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救 命 救 急 領 域 に お け る 熱 傷 感 染 患 者 に 対 す るcefluprenamの 臨 床 効 果

池 田 弘 人 ・小 林 国 男

帝 京大 学医学 部救 命救 急 セ ンター

7名 の 熱 傷 感 染 症 患 者 にcefluprenam(CFLP)を1日2gま た は4gを2回(朝 ・夕)に 分 け4～8

日間,点 滴 静 注 し,そ の 臨 床 効 果 を検 討 した。 臨床 効 果 は,著 効2例,有 効2例,や や 有 効2例 と判 定

不 能1例 で あ っ た 。 有 効 率 は,4/6で あ っ た。 細 菌 学 的 に は,EscheRichia coli 1株,Proteus mirabilis

1株,Staphylococcus epidermidis 2株,EnterococcuS faecalis 1株 お よびPseudomonas aeruginosa 4

株 が 分 離 同定 され た。Pseudomonas aeruginosaの2株 を除 き,CFLP投 与 後,除 菌 され た。 また 判 定 不

能 症 例 でStaphylococcus aureus 1株 が分 離 され たが,減 少 に と ど ま っ た。 臨床 的 副 作 用 は,全 例 に 認 め

られ なか っ た が,臨 床 検 査 値 異 常 は2例 に認 め られ,1例 で はGOTGPT,ALPの 上 昇,も う1例 で は

網 状 赤 血 球,好 酸 球,リ ンパ球 数 の 増 加,ALPの 上 昇 が 認 め られ た。
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Cefluprenam(CFLP)は,エ ー ザ イ株 式 会 社 筑 波研 究

所 で創 製 され た セ フ ァ ロ ス ポ リン系 抗 菌 薬 で あ る。 本 剤

は グ ラ ム 陽性 菌,グ ラ ム 陰性 菌 に 対 して,幅 広 くバ ラ ン

ス の 良 い 抗 菌 活 性 を 示 す 。Staphylococcus aureus,

Pseudomonas aeruginosa,EnteRobacterお よ び

Citrobacterに 対 す る 抗 菌 作 用 に 優 れ,Enterococcus

faecalis,嫌 気 性 菌 に も良 好 な抗 菌 活 性 を示 す 。各 種 β-ラ

クタマ ー ゼ に安 定 で,結 合 親 和 性 が 低 い。 ま た組 織移 行

が 良好 で,ほ とん どが 遊 離体 と して 存 在 し,優 れ た 生体

内効 果 を示 す 一 方,高 濃度 で 尿 中 に排 泄 さ れ る1～3)。

救 命 救 急 セ ン ター に お い て 入 院 加 療 を要 す る よ うな 熱

傷 患者 は ほ とん ど例 外 な く何 らか の 感 染 を生 じ,そ の 起

炎菌 は グ ラ ム陽 性 菌 か ら グ ラム 陰 性 菌 ま で 多彩 で あ り,

複 合 感 染 も珍 し くは な い。 これ らの 熱 傷 患 者 の 感 染 症 に

対 し幅 広 い抗 菌 活 性 を有 す るCFLPを 投 与 し,そ の 臨 床

効 果 を検 討 したの で報 告 す る。

1.対 象 と 方 法

対 象 は1992年8月6日 か ら1994年2月17日 ま で の

間 に 帝 京 大 学 救 命 救 急 セ ン ター に 入 院 した 熱傷 患 者 の う

ち感 染 を合 併 した 患 者7例(こ の うち6例 は 熱傷 創 感 染

例,1例 が 敗 血 症 例)で あ る。 性 別 は,男 性4例,女 性

3例 で,年 齢 は25歳 か ら82歳(平 均45歳),受 傷 熱 傷

面積 は14%BSA(burn surface area)か ら79%BSA(平

均39.5%BSA)で あ っ た。対 象 の7例 は あ らか じめ 本 試

験 へ の 自由 意 志 に よ る参 加 の 同 意 を取 得 した 患 者 で あ る。

CFLPの 投 与 方 法 は1回1g(4例)ま た は2g(3例)

