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Cefoperazone(CPZ,T-1551)を その 多 くが他 剤 無 効 の難 治 性 呼 吸 器 感 染 症14例 に 使用 し,60%

の有 効 率 を認 め た。 起炎 菌 別 で は,瓦infue窺aeに 著 効 を示 し た が,paeruginosaで は あ ま り奏

効 し なか った 。

呼吸器感染症は,基 礎 に呼 吸器疾患 を有す る患者 に発

症する場合,し ば しば難治 となる。す でに種 々の薬物で

治療を受け奏効 しない難治例 を中心 に,新 しいセファ冒

スポ リン剤cefoperazone(CPZ,T-1551)を 使用 し,そ

の臨床効果お よび副作用を検討 した。

1.対 象 患 者

対象患者は,昭 和53年6月 か ら昭和54年7月 まで当科

に入院 した24～80歳 の男性10名,女 性4名 計14名 で あ

る。平均年齢は54.4歳 である。疾患の 内訳 は,下 気道感

染症12名(び まん性汎細 気管支 炎11名,慢 性 肺 気 腫1

名),急 性肺炎2名 である(Table1)。

起炎菌は, Pseudomonas aeruginosa  6名, Haemophilus

influenzae 5名,同 定不能 のプ ドゥ糖非発酵性 グラム陰

性桿菌1名,急 性肺炎は2名 と も起炎菌 は検 出 され なか

った。14名 の うち11名 は,す でに他 の抗生物質 の投与を

うけ,1名 を除 き効果をみなかった例 であ る0患 者 の平

均体重は43.7kgで あ る。

II.研 究 方 法

CPZ29を1日2回,生 理食塩液100m1に 溶解 した

ものを60分か けて点滴静注を行なった(1例 は0.59を1

日2回 筋注 した)。使用 日数は4.5～24日,平 均13.6日,

投与総量は8～96g,平 均52.89で あ る。

治療効果判定の基準は,肺 感染症では胸部X線 上 陰影

の消失ない し縮小を,気 道感染症では1日 痰量の減 少,

痰中細菌の消失ない し減少,血 沈,CRP,白 血球数の改

善な どを重視 した。

副作用に関しては,発 熱,発 疹な どの臨床症状,血 液

像,血 小板数,肝 機能,BUNな どを,CPZ投 与の前後

でしらべた。

III.臨 床 成 績

1)下 気道感染症

P.aeruginosa感 染 のびまん性汎細気管支炎6例(症

例3～8)は,や や 有 効1例(症 例8)で,他 の5例 は

無 効 で あ った 。MICに つ い て み る と,や や 有 効 例 の 症

例8が6.25μg/mlで あ り,無 効 例 の症 例4は100μg/

ml,症 例6が25μg/ml,症 例7が>100μg/mlで あ っ

た 。

ブ ドウ糖 非 発 酵 性 グ ラ ム陰性 桿 菌 感 染 の び ま ん性 汎 細

気 管 支 炎1例(症 例2)は,や や 有 効 を 示 した。

H.influengae感 染 の び ま ん性 汎 細 気 管 支 炎4例(症

例1,9,10,11)と 慢 性 肺 気 腫1例(症 例12)で は,

著 効2例(症 例1,10),有 効3例(症 例9,11,12)

で,す べ てCPZは 奏 効 した 。 また,菌 量 の 減 少 を み た

1例(症 例11)を 除 き,他 は すべ てH.influenzae は 痰

中か ら完 全 に消 失 し た。H.influenzau消 失 例 で は,CPZ

が2g2回 点 滴 静 注 で な され て い る が,菌 量 減 少 に と ど

ま っ た例 で は,0.591日2回 筋 注 で投 与 され て い る。

以 下 に主 要 な症 例 を呈 示 す る。

症例1(症 例1)R.s.53歳F(Fig.1)

