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Cefoperazone(CPZ,T-1551)に つ い て,そ の抗 菌 力,吸 収,排 泄 な らび に臨 床 効 果 を 検 討 し,

以 下 の結 果 を えた 。

1.抗 菌 力

臨 床 分 離 のE.coli,K.pneumoniae,S.marcescens,E.cloacaeに 対 す るCPZの 抗 菌 力 は,旦coli,

K.pneumoniaeに 対 して はcefotiamよ りや や劣 る もの の,そ の 他 の 菌種 に はcefotiam,cefme-

tazoleと ほ ぼ 同 様,あ るい は これ らよ り2段 階 以 上,cefazolinよ り2～3段 階 以 上,cephalo-

thin,cephaloridine,cephalexinよ り4～5段 階 以 上 す ぐれ た もの で あ っ た。 ま た,臨 床 分 離iの

Ram8ino3aに 対 して はcefsulodin,gentamicinよ りや や 劣 っ た が,piperacillinと は ほ ぼ 同

等,carbenicillinよ り4～5段 階 す ぐれ た抗 菌 力 を 示 した 。

2.吸 収,排 泄

CPZを1.0g1回 静 注 す る と,注 射 後5分 で 平均110.53μg/mlの 血 中 濃 度 が え られ,平 均血

中 半減 期 は α-phaseで0.15時 間,β-phaseで2.15時 間 で あ った 。 また,尿 中 に は注 射後1時 間

で 平 均2,553.3μg/mlの 濃 度 が え られ,注 射 後12時 間 まで の尿 中 回 収 率 は 平 均40.04%で あ った 。

3.臨 床 成 績

呼 吸器 感 染 症,尿 路 感 染 症,胆 道 感 染 症,敗 血 症,腹 膜 炎,咽 後 膿 瘍 計41例 にCPZを 使用 し,

判定 不能 の2例 を 除 い た39例 中,著 効6例,有 効24例,や や 有 効6例,無 効3例 の 結 果 が え られ

た。

副作 用 として は1例 に発 疹,2例 に 血 清transaminaseの 上 昇,1例 に 好酸 球増 多 を み と め た

が,い ず れ も可 逆 性 で あ り,他 に重 大 な 副 作用 は特 に み とめ られ な か っ た。

Cefoperazone(CPZ,T-1551)は 本 邦 で 開 発 さ れ た新

しい 注射 用cephalosporin剤 で あ る。 本 剤 は 従 来 のce-

phalosporin剤 と比 較 して グ ラ ム陰 性 桿 菌 の う ち,特 に

Pseu4mm5aeruがnos角Enterobacter,indole陽 性Pro-

teu3お よびSerratia marcescensな ど に対 して よ り強 い

抗菌 力 を 示す こ と を特 徴 と し てい る。

今 回,わ れ わ れ は 本 剤 の 抗 菌 力,吸 収,排 泄,臨 床 効

果 な どに つい て検 討 を行 な っ たの で,以 下,そ の 成 績 を

報告 す る。

1.抗 菌 力

1.測 定 方法

臨 床分 離 のEsoherichia coli(E.coli),Klebsiella Pneu-

moniae(K.pneumoniae),Pseudomonas aeruginosa(P.

