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Cefoperazone(T-1551)の 臨床 的検討

東 冬彦 ・関田恒二郎 ・藤森一平

川崎市立川崎病院内科

新 し く開発 されたcephalosporin系 抗生物質 であるcefoperazone(CPZ,T-1551)を 肺炎,肺

化膿症,腎 孟腎炎,胆 の う炎 に投与 し臨床的検討を加 えた。疾 患の内訳 は 肺 炎13例,肺 化膿 症1

例,急 性腎孟腎炎3例,胆 の う炎1例,計18例 である。 これ らの症例に対 するCPZの 投与法は点

滴静注で1回1～29,1日2回 投 与 した(2～49/日)。 投与期間は副作用 の発現 した1例 を除 き

5～46日 にわた ってい る。

肺炎13例 の起炎菌はKlebsiella pneumoniae 1例,Streptococcus pneumoniae 1例,Staphylococcus

aureus 1例 で,他 は不明であった。肺化膿症 の起炎菌 はHaemophilus influenzaeで あった。急性

腎孟 腎炎 の起炎菌 はE.coli 2例,Pseud0monas aeruginosa 1例 であ り,胆 の う炎の起炎菌 は不明

であった。

臨床効果 は肺炎13例 中9例 が有効以上,3例 無効,1例 は発疹のため3日 目で中止 したので判定

不 能であった。肺化膿症 には著効 した。急性 腎孟 腎炎 は3例 全例有効,胆 の う炎は1例 に投与した

が無効であった。

副作用 としては1例 に発疹 を認 めた。肝機能検査では1例 において,GOT,GPTの 軽度 の上昇

を認めた。投 与前後 の末梢血,腎 機能検 査の検 討では異常 を認 めなか った。

Cefoperazone(CPZ,T-1551)は 新 しく開発 された注

射用cephalosporin剤 であ り,7位 のア ミノ基をジケ ト

ピペ ラジ ンを有 するパ ラハ イ ドロキシフェニル グ リシン

でアシル化 し,さ らに3位 に メチルチオテ トラゾール基

を導入す ることに よ り,P.aeruginosa,Enteroba6ter Ser-

ratfaな どに も感受性を示 し,従 来 のcephalosporin剤

に比 して広範囲な抗菌スペ ク トルを示す1)。

今回われわれは肺炎,腎 孟腎炎,胆 の う炎 などに対す

るCPZの 臨床的成績,副 作 用,腎 機能,肝 機能な どに

お よぼす影響について検討を加えたので報 告す る。

1.対 象 な らびに成績

対象は当院内科に入 院 した患者18例 で,疾 患 の内訳 は

肺炎13例,肺 化膿 症1例,急 性 腎孟 腎炎3例 、胆 の う炎

1例 であ る。男11例,女7例 であ り,年 齢は23～74歳

にわた ってい る(Table 1)。

これ らの症例 に対す るCPZの 投 与 量 は1日2～4g

を2回 に分けて,点 滴投与 し,投 与 日数は副作用 の出現

した1例 を除 き5～46日 にわた ってい る。

臨床 効果は肺炎,肺 化膿 症では自,他 覚症状 の改善,

消失,胸 部 レ線所見,赤 沈値,白 血球増多症の改善な ど

を有効の基準 とし,腎 孟腎炎では臨床症状 の改善,消 失,

細菌尿の消失,尿 沈渣所見の改善,赤 沈値の改善・白血

球増多症の改善 などを有効 の基準 として判定 した。

1.肺 炎

肺炎 に対す るCPZの 臨床効果はTable 1の とお り

である。起炎菌はKlebsiella pneumoniae,S.pneumoniae,

Saureus各1例 ずつ であ り,他 は不明で あっ た。CPZ

2～4gを5～46日 間投与で12例 中9例 が有 効以 上で

あった。症例13はCPZ投 与3日 目で発疹出現 の ため

投 与を中止 したので判定不能 とした。

次に有効例 の2症 例を提示する。

症例1T.K.54歳 男 肺炎(肝硬炎)(Fig.1)