を生 理 食塩 液100m1に 溶解 し,1日2回 朝,夕4～8日

間 点 滴 静 注 した 。

臨 床 効 果 の 判 定 基 準 と して は,CFLP投 与 開 始 後3日

以 内,5日 以 内,7日 以 内 に感 染 症 に 関 連 す る 自 ・他 覚

症 状,局 所 お よび 全 身 的 炎 症 所 見 の 著 明 改善 の み られ た

もの を そ れ ぞ れ 著効(excellent),有 効(good),や や 有

効(fair)と し,症 状,所 見 が 不 変 か あ る い は 増 悪 した も

の を無 効(poor)と した。

II.成 績

熱 傷 創 感 染6例,敗 血 症1例 に対 す るCFLPの 臨床 効

果 を,Table 1に 示 し た。著 効2例,有 効2例,や や 有効

2例 お よ び判 定 不 能1例 で あ った 。 臨 床 効 果 は,有 効 以

上 が4/6で あ った 。判 定 不 能 例 は82歳,女,15%BSAの

症 例 で あ るが,創 培 養 で は投 与 中 にS.aureusの 減 少 を

み た もの の,高 齢 者 の 上,重 篤 な 全 身状 態 で あ り,し か

も痴 呆 症 状 が あ る ため か,自 ・他 覚 症 状,局 所 お よび全

身的 所 見 の変 化 に 乏 しい ため 判 定 不 能 と した 。 細 菌 学 的

に は,P.aeruginosaが4株 分 離 され,2株 は 投 与 終 了 時

に除 菌 され た。Escherichia coli,Proteus mirabilis,E.

faecalisお よ びStaphylococcus epidermidisの 各1株 は

す べ て 除 菌 され た が,S.aureus 1株 は減 少 に と ど ま っ

た。 除菌 率 は70%(7/10株)で あ っ た。 臨床 検 査 値 一 覧

をTable 2に 示 した。症 例6お よ び症 例7の2例 に 異 常

変 動 が 見 られ た 。 症 例6は 重 篤 な全 身状 態 で あ っ たが,

網 状 赤 血球,好 酸 球,リ ンパ 球 数,ALPの 増 加 は,本 剤

投 与 の 影 響 も否 定 で き な い 。 ま た,症 例7で はGOT,

GPT,ALPの 軽 度 上 昇 を認 め た が,投 与 終 了時,一 度 下

降 した。 翌 日の 検 査 で上 昇 し たの で,直 接 本 剤 の 影 響 は

少 な い と考 え られ る が,否 定 もで きな か っ た。

症 例2に つ い て 臨 床 経 過 をFig.1に 示 す 。 本 症 例 は,

1992年7月22日 両 上 下 肢,腎 部 にIId度33%BSAの

熱 傷 を受 傷,近 医 に て 入 院 治 療 し,8月7日 帝 京 大 学 救

命 救 急 セ ン ター に転 院 と な っ た。8月8日 植 皮 術 施 行 。

8月10日 よ り38℃ 以 上 の 発 熱,白 血 球 数10,700/mm3,

* 〒173東 京都板橋 区加 賀2-11-1
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Table 1.The clinical efficacy of cefluprenam treatment for burn wound infection

BSA:burn surface area

ABPC:ampicillin,PIPC:piperacillin,CAZ:ceftazidime,CZON:cefuzonam,OFLX:ofloxacin,CPR:cefpirome

