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緒 言

Carfecillin(以 下P-CBPCと 略 す)は 英 国 の ビー チ ャ

ム 社 で開 発 され た 次 の化 学 構 造 式 を有 す るCarbenicillin

のphenyl esterで,腸 管 か ら吸 収 され て,体 内 で は エ

ス テル 結 合 が とれ,Carbenicillinと して作 用 す る。

Molecular formula : C23H21N2O6SNa (MW 476.5)

Chemical name : 6-(2-phenoxycarbonyl-2-phenyl-

acetamido) -3, 3-dimethyl-7-oxo-4-

thia-1-azabicyclo〔3,2,0〕-heptane-

2-carboxylic acid sodium salt

CBPCの 注 射 的 用 法 につ い て は す で に,BRUMFITT et

al.1),KNUDSEN et al.2),大 越 な ど3)に よ り,そ の大 量療

法 につ い て の検 討 と と も に,詳 細 に報 告 され てい る とお

りで あ る。CBPCは ペ ニ シ リ ン系 薬 剤 と して,難 治 性 感

染 症 の起 炎 菌 で あ る グ ラム 陰性 菌,と くに緑 膿 菌,肺 炎

桿 菌,変 形 菌 な ど に も広 範 囲 の ス ペ ク トラ ム を有 し,そ

の低 毒 性 の面 か ら も はな は だ有 用 で あ る と され てい る。

今 回,我 々は そ の経 口剤 に つ い て基 礎 的 な らび に 臨床 的

に検 討 した 結果 につ い て報 告 す る。

基 礎 的 検 討

1. 抗 菌 力

抗 菌 力 に つい て は 外 来 尿路 感 染 症 の 患 者 か ら分 離 した

E.coli 2株,Klebsiella 7株 についてCBPCとABPC

に対する感受性を,日 本化学療法学会標準法4)に 準 じて

測定 した。

成績はTable 1に 示 したが,CBPCのMIC分 布は

全9株 中4株 が100μg/ml以 上の耐性株で,他 は125μg

/ml以 下のところにあった。CBPCとABPCの 間の比

較では,い ずれもほぼ同様の傾向で大差を認めなかっ

た。

2. 吸収,排 泄

男子の健康成人3名 を対象にし,P-CBPC内 服 前9

時間絶食し,摂 水もなく150mlの 水 とともにP-CBPC

1,000mgを 投与 した。これはCBPC力 価に換算すると

794mgで あ る。

血液は薬剤内服前および内服後20,40,60,90分,2,

4時 間 目に採取 し,尿 は2,4,6時 間 目に採取した。濃

度測定はPseudomonas aeruginosa NCTC 10490を 用

いたPaperdisc法 で実施した。

なお,Standardは 血 中濃度測定には ヒト血清を,尿

中排泄量測定には1%燐 酸緩衝液(pH6.0)を 用いた。

血中濃度は投与後20分 に平均7.1μg/ml,1時 間でピ

ークとなり16.9μg/mlを 示 し,そ のまま漸減し4時 間

では24μg/mlで あ った(Table 2,Fig.1)。

尿中排泄量をみると最高値は1～2時 間にあると思わ

れ0～2時 間に平均221.9mgを 示 し,4～6時 間値で

平均20.0mgで あ り6時 間までの尿中回収率は40.4%

であ った(Table3,Fig.2)。

Table 1 Minimum inhibitory concentration (MIC) of clinically 
isolated bacteria to CBPC and ABPC
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臨 床 成 績

1. 対 象

対象患者は昭和49年8月 から50年2月 までに,埼 玉病

院泌尿器科,慶 応大学病院泌尿器科に来院した,急 性単

純性膀胱炎42例 を中心に腎盂腎炎,前 立腺炎,尿 道炎の

各少数例である。

2. 投与方法

成人を対象とし,1日 投与量はとくに基準を定めず,

1,000mg, 1,500mg, 2,000mg, 3,000mg, 4,000mgを

無差別に投与 し,の ちの投与量についての比較検討に供

した。なお,併 用薬として一部の症例に プ ロクターゼ

P(No.37),リ ゾチーム(No.38,40,42,43)を 使

用 した。

3. 検討項圏

尿所見(蛋 白,白 血球,細 菌)お よび自覚症状の消失

状態の推移を検討した。

4. 効果判定基準5)

Excellent:尿 所見の完全改善と自覚症状が完全に消

失 した場合。

Good:最 初の起炎菌が完全に消失 した上,自 覚症状.

