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こる場合がある。 ⑦今回B亀rriorと 意義が 異な るが,

気管支拡張症の肺動脈 シンチ グラムで血流の欠損 してい

る病巣気管支内分泌物への β一1actam剤 の移行が極めて

低率であり,こ れが抗生剤 の全身投与に よる治療 におけ

る難治性の原因の一つ であることを示 した。

考按:Blood Bronchus Barriorは,Blood Brah

Barrierと 異な り,組 織 学的ならび に生理学的裏付けは

まだ知られてお らず,化 学療法剤の移 行パ ケー ンの類似

性から考え られたもので あ る。 そこで,今 回の成績か

ら,気 道と脳におけ るBarrierの 相似点 と違いを まとめ

ると,炎 症の急性期 と回復期におけ る β-1actam剤 の移

行パターン,お よびTPの 移 行が良好であ る点は両者が

一致するが,AG剤 は脳 では移行が低率であ るのに 対し

て,気 道では高い移行率を示す。 さらに,AG剤 は,慢

性気道感染症においては,喀 疲中濃度が 起炎菌のMIC

を凌駕するにもかかわ らず菌が消失せず,ま た菌 の耐性

化が起らないか ら,薬 剤が真の病巣を通過 していない可

能性も考えている。今後,Blood Bronchus Barrierの

特性をさらに明確 にす ることが必 要であるが,今 回の成

績において,慢 性気道感染症 におけ る起炎菌決定 と薬剤

感受性測定ばか りでな く,BloodBronchusBarrierの

特性を充分考慮した上 で薬剤 の選択,投 与量 ・投与法の

決定を行なうことが重要 である こ とが 示 され た。 さ ら

に,β-lactam剤 の移行率漸減の特性か ら,投 与量 を漸

減 していた従来の化学療法の再考や,全 身投与 で極め て

移行率の低い病 巣に対す る局所療 法の併用 をも含め,さ

らに検討を続けたい。

おわりに:以 上,極 めて困難 なテーマに対 し,各 演者

からの優れた報告があ り,次 の3点 をめ ぐって討論が行

なわれた。①細菌性髄膜炎において起炎菌が異な った場

合,パ リヤー通過性 に差があ るか。② 睾丸は薬物移行 に

対しパリヤーをもって保護 されているのに対 し,卵 巣へ

容易に薬剤が移行す る事実は,い か に考 え た ら よい の

か。③すぺての臓器感染症 におけるパ リヤーの存在の意

義を知ることに よっていか にこれを臨床上化学療 法に役

立たしめるか。

①に対 し司会の小林は,LITHANDERら の家兎髄膜炎 に

おけるpenicillinGの 髄液 中移行 の 実験 では,連 鎖球

菌)髄 膜炎菌,肺 炎球菌)ブ ドウ球 菌 と移行 に若干 の菌

種差があ り,臨 床例で も髄膜炎菌 く肺炎球菌,イ ンフル

呂ンザ菌とする報告が あると答 え,起 炎菌 による差異の

存在することを示唆 した。② に対 し,高 瀬は今 日の見解

として,胎 盤は従来か らの考え と異 な り,薬 物はすべて

Fれ を通す とい う考え方が一般的であ るとの見解を示 し

弗が,抗 生剤 に限 っていえば母体血清中濃度の2分 の1

以上は通 らない ことか ら,や ば りPl縦centalBarrierは

存 在ず ると述べた。 卵巣へ抗 生剤移行は極めて容 易であ

ることを再確認 し1た とえばCefo田xim1宮i.v,の 時,

卵 巣への移 行は10.5μgな であ るが,卵 胞への 寮剤移

行は な検附である と答 えた。第3の 点に関 しては。 この

シンポ ジウムを契機に,よ り深いパ リヤーへの理 解が深

まる ことに よって,将 来活用 され るであ ろ うとの各演者

と司会 占の考えが述べ られた。

原会艮が最後に指摘 した ように,パ リヤーの存在を単

純 に 各感染臓器にあてはめることは,現 段階 において も

注意すべ き観点である とい うぺ きであろ う。珂 会者とし

て今後 さらに,こ の面の深い研究を心 から期待す るもの

である。

新 薬 シ ンポ ジ ウ ム:BRL、25,000

1.抗 菌 力

三 橋 進

群馬大学微生物学教室

BRL25,000はAmoxicillin(AMPC)と β-lactamase

の阻 害 剤 で あ るClavulanicacid(CVA)の 合 剤 で,:n

vitro,tov:voに おけ る抗 菌 作 用 を検 討 した 各 施 設 の成

績 を 収載 した。

1)抗 菌 スベ ク トル:BRL25,000はAMPC耐 性 菌,

特 に ベ ニ シ リナ ーゼ を 産 生す る グラ ム陽 性菌,グ ラム陰

性菌 お よび嫌 気 性 菌 に 対 して強 い抗 菌 力 を 示 した 。 また

AMPC感 受 性 菌 に対 して もAMPCと 同程 度 の抗 菌 力 を

有 して いた 。 しか しEnterobacter,Serratia,Citrobac・

ter,Pseudomonasに 対 す る抗菌 力 は弱 い 。CVAは 単

独 で は グ ラム陽 性 菌,グ ラ ム陰 性菌 に対 して 弱 い 抗菌 力

しか 示 さな い。

2) 臨床 分 離 株 の感 受 性 分 布 : 臨 床 分 離 され たS,au。

reus,S.epidermidis,E.coli,K.pneumoniae,P.mira-

bilis, P.vulgaris, H.influen,zae,B,fragilisのAMPC

耐 性 菌 に対 して,BRL25,000は 強 い 抗 菌 力 を 示 し,そ

のMICはAMPC感 受 性 菌 と 同程 度 まで低 下 した 。 こ

れ らの 耐 性 菌 は大 部 分 がPCase産 生 菌 で あ る。

3)Q-Lactamase産 生 量 とMIC:E.coliとK.pneu-

moniaeのMICとPCaseの 生 産量 の相 関 を示 す と,

PCaseの 生 産 量 の 多 い株 ほ どMICが 高 い こ とが 認 め ら

れ る。

4)Q-Lactamase産 生 臨 床 分離 株 の感 受 性 分 布:S.

auyeus,S.epidermidis,E.coli,K.pneumoniaeの

β-lactamase産 生株 に対 す るAMPCとBRL25,000の

抗 菌 力 を比 較 す る と,CVA添 加 に よ る β-lactamase阻
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害 効 果 に よ りBRL25,000の 抗 菌 力が は るか に優 れ て い

る。

5)CVAの β-lactamase阻 害 効 果:Rブ ラ ズ ミ 下由

来のす べ て のPCascお 」びP.cepacia, P.vulgaris,

B.fragilisの 生 産 す るchromosomc由 来 の β-lacta-

maseに 対 しCVAは 強 い阻 害 効 果 を示 し,in vitroの

抗 菌 作用 と よ く一 致 す る。

6) AMPCとCVAの 配 合 比 の 検 討:S.aureus,

E.coli,K.pneumoniac,P. mirabilisお よびP. vulga-

risに 対す る抗 菌 力を,AMPCとCVAの 配 合 比 を 変

え て そ のMIC50お よびMIC90値 を比 較 して み る と5:

