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EnLterobiotic錠 の 胃腸管 内細菌 叢に及 ぼす影 響

石 山 俊 次｡隅 田 正 一

大 橋 隆 ・武 田 盛 雄

関 東 逓 信 病 院 外 科

(昭 和31年7月31日 受 付)

1.は し が き

Sulfasuxidine,Sulfathalidine,Strep‡emyin(SM)

等 の経 ロ投 与 が 胃腸 管 内細 菌 叢 を 著 明 に 減 少 し,そ の 応

用 が 有 益 な こ とはPOTHら1)2)3),Z珊TEL4)ら に よ り報

告 され た｡従 つ て腸 内細 菌 叢 に 対 し 有 効 な サ ル フ ァ剤

や,SM,或 は 広 ス ぺ ク トラ ム抗 生 物 質 を腸 手 術 前 に 投

与 して あ らか じめ腸 管 内腔 を 無 菌 的 に準 備 しよ うと試 み

られ,腸 管 無 菌 法Intestinalantisepticと よば れ て い

る｡

WAKSMAN5)はIntestinalantisepticと して の 機 能

を 有 す る薬 剤 は 次 の よ うな性 質 を 備 え て い るべ きで あ る

と云 う｡す な わ ち

(1)抗 菌 ス ペ ク トラ ムの 広 い こ と

(2)宿 主 に 対 し毒 性 が 低 い こ と

(3)消 化 酵 素 の存 在 下 で も化 学 的 に 安定 な こ と

(4)抵 抗 菌 の過 剰 発育 を防 止 す る能 力 が あ る こ と

(5)作 用 が 迅 速 な こ と

(6)胃 腸 管 か らの 吸収 が す くな い こ と

(7)食 物 そ の 他 の もの が存 在 して も作 用 を発 揮 し う

る こ と

(8)脱 水 症 状 を 起す こ と な しに腸 管 内腔 を機 械 的 に

清 掃 す る能 力 が あ る こ と

(9)胃 腸 管 粘膜 を刺 戟 しない こ と

(10)組 織 の発 育 及 び 回復 を さ また げ ぬ こ と

(11)少 量 で 充 分 で あ る こ と

(12)水 に 可 溶 性 で あ る こ と

(13)風 味 の よ い こ と

(14)真 菌 の 過剰 発 育 を抑 制 す る作 用 が あ る こ と,で

あ る｡

Enterobiotic(EB)の1錠 はrOxytetracycline(Te-

rramycin)hydrochloride50mgとFradiomycin

(Neomycin)sulfate250mgと よ りな る｡

Terramycin(TM)は グ ラム陽 性,陰 性,好 気 性 及

び 嫌 気性 細 菌 に有 効 で,か つNeomycin(NM)が 無 効

で あ る リッ ケ ッ ア,ス ピ 蓼ヘ ータ,紡 錐 状 菌 に対 して も

有 効 で あ る｡NMは 好 気 性 グ ラ ム陽性,陰 性 細 菌,TM

抵 抗 性 葡 萄 球 菌,変 形 菌,緑 膿 菌 等 に対 し有 効 で,消 化

管か らは約3%吸 収されるのみで,経 口投与の大部分は

そのままの形で直接腸に到達し,腸 内細菌に作用する｡

吾 々は開腹術前にEBを 投与しておき,手 術時胃腸管

各部位における細菌数の変化について,EBを 投与 しな.

い ものを対照として比較 した｡又 直腸癌で人工肛門造設

患老に本剤を投与 して人工肛門内細菌数の変化を逐 日検

索した｡な お急性腸炎に対する本剤の効果を観察したの

で報告する｡

2.実 験方法 と成積

i)EB投 与 と胃腸管各部位における好気性菌検査成

績'

