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Aztreonamの 胸水移行 に関す る臨床的検討

堀本 仁士 ・森本 大成 ・柿本祥太郎

南大阪病院胸部外科*

(平成4年12月14日 受付・平成5年1月27日 受理)

Aztreonam(AZT)の 胸 水 中へ の組 織 移行 動 態 を知 るた め に開胸 手 術 後(2例)ま た は胸

腔 ドレナ ー ジ後(5例)の 患 者 にお い てAZT 2g点 滴静 注後 の血 清 中お よび胸 水 中濃 度 を経

時的 に測定 した。 その結 果,以 下 の成績 を得 た。

1.血 清 中濃 度 は点滴 開始30分 後 に154,4±25,09μg/mlと 最 高値 を示 した。

2.胸 水 中濃 度 は点滴 開始3時 間後 に44.9±6.9μg/mlと 最高値 を示 した。

3.胸 水 中濃 度 は点滴 開始1時 間後 か ら4時 間後 まで安 定 して比較 的高 濃度 を維持 した。
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近年,抗 生剤 の多用によ りMRSA等 の難治性 菌が出現

し,術後重篤な感染症を引 き起 こす危険性 が以前 に比べ高

まっているη。 したがって術後感染予防のために抗 生剤の

より適切な選択が要求 され る。抗生剤の組織移行動態 を知

ることは適切な抗生剤の選択の指標 として有用 であると思

われる。今回我々はaztreonam(AZT)の 組 織移行 動態

を検索したので報告する。

I.対 象 お よび検 索方 法

対象 はTable 1に 示 す よ うに開胸手術 後 または胸 腔

ドレナー ジ施行後 の7例 の患 者 であ る。 男性5例,女

性2例 で年齢 は45歳 か ら68歳,平 均62.1歳 で あ る。

基礎疾患 は肺癌 術 後2例(同 一 患 者 に2回 施 行),癌

性胸膜炎4例,結 核 性胸膜 炎1例 で あ る。

胸水の性状 は血性6例,漿 液性1例 で あっ た。

肺癌術 後 症例 に は術 後 約12時 間 後 お よ び30日 後

に,ま た胸膜 炎症例 に は胸 腔 ドレナー ジ後30分 以 内

にAZTの 点滴 を開始 した。

検索方法 は上記7例 の患 者 に生 食100mlに 溶 解 し

たAZT 2gを30分 間 で点 滴 静 注 し,点 滴 開 始30分

後,1時 間後,2時 間後,3時 間後,4時 間後 の血 清中

および胸水 中のAZTの 濃度 を測定 した。

AZTの 濃 度測定 はEscherichia coli(ATCC 27166)

を検定菌 とす るカ ップ法(bioassay)に て行 った。

また,AZT濃 度 の時 間 ご との比 較 に はt検 定 を用

い,危 険率5%以 下 を有 意 とした。

II.結 果

各症例 ご とに測定 したAZTの 経 時 的血 清 中お よび

胸水中の濃度 はTable 2お よびTable 3に 示 した。

症 例1は 癌性 胸膜 炎 の45歳 の男性 で血 性 胸 水 で あ

っ た。 血清 中濃 度 は30分 後 が234.2μg/mlと 最 高値

を示 し,以 後 漸減 して い った。 胸水 中濃度 は3時 間後

が26.7μg/mlと 最 高値 を示 したが2時 間 後 か ら4時

間後 まで は20μg/ml以 上 を維持 していた。

症 例2は 肺 癌術後 の63歳 の男性 で術 後12時 間後 に

AZT点 滴 を行 っ た。 術式 は胸 壁 合併 左肺 全 摘 術 で あ

っ た。 血清 中濃 度 は30分 後 が141.8μg/mlと 最 高値

を示 した。 胸水 中濃 度 は1時 間 後 が44.5μg/mlと 最

高値 を示 したが,3時 間後 まで40μg/ml以 上 を維持

し,4時 間後 で27.0μg/mlで あっ た。

症例3は 結核 性胸 膜 炎 の61歳 の女性 で漿 液 性 胸 水

で あ った。 血清 中濃 度 は30分 後 が180.4μg/mlと 最

高 値 を示 した。胸 水 中 濃 度 は最 高 値 が2時 間 後 で

86.0μg/mlで あ っ たが,2時 間 後 か ら4時 間後 まで

50μg/ml以 上 の濃度 を維持 してい た。

症例4は 癌性 胸膜 炎 の68歳 の男性 で血性 胸 水 で あ

った。 血清 中 濃度 は30分 後 が211.9μg/mlと 最 高 値

を 示 し た。胸 水 中 濃 度 は3時 間 後 が 最 高 値 で63.0

μg/mlで あ っ た が2時 間 後 か ら4時 間 後 まで は60

μg/ml前 後 を維 持 して いた。

症 例5は 癌性 胸 膜 炎 の67歳 の女 性 で血 性胸 水 で あ

った。 血清 中 濃度 は2時 間 後 が95,5μg/mlと 最 高 値

を示 した。胸 水 中 濃 度 は3時 間後 お よび4時 間 後 が

44.1μg/mlと 最高値 で あ った。

症 例6は 症 例1と 同一 患者 で あ るが術 後30日 目 に

再 度AZT点 滴 を行 った。胸 水 は血 性 で あ ったが 悪性

細胞 は認 めな か った。血 清 中濃 度 は1時 間後 が141.8
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Table 1. Subjects

Table 2. Penetration of aztreonam into serum

(μg/m1)

μg/mlと 最 高値 を示 した。胸 水 中濃 度 は1時 間 後 が

44.5μg/mlと 最 高 値 を 示 し た が,3時 間 後 ま で40

μg/ml以 上 を維 持 し,4時 間後 で27.0μg/mlで あ っ

た。

症 例7は 癌 性胸 膜 炎 の68歳 の男 性 で,血 性 胸 水 で

あった。血 清 中濃度 は1時 間後 が最 高値 で178.8μg/

mlで あ った。胸 水 中濃度 は30分 後 よ り漸 増 し4時 間

後 が21.2μg/mlで あ った。

以上7症 例 の血 清 中 お よび胸 水 中 のAZT平 均 濃 度

Table 3. Penetration of aztreonam into pleural

effusion

(μg/ml)

Fig. 1. Penetration of aztreonam (2g, i.v.)
into serum and pleural effusion.

