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産 婦人科 領 域 にお け るMethylchlorophenylisoxazoly1-PCの 使 用経験

真 柄 正 直 ・高 瀬 善 次 郎

直 江 光 郎 。水 谷 一 弥

日本医科大学真柄産婦人科教室

(昭和38年8月5日 受 付)

今回,我 々はMethylchlorophenylisoxazo1y1--PC(MCI

-PC)の 呈供を うけ,こ れ についての2,3の 基礎的実

験を行ない,か つ産 婦人科領域 の感染症 に使用 し,い さ

さかの知見 を得 たので,そ の概 要についで報告す る。

本剤はPC耐 性 ブ ドウ球 菌に対 して有効で ある といわ

れてい るMethylphenylisoxazoly1-PCに ついで,最 近

舎成された筋 注用,内 服用合成PCで,特 にPC耐 性 ブ

表1

倍数稀釈法(mcglcc)

MCI--PCの 感 受性(菌 … コア グ ラー ゼ陽 性 ブ ドウ球菌)

ドウ球 菌 に 対 して 有 勅 で あ る とい わ れ て い る。

D感 受 性

まつ,入 院 患 者 か ら分 離 した コ アグ ラ ーゼ 陽 性 ブ ドウ

球 菌 に対 す るMCI--PCの 感 受 性 を 試 験 管 内 倍 数 稀 釈 法

で14株 につ い て検 討 した と こ ろ,表1の よ うで あ つ て ・

0。625mcg/m1で3株,1.25mcg/mlで6株,2・5mcgl

m1で1株,5。Omcg/m1で1株 で あ り,他 の3株 は

10,0mcg/m1以 上 で あ つ た 。 ま た 同 時

にPenicillinG,Phen.oxyethy1-PC,

ウ
菌
株

ドブ
球
菌

1

2

3

4

5

6

7

8

9

⑩

11

12

、13

14

最 小 阻 止 濃 度

MCI-PC PC-GlpE-PCIpP--PCIDMP-PCiMPi:gC
20。0

1.25

10.0

1.25

1.25

0.625

0.625

1.25

10.0

'5
.0

2.5

0.625

1.25

1.25

80.0

1.25

40.0

40.0

40.0

20.0

5.0

1.25

1.25

10.0

20.e

2.5

80.0>

80、0>

80.0>

2.5

5.0

1.25

1.25

2.5

1.25

ユ.25

5.0

2.5

80.0>

80.0

80。0

20.0

2.5

2.5

5.0

1.25

2。5

2.5

1.25

1。25

80.0>

80.0>

80.0>

2。5

5.0

1.25

1.25

2.5

1.25

1.25

5。0

2.5

20.0

20。0

40.0

0.625

0.625

0.625

0.625

0.625

1。25

5.0

1.25

1.25

AB-PC

80、0

40.0

20、0

2.5

0.625

5.0

5.0

0.625

2.5

2.5

5.0

1.25

Phenoxypr◎pyl-PC,Dimethoxy・

pheny1-PC,Methy1phenylisoxazoly1-

PC,Aminobenzy1-PCに っ い て も 同

様 に.検討 したo

そ の結 果,PC-Gに お い て は か な り

の感 受 性 の低 下 が み られ,ま たPE-

PC,PP-PCに おい て も感 受 性 が 低 下

し てい る も のが み られ る。

MPI-PC,DMP-PCは 最 近 分 離 した

3株 を の ぞ き殆 ん どO.625～5.Omcg/

m1の 間 で 発 育 を 阻 止 す る もの で あ る。

2)試 験 管 内耐 性 獲 得 状 況

図1に 示 す 如 く,19代 継 代 で128

倍 の耐 性 獲 得 を示 した 。 な お,試 用 菌

は209Pを 用 い,普 通 ブ イ ヨ ンに 行 な

つ た 。

図1209P耐 性 獲 得
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図4尿 中排泄量(250mg経 口投与時)
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3)血 清中濃 度

