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MethylChlorophenylIsoxazolylPenicillinの 臨 床 的 検 討

石 井 良 治 ・前田外喜男 ・石 引 久 弥

大 井 博 之 ・恒 川 陽 。中 村 泰 夫

慶応義塾大学医学部外科教室

(昭和38年8月26日 受 付)

ペ ニシ リナーゼに安定性 の あ る と云 わ れ るMethyl

ChlorophenylIsoxazolylPenicillin(以 下,MCI-PCと

略す)を 臨床 的に使 用 したので,そ の成績 と若干 の基 礎

的実験 につ いて報 告す る。

1)血 申 濃 度(図1,2)

MCI-PCカ プヤル250mg,500mgを 各 々健康成人

3名 に1回 経 口投与 を行 ない,30分,1,2,4,6時 間

後 の血 中濃度 を溶連eeCOOK株 を指示 菌 とす る鳥居氏重

層法で測定 した。

250mg投 与群では30分 ～1時 間で最高値1.9～2.O

mcglccを 示 し,2時 間後 で は1.4mcg/ccに 減少,4

時間後 には 消失 したものが多 かつた。500mg投 与 群 で

は30分 値2.8mcg/cc,1時 間 後 に は3.7mcg/ccの

ピークに至 るが2時 聞後には1.8mcg/ccで112に 減少

し,4時 間 でもo.3mcg/cc認 め られたが,6時 間 では

証 明出来 なかつた。両 群 ともに投与後30分 です でに高

値 を示 し吸収 は良好 と思われ,1時 間後には最高値 を示

して いる。2時 間 後で も1mcglcc以 上の濃度 を維持 し

ているが4,6時 聞では著 し く減少又は消 失 し,血 中持

続 時 はやや短い傾向が見 られてい る。

2)病 巣 由来 黄色プ菌に対 する感 受性(表1)

1962年 後期 に当・教室にて分離 した 病巣 由来 コアグ ラ

ー ゼ陽性黄 色ブ菌43株 についてMCI-PCに 対 す る感

受 性 を 平 板 寒 天 稀 釈法 に よつ て 測 定 した 。

43株 中1株 の みがMIC3.12mcg/ccを 示 して い る

が 同 株 の 各 種PCに 対 す るMICはPC-G6.25ulcc,

PC-V3.12u/cc,PE-PC6。25mcg/cc,MPI-PCO.09

mcg/ccで あ つ た 。 他 の42株 は0,78mcg/cc以 下 で発

表1病 巣由来黄色ブ菌の各種PCに 対する
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図1MCLPC血 中濃度(250mg内 服)
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図2MCLPC血 中濃度(500mg内 服)
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表2MCI-PC臨 床成績
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育を阻止 され,特 にo・39mcg/ccに はそ の うち30株 が

集中してい る。pc-Gに 対 し100u/cc以 上 のMlcを

有す る7株 はPC-V,PE-PCに も高度耐性を有 してい

るが,こ れ らもMCI-PCに ょつてO.78mcg/cc以 下で

発育阻止 され,ペ ニシ リナ ーゼ産生 ブ菌 に対 し良好 な成

績を得てい る。

3)臨 床使用成績(表2)

