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穿 刺排 膿 とimipenem/cilastatin sodium投 与 に よ り治癒 した脳 膿 瘍 の1例

黒 木 春 郎 ・中 村 明

千葉県こども病院感染症科*

(平成 元年12月15日 受 付 ・平 成2年1月17日 受 理)

無脾症を合併 したチアノーゼ型複雑心奇形の6歳,女 児の脳膿瘍を経験 した.膿 瘍の部位は

右側頭部で,開 頭穿刺排膿 とimipenem/cilastatin sodium 100mg/kg/dayの5週 間投与に

より順調に治癒 した.手 術時の膿よ り分離された原因菌は微好気性連鎖球菌であ り,微 量液体

希釈法による抗菌力ではimipenem/cilastatin sodiumがMICO.01μg/mlと 最 も優れていた。

連鎖球菌属の中でpenicillin Gに 対す る感受性の低下 した菌株の増加が懸念される今 日.中

枢神経系感染症 に際 してのimipenem/cilastatin sodiumの 使 用は検討 に値すると思われた。

また,脳 膿瘍の治療指針に関 して若干の文献的考察 を加えて報告 した。
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脳 膿 瘍 は,CTス キ ャ ンに よ る精 査 や 経過 観 察 が ルー チ

ン化 した現 在,そ の 死亡率 は減 少 した とは いえ依 然 と して

難 治 性 の 疾 患 で あ る。 我 々 は 開 頭 穿 刺 排 膿 術 と

imipenem/cilastatin sodium(IPM/CS)投 与 に よ り短 期

間に 治癒 した脳 膿瘍 の1例 を経 験 した。IPM/CS投 与 に よ

る脳 膿 瘍 の 治療 例 は 報告 が ほ とん ど認 め られず,貴 重 な1

例 と考 え られ るの で報 告 す る。

I. 症 例

6歳,女 児,主 訴は発熱および頭痛。

既往歴:無 脾症 を伴い肺動脈閉鎖症 を合併 した完全

型心 内膜床欠損症の診断で生後9か 月時にWaterson

手術 を受けている。

現病歴:1989年3月8日 に発熱 し,同11日 よ り頭

痛が加 わった。13日 より顔面の非対称に気づかれ,

同 日A病 院にて頭部CTに より脳膿瘍と診断された。

A病 院で撮影 された頭部CTで は,右 被蓋 を中心

にring enhancementを 伴 う巨大 な嚢胞状腫瘤 を認

め,浮 腫 も著明であった(Fig.1)。A病 院において

同 日 よ りpiperacillin (PIPC) 200mg/kg/day+

cefotaxime (CTX) 200mg/kg/dayの 経 静脈投 与

に より治療 を開始 した。CRPは 改 善 し,解 熱は した

ものの頭蓋内圧充進症状が持続 し,脳 外科的処置の必

要性 も考慮されて17日 当院へ転入院 した。

入院時所見:軽 度の嘔気 と頭痛があるものの,意 識

は清明で左上下肢に不全片麻痺 を認めた。眼球運動は

正常で,項 部硬直 も認め なかった。バチ指趾 を認め,

全 身に軽度か ら中等度のチアノーゼ を認め た。胸骨左

Fig.1. CT scan (Mar.13) demonstrates a large
cystic tumor with a ring-enhancing lesion
surrounded by a low-density area in right

putamen region

縁 でLevine3° の 連 続 性 心 雑 音 を 聴 取 した 。

入 院 時 検 査 所 見 で は,白 血 球 数 11,000/cmm, 赤血

球 数 493万/cmm,Hb 14.2g/dl, Hct45.1%, 血小

板 数 58.9万/cmm, CRPO.45mg/dlで あ り, 血液

生 化 学 で は 特 に 異 常 を 認 め ず,血 液 培 養 は陰 性 で あっ

た 。 入 院 時 の 頭 部CT検 査 に お い て も,A病 院 での

CTと 同 様 の 所 見 で あ っ た 。

入院 時 の 治 療 は, chloramphenicol (CP) 100mg/
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Blood Exam

PIPC: piperacillin, IPM/CS: imipenem/cilastatin sodium , CTX: cefotaxime, CP: chloramphenicol, TOB: tobramycin

