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本事業は、日本 自転車振興会か ら競輪収益の一部である機械工業振興資金の補助を受けて作成

したものである。







序

データベースは、わが国の情報化の進展上、重要な役割を果たす ものと期待 されている。今後、

データベースの普及により、わが国において健全な高度情報化社会の形成が期待される。さらに海外

に対 して提供可能なデータベースの整備は、国際的な情報化への貢献および自由な情報流通の確保の

観点か らも必要である。 しか しなが ら、現在わが国で流通 しているデータベースの中でわが国独 自の

ものは1/3に すぎないのが現状であり、わが国データベースひいてはバランスある情報産業の健全

な発展を図るためには、わが国独 自のデータベースの構築およびデータベース関連技術の研究開発を

強力に促進 し、データベースの拡充を図る必要がある。

このような要請に応えるため、(財)デ ータベース振興センターでは日本 自転車振興会から機械工業

振興資金の交付を受けて、データベースの構築および技術開発にっいて民間企業、団体等に対 して委

託事業を実施 している。委託事業の内容は、社会的、経済的、国際的に重要で、また地域および産業

の発展の促進に寄与すると考えられているデータベースの構築 とデータベース作成の効率化、流通の

促進、利用の円滑化 ・容易化などに関係 したソフ トウェア技術 ・ハー ドウェア技術である。

本事業の推進に当って、当財団に学識経験者の方々で構成され るデータベース構築 ・技術開発促進

委員会(委 員長 山梨学院大学教授 蓼沼良一氏)を 設置 している。

この 「医療用医薬品抗生物質データベースの構築」は平成4年 度のデータベースの構築 促進および

技術開発促進事業 として、当財団が、株式会社 小田島に対 して委託実施 した課題の一つである。 こ

の成果が、データベースに興味をお持ちの方々や諸分野の皆様方のお役に立てば幸いである。

なお、平成4年 度データベースの構築促進および技術開発促進事業で実施 した課題 は次表のとおり

である。
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会

㈱ け い はん な

㈱ 志 木 サ テ ラ イ トオ フ ィ ス ・ビジ

ネ スセ ンター

海 外

14銅 基複合材料日本特許英文データベースの構築

15技 術協力供与機材データベースのプロ トタイプ作成

16先 端産業分野における専門用語の電子辞書データベー

ス化の調査研究

17マ ーケティングコー ドの英文データベースの構築

神鋼 リサーチ㈱

働日本国際協力システム
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平成4年 度

依託課題 「医療用医薬品抗生物質データベースの構築」報告書

1.目 勺白

現在 日本で流通する日本の医薬品のファク トデータベースは、日本医療情報 システム開発センター

および日本医薬情報センター作成の 「医薬品添付文書データベース」が唯一のものである。 このデー

タベースは公式な文書のデータベースとしてはまことに有用なものであるが、あ くまでも添付文書の

範囲内の情報であり、ときとして臨床側の情報ニーズに添えない場合 も多 く、 この点を解決できる医

薬情報データベースの出現は待望久 しいところである。

そこで小田島医薬情報セ ンターでは副作用データベースrARIS」 を構築 した経験を土台に して、

医薬情報の網羅性の高いデータベースの構築を計画 した。そして本年度はさしあたって、そのモデル

として 「医療用医薬品抗生物質データベース」の構築を企画し実施 した。

このデータベースの構築は、医療機関での抗生物質の使用をより合理的でかっ適切な ものにしてい

くことを大きな目的としている。現在日本の抗生物質の使用量は世界の文明国と比較 して も高いと言

われており、それが現実問題として医療費高騰の一つの要素になっていることは事実であると思われ

る。そしてそれはまたMRSAの 蔓延にっなが ったとの認識が一般的なコンセンサスを得 られている

ことも事実である。

今回構築 した抗生物質データベースが医療機関の診療のために使用され 日常的に機能 していくこと

が、前述 した問題の解決に役立っことを確信 しここに平成4年 度委託課題 「医療用医薬品抗生物質

データベースの構築」に関す る報告をする。

なお、このシステムの本体 ファイルテキス トデータの構築は小田島医薬情報センターが担当 し、基

本構造の設計はデータベースコンス トラクター田代朋子氏が行い、またシステムプログラムは株式会

社ス リーエーシステムズが行った。

2.デ ー タベ ース の概 略

2.1デ ータベ ースの構成

本デ ータベ ースは次の フ ァイル ・辞書類 よ り構成 されてい る。 その関係 を図2-1に 示 した。

(1)本 体テキ ス トフ ァイル(以 下 本体 フ ァイル)

(2)医 薬品辞 書

(3)商 品辞書

(4)薬 効辞書

、-1一
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図2-1デ ー タ ベ ー スの 構 成

2.2抗 生物質データ品目構成

(1)作 成データ品目の選択の基準

抗生物質は、その使用の新陳代謝が激 しいことか ら、作成する抗生物質のデータ品目は、岩手医

科大学病院 ・岩手県立中央病院 ・盛岡市立病院で平成4年7月 に現実に採用されている抗生物質の

注射剤および内服剤とした。なお、抗悪性腫瘍剤に属する抗生物質は除いた。

(2)選 択 品 目

選択品目は表1に 示されるとおり107品 目で、その一般名、商品名、剤形を示 した。

表2-1抗 生物質データ作成品目

DIJ番 号 医薬品一般名,医 薬品商品名,医 薬品剤形

DIJOOO1,

DIJOOO2,

DIJOOO3,

DIJOOO4,

DIJOOO5,

DIJOOO6,

フ ェ ノキ シ メチ ル ペ ニ シ リンカ リウム,ブ イ カ ルK,経 口剤

ク リンダ マ イ シ ン,ダ ラ シ ン,経 口剤

ク リンダ マ イ シ ン,ダ ラ シ ン,注 射 剤

バ ン コマ イ シ ン,バ ン コマ イ シ ン,経 口剤

バ ンコマ イ シ ン,バ ンコ マ イ シ ン,注 射 剤

ア ル ベ カ シ ン,ハ ベ カ シ ン,注 射 剤
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DIJOOO7,ア ズ トレオ ナ ム,ア ザ ク タム,注 射剤

DIJOOO8,カ ナマ イ シ ン,カ ナ マ イ シ ン,経 口剤

DIJOOO9,カ ナマ イ シ ン,カ ナ マ イ シ ン,注 射 剤

DIJOO10,ト ブ ラ マ イ シ ン,ト ブ ラ シ ン,注 射 剤

DIJOO11,ア ミカ シ ン,硫 酸 ア ミカ シ ン,注 射 剤

DIJOO12,イ セパ マ イ シ ン,イ セパ シ ン ・エ クサ シ ン,注 射剤

DIJOO13,ポ リ ミキ シ ンB,硫 酸 ポ リ ミキ シ ンB,経 口剤

DIJOO14,ア ス ポキ シ リ ン,ド イ ル,注 射 剤

DIJOO15,ア モ キ シ シ リ ン,サ ワ シ リ ン ・ア モ リ ン ・パ セ トシ ン,経 口剤

DIJOOI6,ア ン ピシ リ ン,ビ ク シ リ ン ・ペ ン トレ ック ス,経 口剤

DIJOO17,ア ン ピ シ リ ン,ビ ク シ リ ン ・ペ ン トレ ック ス,注 射剤

DIJOO18,ア ン ピ シ リ ン,ヘ ル ペ ン ・ア ン ピ レ ク ト,坐 剤

DIJOO19,ス ル タ ミシ リ ン,ユ ナ シ ン,経 口剤 傷

DIJOO20,セ フ ォチ ア ム,パ ンス ポ リ ンT,経 口剤

DIJOO21,セ フ ォチ ア ム,パ ン スポ リ ン ・ハ ロス ポ ア,注 射 剤

DIJOO22,セ フ ァ ク ロル,ケ フ ラー ル,経 口剤

DIJOO23,セ フ ァ ゾ リンナ トリウム,セ フ ァメ ジ ン,注 射 剤

DIJOO24,セ フ ィキ シム,セ フ スパ ン,経 口剤

DIJOO25,セ フ ォ ジ ジム ナ トリウム,ケ ニ セ フ ・ノイ セ ブ,注 射 剤

DIJOO26,セ フ ォ タキ シム ナ トリウム,ク ラ フ ォラ ン ・セ フ ォ タ ックス,注 射

DIJOO27,セ フ ジニ ル,セ ブ ゾ ン,経 口剤

DIJOO28,セ フ ス ロ ジ ンナ トリウム,タ ケ ス リン ・チ ル マ ボ ア,注 射剤

DIJOO29,セ ブ ゾナ ム ナ トリウ ム,コ ス モ シ ン,注 射 剤

DIJOO30,セ フ タ ジ ジ ム,モ ダ シ ン,注 射 剤

DIJOO31,セ フ チ ゾ キ シ ム ナ トリウム,エ ポセ リン,注 射 剤

DIJOO32,セ フ チ ゾ キ シ ム ナ トリウム,エ ポセ リン,坐 剤

DIJOO33,セ ブ テ ラ ム ピボ キ シル,ト ミロ ン,経 口剤

DIJOO34,セ ブ ポ ドキ シ ム プ ロキ セチ ル,バ ナ ン,経 口 剤

DIJOO35,セ フ ミノ ク ス ナ ト リウ ム,メ イセ リ ン,注 射 剤

DIJOO36,セ フ メ タ ゾ ー ル ナ トリウ ム,セ ブ メ タ ゾ ン,注 射剤

DIJOO37,セ フ ロキ サ ジ ン,オ ラ ス ポ ア,経 口剤

DIJOO38,フ ロモ キ セ フ ナ トリウム,フ ル マ リ ン,注 射 剤

DIJOO39,ラ タ モ キ セ フ ナ トリウム,シ オ マ リ ン,注 射 剤

DIJOO40,ゲ ン タマ イ シ ン,ゲ ンタ シ ン,注 射 剤

DIJOO41,シ ソマ イ シ ン,シ セ プ チ ン,注 射 剤

DIJOO42,ホ ス ホ マ イ シ ン,ホ ス ミシ ン,経 口剤

DIJOO43,ホ ス ホ マ イ シ ン,ホ ス ミシ ン,注 射 剤

DIJOO44,チ カ ル シ リンナ トリウム ・クラ ブラ ン酸 カ リウ ム,オ ー グペ ニ ン,経 口剤

DIJOO45,ア モ キ シ シ リ ン ・ク ラ ブラ ン酸 カ リウム,オ ー グ メ ンチ ン,経 口剤

DIJOO46,ス ル バ ク タム ナ トリウム ・セ フ ォペ ラ ゾ ンナ トリウム,ス ル ペ ラ ゾ注 射 剤

DIJOO47,イ ミペ ネ ム ・シ ラ ス タチ ンナ トリウム,チ エ ナ ム,注 射 剤
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DIJOO48,エ リス ロ マ イ シ ン,エ リス ロ シ ン,経 口剤

DIJOO49,エ リス ロマ イ シ ン,エ リス ロ シ ン,注 射剤

DIJOO50・,欠 番

DIJOO51,ク ラ リス ロマ イ シ ン,ク ラ リス ・ク ラ リシ ッ ド,経 口剤

DIJOO52,ロ キ シス ロマ イ シ ン,ル リッ ド,経 口剤

DIJOO53,ロ キ タマ イ シ ン,リ カ マ イ シ ン,経 口剤

DIJOO54,ク ロ ラム フ ェニ コー ル,ク ロ ロマ イ セ チ ン,経 口剤

DIJOO55,ク ロ ラム フ ェニ コー ル,ク ロ ロマ イ セ チ ン,注 射 剤

DIJOO56,塩 酸 ドキ シサ イ ク リン,ビ ブ ラ マ イ シ ン ・ヒ ドラ マ イ シ ン,経 口剤

DIJOO57,塩 酸 ドキ シサ イ ク リン,ビ ブ ラ マ イ シ ン ・ヒ ドラ マ イ シ ン,注 射 剤

DIJOO58,塩 酸 ミノサ イ ク リン,ミ ノ マ イ シ ン,経 口剤

DIJOO59,塩 酸 ミノサ イ ク リン,ミ ノ マ イ シ ン,注 射 剤

DIJOO60,硫 酸 ス トレプ トマ イ シ ン;硫 酸 ス トレプ トマ イ シ ン,注 射 剤

DIJOO61,塩 酸 工 タ ンブ トー ル,エ サ ンブ トー ル,経 口剤

DIJOO62,エ ノキ サ シ ン,フ ル マ ー ク,経 口剤

DIJOO63,塩 酸 シプ ロフ ロキ サ シ ン,シ プ ロ キ サ ン,経 口剤

DIJOO64,塩 酸 ロメ フ ロ キ サ シ ン,ロ メバ ク ト,経 口剤

DIJOO65,オ フ ロキ サ シ ン,タ リ ビ ッ ト,経 口剤

DIJOO66,ノ ル フ ロ キ サ シ ン,バ ク シダ ール,経 口剤

DIJOO67,ア シ クロ ビルttゾ ビラ ックス,経 口剤

DIJOO68,ア シク ロ ビル,ゾ ビラ ックス,注 射 剤

DIJOO69,ビ ダ ラ ビ ン,ア ラセ ナーA,注 射 剤

DIJOO70,フ ル コ ナ ゾ ール,ジ フル カ ン,経 口剤

DIJOO71,フ ル コ ナ ゾ ール,ジ フル カ ン,注 射 剤

DIJOO72,ミ コナ ゾ ール,フ ロ リー ドF,注 射 剤

DIJOO73,ス ル フ ァ メ トキ サ ゾ ール ・ トリメ トプ リム,バ クタ,経 口剤

DIJOO74,ベ ンジル ペ ニ シ リ ンカ リウム,結 晶 ペ ニ シ リ ンGカ リウム,注 射 剤

DIJOO75・,欠 番

DIJOO76,チ カル シ リンナ トリウム,チ カ ル ペ ニ ン ・モ ナ ペ ン,注 射 剤

DIJOO77,ス ペ クチ ノマ イ シ ン,ト ロ ビ シ ン,注 射 剤

DIJOO78,バ カ ン ピ シ リン,バ カ シル ・ペ ン グ ロー ブ,経 口剤

DIJOO79,ス ル ベ ニ シ リ ン,リ ラ シ リ ン,注 射 剤

DIJOO80,セ フ メ ノキ シム,ベ ス トコー ル,注 射 剤

DIJOO81,セ フ ァ ピ リンナ ト リウム,セ フ ァ トレキ シ ー ル,注 射 剤

DIJOO82,セ フ ァ レキ シ ン,ケ フ レ ック ス,経 口剤

DIJOO83,セ フ ァ ロチ ンナ トリ ウム,ケ プ リ ン,注 射 剤

DIJOO84,セ フ トリア キ ソ ンナ トリウム,ロ セ フ ィ ン,注 射 剤

DIJOO85,セ フ ロキ シム,オ ラ セ ブ,経 口剤

DIJOO86,セ フ ロキ シム,ジ ナ セ ブ,注 射 剤

DIJOO87,ジ ベ カ シ ン,パ ニ マ イ シ ン,注 射 剤

DIJOO88,ネ チ ル マ イ シ ン,ネ チ リ ン,注 射 剤
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DIJOO89,ア セ チ ル ス ピラ マ イ シ ン,ア セ チ ル ス ピラマ イ シ ン,経 口剤

DIJOO90,テ トラサ イ ク リ ン,ア ク ロ マ イ シ ンV,経 口剤

DIJOO91,ス ル フ ァ メチ ゾ ー ル,ウ ロサ イ ダ ル,経 口剤

DIJOO92,シ ノキ サ シ ン,シ ノバ ク ト,経 口剤

DIJOO93,ピ ロ ミ ド酸,パ ナ シ ッ ド,経 口斉lj

DIJOO94,チ ア ン フ ェニ コ ー ル,ネ オ マ イ ゾ ン,経 口剤

DIJOO95,チ ア ンフ ェニ コ ー ル,ネ オ マ イ ゾ ン,注 射 剤

DIJOO96,ジ ドブ ジ ン,レ トロ ビル,経 口剤

DIJOO97,フ ル シ トシ ン,ア ン コチ ル,経 口剤

DIJOO98,セ フ ォテ タ ン,ヤ マ チ タ ン,注 射 剤

DIJOO99,セ フ ォペ ラ ゾ ンナ トリ ウム,セ フ ォペ ラ ジ ン ・セ フ ォ ビ ッ ト,注 射 剤

DIJO100,セ ブ ピラ ミ ドナ ト リウ ム,サ ンセ フ ァール ・セ パ トレ ン,注 射 剤

DIJO101,リ フ ァ ン ピシ ン,リ マ クタ ン,経 口剤

DIJO102,ア ム ホ テ リシ ンB,フ ァ ンギ ゾ ン,経 口剤

DIJO103,ア ム ホ テ リシ ンB,フ ァ ンギ ゾ ン,注 射 剤

DIJO104,塩 酸 リ ンコ マ イ シ ン,リ ン コ シ ン,経 口剤

DIJOIO5,塩 酸 リ ンコ マ イ シ ン,リ ン コ シ ン,注 射 剤

DIJO106,セ フ ァ トリジ ン ・プ ロ ピ レ ン グ リコー ル,プ リセ ブ ・セ プチ コ ー ル,経 口 剤

DIJO107,セ フ ァ ドロ キ シル,セ ドラ ー ル,経 口剤

DIJO108,ベ ン ジルペ ニ シ リンベ ンザ チ ン,バ イ シ リ ン,経 口剤

DIJO109,ベ ン ジルペ ニ シ リンベ ンザ チ ン,バ イ シ リ ン,注 射 剤
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3.本 体 フ ァ イ ル の 内 容

3.1項 目一覧

本体 フ ァイルの項 目一覧 を表2-2に 示 した。以下3.2に てデー タ項 目1-13ま での データの 内容 を示

す とともにその細 目に関 して述 べ る。

表2-2デ ー タ項 目一 覧

【1.、情 報 一 覧 】

【3.医 薬 品 の概 略 】

【5.医 薬 品 副 作 用 】

【7.薬 物 動 態 】

【9.投 与 時 の 注 意 事 項 】

【11.他 剤 との 比 較 】

【13.著 者 】

【引 用 文 献 一 覧 】

【2.医 薬 品 基 本 デ ー タ】

【4.臨 床 応 用 】

【6.医 薬 品 相 互 作 用 】

【8.病 態 別 注 意 事 項 】

【10.過 量 投 与 】

【12.患 者 さん へ の 情 報 】

【文 献 フ ァイ ル 】

【医 薬 品 辞 書 】

3.2各 項 目の内容

以下1-13ま でのデー タの内容を示す とと もにその細 目に関 して述 べ る。

3.2.1情 報一覧

これ は本体 フ ァイルの細項 目までの一覧を表示す るもので、表 示機能 と して5 .2.1に 示 した。

3.2.2医 薬品基本データ

基本 データはその医薬 品の基本 的な属性を示す ものでその細 目を下記 に表示 した。

表3-1医 薬 品基 本 デ ー タ

2.1.

2.2.

2.3.

2.4.

2.5.

2.6.

2.7.

2.8.

2.9.

データ入力日

一般名,略 名

商品名 ・

厚生省承認日

剤形

薬効分類

組成

効能 ・効果

用法 ・用量

3.2.3医 薬品の概略

(1)医 薬品の概略はその医薬 品の背 景や評価 に関す るもので、 その細 目を表示 した。
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表3-2医 薬品の概略

3.1.開 発 の歴 史

3.2.薬 理 作 用

(1)作 用 機序

② 抗 菌 力

3.3.評 価

(2)開 発 の歴史 は、医薬品の歴史 につ いて簡単に触れ る。

(3)薬 理 作用 は(1)作 用機序(2)抗 菌力 の2項 目に分類 す る。 抗菌力 はMICを 入 れ る。抗 ウイル ス

剤の場合 は 「抗 ウイル スカ」 とす る。

(4)MICは 、標準株 と臨床株 の2種 類 を試験年度を明 らかに して載せ る。

(5)評 価 は、同効他剤 での位置づ け ・有効性 と安 全性のバ ラ ンス等 についての評価を行 う。

3.2.4臨 床応用

(1)臨 床 応用は各臨床 科を4.1.内 科4.2.小 児科4.3.外 科4.4.整 形外科4.5.産 婦人科4.6.

