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(2)癌 性 非癌性分泌液又は抽出液のTC蛍 光性

に与える影響に差はない。

(3)癌 組織 ・隣接正常組織のTC含 有量 癌組織と

その隣接正常組織の含有差は3.5～真6倍,非癌組織と隣

接部ではほぼ同程度であつた。

(4)本 診断法の診断的価値に関する検討 我々の教

室で臨床的 ・組織学的に悪性腫瘍と診断された計42例

についての蛍光診適中率は31例,疑 陽性をも含めれば

37例(88.1%o)で,一 方蛍光診の結果から見た期待値は

蛍光陽性と悪性腫瘍の一致率は82.4%,陰 性と誤診率

の関係は12.o%で 劾 洛 臓器別に見た場合♂粒+

二指腸に於て両者の成績,特 に誤診率のやや高いのが目

立つ。腫瘍の大きさと蛍光度との関係は胃癌にあつては

腫瘍径の大なるものも蛍光度は比較的弱く現れるに反し

乳癌,直 腸癌では蛍光度の強く現れるのは癌性分泌液が

胃癌にあつては聞接的採取を余儀なくされることと時に

胃酸の存在に問題があるのではなかろうか。腫瘍組織学

的所見と蛍光度との関係は症例少く判然たる相関は下し

得ないが,胃 癌,悪 性腫瘍全体に於ては未分化な程蛍光

が強く現れる傾向にあるように思う。肉腫についても症

例を増して検討したい◎

30)Spiramycinの 眼 内移行 に就 て

大石正夫 ・林 日出人 ・小林茂孝

新潟大学眼科

Spiramycinの 眼内移行に就て下記の実験を行なつた。

実験には白色成熟家兎眼を用い,抗 菌力の測定は薄層カ

ップ法によつた。

1.眼 局所投与による眼内移行

1.点 眼:本 剤粉末を生食水で溶解 して自製した1%

点眼液を5分 毎5回 点眼 した。1時 間,3時 間後共前房

水内への移行はなかつた。5%点 眼液では議時間後7.O

mcg/cc,3時 間後4.2mcg/ccの 前 房水 内移行を認め

た。

2.結 膜下注射:20mg/0.5ccを 結膜下注射するに前

房水内には1時 間後14.4mcg/ccで 最高値を示 し,以 後

3時 間3.8mcg/cc,5時 間o.66mcg/cc,8時 間o.46

tncg/CCに 減少して認められた。

同量を結膜下注射 し1時 間後に眼球を摘出して眼組織

内濃度を測定した。外眼筋360mcg/9で 最 高濃度を示

した。以下結膜315。omcg/g,角 膜90mcg/g,輩 膜44.9

mcg/9の 順で,内 眼部組織では虹彩毛様体19mcg19,

網脈絡膜17.7mcg/g,硝 子体2.8mcg/g,水 晶体 く0.2

mcg/gで 前房水4.1rncglccの 移行量であつた。

IL全 身投与による眼内移行

200mg経 口投与後の血中及 び前房水内濃度は共に1

時間後にピークに達 し,以 後8時 間迄に漸減する傾向で

あつた。血 中濃 度は1時 間・1・59mcg/cc,3時 閲0.96

mcg/cc,5時 間O.98mcglcc,8時 間0・41mcglccで,

前房水内濃度は1時 間0.77mcg/cc,3時 間0.61mcgl'

cc,5時 間0.58mcg/cc,8時 間0・2mcglccで あつた。

同様200mg経 口投与後1時 間で眼球を摘出し眼組畿

内濃度を測定した。虹彩毛様俸97.6mcg/gで 最高濃度

を示 し,網 脈絡膜46.2mcg/gに て可な り高濃度に認め

られた。その他 外眼筋59。7mcg/9,結 膜38・8mcg/9,.

角膜23.8mcg/9,輩 膜18.4mcg/9,水 晶体6・4mcg/9,.

前房 水1.9mcg/cc,硝 子体0・1mcg/9で あつた。この

際の血中濃度は1.5mcg/ccで あ るか ら大部分の眼組織

内濃度は血中濃度に較べて遙かに高い値を示 している。

以上により本剤は眼感染症に用いて,す ぐれた効果の

期待出来ることを証明したものである。

31)Erythromycin並 び に そ の誘 導体

の眼 内移 行

(誌上発表)

石 田 一 夫

新潟大学眼科教室

相 次 ぐ有 力 な抗 生 物 質 の登 場 に よ り,眼 に お け る感染

症 治 療 の うち外 眼 部 感 染 症 の治 療 は比 較 的 容 易 に なつた

が,眼 内感 染 症 に お い て は 今 もつ て 困 難 な こ とが多 い。

この 解 決 の一 助 と し,用 い た 抗 生 物 質 の 眼 組 織 内濃 度を

知 るた あに 実 験 して み た 。

実 験 に は 家 兎 を 用 い 翫ythromycin(以 下,EM),

Erythromycinpropionate(以 下,EP)及 びPropiony1

ErythromycinLaurylSulfate(以 下,PELS)を 夫 々経

口投 与 し て 眼 内 移 行 を 検 査 した 。

組 織 内濃 度 の 測 定 に は 枯 草 菌P.C.1.2工9を 用 い,宮

村 の薄 層 カ ップ 法 に よつ た が,本 法 に よ る最 小 測 定可 能

濃 度 はO.02mcg/ccで あ る 。

1.房 水 並 び に 血 清 濃 度

100mg投 与 で 十 分 の 房 水 内 移 行 を うる こ とが 出来な

か つ た の で500mg経 ロ投 与 して 実 験 した。

EM投 与1時 間 後 の血 清 及 び 房 水 濃 度 は く0。02～0・06

mcg/cc及 び く0.02mcg/cc,2時 間 く0.02～1.00mcg'

cc,<0.02～0.44mcg/cc,3時 間 く0.02～0.10mcg/cc・

<0.02～O.06mcglcc,4時 間 く0.02～O。03mcg/cc,

<O.02mcg/ccで あ る。EPで は1時 間 後0.04～O・ ・06

mcg/cc,<0.02mcg/cc,2時 間0.09～1.44mcglcc・

<0.02～O.28mcglcc,3時 間0.08～0.50mcgicc,<0・02

～O.16mcg/cc,4時 間0.03～0.30mcg/cc,<O・e2・"
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O.03mcg/ccで あ る。PELS投 与1時 間 後 の 夫 はO.06～

