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I 緒 言

Amoxycillin(AMPC,BRL2333)はAmpicillin

(ABPC)の 側鎖 の ベ ンゼ ン核 の パ ラ位 に水 酸 基 を 導 入

した も の で,英 国Beecham社 研究 所 で 開発 され た 経 口

用 半 合 成 ベ ニ シ リンでAmpicilliaと 同 様 に広 範 囲 の 抗

菌 ス ペ ク トラ ム を有 す る。 しか しAmpicillinと 較 べ る

と吸 収 性 にす ぐれ,ヒ トに お い て はAmpicillinと 同 量

の内 服 に よ り約2倍 の血 中 濃 度 が 得 られ る と され 注 目 さ

れ て い る新 抗 生 物 質 で あ る。 今 回,わ れ わ れ は 本 剤 を 臨

床 的 に用 い る機 会 を得,若 干 の墓 礎 的 検 討 も行 な つ た の

で それ らの成 績 に つ い て報 告 す る。

II 基 礎 的 検 討

A 実験 方 法

a) 試験 管 内抗 菌 力

本 学 中 検 細 菌室 か ら分与 を 受 け た新 鮮 臨 床 分 離 株,

す な わ ちSt.aureus51株,E.coli27株,Proteus mir-

abjljs17株,Klebsjella10株 に つ き,ABPCとAaloxy-

cillinに つ い て化 学 療 法 学 会標 準法 に基 づ き平 板 希 釈 法

に よ りMinimal inhibitory coacentration(MIC)を

測 定 した。

b) 血 清 中濃 度

健康 成 人2例 にAMPCを 早 朝 空 腹 時 に1回250mg

お よび500mg内 服 させ,定 期 的 に 血 清 を 採 取 し,丑

sub.ATCC6633株 を 検 定 菌 と したDisc法 で,濃 度 を

測 定 した。 な お,標 準液 はpooled human serumを 用

い た。 また,本 例 に1週 間 後 にABPCを 同量 内服 させ,

cross overを 行 ない,1例 で は,食 後 にAMPC500mg

を 内 服 させ て 食 事 の 影 響 に よる濃 度 の 変化 もあわ せ て観

察 した。

B 実験 成 績

a) 抗 菌 力

St.aumus51株 は,ほ ぼ す べ て のMIC値 に 分 布 し

て お り,AMPC,ABPC間 で特 に差 は 認 め ら れ な か つ

た。

E.ooli27株 はMIC1.56～12.5mcg/mlの 間 にAM

PCは22株 が,ABPCは23株 が 分 布 し,両 薬 剤 問 で差

は 認 め られ な い。

同 様 にProteus群,Klebsfellaに つ い て もTable 1の

とお りで,AMPC,ABPCと もMICは ほ ぼ 同 じ分 布 を

示 した。

b) 血 清 中濃 度

1 )同 量 内服 後

AMPC,ABPC各500mgお よび250mg空 腹 時 内 服

後 の 血 清 中 濃 度 は,500mgはA例(35才,♂53kg),

Table 1 Sensitivity of clinical isolates
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250mgはB例(32才,♂56kg)で おのおのcrossover

したが,AMPC500mg内 服後および250mg内 服 後 と

も,1時 間に8.3斑cg/ml,4.2mcg/mlでpeakを 示 し,

6時 間後まで測定可能であつた。いつぼ う,ABPC500

mgお よび250mg内 服後の血清中濃度は,い ずれ も2

時間後に5.1mcg/ml,3.0mcg/mlとpeakを 示 し,

AMPCの ほ うが,同 量であれぽABPCの 約2倍 の血清

中濃度であつた。また,投 与症例が異な るが,AMPC

250mg内 服後の血清中濃度は,ABPC500mg内 服後の

血清中濃度とほぼ同 じであつた。

2) 食事による影響

A例 において,AMPC500mg内 服を空腹時 と食後

30分 後でcross overを 行なつているが,2時 間後およ

び3時 間後には,食 後のほ うが空腹時内服例より高い濃

度を示 したが,食 事によつて血清中濃度は,ほ とんど影

響を受けないといえる.

III 臨 床 的 検 討

当内科入院中の内科的感染症例9例 に本剤を投与 し,

臨床効果,副 作用等について検討した。

投与症例は,男3例,女6例 で,敗 血症および高熱例

2例,胆 道感染症2例,呼 吸器感染症4例,尿 路感染症

1例 で,投 与量は1日1.0g6時 間 毎投与が4例,1日

2.0g6時 間毎投与例が5例 である。

投与期間は,最 短8日 間8.0gか ら最長47日 間47.0g

で,平 均投与量は1症 例当 り25.1gで あつた。

検出菌は敗血症の静脈血から,Sfaph.epid.を 検出 し,

AMPCに 対するMICは0.05mcg/ml以 下 であつた。

その他の症例では,呼 吸器感染症のうちの2例,す なわ

ち,気 管支拡張症 と気管支肺炎例からPs.aerugjmsa,

KJebsfdJa,E.ooJjな どが検出されたが,そ の他の症例

からは,菌 は検出されなかつた。 ぐ

臨床効果は著効1例,有 効5例,や や有効2例,無 効

1例 で有 効 率88.9%で あつ た 。1.0g投 与 例 と2.0g投 与

例 との間 で の臨 床 効 果 に 対 す る 差 は症 例 が 少 な い た め 一

定 の こ とは い え ない 。

2,3の 症 例 を示 す 。

症 例1T.A.24才 ♂ 敗 血 症(?)

