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呼吸器感染症におけ るSY5555の 臨床的検討

大 道l光 秀 ・平 賀 洋 明

札幌鉄道病院呼吸器科*

新 経11用 ペ ネム系抗 生物 質SY5555を 呼吸 器感染 症12例 に投与 し,臨 床効 果お よび安 全性 と

有用性 を検 討 した,,呼 吸器感 染症12例(急1生 気管 支 炎1例,急 性 細菌性 肺 炎2例,慢 性 気管支 炎

7例,気 管 支拡 張症 並びに肺 気腫 の二 次感染 各1例)に,1回200～300mg,1日3回,6～14日

聞経 口投 与 した。 臨床効 果 は有効9例(急 性 気管 支 炎1例,急 性 細菌性 肺 炎2例,慢 性 気 管支

炎5例,肺 気腫 の二 次感 染1例),や や 有効1例(気 管 支拡 張症 の二次 感染1例)で,有 効率 は

75%で あった。

副作 用 は認 め られず,臨 床 検 査値 異常 はGPTの 上昇1例,GPT・ALPの 上昇1例 の計2例

に認 め られ た。
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近年 の経 日抗 生物 質 の進 歩はめ ま ぐる しく,急 性肺

炎,慢 性気 道感 染症 の うちの 多 くの症例 で外来 での経

口抗 生 物 質 の 内服 の み で 治療 が 可能 とな って きて い

る。 また 人 口の 老齢 化,基 礎疾 患 を有す る患 者 の増加

に よ り,最 近の 呼吸 器感染 症 の起 炎 菌 も変貌 を遂 げ,

グラム陽性 菌か ら陰性 菌へ と幅 広 い抗 菌力 を有す る抗

生物 質 が必要 とな って きてい る。

SY5555は サ ン トリー株 式 会社 と山之 内製 薬株 式 会

社 に よ り共 同開発 され た新 規骨格 を有す るペ ネム系抗

生物 質 で,カ ルバ ペ ネム 系抗 生物 質 と同様 に ヒ ト腎デ

ヒ ドロペ プ チ ダー ゼ1(DHP-1)に よ り分 解 され る

が,imipenemに 較 べ てDHP-1に 対 す る安定 性 がや

や向上 してお り,DHP-1阻 害剤 あ るい は,腎 毒性 低1下

剤等 を必要 とせ ず,単 剤に て使用 可能 とな ってい る1),,

また,中 枢 神経 系 に対す る作 用は,カ エル摘 出知覚 神

経 を用 い てGABA作 動 性 に つ い て検 討 し た結 果,

imipenem/cilastatin(IPM/CS),cefazolin(CEZ)と

比 較 し,抑 制 作 用は 認め られ な いこ とが 報告 され て い

る2)。本剤 は グラム 陽性菌,陰 性 菌 及び嫌 気性 菌 に対 し

て広範 な抗菌 スペ ク トラム を示 し,そ の 作用 は殺菌 的

であ る。 特 に,腸 球菌 を含む グラム陽性 菌 に対 しては

既 存の 経 口抗 菌 剤 と比較 し,優 れ た抗 菌活性 を示 す。

さ らに,本 剤 は各種 細菌 由 来の β-ラ クタマー ゼに 対 し

て も極 め て安 定 であ る3)。今 回,我 々 は,呼 吸器 感染 症

に 本剤 を使用 し,そ の有効 性,安 全性 を検 討 した。

1.対 象 と使 用 法

平 成3年10月 か ら平 成4年3月 までに 当科外 来 を受

診 または入院 し,呼 吸 器の 感染症 状,す なわ ち膿性 疾

の喀 出,発 熱CRP陽 性,白 血球 増 多,胸 部X線 写真

で異常 陰影 の増加 な ど明 らか な急性気 管支 炎1例,急

性 細菌 性肺 炎2例,慢 性気 管支 炎7例,気 管支拡 張症

