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Flucloxacillinに 関す る抗菌 性 な らび に臨床的研 究
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われ わ れ は,こ の た び 英 国Beecham社 の 半 合 成

Penicillinで あ るFlucloxacillin(以 下MFI--PCと

略記 す る)を54例 の ブ ドウ球 菌 感染 症 に使 用 し,そ の抗

菌性 お よび 臨床 効 果 に つい て検 討 した。

本 剤 の構 造式 は下 記 の ご と く で あ り,従 来 のisoxa-

zolyl系 合成Penicillinに 比 して,高 い有 効 血 中濃 度

甜ヌ1螺細
が得 られ る といわ れ て い る。

わ れわ れ は,こ れ を本 院 耳鼻 科,小 児 科,外 科 に お い

七,グ ラ ム陽性 ブ ドウ球菌 感 染 症 に 試 用 し,2,3の 知

見 を得 たの で報 告 す る。

対象および方法

耳 鼻科 で は,慢 性 中 耳 炎13例,急 性 中耳 炎6例,慢 性

お よび急 性 扁桃 炎3例,そ の他 鼓室 形 成術 後,外 耳 炎,

肺 膿瘍 を含む25例 か ら,表1に 示 す よ うに,StaPhylj-

coecusaureus19株,StaPhyloceccusepidermidis6株

を分離 した(表1)。

小児 科 で は,ほ とん どが急 性 扁桃 炎(16),つ い で気 管

支 炎(4),こ の 他 に異 型狸 紅 熱 お よび 膀胱 炎 各1例 の 計

22例 で,こ れ らの 患者 か らStaPk.aureus20株,StaPh・

epidermidis2株 を分 離 した 。

外科 で は,皮 下膿 瘍,リ ンパ節 炎,膀 胱 炎 を 含む7例

表1耳 鼻 科,小 児 科 お よび 外科 受 診 の感 染 症患 者

か ら分 離 したStaPhンIOCOCCUSaUfeUSとSta-

Phyloeoceusepidermidis

か ら,StaPh.aPtreUSを 分 離 した 。

投与 方 法 は,MFI--PC125mg含 有 のcapsuleに よ

る経 口投 与 を行 な い,成 人500～1,000mgを 標 準 と し,

適 宜増 減 した 。

分離 同 定 した菌 は,半 流 動寒 天 に 穿刺 培 養後,室 温 に

保 存 した 。 この菌 をbouillonに 浮 游せ しめ,18時 間,

37℃ に培 養 した菌 液 を,MIC測 定 に 使 用 した。

MIC測 定 に 用 いた 薬 剤 はMFI-PC,MCレPC,MDI-

PC,PC-Gの4種 と し,各 薬 剤 を0.1,0.2,0.39,

0.78,1.56,3◎125,6.25,1.2.5,25.o,50.o,100mcg/

mlに 稀釈 したHeartinfusionagarに,前 記 菌 液1

白金 耳 を接 種 し,24時 間 でMICを 判 定 した。
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実 験 成 績

