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年80ulcc,100u/cc200ulccと な り,1955年 では80

u/cc,125ulcc,250u/cc,1956年 には100～200u/cc,

本年にはPeを 使用してないにも拘 らず500u/ccと な

つている｡

我 々の行つたDataか ら見ると,白 色葡萄球菌の耐性

は年々増加し,本 年度の如くPeを 使用してないにも拘

らず,そ の発育阻止濃度及び殺菌濃度に減少は見られず,

反つて増加している事を考えると,昨 年度より一般に認

められたPeの 使用の減少は何 等耐性の復帰に影響を与

えなかつた事が考えられる｡

(26)肺 化 膿 症 に 対 す る 口イ コ マ イ シ

ン投 与 成 績

岡嶋 透 ・米満敬一 ・家村哲史｡宮 脇儀盛

熊本大学医学部河盛内科

肺化膿症にロイコマイシンを投与 し,臨 床経過を観察

した｡症 例は肺膿瘍2例,気 管支拡張症2例 及び細菌感

染を伴つた肺癌の1例,計5例 であり,Ptイ コマイシソ

は50～100mgの 気管内注入,200mgの6時 間毎の経

口投与或いは200mgの 静 注として投与 した｡そ の結果,

原 困菌がロイコマイシン感受性であつた肺膿瘍の1例 に

於いては,内 服投与により著明な臨床症状の改善を認め

たが,他 の4例 では著明な改善を認める事は出来なかつ

た｡こ れ等の症例では原因菌のロイコマイシン感受性の

低い事が証明された｡副 作用は内販及び静注例にはみら

れながつたが,気 管内注入3例 の中1例 において声帯の

腫張による咳声を認めた｡従 つて注入に際してはその濃

度又は溶媒等につき考慮せねばならぬと思 う｡

(27)Oleandomycinの 血 中 濃 度 に つ

い て

田中 開 ・螺 良英郎 一高橋久雄 ・黒田 稔

大阪大学第三内科

体液中のOleandomycin(OM)濃 度測定法の検討を

行うと共に,OM内 服後の血中濃度推移及び尿中排泄

量を測定し,併 せて肺膿瘍患者に長期内服せ しめ効果を

見た症例について報告した｡濃 度測定法としては,鳥 居

氏重層法を用い,標 準稀釈液にはOM燐 酸塩粉末(709

mcg小mg)を 使用した｡重 層法培地は撫液加無食塩1｡5

%寒 天培地に溶連菌を加えたもので,培 地のpHは7.0

～7.5,菌 量は24時 間培養菌液0・3%の 割合のものが

適当である｡菌 株としては,溶連菌J-17A4が 最 も感性

が高 く,可 成低濃度まで測定可能である｡枯 草菌PCI-

219株 を使用するときは,阻 止帯は不明瞭で,1%メ チ

レン青液を1%の 割合に加える必要がある｡又 上述の溶

連菌量に対 しては,血 液を6%に 加 えるのが最も適当で

あつた｡こ の条件下でOMO・1mcg/mlま で測定し得た｡

次に裁検液 としては生理的食塩水,蒸 水,燐 酸緩衝液

(pH7.0)等 で,OMを 溶解したものでは阻止帯の長さ

に大差な く,尿では僅に長 く,血 清,血 漿等では他の抗生

物質の場合と異 り著 しく長 くな り,生 理的食塩水稀釈液

を標準 とすると血浩濃度の測定値は理論値の4～6倍 と

なる｡こ の現象は被検液中の蛋白含有量に関係があると

考えられ,こ の点につき更に検討 したい｡以 上より,血

中濃度の測定には血清を,又 尿については生理的食塩水

を対照溶媒として使用すれば よい｡次 にカプセル入OM

400mg或 は500mg1回 投与後の血中濃度推移を見る

とピークは1～3時 間にあつて,0.4～1.8mcg小m1を 示

し,6時 間後0｡2～0｡4,12時 間では消失或は痕跡程度

となる｡し かし6時 間毎500mg2回 投与では,.血 中濃

度は初回投与の約2倍 とな り有効濃度の持続も長 くなり,.

