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AminobenzylPenicillin(Pehbritin)の 尿 路 感 染 症 に 対 す る 応 用

松 田 静 治 ・高 田 道 夫・番 匠 信 男

本 多 正 弘 ・萩 原 璋 恭・ 竹 川 恒

順天堂大学医学部産婦人科学教室

(昭和42年6月14日 受付)

近 年 各 種 合 成PCの 発 達 は 目覚 しい も の が あ る が,

DOYLEら に よ り合 成 さ れ たD(一)-cr-AminobenzylPC

(ま た は[D(一)α 一Aminophenylacetoamide]penicil・

1anicacid)は そ の な か で もAminopenicillanicacid

よ り誘 導 され た 特 異 な もの で,従 来 のPC剤 と同様 に グ

ラム 陽 性 菌 に 作 用 す るば か りで な く,グ ラ ム陰 性 菌 に ま

で 抗 菌 スペ ク トル が 及 ん で い るの が 特 徴 で あ る。 私 共 は

今 回 藤 沢 薬 品工 業 よ り本 剤 の 提 供 を うけ 尿 路 感 染症 に 対

す る臨 床 応 用 を試 み る機 会 を 得 た の で2,3の 基 礎 的 実

験 成 績 と併 せ て 以 下報 告 す る。

1・ 感 受 性 試 験

(a)グ ラ ム陽 性 球 菌

主 と して 化 膿 巣 よ り分 離 したStaPhyleeOCCUSaureUS

25株,性 器,尿 路 よ り分 離 したStaPhyXecoccusepider-

midis(albus)11株,尿 路 由来 のStaPhyloceccusfaecalis

3株 を用い,本 剤に対する感受性試験を平板稀釈法で施

行 し,併 せて新 しい近似の抗生剤であるHetacillinと

の比較を試みた。本剤のMICはStaPhylococcusで は

0.09～1.56mcg/血1の 間にほとんどの株が分布し,2株

が25mcg/m1以 上 の阻止濃度を示 した。Hetacillinと

の対比では両剤 ともほぼ同様の感受性分布 が み られ,

Mlc6.25u/ml以 上のPC-G耐 性菌に対 しても優れた

阻止効果を示すものが あ つ た。Streptococcusfaecalis

に 対 して は3株 ともe、39mcg/mlのMICを 承 し,

Hetacillinに 較べ優れた感受性を示 した(第1表,第2

表)。

(b)グ ラム陰性桿菌

尿路お よび性器 より分離 したE.coli11株 を は じめ

Klebsiella,Proteus,Citrobacter,Mo㎎ganella等 計19

株 に対する感受性試験を同株に実施 した。 まず,E・coli

第1表AB-PCの 感 受 性 分 布
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では1株(MIC>100)を 除 き3・12～6.25mcg/m1で 本

剤は発育を阻止した。他菌種は株数が少ないため分布に

っいての結論は得 られなかつたが,Citrobacter,Proteus

に も感受性を示すものが みられた。またHetacillinと

の比較では両剤とも同程度の発育阻止傾向が 窺 が わ れ

た(第1表)。

2.血 中濃度

健康成人2例 に早朝空腹時ホ剤を250mg1回 経 口投

与し,1,2,4,6時 間後に採血,そ の血中濃度を重層

法により測定した。成績は図1に 示すように1時 間後に

peakに 達 し(平均2・32mcg/ml),以 後漸減した。次に

500mg1回 経 口投与後の血中濃度を同様に測定 しcrGss

overstudy(2例)に よりHetacillinと 比較 した結果,

両側ともほぼ同様の濃度消長が得 られ た が,peakは

第3表 臓器 内移行
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AB-PCで1時 間後(平 均4、1mcg/m1)に み られ,

