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Cefuzonamの 腹水 中移行 と術後腹腔 内感染予防
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品 川 長 夫 ・由 良 二 郎

名古屋市立大学医学部第1外 科

(平成6年1月21日 受付・平成6年4月1日 受理)

胃癌5例(1群)・ 大腸癌5例(II群)に,術 中よ りcefuzonam(CZON)19を 術 後7日

目まで8時 間毎に投与 し,血 中および腹水中濃度 と腹水中細菌について検討 した。術後腹水中

のCZON濃 度 は,術 直後I群4.6±4 .5μg/ml,II群6.5±2.0μg/mlで あ り,術 後1日 目以

降のCZON投 与8時 間後 の平均濃度 は,1群2 .0～4.9μg/ml,II群3.6～6.2μg/mlで あ っ

た。腹水の細菌培養は,術 直後1群 では全例陰性,II群 で は全例陽性であった
。術後1日 目に

施行 したCZONlg静 注 による腹水中濃度は,I時 間後にI群43.3±7.9μg/ml,II群45 .0±

16.5μg/mlと 最 高値 を示 し,8時 間後には1群5.7±3.6μg/ml,II群7 .5±2.9μg/mlと 漸 減

した。抗菌薬 の腹水中濃度 は,1日 腹水量 と正の相関(P<0 .05)が 認 め られ,腹 水量の減少

とともに抗菌薬濃度 も急激に低下 した。術後腹腔内感染予防 としてCZONは,有 用 と考 えら

れた。
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消化器外科における術後合併症,特 に感染性合併症のな

かで,腹 腔内感染は憂慮される問題の1つ である。術後の

腹腔内感染の特徴は,グ ラム陰性桿菌を中心 とした複数菌

感染であり,手 術対象臓器により起炎菌には一定の傾向が

ある1)。消化器外科において,比 較的汚染度の高い大腸癌

症例における術後腹腔内感染を予防する目的で,優 れた抗

菌力 と広域スペク トルを有するcefuzonam(CZON)を

術中より投与し,そ の腹水中濃度の推移 と術中汚染菌との

関係を経日的に検討,さ らに胃癌症例 と比較した。

I. 対 象 および方法

胃癌5例(1群),大 腸 癌5例(II群)を 対象 とし

た。感染 予防抗 菌薬 としてCZONlgを,手 術 開始

時に1時 間かけて点滴静注 し,以 後本剤の血中半減期

が短いため手術 当日は2回,術 後7日 目までは1日3

回8時 間毎に投与 した。 また,術 後1日 目にCZONl

gをone shot静 注 して腹水中移行 を検討 した。血 中

および腹水中のCZON濃 度 を術直後 と術後1,3,5,

7日 目 に血中濃度が最低値 となる投与8時 間後(次 回

投与直前)に 採取 し測定 した。測定 は,bioassay法

(検定菌Eschenichia coli NIHJ)に よった。同時に,

腹水 の細菌培養,腹 水中ヘモグロ ビン(Hb)値 お よ

びアルブ ミン(Alb)値 の濃度測定 を行 った。腹水の

採取方法は,手 術時に留置 したデュープル ドレーン内

に多用途チューブを挿入し,各 ドレーン排液を全て採

取 した。統計学的処理は,Student's t-testあ るいは

Welchの 検 定 を行 った。相関係数 の算出には,一 次

回帰分析を使用 した。両側危険率5%未 満をもって有

意差 と判定 した。

II. 結 果

1. 症 例 の背景(Table1)

平均 年齢 は1群 が67.2±6.9歳,II群 が52.2±8.5

歳 と1群 が高齢(P<0.05)で あ った。腎機能,肝 機

能など血液生化学的検査において両群間に差 はみられ

なかった。1群 は全例 に幽門側胃切除術が,II群 は結

腸部分切除術(4例)お よび大腸全摘術(1例)が 行

われた。両群 ともすべて準無菌手術であったが,症 例

9,10で は術中汚染がやや高度であった。

2. 術 後腹水中細菌の推移(Table2)

1群 で は術直後から術後7日 目まで,腹 水中細菌 は

認められなかった。II群 では術直後の腹水培養は全例

陽性であったが,こ れ らは術後3日 目までにすべて陰

性化 した。術中汚染の高度であった症例9で は,術 後

*
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Table 1. Background of patients

Table 2. Isolated organisms from ascites after operation

3日 目 よりCZON耐 性 のBacteroides sp., Pseudomo-

nas aeruginosaに よる腹腔内感染が認められ,術 後5

日目よりドレー ンか らの腹水排液量が増加 した。

3.術 後腹水中ヘモグロビン値 とアルブ ミン値の推

移(Fig.1)

