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尿路感染症に対するAmoxycillin（パセトシン）の臨床効果

昭和大学医学部泌尿器科学教室（主任
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CLINICAL EVALUATION OF AMOXYCILLIN （PASETOCIN）
        IN URINARY TRACT INFECTION

    Kazuo IMAMuRA， Kunio MARuyAMA， Takao IKEucHi，

        Yutaka KosHiNo and Toyohiko SAiTo

冊伽the DePartmentαプびプ0109ッ， Showa UniTversめSchoolσ漉4ゴ0伽

         （Director： Prof． H， Ahasaka， M． D．）

  Amoxycillin （AMPC） was administered to 25 cases of acute urinary tract infecti’on hav－

ing no complication at the daily dose of 750 to 1，000 mg for the purpose of evaluating its

efficacl ．

  1） The clinical effectiveness rate of the test drug was 72％．

  2） The clinical effectiveness rate in 17 cases of acute urinary tract infecL’ion in which

ABPC－sensitive bacteria were pathogenic was 94％． The sensitivity to ABPC seerns to be well

correlated with the clinical efucacy of AlvlPC．

  3） As side effects， eruption appeared in 2 cases and gastrointestinal disorder in 1 case，

but no severe side effect was seen．

        緒     言

 1929年にA．Flemingによりpenicillinが初めて

発表され，1943年にpenicillin Gが，抗生物質の第

1弾として登場して以来，penicillin製剤は発展のr

途をたどり，広域性penicillin剤としてampicillin

（以下ABPC）が登場して，10数年の年月を経過した．

そして尿路感染症治療においても，ABPCはroutine

に使用される抗生物質として，重要な位置を占めるよ

うになった．

Amoxycillin（以下AMPC）は英国Beecham研究所

で開発された最新の経口用半合成penicillinである．

その抗菌スペクトラムはABPCとほとんど同じであ

る．この薬剤の特長は経口投与時の優れた吸収性にあ

り，ABPCと同量内服した場合，ほぼ2倍の血中濃度

が得られる．また吸収に与える食事の影響も少なく，

尿中排泄も良好で，高い尿中濃度が得られる．

今回，われわれは協和醗酵工業株式会社より，AMPC

（パセトシン）の提供を受け，泌尿器科領域における

感染症に対して，試用に供する機会を得たので，その

概要を述べ，臨床成績について報告する．

        組成と性状

 Amoxycillin（α一a皿ino－4－hydoroxy－benzyl peni－

cillin）はTable 1のような構造式を有しており，

ABPCのベンゼン核のパラ位に水酸基を導入したもの

である．抗菌力はABPCと同じであるが，血中濃度

はそれの約2倍，尿中排泄率もきわめて高いことが基

礎的研究で明らかになっている．

 われわれの使用した製品パセトシンはおのおの250

mgのAMPCを含有するカプセルである．
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Table 1．作用物質の特性

