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Ceftizoximeに 関 する臨床 的研究
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呼吸器感染症23例,尿 路感染症8例,敗 血症2例,そ の他5例 の合計38例 の感染症例にCeftizo-

xime(CZX)を 使用した。

対象は20才 ～87才 の男性26人,女 性12人 で投与量は腎機能正常者では1日1.0～6.09,腎 不全

例では1日1.0gで,経 静脈 または筋肉内投与によ り,投 与期間は4～70日 であ った。

臨床効果は著効3,有 効27,や や有効1,無 効3,判 定除外4で あ った。

副作用としては,臨 床的には発熱と発疹1例,発 熱2例,検 査成績では トランスア ミナー ゼの上昇

2例,ア ルカリフォスファターゼの上昇1例,好 酸球増多が2例 にみられたが,い すれ も投与終 了後

速やかに改善し,重 篤な ものは認められ なかった。

Ceftizoxilneは藤沢薬品中央研究所で開発 され た 新 注 射 用

cephalosporin系 抗生物質で,β-lactamaseに 対 し 安定 で,

gram陽 性菌およびgfam陰 性菌に対 して広範囲の抗菌スペク

トルを有する。Gram陽 性菌に対しては,従 来のcephalosporin

剤に比べ,一 般にはやや劣る抗 菌力であ るが,S. pneumoniae

などにはCEZ以 上の抗菌力 を有してい る。Gram陰 性 菌に対

しては非常に抗菌力が強 く,と くに既存のcephalosporin剤 に

比 し, Enterobacter, Proteus (indole positive), Serratia,

Citrobacter, H. influenzae, P. aeruginosa や嫌気性菌に対

して優れている1,2)。

われわれは38例の感染症例に本剤を使用する機会を得たの

で,その成績を報告する。

1.対 象

対象患者は,昭 和53年10月 から 昭和54年5月 まで

の間に,新潟大学第二内科,水 原郷病院,上 越総合病院,

信楽園病院 に 入 院 し た38例 で,男 性26例,女 性12

例,年 令は20才 から87才 までであ る。

疾患の内訳は呼吸器感染症では,肺 炎19例,肺 膿瘍

1例,気 管支炎1例
,扁 桃腺炎2例,尿 路感染症は急性

のもの5例,慢 性の もの3例 ,そ の 他 で は,敗 血症2

例,腹膜炎1例,腹 壁膿瘍1例 ,下 顎膿瘍1例,創 傷感

染1例,不 明熱1例 である。

起因菌は呼吸器感染症ではほとん どの例で不明で,基

礎に汎 細気管支炎を有す る肺炎例2例 よりP.aerugi-

nosa, S.aureus,肺 線維症 に 合併 した 肺炎例 でE.

cloacaeが 分離 されただけであ る。 尿路感染症では本剤

使用前に抗生剤が投与 された3例 の うち2例 か らは菌が

検出 されず,他6例 からは,E.coli3例,P.mira-

bilis1例,基 礎に肝硬変,前 立腺癌 を有する患者から,

それぞれ, E. cloacae + Klebsiella, S. marcescens +

Enterococcusが 分離 され た 。敗 血 症2例 か らは,そ れ ぞ

れS.marcescens,E.coliが 、腹 腔 内感 染2例 か らは,

それぞれ Klebsiella, K. pneumoniae+ P. vulgaris

が,下 顎膿瘍例では,E.cloacaeが 分離 され,創 傷感

染 例,不 明熱例では起因菌は不明であった。

亜.投 与法,投 与量

38例 の うち26例 は 経酵脈投与,10例 は筋肉内投与 を

行ない,残 り2例 は経静脈 と筋肉内投与 を併用した。投

与方法はoneshot静 注の場合,生 食あ るいは5%ブ ド

ウ糖20～30m1に 溶か し3～5分 で投与 し,点 滴静注

の場合は,電 解質液200～500m1に 溶解 し,1～2時

間かけて投与 した。

筋肉内投与は,注 射用蒸留水あるいは0.5%リ ドカイ
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ン3～5m1に 溶解 して投与した。腎機能正 粥例(軽 度