更に少量連続内服につき検討中である｡最 後に各種抗生

剤に耐性を示した黄葡薦を起炎菌とする肺膿瘍患者に,

OMユ 日19を4回 に分服せしめ,4日 目には高熱の下'

降,喀 疲土量の減少,一 般症状の改善が見られ,10日 目:

には黄葡菌も消失し,特 に胸部X線 所見で,右 下野の

空洞並に浸潤影は殆んど消失し著効を認め得た｡筒,軽

度の胃部不快感の他特に副作用は認めなかつた｡

(28)ア ク 口 マ イ シ ンVの 血 中 濃 度

並 び に使 用 経 験 サ

塩 田憲三 ・大 井安弘 ・前 田泰生 ・大貝嘉弘

有光克典 ・稲葉俊雄 ・山本嘉幸 ・和 田交郎

大阪市立大学医学部小田内科教室

AcMVを 健康人に投与 した場合の血中濃度,及 び尿中・

排泄,並 びに2,3の 疾患に使用した成績を報告する｡

健康被検者は成人男子12名 で,内6名 にはAcstV

250mg又 は500mgを1回 に服用させた｡

その血中濃度は何れの群に於ても3時 間目がピークで

前者では全例1、mcg/cc以 上,後 者では3mcg/cc以 上

であつた｡30分 値は殆んど全てに於いて測定不能であ.

つた｡尿 中排泄量は6時 間迄で最高37%前 後である｡

250mgを6時 間間隔2回 投与したものでは蓄積効果を

認めた｡

ノイ トラン29投 与30分 後にAcMVを 服 用させた

場合の血中濃度はノイトランを用いない場合と略等しく伽

前 日硫マ投与により下痢をしているものでは血中濃度の

上昇が悪かつた｡

臨床例の第1例 は肺壊疽患者で,喀 疲中にテ トラサイ

クリン系,ペ ニシリン,ス トマイに同程度の感受性を示

し,ス ルファチアゾe・"・・ルには耐性 を もつStreptOCOCCUS,

α,β を認め,ペ ニシリン,ク ロ'マイ,カ イネックスを

使用するも下熱せず,ACE:EV1日29投 与 し,翌 日より
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解熱 し,咳 漱,喀 疲の著明減少を見た｡

第2例 は弛張熱と黄疽を有する胆の う炎患者で,胆 汁

1中より大腸菌を検出,ド ミアン投与無効,AcMV1日29

投 与 により翌日より高熱は下熱したが,時 々37｡C代 の

発熱を見たので胆の う摘出術施行,胆 の う炎及び結石を

認めた｡

第3例 は右頬部のフル ンケルより敗血症を起し,頬 部

腹汁及び骨髄中より黄色葡萄状球菌を認め,Ac:IV1日

:2gを 投与 し翌日より次第に下熱傾向を認めた｡1週 間

で無熱になつた｡以 上3例 に於ける本剤の副作用は何等

認められなかつた｡

(29)外 科 領 域 に お け る ア ク ロマ イ シ

ンVの 使 用 経 験

吉田良行 ・浜垣 仁

京都大学医学部外科第2講 座

(指導 青柳安誠教授)

