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第35回 日本化学療法学会東日本支部総会

会期:昭 和63年11月25日,26日

会場:日 本都市センター

会長:松 本文夫(神 奈川県衛生看護専門学校付属病院院長)

一 般 演 題

052黄 色 ブ ドウ球 菌 の 分 離 状 況 と薬 剤 感 受

性 に つ い て(三 報)

富 澤 和 広

鹿島労災病院薬剤部

佐 藤 重 明

同 内科

我々は第33,34回 本学会において1985,1986年 の

S.aureusの 分離状況,coagulase型 別,薬 剤感受性およ

び抗生物質の使用状況について報告 した。今回引き続き

1987年 の分離株を加え比軟検討 したので報告する。

対象 ・方法:1985年1月 か ら1987年12月 までに当

院(ベ ッド数;300床)臨 床検査科 より各種臨床材料か

ら分離 ・同定されさらにAPIstaphに よってS.aureus

と同定 した520株 を用いた。MICは 化学療法学会標準

法に従いABPC,DMPPC,CET,CEZ,CMZ,CMD,

FMOX,CTM,CFT,NFLX,MINO,EM,CLDM

の15薬 剤について測定 した。coagulase型 別試験はデ

ンカ生研を用いた。

結果:抗 生物質の使用頻度はセフェム系の増加,特 に

いわゆる第三世代注射剤の漸増が認められペニシリン系

では減少傾向を示す中でPIPCが 大半を占めさらに増

加傾向を示 したのが特微的であった。他剤ではキノロン

系の増加傾向が認められた。S.aureusの 分離状況は入

院 ・外来 ともに増加が認め られたがMRSAは 外来で増

加は認められず入院で1985年11.3%,1986年19.2%

と増加傾向を示 し1987年 では61.1%と 爆発的増加を

認めた。coagulase型 別 はII,IV,VII型 に 多 く分布し

1987年 で入院 ・外来ともにII型 の増加が 特微的であっ

た。MRSAは 外来でII,IV型 と変 りなく入院で1986

年 以降皿型に加えIV,VII型 に もみ られ1987年 では

II型 で63株 中44株69.8%,VII型 で14株 中8株

57.1%と 高率にみられた。材料別では尿,膿,喀痰,

IVHカ テ先,血 液の皿型の増加が認められた。 薬剤感

受性は15薬 剤すべてに 耐性率の 増加が 認められた。

MRSA100株 に対 す る感受性 はMINO,MCIPC,

FMOX,CMDに 優れた抗菌力を認めた。

結論:MRSAの 分離がこの3年 間に入院で11,3%,

19.2%,611%と 増加 したことは 対象患者の変化,選

択される抗生剤,そ の使用方法,院 内伝播など種 の々要

因が考えられる。一般的に大学病院など大きい病院が中

小の病院より分離頻度が高率といわれているが我 の々病

院での増加の要因については,今 後慎重に解析すること

が必要であると考える。

053千 葉 大 附 属 病 院 に お け るIPM耐 性

Coagulase(―)Staphylococcusに つ

い て

畠 山靖子 ・久保勢津子 ・渡 辺正治

石山尚子 ・斉藤 知子 ・菅野治重

千葉大学検査部

最近Coagulase(一)staphylococcus(以 下CNS)

でイ ミペナム(以 下IPM)に 耐性(MIC;≧16μg/ml)

