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下部消化管手術後の感染予防について

― 特 にceftazidimeとsulbactam/cefoperazoneの 効 果 の 比 較 ―
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1990年7月 よ り1992年8月 までに当教 室 におい て施 行 され た下部 消 化管 待 機手 術 症例 を対

象 とし,ceftazidime(CAZ)とsulbactam/cexfoperazone(SBT/CPZ)の 感 染予 防効 果 を比

較検 討 した。薬剤 の第1回 投与 は,無 作為 に割 り付 け られ た薬 剤の2gを 手 術 開始 と同時 に点

滴静 注 した。第2回 以後 は1gを8時 間 毎 に点滴静 注 し,合 計4El問 の投与 とした。 解析 症 例

は,CAZ群47例,STB/CPZ群44例 の合計91例 で あっ た。 平均 年 齢,男 女 比,対 象手 術 な

どの背 景 因子 につ い て は両群 に有 意 差 は なか った。術 後 感 染 はCAZ群 で は5例(10.7%),

SBT/CPZ群 に4例(9.1%)で あ り,メ チ シ リン耐 性 黄色 ブ ドウ球 菌 に よ る感 染 症 はCAZ

群 に1例 み られ た。下部 消化管 手術後 の感染 症予 防 にお いてCAZとSBT/CPZは と もに有効

で 同等の効 果 を示 した。
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消 化器 外 科領 域 で は準無 菌 手術 が 多 くを 占 め,術 後 感 染

症 は主 として腸 管 内常 在菌 が 内因 性 感染 経 路 を と り発 症 し

て くる。 特 に下 部 消化 管 は腸 管 内常 在 菌 が多 く,術 中操 作

を可 及的 に無 菌 に して も内因性 感 染 を回避 す る こ とは で き

ず,予 防 的化 学 療法 に頼 らな けれ ば な らな い。 しか し,多

くの優 れ た抗 菌 薬 が臨 床上 使 用可 能 な現 在 で も,本 邦 にお

いて術 後 感染 予 防 の ため の抗 菌薬 の使 用 につ い て は一 定 の

基 準 が 定 め られ て い な い。Methicillin-resistant Sta-

phylococcus aureus(MRSA)の 問題 も あ り,感 染 予 防 に

使 用 され る抗 菌 薬 の乱 用 を避 け るた め,多 くの施 設 で 効 果

的 な 投与 方法 が検 討 さ れ て い る1～5)。今 回 は,下 部 消 化 管

手 術後 の感 染 予 防抗 菌 薬 として第 三世 代 セ フ ェム 系抗 菌 薬

で あ るceftazidime(CAZ)とsulbactam/cefoperazone

(SBT/CPZ)を と りあ げ,そ の 有 効 性 と安 全 性 を比 較 検

討 した。

両薬 剤 と もbroad spectrumでEscherichia coli,Kleb.

