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および膀胱壁移行に関する検討
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   The cefpiramide (CPM) concentration in prostatic tissue of 19 patients with benign prostatic 
hypertrophy and bladder wall of 2 patients with bladder tumors was measured, after 2 g of CPM 
was administered intravenously by bolus technique prior to operation. Prostatic tissue level was 
28.4 to 131 pg/g and tissue to serum ratio 0.15 to 0.63 at 12 min. to 220 min. after administration. 
The T1/2 of CPM in prostatic tissue was 3.29 hours. The bladder wall level was high at both de-
terminations. CPM level in prostatic tissue and bladder wall covered the minimum inhibitory con-
centration of many bacteria detected from the infected sites. Therefore, CPM which has a strong 
antimicrobial activity can be considered as a highly useful antibiotic for the treatment of postope-
rative infections.
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胱壁組織への移行性について検討 したので報告す る.

緒 言

セフ ァ ロスポ リ ン系 の 抗生 物 質 で あ るcefpiramide

(CPM,サ ンセ フ ァール ②)は,グ ラ ム陽性 菌 の ブ ドウ

球菌属,レ ンサ球 菌 属(腸 球 菌 も含む),グ ラム陰 性

菌 の大腸 菌,ク レブ シ ェ ラ属,エ ンテ ロバ ク ター属,

シ トロバ クタ ー属,ア シ ネ トパ クタ ー属,イ ン フルエ

ンザ菌,プ ロテ ウス 属,緑 膿 菌 を 含む シ ュー ドモ ナス

属,嫌 気 性菌 のペ プ トコ ッカ ス属,ペ プ トス トレプ ト

コッカス属,バ クテ ロイ デ ス属 な どの幅 広 い 抗菌 スペ

クトルを 持つ.し か るに 抗 生 物 質 が十 分 な 抗菌 力 を 発

揮す るた めに は,生 体 内各 組 織 へ の移 行 の 程 度を 知 っ

た上 で薬剤 を 選 択 し,必 要 な投 与 計画 を 立 て なけ れ ぽ

ならない.今 回,わ れ われ は,CPMの 前 立 腺 お よび 膀

対 象

1986年3月 より1987年3月 までに静岡赤十字病院泌

尿器科において前立腺肥大症 の術前診断の もとに経尿

道的前立腺切除術(TUR-P)を 施行 した症例 と,膀

胱癌に より膀胱全摘術 を施行 した症例の内,血 液化学

検査上,腎,肝 機能に異常のみられなか った前者19例

と,後 者2例 を対象 とした.

方 法

CPM29を 生 理食 塩水20m1に 溶 解 し,one

shot静 注を行った.二検体採取方法は,前 立腺 は全例

TUR-Pに て採取を行い,膀 胱は全摘後直 ちに一部組
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Tablc1.
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織を切除 し,そ の時点を静注後の経過時間 とした.

また同時間に採血を行い,血 清分離後ただちに組織

とともに凍結保存 した,

濃度測定は,E.`oliNIHJを 試験菌 とし,感 受性

デ ィス ク用培地(栄 研)を 用いたPaperdisc法 で行

った.希 釈お よび標準溶液の作製には,1/15Mリ ン

酸緩衝液(pH7。0)を 用いた.測 定は萬有製薬 中央研

究所生物研究室 で行 った.

結 果

CPM(2g)静 注投 与 後 の血 清 お よ び 前 立腺 組 織 内

濃 度,膀 胱 壁 内濃 度 を それ ぞ れTable1,2に 示す.

前 立腺 症 例 平均 年 齢 は72歳 ±6歳(平 均 ±S.D.)で

前 立腺 組織 平 均 濃度 は63.3±30.5μglg,平 均 対血 清

比 は,0・34±0・12で あ った.膀 胱 壁 に つ いて は 症 例が

2例 と少 い が いず れ も高 濃 度 を示 した.

