
348 CHEMOT HERAPY DEC. 1988

尿路感染症 に対す るSulbactam・Ampicillin(SBT・ABPC)の 臨床的検討
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秋田大学医学部泌尿器科及び関連病院泌尿器科入院患者のうち,21例 の複雑性尿路感染症患者に,

Sulbactam(SBT)1に 対 しAmpicmin(ABPC)2の 割合で船 した注射剤Sulbactam・Ampicil-

lin(SBT・ABPC)を 投与し,臨 床成績と副作用の検討を行った。

症例は慢性複雑性膀胱炎9例,慢 性複雑性腎盂腎炎10例,前 立腺術後感染症2例 の合計21例 であっ

た。投与方法は,1日3gを 朝夕2回 に分けて,連 続5あ るいは7日 間静注または点滴静注した。

複雑性UTI薬 効評価基準に合致した20例 の総合臨床効果は,著 効5例 有効11例1無 効4例 で有効

率は80%で あった。

病態群別の有効率は,第1群 から第4群 までの全てにおいて100%と 単 独感染10例 では100%で あっ

たが 第5群 では50%第6群 では75%と 混合感染10例 では60%で あった。

細菌学的効果では,投 与前に尿中から分離された37株 中の34株 が消失し,除 菌率は92%で あった。

副作用は1例 も認められなかったが,臨 床検査値では白血球の軽度減少を1例,GOTとGPTの 軽

度の上昇を2例 に認めた。いずれも,投 与中止により正常値に回復した。
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近 年 泌 尿器科 領域 では,尿 路 に何 等 かの 基礎 疾 患 を有

す る難 治性 複雑 性 尿 路 感染 症例 の増 加 が著 し く,治 療 に

抵抗 す る種 々の 問題 を抱 え てい る。その 一つ と して,起 炎

菌 に グ ラム 陰性 桿菌 の 占め る割合 が 非常 に大 き く,ま た

従 来弱 毒菌 とされ て い た菌 種 に よ る ものが 増加 して い る

こ とが 挙 げ られ,E.faecalis,P.aenrginosa,S.marcescens

な どが 注 日され て い る1,2)。また,も う一 つ の 問題 と して,

これ らの 起 炎菌 に 各種 薬 剤 に耐 性 を獲 得 した もの が増 加

して い る こ とが 挙 げ られ る1)。こ れ らの薬 剤 耐性 は,ペ ニ

シ リン耐 性 及 びセ フ ェム 耐性 の ほ とん どに お いて,グ ラ

ム 陰 性 菌 及 び 陽 性 菌 の い ず れ で あ って もβ-lactamase

に よる水 解 で あ る とい われ て い る。

Sulbactam・Ampicillin(SBT・ABPC)は,Pfizer社

に お い て 開 発 さ れ た β-lactanase阻 害 剤 で あ るSul-

bactam(SBT)と,Ampicillin(ABPC)を1対2の 比

率で配合 した注射剤である。SBT自 身 も極少数の菌種に

抗菌力を有することが確認されているが.む しろ各種の

細菌が産生するβ-lactamaseの うちペニシリナーゼ型

β-lactamaseを 強 く,セ ファ ロス ポ リナー ゼ型β-

lactamaseを 中等度に不可逆的に不活性化することによ

りβ-lactam抗 生 剤の抗菌力 を増強す るとされてい

る8)。

既に基礎的検討により,SBTとABPCを 配合すれば

相互の協力作用により。β-lactamase産 生ABPC耐 性箇

感染症にも高い有効性を示すことが示されている4)。今

回,我々は,尿路感染症に対して本剤を用いる機会を得た

ので,そ の成績について検討を加えて報告する。

I. 対 象 および方法

対象は,1986年6月 から1987年3月 までに,秋 田大学

医学部付属病院および関連病院に入院中であった21例
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の複雑性尿路感染症患者である。性別は,男 性17例,女

