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(124)合 成Cephalosporinに 関す る基

礎的,臨 床的研究

(誌 上 発 表)

塩田憲三 ・三木丈雄｡東 朋飼

岩崎 晴 ・赤尾 満 ・尾崎達郎

杉山浩士

大阪市立大学医学部第一内科

7-Aminocephalosperanicacidよ り合 成 され たCep・

halothin(CET)及 びCepha10ridine(CER)に つ い て,

検 討 した 成 績 を報 告 す る｡

1)抗 菌 力:病 巣 分 離 諸 菌 に 対 す る 抗菌 力 をH.1-

Agardilutionmethodに よ り検 討 した｡41株 の ブ菌 中
'

35株 はCET,CERと も0.015mcg/m1以 下 の感 受 性

を示 す｡他 の ブ菌 に 対 す るCERのMICはCETの

MICに 比 して1/2～1/4で あ るが 何 れ も0.03～0.3mcg/

mlの 間に 存 在 す る｡腸 球菌6株 中2株 はCET,CER

とも0・015mc9/m1以 下 で ・他 の4株 はCEROユ5mc9/

ml,CETO.3mcg/m1で 発 育が 阻 止 され る｡赤 痢 菌11

株 中1株 はCERO.015mcg/ml以 下,CET0.6mcg/m1

で発 育 を阻 止 され,残 る10株 に対 す るCERのMIC

は0.03mcg/m1で あ る のに 対 し,CETのMICは

o.15mcg/m1が1株｡o.3mcg/m12株,o.6mcg/m1

7株 で あ る｡大 腸菌4株 中2株 に 対 す るCERのMIC

は0.015mcg/ml以 下 であ る がCETのMICは0.03

mc9/m11株,0.07mcg/ml1株 で あ り,他 の2株 に 対

す るMICは,CERO.03mcg/m1,CET0.15mcg/m1

を示 した｡変 形 菌4株 に対 す るCETのMICは 何 れ も

o・e7mcg/mlで あ るが,cERのMlcはo.07mcg/m1

2株,O・03mcg/=m11株,0・015mcg/m1以 下1株 で あ

る｡尚 緑 膿 菌10株 は,CER,CETと も20mcg/m1で

発 育 を阻 止 し得 な い｡

この よ うにCET,CERと も,緑 膿 菌 以外 の グ ラ ム陽

性,陰 性 菌 に優 れ た 抗 菌 力 を 示 し,且,CERはCETに

比 して2～16倍 優 れ た抗 菌 力 を示 した｡尚 これ らの試

験 管 内抗 菌 力 は,血 清添 加 に よ り変 化 せ ず,他 の 抗 生 剤

と交 叉 耐 性 を 認 め な い｡

2)試 験 管 内 耐 性 上 昇=黄 色 ブ 菌209Pに つ い て,H.1

-Brothを 用 い
,増 量 継 代 培 養 法 に よ り検 討 した｡初 代

のMICは,CERが0.003mcg/m1,CETは 、O.015mcg/

mlで あ るが,CER,CETと も徐 々に 階 段 状 に 耐性 上

昇 を 示 し,15代 継 代に よ り,CERは0、12mcg/m1,

CETは 、0.5mcg/m・1に 二達 した｡

3)血 清 中濃 度,尿 中排 泄 量:成 人 にCETを1回 筋

注 し,そ の20分,1,2,4,6時 間 後 の血 清 中 濃 度 を,

枯 草 菌 を検 定 菌 と し,重 層 法 に よ り測定 した｡標 準 液 は

血 清 で稀 釈 した｡血 清 中濃 度 のPeakは 全 例30分 後 に

存 在 し,1・09投 与2例 は15.4～17.6mcg/ml,0.59

投 与2例 は5・2～8・2mc9/mlを 示 す｡そ の 後 の推 移 は,

1・0g投 与 群 で は,1時 間後11・5～13・2mcg/ml,2時

間 後4・5～5・3mcg/m1,4時 間 後0.3～O.4mcg/mlで,

O・59投 与群 は,1時 間後3・5～6.6mcg/m!,2時 間 後

0・5～3・Omcg/ml,4時 間 後 は1例 の み0.78mcg/m1,