1か ら1:5の 範 囲 で最 も低 いMICを 示 した。

7)in vivo感 染 治療 実 験:AMPC耐 性 菌 を 用 い た

マ ウス感 染 治療 実験 にお い て,BRL25,000はAMPC

単 独 投 与 と比 較 して,優}し た 治療 効果 を 示 した 。

8)ま とめ:以 上,BRL25,000はin vitro, in viro

の結 果 よ り

A.Rプ ラ ズ ミ ド由来 のPCaseお よびP.cepacia,

P.vulgalis,B.fragilisの 生 産 す る β-lactamaseを

CVAは 阻 害 し,AMPCと 合剤 にす る こ とに よ り相 乗 効

果 が 認 め られ る。

B.β-lactamase産 生菌 に よる マ ウ ス感 染 治療 実 験 に

お い て も優 れ た 治 療 効 果 が示 され,臨 床 上 の治 療 効 果 も

示 唆 され る。

2. 吸 収 ・排 泄

斎 藤 玲

北 海 道 大学 第2内 科

BRL25,000の 吸 収 ・排 泄 につ い て25施 設 よ りの成 績

を 集 計 した の で報 告 す る。

BRL25,000はAmoxicillin (AMPC)とPotassium

clavulanate (CVA)の2:1の 配 合 剤 で あ る。 そ の ため

体 内 動 態 の検 討 には,そ れ ぞれ の薬 剤 の 動 きを み る必 要

が あ り,分 離 定 量 しな け れ ば な ら ない 。 そ の方 法 と して

生 物 学 的 定量 を用 い 次 の よ うに行 な っ た 。AMPCは 試

験 菌 と してM. luteus ATCC9341を 用 い,基 層 培地 に

は 「Oxoid」 ま た は 「Difco」 のAntibiotics medium

No.2を 使用 した 。CVAは 試 験 菌 と して β-lactamase

産 生 株 のK.pneumoniae ATCC29665を 用 い,基 層培

地 に 「Oxoid」Nutrient Agarを 使 用 し,そ れ にBenzyl-

penicillinが60μg/mlに な る よ うに 加 え た 。 この方 法

で は,互 い に他 剤 の 影 響 を受 け る こ とな く濃 度 測 定 が で

きる こ とを確 認 して い る。 な お標 準 希 釈 液 と して0.1M

citrate buffer pH6.5を 用 いた 。

BRL 25,000の1回 投 与 量 の基 準 は375mgに な る と

考え られ,空 腹時投 与におけ る血中濃度 と尿中排泄をみ

た。 この用 法での検討例は53例 あ り,個4の バラツキ

には差はあったが全例 の平均値 でみた。血 中 濃度は,

0.5,1.1.5, 2,4,6時 間 の時点で.AMPCは1.3,

3.3,3.8,3. 2.1.0,0.3μg/mlで あ り,CVAは1.1,

2.5,2.3, 1.7,0.5, 0.2μg/mlで あった。AMPC絵

1.5時 間 に ピー クが あ り,CVAは1時 間であった。血

中半減時間は,そ れぞれ0.91,0.84時 間 とあまり差は

なかった。AUCは,そ れぞれ1.132, 6.55μg/ml・hr

で,ほ ぼ投 与量 に匹敵す る比率 であ った。尿中排泄靴

み ると,0.2, 2～4,4～6時 間 とそ の 合 計 で,AMPC

は31.3, 21.7,6.9, 59.9%で あ り。CVAは21.0,

98,2.4,33.0%で あ った。CVAの 排泄曇 がAMPC

の約1/2で あることは,投 与量か らみて1/4軽 度の差に

なっている。 塚中濃度は尿 量の影響 も受けるので判定に

疑問 はあるが,両 剤の濃度の平均を各時間でみると,0

～2時 間 は,720.6, 240.0μg/ml,2～4時 間は445.1,

98.8μg/ml,4～6時間 は156.9, 27.6μg/mlで,そ れ

ぞれ3:1, 4.5:1, 5.7:1と な り,投 与時 の比率より

大 きく,か つ時間 とと もにその差が離れ ることを示して

いる。

以上の成績 は本剤 の標準 の体内動態を示す もの と考

え,投 与量,投 与条件 を変 えた場合の変化につ いてみ

る。

投 与量については,空 腹時投与におけ る187.5mg,

750mgで は,AMPCは いずれ も1.5時 間にピークが

あ り,そ れぞれ2.5,4.6μg/mlで あった。CVAは ピ

ー クは187.5mgで1時 間で1.4μg/ml,750mgで は

1.5時 間 で3.8μg/mlで あ った。 いずれ もdose res-

ponseの 認め られる成績 であった。尿中排泄率はAMPC

で,そ れぞれ62.4,59.0%が6時 間 までに排泄され,

各投与量ほ とん ど差がなかった。CVAは,そ れぞれ

46.3,28.4%で,投 与 量 の大 きいほ ど排泄率の低下を

示 した。

食事の影響については,375mgで16例 の空腹時と

食後投与に よるcrossoverの 成績 が あ る。血中濃度は

AMPCは 両群に全 く差 がな くCVAは 空腹時の方がや

や高か った。尿中排泄率は,血 中濃度 と同 じでAMPC

は両群 に差が な く,CVAは 空腹時の方がやや多い雛

率であった。750mg投 与は4例 のみであったが血中濃

度 は両剤 ともに空腹時 の方が ピークに達する 時間が早

く,か つ高い値を示 した。 しか し,尿 中排泄率はAMPC

で食後投与 の方が多 く,CVAは 逆に少なかった。

薬物相互間 の影響 の有無をみ る べ く,AMPC, CVA

それぞれ単独投与 と,配 合剤 での場合を比較すると,血

中濃度,尿 中排泄率 ともにAMPCは 全 く同じであった
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が,CVAは 配合剤の方 がやや高 い値を示 した。

BRL 25,000 375mg 1日3回7日 間 投 与における蓄

積をみ た が,AMPC,CVAと もに蓄積は認め られ なか

った。

腎障害を もつ患者 にお ける動態は,375mg投 与 で,

CCrを 指標 として低下 の大 きいものほ ど,AMPC, CVA

ともに血中濃度は持続 の傾 向を示 し,尿 中排泄率 も少な

く,か つ遷延 する傾 向を示 した。

胆汁中濃度は少数 例では あっ た が,375mg,750mg

いずれも,AMPC,CVAと もに血中濃度に比較 して低

い値であった。

喀痰へ の移行は悪 く,AMPCで 僅かに測定 できたが,

CVAは ほ とん ど測定限界値以下 であった。

臍帯血 ・羊水中移行,乳 汁中移行が375mgで 検討さ

れているが,AMPC,CVAと もに羊水中へ の移行 が 認

め られている。乳汁中へはAMPCは 微量 に認め られた

がCVAは 測定限界値以下 であった。

扁桃内移行は750mg投 与1時 間でAMPCは 血 中濃

度 の1/5,CVAは1/10で あ った。

皮膚への移行をみた ラッ トの実験 で は,AMPCが 血

中濃度に比べ て皮膚濃度 は 約1/2,CVAは 血 中濃度 と

皮膚濃度が近似の ものであった。

眼房内移行は家兎の実験 で は,AMPC, CVAと もに

血 中濃度に比べて低い値 であった。

BRL25,000の 分離定量につ いてはHPLCを 用 いて測

定できる。 しか し,HPLCとBioassayを 比較 した検討

は まだ行なわれていない。 尿中排泄 をHPLCで 検討 し

た成績では,Bioassayと ほぼ同 じであ り,両 剤 の 排 泄

量 比が変化す ることによ り,CVAは 吸収お よび代 謝 過

程 における損失が大 きい ことを示唆 している。

CVAの 代謝 については明確にされ て い な い が,14C

を ラベル した ものでの 検 討 で は,マ ウス,ラ ッ ト,イ

ヌ,赤 毛ザルなどで,呼 気中に8～33%が 回収され てお

り,ま た尿中におけ る放射活性 に対す る未変 化体の割合

は,イ ヌで40.8%の 成績が あ り,体 内において代謝 さ

れ ることは推測 されるが,そ の過程については明らか で

ない。

以上BRL25,000の 吸収 ・排泄お よび分布 ・代謝 につ

いての集計成績を述べ たが,BRL 25,000投 与 によ り得

られるAMPC, CVAの 血中濃度や尿中排泄 は,こ の両

剤の至適な配合比の範囲内で,そ れぞれ の濃度が保たれ

てお り,臨 床使用上有利な ものであろ う。

3. 内 科 領 域

藤 森 一 平

川崎市立川崎病院内科

BRL 25,000の 内科系の臨床成績について報告す る。

全 国25の 施股 で実施 した症 例の うち,解 析対象例は

扁桃炎,急 性気管支炎,慢 性気管支炎,肺 炎,そ の他の

呼吸器感染症が248例,尿 路感染症が147例,そ の他の

感染症が15例 で計409例 であ り,経 口剤のためいずれ

も中等症以下 の感染症であ った。患者の年 令は15才 か

ら96才 で,20才 代から70才 代までが大部分 であ り,

女性の方 が多か った。

薬剤の投与方法は1錠375mgのBRL 25,000錠 を1

日3錠,1,125mg,ま たは1日4錠,1,500mgを4日

～2週 間投与 した ものが大部分であ った。

内科の臨床効果の まとめ と しては,呼 吸器感染症248

例中180例72.6%,尿 路感染症146例 中115例78.8%,

その他15例 中13例86.7%,全 体で409例 中308例75.3

%と い う有効率であ った。1日 投与量別 の臨床効果 は1

日4錠 の群が良い成績 を示 した。分離菌別 の臨床効果 で

は レンサ球菌,大 腸菌,ブ ドウ球菌,イ ンフルエ ンザ菌

感染症 に良好な臨床効果が認め られ,除 菌効果ではブ ド

ウ球菌,大 腸菌に優れ てお り,抗 菌 力を反映 しているよ

うに考えられた。

次 に個 々の感染症 で検討 した成績 では,呼 吸器感染症

248例 の対象症例の うち,性 別では男性が,年 令では50

才以上 の症例がやや多 い傾向を示 した。疾患別臨床効果

は扁桃 ・咽喉頭炎 で63.3%,急 性気管支炎で80%,慢

性気管支炎で68.4%,肺 炎 で78.6%の 有効 率 で あ っ

た。呼吸器感染症 の分離別臨床効果 では黄色ブ ドウ球菌

で66,7%,ク レブシエ ラが75%,イ ンフルエ ンザ菌が

70.5%,菌 別除菌効果では レンサ球菌は もちろん,ブ ド

ウ球菌 が91.7%と よく除菌 され,イ ンフルエ ンザ菌 も

70%近 く除菌 されていた。

尿路感染症146例 の成績 では,対 象症例は女性が大部

分で年 令は40才 以上が多い傾 向を示 した。疾患別では

急性膀胱炎 と急性腎盂腎炎 の症例が多 く,臨 床効果では

いずれ も90%以 上の有効率 を示 したが慢性膀胱炎 では

42.9%で あった。疾 患 別除菌効果で も同様 の傾向を示

し急性 のものは よく除菌 されていた。分離菌別臨床効果

では大腸菌に よる感染では94%と よい臨床効果が得 ら

れたが,ク レブシエ ラに よる 感 染 で は38.5%で あ っ

た。菌別除菌効果をみると大腸菌は85.9%と よい成績

で,ク レブシエ ラも75.0%と よい成 績であった。

次 にAmoxicillin (AMPC)耐 性菌 症例 につ いて若干
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の検討を行なっ た。AMPC耐 性菌症例の菌別臨床 効 果

