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Carbenicillinの 基礎 的 ・臨床 的研究

森田繁二 ・垂水明夫 ・石神久子

名古屋大学青山内科

金子 宏

公立陶生病院

新合 成 タ 昌 シ リソ剤,Carbenicillin(CB-PC)に つ

いぞ,私 共 の行 なつ た基 礎 的 な らび に臨床 的 研究 の結 果

を報告 す る。

1・ 各種 細菌 に対 す る試 験 管 内抗菌 力

各種 一 般細 菌24株 に 対 す るCB-PCの 試 験 管 内 抗 菌

力を,稀 釈 培 養法 に よ り測 定 した結 果 は,第1表 の ご と

くで あ る。 な お,測 定法 は 日本化 学療i法学 会標 準 法 に よ

つた 。StaPh.aureus5株 中2株 はO・4～0・8mc9/ml

の最低 発 育阻 止 濃 度(MIC)を 示す が,宮 本,岩 見 株 は

6・4,12・5mcg/mlと や や 高 いMICを 示 した 。

E.coliは3.2～6.4mcg/m1のMICを 示 した 。

第1表CB-PCの 試験管内抗菌力
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Shigella属 は,7株 中1株 はO.4mcg/ml以 下 を,

2株 が1・6mc9/ml,4株 が3・2mcg/m1と 良 好 な 抗

菌 力 を示 した。

Pr.vulgarisOX-19は6.4mcg/m玉 で あつ た 。

Salmonella属 は,Salm.enteritidisがo.4mcg/m1

以 下 を,Salm.tyPhiは3.2mcg/m1と 良 好 な 抗 菌 力

を 示 した。 、

B.subtilis,B。anthraeisに お い て も,共 に0.4

mcg/m1とMICは 低 い が,Kl.Pneumoniaeは6.4

mcg/m1と や や高 い 値 を示 した。

HOfnia,Ctoaca,Aer.aerogenes,PS.aeruginosa

は いず れ も50mcg/ml以 上 で あ り感 受性 を 示 さなか つ

た。

次 に患 者 か ら分 離 したStaPh・aureUS77株 に つ き,

CB-PCの 試験 管内 抗菌 力を 同 様に 観 察 し,AB-PCの

そ れ と比 較 した結 果 を第2表 に 示す 。

CB-PCで はO.4mcg/ml以 下 のMICを 示 す も の

は19株 でAB-PCの10株 と くら べ 多 数 を 占 め,ま た

50mcg/ml以 上 のMICを 示す もの はAB-PC6株 に

比 しCB-PCは 、1株 と非 常 に 少 なか つ た。

しか し中間 のMICを 示 す 株 につ い て は,CB・-PCは

6.4mcg/mlで28株,AB-PCは そ れ よ り1段 階 低 い

3.2mcg/mlで21株 と最 多 株数 を 示 した 。

第2表CB-PCの 試 験 管 内抗 菌 力
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また,CB・-PCで はMIC3.2～12.5mcg/mlの 間 に

77株 中52株 が,い つ ぼ うAB-PCで はMIC1.6～6・4

mc9、!m工 に77株 中42株 が 含 まれ る点 か ら み て,CB-PC

の 抗 菌 力 はAB-PCよ りや や 劣 る と考 え られ る。

なおCB-PCに50mcg/ml以 上 のMICを 示 した1

株 は,AB-PCに 対 し100mcg/m1以 上 のMICを 示

した が,そ の 他の 株 につ い ては,は つ き りした交 叉 耐性

を認 め る こ とは で き ない 。

2.耐 性 獲 得状 況

StaPh.aureus寺 島株 を用 い,CB-PCに 対 す る試 験

管 内耐 性 獲 得状 況 を継 代 培 養 法に よ り観 察 し,AB-PC

と比 較 した結 果 を第1図 に示 す 。

第3表CB-PCの 尿 中 排1世
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AB・-PCに おいては,4日 目以後急激 な耐性上昇がみ