を示す株が増加している。臨床上重要な血液分離株でも

同様な傾向がみられ治療上,困 難 となった症例もみられ

る。今回IPM耐 性CNSに ついて他の β-ラクタム剤と

の交叉耐性,分 離された患者背景について検討した。

材料は1988年1月 ～9月 までに千葉大附属病院で分

離されたIPM耐 性CNSは22株 であった。同定は

SP-18,(日 水)お よびFURA20LIDONEに 対する感

受性で行ない,MIC測 定 は微量液体希釈法により行な

った。

IPM耐 性CNSの 菌 種別の内訳はS.epidermidisが

20株(91%)と 圧倒的に多く,特 に血液からの分離が6

株 と高率だった。IPM耐 性CNSはMRSAと 同様,

重 篤な基礎疾患をもつ患者から,β-ラ クタム剤投与後に

多く検出された。

IPMに 耐性を示すS.epidermidisを 中心 とするCNS

の分離はIPM使 用 にともない増加傾向にあり,一部の

検出例では実際治療上の 問題となっている。IPM耐 性

株はMRSAに 比較的低いMICを 示す他の β-ラタム

剤 とも一部,交 叉耐性を示すが,全 体 としてセフェム剤

に対するMICはMRSAよ り低く,特 にMICで は

CET,交 叉耐性ではFMOXがIPM64以 上の一部の



VOL.37 NO.7 CHEMOTHERAPY 1007

株 に も比 較的 よい 成績 を示 した 。 しか しIPM高 度 耐 性

株は 今回 検討 した β-ラ クタ ム剤 す べ て に,交 叉耐 性 を

示 した。 またNCCLSのMRSAの 検 出方 法 で あ る

DMPPC, MPIPCを 用 い た 検 査 法 で は,2% NaCl MHB

での成績 でIPM耐 性CNSは す べ て耐 性 と判 定 され,

MRSAと 同様,2%NaC1加MHBで のMICはNaC1

無添加MHBよ りMICは 上 昇 す る傾 向が み られ た。 し

か し30℃ 培 養 で はDMPPC, MPIPC, MCIPCのMIC

はむ しろ低下 す る株 が 多 く,そ の理 由 と して本 菌 の 発 育

が37℃ に比 べ30℃ で不 良 な こ とが あげ られ る。

今後MRSAと の 耐性 機 構 の差 に つ い て検 討 が 必 要 と

思われ る。

054 Staphylococcus aureus SMITHに 対

す るAspoxicillinのPostantibiotic

effect及 びsub-MICに つ い て

押 田 忠 弘 ・恩 田 時 男 ・ 下 忠 弘

前 沢 功 ・山 口東 太 郎

田辺 製 薬 株 式 会 社 生物 研 究 所

目的:Aspoxicillin (ASPC)は 注 射 用 ペ ニ シ リ ン剤 中

で はAUCが 大 き く,持 続 性 の優 れ た 薬 剤 で あ る。 この

性質がPostamtibiotic effect (PAE)に 及 ぼす 影 響 を検

討す る 目的 でS. aureus SMITHに 対す るin vitroお よび

in vivoのPAEを 測 定 し,piperacillin (PIPC)と 比 較

した。 さ らにsub-MICの 影響 も検 討 した 。

方 法:In vitro PAEは 常 法 に よ り測 定 した。In vitro

PAEに 対す るsub-MICの 影 響 を 検討 す るた め,あ ら

か じめ2MICのASPCで2時 間処 理 したPAE状 態 の

菌 にsub-MICのASPCを 作 用 させ て増 殖 を調 べ た。

In vivo PAEは マ ウ ス大腿 感 染 モ デル を 用 い50mg/

kg投 与 で測定 した 。In vivoでsub-MICの 影 響 を除 く

ため に,血 清 中 薬 剤濃 度 がMICに 近 い時 点 に ペ ニシ リ

ナーゼ を投 与 し,以 後 の増 殖 を 調 べ た。

結果:両 剤 のin vitro PAEは 共 に最 大 で2h弱 で あ

った。sub-MICに よ る菌 の増 殖 抑 制 は薬 剤 前処 理 で強

ま り,in vitro PAEは み か け上 延 長 した。Time above

MICはASPCが2.4h,PIPCが1.6hで あ った 。

In vivo PAEはASPCで5.2hとPIPCの3.3hよ

り長 か った。 ペ ニ シ リナ ーゼ 処理 をASPCで 投 与2時

間後,PIPCで1お よび2時 間 後 に 行 な っ た場 合,PAE

はそ れぞれ2.7, 0.8, 2.0hに 短 縮 した。

考察:血 中 半 減期 の長 いASPCで はMICに 近 い濃

度 とそ れ以 降 のsub-MICがPAEと 協 力的 に 作 用 し

て菌 の 再 増殖 を 長 い 間抑 制 す る こ とが 判 明 した 。 また

ASPCのTime above MICが 長 い こ と も長 いPAEが

発 現 す る要 因 てあ る と考 え られ た。

057大 腸 菌,ク レ ブ ジ ェ ラ,プ ロ テ ウ ス の

各 種 抗 生 物 質 に 対 す る 感 受 性 の 年 次 推

移

猪 狩 淳

琉 球 大 学 臨 床 病理

設 楽 正 登 ・設 楽 政 次 ・吉 本 加 代 子

佼成 病 院 検査 科

林 康 之

順 天堂 大 学 臨 床 病理

小 酒 井 望

順天 堂 浦 安 病 院

全 国 各地 の病 院 か ら臨 床 分 離株 を収 集 して1980年 以

降 抗 菌 薬感 受 性 の年 次 推 移 の 追跡 調 査 を実 施 して い る。

今 回 は 大腸 菌,ク レ ブジ ェ ラ,プ ロテ ウ ス群 に つ い て,

1986年,87年 の2年 間 に収 集 した 菌 株 の 薬 剤 感受 性 と

1980年 か ら の 感受 性 の 年 次推 移 を 検 討 した。 被 検 菌

株 数 は 上記2年 間 で 大 腸 菌4,428株 ク レブ ジ ェラ

2,390株,プ ロテ ウス群2,275株 。MIC測 定 は 日本

化 学 療 法 学会 標 準 法(再 改 訂 法)に 準 じ て 実 施 した 。

薬 剤 はABPC, PIPC, CET, CEZ, CMZ, CTM,

LMOX, CZX, CTT, GM, NTLの11剤 。

薬剤 のMIC80値 を も っ て,各 一菌種 の 感受 性 をみ

る と,E. coli, K. pneumoniae, K. oxytocaはCZX,

CTT, LMOX, CTM, GM, NTL, CMZに 感 性,

ABPCに 耐 性。P. mirabilisはCZX, CTT, LMOX,

CTM, PIPCの 順 に感 性 であ り,P. vulgarisはCTT,

CZX, LMOXに,M. morganiiはLMOX, GM,

NTL,に 感 性 を示 した 。P. rettgeriはCZX, LMOX,

P. inconstmsはCZX, LMOX, CTTに 感性 を示 した 。

な お,イ ン ドー ル陽 性 プ ロテ ウ ス群 はABPC, CET,

CEZに 耐 性 を,さ らに,君P. inconstansはGM, NTL

に も耐 性 を示 した 。

感 受 性 の年 次 推 移 に つ い て は,ABPC, CEZ, CMZ,

GMの4薬 剤 につ いて 検 討 した。 被 検 菌 の 接 種 菌量 が

108cfu/mlに おい て,薬 剤 のMICが25μg/ml以 上 の

菌 株 数 を求 め,そ の年 次 の総 菌 数 に 占め る%を 年 次 毎 に

算 出 した 。E. coli, Klebsiella sp.で は年 次 的 に4薬 剤 に

対 す る感 受性 に大 きな変 動 は認 め られ なか った。 プ ロテ

ウス群 の うちP. mirabilisの 感受 性 は,ABPC, CEZに

対 し,1982年 に く らべ,84年,86年 は約6%程 度 減

少,CMZに 対 して は86年 に一 時 的 増 加,GMに 対 し
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て は86年,87年 は 減 少 した 。 イ ン ドー ル陽 性 プ ロテ ウ

ス群 は,ABPC,CEZに 対 して は変 動 が な く,CMZに

対 し年 次 的 に 増 加 傾 向,GMに は 減 少 傾 向 が 認 め ら れ

た 。

058臨 床 分 離Serratia marcescensの 推

移

―O抗 原 血 清 型 別 ,薬 剤 感 受 性 試 験 に つ い て―

与 儀 実 夫 ・吉 川 康 裕 ・佐 々 木 春 明

長 谷 川 和 則 ・濱 島 寿 充 ・池 内 隆 夫

甲 斐 祥 生1)・ 丸茂 健 治 ・青 木 良 雄2)

昭 和 大学 藤 が 丘病 院 泌 尿 器科1),臨 床 病 理 科2)

目的 と対 象:当 院 外 来 お よび 入 院 患 者 よ り検 出 され た

Serrapia marcescensの 最 近9年 間 に おけ る株 数 の推 移,

O抗 原 血 清 型 別,薬 剤 感 受 性(デ ィス ク法:(-)・(+)

を耐 性,(2+)・(3+)を 感 性)に つ い て,統 計 学 的 に観

察 した 。(X2test)使 用 薬 剤 はABPC,SBPC,PIPC,

CET, CFX, LMOX, CTX, CMX, CZX, CAZ,

AZT, CPZ, STKM, TOB, GM, NTL, AMK, NA,

NFLX, OFLX, ENX, TC, MINO, CP, FOMで あ

る。 な お,尿 培 養 で は105/ml以 上 の検 出 を陽 性 と し,

泌 尿 器 科 入 院 患 者 背 景 に つ い て若 干 の 検 討 を加 え た 。

結 果 と考 察:1979年 よ り株 数 の変 動 を み る と,総 数 の

69.9%は 尿 由 来 で あ り,1985年 を ピ ー クに 減 少 した 。こ

れ はCephem1,2世 代 薬剤 使 用 量 の 減 少 お よび,Ags,

Cephem3世 代 使 用 量 の増 加 を伴 っ た。

I期(79.1～82.3),皿 期(82.4～85.3),III期(85.4

～87.12)に お け る主 なO抗 原 血 清 型 の変 動:O3型 は

II期 にCTX, GM, TC, MINO, CP, FOMに 耐 性 化

を示 し,III期 にか け て も増 加 し最 多 とな った(35.9%,

I期vsII期:P<0.01)。

O4型 はI期 に最 多 だ った が(27.3%),II期 にAMK

の耐 性 化 が進 ん だ の み で,逆 にKM,NA,CFX,TC

に感 性 化 の た めII期(8.0%,I期vsII期:P<0.01),

III期に か け て 減 少 し た(2.4%,II期vsIII期:P<

0.05)。

O17型 はII期 にKM,TOB,GM,AMK,NA,

FOM,STに 耐 性 化 した た め増 加 した が,(27.3%,I

期vsII期:P<0.01),Cephem3世 代 薬 剤 使 用 量 の増

加 に伴 い,皿 期 に は 減少 した(3.9%,II期vsIII期:

P<0.01)。

泌 尿 器 科 入 院 患 者 尿か らは 全体 の傾 向 と一 致 しI期:

