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〔愛知県医師会共催 シンポジウム〕

臨床各科領域に於け る化学療法剤耐性葡萄球菌感染症 とその治療について

(1)耳 鼻咽喉科領 域

高 須 照 男

名市大耳鼻科

抗生剤はこれまで卓越せる効果のあつた反面,最 近耐

性菌の出現が重視され,し かもp｡pularな ブ ドウ球菌に

年々その頻度が高 くなつていることは,皮 肉な現象であ

るとともに,我 々臨床医の大きな悩みの1つ である｡

しかし,こ れに呼応するかの如 く,耐 性ブ菌に有効な

新抗生剤が次々と登場 してくることは,洵 に力強 く感ず

る次第である｡そ して,こ れら抗生剤が適宜各科に取 り

入れ られ ることは蓋し当然の理 と考える｡

私 も月並な疾患についてではあるが,こ れら抗生剤を

応用し,概 してその特性が充分発揮 されていると考える

とともに,薬 剤感受性の判定は慎重でなければならない

点や,慢 性副舞腔炎においては治療に一定あ限界のある

点をも認めたので,こ こに報告し,皆 様方の御批判を仰

ぐ次第である｡

先づ治療対象は,総 数269例 で,耳 疾患最も多 く,次

いで鼻疾患,扁 桃疾患 となつている｡頭 蓋内今併症の2

例 は鼻性化膿性髄膜炎 と耳性静脈洞血栓例 とである｡男

子は女子に比し多く,20才 代以下が大部分を占め てい

るo

ブ菌感受性検査に当つては,膿 汁ないし分泌液 より検

出せるブ菌について,稀 釈法及びディスク法で実施 した｡

治療法は,局 所,全 身及び両者併用の3つ に分けられ,

慢性副鼻炎はいずれも局所的に,耳 痛,急 ・慢性中耳炎

は3治 療法が,他 の疾患は全身的に応用されている｡

使 用抗生剤の種別とその1日 成人使用量及び局所応用

時の各薬剤濃度はPEPC,PRM-TC,KM,X-1497等 は

従来全身応用を原則 としているが,今 回私は慢性副鼻腔

炎に局所応用した｡

実 験成績についてみると,感 受性成績で,大 部分が単

独ないし多重耐性であつて,前 者29｡3%,後 者47.5%

と多重耐性の出現頻度高 くなつていて,全 抗生剤に感受

性を示したものは18.6%に 過 ぎない｡そ の耐性抗生剤

別頻度はPC圧 倒的に多 く,次 いでTC,EM,CP,SM,

PEPCで,X-1497も 少 なくなかつた｡

治療成績は,効 果判定を著効,有 効,軽 快,不 変の4

段 階に分け,著 効 とは自.他 覚的所見の全く消失せるも

の,有 効は所見が非常に改善 され著効に準ずる状態にな

つたもの,軽 快は所見の改善を認むるも,未 だ満足 し得

ないもの,不 変な所見に全 く改善を認めなかつたもので

ある｡耳 癒の著効 ・有効合せての治効率82.2%,外 耳

道周囲炎のそれは69.2%,急 性 中耳炎85.4%,鼻 前庭

癌75%e,副 鼻腔炎術後化膿症87.5%,急 性扁桃炎75

%,急 性上顎骨 々髄炎,急 性上顎洞炎,扁 桃周囲炎,頭

蓋内合併症は全例著効を示 した｡慢 性化膿性中耳炎,慢

性副鼻腔炎は夫 々62.4%,65.6%を 示 し,治 効率は急

性疾患群に比 し,低 下を認めた｡

使用抗生剤との関係についてみると,耳 痴はどの抗生

剤もかな り効果を挙げているが,治 効 率 の高いものは

EM-P,CP,Baramycinで あ る｡外 耳道周囲炎はEM,

Mycillinに み るべき効果があり,急 性 上 顎 洞 炎 には

AchM,PEPC,PRM-TC,CPが 用 いられ,そ の効果は

良好である｡慢 性副鼻腔炎は治療を1抗 生剤に終始せる

ものもあるが,大 部分はPEPC使 用 後,他 の抗生剤に

切 り替えた｡KM,PRM-TC単 独使用 には著効例なく,

PEPC単 独使用7例 中4例 に著効をみた｡他 剤に切 り替

えた例では,X-1497に 著 効例最も多 く,KM,PRM-TC

相互間に大差を認めない｡な お,LMそ の他の鼻内噴霧

例にはさしたる効果が窺えなかつた｡急 性中耳炎はEM,

CPの 効果良好であるが,不 変も夫 々2例,1例 をみた

のに対 し,LMは いずれ も著効のみであつた｡慢 性化膿

性中耳炎はEM,CP,AchM相 互間に優劣を付け難い

が,SMは いずれも著効を示 している｡次 の急性扁桃

炎,扁 桃周囲炎,鼻 前庭郷にはEMが 主 として応用さ

れ,し かもその効果は顕著である｡副 鼻腔炎術後化膿症

のPRM-TC,TC,PC,CP相 互間の効果にごは大差ない

と言えよう｡

急性上顎骨 々髄炎5例 中2例 はEMで,他 の3例 は

EM,PCで 無効のものをNB,CPで 著効を得,ま た頭

蓋i内合併症の1例 はAchMに より頓に好転し,他 の1

例はCP,PCに 無効のものが,AchM,EMに 切 り替え

著効を示した｡

次 に疾患別にみた治療回数は,急 性扁桃炎最も短縮し,

耳癒,外 耳道周囲炎,鼻 前庭癬,扁 桃周囲炎 と続き,更

に急性上顎洞炎,急 性中耳炎,副 鼻腔炎術後化膿症であ

つて,比 較的回数の延長せるものは,急 性上顎骨 々髄炎,

頭 蓋内合併症 となつている｡慢 性化膿性中耳炎,慢 性副

鼻腔炎は急性疾患に比 し,遙 かに延長 している｡即 ち,

治療回数は炎症の軽重によるのみならず,炎 症の性質に

よつてもかな りの影響があると言えよう｡

上述諸疾患の治療に当つては,感 受性成績を参考にし

たことは言 うまでもないが,時 に使用抗生剤の不適合と

思われるものにでも,症 状の改善をみ るものがあり,急
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性疾患群に比し,慢 性疾患群にかかる症例多 く,し かも

慢性化膿性中耳炎の半数及び慢性副鼻腔炎の過半数が著

効ないし有効に属していた｡

次に,2,3疾 患 の治療期間中におけるブ菌感 受性の

変動についてみると,慢 性副鼻腔炎の成績は,同 種菌株

である9例 は7～15日 の間隔において,使 用抗生剤のみ

ならず,他 の抗生剤に対 しても変動は軽微であ り,次 の

急 慢性中耳炎においては使用抗生剤に対 し,感 受性の

上昇1株,そ の低下6株 を認め,更 に他の抗生剤に対 し

ても,種 々なる程度の変動を示 している｡

ここに,上 述の治療成績をふ りかえつてみて,急 性疾

患に比し,慢 性疾患における治療効果のかんばしくない

原因が奈辺にあるかについて,私 は慢性副鼻腔炎を対象

として,2,3検 討 してみた｡そ の1はProetz氏 置換法

の吟味であり,本 法において副鼻洞にどの程度抗生剤が

移行し得るであろ うかを,ウPtコ リンMを 用いレ線学的

に追及し,そ の結果瀟漫性に充満するものや,紋 理状を

呈するもの,そ の一部にのみ移行せるもの.或 は全 く移

行をみなかつたものなど様 々で,か つ上顎洞内の移行例

は僅かであつた｡

次いで,X-1497,PC-G,サ ルフア剤などの洞内注入,

筋注或は経口投与後の上顎洞粘膜内移行度を検討 し,X-

1497及 びPC--Gの 移行度は極めて微量であ り,ま 縞

サルファ剤については組織化学的にその分布状態を観察

し,経 口投与後の移行状態は,上 皮下直下に軽度の反応

を示したに過ぎない｡次 いで,ブ 菌の局在性を追及せる

に,そ の検出頻度は洞内潴溜液に比 し粘膜内に遙かに高

く,こ れらブ菌の出現頻度は組織学的検索か らみて,粘

膜の深層に多く分布 していることを明らかにした｡こ れ

ら2,3の 実験的知見は抗生剤療法に1つ の限界のある.

