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Ticarcillin (TIPC)の 臨 床 的 検 討
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Ticarcillin (TIPC)は 英 国 ピ ーチ ャ ム社 研究 所 で 開

発 され た 新 しい注 射 用 半 合成 ペ ニ シ リンで,Carbenicil - 

linに 類似 した構 造 を有 す る。 抗 菌 ス ペ ク トル は広 範 囲

で,Carbenicillin と同 様,緑 膿 菌,変 形 菌 に も抗 菌 力

を有 し,そ の作 用 は殺 菌 的 で あ る1),4)。

と くに緑膿 菌 に対 す る抗 菌力 はCarbenicillin の 約2

倍強 力 であ り,同 量 注 射 時 の 血 清 中濃 度 はCarbenicillin

に比 し,や や高 く持 続 的 で あ る と され て い る1)。

ま た,諸 外 国 に お い て もGNRの 感染 症 に 多 く使 用

され,良 好 な 結果 が得 られ て い る2), 3)。

今 回,本 剤 を臨 床 的 に用 い る機 会 を得 た の で,若 干 の

基 礎 的 検 討 と合 わせ て報 告 す る。

I 研 究 方 法

1) 試験 管 内抗 菌 力

臨 床 分 離 したPs. aerecginosa 20株, Klebsiella 20株,

E. coli 19株,Pmtms spp. 10株 に つ い て,Ticarcillin, 

Carbenicillin (CBPC), Sulbenicillin (SBPC), Ampi - 

cillin (ABPC)の4薬 剤 につ い て,化 学 療 法 学 会 標 準

法 に よ り,最 小 発 育 阻 止濃 度 を 測 定 した 。 な お,接 種 菌

量 は108 cells/mlだ け を用 い た 。

2) 臨床 的 検 討

当 内科 入院 中 の内 科 領域 諸 感 染 症 に 対 し本 剤 を 投 与

し,可 能 な限 り菌 培 養 を行 ない,臨 床 効果,副 作 用,投

与 前 後 のGOT, GPT, A1-P, BUN の検 査 値 の変 動 を

検 索 した。

臨 床 効 果 判 定 は,呼 吸 器 感 染 症 で は 白 血 球 数,X線

像,咳 嗽,喀 痰量 ・性 状,体 温 の 推 移 な どか ら有 効(+),

や や有 効 (±),無 効 (-)と した。

尿 路 感 染 症 で は 尿 中細 菌 の消 失 と尿所 見 の正 常 化 が3

～5日 にみ られ た 場 合 を 有効 (+),5日 以上 を へ て 症

状 改善 をみ た もの を や や 有 効 (±),そ れ 以 外 お よび 菌

交代 を無 効 (-)と した 。

II 研 究 成 績

1) 試 験 管 内抗 菌 力

a) Ps. aeruginosa (Table 1)

20株 に つい て のMIC (Minimum inhibitory concen- 

tration)で は,Ticarcillinは3.12～12.5 μg/mlに16

株 (80.0%)が 分 布 し,SBPCの14株 (70.0%), CBPC 

の12株 (60.0%)よ りす ぐれ て い た 。

b) Klebsiella (Table 2)

20株 に つ い て のMICで は,Ticarcillin は50 μg / ml

か ら200 μg/ml以 上 で,CBPC, SBPCよ り1段 階 程 度

す ぐれ て い た。ABPCは20株 と も200 μg/ml以 上 で あ

った。

c) Ecoli (Table 3)

19株 に つ い て のMICは,Ticarcillin は3.12 μg / ml

が13株 で,12.5 μg/mlま で のMICに16株 (84.2%)

が 分 布 してお り,CBPC, ABPCよ り1～2段 階 低 い

Table 1 Sensitivity distribution of clinical isolates (Ps. aeruginosa 20 strains)

Inoculum size: 108 cells/ml
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MICを 示 した。

d) Proteus spp. (Table 4)

10株 についてのMICは,Ticarcillin は3.12 μg / ml

に9株 分布 し,SBPCと ほぼ同等,CBPCよ りややす

ぐれた抗菌力を示 した。

2) 臨 床 成 績 (Table 5)

1976年6月 から10月 の5ヵ 月間に当内科に入院(No. 3

だ け外来)中 であった呼吸器感染症7例 〔1例 (No. 6)

