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小児 科 領域 に おけ るAmoxycillinの 検 討

西村忠史 ・小谷 泰 ・吉田亮三 ・浅谷泰規

大阪医科大学小児科学教室

広 域 性 ペ ニ シ リン剤 の 使用 は,近 年 と くに高 く小 児 科

領域 で も各 種 細 菌 感 染 症 に第1次 選 択 剤 と して広 く用 い

られ て い る。

AmoxycillinはAmpicillinと 同 様 に広 域 性 の抗 菌 ス

ペ ク トラ ム を有 し,英 国 ビー チ ャム 研究 所 で 開発 され た

経 口用 ペ ニ シ リンで あ る。 本 剤 は ア ン ピ シ リン の ベ ンゼ

ン核 のパ ラ位 に 水 酸基 の つい た もの で,酸 に対 す る安 定

性 を有 して い る。 と くに吸 収 の点 で 特 徴 が あ り,Ampi-

cillinと 同 量 の 内 服 に よ つ て,約2倍 高 い血 中 濃 度 が え

られ る とい わ れ る。

今 回 わ れ わ れ は,本 剤 に対 す る若 干 の 基 礎 的 検 討 と,

そ の臨床 使用 を試 み た の でそ の成 績 に つ い て述 べ る。

成 績

1) Amoxycillinの 抗 菌 力

Coagulase陽 性 ブ ドウ球 菌,大 腸 菌 に対 す るAnloxy-

cillin感 受 性 を,日 本 化 学 療 法学 会 の方 法 に よ りheart

infusionagar(pH 7.2)を 用 い,平 板 希 釈 法 で 実 施 し

た 。 な お 同時 にAmpicillinに つ い て も検 討 し,抗 菌 力

を 比 較 した。

(i) Coagulase陽 性 ブ ドウ 球 菌 に 対 す るAmoxy-

cillin感 受 性

病 巣 由 来Coagulase陽 性 ブ ドウ球 菌28株 の感 受 性 分

布 は 広 く,感 受 性 分 布 ピー クはAmpicillinと 同様6.25

mcg/mlに あ り,28株 中21株 が6.25mcg/ml以 下 の 濃

度 で発 育 阻 止 され た。 感 受 性 パ タ ー ンはAmoxycillin,

Ampicillinほ とん ど同 じで あ つ た。

(ii) 大 腸 菌 に 対 す るAmoxycillin感 受 性

病 巣 由 来 大 腸 菌20株 の感 受性 分 布 ピー クは6.25mcg/

mlでAmpicillinで は3.13mcg/mlに ピー クが み られ

た が 感受 性 パ タ ー ンは 類 似 して お り,20株 中15株 が6.25

mcg/ml以 下 の濃 度 で発 育 阻 止 され た 。

2) Amoxycillinの 吸収,排 泄

健 康 小 児3例(6才,8才,12才)にAmoxycillin細

粒 それ ぞれ250mg(14.7mg/kg),500mg(16.1mg/kg),

500mg(12.8mg/kg)を 空 腹 時 に1回 内 服 させ,1,2,

3,6時 間 後 に 採 血 し,血 中濃 度 を測 定 した 。Ampicillin

細 粒(Penbritin)を 同 じ条 件 に て投 与,cross-overに て

血 中濃 度 の比 較 を 行 な つ た 。 尿 中 排 泄量 は投 与 後,2,4,

6時 間 に 全 尿 を 回 収 し測 定,6時 間 の総 排 泄量 と投 与 量

の比 を もつ て排 泄 率 を示 した。 な お濃 度 測 定 はStrept.

kemolyticus California No.1を 試 験 菌 と して,重 層 法

で行 な い,Standardと して血 中 濃度 測 定 に は 人 血 清 希 釈

Fig. 1 Distribution of susceptibility of Staphylococcus 

aureus to amoxycillin
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液 を,尿 中 排 泄 量 測定 に は1/15M燐 酸 緩衝 液pH7.2を

