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大 腸癌術後 感染 の予 防投与 に関す る研 究

―特に,緑 膿菌感染に対する予防投与の意義―

藤本 幹夫 ・大野 耕一 ・井上 直 ・伊東 了 ・塚 本 泰彦

市立藤井寺市民病院外科*

(平成9年3月6日 受 付 ・平成9年4月24日 受理)

大 腸 癌 術 後 感 染 巣 か らの分 離 菌 に緑 膿 菌 が 増 加 して お り,治 療 に 難 渋 す る こ と も多 い の で,緑 膿 菌 感

染 予 防 を 目的 に新 し いregimen,す な わ ち,術 前 にrokitamycin(RKM)とastromicin(ASTM)・ 術

後 にsulbactam/cefoperazone(SBT/CPZ)を 投 与 す る 第1法 と術 前ofloxacin(OFLX),術 後 に

cefmetazole(CMZ)かnomoxef(FMOX)を 投 与 す る 第2法 を 設 け,封 筒 法 で 割 りつ け る,を 考 案 し,

1993年4月 か ら実 施 して き た。 各群20例 ず つ に な っ た 時 点 で そ の 成 績 を検 討 した 。 そ の 結 果,術 後 感

染 は 第1法 で1例,第2法 で2例 に過 ぎず,感 染 巣 か らの 分 離 菌 もStaphylococcus aureus,S.aureus

+ Enterococcus faecalis, S. epidermidis + E.faecalisの み で,緑 膿 菌 感 染 症 は1例 も認 め られ な か

っ た。 しか も,感 染 率 の 低 下3/40(7.5%)も 認 め られ た 。 この こ とは 術 前 か 術 後 の投 与 薬 剤 に抗 緑 膿

菌 薬 を 加 え る こ とに よ っ て,緑 膿 菌 に よ る感 染症 を予 防 で き る の み な らず,術 後 感 染 症 を も予 防 で きる

可 能 性 を 示 唆 して い る と考 え る。
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消 化 器癌 の術 後 感 染 頻度 はな お10数%に 認 め られて い

る。 なか で も,大 腸癌 の術 後 感 染発 症 率 は20%前 後 にあ

る1～4)。そ こで,我 々 は術 前後 に抗 菌薬 を予 防投 与す る こ と

が 必要 と考 え,投 与薬 を限定 して術 後感染 予 防効果 を検 討 し

て きた5,6)。その結 果,術 式 に よって,感 染 発症 率 に差 が あ る

もの の,術 後感 染巣 か らの分離 菌の うち,緑 膿 菌の検 出率 が

増 加 して いる こ と,さ らにその 原因 が予 防投 与 薬の抗 緑 膿菌

作 用の 強弱 にあ る ことが判 明 した。 そ こで,予 防投与 薬 に抗

緑 膿菌 薬 を含 む新 しいregimenを 考 案 し,そ の投 与 法 の相

違 に よる緑膿 菌感 染 の予防効 果 につ いて検 討 したの で報 告す

る。

I. 対 象 お よ び 方 法

1986年1月 以 降 市 立 藤 井 寺 市 民 病 院 外 科 で 行 わ れ た

大 腸 癌 手 術 例 を 対 象 と し た 。 な お,姑 息 手 術(単 開腹

術,人 工 肛 門 増 設 術 の み,bypass手 術 の み な ど)例 は

除 外 した 。

予 防投 与 のregimenはTable 1の よ うに い ろい ろ変

更 して 試 み て い る 。 ま た,1993年4月 以 降 はTable2

の よ う な2法 を設 け て,封 筒 法 で 割 りつ け て い る 。 す

な わ ち,第1法 はrokitamycin(RKM)1,200mg/day

Table 1. Prophylaxis of infection after colon cancer surgery

* 大阪府藤井 寺市道明 寺2-7-3
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とastromicin(ASTM)800mg/dayを 術 前3日 間 内服

