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もの はEMとOMで あ る。LMはjMと 同 様,こ れ

ま で 分 離 され た ブ菌 で は 誘 導 す る こ とは な い。

〔追 加 〕 真 下 啓 明(北 大2内)

Jo$amycinの 血 中 濃 度 を考 え る場 合,経 口投 与 で は ま

ず 肝 に大 量trapさ れ,静 注 で は肺 にtrapさ れ る。 こ

の よ うな 薬 剤 の態 度 は 目的 とす る 炎 症 の 場 に 応 じて の投

与 法 を 考 え る の に役 立 つ と思 う。

〔追 加 〕 梅 沢 浜 夫(予 研)

Macrolide抗 生 物 質 で はErythromycinは1951年,

Magnamycin・,Leucomycinが1952年,さ らにSpira-

mycin,そ の後Oleandomycin等 が 見 つ け られ,現 在

20種 以上 知 られ て い る。 約9年 前 か ら この新Macr◎1ide

抗 生 物 質 の 研 究 に 着 手 し,約5年 前 新 物 質 を み つ け て

Josamycinと 命 名 した。そ の後 生 産 量 増 大 の研 究 を 行 な

い,本 日 こ こに 詳 細 な臨 床 研 究 の結 果 が報 告 され た が,

この 研 究 の 内 容 か ら,1)MIC,2)肝 に お け る代 謝,3)

Induction等 に 基 ず く新Macrolide及 び そ の 誘 導 体 の

研 究 方 法 を決 め た い と考 え る。 な お,Leucomycinと の

関 係 はLeucomycinは 通常A1を 主成 分 と し,そ の 他

6個 以 上 の成 分 を 有 す るが,そ の うち の1個Asと い う

結 晶分 画 はJosamycinと よ く類 似 してい る。 そ の 異 同

は 近 く結 論 した い と考 え る。

シンポジウムV

カ ー ペ ニ シ リ ン

カ ー ベ ニ シ リ ン ・ シ ン ポ ジ ウ ム

座長 上 田 泰

慈恵会医科大学上田内科

Carbenicillin(Disodiumα 一carboxybenzyl-Penicil-

Iin)は 新 しい半」合成PC剤 で,1966年Beecham研 究所

におい て開発 され た。本剤 は消化管か らの吸収が極めて

少いため専 ら注射剤 と して使用 され る。抗菌スペ ク トル

はAB-PCよ り広 くPseudomonasや 多 くのProteusma

に 対 して も抗菌 力を有 してい る。

本 シンポジウムでは本剤について以下の諸項 目につい

ての成績が検討 される。

① 細菌学的事項

② 吸収,排 泄お よび臓器 内濃度

③ 体 液内濃度測定の際の検定菌の問題

④ 各科領 域におけ る臨床成績

内科 領域

小児科領域

外科 領域

泌尿器科領域

産 婦人科領域

眼科領域

⑤ 副作用

抗 菌 力

桑 原 章 吾

東邦大 ・医 ・微生物'

