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小児 科領 域 に おけ る新合 成Penicillin,Amoxycillinに か んす る臨床 的 研究

中沢 進 ・岡 秀 ・佐藤 肇 ・渡辺 修 ・藤井尚道 ・平間裕一

都立荏原病院小児科・昭和大学医学部小児科

近 岡 秀 次 郎
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Amoxycillin(BRL2333,以 下AMPCと 略記)は 新

しく開発 され たAmpicillin類 似の広 範 囲 抗 菌 性 を有

し,内 服後の血中濃度の上昇 や尿 中排泄率がABPCに

比較 して約2倍 程度高度 である点 を特徴 とす る合 成PC

であるが1),今 回本剤 を使用 しての小児科領域 におけ る

一連の基礎的,臨 床 的検討を行 な うことが できたので以

下今 日までの概況 について報告 したいと思 う。

(使用 した製剤)

Capsule製 剤 …1cap.AMPC 125mg含 有

細粒 〃 …10倍 散甘味年少小児用製 剤

血中濃度な らびに尿中排泄(Fig.1,2)

測定法は枯草菌ATCC-6633の 芽胞 を表示菌 とした寒

天平板Disk法 に より,ま たstaadardな らびに尿 の希

釈はpH7.2のPhosphate buffer sohltionに よつ て

行なつた。

測定 に使用 したAMPCは 細粒 製 剤 であ り,AMPC

200mg量 を1回 に5名 の幼児,学 童 に投 与 し,1,2,

3,4,5時 間 目の血中濃度について測定 を行 なつた。

Peakは 内服1時 間後 にあつ て2.6～5.2斑cg/mlに 分

布 し,3時 間 目2.0～2.3mcg/ml,5時 間 目0.62～1.5

mcg/mlに 分布 し,同 量 のAmpicillin投 与時 の血中濃

度 に比較 して全般的に高値を示 した2)。

尿 中排泄は1回200mg投 与6時 間 目までの全 尿 につ

いて(4名 の小児)測 定 したが,投 与量 の36～56.2%が

活性 の状態 で回収 された。

臨床成績 の検討

1) 猩紅熱について

入院時定型的な症 状があ り,咽 頭 粘液か ら培養上A群

溶連菌が純培養状 に証 明された症例 を 治 療 の 対 象 と し

た。 また咽頭 粘液 からの溶連菌 の培養は入院後で きるだ

け頻回に行ない,菌 の消長 について正確な判定の行なわ

Fig. 1 Serum levels of amoxycillin granule after 

a single dose of 200 mg in 5 children

Fig. 2 Urinary recovery rate of amoxycillin 

granule after a single dose of 200mg 

in 4 children
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れ る よ う取 計 らつ た 。

a) Capsule群(Table 1(1),(2),Table 2)

症 例数 計20例 の幼 児,学 童 症 例 が 占 め て い る 。AMPC

投 与法 は,1回125mg,1日3～4回(計375～500mg),

投 与 期 間 は5～8日(大 半5～6日)と なつ て い る。

治 療 開 始 後1～3日 目に平 温 に 復 した 症 例(著 効 例)

18例(90%)4～5日 目2例(10%)で,A群 溶 連 菌 も

治 療 開 始 後2～3日 自には 培 養 上 陰 性 化 し,以 後7～8

日間 は 陰 性 を 持続 した。

b) 細 粒 群(Table 3(1),(2),Table 4)

計14例 中 半数 の7例 には16～24mg/kg/日,5日 間,

他 の7例 に は20～35mg/kg/日7日 間 投与 し経 過 を観 察

した 。

16～24mg/kg5日 群では著効3例,有 効3例 であつた

が,1例 は平温 に至る までに5日 間を要 した。また7例 中

4例 に投薬中止後2～3日 目か ら再排菌がみ られた。他

方20～35mg/kg7日 間投与群 では全例治療開始後1～

3日 目には平温 に復す るとと もに,2～3日 目か ら溶連

菌 も陰性化 し,投与中止後退院 まで再排菌をみなかつた。

c) 今 回分離 したA群 溶連菌に対す る感性態度

猩紅熱患者か らの20株 のA群 溶連菌について血液平板

使用 画線培養法 に よつてAMPC,ABPCに 対す るMIC

を測定 した結果,以 下の成績を収める ことができた。

mcg/ml 0.01250.0250.05

AMPC(20株) 1010

ABPC(20株) 4124

Table 1 (1) Follow-up examination of Strept. hemolyticus in scarlet fever patients 

1. Amoxycillin 125 mg cap. •~ 4 times/day

Table 1 (2) Follow-up examination of Strept. hemolyticus in scarlet fever patients 

2. Amoxycillin 125 mg cap. •~ 3 times/day
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Table 3 (1) Follow-up examination of Strept. hemolyticus in scarlet fever patients 

3. Amoxycillin granule 16-24 mg/kg/day •~ 5 days

Table 3 (2) Follow-up examination of Strept. hemolyticus in scarlet fever patients 