では耐性 のブ ドウ球菌,大 腸菌,イ ンフルエ ンザ菌に よ

る感染で80～83%の 良い臨床成積がみ られた。 菌別除

菌効果では,耐 性の 大腸 菌,"レ プシエ ラ,イ ンツルエ

ンザ菌は77,1%か ら75%と よく除菌 されていた。 なお,

AMPC耐 性菌の判定 基準はMIC法 で≧50μg/ml(105

cells/ml),淋 菌,イ ンフルエ ンザ菌では6.25μg/ml,

Disc判 定では(-)の みを耐性 とした。

最後 に他剤無効例に対す る本剤の臨床効 果なみ ると,

AMPC, ABPC無 効群26例では73.1%の 有効率であ っ

た。

群人微生物学教室で検査 していただいた β-lactamase

産生菌の症 例に対する疾患別臨床効 果をみ ると,呼 吸器

感染症ては66.7%,急 性 の尿路感染症では100%の 有

効率であった。

以上BRL25,000を 内科系感染症に大部分が1日3～

4錠4～14日 間投 与した409例 中308例(75.3%)に 臨

床効果が得 られ,AMPC耐 性菌 による症例では耐 性 菌

の大腸菌,ク レブシエ ラ,イ ンフルエ ンザ菌が よ く除菌

され,臨 床効果 も約80%と い う良好な成績 であった。

4. 外 科 領 域

西 浦 常 雄

岐阜大学泌尿器科

外科系領域の症例は25機 関 の協力に よって行 なわれ

た。BRL25,000を 投与 した症 例は1,034例 に達 したが,

薬効が判定 され たのは999例 である。男女ほぼ同数 で,

20～40才 が多い。

大半が1,500mg/日 を分4で 内服 し,残 りのほ とん ど

が1,125mg/日 を分3で 内服 したもので,よ り軽症 に後

者が用い られた傾向が ある。

外科系領域全体の臨床効果は,著 効425例,有 効449

例,や や有効47例,無 効78例 で,有 効以上の有効 率は

87%と な る。各科別 の有効率には大差は認め られない。

投与量別 の臨床効果 に,dose responseは 認 め ら れ

ず,back groundの 違いに よるもの と思われた。AMPC

耐性菌感染288例 にも79%の 有効率が認め られ,Kleb-

siellaな どに も良い成績がみ られたが,P.aeruginosa

感染 では低率であった。

泌尿器科の症例は672例 で,88%の 有効率がみ られ

てい る。単 純 性 尿 路感染症182例 では96%,複 雑性

194例 では64%,尿 道炎259例 では98%,そ の他37例

は100%の 有効 率であった。

産婦人科は119例 で,89%の 有効率が認め られてい

る。その中94例 が尿路 感染症 で,有 効率は91%,子 宮

・骨盤 内感 染症13例 でも85%と い う成績が得られ為 、

る。外性 器感染症4例 では100%で あ った。

外科は96例 で,84%の 有効率 であ った。膿瘍30例

に77%,創 感 染15例 では93%,痛 疽12例 に92%な ど

で,対 象は割 合,表 在性の化膿症が多いようであった。

耳鼻咽喉科 は50例 で88%の 有効曇が得られていた。

急性扁桃炎18例 は100%,鼻 瘤10例 では100%な どで

あったが.慢 性中耳 炎の急性増 悪では56%と,や はり

難 治の傾 向が みられた。

皮膚 科は32例 で,88%の 有効率 である。 そ の中18

例は瘤 ・瘤種症で94%の 有効率がみられ,感 染粉瘤,

痛疽,リ ンパ管炎など も100%の 有効率がみ られ てい

る。

眼 科は30例 で,77%の 有効率は各科の中では最も低

いが,決 して悪 い成績 では ない。角膜浸潤7例 で71%,

麦粒腫12例 で67%,涙 襄炎2例 で50%で あるが,漬

瘍性眼瞼縁炎4例 などのそ の他の ものはすべて100%有

効であった。

検討方 法と判定方 法が割合そろ った症例,す なわち,

UTI薬 効評価基準に合致 した症例が335例 認められた

ので,こ れ らについ てよ り詳細な解析を試みた。

単純性 尿路感 染症は162例 で,3日 間投薬の薬効は著

効121例(74.7%),有 効39例,無 効2例 で,9&8%の

総合有効率が 得 られ ている。分離菌の89%が 消失し,

その中の大半 を占め るE.coli 127株 では90%,そ の次

のS.epidermidis 31株 では87%の 消失率であった。

複雑性 尿路感染症 の分離菌はかな りAMPC耐 性株が

多 くなっているが,こ れに クラブラン酸 を添加したBRL

25,000に 対 しては著 明に感性側に移行 して いた。複雑

性尿路感染症173例 の5日 間投薬 の薬効は,著 効73例

(42.2%),有 効49例,無 効51例 で,総 合有効率は70.5

%を 呈 した。

UTI群 別 では第6群(40例)に73%と いう有効率

がみ られたのが特徴的で,こ のため単独 感 染 全体(72

%)と 混合感染全体(66%)と の間 に大差がみられず

混合感染の際に β-lactamaseに よって菌 株 間の干渉が

起 こるのを クラブラン酸が プロッ クした ものと推定され

る。

238株 の分離菌の84%が 消失 し,基 礎的検討で予測

され た よ うに,E.coli (84%),Klebsiella (88%),

P.mirabilis (90%)な どで成績が よく,P.aeruginosa

(41%),Enterobacter(63%)な ど で 成 績 が 悪い。

Serratiaは28株 の89%が 消失 していた。なおグラム

陽性球菌 はほ とん ど全株消失 した。

β-lactamase産 性菌は クラブラ ン酸の添加によって感

性 側に移 動 し,複 雑性 尿路感染症 において も64%の 有
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効率が得られていた。

以上の成績は,基 礎的検討で確認 されたBRL25,000

の特徴が,臨 床 の場において明 らか に表現 された もの と

いうことができる。

5.副 作 用

武 部 和 夫

弘前大学 医学 部第三内科

BRL25,000の。penstudyに おけ る副作用をま とめ

て発表する。研究協力施設 は内科領域で25施 設,外 科

領域で4施 設,耳 鼻科,眼 科,皮 膚科,泌 尿器科,産 婦

人科の各領域でそれぞれ3,2,2,12,3施 設であ った。

副作用解析対象症例数は1,460で あった。副作用が本

薬剤 と因果関係"あ り","確 実","疑 わ しい","不 明",
"な し"を すぺて含めると99例 に副作用が発現 し

,副 作

用発現率は6.8%で あった。 この うち投与 中止例数,中

止例の発現率は40,27%で あ った。BRL25,000は16

才から80才 以上の症 例に投与 されたが,男 性,女 性 と

もにほぼ同数に使用 された。副作用発現例数は男性33,

女性66で,女 性では男性 の約2倍 の発生をみた。薬剤

副作用 との因果関係で"あ り","確 実","疑 わ しい"も

のでは男性28例,女 性34例 で,ほ ぼ同数であ った。 し

かし,薬 剤副作用 との因果 関係が"不 明","な し"の も

のでは男性5例,女 性22例 で,女 性に多 くみ られた。

BRL25,000の 副作用 は,皮 疹(10例),潮 紅(1例),

奪麻疹(1例)の 過敏症状が12件 数(発 現件数)(0.8

%)に み られ,11例 が投与中止 され ている。消 化 器症

状は96件 数(6.6%)で,特 に多いものは 下 痢(26件

数),嘔 気(22),胃.腹 部不快感(17),腹 痛(12),食

欲不振(10)で あ り,投 与中止 された ものは34件 数で

あった。下 痢その他は特に重症な も の は な く,投 与中

止,症 状に対す る処置 などに よ り軽快 している。 また,

なんら処置を行 なわずBRL25,000の 投与 が可能 な症例

もあった。その他 の症状 と してはめ ま い(3件 数),顔

面浮腫(1),発 熱(1),眠 くな る(1),体 が ブラ ッ

とする(1)が み られた｡

領域別 の副作用発現率は,内 科系(9.4%),産 婦人科

系(&1%)に 高か ったが,内 科では長期投 与例が 多か っ

たこと,産 婦人科 では対象が女性であ ることが原 因と考

えられる。

BRL25,0001日 投与量 と副作用の関 係は1日 投与量

が1,500mgま では副作用発現率は同 じであるが,2,250

1ng,3,000mg投 与群 は症例数が少ないが,発 現率は高

くなる。

副作用発現までの日数 と副作用の種類 との関係は,過

敏 症 状 とそ の他 の症 状 は 投 与5口 日 まで に す べ て 川現 し

てい るが,消 化器 症 状 は投 与311ま で と8日 以降 に増 加

す る傾 向 に あ る。

副 作 用 が 本 剤 と因 果 関 係 が"あ り","確 突"の もの で

消 化 器 症 状 出 現 の 男女 比 は8:13,過 敏 症 状 出 現 の 男 女

比 は に6で あ った。 過 敏 症 状 出現 が 女{'に二多 か った原

因 は不 明で あ る。

臨床 検 査 値 の 変 動 につ いて はBRL25,000投 ケ前 に検

査 値 の 異常 の もの を除 き,BRL25,000投 与 後 に 臨床 検

査 値 の 異常 が 認 め られ た も の は,赤 血 球 数 の減 少(432

万 →368万),血 色 素量 の減 少(13.39/d1→11.59/dl),

へ マ ト リッ トの減 少(37,9%→33.8%)が 同一 症 例 に み

られ た。 好 酸 球 増 多 が3例(5%→20%,4%-11%,

1%→16%),同 一 症 例 でG。T,GPT,A1-Pの 増 加(6

→48,16→86,9.5→10.5)し た も の,ま た 同一 症 例 で

B。N,血 清 ク レア チ ニ ンの増 加(15→34,0.7→2.0)し

た も のが み られ た。臨 床 検 査 値 の変 動 は 以 上 の6例 にみ

られ た のみ で,発 生 率 は 非 常 に少 ない 。

さ て,BRL25,000はAm。xicillinと クラ ブ ラ ン酸 の

合剤 で あ るの で,上 記 の副 作 用 がAm。xicimnそ の も の

に よる も のか,ク ラブ ラ リ ン酸 が 加わ った こ とに よ り副

作 用 が増 強 され た ものか ど うか,興 味 の あ る と ころ で あ

る。 そ こ で,Am。xicillin開 発 当 時 の発 現 率 を 比 較 して

み た。 開 発 当時 のAm。xicillinの 製 剤 の精 製 度,投 与患

者 の パ ッ ク グ ラウ ン ドな どが異 な る の で,BRL25,000

と厳 密 に は比 較 にな らな い が,皮 疹 な どの過 敏 症 状 は

Am。xicillinで は2.8%とBRL25,000よ り増 加 して い

る,Am。xicillinの 製 剤 の 精 製度 が 異 な るた め に増 加 し

た も の と考 え られ る。 消 化 器症 状 は下 痢.軟 便 が1.5%,

でBRL25,000(1.8%)と ほ ぼ 等 し く,嘔 気.嘔 吐 は

1.0%,でBRL25,000(1.8%)よ り少 な い 。 胃部.不

快 感 は1.5%でBRL25,000(1.2%)よ りや や 増 加 し,

腹 痛 は0.3%でBRL25,000(0.8%)よ りや や 少 な か

った 。消 化 器 症 状件 数 の発 現 率 はBRL25,000が6.6%,

Am。xicillin5.5%と ほぼ 等 しか った。 そ の他 の症 状 の

発 現 率 はほ ぼ 等 しか った。 以 上 の こ とか らBRL25,000

の 副 作 用 は主 にAm。xicillinそ の もの に よ る と考 え ら

れ る。

以 上,BRL25,000の 副 作 用件 数 の 発 現 率 は7.9%

で,そ の83%は 消 化 器 症 状 で あ った。 消 化 器 症 状 の副

作 用 出 現 の 約35%は 投 薬 が 中 止 さ れ て い るが,特 に重

症 の もの は み られ なか った 。 薬 疹 は0.8%に み られ た 。

臨 床 検 査 値 の 異常 を示 した 症 例 は 極 め て 少 なか った 。
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追 加 発 言1: BRL25,000に よ る 淋 菌 感 染 症