O.12mcg/cc,<0.02～O.04mcglcc,2時 間O.07～1.40

mcg/cc,<0・02～0・24mcg/cc,3時 間0.12～1.28mcg/

cc,0.04～0.80mcglcc,4時 間0・08～0.10mcg/cc・

o.04mcglccで あ る。

500mg経 口投 与 に よれ ば100mgに 比 し検 出 率 が 高

い。EP,PELSで は 血 清 は全 例 に 測 定 可 能 とな り,EM

で も約 半 数 が0・02mcg/cc以 上 を 検 出 し得 た。 故 に 眼 組

織濃度 の 測定 に はSOOmg経 口投 与 時 の もの を 用 い た 。

2.眼 組 織 濃 度

EM500mg経 口投 与 後2時 間 の 組 織 内濃 度 は 外 眼筋,

虹彩 毛様 体,網 脈 絡 膜,球 結膜,眼 瞼,血 清,輩 膜,房

水,硝 子 体の 順 に 小 さ くな り,角 膜,水 晶 体 は 各3羽 と

も くo.02mcg19で 測 定 不 能 で あ る。 外 眼筋 内 濃 度 は 平

均o.23mcg/9,虹 彩 毛 様 体 内濃 度o.19mcg/9,網 脈 絡

膜内濃 度o・17mc9/g,球 結 膜 内濃 度0.13mcglg,眼 瞼

内濃度0.11mcg/9,血 清 内 濃 度O.06mcglcc,輩 膜 内

濃度0.02mcglg,房 水 内 濃 度0.02mcg/cc,硝 子 体 内

濃度o.02mcglccで あ つ た 。

EP500mg経 口投 与 後2時 間 に お け る 眼 組 織 内濃 度

は外眼 筋,虹 彩 毛 様 体,眼 瞼,網 脈 絡 膜,血 清,球 結

膜,輩 膜,硝 子 体,房 水,角 膜 の 順 で,水 晶 体 は 測 定 不

能で あ る。 外 眼 筋 内濃 度 は 平均0.56mcglg,虹 彩 毛 様i

体内濃 度o.40mcg19,眼 瞼 内濃 度o.40mcgl9,網 脈 絡

膜 内濃 度0.33mcglg,血 清 内 濃 度o.27mcg/cc,球 結

膜内濃 度o.27mcg/9,輩 膜 内 濃 度o.ユ4mcg/9,硝 子 体

内濃度0.09mcglcc,房 水 内 濃 度O.08mcglcc,角 膜 内

濃度o.06mcg19で あ る。

PELSの そ れ は 外 眼筋,網 脈 絡 膜,虹 彩 毛 様 体,眼

瞼,血 清,球 結 膜,輩 膜,房 水,角 膜,硝 子 体 の 順 で,

水 晶体 内濃 度 はEM及 びEP同 様 くo.02mcg19で 測

定不能 で あ つ た 。 外 眼 筋 内 濃 度 平 均0.60mcg/9,網 脈

絡膜 内濃 度0.53mcg19,虹 彩 毛様 体 内 濃 度O.52mcg1

9,眼 瞼 内濃 度o.44mcg19,血 清 内 濃 度o.42mcg/cc,

球結膜 内濃 度0.23mcg/9,輩 膜 内 濃 度O、17mcg/9,房

水 内濃度o.12mcg/cc,角 膜 内 濃 度o.09mcg19,硝 子 体

内濃 度o.06mcg!ccで あっ た。

3剤 の 比 較 で は,各 組 織 と もPELSの 移 行 が 最 も大 で

EPの1.5倍,EMの2倍 か ら数倍 を 示 した 。 各 組 織

につ い て は 外 眼 筋,虹 彩 毛 様 体,網 脈 絡膜,血 清,眼 瞼

に 高 く,球 結膜,彊 膜,房 水 が これ に続 き,硝 子 体,角

膜 にお け る移 行 が 悪 く,水 晶 体 では 殆 ん ど移 行 は 認 め ら

れ なか つ た。

これ らの成 績 か らPELSは 眼,特 に 眼 内感 染症 に 対 し

大 い に用 い る価 値 が あ る と考 え る。

33)蛋 白 同化Hormon(4-Chloroter・

tosteron-Acetat)の 創傷 治 癒 に

及 ぼす影響(第2報)

(誌上発表)

津 村 整

川崎市立病院外科

男性Hormonに 蛋 白同化作用のあ ることが確認され

て以来,積 極的に生体に蛋白同化を充める目的で使用さ

れた。 私は男性Hormonが 血管切断後の家兎の側副血

行路形成に有効に作用する事を知つた(第1報 既報)。

しか し男性化の 副作 用 が認め られたので 蛋 白 同 化

Hormon4-ChlorotertosteronAcetat(4-C1-T-A)を 用

いて側副血行路形成に及ぼす影響を観察して,多 数の毛

細管動脈の新生,側 副血行路形成の促進を認めた。そこ

で実験的に縫合創及び肉芽創に4-C1--T・-Aを 用いた所,

前者では癒合は良好であ り,後 者では肉芽組織の好転,

上皮形成の促進,創 口の縮少は著明であつた。

更に実験的に合成樹脂球を皮下に埋没し,黄 色 ブ菌

F、D.A.209P株 を用いて皮下化膿性炎症巣を作 り,対

照群,4-C1-T-A群,抗 生物質(PC)群 及び両者併用群

に分けて観察 した所,PC群 では対照群 より線維化傾向

の早い事を認め,4-C1-T-A群 はPC群 よ り炎症々状の

消失は遅いが,線 維化傾向は早い。両者併用群は早 くか

ら新生血管は多 く認め られ,線 維化傾向も早 く,化 膿巣

の治癒に顕著な効果のあることを認めた。

次に臨床的に広範囲の顔面挫創及び火傷に両者を併用

し有効なことを認めた。

低蛋白症に蛋白同化Hormonを 用 いその改善を計る

ことのみならず,創 傷治療上蛋白同化Hormonを 使 用

して組織の快復を計 り,又 感染巣に対 して抗生剤 と併用

して積極的に創蕩の治癒を計るべきと考える。

〔追加〕29)竹 村 浩(横 浜市大山岸外科)

教室でも少数例ではあるが,胃 ・十二指腸疾患につ き

組織および胃液について本診断法を追試した。悪性腫瘍

の陽性率は高いが,良 性疾患のそれも約40%で ある。

胃液診陰性例の胃液pH値 を小さくすると,陰 性 例 の

1/2症 例に陽性とな り,陽 性率はさらに高くなるが,悪

性,良 性 ともに陽性とな り,結 局か ような操作によつて

悪性腫瘍の陽性率は高まるが,良 性疾患の陽性率も半数

近 くに昇 り,診 断上意味をなさなくなつてしま う。

〔質問〕29)田 所 博 之(慈 大上田内科)

1)胃 潰瘍患者の胃液中に光つているものと,胃 癌の

場合に光つているものとは,細 胞学的な相違があるか。

2)胃 液の酸度によつて,蛍 光の色調,強 度が異なる



392 CHEMOTHERAPY NOV.1963

か。また,診 断率に違いがあるか。

〔質問〕29)

投与量等は。

〔回答〕

(田所氏へ)

1)

上 田 泰(慈 大上田内科)

江 崎 柳 節(名 市大第一外科)

胃潰瘍でも蛍光はある よ うであるが,24時 間の

休 薬期間をおけばだいたいWashoutさ れ る ようであ

る。胃癌については,論 旨に示 したとおり,未 分化度と

域 る程度の相関はあるように思 う。

2)胃 液酸度と蛍光色調の関係はpHが 酸性に傾くほ

ど弱まるように思 う。KLINGERに 倣つて5%重 曹水で

pH6～8ま で中和 して検査している。

(上田氏へ)

