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Salbactam/Cefoperazone療 法 の 臨 床 的 検 討
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β-lactamseのinhibitorで あるsulbactamと 第3世 代のcephem系 抗生物質cefoperazone

との配合剤(1:1)を,呼 吸器感染症6例,尿 路感染症9例,胆 道感染症1例 の計16例 に投与 した。

投与量は1回291日2回 で,投 与期間は4～21日 間であ り,全 例点滴静注で投与 した。 その結果、

呼吸器感染症50%,尿 路感染症78%の 有効率が得 られ,全 体での有効率 は63%で あった。副作用は1

例に下痢がみ られ,臨 床検査値 異常 は,好 中球の減少が1例 認められた。

Sulbactam/Cefoperazoneは β-lactamase inhibitor

のsulbactam(SBT)と 第3世 代 の セ フ ェム 系抗 生 剤ce-

foperazone(CPZ)を1:1に 配 合 した注 射 用の 広 域抗 菌

スペ ク トラム を有 す る抗 生物 質 で あ る。CPZは,Ecoli,

Paeruginosa、Ecloacaeお よびC.freundii等 の 産 生す る

cephalosporinase (CEPase)に 対 しは安 定 で あ る1)が,

あ る種 の 菌 が産 生 す るPenicillinase (PCase)な どに よ り

若 干加 水 分解 され る2)。

このCPZの 唯一 ともいえる弱点 を補 うため β-lactamase

の 作用 を不可 逆 的 に 阻害 す るSBTを 配 合 した結 果,SB

T/CPZはCPZの 優 れ た抗 菌 スペ ク トラ ム,抗 菌 力 お よ

び安 全 性 は その ま まに β-lactamaseに 対 す る抵 抗 力 を強

化 した抗 生物 質 とな ったわけで ある。特 にCPZ耐 性株 に

対す る108CFU/mlで 測定 した 時 のin vitroに おけ る抗 菌

活性 の 強 化 は著 し く3)臨 床 での 有 用性 が 期 待 され て い る。

こ の よ うな特 色 を もつSBT/CPZを16例 の 内科 領 域 の感

染症 に 投 与 し,本 剤の 臨 床 的有 用性 につ い て検 討 した。

I.対 象 な らび に方法

対 象:SBT/CPZ投 与 症 例 は す べ て 入 院例 で性 別 は 男

性9例,女 性7例 。年 令 は30才 か ら80才 で 平均65.1才 で

あ る。

方 法:SBT/CPZは1回29を 生 食100mlに 溶 解 し30

分か け て1日2回 点 滴 榔 注 を行 な っ た。

原則 と して投 与前 後 に細 菌 学 検 索 を行 った。 細 菌 の同

定 は国 立霞 ヶ浦病 院 研 究検 査 科,お よび,順 天 堂 大学 臨

床 病 理学 教 室 で行 ない,臨 床 分 離株 に 対 す るSBT/CP

Zの 最 小 阻止 濃度(MIC)と β-lactamaseの 検 索 は順

天堂 大学 臨 床病 理 学 教 室 お よび細 菌 学 教 室 で行 な った。

接 種 菌 量は108CFU/mlと106CFU/mlと した。

効 果 の判 定 は臨 床 所 見 と細 菌学 的 検 査 の結 果 に も とづ

いて行 なった。臨床的に感染に よると思 われる諸症状が

消失 し菌の消失が確認 された場合 を著効 または有効 とし,

臨床症状の改善がみ られず菌の消失 をみ たものはやや有

効 とし,臨 床症状の改善 もみ られず,菌 消失 もない場合

を無効 と判定 した。尿路感染症についてはUTI薬 効評

価基準 に基づいてその臨床効果 を判定 した4も

II.成 績

SBT/CPZ投 与症 例16例 につ いてTable 1に 示した。

症例1か ら3ま では肺炎の症例で 症例2は 肺嚢胞に感

染 をおこした症例 であるが,胸 部X線 の陰影は改善 し,

起炎菌は消失 したが,臨 床症状の改善がみ られずやや有

効 と判定 した。症例3はS.pneumoniaeが 分離 された

糖尿病 を基礎疾患 とす る症例 であ るか,S.Pneumoniae

か らAcinetobacterに 菌交代 をお こし臨床症状の改善

もみ られず無効 と判定 された。

症例4,5は 肺膿瘍の症例 である。症例4は 肺分画症

に感染 を台併 した例 で肺膿瘍の再発例 である。臨床症状

は乏 しく全身状態 もよいが,胸X-P上,肺 陰影の改善

もみ られず,起 炎菌 もS.marcesceusか らP.aeruginosa

へ と菌 交代 をおこ してお り無効 と判定 された。この症例

は後に当院呼吸器 外科で手術 を行ない完治 している。症

