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Sultamicillinの 臨 床 的 検 討

戸塚 恭一 ・大井 聖至 ・熊田 徹平 ・清水喜八郎

東京女子医科大学内科学教室

新 しく開発 された半合成経 口 β ラクタム剤であるSultamicillinに ついて臨床的検討を行った。外

来患者7例 について検討 した。疾患別では,尿 路感染症3例,呼 吸器感染症4例 であった。原因菌は

尿路感染症ではEごoli1例,P.mizabilis1例,K.pneumoniae1例,呼 吸器感染症1例 は β-he-

molytic Streptococcusで あった。投与法 は1日2錠(375mg×2)を2回 経 口投与 した。

臨床成績は,尿 路感染症の3例 は有効,呼 吸器感染症の1例 は著効,3例 は有効 であった。

副作用は,2例 に軟便,1例 に発疹 を認めた。本剤投与前後におけ る臨床検査値の変動 で 本剤投

与に よると思われる異常値 は認めなかった。

Sultamicillinは1979年 にPfizer社 で 開 発 さ れ た半 合

成 経 口 β ラ ク タム剤 であ り,β ラ クタマ ーゼ 阻害 剤 で あ

るsulbactamとampicillinと をエ ス テ ル結 合 に よ り同

一 分 子中 に 当量 ずつ 含有 す る
。経 口吸収 後加 水分 解 され,

sulbactamとampicillinに 解 離 され,そ れ ぞ れの 作 用 を

発 揮す るため,ampicillin耐 性 菌 に対 して抗 菌 力が 増 強

され,抗 菌 スペ ク トラム が広 が る こ とが期 待 され る薬 剤

で あ る。

今回 内科 領域 の 各種 感染 症 に 対す る臨 床 的検 討 を行 っ

たの で報 告 す る。

1.対 象 お よび方 法

全 例 外来 患者 に投 与 した。 投与 対 象 は急牲 気 管 支炎2

例,気 管 支拡 張 症1例,急 性 扁桃 炎1例,急 性 膀 胱 炎2

例,慢 性 膀 胱 炎1例 の計7例 で1年 齢 は19歳 か ら64歳 ま

で平 均42.6歳 で あ っ た。 基礎 疾 患 を有 す る もの は1例

で1バ ンチ症 候群 であ っ た。原 因菌 は,尿 路感 染 症 では,

E.ooli1例,P.mirabilis1例,K. pneumoniae1例

であ った。 呼 吸 器感 染症 で は β-hemolytic Strのtococ-

cus1例 であ っ た。1日 投 与 量 は全 例1回2錠(375mg

×2)を 朝,夕2回 食 後 に投 与 した。総 投 与 量は16錠(6.0

g)か ら44錠(16.5g)ま でで1平 均29.2錠(11.0g)で

あ っ た。

II.臨 床 成 績

Sultamicillin投 与 に よる効果 は,Table1に 示 す ご と

くであ る。効 果 判定 は細 菌 学 的成 績 お よひ臨 床症 状 ,臨

床 検査 成 績 の改善 の 有 無 を勘 案 し,著 効,有 効,や や 有

効,無 効 と判定 した。 急 性扁 桃炎 の1例 か著 効,急 性 気

管 支 炎の2例,気 管 支拡 張 症 の1例,急 性 膀 胱炎 の2例,

慢性 膀 胱 炎の1例 で有効 であ った。 副 作 用は 症例2,症

例7に おいて軟便,症 例3に おいて発疹 を認めた。臨床

検査値では,本 剤投与 と関連 した異常値は認められなか

った った(Table2)。

症例149歳 女性 慢性膀胱炎

残尿感 を主 訴に来院 した。昭和52年 子宮筋腫の手術後

しば しば同症状出現す るようになる。37℃ 前後の発熱を

認め,尿 培養にてE.coliを105/ml以 上検出 した。

Sultamicillin投 与にて臨床症状,膿 尿の改善 を認めた

か1投 与後10日 目の尿培養 にてK.oxytocaへ の菌交代

が認め られた。臨床症状,膿 尿の改善 より有効 とした。

臨床検査値は投 与前後でGOTが27,30,GPTは4Z

45と いずれ も軽度の高1直を示 したが,本 剤投与との関連

はない もの と考えられた。

症例253歳 女性 急 性膀胱炎

頻尿 排尿痛 を主訴に来院 した。発熱はな く,膿 尿を

認めた。尿培養にてP.mizabilisを105/ml以 上検出し

た。Sultamicillin投 与にて,3日 目頃よ り臨床症状の改

善 を認め,投 与後7日 目には尿培養は陰1生化 した。臨床

症状は改善 し,原 因菌 も陰 陛化 したが,膿 尿が持続 して

いたので有効 とした。副作用 としては,投 与後4日 目よ

り軟便が出現 したが以後5日 間投与継続可能で1中 止後

正常化 した。臨床検査 値の異常は認め なかった。

症例330歳 女性 急性気管支炎

微熱 咽頭痛か持続 し,発 症 より約1か 月後に,咳 嗽,

喀痰が強 くな り,39.5℃ の発熱をきた したために来院 し

た。急1生気管支炎 と診断 されたが原因菌は検出されなか

った。Sultamicillin投 与によ り下熱 し,臨 床症状の改

善,CRPの 陰性化 を認めたため有効 とした。しか し投与

後3日 目よ り,上 肢,腹 部を中心に軽度の発疹 を認めた
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Table 1 Results of sultamicillin therapy

N. F.: Normal flora

Table 2 Laboratory data before and after sultamicillin therapy

U-Prot: Urine protein
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ため5日 間の投与で中止 した。投与中止後発疹はただち

