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Doxycyclineに 関す る外 科臨床的研究

磯 部 吉 郎

国立名古屋病院外科

Doxycyclineは1963年ICPfizer社 において 合成 され

たTetracycline系 抗生物質であ る1)2)。私共は本剤を外

科領域 に臨床的に用 いて,そ の効果につ き観察 し若干 の

知見を得た。 ここに その大要 を報告 して大方 の批判 を仰

ぐ次第で ある。

1.臨 床 的 効 果

昭和43年5月 より同10月 まで の半年 間に国立名古屋

病院において加療 した,外 科的感 染症,も し くは,要 感

染防止の患者 の中か ら無作為的 に選ん だ症例 にDoxycy・

clineを 投与 し,そ の疾患 の治療 に 如 何な る効果が あつ

たかを観察 した。

Doxycyclineは 台糖 フ ァイザ ー社提供 のVibramycin

(ビ ブラマ イシン)100mgカ プセルを用いた。用量 は投

与第1日 目は200mg,第2日 以 降は1日100mgと し,

小児では第1日 目も第2日 以 降 も等 し く1日100mgと

した。いずれ も1日1回,経 口投 与 した。

臨床的効果 の判定 は,炎 性腫脹 ・発赤 ・捧痛な どの減

少,排 膿分泌 の減少,全 身症状 の改善,治 癒 日 数 の 短

縮,感 染の拡大 の阻止,感 染防止な どに著 しい良効果を

認 めたものを著効(柵),そ れ らに明 らか に効果を認 めた

ものを有効(什),効 果 が僅微 と認 められ たものをやや有

効ない し不確実(+),効 果の認め られな かつ たものを無

効(一)と4段 階 に 区 分 し,こ の内(帯)と(什)と

(+)を 合 して 臨床 的に有効で あると した。

得 られた成績 を表示 すれば表1の 如 くである。観 察 し

た症例 は55例 で,Doxycyclineを4～65日 間連 日投 与

し(7日 間投与が最多)。 成人では前述 の如 くに投与第

1日 目200mg,第2日 以 降1日100mg,小 児では第1

日目か ら毎 日100mgを,い ず れ も1日1回,食 事中 も

しくは食事直 後に経 口投与 した。成 人の1例 においては

例外 的に第1(・3日 には 毎 日300mg宛 を投 与 し・第4

日以 降には毎 日100mg宛 を投与 した(第46例)。 症 例の

男女比 は20:35で あ り,そ の年齢 は6～76歳 の範 囲で

あつた。

症例 の疾 患を分類すれば,急 性化膿性疾 患33例 ・ 慢

性化膿性疾 患4例,亜 急性虫垂炎5例,外 傷 開 放 創5

例,手 術創感染 防止6例,そ の他2例 で あつ た。

Doxycyclineの 臨床的治療効果を見 ると,表2に 示す

如 く,有 効 と認 められた もの(辮,昔 お よび+)は 痴腫

症 では4/4,癌 では4/4,化 膿性粉瘤で は4/4,凛 疽では

4/4,淋 巴腺 炎で は3/4,皮 下膿瘍お よび フ レグモPtネ で

は5/5,肛 囲膿瘍 では1/1,乳 腺 化膿症 では5/7,慢 性痩

孔 では5/5,潰 瘍 性大腸 炎では1/1,腎 孟腎炎で は1/1,

外傷 開放 創感染防止では5/5,手 術創感染防止 では6/6

であつた。

即 ち,皮 膚化膿性疾患で は12/12(100.0%)に 有効で

あ り,結 合織 の化膿性疾患では切開を行なつた ものが多

いが10/10(100%)に 有効で あつた。淋巴腺 の化膿性疾

患 では3/4(75.O%)に 有効,乳 腺 炎では5/7(71.4%)

に有 効であつた。つま り急牲 化膿性 疾患全体 として見 る

と30/33(90.9%)に 有効であつた。 この内17例 に起炎

菌検 索を行 なつてその15例 に黄 ブ菌 を証 明 し,そ の全例

にDoxycyclineが 臨床的 に有効 であると認 め られ た。

慢性痩孔および慢性骨髄 炎な どの慢性 化膿性疾 患では

2/4(50.0%)に 有 効であつた。

亜 急性 虫垂炎の一 時的緩解 ない し頓 挫を図るために本

剤を用いた5例 では,全 例に獲痛消失,解 熱 が 見 ら れ

た。

潰瘍性大腸炎では大腸の炎症 々状 の消退 にはやや有効

で あつた。術後 の腎孟腎炎 にもやや有効で あつた。

外傷 におけ る開放性損傷 の感染防止 には全例 に有効で

あ り,手 術創 の感染防止 に も全例 に有効で あ つ た。 即

ち,外 傷 および手術創 の感染防止 には11111(100.o%)

