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菌の光学顕微鏡的変化を観察 した ところNA単 独で

は,菌 の易染色性,運 動減少,菌 体の膨大,と くに横分

裂阻止による伸長著明,Nft単 独では易染色性,運 動減

少 菌体膨大,一 部菌の伸長がみられ,両 者の併用では｡

Nft単 独に近い所見がみられた｡す なわち横分裂阻止に

よる発育阻止力がNft添 加によ り拮抗される様相が う

かがわれた｡

つ いでNft(200mg),NA(500mg)単 独な らびに併

用服用6時 間以内の尿を,成 人4人 についてcross0ver

して採取し,E.coliNIHJな らびにPr.mirabilisec対

する最小発育阻止を示すキシヤク倍数,な らびに菌接種

平板に対するカップ法の阻止円の直径から各々の抗菌力

を観察した｡そ の結果,NA単 独では発育阻止キシヤク

倍数E.celiに 対 し40～80×,Pr.vairabilisに 対 し20

～40× が ,併 用投与では それ ぞ れ20～80×,10～

40×,阻 止円直径は単独投与で はE.coliに27.5～21

mm,Pr.mirabilisに は20～16mmが,併 用投与でそ

れぞれ22.5～26,14～11mmと な り,併 用投与等にと

くにPr.mirabilisに 対する抗菌力の減弱がある程度 う

かがわれた｡す なわち生体内でもこのような現象の発現

の可能性が推定されたが,必 ずしも抗菌力が消失する程

高度のものではない様であつた｡

(61)NalidixicAcidの グラム陰性桿菌

に対す る作 用

鈴 木 成 美 ・菅沼 惇

岸田綱太郎 一原 一仁

京都府立医大微生物

NalidixicAcid(NA)が グ ラム陰性桿菌,主 に大腸

菌肺炎桿菌にその強い発育阻止作用を有する事にかんが

み,そ の作用点を検討した｡以 下の方法によつて,

(1)試 験 管内実験においては,EcoliK-12株 を用

いて電顕的微細構造の変化を主 とし,

(2)動 物実験においてはKle襯e磁Pneumoniaeを

用いた｡実 験マウス感染症に対する他薬剤との併用効果

を主 とし,

(3)平 板寒天plateを 使用 して炉紙による併用効果

を主 とした実験を行なつた｡

まず電顕的にはブイヨン培養対数的増殖期の大腸菌に

NAを 比較的大量に添加 し短時間における形態変化を観

察 した所,第12回 化学療法学会総会に報皆 したcolistin

によるものと非常に異なつている｡す なわちcolistinは

原形質膜 と透過質に障害を来し,核 装置の位置異状な ら

びに穎粒物質の溶出によるcellwallに 突起状のものが

み られ2時 間では細胞のghost化 がみられるのに反 し,

このN.Aは 作用時間に比例して菌体原形質のdensity

の低下および核装置の位置異状Ribasomeと 思わ れ る

granuleの 減少ならびに細胞外に菌体の崩壊産物と思わ

れるamorphOUSな 小穎粒物質と考えられるものが作用

時間に比例 して多数観察される｡

KlebsiellaPneumoniaeを 使用 した実験マウス(生 食

1occ中1ag1の 菌液0.2cc)感 染症での併用効果では

N.A5mg,CoMsmg,T｡C3mg,KM3mg,Sa.

剤7.5mgを 夫 々投与 した所,N.AとCoMの 間には

その併用効果が認められたが他剤 とでは満足な結果を得

られなかつた｡

Plateを 使用 し炉紙による方法ではKiebsiellaPneu-

moniaeとE.coliK-12株 の両者にN.A,CoM,TC,

KMお よびSa剤 各 々500mcg/m1に て行なつた所,

KlebsiellaPneumoniaeで はN.AとCoMの 間に顕著

な併用効果がみられ他薬剤ならびにE.coliK-12株 に

おいてもN.AとCoMと はやや認められるようである

が満足なものはなかつたo

以上の併用効果をN.A単 独に比較するために併用効

果が認め られるN.A(1,000mcg/ml)とCoM(334

mcg/m1)の 併用を電顕的に観察 した所,N.Aの 作用に

よるものと思われる菌の崩壊産物,CoMの 作用による

細胞内容物のcellwal1の 突起状のもの等両者の作用が

認められる｡し か しなが ら,こ れは薬剤の濃度 と作用時

間による影響があるものと考えられ電顕豫ではその効果

を結論出来なかつた｡

結論的にはin励oとtnvitroに 対するN.Aの 作

用ならびに使用菌種によつてその併用効果は違 うのでは

ないか と考えられる｡

(62)Nalidixicacidの 抗菌力及び赤

痢菌持続排菌 マウスに於け る排菌

消失効果

(誌 上 発 表)