ことを示唆するもので,本 症の治療の困難さを教えてい

るものと思考する｡

さて,以 上の実験成績を要約すると,耳 鼻科領域の疾

患にも相当耐性ブ菌に接する機会が多 く,し かも多重耐

性菌の出現頻度の高いことは治療上注 目すべき点である

が・現段階においては,耐 性ブ菌感受性剤の効果にはな

お希望が抱かれ,こ とに急性疾患に対 し顕著で,か つ中

耳・上顎等の骨腔に包まれた化膿巣に比し,外 耳,外 鼻,

ロ蓋扁桃等軟部組織の化膿巣に効 果 薯 明な傾 向を認め

た｡抗 生剤別効果の比較は,症 例に不均衡な点があり,

ここには割愛するが,使 用抗生剤中EM,LM,NB,CP

等 の効果は高く評価すべきであ り,慢 性化膿性中耳炎に

対 しては,更 にSMの 効果も等閑視出来ないと考える｡

慢性副鼻腔炎に対するX-1497,PEPC,KM,PRM・

TCの 効果は決して充分 とは言えないが
,抗 生剤療法に

一定の限界のある本症に対 し
,局 所応用のみで,従 来の

諸家の報告に比 し,優 るとも劣らない効果を得たことは,

これ ら抗生剤の使用価値を高く評価すべきと考える｡

最後に,重 症疾患である上顎骨々髄炎,頭 蓋内合併症

が感受性検査を手懸りとして著効を挙げ得た点,ま た時

に治療期間中における感受性の変動或は感受性度に著 し

い差異のあるブ菌の共存などのみられたことから,と く

に感受性検査の重要性を強調するとともに,そ の判定も

慎重でなければならない点をつけ加えてお く｡

(2)皮 膚 科 領 域a)

谷 奥 喜 平 ・伊 藤 文 利

岡山大学皮膚科

抗生物質が次々と発見され,細 菌性疾患は大部分征服

され るかに思われたが,サ ルファ剤に見 られた耐性菌が

再びベニシリン等抗生物質に対しても現れ,と くにここ

数年来化学療法剤耐性ブ菌の問題が注目される様になつ

たo

そ こで先ず岡山地方に於ける膿皮症の原因菌の大部分

を占めるブ ドー球菌の抗生物質に対す る耐性獲得率の状

態を調べ,こ の耐性獲得率が地域的に差があるかどうか

を比較検討した｡

本年7月 から9月 迄の約3ヵ 月間に皮潜科外来患者で

とくに膿痂疹,癬 腫,癒 腫症,皮 下膿i瘍の計51例 より

分離し得た黄色ブ菌46株,白 色ブ菌5株 を材料 として横

査に用いた｡こ れ ら51株 のブ菌はいずれもCoagulase

陽性で病原性を有 していた｡51株 のブ菌の感受性は10

種 のディスクを用いた簡便法にて検索した｡各 抗生物質

の感受性,耐 性の数字はHENNELRERGの 耐性限界によ

つて算出した｡そ の結果10種 の薬剤の感受性は,EM

94.1%,KA90.2%,SM76.5%,OM72.5%,CP70,6

%,LM66.6%o,TC64.7%,PC19.6%,Sulfa10%

以下の順に低下し,と くにペニシリンの感受性は19.6%

と著 しく低下が認められる｡

そ こで信州大学皮膚科のデータと比較してみると,著

しい差異は認められないが,唯SMが 非 常に自験例では

感受性が高 く,LMが 低い｡又Heiderberg大 学皮膚科

での統計でも有意の差は認められないが,自 験例と異な

る所は,矢 張 りSM感 受性が低い点である｡こ の事実は

何を物語るかは現在検討中である｡

以上4地 区のデータで共通 しているのは,EMが 最 も

感受性が強 く10%内 の耐性があり,ペ ニシリンが最も

耐性となつている事実である｡

さて上記の様な各種抗生物質耐性ブ菌の治療を如何に

すべきかと言5問 題が起きて来るが,我 々皮膚科医は,

局 所療法を先ず第一に考えるべきであるが今回は,全 身
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療法の面か らその点を考えてみた｡そ の対策 として次の