並 び に肺 気腫 の 二 次感 染 各1例 の 計12例 を対 象 と し

た。但 し,妊 婦 お よび授乳 中の婦 人,重 篤 な基礎 疾患

を有す る患 者,carbapenem,cephemお よびpenicillin

系 抗生物 質 にア レル ギー の既往 の あ る患 者,重 篤 な肝

または 腎機能 障害 を有す る症例 に は投与 しなか った。

投与 方法 は,1回200mgあ るい は300mgを1日3回 投

与 した。投 与期 間 は6日 間1例,7日 間5例,8日 間1

例,10日 間1例,14日 間4例 で,総 投与 量は最 低4・2g,

最高12.6gで あ った。投 与症例 の 背景 因 子 と して性別

で は男性11例,女 性1例 で,年 齢別 では40～49歳 が2

例,50～59歳 が2例,60～69歳 が4例,70～79歳 が4例

と60歳 以上 が2/3で あった。

重症 度別 では軽 症8例,中 等症4例 であ った。 呼吸

器 系の 基礎疾 患 は陳 旧性 肺結 核2例,陳 旧性肺 結核 お よ

び慢 性 呼吸不 全1例,肺 気腫1例,肺 嚢 胞症1例 の計

5例 であ った。起 炎菌 が検 出 され たのはStreptococcuS

pneumoniae 3例,Haemophillus influenzae 2例,Bran-

hamellacatarrhalis 3例,Pseudomonas aerUginosa 1

例 で あっ た。 効果 判定 は 自覚 症状,他 覚 所見 お よび検

査所 見 の推移 を基 に著効,有 効,や や有 効,無 効 の4

段 階に て判定 した。 臨床検 査 は投 与前 ・中 ・後にRBC,

Ht,血 小 板,白 血球 分 画,S-GOT,S-GPT,ALP,BUN,

血1清クレア チニ ン等 を測 定 した。副 作用 につ いて は皮

疹,食 欲 不振,下 痢 等 の 自他覚 症状 の発 現の有 無 を観

察 した。

*〒060北 海道札幌市中 央区北3条 東ll
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Table 2. MIC (pg/m1) of SY5555, cefuroxime, cefixime, cefteram, cefpodoxime, cefaclor, imipenem, cefotiam

inoculum size 106 CFU/ml

H.成 績

検 討 した12症 例 の 概 要 をTable1に 示 した,,呼 吸 器

感 染 症12例 に 対 す るSY5555の 臨 床 効 果 は,急 性 気 管

支 炎1例,急 性 細 菌 性 肺 炎2例,肺 気 腫 の 二 次 感 染1

例 に 対 し て 全 て 有 効 で,慢 性 気 管支 炎7例 に 対 して は

有 効5例,無 効2例,気 管 支拡 張 症 の 二 次 感 染1例 に

対 し て は や や 有 効 で,全 体 と して 有 効 率 は75%で あ っ

た.喀 淡 か ら常 在 菌 以 外 の 細 菌 が 検 出 さ れ た 起 炎 菌 の

S.Pneumoniae3例 お よ びH.influenza62例 は 全 例 が

消 失,B.catarrhalis 3例 の うち2例 は 消 失,1例 は 減

少,Paeruginosa1例 はPsmdomonas putidasに 菌

交代 し た 。ま た 喀 炊 よ り分 離 し た 菌10株 に 対 し て,本 剤

と他 の β-lactam剤 に つ い て,106CFU/mlの 菌 接 種 時

に お け るMICの 測 定 結 果 をTable2に 示 し た,,S.