低下例 を含む)は,尿 略感染症で0.59あ るいは19

を1日2回 投与 し,そ の他の悠染症ではほとん ど が19

または2g1日2回 の投与であ った。腎 不全例では,

1旧19を1回 または2回 に分けて投 与した。

投与期尚は症例32の70日 が最艮で,総 投与量は症例

33の215gが 最高であった。

III.効 果判定基準

下記の判定基準に従った。

塘幼(excellent):1)原 因菌が明 らかな場合は繭の 直

失 と臨床症状の 急速な改善 を みたもの。2)原 因菌が

不明で あっても,臨 床症状 の 急速な改善をみたもの。

3)他 の抗生剤治療 が 無効でCeftizoximeに 褒更 して

か ら急速な改 善をみた もの。

有効(good):原 因歯消失か 臨床症状改菩か いずれか

がみとめ られたもの。

やや有効(fair):臨 床症状 の一部あるいは軽度改 善を

みた もの。

無効(poor):菌 の消失 をみとめず,臨 床症状が不変 も

し くは増悪 した もの。

判定不能(undetermi難ed):1)治 療の適応でなか っ

た もの,あ るいは何ち かの理 由で効果判明以 前に投与中

止 したもの。2)他 の抗生剤,消 炎剤(steroid等)な

どが併用された もの。

W.副 作用の検討

投与時の 血管痛,筋 肉痛や,投 与期間中の 発熱,発

疹,悪 心 ・嘔吐などの上部消化管障害,下 痢 ・血便など

の腸炎,あ るいはめまい,意 識障害などに留意 した。ま

た,投 与前後の検査成績か ら副作用を検討 し,腎 機能に

ついては血清尿素窒素(BUN),お よび クレ ア チ ニ ン

(Cr、),肝 機能に関 しては 血清 アルカ リフォスフ7タ ー

ゼ(A1-P),お よび トランスアミナーゼ(GOT,GPT),

骨髄機能については末構血ヘマ トクリノ ト(Ht.),白 血

球数(WBC),血 小板 数(Platelet),全 身の過敏症状に

関 し末梢血好酸球百分比(Eosin.)を 指標 とした。

V.成 績

1.臨 床効果(Table1)

