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要 旨

1呼吸 器 感 染 症16例,胆 道 感 染症2例,敗 血症3例(疑 い も含 む)の 合 計21例 の 感 染 症 例 にceftriax-

one (CTRX,Ro 13-9904)を 使 用 した 。

対 象 は18～82歳 の 男性12例,女 性9例 で,1～2gを1日1な い し2回 経 静 脈 的 に 使 用 し,期 間

は1～28日,使 用 量 は2～49gて あ っ た 。

臨 床 効 果 は 著 効2例,有 効15例,無 効3例,判 定 除 外1例 で あ っ た 。

本 剤 に よ る と思 わ れ る副 作 用 は 臨 床 的 に は 発疹 が1例,下 痢 が2例 に み られ,検 査 成 績 上 は 好 酸

球 増 多が7例 に み られ た か,い す れ も重 篤 な もの で は なか っ た。

Ceftriaxone (CTRX,Ro 13-9904)は ス イ ス,エ フ ・ホ

フ マ ン ・ラ ・ロ シ ェ 社 で開 発 さ れ た 新 注 射 用 合 成cephalo-

sporin剤 で あ る。

本 剤 の 抗 菌 スベ ク トル は 他 の い わ ゆ る 第3世 代ce。

phem剤 と同 様,好 気 性 菌 に 対 し て は,Gram陽 性 ・陰 性

を問 わ す 広 範 な もの で あ り嫌 気 件 菌 に もお よん て い る 。

牛寺にK.pneumoniae,E.coli,P.mirabilis,Indole positive

Proteus,Citrobacter, Enterobacter,H. inflenzae, S.mar-

eescensな どGram陰 性 桿 菌 群に 強 い 抗噛 活 性 を 示 す1,2)

本 剤 の 最 も大 き な 特 徴 は 体 内動 態 で あ り,経 静 脈 的 使

用 に よ り高 い血 中 濃 度 か 得 られ る の み で な く,そ の 半 減

期 は6～8時 間 とcephem剤 の 中 て は 最 も長 い3,4)

わ れ わ れ は21例 の 感 染症 例 に 本 剤 を使 用 す る 機 会 を 得

た の て そ の 成 績 を 報 告 す る。

1.対 象

対 象 忠、者は 昭 和56年11月 か ら 昭 和57年6月 ま で の 間 に

信 楽 園 病 院 に 入院 し た211列 で,男 性12例,女 性9例,年

齢 は18歳 か ら82歳 ま で で あ る。

対 象 と な っ た 疾 患 は 呼 吸器 感 嚢 症16例,胆 道 感 染 症2

例,敗 血 症1例,敗 血 症 が 疑 わ れ た もの2例 て,呼 吸 器

感 染 症 の 内 訳 は 肺 炎6例,気 管 支 喘 息 混 合 感 染1例,肺

気 腫 に 感 染 の 合 併 を み た もの2例,慢 性 気 管 支 炎 の 急性

増 悪2例,気 管 支拡 張 症5例 で あ る。

起 因 菌 と し て は,呼 吸 器 感 染 症 で は 肺 炎例2例 よ りそ

れ ぞ れS.pneumoniae,S.aureusが,慢 性 気 管 支 炎例2

例 よ り 各 々SmreusとH.influenzaeが,気 管 支 拡 張 症

例2例 よ りE.coliとK.pneumoniaeが 分 離 さ れ,肺 気

腫 混 合感 染 例2例 か ら は い ず れ もS.aureus,E.coliの

2菌 種 が 検 出 さ れ た。 胆 道 感 染 症 の2例 は い ず れ も起 因

菌 は 不 明 で,敗 血 症 例 で はCorvnebacleriumが 分 離 さ

れ,敗 血 症 が 疑 わ れ た2例 は 不 明 で あ っ た 。

II.使 用 法 ・使 用 量

全 例 経 静 脈 的 に 使用 し,17例one shot峰 注,4例 は 点

滴 静 注 か らone shot静 注 に 変 史 し て い る。静 注 は 生 食 ま

た は5%ブ ドウ 糖20mlに 溶 解 し約5分 で 行 い,点 滴 静注

の 場 合 は 電 解 質 液 な い し5%ブ ドウ糖 液500mlに 混 じ1

～2時 間 か け て 使 用 した
。

1日 使 用 量 は1g1回 が7例,192回 が11例,2g

1回 が2例,292回 か ら192回,191回 と変 更 し

た もの1例 で,1日2回 使 用 した もの11例,1回 の み と
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したもの9例,2回 か ら1回 に 変 更 した もの1例 であ っ

た。

使用期間は症 例21の28日 が最 長 で,総 使 用 硅 も同症 例

の49gが 最 多であ った。

III.効 果 判 定 基 準

以下の 基準に よ り効 果を判定 した。

著効Excellent:1)原 因 菌が 明 らか な場 合 は その 消

失と臨床症 状の急 速 な改 善 を得 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

の抗菌剤無効例 にCTRXを 使 用 して順 調 な改 善をみ た

もの。

有効Good:1)原 因菌の 消 失 をみ た もの 、2)臨 床症

状の改 善が得 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 をみず,臨 床 症状 か 下変 かあ るい

