
2 8 7

Kekkaku Vol. 51, No. 7

原 著
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― In Voの 実験 成 績 ―
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In vitro sensitivity of sulfisomesole (SMX), sulfisoxasole (SI) and sulfisomesole +trimethoprin 

compound (SMX+ TMP) against 15 strains of atypical mycobacteria was studied. 

 By using 1% Ogawa's egg-medium, concentration of each drug was set up at 12.5, 25.0, 50.0 

and 100.0 mcg/m/.

Among the tested atypical mycobacteria, M. smegmatis, M. ulcerans and M. scroflaceum 

showed no growth at 12.5 mcg/ml or less concentration of either of these drugs. 

 M. marinum, M. kansasii and M. avium showed no growth between the drug concentration 

level of 25 mcg/ml and 50 mcg/ml. On the other hand, these sulfonamides showed no sensitivity 

against M phki and M. fortuitum

緒 言

臨床的に非定型 抗酸菌 症を取 り扱 う場合に,最 も問題

とな る点はいかな る薬剤 が感受性 を有す るか を見 出す こ

とであ る。大 部分の抗結核薬 には感受性 を示 さず,治 療

上大 きな困難を感ず ることもしば しば である。著者 は以

前 よ り一部 の非定型抗酸菌症,例 えば,M.marinum感

染症等に対 して,サ ル ファ剤が有効 であ ることに着 目し

ていたが1),今 回は よ り幅広い非定型 抗酸菌 群に対 する

サ ルフ ァ剤 のin vitroの 抗菌作用にご関す る実 験的検 討 三

を行 なつた ので,そ の成績につ き報告す る。

実験材料 ならび に実験方法

非定型 抗酸菌15株 につ き検討 した。 これ ら菌株はすべ

て西 ドイ ツ,Forschungsinstitut fur Biologie und Me-

dizin, BorstelのSchroder博 士 の御 好 意 に よ り分 譲 し

てい た だ い た も ので あ る(Table1)。

す な わ ち,M. 2株, M. 2株,

M. 2株, M. 2株,M. 1株,

M.sc 2株,M ii2株, M 2

株 であ る。

使 用 せ る 薬剤 はSulfisomesole(SMX),Sulfisoxasole

(SI),Sulfisomesole+Trimethoprin(SMX+TMP)の

5:1の 配 合 剤 の3種 類 であ る。 培 地 は1%小 川培 地 で,

薬 剤 は プ ロ ピ レ ング リコ ー ルに よ り溶 解 し,こ れ らの 濃

度 段階 をそ れ ぞ れ12.5,25.0,50.0,100.0mcg/mlと し

た 。

接 種 菌 量 は10-3コ と し,培 養 温 度 にご 関 し て はM.

marinumな らび にM.ulceransは 室 温 で,そ の他 の菌

株 に つ い ては37℃ に て培 養 した 。
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Table 1. Strains of Atypical Mycobacteria

Table 2. In Vitro Sensitivity of the Sulfonamides

 against M. marinum

Table 3. In Vitro Sensitivity of the Sulfonamides 

against M. smegmatis

実 験 成 績

1) M に対 して(Table 2)

室温にて培養 し,対 照 は2週 目頃よ り集落 の発育が認

め られた。培養3週 目までの観察ではSMXのMICは

25な い し50mcg/mlで,SIも 同様 であつた。SMX+

TMPの 場合は12.5mcg/mlな い しはそれ 以下,ま たは

25mcg/mlで 発育阻止が認め られ た。

2) M. s に対 して (Table 3)

対照培地 での発育は迅速 であ つ た が,3剤 とも12.5

mcg/mlな い しはそれ以下 で発育 を阻止 した。

3) M に対 して(Table 4)

発育迅 速株であ るが,こ れ ら3剤 に対 しては全 く感受

性を示 さなかつ た。

4) M に対 して (Table 5)

培 養1週 間で迅速 に発育 し,M 解 7127/6 9 株
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Table 4. In Vitro Sensitivity of the Sulfonamides 

 against M. phlei

は薬剤の全濃度段階で発育したが, M. fortuitunz5098

株 はSI100mcg/ml,SMX+TMP50mcg/ml以 上 の濃

度 で発 育 阻 止 が み られ た。

5) M. ulcerans に対 して(Table6)

培養3週 間 まで の観察では3剤 に12.5mcg/mlな い

しはそれ以下の濃度で感受 性であつ た。

6) M. scroflaceum に 対 し て(Table7)