i各種 病原菌のinvitro感 受性:CB-PCはAB-PCと

同様に広域の抗菌 スペ ク トルを示 すが,ブ ドウ球菌 をは

じめグ ラム陽性菌種に対す るMIC値 はAB-PCの 数倍

ない し10倍 程度で感受性が低 く,グ ラム陰性菌 群に対

して もややAB--PCよ り低 い が,ProtePtSとPseudo-

monasに 対 してはAB--PCよ,り も強い抗菌 力を示 した。

pH6～8の 間では培地 のpHは あ ま り抗菌 力に影 響 し

ないが,カ ンテ ン培地 と ミュラー ・ヒ ン トン培地に くら

ぺてHIカ ンテ ン,BHIカ ンテ ン,カ ゼイ ン ・ソイ混合

ペ プ トンカ ンテ ンではMIC値 が2～4倍 とやや低 い感

受性を示 した。また,接 種菌量 とMICの 関係につ いて

は,AB-PCで は菌量 の低下に よる感受 性の高 ま りの程

度が比較 的少ないが,CB-PCの 場合は菌 量の減 少 に よ

る著明な感受性の高まりを示す株とそうでない株とが阜

られ た 。

新 鮮 分 離 黄 色 ブ ドウ球 菌100株 に つ い て,約 半 数 は

AB-PClooμg/ml耐 性,80%は25μg/ml感 受 性 以下

の 低 い 感 受 性 を 示 し た が,CB・ 一一PCで は25μ9/m1感 受

性 以 下 の 低 感 受 性 株 は 約40%で,他 は12・5μ91m1以

上 の 高 感 受 性 を 示 した。

Prot.vuJgarisの2株 は100μ9/m1以 上 の 耐 性 を 示 し

た が,Pγot.miγabilis29株,Rettgerella8株,Mor・

ganella9株,Providencia5株 の 一 部 は 中 等 度 感 受 性

を 示 した。 ま た,Pseudomenas211株 の うち,123株 は

100μ9!m1以 上 の 強 い 感 受 性 を 示 し,12.5μ91ml以 上

の高 感 受 性 の 菌 株 も認 め られ た。 以 上 の 成 績 か ら,CB-

PCはAB-PCに くらべ,ペ ニ シ リナ ーゼ そ の他 の 不活

化 酵 素 に対 す る抵 抗 力 が 強 い こ とが 推 定 され た。

Proteusvulgaris菌 株 を 用 い た試 験 で は,CB-PCは

MICレ ベ ル で 殺 菌 的 に 作 用 す る こ とが 確 認 で きた 。

マ ウ ス の 感 染 防 御 試 験:dd系 マ ウス617～219,7～

10匹 を1群 と し,黄 色 ブ 菌2株(静 脈 内 接 種),大 腸 菌

3株,Prot.mirabilisお よ びPseudomonas各2株,

Prot.vulgaris1株(い ず れ も腹 腔 内 接 種)を 接 種 し,薬

剤 を 皮 下 注 に よ り,接 種 後4時 間 以 内 に1～3回 投 与 し・

EDseを 求 め た 。CB'-PC感 受 性 が12・5μ9/mlよ り高 い

菌 株 に つ い て はED5010mglmouseよ り高 い 効 果 が 認 あ

ら れ た 。 また,CB-PCとAB-PCの 感 受 性 が 同 程 度 の

例 に つ い て はAB-PCが よ り強 い 治 効 を 示 した 。Pseu-

domonasに 対 して はAB-PCが ほ とん ど まつ た く 無 力
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であ るのに対 し,CB-PCは か な り高い治 効 を 示 し,こ

