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柴田清人 ・伊藤忠夫 ・藤井修照 ・品川長夫 ・村松 泰 ・鈴木芳太郎

名古屋市立大学第一外科学教室

(主任:柴 田清人教授)

Amoxycillim(α-Amiao-p-hydroxybenzyl pemicillim)

は,英 国Beecham社 で 開 発 され た新 合 成 経 口用peni-

cillinで,Ampicilli難(以 下ABPC)と 同 じ く広 範 囲

の抗 菌 スペ ク トラム を持 つ抗 生 物 質 で,次 の よ うな 構 造

式 を有 す る。

本剤はin vitroで の抗菌力はABPCに 匹敵 し,し

かも吸収性にすぐれているため,ヒ トにおいて経 口投与

すると,ABPCと 同量投与で比較した場合,ABPCの 約

2倍 の血中濃度が得られることが特徴とされている。本

薬剤に対するわれわれの若干の基礎的検討と臨床使用成

績につき述べる。

I 抗 菌 力(Table 1)

教室 の外科病巣から最近分離された黄色ブドウ球菌20

株,大 腸菌15株,緑 膿菌9株,変 形菌10株,肺 炎桿菌

10株,Enterobacter 10株,Citrobacter 5株 に つ き,

Amoxycillimお よびABPCに 対する感受性を日本化

学療法学会標準法に準 じ最小発育阻止濃度(以 下MIC)

を もつて測定 した。試験培地はpH7.2のHeart Ia-

fusiom培 地 を使用,被 検菌液はEeart infusion broth

に18～24時 間培養 したもの(菌 量10 8/ml)を 用いた。

黄色ブドウ球菌についてはMIC 0.2mcg/ml以 下 の

株がAmoxycillin,ABPCと もに5株 あるが,400

mcg/ml以 上 という耐性株 もそれ ぞれ7株 あ り,感 受

性のパターンは非常によく似ている(Fig.1,2)。 大腸

Table 1 Sensibility distribution of organisms to amoxycillin and ABPC
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菌 に つ い て もMIC 6.3mcg/mlの 株 が それ ぞれ4株 あ

り,10株 が400mcg/ml以 上 と両 者 と も よ く似 て い る

(Fig.3,4)。 標 準 菌株 で あ る 黄 色 ブ ドウ 球 菌209 Pに

対 す るMICは,Amoxycillin,ABPCと も に0.1

mcg/ml以 下 で あ り,大 腸 菌NIHJに 対 して も両 老 と

も25mcg/mlと 同一 のMICで あつ た 。 緑 膿 菌 の9株 に

対 しては 両 者 と もす べ て耐 性 であ つ た 。 また 変 形 菌 に 対

して はMIC3.2mcg/ml以 下 の株 が6株 で あ り,AB-

PCと ほ ぼ 同 じで あ る(Fig.5,6)。 肺 炎 桿 菌,Entero-

bacter,Citmbacterに つ い て もほ ぼ 同様 の こ と が 言 え

る が,400mcg/ml以 上 とい う耐 性 株 が 多 くみ られ た。

全 般 的 に み てAmoxycillinとABPCの 抗 菌 力 は ほ ぼ

同 じ と考 え て よい。

Fig. 1 Comparison of antibacterial activity 

(accumulative curve)

Fig. 2 Comparison of antibacterial activity

Fig. 3 Comparison of antibacterial activity 

(accumulative curve)

Fig. 4 Comparison of antibacterial activity

Fig. 5 Comparison of antibacterial activity 

(accumulative curve)
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II 血 中濃 度 お よび 尿 中 排 泄

Amoxycillin,ABPCの 体 液 中濃 度 の測 定 は,検 定

菌 と してBacillus subtilts PCI 219株 を 用 い たcup-

platemethodに よ り,培 地 はpH7.2のHeartIn-

fusiom培 地 を 用 い,37℃,18時 間培 養 に よ り判 定 した 。

な お 標 準 曲線 作 成 に はpH7.2のphosphate bufferを

用 い た 。

健 康 成人3例 にAmoxycillin 500mg,250mgお よ

びABPC 500mgを 各1回,空 腹 時 経 口投 与 を行 ない

血 中 濃 度 のcr0ss0ver法 に よ る比 較 を 行 な つ た、 濃 度

測定 は投 与 後30分,1時 間,2時 間,4時 間,6時 間,

8時 間 と経 時 的 に 測 定 した 。 そ の 結 果 はTable 2～4お

よびFig.7に 示 す とお りで,3例 平 均 で み る とい ず れ も

血 中 濃 度 のpeakは 投 与 後1時 間 に あ り,Amoxycillin

500mgの 投 与 で6.1mcg/ml,250mgの 投 与 で3.5

mcg/mlで あ り,ABPC 500mg投 与 時 のpeakの

2.5mcg/mlよ り高 く,Amoxycillmの 血 中 濃 度 は

ABPCと 同量 で は約2倍,半 量 で もそ れ よ り高 い 最 高

血 中 濃 度 を 示 した 。

Fig . 6 Comparison of mtibacterial activity

Fig. 7 Blood concentration of amoxycillin 
and ABPC (average of 3 healthy 
adults)

