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MethylchlorophenylisoxazolylPenicillinに 関 す る 実 験

河 盛 勇 造 。田 中 脩 示

野 田 俊 策 ・三 瀬 貞 博

熊本大学第一内科

(昭和38年8月3日 受付)

1.緒 言

6-Aminopenicil!anicacidの 半 合成tc成 功 して 以 来,

合成Penicillinの 製 造 が可 能 とな り,PenicillinG(PC-

G)に み られ ない 特 徴 を有 す る もの が 次 々 と 発 表 され て

来て お り,順 にDimethoxyphenylPenicillinやMe-

thy1phenylisoxazolylPenicillin(MPI-PC)等,PC-G

耐性 ブ ドウ球 菌 に抗 菌 力 を示 す 物 質 が 報 告 され,そ の臨

床効果 に つ い て も有 効 な事 が 認 め られ て い る1・2)。

この度 更}eMethylchlorephenylisoxazolylPenicillin

(MCI-PC)が 発 表 されs・4),わ れ わ れ もそ の提 供 を受 け

本物質 に つ い て2,3の 実 験 を試 み,そ の成 績 を報 告 す

る。

2.ブ ドウ球 菌 のMCI-PC感 受 性

わ れわ れ の 教 室 で 各 種 臨 躰 材 料 よ り分 離 し保 存 して い

　　　　　　　　500M9簸 注

惚 ε
20

　 　　 　 　　 　-一一 一平 均

10

　 　　 　 　、、

　 　　 　 　　 '、、

　 　　 　 　　 　　 　　 　 　 』、、

　 　　 　 　　 　　 　　 　 　　 　 、、

　 　　 　 1　　　　2　　　　　　　 4孔

　 図1MCI-PCの 血 中 温 度

たCoagulase陽 性 ブ ド ウ 球 菌 菌 株 に つ い て,PC-G,

MPI-PC,MCI-PCの 最 小 発 育阻 止濃 度 を 試 験 管 内稀 釈

法 に よつ て検 した結 果,次 の成 績 を 得 た 。

表1はPC-・G及 びMCI-PCに 対 す る 感 受性 を 比 較 し

た もの で あ るが,PC-Gに つ い て は0.02～2.5mcg/m1

以 上 に分 布 して い る の に対 し,MCI-PCで は0・08～0・63

mcg/m1に 分 布 し,そ の約80%はO.31～0・63mcg/m1

を 占 め て い て,即 ち 再 者 の 間 に は 相 関 々係 は 認 め られ な

か つ た 。

表2は 同 じブ ドウ球 菌 々株 に 対 す るMPI-PCとMCI-

PCの 最 小 発育 阻 止濃 度 を 比較 した 成 績 で あ り,こ れ に

よ る と,MPI-PCで は0.08～0.63mcg/m1に 分 布 し,

そ の 約92%erbgO.16～0.31mcg/mに あ り,一 方MCI--

PCで は0,31～0,63mcg/m1の 最 小 発 育 阻 止濃 度 を示
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図2MCI-PCの 血 中 濃 度

表1PC-G
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図3MPI-PCの 血中濃度

表2MPI-PC
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す ものが約84%を 占めた。 両者 の間 に相 関 々係 が認め

られ,MPI-PCに 較 べMCI-PCは 同程度 ない し若干感

受 性の劣 る傾向 が うかがわれ るが大差は なかつた。

3.MCI-PC投 与後 の血 中濃 度

腎排 泄障害及 び肝障 害の認め られ ない患者3例 につい

て,Crosss-over法 に よ り,MCI-PCの 筋 注及び経 口投

与 と,MPI-PCの 経 口投与 後の血清中濃度推 移を比較 し

た。薬 剤 の投与量は何 れ も500mgで,経 口投 与の場合

は早 朝空腹時 に投与 し,2時 間後に朝食 を与 えた。濃 度

測 定はブ ドウ球菌209-P株 を指示菌 としたCup法 を用

いたo

MCI-PCの 筋 注(図1)及 び経 口投与(図2)で は,

前者では30分,後 者 では1時 間後に最高値 に到達 し,

以 後漸次下降 して行 つたが4時 間後に も両者 とも相 当の

高濃度 が保たれていた。最 高濃度 は両者 とも大差 は認め

られなかつた。

これ らをMPI-PC経 口投与(図3)の 場 合 と比較 す

る と,何 れ もMCI-PCが 著 し く高い値 を示 し,経 口投

与 の場 合各時間 ともMCI-PCがMPi-PCの2～2.5倍

であつた。

4.綜 括

以上 の結果 よ り考 える と,MCI-PCはPC-G耐 性 ブ

ドウ球菌 に も低濃度 にて発 育阻 止力を示 す薬剤であ り,

そ の抗菌 力はMPI-PCと 同程度,又 は僅かに低いが,

投与後 の血 中濃度は後者 に比 し著 しく高いので,PC-G

耐 性 ブ ドウ球菌感染症 の治療 に有用な薬剤 と 考 え られ

る。
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