例5は77才 と高齢 で糖 尿病 を基礎疾患に もつcompro-

mised hostで ある。臨床症状お よび胸X-Pの 改善 も

著明であったが起炎菌が同定 できなかった。現在でも経

過が よく外来でfollow upし てい る(Fig.1)。 症例6

は 胃肉腫の例で気管支 炎を合併 した例である。症例7か

ら15ま では膀胱炎の症例で,9例 中7例 が著効 または有

効てあった。症例16は 胆道の悪性腫瘍が閉塞性病変 をき

た したため,感 染成立 した例 であ るが奏効 しなかった。

以上16例 について感染症 部位別にSBT/CPZ療 法の効
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Fig. 1 Clinical course of Case 5 Age 77, Male, lung abscess

Table 2 Clinical efficacy of SBT/CPZ in medical infections

果をまとめ たのがTable2で ある。呼吸器感染症は6例

中3例 が有効で有効率50%,尿 路感 染症 は9例 中7例 が

著効 または有効 で78%の 有効率 であった。全体の有効率

は16例 中10例 で63%で あった。

SBT/CPZの 臨床分 離株に対する抗 菌力は優 れてお

りMICは ≦0.045か ら3.12の 間にある ものが 多か った。

副作用は下痢が1例 にみ られ た。この症例は80才 の女

性 で投与翌 日より下痢が出現 し,3日 目投与中止した と

ころ下痢は軽快 した。また,臨床検査値の異常は1例 に好

中球の減少がみ られた。 この症例は30才 の女性で投 与前

4192/mm3あ った好中球が投与後687/mm3と 著明に減

少。Followupの 検査では 回復 していたの でおそらく

本剤によるもの と考 えられる。

その他の検査値への影響は原疾患や基礎疾 患に よるも

のを除 くと,SBT/CPZ投 与 に よる と考 えられ るもの

は認めなかった。

m.ま と め

今回,我 々は呼吸器感 染症6例,尿 路感染症9例,胆
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道感染症1例 の計16例 にSBT/CPZ1日49(分2)で

4～21日 間の投与 を行 なった。

呼吸器感染症では50%(3/6),尿 路感染症 には78%(7/

9)の有効率 を得た。全症例に対す る有効率 は63%で あっ

た。

また原因菌の検討か可 能であった症例 は13例 で,MIC,

β-lactamaseの 測定 まで行 なった ものは8例 であった。

細菌学的検討では,分 離 された13株 の うち2株 を除 き全

株SBT/CPZの 投与によ り消失 した。 また投与後2例

に交代菌が出現 した.

副作用については1例 に下痢がみ られたが,投 与 中止

によ り消失 した。 また臨床検査異常 は1例 に好中球の減

少がみ られたが 投与終了後 回復 した。他の症例 につい

ては,特 に副作用,臨 床検査異常は認め られなかった。

以上臨床効果および副作用の検討か ら,本 剤は臨床的に

十分価値がある もの と考えられ る。
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CLINICAL STUDIES ON SULBACTAM/CEFOPERAZONE
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Sulbactam, a new 13-lactamase inhibitor, was an irreversible inhibitor of several bacterial penicillinase and
cephalosporinase. Clinical effects on combination of sulbactam and cefoperazone(SBT/CPZ) were investigated
and following results were obtained.

SBT/CPZ was administrated by intravenous drip infusion to 6 patients of RTI, 9 patients of UTI, 1 patient of
BTI. And 2 grams of SBT/CPZ was administrated twice a day for 4 to 21 days. Clinical efficacy rate was 63%
in 16 patients. As side- effects, diarrhea was observed in 1 patient, and neutropenia was observed in other 1

patient.


