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Carbenicillinは1963年 英 国 のBeecha血 研究 所 で 開

発 され た新合 成Penidllin剤 で,そ の構 造 はArcpicillin

のamino基 がcarboxy1基 に 置 換 され た もの で あ る。

抗菌spectrumはAmpicillinに 類 似 し広域 で あ り,

Ampicillinに 耐 性 を 示 す緑 膿菌 や変形 菌 に も抗 菌 力 を

有 してい る といわ れ て い る"難 治 性 の グラ ム陰性 桿 菌 感

染 症 に効果 が期 待 で きる こ とは極 め て興味 のあ る薬 剤 で

あ る。 われ わ れ は本 剤 に つ いて2,3の 基礎 的 臨床 的 検 討

を行 なつ たの で報 告 す る。

実験方法および実験結果

1.黄 色 ブ菌および緑膿菌に対す る抗菌力

実験方法

各種病巣 より分離 した黄色 ブ菌60秩 および緑膿菌47

株につ いて平 板 稀 釈法 でMICを 調 べ た。 使用 培 地

はHeartinfusion寒 天 培地(pH'7.2)を 用い,

Tryptosoybroth24時 間培養菌液1白 金耳を画線塗抹 し

37℃1昼 夜 培 養後,肉 眼的 集 落発 生 の 有無 で判 定 した 。

黄 色 ブ菌 ではCarbenici工 血,Ampicillin,Penicillin-

Gの3剤 で濃 度 系列 は100mcg/m1か ら2倍 稀 釈 で0・1

mcg/mlま で と し た 。 緑 膿 菌 で は.Carbenicillin,

Ampici工1in,Hetacillinの3i剤 は400mcg/m1か ら2

倍稀 釈 で6.25mcg/mlと し,Gentamicin,Colistin

sulfateは100mcg/mユ よ り2倍 稀 釈 で6.25mcg/ml

まで と した。 な おCarbenicillinはTryptosoybroth

培 養菌 液 を原 液 と100倍 稀釈 した もの を用 い た。

実 験 結 果(Tab.1,2)

黄 色 ブ菌 に対 す る抗 菌 力 は6.3mCg/mlが23株,1.6

血cg/mlが3株 で,他 は12・5mcg/m1以 上 で57%で あ

る。>100mcg/mlの もの は3株 で あつ た 。Ampicillin

お よびPC-Gは 共 に85%以 上 が12.5mcg/m工 以 上 に

あ つ て>100mcg/mlの 高度 耐 性株 は、それ ぞ れ21株 と

26株 で あつ た。 緑 膿 菌 に対 す る抗 菌 力 は50mcg/mlが

peakで24株(51%),25mcg/mlが7株,100mcg/
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m1が12株,200mcg/mlが4株 であつた。400mcg/m1

以上の ものはなかつた。100倍 稀釈菌液を用いたものは

MICが 少 し移動 した。MICが1/2に なつたもの16株,

1/4に なつた もの4株 で,2倍 になつた ものが2株 あつ

た。なおMICの 変 らない ものは25株 と半数以上であつ

た。Ampici]1inとHetacillinで は>400mcg/mlの

高度耐性株が共に35株(74.5%)と 大 部分 を しめ て い

た。GentamicinとColistinsulfateは 約90%が12・5

mCg/ml以 下のMICを しめした。

2.イ ヌの血中濃度および胆汁中,尿 中排泄 と血中半

減時間,分 布容積,各 クリアランス値 と各減少率

実験方法

イヌを用いThiopentalNa麻 酔 のもとに開腹 し,胆

の う,胆 管を結紮して総胆管にポ リエチ レン管を捜入 し

て胆汁を,ま た カテーテルに より尿を採取できるよ うに

し,Carbeniciliin20mg!kg静 注後,経 時的 に股静 脈

∬盆,胆 汁および尿を採取 した。3頭 のイヌを用い,う ち

1頭 は同 じ実験を2度 繰 り返 えして行なつた。検体の濃

度測定は溶連菌S-8株 を用 い た重 層法 で 行 なつ た。

Carbenicillinに は1%程 度 のPC-Gが 含有 され るとい

われ,検 定颪 に よ る差 が あ る と考 えられたが,緑 膿菌

NCTC10490を 検定菌 としたCup法 での測 定値 との

間に大 きな差が認め られなかつたので,本 実験には溶連

菌S-8株 に よる方法をとつた。以下の実験の測定 も同

様である。測定時血清はその まま,尿 お よび胆汁はIO倍

に稀釈 した。

実 験 結果(Fig.1お よびTab.3,4)

血 中濃 度 は 平 均値 でみ る と15分33・5mcg/mlで,以

下 漸 減 し180分 で1.9mcg/m1で あつ た 。胆 汁 中 濃度 は

mcglN

500

'00

10

∫

60'20'80mfn.

