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小児科領域における ドキシサイクリンの使用経験

河 村 実 雄 堀 田 尚

山口大学医学部小児科学教室

(主任:小 西俊造教授)

は じ め に

メタサイ ク リンか ら合成 された ドキシサイ ク リン(ビ

ブ ラマイシ ン)は 従来のテ トラサ イク リン系 薬 剤 に 比

し,投 与量が少 な くてすみ,か つ有効血 申濃 度 が 得 ら

れ ジ またそ の副作用 もない といわれて いる。

今回,小 児科領域 におけ る種々な る感染症 に ドキシサ

イク リンを投与 し,そ の臨床効果および副作用につ いて

観 察す る機会 を得 たので報告す る。

治療対象ならびに治療方法

対象は当小 児科外来 を受診 した患者 および入院患者で

急性感染症 と思われ る ものを選 び,本 剤 を投与 後その治

療 効果を観察で きた29例 である。

疾患内容は急性気管支炎5例,肺 炎 および 気管支 肺

炎6例,扁 桃炎4.例,膀 胱炎3例,急 性 大腸炎3例,新

生児化膿性髄 膜炎1例,不 明熱1例,細 菌性 赤痢6例 で

あつた。性 別では男子15例,女 子14例 でほぽ同数で,

1年令 は47才 の赤痢患者 の1例 を除き,生 後1カ 月か ら

14才4カ 月まで分布 して いた。

本薬剤 の投与 方法はすべて経 ロ投与 を行 ない,比 較 的

年 長児 で錠剤 の服用が可能な患者 にはカプセル(1カ ブ

・一セル100mg含 有)を 用い,初 日200mg,2日 目以後

:100mgを 連 日投与 した。 カプセルの服用で きない年少

児 では1m1中10mgを 含有す る シロ ップを体重kg当

り,1日 量 として2～4mgを 連 日投与 した。 シロ ップ

剤で は2日 目以後 の減量は行なわず,初 回量 をそのまま

投 与 し,ま た他の薬剤,例 え ば解熱剤,鎮 咳剤 との配合

の 関係 もあ り1日 量を20～40mlの 水で稀釈 し,1日3

～4回 に分割投与 したものが多かつ た。

投与期間 は2～8日 間にわたつて お り,比 較 的短期 間

の ものが多 かつたが,こ れ は原則 と して臨床症状 の改善

とともに投薬 を巾止 す るか,他 剤 に変更 したためで あつ

プヒ。

病巣 よ りの起炎菌 の検 出に関 しては型の如 く行な い・

起 炎菌 と断定 し得 た ものに関 してのみ,そ の感受牲 テス

圷を行なつ た。感受性 テス トはすべてデ ィスク法に より

栄研製 の ものを使用 した。Tetracyclineに 関 して は従来

のTC系 のものを使用 し,本 薬剤 のデ ィスクは入手 出来

なかつ たので検査 し得 なかつ た。 またPenicillinは すべ

てAminobenzy1-PCを 用 いた。

治 療 成 績

各症例の概略 は表1に 示す如 くで あつた。薬剤の治療

効果の判定につ いて は種 々の 問題が あるが,こ こでは臨

床的所見 の改善,た とえば肺炎,気 管支炎,扁 桃炎 らの

上気 道感染症で は,そ の理学的所見,レ 線像,発 熱,咳

漱,喘 鳴,咽 頭所見 らの改善を根拠 とし,膀 胱 炎,大 腸

炎 ではそれぞれ尿所見,便 性 状 らの改善 を基準 とし,こ

れ らの臨床症 状の著 明な改善 を認 めた ものを有効 とし,

それ以外 の ものはすべて無効 とした。

起炎菌 を同定 した ものに対す る感受性 テス トの結果 は

表2に 示 す通 りであつ た。

これ らの症例 の うち数例 について簡単 に述 べる。

症例6肺 炎兼 先天性 心疾患

先天性心疾患 があ り,生 来 たびたび上気道感染 を起 し

治療 を受 けていた。生 後3カ 月にて発熱,咳 漱,呼 吸 困

難,チ ア ノーゼを来 た して当科に入院 した。胸部理学的

所見 および胸部 レ線像 か ら肺 炎と診 断 し,咽 頭粘液 か ら

起炎菌 と思 われ るE、coliを 分 離 した。 酸素 テ ン トに収

容 し,ジ キタ リゼー シ ヨンを行 な うとともにCP,EMら

の抗生物質を使用 したが 効果 な く,第10病 日目か ら ド

キ シサ イク リン15皿9の 投与 を開始 し,デ カ ドロン,CP

を併用す ると3日 目か ら解熱 し,5日 目には胸部 レ線像

お よび理学的所見 の改善を認 め,有 効 と判定 した。

症例16膀 胱炎

入院8日 前 よ り高 熱が持続 し,排 尿痛,頻 尿 があつて

入院 した。入院時,尿 沈渣 に白血球 多数 を認 め,膀 胱炎

と診断 した。導尿に よる尿 か らE.coliを 培養 同定 した。

入院後直 ちに ドキ シサイ クリン7m1に て治療開始 し,

2日 後解熱 し,5日 後 には尿所見 の改善を認めた。

症例17膀 胱炎

約1ヵ 月前頻尿,排 尿痛が あり,某 医で膀 胱炎 と して

ウイ ン トマイ ロンの 投与を10日 間受 け,症 状軽快 して
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写真1症 例6 肺炎兼先天性心疾患
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写真2症 例6ド キシサイ ク リン投与後