様なことを以前から行なつている｡

1)血 中 ないし組織内濃度を高めるために従来の製剤

を改良,2)従 来 の投与法を改める,3)出 来 るだけ交

叉耐性のない抗生物質を探索する,4)併 用療法を行な

うこと,以 上4項 目中に夫々該当する数種の薬剤がある

が,前3者 について,最 近現われたDimethoxyphenil

PC,PropyonilSM,Laurylsulfate,C.Acidsuccinate,

静注用OTC,Spiramycin,Furaltadeneに つ いて述べ,

これらの薬剤が前記の条件に合致 して試験管内,生 体内

でも抗菌力がすぐれていることを証したいものと思 う｡

先 ずDemethoxypheni1-PCで は250mg筋 注時の血中

濃度は合成PCと 大差はなく29筋 注 時ではpeakが

21.5mcg/ccと 非常に高 く,更 に19筋 注3日 間つづけ

て第3日 目注射後3時 間 目の血中濃度は11.4mcg/ccと

な る｡一 方皮膚病巣 より分離 し得た51株 の病原性ブ菌

に対する感受性は10mcg以 下 で全株共感受性を有して

いる｡更 にPC-Gと の交叉耐性は認められない｡本 剤を

臨床上ブ菌感染性膿皮症に使用してみたが,全 例共副作

用もなく極めて有効な成績を得ている｡従 つ て本剤 は

PC耐 性 ブ菌に優れた感受性を持つた抗生物質と言 うこ

とが出来る｡

次eePropionyl-・EM-laurylsulfateで あ るが,EMと

本剤 との血中濃度は本剤はずつと高 く2.5倍 となる｡同

様 に皮膚濃度でも矢張 り本剤が他の薬剤に比 して高 く,

生体内で充分に有効性が期待出来ると思 う｡本 剤を臨床

上プ菌感染性膿皮症に使用してみた ら副作用も全 くなく

優れた薬剤である｡更 に興味のあることはEM・Lauryl

sulfateの 混合剤の抗菌力の変化である｡信 大 皮膚科の

実験成績ではEM感 受性 菌に対してはその抗菌力に於

いてEMとEM・LS混 合物との間には差異はないが,

EM耐 性菌に対してはEM・LS混 合物はEMの 約10

倍 高い抗菌価を示 している｡我 々も追試の意味で同様実

験を行なつたが,そ の成績ではEMとEM・LS混 合物

との間に数字的には顕著な差は認められないが,9例 中

5例 には抗菌価の変化が認められ,そ こで参考迄にOTC

で同様な実験を行なつた｡そ の結果8例 中7例 がOTC

耐 性菌に対してOTC・LS混 合物はOTCの 約2～10倍

の抗菌価の改善が認められた｡換 言すればL・Sを 加え

ることによつて耐性菌が感受性菌に変化すると言 うこと

である｡以 上の実験成績はあくまで試験管内でのもので

あ り,果 して生体内でこの様に うまくいくものであろう

かと言 う疑問が生れ るが,PrepionylEM-Laurylsulfate

が生体内で分解 し,EMとLaurylsulfateと な る事実,

.耐性発生機序 として主 として細胞膜の透過性の低下と,

細菌の菌体内代謝経路の迂回が考えられる現在,Laury1・

sulfateの 界 面活性剤としての性質 とを合 せ て考 え る

時,大 変興味深いもので,今 後も追試つづけたいと考え

るo

次 に静脈内に注射して血中濃度を一時的に高める製剤

としてCP-succinateと 静注用OTCが 挙 げられる｡先

ずCP-succinateで は,本i剤 の血 中濃 度は筋注時の約

2.5倍 高 く,10.5mcg/ccで,更 にProlongationも 認

められる｡こ の事は充分に有効性の上昇が期待出来る｡

本剤のブ菌感染性皮膚疾患に作用した成績では注射時に

口内に苦味があると言う副作用はあるが,臨 床成績は大

変優れている｡

次 に静注用OTCで は本剤の血中濃度は250mg静 注

時peakは30分 後 で11.8mcg小ccと な り,一 時的に血

中濃度を少量投与するだけで得ることが出来 る｡又 病原

性 ブ菌に対する感受性検査では,感 受性は80%以 上で

あ り,明 らかに有効性の上昇が想定出来る｡唯 本剤の注

射時腰痛,悪 心等の副作用があるが,充 分に注意すれば

使用出来るものと考える｡

次に最近登場したSpiramyci沿 について,本 剤の血中

濃度は29内 服時peakは3時 間目で平均3.8mcglcc,

24時 間 目でも0.45mcg/ccとProlongationも 比較的'

良 く,longactingも 充 分に期待出来 る｡又1日294分

服で3日 間内服 させて,第3日 目内服後3時 間目の血中・

濃度は2.45mcglccと な り,我 々はこの数字を本剤の耐

性限界と定めた｡次 に51株 の病原性ブ菌に対する感受

性検査は51株 中50株 に感受性を有 していた｡更 に本

剤の交叉耐性については,本 剤がEM系 抗生物 質であ

るため,EM,LMの2剤 で比較してみると,矢 張b.EM

では3株 中l株 に,LMで は17株 中1株 に,夫 々本剤

耐性株を認めた｡こ の事は検査例数が少 くて,断 言は雌

来ないが,本 剤も従来の抗生物質と同 じ様に耐性ないし

交叉耐性と言 う問題が近き将来に生ずることをうかがわ

せ る｡更 に本剤の臨床成績は大量(1日39)内 服 さぜ

ても副作用もなく,極 めて優れた成績を認めた｡

最後にNitrofuran系 のFuraltadoneに ついては試験

管内でSulfamethomidine等 の持続性サルファ剤に比し

て約5倍 の抗菌力を有し,膿 皮症 より分離したブ菌に対

する抗菌力もすぐれている｡内 服後の血中濃度は,持 続

性サルファ剤に比して低 くし,連 続投与時1日600mg

3分 服 でもO.7～2mcg/ccで あ る｡実 際に臨床的に使用

してみると極めて優れた成績を得る｡し かし消 化器樟

害,悪 心等の副作用が比較的に多発す ることが認められ

る｡こ れが本剤の欠点であるが,最 近発売された糖衣錠

の内服により副作用は著しく防止されている｡こ の様に

Furaltadoneは 使 用にあたつて充分に注意すれば優れた.

薬剤と言い得る｡
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考 按,結 語

交叉耐性のない新抗生物質の発見速度より菌が耐性を

作 る速度が早ければ,人 類は遂には細菌に征服される｡

従つて新 しい抗生物質を作 る事 も大切であるが,そ れに

もまして耐性を作 らない様にすること,防 止策を見つけ

ることの方が大切かと思 う｡

ここで,い わやる"と つておきの薬"と 言 う句を我々

拡以前より提案している｡現 在の所この"と つておきの

薬"と は次の6種 を指しているo邸 ち,ト リアセチール ・

オレアンドマイシン(タナシン),ス ピラマイシン,ノ ボ

ピオシン,カ ナマイシン,ジ メ卜ナキシフェニール,ペ

ニシリン(ス タフシリン),フ ラルタドンである｡こ れら

の薬剤を実際に使用する場合の適応 としては,抗 菌剤に

耐性の症例に我々が直面した時短期間だけ使用し,直 ぐ

後療法に移行することを原則としている｡こ の後療法に

は一般に耐性に比較的になり難いとされているPC,TC

系 の抗生物質を使用するのが適当とされているが,合 成

PCも 理論的には妥当であると言われている｡更 に今後

述べたような薬剤による防止法又は治療法のみでなく,

耐性予防には病院内感染を防ぐことも必要で,患 者の隔

離,消 毒を充分にすることは勿論,Nasaltragerに 対

しても適切な処置が必要である｡

最後に最近医療の進歩によりHestり 側にも変化が起

り感染症に対する抵抗力の低下が云々されているが,こ

のような事態にあたつて,充 分考慮 して抗生物質を選択

し,使 用することが望ましい｡

(2)'皮 膚 科 領 域b)

