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ClinimycinのMetaboliteに つ きま して は 血 清,尿 か

らN-Demethyl-7-chlerolincemycinが 分離 され,こ の

ものの生 物学的活性はClinimycinよ りす ぐれ ている こ

とが判つて参 りました。従 がってC1の 存在が生物学的

活性 に意義があ るもの と思 われ ます。

Clinimycinは ア メ リカではUpjohn研 究所 のデータ

以外 に公衰 された ものは な く,ア メ リカで も日下臨床実

験が 平行 して行なわれ てい る段階 で,も ち ろん市販 され

てお らず,現 在F・D.A。 に申請中 とい うこ とで あ りま

す。

このC1inimycinと い う名称は一般名で本年2月the

OMcial.U.S。GenericNameOrganizationで 承 認 され

た ものであ ります。今回の学会ではClinimycinの 略号

を一応CLMと いた しま した。

わ が国では1967年 末以来全国39の 研 究機 関にお き

ま して本剤 の研究がすすめ られて お りま したが,本 日新

薬 シ ンポジ ウムの一環 として と りあげ,諸 先生 方の御批

判を仰 ぎたい と思 うのであ ります。

研究協力機関

広 島 大 学 薬 理

順天堂大学臨床病理

群 馬 大学 微 生 物

東 邦大 学 微 生物

京都薬科大学微生物

北海道大学真下内科

東北大学中村内科

新潟大学木下内科

新潟鉄道病院内科

慈恵大学上田内科

東大 医 科 研 内.科

東京大学吉利内科

慶応大学五味内科

川崎市立病院内科

名古屋市大岸川内科

大阪市大塩田内科

関西医大大久保内科

東 大 分院 小 児 科

昭 和 大学 小 児 科

都立荏原病院小児科

川崎市立病院小児科

大 阪 医大 小 児科

日本大学石山外科

慶 応 大 学 外 科

川崎市立病院外科

名古屋市大柴田外科

大阪市大白羽外科

札幌逓信病院耳鼻科

関東逓信病院耳鼻科

名古屋市大耳鼻科

新 潟 大 学 眼 科

東 北 大 学 眼 科

東 京大 学 皮 膚 科

岡山大 学 皮 膚 科

九 州大 学 皮 膚科

日本医大産婦人科

順天堂大学産婦人科

京都府大産婦人科

東京共済病院内科

ま と め

以上 各演者がお話に な りま した ことでCLMが ど うい

う抗生 剤であ るか,お 判 りになつた ことと存 じますが,

簡単 にま とめの言葉を 申上げ ます。 まず抗菌力であ りま

すが,LCMよ りややす ぐれ,LCMお よび マ クロライ

ドと交 叉耐性があ りますが,EMでInductienし たLCM

耐性菌 には感受性で ある とい うことが注 目すべ き点で あ

ります。 も う1つ は アルカ リ側にす ると ξram(一)桿 菌

に も抗 菌力が増強す る とい うことであ ります。 吸収,排

泄,臓 器内濃度 もLCMよ りは るかにす ぐれ,こ とに肺

へ の移行が 大 きいので あ ります。臨床成績 につ きまして

は,1日600mg,小 児は20mg!kgの 投 与 量 で十分 な

効果が あげ られ るので あ ります。 ことに細菌性 肺炎には
も

90%の す ぐれた有 効 率を示 しま した こ とは,肺 の臓器

内濃度 が高い とい う動物実験 の結果 と一致す う ものであ

ります。 またgram(一)桿 菌感染 症に も有効例が あつた

こ とは,invitroの 実験成績 か ら説 明し うる と思 い ま

す。

また副作用がLCMの シ ソポジ ウムをやつた 当時 のデ

ータに比 しや や高率であ りますが,LCMを 検討 し た 当

時に比 し,今 回は副作用につ いて,こ と にsevereに

checkし た こ とも原 因 してい るので はないか とも思つ て

お ります。

またmetaloliteの 研究か らC1の 入つ ている こ とに

重要な意味が ある と思われ ますので将来 さ らに この もの

を基 盤に して よ りす ぐれ た誘導体の 出現が期 待 さ れ ま

す 。

抗 菌 力

小 酒 井 望

順天堂大臨床病理

1。 各種病原細菌 に対 す るCLMのMIC

32施 設で行なわれた,平 板培 地を用いた希 釈法 に よ

る各種病 原細菌 のCLM感 受性測 定結果を集計す る と次

のよ うで ある。 黄色ブ ドウ球菌1,135株 の うち61%は

0.20mcg!m1以 下,22.9%eは>100mcg加1で あ り,

残 りが 中間の感受性であつた。肺炎球菌21株,溶 血 レ

ンサ球菌79株 はすべてO・20mcg/ml以 下 で あつた。

緑 色 レンサ球菌18株 は25～O.10mcg/mlの 間 に,腸

球菌49株 は>100～1.56mcg/mlの 間に分 布 し て い

たo嫌 気性 グ ラム陽 性 球菌15株 は3.13mcg/m1以 下

に,ジ フテ リア菌7株 は0・20mcg/m1以 下 に,ウ ェル

シュ菌3株 はL56mcg/m1以 下 に,そ の 他の嫌気性 グ

ラム陽性桿菌8株 はO・39mcg/ml以 下 のMICで あつ

た。 リン菌2株,髄 膜炎菌1株,ベ イ ヨネ ラ7株 のMIC

はO.78mcg/m1以 下であつた。次 に グ ラム陰性桿菌 で

は,大 腸菌127株,ク レブシエラ37株,ブPテ ウス7

株,赤 痢菌23株,緑 膿菌46株 は,殆 ん どが ≧100mcg?

m1の 耐性株で あるが,そ の他の菌種で は 比較的感受性

¢)強い もの もあ る。ヘモ フ ィー'ルス32株 は25～0.78

mcg/m1,百 日ぜ き菌2株 はO・・78～0.20mcglml,モ ラ

クセ ラ7株 は3・13mcglml,嫌 気 性 グラム陰 性桿菌20
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株 は殆ん どが12.5～ ≦o.10mcg/mlのMIcで あつた 。

