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実験的急性腹膜炎時の腸運動におよ

ぼす化学療法剤の影響について
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EXPERIMENTAL STUDY ON THE EFFECTS OF 
CHEMOTHERAPEUTICS AND ANTIBIOTICS UPON THE 
MOTILITY OF INTESTINE BY ACUTE PERITONITIS 

by 

KAZUO 0GASA w ARA 

From the Department of Surgery, Osaka City University Medical School 
(Director: Prof. Dr. YAEMON SmRAHA) 

A study has been made of the effects of several antimicrobial substances upon 
the peristalsis and tonus of extirpated intestinal loop of rabbit by means of MAGNUs' 
method. The resul.ts obtained revealed that almost all these substances in general 
inhibited the motility of the intestine in higher concentration than blood level 
demonstrated by ordinary clinical dosage. 
But in experimental peritonitis of test animals caused by intraperitoneal 
injection of broth culture of Staphylococci and or Escherichia coli, they have 
enhanced the intestinal motility in vivo, following systemic administration, i. e. 
through intramuscular, intravenous or oral routes. Topical use of these chemother-
apeutic substances through intraperitoneal instillation has shown the same e百ects
in lower level, but inhibitory ones in higher concentration. 
However, an analytical study has further revealed that these promoting e百eets

of the chemotherapeutics upon the intestinal motility are brought about secondarily 
by their very antimicrobial activity. 
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緒言

急性腹膜炎に対する各種化学療法剤ないし抗生物質

の応用は，外科臨駄において日常遭遇する重要な問題

のlつであり，わが教室においτも数年来研究の対象
としているところである．

とくに，抗生物質の腸運動におよぽす影響について

は，岩JllU'前田2）らの研究がありp サルファ弗jにつ

いては Janssen& Enders3l，井沢4)5）の報告があ

る．さらにp 化学療法剤の局所性腹腔内投与が腸遂動

におよぼす影響についてはp 菅野6）の研究もあるが，

腹膜炎時における腸管運動に対する効果についてはま

だ研究されていない．

そこで， わたく しは家兎において実験的に腹膜炎を

おこしたのち，各種化学療法剤ないし抗生物質を全身

性あるいゆ腹腔内局所性に投与してp 腸運動の変動を

観察し，さらに号の効力の原因をも究明しようとし

fご．

第1部家兎刻出腸管におよぽす各種化学療法剤の影響について

第1章実験方法

体重！kgから l.5kg程度の幼弱霊長兎を使用し，試験

当日は絶食させて，ウレタン麻酔のもとで開腹後，廻

腸末端部から約30cm口側にわたる範囲の小腸を3な

いし4cmずつ刻出してP Magnus7＞法によりその運動

を記載さもさらに各種化学療法剤を溶媒中に注入し

もこれによる腸運動状況の変動を観察した．なおP

このさい使用した Tyro血液量は！OOccとしP 被検薬

剤jの作用濃度を規正した．

第2章実験成績

第1節サルファ剤

水溶性サルファ剤として， 0.2% Domian (6-Sulf-

anilamido-pyrimidine), 1.5 9五Acetosulfamin,2% 

Acetosulfamin-natrium液を，さらに10%炭酸ソー

ダ液を溶媒としてI%Sulfadiazine溶液を， また蒸

溜水浮滋液として 1% Sulfadiazine液を使用した．

実験成績は第l表のごとし Acetosulfamin, S!.1-

lfadiazine炭酸ソーダ溶液p Sulfadiazine.浮滋液は

それぞれl5mg%,20mg%, lOmg弘 20mg%以上の

作用濃度で，刻出腸管運動に対して，いずれも軽度抑

制的かかなり抑制的に作用したが， Domianのみは，

はじめやや抑制的に作用したのちは，さらに運動充進

的に作用した．第1図は Domianを2mg%濃度にお

いて作用させた場合でp はじめは幾分抑制的であるが

13分自頃からはかなり腸運動の充進が著明である．第

2図は19五Sulfadiazine10%炭酸ソーダ溶液2cc注加

の場合で，最初約3分間は緊張，蛾動ともに充進する

がp 以後は緊張，感動，収縮回数等いずれも減弱して

10分以降はほとんど消失した．第3図は1%Sulfada-

zine浮滋液5cc，すなわち50mg%作用濃度のときで，

注加後腸運動は徐々に減弱したが， 50分後にはほとん

ど注入前の状態に復帰した．

ついでわたくしは，薬剤を経口的に投与する場合を

考慮してp 腸管粘膜に直接薬剤を作用させるために，

第I表家兎創出腸管運動と各種化学療法剤の作用濃度との関係

長扇子一一一旦塑主主｜促 進｜抑 制｜無影響

サ 、、、 ア ン 1～20 mg% 
l 

以上 I0mg% 以下ιJv アセ b スル フ ア 、、、 ン 15mg% 

プ アセ Fスルファミンナ トリウム 20mg% // 15ロig% ，， 

ア サルファダイアジン炭酸ソーダ溶液 10mg% ，， 5mg% // 

剤j サルファダイアジン蒸溜水浮滋液 20mg% // 15mg% ，， 

"" ー ン ン 0.25～7.5 u/cc 
ス ト レ プ ト ーマ イ ン ン 5mg% ’F 2.5mg% 以下
ク ロールテトラサイクリ ン lmg% // 0.5mg% ，， 

ク ロラムフェニ コール 2mg% ，， l.5mg% ，， 

オキシテトラサ イク リン 20mg% // l5mg% ，， 
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第 1 図
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第 2 図

第 S 図

第4図のごとし刻出腸管下端の内陸にピニー）＼，管を

挿入して，ここから薬剤jを注入してみた．その結果，

I% Sulfadiazine iJ;1r液O.lccの：i:人により，第5図
のごとくp i土人後l時（！＇］に恥］！；，ド

する治：P 4分、lよ＇［オゐらのちは i欠！：＋＼にlj!,)ijili畷b埼：：;j!p告リせられ

25分、｛えにはl臥伴に移行した． 第6図は0.2%Domian 

『第4図 Magnus法における

腸管内薬液注入法

第 5 図

筒 6 図

0ぷcを注入した場合で，注入直後腸管緊張が上昇し，

その運動も元進的であるが＇ 38分頃から漸次低下しは

じめ， 75分で全く麻療状態となった．

第2節ペニシリン

結晶ベエンリン（以下Pc.と略記する） を250μ/cc
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濃度で蒸溜水に溶解せしめP これを原液として行った /cc液を原液として種々の濃度に作用させたとき，

実験では， Pc.は0.25μ/ccから 7.5μ/ccの聞において 2.5mg%以下の濃度では影響がなかったが／ 5mg %以

刻出腸管運動に対してほとんど無影響であった．ただ 上では腸運動抑制的に作用した．第8図は原液2ccす

1例のみにおいてP 第7図のようにp 作用濃度J.25μ/ なわち6mg%濃度のときでP 注入後漸次抑制的に作用

ccで最初やや刺戟的にI 6分以降は徐々に抑制的に作 してP 25分頃からは回復の徴を認められたが， 55分で

用して， 2時間後に復調した場合がある． もなお完全に腸運動は回復していなし＼

第3節ストレプトマイシン 第4節クロールテトラサイクリン

ストレプトマイ シン（以下S.M.と略記する） 3mg クロールテトラサイクリ ン （以下A.M.と略記す

第 7 図

第 S 図

第 9 図

る） 0.5mg/ccの溶液を原液として実験した結果は，

lmg%作用濃度以上で腸運動を抑制した．第 9図は

2.5rrg%濃度を作用させたときでP 薬剤注加直後はや

や刺戟的に作用したがp そののちは次第に抑制的とな

り／ 3Q分頃から徐々に回復して， 60分後では注入前と

ほぼ同じ程度となった．さらに， Oお rrg/cc液0.2ccを

腸管内に注入したときは， 第10図のごと く，注入後2

第 IO 図

ないし 3分間はやはりやや刺戟的であるが， 5分目頃

からは次第に運動抑制的となり， 40分後でもなお注入

前の遂動にはおよばなかった．

第5節 クロラムフェニコール 、伶

クロラムフェニコール（以下C.M.と略記する）

1江g/cc液を原液として使用すると， 1目5mg%作用濃

第 11 図
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度以下では腸運動の変化はないが， 2mg%濃度以上で