に消失 した。臨床検 査値 には薬剤投与前後で異常値は認

め なかった。

症例451歳 女性 気管支拡張症

数年来にわた り咳嗽,喀 痰が 多く,気 管支拡張症の診

断の もとに近医に通院 していた。昭和58年7月 半ば頃 よ

り,咳 嗽,喀 痰が強 くな り,発 熱38.5℃ をきた したため

来院 した。原因菌は検出されなか ったがSultamicillin

投与後4日 目には下熱 し,咳嗽,喀痰の軽減 を認め,CRP

も2+か ら陰1生化 し,赤 沈 も62mm/1時 間から16mm/

1時 間へ と改善 したため有効 とした。副作用は認めず,

臨床検査値に も異常 を認め なかった。

症例519歳 男性 急性 扁桃炎

昭和58年10月20日 頃 より咳嗽が出現 し,一時軽快 して

いたが11月3日39℃ の発熱 咽頭痛が出現 し来院 した。

扁桃の発赤 腫大が強 く,培 養にて β-hemolyticstrep-

tococcusを 分離 した。Sultamicillin投 与により,発 熱

咽頭痛は軽 快し,菌は消失 し,CRPも5+か ら陰1生化 し,

赤沈は25mm/1時 間か ら7mm/1時 間へ と軽快 した

ため著効 とした。副作用は認めず,臨 床検査値 に も異常

は認めなか った。

症例664歳 女性 急性気管支炎

昭和46年 よ りパンチ症候群にて通院中の患者で,昭 和

58年9月2日 頃 より咳嗽,喀 痰が出現 し,6日 頃よ り38

℃の発熱 をきたしていたため来院。 原因菌は検出されな

かった。Sultamici11in投 与後4日 目頃 より下熱 し,咳

嗽,喀 痰の軽減 を示 したため有効 とした。副作用は認め

ず,Sultamicillin投 与 と関連 した臨床検査値の異常 は

認めなか った。

症例732歳 女性 急性膀胱炎

排尿痛,微 熱にて来院 した。膿尿 を認め,尿 培養にて

K.pnmmoniaeを105/ml以 強認め た。Sultamicillin

投与にて下熱 し,排 尿痛の軽洗 膿尿の消失,尿 中細菌

の陰1生化CRP .2+の 陰性化を認めたため有効 とした。

副作用 としては投与後3日 目より軟便が出現 したが薬剤

7日 間投与後軽快した。臨床検査値の異常は認め なかっ

た。

III.考 察

数年来ampicillinの 耐性菌の増加が指摘 されている

がampicillin耐 性菌の増加に対す る耐 性菌対策の1つ

として開発 されたものがSultamicillinで あ る。

Sultamicillinはampicillinとsulbactamを エ ス

テル結合 し,ト シル塩 としたもので それぞれの単独投

与時 よ り血中濃度が高 くな るためmutualprodrugと

呼 ばれて いる聯 も また βラ クタマーゼ阻害剤である

sulbactamの 作用によ り,ampicillin耐 性の βラクタ

マーゼ産生菌 に有効 であ るこ とが明 らか となっているへ

5,6)。本剤の検討については第32回 日本化学療法学会にお

いて全国の集計成績が報告 され,そ の有用性について討

論がお こなわれた7もわれわれの成績において も,臨床的

に1例 著効,6例 有効なるよい成績がえられた。すなわ

ち急性扁桃炎の1例 で著効,急 性気管支炎の2例,気 管

支拡張症の1例,急 性膀胱 炎の2例,慢 性膀胱炎の1例

で有効であ り,全 例で著効 ない し有効 であった。原因菌

の判明 した ものは4例 であった。急性膀胱炎の2例 で各

々,Pmimbilis,K.pneumoniae,急 性扁桃炎の1例

は β-hemolyticStreptococcus,慢 性膀胱炎の1例 はE

coliで あ った。今回の症例 にはampicillin耐 性菌はな

