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Tazobactam/Piperacillinの 臨 床 的 検 討

今 井 健 郎 ・桜 井 磐 ・吉 川 晃 司 ・松 本 文 夫

神 奈川県衛生看護専 門学校付属病 院内科*

新 しい β-ラ ク タ マ ー ゼ の 阻 害 剤 で あ るtazobactam(TAZ)とpiperacillin(PIPC)の 配 合 剤 で

あ るtazobactam/piperacillin(TAZ/PIPC)に つ い て 臨 床 効 果 を検 討 し,以 下 の 成 績 を 得 た 。

呼 吸 器 感 染 症 例 に対 して,本 剤 を1日 投 与 量 と して2.5～59使 用 す る こ と に よ り治 療 を

施 行 し た。 症 例 の 内 訳 は,肺 炎5例,肺 化 膿 症1例,気 管 支 喘 息 の 二 次 感 染1例,胸 膜 炎1

例 で あ っ た 。

臨 床 効 果 は 肺 炎 の1例 が 著 効,他 の7例 が 全 症 例 有 効 で あ っ た 。

副 作 用 お よび 臨 床 検 査 値 異常 は全 症 例 に 認 め ら れ な か っ た 。
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Tazobactam/piperacillin(TAZ/PIPC)は,新 し いβ-