腸運動を抑制した．第11図はC.M.5mg%作用濃度の

ときも薬液注入後次第に腸運動は減弱するが＇ 50分

後にはかなり回復している．

第6節オキシテトラサイクリン

オキシテトラサイクリン （以下T.M.と略記する）

lmg/cc液を原液として検討したが， 15mg%濃度以

下では影響がなく， 20mg%濃度以上で抑制的に作用

した．第12図はT.M.20mg%作用濃度のときでP 薬

第 12 図

液注入後の腸運動は徐々に減弱している．

第3章小括と考按

以上の成績を綜合するとP 第1表のごとくで，サル

ファ剤は Domian~；家兎の創出腸管運動に対してや

や刺戟的に作用する以外には，いずれも一定濃度以上

において運動抑制的に作用した．しかし， Domianと

いえど＇｛，，腸管内注入実験では最初刺戟的に作用する

がp 漸次運動抑制作用に移行した．さらに， Pc.は無

影響p S. M., A. M., C. M.およびT.M.はいずれも高

濃度で腸運動抑制的となり，岩1111＞，菅野町 井沢ω｝

らの実験成績とほぼ一致している．けだしこれらの浪

度は，外科臨林において日常化学療法剤ないし抗生物

質の全身性投与によってえられる腹腔内濃度に比較す

ればp かなり高い濃度である．

かような化学療法剤の示す腸運動抑制作用に関して

井沢は，交感神経充進糸を Adrenalinで刺戟したの

ちにおいて，これにサルファ剤を加えても抑制作用を

示さず， 交感神経冗進糸を Ergotaminで麻簿され

てP その運動を抑制されたものに対しでもサルファ剤

は作用をあらわさないことpまたPilocarpin,Physos-

tigmin, Acetylcholin で副交感神経末檎を刺戟す

ると運動は先進するが，サルファ剤によって抑制せら

れ，反対にサルファ剤で抑制せられたものはこれら副

交感神経充奮剤によって運動の充進されること，およ

び At9ropinで副交感神経を麻簿しておいたときに

は，サルファ剤は影響をおよぼさないなどの事実をあ

げて，サルファ剤は副交感神経末檎刺戟剤と拾抗的に

作用する．すなわち Atoropinのように副交感神経末

梢を麻声草して腸運動を抑制すると考えた．まわ菅野

も Acetosulfamin以外のサルファ斉U, S. M., A. M. 

およびTM.についても，腸運動抑制の場合には迷走

神経却戦剤 Acetylcholinによ り著明に影響を受ける

が，交感神経麻痔剤：Ergotoxinでは影響を受けない

事実を認めている．
φマ，•

第2部 家兎腸運動におよぼす実験的腹膜炎時の化学療法剤の影響について

第1章実験方法

1) 実験動物：体重1.5kgないし2kgの家兎を用い

試験前日はつぎに記載する方法で実験的腹膜炎をおこ

させたのち，軽食を与えるが，試験当日には絶食させ

芦こ． l 

2) 腹膜炎起炎法

イ）ブドウ球菌性腹膜炎：黄色ブドウ球菌209P株

の24時間 Bouillon培養液lOccを，家兎下腹部正中級

の中央部で腹腔内に注射してP 24時間後に実験に供し

Tこ．

ロ）大腸菌性膜腹炎；大腸菌京大微生物学教室 No・

11株の24時間 Bouillon培養液lOccを注射後，24時間

で実験した．

なお，実験的な上記の方法によってzはたして腹臨

炎をおこしえたか否かを確認するために，ブドウ球菌

Bouillon 培養IOccを腹腔内に注入したのちの家兎の

血中および腹水中白血球数の？首長をみるとP第13図のL
ょうで，末補血中および腹水中、白血球はいずれも24時
間後に著明に増加しており，また開腹所見でも，腹水

や強汁の瀦留および線維素性癒着がみとめられ，組織

標本所見でも，第14図のごとし白血球浸潤，線維素

の析出等地：証明されてp 明かに腹膜炎の惹起されてい

ることが証明された．

3) 腸運動訟験方法・前述の方法で実験的腹膜炎を

おこした試献をウレタン麻痔下で開腹して，第15図の
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第13図 ブドウ球菌24時間Bouillon培養lOcc腹腔内
注入後の

家兎末檎血中（一－o一一）および
腹水中（＂＇＂＂＇ 0＂＂＂＂＇〕
白血球数の消長

第 14 図

第15図 Straub法

ように姐腸末端部に近いところで腸管を 5ないし6cm

の範囲にわたって結紫・遮断し，その1工門側端からカ

ーューレを挿入，腹壁を一次的に閉鎖し，カニューレ

を StraubS＞の方法で水圧計を介して Maas の容積

摘記器に連絡し，腸内圧の変動を記載せしめた．この

さいp 腸管紡紫による腸閉塞症の症状の併発すること

をおそれP 試用腸管からさらに約30cm口側で腸管を

結禁遮断した．まわ腸管結殺にさいしてはp 腸管付

着部の腸間膜血管を可及的に避けて結殺した．もち論

被検薬剤投与前の腸管運動が一定するのを確かめてか

ら本実験に移った．

4) 化学療法剤ないし抗生物質の投与方法：つぎの

3方法に分けた．

イ）ー非経口的全身性投与

ロ）経口的全身性投与

ハ）腹盛内局所性投与

第1節化学療法剤jの非経目的全身性投与

今日の化学療法剤はp 注射により全身性に使用され

る場合があるのでP わたくしも家兎唇筋内に筋注し，

または家兎耳静脈あるいは股静脈内に静注した．

第 1項サルファ剤

A）ブドウ球菌性腹膜炎

1) 10% Thiasin (3, 4-<limethyl-5-sulfahilamidc-

isoxazole）：静注のときP 0.2ccでは注射後8分自頃

から腸嬢動が充進しはじめP 30分目から 1時間半頃ま

で著明な運動の元進を示すが， 3時間目前後からは次

第に減弱した（第16図）．

第 16 図

0.3cc静注のときには， 注射直後一時的に腸運動の

抑制をみられたが， 5ないし 6分目頃からは次第に克



216 日本外科宝函第27巻第1号

進しはじめて， 2時賀半から 3時閣にいたるもなお著

明な儒動冗進がみられた．

0.5cc静注のさいにもP ほぽ同様の成績をえた．

2) 20% Sulzol (p-aminobenzol-sulfanilamido-

thiazol) : 0.2cc静注では，注射後20分で腸運動はやや

冗進しはじめるがp この先進の程度は比較的軽微であ

る．これは 1時間半後頃が最高となるがp その持続時

間は2時間程度であった（第17図）．

第 17 図

0.3cc静注のときもほぼ同様であるが， 効力の発現

は前者より速で，静注後約12分であった．

B）大腸菌性腹膜炎

1) 10% Thiasin: 0.2cc静注ではp 注射後5分から

軽度の運動元進が認められp 1時間ないし 2時聞はや

や冗進的であるが，その後は次第に低下の一途をたど

る．

0.3cc静注ではp 5分後から腸緊張もやや上昇し，

照動運動も漸次元進しはじめて 1時間半まで持長する

が＇ 2時間半では，すでに低下している（第18図）．

第 18 図

a.sec使用のさいには， 3分後一時的に Tonusが低

下したがp 鉱動は著明に元進しはじめて2時間でなお

冗進的であった．しかし＇ 2時間半ですでに注射前の

状態にかえり，以後は収縮回数・Tonus ・振幅ともに

沃第に減少した（第19図〉．

107.品:u,,.,,o.r臼 f将J Coli.かd I 
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第 19 図

2) 10% Domian: 0.3cc静注では， 注射後徐々に

To nus ・鰐勤ともに充進し｝とくに 15分回頃から強く

なり， 1時聞から 3時間目までがもっとも著明で，5 
時間後にもなお著明な嬬動がみられた（第20図）．

第 20 図

0.5cc静注の場合には， 12分後から螺動が充進し，

1時間半でもっとも強＜， 6時間後においてもなお著

明な運動充進が認められた． ー

ζ｝対照実験

腹膜炎前処置を施されていない健常家兎において，

開腹後同様な傑作を行って， IO?o Domian l.Occを静

注した成縦は第21図のごとし注射後一時的に腸の
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れに反して，実験的腹膜炎においては， これらサルフ

ァ剤はその静注後間もなく腸運動促進の効果を示し

た．わたくしの実験に試用したサルファ剤の種類はな

おすくなすぎる憾はあるがp 実験的ブドウ球菌性腹膜

炎時の腸運動に与える効果については， Thiasinの方

がSi;.lzolより有効で， 10%Thiasin0.2ないしO.Scc静

注（体重50kgの人体に換算すれば5ないし12.Scc）で，

注射後5ないし8分固から解動元進効果を示L，その

作用は2時間半から 3時間半にわたって持長した． し

かし，大腸菌性腹膜炎時の腸運動に対しては， Thiasin

は余り効果的でなく， Domian0.3ないし0.5cc静注で

T2ないし15分目頃から腸運動の改善がみられ，これは

さらに5時聞から 6時間後bこいたるまで持長した．こ

れを， わたく しの行った対照実験および刻出腸管運動

実験においてみられた Damianの腸運動充進効果と

考えあわせてみると，大腸菌性腹膜炎時にDamianを

投与することは，腸運動回復の上からみても有利では

なかろうかと恩われる．

第2項 Pc.

