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1. は じ め に

Amoxycillinは 英 国Beecham社 研 究 所 で開 発 され

た 経 口用 ペ ニ シ リン で,Fig.1の よ う な 構 造 で,Am-

picillinの 側 鎖 のベ ンゼ ン核 の バ ラ位 に水 酸 基 を導 入 し

た もの で,水 に 難溶 性 で,熱 に は安 定 で あ る。抗 菌 力 は,

Ampicillinと ほ ぼ 同 じで あ るが 吸 収 性 にす ぐれ,人 に

お い て,Ampicillinと 同量 の 内服 に よ り約2倍 の血 清

中 濃 度 が得 られ,ま たAmpicillinと 違 い吸 収 に与 え る

食 事 の 影 響 が な い との成 績 が1970年 シ カ ゴ で のInter-

science Congressお よび1971年 プ ラ ハ で の国 際 化 学 療

法 学 会 に お い て発 表 され て い る。

今 回 私達 は,こ の新 抗 生 物 質 で あ るAmoxycillinを

諸種 の尿 路 感 染 症 に 使用 し,そ の 臨 床 的 知 見 を 得 た の

で,2,3の 基 礎 的 実 験 結 果 と と もに報 告 す る。

2. 血 中 濃 度

健 康 成 人2例 にAmoxycillin 500mgを 経 口投 与 し,

投 与後30分,1,2,4,6時 間 の血 中濃 度 を測 定 した 。 測

定 方法 はCup-plate法 を用 い,検 定 菌 と してBacillus

subtilis PCI 219株 を用 い,標 準 曲 線 はpH7.8のBu-

ffer希 釈 に よつ た 。 結 果 はTable 1,Fig.2に 示 す と

お り,2例 の平 均 値 は2時 間 後9.52mcg/mlで 最 高 値

を 示 し,6時 間 後 で も1.93mcg/mlを 示 した 。

3. 尿 中 排 泄 率

尿 中 排泄 率 は 血 中 濃 度 測 定症 例 と同症 例 の2例 に 測 定

す る こ とが で きた。

測定 方法 は 血 中 濃 度 と同 様 で あ る。 測 定 成 績 はFig.3

に 示 す。 症 例1で は6時 間 ま で に56.7%,症 例2で は

61.4%で あつた。

4. 抗 菌 力

1971年 本学泌 尿器科 で尿路 か ら分離 したE.coli,Pro-

teus mirabilis, Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella, 

Rettgerella, Proteus vulgaris, Serratia marcescens,

Table 1 Serum concentrations of amoxycillin 

after a 500 mg single oral administration

Fig. 1 Structure of amoxycillin

Fig. 2 Serum concentrations of amoxycillin after 

a 500 mg single oral administration

Fig. 3 Urinary excretion of amoxycillin after 

a 500 mg single oral administration
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Staphylococcus aureus等 のAmoxycillinと 他 の 抗生

物 質 に対 す る 感受 性 分 布 を化 学 療 法 学 会 の 基 準 に 従 が つ

た 寒 天平 板 希 釈法 に よつ て比 較 検 討 した 。

i.E.coliに 対 す る感 受 性

13株 に お い てAmoxycillinに 対 す る感 受 性 を 検 討 し

た 。 結 果 はTable 2に 示 す。 感 受 性 分 布は,100mcg/

mlの1株 を 除 け ば3.12～12.5mcg/mlに 分 布 し,

Alnpicillin(ABPC)と ほ ぼ 同 じで あつ た 。

ii.Proteus mirabilisに 対 す る 感受 性

12株 に つ い て検 討 した 。 結 果 はTable 3に 示 す。 ピー

クは ≧100mcg/mlお よび0.78mcg/mlの2つ に 認 め ら

れ,ABPCよ り1管 ほ ど感 受 性 が 良 い よ うに思 わ れ た 。

iii.Pseudomonas aeruginosaに 対 す る 感受 性

15株 に つ い て 検討 した が,Table 4に 示 す と お り,

ABPCと 同 様 全 株>100mcg/mlの 耐 性 であ つ た。

iv.Klebsiella pneumoniae,Rettgerella,Proteus

Table 2 Sensitivity of E. coli

Table 3 Sensitivity of Proteus mirabilis

Table 4 Sensitivity of Pseud. aeruginosa
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vulgaris,Serratiaに 対す る感受性