pneumonia6に 対 し,本 剤 のMICは ≦0.025を 示 し,

imipenem/cilastatin(IPM/CS)と 同 等 の 強 い 抗 菌 力

を 示 し,cefuroxime(CXM),cefixime(CFIX),

cefteram(CFTM),cefpodoxime(CPDX),cefaclor

/CCL) ,cefotiam(CTM)よ り強 い 抗 菌 力 を 示 した,,

B.catarrhalis,H.inflmmaeな どの グ ラ ム 陰 性l菌 に 対

して は,CFIX及 びCFTMよ りは 劣 る もの の そ の 他 の

β-lactam剤 よ り強 い 抗 菌 力 を 示 した,,ま た,Pputio物,

PaerUginosaに 対 して は,IPM/CSよ り劣 り,他 の

β-lactam剤 と同 様 に 抗 菌 力 を 示 さ な か っ た 。尚,皮 疹,

下 痢 等 の 自 覚 的 な 副 作 用 は1例 も 認 め ら れ ず,投 与

前 ・中 ・後 に 測 定 され た 臨 床 検 査 値 の 異 常 変 動 例 は,

GPTのi.昇1例,GPT・ALPの1.昇1例 の 計2例 に

認 め られ た が,い ず れ も極 く軽 度 で あ っ た(Table3)。

III.考 察

本剤の抗菌力はStaphylococcus aureus, Staphylococ-

cus epidermidis, S. pneumoniae, Streptococcus pyo-

genesな どの グラム 陽性菌, Escherichia coli, Klebsiella

pneumoniae, Klebsiella oxytoca, Proteus mirabilis,

B.catar功aliSな どの グ ラ ム 陰 性 菌 に 優 れ,ま た 従 来 の

経 日 セ フ ァ ロ ヌ、ポ リ ン 剤 で は 抗 菌 力 の 弱 いEntero-

coccus faecalis, Proteus vulgaris, Pseudomonas cepacia

お よび嫌 気性 菌 Clostridium difficile, Bacteroides

fragilisに も抗菌 作用 を示す1)。 しか し,PaeruginoSa

に は抗菌 力 を示 さない。

第41回 日本化 学 療 法 学 会 総 会,新 薬 シ ンポ ジ ウ ム

SY5555の 全 国例 で の成 績 で は総 症 例 数1,506例 中有

効以.lL1,210例 で,有 効 率 は80.3%,急 性 気道 感染症170

症例 では,有 効 以上148例 で有効率 が87.1%,肺 実 質感

染 症71例 では,有 効以 上58例 で有 効率 が81.7%,慢 性

気 道 感 染 症173例 で は,有 効 以 上121例 で 有 効 率 が

69.9%と 比較 的高 い数字 を示 した1)。

実際 に臨床 で用 い た我 々の 成績 では,急 性 気管支 炎

の1例,急 性 細菌性 肺 炎の2例 は有 効 であ った。一 方,

慢性 気 道感染症 の9例 では有効6例 と有効 率 がやや低

か ったが,や や 有効 お よび無効 例 の計3例 は何 れ も基

礎疾 患 に陳 旧性 肺結 核 を有 してお り,1例 は本 剤が抗

菌 力 を示 さないP.aeruginosaが 起 炎菌 で あっ た。

分 離 菌 別 細 菌 学 的 効 果 で はH.influenzaeは 全 国

例1)で の消 失率 が67.8%と 若 干低 い ものの 我 々の成 績

で は2例 とも消 失 した。B.catarrhalis3例 の うち2例

は 消失 し,全 国例 での 消 失率65.2%と 同様 の結 果 と

な った。但 し,他 の1例 は減 少((+)→(+))に とど

ま っ た が,本 症 例 の分 離 菌 に対 す るMICが,0.20

μg/mlと 他 の2症 例 のMIC≦0.025μg/mlと 比 較 し

高か った為 と考 え られ る。一 方,S.Pneumoniaeは3

例 と も消失 し全 国例 の79.5%と 比較 し高い消 失率 を示

した。P.aeruginosaはP.putidaに 菌 交代 して いた。

副作 用は我 々 の検 討例 で は認め られ なか ったが,全

国の検 討症例 で は,1,599例 中,消 化器症 状(下 痢,腹
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Table 3. Clinical laboratory test before and after administration of SY5555

Table 3. (Continued)

痛,悪 心,嘔 吐等)が,61例(3.8%),ア レル ギー症

状(発 疹,掻 痒感 等)が14例(0.9%),中 枢神 経症 状

(頭痛,眠 気 等)3例(0.2%)で あ った1)。

臨床検 査値 異常 は,我 々の検 討例 では,GPTの 上 昇

1例,GPT・ALPの 上 昇1例 の計2例 に 認め られた

が,何 れ も軽微 な変動 であ り,臨 床 上 問題 ない もの と

考 え られ た。全 国集 計 では,S-GOT,S-GPT,ALP,

γ-GTP,白 血球 数 好酸球 数 等の 異常が55例 に認め ら

れた。 これ らの副作 用,臨 床検 査値 異常 には重 篤例 は

1例 もな く,他 の抗 生剤 と比較 し差 は認 め られ なか っ

た と報告 され て いる1)。

以上 よ りSY5555は 呼吸器 感染症 の 治療 にお いて期

待 で きる薬剤 であ り,更 に検討 す るに値す る もの と思

わ れ た 。
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Clinical evaluation of SY5555 in respiratory tract infections

Mitsuhide Ohmichi, Yohmei Hiraga

Department of Respiratory Disease, Sapporo Hospital, Hokkaido Railway Company

Higashi 1 Kita 3, Chuo-ku Sapporo-Shi 060, Japan

SY5555, a new oral penem antibiotic, was given to 12 patients with respiratory tract infections in daily

doses of 600-900 mg, to evaluate its clinical efficacy, safety and usefulness . Of 12 patients (1 with acute
bronchitis, 2 with acute pneumonia, 7 with chronic bronchitis, 1 with infection secondary to bronchiectasis

and 1 with infection secondary to chronic pulmonary emphysema) , clinical efficacy was good in 9 patients
and fair in 1 patient with bronchiectasis. The overall efficacy rate was 75% . No adverse reactions were
observed. With regard to abnormal clinical laboratory findings, increased GPT was exhibited in 1 case , and
increased GPT and ALP in another case. These results suggest that SY5555 is a reliable antibiotic agent in

the treatment of respiratory tract infections.