A）ブドウ球菌性腹膜炎

結晶 Pc.2,000単位を筋注すると，注射後Tonusお

よび螺動は一時的に低下するが，漸次復調してP 25分

自頃から螺動は規則正しくなり ， 振幅も増加し， ~o分

から 2時間半まで著明に充進する．その後は次第口減

弱するが， 5時間後においてもなお注射前よりは良好

な充動運動を呈した （第22図）．

第 21 図

Tonus ・収縮図書士・振幅ともにやや減弱するが，17分

目頃から漸次注射前の状態に復帰し， 2時聞から 3時

間目頃までとく に充進的で， 5時間後にも注射前に較

べて冗進していた．

D）小指と考案

以上の実験成績を総括すると第2表のごとくであ

る．

一般にサルファ剤の腸運動抑制の効果は，別出腸管

運動実験ならびに家兎生体内実験においてp 岩川・井

沢・菅野らも認めているところであり，わたく しも前

述の創出腸管実験において， Damian以外のサルフ

7剤には腸運動抑制作用のあることを認めている．こ
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図23 第

図

岩川も創出腸管および腹窓法実験において， .Pc.を

全身性に大量投与しても阪運動に対してほとんど影響

のないことを認めているが，わたくしの；Magnus法

および生体内実験においてもP Pc.の全身性投与は腸

運動に大した変化をおよぼさなかった．

24 第

第 22 図

3,000単位および5,000；単位筋注時もほぼ同様の結果

をみられたが，効力発現時間は大体20分で， 1時聞か

ら2時間半頃まで最良の時言動運動を呈し， 6時間後で

もなお効果的であった．

5,000単位静注の時には， 15分前後から効力を発揮

して， 1時間前後にわたりとくに著明な熊動の先進を

みたが， 3時間以降は次第じ滅弱した．

B）大腸菌性腹膜炎

2,000単位筋注では，注射後3分程は Tonus•螺動と

もにー時的に減弱したが，徐々に元進しも 30分から

1時間目では運動は軽度に光進し， 2時間目以降は運

動減弱の一途をたどった（第23図）．

5,000単位筋注の場合でもほぼ同様であった．

C）対照実験

健常家兎にPc.3,000単位を筋注してえた成績は第

24図の通りで，注射後2時間半頃までほとんど著明な

変化がなしそれ以後は次第に腸運動の低下が認めら

れた．

D）小指と考察

' " ・" 
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実験的急性腹膜炎時の揚運動におよほす化学療法剤の影響について

わたくしの実験成績を綜合したのが第3表で，ブド

ウ球菌性腹膜炎時における腸運動に対してP Pc. 2,000 

ないし 5,000単位筋注で良果を発揮し， 5ないし 6時

間後でもなお有効であった．しかし，大腸菌性腹膜炎｝

時にPc.を筋注する～のみでは，その腸運動に対してほ

とんどみるべき効果をあげえなかった．

第3項 S.M.

A）ブドウ球菌性腹膜炎

S M.30mg筋注では，注射後の腸運動はほとんど滅

弱の一途をたどり，無効であった．

SO mg筋注でも， 注射後余り著明な変動がなく， 30

分から 1時間前後やや充進的であるが，それ以後は儒

動・振幅・収縮回数とも次第に減弱した （第25図）．
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第 25 図

JOO mg筋注ののちは， 20分目頃から効力を発揮し，

1時聞から 3時間目で鰐動は著明に充進し，それ以後

は徐々に減弱したがp 6時間後にもなお注射前よりは

効果的であった．

B）大腸菌性腹膜炎

S.M. 30mgおよび50mg筋注では， 約30分後軽度に

運動充進的であったが， 以後は次第に減弱した．

JOO mg筋注のもとき， 10分後から腸運動が充進し， l 
時間白から 3時間半頃まで著明な運動を続け，以後は

次第に減弱した．しかしF 6時間後でもなお良好な螺

動運動を呈している（第26図）．

C）対照実験

腹膜炎前処置を施されていない家兎に， S.M.50mg

を筋注しても，約2時間後までほとんど影響がなく 9

3時間以後は漸次減弱している（第27図）．

これに反して，実験前日家兎腹腔内へ無菌的Bouii-

Ion loccを注射したのち＇ 24時間自に行った実験では

219 

第 26 図

噛国

第 27 図

第 2両陣

S. M. lOOmg筋注で， 注射後約30分筒に腸運動Jの伊や

冗進する状況を認めえたがp それ以後鴎動は次第に不

規則となるとともに減弱した（第28図），

Dl小掃と考案

以上の成績を綜合すると第4表のごと tで，プドウ



220 目本外科宝圏第27巻第1号－

~・ 第4表 ストレプトマイシン非経口的全身性投与時の腸運動の変動

｜投与量｜投与方法l効力発現時間片岡 1［叫 2! 2J~ 1 3 t 3~ 4 I叫5 15~ 1 6 

護炎

30mg 筋注 無 効

50mg II 無 効

lOOmg II 20 分

産酋性 炎量
30mg 筋注 無 効

50mg II 無 効

lOOmg ，， 10 分

対
50mg l筋注 無 効

lOOmg 

照 I cプイオン ｜ II 無 効
注入後）

球菌性および大腸菌性腹膜炎いずれの場合においても

S. M. 30mg, 50mg程度の筋注では著効がなく， IOOmg

を使用するとはじめて有効に作用し，しかもこのさい

には，注射6時間後』こいだるまでその効果が持長され

Tご．

第4項 A.M.

A）ブドウ球菌性腹膜炎

A. M. 2.5mg/cc液4ccすなわち lOmgを徐々に静注

するとP 注射直後儒動は一時的に充進して， Tonusも

上昇したが， 3分過ぎから徐々に低下して，約20分後

から再び充進しはじめ， 2時間固から 3時間半でもっ

とも強し 6時間後もなお良好な嬬動を呈した（第29

図）．
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第 29 図

5mg静注ののちもほf同様で＇ 2時間半から 3時間

半の聞に著明な運動充進を示した．

B）大腸菌性腹膜炎

l!l!l*l*l*l*I十｜十i+I十｜十｜十

If~ ；； ;l~1;;1~1~1~1~1~ 
｜士l士｜士｜士｜士 l一
l十｜士 lー l ー i ー l一 lー lー l ー

A.M. 5mg静注のときには， 注射直後から徐々に儒

動が充進して， 4時間半頃まで良好な運動を続けたが

それ以後は次第に減弱している．

15mg静注ではp 注射後一時的に腸運動の減弱をみ

たが＇ 19分目頃から充進し凶じめて， 6時間後まで有

効に作用した．しかし，プFウ球菌性腹膜炎の場合の．；

ように，著明な運動元進はみられなかった．

C）対照実験

健常家兎にA.M.15mgを静注したものの成績では＇・＇

注射直後の嬬動はその振幅を増加し， To nusもまた

やや上昇するがp 8分目頃からは徐々に減弱して＇ 30・

分前後で再びやや充進的となり， 1時間目頃からは次

第に鳴動の減弱がみられた（第30図）．

第 30 図

DJ小括と考案

以上の成績を綜合すると第5表のごとくである．

岩川の行った健常家兎における腹窓法実験によれば
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第6項化学療法剤j併用の効果

以上はいずれも化学療法剤ないし抗生物質を単独投

与した場合であるがp 腹膜炎に対する抗生物質併用の

効果はすでに諸家の認めるところでありp わたくしも

実験的腹膜炎時の腸運動に対する影響について， Pc.