aeruginosa)各50株,Sermtia maroescens(S.marce-

scms)13株,Enterobacter cloacae(E.oloacae)12株 に

対す るCPZの 抗菌 力 を 日本化 学 療 法 学 会標 準 法1)に 従

い,平 板 希 釈 法 で 測 定 した 。 す な わ ち,CPZ100μg/ml

か ら0.2μg/mlま で の2倍 希 釈 系列 に作 製 したpH7.2

のheart infusion agarにbouillon 1夜 培 養 菌 液 の

100倍 希 釈 菌 液 の1白 金 耳(内 径1mm)を 接 種 し,37℃,

24時 間 培 養 後,各 菌 が 完 全 に 発 育 阻止 さ れ た 濃 度 を も

って 最 小 発 育 阻 止 濃 度(MIC)と した 。

同 時 にE.coli,Kpneumoniae,S.marcescensで は,

cephalothin(CET),cephaloridine(CER),cefazolin

(CEZ),cephalexin(CEX),cefotiam(CTM),cef-

metazole(CMZ),E.cloacaeで は上 記 の他 にpiperaci1-

1in(PIPC),gentamicin(GM),P.aeruginosaで は

cefsulodin(CFS),carbenicillin(CBPC),PIPC,GM

に対 す る感 受性 もあ わ せて 測 定 し,本 剤 の それ と比 較 検

討 した。

2.成 績

E.coli 50株 のCPZに 対 す る 感 受 性 分 布 はFig.1
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Fig. 1 Susceptibility of E. coli to CPZ

Fig. 3 Susceptibility of P. aeruginosa to CPZ

の とお りで,≦0.2～ ≧100μg/mlに 分 布 し,peakは

≦0.2μg/mlで,50株 中44株(88%)は6.25μg/ml

ま た は そ れ 以 下 の濃 度 で発 育 が 阻 止 され た 。 本 剤 の 瓦

60liに 対 す る抗 菌 力 はCTMよ り や や 劣 る もの の,

CEZよ り3段 階,CET,CER,CEXよ り4～5段 階,

CMZよ り2段 階 程 度 す ぐれ て い た 。

K.pneumoniae50株 のCPZに 対 す る感 受 牲 分 布 は

Fig.2の とお り で,≦0.2～ ≧100μg/mlに 分 布 し,

peakは ≦0.2μg/mlに あ り50株 中41株(82%)は

6.25μg/mlま た は そ れ 以 下 の 濃度 で 発 育 が 阻 止 され

Fig. 2 Susceptibility of K. pneumoniae to CPZ

Fig. 4 Susceptibility of S. marcescens to CPZ

た。 本 剤 のK.pneumoniaeに 対 す る抗 菌 力 はCTMよ

り1～2段 階 程度 劣 るが,CEZよ り2～3段 階,CET,

CER,CEXよ り4～5段 階 程度 す ぐれ て い た。

丑aeru8inosa50株 のCPZに 対 す る 感 受 性 分 布は

Fig3の と お り で,1.56～ ≧100μg/mlに 分 布 し,

peakは3.13μg/mlに あ り,50株 中32株(64%)は

6.25μg/mlま た は それ 以 下 の 濃度 で 発 育 が 阻 止 され
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Table 1 Susceptibility of E. cloacae to CPZ 12 strains 100•~

Fig. 5 Correlogram between CPZ and CEZ, CTM

E. co li 50 strains

100•~

Fig. 6 Correlogram between CPZ and CEZ, CTM

K. pneumoniae 50 strains

100×
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Fig. 7 Correlogram between CPZ and CFS, GM

P.aeruginosa 50 strains
100×

Table 2 Serum levels of CPZ

Healthy volunteers, cross over (n=3), 1.0g iv

た。本剤のRaeruginosaに 対 する抗菌力はCFS,GM

よ り1段 階程度劣 るものの,PIPCと は ほ ぼ 同 等 であ

り,CBPCよ り4～5段 階程 度すぐれていた。

Smme50en513株 のCPZに 対 す る感 受 性 分 布は

Fig.4の とお りで,1.56～ ≧100μg/mlに 分布 し,13

株中6株 は50μg/mlま たはそれ以下の濃度 で発育が阻

止 されたが,残 りの7株 は100μg/mlま たはそれ 以上

の高いMICを 示 した。 この成 績はCET,CER,CEZ,

CEX,CTM,CMZと の比較において最 もす ぐれ た もの

であった。

E.cloacae　12株 のCPZに 対す る感受性分布 はTable

1の とお りで,≦0.2～ ≧100μg/mlに 分布 し,12株 中

9株 は6.25μg/mlま たは それ以下の濃度 で発 育が阻止

され,CET,CER,CEZ,CEX,CMZよ りは るか にす ぐ

Fig. 8 Serum levels of CPZ
Healthy volunteers, cross over (n=3), 1.0 giv

Half life(hrs)
α-phaseβ-phase
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Fig. 9 Serum level of CPZ

Case 31 1.0 giv

T/2=2.59 hrs

Fig. 11 Serum level of CPZ
Case 38 2. 0 g di ( 5 % G 500ml)

T/2=2. 24 hrs

れ,ま たGMよ り2～3段 階程度好感受性を示す菌株

もみ とめ られた。

CPZとCEzま たはCTMの 抗菌力の相関はFig.