F'夢・LBtoodaRa[bitecORcentrafienof`aめe轟fclll'R'nゴ0撃5

fσ'`・吻2ems/kgi・tr∂ ㈱ 醒5d・se

(mεar董va'ueρf4dog5)
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a)-Biliaryrecovery

一剛一一l

A

Bl

B2}

C

B。w. 3G 60 90 120 150 180nユin;

M¢an

9k-
よ

Q
り

Q
ヴ

Q
ヅ

ユ 8702,185

324789.8

1,024710

1,009鰯2954

1,230

973.5

1,085

482.4

974。4

702

900

526

795617.5

280315

470。6331.8

386.4

「

ー
ー

TotaI

6,671.9mcg

3,384.3

4,521.4

3,358

%

3.03

1.88

2.51

1,86

2.32

b/Urinaryrecovery

60 120

conC.vol.
mcg/mlmg

A

m

理

c

1,830

6,500

5,950

4,780

45.75

39.0

71.4

57.36

Meanl

conC.vol。

mCg/mlmg

1,120

3,880

12880

2,930

22.4

34.92

22.56

43.95

180min。

conc.vo1.
mcg/mlmg

1,080

810

750

760

15.12

9.72

6.75

16.72

Tota1

voL

mg
%

83.27

83.64

100.71

114.03

37.9

46.5

56.0

63.4

51.0



V@L17NO.7
}

CHEMOTHERAPY 1119

Tab・4Half-1ife(T/2),distributionvo1ロ 血e(Dv),clearancesandratesofremova!

ofcarbenicillina丑dpenicillinGi且thedog

Carbenicillin*

PenicillinG§

T/2

0.81

0。7

DV

9.4

6.1

Cleara五cefro1血

1n1/皿i且

Serum

133.2

100.9

Urine

88.4

69.7

Bile

3.98

2.6

Rateofremovalfrom

Serum

0。86

1.0

Urine

0.59

0.7

Bile

0.026

0.03

N.ote:*meanof4dogs

§meanof3dogs

30分 で387mcg/ml,60分 が 最 高 で633mcg/ml,180

分 で251mcg/mlで あつ た 。血 中 濃度 に 較 べ 極 め て 高

ぐ30分 で17倍,以 後 だ んだ ん 比が 大 き くな り,150分 で

130倍 で あつ た。 胆 汁 中排 泄率 は180分 で平 均2.32%で あ

った 。尿 中濃 度 は60分 まで で1,830～6,500mcg/mlと 極

めて高 濃度 であつ た 。 尿中 排 泄率 は180分 で 平均51。0%

で あつた。

以 上の 実験 結 果 よ り.血中半 減 時 間(T/2),分 布 容 積

(DV),各 ク リア ラ ソ ス 値(Cs,Cr,Cb),各 減 少 率

(Ks,Kr,Kb)を 算 出 したD2'。 そ の値 をPC-Gの 結 果

と対 比 した 。T/2は,O.81時 間,分 布 容積 は9.4で あ つた 。

Csは133.2ml/min,Crは.88.4m1/min,Cbは3.98

mllminでKsはo.86,Krはo.59,Kbはo.026で

あつた 。Krの 大 きい こ とよ り主 と して腎 よ りの排 泄 が

主 体 をなす もの で あ る。 各 結 果 はPC-Gと 近似 して お

り,ほ ぼ 同 じ体 内動 態 を示 す もの と考 え られ る。

3.ヒ トの血 中 濃度 と尿 中排 濾

実 験方 法

腎 障害 の ない 臨 床例4例 にCarbenicillin1・09筋 注
ヨ

後 ヱ/2,1,2,4,6時 間に採血 し,血 中濃度を測定 し,

6時 間までの尿で尿中濃度お よび尿 中排 泄率 を 測定 し

た。

実験結果(Tab.5)