ア ク口マイシンVと アクPtマ イシンについて,投 与後

血中濃度及び尿中排泄量を測定すると共に,臨 床的に種

種の外科的感染症にアクロマイシンVを 使用 し,以 下述

べ るような結果を得た｡

(1)血 中濃度;250mg及 び500mgの 単独投与,

250mgの 連続投与を行つた｡最 高血中濃度は2時 間後

に現われ,そ の濃度はいずれもアクPt'?イ シンVは アク

ロマイシンの約2倍 で,長 時間より高い血中濃度を維持

す る｡

(2)尿 中排泄量:250mg及 び500mgの 単独投

与を行つて,投 与後6時 間,12時 間,24時 間に分割採

取 した｡い ずれも6～12時 間の間にその最大量が排泄さ

れ,ア クロマイシンVの 方がアクPtマ イシンの場合より

も排泄量が多かつた｡ア クロマィシンVの 方が血中濃度

が高いこと,又 尿中の排泄量が多い事実より,消 化管よ

りの吸収がよく,尿 路感染症に対して有効であると思わ

れ る｡

(3)臨 床成績:急 性化膿性炎症の大半及び,混 合

感染が考えられる2～3の 疾患に効果があつた｡且 つ全

症例において何ら副作用をみながつた｡

(30)女 子 淋 疾 の 治 療 効 果

三 浦 高 ・碓 井博司

広 島 大 医 皮 泌 科

業態婦に於ける淋疾患者81例 に治療を行い,次 の結

果を得た｡

1)Pc単 独療法に於て60万 単位1何 注射で過半数

(43例 中25例58.1%)に 淋菌の消失をみた｡Rilち 淋疾

治療に当つては依然Pcが 最も有効的であることは否定

拙来ない｡
響

2)少 数例ではあるがウロサイダル(衛 材)単 独療法

を試み,6.09ま でに淋疾患者11名 中8例(72.8%)

に淋菌の消失を見,白 血球の消失度はPcよ り梢 々劣る

が,雑 菌の消失が梢々良好で,副 作用は全然無 く,淋 疾

治療には相当有効であると思われる｡

3)Pcに ウロサイダルを併用し比較的難治性 と思わ

れたものを含みPc150万 単位,ウ ロサイダル6.09迄

に 自覚症も比較的速に改善 し,全 例に淋菌の消失をみ,

又白血球及び雑菌の消失状態も良好で,特 に尿道の雑菌

消失が著明であつた｡

(31)足 菌 腫 に 対 す るD.D.S.の 効 果

三浦正伍 ・大下邦夫

広 大 皮 泌 科

足菌腫は本邦では稀有な疾患で,わ れわれは本症より

Actinomycesfarcinicus(Nocardiaasteroides)を 証明

し,之 に対 し治癩薬であるD,D.S.を 使 用した処著効

を奏 し全治せしめ得た｡か かる症例は文献に之を求め得

ないのでその経過を述べる｡

(32)諸 種INAH誘 導 体 の動 物 実 験

に 於 け る経 口投 与 と注 射 に 依 る

投 与 の 効 果 の 比 較

内藤 益一・・前川暢 夫 ・蓑谷健比古 ・近 藤麹 夫

京大結研化学療法部

予め感作した海猿の右眼前房内に結核菌H37Rv株 を

i接種 して生ずる前眼部結核症を対象 として,INH,IHMS,

NIHG,IPNの 薬 剤をINH15mg/kgを 基準 として,

夫 々薬剤の分子量に応じて投薬量を定め,IHMS30mgl

kg,INHG40mg/kg,IPN35mg/kgと し,夫 々実験

海狼に内服投与 と注射投与とを行い,そ の治効を比較検

討した｡即 ち,実 験的前眼部結核症の病変の強さを各群

夫々近似させて治療群を編成し,治 療開始と共に前眼部

病変を経過を追つて観察 し,併 せて体重測定を行い成績

判定の一助 とした｡観 察は12週 間行い,そ の後各群一

斉に剖検し,各臓器の肉眼的所見を検索 し,更に各臓器の

結核菌定量培養を行なつた｡成 績の概略では体重に於て

は無処置対照群はやや減少の傾向を示すが,各 治療群は

内服でも注射でも漸増的であり,両 投与群の間の差は各

群ともに有意なものはない｡前 眼部病変の経過に及ぼす

影響では,INH,INHG群 では内服と注射群の間に大差

なく著効を認あ,IHMS,IPN群 では内服群に一段の治

効を認めた｡剖 検所見の成績では各群ともに内服,治 射群

間に大差なき著効を認めた｡定 墨培養に於ては無処置群

では全例中等度以上の結核菌発生が見 られたのに較べて

内服群では菌集落発生は殆ど見られず,注 射群は内服群
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より,結 核菌の発育を示す例が多く,内 服群は各薬剤投

