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産婦人科領域におけるME1207の 基礎的,臨 床的検討

千石 一雄 ・安部 政彦 ・清水 哲也

旭川医科大学産婦人科*

ME 1207の 産 婦 人科領 域感 染症 に対 す る臨床効 果,安 全性 ならびに性 器組 織 内移 行 に関 し検

討 を加 えた。本剤200mg単 回経 口投与 後 の末梢 静脈 血清,子 宮動脈 血清 濃度 は1時 間42分 後に

各 々最大 値1.02,0.93μg/meを 示 し以後 漸減 した。 各組 織 内濃度 は組 織 間 で差 は認 め られず,

2時 間15分 後 に0.16～0.2μg/gと 血 清の約20%の 移 行 を認め た。 臨床効 果 は対 象10例 全例

で有 効 以上 であ り,有 効率 は100%で あった。 細菌 学的 検討 が可 能 であ っ た5例 でEnterococ-

cus faecalis, Enterococcus avium, Neisseria gonorrhoeae などが分離され投与後は全例が菌消

失 で あっ た。 副作 用 は認め られ ず,1例 にGOT,GPTの 軽 度上 昇が 認め られ たが投与後 速や

か に 回復 した。以上 の成 績か らME1207は 産婦 人科 領域 感染 症 に対 し高 い有 用性 を示す こ とが

示 唆 され た。
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ME1207は 明 治 製 菓株 式 会 社 で 開発 され た新 しい