ラク タマ ーゼ の阻害剤 で あ るtazobactam(TAZ)とpipe

racillin(PIPC)を1:4の 力 価 比で 配 合 した注射 用抗 生 物

質製剤 で ある。

TAZは 大 鵬 薬 品工 業 株 式 会 社 に よ り合 成,開 発 さ

れ た新 しいβ-ラ ク タマ ーゼ の 阻害 剤 で あ り,各 種 細

菌 が 産 生 す るpenicillinase(PCase),cefuroximase

(CXase)お よ び一 部 のcephalosporinase(CEPase)を 不

可逆 的 に不 活化 す る1)。

本 剤 はTAZの 特 性 を利 用 してPIPCの β-ラ ク タマー

ゼ に よ る失活 を阻 止 し,PIPCの 抗 菌力 を増 強す る こ

とを 目的 につ くられ た。

本 剤 を静注 あ るい は 点 滴静 注 した時,TAZな ら び

にPIPCは 用量 依 存 的 に高 い血 中濃 度 を示 し,そ の半

減期 は ともに0.6～0.8時 間(β-phase)で あ る11。尿 中 に

は24時 間 まで にTAZは 約75%が 未 変化 体 でそ して約

15%が 活 性 を失 った代 謝 物 と して排 泄 され,PIPCは

50～60%が 未 変化体 と して排泄 され る1)。

今 回我 々 は,本 剤 の臨床 効果 につ いて検討 したので

報告 す る。

平 成3年1月 よ り平 成4年1月 の 問に神 奈 川県 衛生 看

護 専 門学校 付属 病 院内科 に入 院 した8名 の呼吸 器 感染

症患 者 を対 象 と して本剤 に よる治療 を行 った。性 別 は

男 性6例,女 性2例,年 齢 は52歳 か ら78歳 であ った。

対 象 疾患 は肺炎5例,肺 化 膿症1例,気 管 支 喘息 の二

次 感染1例,胸 膜 炎1例 であ った。

投 与 方法 は本 剤1回,1.259あ るい は2.59を1日2回,

100mlな い し250m1の 生食 に溶解 し,60分 かけ て点滴

静 注 した。投 与期 間は5日 か ら13日 間 で,総 投 与 量 は

209か ら659に 及 ん だ。

臨 床効 果の判 定 は,自 ・他覚 症状 お よび臨床 所 見の

改善 か ら著効,有 効,や や有効,無 効 の四段 階で行 っ

た。 なお,著 効 は3日 以 内 に明 らか な解 熱傾 向 がみ ら

れ,7日 目には ほ ぼ平熱 にな り,胸 部 レ線所 見 も改 善

し,各 検 査所 見 もほぼ正常 に復 した もの。有 効 は著 効

よ りも回復 は遅 れ たが,薬 剤投 与終 了時 には胸部 陰影

が消 失 し,検 査値 も正常 化 した もの。 やや有 効 は部 分

的改 善 は認 め られ たが,炎 症 所見 は残存 した もの 。無

効 は効果 が認 め られ なか った もの 。不 明:投 与期 間不

十 分,併 用薬 剤,基 礎疾 患 の影響 な どで薬効 が不 明な

もの,と した。

副作 用 に関す る検討 と しては 自 ・他覚 症状 お よび臨

床所 見 とと もに血 液,尿 な らび に肝:腎 機 能 に関す る

検索 を行い,そ の有無 を判定 した。

本剤 の臨床 成績 一覧表 をTable1に 示 した。8名 の呼

吸 器感 染症患 者 に本剤 を使 用 し,そ の内 訳は肺 炎5例,

肺 化膿 症1例,気 管支 喘息 の二 次 感染1例,胸 膜 炎1例

であ って,臨 床効 果 は全症例 が有 効以 上で あ った。

肺化 膿症 の有効 例 の臨床経 過 は次 の通 りであ る。本

症 例 は平 成3年6月2日 に発熱 を訴 え,近 医 にて 胸部X

線 異常 を指 摘 され,同 年6月6日 本 院 入院 とな った。

入院時,咳 噺,発 熱,粘 膿疾 等 の症状 が あ り,喀 疾 よ

りStap加lococcuεaurmsが 検 出 された。 臨床 検査 では 白

血 球数13,100,CRP32.4mg/dlの 強い 炎症 が認 め られ,

胸 部X線 よ り肺 化膿 症 と診断 した。 同 日,本 剤2.59を

1日2回,点 滴 静 注 にて治療 を開始 し,使 用 開始2日 後

に は解 熱 が認 め られ,使 用 開始5日 後 には咳 漱が 消失

した。 さ らに,使 用 開始9日 後 には 喀疾 が消 失 し,使

*〒235横 浜市磯子 区汐見台1-6-5
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用 終 了 時 の 白 血 球 数 は7,300/nlm3,CRpは0.36mg/dlで