与例とも注射群をやや上廻る結核菌発育阻止を示した｡

以上諸成績を綜合すれば,INH及 びその誘導体の投与

に際しては本実験の範囲内では全般を通 じて内服投与が

やや勝つて居るが,注 射投与でも無処置例に比較すれば

朋らかに良好な治療効果を示 した｡

(33)INH投 与 後 の血 清 中 及 び 喀疾

中 濃 度

河 盛勇造 ・徳臣晴比古 ・金井次郎 一

河 村正 一｡永 木譲治 ・松碕武寿

熊本大学医学部河盛内科

私共は本年9月 日本結核病学会九州地方会総会に於て

発表した方法(MIDDLEBROOK氏 法変法)を 用い て,

血清中及び喀疲中INH有 効濃度の生物学的定量を行つ

た｡喀 疾中濃度の測定は阪大堂野前内科 船松氏の方 法

にほぼ準じた｡即 ち,Papain添 加による前処置を施 し,

その上清を滅菌し,以 下血清の場合と同様の操作によつ

て定量 した｡

先 づこの前処置がINHに どの程度の影響を与えるか

を検ぺる目的を以て,種 々濃度のINH水 溶 液にPapain

消化,加 熱を施 し,施 さない場合と比較 したが,全 く同

程度の抗酸性消失率を示 した｡又 非結核患者 の喀疾 に

INH水 溶液を既知濃度に添加した場合もINH濃 度の

低下は見 られなかつた｡次 に23例 の肺結核患者につい

てINH200mg,又 はINH200mgの 分3量 を夫々1

何,経 口的に投与 して,4時 間後に於ける血清中濃度と

2～6時 間後に於ける喀疾中濃度とを比較 した処,喀 疲

ヰ1濃度は血清中濃度に較べ常に低値を示し,大 体1/2～

1/4の 範 囲であつた｡又INH200mg分3の1回 量投

与例に於ては喀擁 中濃度は,大 多数の例に於て0｡1mcg

lcc以 下であつた｡爾 喀疾中の粘液部分と膿様部分に於

けるINH濃 度を比較 したが,両 者の間には著明なる差

異は認められなかつた｡

(34)INH及 び 誘 導 体 投 与 後 の血 清

中 濃 度

河盛勇造 ・徳臣晴比古 ・金井次郎

小 島武徳 ・調 政喜

熊本大学医学部河盛内科

MIDDLEBROOKら は結核菌の幼若培養菌にINHを 加

えた場合,抗 酸性の消失を来す現象を応 用 して血 清中

INH濃 度 の測定を行つてい るが,著 者らは本年9月,

日本結核病学会九州地方会に於て発表 した変法を用いて

INH量 及びその誘導体投与後の血清中濃度を時 間酌に

測定し2,3の 検討を加えた｡

使 用 培 地 は 栄 研Dubos培 地,菌 株 はH37Rvを 用 い,

実験 方 法 及 び判 定 は既 に 発表 した 変 法 に よつ た｡

研 究 成 績

i)INH投 与 量 と血 清 中 有 効 濃 度 との 関 係

肺 結 核 患 者36例 にINHO.29及 び0.2/39を 投 与

して4時 間 後 の血 中INH濃 度 を 測 定 した が,0.29投

与 患 者 で は18例 が0.4mcg/cc,各7例 が0,8mcg/cc

及 び1.6mcg/ccを 示 した｡又 同 じ36例 中029/3投

与 者28例 で は,0.1mcg/cc以 下 を 示 した もの18例,

残 り各5例 がO・4mcg/cc,・O・2mcg/ccを 示 して 居 り,

INH投 与 量 に比 例 して血 中濃 度 の低 下 が 認 め られ た｡

ii)INH誘 導 体投 与 後 の 血 清 中 有 効 濃 度

先 づINHと 各種 誘 導 体(IHMS,IPC,INH-G)の 抗

酸 性 消 失 率 を 比 較 す る為,INHと 各分 子 量 中 のINHを

等 土量な ら し め る様 に 作 製 した 溶 液 を用 い て実 験 を行 つ た

が,各 々の 間 に は 差 は 認 め 得 な か つ た｡つ い でINHと

上 記 誘 導 体 を 同一 患 者 に1週 間 隔 で 合 有INH分 子 量 よ

り換 算 して,夫 々1倍,2倍,2.2倍,2.7倍 量 を 経 口

投 与 し,内 服 後1,2,4,6,8時 間 の 血 清 中 濃 度 の 時

