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広島大学第一外科における1975～78年 の3年 間に おける腹部手術後感染症について検討 した結

果,創 感染が35.5%と 最 も多 く,次 いで腹腔 内感染20%と 両者で半数 以上を占めた。

これ ら2つ の感染症の病巣分離菌 をみ ると,創 感染 ではKlebsiellaが 最 も多く,次 いでE.coli,

P.aeruginosa,S.faecalis,Enterobacter,P.mirabilisの 順 であった。 腹 腔 内感染ではE.coliが

最も多 く,次 いでKlebsiella,Enterobacter,S.faecalis,P.aeruginosa,Proteusの 順で あった。

そ こで,こ れ らの術後感染症に対 してCefoperazone(以 下CPZ)が 適応 となるか 否かを 検討す

るため病巣分離のE.coli,Klebsiella,Enterobacter,P.mirabilis,Indole陽 性Proteus,P.aerugi-

nosa,Serratia,S.faecalis,S.aureusに 対す るCPZの 抗 菌力 を日本化学療法学会標準 法 に 従 い

測定 した結果,S.faeecalisを 除 き,優 れた抗菌力を認めた。そ こで臨床的検討 として術後創感染,

腹腔内感染症17例 に対 して,CPZを 投与 し,そ の効果 および副作用について検討 を加えた。 その

結果,17例 中有効15例,無 効1例,判 定不能1例 の成績で,ま た副作用 としては注射時の熱感お

よび疼痛を訴えた1例 のみがあ り,CPZは 術後感染症 の治療に有用な薬剤である と考 えられた。

術後感染は手術を主な治療手段 とす る外科医に とって

は,極 めて重要な感染であ り,そ の予防お よび治療 は手

術成績の向上に大 きく関与する。た しかに近年 その発生

率は徐 々に減少傾向をみせ ではい るが,一 方 では麻酔,

手術術式,術 前 ・術後管理 の進歩 とともに手術 対象が拡

大し,宿主抵抗性 の低下 した患者 が増加 した こと,化 学

療法剤の発達は術後感染の治療には役立 ったが,一 方で

は広範に これらが投与 され ることに より術後感染起炎菌

そのものに変化をきたした こと,な どに よ り抗生剤 に耐

性を示すものが増加 した り,ま たOpportunistic patho-

genと 称せられる弱毒菌 の増加な ど新 しい問題 も起 って

いる。

そ こで,我 々は術後感染症の中で も,特 に創感 染お よ

び腹腔内感染を と り上げ,こ れ らの術後感染症に 占める

頻度,分 離菌頻度,薬 剤感受性 を検討 し,Cefoperazone

(CPZ)の 術後感 染症に対す る投与 の可否を検 討 す ると

ともに臨床的にCPZを 投与 し,そ の治療成績 を検討 し

たので報告す る。

I.　 基 礎 的 検 討

1.術 後感染におけ る創感染お よび腹腔 内感染の頻 度

Fig.1は 広島大学第一外科 において,1975年4月 か

ら1978年3月 の3年 間に行 なわれた腹部 外科手術症例

547例 の術後感染の頻度を感染症別に検討 した ものであ

る
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術後感染苑生頻度は90例16.5%で あ り1こ の内創

感染 が32例35.5%と 最 も多 く,次 いで術後腹腔内感

染18例20%で あった。 この他,呼 吸額感染15.6%,

尿路感染15.6%,胆 道感染8.9%で あ り,腹 部外科領

域 においては術後創 感染,腹 腔 内感染が 最 も 頻度 も 高

く,大 きな問題 である と考 えられた。

2.　 術後創感染 お よび 腹腔 内感染分離菌菌温別頻度

Fig. 1 The frequency of postoperative infections

in abdominal surgery

1st Department of Surgery, Hiroshima University

School of Medicine.(1975. 4•`1978. 3)

Fig.2は 広島大学第一外科 に おいて,1976年 から

1980年 の5年 間 に おけ る 術後創感染分離菌菌種別頻度

を検討 した ものである。

菌株数は88株 であ ったが,グ ラム陰性桿菌が67株

Fig. 3 The frequency of isolated organisms from

intra- abdominal infections within 20 days post

abdominal surgery

1st Department of Surgery, Hiroshima University

School of Medicine (1976•`1980)

Fig. 2 The frequency of isolated organisms from wound infections in abdominal surgery

1st Department of Surgery, Hiroshima

University School of Medicine.(1976•`1980)
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76.1%と 大半 を 占め,次 いで グラム陽性球菌17株