は尿路感染症と合併〕,尿 路感染症3例,敗 血症1例,

計11症 例に本剤を投与 した。性別は男性8例,女 性3例

で,年 令は50才 以上7例,50才 以下4例 で,高 令者が多

かった。11症 例中10例 で何らかの基礎疾患を有 し,外 来

治療の1例 だけ基礎疾患のない症例であった。

基礎疾患としては,血 液疾患5例(No. 1, 2, 4, 6, 

10),腎 疾患2例(No. 5, 8),脳 血管障害1例(No. 7),

慢 性閉塞性呼吸不全2例(No. 9, 11)で い ずれ も重

篤 な もの で あ る。

投 与 方 法 は,入 院例 は いず れ も点 滴 で,外 来 例 は 静注

で 投与 した。1回 投 与 量 は1～6gで,1目 2～3回 投

与 した。 最 も多 か った 投 与 法 は1回3g, 1日2～3回

投 与 法 で,投 与 期 間 は4～30日,総 投 与 量 は9～180 g

で あ った。

分 離 菌 は9例 で検 出 され て お り,Ps. aeruginosaが

6例 で 単独(No. 3, 7, 8)あ るい は 他菌 と混 合(No. 5, 

6, 11)し て,ま たPs. cepacia が1例(No. 9)で,

Klebsiellaが1例(No. 10),Propionibacterium が1

例(No. 4)検 出 され た。

臨 床 効 果 は 有 効4例,や や有 効4例,無 効3例 鳩 有

効 率 は やや 有 効 も加 え れ ば11例 中8例,72.7%で あ っ

た。

や や 有効4例 の中 で,No.1お よび11は 中 止 後再 発 熱

が み られ た た め,No. 6はPs. aeruginosa が消 失 した が

Table 2 Sensitivity distribution of clinical isolates (Klebsiella 20 strains)

Inoculum size : 108 cells / ml

Table 3 Sensitivity distribution of clinical isolates (E. coli 19 strains)

Inoculum size : 108 cells / ml

Table 4 Sensitivity distribution of clinical isolates (Proteus spp. 10 strains)

Inoculum size : 108 cells / ml
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Serratia は 消失 しな い た め,ま たNo.8は 菌 交 代,尿

所 見 再 燃 か ら やや 有 効 の 判定 と した 。 またNo. 6と11は

共 にPs. aeruginosa が 消 失 して お り,細 菌 学 的 に は有

効 で あ った 。

副作 用 と して は と くに認 め られ な か った が,臨 床 検査

値 の 本 剤投 与 前後 の変 動 をみ る と,BUNが1例 (No. 

9),慢 性 呼 吸 不 全 か ら腎 不 全 を きた して死 亡 した 症例 に

お い て著 しい 上 昇 がみ られ た が,こ れ は死 亡 直 前 の値 で

あ り,薬 剤 の影 響 と は断 定 で き な い。 また 他 のtrans - 

aminaseの 投 与 前 に お け る異 常 値(No, 1, 2, 8, 10)

は,原 疾 患 に 基づ くもの で,そ の変 動 はTicarcillinの

投 与 とは無 関 係 で あ り,同 様 にBUNの 変 動(No. 5, 

6, 7, 8)も 原 疾患 に 基 づ く も の で あ った(Table 5, 

6)。

以 下,2例(No. 4, 5)に つ い て示 す 。

症例4: T. H. 39yr. (male) 敗 血 症+ リ ン パ 肉 腫

(Fig. 1)

リソバ 肉腫 に て多 剤併 用 療 法 クー ル後 に,白 血 球 著減

時 に 著 しい高 熱 を も って全 身 倦怠 感 を伴 う状 態 で 発症 し

た。 動 脈血 培 養 に よ り,Propionibacteriumが 検 出 され

た た め,Ticarcillin 4.0g 1日 3回 投 与 し,MCIPC,

1日 遅 れ てSagamicinの 併 用 もあ わ せ て行 な っ た 。 高

熱は 著 明 に下 が り,血 中細 菌 は そ の 後 み ら れ な か っ た

が,併 用 のた め 有 効 と判定 した 。Propionibacteriumが

動 脈 血 か ら検 出 され た が,汚 染 であ る と の 考 え 方 も あ

る。 しか し,白 血球 著減 時 に,免 疫 状態 低 下 も加 わ っ

て,一 般 的 に は全 くの弱 毒 菌 と考 え られ てい る菌 に よ っ

て敗 血 症 を 来 した もの と考 え ら れ た 。BUN, GOT, 

GPTの 検 査値 も と くに異 常 は 認 め られ な か った。

症 例5: T. S. 78yr. (female) 腎 盂 腎 炎+ 慢 性 腎 不

全(Fig. 2)