2,各 種病原細菌 におけるCLMとLCMのMICの

相 関

殆ん どの菌種 に対 して,CLMの ほ うがLCMよ り も

抗菌力が強 く,一 般 にCLMのMICがLCMの1/2～

1116で ある。中には1/32以 下の もの も見 られた。 いつ

ぼ うLCMのMICがCLMよ りも小 さい もの,と くに

114以 下の ものは極め てまれ であつ た(25施 設 の集計)。
き

3.黄 色 ブ ドウ球菌 におけ るCLM,LCMと マクロ ラ

イ ドの交叉耐性

黄色ブ ドウ球菌725株 について,CLM耐 性 とEM耐

性 の関係を しらべた ところ,CLMとEM両 方 に>100
'mcg/mlの もの169株

,EMに>100mcg/mlでcLM

に<12.5mcg/mlの もの106株,CLMに>100mcg/

ml,EMに 〈12.5mcg/m1の も の4株 で あ つ た(21

施設)。 またCLM,LCM,EM,OM,LM,SPMの 交 叉 耐

性を211株(5施 設)に ついて集計す ると,81株 は こ

れ らすべ ての薬剤 に>100mcglmlで あつた。少数株で

は あるが,種 々の耐性 バター ンを示 す ものがみ られた。

4.CLMのMIC測 定条件

3施 設 の研究 に よる と,CLMはLCMと 同様,ブ ド

ウ球菌,大 腸菌 に対 するMICが,培 地 のpHの 影響を

受け る。pHが アル カ リ性に傾 くに従がつ てMICが 小

さくな る。 また接種菌量 に よつてMICが 影響 され,接

種菌量が少な くなるほ どMICが 小 さ くなる。

5.ブ ドウ球菌感染 マ ウスに対 する治療 実験

ブ ドウ球菌感染 マ ウスに対す る治療 効果 は,CLMが

LCMに くらべ て大 きい ことが,1施 設において実験 さ

れた。

吸 収 ・排 泄

ク リニマイシ ンの吸収 及び排i泄に就いて

=福 井 洗

東京共済病院内科

ク リニマイ シンの吸収 は,米 国Upjohn社 の 報告に

よれ ば,リ ンコ々 イシンよ り優れ ている。

、そ こで リンコマイ シ ン500mgと ク リニマイ シ ン300

mgを 同一 人4例 に経 口投与 し血中濃度を 見る と,リ ン

コマイ シンは最高値が1.7mc9で あ るの に 対 し,ク リ

昌マイ シンでは5.5mcgに まで達 したが,減 少は か え

つ て早 く,6時 間後には0.6mc9に なる。 また尿中へ

の排泄 も4例 中3例 で ク リニ々イシ ンが勝 り・時間的に

も4時 間後に リンコ・マイシ ンは1。8%排 泄 され るに過 ぎ

ないが,ク リニマイシ ンは7%排 泄 され るo

ラ ッテ,マ ウス,犬,家 兎等 に20～100mg/kg経 口

投与及び5～100mg/kg静 注,筋 注 を行 な うと,血 中濃

度 の最高値は30分 ～2時 間 であ り,人 体 に 同prokg

投与 した よ りは低い値であ る。

臓器 内の濃度は投与法に よ りや や異 なるが,概 して肺・

肝,腎,脾 の順で あ り,肺 に高濃度 に移行 する ことは,

呼吸器疾患に有利 と思われ る。

胆汁中へ の移行 も30分 ～1時 間に最高値が あ り,血

中濃度の5～10倍 に達す る。

眼組織への移行 も見 られ るが,前 房水では経 口投与 よ

りも局所使用のほ うが,よ り高濃度に証明 され る。

人体への投与に よる血中濃度の推移を見 ると,150mg

経 口投与では最高値は1.7卑cgで あ り,300mg経 口投

