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整形 外科領域におけ る化学療 法に関す る実験 的研究(そ の2)

リンコマイシン筋注投与時の骨折部血腫内濃度分布について

近 藤 茂

大阪医科大学整形外科

(昭和46年9月22日 受付)

い と ぐ ち

どんなに強力な抗菌作用 を有す る抗 生物質 で あ つ て

も,充 分な臨床効果を あげ るためには,感 染菌に対す る

MICを 上 まわ る濃度 が,病 巣組織,ま た は 傷創組織内

に移行 しなければ ならない。 これは感染症の治療時には

もちろん,予 防時 にも必須 な条件の1つ であ ることは論

を待 たない ところである1)。

故に著 者は,現 在,臨 床 上に使 用されてい る抗生物質

の組織 内分布濃度 を,動 物実験に よ り測 定 し,数 次にわ

た り発表 を行 なつて来た2～14)。

とくに前報14)においては,リ ンコマイ シンの骨 髄組織

内濃度分布について検討を加えたので あるが,本 報 告で

は骨折部血 腫内への リンコマ イシ ソの分布濃度 について

報告 を行 な うこととす る。

実験材料 および 実験方法

前報 と同 じく,平 均 体 重3～3.5kgの 健常 白色家 兎

20羽 を使用 した。

本実験 では,著 者の考按 した骨圧折器5,7,9,13)で,家兎

の大腿骨幹部 に一 定の皮下 骨 折 を 生 じさせ,10mg/kg

のdosageで 筋注投与 した リンコマイシンの血 中,お よ

び骨折部血腫 内移行濃度 を測 定 した。

なお,本 実験に さい しては,実 験 動物をA,Bの 各10

羽 の2群 にわかち,A群(動 物番 号 : 4000201 ～ 4000210)

では,骨 折後2時 間で リン コマイシ ン を 投 与 し,B群

(動物番号 : 4000301～4000310)で は骨 折前45分 に リン

コマ イシ ンを投与 した。

A,B両 群にお いて,リ ン コマ イシン投与後,45分,

90分,3時 間,6時 間にわた り,耳 介静脈か ら採血す る

と同時に,骨 折部で穿刺 を行 ない,こ うして得た実験 材

料 につ い てStaphylococcus aureus(寺 島株)を 検 定 菌

とす る重 層法で リンコマイシンを測定 した。

なお,骨 折 部血腫の穿刺に さい しては前報に も述べ た

と同一の理 由に よつて,穿 刺材料 をカ ピラール ピペ ッ ト

処 理 した ものの上澄につい て測定 を行 なつてい る。

実 験 成 績

A群 における実験成 績は,表1お よび図1に 示 す とお

りであ り,B群 におけ る実験成績は表2お よび図2に か

かげた とお りであ る(図1,2に 関 し実線 は血中濃度,破

線は骨折部血腫 内濃 度であ る)。

リンコマイシンの血中 濃 度 に 関 しては,A,B両 群 と

もに,そ の時 間経過 と濃度 の増減 をみ ると,大 差は認め

られず,ま た,こ れ は前報で発表 した骨髄 内濃度に関す

る実験において得 られた血中濃度 の時 間的変遷 ともほぼ

同様であ る。す なわ ち,こ の ことか ら大腿 骨折 とい う外

傷時に懸念 され ていた全身血行 の障害―― シ ョックにつ

いては,本 実験 はほ とん ど影響を うけ ていない と考え ら

れ る。なお この血行に対 して影響を持たぬ とい うことは,

筋注 投与 された リン コマイシ ンの吸収,排 泄 に関す る実
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験に おいては必要な前提条件 の1つ であ る。

