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AmpicillinがPC誘 導 体 と して初 め て の 広域 性 抗 生 物 質

と して 登 場 して す で に10年 を過 ぎ た。

広域 性 で あ る こ と,経 口,注 射 投 与,い ず れ で も可 能

な こ と,血 中濃 度,尿 中排 泄 率 が高 い こ と,ア レル ギ ー

性 副作 用 を忘 れ て は な ら な いが,そ の他 の副 作 用 が き わ

め て少 な い こ と な どがAmpicillinの 特 長 で あ り,さ ら に

数 多 くの薬 品 会 社 よ り市 販 され てい る こ と も関 与 して,

我 国 に お け る,そ の 使 用 頻 度 は 次 第 に 高 くな って きた。

このAmpicillinの 吸 収性 を高 め る試 み が,以 前 よ りな

され て い た が,そ の一 つ と してDenmarkのLeo社 よ り

開 発 され た の がPivampicillinで あ る。

今 回,三 共 株 式 会社 を通 じて我 々 も本 剤 の提 供 を受 け

た の で尿 路 感 染 症 に使 用 し,そ の臨 床 成 績 を検 討 した の

で報 告 す る。

組 成

PivampicillinはAmpicillinのpivaloyloxymethyl

esterで あ り,Fig.1の ご と き 構 造 を 有 し化 学 名 は

Pivaloyloxymethyl D-α-aminobenzyl-penicillinate hy-

drochlorideで あ る。

本 剤 は 消 化 管 か らの 吸収 が よ く,従 来 のAmpicillinの

2～3倍 の血 中濃 度,各 臓 器 内濃 度,尿 中排 泄率 が え ら

れ る こ とが判 明 して い る1)。1カ プセ ル の 中 に はPivam-

picillin 178mg,す な わ ち分 子 量 比 で無 水Ampicillin 125

mg相 当が 含 まれ て い る。

投与対象 と投与方法

投与対 象は九州大学泌尿器科 を中心 とす る5機 関の泌

尿器科外来,入 院患 者で,尿 路感染症 と診断 され た40例

である。

急性単純性膀胱炎 には1回1カ プセル1日4回(合 計

1日4カ プセル)投 与 か,1回2カ プセル1日4回(合

計1日8カ プセル)投 与 のいずれ かを,ま た,急 性 腎孟

腎 炎 と複 雑 性 尿 路 感 染 症 には1回2カ プセル1日4回

(合 計1日8カ プセル)投 与 を行 なった。

成 績

2例 は副作用高度 のために他剤 へ変更 したので,検 討

対象例は38例 となった。 その効果 はTable1に 示 してい

るが,年 令 は16才 よ り71才 まで,投 与 日数 は3～14日 で

あ り,男 性6例,女 性32例 であった。

臨床 効果の判定方法 は,我 々が従来 よ り用 いている も

ので行 な った。すなわ ち,自 覚症状が軽快 し,尿 所見 が

正常化 し,尿 中細菌が消失 した もの を著効,上 記1～2

条件 を満足 する もの を有効,自 覚症,尿 所見,尿 中細菌

と もに無変化,ま たは増悪 傾向 を示す もの を無効 と判定

す る方法 を用 いた。

この よ うに して判定 した臨床効果 を総括 す るとTable

2の ごと くであ り,著 効27例,有 効2例,無 効9例,有

効 率76.3%で あ った。

単純性,複 雑性 にわ けて有効率 を検討 する と,単 純性

は26/27(96.3%),複 雑性 は3/11(27.2%)で あった。

細 菌学 的な効果 を検討す るとTable3の ご とく大腸

菌は23株 中21株 が消失 し,1株 が存続 し,1株 が腸球菌

Fig. 1 Stracture of pivampicillin



630 C H E M O T H E R A P Y JUNE 1974



VOL. 22NO. 4 C H E M O T H E R A P Y 631



632 C H E M O T H E R A P Y jUNE 1974