胃疾患々者7例 に対し術前約18時 間からEBを 投与

した｡投 与方法は5例 に対しては最初の4回 迄は1時 間

毎に4錠5回 目か らは4時 間毎に4錠 宛,総 量28錠,

即 ちTM1・49,NM4・59を 投 与した｡2例 に対 して

は4時 間毎に2錠 宛4回,総 量8錠,即 ちTMO.49,

NM2.09を 投与した｡か りに28錠i投 与を大量投与,

8錠 投与を少量投与と称すると大量投与を試みた5例 中

1例 には軽度の嘔吐があ り,他 の1例 は嘔吐甚 しく8錠

で投与を中止した｡

対照4例 にはEBを 投 与していない｡

全 例に対 し術前12時 間以上食餌を与えず,下 剤投与

胃洗瀞及び院腸を行つた｡

細菌培養には血液寒天培地,マ ツコンキー培地,リ ツ

トマン培地,サ ブロー培地及び普通ブイヨンを使用し,

37℃,24時 間後に判定した｡た だしCandidaに ついて

は37｡C,5日 間培養後判定した｡

標本採取方法は切除胃を無菌的に開いてその内容1白

金耳を各培地に接種した｡十 二脂腸,空 腸上部及び横行

結腸では内腔を開いて直接,或 は穿刺により生理食塩水

10ccを 注入 したのち吸引し,こ れを3,000回 転5分 間

遠心沈澱 して沈渣を各培地に接種した｡

実験成績は表1に しめした｡表 中十は聚落が塗 り始め

のごく少しにあつて数えうるもの,井 は平板培地の塗 り

始めの1～2ス トロークに多数の聚落を生 じたもの.帯

はほぼ中央まで多数の聚落を生 じたもの,柵 は全面的に

極めて多数の聚落を生じたものである｡
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表lEnterobiotic投 与 と胃腸管各部位におけるカンジダ及び他の好気性細菌検出成績
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対照群では,胃 か ら横行結腸に至る各部位に細菌をみ

とめ,特 に横行結腸では極めて多数の聚落を生じた｡こ

の聚落の大多数はグラム陰性桿菌である｡こ れに反 し

EB28錠 投与群では4例 中1例 の胃にCandidaを み と

めたのみで,胃 から横行結腸迄無菌的であつた｡

8錠 投与群では28錠 投与群のように無菌的になし得

なかつたが対照と比較すれば菌減数効果は横行結腸にお

Uて 特にi著明であつた｡

ii)EB投 与 と虫垂内好気性菌検査成績

急性虫垂炎愚者にEB28錠 を術前投与したものと,

投与しないものについて切除虫垂内容を培養した成績は

表2に しめした｡

(内径2mm)と り5ccの 生理食塩水に混和したものを

各培地に培養 した成績と,切 除虫垂内容を培養した成績

とをみると,条 件が異るので比較することは困難である

が,投 与前の糞便の培養では極めて多数のグラム陰性桿

菌 と少数のグラム陽性球菌 とを証明したが,EB28錠 授

与後の虫垂内容からは,Candidaを 検出したのみで他の

細菌をみとめない(表3)｡従 つて菌減数効果は顕著で

あつたと考えられる｡

表3Enterobi｡tic投 与 前 後 の 糞 便 及 び

虫 垂 内 容 の検 査 成 績

表2Enterobietic投 与 と虫垂 内好 気 性

細 菌 検査 成 績
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対照群では極めて多数のグラム陰性桿菌と小数のグラ

ム陽性桿菌,球 菌をみとめたが・真菌類をみとめない｡

これに反 しEB投 与例ではCandidaalbicansを み とめ

たのみで他の細菌は全くみられなかつた｡

このEB投 与例 に つ い ては投与前の糞便を1白 金耳

iii)EB投 与 と人工肛門における好気性菌検査成績

直腸癌患者で人工肛門を造設した2例 に対しEBを 投

与して毎 日1回 人工肛門内に内径2mmの 白金耳を挿入

して粘膜面をかき,膜 様にはつた粘液を各培地に接種培一

,養 して菌数を算定した｡

症例1新 与 歳 女子

EBを4時 間毎に2錠 宛,計4回,合 計8錠 を投与 し

投与前から投与後5日 目まで,連 日検査を行つた成績は

衷4,図1の ようである｡投 与後24時 間ではその効果は一

なお明かではなかつたが,2～4日 では菌数はもつとも

すくなくなり,以 後増加した｡投 与前.Candidaを みな;

かつたが投与後は連 日陽性であつた｡
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表4EB投 与 と人工肛門内カンジダ及び