1)投 与量の問題o初 期には1日1,000mgの 静注投

与を行なつていたが,全 身麻酔中,原 因不明の血圧低下

を来 しこれが原因としてTCの 過量投与が考えられ,論

旨のとお り最少投与量を検討 した。

2)TC投 与が癌患者に悪い影響を与えるとい う事◎

最近TCの 癌組織に対する非常な親和 性 を 応 用 して

TC-11siboronate-TCに よ る治療面への応用も試 み ら

.れている。500mgを5分 以上かけて投与する。

主題(6)細 菌叢の変動

34)2,3の 抗 生 剤投 与 に よ る糞便 内嫌

気 性菌 叢 の変 動 につ い て
一 主としてBifidUSお よびWelchi菌 の

動きについて一一

深 谷 一 太 ・北 本 治

東大伝研内科

抗生剤投与による糞便内菌叢の変動については多 くの

発表があるが,比 較的培養の煩雑な嫌気性菌の動向につ

いて述べ られた ものは少い◎演者は根岸氏の発表 された

培地か ら牛乳を除いた培地を用い,市 販嫌気性培養板を

使つて,糞 便を平板培地に塗抹したものを,炭 酸ソーダ

とピロガロールの混合物にて嫌気的条件 として,37℃48

時間培養し,発 育 した集落について性状を観察 し,鏡 険

して分類 した。本培地 にはBifidus菌 のほか,Welchi

菌,各 種球菌,赤 痢菌を含むグラム陰性桿菌なども生育

したため,'上 記4種 の菌群について検討 した。

健康者21例 における培養成績では,Bifidus菌14例

67%,JiVelchi菌11例52%,球 菌10例48%,グ ラ

ム陰性桿菌13例62%に 認 あられた。次に伝研附属病

院に入院 した細菌性赤痢患者に種 々の抗生剤を投与した

際,逐 日培養 した成績では,Erythromycin投 与17例

では,薬 剤投与中ないしその終了後にかけて証明された

のは,Bifidus菌0,Vi7relehi菌3例18%,球 菌6例

35%eに 過 ぎな か つ た が,グ ラム 陰 性 桿 菌 を15例88%

に 認 め,投 与 終 了 後 も長 ら くBiidus菌 の抑 圧 状 態 が続

くよ うで あ つ た 。Colistin投 与10例 で はEMと 異 つ て

投 与 中 に お い て もBifidus菌6例60%,17prelchi菌,

球 菌 に お い て は10例 全 例 に検 出 され,嫌 気 性 細 菌叢 は

む しろ 増 殖 を 示 す 如 き成 績 で あつ た 。Aminobenzylpe・

nicillin投 与8例 で は,投 与 中Bifidμs,17Velchi菌 とも

出現 率 がか な り低 下 した が,Erythromycin投 与 時 に比

して こ れ ら嫌 気 性 細 菌 叢 の再 出 現,正 常 菌 叢 へ の回 復 が

速 か に み られ る よ うで あ つ た 。 そ の 他,Paromomycin,

3-Miran-M,Tetracycline,Chloramphenico1投 与 例 に

お い て検 討 し,Paromomycinで はWelchi菌 へ の影響

が 少 く,3-Miran-MはC。1istinと 類 似 した 模 様 を示

し,TC,CPの 両 者 は か な り強 くBifidus,Welchi両

菌 を押 え る よ うな 成 績 を 得,と くにTCに 著 明 で あ つ

た。

35)腸 内細菌 二叢の変 動 と血 清 コレステ

「ロ ー ・ノレ

真下啓明 ・清水喜八郎 ・原田敏雄

畠山正己 ・国 井 乙 彦 ・陣立憤夫

山田栄八郎 ・島田 馨

東京大学吉利内科

今 日胆 汁 酸 代 謝 過 程 で 腸 内 細 菌 が 関 与 す る こ とは周 知

の事 で あ る。 既 にSAMUEL等 はFradiomycinを 経 ロ

投 与 して,血 清Cholestero1値 の低 下 を 報 じて い る。 わ

れ わ れ も,Fradiomycin,Chloramphenicol,Tetracy・

clineを 経 口投 与 し,腸 内 細菌 叢 の 変 動 と 血 清Ch。le・

stero1値 の 関連 に つ い て検 討 した 。 腸 内細 菌 叢 はE.P.

B.及 びE.C.A.培 地 でEnterococcusを,B.G.L.B.

培 地 でColi-greupを 主 と し て検 討 した。

i)Fradiomycin2、091週 間 投 与 で は,1週 間 の

終 りに両 菌 叢 の 減 少 が み られ,血 清Cholesterolに もや

や 低 下 が み られ た 。3.092週 間投 与 す る と,第1週 の

終 りか ら,第2週 に 両 菌 叢 共 に 著 明 に 減 少 し,血 清

Cho1esterolも これ と平 行 して,第2週 に 最 低 値 を 示 し

た 。

ii)Chloramphenicol1.591週 間 投 与 では,両 菌叢i

の減 少 は 充 分 で な く,血 清Cholesterolに も明 か な低 下

は み られ なか つ た 。1.592週 間 投与 で は,第2週 目に

入 つ て 血 清Cholesterolの 低 下 が 若 干 み られ た 。

iii)TetracyclineO,7592週 間 投 与 で は 両 菌 叢 に 減

少 は み られ なか つ た に も拘 らず,1.592週 投 与 の場 合

と同 様 に 血 清Cholesterol値 は 明 か に低 下 した 。
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36)菌 交代性 ブ ドウ球菌腸炎の発生に

おけ る疫学 的成績 について

小山恒太郎 ・藤田 浩 。福岡幸茎

中 山 昇 ・石井兼央

国立がんセソター

近時,各 種抗生物質の使用増加に件い,そ れ ら抗生物

質に対する多剤耐性ブ ドウ球菌 も又増加していることは

術後感染及び菌交代性腸炎,い わゆる病院病として憂慮

すべき問題となつている。当病院において手術後CP使

用中の同病室患者2名 にブ ドウ球菌性下痢の発生があり

(昭和37年8月),そ の うち1名 は劇症下痢,高 熱,

脱水症を呈し,下 痢発症後48時 間で死亡し,著 明な義

膜性腸炎が認め られた。この2名 の腸炎患者か ら分離し

たブドウ球菌(StaPh.auγeus)はCP,SM,P耐 性の

同一Patternの 耐性であることを知 り,全 入院患者及び

職員の病原ブ ドウ球菌の咽頭保菌の検索を行なつた◎そ

の結果,入 院患者48%,医 師 ・看護婦64%,事 務関係

者65%に ブ ドウ球菌(Stoph.aureus)が 検 出された。

P,SM,TC,CP,EM,OM,LM,KMの 各抗生物質

に対する耐性菌は患者に最 も多 く検出された。入院患者

は他に比してブ ドウ球菌の保菌率が低かつたが,耐 性菌

の保菌が多いのは抗生物質の使用のためと考えられる。

又これらのResistancepatternに ついてしらべた結果,

患者3名 に腸炎分離株と同一patternの ものが検出され

た。次に こ れ らのファージ型についてし らべ,そ の

PhagePatternに ついて分析した結果,入 院患者3名 に

腸炎分離株 と同一のpatternの ものが検出され,こ の3

株は耐性における3株 のそれと同一株であ り,腸 炎分離

の2株 とResistancepattem,Phagepattemが 全 く同

一であることか ら
,こ れ らは同一感染源によることが明

らかにされた。しか し,職 員には腸炎分離株と同一型の

ブドウ球菌の保菌者はなく,こ れら腸炎の発生は患者間

の交叉感染であつたことが判明した。これ らの こ とか

ら,抗 生物質投与に際 しては耐性ブ ドウ球菌の保菌及び

その感染には常に注意を行なうべきと考える。

37)抗 生剤エ ロゾル吸入 による喀疾 中

細菌叢 の変動(第1報)

加 藤 康 道 一千 葉 享

富沢磨須美 ・千 秋 肇

北大第二内科

呼吸器感染症の化学療法を行な う隙 こは,喀 疾中の菌

を参考 とするが,実 際には原因菌以外に多数の病原性或

いは,非 病原性菌が検出される為,原 因菌の判定が困難

である事が多い。

かかる場合抗生剤エロゾルを局所的に投与 し,喀 疾中

細菌の変動と,臨 床検査成績を比較する事により,原 因:

菌 の判定が容易となるのではないかと考えて,今 回気管

支炎,及 び気管支喘息に気管支炎を併発 した症例を対象

として,各 種抗生物質を2日 間1日2,3回 に分割投与・

し,そ の後3日 間まで喀疾を検査した◎なお投与前の喀

疾を採取してコントロールとし,直 接塗抹所 見 を 主 と

し,培 養所見を従として,細 菌を分離同定し、その抗生.

剤 に対する感受性を平板希釈法で検査した所,病 原性 と

考えられるPneumococeusはPC-G,Oxy-TCに よ り1

消失する。HemePhilusはOxy-・TC,SMで 消失するが,

中止後再び出現する傾向がある。通常非病原性と考え ら

れる α一StreptOCOCCPtSはPC-G投 与 後にやや減少する

が,Oxy-TC,SMで は著 明でなく,Neisseriaも これ

ら抗生剤により一旦減少するが,投 与中止後再び増殖ナ

る。更にMicrOCOCCPtS,Sarcina,G(十)rod等 も著し

い増減を示さないQ

Proteus及 びCandidaな ど の出没は抗生剤投与に闘

係ないように思われる。検出菌の抗生剤に対する感受性.

については,PneumeeOCCUS,α 一StreptOCOCCUS及 び β一・

Streptococcus等 は感受性の変動が小さく,Neisseria,

Microceccus,StaPhPtlOCOCCUSaMretis等 は変 動が 大 き

いo

更に抗生剤別に見ると,TC,SMに 対 す る感受性変1

動 が大きいが,EMの それは小さく,PCは この中間に

位すると考えられる。抗 生 剤 工 胃ゾル投与によつて,

Pneumoceccus,HemePhilus等 が消失する事により,も,

し十分の期間,投 与を継続するのであれば,気 管支炎等

の症例では,臨 床上にも使用しうるのではないか と考え

られる。

〔追加〕37)石 井 兼 央(国 立がんセンター病院)

肺癌患者の組織診断としメトラの ゾンデを気管支内に

押入 し組織片を採取するが,同 時に気管内擦過液の定量.