の推 移 はFig.1に 示 した。

平均血 清 中濃 度 は点 滴 開始30分 後 に154.4±25.09

μg/mlと 最 高 値 を示 し,以 後 漸 減 し,4時 間 後 が

33.9±4.12μg/2で あ った。

平均胸 水 中濃 度 は点滴 開 始1時 間後 が36.07±9-83

μg/mlで そ の後 も比 較 的 安 定 して 高 濃 度 で推 移 し

た。
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III.考 察

近年,高 齢者や糖尿 病等 の易 感染性 の合併症 を もつ

患者にも積極 的 に外 科 手術 が行 われ るよ うに な った。

一方,抗 生剤 の多用 に よ りMRSAが 出現 す るな ど術

後感染症 は複雑化.難 治性 とな りつ つ あ る1)。した が

って術後感染予防 に使 用 す る抗 生剤 はその抗 菌力 と と

もに組織移行性 を も考慮 して適 切 に使 用す るこ とが重

要であるa}。今 回,我 々 は胸 部 外科 領 域 の術 後感 染 予

防に使用する抗 生剤 と してAZTを 選 択 し,そ の組織

移行動態を知 る手 がか りとして,血 清 中 お よび胸 水 中

濃度を前述 の方法 で経時 的 に測定 した。

平均血清 中濃 度 はAZT点 滴 開始30分 後,す な わ

ち点滴終了時 に154.4±25.09μg/mlと 最 高値 を示 し

以後,漸 減 してい った。 これ は他 の抗 生剤 について の

報告と同様 の傾 向で あった。

平均胸水 中濃 度 は点滴 開始1時 間後 に36.07±9.83

μg/mlと な り4時 間後 で も37。60±6.42μg/mlと 安

定して高い胸水 中濃度 が維持 されて い る ことが確 認 さ

れた。

また結核性胸膜 炎 と癌性 胸 膜 炎 との間 でAZTの 胸

水移行に差 は認 めな か った。

他剤 との比 較 で はcefbuperazone(CBPZ)29点

滴静注後 の胸 水 中最 高 濃 度 は4時 問 後 で12.6±3.4

μg/mlで あ り3),fosfomycin sodium(FOM)2g点

滴静注で は1時 間 後 で20.6±11.6μg/ml4)と い ず れ

もAZTの 胸水 中最高濃 度 の方 が高 か った。

またcefuzonam sodium(CZON)2g静 注 後 の胸

水中最高濃 度 は31.31±11.26μg/mlで あ りAZTと

大差ない数値 で あ った が2時 間 後 以 降 は漸 減 して い

き,AZTの よ うに4時 間後 まで最 高 濃度 に近 い数 値

を維持する ことはなか っ た5)。

この ように 開 胸 術 後 の 膿 胸 の 起 炎 菌 とな り易 い

Klebsiella,Neisseria, Pseudomonas等6)のMICよ り

も高い胸水中濃度 が維持 されて い る ことは,胸 部 外 科

領域での術後感染 予防 に おいて よ り効 果的 な抗 菌作 用

が期待で きるもの と思 われ る。

AZTは 主 として グ ラム陰性 菌 に対 して抗 菌 力 を示

す7)た め,起 炎菌 に よ りAZT1剤 のみ で は十 分 な感

染 対 策 とはな らな い もの の,そ の組織 移行動 態 よ り考

え て胸 部外 科領域 で の術後感 染予 防 のみ な らず感 染性

肺 疾 患 に対 して もその治療 に満足 すべ き効 果 を期 待 で

きる薬 剤 の1つ で ある と推 察 され た。

IV.結 語

1)AZT 2g点 滴 静 注後 の 血清 中お よび胸 水 中濃

度 を7例 の患者 につ いて経 時的 に測定 した。

2)血 清 中濃 度 は点 滴 静 注 開 始30分 後 に154.4±

25、09μg/mlと 最 高値 を示 した。

3)胸 水 中濃 度 は点滴 静 注 開始3時 間 後 に44.9±

6.9μg/mlと 最 高値 を示 したが,1時 間後 か ら4時 間

後 まで安定 して高濃度 を維持 した。

4)AZTは 胸 部 外科 領域 の術 後 感染 予 防 お よび感

染性肺 疾 患の治療 に対 して満足 すべ き効 果 を期待 で き

る薬 剤で あ る と推察 され た。
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Clinical study of penetration of aztreonam into serum and pleural effusion
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and Shotaro Kakimoto

Department of Thoracic Surgery, Minami-Osaka General Hospital, 1-18-18

Higashikagaya Suminoe-Ku, Osaka, Japan

We investigated the concentration of aztreonam (AZT) in the serum and pleural effusion of 7

patients after drip infusion of 2 g AZT to evaluate its organ penetration. The results obtained were

as follows:

1. The peak concentration of AZT in serum was 154.4•}25.09ƒÊg/ml 30 minutes after administra-

tion of AZT.

2. The peak concentration of AZT in pleural effusion was 44.9•}6.9ƒÊg/ml 3 hours after adminis-

tration of AZT.

3. High concentrations in the pleural effusion were observed even 4 hours after administration.