の点がCB-PCの 特徴 と考え られた。

吸 収 ・排 泄

吸収 ・排泄,臓 器内濃度

松 本 文 夫

東京慈恵会医科大学上田内科

Carbenicillinの 吸収 ・排泄,臓 器 内濃度を24研 究施

設のア ンケー ト集計お よび 自験例 に よつ て検 討 し,以 下

の ごとき成績 を得 た。

1)血 中濃度

健康成人 あ るいは腎機能正常患者計55例 におけ る本

剤1.09,1回 筋 注時 の血中濃度の平均値は1時 間 後 に

Peakが あ り,18・9mcg/二m1の 値 を 示 し,6時 間値は2

mcg加1で あ り,Halflifeは1.1時 間であ る。 また,

1・091回 静注(5例)時 の血 中濃度は30分 値90mcg/

m1,6時 間値2mcg/mlで あ る。いつぼ う,高 度腎機能

障害患者(GFR<10mcg/m1)で の血 中濃度は1.09,1

回筋注で30分 ない し1時 間後30～50mcg/mlに 達 し,

Halflifeは17時 間で ある。 また,本 剤 はPr◎benecid

の併用に よつ て高 い血 中濃度 とそ の 持続が得 られ,1・0

91回 筋 注で,6時 間後 もなお7～9mcg/mlの 値が得 ら

れ る。

2)胆 汁中濃度

胆汁中濃度につい ては人お よび動物 を対象 とした3研

究施設の成績があ る。木(阪 市 大白羽外科)で は1・09

筋注で最高240mcg/mlの 胆汁 中濃度が得 られ,犬(北

大真下 内科)で は20mg/kg1回 静注で最高600mcg/m1

の値が 得られ,本 剤の胆汁 内排泄は極 めて高 い。 また,

家兎を対象 としたAB-PCと の比較 検討成績(関 西大大

久保 内科)で は両剤は よ く類似 してい る。

3)尿 中排 泄

}健 康成人 あ る い は 腎機能 正常患者の尿中排泄は極 め

て高 く,1.091回 筋注 では6時 間 までの尿申 回 収 率は

60%前 後で,そ の間の尿中濃 度 は500～2,000mcglm1

であ る。いつぼ う,高 度腎機能障害例のそれは0.3%,

あるいは100mcg/m1以 下で ある。

4)腎Clearance,腎 排 泄機序

健常 成人におけ る本剤 の腎Clearance値 は465ml/

minで あ り,AB-PCの312ml/minよ りやや高値を示

してい る。 また,StOPflow法 に よつて本剤の腎排泄機

序を検 討す ると,本 剤は糸球体 で炉過 され,近 位お よび

遠 位尿 細管で分泌 され る。 この排泄 機序はAB-PCと よ

く類 似 してい る。

5)臓 器内濃度

ラ ッ ト、家兎な どを用いた本剤の臓器 内濃度の検討成

績では庄倒 的に腎お よび肝内濃度が高 く,両 臓器への本

剤の移行は極 めて良好である。 また,こ の成績はAB-PC

のそれ に類似 している。

6)そ の他

髄液 内濃度 は極 めて低 く,名 市大,柴 田外科 の頭部外

傷例で の 検 討 で は1.Og筋 注後30分 ～1時 間30分 で

く3・2mcg/m1で あ る。ま た,札 幌逓 信病院耳鼻科の

O.5g筋 注後1時 間の上顎洞貯溜液内濃度は測定不能 で

あつた。

臨 床

内科系臨床成績

大 久 保 滉

関西医科大学内科

集計 した症 例は,内 科13施 設か らの83例(延87例),

小児科8施 設か らの14例 であ る◎有効,無 効 の判定は

主 と して各主 治医 の判定に従がつた。

内科症例では,呼 吸器感染症28例 中有効14,改 善6

(計,有 効率64%)で,う ち肺炎92%,肺 化膿症,気 管

支拡張症は53%の 有効率であつた。胆道感染症は9例

中,著 効は3例 にす ぎないが,改 善例を含 めて73%の

有効率であ る。尿路感染症では排 泄障害を伴な うもの と

伴なわない もの とに分け ると前者 は64%,後 者は93%

の有効率を示 した。敗血症(大 腸菌性)に は著効を示 し

た。総計87例 中,有 効46,改 善19例(有 効率75%〉

であ る。

小児科症例は例数が少ないが,14例 中,有 効4,改 善

6,無 効4例 で,大 腸菌性髄膜炎 の1例 には有効で あ っ・

た。

投与 法 と投与量:内 科 例では筋注18例 で,19つ つ・

1日2～4回,全 量=15～309の ものが 多い。小 児科で

は年令に応 じ,O.25・-19つ つ,1日2～4回 筋注が 多

い。 なお,腹 腔 内注入,吸 入,静 注 も少数例で試み られ

てい る。

菌種 と臨床効果:呼 吸器感染症はGram陽 性菌を証明

した ものが多 く,こ れには,ほ とん ど全例に有効であつ・

た。ただ し,ブ 菌の例は少 なかつた◎Gram陰 性桿菌を

証明 した例は 尿路 感 染 が 多 く,E.celi(有 効18/23),

Pseu40monas(8/11),Proteus(4/5),Klebsiella(3/3)の1

いつ れの例に も有効例が 多 かつ た。Pseudomonasを 証

明 した呼吸器感染症では有効例が尿路感染 に くらべ ると

少ない(有 効5/11)。

なお,呼 吸器,尿 路感 染症 において,本 剤投与 中Pseu-

domenasあ るいはKlebsiellaが 交 代 出 現 した 例 が あ
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り,こ とに呼吸器感染症では,Klebsiellaの 交代出現が

5例 にみ られた。そ れ 以 外 には一般に,Pseudomonas,

Proteus,Kelbsiella感 染症に おけ る 細菌学 的効果 と臨床

効果 とは よく平行 した。Pseudemenas,PPtoteus感 染症

につ いて,菌 の試験管 内感受性 と,細 菌学 的あ るいは臨

床的効 果 との相関を しらべ た。感 受性検 査を行なつてあ

る 例が15例 にすぎず,明 確 な結論 は出せ ないが,腎 膿

瘍 の1例 を除 き,著 効例はMICが50mcg/m1以 下 の

もの(3例,す べて尿路感染症)で あつ た。

以上,内 科 系感染症に カーベニシ リンを使用 した成績

では,グ ラム陽性球菌感染症 のみ ならず,E・celi,Pseudo'