かったので本剤の有効1生についてはなお症例を追加し,

検討すべ きであるが 症例7の ように本来はampici11in

有効菌種 でないK.pneumoniae感 染例に本剤か有効で

あったこ とは本剤の有用性 を示す ものである。 また投与

量につ いて もampicillin投 与量 よ り少量で有効である

こ とも考えら礼 この点についても今後の詳細な比較試

験 を必要 とする ものである。全国集計成績ではampicil-

lin耐 性菌の約48%に おいて菌消失 をみた と報告されて

お り7),今後の耐 性菌対策の一つ になりうるものと考えら

れる。

本剤の副作用 としてわれわれの症例 でな2例 で軟便,

1例 で発疹 を認めた。第32回 日本化学療法学会新薬シン

ポジウムに よる と,本 剤に より下痢,軟 便をきたした症

例は4.7%で あ り,発 疹 は0.4%と 報告 されているの。下

痢,軟 便の頻度は他剤に比べ て高いよ うであり,原 因の

究明 とともに臨床使用時の充分 な注意が必要 であろう。
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CLINICAL INVESTIGATION OF SULTAMICILLIN

KYOICHI TOTSUKA, SATOSHI OOI, TEPPEI KUMADA and KIHACHIRO SHIMIZU

Department of Internal Medicine, Tokyo Women's Medical College

Clinical investigation of sultamicillin, a new semisynthetic !3-lactam drug, was performed.

Seven outpatients entered in this study. Three patients were suffered from urinary tract infections (acute

cystitis, 2 patients; chronic cystitis, 1 patient) and 4 patients were suffered from respiratory infections (acute

tonsillitis, 1 patient; acute bronchitis, 2 patients; bronchiectasis, 1 patient).

Causative pathogens isolated from urinary tract infections were E. coli, P. mirabilis and K. pneumoniae, and

ƒÀ-hemolytic streptococcus was isolated from the patient with acute tonsillitis .

Sultamicillin was administrated orally twice a day. The daily dose was 1500 mg and administration period was

4 to 11 days.

Clinical efficacy on urinary tract infections was "good" in 3 patients, and in respiratory infections "excellent"

in 1 patient and "good" in 3 patients were observed.

Side effects were soft stool in 2 patients and exanthema in 1 patient. No abnormal change in laboratory value

was observed.


