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呼吸器感染症 に対す るBRL 28500 (Clavulanic

acid-Ticarcillin)の 臨床 的検討
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クラブラン酸 とチカルシリンの配合剤で あるBRL28500の 呼吸器感染症に対する臨床的検討を

行った。

感染症の内訳は肺炎10例,肺 化膿症2例,慢 性気管支炎1例,び まん性汎細気管支炎1例,気

管支拡張症の急性増悪2例 の計16例 であった。対象は,男 性10例,女 性6例,年 齢は25歳 か

ら90歳 までで,平 均年齢は56。7歳 であった。本剤1回1、69ま たは3.29を1日2回 点滴静

注投与した。投与期間は6日 ～34日 間で,使 用量は22,49～134.49で あった。

臨床効果は著効6例,有 効7例,や や有効2例,無 効1例 であった。

本剤によると思われる副作用はみられなかったが,臨 床検査値異常 として トランスアミナーゼお

よびアルカリフォスファターゼの上昇が1例,白 血球の減少が1例 にみられたが,重 篤なものは認

めなかった。以上の成績から,本 剤は呼吸器感染症に有用な薬剤 と考えられる。

BRL 28500(Clavulanic acid-Ticarcillm)は ク ラブ

ラン酸(CVA)と チカルシリン(TIPC)を1:15の 割

合で配合した抗生物質である(Fig1)。

CVAは 英国ビーチ ャム社で開発された β-ラクタマ

ーゼ阻害剤で
,そ れ自身の抗菌力は弱く単独で臨床使用

することはできない1,2)。しかしペニシリナーゼ型 β-ラ

クタマーゼと不可逆的に結合しその働きを阻害す るた

あ,CVAとTIPCと の組み合わせによりβ-ラクタム

剤の耐性菌に対 して効果が期待されている3～6)。

今回,わ れわれは呼吸器感染症の16例 に本剤を使用

する機会を得たので,そ の成績を報告する。

I.対 象並びに方法

投与対象は昭和59年8月 から昭和60年1月 までの間

に,当 内科および関連病院内科に入院した呼吸器感染症

よ6例で,男 性10例,女 性6例,年 齢は25歳 か ら90歳

までで,平 均年齢は56.7歳 であった。

Fig. 1 Chemical structures of CVA and TIPC

Potassium clavulanate

Sodium ticarcillin
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Table 2 Clinical effect of BRL28500