の 治 療 成 績

熊 本 悦 明 ・酒 井 茂

札幌医科 大学 泌尿器科

田 端 重 男

川端皮膚泌尿 器科医院

玉 手 広 時

玉手皮膚泌尿器科医院

丹 田 均 ・加 藤 修 爾

東札幌三樹会病院

郷 路 勉

札幌泌尿器科医院

猪 野 毛 健 男

いのけ医院

生 垣 舜 二

陸上 自衛隊札幌地区病院泌尿器科

田 村 利 勝

第一臨床検査センター

札幌市内の繁華街近 くに開業 してい る泌尿器科医 を中

心 にgroupを つ く り, BRL25,000に よる淋菌 感 染 症

の治療検討を行なった。

一応始めに1日4tab.1.5g 7日 間治療 とい う方 針

で,治 療対象 とした ものは345例 であるが,種 々の技術

的 な問題 もあ り,は っき りと淋菌 を分離同定 し得たもの

は,そ の うち289例 にとどまった。 しか も,治 療7日 目

に来院 し,治 療成績 を分析 し得たものは さらに少な くな

り,男103例,女23例,計126例 で,治 療 対象の僅 か

1/3に とどまったのは,疾 患の性質上止むを得ない点 と

いえ よう。しか し,途 中で来院 しな くなった症例のdata

も,使 用 できる範 囲で本集計の中に加えて検討 した。

分離 し得,し か も群大三橋教授の ところへ死滅せずに

送 り得た淋菌228株 のMIC分 布をみる と,BRL25,000

AMPCと もに0.4γ にpeakが あ っ た。 た だ,BRL

25,000で は,1.56γ 以上 のものはないの に 比 べ て,

AMPCで は分離株の5.7%に それを上まわ るMICの

株 が認 められてい る。 また,検 討中であるが,一 部には

β-lactamase産 生株 も認め られてお り,注 目され るとこ

ろである。

E.coliお よびS.marcescensに おけるAMPCお よ

びBRL25,000で のdisc MICの 比較 では,一 定 した

相関性 がみ られてい る。 それに反 し,嫌 気性培養 で淋菌

を しらべたdataで は,前 のdataと は異な り, AMPC

で もBRL25,000で もdiscの 阻 止円直径がMICと 無

関係にほぼ 一定であ るとい う所見にな っ て い る。これ

は,別 の研 究 所 で再checkし て も同 じ成績 となってい

る。 少な くとも淋菌の場 合,ど の ような理由によるか現

時 点で は明かでな い が,discのdataは 意味がないと

い うことを示 してい るといえる。

なお,こ のAMPCとBRL25,000のdataを 比較

す ると,単 独ではあ まり抗菌力がない といわ れ て いる

clavulanic acidがdiscの 阻 止円直径を大きくしてお

り,興 味あ る所 見 と考えてい る。

男子症例4例 にBRL25,000 1or 3 tab.を 投与した

あ と,経 時的に尿道分泌物中の淋 菌checkし たところ。

ほぼ6～8時 間で淋菌の消失をみている。なお,投 与量

では 差はなか った。

た だ,多 数の外来症 例 で治験 開始,翌 日 にcheckし

たところでは,淋 菌のみの分離 例て47例 中1例2.1%,

淋菌お よび他菌種分離例で,16例 中2例12.5%に,ま

だ菌が検出 されていた。3日 目以後 では全 く検出例は認

め られていない。

1日 目,3日 目,7日 目 と,当 然の ことながら,臨床

所見の改善が認 め られてい る。 ただ淋菌のみ 分 離例 よ

り,そ れに他の菌種(主 として球菌群 であ るが),そ れ

が共存分離 されてい るものの方が少 し成績が落ちている

よ うであ る。 共存 した菌 は主 としてGPCで,MICか

らい って淋菌 とさして差が ないが,や は り複数菌感染の

方が,何 か治療 効果が低 くな ってお り,興 味 深いdata

と考えてい る。

7日 目の所見では,と もに膿性分泌物はな く,13～14

%に 漿性分泌物が認め られてい る、また.分 泌物のない

症例 で,排 尿 させて尿を検査で きた一 部症例の尿所見を

み る と,淋 菌のみの ものが18.506,他 菌 共 存 群 では

42.8%に,い まだ 白血球の残存が認め ら れ,い わゆる

post gonorrhoeal urethritisの 残存が示唆 されている。

他 の薬剤 と正確 に比較 したdataが ないので断定的な

ことはいえないが,こ れは む しろ少ない頻度 と考 えら

れ,全 体と してか な り有効率は高い といえよ う。ただや

は り,こ のあ とのpost gonorrhoeal uretllritisに対す

る治療 を加えてお く必要 があるのはい うまでもないとこ

ろであ る。

女子の症 例は,全 体 として も42例 と少な く,し かも

7日 目にcheckし 得 た もの は わ ず か23例 で あるた

め,結 論的な ことはいえないが,男 子 に比べて成績は当

然の ことなが ら悪 くなっている。

しか し7日 目では,淋 菌 はすべ て消失 している。ただ

60～90%前 後 に漿性 帯下 が残 って お り,追 加治療が必
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要である。全体 と して,こ のdataは 女子症例の成績 と

しては悪 くない もの と解 釈 している。

なお,疫 学的な立場で調査 した所見 で注 目されるこ と

は,10代 のものが多 く,最 年少が女子14才,男 子16

才,19才 に全年令を通 じてのpeakが あった。 最 近,

若年者に性病がふえている といわれてい るが,わ れわれ

の検討 したはっき りとした淋菌感 染例で も,同 様な知 見

といえ よう。

次 にそれ ら感染例の感染源の調査dataで は,札 幌 は

本州,九 州地区 と異な り,外 国での擢患 例は極めて少な

いのが特徴のよ うであ った(ほ とんどdomesticの もの

である)。

また若年者ほ ど,partnerが 素人 のものが多 く,性 道

徳の乱れなどジャーナ リズムでいわれてい ることが,よ

くこのdataに 現われているものと解釈 している。

追 加 発 言2:複 雑 性 尿 路 感 染 症 に 対 す る

BRL25,000とAmoxicillin

の 臨 床 評 価 の 比 較(二 重 盲 検 法)

大 川 光 央

金沢大学 医学部泌尿器科

目的:BRL25,000はAmoxicillin(AMPC)と β一

1actamase阻 害剤であるClavulanicacidの2対1の 合

剤 であるが,本 剤 の複雑性尿路感染症 に対す る有効性,

安全性お よび有用性を,AMPCを 対照薬 として,二 重

盲検法によ り比較検討 したのでその成績 を報告す る。

方法:対 象疾患は,尿 路に基礎疾患 を有す る複雑性 尿

路感染症で,患 者は金沢大学医学部泌尿器科,お よび14

関連病院泌尿器科で昭和56年1月 か ら3月 までに治療

を受けたUTI薬 効評価基準(第 二版)を 満 足 す る16

才以上の症例 で あ っ た。方法は,BRL25,000は1回

375mg,AMPCは1回250mgを いずれ も1日4回 経

口投薬 し,5日 間投薬終了後 に効果 の判定をUTI薬 効

評価基準(第 二版)に 準 じて行 なった。

成績:総 症例数は269例 で,BRL25,000投 薬群(以

下..群)132例,AMPC投 薬群(以 下AMPC群)

137例 であった。除 外 お よび脱 落症例数は..群18

例,AMPC群17例 で,臨 床効果判定可能症例数は..

