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尿路 感染症 に対 す るCarbenicillin(CB-PC)の 使用経 験

松木 暁・ 田戸 治・数田 稔

広島大学医学部泌尿器科学教室

(主任:仁 平寛巳教授)

1.緒 言

6-Amino・ ・penicillanicacidの 分離iが端 緒 とな つ て,

こ れ まで に 多 くの 合成 ペ ユ シ リソが 作 られ た。1961年,

英 国 のBeecham研 究所 で 開 発 さ れ たAminobenzyl

penicillin(AB-・PC)と1963年 同 じ くBeecham研 究 所

に よ るCarbenicillin(CB-PC)は 従 来 の 諸種 ぺ_シ

リン製剤 と異 な り,グ ラ ム陽性 菌 の み な らず グ ラム陰 性

菌 に も畜 度 の抗菌 力 を示 し,広 範 囲 抗菌 ス ペ ク トラ ム を

有 す るた め,臨 床 面,な か で も グ ラム陰 性 桿菌 を起 炎 菌

に 持 つ こ との多 い尿 路 感染 症 へ の応 用が 期 待 され る もの

で あ る。

と くにCB-PCはAB-PCに 耐 性 を示 す 緑 膿 菌,変

形 菌 に も抗菌 力 を有 してお り,Colistin,Polymyxin-B,

Gentamicinな どと同 様 に,こ れ らの菌 に対 す る第1選

択 抗 生 剤 と しての 効果 が 注 目され てい る。

わ れ わ れ は藤 沢薬 品工 業 株 式 会社 よ りCB-PCの 提供

を うけ,尿 路 感 染 症 に対 して使用 し,そ の 効果 を検 討 し

た ので 報告 す る。

II.CB-PCに つ い て

一 般 名をCarbenicillin(CB-PC)と 呼 ぶ 本i剤は 化 学

名 をdisodiumsaltofα 一carb◎xybenzylpenicillin

と称 し,構 造 式は 下 図 に示 す とお り,AB-PCと 類 似 し

て い る。 白 色 吸湿 性 の 粉末 で,き わ め て 高 い水 溶 性 を有

す るが,有 機溶 媒 に は難 溶 で,熱 にや や 不安 定 で あ ると

〈}?H-C・ 岬 一?if'ヤ:(CH・)2
NH2CO・-NCH・COOH

Amlnobenzylpenicillin(AB-PC)

⊂ 》9H-C・-NH† イS》:(CH,),
COONaCO-・-N-CH・COONa・

Carbenici】}in(CB-PC)

(α一carbイ)xybenzylperli《 コiH三n)

されている。

本剤の特徴を要約す ると,以 下のごと くになる。

L他 のPC剤 と同じように,殺 菌的に作用する。

2・AB--PCに 類似した比較的広域な抗菌 スペ クトラ

ムを有する。 グラム陽性菌に はAB-PCよ りも弱 く,

耐性 ブ ドウ球菌には無効であるが,AB-PCに 耐性を示

す緑膿菌 ・変形菌にも抗菌力を有す る。

3.AB-PCと の交叉性は低い。

4.毒 性は きわめ て軽微であ り,動 物実験による催奇

形実験,慢 性毒性実験で も,何 ら異常所見は認められて

いない。

5・ 腸管か ら吸収 されないので,筋 注 または静注によ

る投与 を必要 とす るが,健 康成人に1.09筋 注 したとき

のifn中濃度は30～60分 にpeakを 示 し,20・-30mcg/ml

に達す る。 また体内で代謝されず,尿 中に有効型のまま

高濃度に排泄 され る。

III.臨 床成績な らびに考按

k対 象

広島大学医学部付属病院泌尿器科入院患者で,種 々の

原疾患に尿路感染症の合併を有する もの32名 に対 して

CB-PCを 下記 の方法にて投与 した。

2.投 与方法および用量

1回1g,1日4回,計4gを5日 間毎日筋 注により

投与 した。投与 に先立ち,尿 中の起炎菌 の種類,菌 数お

よび各種抗生物質に対する感受性検査 を行なつた。なお

全症例,尿1mlあ た りの菌数は10s以 上であつた。

3.効 果の判定

効果判定は自覚症状 と尿の顕微鏡お よび培養上の成績

を,投 与前および投与 中止後第1日 と中止後5～7日 で

比較 し,改 善の見 られた ものを(十),や や改善の見られ

た ものを(±),改 善の見 られないものを(一)と した。

さらに最終的効果籾定 と して,上 記所見 を参考 とし,全

使用経過について綜合判定 し,著 効(卦),有 効(十),

やや有効(士),無 効(一)と して示 した。

4.臨 床成績

尿路感染症を有す る入院患者32例 にCB-PCを 使用し

た成績 を表1に 示した。 これ ら32例 について まずCB一
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表2自 覚症状 の改善 表3尿 所見の改善