に有効 であつた。

ここに観察 した全症例55例 について 総計す ると,十 ト

52.7%,井29.1%,+9、1%,-9.1%,即 ち有効率

は90.9%で あつた。

次 に副作用 について見 る と,55例 中1例 に軽度 の悪心

(服用第60～65日 頃に発症),1例 に下痢(14日 間 の連

用中 に1回 あつ た),即 ち合 計2例 のみであつた。 前者

は本剤連用60日 以 後に起 つた ものであ り,後 者 は 果 し

て本剤 に起因 したかど うかは明 らかでな く,共 に本剤 の

服用中止後 にはそれ らの症状 は速 やかに消退 し且つ再発

はな かつ た。副作用,と くに上部 消化管 に対す る副作用

の防止 のために,全 例において食事 中 もし くは,食 事直
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表1症 例
(そ の1)

番

号

1

2

3

4

5

6

氏名 性
年

令
疾 患 名 先 行 処 置

DOTC投 与

日数 全 量

(日)i(mg)

DOTC同 時処置 経 過

1女 國 面 庁
1718・ ・i排 膿 }・・日で全 治

圖221側 頭部痴
1718・ ・1切 開

図76陣 舗

1・3日で全 治

{・41・5・・ 防 携 。.5×5日12・ 日で乾燥

副
作
用

効

果

臨
床
的

菌

一一1黄 ブ

帯H黄 ソ

一
1女 卜g擁 鰯 回8・ ・1排 膿 卜・日で治癒 匪 一1黄 ブ

國66陶 め 17}8・ ・1顯 併与 レ 日で全治 [帯「下

女 58 前胸 部よ う

71 國35睡 部よう ク ロ ラム フ ェ
ニ コー ル 内 服

71500

7

切開 ・健 胃剤1/3
32日 で全治 黄 ブ

1718・ ・1切 開 fig日で治癒1帯H黄 ブ

8ト 1女 国 腹部よう
1718・ ・i切 開 レ 日で乾燥 囲 一

9

10

・・i

12

男

女

57

29

顔面化膿性粉瘤

腋窩炎性粉瘤

7
δ

Ω
σ

ワ
δ

7

8

7

2300

2300

オ ノプ ローゼ
12錠 ×7日

25日 でほ とん
ど治癒

17日 で圧痛全

く消退,縮 小

男126擁 化灘 劇
1718・ ・1切 開 レ 日で瀧

女 43 背部化膿性粉瘤
4

7
・

1200

4日 で膿汁減

少 し,菌 培養
(一)

十

什

黄ブ

黄 ブ

・3i 1男fi341右 示指鮪
{718・ ・1オノ誌 ぢ日鴎 でほとん}帯 ■

14

15

團 ・gl左第・趾鮪
1718・ ・}爪 除去 レ 日で治癒 睡

女51 左第1趾 療疽 7 800

・6i i女1361左 第4趾 髄

爪除去

1718・ ・1爪 除去

15日 で治癒

レ 日で全治 田

一一1黄 ブ

ブ
腸

黄
大
桿

一1黄 ブ

■ 」 i三1
・8

43膿 騨 純淋巴i
1718・ ・1オ ノ醸 論i7日 で治癒1-H-ILi

因2・ 嚴 部単純淋巴i 囲 ・2・・

7
錠

錠

日

ン
6

N
6
7

リチンベ

フ【チカ

×

ー
巴淋部上骨鎖

炎
左
腺

20男19 8。。(勝 多趨
×7日

!奨日で腫脹L

2・ 女 ・9塵 魏 議 化膿
7

22。。 劉!6差 儲
14

22日 で 治 癒 一 一

1 「 1 1 1 1 竃
▼

12 男 24 腹壁皮下膿瘍
7

8
1600

切 開
19日 で治癒

帯

粁
一 桿

221 【女1231啓 部皮下醐{t7i8・ ・1蝿6蹟 鏑 【 什H溶 連

23
1 1 男 i271豪星蘇 芭鑛 一i 171 8・・1翻 、βi7日 で全治 囲 一1葎佑

241黒 1男 30 左奈腿フレグモ1レ 「祠 弄 塀輝 塩服17日で全治 匪「=「
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(表1,そ の2)

番

号
氏名 性

年

令

・sl 同2・

26藤 男

女

22

44

疾 患 名 先 行 処 置

右足徽 下綱

肛囲膿瘍

肛囲膿瘍

術後腎孟炎

切 開,ホ ス タ

サ イ ク リ ン
0.25注 ×8回,

アル ビオ シ ン

T4錠 ×7日

ク ロラ ム フ ェ
ニ コ…一ル1.0

注 ×4回

DOTC投 与

騰膿)
7

7

FO

戸0

7

4

800

1800

1200

DOTC同 時処置 経 過
副
作
用

効

果

臨
床
的

切 開 ls日 で治癒 囲 一

健 胃剤,リ ン コ
シ ン0.6注 ×3回

健 胃剤

健 胃 剤,リ ンコ
シ ンO.6注 ×1回

ロ
日

イ
・
7

マ

×

ト

錠

ン
9

イウ

ン

井

+

十

菌

劃 囲47薩 喜麟 醐1
29

30

女

女

1718・ ・i 膜脹 終痛軽囹 一

31

32

33

34

35

36

【
訂

38

39

一
40

241右 化麗 乳酬
1718・ ・1蝋 冷雛 囮 ・ 軽快 囲 一1黄 ブ

20 左化膿性乳腺炎

7

7

1500

國241総 性乳腺炎
igk・ …

女

女

女

女

35

47

44

32

左乳腺化膿牲嚢
腫

乳噴乳量炎

慢性再発性乳輪
下乳腺炎

同 上

キ ヤソ サ イ ク

リ ン6錠
プ ロ クタ ー ゼ

3錠

x14日

7
・

7
・

7

14

21

1500

800

1500

2200

タ

日

日

ク
7

ゼ
7

ロ

×

一
×

プ

錠

タ

錠

,3

ク
3

刺

ゼ

ロ

穿

一

プ

　