小笠原一夫 ・阿多実茂

粕 谷 守 正 ・小林 卓

名古屋大学医学部細菌学教室

われわれは,今 度新系列化学療法剤であるNalidixic

acidの 各種細菌,特 に耐性赤痢菌に対す る効果を検討

した所,次 のような成績を得たので報告する｡

lnvitγoに おいて,Nalidixicacidは,グ ラム陰性

球桿菌にか な りの感受性を示 し,さ らに赤痢菌,好 塩

菌,淋 菌,髄 膜炎菌に著明な抗菌力を示 した｡ま た耐性

菌 と感性菌の間に差は認め られなかつた｡

lnvivoに おいて,耐 性赤痢菌持続排菌マウスに対す
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る排菌消失効果は,100～200mglkgの 投与量で認め ら

れたが,再 排菌を確実には防止できなかつた｡耐 性大腸

菌排菌マウスにおいても,赤 痢菌の場合とほぼ同様の成

績を得た｡

Nalidixicacidに 対する耐性函の出現は投与中7日 間

お よび投与後7日 間までは起らない｡

(63)NalidixicAcidに よ る赤 痢 治療

中村 隆 ・松本慶蔵 ・斎藤順治

東北大学医学部中村内科

大 場 三 夫

同大学長町分院

昭和40年2月22日 東北大学付属病院分院にて発生

した集団赤痢IXSonne1相 菌 によるもので,顕 症66例,

保菌45例,計111例 であつて,発 生因は給食による

ものである｡

病院内発生は医師,看 護i婦,患 者,等 各層におよび年

令分布にも特に偏 りはなく,男 女にも特に偏 りはなかつ

た｡

発症はSonne菌 に よるものではあるが,発 熱,下 痢

回数,悪 心,嘔 吐,シ ョック症状(低 血圧,脈 搏頻数,

冷 汗)等 をマーカーとすると激烈な流行で,顕 症66例

中ショックは15例 にも達 した｡

発症例と保菌者に対 して,次 の治療群に分けられた｡

(A)KMl日 筋注(2.09)2～5日 経口2.09投 与

十NA3・091週 投与…37例

(B)NA3.091週 投与…14例

(C)CortiSone100mg筋 注1～2日 十NA十KM

(NA十KMはAに 同じ)…12例

(D)Colimycin十NA十KM…3例

(B)に は保菌者45例 が加算される｡

§ 治療効果および副作用

各群とも良く治療に反応し,症 状は著しく改善され,

排菌を除けば略1週 中に自他覚症状は略消失した｡(A)