血中濃度は4例 平均でみ ると,1/2時 間が最高で1&2

mcg/ml,1時 間 で14.Omcg/ml,以 下漸 滅 して6時 間

で0・51mCg/mlで あつ た。4例 の うち3例 は 似 た パ タ

ー ソを示 した が1例 のみ ピー クが2時 間 に あつ た。 尿 中

濃 度 は6時 間 まで の蓄 尿 の 成 績 で820～1,300mcg/ml

で,平 均1,135mCg/mlで あつ た 。尿 中 排 泄 率 は6時

間 まで で33～53%で,平 均44.5%で あつ た 。

4.Carbeni¢illinの 抗 原性 と くにPenicillin

Gお よびCephalothinと の 免 疫学 酌 交 又性

実験 方 法

{1}Carbenicillini蛋 白複 合 体の 作 成:牛 ガン マ グ ロ

ブ リソ(BGG)ユ00mgを 食塩 水10mlに 溶 解 し,1N

NaOHで`pH11.4と す る。 これ にCarbenicillin200

mgを 溶 解 し,37℃1夜incubateす る 。Freeのhapten

を除 去 す るた めに 大 量のpH8.0の 食 塩水 で 透析 す る。

i蛋白 との結 合 比 はPenamaldate法 に よつ た3)。Carbe-

nicillin以 外 の薬 剤 の蛋 白複合 体 も同様 の 方法 で 行 なつ

た 。

〔2}抗 血 清の 作成:PC-GとCETの 蛋 白複 合 体,す

な わ ちBPO--HGGお よ びCET-HSAを{1}の 方 法 と同

様 に して作 成 し,そ れ を 抗 原 と し て 同 量 のComplete

Freund'sadjuvantと 共 に ウサ ギを 感作 して,抗 血 清

Anti-BPO-HGGお よびAnti-CET-HSAを 得 た。

(3}定 量 沈降 反 応:各 抗 原(蛋 白 複 合 体)をpH7.4

の燐 酸 緩衝 液 で倍 数 稀釈 系列を 作 製 し,こ れ に13ユ1標 識
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抗 血 清を 加 え,4℃ に48時 間放 置,沈 澱 物 を 氷冷 した燐

酸 緩 衝液 で洗 い,沈 降 蛋 白量 を1311の 比 放 射 能 で 測 定

した 。各 々の 系列 の最大 沈 降 蛋 白量 を も とめ,抗PC-G

抗 血 清 ではPC-Gを100%と し,抗CET抗 血 清 で は

CETを100%と して,そ れ ぞ れ の 薬 剤の 交 叉 性 を 測 定

した 。

{4}ReversedPCA反 応:モ ル モ ヅ トに抗PC-G抗

体 を 静 注非 働 免 疫 し,12時 間後 にPC-G-BGG,Carbe-

nicillin-BGGを 皮 内に 注 射 し,Evansblueを 静 注 す

る。 抗 原抗 体 反 応部 位 にbluespotが 出現 し大 き さ を

比 較 した 。

実験 結 果(Tab.6)

〔1)Penamaldate法 で測 定 す る とBGGlmo1当 り

26個 のCarbenicil1inが 結合 し てい た。

Tab.6Cross-reactivitiesofcarbenicillin

withlrabbitanti-BPOandanti-CET

alltib《)dies

Antigen*Aati -B畠 豊ぎぎt曽畿 轡 Σ趨

PenicillinG

Carbe訟icillin

Aエnpicillin

王{etacillin、

Cepha1othin

Cephaloridine

100

33.9

61.8

37.9

80.2

74.6

92.3

1.0

100

100

*TestantigenswereallofBGGconjugate.

{2}定 量沈降反 応 に よ る免疫 学 的 交 叉性 の結果 は

Tab.6に 示 した。PC…Gに 対 してCarbenicillinは

33.9%で あ っ た。Ampicillin61.8%Cephalosporin .