群114例,AMPC群120例 であった。 なお除外症例の

多 くは投薬前尿中細菌数不足 であ り,ま た脱落症例の大

半は副作用に よる投薬中止例 であった。

症例の背景因子 として,性,年 令,体 重,感 染部位,

尿路の基礎疾患,疾 患病態群別,留 置 カテ ー テ ル の 有

無,膿 尿の程度,BUN,血 清 ク レアチ ニンな どにつ いて

検討 したが,い ずれ も両群間に有意の差 は認 められ なか

った。なお投 薬前 の尿中分離菌の検肘 でも,両 群間に有

意 の差は認め られず,背 景因子 としては間魍はない と与

えられた。

UTI薬 効評価基準(第 二版)に よる総 合臨床効果は,

BRL群 では著効41例(36%),有 効45例(39%),無 効

28例(25%)で 有効率75%,一 方AMPC群 では著効

24例(20%),有 効28例(23%),無 効68例(57%)

で有効率43%で あ り,BRL群 がAMPC群 に比べ推計

学的に有意 に優れていた(P<0,01)。 これ を疾患病態群

別に検討す ると,単 独お よび混合感染 とも有意の差が認

め られ,ま た単独感染の うちカテーテル非留置の上部お

よび下 部尿路感染症 で あ る第3お よび第4群 で,BRL

群が有意 に優れているとの成績が得られた。

細菌 尿に対する効果 に関 して は,BRL群 では陰性 化

81例(71%),減 少2例(2%),菌 交代9例(8%),

不変22例(19%)で,陰 性化 と減少 を合わせた減少率

73%,一 方AMPC群 では陰性化40例(34%),減 少4

例(3%),菌 交代17例(14%),不 変59例(49%)で

減少率37%で あ り,BRL群 が有意に優れていた(P<

0.01)。

膿尿に対する効果 の検討では,BRL群 は正常化46例

(40%),改 善17例(15%),不 変51例(45%)で,正

常化 と改善を合わせた改 善 率55%,一 方AMPC群 は

正常化35例(29%),改 善13例(11%),不 変72例(60

%)で 改善 率40%で あ り,BRL群 が有意 に優れていた

(P<0.05)｡

細菌 学的効果を全菌株 についてみ る と,BRL群 では

157株 中消失134株(85%),存 続23株(15%),AMPC

群では173株 中消失105株(61%),存 続68株(39%)

であ り,BRL群 が有意に高 い消失率 を 示 した。(P<

0.01)。 これを グラム陽性菌についてみると,BRL群 の

消失 率98%,AMPC群 の消失率90%で あったが,両

群 間に有意 の差は認 められなか った。 グラム陰性菌 につ

いては,BRL群 の消失率80%,AMPC群 の消失率51

%で あ り,BRL群 が有意 に高い消失率 を 示 し た(P<

0.01)。 これ を菌 種別 に み る と,Escherichia coli,

Klebsiella spp., Serratia marcescensお よびEntero-

bacterspp.でBRL群 の消失率が有意 に高い成績 が得

られ た。投 薬 後 出 現 菌 は,BRL群 でPseudomonas

aeruginosa9株 など計26株,AMPC群 で はindole

(+)Pγo'甜39株 など計50株 認め られ,そ の出現頻度

に有意の差が認 められた。

自他覚的副作 用 は,BRL群 で下痢2例 な ど計6例,

AMPC群 で下痢1例 な ど計4例 に認め られ,発 現 率 に

有意の差 は認め られなか った。臨床検査値異 常 はBRL

群で3例 に計5件,AMPC群 で2例 に計2件 認め られ
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たが,有 意差はな く,い ずれ も軽度な ものであ った。

その他,主 冶医に よる治療効 果判定 および 有用性判 定

において,い ずれ もBRL群 が優れてい るとの成績 が得

られ た。

考接:以上 よ り,BRL25,000は 腹雑性尿路感染症治

療 薬 として,極 めて 有用性 の高い薬剤 と評価 得 るもの

と考えられ た。

ま と め

真 下 啓 明

東京厚生で1金病院

BRL25,000の 開 発に当 り1980年3月 より本年2月

までの間に検討 された1,408例 の解析結 果 を 述 べ る。

1,408例 の内訳は呼吸器感染症266例,尿 路 感染症621

例,性 病お よび性器感染症313例 などである。1日 投 与

量1,500mg以 下が92%,投 与期間1週 間以内87,4%

であ った。 有効 率(著 効+有 効)は83.9%で あ り.淋菌

性 尿道炎な どの性 器感 染症 で9&1%の 有効率であった
。

細菌 学的 効果(消 失+菌 交代)も86.5%と 満足すべき

ものであった。AMPC耐 性 菌症 例390例 についても臨

床的 有効雛75.9%,細菌 学的 効果77.8%で あ り,β-

lactamase産 生 の証明 され た139例 についてもほぼ同様

の結 果であ った1日 量1,500mg以 下の使用では副作

川 も,ア レルギー性発疹 など0.8%.胃 腸障害6.6%な

どで計99症 例(68%)に 認めたにす ぎない。検査所見

で もGOT,GPT,Al-P上 昇1例,BUN, Creatinin上

昇1例,赤 血球,Ht,Hb低 下1例 を認めた に すぎ な

い。

ULか らBRL25,000はAMPC耐 性菌感染を含めて

80%以 上の有効率をあげ,1日1,500mg以 下の使用

では 胃腸障害 も少な く,Amoxicillinのrevivalと も評

価 しうるであろ う。
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要 望 演 題:マ イ コ プ ラ ズ マ 感 染 症 の 化 学 療 法

司会 長 崎 大学 内 科 原 耕 平

杏 林 大 内 科 小 林 宏 行

1.小 児 マ イ コ プ ラ ズ マ 肺 炎 か ら のMyco-

plasma pneumoniaeの 分 離 状 況 と そ

の 薬 剤 感 受 性

市 川 光 太 郎 ・中 村 昌 弘

久留 米 大 学 医 学 部 微 生 物学 教 室 細 菌 学 講 座

わ れわ れ は1980年 冬 期 の 肺 炎 マ イ コ プ ラズ マ流 行 期

に,小 児肺 炎 患 児 か らM.pneumoniaeの 分 離 を す る

機会 を 得,分 離 方 法 お よび そ の成 績 を 比 較 検 討 し,さ

ら にAcetylspiramycin(ASPM)お よ び,Erythro-

mycin(EM)投 与 患 児 か ら分 離 したM.pneumoniae

38株 につ い て,こ れ らの 薬 剤 のMinimum inhibitory

concentration(MIC)を 測 定 し得 た の で,こ れ らの 結 果

並び に考 察 を報 告す る。

(材 料)久 留米 大 学 小 児 科 お よび そ の関 連 病 院 受 診 の

小児肺 炎 患 児 の咽 頭 ぬ ぐい 液 を 材 料 と した。

(培 養 方 法)I.培 養 日数 を 限定 した場 合 。 通 常 の

Chanock mediumを 用 いて 培 養 日数 を10日 お よび20

日間 に限 定 し,こ れ らを 比 較 した。

II.Color change法 とDiphasic mediumを 用 い た

場 合。 培 養 日数 を 限 定 せ ず,最 高40日 目 まで 培 養観

察 を行 な った。Diphasic mediumの 場 合 は,回 収 した

throat swab入 りChanock mediumを 解 氷 融 解 し た

後 よ く撹 絆 し,そ の0.1mlをDiphasic mediumに 接

種 した。

(同 定 法)ウ サ ギ免 疫 血 清 を 用 いDisc法 に よ るGI

testで 行 な った 。

(MIC測 定 法)マ イ ク ロタイ タ ー法 で行 な い,EM,

ASPMお よびMinocycline(MNC)の3種 の薬 剤 につ

い て行 な った 。 さ らに1か 月 間 観 察 し,新 津 らの報 告 し

たfinal MIC(fMIC)も 測定 した。

(結 果)培 養 日数 を限 定 した 場 合,10日 間培 養 で3.3

%,20日 間 培 養 で6.9%と 培 養 期 間 を長 く した方 が 良 い

結 果 が得 られ たが,Contaminationが 半 数 を超 え た。 一

方,Diphasic mediumで は29.0%の 分 離 陽 性 を 示 し

優 れて い る ことが わ か った 。 ま た,再 接 種 す る ため か,

Contaminationが わ ず か2.0%と 低 率 で あ った 。MIC

はEMで は0.002～0.004μg/ml,AsPMで は0.012

～0.05μg/ml ,MNCで は2.5～5.0μg/mlの 値 を と

る株 が 多か った。 な お,ASPM投 与8日 目お よび11日

目か ら分 離 され た2株 はMICが100μg/ml以 上 と 耐

性 を獲 得 して い た。

(考 察)M.pneumoniaeの 分 離 法 は 培 養 日数 を 限定

せず,Color change法 でDiphasic mediumで 行 な う

方 が 良 い。 これ はDiphasic mediumに は,咽 頭 ぬ ぐ

い液 が希 釈 され て接 種 して い る こ とに な り,唾 液 巾 の抗

マ イ コプ ラ ズ マ物質 を も希 釈 され かつ 雑 菌混 入 も防 ぐ こ

とに な り,分 離 率 が あが っ た もの と 考 え ら れ た。 一 方

MICを み る と,ASPMはEMに 比 べ て や や 高 く,

fMICに お い て も よ り高 くな る こ とは,ASPMの 場 合耐

性 が獲 得 され や す い こ とが 予 想 され た。

2.実 験 的 マ イ コ プ ラ ズ マ 肺 炎 に 対 す る マ

ク ロ ラ イ ド抗 生 剤 の 有 効 性 の 検 討

渡 辺 忠 洋 ・宮 内 慶 之 輔

数 野 勇 造 ・井 上 重 治

明治 製菓 中 央 研究 所

早 津 栄 蔵 ・川 久 保 安 朗

北 里 研 究 所

吉 岡 守 正

東 京 女 子 医大

目的:マ イ コプ ラ ズ マ肺 炎 に対 して,マ ク ロラ イ ド抗

生 物 質 が 臨床 上 治 療 の 主 流 を 占め て い る。 ハ ム ス タ ーを

用 い た 実験 的 マ イ コプ ラズ マ肺 炎 に 対 す る マ ク ロラ イ ド

抗 生 物 質 で あ るMOM(ミ オ カ マイ シ ン),MDM(メ

デ マ イ シ ン),EM(エ リス ロマ イ シ ン),JM(ジ ョサ マ

イ シ ン)お よびMOMの 代 謝産 物 の一 つ で あ るMb-12

の 有 効 性 を検 討 した 。

方 法;ゴ ール デ ンハ ムス ター(4週 令,体 重45～65

g,Mycoplasma pneumoniae free)を 用 い,M.pneu-

moniae FH-P24株 を108～104CFU/hamsterと な る

よ う噴 霧 感 染 させ,感 染7日 目よ り7日 間,1日1回 所

要 濃 度 に 調製 した 薬 液 を経 口投 与 し,最 終 投与 翌 日に 解

剖 し,肺 お よ び気 管 の 菌 数 測定 と病 理 組織 的検 討 を行 な

った。

成 績:実 験1.MOMを1,000mg/kg/day,200mg/

kg/day,40mglkg/day,8mg/kg/day投 与 した場 合,

菌数 減 少 に対 して 気 管,肺 共 にDose responseの あ る

こ とが 認 め られ た 。

実験2.MOM,MDM,JMお よびMb-12の 各 々

を300mg/kg/day投 与 した 場合,菌 数 の 減 少 が最 も著

しい の はMOM,次 い で,MDM,JM,Mb-12の 順 で

あ り,病 理 組 織 的 に はMOMが 最 も優 れ,次 い でMDM

とJMは ほ ぼ 同 等 で あ り,次 いでMb-12で あ った 。
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実験3. MOM, MDM,EMの 各 々を1,000mg/kg/