を示 し た｡尚6時 間 後 に は,1.09,0.59各 投 与群 と

も,抗 菌 力 を 認 め 得 な い｡

投 与6時 間 内 の尿 中 排 泄 量 は1.09投 与 例 は,480～

560mg,0・59投 与 例 は220～249mgで,回 収 率 は 平

均49・5%で あ る｡

4)臨 床 効 果 ・敗 血 症,肺 化膿 症,感 染 性 喘 息 各1例

にCETを 投 与 した｡投 与 法は,敗 血 症 に は1.09宛,

他 の2例 はO・59宛,夫 々6時 間 毎 に筋 注 した,感 染 性

喘息 に は著 効 を 呈 した 淋,肺 化膿 症 及 び 敗 血 症 に対 す る

効 果 は や や 不 確 実 で あ つ た｡副 作 用 と して,1例 は極 め

て強 い 注 射 局 所 痛 を 認 め た｡

尚,CERの 吸 収 排 瀧,臨 床 効 果 等 に つ い て は,追 つ

て 報 告 す る｡

(125)Cephaloridineの 抗 結 核 作 用

(誌 上 発 表)

副島林造 ・長尾 忠 ・瀬戸幸夫

熊本大学河盛内科

目的:Chepha1｡ridine投 与後 の血 中濃度を測定 し,

更に結核菌に対す る効果をinvitro並 にinvivoに お

いて検討 した｡

方法並 びに成績:

溶連菌S.8を 指示菌 として重 層法に よ り血中濃度を

測定 した｡そ の結果Cephaloridin5o0mg筋 注投与後

の血 中濃度は30分 ない し1時 間で最高 とな り16.5mcg

m1～28,5mcg/mlの 値を示 した が,2時 間後漸減 し6

時間後は全例2.7mcg/m1以 下であつた｡

更に500mg筋 注投与1時 間後 の血清綜合抗菌力を4

例につい て検討 した成績 では,2倍 では発育阻止が認め

られたが,4倍 では,全 く発育阻止は認め られなかつた｡

Cephaloridineの 試験管 内抗菌力をH37Rv感 性株,

H37Rv・R-INH,R・-PAS,R.SM及 び患者分離株を用い

てDUBOS液 体培地,KIRCHNER半 流動培地並びに1%

小川培 地を用 いて検査 した結果,DUBOS液 体培地では

10～20mcg/m1,KIRCHNER半 流動培 地 で は20～40

mcg/m1で 発 育阻止が認め られたが,1%小 川培地では

80mcg/m1で も発育阻止は認 め られなかつた｡
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更にDUBOS液 体培 地を用いてH37Rv株 並びにINH

耐性株について,INHと の併用実験 を行なつたが,試 験

管 内では全 く併用効果は認め られなかつた｡

動物実験では,dd系 雄性 マウスを用いH37Rv感 性株

を尾静脈 よ り感染,翌 日よ りCephal｡ridinelmg,及

びTH,CS各 々1mg/mouse投 与に よ り2週 間治療を

行ない,治 療終了後屠殺 して肺及び脾 よ りの生菌数を算

定 して治療効果を比較 した｡更 にINHと の併用効果に

ついても検討 した｡そ の結果Cephaloridinelmg単 独

治療群はCSlmg治 療群 と同様無治療 群 と有意差な く

殆ん ど治療 効果は認 め られなかつたが｡Cephaloridinel

mgとINH20mcg併 用 治療群ではわずかなが ら,INH

20mcg単 独 治療群 よ りす ぐれた成績が得 られ 併用効果

が認め られた｡

総括:CePhaloridine500mg投 与後 の血 中濃度並び

に試験管内抗菌力を考慮すれば,軽 度乍 ら2次 抗結核剤

として用い得る可能性が考 え られたがマ ウス実験的結核

症 に対する治療効果は殆 んど認め られなかつた｡し か し

わ ずかなが らINHと の併用効果 が認め られ た｡

(126)Cephaloridineの 外科領域におけ

る基礎的,臨 床的検討

(誌 上 発 表)

石井良治 ・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学教室

(島田信勝教授)