O4型,II期:O17型,III期:O3型 が 多 か った 。 全 例

基 礎 疾 患 を持 ち,膀 胱 腫 瘍,前 立 腺 肥 大 症,前 立 腺 癌 が

多 く,日 和 見 感 染 を示 唆 した。Serrapia marcescens単 独

の感 染 は36.7%と 少 な く,Peudomonas aerginosa
,

S.faecalisな どが同時検出菌 として多かった。

059 1987年 に 分 離 さ れ た 赤 痢 菌 の薬剤耐

性 とRプ ラス ミ ド

田 中 徳 満,他

感染性腸炎研究会(会 長 松原義雄)

目的:私 共は1965年 より感染性腸炎研究会で分離さ

れた赤痢菌の薬剤耐性型およびRプ ラスミドの調査を続

けてきた。今回は1987年 に分離された292株 の現状

と,こ こ10数 年来の薬剤耐性型等の年次変動,国 内株

と外国由来株との比較等についてまとめた結果を報告す

る。

方法:使 用薬剤と耐性菌選択の薬剤濃度は次のごと

くで ある。CP, TC, ABPC, CER, PIPC, NA:

12.5μg/ml; SM, SA, KM, AMK:25μg/ml; GM ,

FOM: 6.25μg/ml; TMP:3.1μg/ml; CL:16μg/

ml; NFLX:0.4μg/ml。 薬剤耐性の測定,Rプ ラスミ

ドの検出は既報の通 りである。

結果:1987年 分離株の調査は国内株97株 外国由来

株195株 で全分離株の67%は 外国由来株が占め,なお

増加の傾向が 示 され て いた。 全体としてD群52%,

B群44%で あるが国内株ではB群,特 に2a株 が多く

外国株ではD群 が 多 い。 各薬剤耐性菌分離頻度はCP

53%,TC80%,SM82%,SA97%,ABPC52%,

TMP51%で この6剤 による耐性が多剤耐性を反映し,

続 いてPIPC13%,NA14%,KM0.3%の 分離率であ

った。FOMは 除菌効果が大きい薬であるが依然として

耐性菌分離頻度は高い(74%)。CER, GM, AMK,

NFLX,CL耐 性菌はみられていない。薬剤耐性型では

多剤耐性が主であるが,国 内株ではCP, TC, SM, SA

を中心にしたものが多く,外 国由来株ではTC,SM,

SAを 中心と した 多剤耐性 も多 い の が特微である。

ABPCに つづいてTMP耐 性 が加わった型の多剤耐性

化の傾向は国内株でも年 々増加 している。外国由来灘

インド,イ ンドネシア,タ イからのもの が過半数であ

る。由来国により耐性型も異な り,Rプ ラスミドの分離

頻度 とその型は由来する多剤耐性菌の種類によって異な

っていた。
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0601PM耐 性 緑 膿 菌 の 薬 剤 感 受 性 に つ い

て

後 藤 美 江 子 ・後 藤 元 ・島 田 馨

東 大 医科 研 感 染 症研 究 部,他19研 究 機 関

目的 お よび方 法:IPMは 緑 膿 菌 に 対 し,強 い 抗 菌 力

を示 すが,近 年 使用 頻度 の増 加 に 伴 い耐 性 菌 の出 現 が 注

目され てい る。1986年12月 ～1988年2月 まで の15か

月間 に全 国19施 設 で 各 種臨 床 材 料 よ り分 離 さ れ た 緑

膿菌676株 中65株(9.6%)がIPM耐 性(MIC値;