山 本 俊 平

京大皮膚科

皮膚科領域の葡菌による膿皮症の治療に当つては,表

在性の場合には直接高濃度の化学療法剤を局所的に作用

せ しめる事が出来,従 つて血 中濃 度の低いNitrofuran

系薬剤,Mikamycin等 の新しい抗葡菌剤や,全 身性に

使用する事は出来ないBacitracin,Fradiomycin,Gra-

m三CidinJ等 の極めて強い抗葡菌力のある薬剤の局所使

用も可能であり,そ の為治癒率も良好である｡之 に反 し

て深在性膿皮症に対しては化学療法剤の全身性使用によ

つては治癒率が低下しつつある傾向は一般の認める所で

ある｡こ の事実は耐性 葡菌増加による事は勿論である

が・近年化学療法剤使用…頻度の多い病院内の耐性葡菌,

即ち所謂病院葡菌が耐性葡菌増加に極めて大 きな役割を

為す事が注目されている｡他 方 生 体 側 の問 題 として

CorticosteゴoidHomloneの 感染症成立に与える影響も軽

視出来ない事も周知の如くである｡皮 膚科領域の葡菌感

染症の問題を考えるに当つて,我 々は先ずこの病院葡菌

の問 題 を 中 心 に検 討 を加え,次 いでCorticosteroid

Hormoneの 葡菌感染症の発生に与える影響について も

観察を加えた｡

先ず病 院 葡 菌の検討に当つては,1959年5.月 か ら

1960年4月 迄の1力 年に於ける京大皮膚科病棟内の空

中,入 院患者化膿創,職 員 健康手 背か ら分離した葡菌

261株 及び対照として病棟外空中及び外来患者の初診時

化膿創から分離した葡菌141株 の計402株 を対象 とし

た｡先 ず最初に病棟内,外 の空中葡菌について検討 して

みる｡空 中葡菌は概 して浮 動 性 のものが多 く,院 内の

carrierに 常在する葡菌に比して,病 院 葡菌として交叉

感染の原因としてどれ位の比重を有するかに関 しては定

説がなく,こ れを重視する考と余 り重視しない考がある

様である｡我 々はこの点に関しての検索は後日に譲 り,

唯 年間を通じて院内空中からどの位の葡菌が落下するか

について検討を行なつた｡空 中葡菌◎少離は落下法及び

airsamplerに よる法等があるが,我 々は落下法を採用し

た｡測 定は月3～4回 行ないその結果から月別落下数を

算出し,1年 間にわたつて月別変動を観察した｡測 定場

所は病棟内では手術室,看 護室,入 院総室,入 院個室の

4ヵ 所,病 棟外 としては庭園を選んで,病 棟内外の成績

を比較 した｡年 間を通 じて月別の空中葡菌数には著明な

差は認められないが,各 測 定場所には1時 聞露出で25

～50の かな りの密度に空中葡菌が証明される｡病 棟 外

と病棟内の空中葡菌を比較すると,手 術場のみは5～20

と葡菌数が病棟外に比して少い事が認められるが,そ れ

以外では病棟内外で著明な差は認められない｡一 般に病

院内空中葡菌数は病院の新旧,構 造,消 毒剤撒布状態,

病棟の活動状態(人 の出入,掃 除の仕方等)及 び其の地

方の気候等極めて多くの因子に左右される事はいう迄も

ない｡こ れらの因子全てについて検討する箏は困難であ

るが,先 ず棟の新旧,構 造の問題に関連して,京 大皮膚

科教室病 と,最 近新設のS病 院の夫々の病棟内空中葡菌

について比較 してみた｡京 大皮膚科は考朽木造の病棟で

開放性で空気浄化装置はない｡S病 院は新設の鉄筋構造

で空気浄化装置が完備 している閉鎖性病棟を有する｡両

者を比較 した1959年6月 ～8月 の成績では,S病 院は

病棟内空中葡菌数が京大皮膚科に比して1小2～1!5と 著

明に少 く且つ病棟内,外 でも著明な差がみられ る｡又S

病院で空気浄化装置を使用せず病棟を開放性にした場合

と,空 気浄化装置を使用 した場合の病棟内空中葡菌の比

較では,開 放性の場合が約3～4倍 空中葡菌数 が増加

し,病 棟内外の差が殆んどな くなる事が認められる｡次

に病棟内に於ける空中葡菌数と病棟活動状態の関係につ

いて検討してみた｡こ の目的で京大皮膚科手術室内の空
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中葡菌数の変動と手術の経過に於ける室内人員の変化及

び手術室の出入回数等との関係をみると,術 前には空中

菌数は5と 極めて少く,時 間の経過 と室内人員及び出入

回数の増すにつれ,菌 数は次第に増加 して遂に室外廊下

と同一菌数に達し手術が終了 して室内人員減少するとそ

れに平行 して減少する｡即 ち病棟内空中葡菌は,病 棟の

空気浄化装置,及 び其の病棟の活動状態等に極めて密接

な関係を有する事が認められ る｡

以上,病 棟内空中葡菌の変動に関する色々の要素につ

いて検討を加えたが,次 にこれ ら空中葡菌を始め京大皮

膚科病棟内及び病棟外の病巣部か ら分離した葡菌全株に

ついてコアグラーゼ試験を行なつてみた｡病 棟の内外を

問わず,コ アグラーゼ陽性率は病巣部分離株で高 く,非

病巣部分離株で低い事が認められる｡こ の内空中葡菌に

ついて,分 離された各場所別のンアグラーゼ陽性率を比

較 してみると,病 棟内分離株 と病棟外分離株の間には著

明な差がある｡却 ち病棟内にコァグラーゼ陽性率が高い

事が認め られる｡然 しながら,病 棟内分離株め病棟内の

各場所別による著明なコアグラーゼ陽性率の差は認めら

れない(僅 かに手術場及び入院個室で陽性率が高い事が

認められ る)｡

皮膚科領域で行なわれ る植皮術を始あ諸手術の術後感

染の問題及び其他の院内交叉感染に関 して,病 棟内葡菌

は重大な関係を有すると思われるが,こ の点について些

か検討を加えた｡即 ち病棟内空中葡菌,職 員健康手背か

らの分離葡菌と,入 院患老化膿創及び入院手術患者術後

創面からの分離葡菌等の間にファージ型別試験による一

定の類型が存在するか否かを観察 してみた｡其 の結果,

空中葡菌群では皿型が多く,入 院患者からの分離葡菌で

は 工型が多 く,職 員からの分離葡菌では1,皿,皿 型共に

ほぼ同率に認められる｡全 体を通 じて ファージ型80,

53小77が 比 較的多く認められる｡こ の成績から空中葡菌

や職員からの分離葡菌等と入院患者感染症の関係を結論

づける事は出来ないが,フ ァージ型80は 全国的に広く

分布 して薬剤耐性率が極めて高いと報告 されており,米

国でも1959年 に ファージ型80/81はEpidemicstrain

として広汎なEpidemieを 生 じた報告 もあるので,今 後

このファージ型80は 一応注目すべき型 であ る と考え

る｡な お入院手術患者の術後創面(術 後24時 間～72時

間 の臨床上非感染創 と見倣される創面)か らコアグラー

ゼ陽性葡菌の検索を行なつた結果は27～30 、%に 陽性で

あつた｡こ の成績は化膿巣分離葡菌群のコアグラ・一ゼ陽

性率よりは低いが,空 中及び職員等の非病巣部分離葡菌

群のそれ よりは高い事が分る｡勿 論創面皮表に於けるコ

ァグラーゼ陽性葡菌の存在が必ずしも化膿症への発展を

意味するものではないが,27～30%と い うかなりの高

率にコァグラーゼ陽性葡菌を認める事は,1種 の潜在性

化膿ないし化膿準備状態として院内感染予防の見地から

も充分考慮されるベき事である｡

次に上記全分離株について,薬 剤に対する感受性試験

をDisk法 に より検討 した｡化 膿巣からの分離株につい

てみると入院患者化膿創には外来患者化膿創より耐性率

が著明に高く,.殊 にErythromycin,Chloramphenicol

等の一 般に耐 性の少いといわれる薬 剤に対 して も夫々

59%,36%と 高 い耐性率を示しておる｡又 各薬 剤間の

重耐性については,こ れ又入院患者化膿創からの分離葡

菌に於て,2剤 耐性,3剤 耐性株が多い事が認められる｡

殊にPenicillin(PC),Streptomyc{n(SM),Tetracyc-

line(TC),Erythromycin(EM)及 びSulfa(S)剤 等

の 日常我々が最 もよく使用する薬剤間に高い重耐性率を

認める事は,病 棟内葡菌感染創が化学療法に際して一般

に難治性である事を裏書きするものである｡又 非化膿巣

部,即 ち空中葡菌及び職員か らの分離葡菌群では耐性率

は,化 膿巣部からの分離葡菌群に比 して低い事が認めら

れ る｡然 しPC,SM,S等 に対してはかな りの耐性率を

示している｡空 中葡菌の耐性率を,そ れら葡菌が分離さ

れた場所別に比較してみると,病 棟内の各場所別の耐性.

率 の間には著明な差は認められないが,病 棟内と病棟外

を比較した場合には,病 棟内分離空中葡菌群は病棟外分

離空中葡菌群に比 して耐性率が高い事が認められる｡以

上の成績から,一 般に病棟外分離葡菌に耐性率が低く,

化学療法剤使用頻度の高い手術場や病室からの病棟内分

離葡菌に於て比較的高い耐性率が存在す る事が認められ

る｡こ の事は葡菌の耐性獲得は薬剤の使用頻度と密接な

関係がある事を暗示す るものと考える｡

最後に葡菌感染症とCorticosteroidHormone(C.S.H.)