day, 500mg/kg/day お よび100mg/kg/day投 与 した

場 合,菌 数の減少においてMOMけEMよ り若 干劣っ

た値を示 したが,MDMよ り優れ た値 を示 した。病理組

織的 にはMOMが 最 も優れ,次 いでEM,MDMの 順

であ った。

考察:実 験的 マイ コブラズ マ肺 炎に 対して気管,肺 と

もに菌 数減少の面か らはMOMはEMよ り若 干劣 り,

MDM,JM, Mb-12よ り優 れてい た。 病 理 組 織 的 に

はMOMが 最 も優れ,次 いでEM, MDM=JM, Mb-12

の順であ り,MOMの この よ うに良好 な 病 理所 見は,

今後臨床 にいかに反 映するか興味が もたれ る。

なお,使 用 した薬 剤 ともに,MICに 比 べ冶療 に要 し

た薬剤量が多 く必要であった。

今後 これ らについて,さ らに検討を加 えていきたい。

3. Mycoplasma pneumoniae肺 炎 に お

け る 各 種 抗 生 剤 の 治 療 効 果 の 比 較 検 討

泉 川 欣一 ・富 田弘 志 ・須 山 尚史

小 森宗 敬 ・岩 崎 博 圓 ・原 耕 平

長崎大学第2内 科

Mycoplasma pneumoniae感 染症の化学療 法 は 従来

よ りMacrolide系(以 下ML)や,Tetracycline(以

下TC)系 抗生剤 を中心に行なわれ てきたが,症 状の遷

延化,他 病原体 との重複感染,全 身臓器におけ る台併症

お よび長期 にわた る持続排菌 などの多 くの問題点 をも含

めて,適 切 な治療を行な うべ きことが要求されてい る。

今 回,私 達は各種抗生剤の抗 マイ コプラズマ作用 ととも

に従来行 なって きた臨床治療成績を述 べ,ま た除菌作用

の面 で効果のある治療法 と考え られる抗 生剤の噴霧療 法

やM.pn.感 染症の第3の 治療剤 としてのAminoglyco-

side(以 下AGs)系 抗生剤の抗菌力 について も述べた。

1. 抗菌力

M.pn.臨 床分離50株 のMICを 検討 した結果,MLs

においてはEMが もっとも低濃 度で 発育 を 阻 止 して

0.002～0.0078μg/mlのMICを 示 し,次 い でMOM

(MDM誘 導体)>MDH> JM>OM>SPMの 順 に抗菌

力を認 めた。EM耐 性株 が1株 にみ られた。CLDM,

LCMは かな り劣 る成績てあ った。TCsに おけ ろ抗菌力

はMINO>DOXY>TC>CPと な り,一 方AGsで は

KW-1070> GM>DKB>SM>KMの 順であ った。

2. 実験M.pn.感 染症におけ る治療効果

M.pn.感 染 ハムス ターに各種抗生剤を投与 し,肺 内

菌数測定 によ り薬剤効果 を検討 した。投与量を多 くした

場合 は,MLsはTCsよ りも有効な成績 を示 した。 ま

たAG5に おいて もかな り有効な成績が得られ た。投与

量が 少ない場 台は両 当間 に有意の差はみ られ なか った

が,TCsが やや有効の よ うに 思 われ た。CPは 無効で

あ った。

3. M.pn.肺 炎におけ る治療成績

M.pn.肺 炎約450例 におげる治療効果を解熱日数,

咳嗽 改善 日数 お よび陰影改善 日教な どにて判定 した。

(1) 解 熱効果: TCs>MLs>AGs>PC= Cephem=

non trentmentで あった。

(2) 咳嗽改 善効果:TCs>MLs>AGs>PC= Cephem

=non treatment

(3) 胸部X線 陰影改 善効果:90%の 改 善率をもって

性定し た。1週 後の90%改 善率では,MLs(49.8%),

TCs(26.4%),2週 ではMLs(87%), TC5(73.3%)

とMLsが 優れた成 績を示 した。 症例数(13例)は 少

なか ったがAGsに おい て も2週 後84.7%で あったり

一方PC ,Cephemで は50%以 下 であ った。

(4) 除 マイ コプ ラズマ効果:1週 以内 の 除菌率では

DOXYが83%, Sigmanycin 75%でMLsは30%

以下 であ った。TCsが 除 マイコプ ラズマ作用は強い傾向

にあ った。

4. 抗生剤噴霧療 法に よる治療成績

除 マイコプラズ マ効果を 目的 として噴霧投 与 を 行な

い,AGsに てか な り著 明な効果 が得 られ,TC5,ML3

において も筋注群 よ り有 効てあ った。以 上 よりM.pn.

に対するin vitro, in vivoに おいてはMLsが,臨 床

例 においての発熱,咳 嗽 な どに はTCs,陰 影改善効果

ではMLsが 優れ た成績 を示 した。一方AGsも 臨床的

にはMLs,TCsに 劣 らぬ効果が得 られた。次に除マイ

コプ ラズマ作用はTCsがMLsよ りよく,噴 霧投与に

てAGsが とくに優れた成績を示 した。

4. 成 人 に お け る マ イ コ プ ラ ズ マ 感 染 症の

臨 床 像 と化 学 療 法

渡 辺 彰 ・青 沼 清 一 ・大 沼菊夫

佐 々木 昌 子 ・大 泉 耕 太 郎 ・今 野 淳

東北大学抗酸菌病研究所 内科

<目 的 と方 法>4年 ごとの規 則正 しい周期性を有す

るマイ コプラズマ感染症 は,今回私共 の施設でも昭和547

年8月 に始 ま り.翌55年1月 と10月 に各 々ピークを

有す る2峰 性 の発 生様式を示 し,56年2月 までに48例

を数 えた。56年3月 以降は2,3の 症例を数 えるのみで

あ り,今 回の流行はほぼ終息 した と考え られる。成人に

おけ るマイコプラズマ感染症の臨床像 と各種化学療法の

有効性を解析す るために,同 期間(昭 和56年2月 まで)
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の48例 について検討を加えた。

