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　The　sensitivity 　of 　l　6　specjes 　of 　bacteria（68　strains ）isolated　from　clinica】materials　to　Acrinol　was 　investigated　from
2000to　2001．Acrinol　was 　effective 　against 　Stalア勿’ococc 躍∫ aureus 　and 　other 　gram−posilive　cocci ．　The　mlnimum 　inhlbitory
concentrati   n （MIC ）of 　Acrinol　for　S．　aureus 　including　MRSA 　ranged 　from　 lOO　to　200

μg〆 mL 　However ，　Acrinol　 was 　Iess

effective 　against 　gram−negative 　rods 　tha 皿 for　gram−positjve　cocci ．　The　MIC 　of　Acri】101　for　Eschericia　coli　was 　200− 800
μ g〆

mL ，　and 　it　was 　over 星，600μg〆mL 　For　Proteus　vulgaris 　 and 　Prθ畝 ，、∫ ，nirab ’lis．　On 　the 　other 　hand，　Acrinol　 was 　e鬥℃ctive

against 　the　multiple 　drug−resistant 　Ps‘tudom θ na ，s’aeruginosa ，　and　the　MIC　of 　Acrinol　for　all　stralns 　of 　P．　aer “gin‘♪s‘以 jn−

cluding 　some 　resi§tant　to　allnost 　alhntibiQtics ）ranged 　from　200− 】，60〔｝μ g〆mL ，　the　commonly 　used 　concentration 　range く｝f
AcrinoL　When 　exposed 　to　light　of 　500　tx　for　90　days，　Acrinol　changed 　color 　but　its　antibac ！erial　activity　was 　maintained ．
These　resuits 　suggest 　that　Acrinohs　a　useful 　d田 g　forしhe　treatment　of 　infected　 skin ］esions ．

Key　wordsAcrino1 ，　antibacterial 　actMty
，
　MIC ．　eflbct 　of 　light，　Pseud θ ntona ．s　aeruginosa

緒 言

　MRSA や 多剤耐性緑膿菌（P．α8 服 g碗08 の に よ る 感染 を

生 じた褥瘡や 熱傷 か ら，こ れ らの 耐性菌を除菌する こ と

は，治療上 の 有用性 の み ならず，院内感染源を排除す る

上 で 重要 で あ る
1）．MRSA や P，　aeruginosa 感染褥瘡 や 熱

傷に 対 し抗生 物質 に よ る治療がなされて い るが 必ず し も

満足 で きる 効果 は 得 られ て い な い ，ま た，povidone−iodine

は広範囲な抗菌 ス ペ ク トル と短時間 に おけ る殺菌力を持

つ もの の ，こ れ ら の 外皮感染巣 に 存在する 浸 出液 や膿 な

ど の 生 体成分 に よ り殺菌力は著 し く低 ドす 群 ．殺菌力

の低 ドを補うた め に高濃度 の pov孟done −iodine を使用す

る と創部の 肉芽形成が遅延す る と考え られ る，一
方，色

素剤 の 抗菌力 は 深 達性 で あ り，浸 出 液 や膿 な どの 生 体成

分 で減弱せ ず，持続 し た抗 1呆1カ を持 ち， さらに 生体組織

に 刺激が 少ない な どの 特徴を有す る
／i・’a’／．

　私 ど も は 色素
』
の 特徴に蒲 目 し，MRSA あ る い は P．

aeruginosa の 感染治療剤 とな りうる色 素剤 を探索す る こ

と を 目的に ，色素剤 を単 な る消毒剤 と して の 観点か ら で

な く，感染治療剤と し て の 抗菌 力 の 検 討 を行 っ て き

た
5．一⊥2 ．Acridine系色 素剤 に 属す る Acrinolが P．　cterugi −

nosa の 外膜 の 透過性を亢進する 作用が あ り，外膜透過

性 が低い た め に P、aeruginosa に対 し抗菌力が弱 い と さ

れ て き た Gentian　 violet （日局名 ：塩化 メ チ ル ロ ザ リ ニ

ン ）
13’

や Tetracyclinel1・15’
な どの 薬剤 も Acrinolと併用す る

こ とに よ りP．　aerus ・inosaに 対
．
す る 抗 菌力 が 増強 され る

こ と を報告した
呂・9」 2’．今回，最近 の各種臨床分離菌株 に
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一
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ー
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対す る Acrinolの 抗 菌力 な ら び に Acrinotの 抗菌力 に 及