Cephaloridine(以 下,CEPと 略す)の 基礎的,臨 床

的検討 を得た ので報告す る｡

1・ 血 中濃度

CEP500mgお よび250mg,1回 筋注投与後,1/2,

1,2,4,6時 間の血 中濃 度を溶連菌COOK株 を用いた

鳥居 氏重層法に よ り健康成人各 々3例 に つ い て測定 し

た｡500mgお よび250mg筋 注投与群 のそれぞれの平

均値は,30分 値において13.6mCg/cc,6.7mcg/ccと

比較的高い値で ピークを示 し,そ の後急激に低下 し,2

時 間値では4・2mcg/cc,3・3mcg/ccと 最高値の113な

い し1/2と 減少す るが,以 後は漸減 の傾 向とな り6時 間

値 に お い て も尚,0・6mcg/cc,0・1mcg/ccの 血中濃度

をた もつていた｡

皿・ 黄 色ブ菌 のCEPに 対す る感受性

1964年7月 よ り12月 までの後半期に採取 した病 巣

由来黄 色ブ菌51株 のCEPに 対す る感染性を 寒天平板

希 釈法に よ り測定 し,各 種抗生剤に対す る感受性 と比較

した｡即 ちCEPに おいては,す べての株がMICO.39

mcg/CC以 下に抑え られ高 度耐性株 の 出現をみず良好な

る感受性を示 してい る｡又,他 の常用抗生剤 との 間に交

叉耐性を示 さなかつた｡

皿.臨 床効果

慶大外科におけ る入院お よび外来の外科 的感染症7例

に対 しCEPを 筋注 しその臨床 効果 を観 察 した｡投 与法

はCEP500mg1日1回,症 例に よ り1日2回 筋注 し

た｡そ れ らの症例の起炎菌 は黄 色ブ菌 又は大腸 菌であ り,

デ ィス ク法に おける感受性 の上で も,す べ てCEPに 鰐

し感受性 で,そ の効果 は有 効6例,不 明1例 であつた｡

N.副 作用

血中濃度測定 の際 ¢)Volunteer6例,お よび臨床例

7例,計13例 につ いて観察 した ところ,1例 は筋注5

分後に,顔 面紅潮 し,舌 の しびれ感,口 唇周囲部の療痒

感,軽 度の鼻 出血後の鼻汁流 出,咽 喉部の閉塞感等を訴

えたが,血 圧150/80,脈 騰90,整,緊 張良好であつた

ので レス タ ミン1筒 を筋 注 した ところ1時 間後にすべて

の症状は緩解 した｡又,他 の1例 は注射 部位の疹痛を訴

え3日 間持続 したが,何 ら処 置 す る事 な く 自然 に 消失

した｡

V.結 語

以上 の結果 よ り常用抗生剤に対す る耐性 ブ菌 の占める

割合 の多い現今,本 剤は臨床面にお いて今後,充 分に期

待す る効果を もた らす もの と思われ る｡

(127)合 成CephalosporinCの 臨床応

用 に関す る研究

(誌 上 発 表)

石 山 俊 次 ・坂部 孝｡潮 沙都也

岸岡万喜男 ・古橋雅一 ・城野鐘昊

高 橋 右 一 ・笠置 達 ・長崎祥祐

川 上 郁 一西岡伸也 ・中山一誠

岩 井 重 富 ・岩本英男

日本大学医学部石山外科

合成CephalosporinCの 基礎的研究及び臨床効果を

検 討 し若干の知見を得たので報 告する｡

体 液内濃度については500mg筋 注に よる成人3名 の

Crossoverの 成績ではCephaloridineは30分 ないし

1時 間以内に最高血中濃度平均9mcg小m1に 達 し,ま た

Cephalothinは30分 に 最 高濃度平均5mcg/mlを 示

し,両 者共6時 間以内にO・8mcg/mlに 低 下する｡尿 中

濃度に つ い て はCephaloridineは1時 間 で最 高濃度に

達 しその排泄は緩徐で6時 間値で も尚50mcg/mlの 高

い値にあ る｡一 方Cephalothi'nは30分 か ら1時 間の間

に最高濃度に達 し6時 間以内にその殆 ん どが尿 中に排泄
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され る｡尿 中回収率に つ い ては6時 間以内にCepha1G-

ridineは20%前 後,Cephalothinは80%前 後の値を

示 してい る｡

以上 の成績 よ りCephalethinはCephaloridineに く

らべ,そ の吸収排泄は早い｡

臓 器内濃度については,マ ウス3匹1群,20mcg/kg

筋注で各臓器共30分 ない し1時 間で大体 ピークに達 し

Cephaloridineは 腎,脾,肝,肺,脳,心,｡ephalothin

は腎,(心),脾｡肺,肝,脳 の順で両 側 ともほぼ同様な

成績を示 した｡

抗菌力及び抗菌 スぺク 卜ル ムについては両剤共に グラ

ム陽性菌に感受性 を示す ものが多 くグ ラム陰性菌につい

ては一部比較 的感受性 のものもあ るが,概 して耐性 を示

す ものが多い｡病 巣ブ菌96株 に対す る感受性分布 を抗

生物質20剤 について比較す る と本剤は他の抗生剤 に く

らべて著 しく良い成績 を示 してい る｡そ の内訳は コアグ

ラーゼ陽性ブ菌55株,コ アグラーゼ陰性ブ菌41株 で,

コアグラーゼ陽性群に対 してはCepha10ridineで は0・4

rncg/m1以 下の感受性 を示す ものが大部分で72・7%を

占め,12・5mc9/ml以 上の耐性 を示す も の は全 く見 ら

れなかつた｡Cephalothinに ついて見る と,0・4mcg/m1

にua-・クがあ り0.4mcg/m1以 下 の感受性を示す ものが

56.4%を 占めてい るが100mc9/m1以 上の耐性を示す

も の が1株 存在 し た｡コ アグラーゼ陰性群に対 しては

Cephaloridineで は ≦0、2mcg/m1に ピークを示 し34.1

%で あ るが一方50mcg/m1以 上の ものが6株(14.6%)