〈成績〉 ヤイ コプラズマ感染の指標 として血清抗体

価(CF, IHA)の 上昇を診断基準 とした。 同期間中に測

定 した116例 中48例 で抗体価が有意に上昇 して お り,

うち44例 が肺炎例 である。性別は男26例,女22例

である。年令は12才 か ら77才,平 均39.8才 であ り,

30代 が14例 と最 も多か った。臨床症状では咳嗽 が48

例全例 にみ られ,乾 性 咳嗽15例,咳+疾33例 である。

有熱例は42例 で37℃ か ら40℃ まで広 く分 布 した。

鼻漏,咽 頭痛 など上気道炎症状14例,悪 心4例,呼 吸

困難2例 を数え た。初診時 ラ音を聴取す る例は26例 と

半数を超 えた。 赤沈値は広範囲 に 分布 し, 8,000/mm8

以上の白血球数増多は9例 の みであ った。CRPは 軽度

(±, 1+)お よび中等度(3+,4+)亢 進の2峰 性の分

布を示 し,中 等度充進の例は一般細菌 の混合感染の可能

性が考え られ た。胸部 レ線陰影の分布に左右差はな く,

従来中下肺 野に多 いとされている陰影 は私共の症例では

各肺野に比較的均等に分布 した。膿瘍 形成例5例,胸 水

貯溜3例,肝 機能障害10例(う ち6例 は前投薬 との関

連 も考え られた),貧 血(50万 以上 のRBC減 少)7例 を

数えた。一般細菌 の混合感染を検討するために,全 例で

初診時お よび経過 中に喀疾の培養を行な った。初診時に

分離され た病原性菌 は23株 でイ ンフルエ ンザ菌15株,

肺炎球菌 ・腸球菌 ・黄色 ブ菌各2株,大 腸菌 ・肺炎桿菌

各1株 を数えた。経過 中にもインフルエ ンザ菌 を分離す

ることが多 く,こ れ はマ クロライ ド系の単独投与例 に多

い。一般細菌の重 複感染が確実な例が少な くとも5例 あ

り,イ 菌4例,大 腸菌1例 が起炎菌 と考え られ た。初診

時に軽快 しつつあ った3例 を除 いた45例 に,計67回 の

評価可能 な化学療 法が施行 され た。EM単 独お よびMI

NO単 独投与例はほぼ全例が著効あ るいは有効であ り,

両者の間に差はない。 また,こ れ らの薬剤に β-ラクタ

ム剤を併用 した例 も単独投与例 と同等の効果 を示 した。

ただ し胸部 レ線で間質性陰影 を示す例や 膿 瘍 形 成 例 で

は,治 療効果がやや低か った。β-ラクタム剤単独投与例

およびア ミノ配糖体 との併用例は,い ずれ も40%前 後

の有効率に とどま り,両 者 とも本症に対 しての有効性 は

低い,と 考え られ た。

<考 按>EMとMINOが 最 も有効であ り,差 はな

か ったが,早 期診断,早 期 治療開始が重要であ る。 イン

フルエ ンザ菌の混合感染 と考 えられ る例が多 く,こ の よ

うな例 には ABPC, PIPC, CTM,な どとの併用が望ま

しい。

5.マ イ コプラズマ肺炎の化学療法

青 木 信 樹 ・湯 浅 保 子

薄 田 芳 丸 ・関 根 理

信楽園病院内科

若 林 伸 人 ・林 静 一

信楽園病院薬剤科

渡 辺 京 子

信楽園病院検査科

昭和51年 を ピー クとす る前回の マイ コプラズマ肺炎

流行の際,わ れわれは約70例 の症例を経験 したが,昭

和55年 を中心 とす る今回の流行期 も30数 例 を取 り扱

った。

本症の診断が確定 す るのは 発症後約2週 間 を 経過 し

て,血 中抗体価 の上昇す る時期 であ り,た めに初 めはペ

ニシ リン系,セ フェム系の薬剤が使用 され る こ と も多

い。われわれの扱った症例で も,約 半数にはテ トラサイ

クリン系お よびマ クロライ ド系薬剤が投与 されたが,残

りのおよそ半数に対 して β-ラクタム系薬剤 が 使用 され

た。

各種薬剤別の臨床効果をみ ると,テ トラサイ ク リン系

使用群 では100%有 効以上で,リ ンコマイシン,ク リンダ

マイシを含めたマ クロライ ド剤使用群では89%で あ り,

β-ラクタム剤使用群でも67%が 臨床的 に有効 と考え ら

れた。

また,薬 剤別の陰影消失 日数,有 熱期間,咳 漱消失 日

数 を比較 したが,陰 影消失 日数は ドキ シサイ クリン投与

群が平均9.6日 で,他 剤投与群のそれは13日 以上であ

り,7日 後 の消失率で も61%で,他 剤投与群 の23%に

比べ圧倒的に優れている。

有熱期間はテ トラサイ ク リン剤投与群が3.82日,他

剤投与群が6日 以上で,特 に ドキシサイ クリン投与群は

3.61日 と短期間で解熱をみている。

咳蹴消失 日数 でも,テ トラサイ クリン剤投与群が優れ

てお り,8.64日 であ り,他 剤投与群は12日 以上であ っ

た。

本来,抗 菌力がない と考え られる β-ラクタム剤使用に

て,臨 床的に有効 としか判断で きない症例 もか な りみ ら

れ たことは,自 然治癒 とい う形のほかに,何 らかの形で

の細菌 との混合感染の存在,あ るいはマイ コプ ラスマ感

染 によ り,気 道常在菌 が病原性を発揮する可能性 な どを

示唆す るものであろ う。

最初か ら本症が確実視され る場合,あ るいは β-ラク

タム剤 などを用いて効果 がみ られ ない場合には,わ れわ



250 CHEMOTHERAPY FEB.1962

れは 点滴静注用のテ トラサイ ケリン系抗生剤(ド キシサ

イ ケリン,ミ ノサイ クリン)を 川い ることにし てい る。

高 令者,あ るいは 基礎疾患を 有す る患 者が罹患 す る二と

も多 く,ま た,最 近の 本症は高熱,強 度の咳嗽,腹 痛 。

下痢 など消化器症状 を伴 う重篤なか た らをと り,補 液を

要す るとともに,薬 剤の内服の不 可能な ことが しば しば

あ る。 マイコブ ニラスマに 対して最 も強 い抗 菌力を有す る

マ クロラ で下系抗生剤の適 切な注射剤がない現 在,抗 菌

力は やや劣るとして も,現 在の テ トラサイ クリン系薬剤

は 点滴静注に よ,て 有効血中濃度の維持 が可能で あ り,

本症に 対して最 も効 果が期待て きる もの と考えられ,臨

床的に も良い結 果を得ている。

6. マ イ コ プ ラ ズ マ 肺 炎 に お け る 化 学 療 法

の 臨 床 的 検 討

小 花 光 夫 ・小 林 芳 夫

入 交 昭 一 郎 ・藤 森 一 平

川崎 市立川崎病院内科

目的:マイ コプラズマ肺炎は約4年 の年次 周期性 をも

っているこ とが知 られている。 今回,わ れわれは1980

年を中心 とした流行期 に当院にて経験 したマイ コプラズ

マ肺炎 を集計 し,そ の化学療法に関 して検討 したので報

告 する。

対象な らびに方法:1979年1月 か ら1981年3月 まで

の2年3ヵ 月間 に当院に新入院 となった 肺炎患 者は95

例 であ った。その うちベア血 湾におけ るマイ コプ ラズマ

補 体結合反応の抗体価が有意の上昇を示 した もの,ま た

は単一血 清では64倍 以上の抗体価を示 したもの43例

を,マ イ コプラズマ肺炎 と診断 した。

対象43例 の内訳は男23例,女20例 であ り,年 令

別 では15～19才7例,20～29才11例,30～39才17

例,40才 以上8例 であ り,男 では平均29.7才,女 では

平均36.6才 であった。

各症例における抗生剤投与開始か ら解熱 までの 日数,

お よび胸部 レ線陰影消失 までの日数 によ り,各 種抗生剤

の効果 を比較検討 した。

成績:初 回投与抗生剤 はテ トラサ イ クリン系薬剤が8

例,リ ンコマイ シンを含むマ クロライ ド系薬剤が9例,

β-ラ クタム系薬剤が22例,ア ミノ配穂体系薬剤が2例,

その他が2例 であった。発症か ら抗生剤投与開始 までの

日数はテ トラサイ クリン系投与群では9.0±34日,マ

クロライ ド系投与群では8.3±36日,β-ラ クタム系投

与 群では9.5±5.5日 とな ってお り各群の間に有意差は

なか った。抗生剤投与開始 から解熱 までの 日数はテ トラ

サ イ クリン系投与群で3.0±2.1日,マ クロライ ド系投

与群で5.4±3.9日,β-ラ クタム系投与群で4.4±3.7

日,ま た胸部 レ線陰影消失 までの 日数 は,それぞれ13.5

±8.2日,11.9±8.1日,15.5±10.8周 であ り,いずれ

において も各詳の間 に有意差はみ られ なか った。最初,

β-ラクタム系抗生剤を投 与 したものの臨床症状,検 査所

見が不 変ない し悪化 したため,テ トラサイ クリン系薬剤

に愛更 し,有 効であ った ものが3例 あ った。

なお,入 院時の マイコプラズマ補体縞合反応における

抗体価 と,発 症か ら解熱 までの 日数 との間に,正 の相関

関係相関係敬r=0,60,p<0,01)が み られた。

考按:従 来,マ イコブラズマは細胞壁 を持たないため

β-ラ クタム系抗 生剤は無 効であ り.テ トラサイ クリン系

彰剤 とマ クロライ ド系薬 剤が有効 とされているが,今 回

のおれわれの成績 では,い ずれの藁剤 との間にも有意差

はみ られ ていなか った。 マイコプ ラズマ肺炎は自然治癒

の 存在す る疾患 とされ てお り,今 回の成績か らみる隈り

では,全 体 としては投与抗生剤の種類は治療上あまり問

題 とな らない といえる。 しか しなが ら,当 初 β-ラクタ

ム系抗生剤を投与 して も諸症状 の改善をみず,テ トラサ

イ クリンに変更後,急 速に軽快 をみた症例 も存在 してお

り,今 後,さ らに例数を増や して検討を重 ね て いかね

ば,結 論 つげる ことはむずか しい と考え られ た。

7. Acetyl spiramycinの マ イ コ プ ラズ

マ 肺 炎 に 対 す る 投 与 成 績

本 廣 孝 ・阪 田保 隆 ・藤 本 保

西 山 亨 ・中 島 哲 也 ・石 本耕 治

富 永 薫 ・山 下 文 雄

久留米大学小児科

高 城 信 彦 ・荒 木 久 昭 ・渡利 寛

済生会八幡病院小児科

永 山 清 高 ・津 川 信

田 中 祥 視 ・湯 浅 洸

飯塚病院小児科

山 本 正 士 ・小 松 良 治

古 賀 益 子 ・大 北 良 輔

聖マ リア病院小児 内科

入 来 典 ・吉 岡 久 美 子

国立久留米病院小児科

原 口 憲 二

八女公立病院小児科

岡 田 象 二 郎

筑後市立病院小児科
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木下正教 ・伊牟田富佐恵 ・寺澤健二郎

