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MPE-PCとMDI-PCをCressovertestし た成績か

らみると,両 剤はほ催等 しいか,或 いはMDI-PCが や

やすぐれている程度の血中濃度と考えられる。

3・ 臨床試用成績:分 離株が良好な感受性を示 した頸

管淋疾 ・外陰フルンケル,及 び薬剤の局所濃度が高いと

推定される下部尿路感染に対 しては,1回250mgづ っ

1日4回 投与 した。産褥乳腺炎 ・骨盤腹膜炎などに対 し

ては,1回250mgつ つ1日1,000mg投 与 した。 こ

れら19例 中14例,73・7%に 有効だつた。

副作用としては,食 思不振 ・軟便の1例 以外には,全

く経験していない。

(119)尿 路感染症,特 に非淋菌性尿道 炎

に対す るDicloxacillinの 応用

石 神 嚢 次 ・福 田 泰 久

神戸大学医学部泌尿器科学教室

原 信 ニ ー谷 村 実 一

大阪医科大学泌尿器科学教室

1sexazolyl系PCに 属 し,酸 及びペニシリナー-t"に安

定だとされているDicloxacillinに ついて種々の検索を

行なつた。即ち,

1.Dicloxacillin内 服投与時の血中濃度

2・ 尿路感染症,特 に非淋菌性尿道炎の患者より分離

したプ球菌のDicloxacillinに 対する感受 性,併 せ て

MPI-PC,AB-PCの 感受性 との比較

3.尿 路感染症特に非淋菌性尿道炎に使用 し,そ の効

果について

である。

1.血 中 濃 度

健康成人に本剤250mg経 口投与し,投 与後30分,

1,2,3,6時 間の血 中濃度を鳥居 ・川上氏重層法で測

定し,最 高血中濃度は1時 間 後で2・7mc9/ml,そ の後

漸次減少し,6時 間後でも僅か認め られた。

2・ 感 受 性

被検菌は尿路感染症より分離 した コアグラーゼ陽性ブ

球菌30株 を使用 し,寒 天平板稀釈法で 最小発 育阻止

濃度を測定した。AB-PCは100～o.78mcg/mlの 部分

に,MPI-PCは100mcg/mlと6.25～o.39mcg/m1の

部分に分布し,Dicloxacillinは100mcg/m1の 部 分に

1つ のピークと3.12～o.39mcg/mlの 部 分にピークを

認めた。

3・ 臨 床 成 績

対象はブ球菌による非淋菌性尿道炎16例,急 性淋菌

性尿道炎5例,急 性膀胱炎4例,出 血 性 精 嚢腺炎2例

で,1日500～1,000mg・ を3～4回 分服,4～14日 投

与 した。

効果判定基準は,著 効:自 覚症状及び尿中菌又は分泌

物中の菌の消失したもの,有 効:自 覚症状又は尿中菌か

分泌物中菌のいずれかの消失を認めたもの,無 効:い ず

れも認められなかつたもの,と した。

27例 の尿路感染症に使用 し,著 効17例,有 効8例,

無効2例,有 効率87.5%の 結果をえた。又投与量につ'

いても,O.59～1.091σ 日以内投与にて,著 効例,有

効例共に反応を呈している。

副作用に関しては,特 記すべきものは認められなかつ・

た。

(120)皮 膚 科領域におけ るDicloxacillin

の使用成績

立 花 和 典

倉敷中央病院

太藤重夫 ・山田瑞穂 ・武田敏夫

京大皮膚科

Dicloxacillin(Methyl-dichlorophenyl-isoxazoly塾

Penicillin)を 皮膚 科領 域 に お い て使 用 し た の で そ の 成

績 を 報 告 す る。 デ ー タは 京 都 大 学 皮 膚 科 及 び 倉 敷 中 央 病

院 皮 膚 科 に お け る もの で あ る。

葡 菌 感 受 性:葡 菌53株 のDicloxacillineCよ るMIC

はO.05mcg/m12株,0.1mcg/m18株,0.5mcg/ml

39株,1mcg/m12株,100mcglm1以 上2株 で あ つ た 。

同時 に 比較 測 定 したMPI-PCに よ るMIC,即 ち0・05

mcg/m11株,0.5mcg/m139株,1mcg/m110株,10

mcg/ml1株,100mcg/m1以 上2株 よ り明 らか に 優 つ

て い た 。 又PC-Gに よ るMICはO・05u/ml4株,0・1

u/m正5株,O,5u/ml6株,1u/m17株,5u/ml14株,

10u/m15株,50u/m11株,100u/mi5株,100u/ml.