耳鼻咽喉科4.7.眼 科4.8.皮 膚科4.9.泌 尿器科4.10.歯 科4.11.そ の他 と11科 に分化 させ

た。

(2)収 録 内容 は臨床上 の有 効率の報告 や特殊 な状 態(高 齢者、妊 産婦、乳幼 児 ・小児、 長期、併

用)や 病 態時報告 を採用 した。

(3)書 式 は(番 号)文 献 タイ トル 〈文献番号 〉一指示的抄録 と し指 示的抄録 には結論 を100字 程度

で表現 す ることと した。

3.2.5医 薬 品副作用

(1)副 作用は副作用、臨床検査値異常、副作用文献 と した。

(2)副 作 用は さらに 〔チ ェック〕 〔処置〕 にわけた。

(3)副 作 用は臓 器別に17項 目に分類 した。

(4)副 作用デー タは添付文書(日 本、 テキス ト中(T)で 示 してい る部分で す)お よび米 国添付 文

書PDR(同 、(P)で 示す)等 か ら収集 した。

⑤ 重篤な副作用の考え られ るチ ェック基準を提案 した。 例えば、肝 ・腎機能 の定期検査 、問診 な

どであ る。

(6)抄 録 は指示的抄録 と し特 に重要 な副作用症例報告 は文献 ファイルを起 した。

(7)新 しい報告 な どは メ ンテ と して追 加 しその 副作用 を1.副 作 用 に記載 し、重 要 な副 作用 は

〔チェ ック〕 〔処置〕の指針 を作成 した。

(8)日 本 の添 付文書上 の 副作用頻度の表 明であ る 「まれ に」 は(T-m),「 ときに」 は(T-t)と

した。
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3.2.6医 薬 品 相 互 作 用

(1)医 薬 品 相 互 作 用 の 細 目 は6.L薬 物 薬 物 相 互 作 用6.1.1.医 薬 品 名6.2.薬 物 食 物 相 互 作 用6.2.1.

食 物 名6.3.薬 物 臨 床 検 査 相 互 作 用6.3.1.臨 床 検 査 名 と し た 。

(2)そ して そ の 細 目 の 各 項 目 に 〔相 互 作 用 〕、 〔チ ェ ッ ク〕、 〔処 置 〕 を 入 れ た 。

3.2.7薬 物 動 態

(1)薬 物 動 態 に つ い て は7.1.薬 物 動 態 値7.2.T.D.M.7.3.薬 物 動 態 文 献 と した 。

(2)7.1.薬 物 動 態 値 の 細 目 は 表3-3に 示 した 。

表3-3薬 物動態値

7.1.薬 物 動 態 値

7.1.1.吸 収

(1)吸収 率

(2)血中 濃度 下面 積

7.1.2.血 中 濃 度

(1最 高 血 中 濃度

(2)血中 濃度

7.1.3.分 布

(1)分布 容 量

(2)蛋白結 合 率

7.1.4.代 謝

Zl.5.排 泄

(1)尿中 排 泄

(2)ク リア ラ ンス

7.1.6.半 減 期

7.1.7.組 織 移 行

⑧ 抗生物質の組織移行のデータは他の薬効のデータとの整合性を図るために7.1の 項目に含あた

が、これは特に重要なデータであるために次に示す26項 目に分類 した。

表3-4組 織移行のための組織分類

(1)腎 ・尿路(2)肝 ・胆 嚢 ・胆 汁(3)膵(4)心 臓(5)肺(6)咽 頭 ・扁 桃

(7)喀疾 ・気 管 支 分 泌 液(8)髄 液(9)骨 ・骨 髄(10)関 節(1D骨 盤 腔

a2)wa帯 血a3)羊 水 ⑭ 母 乳(15)乳 腺a6)胸 腔 ⑰ 腹 腔q8眼 四 耳

00)副鼻 腔 ⑳ 口腔 四 皮 膚 ㈱ 筋 ・皮 下組 織 ⑭ 女 性 生 殖 器 閻 男性

生 殖 器 ㈱ そ の他
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(4)T.D.M.は 狭義のTDMを 示 します。っまり血中濃度を測定することで投与量や投与間隔を補

正 していくモニタリングを示 している。

⑤ 血中濃度測定法はその方法、テクニック等を示す。.

(6)文 献報告は薬物動態やTDMに 関する特に重要な報告の指示的抄録 とし、書式はタイ トル<文

献番号〉抄録とした。

3.2.8病 態別注意事項

病態別注意事項についての情報は臨床側にとって特に重要なのでこの項に集中することに した。以

下細 目を表示 した。

表3-5病 態別注意事項

8.1.肝 障 害

8.2.腎 障 害

8.3.血 液 透 析

8.4.高 齢 者

8.5.新 生 児 ・乳 児 ・小 児

8.6.妊 婦 ・授 乳 婦

8.7.そ の 他

3.2.9投 与時の注意事項

投与時の注意事項を表示 した。これは、添付文書情報で特に重要な部分なのでここに一括収録いた

した。

表3-6投 与時の注意事項

9.1.一 般 的 注 意(T)

9.2.投 与 禁 忌

9.3.原 則 禁 忌

9.4.慎 重 投 与

9.5.適 用 上 の 注 意

9.6.そ の 他

3.2.10過 量投与

過量 投与 にっ いて は10.1.症 状10.2.検 査

が手 が廻 らず今後の課題 にな った。

3.2.11他 剤 との比較

他剤 との比較 は、11.1.比 較表(1)有 効性

10.3.治 療10.4.過 量 投 与 文 献 と した が 、 デ ー タ 収 集

(2)安 全 性11.2.比 較 評 価11.3.文 献 報 告 と し た が 、
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デ ータ収集 が手 が廻 らず今後 の課題 にな った。

3.2.12患 者 さんへの情報

患者 さんへの情報 は12.1.薬 理作用12.2.使 用方法12.3.副 作用12.4.保 管方法 と し適切 な使

用(保 存)方 法の指 示、効果 ・副作用情報 、 日常生活のための情報(食 事 ・運動 ・通院)な どについ

て、患者 さんが読んで理解 で きる言葉 で書 くことと した。

3.2.13著 者

著者 は13.1.氏 名13.2.所 属13.3.作 成年月 日13.4.最 終 メ ンテナ ンス 日とした。
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4.そ の他 の フ ァイ ル ・辞 書 類

(1)辞 書類、文献管理DB

医薬品管理、検索 ツール(検 索用のカナ、英語の管理)ま たは入力時の省力化、文字の統一を目的

として以下の辞書を構築する。なお、単に入力省力化のためのコー ドテーブルも含むが名称は 「辞

書」で統一 して示す。薬効辞書は今回の構築には間に合わず次年度の構築 とした。

商 品 辞 書………個々の製品単位で管理する辞書

医薬品辞書………一般名別 さらに投与経路別を一単位とし医薬品を管理する辞書

薬 効 辞 書………薬効分類を管理する辞書

会 社 辞 書………会社名を管理する辞書

剤 形 辞 書………剤形を簡易に現わすたあのコー ドテーブル

雑 誌 辞 書………雑誌名を管理する辞書

(2)さ らに、引用文献を管理するたあの文献管理DB、 及び抄録を収録する文献抄録ファイルがある。

(3)以 下の表で示 した項 目中、「説明」の中の 【 】内には同 じコー ドを持ち接続可能 な他の辞

書、テキス トファイル類を示す。「必現」は必ず入力されている項目、「検」は検索の必要性の有

無でここに△で示されたところは、利用者が直接検索するのではなく、システムとして検索する

必要がある項 目を意味する。

4.1商 品辞書

商 品辞書 の項 目一覧、例 、属性を表4-1に 示す。

表4-1商 品辞書

項 目 入 力 例 説 明 【接続辞書名】 必現 検

商 品 コ ー ド BO2323 Bで 始 ま る6桁 。 ラ ンダ ム コー ド ○ △
医 薬 品 コ ー ド DO1475N 医薬品辞書参照。【医薬品、文献管理DB】 △
DIJコ ー ド HOO58 Hで 始 ま る5桁 。 【本 体 】 ○
商 品 名 ミノマ イ シ ン(錠50㎎) 表示 用。MAX不 明(30字 程 度) ○
商 品 名(ヨ ミ1) ミ ノ マ イ シ ン 検索 用 半 角 カ ナ。MAX不 明(10字 限定 前 方 一 致) ○ ○
商 品 名(ヨ ミ2) 同上 ○
商 品 名(英) MINOMYCIN 検索 用 半 角英 。MAX不 明(10字 限 定 前 方 一 致?) 〇
一 般 名 塩 酸 ミノサ イ ク リ ン(内 用) 表示用一般名 【医薬品辞書より表示】
会 社 コ ー ド1 K123 Kで 始 ま る4桁 。 【会 社 辞 書 】 ○ △
会 社 コ ー ド2 KO56 同上 △
会 社 名1 武田薬品工業 会社 コー ド1に 対 応 【会 社 辞 書 よ り表示 】 ○
会 社 名2 日本 レダ リー 会社 コー ド2に 対 応 【会 社 辞 書 よ り表示 】

剤 形 コ ー ド1 Z101 Zで 始 ま る4桁 。 【剤 形 辞 書 】 ○ ○
剤 形 コ ー ド2 同上 ○
剤 形 コ ー ド3 同上 ○
識 別 コ ー ド 入力保留
組 成 1錠:50㎎ MAX不 明(100字 程 度)

包 装 単 位 100錠 、500錠 MAX不 明(40字 程度)

厚 生 省 コ ー ド 6152005M1043 12桁 ○
薬 価 収 載 日 1984/06/02 YYYY/MM/DD 〇
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4.2医 薬 品辞書

医薬品辞書 の項 目一覧、例、属性を表4-2に 示す。

表4-2医 薬品辞書

項 目 入 力 例 説 明 【接続辞書名】 必現 検

医 薬 品 コー ド D1475C Dで 始 ま る5～6桁+ア ル フ ァベ ッ ト1文 字 。 ○ △

欄外参照

要前方一致検索。【本体、商品、文献管理DB】

補 助 コ ー ド1 現段階では不要。(一応欄外に説明)

補 助 コ ー ド2 同上 △

DIJコ ー ド HOO58 Hで 始 ま る5桁 。 【本 体 】 ○

一 般 名 塩酸 ミノサイクリン(注射) 表示用。MAX不 明(30字 程度か) ○ 〇

一 般 名(ヨ ミ1) ミノサ イ ク リ ン 検索用半角カナ。MAX不 明(10字 限定前方一致) 〇

一 般 名(ヨ ミ2) エ ンサ ン ミノ サ イ ク リン 同上 〇

一 般 名(英) MINOCYCLINEHYDROCHLORIDE 同上(但 し英語) 〇

一 般 名(略) MINO 同上 〇

一 般 名(他) 同上(そ の他の検索キー) ○ ○

薬 効 コ ー ド1 619.30 薬効辞書参照 【薬効辞書】 ○

薬 効 コ ー ド2 同上 ○

薬 効 コ ー ド3 同上 ○

薬 効 コ ー ド4 同上 ○

薬 効1 抗生物質(テ トラサ イク リー 薬効コー ド1に 対応 【薬効辞書より表示】

薬 効2 薬効コー ド2に 対応 【薬効辞書より表示】

薬 効3 薬効コー ド3に 対応 【薬効辞書より表示】

薬 効4 薬効コー ド4に 対応 【薬効辞書より表示】

医薬品 コー ド例

DOOll

DOOllC

DOOllN

DOOIllC

DOO112N

アス コル ビン酸(一 般)

アス コル ビン酸(注 射)

アス コル ビン酸(内 服)

(DOOl1C,DO543C)ア スコル ビ ン酸 ・システイ ン

(DOOIIN,D1064N)ア スコル ビ ン酸 ・パ ン トテ ン酸 カル シウム

↑

補助 コー ド:こ の薬剤が属す る他の医薬品 コー ド

4.3薬 効辞書

薬 効辞書 の項 目一覧、例、属性 を表4-3に 示す。
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表4-3薬 効辞書

項 目 入 力 例 説 明 【接続辞書名】 必現 検

薬 効 コ ー ド 611.10 数字。桁数不定(最 低2桁 、最高3桁+小 数点2桁) ○ △

【医薬品辞書】

F 薬 効 名 抗生物質(ペ ニシリン系) 表 示 用 。 ○

薬 効(ヨ ミ)
、

コ ウセ イ ブ ッシ ツ 一覧にすれば不要 ○ △

別 名1 ペ ニ シ リン ケ イ 一覧にすれば不要 △

別 名2 一覧にすれば不要 △

別 名3 一覧にすれば不要 △

なお、抗生物質の薬効は表4-4の ような分類となっており、 このように日本標準商品分類 とは多

少異 な って い る。

表4-4抗 生 物 質 の薬 効 コー ド一 覧

(コ ー ド 薬 効 名一 ヨ ミ)

61抗 生物質製剤一コウセイブッシッセィザィ

611β ラ ク タム剤 一 べ 一 夕 ラ ク タム ザ イ

611.10抗 生 物 質(ペ ニ シ リ ン系)一 コ ウ セ イ ブ ッシ ツ;ペ ニ シ リ ンケ イ

611.13抗 生 物 質(カ ル バ ペ ネ ム系)一 コウ セ イ ブ ッシ ツ;カ ル バ ペ ネ ム ケ イ

611.13抗 生 物 質(セ フ ェ ム系)一 コ ウ セ イ ブ ッ シツ;セ フ ェム ケ イ

611.30抗 生 物 質(モ ノバ ク タ ム 系)一 コウ セ イ ブ ッシ ツ;モ ノバ ク タ ムケ イ

611.95抗 生 物 質(べ 一 夕 ー ラ ク タ マ ー ゼ 阻害 剤 配 合)一 コ ウセ イ ブ ッ シ ツ;べ 一 夕 ラ ク タマ ー ゼ ソガ イ

ザイハイゴウ

611.99抗 生 物 質(そ の 他 の べ ー 夕 ー ラ クタ ム 系)一 コ ウセ イブ ッ シ ツ;べ 一 夕 ラ ク タ ムケ イ

612.00抗 生 物 質(ア ミノ配 糖 体)一 コ ウセ イ ブ ッシ ツ;ア ミノハ イ トウ タ イ

613.00抗 生 物 質(マ ク ロ ラ イ ド系)一 コ ウセ イ ブ ッシ ツ;マ ク ロ ラ イ ドケ イ

614.00抗 生 物 質(ペ プ チ ド系)一 コウ セ イ ブ ツ シツ;ペ プチ ドケ イ

615.00抗 真 菌 剤 一 コ ウ シ ンキ ンザ イ

616.10抗 生 物 質(糖 類)一 コ ウ セ イ ブ ッ シ ツ;ト ウ ル イ

617.20抗 生 物 質(ア ミノ酸)一 コ ウセ イ ブ ッ シツ;ア ミノサ ン

618合 成 抗 菌 剤 一 ゴ ウセ イ コ ウキ ンザ イ

618.50合 成 抗 菌 剤(キ ノ ロ ン系)一 ゴ ウセ イ コ ウキ ンザ イ;キ ノ ロ ンケ イ

618.90合 成 抗 菌剤(そ の他)一 ゴ ウセ イ コ ウキ ンザ イ;ソ ノ タ

619.20抗 生 物 質(ク ロ ラ ム フ ェニ コー ル 系)一 コ ウセ イ ブ ッ シ ツ;ク ロ ラ ム フ ェニ コー ル ケ イ

619.30抗 生 物 質(テ トラ サ イ ク リ ン系)一 コ ウセ イブ ッシ ツ;テ トラサ イ ク リ ンケ イ

619.50抗 生 物 質(合 剤)[エ ス テ ル結 合 も含 む]一 コウセ イ ブ ッ シ ッ;ゴ ウ ザ イ

619.90抗 生 物 質(そ の 他)一 コ ウセ イ ブ ッ シツ;ソ ノタ
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4.4会 社辞書

会 社辞書 の項 目一覧、例、属性 を表4-5に 示す。

表4-5会 社辞書

項 目 入 力 例 説 明 【接続辞書名】 必現 検

会 社 コ ー ド K123 Kで 始 ま る4桁 。 ラ ンダ ム コー ド。 【商 品 辞 書 】 ○ △

会 社 名 武田薬品工業 表示用。MAX不 明(20字 程度) ○

会 社(ヨ ミ) タ ケ ダ ヤ ク ヒ ン コ ウギ ョウ 検索用半角カナ ・英(10字 限定前方一致) ○ ○

別 名1 同上 ○

別 名2 同上 ○

4.5剤 形辞書

剤形辞書の項 目一覧、 例、属性を表4-6に 示す。

表4-6剤 形辞書

項 目 入 力 例 説 明 【接続辞書名】 必現 検

剤 形 コ ー ド

剤 形

Z100

内用

Zで 始まる4桁 。【商品辞書】

表示用。MAX不 明

○

○

△

4.6雑 誌辞書

雑誌辞書 の項 目一 覧、例 、属性 を表4-7に 示す。

表4-7雑 誌辞書

項 目 入 力 例 .説 明 【接続辞書名】 必現 検

雑 誌 コ ー ド JO154 Jで 始まる5桁 。または最後がE(例.JO23E) ○ △

【文献管理DB】

雑 誌 名 日本化学療法学会雑誌 正式雑誌名 ○

雑 誌 名(略) 日本化学療法学会雑誌 表示用略記

雑 誌 名(ヨ ミ) ニ ホ ン カ ガ ク リ ョウ ホ ウ 検索用半角カナ(10字 限定前方一致) ○ ○

ガ ッカ イザ ッシ 検索用英名(10字 限定前方一致) ○

雑 誌 名(英) CHEMOTHRAPY
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4.7文 献管理DB

文献管理DBの 項 目一覧、例 、属性 を表4-8に 示す。

表4-8文 献管理DB

項 目 入 力 例 説 明 【接続辞書名】 必現 検

文 献 コ ー ド LOO250 Lで 始 ま る6桁 。 【本 体 、 抄 録 フ ァイ ル 】 ○ ○

雑 誌 コ ー ド JO154 雑誌辞書参照。 【雑誌辞書】 △

雑 誌 名 日本化学療法学会雑誌 雑誌コー ドに対応 【雑誌辞書より表示】 ○

巻 34 巻数。特集号など、数字でない場合 もある

号 9 号数。同上

頁 869-874 原則的に始頁一終頁。始頁のみの場合有。

年 1986 発行年(YYYY) ○ ○

標 題 多剤耐性黄色ブドウ球菌に一 標題。MAX不 明(80字 程度?) ○

DIJコ ー ド HOO58,HOO11 この文献が使われたDIJを 示す。最高8っ まで。 ○ ○

医 薬 品 コー ド1 D1475 医薬品コー ド【医薬品、商品辞書】 △

医 薬 品 名1 塩 酸 ミノ サ イ ク リン(一 般) 医薬品コードに対応す る薬名 【医薬品辞書より】

医薬品コー ド2

医 薬 品 名2

DOO47C

硫 酸 ア ミカ シ ン

△

医薬品コー ド3 △

医 薬 品 名3

医 薬 品 コー ド4 △

医 薬 品 名4

医 薬 品 コー ド5 △

医 薬 品 名5 同上

医 薬 品 コー ド6 △

医 薬 品 名6

医 薬 品 コー ド7 △

医 薬 品 名7

医 薬 品 コー ド8 △

医 薬 品 名8

著 者1 渡辺 彰 著者名(最 高5人)

著 者 ヨ ミ1 ワ タナ ベ ー ア キ ラ ○

著 者2 大泉 耕太郎

著 者 ヨ ミ2 オ オ イズ ミー コウ タ ロ ウ ○

著 者3 斎藤 園子

著 者 ヨ ミ3 サ イ トウー ソ ノ コ 同上 ○

著 者4 佐々木 昌子

著 者 ヨ ミ4 サ サ キ ー マ サ コ ○

著 者5 青沼 清一

著 者 ヨ ミ5 アオ ヌマ ー セ イ イ チ ○

所 属 機 関 現在詳細未検討

採択 セ ク シ ョ ン 4 本体のどのセクションに使われたかを示す ○ 〇
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4.8文 献抄 録 ファイル

テ キス ト形式で表4-9の よ うな形式で構築 され てい る。

■LOO140

明 か な肝 ・腎障 害 の な い 高齢 者7名 にCPZlgを 静 注 しtwocompartmentmode1を 用 い 薬 物 動 態学 的

解 析 を行 った。 結 果 は下 記 の とお りで あ る。

Geriatric

Adult

P

VdssAUCT1/2(β)

(L/1.48m2)(μg・h/ml)hr

9.4

13.58

N.S.

