
VOL. 19 NO. 8 CHEMOTHERAPY 1037
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緒 言

Sulfobenzylpenicillin(以 下,SB-PC)は 武 田薬 品 工

業 にお い て 開発 され た新 合 成penicillinで あ り,図1の

よ うな構 造 を有 して い る。 構 造 上ampicillin(以 下,

AB-PC)お よびcarbenicillin(以 下,CB-PC)に 類 似

して お り,試 験 管 内 にお い て は グ ラ ム陽性 菌 に対 す る抗

菌 力 はAB- PCに 較 べ や や 劣 る が, Psudomonas,

Proteusを 含 む グ ラ ム陰 性 菌 に も,carbenicillinと 同

等 の抗 菌力 を有 し,非 経 口投 与 に よ り尿 中 お よ び胆 汁 中

に 高 濃度 の活 性 物 質 の排 泄 され る こ とが知 られ て い る。

私 共 は今 回,本 剤 の尿 路 感 染 症 に対 す る基 礎 的 な らび

に 臨床 的検 討 を行 な う機 会 を得 た の で,以 下 に そ れ らの

成績 を報 告 す る。

基 礎 的 検 討

1. 血 中濃度

腎機能正常な健康成人3例 に0.5g筋 注投与,お よび

2例 に0.5g静 注 投 与 し血 中濃 度 を測 定 した 。測 定 方 法

は薄 層cup法 を 用 い,検 定 菌 と してBacillus subtilis

PCI 219株 を使 用 し,pH 7.0のphosphate bufferを

standard curveと して測 定 した。 結果 は図2,3の よ

うで,筋 注 の 場合peakは30分 後 に み られ,平 均5.0

mcg/ mlに 達 し,1時 間後 に は平 均4.9mcg/ ml,2時

間 後 に3.4mcg/ ml,4時 間後 に2.4mcg/ml,ま た6

時 間後 に も1.8mcg/ml認 め た。

一 方0 .59静 注 投 与 の場 合Peakは15分 後 に み られ,

平 均8.6mcg/ mlに 達 し,30分 で7.3mcg/ ml,1時 間

で4.7mcg/ ml,2時 間で3.8mcg/ml,3時 間 で2.0

mcg/mlま た4時 間で も0.99mcg/m1認 め た。

図1

図2 SB-PC 0.5g筋 注 投 与 後 血 中濃 度

図3 SB-PC 0.5g静 注 投 与 後 血 中 濃度
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2. 尿中排泄率