認め られた｡Cephalothinに ついてはその大部分は0・2

～0.4mcg/mlの 間にあ るが,25mcg/ml以 上の耐性を

示す ものが5株(12・2%)あ つた｡

次に臨床成績に つ い てはCepha10ridineの 入院症例

11例,外 来症例5例 で,投 与方法は入院症例1日 量500

～1,000mg,外 来症例500mgで ある｡入 院症例11例

中著効2例,そ の他は殆 ん ど有効であつた｡全 症例に副

作用は認め られず,外 来症例について も入院症 例 と同様

の結果であつた｡

Cephalethinの 臨床成績 は入院症例6例,外 来症例1

例計7例 で緑膿菌検出の1例 以外6例 に有効であつた｡

しか し副作用は7例 中6例 に局所 の疹痛があつた｡

(128)合 成CephalosporinCの 臨 床 的

検 討

(誌 上 発 表)

勝 正孝,藤 森一平 ・小川順一

伊藤周治 ・島田佐仲

川崎市立病院

CephalosporinCは7一 ア ミノセファロスポラン酸か

ら開発 された半合成の新 抗生剤で,グ ラム陽性菌並びに

グラム陰性菌に強い抗菌作用を示す といわれ る｡今 回我

々はこの新抗生剤で あ るCephal｡ridine(CER)及 び

Cephalothin(CET)に つ い て血 中濃度,各 種検 出菌の

感受性を検討 し,更 に内科領域 の感染症に使用 して若干

の知見 を得た ので報告する｡

ユ)CERの 血中濃度につい て

CERを1,000mg筋 注時 の血中濃度の推移を,3例

の健康 人に つ い てブ ドー球菌209P株 を用いてカ ップ

法に よ り検討 した｡そ のピークは筋注後30分 ～1時 間

で あ り,最 高35mcgfm1に 迄達 し,1時 間後の平均血

中濃度は33.3mcg/mlで あつた｡ま た有効血中濃 度は 幽

8時 間後にも維持 されて居 り,8時 間後の平均血 中濃度

は、1.6mcg/m1で あつた｡

2)検 出菌 の感受性について

CET及 びCERの 各種検出菌 に対 す る最小発育 阻止

濃度(MIC)を ・・-Kイ ンフ=一 ジ ョン寒天培地を用い

た平板稀 釈法に より測定 した｡検 出菌 は,病 巣 由来 コア

グラーゼ陽性 のPC耐 性ブ菌15株,PC感 性ブ菌5株,狸

紅熱患者分離溶連菌10株,赤 痢患者検出赤痢菌30株 で

あ る｡CETに ついてみ る と,PC耐 性 ブ菌に対 してMIC

が0.19～0.78mcg/m1で あ り,溶 連菌は0.05～0.19

mcg/m1で あつた｡ま た赤痢菌30株 では全株が12・5

mcg/m1以 上 のMICで あつた｡CERで はPC耐 性ブ

菌が0,19～6.25mcg/m1のMICで あ り,溶 連菌10株

は全 株 がO.05mcg/m1以 下、赤痢菌で は,3・12～6・25

mc9/m1で あつた｡換 言すればブ菌,溶 連菌及び赤痢菌

についてはCETよ りもCERの 方がMICの 点では高

い感受性 を有 してい る事を知つた｡

3)臨 床成績

気管支肺炎4例,腎 孟腎炎3例,肺 炎球菌性髄膜炎1

例,ワ イル病1例,胆 道感染症1例,合 計10例 に使用

した｡投 与量 は大部 分の症 例は1日1g筋 注 し,投 与期