≧6.25μg/ml)で,こ れ らIPM耐 性 菌 株 に対 す る他 薬

剤 の有用 性 につ い て検 討 す る ため,PIPC, CFS, CPZ,

CAZ, AZT, CRMN, OFLX, CPFX, GM, TOB,

AMK, HBKに つ き感 受性 試 験 を 行 な っ た。 方 法 は

MIC2000シ ス テ ム を用 い た微 量 液 体 希 釈 法 に よ り,Ca廾

Mg廾 加MHB (Difco)を 用 い,1×106CFU/ml接

種,37℃20時 間培 養 に て行 な った 。

成績:IPM耐 性株 の分 離 率 を 入 院,外 来 別 に み る と

入院 由来株541株 中60株 (11.0%),外 来 由 来株126

株 中5株 (3.9%)と 入 院 由 来株 の方 が 高 い傾 向 にあ っ

た。 各 臨床 材 料 間 で の 分 離 率 の差 は なか った。 これ ら

IPM耐 性 株65株 中PIPCのMIC値 が6.25μg/ml

以下 を示す 株 は34株 (52.3%),同 じ くCFSは39株

(60%), CPZは30株 (46.1%), CAZは43株(66.1

%), AZTは34株 (52.3%), CRMNは37株 (56.9

%), OFLXは46株 (70.7%)で あ った。 またCPFX

1.56μg/ml以 下 を示 す株 も51株 (78.4%),AGs系 薬

剤 ではTOBのMIC値 が1.56μg/ml以 下 を示 す株 が

48株 (73.8%)あ った。CFSに 感 受 性 の株 はCAZに

対 して も感 受 性 であ った。 こ の結果 か ら,IPM耐 性 緑

膿菌 に対 して は これ らの抗 緑 膿 菌 抗菌 剤 を試 み るこ とが

有用 で あ る と思 わ れ た。

061緑 膿 菌 に 対 す るCefsulodinを 中 心 と

し た β-Lactam剤 の 感 受 性 相 関 に つ

い て

高 橋 公 毅 ・菅 野 治 重

千 葉 大学 医 学 部 附 属病 院 検 査 部

陳 瑞 明

公 立 長 生 病院 内科

目的:抗 緑 膿 菌 作 用 を もつ 各 種 β-lactam剤 につ き,

耐 性株 の分 離状 況 と,cefsulodinを 中 心 と した感 受 性 相

関お よび 併用 効 果 の検 討 を行 な った 。

実 験 材 料 と方 法:(1)供 試 菌 株;千 葉 大 学 病 院 検査 部 で

臨 床 材料 よ り分 離 した緑 膿 菌,S. aurensお よびMRSA

を用 い た。(2) MICの 測 定;使 用 薬 剤 はPIPC, CAZ,

CPZ, CFS, AZT, IPMで,微 量 液 体 希 釈 法 に よ り,

測 定 培地 にCation Supplemented Mueller-Hinton Broth

を用 い,接 種 菌 量 約5×105CFU/ml,35℃ で一 夜 培 養

後,MICを 判 定 した。(3)併 用効 果;Checkerboard法

とTime-kill法 よ り検 討 した。

成 績:(1)緑 膿 菌 の耐 性 株 の 分 離頻 度;CPZ 29.7%,

PIPC 21.1%, AZT 17%, CAZ 10.6%, CFS 6.3%お

よび2.1%の 順 で多 か った。(2)感 受 性 相 関;CFSに 対

し,PIPC, CPZ, CAZ, AZTで はMICに 相 関 が み ら

れ,交 叉 耐性 を示 したが,CFSとIPMで はMICが 相

関 す る株 と しな い株 が 多 く,異 な る耐 性 機 構 の存 在 が 示

唆 され た。 両 剤 のMIC≧25μg/mlの 株 は1株,CFSの

み耐 性3株,IPMの み 耐 性1株 であ った。(3)S. aureus

の耐 性 株 の 分離 頻 度;PIPC 58%, CAZ 38.7%, CPZ

29%, IPM 3.2%, CFS 0%の 順 で 多か った。(4)併 用

効果;MRSAに 対す るCFSとFOMの 併 用 に よる相 乗

作 用 は86.3%に 認 め られ,緑 膿 菌 で は75%に 認 め ら

れ た。(5)殺 菌 曲線;緑 膿菌2株 お よびMRSA2株 に

対 す るCFS32とFOM 32μg/mlの 併 用 で 相乗 作用 が

認 め られ た。

ま とめ:最 近 喀 痰 で緑 膿 菌 がMRSAの 混 合感 染 分 離

例が 増 加 して い るが,MRSAに 対 して は抗緑 膿 菌 の多

くはMICが 高 い傾 向 に あ り,IPMの み が 両菌 種 に抗 菌

力 を示 す。 しか しIPM耐 性緑 膿 菌 は必 ず しも セ フ ェ ム

剤 に対 して交 叉耐 性 を 示 め さ ず,そ の 中 で もCFSは

MRSAに 対 して4か ら64μg/mlのMICを 示 し,さ ら

にFOMと 併用 す る こ とに よ って86.3%の 株 がFIC

indexで ≦0.5の 相 乗作 用 を 示 した 。 以 上 の成 績 よ り

CFSとFOMの 併用 は緑 膿菌 お よびMRSA感 染 症 の

治療 にin vitroで は,そ の有用 性 が 示 唆 され た 。

063寒 天 平 板2倍 希 釈 法 に よ るMIC値 の

変 動 お よ び こ れ に 基 づ い た デ ィ ス ク 法

の 精 度 管 理 に つ い て

金 沢 裕

新 津 医療 セ ン ター病 院 内 科

倉 又 利 夫

ニチ エ ーK.K.

2倍 希 釈 法 の成績 は不 連続 な値 で しか 示 され ず,実 験

条 件 に 左 右 され る生物 学 的 反 応 の表 現 で,測 定 値 の変 動

は少 な くな い。Chemotherapy誌 上 で化 療 法106接 種 に
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よるS.aureus209P株 のCEZに 対するMICは5段 階

以上の変動幅を 示 した。 また同一MICを 示 し,X-

X=0で も変動の幅は0で な く2倍 希釈法の幅の表現を

加える必要がある。

さきにMICの 対 数値は正規分布を呈する(金 沢;メ

デアサークル;261,1974)こ とが証明されている。 し

たがって 基 準 化 正 規 分 布(0,1)の 関数f(t)のt:

-0 .5～+0.5の 幅には中央値側の同一MIC値 が含ま

れることになる。 したがってその数値から母集団推定標

準偏差 σを求めることができる。

このようにして同一菌株MIC測 定集計成績(桑 原,

藤井,1968)の 最小変動幅グループについて棄却限界幅

(α=0.05)を 求めると(4.1)2の 値が 得られた。 この値

をルーチン検査 としてのMIC変 動幅 としてディスク法

の精度管理限界値を化療標準株S.aureus209P,E.

coli NIHJに つ いて求めてみた。すなわち1)測 定値阻

止円の管理限界はMICがM±2σ に,2)5回 連続測定

の際の正確度の 管理限界 はMICがM±2σ/√5に,

3)精 密度の管理限界は正規母集団から5個 を選んだ場

合の偏位(d3)を 示す数値を適用 し±2σd3に,4)そ の平

均の最大幅はMICが ±2σd3/√5に それぞれ相当する

阻止円径の幅から求められた。このような理論的管理限

界は,回 帰式を含めての精度管理に役立ち,実 験的に求

めた数値に比べさらに一般的とも考えられる。

064食 細 胞 のchemiluminescenceに 及 ぼ

す 抗菌 剤 の影 響

斧 康 雄 ・上田雄一郎 ・馬場 ます み

芳 賀敏 昭 ・野末 則夫 ・村 岡 啓

西谷 肇 ・国井 乙彦

帝京大学第二内科

目的:42抗 菌剤について,食 細胞の活性酸素放出能

に及ぼす影響をchemiluminescence(CL)を 測定する

ことで検討 した。

方法:食 細胞は,健 康成人より採血 し分離 した好中球

(PMN)1×105cells/ml,お よびmediumで10倍 希釈

した全血1mlを 使 用 した。Mediumは,minimum

essential medium(フ ェノール レッド,Ca2+,Mg2+を

含有しない)を 使用 した。CLの 測定は,個 々の資料に

抗菌剤を200, 100, 50, 25, 16μg/mlの 濃度となる

ように添加 し,ル ミノ ー ルを加えて37℃ で10分 間

preincubation後,zymosanAま たはPMAを 刺激物と

して20分 間のCLを 測 定 した。 成績は,20分 間 の

CLの 総coums数 であるIntegral CLで 評価 し,薬 剤

無添加群(コ ントロール群)の 薬剤添加群に対するCL

の比率を百分率で示した。

成績:PCs系5剤,CEPs系19剤,AZT,CRMN,

IPMな どの β-ラ クタ ム剤や,GM, TOB, HBK,

AMKな どのAGs系, EM, CLDM, FOM, VCMな

どは,検 討した濃度においてはCLへ の影響はみられな

かった。一方,MINO, DOXYで はCLを 臨床治療域

よりやや高い濃度において抑制 した。 sulfamethoxazole,

trimethoprimは 治療域濃度でCLを 抑制した。抗真菌

剤では,AMPHが 高濃度でCLを 抑制 した。

考案:TCs系,ST合 剤,AMPHな どは,感 染防御

力の低下 したcompromised hostsに おける感染症に使

用 されることが多い抗菌剤であ り,そ の大量,長 期投与

に際 しては,食 細胞機能に及ぼす影響にも注意しなけれ

ばならないと思われる。

066術 後 好 中 球 機 能 に 対 す るCPIZ,LM

OX投 与 の 影 響 に つ い て

八木 田旭邦1)・ 織 田 俊1)・ 立州 勲1)

桂 卓也2)・ 緒 方幸 雄2)・ 村 田定三3)

奥 西 昌彦3)

杏林大学医学部第1外 科1),同 微生物2),

味 の素(株)中 央研究所3)

目的:第3世 代セフェム剤CPIZは,好 中球機能瀧

化作用を有する抗生剤である。今回我々は,健 常成人お

よび手術施行癌患者に本剤を投与した際の好中球機能を

詳細に解析することを目的 としLMOXと 比較検討を行

なった。

方法:健 常成人における検討は,CPIZ投 与前および

19静 脈内投与2,7時 間後に採血 し,好 中球機能測定を

行なった。手術施行癌患者における検討は,CPIZま た

はLMOXを1～2g/回,1日2回(午 前10時,午 後

4時),術 中 より術後6～10日 まで 投与 し,投 与2日

前,投 与期間中および投与終了2～3日 後に各々採血

し,好 中球機能測定を 行なった。 ケ ミル ミネッセンス

(CL)は ル ミノール法によりfMLPを 刺激剤として灘

した。貧食および殺菌能はE.coli312株 を用い,好中

球 と30～60分 反応後,生 菌数を測定 し求めた。遊走能

はアガロースプレー ト法により測定 した。

結果および考察:健 常成人における検討ではCPIZ投

与により殺菌能の亢進が認められ,こ の傾向は若年噺

(20～30歳)に 比べ高年齢群(50～60歳)で 著明であつ

た。手術施行癌患者における検討では,CPIZ投 与鱗

中,CLお よび殺菌能の亢進が認められたが 対照とし

て用いたLMOXで は,逆 に低下傾向を示 した。また,

CLと 殺菌能の間には高い相関性(r=0 .78)が 認められ
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た。貧 食 能 お よび 遊走 能 はLMOX投 与 症 例 で一 過 性 の