19.3%,嫌 気性菌4株4.5%の 順 であった。グラム陰性

桿菌についてみる と,Kelebsiellaが 最も多 く,次 いでE.

coli,P.aeruginosa,Enterobacter,Proteusの 順 であっ

た。 グラム陽性球菌 ではS.faecalisが11株12.5%と

最も多く検 出されたが,本 菌 の 単独感染は 極 めて 少 な

く,ほ とんどの症例が グラム陰性桿菌 との混合感染例で

あった。

同様に1976年 か ら1980年 の5年 間における術後腹

腔内感染巣分離菌菌種別頻度 を み るとFig.3の よ う

に,こ れも創感染 と極めて似 た菌種別頻度を呈 し,グ ラ

ム陰性桿菌が主体で77.3%を 占め,次 いで グラム陽性

球菌18.2%,嫌 気性菌4.5%で あ った。 グラム陰性桿

菌の菌種別でも 創 感 染 と 同様 にE.coli,Klebsiella,

Enterobacter,P.aeruginosa,Proteusが 多 く,グ ラム

Fig. 4 Sensitivity distribution of clinical isolates

S. aureus (8 strains)

Fig. 5 Sensitivity distribution of clinical isolates

S. faecalis (19 strains)

陽性球菌 ではS.faecalisが 最 も多 くを占めていた。

3.　 感染巣分離菌 に対す るCPZの 抗菌力

広 島大学第一外科 において入院患者病巣か ら分離 した

細菌 で,術 後感染病巣か ら高頻度に検 出されたE.coli,

Klebsiella,Enterobacter,Proteus,Serratia,P.aeru-

ginosaの グラム陰性 桿菌,S.aureus,S.faecalisの グ

ラム陽性球菌についてCPZを 中心に各種抗生剤のMIC

を検討 した。 なお,そ の他の 抗生剤 としては 予防的に

投 与され ることの 多いいわ ゆる 第1世 代,第2世 代 の

cephem系 薬剤1)を中心に検討 した。

測定方法は 日本化学療法学会標準法2)に よ り,接 種菌

量は106 cells/mlで ある。

1)グ ラム陽性球菌

S.aureus 8株 に射するMICの 分布はFig.4の とお

Fig. 6 Sensitivity distribution of clinical isolates

E. coil (28 strains)

Fig. 7 Sensitivity distribution of clinical isolates

K. pneumonlae (10 strains)
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りでCEZが 最 も良好 な抗菌力を示 し,次 いでCMZ,

CPZ,CFXの 順であ った。

CPZのMICのPeakは0.78,1.56μg/mlに 分 布

し,他 剤に比べて劣 るが,比 較的低いMICで あ った。

S.faecalis 19株 に対す るMICの 分 布はF1g.5の

とお りでABPCが 最 も良好 な 抗菌力を示 し,CPZの

MICのpeakは50μg/mlと 高 く臨床効果 は期 待され な

い場合が多い と考え られる。 しか し本菌 は外科 術後感染

巣か らは混合感染の型で検 出 され るこ とが多 く,ま た菌

力 も比較的弱い と 考え られ るが,CPZ投 与時には 菌交

代な どに充分注意を払 う必要がある と考 える。

2)グ ラム陰性桿菌

E.coli 28株 に対するMICの 分布はFig.6に 示す

とお りであ ったが,CPZはCEZ,CFX,CTMの いずれ

Fig. 8 Sensitivity distribution of clinical isolates

Enterobacter sp.(10 strains)

Fig. 9 Sensitivity distribution of clinical isolates

P. mirabilis (9 strains)

よりも優れ た抗菌 力を示 し,そ のMICのpeakは0.2

μg/mlと 極め て優 れ て い た。K.pneumoniae 10株 に

対寸 るMICの 分布はFig.7の とお りであ り,E.coli

同樣,CPZは 極め て優れ た抗菌力を示 し,そのMICの

peakは0.39,0.78μg/mlで あ った。

Enterobacter 10株 に対するMICの 分布はFig.6

に示す とお り,CPZのpeakは0.39μg/mlと 良好であ

り,他 のcephem系 薬剤に比べ て優れている。

p.mirabilis 9株 に対す るMICの 分布はFig.9の

とお りであ りCPZとCTMの 抗菌力はほぼ同等であ

り,CFX,CEZよ り優れ ていた。

Indole陽 性Proteus 6株 に 射す るMICの 分布は

Fig.10の よ うに,CPZのMICのpeakは1.56μg/

mlと 比較的 良好であ った。

Fig. 10 Sen3itivity distribution of clinical isolates

Indole (+) Proterns sp.(6 strains)

Fig. 11 Sensitivity distribution of clinical isolates

S. marccscens (8 strains)
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Fig. 12 Sensitivity distribution of clinical isolates

P. aeruginosa (21 strains)

S.marcescens 8株 に対 す るMICの 分 布 はFig.11

の とお りであ り,全 般 的 にMICが 高 い傾 向 に あ るが,

中ではCPZが 最 も良好 でMICのpeakは3.13μg/

mlに 認 め られ た。

P.aeruginosa 21株 に対 す るMICの 分 布 はFig.