siella spp,Pseudomonas aeruginosa,イ ン ドー ル陰 性

Proteusな どの代 表 的 な 好気 性 グ ラム 陰性 桿 菌 や 嫌 気 性 菌

で あ るBa`teroides fragilisに 抗菌 力 を示 す 。 しか もイ ン ド

ー ル陽 性Proteus spp
,Citrobacter spp,Enterobacter spp,

Acinetobuter spp,Serratia spp,な どにまで抗菌力が拡

大されている。 さらには上部消化管よ り分離 され る頻度の

高いStaphylococcus aureusを 始 め とす るグラム陽性球菌

に も抗菌力 を示す。 この2剤 での術後感染の成績 と有用性

について検討 した。

1.対 象 と 方 法

1990年7月 よ り1992年8月 まで に 当教室 で施行 さ

れ た下 部消 化 管 手術 の成 人 症 例 を対 象 とした。 しか

し,β-ラ ク タム 系抗 菌 薬 にア レル ギー の 既往 を有す

る患者,48時 間以 内 に なん らか の抗 菌 薬 の投 与 をう

けて いた患者,高 度 の血液,肝,あ るい は腎障 害を有

す る患 者,重 篤 な心肺 機能 異常 を有 す る患者 な どは対

象 外 と し た。 感 染 予 防 と し て の 抗 菌 薬 はCAZか

SBT/CPZを 無 作為 割 り付 け し,第1回 投 与 は,そ の

29を 手 術 開始 と同時 に点 滴 静注 した。 第2回 以後 は

19を8時 間 毎 に点 滴静 注 し,合 計4日 間 の 投与 とし

た。 これ ら2群 につ い て術 後 感 染 症 発症 率,分 離 菌,

臨 床検 査値 異常 な どにつ いて比 較検 討 した。 なお,術

前 処置 は下 剤 と洗腸 のみ で抗菌 薬 の投与 は行 っていな

い。
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術後感染症 として は手術 操 作部 位 に関連 して発症 し