間は5～24日 間である｡解 熱及び 自他覚症状の軽快 を基

準に判定 し,著 効2,有 効5,無 効3で あつた｡即 ち有

効率は10例 中7例70%で ある｡以 下興味ある症 例に

ついて詳述す る｡
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第1例,31才,男,ワ イル病

本例は発熱後6日 日に入院 し,入 院 時 に は 軽 度 の 発

熱,黄 疸,頭 痛,筋 痛,肝 腫,出 血傾向を認め,髄 液 も

黄色を呈 し,細 胞増多 を認 めた｡入 院 時 尿 中 よ りレ ブ

トス ピラを検出 し,ワ イル病 と診定 し,直 ちにCER1

日19を10日 間筋注 した処,投 与開始後2日 目には解

熱 し,10日 後には自他覚症状 も軽快 し,約20日 後には

髄液所見 も正常化 し,軽 快 退院 した｡

第2例,17才,男,肺 炎球菌性髄膜炎

頭痛,嘔 気,嘔 吐を伴つて発熱 し,発 病後9日 目に入

院 し た｡入 院時 に は,発 熱39℃,著 明な髄膜 刺戟症状

を認あ,髄 液は濁濁 して細胞数は2392小3,培 養 に より肺

炎球菌を検出 し た｡直 ちにAB-PCを1日29筋 注 し

たが効な く,更 に1日39に 増量筋注 したが解熱の傾向

を示 さないので,CER1日29筋 注 に変更 した｡CER

筋注開始後5日 日に解熱 し,髄 膜 刺 戟症 状 も消 失 し,

CER12日 間 の投与に よ り再発する ことな く,全 治退院

せ しあ得た症例である｡

この2例 は現在 本邦では比較的稀であ るワイル病 と,

再発を繰 り返 し難治である とされ てい る肺炎球菌性髄膜

炎にCERを 使用 して,臨 床上認 むべ き効果を得たので

詳述 した｡

以上我 々はCephalosporinの 血 中濃度,検 出菌 の本

剤感受性を検討 し,更 に内科領域 の感染症10例 に使用

して次 の結果を得た｡

1)CER1,000m91回 筋 注 に よ り血 中濃 度 はL30

mcg/m1以 上に達 し｡そ のピークは筋注後30分 ～1時

間であ り,8時 間後に もなお有効血中濃 度を保 つ事を知

つ た｡

2)CET及 びCERのPC耐 性 ブ菌,PC感 性 ブ菌,

溶連菌及び赤痢に対す るMICを 測定 し,前3者 に対 し

て優れた抗菌性を示す ことを知つた｡

3)し か しCETよ りもCERの 方 が4者 に対 して優

れ た抗菌性 を示す様に思われた｡

4)気 管支肺炎4例,腎 孟腎炎3例,肺 炎球 菌性髄膜

炎1例,ワ イ ル病1例,胆 道感染 症1例 にCER及 び

CETを1日0.5～2.09筋 注 し,7例(70%)に 有効で

あつた｡

5)殊 に ワイル病及び肺炎球菌性髄膜炎 に有効で あつ

た ことは特筆にご値 しよ うo

以上の成績 よ り,CET及 びCERは 可成 り期待す べ

き抗生剤 と考える｡

(129)外 科領域に於け るCephalosporil1

の臨床使用成績及び実験的研究

(誌 上 発 表)

柴田清人｡田 中幸男 ・加藤剛美

伊藤忠夫｡水 野貴男 ・犬飼昭夫

深見武志 ・斎藤道夫

名古屋市立大学第1外 科

(主任 柴田清人教授)