12の とお りで あ り,CPZのMICのpeakは3.13μg/

mlと 比較的良好 で,同 様 に いわゆ る 第3世 代 のce-

phem系 薬剤であるLMOXよ りやや優れていた。第1

世 代,第2世 代のcephem系 薬剤はすべて100μg/ml

以上 であ った。

以上の検討か らグラム陽性球菌 に対 してはCPZは そ

の抗菌力にやや問題はあるが,術 後感染巣分離菌の大半

を 占めた グラム陰性桿菌に対 してはいわゆる第1世 代,

第2世 代のcephem系 薬剤 に比べ,CPZは 優れた抗菌

力を有 していた。そ こで,こ れ らの薬剤 を投与 されてい

た症例で も,CPZを 投与 して効果は 充分期待で きるも

の と考え,以 下の臨床検討 を行な った。

II.　 臨 床 的 検 討

1.　 術後創感染,腹 腔 内感染に対するCPZの 効果

広島大学第一外科 お よび その関連病院に おいて 昭和

57年11月 か ら58年5月 までの間に入院 し,そ の間に

発症 した 術後創感染 お よび 術後腹腔 内感染に 対 して,

CPZを 投与 し,そ の 臨床効果を 検討 した。 症例 は

Table 1の と お り で,No.1は 熱傷に対す るDebri-

dement後 の創感染であ るが,他 はすべて腹部手術後に

発症 したものである。 内容は創感染12例,腹 腔 内感染

5例 で,投 与量は1回1～2g(点 滴投与),1日1～3

回であ り,最 高15日 か ら最低2日 の投与期間,総 投与

Fig. 13 Laboratory findings before and after CPZ administration

WBC RBC Hb Plat.

GOT GPT BUN Cr.
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量は3gか ら44g,症 例の年齢 は31歳 ～97歳 に分布

していた。

その基礎疾患,感 染病名はTable 1の とお りである

が,基 礎疾患 として,11例 が悪性腫瘍であ り.ま た糖尿

病 を合併 しているものが2例 あった。

分離菌 としてS.fascalisが8例 と最 も多 く,次 いで

Bacteroides 4例,P.aeruginosa 3例 で グラム陰性桿菌

が15株,グ ラム陽性球菌12株,嫌 気性菌4株,グ ラ

ム陽性桿菌1株 と分離菌の約50%が グラム陰性桿菌で

あ った。

これ らの症例に対 するCPZの 臨床効果は次のよ うな

基準に従 い判定 した。

著効:投 与後48時 間以内に著 しい症状の改善をみた

もの

有効:投 与後次第に主症状の改善をみ たもの

やや有効:症 状の改善をみたが,他 の因子が大 き く影

響 した と考 えられるもの

無効:症 状 の不変 もしくは悪化 したもの

以上の ような判定基準に従 って判定 を行 なった結果,

創感染12例 では有効11例,無 効1例 であ り,腹 腔 内

感染5例 では有効4例,投 与時の熱感お よび併用薬剤 の

ため判定不能であった症例1例 であ った。全体 として有

効15例,無 効1例,判 定不能1例 で有効率93.7%と

極めて優れた成績 であった。

細菌学的効果を み ると,投 与前後に 採取 し検討 した

11例 中,菌 消失8例,菌 交代1例,不 変2例 であ った。

CPZのMICが 高値 であ ったS.faecalisに ついてみる

と,消 失 した もの5例 中4例,不 変の もの1例 であ った

が,恐 らくこれは本菌が混合感染例か ら検出されてい る

こと,お よび その病 原性に 問題があることが 考 えられ

た。

副作用 として,自 他 覚所見,血 液所見,血 液生化学的

検査について検討を行な った。

自他覚所見 では,注 射時 に全身の熱感,疼 痛を訴えた

症例が1例 認められ,本 例 は3回 にて投与 を中止 した。

他の症例では異常は認めなかった。

検査成績についてみ るとFig.13の よ うに 白血球数

は多 くの症例で低下 しているが正常値への低下 であ り.

