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Clindamycinの 基礎 的・ 臨床 的研 究

柴 田 清 人 加 藤 剛 美 伊 藤 忠 夫 ・渡 辺 晋

名古屋市立大学第1外 科学教室

(主任：柴田清人教授)

Clindamycin(以 下CLMと 略)はUpjohn社 に よ り

開発 されたLincomycin(以 下LCMと 略)の 新=しい誘

導体 であ り,LCMよ りグ ラム陽性菌 に対 して強い抗菌

力を示す抗生剤 と して発表 され た。

今回われわれは,こ のC工Mに ついて,外 科的病巣 よ

り分離せ る病原性 ブ菌 お よび大腸菌に対す る抗菌力,血

中濃度,尿 申排泄,乳 汁 中お よび胆汁中移行,お よび外

科的表在性 化膿性疾 患を主 体に してその臨床使用成績 に

ついて検討 を行 なつたので報告す る。

二 抗 菌 力

外科的病巣 より分離せ る黄 色 ブ菌30株 お よび大 腸菌

26株 に対す るCLMの 抗菌 力を化学療 法学 会試案 に も

とず く寒天平板希釈法 にて,LCMお よびErythromycin

似 下E・Mと 略)と 比較検討 した。

黄色 ブ菌 については,CLM,LCM,EMの3者 を比

較 してみるに,図1の ごと くであ り,CLMの 耐性限界

を1.6mcg/mlと す ると,cLM6L6%,LcMで は50

%,EMで は40%でCLMは 他の2者 よ りも高い感受

性を示 した。

次いでCLMとLCM,EMと の交 叉耐性を調査 した

のが,図2,3で あ る。LCMに 対 して100mcg/m1以

上の耐性株はC工Mに 対 して もす べて100mcg/ml以 上

の耐性 を示 してい るが,中 にはLCMに 対 して12.5

mcg/m1,6.3mcg/ml,3.2mcg/m1の 耐性株がCLMに 対

してo.2mcglml以 下 の感受性 を有す る株が3株 あ り,

6・3mcglm1を 示 す2株 がL6mcg/m1の 感受性を示す よ

うに2～4段 階程度抗菌 力が鋭 敏 となつてい る。

またEMに 対 して100mcg/ml以 上耐性株 がCLM

に対 して0.2mcg!ml以 下 の感受性 を示 した株が6株 あ

り,12.5mcg/m1耐 性株 で0.2mcg/ml以 下の感受性 を

示 した株が1株 あつ た。 この ようにCLMはEMに 比

較 し優れた感受性 を示 した。

いつぼ う,大 腸菌 に対 しては,表1の ごと く,ほ とん

ど感受性が見 られ なかつた。

な お 測 定 方 法 はStaPhylecoccusaureus209P株 を 検 定 菌

とせ る鳥 居 ・川 上氏 重 層 法 に よ り測 定 を行 なつ た 。

そ の 値 は 図4に 示 す ご と くで,点 線 は3例 の 平 均 値 を

示 して い る。 最 高 値 は1時 間 目に あ り,0・73～1・05mcgl

ml(3例 平 均o.87mcg/m1>を 示 し,3時 間 値o。64mcgl

ml,6時 間値0.3mcg/mlで,12時 間後 に は 測 定 不 能 で

あ つ た 。

Iil・ 尿 中 排 泄

血 中濃度 と同様 に150mg内 服時 の尿中排港お よび回

図1黄 色ブ菌(30株)のCLM,LCM,EMに 対
な

す る感受性 分布
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表1大 腸 菌(26株)のCLM,LCM,EMに 対す

る感受性分布

II.血 中 濃 度

健康成人3例 に対 してCLM150mg1回 投与時の血

中濃度 を測定 した。
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図4血 中 濃 度Cl三ndamycin(CLM)150mg空 腹

時1回 投 与
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表2CLM150mg1回 内服時の尿中排 泄量 な ら