(C)群 に重症例が多かつた｡

(i)再 排菌率:(A)8.1%(B)42.9%(C)8.3%

(D)66.7%;… 保菌者については(B)治 療群で53.3%

であつた｡こ れより見るNA単 独治療群は発症,保 菌

者群共,KM併 用 およびKM十 コーチゾン併用に比 し

再排菌率が高い｡(A)(C)群 を比較すると.(C)群 の方

が極めて重症例であつたのに,排 菌は極めて早期に消失

し,こ とに再排菌は短期排菌で1回 にすぎず,発 症早期

の副腎皮質ホルモン併用の有用性を示唆された｡な お全

症例共発症後1カ 月余にわた り連日検便された結果であ

る事を付記する｡

(ii)副 作用:悪 心,腹 部膨慢感が訴えられた他,月

経の短縮,延 長も訴えられた｡発 疹黄疸例は全 くなく,

有意の副作用はないo

§.NAに 対 する耐性獲得 と脱失を中心に…他薬剤に

対する感受性も含めて

発症から(NA使 用 開始時と略一致)1週 以内NAに

対 し全株1・5～6mcg/mlに 感受性;2週 内に29株 中

11株 が,MIC12mcg～100!mcg小ml〈}こ 耐 性 獲 得

し,3～4週 で は略 全例100mcg/ml～100mcg<1

m1のMICと なつたようにNA耐 性発現は容易であつ

た｡個 々の症例で見るに使用後1週 で略耐性を獲得する

の で,治 療終了後1週 以後の再排菌は略耐性株で あ つ

た｡本 流行株はなおSA,SM,CM,TCに 対 し完全耐性

株であつた｡

併 し長期排菌症例(4例)に おいて,1例 は6週,.3

例 は7週 目にSAを 除きNA,SM,CM,TC4剤 の耐性

脱失を認めた｡す なわち1例 をあげると,NA100mcg

<-6mcg;SM100mcg〈-6mcg;CM100mcg<-

6mcg;TC100megく 一32のMICと な りNAは 耐

性獲得前のMICと なつた｡脱 失のキイーは,KM100

mg/dayの 投与によると推定しうる可能性がある｡耐 性

遺伝学上注饅すべき現象と考える｡

(64)NalidixicAcid(Wintomylon)

に よ る耐 性 赤 痢 の治 療

内藤伝兵衛｡今 井千尋 ・野々内保孝

服 部 忠 順 ・山内立夫

市立京都病院

新化学療法剤NalidixicAcid(Wintomylon)(以 下、

NAと 略 す)は グラム陰性桿菌に対し広い抗菌作用を有

することが明らかにされているので,赤 痢菌特に常用抗

生剤耐性赤痢菌の試験管内感受性を測定し,本 剤による

耐性赤痢の治療を試 みた｡入 院時分離した耐性菌567

株,感 性菌210株 の大半は3.12mcg/m1,次 で1.56

mcg/m1,一 部は6.25mcg/mlで 発育を阻止 し,感 耐の

区別なくNAに は高い感受性を有することが判明した｡

その中で3剤 耐性のSh.sonnei1株,TC耐 性のSht

#exneri3a1株 はNA100mcg/m1以 上 の耐性を示し

た｡1回500mg内 服後の血中濃度を測定すると概ね2

時間後に最高濃度(6例 平均14.2mc9/ml)に 達 した｡本

剤の1、0～4.Og,主 と して2.Ogを 成人1日 量として

5日 間投与 し赤痢特に耐性赤痢症例に対する治療効果を

観察 した｡そ の成績によると解熱,排 便回数減少,便 性

回復等の臨床症状改善に対しては顕著な効果を示 し,解

熱はすべて1日,排 便回数は1～2日 で1～2回 に減少
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し,便 性回復は急性期症状の強弱,老 若により差はある

が概ね3～5日 であつた｡こ の様な耐性赤痢における臨

床症状の速やかな改善は従来他剤によつては見 られなか

つた成績である｡然 しなが らこの反面対排菌効果におい

ては満足な成績が得られず菌陰性化が遅延 し,持 続排菌

が見 られ,再 排菌 も少なくなかつた｡す なわち中等症,

軽症の耐性赤痢および耐性保菌老計50例 中約50%は

1～2日 で排菌停止したが,菌 陰性化に3日 以上を要す

る例がかな りあ り,10例 は排菌が停止せず,ま た再排

菌が7例 もあつた｡感 性赤痢18例 においても類似の成

績で持続排菌例はなかつたが再排菌が4例 あつた｡ま た

投与量を3.0～4.09に 増 量すると症状緩解が幾分早い

が再排菌防ILの 効果は見 られなかつた｡そ こで対排菌効

果の欠点を補 うためにKM(Kanamycin),TAO(Tri-

acetyloleandomycin),EM(Erythromycin)の 併用i療

法を試みた｡そ の結果KM1.09を 併用した78例

(耐性赤痢,保 菌者)で は、その約70%は1～2日 で排菌

が停止し,遅 くとも6日 目に菌陰性化 し持続排菌例はな

くな り,再 排菌は6例 に減少した｡ま た未だ例数は少な

いがTAO併 用7例,EM併 用5例 では再排菌は1例 も

見られなかつた｡な お耐性赤痢に本剤を使用中持続排菌

のあつた10例 中3例 において最初の分離株はNA感 性

であつたが後排菌の菌株がNA耐 性(100mcg/ml以 上)

を示 した事実があ り,先 に述べた入院時分離株中2株 にこ

NA耐 性菌の出現を見た事実と共に注 日すべき現象であ

り,将 来本剤耐性菌の増加が懸念される｡

以上を総括す るにNAは 耐性赤痢菌に対し高い抗菌

性を有 し,耐 性赤痢に成人1日 量2.0～3.Og5日 間使

用すれば臨床症状改善に対 し顕著な治療効果を示すが対

排菌効果においては不充分である｡従 つて耐性赤痢の治

療にはNA単 独よりもKM,TAO,EM等 排菌に効果の

ある他剤との併用が望ましい｡な お今後NA耐 性赤痢

菌に注意を要する｡

〔追加,質 問〕 落合国太郎(名古屋東市民病院)

