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Sulbactam・Ampicillinの 呼吸器感染症 に対す る臨床的検討
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β-lactamase inhibitorで あ るSulbactamとAmpicillinの 合 剤(配 合比1:2)Sulbactam・

Ampicillin(以 下SBT・ABPCと 略)を細菌性肺 炎4例,細 気管支炎,気 管支拡張症の蜘 感染,気

腫性嚢胞の二次感染の各1例 を対象 として本剤の有用性 について検討 した。SBT・ABPC1 .5gは1

日2回 点滴静注法により投与 した。

起 炎菌に対す る細菌学的検索は喀痰か らの分離菌につ いて行 い,H.influenzaa,A .calcoaceticus,

S.pnevmoniae,S.aureus各1株K.pnenmonide 2株 が分離 ざれた。7例 の症例 に対する本剤の臨

床効果は著効1例,有 効4MSや や有効1例,無 効1例 であった。細菌学的効果は菌消失2例,菌 減

少1例,菌 交代3例 不明1例 であった。

副作用はみ られ なかった潮 臨床検査値の異常 として末梢血の好酸球増多が1例 にみ られた。
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Sulbactam(Fig.1)は フ ァ イザ ー 社 で 開 発 ざ れ た

β-lactamase inhibitorで,Sulbactamの み で は少 数 の菌

種 を除 いて抗 菌 力 は弱 く,単 独 で は抗 菌剤 と して の有 用

性は 少 ないが,各 種 の 細菌 が 産生 す るベ ニ シ リナ ー ゼ型

の β-lactamaseを 強 く,セ フ ァ ロ ス ポ リナ ー ゼ 型 の β-

lactamaseを 中等 度 に不 活 化 す る。

こ の 特 性 か ちSulbactamを 種 々 の β-lactam剤 と配

合 す るこ とに よ り,β-lactamaseに よ る失 活 を防 ぎ配 合

ざれた抗 生 剤の 抗 菌 力 を増 強す るこ とが 出 来 る。

最 近,各 種 細 菌 に 耐 性 株 の増 加 しで い るAmpicillin

を配合 の 対 象 と して細 菌 学 的 に検 討 ざ れ た結 果 。SBT・

ABPC(配 合 比1:2)で はAmpicillin単 独 に 比べ 。 耐性

株 で のMIC増 強 が 顕著 に 認め られ,配 合 意 義 が認 め られ

たり。

細菌 性肺 炎 な ど7例 の呼 吸 器 感染 症 の 患者 に 対 す る本

Fig. 1. Chemical structure of sodium sulbactam

剤の有用性を検討したので報告する。

I. 対象および方法

対象はすべて入院患者でTable 1に示す如く13歳か

ら72歳までの男6例,71歳 の女1例 である。

呼吸器感染症の内訳は細菌性肺炎4例,細 気管支炎

気管支拡張症の二次感染,気 腫性嚢胞の二次1感染各1例

である。

SBT・ABPCの 投与はすべて点滴静注法で1回1 .5
g,1日2回 投与した。投与日数は9日,10日 が各1例

で14日が3例 および15日が2例 であった(Table 1)。

効果の判定は臨床効果と細菌学的効果に分けで行い,

両者の結果を比較検討し総合効果を判定した,

臨床効果は咳噺 喀痰,胸 痛,呼 吸困難などの自覚症

状 体温や胸部ラ音などの理学所見を参考にしながら,

本剤の投与前 投与中(おおむね投与開始後7日 目),投

与終了時(おおむね投与開始後14日目)の胸部X線 写真

白血球数CRPお よび赤沈値の改善度により著効,有効,

やや有効,無 効および不明のいずれかに判定した。

細菌学的効果は喀痰からの分離菌について起炎菌を決

定し,菌消先 菌減少,不変 菌交代および不明のいず

れかに判定した。

総合効果は著効,有 効 やや有効,無 効および不明の

いずれかに判定した。
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また,本 剤の安全性 を検 討す る目的で 本剤の投与中

に発現 した副作用を観察 し,さ らに本剤の投与中(お お

むね投与開始後7日 目),投 与終 了時(お おむね投与開始

後14日 目)に,尿 。末梢血 肝機能 腎機能 血清電解

質について検査 した。同時にマ イコプ ラズマ肺炎を区別

す る目的でマ イコプラズマ抗体価 寒冷凝集反応を検査

した。以上により,総 合 効果 と予期せ ざる症状(副作用)