452.0

173.3

<0.01

3.1

1.9

<0.01

CLtotCLrenalCLnonrenal

(m1/min/1.48m2)

40.8

108.4

<0.01

12.0

51.4

〈O.02

28.8

57.O

N.S.

以上から高齢者では肝薬物排泄能の軽度低下があることが示唆され、肝排泄型のCPZの 場合でも適用時

には蓄積に注意を払う必要がある。

■LOO136

呼吸器感染症に対する総合臨床効果はCEZ群 に比べ有意に高かった。疾患別では、MP肺 炎 ・PAPで は

両薬剤間に有意差はなかったが、細菌性肺炎では優れる傾向、慢性気道感染症では有意にCPZ群 が優れて

いた。また、個々の症状、所見、検査値の改善率においては、細菌性肺炎ではか くたん量、呼吸困難、胸部ラ

音、胸部 レ線において、慢性気道感染症ではがいそう、かくたん量、か くたん性状、白血球数、CRPに おい

てCPZ群 が優れた改善率を示 し、CEZ群 との間に有意差が認められた。さらに分離菌に対 してはCPZ群 が

グラム陰性菌に対 し有意に効果が優れ、副作用の面では両者に差は認め られなか った。
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5.表 示 機 能

5.1本 体 フ ァイルの表示

本体 フ ァイルはボ リュー ムがあ るので、参照 したい場所に的確 に移れ る必要が ある。 その画面構成

は以下 のよ うに予定 してお り移動 したい場所 を見 出 しと して表示 し、 その選択 はカー ソルを移動 して

該 当場所 を反転 させ選択 す る ことに した。

5.1.1初 期画面

初期画面 は図5-1の 様 に第一階層 であるセ クション番号が表示 され る。

【1.情 報 一 覧 】

【2.医 薬 品基 本 デ ー タ】

【3.医 薬 品の 概 略 】

【4.臨 床 応 用 】

【5.医 薬 品副 作 用 】

【6.医 薬 品相 互 作 用 】

【7.薬 物 動 態 】

【8.病 態 別 注 意 事 項 】

【9.投 与 時 の注 意 事 項 】

【IQ過 量 投 与 】

【11.他 剤 との 比 較 】

【12.患 者 さん へ の 情 報 】

【13.著 者 】

【14.引 用 文献 一 覧 】

本体ファイル表示初期画面

5.1.2第2階 層以降の表示

薬剤 によって各セ ク シ ョンの情報量 は異な る。また各 セクシ ョンにっいて も下層構造 に差があ るの

で、初 期画面で セク ションを選ん だあ とは まず該当す る本文を表示す る。 そ して情報量の多 い場合 は

随時、利用者の要求 によ りフ ァンクシ ョンキーで現在見て いる部分 の見出 し一覧を表示で きるよ うに

な る。

なお、 テキス トはフ ォーマ ッ トに沿 って作成 しているので、薬剤 に よって は内容が ないセク ション

もで きるが、 内容が ない部分 については見 出 し一覧は表 示 しない ことに した。以下、 セフ ォペ ラゾ ン

を例 に取 りフ ァンク シ ョンキーで表示 され る第2階 層以 降の細見出 しを示す。

口で始 まる行:第2層

◎で始 まる行:第3層
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○で始 まる行:第4層

なお、見 出 しが2行 以 上 にわ たる場合 は初 めの1行 のみを見 出 し行 と してい る。

(1)「2.医 薬品基本デ ータ」の細見 出 し例

口口2.1.デ ータ入力 日:1993.01.31.

口2.2.一 般名:セ フォペ ラゾ ンナ トリウム,CPZ

口2.3.商 品名

口2.4.厚 生省承認 日:1981.9.19

口2.5.剤 形 注 射:散 剤

口2.6.薬 効分類:6132

口2.7.組 成:セ フォペ ラ ジン,セ フォビッ ト

ロ2.8.効 能 ・効 果:セ フ ォペ ラ ジン、 セフ ォビッ ト

ロ2.9.用 法 ・用量:セ フ ォペ ラ ジン,セ フ ォビッ ト

(2)「3.医 薬品の概 略」内の細見 出 し例

口3.1.歴 史

口3.2.薬 理作用

◎(1)作 用機序

◎(2)抗 菌作用

口3.3.評 価

(3)「4.臨 床応用」内の細 見 出 し例

日4.1.内 科

◎(1)Cefoperazoneの 胆 汁中移行 と胆道感染症の臨床的検討<LOO180>

◎(2)CPZ(Cefoperazone)の 膵 液および膵組 織への移行 〈LO2052>

◎(3)内 科領域各種 感染 症 におけ るCefoperazoneの 臨床 効果 〈LO2053>

口4.2.小 児 科

◎(1)小 児科領域 におけ る特 に腎毒性 に対す る検討<LO2054>

口4.3.外 科

◎(1)セ フォペラゾ ンの腹腔 内浸 出液中移行お よび消化器外科手術例 に対 する臨

◎(2)消 化器外科領域 におけ るCefoperazoneの 臨床成績 な らび に体内動態にっいて

◎(3)Cefoperazin(CPZ)の 乳房組織 および術後創部浸 出液中への移行 について

◎(4)閉 塞性黄疸時 におけ るCefoperazoneの 体 内動態 にっいて 〈LOO188>

口口4.4.整 形外科

◎(1)人 工股 関節全 置換術 におけ るCefoperazone(CPZ)の 有効性 についてくLO12

◎(2)Cefoperazone(CPZ)の 骨組織移 行に関す る検 討 〈LO1255>
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口4.5.産 婦 人 科

◎(1)産 婦 人 科 領 域 に お け る セ フ ォ ペ ラ ゾ ン(CPZ)に 関 す る 基 礎 的 ・臨 床 的 検 討 く

◎(2)産 婦 人 科 領 域 に お け るCefoperazone(CPZ)の 使 用 経 験 特 に 骨 盤 死 腔 液 中

口4.6.耳 鼻 咽 喉 科

◎(1)慢 性 化 膿 性 中 耳 炎 に 対 す るCefoperazone(CPZ)の 基 礎 的 臨 床 的 経 験 くLO20

◎(2)Cefoperazone(CPZ)の 耳 漏 中 濃 度 と 治 療 効 果 〈LO1250>

口4.8.皮 膚 科

◎(1)皮 膚 科 領 域 に お け るCefoperazone(T-1551)の 臨 床 効 果<LO3300>

口4.9.泌 尿 器 科

◎(1)急 性 前 立 腺 炎 及 び 急 性 副 睾 丸 炎 に対 す るCefoperazoneの 効 果<LO1249>

◎(2)慢 性 複 雑 性 尿 路 感 染 症 に 実寸す るCefoperazone(T-1551)の 使 用 経 験<LO329>

口 口4.10.歯 科

◎(1)口 腔 外 科 領 域 に お け るCefoperazone(T-1551)の 基 礎 的 臨 床 的 研 究<LO329>

口 口4.1Lそ の 他

◎(1)Seratiamarcescens,Pseudomanasaeruginosaに 対 す るCefoperazone(T-1

(4)「5.医 薬 品 副 作 用 」 内 の 細 見 出 し例

口 【5.医 薬 品 副 作 用 】

口 口5.1.全 身 性 副 作 用

◎5.1.1.シ ョ ッ ク(T-m)(PW)

口 口5.2.過 敏 症

◎5.2.1.Skinreactins(P1/40)発 疹(T)、 じん 麻 疹(T)、 そ う 痒(T)、 紅 班(T)

◎5.2.2.発 熱(T)(P1/260)<LO1423>

口 口5.3.血 液

◎5.3.1.血 球 異 常 貧 血(T)、 頬 紅 球 減 少(T)、 血 小 板 減 少(T)、 好 酸 球 増 多(T)(P1/

口 口5.5.呼 吸 器

◎5.5.1.間 質 性 肺 炎(T)、PIE症 候 群(T)。 発 熱(T)、 咳 噺(T)、 呼 吸 困 難(T)、 胸 部

5.7.肝 臓

◎5.7.1.肝 機 能 異 常 黄 疸(T)、GOT・GPT・Al-P・ ビ リル ビ ン 等 の 上 昇(T)(P

口 口5.8.腎 臓

◎5.8.1.急 性 腎 不 全(T)

口 口5.9.7肖 イヒ 器

◎5.9.1.偽 膜 性 大 腸 炎(T)(P-W)

◎5.9.2.下 痢(T)(P1/30)、 悪 心 ・嘔 吐(T)(P)、 軟 便(P)。
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口 口5.15.そ の 他

◎5.15.1.菌 交 代 症(T)

◎5.15.2.ビ タ ミ ン欠 乏 症:ビ タ ミ ンK欠 乏 症 状 、 ビ タ ミ ンB群 欠 乏 症 状(T)

◎5.15.3.症 状:頭 痛 、 浮 腫 、 倦 怠 感 、 ほ て り感 。(T)

◎5.15.4.筋 注 時 と う痛(P1/140)、 静 注 時 静 脈 炎(P1/120)。

◎5.16.臨 床 検 査 値 の 異 常

◎5.16.1.ク ー ム ス テ ス ト陽 性(Pl/60)。

◎5.16.2.BUN上 昇(P1/16)、 血 清 ク レ ア チ ニ ン上 昇(P1/48)。

◎5.16.3.ヘ モ グ ロ ビ ン減 少(P1/20)、 ヘ マ トク リ ッ ト減 少(P1/20)。

口 口5.17.副 作 用 報 告

◎5.17.3.血 液

○(1)血 液 凝 固 系 に 対 す る 影 響 に つ い て の 検 討 〈LOO126>

◎5.17.9.9肖 イヒ 器

○(1)新 セ フ ァ ロ ス ポ リ ン系 抗 生 物 質Cefoperazoneの ヒ ト腸 内 菌 叢 に 及 ぼ す 影

(5)「6.医 薬 品 相 互 作 用 」 内 の 細 見 出 し例

口 口6.1.薬 物 一 薬 物 相 互 作 用

◎6.1.1.類 似 化 合 物(他 の セ フ ェ ム 系 薬 剤)と フ ロ セ ミ ド等 の 利 尿 剤(T)

◎6.1.2.ア ヘ ン製 剤 お よ び ア トロ ピ ン(USP-DI)

◎6.1.3.抗 凝 固 剤 、 ク マ リ ン誘 導 体 、 イ ン ダ ン ジ オ ン誘 導 体(USP-DI)

口 口6.2.薬 物 一 食 物 相 互 作 用

◎6.2.1.ア ル コ ー ル

ロ ロ6.3.薬 物 一 臨 床 検 査 相 互 作 用

◎6.3.1.尿 糖 検 査(T)

◎6.3.2.直 接 ク ー ム ス 試 験(T)

⑥ 「7.薬 物 動 態 」 内 の 細 見 出 し例

口 口7.1.薬 物 動 態 値

◎7.1.1.吸 収

○(1)吸 収 率 ・吸 収 速 度 定 数

○(2)血 中 濃 度 下 面 積

◎7.1.2.血 中 濃 度

○(1)最 高 血 中 濃 度

○ ② 血 中 濃 度

◎7.1.3.分 布
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○(1)分 布容量

○(2)蛋 白結合率

◎7.1.4.代 謝

◎7.1.5.排 泄

○(1)尿 中排泄率

○(2)ク リアラ ンス

◎7.1.6.半 減 期

○(1)成 人正常 時

○(2)成 人

○(3)小 児患者

○(4)CAPD患 児静注

○㈲ 高齢者

○(6)患 児(1歳 ～13歳)

○(7)血 液透析 患者

○(8)閉 塞性 黄疸患者PTCD施 行

○(9)肝 疾患 患者

◎7.1.7.組 織 移行

○(1)腎 ・尿路

○(2)肝 ・胆i嚢 ・胆汁

○(3)膵

○⑤ 肺

○(6)咽 頭 ・扁桃

○(7)喀 疾 ・気管支分泌液

○⑧ 髄液

○(9)骨 ・骨髄

○(10)'関 節

○(11)骨 盤腔

○(12)月齊帯血

○(13)羊 水

○⑭ 母乳

○(15)乳 腺

○(16)胸 腔

○(IT腹 腔
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○(19)耳

○閻 口腔

Oen皮 膚

○⑳ 女性生殖器

○⑳ 男性生殖器

○㈱ その他

口口7.2.T.D.M.

◎7.2.1.モ ニ タ リング

◎7.2.2.血 中濃度測定

○(1)Cefoperazone(T-1551)の 体内濃度測定法 にっいて<LO3294>

口口7.3.文 献報告

◎(1)Cefoperazone(CPZ)の ヒ ト口腔組織移行 にっいて<LO1242>

◎(2)血 液透析患者 にお ける薬動力学 的研 究<LO1239>

◎(3)高 齢者 にお ける肝排泄型抗生 剤Cefoperazoneの 体 内動態の検討 〈LOOl40>

◎(4)Cefotaxim,cefoperazoneの 薬物動態 に及ぼす肝疾患の影響 〈LOO941>

◎(5)Cefoperazone(T-1551)の 蛋 白結合能 に関す る研究 〈LO3298>

(7)「8.病 態別注意事項 」内の細見 出 し例

口口8.1.肝 障害 時

◎(1)肝 障害 時にお ける体 内動態<LOO179>

◎(2)Cefotaxime,Cefoperazoneの 薬物動態に及ぼす肝疾患 の影響 〈LOO941>

口口8.2.腎 障 害(T)

口口8.3.血 液透析

◎(1)腹 膜透析患者 におけ るセ フォペ ラゾ ンの体 内動態 〈LOO178>

◎(2)小 児科領域 にお け るCefoperazoneの 検討 特 に腎毒性 に対す る検討 くL20

◎(3)血 液透析患者 におけ るCefperazoneの 薬動力学 的研究 〈LO1239>

◎(4)血 液透析患者 におけ るCefperazoneの 血 中濃度推移 に関す る臨床 的研究 く

◎(5)透 析患者におけ るCefperazoneの 血中動態の検討<LO1243>

口口8.4.高 齢 者

◎(1)高 齢者 におけ る肝排泄型 抗生 剤Cefoperazoneの 体 内動態の検討 〈LOO140>

口口8.5.新 生児 ・乳児 ・小児

◎(1)未 熟児、新生 児 に対 す る安全性 は確立 して いない。 また、半減期の延長が

◎(2)小 児におけ るセ フォペ ラゾ ンの腸 内菌叢へおよぼす影響 と下痢発症頻度

口口8.6.女 王婦 ・投手L帰
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◎(1)妊 娠 中の投与に関す る安全性 は確立 して いないので、妊婦又は妊娠 して い

◎(2)ヒ トの常用量 の10～20倍 まで投与 した ラッ ト、 マウス、サルにっ いての試

◎(3)母 乳中への移行が報告 されて いるの で、授乳 中の婦人 に投与す る場合 には、

◎(4)ヒ トで は実証 されていないが 、乳汁 中へは低濃度(1g静 注で約1μg/m1)移

◎(5)母 体 にCPZlgをoneshot静 注 した場合母乳 中移行の推移 は1～4時 間で

◎(6)妊 娠期授乳期医薬品の安全度判読事典DRUGSinPREGNANCYandI.ACTATIO

(8)「9.投 与時の注意事項」内の細見出 し例 .

口口9.1.投 与禁忌

◎(1)本 剤の成分 によるシ ョックの既往歴 のあ る患者(T)

◎(2)リ ドカイ ン又 はアニ リ ド系局所麻酔剤 に対 し過敏症 の既往歴の ある患 者

口口9.2.原 則禁忌(T)

口口9.3.慎 重投与

◎(1)ペ ニ シ リン系抗生物質 に対 し過敏症の既往歴のあ る患者(T)

◎(2)本 人又 は両親兄 弟に気管支喘息、発疹、 じん麻疹等のア レルギー症状 を起

◎(3)高 度 の肝 ・腎障害の ある患者(T)

◎(4)経 口摂取 の不良 な患者又 は非経 口栄養の患者、高齢者、全身状 態の悪 い患

口口9.4.投 与 前の確認

◎(1)シ ョックがあ らわれ るおそれが あるので、十分な問診を行 うこと。なお、

◎(2)シ ョック発現 時に救急 処置の とれ る準備 を してお くこと。 また、投与後患

◎(3)肝 ・腎障害の有無を確認 し、 出来れ ば機能検査をお こな うこと。(T)

◎(4)ア ル コール含有飲料摂 取の有無 を確認 する こと。 また、飲酒 によ り、紅潮、

口口9.5.適 用上の注意

口口9.6.そ の 他

◎(1)他 のセ フェム系抗生物質(セ ファロチ ンナ トリウム、 セフ ァロリジン等)で

◎(2)化 膿連鎖球菌 による感染症に使用す るときは最低 で も10日 間は継続 して使

(9)「11.投 与時の注意事項」内の細見出 し例

口口11.3.比 較文献

◎(1)呼 吸器感染症 に対す るCefoperazoneとCefazolinの 二重盲検法 によ る薬効

◎(2)セ フ ォペ ラゾ ンを対照薬 と した カルモ ナムの二重盲検法 〈LO2070>

◎(3)Latamoxef(LMOX)、Cefoperazone(CPZ)、Cefotaxime(CTX)の 前 立腺移行 に

(10)「12.患 者 さんへ の情報 」内の細見 出 し例

口口12.1.使 用 時方法

◎12.2.副 作用の 自己チ ェック
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○(1)本 剤投与前後 は飲酒を避 け ること。紅潮、悪心、頻脈 、多汗、頭痛 などが

○② 貧血、 まれ に発熱、咳噺、呼吸困難 、 口内炎、浮腫、頭痛、倦怠感、 ほ

○(3)と きに発疹、蓑麻疹、そ う痒 感が現 われ ることがある。

○(4)腹 痛、 出血を伴 う頻回の下痢かあ らわれた場 合は、直 ちに医師 に知 らせ る こ

(11)「13.著 者」 内の細見 出 し例

口口13.1.氏 名:高 橋勝雄

口口13.2.所 属:岩 手医大薬剤部

口口13.3.作 成年月 日:1993.2.3.

口口13.4.最 終 メ ンテナ ンス日:1993.2.10.