monas,Proteusな どの グラム陰性桿菌感染症に もか な

りの効果 を示 し,臨 床使用に供す る価値が ある抗生物質

と考 えられる。

臨 床

Carbenici1linの 外 科 系 臨 床 成 績

柴 田 清 人

名古屋市立大学医学部第1外 科学教室教授

この報 告は 以下 の14研 究機関の成績を総合 した もの

で ある。

日大石 山外科,大 市大白羽外科,広 大上村外科,九 大

西 村外科,札 幌逓信 病院耳鼻科,関 東逓信病院耳鼻科,

名市大耳鼻科,新 大眼科,名 市大眼科,岡 大皮膚科,順

天 堂大産 婦人科,国 立舞鶴病院産婦人科,名 市大柴 田外

科

1)各 科別臨床成績

外科領域 では術後創感染,腹 膜炎各11例,蜂 窩織炎

6例,難 治性痩孔4例,呼 吸器感染,脱 疽各3例,瘤}2

例,そ の他6例,計46例 に使用 し有効率は86.9%で

あ つた。 なお皮膚科領域 は症例数 も少な く蜂窩織炎,癒

の 報告例 であるので外科領域 に含めた。

耳鼻科領域 では急性 化膿 性中耳 炎13例,急 性腺窩 性

扁桃腺炎9例,慢 性化膿性 中耳炎6例,そ の他3例,計

:31例 で有効率87.1%で ある。

眼科領域では麦粒腫11例,涙 嚢 炎5例,角 膜 潰瘍3

例,霰 粒腫2例 その他4例,計25例 に使用 し有効率は、

76%で あ る。

産婦人科領域では子宮付属器炎3例,卵 管膿瘍2例,

子 宮穿孔性腹膜炎,外 陰部癒,術 後創感 染各1例,計8

例 に使用 し100%の 有効率で あつ た。

以上,外 科系臨床使用成績 を総括 す る と,111症 例

6中著効25例,有 効69例,有 効率85.4%で あつた。

2)起 炎菌別臨床成績

外科領域 ではブ菌,大 腸菌,緑 膿菌 を検 出したものが

多 く,無 効症例 は緑膿 菌を検出 したもの3例,大 腸菌2

例,そ の他の グラム陰 性桿 菌例 とすべ てグ ラム陰性桿菌

検出例であ り,変 形菌 を検出 した4例 は すべて有効 の成

績 を治め てい る。

耳 鼻科領域 では,ブ 菌,連 鎖球菌 とグ ラム陽性菌を起

炎 菌 とせ るものが圧 倒 的に多 くブ菌 の有効 率は87.5%,

グ ラム陰性桿菌検 出例 の有 効率は66%で あつ た。

眼科 領域で もグラム陽性菌 検出例が多 く耳 鼻科 と同 じ

傾 向を示 してい る。

産婦 人科 領域 では8症 例 中菌 を検出 し得た症 例は4例

ですぺ てグ ラム陰性桿菌 で全 例有 効 となつ てい る。

以上,起 炎菌別有効率を総括 してみ ると,グ ラム陽 性

菌検 出例40例 で有効率82.5%,グ ラ ム 陰性菌検 出例

44例,有 効 率79.5%で あつ たグ ラム陰性桿菌 ぞ)うち,

緑膿菌を検 出 した症 例は19例 で有効率は74%,変 形菌

4例,肺 炎桿菌 は3例 でそれぞれ全 例有効な成績で あつ

た。

次に起炎菌 につ いてCB-PCに 対 する感受性を調査 し

て あるものにつ いてその感受性 と臨床効 果を 検 討 した

が,緑 膿菌 を除 いては感受性 と臨床 効果 と相関関係 を認

め るが緑膿菌 では低 感 受性で もinvivoで は有効な成績

を治め ているのは注 目に値す る。

3)使 用方法

投与法は111例 中筋注が76例 で圧倒 的に多 く全身投

与 と点眼,点 耳浴,局 注等 との局所投与 との併用,局 所

投与のみの方法 と大別 され,局 所投与 のみで も充 分良好

な成績が得 られて いる。

投与量は成人 で筋 注のみの場合1日19を2回 投与が

37例 で最 も多 く,次 いで191回 使用が28例 とな つ

てお り,投 与 日数は1日 ～23日,投 与 総 量 は2～929

となつてい る。

その他,副 作用,無 効症 例について検討 を加えた。

臨 床

泌尿器科領域

名 出 頼 男

慶大泌尿器科

既 存の合成penicillinに 比 し,抗 菌spectrumの 広

い と言われ るcarboxybenzy1-penicillin(Carbenicillin)

について,泌 尿器科領域,産 婦人 科領域 におけ る感染症

(尿路感 染症を主体 とす る)を 対 象 として検討 を行 な つ

た。

参 加研究機関は,泌 尿器科7,産 婦人 科3で あつ た。

症例 数は,泌 尿器科関係86例 ・産婦 人科関係41例,

計127例 であ る。成績を総括す る と,③ 泌尿器科関係:
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慢姓膀胱炎44例,中 合併症あ る もの43例,有 効10

