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〔I〕 は じ め に

Carbenicillin indanyl sodiumは 新 し く開 発 され た 経

口carbenicillin(以 下,CBPC)で あ る。本 剤 はCBPCの

ester剤 で あ り,消 化 管 か ら 吸 収 さ れ る と消 化 管 上 皮 細

胞 内 のesteraseに よ って 水 解 さ れ,生 体 内 で はCBPC

そ の も のに 変 換 す る1)2)3)。今 回 私 達 は 本 剤 の吸 収 ・排 泄

と臨 床 効 果 を 検 討 した の で,そ の成 績 を報 告 す る。

〔II〕 研究方法ならびに成績

1. 吸収 ・排泄

1) 血中濃度

健康成人4例 を対象に本剤を早朝空腹 時1,000mg1

回経 口使用 した際の30分,1,2,4,6時 間後の血中濃度,

尿路感染症患者1例 に早朝空腹時,昼 食前1時 間,夕 食後

30分 お よび午後10時 にそれぞれ1,000mg経 口使用 した

ときの血中濃度を測定 した。また腹膜透析施行中の慢性

腎不全患者1例 に本剤を500mg早 朝空腹時経口使用 し,

非透析時と腹膜透析時の血中濃度の推移も検討 した。

測定は緑膿菌NCTC10490株 を用いたcupl法 で行な

い,標 準液にはCBPCを 用い,pH7.2の リン酸緩衝液

で作製 した4)。

健康成人4例 に本剤を1,000mg経 口使用 したときの

血中濃度はFig.1の とお りで,peakは2時 間後にあり,

その値は平均6.96μglmlで あ った。Peak後 は比較的す

みやかに減少 し,6時 間後は1.01μ9/mlと な り,half

lifeは2.3時 間であった。

連続使用時の血中濃度の推移はFig.2の とお りで,最

高6.25μg/ml,最 低0.87μg/mlに 分布 し,蓄 積傾向は

認められなかったが,食 後使用の血中濃度は空腹時ある

いは食前使用のそれより低値を示 し,食 事による影響が

観察された。

慢性腎不全患者に500mg1回 早朝空腹時経口使用 し

たときの血中濃度の推移はFig.3の とお りで,非 透析時

には時間とともに 上昇を示 し,6時 間後には13.81μg/

Fig. 1 Serum levels of carbenicillin 

indanyl sodium

Fig. 2 Serum levels of carbenicillin 

indanyl sodium

Fig. 3 Serum levels of carbenicillin 

indanyl sodium
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Table 1 Clinical effect of carbenicillin indanyl sodium
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mlに まで達 した。 しか