5,6に 示す とお りであ る。すなわ ち,E.coliの 場 合 に

はCEZのMICは 全株 が0.78μg/mlま たはそれ以上

であったが,こ の う ち の33株(66%)は 本 剤 の0.78

μg/mlま たはそれ 以下 で 発 育 を 阻 止 さ れ た。 一方,

CTMに ≧100μg/mlの 耐性を示 した4株 中3株 に対

する本剤 のMICは12.5～25μg/mlで あった。

K.Pneumoniaeに は大部分 の菌株 に対 して本剤 はCE2

よりす ぐれた抗菌力を示 したが,CTMよ りやや劣 る傾

向がみ られた。

Fig. 10 Serum level of CPZ
Case 3  2.0 gdi (5% G 250ml)

T/2=2.39 hrs

Fig. 12 Serum level of CPZ

Case 11. 0 giv

T/2=12.96 hrs

P,aeruginosaに ついてのCPZとCFSま たはGM

の抗菌 力の相関はFig7の とお りで,本 剤 は全般的に

CFSお よびGMよ りやや劣 る傾向 にあったが,こ れち

両剤 に ≧100μg/mlのMICを 示す菌株 で も,本 剤 に

は3.13一 ノ50μg/mlのMICを 示す もの もみ とめ られ

た。

II.吸 収,排 泄

1.測 定方法

1)血 中濃度

健康志願者3例 に,CPZお よびCEZ各1.0gを それ
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Fig. 13 Urinary excretion of CPZ
Healthy volunteers, cross over(n=3)
1.0g iv

それ20%ブ ドウ糖 液20m1に 溶解 し,5分 間 で静注 し

た際 の血 中 濃 度 をcrossover法 に よ り測 定 し た。一

方,本 剤 を 臨 床 使用 した4症 例 につ いて も血 中濃 度を測

定 し た。

血 中濃 度 は βacillus subtilis ATCC 6633株 を検 定菌

とし,標 準 希 釈 に はMonitrol-Iを 用 い たcup法 で測

定 した。

2)尿 中排 泄

健 康 志 願 者3例 にCPZお よ びCEZ各1.091回 静

注 時 の血 中 濃度 測 定 に際 して,同 時 に0～1,1～2,

2～4,4～6,6～8,8～12時 間 の尿 中 濃 度 を測定

し,こ の値 に尿 量 を 乗 じて 尿 中排 泄 量 を算 出 して,使 用

量 との比 か ら静 注 後12時 間 ま で の 尿 中 回 収 率 を 求 め

た 。一 方,臨 床 使 用 例 の うちの2例 に つ いて も尿 中濃度

を 測 定 した。

測 定 はBacillus subtilis ATCC 6633株 を検 定菌 と

し,標 準 希 釈 に はpH7.2の リン酸 緩 衝液 を用 い たCUP

法 に よ っ た 。

2.成 績

1)血 中 濃度

健 康 志願 者3例 にCPZお よびCEZ1.09を1回 静

注 した 際 の 血 中 濃 度 推 移 はTable2,Fig.8の ごと く

で,注 射 後1/12時 間 に 前 者 で 平 均110.53(100.8～

12&0)μg/ml,後 者 で 平 均81.00(69.0～88.5)μg/ml

の値 が え られ た 。 以後,時 間 の経 過 につ れ て それ ぞれの

α-phaseで 平 均0.15(0.14～0.17),0.10(0.08～0.13)

時 間,β-phaseで 平 均2.15(1.94～2.46),1.48(1.45

～1.49)時 間 の血 中半 減 期(T/2)を も っ て 減 少 し,
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Fig. 14 Urinary excretion of CPZ