例,や や有効4例,無 効23例(神 経因性膀胱 または脊

損膀胱6例 を含む)不 明6例,慢 性腎孟腎炎お よび膀胱

炎7例(全 例 合 併症 あ り),中 有効3例,無 効2例,慢

性腎孟腎炎27例,中 合併症 あ るもの24例,有 効12例,

やや有効2例,無 効5例,術 創感染4例,有 効2例,無

効1例,以 上 述 べ た有効無効以外は不明例で,合 計18

例(投 与中重複感染7例,一 時有効で中止後再発5例,

尿中菌数減少程度 が充分 でない ものを含み,そ の他が6

例 とな る。 この他腸管利用 手術後の細菌尿(感 染状態 と

考えて よいか否か疑問)に 対 しては,3例 使用 し2例 無

効,不 明1例 。前立腺炎1例 に使 用 したが 自然治癒 とも

考 えられた。以上86例(不 明を除外す ると66例)の

有効率38.4%(不 明を除 外す る と50%)。 ②産婦人科領

域:急 性膀胱 炎6例,全 例有効,亜 急性 お よび慢性膀胱炎

33例,合 併症あ るもの27例,有 効18例,や や有効1

例,無 効12例,不 明2例(治 療 中 断)。 腎孟腎炎2例

(合 併 症 あ り),や や有効1例,無 効1例,合 計,有 効

24例,や や 有効2例,有 効率58%(不 明を除 くと62%)。

総計有効 率46%(不 明を除 くと57%),急 性膀胱 炎,

神経因牲膀胱 を除外す ると有効率は47%と 変らず,こ

の結果を在来の抗生物質 と比較 す る と,Gentamicinと

ほぼ匹敵す る成績で,他 種抗生物質単独 治療 では,こ の

両者に遠 く及ぼない と思われ る。Gentamicinに 比較 す

ると,invitreで は お とるが,invivoで 匹敵す る こと

と,invitreの 成績がそ のままinvivoに 反映す る症 例

が 多い ことか ら,組 織内移行の 良い薬剤 であるとの印象

を受け る。対 象 をProteusgroup,Pseudomonas等 の

・自然耐性spectrum広 く,し か もCarbenicillin感 受性

株 の多いものを主 として,さ らに観 察をつづけ,今 回の

評価が変 らない(つ ま り,耐 性菌出現頻度が少 ない)か

否か決定す る必要 もあろ う。

なお副作用は注射 局所 の疹痛が991127,硬 結 が151127,

発疹5!127,嘔 気,全 身倦怠感 各1例 ず つで あつた。な

お他に術後血清肝炎 か,薬 剤に よるものか不明の肝機能

障害(GOT,GPT上 昇)例 が1例 あつた。腎機能検査,

血液学的検査で異常 を認 めた ものの報 告はない。

発 言

清 水 喜 八 郎

東大中央検査部

Carbenicillin(注 射用)の なか に,Benzy1-PCが1.8

e/o前後にふ くまれてい るこ と,お よびCarbenicillinが

生体内において代謝 され,検 定菌 の種類 に よつては,代

謝 産物のために体液測定濃度に影響をお よぼすか否か に

つ いて検討 した。

検 定 菌 お よび 体 液 濃 度 測定 条 件 に つ い て み る と,B.