られ,8日 目か らはゆるやかな上昇を示 した。 これ に対

し,CB・-PCは 初期に比較的急激な上昇が認め られ,8

日目以後はAB-PCに 比 し1～2段 階 高 いMICを 示

しながら,ほ ぼ同じ傾向の耐性上昇がみられた。

3,血 中濃度および尿 中排泄量

健康人3名 に早朝空腹時CB-PCをlg上 腕に筋 注

し,d三射後30分,1,2,4時 間に採血する と共に,2,

4,6時 間後の尿を採取 し,StaPhaureus寺 島株 を用

いた鳥居 ・川上氏重層法に よつて血中濃度,尿 中排泄量

を測定 した結 果を第2図 お よび第3表 に示す。
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第2図CB-PCの 血 中 濃 度

(LO9筋 注)

4時 間

血中濃度 は1時 間 で最 高 に達 し,そ れ ぞれ23.5 ,

20.4,18.8mcg/mlで あ り,4時 間後にも4 .3,9.4,

11・Omcg/mlを 示 した。

6時 間の尿中排泄率はそれぞれ61.6%,81.3%,59.2

%,平 均67・2%と かな りの排泄を示 した。

4。 臨床成績

第4表 に示す ごと く,ク レブシェラ肺炎1例,慢 性気

管支炎1例,急 性腎孟炎2例,尿 路感染症1例,胆 嚢炎

2例 の計7例 にCB-PCを 使用 した結 果,有 効4例,

やや有効1例,無 効2例 の成績を得た。効果 の判定は菌

検索結果,自 他覚的所見の改善を 昌標 とした。

呼吸器系感染症中,無 効例のNo,1は,肺 シソチグラ

ムによ り極端 な血流減少 を認め る重症の クレブシェラ肺

炎であ り,局所へ の効果を考え,吸 入を併用 したが,気 管

支造影 で末檎板 の途絶がみ られ,ま た肺の器質的変化も

強 く,薬 剤の効果が充分み られなかつた と思われる。尿

路系感染症中,無 効例のNo.5e*尿 管瘤手術後腎孟炎を

発症した ものであ り,術 後の抵抗減弱,局 所 の器質的変

化が関与す るものと思われ る。

なお副作用 としては,全 例に局所痛,そ の他少数例に

硬結,発 赤を認めた以外重篤な もの は観 察 され なか つ

た。

5.結 語

新合成 ペニシ リンi剤CB-PCに 関す る基 礎 的,臨 床

的研究の結果を総括す ると

{1}CB-PCは 各種細菌に対 しす ぐれ た抗 菌 力を 示

し,AB-PCと の間に,は つ き りとした交叉耐性は認め

られない と思われる。

② 試験管内におけ るブ ドウ球菌の耐性獲 得 はAB・ ・

PCに 比しやや高い と思われ る。

{3}筋 注に よりかな りの血中濃度,尿 中排泄量が期待

で きる。

(41症 例は少ないが,7例 の内科的感染症に使用 し,

5例 に有効ない しやや有効と,す ぐれた臨床効果を認め

ま㌔
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第4表CB-PCの 臨床成績
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EXPERIMENTAL AND CLINICAL STUDIES ON CARBENICILLIN
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  Carbenicillin (CB-PC), a new semi-synthetic penicillin, was studied for its antibacterial activity, 

 resistance acquisition in vitro; cross resistance in vitro to ampicillin; blood level and urinary excretion 

as well as its clinical use. 
  The results obtained were as follows. 

  1) Antibacterial activity of CB-PC was excellent against 12 standard strains of gram positive or 
negative bacteria. 

  2) Resistance acquisition of Staph. aureus to  CB-PC was a little more rapid than to  AB-PC. 
  3) Demonstrable cross resistance of Staph. aureus to  CB-PC and AB-PC was not observed. 

  4) Following an intramuscular administration of  CB-PC 1 g, both blood level and urinary excretion 

were high enough for clinical application. 
  5)  CB-PC was effective in 5 of the 7 patients, showing the effectiveness rate of about  70%. 

  No marked  'side-reactions were encountered but for local pain in all cases.