Case 311.0 giv

CPZで は12時 間後 に平 均0.77(0.4～1.3)μg/ml,

CEZで は8時 間後 に 平 均1.07(1.0～1.1)μg/mlと

なった。

臨床使用 例での血 中濃度推移 はFig.9～12に 示す と

お りである。本剤1.0g静 注時 のcase31で は注射1/4

時間後 に163μg/mlを 示 し,T/2は2.59時 間,本 剤

2.09を5%ブ ドウ糖 液250m1に 溶解 して1時 間 で点

滴静注 したcase3で は,点 滴終 了直後 にpeak値190

μg/mlに 達 し,T/2は2.39時 間,さ らに本剤2.09を

5%ブ ドウ糖液500mlに 溶解 して1%時 間で 点滴 静

注したcase38で は点滴終 了直後 に115μg/ml,T/2

は2.24時 間であった。慢性 腎不全 で間欲的 に腹 膜透析

を行なって いるcase1に,非 透 析 日(1日1.09,17

日間筋注 の翌 日)に 本剤1.09を 生理食塩液20m1に 溶

解 し5分 間かけて静注 した際には,注 射1/2時 間後222

μg/mlに 達 し,6時 間後 に もなお162μg/mlの 高い血

中濃度 がえられ,T/2は12.96時 間 と著明に延長 した。

2)尿 中排泄

健康志願者3例 にCPZお よびCEZ1.0gをcross

overに よ りそ れ ぞれ1回 静 注 し た 際 の 尿 中 排 泄 は

Table3,Fig.13に 示す とお りで ある。尿中濃 度 は最

初の1時 間に最 高 とな り,前 者 で平均2,553.3(1,930～

3,100)μg/ml,後 者で5,333.3(3,150～7,800)μg/ml

の値を示 したが,両 剤 とも時 間の経過 に したがい尿 中濃

度の減少がみ られ た。注射後12時 間までの尿 中 回収率

Fig. 15 Urinary excretion of CPZ
Case 3 2.0g di (5% G 250 ml)

は それ ぞれ平均40.04(26.71～51.92)%,お よび75.11

(72.89～76.24)%で あった。

臨床使用例 での尿 中排泄 はFig.14,15に 示 す とお り

である。本剤1.Og静 注時のcase31,本 剤2.0g点 滴静

注時のcase3で,そ れ ぞれ2,700μg/ml,3,480μg/

mlの 最高尿中濃度が えられた。

III.臨 床 成 績

1.対 象

Table4,5,6に 示す とお り,呼 吸器感染症14例(細

菌性肺炎10例,肺 結核 との混 合感染1例,転 移性お よび

原発性肺癌 との感染 合併症2例,肺 化膿症1例),尿 路感

染症16例(急 性膀胱炎2例,慢 性膀胱炎5例,急 性 腎孟

腎炎3例,慢 性腎孟 腎炎3例,感 染部位不 明の尿路感染

症3例),胆 道感染症7例,敗 血症2例,腹 膜炎,咽 後膿

瘍各1例 の計41例(男 性22例,女 性19例)にCPZを

臨床使用 した。年 齢分布は21～85歳(平 均59.0歳)で

ある。

2。 使 用方法 な らびに使用期間

本剤の1日 使用量1.0～4.0gを2～3回 に 分 割 し,

筋注,静 注 あるいは点滴静注使用 した。使用期 間は3～37

日,総 量12～929で,い ずれ も本剤 の単独使用症例 であ

る。点滴静注に際 しては5%ブ ドウ糖 液250mlに 本剤 を

溶解 して約1時 間,5%ま たは10%ブ ドウ糖 液500ml

あ るいは10%klinit500mlに 溶 解 して1～1施 時 間

かけて注入 し,静 注時 には20%ブ ドウ糖 液ま た は 生理

食塩液20mlに 溶解後約5分 間で注入 した。 また,筋 注

時 には注射用蒸留水 または0.5%塩 酸 リ ドカイン注射液

に溶解 して使用 した。
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Fig. 16 Case 3 T.S. 69 M Bacterial pneumonia