す で に10年 以 上 を 経 過 し,呼 吸 不 全 の著 しい び ま ん性

汎 細 気 管 支 炎 。H.influenzae感 染 が あ り,1日 痰 量 が

100m1以 上 で,発 熱 が2ヵ 月 間 っ づ き,MINO200mg

内 服,AMPC1.59内 服 を 行 な ったが 解 熱 せ ず,昭 和53

年7月3日 に 当科 に入 院 した 。7月7日 よ りCPZ29

1日2回 点 滴 静 注 を施 行 し,翌 日か ら解 熱 した 。100m1

以 上 の1日 痰 量 も5日 後 に は20ml以 下 に 急 減 し,痰 中

か らH.influenzaeは 消 失 した 。 血 沈,CRP,胸 部X線 所

見 が 著 明 に改 善 し た ので7月22日 に投 与 を打 ち切 っ た。

しか し,そ の翌 々 日の7月24日 か ら再 び 発 熱 し,痰 量

も50mlに 増 加 した の で,CPZを 再 開 し た。 痰 量 は減

少 し,嘔 気 を伴 って い った ん解 熱 し たが,発 熱 が 再 び あ

らわ れ た の で,6日 半 でCPZを 止 め た。 そ の後AMK,

MINOを 投 与 した が,痰 量 は80～100m1に 及 び,8月

9日 にCPZ29の 投 与 を 行 な らだ 。一点 滴 静 注 直 後 に



420 CHEMOTHERAPY OCT. 1980

Table 1 Clinical summary
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treated with CPZ
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Fig. 1 Case 1 Diffuse panbronchiolitis (H . S. 53 y. F)

Fig. 2 Case 9 Diffuse panbronchiolitis

(T. K. 26 y. M)

40℃ に達 す る発 熱 が あ らわ れ,投 与 を 中 止 した。そ の後

AMPC1.5gを 内 服 させ,平 熱 に と どま って い るが ,1

日疾 量 は60～80ml以 下 に減 少 せ ず,呼 吸 不 全 もつ づ い

て い る。

この 例 は,MINO,AMPCの 奏 効 しな か った 難 治 性 の

H.influenzae気 道 感 染 に,CPZが 劇 的 に著 効 を 奏 した

例 で あ るが,投 与 中止2日 後 に再 燃 し,以 後 はCPZの

副 作 用発 現 の た め治 療 継 続 が で きな か った 例 で あ る。

症 例2(症 例9)T.K.26歳M(Fig.2)

発 症5年 にな るび まん 性 汎 細 気 管 支 炎 で,H.influen-

zaeに よ る気 道 感 染 を 生 じ,1日 療 量 が80m1を 示 して

い る。昭和53年12月21日 よ り,CPZ291日2回 の 点

Fig. 3 Case 13 Acute pneumonia

(N. S. 34 y.M)

滴静注を開始 した。当初38℃ の発熱は翌 日には解熱し,

疾量は4日 目か ら減少 し20m1以 下 となった。その他白

血球,血 沈,CRPは いずれ も正常化 し,疾 中から,H.

influemaeは 消失した。

2)急 性肺 炎

急性肺炎2例(症 例13,14)で は,1例 が著効,1例

が有効 とい う成績 であった。症例13,34歳 の男性は左肺

上葉 に肺炎が生 じ,39.6℃ の発熱を伴 い,昭 和54年1月

6月 に入院 した(Fig.3)。CEZ 2g 1日2回 点 滴静注

2日 行な っ た が解 熱 せ ず,MINO100mg1日2回 点

滴静注 にか え2日 使用 した が 解 熱 せ ず,1月9日 から

CPZ291日2回 点滴静注 をはじめた。 その午後から解

熱 し,1週 後 には胸 部X線 所見の著明な改善をみた。
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Table 2 Clinical laboratory tests before and after administration of CPZ