5.2そ の 他 の 表 示

直 接 本 体 フ ァ イ ル を 表 示 す る以 外 で は 初 期 画 面 の 「1.情 報 一 覧 」 と 「14.引 用 文 献 一 覧 」 が あ る 。

5.2.1情 報 一 覧

これ は5.1.2で 示 した 全 て の 見 出 しの 一 覧 で 、 見 出 し作 成 処 理 を した 産 物 と して 生 成 す る もの を

そ の ま ま表 示 す る。

【1.情 報 一 覧 】

【2.医 薬 品 基 本 デ ー タ 】

2.1.デ ー タ 入 力 日:1993.01.31.

2.2.一 般 名:セ フ ォ ペ ラ ゾ ン ナ ト リ ウ ム,CPZ

2,3.商 品 名

2.4.厚 生 省 承 認 日:1981.9.19

2.5.剤 形 注 射:散 剤

2.6.薬 効 分 類:6132

2.7.組 成:セ フ ォ ペ ラ ジ ン,セ フ ォ ビ ッ ト

2.8.効 能 ・効 果:セ フ ォペ ラ ジ ン、 セ フ ォ ビ ッ ト

2.9.用 法 ・用 量:セ フ ォペ ラ ジ ン,セ フ ォ ビ ッ ト

【3.医 薬 品 の 概 略 】

3.1.歴 史

3.2.薬 理 作 用

(1)作 用 機 序

② 抗 菌 作 用

～ ～ ～ 以 下
、 内 容 が5.1.2と 重 複 す る の で 略 す ～ ～ ～

5.2.2引 用 文 献 一 覧
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引用文献一覧 は次の例の よ うに文献番号、 出典、標題 を一覧 す る。

LOOO31日 本化学療法学会雑誌31(9):920-926,1983

〈標題 〉新セ フ ァロスポ リン系抗生物質Cefoperazoneの ヒ ト腸内菌叢 に及 ぼす影響

LOO126新 薬 と臨床39(2):317-330,1990

〈標題 〉血液凝固系 に対す る影響 についての検討

LOO136日 本化学療法学会雑誌29(4):375-424,1981

〈標題 〉呼吸器感染 症 に対す るCefazolinと の二 重盲検法 による薬効比較成績

LOO140

日本化学療法 学会雑誌37(9):1200-1204,1989

〈標題 〉高齢 者におけ る肝排泄型抗生剤cefoperazoneの 体 内動態の検討

5.2.3文 献 抄録 表示

本体 フ ァイルの中で番号 で現わ されてい る文献 にっいて、 出典 もしくは、 さ らに詳細 な抄録 をみた

い場合 には、文献参照 キーを選択 し、その内容を見 ることがで きる。 カー ソルが文献番号 の位置 に移

動 す るので、任 意の場所 で リター ンキ ーを押す ことによ り該当文献の詳細を見 る ことがで きる。 例え

ば、詳細 な抄録 がない場合 には次のよ うな 出典情報 のみが表示 され る。

LO1422感 染症学雑誌61(11):1257-1263,1987

〈標題 〉小児 におけ るセ フォペ ラゾンの腸 内菌叢へ及 ぼす影響 と下痢発症頻度

さ らに、抄録 がある場合 に は文献抄録 ファイルよ り該 当す る抄録部分を次の よ うに表示す る。

LO1239腎 と透析20(1):129-133,1986

〈標題 〉血液透析患者 におけ るCefoperazoneの 薬動 力学的研究

〈抄録 〉

慢性 腎不全 のため血液透 析を受 けてい る7例(男4女3、 平均年 齢41.3歳 、平 均体重51.2kg、 血

液透析導 入前のCcr平 均2.9m1/min)を 対象 に、CPZ2gを 静注後経 時的 に得 られた血 中濃度 をt

wo-compartmentopenmodelに 従 って解析 した。結果 は下記 の通 りであ る。

PharmacokineticsparametersCefoperazoneinpatientswith

EndStageRenalDiseaseoffandonHemodialysis(HD)

Parameter offHD2gIV onHD2gIV

Cmax(μ9/m1)

Kl2(/hr)

K21(/hr)

Ke1(/hr)

T1/2(hr)

Vd(L)

AUC(μg・hr/m1)

381.5

1.58

2.72

0.56

2.05

8.19

687.3

315.4

0.53

1.02

0.55

2.20

9、58

575.3
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以上からCPZは 腎機能障害時にもその薬物動力学にほとんど変化がみ られないことにより、腎不

全の患者にも安全で有効な肝排泄型抗生物質であると思われるが腎不全とともに肝機能障害を有する

患者では、投与量の調節を行う必要がある。
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6.印 字 機 能

印字機能 はフ ァンクシ ョンキーによ り随時実行す るこ とがで き、また次の3通 りか ら選択す ること

がで きる。

(1)セ クシ ョンを選 んでの印字

(2)行番号 を指 定 しての印字

(3)文 献 の番号 を選 んで引用文献の印字

6.1印 字のためのセクション選択

印字項目の選択は本体 ファイル表示初期画面 と同様で図6-1の 画面から任意の項 目を複数選んで

表示で きる。

情報一覧

医薬品基本データ

医薬品の概略

臨床応用

医薬品副作用

医薬品相互作用

薬物動態

病態別注意事項

投与時の注意事項

12.患 者さんへの情報

13.著 者

14.引 用文献一覧

図6-1印 字でのセクション選択画面

6.2行 番号指定印字

画面の左に行番号を表示する予定である。行番号指定印字はこの行番号の始めと終わ りを指定 し、

その範囲を印字する。

6.3引 用文献の印字

採択 されて いる文献が 図3一 のよ うに列挙 され、 カー ソルで選 んで印字す る。
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LOOO31

LOO126

LOO136

LOO140

LOO141

LOO142

LOO166

LOO178

LOO179

LOO180

LOO189

新セファロスポリン系抗生物質Cefoperazoneの ヒト腸

血液凝固系に対す る影響についての検討

呼吸器感染症に対するCefazolinと の二重盲検法による薬

高齢者における肝排泄型抗生剤cefoperazoneの 体内動態

炎症巣へのβ一Iactamの 移行

ヒトにおける肺組織への移行及びその薬動力学的検討

脳神経外科領域の急性、慢性期におけるCefoperazoneの 髄

腹膜透析患者におけるセフォペラゾンの体内動態

肝障害時における体内動態

Cefoperazoneの 肝汁中移行と胆道感染症における臨床的

開腹手術例におけるCefoperazone(CPZ)の 術後腹腔内浸

図6-2印 字文献選択画面
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7.サ ン プ ル デ ー タ

7.1本 体 フ ァイルサ ンプ ルデー タ

下記 にサ ンプルデ ータと してセ フォペ ラゾンの例を示 した。

DIJ-TITLE:セ フ ォペラ ゾンナ トリウム注射液

DIJ-NUMBER:HOO99

【1.情 報 一 覧 】

【2.医 薬 品基 本デ ータ】

2.1.デ ータ入力 日:1993.01.31.

2.2.一 般 名:セ フ ォペ ラゾ ンナ トリウム(CPZ)

2.3.商 品 名:日(T)セ フォペ ラジン注射 用、筋注用(富 山化学);セ フ ォビ ッ ド注射用、

筋注用(フ ァイザ ー製薬)

米(P)Cefobid(Pfizer)

2.4.厚 生 省承認 日:1981.9.19

2.5.剤 形:注 射剤

2.6.薬 効 分 類:6132

2.7.組 成:

1バ イアル 中 セフ ォペ ラゾ ンナ トリウム0.5g、19

2.8.効 能 ・効果:

(1)有 効 菌種

緑膿 菌、 プロテウス ・ミラ ビリス、プ ロテ ウス ・モルガニ ー、プ ロテウス ・ブルガ リス、プ ロ

テ ウス ・レッ トゲ リー、 ク レブシェラ属、セ ラチ ア属、大腸菌、エ ンテ ロバ クター属、 シ トロバ

クタ一層、 イ ンフル エ ンザ菌、 レンサ球菌属(た だ し腸球菌 を除 く)、 肺 炎球 菌、バ クテ ロイデ

ス属 の うち本剤感性菌

(2)適 応 症

敗血 症;蜂 巣炎;乳 腺炎、 リンパ管炎;気 管支炎、気管支拡張症の感染 時、肺 炎、慢性呼吸器

疾患 の二次感染;肺 化膿症、膿胸;胆 管炎、胆 嚢炎;肝 膿瘍;腹 膜炎;腎 孟 腎炎 、膀胱炎、尿道

炎;前 立腺炎;子 宮付属器炎、バル トリン腺炎、子宮内感染、子宮芳結合織炎;髄 膜炎;創 傷 ・

熱 傷及 び術後二次感染

2.9.用 法 ・用量:

セフ ォペ ラゾ ンナ トリウム として、通常成人 には1日1～2gを2回 に分 けて静 脈内注射又は筋 肉
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内注射す る。小児 に はセ フ ォペラ ゾンナ トリウム と して、1日25～100mg/kgを2～4回 に分 けて

静脈 内注射 す る。 難治性又 は重症感染症 には症状 に応 じて1日 量 成人では6g、 小児で は150mg/kg

まで増量 し2～4回 に分 割投与 す る。静静脈 内注射 に際 して は、 日局注射用蒸 留水、 日局生 理食塩液

又 は日局ブ ドウ糖 注射液 に溶解 し、緩徐 に投与 す る。なお、点滴 によ る静脈 内投与 に際 して は補液 に

溶解 して用 いる。筋肉内注射 に際 して は本剤0.5～1gを 日局 リ ドカイ ン注射 液(0.5w/v%)3m1

に溶解 して用い る。

【3.医 薬品の概略】

3.1.開 発の歴史

本剤 は富山化学(株)が 開発 した もので、 セ フェム骨格の7位 の ア ミノ基 に ピペ ラシ リンの側鎖で

あ るジオキ ソ ピペ ラ ジニル カル ボニル基 を導 入 した構造を基本 と して合成 された誘導 体の 中か ら選 ば

れた注射用 セフェム系抗生物質であ る。

基礎 ・臨床試験 は昭和54年 より全国規模 で行われ、昭和54年6月 の 日本化学 療法学会新薬 シンポ ジ

ウムでその結果が報告 されて いる(Chemotherapy28S-6、 セ フォペ ラゾン論文特集号,1980)。

日抗基 には昭和56年9月 に収載 され、昭和56年12月28日 にセフ ォペラ ジン(富 山化学)、 セフ ォビ ッ ト

(台糖 ファイザー)の 名称 で注射 用、筋注用(各0.5、1.Og)が 発売 された。 また米 にお いて もCefobid

(Pfizer)と して発売 された。

3.2.薬 理作用

(1)作 用機序

1)Penicillinbindingprotein(PBP)へ の親和性

ペニ シ リン結 合蛋白(PBP)3の 他、1bs、1a、2に 高 い親和性を有 し、増殖期細菌 の細胞壁 合

成を抑制 して殺菌的 に作用す る。各種細菌 に対 す るMICとMBCは ほぼ一致 して い る。 また、 β一

ラクタマーゼに対 して 高い安定性を示 し、耐性誘導 も起 こ しに くい ことが認 め られ てい る。(T)

2)外 膜透過性<LO3291>

P.aeruginosaお よびE.coliで の外膜変異株 を用い た外膜透過能の検討か ら、外膜変 異株 と正

常株 との間にMICの ひ らきが少 な く、CPZに は良好 な外膜透過性がみ とめ られ る。

(2)抗 菌 力

1)Cefoperazone(T-1551)のinvitroお よびinvivo抗 菌作用にっいて 〈LO3296>

a)AntibacterialactivityofCPZagainststandardstrainbacteria

Testorganism

MIC(μ9/ml)

CPZCEZ

Staphylococcus.aureusFDA209A

S.aureusTerashima

S.aureusSmith

0.78

1.56

0.78

0.39

1.56

0.78
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S.epidermidis22D866 0.39 0.39

Streptococcusfaecalis2D682a 25 200

S.pyogenesS-8a 0.2 0.2

S.pyogenesCookaS-8a <=0.1 <=0.1

BatillussubtilisATCC6623 0.39 0.39

Clostridiumperfrigens 2D520a 1.56 0.39

Neisseriameningitidis 2D854a 〈=0.1 <=0.1

EscherichiacholiNIHJ 〈ニ0.1 ぐ0.1

Klebsiellapneumoniae 2D875 〈=0.1 3.13

Salmonellatyphosa2D611 <=0.1 3.13

S.paratyphi2D605 0.2 3.13

S.schottmuelleri2D607 <=0.1 3.13

S.enteritidis2D604 <=0.1 3.13

F

Shigellaflexneri2D642 <=0.1 3.13

S.boydiiEW28 <=0.1 3.13

Serratiamarrcescense 2S620 0.2 >200

Proteusvulgaris2D874 0.78 >200

P.morganii2D602 0.78 >200

Enterobactercloacae2D977 0.78 >200

E.aerogenes2D97 <=0.1 50

Pseudomonasaeruginosae2D1001 1.56 >200

P.aeruginosaeIFO3445 0.78 >200

P.aeruginosaeNCTC10490 <=0.1 >200

b)Antibacterialactivityof CPZagainst CliniCaliSOlatebaCteria

No. of MIC50(μg/ m1) MIC70 (μ9/m1)
・ ●

organlsmStralnS CPZ CEZ CPZ CEZ

E.choli 200 0.19 1.46 0.53 2.28

K.pneumoniae 100 0.21 1.81 0.61 2.72

P.aeruginosae 200 3.60 <100 5.19 <100

S、marrcescense 200 5.40 <100 !9.0 <100

P.rnirabilis 100 0.76 4.90 1.15 6.00

P.morganii 69 1.30 <100 2.05 <100

P.vulgaris 70 2.50 <100 4.50 〈100

P、rettgeri 40 1.13 100 3.13 <100

P.inconstans 30 1.62 36.0 2.40 <100

C.freundii 52 0.47 18.0 2.00 〈100

E.cloacae 100 0.16 <100 0.45 <100

S.aureus 100 1.20 0.21 1.52 0.28
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β一1actamaseに 対す る安 定性 をdirectspectrophotometricmethodで 検討 した結果 各種 グ ラ

ム陰性菌の産生す るcefalosporinaseに に対 して は比較 薬剤(CER、CEZ、CET、CEX、CMD、

PCG)中 景 も安定であ りpenicillinaseに 関 して も他のcephalosporines同 様 に安定であ った。

E.colli,K.pneumoniae,で はCPZお よび比較 薬剤 と もにMIC、MBCは 殆 ど一 致 して お り

S.aureus,P.aeruginosaeで は1管 程 度MBCがMICよ り高 くな っていたが同様 に殺菌 的に作 用

して いた。

3.3.評 価

腸球菌 を除 く、 グラム陰 ・陽性菌 、嫌気性 菌 に対 して高 い感受性 が ある。特 に、 変形 菌、肺炎 桿

菌、大腸菌、 シ トロバ クター、 イ ンフル エ ンザ菌 に対 して はCEZ、CEMよ り強 い抗菌力が認 め られ

る。

緑膿菌を は じめ とす る各種 グラム陰性かん菌が産生す るセ フ ァロスポ リナーゼに対 して もセ フ ァロ

リジン、 セフ ァロチ ン、 セ ファゾ リンよ り安定であ り、従来の セフ ェム系抗生物質 に感受性 の低か っ

た緑 膿菌、セ ラチア、 イ ン ドール陽性変 形菌、 エ ンテ ロバ クターな どの グラム陰性 かん 菌 に関 して

CEZ、CMZに 比べて強い抗菌作用を示す。

また、肝排泄型薬剤で胆道 への移行が高 く腎疾患 にお いて も容量 の調整 の必要 は少な く比較的安全

に用 いる ことがで きる。

【4.臨 床応用】

4.1.内 科

(1)Cefoperazoneの 胆 汁中移行 と胆道感染症の臨床的検討<LOO180>

胆道閉塞性黄疸 のためPTCDを 施行 されてい る13症 例を対象 に、CPZ1回1～2gを1日1

～2回 、4～24時 間、静注あ るい は点滴静注で検討 した臨床例 では、著効12例 、有効26例 で、有

効以上の割合 は88.4%で あ った。副作用 は臨床上、臨床検査上 に も見 られなか った。

(2)CPZ(Cefoperazone)の 膵液 お よび膵組織への移行<LO2052>

慢性 膵炎8例 、 胃癌膵切 除5例 にCPZ2g静 注投与1時 間後 の血中濃度150μg/ml。 膵組織

中15μg/ml、 膵液 中1.5μg/ml。 膵組 織 中で はKlebsiellaやPseudomonasな どに対 す る

有 効濃度 を上回 ってお り急性す い炎 時に有 用 と思 われ る。

(3)内 科領域各種感染症 におけ るCefoperazoneの 臨床効果 〈LO2053>

肺炎及 び疑 い28例 、肺膿瘍1例 、気 管支 炎1例 、急性 化膿性 扁桃周囲炎1例 、腎 う腎炎2例 、

腎 う炎1例 、膀胱炎1例 、FUO1例 、 菌血 症1例 、胆嚢 炎 ・胆 管炎2例 、胆嚢炎1例 の計40例

に本剤1回1～2gを1日2回 、4～28日 間、1時 間点 滴静 注、有効率 は86.1%。 副作用 は、皮

疹、血 小板減少、下痢、発熱 と白血球減 少 とGOT、GPT上 昇 各1例 を認めた。

4.2.小 児 科
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(1)小 児科領域 にお ける特 に腎毒性 に対す る検討 〈LO2054>

小児感 染症21例 に対 し、本剤1日36.8～200mg/kgを1～21日 間静 注 また は点滴静 注で 投

与、有効率 は100%で 優れ た抗菌力を示 した。副作用 は下痢、軽度肝 障害 などすべて一過性 で腎

尿細管障害を ほ とん ど起 こさない。

4.3.外 科

(1)セ フォペ ラゾ ンの腹 腔 内浸 出液 中移行 お よび消化器外科手 術例 に対 す る臨 床効果 の検討 〈L

O2055>

患者26例(平 均54歳)に っ いて検討。CPZの 腹腔 内浸 出液 中移 行 は良好 で、消化 器外科領 域

の感染予防 における有効率 は92.3%。 副作用、臨床検査値異常 は特 に認 め られなか った。

(2)消 化器 外 科領域 にお け るCefoperazoneの 臨床成 績 な らびに体 内動 態 につ いて の検討<L

O2056>

消化 器領域 の手術施 行例お よび感染症の66例 にCPZ1.0～4.Ogを4～21日 間静注 また は点 滴

静注、感染症で85.7%、 術後感染予 防で97.2%有 効、副作用 は全身 けん怠 感 ・白血球減 少1例 、

GOT・GPTの 上昇2例 で あ った。

(3)Cefoperazin(CPZ)の 乳房組織および術後 創部浸 出液中への移行 につ いて<LO1256>

乳癌 に よ り乳房切 断術 を施行 した33例 を対 象 と し、CPZ2gを 静脈 内投 与 し、各 組織お よび

術後浸 出液 中濃度 を測定 した。本剤 の各組織 内濃度 はすべて投与1時 間後 に ピー クを示 し、薬剤

濃度 は血 中、皮膚、乳せん、脂肪 の順 に高値を示 した。投与後3時 間を経過 す ると侵出液内濃度

の方が血 中濃度 よ り高 値を示 した。CPZの 乳房組織 お よび創部浸 出液へ の移 行 は良好で あ り、

感染予防 に充分有用性 を示 した。

(4)閉 塞性黄疸 時におけ るCefoperazoneの 体内動態 にっいて<LOO188>

閉塞 性黄疸 時 には胆 道排泄型 といわれ るCPZで あ って も胆汁 中移行 の著 しい低下を 示 した。

しか しCEZと 比較 すれ ば約11倍 と高値で あ り胆汁 中濃度 の上で もE.coli,Klebsiella,Pseudo

monasaeruginosa等 のMIC80は 十分 にカバーで きるもので あった。

4.4.整 形外科

(1)人 工股関節全 置換術 におけ るCefoperazone(CPZ)の 有効性 について<LO1244>

21症 例22関 節 にCPZ2gを 投 与 し、骨髄血を経 時的に採取 し、そ の濃度を検 討 した。CPZは

安定で、骨髄血 への移行 が優 れて いる ことか ら、骨組織の手術 におけ る感 染予防 に有用であ ると

判断 した。

(2)Cefoperazone(CPZ)の 骨組織移行 に関す る検討 〈LO1255>

整形 外科 にて入 院治療 中の患 者24名 を対 象 と し、CPZを 術前 に1g静 脈内投 与 し、骨組織 移

行 を検討 した。 臨床分離株 のMICに っ いて検討 を加え た ところ、 本剤 は手 術 時の感染予 防は も

ちろん、各種 の感染 症に対 して も充分対応で きる有用 な薬剤 と考 え る。
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4.5.産 婦人科