Fig. 18 Case 38 S.H. 56 M Sepsis

3.成 績

本剤の臨床効果判定はCPZ使 用3日 以 内に自 ・他覚

所見の改善がみ とめ られ た ものを著効,4～7日 以内の

ものを有効 とし,自 ・他覚所 見のいずれかの改善がみ と

め られた ものをやや有効,CPZ使 用 に よって もまった

く改善がみ られないか,増 悪 した ものを無効 と した。

1)呼 吸器感染症

14例 中5例 においてK.Pneumoniae,P.aeruginosa,

S.hemolyticusを 原因菌 と推定 し え た が,他 の9例 で

は原因菌は不明 であった。臨床 効果 は14例 中10例 に有効

の成績 をえたが,基 礎 に悪性 腫瘍や脳血管障害を有す る

3例(case6,12,13)で は無効に終 った。

2)尿 路感染症

尿路感染症16例 の原因菌は,B.coli 9例,K.Pneu-

moniae3例,P.aeruginosa2例,P.mirabilis,P.vulg-

aris各1例 で,こ の うちの9菌 株 に対す るCPZのMIC

は く0.2～50μg/mlで あった。臨床 効果 は著効3例,

有効9例,や や有効2例,無 効および判 定不能各1例 で

あ り,有 効率(著 効ない し有効)80%の 成 績をえた。著

Fig. 17 Case 34 M.O. 48 M Cholecystitis

Table 7 Clinical results

Table 8 Bacteriological results

効 ないし有効例の内訳は,急 性膀胱炎 では2例 全例,慢

性膀胱炎5例 中3例,急 性 腎孟 腎炎3例 全例,慢 性腎孟

腎炎3例 中2例 および感染 部位不 明の尿路感染症3例 中

2例 であ り,そ の原因菌別内訳はE.colig例 中8例,

K.pneumoniae 3例 中1例,P.aeruginosa 2例 中1例,

P.mirabilisお よびP.vulgaris各1例 中1例 などであ

った。なお,や や有 効および無効 の3例 はいずれ も留置

ヵテーテル装着者あ るいは基礎疾 患を有す る患者であっ

た。
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3)胆 道感染症,そ の他

胆道感染症7例 の原 因菌 は 瓦coli3例,K伽mmo-

niae,Kozamae各2例 で あ り,臨 床 効果 は著 効1例,

有効4例,無 効,判 定不能各1例 の成 績であった。

敗血症2例 の うちE.ooliを 原 因菌 とす るcase38で

は著効で あったが,多 発性骨髄腫 に合 併 し たK,Pmu-

moniaeに よ るcase 39で はやや有効 の成績 に終 った。

慢性 腎不全に合併 した腹膜炎,お よび咽後膿瘍の各症

例は それ ぞれ有効 および著効 であった。

4)臨 床例

CPZが 有効 であった具体 例 をFig.16,17,18に 示

す。

Case3はCEZ無 効 の細菌性肺炎で あ り,本 剤1日

4.0gの 使用 によ りすみやかに解熱,臨 床症状 の 改 善を

み とめた症例 で あ る。Case34は 瓦coli,K勿mmo-

niaeが 検 出され た胆 の う炎で,CPZのMICは それ ぞ

れ0.2,3.13μg/mlで あった。本例 もCEZ1日4.093

日間の使用 で無効 のため,本 剤に変更 した ところすみや

かに 自 ・他覚所見の改善がみ とめ られた著効例であ る。

Case38は 急性腎孟腎炎 由来 と思われ る敗血症 で,原 因

菌 の 亙coJiに 対す るCPZのMICは く0.2μg/mI

であった。本剤1日4.09の 使用によ り著効 を奏 した症

例で ある。

以上の41例 を まとめてみ るとTable7に 示す とお り

で,判 定不能 の2例 を除 いた39例 中,著 効6例,有 効24

例(有 効率76.9%),や や有効6例,無 効3例 の成績で

あった。細菌学的 効果 はTable8に 示す とお りで,E

coli症 例 は13例 すべ てに菌消失効果を み とめ(う ち1

例 は再発),K.Pmummiae症 例 は8例 中7例,Raeru-

項nosa症 例 は5例 申3例 にそれ ぞれ菌消失 効 果 を み と

めた。

5)副 作用

CPZ使 用 による と思 われ る副作用(自 ・他 覚 症 状お

よび所見)は,1例 に軽度 の発疹 をみ とめ た の み で あ

り,こ の症例 も本剤 の使用 中止 によ りすみ やか に皮膚症

状 は軽快 した。 また,本 剤使用前後 に実施 した血液一般

(赤血球,白 血球,血 小板,Hemoglobin,Hematocrit),

血液化学(GOT,GPT,LDH,ALP.BUN,S-℃r)な ど

の諸検査の結果はTable9に 示す とお りで,好 酸 球増

多1例,GOTお よびGPT上 昇1例,GPTの み の上

昇1例 をみ とめた。 これ らの異常値は本剤 使用 中止後1