びに回収率

図5乳 汁 中移行濃度CLM150mgl回 内服時
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表3CLM臨 床使用成績

向

i2'

収率は表2の ごと くで,12時 間 ま で の 総量 は3.34～

4.20mg,平 均3.69mgを 示 し,そ の回収率は2.46%

で,尿 中への排泄量は ひ じよ うに低値 を示 した。

IV.乳 汁 中 移 行

産褥 婦2例 に150mgl回 投与時の乳=汁中移行を見 て

みたが,図5の ごと くで,最 高値は血中濃度 よ り遅れ て

3時 間 目にあ り,そ の値 はo.72mcg/ml,o.52mcglm1で

だいたい血 中濃度の213程 度の値 を示 し,6時 間では痕

跡程度 で,12時 間後では測定不能 であつ た。 なお本測

定 には,乳 汁に よる影響 を考慮 し,補 正 曲線 を作成 し,

それ ぞれ値を補正 した。

V・ 胆 汁 中 移 行

2.5kg前 後 の健常家兎 を用い,背 位に固定 し局所麻酔

下に上腹部正 中切開 にて開 腹 し,総 腹管十二指腸入 口部

に切開 を加 え,総 胆 管内にポ リエチ レン ・チ ューブを挿

入 し,経 時的 に胆 汁を採 取で きるよ うに し,十 二指腸 内

にCLM20mg/kgを 注入 して測定 した。

結果 は図6に 示す ごと くで,最 高値 は30分 ～1時 間

日にあ り,そ れぞれ18mcg!m1,9,5mcg/mlで,3時 間

後 では5.4mcglm1,4・9mcg/m1,6時 間後 では2.4mcg/

ml,3.6mcg/mlを 示 し,12時 間後では測定不能であつ

た。

この よ うに胆汁 中移行 はきわめて良好で,血 中濃度 の

ほぼ5倍 程度 と高率 に移 行 した。なお測定に は乳 汁 と同
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様 胆汁による影響を考慮 し,補正曲線を作成し値を補

