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複 雑 性 尿 路 感 染 症 に お け るSulbactam/Cefoperazoneの 臨 床 的 検 討

藤 村 宣 夫 ・湯 浅 健 司 ・田 中 敏 博

小 倉 邦 博 ・黒 川 一 男

徳島 大学医学部泌尿器科学教室
(主任 ・黒 川 一 男教授)

半合成cephalosporin剤 とβ-lactamase阻 害剤の合剤 であるSulbactam/Cefoperozoneを 徳

島大学泌尿器科 および関連病院泌尿器科 に入院中の複雑 性尿路感 染症患者に使用 してつ ぎの成績を得

た。

1)臨 床効果は44例 中,著 効11例,有 効19例,無 効14例 で68.2%の 有効率 を得た。疾患別 では,慢

性複雑性膀胱 炎63.6%,慢 性複雑性 腎孟腎 炎72.7%で あった。

2)細 菌学的効 果は82株 中,消 失67株(81.7%),存 続15株 で,投 与後新たに出現 した菌は11株み

られた。

3)副 作用は全例に何 ら認め られなかった。

β一1actam系 抗 生 剤,と りわ け,cephem系 抗 生 剤 は耐

性 菌 に 対す る対 策が 最 もな され た抗 生剤 で あ り,つ ぎつ

ぎ と β-lactamaseに 安 定 な 薬剤 か 登場 して い るが,必 ず

しも 万全 ては な い こ と もあ って,β-lactamase阻 害 剤 を

β-lactam剤 と併 用す る 方法 が 考 え出 され,経 口剤 に お い

てはclavulanic acidとAMPCの 併 用 が な され,満 足す

べ き成 績 が報 告 され て い る1)。

本剤 は 前述 の 方 法 を注 射 剤 に応 用 した もの で,β-lac-

tamase阻 害 剤 として1977年 にPfizer社 で開 発 され たpen-

icillanic acid sdfone(sulbactam)と,す でに 市販 され

て い るcefoperazoneの 合剤 であ る。

Cefoperazoneの 有 用性 につ いては数 多くの報 告か あ り,

著 者 ら も複 雑性 尿 路 感 染症 に おけ る有効 性 と安 全性 を確

認 して い るの で,今 回はsulbactam/cefoperazone(SBT

/CPZ)を 泌 尿 器科 領 域の 複 雑性 尿 路感 染 症 に使 用 し検 討

を行 な った.

Sdbactamとcefoperazoneの 構 造 式 は 次 の通 りで あ

る(Fig1)。

Fig. 1 Chemical structure of sodium sulbactam

Chemical structure of sodium cetoperazone

I.対 象患者および投与方法

対象は昭和56年11月 から57年4月 までに徳島大学泌尿

器科 および関連病院泌尿器科 に入院中の複雑性尿路感染

症患者44例 で,疾 患の内訳は下部尿路感染症22例,上 部

尿路感染症22例 である.な お,44例 の基礎疾患は前立腺

肥大症15例,膀 胱癌13例,腎 結石4例,前 立腺癌3例,

尿管結石,子 宮癌 各2例,膀 胱結石,前 立腺結石,膀 胱

膣瘻 後腹膜腫瘍,尿 道外傷 各1例 であった。

年令は28才 か ら85才(平 均66.5才)ま でで,男子32例,

女子12例 であ った。

投与 方法はSBT/CPZと して1回1,000mgま たは

2,000mgをone-shot静 注では20ml(生 理 食塩液),点

滴静注では200～500ml(電 解質液,糖 液)に 溶解し,

朝 ・夕2回,5日 間投与 した。

II. 薬効判定および副作用判定

効果判定はUTI薬 効評価 基準第2版2)に 従 って行な

った

副作用については本剤投与前後の臨床検査値では血液

一般(赤 血球数,白 血球数 血色素 量,ヘ マ トクリット,

血小板数),肝 機能(S-GOT,S-GPT,AL-P),腎

機能(BUN,ク レアチニン)に ついて検討 し,ア レル

ギー反応 などの自 ・他覚症状についても観察 した。

III. 臨 床 成 績

慢性複雑性膀胱 炎(Table1)

22例(前 立腺床 炎4例 を含む)中,著 効6例,有 効8

例,無 効8例 で有効率は63.6%で あった。

投与量別の有効率 では2,000mg/日 群は14例 中,著効

3例,有 効5例,無 効6例 で57.1%,4,000mg/日 群は
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Table 1 Clinical summary of complicated cystitis cases treated with sulbactam/cefoperazone

*(H):high β -lactamase production

(L):low β-lactamase production
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Table 2 Clinical summary of complicated pyelonephritis cases treated with sulbactam/ cefoperazone

* (H): high β-lactamase production

(L): low β-lactamas6 production
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8例 中,著 効3例,有 効3例,無 効2例 で75%で あ った。

慢性複雑 性 腎 孟 腎炎(Table2)