4. Amoxycillin granule 20•`35 mg/kg/day •~ 7 days

Table 4 Therapeutic results in treatment of scarlet fever •\Amoxycillin granule•\

* Three concentrations disc method (Eiken)
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AMPC,ABPCに 対す る分離A群 溶連 菌の 感性分布 は

ほぼ同一 であつて高度感性 であ り,耐 性株 は発見 されな

かつた。

2) 各種感染症に対す る治療成績

a) Capsule群(Table 5,6)

5疾 患18例 につ いて の治療成績であ る。18例 中17例 は

学童期の小児で全例1回1cap.(125mg)1日4回 計500

mg/日 に統一 した投与法を行なつてみた。 したがつ て1

日の投与量 は約20～25mg/kgと い うことになる。投与

期 間は4～10日 間に及んでいる。

なお,以 後の臨床経過観 察中の臨床効果 の判定基準は

他種抗生剤 と同様に下の ように行 なつた。

(治療効果の判定基 準)

著効(++)… 治療 開始後1～4日 以内に主症状消裾

有効(十)… 〃5～6日 〃

ただ し,肺 炎 の場合は

著効(++)… 〃6～7日 〃

有効(+)… … 〃8～9日 〃

イ) 急性扁桃炎,腺 窩性扁桃炎 …8例

発熱,咽 頭痛,咽 頭粘膜の著 明な発赤腫脹,一 部には

扁桃腺窩中に義膜を伴 つた病型 も含 んでい るが,全 例2

～3日 目には平温 に復 し以後局所所見 も好転 してい る。

AMPC 内服期間4～5日

ロ) 急性気管支炎 …4例

発熱,咳 嗽増加,胸 部散在性湿性 ラ音を主症 状 として

来院 した症例 であるが,1～2日 目には平温 に復 し,5

～6日 目には胸部所見はほ とん ど消失 した。

ハ)気 管支肺炎 …2例

高熱の持続,咳 嗽増加,食 慾不振 等の主症状 で来院,

レン トゲソならびに理学的所見上 多葉性 に気管支肺炎の

証明 された症例であつたが,AMPC内 服後(約25斑9/

kg/日)2～3日 目には平温 とな り,6日 目には聴 診 上

の所見はほぼ消失,以 後順調に経過,臨 床的には著効 例

に入 る症例 である。

ニ) 伝染性膿痂疹…4例

小膿癒,水 疱,皮 慮発赤,腫 脹等 を主症状 と し多発性

に発生 し,全 例か らStaph.aur.が 多数に分離 され,こ

れ ら全株 がPC,Sulfa.,TC等 に対 して低感性であつた。

全例AMPC使 用後3日 目頃か ら膿 疱,水疱 は乾燥 し始

め,5日 目には乾燥治療の状態に達 した。 全例有効。

b) 細粒群(Table 7,8)

治療対象疾患はcapsule群 とほぼ同様の7疾 患21例 で

あ る。AMPCの 投与量(絶 対量)は 各疾患 のほとんどが

約20～30mg/kg/日 の問に分布 している。

急性編桃炎,腺 窩性扁桃炎 の6例 では1例 を除 き2～

4日 以内に平温 に復 し,以 後局所所見 も好転 した。急性

気管 支炎7例(化 膿性中耳炎合併 の1例 お よび喘息様気

管 支炎 の1例 を含 む)で はAMPC使 用期 間4～11日

に及 んでい るが,2～3日 目には平温に復 し,2例 を除

き3～5日 目には胸部所見はほ とん ど消失 した。

気管支肺炎6例 に対す る使用期間は4～11日 間 となつ

てい るが,2～6日 目には平 温に復 する とともに大半7

～9日 目には聴,打 診上の異常所見 は好転 した。6例 中

4例 の咽頭粘液培養か らは多数 のStaph.aur.が 証 明さ

れたが,こ れ らに対 しても有効 な結果 が得 られた。

肺マイ コプラズマ症は臨床 所見(特 に レン トゲ ン所

見),補 体結・合反応等 の診断に よつて確定 され た 症 例 で

あ り,14日 間投与を継続 してみたが6日 目には平温 とな

り,9日 目には胸部所見 も著 しく改善 され臨床経過 から

は,い ちお う有効例にはい るか と思われ たが,本 病型 に

対す る治療効果の判定にはさ らに症例 を追加 して検討す

る必要があ ると思われ る。

Table 6 Treatment of infections in children with amoxycillin capsule

* ++ excellent

+ good
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扁桃炎 に後発 したA-Strept.の 感染が原因 と思 わ れ

る成 人拇指頭大に有痛性に腫脹 した両側頸部淋巴節炎で

は,2日 目には平温 とな り,3日 目には腫脹著 しく縮小,

以後再腫脹 もな く順調に経過。

以上21例7疾 患に対 するAMPC細 粒 に よる治 療 成

績は無効例3例 だけで,有 効率はほぼ85%に なつてい る。

3)各 種検査成績に及ぼす影響(Table 9,10,11)