充進 を示 したが,大 きな変 動 は認 め られ な か った。 以 上

の結果 よ りCPIZの 好 中球 機能 活 性 化 は臨 床 上 も認 め ら

れ,特 に段 菌 活性 に強 い影 響 を及 ぼす こ とが 示唆 され た 。

067抗 生 剤 の 貧 食 作 用 に 及 ぼ す 影 響

林 明 男 ・芦 原 義 久 ・石 古 博 昭

三 菱油 化 ビー シ ーエ ル

目的:Sub-MIC濃 度 の各 種抗 生剤 が 多 形 核 白血 球 の

貧食 作用 に及 ぼ す影 響 につ いて 検 討 した。

材料 と 方 法:抗 生 剤 は,CZON, CRMN, ABPC,

AZT, EMを 用 い た。 菌 株 は,P. aeruginosa ATCC

27853, P9, U-31, E. coli 075, S. aureus 209 P株 を用

いた。 多形 核 白血 球 (PMN)は,健 康 成 人 の ヘパ リン

血 をDextran処 理 して 用 い た。96穴U底 マ イ クロ ブ レ

ー トに6 .4×108CFU/mlの 各 菌 液50μl/well加 え2倍

段階希 釈 を行 ない,各 穴 に20%ヒ トプ ール血 清 (PHS)

25μl 2×107cell/mlのPMN25μl, Sub-MICの 抗 生剤

25μlを 加 え,37℃ で振 と う培 養 を 行 な った 。1時 間

毎,7時 間 ま で各 穴 の反 応 液 を1.5μ1ず つNA平 板 培

地 に接 種 し,コ ロ ニー 数 を計 測 した。 コ ロニ ー数 が2個

以下 に減 少 した 穴 をBactericidal Tpter (BT)と した。

抗生 剤 の 影 響 は① 菌 単 独 ② 菌+PHS③ 菌+PMN④

菌+PHS+PMNの 測定 系 にSub-MIC濃 度 の 抗 生剤 を

添 加 しBTを 比 較 検 討 した。

結 果 お よ び 考 察:ATCC 27853, 075:菌+PHS+

PMNで のみ 高 いBTを 認 め,さ らに抗 生剤 添 加 に よ り

BTが 上昇 した。P9:菌+PMNでBTが 認 め られ,

PHSま た は抗 生 剤添 加 に よ りBTが 上 昇 した。U-31:

菌+PHSで 菌+PHS+PMNと 同 様 の高 いBTが 認 め ら

れたが,抗 生剤 添 加 に よ る著 明 な上 昇 は認 め られ な か っ

た。S. aureus:菌 十PHS,菌+PMNでBTが 認 め られ,

抗生剤添 加 に よ りBTが 上 昇 した 。 さら に菌+PHS+

PMNで 高 いBTが 認 め られ た。 以 上 の 点 よ りPMN

に よる貧食 殺菌 作 用 は菌 種 に よ り作 用 機 序 が 異 な り抗 生

剤の貧 食作 用 に及 ぼす 影 響 も異 な る と思 わ れ,現 在 さ ら

に検討 中 であ る。

070抗 生 剤 抗 与 時 の 創 傷 治 癒 力 の 障 害 に つ

い て

田 中 元 章 ・稲 土 博 右 ・中 島 登

日原 徹 ・河 村 信 夫

東 海 大学 医 学 部 泌 尿 器科 学 教 室

抗 生剤 を投 与す る こ とに よ り,手 術 後 の 感染 防 止 を は

かることが,本 邦では一般に行なわれているが,GMな

どの抗生剤が創傷の治癒を遷延させることも実験により

知られている。我々はラットを用いて現在多用されてい

るDKB, CAZお よびcisplatinが 創傷治癒に及ぼす影

響を検討 した。

ラットを無処 置 群,DKB投 与 群,CAZ投 与群,

cisplatim投 与群 と4群 に分け,そ れぞれ背部の皮膚に

切開を入れ,経 日的に創部が離開するのに要する力を測

定した。術後5日 目までは無処置群に対 し他の3群 が障

害を受けているが,そ れ以後はCAZ群 の障害が軽度な

のに対 し,DKB群 とcisplatimの 治癒障害が強 く認あら

れた。 さらに9日 以後ではDKB群 の障害が強 く,制 癌

剤のcisplatinよ りもその影響は強かった。

以上から抗生剤の投与は創傷治癒を遅延させる可能性

があ り,そ の作用はCAZよ りDKBの 方 が強いことが

判明 した。よって手術の際に投与する抗生剤はアミノグ

リコシドよりセフェム系が好ましいと考えられる。

071加 齢 マ ウス の呼 吸 器 感 染 に対 す る生体

防 御 の低 下要 因 と抗 生剤 治 療 効 果 につ

い て(第2報)

若 井 芳美 ・池 田 文昭

横田 好子 ・峯 靖 弘

藤沢薬品工業株式会社,開 発研究所

我々は第31回 日本化療東 日本支部総会において,加

齢マウスの感染抵抗性がK. pneumoniaeに よる呼吸器

感染系で著 しく低下 し,こ の感染に対する抗生剤治療が

難治化することを報告 した,今 回は,そ の感染抵抗性の

低下の原因を詳細に検討し,有 用な治療手段をさぐるこ

とを目的とし,加 齢マウスとしてICR, Male, 60～70

週齢(平 均寿命75週 齢)を 用い4週 齢マ ウス の食細

胞機能と比較検討した。60週 齢マ ウ スの腹腔内遊出

PMN,腹 腔常在Mφ および肺胞内に遊出されたPMN

の貧食殺菌作用は,4週 齢マウスのそれとまったく変わ

らなかった。さらに気道上皮細胞の形態およびその上皮

細胞に対するK. pneumoniaeの 付着能も変化が認めら

れなかった,し かし肺胞Mφ のみがSuperoxide anion

産生能,Latex貧 食能およびK. pneumnoniaeに 対する

殺菌活性が有意に低下 し,形 態学的にも食食能の低下を

示唆する像が観察された。一方,K. pneumoniae呼 吸器

感染に対するCZXとGMの 併用効果を検討した結果,

CZX(40mg/kg)お よびGM(4mg/kg)投 与時のマウ

ス生存率はそれぞれ60%お よび65%で あ るのに対 し

て両剤の併用は95%に 上昇し,肺 内残存生菌数も併用

群が最も少ないことが観察された。この併用効果は両剤
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の抗菌活性の相乗作用に起因するところが大きいと考え