subtilisPCI219,ATCC6633で は 重 層 法 ,カ ップ法,

PseudomonasaeruginosaNCTC10490で は カ ヅプ法 ,

StreptococcushemelytieusCookで は 重 層 法 で 測定 可 能,

E・coliNIHJ,StaPhylecocePtSaureus209Pは 測 定Uこ

くい 。

培 地 はpH5.0の ほ うがpH7.0よ り感 度が よい が,

pH7・0で か な り低 濃 度 ま で 測定 で き る ので,こ の 培 地

で 充分 で あ る。

PseudomonasaeruginosaNCTC10490を 用 い た カ ッ

プ 法 で は,HI寒 天 よ りもPenassayagarを 用 い た ほ う

が よいo

同一一es体(血 清,尿)に つ い て,B.subtilisPCI219,

HI寒 太(pH7.0)重 層 法,Pseudomonasaeruginosa

NCTC10490Penassayagar(pH7.0)カ ップ 法両 者 と

も接 種 菌量1%で 測定 した 成 績 は ほ ぼ 同 じ値 を し め し

たO

B.subtilisで カ ッ プ法 の 場合,ATCC6633を 用 い た

ほ うがPCI219を 用 い た場 合 よ りも感 度 が よ く,阻 止

円辺 が は つ き りで て す ぐれ て い た。

以 上 の成 績 よ り,上 述 の 菌 株 を 用 い て 測定 を お こな つ

た 場 合,測 定 値 に 差 は 認 め られ な い。

この 裏 付 け のた め の,Carbenicillinlg筋 注 後5時 間

の 尿 を 薄 層 ク ロマ トグ ラ フ ィー に て展 開 した 成 績 で は,

尿 中 に はBenzy1-PCに 相 当 す るspotは ほ とん どみ ら

れ ず,本 剤 は 生 体 内 で 代 謝 され る こ と な く排 泄 され,こ

の こ とはBioautographで も同 様 の成 績 が え られ た。

発 言

青 河 寛 次

国立舞鶴病院産婦人科

Carbenicillinの 臨床検討に関 し,産 婦人 科 領 域 の立

場か ら,若 干の見解 を述べ る。

a)胎 児 ・乳汁へ の薬剤移行

CB-PC1・09筋 注時の膀帯血 中濃度は,各 時点 に お

ける症例を便宜上結 んでみ ると,母 体血の1/2量 に相当

し,且 つ,膀 帯血 での時間推移はゆ るやかである(順大・

日医大 ・昭大)。

帝切分娩児 におけ る膀帯血中濃度30'～45'値 は17・3

～9.2mcg/mlで これ は母体血 の2/3～112に 当 り,経 膣

分娩児におけ る1.5時 間値は母体血の1/2～1/3で あつ

た。 また,羊 水へ の移行は,投 与30'～45f値 に はみ と

め られず,1.5時 間後に若干移行を み と め た(国 立舞

鶴)。

乳汁への移行は低 く,投 与後～8時 間値 までほぼ横這

いの移行を示 した(昭 大)。
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b)臨 床成 績

外 科 系:柴 田教 授,泌 尿 器 系=名 出博 士 に よる報 告 に

ア ンケ ー ト成 績 は ふ くまれ て い るが,こ の うち,分 離 菌

の感 受 性 と臨 床 効 果 との 相 関 性 を ,国 立 舞 鶴 病 院 に おけ

る成 績 でみ て み る。 これ に よ る と,CB-PC4.09×5～

10日 間 投 与 時 に は,Pseudomonas,Proteus,Esche「i-

chia,Klebsiella,StaPhylecoccus及 び そ のMixedInf.