腹 水 中 のヘ モグロ ビン濃度 は,術 直後I群0.9±

0.4g/dl,II群1.9±1.2g/dlで あ り,術 後1日 目に

はI群1.2±0.7g/dl,II群2.3±1.6g/dlと 最 高値

を示 し,5日 目以降 は両群 とも0.3g/dl以 下 となっ

た。一方,腹 水中の アルブ ミン濃度 は,術 直後1群

1.2±0.6g/dl,II群2.6±1.0g/dl,術 後1日 目I群

3.0±0.5g/dl,II群3.8±1.3g/dlで あ り,5日 目以

降 は両群 とも2.6g/dl前 後 で推移 した。経過中両群

間 に有意 な差 は認 め られ なか った。術後腹 水中 の

CZON濃 度 は,ヘ モ グロビン値 お よびアルブ ミン値

のいずれ とも相関が認め られなか った。

4.CZON 1g静 注 時の血中および腹水中濃度

術後1日 目に施行 したCZON 1g one shot静 注 後

の血 中濃 度 は,30分 後 にI群85.9±7.9μg/ml,II

群72.3±10.3μg/mlで あ った(Fig.2)。 そ の後,漸

減 し8時 間後 には両群 ともほぼ1μg/mlと な った。

腹水中濃度 は,1時 間後 に1群43.3±7.9μg/ml,II

群45.0±16.5μg/mlと 最 高値 を示 した(Fig.3)。 そ

の後,漸 減 し8時 間後 には1群5.7±3.6μg/ml,II

群7.5±2.9μg/mlと な った。

5.術 後の血中お よび腹水中CZON濃 度 の推移

血 中濃度 は,術 直後I群13.1±9.4μg/ml,II群

5.6±3.7μg/mlで あ り,術 後1日 目以降(投 与8時
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Fig. 1. Hemoglobin and albumin levels of ascites after 

operation.

Fig. 2. Serum concentration of cefuzonam 
after 1 g intravenous bolus injection on 1 

postoperative  day.

Fig.  3. Ascites concentration of cefuzonam 

after 1 g intravenous bolus injection on 1 

postoperative  day.

間後)は,1群1.9～3.2μg/ml,II群0.6～0.7μg/

mlで あ った(Table3)。 腹 水中濃度 は,術 直後1群

4.6±4.5μg/ml,II群6.5±2.0μg/mlで あ り,術 後

1日 目以 降 は1群2.0～4.9μg/ml,II群3.6～6.2

μg/mlで 推 移 した。

6. 術後 腹水量 と腹水中CZON濃 度 との関係

術後 に ドレーンか ら排出 され る1日 腹水量 は,経 日

的 に減少 したが,こ の1日 腹水量 とCZON投 与8時

間後に採取 した術後腹水中CZON濃 度 は,相 関係数

0.469(測 定 ポイ ン トn:32)で 正 の相関(P<0.01)

が認 められた(Fig.4)。

III. 考 察

消化器外科 にお ける術 後感染発 症率 は約10～20

%2,3)で あ り,こ の うち腹腔 内感染 の占め る比率 は

30%前 後1～6)であ る。術後の腹腔内感染の特徴 は,グ

ラム陰性桿菌 を中心 とした複数菌感染であ り,手 術対

象臓器 により起炎菌には一定の傾向がある1)。これら

の感染症 は,適 切な抗菌薬の投与により予防が可能で

ある。

術後の感染 を予防するには,術 野 の細菌汚染を最小
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Table 3, Serum and ascltes concentration of cofuzonam at 8 hours after

1 g d.i.v. adminiatration 3 times a day

mean±SD(μg/ml)

Fig. 4. Correlation between ascites concentra-

tion of cefuzonam and ascites amount per

day.