ぼ す光 の 影響 に つ い て 検討 を行 っ た の で 報告す る．

材料 と方法

L 　使用薬剤

　Acrinol（小堺製薬   ），　Tetracycline　 hydrochloride（ICN

Biochemicals）を使用 した．

2． 使用菌株

　2000年か ら2001年に か けて 日本医科大学付属千葉北 総

病院な ら び に その 関連病院 の 細菌検査室 に お い て 各種臨

床材料 か ら分離 した 臨床分 離 菌 Staphylococcus　 aureus

12株 ［methicillin −sensitive 　S．　attreus （MSSA ）7株，　 methic −

illine−resi9．　tant　S．　a ”reus （MRSA ＞5株］，　 Staph
，
vtococcus 　ep −

idermidis（∫．　epidermidis ）4株，　 Enterococc“ s　 faecium（E，

faecium）2株，　 Enterococcus 、faecalis（E ．　faecalis）2 株，

Pseudomonas 　aer “ginosa（P ．　aer ”ginosa）13株，　 Escherichia

oo 広 亙 coti ）12株，　 Enterobacter　ctoa （：ae （E．　cloacae ）6株，

Klebsiella　pneumoniae　（K．　pne ”moniae ）4 株，　 Serratia　 ma −

rcescens （S．　marcescens ）3株 ，
　 Ktebsielta　ox ）

，toca （K．　o測
一

’oc α ）2株，　 Stenotrophomonas　 malto ρhilia（∫．　mattophili ・a ）

2株 ，Morganella　morganii （M ．　 morganii ）2 株 ，
　 B ” rk −

h・lderia　 cepacia （B，　cepacia ）1株，　 Pr・teUS　 mi ・abilis （P．

mirabilis ）1株，　 Protezas　 vurgalis 　CP．　vurgalis ）1 株 と検定

用標準菌 S，aureus 　 ATCC 　25923
，
　 E．　coli　 ATCC 　25922を

それ ぞれ 用 い た．

3． 使用培地

　 ミ ュ ラ
ー

ヒ ン ト ン 液体培地 （Difco ，　MH 液体培 地）お よ

び ミュ ラ
ー

ヒ ン トン 寒天培地 （Difco，　MH 寒天 培地）を増

菌な らび に 薬剤感受性試験用培地 と して 用い た．

4． 最小発育阻止濃度 （minimum 　inhibitory　concentra −

tion：Mlc＞の 測定

　MIC の 測定 は 寒天培地希釈法
】6｝

に 準 じて 測定し た．す

なわち，薬剤を秤量後，滅菌精製水 で 2倍希釈系列 を作

製 し，そ の 2mL を MH 寒天培地 18mL に 混釈 し，各々

所定濃度 の 寒天平板培 地を作 っ た．被験菌株は MH 液

体培 地 に接種後，37℃ で ，18時間培養 し
，

そ の 培養液 を

菌液（10s　CFUI
’
mL ）と した．薬剤被験液 を含む MH 寒天

平板培 地 に 菌液 10！・L を 塗沫 し（106　CFU ／plate），37℃
，

18時間培養後，菌の 発育がまっ た く認 め られなか っ た最

小発育阻止濃度を MIC とした．

5． 併用効果の測定

　被験菌に 対す る 2 剤併用効果の 検討 は チ ェ ッ カ
ー

ボ
ー

ド法
m

を用い た．すな わ ち実験 4 と 同様な 方法 で Acrinol
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単独 ，Tetracycline単独 ，
　 Acrin 〔，1 と Tetracyclineの 2 剤を

各 々 所定濃度 を含 む MH 寒天平板培 地 を作 り，そ れ ら

の 平板培地 に37℃，18時間培養後 の 菌液 （10s　CFU ／mL ）

を 10
μ
L 塗沫 し（10ti　CFU 〆plate），菌の 発育 の 有無 を 観察

した ．こ の 結果を基 に Acrinol，　 Tetracyclineの 希釈系列

に よ る チ ェ ッ カ
ーボ ー

ドを作戊 し，各々 の 薬剤 の MIC

を求め た．こ れ ら の MIC 値か ら FIC　Index（Fractional　In−

hibjtory　Concentration　lndex）
17・ls／

を求 め，併用効果 を判定

した．

　　　　　　併用時に おける Acrinolの MIC 値
　 FIC 　Index＝　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 十