尿中白血球のいずれか1つ が消失 した場合。

Fair:自 覚症状,尿 中白血球,尿 中細菌のいずれか1

Table 2 Serum concentration of carbenicillin, after oral administration of carfecillin 1, 000 mg

Fig. 1 Serum concentration of carbenicillin, 

after oral administration of carfecillin 

1, 000 mg

Table 3 Urinary excretion of carbenicillin, 

after oral administration of carfecillin 

1, 000 mg
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つしか消失せぬ場合。

Ineffective:尿 所見,自 覚症状のまったく改善せぬ場

合。

5. 成 績

投与量 ごとに集計した結果は1,000mg投 与 群9例,

1,500mg投 与群4例,2,000mg投 与群12例,3,000mg

投与群18例,4,000mg投 与群12例 で全症例55例 であ

り,各 群別の症例についてはTable4～Table8に 示

した。

投与量別による治療効果はTable9に 示すとおりであ

る。1,500mg投 与群では症例数が少ないので参考 とし

難いが,1,000mg投 与群では100%の 有効率(Excellent

+Good)を あげていることから,ま た,4,000mgに 増

量 した投与群で,投 与量の増加に比して有効率の増加が

ともなわない点から,有 効を期待する投与量 と しては

1,000mg/dayで 充分と考えられる。

疾患別治療成績はTable 10に 示 した。複雑性慢性疾

患,前 立腺尿道炎などに対 しては症例数がきわめて少な

いので効果を云々出来ないものの単純性膀胱炎に対 して

は86.3%,全 症例においては81.8%の 有効率を示 し,

良好な成績といえる。

細菌別効果はTable 11に 示 した。55症 例について分

離された菌は,培 養で証明されなかったものおよび菌交

代を示 したものを除いて47株 で,Staphylococcusに は

100%のEradicatedrateを 示 し,全 症例でも89.4%の

好成績であった。なお,感 受性ディスク検査の結果につ

いてSensitivityを 有 したものおよび有 さぬ ものをわ

け,そ の細菌学的効果と菌交代の状況について検討し,

その結果をTable12に 示 した。

分離された菌は51株 でこのうちKllbsiellaとStaphy-

lococcusで はSensitivityを 有 した菌はすべて100%の

Eradicated rateを 示 したが,E.coliで は感受性を有 し

た29株 中2株 は無効,2株 に菌交代を認め,有 効率は

86.2%で あ った。感受性を示さなかった菌の中でもE.

coliの5株 中2株 およびKlebsiellaの2株 中1株 は菌

の消失を認めているが,試 験管内 テス トの不定性 なの

か,自 然治癒によるものかは断定できない。結果として

感受性を有する43株 で37株(86.0%)の 有効率が,感 受

性の有無にかかわらず全51株 で40株(78.5%)の 有効率

が得られた。菌交代を示 したのは全51株 中4株(7.8%)

であ り,そ の詳細を列挙すると,次 のとお りである。

E.coli ＞105 Disc(〓)→

Corynebacter 102

E.coli ＞105 Disc(〓)→

{
Klebsiella 3,920

Enterococcus少 数

Pseudomonas ＞105 Disc(+)→

{
E.coli 500

Staph.epid. 2

Pr. vulgaris 107 Disc (-)→

Klebsillla106 Disc(-)