Table 2 Blood concentration of amoxycillin (500 mg, p. o. at fasting)

Table 3 Blood concentration of amoxycillin (250 mg, p. o. at fasting)

Table 4 Blood concentration of ABPC (500 mg, p. o. at fasting)
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Table 5 Results of clinical
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application of amoxycillin
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同 時 測 定 した 尿 中排 泄 に つ い て はAmoxycillin 500

mg投 与 では,8時 間 まで の 尿 中 排 泄 率 は35.6%で あ

り,ABPC 500mg投 与 では25.5%で あつ た(Fig.8)。

両 者 と も尿 中 排 泄 は早 く,投 与 後2時 間 ま での 排 泄 量 が

1番 多 くAMPC 81.5mg,ABPC 47.5mg,つ い で2

～4時 間 までAMPC 62mg ,ABPC 47mg,4～6時

間 までAMPC25mg,ABPC27mgと,経 時 的 に 排 泄

量 は 少 な くな つ て お り,ほ と ん どが4時 間 まで に 排 泄 さ

れ て い る。

III 胆 汁 中移 行(Fig.9)

胆 石 症 に て 手 術 を施 行 し,T-tubeの 挿 入 され た 患 者

で 術 後 胆 汁 の 流 出 が一 定 とな る のを 待 つ て 胆 汁 中 移 行 を

測 定 した 。Amoxycillin,ABPCと もに500mgの 空 腹

時 経 口投与 を行 な い胆 汁 中 移 行 に つ い て のcross over

を 行 な つ た。Fig.9に 示 す よ うに,血 中 濃 度 に か ん して

は,Amoxycillinが1時 間 後3.4mcg/ml,3時 間 後

2.4mcg/mlで,ABPCは1時 間 後2.2mcg/ml,3時

間 後1.0mcg/mlとAmoxycillimの ほ うが 高 い 血 中 濃

度 を 示 す 反 面,胆 汁中 移 行 はABPCと ほ ぼ 同程 度 であ

り,Amoxycillinは3時 間 後 にpeakが あ り0.88mcg/

ml,ABPCも 同 じ く3時 間 後 にpeakが あ り0.74mcg/

mｌであ り,胆 汁中への移行は両者ともに低いが,1例

だけであるため結論はだせない。

IV 臨床使用成績(Table 5)

外科感染症24例 にAmoxycillinを 使用 し,臨 床効果

を検討した。対象疾患は軟部組織の急性化膿性感染症が

主体であ り,癌8例,癰1例,皮 下膿瘍2例,蜂 窩織炎

2例,感 染粉瘤4例,？ 疽2例,帯 状疱疹感染1例 の合

計20例 と,縫 合糸膿瘍,術 後逆行性胆道感染,膿 胸,大

腿骨骨髄炎のそれぞれ1例 に使用した。患者年令は19才

～72才 ,男 子18名,女 子6名 であつた。

投与方法は1回250mg食 後内服1日3回 で,1日 量

750mgの 症例が大部分で19例 であり,残 る5例 は1回

250mgを6時 間毎に1日1000mgを 経 口投与 した.投

与期間は7日 間を原則としたが,短 いもので3日 間,長

いもので14日 間の投与を行なつた。

効果判定基準は軟部組織の急性化膿性感染症にかんし

ては発熱,発 赤,腫 脹,硬 結,疼 痛,熱 感,排 膿,白 血

球数,細 菌学的検査の消長などを勘案し,主 要症状が薬

剤投与後3日 以内に消退 したものを著効,主 要症状の過

半数が薬剤投与後5日 以内に消退 したものを有効,主 要

症状のうちいずれか1つ 以上が7日 以内に消退したもの

をやや有効とし,無 効は7日 間の投与後にも一切消退 し

ないか,増 悪したものとした。また外科的処置(排 膿の

ための切開)が 加えられたものは効果判定の際1段 階下

げて判定した。その他の症例にかんしては上記の判定基

準に準 じて行なつた。

使用症例24例 の うち著効5例,有 効11例,や や有効5

例,無 効2例,不 明1例 で,不 明例をのぞいて有効率は

91.3%で あつた。また,1日 量750mg投 与群19例 の効果

についてみると,著 効4例,有 効8例,や や有効5例,無

効1例,不 明1例 で,不 明例をのぞいた有効率は94.4%

であ り,血 中濃度上昇が良好な点からみても1日 量750

mgの 投与で充分な効果があげられたものと考えたい。

病巣から分離された起炎菌は黄色ブ ドウ球菌11株,白

色ブドウ球菌3株,大 腸菌2株,お よび肺炎桿菌,緑 膿

菌の各1株 であ り,17症 例 について調べられた。このう

ち11株 についてAmoxycillinとABPCに 対するMIC

が測定されたが,両 者ともほぼ同様の感受性成績であつ

た。

副作用として1例 に本剤の4回 目内服後にめまいを訴

えたものがあつた。このめまいは投薬中止にて自然に軽

快 した。その他の症例にはアレルギー,そ の他副作用を

認めず,投 与前後の肝機能,腎 機能についても調査を行

なつた範囲では特に変動は認められなかつた。

VI 結 語

(1) 抗 菌 力

Fig. 8 Excretion in urine of amoxycillin 
and ABPC (average of 3 healthy 
adults)