C系2剤 もCET80・2%,CER74・6%と 共に大きい値

であつた。HetaciU三nは37・9%で あつた。CETに 対 し

てはPC-Gは92・3%で あ るがCarbenicillinは1.0%

と極めて僅かの交叉性 しか示さなかつた。

{3}ReversedPCA反 応の結果ではPC-G,Carbe・

nicillinの 両注射部位共に明瞭なるbluespotを 認め,

大きさもほぼ似てお り両者に交 叉性 の あ るこ とを示 し

た。

翫 臨床成績

尿路感染症18例,呼 吸器感染症10例,胆 道感染症4例

の計32例 につ いて臨床効果を検討 した。 投与 量 は1B

29筋 注を原則 とした が症 例 に よ り1,3,49筋 注 の

ものもある。投与期間は5日 から23日 であ る。臨床効果

については,細 菌学的所見 とその他の自他覚所見の2つ

に分 けて検討を行なつた。細菌学的検討では尿路感染症

では尿中細菌数の変動,呼 吸器感染症 では喀疾中の起炎

菌 と推定 され るものの推移・胆道感 染症 では胆汁中細菌

数の変動を検査 し,菌 の全 く消失 したものを+,減 少し

た ものを±,不 変または増加 した ものを一とした。その

他の 自他覚所見の検討 では 自覚症状の改善,発 熱,血 沈,

白血球数CRP,疾 患によつては レ線所見 等の検討で,

臨床効果を3段 階に分けた。

個 々の症例についてはTab.7に 示 した。症例により

Tab.7.Clinicaleffectofcarbenicillin

a)Urinarytractinfection

Name

1。S.S.

2.M.1.

3.Y.K.

4.N.T.

5.T.K。

6.M.Y.

7.H.1.

8.S.0.

Age

30

Sex

38

25

26

68

30

23

42

F

F

F

F

F

F

F

F

Diagnosis

Acute

cystitis

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

Dosis
(gxD)

2xl4

1x10

2×7

4×7

2×7

2×7

2×11

4×7

1×19

Bacteriologicalfinding

before

E。coli

>105

亙.ω 露

8.5×105

E。oo琵

1.3×104

Pseμdom。

5.4×104

ProteUS

4.3×105

Kiebsiel∫a

1。6×105

Klebsie〃a

>105

P56銘40彿.

7.2×104

β。 ω'`

1.6x10を

after

〃

6.6×10e

〃

1.7x104

〃

1.2×10e

effect

十

十

十

十

十

十

士

Clinical
effect

准

十

十

十

十

十

十

十

十

十

ゆ

Side
effect
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Name一
9.Fし.Y.

10.H.M.

11.T.S.

12。T.S.

13.T.Y.

14.J.F.

15。T.G.

16.S.K.

17.A.M.

18.】M[.1.

Age

75

78

45

19

74

24

32

43

18

60

Sex

F

M

M

F

F

F

F

F

F

F

i

Diagnosis

Chronic

cystitis

〃

〃

Acute

pyelonephritis

〃

Chronic

pyelenephritis

U.T.1.

〃

〃

〃

Dosis

(9×D)

12×3

'2×13

2x7

2×14

2×13

2×11

2×14

2×23

2×17

・2×5

Bacteriologicalfindi塁g

before
}

after effect
一

E.ω 甜
〃

106 3.9x106
一

2.ご0彦` 〃

1.4×104 3.5×103
一

G(一)rod

1.7×105

〃

>105
一

E.`0∫ ∫

>105
一 十

β.ω 」`
〃

1.4×104 3。5×103
一

P70彦 θ露S

1.2×106
一 十

∠4670甥oゐ40. 〃

3.2×103 1.3×104
一

α 彦γo肱o.

>107

葱痂`σ

4.0×10窪 士

Pダ0彦¢%3

6.0×103
一 十

P32麗40伽o.

107

G(一)rod

6。4×106
一
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b)Respiratoryinfection

Name

1.Y.Y.

2.A.0.

3.N.M.

4.T.K.

5.H。K.

6.K.0.

7.K.0.

8.Y.Y.

9.K.Hv

10.K.Y.

Age

18

21

24

28

29

35

67

52

42

59

Sex

M

M

M

M

F

M

F

M

M

F

Diagnosis

Broncho-

pneumoma

〃

〃

〃

Acute

pneuraonla

〃

Acute

bronchitis

Pulmenary

suppuration

〃

〃

Dosis

(9×D)

2×10

2×10

2×10

2×10

1×12

2×11

1×16
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4×7

1×13
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c)Biliarytractinfection

Name

1.Y.W.

2.Y.S.

3。Y.Y.

4.H.1.