本剤がWin18320と いわれた時か ら赤痢及び同保菌

者に用いて完全に後排菌を防止することは出来なかつた

がよい成績を得た｡な おwintomy!onを 一般病院の泌

尿器科と婦人科と共同研究で膀胱炎に用いて非常によい

結果を得た｡従 つて本剤は赤痢,大 腸菌等グラム陰性桿

菌による病気に有望な薬剤と思 う｡

なお,本 剤使用中本剤に対する耐性上昇例があつたと

いわれたが,そ の菌は同時に常用抗生剤及びサルファ剤

に 二耐性になつておつたか｡

〔回答〕 内藤伝兵衛(市 立京都病院)

NA耐 性株2株 中1株 は常用抗生剤3剤 及びサルファ

剤耐性株であつたが他の1株 はTC単 独耐性株でサルフ

ア剤との関係は未だ調べていないo

(65)Nalidixicacidに 関 す る研 究

青山進午 ・森田繁二 ・高野道子

金子 宏 ・垂水明夫

名大青山内科

後藤幸夫 ・川 口 寛 ・伊藤勝介

小沼 賢 ・根木卓也

名市大第一内科

今回私共は新抗菌性物質のNalidixieacidに 関 す る

実験的ならびに臨床的研究を行ない,本 剤の意義につい

て検討 した結果を報告する｡

1)試 験管内抗菌力

各種細菌計44株 に対する本剤の抗菌力を稀釈培養法

によつて測定した結果,Nalidixicacidは グラム陽性菌

および真菌類に対 しては殆んど抗菌力を示さないが,グ

ラム陰性菌群であるE.eoli,Shigellaflex.,Neisseria,

Vibrioな どに優れた抗菌力を示 し,Satmonellaに はや

や劣る抗菌力を示 した｡ま たProtePtS,Klebsiella,

Aerobacterな どに対 してもか なりの抗菌力が観察され

たが,Pseμdomonasに は感受性を認めなかつた｡

2)デ ィスク法による感受性

本剤の3濃 度ディスクを使用し,患 者から分離 したグ

ラム陰性菌に つ い て本剤の感受性を観察 した結果,E.

coli,」Proteus,KJebsiellaな どについて一部耐性菌の出

現がみられたが,全 般的に良好な感受性を示す ことが窺

われた｡た だPseudomonasに は感受性が低いことを示

したo

更に本剤の感受性を他の薬剤のそれと比較すると,瓦

celi,Proteusい ずれも各薬剤に強い耐憐がみられたが,

本剤はKanamycinと 共 に強い感受性を示 した｡Klebsi・

ellaな どについても他剤に耐性を示す菌に対してかなり

良好な感受性を示 した｡Pse%domonasはKanamycin

に も完全耐性を示 し,本 剤にもかな りの耐性が み られ

た｡

3)血 中濃度および尿中排泄

健康人3名 に空腹時本荊19を 内服せしめ,経 時的に

E.coliを 用 いた重層法に よつて血中濃度を測定 した｡

投与後4時 間で最高値に達 し,6時 間後には著明に減少

する｡同 様に尿中排泄量を測定した結果は,6時 間の尿

中排泄率は21・5～7・6%で あ り,か なり良好な尿中排泄

を示 した｡

4)臨 床成績

尿路感染症11例,胆 道感染症2例 ・大腸炎1例,計

14例 の内科的感染症で起炎菌が グラム陰性菌 と考え ら
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れる症例にNalidixicacidを 投与し,本 剤の臨床成績