炎症の消退を 意味 しているもの と考 える。赤血球,Hb

で著 明に低下を来 た した 症例はNo.4で,本 例 は直腸

腫瘍 術後に術前か ら存在 した十二指腸潰瘍か ら出血 した

ものであ り,本 剤 との 因果関係は ないもの と 考える。

GOT,GPTの 上昇を認めたものはNo.13で,本 例 は

原疾患 としてCholangiocarcinomaが あ り,こ の疾患 の

増 悪がこれに関与 したものと考え られた。その他の例 で

は特記すべ き異常は認 めなか った。
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III.　 考 按

術後感染症 は外科医に とっては極 めて重 要な感染症 で

あ り,そ の発症は手 術の成否 に も大 むくかか わる場 合 も

多 く,そ の予防お よび治療 は極 めて大 切である。

一方,最 近では管理,消 毒剤,抗 生剤 な どの面で大 砂

く進歩 したに もかかわ らず,術 後感染症は必ず しも滅 少

していない3,4)。

この原 因 としては,高 齢者や幼若小児な どの感染抵 抗

の低下 した患者 に対 して も手術が行なわれ るようにな っ

た こと5),お よび新 しく開発 された抗生剤に よ り感染菌

が変化 した ことがその原因 と考 えられ る6)。術後感染症

の頻度 として由良 ら7)は8,0%と 報 告 してお り,ま た縦

部 ら8)は12.8%と 報告,そ の手術内啓に よって も異な

ると思われ るが,お よそ10%前 後 と考え られる。

術後感染の中では 創感染が 最 も 多 く,術 後 感染症の

50%前 後を 占めてい る7)。

創感染の頻度は手術汚染度に よ り異なるが,腹 部外科

では最 も多い準無菌手術で3～15%と 報告 され3,4),他

の分野 の創感染に比べて高串であ り,ま た場合に よって

は創多開 の原因 とな り,重 篤化するこ とがあ り得 る点で

特徴 を有す る。

術後腹腔 内感染は,術 後感染症の中では10～20%前

後7)を 占め るものであ るが,腹 膜炎手術後 の遺残膿瘍を

除けば,し ば しば低蛋 白血症や貧血,脱 水 がひきがね と

な る縫合不全が原 因 となる場合が多 く,そ の重篤 さゆ え

に,特 に問題 となる。創感染や腹腔内感染症 の分離菌 は

我 々の症例 ではいずれ も グラム陰性桿菌が主流を占めて

いたが,最 近 では中で もEnterobecter,Serratia,Indole

(+)ProteusやP.cepaciaを は じめ とす る ブ ドウ糖非

発酵菌な どの弱毒菌の増 加傾 向や,ま た下 部消化 管手 術

後にはBacteroides を は じめ とす る嫌気性菌の検出率が

高 いことを指摘する もの も多 く9),そ の治療 に 留意すべ

きと考 える。

これ らの術後感染に対 する抗 生剤 の選択は もちろん菌

検索を行ない,そ の感受性を検討 してなされ るのが原則

ではあるが,多 くの場合はその結果 が出る前 に化学療法

を開始 しなければな らない ことが多い。 この場合には予

防的投与抗生剤 とは異な った抗菌スベ ク トラムを有す る

薬剤 の選択が必要 である。我 々は予防的抗 生剤 として,

いわ ゆる第1世 代,第2世 代のcephem剤,PC系 薬

剤,アミ ノ配糖体系薬剤を 用いているため,今 回CPZ

を投与 してその効果を検討 した。CPZはP,aeruginosa

を含めた グラム陰性桿菌,嫌 気性菌,S.fascalisを 除く

グヲム陽性球菌に対 して優れた抗菌力,β-lactamaseに

対す る安定性,高 い血中濃度,長 い半減期,良 好な胆汁

中移行な どを特徽 とす る藥剤10)であ り,第 二次選択薬と

しての特性を有 してい るもの と考える。

その納果,極 めて良好な効果を認め,第1世 代,第2

世 代のcepbem剤,PC系 薬剤.アミ ノ配糖体系薬剤を

用 いている症例に術後創感染,腹 腔内感染が発症した場

合 に本剤 を選択す ることは有効 と考えた。

IV.　 お わ り に

術後創感 染および腹腔内感染症の頻度および分離菌の

菌 種別頻度を検討 し,さ らに分離 され る頻度の高い菌種

に対す るCPZのMICを 測定 した。そ して,こ れらの

術後感染症にCPZの 投与は意義あるもの と考えられた

ので,臨 床例において,CPZを 投与 し,そ の結果を検討

した ところ,優 れ た効果を認め,術 後創感染,腹 腔内感

染症の治療にCPZは 有効 である と考えた。

文 厳

1) 藤井良知: 新 しい抗生 物 質 の知 識。小児科臨床

34 (12): 2818～2825, 1981

2) 日本化学療法学 会: 最小 発育阻 止濃度 (MIC) 測

定法再改前について。Chemotherapy 29 (1): 76
～79, 1981

3) 品川 長夫, 石川 周, 由良二郎, 柴田清人: 術後

感 染症 の変遷。外科治療40 (1): 23～28, 1979

4) 石井哲也, 横山 隆: 無菌手術後感 染発生の要

因。 日本臨床外科医学 会 雑 誌37 (6): 811～816,

1976

5) 石井哲也, 横山 隆: 手術 と抗生物質の処方。臨

床外科34 (9): 1369～1375, 1979

6) 石引久弥, 相 川直樹, 山田好則, 熊井浩一郎: 免

疫不全 息者 におけ る術後感染症の予 防 とその封

策。 外科治療40 (1): 50～56, 1979

7) 由良二 郎, 品 川長夫, 石川 周, 高田哲郎, 花井

拓美, 松垣啓司: 術後感染予防 と抗生物質。臨床