K.pneummiaeに よる肺炎例で,発 熱,胸 痛,せ き,

呼吸困難のため緊急入院。胸部X線 上両側肺野に広汎な

陰影を認め,た だちにCEC2gを1週 間投 与 したが、

無効 のためCPZ 4gの 点 滴 静 注に変更 したところ,下

熱 し,呼 吸困難,胸 痛,せ きなどの諸 症 状 の軽 快 を認

め,胸 部X線 上 も陰 影の縮小 を認めた0

症例12H.M.68歳 女 肺炎(肝硬変+糖 尿病)

(Fig.2)

肝硬変の食道静脈瘤か らの出血のため緊急入院し,入

院時 の胸部X線 写真で右肺野 に広汎な 陰 影 を 認 めたた

め,CPZ49を 点滴投 与した。輸血 により貧 血 は改善

し,利 尿剤にて腹水の軽減 を認 め,意 識混濁 も消失し、

本剤投与11日 後には胸 部X線 上 も著明な改善を認めた。

2.肺 化膿症

H.influenaaeに よる71歳 の肺化膿症 の1例 では高齢

のため手術 による危険性 も考 え,CPZを49/日 投与に
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Table 1 Clinical effect of CPZ

Pre-treatment (Effect): No.1; CEC (Poor) No.14; KM, SM (Poor) No.16; ABPC (Poor)
Remarks: No.14; DKB was used concurrently

Fig. 1 Case 1 T. K. 54 yd M Pneumonia (Liver cirrhosis)
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Table 2 Laboratory findings

*B.: Before treatment A.: After treatment

Fig. 2 Case 12 H. M. 68 yd F Pneumonia (Liver cirrhosis, Diabetes mellitus)
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て保存的に治療を行 な った ところ著明な改善を認 めた。

3.急 性 腎孟腎炎

急性 腎孟腎炎3例 に本剤 を2～49/日,8～26日 間投

与し,全 例に有効であった。起炎菌はE.coli 2例,2

aeruginosa 1例 であった。

4.胆 の う炎

59歳男の胆の う炎 の1例 に本剤49/日,5日 間投 与し

たが,無 効であった。起炎菌 は不 明であった。

5.副 作用

1例 において(症 例13)本 剤投 与3日 目に発疹 が出現

したため,投 与を中止 した。 中止後,発 疹 は数 日で 自然

に消槌 した。

全例において本剤投与前 後で末梢血 としてHb,赤 血

球数,白 血球数を,腎 機能検査 として 血 清 ク レ アチニ

ン,BUNの 変動をみたが,悪 化例を認めなか った。

また,肝 機能検査 としてGOT,GPT,ALPの 変動を

みたが,1例(症 例8)に おいて本剤投与14日 後 にGOT,

GPTの 上昇を認めた。 しか し,投 与終了1週 間後 には

再び正常値に復 した(Table 2)。

II.考 察

近年 におけ る感染症 の変遷 は著 し く,原 因菌 の主役 は

グラム陽性球菌か らグ ラム陰性桿菌 に移 ってす でに久 し

い。 ことに最近の細菌感 染症 におけ る動 向 と して 老齢

者,白 血病,悪 性腫瘍 な どの基礎 疾患 に合併す る元来常

在菌 として弱毒あるいはほ とん ど病原性 がない といわれ

ていたPseudomonas,Serratia,indole(+)Proteusな ど

による感染症が増加 し、oPPortunistic infectionのpa-

thogenと して注 目され ている。 これ らは抵抗力 の減 弱

した生体宿主における原 因菌 として きわ め て 難 治 であ

る。 このような感染症 の変遷 に対応 して 抗 生 剤 の 開発

も,従 来の抗生 剤に対 して耐性度 が高いP.aeruginosa,

Klebsiella,indole(+)Proteus,Serratiaな ど に有 効な

ものが期待 され開発の努力がすすめ られてい る。

現在の我が 国におけ る抗生剤 の開発の中心はpenici1-

1in系 およびcephalosporin系 の両 β-lactam系 薬剤

およびaminoglycoside系 薬剤 であ り,抗 菌 ス ペ ク ト

ルの拡大,抗 菌力の増強,耐 性菌に対す る抗菌作 用,薬

剤の吸収,排 泄および病 巣分布が従来の もの以上で ある

ことを 目標 としてすすめ られてい る。

Penicillin系 ではampicillinの6α 位 の ア ミノ基

の アシル化誘導体 に抗 緑 膿 菌 活 性 を 認 め,apalcillin

(APPC),mezlociliin(MZPC),piperacillin(PIPC)