以 上6株 で あ つ た 。

緑 膿 菌 感 受 性:緑 膿 菌8株 につ い てMICを 測 定 しよ

う と試 み た が1,000mcg/mlの 濃 度 で も全 株 とも全 くそ

の発 育 を阻 止 され な かつ た 。

臨 床 使 用 成績:癌16例 を は じめ35例 に使 用 した 。

Dicloxacillin1日O,5g使 用群 と19使 用 群 に 分 け で

述 べ る。1日0・5g使 用 症 例 は 療11例,2次 感染 症7

例,療 疽2例,癌 腫 症,擁,乳 腺 炎,リ ンパ腺 炎,化 膿

性 汗腺 炎 の 夫 ・々1例,合 計25例 で あ り,著 効3例(12

%),有 効15例(60%e),稀 々有 効2例(8%),無 効5

例(20%)の 成 績 で あ つ た。1日1g使 用 症 例 は 編5

例,蜂 窩 織 炎2例,療 疽,毛 嚢 炎 の 夫 々1例,合 計9例

で あ り,著 効2例(22%),有 効5例(55%),や や 有 効

1例(11%),無 …効1例(11%)の 成 績 であ つ た 。 尚2期
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梅毒1例 に1日1.59ユ1日 間使用しやや有効であつた。

やや有効 とした根拠はHERIX-HEIMER現 象のみ られた

こと,口 峡炎 と皮疹が徐々に改善されたことによる。12

日以後は他剤に切換えた。

以上,Dicloxacillinを35例 に 使用 し著効5例(14

。%),有 効20例(57%),や や有効4例(12%),無 効6

例(17%)の 優 れた成績を得た。

副作用は認めなかつた。

(121)Dichloropheny1-methy1-isoxa。

zolyl-Penicillin(Dicloxacillin)