外科34 (9): 1349～1354, 1979

8) 坂部 孝: 抗生剤の術後感染予防的投与 につい

て。 外科治療40 (1): 37～42, 1979

9) 品 川長夫, 石川 周, 由良二郎: 創感染。外科

44 (11): 1287～1293, 1982

10) 第27回 日本化学療法学会総会, 新薬シンポジウ

ムI。T- 1551抄 録集, 福岡, 1979



VOL.32 NO.7 CHEMOTHERAPY 457

CLINICAL USE OF CEFOPERAZONE IN TREATMENT OF

POSTOPERATIVE WOUND INFECTIONS AND

INFECTIONS OF ABDOMINAL CAVITY

TAKASHI YOKOYAMA, NOBUKAZU MIYOSHI,

TORU ICHIKAWA and TAKASHI KODAMA

First Department of Surgery, Faculty of Medicine, University of Hiroshima

TETSUHIKO MASUDA and SHIRO NAKAI

Department of Surgery, Hiroshima Kinen Hospital

HAYAO NAKAI, AKIRA UEMURA and YOSHIO TAKESUE

Department of Surgery, Kure Kyousai Hospital

NOBUTAKA AZUMA

Department of Surgery, Toyo Kogyo Hospital

AKIHIRO KISHI and MITSURU NAKAGAKI

Department of Surgery, the Kake Town Hospital

YOSHIKI KAI, MITSUAKI OKITA and TAKASHI MARUYAMA

Department of Surgery, Futami Chuou Hospital

The First Surgical Department of the Medical School of Hiroshima University made a study of the
cases of postoperative infections encountered after abdominal operations during three years from 1975
to 1978. More than a half of the cases were found to be occupied by wound infections (35.5%)
and intraabdominal infections (20%).

The organisms isolated clinically from these two types of infections were examined. The most typ-
ical organism found in the wound infections was Klebsiella, followed by E. coli, P. aeruginosa, S. fae-
calis and Enterobacter. E. coli was the most typical organism found in the intraabdominal infections,
followed by Klebsiella, Enterobacter, S. faecalis, P. aeruginosa and Proteus.

The antibacterial activity of cefoperazone (CPZ) on the clinically isolated E. coli, Klebsiella, Entero-
bacter, P. mirabilis, Indole- positive Proteus, P. aeruginosa, Serratia, S. faecalis and S. aureus was ex-
amined in accordance with the Standard Method prescribed by the Japan Society of Chemotherapy in
order to ascertain if CPZ would be effective for the postoperative infections. CPZ showed an ex-
cellent antibacterial activity on those organisms, except S. faecalis. Therefore, clinical effectiveness
and side effect of CPZ was examined on 17 patients of postoperative wound or intraabdominal infec-
tions. It was effective for 15 patients and poor for one, while its effect for the remaining one

patient could not be evaluated. As regards its side effect, only one of the patients complained of
feeling hot and a pain when he received an iv injection of CPZ. It was concluded that CPZ would
be a useful medicine for the treatment of postoperative infections.


