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呼吸器感染症 に対す るSultamicillin(SBTPC>の 臨床的検 討

中西 通泰 ・小笹晃太郎 ・柴田 安宅 ・前川 暢夫

京都大学結核胸部疾患研究所 内科学第一

Sultamicillin(SBTPC)を 急性あるいは慢性の呼吸器感染症10例 に単独投与 し,著 効1例,有 効

5例,や や有効1例,無 効2例,除 外1例(肺 結核)の 成績 を得 た。

1日 投与量は全例において,1日3錠 で1投 与 日数は7日 間(4例),13日 間(1例),14日 間(5例)

であった。

副作用は全例に認めず,臨 床検査 での異常値発現は,1例 においてA1-p値 の軽度 上昇 を認めたが無

処置の ままで投与終了後間 もな く正常に復 した。

投与前に起炎菌が分離 されたのは3例 のみで うちH.influemaeの2例 は,投 与に より消失 した。

K.02aenaeか 分離 された1例 は,投 与後の検査が行われず細菌学的効果は不 明で,臨 床効果は無効で

あった。

臨床効果が無効であった他の1例 は,珪 肺 に合併 した慢性気管支炎の症例で,14日 間の投与で症状

の改善がみ られず,投 与前の検査 では菌は分離されなか ったが 投与中の検査 でS.mrcescensが 険

出された。

Sultamicillin(SBTPC)は β-1actamaseを 産 生 す る耐

性 菌 の 対策 と して,米 国Pfizer社 で開 発 され た経 口用の

半 合成 β-lactam剤 で,ampicillin(ABPC)と β-1acta-

mase阻 害剤 で あ るsulbactam(SBT)が エ ステ ル結 合に

よ り同 一分 子 中に 等量 ずつ 含 有 され て い る。

本 剤 は腸 管か ら吸収 され,esteraseで 分 解 され,SBT

とABPCを 遊 離す るが,そ れ ぞれ 単独 投 与 され た とき よ

り高 い血 中 濃度 が得 られ,か つSBTの β-lactamase in-

hibitorと しての 働 きに よ り,penicillinaseを 産 生 す る

ABPC耐 性 菌 に も抗 菌 力 が期待 で き るこ とに な る。

今 回,わ れ わ れは,10例 の呼 吸 器感 染症 の 治療 に 本 剤

を使 用 す る機 会 を得 たの で,そ の成 績 を報 告 す る。

L材 料 ・ 方 法

ABPCの 投 与 が適 切 と考 え られ た 急性 あ る い は慢 性

の呼 吸器 感 染症 の10例 を対 象 と し,SBTPCを 食後30分

に単 独投 与 した。

対 象 の年 齢 は,40歳 か ら68歳 まで に分 布 し,男7例,

女3例 で1外 来9例,入 院1例 であ る。 妊婦 お よび授 乳

中の 女 性,心,腎 また は肝 に 高度 な 障害 を有 す る患者,

PC系 剤 に 対す るア レ ル ギー お よ び既 往 の あ る患 者 な ど

は対 象 か ら除 外 した。

1日 投 与 量 は 全 例 と も3錠(1錠 中 にSBTPC375

mgABPCと して は220。5mg相 当 を含 有)で1こ れ を

1日3回 に分割 し,食 後 に経 口投与 した。

投与期間は7日 間が4例,13日 間が1例,14日 間が5

例であった。

対象の疾患の種類 は,急 性気管支炎1例,肺 炎2例,

気管支拡張症4例(随 伴する感染 の急性 増悪)慢 性気管

支炎2例(感 染の急性増悪),肺 結核1例(効 果判定から

除外)で あった。

II.成 績

臨床効果の判定は,X線 経 過,症 状改善度,臨 床検査

値の推移 などをもとに主治医 が総合判定 した。判定は,

著効,有 効,や や有効,無 効の4段 階の判定 とし,こ れ

らを症例一覧表(Table1)で は,+++,++,+,-

で示 した。

細菌学的検査 としては,投 与の前後に起炎菌検索を行

ない,分 離菌の同定 ならびに感受性検査 を行 った。細菌

学的効果は,起 炎菌の消長 をもとに,消 失,減 少,不 変,

菌交代の4段 階で判定 し,Table 1ではこれらを+++,

++,+,alteredで1示 した。

副作用の出現には注意 し,臨 床検査は投与の前後で行

い,Table 2にその成績 を示 した。

(1)臨 床効果

効果判定か ら除外 した1例 を除いた9例 中,著 効1例

(気管支拡張症),有 効5例(急1生 気管支炎1例,肺 炎1例,

気管支拡張症2例,慢 性気管支炎1例),や や有効1例(肺

炎),無 効2例 であった。
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Table 2 Laboratory Findings before and after Sultamicillin Treatment