(1)産 婦 人科領域 におけるセフ ォペ ラゾン(CPZ)に 関す る基礎的 ・臨床 的検討<LOO191>

57例 につ いて 術後CPZ2g、1日2回 、5～7間 投与で発 熱状況 を検討 した。術 後7日 目に

発熱を見たの は、6/36例 で、卵 巣癌2/3、 子宮頸癌3/7、 子宮体癌1/2で あ った。 これ

に対 して良性 疾患24例 では37℃ 以上 の発 熱例はなか った。

(2)産 婦人科領域 におけ るCefoperazone(CPZ)の 使用経験 特 に骨盤死腔液 中移行 に付 いて 〈

LO2057>

術後 感 染予 防8例 、産 婦人 科感 染症7例 に対 しCPZ1回2gを30分 間 点滴 静注1日2回 投

与。骨盤死腔液 中濃度 は1時 間後で116.4μg/m1。 臨床効果 は、15例 中有効12例 、や や有効1

例、無効1例 、不明1例 であ った。

4.6.耳 鼻咽喉科

(1)慢 性化膿性 中耳炎 に対 す るCefoperazone(CPZ)の 基礎的臨床的経験 〈LO2058>

慢性化膿性 中耳炎7例 にCPZ1日1回2gを2～9日 間静脈 内投与、有効 率57.1%。 副作用

は軽度 な下痢1例 を認めた。各症例 は難 治性が多 いが、CPZは 耐性菌検 出を除 き有効で あ った。

(2)Cefoperazone(CPZ)の 耳漏 中濃度 と治療効 果<LO1250>

慢性 中耳炎 、真珠腫性 中耳 炎、 中耳手 術例、 急性 中耳炎 の患者21例 にCPZ1～4g/日 を術

前術後 投与 した ところ有用率 は81%で 副作用 はなか った。分 離菌別 のCPZに よ る有効 率 は緑膿

菌71.4%、 黄色ぶ どう球菌75.0%で あ った。

4.7.眼 科

4.8.皮 膚 科

(1)皮 膚科領域 にお けるCefoperazone(T-1551)の 臨床効果 〈LO3300>

せっ9例 、せ っ腫症5例 およ び頭部 多発性汗 腺膿瘍1例 の にっ いてCPZの 治 療効果 を検討 し

た。 原因 菌 はStaphylococcusaureus14株 、S.epidermidis1株 を検 出 したCPZの 感受 性 は

(3+)9株 、(2+)3株 、(+)1株 で著効6例 、有 効5例 、やや有効3例 で有 効率 は78.6

%で あ った。

4.9.泌 尿器科

(1)急 性 前立腺炎及 び急性副睾丸炎 に対す るCefoperazoneの 効果<LO1249>

急性 副睾丸 炎11例 及 び急性前立腺 炎4例 に対 し、CPZO.5～1gを1日2回 投与 し、有効性 を

検討 した。副睾丸炎で は5日 目で は有効3例 、無効2例 と有効性 は少 な く、急性前立腺 炎で は判

定可能 な2例 で著効 で、前立腺炎 には有用 と結論。副作用 はなか った。

(2)慢 性 複雑性尿路感染症 に対す るCefoperazone(T-1551)の 使用経験 〈LO3293>

慢性 複 雑性 腎 う腎炎5例 と慢性複 雑 性膀胱 炎3例 に使 用 し著 効3例 、有 効1例 、無 効3例

で あ った。 細 菌学 的 にはE.coli3株 、P.aeruginosa1株 、Enterobacter1株 は消 失 し、
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P.aeruginosa2株 、P.maltophilal株 は 存 続 し 、Klebsiella1株 が 投 与 後 に 出 現 した 。

4.10.歯 科

(1)口 腔 外 科 領 域 に お け るCefoperazone(T-1551)の 基 礎 的 臨 床 的 研 究<LO3299>

口 腔 感 染 患 者 よ り分 離 さ れ た20株 の グ ラ ム 陽 性 菌 に 対 す るCPZのMICは セ フ ァ ゾ リ ン と 同 様

の 傾 向 を 示 した が 、54株 の グ ラ ム 陰 性 か ん 菌 に 対 し て は25μg/m1以 下 に 分 布 し セ プ ア ゾ リ ン

が そ れ らの 菌 に 対 して ほ と ん ど 耐 性 を 示 した の と 対 照 的 で あ っ た 。 臨 床 的 に は 有 効 率73.9%で

副 作 用 は1例 に 一 過 性 の 下 痢 が み られ た 。

4.11.そ の 他

(1)Seratiamarcescens,Pseudomanasaeruginosaに 対 す るCefoperazone(T-1551)と 他

剤 と の 併 用 効 果<LO3295>

CPZはinvitro抗 菌 力 に お い て ア ミ ノ グ リ コ シ ド系 抗 生 剤(gentamaicine,amikacine,

tobramycine,dibekacine)と 強 い 協 力 作 用 を 示 した が 、 マ ク ラ ロ イ ド系 抗 生 剤(kitasamycin,

1incomycin,erythromycin)お よ びtetracyclineで は 併 用 効 果 は 弱 か っ た 。

【5.医 薬品副作用】

5.1.全 身性副作用

5.1.1.シ ョック(T-m)(PW)

〔チ ェック〕

1)薬 剤性 ショックの既往歴 の問診を行 うこと。

2)シ ョック症状発現 の観察 を十分 に行 う。

3)皮 内反応 テス トやブ リックテス トを行 う。

〔処 置〕異常が認 め られた場 合には、投与を中止 し適切 な処置 を行 う。

5.2.過 敏 症

5.2.1.発 疹(T-t)、 奪麻疹(T-t)、 そ う痒(T-t)、 発熱(T-t)(P1/260)、 紅斑(T-m)、

Skinreactins(P1/40)

〔チェ ック〕症状の発現 に十分注意す る。

〔処 置〕投与を中止 し、適切な処置を行 うこと。(T)

5.3.血 液

5.3.1.貧 血(T-t)、 穎粒球減少(T-t)、 血小板減少(T-t)、 好酸球増多(T-t)(P1/

10)、 好 中球減少(P1/50)

〔チ ェック〕定期的 に血液検査を行 うなど、観 察を十分 に行 う。

〔処 置〕血液 に異常が認 め られ た場合 には投与 を中止す る。

5.3.2.溶 血性貧血(他 の セフ ェム系抗生物 質(T))
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〔チ ェ ック〕定 期的に血液検査を行 うな ど、観察を十分 に行 う。

〔処 置〕血液 に異常が認あ られた場 合 には投 与を中止 す る。

5.4.精 神 ・神経

5.4.1.副 作 用

〔チ ェック〕

〔処 置〕

5.5.呼 吸 器

5.5.1.間 質性肺炎(T-m)・PIE症 候群(T-m)(発 熱(T-m)、 咳噺(T-m)、 呼吸困難

(T-m)、 胸部X線 異常(T-m)、 好酸球増多(T-m))

〔チ ェック〕

1)発 熱、咳漱、呼吸困難 等の症状 の発現 を観察 する。

2)好 酸球増多 に注意す る。

3)胸 部X線 検査。

〔処 置〕症状があ らわれた場合 には投 与を中止 し、副 腎皮質 ホルモ ン剤の投与 などの適切な処置

を行 うこと。(T)

5.6.循 環 器

5.6.1.副 作 用

〔チ ェック〕

〔処 置〕

5.7.肝 臓

5.7.1.黄 疸(T-m)、GOTの 上昇(T-t)、GPT(T-t)、Al-P(T-t)、 ビ リル ビ ンの

上昇(T-t)(P5-10%))

〔チ ェック〕

1)観 察を十分に行 う。

2)定 期的 に尿 ビリル ビンの チ ェックを行 う。

3)定 期的に肝機能検査を行 う。

〔処 置〕 これ らの異常所 見が認 め られ た場 合 は、投与 を中止 す るなど適 切 な処 置を行 うこと。

(T)

5.8.腎 臓

5.8.1.急 性 腎不全(T)

〔チェ ック〕

1)観 察を十分 に行 う。

2)尿 蛋白、尿潜血等定期的 に尿検査 を行 う。
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3)定 期 的 にBUN、 血清 クレアチニ ン等の 腎機能検査を行 う。

〔処 置〕異常が認め られ た場合 には投与を中止 し適 切な処置を行 うこと。

5.9.消 化 器

〔チ ェ ック〕

1)血 便、腹痛、頻回の下痢 などの症状の 出現 に注意するなど観 察を十 分 に行 う。

2)糞 便中のClostridiumdifficleの 検 出。

3)大 腸内視鏡検査。

〔処 置〕

1)腹 痛、頻 回の下痢が あ らわれ た場合 には直 ちに投与を中止す るな ど適切な処置を行 う。

2)水 分、電解質 、蛋 白質の補 充。 コ レスチ ラ ミン、colestipo1の 投与。重傷 の場合 は経 口用バ

ンコマイ シンの投与。

3)必 要で あれば大腸細菌叢回復の ため乳酸菌製剤を使用す る。

5.9.1.偽 膜性大腸炎等の血便を伴 う重篤 な大腸炎(T)(P-W)(血 便 を伴 う頻 回の下痢、腹 痛)

5.9.2.下 痢(T)(P1/30)、 悪心 ・嘔吐(T)(P)、 軟便(P)。

〔チ ェック〕

〔処 置〕小 児の下痢 ・軟便:多 剤耐性 フ ェーカ リス菌製剤の投与 。 〈LO1422>

5.10.泌 尿 器

5.10.1.副 作 用

〔チ ェック〕

〔処 置〕

5.11.感 覚 器

5.11.1.副 作 用

〔チ ェック〕

〔処 置〕

5.12.皮 膚

5.12.1.副 作 用

〔チ ェック〕

〔処 置〕

5.13.内 分 泌

5.13.1.副 作 用

〔チ ェ ック〕

〔処 置〕

5.14.再 奇形 性
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5.14.1.副 作 用

〔チ ェック〕

〔処 置〕

5.15.そ の 他

5.15.1.菌 交代症(T)(口 内炎(T-m)、 カ ンジダ症(T-m))

〔チ ェック〕

〔処 置〕

5.15.2.ビ タ ミンB欠 乏 症(T-m)(P)(低 プ ロ トロンビン血 症(T-m)、 出血経 口(T-m))

〔チ ェック〕

1)低 プロ トロンビン血 症、出血傾 向等の発現 に注 意す る。

2)定 期的 に出血 時間、部分 トロンボプ ラスチ ン時間等血液 凝固能の測 定を行 う。

3)栄 養不良、吸収不良 、長期 の高カ ロ リー輸液 の患者 では特 に注意す る。

〔処 置〕 ビタ ミンK2の 投与 。

5.15.3.ビ タ ミンB欠 乏症状(舌 炎(T)、 口内炎(T)、 食欲不振(T)、 神経炎等(T))

〔チ ェック〕

〔処 置〕

5.15.4.頭 痛(T-m)、 浮腫(T-m)、 倦怠 感(T-m)、 ほて り感(T-m)

〔チェック〕

〔処 置〕

5.15.5.筋 注時疫痛(P1/140)、 静注時静 脈炎(P1/120)

〔チェック〕

〔処 置〕

5.16.臨 床検査値異常

5.16.1.ク ームステス ト陽性(P1/60)

5.16.2.BUN上 昇(P1/16)、 血清 クレアチニ ン上昇(P1/48)

5.16.3.ヘ モグロ ビン減少(P1/20)、 ヘマ トク リッ ト減少(P1/20)

5.17.副 作用文献

5.17.1.全 身性副作用

5.17.2.過 敏 症

5.17.3.血 液

(1)血 液凝固系 に対す る影響 についての検討<LOO126>

CPZに っ いて 出血 傾 向 出現 の有 無、 ビタ ミンKの 異 常消 費発 現の 有無 を子 宮筋 腫、子 宮頸

癌、卵巣腫瘍、子宮脱 などで手術 した41例 で検討 したと ころ、 出血傾向を疑 わせ る所 見は認 め
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な か っ た 。 し か し臨 床 検 査 値 と して は トロ ン ボ テ ス トで 正 常 範 囲 内 の 軽 微 な 変 化 が 認 め られ た 。

5.17.4.精 神 ・神 経

5.17.5.呼 吸 器

5.17.6.循 環 器

5.17.7.肝 臓

5.17.8.腎 臓

5.17.9.消 化 器

(1)新 セ フ ァ ロ ス ポ リ ン系 抗 生 物 質Cefoperazoneの ヒ ト腸 内 菌 叢 に 及 ぼ す 影 響 〈LOOO31>

健 康 成 人 男3名 を 対 象 に 、CPZ1回1g、1日2回 、5.5日 間 静 脈 内 投 与 した と こ ろ 投 与1日

後 で 腸 内 菌 叢 の 総 歯 数 は1/100に 減 少 、 編 成 嫌 気 性 菌 群 、 好 気 性 菌 群 と も投 与3～5日 で 消 失

した 。 投 与 開 始 前 の 状 態 に 回 復 す る に は 中 止13日 後 で は 不 十 分 で 、 さ ら に1～2週 間 が 必 要 と考

え ら れ る 。

5.17.10.泌 尿 器

5.17.11.感 覚 器

5.17.12.皮 膚

5.17.13.内 分 泌

5.17.14.再 奇 形 性

5.17.15.そ の 他

【6.医 薬品相互作用】

6.1.薬 物薬物相互作 用

6.1.1.類 似化合物(他 の セフ ェム系薬剤)と フ ロセ ミ ド等 の利尿剤(T)

〔相互作用〕併用 によ る腎障害増強作用が報告 され てい る。

〔チ ェック〕併用 の前 お よび併用 中は定期的 に腎機能検査 を行 う。

〔処 置〕併用 す る場 合 には腎機能 に注意す ること。

6.1.2.ア ヘ ン製剤 お よびア トロ ピン(USP-DI)

〔相互作用〕逆蠕動性止 しゃ剤 は結腸か らの排除を遅 らせ、下痢を延長す る為 、偽膜性 大腸炎 を悪 化

する。

〔チ ェック〕便通 、症状 の チ ェック

〔処 置〕 出来 れば併用 を避 ける。

6.1.3.抗 凝 固剤 、 クマ リン誘導体、 イ ンダ ンジオ ン誘導体(USP-DI)

〔相互 作用〕CPZは 低 プ ロ トロ ンビン血 症お よび出血 を起 こす ことが あ り、それ らの薬剤 の作用 を

を助 長 し出血傾 向を助長す るす る可能性があ る。<LOO670>
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〔チ ェック〕 プ ロ トロンビン時間の検 査を行 う。

〔処 置〕用量の調整を要す る。

6.2.薬 物食物相互作用

6.2.1.ア ル コール

〔相互 作用〕CPZに よ るアセ トアルデ ヒ ド脱水 素酵 素 阻害 の ため、血 中にア セ トアルデ ヒ ドが蓄積

する。 ジスル フ ィラム類 似の症状 を起 こす ことが ある。通常、 アル コール摂取後15～30

分以 内にお こ り、数時間たつ と自然 に回復す る。(P)

〔チ ェック〕

1)ア ル コール摂取の調査を行 うこと。(T)

2)顔 面紅潮、発汗、頭痛、頻脈な どの症状が現れ る。(P)

〔処 置〕

1)セ フ ォペラ ゾン投与後72時 間は アル コール飲料 の摂取、 アル コール含有 薬物 の服用、注射 は

避iけさせる こと。(P)

2)セ フ ォペラゾ ン静注後1週 間は飲酒を避 ける こと。 〈LOO342>,<LOO670>

6.3.薬 物 臨床検査相互作用

6.3.1.尿 糖検査(T)

〔相互 作用〕 テステープ反応を除 くベネ デ ィク ト試薬 、 フェー リング試薬、 ク リニ テス トによる尿糖

検査で は偽陽性 を呈す ることが あ る。

〔チ ェック〕

〔処 置〕

6,3.1.直 接 クームス試験(T)

〔相互 作用〕 陽性 を呈す る ことが ある。

〔チ ェック〕

〔処 置〕

6.4.相 互 作用文 献

【7.薬 物 動 態 】

7.1.薬 物 動 態 値

7.1.1.吸 収

(1)吸 収 率

(2)血 中 濃 度 下 面 積

1)成 人 正 常 時

AUC173.2μ9・hr/m1(1gIV)〈LOO140>
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2)高 齢 者

AUC452.9μg・hr/m1(lgIV)<LOO140>

7.1.2.血 中 濃 度

(1)最 高 血 中 濃 度 ・時 間

1)成 人 正 常 時

Cmax33.4μg/m1(0.5g

Cmax73.9μ9/ml(lg

Cmax152.4μg/m1(1g

Cmax125.0μg/m1(1g

Cmax223.4μg/m1(29

2)血 液 透 析 患 者

IM,1hr)(T)

IM,1hr)'(T)

IV,15min)(T)

DIV/1hr)(T)

DIV/2hr)(T)

Cmax381.5μg/m1(非 透 析 時,2gIV)〈LO1239>

Cmax315.4μg/ml(透 析 時,2gIV)〈LO1239>

3)胆 道 閉 塞 性 黄 疸PTCD施 行

Cmax295μg/ml(Ccr5.6mg/dl,1回1～494-24hrIV)<LOO180>

(2)血 中 濃 度

1)成 人 正 常 時

Cp4.8μg/m1(0.5g

Cp8.9μ9/ml(19

Cp6.5μg/ml(1g

Cp17.0μg/m1(1g

Cp27.0μg/m1(2g

Cp89.7μg/ml(1g

Cp37.8μg/ml(19

2)開 腹 手 術 例

IM,8hr)(T)

IM,8hr)(T)

IV,8hr)(T)

DIV/1hr,7hr)(T)

DIV/2hr,8hr)(T)

IV,30min)<LO1242>

IV,240min)〈LO1242>

Cp46.7～207.1(Av103.3)μg/ml(2g術 前 腹 腔 内 投 与,30min)<LO2068>

Cp3.7～134.5(Av61.2)μg/ml)(2g術 前 腹 腔 内 投 与,240min)<LO2068>

3)胆 道 閉 塞 性 黄 疸PTCD施 行

Cp112.1μg/m1(1～4gDIV/4-24hr,1hr)<LOO180>

Cp55.1μg/ml(1～4gDIV/4-24hr,6hr)<LOO180>

Cp277μg/m1(Ccr5.6mg/dl,1～4gDIV/4-24hr,6hr)<LOO180>

7.1.3.分 布

(1)分 布 容 量

一41一



1)成 人 正 常 時

Vd10～14L(range9.4～14.5)(USP-DI-S)

Vd10～16L(DRUGDEXDrugEvaluayionMonographs)