　　　　　　単独時に お け る Acrino］の MIC 値

　　　　　　併用時 に おけ る Tetracyclineの MIC 値

　　　　　　単独 時 に お ける Tetracyclineの MIC 値

　な お ，FIC　Indexが0．5以下（FIC 　Index≦O．5）を相乗作

用 ，
FIC　Indexが0．5以上，工．0以下（0．5〈FIC　Index≦ 1）

を相加作用，FIC　lndexが LOLX上 ，2，0以 下（1 ＜ FIC 　In−

dex≦ 2）を無関係，　 FIC　 Indexが 2 以 上 （2 〈 FIC 　Index ）

を拮抗す る と した基準 に準 じた．

6． 0．1％Acrinolの 色 の変化の 測定

　 O．1％Acrinol水溶液 を透明 ガ ラ ス 製 の 共栓 シ リ ン ダー

〔直径25mm ，高 さ240mm ，厚 さ 3mm ）に 入 れ，照 度 5001x

の 光源 ドに放置 した．一
定期間放置後，こ れ よ り経時的

に
一

定量採取 し，Acrinol水溶液の 色 の 変化を検討 した．

視覚所見 を定量化す る た め に，試料を厚 さ10mm の 石英

セ ル に 入れ，ビデ オ カ メ ラ を用 い た 画像 に よ る色 の 測定

装 置（Image　 colorirneter ）
19−21 ／

を用 い て 測定 した．測定 し

た 色 の RGB 値 を色 の 三属性（色相，明度，彩度）に対応

した色 の 座標 に 変換 し，Commission 　Internationale　del
’
E−

clairage （CIE ）−L
＊

a
＊ b＊

系 ＊ ）の 色 彩表現 を利用 し色相 を 検

討 した．色相 は X 軸 に 赤
一

緑，Y 軸 に 黄
一

青 の 色合 を

取 り，Psychometric 　chroma 　coordinates （a
＊

，　b
＊

）で 表示 し

た．

Z　Acrio［の 抗菌力 に お よ ぼす光の影響

　MH 寒天 平板培地希釈法 に よ る Acrinolの MIC の 測定

（25〜1，600μg〆mL ）に お い て ，　 Acrinol を1，600μg〆mL 含

有す る MH 寒天 平板培地を作製する た め に は 被験濃度

の 10倍高い 濃度 の Acrinol水 溶液 が 必 要 と な る こ と か

ら，1．6％ Acrinol水溶液 を調製 し，こ れ を実験 6 と 同
．・

条件 ドで光源下 に放置 した もの を被験原液と した．

　 1 ）光照射後の Acrinolの MIC の 変化

　 0 ，10，30，50，70，90凵問，
一
定光源下 で放置 した

被験原液か ら 2倍希釈系列 を作製 し，実験 4 と同様 な方

法 に よりS．aureusATCC 　25923お よ び E．　coliATCC 　25922

に対す る Acrinolの MIC を測定 した．経時的 に測定 した

MIC 値 の 変化 か ら Acrino］の 抗菌力 に お よ ぼ す光 の 影響

を検討 した．

N 工工
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　2）P．aeruginosa に対
．
す る Acrinolと Tetracyclineの 併