Normal range

除外例(症 例No,10)は,定 期検診で右上肺野に液面像

を有する空洞が発見された もので1喀 痰中結核菌は塗抹

陰性であった。肺結核の疑 いはあったがABPC投 与 も

適切 と考え本剤 を使用 した。投与2週 間後のX線 所見は

不変であったので1直 ちに肺結核の化学療法を開始 した。

本剤の投与前 に行 った喀痰 の培養 で結核 菌陽性であ っ

た。

(2)無 効例の検討

無効例は2例 であ り,う ち1例(症 例No.4)は 気管支

拡張症 で 昭和36年 および57年 に感染増悪のため入院の

既往がある。今回は58年4月,38℃ 以上の熱 膿 性痰多

量 全身倦怠があ り,外 来で本剤 を使用 した。 しか し症

状の改善はみ られず,白 血球数 も増加 し,分 離菌はK.

o2aenaeで,ABPCに 感 受性 が無いこ とが判明 したの

で 投与は7日 間で中止 した。中止後はsulfamethoxa-

zole-trimethoprim(ST)に 変 え,こ れにより軽決した。

無効の他の1例(症 例No.8)は,珪 肺 を基礎疾患に持

つ慢性気管支炎で1昭 和51年 には肺結核の治療を受けて

いる。今回は57年12月 暮頃か ら,血 沈促進X線 写真の

増悪があ り,肺 結核の治療が行 われたが むしろ発熱が

加わ るなど治療効果がないので入院 した。

入院後の気管支鏡検査 では,多 量の膿性痰 を認めたが

起炎菌 を分離出来ず,結核 菌も塗抹陰性でlCRP陽 性,

発熱が続 くため本剤投与 を開始 した。 患者の都合により

投与4日 目に退院 し,以 後外来での治療 とな り,投与期

間は14日 となったが この間38℃ の熱が散発 し,投与10

日目の喀 痰 か らS.marcescensが 検 出 さ礼 これは

ABPCに 感 受性がなかった。

その後,cefroxadine, minocycline,STの 投与を試

みたがいずれ も副作用(ふ らつ き,頭 重感など)の ため
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使用できず,去 痰剤のみで経過観察 された。

(3)細菌学的効果

投与前に起炎菌が分離で きたのは3症 例のみで うち

H.inflmnzaeの2例 では消失 し,そ の臨床効果 も著効

と有効であったがK.02aemeの1例 は細菌学 的効 果

は不明で 臨床効果は無効 であった。

(4)臨床検査値

異常値の出現は1例(症 例No.4)に み られた。すなわ

ち,Al-P値 が47か ら53(正常値20～48)へ の軽度の上昇

であり,無処置で間 もなく正常 に復 した。

(5)副作用

全例において認めなかった。

III.考 察

β-lactam剤は化学療法剤の主流 となっているが 使

用頻度の上昇 とともに,こ れに対す る耐性菌 の増加が臨

床上の重要な問題 となっている。これ ら耐性菌の耐性機

構は,β-1actamase産生によるのが大部 分であるので1

耐性菌への対策として,既 存の β-lactam剤 に β-lacta-

mase阻 害剤を使用することは合理的である。

SBTはPfizer社 で開発 され た β-lactamase阻 害

剤で それ自身の抗菌力は弱いが β-lactamaseに 対 し

て強い不可逆的阻害作用を有す る。

本剤に関する新薬シンポジウム1)での報告に よると,

投与対象は内科系では呼吸器感染症が大部 分であ り,1

日投与量は3錠 ない し4錠 の ものが 多 く87%を 占め た。

そして,呼 吸器感染症 に対す る有効率 は,急 性感染症 で

36.1%,慢 性感染症(慢 性気管支炎,び まん性汎細気管

支炎,気 管支拡張症+感 染 など)で67.5%,計75.6%で

あった。

β-lactam剤 投与無効症例 に対す る臨床効果 が注 目

されるがPC系 使用例 では これが64.3%,セ フェム系 で

は60%で あ り,本 剤の有用性が示 された。

この報告 におけ ると同様 な疾患 を対象 としたわれわれ

の成績 も,少 数例 なが ら,こ れ とほぼ同 じであった。

副作用では,腸 内細菌叢 に対す る作用か ら,下 痢,軟

便 などの消化器症 状が 多いこ とが予 想さ礼 新薬 シンポ

ジウムでの報告では,こ の発現率は4。8%で,他 の種類の

副作用よ り発現が 多か った。われわれの症例 には副作用

の発現 は認め なかった。

臨床検査 では,異 常値 出現はAl-P値 の ご く軽 度 の上

昇 を1例 に認め たのみであった。

以上の ことか ら,本剤は呼吸器感染症の治療 において,

ABPCとSBTの 協力作用 を もとに した新 しい タイプ

の経 口剤 として,有 用であ りかつ安 全なるこ とが示唆 さ

れた。
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CLINICAL STUDIES ON SULTAMICILLIN IN THE

TREATMENT OF RESPIRATORY INFECTIONS
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Sultamicillin, a new orally active semisynthesized j3-lactam antibiotic composed of ABPC and sulbactam , was
applied to the treatment of ten patients with respiratory infections

.
The drug was administered orally

, three tablets daily, divided into three doses, for 7 to 14 days.
The results were as follows; clinical effectiveness was excellent in one case

, good in five cases, slightly good ino
ne case, ineffective in two cases

, and one case was excluded due to contraindication of the drug (pulmonaryt
uberculosis) .

No side effect was observed . Slight temporary elevation of Al-p value was observed in one case .