に つ い て は,菌 種 に 関 係 な く,MIC:12.5mcg/m1以 下

の症 例 に有 効 だ つ た 。

発 言

大 石 正 夫

新潟大眼科

徳 田 久 弥

協力機関,熊 本大眼科

1)眼 内移行 実験 はすべ て白色成 熟家兎眼で行 なつ

た。 濃度測定には枯草菌PCI219を 用 い て カップ法に

よつた。1%CB--PC液 の点眼 に よれ ば前眼 部組織 にの

み移 行を示 した。1%液0.5m1結 膜下注射に よれ ば,

前眼 部,眼 内部組織 ともか な り高 濃度 の移行 を示 した◎

50mglkg筋 注 では前眼 部,眼 内部へ の 移行 は従来 の合

成PCに くらべて良好で ある。

熊本 大眼科 の家兎眼におけ る成績で も,本 剤筋 注後 の

前房 内濃 度は比較 的良好で,血 清濃度に くらべて長時間

持続す る傾 向がみ られた。 また房水,血 清に よる不活性

化は,他 の抗生剤 に くらべて低率であつた。

2)眼 障害 度:家 兎眼 を用いて実験 した。1%液 の点

眼では全 く障害 はないQ4%液 点眼で軽い結膜充血,分

泌をみた。眼軟膏 では1%,4%と も軽い充血,分 泌を

認めたが,角 膜 には異常 をみなかつた。5mg/0.5ml結

膜下 注射では全 く障害をみ なか つた。熊 本大眼科の前房

内注入 実験に よれば,蛋 白量 の増 加率 は他の抗生剤に く

らぺ て低 いか ら障害度は少 ない とい うこ とが で きる。

3)点 眼液の安定性=室 温,ふ らん器,氷 室 に放 置 し

て10日 間の観 察で,1%,4%と も力価 の低下は ほ と

ん ど認 め られ ない。 性状の変化 としてふ らん器 内では3

日目頃か ら,室 温 で7日 目か ら黄色を帯び沈殿をみ る◎

氷室では変化 をみない。

4)臨 床成績:症 例は21例 で あ る。外麦粒腫は11

例 で大部分にStaPh・aur・ を検 出した。本剤1回1.09

1日1～2回 筋注に よ り総量4・0～8.09で8例 に 有効

であつた。急性…霰粒腫 の2例 に は3.0～5.09筋 注 して

炎症症 状の消槌をみた。眼瞼膿瘍は 鋭σ助.醐 γ.性の も

ので本剤1日29,総 量149筋 注 して効果 を示 した。

急性涙嚢 炎の1例 には無効であつた。慢性涙嚢炎は5日

間59筋 注で有効 に作用 した。角膜潰瘍は3例 で,原 因

菌はPS.aeruginesa,グ ラ ム陰 性 桿 菌,PneumocoeCUS

をそれぞれ証 明 してい る。 グ ラム陰 性桿菌例は無効 であ

つたが,他 の2例 は有効 に作用 した。 この5ちPs・aeru-

ginesaecよ る角膜潰瘍 には,1%液 点 眼,結 膜下注射を

併用 し,本 剤1日19,9日 間計99を 筋 注 して臨床症

状は著明に改善 され著 効 を 認 め た。 眼窩膿 瘍 の1例 は

StaPh.aur.に よるもので,発 熱,白 血球増多等 の 全 身

症 状を伴なつていた。1日29(2×1)筋 注 し7日 間149

用 いて全身所見 の改善 と,眼 窩 部の排膿は 消失 して有効

であつた。全眼球炎 の1例 は穿 孔性外傷 に よ る も ので

Ps・aeruginosaを 検 出 した。CB-PCのMICは100mcg!

mlで,本 剤筋 注に よ り無効 であつた。

以上,有 効 例は16例 で,有 効 率76。3%で あ る。

副作用 として本剤筋注時 の疹痛 を訴えた ものは12例

あるが,硬 結,発 赤を のこす ものはないQ眼 局所 に点眼,

結膜下注射 した際 の刺激症状,そ の他 ア レル ギー姓反応

等は1例 に も認 め られなかつた。

発 言

紺 野 昌 俊

東大分院小児科

小児科領域 に於け るカーベ ニシ リンの臨床 使用量につ

いての検討及び副作用 について報告す る。材 料を提供 さ

れた機関は大阪医大小児科7例,京 都大学小 児科2例,

東 大分院小児科5例 の計14例 であ る。

カーベニ シ リンの小児科領域 に於け る使用 例が14例

と少 数なので,こ れ か ら結論 を出すわけ にはいかない

が,今 までの使用成績か ら使用量 について検討す る と以

下 の ようにな る◎

まず,緑 膿 菌 と変形菌 に よる感 染についてであ るが,

呼吸器感染症 では200mg/kgノ 日の静注 で1例 有 効 な成

績が得 られ ている。筋 注では,呼 吸器 感染症2例 で2do

9/kg/日 の使 用で も無効,尿 路感染症 では3例 が100mg

～120mglkg/日 の使用で軽快 の成績 が得 られ ている
。ま

た,褥 創の1例 で100mg/kg/日 の筋 注で無効で 局 所 使

用 で有 効 とい う成績 もある。

緑膿菌 ・変形菌以外 の感染症 では,消 化管感 染で150

～200mg/kg/日 の静注 で有 効
,筋 注 で は,化 膿 性髄膜炎

の1例 が200mglkg/日 の使 用で無効,尿 路感 染 で は い

つれ も100～130mg/kg/日 の 使 用 で,1例 は有効,2例

が軽快,1例 は無効 となつ て い る。以上 の ことか ら小括

す ると,静 注 は200mg/kg/日 を1日2～3回 に 分 け て

投与す る こ と で有 効,筋 注では,全 身感染症 では200

mg/kg/日 を1日2～3回 に分けて投与 して も
,無 効例が

多 く,効 果は期待 で きず,尿 路感染症では,筋 注 で1GO

mg/kgノ 日を1日3～4回 に分け て筋 注 す る こ とで軽快
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の臨床成績が得 られ る こととな る。全身感染症 では筋 注

より大量 のカーベ ニシ リンの静注,尿 路感染症 では100

mglkg/日 の筋 注が よい とい うの が,小 児科領域に於け

るカーベ ニシ リンの使用 法のめやすでは ないか と考 え ら

れる。

副作用につ いては,注 射時 の疹痛はかな り激烈 なもの

があ り,0・5%の リ ドカ イン溶 液で,薬 剤を溶いて使用

すべ きであ ろ う。筋 注部位 も上 搏部では痺痛が強 く,啓

部に行 な うべ きであ る。長期使 用例3例 で,BUN,GOT,

GPT,尿 蛋 白等に変化を来 したものはなかつた。

発 言

副作用(内 科領域)