当教室外来及び入院患の うち ブ菌に よると思われ る感

染症に対 し一一般 には250mg1日4回 投 与を行ない,

炎症範囲の広範な ものや症 状 の重 篤な ものには500mg

1日4回 投与を行なつた。その効果は,外 科的処置の有

無に拘 らず病状が好転又は治癒 した ものを有効,症 状が

不変又は増悪 した ものを無 効 と判定 した。軟部表在性感

染症を主 とす る23例 に使用 し19例(82%)に 効果を

認めてい る。その多 くは痴の如 き表在性で しか も炎症範

囲の狭い ものではあつたが,切 開排膿等 の外科的処置 を

加えずに治癒 した もの も多かつた。反面1日29投 与 を

行なつた様な重症 々例では外科的処置を加 えて もなお そ

の効果が見 られ な か つた場合 もあつた。以 下,2,3の

症例を示す。

i)藤 28歳 女,左 急性化 膿性乳 腺炎:3カ

月前分娩,授 乳を続 いていたが,来 院1週 間前 よ り左乳

房内下方に 自発痛 と硬結 を訴 え,初 診 時には軽度の発熱

と鶏卵大の硬結発赤を認め圧痛 は著 明であつた。 波動を

蝕れなかつたため外科的処置は加 えずMCI-PClH29

投与を開始 し,5日 後には解熱 し局所 の発赤 も消退,硬

結 もやや縮少,一 部に波動 を認 めたので刺穿施行 して コ

アグラーゼ陽性黄色 ブ菌 を得た。 同株 はPC-・G,TC耐

性,CP,EM,LM,KM感 受性でMCI-PCに は0.39

mcg/ccのMICを 有 していた。投与後10日 で 小硬結

を残 してはいたが圧 痛は消失,乳 汁分泌 も良 好 と な り

MCI-PCの 効果 は認め られた。

ii) 22歳 女,前 額部癒:来 院1週 間前

よ り前額部に発赤を併 う硬結 を生 じ,他 医 よりサル ファ

剤投与を うけていた ところ,次 第 に増悪 の傾向を示 し,

初診時には小豆大の痛 を形 成 し圧痛 も著 明であつた。 刺

穿排膿 して黄 色 ブ菌 を証明 したが,各 種 抗生剤 に全 て感

受性があ りMCI-PCに 対 してはMICo.19mcg/ccで

あつた。1日19投 与3日 間 で小硬結 を残 し治癒 した。

iii) 62歳 男,項 部擁:糖 尿病 に て 内 科

的治療 を授けていた患 者で来院10日 前 より左項 部に自

発痛を併 う発赤腫張 を認め急 激に増大 し,来 院時 には直

径 約3cmの 擁を形成,自 潰 し排膿多量 で壊死組繊 を有

していた。一応3日 間 サルファ剤投与 を行 ない局所処置

を施行 し菌検索 によ りサル ファ剤以外の抗生剤には全 て

感受性の ある黄色 ブ菌を証明 した。 同株のMCI-PCに

対す るMICは0.39mcg/ccで あつたが,1日29投

与8日 間 でもその効果は認め られなかつた。

iv)福 6歳 男,右 前 胸壁癌:1週 間 前 よ

り胸壁の発赤腫張を訴えEM内 服 を受けていたが,来 院

時 には直径2及 び4cm2=の 錘 を形成,周 囲に応範 な

発赤を併つていた。 十字 切開排膿 を 行 な いMCI-PC1

日29投 与 を開始 したが投与4日 後に もなお発赤消 退

せず軽度 の発熱 も持 続 しMCI-PCの 効果 は見 られ なか

つ た0

4)副 作 用

服用後に苦味のあ る噸難を少数例 に認 めたが特 に消化

器系障害 と思われ る副作用 もな く,ア ナ フイラキ シー様

症状 も皆無であつた。

5)考 按

血中濃度は他 の報告1》と比較す ると最高値はやや低 い

が血 中出現期 間が4時 間以内の点 で一致 している。 ブ菌

の感受性分布 状態は種 々の…報告1・"・5)と同様 にo.39mcgl

cc以 下で殆 ん どの株が発 育を阻 止され,特 にPC-G高

度耐 性株に も良好な成績を示 してい る。臨床成績 として

我 々は80%以 上の効果を見てお り,英 国におけ る広範

な使用 成績2・3>にもほぼ同様の傾向が見 られ る。

病巣 由来黄色 ブ菌 の各種抗生剤 に対す る感受性 の変動

を我 々は過去10年 間にわたつ て追求 しているが,最 近

3年 間にはPC-G耐 性菌は減少 す る傾 向が ある。 これ

は抗生剤使用量 との関連 もあつ てか,他 抗生剤 のそれは

なお上昇す る傾向を示 し,今 後 の推移が 注 目される。 し

か しなおPC-G耐 性 ブ菌は臨床的 に も重要 な問題 であ

つて特に外科領域においては侵襲 の大 きな手術 後に発 生

したブ菌感染症 の対策には非常 な困難性 を感 ず ることが

屡 々あ る。す でに我 々も検討 を行 なつ たMPI-PC6)と 同

様 にMCI・-PCは これ ら耐性 ブ菌感染症 の臨床 に有力 な

武器 として応用出来 ると考 え られ る。
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