用 効果 に お よ ぼ す光 の 影響

　臨床分離菌 ’，．aeruginosa ＃40−1を 被 験 菌 と した ．90日

間光源下 に 放置 した Acrino】被験 原 液 を 用 い
，
　 P．　aerugi −

nosa に 対 す る 照 射処 理 後 の Acrino【と Tetracyclineと の

併用効果 を実 験 5 の 方 法 で 測 定 した ．）
「t未照射 の Acrinol

と Tetracyclineと の 併 用効果 を 対照 と し，2剤 併 用 効 果

に お よ ぼ す光 の 影響 に つ い て 検討 した．な お，Acrino監

の P．aeruginosa に 対 す る 外 膜 透 過 性 亢 進 作 用 を確認

し，数量化す る た め に Acrinolと Tetracyclineの 2剤併用

効果を用 い た．す なわち，Tetracyclineは 細菌 の リボ ソ
ー

ム 30S サ ブ ユ ニ ッ トに特 異的 に結合す る こ とに よ り抗菌

力 を示す が，P．　aeruginosa の 外膜の 透過障壁 に よ っ て ，

そ の 作用部位 に 到達 で きな い た め P．aerttginosa に抗 菌

力が ない と さ れ て い る
1．LL51i

　t しか し，　 Tetracyc】ineに Acri−

no 】を併用す る と，　 Tetracyclineの 抗菌力が増大す る．こ

の こ とは，Acrino］が P．　aeruginosa の 外膜透過性 を亢進

させ る こ と に よ り，Tetracyclineが 菌体 内作用部位に 到

．
達で きたもの と考えた L2．．

結 果

1． 各種臨床分離菌 に対する Acrinolの 抗菌力

　
「rable　1に16種類 の 臨床分離菌 に 対す る Acrino］の 抗菌

力 を 示 し た．Acrinolは 200μg、
’
mL で MRSA を 含 む S．

aureu ，s’の 全被験菌株 の 発育 を抑制 した．腸球 菌に お い

て は，E．　faeci”m の 方 が 乱 卿 coll ∫ よ りAcrinolに 対 し

高 い 感受性 を示 し た．い ず れ に して も Acrinolは400μg〆

mL で グ ラ ム 陽性菌の 全被験 菌株 を抑制 した．グ ラ ム 陰

性菌 に対 し，Acrinolは 800μg／mL で E．（
・
oli，　 E．　 ctθ acae

な ど グ ラ ム陰性菌全被験株48株中37株（77．1％）を抑制し

　　　　　　　　　　　医 療薬学 Vol．30，　No ，2 （2004）

た，ま た P．aeruginosa は Acrinol 　1，600μ g！ mL で 全被験

繭株 が 抑制 され たが ，K ．　 pneumonia 　4 株の う ち 3 株，　 S．

mar （／escence 　3 株の うち 2 株，　 P ．　v”tsat’is，　 P，　mirabilis お

よ び M ．m θ rganii は 1，600，ug ，’
「
mL に お い て も抑制 され な

か っ た．な お ， 標 準 菌 S．auret ｛s　ATCC 　25923 と E．　coli

ATCC 　25922は そ れ ぞ れ Acrinol　100μg／mL と200μg／mL

で 抑制 さ れ 臨床分離株と1司等の 感受性 を示 した．

2， 光 に よ る Acrinolの 色 の 変化

　0．1％ Acrinol水溶液を照度5001xの 光源下 に 放置 し，

そ の 色 の 変化 を経時的 に 観察 し た。肉眼 に よ る 所見 で

は，緑が か っ た蛍光 を帯びた黄色 で あ っ た Acrinol水溶

液が 照射後 10日 目 頃 か らや や 褐色 を帯 び 始 め，以 後照射

凵数 の 増加 と と もに 偈色 の 度合い を増 し，30日経過後 に

は 淡黄褐色 に な っ た．さ ら に 照射
．
50日後か ら淡褐色 と

な っ た．9〔〕日後に は 褐色 の 度合 を増 し たが
， 沈殿物 は認

め ら れ なか っ た．1mage 　colorimeter に よ りAcrinolの 色

の 変化 を測定 し た．色相 の 変化 を Fig．1 に示 し た．照

射時間 と ともに a
＊

値の 増加 とb＊

値 の 減少が認 め られ

た．な お，同
．．・

期間，遮光保存し た Acrinolに は色 の 変

化は認められなか っ た．

3， Acrinolの 抗菌力 に お よ ぼ す光の 影響

　 1 ）Acrinolの MIC に お よ ぼす 光 の 影響

　被験 菌∫，aureus 　ATCC25923 お よ びE ．　coli 　ATCC25922

に対 す る照射
．
前の Acrinoiの MIC は各 々 100，tt　gf

’
mL ，200

！
lg ．！mL で あ っ た．照射

．
後10，30，50，70，90日目の Acri−

nol を経時的に採取 し，被験菌株に 対す る MIC を測定 し

た，最長90日 間照射後に お い て も，Acrinolの 両株に 対

す る MIC に 変化 が認 め ら れ な か っ た．

　 2 ）P，aerttginosa に対す る AcrinolとTetracyctineの 併

H

Tabte　l．　 Mjnimum 　Inhibitory　Concentration（MIC ）of 　Acriol　to　Organisms　Isolated
　 　 　 　 frorn　Clinical　Materia］s．