Capsule群 では20例 の猩紅熱について,細 粒群 では7

例の狸紅熱 および各種感染症の8例 に つ い て,AMPC

内服前後 におけ る血液所見,肝 ・腎機 能等について検査

したが,全 例 に異常所見を認めなかつた。

また消化器症状に及ぼす影響について も注意 して観察

してみたが,capsule群 計38例,投 与期 間4～10日 とな

つているが,一 過性 の下痢1例 以外 には障害症状 を訴 え

た症例はない。 また細粒群計35例 では使用期 間2～14日

間 となつているが1例 に下痢 ・腹痛がみ られたが他の34

例は臨床的には何 らの障害 もな く継続服用が可能であつ

た。

総括な らびに結 び

新 合成広域ペ ニシ リン,Amoxycillinを 使用 しての小

児科領域 における一連 の検討を行ない,以 下の成果 を認

めることがで きた。

1) 内服後 の血中濃度のpeakは 同量のABPC使 用

に比較 して約2倍 程度高 く,6時 間 目までの尿中排泄 率

は36～56.2%に 分布 していた。

2) 猩紅 熱に対 しては約20mg/kg/日5～7日 間の投

与 で完全治療ができ,ABPC,Cephalexin内 服時 の成

績 に比較 して良好であ り3),ま た再 排菌 も著 しく抑制 さ

れ た。

3) 猩紅熱咽頭粘液か ら新 し く分離 され たA群Stre-

pt.のAMPCに 対 す るMICは0.025～0.05mg/ml

に分布 し,耐 性株は発見 されなかつた。

4) 急性上気道感染症(急 性 扁 桃 炎,腺 窩 性 扁 桃 炎

等)に 対 しては約20mg/kg/日 前後,3～4日 間,下 気

道 感染症(急 性気管支炎,気 管支肺炎等)に 対 しては約

25mg/kg/日 前後5～10日 間,淋 巴節炎,膿 痂診等に対

して もほぼ同範囲 内で満足すべ き治療成績を収め ること

がで きた。

5) 今回治療 の対象 となつ た症例数は計7種 疾患73例

(capsule群38例,細 粒群35例)で ある。臨床的な有効率

はほぼ100%に 近かつた。 またcapsule,細 粒両製剤間に

臨床効果 の面で差異 が発見 できなかつた。

6) Capsule,細 粒両製剤投与 中の 消化器障害症 状 の

出現状況,ま た前後 における血液,肝 腎機能等に及ぼす

影響等について も検討 してみたが,異 常所見 の発見 され

た症例には遭遇 しなか つた。

以上の概要は昭和48年6,月21日,第21回 日本化学療法

学会総会 シソポ ジウムで報 告 した(於 札幌)。

文 献

Table 8 Treatment of infections in children with amoxycillin granule

* ++ : excellent + :good - : failure ? : unknown
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2) 薬業 日報社,日 本抗生物質医薬品基準 解説, 1969 3) 飯 村達 也:小 児 科 臨 床25,18,90～94. 1972
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Abstract 

A series of investigations was carried out on amoxycillin (abbr. AMPC), a new synthetic broad 

spectrum penicillin, in the field of pediatrics, and the following results were obtained. 

1) The peak of blood concentration after the oral administration of AMPC was twice higher than 

that with a same dose of ABPC, and the ratio of AMPC excretion was distributed between 36-56. 2% 

until 6th hour. 

2) AMPC was administered at a dose of 20 mg/kg/day for 5•`7 days to the patients of scarlet fever, 

and the patients cured completely. The result was better than that obtained by the oral administration 

of ABPC or cephalexin, as well as the reelimination of bacteria was suppressed remarkably. 

3) The sensitivity of AMPC was examined on Streptococcus A group isolated from pharyngeal mucous 

membrane of scarlet fever patients, and the MIC was distributed between 0.025•`0.05 mcg/ml, and no 

resistant strain was found. 

4) AMPC was administered at a dose of about 20 mg/kg/day for 3•`4 days to the acute infection of 

upper respiratory tract (acute tonsillitis, lacunar tonsillitis, etc.), at a dose of about 25 mg/kg/day for 

5•`10 days to the infections of lower respiratory tract (acute bronchitis, bronchopneumonia, etc.), and 

a satisfactory therapeutic result was obtained in all the patients. 

5) The cases treated by AMPC counted 73 patients (38 cases of capsule group and 35 cases of granule 

group), totalling 7 kinds of disease. The clinical effective ratio obtained was approximately 100%. No 

difference was noticed between the clinical effects with capsule and those with granule. 

6) The GI disorder was investigated during the administration of AMPC capsule or granule, as well 

as the effect on blood and hepatorenal functions before and after the AMPC administration, and no 

abnormal finding was encountered throughout the cases treated.