の 眼 科 的 応 用

三国政吉 ・周田茂雄 ・大石正夫

林 日出人 。今井正雄

新潟大学眼科教室

L抗 菌 力

眼感染症の主な起炎菌8菌 種34株 に対する本剤の最

小発育阻止濃度を,濾 紙を用いる寒天平板稀釈法で検査

したものを他のPC剤 のものと比較 した。本剤ではK-W

菌0.25mcglcc,M-A菌 』5mcglcc,肺 炎 球菌0.01～
'50
mcg/cc,ジ フテ リー菌o.5～5mcg/cc,淋 菌o.1mcg/

cc,レ ンサ球菌o.01～50mcg/cc,プ ドー球菌o.1～5

mcglcc及 び緑膿菌>100mcglccの 成績である。

個 々の菌種については他のPC剤 に くらべてすぐれた

ものもあるが,抗 菌スペクトルは凡そ類似した成績であ

る。

1965年 度分離のブ菌100株 に対する感受性は,≦0.1

mcglccが96%を 占め,O・25mcg/cc2%,o・5mcglcc

ユ%及 び>100mcglcc1%の 成績で,他 のPC剤5剤

の 中で好感受性株が最多であ る。又MCLPCの 耐性株

に対 しても本剤は好感受性を示 している。他のPC製 剤

に100mcglcc以 上 の耐性株1株 は本剤にも耐性であつ

た。

2.体 内 動 態

健康成人5人 に本剤500mg1回 経 口投与後の血中濃

度を測定 した。Peakは5例 中3例 が1時 間(3.2,3,44,

13・2mcg/cc),2例 が2時 聞(3・5,6・2mcg/cc)で ,6

時間後も4例 が測定可能であつた。5例 の平均では1/2

時 間後2・83mcg/cc,1時 間後peakで5.39mcg/cc以

下2時 間3・6,4時 間0・83及 び6時 間後0、29mcg/cc

で あ る。

本剤は各時間値でMCI-PCよ り高値を示し,特 に6

時 間値ではMCI--PCは 全例測定不能であ るから持続性

でもす ぐれていると考える。

家兎4眼 を用い500mg経 口投与後の房水内移行を測

定 し血中濃度と比較 した。房水内濃度の平均値は112時

間 く0.2mcg/cc,1時 間O.51,2時 間後0・53mcg/cc

のpeak値 に達 し,以 後3時 間0・41,4時 間0・33及

び6時 間O.2mcg/ccの 成績であつた。血中濃度は1時

間でPeak(5・2mcg/cc)に 達 し6時 間後0・32mcg/cc

であ る。房水血清比は1時 間の9・8%か ら漸増 し,6時

間後62・5%と な る。従がつて本剤は比較的眼内移行は

良好のようである。

同様に測定 した経口投与1時 間後の眼組織内濃度は,

虹彩毛様体が最 も高く4・82mcg/ccで 以下球結膜,外 眼

筋,眼 瞼,網 脈絡膜,強 膜,角 膜,前 房水及び硝子体の

順で水晶体は測定不能の成績であつた。水晶体を除き他

の組織に有効濃度が得 られる傾向が認められた。従がっ

て本剤は外眼部のみでなく,眼 内感染症に用いても有効

であろ うと考える。

3.臨 床 成 績

原則 として成人に1回250mgを1日4回,子 供に1

回125mgを1日4回 投与 した。症例は麦粒腫,眼 瞼膿

瘍,穿 孔性外傷な ど24例 で,投 与日数2～17日,総 量

1～28gに て,著 効5,有 効18,や や効1例 と全例に効

果が認められた。

副作用は1日500mg投 与2日 後に嘔気を訴えた1例

のみで,重 篤な反応はみ られなかつた。

(122)耳 鼻咽喉科領域各種 感染症 に対す

るDicloxacillinの 使用経験

高須照男 ・馬場駿吉 ・加藤滋郎

名古屋市立大学耳鼻咽喉科

1・ 抗 菌 力:本 剤を投与した症例か らの各種検査

菌種における感受性成績をデ ィスク法で検すると本剤に

対する耐性出現率は13株 中2株15.4%で あつた。耐

性株2株 はいずれも桿菌で,ブ 菌をはじめ球菌はいず湛

も感染性株であつた。

2・ 血 中 濃 度:健 康成人3例 に本剤2鋤 プセル
,即

ち250mgを 経 口投与し,投 与後30分,1時 間,2時

間・3時 間,5時 間の血清内濃度の消長を大久保氏帯培

養法に準 じて測定した。

3例 の平均は1時 間後に2・6mcg/mlで 最高とな り,

5時 間後には血清中から消失した。

3・ 臨 床 成 績:対 象患者は男子11例
,女 子9例,

計20例 で・投与方法は通常成人には500mgを4回 に

分服せ しめ・小児は年令により半量又は3/4量 とした。

効果判定に当つては・おおよそ投与開始後5日 以内に全

治したものを著効10日 以内に全治した もの を有効F

10日 以上の投与 日数を要した ものを軽快 とし
,所 見の
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変化を認めなかつたもの或は悪化の徴を認めたものを無