し,透 析時の血中濃度の

推移は非透析時のそれに

比べ約2/3の 値にとどま

り,か つ透析終了時(6

時間後)に はpeakよ り

やや低値を示 していた。

この成績は本剤の腹膜透

過性を示唆するものであ

る4)。

2) 尿中排泄

血中濃度測定と同時に

本剤の尿中排泄を健康成

人2例 に つ い て測定 し

た。測定方法は血中濃度

と同様であるが,被 検尿は20× して測定に供 した。

本剤1,000mg1回 経 口使用 したときの尿中排泄(CB-

PC換 算)はFig.4の とお りで,最 高尿中濃度は1265～

1500μg/mlで あ り,6時 間 までの尿中回収率は27.9～

33.2%で あ った。

2. 臨床成績

対象はTable1に 示すとお り全例尿路感染症で急性膀

胱炎15例,急 性腎孟腎炎4例,慢 性腎孟腎炎4例,計23例

である。これら症例の原因菌は大腸菌が大部分で21株,

変形菌(Proteusn mirabilis),緑 膿菌はそれぞれ1株 であ

った。

本剤の使用量は2～49を1日 量 とし,こ れを3～4回

に分割使用 した。なお,使 用期間は4～20日 間である。

臨床効果判定基準は尿中細菌,尿 沈渣所見ならびに自

覚症状を指標とし,こ れらが3日 以内に正常化または消

失 したものを著効,4～7日 のものを有効とし,本 剤の

使用によって症状が改善されないか,ま たは悪化 したも

のを無効と判定 した。また,臨 床経過を観察 しえなかっ

た ものは判定不能とした。

治療成果はTable2,3の とお りで,判 定不能例をの

ぞいた21例 では著効4例,有 効14例,無 効3例 であった。

疾患別治療成果はTable3の とお りで,急 性膀胱炎では

著効2,有 効9,無 効2例 であ り,急 性腎孟腎炎では著

効2,有 効2例,慢 性腎孟腎炎では有効3,無 効1例 で

あ った。また原因菌別では大腸菌を原因菌とする症例は

20例 中著効4例,有 効13例,無 効3例 であ り,変 形菌の

1例 は有効であった(Table3)。

以下2,3の 症例についてその治療経過を記述する。

症例陰6急 性腎孟腎炎24才 男

発熱(38℃),血 尿,腰 痛を主訴 として入院。白血球

12400/cmm,CRP6(十),尿 蛋白(十),尿 沈渣所見 で

は多数 の 白血球 と 白血球塊 を 認め,尿 培養 で 大腸菌

(>105/ml)を 検 出した。 またFAIRLEY法 に よる感染部位

の検索では上部尿路感染症 と判定された。分離大腸菌に

対する血中0抗 体価は200× であった。 これらの臨床検

査成績から急性腎孟腎炎と診断して 本剤を1日3.09経

口使用したところ,3日 目には体温は平熱化し,細 菌尿

も消失し,尿 沈渣所見は1週 後は改善,正 常化した。

症例20慢 性腎孟腎炎34才 女

約5年 前から1ヵ 月に1回 の割合で,腎 孟腎炎症状を

くりかえしているために当科に入院した。入院時,体 温

は37。8℃ で,微 熱を呈 し,左 側腹部痛,左 脊椎肋骨角

叩打痛 を認め,白 血球72001cmm,尿 検査では細菌尿

(大腸菌>105/ml)を 認 め,白 血球および白血球塊を多数

認めた。 また,原 因菌に対する血中O抗 体価 は200× で

あり,左 側の膀胱尿管逆流現象もみられた。

起炎'菌 に 対す るCBPCのMICが6.3μg/mlで あ

ることから本剤を使用 したところ,5日 目には無熱化し,

細菌尿も消失して,そ の他の自覚症状も改善を示した。

Fig. 4 Urinary excretion of carbenicillin 

indanyl sodium

Table 2 Clinical results with carbenicillin indanyl sodium

Table 3 Correlation of isolated organisms and clinical effects
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しかし,尿 沈渣の正常化には約2週 間を要した。

本症は膀胱尿管逆流現象を有していたので,再 発が予

想 されたが,3ヵ 月後の現在でも自,他 覚的異常は認め

られていない。

副作用は下痢(2例),食 思不振(1例)な どの胃腸障

害の外,1例 に皮膚発疹を認めたが,皮 膚発疹および下

痢の各1例 をのぞいて他の2例 は本剤を申止するまでに

は至 らなかった。また,5例 にお い て 本剤 使用前後,

GOT,GPT,A1-Pを 測定 したが,Table4の とお り,

全例 とも異常値を示さなかった。

〔III〕 考按ならびに結語

Carbenicillin indanylsodiumは 新 しく開発された経

口carbenicillin剤 であるが,早 朝起床時1,000mg経 口使

用 したときの血中濃度のpeakは2時 間値にあ り,4.75

～9.45μg/mlで あ った。 この 成績 はampicilliaの そ

れに近い値で あ る の で,本 剤の腸管 か らの 吸収性は

ampicillinに 類似 しているものと解 される1)。

経口剤は食後使用 で は空腹時使用に 比べ,血中 濃度

のpeakま で の時間は遅延 し,か つ低値を示すの が一般

的傾向であるが,本 剤においてもその傾向があ り,本 剤

の食後使用の血中濃度は空腹時のそれの約1/2に 低下 し

ていた。 したがって,本 剤の使用にあたっては食事の影

響を考慮 し,使 用時間に対する配慮が必要であろう。私

達の検討では食後3時 間の使用が妥当であ った。

臨床効果は23例 の尿路感染症を対象に実施されたが,

副作用によって2例 が脱落 し,実 質検討症例は21例 とな

った。これ ら症例に対する本剤の臨床成績は大腸菌を原

因菌とする単純な急性尿路感染症がほとんどを占めてい

たためか,著 効ない し有効18例(86%)で,か な り良好

な成績がえられた。 したがつて,私 達の今回の検討成績

では本剤は単純性尿路感染症に対 して はcephalexinな

どと同様,極 めて良好な臨床効果がえられるということ

以外の臨床検討はな しえなかった。変形菌,緑 膿菌性尿

路感染症に対する臨床効果は今後の検討としてのこされ

たが,本 剤の尿申排泄(6時 間までの尿中回収率30%)

を考慮すると,本 剤の適応には充分な配慮が必要であろ

う。

副作用については現在のところみるべきものはなかっ

たが,本 剤はester剤 であるので充分な検討が必要であ

ることはいうまでもない。
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Concentration in the blood, excretion in the urine and clinical effects of carbenicillin indanyl sodium were 
studied, and the following results were obtained. 

1) Peak concentrations in serum of a single dose of 1,000 mg of carbenicillin indanyl sodium given orally in 4 
healthy adults right after rising were obtained 2 hours after administration with the range 4.75 9.45

ƒÊg/ml. The absorption profile of this drug is similar to that of ampicillin.

2) Serum concentrations of carbenicillin indanyl sodium given after meal were approximately one half of those 

obtained at fasting. From this result, administration 3 hours after meal is considered to be adequate in 
terms of timing of administration of this drug. 

3) Carbenicillin indanyl sodium was used in 23 patients with urinary tract infection. Since treatment was with-
drawn in 2 patients due to side effect, therapeutic effect of the drug was assessed on 21 subjects. Eighteen 

patients responded markedly or moderately to the drug with the positive results of 86%. Side effects were 
observed in 4 cases, consisting of diarrhea in 2 cases, anorexia in one case and rash in one case. The side 
effects reported in the 2 patients whose treatment was discontinued were diarrhea and rash. Pre- and 

post-treatment laboratory tests were performed on 5 patients and no abnormality in GOT, GPT and Al-P 
was observed in all of the cases.

laboratory test