検討株数が少ないため正確には述べ られないが,Kleb-

siella paeumoniae 2株,Rettgerella 2株,Proteus

vulgaris 1株,Serratia 2株 の全株>100mcg/mlの

耐性株 であつた(Table 5)。

v.Staphylococcus aureusに 対す る感受性

8株 について同様に感受性 を測定 した。結果はTable

6に 示す。その分布状態 は0.78～25mcg/mlに 分布 し,

Ampicillinと ほぼ同 じ分布状態であつた。

5. 臨 床 使 用 成 績

昭和47年10月 か ら昭和48年4月 まで神戸大学泌尿器科

を訪れた外来お よび入院患者 を対象 とした。薬剤の効果

を明確にするため単純 な尿路感染症 と合併症 のあ る複雑

な尿路感染症に分けて使用 した。

投与方法は1日500mg～2gを3～4回 に 分 割 投与

し,投 与 日数は副作用 のため中止 した症例を除けば最低

4日,最 高14日 使用 した。 また総 投与量は3g～15g使

用 した。

効果判定基準は,従 来 当教室 で使用 してい る次の よ う

な基準 に従がつた。

著効(++):自 覚症状 お よび尿中細菌が と もに消失 した

もの

有効(+);自 覚症状あ るいは尿中細菌のいずれか に改

善を認めた もの

無効(-):自 覚症状お よび他覚的所見が ともに改善 を

認めなかつた もの

結果はTable 7,8に 示す。

単純な尿路感染症33例 に使用 し,副 作用 のため中止し

た1例 を除いて32例 中,著 効22例,有 効7例,無 効3例

で,有 効率90.6%の 結果を得た(Table 7)。

複雑な尿路感染症8例 に 使 用 し,著 効1例,有 効2

例,無 効5例,有 効率37.5%の 結果 を得た(Table 8)。

単純お よび複雑な尿路感染症群合せての治療 効果 は40

例に使用 し,著 効23例,有 効9例,無 効8例,有 効 率

80.0%で あつた。

6. 副 作 用

臨床投与症例41例 お よび血 中濃 度測定症例2例 の計43

例中下痢1例,ペ ニシ リγア レルギーに よる ものと思わ

れ る発疹が4例 の計5例11。6%に 副作用 を認 めた。 しか

し発疹発現4症 例中3例 は軽 度で局所 的で患者は 内服 を

続けている。1例 は1回 服用 後全身 に発疹が 出現 し内服

を中止 している。 また,下 痢 も軽度 で,中 止せず続け て

Table 5 Sensitivity of Kleb. pneumoniae, Rettgerella, Proteus vulgaris and Serratia (mcg/ml)

Table 6 Sensitivity of Staph. aureus



1690 CHEMOT HERAPY NOV. 1973

Table 7-1 Clinical effect of amoxycillin 

Table 7-2 Clinical effect of amoxycillin 
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in uncomplicated urinary tract infections 

in uacomplicated urinary tract infections 
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Table 7-3 Clinical effect of amoxycillin 

Table 8 Clinical effect of amoxycillin 
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in uncomplicated urinary tract infections 

in complicated urinary tract infections 
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内 服 して い る。

7. 考 按

1928年 フ レ ミン グに よつ てPenicillinが 発 見 され て

以 来 約50年 間 の 間 に数 多 くのPenicillinが 合成 され 各

種 感 染 症 の治 療 に 貢 献 して 来 た が,今 回Beecham社 で

開 発 され たAmoxycillinはAlnpicillinと 同量 の 内服

に よ り2倍 の 血 中 濃 度 が得 られ る と い わ れ て い る。 ま

た 第21回 日本 化 学療 法 学 会 総 会 シ ソ ポ ジ ウ ム で 松 本 は

Amoxycillin 500mg経 口投 与 時 の ピー クは2時 間後 に

あ り7.14mcg/mlで 同一 症 例 に お け るAmpicillin 500

Table 9 Clinical effect of amoxycillin according to diseases

Table 10 Clinical effect of amoxycillin according to organisms

Table 11 Clinical effect of
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mg経 口投 与 時 の ピー クの3.68mcg/mlの 約2倍 で あ