著効3,有 効27,や や有効1,無 効3,判 定除外4

の結果であった。

呼吸器感染症例 では,著 効1,有 効15,や や有効1,

無効2,判 定不能4例 であった。

著効の症例19は 慢性ぴまん性汎細気管支炎に 肺炎 を

合併 したもので,そ れに本剤 を使用したところ,高 熱,

膿性疾,呼 吸困難 などの臨床症状と胸部X線 像,そ の他

の検査成績の速やかな改善と菌消失を得た。

無幼の2例 はともに艮期臥床老人が肺炎をきたし,症

例7は,MINO,CERの 投与を行 なったが 効な く,本

剤 を侠川 し,胸 部X線 像は一進 一退であったが,白 面疎

増 多は さらに増悪,CRPも 改 善しなかった。症例17は

本剤 とCEZの 二垂 盲撫 こて治療 していたが,肋 部X線

像の増悪をみたため,本 剤投 与に変更 してみたが,や は

り効果は得られなかった。なお二重盲検のkey ope登の

糺果,木 剤使用例 であ った。

判定除外は4例 である。 症例13はprednisolone 20

mg/日 併用によ り判定不能とした。 症例18は 糖尿病性

糾症にて 腹膜透折中の患者が,肺 炎をきたし,CEZに

て治療 したが無効で本剤を使用した ものであるが,途 中

心外膜炎 を合併,ス テロイ ド使用 を 余儀 な くされたた

め,判 定除外と した。 症例20は クッシング症候群の肺

炎例で,種 々抗生荊の投与を行なったが,症 状の貯転を

得 ず,胸 部X線 像で空洞形成をみたため,SBPCとTOB

の 併用療法を行ない,さ らにその3日 後から本剤を併用

し,臨 床症状,X線 像の改善 をみたものであるが,3者

併用であ り,明 らかに本剤の効果 とは断定できず,判 定

不能と した。症例21は 問質性肺炎 の患者が 膿性瑛を喀

出するため本剤 を使用 したが,CRPが 投与前より陰{生

であ り,ま た,本 剤使用途中からprednisolone 40mg/

周が併用され てお り判定 を除外 した。

尿路感染症では著効1,有 効7例 で無効例はなかった、

著効の症例24は 右上腹部痛,排 尿痛,高 熱があ り,前

医にてAMPC,LCMの 投与を受けたが改善せず,本

剤 を使用 した ところ,急 速な臨床症状の改善を得た。

敗血症例は2例 とも 有効で,症 例32は 左腎摘出患者

が右腎結石をきた し,腎 痩造成術を施行,そ の後無尿と

な り,血 液透 析を開始 し,初 めCEZ,DKBで 尿路感染

を コン トロール していたところ,高 熱を発し,血 液およ

び ドレーン排液からS.marcescensが 分離されたた

め,本 剤 を使用 した もので,か な り時間 を要したが,体

温の正常化 と菌消失 をみた。DKBに 併用 した訳である

が,本 剤の効果は大であったと考えている。

腹腔内感染は2例 とも有効であった。

症例36の 下顎膿瘍例は,血 液透析中の患者が抜歯後,

下顎部に膿瘍 を形成,そ れに髄膜炎,肺 炎の合併をみ

血液培養,膿 培養か らE.cloacaeが 分離され,CER

の投与 を行なったところ,血 中菌の消失はみたが,局 斎

症状 は一進一退 であ り,数 度にわた り外科的処置を行な

ったに もかかわらず,菌 が消失 しないため,本 剤に変更

し,局 所症状の迅速 な改善をきたし,膿 の流出がまった

くな くなったため,著 効 とした。

症例37の 創傷感染例はSLEに よる 腎不全の允め,
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Table 1. Clinical results of Ceftizoxime
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Table 2 Overall clinical efficacy of Ceftizoxime

Table 3 Laboratory findings before and after Ceftizoxime therapy

(Continued)
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B: BeforeA: After
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血液透析の目的 で外 シャン トを作製 したところ,同 部に

感染をおこ したもので,CEZ,MINO使 用にて 効果が

みられず,本剤 を僕用 してみたが,や は り無効 であ った。

不明燕の1例 は有効であった。

疾患別の効果であ るが,Table2の とお り,有 効以上

の有効率で は,呼 吸器感染症84,2%,尿 路悪染疲100

%,そ の他85.7%,全 体 で88.2%と 極め て高 く,と く

に尿路感染の有効 率が高かった。

細菌学的には,起 因菌が決定で きた症例は多 くなかっ

たが,全 例効果 を認め,と くに,P.asrugin34が1例,

E.cloacaeが4例,S.marcescensが2例 あ り,い ず

れ も有効 であった。

2. 副作用(Table1,3)