は増悪 した もの。

判定 除外UndetermiRed:1)本 剤 使 用 の 適 応 で な

かった もの。2)何 らかの理 由 で効 果判明以 前 に使 用 を

中止 した もの.3)他 の抗 菌 剤,消 炎剤(Steroid等)が

初めか ら併用 され た もの。

IV.副 作 用 の 検 討

使用時,使 用期 間中 の血管 痛,発 熱,発 疹,悪 心,嘔

吐,下 痢,下 血,め まい な どの 臨床 的 な副作 用 の発現 に

留意 した。

治療 前後の検 査 成績か ら腎,肝,骨 髄 機能 への 影響 を

みた。腎機能につ い ては 血清尿 素窒 素(BUN),ク レアチ

ーン(Cr) ,尿 蛋 白(Urine protein),肝 機能 に関 しては

血清アル カ リフ ォスフ ァ ター ゼ(ALP),ト ラ ン スア ミ

ナーゼlGOT,GPT)お よ び総 ビ リル ビン(T.Bil.),

骨髄機能 につ いて は末梢 血の ヘ マ トク リッ ト(HD,血 小

板数(Platelet),白 血球 数(WBC),全 身過 敏 反応 に関

しては末梢血 好酸球 百分 比(Eosin)を 指 標 とした。 また,

可能 なか ぎ り直接 クー ム ス試 験(Coombs)も 行 った。

V.成 績

1.臨 床 効果(Table 1)

著効2例,有 効15例,無 効3例,判 定 除外1例 の結 果

であった。

呼吸器感染症16例 では 著効1例,有 効11例,無 効3例,

判定不能1例 であ った。

著効の症 例14は 肺結 核 に 対す る胸郭 成 形術 後,低 肺 機

能,気 管 支の拡 張化 をきた した 患者 が感 染に よ り発熱,

呼吸困難 の出現 をみ たため,LCMに よ る治療 を受 け てい

た が効 な く本 剤に 変 吏 した ところ,4日 後 に は 令 く平 熱

とな り臨床症 状,検 査成 績 の 著明 な改 善を得 た もの であ

る。

無効 例は3例 で あ るが,症 例2は クモ膜 下出 血 後臥床

状態 とな り時 々肺 炎 を併 発 してい る患 者で,本 剤使 用開

始 時CRPは ± と感 染 その もの は 軽 度 で あ った が,終f

時 白血球 増 多を認 めCRPも1+と む しろ悪 化傾 向 をみ

た、,症例8は 肺 気腫 に て管理 中の患 苔で気管 支喘 息 様の

咳嗽,呼 吸 困難発 作 が 反復 し ステ ロ イ ド依 存状態 に 至 り,

呼 吸 困難 の 増強 とCRPの 強 陽性 化 を認 め,喀 痰 か らは

S.aureus酪 とE.coliが 分 離 され た ため 本剤 を使 用 した と

ころ,菌 の消 実 とと もに一 時症状,CRPの 改 善をみ たが,

P.aeruginosaへ の 菌 交代 を きた し症状,CRPの 再 増 悪

をみ た。 症例16は 中等度 の 気管 支拡 張症 の患 者力{感染症

状 を鴇 した もの で,本 剤2gを1日1回7日 間使 用 して

み たが,臨 床症 状,CRP,胸 部X線 所 見は不 変 であ った。

判定 除外 は症 例4の1例 の み で,81歳 の高 齢者 が肺 炎

を きた し胸 膜 炎 を併 発 した もの で,AMPC, LCM,TA-

058を 使用 され たが 効 果が み られ す,本 剤19を2回 静

注 した ところ,躯 幹,四 肢 に 粟粒 大の 発疹 が 出現 し中 止

せ ざる を得 なか ったため,判 定 を除 外 した もの であ る。

しか し,こ の症 例 では 本剤 中止 後抗菌 剤 を使 用せ す に改

善 してお り有効 と言え ない こ と もないか.1日 の みの 使

用 で あ り判定 不能 とす るの が妥 当 と考 えた 。

胆道 感染症2例 はい すれ も有効 であ った.症 例17は ク

モ膜 下 出 血 後 長期 臥 床 を余 儀 な く され た患 者 が 発 熱 後

シ ョ ック状 態 とな った もの て,本 剤 使用1日 後 には解 熱

し諸症状 の 改 善 も得 た,CRP,自 血球 数の正 常 化が若 干

遅 れ たが著効 として も さしつ か え ない,,

敗血症 ない し敗血 症が 疑 われ たの は3例 で,著 効1例,

有効2例 であ った。 著効 の症 例19は 抜 歯後悪 感戦 標 を伴

う高 熱 が 出現 しABPCが 全 く無 効 で血 液 よ りCoryne-

bacterium初が分 離 され 本 剤に変 更 した ところ2目 後 には

平 熱化 し白血球 数 も正 常化 した。

疾患 別の 効果 は 有効以 上 の 有交加蔀で は,呼 吸 器感 染症

80%,胆 道 感染 症100%,敗 血症(疑 い を含む)100%,

全 体 で85%で あ った。 また1日2回 使 用群 では90%,1

回使 用群 では77.8%の 有効率 であ った 、

細菌 学的 に は起 閃菌(Table中*印)が 決 定 で きた症

例 は9例 で,S.aureusが2例 よ り,S.pneumoniae,

Coninchactcrium, H. influenzac, E. coli, K. pneu-

moniaeが 各1例 よ り分 離 され,S.aurus+E.coliが2

例 よ り検 出 された 。9例 の うち菌消 失をみ た もの6例,

不明2例,菌 交 代1例 であ った.P.aeruginosに 菌 交 代

した症 例8は 臨床 的 に も増悪 をみ てい る。
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2.副 作 用(Table 1,2)