、媚 で炎症ほ 囲
とん ど治癒

黄 ブ

ブ ロー液蜀法 階 で炎症消囲 一

國451右 乳 癌

國4司 左乳癌

穿 刺

切 開

リ リペ ン
6錠 ×7日

健 胃剤 併与

アイ ロゾ ン内服
をつづ けて行な
つた

治癒遷延

発赤,寮 痛去
らず

腫 脹減少,発
赤やや消去

症状少 し く消
去

痢
回

下
1

十 黄ブ

Z41・5・・1乳搬 治手術 摩 防止1こ奏 岡 一1

{・4i・5・・1同
上}同 上 唄 一

1女 図 右 乳 癌
1718・ ・1同

上 陣 上 帯H

1 國47】 右 乳 癌 1718・ ・伸
上1同 上 囲 一

図7・1前 頸部リポーム1 1718・ ・i・次的撒 【同 上囲 一
4・ 図 ・3陳 粉瘤

1718・ ・{同 上 1同 上 帯

・21 囲681嘉 小指脱疽切断 718・ ・{ 十

・31 1男133iE*指 挫裂創
】718・ ・陣 鰍 併与 レ 日で全治1+H-1-,

・41

45

46

男剛 繊 手関節部1 }718・ ・}齢 鯖 剤17日 で全治1枡 一1

男

女

6

60

右足関節部挫裂
創

右大腿左下腿犬
咬創

7

O
e

7
響

700

1600

(1日100mgず つ) 7日 で全治

(1日300mgず っ)!10日 で 治癒

(1日100mgず つ)
韮
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(表1,そ の3)