症 例 数～
32

%

有 効

22

68.7

やや有効

8

25,0

無 効 症 例 数

3

2

.
6

32

%
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62.5

やや有効

7

21.8

無 効

5

15.7

PC投 与後の 自覚症状の改善 についてみ ると表2の ごと

くで,有 効22例(68.7%),や や有効8例(25%),無 効

2例(6.3%)で ある。尿所見の 改善 については 表3の

ごとく,有効20例(62.5%),や や有効7例(21.8%),無

効5例(15・7%)で あつた。以上の自覚症状お よび尿所

見 の改善度を綜合 したCB-PCの 尿路感染症に対す る効
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果は表4に 示す ように,著 効11例(34.3%),有 効9例

(28.1%)1,や や有効9例(28.1%),無 効3例(9.50/e)

で,32例 中20例(62.5%)に 有効 とい う成績を得た。わ

れわれの症 例は全例入院患者であつて,そ のほ とん どが

尿路感染症以外の原疾患を有 してい る。原疾患 としては

尿路結石症,前 立腺肥大症,膀 胱癌が主な もので,こ れ

ら原疾患別の治療成績を表5に 示 した。尿路結石症を基

疾患に もつ症 例では6例 中著効2例,有 効3例 で有効率

62.5%。 前立腺肥大症の術前で,尿 道 カテーテルを留置

しない症例では,6例 中著効3例,有 効1例 で有効率66.7

%。 前立腺肥大症の術後で尿道 カテーテルを留置した こ

とのある症 例では,5例 中著効1例,有 効1例 で有効 率

40%。 膀胱癌を基疾患に有す る症例では,9例 中著効1

例,有 効3例 で有効率44・4%で あつた。無効例は前立腺

肥大症,同 術後症例 と膀胱癌に各1例 に見 られた。

これ らの疾患 の起炎菌お よびそれ らの各種抗生物質に

表4治 療効果の総合判定結果

症例数匿 効

3211

%34.3

有 効iや 鮪 効

1
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9

28.1

無 効

5
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9

表15原 疾患別治療成績

有効iや や有効

対 す る感 受 性 を表6,7に 示 した。 起 炎 菌 の種 類 では1症

例 で2種 以 上 の菌 を 有 す る もの も見 られ,実 症 例 数 よ り

多 くなつ て い る。 起 炎 菌 と して はわ れ われ の症 例は全 て

グ ラム陰 性 桿 菌 が 占め てお り,E・coliが 最 も多 く16例

で この うち著 効5,有 効5,つ い で,PseudomOnas11例

で そ の うち著 効3,有 効4で あつ た 。Proteusは5例 で

そ の うち著 効2,有 効1。Kiebsiellaも5例 で そ の うち

著 効1,有 効 な し,や や 有 効4例 で あつ た 。Cloacaは2

例 で2例 と もや や有 効 とい う成 績 で あ つた 。

い つ ぼ う,こ れ ら の起 炎 菌 の各 種 抗 生物 質 に対す る感

受 性 は,E.coliで はKanamycin(KM),Colistin

(CL),AB-PCに 比 較的 感 受 性 を 有 し,Pseudomonas

ではKM,CLに9例 中2例 が 感 受 性 を 示 し て い る

だ け で,一 般 に 耐 性 菌 が 多 い 。そ の ほ か,ProteUS,

Klebsiella,Cloacaと もにKM,CLに 感受 性 を 有す るも

の もあ るが,一 般 に 大 部分 は 各 種薬 剤 に 耐性 を 示 した。

CB・-pcに 対す る感 受 性 試験 はDiskの 入手 が遅 れた た

め,Ecoli3例,Pseudomonas2例,Preteus1例 の

計6例 に しか 行 な い 得 なか つ た が,そ の 結 果 はE.coli

は3例 中 全 例 に,Pseudomonasは2例 中1例,Proteus

は1例,計6例 中5例 が感 受 性 を 有 してい た。
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5.副 作用

32症 例中3例 に副作用を認めた。2例 に蒜 麻疹 様 発

疹,1例 に悪心,頭 痛の訴 えを認 めた。 これ らは投与開

始後第2日 目お よび3日 目に発現 し,こ れらの訴えのた

め3例 とも症状の発現の翌 日あ るいは翌 々日に投与を中

止してい る。これ らの副作用を訴えた3例 はア レルギー

性疾患の既往を有 していない。

上記2症 例を含む20例tlc..lttt液検査,肝 機能検査,腎 機

能検査を投与の前後において行ない,そ の検査成績を検

討 したが,こ れら投与前後の検査値は表8に 示す とお り

で,膀 胱癌患者で肝臓転移を有す る1例 を除いた19例 す

べて正常値の範囲内であつた。

6。 考 按

最近の著 しい化学療法の発達 にもかかわ らず,尿 路感

染症の治癒率はかならず しも高いとはいえない。 これは

尿路感染症の発現が基疾患に合併 した ものが多い こと,

また単純急性の尿路感染症 も慢性化す ると治癒 しに くい

ことなどが原1即こあげ られ,さ らに最近では感染菌の耐

性化,菌 交代現 象な どの副現象の問題 もある。そしてこ

れまで非病原性菌,あ るいは弱病原性 とみな されていた

変形菌,緑 膿菌が尿路感染症 の起炎菌 として高い比率を

占めるようになるな ど,尿 路感染症 に閃す る問匙点は多
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く,そ の関心 も急速に高 まつてきて い る。 われ わ れ が