これ らの値 をonecompartmentmodelで 解 析 を行

った 結果 をFig.1に 示 す.

Table1,Fig.1の ご と く,前 立 腺組 織 移 行 は,血

中 濃度 の推 移に 類 似 してお り,投 与 後12分 ～3時 間40

分 で28.4～131μ9/9,対 血 清 比 は0。15～0.63で あ っ

た.ま た前 立 腺 組織 内 のCPM半 減 期 は3.29hrを

示 した.

考 察

泌尿器科領域においては,カ テーテル留置例や免疫

力の低下 した患者に グラム陰性桿菌,こ とに緑膿菌を

含む ブ ドウ糖非発酵 グラム陰性桿菌,腸 球菌,プ ロテ

ウス,大 腸菌 による尿路感染が多 い こ とは周知で あ

る1・2)こ のよ うな状況をふ まえ,黄色 ブ菌,腸球菌,緑

膿菌に同時 に抗菌力を示 し,し か も適応菌 として認め

れ るCPMが 開発された.今 回,わ れわれは,CPM

2g,oneshot静 注による血清お よび前立腺組織 膀

胱壁への移 行濃度を検討 した.

す でに諸家 によ り種 々の抗生剤の前立腺組織や,膀

胱壁へ の移行が検討 されている3-5)が,セ フェム系抗

生物質 の移 行は比較的良好である.

今回の検討 について,組 織の検体 は,そ の性質か ら

経時的に採取不可能であるため,得 られた結果を同一

症例 のもの として解析 した.
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Fig.1.CPMconcentrationinserum,prostatictissueandbladderwallafter

intravenousadministrationofCPM(2g).

CPMは,血 中半 減 期 が約4.5hrと 既 存 の 薬 剤 の

中 では,持 続 性 に す ぐれ6),ま た 尿 中 に も高 濃 度 の排

泄が認 め られ て い る7).

ところ で,ceftizoxime,cefoperazone,cefotaxi

・me各 々29を30分 で点 滴 静 注 した時 の前 立腺 組 織

移行につ いて 池 田 ら8)は,3hr後 で各 々,17・7ng/g,

15.1μg/g,8.2μglgを 示 した と して お り,一 方 自験

例 のCPMで は 回帰 式C=84.5e'o・211tよ り求 め た

3hr値 は 弱.9μg!gと 高 値 を 示 した 。 これ は本 剤 が

他剤 と比 べ血 中半 減 期 が長 く,持 続 性 を 反 映 した 結 果

といえ よ う。

また,こ の結果 は,複 雑 性 尿路 感染 症 の 起炎 菌 と し

て検 出例 の多 い,大 腸 菌,腸 球 菌,緑 膿 菌,黄 色 ブ ド

ウ球菌 に対 す るCPMのMIC80が それ ぞ れ1・56

μ9/ml,12.5μ9/ml,6.25μ9/ml,1.56μ9!mlと い わ

れ てお り9),十 分 この 濃 度 を越 え て い る こ とか ら,各

種尿路感染症に対す る本剤の有効性を裏付ける一つの

材料を提供で きるもの と考えられる.

ま と め

1.前 立腺お よび膀胱の切除術を行った21例 を対象 と

して,cefpiramide(CPM)29を 静注 し,一 定時

間後の前立腺お よび膀胱壁組織への移行性を検討 し,

薬動力学的解析を行 った.

2.前 立腺組織移行は投与後12分 ～3時 間40分 で28.4

～131μglg,対 血清比は0.15～0.63で あ った.ま た前

立腺組織内のCPM半 減期 は329hrを 示 した.

膀胱壁については症例が2例 と少 ないが,い ずれ も

高濃度を示 した.

3.CPMの 前立腺お よび膀胱壁組織への移行は良好

であ り,そ の強い抗菌力 と相 まって,術 後感染症の治

療に有用性の高い薬剤であると考えた.
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