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 MicCP9 ！mL ）eiAcriol
Ofganlsm 〔No．　of　slrains ｝
　 　 　 　 　 　 　 　 　 25 　　　　 50 　　　　 1DO 　　　　 200 　　　　 400 　　　　 8001 ，6eo 　　　　＞ 1600

ε aureus ｛MSSA ）

8、aureUS ｛MRSA 〕
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The　minumum 　inhibitory　concentration ｛MIC）ot　Acr巾olagainst64clin ［cal　isebates　were 　determi 冂 ed 　by　the　agar 　pla亡e

d十lutienme 宦hod．ThesolutiDn 〔2mL ）ofMo −fold　di亅utienofAcrinolwasaddedto 　IBmLofaMueller 　Hinten　agarm θdl凵 m ．　Ten
m ［croMteJs 　of　bacterial　suspension ｛leeCFUtmL ）was 　plated　on 宦o　th θ agar 　plate，a 冂d　lncubated　tor18ha ヒ37 ℃ ．
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用 効果 に お よぼ す 光 の 影響

　被 験菌 P，aeruginosa ＃40−1 に 対 す る Acrinolと Tetra−

cycline の 併 用効果 に よ る 抗薗効 果 をチ ェ ッ カ ーボ ード

で 示 し た （Fig．2 ），左 図が 90日 間照射処 理 した AcrinoI

と Tetracyclineとの 併用 に よ る抗菌効果 の パ ターン で あ

る．Acrinol 単独 で は 被験菌 の 発育 を抑制す る の に 最 低

400
μg／mL の Acrinolを 必要 と し，

　 Tetracycline単独で は

最低50μ g〆mL を必要 と した．しか し，　Acrinol　100μ g〆mL

と Tetracycline　12．　5μ　g／mL を併用す る こ と に よ り菌 の 発

育を抑制 し た．い ずれ の 薬剤 も併用時 に おけ る MIC 値

が単独時の MIC 値 の 1 〆4 で あ る こ とか ら，　 FIC　Index

が0．5で あ り，相乗作用が 認め ら れ た，

　 チ ェ ッ カーボ ー ドで 示 し た 照射 処理後 の Acrinolと

Tetracyclineと の 併用効果 の パ タ
ー

ン を未処 理 の AcrinoI

と Tetracyclineとの 併用効果の パ ターン （対照）と比較 し

て も変化 が 見 ら れ ず，相乗作用 （FIC　Index＝0．5）も変 わ

ら ず，Acrinolの Tetracyclineの 併用効果 に 光 に よ る影響

は認 め られなか っ た．

Gr

yel？w

a’

Fig．1．　 Changing　Pattems　in　Color　of　Acrinol　Exposed

　　　 to　the　Light．

　　　Each　O．1％ Acrio且solution 　was 　kept　under 　con −

　　　 stant 　illumination　 at　5001x．　At　designated　day，
　　　the　color 　of 　Acrinol　exposed 　was 　measured 　by