間的 推 移 を み た が,各 例 共,INHがO.2g/1投 与 で は

1.6mcg/cc,O.2913投 与 で はO.8mcg/ccと,1時 間 で

最 高 値 を 示 し,経 過 と共 に 減 少 した｡又 各 誘 導 体 で は1

～2時 間 と梢 々遅 れ て ピ ー クを 示 した が 何 れ も有 効 濃 度

の持 続 はINHと 大 差 が 認 め られ なか つ た｡

著 者 らは,訪 導 体 は 体 内で 分 解 す る為 にそ の非 活 性 化

が 遅 れ,有 効INH濃 度 の持 続 が延 長 す る の で は な い か

と予 測 した が,実 験 結 果 で は 所 期 の成 績 は得 られ な かつ

た｡

誘 導 体 の副 作用 出 現率 の低 い 事 実 が 如何 な る機 点 に よ

る か は 今 後 更 に検 討 の 必 要 あ り と思 わ れ る｡

(35)INH及 びCycloserine投 与 時 の

尿 中VBδ の 消 長 に つ い て

伊 藤 文 雄 ・青 木 隆 一 ・林 昭

阪 大 第3内 科

INH及 び そ の 誘 導 体 並 び にCycloserine(CS)投 与 患

者 尿 中 のVB63型 総 量 をATKIN等 の 変 法 に よ り定 量

し,そ れ 等 の消 長 につ い て検 討 した の で 報 告 す る｡

〔実 験 方 法 〕

結 核 に て入 院 中 の これ 等 薬 剤 投 与 患 者 の24時 間 尿 の

一 部 を 最 終O .5N塩 酸 酸 性 で6時 間 加 水 分 解 し,pH5・0

に 調 整 した もの を 検 体 と した｡Saccharomycescarlsbe一

γgensis4228(ATCC-9080)0.1mg/m1懸 濁 液 を 用 い,

VB6含 量 が 略O.01mcg/mlに 稀 釈 した 検 体 を2倍 濃 度

の 基 本 培 地 と共 に100℃15分 間 滅菌 した も のに 接 種 し,

30｡C16時 間培 …養 して フ ィル タ ー610mμ ・に て比 濁 し,
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同様 に 処 置 し て 得 た 検 土量曲 線 よ り 換 算,1日 全 尿 中 の

VB6全 量 を算 出 した｡尚,す べ て2～3例 の 平 均 値 を 求

め,更 に 投 与 前3日 間 の平 均 値 を 算 出 して,正 常 値 とし

各 薬 剤 に よ る影 響 を検 討 した｡

〔実 験 成 績 〕

(1)予 備 実 験 と してSM,INH,CSのSaceharomyces

carlsbergensisに 対 す る 発 育 阻 止 作 用 の 有 無 を 検 討 した

が,10mcg迄 殆 ん ど影 響 を 認 め な か つ た｡

(2)INH及 び誘 導 体(IHMS,INHG)は 全 てINH

換 算10mg/kg連 日内服 に よ り3～5月 後 に は 約5倍

土量にVB6排 泄 が増 加 す る｡IPCの み 著 明 な 排 泄 増 加 を

認 め な い｡

(3)CS(0.5)連 日 内服 例 で は投 与 前 に 比 して 著 明

な 差 異 を 認 め な い が,CSを0.8に 増 量 す る と約2倍 量

に,更 に1.0に 増 量 すれ ば 投 与 前 の 約4～5倍 量 のVB6

排 漉 の 増 加 を 認 め た｡CS(1.0)に 更 に.INH(O.2)を 負

荷 して も尿 中VBs排 泄 量 は もは や 増 量 しな か つ た｡

(4)INH誘 導 体 の 内腺 時 と注 射 時 と をINHG及

びStretohydrazideを 用 い,尿 中VB6の 消 長 を 検 討 し

た が,内 服 の 場 合 は,注 射 の場 合 よ りや や 増 量 して い る

傾 向 が 認 あ られ た が,期 待 した よ うな 著 明 な 差 異 は 得 ら

れ な か つ た｡

(36)Cycloserineの 作 用機 序 に関す

る実験 的研究(第5報)