39℃ 台 の 高 熱 が1週 間以 上 続 くため 来 院 。 動,静 脈 血

培 養 で,静 脈 血 か ら,Staph.epjdgmjdjsを 検 出 した た

め 入 院。Amoxycillin2.0g投 与 を行 な う こと に よ り徐

々 に解 熱 傾 向 を示 したが9病 日頃 か ら再 び 発熱 したた め

MCIPC2.0gを 併用 して も37℃ 台 の 熱 は 続 い た。 な

お,本 剤投 与 中,血 液 培 養 は陰 性 化 し,入 院時,白 血 球

数 は5600と 正 常 で あつ た が,好 中 球 増 多(81%)が あ り,

投 与 中 に 好 中 球 増 多 も な くな つ たが,な お,37℃ 台 の 熱

の 続 いた 症 例 で あ る。

症 例2F.O.49才 ♀Broachitis

鉄 欠 乏 性 貧 血 の た め 治 療 中,38.5℃ の 高 熱,咳,喀 痰

続 くた め 入 院 し,本 剤2.0gを 投 与 す る。 白血 球 数 は4900

と正常 で あ る が,好 中球 増 多(82%)が あ り,本 剤 投 与

に よ り,徐 々に 解 熱 し,咳,喀 痰 も な くな り,好 中 球 増

多 も正 常 化 した。 な お,胸 部 レ ン トゲ ンには,肺 紋理 増

強 が み ら れ た だ け で あ つ た。

Fig. 1 Blood concentrations of amoxycillin

Fig. 2 Case 1 T. A. 24 y. •Š Sepsis ( ? )

Fig. 3 Case 2 F. O. 49 y. •Š Bronchitis
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症 例9T.N.64才 ♀Myelofibrosis+Broacho-

pneumlonia

骨 髄 線 維 症 に てSteroid hormon投 与 中 に39℃ 台 の

高 熱,咳,胸 痛,胸 部 ラ音 お よび 左下 肺 に陰 影 を 認 め た

た め 本 剤1.0g投 与 した。 喀 痰 中 か ら,E.coli,Pseud.

aemgjuosaが 検 出 され たが,2～3日 間 で 解熱 し,胸 痛,

胸 部 ラ音 お よ び胸 部 陰 影 も次 第 に 消失 した が,喀 痰 中 か

らは,E.coliに 代 わ つ てKJebsfellaが 検 出 され たが,

Table 3 Laboratory

Fig. 4 Case 9 T. N. 64 y. 9 Myelofibrosis + Bronchopneumonia
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咳,痰 の消失とともに菌も検出されなくなつた。本剤投

与後,10日 目頃から,軽 度の食欲不振,嘔 気が認められ

たが,投 与中止には至らず,そ の後も投与を続け,47日

間 投与 したが,投 与後のGOT,GPT夢 アルカリフォ

スファターゼは正常範囲内であつた。

IV 副 作 用

9例 中1例 で,食 欲不振,嘔 気が認められたが,投 与

中止するほどではなく,継 続投与が可能であつた。他の

8例 については,特 に副作用は認められなかつた。

本剤投与前後において,末 梢血,肝,腎 機能諸検査を

できる限り行なつたが,2,3の 症例で疾患によると考

えられる異常値が認められたが,本 剤投与によると考え

られる異常値は認められなかつた。

V 結 語

Aaloxycillinを 臨床的に用いる機会を得,基 礎的 な

らびに臨床的検討を加え,下 記の成績を得た。

1. St.aureus,E.eoJi,Klebsfella,Proteusに つい

てのAMPC,ABPCに 対するMICは 両薬剤間に大差は

みられなかつた。

2. 早朝空腹時,AMPC250mg内 服後の血清中濃度

は,ABPC500mg内 服後の血清中濃度とほぼ同じであ

つた。

3. 食後 と空腹時とでは,血 清中濃度はほぼ同 じで,

食事の影響は少ないと思われる。

4. 内科的感染症9例 に本剤を投与 し,8例(88.9%)

で有効であつた。

5. 食欲不振,嘔 気が1例 で認められたが,重 篤な副

作用は認められなかつた。

6. 疾患特有の異常値を除けば,末 梢血,肝,腎 機能

検査値に異常値はみられなかつた。

7. 以上から,症 例を選んで用 いれば,ABPCの 半

量で同 じ臨床効果が期待されるため,有 用な新抗生剤と

いえよう。

本論文の要旨はAmoxycill短 研究会,お よび第21回 日

本化学療法学会総会シンポジウムで発表 した。

稿を終わるに当り,御 校閲を賜わつた福島孝吉教授を

始め,各 症例を担当された主治医,臨 床分離株を分与 し

て下さつた本学中検細菌部の方 々に深謝する。
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LABORATORY AND CLINICAL STUDIES ON AMOXYCILLIN 

IN THE FIELD OF INTERNAL MEDICINE 

AKIRA ITO, KAZUO TANAKA, TADAO TABATA, 

MAKIO KURIHARA and SIGEKI ODAGIRI 

The First Department of Internal Medicine, 

Yokohama City University, Medical School 

(Director : Prof. KOKICHI FUKUSHIMA) 

From the laboratory and clinical studies on amoxycillin, the following results were obtained. 

1) There was little difference between amoxycillin and ampicillin as regards the MIC against St. 
aureus, E. coli, Klebsiella and Proteus. 

2) Serum level of amoxycillin reached following an oral administration of 250 mg early in the mor-

ning at fasting, was almost the same as that of ampicillin following an oral dose of 500 mg. 

3) There was little difference between after meal and at fasting as regards the serum level, and it 
is considered that food has little influence upon serum level. 

4) Nine cases of infections in the field of internal medicine were treated with amoxycillin, and in 
8 of them good responses were obtained (88. 9%). 

5) No serious side effects were observed except for anorexia and nausea in one case. 

6) Examination of the peripheral blood and liver and renal function tests revealed no abnormalities 

except for the abnormal values characteristic of the diseases.