与では4。5mcgに 上 昇す る。450mgや600mgの 経

口投与は例数が少ないが,最 高値は300mgに くらべ,

あ ま り上昇 しない よ うであ る。必要 血中濃度を維 持す る

には300mg以 上 の経 口投与を6～8時 間毎に 繰 り返 さ

なけれ ばな らない。

尿中の排泄は12時 間までは,150mgで8%300mg

で15%で あ り,12時 間以後 はあま り排泄 されない。

小児に投与 した場合は7.5mglkg以 上投 与 しない と,

必要血 中濃度が得 られない。

腎機 能が高度に障害 され た者では,血 中濃度 は健常人

とあま り差異は見 られないが,尿 中べは殆 ん ど排泄 され

ない。

乳汁 中へは血中 よ りやや遅れて出現 し,血 中濃度 よ り

は低値 である。

胆汁 中には2時 後に出現 し,4時 間に最高に達する。

血中濃度 よ りは高濃 度である。

リコール中へは僅 かではあるが出現す る。

羊水,膀 帯血に も認め られ るが,あ ま り高濃度ではな

いo

子宮,卵 管等に も認め られ るが,上 顎洞 内の貯溜液中

には全 く認め られないQ

測定法は,重 層法に よ りCook株 を使用す る場 合 も,

カップ法に よ りSarcinaluteaを 使 用す る場 合 も,測

定値に大差は ない。

しか しスタンダー ドの稀 釈に血清を 用 い る と,燐 酸

Bufferを 用いた場合 よ り高い値が得 られ,米 国Upjohn

社の報告 とほぼ 同じになる。
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臨 床

内科 ・小児科領域

勝 正 孝

川崎市立病院院長

慶大内科客員教授

1.内 科 領 域

対象疾 患は105例,呼 吸器感染症96,そ の他 である。

主な る疾患 は細 菌性肺炎30,急 性気管支炎27,肺 化膿

症,気 管支拡張症,異 型肺炎等,計11,細 菌 性 髄 膜 炎

2,細 菌性心 内膜炎2,尿 路感染症2,そ の他であ る。

効果判定 は著 効19,有 効58,や や有効9,無 効13,

判定不能6,で 著効,有 効 計77例,77・8%の 奏効率を

示 した。原因菌 の明示 してある症 例の うちグ ラム(十)球

菌』感染症に対す る効果}ま22125,88%で あ り,近 時問題

になつてい るブ菌感染症で は11/工3,84.6%で あつた◎

グ ラム(一)桿 菌では で4/9,44.4%で 明 らか に劣つて

いる。投与量 と投与期間は症例 の約80%は1日600mg

経 口投与で,や や重 い感染症 には.900玄ng或 い はそれ 以

上投与 した もの もあ る。投与期間 は疾患 の軽重 に よ りも

ちろん異 なるが∫平均約7日 間で あつた。

2.・tJ、児科感雑

対象症 例は32例 で,気 管支炎8,ア ンギーナ15,頸

部 リンパ節炎,膿 痂 疹各3,膿 瘍2,細 菌性肺炎 で1,

著効5,有 効21,や や有効O,無 効6,著 効,有 効 計

26例,81.2%eの 奏効 率であ るo

グ ラム陽性球菌感 染症 に対 する 効果は,黄 色 ブ菌26/

32,表 皮 ブ菌2/2,溶 連菌'16/19,計44/53,83。o%を

示 してい る。

投与量は西村博士に譲 る。

ま と め

1.各 種内科感染症105例 に対す るCLMの 奏効率は

著 効,有 効合せて約80%で ある。

2.遭 応疾患 としては,ブ ドウ球菌を 中心 とす るグ ラ