Vd13.58L/1.48m2(1gIV)〈LOO140>

2)血 液 透 析 患 者 ・

Vd8.19L(非 透 析 時,2gIV)〈LO1239>

Vd9.58L(透 析 時,2gIV)<LO1239>

3)高 齢 者

Vd9.04L/1.48m2(1gIV)<LOO140>

4)肝 疾 患 患 者

VdO.22L/kg(Livercirrhosis,1gIV)<LOO941>

VdO.20L/kg(Chronichepatitis,1gIV)<LOO941>

VdO.23L/kg(Normalliverfunction,1gIV)〈LOO941>

(2)蛋 白 結 合 率

1)成 人 ヒ ト血 清 蛋 白

Pb87%<LO2059>

2)平 衡 透 析 法

Pb77.1～77.2%(外 液/内 液 比2～4)<LO3298>

Pb65.6～68.3%(外 液/内 液 比10～20)<LO3298>

蛋 白結 合 定 数K=2.56・104〈LO3298>

最 大 結 合 量n=0.73<LO3298>

7.1.4.代 謝

1)ほ とん ど 代 謝 さ れ な い 。 投 与 量 の1%未 満 が 代 謝 物 と して 尿 中 に 出 現 す る。(USP-DI-S

1991)

7.1.5.排 泄

(1)尿 中 排 泄 率

1)成 人 正 常 時

Fu18.5%(Av)(lgIM,6hr)(T)

Fu27%(Av)(1gIV,6hr)(T)

2)小 児

Fu17.2%(11.4～50mg/kg/30minDIV,0～6hr)〈LO2054>

3)閉 塞 性 黄 疸 患 者PTCD施 行 〈LO1241>

Fu平 均64.1%(2gIV,24hr)
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(2)尿 中 濃 度

1)成 人 正 常 時

483μg/ml(1gIM,0～1hr)(T)

268μg/m1(lgIM,4～6hr)(T)

1786μg/ml(1gIV,0-1hr)(T)

203μg/m1(1gIV,4-6hr)(T)

(3)糞 中 濃 度

(4)ク リ ア ラ ン ス

1)成 人 正 常 時

CLtot108.4ml/min/1.48m2(1gIV)<LOO140>

CLrenal51.4ml/min/1.48m2(1gIV)<LOO140>

CLnonrenal57.6ml/min/1.48m2(1gIV)<LOO140>

2)高 齢 者

CLtot40.8ml/min/1.48m2(1gIV)〈LOO140>

CLrena112.Oml/min/1.48m2(1gIV)〈LOO140>

CLnonrena128.8m1/min/1.48m2(1gIV)<LOO140>

3)肝 疾 患 患 者

CLO.70m1/rnin/kg(Livercirrhosis,1gIV)<LOO941>

CLO.76m1/min/kg(Chronichepatitis,1gIV)<LOO941>

CLO.95m1/min/kg(Normalliverfunction,1gIV)〈LOO941>

7.1.6.半 減 期

1)成 人 正 常 時

T1/2157min(2gDIV/1hr)(T)

T1/2131min(2gDIV/2hr)(T)

T1/2154min(0.5gIM)(T)

T1/2132min(1gIM)(T)

T1/21.6～2.6hr(USP-DI-S1991)

T1/2(β)149.3min(Normalliverfunction,1gIV)<LOO941>

2)血 液 透 析 者(血 液 透 析 と血 液 透 析 の 間)

Tl/22.8～4.2hr(USP-DI-S1991)

腎 機 能 障 害 者 血 液 透 析 時 は 正 常 者 と変 わ らな い

3)小 児

T1/26～10hr(新 生 児 出 生 時 低 体 重)(USP-DI-S1991)
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Tl/24-6hr(乳 児 約1カ 月)(USP-DI-S1991)

T1/22.2hr(乳 児 お よ び 小 児2カ 月 ～11才)(USP-DI-S1991)

T1/21.55hr(1-13才,11.4～50mg/kg/30minDIV)<LO2054>

4)肝 機 能 障 害 者 と 胆 管 閉 塞 者

T1/23～7hr(USP-DI-S1991)

5)CAPD患 児 静 注

T1/21.87hr<LO2060>

7)高 齢 者

T1/2(β)3.1hr(Geriatricpatients)<LOO140>

T1/2(β)1.9hr(Adu!tvolunteers)<LOO140>

8)血 液 透 析 患 者

T1/22.05hr(非 透 析 時2gIV)〈LO1239>

T1/22.20hr(透 析 時2gIV)<LO1239>

9)閉 塞 性 黄 疸 患 者PTCD施 行

T1/24.8hr(2gIV)<LO1241>

10)肝 疾 患 患 者

T1/2(β)201.2min(Livercirrhosis,1gIV)〈LOO941>

T1/2(β)190.1min(Chronichepatitis,lgIV)〈LOO941>

7.1.7.組 織 移 行

(1)腎 ・尿 路

1)腎

37.7μg/g(1.OgDIV,120～240min)<LO2061>

(2)肝 ・胆 嚢 ・胆 汁

1)胆 汁

1000μg/m1(成 人 正 常 時,1gIV,1.5～2hr)(T)

1938μg/ml(胆 管T-tubeド レ ナ ー ジ施 行,2gDIV/30min,1hr)(T)

954μg/m1(胆 管T-tubeド レ ナ ー ジ施 行,2gDIV/30min,6hr)(T)

64μg/m1(閉 塞 性 黄 疸 患 者,IV/1g,1hr)〈LOO180>

72μg/m1(閉 塞 性 黄 疸 患 者,IV/1g,1hr)〈LOO180>

64μg/m1(PTCD施 行1日1～4g,4～24hrlV・DIV,1hr)<LOO180>

142.7μg/ml(PTCD施 行1日1～4g,4～24hrlV・DIV,2hr)〈LOO180>

80.8μg/ml(PTCD施 行1日1～4g,4～24hrlV・DIV,4hr)<LOO180>

72.2μg/m1(PTCD施 行1日1～4g,4～24hrIV・DIV,6hr)<LOO180>
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643.9μg/m1(黄 疸 非 閉 塞 例,2.OgIV,1hr)<LO2056>

26.8μg/ml(閉 塞 性 黄 疸,2.OgIV,1hr)〈LO2056>

320.5μg/m1(閉 塞 性 黄 疸 患 者PTCD施 行,2gIV)〈LO1248>

2)胆 嚢 壁 内 濃 度

3)胆 汁 中 排 泄 率

(3)膵

1)膵 組 織

15μg/m1(慢 性 膵 炎 ・胃 癌 膵 切 除,2gIV,1hr)〈LO2052>

2)膵 液 中

1.5μg/ml(慢 性 膵 炎 ・胃 癌 膵 切 除,2gIV,lhr)<LO2052>

(4)心 臓

㈲ 肺

1)肺 組 織

116.2μg/g(2gIV)〈LOO142>

22.7μg/g(2gIV,300min)〈LOO142>

58.7μg/g(2gDIV,1hr)〈LO2067>

23.9μg/g(2gDIV,6hr)<LO2067>

2)肋 間 筋

40.3μg/g(2gDIV,1hr)<LO2067>

18.1μg/g(2gDIV,6hr)〈LO2067>

3)腫 瘍 内

118.2μg/g(6min)〈LO2067>

咽 頭 ・扁 桃

1)口 蓋 扁 桃

5.1μg/g(0.5gIV,1hr)SR16%<LO3303>

6.0μg/g(1gIM,1hr)SR9.7%<LO3302>

2)上 顎 洞 粘 膜

4.9μg/g(0.5gIV,1hr)SRl5%<LO3303>

4.9μg/g(1gIM,1hr)SR7.9%〈LO3302>

3)下 甲 介 粘 膜

6.0μg/g(1gIM,1hr)SR9.7%<LO3302>

喀 疾 ・気 管 支 分 泌 液

1)喀 疾
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0.40μg/m1(1gIV,5Day)SR1.27%〈LO3301>

0.41μg/ml(1gIV,10Day)SRO.77%〈LO3301>

O.OSptg/m1(1gIV,14Day)SRO.196%〈LO3301>

1.97μg/m1(4gIV,8Day)SR1.36%〈LO3301>

2.46μg/m1(2-6gIV,3-10Day)〈LO3301>

2)細 気 管 支 分 泌 物

3.11μg/m1(右 中 葉,3gDIV/60min,30min)〈LO3311>

39.41μg/m1(右 下 葉,3gDIV/60min,30min)SR12.4%〈LO3311>

1.31μg/ml(左 上 下 葉,3gDIV/60min,30min)<LO3311>

10,32μg/m1(左 下 葉,3gDIV/60min,30min)<LO3311>

⑧ 髄 液

2.06～9.38μg/ml(脳 血 管 障 害 急 性 期,Av4.55μg/ml)(2gIV,1hr)〈LOO166>

0.2～2.55μg/ml(脳 血 管 障 害 慢 性 期,Av1.29μg/m1)(2gIV,1hr)<LOO166>

0.65～7.61μg/m1(水 頭 症3gDIV)SRO.2～7.52%(2hr)<LO2063>

0.50μg/m1(2gDIV,2hr)<LO2064>

0.80μg/ml(交 通 性 水 頭 症,

1.12μg/ml(交 通 性 水 頭 症,

0.84μg/m1(交 通 性 水 頭 症,

2.03μg/ml(交 通 性 水 頭 症,

3.31μg/ml(交 通 性 水 頭 症,

2.39μg/ml(交 通 性 水 頭 症,

(9)骨 ・骨 髄

1)骨 髄 血

214.4μg/m1(29

114μg/m1(29

80.1μg/m1(2gIV,

2)骨 髄 血

156μg/m1(2gIV,

123μg/m1(2gIV,

92μg/m1(2gIV,

48μg/m1(2gIV,

3)海 綿 骨 組 織

8.6μg/m1(2gIV,

1gIV,

1gIV,

1gIV,

2gIV,

2gIV,

2gIV,

lhr)〈LO3283>

2hr)〈LO3283>

3hr)<LO3283>

1hr)<LO3283>

2hr)〈LO3283>

3hr)〈LO3283>

IV,15min)〈LO1244>

IV,60min)<LO1244>

120min)〈LOI244>

1hr)〈LO1247>

1～2hr)<LO1247>

2～3hr)<LO1247>

3hr以 上)<LO1247>

1hr)<LO1247>
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27.7μg/ml(29

19.2μg/m1(29

8.4μg/m1(29

3)骨 組 織

11.64μg/g(19

12.33μg/g(19

14.52μg/g(19

5.69μg/g(19

4.31μg/g(1g

V

V

V

I

I

I

IV,

IV,

IV,

IV,

IV,

1-2hr)<LO1247>

2-3hr)〈LO1247>

3hr以 上)〈LO1247>

26.49μg/g(max)(大 腿 骨,

25.56μg/g(max)(脛 骨,

22.81μg/g(max)(腸 骨,

18.24μg/g(max)(頸 椎,

10.97μg/g(max)(腰 椎,

(10)関 節

1)股 関 節

42.2μg/g(関 節 包,DIV/30min,60min)SR44.3%〈LO3277>

27.5μg/g(関 節 包,DIV/30min,180min)SR51.7%〈LO3277>

78.9μg/m1(関 節 液,DIV/30min,60min)SR82.8%<LO3277>

35.0μg/ml(関 節 液,DIV/30min,180min)SR65.8%<LO3277>

2)膝 関 節

21.6μg/g(関 節 包,DIV/30min,60min)SR20.3%<LO3277>

46.3μg/g(関 節 包,DIV/30min,180min)SR55.1%<LO3277>

28.1μg/m1(関 節 液,DIV/30min,60min)SR43.4%<LO3277>

(11)骨 盤 腔

1)骨 盤 死 腔 液 中

116.4μg/ml(2gDIV/30min,1hr)<LO2057>

29.4μg/m1(広 汎 性 子 宮 全 摘 術 後,2gDIV/1hr,6～9hr)〈LO3281>

33.7μg/m1(準 広 汎 性 子 宮 全 摘 術 後,2gDIV/1hr,6～9hr)〈LO3281>

(12)脾 帯 血

12.5μg/m1(max)(1gIV,13min)SR14.2%〈LO3292>

13)羊 水

7.55μg/ml(max)(1gIV,4.5hr)〈LO3292>

30min)SRl3.3%〈LO1255>

1hr)SR18.8%<LO1255>

2hr)SR26.9%〈LO1255>

4hr)SR14.2%<LO1255>

6hr)SR26.8%〈LO1255>

2gIV,1.412hr)〈L3279>

2gIV,1.293hr)<L3279>

2gIV,0.519hr)<L3279>

2gIV,1.215hr)<L3279>

2gIV,1.624hr)〈L3279>
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⑭ 母 乳

O.33μg/ml(max)(娩 出 直 後,1gIV,2hr)<LO3292>

(15)乳 腺

20.6μg/g(2gIV,30min)SR21.9%<LO1256>

31.0μg/g(2gIV,1hr)SR23.2%〈LO1256>

16.4μg/g(2gIV,3hr)SR21.2%〈LO1256>

(16)胸 腔

1)胸 水 中

61μg/ml(max)(2gIV,2hr)<LO2062>

11μg/ml(2gIV,12hr)<LO2062>

⑰ 腹 腔

1)腹 腔 内 浸 出 液

38.8μg/m1(3g/日2回DIV,第6病 目)<LOO189>

(⑱ 眼

(19)耳

1)耳 漏 中 濃 度

6.0μg/m1(軽 度 症,2gIV,60min)<LO1250>

2.1μg/m1(軽 度 症,2gIV,120min)〈LO1250>

4.0μg/m1(軽 度 症,2gIV,180min)<LO1250>

16.3μg/ml(中 等 ～ 高 度 症,2gIV,60min)〈LO1250>

2.7μg/m1(中 等 ～ 高 度 症,2gIV,120min)<LO1250>

0.1μg/ml(中 等 ～ 高 度 症,2gIV,180min)<LO1250>

⑳ 副 鼻 腔

四 口 腔

1)歯 肉

23.6μg/g(60min)SR30～35%<LO1242>

2)嚢 胞 壁

20.3μg/g(75min)SR30～35%〈LO1242>

3)顎 骨

5.53μg/g(55min)SR8%<LO1242>

偶力 皮 膚

17.4μg/g(2gIV,30min)SR18.5%<LO1256>

59.9μg/g(2gIV,1hr)SR44.8%<LO1256>
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27.1μg/g(2gIV,3hr)SR35.0%〈LO1256>

㈱ 筋 ・皮 下 組 織

⑭ 女 性 生 殖 器

1)子 宮 腔 部

96μg/g(2gIV,60min)SR65.8%<LOO191>

2)子 宮 頚 部

88μg/g(2gIV,60min)SR59.9%<LOO191>

3)子 宮 体 部 筋 層

72μg/g(2gIV,60min)SR49.0%〈LOO191>

4)子 宮 内 膜

54μg/g(2gIV,60min)SR36.8%<LOO191>

閻 男 性 生 殖 器

1)前 立 腺

166μg/g(被 膜 中,3gIV,60min)・ 〈LO2065>

96μg/g(腫 瘍 中,3gIV,60min)<LO2065>

68.3μg/g(Cmax,1gIV,45min)<LO2065>

18.2μg/g(Cmin,1gIV,45min)〈LO2065>

31.0μg/g(前 立 腺 肥 大,1gIV,30min)SR43.6%〈LO1245>

21.2μg/g(前 立 腺 肥 大,1gIV,30min)SR39.7%〈LO1245>

2)睾 丸

48.0μg/g(睾 丸,1gIV,75min)〈LO1249>

31.4μg/g(副 睾 丸1gIV,75min)〈LO1249>

㈱ そ の 他

1)椎 間 板

0.5～16.8μg/g(Av)(7.2μg/g)(2gIV,30～120min)<LO1240>

4.32μ9/9(髄 核,2gIV)SR5.4%<LO3280>

7.66μg/g(線 維 輪,2gIV)SR9.4%〈LO3280>

2)脂 肪

9.6μg/g(2gIV,30min)SR10.2%<LO1256>

12.6μg/g(2gIV,Ihr)SR9.4%<LO1256>

6.8μg/g(2gIV,3hr)SR8.8%<LO1256>

7.2.T.D.M.

7.2.1.モ ニ タ リ ン グ
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1)肝 機能障害および腎機能 障害 の合 併者 に対 して はTDMを 実施す ることが望ま しい。(T)

7.2.2.血 中濃度測定

(1)Cefoperazone(T-1551)の 体 内濃度 測定法 にっいて 〈LO3294>

Cefoperazone(CPZ,T-1551)の 体液 内濃度測 定法 にっいて検討 した。CPZの 血清及び尿

中濃度は、MicrococcusluteusATCC9341を 試験菌 とし独 自に調 整 したMA培 地(ポ リペプ

トン6g、 肉エキス1.5g、 酵母 エキ ス3g、 ブ ドウ糖1g、 寒 天15g、 蒸留水1L、pH6.5～

6.6)を 測 定 用 培地 とす る薄 層 デ ィ ス ク法 が最 適 で あ った。CPZの 希釈液 と して ヒ ト血清、

Monitro1-1お よびConseraを 用 いた場合 の阻止 円の径 はM/15リ ン酸塩 緩衝液(pH7.0)

を希釈液 と して用いた場合 よ り小 さか った。 また検線量 を ヒ ト血清 によ り作成 したbioassay法

お よび高速液体 クロマ トグラ フィー法 で測定 したCPZの ヒ ト血清 中濃度 は一致 した。Bioassay

法 によ る測定下限 は、M/15リ ン酸 塩緩 衝液(pH6.0)で0.39μg/ml、 血清 で1.56μg/m1

で あった。 またCPZは 、-20度 の ヒ ト血清 および尿 中で安定であ った。

7.3.薬 物動態文献

(1)Cefoperazone(CPZ)の ヒ ト口腔組織 移行 について 〈LO1242>

口腔 領域の各種 手術 を行 った患 者45例 を対 象 に、術 前にCPZlgをoneshot静 注 し血清 中

CPZに ついて はtwocompartmentmode1に よ り、 ま た各 口腔 組 織 はthreecompartment

Inodelに よ る解析 を行 った。

(2)血 液透析患者 にお ける薬動力学 的研究<LO1239>

血液 透析患者7名 にCPZ2gをoneshot静 注 し得 られ た血中濃度をtwo-compartment

openmode1に 従 って解 析 した。CPZは 腎機能障害 時に もその薬物動力学 にほ とん ど変化がみ ら

れない ことによ り、 腎不全の患者 に も安 全で有効 な抗生物質で ある と思 われ る。

(3)高 齢者におけ る肝排泄型抗生剤Cefoperazorleの 体内動態の検討 〈LOO140>

明 かな肝 ・腎障害 のない高齢者7名 にCPZlgを 静注 しtwocompartmentmode1を 用 い薬

物動態学的解析を行 った。高齢者で は肝薬物排泄能の軽 度低下 があ ることが示唆 され、肝排泄型

のCPZの 場合 で も連用 時には蓄積 に注意 を払 う必要があ る。

(4)Cefotaxim、cefoperazoneの 薬 物動態 に及ぼす肝疾患の影響<LOO941>

肝疾患患 者にICG負 荷試 験を行 い、続 いてCTXお よびCPZ各lgを 静 注 し薬 物動態を解析

した。肝硬変群 においてCPZの 排泄遅 延お よびCTXの 代謝抑制 傾向 が見 られ、 それ らはICG

動態 あ るいは肝容積か ら予測可能で あ った。

(5)Cefoperazone(T-1551)の 蛋 白結合能に関す る研究 〈LO3298>

CPZと ヒ ト血清蛋 白 との結合様式 を検討 した ところ、本剤 とヒ ト血清 蛋 白 との結合 はCEZと

同様可逆的であ った。CPZお よびCEZの 結合率 は薬剤濃度25μg/m1で 約90%、200～1600μg/

m1で 急激 な低下が認 め られた。
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(6)胆 汁中排泄(T)

