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呼 吸 器 感 染 症 に お け るBRL 28500(Clavulanic acid-Ticarcillin)の 使 用 経験

澤 木 政 好 ・三 笠 桂 一 ・阿 児 博 文

森 川 睦 ・国 松 幹 和 ・三上理一郎

奈良県立医科大学第二内科学教室

BRL 28500を 呼吸器感染症14例 に投与 し,そ の臨床的検討 を行 った。本剤1回 投与量は3.2g

で,1日2～3回 点滴静注で投与 した。TTA検 出菌 は H. influenzae 5例, S. pneumoni ae 3例,

K. pneumoniae 1例, P. aeruginosa 1例, H. influenzae+S. pneumoniae 2例, H. influenzae+

E. corrodens 1例 と H. influenzae+P. aeruginosa 1例 であった。

1)臨 床効果 は,著 効1例,有 効11例,や や有効1例,判 定除外1例 で,有 効 率は92.3%で

あった。

2)細 菌学的効果では H. influenzae 1株 と P. aeruginosa 1株 を除 いて全株 が消失 した。

3)副 作用は2例 にみ られ た。1例 は発熱で,投 与終了後,消 失 した。 他 の1例 は筋肉痛で,2

日間 で本剤の投与を中止 した。他にGOT,GPTの 軽度 の上昇が1例 にみ られたが,投 与終了後,

速 やか に回復 した。

BRL28500は,clavulanicacid(CVA)とtica-

rcillin(TIPC)を1:15の 割 合で配合 した注射用抗 生

物質製剤で ある。

CVAは,英 国 ビーチ ャム社 が開発 した β-lactamase

阻害剤 で,そ れ 自身の抗 菌 力 は 弱 い が,β-lactamase

(特にベニシ リナーゼ型)と 不可逆的に結 合 し,そ の 酵

素活性 を永久不活化す るとされている1,2)。一方,TIPC

は,グ ラム陽性 ・陰性菌お よび嫌気性菌 に対 し,広 範囲

に抗菌 力を有 している。TIPCは β-lactamaseに 対 し

てCVAの 阻害作用 の弱い セ フ ァロスポ リナ ーゼ型の

β-lactarnaseに は安 定で あるが,CVAの 阻害作用の強

いペ ニシ リナーゼ型 の β-lactamaseに は加水分解 を 受

けやすい とされている。従 って,TIPCとCVAの 配合

i剤で あ るBRL28500は 全ての型 の β-lactamaseに 対

して安定 となることが示唆される。

今回,我 々は呼吸器感染症 に本剤を使用する機 会を得

たので,そ の有効性および安全性 に つ い て 検討を行 っ

た。

I.対 象お よび方法

1.対 象(Table1)

対象 は,昭 和59年4月 か ら12月 にかけて当科に入院

した呼吸器感染症 の14例 で,疾 患 は肺炎(主 と して気管

支肺 炎)7例,慢 性下気道感 染症5例(副 鼻腔気管支炎の

びまん性 汎細気管支炎3例 お よび気管支拡張症2例),肺

膿症1例 と急性下気道感染症1例 であ った。

肺 炎の基礎疾患は気管支拡張症,気 管支喘息な ど慢性

下気道疾患5例,肺 癌1例 お よび前立腺肥大症1例 であ

った。肺化膿症 の基礎疾患は肝硬変+糖 尿病 で,急 性下

気道感染症では肺 癌であ った。年齢は33歳 から81歳ま

でで,男12例 と女2例 であ る。

2.起 炎菌

起炎菌 の検索は,経 気管吸引法(TTA)で 行った。

TTAか ら単独で菌 が検 出され たのはH.influenzae 5

例, S. pneumoniae 3例, K. pneumoniae 1例 とP

aerugtnosa 1例 であった。複数菌 は, H.influenzie +S.

pneumont ae が2例 の 他 は H. influenzae +E. corro-

densお よび H. influenzae +P. aeruginosa がそれぞれ1

例 であ った。

検出菌のうち P. aeruginosa,  K. pneumoniae のみ溢

スル ペニシ リンデ ィス ク耐性株 であった。

3.投 与 方法

13例 に本剤を1回3.29,朝 夕2回,計1日a49を

点滴静注 で 投与 した。1例 では3.291日2回 を4日

間,引 き続いて3.291日3回 を27日 間投与した。投

与 日数 は,副 作用 のため2日 で中止 した1例(No.3)を

除 いて,10～31日 であった。

4.臨 床効果の判定

臨床効果 の判定は,咳 嗽,喀 出痰 の量および性状,発

熱,呼 吸困難な どの 自覚症状,赤 沈,CRP,白 血球数 胸

部X線 像な どの諸 検査 を指標 とし,以 下 の基準により4

段階 に区分 した。

著効:1週 間以内にほ とんどすべ ての症状 ・所見が改

善 した場合

有効:著 効基準に達 していないが,本 剤投与にて充分

な治療効果が得 られた場合

やや有効:本 剤 投与 にてなん らか の改善が得られた場
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Table 2 Clinical effects of 14 patients treated with BRL 28500