ム陽性球 菌に よる呼吸器感染症が まず あげ られ る。 中で

も細菌性 肺炎が最大 の適応で ある。

3.投 与 量は成人で,1日600mg経 口投与が標準 で,

中等症以 上の感 染症には9POmgを 投与す るが,リ ンコ

マ イシ ンに くらべる と,遙 かに少量で有効であ る訳で あ

る。

小児感染症73例 において も成人の場合 とほぼ同様 の

傾 向であ る。

ただ本剤 の剤形 の関 係上年 長児のみに しか投与出来な

かつ た ことを付言す る。

協 同研究機関(順 序不 同)

内科:北 大真下内科,東 北大中村内科,新 潟大 木下内

科,新 潟鉄 道病 院内科,東 大吉 利内科,慶 大五味 内科,

慈大上 田内科,東 大医科研 内科,東 京共済病院内科,名

古屋市大岸 川内科,大 阪市大塩 田内科,関 西医大大久保

内科,川 崎市 立病 院内科。

小児科:昭 和大学 小児科,都 立荏原病 院小児科,東 大

分院小児科,川 崎市 立病 院小児科,大 阪 医大小児科。

協

日 大 石 山 外 科

川崎市立病院外科

名古屋市大柴田外科

大阪市大白羽外科

関東逓信病院耳鼻科

名古屋市大耳鼻科

札幌逓信病院耳鼻科

臨 床

外科系疾患

石 井 良 治

慶大外科

力 施 設

新 潟 大 眼 科

東 北 大 眼 科

東 大 皮 膚 科

岡 山 大 皮 膚 科

九 大 皮 膚 科

順天堂大産婦人科

京都府大産婦人科

外科系 の臨床成績を集計 した施設 数は外科5,耳 鼻科 、

3,眼 科2,皮 膚 科3,産 婦人科2,計15施 設で ある。

症 例数は感染予防に投与 した30例 を除いて総i数278例,

うち著効58例,有 効142例,有 効率71.9%と な る。

各科別成績:外 科 と皮膚 科は類似疾患が 多 く,一 括 し

て総数157例,う ち 著 効27例,有 効82例,有 効率

69・4%で ある。痛,療 疽,蜂 稟織炎等 の有効 率は75～

80%で あ るが,瘤 腫症 では60%で あ る。膿瘍,感 染

粉瘤等 の外科的処 置を必要 と す るものでは,そ れ ぞ れ

66.7,50%と 有知 率は低 いQ感 染創では 内服 後2～3日

で発熱,腫 脹,排 膿等 の軽快 がみ られた。左上腕骨慢 性

骨髄 炎の急性再燃例 に1日1,200mg,10日 間投与 し,

9H目 に諸症軽快 し著効 とされ た。

産 婦人科では総数45例,う ち著効2例,有 効29例,

有効 率 .73,8%と な る。子宮附属 器炎10例 中,有 効6

例,有 効率60%で あ り,膀 胱炎9例 では黄色 ブ菌 に よ

る2例 が表効,そ の1例 及び起炎 菌不明 の2例 が 有効 で

あつ た。 乳腺炎24例 中有効18例,85・7%で あるが三

この うち急 性化膿性乳腺炎 は11例 で,有 効 のもの7例 ,

有効 率63・6%と 必ず しもよ くない。 これ らの中には発

病 よ り治療 までに10日 以上 を経過 し,外 科的処置 の行

なわれた もの もある。

耳鼻咽喉科 では総数47例,著 効22例,有 効17例,

有効率83%と なる。急性扁桃炎12例 中著効8例,有

効3例,ま た急性 化膿 性中耳炎10例 中著 効7例,有 効

3例 と優れ た成績 を示 したが,慢 性 化膿 性中耳炎11例
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では著効3例,有 効4例,ま た急性副鼻腔炎8例 中著効