培養 を行 なつた◎治療前11例 では,S彦rept.viridans,

HaemolytiCUSお よびNenhαemOlyticus,StaPh.epider-

midis,グ ラム陽性桿菌が多 く分離され,少 数例でCan・

dida,MyCO.tuberczdesisが 分離された。 結核および抗

癌化学療法,コ パル ト照射後の気管支内細菌叢は非治療.

患者と大差なかつたが,化 学療法とコバル ト照射の併飛

例では菌の検出は著るしく減少 した。
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38)

主題(7)感 性検査法とその反省

抗ブドウ球菌性抗生物質の生体内

効果比較

河盛勇造 ・野田俊策 一三瀬貞博

熊本大学河盛内科

目的。PC-G耐 性 ブドウ球菌に有効な新合成PC--

DMP-PC,MPI-PC及 びMCI-PCの 生体内における治

療効果を比較検討 した。

実験方法。使用菌株;患 者 より分離した3株 一一一一PC-

〈}感性1株(Coag.陽 性 ,PC-nase陰 性),PC--G耐 性

2株(Coag・ 陽性,PC-nase陽 性)。 使用動物;dd系 マ

ウス(19土19)288匹 。 感染及び治療;24時 間 ブイヨ

ン培養菌液の10倍 稀釈液の0.2m1を 尾静脈内接種し,

感染2時 間後より,無 治療対照群,PC-Glmg1日/匹,

DMP-PClmg及 び5mgノ 日1匹,MPI-PClmg及 び

5mgノ 日ノ匹,Mcl-Pclmg及 び5mg1日/匹 の各群に筋

注開始。効果判定;感 染後3日,7日,14日 目に各群

より4匹 宛屠殺剖検し,腎 の肉眼的所見及び両側腎の臓

器定量培養。

実験成績。1)PC-G感 受性菌株を用いた場合,PC-

-Gと 新 合成PCと の間には治療効果 に有意の差がみら

れず,い つれ も優れた治療効果を示 した。

2)PC-G耐 性菌株を用いた場合,短 期間投与では,

治療効果はみ られなかつたが,長 期間投与では,新 合成

PCの3剤 とも明らかに,PC-Gよ りも優れた治療効果

を示した。

3)各 新合成PC投 与群の間では,効 果の差は明らか

ではなかつたが,DMP-PC投 与群では,MPI-PC及 び

MCLPC投 与 群に較べ て治療効果が,や や劣つた成績

であつた。

4)新 合成PC投 与群における投与量による治療効果

については,全 般的に1mg投 与群よりも,5mg投 与

群の方が優れた治療効果を示した。

39)現 状 のスルフォンア ミド剤使用 の

再検討

五 島 応 安 ・村 本 修 敬

九大皮膚科

近年薬剤耐性ブ ドウ球菌が著るしい増加の傾向をたど

り・ことにPC耐 性菌とならんでSulfa剤 耐性菌は諸

家の報告によつてみてもSO・vgO%で,は なはだ しきは

100%と い う報告す らある現状である。にもかかわ らず

一船医家においてはSulfa剤 は最 も容易に且つ数多 く使

用 されている。果 してこのSulfa剤 が真に有効なものか

どうか再検討する余地が充分にあると考える。

実際discに よる耐性検査で耐性 と判断せ られる場合

にも臨床的に有効 とみなし得る場合がある。昭和37年

度の九大中央検査室の報告に於てもSulfa剤 耐性は96

%で あるが,皮 膚科教室外来膿皮症患者の殆 どすべて

にSulfa剤 を使用し,そ の うち経過の明らかなものにっ

いてみるとSulfa剤 有効例が約50%に み られる。

われわれはSulfa剤 デ ィスクによる感受性テストおよ

び混釈法による感受性 テス トを実施するにあたつて菌量

を種々に変えてみた結果,従 来の方法では感受性のない

ものに,102稀 釈では阻止円のみ られるもの,あ るいは

感受性のあるものでも稀釈によつて阻止円の大きくみら

れるものがあることに気付いた。即ちSulfa剤 の様に静

菌力の弱い場合には菌量によつて非常に影響を受け易い

のではないかと思われる◎

次に209P株 お よび外来患者より分離した株について

マウスに対する治療効果をみた。約50%に 有効であっ

た。 ファージ80に 溶菌する菌株では感受性テス トに於

て菌量による感受性のあらわれ方に変化はなく,マ ウス

実験に於ても治療効果は認められなかつた。この様な耐

性の強い菌株は例外 として,Sulfa剤 はなお可成 り有効

である場合が多いのではないか と思われる。

40)連 鎖球菌 におけ る戚受性 ディスク

の検討

富岡 一 。鳥飼勝隆 ・荒井和彦

本間光夫 ・長谷川弥人

慶大三方内科

感受性ディスク法では,一 部菌種で血清の添加は容認

しているが,血 液添加培地の立場からは殆ど検討されて

いない。そこで溶連菌により単・・…一・・,3段 階デ ィ ス クの

TC,CPを 用いてディスク法に検討を加えてみた。その

術式は菌液O.5cc,馬 血 液1.OccにHeartinfusion

agarを20CCに な るように加えた混釈法で,培 養なら

びに稀釈は原則としてTODD-HEWITT培 地(TH)を 用

いた。

まず菌液 量の影響を,10×,100×,1,000× と稀釈

して検討した ところ,両 ディスクとも稀釈倍数の高いほ

ど,溶 血,菌 発育の両阻止円とも明らかに拡大した。特

に溶血阻止円では108/ccに 近 い菌液を用いた際には,

著 しくその出現が阻害され,菌 発育阻止円との間に大き

な差異を生じるが,そ の100×,1,000× 稀釈液では次

第に両者は接近 して,明 らかな溶血阻止円を生 じるに至

つた。このことより両阻止円が必ずしも平行関係にない
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といえる。

そこで培養菌液の液体成分の岨止円,と りわけ溶血阻

止円に及ぼす影響を馬と兎の血球液を用いて試験管内で

検討した結果,遠 沈上清に溶血能をみとめなかつた。た

だしRANTZら のSLO力 価測定法を参考 としたL・-cys-

teinで 還元しての実験では,こ の上清に溶血能をみと

めえている。また洗漁菌液での実験からも液体成分の影

響は考え難 く,従 つて培養菌液中の生菌数が先述の溶血

菌発育阻止円に関係 していると考えられた。

最後に一般に稀釈や,浮 遊液の作製に用い られている

生食水の影響を稀釈の面か ら検討 した結果,生 食稀釈群

の方が,溶 血,菌 発育両阻止円ともTH稀 釈群にくらべ

拡大したoこ れはTH稀 釈 の際は3時 間後でも殆ど生菌

数に差をみとめなかつたが,生 食稀釈では稀釈直後でも

TH稀 釈群より減少,3時 間後では極めて顕著な減少を

ユ08～105稀釈部位でみとめていることより裏書されてい

ると考える◎

以上われわれは溶連菌を用いて,血 液添加培地での感

受性ディスク法に,菌 液量の面より検討 し報告 した。

41)戚 受性 ディスク法に関す る研究,

直接法について

金 沢 裕 ・倉 又 利 夫

新潟鉄道病院

'1)接 種菌量=わ れわれはディスク(D)法 における

捜種菌量として臨床的見地か ら,ブ ドウ球菌,腸 内細菌

及び類似菌では,平 板cm2宛10iを 越 えない程度が適

当であるこ とを報告した(臨 床的標準接種菌量)。 好気

酌に主に1種 の菌のみ分離された膿,尿 など68の 検体

・について2×2cm程 度 に塗抹 し,一 方 ほぼ同一量をガ

ラス玉法で平板に塗抹した場合について比較 し,1視 野

,(δ1×7)に平均1コ 以上の菌が見出された場合は 直接法

が可能で,20～50コ 程度(ガ フキー-8号 程度)が 標準

捜種菌量に近いことを知つた。

2)鏡 検の菌量にもとついて接種量を加減 した場合の

比較:1視 野中の菌数を参考に,接 種菌量を加減(遠 沈

または希釈,1滴 ÷10白 金 耳,ガ ーゼ,綿 球では平板

との接触面積を加減など)し て標準接種菌量に近いよう

に配慮 して,10の 検体,11枚 のディスクの組合せで直

接法と標準菌量による間接法 と比較 した感性度(一+.