させ,術 後 はsulbactam/cefbperazone(SBT/CPZ)2

9/dayを7日 間静 注 す る 。 第2法 はofloxacin(OFLX)

600mg/dayを3日 間 経 口投 与 し,術 後 はcefmetazole

(CMZ)49/dayま た はflomoxef(FMOX)2g/dayを

7日 間 静 注 す る。

II. 結 果

1. 術式別術後感染の頻度

1986年1月 か ら1993年3月 までに当院外科で根治

術が行われた大腸癌137例 のうち40例(29.2%)に

何 らかの術後感染症が認め られた。感染症の種類別 に

見 ると創感染,腹 膜炎,肺 炎,尿 路感染の順に多 くな

Table 2. New regimen for prophylaxis of infection after colon cancer surgery

Table 3. Incidence of postoperative infections following colon cancer surgery classified by the operative method

 (1986•`Mar 1993)

Table 4. Incidence of isolates classified by regimen for prophylaxis
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っていた。 また,術 式別に見ると,Miles法34例 中17

例(50%),低 位前方切除術28例 中9例(32.1%)と,

直腸癌 に対する手術 の感染発症率が高 くなっていた

(Table3)。

2. 投与薬剤別の分離菌頻度

手術前後に投与された薬剤別に分類菌の頻度を調べ

　

る と,Enterococcus faecalis, Pseudomonas aerugi-

nosaは ど の 薬 剤 投 与 群 か ら で も 認 め ら れ た が,P.

aeruginosaは 特 に,術 前ASTM+erythromycin

(EM)ま た はRKMが,術 後CMZま た はcefminox

(CMNX)投 与 例 に多 くな っ て い た(Table4)。

3. 感 染 の 有 無 別 背 景 因 子

Table 5. Colon cancer patient characteristics according to whether postperative infection 

was present or not (
matched-pair method)

Table 6. Colon cancer patient characteristics-classified by whether they had Pseudomonas infec-

tions or not

Table 7. Changes in sensitivity of Pseudomonas aeruginosa
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1990年 か ら1992年12月 までに術後感染が認め ら