2例,有 効3例 で,い ずれ も有効率60%代 であつ た。

眼 科では総数26例 中著 効7例,有 効14例,有 効 率

75%と なる。外 麦粒腫11例 では著効4例,有 効3例 で

あ り,内 麦 粒腫 もほぼ 同様 な成績 であつた。角膜 浸潤 で

はすべ て有 効 ≧され ている。

起炎菌別成 績:起 炎菌 の記載 のあつ た120例 につ いて

みる と,グ ラム陽 性球菌で は黄色 ブ菌 に よる 感 染 例 が

105例 で,そ の うち 著効27例,有 効14例,有 効率

67.6%で あ る。 グ ラム陰性桿菌感染例 中に も有効2例

があつた。

グ ラム陽性球菌 中本剤感受性菌感染72例 では著効27

例,有 効37例,有 効率88・9%で あ る。耐性菌感 染16

例中1例 が有効で あつ た。

投与量,投 与 日i数と臨床成績:1日 量600mgを 投与

された例が最 も多 く245例 で,投 与 日数は2～10日,こ

の うち4～5日 間投与 された症例が 多 く,且 つ有効率は

86～89%と 良好 な成績であつた。

無効例39例 につ いてみ ると,本 剤耐性 グ ラム陽 性球

菌感染例が10例 あ り,そ の8例 が黄色 ブ菌感染 であ り,

また感受性 の黄色 ブ菌 に よる無効例3例 は外聴道瘤,腹

部術創感染等で ある。 グ ラム陰性桿菌感染例4例,そ れ

に よる と推定 された もの4例 あ り,慢 性中耳炎,膀 胱炎,

子宮附属 器炎 等であ る。投与 日数 或いは投与量 の不足が

推定され る ものが6例 あつ た。糖 尿病を合併 した本剤感

受性黄 色ブ菌 に よる療 の1例 では無効であつた。

発 言

ク リ轟マイシ ンとマ クロライ ド系抗生 物質 との比較

三 橋 進

群馬大学医学部微生物学教室

ブ ドウ球菌 のマク 潭ライ ド耐性を分類す る と次の ごと

くなる。

A群:マ クロライ ドの全 部に対 し極めて高い,安 定 の

耐性 を示す 。 しか もA群 の大部分は 同 時 にLCMに 耐

性。 ご く僅か にLCMに 感受性 の ものが分離 され る。A

群 の中で(マ クロライ ド,LCM)に 耐性 の ものには ク リ

唱 マ イシン(以 下CLM)も 完全 な交叉 耐性を示 す。

C群.EMま た はOMに 触れ る と,マ クPtラ イ ドの

全 部 とLCMに 耐性が誘 導される群であ る。C群 はマ ク

ロ ライ ド耐性の90%近 くを示 す。C群 に対 してはLCM,

CLMはInducerと な り得ないので,有 効であ る。 さ ら

に また誘導 され る(マ クロ ライ ド,LCM)に 高度耐性 を

獲得 した菌 に対 して もCLMのMICは 低い。換言すれ

ば,C群 に対 してはLCM,CLMは 共 に有 効であ るが,

さ らにC群 が誘導 され て(・マクPラ イ ド,LCM)に 耐性

に なつ た もので もCLMが 効 き得 る可 能 性 がinvitro

の結果か ら示 され た点 注 目す べ きである。

発 言

急性肺炎に対するCLMの 効果の検討

松 本 慶 蔵

東北大学中村内科

勝先生 に寄せ られた各研究機関か らの30症 例並 びに

自験11症 例,計41症 例を対 象 とした。

著効 ・有 効,や や有効,無 効の4段 階判定 に従が い有

効以上 を有 効率算 定の基準 にす る と,内 科領域 では細菌

性肺炎 に対 し88.9%,原 発性異型肺 炎3例 には すべて

有効,小 児科領域 での急性肺炎1例 著効 であ る。

症 例3例:す べ て自験 例で1日600mg分4を 基 準 と

した急性肺炎症例で あ り,1例 はLCM感 受性グ ラム陽

性菌 が起炎 菌 と推定 され るもので著効例,1例 は糖尿病,

高血圧 性心 疾患,肺 気腫 に合併 した急 性気管支肺炎 で,

分離菌 は黄 ブ菌 と緑 連菌であ りEM感 受性,本 剤 には不

明で あるが,臨 床 的 ・レ線学的 に著効,1例 は悪寒戦慷,

胸痛,高 熱等典型的肺炎 例で分 離 菌はBacteriumani-

tratumで あ り,起 炎性 は不 明と考え られ る症例 で も臨

床的 ・レ線学的に著効を示 した。

肺 炎の起炎菌 とCLMの 治効 との関係を見 る と 黄 ブ

菌,肺 炎球菌,溶 連菌等LCMに 感受性を有する限 り有

効 例がすべてであ るが,肺 炎桿菌や緑膿菌が起炎性 と関

連 する例では無効であ り,イ ンフルエ ンザ菌性の ものに

も無効であつた。

内科領域39症 例中基礎疾 患のある9症 例での肺炎 に

前記 のやや有効2,無 効2が 含まれ ている ことに注 目し

