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は じ め に

今 回 登 場 し たAminobenzyl-Penicillin類 似 の 新 抗 生 剤

Pivampicillinは,Aninobenzyl-Penicillinのpivaloyloxy-

methyl esterで あ る 。 本 剤 は,そ の た め 吸 収 性 が よ く,

生 体 内 で は 速 や か にnonspecific esteraseの 作 用 に よ り

Aminobenzyl-Penicillinに 加 水 分 解 さ れ る と い わ れ,そ

の血 中 度 濃 はAminobenzyl-Peni-

cillinの 内服 の際 の血 申 濃 度 の 約

3倍 以 上 に達 す る と い わ れ て い

る1)。 私 共 は,こ の 新 抗 生 剤Pi-

vampicillinを 臨 床 的 に 使 用 し,若

干 の知 見 を えた の で,そ の 成 績 を

報 告 す る。

ま た臨 床 治 験 に 先 立 ち,基 礎 的

検 討 も若 干 行 な った の で併 せ て,

そ の成 績 も こ こに 報 告 す る。

I　 細 菌 学 的検 討

昭 和48年 度,眼 病巣 よ り分 離 し

た病 原 性 ブ ド ウ球 菌30株 に 対 す

るPivampicillinお よびAmino-

benzyl-Penicillinの 感 受 性 を検 討

した。 実 験 方 法 は 学 会 標 準 法 に よ

っ た。 そ の 成 績 はTable 1, 2の

ご と くで あ る。100mcg/ml以 上 の

MICを 示 す 菌 はPivampicillinお

よびAminobenzyl-Penicillinと も

5株 あ り,両 者 の 交 叉 耐 性 が 認 め

られ た 。

ま た,MIC分 布 を み る と ≦0.2mcg/mlか ら>100

mcg/mlま で の 間 に広 く散 在 し,PivampicillinはAm-

inobenzyl-Penicillinと ほ ぼ 同様 の抗 菌 力 で あ る こ と が

知 られ た。

II　 家兎 の血 清 お よ び房 水 内 濃 度

3kg前 後 の 白色 家 兎 にPivampicillin 100mgを 経 口

Table 1 Pivampicillin and ABPC susceptibility of 30 strains of 

pathogenic Staphylococcus mcg/ml

Table 2 MIC distribution of Pivampicillin and ABPC against 30 strains of pathogenic Staphylococcus
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投与 し,そ 分後 分血清 内お よび房水内濃度 を測定 した。

測定方法 はBactlhts sub小tillis PCI-219を 検定菌 とす る

薄層 カ ップ法 によった。

その成績 はTable 3の ごと くであ る。

投与後1,2,3,4時 間の4時 点 につ き血液お よび

房水 を採取 し,そ の濃 度 を測定す ると,1時 間で∬猛清内

濃度 はpeakと な り9.0mcg/mlを 示 した。

また,房 水内濃度 は1時 間でpeak前 よ り0.25mcg/

mlを 示 した。 各時点 における房血比 をみる と,投 与 後

1時 間で2.7%,2時 間で3.2%,3時 間で12.5%,4時

間 で4.5%と な り,房 水内移行 は低 く,Penicillin系 抗

生剤 と同一のパ ター ンを示 した もの と思 われ る。

III 臨床的検討

本剤 の臨床 的治験に先立 ち,効 果判定基準 を次分ご と

く簡単 に定めた。

本剤 の投与 に より炎症症状 の輕快 治癒 した ものを著効

とし,そ の うち本剤分投与経 過中,自 然排膿 または外科

的処 置を行 な った もの を有 効 とした。

また,本 剤投与 にもかかわ らず症状分悪化 した ものを

無効 とした。

Table 3 Serum and aqueous humour concentrations 
of pivampicillin in rabbits after administra- 
tion of 100mg/kg body weight of pivam- 

picillin hydrochloride (mcg/ml)

Table 4 Clinical results of pivampicillin treatment (1)



VOL. 22 NO. 4 CHEMOTHERAPY 719

以上 の判定基 準は麦粒腫 や眼瞼 お よび眼 窩蜂 案織 炎に

適応 した。

一方,角 膜疾患 に対 しては症状 分輕快,治 癒 した もの

を有効,症 状 分悪化 した ものを無効 とした。

以上 の判定基 準によって判定 し,投 与量 は原則 として

1日 量 を成人 には250mg×4回 分服 と し,そ の臨床効

果を検討 した。 そ分成績 はTable 4の ご とくである。

全症例30例 を疾患別 に分類 し,そ の臨 床 効 果 をみ る

とTable 5の ごと くである。

無効例は眼窩蜂案織炎 と角膜感染症 分2例 であ り,他

の疾患 はすべて著効か有効 で,そ 分有効率 をみ る と症例

30例 中著効19例,有 効9例 で,併 せ て93.3%を 示 し,お

おむね良好な る成績 を示 した。

本 剤分メ リッ トは同一投与量では,他 分Aminobenzyl-

Penicillinよ り血中濃 度が 高 く,従 つて治療効果 も高 い

のではないか とい う点 であ るo

Table 4 (2)

Table 5 Efficacy of pivampicillin treatment classified by disease
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こ分点 に関 し著効 お よび有効例で治癒す るまでの投 与