エ ステ ル型経 ロセ フ ェム剤 で内服 後腸管 壁 のエ ス テラ

ー ゼ に よ っ て 加 水 分 解 さ れ 抗 菌 活 性 を 有 す る

ME 1206に 変 換 さ れ る プ ロ ド ラ ッ グ で あ る9。

ME 1206は グ ラム 陰性 菌 及 び グラ ム陽 性菌 に幅 広 い

抗菌 スペ ク トラム を有 し,特 に メチ シ リン感 受性Sta-

phylococcus aureus, coagulase-negative staphylococ-

ci, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae に対 し強

い抗 菌 力 を有 して い る。また種 々の β-lactamaseに 対

し安 定 でペニ シ リン結 合 蛋 白PBP1 ,PBP2, PBP3

に対 す る高 い結 合 親和性 を示 す2)。今 回,本 剤 の産婦 人

科領 域感 染症 に対 す る有 効性 を評 価す る 目的 で本剤 投

与後 の肘 静脈,子 宮動脈 血 清中 濃度 な らびに婦 人性 器

各組 織 内濃度 を測 定す る とと もに,感 染症 症例 に対 す

る臨 床的効 果 及 び安 全性 を検 討 したの で報 告す る。

I. 基 礎 的 検 討

1. 対象 及 び方法

平 成 元年10月 か ら12月 までの間 に旭 川医科 大学 附

属病 院 にて 子宮筋腫 な どの産 婦 人科 良性疾 患 に よ り子

宮 全摘術 を施行 した患 者 で同意 の得 られ た7例 を対象

と した.本 剤200mg単 回経 口投 与後1時 間30分 か ら2

時 間45分 までの肘 静脈 血,子 宮 動脈 血 を採取 した。採

取 した血 液 は直 ちに血 清分 離 し,濃 度測 定 まで-20℃

に て凍結 保存 した。 又,摘 出 した 子宮 な らびに付 属器

は 子宮 内膜,子 宮体 部 筋層,子 宮頸 部,子 宮 膣部,卵

管,卵 巣の 各組織 に分 類 し生理 食塩 水 で洗浄,血 液 を

除 去 した後,ガ ー ゼ で清拭 して速や か に-20℃ に て冷

凍保 存 した。濃度測 定 はE.coli NIHJを 検定菌 とする

寒天 平板 に よ るカ ップ法 に よ り行 った。

2. 成 績

ME 1207200mg単 回投与 後 の肘静 脈血,子 宮動脈

血,各1生 器組織 内濃度 をTable 1に 示す。子宮動脈血

清 中濃度 は1時 間42分 後 最 高値0.93μg/meを 示 し,

肘静 脈血 の1.02μg/meと ほぼ 同様 の値 であ り,以後漸

減 した。 組織 内濃 度は 各組織 間で差 は認め られず,投

与 後1時 間30分 で0.04～0.12μg/gを 示 し,2時 間

15分 で最 高値0-16～0.20μg/gと 血清 の約20%の 移

行 を認 め た。

II. 臨 床 的 検 討

1. 対 象及 び方法

旭 川医科 大学 附属病 院及 び関連病 院 を受診 し,治 験

参 加 の 同意 が得 られた産 婦 人科 感染症 患 者10例 を対

象 と してME 1207の 臨床 効果 な らびに安 全性 に関 し

検 討 した。 疾患 の内訳 は子 宮内膜 炎2例,子 宮頸管炎

2例,付 属 器炎4例,子 宮 溜膿腫1例,バ ル トリン腺

膿瘍1例 であ る。投 与方法 は1回100mg又 は200mg

を1日2～3回 経 口投 与 した。投 与期 間は5～8日 間

で総投 与 量1.4～4.2gで あった。

自他覚 所 見 お よびCRP値 な どの検査 値の推移 より

著効,有 効,や や有効,無 効,不 明 で判 定 した。

2. 成績

Table 2にME1207投 与例 の臨床 成績 を示す。臨床

効果 は検 討 した10例 中著効3例,有 効7例 であり,有

効率 は100%で あ った。細菌学 的検 討では,10例 中6
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Table 1. Serum and tissue concentration of ME1207 after single oral administration (200mg)

ND: not detected

Table 2. Clinical results of ME1207

*
before therapy

/ after therapy
ND: not done

例 か ら各 種 細 菌 が 分 離 さ れ,Enterococcus faecalis 2

例,Enterococcus auium 1例, Streptococcus sp .1例,

子宮 頸 管 炎 症 例 か ら はNeisseria gonorrhoeae 2例 が

検 出 され た 。 本 剤 投 与 後E .auium, Streptococcus sp.,

N. gonorrhoeaeで は菌が 消失 し,E.faecalisが 検 出 さ

れ た2例 で は1例 が消 失,1例 は不 明 であ った。

副 作用 は 全例 で認め られ なか ったが,臨 床 検 査値 は

1例 でGOT,GPTの 軽 度上 昇が 認め られた。 この症
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例 も継続 投 与に よ り悪 化傾 向 は認め られず,投 与 後速

や かに 回復 した.

III. 考 察

産 婦 人科領 域感染 症 の起 炎菌 は質 的変 貌 を とげ て き

てお り,過 去 に はS.aureusな どの グラム陽 性 菌 が主

体 であ っ たが,し だ いにE. coli,K. pneumoniaeを 代

表 とす る グラム陰性 桿 菌が 主要 な位 置 を 占め,さ らに

近 年 で はBacteroides, Peptostreptococcusな どの 嫌 気

性 菌 な らび に好気性 菌,嫌 気性 菌 との混合 感染 が 増加

して い る。 さ らに グラム陰性 菌 に広 範囲 な抗菌 スペ ク

トラム を有 す るセフ ェム系抗 生 剤の 普及 に よ り最近,

再 度 グ ラム 陽 性 菌 感 染 が 注 目 を集 め て きて い る。

ME 1207は 従来 の セ フェム系 抗生 物質 と異 な り,グ ラ

ム陰性菌 同様 グラム陽性 菌 に対 して も強 い抗菌 力 を有

してお り,本 剤 の産 婦 人科 領域感 染症 へ の有効 性 が期

待 され る。

今 回の検討 で は臨床 効果 は全例 有効 以上 で有 効率 は

100%を 示 し,細 菌学 的検 討 にお い て も高 い除 菌率 を

認 め た。又N.gomrrhoeaeに 関 して も十分 な抗 菌 力 を

示 し,子 宮頸 管 炎2症 例 に お い て本 剤1日200～300

mg,7日 間投 与 で良好 な結 果 を得 た。 基礎的検討でも

本剤 の血 清 中,各 性 器組織 へ の移 行 は良好 で,MICを

考慮 すれ ば十分 な組 織 内移 行 濃度 であ ると考 えられる。

さらに安 全性 に関 して もGOT,GPTの 軽度上昇が1

例 に認め られ たが投 与後 速や かに 回復 し,副 作用は全

例 で認め られ ず極 めて 高い安 全性 を示 した。

以上 の 基礎 的,臨 床 的検討 よ りME1207は 産婦人科

領 域感 染症 に対 し,高 い有効性 と安全 性 を示す薬剤で

あ る と考 え られた。
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PHARMACOKINETICS AND CLINICAL STUDIES ON ME1207

IN OBSTETRICS AND GYNECOLOGY

Kazuo Sengoku, Masahiko Abe, Tetsuya Shimizu

Department of Obstetrics and Gynecology, Asahikawa Medical College
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Pharmacokinetic and clinical studies on ME1207, a new oral cephalosporin, in the field of gynecol-

ogy were carried out. The results obtained were as follows:
1. Following 200 mg oral administration, transfer of ME1207 to the uterine artery and reproduc-

tive organ tissues was satisfactory.
2. The results of treatment with ME1207 in 10 patients with gynecological infections was excellent

in 3 and good in 7 cases, with an efficacy of 100%.
3. No serious side effects or abnormal laboratory findings were observed, except for 1 case in

which elevated GOT and GPT values were found.
These results indicate that ME1207 may be a useful antibiotic for the treatment of gynecological

infections.