いたが,休 薬2日 後 か ら再 び頻 尿,排 尿痛を来た し3日

目に 当科外来を受診 した。尿沈 渣に白血球多数および桿

菌 を認 め,培 養 に よ りEnterococcusを 同 定 した 。 ドキ

シ サ イ ク リンシ ロ ップ80mgを 投 与 し,2日 後 に は 症 状

の軽 減 を しめ し,6日 後 尿 沈 渣 の改 善 を 認 めた 。

症 例23新 生 児 化 膿性 髄 膜 炎

生 後7日 目 か ら高 熱 を 発 し,嘔 吐,痙 攣 発 作 牽 き た

し,種 々 の抗 生 物 質 を 使 用 した が 軽 快 せ ず,生 後16日

目 当科 に入 院 した 。 腰 椎 穿 刺 で 膿性 の髄 液 を 認 め,新

生 児 化 膿 性 髄 膜 炎 と診 断 した 。 リ コ ー ル よ り1)roteus

mirabilisを 同 定 した 。KM,SM,EM,CP,ス テ ロイ

ドホル モ ンな ど を 併用 し,1週 間 後 一 旦 解 熱 した が,リ

コー ル 所 見 が 改 善 され ず,そ の 後 も発 熱 を くりか え し,

入 院1ヵ 月 後 ドキ シ サ イ ク リン12mgを10日 間 連 続 投

与 した が 無 効 で あ つ た 。

症 例24,26,28,29赤 痢

これ らの4症 例 は いず れ も同 一 精 薄 施 設 に お い て 集 団

発生 した 赤 痢 患 者 で あ つ た 。 全 例 か らSh.sonneiを 分

離 し,ド キ シサ イ ク リ ン初 日200mg,2日 以 後100mg

を1日1回 経 口投 与 した 。 投 薬 中 止 後48時 間 々隔 で2

回 以 上,糞 便 中 の菌 検 索 を行 な つ た が 全 例 と もに 菌 陰 性

化 を認めた。

症 例27赤 痢

症 例24ら とは異な り 散発的に発生 した 赤痢患者で あ

つた。内科入院患者で あつたが 同一時期に入院 して いた

ので ドキ シサ イク リンの投与を試みた。本症例は高熱,

膿粘 血便を伴なつた典型的な赤痢で あつたが,糞 便 中か

らは症例24ら と同様なSh.sonneiが 分離 された。 ドキ

シザ イク リン投与後,3日 目か ら膿粘血便 は消失 したが

5日 間投与後,菌 検査を行なつた ところ,な お菌陽性で

無 効 とした。

総括ならぴに考按

Tetracycline系 薬剤 は従来用い られてい る広域 スペ ク

トル を有 す る抗生物質 の1つ で,小 児科領域にお ける感

染症 に も広 く用 い られてお り,そ の薬理効果 につ いては

今更述 べ るまで もない。 しか し従来 のTC系 薬剤 は耐性

を作 り易い こと,ま たその副作 用 として,特 に小児 科領

域 においては生長 しつつ ある小児 の歯や骨 に沈着 して,

異常色素沈着 を来 たす こと,新 生児 において は頭蓋 内圧

を昂進 させ,大 泉 門の膨 隆をみる ことが ある こと,ま た

乳幼児 では嘔気,嘔 吐,下 痢 などの消化器症状 を来 た し

やす い こと,あ るいはまた肝,腎 機能障害やFanconi

症 候群様症状 を来 たす ことがあ ること,な どが副作用 と

して問題 に されて きた。

ドキ シサイ クリンは従来 のTetracycline系 薬剤 に く

らべ,非 常に投与 量が少 な くてすみ,か つ また血 中濃度

の上 昇が速 やかで,有 効血中濃度 が持続 され,そ の化学

構造 か らFanconi症 候群様症 状を起 しに くい といわれ

てい る。 著者 らの小 児科領域にお ける感染症29例 に投

与 した経験 にお いて も,そ の効果発現 までの期間は短か

く,血 中濃度が速やか に上昇 してい ることを裏付 けるも

の と考え られた。

薬剤の治療効果 につ いてみ ると,29例 中有効25例,

無効4例 で,一 応 その有効率 は86%で あつた。 疾患別

にみ ると気管支炎,肺 炎 は11例 中全例 に著効を認めた。

急性大腸炎では3例 中2例 に有効で あつたが,1例 は

2日 間投与後な お下痢,嘔 吐が続 き一応無効 と した。