斎 藤 玲

北海道大学真下内科

内科領域83例 中副作用 の項に報告 のあつた ものを ま

とめ ると,Lidocain溶 解液使用 で局 所 疹 痛 は42例 中

24例57%,局 所 硬結33例 中4例12%,局 所発赤33例

中1例3%と 局所刺激作用が強 い ことを示 してい る。 蒸

溜水溶解例は少いがLidocainよ りさ らに強 い よ うであ

る。局所の知覚脱失が大阪市大塩 田内科 に1例 あつた。

全身症状 として シ ョックは な く皮膚発疹 が東京共 済病院

内科に1例 あつた。

CB-PCの 抗 原性につ いてPC-Gと の免疫学 的交叉反

応を家兎の抗BPO-HGG抗 体を用いて定量沈降反 応 で

検討を行なつた。PC-Gを100と す るとCB-PC33.9,

AB-PC61.8で あつた。 この3者 は構造上 きわ めて類似

し側鎖 にCOOH基 が つ くかNH2基iが つ くか の相 異 で

あるが抗 原性 では この よ うな差が あつ た。構造上異 な る

CET,CERで はCET80.2,CER74,6とPC-Gと の

交叉性 が強 くなつて い る。抗CET-HSA抗 体 で交叉 反

応をみ る とPC-Gで は92。3,CB-・PCで は ■Oで あつ

た。 この ことはPC--GとCETの 間には抗 原性 に きわ

めて類似 の面 があ るがCB-PCは 異 なつている ことを示

している。

BPO抗 体 とCB-PCと の 交 叉反応をreversedPCA

反応でみ ると,モ ル モ ッ トに抗BPO抗 体 を静注,非 働

免疫 し,12時 間 後 にBPO-BGGとCB-PO-BGGを 皮

内に注射 し,Evansblueを 静注す る と抗原抗体反応部

位にbluespotが 出 現 す る が,本 実験で 明瞭 なblue

spotが 両者 に現われ,PC-GとCB-PCに 交叉性があ る

ことが分つた。

以上 の実験 よりCB-PCはPC-・Gと 免 疫 学的 な交叉

性は割合は少 いが あ ることが分 り,一 般的に使用す る際

はPC-Gと 同 じように注意 が必要であ る。

発 言

川 上 郁

日大石山外科

Carbenicillinの 副f乍用について外科系お よび 泌尿 器

系疾患 の2つ のグループに分け てア ンケー トよ り集計 し

た ものを報 告 した。

まず 泌尿器 系の副作用 を局所性お よび全身性に分けて

み る と全症 例127例 の うち注射部位 の疹痛あつたものは

99例(70。1%),注 射部位 の硬結を認 め た も の15例

(11・8%)で あつた。

また全身性副作 用 として注射後に発疹を認めたもの5

例(3・9%),そ の他嘔気1例,全 身倦怠 感1例,肝 機能

の低下が1例 あつたが これは血清肝炎が疑われた。

つ ぎに外科系症例111例 では注射部位 の疹痛 あつた も

の23例(20、7%),注 射後硬結を認めたもの10例(9.1

%)で あつた。

全身性の副作用 として発疹またはア レル ギー様症状を

呈 した ものは なかつた○

以上の点か ら比較 してみ ると注射部位 の疹痛について

は20・9～77・9%と かな りの差があ り,注 射部位の硬結

についてはほぼ同様で10%前 後認 め られた。

つ ぎにわれわれの教室で肝胆道系疾患を除 く外科的感

染症4例 についてCarbenicillinを1日2.09筋 注 した

場合,投 与前,投 与後のGOT,GPT,A1-phosphatase,

黄疸 指数を測定 したが肝機 能の著 明な低下は認 め られ な

かつた。また同一一患者 に1名 を加 えた5例 についてBUN

お よび電解質 を投与前,投 与後に分けて測 定 し た が,

Carbenicillin1日29約3週 間 筋 注 した2例 の症例で

もなん ら異常所 見を認めなか つた。

科 アンケー トに御協力いただいた各研究機関,な らび

に集計 された名市大 柴田清人教授,慶 大 名出頼男博士

に感謝す る。

〔追加〕 緑膿菌について

本間 遜 ・塩野谷 博 ・熊 沢洋子 ・有坂規子

(東大医科学研究所細菌研究 部)

1)臨 床由来の緑膿菌88株 について,寒天希釈法に よ

つ てCarbenicillin(CB-・PC)の 最少発育阻止濃度(MIC)

を測定 した。50mcg/mlにMICを もつ ものが50%で

最 も多 く,25～100mcg/m1の ところに81%が 存 在 し

た。 しか し,0.78mcg/mlや80mcg/m1な ど感受性 の

高 い もの,低 い もの もあつた。

2)CB-PC感 受性 とGM,PL-B,CL-S,KM,SM,CM

感受性 との間に相関関係が あるか否かについて検討 した

が,相 関関係 はみ とめ られ なかつた。

3)本 菌 の集落 の解離がCB-PC感 受性に影響す るか