大牟田市立病院小児科

沖 重 美

沖小児科

河 野 信 晴

河野小児科

中 村 昌 弘 ・市川光太郎

久留大学微生物学教室細菌学講座

目的:マ イコプラズマ肺炎 の治療にはErythromycin

(EM)が 第一選択剤 として多用 さ れ て い る が,同 じ

Macrolide系 薬剤のAcetyl spiramycin(ASPM)も 抗

マイコプラズマ作用 を有 してい ることか ら,本 剤 をマ イ

コプラズマ肺炎に投与 し,そ の臨床効果,除 マイ コプラ

ズマ効果お よび副作用をEMと 比較検討 した。

方法31979年11月 よ り1980年6月 までに当科お よ

び関連病院を受診 し,血 清学的にマイ コプラズマ肺炎 と

診断 した1～14才 の135例 にASPM,EMを1日 量

原則 として30～50mg/kg,分4,7～10日 間経 口投 与

としたが,両 剤ともに40～59mg/kgの 投与量が最 も多

く,96例 にASPM,39例 にEMが 投与 され た。

成績3投 与量別臨床効果 を40～49,50～59mg/kgの

2群 で投与3日,7日,10日 の主治医,小 委員会判定

でASPMとEMを 比較 した ところ,判 定 日が遅れ るに

従 って有効率は高 くな り,両 剤間に有意差はなか った。

投与開始病 日別の主治医,小 委員会臨床 効果 では,両

剤 ともに投与開始病 日お よび判定 日が遅れ るに従 って有

効率は高 く,2剤 間に有意差はなか った。

主治医か らみた両剤の有用性はASPM90.6%,EM

759%で,ASPMの 有用率は高かったが有意差はなか

った。

次に投与3,7,10日 の判定 を総合的にみた臨床効果

では,両 剤 ともに投与量,投 与開始病 日で有意差はなか

った。

除マイ コプラズマ効果 はASPMで23例 中18例 が

陰性化,1例 無効,4例 不 明,EMで は7例 中3例 が陰

性化,2例 無効,2例 不明であ った。

副作用はASPMで 発疹,嘔 吐,嘔 吐 ・下痢,軟 便,

EMで 嘔吐が各々1例 出現,臨 床検査値ではASPMで

好酸球増多が12例,EMで1例 と高率 で したが,他 の

異常値も加え本症では少 なか らず 出現す ることか ら,薬

剤に よるとは明確にはいえなか った。

考按:ASPMはEMと 同等の有効率 を示 し,EM投

与例での除 マイ コプラズマ効果をみた例 は 少 な か っ た

が.ASPMで は良好な成績 を示 し,ASPMは マイ コプ

ラズマ肺炎に有用 な薬剤である といえる。

しか し,除 マイコプラズマ効果については培養技 術の

問題,投 与中止後の検索 が実施 されていない ことか ら正

確 さに欠け,こ の成績のみか ら除 マイ コプラズマ効果が

よい とはいえなか った。

8.マ イ コプラズマ肺 炎の治療に関す る臨

床的検討
― 特に治療効果に及ぼす因子について―

田 野 吉 彦

川崎医科大学総合診療部

川根博司 ・松島敏春 ・副島林造

同呼吸器内科

〈 目的 〉M.pneumniaeに 対する血清抗体価 の 有

意な上昇 または,咽 頭ぬ ぐい液 か らのM.pneumoniae

の分離に よって確定 し得 た マイ コプラズマ 肺炎(以 下

マ.肺 炎)56例 を対象に,主 として治療効果 に 及ぼす

因子についての臨床的検討を行 なった。

〈方法〉 マ.肺 炎の治療効果判定の 指 標 と して,

(A)有 効 抗 生物質の治療開始前に解熱傾 向を示 さなか

った38℃ 以上の有熱患者 を対象に,治 療開始 よ り解熱

までに要 した時間,(B)有 効抗生物質 の 治療開始 よ り

3～5日,6～10日,11～14日,そ の後 の肺炎陰影の経

過観察が可能 であ った例を対象に,治 療 開始 よ り肺炎陰

影が2/3以 上吸収 され るまでに要 した時間 とした。治療

効果に及ぼす因子 として,(1)治 療薬剤,(2)onset

か ら治療開始 までの時間,(3)肺 炎陰影の広 が り,(4)

年 令,(5)PPDテ ス トを検討 した。

〈結果 〉(A)解 熱効果:有 効抗生物質 の 治療 開始

前 に解熱傾向を示 さなかった38℃ 以上 の有熱患者は22

例 であった。有 効抗 生物質の内訳はペ ニシ リン系(以 下

PCs)1例,ド キシサ イ クリンまたは ミノサ イク リンの

経 口(以 下DOXY/MINOP.O.)1例,同 点滴静注(以

下DOXY/MINOD.I.)15例,マ ク ロ ライ ド系(以 下

MLs)5例 であった。1例 を除 く全例が4日 以内に解熱

してお り,特 にDOXY/MINOD.I.で は広範な肺炎例 が

多か ったに もかかわ らず,15例 中9例 が1日 で解熱 して

いた。治療開始時間が3日 以内の4例 は全例2日 以内に

解 熱 しているが,4～7日 の12例 中5例 は3日 以上 を要

した。8日以上の6例 は全例2日 以 内に解熱 してい るが,

これ らは1例 を除 くすべてがDOXY/MINOD.I.で あっ

た。陰影の広が りが1/3以 下 の11例 は全例2日 以内に

解熱 してお り,2/3以 上 の2例 は4日 以上を要 した。1/3

～2/3の9例 中6例 は2日 以 内に解熱 しているが,こ れ

らは全例DOXY/MINOD.I.で あ った。年令 およびPPD
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テス トと解熱時間の関 係は,治 療寮剤や陰影の広 が りに

左右 され ることが大て,一 定の傾向 を認めなかっ た。

(B)肺 炎陰影の吸収効 果:肺 炎陰影 の 経過観察 可能

例は46例 であ った。 有効抗生物質 の 内訳 はDOXY/

MINO27例, MLs10例,PCs5例,CEPs2例,

RFP+SM+INII 2例 であ った。特にDOXY/MINO D,I,

では広範な肺 炎例 が多か ったに もかかわ らず,16例 中

15例 が10日 以 内に,4例 が5日 以 内に吸収 していた。

治療開始時間が10日 以内てば31例 中26例 が10日 以

内に吸収 していたのにklし て,10日 以上 では14例 中7

例であ った。陰影 の広が りが1/3以下 であれば32例 中

23例 が10言 以内に吸収 していた。 また1/3～2/3の11

例中10例 が10日 以内に吸収 していたが,こ れ らの内

9例 がDOXY/MINOD.I.で あ った。年令 との関係は 一

定 の傾 向がな く,PPDテ ス トについては 陰影の広が り

の影響が大であ った。

<結 論>1.マ イ 「プラズマ肺炎の治療効果に及ぼ

す 因子 と しては(1)治 療薬剤(2)治 療開始時間(3)

陰影の広が りが挙 げられ る。

2. 特に治療 薬剤の選択が最 も重要て,高 熱例や広範

囲な肺炎例については,ド キ シサイ クリンまたは ミノサ

イ クリンの点滴静注が優れてい る。

3. よ り早 く治療 を開始するほ ど効果的であ る。

9. 小 児 マ イ コ プ ラ ズ マ 肺 炎 の 臨 床 並 び に

治 療 効 果 の 検 討

田 吹 和 雄 ・高 島 俊 夫

広 松 憲 二 ・西 村 忠 史

大阪 医科大学小児科

目的:1974年 ～1976年,お よび1979年 ～1981年 に,

本学 ならびに関連病院に受診 した小 児マイ コプラズマ肺

炎,各 々65例,84例 計149例 につ き,治 療効果を中

心 に臨床的検討を行 なった。

対象 ・方法:年 令1～14才 の小 児肺炎を,臨 床 ・検 査

所見,胸 部 レン トゲ ン所見に加え補体結合反応64倍 以

上,間 接赤血球凝集反応80倍 以上を陽性 とし,マ イ コ

プラズマ症 と診断 主に発熱 ・咳嗽経過,レ ン トゲン所

見の推移 よ りMacrolide系 な らび にTetracycline系

抗 生 剤 に よる薬 剤 効 果 を 検 討 した。

成 績:1974年 ～1976年,お よび1979年 ～1981年 の

両年 度 と も,発 熱 ・咳 嗽 は 金 例 に み られ,39℃ 以上の

発 熱 を き た した もの は,各 々44例(67.7%)50例(59.5

%)で,皮 膚 症 状は6例(9.2%)と4例(48%)に み

られ た。

レ ン トゲ ン学 的 に み た病 変 部 位 は,両 年 度 とも右下鮪

野 に 多 く,胸 膜 炎 を 合併 した もの は3例(50%)と4例

(48%)て あ っ た。

発 熱持 続は,発 症 後7日 ～15口 問持 続 す る もの は,

1974年 ～1976年53例(81.5%),1979年 ～1%1年49

例(58.3%)あ り。 咳 嗽 が12日 間 以 上持 続 したものが

前 者58例(89.2%).後 名47例(44.1%)で あ った。

治 療 開 始 後 のこ れ らの 経 過 は,発 熱 に つ いては治療後3

日 以 内 に各 々21例(45.3%),お よび44例(523%)が

解 熱 した。 咳 嗽 につ い て1340例(70.2%),62例(73.8

%)が 治療 後12日 以 内 に 消 失 し た。

そ こで,Macrolide系 抗 生 剤 お よびTetracycline系

抗 生 剤 の 治 療 効 果 に つ き,抗 生 剤 使 用 内容 が 明確 な1979

年 ～1981年 の76例 に つ き検 討 した。

発 熱 に関 して は,Macrolide系 抗 生剤 を 使用 した場合9

治 療 後 平 均4.0日 で 解 熱 した が,Tetracycline系 抗生粥

の 場 合 は 平 均6.9日 で あ った,ま た,発 症 よ り解熱まで

の 平 均 日数 は,Macrolide系 お よ びTetracycline系 抗

生 剤 を使 用 した 場 合,各 々7.4日 と9.8日 であ った。

咳嗽 に 関 しては,Macrolide系 抗 生 剤 使用後 は 平均

10.6日,Tetracycline系 抗 生 剤 の場 合 は平 均11.9日

で 咳 嗽 の 消 失 をみ たが,両 者 間 に は 殆 ど差 はなか った。

ま た,胸 部 レン トゲ ン所 見 の 陰 影 消失 までの 日数は,

Macrolide系 お よびTetracycline系 抗 生 剤使用後平均

10.0日 と14.8日 で あ った。

以 上,治 療 後 の 発 熱 持 続 日数 お よび レ ン トゲ ン所見の

改 善 な ど につ いて は,Macrolide系 抗 生剤 使用 の方 が

Tetracycline系 抗 生 剤 使 用 よ り,治 療 後 日数 が 短縮さ

れ る傾 向が み られ た 。

な お,今 回 は 前 治 療 内 容 を重 視 して 検討 を 行 な った

が,前 治 療 内容 の 不 明 例 が 多 く,ま た解 析例数 が,特 に

Tetracycline系 抗 生剤 使 用 例 が 少 な く,今 後 さらに検

討 を した い。