正した。

Vi・ 臨 床 使 用 成 績

臨床使用成 績は表3に 示す ごと く,27例 に使用 した

が,大 部分が表在性感染であ り,こ れ を疾患別 に分け て

見ると,表4の ごと くで,療 疸が最 も多 く,次 いで癌お

よび膿 瘍,感 染性挫創,蜂 窩織炎,乳 腺炎等 であ る。

これ らの治療効果 を見 てみ るに,著 効4例,有 効18

例,無 効5例 で有効 例は8L5%と 良効 な臨床 効果が得

られた。なお この臨床効果 の判定 は次 の基準に よつた。

著効:CLM使 用後,3日 以 内 に 自 ・他 覚症状 の 緩

解,CLM単 独使用 またはわずか な補助 的治療の併用で

表4CLM疾 患 別治療効果

凛 痘

癖,膿 瘍

擁

感 染 性 挫 創

蜂 窩 纈 炎

乳 腺 炎

リ ン パ 腺 炎

そ の 他

合 計

例 数 著 効 旨 効 無 効
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有効率

5
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表

治癒 し,CLM使 用中止後 も病状 の再燃 しな か つ た も

のΦ

有効:CLMの 使用後,比 較的速かに 自 ・他覚症状 の

緩解 を見 たが,他 の抗生物質の併用,切 開等の手段 を併

用 した もの。

無効 ・CLM3日 間投与 して も治療効果 が臨床的に全

く認 め難 く,病 状 の不変,増 悪,拡 大を来た した もの。

投与量 につ いては,27例 中21例 が1日600mg4回

投与 で,4例 にIH450mg3回 投与,他 の2例 には1

日900mg3回 投与 および1日300mg2回 投与 を行 な

つ た。 使用 日数 は2～15日 間使用 し,総 量120mg～

9g使 用 したが,副 作用 と しては症例4に 軽度 の悪心 を

見たが,本 剤の投与 を中止す るほ どで もな く,他 にはな
'ん ら認 むべ き副作用 を認め なかつた

。

これ ら臨床 例の うち菌 を検 出 し,感 受性調査をな し得

た症例は表5に 示す ごとくで,全 例黄色 ブ菌で,症 例

18,23は,EM,LCMに 対 して耐性に もかかわ らず有

効 であつた とい うことは感受性成績 に見 るごと く興味深

く,今 後EM耐 性 株に もいちお う使用 を試むべ き薬 剤

と思 う。

いつぼ う,無 効例について検 討 してみ るに,療 疸2例,

磐 部擁1例,化 膿性乳腺炎1例,右 腋窩 リンパ腺炎1例

の計5例 であ り,療 疸 の2例 は,本 剤投与後 も発赤,疹

痛 が軽快せず,漸 次増大の傾 向を見 るため切開に て大 量

に膿汁の排出を見,こ の うち1例 は黄 色ブ菌 で,EMに

感 受性を示 したが無効であつた症例であ り,他 の1例 は

5
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菌 不明であつ た。

化膿 性乳腺炎 の症例は,本 剤投与に より症状 の改 善見

られず切開排膿 に よ り,黄 色 ブ菌 を見 たがEMに 対 し

て耐性 を示 した症 例であ る。

また轡部癖,腋 窩 リンパ腺炎の症例は菌検索 な きため

不 明であ る。

VIX.結 語

1)抗 菌 力 ・黄 色ブ菌30株 お よび大腸菌』26株 に対

す るCLMの 抗菌力 をEM,LCMと 比較 してみ るに,

黄色 ブ菌 ではEMお よび 工CMよ り優れた抗菌力 を示

したが,大 腸菌 に対 しては全 く感受性 を認めなかつた。

2)吸 収 ・排泄:CLMl50mg内 服時 の血 中への移

行は早 く,最 高値は1時 間 目で,平 均o・8フmcglm1を ・

示 し,尿 中排泄量は低 く12時 間 までの総量は平均3・69

mgで そ の回収率は2・46%で あつた。

乳汁 中へ の移行は最高値は3時 間Rと 遅 く・血 中濃度

の約2/3の 値を示 した。

いつぼ う,胆 汁中移行 は良効で,血 中濃度 の約5倍 程

度 と高率の移行を見た。

3)臨 床使用成績:外 科的 感染症27例 に使用 し,著

効4例,有 効18例,無 効5例 で,有 効 率81・5%の 成

績を得た。 なお,副 作用は1例 に軽 い悪心 を見 た程度で

あつた。
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LABORATORY AND CLINICAL EXPERIENCE WITH CLINDAMYCIN

 KIYOHITO SHIBATA, TAKEMI KATO, TADAO ITO & SHIN WATANABE 

First Department of Surgery, Nagoya City University School of Medicine 
 (Director  : Prof.  K.  SHIBATA)

                               Summary 

1) Antibacterial activity 
   Clindamycin showed better antibacterial activity on Staphylococcus aureus than erythromycin and 

 lincomycin, but it had no activity on Escherichia coli. 
2) Absorption and excretion 

   After an oral dose of 150 mg,  clindamycin penetrated quickly into blood, attaining the peak (ave-
rage 0.87  mcg/ml) following one hour after administration. Urinary excretion, on the other hand, 
was low, the average  12—hour recovery being 3.69 mg  (2.46%). 

   Milk transfer was late. The peak concentration, which was attained 3 hours after administration, 
 was about 2/3 of the peak blood level. In contrast, the biliary concentration was about 5 times as 

 high as the blood level. 
3) Clinical effectiveness 

   Clindamycin administered to 27 cases of surgical infections proved excellent in 4, good in 18, and 

 poor in 5 in response (success rate  81.5%). The only side effect observed was slight nausea in one 
  patient.