商 品 名 1パセトシン Pasetocin

般 名レモキシシ・・ 1 Amoxycimn

化 学 名 （a－amino－4－hydroxy） benzylpenicillin

略 名 AMPC

化 合 物の外．観

化合物の溶解性

白色～淡黄白色の結晶性の粉末

水またはメタノールに溶けにくく，エタノールにきわめて溶けにくく，アセ

トン，クロPホルムまたはベンゼンにほとんど溶けない．

溶解度（20。C）水 O．28g／dlエタノール0．08g／dl
       メタ．ノール0．269／dl アセトン  〈O・019／dl

融点（もしくは分解点） 約！95℃（分解）

化  学  構  造 ・・o｝嘉元翫
分子式・分子量 Ci6HigN30sS・3H20 ： 419．46

作  用  機  序 病原菌である細菌の細胞壁の合成を阻害する。

作  用  部  位 全身（病巣あるいは体液中）

吸  収  場  所 小腸上部

血 中 濃 度

体組織へ の 分 布

排泄経路と排泄率

常用量での最大濃度
125mg一・・3mcg／ml， 250mg…3．8rncg／ml，

500mg…7．4mcg／ml

血 中 半 減 期 1約65分

血中濃度 変 化

×投与量

内服後の時間

125mg

250mg

500mg

30分  1 2 4 ・醤

O．97 3．04 2．55 1．24 trace

1．03 3．39 3．80 1．48 O，37

1．72 5．43 Z41 3．06 O，83

単位 mcg／m1

肝，腎に親和性が高く，高濃度に尿中，胆汁中に移行する．

骨髄内，些些血，羊水，喀疾中への移行がよい，

その他，性器内，扁桃組織，上顎洞粘膜へ分布する．

1尿中に排泄される．内服後6時間でアモキシシリンとして約60％排泄される．

一部胆汁中に排泄され，一部は吸収されず糞便中に排泄される．
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 対象疾患は当科外来を訪れた合併症のない急性膀胱

炎18例，急性腎孟腎炎4例，単純性尿道炎3例の計25

例である1（Table 2，3）．年齢別構成は21歳～67歳で，

20歳台，30歳台が最も多い（Table 4）．性別は男性5

例，女性20例である．尿路感染症の既往のあるもの11

例，ないもの14例である（Table 5）．既往薬剤のアレ

ルギーは全例になかった．

Table 3．対象疾患

疾 患 例  数  （％）

急性 膀 胱 炎

急性腎孟腎炎
単純性尿道炎

18 （72％）

4 （16％）

3 （12％）
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計 25

Table 4．年齢構成

4段階の判定の基準を設けた．

 著効：投与5日後に自覚症状が全く消失し，尿中細

菌も陰性となり，白血球その他のすべての尿所見が正

常となったもの．

 有効＝投与5日後に自覚症状は改善され，尿中細菌

は消失したが，尿中赤血球，白血球などがわずかにみ

られ，投与10日後に自覚症状，尿所見が正常となった

もの．

 やや有効：投与により自覚症状ならびに尿所見など

は少なくとも改善されたが，10日後もなお正常となら

なかったもの．

 無効：投与後も自覚症状ならびに尿所見にほとんど

改善の認められなかったもの．

 なお，採尿方法は，女性においては，外尿道口を

O．1％マーゾニン水溶液にて清拭後，カテーテルにて

導尿して採尿し，男性は中間尿を採って検査に供した、

分離菌の種類

年 齢 例 数

20～29歳

30一一39

40N49

50N59

6Q歳以上

10

9

2

2

2・

計 25

 分離同定された菌種はTable 6に示すごとく，5種

26菌株であった．E．coliが18例と最も多く，Pseacdo－

monas 4例， StaPhylococcus eカidermidis 2例，

Proteacs mirabi／isおよびEnteroceccus 2｝ 1例であ

った．このうちPseecdon20nas 2株は菌交代現象の結

果出現したもので，初診時に起炎菌として分離された

ものは24菌株であった．忌数はいずれも10s以上で

あった．

       Table 6．分離菌種
Table 5．既往尿路感染症の有無

あ

な

り

し

11 （44％）

14 （56％）

分 離 菌 菌 株 数（％）

計 25

用法と用量

E．coli

Pseudomonas

StaPh．ePiderm．

P，mirabilis

Enterococcecs

18 （69．3％）

4 （15．4％）

2 （7．7％）

1 （3．8％）

1 （3．8％）

 急性膀胱炎には原則として250mg，3cap，，計750

皿9を投与し，急性腎孟：腎炎には4cap．，1000mgを，

単純性尿道炎には，症状により3～4 cap．，750～1000

mgを投与した．1000mg以上の投与例はない．投与

期間は5日～21日で，原則として10日間とした．食後

30分遅3回，または就寝前に1回内服を加えた4回に

分けて服用するように指示した，

計 26

 混合感染は1例でE．coliとProteus mirabilisが

起炎菌であった（Table 7）．またAMPC使用中に，

2例において菌交代現象が出現した．すなわち，14日

          Table 7．

混 合 感 染 例

効果判定基準
急性膀胱炎 E．oo〃＋P．mirabilis

 原則として，薬剤投与5日後と10日後に，臨床症状を

チェックし，尿一般検査，尿培養検査をおこなった．

それぞれの自覚症状と尿所見に基づいて，次のごとく

菌 交 代現 象例

単縦尿道炎［SlaPh．ePiderm．→PseudOmonas

急性腎孟腎炎 1E・CO”→Pseudoフnonas
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Table 2．