Fig.2. Clinicalcourse

Table 1. MICs of the isolated microaerophilic

Streptococcus by MIC 2000 system

PCG: penicillin G, ABPC: ampicillin,

CET: cephalotin, CZX: ceftizoxime,

IPM/CS: imipenem cilastatin sodium,

CP: chloramphenicol, MINO: minocycline,

CLDM: clindamycin

kg/day+IPM/CS100mg/kg/dayの 経 静脈投与で

開始し,グ リセオール50mlx6/day,dexametha-

goneO.6mg/kg/dayを 併 用 した。抗生剤の投与法

は,CPはbolus分4で,IPM/CSは1時 間点滴静注

分4で 実施 した。3月20日,当 院脳神経外科にて開

頭穿刺排膿術を施行。頭頂部やや右寄 りに小切開 を加
も

る4×4cmの 骨片をはず し開頭 し,エ コーガイ ド下

に穿刺 ・排膿 した。淡黄色無臭性の膿約16mlを 吸引

排膿し,持 続排膿 ドレーンを留置 した。穿刺時の膿の

グラム染色において,グ ラム陽性連鎖球菌が検出され

た。2日 後に培養に よって微好気性連鎖球菌が分離さ

れ,4日 後に抗生剤感受性測定結果が得 られた。

本症例の臨床経過をFig.2に 示す。

主な抗生剤の分 離菌 に対す る最小発育 阻止濃度

(MIC)は,IPM/CSO .01μg/ml,penicillinG(P-

CG)0 .06μg/ml ,ampicillin(ABPC)0-06μg/ml,

Fig.3. Five weeks later(Apr.17),CT no

longer shows ring-enhancement, but

remarkable resolution of edema and

marked diminution in size of the lesion

ceftizoxime(CZX)0.13μg/ml,そ してCP2μg/

m1で あ った(Table1)。

以 上の結果が判明 した後はIPM/CS単 剤 の経静脈

投与(IPM量 と して100mg/kg/day)を4週 間行

った。 その後も発熱はな く,頭 部CT上 も膿瘍の再燃

はな く順調 に経過 していた。4月12日 に発熱がみ ら

れ,血 液培養は陰性であったが同 日に抜去 した中心静

脈 カテーテル先からCaNdida属 が 検出された。CRP
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Table 2. The criteria lor medical treatment

of britin abscess7)

(1) pour surgical canclicla(es

(2) multiple ibscesses

(3) concomitant meningitis

(4) abscess size ; less than 4 cm

(5) being in the cerebritis stage

729mg/kgで あ ったが,結 果的に抗輿菌剤は使用せ

ず中心静脈 カテーテルを抜広す ることで治癒 した。4

月17日 の 頭部CTで は,ring enhancementは 消 失

し,造 影 され る腫瘤の著明な縮小と周囲浮腫の晋明な

改善を確認 した(Fig.3)。

IPMの 血 中濃度は,4月11日(投 与開始26日 目)