十十,柑)の 判定で比較すると,そ の感性度の一致は93

(93%)て1段 階不一・致7(7%),2段 階の不一致 はみ

られなかつた。すなわち直接法 と間接法は接種菌量を同

一一に配慮すれば本質的な差は少いようであつた
。

3)直 接迅速法:鏡 検による菌数にもとついて,標 準

菌量の200倍 程度に接種量を加減してガラス玉接種法を

行ない,4時 間以内にあらわれた阻止円を計測 し,迅 速

法(3～4時)の 曲線(昨 年の本学会で報告)に もとつい

て感性度を判定した。5つ の感染尿,9つ の薬剤の組合

せでえられた成績を感性度で比較すると,サ ルフア剤ば

すでに報告 したように直接法ではすべて耐性にでたが,

サ剤を際けば39(90%)が 一一一aL致し,4(10%)が1段 階の

差を示したが,2段 階の差はみられなかつた。すなわち

本法によれぽ検体入手4時 間程度で起因菌の感受性がス

クリーニングできることがある。

4)赤 痢菌の直接D法:赤 痢便をガラス玉法でSS培

地に接種し,直 ちにD法 を行ない6例 中4例 に12種 の

薬剤の感性の判定ができた。赤痢菌14株,抗 赤痢菌剤

12枚 のディスクの組合せでSS培 地 とディスク培地を用

い標準接種菌量でディスク法を行なつて感性度で比較 し

たところ,137(81%o)が 一致 し27(16%)が1段 階上

昇し,4(2.4%)が 低下したが,2段 階以上の差はみら

れなかつた。

サ剤についてもSS培 地(ペ プ トン含有)上 での感性

度の変動は少 く,又 一般にSS培 地の方では阻止円が多

少拡大する傾向があつた。これはSS培 地に多少 とも発

育抑制作用があるか らと推定された。 したがつてこの点

を念頭におけぽ,赤 痢菌に対する感性度のスクリーニン

グは直接D法 でも可能なことが多いと思われた。

42)中 性子照射大腸菌 の抗生物質感受

性 について

荒 谷 春 恵i谷 口 昭 夫

広島大学医学部薬理学教室

(主任:中 塚正行教授)

先 に演 者 らは,抗 生 物 質 耐 性 の 遺 伝 学 的 研究 の一 端 と

して,Mutagenicな 因 子 を 微 生 物 に 適 用 し,抗 生 物 質

耐 性 株 を 分 離 した 。

今 回 は,中 性 子 照 射 大 腸 菌 の抗 生 物 質 感 受 性 を 検 討

し,Streptomycin,Kanamycinお よ びChl◎rtetracy-

cline耐 性 株 を 分 離 した 。

中 性 子 は1回200rad,総 計2,500radを 照 射 した。

大 腸 菌 の発 育 は 中 性 子 の照 射 に よ り遅 れ,誘 導 期 の 延

長 を み とめた 。

つ ぎに,Kanamycin以 下11種 類 の抗 生物 質 感 受性

を 平 板 法 で,生 菌 数 約100個 と し,形 成 す る集 落 を 検 討

し,Kanamycin(5mcg/m1),Streptomycin(20mcg/

m1)お よびChlortetracycline(5mcg!ml)て 耐 性 株 を

得 た 。

PenicillinGな どの よ うに感 受 性 の 低 い 抗 生 物 質 で は
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感受性の変化をみとめ難かつた。

上記耐性菌のphage感 染 度は原株 とほとんど変化は

ない。

しか しながら,耐 性をしめす抗生物質の存 在 下 で は

phageの 感染度が低下 し,溶 菌斑 の減少をみとめた。

このような現象がphage感 染 の如何 な る過程において

起るものであるかについて,今 後,研 究を重ねたい。

また,先 に報告したMutagenicな 諸 因子による耐性

株を総合すると,Streptomycin耐 性株は紫外線Co1・

chicinお よびNeutronに よ り,ま たChlortetracycline

はColchicinお よびNeutren適 用で分離された。

このような諸事実が,耐 性機序に如何なる役割を演じ

ているかは,興 味ある問題と思 う◎

〔質問〕38)田 中 幸 男(名 市大第一外科)

腎膿瘍の形成に対して一定 したものが作成できるか◎

私は尾静脈内投与で一定の腎膿瘍の作成はで き な か っ

たo

〔回答〕 河 盛 勇 造(熊 本大学)

菌株を選択すると,敗 血症死せず腎膿瘍形成を高度に

認めるものを得た。実験はこれらの菌株を静脈内に接種

している。菌株は分譲 してもよい。

〔追加〕38,39)三 橋 進(群 大微生物)

菌に対する薬剤の効果は,試 験管内ではかなり正確に

研究が進め られているが,生 体内での薬剤の効果の判定

は重要な問題で,今 後の課題の一つと思 う。その点で,

(39)でSAが50%も 効 くことは興味があつた。(38)

のマ ウス体内での菌の分布は私達も実験した こ とが あ

り,確 かに腎内の菌数は高 く長く存続することは事実で

ある。 しか し,abscessと 菌数との間には高い相関はな

いようである。菌数の測定をされた点に賛成である。腎

の他に骨髄内の菌数が高 く長く存続するので,腎 と併せ

て骨髄内の菌類の測定をすすめる。

〔追加〕39)金 沢 裕(新 潟鉄道病院)

サルファ剤ディスクの含有量を500～ ユ,000,2,000μ9

と上げても,感 受性率の向上はす くなかつた。唯今の御

報告や塩田教授の御発衷のように接種菌量をすくなくす

ることが必要で,臨 床的接種菌量としては培地平板cm2

宛10eを こえない程度がよいとの成績を得ている。

〔追加〕40)金 沢 裕(新 潟鉄道病院)

ディスク法における菌接種法として,「 混釈重層接種

法」はサルファ剤の感受性が出難いこと,接 種菌量の点

で平板希釈法と比較 し難いことから,表 面接種法が基本

であると考えている。 レンサ球菌の表面接種法としては

流加法が最もすぐれガラス玉法,コ ンラーヂ法の順であ

つた。 しかしこの際,溶 血 リングをさけて,菌 発育阻止

円を計測することは勿論必要であろ う。

また唯今の御報告のように菌液調製として生理食塩水

を用いた際の生菌数の減少は注意すべきことと私どもも

考えてお り,レ ンサ球菌の外にヘモフイルス,淋 菌も生

菌数の減少であきらかで,菌 液調製後なるべく早 く接種

するかBrothを 使用する必要を痛感 しているo

〔追加〕41)鳥 居 敏 雄(東 京医歯大第一内科)

直接法(デ ィスク法)は 材料が単一菌株である場合に

はよいであろうが,混 合感染たとえば喀疾中細菌のよう

に生え易い菌種と生えにくい菌種と混在 しているときに

は直接法は全然意味がないと思 う。

〔追加〕41)白 羽弥右衛門(大 阪市大外科)

私 どもでは,や は りprimarysensitivitytestが 臨床

的にきわめて有用な方法であると考えている。また,混

在菌のあるぱあいにもその検査成績は,よ く間接法検査

成績に一致するようである。

〔追加〕41)鈴 木 成 美(京 都府医大微生物)

1961年GOOLDら がprimarysensitivitytestが 臨

床上に極めて有効なことを報告したので,わ れわれの教

室ならびに白羽外科でこれを追試し,本testは 迅速な

判定結果を示し,ま た抗生剤ないし抗菌剤併用のさい恰

好な指示を与えるものであることを認めた。なお,混 合

感染時の材料においても本testは 有 効で応用可能なこ

とを追加する。

〔追加〕 河 盛 勇 造(熊 本大学)