副 作 用

主な副作用として患者の訴えたものはTable13に 示

すとお りである。主 として胃腸症状であり,1例 に外陰

部発疹が認められた。 しか し,こ れらはすべて対症療法

を必要とせずP-CBPC投 与終了後ただちに回復 し一過

性のものであった。

本治験施行症例の一部につき,投 与前後の採血 に よ

り,血 液,腎 および肝機能の推移を検査した。主要検査

結果はTable14～16お よびFig.3～26に 示 したとおり

であって,血 液,腎 および肝機能などに関 しては,と く

に本剤に起因すると思われる異常所見は認められなかっ

た。

結 語

尿路感染症に対してCarfecillinを 使 用し,急 性単純

性膀胱炎に,と くに卓効を示 した。 疾患別,細 菌別治

Fig. 2 Urinary excretion of carbenicillin, 

after oral administration of carfecillin 

1,000mg
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Table 4 Effect of carfecillin in urinary

Table 5 Effect of carfecillin in urinary
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tract infection (daily dose 1g,b. i. d.)

tract infection (daily dose 1.5g, t. i. d.)
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Table 6 Effect of carfecillin in urinary
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tract infecton (daily dose 2g, q. i. d.)
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Table 7 Effect of carfecillin in urlnary
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tract infection (daily dose 3g, t. i. d.)
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Table 8 Effect of carfecillin in urinary
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tract infection (daily dose 4g, q. i. d.)
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Table 9 Effect on daily dose

Table 10 Clinical results classified by diagnosis

Table 11 Eradication of bacteria
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療効果を通 じて投与量と有効性 との比例 関係はな く,

1,000mg程 度 の投与量でも充分な効果が得 られた。副

作用に関 しては,そ の投与量のいかんにかかわらず1日

4,000mgま では,と くに重症なものはなく,安 全性の

高いことが確かめられた。とくに血液,肝 および腎機能

につき症例の一部を対象に検査したが,投 与前後におけ

る比較で本剤によると思われる影響はまった く証明しえ

なかった。

本剤の基礎実験においては,経 口投与により,高 い血

中濃度と尿中排泄量が得られ,細 菌感受性については

ABPCと ほ ぼ同様の傾向が得られた。
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Table 12 Correlation between bacteriological results and sensitivity to CBPC (Disc)

Table 13 Side effect
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Table 14 Laboratory findings

Table 15 Laboratory findings
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(Hematology)

(Blood chemistry)
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Table 16 Laboratory

Fig. 3 RBC Fig. 4 Ht Fig. 5 Hb
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findings (Others)

Fig. 6 Platelet Fig. 7 WBC Fig. 8 Eosinocyte
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Fig. 9 Basocyte Fig. 10 Neutrophil Fig. 11 Lymphocyte

Fig. 12 Monocyte Fig. 13 Al-P Fig. 14 GOT

Fig. 15 GPT Fig. 16 LDH Fig. 17 BUN
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Fig. 18 Serum creatinine Fig. 19 Uric acid Fig. 20 Total protein

Fig. 21 A/G Fig. 22 Ca Fig. 23 P

Fig. 24 Cl Fig. 25 Na Fig. 26 K
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LABORATORY AND CLINICAL INVESTIGATIONS 

ON CARFECILLIN IN THE FIELD OF UROLOGY 

NAOAKI IKEDA and TAKAHIDE ODA 

Department of Urology, Saitama National Hospital 

HIDEYUKI TOFUKUJI 

Department of Urology, Keio University Hospital, School of Medicine

Laboratory and clinical investigations on carfecillin, a new semisynthetic penicillin, were studied. The 

results were as follows; 

1) The MIC was measured on CBPC and ABPC, and no difference was observed between both. 

2) Carfecillin was administered orally to determine the serum concentration, and urinary excretion of 

CBPC. The peak serum level was 16.9ƒÊg/ml at the 1st hour and excretion rate was 40.4% within 6 hours 

on the average. 

3) Carfecillin was applied to the urinary tract infection, as a result, excellent effect was obtained 

especially for acute cystitis. 

4) No proportional relationship was noticed between dosage and effect in view of the treatment effects 

classified by disease and bacteria, and yet a satisfactory effect was obtained with a dosage of 1,000 mg. 

5) No severe side-effect occurred in this treatment, confirming the safety of this drug. Blood was taken 

before and after treatment from some patients to examine the blood, hepatic and renal disorders. The result 

proved that this drug has no influence which may be due to the drug.