Hetacillinに 較べ吸収が早い結果を得た(図1)。

3・ 臓器内濃度

体重2509前 後 の妊娠 ラヅトを用いて3匹 を1群 と

し,AB-PC100mg/kg筋 注 し,1時 間,3時 間後に各

臓器を易咄,ホ モゲナイズし,氷 室放置後遠沈,そ の上

清を被検液として重層法により測定すると,肝,腎,脾

においてAB-PCは か なりの濃度を示 し,3時 間後には

子宮,胎 盤,胎 仔肝への移行も認められた。また手術患

者を対象に術前本剤を250mg宛3～4回 経 口投与 し,

手術時の捌出臓器,す なわち子宮,卵 巣等の濃度を組織

乳剤で測定 した。第1例,第2例 とも子宮への移行が比

較的よく認められた(第3表)。

5・ 臨床成績

AB-PCを 産婦人科領域における尿路感染症計29例

に使用した。対象疾患の内訳は当科外来を来院した急性

膀胱炎な らびに術後の尿路感染症(子 宮頸癌術後 ほか)

で大部分は経口投与の症例である(筋 注2例)。 経 口の1

日投与量を159群(500mg3回 経 口投与),1.09群

(250mg宛4回 経 口投与)に 分け,前 者17例,後 者9

例で1例 には2.09投 与 を試み た。筋注の2例 は250

mg宛1日4回 投与を原則とした。尿中起因検出菌の内

訳はE.coliが18例 と最も多 く,以 下Klebsiella,Citro。

bacterの 各2例Proteus,StaPhylococcusau「eus・St「e'

ptococcushaemoly彦icus各1例,StaPhyloco`cusepider-

midis(albus)4例 で大部分の症例に尿の定量培養による

菌数算定を併せ行なつた。治療成績は第4,5,6表 に示

す通 りで,こ れを総括したものが第7表 である。菌種別

効果ではE.eegiを 起因とするものは18例 中16例 に

効果がみられ,StaPh.aureUSやS彦aPh.epiderm.(albus)

は全例有効であつたが,Citrobacterは2例 中1例,kle一

第4表AB-PCの 使 用 成 績(そ の1)
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第5表AB-PCの 使 用 成 績(そ の2)
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第6表AB-PCの 使 用 成 績(妊 婦尿路感染症)
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gsiellaは2例 とも無効でこれ らはいずれも感受性試験の

成績と一致した。結局本剤投与29例 中24例 が 有効で

無効は5例 となつている。対象例が経口投与が主で筋注

の使用例が少なく(2例 中1例 無効),ま た重症例に使つ

ていないことか ら筋注剤については今後の検討が待たれ

るQ有 効例の尿中菌,症 状消失までの投与日数は平均4

日で,効 果は本剤の感受性成績(Disc法)と 一致したほ

かSM,CP,TC等 の耐性菌感染にも奏効した例がみられ

た。無効例は 自他覚的症状残 り,い ずれも菌の消失を認

めなかつたものである。疾患別では急性の尿路感染症の

有効率が極めて高く,速 やかに症状,菌 の改善,消 失が

み られ,妊 産婦の尿路感染症にもよく奏効するが,子 宮

癌術後の細菌尿(顕 症化を呈してないもの)で は一時的

に本剤で菌消失をみても根治が困難な場合が多く,予 防

投与後の顕症化例では本薬剤の効果はあまり期待できな

い。以下,代 表例について略述する。

症例28K・Y・29歳 妊娠8ヵ 月腎孟腎炎

妊娠7ヵ 月時,高 熱 悪感,腰 痛を訴えて入院,腎 孟
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図2症 例28κ.Y二29掬

3レ知24681σ

一3go
29/Tl9/T計i3S

症 状蒙瀦 .一 一

菌 種E.Co～i'一 一
菌 数io5/ml
只(の 尺(+)

尿流渣W(廿)W(ナ)
ε(十)ε(十)

白血球致18,00010,50010,000

腎炎(E.coli)の 診断で化学療法を受けた◎ その後1カ

月して再び高熱,腰 痛,頻 尿お よび残尿感を訴えて年末

に入院 した。TTC-Test陽 性 で尿中よりE・ρoli(1e5/ml)