使 用 した 。

次 にAmoxycillin細 粒 と カ プ セ ル投 与 時 の 吸 収,排

泄 の 比 較 検討 は 健 康 小 児3例(8才2例,11才1例),急

性 腎炎 患 児(12才)に つ い て行 なつ た 。 細 粒,カ プセ ル と

も空腹 時 に125mg1回100ccの 水 で 内 服,crossover

で 実施 した 。 内 服 後30分,1,2,4時 間 に採 血,排 泄 量

は 内服 後4時 間 ま で の全 尿 を 回 収 して 測 定 した。

測 定 法 はBacillus subtilis ATCC 6633を 試 験 菌 と し

Disc法 で行 な つた 。

(i) Amoxycillin,Ampicillin投 与 時 の血 中濃 度

な らび に 尿 中 排 泄

Amoxycillin細 粒 投 与 時 の血 中 濃 度 ピー クは1時 間

で,そ れ ぞ れ(No.1,2,3)8.0,7.4,7.0mcg/ml,平

均7.5mcg/ml,2時 間5.0,4.0,5.6mcg/ml,平 均

4.9mcg/ml,4時 間0.6,0.4,0.38mcg/ml,平 均0.46

mcg/ml,6時 間 後 に は3例 と も測 定 不 能 で あつ た 。

ま た,Ampicillin細 粒 投 与 時 は,1時 間 後 そ れ ぞ れ

(No.1,2,3)2.5,0.68,1.5mcg/ml,平 均1.56mcg/

ml,2時 間2.1,1.5,1.0mcg/ml,平 均1.5mcg/ml ,

4時 間0.54,0.24,0.18mcg/ml,平 均0.32mcg/ml,

6時 間 後 は 測 定 不 能 で,血 中 濃 度 ピー クは1時 間後 で あ

つ た 。Amoxycillin,Ampicillin投 与 時 の濃 度比 較 は,

投 与1時 間 後 で 約5倍,2時 間 後 で 約3倍,Amoxycillin

が 高 値 を 示 した 。

また 尿 中 排 泄 量 は,Amoxycillin細 粒 投 与 後6時 間

まで そ れ ぞ れ(No.1,2,3)210.9,191.8,113.8mgで,

排 泄 率42.2,76.7,22.8%,平 均47.2%,Ampicillinは

そ れ ぞ れ(No.2,3)200.1,232.1mg,排 泄 率80.0,46.4

%平 均63.492で,排 泄 率 か らはか え つ てAmpicillin

の ほ うがす ぐれ て いた 。

(ii) Amoxycillin細 粒,カ プセ ル 投与 時 の血 中 濃 度

な ら び に尿 中 排 泄

4例 と もAmoxycillin125mgl回 投 与 した 。 す な わ

ち体 重kg当 りNo.1:5.6mg,No.2:4.9mg,No.3:

4.1mg,No.4:4.6mgと な る。 細 粒 の場 合,血 中 濃 度 ピ

ー クは30分,1時 間 後 ほ とん ど差 な く30分 平 均4.8mcg/

ml,1時 間4.9mcg/m1,2時 間2.4mcg/m1,4時 間0.4l

mcg/mlで あ った 。

カ プセ ル 投 与時 は,濃 度 ピー クは1時 間 後 で4.6mcg

/ml,2時 間2.1mcg/ml,4時 間0.3mcg/mlで あ り,

両 剤 を 比 較 した場 合30分 後 は 細 粒 が や や 高 値 を 示 した

が,以 後 同 様 の 推 移 を示 した。

No.4は 急 性 腎 炎 急 性 期 のた め,血 中 濃 度 は前3者 に

比 し高 く,ま た細 粒,カ プ セル の 濃 度 ピー クは細 粒30分

～1時 間 後,カ プ セ ル1時 間 後 に み られ て い るが ,投 与

1時 間 ま では 細 粒 投 与 時 のほ うが 高 い。

尿 中 排 泄 量 は,投 与 後4時 間 まで の全 尿 を ま とめ て測

定 した が,細 粒 では そ れ ぞ れ(No.1,2,3)48.5,71.0,

72.6mg,排 泄 率 は38.8,56.8,58.1%,平 均51。2%,

ヵ プ セル 投 与 時 は,そ れ ぞ れ96.6,39.9,57.6mg,排

泄 率77.3,31.9,46.1%,平 均51.8%で 両 剤 の 問 に ほ と

ん ど差 は な か つ た。

Fig. 2 Distribution of susceptibility of 

E. coli to amoxycillin

Fig. 3 Concentrations in serum and urine of 

children after oral administration of 

amoxycillin and ampicillin
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臨 床 成 績

