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論 文 の 内 容 の 要 旨

細菌性脱皮症は動物,特に大の臨床上,その発生頻度の高さと多剤耐性菌の出現により重要

な疾患となっている｡起因菌の主体は∫亡御わ〆ococcu叩geUd血f∽edfu5であり,全身性抗菌

薬が治療の中心であったが,多剤耐性菌に対する治療法として抗菌作用を有するシャンプー療

法が注目されている｡抗菌作用を有する成分として過酸化ベンゾイル㊥p),乳酸エチル伍L),

クロルヘキシジンがあるが,クロルヘキシンジンの長所として抗菌作用だけではなく,持続殺

菌効果を認めることや低利放性があげられる｡本研究では犬の細菌性脱皮症に対して2栖乍酸ク

ロルヘキシシン(CA)製剤の有効性を加わ加および臨床例を用いて検討した

申識者は,大の細菌性膿皮症から分雌された£pぶeU血亡er野蛮びに対する2虻Aの血中加

における有効性を,2.5駈Pおよび1鴫ELと比較を行った｡2uA,2.5%BPおよび1(鵬ELを希釈

した溶液に£pぶeU虎口feme出び荷液を加えて作用後,培鹿を行いコロニーの発育を碓認した｡

作用闘始10分の砧小殺菌択腔が,2.5駈Pおよび1α駈Lでは500ug/mlであったが,2粧Aでは

4ug/ml以下であった｡以上の結果から£p5e此払再刊Ⅶedね5に対して2‰:Aは2.5%肝や1(瑞EL

に比べil机､殺菌効果を認めることを解明している｡

次の研究では,雅Aにおける大知蘭性脚皮症の臨床例に対する効果を,2駈Aと2%および41虻G

の無作為化試軟者盲検試蛾で検討している｡また,セファレキシン耐性∫亡卑由γJococcuぶ

1ntemedIusgroup(SJG)閑地性脚!皮症に対して2uAの有効性を検討した｡週2回1週間の

洗桝こより㌘㍍Aと側および誹虹Gは紅斑,痴皮および丘疹,および純屑で有意に改善を認め,

同等の有効性がみられることを明らかにした｡またセファレキシン耐性£血fm.ヲ血5訂Oup

関辿誠在性根皮症に対して,1日おきに2週間,計7回の罰虹A単独娠法で,8頭中5頭で抗菌

那が必要ない程度にまで改#がみられることを明らかにした｡以上の結果から耽Aは為およ

び胡瓜と同等の効果を認める製剤であり,大棚菌性根皮症に対して臨床的に有効な治癖法で

あることを明らかにした｡
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さらに,犬細苗性根皮症に対する2翳CAの有効な使用量を検討した｡前研究の使用埴訂ml/㌦

を基準として,1/2量(29ml/m2)および1/3!lt二(19ml/m2)の比較を行った｡1日おきに1週

間(計4回)全身の洗浄したところ,57ml/m2では,紅斑,脱毛,および賊屑,29ml/m2では

紅殊,丘疹および鵬邑脱毛 および鱗軋19ml/m2では紅斑,脱毛,および鱗屑で有意に改

善を認めた｡3群間で有意差はみられなかったが,紅斑,丘疹および肌癌,および痴皮におい

て,57血ノ/】--2が2りml/l℃2Jく⊃19ml/r--2に比べ高い改善やを認めたっ以上の結果から大技在性枇皮

症に対する2肛Aは19～57ml/m2使用することで皮鵬症状の改辞を認めるが,57ml/m2がより

有効であることを示している｡

最後に,犬細菌性膿皮症に対する禦虹Aの無効の原因として多剤排出ポンプとの関連を検討

し,大柳菌性脱皮症から分離された£p5eUd加工eJⅦed山方l00検体に対して多剤排出ポンプ迎

伝子であるq∂d,q∂Cβおよび甜rの評価と酢酸クロルヘキシジン,グルコン酸クロルヘキシ

ジン,アクリフラビン,塩化ベンザルコニウムおよび臭イヒエチジウムのJかト発育阻止批度(MIC)

