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い と ぐ ち

無菌手術時 にお いても,手 術 創の閉鎖 にあた つて抗 生

物質を創内 に注入 し,術 後感染を予防す るこ とは,本 邦

におけ る独 自の方法 であ り,こ の予防的化学療法 は次の

よ うな利点を有 してい る。

すなわ ち,手 術 創内に高濃度の抗生物質 を長時 間にわ

たつ て残留 させ得 ること,ま た抗生物質 の使用量 を節約

す る ことに より,種 々の副作用をは じめ,菌 の交 代現象

や,耐 性菌の出現を防止 し得 る とい う点 であ り,こ れは

開放 汚染創 の1次 閉鎖の時に も有利 であるのは論 を待た

ない ところであ る。

今 回,著 者 は リンコマ イシ ンを使 用 し,以 下の よ うな

動 物実験 を行 ない,上 述の よ うな抗生物 質の投与法につ

いて2,3の 知見を得たので,以 下 に発表す る。

実験方法お よび材料

平均 体重3～3.5kgの 雄性 の健常 白色 家 兎 の大腿骨

幹 部に,著 者の考按 した骨圧折器1,2,3)で一 定の皮下横骨

折 を生 じさせ た。

つ いで,骨 折後2時 間,す なわ ち骨折 部に外傷性血腫

が完成す るのを まつて,10mg/kgのdosageで,リ ン

コマイ シンを血腫 内に注入 した。

リンコマイシンの局所投与後,時 間を追つて,骨 折部

血腫 内に残留 した濃度を検討 した訳 であ るが,血 腫 を直

接に穿刺,吸 引すれば,血 腫 内容の排 除に よつて,そ の

後の血腫 内濃度 には当然なが ら誤差を生 じる訳で あるか

ら著者は,末 稍循環血 中の リン コマイ シン濃度を測定す

ることに よつて,血 腫 内濃度を推定す ることと した。

何 となれば,血 腫 内に注 入 された リンコマイシンは毛

細血管,な い し細小静脈,ま たは体液 リンパ系に よつ て

大循環に移行 し,遂 には腎か ら排出 され るの で あ る か

ら,血 腫 内濃度 は血 中濃度 よ りも常に高い筈 である。 た

とえば,血 中濃度 が,な ん らかの菌に対す るMICよ り

高 ければ,血 中濃 度は,当 然,そ れ よ りも高値 を有す る

訳 である。

末稍循環血 は,リ ン コマイ シン投与後,45分,90分,

3時 間,6時 間,12時 間,24時 間に耳介 静 脈 か ら採 取

し,Staphylococcus aureus(寺 島株)を 検定菌 とす る

重層法で濃 度測 定を行なつたが,投 与後24時 間で は,

骨折部血腫 に対 して も直接穿刺 を行 なつて,血 腫 内容 を

採取 し,こ れ について も,リ ン コマイ シソの直接定量 を

行なつた。

実 験 成 績

以上か ら得た実験成績 は,表1お よび図1に 示す とお

りである。す なわち,リ ン コマイ シンの血腫 内局所 投与

後,血 中濃度は速や か に上昇 し,45分 値で既 に ピー ク

に達 し,の ち90分 値 よ り3時 間値にかけ て急速 に下 降

す るが,6時 間値以後 は比較 的ゆ るやかに 減少 し て24

時 間値 に到つてい る。

なお,24時 間値に お け る骨 折部血腫 内 リンコマ イシ

ン濃 度の直接測定値 の平 均値は表1に 示す とお り,血 中

濃 度の約2倍 が残存 してお り,こ れは他 の抗生物質に よ

表1

(mcg/ml)
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る同様の実験成績4～7)とも共 通 した傾向であつた。

考 按

前報8,9)にも述べた よ うに,リ ンコマ イシン は注 射 部

か らの吸収が速やか であ り,こ のため迅速に血 中濃度 の

上昇をみ るので あるが,骨 髄内分布濃度 または骨折部血

腫 内分布濃度が高 いのは,こ の血中濃度の速やか な上 昇

に よるのか,ま た は骨髄,な い し骨折部血腫へ の親和性

に よるのか,2つ の機序が考え られ る。

著者は,本 報告 と同一条件の実験 をア ミノグ リコシ ド

系抗生物質 セフ ァロスポ リン系抗生物質等に ついて行

なつてい るが,骨 折 部血腫 内に抗生物質 を局所 投与 した

のちの血中濃度 の上昇は,リ ン コマイシンは,他 に比較

して速やかで あるのは,や は り投与 され た局所か らの吸

収 が良い ことを意味 してい ると考え られ る。

なお,後 者,す なわ ち,リ ン コマイシンの骨髄や,骨

折 部血腫に対す る親和性 の問題につい ては,骨 髄脂肪 に

対 す る抗生物質の分配系数 につ い て 実 験,検 討 中であ

り,後 日発表の予定で ある。

ま と め

1) 健常家兎の大腿骨幹部 に一 定の皮下骨折 を生 じさ

せ,こ こに生 じた外 傷性血腫 内に リン コマ イシンの局所

投与 を行 なつ た。

投与後,45分 か ら24時 まで,経 時的に家兎 の血中 リ

ソ コマイシン濃度を定量 し,ヒ の数値か ら,骨 折 部にお

け る リン コマ イシンの残留濃 度を推 定 した。

2) 以 上の よ うな投与法 を行 なつた場 合,リ ン コマ イ

シソは,長 時間にわた り血 中濃 度が 残 存 す る。 この価

は,投 与後か ら6時 間 までは,筋 注投与を行なつた時の

血 中濃度 よ りは低いが,残 存性 は高 い。

3) 以 上 か ら,リ ン コマイシンの 骨 折部局所 内投与

は,全 身投与 よ りも,骨 関節手術 の術後感染防止に関 し

ては強力な手段 と考え られ る。

4) 骨折 部血腫の局所に リン コマ イシンを投与 した時

の血 中濃 度は,他 の抗生物 質に くらべ て,や や特異な経

過 を とる。 これは局所か らの吸収が速やかであ ることに

立 脚 してい ると考え られ るが,組 織親和性について も一

考すべ き点があ り,こ れに関 しては 目下検討中であ る。
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AN EXPERIMENTAL STUDY ON THE CHEMOTHERAPY 

FOR SUPPURATIVE INFECTIONS OF BONE 

AND JOINT (PART 3) 

SHIGERU KONDO 

Department of Orthopaedics, Osaka Medical College

1) The shaft of femur of albino rabbits was fractured by the author's method and lincomycin was 
administered locally into the fracture hematoma. After the local administration, the blood level of 
lincomycin was assayed 45 minutes, 90 minutes, 3 hours, 6 hours, 12 hours, and 24 hours. 

2) The experimental results revealed that the blood level continue for a very long time when it is 
compared with intramuscular administration. On the other hand, the remained concentrations in the 
fracture hematoma should be higher than the blood level and from these results the local administra-
tion is the most excellent route to use antibiotic drugs, especially to avoid post-operative infection 
after the surgery of bone and joint. 

3) Twenty-four hours after the local administration of lincomycin, the hematoma was aspirated to 
assay the remained concentrations in the hematoma. At that time, the concentrations in the hema-
toma were higher than the blood level ; this suggests that the high concentrations were kept in the 
hematoma during 24 hours when lincomycin is administered locally into the hematoma, this period being 
an incubation time of suppurative organisms auch as Staphylococcus, Streptococcus, etc.