症例14は49歳 の男性 で胸膜炎 を伴 った右中葉の肺炎 で

あるが,CPZ291日2回 点滴静注 によ り,1週 間 で解

熱 し,3週 間後 に胸部X線 所 見の改善をみた。起炎菌 に

関しては,上 記2例 いずれ も疾か ら検 出 され ていない。

以上14例16回 の難治性呼吸器感染症 におけるCPZの

治療成績は,1例1回 の評価不能(症 例1の3回 目の投

与)を 除 き,著 効3例,有 効4例,や や有効2例 で,や

や有効以上の合計 は9例 で,有 効率は60%で あ る。

IV.副 作 用

症例1に おいて,第2回 目の投与の際に下痢,第3回

目の投与の際発熱が認 め られたが投与を中止 し,速 やか

に症状は消失 した。生化学お よび血 液 検 査 で は,1例

(症例9)に,CPZ使 用後 に好酸球増加が認 め られた

が,他 に症状 はな く薬剤投与終 了に よ り,正 常 化 した

(Table2)。

V.考 按

びまん性汎細気管支炎 が大部分を 占め,い ずれ も発症

5年 以上の経過を もち,他 の抗生物質療法を うけて きた

難治性気道感染症 では,起 炎 菌がP.aeruginosaお よび

ブ ドウ糖非発酵性 グラム陰性桿菌感染 の7例 中,や や有

効例が2例 に とどまってい るが,H.influenzae感 染5例

では全例が有効,し か もその2例 は著効を示 している。

これは,本 剤のMICのP.aeruginosaとH.influenzae

との差異 による もの と考え られ る。 また,P.aeruginosa

でMICを しらべ ることので きた4例 の うち,6.25μg/

mlの 症例8が やや有効で あったが,他 のMIC25μg/

ml(症 例6),100μg/ml(症 例4),>100μg/ml(症

例7)は いずれ も無効 であった。従来の私 ど もの検 索で

は,MICか ら治療成 績の推定 はなか なか 困難 な 場 合が

多かったが,今 回はMICと 治療成績がや や相関を示 し

た結果 とな った。

丑aeruginosa気 道感染症に くらべ,H.influenzae気

道感染症に対す る本剤 の治療 効果 は著 しい ものが あ り,

とくに症例1の よ うな他剤無効 例に対 する有力 な薬剤の

出現 と考 えられ る。すでに知 られてい る本剤 のH.influ-

enzaeのMICが きわ めて低 いことか ら,本 剤 の1回2

g投 与は少 し多す ぎる感が あるが,適 正な投 与量 に関す

る検討 は,今 回はで きなか った。ただ症例11で1回0.5

9筋 注投 与を行な ったが,奏 効は したが,こ の例では必

ず し も十分 な投与量 および投与方法 とはい えなか った。

急性 肺炎の2例 は,い ずれ も起炎菌 は確認 で きなか っ

たが,本 剤 は奏 効 した。1例 はCEZ,MINOの 投与 で

奏効 しなかった例 であ り,1例 は胸膜 炎を随伴 した肺炎

で,い ずれ も肺炎 としては重症 例 と考 えられ,起 炎菌 不

明 で,種 々の薬剤に奏効 しない肺炎では,使 用 して もよ

い抗生物質のひ とつであ ると考 えられ る。

副作用 に関 して,14例 の各1例 宛 に,発 熱 お よ び下

痢,好 酸球増 加が認 め られたが,本 剤の投与を中止す る

こ とによ り,い ずれ も速やか に正常化 した。私 ど もの症

例 では重篤 な副作用 は認 められなか った。
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Clinical study was made on cefoperazone (CPZ, T-1551), a new cephalosporin deriva-
tive, and the following results were obtained.

1) CPZ was found effective in 60% of 14 patients with intractable respiratory tract
infections to whom other drugs had not responded well.

2) CPZ was found markedly effective in all of 5 patients with diffuse panbronchiolitis
and pulmonary emphysema caused by H. influenzae. CPZ was slightly effective in 2 of
7 patients with diffuse panbronchiolitis caused by P. aeruginosa and gram-negative bacillus.

3) CPZ caused fever and diarrhea in one patient and eosinophilia in one patient,
but these symptoms were reversible after cessation of drug.