て きた と考 えられ る感 染症 と手術 操作 部位 には無関係

に発症 して きた感 染症 に区別 した。手 術野 に関連 した

感染症 として は腹 腔 内膿瘍,死 腔内膿 瘍,創 感 染 な ど

であるが,縫 合不 全 な ど手術 手技 の影 響 が大 きい もの

は除外 した。一 方,非 手 術 野 の 感 染 症 は,呼 吸器 感

染,尿 路感 染,カ テー テル敗血症 な どが あ り,術 後2

週間以 内に発症 した もの を と りあ げた。創 感染 とは症

状の程度 にか かわ らず,明 らか に創 よ り排 膿が み られ

たもの,あ るい は治療 の た め外 科的処 置 や抗菌 薬 の投

与 を必要 とした ものに した。肝 機能検 査,腎 機能 検査

などの臨床検査値 異常 につい て は術後2週 間以 内 に発

生 した もので正 常範 囲上 限の2倍 以上 を異 常値 として

扱い,術 前 の臨 床検 査値 が正常 範囲 を超 えて いた もの

は,そ の2倍 以上 を術 後 臨床 検 査 値 異 常 と して扱 っ

た。

デー タの解 析 はX2検 定 法,Fisherの 直 接 確 率 法,

t-検定法 に よ りそれ ぞれ の デー タ に即 して適応 した。

有意水準 は両側 危険 率5%以 下 を採用 した。

II.成 績

本試験 の対 象 とな っ た症 例 は。CAZを 投 与 した症

例が47例(CAZ群)で あ り,SBT/CPZを 投 与 した

症例 が44例(SBT/CPZ群)で 合 計91例 で あ っ た。

男女比 はCAZ群 で22:25, SBT/CPZ群 で27:17,平

均 年 齢 はCAZ群 で64.0±9.1歳,SBT/CPZ群 で

612±11.4歳,70歳 以 上 の高 齢 者 数 はCAZ群 で13

例,SBT/CPZ群 で11例 で あ りいず れ も両群 間 に有

意差 は認 め られなか った(Table1)。

術前 の検 査値 において貧 血,高 血圧 症,低 アルブ ミ

ン血症 お よび肝 ・腎機 能障 害者 数 は両 群間 で差 はなか

った。 また,術 後感染 症 の発症 に関係 す る要因 として

の糖尿病,肥 満 に おいて も両群 間 に有 意差 は認 め られ

なか っ た。 な お,糖 尿 病 の 判 定 は7590GTTに よ

り,肥 満 の 判 定 は岩 鶴 の 基 準9)に よ り 決 定 し た

(Table2)。

手術 の対 象 とな った疾患 をみ ると,直 腸癌 が もっ と

Table 1. Comparison of patients in the two study groups

CAZ group vs SBT/CPZ group: not significant

CAZ: ceftazidime, SBT/CPZ: sulbactam/cefoperazone

も多 くCAZ群 で13例.SBT/CPZ群 で14例 で あ っ

た。 その他 の疾 患 につい て も両群 間 に有意差 は認 め ら

れ なか った(Table3)。 手 術術 式別症 例数 をみ る と,

CAZ群 で 回 盲 部 切 除 が3例,右 半 結 腸 切 除 が7例,

左半 結 腸切 除 が3例,S状 結腸 切 除 が12例.低 位 前

方切 除が7例,腹 会陰 式直腸 切断 が6例,お よびその

他 の手 術 が9例 で あ り,SBT/CPZ群 の それ ぞれ,2

例,10例, 1例, 11例, 10例, 6例, 4例 と比 較 して

その構 成 に差 はなか った(Table4)。

Table 2. Underlying conditions in the two study groups

CAZ group vs SBT/CPZ group: not significant

CAZ: ceftazidime, SBY/CPZ: sulbactam/cefoperazone

Table 3. Diagnoses in the two study groups

CAZ group vs SBT/CPZ group: not signuficant

CAZ: ceftazidime,  SBT/CPZ: sulbactam/cefoperazone

Table 4. Comparison of surgical procedures in the two

study groups

CAZ group vs SBT/CPZ group: not significant

CAZ: ceftazidime, SBT/CPZ: sulbactam/cefoperazone
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術 後 感 染 の発 症率 をみ る と,全 体 で はCAZ群 で4