に菌交代現象 を起 こ していた。 クレブシ ェラ3株,エ ン

テ ロバ クター1株,変 形菌1株,緑 膿 菌1株 はすべて存

続 してお り,ア ル カ リ糞便菌1株 は腸球 菌へ菌交代現象

を起 こ していた。 ブ ドウ球菌1株 と未 同定 グラム陰性桿

菌7株 はすべ て消失 してお り,細 菌学 的治癒率は29/38

(76.3%)と なる。

考 案

Ampicillinの 有用性は尿路感染症 の領域 で も広 く認 め

られてお り,今 後,な お一層普及 され る もの と思 われ る。

この ような折に本剤が登場 してきた訳 であるが,本 剤 の

特 長の第一は,従 来のAmpicillinよ りも経 口投与 でき

わめて速 やかに吸収 され,高 い血 中濃度 を呈す るこ とで

あろ う。

常識的 には,血 中濃度 が高 くなれば高 くな るほ ど,臨

床効果 もよ くなる と考 え られ る。 しか し,疾 患に よって

は,そ れ ほ ど高 い血 中濃度 を必 要 としない もの もあ りう

る。例 えば,尿 流通過障害 のない急性単純性膀胱炎 な ど

は,従 来のAmpicillinで も,よ く奏効す るので,そ れ

ほ ど高い血中濃度は必要 でない。

観 点 をか えて,従 来 のAmpicillinの 投与量 よ りも少

ない量で,し か も同程度の血中濃度 をえ られ る薬剤 とし

て考 えてみてはいかがであろ うか。 この ような考 え方 に

たち,我 々は分子量換算で従来のAmpicillin 1日 慣用

投与量19の 半分であ る本剤 の4カ プセル投与 を,急 性

単純性膀胱炎24例 の うち15例 に試 みてみた。結果 は全例

著効 であったので,急 性単純性膀胱 炎に関 しては,1日

4カ プセル投与 で十分 と考 える。

複雑性 の ものは有効率 は低 いが,こ れ らは以前 に多 く

の抗菌剤 を使用 していた難治性 の症例 である。Ampici-

llinに 耐性 である菌種 による感染 が多 いことを考え ると

妥当な成績 であろ う。

薬剤感受性 は3濃 度 ディス ク法(栄 研)に よ り施行 し

たが,Ampicillin(ABPC), Cephaloridine (CER),

Carbenicillin (CBPC)の 成績 をTable 1に 示 した。大

腸菌以外 にはAmpicillinは,す ぐれた感 受性 は示 して

お らず,Cephaloridine, Carbenicillinも ほぼ同様 な成

績 であ った。

臨床効果 と感 受性検査成 績 とを比較 してみ る と,Ta-

ble 4の ごとくであ り,感 受性 のない もので も著効例が

かな り認 め られてい る。 しか し,こ れ を複雑性尿路感染

症 のみに限 る とTable 5の ごとく,感 受性 のないもの

は全 て無効 であるばか りでな く,感 受性 のあるものに も

無効例 が3/8(37.5%)認 め られ た。

複雑性 の症例 には感受性 のある薬剤 を投与 して も臨床

効果は,あ ま り期待 できないとされ ているが2),血 中濃

度 をあ る程度上昇 させて も,そ の傾向 を変え ることはで

きない と考え られ る結 果であ る。

細菌学 的検査では大腸菌が もっとも多かったが,そ の

ほ とん どが本剤 投与 に より消失 している。1例 のみが存

続 していたが,こ れは症例25の 前立腺肥大症 を有す る慢

Table 2 Clinical results as classified by diagnosis

Table 3 Bacteriological results

Table 4 Correlation between clinical results and 

sensitivity

Table 5 Correlation between clinical results and 

sensitivity of complicated urinary infection
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性膀胱炎症例であ る。