CB-PCを 使用 した対象はその大部分が既述の ように 基

疾 患を有するもので,尿 路結石,尿 路腫瘍などの ように

直 接粘膜に異物 として働 きかつ尿の停滞をきたす もの,

出血に よる凝1血塊の 生成,ま た前立腺摘除術後患者 のカ

テーテル留置の影響,さ らには原疾患 自体による生 体防

御機構の低下な ど感染に対す る抵抗力は単純急性感染症

の場合 よりずつ と低い。またわれわれの症例の起炎菌お

よび これらの種 々の薬剤に対す る感受性をみると,ま ず

われわれの症例はすべて グラム陰性桿菌であ り,大 腸菌

を筆頭に緑膿 菌,変 形菌,肺 炎桿菌 の順に多い。 これは

入院,外 来を含めた当教室の全尿路感染症の傾向とは必

らず しも一致 しないが,熊 沢(1963)の 報告に もあ るよ

うに尿路感染症の主役においてブ ドウ球菌の占める位置

は小 さ くなつていること,ま た基疾患を有す るものを含

めた慢性尿路感染症 では菌交代現象に ともな う緑膿菌,

変形菌の占め る割合が高 くなつ てい るとい う報告 とも一

致す る。

これ らの起炎菌の薬剤感受性 も,KM,CLに は比 較

的感受性を残 してい るが,他 の薬剤に対す る感受性はご

く低い。

今回,わ れわれのCB-PC使 用成績 は 著効11例,有

効9例,や や有効9例,無 効3例 で有効率 は32例 中20例

で62.5%で あつ たが,上 述の背景を考慮に入れ るな らこ

の成績は他の抗生剤に比較 してかならず しも悪 くない。

これ らの症例においてわれわ れ はCB-PC使 用 前 の 治

療 につ いては考慮を払つていないが,尿 路感染症では感

染の初期に根絶させ ること,症 状消失後 も治療を休止せ

ず再感染や再発を防止することの必 要 は い う まで もな

い。 このため とくに慢性尿路感染症では長期の化学療法

が考 えられ なければならない。 この点,わ れわれ の使用

方法,用 量は短期間集中療法 ともい えるもので,一 部の

症例には使用 中止後第1日 では有効 とみ られた ものも中

止後1週 して再発 とい うケースが見 られ,こ のことが有

効率を低 くした原因の1つ にあげられ るか もしれない。

PC系 での副侮用はア レルギー性反応が比較的多い と

されてい るが,副作用をあらわ した3例 もその2例 が葛麻

疹 であつた。O・5%塩酸 リドカイ ソに溶解 して筋注 という

投与方法に もかかわ らず他の薬剤に比較 して痙痛の訴え

が多 く,ま た塩酸 リドカイソの使用 とい う点からみて,

われわれ の症例では特異体質 として反応を示 したものは

なかつたが,ま つた く問題がないとはいえないだろ う。

しか しCB-PCそ の ものは毒性が少ない とされてお り,

尿路感染症の起炎菌 として多い グラム陰性桿菌類が感受

性を示すKM,CLな どは腎毒 性が比較的強い ことを考

慮す ると,CB-PCは 尿路感染症の治療剤 として好まし

い薬剤であ り,と くに他剤が無効な緑膿菌,変 形菌など

の感染に対 してはかな りの期待が持 てるものといえる。

IV.結 語

広 島大学医学部付属病院泌尿器科入院患者の うち尿路

感染症を有す る32例に対 してCB-PCを 投与し62,5%の

有効率を認めた。

副作用 として2例 に発疹 を,1例 に頭痛,悪 心を認め

た。
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A REPORT ON CLINICAL APPLICATION OF CARBENICILLIN 

      TO THE CASES OF URINARY INFECTIONS
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 Carbenicillin was tried on the 32 cases of urinary infections. The drug was intramuscularly given 

in dose of each 1 g 4 times a day, for 5 days long. The therapeutic results were as follows; remarkably 

effective in 11 cases, fairly effective in 9 cases, slightly effective in 9 cases and non-effective in  3 

cases. As to the side effects, toxicodermia were found in 2 cases, but no other untoward effects were 

found. Careful observation did not find any functional lesions in liver and kidney.