とS.M.との併用の効果を検討してみた．

A）ブドウ球菌性腹膜炎

C）小指と考案

以上の成績を表示すれば， 第6表のごとくなる．

ブドウ球菌性ならびに大腸菌性腹膜炎のいずれの場

合においても， lOmg静注て・は長時間におよぶ著明な

防運動充進の効果が認められた．それゆえC.M.は腹

膜炎時の腸運動促進の点からみても， きわめて有効な

化学療法剤であると思われる．

第5表 クロールテトラサイクリン非経口的全身性投与時の腸運動の変動

｜投与方法｜効力発現時間｜紳11 J 1Yz J 2 J 2Yz I 3 13Yz J 4 I 叫.~ j 5Yz I 6 
｜静注伊後徐々に冗｜＋｜＋｜＋｜十川｜骨川 ｜＋｜＋司王τ
I // l主主言諜主主｜＋！＋｜＋｜＃｜＃同｜朴l+I十｜＋｜十｜＋
｜静注｜主射後徐々に元l+I十J+l+I十｜十｜十｜＋ ｜土 1-l-I-
~賠協同｜＋｜十 l+l+l+l+l+ / +l+I 十 r+I十
｜静 注 ｜注射直後より冗i+/+1-1-1-1ー｜一｜一 ｜＋｜＋｜＋｜＋

頃までやや冗進的に作用したがp 以後は徐々に低下し

ている．

lOmg静注直後 Tonusがやや上昇したが， 螺動に

は著変がなく， 5分後頃から次第に運動充進的となり

1時間20分自頃からはとくに強化されP 6時間後にお

いてもなお著しい熊動冗進効果を認めえている （第32

図〕．

:m 

図

実験的急性腹膜炎時の暢運動におよほす化学療法剤の影響について

32 第

2時間

家兎体重毎kgA.M.20mg静注で，時需動はやや冗進し

振子運動は小さくなりp その回数もやや抑制されたが

とくに著明な影響はなかったとのことである． わたく

しの対照実験によれば， A.M.のみの静注後はじめは

幾分刺戟的で，腸運動充進的に作用したが， 1時間，日

頃から次第に抑制的に作用した．このような注射時の

刺戟作用のためか，腹膜炎の場合にも注射直後から腸

運動は充進し，いずれも長時間有効に作用しP とくに

同じ程度の使用量では，大腸菌性腹膜炎よりもプドウ

球菌性腹膜炎時の腸進動に対する効果の方が大きいよ

うであった．

第5項 C弓M.

A）ブドウ球菌性腹膜炎

C. M. !On:gを静注すると， 注射直後からか なり運

動抑制的に作用したがp 1時間頃までに徐々に依復し

もそれ以後は次第に腸運動充進的となり， 3時間目

ないし4時間半頃までもっとも著明に充進しP 6時間

後にもなお良好な運動を認めえた （第31図〕．

第

B）大腸菌性腹膜炎

C,'M.5'mg静注直後から腸運動は充進して，

図31 
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フェニコール非経口的全身性投与時の腸運動の変動

｜投与方法｜効力耕輔！洲 1Ju~J2J竺~13YzI 4 1 4Yz凶竺~

l 静注｜ザ直鎚蜘卜／＋ I ＋／一同l~ ＊ l *H ＊ぃ
｜静注 lf1直後運航｜＋｜十｜＋｜十卜I－卜｜ートlート｜一
｜ グ I 5分後運動充進｜＋｜＋｜特｜＃｜＃｜特｜＃｜＃ ｜廿｜州骨｜＃
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第6表

ヲ京麗
ド菌膜
芝生蓋
大性炎
腸腹
菌膜

投与量

lOrng 

5rng 

222 

3時間頃からは緊張性収縮を交

6時間後にもなお強い運動光進

しい運動曲線を描き，

えた充進運動を示し，

を認めた（第34図）．

結晶Pc.1,000単位＋S.M. lOrngを筋注するとき，

3分後から鰐動運動はやや充進して， 30分後には注射

前の状態に復帰するが， 40分から2時間後までは再び

旺・となり，以後は次第に滅弱した．

Pc.1,200単位＋S.M.20rngを筋注の場合には，注射

後’Z分で腸運動は徐々に充進的となり＇ 30分でかなり
重量〈， 1時間から 3時間でもっとも著明に充進し，以

後抱次第に減弱したが， 6時間後においてもなお注射

前の儒動・振幅よりは冗進的であった（第33図〉．

lOrng 

C）小指と考案

以上の成績を綜合すると第7表のようである．

あち論p 投与された Pc. および S,M. の量的関侠t~： c
ついては，実験例数がすくないために確言することは，1
できないが， ブドウ球菌性腹膜炎のさいにはp Pc，で1

は単独投与時の有効量の 1/2程度， S.M.については

1/5程度の量を併用することによって， 腸運動促進の；

効果を認めうるようである． 型
また，大腸菌J性腹膜炎については，わたくしの実験

図34 第

第

B）大腸菌性腹膜炎

:Pc.1,000単位＋S.M. 20rng筋注のとき，注射5分後

から腸運動は漸次冗進し， 30分ですでに著明な規則正

図33 
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実験的急性綾膜炎時の腸運動におよほす化学療法剤の影響について 223 

結果では前述の通り， Pc；単独ではほとんど無効でp

S.M.単独でも lOOmgを要したが， Pc. 1,000単位と

S.M.20mgとを併用した場合には著効をえている．

第2節抗生物質の経口的全身性投与

サルファ斉U, A. M., C. M., T. M.およびエリスロマ

イシン（以下I.T.と略記する） 等は今日主として経

口的に使用せられている薬剤である．それゆえP わた

くしも家兎の口座内から食道内にゴム管を還して各種

イ時療法剤を注入し，その腸運動におよぽす影響を観

察した．

A）ブドウ球菌性腹膜炎

T.M. lOmgを生理食塩7./(lccに浮滋させ注入したと

ころ，注入後徐々に螺動は充進して，とくに4時間目

頃からは強い聖書動冗進を認められた．

ー－－L-T.IOrr.g注入2分後からは，感動とともに Teinus 

も一時的に上昇した．この Tonusは6分程で復元し

たがp 鰐動は著明に充進したま、でP 2時間過ぎまで

規則正しい収縮運動を続け，その後は「時的に低下し

つつも， 4時間目頃からは時折緊張性収縮を交えた強

い収縮曲線を描いている（第35図）．

第 35 図

B）大腸菌性腹膜炎

A.M. lOmg注入後儒動は徐々に充進しはじめ， 40 

分から 2時間目頃まで著明に充進するが，それ以後の

腸運動は次第に減弱するのが認められた．しかし， 6 

時間後でもなお注入前よりは冗進的であった．

C.M. lOmg投与後， 腸運動は徐々に振幅を増加しp

30分目頃からは緊張性収縮をともなう著明な熊動を示

い 2時間頃からは緊張性運動の回数が増加して， 5 
時間目頃には細かい運動のすくない緊張性収縮を反覆

する運動のみとなった（第36図〉．

T.M.20mg注入後一時的に曝動は充進してF やや

不規則となったがp 間もなく快復して， 1時間前後で

は注入前の運動よりも低下した． しかしP 1時間15分

間頃から再び嬬動が冗進しはじめ，著明な緊張性収縮

運動をと もないつ川 5時間頃まで強い幌動冗進が認

められた （第37図）．

第 36 図
パ
‘ 

第 37 図

I. T. Smg注入後鳴動はやや充進したが， とくにIO

分から40分頃まで強化され，その後2時間半頃までの

運動は低下してF 3時間固には再び緊張性収縮を交え

た運動を呈して冗進し， 6時間後にもなお著明な運動

を認めている．

C）対照実験

以上の抗生物質ないし化学療法剤を経口的に投与し
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たのちにおける曙動充進に対して，薬剤jの溶媒として

注入された生理食塩水の影響し、かんを検討するため

に，さらにブドウ球菌性腹膜炎をおこした家兎におい

て，同じ方法で生理食塩水lee経口投与した・その結果，

注入直後 Tonusがやや上昇し，鳴動には変化が余り

なかったが， 5分後には正常に復帰し，以後次第に運

動が減弱して， 2時間30分頃からときおり緊張性収縮

を交えてやや充進的となった．これは注入された食塩

水自修，またはそれによってひきおこされた腸運動が

小腸の結紫部位に到達して，揚閉塞症状を呈いその

刺戟が試用腸管部に波及しておこった運動冗進ではあ

るまゲかと恩われる（第38図）．

第 38 図

第3節抗生物質の腹腔内局所性投与

高濃度抗生物質の抗菌効果を期待してP 腹膜炎家兎

の開腹と同時にあらかじめ腹腔内にピニール管を挿入

しておき，前述の全身性投与時と同様の実験操作を加

えたのち，挿入ビニール管から種々の濃度の抗生物質

を注入して，腸管運動の変動を観察した．

第 1項 Pc.