Cepha10ridine(以 下,CEPと 略す),Cephalothin(以

下,CETと 略す)は いずれ もCephalosporiumか ら見

出された抗生物質Cepha10sporinCを 化学的に処理 し

て作 られた半合成の新抗生物質で耐性ブ菌を合む グラム

陽性菌並びに グラム陰性菌に対 し強い抗菌作用を示す と

いわれ,そ の作用はbactericida1で ある とされている｡

この薬剤 は経 口投与で は吸収 が悪 く,筋 肉内,静 脈内投

与 に よつては高 い血 中濃度が得 られ,尿 中にも変化す る

事 な く高濃度 に排泄 され るものである とされ てい る｡今

回我 々は,CEP,CETを 夫 々各種外科領域 に於け る感染

症に使用 し併せて,そ の血 中濃度,尿 中排 泄土量及び教室

保存の病 原性ブ菌,グ ラム陰 性桿菌 に対す る感受性を検

討 した ので以下 に示す｡

臨床使用成績:CEPを 穿孔性腹膜炎,腹 腔 内遺残膿

瘍,胆 道手術後逆行性感染,術 後肺炎,蜂 窩 織炎等計12

例に使用 し内著効3例,有 効7例,無 効2例 でその有効

率83%と かな り良好な結果を得た｡CEPに ついては,

頸部化膿性 リンパ節 炎,術 後肺炎,穿 孔 性腹膜 炎等計5

例に使用 し,内 著効2例,そ の他全例に有効であつた｡

投与総量CEPに つ いては129,CDPに つ いては169

の ものも有つたがいずれ も認むべ き副作用はな く,注 射

部位 の痙痛 も軽度で あ り硬結を残 した りす るものも認め

られなかつた｡

CEP500mg1回 筋注時血中濃度(4例 平均)は30分

でpeakを 示 し,5.3mcg/m1,3時 間で1.1mcg/ml,

6時 間で0.4mcg/m1を 示 した｡

CET1,000mg1回 筋注時血中濃度(3例 平均)は30

分 でpeakと な り22.9mcg/ml,1時 間値16.6mcgl

m1,3時 間値O.6mcg/m1で あ つ た｡尚 測定は、いずれ

も大 久保式帯培養…法に よ りPCI219株 を使用 したb

CEPに つ い て は連続 投与に よる蓄積効果は認め られ

なかつた｡

CEP,CETの 夫 々500mg,1,000mg1回 筋注時尿中

排泄率を見 るといずれ も注射後1～3時 間の間にpeak

を示 し12時 間で夫 々37・8%e,31・8%が 排泄 されてい

る｡次 に本 教室保存 の病原性プ菌,大 腸菌,変 形菌,緑
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膿菌,肺 炎桿菌 のCEP,CETに 対 する感受性を示す｡

プ ド■・・-d球菌の感受性を見る とCEP,CETに 対 して は

6.3mcg以 下夫 々82%e,92%と 極めて良い成績を示 し

た｡大 腸菌に対 しては,CEPで は1.6～12.5mcgの 間

に約90%,CETで は12.5mcg以 下10%,そ の他全

例25mcg以 上で あ り,CEPの 方が良好な成績を示 し

た｡変 形菌では い ずれ も6.3mcg以 上100%,緑 膿菌

についてはいず れ も100mcg以 上,肺 炎桿 菌につ いて

は全例12.5mcg以 上であつた｡

結 語:以 上我 々はCEP,CETを 夫 々各種外科的感染

症 に使用 し認むべき効果 を得,併 せて血中濃 度,尿 中排

泄量,教 室保存病 原性 ブ菌,グ ラム陰性桿菌に対す る使

用成績について報告 した｡

(130)外 科領域におけ るCephalosporin

の臨床応用成績

(誌 上 発 表)