Table 2.Laboratory findings before(B)and after(A)treatment

CRP15.0,熱 傷 創 部 の 発 赤,腫 腫,疼 痛,熱 感 な どの 炎

症所 見 が 出現 し,創 培 養 よ りP.aeruginosaを 検 出 し た。

そ こ で 全 身 的 抗 生 剤 をpiperacillin 2g/日 か らceft-

azidime 1g/日 に 変 更 した が 下 熱せ ず,8月13日 よ り本

剤CFLPに 切 り換 え た 。29/日 で投 与 した と こ ろ,翌 日

か ら下 熱 し,3日 目に は 炎 症 所 見,創 状 態 も改善 し,上

皮化 が認 め られ た 。投 与 期 間4日 間,投 与 量89で 終 了 し

た が,投 与 終 了後 白 血球 数7,800/mm3,CRP6.4,体 温

正常 化,Paemginosaの 除 菌 を確 認 し,本 剤 の 臨 床 効 果

判定は,著 効 とした。

III.考 察

救命救急センターにて入院加療 を要す るような重症熱

傷患者の感染症は皮膚バ リヤー機構の破壊 と免疫能低下

によりその発症 を防 ぐことは困難で,死 亡例の多 くが感

染によるものである4)。

その対策として早期に感染源である熱傷創を切除 し,

植皮術により創閉鎖をはかることが重要で,創 閉鎖完了

までの間,局 所抗菌剤軟膏療法に加 え,グ ラム陽性菌か
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BSA II degree 33%

PIPC:piperacillin,CAZ:ceftazidime,CFLP:cefluprenam

Fig.1.No.260 y.o.Male Burn wound(infection).

ら緑膿菌を含めたグラム陰性菌までさまざまな起炎菌に

対 して,適 切な全身的抗菌剤の投与による感染のコン ト

ロールが行われる。今回我々がCFLPの 投与を行 った症

例 も創感染および敗血症 を合併 し,7例 中6例 までが,

すでに併用を含む抗生剤投与を受けており,免 疫能の低

下も考えられる非常に感染症治療に難渋する症例 であっ

た。

これ らの症例に対 しCFLPは グラム陽性菌からグラ

ム陰性菌まで広い抗菌スペ クトラムで効果 を発揮した。

よって本剤はしばしば複数菌による感染がみられる熱傷

患者に対 しても単剤で対処 できるものと期待 される。

ただ し,創 感染例において検出されたP.aeruginosa

4株 中除菌されなかった2株 は1例 では受傷後約1カ 月,

もう1例 では受傷後約3カ 月と長期にわたる抗菌剤投与

を受けた後に検出されたP.aeruginosa株 で高度の耐性

を有していたため効果が認められなかったものと考 えら

れた。

安全性については全例でアレルギー様症状などの自他

覚症状は認めらず,2例 で網状赤血球,好 酸球,リ ンパ

球数ALP,GOT,GPTな どの臨床検査値の若干の異

常がみられたが,特 に問題 ないと考えられた。

以上 よりCFLPは 感染防御能の低下 した重症熱傷患

者における創感染および敗血症に対 しても十分に効果が

期待できると考えられた。
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The clinical efficacy of cefluprenam treatment to burn wound infection

Hiroto Ikeda,Kunio Kobayashi

Trauma and critical care center,Teikyo university school of Medicine

2-11-1 Kaga, Itabashi-ku Tokyo Japan

Seven burn patients(6 patients with burn wound infection and 1 patient with septicemia)recieved
cefluprenam(1 or 2 g),b.i.d for 4-8 days.The clinical efficacy was excellent in 2 cases,good in 2,fair
in 2 and unevaluable in 1(efficacy rate 67%).As for bacteriological response,Escherichia coli(1 strain),
Proteus mirabilis(1 strain),Staphylococcus epidermidis(2 strains),Enterococcus faecalis(1 strain)and
Pseudomonas aeruginosa(2 in 4 strains).
were eradicated,but,P.aeruginosa(2 strains)in severe burn wound infection were unchanged.The number

of colonies of Staphylococcus aureus isolated in 1 patient was decreased after treatment.No adverse drug
reaction was noted,but abnormal laboratory changes were observed in 2 patients.