A）ブドウ球菌性腹膜炎

Pc.200μ/ccの生理食塩水溶液Secを家兎腹腔内に注

入すると，注入直後から Tonus.螺動ともに約2時間

にわたりとくに著明に充進しp 以後は次第に減弱の傾

向をたどったが，ほゾ5時間を経ても幌動克進の効果

を認められた（第39.図）．
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以上の成績を給したのが第8表である．

被検薬剤溶液の注入直後および2時間30分目頃から Pc. 2,000μ/cc液5cc：注入後には著変がなく＇ 20分後

みられた腸鳴動の先進に対しては，もち論同時に溶媒 から徐々に鰐動が冗進しはじめ， 3ないし 6時間後が

として注入された生涯食塩水の影響があったと考えね 最高で， 10時間後にもなお有効に作用した．

ばならないが，しかも抗生物質投与群においてはp 薬 これに反して， Pc.10,000μ/cc液lee注入ののちK除

液注入後比較的早期から長期間にわたり，腸運動の冗 儒動が徐々に減弱してやがて3時間目頃から腸管麻薄

進がみとめられるようである． に移行した．

第8表抗生物質経口的全身性投与時の腸運動の変動

抗生物質 ｜投与量｜ 効力翻時間 ｜燐I1 1 u~ I 2 ¥ 2Yz I 3 I 3Yz I 4 I 4Yz I 5 j sYz I .6 
プ球堕 I T.M. I !Omg ｜投与後徐々に充進｜十｜十l+l+l+l+l+l*l*I骨＇＊＇＊
；案 II. T・｜伽 I z分 ｜＃ ｜＃｜＃ ｜＃ ｜土｜士｜＋ ｜骨｜＃｜＃｜＃｜特

大富量I 膜炎

A.M. IOグ 投与後徐々に冗進 ＋ ＋＋ ＋十 * 十 十 十 十 ＋ ＋ 十 ＋ C.M. 1011 ，， 十 ＋ ＋ * * ＋＋ * * * ＋＋ 十
十

T.M. 2011 // 十 一 * ＋ ＋ 十 ＋ * ＋＋ ＋＋ 十 十I. T. 5 II 10 分 十 一 一 十 ＋＋ * * * ＋＋ * 
対照｜生理食刷 1 cc ｜投与後一時的雄卜卜卜 ｜ーI+ I + I + I + I + [c+ I:+ I + 
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B）大腸菌性腹膜炎

Pc. 2,000μ/cc液5ccを注入したがp 腸運動は漸次減

弱して効果を認められなかった．

C）対照実験

腹膜炎前処置を施されていない家兎の腹腔内にPc.

2,000μ/cc液5ccを注入したとき， Tonusが漸次低下し

たがp 鰐重自には余り変化がなく＇ 30分前後やや運動充

進的に作用しP その後は次第に抑制的に作用して， 4

時間目には麻痔状態となった（第40図）．

及川cc~RiJt2~~~'c易）｜ 対照夫鈴
,J;,'•tl:,, ＇し＇ : 

;(;'. 111\1~~，＼~i\l（榊川川＼川川~~i~；＼；州

園田F 醐F岡
圃 唱園田昌 4 St 

第 40 図

第2項 S.M.

A〕 ブドウ球菌性腹膜炎

S. M. lOmg/cc~液5ccを注入したところ， 一時的に

To nusが上昇して振幅は減少したが＇ • 15分後には正

常に復帰しp その後は徐々に儒動の振幅を増加し， 30

分から 2時間半頃までは著明に充進した．しかしP 3 

時間半頃から運動は次第に減弱した （第41図）．

運動は減弱の一途をたどり， 3時間目以降は全く麻簿

状況に移行した．例、
め

B）大腸菌性腹膜炎

lOmg/ct液5cc注入ではp 注入直後の嬬動は充進し

たが， 1時間閏頃から徐々に減弱してF 4時間後に試

獣は死亡した．

20mg.fcc液5cc注入のときには， 注入後Tonusも一

時的に低下して熊動も小さくなったが，徐々に快復し 1

30分ですでに注人前よりも充進しており，さらに3時
間後まで先進的に作用したが，それ以後は減弱しで，

5時聞から 6時間同で再びやや充進的となった （第421

図）．

第 42 図

C）対照実験

健常家兎の銀座内にS.M. lOmg/cc液Sec注入をし

たところF 注入直後鳴動は弱くなったが，間もなく快

復， 35分頃までは箸変がなく，以後は次第に減弱し

た．

第3項 A.M.およびC.M.

A）ブドウ球菌性腹膜炎

A:M.Smg/cc液5cc注入後 Tonusはやや低下した

が，その運動はやや刺戟的で， 5分頃から徐々に振幅

は縮小し， 1時間20分頃から再び充進しはじめ， 2時

間から 3時回目でもっとも規則正しい儒動を示し， 5

時間から 6時間では著明な緊張性寵動を反覆するにい

たった （第4'3図）．

C. M.6mg/cc液5cc注入後 Tonus ・螺動ともに克進

したが， 5分程で正常に復帰し， 30分から 2時間前後

第 41 図 まで再び元進的となりp それ以後は次第に減弱した．

これに反して， S.M. lOOmg/cc液leeの使用では， B）大腸菌性腹膜炎

注入直後から嬬動• Tonusともに低下して， 以後腸 A. M. 2.Smg/cc液5cc注入後の煽動は， 一時的に著
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第 43 図

b明に充進したが， 6分頃から30分前後までは注入前と

。箸変がなく， 1時間目より再び元進しはじめ＇ 3時聞

から 6時間にわたり著明な冗進状態をつfけた（第44

，図）．
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第 44 図

ところが， A.M.Smg/cc液Sec注入の場合には，注

入後から腸運動が徐々に先進して，とくに4分頃から

は Tonusの上昇とともに鰐動も充進し，約1時間半

まで先進的に作用した．しかしP その後は次第に低下

してP 4時間目以降は腸管麻簿に移行した （第45図），

第4項小括と考案

実験成績の綜括が第9表である

菅野は動物実験で家兎創出腸管および腹窓法試験に

より，各種抗生物質ないし化学療法剤の腸運動におよ

ほす影響を観察した結果， Pc.は腸運動に対してやや

第 45 図

充進的に作用するがp 余り影響はないとのベた．わた

くしの対照実験においては， Pc.2,000μ/cc液5cc注入

で，はじめやや充進的にp のちには抑制的に作用して

いる．しかし，ブドウ球菌性腹膜炎に対しては， Pc.

10,000μ/cc液Iceすなわち高濃度液によって腸運動が

減弱し，麻痩状態に移行しているが， 2,000μ/cc液5cc、

または200μ/cc液5cc程度の低濃度液の局所注入によっ
てはp むしろ腸運動冗進の効果が認められた．大腸菌

性腹膜炎に対しでは， 2,000μ/cc液5cc注入のみの成績

しかえられていないがg 効果は余りなかったようであ

る．

S.M.はp わたくしの行った対照実験において，腸

運動抑制的に作用し，菅野の実験でも強い腸管の貧血

と運動抑制作用を認めている．腹膜炎時の腸運動Jにお

I よほす作用をみると， 20mg/cc液Secを注入する程度

の低首長度液では，そののち3時間前後まで腸運動先進

的に作用した泌， IOOmg/cc液leeの高濃度液注入では

注入直後からかえって強く抑制的となり， 3時間闘に

は麻棒状態を呈している．このことは， S.M.の腸進‘

動抑制作用に基因するものではないかと思われる．

A.M.•についても， 菅野はその40mg：腹腔内注入に

よる腸運動の抑制を認めている．わたくしの成績でも

大腸菌性腹膜炎の場合， 5mg/cc液5cc注入で，はじめ

腸運動充進的に，のちには抑制的となったが， 2.5m~.
/cc液Sec注入ではI6時間後にもむしろ良効を認泌た．

A,.M.についても，やはり低濃度液が腸運動快復に有

効に作用するものと思われる．
ユとか
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第9表 抗生物質腹腔内局所性投与時の腸運動の変動