胆汁中に未変化体で75%排 泄されるが重症の肝機能障害または胆管閉塞のある患者では尿中に

90%ま でが排泄 され、また乳汁中にもわずかに排泄 される。

【8.病 態 ・状態別 注意事 項】

8.1.肝 障 害

1)肝 障害 時におけ る体 内動態 〈LOO179>

肝疾患 群で はT1/2は コ ン トロール群(1.45hr)に 比 し、約2～4倍 に延 長 した。 また、

総 ク リアラ ンス、 腎 ク リアラ ンス、腎外 ク リアラ ンスは低 下 したが 、CPZ尿 中排泄率 は コ ン ト

ロール群(30.90%)に 比 し約1.6倍 高値で、特 に閉塞性黄疸 を伴 った例で は89 .1%と 上 昇 して い

た。半減期 の延長が予測 され るため、投与間 隔を健 常者の約1.5～2倍 とる。 また、 ク リア ラ ン

ス も低下す るが、MICを 考慮 す ると投与量 は常用量で可。

2)Cefotaxime,Cefoperazoneの 薬物動態 に及 ぼす肝 疾患 の影響 〈LOO941>

肝硬変9名 、慢性肝炎7名 、肝機能正常5名 を対象にセフ ォタキ シム、 セホペ ラ ゾン各1g静

注投与 を行いICG負 荷試 験 にて薬物 動態 にお よぼす肝疾患 の影響 を検討。肝 硬変群 にお いて セ

ホペ ラゾ ンの排せつ遅延、お よびセホタキ シムの代謝抑制傾 向が認 め られた。

8.2.腎 障 害

1)高 度 腎機能 障害者 ・中等度 腎機能障害者 ・健 康成人 に2gを 静注 した際の血 中濃度の推移 は3

群 間 に著明 な差 は認 めず、血 中濃度 半減期は2.15.5.時 間で あ り、腎機能 障害の程度 に よる大

きな変 動は認 めなか った。但 し、肝障害を伴 う場合 は血 中濃度半減期 は延 長す るので投与量の調

節 が必 要 とされ る。(T)

8.3.血 液透析

1)腹 膜 透析患者 におけ るセ フォペ ラゾ ンの体 内動態<LOO178>

腹膜透析のCPZの ク リア ランスは1,500mlの 注液～

排液 の間で測定 した ところ、1.6～1.9ml/min程 度であ る ことが確か め られ た。 これ によ っ

て腹膜透析 はCPZの 血 中濃度の推移 に大 きな影響を与えない と考 え られ る。

2)小 児科領域 におけるCefoperazoneの 検討 特に腎毒性 に対す る検討<L2054>

CAPD患 児8例 の半 減期 は、CPZ静 注時1.87hrで 健康人 と差 はない。 肝排泄 型のCPZは

ほぼ健常人 と同様の使用方法 で蓄積が認 め られ ないのでCAPD患 児に安 全に使用で きる。

3)血 液透析患者 にお けるCefperazoneの 薬動力学的研究〈LO1239>

Kel、T1/2は 非血液透析 時、血液透析 時で ほぼ同 じ値 を示 し血液透析 の影響 はほ とん ど

認め られなか った。CPZは 腎不全の患者 にも安全 で有効 な抗生物質 であ ると思われ る。

4)血 液透析患者 にお けるCefperazoneの 血中濃度推移 に関す る臨床 的研 究<LO1241>
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血液透 析患者 のCPZの 血 中濃度 の推移を み、 セ フォチ ァム(CTM)と 比較 した。CPZの 血

中濃度 は健常者 に比 べ、長時間、 高い値 を示 したが点滴、oneshot静 注 時いず れ も、透 析 日、

非 透析 日の差 は認め られ なか った。CTMで は透析 日の血 中濃度 は著明 に低下 した。T1/2に

ついてはCPZが 透析 日、非透析 日の差が あま り認 め られな いのに対 し、CTMで は透析 日で は著

明 に低下 した。

5)透 析患者におけるCefperazoneの 血 中動 態の検討 〈LOI243>

血液透析患者の血 中濃度、血 中消 失率、蓄積性 と も透析 による影響 は認 め られず、透析 ク リア

ラ ンスは平均36～42m1/minで あ った。本 剤 は80%の 患者 に改 善傾 向をを認 め、1日1～49

の投与量で副作用を認 めず透析患者 に有効かっ安全な薬剤で ある との 印象 をえた。 臨床 的に は、

肝排泄性 を有す るCPZ静 注時で はほぼ健常人 と同様 の使用方法で蓄積が認 め られず 、CAPD患

児に安全 に使用 しうると考 え られ た。腹 腔 内投 与で も通 常 の使 用方法 で蓄積 傾向 は認 め られ な

か った。

8.4.高 齢 者

1)高 齢者 における肝排泄型抗生剤Cefoperazoneの 体内動態の検討<LOO140>

肝 ・腎障害 のない 高齢者7名(平 均76.4才)で は、CPZlg静 注後 のT1/2β は3.1時 間

で、若年者群 に比 し1.6倍 延長 して お り、AUCも 約2.5倍 高値 であ った。 また、分 布容積、薬 剤

の総 ク リア ラ ンス、 腎 ク リア ラ ンス、腎外 ク リア ラ ンス は低値 を示 した。 さ らにICGテ ス トよ

り、高齢者で は肝薬物排泄能 の軽 度低下があ ることが示唆 され た。半減期 の延 長が予測 され るた

め、投与 間隔を健常 者の約1.5～2倍 とる。80歳 以上で4g/日 以上 を長期連用 す る際 には注意

が必要である。

8.5.新 生児 ・乳児 ・小児

1)未 熟児、新生児に対す る安全性 は確立 していない。また、半減期の延長が見 られるので投与

量、投与間隔などの変更を考慮する。(T)

2)小 児におけるセフォペラゾンの腸内菌叢へおよぼす影響 と下痢発症頻度<LO1422>

小児領域でのCPZの 投与は腸内細菌叢への影響、下痢、出血傾向等に注意 して行 うことが望

ましい。特に2才 以下の乳幼児でのCPZ使 用時の、多剤耐性 フェーカ リス菌製剤(ビ オフェル

ミン)の 併用は下痢発症予防ばかりでなく、腸内細菌叢の変動を軽減 し、出血傾向等の副作用の

発症を減少させる可能性のある有用な方法と考え られる。

8.6.妊 婦 ・授乳婦

1)妊 娠中の投与に関する安全性は確立 していないので、妊婦又は妊娠 している可能性のある婦人

には、治療上の有益性が危険性を上まわると判断される場合にのみ投与すること。(T)

2)ヒ トの常用量の10～20倍 まで投与 したラ ット、マウス、サルについての試験では、胎子に有害

作用を及ぼす という報告はされていない。ただ しFDAに よる妊婦に用いるときのランクはBで
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ある〈USP-DI>。

3)母 乳 中への移 行が報 告 されてい るので、授乳 中の婦人 に投与す る場 合 には、授乳を 中止 させ る

こと(T)。

4)ヒ トで は実 証 されて い ないが、乳 汁中へ は低 濃度(1g静 注 で約1μg/ml)移 行す る〈USP

-DI> 。

5)母 体 にCPZlgをoneshot静 注 した場合母乳 中移行の推移 は1～4時 間で0.1～0.33(peak値

は0.33)μg/mlで あ り5時 間後以降 は検 出 されな か った。一応CPZは 母乳 中への移行 が認 め

られ るが新生児 の1日 の哺乳量か らすれば質的 には不明であ るが、量 的には母乳か ら新生児への

移行 はあま り考慮す る必 要が ないと思われ る。 〈LO3292>

6)妊 娠 期授乳期 医薬品 の安全度判読事典DRUGSinPREGNANCYandLACTATION(西

村書店1992)

a)胎 児への影響 安全度:BM

CPZlg静 注 または筋注後の平 均腰帯血 中濃度の母体血清 中濃度比 は、 それぞれ34.4%お

よ び34.3%(MatsudaSet.a1,CurrChemotherinfectDis1979;2:167-8)で 、連続

静脈内投与(2g-4g/12hr)時 は平均40～48%で あ った(ShimizuK.,ClinTher1980;

3S:60-79)。 両研究 と も新生児 に対 す る影響 にっいて は報告 されて いない。

b)授 乳児への影響

CPZ静 注後 の母 乳中濃度 は0.4-0.9μg/m1(JacobsonCE,Roerig,1985.Dataonfile)

と低 いが、1.腸 内細菌叢の変化2.乳 児への直接作用3.発 熱時 の細菌培養試験での判

定妨害 にっいての影響が考え られ る。

8.7.そ の他

8.8.注 意事 項文献

【9.投 与 時の注意事項 】

9.1.一 般 的注意(T)

1)シ ョックがあ らわれ るおそれが あ るので、十 分な問診を行 うこと。 なお、事前 に皮膚 反応を実

施す る ことが望 ま しい。(T)

2)シ ョック発現 時に救 急処置の とれる準備 を してお くこと。 また、投 与後患者を安静の状態 に保

たせ、十分 な観察 を行 うこと。(T)

3)肝 ・腎障害 の有無 を確認 し、出来れ ば機能検査をお こな うこと。(T)

4)ア ル コール含有 飲料摂 取の有無 を確認 す ること。 また、飲酒 に よ り、紅潮 、悪心、頻 脈、多

汗、頭痛等が あ らわ れ ることが あるので、投与期間 中及 び投 与後少 な くと も1週 間 は飲酒を避 け

ること。(T)
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9.2.投 与禁忌

1)本 剤の成分によるショックの既往歴のある患者(T)

2)リ ドカイン又はアニ リド系局所麻酔剤に対 し過敏症の既往歴のある患者(T)

9.3.原 則禁忌

本剤の成分又はセフェム系抗生物質に対 し過敏症の既往歴のある患者(T)

9.4.慎 重投与

1)ペ ニ シリン系抗生物質に対 し過敏症の既往歴のある患者(T)

2)本 人又は両親兄弟に気管支喘息、発疹、 じん麻疹等のアレルギー症状を起こしやすい体質を有

する患者(T)

3)高 度の肝 ・腎障害のある患者(T)

4)経 口摂取の不良な患者又は非経 口栄養の患者、高齢者、全身状態の悪い患者(ビ タ ミンK欠 乏

症状があらわれることがあるので観察を十分に行 うこと)(T)

9.5.適 用上の注意

1)ア ミノグリコシ ド系薬剤 と混注 してはいけない。 もし併用 しなければならないときは時間をお

いて行うか側管から注入する必要がある。(P)

9.6.そ の 他

1)化 膿連鎖球菌による感染症に使用するときは最低でも10日間は継続 して使用する。(P)

【10.過 量 投 与 】

10.1.症 状

10.2.検 査

10.3.治 療

10.4.過 量 投 与 文 献

【11.他 剤 との比較 】

11.1.比 較 表

(1)有 効 性

(2)安 全 性

11.2.比 較評価

11.3.比 較文献

(1)呼 吸器 感染症 に対 す るCefoperazoneとCefazolinの 二重盲検法 によ る薬効比較 試験成績 〈L

OO136>

MP肺 炎 ・PAPで は両薬剤間 に有意差 はなか ったが、細菌性肺 炎で は優れ る傾 向、慢性気道
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感染症で は有意 にCPZ群 が優 れていた。副作用の面では両者 に差は認め られなか った。

(2)セ フ ォペ ラゾ ンを対 照薬 と したカル モナ ムの二重盲検法<LO2070>

グラム陰性かん菌感 染症を対象 と し、セ フォペ ラゾ ンを対 照薬 と したカルモナムの二 重盲検法

によ る群間比較 検討 を行 った。両群 に有 意差 はな く、両剤 は複雑 性尿路 感染 症治療 に有用 であ

る。

(3)Latamoxef(LMOX)、Cefoperazone(CPZ)、Cefotaxime(CTX)の 前立腺 移 行 につ い

て の検討<LO1246>

前立腺肥大症50例(48～89歳)を 対象 に、LMOX2g、CPZlg、CTX2gを 静 注 し、30分

後 と60分 後 に各薬剤の前立腺 組織内濃度を測定 した。その結 果、CPZ>LMOX>CTXで 、CPZ、

LMOXHACTXに 比 し有意 に前立腺組織 内移行 率が良好で あ ったが、CTXの 移 行率 も30分 後

23.3%、60分 後15.3%(6例 平均)で 、他 の2剤 に比 し極端 に低 値で はなか った。

【12.患 者 さんへの情報】

12.1.薬 理作用

12.2.使 用芳法

12.3.副 作 用

1)本 剤投与前後 は飲酒 を避 ける こと。紅潮、悪心、頻脈、多 汗、頭痛 な どが現 われ る ことが あ

る。

2)貧 血 、 まれに発熱、咳漱、 呼吸困難 、口内炎、浮腫 、頭痛、倦怠 感、ほて り感、 などが現 われ

ることがあ る。

3)と きに発疹、奪麻疹、 そ う痒感 が現 われ ることがある。

4)腹 痛 、出血 を伴 う頻回の下痢 かあ らわれ た場 合は、直 ちに医師 に知 らせる こと。

12.4.保 管方法

【13.著 者 】

13.1.氏 名:高 橋 勝 雄

13.2.所 属:岩 手 医 大 薬 剤 部

13.3.作 成 年 月 日:1993.02.03.

13.4.最 終 メ ン テ ナ ン ス 日:1993.02.10.
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7.2文 献 フ ァイルサ ンプル データ

次 に7.1セ フォペラゾ ンで使われ てい る文献 フ ァイルを示す。

■LO1242

口腔領域 の各種手術を行 った患者45例 を対 象 に、術前にCPZ19をoneshot静 注 し血清 中CPZに

つ いて はtwocompartmentmode1に よ り、また各 口腔 組織 はthreecompartmentmode1に よ る

解析 を行 った。結果は下記の とお りであ る。

1)血 清中濃度におけるCPZの 薬動力学的定数とSimulation式

Vd(L)K12(/h)K21(/h)Kel(/h)α(/h)β(/h)T1/2(min)

3.287.755.761.3414.31.54/hr77.3

Simulation式111.5e-0.54t+189.3e-14.3t

2)各 組 織 に お け るCPZの 薬 動 力 学 的 定 数 とSimulation式

組 織 K13(/h)K31(/h)Tmaxμg/gCmaxμg/gTl/2(min)

歯 肉

骨

嚢 胞 壁

C
)

2

Q
O

4

1

00

0

0

0

1.27

1.44

0.96

0

5

5

ρ
)

⊂
」

7

23.6

5.53

20.3

78.8

78.0

82.6

Simulation式71.8e-0.54t-6.6e-14.3t-65.2e-1.27t

14.8e-O.54t-1.7e-14.3t-13.1e-L44t

89.9e-0.54t-4.7e-14.3t-85.2e-0.96t

血 清 中 濃 度 は30分 値89μg/m1、 半 減 期77分 で あ っ た 。 歯 肉 や 嚢 胞 壁 へ のCPZ移 行 性 は 比 較 的 良

好 で あ り血 清 比30～35%で あ っ た 。 顎 骨 へ の 移 行 性 は 他 の 口腔 組 織 よ り劣 り血 清 比8%強 だ っ た 。 各

口 腔 組 織 で のCPZ濃 度 は 血 清 中 濃 度 推 移 と よ く対 応 して お り半 減 期 は 約80分 だ っ た 。 口 腔 領 域 主 要

分 離 菌 に 対 す る 接 触 時 間 は1gワ ン シ ョ ッ ト静 注 に よ り 歯 肉 や の う 胞 壁 で6時 間 以 上 、 移 行 率 の 比 較

的 低 い 骨 で も3時 間 程 度 認 め られ た 。

■LO1248

中、下部胆管に完全閉塞があ りPTCDを 施行 した7例(男 性6例 、女性1例 、32～69歳)にCPZ2

gを 静注投与 し、胆汁中移行を検討 した。閉塞性黄だん存在下ではCPZの 排せつ遅延がみ られた。

CPZは 閉塞性黄だん時には腎か らの排せつが促進された。肝機能障害が強 く、腸肝循環が遮断 され

ている場合で もCPZの 有効胆汁中濃度が得 られる。閉塞性黄だん時の胆道感染には、PTCDを 行 う

と抗生剤の胆汁中移行性をよ くすることがで きる。

■LOO136
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呼吸器感染症に対す る総合臨床効果はCEZ群 に比べ有意に高かった。疾患別では、MP肺 炎・PAP

では両薬剤間に有意差 はなか ったが、細菌性肺炎では優れる傾向、慢性気道感染症では有意にCPZ

群が優れていた。 また、個 々の症状、所見、検査値の改善率においては、細菌性肺炎ではか くたん

量、呼吸困難、胸部 ラ音、胸部 レ線において、慢性気道感染症ではがいそう、か くたん量、か くた

ん性状、 白血球数、CRPに おいてCPZ群 が優れた改善率を示 し、CEZ群 との間に有意差が認め ら

れた。さらに分離菌に対 してはCPZ群 がグラム陰性菌に対 し有意に効果が優れ、副作用の面では両

者に差は認め られなか った。

■LO2070

グラム陰性かん菌感染症を対象 と し、 セフ ォペ ラゾンを対照薬 と したカルモナムの二 重盲検法 によ

る群間比較検討 を行 った。1回1gを1日2回 、点滴静 注5日 間投与で総合有効率 はカルモナム投与

群113例 中71%、 セ フォペ ラゾ ン投与群100例 中61%。 細 菌消失 率 はカル モ ナム群175株 中90%、 セ

フ ォペ ラ ゾン群151株 中80%。 概括 安全度 は両群間 に差 はな く、両剤 は複雑性 尿路 感染症治療 に有用

であ る。

■LOO342

N－ メチル テ トラゾール チオ メチル基を有す るセフェム系抗生物質投与後、 ジスル フィラム様作用

が発現 した症例 が報告 され た。 また、 ラ ッ トに、セブメ タゾール ナ トリウム(CMZ)、 セフ ォペラゾ

ンナ トリウム(CPZ)、 ラタモキセフナ トリウム(LMOX)投 与 したところ、血 中アセ トアルデ ヒ ド

濃度の上昇及 び肝の アセ トアルデ ヒ ドデ ヒ ドロゲナーゼの阻害が認 め られ た。 これ らの抗生物 質の投

与の際 は、投 与期間 中及 び投 与後 少 な くと も1週 間は飲酒 を避iけるべ きで あ る。[経 過]症 例1:30

才男 急性 胆嚢炎 のためCPZ投 与→7時 間後 、 ビール摂取→ 頭痛、嘔気、 気分不良→ 安静 によ り軽

快。症 例2:57才 男 右眼 周囲顔 面挫 創の ためCMZ6日 間点滴 投与→ 日本酒 摂取 後、動 悸、め ま

い、立 ち くらみ 出現→水の摂取 によ り2-3時 間で軽快→CMZ投 与中止8日 後以降、飲酒後 も症状

は出現 せず。症 例3:57才 男 風邪 のためCPZを2回 静注→翌 日、 ワイ ン摂 取30分 後 、胸 が苦 しく

な った→2-3時 間横 にな り回復。 外国 において、CPZ、LMOX、CMZ投 与 によ る ジスル フ ィラ

ム様作用の発現が報告 されて いる。

■LO1422

[対象]セ フ ォペ ラゾ ン(CPZ)単 独投与 群58名 、多剤耐性 フ ェーカ リス菌製剤(ビ オ フ ェル ミ

ン(BF-R))併 用群25名 を対 象に、小児におけ るCPZに よる下痢の発症頻度並 びに腸 内細 菌に及ぼ

す影響 につ いて検討 した。[結 果]下 痢発症頻度 は単独投与群で は58例 中15例(25.8%)、 いずれ も4

才以下 で2才 以下 の小児 に多 く観察 された。CPZ投 与よ り下痢発症 までの時 間は24時 間以 内が10例
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で最 も多かった。BF-R併 用郡の下痢発症頻度は、対象が全て2才 以下であったが、25例 中2例 と