  症年性
No．

  例外別i
診断名

撃投糧 尿 所 見
尉投与藤剤）蛋白1赤鰍

（前→後）

白血球 細  菌
起．炎菌

1 0．M． 36 女 急性膀胱炎 10 750mg 十→十→一 十→什→一 惜→＋→一 掛→一→一
P躍〃の〃ゴ3
d．601∫

2 1．Y． 35 女 〃 10 〃 十→一→一 十→一→一 十←→一→一 措→一→一 E．001ゴ

3 Y．M’ 67 女 〃 5 〃 十→± 十→±： 糧→什 →十→惜 〃

4 0．M。 38 女 急性腎孟腎炎 10 1000mg
iCM looomg 十→一→一 十→一→一 十→十→一 一→一→一 一

5 N．K． 24 女 急性膀胱炎 10 ． 750mg 一→一→一 十→一→一 十→十→一 柵→一→一 E．oo1ゴ

6 F．M． 29 女 〃 王O
750mg

iEM800mg）
十→一→一 十→一→一 糧・→一→一 帯→一→一 〃

7 M．M． 36 女 〃 10 750mg 十→一→一 掛→＋→一 什→＋→一 ÷→一→一 〃

8 N．T． 24女 〃 10 750mg 一→一→一 十→一→一 十→±→一 柵→一→一 〃

9 S．Y． 26女 〃 5 750mg 十←→一ト 十→一 掛→一皆 惜→冊 〃

10 M．S．23女 急性直面腎炎 工O 工ooomg 十→一→一 掛→一→一 冊→一→一 紐→一→一
ε’砂ん．

ﾆρゴ46辮．

11 S．K． 25 女 急性膀胱炎 1Q 750mg 一→一→一 十→一→一 十→＋→一 ヨ十→一→一 E．σ01ゴ．

12 A．T． 37 男 単純性尿道炎 2工 IQOOmg 一→一→一 一→一→一 帯→一→一 惜→一→十卜
8如ん．θρゴ4θ辮．

o36認0物0η83

i3 H．N． 50男 急性腎孟腎炎 12 1000mg 十→十→十 十→十→一 十←→＋→± 冊→一→紐
β．oo1ゴ

o36％40膨0ηα3

14 N．T． 34 男 単純性尿道炎 20 750mg 一→一→一 一→一→一 十→一→一 十→一→一 Eπ8rooooo∫

15 S．1． 33 女 急性膀胱炎 ユ。 750mg 十→一→一 十→十→一 十→一→一 研→一→一 E．oo万

16 A．N． 21男 単純性尿道炎 10 750mg 十→一 一→± 卦→惜 昔→一 P∫6醐。勉。ηα3

17 0．M． 28 女 急性膀胱炎 2 750皿9 十→一 升→十 十→± 十→十 E．oo〃

18 M．Y． 36 女 〃 12 750mg ・一一一r一→一 十→十→一 ヨ十→＋→一 什→一→一 〃

三9 K．A． 29 女 〃 10 750mg 一→一→一 十→一→一 惜→一→一 掛→一→一 〃

20 Y．N． 44 女 〃 14 750mg 一→一→一 一→一→一 十→一→一 借→一→一 〃

2工 S．M。 44 女 急性富加腎炎 5 1000mg
i（NA1．59）． 十→十 十←→一 十→一拝 冊→什 〃

22 S．T． 64 男 急性膀胱炎 9
 750mg
iサルファ剤 一→一→一 ＿→一一→＿ 十→十→一 一→一→一 一

39）
23 H．Y． 55 女 〃 15 750mg 一→一→一 一→一→一 升→一→一 什→一→一 E．001づ

24 LT． 37 女 〃 10 750mg 十→一→一 十→一→一 惜→一→」 冊→一→一 〃

25 H．A． 25 女 〃 10 750mg 十→±→± 十→十→十 十ト→升→升 冊→冊→粁 P3θ％ゴ。駕。ησ∫

注：症例12，13は菌交代現象例，起炎菌欄の上段が最初の菌，下段が菌交代現象をおこしtgあとの面

目の尿培養検査にて，Table 7に示すごとく，いずれ      Table 8分離菌のABPC感受性

もPseudomonasにかわっていた．
          1

   分離菌のABPCに対する感受性

 AMPCとABPCとは抗菌スペクトラムも抗菌力も

比較的よく類似していて，ほぼ相関するといわれてい

るので，ABPCにて感受性試験をおこない，代用する

こととした．