の使用 との関係について些か検討 してみる｡皮 膚科領域

では,一 般皮膚疾患に対 してC.S,H.を 長期且つ大量に

使用する事が多いのは周 知の如 くであるが,他 方 この

C.S.H.の 使 用による感染症の誘発ないし増悪が認めら

れる事 も事実である｡こ の点に関して,我 々もC・S.H・

の葡菌感 染成立に及ぼす影 響について些か観 察 してみ

た｡C.S.H.と してはDexamethasonの み を使用し,そ

れを膿皮症以外の患者に長期に大量使用 した場合の皮膚

葡菌感染症罹患率について観察してみた｡其 の結果,2

週間か ら6ヵ 月にわたつて平均4ヵ 月間の約50mgの

Dexamethasonの 使 用での成績では,C.S.H,使 用群が・

非使用群より感染率が高い事が認められ,殊 に入院患者

群の場合,C.S.H.使 用群では60%,非 使 用群では33%

とな6て いる｡こ の場合C.S.H.使 用群,非 使用群の夫

夫に生じた葡菌感染創からの分離葡菌についてコアグラ

ーゼ試験,Mannitol分 解 能及び耐性試験を行なつてみ・



VOL.量ONO.4 CHEMOTH匡RAPY 261

ると,夫 々の葡菌群に何れの試験成績も差は認められな

い｡以 上の事実から,C.S.H.の 長期使用の際には生体

側の感染防禦力の減退が起る為に,感 染症が発生する頻

度が多 くなるのではないかと考え られる｡こ の点日常の

臨床治療面で,殊 にC.S.H.を 大量に且つ長期に使用す

る皮膚科領域に於ける葡菌感染症の治療に当つて,充 分

考慮されるべき点であると考える｡

(3)泌 尿 器 科 領 域

石 神 垂 次

大阪医科大学泌尿器科教室

泌尿器科領域における耐性葡萄球菌(以 下,耐 性ブ菌)

感染症としては,所 謂尿路感染症 としての問題 と,泌 尿

器科各種手術施行後に発生する術創の二次感染の問題に

分ち得るが,今 回は主 として尿路感染症の起因菌 として

の本菌の問題について述べる｡

本学泌尿器科における本年1月 以降10月 末 日迄の尿

路性器感染症は計385例 で,こ れを臓器 別に分類する

と,腎 及び腎孟42例,膀 胱177例,尿 道及び前立腺

138例,睾 丸及び副睾丸20例,そ の他8例 となつてい

る｡こ れ らの患者の尿沈査,尿 道,前 立腺分泌物より塗

抹或は培養によつて検出し得た起因菌は15種 類に及ぶ

が,そ のうちブ菌は84例 で,総 数322例 中 大腸菌の

174例 に次で多 く,以 下,連 鎖球菌16例,カ ンジダ9

例,結 核菌,枯 草菌各々7例 の順 となつている｡又 尿路

性器感染症の尿培養成績のみからすれば,総 計181株

中,ブ 菌は84株(黄 色72株,白 色12株)で 尤も多

い｡又 昭和35年4月 以降の検出ブ菌95株 に対し,デ

スク法による各種薬剤(PC,EM,SM,CM,TC,KM)

の感受性検査を行なつた所,全 抗生剤に感受性を示すも

のは95株 中9株 にすぎず,1剤 耐性14株,2剤 耐性

19株,3株 以上耐性53株 に及んでいた｡勿 論,こ れ ら

検出菌を起因菌 とする症例はその大多数が既に2,3の 抗

生剤に対して治療効果がないか或は弱かつたものである

ため,ブ 菌尿路感染症全体を検索すれば感受性菌の数は

これより増加するものと考えられる｡と もあれ,検 出菌

95株 中53株 が3剤 以上の多重耐性を示した事は注目に

値する｡各 種抗生剤別の耐性度では,PCに 対 し耐性を

示すものは全株中の80%を 占めて尤 も多く,次 でTC

(50%),EM(45%),CM(40%)の 順 となり,KM耐

性株は4.5%で 尤 も少い｡又 最 近 の23株 に 対 して

Staphcillin耐 性 も検索したが,現 在の所,本 剤に耐性を

示すブ菌は検出されていない｡PC,EMに 対 し昭和35,

36年 度における耐性菌の割合では,PCに お いては耐性

菌の急増が認められるに反 し,EMで は増加度が顕著で

ない｡次 に耐性ブ菌のファージ型の検索を本学小児科西

村講師の下で行なつた所,フ ァージ型 と各種抗生剤耐性

との関係についてはファージ80型 において尤 も耐性度

の強い事が認められたが,KM鰍 性菌は皿群の1例 に認

めたにすぎない｡又 ファージ型と多重耐性との関係では

同様80型 に3重,4重 耐性を示すものが多い｡

以上の如く,尿 路感染症においても耐性ブ菌を起因菌

とする場合が比較的多 く認め られ,且 つ これ らの耐性 ブ

菌が大多数多重耐性を示す事が朋 らかとなつている｡然

るに臨床的に我々が此等の症例を治療するに当つては,

感受性検査において明らかに耐性を示 した薬剤,即 ち理

論的には無効 と考えられる薬剤を投与しても時に臨床症

状の軽快,更 には菌の減少,消 失すら認められ る場合に

遭過す る｡こ れは1)抗 生剤の生体内,試 験管 内夫々

における耐性菌に対する作用機序の相異,2)混 合感染

による潜在せる他の起因菌に対する効果,3)尿 路感染

症 と言 う疾病の特異性,即 ち血中濃度より高い尿中濃度

の効果,4)感 受性検査の技術面における誤謬,等 も考

え られるが,単 に1回 のみの起因菌の決定,更 にはその

感受性検査によつて酎性剤 と半旺定 された場合でも,必 ら

ず しも臨床的には無効 と断定し難い事を意味するもので

興味深い｡

今 その代表的自験例を述べると次の如くである｡症 例

1,51才,女 子,耐 性 ブ菌による膀胱炎の症例であるが,

静 注用ナキシテ トラサイ クリン250mg1日2回 の投与,

に よつて連続5日 間,全 量2.59で 症状は消失 し,尿 も

清澄とな り,カテーテル尿沈査中に病原菌は勿論,膿 球,

赤血球をも認められなくなつた｡し か も,本 症では来院

時 導 尿によつて得た尿 中 より培 養によつてブ菌を検出

し,感 受性検査の結果ではCM,KMに のみ感受性を示

す事が判明したものである｡そ の他の6例 も膀胱炎,腎

孟炎の患者であるが,そ の何れも尿より検出した起因菌

はKMに のみ感受性を示し,他 の抗生 剤にはほとんど

全て耐性を認めたのに反 し,臨 床的にはオキシテ 卜ラサ

イクリン,ク ロランプゐニコール,サ クシネー トの静注

投与により治癒に導き得たものである｡

此等の治癒例が何れも静注用抗生剤を使用 した点も注

圏すべきで,投 与方法の改良によつては一応耐性剤 と判

定された薬剤でもあながち無効 とは断定し難い事を示す

ものと言い得よう｡勿 論 この点は上述の如き種々の理由

の他,起 因菌を検出す るに際 しての技術上の不備,感 受

性検査の信頼性等も重要な問題となるもので今後の検討

に倹つ所が大である｡此 等の理論上の矛盾を解明する目

的をも含めて,我 々は最近市販された,又 は市販計画中

の各種静注用抗生剤についてその血中濃度を測定 し,同

量筋注時の血中濃度 と比較 した｡CMsuccinate,Terra・
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rnycin,Staphcillinで み られ る如 く,何 れも一一一部の例外