Age

58

70

60

23

Sex

M

F

M

F

Diagnosis

Acute
cholecystitis

〃

〃

Chronic

cholecystitis,

Dosis

(gxD)

2×16

3×16

2×4

3×9
2×10

4×7

Bacteriologicalfinding ClinicalSide

before after effect effect
レ

effect
'

脚

E.00露

1.5x104
一 十 十 一

β。 ω 露 〃

105 102 土 ± 一

五θアo西σ`彦θア
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〃
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士 十

o

pam
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1.9Xユ05
一 十 一 一



1122 CHEMOTHERAPY AUG.f969

Tab.8Resultsoftreatエnentwithcarbenici11至n
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治療 期間中に薦が一時的に陰性化 した もの も含 まれ る

が,こ の成績は治療 の前後のものを示 した。なお個 々の

症例についての説 明は省略す る。各種感染症の起炎菌に

よ り分類し,治 療成績を まとめた ものをTab.8に 示 し

た。尿路感染症では18例 に19回 の治療 を行ない,細 菌学

的に菌が消失した ものは9例 で47%で あつた。大腸菌は

8例 中4例,緑 膿菌 は3例 中2例,変 形菌は3例 中3例

で あつ た。緑膿菌の例は1日4g使 用 のものである。

肺炎桿繭の2例 は無効 であつた。ただ しこの例は臨床的

には効果があ り細菌学的所見 と相異を示 した。おお よそ

抗菌 力と相似した成績 であつた。呼吸器感染症では10例

中細菌学的に効果のあつた ものは4例 で全例肺炎球菌に

よる もので,す べて臨床効果があつた。しか し緑膿菌,

変形菌はいずれ も無効 であつた。胆道感染症は4例 で細

菌学的に有効 だつた ものは2例 で大腸菌1例,肺 炎桿菌

1例 であつた。

ノ

者 案

Carbenici】1inの 抗薦spectrumの 特 長は 緑 膿 菌 や変

形 菌 に対 して も効 果 が あ る とい うこ とで あ る。47株 の緑

膿菌 につ い て抗 菌 力 を 調 べ る と,50mcg/mlにpeak

が あ り25～200mCg/mlに 分 布 して いた 。BRUMFITT$4),

KNUDSEN.等5)の 報告 で も50mcg/mlにpeakが あ り,そ

の分 布 もわ れ わ れ の成 績 と同 様で あ つ た。 緑 膿菌 に よい

抗 菌 力 を示 すGe血tamicin,Colistinsulfateと 較 ぺ る

と これ らの 薬 剤は 大 部 分が12.5mCg/ml以 下 に分 布 し

てお りMICの 点 か ら はCarbenicillinは こ の 両 者 よ

り大 分 劣 る もの で あ る。J・NES等6)も 同様 の 成綾 を 示 し

て い る。黄 色 ブ菌60株 に つ い てMICを み た がPC-G,

Ampicillinに 較 べ 高度 耐性 株は 少 な いが,peakbt6・1

mCg/m!と 比較 的高 い 値 で あつ た。

Carben呈cminの 体 内動 態 を イ ヌを 用 い て行 な つた 。

静 注 時 の 血 中半 減 時間 は0.81時 間 で,PC-GのO.7時 間

よ り僅 か に延 長 して い る。 各 ク リ ア ラ ソ ス 値 はPC-G

よ り大 きい が,分 布容 積 がCarbenicillinは9.4でPC-

Gの6.1よ り大 き く,そ の た めに 各 減 少 率 の値 がPC--G

に較 べ 小 さ い値 で あ る。 この 差が 血中半 減 時 間 の 差に な

つ てい る と思わ れ る。Kr/Ksは 両者 ほ とん ど差 が な く,

全般 的 に 見 る とCarbenicillinはPC-Gの 体 内 動態 と

極 めて 類 似 した もの で あ る。 胆 汁 中濃 度 は ㎡沖 濃 度 に較

ぺ極 め て 高 い。 尿 中 へ も高濃 度 排 泄 され,回 収 率 は180

分 で51%で あつ た。

筋 注 時 ヒ トの」血中 濃 度 お よび 尿 中排 泄 を み る と,血 中

濃度 は30分 にpeakが あ り平均18.2mcg!mlで6時 間

で 測定 可 能 で は あ るが,1mCg/m1以 下 で あつ た 。尿 中

濃度 は6時 間 『までの 蓄 尿 で 平 均1,135mCg/rn1と 高 濃

度 に活 性 型 の排 泄 をみ,回 収 率 も44.5%で あつ た 。

CarbenicillinはPC系 の 薬 剤 で あ りPCア レル ギ

ー の こ とが 問題 に な る。PC-Gと の 免疫 学 的交 叉性 を定

量 沈 降 反 応 とreversedPCA反 応 を 用 い て検 討 した 。

抗PC-G血 清に 対 す る交 叉 性 は33.9%で 構造 上 類 似 し

てい るAmpicillinは61・8%と 相 異 を示 した。 これ は側
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鎖部分のCOOH基 とNH2基 の存在が影響 している結