効とした。

症例1,2は 急性中耳炎,症 例3,4は 慢性中耳炎で

あるが,本 剤に耐性を有するグラム陽性桿菌を検出した

症例2の 無効例を除き,症 例1,3,4は いずれも有効で

あつた。

症例5よ り9ま ではいずれも外耳の急性炎 症 性 疾 患

で,耳 瘤,耳 介蜂窩織炎それぞれ1例 に無効 症 例 を み

た。概 して耳瘤等で病巣が深在性のものには薬剤の効果

が十分に上 らぬ様に思われた。

症例10,11は いずれ も小児急性副鼻腔炎で,そ れぞ

れ著効及び有効 と判定され,症 例12の 術後性頬部嚢腫

の急性増悪症では,強 い頬部の瘍痛,発 赤腫脹が3日 目

より減少し,8日 目に治癒 し,み るべき効果 を 上 げ 得

た。

症例13,14の 鼻痴では前者無効,後 老有効で,症 例

15か ら18ま での 急性扁桃炎症例では3例 に著効又は

有効,1例 が無効であつた◎

症例19の 舌根扁桃炎では7日 目に腫脹がやや減 じ軽

快したが,以 後患者が来院せぬため経過を追い得ず,い

ちお う軽快例とした。

症例20の 急性咽喉頭炎は3日 目頃より獲 声 は 改 善

し,6日 目に全治し,有 効と判定された。

以上の成績を総括すると20例 中著効4,有 効9,計

13例65%eの 治効率であつた。

副作用の発現は1例 もなく,内 服に伴な う胃部不快感

等の訴えも全 くなかつた。

(123)Dicloxacillinに よ る耳 鼻 咽喉科

感 染症 の治療 成績

三辺武右衛門 ・飯田宏美 ・田口 賢

関東逓信病院耳鼻咽喉科

耳鼻科各種感染症より分離 したCoagulase陽 性ブ ド

ウ球菌の うち本年の30株 について本剤に対する感受性

を検査した。o.1～o.2mcg/mlで 殆んど全株が発育を阻

止され,耐 性菌は1株 もない。この うち20株 について

は同時にPC-・G,Hetacillinの 感受性を検査 したので,

その成績を附記した。この中には高率にこれ ら2剤 の耐

性菌が含まれている。

次にBiophotometerを 用 いてopticaldensityに よ

る黄色ブ菌(耳 痛分離株)の 発育曲線を本薬剤の各種濃

度で追跡 してみた。24時 間培養のBroth10-2稀 釈のも

ので0.1mcg!mlで はControlと 同程度の発育を示し

1mcg/miで は全然増殖を示さない。同時 に行なつた実

験ではないので条件は多少異なつているとも考えられる

が,10-3稀 釈ではO.125mcg/mlで も全く増殖を示さな

かつた。10-2稀 釈の菌量で濃度差をもう少し細 く分けて

検査 した実験では,0.125mcg/mlの 濃 度で一旦増殖は、

起るが著明な溶菌現象がみられ,こ の濃度でも殺菌的に

作用することを示 した。

化膿性中耳炎に対する臨床効果は,成 人量1日19の

投与で3日 以内に主要症状が殆ん ど消失したものが急性

6例 中5例,慢 性のものには他の抗生物質と同様あまり

有効でない。耳癌,扁 桃感染症に対しては成人0.59前

後 の投与で良好な効果が認められた。

合計24例 中慢性申耳炎や副鼻腔炎が含まれているた

め有効率はやや低いが15例 が有効であつた。なお副1乍

用として上腹部痛,吐 気を訴えたもの1例 であつた◎

〔追加〕Dicloxacillinに 関する細菌学的研究

横 田芳武,中 沢昭三(京都薬大微生物>

1)抗 菌力ならびに抗菌 スペクトラム:平 板寒天希釈

法を用い,MPI-PC,MCI-PCと 比較検討した。黄色ブ

ドウ球菌には3剤 ともMICはO,062～0、5mcglml,溶.

血性連鎖球菌にo.125mcg/ml,肺 炎双球菌にo.5mcgノ'

m1と グラム陽性菌には高い感受性を示したが,グ ラム

陰性菌たる大腸菌,赤 痢菌および腸チフス菌 な どに は

100mcg/m1以 上 と感受性は低かつた。

2)患 者分離の黄色ブドウ球菌64株 の感受性分布は.