番

号

47

48

49

民名 性

女

女

女

5・1 女

年

令

25

48

26

疾 患 名 先 行処 置

会陰裂創後痕孔

ロイク ロン左腰部慢性痩 孔
6錠 ×14日

プレ ドニ ン潰瘍性 大腸 炎
10→5mg投 与

DOTC投 与

騰1譲)
30

286600

7

7

72900

14

71500

7

DOTC同 時処置

ウ イ ン トマ イ ロ
ン12錠 ×10日

錠

日

Ab
7
摩

ン

×

リチ
剤

ン
胃

べ
健

日

錠

日

7

6

14

ン

×

ン

×

リ

錠

リ

チ
6

チ
剤

ン

ン
胃

ペ

ベ
健

経 過

19亜 急性虫垂炎
1718・ ・1 1症状消去

菌
副
作
用

効

果

臨
床
的

十

十

琉連
桿い̂

し

り

悪

少

あ

副 一

坐2 女1251 同 上 4500 陣 上 睡
一

52水 女1・ ・1同 上 7700 (・ 日…mgず つ)【 同 上 升 一

53杉 女 23同 上
3

6002

リン コ シ ン0.6

注 ×2回 同 上
什

帯
一

54東 男163同 上
1718・ ・ 1同 上 井 1

55馬 女 7罪 裂微 顕 01

工
洛

セ
注

フ
0

5

ム

ル
回

0

ラ

一
29

ン
回

ロ
コ

×

ラ
ー0

ク

ニ
注

ポ

×

以 後 エ リス ロ
1000(1日100mgず つ)マ イ シ ン 什

O.4×3日
黄ブ

(註)菌:膿 汁 の細菌培 養成 績

黄 ブ:黄 色 ブ ドウ球菌

連球:連 鎖球菌

溶連:溶 血 性連鎖球菌

後 に経 ロ投 与せ しめ たが,こ の試 みはあ る程度成功 した

もの と考え られ る。本剤 によるア レルギ ー性皮膚 および

粘膜反 応,光 線過敏症 な どは見 られなかっ た。

2.臨 床検 査成績

Doxycyclineの 投与 前 と投 与後 とに お い て,赤 血 球

数,Hb量,Ht値,白 血球 数,血 小板数,ヘ モ グラム,

尿 の蛋 白,糖,ビ リル ビン,ウ ロ ビリン,ウ ロビ リノー

ゲ ン,尿 沈渣,血 清 の総蛋 白量,AIG比,GOT, 、GPT,

LDH,ア ル カ リフ オスフ ァタ■一一ゼ,チ モール濁濁試験,

硫酸亜鉛試験,CCF,血 清 ビ リル ビン値,お よび尿素窒

素量を検 査 し・Doxycyclineが 造血器1!肝,腎 な どに お

よぼす影 響 につ いて観 察す ることと した。

前掲 の臨床 症例 の中の21例 に ついてDoxycycline投

与前後 の臨床 検査成績 の比 較を行 ない,表3の 如 き結 果

を得 た。本剤 の投与 日数 は7～35日 で あつた。

赤 血球数,Hb値,Ht値 お よび 白血球数 は17例 につ

大腸:大 腸菌

桿:グ ラム陰性桿菌

いて検 した。 その成績 を図示すれ ば図1の 如 くで ある。

赤 血球数,Hb値 およびHt値 には 著 しい変動 は認め ら

れなかつた。 白血球 数 と中性嗜好球 数 とは投与後 に減少

の傾向の見 られ る ものが少な くなかつた。 と くに異常に

増数 して いる症 例での減数が著 しかつた。

血小板数 は2例 において検 したが一一定 の傾 向は見 られ

なかつ た。 ヘモ グラムは10例 において 検 したが特 に認

むべ き変 動はなかつ た。

検尿 は20例 について行 なつたが,こ れ に も特別 な変

動 は見 られなかつた。

血清総蛋 白量は6例 に,AIG比 は2例 に 検 し,い ず

れ も特異 な傾 向は認め られ なかつた。血清GOTお よび

GPTは15例 に検 し,図2に 見 る如 く特 に極 端な変動は

認め られ なかつた。 アル カ リフ オス フ ァターゼ 値 は16

例に検 し,こ れまた正常範 囲内の変動 を示 した に過 ぎな

い。尿素窒素量 は14例 に検 し 全 く異常変動 を認めなか

つた。
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表2Doxycyclineの 臨 床 的 効 果

疾 患 群

皮膚 化膿 性 疾 患

結合織化膿性 疾患

淋巴腺化膿性 疾患

乳腺 化膿 性 疾 患

症

例

数

2

ハU

4
凸

7

¶
ム

¶
ム

DOTCの 効 果

著 効

帯

Q
}

7

2

有 効

9
臼

ハδ

0
り

2

やや有効

十

1

1

無 効

ー
ム

リ
β

効 果 の 判 定

有 効

ウ
β

AU

O
g

FO

-

懇上

100.0%

100.0

75.0

71.4

無 効

0%

0

25.0

28.6

誰 化膿骸 患小計1331・8

慢 性 痩 孔

慢 性 骨 髄 炎

O
J

-

・・1 2t313・i ,9・ ・91 9.1
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図1Doxycycline投 与前後の末梢血液検査成績
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績成査検床臨表3一 一
氏 名1後Ol森Ol多Oi申Ol鶴01村 。

7日15日22日7日7日7日

 

数日与DOTC投

10/8

428

13.8

40

6,600

26/7

414

13.4

40

7,200

26/7

272

9.8

32

5,800

 

9

284

10.0

33

7,000

29/8

348

11.0

36

6,000

2/8

321

10.8

36

5,200

41

5/9

328

10.6

33

5,400

30/8

417

12,8

38

10,200

30

371

11.5

36

7,200

23/8

337

10.8

34

8,300

2816

 

日暦

441

12.8

40

7,100

424

13.2

39

8,000

数(万)

(9/d1)

(%)

球 数

数(万)

 

球血

血

板小

 

¶D

t

赤

H

H

官

血

3

70

1

一
21

5

4

75

1

17

3

鋭

囎

球

球

球

S

ン

性

パ

ジ

〃

オ

ン

中

エ

リ

単

ヘ

モ
グ

ラ

ム
(
%

)

±

±

十

十

 

器柵裾柵柵柵総縄

十

十

十

十

白

ン

ン

ン

ビ

リ

ゲノ

糖

ル

ビ

リビ

瞬ワ

ロ

ロ

蛋

ビ

ウ

ウ

尿

十

十

十

十

十

十

一

十

十

十

十

一

一

十十

一

十

十

十

+

駅

十

十

一

十

十

一

一

十

十

十

十

十

十

球

球

胞

皮

灰

塩

細皮

石

血

血

上

上

酸

酸

平

赤

白

扁

腎

蔭

尿

尿

沈

渣

12

8

7.5

12

 

18

9

9.5

12

7.4

1.2

16

12

12.1

1

3

「

14

7.2

12

7

13

1

3

17

 

14

7

5,5

㌧

13

8

5

%

18

7.5

13

 

16

5

5

17

13

22

240

7.8

1

18

17

37

255

9。5

22

e

"

総

直

素

鎚
T

T

ー

器

㎝
㎝
㎜
欝

㎝
清
縄 

リ
血

ビ

尿

3.起 炎菌の薬剤感受性

患者 の病巣 よ り得 た膿汁 を培養 して分離 された起 炎菌

についてDoxycyc恥eを は じめとす る 各種抗生物質 に

対 す る感受性 測定 検査を行 なつ た。用い られ た検査法は

昭和 デ ィスク法 であ るが,`Doxycyclineに つ いては台糖

臨床 検査成績 か ら考え ると,Doxycyclineの1～ 与週

間投与 では造 血機能 ・肝機能 ・腎機能 な どには特 に配 慮

すべ き悪 影響 は認 め られなかつた。即 ち本剤 は通 常量 の

投 与 においては一般 に安全 であつ て,危 惧すべ き実質臓

器 障害を 併発 せ しめる ことは極めて稀 な もの と考え られ

る。
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(表3,そ の2)