性4例 であり,年 齢は36歳 か ら80歳 に及んでいる。疾患

別にみると,慢 性複雑性膀胱炎9例,慢 性複雑性腎盂腎

炎10例,前 立腺術御感染症2例 であった。

投与方法は,1日 量3gを 朝夕の2回 に分割 し,静 注

または点滴静注の経路で5あ るいは7日 間投与した。効

果判定は,UTI薬 効評価基準5)に準じ,膿 尿と細菌尿を

指標としてその推移に基づいて行った。副作用は,自 他

覚的症状の有無および臨床検査値の推移について検討し

た。

II. 成 績

21例の臨床成績を,Table 1に示す。

複雑性尿路感染症例21例 の内訳をみると,腎 盂腎炎10

例 膀胱炎9例,前 立腺術御感染症2例 であり,基 礎疾

患としては膀胱癌6例,神 経因性膀胱5例,前 立腺癌4

例,前 立腺肥大症3例,尿 路結石症の2例 が主な疾患で

ある.

UTI薬 効評価基準5)を満たした20例 について検討し

た病態群別臨床効果を,Table 2に示す。単独感染群は

10例(50%)で その内訳はカテーテル留置症例4例(20

%),前 立腺術後感染症例2例(10%),そ の他の上部尿

路感染症例2例(10%)お よびその他の下部尿路感染症

例2例(10%)で あ った。混合感染群は10例(50%)で,

がテーテル留置症例6例(30%)お よび非留置症例4例

(20%)で あった。有効率をみると,単 独感染群では,

著効3例,有 効7例,無 効0例 で 有効率は100%で あっ

た。混合感染群では,著 効2例,有 効4例 無効4例 で

有効率は60%で あった。

総合臨床効果を,Table 3に 示す。膿尿については,

正常化6例(30%),減 少5例(25%),不 変9例(45%)

Table 2. Overall clinical efficacy of SBT•EABPC classified by type of infection.

Table 3. Overall clinical efficacy of SBT•EABPC in complicated UTI.
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Table 4. Bacteriological response to SBT•EABPC in complicated UTI

であった。細菌尿については,陰 性化15例(75%),減 少

1例(5%),菌 交代1例(5%),不 変3例(15%)で

あった。以上より,総 合有効率は80%で あったが,膿 尿

の正常化よりも細菌尿の陰性化の方が高率であった。

細菌学的効果を,Table 4に 示す。投与前には17菌 種

37株が分離され,そ の中で最も多く分離された菌種はE.

faecalisの6株 であり,ついでS.aureusの4株E.coil,

K.pneumoniae,P.aeruginosa及 びA.calcoaceticus

の3株 であった。投与後には,37株 中34株 が消失し,

菌消失率は92%で あった。その内訳をみると,S.aurreus

(4株),S.epidermidis(1株),Streptococcussp(1

株),E.faecium(1株),E.coli(3株),E.cloacae(2

株),E.aerogenes(1株),S.marcescens(2株),P.

mirabilis(2株),P.vulgaris(1株),Morganella sp

(2株),X.maltophilia(1株),Bacillus sp(1株)

およびA.calcoaceticus(3株)は,全 て消失した。また,

E.faecalisで は6株 中5株(83%),K.pneumoniaeで

は3株 中2株(67%),P.aenrginosaで は3株 中2株(67

%)の 消失率であった。

投与後出現菌を,Table 5に示 す。6菌 種7株 認めら

れた。真菌が2株 認められた他は,K.pneumoniae,P.

aeruginosa,C.freundii,Enterobacter spお よ び

Providemcia spが1株 ずつ認あられた。

副作用は,1例 も認められなかった。臨床検査値に異

常が認められたものは,白 血球の軽度減少が1例 と

Table 5. Strains appearing after SBT-ABPC
treatment in complicated UTI

GOTとGPTの 軽度上昇が2例 であったが,投 与終了

後に正常化していることが確認された(Table 6)。

III. 考 察

ペニシリン系あるいはセフェム系抗生物質は,抗 菌力

に優れ副作用の発現が少ないことから種々の感染症に使

用 され 高い評価を受けてきた。しか し近年P.aer-

uginosa E.faecalis,S.marcescensな どによる感染が

増加するに従って,こ れらの薬剤の大量使用により耐性

を獲得した細菌による感染症の増加が目立っている。特

に尿路に基礎疾患を有する複雑性尿路感染症において

は,こ れらの細菌を起因菌とする場合が増加している。

この耐性の機構としては,β-lactamase産 生によるもの

が大部分を占めるとされている。
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今回,臨床治験に使用したSBTはPfizer社 において