気道感染症11例,す なわち扁桃 炎5例,咽 頭 炎5例,

咽頭 ・気管支炎1例 にAmoxycillinを 使用 した。患児

年令は2才 ～11才1ヵ 月,投与量は1日300～750mg(体

重kg当 り18.3～33.3mg)で,1日4回 に 分 服,1～

8日 間投与 した。 なお剤形は カプセル3例,細 粒8例 で

ある。

効果判定は著者 らの気道感染症効果判定墓準に よ り,

3日 までに主要症状の改善を認めた ものを有効,3日 経

過 して も症 状 改善 の な い もの を無 効 と判 定 した 。

治 療 効果 は11例 中有 効9例,無 効2例 であ つ た。

2,3の 症 例 に つ い て 臨床 経 過 を 述 べ る。

症 例1　 扁 桃 炎4才 女 児

来 院6日 前 か ら発 熱40。0℃,某 医 にて 治 療 を うけ て い

た が,軽 快 せ ず,食 欲 不 振 あ るが 咽 頭 痛,咳 漱 は な か つ た 。

扁 桃 は腫 大,應 栓 を認 め,発 赤 著 明 で あつ た。

Amoxycillin細 粒1目400mg(28mg/kg)投 与 した 。

同 日夕 方 か ら解 熱,3日 後 に は應 栓 も消 失,扁 桃 腫 大,

発 赤 も軽 減 した。 扁 桃 膿 栓 か らStaph.aureusを 検 出,

3日 目の 培 養 では 陰 性 で あ つ た。

症 例2　 扁桃 炎,腎 炎5才1ヵ 月 男 児

来 院 前 日か ら発 熱,咽 頭 痛,血 尿 あ り,入 院 時 咽 頭 発

赤,扁 桃 腫 脹 あ り,Amoxycillin細 粒1日400mg(25

mg/kg)投 与 した。 しか し扁 桃 症 状 改 善 な く,投 与4日

目 には 扁桃 偽膜 を み とめ る よ うに な つ た。7日 間 投 与 を

継 続 した が 咽頭 痛軽 減 せ ず,偽 膜 も消 失 せ ぬ た めMCI-

PCに 変 更,治 癒 させ た。 なお 偽 膜 の 培 養 で は α-Strept.

を検 出 した。

症 例5　 扁 桃 炎5才6ヵ 月 女 児

2日 前 か ら発 熱39.0℃,咳 徽,咽 頭 痛 あ り,来 院 時

39.2℃,腹 痛 も訴 え た。 扁桃 発赤,腫 脹 膿 栓 を認 め た 。

Amoxycilli難 カ プ セル1日375mg(22mg/kg)を 投 与

した。2回 目の服 用 後 か ら全 身 に廣

痒 感 を伴 つ た粟 粒 大 の発 疹 出 現,た

め に そ の後 の服 用 を中 止 した 。 なお

扁桃 か ら β-Strept.を 検 出 した。

症 例10　 咽頭 炎

11才1ヵ 月 女 児

来 院前 日か ら発 熱39.0℃,咽 頭 痛

あ り,咽 頭 著 明 に発 赤 腫 脹,Amoxy-

cillin,カ ヅ セル750mg(18.3mg/kg)

投 与,翌 日に は解 熱,3日 目 に は咽

頭 発 赤 も軽 度 とな つ た。 なお 咽 頭 痛

は投 与 翌 日に は消 失 した。 咽 頭 培 養

に て α-Strept.を 検 出 したが,3日

目に はNeisseriaを 認 め る だ け で あ

つ た。

副 作 用

症例5で2カ プセル 目の内服後,全 身に廣痒感を伴 う

発疹を生 じ,投 与を中止 した。

その他,血 液 所 見,BUN,血 清 トランスア ミナーゼ

測定,検 尿を実施 したが,と くに異常所見はみ られなか

つた。

考 按

Ampicillinが 小児細菌性感染症に使用 され る頻度は,

Fig. 4 Concentrations in blood of children 

after oral administration of amoxyci-

llin

A. single dose of 125mg of amoxycillin(eross over)

Table 1 Concentrations in urine of children after oral administr-

ation of amoxycillin 

A single oral dose of 125 mg of amoxycillin
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Table 2 Clinical result