糠 投与量 ｜ 効力発現時間 I ；~時1 1 I u~ I 2 / 2y. f 3 13Yz I 4 J 4Y. I 5 ) 5Y. r 6 

， 
2州 ccx 5cc ｜注入直後より冗進｜特｜＃｜特 ｜＃｜十｜＋ ｜＋｜＋ ｜＋｜＋｜＋｜士

プ 民 2,000山×5ccj 20分後徐々に冗進｜＋｜十｜州特｜卦｜＃｜＃｜＃ ｜＃｜＃｜特｜骨
ド
附帥cx刈無効｜士1-1-1-1-1-1 腸管麻痔ウ

S.M. 伽的x5ccj 15分後徐々に冗進 ｜＋｜＋｜ モl朴 ｜竺 ｜士1-1-1-1-1-1一， 

1伽的xlcc I注入直後より低下｜一｜一 ｜一 ｜一 ｜－ ｜ 腸 管 麻 痔
A.M.f 5点的x5cc ｜訴後より徐々に1-1-1+1+1＋ ！十 ｜＃ ｜州 特｜＃ ｜＃｜特

.. ・ . '' 
叫 6mg/ccx 5cc J数量一時的にや｜十｜＋｜＋｜土トト ｜ート卜トト｜一
日 J2.0伽／似5ccj 無 効 ｜士卜卜 ｜ ート 1~1 －卜 トトトi二

S.M. 
lOm的 x5cc j注λ直後やや冗進｜＋ ｜士1-1-1一｜一｜ー｜ 死 亡

Om山×5cc｜注入後一時的低下｜＋｜＋｜＋ ｜＋｜＋｜＋｜一｜一 ｜一1-1-1ー も
.5m的× ~cc j注λ後一時的雄 ｜士｜＋｜＋｜＋川｜廿｜骨川 ｜骨川｜引材

A.M. 5mg/cc x 5cc j 4分後より雄 ｜＋｜＋｜土｜二｜二｜ート ｜斗二｜腸管牌

対 Pc. I 2,POOu/cc x 5cc I無 効｜士1-1-1-1一1-1-1腸管麻淳
照 S.M.j伽的×5ccj 無 効 ｜士1-1-1一｜一1-1-1一｜一｜一1-1-
第3部細菌毒素性腹膜炎時の家兎腸運動におよぼす化学療法剤の影響について

わたくしが第2部において述べた腹膜炎時の腸運動 1白金耳ずつ接種して， 3アC解卵器で10日間培養し
に与える抗生物質ないし化学療法剤の錫運動促進効果 たのち， これを松風Chamberland型細菌鴻過器L.i
はp はたして抗生物質の細菌に対する一次的作用によ で漉過し， その滞液を細菌毒素液として， それぞれ

るものか，または薬剤の細菌毒素におよほす作用によ 5ccずつを家兎腹腔内に注入してから• ＇＇－·－－2·4時間後忙前‘
るものかを検討するために，つぎのごとき実験を行つ 編と同様の腸運動試験を試みた．

た．
第2章

第1章実験成績
実験成績を表示すれば，第10表のごとくも Pc.,S.
M.およびA.M.はいずれも腸運動促進の効果をあらブドウ球菌および大腸菌を中性 BouillonlOOccに

第10表細菌毒素性腹膜炎時の腸運動に対する抗生物質投与の影響
｜抗生物質｜投与量l投与方法｜効力発現時間｜舛｜竺j1y.l2 j2Yzj 3 j3Y.J 4 f4Yzl 5 I叫 6
性
腹
膜
炎

ブ
ド
ウ
球
菌
毒
素

l,OOOu. I筋注 無効

// 

!1~1; 1 =1=1=1= 1 =1~ =1 =1 = 
凶－ト｜ート1-1一｜一ト ｜ー ｜一｜－

i芋円引ヰ出三t=-

Pc. I 2,000u. ，， ，， 
3,000u. ，， ，， 

// 

，， 

// 

// 
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第 46 図

第 47 図
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第 48 図

第 49 図 ‘， .:< .. 

ときがp 第46図で， 第41図はA.M.lOmg静注の場合

であるが，いずれも腸運動に対しては大した影響がな

く，腸運動は時間の経過とともに徐々に減弱してい

る．

大腸菌性腹膜炎室長兎に対するPc.2,000単位筋注後の

成績は第48図で， A.M. !Omg静注の場合が第49図で

あるが，いずれもプドウ球菌毒素注入のときと同様に

腸運動ー促進効果を認められなかった．

第3章小括および考按

以上の結果からみると，抗生物質は細菌毒素性腹膜

炎のさいの腸運動には無影響と思われp ひいては第2

都に記述された実験の結果，すなわち急性腹膜炎時の

腸運動に与える各種抗生物質の効果は，主として抗生

物質が病原菌に対して一次性に示す効菌効果に由来炉

るものと考えねばならない．

考 察

1935年 Domagkt0＞がマウスの腹膜炎に対して Sul-

fonamidの有効なことを指摘して以来， Bower1】｝は

犬の実験的腹膜炎に Prontosilを使用し， Lockwood

12l, Lehman13＞らは臨床約にこれを追試した．ついで

JenSE!n, Johnsurd, Nelson14＞らはこれら薬剤jの腹腔

内使用をはじめ， Young& Co1e1s＞はサルファ剤の腹

腔内撒布が腹膜炎の予防とその治療とに有効であると

述べた．これはわが国においても広く応用されたがp

もともとサルファ剤の均所使用にあたってはp これが

局所刺械的に作用して腹膜癒着を発生することがすく

わさなかった． なくない．小林16）は実験的にも癒着の発生を認めてお

ブドウ球菌性腹膜炎に対してp S. M.100.mg筋注の. ＇払かつ サル7.7剤は腹膜炎治療に対して弱点のすく
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ないことをのべ，また石J1111＞は腸管癒着。による再開腹