MPI-PC,MCI--PCお よ びDicloxacillinの3剤 とも

0.19～1.56mcg/mlの 範囲に90%近 い分布を示し,残

りは6.25～25mcg/mlの 範 囲内にあつた。

3)試 験管内耐性 獲得状態 をStaPh.aureus209-P

株 を用いて増量継代法によりおこなつた結果,3剤 とも

ほとんど大差な く15代 継代で原株の感受性の32倍 ～

64倍 を示した。

4)抗 菌作用に及ぼす諸因子の影響

イ)溶 液の安定性:1mg/mlの 水溶液を5。,37℃ で・

約10日 間放置し,そ の間の力価の減少を,StaPh.aureus・

209-P株 を試験菌として感受性の変動をもつて検討 した

結果,3剤 ともほとんど差異は認めず安定であつた。

P)pH,血 清,菌 量の影響をStaPh・aureus209-P・

株 に対する試験管内抗菌力に対して検討 した。 そ の結

果,培 地pHの 影響は酸性側で抗菌力が強 ま りアル カ

リ側で減少した。血清の影響はほとんど見られなかつた

が血清含量50%以 上では感受性が少し減少した。接種、

菌量(1,5×106個 ～4・5×10s個)は 影響なかつた。

5)石 炭酸係数測定法 に よる 殺菌効果を比較した。

MPI-PC,MCI-PC,Dicloxacillinの3剤 間には差異嫉

なくphenolよ り強い殺菌力をもつている。

〔追加〕Dicloxacillinに 関する基礎的,臨 床的研究

森田繁ニ ー高野道子 ・金子 宏
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垂 水 明夫(名 大 青 山 内科)

後 藤 幸 夫 ・伊 藤 勝 介 ・小 沼 賢

伊 藤 誠(名 市 犬 岸 川 内科)