212019181615

 

号番

○浜○Ol加○ 馬

 

岩○尾○後名氏

7日 21日 15日

25/sl・2/619/713・/71・9/71i・/8

11日7日7日DOTC投 与 日 数

・3/Sl2・ノSlg/81・9/Sl3・/719/8

 

日暦

、、,、。d7,2。 。

455

14.2

45

469

14.0

43

9

61

1

19

10

…「-

1,ll

・

i23
i7

385

12。8

40

6,800

3

68

0

26

3

　ヨ　 ミ 　ユ　1398

1;9:。li…:。lll:,
38一

366

12.1

37

6,500

356

12.4

36

6,900

419 440

13.2

39

6,200

21

13.0

37

5,700

13

数(万)

(91d1)

(%)

球 数

数(万)

 

球血

血

板小

　

も

赤

H

H

自

血

3

68

0

23

6

1

76

0

19

4

 

4

62

0

27

7

6
.

71

1

18

4

9

74

1

15

1

鋭

鰭

球

球

球

S

ン

ぐ

性

ノ

ジ

"

ン

オ

中

エ

リ

単

ヘ

モ
グ

ラ

ム
(%

)

±

一

±

一

十

一1一

十

[i

にi

}十
→1辮1十 卜

 

一

十欝

一

搬

冊

井

一　

ン

ン

ン

ビ

リ

ゲノ

糖

ル

ビ

リビ

リ

ロ

ロ

蛋

ピ

ウ

ウ

尿

冊

+

+

柵

+

+十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

柵

+

+

冊

+

+

球

球

胞

皮

灰

塩

飾

石

血
血
上
上
㌔

平

赤

白

扁

腎

穆

尿

尿

沈

渣

18

12

6.2

1

0.3

0,15

13

9

5.5

1

0.3

0.15

31

20

10.81

15

34

23

9.5

14

 

20

14

17

 

13

12

13

32

18

9.2

1

12

 

鴛

餉

・

13

 

髭

舗
2

13

 

23

19

12

13

T.P.

AIG

GOT

GPT

LDH

AI。Ph-ase

T。T.T.

Z.SO4T.

CCF

讐リルビ引 書

尿 素 窒 素

(大腸菌1株,桿 菌4株)で あつ た。

起 炎菌 の薬剤感受性 の分布 は表5の 如 くであつて,黄

ブ菌は全株がDoxycyclineに 対 して 帯 を示 し,連 鎖球

菌 もすべて帯 を示 した。 しか しグラム陰性菌 は 帯 と一

とを混示 した。

Tetracycline系 のテ トラサ イク リン(TC)お よび オ

フ ァイザーK.K.よ り供与 されたDoxycyclineデ ィスク

(30mcg含 有)を1濃 度法 に準 用 して用い た。

前掲 の臨床症例 について行なつた起炎菌 の薬斉憾 受性

測定検査成績 を表 示すれば表4の 如 くである。膿 汁か ら

の起炎菌分離 は19例 に 成 功 し,グ ラム陽性 菌は18例

(黄 ブ菌16株,連 鎖球菌2株),グ ラム陰性菌 は5例
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(そ の3)

番 号 27 28 40 46 47

氏 名 竹 ○ 服 ○ 尾Ol栗 ○ 水 ○

DOTC投 与 日 数 11日 7日 7司 ・・日3・ 日1 35日

暦 日 25/6

薦

愚

励

の

鮒

数

励

(

/

(

(

㎏

数

球

数

球

板

血

血

小

¶b

t

赤

H

H

白

血

8/72/8・3/sl23/72/89/8・9/828/5・9/72/8・6/825/8

328394412

10.812.412.9

344041

6,2007,5006,300

343362345331

11。0'11.810.910.8

35363536

5,9004,7004,7005,100

481224

13

60

4

19

4

銑

鰭

球

球

球

S

ン

ぐ

性

ノ

ジ

'

ン

,

オ

中

エ

リ

単

ヘ
モ
グ

ラ
ム
%

7
.