を観察した｡起 炎菌の消長,自 他覚的症状および検査所

見などから治療効果を判定したが,著 効3例,有 効8例,

やや有効2例,不 明1例 の結果を得た｡起 炎菌としては

大腸菌が7例,グ ラム陰性桿菌が6例 に検出された｡投

与量は本剤1日2.0～3.0gを3～4回 に分けて投与し,

投与日数は5～19日 間である｡膀 胱炎および腎孟炎の各

1例 は数種の化学療法が奏効せず,本 剤投与により有効

であつた｡ま た2例 に本剤投与後球菌を検出し他剤の投

与により消失せ しめた｡副 作用については全例に特記す

べきものを認めなかつた｡

以上から,本 剤はPseudomonasを 除き大腸菌その他

のグラム陰性菌による感染症に有効である内服用の薪製

剤 として臨床的意義があるものと考える｡

(66)Nalidixicacidの 臨 床 的 検 討

木下康民 ・山作房之輔 ・近藤有好

関根 理 ・星 野 昭 夫 ・原田熊太

新潟大学医学部木下内科教室

小林良彦 ・阿部礼男

新潟県立ガンセンター新潟病院

鈴 木 寛

新潟県立津川病院

わ れ わ れ は グ ラ ム陰 性桿 菌 に抗 菌 力 を 有 す るNali-

dixicacidの 基 礎 的 並 び に 臨 床 的 研究 を行 なつ た｡

平 板稀 釈 法 に よ るNalidixicacidの 抗 菌 力 はSalm,

tyψhi,Salm.Parat夕Phz,Sh.プZeX.,Sh.sonn.,E.coli,

CJoaca,砺 翔 σ,Morgane〃a,Pγo蜘 εvulg〃 ゴSに

は感 受性 を有 し,Pγeteusmirabilis,CitrobactePtに は

感 受 性 が低 く,Klebsiella,Pseudemonasに は われ わ れ

の成 績 で は感 受 性 が な か つた｡

胆 道感 染 症 の5例 にNalidixiCacidを 使 用 した が,

本 剤 の みで 症 状 改 善 し治癒 した もの を 有 効,一 旦症 状 改

善 した が 再 び 発 症 し引 続 き手 術 を 要 した も の を や や 有

効,症 状 の 全 く改 善 しなか つ た もの を 無 効 とす る と,有

効1,や や 有 効2,無 効2で あつ た｡無 効 例 は 他 の抗 生

剤 も使 用 した が 全 て効 果 が なか つ た｡

本 年2月 新 潟 県 津川 町 の保 育 園 児 を 中 心 に発 生 した 集

団赤 痢 の 中41名 にNalidixicacidを 使 用 した｡菌 の

内訳 はSh.sonnei40名,Sh.ガeκ.2a1名 で 大 部 分 常

用 抗 生 剤 感 受性 菌 で あ つ た｡1日 投 与量 は未 就 学 児22

名 は19,小 中学 生5名 は1.59,成 人14名 は29で

5日 間 用 い,な お,菌 陽 性 者 に は 更 に5日 間 用 い た｡保

菌 者 が大 部 を あつ た ので 効 果 判 定 は排 菌 停 止 のみ を 目標

と し た｡排 菌5日 以 内の も の は28名,68.4%,6～10

日のも のは8名,19.5%で,残 り5名,12.1%は10

日以上排菌 し,他 の薬荊に変更した｡平 均排菌日数は

5.6日 で長期排菌例は成人群に多くみ られた｡41名 の治

療前の分離株のNalidixicacidに 対す る感受性は2株

が12・5mcg/m1,39株 が6.25mcg/m1で あつたが,

治療中に4名 に耐性獲得を認めた｡す な わ ち3日 目1

名,4日 目1名,10日 目2名 に突然100mcg/ml以 上

の耐性を獲得した｡常 用抗生剤との交叉耐性は認めなか

つた｡試 験管内増量継代法では5代 で16倍 に耐性が上

昇 し,耐 性獲得はかなり速かであつた｡

尿路感染症は31名 に1日 量1.5～39宛 投与した｡

効果判定は症状の経過,起 炎菌の消長,尿 沈渣の経過を

目標とし,本 剤使用前にあつた所見の全てが改善 した場

合を有効,大 部分改善 した際をやや有効,殆 ん ど改善し

ない場合を無効とした｡単 純尿路感染症は投与日数は3

～21日 で16名 中13名 有効,3名 無効であつた｡起 炎

菌別ではE・celi8/9,Cloaca2/2,分 類不能のグラム陰

性桿菌1/1に 有効で,一 ・般にグラム陰性桿菌症例の有効

率が高く,グ ラム陽性菌では3/5が 有効であつた｡臨 床

効果とNalidixicacidの 感受性の関係e:t-H一以上感受性

のものは全て有効でよく一致した｡複 雑尿路感染症は尿

路およびその付近の手術後,あ るいは長期留置カテーテ

ル施行後のもので,投 与日数は7～42日 と比較的長期間

用いたが,14名 中3名 有効,4名 やや有効,7名 無効

であつた｡単 純群に比較して起炎菌の消失率の低いこと

と,臨 床効果 と使用前感受性との不一致が日立つた｡

副作用は5名 に認められ,食 慾不振,悪 心,嘔 吐,胃

部不快感,下 痢等の胃腸症状を呈 したが一般に軽 く,服

薬中止 したものは1名 のみで,残 り4名 は服薬を続行 し

たo

(67)Nalidixicacidに よる尿路感染症

の治療経験

(誌 上 発 表)