尿中排泄率も血中濃度と同様に健康成人3例 に0。5g

筋注,2例 に0.5g静 注投与し測定 した。筋注後の尿中

排泄率は図4の ように2時 間内に約24%～64%平 均37.8

%,4時 間までに45。6%～84.2%平 均60.9%,6時 間 ま

でに49.1%～88.9%平 均70。0%,ま た12時 間で59.9%

～95 。6%平 均78.1%の 排泄を認めた。一方静注投与時の

尿中排泄率は図5の ように2時 間までに72。2%,75.5%

で平均73.9%ま た4時 間までに93.7%,96。5%で 平均

95。1%の 排泄を認めた。

3. 抗 菌力

尿 路 感染 症 患 者 よ り分 離 した臨 床 分 離株22株 中E.coli

は13株 で,SB-PCお よ びCB-PC両 者 に100mcg/ ml

以 上 の 耐性 株3株 を 除 い て は,SB-PCに 対 し3.12mcg/

ml～12.5mcg/mlで,CB-PCに 比 し1管 程 感 受 性 の良

い もの が3株 あ り,そ の他 はCB-PCと ほ ぼ同 程 度 の

感 受 性 を示 した。Pseudomonas 5例 お よ びKlebsiella

3例 およ びEnterobaoter1例 は全 例SB-PC, CB- PC

両 者 に100mcg/ml以 上 の 耐 性 株 で あ つ た(表1, 2,

図6)。

臨 床 的 検 討

1. 対象患者

昭和45年2月 より7月までに神戸大学医学部附属病院

泌尿器科に来院した外来患者中・単純な尿路感染症(合

併症のない急性膀胱炎,急 性腎盂炎)患 者8例 および入

院患者中複雑な尿路感染症(合 併症を有する膀胱炎,腎

盂炎)患 者15例 について検討 した。

2. 投与方法

筋注投与の16例 は全例1日191回 投与で投与日数4

～5日 で,静 注投与の8例 では1日1回19投 与が2例

で残 り6例 は1日2g,2回 に分割投与であつた。

3. 臨床成績

効果判定は自覚症状の消失および菌の消失共に認めた

ものを著効昔,い ずれか一方を認めたものを有効+,両

者共に認めなかつたものを 無効一 とし,そ の結果は表

1,2に 示すように24例 中著効10例,有 効3例,無 効11

例 で,有 効率54.2%で あつた。そのうち単純な尿路感染

症9例 は1例 の急性腎盂炎以外全て急性膀胱炎症例で著

効6例,有 効1例,無 効2例 で有効率77.8%で あつた。

一方複雑な尿路感染症は15例 で,膀 胱腫瘍術後,前 立腺

摘除後の膀胱炎 および 腎盂尿管形成術後,尿 管結石術

後,回 腸導管形成術後の腎盂炎に使用したが,と り立て

て効果の良かつたグループは認められず,結 果は15例 中

著効4例,有 効2例,無 効9例 で有効率40%で あつた

(表3)。

臨床効果とMICと の関係は,著 効例は12.5mcg/ ml

以下で,100mcg/mｌ 以上を示 したものは2例 を除いて

全て無効であつた(表4)。

次に起因菌別に見てみるとE.coli 12例 中著効8例,

有効1例,無 効3例 で有効率一75%で,そ の他ではPseu-

domonas 5例 中有効1例,無 効4例 で有効率20%,ま た

Proteusは2例 で著効またKlebsiellaは2例 で無効で

あつた。E.Coliに ついて単純な 尿路感染症と複雑な

尿路感染症とに分けてみると前者では7例 中著効5例,

有効1例,無 効1例 で有効率85.7%で,後 者では5例 中

図4 SB-PC 0.5g筋 注後尿中排泄率

図5 SB-PC 0.5g静 注後尿中排泄率

図6 尿路感染分離菌のSB-PC, CB-PC

感受性の相関
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著効3例,無 効2例 で有効率60%で あつた (表5,6,

7)。

1日 投与量と臨床効果については,19筋 注投与群で

は16例 に使用し著効9例,有 効1例,無 効6例 で有効率

62.5%,ま た19静 注投与群では2例 に使用 し2例 とも

無効であつた。29静 注投与群では6例 に使用し著効1

例,有 効2例,無 効3例 で有効率50%で,19投 与群の

有効率が高いように思われるが,16例 中半数以上の9例

が単純な尿路感染症に使用された点また16例 中11例 が

E. coli であ りそのうち10例 のMICが12.5mcg /ml以

表1 SB-PCの 単純な尿路感染症に対する治療効果

表2 SB-PCの 複雑な尿路感染症に対する治療効果
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下の感受性の高い菌であつた点また一方静注投与の8例

中で1例 を除いて全て100mcg/m1以 上の耐性菌であ

つた点等を加味すると投与量と臨床効果の間には特に関

係は認められず使用 した感じとして1日292回 分割投

与が望ましいように思われた(表8)。

4. 副作用

24例 に使用し,9例 が注射部の強い疹痛を訴えたが,

全 て筋注の場合で,静 注投与によりこの問題は解消され

ると思う.そ の他特に注射を中止せざるを得ない程の副

作用は認められなかつた。

考 按

合成penicillin系 の 発展の歴史にはめざましいもの

がある。

すなわち耐性ブ ドウ球菌に対して強い抗菌力を有する

MPI- PC, MDI- PC等 の一連の合成 penicmin,ま た

グラム陰性,陽 性菌の両方に抗菌力をもつampicillin等

の開発は画期的なものと言つてよかろう。

表3 SB-PCの 疾 患別治療効果

表4 SB-PC治 療効果 とMICと の関係

22株 ○:単 純な尿路感染症

×:複 雑な尿路感染症

表5 SB-PCの 起因菌別治療効果

表6 SB-PCの 起因菌別治療効果

表7 SB-PCの E.coliに 対 す る治 療 効 果
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更に最近,緑 膿菌,変 形菌を含む弱毒菌感染症に対し