られる。

老人の感染性疾患の主な死因に呼吸器感染が挙げられ

る。生体防御の第一バリアーとなる気道系組織の器質的

な低下は別として,少 なくとも第二パリアーとなる肺胞

Mφ の貧食殺菌に関与する諸機能が著しく低下している

ことが明らかとなった。またこのような宿主の難治化に

対するCZXとGMの 併用療法は直接的な抗菌効果を

期待したものであるが,抜 本的な対策としては生体防御

の低下を修復あるいは改善する補助療法もあわせ検討す

る必要があると考えている。

075 Cefteram pivoxil(CFTM-PI)細 粒

の小児科領域 におけ る基礎的,臨 床的

検討

藤 井 良 知

帝 京大 学

吉岡 一 ・藤田晃三 ・坂田 宏

井関憲一 ・高橋庸二 ・室野晃一

旭川医科大学小児科

我妻 義則 ・高 橋 聡

札幌市立札幌病院小児科

横 山 碓 ・米 坂 勧

青山 隆蔵 ・須藤 善雄

弘前大学小児科

渡 辺 章 ・鈴木 吾朗

青森県立中央病院小児科

前田和一 ・中里明彦 ・藤野玲子

埼玉医科大学小児科

阿部 敏明 ・目黒 英典

帝京大学小児科

砂川 慶介 ・佐藤 吉壮

岩 田 敏 ・秋田 博伸

国立東京第二病院小児科

藤田昌宏 ・神田忠泰 ・永山恵美子

関東逓信病院小児科

篠崎立彦 ・野中千鶴 ・戸賀崎久美

東京厚生年金病院小児科

堀 誠 ・豊永義清 ・杉田守正

国立小児病院内科

南谷 幹夫 ・八 森 啓

東京都立駒込病院感染症科

中 澤 進 ・佐 藤 肇

鈴木 博之 ・新納 憲司

昭和大学小児科

市橋 治雄 ・松田博雄 ・廣澤 浩

高橋慎太郎 ・石川尉子

杏林大学小児科

岩井 直一・・宮津 光伸

中村はるひ ・笠井 啓子

名鉄病院小児科

久野 邦義.早 川 文雄

安城更生病院

西村 忠史 ・田吹 和雄

青木 繁幸 ・高木 道生

大阪医科大学小児科

小 林 裕

神戸市立看護短期大学

春田恒和 ・筒井 孟 ・黒木茂一

神戸市立中央市民病院小児科

本廣 孝 ・荒牧雅史 ・織田慶子

川上 晃 ・古賀達彦 ・阪田保雄

山下文雄

久留米大学小児科

目的:Cefteram pivoxilの 成 人 に お け る有 用性が認め

られ た の で,小 児 科 領 域 で の基 礎 的,臨 床 的 検討を徹

った 。

方 法:全 国18施 設 お よび そ の 関 連 施 設 の共同研究で

実 施 した 。 投 与 方 法 は 成 人 量 を 参 考 に し,1回15,

3,6mg/kgと し,臨 床 的 検 討 で は1日3～4回 経口投

与 した 。

結 果:抗 菌 力 はす で に報 告 され た 成 績 とほぼ同様であ

った 。 吸 収 ・排 泄 は本 剤 の1.5,3,お よび6mg/kgの

最 高 血 中 濃 度 は食 後 投 与 群 で 各 々0.62,1.06,2.29μg/

ml,空 腹 時 投 与 群 で0.66,0 .96,2.05μg/mlで あり共

に 用 量 依 存 性 が 認 め られ た。Tmaxは2～3時 間,Tm

は食 後 投 与 群 で は1.13～1.99時 間,空 腹 時投与群では

0.96～177時 間 と食 後 投 与 群 が 若 干 長 く,投 与後8時間

ま で の尿 中排 泄 率 は,約10～20%で あ った。 臨床的検

討 で は,本 剤 の標 準 用 量 は1回3mg/kg1日3回 食後

投 与 で あ っ た。 臨床 成 績 は 起 炎 菌 の検 出 され たA群462
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例で,有 効率は96.3%で あった。 主な疾患ては肺炎

98.5%,気 管支炎90.9%,咽 ・扁桃炎98.8%,狸 紅熱

98,7%,尿 路感染症95.2%で あった。細菌学的効果は

グラム陽性菌92.5%,陰 性菌では88.5%が 消失,全 体

では460株 中417株,90.7%の 消失率であった。菌を

検出できなかったB群211例 でも93.8%の 有効率が得

られた。先行抗生剤無効例71例 に対す る臨床効果 は

94.4%と 高 く,そ の菌消失率は92.1%で あ った。

副作用は,688例 中26例(3.8%)に み られ,大 半が

下痢,軟 便などの消化器症状であった。臨床検査値異常

は好酸球増多,GOT, GPT上 昇などが26例 にみられ

た。本剤は小児に対し高い有効性と安全性をもち,服 薬

拒否もほとんどなく,小 児科領域感染症に対 し有用な薬

剤と考えられた。

076慢 性 肉芽 腫症 にお け る骨 髄 炎 の 合併

永田正人 ・和 田靖之 ・若杉宏明

樋 口 薫1)・ 岡部信彦2)・ 立沢 宰

国立小児病院感染科
1):現 神奈川県衛生看護専門学校付属病院小児科

目的:慢 性肉芽腫症(以 下CGDと 略す)は 好中球の

細胞内殺菌能障害を原因とし,易 感染傾向かつ難治性感

染症が特微である。抗生剤や細菌学的診断の進歩により

CGDの 予後はやや改善 し長期観察例の報告も近年な

されるようになった。 しか し感染症の罹患頻度は高 く

CGDに おげる骨髄炎の頻度は全症例の約1/3に 認めら

れる。今回,我 々は骨髄炎を発症 したCGDの 臨床経過

を検討したので報告する。

対象:国 立小児病院感染科において経過観察 している

CGD生 後8か 月から23歳 までの全12例(死 亡例は3

例)で そのうち3例 に骨髄炎が認められた。今回はこの

3症 例を対象とした。

結果および考察:症 例1は17歳 で胸骨に骨髄炎を発

病した女性でその後胸椎,肋 骨,頸 椎,前 頭骨へと転移

を認めた。 症例2は3歳 と13歳 で 骨髄炎を僥骨,脛

骨,距 骨,胸 椎に認めた。症例3は16歳 時に基節骨に

骨髄炎を認めた。骨髄炎の原因菌としては黄色ブドウ球

菌,セ ラチア,Klebsiella菌 お よびカンジダが検出され

た。罹患部位は前述のごとく前頭骨,肋 骨,頸 椎,胸

椎,脛 骨,橈 骨,距 骨,基 節骨など全身の多彩な部位に

見られた。治療は感受性試験などにより抗生剤,抗 真菌

剤が使用された。CGDの 骨髄炎は手指骨などにみられ

ることが多く長管骨には起こりにくいとされているが今

回の検討でも同様な傾向が認められた。CGDな どの好

中球機能不全症を長期に管理するにおいては治療法かつ

予防法を含め全身の幡種性病変発生にも注意することが

大切であると考えられた。

096第III世 代 セ フェ ム系抗 生 物 質CTRX

の 産 婦 人 科領 域 に おけ る術 後 感 染予 防

の評 価

大桃幸夫 ・西村 満 ・吉沢浩志

湯沢秀夫 ・徳永昭輝 ・竹 内正七

新潟大学産科婦人科学教室

新潟産婦人科感染症研究会

目的:第III世 代セフェム系抗生物質CTRXの2g,

1日1回 投与法の術後感染予防効果を 評価す る 目的で

CRP,白 血球数などとともにFever Index (F. Iと 略

す)を 算出した。

方法:新 潟県内9施 設で子宮筋腫を主とする婦人科疾

患57例 の術後にCTRXを2g×1/日 経静脈的に4日 間

以上投与した。効果判定は投与開始5日 目に行ない局所

所見,CRP,白 血球数などから臨床的総合的に判定 した。

また1日4回 検温(6, 10, 14, 18時)を 行ないF. I.