百 瀬俊郎 ・江本侃一

熊 沢浄一・・原 孝彦

九大泌尿器科

急性単純性尿路感染症17例,慢 性単純性尿路感染症

5例,合 併症を伴 うもの6例,お よび泌尿器科的術後の

尿路感染症20例,計48例 について検討 してみた｡

1.急 性単純性症例:17例 はすべて女性であ り,1

日投与量は1.59,平 均投与日数は5.3日 であつた｡自

他覚所見共に著るしい改善をみたもの14例 であるoた

だ単純急性症例は治癒 し易い傾向のものであるから,薬
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物投与はさらに治癒促進させるもので,著 効を示すのは

当然であろう｡

2・ 慢性単純性症例15例 のうち1例 を除き他の4例

は女性であつた｡投 与日数は19.4日 で,1日1.59ま

た は2な いし39を 投与した｡急 性に比して治癒期間

は長く,菌 の陰性化は全例にみるが,菌 交代現象が現わ

れたものが2例 であつた｡

3.合 併症を有する症例:男4例,女2例 に1日29

を投与し,平 均投与 日数は26.1日 で あつた｡基 疾患を

有しているので容易に自覚症,尿 所見の改善をみること

は困難であつた｡こ の様な場合に感染の増悪進展の防止

に期待を置くべきであろう｡

4・ 泌尿器科的術後の症例:20例 に就いて観察した｡

投与量は1日2～39,平 均 日数は17.9日 であつた｡6

例に菌の陰性化を認めたが,菌 交代現象は直ちに発生す

る｡ス ブ リン卜カテーテル使用する以上感染を防ぐこと

は難かしいが,無 菌的に術中,術 後を管理すれば始めて

薬物の効果が期待できることを経験している｡

5.副 作用は食欲不振を訴えるものもあつたが,そ の

他血液,肝 機能検査上で特に問題に、する副作用はなかつ

た｡

6.尿 路感染より分離され た菌の感受性は桿菌で30/

60株 に感受性を認め,特 に大腸菌は13株 中9株 の著る

しい感受性を示 した｡変 形菌に対して4株 中1株 しか感

受性は示さなかつた｡球 菌に対しても感受性は少い｡ま

た桿菌のうち2株 は他剤に対してす べ て耐性であつた

が,本 剤には感受性を有してお り,本 剤が現在の所,尿

路感染症に対して有効であると思える｡

(68)産 婦人科領域におけ る尿路感染症

の実態 とNalidixicAcid

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

昭和39年 度の教室入院患者で起炎菌の分離,同 定,

感受性検査を行なつた感染症は113例 あ り,こ のうちの

90例 は尿路感染症であつた｡こ の うち71例 は子宮癌術

後,ま たは放射線療法中に合併したものでこれ らの尿路

感染症を起炎菌別にみると,E・eoliに よ るもの43例,

Klebsiellaに よるもの8例,」Pseudomonasに よるもの9

例,Proteusに よるもの7例 で合計73例(81.8%)が グ

ラム陰性桿菌によるものであつた｡グ ラム陽性球菌で起

つた尿路感染症は17例 であつた｡こ れ らの菌のDisc

法に よる感受性検査成績をみるとEcoliで は約半数が

KM,COに 感受性を有し,Proteus7株 中6株 がKMに

感受性を示 しだが,K∫eうs溜48株,Pseudomonas9株

になると在来の化学療法剤に感受性を示すものは,ほ と

んどない｡こ の様な観点か らわれわれの領域では,グ ラ

ム陰性桿菌に強い抗菌力を示し耐容性の高い薬剤の出現

が望まれて来た｡

NalidixicAcidに つ いては基礎的事項をす でに本年

3月 の日本抗生物質学術協議会で発表 したので,今 回は

臨床成績のみを報告する｡

症例は,外 来17例}入 院20例 の計37例 でNali-

dixicAcid1日2～39を 投与した｡

17例 の外来症例はす べてE・coliを 起炎菌とする勝

胱炎または尿道膀胱炎で14例 に有効,特 に6例 に著効

を認めた｡こ れらの症例中,副 作用を認めたものはなか

つた0

20例 の入院症例の うち18例 は尿路感染症で,2例 はr

子宮癌術後の死腔炎であり,起 炎菌は,Ecoli14例,

Klebsiella3例,Proteus2例,PseudomonasとStaPh.