の 数値で1時 間点滴投与終了後2時 間目で6.05μg/

ml,6時 間 目で0。27μg/mlで あった。

II. 考 案

CTス キャンの導入以降その致命率は低下 したとは

いえ1),脳 膿 瘍は依然 として難治性の疾患である。

脳膿瘍の治療は従 来全摘出が原則であった2)。CT

の登場によ り早期発見,早 期治療が可能になり,ま た

容易に脳膿瘍の経過 を追 うことができるようになった

ことから,現 在では穿刺 ・排膿により好成績 を挙げて

いる報告 も見られる3)。一方,内 科的治療のみで治癒

した報告例 も多くみ られ るようになり4旬6),内科 的治

療の適用基準 もいくつか提唱されている7～10)。

BRITTら は,犬 を使 った動物実験 で脳膿瘍を大脳炎

cerebritisか ら膿瘍形成 まで4期 に分けた、彼 らはま

た,同 じ実験で以下の興味深い造影CT所 見 を報告 し

ている11)。

従来,造 影CTで み られるring enhancementは す

でに被膜 を形成 した膿瘍の所見であるとされていた,

そ して,cerebritisの 時 期 では病変部 はCT上low

densityと して認め られ,enhancementは されないと

いわれていた。 しか し彼 らは被膜形成以前のcerebri-

tisの 時期 に もring enhancementが 認 め られる事実

を確認 し,こ れは血管周辺への炎症細胞の浸潤による

としている。 また彼らは,cerebritisの 時期に,造 影

剤注入30分 後のdelayed scanで,病 変の中心壊死部

への造影剤の拡散が見られると報告 している。

Cerebritisの 時期 と被膜形成が完成した時期 とでは

異 な っ た 治 療 方 法 が 必要 で あ り,彼 らは上 記の

delayed scanでcerebritisと 判 定 されれば,脳 膿瘍

の大 きさ(4cm以 下)と 患者の状態 を考慮 した上 で,

内科的治療のみ を続けることが可能 としている11)。

SAEZ-LLorENSら も内科的 治療の適応 としてほぼ同

様の 基準 をあげて いる(Table2)7)。 これらの点か

ら,単 独内科的治療の適応は,病 変部位 と患者の状態

が 手術の適応外である場合 と,治 療開始時に病変部が

cerebritisの 時 期であって被膜形成や頭蓋内圧亢進症

状の無いあるいはあっても極め て軽度な場合の2つ で

あると考えられる。

脳膿瘍に対する抗生剤の選択は,先 天性心疾患に伴

う場合は,PCGとCPの 併 用が原期である7)。我々の

今回の症例では,嫌 気性菌 と連鎖球菌 を主たる標的と

して,さ らにブ ドウ球 菌の可能性 も考慮 してIPM/CS

とCPを 併用 した。

IPM/CSは そ の副作用の一つに痙攣があ り。中枢

神経系感染症に対す る適用に関しては慎重な意見があ

る12)。しか しなが ら,CARTONら は他剤が無効であっ

た 多発性脳膿瘍のIPM/CSに よ る治療成功例を報告

してお り,同 剤の中枢神経系感染症への有効性を示唆

している。彼らはまた髄液への移行が良好なこともあ

わせて報告 している13)。

我 々も今回の経験から,他 剤が無効 でかつ重篤な中

枢神経系感染症に際 してはIPMICSの 使 用は充分検

討に値すると考える。

近年,肺 炎球 菌,腸 球菌そ して α溶血性連鎖球菌

の一部の菌種など従来PC系 に良好な感受性を有して

いた連鎖球菌のPCGやABPCに 対す る感受性の低下

が問題 となっている14～16)。中枢神経系以外の部位の

感染症であれば投与量の変更な どで対応可能であって

も,元 来抗生剤の移行 が悪 い中枢神経系の感染症で

は,感 受性の低下が治療の失敗を招 き,致 命的となる

可能性 もある。 さらに,連 鎖球菌,腸 球菌において,

感 受性 があ るに もかかわ らず除菌困難 といったPC

toleranceが 問題 とされている17)。また,脳 室一腹腔

シャン トの感染,耳 鼻科的感染症,髄 膜炎などに続発

する脳膿瘍の場合にはPCG+CPで は起炎菌 をカパー

で きない可能性がある7)。この ような症例においては

IPM/CSの 使 用 も考慮されるべ きと考える.

IPM/CSの 副作用 には悪心,嘔 吐,発 疹,痙 攣な

どが報告 されてお り,長 期,大 量の使用に際しては,

投与量や投与時間などに充分留意する必要がある。こ

れらの薬理作用 としての直接の副作用の他に,広 域抗

生剤に共通する事項であるが,菌 交代症の誘発という

間接的副作用がある。

本症例 ではIPM/CS使 用 後4週 間目で発熱し,中

心静脈 カテーテル先か らCandidaが 検 出された。い

わゆる第3世 代 セフェム剤やIPM/CSの ような強力

な広域抗生剤を,特 に中心静脈管理の患児に長期にわ
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たって投与する際には,カ ンジタ血症のような菌交代

症には充分な注意を払 うべ きと考える.

m.結 話

IPM/CS投 与 によ り治癒 した脳 膿瘍の1例 を報告

した。

近年のPC系 抗生剤に対する連鎖球菌の感受性低下

傾向を考慮すると,今 後,中 枢神経 系感幅 に対 して

IPM/CSを 投 与す る機会 も増加 するもの と考えられ

る。

稿を終えるに当たり貴重 な1例 を提供 して頂いた当

院循環器科,丹 羽公一郎先生,青 墳裕之先生,同 脳神

経外科,伊 達裕昭先生,伊 藤千秋先生に深謝致 しま

す。

なお本論文の要旨は第38日 本感染症学会東 日本地

方会総会(1989年10月,新 潟市)に おいて発表 し

た。
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BRAIN ABSCESS SUCCESSFULLY TREATED WITH SURGICAL DRAINAGE

AND IMIPENEM/CILASTATIN SODIUM ADMINISTRATION

H  ARUO KUROKI and AKIRA NAKAMURA

Division of Infections Diseases, Chiba Children's Hospital,
579- 1 Heta -chou, Chiba 280-02, Japan

A six year-old girl with complicated cyanotic heart disease and asplenia was affected by a
brain abscess of the right temporal lobe. She was successfully treated with surgical aspiration
followed by drainage and intravenous administration of imipenem/cilastatin sodium for five
weeks.

The offending pathogen isolated from the abscess was microaerophilic Streptococcus, for which
the MIC of imipenem was 0.01 ,ug/ml.

We think it worthwhile to give imipenem/cilastatin sodium in the treatment of the central
nervous system infections, including brain abscesses.