果 と思われる。 また構造上異なるCephalOSporinC系

の薬剤 よ吹少 ない ことも興味 のあ る結 果 で あつ た。抗

CET血 清についてはPC-Gが92.3%で あ るのに較ぺ,

Carbenicillinは 嘆かに1%で あ り立体構造の僅かな差

が免疫学的に も大 きな影響を示す もの と考 え られ た。

ReversedPCA反 応でPC-GとCarbenicillinの 問

の交叉性があることが認め られた。 これらの事実 よ り割
さ の

合は少 くとも実際に使 用す るにあたつては,充 分シ霊ッ

ク等の副作用に対 して配慮す る必要がある。

各種感染症32例 に対 して臨床効果を検討 した。感染部

位の菌が陰性化 した ものは33回 の治療で15回 であ り,50

%以 下であつた。緑膿菌 と変形菌 でみ ると,廉 路感染症

では有効であつたが,呼 吸器感染症 では無効 であつた。

このことはCarbenicillinの 適応部位を考 慮 す る必 要

があると考 える。尿路感染症 では高濃度の ものが排泄 さ

れるので極めて効力があ ると思われるが,呼 吸器感染症

では投与方法 などさらに検討す る必要があ ると思 う。胆

道感染症に対 しては症例が少な く,何 も言えないが,胆

汁中に高濃度に移行することから効果が期待 し得 るもの

である。
!

結 語

Carbenicillinitcつ いて基礎的臨床的検討を行なつた。

緑膿菌に対 しての抗菌 力は50mcg/mlにpeakが あ り

従来の抗緑膿菌抗生物質よ り劣るものであつた。イヌの

体内動態ではPC-Gと 似た様相を とり,胆 汁 中,尿 中

へ高濃度に排泄された。 ヒ トで も尿中へは極めて大量に

排泄された。PC-Gと の免疫学的交叉性は33・9%で あ る

が,シ 翼ックに対す る注意は必要 であろ う。臨床検討で

は尿路疾患に期待が もて るが,菌 が陰性化 した ものは50

%以 下であつた。

本論文の要旨は第16回 日本化学療法学会総会に発表 し

たo
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LABORATORY AND CLINICAL STUDIES ON CARBENICILLIN

 KEIMEI MASHIMO,  YASUMICHI KATO, AKIRA  SAITO, MASUMI TOMISAWA, 

 HIROSHI FURUKAWA, TAKANORI SAKURABA,  YOSHITAKA MATSUMOTO, 

 KAZUSHI TANAKA, KATSUHIKO MATSUI, MASARU FUJINE, 

               ICHIRO NAKAYAMA &  AIJI KOJIMA

The Second Department of Internal Medicine, Hokkaido University School of Medicine

 The results of some studies on carbenicillin were summarized as  follows  : 
 1.  The M.  I. C. 's of carbenicillin for 47 strains of Pseudomonas aeruginosa were in the range 25 to 

200 mcg/ml, 24 strains were 50  mcg/ml, by plate dilution method. 

 2. Following an intravenous administration  20  mg/kg in dogs, blood levels,  binary and urinary
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recoveries were studied. Bile and urine levels  were very high and urinary recovery was 51%. As the 

results of these studies were calculated as follows : T/2 was  0.81 hour, DV  9.4 L, Cr  88.4  ml/min, 
Cb  3.98  ml/min, Kr 0. 59 and Kb  0.026. 

 3. Blood levels and urinary recoveries in adults were measured following a single intramuscular  Ig 
dose. The highest blood level was  18.2  mcg/ml after 30 minutes and urinary recovery was  44.5%. 

 4. By quantitative precipitin reaction carbenicillin-bovine-gamma-globulin conjugate (CBPC-BGG) 

precipitated  33.9% of  antibenzylpenicilloyl-human-gamma-globulin  (BPO-HGG), but CBPC-BGG showed 
a little cross reactivity against rabbit anti-cephalothin-human-serum-albumin. By reversed PCA reaction 

in guinea pigs, also, CBPC-BGG cross-reacted with  anti-BPO-HGG. 

 5. Thirty-two patients with various infections were treated, receiving  lg intramuscularly two times 
daily for 5-23 days. Fifteen cases were cured excellent on bacteriological findings. Urinary tract in-

fections caused by  Pseudomonas and Proteus were cured, however, respiratory infection caused  by 
these organism were failed.