aureusの 混合感染1例 であつた｡

これ らの起炎菌中,6株 は在来の化学療法剤中感受性

を示すものがなかつた｡

尿路感染症18例 中,14例 に有効,特 に8例 には著効

を認めた｡

入院症例20例 中7例 に舌苔の付着,食 思不振,悪 心,

嘔吐等の消化器症状を認めたが投与を中止せねばならぬ

ものはなかつた｡

〔追加〕 神木照雄(国 立大阪病院研究検査科プ

荻野開作(同 泌尿器科)

年余に亘 り,種 々の抗生剤に抵抗 した,緑 膿菌尿路感

染症患者より証明された,緑 膿菌のDisc法,液 体平板

稀釈法による感受性成績を の べ,Disc法 で は,Nali・

dixicacidに 感受性を示さなかつたが,液 体平板稀釈法

では200mcg/mlで 発育阻止されている｡し かもNa膨

dixicacid1日398日 間連用,2回(間 隔1週 間)で膿

球も消失 し3回 に亘る,培 養試験でも完全に緑膿菌が証

明されなかつた｡緑 膿菌に対してはNalidixicacidは

無効 という成績が殆んどであるがこのような例もあるの

で,報 告 した｡

(69)産 婦人 科領域 におけ るNalidixic

acidに 関す る臨床的検討

(誌 上 発 表)

張 南薫 ・野原竣一.張 志明

昭和大学医学部産婦人科学教室

Nalidixicacidは1962年LEsHER等 に よつて合成

された,内 服用新化学療法剤であり・グラム陰性桿菌類
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に 対 し我 強 い抗 菌 性 を有 す る点 が 特 徴 とされ て い る｡我

我 は 本剤 に つ い て臨 床 的 に 次 の 成 績 を 得 た の で 報 告 す

る0

1.最 近 分 離 した21株 の グ ラ ム 陰 性 菌 と,1、 株 の

2Veisseriameni"gitidis保 存株 に つ い て,平 板 画 線 法 に

よ る抗菌 力 を検 討 し,そ の成 績 は,E.eeli7株 で,7

株 とも6.25mcg/mlで 発 育 阻 止 され て い る｡Klebsiella

は9株 で あ り,3株 が6.25mcg/ml,4株 が12.5mcg/

ml,1株 が25mcg/ml,1株 が50mcg/mlで,そ れ ぞ

れ 発 育阻 止 さ れ て お り,且 ご痂 の 方 が 感 受 性 株 が 多 い

よ うで あ る｡Pseudemonasは,4株 で,4株 とも50

mcg/m1で も発 育 阻止 され ず,そ れ 以 上 の 濃 度 が必 要 で

あ る と思 わ れ る｡

患者 膣 内容 よ り分離 したNeisseriagener「hoeaは,

1株 で あ るが1・25mcg/m1で 発 育 阻 止 され て お り,感

受 性 が 高 い とい え る｡又Neisseriameningitidisは,

更 に低 いO.78mcg/mlで 発 育 阻 止 さ れ た｡

2・30株 の 患者 分離 グ ラ ム陰 性 桿 菌,Ecoli12株,

Klebsiella6株,Pseudomonas12株 の 感 応Diskに よ

る各 種 抗 生 剤及 びNalidixicacidに 対 す る感 受 性 比 較;

SM,CP,ST,TC,KM,CL及 びNalidixicacidに 対 し,

これ ら グ ラ ム陰性 桿 菌 の感 受 性 は,Pseudemonasは,

最 も多 重 耐性 株 が 多 く,中 で も尿路 分 離 株 に,多 重 耐 性

株 が 多 い｡E・eoli及 びKlebsiellaは,各 々多 重 耐性 株

が 見 られ るが,膣 分 泌 物 よ りの 分離 菌 と尿 路 分 離菌 株 と

の 間 に大 差 は な い よ うで あ る｡こ れ らに つ い て,感 性株

と耐 性株 の 百分 率 を見 る と,Nalidixicacidに 対 しE.