他の好気性細菌検出成績
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悪心,嘔 吐等の副作用はない｡

症 例2武 9歳 女子

28錠 投与を試みたが,高 度の悪心,嘔 吐があ り2回 目

以後投与を中止した｡し かも投与した8錠 も一部は嘔吐

し本例では菌減数効果はみられなかつた｡

iv)急 性腸炎に対するEBの 効果

症例 9歳 女子

2日 前から急性腸炎の兆候があ り,発 熱,腹 痛,食 思

不振を訴え,水 様下痢便が1日 に5～6回 あつた｡来 院

時体温は37.2｡C,顔 面i蒼白元気なく,食 慾は全 くない｡

治療前糞便,尿 検査では特別のことはない｡白 血球数は

7,200で あつた｡

EBを4時 間毎に2錠i宛,48時 間にわたり合計24錠,

即ちTM1.29,NM3.59を 投与すると気分良好とな

り,腹 部の圧痛は軽快したが,依 然として下痢がつづき

腹鳴が去らず,食 慾もな く,下 熱しない｡白 血球数は投

・与開始の翌日には6,800,48時 間後には4,800に 減少

した｡そ こでEB投 与 を 中止 し,Chleramphenico1

(Chloromycetin)を4時 間毎に250mg宛 投与を開始

すると体温は下熱して平熱とな り,速 かに下痢がとまり

食慾は恢復し,症 状は全 く緩解,治 癒した｡

急性腸炎に対するEBの 効果は臨床的には顕著でなか

つたが,糞 便の培養ではEB投 与後好気性菌を全くみと

めず,細 菌に対 しては有効に作用したが,EBの もつ腸

管刺戟作用のため下痢が止まらなかつたと考える｡

3.考 綾

腸管無菌法についてはPOTHら,ZINTEL,MELENEY6)・

HOwES7)ら の報告があり,POTHら はSMとSulfas-

uxidineと の併用が望ましいと述べている｡MELENEY

はBacitracin2,500単 位 とNM25mgと の併用錠剤

を4錠 宛,4～6時 間毎に内服させる方法を推奨 した｡

最近COHN8)ら はAchromycin50mgとNM250mg

の錠剤を4錠 宛毎時間,4回 投与し,5回 目以後は4錠

宛6時 間毎に72時 間投与する方法を推奨している｡

EB大 量投与の抗菌作用は極めて顕著で,胃,十 二指

腸,空 腸上部,横 行結腸及び虫垂内腔を真菌類を除き無

菌 となし得た｡少 量投与においては無菌的にはなし得な

いが菌減数効果は著 しい｡し かし大量投与を試みた7例

中2例 に高度の悪心,嘔 吐があつて所定量投与し得なか

つた｡し たがつて投与法について改良するならば副作鳳

なしにWAKSMANの 挙げる条件をみたしつつs.腸 管無

菌法の目的を達しうるであろう｡

本剤の術前投与により腸内細菌の非常にすくない状態

で胃腸管手術を行5こ とができるが,投 与中止後腸内細

菌は速かに増加するものであり,こ の際もし菌交代現象

が起れば好ましくない｡し たがつてわれわれは前にもの

ぺたように単に腸内細菌叢を抑制す るという理由だけで

無方針に予防的化学療剤投与を行 うべきではない9)｡

EBを 長期投与すると真菌の過剰増殖をきたし,ま た

NMの 緩 下作用による下痢や腎障碍,TMに よる舌炎,

ア レルギー反応等があらわれるので長期投与は避けるべ

きで,こ のような理由から吾々の臨床経験のように急性

腸炎の治療には適当でないと思う｡

4.む す び

EBを 投与して開腹時胃腸管各部位の細菌叢を検索し

た｡そ の効果は横行結腸及び虫垂において特に顕著で,

大量投与では検査各部位ともCandidaを 除き無菌的で

あつた｡少 量投与では無菌となし得なかつたが菌減数効
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1果は著しかつた｡こ のことは人工肛門粘膜面の検査でも

:証明された｡

大量投与を試みた7例 中2例 に高度の悪心,嘔 吐があ

り投与を中止せねばな らなかつたが,少 量投与ではこの

種の副作用はなかつた｡

抗生物質の術前投与の問題について論 じた｡

EBはIntestinalirritationが あるため急性腸炎の

治療剤としては適当でない｡

本論文の要旨は昭和31年l月,第85回 臨床部会で報告

した｡
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