 分離された菌のABPCに対する感受性試験の結果

はTable 8に示すごとくであった． Penicillinase産

菌 種

E． coli

Pseudomonas

StaPh．ePiderm．

P．mirabilis

Enterococcus

感受性

帯

惜

例 数

14

4

4

2

1

1
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症例
感受性試験（デスク法）

AB－pc［ cER I sM I KM i Tc 1 cp 1 cL 1 NA i GM ［cB－pc

tff

’什

．措

惜

．掛

柵帯惜冊一斗辮i昔1惜

＋＋，惜 1  1
 1 ［

惜十←惜 l l
．惜i冊1借
…漁…帯

副副．
 ミ冊1什1惜    
   ミ什：升i枡 ll
 Il
 －i十

 1
－1－1十

＋升一
一一

|
 1＿ ⊥
一i ．月 1
冊1惜1惜  l
 I ：
一一  l  I      
概1惜i帯
冊十ト珊 I I l
措1升：惜i措

∴…∵・

IE F㌔惜

1一冊
冊i惜

柑

十ト

冊

掛制十

且且
坦坦
什’措

惜一
計惜
帯惜

自覚症状
（前→後）

十ト→一→一

壮→一→一

升→ヨ十

十→十→一

副
作
用

 t＋→一→一“

「升→一→一〃

廿→十→一〃

．＋→一→一i〃・

十ト→昔 〃

 i升→一→一〃

  廿→＋→烈〃

なし
11

11

fl

既路

畷
尿症

             ■塑訓卿園サi網［一一な・
ll一■障i∵i総il＝＝障
帯1什…＋措 ミ      惜i惜糧i掛措1    1        

十一惜、一1惜

1惜

けヨ

』措

1帯
I H

十ト→＋→一

→十→＋

十→十

十→一→一

升→一→一

［I

T「→一→ 

升→十
  

コ「「→一→ 

ヨ十→一→一

なし
／！

f！

あり
1／

なし
！l

fl

あり

なし

あり

〃レ
〃iあり

1

i

効

果．
その他

、一一無i一
列世…岩相

．㌔惜i㌔掛．

一門∵：
帯1惜4十黒
帯惜1柵1惜1
－1－1－1十

測量i什i惜

闇闇［惜1借i ii i
一一田一 Il
一一「 ｹ1嵜1世
一1一…羽十且且l  r

十＋柵一

帯

’什

繰

網升→｝→一

刑割目→升→・

有効

著効

無効Cしに変更
1

有効

！1

著効

有効

〃読朕
無効NAに変更

1

著効P
有効i

i

〃菌交代症

ややCしに変更
有効菌交代症

著効

有効

発疹iな灘膿
  i
な慮り繭

lf

！1

！1

11

喰欲不
振悪心

発疹

なし

なし
あり・

11

1！

なし
1！

あり

著磯二月

11

鰍蜜x酸
．有効

著効騒散

！1

無効Cしに変更

生菌と思われるE．coli 4株とPseudononas 4株は          Table 9・薬剤効果

感難をしめさなか・た・      効  果［回数（％）

  臨床成績     著 効   8（32％）

         有効 10（40％）効果判定基準により，著効8例（32％），有効10例

         やや有効    2（8％）（40％），やや有効2例（8％），無効5例（20％）と     無    効       5（20％）

繍｛1描1）1、濃驚篇黎雛蓼藷＿＿。Et．一一。一一：＿＿S

効＋無効例）は7例，28％であった（Table 10）．疾患   効例は急性膀胱炎で77．8％，急1生腎孟腎炎で50％，単

別の臨床効果はTable 11に示すごとくで，臨床的有  純性尿道炎で66．7％であった．
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Table 10．臨床効果
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臨床的有効例（著効＋有効例） 18 （72％）