の評価を行っている｡q∂d,q∂ばおよび誹rは,いずれの荷株からも認めなかった｡多剤排出

ポンプの感度が高いアクリフラビンの附Cは,£∂m日吉において多剤排出ポンプを有する菌

株では述4日g舟1と報告されているが,申請者の研究では供試されたすべての菌株でアクリフ

ラビンのMICは2日g舟1以下であったとしている｡以上から犬細菌性峨皮症に対して臨床的に

雅Aが無効な要因として,多剤排出ポンプとの関連性はないことが申請者の研究で明らかにな

った｡

以上,本研究では大の細菌性脱皮症に対する2%酢酸クロルへキシジン製剤の有効性を検討し,

臨床的に為酢酸クロルヘキシジン製剤による57山九2を使用した頻回洗浄が有効であること

を解明した｡また犬細菌性脱皮症から分僻した£p5eび煎扉erme揖uぶから,(押d,q∂ばおよ

び皿rの多剤排出ポンプ辿伝子を検出しなかった｡筆者の研究から,耽A単独療法は大の細菌

性脱皮症に対して全身性抗菌薬に変わる有効な治療法と考えられた｡

審 査 結 果 の 要 旨

犬の細菌性膿皮症はその発生頻度の高さから,小動物臨床では非常に重要な疾患である｡

その起因菌の主体は∫f叩カァJococc〟5pぶeUd加古med血5であり,抗菌薬の全身故がその治

療の中心を占めていた｡近年メチシリン耐性ざ.p5eロd血亡∽ed九5が報告され,抗菌性の

シャンプー療法が外用療法として注目されている｡抗菌作用を有する成分として過酸化ベ

ンゾイル(BP),乳酸エチル(EL),クロルヘキシジンがあるが,クロルへキシンジンは刺

激性が低いためにもっとも注目されている｡しかし,その臨床的なエビデンスは少ないた

めに,筆者は本研究で大の細菌性膿皮症に対して,酢酸クロルへキシジン(CA)の製剤と

しての有効性を血Ⅴゴ打0および臨床例を用いて検討した｡

筆者はまず,細菌性膿皮症から分離された£卵eUd血ねr抑ed血5に対する2%CAの血

vitroにおける有効性を,2.5%BPおよび10%ELと比較している｡2%CA,2.5%BPおよび10%EL
を希釈した溶液に且pざeUd加古med血∫菌液を加えた後,培養を行いコロテーの発育を確

認した｡その結果,S.pseudlntemediusに対して2%CAは2.5%BPや10%ELに比べ高い殺

菌効果を認めることを解明している｡

次に筆者は,2%CAにおける犬の細菌性膿皮症の臨床例に対する効果を検討した｡2%CA

と 2%および4%CGの無作為化試験者盲検試験を実施した｡また,セファレキシン耐性

St4Phylococcusintemediusgroup(SIG)菌による膿皮症に対して2%CAの有効性を検討

した｡以上の結果から筆者は2%CAは2%および4%CGと同等の効果を認める製剤であり,犬

の細菌性膿皮症に対して臨床的に有効な治療法であることを明らかにした｡

また,筆者らは細菌性膿皮症に対する2%CAの使用量を検討した二57ml/m2を基準として,
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1/2畳(29ml/m2)および1/3量(19ml/m2)を比較した｡3群間で有意差はみられなかっ

たが,57ml/m2が29ml/m2や19ml/m2に比べ高い改善率を認めた｡以上の結果から犬細菌

性膿皮症に対する2%CA57ml/m2がより有効であることを示した｡

筆者は最後に,細菌性膿皮症に対する 2%CA が無効な症例の原因として,£

pgeud血f∽ed血5100検体に対して多剤排出ポンプ多剤排出ポンプ遺伝子である 卵C凡

々∂Cβおよび∫劇rの発現を見た｡その結果,大の細菌性膿皮症に対して臨床的に2%CAが無
効な要因として,多剤排出ポンプとの関連性はないと考えられた｡

以上,本研究は犬の細菌性膿皮症に対する2%CA製剤の有効性を検討し,2%CA製剤によ

る57ml/m2を使用した頻回洗浄が有効であることを示した｡また,難治症例からはq∂C凡

卵Cβおよびぶ皿rの多剤排出ポンプ迫伝子は検出されなかった｡筆者は2%CA単独療法は犬
の細菌性膿皮症に対して全身性抗菌薬に変わる有効な治療法である可能性があることを示
した｡

以上について,審査委貞全員一致で本論文が岐阜大学大学院連合獣医学研究科の学位論

文として十分価値があると認めた｡
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