ハb

9
β

AU

髭
リ

ハ
0

ウ
臼

7

5

3

0

5

7
●

噌⊥

」4

AU

」4

R
V

濯4

ワ
馨

-

4

a
U

1

3

轟り

7
・

嘘上

O
V

5

ウ
β

2

ウ
偲

ヴ
・

-

ρ0

9
一

り
耐

Ω
U

ウ
鉗

ワ
餐

-
轟

一

+

辮

+

帯

一

十

』

±

±

±

球

ン

ン

ン

ビ

リ

ゲノ

血

糖

ル

ピ

リビ

リ

ロ

ロ

赤

ビ

ウ

ウ

尿

十 十 鼎 柵 柵 冊 柵 柵

尿
赤 血 球 一 一 一 十 十 一 一 十 十 一 一 一 一

白 血 球 十 十 十 十 十 十 十 十 十 一 一 一 一

沈
扁 平 上 皮 細 胞 耕 十 十 十 十 十 十 一 一 十 十 十 牽

腎 上 皮 十 一 一 一 一 一 一 十 十 一 一 一 一

渣
蔭 酸 石 灰 一 一 一 一 一 一 一 一 一 一 一 一 一

尿 酸 塩 一 一 一 一 一 闘 一 一 一 一 一 一 一

総

直

素

説
T

T

ー

語

㎝
㎜
獄

螂
清顎

血
ビ

尿

7.4

1.3

11

7

10

1

4

±

7.67.67.47.9

1。4

18×714202817

107109'1812

129.01281211.0

工22122

345344

± ± ± ±・

211L71318151715

8.07.97.4,

12718

7710

12.579.Q

212

553

± 十 十

131517

キ シテ トラサ イ ク リン(OTC)に 対す る感受性 を比較 し

て見 ると表6の 如'くで あつ た。黄 ブ菌はTC,OTCお よ

びDoxycycline(DOTC)の3剤 の すべて に 対 して11

株 が帯を示 し,1株 がTC帯,OTC-H-,1株 がTC+.

OTC+.3株 がTC+,OTC一 の感受性を示 しそれ ら

のすべてがDOTC帯 を示 した。 即 ち黄 ブ菌は16/16が

DOTC帯 で あつて,し か も4/16がTCお よびOTCに

対 して+ま たは 一の感受性を 示 し た。Doxycyclineは

TCお よびOTCに 比 して デ ィス ク法的 には 黄 ブ菌制圧

に価 値 あるもの と考 え られ る。 連鎖球菌2株 はDOTC

に も他 の2剤 に対 して も感受牲 は 帯 を示 した。 つまり

Doxycyclineは グラム陽性起 炎菌 に対 して は著 し く有力
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(そ の4)

番 号 48 49

氏 名 犬Ol
l

寺 ○

DOTC投 与 日,数 28日 7日 7日

50 55

1木 ・ 馬 ○

7日 10日

暦 日 2/85/9・9/713・/76/8・3/827/Slg/8・7/8・4/61・ ・/7125/7

赤 血 球 数(万) 350349375364352 377398317

,

3741
1

Hb(91d1) 12,210,612,012,012.4 13,013,910.0 12.Oi
、

Ht(%) 3636383638 363930 361
白 血 球 数 4,5005,0005,1006,7006,900 7,0006,6005,000 5,800 …

血 小 板 数(万) 3728 58

1

ヘ
モ
グ

ラ

ム
(
%
[)

尿

尿

沈

渣

申'

エ

リ

単

性St2

〃Seg57

オ ジ ン 球1

ン パ 球40

球1

3

3

2

0

2

4
幽

4

1

55

4942

01

3633

1019

12

5160

23

3628

107

蛋

ビ

リ

、ノ

糖

ル

ビ

リビ

リ

ロ

ロ

ビ

ウ

ウ 撫 辮 辮 鼎 鼎 珊 鼎 掛

柵

+

+

一

球

球

胞

皮

灰

塩

細皮

石

血

血

上

上

酸

酸

平

赤

白

扁

腎

穆

尿

十

÷

十

十

十

十

+

井

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

総

直

素

　

の

as

T

T

ー

講

㎝
㎜
響

盤

清幾
魁

尿

9
御

ワ
◎

4

の0

10.58

2

7

±

3019

7。0

疏
U

1

3

nδ

5.58,0

1

5

19

7.3

1.5

8

5

7.5

2

6

高田←}

14

7.6

1.3

14

11

7.7

3

4

4

9
耐

7.8

1.3

3.2

26

11。04.57.8

2

4

十 ±

151318

に作用 し得 るもの と考え られる。 しか し,グ ラム陰性菌

については5株 を検 して,そ の内の2株 は3剤 に対 して

十分な感受性を示 さなかつた。

次に,Doxycyclineを 投 与 した前後 におけ る起炎菌 の

薬剤 感受性 の変動 について検討 した。表7に 示す如 く症

例が僅 かに3例 にす ぎないので適確 な結論 を 出 し難 い

が,黄 ブ菌 の1株(第9症 例)はDoxycycline投 与前 に

3剤 に対 して辮で あ つ た が,投 与後 にはTC+,OTC

一に変 じたに も拘 らず依 然DOTC・H十 を示 し,他 の1株

(第55症 例)はDoxycycline投 与 前 にTC+,OTC

-,DOTC辮 であつたが,投 与10日 間連 用後にDOTC

一となつてDoxycyclineに 耐性獲 得の態 度を 示 し た。
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甑