を算出 した。F. I.は 術後24時 間内の吸収熱を除外 し

120時 間後までに発熱曲線が37℃ 以上を示す部分の面

積 として求めた。

成績:57例 中臨床的に有用と判定されたものは46例

で有用率は85.2%で あった。CTRXの2g×1/日 単独

投与37例 でのF. I.は8.22 degree hourで あ り,子

宮筋腫(単 純子宮全摘)13例 では9.91 d. h.,悪性腫瘍

(広汎全摘)3例 では18.97 d. h.で あった。昨年行なっ

たCTXのF. I.の 検 討で は19×2/日 投 与89例 て

10.23 d. h.,その うち子宮筋腫64例 では9.45 d. h.で あ

り今回のCTRXと ほぼ同程度の値であった。

考察:CTRXの29,1日1回 投与法は他の第皿世代

セフェム剤(CTX)の1日2回 投与 と比べてもF. I.等

でも遜色なく,婦 人科良性疾患の術後感染予防には充分

な効果があると思われた。

097広 汎 性 子宮 全 摘 術後 の 感 染 予防 化 学療

法 の当 科に お け る変 遷 とそ の評 価

小葉・洋子 ・山 田 俊 ・王置 淳子

桜木 範明 ・牧野田 知 ・藤本征一郎

北海道大学医学部産婦人科

広汎性子宮全摘術後感染予防のために投与される抗生

剤は最近のペニシリン系,セ フェム系の急速な開発に伴

い大きく変化 してきている。そこでセフェム系第1世 代

しかなかった昭和53,54年(A群)と セフェム系第2,
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第3世 代が繁用されるようになった昭和61,62年(B

群)と の間で当科にて広汎性子宮全摘術を施行された婦

人(A群54名,B群38名)を 対象 とし術後経腔 ドレ

ーン抜去時の菌培養による細菌学的検討ならびに術後7

日間の死腔炎について比較検討 した。両群の患者年齢に

は有意差な く,A群 では使用抗生剤は セフェム系 第1

世代のみであるのに対 し,B群 では第2世 代の使用が

50.0%を 占め第3世 代も15.8%使 用 されていた。術後

留置した経膣死腔 ドレー ン(INMS管)を 培養 して菌

の認められた 頻度は抗生剤の 進歩にもかかわらずA群

44.4%,B群76.3%と 有意に増加 した。(P<0.01)出

現 した菌の種類につ い て は,グ ラ ム陰性桿菌がA群

71.4%,B群15.6%と 減少をみ,逆 にグラム陽性球菌

についてはA群28.6%,B群84.4%と 増 加した。これ

に対 し両群につき術後24時 間の吸収熱を除外した6日

間のFever IndexのMean±SEを 比較すると,A群

36.1±2.7,B群18.9±2.9と な り有意差が認められた

(P<0.05)。 また両群のFebrile morbidityは 同様に

44.4%,15.8%と 抗生剤の進歩が術後死腔炎の発症を

有意に減少させたことが うかがわれた(P<0.05)。 以上

のことから抗生剤の進歩によって腸球菌のような病原性

のきわめて弱い菌の出現率が増加したが 臨床的効果の

面では有効性が高まっていることが確認された。

098胃 癌 術 後 感 染 にか んす る検 討

岩井 重富 ・松下兼 昭 ・佐 藤 毅

国松 正彦 ・古畑 久 ・西 川 亨

加藤 高明 ・泉 正隆 ・千島 由朗

田中 日出和 ・李 吉来 ・阿久津 昌久

田 中 隆 ・坂部 孝

日本大学医学部第三外科

我々は以前 より胃切除術に対 して原則的に術中のみの

抗生剤(主 としてβ-lactam剤)の 予防投与を行なってき

たが,昭 和56年 よ り61年 までの6年 間の日大板橋病院

での胃癌手術症例の術後感染発生率について検討 した。

手術症例数は236症 例で,手 術内容は胃切除B-I法

157例,B-II法11例,噴 門切除19例 および 胃全摘

が49例 であった。胃切除B-1法 の 術後感染発生率は

14.6%(23/157)で,そ の内容は尿路感染7.0%(11/

157)腹 腔 内感染3.8%(6/157),呼 吸器感染,創 感染が

ともに1.9%(3/157)で あった。また,Stage別 にその

発生率をみたが,StageI15.6%,StageII10.8%,

StageIII15.2%,StageIVで18.2%で あった。

胃切B-II法 では11例 中1例(9.0%)に 術後肺炎が

あった。噴門部切除では7/19(36.8%)で,内 容は尿路

感染4,腹 腔内感染2,肺 炎1で あった。

以上 より術中のみの抗生剤投与は全体的にかなりの予

防効果をえているが,尿 路感染の比率が最も高く,充分

な予防効果が得られてはいない。胃全摘術については,

術 中のみの投与に限定 しておらず,術 後も数日間予防投

与を行なっているが術後感染は12/49(24.5%)で,そ

の内訳は腹腔内感染14.3%(7/49),創 感染4,1%(2/

49),尿 路感染4.1%(2/49),呼 吸器 感 染2.0%(1/

49)で あ り尿路感染は低率であった。

099 造 血 器 疾 患 に 合 併 した重 症 感 染症に対

す るCeftriaxone(CTRX)の 治療効

果

東海造血器疾患感染症研究会

御 供泰 治 ・仁 田正和 ・児玉裕幸

名市大二内

小 林 政 英

西浜松医療C

池 田 靖

浜松医大三内

小 寺 良 尚

名古屋一日赤内

小 原 寛 治

安城更生内

白 川 茂

三重大二内

平 野 正 美

保 衛 大 内

大 野 竜 三

名 大 一 内

山 田 一 正

名大分院内

目的:造 血器疾患では,免 疫能低下や白血球数減少を

伴い重症感染症を合併 しやすい。今回我々は9施 設にお

いてCTRXの 治療効果を検討 したので報告する。

方法:対 象症例86例 の基礎疾患の主な内訳は急牲白

血病41例,慢 性白血病3例,悪 性 リンパ腫19例,骨

髄腫7例 等であった。合併感染症の主な内訳は敗血症5

例,敗 血症疑50例,呼 吸器感染症12例,呼 吸器感染

症疑5例,尿 路感染症4例 な どであった。 投与方法は

CTRXを1回1な いし29を1日1回 ないし2回点滴
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静注し,3日 間以上投与することを原則とした。