つ ぎに,健 常人4例 につ いて,MCI-PC250mgを 経

口投与 し,MPI-PC250mg経 口投 与時の血清 中濃度 と

crossoverし て検 した。

また更に ・MCI-PC250mg筋 注,5pOmg経 口投与時

の血 清中濃度 も測定 した。

即ち,い つれ も早 朝空腹時に薬剤を投与 し,投 与後30

分,1,2,3,5,8時 間後肘静脈か ら採血 し,そ の血 清

中の各薬剤の濃度を,東 洋濾紙Ne.26号 使用 の木村 氏

法 に よ り測定 した。 検定菌には枯草菌を用 いた。

図2に 示 した よ うに,経 口投与時では1時

間で最高値 を示 し,持 続は5時 間以内 であつ 戴撫8

てMPI-PCに 比較 して約2倍 の高い血 清中

濃度を示 した。MCLPC250mg筋 注,500

mg経 口投与 は図3に 示 した如 くであ る。O・5

4)尿 中排泄量

3例 について,同様 の方法で行なつたが,各

例 とも2時 間 までの排 泄量 が最 も多 く,そ の

後徐々に減少 してゆ く傾 向を示 した(図4)。

各投与剤 の排 泄率 は250mgMCI-PC投 与

の場合 は平均11.4%,筋 注12.6%,500m9

図5羊 水 中 濃 度
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図6贋 帯 血 中 濃 度
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経 口投与では8・9%eで あつた。 なおMPI-PCで は7.5%

であつた。

5)華 水,厩 帯血,悪 露,お よび 汁中濃 度

それぞれ前記の枯草菌を検定菌 とした木村氏法を用い

て測定 した。なお,羊 水,膀 帯血 は,そ の性質上 同一患

者か らの時間をおつて採取す るこ とは 困難であつて,個

個 の患者か ら採取 した成績 を図示す るのに便 宜上,直 線

で結んだ。

羊水 中濃 度は,1時 間後 より羊水 中へ の移行 がみ られ

るが濃 度は低い。筋注,経 口投与共 大きな差 は認め られ

図7悪 露 中 濃 度



VOL.12SUPPL. CHEMOTH巨RAPY 101

表2臨 床 成 績(MCI-PC)

症例
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9
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疾 患 名

胎盤用手剥離後感染予防

分娩(吸引分娩)感染予防

帝王切開後感染 予防

産 褥 乳 腺 炎

産 褥 乳 腺 炎

骨 盤 腹 膜 炎

腎 孟 腎 炎

尿 癌,腎 孟 腎 炎

腎 孟 腎 炎

子 宮 筋 腫 後 の肺 炎

菌

大 腸 菌

〃

〃

グラム陽性球菌

感 受 性
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TC(一),CP(一),EM(一)
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なかつた(図5)。

鵬 血 中灘 は麟 人の血清 翰%

中の約3分 の1の 移行が認め らO.5

れた(図6)。

悪露中,乳 汁中濃 度は低濃度

なが ら認め られ るが,菌 の発育

を阻止す る濃度にはいた らない

様 である(図7,8)。

6)臨 床成績

MCI-PCを 投与 した症例 は,

ユ0例でその成 績は,表2の よ うであ る。

投与法は1回 量250mg,ま たは500mg経 口投与,

あ るいは,筋 注で,1日 量1～29で ある。

10例 中臨床 的に有効 と認め られた もの7例,無 効3例

である。

症例1,2,3は 手術後 の感染予防 に使用 しfeも ので,

すべて術後3日 間 に亘 り経 口投与,あ るいは筋注 し,す

べての症例 に有効 であつ た。

症例4,5は 産褥 乳腺炎に使 用 し有効であつた。

症例6は,人 工 妊娠 中絶後の骨盤腹膜炎 に筋注 した例

で,グ ラム陽性球菌を検出 しているが,有 効 であつた◎

症例7,8,9は 子宮癌術後 の腎孟腎 炎に経 口投与 した

症例である。 これ らは高度耐性 大腸菌に よるものが多 く

非常に治癒 しに くい ものであ る。 この3例 におい ても,

症例7,9に は効果が認め られ なかつた。

しか し,症 例8は 一応下熱,白 血球 の減 少な ど効果が

認め られた。

図8乳 汁 中 濃 度
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副作用は,筋 注時,注 射局所 にか な り激 しい痛みを全

例 に認めた。 しか し,他 には著 明な副作用 は認め られ な

いo

ま と め

1)入 院 患者 よ り分離 した コアグ ラーゼ陽性ブ ドウ球

菌の試 験管 内感受性を検 し,同 時 に他 の合成PC剤 およ

びPC-Gと の感受性 を比較検討 した。

2)試 験管 内薬剤耐性 獲得 状況を倍数稀釈法に よ り検

討 した。

3)健 常 人4例 について血清中濃度,尿 中濃度 を測定

し,MP工 一一PCとcrossoverし 成 績を比較 した。

4)羊 水,贋 帯血,乳 汁,悪 露 中濃度を測定 した。

5)産 婦人科領域 の感 染症に本剤を使用 し有効 な成績

を得た。

以上,MCI-PCは 薬剤耐性 ブ ドウ球菌 に感受性 を有 す

る新 しいPC製 剤であ ると思われ る。