限にする一方,適 切な種類の抗菌薬投与が不可欠であ

る。また,術 中の汚染菌を有効に殺菌するには,投 与

された薬剤が血中および局所において有効な濃度が,

細菌汚染の生 じる期間を通 じ保たれなければならな

い7鋤。特に,腹 腔内感染の予防には薬剤の腹水中移

行が重要である。手術時のCZON 1g静 注後の腹水

中濃度は,最 高20～30μg/ml前 後10,11)と報告されて

いるが,著 者らの検討では,投 与1時 間後に最高値約

45μg/mlを 示した。抗菌薬の腹水中移行はリンパ液

の漏出にも影響される12)ことから,胃,大 腸癌手術時

のリンパ節郭清の程度の差によると考えられた。

術直後および術後1日 目におけるCZON投 与8時

間後の腹水中濃度は,ほ ぼ5μg/ml以 上であり,こ

の時期における術後腹水中の抗菌薬濃度としては,通

常の術中汚染細菌を殺菌するのに十分であると考えら

れた。抗菌薬の術後腹水中への移行 は,経 日的に低

下11,12)すると報告されている。著者らの検討でも,術

後経過とともに腹水中の抗菌薬濃度は鱈下していた。

また,こ の腹水中の抗菌薬濃度は,1日 腹水量と比例

することが判明した。それゆえ,腹 水量の減少する時

期以降,不 要な長期のドレーン留置は,逆 行感染の危

険が高 くなると考えられる。

胃癌,大 腸癌の手術 は,手 術の清潔度では通常準無

菌手術に分類 される。しかし,閉 腹時の腹腔内洗浄液

からの細菌検出率は50～100%14,15)と言われ,今 回の

検討でも大腸癌症例の術直後の腹水からは,全 例細菌

が検出された。大腸切除術後の抗菌薬の投与は,こ れ

らの術中汚染細菌を目標にしなければならない。下部

消化管手術では,術 中汚染菌は,通 常Escherichia

coliとBacteroides fragilis group,そ の他の好気性,

嫌気性腸内細菌の関与が大きく16),術中汚染の高度な

症例では,投 与された感染予防抗菌薬に耐 生である細

菌により術後感染が発生する可能性がある。今回の大

腸癌症例のうち,症 例9は 術中汚染がやや高度であっ

たために術後腹腔内感染がみられた。起炎菌である

Bacteroides sp.お よびPseudomonas aeruginosaに対

する本剤のMICは それぞれ100μg/ml,25μg/mlで

ありいずれも耐性株であった。

今日,術 後のMRSA感 染症の増加からグラム陽性

球菌に抗菌力の弱い第3世 代セフェム薬の使用が反省

され,従 来からの第1あ るいは第2世 代セフェム薬の

使用が見直されている16,17)。しかし,CZONは 第3世

代セフェム薬の中でも,グ ラム陽性菌からグラム陰性

菌まで広い抗菌スペクトルを有する18)薬剤であり,術

中高度の汚染が心配される症例や免疫力の低下してい

る症例では,術 後感染予防薬剤として有用と考えられ

た。
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IV. 結 語

胃癌5例,大 腸癌5例 に術中より感染予防抗菌薬と

してCZON1回,1gを 投与 し以下の結果を得た。

1. 術中汚染の高度な大腸癌症例では,術 直後の腹

水中に細菌が認められた。

2. 術後早期の腹水中抗菌薬濃度は高 く,術 中汚染

細菌を殺菌するに十分と考えられた。

3. 術後腹水の1日 量と腹水中のCZON濃 度には

正の相関が認められた。

4. 腹水量の減少とともに腹水中抗菌薬濃度も急激

に低下するため,長 期間のドレーン留置時には逆行感

染の危険がある。

5. 大腸癌症例の術後腹腔内感染予防抗菌薬 とし

て,CZONは 有用と考えられた。
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Study on postoperative infection prophylaxis with antibiotic and 

characteristics of penetration into peritoneal fluid 

Keiichi Hori1), Akitoshi Ito1), Nagao Shinagawa2) 

and Jiro Yura2)
1) Department  of Surgery, Kakegawa Municipal General Hospital, 

721 Sugiya, Kakegawa 436, Japan
2) First Department of Surgery, Nagoya City University Medical School

We examined the relationship between antibiotic prophylaxis and contaminating organisms 

in peritoneal fluid at surgery. Cefuzonam (CZON) was administered at a dose of 1 g every 8 

hours until the seventh postoperative day (POD). The concentration of CZON in peritoneal 

fluid and the organisms isolated from peritoneal fluid after surgery were studied in 5 patients 

with gastric cancer and 5 patients with cob-rectal cancer. The concentration of CZON in 

peritoneal fluid was 4.6 •} 4.5 ƒÊg/ml in the gastric cancer group and 6.5•}2.0 ƒÊg/ml in the colo 
-rectal cancer group just after surgery . The mean concentrations of CZON in peritoneal fluid 

at 8 hours after administration on each postoperative day ranged from 2.0-4.9ƒÊg/ml in the 

gastric cancer group and 3.6-6.2 ƒÊg/ml in the cob-rectal cancer group. Just after surgery 

contaminating organisms were detected in peritoneal fluid in all patients with cob-rectal 

cancer, but not in those with gastric cancer. Subsequently, these organisms disappeared on 

POD 3. In the study of penetration into peritoneal fluid after intravenous injection of 1g of 

CZON on POD 1 in the gastric cancer group and the cob-rectal cancer group, the peak 

CZON concentrations in peritoneal at 1 hour were mean 43.3 ƒÊg/ml and 45.0 ƒÊg/ml, respecti- 

vely. Eight-hour values in the two groups were 5.7•}3.6ƒÊg/ml and 7.5•}2.9ƒÊg/ml, respec- 

tively. The concentration of CZON in postoperative peritoneal fluid at 8 hours after 

administration correlated with the volume of peritoneal fluid drained per day (P<0.05). 

The concentration of CZON in postoperative peritoneal fluid decreased rapidly in accord with 

the decrease in peritoneal fluid. As CZON penetrated into the peritoneal fluid at a high 

concentration, it seems to be valuable as a prophylactic agent against abdominal infection.