高 血 圧 症 と慢 性 腎 不 全 の 状 態 で 入院 。 た び た び 尿路 感

染 を く り返 し,そ の度 に種 々の 抗 生剤 を用 い てい た 。 本

剤 投 与 前 に はSBPC 1日 8.09, 7日 間 点 滴 で投与 した

が,尿 所見 再燃 し,尿 中か らPs. aeruginosa, Serratia, 

Ecoli が 混 合 して105 cells/ml以 上 培 養 さ れ た。 感受

性 はPs. aeruginosa, Serratia はCBPC, SBPCと も

(-),E. coli はCBPC, SBPC と も(〓)で あ った 。

Ps. aeruginosa に 対 す るTicarcillinのMICは6.25 μg /

mlで あ った 。Ticarcillin 1回 2g,1日 2回 点 滴 投 与 に

よっ て10日 間投 与 した と こ ろ,尿 所 見 改 善 し,尿 中 細 菌 も

消 失 し,yeast- like fungiへ と交 代 し た 。 白 血 球 数 も

13,800が6,700と 正 常 化 し,GOT, GPTは 正 常 範 囲 内

の変 動 であ り,ま たBUNは 原疾 患 に基 づ く も の で,

本 剤 の影 響 とは 思 われ ない 。 本 剤 投 与 終 了 後,発 熱 を

来 した が,臨 床 的 に は有 効 と判 定 した。

III 考 察

Ticarcillin (TIPC)はCBPC と同様 広 範 囲 抗 菌 ス

ペ ク トル を有 し,緑 膿菌 に対 す る抗 菌 力はCBPCよ り

Fig.1 Case4: T. H. 39yr. (M) Septicemia 

+ Lymphosarcoma

Fig.2 Case5: T. S. 78yr. (F), Pyelitis + 

Chr. renal failure
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す ぐれていて,血 清中濃度 もCBPCに 比べてやや高く

持続的であ り1),尿,胆 汁への移行 も良好であるといわ

れている4)。

今回,と くに緑膿菌感染症に対して,本 剤を用いて,

抗菌力,臨 床効果,細 菌学的効果について検討した。

抗菌力については接種菌量が108 cells/mlで あ るた

め,や や高いMICを 示 しているが,CBPCと 比 べる

とPs. aeruginosa, Proteus spp. E. coli, Klebsiella と

も1～2段 階低いMIC値 を示 している。

臨床的にみても検出菌の消失効果は著しく,Ps. aeru - 

ginosaは 投与前6株 みられたが,投 与後は1株 だけで

83.3%の 消失率であ り,投 与後 も不変 であ ったのは

Ps. cepacia 1株 とSerratia 1株 で,全 体的にみ ても

検出菌13株 中10株 が消失をみている(Table 7)。

細菌学的消失効果の割には,臨 床効果は11例 中4例 に

有効であって,や や有効4例 を加えれば11例 中8例(72.7

%)の 有効率である(Table 8)。 これは1例 を除 く10

症例がいずれも重篤な基礎疾患を有してお り,こ ういっ

た抵抗減弱状態に緑膿菌感染をきたしたことを考慮すれ

ば,緑 膿菌だけに限っていえば6株 中5株 で菌の消失効

果がみられたことは注目に値すると思われる。

副作用としてはとくに重大なものはみられず,肝 ・腎

機能の異常値も原疾患に基づ くもので,本 剤投与による

ものとは考えられなかった。

結 語

Ticarcillin (TIPC) を臨床的に応用 して,次 の成績

が得られた。

(1) 緑膿菌,変 形菌,Klebsiella,大 腸菌に対するMIC

はCBPCに 比べて1～2段 階すぐれていた。

(2) 重篤 な基礎疾患を有する患者に生じた内科領域の

11例 の感染症に本剤を用い,有 効4例,や や有効4例

無効3例 の臨床成績であった。

(3) 細菌学的効果は緑膿菌の消失効果が,6株 中5株

でみられ,全 体でも検出菌13株 中10株 で細菌学的効果が

認められた。

(4) と くに重大な副作用は認められず,肝 ・腎機能検

査値の異常値 も原疾患に基づくものと考えられた。

(5) 臨床的再燃が多くみられたため,投 与量,投 与注

あるいは併用療法等を考慮すればさらに有用な抗生剤と

なるであろう。
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Ticarcillin (TIPC) was evaluated in clinical trials and the following results were obtained. 

1. The MICs of ticarcillin were superior 1 to 2 steps to that of CBPC against Ps. aeruginosa, Proteus spp., 

Klebsiella and E. coli. 

2. Ticarcillin was administered to 11 patients with severe underlying disease in the department of internal 

medicine. As the result, ticarcillin showed good response in 4, fair in 4 and poor in 3 cases. 

3. Ps. aeruginosa was eradicated in 5 of 6 strains and as a whole, the bacteriological effect was seen 

in 10 strains of 13 isolated organisms. 

4. No side effects were seen and abnormal values in liver and renal functions were thought to be due to 

underlying disease. 

5. Recurrent cases were often seen. So, ticarcillin will be a useful antibiotic if dosage, medication and

combined therapy with other antibiotics will be taken into consideration.