ディスク法に対する検討の各報告が何れも菌液濃度に

重 きをおいているのは注 目すべきことで,日 常臨床に広

く用いられている本検査方法の成績判断には考慮せねば

ならぬ点であろ う。

主題(8)一 般病原菌の感性動態

43)東 大中央検査部におけ る一般細菌

(昭和37年 度)の 統計的観察

清水喜八郎 。真 下 啓 明

東大中央検査部

昭 和37年 度 の一 般 細 菌 の 統 計 観 察 を過 去6年 間 の成

績 と較 べ て み る と,検 出 菌 で は 各 種 材料 と もに,Pseudo"

monasの 増 加 が み とめ られ,全 材 料 に つ い て み る と,昭

和32,33年 に 比 し,2～2。5倍 近 くの検 出率 で あ る。

喀 疾 中 にPseudemonasの み が純 培 養 の 状 態 で 分離 さ

れ る例 も,各7倍 近 くに み られ る。

StaPh.aur.の 耐 性 率 は,PCは や や 低 下,EMは20

%位,CM,TCで 耐 性 上 昇 の 傾 向 が み られ る。

PseudomonasはColistin,PolymyxinBが5～10%

で す ぐれ て い る。

E.coliに 対 して は,SM,CM,TCと もに 上 昇 して い
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るが,Colistin,PolymyxinB,KMは10%前 後 で 圧

倒的 に感 性 で あ る。

PreteusはSM,CMは50～60%,KMが15%eの

耐性 率 を しめ して い る こ とは 注 目され る。

StaPhPtl.aUPt.の 多 剤 耐 姓 は,2剤 以 上 の耐 性 は52.5

%で,PC・SM,PC・TC,PC・SM・TC,PC・SM・TC・

EM・CM耐 性 が 多 く認 め られ る。

グ ラム陰 性 桿 菌 で は,SM,CM,TCの3剤 耐 性 菌 は

52・3%で あ り,こ れ ら3剤 耐 性 菌 の うち,E.coli,Kie・

bsiellaに 対 して は,Colistin,Kanamycinが90%eec

感 性,Pseudomonastlc対 して はColistinが90%e感 性,

Proteusに 対 して はKMが90%に 感i性で あ つ た 。

以 上 の感 性 検 査 は,3濃 度 デ ィ ス クを もち い,(昔)以

上 を感性 と した 。 感 性 検 査 に もち い るデ ィ ス クの 色 素 に

つ いて注 意 が あ ま りは らわ れ て い な い が,デ ィ ス ク の色

素 のみに よ り阻 止 帯 を形 成 し,そ の 影 響 の み ら れ る 菌

は,StaPhyl,Strept.な どグ ラ ム陽 性 菌 の 或 る 株 で あ

り,StrainsPecificで あ る こ とが わ か つ たoし た が つ

て耐 性 率 は この デ ィ ス ク でお こ なつ た場 合 は 数%上 昇

す る こ とが 考 え られ る 。

44)病 原性好塩菌の抗生剤戚性並びに

各種抗生剤の臨床応用の検討

斎藤 誠 ・山口 剛 ・佐藤 肇

都立荏原病院

S37.7月 ～S37.10月 迄 の間に悪心,嘔 吐,下 痢,

腹痛等を主症状 とし,赤 痢 とい う病名で入院 した好塩菌

中毒例か ら分離 した病原性好塩菌について,サ ル フ ァ

剤,各 種抗生剤及びニ トロフラン誘導体に対する抗菌性

を測定した。サルファ剤の病原性好塩菌に対する抗菌性

は100mgldlで も発育阻止を認めなかつた。次に腸管難

吸収性であるSM,KM,ZM,DM,COMに つ いて感

受性を測定 した所,KM,ZMは25～50mcglml,DM

は12・5～50mcg/m1で 一般に発育阻止 をみるがSM,

PM,COMは 一 時に50mcg/m1以 上を必要をした。一

舞に陽管難吸収性のこれら抗生剤の好塩菌に対する感受

性は劣る結果がえられた。またPC-G及 びAmineben-

zylPCも 好塩菌の発育阻止については100mcg/m1以

上を必要 とし・た。CP,TC,EM,NB,OMに ついて感

受性を測定した所,CPで はo.78～1.56mcglml,Tc,

EMは3.12～6.25mcglml,NB6.25～12.5mcg/ml,

OMは25～50mcglmlで 一般に好塩菌の発育を阻止し

た。

次にニトロフラン誘導体の病原性好塩菌に対する発育

阻止はフラゾリドン6.25～12.5mcglml,パ ンフランS

は主 として1・Omcg/m1で 発育を阻止した。これらの結

果からみると,好 塩菌に対しPanfuranが 最 も強い抗菌

性を示 し,つ いでCP及 びTCが 良好な成績を示 した。

このほかマク旨ライ ド系抗生剤及びフラゾリドンも好塩

菌に対する抗菌性の上で一般にすぐれた成績を示 した。

次に病原性好塩菌の0群 別とCP,TC,EM,NBに 対

する発育濃度 との関係をみたが,こ の間に明らかな関連

は認められなかつた。

総 括

この結果か らCP,TC,PanfuranS,フ ラ ゾリドン

等のニトロフラン誘導体EM等 のマクロライド系抗生剤

は病原性好塩菌食中毒の化学療法に一応試みられる価値

のあるものと思われた。

45)産 婦人科領域分離菌 の薬剤耐性に

関す る観察

水野重光 ・松 田 静 治 ・上野雅清

富田昭二 ・斎藤健次郎 ・堀江 勤

順天堂大産婦人科

吾 々は最近数年間に亘 り産婦人科領域感染症より分離

した数種の好気性細菌について抗生物質に対する耐性状

況を観察したので,そ の概況を報告する。耐性測定は平

板稀釈法により行なつた。先づ各種の感染症病巣(骨 盤

内感染症,尿 路感染症,産 褥乳腺炎,新 生児膿皮症等)

よ り分離したブ菌292株 の疾患劉耐性率では乳腺炎,膿

皮症,術 創化膿等ではPC,SM,TCに 対する耐性株が

高率であり,以 下骨盤内感染症,尿 路感染症 の順 で あ

る。'CPに は耐性化は著 明でなく,KM,EMに は現在

の所,耐 性菌を認めていないe年 度別ではTC耐 性が年

次的に著しい増加を示 したほか,EM,OMに も多少感

受性の低下がみ られ始めている。多剤耐性の頻度もかな

り高 く,フ ァージ型 と耐性型の関係では80,81型 では

感受性株はなく,多 剤耐性を示すものは高率に認め られ

た。腸球菌(80株)で はPC耐 性が近年増加し,分 布の

幅が狭い。SM,TC,KMに も耐性株が多 く,CP,EM

には依然強い感受性を示した。 レンサ球菌,コ リネパク

テ リウムには殆んど感受性株であつた。次にグラム陰性

桿菌では尿路感染症よりE.coliが 最 も多 く検出され,

Kiebsiellα と共にSM,TC,CP等 数年前に比 し耐性菌

の増加がみられる。然しKM,コ リスチンに耐性が最 も

少い現状である。緑膿菌の感受性はコリスチンが最も優

れた最小阻止濃度を示 した。なお一般にこれらの桿菌群

では多剤耐性菌の増加傾向が特徴としてみられる。その

他ア ミノベンヂールペニシ リン,フ ラン誘導体のColi-

groupに 対する抗菌力についても検討 した。以上,吾 領



398 CHEMO「 『H巨RAPY NOV.1963

域分離菌の感性動態について菌種による特徴と年次的酎

性頻度について報告する。

46)最 近の尿路感染菌に対するKMの

最少発育阻止濃度及び臨床効果

市 川 篤 ニ ー西 村 洋 司

寺 脇 良 郎 ・星 野 嘉 信

東京大学医学部泌尿器科教室

最近1年 間に尿路感染症検体 より分離 した細菌194株

について,抗 菌性薬剤,即 ちKM,SM,CP,TC,PC,

Sulfisoxazol(S1)に 対 す る感受性を劃線平板稀釈法で

検査 し,そ の感受性の分布及び変動について報告し,合

せてKMに よる尿路感染症の治療成績を述べる。

すべての分離菌はKMに 最 も感受性 が 高 く,更 に

1958～1961年 の分離菌の薬剤感受性と比較 する時
,緑

膿菌のKM感 受性の上昇を除いて,す べての薬剤に対 し

て感受性の低下が見られた。 ブ菌(31株)で はCP ,PC,

S1感 性菌の減少が著明であ り,大 腸菌(76株)は 全薬

剤について感受性 の 低 下 が著しい。エロゲネス菌(6

株)はSMに すべて耐性を示 し,肺 炎桿菌(17株)は

SM・S1耐 性 菌の増加が翻 であり,CP感 受性 の変動

は少い。変形菌(24株)は 全薬剤について完全感性菌の

減少が著 しい。緑膿菌(40株)は 全般に著明な変動がな

い。又特に従来耐性菌の少なかつたKMに ついてブ菌及

び大腸菌の感受性を見ると,最 近1年 間で完全感性菌の

著明な減少と耐性菌の増加があつたことは注属に価いす

るo

最近1年 間の67例 の尿路感染症に対するKMに よる

臨床成績は著効率23.9%,有 効 率82.1%で あ り,な お

す ぐれた成績であつたが,ユ958～1962年 の4年 間の成

績と比較する時,著 効率に明 らかな低下が見 られた。 こ

れは起因菌のKM感 受性の低下によるものと考えられ

る。

47)尿 路戚染症起炎菌 の薬剤戚受性 と

その耐性獲得 の特殊性 について

小 玉 敬 彦 ・久保田健二

長崎大学医学部産婦人科教室

(主任:三 谷 靖教授)