奥 山 宣 夫 ・白羽弥右衛門｡酒 井克治

田中公一郎 ・岡 本 源 八 ・中尾純一・

西 村 良 一 ・金 子 弘

大阪市立大学医学部第2外 科学教室

最近における抗生物質の発達に より感染症 の多 くはす

みやかに治ゆす るよ うになつたが,そ の反面,抗 生物質

耐性菌が増加 して,こ れ ら耐性菌 による感染症の治療が

難渋 している｡こ こにあた らしく登場 したcephal｡spo-

rinは,7-Aminecephalosporanicacidか ら合成 された

もので,グ ラム陽性球菌のみな らず,グ ラム陰性桿菌に

対 してもす ぐれた抗菌力を示す といわれ てい る｡

われわれは,ま ず,教 室を訪れた外科的感染症患者の

病巣か ら分離 された56株 の コアグラーゼ陽性黄ブ菌に

ついて,cephalosporin感 性を しらべてみた｡こ の感性

検査はbrainheartinfusionagarを もちい る寒天平板

4倍 稀 釈法に よつた｡そ の結果,黄 ブ菌56株 の うち,

CEPに 、よつては49株(87.6%)が,ま た,CETに よ

つ て は54株(96.5%)が1｡6mcg/m1以 下 のcepha-

1esporin濃 度でその発育 を阻止 された｡

つ ぎ に,同 じ黄 ブ菌56株 について,PC,SM,TC,

CP,EM,KM感 性を しら べ,cephal｡sp0rin感 性 と比

較検討 してみた｡こ の感性検査に も同 じく寒天平板4倍

稀釈法 をもちいた ところ,他 抗生剤に対 して耐性を示す

菌株 も,cephalosporinに 対 して は す べ て感性を しめ

し,既 知抗生剤 との間の交 叉耐性 は全 くみ とめ られなが

つたo

つぎに成人8人 につい て,CEPお よびCET筋 注後

の血 中濃度を測定 した｡す なわち,検 定 用菌 として 且

szabtilisP.C.1.219株 を も ち い る薄 層 平 板 カ ップ 法 に

よ り,CEPま た は,CET500mgま 疲 は1,000mg筋

注 後30分,1,2,3,4,6お よび12時 間 目の血 中濃

度 を測 定 した｡CEP500mgま た は1,000mg投 与 群

は,い ず れ も1時 間 後 に そ れ ぞ れ12.3mcg/ml,21.O

mcg/m1の ピー ク値 を示 し た｡ま た ,CET500mg投

与 群 で は3o分 後 に9・Omcg/ml,1,000mg投 与 群 で

は1時 間 後 に17.3mcg/mlの 最 高 値 が え られ た｡ま た,

6時 間 後 で も,CEP1,000mg投 与 例 で2.Omcg/ml,

CET1,000mg投 与 例 で0.9mcg/m1の 高 い血 中濃 度

を 見 出 しえ た｡

な お,わ れ わ れ の外 科 学 教 室 で は 昭 和40年1月 か ら

5月 まで の間 に,外 科 的 感 染 症14例 にcePhalosPorin

を1日1,000mg～2,000mgを5～7日 間 投 与 して み た

と こ ろ,12例(85%)が 有 効 と判 定 され,無 効 例 は2

例(15%)に す ぎな か つ た｡た だ し,2例 に 筋 注 部 の局

所 痛 を 来 た した こ とを 申 しそ え た い｡

(132)CephalosporinCに 関す る臨床

的研究 第1報

(誌 上 発 表)

徳田源市｡松 下光延 ・元林 篤

湯浅充雄 ・今村元彦

京都府立医大産婦人科学教室

Cephalothin(CET)Cephaloridine(CER)に つ き

以 下検 討 した 結 果 を報 告す る｡

1.血 中 濃 度

CETで は500mg筋 注 後30分 でpeakleve1の11

mcg/mlを 示 し1,000mg筋 注 で は30分 でpeaklevel

の20mcg/mlを 示 した｡500mg静 注 で はpeakleve1は

30分 後15mcg/mlで,1,000mg静 注 では30分 後22

mcg/miを 示 し,い ず れ も注射 後血 中濃 度 の 持続 は短 か

く6～8時 間 でpeakleve1の11100以 下 と な つ た｡

一一方CERで は500mg筋 注後30～60分 でpeaklevel

の8｡8～12mcg/m1を,1,000mg筋 注 後 で は16～18

mcg/mlを 示 し血 中濃 度 の持 続 はCETに 比 して 長 く,

4時 間 でpeakleve1の 約1/2に,8時 間 で1/3程 度 と

な つ た｡

2.尿 中 排 泄

CETで は500mg,1,000mg筋 注,静 注 時 の尿 中排 泄

量 は 極 め て 大 で あ り,24時 間 に60～70%が 回収 され た

カミ,そ の大 部 分 は 投 与 後6時 間 までに 排 泄 され た｡CER

で は尿 中排 泄 はCETよ りお そ く500mg筋 注時 で24

時 間 の回 収 率 は40%内 外 で あ り,1,000mg筋 注 で も

30～40%で あ つ た｡
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3.抗 菌 力

臨 床 分離 の ブ菌30株,グ ラ ム陰 性 桿 菌30株 に つ い

て 平板 稀 釈 法 に よ り抗 菌 力 を測 定 した｡ブ 菌30株 で は

CETで は20mcg/m1にM.1.C.の あ る もの2株,10

mcg/m1にM.1.C.の あ るあ る もの3株 で 他 は1.25～

O.15mcg/mlにM.1.C.が あつ た｡CERで もそ の 感 受

性 は ほ ぼ 同一 であ つ た｡グ ラ ム陰 性 菌 の うち18株 のE.