非常に少なかった。腸内細菌の検討では、下痢発症例では糞便中の総函数の減少が著明で、カンジ

ダ、腸球菌以外のほとんどの菌が減少 した。一方、下痢を発症 しなか った例では腸球菌群が増加傾向

を示 した。[考察]小 児領域でのCPZの 投与は腸内細菌叢への影響、下痢、出血傾向等に注意 して行

うことが望ましい。特に2才 以下の乳幼児でのCPZ使 用時の、BF-Rの 併用は下痢発症予防ばかり

でな く、腸内細菌叢の変動を軽減 し、出血傾向等の副作用の発症を減少させる可能性のある有用 な方

法と考えられる。

■LOO670

セ フ ェム系抗生物 質のAntabuse様 作用 と出血傾 向 にっいて、 アセ トアルデ ヒ ド分解酵 素で あ る

LowKmALDHisoenzyme非 欠損者の 男子3名 を対 象 に実 験を行 った。[方 法]各 抗生物質(10

種 類)を1回0.5gず っ生理食塩液で溶解 し、12時 間 ごとに3回 静注 し、 さらに12時 間後 に ビール100

mlを 摂取 し、血圧、脈拍 の測定、及び凝固 ・線 溶系検査を施行 した。[結 果]最 高血圧の変動 は、セ

フチ ゾキ シム以外 は著 しく低下傾向を示 し、脈拍 は、全 体的に上昇傾向であ った。凝 固 ・線溶 系検査

では、A-PTTTは 遅延傾 向を示 し、Ca再 加 は全例著 しく遅延 した。[考 察]セ フ ェム系抗生物 質の

Antabuse様 作 用は、 こられ抗生物 質に共通 してい る3位 置換基 由来 のMe-TZに よって 引 き起 こる

と推測 されて いるが、その因果関係 にっいては十分 には明 らか にされて いない。今 回、少量 投与 にお

いて も、か な り長期 にわ た り血 圧の低下 を認め、血液 の凝 固時間 は遅 延傾 向 とな った。 高血圧 治療

剤 、 ワーフ ァリン等服 用中の患者に は注意 を要す ると思 われ る。 また、静 注後少な くとも1週 間 は禁

酒 の必要が あると思われ る。

■LOI423

抗菌剤 によ る薬剤 熱につ いて検討 を行 った。[対 象]何 らかの感染症 に罹患 し、抗 菌剤を投与 され

た228回 の うち、抗 菌剤投 与中 に新 たに発熱 のみが出現 し、2日 以 上持続 し、抗菌剤投 与 中止 のみで

解 熱す る一過性 の発 熱が生 じた ものが22回(19例)を 薬剤熱 と診断 した。[結 果]薬 剤 熱の 出現 頻度

は9.6%で あ り、 ピペ ラ シ リン(PIPC)、 セフ ォペラ ゾ ン(CPZ)、 シソマイ シ ン(SISO)に 比 較的

高頻度 にみ られた。熱型 は漸 次上昇型 、突 発型、微熱型 があ り、漸次上昇型 が最 も多 か った。薬剤熱

出現 日は抗菌剤投与開始 か ら4-42日 にみ られ、最 も多 いのは11-15日 であ った。多 くは抗 菌剤投与

中止後1日 で解熱 した。[症 例呈示]48才 女 肺腫瘍 に対 し、CPZを 投与 したが解熱せ ず、CPZを 増

量 した。 その後、解熱 、熔接 減少、検査値 も改善 したが 、再 び38。CC以 上 の発熱 出現、 白血球 も増加

した。CPZ中 止 した ところ、翌 日よ り平 熱 に復 した。[考 察コ薬剤熱 の病態 は種 々で あ り、診 断 には

熱型 、臨床検査値の変動 か らは困難 であ り、臨床経過 の正確 な把 握が重要 と考え られ る。
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■LO1239

慢 性 腎 不 全 の た め 血 液 透 析 を 受 け て い る7例(男4女3、 平 均 年 齢41.3歳 、 平 均 体 重51.2kg、 血

液 透 析 導 入 前 のCcr平 均2.9m1/min)を 対 象 に 、CPZ2gを 静 注 後 経 時 的 に 得 ら れ た 血 中 濃 度 を

two-compartmentopenmodelに 従 っ て 解 析 した 。 結 果 は 下 記 の 通 りで あ る 。

PharmacokineticsparametersCefoperazoneinpatientswithEndStageRenal

DiseaseoffandonHemodialysis(HD)

Parameter offHD2gIV onHD2gIV

Cmax(μ9/m1)

K12(/hr)

K21(/hr)

Kel(/hr)

T1/2(hr)

Vd(L)

AUC(μg・hr/m1)

381.5

1.58

2.72

0.56

2.05

8.19

687.3

315.4

0.53

LO2

0.55

2.20

9.58

575.3

以上からCPZは 腎機能障害時にもその薬物動力学にほとんど変化がみ られないことにより、腎不

全の患者に も安全で有効な肝排泄型抗生物質であると思われるが腎不全 とともに肝機能障害を有する

患者では、投与量の調節を行 う必要がある。

■LOOO31

ノ

健康成人男3名 を対象 に、CPZ1回1g、1日2回 、5.5日 間静脈内投与 し腸内菌叢の変化を観

察。各ボランテアとも同様な経過を示 し投与1日 後で腸内菌叢の総菌数 は1/100に 減少。編成嫌気

性菌群、好気性菌群 とも投与3～5日 で消失。Yeastsは 有意に増加 した。これは投与中止2～4日

後まで持続 し、投与開始前の状態に回復するには中止13日 後では不十分で、さらに1～2週 間が必要

と考えられる。また、腸内菌叢の変動は糞便中薬剤濃度 と明らかに相関 した。

■LOO140

明かな肝 ・腎障害 のな い高齢者7名 にCPZlgを 静注 しtwocompartmentmodelを 用い薬物動

態学 的解析 を行 った。結果 は下記の とお りで ある。

VdssAUCT1/2(β)CLtotCLrenalCLnonrena1

(L/1.48m2)(μg・h/m1)hr(ml/min/1.48m2)

Geriatric9.4

Adult13.58

PN.S.

452.9

173.3

<0.01

3.1

1.9

<0.01

40.8

108.4

<0.01

12.0

51.4

<0.02

28.8

57.O

N.S.
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以上から高齢者では肝薬物排泄能の軽度低下があることが示唆され、肝排泄型のCPZの 場合で も

連用時には蓄積に注意を払う必要がある。

■LOO941

肝 疾 患 患 者 にICG負 荷 試 験 を 行 い 、 続 い てCTXお よ びCPZ各19を 静 注 し薬 物 動 態 を 解 析 した 。

結 果 は 下 記 の と お りで あ る 。

PharmacokineticsparametersfollowingIVadministrationoflgCTX

Group Livercirrrhosis ChronichepatotisNormalliverfunction

CTX

T1/2(β)(min)

CL(ml/min/kg)

Vd(L/kg)

Desacety1-CTX

AUC(μg・hr/m1)

MRT(min)

CL(ml/min/kg)

57.5

4.74

0.37

1,895

161.8

8.806

56、3

4.91

0.39

2,282

178.3

9.23

9

8

C
U

戻
」

O
O

34

4

0

2,514

170.7

9.080

PharmacokineticsparametersfollowingIVadministrationoflgCPZ

Group Livercirrrhosis ChronichepatotisNormalliverfunction

T1/2(β)(min)

CL(ml/min/kg)

Vd(L/kg)

201.2

0.70

0.216

190.1

0.76

0.197

149.3

0.95

0.228

以上から肝硬変群においてCPZの 排泄遅延およびCTXの 代謝抑制傾向が見 られそれ らはICG動 態

あるいは肝容積から予測可能であった。

■LO3298

著者 らは(CPZ,T-1551)と 血清蛋 白お よび組織 蛋白 との結合 にっ いて 詳細 な検討 を行 い、次

のよ うな結果 を得た。

CPZと ヒ ト血清蛋 白 との結合様式 を検討 した ところ、本剤 と ヒ ト血清 蛋 白 との結合 はCEZと 同様

可逆的であ った。また ヒ ト血 清アルブ ミンに対す る蛋 白結合定数(K)と 最大結合量(n)は それぞ

れ2.63・IO4,0.79で あ りCEZ(K=2.56・104),n=・O.73)と 類似 した値 を示 した。

CPZと ヒ ト血 清 アル ブ ミンとの結合 は、 薬剤 濃度 お よ びアル ブ ミン濃度 によ って影響 を受 け る

が、pHや 温度 による影響 は少 なか った。
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CPZと ラッ ト組織pasteと の親和性を リン酸緩衝液による抽出法で検討 した結果、4回 の抽出に

よって殆ど回収された。また各組織による特異性 は認められず、肝および腎組織 との親和性をCEZと

比較 したが有意差は認め られなか った。

7.3引 用文献一覧

次に文献管理DBか ら出力 したセフォペラゾンの引用文献一覧を示す。
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〈標題 〉新 セフ ァロスポ リン系抗生物質Cefoperazoneの ヒ ト腸 内菌叢 に及 ぼす影響

LOO126新 薬 と臨床39(2):317-330,1990

〈標題 〉血液凝 固系 に対す る影響 につ いての検討

LOO136日 本化学療法学会雑誌29(4):375-424,1981

〈標題 〉呼吸器感染症 に対す るCefazolinと の二 重盲検法 によ る薬効比較成績

LOO140日 本化学療法学会雑誌37(9):1200-1204,1989

〈標題 〉高齢者 におけ る肝排泄型抗生剤cefoperazoneの 体内動態の検討

LOO141日 本化学療法学会 雑誌36(9):632-638,1988

〈標題 〉炎症巣 への β－lactamの 移行

LOOI42JAPANESEJOURNALOFANTIBIOTICS39(1):57-62,1986

〈標題 〉ヒ トにおけ る肺組織 への移行及 びその薬動力学的検討

LOO166JAPANESEJOURNALOFANTIBIOTICS41(4):409-414,1988

〈標題 〉脳神経 外科領域の急性、慢性期 におけるCefoperazoneの 髄液移行

LOO178JAPANESEJOURNALOFANTIBIOTICS39(10):2775-2779,1986

〈標題 〉腹膜透 析患者 におけ るセ フォペラ ゾンの体内動態

LOOI79JAPANESEJOURNALOFANTIBIOTICS38(8):2026-2032,1985

〈標題 〉肝 障害 時 にお ける体 内動態

LOO180JAPANESEJOURNALOFANTIBIOTICS39(7):1663-1670,1986

〈標題>Cefoperazoneの 胆汁 中移行 と胆道感 染症 にお ける臨床的検討

LOO189外 科診 療29(10):1403-1409,1987

〈標題 〉開腹手 術例 におけるCefoperazone(CPZ)の 術後腹腔内浸出液中濃度の変 動につ

いての検討

LOO190基 礎 と臨床20(7):3760-3764,1986

〈標題 〉肺組織お よび胸水移行,

LOO342医 薬品副作用情報(5T:914-,1982

〈標題>N－ メチルテ トラゾールチオ メチル基 と有するセ フェム系抗生物質 の ジスル フ ィラ

ム様作用
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LOO607日 本 病 院 薬 剤 師 会 雑 誌25(6):705-709,1989

〈 標 題 〉 セ フ ェ ム 系 抗 生 物 質 のAntabuse様 作 用 と 出 血 傾 向 に つ い て

LOO670日 本 化 学 療 法 学 会 雑 誌32(S-3):359-371,1984

〈 標 題>AT-2266の 基 礎 的 ・臨 床 的 研 究

LOO941臨 床 薬 理19(1):37-38,1988

<標 題>Cefotaxime,cefoperazoneの 薬 物 動 態 に 及 ぼ す 肝 疾 患 の 影 響

LO1239腎 と 透 析20(1):129-133,1986

〈 標 題 〉 血 液 透 析 患 者 に お け るCefoperazoneの 薬 動 力 学 的 研 究

LO1240中 部 日 本 整 形 外 科 災 害 外 科 学 会 雑 誌28(1):465-467,1985

〈 標 題 〉 第3世 代 抗 生 剤Cefoperazoneの 椎 間 板 移 行 濃 度 に つ い て

LO1241臨 床 と 研 究62(3):973-977,1985

〈 標 題 〉 血 液 透 析 患 者 に お け るCefoperazone(CPZ)の 血 中 濃 度 推 移 に 関 す る 臨 床 的 研 究

LO1242日 本 口 腔 外 科 学 会 雑 誌30(1):5-15,1984

〈 標 題>Cefoperazone(CPZ)の ヒ ト口 腔 組 織 移 行 に つ い て

LO1243化 学 療 法 の 領 域3(2):268-275,1987

〈 標 題 〉 透 析 患 者 に お け るCefoperazoneの 血 中 動 態 の 検 討

LO1244中 部 日 本 整 形 外 科 災 害 外 科 学 会 雑 誌29(5):1992-1993,1986

〈 標 題 〉 人 工 股 関 節 全 置 換 術 に お け るCefoperazone(CPZ)の 有 効 性 に っ い て

LO1247整 形 外 科 と災 害 外 科35(2):449-452,1986

〈 標 題 〉抗 生 剤(cefoperazone)の 骨 組 織 濃 度 に つ い て

LO1248JAPANESEJOURNALOFANTIBIOTICS39(10):2795-2802,1986

<標 題>Cefoperazoneの 閉 塞 性 黄 疸 時 の 胆 汁 中 移 行 に 関 す る 臨 床 的 検 討

LO1249泌 尿 器 科 紀 要32(6):897-901,1986

〈 標 題 〉 急 性 前 立 腺 炎 及 び 急 性 副 睾 丸 炎 に 対 す るCefoperazoneの 効 果

LO1250耳 鼻 と 臨 床32(4):547-553,1986

〈 標 題>Cefoperazone(CPZ)の 耳 漏 中 濃 度 と治 療 効 果

LO1255診 療 と 新 薬23(12):2731-2734,1986

<標 題>Cefoperazone(CPZ)の 骨 組 織 移 行 に 関 す る 検 討

LOI256診 療 と 新 薬23(7):1525-1530,1986

<標 題>Cefoperazin(CPZ)の 乳 房 組 織 お よ び 術 後 創 部 浸 出 液 中 へ の 移 行 に つ い て

LO1422感 染 症 学 雑 誌61(11):1257-1263,1987

〈 標 題 〉小 児 に お け る セ フ ォ ペ ラ ゾ ン の 腸 内 菌 叢 へ 及 ぼ す 影 響 と 下 痢 発 症 頻 度

LO1423日 本 化 学 療 法 学 会 雑 誌38(1):21-25,1990
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〈標題 〉抗菌剤 による発熱 について

LO2052胆 と膵8(2):199-203,1987

〈標題>CPZ(Cefoperazone)の 膵液お よび膵組織への移行

LO2053JAPANESEJOURNALOFANTIBIOTICS40(1):77-85,1987

〈標題 〉内科領域各種 感染症 に対す るCefoperazoneの 臨床効果 とAUC値 との相 関性 につ

いて

LO2054JAPANESEJOURNALOFANTIBIOTICS38(4):1037-1048,1985

〈標題 〉小児科領域 にお けるCefoperazoneの 検討 特 に腎毒性 に対す る検討

LO2055診 療 と新薬25(ID:2465-2471,1988

〈標 題 〉セ フォペ ラ ジン(CPZ)の 腹腔 内浸 出液 中移行 お よび消 化器 外科手術例 に対す る

臨床 効果の検討

LO2056外 科診 療28(5):634-646,1986

〈標 題 〉消化器 外科領域 にお けるCefoperazoneの 臨床 成績 な らびに体 内動態 についての

検討

LO2057産 婦人科の世界38(ll):1115-1119,1986

〈標題 〉産婦人科領域 にお けるCefoperazone(CPZ)の 使用経験 特 に骨盤死腔液中

移行 について

LO2058耳 鼻咽喉科臨床78(7):1487-1494,1985

〈標題 〉慢性化の う性中耳炎 に対す るCefoperazone(CPZ)の 基 礎的臨床的検討

LO2059化 学療法の領域6(1):105-112,1990

〈標題 〉臨床薬理 シ リーズ(56)注 射 用セ フェム系抗生物質Cefoperazoneの 体 内動態

LO2061日 本化学療法学 会雑誌34(6):530-535,1986S

<標 題>Cefoperazoneの 尿路 性器組織 内濃度 に関す る検討

LO2062外 科診療28(9):1127-1132,1986

〈標題>Cefoperazone(CPZ)の 胸水移行 に関す る臨床 的検討藤 永裕

LO2063診 療 と新 薬22(10):2549-2555,1985

〈標題 〉水頭症 におけるCPZの 脳室 内髄 液移行 および術後感染予防 に対す る臨床 的検討

LO2064診 療 と新薬21(9):1781-1785,1984

〈標題>Cefoperazone(CPZ)の 髄液移行 に関する研究

LO2065泌 尿器科紀要31(5):871-874,1985

<標 題>Cefoperazone(CPZ)大 量投 与 によ る前立腺組織内移行 について

LO2066診 療 と新薬22(2):381-383,1985

<標 題>Cefoperazone(CPZ)の 前立腺 組織 への移行 について
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LO2067外 科 診 療29(12):1790-1793,1987

〈 標 題 〉 肺 癌 患 者 に お け るCefoperazoneの 血 清 お よ び 組 織 内 移 行 濃 度 の 検 討

LO2068外 科 診 療28(8):1010-1012,1986

〈 標 題>Cefoperazone腹 腔 内 投 与 時 の 血 中 濃 度 の 推 移

LO2070日 本 化 学 療 法 学 会 雑 誌35(6):494-519,1987

〈 標 題 〉複 雑 性 尿 路 感 染 症 に 対 す るCarumonamとCefoperazoneの 比 較 検 討

LO2071'泌 尿 器 科 紀 要34(4):759-762,1988

<標 題>Cefoperazoneの 手 術 後 創 部 浸 出 液 へ の 移 行 に つ い て

LO3298日 本 化 学 療 法 学 会 雑 誌28(S-6):173-178,1980

〈標 題>Cefoperazone(T-1551)の 蛋 白結 合 に 関 す る 研 究
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8.展 望

平成4年 度データベース振興センター委託課題 「医療用医薬品抗生物質データベース構築」につい

て報告 した。 この計画は、当初汎用 コンピュータによるオンラインリリースの元に抗生物質の情報検

索を可能にすることを目的に したものであったが、オンラインデス トリビュ一夕の システム構築が間

に合わず、 これは平成5年10月 に延期 し、急遽パ ソコンでのスタン ドアローンでの システム構築に踏

切 った。パ ソコンレベルでこのデータベースが動 くプログラムの完成は平成5年6月 末を予定 してい

る。

時あたか も多剤耐性のブ ドウ球菌MRSAの 蔓延は社会問題にさえなるにいたっており、かかると

きこのような抗生物質データベースを リリースできることは、データベース振興セ ンターの委託事業

として大きな社会的意義があるものと考える。

さらに今回の課題の上位概念として私達が意図 している広範な薬効群を網羅 した医療用医薬品デー

タベースが完成 したときには、医療機関における薬物療法の適切な実施に多 くの貢献をな しうること

を確信 して報告を終わる。
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