期 間をみ る とTable6の ご と くで,眼 瞼皮膚の疾患 で

は投与期 間が3日 の ものが大部分で,つ いで6旧 間 まで

分投与 が多 く認 め られ た。 こ分投 与期間は,他 の抗生剤

の場合 と同様 であ り3),経 験 的には他 のAminobenzyl-

Penicillinの1日1g投 与の 際 分投与期間 と同様で,特

に短縮は認 め られ ないよ うに思 われ る。 やは り本剤 とい

えども眼瞼皮膚部 分比較的浅在性 分感 染症 に対 して も成

人 では1日 量250mg×4回 分服 にて3日 間 以 上 分投 与

が適 当と思われ たoま た,角 膜感染症 に対 しては治癒す

るまでの投与期間は3日 以上 がほ とん どであ り,家 兎の

実験に よる房水内濃度 が低 いこ とか らみて,投 与 量 をさ

らに増量す る必要が ある と思 われ た。

い っぽ う,副 作用の発現 をみ る と,対 象疾患 分ほ とん

どが,比 較的,浅 在性分感染症 であ り,投 与期 間 も短 い

ため,と くに,臨 床検査は施行 していないので,自 覚的

症状 分み を検 討 す る と,全 症例30例 中4例 に発現 をみ

た。 そのすべてが胃腸障 害で,食 欲不振,胸 やけ,嘔

吐,胃 部不快感 であ り,症 例に よっては投薬 を中止 した

場合 もあったが,そ の他 には重 篤な副作用 は認 め られ な

かった。 これ らの副作用 の発現率 は13.3%で あ り,そ の

発現頻度 は低 い ものではない と思 われ る。

次 に本剤投与経過 中,自 然排膿 または外科的処置 によ

り排膿 した際,ま たは病 巣よ り分分泌物 を培養 し分離 さ

れ た7例 の分離菌 分感受性 をディスクよ り検討 した。そ

の成績 はTable 7の ごと くで あ る。"分離 された菌は,

Staphylcoccus, aureus, および epiderinidis, Strepto-

coccus viridance, Aerobacter, Micrococcus の5種 で

Aminobenzyl-Penicillin の感受性は Micrococcus をのぞ

いて,す べて感受性が あ り,臨 床的 にもNo.29分 角膜

潰 瘍で分離菌Micrococcusで あった症例は本剤 の 投与

で無効であ ったが,他 分症例は,す べて有効であ り,こ

の感 受性 の成 績 と一致 した。

これ らNo.29を 分ぞ く6例 分症例に関 しては,本 剤

Table 6 Duration of pivampicillin treatment

Table 7 Susceptibility of microorganisms isolated to various antibiotics 

Disc method (Eiken)
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投与 の開始 が早 かった場 合,す べ て著効 の可 能 性 が あ

り,こ の感受性の検討成績 よ り,本 剤 はEMよ りす ぐ

れ ているよ うに思われた。

IV　 ま と め

1.昭 和48年 度眼病巣 よ り分離 した病原性 ブ ドウ球 菌

30株 に対 するPivampicillinの 感 受性は<0.2mcg/mlか

ら100～>100mcg/mlに 広 く散在 し,100mcg/ml以 上 の

MICを 示す菌は5株 あ り,そ の抗菌力はAminobenzyl-

Penicillinと ほぼ同様 であった。

2.家 兎 に100mg/kgを 投与 し,そ の後 の血清内お よ

び房水内濃度 を測定す ると,い ず れ も投 与 後1時 間 に

peakが あ り,前 者は9.0mcg/ml,後 者は0.25mcg/ml,

房血比2.7%で 房水 内移 行濃度 は低 い。

3.眼 感染症30例 に本剤 を250mg×4回 分服 を1日 量

と し(成人),治 療効果 を検 討す る と,有 効率 は93.3%を

示 し,お おむね良好 なる成績 を示 した。 また,多 くの症

例 は治癒 まで前記 の投与量 にて3日 以上 を必要 とした。

4.副 作用 は重篤 な ものは認 め られ なかったが,胃 腸

障害 の発現 があ り,そ の発現頻度 は13.3%で あった。
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Laboratory and clinical studies on a new antibiotic, pivampicillin, were made with the results as follows; 

1. MIC against coagulase positive Staphylococci (30 strains) isolated from the ocular suppurative disease was

≦0.2～100mcg/ml.  Six out of 30 strains of Staphylococci showed MIC of 100•`>100mcg/ml to pivampicillin.

The same strains showed a resistance to the presence of cross-resistance mechanism. 

2. Penetration of the drug into the aqueous humor of rabbits was measured simultaneously with the measu-

rement of serum concentration. Aqueous humor concentration of pivampicillin reached maximum 0.25 

mcg/ml 1 hour after an oral administration of 100mg/kg of body weight and maximum serum concentra-

tion (0.9mcg/ml) was obtained 1 hour after an oral administration. 

3. Thirty cases consisting of hordeolum, ulcus corneae serpens, lid phleqmone etc., were treated with pivam-

picillin (250mg •~ 4/day) to obtain the following results; Excellent in 19 cases, good in 9 cases, and poor in 

2 cases. The effective rate was 93. 3%.