toli及 びKlebsiellaは,全 株 が 感 性 で あ り,Pseudomo-

nasは91.6%が 感 性 で,Na1idixicacidは,こ れ らの

グ ラ ム陰 性 桿 菌 に 対 して か な り高 い感 性 を示 して い る｡

3.臨 床 治 療 成 績｡婦 人科 領 域 に お け る,尿 路 感 染

症,胱 膀 炎16例,腎 孟 炎1例,計17例 に対 し,本 剤

を,1回500mg,6時 間 間 隔 で,1日2.09投 与 で 治

療 し,治 療 前 後 の症 状,尿 所 見,分 離菌 を観 察 してそ の

効 果 を判 定 した｡臨 床 症 状 及 び 尿 所 見 の 改善 と,菌 陰 転

を見 た もの を有 効 と した｡そ の 結 果;有 効13例76.4%,

無 効4例23.6%で あつ た｡

骨 盤 内 感 染 症4例 に対 し て は,1日2～3.09,平 均

6.2日 の使 用 で50%に 有 効 例 を認 め た｡副 作 用 は全 例

に 認 め なか つ たo

(70)

第9群)新 製剤(そ の=2)

Actinospectacin(Spectinomycin)

に 関 す る基 礎 的,臨 床 的 研究

塩田憲三 ・三木文雄｡東 朋嗣

岩崎 嶋 ・赤尾 満 ・尾崎達郎

杉山浩士

大阪市立大学第1内 科

Streptomycesspectabilisの 産 生 す るActinospectacin

につ い て2,3検 討 した成 績 を報 告 す る｡

1)血 中 濃 度,尿 中排 泄:3例 の 成 人 男 子 に,Actino｡

spectacin400mgを1回 筋 注 し30分,1,2,4,6時

間 後 の 血 中 濃 度 の推 移 を検 討 し た｡測 定は 血 清 に つ い

て,溶 連 菌 を 検 定 菌 と し,重 層法 に よ り行 な い,Stan-

dardは 血 清で 稀 釈 した｡

3例 中2例 は30分 後 に,1例 は1時 間 後 に ピ ー クを

示 し,各 例 の最 高値 は9～13.5mcg/mlを 示 す｡そ の

後,急 速 に 血 中 よ り消 失 し,2時 間 後 は4～8,1mcg/

m1,4,6時 間 後 には 抗 菌 力 を 認 め得 ない｡

一 方
,こ れ ら3例 の6時 間 内 の 尿 中 排 泄 量 は320～

520mg平 均397mg,回 収 率99.2%を 示 した｡即 ち本

剤 は,極 め て 急 速 に 活 性 の ま ま尿 中に 排 泄 され る の で有

効 血 中 濃 度 の維i持 には 頻 回投 与 が 必 要 で あ る｡

2)抗 菌 力:病 巣分 離 菌 に対 す る抗 菌 力 をAgardilu・

tionmethodに よ り検 討 した｡使 用 培 地 はpH7.4の

MULLER--HINTON培 地 で あ る｡

ブ 菌35株 の 感受 性 の分 布 はcoagulase陽 性,陰 性 菌

とも3つ の 山 を 示 し,分 離菌 の 約70%は,25～100mc9/

m1の 感 受 性 を 示 す が,1.5mcg/m1,ま た は200mcg/

m1以 上 を示 す 菌 が20～30%存 在 す る｡

腸 球 菌 は6株 中12・5mcg/ml,25mcg/ml各1株,他

の4株 は50mcg/ml,赤 痢 菌11株 中1株 の み25mcgl

m1,他 は 全 て200mcg/ml,大 腸 菌4株 は 全 て200mcg/

m1以 上,変 形 菌4株 中12.5!麗g/m1,200mcg/ml各

1株,他 の2株 は25mcg/ml,緑 膿 菌10株 中1株 は

100mcg/m1,他 は200mcg/m1又 は そ れ 以 上 の 感受 性

を示 した｡

これ らの 菌 に つ い てActinospectacinに 対す る感受

性 とDisc法 に よ り検 査 したPC--G,EM,CP,TC,SM,

KMに 対 す る感 受性 の間 に 交 叉 耐 性 は認 め られ な い｡

1nvitroで 血 清 添 加 の 有 無 に よる抗 菌 力 の 有 無 を 検討

した が,MULLER-・HIN'rON培 地 に12%に,血 清 を添

加 した 場 合,無 添 加 に 比 して2～8締 の感 受 性 を示 す 菌

を約1/3に 認 め た｡

3)試 験 管 内耐 性上 昇:黄 色ブ 菌209Pに つ い て ,