れた13例 とほぼ同じ時期に,ほ ぼ同じ年齢で,同 じ手

術を受けた非感染例13例 を選択 し,両 者の比較 を行っ

た(mached pair法)。 その結果,Table5の ように術

前の血清総蛋白量,ア ルブ ミン量にのみ有意差 を認め

た。

4. 緑膿菌感染の有無別背景因子

感染例29例 の うち緑膿菌感染の認め られた13例 と

認め られなかった16例 についてその背景因子を検討 し

て み る と,両 群 間 には まった く差 を認 め なか った

(Table 6)。

5. 緑膿菌に対する抗菌力

術後感染巣か ら分離された緑膿菌に対する薬剤の抗

菌力を調べ てみたところ,Table7の ようにCPZ,

OFLXの 抗菌力が優れていた。

そこで,わ れ ら両薬 を選択 してTable2の ような

regimenを 考案 して,1993年4月 より開始 した。

6.新 しいregimenに よる検討

1993年4月 か ら1995年6月 までに両群20例 ずつ

の症例が集積されたので,以 下の検討を加えた。

(1)症 例の背景因子

第1法 と第2法 が行われた症例の背景因子をTable8

に示 した。なお,有 意差の検定はX2testお よびt-test

にて行った。

年齢は第1法 では49～85歳(平 均66.5歳),第2

法では41～84歳(平 均64.2歳)で 有意差は見 られな

かった。 また,男 女比もそれぞれ13:7と12:8と なり

Table 8. Background factors

有 意 差 は 認 め な か っ た ° 術 式 別 に も両 群 に 偏 りは 認 め

られ な か っ た 。 手 術 時 問,出 血 量,術 前 総 蛋 白 量,ア

ル ブ ミン量,リ ンパ 球 数 に も差 を 認 め な か っ た 。

(2) 術 式 別 感 染 率

大 腸 癌 手 術 をMiles法,低 位 前 方 切 除 術,右 半 結 腸

切 除 術,左 半 結 腸 切 除 術,S状 結 腸 切 除 術 の5つ に 分

け て,術 式 別 の 感 染 発 症 率 に つ い て 調 べ て み る と,

Table9の よ うに 第1法 で はMiles法 の1例 に,第2

法 で はMiles法 とS状 結 腸 切 除術 の そ れ ぞ れ1例 ず つ

に感 染 が 認 め られ た ° こ れ ら は い ず れ も創 感 染 で あ っ

た 。 しか も,感 染 発 症 率 は 第1法1'20(5%),第2法

2'20(10%),合 計3140(7.5%)で あ っ た。 これ は 従

来 の 成 績40'137(29.2%)に 比 較 して 有 意 に低 くな っ

て い た(x2=4.12, p<0.05)。

(3) regimen別 分 離 菌 の 種 類 と頻 度

第1法 の 感 染 例 か らはS. aweusの み が,第2法 の

Miles手 術 の1例 か ら はS. aureusとE. faecazisが,S

状 結 腸 切 除 術 の1例 か らはStaphylococcus epider-

midisとE.faecalisが 分 離 され た 。 い ず れ も グ ラム 陽

Table 9. Infection rate by operative method 

and regimen

(Apr.1993―Jun. 1995)

Table 10. Incidence of isolates by regimen

(Apr.1993―Jun. 1995)
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性 球 菌 の み で あ っ た(Table 10)。