感受性検査 ではAmpicillinに 高度感 受性であ ったに

もかかわ らず,本 剤8カ プセル7日 間投与 で も大腸菌は

消失 していなか った。本症例は前立腺 摘出術 を行な う予

定 であったので,手 術時に無菌状態にす ることを日的 と

して本剤 を投与 したのであ るが,そ の 目的は達 しえ られ

なか った。我々は複雑性症例 の永久 的な無 菌化は無理 で

あって も,そ の合併症除去術施行時 を無菌化 するこ とは

可能 と考え,術 前 に抗菌剤投与 を積極的 に施行 している。

したが って症例31,34,35は,そ の 目的 を達 しえている

と考え られ る。

最後に副作用 であるが,胃 腸障害 がか な り多 く認 め ら

れた。脱落例2例 も本剤投与 によ り悪心 をきた したため

に,投 与 を1日 で中止 した1日8カ プセル投与 の急性単

純性膀胱 炎症例 である。 胃腸障害 は,こ の脱落例2例 を

加え8/40(20%)に 認 め られ たこととなる。

本剤 は経 口投与 で高 い血 中濃度 に達す るのが特長 であ

るが,胃 腸障害 を伴 っては,そ の価値 は半減す る。4カ

プセル投与 では2/15(13.3%),8カ プセル投与 では6/25

(24.0%)の 胃腸障害発現率 であった。急性単純性膀胱

炎は,こ の胃腸障害発現率か ら考 えて も1日4カ プセル

投与 の方 がよい と考 えられ る。

胃腸障害以外 には全例 に重篤な副作用は 認 め な か っ

た。 なお,臨 床機能検査の うち,蛋 白尿のみ測定 した19

例 では異常値 を認めなか った。

投与 に際 してはペ ニシ リンア レル ギーの有無 の病歴 の

問診 を行 なってお り,疑 わ しいものは投与対象 よ り除外

している。

ま と め

1. 九州大学泌尿器科 を中心 とした関係5病 院泌尿器

科外来,入 院患者 の うち尿路感染症 を有 す る40例 にPi-

vampicillinの 経 口投与 を行な った。

2例 が脱 落 したので検討対象は38例 となった。

2. 急性単純性膀胱炎24例 は1日4カ プセル投与15例

と1日8カ プセル投与9例 の2群 に分 けたが,急 性単純

性腎孟 腎炎 と複雑性 尿路感 染症は1日8カ プセル投与群

のみ とした。

3. 著効27例,有 効2例,無 効9例 で有効率は76.3%

であった。

4. 急性単純性膀胱 炎24例 は全 例著効であ り,急 性単

純性腎孟腎炎3例 は著効2例,無 効1例,複 雑性尿路感

染症11例 は著 効1例,有 効2例,無 効8例 で 有効率は

27.2%で あった。

5. 脱落例 を含 め胃腸 障害 を8/40(20%)に 認 めた。

1日4カ プセル投与群 では,2/15(13.3%),1日8カ プ

セル投与群 では6/25(24.0%)の 発現率 であった。そ の

他,重 篤 な副作用 は認めなか った。

6. 有効率,胃 腸障 害発現率 よ りみ て,急 性単純性膀

胱炎 には1日4カ プセル投与が妥当 と考 え られ る。
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CLINICAL EFFECTIVENESS OF PIVAMPICILLIN 

(PIVALOYLOXYMETHYL D -ƒ¿- AMINOBENZYL 

PENICILLINATE HYDROCHLORIDE) 

ON URINANY TRACT INFECTIONS
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Thirty-eight patients with urinary tract infection were treated with pivampicillin at the department of 

urology, Kyushu University, and other 4 hospitals. 

Satisfactory results were obtained in 96.3% of 27 non-specific acute urinary tract infection cases, whereas 

27.2% of 11 complicated cases. 

Satisfactory result was obtained thus in 76.3% in total. 

No serious side effects were noted except for 20.0% of all cases with gastro-intestinal disorders.