あ り,順 調 に 治 療 に 赴 い た(Fig.1)。

細 菌 学 的 効 果 に つ い て は 菌 を分 離 で き た 症 例 は8症

例 中5症 例 で 菌 は5株 検 出 され た 。 内 訳 は,ゲ ラ ム 陽

性 菌 と し てS.aurm33株,グ ラ ム 陰 性 菌 と し てKleb-

slella Pneumoniae2株 で あ っ た 。

S.anreus2株(症 例1と 症 例6)は 本 剤 使 用 に よ り消 失

した が,S.anreus1株(症 例7)は 投 与 後 菌 検 索 が で き

な か っ た た め 不 明 と した 、,消 失 した2株 のSaurmsは

PCase産 生 菌 で あ り,症 例1のS.aureu3に 関 してTAZ/

PIPCとPIPCのMIC(μg/ml)はTAZ/PIPCで は6.25(106

cells/ml),12.5(108cells/ml),PIPCで は12.5(106cells/

mP,25(108cells/lnl)で あ つ た 。 ま た,症 例6のS.au-

reu3に つ い て はTAZ/PIPCとPIPCのMIC(μg/m1)は

TAZPIPCで6.25(10t℃ells/ml),12.5(108cells/ml),

PIPCで12.5(106cells/m1),100(108cells/ml)で あ っ た 。

K.Pneumoniae2株(症 例2と 症 例3)は 本 剤 使 用 後 消

失 した 。 消 失 した2株 は い ず れ もPCase産 生 株 で あ り,

TAZplpCとpIpCのMIC(μg/ml)は い ず れ もTAZ/PIPC

で は3.13(106cells/m1),6.25(108cells/ml),PIPCで は

12.5(106cells/ml),100(108cells/ml)で あ っ た 。

副 作 用 は 全 症 例 に 認 め られ ず,臨 床 検 査 値 異 常 は検

査 し得 た 範 囲 で 異 常 変 動 は み られ な か っ た(Table2)。

TAZ/PIPCは,PIPCの β-ラ ク タマ ー ゼ に よ る失 活 を

阻 止 し,PIPCの 本 来 の 抗 菌 力 を 発 揮 す る こ と を 目 的

と して 開 発 さ れ た注 射 用 配 合 剤 で あ る 。

近 年,臨 床 に お い て β-ラ ク タ マ ー ゼ を 産 生 す る 原

因 菌 の 増 加 が 問 題 とな っ て き て い る 。

ま た,常 在 菌 が 産 生 す る β-ラ ク タ マ ー ゼ に よ るin-

directpathogenicityの 問 題 もあ る こ と か らβ-ラ ク タ ム

剤 とβ-ラ ク タ マ ー ゼ 阻 害 剤 との 配 合 に は 臨 床 上 意 義

が あ る 。

PIPCは,PCase,CXaseお よ び 一 部 のCEPaseに よ っ

て 加 水 分 解 さ れ 不 活 化 さ れ る が,TAZは,PCase,

CXaseお よ び 一 部 のCEPaseを 不 活 化 す る た め,TAZ/

PIPCはPIPCの 本 来 の 抗 菌 力 を 発 揮 さ せ る こ と が 期 待

で き る 。

今 回 は 呼 吸 器 感 染 症8例 に つ い て 検 討 を 行 い,そ の

Table 1. Clinical effect of tazobactam/piperacillin

TAZ/PIPC: tazobactam/piperacillin PIPC: piperacillin ND: not done
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Tazobactam/piperacillin 2.5 gx2/day

PM: purulent-mucoid, TAZ/PIPC: tazobactam/piperacillin

Fig. 1. Case 6: 55yr., M; Pulmonary abscess.

Table 2. Laboratory findings before and after treatment with tazobactam/piperacillin

B: before treatment, A: after treatment, *: midterm treatment
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重 症 度 の 内訳 は 軽症6例,中 等 症2例 で あ っ たが,全

症例 におい て十分 な臨床 成績 が得 られた。

細 菌 学的 には8症 例 の内5症 例 に原 因菌 が分 離 され,

使 用後 の菌 検索 を施行 しなか った気 管支 喘息 の1例 を

除 き全症 例 で本剤使 用 後菌 は消失 し優 れた 除菌効果 が

み られた。 消失 したS.aureus 2株 とK.pneumoniae 2株

は いず れ もPCase産 生 菌 で あ り,こ れ らの菌 にお いて

TAZ/PIPCはPIPCよ り優 れ たMICを 示 したこ とが,今

回の 臨床効 果 とな って反 映 された もの と考 え られ る。

今 回 の呼 吸 器 感染 症8例 の 検討 で は1日 使用 量 を軽

症 例 に対 して は2.59/分2,中 等 症例 に対 して は59/分

2と 定 め て検 討 した が,い ず れ も優 れ た臨床 効果 が得

られ てい るので,こ れ らの用 量 でほ ぼ 目的 は達 しうる

もの と思 われ る。 今後 は重篤 な呼 吸器感 染症 に対 す る

用 量検討 を行 う必要 が あ る と考 え られ る。

副作用 お よび臨床 検査値 の 異常 は全症例 に認 め られ

ず,本 剤 は呼 吸器感 染症 に対 して安 全か つ有用 な抗生

剤 と考 え られる。
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Clinical study on tazobactam/piperacillin
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We performed a clinical study on tazobactam/piperacillin (TAZ/PIPC), a new injectable

antibiotic and obtained the following results.
TAZ/PIPC was administered to 8 patients with respiratory tract infections at a daily dose of 2.5

～5g by intravenous drip infusion
.

The patients consisted of 5 cases of pneumonia, one of lung abscess , one of bronchial asthma

with infection and one of pleuritis.

The clinical effect was excellent in one patient and good in 7; no case was evaluated as poor .

No adverse reactions or abnormal values of clinical chemistry caused by TAZ/PIPC were

observed.