III. 考 案

大 腸 癌 の 術 後 感 染 は20数%と 高 い こ とか ら,感 染 予

防 に 対 す る 多 数 の 報 告 が 行 わ れ て い る 。 著 者 ら も術 前

後 に 抗 菌 薬 を 予 防 的 に 投 与 す る こ とが 必 要 と 考 え,い

ろ い ろregimenを 変 え て検 討 して き た。1986年1月

か ら1993年3月 ま で の 成績 で は,大 腸 癌137例 中40

例(29.2%)に 何 らか の 術 後 感 染 症 が 認 め られ た 。 な

か で も,創 感 染 は26例(19.0%)を 占 め て い た。 また,

術 式 別 に はMiles法34例 中17例(50%),低 位 前 方

切 除 術28例 中9例(32.1%)な ど直腸 癌 を対 象 と し

た 手 術 に 感 染 が 多 くな っ て い た 。 こ れ は,手 術 侵 襲 の

大 き さ も さ る こ とな が ら,糞 便 中 の 細 菌 数 の 多 寡 に よ

る もの と考 え られ た 。 そ こで,Table1の よ うな 予 防 投

与regimenを 考 案 し,で き る だ け 細 菌 数 を減 少 させ よ

う と試 み て き た 。 そ の 結 果 は す で に 報 告 して い る が,

E. faecalis, P. aerasinosaが い ず れ のregimenか ら も

分 離 して お り,し か も,P.aemginosaは 増 加 傾 向 に あ

り。 治 療 に 難 渋 す る こ とか ら,そ の 対 策 が 必 要 と 考 え

た。

そ こ で,ま ず 術 後 感 染 例 と 非 感 染 例 に つ い て,そ れ

ぞ れ の 背 景 因子 をmatchedpair法 で 検 討 した と こ ろ,

総 蛋 白 量 や ア ル ブ ミ ン量 に 有 意 差 が 認 め られ た 。 す な

わ ち,術 後 感 染 に は 患 者 の 栄 養 状 態 が 大 き く関 与 して

い る こ とが判 明 した 。 次 に,感 染 例 につ い てP.aerugi-

no8aの 有 無 で 分 け て そ の 背 景 因 子 を検 討 した 結 果,両

群 問 に ま っ た く差 は 認 め られ な か っ た 。 お そ ら く,こ

れ は 予 防 投 与 薬 剤 の 抗 菌 力,特 に 緑 膿 菌 に 対 す る 抗 菌

力 の 強 弱 に よ る の で は な い か と推 測 され た 。 ち な み に,

我 々 がkanamycin (KM)の か わ り に 選 択 し た,

ASTMのP.aeru8inosaに 対 す る抗 菌 力 は,MIC80が

25mcg/mlと 弱 か っ た 。 そ こ で 。 病 巣 か ら分 離 され た

P.aemginosaに 対 す る 薬 剤 の 抗 菌 力 を検 討 して み た と

こ ろ,OFLX,CPZは な お 良 好 な抗 菌 力 を有 し て い た

の で,こ れ ら ら2剤 を組 み 入 れ てTable2の よ う な新

しいregimenを 考 案 して,1993年4月 よ り実 施 して

きた 。 そ の 目 的 とす る と こ ろ は,い ず れ の 時 期 に 抗 緑

膿 菌 作 用 を も つ 薬 剤 を投 与 す れ ば,よ り効 果 的 に 緑 膿

菌 感 染 を予 防 で き る か と い う こ とで あ っ た 。1995年6

月 に 両群20例 ず つ 集 積 され た の で,そ の 成 績 を検 討 し

た 。 そ の 結 果,第1法 に1例,第2法 で2例 の 術 後 感

染 が 認 め られ た が,P.aeruginosa感 染 は1例 も認 め ら

れ な か っ た 。 この こ と は ど のregimenで も本 研 究 の 目

的 と した 緑 膿 菌 感 染 予 防 の 効 果 が 認 め ら れ た も の と推

測 さ れ る 。 さ らに,感 染 発 症 率 も第1法1/20 (5%),

第2法2/20 (10%)で 平 均7.5%と 有 意 に低 下 して い

た 。 す な わ ち,術 前 後 の い ず れ か の 時 期 に 抗 緑 膿 菌 作

用 を 有 す る 薬 剤 を投 与 す る こ と に よ っ て,緑 膿 菌 感 染

を抑 え る こ とが,さ ら に 術 後 感 染 予 防 に も有 効 で あ る

と考 え られ た 。

以 上 の 結 果 よ り,抗 緑 膿 菌 作 用 を 有 す る 薬 剤 を 大腸

癌 術 後 感 染 の 予 防 投 与 に 加 え る こ と は,試 み て よ い 方

法 と考 え る 。
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Prophylaxis of postoperative infections after colon cancer surgery, especially 

pseudmonas infections 

Mikio Fujimoto, Koichi Ohno, Tadashi Inoue, 

Satoru Itoh and Yasuhiko Tsukamoto 

Department of Surgery, Fujiidera City Hospital, 2-7-3 Domyouji Fujiidera-shi Osaka 583 Japan

Isolation of Pseudomonas aeruginosa from sites of infection after surgery for colon cancer has 
been tending to increase. Tow regimens have been established to prevent such infections. The 
first regimen is rokitamycin (RKM) plus astromicin (ASTM) preoperatively and sulbactam/cefopera-
zone (SBT/CPZ) postoperatively, and second is ofloxacin (OFLX) preoperatively and cefmetazole 

(CMZ) or alternatively, flomoxef (FMOX) postoperatively. A total of 40 patients were enrolled in 
this trial to test the effect of prevention for postoperative infections by P. aeruginosa in April 
1993. The subjects were divided into two groups of 20 patients each by the controlled envelope 
method. The results were: only one and two patients has postoperative infections on the first and 
second regimen, respectively. The organisms isolated from them were Staphylococcus aureus, S. 
aureus + Enterococcus faecalis, and Staphylococcus epidermidis + E. faecalis, respectively, not P. 
aeruginosa. We think that the low incidence 7.5 % (3/40) of postoperative infection was due to 
the anti-Pseudomonas agents used in either pre- or post-operatively.