や臨床検査値の異常の発現の有無を対比検討 した うえで

本剤の有用性について,非 常に満 尼 満尼 どちらとも

言えない,不 溝 非常に不満お よび不明のいずれかに判

定 した。

II. 成 績

1. 臨床効果

7例 を対象 とした臨床効果は著効1例,有 効4例 や

や有効1例 無効1例 であ り,有 効以上の症例は7例 中

5例 であった(Table 1)。

やや有効の1例 は70歳 男性 の細菌性肺 炎の症例 であ

り,無 効 の1例 は68歳 男性で気腫性嚢胞の二次感染の症

例 であった(Table 1)。

2. 細菌学的効果

細菌学的検索 は喀痰か らの分離菌 について行った。7

例 中起炎菌 を認めた ものは5例 で その内訳はHuemo-

Philus influenzae(Enterobacter agglomeransに 菌交

代),Acinetobacter caicoaceticzas(菌消失),Klebsiella

pmeumoniae,Morganella morganii(菌 減少),Strepto-

coccus pneumoniae(菌 消失),Staphylococcus aureus

(K.pnexmoniaeに 菌交代)で あった。

1例 は当初 に喀痰 の喀 出が な く起 炎菌不 明であった

が,後 に,Klebsiella oxytocaが 分離 ざれ菌交代 と判定

した。

別の1例 は全期間 を通 じで正常細菌叢の菌 しか分離 ざ

れなかっだ(Table 1)。

3. 総合効果

臨床効果 と細 菌学的効果 を勘案 して以下 の如 く総合効

果 を判定 した。

その結果臨床効果 と同様 著効1例,有 効4例,や や

有効1例 無効1例 であった。

4. 副作用および臨床検 査値の異常

7例 の症例 に本剤の投与 を行 ったが 本剤の投与中な

らびに投与終了後に副作用が発現 した症例 はなかった。

しか し,45歳 男性の細気管支炎の症例で本剤投与中に好

酸球 の増 多が認め ら礼 本剤 と多分関係あ りと判定 ざれ

た(Table 1,Table 2)。

5. 有用性

7例 の症例 について本剤の有効性 と安 全性 を対比 して

有用性が決め られた。

その結果 非常に満足1例,満 足4例,ど ち ちともい

えない1例,不 測1例 であ った。

III. 考 案

β-ラクタム剤が無効 となる場合の殆 どの原因は,細 薗

が産生す る β-lactamaseに よ り薬剤が加水分解を受け

製剤 としての作用 を失活するこ とにあ る。そこで β-ラ

クタム剤の開発は β-lactamaseに 対 しで,よ り安定な

薬剤の開発へ と努力 されできた。

冒頭で述べ た如 く,Sulbactamは ファイザー社 で開

発 された β-lactamase inhibitorで,Neisseria gonor-

rhocaeとA.caicoacetictusな ど少数の菌種 を除いては

抗菌力は弱 く,単 独では,抗 菌剤 としての有用性は少な

い。 しか し,各 種の細 菌が魔生 す るペニ シ リナーゼ型

β-lactamaseに 対 しては強 く,セフ ァロスポ リナーゼ型

β-lactamaseに 対 しでは中等度に不可逆的に不活性化

す る。

この薬剤の特徴 を利用 して,種 々の β-ラクタム剤 と

Sulbactamを 配合 しで抗菌力の増強力噺 られている。

ENGLlSHら2)は,1978年 に以下の報 告をしている.

SulbactamはAmpicillinと 配 合す ることに よ り,

(1)感 受性 菌に対 しではAmpicillinの 量 を減量でき,

S.aureus,H.influencae,Ngonorrhocaeお よ びK.

pnevmoniaeな どPenicillinase産 生菌 に相乗 的 に作

用 し抗菌力を増強する。(2)さ らに,耐 性Bturmides

fragilisの 様 なCephalospolimase産 生菌 に対 して,

SBT・ABPCの 合剤は優れ た活性を示 した。(3)ま た,

EScherichia coli,Enterobacter cloacaeを 除 く多数の

グラム陰性の耐性菌に対 しで抗菌力を示 した.

SulbactamとAmpicillinの 配合 比につ いて種 々の

菌種 につ いて検討 ざれたが1)、1:2な い し1:1で 最

も強力な相 乗効果が認め られでいるが,本 試験で猛 配合

比1:2の ものが用いられた.

Sulbactamの 体内におけ る吸収。排泄,血 中の半減時

間はAmpicillinと よ く類似 してお り3),この合剤の意義

を高め てい る。

今回の試験で も.K.pneZimonidaeとM.morganiiの

複数菌が分離 ざれた肺 炎例でやや`有効,起 炎菌不明 より

K.oxytocaに 菌交代 を示 した気腫性嚢胞の二次感染例 で

無効であったが,そ れ以外の症例 では有効以上の成績で

あった。 また,す べての症倒で副作用は認め られなかっ

た。臨床検査値では,軽 度の好酸球増多を1例 に認めた

のみであった。 しか しなが ら本剤に よる副作用,臨 床検

査値の異常変動に関 しでは従来の注射用 β-ラクタム剤

と同様注意深 く観察する必要 があろう。

本剤の経口薬はすでに発売ざれているが,注 射薬とし

ても十分期待できる薬剤である。
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To evaluate the clinical utility of sulbactanyampicillin, we carried out a trial with 7 patients, including 4 

with bacterial pneumonia and 1 each with bronchiolitis, secondary infection of bronchiectasis and secondary 

infection of bulla. 

Clinical efficacy was excellent in 1 patient, good in 4, fair in 1 and poor in 1. 

Bacteriological efficacy against 6 strains of clinical isolates including 11.influenzae, A.calcoaceticus, 

K.pneumoniae, with M.morganii (mixed infection), S.pneumoniae and S.aureus was: 2 strains eradicated (A. 

calcoaceticus, S.pneumoniae), 2 strains replaced (11.influenzae•¨E.agglomerans, S.aureus•¨K.pneumoniae, unknown 

•¨K.oxytoca) and 2 strains reduced (K.pneumoniae with M.morganii•¨K.pneumoniae). There were no side effects. 

As laboratory abnormality, eosinophilia in one patient was observed.


