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Pivampicillinの 臨床 的検 討

後 藤 幸 夫 ・小 沼 賢

東海逓信病院内科

Ampicillinの 改良剤 であるPivampicillinは 経 口投与

され ると,生 体内ですみやかにnonspecific esteraseによ

りAmpicillinに 加水分解 され,消 化管か らの吸収が き

わめて よい こと,血 中濃度 がAmpicillinに 比 し数倍高 く,

各臓器へ も高濃度に移 行す る点が注 目されてい る。 した

が って,臨 床 的に も,Ampicillinに 比 し少ない投与量で

同等の効果が期待 される。 私共 はPivampicillin 125mg

のカプセル剤 を使 用 し,比 較 的少量投与に よる臨床効果

お よび副作用について検討 する とともに,従 来か ら使用

してきたAmpicillin 250mgの カプセル剤 と対比 して考

察 した。

臨 床 効 果(Table1)

対 象症例 は肺化膿症1例,気 管支肺炎3例,急 性 気管

支 炎11例,急 性扁桃腺炎10例,急 性膀胱 炎1例,計26例

である。

Pivampicilinの 投与はNo.5の1例 をのぞいたすべ

ての症例 に,1日 量 を4分 し,毎 分後 お よび就寝 前に コ

ップ1杯 の水 と共 に服用す るよ うに指示 した。就寝前 に

も軽食 をすす め,そ の後服用す るこ とを指示 した例 もあ

る。 いずれ もできる限 り胃腸障害 を少 な くす る配慮 か ら

であ る。症例No.5は,あ らか じめ胃腸障害 が予想 さ

れ,し か も軽症 だったので1日3回 投与毎食後 として使

用 した。

投与量 は肺化膿症,気 管支肺炎,急 性膀 胱炎の症例は

8cap.(1,000mg/日)投 与 し,急 性気管支炎,急 性扁桃

腺炎の症例 では8cap./日 または4cap.(500mg/日)投

与 を行なった。 この両群 は,疾 病 の軽重 に よって投与量

を変えたのではな く,臨 床治験前半 は8cap.投 与,後 半

は4cap.投 与 とした ものである。投与期 間は最高22日,

最低2日 であるが,多 くの場合7日 投与 を原則 とし,そ

の時点で臨床効果 を判定 した。

なお,併 用薬剤 は高熱 ある場合 のみ,解 熱剤 を1日 間

だけ使用 した。

臨床効果の判 定はすべての 自他覚的症状 が薬剤 投与後

3日 以内に改善著 明な ものを著効,投 与後3日 以 内に改

善 した ものを有効,投 与後3日 以 内に症状改善 の兆のな

い もの を無効,治 療期 間を通 じて効果 が判 定で きない も

の を不明 とす るこ とを原則 としたが,副 作用 のため他剤

に変更 した場合 には,中 止 した時点 で臨床効果 を判定 し,

臨床症状お よび検査成績 に改善 の認 め られ た ものは有効

とし,改 善の兆 のな いものは無効 とした。

臨床 効果は肺化膿症1例 では無効,気 管 支 肺 炎3例

中,著 効1例,有 効1例,不 明1例 であった。急 性気管

支炎では11例 中,著 効1例,有 効8例,無 効1例,不 明

1例 の成績で あ り,急 性扁桃腺炎 では10例 中,著 効4例,

有効6例 で,全 例 にす ぐれ た治癒成績 を示 した。急 性膀

胱炎1例 には有効であ った。

以上の ごと く,急 性気管支 炎,急 性扁桃 炎 な どの 上

気道感 染症 では21例 中,著 効5例(23.8%),有 効14例

(66.6%),計90.4%の 有効率 であった。肺化膿症,肺 炎,

膀胱炎は症例が少 な く,そ の効果 についての言及 は不可

能であ るが,少 な くと も重症感染症 には注射投与 がで き

ないので効果が期待 しに くい印象 であった。 また,急 性

気管支炎,急 性扁桃炎 に お け る8cap.投 与群 と4cap.