* Capsule

Table 3 Sensitivity of bacteria isolated from lesions

Table 4 Laboratory findings

A : before antibiotic treatment B : after antibiotic treatment
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近年 と くに高 く,第1選 択薬剤 としての役 割 もきわ めて

大きい。AmoxycillinがAmpicillinの 半量 で臨床効果

を上げ うるならば,幼 若児を扱 う小児科領域 では投与量

の点か らも有利である。

実際にAmoxycillinとAmpicillinの 抗菌 力は,著

者 らのcoagulase陽 性 ブ ドウ球菌,大 腸菌 の成績 か ら

もほ とん ど変 らない。

吸収,排 泄 の面か らはAmpicillinと 比較 した場合,

同量投与時 の血中濃度は2～3倍,と くに濃 度 ピー ク値

では5倍 近 く高 く現れた。ただ排泄率は症例 が少 ないが

Amoxycillinが やや劣つた。

また細粒 とカプセル投与時の 吸収,排 泄 を しらべ た

が,細 粒の場 合はカプセル の場合 よ り投与直後 の血中濃

度はたか く,濃 度 ピー クの出現時間 は 細粒 の場 合 が 早

い傾向にある。 しか し排泄率はほ とん ど変 らない。 この

点か らも細粒 の場合 もカプセル と変 らぬ吸収,排 泄がみ

られ,実 際の使用には問題はない と考え られ る。

臨床検討では症例は軽,中 等症ではあつたが11例 中9

例有効の成 績をえた。

以上の点を考 えた場合,Ampicillinの 半量 投 与 で,

その効果にはかな りの期待が もてる。

症例が少ないため今後検討を続けたい。小児気道,と

くに上気道感染症の場 合1日20～30mg/kgの 投与量が

現在 では適当であろ う。

結 語

Amoxycillinの 基礎的,臨 床的検討を行ない,と くに

感受性,吸 収,排 泄につい てはAmpicillinと 比較 し,

臨床成績 と併せ,本 剤の特性 の実際上 の利点 と使用量 に

つい ても言及 した。

本論文 の要 旨は第21回 日本化学療法学会総会 にて発表

した。
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THE LABORATORY AND CLINICAL STUDIES 

OF AMOXYCILLIN IN PEDIATRIC FIELD 

TADAFUMI NISHIMURA, YASUSHI KOTANI, RYOZO YOSHIDA and YASUNORI ASATANI 

Department of Pediatrics, Osaka Medical College 

The authors carried out the laboratory and clinical studies of amoxycillin. The results were as 

follows : 

The sensitivity was determined by the plate dilution method with 28 strains of Coagulase-positive 
Staphylococci and 20 strains of E. coli. 

The growth of 75% of the 28 strains of Staphylococci and 75% of the 20 strains of E . coli was inhibited 
at the concentrations of less than 6.25 mcg/ml. The activity of amoxycillin was similar to that of 

ampicillin against Coagulase-positive Staphylococci and E. coli. 
The absorption and excretion of amoxycillin were compared with those of ampicillin in cross-over 

studies. The subjects were given orally a single dose of 250 mg and 500 mg. 
The serum concentrations obtained with amoxycillin were about 3 times higher than those with 

ampicillin. 
The urinary excretion of amoxycillin was slightly lower than that of ampicillin. In comparison of 

the serum concentrations of amoxycillin granules and capsules, the peak was reached 30 minutes and 
one hour after administration, respectively. The serum concentrations of the granules were very 

similar to those of the capsules. 
Amoxycillin was effective in 9 of 11 patients with respiratory infections. 

No side effects were observed in any patients except eruption in one.