結核菌の各種基質脱水素反応及び大腸菌のアミノ

灘 化に及ぼす影響について

山本 実 ・溝 端久夫

大阪羽曳野病院

伊藤文雄 ・青 木隆一 ・荒 木林三

阪大医第三内科

吾々は本学会及び結核病学会においてCSに 関する研

究成績を数回にわた り発表 してきたが,今 回は脱水素反

応及びAlanine酸 化に及ぼすCSの 影響について報告

する｡

(実験方法)脱 水素反応はBCG,鳥 型結核菌及び大

腸菌K-12株 の生菌浮游液を酵素材料 としツンペルグ管

を使用,無 気的条件下におけるTTCよ りTPFの 生

成をもつて測定した｡又Alanine酸 化は大腸菌UKT-

B株 の生菌浮游液を酵素材料とし,酸 素消費はワ・一一ルブ

ルグ検圧計,ア ンモニア測定はConwayの 微量拡散装

置を用いて測定した｡

(実験成績)鳥 型結核菌を用いPyruvate,Eth御01,

Lactate,Glucoseを 基質とする脱水素反応はCS(終 濃

度M/100)に よ り明らかに阻害され る｡次 にBCGの

Glutamate脱 水 素反応もCSに より阻害され,又 大腸

菌 のGlutamate及 びSuccinate脱 水 素 反 応 もCSに

よ り阻 害 され る の を 認 め た｡

次 に 大 腸 菌 のDL-Alanine酸 化 に対 してCSは そ の,

酸 素 消 費,ア ンモ 昌 ア 産 生 と もに 明 らか に 阻 害 す る のを

認 めた｡又AlanineのD体 及 びL体 につ い て比 較 した

がD体 に お い て阻 害 が 明 らか で あ つ た｡INHはCSと

同 じ くCatalaseを 阻 害 す るがD-Alanine酸 化 に は 影

響 を認 め 得 な か つ た｡又Pyruvateの 酸 化 に 対 しては.

CSの 影 響 を認 め 得 な か つ た｡D-Alanine酸 化 に 対 して▲

PASは 極 く軽 度 の阻 害 を 認 め た がSMで は 影 響 を認 め

得 な か つ た｡爾CSの 分 解産 物 で あ るHydroxylamine・

の 阻 害 に つ い て も行 つ た が 終 濃 度1mcg/ccに お い て も

阻 害 す る様 で あ るが 更 に 今 後 の 検 討 を 要 す る もの と考 え

る｡

(37)抗 結 核 剤 と副 腎 皮 質 機 能(続 報)

PASの 副腎皮質機能に及ぼす影響に就て

国立大阪療養所 高 栄

PAS投 与により尿中17-OHCS排 泄が減少する事ば

既に報告した処であるが,今 回はその機序につき検討を

加えた｡

PAS投 与下にhydrocortisone50mgを 内服させた

軽症結核患者の尿中17-OHCS排 泄量を経時間的に見る

と,対 照例に比し遊離型17-OHCS排 泄量は早期に著明1

に増加するが,結 合型17-OHCSに 於 ては,対 照に比し

却つて排泄減少する｡そ の結果総17-OHCS排 泄遅延が

PAS投 与群に見られる｡こ の事 よりCorticoid代 謝が

PAS投 与により抑制される如き結果を得たので,ラ ット

肝より抽出した酵素を用いinvitreでhydrocortisone

の代謝にPASが 如何なる影響を及ぼすかを検討 した｡

44-3Ketone部 の測定は紫外部240mpaeこ て,側 鎖部は

porter-Silber反 応により観察した｡代 謝反応系は,ラ

ット肝ホモジネー トを6,000ZZ転 にて遠沈 した上清を酵

素液とし,補 酵素液には,ラ ット肝ホモジネートを煮沸

上清したものを使用 した｡抽 出分離測定は熊谷等の方法

に準じた｡PAS添 加による影響は側鎖部は1時 間,∠ 傷

3Ket◎ne部 は10分 間incubate後 に測定した｡そ の結

果hydrocortiseneの"-3Ketone部 還 元に 及ぼす

PASの 影響は4kM～8μMの 濃度では全 く見られなか

つたが,側 鎖部の代謝は同一濃度で著明に抑制する事を

認め得た｡

PAS連 続投与により尿中17-OHCS排 泄減少を来す

機序としてはPASが 肝 におけるCorticoid代 謝を抑灘

し,そ の結果,遊 離型17-OHCSlevelの 上昇を来し・

下垂体調節機序によりACTH分 泌 減少,皮 質 よりの

Corticoid分 泌滅少を起したものと考えれば尿中17」