臨床的には発熱と発疹の1例 お よび発熱2例,計3例

がみられた。 発熱 と発疹をみとめた 症例3は 投与14日

目に38℃ の発熱をみ,16日 目には39℃ となったので投

与 を中止 して,翌 日の午後から平熱 となった。発疹 は投

与終了翌 日の朝,頭 部 を除 く全身に紅斑を認め,抗 ヒス

タミン剤を投与 したところ投与終 了2日 目には完全 に消

退 した。 発熱の1例(症 例9)は 投与開始13日 目か ら

39℃ の発熱をきたしたので15日 目に投与を 中止 したと

ころ,何 ら処置することな く翌 日には平熱に復 した。ま

た,1例(症 例16)は 投与開始6日 目から39℃ の 発熱

をきた し,ス ルピ リン投与に より9日 目には37℃ 台 に

下熱していたが,11日 目から再 び38℃ に上昇 したので

13日 目に投与を中止 し,翌 日から平熱に復 した。

検査成績では,腎 機 能異常,骨 髄機能異常をきた した

例は1例 もない。腎機能で症例9,17,25,31,ま た骨

髄機能で症例21,29に 変動 を認めたが,い ずれ も 通常

の変動か基礎疾患によるもの で あった。 肝機能 で は,

GOT,GPTの 上昇2例(症 例3,16),Al-Pの 上昇1

例(症 例37)が みられた。 トランスア ミナーゼ の 上 昇

例 は投与中止後改善してお り,本 剤との因果関係が疑わ

れる。A1-Pの 上昇例は血液透析患者であ り,透 析患者

にAl-Pの 高値を示す患者が多いこともあ り,本 剤によ

るかど うかは不明である。なお,症 例14,17,27,31,

33,38に おいても変動を認めたが,い ずれ も基礎疾患

あるいは輸血によるものと考えられ た。 また,発 疹 肝

機能異常 を伴 わない好酸球増多が2例 にみられ たが,1

例(症例32)は 本剤 を約2ヵ 月投与 した直後に 生 じた も

ので,も う1例(症 例36)も 本剤中止1週 間後の も の

であるため,本 剤との関係は判然 としない。

いずれも本剤によると思われた ものは重篤な ものでは

なかった.

VI. 考 按

呼吸器感染症23例,尿 路感染症8例,敗 血症2例,

その他5例 の計38例 に使用 した結果は著効3,有 効27,

やや有効1,無 効3,判 定除外4で あ った。判定除外例

を除 くと,有 効率は88.2%で あ り,呼 吸器感染症で

84.2%,尿 路感染症で100%,そ の他の感染症で85.7

%で あった。 尿 路感染症の有効率が 高いことは本荊の

gram陰 性歯に対す る抗菌力が優れていることからうな

ずけるものである。

呼吸器感染症例,と くに肺炎例は原因菌がほとんど不

明であ ったが,高 令者が多か ったこと,と くに長期臥床

患者,基 礎に悪性腫瘍や糖尿病などを有する患者が多か

ったことか ら、嫌 気性菌やgram陰 性菌の関与も疑わ

れ,本 剤 を使用 してみたのであ るが,極 めて高い有効率

を得た。

副作用としては,臨 床的には発熱と発疹が1例,発 熱

が2例 にみ られたが,い ずれも軽度なものであった。検

査成績では,腎 機能障害,骨 髄機能障害はまったくみら

れず,本 剤に よると思われる肝機能障害は2例 にみられ

た。また,好 酸球増多が2例 にあった。 しかし,いずれ

の検査成績の異常 も重篤な ものではなかうた。

本剤はS.aureusな どのgram陽 性菌に対しては,

CER,CEZな どに 比 し抗菌力はやや劣るが、臨床的}こ

問題になるほ どではな く,S.pneumoniaeな どに対し

てはむ しろ優れていろ。 また, E. coli, H. influenzae,

Klebsiellaな どのgram陰 性 菌 に対 して従来のceph-

alosporin剤 よ りも優 れ,と くにindole陽 性のPrateus

Serratia, Enterobacter, P. aeruginosa 等への抗菌活

性 を有 す る こ とbな どか ら,gram陽 性菌 感染症はもち

ろ ん,高 令 者 の肺 炎,慢 性 気道 感染 症 の急性 増悪時 あ

る い は,い わ ゆ るopportunistic infectionな どへの効

果 が 大い に 期 待 で き る もの と考 え られ る。
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Ceftizoxime has been studied clinically, and the following results were obtained.

1. Ceftizoxime was administered to 38 patients : 23 respiratory tract infection, 8 urinary tract infection,

2 sepsis, and 5 other infection.

2. Ceftizoxime was given intravenously or intramusculary at a daily dose of 1.0 to 6.0 g to the patients

with normal renal function, or at a daily dose of 1. 0 g to the patients with renal insufficiency.

3. Clinical response was excellent in 3 patients, good in 27, fair in 1, poor in 3 and undetermined in 4.

4. Drug fever was observed in 3 patients and exanthema in 1.

Laboratory tests revealed the elevation of GOT and GPT in 2 patients, the elevation of Al-P in 1 and

eosinophilia in 2.

No severe side effects were observed with this drug.