を除き薬剤投与後4～6時 間迄は静注の場合の方が筋注

時 より高い血中濃度を維持 してお り,特 に2時 間迄に示

される顕著な濃度の差か或は上述の効果の差として影響

す るものかとも考えられるが,こ の点は今後の検討を必

要とす る｡

我 々は更に局所濃度,及 び組織浸透性の問題とも考え

合せて単に静注投与のみでなく,尿 路感染症の大部分が

管腔内感染である点を利用して,抗 生剤の管腔内注入に

よつて病巣内に直接 薬 剤を達せ しめる方 法を試みてい

る｡即 ち慢性腎孟炎に於て,全 身投与によつて治癒し難

い場合には尿管 カテテ リスムによつて治癒 し難い場合に

は尿管カテリスムスによる薬剤の腎孟内注入を行なつて

可成の効果を認め,又 精嚢腺,前 立腺の炎症に対 しては

精管より向精嚢腺的に抗生剤を注入して,こ の場合に於

て もみるべき結果を得ている｡か かる場合には静注用抗

生剤の応用は極めて効果的で,精 嚢 腺 内に注入した場

合,可 成の個人差はあるが何れ もその部分からの吸収に

よつて有効血中濃度をも保つ事が 認められる｡以 上 静

注,局 所注入等,投 与方法を考慮する事によつては,尚

耐性剤と言えども臨床的応用の可能性が残され うると考

え られる｡

然 し乍 ら,此 等耐性菌に対する治療の原則 としては勿

論感受性薬剤を使用するが第一である事は言を倹たない

し,治 療効果も明 らかである｡現 在の所感受性薬剤とし

て一般ば認め られている,KM,Staphcillinに よる治療

では,何 れ も数種の薬剤に対 し耐性を示 し,且 治療面で

も無効であつた症例,KM10例,Staphcillin6例 に於

て何れも極めて優秀な効果が認められた｡此 等2種 の薬

剤は今後益々応用するに足る優秀な薬剤と考え られる｡

(4)産 婦 人 科 領 域

徳 田 源 市

京都府立医科大学産婦人科学教室

1.わ が教室における抗菌性物質療法の現況

化学療法による疾病の様相が変化するが産婦人科領域

においてもこの変移が著 しい｡最 近のわが領域の諸種感

染症の発生頻度をみると,外 来患者においては主として

真菌,原 虫による膣外陰感染が35.2%の 高率であるに

反 し,入 院患者では尿路感染がその過学数を占め,そ の

他骨盤腹膜炎や,新 しく病像が変つた一産褥性感染症は

それぞれ約16%に 存する｡

これ ら諸種感染症の起炎菌は研究方法の上より,尿 路

感染症 より分離するのが比較的容易であるため,尿 中よ

り分離 した菌について見ると大腸菌に次いでブ菌が重要

な位置を占めている｡

又従来産褥熱や子宮癌病巣感染症の起炎菌として極め

て毒性の強い溶連菌は1955年 に比 し1960年 に もなお

その感受性が良好であるか ら,治 療の困難性については

これに代 り耐性ブ菌が治療上の意義を増 して来ているも.

のと考えられ る｡

抗生物質使用量 とその耐性化 との間には密接な関係が

あるといわれているが,本 邦における抗生物質の国家検

定量,年 間生産量並びに本学付属病院における年間使用

量を調べて見ると一般にPC,SMの 使用は大 して変動

はないがCP,TCは この7年 の間に2～4倍 に増加し,

EM生 産量には変動はない｡Sulfa剤 の使用量もLong

duratingacti｡nを もつ薬剤の使用が増加している｡

わが教室入院患者の主要感染症に対す る抗生物質使用

量は耐性株が増加す るに従いPC,SMは26%よ り19%

と減少 し,か つ これの単独投与例が少なくなつている｡

TCは 後 半には静注用の製剤の使用が増加 しているが

全体として20%よ り12に 減少 し,そ のかわ りにCP,

COの 使 用が増加している｡

わが教室入院患者の諸種感染症に対するこれ ら薬剤の

有効率がこの6年 間にサルファ剤,PC,SMで はi著明に

低下 しているのは勿論であうが・この他にCP・TC・CO,

EM等 いずれの薬剤もその有効率の低下を示し,こ のこ

とはこれ ら感染症による治療の困難性を示 している｡

II・ 産婦人科領域における耐性 ブ菌の分布状況

このような広汎な抗生剤使用による臨 床 効 果の低 下

が,耐 性 ブ菌の分布に如何に影響す るかを検討して見る

と,1955～60年 まで健康婦人を含む諸種疾 患患者より

分離 したブ菌について稀釈法により感受性の測定を行な

つたo

そ の感受性分布の概況を見ると,PCは 高度耐性株の

増加が目立ち(25～500mcg/mi),SMは 各年度間に格

別の意味のある変動を示さず,CPは か な り高いpeak

を示 して変動に乏 しいが,60年 度 には12.5mcg/m1の

部に比較的耐性株が少 し出は じめた｡

TCは58年 度 には全体として耐性株が出て感受性の

高い方と低い方 とに2つ の低い峰を作つている｡

EM,OM,KMに 対する感受性分布はほとんど変化が

ない｡

一定の判定規準で耐性 ブ菌出現率を求めると
,PC,SM

は57年 度に低いpeakを 持 つている｡

CPは55年 よ り漸次上昇 し57年 度にpeakを 示す

が,60年 度には少 し低下する｡

TCの 耐性獲得は著しく年が進むに従つて飛躍的に上

昇 し,50%以 上にもなるが,EM,OMで は5%以 下

でKMは その耐性率は1%前 後である｡又 これを被検
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樹象の別に見ると,健 康婦人ではPC耐 性率は入院患者

の半分であり,55年 度にはCP,EM耐 性株は全 く認め

られない｡又 子宮癌患者では健常者の約2倍 の耐性が認

,められた｡

多剤耐性については,主 要抗生物質全部に対し感受性

電持つている株は57年 度で一・旦減少 し,そ れ以降はか

えつて増加 しているので見かけ上感受性復帰を思わせる

.が,実 際は耐性株は単独耐性 より漸次多剤耐性へと推移

・じている｡60年 度 には3剤 耐性が約33%で 最 も多い｡

'TCに 対する多剤耐性について見てもやは り3剤 耐性が

最 も多い｡

このように

(1)化 学療法により感染性疾患の様相が変化 し,感

染菌の病的意義が大きくなつて来たこと｡

(2)抗 生剤の有効率が一般に低下する傾向を示 して

いることo

(3)耐 性 ブ菌はその分布が広 くかつ高度であ り・ し

かも年を追つて増加の傾向にあること｡等 よリブ菌感染

とその治療の様相がかな り複雑になつて来たことが推定

出来る｡こ のうち子宮癌患者と産科領域における耐性ブ

菌感染につき述べる｡

∬1.子 宮癌患者における耐性ブ菌感染

子宮癌患者のブ菌耐性の傾向が強いのにかかわ らず,

そ の感染はほとfUど 注意を払われなかつたo子 宮癌根治

手術後の膀胱麻痺などに伴つて尿路感染が起こる｡こ の

際の尿中ブ菌出現率を見ると対称に之つた外来患老では

55～56年 度 と59～60年 度に著差はないが,子 宮癌患者

では著明な差を示 し,Coagulase陽 性株の増加が目立ち・

かつ耐性株の増加が著しい｡こ れら尿中ブ菌の各薬剤に

対する感受性には,外 来患者においても又,子 宮癌患者

に おいても特異性はなかつた｡

IV.産 科領域における耐性ブ菌感染

日本産科婦人科学会新生児委員会,昭 和35年 度 の調

査によると新生児膿皮症は分娩数の多い病院ほど年間多

発の傾向を示し,殊 に分娩1001例 以上の分娩数のある

病院の大半がこの多発を経験している｡

そ してこれら膿皮症の原因となるブ菌はいずれも耐性

頼向が強いのであるが,膿 皮症だけでなく新 生 児 結 膜

炎,産 褥性化膿性乳腺炎を起こさせるブ菌の80%以 上

力鮒 性株によるものである｡

このような産科領域における耐性ブ菌感染は一般に指

摘 されている如 く,HospitalInfectionに よるものであ

るが,そ の例として1960年12月 にわが教室新生児室

に起こつた例を述べる｡

この際はEM,OM耐 性株は極めて少なかつたのであ

るが58%に のぼるマクPラ イド抗生物質耐性ブ菌の多

発を認めた｡し か し2カ 月後の検査成績ではもはや耐性

株を認めることが出来なかつた｡

V.む す び

以上我々の領域におけるブ菌耐性につき述べたが,こ

れの対策治療については別の機会にゆずる｡

(5)外 科 領 域a)