～2週 間でいずれ も正常化 した。

w.考 按

1.抗 菌力

CPZは7-aminocephalosporanic acidの7位 のa-

mino基 を α-(4-ethy 1-2,3-dioxo-1-piperazinecarbo-

xamido)-α-(4-hydroxypheny1)acetic acidでacy1

化 し,さ らに3位 にmethylthiotetrazole基 を導入 した

もの で,従 来 のcephalosporin剤 に比 してPseudomms

aeru8inosa,Bnteroba`terお よ びSerratia marxesensな

ど に対 して 一 段 と強 い 抗 菌 力 を 示 す の が特 徴 ときれて い

る。 わ れ われ の検 討 で もCPZの 抗 菌 力 は,Escherickia

coli,Klebsiella pneummiaeに 対 して はcefotiamの そ

れ よ りや や 劣 る もの の,他 のcephalosporin剤 よ りす

ぐれ,ま た,Serratia marcmensに 対 して はcephalo-

thin,cephaloridine,cefazolin,cephalexin,cefotiam,

cefmetazoleな どよ り明 らか にす ぐれ た 抗 菌 力 を 示 し

た 。Pmdomonas aerugimsaに 対 す る本 剤 の 抗 菌 力 は

cefsulodin,gentamicinよ りや や 劣 っ た もの の,pipe-

racillin,carbenicillinと は 同等 な い しは これ らよ りす

ぐれ た もの で あ っ た。 さ らにEntmbacterchmeに 対

して は 他 のcephalosporin剤 よ りは るか にす ぐれ た抗

菌 力 を 示 し,piperacillin,gentamicinよ りよい感受性

を 示 す 菌株 もみ と め られ た。

以上,抗 菌 力 の面 か らみ るな らば,本 剤 はgram陰

性 桿 菌 感 染 症 に対 して 十 分 な 臨床 効果 を期 待 し得 る もの

と考 え られ る。

2.吸 収 ・排 泄

健 康 成 人 に 本 剤1.0gを1回 静 注 す る と,注 射後5分

で 平 均110.53μg/m1の 高 い血 中 濃度 が え られ,以 後 は

α-phaseで0 .15時 間,β-phaseで2.15時 間 の 血 中半

減 期 を もって 減 少 した。 本 剤 とcefazolinの 血 中 濃度

推 移 の 比較 で は,本 剤 静 注5分 後 の 血 中濃 度 値 はcefa-

zolin(81μ9/m1)よ りや や 高 く,ま た 血 中 半 減 期 も

cefazolin(α-phase 0.10時 間,β-phase 1.48時 間)よ

り長 い成 績 が え られ た。 し たが って本 剤 の血 中半 減期 は

従 来 のcephalosporin剤 と比 較 して もか な り長 い もの

と思 われ る2,8)。

尿 中 に は注 射 後1時 間 で 平 均2,553.3μg/m1の 濃度

が え られ,静 注 後12時 間 ま で の尿 中 回収 率 は平 均40.04

%で あ っ た。 これ は 本剤 の 腎clearanceが 他 のcepha-

10sporin剤 に比 して 小 さい こ と8)に 起 因す る も の で あ

り,ま た本 剤 の胆 汁 中移 行 の よ い こ とな ど も考 え合わせ

る と,本 剤 の主 排 泄 経 路 は 肝 ・胆 道 系 で あ ろ うと考 えら

れ る。

3.臨 床 成 績

内科 系 一 般 細 菌 感 染 症 の う ち呼 吸 器 感 染 症14例,尿

路 感 染 症16例,胆 道 感 染 症7例,敗 血症2例,腹 膜 炎,

咽 後 膿 瘍 各1例 の 計41例 に 本剤 を1日1.0～4.09,3

～37日 間 使用 し,判 定 不能 の2例 を除 い た39例 中,著
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効6例,有 効24例(有 効率76.9%),や や有効6例,無

効3例 の結果を えた。 この成 績はin vitroに お け る本

剤のす ぐれた抗菌力を反映 して いる もの と考 え られ,無

効およびやや有効症例 の多 くは悪性腫瘍,脳 血管障害 な

ど重篤 な合併症 を有 しているか,留 置 カ テ ー テル 使用

例などであった。 また,原 因 菌 別 に み て も,Klebsiella

ozaenaeに 対 しては除菌効果がみ られ なか った ものの,

Bscheriohia coli,Klebsiella Pneumoniaeな どにはす ぐれ

た除菌効果を示 し,Pseudomonas aeruginosaに 対 して

も,5例 中3例 に除菌効果 がみ られ た。本剤 は体 内動態