症例を検討した結果， 10%Homosulfaminが癒着防

止の点および抗菌効果の点からみて，比較的良好であ

る主のべている．さらに木本・柳沢18）らは50%尿素液

をサルファ剤jに併用して腹腔内に注入すればp 尿素に

は線維素の折出を阻止する作用があるためにp 腹膜癒

着を防止できるとした．しかし，加藤19l，菅野6）によ

れば，サルファ弗j中 Homosulfaminのみには局所刺

戟作用がほとんどなく，適当の使用濃度においてはむ

しろ腸運動冗進的に作用するニとを明にし，それ以外

のサルファ剤は局所刺戟的かつ腸運動抑制的に作用

L，尿素にも強い局所刺戟作用があるので，むしろ強

い癒着を生じやすいとのべている．

一方サルファ剤の腸運動におよぽす影響については

前誌の菅野の局所性投与に関する実験のほか，井沢，

岩J1Iらの刻出腸管ならびに生体内実験によるサルフ7

;1!!］の全身怯投与時の成績があるが，いずれもその腸運

動抑制作用を認めている．わたくしの刻出腸管に対す

る実験でも， Domian以外のサルファ剤はいずれも腸

遂動抑制的に作用したが，実験的腹膜炎においてはp

静注による全身性投与も投与後3ないし20分目頃か

ら2ないし 3時間後bこいたるまでP 腸運動を促進しp

とくに大腸菌性腹膜炎に対する Domian静注の効果

は善明で，長時間にわたり腸運動完遂的であった．

Pc.については， Fauley& Duggan20Jが犬の実験

的腹膜炎に使用しP また Crile21>が虫垂炎性腹膜炎に

応用して以来，Altemeier,22>Colvin & Wallace23＞ら

はp とくに本海lの局所使用にその意義を認め，わが国

においても坪井Mり岡山25J, 日笠26)27り柴田28），増図

的その他がいずれも臨床的あるいは実験的に良好な成

，績を報告している．ことに，増田は大腸菌50株中72%

. ~ま20ないし50µ/ccの Pc. によってその発育が阻止され

たが，大部分の大腸菌は Penicillinaseを産生して，

50株中の約半数は20μ/ccのPc.を2時間で50%以上破

壊することp しかも大腸菌の Penicillinase産生能

力には限度があることを報告し，さらに柴田は Pc.は

局所性にすくなくともIO万単位以上を使用せねばなら

ぬと述べている．

」方Pc.の腹腔内局所使用と腸管癒着との関係につ

いて，石JI111＞は，開腹術のさいにPc.を局所仕に注

入された症例の再開腹時所見として，強度の腸管癒着

のあることを認めて， Pc.の局所性使用地：癒着の原因

になるのではあるまいかと述べ，鈴木・英国初も同様

の経験および鶏庇心組織の体外培養p Pc.のマウス腹

経内i主人等の実験結果からみて，抗生物質を腹腔内に

単独注入しても癒着は発現しないがp 手術と併行する

と， Pc.,Acetosulfamin, Homosulfamin, S. !¥I.の

順に早期に高度の腹腔内癒着の発現することを認めて

いる．菅野引は家兎刷出場管運動に対してはp Pc.の

無影響なことをのべているがp さらに家兎腹窓法実験

において，結品Pc.20,000単位（Zee）を腹腔内に注入

すると， 腸運動はやや充進的となりp 腸球の遊走・線

維素の折出も増加して，，4日目前後で癒着の形成をみ

るにいたるが，しかも局所的には悪影響が余りなし

腹腔内に大量の Pc.を注入することは無意義なことで

はないと述べ，さらに木本・松葉30)311は50%尿素液5

ないしIOccとPc.10,000単位を腹腔内に併用するとp

そののちにおける Pc.の血中濃度も高くかっ有効時間

も1時間程持長し，腹腔内残留Pc.濃度も高いのでP

9時間まで有効濃度を保持され，腹膜癒着も同時に防

止できるとのべている．

また島田・羽鳥32）はp 開腹後家兎廻盲部に切関を加

えて腸内容を塗布した 1群と，開腹して大腸菌および

ブドウ球菌培養菌液を注入したI群ならびに対照群に

腹腔閉鎖と同時に腹腔内に種々の濃度の Pc.を注入し

たうえ，さらに3日間Pc.を筋注してIO日目に開腹し

腹腔内癒着の状況， 法出液，膿湯形成および腹膜炎の

状況等を検した結果， I,000μ/ccから2,000μ/cc液を多

量に注入すれば，腹膜癒着もすくなく腹膜炎に対して

もっとも効果なことを認めている．わたくしの実験に

おいても，全身性投与または局所性投与のいずれを問

わず， Pc.は大腸菌性腹膜炎に対してほとんど無効で

あった．また，ブドウ球菌性腹膜炎に対して， 10,000 

μ/cc液leeを注入しP 高濃度Pc.を局所性に作用させ

た結果，約3時間半後から腸管麻癖をおこすに至った

が， Pc.2,000μ/ cc液5cc注入ではもっとも長時間にわ

たり， しかも著明に腸運動促進的に作用しておりp こ

の程度の局所使用が効果的であると思われ，羽鳥の実

験成績と一致する点ははなはだ興味が深い．

S.M.についてはp Murphy, RavdinおよびZint-

e!33＞が犬の実験的腹膜炎に使用した結果，血中濃度よ

りも腹水中濃度が高（，腹膜炎に有効であったとのべ，

Pulaski, Seeleyおよび Matthews34lは臨床的腹膜

炎症例に使用して著効をみとめp 限局性腹膜炎に対し

てはとくにPc.との併用がよいとのべている．この併

用の問題に闘しては後述する．

岩1111>Lt, 家兎f1＇亙毎kgS. !¥I. O.lg静注により腸

儒動がその強さおよび収縮回数ともに強く抑制される
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ことを認め，菅野6）も家兎の腹陸内に注入されたS.M.

には／）号巡動を抑制する作用のあること，ならびに局所

刺戟作用を示すことを認めている．わたくしの実験に

おいてはp 対照試験として行った筋注による全身性投

与のば合には，余り強くはないが曝動抑制的に作用し，

また大腸菌性あるいはブドウ球菌性腹膜炎をおこした

家兎に対してF 30mgないし50mg程度の少量を投与す

るのみでは，腸運動の快復の上に余り効果がなしさ

らに投与量を増加してS.M. lOOmgを筋注したときP

はじめて有効に作用した．またp S.M.の高濃度溶液

を腹腔内に注入するとF 局所東日戟作用が強くて腸管は

麻簿に陥るが，低濃度溶液の注入はかえって腸運動冗

進的に作用した．

腹膜炎に対するA.M.の効果についても諸家の報告

がある.Ruthenberg & Schweinberg35＞は犬の実験

的腹膜炎ならびに67例の腹部外科症例ーに対してA.M.

が非常に有効で， A.M.単独またはPc.と併用すると，

とくに汎発性腹膜炎に著効があったとのベ，柴田36）ら

もPc.との併用によって，術後の解熱までの日数およ

び入院日数を短縮せしめえたと報じている． Yeager 

& Byerly37＞は犬の実験的腹膜炎に対して， S.M.,A. 

M.およびC.M.の効果を比較してp 14日後の生存率

は，対照20%,S. M. (75mg 6時間毎＇ 8日間筋注）

60%, A.M. (lOOmg 1日4回経口投与） 90 %および

C. M. (62.5mg 4時間毎，経口投与） 80%の成績をえ

ている．また， Schweinberg& Glotzer38>3剖は同様

に犬の腹膜炎にA.M.を使用した結果，対照の生存率

10%に対して，経口投与例75%，筋注例50%，静注例

では 12.5%の生存率をえたが，かように静注成績の悪

いのは，薬剤の排池が迅速なためと薬物の毒性に基因

するとのべている．さらに，腹腔内局所注入例では生

存率80%となり，腹水の殺菌効果は腹腔使用例におい

てもっとも優秀であったが＇ 48時間以上使用するとか

えって死を招く危険がありp ひいては実用上にも危険

’性があるとしている．

腹膜炎時の腸運動依復の状況についてのわたくしの

実験成績ではp 静注または経口投与のいずれのぼ合で

も，注入後は腸運動が充進されP しかもこれが長時間

にわたって持長した．またp 局所性投与のさいには大

腸菌性腹膜炎家兎に対して， 5mg/cc液Secの腹腔内注

入後4時間で腸麻痔があらわれたが， 2.5mg/cc液5cc

の注入では， 6時間後にも著明な冗進運動を認められ

たから， A.M.の低濃度溶液を局所性に使用すること

は，やはり有効であると思われる．

C.M.に関する前述の Yeager37＞の実験においてF

A.M.の効果には劣るが，しかも AM.90%の生存率

に対してC.M.は80%を示しておりp 高田・藤田40）は

同じく腹膜炎犬に筋注したところ， 対照の死亡率100

%に対して18.2%の死亡率となり，臨床的にも虫垂穿

孔性汎発性腹膜炎4例，限局性腹膜炎3例に手術に併

用してC.M.を経口投与した結果，盲腸周囲膿蕩のI

例には手術を行うことなし C.M.の投与のみで全治

せしめ，その他の症例にも良果をえている．

わたくしの実験においてもp C.M.の静注または経

口投与のいずれでもlOmgの使用でP 腹膜炎時の腸の

嬬動運動に対してきわめて有効に作用した．たゾC.M.

の腹腔内使用については， 6mg/cc液5cc注入のぼ合の

成績のみしかえられていないがp 腸運動に対する本剤j

の効果は余り認められなかった．

T.M.についてはp Schatten & Abott4Uは犬の腹

膜炎にZmg/ccの濃度で腹腔内に注入したところ，腹

腔内変化がすくなくて，良好な結果をえたと報告して

いる．わたくしには経口投与時の実験成績しかないが，

ブドウ球菌性，大腸菌性腹膜炎いずれのぱ合でもr腸

螺動の依復に向つては有効であった．

l.T.の経口投与についても検討したが， やはり腹

膜炎時の揚鳴動充進には有効であィった．

ついでP 抗生物質併用の問題があるが，もともと腹

膜炎は大腸菌p Welch菌，腸球菌， ブドウ球菌など

の混合感染によるものが多ししかもこれら各種細菌

の抗生物質に対する感受性は異るのであるから，数種

の抗生物質を併用して，その抗菌カの相加，相乗効果

を発現させるとともに，耐性菌発現の防止および副作

用の緩和が企てられるわけである．

Colvin & Wallace23）は腹膜炎に対して，サルファ

剤の局所使用，経口または静脈内投与， Pc.の腹腔内

使用および筋注と， S.M.筋注の各療法を適当に併用

して著効があったとのべP Ruthenberg & Schwein-

berg，紛柴田，増田36）らも実験的臨床的に併用の効果

を報告している．白羽および清水42)43)44）はp 試験管内

実験および腹膜炎マウスの救命実験において，サルフ

ァ剤とPc.,Pc.とS.M.との併用効果を報告した．すな

わち，大腸菌性腹膜炎マウスに対し単独救命量の1/2

～1/3量のS.M.に， それだけでは到底救命量とはな

りえないわずかのPc.を併用することにより，すべて

の試獣を救命しえている．わたくしの実験成績はきわ

めてわずかであり， しかも Pc.とS.M.との筋注併用

効果についてのみの検討で，また Pc.,S.M.の量的関
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係、を判然と規正することはできていなし、が，それぞれ