臨床1白には 発疹が1例,下 痢 力ご21列にみ られ た、 発疹

例 は 本剤1gを2回 静注 後,躯 幹,四 肢に お よぶ広 範 な

発疹 の 出現 をみ た ため,使 用 を中 止 した もの て,3口 後

に消失 してい る 、

検 在成績 上,腎 機1能,肝 機能,骨 髄 機能 に関 して は 本

剤に よ る と思 われ る 異常 値 は 全 く認め なか った.,症 例21

でTransaminaseの 上昇 をみ て い る が 原疾 患 に よ る も

の と考 え られ,症 例15の 尿蛋 白 は 入院 時 す ではこ陽 性 で

あ った 好酉菱球 百分比の 上昇が7例 でみ られ たが い すれ

も軽度 の もの であ った

以 上に よ り明 らか に 本剤 に よる と思 わ れ る副作 用 で 重

篤 な もの は認め なか った。

VI.考 按

呼吸 器感 染症16例,胆 道感 染症2例,敗 血症(疑 い を

含む)3例 に使 用 した結 果は,著 効2例,有 効15例.無

効3例,判 定除 外1例 であ った,判 定 除 外例 を除 く と有

効率 は85%で あ り,1呼 吸 器感 染症 で80%,胆 道 感 染症,

敗 血症 は い す れ も100%と 期 待通 りの 結 果で あ った。 ま

た,1日2回 使 用群 と1回 使 用群 の 有効率 に特 に 差は み

られ なか っだ 。判定 可能 な9例 の 細 菌学的 な効 果 は消 失

6例,不 明2例,菌 交 代1例 で,Gram陽 性 ・陰4生を問 わ

ず 優れ た もの であ った.

副作 用は 臨床 的に は 下痢が2例,発 疹 が1例 にみ られ,

検 査成績 上は好酸 球 増 多が7例 に み られ たが 重篤 な もの

は なか っ た 。 しか しな子酸球 増 多7例{33.3%)は 他 剤に

比 し若 上高 率 と思 わ れ る、,

対 象 とな った呼吸 器感 染症 は重 篤 な基礎 疾患 を有 して

いる もの,高 齢 者,あ るいは慢 性 気道 感染 症か ほ とん ど

で,Gram陰 性 菌 の関与 が 濃厚 で あ り,本 剤 を使 用 して み

たが85%と か な り高 い 有効 率 を得,細 菌学 的効 果 も併せ

抗菌 スベ ク トル を反映 した もの と考 え られ る。 また,1

日1回 と2回 の 使用 で両 者'に効 果の 差がみ られす,血 中

濃 度 半減期 が6～8時 間 で あ るこ とを併せ 考え る と,1

日1回 の 使 用 で充 分 な有 効 血 中 濃度 の 維 持 が 可能 で あ

り,臨 床的 に も効 果が期 待 で きる と思 わ れ る。 この こ と

はcephem剤 としては画 期的 なこ とであ り,外 来通院 に

よ る冶療 も可能 に した と言え よ う。

しか し,1口/回 の使 用 で24時 間 後に お いて も血 中に

本剤が か な り高 濃度 に残 存す るこ とか ら,腎 排 泄 型 とは

い え,腸 管 に持 続 して排 泄 され る と考 え られ.わ れ われ

の 症 例 で は わ ずか2例 の 下 痢 の 出現 をみ たの み で あ る

が,20%出 現 とい う報 告 もあ り5),ま た,わ れわ れの経 験

で も好 酸球 増 多が33.3%に 出現 してお り,血 中 濃度 半減

期 が 長い こ とに起 因す る副 作 用の 出現 は 子想 され る もの
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で あ り,本 剤使 用の 際は よ リ一 層慎 重でなけれ ば なる ま

い 。
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A new antibiotic, ceftriaxone (CTRX, Ro 13-9904), has been studied in the clinica, resulting in the fol-

lowing findings.

1) CTRX was administered to 21 patients: 16 with respiratory tract infection , 2 with biliary tract infec-
tion and 3 with sepsis.

2) One to two grams of CTRX was injected intravenously to these patients every 12 h or 24 h for 1 to

28 days.

3) Clinical response was excellent in 2 patients, good in 15, poor in 3, and undertermined in 1.

4) Diarrhea occurred in 2 patients, skin rash in 1, and eosinophilia in 7 . However, those symptomes
and laboratory abnormalities disappeared immediately after the termination of CTRX-administration . No
severe side effects were observed in all cases.