各 科患 者54例 か ら分 離 したStaPh.aureus46株 と,

StaPh.epidermi4is8株 に対 す る4種 薬 剤 のMICを 表

2に 示 した 。

StaPh.aureusに 対す るMFI-PCのMICは,1株

を 除 い て0.2～3.125mcg/mlの 間 にあ り,31株(67.4

%)カ ミo.39mcg/ml,7株(15.2%)がo.2mcglmlと

な つ た 。

MCI-PCで は,同 じ く1例 を 除 い て,0.39～6.25

mCg/mlの 間 に 分 布 し,24株(52.1%)がO.39mCg/

ml,14株(3{L4%)が0.78mCg/m1と な つ た 。

MDI-PCに 対 して も,前2者 に 対 した時 と同 じ株 が

iOOnr!Cg/m1以 上 とい う値 を示 した が,そ れ 以 外 は0.2

～3.125mcg/mlの 間 に ひ ろ が り,31株(67・4%)が

0.39mcg/ml,10株(21。7%)がO.78mcg/miの 値 を

示 した。 この3種 の薬 剤 の抗 菌 力 を 比 較 す る と,多 少

MFI-PCが 優 れ た 値 を示 して い る よ うに も考 え ら れ る

が,有 意 の差 が あ るか 否 か は不 明 で あ る。

な お,PC-Gの 場 合 は,MICは0.2～100≦mcg/ml

と広 く分 布 し,し か も,各 稀釈 段 階 に ほぼ 均 等 のば らつ

きを 示 してお り,前3者 と比較 す る と明瞭 な差 が 認 め ら

れ る。

つ い で,StaPh。epidermidisに 対 す る 各 種 薬 剤 の
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表2各 科 感染 症 患者54例 か ら分離 したStaPh.aureus46株 とStaPh・epidermidis

8株 のMF】1-PCお よび対 照薬 に対 す る感 受 性 分布
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MIC値 を み る と,例 数 が少 な い ため に,明 確な こ とは