つ いで,骨 折部血腫 内濃 度について検討す る と,A群

で は90分 値に ピークを有 し,こ の価は血中濃度 の63.25

%に あたるが,い つぼ う,B群 で は ピークはA群 と同

じく,リ ン コマイシンの投 与後90分 値に存す るが,血

中濃 度に対す る比率 は97.02%と 高 く,さ ら に3時 間

値 では246.48%と 甚 だ しく上昇 し,6時 間値 において

も110.45%を 保持 していた。 ここでVACEKに 従 がつ

て,以 上の血 中濃度 と血腫 内濃度の リンコマイシンの比

を計 算す ると,表3お よび図3の とお りに な り,B群 の

ほ うが,相 対的に も,は るかに高価を示す ことが 判明 し

た(図3に お い て 実線 はA群,破 線はB群 を示 してい

る)。

B群 がA群 よ りも高 い数値 を示 した理 由と 、ては種 々

の条件が考え られ るが,前 報 で著者が証明 した よ うに,

リン コマイ シン筋注投与 後45分 で,す でに骨髄 内濃 度

は ピークに接近 しつつ あ り,こ の時期にお いて,本 実験

の ように骨折を生 じさせ れば,と うぜん,骨 折部血腫 は

リソ コマイシ ンの高 い濃 度を有す る骨髄血か ら形成 され

る故であ り,他 方,A群 では,骨 折部にお いては,リ ン

コマイシン投与前 に血腫 はすでに形成が いちお う完 了 し

てい るため,も はや,全 身血行 とは正常 な関 係 を 有 せ

ず,し たがつて投 与され た リンコマイシンは,血 液循環

とい う正常な生物学 的現象ではな く,浸 透,拡 散 とい う

物 理的作用に よつ て血腫 内へ移行す る故,B群 の ような

高い濃度は移行 し得 ない と考え られ る。

しか し,こ の浸透 拡 散 とい う物理的作用 も,リ ン コ

マイシンは他 の抗生 物質に く らべて,比 較的す ぐれ た価

を示 していた。

図1 (濃 皮 単位:mCS/ml)
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考 按 と 結 語

リンコマイシンのMICは,す でに前報14)で述べ た と

お り,Staphylococcusお よびStreptococcus等 の,創 傷感

染に重要な意義を有す るグラム陽性球菌に対 して強 力な

抗菌スペ ク トラムを有 しているが,本 実験にお ける骨折

部血腫 内へ の分布濃度 は この価を上 まわ るものであ る。

この こ とは とくに骨折前に リン コマイシ ンを投与 した

ものに著 る しく認め られた故,リ ソ コマイ シンは,骨 関

節手術 の感染 防止の 目的 のた めには術前に投与 してお く

のが望 ま しく,と くに四肢 の手術 にさい して,止 血帯 の

使用が要 求され る場合に は,術 前,骨 髄内に リン コマイ

シンを分布 させ るために も,不 可欠 の処置 と 考 え られ

る。

いつぼ う,す でに骨折を生 じている場合の術後感染予

防に使用す る時には,骨 髄 出血 が著 る しい時期,す なわ

ち受傷後,な るべ く早期に投与すべ きであ り,ま た,続

報で述べ る とお り,骨 折部血腫 内へ の局所投与がす ぐれ

た効果を もた らす ものであ ろ うと考 え られ る。

ま と め

1) 健常 白色家 兎の太腿骨幹部に一 定の皮下骨折を生

じさせ,筋 注 投与 した リン コマイシンの骨折血腫 内濃度

移 行を測定 した。

2) リソ コマイ シンは骨折前に投与 した ほ う(B群)

が骨折後に投与 した(A群)よ りも高 い濃 度が移行す る。

3) 血腫 内 リン コマイ シン濃度 と血 中濃 度 との比は,

当然なが らB群 のほ うが高かつた。 また,こ れは他 の抗

生物質に くらべ て も,高 値を示す よ うであ る。

4) 以上 は,骨 関節の術後感染防止 のためや,骨 関節

損傷時 の化学療 法の実施上,重 要 な条件 の1つ であ ると

考 え られ る。 また,こ れ らの実験成績 は,著 者が,ヒ ト

の骨髄につ いて行 なつた臨床実験 の成績15)とほぼ一致 し

てい ることを強調 したい。
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AN EXPERIMENTAL STUDY ON THE CHEMOTHERAPY 

FOR SUPPURATIVE INFECTIONS OF BONE AND JOINT (PART 2) 

SHIGERU KONDO 
Department of Orthopaedics, Osaka Medical College

1) The femoral shaft of male albino rabbits was fractured by using a screw compressor devised 
by the author. Either before or after the fracture, lincomycin was administered intramuscularly and 
the concentrations in the blood and fracture hematoma were assayed by means of OKUBO's band culture 
method. 

2) The lincomycin concentrations in hematoma ascend to a level considerably higher, when the 
antibiotic was administered before the fracture, 

3) These experimental results revealed that lincomyin should be administered before the surgery, 
to avoid the post-operative infection. Systemic administration of the antibiotic after the surgery of 
bone and joint is not so effective as it is given before the operation. 

4) These results coincide with the results of experiment in human bone; this will be discussed 
in the following papers.