の面で胆汁中移行 の良好 な ことが特徴 の一つ であるため

胆道感染症には きわめて有効 であ るとともに,尿 中回収

率 は約40%と 従来のcephalosporin剤 に比 して低値 で

あるが,多 くの細菌を十分発 育阻止 しうるだけの尿 中濃

度が えられ るので,尿 路感染症 に対 して も有用性 が高 い

もの と推察 され る。

副作用 として は41例 中1例 に発疹 をみ とめ た ほか,

血清transaminase値 の上昇 を2例,好 酸球増 多を1例

にみ とめたが,い ずれ も本剤使用中止 によ り,す みやか

に正常化 にむか い,他 には現在 まで の ところ特 に重大 な

副作用 は経験 され ていない。 しか し,本 剤 の肝 ・胆道系

へ の好移行性 を勘案す るな らば,今 後 とも肝障害 をはじ

め として,十 分 な検討 が必要 であろ う。
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The antibacterial activity, absorption, excretion and clinical effects on cefoperazone

(CPZ, T-1551) were investigated and the following results were obtained.
1) Antibacterial activity
The antibacterial activities of CPZ against the following clinically isolates of E. coli,

K. pneumoniae, S. marcescens and E. cloacae were evaluated. The activity of CPZ
against E. coli and K.pneumoniae was inferior to that of cefotiam. Against the other
bacteria tested, CPZ showed the same activity or more than 2 tubes superior to that
of cefotiam and cefmetazole, more than 2 to 3 tubes superior to that of cefazolin and
more than 4 to 5 tubes superior to that of cephalothin, cephaloridine or cephalexin.
The activity against clinically isolates of P. aeruginosa was slightly inferior to that of
cefsulodin or gentamicin, and almost same as that of piperacillin and 4 to 5 tubes
superior to that of carbenicillin.

2) Absorption and excretion
The mean blood concentration after 5 minutes of intravenous injection of 1.0g

of. CPZ was 110.53 p,g/ml, and the mean half life was 0.15 hours in a-phase and
2.15 hours in a-phase. The mean urinary excretion after 1 hour of injection was
2553.3 p.g/ml and the mean urinary recovery rate was 40.04% by 12 hours after intra-
venous injection.

3) Clinical effects
CPZ was administered to a total of 41 patients with respiratory tract infection,

urinary tract infection, biliary tract infection, septicemia, peritonitis and retropharyngeal
abscess.

Except for 2 unknown cases, among the 39 cases, CPZ was found to be excellent
in 6 cases, good in 24 cases, fair in 6 cases and poor in 3 cases.

The side effects were rash in 1 case, serum transaminase elevation in 2 cases and
cosinophilia in 1 case, but all were reversible and no other severe side effects were observed.