子 宮 頸 癌 根 治 手 術 後 の 尿 路 感 染 症184例 よ り分 離 した

ー菌 は
,E・coli(39%),Prot・(22%),ブ 菌(13%)等 が

多 く,こ の うち43例 の 菌 推 移 を 観 察 す る と,菌 の 固 定

はE.coli(58%)が もつ と も多 く,次 い でProt.(27%),

Kleb.(7%)の 順 に 証 明 され た 。

一時出現す る ものはPret ・(39%),E・coli(22%) ,

Kleb・(12%),ブ 菌(10%)等 である。尿路 感染症とし

ての腸内細菌83株 の薬剤感受性は,KM(88%),N一 フ

ラン トイン以外の薬剤には著しく悪い。 しかも耐性の強

さは,ほ とんどが尿中濃度の5倍 以上 とい う強い耐性を

持ち,こ の現象をCPに っいて便中菌 と比較すると,尿

中菌では1mg以 上 のものが多 く,便 中耐 性菌 では5

～15mcgの ものが多 くを占めた。

尿路と便中励の腸内細菌について感受性を 比較 す る

と,便 中菌では血中濃度耐性菌は多いが尿中濃度での耐

性菌は比較的少い。一方尿中菌では,尿 中濃度耐性菌が

多 く血中濃度での耐性菌比率 との差は小ざく,尿 路感染

菌には便中菌に比 し尿中濃度以上の高濃度耐 性 菌 が多

い。薬剤使用 との関係では,使 用の有無に拘 らず尿中菌

の耐性比率は便中に比し高 く,多 剤耐性菌では,多 数薬

剤の使用 より,む しろ感染後日数に関係深 く,尿 路感染

菌に交叉耐性獲得や感染機会の多いことが察せられる。

次に菌の推移より観察すると,尿 中固定菌では一時出

現菌のために感受性パターンが変化することはなく,一

時出現菌同志の関係 も同様であつたが,2種 以上の菌が

同時に固定 した ものでは,多 くに両者のパターンが全く

一致して くる
。

以上のことより,腸 内細菌が尿路感染症の起炎菌とな

つた場合,耐 性の形成される頻度 も強さも著しく高く,

薬剤尿中濃度が,不 活性型をも含めて非常に高いことか

らもmutationに よる耐性獲得が 主 な ものと想像でき

る。また交又耐性の機会 も多 く,腸 内細菌間の耐性伝達

の存在することも肯定できるものと信ずる。

48)1962年 度に分離 した2,3の 細菌

の薬剤戚受性について

(誌上発表)

山 田 生 郷

千葉鉄道病院内科

渡 辺 十 郎

同和鉱業秋田鉱業所小坂病院

抗生物質療法の普及により感染症の治療が容易になつ

て来ているが,他 方ではその薬剤耐性が重要視されてい

る。今回当院において1962年 度に分離した2,3の 細

菌の薬剤感受性を測定し,1961年 度分離菌のそれ と比

較検討 した。薬斉憾 受性の測定は3濃 度ディ ス クを用

い,そ の判定区分のうち(冊)及 び(十 ト)を感性,(十)

及 び(一)を 耐性 として判定した。

β一Streptoeoccus19株 の 耐性率は,PC42.1%,SM

10.5%,CM10。6%,TC5.3%e,EM21.1%,LM21・0
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%,SI52・7%eで あ り,特 に 全 薬 剤 耐 性 及 び6剤 耐 性 株

が それ ぞれ1株 あ て み られ た 。 これ を1961年 度 分 離 菌

の それ と比較 す る と,醍 性 率 の上 昇 し た も の はPC,

EM,LM及 びSIで,特 にPCに おい て は約2倍 の 耐

性 率 となつ て い る 。

StaPhyleeoccusaureus118株 の耐 性 率 はPC50.8%,

SM10.2%,CMO.8%,TC33.O%,EM4.2%,LM

ユ1.O%,SI67.8%で,こ れ を1961年 度 分 離 菌 の そ れ

と比較 して み る と,耐 性 率 の 上 昇 した もの はTC,EM,

■Mの3剤 で,PC及 びSIは 殆 ん ど差 は な く,SM及

びCMは む しろ 逆 に 低 下 して い る◎

Dipleeeccus27株 の耐 性 率 はPC29.6%,SM22.2

%,CM3.7%e,TC11.1%,EM11.1%,LM11.1%,

Sl55.6%で,1961年 度 分 離 菌 の そ れ と 比 較 して み る

之CM及 びLMは む しろ 低 下 して い る。

Sh.4ツsenteriae10株 の 耐 性 率 はCM20%,SM50

%,TC30%,SI90%で,1961年 度 よ り稽 々増 加 して

・いる。 またCM,SM,TCの3剤 耐 性 株 が1株 見 られ た

淋,EM耐 性 は10%に 過 ぎな か つ た 。

E.eoli24株 の 耐 性 率 はCM33、2%o,SM16.6%,

:TC24.9%で ,3剤 耐 性 株 が2株 見 られ た が,1961年

度分 離菌 に 比 し て著 明 な差 は 見 られ な か つ た 。

Pseudomonas12株 に つ い て み る と殆 ん どが3剤 耐性

を 示 した 。

そ の他 のGram陰 性 桿 菌20株 の耐 性 率 はCM20%,

SM25%,TC45%,SI50%で,3剤 耐 性 が10%を

示 した 。 これ を1961年 度 分 離 菌 の そ れ と比 較 して み る

2,耐 性 率 に は あ ま り差 は な い が,3剤 耐 性 の増 加 が 著

拐 であ つた 。

〔追 加 〕43)桑 原 章 吾(東 邦 大 微 生 物)

3濃 度 デ ィ ス クの 分別 の た め の 色 素 が 一一部 の グ ラ ム

《十)菌 に抗 菌 作 用 を 示 し,中 間 耐 性 のdataに 狂 い が

できた こ と を認 め る。 現 在 は 色素 の 種,濃 度 が 改 め ら

れ,こ の種 の現 象 は 消 失 した と思 う。

〔質問 〕43)松 田 静 治(順 大 婦 人 科)

最近 尿 路 か らPseudomonas,Proteusが 交 代 菌 と して

1証明 され る頻 度 は ど うか 。

〔回答 〕 清 水 喜 八 郎(東 大 中検)

Proteusは そ れ ほ どふ え て い な い が,Pseudomonasは

.かな りふ え て い るo

〔追 加 〕47)清 水 喜 八 郎(東 大 中 検)

本 検 で 分 離 さ れ た グ ラム陰 性 桿 菌1,289球 中SM,

'CM
,TC3剤 に 耐 性 株 は,昭36年1,049株 中525株

5e・1%,昭37年1,289株 中674株52.3%で 約 半 数

にみ とめ,各 材 料 別 にみ る と膿,尿,胆 汁,喀 疾 で は,

.尿に おい てE.eoli,Klebsiella,Pseudomsnasな どSM,

CM,TC3剤 耐性菌が他の材料に比 して多く分離され

たo

〔追加〕47)高 瀬善次郎(日 本医大婦入科)