樋

Q

梱

窯

鯉

寸

く

恥

壷
響
璽

鶉 掴

睡
豊到

1心

1く

匪

!"1
脇『＼

気i翅

iNEK
{

1

ト
マ

o◎
㏄

爵

ゆ
州

嶋
祠

等

㏄
cq

の
の

緬

一川。
一聴。
一
濁
一
鍾

聖

絹。

瞳○

鵠 奨0

8ぐ ○

爵 ・ヨ○

震IUO

曾 哩○

鷺 鰹 ○

Σ 員 ○

目 駿O

or丹 ○

卜 燃 ○

㊤ 起○

ヨ㎏○

司 縦○
す噸 恒O

H環 ○

訣/鍔

1/9
〃
ノ

だ

温

一(§

へ
民

ヤ
転

羅

炉口

11口 ‡1幸 制 咋 ‡ ≠ 口 幸1

幸 幸 幸 ‡ ‡ 幸 ‡+幸 ‡ ‡ ‡ ‡++幸i

幸 幸 幸1‡ 羊 幸1幸 幸 幸 ‡ 幸++i1

幸 幸 幸+‡ 辛 幸 ギ 幸 ≠ 幸 幸 幸 幸+幸+
、

+li幸 幸 幸 幸ill幸+幸ll幸1

11i++1‡+ .幸 幸 幸 ‡ ‡+‡+1

幸 幸 幸 幸 幸+幸1幸 幸 串 幸+幸 幸 幸+

幸 幸 幸 幸 幸+幸+幸 幸 幸 幸+幸 幸1

+ll幸 ‡ ≠ ‡+1【++幸+

+i幸+幸+幸+幸 【ll幸 幸 幸 幸1

+1幸+≠+幸+幸lll幸 幸 幸 幸1

幸 幸 幸+幸+幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸i
、

幸 幸 幸+幸+幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸 ‡

+1幸11幸 幸 車 幸 幸 幸 幸 幸 ‡ ‡ 幸1

幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸.幸

+1幸 幸 幸 幸+幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸…

幸 幸 幸+辛+‡ 季 幸 幸 幸 季 幸 幸 幸 幸 羊

幸 幸 睾++‡ ‡ 幸 幸 幸 幸 ‡ 幸 幸 幸1

幸 車 睾 辛 辛 幸 辛 幸+幸 幸 辛 幸 幸 幸 幸 辛1

+1幸 …+幸++辛 幸 幸 幸 幸 牢 幸 幸 幸1

幸 車 幸 幸 辛 幸 串 幸 幸 幸 幸 幸 幸 季 幸 幸 幸…

幸 幸 率1‡1幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸 …奉1

++辛II‡+幸ll【 辛 幸 幸 串1

幸 幸 車 ‡ 幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸1

串 幸 幸+幸+幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸+

幸 幸 幸 ‡ 幸 ヰ=辛 幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸1

幸 峯 幸 幸 幸 幸 ‡ 幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸 幸1

罫 ↑壽駅???貿 で↑で↑↑↑?鷲 §ゼ?

§§§)§ 一曼§§鰻 一一§-e§ §琶§。縄 §
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表5起 炎 菌 の 感 受 性 の 分 布
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表6起 炎 菌 のTetracycline系3剤 に 対 す る感 受 性 表7D◎xycycline投 与 に よ る起 炎 菌 の感 受 性 の変 動
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またグラム陰性桿菌 の1株(第47症 例)は 投与前には

3剤 のいずれ に対 して も帯であつたが,投 与後 には3射

共 に一に変 じてお り,こ れか らすれば これ ら3剤 の間 に

は交叉酎性が あ り得 る もの と考 えてよい。Doxycycline
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はTCお よびOTCに 較べて 新 しい同系抗生物質で ある

とい う点 において,臨 床応用上 の利点 がある ものと考 え

られ る。

4.院 内分離菌の薬剤感受性 分布

昭和43年5月 よ り同10月 まで の半年 間に,国 立名古

屋病院 におい て臨床症 例の諸検査材料 か ら培養iして得 た

分離菌 について,そ の菌株 の各種 抗生物質 に対 す る薬剤

感受性 を検査 し,本 院 におけ る分離菌 の抗生物 質感受性

の分布状 況を観察 した。

得 られ た成 績 は表8の 如 くであ る。黄 ブ菌 は,感 受性

冊 のみについて見 ると,ア ル ビオ シンT(AT)(41株

の100%),DOTC(77株 の93%),セ ポラ ン(Cr)(100

株 の92%),ノ ボ ビオシン(N)(100株 の86%),パ ン

フランS(fs)(99株 の84%)の 順 に並 び,TC(102株

の50%),お よびOTC(91株 の45%)は カナマイ シン

(Ka)(101株 の77%),ス タフシ リンV(PS)(88株

の74%),ク ロラム フ ェニ コール(C)(100株 の62%),

オ レアン ドマイ シン(01)(102株 の57%),エ リス ロマ

イ シン(E)(101株 の49%)よ りも低い。

溶連菌 が 冊 を示 す率 を見 ると,DOTC(22株 の100

%),AT(5株 の100%),fs(25株 の96%),C(25株

の96%),Cr(24株 の96%),ペ ニ シリンG(P)(25株

の92%),E(25株 の88%),次 いでOTC(22株 の77

%),TC(25株 の76%),Ol(25株 の72%)の 順 で

あ る。 その他 の連 鎖球菌 ではfs(32株 の100%),AT

(18株 の100%),Cr(51株 の98%),P(32株 の97%)