　　　CIE−L 氷

a
＊b＊method 　 uSing 　the　Image　 color −

　　　 imeter．　The　a
＊
　shows 　the　parameter　for　evaluat−

　　　 ing　the　degree　of 　redness 　and 　the　b
＊

　also

　　　 sho 脚s　that　of 　yellowness，　respectively ．

75

考 察

　私 ど もは 生 体消毒剤 （antiseptic ）を浸 1唱液 や膿の あ る外

皮感染病巣 に感染治療剤 と して 用 い る 場合，短時間 に お

け る殺菌力 よ りも，む しろ 病巣部 か ら の 浸 出液 や 膿 に

よ っ て 不活化 さ れ な い 持続 した抗菌力 を有す る こ とが 必

要 で ある と考え，臨床使用を目的に色素剤の 抗菌力 に関

す る 検討を行 っ て きた．MRSA に 対 し，　 Gentian　violet

が極め て 強 い 抗菌力 を示す こ と より，Gentian　violet 含有

軟膏を 難 治性 の MRSA 感染褥瘡 や 熱傷 症例 に 用 い ，

MRSA を 除菌す る 効果 の 上 で 極 め て 有 用 性 が 高 い こ と

を報 告した
57 ・lo・111，，しか し，　 Gentian　vjo 】et は グ ラ ム 陰性

菌 に は抗菌力が 弱く，MRSA 除菌後 の 症例 に お い て ，

し ば し ば 環境 由来 と思 わ れ る P．aeruginosa に よ る 菌交

代症が認 め られ た．Aldrich　 RH は Gentian　 violet を含む

2 種類 の Triphenylmethane系色 素 と Acriflavine（Acridine

系色素剤）との 3種類 の 色素 を併用す る こ と に よ り， グ

ラ ム 陰性菌 に 対 して 強い 抗菌力が生 じる こ とを報告 して

い る
2z）

．　 P．　aeluginosa 感染に対
．
す る対策と して，　 Gentian

violet とAcri且avine の 誘導体 で あ る Acrino且と の 2 剤併

用 に よ る抗菌力の 検討 を行 っ た と こ ろ ，P ．　aeruginosa に

対 し強い 抗菌力が生 じる こ とを確認 し，P．　aerugin ・sa に

対す る Genti跚 violet の 抗菌力 の 増強 に Acrinolの 外膜透

過 作 用 が 深 く関 与 して い る可 能 性 が あ る こ と を報 告 し

た
s・9・121，

　今 回の 結果 か ら，最近 の 臨床分離菌 に 対す る Acrinol

の 抗菌力を検討す る と，Acrinol≦ 200μg／mL で MRSA

を含む S．aureus の 全被験菌株の 発育を抑制す る な ど グ

ラ ム 陽性 菌に 対 し強 い 抗菌力を示 した が ，グ ラ ム 陰性菌

に対 して は グ ラ ム 陽性菌よ りも弱い 抗菌力 し か 示さ

ず，800μg〆mL に お い て E．　coli や E．　ctoacae な ど の グ ラ

ム 陰性菌全被験株 の 77．1％ （37〆48）の 発育 を抑制 した．

P．α eruginosa に 対 して は200−1，600y9〆mL で抑制す る な

ど菌株間 に よ り感受性 の 差 は 認 め られ るが
， 多剤耐性株

を も含 め た 全被験株 を Acrinol　l，600μg〆mL で 抑制 し

た．1998年臨床材料 か ら分離 し た P．aer ”ginosaの 臨床

分離株に お い て，Acrinolと抗生物質に 対す る感受性 を

検討 した と こ ろ，多 くの 抗生 物質 に 耐性 を 示 した 株が

Acrinolに 感受性 を示 し，逆 に抗生物 質に感受性 を示 し

た株が Acrinolに耐性で あ っ た
12）．　 P．　aeruginosa の 薬剤

に 対す る感受性 に 外膜 が 深 く関与 して い る もの と考 え ら

れ る．こ の こ とから，P．　aernginosa 感染が 想定さ れ る褥

瘡などの 皮膚病巣の 除菌を目 的 に，Acrinolを使用 す る

際 に は，0．2％ （2，000μg〆mL ）が 適切 で あ る と考 え る．

しか し，腸内細菌叢 に 含 ま れ る P，Vttlgaris ，　 P．　mirabilis

お よ び Proteus属 に 類似性状 を持 つ M ．　morganii は Acri−

nol 　1，　600　Xi　g〆

「
mL に お い て も発育を抑制さ れ な い こ とか

ら，便が付着 しやす い 仙骨部瘡而 に おい て は，こ れらの
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Fig．2．　 Antibacterial　Effect　of　Combined 　Trea 【ment 　with 　Acrino］Exposed　to　the　Light　and

　　　 Tetracyc］ine ｛｝n　P．　aeruginosa ．

　　　 Acrioml　solution　ha．s　been　cxposed 　to　the 川umination 　at　5001x　f｛）r　9〔）day，　Deter−

　　　 minatien 　of 　the　MIC 　of 　the　colnbincd 　Acrino［exposed 　 and 　Tetracychneしreatment

　　　 against 　P．　 aert ’ginosa ＃40−1 「rom 　clinical 　 speciment 　was 　pel
’formed　by　the　agar

　　　 plate　dilution　method ．　A　scries 　of 　two −Fold　dilt［tions　of 　each 　agant 　was 　prepared．

