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産婦人科領域 におけ るcefclidinの 基礎 的 ・臨床的検 討

植村次雄,石 川雅彦,鈴 木 猛,水 口弘司

横浜市立大学医学部 産婦人科寧

毛利 順,鈴 木直行

済生会横浜市南部病院 産婦人科

新 しいセフェム系抗生物質 であるcefclidinに つ いて産婦人科領域感染症に対す る基礎的 ・臨

床的検討を加えたので報告す る。

本剤191時 間点滴静注後の骨盤死腔液への移行は投与終了2時 間後31.3±8.2μg/mlと 最 高

となり,8時 間後で も8.7±8.8μg/mlと,ほ とん どの細菌に対す る本剤のMICよ り も高い濃度

を保った。

臨床的検討では,7例 中除外症例2例 を除いた5例(骨 盤腹膜炎2例,両 側卵巣留膿腫,子 宮

内膜炎および子宮留膿腫各1例)に ついて効果判定を行い,全 例有効以上の成績であった。

副作用は認め られなかった。臨床検査値異常 として,ク ームス疑陽性が1例 み られた。

Keywords:Cefclidin,骨 盤死腔液移行,臨 床的検討

Cefclidin(CFCL)は3位 および7位 側鎖にそれぞれ

4-carbamoylquinuclidine基 お よ び5-amino-1,2,4,

thiadiazolylmethoxyimino基 を導入 した半合成 のセ

ファロスポリン注射剤である。本剤は各種細菌産生の

β-1actamaseに 対 して安定でかつ,結 合親和性が極め

て小さく,グ ラム陽性菌およびグラム陰性菌に対 して,

広範囲な抗菌 スペ クトラムを有 し,殺 菌的に作用す

る1)。今回我々は本剤の産婦 人科領域におけ る有用性

を評価するため,骨 盤死腔液中の濃度測定 を行い,更

に臨床的有用性を検討し以下の成績を得たので報告す

る。

1.研 究対象 および方法

1.基 礎的検討

横浜市立大学医学部附属病院産婦人科に入院 し,広

汎子宮全摘術 を施行 した症例の うち,同 意の得 られた

5例 を対象とした。CFCL19を1時 間点滴静注 した後

経時的に末梢静脈血清を採取す ると共に,同 時に ドレ

ーンより骨盤死腔液を採取 した
。検体は採取後直ちに

遠沈を行なって上清をとり,-20℃ で凍結保 存 した。

CFCL濃 度測定はHPLC法 で行 った。

2.臨 床的検討

横浜市立大学医学部附属病院産婦人科お よびその関

連施設に,産 婦人科感染症で入院した患者の うち同意

の得 られた7例 を対象 とした。その うち産婦人科領域

以外の疾患(虫 垂炎>1例 お よび予防投与例1例 を除

外 し,5例 について効果判定 を行 った。年齢は23歳 か

ら70歳 であ り,そ の疾患の内訳は骨盤腹膜炎2例,両

側卵巣留膿腫1例,子 宮内膜炎1例,子 宮留膿腫1例

であった。薬剤の投与方法はCFCLlgを1日2回20分

か ら1時 間かけて点滴静注 した。投与期 間は4～12日

間 で総量は8～23gで あ った。

臨床効果は起炎菌の消長,自 他覚症状,検 査成績な

どか ら,治 療開始後3日 以内に主要症状が著 しく改善

され治癒 した場合を著効,症 状 の改善に4日 以上の 日

数 を要 してその後治癒 した場合を有効,不 変または悪

化 した場合 を無効 とした。細菌学的効果は消失,減 少

または一部消失,菌 交代,不 変,不 明の5段 階で判定

した。 また安全性 については本剤投与前後における副

作用の有無 臨床検査値の変動 によって判定 した。

II.研 究成績

1.薬 剤 の骨盤死腔液への移行性

薬剤投与後の末梢静脈血清中のCFCL濃 度 は点滴終

了直後 で59.2±8.4μg/ml,2時 間 後26.9±24.0μg/

ml,4時 間 後9.7±7.0μg/ml,8時 間後3.2±3.7μg/

mlで あ った。これに対 して,骨 盤死腔液中のCFCL濃 度

は投与終了後2時 間で31.3±8.2μg/mlと 最 高濃度に

なり,以 後漸減 して,4時 間後17.2±7.1μg/ml,8時
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Table 1. Concentration of cefclidin in serum and retroperitoneal fluid after 60 minutes DI
administration of lg (n=5)

(Serum)

(Retroperitoneal fluid)

Fig. 1. Average concentration of cefclidin in serum
and retroperitoneal fluid after 60minutes DI