が検出された。そ こでAB-PC1日2・09投 与 で治療

を開始した ところ,3日 後解熱,膀 胱症状 も消失,5日 後

には尿培養で菌数20/m1以 下 となつた。 その後暫時服

用をつづけ,10日 後 下肢に発疹を生じた た め治療を中

止した。 この間の無熱期間を利用し1・P・Renogramを

施行,右 腎孟の拡大,排 泄遅延が認め られた◎なお本例

はその後順調に経過し,3月 に健康生児を分娩 した(図

2)。

副作用1本 剤服用中に下肢,躯 幹に発疹(痒 感を伴な

う)を 来たした2例 があるが,そ の他には胃腸症状は じ

め特記すべきものを認めていない。

総 括

Aminobenzy1--PCは グラム陽性菌のみな らずグラム

陰性桿菌にまで有効なことが特徴であるといわれている

が,こ の点PCが グラム陰性桿菌に奏効しないとい う宿

命的な弱点を打破 した本剤は新しい評価を高めるものと

思われる。われわれは産婦人科領域の尿路感染症に広領

域PCで あるAB-PCを 使用し,み るべき効果を収め

た。殊に尿路感染症起因菌の過半 を占めるcoligrOUP

のうち 」E.coliの大部分が3.12～6・25mcg/m1ず つ 発

育を阻止されるほか,症 例のなかでTC,SM,CP等 の重

耐性株にも本剤で感受性で示すものが認められた。AB-

PCが 尿路感染症に臨床応用上じゆ うぶん適応があ ると

み られる理由として,吸 収がよいこと,か つ尿路系への

排泄が優れていることがあげられ る。われわれの実験で

も経口投与でじゆ うぶんな血中濃度が保たれ,各 臓器へ

の移行も良好であつたほかKNUDSENに よれぽ尿路には

投与量の30%eが6～8時 聞内に排泄されることが利点

とされている。今回われわれの使用例は主に経口投与で

あるが,E.coliを 起因とする症例の有効率が特に高率で

あつた。従がつて腎孟腎炎,膀 胱炎,そ の他の尿路感染

症には本剤が じゆうぶん適応があると思われる。なかで

も妊娠時の無症候性細菌尿の意義が指摘され て い る今

日,E・coliに よる妊娠時の腎孟腎炎に対す る本 剤の応

用価値が認められたことは大いに注目したいQ

む す び

合成PCで あるAminobenzyl-・PCを 産婦人科領域の

尿路感染症に応用し検討を加えた。

1)ブ ドウ球菌,グ ラム陰性桿菌等に対する発育阻止

濃度を測定し,特 に本剤のcoliform・ に対する感受性効

果を立証した。

2)本 剤は経口投与後吸収が早 く,か つ各臓器への移

行も良好である。

3)29例 の尿路感染症を使用し24例 に有効の成績を

得た。
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     CLINICAL EVALUATION OF AMINOBENZYL 

PENICILLIN (PENBRITIN) IN URINARY TRACT INFECTIONS

 SEW  MATSUDA,  MICHIO TAKADA, NOBUO BANSHO, 

MASAHIRO HONDA, AKIMITSU HAGIWARA and WATARU TAKEKAWA 

      Department of Gynecology and Obstetrics, Juntendo University 

                   Faculty of Medicine, Tokyo

 Both laboratory and clinical evaluation of aminobenzyl penicillin(AB-PC), a recently introduced semi-
synthetic penicillin, has been pursued to determine its spectrum of antimicrobial activity, its potency, 
blood and tissue levels following intramuscular or oral administration, and its usefulness in the treat- 
ment of urinary tract infections in gynecology and obstetrics. 

 1) The results of assays  for its growth-inhibitory concentrations toward Staphylococci and  gram-
negative bacilli stress its profound  antiba.cterial activity against Coliform group bacilli. 

 2) Oral  AB-PC has proven to be promptly absorbed from the intestine and hence to yield high 
tissue concentrations. 

 3) Of 29 patients with urinary tract infections (i. e. acute cystitis and postoperative urinary tract 
infections) who were treated, 24 exhibited satisfactory therapeutic responses to the agent. Its effica-
ciousness was particularly remarkable with E. coli infections. Clinical usefulness of AB-PC in urinary 
tract infections therefore is unquestioned.