柴 田 清 人 ・由 良 二 郎

名古屋市立大学第一外科

各種抗生剤の普及は結核菌,赤 痢菌の薬剤耐性に次い

で病原性葡菌の耐性化を招来し,臨 床各科に於ける重大

問題 として大きくクローズァップされて来た｡外 科領域

に於ても耐性葡菌の蔓延は術後感染の増加,治 療 日数の

遷延,外 科的重症感染症の発生とその治療等の面に於て

緊急を要する事項となつて来た｡こ こに我々の検討 した

これ等に関する成績を簡単に申し述べる｡

(1)教 室に於ける耐性葡菌の分布について

各種外科的感染創か ら分離した葡菌について35年 度

及び36年 度の感受性を検査した教室の一部の成績を見

ると,DMPC(Staphcillin)は 鋭 い感受性を示し36年

度に至つても耐性獲得の様子は見 られない｡CM,EMが

之に次いで感受性が高いが,EM,TCは その使用量の増

加と共に本年に到ると高度耐性株が増加 している事が解

る｡CMも 少 しつつではあるが耐性増加の傾向を示すこ

とは興味深い｡尚 重耐性株も本年度に於ては増加 してい

るo

(2)術 後感染にっいて

既に数年前に於てMELENYは 術後感染の67%迄 は

葡菌であると述べているが,最 近は薬剤耐性葡菌による

ものが多 く,80～85%を 占めているとも言われている｡

そ こで我々の教室の最近数年間の術後感染率を調査 した

所,無 菌手術,感 染手術共に術後感染率の増加の傾向に

ある事が解る｡之 は明 らかに耐性葡菌の増加によるもの

と考えられる｡次 に感染予防に使用 した抗生剤の種類と

使用回 数を調査すると,34年 度以降は広域抗生剤が大

量に増加し,特 にCMの 使用が著明に増加 している｡

Staphcillin,CM以 外はその抗生剤使用量の増加と共に

当該抗生剤に対する耐性菌が平行して増加しているのは

当然の事乍ら興味がある｡抗 生剤の併用投与状況を見る

と最近では2～3剤 以上の併用例が目立つている｡又 感

染の発現が最近では著しく遅 くなつて7日 以後に於ても

発生する傾向があ り,且 感染例に於ける抗生剤の使用 日

数も長 くなつて,5～6日 以上投 与例に感染例が多 くな

つているのは耐性菌の発生に よるものであろう｡

Staphcillinの 手術創局所への応用:我 々は 最近術後
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感染予防の目的でStaphcillin19を5～10ccの 蒸溜水

に溶解 して手術創局所に注入 しその成績を観察した｡現

在迄の所19例 に作用 して1例 も術後感染を見ていない

のは誠に興味ある所で,今 後例数を重ねて検討 したい・

尚この際硬結,壊 死その他の局所性,全 身性の副作用は

全 く認めていない｡

(3)重 症耐性葡菌症 とその治療について

症例127才 女,浸 軟児分娩後の敗血症でPC,TC

に耐性を示す葡菌によるもので,強 い横隔膜の挙上と両

肺野の雲状浸潤像,心 臓陰影の拡大を認める｡之 が自然

気胸を合併し,肝 膿瘍或は横隔膜下膿瘍の疑で手術を施

行 したが膿汁は得 られず,胸 腔穿刺,心 嚢穿刺 も効な く

死亡 した｡剖 検により凝血塊を主とした出血性化膿性心
き

嚢炎の像を認めている｡本 例は心嚢切開を行な うべきで

あつたが,全 身状態不良な為之を施行 し得なかつたもの

である｡

症例2生 後9ヵ 月の男児,骨 髄炎に由来した敗血症

で大腿部に熱性膿瘍を認め,両 肺野に膿瘍並びに浸潤像

がある｡所 が8日 後突然に自然気胸による高度の呼吸困

難とチアノーゼを来 したのでCutdewnを 行 なつ て

Polyethylene管 を挿入し補液路を確保 し,更 にHosta・

cyclinの 点滴静注を行なつて治癒 した｡こ の葡菌は第2

回 目の耐性検査では殆んどの薬剤に耐性を示している｡

以上の2例 は何れもStaphcillin出 現以前のものである

が共に自然気胸を合併 している｡葡 菌性肺膿瘍を合併す

る場合にはこの為に重篤な経過をとるので充分な管理が

必要である｡

症 例3生 後1ヵ 月女児,頸 部蜂窩織炎に由来 した敗

血症で激烈な呼吸困難 とチアノーゼ,Nackenstarre,

腹 部膨満を伴つて入院した｡Cutdownに よつて補液 と

Staphcillinの 点滴静注を開始 したが,膿 胸を併発して来

た｡本 例は一時経過良好であるかに見えたが5日 目死亡

した｡心 褒穿刺により膿汁を証明している｡菌 はPC,

SM,TCに 耐 性を示し,死 亡前のStaphciUin感 受性は

3.2mcglccで あ る｡本 例はstaphcillin感 受性の葡菌に

よるものであつたにも拘 らず電撃的な経過をとり死亡 し

たが,之 は近年の敗血症の重篤さを物語るものである｡

尚乳児では殆んどが脳圧充進によるMeningismUS症 状

を示し重篤な全身状態を星するものであるが,本 例に於

ては腰椎穿刺により症状が軽快している｡

症 例426才 女,人 工妊娠中絶後の敗 血症で腹 部の

ガス像が著明で横隔膜下膿瘍或は腹腔内遺残膿瘍による

イレウスの診断で試験穿刺及び開腹術を施行 したが膿汁

は証明せず,心 嚢穿刺により膿汁を証明し,血 液培養で

敗血症である事を確認 した｡葡 菌は殆んどの薬剤に耐性

を示 している｡之 にStaphcillinの 筋注及び点滴静注を

行なつて体温は下降し,之 に伴つて鼓腸も消退 し治癒 し.