投与群 との間に,効 果 の面 では有意差 は認 め られなか っ

た。

臨床検査成績(Table2)

臨床検査は主 に炎症 の程度 およびその推移 をみる 目的

で,白 血球数,血 沈,CRP,ASLO値 を検査 し,一

方,薬 剤 の副作用 を検 討す る目的で,赤 血球数,Hb,

GOT,GPT,Al-P,尿 蛋 白,ク レアチニ ン,BUNを

検 査 した。検査時期は来院時 の薬剤投与前 と,薬 剤投与

後7日 目を原則 と したが,治 験前半 では必 ず しも検 査 し

なか った項 目もあ り,表 ではそ の部分 を空 白 とした。

1) 白血球 数

肺 化膿 症,気 管支肺炎 では白血球増 多が 認 め ら れ,

No1,No.2は か な り重症 であった。 従 って,白 血球

数の改善 も悪 い。急性気管支炎 では白血球 数増加 を示す

症例は少 な く,No.11の み増 多を認 め た。No.12は

薬剤投与7日 後 に白血球 増多 を示 してい るが,自 覚症状
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Table 1 Clinical response to pivampicillin therapy
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赤沈,CRPな どの改 善は顕著で あ り,炎 症の悪化 によ

る もの とは考 えがた く,他 の因子の関与 によるもの と推

定 され る。急性扁 桃炎では明 らかな 白血球増多 を認 める

ものが10例 中8例 で,比 較 的 重 症 の 症例 が対象 となっ

ている。7日 後の検 査ではすべての症例 が正常化 してお

り,薬 剤 の有効性 を反映 してい る。全般 に,本 剤 の副作

用 による と考え られ る白血球数の減少 は認 め られ なか っ

た。

2) 赤血球数

赤血球数 は薬剤 投与後減少す る例 はほと ん ど な く,

No.1,No.10,No.11,No.13,No.14,No.18,No.

19,No.20の よ うに,わ ずかなが らむ しろ増加 してい

る症例 の多 い点 が注 目され る。

3) Hb

検査前後 でほ とん ど差が な く,薬 剤の影響 はない と考

え られ る。

4) 赤沈

赤沈値 は白血球 増多 を示 した症例 にほ ぼ一致 して亢進

が認 め られ たが,炎 症所 見 としては遅れ た反応 を示す の

が一般的 であ り,薬 剤投与7日 日の検査 で悪化 を示す例

も認 め られ た。 なお,No.2の 血沈値9は 薬剤投与7日

日の ものではな く15日 後の もので ある。No.12,No.15,

No.18,No.19,No.21,No.23,No.25の 症例 では

薬剤7日 間の投与 で血沈 植 もかな りの改善 を示す成績 で

あった。

5) CRP

一般 にCRPは 血 沈値 と平行す るといわれ るが,血 沈

値 よ りも早 く炎症所 見 を反映 し,薬 剤投与7日 目には正

常化 している例 が多い。

6) ASLO

起炎菌 との関連 が最 も問題 とな るが,異 常 に高値 を示

す症例 はなかった。

7) GOT,GPT

薬剤使用 前後の,GOT,GPTはNo.21を のぞいて

有意 の差 を認 めなかった。No.21で は使用 後GPTが

73と 異常値 を示 してい るが,薬 剤の副作用 とす る根拠 に

乏 しく,追 跡 した結果,さ らに7日 後の検査 では47と 改

善 した。全体 として薬剤 の影響 はほ とん どない とい う印

象 であった。

8) Al-P

治験前半はAutoanalyserに より測 定 したため,Bes-

sy-Lowry muの 単位 で,King-Armstrong単 位の約10

倍 の値で表示 され ている。治験後半 は用手 法に よ り検査

してKing-Armstrong単 位 で表示 してい る。 薬剤 使用

前後で有意差の認 め られ た症例 はなかった。

9) 尿 蛋白,ク レアチニ ン,BUN

腎機能 に対 す る影響 を検討す る日的で検査 したが,尿

蛋 白陽性 を示 した例 は熱性蛋 白と考え られ,薬 剤投 与7

日日にはNo.26を のぞいてすべての例に改 善が認 め ら

れ た。 ク レアチニ ン,BUN値 はNo.26の 慢 性腎不全

に合併 した膀胱 炎の症 例 も含めて,す べての症 例で使用

前 後に有意 の差 を認 めなか った。

分離菌(起 炎菌)(Table1)