2株 とも,培 養3週 間 ま で の 観 察 で は3剤 に12.5

mcg/mlな い しはそれ以下 の濃度 で感受性であつた。

7) M. kansasii に 対 して(Table8)

培養3週 間までの観察 では3剤 とも50mcg/ml以 上で

発育 阻止 がみ られ た。

8) M. avium に対 して(Table9)

培 養3週 間までの観 察ではSMXのMICは12.5mcg/

mlな いしはそれ以下 の濃度,ま たは25mcg/mlで あつた。

SIお よびSMX+TMPの 場合 も菌株にこつ いて多少 の差

Table 5. In Vitro Sensitivity of the Sulfonamides
 against M. fortuitum

はあつたが,ほ ぼ同様の成績 であつ た。

総括な らび に考 案

非定型抗酸菌に対 す る薬 剤の感受性に関す る検 討は主

として抗結核薬についてな され,就 中,リ ファンピシン

の抗菌作用に関す る基 礎実験や,臨 床上 の治験例 の報 告

は数 多い2)～6)。かつ,こ れ ら諸家 の報告では リファンピ

シ ンの M. kansasii に対す る抗菌作用は優れ てお り,臨

床的 に も好成績 をあげ ていることは注 目に値す る。

しか るに,サ ルフ ァ剤 に関 しては現在 まで,こ の面で

の関心はあ ま り払 われ ていない。吉 田 ら7)のM. kansasii

感染 マ ウスにごリフ ァンピシンとサ ルフ ァ剤にこて併用効果

をあげてい る報告 がある。著者 はサルフ ァ剤,す なわち

SMXとSIの 単独 とSMX+TMPの2種 の細菌核酸合

成阻害作用 を有 す る配合剤 に も着 目し,系 統的に これ ら

薬剤 の非定型抗酸菌に対 す る抗菌 作用 につ き検討 を行 な



2 9 0
結 核 第 5 1 巻 第 7 号

Table 6. In Vitro Sensitivity of the Sulfonamides 

against M. ulcerans

つ た。

本実験 で用 いた菌株には病原性を有す るもの,ま た非

病原性 の も含 まれ てい る。

サ ルフ ァ剤 の結核菌に対 す る耐性検査 の添 加濃度 につ

いては薬剤 ごとに試験管内抗菌 作用 が異 なる こ と な ど

の理 由で,「 結核 菌検査指 針」8)や 「結核菌 の 臨 床 細 菌

学 」9)でも明示 されていない。しか し相対的に各菌株間 の

感受性 の優 劣については論ず る ことが可能 であ り,し た

がつ て,サ ル ファ剤 もいか なる種類 の非定型抗酸菌症に

有効か を推察 する こともできる と考 える。SMX, SIお

よびSMX+TMPの3剤 とも12.5mcg/mlな い しはそ

れ以下 の発育阻止濃度を示 した ものには, M. smegma-

tis, M. ulcerans, M. scroflaceum が あ り,3剤 と も25

mcg/mlな い し50mcg/mlで 最小阻止濃度を示 した もの

は M. marinum, M. kansasii, M. avium 等 であつた。

他方, M. phlei および M. fortuitum は全 く感受性を示

さなかつた。

SMX, SIの 単独 の場合,そ の抗菌作用 に優劣はつ け

がた く,ま たSMX+TMPも 確かに抗菌作用はみ られ

たが相乗的効果 といえるほ どに強力ではなかつた。

結 論

非定型抗酸菌に対す るサル ファ剤の抗菌 作用 につ き,

in vitro の実験 を行 なつた。

SMX, SIお よびSMX-TMPに ついて,1%小 川培

地を用いて検討 した。本実験 に用 いた菌株 中 これ ら薬剤

た 感 受 性 を 示 し た順 に列挙すれ ば,第1位 にはM.

 smegmatis, M. ulcerans, M. scroflaceum があげ られ,

第2位 にあげ られ るもの としては, M. marinum, M.

Table 7. In Vitro Sensitivity of the Sulfonamides 
against M. scroflaceum

kansasii, M. avium 等であつた。第3位 には M.

 phlei, M. fortuitum があげ られ,こ れ らは3剤 に対 して全 く

感受性を示 さなかつ た。

SMX+TMPの 配合剤につい てはSMXな らびにSI

単 独に比 して明 らか に上 まわ る抗菌作用を示 した とはい

いがたい成績 であつ た。
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