Dicloxacillinの 基 礎 的,臨 床 酌検 討 を 行 な つ た の で ・

そ の結 果 を 報 告 す る。

1.抗 菌 力

患 者 よ り分 離 したStaPhPtlococcusaureus89株 に対

す るDicloxacillinの 試 験管 内抗 菌 力 を 稀 釈 培 養 法 に よ

つ て 測 定 した 結 果,全 株o.05～o.08mcg/m1で あ り,

:耐性 株 は認 め られ な か つ た。 この89株 中PC-G12・5

血cg/m1以 上 の耐 性 株 が43%と 存 在 し,pc-G耐 性 株

に も 優れ た 抗菌 力 を 示 した。 この 結 果 はMPI-PCと ほ

・ぼ同 様 の成 績 であ つ た。

2.耐 性 獲 得 状 況

StaphyleceeeusauPteus寺 島株 を 用 い,Dicloxacillin

に 対 す る試 験 管 内耐 性 獲 得状 況 を継 代 培 養法 に よつ て 観

'察し
,MPI-PCと 比較 検 討 した 結 果 は,DicloxacMin,

:MPI-PC共 に 同様 の 傾 向 を示 し耐 性 上昇 は 比 較 的 緩 徐

且 つ 軽 度 で あつ た0

3.血 中濃 度,尿 中排 泄 量

健 康 人3名 と,早 朝 空 腹 時Dicloxacillin250mgを

杓 服 せ しめ,内 服 後30分,1,2,4時 間 に 採 血 す る と

共 に,1,2,4,6時 聞 の 尿 を 採 取 し,StaPhylococcus

・aureUS寺 島株 を用 い た 重 層 法 に よっ て 測 定 した 結 果
,

血 中濃 度 は,2時 聞 で ピー クに達 し,そ れ ぞれ3.2mcg,

「2・OmCglrn1で あ つ た 。 こ れ は 我 々のMPI-PCに つ い

て の 成 績 とほ ぼ 同 様 で あ る が,DiclGxacillinは4時 間

後 に も,そ れ ぞ れ1・2,1・8,1・4mcg/m1検 出 され,

・MPI-・PCに 比 し持 続 性 で あ る ことを 認 め た
。

6時 間 に お け る尿 中 排 泄 率 は,そ れ ぞ れ,44.7%,

こ26・4%,39・6% ,平 均36・6%を 示 した 。

4.臨 床 成 績

内 科 的 感 染症13例 に 使 用 した。 扁 桃 炎3例,肺 炎3

例,肺 化 膿 症1例,胆 道 系 感 染 症3例,橋 本氏 病 手 術 後

の 術 創 化 膿 症1例,敗 血 症1例,膀 胱 炎1例 で あっ た 。 検

掲 菌 は グ ラ ム陽 性 球 歯 溶 連 菌,Stmphyloeoecusaureus

で あ つ た。 グラA陽 性 球 菌 及 びStaPhylocoeCUSauγeUS

'に は ,PC耐 性 菌 も存 在 した 。 全13例 中,著 効2例,

有 効8例,無 効1例,判 庫 不能2例 を示 し,著 効,有 効
vを含 め る と

,有 効 率76・9%に 達 した 。 副 作 用 と して1

例 に,内 服2日 鼠 よ り,口 内 ピ ラ ソを来 した た め投 薬 を

中 止 した。1例 に 本 剤2,000mg内 服 で,5日 目 よ り全

一身 に 掻 痒 を伴 う発 疹 を来 し7日 間 の投 与 で 中止 した
。 投

・与 量 は750～2 ・ooomg/1目 投 与 日数 は4日 ～24日 に 達

uしたo

総 括

基礎的研究の結果か ら,DicloxacMinはMPI-PCと

ほぼ同様の成績を示し,StaPhyJOCOCCPtSaureusに 対す

る適確な抗菌力が注目され,PC耐 性菌にも優れた効果

を有することを認めた。内科的感染症に対する臨床成績

か らも,耐 性 ブドー球菌感染症にも有効な薬 剤 と考 え

る。投与量は1日1,000mg内 脹分4を 基準と考える。

副作用は1例 に発疹を認めた以外,重 篤なものは観察さ

れなかつた。

〔追加〕 皮膚科領域におけるDieloxaciUinの 治験

谷奥喜平 ・荒田次郎 ・藤田慎一

徳丸伸之 一三好 薫(岡 山大学皮膚科)

1)血 中濃度:健 康成人4名 に空腹時に 本剤500mg

を内報させその後の血中濃度の推移を重層法により測定

した。試験菌株はFDA209P株 を用いた。 ピークに逢

する時間には,個 人差がかなりあり,1時 間か ら3時 間

の間にばらついている。平均値 で み る と1時 間 目1・9

mcg/m1,2時 間 目2.2mcg/m1,3時 間 目2・Omcglm1,

5時 間 目o.5mcg/m1,6時 間 目o、2mcg/mlで あ り,

MCI-PC,MPI--PCに 比 し,3時 間 目においても高い値

を示 しているのが旨立つ。

2)試 験管内抗菌力:

当科外来膿皮症患者(主 として深在性)よ り採取した

コァグラーゼ陽性ブ菌64株 に対する本剤の抗菌力を平

板希釈法で検索した。培地はハー トイソラユージョソ寒

天(栄 研)を 用い,菌 はブイヨソに24時 間培養 したも

のを1自 金耳劃線塗抹 し,24時 間後に判定 した。 同時

にPC-G,MPI-PC,MCI-PCの 抗菌力 も測定 し,最 小発

育阻止濃度(MIC)を 比較した。

Dicloxacillinは,MCI-PCと 並んです ぐれた抗菌力

を示し,殆 んどがMICO.39mcg/m1以 下にある。MPI-

PCは,こ れ らよりやや抗菌力がおとるが依然 としてす

ぐれた抗菌力を示 している。MPI-pcで3.13rncglmi

であつた株は,PCI-PCで は1,56mcglmlで あ り,

Dicloxacillinで はO.78rncg/m1で あった0

3)臨 床 成 績

当科外来を訪れ た膿皮症患者11名 に,1日750mg

～1,000mgを2～9日 に渡つて投与した。5日 以内に

著効を呈 したものを(惜),5日 以内に有効 と認められた

ものを(昔),5目 以内にやや有効のものを(十),無 効

を(一).と した0

11例 中,(帯)=8例,(卦):1例,(十):1例 で合

計10例,91%に 有効で極めてすぐれ た 薬剤 と思われ

るo