膀胱炎3例 で はいずれ も著効 を認 めた。3例 中2例 に

起炎菌 と思われ るもの を分離 したが,感 受性 テス トでは

いずれ も従来のTC系 薬剤 に耐性を示す もの で あ つ た

が,本 薬剤 の投与 によ り臨床症状 の著 明な改善が得 られ

た もので ある。扁桃炎 につ いては3例 中2例 に有 効であ

つ た。無効 であつ た1例 は3日 間投与後なお咽頭所見 の

改善 が得 られず,他 剤 に変更 した ものであ る。 しか しこ

れ らの起 炎菌 の検索 は試みていなかつ た。



252 CHEMOTHERAPY  MAR.  1969

細菌 性赤痢 につ いて は6例 に使用 し,う ち5例 に菌陰

性 化な らびに症状 の改善を認め た。 しか しこの5例 はい

ず れ も某施設 において集団発生 した ものであ り,そ の感

受 性テ ス トにおいて も類似 したパ ター ンを示 し,従 来の

TC系 薬剤 に感 受性を有 して いた。 これ らの5例 に対 し

て は ドキ シサイ ク リンは著効 を示 したが,最 近の赤痢 に

つ いて みる とTC系 薬剤 には耐 牲を有 してい るものが 多

く,こ れ らの もの に対 して も本 薬剤が同様な効果を示す

かど うかは不明で あ る。著 者 らの例で もTCに 耐性 のあ

つ た他の1例 においては無 効であつた。

副作用 につ いて は,2カ 月の肺炎患児 で5日 間投与 後

下痢 を認 めた ものがあつ たが,一 過性で薬剤 中止後速 や

かに消失 した。その他の症例で はすべて下痢,魑 吐,発

疹な ど副作用 と思 われ るもの は何 ら認 め られ なかつ た。

この ことは著 者 らの症例がすべて急性感 染症 で,そ の投

与期 間が比 較的短期間の ものが 多かつ た こと も あ ろ う

が,本 薬剤 の投与量が従来 のTC系 薬剤 に くらべ非常に

少 な くて済 む ことにも関係 があ ると思 われた。

また本 薬剤,特 にシ ロップ剤 の服用に当つては特 に小

児 が味を嫌 うことな く,容 易に服用 し,そ の嗜好性 の点

において も良好 と思 われた。 シロ ップ剤を単独で投与す

る際に はその服用量 が少 ない ことは利点で あつ た。

結 語

小 児科領域 におけ る急 性感染症29例 に ドキ シサイ ク

リンを投与 した結果 は有効25例,無 効4例 で その有効

率 は86%で あつ た。 また副作用 につ いては1例 に一過

性の下痢 を認 めたが,そ の他 には忌 むべ き副作用 は何 ら

認 めな かつ た。 また』シロ ップ剤 の服用 に当つて は小児の

嗜好性 も良好 と考え られ,服 用量の少 ない ことも利点で

あつ た。
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CLINICAL STUDIES WITH DOXYCYCLINE IN PEDIATRICS

       JITSUO KAWAMURA &  HISASHI HOTTA 

The Department of Pediatrics, Yamaguchi Medical College

 Doxycycline was effective in 25 cases out of 29 acute infections in pediatric patients and without 

 effect in 4, the effective ratio being 86%. A  transient diarrhoea was observed in only  1 case and any 

serious side effect was not  noted. Children were willingly to take the syrup preparation of the anti-

biotic. It was an additional advantage that a small volume of the drug was sufficient.