結果:86例 の有効率は58.1%で あ り,そ の内急性白

血病61.0%,悪 性 リンパ腫57.9%で あった。感染症別

の有効率は敗血症60.0%,敗 血症疑56.0%,呼 吸器感

染症66.7%で あ った。1日2g以 下の症例が33例

(38.4%),1日1回 投与の症例が23例(26.7%)で あ

った。前投薬がなく単独投与が可能であった38例 にお

ける有効率は73.7%で あった。副作用は皮疹2例,肝

機能異常3例 認められたが,本 療法との因果関係は不明

であった。

結語:造 血器疾患に合 併 した 重症 感 染症に対して

CTRXは 高 い有効率を示 し,血 中濃度半減期が長く,

組織内移行の優れた本剤の特微が臨床面で裏付けられた

ものと考える。

101血 液 疾 患 に随 伴 す る重 症 感 染 症 に対 す

るCAZの 臨 床評 価

浦部 晶夫 ・高久 史麿

東京大学第三内科

小 峰 光 博

群馬大学第三内科

三 浦 恭 定

自治医科大学血液科

平 嶋 邦 猛

埼玉医科大学第一内科

高 谷 治

防衛医科大学校第三内科

野 村 武 夫

日本医科大学第三内科

浅 野 茂 隆

東京大学医科学研究所内科

若 林 芳 久

順天堂大学内科

青 木 延 雄

東京医科歯科大学第一内科

外 山 圭 助

東京医科大学第一内科

溝 口 秀 昭

東京女子医科大学第一内科

森 虞 由 美

東京都老人医療センター血液内科

衣 笠 恵 士

都立墨東病院内科

藤 岡 成 徳

三井記念病院内科

戸 川 敦

国立病院医療センター血液内科

山 口 潜

虎の門病院血液内科

目的:血 液疾患の患者では,感 染防御能の低 下のた

め,重 症の感染症を合併し死に至ることが多い。

今回我々はこれらの感染症に対 してCAZを 投与し,

その有効性と安全性の検討を行なったのでその成績を報

告する。

方法:対 象は東京大学第三内科およびその他15施 設

より収集 した総症例124例 中除外 ・脱落42例 を除く82

例について解析した。

基礎疾患は主に急性非 リンパ性白血病38例,急 性 リ

ンパ性白血病6例,急 性 リンパ腫10例,再 生不良性貧

血6例 で,感 染症の 内訳は敗血症14例,敗 血症疑い

46例,肺 炎9例,気 管支炎,UTI各3例,他7例 であ

り,CAZは1回1～4gを1日2～4回 静脈内投与し

た。

結果 二臨床効果は著効26例,有 効17例,や や有効

6例,無 効33例 で有効率は52.4%で あ った。このう

ち,敗 血症および敗血症疑いに対する有効率は53.3%

であ った。また,投 与パターン別ではCAZ単 独投与例

で66.7%とmonotherapyで も高い有効率を示 した。

なお,CAZを 投与した全124例 中副作用ならびに臨床

検査値異常 としては重篤なものは1例 もなかった。

以上,CAZは 血液疾患に伴 う重症の感染症に対する

empiric therapyに おいて有用性の高い薬剤 と考えられ

る。

102熱 傷 創 感染 に 対 す るCeftazidimeの

効 果

本間賢 一 ・吉田哲憲 ・大浦武彦

北海道大学医学部形成外科

菅野 弘之 ・木 村 中

巌 文 哉 ・本田 耕一

形成外科メモリアル病院

目的:熱 傷創感染に対する全身投与した抗生物質の効

果を知ることを目的として,ceftazidime (CAZ)を 投与
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し,臨 床的 ・細菌学的検討を行なった。

方法:昭 和61年12月 か ら昭和63年7月 までに入

院 し,創 面か ら細菌が分離された熱傷患者15例 を対象

とした。CAZ1gを1日2回 静脈内投与 し,白 血球数,

CRP値,浸 出液の 性状や量およびその他の自他覚症状

や値皮手術を行なった場合には生着の状態について観察

した。また同時に創からの分離細菌の変動について検討

を加えた。

成績:臨 床的検討 で は,15例 中著効1例,有 効10

例,や や有効3例,無 効1例 で有効率は73.3%で あっ

た。著効例ではCAZ投 与により,38℃ 台 の発熱が投与

後2日 目には36℃ 台に解熱 し,白 血球数も19,000か

ら6,500へ と減少,CRPも3+か ら+へ 減少 した。細

菌学的には投与前に創面からP.aeruginosaが 検 出され

たが,投 与後には消失 した。

細菌学的検討では,菌 消失が6例(40%)で,菌 減少

あるいは一部消失4例(26.7%),存 続2例,重 感染1

例,菌 交代1例,判 定不能1例 であった。分離菌につい

てみると,CAZ投 与前には9種24株 の細菌が分離され

た。最も分離頻度が高かったのはP.aeruginosaの10

株 で,こ のうち4株 で菌消失,3株 で菌数減少がみられ

た。他の菌種では8種14株 で菌数減少以上の効果がみ

られた。感受性検査の結果ではP.aeruinosaに 対する

CAZのMIC分 布は1.56μg/mlが3株,3.13μg/ml

1株,12.5μg/ml1株25μg/ml1株,50μg/m14株

であった。

結論:壊 死組織を伴った熱傷創感染では,外 科的に壊

死組織を除去 し植皮手術を行なわなくては,完 治させる

ことは不可能である。 しか しdebridementに 伴 う敗血

症を予防 し移植皮膚を生着させるためには,感 染症の治

療は不可欠であ り,我 々の成績から熱傷創感染に対する

CAZの 全身投与は,有 用性があるものと考えられた。

103血 液 培 養 装 置Bactecの 検 討

畠山 勤 ・安達桂子 ・平 田 直子

増 田啓子 ・田中章子 ・佐 々木宗男

東京都老人医療センター細菌検査室

稲松 孝思 ・深山 牧子

同 感染症科

目的:細 菌の増殖の際 に産生するCO2を 測定する

non radiometricな 血 液培養装置BACTECに ついて,

有用性を検討 した。

対象,方 法:当 院における1988年3月 ～6月 の血液

培養101検 体 をBACTEC法 に より,ほ ぼ同一時期の

455検 体 を従来法で行ない,菌 検出率,陽 性と判定され

るまでの培養時間,レ ズン入 り培地の有用性を検討し

た。 また,嫌 気性菌5菌 種を接種 し,BACTEC法 縦

来法とで陽性と判定されるまでの時間を比較検討した,

成績:臨 床検体の検討では,BACTEC法 での陽性は

21検 体(20.8%),従 来法では102検 体(22.4%)と ほ

ぼ同様の検出率を示 し,分 離菌種もほぼ同様であった。

陽性 と判定されるまでの日数は,BACTEC法 平均22

日,従 来法平均2、7日 とBACTEC法 がやや早く陽性と

判定 された。 また レズン入 り培地からのみ検出された例

が10例,早 く検出された例が2例 あり,う ち10例 は

抗生剤投与患者の検体であった。

GV値 が好気25,嫌 気20以 上 の値を示 し,BACTEC

法で菌陽性と判定された培地53本 中8本 で菌は検出さ

れなかった。GV閾 値を好気30,嫌 気25に 設定する

と,偽 陽性は2本 とな るが,逆 に4本 が 偽陰性となっ

た。

嫌気性菌5菌 種を用いた接種実験において,陽 性と判

定されるまでの時間を比較すると,B.fragiliis以外のB.

fragilis group はBACTEC法 が 早 く,B.fragilisと

P. acnes は従 来 法 が 早 か っ た。Peptosprptococcusは

BACTEC法 で3株,従 来法で1株,菌 を回収できなか

った。

考察:BACTEC法 は偽陽性があること,嫌 気性菌の

中では菌種によっては検出時間が遅い,あ るいは検出さ

れないことがあるが,数 値による客観的な判定,1日 何

回でも測定可能なこと,レ ズンが抗生剤の影響を減らす

ことやblind subcultureが 不必要なため省力化になる

ことなど,細 菌検査のルーチ ン業務に有用であると思わ

れる。