つ た と報 告 して い る。 私 達 も,Cross overは して い な

いが,2例 に500mg経 口投 与 後 の 血 中濃 度 を測 定 した 。

ピー クは2時 間 後 に あ り平 均9.52mcg/魚1で あつ た が,

体 重85kgの 症 例 では ピー クが2～4時 間 に あ り,ま た

上 り具 合 も遅 く症 例2の 体 重55kgの 平 均 的 体 重 の場 合

に 比 し,い く分 ず れ が あ る よ う に 思 わ れ た 。 柴 田 ら は

ABPC 500mg内 服 時 の ピー ク は 平 均2.7mcg/ml,ま

た伊 藤 らは5.2mcg/mlと 報 告 して お り,私 達 のAmo-

xycillinの デ ー タ も諸 氏 のABPCの 報 告 の約2～3倍

で あ り,金 沢 らのABPC 500mg筋 注 時 の ピー クの8.4

mcg/mlよ り高 い 値 で あ つ た。

尿 中排 泄 率 は 血 中濃 度測 定 症 例 と同 一 の2例 に つ い て

測定 した が,6時 間 ま で に約60%で あ つ た 。 血 中濃 度 と

同様 に症 例1と2で は時 間 的 なず れ を 認 め た 。 上 田 らは

ABPC 500mg経 口投 与 時 の 尿 中排 泄 率 は6時 間 で68.4

%と 報 告 して お り,私 達 の測 定 結 果 で は ほ ぼABPCと 同

じ程 度 と思 わ れ る が,第21回 日本 化 学 療 法 学 会総 会 シ ン

ポ ジ ウ ムで の 松 本 の 報 告 で はAmoxycillin 60.8%,

Ampicillin 42.3%とcross overで 差 が あ る と報 告 さ

れ て い る。

抗 菌 力 は 検討 株数 は 少 ない が,E.coli,Proteus mi-

rabilis,Pseudomonas aeruginosa,Klebsiella paeumo-

niae,Rettgerella,Proteus vulgaris, Serratia ma-

rcescens,Staphylococcus aureueus等 に つ い て 検 討 した

が,ほ ぼABPCと 同 じで,シ ンポ ジ ウム で の報 告 とほ ぼ

同 じ結果 で あつ た 。 臨 床 成 績 はす で に各 機 関 か らの デー

タを 一括 して大 久 保 が 報 告 して い る。 そ れ に よ る と,

344例 の 尿 路 感 染症 に使 用 し,著 効146例,有 効102例,

や や 有効32例,無 効51例,不 明13例 に て有 効 率 は や や 有

効 まで入 れ れ ば84.6%,ま た 著効,有 効 だ け で は74.9%

の成 績 で あ つた 。

私 達 の尿 路 感 染 症 に 対 す る 治療 効 果 は40例 中,著 効23

例,有 効9例,無 効8例,有 効 率80。0%と 各 機 関 か らの

集 計成 績 とほ ぼ 一 致 して い る。

次に疾患別治療効果 はTable 9に 示す。 合併症を伴

なわない単純 な尿路 感染症 には32例 中,有 効率90.6%と

優れた治療 効果を示 したが,合 併症を伴つた複雑な尿路

感染症例には症例数は少 な く8例 であつたが有効率37。5

%で あつた。

起炎菌別治療 効 果 はTable 10に 示 す。E.coli,

Proteus,N.gonorrhoeaeに はか な りの効 果 を 示 した

が,PseudomonasとSerratiaに は1例 ずつ では あ る

が無効であつた。

投与量 別治療効果 はTable 11に 示 す。

1日 投与量 と治療効果の関係は,単 純 な尿路感染症 で

は1回250田9を1日3回 投与例15例 で有効率86.7%,

また1回500mg1日3回 投与例12例 で全例著効,有 効

であつ た点か ら,1日1g程 度が適 当か と思われ る。

また複雑な尿路感染症では,症 例が少ないため明確に

は述べ られないが,1日19投 与 で著効 な しの有効率20

%,ま た1日1。5g投 与2例 で著効1例,有 効1例 とい

う点か ら1日1.5g～2gは 必要か と思 わ れ,最 近 の尿

路感染症に対す るABPCの 投与量 が1日1.59～29は

必要な のに対 して,や や少 な くてすむ よ うに思われた。

副作用については,41例 中発疹が4例,下 痢1例 の計

5例 あ り,そ の うち1回 服用後全身に発疹出現 した1例

にだけ服用を中止 した。

結 語

1) 血中濃度

Amoxycillin 500mg 1回 経 口投与後の血中濃 度の ピ

ー クは2時 間後にあ り9.52mcg/mlで ,6時 間後 でも

1.93mcg/ml認 め られた。

2) 尿中排泄率

Amoxycillin 500mgl回 経 口投与 した場合6時 間 ま

でに56.796,61.4%の 尿中回収率を得た。

3) 抗菌力

臨床分離E.coli,Proteus mirabilis,Proteus vulga-

ris,Rettgerella,Pseudomonas,Klebsiella,Serratia,

Staphylococcus aureus等 に対す る抗菌力はほぼABPC

amoxycillin according to doses



1696 CHEMOT HERAPY NOV. 1973

と同 じであつた。

4) 臨床使用成績

40例 の尿路感染症に使用 し,著 効23例,有 効9例,無

効8例,有 効率80.0%の 成績を得た。

5) 副作用

43例 中下痢1例,発 疹4例 の計5例11.6%に 副作用 を

認め,う ち発疹 の1例 だけ投与を中止 した。
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APPLICATION OF AMOXYCILLIN TO URINARY TRACT INFECTIONS 
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The absorption and excretion as well as the effect of amoxycillin on urinary tract infections have 
been studied. The results obtained are as follows : 
1) Serum level and urinary excretion 

The peak serum level in volunteers after an oral dose of 500 mg occurred in 2 hours and was 
9.52 mcg per ml. The level was still 1.93 mcg per ml in 6 hours. 

The urinary excretion of amoxycillin over 6 hours period ranged from 56.7% to 61.4% of the dose. 
2) Susceptibility of clinical isolates 

The antibacterial activity against E. coli, Proteus mirabilis, Proteus vulgaris, Rettgerella, Pseudo-
monas, Klebsiella, Serratia and Staphylococci was found to be comparable to that of ampicillin. 

3) Clinical trials 
Of 40 cases of urinary tract infections treated with amoxycillin, 23 cases were responded remark-

ably, 9 moderately and 8 none. The effective rate was 80.0%. 
4) Side effects 

Of total 43 cases, 5 had side effect (11.6%); diarrhoea in one case and rash in 4 cases. The medi-
cation was discontinued only in one case of rash.