たい。無効2は 心臓瑞 息一肺 炎桿菌,気 管 支喘息+胃 潰

瘍 一緑膿菌で あ り,起 炎菌 は不 明なが ら心筋梗塞,前 立

線肥大+膿 胸 の2例 であつ た。

CLMの 使用量 と使用 法を分析 す る と,1日600mg/

day分4が30例 で最 も多 く,900mg,900mgか ら600

mgの もの合せ て7例 で他は2例 であ る。使用 日数 は5

～15日 間の ものが多い
。

これ らの ことか ら次の よ うに結論 され る。

(1)急 性細 菌性 肺炎に対 しては起炎菌が本剤に感受

性を有す る限 り1日600mg1～2週 の投与で充分 の 効

果をあげ うる。

(2)原 発性異型肺炎 に村 して も同量,同 期の投与で

充分であ ろ うが,前 者 よりやや長期のほ うが良い(2～3

週)。

(3)基 礎疾患を もつ症例 では1日900mgの 投与 が
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望 ましい。

(4)LCM筋 注例 と比較 した 自験例 の印象ではCLM

の注射 薬の開発を期待 する。

発 言

ク リニマイ シンの生体 内代謝

加 藤 康 道

北大第二内科

ラ ッ トにErythromycinま た はErythromycinpro-

pionylesterを 投与 した場合,phenobarbital前 処 置群

では対照に くらべ血 中濃度 が低下 する。 これ はphen。 ・

barbital前 処置 に よ り肝 の薬物代謝酵素活性が高 まつ た

ため と考 え られ る。Clinimycin(CLM)で も同様に ρhe-

nobarbitalに よる影響を うけ るか 否か を検討 した。

ラヅ トにPhenobarbita180m91kg腹 腔 内 投与30～

48時 間後 にCLMを 筋注す ると,鰐 照 に くらべ て ピー

クは高 まるが,そ の半減期は短 縮する。 同様 の傾向は肝,

肺濃度 に もみ とめ られ る。 また同様にphenobarbita1前

処置 ラッ トの肝 によるinvitreのCLMの 不活性化を

み ると,対 照 の場合 は抗菌 力が60～70%に 低下す るが,

前 処置肝では80～90%に とどまる。

CLMの 代謝物 の1つ にdemethyl-CLMが 知 られ て

お り,こ れはCLMよ りさ らに抗菌力が大 きい といわれ

る。溶連菌 を検 定菌 とした重層法で も阻止帯 長 は 延 長

し,抗 菌 力ではCLMの6～8倍 となる。 もし もphe-

nobarbita1に よ り肝 の薬物代謝酵素活性が高 まつ た とす

ると,CLMよ りも活性の高小demethyl-CLMが 生 ず

るため にこれ らの差 をお こすのではないか と考 えて,薄

層 クロマ トグ ラフ ィーで解析を お こ な つ た。 ラヅ トに

100mglkg投 与 の場 合,対 照 で はphenGbarbita1処 置

に くらべ,demeShyl-CLMの 出 現 が お くれ る よ うであ

る。 またph£nobarbita1前 処置 ラッ ト肝でCLMをin・

cubateし た場合,demethyl-CLMは 早 目にかつ多量に

出現す る。それゆえ,代 謝酵素 の誘導 に よ りCLMの 代

謝が充進 してい ると考え られ る。 この点 さ らに検討をす

す める予定であ る。

発 言

339例 中 胃腸 症状が25例 で 投与量 はo.6～o.99/日,

うち投与 中止例 は8例 であつ た。 また発疹が5例,投 与

量は0.3～O.69/日 で,発 現 までの 日数は1～12日,全

例投与を 中止 されてい る。 この うち2例 は併 用剤に よ り

お こつた可能性 もあ る。 また肝障 害 と記載 され た ものが

2例 あ り,1例 はPAPに 対 し1日600mg投 与中20

日目にGPT,GOTの 著明な上昇 と好酸球増 多,肝 暉張

を み とめた。 また も う1例 は 感染性 鴫息に1日600mg

投与後,同 様にGOT,GPT値 の上 昇をみ とめた。そ の

他重症 感染症 の経過 中にGOTま たはGPTの 変動をみ

とめた例が3例 あつた が,こ の意義ずけ は困難 であ る。

小児では66例 中胃腸症 状8例,う ち疹痛 を訴えた も

の5例 で、投 与 量 は10～40血g/kg(平 均22mg/k9)投

与中止例は5例 である。 また発疹が1例 あつ た。養 の他

母体に投与中,乳 児が下 痢をお こした ものが2例 あつ た。

全例を ま とめ る と,405例 中胃腸症 状33例(8.2%)