Table 3 Organisms isolated by transtracheal aspiration and clinical effects

Table 4 Organisms isolated by transtracheal aspiration in 14 patients

and bacteriological effects

*: Clinical effect : fair

**: Clinical effect : good•›

: From the same patient
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合

無効:改 善が全 く認め られなか った場合

II.成 績

1.臨 床効果

臨床効果 は,著 効1例,有 効11例,や や有効1例,判

定 除外1例 で,有 効以上の有 効率は92.3%(12/13)で

あ った。 なお,1例(NO.3)は2日 間 しかBRL28500

を投与 出来 なか った ので,臨 床効果 の判定か ら除外 した

(Table 1)。

疾患別 に臨床効果 を見 ると,慢 性下気道感染症 は5例

中4例(80%)が 有効で,肺 炎では判定 できなか った1

例 を除いて,6例 中著効1例,有 効5例 で有効率100%

であった。肺化膿症 の1例 と急性下 気道炎 の1例 は有効

であった(Table 2)。

検出菌 と臨床効果 をみ ると,単 独菌感染ではH.infu-

enzae 5例 中4例 が有効で,1例 がや や 有 効,S.pneu-

moniae 3例 中3例,K.pneumoniae 1例 中1例, P.

aeruginosa 1例 中1例 が 有効 であ った。 複数菌感染の

3例 では,1例 は 著 効 で,2例 は有効 であった(Table

3)。

2.細 菌学的効果

検出菌 で 除菌 されなか ったのは,H.influenzae 8株

中の1株(No.2)と,Paeruginosa(No,9)1株 であっ

た。除菌 され なか ったH.influenzae例 の臨床効果はや

や有 効であったが,P.aeruginosa例 では有効 であ った。

また,H.influenzaeの1例(No.6)はX.maltophi-

liaへ の菌 交代がみ られ たが,臨 床効果 は有効 であ った。

スルベ ニシ リンデ ィスクに非感受性の細菌が2症 例に

おい て 検 出 され た。 気管支鏡後 の 肺炎(No.9)か ら

P.amgimsaが 検 出されたが,BRL 28500投 与にて臨

床症状,胸 部X線 像 は速やかに改善 した。 しか し,治 療

後 のTTAか らもPaeruginosaが 検 出された。 また,

も う1例 の多飲に よる肝硬変 ・糖尿病に合併 した肺化膿

症(No.11)か らはK.pmumoniaeが 検 出されたが,本

剤 投与 にて発熱 は1週 間で消失 し,喀 痰か ら本菌 も検 出

されなか った。臨 床 効 果 は ともに有効 であ った(Table

4)。

3.副 作用

発 熱(No.1)と 全身筋肉痛(No.3)が,そ れ ぞれ1例

にみ られた。全 身筋 肉痛の1例 は2日 でBRL28500の

投与 を中止 した(Table 1)。

臨床検査値 の異常はGOT,GPTの 上昇が1例(No.

9)に 認め られ,本 剤投与終了後,改 善 した(Table 5)
。

III.考 察

TIPCにCVAを 配合す ることによ り,臨床分離株に

対す る 抗菌力 ではTIPCが 従来有 している抗菌力を増

強 し,さ らにペ ニシ リナーゼ型 β-lactamaseを有する細

菌 にも,著 明な併用効果が認め られ るとされている1,2)。

我 々は本剤を呼吸器感染症14例 に投与 し その有効

性 および安全性について検討 を行った。

2日 間 しか投与で きなか った1例 を除いた13例 中12

例 に著効 も しくは有効で,有 効率92.3%と 高率であり,

他 の1例 もやや有 効で無効例 はな く,優 れた成績であっ

た。この成績には,本 剤投与量が1回3、29と やや多か

ったこ と,ま た 検 出菌 がH.infuenmやS.peuemo-

niaeが 多かったこ とが反映 していると考える。しかし,

従来,TIPCに 抗菌力が弱い とされ てい るK.pneumo-

niae(No.11,肺 化膿症)やP.aeruginosa(No.9,肺

炎)に よる症例に有効 であ ったこ とは注目される点と考

えられ る。

副作用は2例 にみ られた。1例 は発熱であるが,本剤

投与終了後,消 失 している。他の1例 は全身の筋肉痛で

あ るが,こ のよ うな副作用 は β-lactam系 薬剤で経験す

ることが少 なく,宿 主側要因が関与 しているのかもしれ

ない。

臨床検査値の異常ではGOT,GPTの 軽度の上昇が1

例 にみ られたが,投 与終了後,回 復 している。

以上,本 剤は呼吸器感染症 に対 して有用な薬剤となる

可能性が示唆され た。
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CLINICAI EVALUATION OF BRL 28500 (CLAVULANIC ACID-

TICARCILLIN) IN RESPIRATORY TRACT INFECTION

MASAYOSHI SAWAKI, KEIICHI MIKASA, HIROFUMI AKO, SATORU MORIKAWA

MIKIKAZU KUNIMATSU and RIICHIRO MIKAMI

The Second Department of Internal Medicine, Nara Medical College

BRL 28500, an injectable antibiotic formulation of clavulanic acid (CVA) and ticarcillin (TIPC) in
the ratio of 1 part to 15 parts, was administered to 14 patients with respiratory tract infections at a
dose of 3.2 g two or three times a day by drip infusion and the clinical effect was assessed.

Organisms isolated by transtracheal aspiration were H. influenzae (5), S. pneumoniae (3), K. pneu-
moniae (1), P. aeruginosa (1), H. influenzae plus S. pneumoniae (2), H. influenzae plus E. corrodens

(1) and H. influenzae plus P. aeruginosa (1).
Clinical evaluation was rated excellent in 1, good in 11, fair in 1 and was unevaluable in 1, giving

an overall efficacy rate of 92. 3% (12/13).
Regarding bacteriological efficacy, all strains isolated except H. influenzae (1) and P. aeruginosa (1)

were eradicated.
Side effects were observed in 2 cases consisting of fever in 1 case and systemic muscle pain in the

other case. Abnormal laboratory examination values were limited to a mild transient increase of
GOT and GPT in one case.