22例 中,著 効5例,有 効11例,無 効6例 で 有 効 率 は

72.7%で あ った。

投与量別 の 有効 率 で は2,000mg/日 群 は16例 中,著 効

3例,有 効8例,無 効5例 で68.8%,4,000mg/日 群 は

6例 中,著 効2例,有 効3例,無 効1例 で83.3%で あっ

た。

以上 全体 で は44例 中,著 効11例,有 効19例,無 効14

例で有効 率 は68.2%(Table3,4),投 与 量 別 有効 率 は

2,000mg/日 群 は63.3%,4,000mg/日 群 は78.6%で

あった。

IV.細 菌 学 的効 果

44例 か ら分 離 され た82株 中,消 失67株(81.7%),存

続15株 であ った。

主 な菌種 につ い てみ る と,Serratia marcescensが 最

も多く,16株 中,12株(75.0%)が 梢 失 し,E,coliは

11株 中,10株(90.9%),StrePtococcus faecalisは11

株 中,9株(81.8%),Pseudomonas aeruginosaは10

株 中,7株(70.0%),Proteus sp.は10株 中,全 株(100

%)消 失 した(Table 5)。

本 剤 投 与 後 に新 たに 出現 した菌 は,Pseudomonas ae-

ruginosa,Pseudomonas putida,Pseudomonas mal-

tophiliaが そ れ ぞれ2株,Pseudomonos fluorescens,

Acinetobacter anitntus,Citro6acter freundii,Strep-

tococcus faecalお,Staphylococcus epidermidisが それ

ぞれ1株 で1計11株 で あ っ た(Table 6)。

V.副 作 用

副 作 用 で億2例(No.21,29)にS-GOT,2例(No.

5,11)にS-GPTの 正 常 値か ら異 常値 へ の 上昇 がみ られ

たが 臨床 経過 な どか ら推 察 して本 剤 の影 響 とは 考 え ら

れ なか った 。

その 他 で は,RBC,WBC,AL-P,BUNな どにつ

い て は 異常 変 動 はみ られ なか っ た(Table7)。

Table 3 Overall clinical efficacy of classified by type of infection

Table 4 Overall clinical efficacy of ,sulbactam/cefoperazone in complicated UTI
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Table 5 Bacteriological results

VI.か ん が え

泌尿器科 入院 患者 の複推1生尿路感染症か ら分離 される

菌種 は単純 性尿路感染症 と異なり,Pseudomonasaeru-

ginosa, Serratia marcescens, Indole positive Pro-

teus,Enterobacter sp.な どが分離頻 度で上位 を占める

ため,本 剤の ように グラム陰性桿菌に広域 で強 力な抗菌

力 をもつcefoperazoneと,β-lactamase阻 害材のsul-

bactamの 合剤は,複 雑 性尿路感染症に対 して,従 来の

β-1actam系 抗生剤 よりもさらに期待が もてる薬剤 であ

る と考 えられるため,徳 島大学泌尿器科お よび関連病 院

泌尿器科において臨床検討 を行 なった。

総合有効率 では44例 中,著 効11例,有 効19例,無 効14

例でも8.2%と まずまずの成績 であ ったが,病 態別 にみ る

と23例(52%)が 第1,5群 の カテーテル留置症例 であ

り,28例(64%)が 第5,6群 の複数菌感染症 であった

こ とか らみて,本 シ リー ズにおけ る対象患者は,尿 路感

染症 として重症度の高 い症例が比較的多 く含 まれている

と考 えられるため,満 足すべ きものであった。

投与量別の有効率では2,000mg/日 群は66.3%,4,000

mg/日 群は78。6%と 両群 に明 らかに差がみ られdose

responseが 確認 された。

細菌学的効果では82株 中,67株(81.7%)が 消失 し,

Table  6 Strains appearing after sulbactam/
cefoperazone treatment

著者 らのcefoperazone単 独投与における33株 中,消失

15株(45.5%)と 比べて,有 意に高い消失率 を示 した3)。

これは,複 数菌感染症(第5,6群)の28例 中,16例

(57.1%)に おいて投与前分離菌すべてが消失しており,

本剤がcefoperazone単 独に比べて β-lactamase産 生

菌に よる干渉 を受けに くいもの と推察 される。

主要菌種では,Serratia marcescensが16株 中,12株

(75%),Pseudomonas aeruginosaが10株 中,7株

(70%)と 高 い消失率 を示 したこ とは,本 剤が複雑性尿

路感染症,と くにカテーテル留置症例や複数菌感染症に

おけ る有効率の良さを支持す る結果であった。

つ ぎに,β-lactamase産 生の有無 を検討 しえた菌種

の消長 をみる と,β-lactamase低 度産生菌24株 では22

株(91.7%)が 消失 したが β-lactamase高 度産生菌

で も29株 中,20株(69.0%)が 消失したことは本剤がβ-

lactamase産 生 菌に対 して も強 い抗菌 力を示すことが

臨床 的に確認された。

また,副 作用については,臨 床検査値 の異常,な らび

に 自 ・他覚症状 も全 く認め られなかったことより,泌尿

器科領域の複雑性尿路感染症におけ る本剤の有用性 と安

全 性が確 認さ礼 充分満足すべ き成績であった。
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Table 7 Laboratory findings
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CLINICAL EVALUATION OF SULBACTAM/CEFOPERAZONE
IN COMPLICATED URINARY TRACT INFECTIONS

NOBUO FUJIMURA, KENJI YUASA, TOSHIHIRO TANAKA,

KUNIHIRO OGURA and KAZUO KUROKAWA

Department of Urology, School of Medicine, The University of Tokushima

Fourty-four patients with chronic complicated urinary tract infections were treated with Sulbactam/
Cefoperazone at the daily dose of 2g or 4g by intravenous one-shot injection or intravenous drip infusion for
5 days and following results were obtained.

Clinical results were excellent in 11 (25%), moderate in 19 (43.2%) and poor in 14 (31.8%). The effective
rate was 68.2%. In overall clinical efficacy of Sulbactam/Cefoperazone classified by type of infection, mono
microbial infection was 75.0% and polymicrobial infection was 64.3%.

On bacteriological evaluation, there was eradication of strains in 67 (81.7%), persistence in 15 (18.3%) out
of 82 strains. No side-effects were observed in these cases.