DOTC(47株 の96%),C(32株 の88%),E(32株 の

81%),01(32株 あ78%),N(32株 の72%),OTC

(46株 の65%),TC(32株 の56%),ス トレプ トマイ シ

ン(S)(32株 の9%)の 順で あつ た。Doxycyclineは

Tetracycline系 剤 と しては グラム陽性菌,と くに黄 ブ菌

の感受性 が最 も高 く,他 の抗生物質Crお よびATと 同

等 の位 置にあ る。

他方,グ ラム陰性 菌の薬剤感受性 は,柵 を示す ものを

見 ると,大 腸菌は ウイン トマイ ロン(WIN)(56株 の

73%),Cr(53株 の59%),C(56株 の39%),fs(56株 の

37%),DOTC(38株 の29%),TC(56株 の25%),

Ka(56株 の25%),AT(4株 の25%)の 順 であ り,そ

の他の グラム陰性桿菌 はAT(27株 の59%),WIN(151

株 の45%),DOTC(108株 の43%),fs(149株 の37

%),Cr(145株 の34%),C(151株 の34%),Ka(151

株 の31%),TC(151株 の25%),OTC(123株 の18%)

の順 であつた。DoxycyclineはWIN,Cr,ATの レベ

ル には近 づ き難いが,こ れ らに続 くものの中に列せ られ

得 ると考え られ,Tetracycline系 の他 剤 に比 して感受性

分布 では上位 にある と見 て よい。

次 に,院 内分離菌 のTetracycline系 抗生物質 に 対 す

る感受性 の分布 につ いて,TC,OTCお よびDoxycycline

の3剤 相 互間 の関係 を観察 した所,表9の 如 き 結果を

得 た。 グラム陽性菌 では157株 中145株(92%),と くに

黄 ブ菌 では69株 中65株(94%),がDOTC帯 を示 し,

Doxycyclineは 他 の2剤 よ りも感受性 分布の上か ら優秀

で あ り,こ の2剤 の代行 を なし得 る もの と考えて よい。

本剤感受牲 が 一で感受性 辮の他剤 に効果 の期待を譲 らね

ば な らなかつた菌株 は2株 に過 ぎなかつた。 グラム陰性

菌で は117株 中41株(35%)がDO箱C帯 で あり,TC,

OTC,DOTCの3者 のいずれ か1剤 に対 して 帯 を示す

菌株 の率 もまた全 くこれ と同値で あつ た。即 ち,グ ラム陰

性菌 はDOTCに 対 する 感受性 は高 くないが,Doxycy・

ciineは 感受性 の点か ら見 ればTetracycline系 の 他剤に

代 り,あ るいは 補つて感受性 惜 の立場 を とり得 る可能

性 が35%程 度に期待 出来る と考え たい。

ここに述 べた院内分離菌 の薬剤感受性 分布の観察結果

か ら考 察す ると,Dexycyclineは グラム陽性 菌,と くに

黄 ブ菌 において感受性 が著 し く高 く,他 のTetracycline

系抗生物質 が既 に感受性低下 を示 されて い る現 在の時期

において,そ れ らに代つて用 い らるべ き同系の新 しい抗

生物質 である と言い得 る。 しか しなが らグラム陰性菌で

は本剤 に対 する感受性 はそれ ほ ど高 くな く,と くに有意

義 とは言 い難 い。

結 び

昭和43年5月 よ り10月 までの半年間 に,国 立名古屋

病院外科 においてDoxycyclineを 投与 した55例 につ い

て その臨床 的効果を観察 し,本 剤は90.9%に 有 効で あ

ると認 め られた。 これ らの症 例の臨床検査成績 では本剤

は造血機能,肝 機能 および腎機能 に特 に憂慮 すべき影響

を与 えなかつた と言い得 る。

これ らの症 例 の起炎菌 の薬剤感受性 を検索 し,グ ラム

陽性菌,と くに黄 ブ菌 は本 剤に最高 の感受性 を示 した。

同時期におけ る本院 内での各科諸材料 か らの分離菌の

薬剤 感受性成績を集 計観察 した所,本 剤 は グラム陽性

菌,と くに黄 ブ菌 に対 して極 めて有効 で あることが認め

られた。

本論文 の要 旨は第23回 国立 病院療養所総合 医学会(昭

和43年10、 月5～6日,大 阪〕 にお いて 口頭 発表 された。
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  From the clinical studies on doxycycline, the following results were obtained. 

 Among 55 cases of surgical purulent infection treated with doxycycline orally, the clinically effective 

results were obtained in  81.  8%, no disturbances of haematopoietic, renal and hepatic functions were 
caused, and the isolated gram-positive cocci were known to be highly sensitive to doxycycline in 100% 

by the disc sensitivity test, while it was revealed by the disc test that gram-positive cocci, especially 

Staphylococcus. aureus, isolated in our hospital during a period from May to October 1968, were highly 

sensitive to doxycycline in  93~00%.