私達 も従来から子宮癌術後の尿路感染に興味をもち,

これについて種々の紹菌学的検索を行なつている。

1)尿 中に定着する菌種はEscherichiaが 多い。

2)KMに 対するこのEscheriehiaの 感受性は2.5～

40mcg/mlで ある。

3)こ のKM1回 量100mgを6時 間導尿後膀胱内

に注入することにより,現 在は子宮癌術後の尿中への菌

の出現を全 くおさえている。

〔回答〕 久保田健二(長 崎大婦人科)

(高瀬氏へ)導 尿後,抗 生剤の膀注は確かに有効なも

のと思 うが,私 共は抗生剤をなるべ く使用 しないことも

耐性菌を少なくするための1つ の方法と考え,一 般に用

い られる消毒剤の抗生剤耐性菌への抗菌力を検討 し,昇

羨および新しく発売されたヒビテソにすぐれた抗菌力の

あることを認めて,膀 洗剤あるいは膀洗後注入剤 として

ヒビテソを用い,勝 れた効果をあげている。

主題(9)ブ ドウ球菌の耐性獲得

49)ブ ド ウ球 菌 の 薬 剤 耐 性 の伝 達(3)

黄色ブ ドウ球菌のテトラサイクリンおよびエ リ

スロマイシン耐性のファージ81お よび80に

よる表皮ブ ドウ球菌への導入

丹羽千鶴子 ・五島瑳智子 ・桑原章吾

東邦大学医学部微生物学教室

黄 色 ブ菌 のTCお よびEM耐 性 株 をdonorと し,

フ ァー ジ81お よ び80をtransducingPhageと して

表 皮 ブ菌 の感 性 株 にTC-.EM-markerを 導 入す る こ と

が で きた 。

Donorstrainと して,フ7一 ジ81に はE-15・TC「

株 を,フ ァ ー ジ80に はE-・15・TC「 株 とE-・86株 を用

い,recipientstrainsに はfreecoagulase(一)で,

TC感 受性12.5mcg加1以 下 の30株,£M感 受性1.O

mcg/ml以 下 の49株 を つ か つ た 。 導 入 実 験 の 方 法 は 前

回 の報 告 と同 じで あ るが,TCの 選 択 濃度 は10mcg/m1,

EMは5mcg/m1と し,transductantsの 選 択 には37℃,

24時 間 培 養 を つ か つ た 。

TC一 お よ びEM-markerの 感 性 株 へ の 導 入 の可 能 性

(incidence)は3種 のphagelysateに つ い て あ ま り差

が な く,TC-markerで は 用 い たrecipientstrainsの

30%て い ど,EM-markerで は6～8%で,同 じdonor

とフ7一 ジ を つ か つ て 黄 色 種 へ 導 入 す る 場 合 の ほ ぼ1/2

の 受 納 能 で あ つ た。 また 導 入 頻 度 はTC・-markerで10-6
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～10"s 。EM-markerで は10's～10-6で,こ れ も黄 色種

の場 合 よ りも低 い。

Recipientに な りえた 表 皮 ブ菌15株 の うち,4株 は

mannitol(十),2株 は(土)でm・annit。1(十)の 株 が

受 納 能 が 高 い か ど うか は は つ き りしな い 。

TC-markerのtransductantsは す べ てdonorと 同

じ くTC100mcglm1感 受 性 ま た は 耐 性 に な つ た が,

EM-markerのtransductantsは 多 くの も のがEM25

～50mcglm1感 受 性 また は 耐 性 に 止 ま り,d。n。rの 耐 性

レベ ル(100mcg/m1耐 性)よ り低 い 。 またTC-trans-

ductantsの1株 はEM-marker,他 の1株 はPC-marker

のjointtransductionを,EM--transductantsで は2株

がPC--markerのjointtransductionを うけ た 。

50)病 原性 ブ ドウ球菌 の抗生剤耐性獲

得 に関す る研究(第2報)

柴 田 清 人 ・田 中 幸 男

名古屋市立大学医学部第1外 科学教室

(主任:柴 田清人教授)

我々は前回病原性葡菌の感受性菌 と耐性菌 との差異を

耐性獲得実験,マ ウス毒性試験,耐 性復帰実験に就いて

検討 したが,今 回は抗生剤使用時病巣内葡菌の感受性推

移成績を得たので試験管内増量継代株の交叉耐性成績 と

併せて報告する。

1抗 生剤使用時病巣内葡菌の感受性推移:腹 壁疲感

染創の2症 例では,KM少 量投与後,KMに 対 して感受

性不変であつたが,PC,TC,EM,SMに 対 して耐性菌

を認めた。特発性脱疽術後感染創では1カ 月 半 に亘 り

KMの 大量投与によりKMに 対しては感受性不変であ

つたが,2カ 月後にCMに4倍,PC,EMに10倍 の

耐性菌を認めた。菌血症兼糖尿病性懸では9カ 月間に亘

りCM,LM,EM,KMの 大量投与に於いてもCMに

対 し感受性不変 であつたが,KM,TC,SMに2倍,

PC,EMに10倍 の耐性菌を認めた。

ll試 験管内増量継代株の交叉耐性:

(i)PC-G増 量継代株5株 の交叉耐性はTCに2

株,SMに1株 の 高度耐性上昇したが,全 株を通 じて

CM・KM・DMP--PC・EMに 感受性不変であつた
。

(ii)DMP・-pc増 量継代株5株 の交叉耐性はpcに

4株 ・TCに3株,SMに2株 の高度耐性上昇 したが
,

EM・CM,KMに は感受性不変であつた
。

(iii)CM増 量継代株5株 の交叉耐性は,TCに1株

の高度耐性上昇 したが・KM ・DMP-PCに は感受性不変

であつた。

総括:抗 生剤投与中に於ける葡菌の感受性は投与量 ,

投与期間に一率に正比例 して増大するとは限 らず,抗 生

剤の種類に依 り,当 該薬剤に対する感受性に変化はない

が,KM,CM以 外のPC,TC,EM,SMな どに対し

て共に高度耐性を有する葡菌を認めている。

試験管内増量継代株の交叉耐性成績はDMP-PC増 量

継代株に於て最も多 くの薬剤に交叉耐性を示 し,PC,CM

増量 継代株に於いては交叉耐性を得る薬剤の数及びその

程度はDMP-PC増 量継代に較べて少数且つ軽 度で あ

る。

51)ブ ドウ球菌菌株 内におけ る各種抗

生物質耐性個体内分布 について

田 中 脩 示

熊本大学河盛内科

各種抗生物質に対するブドウ球菌菌株内の耐性個体内

分布を,平 板寒天稀釈培地を用い,少 量菌接 種 に ょる

Colonyc◎untに よつて調べた。

PC-Gで は感受性菌株 も耐性菌株 もPC-Gの 濃度の上

昇につれて漸次Colony数 を減 じていた。感受性菌株で

はMIC附 近 に分布したが,耐 性菌株ではMICよ りか

なり低濃度に分布 した。

DMP-PCで はMIC附 近 まではCol。ny数 に殆 ど変

化はなく,そ れ以上の濃度で急速に減少した。

他の抗生物質については,SM感 受性菌株,耐 性菌株,

CP耐 性株,TC耐 性株は,一 般にPC-G型 の曲線を画

き,特 にSM,CP,TCの 耐 性菌株では,曲 線の勾配は.

更にゆるやかであつた。

之に反 してMPI-PC,CP感 受性菌株,EM耐 性菌株

では,大 体DMP-・PC型 の曲線を示 した。

PC-G耐 性菌株を除いて,他 は大体invitrOのM1q

附 近に分布 した。

〔追加〕50)石 引 久 弥(慶 大外科)

私共は病巣由来 ブ菌の各種抗生剤に対する感受性の年

次的推移を1954年 来追求しておる。

PC-Gに 関 しては急激な耐性上 昇 を 認 めていたが,,

1959年 の85%を ピークとして著明な下降を見 てい る

し,そ の傾向はなお続いている。

SMとTCは 共に年々耐性率の増加が認められ,30～ ・

40%を 示 している。他のCP,OM,EMは すべて10%

以下 で,KMは なお高度感受性を保つている。これらの

抗生剤に対する耐性率の変動は著 しくない。

一方,慶 大病院における最近数年間のこれ ら抗生剤の

使用量を調査 したところ,PCの 使用量は1960年 か ら・

急激にTCは わずかに減少 の傾 向が あ り,EM,OM・

CP,KMは 逆に増加 しておる。