呼吸器感 染症において喀痰 よ り検出 され る菌 を起炎菌

と推 定す るには多 くの問 題 が あ る が,α-StrePtococcus

お よびStaphylococcus aureusが 検出 された。 急性扁

桃炎 では膿 栓 を認め る症例 を選択 し,膿 栓 を培 養 し て

Staphylococcus aureusを3例 に,α-hemolytic Strepto-

coccusを3例 に検 出 し,薬 剤 投与7日 日には全症例膿

栓 が消失 した。

副 作 用

症例26例 中14例(53.8%)に 何 らかの副作用が認め ら

れ た。副作用 は胃腸 障害 と発疹の2群 に大別 され る。 胃

腸障害 は悪 心,嘔 吐,胸 やけ,胃 部不快感 が主体である

が,No.8の ご とく76才 の老人は食道部か ら胃に か け

て 「石 を飲 んだ ようだ」 と異物感 を訴 えた。服 用方法を

工夫 したに もかかわ らず,従 来 のAmpicillinよ りも胃

腸障害 を訴 え る人が多 く,程 度 も強 い とい う印 象 で あ

った。8cap.投 与群 と4cap.投 与群 との問に,胃 腸障害

の出現についてはほ とん ど差異 を認 め な か っ た。Pi-

vampicillinに よる と思 われ る発疹 は26例 中7例(26.9

%)に 認め られた。発疹は四肢 に多 く出現 し,掻 痒 感を

伴 ない丘疹 状で,大 きさは粟粒 大,米 粒大の ものが多か

った。発疹 の出現 時期はかな り特徴 的で,8cap.投 与群

はNo.4,No.16の ごと く,投 薬 開始後2日 日に出現

し,4cap.投 与群 はNo.11,No.12,No.13,No.15,

No.23ご とく7日 間の投薬終了後2～3日 してか ら出

現す る傾 向を示 した。

Pivampicillin投 与 中止後継 続 して他 の抗 生剤 を使用

した例 もあ り,他 の薬剤 に よる発疹 も考慮 したが,発 疹

の出現部位,性 状 は8cap.投 与群 に現われた もの と同一

視 され,Pivampicillinの 関与が大 きい と推 定 され た。

発疹 はいずれ も3～5日 間で 自然 に消槌 し,臨 床上経験

す るア レル ギー性 の薬疹 ほ ど重篤 な感 じを与 え な か っ

た。 しか し,Pivampicillinと 発疹 との因果 関係,そ の

メカニズムについて今後十分検討す る必要 があると思 う。

生化学的検査 では26例 中1例 にGPTの 軽度上昇 を

認め たが一過性 であ り,Pivampicillinの 副作用 によるも

のか ど うか につ いては さ らに多 くの症例 について検討す

る必要があ る。
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ま と め

上気道感染症 を主体 とす る26症 例 にPivampicillinを

使用 し検討 した結果,次 の結論 をえた。

1) 急性気管支炎,急 性扁桃腺炎 の21例 で は 著 効5

例(23.8%),有 効14例(66.6%)の 成績 であ り,有 効率

90.4%で あった。125mg8cap./日 投与群 と4cap.1日

投与群 との間 に臨床効果の違いは認 め られず,比 較的軽

症の症例ではAmpicillinよ り少量 で同等 の効果 が期待

され る印象で あった。

2) PivampicillinはAmpicillinよ り副作用 発現頻 度

が多い印象で あった。26例 中14例(53.8%)に 何 らかの

副 作用 が認め られ,胃 腸障害 と発疹 が主体 であった。

3) Pivampicillinに 起因す る と思 われ る発疹 は8cap./

日投与群 では薬剤投与2日 日に,4cap./日 投与群 では薬

剤 投与9日 ない し10日 目に出現 し,四 肢 に多 く,掻 痒感

を伴 った丘疹であ るが,3日 ない し5日 で 自然消槌 する

傾 向がみ られた。

CLINICAL STUDIES ON PIVAMPICILLIN

YUKIO GOTO and MASARU ONUMA 

Department of Internal Medicine, Tokai Teishin Hospital

Pivampicillin was used in 26 cases, mainly consisting of upper respiratory infection, and the following results 

were obtained. 

1) In 21 cases of acute bronchitis and acute tonsillitis, excellent results were obtained in 5 (23.8%), good re-

sults in 14 (66.6%), positive results rate being 90.4%. Between the group receiving 8 capsules containing 

125mg/day, and the group receiving 4 capsules/day, no difference was noted in clinical effects. In milder cases, 

a smaller amount of pivampicillin may give similar results as with ampicillin. 

2) Pivampicillin seemed to give rise the side effects more frequently than ampicillin. In 14 of 26 cases (53.8 

%),  some side effects were noted mainly consisting of gastrointestinal disturbance and eruption.

3) Eruption probably due to pivampicillin appeared on the second day of drug administration in the group re-

ceiving 8 capsules/day, and on the 9th to 10th day of drug administration in the group receiving 4 capsules 

/day. Papules with itching were observed frequently on the extremities, but tended to subside spontaneously 

after 3 to 5 days.