開 発 され た 薬 剤 で こ れ ま で に知 られ て い る

Clavulanic acidと 同様に,β-lactamaseを 不可逆的に

阻害する物質である。この薬剤とペニシリン系あるいは

セフ ェム系抗生物 質 を併 用す るこ とに よ り,β-

lactamase産 生菌にも有効であるという基礎的な研究

結果が報告されている3)4)。す なわち,ABPCに 対す る各

種細菌の β-lactamase作 用をSBTが 不可逆的に阻害

するため,SBT・ABPCはABPCの β-lactamase産

生菌に対†る抗菌力を増大し。K.pneumoniae,P.vul-

garis等 に も強い抗菌力を示す と共に,SBT自 身の持つ

B.firagilis,Acinetobacter属 等に対する抗菌力が加わ

ってより広い抗菌 スペ クトラムを示す といわれてい

る6)。今回使用 したSBT・ABPCは,SBT1に 対 し

ABPC2の 比率で配合した注射製剤である。

我々は,複 雑性尿路感染症例21例 に対 して本剤を使用

し,臨 床効果を中心として検討を行ったがUTI薬 効評

価基準に合致 した20例 の総合有効率は80%で あった。複

雑性尿路感染症症例であり,さ らにこれまで広 く使用さ

れ耐性菌が多 く出現 しているこ とが知 られている

ABPCで あ ることを考えると,総合有効率が80%と い う

成績は極めて高い有効率であると考えられる。Table 2

に示すように,単 独感染群が100%の 有効率であるにの

対し,混 合感染群では60%の 有効率であるため,見 かけ

上全体の有効率が低下しているが むしろカテーテル留

置群において も有効率が50%で あることはこの薬剤の

優れた抗菌力を示すものとして注目に値する。

細菌学的効果を検討すると,全 体の菌消失率は92%と

極めて良好な成績であった。特に,現 在問題とされてい

るE.faecelisは,6株 中5株 と83%の 消失率で 非常に

優 れ て い る と考 え ら れ る。P.aeruginosa,K.

pneumoniaeは 各3株 中2株 と67%の 消失率であるが,

これ以外の菌消失率は100%と 完全に消失 していること

は注目に値する。投与後出現菌には,こ れまでの薬剤と

比較し特殊なものは認められなかった。

副作用に関しては,自 覚的にも他覚的にも1例 も認め

られなかった。臨床検査値の異常は,白 血球の軽度減少

が1例,GOTとGPTの 軽度上昇が2例 に昭め られた

が 投与終了後に正常に復していることが確認されてい

る。極めて安全性が高い薬剤であることが示唆される。

IV. 結 論

複雑性尿路感染症患者21例 に,SBT・ABPCを 静注ま

たは点滴静注し。良好な結果を得た。UTI薬 効評価碁準

からみた船 有効率は80%で あり,除 菌率は92%で あっ

た。有意な菌交代現象は少なく。ほとんど問題とならな

かった。副作用は認めちれず,臨 康検査値の異常値は軽

微であった。

以上から,SBT・ABPCは に対し

て極めて有用で しかも安全な薬剤として満足できるも

のと考えられた。
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We performed clinical studies on Sulbactam•Ampicillin (SBT•ABPC), a new combination antibiotic, and
obtained the following results.

Twenty-one patients with complicated urinary tract infection were given SBT•ABPC at a daily dose of 3g
by intravenous injection or intravenous drip infusion for 5 to 7 days.

Clinical results were excellent in 5 cases, good in 11 and poor in 4; the overall effectiveness rate being 80%.
Measured by group, the rate was 100% for group 1, 100% for group 2, 100% for group 3, 100% for group 4, 50
% for group 5 and 75% for group 6. By type of infection, the efficacy rate was 100% (10 cases out of 10) for
monomicrobial and 60% (6 cases out of 10) for polymicrobial infections.

Bacteriologically, 34 (92%) of 37 organisms isolated from patients with complicated urinary tract infection
were eradicated.

No side effect was observed. As laboratory findings, low grade leucocytosis and slight increase of GOT and
GPT were observed in cases 1 and 2, respectively. But they were not severe and recovered without treatment.