な どの優れた抗緑膿菌用penicillin剤 が開発 され,緑

膿菌感染症治療に明 るい将来を開 いた。

しか し,従 来のcephalosporin系 剤 には抗 緑 膿 菌活

性はな く,抗 緑膿菌剤の開発が待 たれて いた。 その第1

弾 としてcefsulodin(CFS)が 開発 された。本剤 は緑膿

菌 に対 しては卓越 した抗菌力を示すが,他 のグ ラム陰性

桿菌 にはほ とん ど抗菌力を示 さな い。

つ いで,本 邦 にお いて開発 され たCPZは グ ラム陰性

桿菌 に広範 囲なスペ ク トルを示 し,E.ooli,Klebsiellaは

じめP.mirabilisに 対 して従来のcephalosporin剤 よ

り抗菌 力がす ぐれ,従 来の ものでは効果 の弱 いindole

(十)Proteus,Enterobaoter,Citrobacter,Serratiaに 対 し

て も抗菌 力を示 す。 さらにP.aeruginosa,H.influenzae

に対 して も強い抗菌 力を示 す新 しい注 射用cephalospo-

rin剤 である。

本剤 は β-lactamaseに 抵抗 力が強 く,筋 注 ・静注 に

て高い血中濃度 を示 し,生 体 内ではほ とん ど代 謝を うけ

ず,大 部分が未変化 のまま尿,胆 汁よ り排 泄 され る。尿

中への排泄は30～40%で 従来のcephalosporin剤 よ り

胆汁中へ高濃度 に排 泄 され る特 徴があ る。

臨床 的に主 た る適応症は呼吸器感染症,胆 道感染症,

尿路感染症,敗 血症な どと思われ る。

今回われわれは,肺 炎,肺 化膿症な どの 呼 吸 器 感染

症,急 性腎孟腎炎,胆 の う炎の症例において臨床的検討

を行な った。

13例 の肺炎の うち6例 は基礎疾患を有す る症例でいわ

ゆ るopportullistic infectionで あ ったが,判 定不能の

1例 を のぞ く9例 にお いて有効以 上 で あ っ た(有 効率

75.0%)。 また,H.influenzaeに よる肺化膿症 の1例 で

は高齢 のため手術 による危険性 も考 え,本 剤49/日 投与

にて保存的 に治療 した ところ著明 な改善を認 めた。尿 中

の高濃度 の排泄 と抗緑膿 菌 作 用 に期 待 し て,P.aeru-

ginOsaに よ る急性 腎孟腎炎に本剤を投与 し有 効 で あっ

た。

以上 の成績 よ り,抗 緑膿菌作用 を含めて,グ ラム陰性

桿 菌に幅広い抗 菌スペ ク トルを示 し,近 年 問題にな って

い るopportunistic infectionに おいて もす ぐれた効果

を示すので,CPZは 臨床上 有力であ り,今 後 注 目 すべ

き新cephalosporin剤 と思 われた。
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CLINICAL STUDIES ON CEFOPERAZONE (T-1551)
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A new antibiotic, cefoperazone (CPZ, T-1551) , was administered by intravenous drip
infusion for 5-46 days at daily doses of 2-4 g to 18 patients, including 13 cases of

pneumonia, 1 of lung abscess, 3 of acute pyelophritis and 1 of cholecystitis.
The results obtained showed to be effective in 9 cases out of 13 patients with

pneumonia except one drop out ( efficacy rate 75% ) , effective in one case with lung
abscess and all of 3 cases with acute pyelonephritis, but ineffective in one case with

cholecystitis.
Skin rash was noted in one case and elevation of serum transaminase was noted in

on case. The value of transaminase returned to normal after discontinuation of CPZ.