の単独佼与量より遥かに少量の併用によって，腸運動

を喜言明に充進せしめえている．

さて以上の実験における腹，嘆炎時の腸運動充進の効

果は，細菌に対する抗生物質の一次的作用によるもの

か，あるいは細菌毒素に対する作用の結果現れるこ次

的現象かを検討するために，細菌毒素性腹膜炎に対す

る作用を検索した結果は，前述の通りiもとより細菌

毒素に作用するものでないことが判明した．

今試みに，ブドウ球菌性腹嘆炎家兎について，結晶P

c. 3,000単位筋注後の腹腔内法出液中のPc濃度をパル

プ板重層法45)46）によ交て検討したところe第50図のご

とし注射後ほ，・5時間まで有効濃度を維持していた．

，．
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第ω図 ブドウ球菌性腹膜炎家兎（体重1.5kg）に
Pc.3,000u筋注後の血中および腹水中Pc.

濃度

矢島47)の成績によれば， Pc-.500μ/ kgを家蒐の瞥筋内

に注射したのち，血中には7分30秒で0.19μ/ccないし

0.39μiccの比較的高濃度Pc.を証明できたが，このと

きの腹水中には証明されず，腹腔内では15分自から

Pc.があらわれて， 1時間で peakを示しP 以後徐々

に下降して4時間以上持長した．またPc.の腹腔内使

用のば合にはp peakはτ分30秒から30分の間にありp
右腹~内に注入された Pc. は左腹腔内に速かに拡散し

て，腹膜衆液によって30分後に約80倍に稀釈されたが

約7時間にわたり有効浪度を持長していたとのべでい

る．石井船はブドウ球菌性腹膜炎家兎に， Pc.5,000単

位を筋注して，腹水中へのPc.移行渡度を検索した結

果， 1時間， 2時間目では対照の方がやや著明に移行

ιたがp 炎症家兎では3時間で peakを作り，広後は
対照群に較べて箸明に移行しはじめp 6時間後七もな

お高波度を維持したとのべている．岡山お｝も臨床的に

Pc. 30,000単位の腹腔内注入後， 尿中排池量および血

中移行濃度を検索した結果，血中には6時間後でも

O.jμ.jcc程度が残留し，尿中には12時間後まで排池さ
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れ，かなり長時間にわたって腹腔内に残留するものと

推定した．さらにp 桧葉31)は家兎腹腔内にPc.10,000 

単位（生理食塩水4ccに溶解） 注入後の腹水中Pc.濃

度を検討したところp 5時間から 9時間後においても

なお有効楼度を維持していた．しかもこのさい， 50%

尿素液4ccをPc.と同時に注入することにより， 腹水

中のPc・濃度を血中濃度とともに高しかっ 1時間程

度よ り長く持長させることができたがp さらに注入す

るPc.が高濃度のときには尿中排池が速かであり，

Pc.を稀釈するほど血中濃度が高くなりかつ持長時閣

を延長せしめうるとのべている．わたくしの実験にお

いて，抗生物質を局所性に使用したさい，その濃厚溶

液を舟いたところ，腸運動方：減弱したのはp 高濃度抗

生物質が腸連動抑制的に作用したほかに，高濃度Pc.

溶液の使用時には，腹怪内残留Pc.がかえって速かに

すくなくなるということとも関係があるかも知れな

し、．

Murphyおよび RavdinはS.M.筋注のば合p 血

中より も腹水中濃度が高いとのべている．わたくしも

ブドウ球菌性腹膜炎家兎に A.M. !Omgを静注して，

その腹水中および血中A.M.濃度を検索したところ，

第51図のごとく腹水中移行濃度が比較的高くてP 611寺

% 

1〔
!K ¥ 

8 
¥ －ー駒｜品＇I加•18~1~.ofJ?fzslz.B
、、

I 4 
11_ 0 勾 F

Bキf古1一一一→

、、
＂－－ー・可知、

『句.... ・・・・・噌

4 z s 6 

第51図 ブドウ主主菌性腹膜炎家兎（体重1.5kg）に

A. M. IOmg静注後の血中および腹水中

A.M.濃度

間後においても2.8y/ccを証明しえた．

腹腔内抗生物質有効濃度の以上のごとき消長は，わ

たく しの行った腹膜炎時の腸運動の変動と相関関係を

もつものと思われ，腹膜炎時の腸運動促進の効果は抗

生物質の消長，ひいてはその細菌発育阻止作用に基因

するものと推論される．もち論，腹膜炎時における腸
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管麻簿について， Weil49lは， 1)内臓神経の反射性抑

制作用， 2）血管運動中枢麻簿と併行する中枢性麻薄p

3）腹膜後部神経節の外傷性傷害と同様な作用，4）腸管

血行障害と腸収縮運動との相互的悪影響， 5）腸よりの

吸収の変化，ことに腸内ガス吸収の変化， 6）炎症によ

り強く傷害された腸管の収縮能力の障害などをその原

因としてあげており，横田50）は炎症による交感神経の

興奮ならびに血行障害を重視し，今永51）は門脈のAc-

idosisを， f可石52）は腸壁筋層， 腸管の血管， 腸壁内

神経等に対する毒物の刺戟をその原因としている．す

なわち，腹膜炎時にみられる腸運動の障碍については

このようにきわめて種々の複雑な因子が関与している

ものと考えられる．しかし，わたくしの実験結果から

すれば，その主因をなす細菌活動の消長と腸運動の変

動の間にも，一定の関係が保持されるものと恩われP

抗生物質ないし化学療法剤はpこの点において作用し，

腹膜炎時の腸運動に対して効果をー発揮するものと推定

される．

結 論

わたくしは，腹膜炎時の腸運動に対して，化学療法

弗jないし抗生物質がし、かに作用するかを検討し，つぎ

のような実験結果をえた．

1) 家兎別出腸管運動に対して， ドミアン以外のサ

ルファ弗l，ペニシリン，ストレプトマイシンP クロー

ルテトラサイクリン，クロラムフェニコールおよびオ

キシテトラサイクリ ンはいずれも高濃度において，腸

運動抑制的に作用した．

2) 家兎の実験的腹膜炎においてP経口的および非

経口的全身性投与により， これらの抗生物質は， 腹

膜炎のため滅弱された腸運動に対して促進的に作用し

た．

3) 薬剤の腹腔内局所性抗与のば合，高濃度溶液を

使用すれば揚運動はむしろ減弱して， 最後には麻簿状

態にまで移行するが，低濃度溶液を多量に使用すると

腸運動はやはり先進された．

4) 実験的腹膜炎のさいの腸運動に対しても，非経

口的全身性に投与されたペニシリ ンとストレプトマイ

シンとの聞には協力作用が認められた．

5〕 細菌毒素性腹膜炎のぽ合の腸運動に対してはp

これら抗生物質投与は全く無彫響であった．

6) 腹腔内抗生物質の有効濃度の消長と，腹膜炎に

おける抗生物質投与後の腸運動の変動との聞には，一

定の併行関係が認められるようである，

7）腹膜炎に対する抗生物質投与後にみられる腸運動

充進の効果はp 抗生物質の細菌発育阻止作用に基因す

るものと思われる．

（なお本研究の要旨は，昭和27年10月18日日本抗生

物質学術協議会関西支部第21回研究会，同年11月9日

第72回近畿外科学会，同年同月22日日本抗生物質学術

協議会第・6回東西合同臨床部会， 53）および昭和28年4

月2日第53回日本外科学会刊などにおいて相ついで発

表した．

摘筆するに当りp 終始御指導・御鞭達下されp御校

関を賜った思師白羽教授，ならびに御助力をおしまれ

なかった大阪市立大学外科学教室員の各位に，深甚の

謝意を捧げる．）
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