た｡Staphci1linの 総使用量は約1009で ある｡一 般に

敗血症や重症感染では強い鼓腸を来すので本例の如くイ

レウスと誤る事もあり,之 が横隔膜を挙上して著しく全

身状態を不良とならしめるものである｡又 心嚢炎を合併

するものでは著しく重篤であるので,心 嚢穿刺,心 嚢切

開術を躇躊してはならない と思 う｡

重症感染例では抗生剤の静注或は点滴静注を行なつて

いるが,之 は高濃度の薬剤を作用 させる上にも意味があ

り,更 に耐性菌の増加 した今 日でも従来の薬剤で相当な

効果をあげ得 る場合 もある｡こ こに我々が行なつた乳児

及び成人のStaphcillin点 滴静注時血中濃度をみると,

特 に乳児ではCutdownに よつてPolyethylene管 を挿…

入する事により長期間に渡つて補液路を確保する上にも

意味がある｡

症例56カ 月男児,胸 部打撲後に突然痙攣発作,高

度のチアノーゼ,呼 吸困難を以て発症 した膿胸で,菌 は

PC,EM,RMに 高度の耐性を示している｡之 にStaph・・

cillinの 筋注,TC,CMの 併用投与を行ない,胸 腔穿刺

を反復して治癒 した｡近 年の葡菌性膿胸は重症例が多く

激烈な初 発 症 状を以て始 り高い死亡率を示しているの

で,Staphcillinの 如 き新しい抗 生剤を充 分に使用する

と共に場合によつては胸腔内持続吸引も必要であると考

える｡

(4)Staphci11inの 臨 床使用成績

痴症,蜂 窩織炎,骨 髄炎,リ ンパ腺炎,術 後感染創,

肝膿瘍,膵 臓壊死等計19例 に使用して殆んどが著効を

呈している｡副 作用は殆ん ど認めていない｡

(5)Staphcillinの 耐性実験成績

前述 した如 く我々の教室での臨 床 例に於てはStaph--

ciUinの 耐性は殆んど発現していないが,試 験管内に於

ても増量継代法ではその上昇は緩徐である｡今PCG100・

u/cc耐 性株をStaphcillin耐 性 とすると,一 部の株に於

てはPCGに 対 する感受性が復元するのを認めた｡臨 床

例に於ては1例 にのみPCG耐 性 の低下を認めている｡

又 この実験的Staphcillin耐 性菌についてPenicillinaser

産生能を測定 した所,PCG耐 性 の復元した1株 ではそ

の産生能は20%に 下降するのを認めた｡而 し臨床例で

は立証していない｡

総 括

以上我々は本教室に於ける葡菌の感受性分布,術 後感

染状況並びに2,3の 基礎的事項について検討し,更 に

重症葡菌感染症について外科的な立場からその診断並び

に治療に対す る概要を述べたが,癌,蜂 窩織炎その他の

普通の外科的感染症では 耐 性 葡 菌によるものであつて

も,従 来の抗生剤の2～3剤 を併用し或は静脈内投与,
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点滴静注,局 所投与,壊 死組織融解酵素剤の併用投与等

を行なつて病巣局所の抗生剤濃度を高める事により,今

尚比較的充分な治療成績をあげている所である｡而 し最

近の膿胸,敗 血症等の野症感染例に於ては,新 しい合成

ペニシリン,Staphcillinの 強 力な使 用により充分な治

療 目的を達し得るものである｡

(5)外 科 領 域b)

白 羽 弥右衛門

大阪市立大学外科教室

1.ブ ドゥ球菌の化学療法剤耐性の推移

ブドウ球菌がペニシリン(以 下,PC)に 対 して耐性を

獲得しうることは,す でにPCの 臨床応用がはじまつた

ころか ら見出された事実である｡わ たくしも,昭 和22

年 この事実を実験的に検討 し,当 時の協同研究者であつ

た杉野四郎博±に依嘱して,一 連の研究を行なつた｡す

なわち,昭 和23年 中,京 都大学病院外科の外来および

入院患者の うち,感 染巣をもつものか ら75株 のブ ドウ

球菌を分離,同 定した うえ,そ のPC感 性 を調査 したと

ころ,94.6%の ブ ドウ球菌株が,0.64u/mlま たはそれ

以下の濃度のPCに よつて完全に発育を阻止された｡し

たがつて,PC耐 性 ブ ドウ球菌は当時わずか に,5.4%

(75株中4株)し かみ られなかつたわけである｡

その後,わ た くしは大阪市へ転勤したので,大 阪市内

の南地区にある大阪市立大学病院および大阪市立桃山市

民病院において,同 じく外科的感染症例の病巣から分離

されたブ ドウ球菌についてPCそ の他の抗生物質ないし

化学療法剤に対する感性検査を行なつた｡そ の結果をみ

ると,昭 和27年 度 には,121株 中31株(25.6%)が

PC耐 性になつており,さ らに3年 後の昭和30年 度分

離ブドウ球菌株 は76%がPC耐 性になつていて,PC

耐性 ブ ドウ球菌株の激増ぶ りに驚いたわけである｡そ の

のちも,同 じ病院の外科的感染巣か らブドウ球菌をくり

かえし分離して,ブ ドウ球菌の各種化学療法剤耐性調査

を継続 しているが,そ の結果を概述すればおよそつぎの

ごとくである｡

i)PCと ス トレプトマイシン(以 下,SM)に つ いて

は,つ ねに高比率をもつて,耐 性菌株が見出されている｡

近年,PCに 対 しては70%以 上,SMに つ いてはほぼ

40%以 上の耐性ブ ドウ球菌がつねに見出されている｡

ii)ク ロールテ トラサイクリン(以 下,AM)と オキ

シテトラサイクリン(以 下,TM)に ついては,は じめ

には耐性ブ ドウ球菌がす くなかつたけれ ども,こ れ らに

かわつてテトラサイクリン(以 下,TC)が もちいられ る

ようになつたためか,TC耐 性 ブ ドウ球菌株には漸増の

傾向がいち じるしく,ほ 砥50%前 後が耐性であるO

iii)ク ロランフェー一コール(以 下,CM)に つ いては,

10～20%の 耐 性ブドウ球 菌 株が見出されたまま,そ れ

以上にはふえない｡こ れは,CM附 性 ブ ドウ球菌が,も

ともと生物学的に不安定なために,耐 性株が消滅しやす

いためではあるまいかと考えられる｡い ずれにしても,

古典的抗生物質のなかではブ ドウ球 菌 のCMに 対する

態度がやや特異であるといえる｡

iv)ミ カマイシン(以 下,MM)に 対 する耐性ブドウ

球菌は,ま だふえていない｡こ れは,MMの 臨床応用が

はじまつてから漸 く1年 余を経過したにすぎず,か つそ

の使用頻度もすくないためかも知れない｡

v)エ リスロマイシン(以 下,EM)耐 性 株も,比 較

的す くない｡

vi)と ころが,本 年度にはいつてか ら,ブ ドウ球菌

の古典的抗生物質に対す る耐性がいちじるしくつよくな

り,耐 性株の激増が目立つている｡

2.無 菌手術創の化膿について

わた くしの外科教室における無菌手術創の化膿状況を

調査 したところ,本 年度において急激に増加(4.1%)し

ている｡こ こに示された無菌手術創化膿の原 因菌 中59

～67%は ブ ドウ球菌であつた｡し たがつて無菌手術創

化膿の大部分の原因は,ブ ドウ球菌によるものと考えて

よろしいわけである｡他 方,昭 和36年 度(6～10月)

分離ブ ドウ球菌の耐性をしらべてみると,耐 性菌株の比

率は,PC77.6%,SM63.3%,CM12.2%,TC57.1

%,EM26.6%o,ス 『ピラマイシン(以 下,SPM)21.8%,

ミカマイシン(以 下,MM)14.7%e,つ いでサ ルファ剤

(以下,SF)100%と なつていた｡し たがつて,本 年度

のわたくしたちは高 度に耐 性 化したブ ドウ球 菌によつ

て,無 菌手術創の化膿になやまされているわけであるQ

3.ブ ドウ球菌の重複耐性について

わた くしたちが,は じめに昭和27年 度分離ブ ドウ球

菌株について,重 複耐性を調査 したときには,127株 中

わずかに11株 が2重 耐性を示 していたのみである｡と

ころが,昭 和30年 度調査ブ ドウ球菌100株 のなかには,

2重 耐性株36,3重 耐性株14,4重 耐性株7,5重 耐

性株3が 見出され,さ らにPC-SM℃M-AM-TM-TC-

EMの7重 耐性を示 した菌株が1株 あつた｡さ らに,昭

和35年 度分離株のうち,院 外感染症例からえられブ ド

ウ球菌の60%が 重複耐性を示してお り,ま た,院 内感

,染症例からえられたブ ドウ球菌については70%が 重複

耐性を示 していた｡ま た,院 内感染株で抗生物質感性を

示したものでも,す べてがSF耐 性を示していた｡そ れ

ゆえ,院 内感染ブドウ球菌は,す べてがなん らかの化学

療法剤に対 して耐性を示すものと考えざるをえない｡た