臨床的無効例（やや有効十無効例）  7（28％）

食欲不振）1例の計3例がみられたが，消化器症状は

内服薬の投与により消失し，発疹については，投与中

止にて消退し，とくにステロイドホルモン，抗ヒスタ

ミン剤などの投与の必要はなかった．その頻度は12％

であった（Table 14）．

Table 11．疾患別臨床効果 Table 14． 副作用

疾 患

急性膀胱炎
急性腎孟腎炎

単純性尿道炎

臨床的有効例  臨床的無効例

14 （77．8％）

2 （50％）

2 （66．7％）

4 （22．2％）

2 （50％）

1 （33．3％）

計 18

発      疹

消化器症 状
2例

1例

計 3例

7

 菌種と臨床効果はTable 12に示すごとくであっ

た．菌交代現象を呈した症例は始めに存在した菌をも

って記載してある．これでみると，E．coliの場合は

72．2％に臨床的有効であったが，Pseudomonas．の場

合は2例全例無効であった．

     Table 12．起炎菌と臨床効果

種臨床的有効例臨床的無効例

考

菌

E．coli

Pseecdomonas

StaPh．ePiderm．I

P．mirabilis

E堕・一・［

13 （72．2％）

2

1

1

5 （27．8％）

2

計 17 （70．8％） 7 （29．2％）

 臨床効果と起炎菌のABPCに対する感受性との関

連性はTable 13に示したごとくで， ABPCに（惜～

升）の感受性を示したものは，臨床的に17例中16例が

有効で，一方（＋～一）のものは全例とも臨床的無効

であった．

   Table 13． ABPC感受性と臨床効果

感 受 性

掛～！十

十 A“ r

臨床的有効例  臨床的無効例

16 （94％）

計 エ6

1 （6％）

6 （1OO％）

7

注：混合感染例は2菌株を含めて1症例としてある．

  再発については，急性膀胱炎2例において短期間に

再発をみている．起炎菌はいずれもE．coliであり，

ABPC感受性は（惜）であった．

副  作  用

副作用はアレルギー発疹2例，消化器症状（悪心，

察

 ABPCは各種感染症に対して有効な抗生物質とされ

ているが，経口投与では腸管よりの吸収面で，もう一

つものたりないところがあり，その吸収および有効血

中濃度をさらに高くすることが望まれてぎた．そこで

最近その一つとして，AMPCが登場してぎたわけで

ある．第21回日本化学療法学会総会シンポジウムで松

本はAMPC 500mg経口投与時のピークは2時間後

にあり，7．14mcg／m1で，同一症例におけるABPC

500mg経口投与時のピークの3．68 mcg／mlの約2

倍であったと報告している．また西浦らは尿中濃度に

ついて，AMPC 500皿9内服の場合2～3時間で1700

エncg／mlとピークに達し，3～6時間でも720 mc9／

mlとかなり高い尿中濃度を得，250mg内服の場合に

は，0～1時間で800mcg／mlとピークに達した．一

方ABPCの場合は500mg内服では，そのピークが

3～6時間で，340mcg／m1，250皿9内服では，2～

3時間で，230mcg／m1の濃度が得られたに過ぎな

かったという．

 われわれは尿路感染症に対して，通常ABPCを

1000～2000mg使用している， AMPCはABPCに

比べて，約2倍の血中濃度および尿中濃度を示すとい

う点を考慮して，今回は合併症のない急性尿路感染症

25例に対して，AMPC 750～1000 mgの投与量にて，

その臨床効果を検討した．効果判定基準は自覚症状と

尿所見に，時閲的要素を加味して定め，さらに著効と