い えない が,3者 ともほ ぼ 同 じ傾 向を 示 して い る。 す な

わ ち,MFI-・PCが0.1～O;78mcg/ml,MCI--PCが

e.1～1.56mcg/ml,MDレPCが0.1～O。78mcg/mI

の間 に あ り,大 半 が0.39～0・78mcg/mlの と ころ に集

まつ てい る。

PひGに 対 して は,StaPhPtleeoecusaureusの 場合 と

同 じ く,広 く分 布 し(O.1～5e・Omcg/ml),こ の 間 のば

らつ きは大 きい。

StaPhyloceccusaureusの1株 で,PC-Gに 対 しては

もち ろん,MFI・-PC,MCILPC,MDI-PCの3者 に対

して も,100mCg/ml以 上 の耐 性 を示 した 例は,肺 膿 瘍

の患者 か ら分離 され た もの で,長 期 間多 種 の抗 生 剤 の投

与 を うけ てお り,強 固 な薬 剤耐 性 を示 した 点,当 然 と考

え られ る。

個 々の症 例 につ い て は,表3に 示 した 。

治療 効果 の 判定 は,投 与 の 翌 日,も し くは翌 々 日には,

明瞭 な 主症状 の消 失 を 見た 例 を著 効(搬),主 症 状 が著 明

な消 槌 をみ た が,な お存 続 した例 を有 効(粁)と した 。

また,臨 床 的 に有 意 の改 善 をみ た が,そ の変 化 が緩 徐 で

あ る もの,2～3の 症 状 の うち一 部 のみ が 消失 した例 を

や や有 効(+)と 判 定 し,全 く変化 が み られ な かつ た も

のを無効(一)と した。効果の判定 を下す までに至らぬ

うちに来診 しな くなつた もの,併 用薬剤や対症療法の効

果に よる症状の減退 と区別 がつかないものなどを不明群

(?)に 入れた。

効果の総括を,表4に 示 した。外科お よび小児科では,

対象 となった疾患 が,急 性の炎症が主であ るために,著

効,有 効例がほ とんどを占めてい る。無効例は慢性中耳

炎や肺膿瘍 など,慢 性で症状の変化が当然望みに くい例

にみ られた。

なお,こ の無効例 の うちでも,表3に 示 した よ うに,

分離 された起炎菌がMFI-PCに 対 して強い感受性がみ

られ る例 もあ り,反 対に,著 効,有 効であつても,分 離

菌はかな りの耐性を示す例 もあ る。しか し,一 般的にみ

て,強 固な耐性を示す例が少な く,臨 床的にみて も,有

効 と考えられ ることが多い点か ら,グ ラム陽性 ブ ドウ球

菌感染症 に対 して使用す る価値あ りと思われる。

なお,表3に 示 した よ うに,1例 だけ(No。46)投 与

2日 目から全身,主 として躯幹に点状,斑 紋状の麻疹様

湿疹が出現 した。他 の湿疹性疾患 と考 えられぬため,薬

剤に よる副作用の中た入れた。Patchtestな ど を して

いないため,確 実に本剤に よるもの との証拠はないが,

いちお う,sideeffectと して表に記入した。 しか しな



1506 CHEMOTHERAPY AUG. 1969

表4各 科 別 臨 床 効 果

耳 鼻 科

小 児『科

外 科

計

著効 冊

1

6

2

o

9

有効 昔

14

11

3

28

やや 十

有効

1

2

1

i4

無 効 一

3

・1

0

4

不 明?

6

2

1

9

平均投薬
日 数

6.5日

4.5日

5.0日

が ら,投 与 開 始後 の 臨 床経 過 は非 常 に よ く,ま た発 疹 の

程 度 も軽 度 で あつ た の で,投 与 の中 止 を 必要 とす る程 で

は な かつ た亘 他 の例 で は,副 作用 と考 え られ る症状 は 見

当 らなか つ た。

結 語

新 しい 半合 成Penicillin,Flucloxacillinを54例 の

StaPhylococcus感 染 症(StaPh、aureus46,StaPh.

epidermidis8)に 投 与 し,分 離 菌 に対 す るMFI-PC,
お

MDI-PC,MCI-PC,PC-GのMICを 測 定 し,あ わ せ

て 臨床 経 過 を観 察 した。

1)StaPh.aureusに 対 す るMICは,MFI-PC,

MCI-PC,MDI-PCの 問 に ほぼ 相 関 を認 め,3者 とも,

大 半がO.39～0.78mcg/mlの 間に あ つ た。PC-Gは こ

れ よ り劣 り,0.2～100≦mCg/mlの 間 に ほぼ 均等 なば

らつ きを もつ て分 布 した。 た だ し,長 期 間抗 生 剤 の投 与

をうけている肪膿瘍患=者よ り分離 された1株 は,被 検薬

剤全部に強い耐性を示 した。

2)StaPh.epidermiaisに 対 しては,例 数 は少 な か

つたが,3者 の間に同 じよ うに相関が認め られ,大 部分

が0.39～0.78mcg/m1の 間にあつた。PC-Gの 抗菌性

はこれ より劣つている。

3)MFI-PCは 臨床的 にかな りの例に効果 の あ るこ

とを示 し,著 効9(16.5%),有 効28(5L8%),や や

有効4(7。4%)で あつた。 ブ ドウ球菌感染症,こ とに急

性炎症に対 してす ぐれた抗菌力のあることを示 した。

4)1例 に,明 確 に証拠づけ られてはいないが,副 作

用 と思われ る紅疹をみた以外は,副 作用はなかつた。

本実験 に使用 したElucloxalcilinは 藤沢薬品工 業 株

式会社 よ り提供 をうサ,MICに 用いた薬剤稀釈平 板寒

天は,同 研究所 によつて作製された ものを用いた。
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 Flucloxacillin  (MFI-PC), a new semi-synthetic penicillin, was tested for its antibacterical activity 

against clinically isolated strains of Staphylococcus aureus and  Staphylococcus epidermidis, and clinical 
effectiveness. 

 1) The sensitivity distribution of  MFI-PC for clinically isolated 46 strains of Staphylococcus aureus 
ranged mostly from  0.  2 mcg/ml to 3. 125 mcg/ml by agar dilution method, having its peak at a con-

centration of  0.  39  mcg/ml. The one for clinically isolated eight strains of  Staphylococcus  epidermidis 
ranged from 0. 1 mcg/ml to  0.  78 mcg/ml, having its peak at  0.  39 mcg/ml. 

 2)  MFI-PC was proved to be effective in 41 of 54 patients with various infections, especially in 

acute stage. 
 A slight rash was observed in one patient, but not so marked as to necessitate discontinuance of 

MFI-PC.