感染症の内訳は肺炎10例,肺 化膿症2例,慢 性気管

支炎1例,び まん性汎細気管支炎1例,気 管支拡張症の

急性増悪2例 であった。

投与量および投与方法は1回1.69ま たは3.2gを 生

理食塩液100m1ま たはソリタT3号200m1に 溶解 し,

1日2回,40分 ～90分 間かけて点滴静注投与 した。投

与期間は6日 ～34日 間で,総 投与量は22.4g～134.4g

であった。

重症度および臨床効果判定は当教室効果判定基準に基

づき,発熱,白 血球数,赤 沈,CRP,咳 嗽,呼 吸困難

チアノーゼ,心 不全,喀 痰,胸 部 レントゲン所見などの

臨床症状ならびに検査所見をもとに,重 症度は重症,中

等症,軽 症の3段 階に,臨 床効果は著効,有 効,や や有

効,無効の4段 階に判定 した。

細菌学的効果は,検 出菌の消長により,消 失,減 少,

不変,菌 交代,不 明に判定した。

副作用については,本 剤投与によると思われる諸症状

について観察し,さ らに,諸 検査値に対する影響につい

ても可能な限り観察した。

II.臨 床 成 績

本剤使用症例の臨床効果はTable 1,2に 示 した。疾患

の程度は,重 症1例 ,(症 例2)お よび軽症2例(症 例

4,12)を 除 く13例 は中等症であった。

基礎疾患は16例 中12例 にあ り,5例 は気管支喘息,

気管支拡張症,陳 旧性肺結核 ・肺のう胞症,肺 癌 といっ

た下気道疾患であったが,そ の他の7例 は呼吸器疾患以

外の基礎疾患,す なわち,慢 性骨髄性白血病,糖 尿病,

重症筋無力症,小 脳萎縮症,脳 梗塞 脳血栓症,心 室伝

導障害であった。

臨床的には,著 効6例,有 効7例,や や有効2例,無

効1例 で有効率は81%で あった。肺炎,肺 化膿症では

著効6例,有 効4例,や や有効1例 ,無 効1例 で有効率

ば83%,慢 性気道感染症の急性増悪では有効3例 ,や や

有効1例 で有効率は75%で あった。

細菌学的に効果判定のできたのは9例 で,そ の うち

H.influemae2例,H.Parainfluenzae 1例,Spneu-

moniae 1例 では本剤投与後,菌 は消失 したがPaeru-

ginosa 3例,E.coli1例 では本剤投与後 も不変であ り,

κ.pneumoniae1例 では本剤投与後の菌検索が 行 わ れ

なかったので不明であった。他の7例 では,菌 検索を行

えなかったか,菌 検索を行ってもnormal floraで あ り,

細菌学的効果は不明であった。

本剤投与前に6例 で他の抗 生 物 質が投与されていた

が,す べて臨床的には無効であった。ペニシリン系,セ

フェム系,テ トラサイクリン系抗生物質が各2例 ずつで

あった。本剤投与後,臨 床的には6例 中2例 で著効,2

例 で有効,2例 でやや有効であった。

III.副 作 用ならびに検査値異常

本剤の投与中に本剤による副作用と考えられる症状を

呈 した症例はなかった。

また,投 与前後に施行 した末梢血,肝 機能,腎 機能検

査などの臨床検査値はTable3に 示 したとお りである。

症例5でGOT,GPT,A1-Pの 上昇,症 例12で 白血球

の減少を認めた。GOT,GPT,Al-Pの 上昇は本剤の使

用と関係がある可能性が示唆されたが,白 血球の減少に

ついての本剤との因果関係は不明である。

IV.考 按

本剤は,β-ラ クタマーゼ阻害剤 とチカルシリンを配合

した極めて特色のある抗生物質であ り,β-ラ クタマーゼ

を産生する起炎菌に対 してはとりわけその効果を発揮す

ることが期待され る。

本研究では16例 中起炎菌 と考えられるものが分離で

きたのは9例 であり,そ のうち6例 について β-ラクタ

マーゼ産生についての検討がな され た。6例 中5例 は

β-ラクタマーゼ非産生菌で1例 のみ が β-ラクタマーゼ

産生菌であった。この肺炎桿菌についての最小発育阻止

濃度(MIC)は106cfu/ml接 種 でチ カルシリンで100

μg/mlで あるのに対 しクラブラン酸 とチカルシリンの配
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合剤である本剤では6.25μg/mlで あ り,β-ラ クタマー

ゼ阻害物質の添加により著明な減少が み られ た。108

cfu/ml接 種 の場合でもほぼ同様の結果が得られた。

さらに本剤によると思われる副作用はみられず,臨 床

検査値異常が16例 中2例 にみられたが重篤なものでは

なかった。

本剤は呼吸器感染症に対 し81%の 有効率を示 したが,

とりわけ β-ラクタマーゼ産生菌による感染症に対 して

は強力な効果が期待でき今後の日常臨床上きわめて注目

すべきものであると考えられる。
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BRL 28500, a new antibiotic formulation consisting of one part clavulanic acid plus 15 parts

ticarcillin, was administered to patients with respiratory tract infections. BRL 28500 was admini-

stered to a total of 16 patients, consisting of 10 cases of pneumonia, 2 cases of lung abscess,

one case of chronic bronchitis, one case of diffuse panbronchiolitis and 2 cases of acute exacerbation

in bronchiectasis. These patients consisted of 10 males and 6 females, and they ranged in age

from 25 to 90 years (mean age : 56. 7 years). They were treated with BRL, 28500 at a daily dose

of 1.6 g •~ 2 or 3.2g •~ 2 by intravenous drip infusion. The BRL 28500 therapy was continued for,

6 to 34 days and total dosage ranged from 22.4 to 134.4g.

The clinical efficacy was evaluated as "excellent" in 6 cases,"good" in 7 cases,"fair" in 2

cases and "poor" in one case.

No side effects due to the drug were observed. The abnormal laboratory test values were

recorded in elevation of GOT, GPT and Al-P in one case and decrease of WBC in one case.

As the result of these studies, the clinical usefulness were evaluated.