で,疹 痛 を訴 えた ものは この内9例 であ る。 また発疹 が

6例(1.5%)で あ るが,う ち2例 は併 用剤で おこつ た可

能性 もある。 また2例 に肝障害 がみ られた。結局記 載さ

れ た副作用は45例 で11%で あつた。参考 のため報告

され た リンコマイ シ ンの副作用 について統計 を とる と,

投 与総 数509例 中 胃腸症状26例(5・1%),発 疹1例(0.2

%),発 熱1例 な どで副作用総i数は29例(5.7%)と なっ

た。 この場合,肝 機能 な どにつ いては リンコ々イ シ ンで

充 分検討 され てい ないので比較の対象 とするのは無理で

あ ると考え る。 この比較 か ら,い ちお うク リニマイシ ン

のほ うが副作用が やや多い と考え る。

ク リニマイシ ンの肝毒 性を動物を用 いて検 討 した。体

重120～1609のWistar系 ラ ッ トに ク リニマイ シ ンお

よび リンコマイシ ンを100mg/kg1週 間腹腔 内 投 与 し

た場合,組 織学的 には肝ではいずれ に も脂肪 沈着は み ら

れ ない が,対 照 に くらべKupffer細 胞 の増 生お よび う

つ血,浮 腫 が軽 度に認め られ,ま た ク リニマイシ ンでは

軽度 の細胞 浸潤 と変性がみ られ た。 腎には全 く変化 がみ

られ なかつ た。血 清GOT,GPT,AL-P値 も,対 照に く

らべ有 意の上昇はみ とめ られ なかつた。 また 最終 投午後

24時 間の血 清抗菌力を測定 したが,ク リ;マ イシ ン,リ

ンコマイシ ンとも血 中には残存 せず蓄積は ない と考え ら

れ る。

ク リニマイシ ンの副作用

加 藤 康 道

北大第二内科

この研究の うち,臨 床 関係の成績は25研 究機関か ら

のア ンケー トを ま とめた.ものであ る。

記載 された副作 用を成 人 と小児に分類 した。成人 では

発

小児科領域

言

西 村 忠 史

大阪医大小児科

小児科領域 でのClnimycinの 臨床効果 について は 内
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科 ・小 児科領域で一括集計報 告 されたが,と くに小児 に