Fig. 9 Transference in bile of amoxycillin 
and ABPC (cholelithiasis patient : 
each 500 mg at fasting)
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外 科 病 巣 か ら分 離 した 黄 色 ブ ドウ球 菌,大 腸 菌,緑 膿

菌,変 形 菌,肺 炎 桿 菌,Enterobacter,Citrobaoterに

対 す る抗 菌 力 はABPCと ほ ぼ 同 様 の抗 菌 力を 示 し,グ

ラム陽 性,陰 性 菌 に 対 し広 く抗 菌 力 を持 つ てい る。

(2) 吸収,排 泄

健 康 成 人3例 にAmoxycillin 500mg,250mgお よび

ABPC 500mgを 空 腹時1回 投 与 し血 中 濃 度,尿 中 排

泄 を 測 定 した。ABPC 500mgの 内 服 と比 較 しAmo-

xycillin 500mgで はABPCの 約2倍,AmoxycilIin

250mgで もABPC500mgよ りや や 高 い 血 中 濃 度 の

peakが 得 られ た。Amoxycillin 500mg内 服 後 尿 中 排

泄 は8時 間 まで で35.6%で あ り,ABPC 500mg内 服

の場合の25.5%と 比較し尿中排泄は良好であつた。また

胆汁中移行は,両 者ともほぼ同様であつた。

(3) 臨床使用成績

外科領域において軟部組織の急性化膿性感染症を主体

として使用した。24例 中,著 効5例,有 効11例,や や有効

5例,無 効2例,不 明1例 で,有 効率は不明例をのぞい

て91.3%で あつた。投与量は1日750mgが 主体である

が,血 中濃度の上昇が良好な点からみて も1日750mg

の投与で充分な効果が得られると考えられた。副作用と

して1例 にめまいを訴えたものがあつたが,投 薬の中止

により軽快 した。
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FUNDAMENTAL AND CLINICAL STUDIES ON AMOXYCILLIN 

IN SURGICAL FIELD 
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NAGAO SHINAGAWA, TOORU MURAMATSU and YOSHITARO SUZUKI 

First Department of Surgery, Nagoya City University, School of Medicine 

(Director : Prof. KIYOHITO SHIBATA) 

Abstract 
Fundamental and clinical studies have been carried out on amoxycillin in our Department, and the 

following results were obtained. 
1) Antibacterial activity 
Antibacterial activity of amoxycillin was measured on Staphylococcus aureus, Escherichia coli, Pseudo-

monas aeruginosa, Proteus vulgaris, Pneumococcus, Enterobacter and Citrobacter isolated respectively from 
the lesions in surgical field. The results obtained exhibited to be almost similar to those of ampicillin, 
and there observed a wide antibacterial activity against both Gram-positive and -negative bacteria. 

2) Absorption and excretion 
Amoxycillin (500 mg and 250 mg) and ampicillin (500 mg) were administered orally once at an empty 

stomach to 3 cases of healthy adults, and both blood concentration and urinary excretion were measured . 
The blood concentration of each drug attained a peak on second hour of the administration, and yet the 

peak with 500 mg of amoxycillin was nearly twofold of that with the same dose of ampicillin, and the 
peak with 250 mg of amoxycillin was slightly higher than that with 500 mg of ampicillin. The excretory 
ratio in urine was 35.6% within 8 hours after 500 mg of amoxycillin were administered orally, the value 
being thus better in comparison with 25.5% in the case of an oral administration of the same dose of 
ampicillin. 

As to the transference in bile, two antibiotics demonstrated to be nearly the same. 
3) Result of clinical application 
Amoxycillin was applied to 24 cases consisting mainly of acute pyogenic infections of soft tissue in 

surgical field, and the results obtained were remarkably effective in 5 cases, effective in 11 cases, 
slightly effective in 5 cases, ineffective in 2 cases and undecided in 1 case, effective ratio being thus 
91.3% excluding 1 undecided case. The dose employed was mostly 750 mg daily, and a sufficient effect 
may be expected with this dose as the blood concentrations of the drug rise excellently. As for the side 
effect of amoxycillin, 1 case complained of a dizziness, which was alleviated however by the interrup-
tion of the administration.