有効とを合わせたものを臨床的有効例とし，やや有効

と無効とを合わせたものを臨床的無効例として検討し

た．

 著効8例（32％），有効10例（40％）であり，したが

って臨床的有効例は18例（72％）で，臨床的無効例は

7例（28％）であった．投与量が1000mg以下であ

ることを考えれば，この結果はほぼ満足すべきもので

あった．疾患別にみると，やはり下部尿路感染症のほ
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うが有効率が高かった．

 分離菌の種類は，E．coli， Pseudomonas， StaPhyl－

ococcus ePidermidis， Proteus 7nirabilis， Entero－

coccusの5種類で， E．coliが18株（69．3％）と最も

多かった．前に述べたように，AMPCとABPCと

は抗菌スペクトラムも抗菌力も比較的よく類似してい

て，ほぼ相関するといわれているところがらABPC

にて感受性試験をおこない代用したが，ABPC感受性

菌を起炎菌にもつ急性尿路感染症では，17例中16例

 （94％）が臨床的有効で，起炎菌の ABPC 感受

性と臨床効果とはよく相関し，AMPCが尿路感染症，

とくにABPC感受性菌による尿路感染症に対して有

効であろうことを示唆している．また一方臨床的無効

例をみると7例（PseudOmonas 3例とE．coli 5例

であるが，うち1症例は菌交代症を示したので7例と

なる）のうち，E．ooliの4例はpenici11in製剤の感

受性がいずれも陰性であったことからpenicillinase

産生菌であったことも考えられる．1〕seudomonasの

4一中3例は臨床的無効であった（菌交代症例を含
む）．

 菌の消長については，臨床的有効例では投与後5日

ないし7日後には，すべて菌陰性となった．菌交代現

象は単純性尿道炎1例，急性強暴腎炎工例の計2例に

認められ，投与後14日目の尿培養にて，いずれも

Pseudomonasにi変っていた．

 再発例は2例にみられ，いずれも急性膀胱炎で，約

ユヵ月後に再発した．その2例は臨床的有効例であ

り，菌はE．coliでABPC感受性は（惜）であった．

投与日数は10日間であり，投与期間としては必ずしも

短かったとは思われないが，急性膀胱炎は自然治癒傾

向が，ある程度強い疾患であるといわれていても，いっ

たんその感染が起こってしまったなら，その治療には

万全を期すべきであろう．

 既往尿路感染症の有無と臨床効果，菌種等との間に

は，関連性がないように思われた．

 副作用は発疹2例，消化器症状1例の計3例である

が，とくに重篤と思われるような症例はなかった．

penici！lin剤の副作用としてアレルギー発疹が多いこ

593

とは周知のことであるが，消化器症状は内服薬でじゅ

うぶん防止できるものと思われる．

 以上よりAMPCはABPCの2／3～1／2の投与量
にて，急1生尿路感染症に対してじゅうぶん治療効果を

あげうるものと思われ，現在用いられている種々の抗

生物質に加えられるべぎ有用な薬剤と思われる．

結 語

 合併症のない急性尿路感染症25例に対し，1日750

mgないし1000mgのAMPCを投与しその効果を
検討した．

 1）本薬剤の臨床的有効率は72％であった．

 2）ABPC感受性菌を起炎菌にもつ急性尿路感染

症17例の臨床的有効率は94％であった．ABPC感受性

とAMPCの臨床効果とはよく相関するようである．

 3）副作用は2例に発疹，！例に消化器症状がみら

れたが重篤なものはなかった．
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