administration of 1g

間後8,7±8.8μg/mlと な った。なお,骨 盤死腔液中濃度

は投与1時 間後 より血清中濃度 よりも高い値 を示 した

(Fig1,Table1)。

2.臨 床 的検討

感染症例5例 の臨床成績はTable2に 示 す如 くであ

る。臨床的治療効果は全例有効以上であった。細菌学

的には6種7株 が検出され,治 療後6株 が消失し,1

株 が存続 した、全症例7例 で安全性 を検討 したところ,

副作用はいずれの症例に も認め られず,臨 床検査成績

では,一 過性の クームス疑陽性が認め られたにすぎず,

臨床上問題 となるものはなかった。

症例1と 症例3の 臨床経過をFig2.,Fig3.に 示す。

症例1T.K.66歳42.0kg子 宮内膜炎

平成2年6月9日 より性器出血があり,近 医を受診,

smearclassVの 為,6月19日 当科受診,子 宮頸癌の診

断で6月30日 当科入院。入院時,発 熱,下 腹痛,子 宮

口よりの膿性血性分泌物および子宮体部圧痛より子宮

内膜炎 と診断した。6月30日 よ り7月9日 までcefmet-

azole4g/日 を点滴静注するも効果不十分であった。7

月9日 の血液所見で白血球数11600/mm3,CRP10.9

μg/dl,翌 朝の検温では体温37.8℃ と感染症状を呈し

てお り,下 腹痛,下 腹部圧痛,子 宮よりの膿性分泌物

を認めた。子宮内分泌物の細菌検査 ではPm纏sm「

abilis(MIC0.1)で あ った。

そ こでCFCL29を1日2回 に分けて7月10日 から

6日 間点滴投与 した。 その結果,体 温および下腹痛は

翌 日より改善 し,下 腹部圧痛 も翌々 日より消失した。

6日 間の薬剤投与後白血球数は10500と 減少傾向を示

し,CRPも5。4と 低下 し,細 菌学的にはPmimb偽 は消

失 した。従 って,臨 床効果,細 菌学的効果とも改善と
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Table 2. Clinical effects of cefclidin

CNS:coagulase negative Staphylococcus

Fig. 2. Case 1 T.K. 66yrs. 42kg Endometritis

CNS:coagulase negative staphylococcus

Fig. 3. Case 3 S.T. 47yrs. 66.9kg Bilateral abscess tubo-ovarialis
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判定 した。副作用 も認め られないことか ら,本 剤はこ

の症例に対 して有用であった といえる。

症例3S.T.47歳66.9kg両 側卵巣留膿腫

平成2年12月12日 の所 見は体 温39.5℃,白 血球数

29800/mm3,赤 沈83mm/1時 間,CRP18.5mg/dlで あ

り,自 他覚所見 としては膿性の子宮分泌物著明,下 腹

部痛強度,下 腹部圧痛著明であった。 ダグラス窩穿刺

ではPeptostreptococcuS magnus(MIC0.2)が 認め られ,

同 日よりCFCL29を1日2回 に分けて6日 間投与 し

たところ,体 温36.6℃,白 血球数10000/mm3,CRP16.5

mg/d1と 改善がみ られ,自 他覚所見 としては,膿 性子宮

分泌物の消失,下 腹部痛,下 腹部圧痛の軽快が認めら

れた。 ダグラス窩穿刺ではPmngusは 消失 し,CNS

(MIC6.25)が 認め られた。

翌 日,両 側附属器 を摘出 し,更 に6日 間CFCLを 投 与

したところ,白 血球数がまだ10700/mm3と やや高い値

を示す以外は,す べて正常値 とな り,自 他覚所見は完

全に消失 した。

本症例 も,副 作用 もな く,有 用 と判定 した。

III.考 察

産婦人科領域での感染症の特徴 は嫌気性菌感染や好

気性菌 と嫌気性菌 との混合感染の頻度の高いことであ

る。すなわち,性 器感染症からの検 出菌はEscherichia

coliを 主体 としたグラム陰性桿菌が最 も多く,つ いで

嫌気性菌 とつづ き,好 気性 グラム陽性球菌は比較的少

ない2)。CFCLは グ ラム 陽性 菌,Pseudomonasae処

uginosaを 含 むグラム陰性菌および嫌気性菌 に対 して

広範囲 な抗菌スペ ク トル を有することより1),産 婦 人

科感染症に対 し期待 し得 る薬剤 と考えられる。そこで,

今 回我々は産婦人科領域における本剤の基礎的検討 と

して,骨 盤死腔液への移行 を調べ,併 せて臨床的検討

を行 った。

骨盤死腔液濃度では投与8時 間後でも8μg/m1の 値

を示 した。この値 はflomoxef3)な どよ り若干高 く,ほ と

ん どすべ ての細菌 に対する本剤のMICよ りも高濃度

であ り,骨 盤死腔炎の予防及び治療に有効であると考

えられた。

今回の臨床検討では5症 例全例 に対 して有効であっ

た。水口ら4)も産婦 人科感染症 では好気性菌 と嫌気性

菌 との混合感染例 が増加 してお り,嫌 気性菌の検出率

は約40%で あ ると述べているが,細 菌学的検討では,

今 回の検出菌で も7株 中P.magnus,Sifidobacterium

adolescentisと2株 の嫌気性菌を検出 しており,1例 は

嫌気性菌単独感染であ り,1例 は好気性菌との混合感

染であった。これ らの嫌気性菌 を含めて全7株 中6株

が陰性化 した。

また,臨 床上問題 となるような副作用は認められな

かった。

今回,各 性器への組織移行の検討は行 っていないが,

薬剤の充分 な骨盤死腔液への移行が認められており,

対象 とした産婦人科感染症疾患に対 して,本 薬剤の有

用性が認め られた。本剤の性器組織の移行性について

は1.09静 注投与で4～5時 間にわたり,産 婦人科領域

で分離 され るほ とん どの菌のMICよ り高い濃度を保

つことが報告されている5)。これらのことから,CFCL

は産婦人科感染症 に対 して有用な薬剤であると思われ

る。
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CEFCLIDIN IN OBSTETRICS AND GYNECOLOGY
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3-9 Fukuura, Kanazawa-ku, Yokohama 236, Japan
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We performed basic and clinical studies on cefclidin, a new injectable cephem antibiotic, and

obtained the following results.

The concentration of the drug in retroperitoneal fluid was measured in five patients after a 60-min

drip infusion of 1.0g. The concentrations attained the mean peak of 31.3 •}8.2pg/m1 in 2h, and

remained at 8.7•}8.8gg/m1 for 8h.

The clinical investigation was performed on five patients with obstetric and gynecological infec-

tions. Judged from clinical responses, the efficacy rate was 100%.

Remarkable side effects were not found. Abnormal laboratory data were a transient false positive

reaction of direct Coombs' test in one case.