例(10.5%), SBT/CPZ群 で4例(9.1%)の 鞘症 率

であ り,両 群 に有意差 はみ られ なか った。手術 操 作部

位 に 関 連 した 感 染 症 の う ち,創 感 染 はCAZ群 に4

例,SBT/CPZ群 に1例 で あ り,腹 腔 内 感 染 はCAZ

群 に1例,死 腔感 染 はSBT/CPZ群 に1例 み られ た。

また,手 術 操 作 部位 に関係 な く発症 して きた もの に

は,SBT/CPZ群 で呼 吸器感 染が2例 み られ た が,い

ずれ も両群 間 に有意 差 はみ られなか った。 これ らの術

後 感 染 症 の 発 症 に よ り死 亡 し た 症 例 は な か っ た

(Table5)。

その他 の術 後 合併 症 をみ てみ る と,CAZ群 で イ レ

ウスが5例,術 後肝 機能 障害 が2例,術 後 高 ア ミラー

ゼ血症 が1例 あ り,SBT/CPZ群 で縫合 不全 が1例 み

られた。 しか し,い ずれ も薬 剤 の影 響 に よる もの とは

考 えられ ない もので あ り,両 群間 に有意差 もみ られ な

かっ た(Table6)。

両群 の術 後感 染病巣 よ り合 計7株 の細 菌が分 離 され

Table 5. Infectious complications in the two study groups

CAZ group vs SBT/CPZ group: not significant

CAZ: ceftazidime, SBT/CPZ: sulbactam/cefoperazone

Table 6. Other postoperative complications in the two

study groups

CAZ group vs SBT/CPZ group: not significant

CAZ: ceftazidime, SBT/CPZ: sulbactam/cefoperazone

Table 7. Organisms isolated from postoperative

infections

( ): Methicillin-resistant S. aureus

CAZ: ceftazidime, SBT/CPZ: sulbactam/cefoperazone

た。SBT/CPZ群 に は嫌 気 性 菌 は認 め られ な か った

(Table7)。MRSA分 離 症例 はCAZ群 の創 感染 で1

例 み られ た。

以上 よ り,両 薬剤 の予 防効 果 に差 はな く,下 部消化

管手術 後感 染予 防 に有効 で あ った。

III。 考 察

悪性 腫瘍 や強 度 の炎症 に手術 侵 襲が加 わ る ことに よ

り免 疫機能 が低 下 し重篤 な術 後感 染症 を発症 す ること

もあ り鍋,術 後 感 染 予 防 に対 し抗 菌 薬 は広 く使 用 さ

れ てい るが,そ の選 択 は重要 で あ る。 今回 は,内 因性

感染 に重 点 をお き常在菌 の 多 い下 部消 化管手 術におい

て第 三 世 代 セ フ ェ ム 系抗 菌 薬 の 中 で も嫌 気 性 菌 や

Pseudomonas aerugnosaに も抗 菌力 の あ るCAZと

SBT/CPZを 用 い,そ の有 効 性 を臨床 的 に検討 した。

術 後 感 染 症 はCAZ群 が5例.10.6%で,SBT/CPZ

群 が4例,9.1%の 頻 度 で あ っ た。以 前 に報 告 した他

の予防 抗菌薬 にお ける当教 室 の下部 消化管 手術後感染

症 の 発 症 率 は,第 二 世 代 セ フ ェ ム 系 抗 菌 薬 で あ る

cefoxitin (CFX)で は,2L2%5),ま た,他 の第三世

代 セ フ ェ ム 系 抗 菌 薬 のcefotetan (CTT)と

latamoxef (LMOX)の 比 較 試験8)の 時 は,そ れ ぞれ

20.0%,17.8%の 成績 であ った。 背景 因子が 異なる と

はい え,今 回 の2剤 は感 染症 発症 率か らも十 分に有効

で あ る とい え よう。 また,分 離 菌 に おい て もCTTと

LMOXの 比 較 試 験 の際 に み られ たPaeruginosaは

今 回1株 も認 め なか った。

SBT/CPZ群 の うち18例 に対 し術 前 と術 後最 初の

糞 便19の 中 のS. aureusとP. aeruginosaの 個 数 を

検 討 した 結 果,S. ameusは 術 後 増 加 し た のが2例,

減 少 し た のが5例 で あ り,Paerugimsaは2例 が増

加 し,2例 が減少 した。 また,両 菌 と も増 加 した症例

が1例 み られ た。 ただ,こ の菌 の増 加 ・減少 と感染症
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発症の有無は特に関係はなかった。

また,Kagerは 下部消化管手術後感染予防に対 し,

LMOXの1回 投与と3回 投与を比較 し9),その感染

予防効果に有意差はなく,3回 投与群において1回 投

与群でみられなかったpsmdomonasとYeastの 過剰

の増殖を指摘している。このことからも抗菌薬の租類

だけでなく使用法により細菌叢の変化が生じることも

あり,そ の変化と感染症発症の関係など,さ らなる検

討課題といえよう。

IV.結 語

下部消化管手術の感染予防 としてのCAZとSBT/

CPZの 臨床効果の比較試験では,両 薬剤間に有意差

はなく,と もに安全かつ有効であった。したがって,

下部消化管手術感染予防に対し常在菌にあった第三世

代セフェム系抗菌薬を使用することは有効であり,短

期間の使用ならMRSA感 染症の誘因にはならない。

しかし,予 防抗菌薬の投与量および期間,常 在菌叢の

変化と術後感染症との関係は今後さらに検討が必要と

思われた。
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Prophylactic antibiotics in patients undergoing elective

colorectal surgery: A prospective randomized study of

ceftazidime and sulbactam/cefoperazone

Noriaki Mohri, Hiroshi Ishihara, Kouichi Ito,

Masazumi Hisada, Keiji Mashita, Akira Mizuno,

Shu Ishikawa, Nagao Shinagawa

and Jiro Yura

First Department of Surgery, Nagoya City University, Medical School, Kawasumi-1,
Mizuho-cho, Mizuho-ku, Nagoya, Japan

We compared the safety and efficacy of ceftazidime (CAZ) , a third-generation cephalosporin, to
those of sulbactam/cefoperazone (SBT/CPZ) , a third-generation cephalosporin, for prophylaxis in

patients undergoing elective colorectal surgery from July 1990 to August 1992. Ninety-one patients
were randomized for therapy with CAZ or SBT/CPZ. Patients were given an initial dose of 2 g
antibiotic parenterally at the surgical procedure and received subsequent doses of 1 g at 8 h intervals
for 4 days. Forty-seven patients were given CAZ and 44 patients were given SBT/CPZ. The groups
were comparable in age, sex, type of intervention and diagnosis. Five patients (10.6%) developed
surgery-related infections (including 4 cases of wound sepsis and 1 of intraabdominal abscess) in the
CAZ group. Two patients (4.6%) developed postoperative infections (1 case of intraabdominal
abscess and 1 of dead space abscess) in the SBT/CPZ group. The rate of postoperative infection was
not significantly different between the groups. There were no side effects in either group. The rates
of abnormal laboratory findings in the groups were not significantly different.