　　　 Equa［volumes （lmL ）of 　the　diiuted　solutions 　of 　two 　agents　were 　mixed ．　added 　tく）

　　　 18mL 　of 　a　Muelier−Hinton　agal 　medium ．　Ten　microlitters．⊂〕f　bacterial　suspension

　　　（1げ CFU ／mL ）was 　plated　on しo　t］le　agar　plate，　and 　incubated　for　18hat 　37℃ and

　　　 the　colonies 　were 　counted 　on 　the　p［ate．　Black　boxes　indicate　bacteria］growth　o 冂 the

　　　 p］ates，　and 　 white 　boxes　indicate　 no 　bacterial　growth　 on 　the　plaしes，　Each　experiment

　　　 was 　perfbrmed 　in　duplicale．

丶

菌種 に よ る感染 に は 注意が必 要 で あ る と 考え る．つ ぎ

に ，照 段 5001xの 光源存在 卜
．
に 放質 し た 0．1％ ACi・ino1 水

溶液 を用 い て，Acrinolの 色 の 変化を 色相 の 面 か ら と ら

え る と，照 射時間の 増加 と と もr 緑色 が 赤色 に 変化 し，

負 色 が 青色 に 変化す る こ とが 認め ら れ た，　 定時間内 で

は，緑色が赤色 に 変化す る量 は 煎 色が青色 に 変化す る 罨

の 約 2倍 で 推 移 した．し た が っ て ，Acrinolの 色 の 変 化

は 黄色が 消失す る速度 よ りも緑色が 赤色 に 交化す る速度

が速 い た め 淡褐色 に
目

えた．被験菌 51aureus お よび E．

coti に 対 し，5001xの 光源 を 最長90凵 問連続照射処理 し

た Acrinolの MIC は 対照 と した 未処埋 の Acrinol の MIC

と変わ ら ない 値を示 した，また P， aeruglnosa に対す る

Tetracyclineとの 併 用 効果 に お い て も，甲射処 理 し た

Acrinolは Tetracyclineとの 2 剤間に 相乗作用〔FIC　 Index

＝0．5）を生 じる な ど対照 と した 未処理 の Acrinol を用 い

た場合 と変わ らな い 作用 を示 した （Fig．2）．一
方，酵細

な デ ータ は 示 さ な い が
， 照射処理 した Aa ・inol水溶液 よ

りAcrinolの 芳香肱 ア ミ ノ 謁位 で 二 量化 した ア ゾ化
八

物

（分子量 52ω と思われ る 暗褐色 の 物質を検出 した 〔投i「n］草

備中），こ の 睹褐色 の 物質が 溶液中 に 拡散浮遊す る こ と に

よ り，溶液全体が 淡褐色 に 見え る もの と考えられた．

　Acrlnol溶液 に 色 の 変化 が 見 られ て も抗菌力 に 変化 が

認め ら れ な か っ た理 由 と して ，抗菌力 を減弱させ ない だ

けの 十分 な Acrino．［が 残存す る 可 能性あ る い は 暗褐色 を

呈 した 物質が Acrinol と 同等な抗菌力を有す る 口∫能性が

考え ら れ る．また，帽 褐色 を旱 した物質の 寺性 に つ い て

の 検討 も必要で ある．

　tl 目，悠染症 の 治療 に対 して は 抗生物 頁が 頻用され ，

これ が 耕 た な 耐性 「＊1を生 む．例えば，多剤耐性菌に感染

した紅 瘡や 熱1 の 除菌 に 抗生 物質を持 っ て あ た る こ と は

さ ら に 高度耐性化 した 歯 を 出現 させ る 可能性が 懸念 さ れ

る．今 回 の 実験 に お い て，Acrino［は 口幅光源 下 に 長期

間放 置 して も抗 困力は 変 わ らず，常用 濃 度 内 で 蜘 木分 離

菌 P．aer
・
uginosa の 全被験株 の 発育を抑 制す る こ とが 明

らか とな っ た．
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