coliで は,CET50mcglm1に9株,25mcg/m1に2株,

12.5mcg/m1に6株,6.25mcg/m1に1株 が 感 受 性 を

示 し,CERで は12.5mcg/m1に9株,6.25mcg/m1に

3株,3.2mcg/ml以 下 に6株 が 分布 し た｡Klebsiella

で はCETに6.25mcglm1のM.1.C.を 示 した もの が

3株 あ り,CERに は6.25mcg/ml1株,3.12mcg/m1

に2株 が 感 受 性 を 示 した｡

Proteus6株 で はCET,CERと も100mcg/ml以 上

にMI.C.の あ る もの1株,CET50mcg加1に1株,

CER25mcg/m1に1株,12.5mcg/m1にCET,CERと

も4株 が 感 受 性 を 示 した｡Pseudemonas3株 は,CET,

CERと も200mcg/m1以 上 にM.1.C.が あ つた｡

4・ 臨 床 成 績

CET,CERを 産 婦人 科 領域 で の感 染 症(尿 路 感 染,術

創 感 染,乳 腺 炎,腹 膜 炎,パ ル 卜 リン氏 腺膿 腫 等)16例

に 用 い た｡投 与 量 はCETで は1日29分23こ は 分4

で 筋 注 又 は 静 注 し,CERは,1日1～2gを 分2又 は

分4で 筋 注 した｡CETの9例 中Proteusを 検 出 した 腎

孟 腎 炎 に無 効 で あ つ た1例 を の ぞ い て は 有 効 で あつ た｡

た だ筋 注時 の局 所 痛 は 極 め て 強 度 で 投 与 を拒 む症 例 も あ

つ たo

CER7例 は3～4日 間 の 使 用 で 無 効 例 は 全 く な く よ

く奏 効 し,又 副 作 用 は1例 に も認 め な か つた｡

血 中濃 度 の持 続 時 間 そ の他 か ら考 えCETは 急 を要 す

る場 合 の静 注 にCERは そ れ 以 外 の感 染 症 に筋 注す る の

が 適 切 な投 与 法 で あ る と考 え られ る｡

(133)産 婦人科領域に お け るCephalo-

ridine(CER)(Glaxo)の 使用経

験について

(誌 上 発 表)

高 瀬 善 次 郎

日本医科大学真柄産婦人科教室

今回,我 々はCephaloridine(Glaxo)の 呈供 を受け,

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 したのでその概要について報告

す る｡

まず試験 内における菌 の発育阻止濃度であるが,妊 産

娠膣分泌物か ら分離 したStaPh.a"re%s10株 のM・1・C・

を検す る と6.2mcg/ml～25mcg/m1の 範囲で阻止する

株 が多い｡子 宮頸癌 術後尿中か ら分離 したEcoliに つ

いて も,12.5mcg/m1～25mcg/m1で 発育を阻止 してい

る｡し か し,100mcg/ml以 上のM.1.C.の もの もみ ら

れ る｡

血清 中濃度 を妊娠5例 に つ い て検す る と,CER500

mg1回 筋注に て30分 値が最高で平均&1mcg,持 続

は比較的 長 く12時 間に なお1・1mcg検 出出来る例 も

ある｡

尿 中排泄量 の回収率 は5例 平均 で,13・5%で ある｡

膀帯血 中濃度 は,最 高が1時 間値で,平 均2・8mcg小

m1で 母血清中の約3分 の1で ある｡

羊水 中へ の移行は比較的 多 く,1時 間値1.6mcglml,

3時 間で1.8mcg/m1で あつた｡

悪露 中濃度 もか な り高 く,1時 間で,Z4mcg/mElの

移行がみ られた｡

母乳中への移行は少 く,1時 間でO.91%で あつな｡

婦人性器へ の移行は,3時 間 で 子 宮 頸 部11.5mcgl

m1,子 宮底15.Omcg,5時 間で各 々3.Omcg小ml,3.6

mcg/m1で あつた｡

妊娠5カ 月か ら妊娠7カ 月 までの,妊 娠中絶,お よび,

流産例8例 に分娩前母体にCER500mg筋 注 し,そ の

胎児臓器 内への濃度を検す ると,腎 が最高で,腎 〉肺≧

肝〉心の順でみ られ,そ の濃度は,母 血清中 とほぼ同 じ

か,4分 の1程 度であ る｡

ま た,臨 床例で は子宮内容除去術後発熱,卵 管溜膿

腫,子 宮癌術後尿路感染な ど産 婦人科領域 の感染症17例

にCER1日 量O.59,1.09,ま たは2.09投 与 した

が,そ の15例 が有 効,2例 が無 効であつ た｡そ の無効

例 は,娠 娠5カ 月の発熱,お よび,子 宮頸癌術後 の膀結

合 織炎 で高度 耐性 の大腸菌 であつ た｡

副 作用 に関 しては硬結1例 のほ か,全 例に疹痛を認め

た 以外,著 る しい副作用は認 めなかつた｡

(134)小 児科領土域に於 ける合成Cepha・

losporinC製 剤 の臨床的検討

(誌 上 発 表)

藤井良知 ・市橋治雄 ・紺 野 昌 俊

宇野 進 ・竹下尚徳 ・大滝千佐子

東京大学分院小児科

急 性 気 道 感 染 症 小 児 の 咽 喉 よ り分 離 し たCoag・u1ase

陽 性 葡 菌200株 のCER・CETに 対 す る感 受 性 を 測 定す

る と,CERで は ≦0・02mcg～0・39mcg/m1の 間 に あ

り,peakは0.1mcgに,ま たCETで は0.05～0.39