従来の合成penicill短 系 よりも強い 効果を発揮 する

cambenicillin (CB-PC)が 登場し,既 に数多くのすぐ

れた臨床例が報告されている。

今回新しく登場したSB-PCは 武田薬品工業 で新し

く開発された国産の合成Penicillinで あ り,基 礎的実

験では従来のCB-PCと 同等の抗菌力を有 し,尿 中に

CB-PC同 様,高 濃度排泄されることが 立証 されて い

る。加えて従来この種の抗生物質にありがちな副作用は

大量投与 しても現われない利点を持つているとされてい

る。

私達は本剤をグラム陰性菌による尿路感染症に使用し

その効果を検討する機会を得た。

先ず急性腎盂炎,急 盤膀胱炎等の単純な尿路感染症に

使用 した場合9例 中著効6例,有 効1例,無 効2例,有

効率77。8%と 従来の抗生剤とほぼ同等の効果を得た。

更に泌尿器科手術後に起こつて くる複雑な尿路感染症

に使用した場合,15例 に使用 し,著 効4例,有 効2例,

無効9例 で有効率40%と 効果はかんばしくなかつた。

現今においておよそ泌尿器科手術後に起こつてくる尿

路感染症に対 しての抗生物質の臨床効果の判定は非常に

困難であると考える。例えば宿主側の色々の条件が悪け

ればいかに優秀な 抗生剤を 使用しても効果は不良であ

る。複雑な尿路感染症に対するSB-PCの 臨床効果が不

良であつたのは私達の症例が不適当であつたかどうか色

々な条件が加味しているため判明しない。

しかし有効率40%と 期待 していたほど有効率を認めな

かつたのは私達の症例におけるグラム陰性菌に対 して抗

菌力が弱いことが起因していることが実験結果よりうか

がえる.事 実臨床効果を認めなかつた私達の症例の起因

菌のSB-PCに 対するMICは100mcg/ml以 上 のも

のがすべてであつた.た だ私達の症例では投与量が1日

1な いし29と 少 なかつたためこのような臨床効果が得

られたのではないかとも考える。

SB-PCと 構造の類似するCB-PCの 大量投与による

尿路感染症に対する希望的な臨床報告から考えて,更 に

表8 1日 投与量 と臨床効果とMICと の関係
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従来のgenamicin, kasugamycinに 見 られた重篤な

副作用が見られないことより,グ ラム陰性菌,な かんず

く緑膿菌に対して大量投与による臨床効果を検討する必

要があると考える。

む す び

新合成Penicillin, SB-PCは 従 来のCB-PCと 同等

の抗菌力を有 し,尿 中にもCB-PCと 同様高濃度誹泄さ

れることが基礎的実験で確認出来た。臨床効果は24例 に

使用し著効10例,有 効3例,無 効11例 で有効率54.2%で

あつ た。 そ の うち単 純 な 尿 路感 染 に関 して は77.8%で あ

つ た。 特 に 重篤 な副 作 用 は 認 め な かつ た.
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CLINICAL TRIALS WITH SULFOBENZYLPENICILLIN IN 

URINARY-TRACT INFECTION 

JOB ISHIGAMI, SHINJI HARA, TOSHIHIKO MITA, 

HIROSHI SAITO and SADAO MORIDONO 

Department of Urology, Kobe University, School of Medicine

Basic studies have revealed that SB-PC, a new semi-synthetic penicillin, has the same antibacter-

ial activity as CB-PC, and that the urinary excretion of SB-PC is also as high as that of CB-PC. Ten 

out of the 24 cases responded excellently to SB-PC therapy. Three cases showed good response and 11 

cases negative response. Thus, the rate of effectiveness was 54. 2%. This was 77.8% with regard to 

simple urinary-tract infections. No severe adverse effects were observed.