おける投 与量 と副作用 の問題 を検 討 し基 礎成績に照 らし,

小児におけるClinimycinの 適正使用量 の点 に 触 れ た

い。4研 究機 関(東 大分院小児科,昭 大小児科,川 崎市

立病院小 児科,大 阪医大小 児科)よ り集計された各種細

菌性感染症33例 につい て,投 与量別 臨床 効果をみ ると,

ユ日18～15mg/kg投 与群 は15例,1日16～25mg/kg

投与群は28例 で,前 者では著効3例,有 効6例,無 効

6例,後 者 では著効4例,有 効16例,無 効8例 であ る。

すなわ ち,有 効率 は8～15mg/kg投 与群60・O%e,16～

25mg/kg投 与群71・4%で,16～25m9/kg投 与群 がや

や よい有効性を示 した。 しか しこの成績は疾患別,症 状

め軽重を考慮せずに集計 した ものであ るため,演 者 は対

象を急性上気道感染症 に限定 し,症 状度 も出来 るだけ両

投与群に分散す るよ うにし,18例 につい て臨床効果 を判

定 した。なお効果判定 にあたつては投与後24時 間以内

に症状の改善 された ものを著効,72時 間 まで に症状 の改

善をみた ものを有効,72時 間経過 して も好転 なきものを

無効 と判定 した。8～15mg/kg投 与群8例 では1日 投与

量225～300mg,投 与期 間2～4'日 で,有 効5例,無 効

3例 であ る。16～25m9/k9投 与群 で は1日 投与量300

～675mg,投 与期 間4～5日 で,著 効2例,有 効6例,

無効2例 であ る。すなわ ち16～%=ag/kg投 与 群が8～

15mglkg投 与群 よ り高い有効率を示 した。 さ て 投与量

の増加に伴なつて,副 作用発現 率の増大が懸念 され る。

さて既述せ る4研 究機 関集 計成績では33例 中9例 に副

作用を認 め た。す なわち8～15mg/kg投 与群 で は15

例中3例 に副作用がみ られ,腹 痛1例 は投与継続,腹 痛,

廃 疹それ ぞれ1例 は投与を 中止 した。 ま た16～25mg/

kg投 与群では28例 中6例 に副作用をみ と め た。す な

わち下痢2例,腹 痛 ・悪心 ・嘔吐 を訴えた もの4例 で,

中それ ぞれ1,2例 は一過性 で継続 投与 した。 しか し残

り3例 は中止 の止むな きに到つ た。 副作用発現率は8～

15mglkg投 与群20.0%,16～25mg/kg投 与群21・4%

で両群 の間に殆ん ど差はなかつた。演者 らの成 績で も同

様で,8～15mg/kg投 与群8例 中3例 の副作用がみ られ

た。す なわ ち腹 痛は投与2日 後2例 にみ とめ られ,1例

は投与を 中止 した。 発疹は投与後4日 目にみ られ,投 与

・中止例で ある。16～25mg/kg投 与 群 で は 副 作用は10

例中3例 にみ られ,1例 は食欲不振つ よ く5日 目に投与

を中止 した。 しか し心窩 部痛,下 痢を訴 えたそれ ぞれ1

例は一過性で あつ た。

以上の成績 で も分 る如 く投与量に よつ て副作 用発現に

殆 ん ど差は なかつ た。

これ ら臨床効 果,副 作用に関す る成績並 びに基 礎的検

討成績 よ り考 え,小 児におけ るClinimycin投 与量 は1

日15～20mg/kgが 適 当でないか と考 える。

発 言

馬 場 駿 吉

名古屋市立大学耳鼻咽喉科

当教 室の治療成績を総括す ると,総 数36例 中,著 効

14例,有 効12例 で著効 ・有効合せ ると72・2%の 有効

率で あ り,著 効例 は急牲 化膿性中耳炎や急性扁桃感 染症

症例 に 目立 ち,耳 鼻 咽喉科 外来 で最 もしば しば遭遇す る

これ ら感染症 に対 し高い信頼度 を もつ抗生物質 と言え よ

う。 また,慢 性副鼻腔炎左側根治手術施行後6日 目に黄

色 ブ菌に よる術後感染を生 じ,左 側眼瞼 および頬部に有

痛性発赤腫脹 と38℃ の体温上昇 を来た した症例に本剤

1日 量600mg3日 間 の経 口投与を行 ない著効を得たの

で,発 赤 腫脹 の消槌状況を カラー スライ ドにて供覧 し

た。

成人患者扁摘前に本剤150mgを1回 経 口投与 し,1

時 間後お よび2時 間後における摘出扁桃 について扁桃 組

織内濃度を測定 した。各2例4側 の平均値は,投 与1時

間後でO.45mcg/g,2時 間後 で0.33mcg/9で あ り,グ

ラム陽 性球菌 に対す る本剤の試験 管内抗菌 力か らみ て,

扁桃感 染症には充分効果を期待 し得る移行濃 度 と考 え

る。

〔追加〕 中沢昭三(京 都薬大)

病原菌の各標準菌種に対するLCMとCLMと の抗菌

スペ ク トラムの比較を行なつた ところ,グ ラム陽性菌群

に対 してはCLMはLCMの8～16倍 の抗菌力 の増強

が認め られた。 しか しグラム陰性 菌群に対 しては両剤間

に差異 は認め られなかつた。

次にマ ウス実験的肺炎球菌感染症 に対する効果 を比較

す る と,CLMはLCMに 比較 しinvitroと 平行 して=著

る しい効 果が認め られたo

〔質 問〕 中川圭一(東 京共 済病 院)

1山 作先生 へ

高度 腎障害 の症 例では尿中排泄 がひ じよ うに少なかつ

た が,そ の点 ど うい うふ うに考え るか◎ また血中濃度 も

健常者 とあま り変 らないが,こ の点について も。

皿 真 下先生 へ

Clinimycinのmetaboliteに ついて実験 されたデー タ

につ いて,お 伺 い したいo

〔答弁〕 山作房之輔(新 潟大内科)

ICLMの 腎機 能正常 例の24時 間 までの尿中回収率

は300mg内 服時 に18%で あ り,高 度障害例 では1%

で,腎 後 能の良否 に拘わ らず,尿 中排泄は主役を演 じて

い ない。従 がつて腎機 能の良否に よる血中濃度推移にほ




