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第14回 日本化学療法学会総会 シンボジウム カスガマ イシ ンの基礎 と臨床

Kasugamycinの 吸 収 及 び 排 泄

西 浦 常 雄

東京大学泌尿器科

協同研究者 横 山 繁 ・山本 隆 司・寺 脇 良 郎・田 原達 雄

足 立卓 三 ・島野栄一郎 ・細井 康 男 ・宮村 隆 三

私共の分担はKasugamycinの 吸収及び排泄 につ いて

であ るが,各 種投与方法 にお ける血 中及び尿 中濃度 を,

臨床的に検討 した結果を 中心 に して述 べたい。 その他の

体液 中の濃 度に関 しては,各 科 領域 の御研究 を伺いたい

と思 う。

吸収排泄 に関 してはす でに優秀 な研 究があ るので,こ

れ らも私 どもの結果 とともに供 覧 したい。 貴重なデ ータ

を提 供 して御協 力を賜 つた各機関,各 位に深 く感謝す る

(表1)。

Kasugamycinの 活性は,検 定培 地に よつて著 し く相

違す るので,な るべ く均一な正確な結果を えるために,

今回の私 どもの検討において も,ま た慈大上 田内科 以外

の各機関で も,Kasugamycinの 定量 はすべ て微化研 の

竹内博士に お願い して行 なわれ たものである。試験菌 は

Pseudomonasfluorescens標 準株で,ブ ドウ糖 加ペプ ト

表1研 究 協 力 機 関

微 生 物 化 学 研 究 所

ン寒 天を培地 として,disk法 で行 なわれ,100mcg／ml

以下 の濃度ではPiriculariaoryzaeで,青 稲煮出し汁

寒天を用い,CUP法 で行 なわれ ておる。

1筋 注

(1)塩 酸塩19(表2,図1)

当初の製剤は壇酸塩で あつ たが,塩 酸塩19を3名 に

筋注 した平均は,1時 間で血 中濃度は31・2mcg/m1と

peakに 達 し,6時 間では15.6以 下 とな り,12時 間で

はほ とん ど認め られな くなる｡こ の値 は早期 の微量定量

法 の不充分 な頃 の ものであるが,PseMdomonasaerugi・
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表2KSM壌 酸 塩 血 中 及 び 尿 中 排 泄 濃 度1.091回 筋 注
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mesaに 対す るKasugamycinのMICが25～50mcg/

mlで あることが多い ことか ら考 えると,十 分な血中濃

度とは言えない よ うで ある｡

これに対 し尿 中濃度は1時 間 まで の平均濃度が4,000

mcg/ml以 上に達す るものが あ り,6時 間 までで も最低

460が え られ,6～12時 間の平均濃度で も平均99mcg/

mlと い う値が え られ て お る｡12時 間 の尿中回収率は

70%と,Kasugamycinが ほ とん ど腎か ら割合速やかに

排泄され ることが示 され ておる｡な お尿 中濃度は,各 採

尿時間の間に排 尿された尿 中の平均濃度 であるので,採

尿間隔の長い場合には,そ の期間 の初期 と末期では,そ

の瞬間の尿中濃度が 相当相違す る ことに なる｡い ろい ろ

のデータで採尿間隔がまち まちで あるので,こ の点を考

慮 して検討 されたい｡

(2)硫 酸塩1g(表3,図2)

最近の製剤はすべ て硫酸塩 と な つ て おるが,硫 酸塩

1gの 筋 注 で は,3名 の 平 均 で,1時 間 で血中濃度は

53.3mcg/mlとpeakに 達 し,塩 酸塩 よ りは多少高 い値

がえ られたが,3時 間ですでに40以 下に下降 し,12時

間では まつた く認め られな くなつておる｡東 一 泌尿 器科
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表3KSM血 中 及 び 尿 中 排 泄 濃 度 硫 酸 塩1、09筋 注

KSM血 中 濃 度mcg/m1
症例 年齢 性別

前

噌ー

ウ
白

平 均

0

0

0

TW50

FM33

KI28

平 均

O
マ

塗0

小◎

0

0

0

0

TU

MT

HS

平 均

8

8

◎
V

9
臼

3

9
臼

小○

小
O

小O

《U

Aり

ハ
V

ハU

30分

92.5

67.5

51.8

40.2

53.2

1時 間

20

67.5

46.8

27｡8

32.6

25.3

28.6

40

64

56

53.3

2{3
24

37.5

30.6

11.3

12.5

10.7

11.5

21

12｡5

16.6

<40

<40

<40

〈40

4

5

1

Ab

OO

1

<10

<10

<10

<10

6

益U

O

3

(U

(
V

《U

AU

〈40

<40

<40

〈40

12

国 立 東 京

第 一・ 病 院

慈 恵 医 大

上 田 内 科

《U

A)

ハU

(U

東 大 分 院

症例 年令 性別
KSM尿 中 濃 度mcg/m1

前 30分1時 間 2 3 4 6

回収率

12(%)

1

2

平 均

(U

AU

(
V

1,004

642

280

816

548

976

576

776

3,4406201,680

4,0002,8001,420

3,7201,7101,550

71.5

81.3

76.4

国立東京

第一病院

TW 50 ♀ 0 一 一 1,051 一 1,215 856 291 64.6

FM 33 6 0 一 一 2,529 一 1,536 72G 145 64.1 慈恵医大

KI 28 6 0 一 一 3,012 一 1,730 680 180 71.3 上田内科

平 均 一 一 0 一 一 2,197 一 1,494 752 205 66.7

TU

MT"

HS

平 均

Ω
U

O
O

O
」

9
θ

O
J

9
臼

ホ0

小0

ホ0

(
U

{り

AU

AU

2,000

4,200

1,600

2,933

2,SOO

5,400

1,900

3,367

1,600

1,260

2,400

1,753

40064.6

0103.4

東 大 分 院16054
.3

18774.1



474 CHEMOTHERAPY OCT.1966

表4KSM血 中及び尿中排泄濃度0.591回 筋注(国 立東京第1病 院)

症例 年齢 性別
KSM濃 度mcg/m1
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3 23 ♀ 0 5,600 7,200 2,784 2,104 768 672 72.4

濃
4 20 傘 0 1,104 1,600 928 528 912 712 68.8

度 平均 36 0 2,226 3,382 2,372 1,606 822 565 69.2

や関逓耳鼻科の成績では これ よ り多少低いが 同様 な傾向

が認め られてお る｡慈 大 内科や東一 の検討ではpeakが

30分 附近に あるよ うに示 されて おる｡

これ に対 し,尿 中濃度は1時 間 まで に約3,000mc9/

ml,1～3時 間3,367,4～6時 間1,753と 高 濃度で,

6時 間以後は急激 に低下す るとはいえ6～12時 間 の平均

で187mcg/mlと い う値が え られておる｡各 機i関の尿中

濃 度の成績が著 しく乱 れている ようにみ られ るが,こ れ

は 採尿時 間,間 隔の相違 に よる ものであつ て,全 体 的に

は 大差のない もの と考 えておる｡尿 中回収 率はいずれ も

大 体12時 間で70%前 後が え られ ておる｡

以上の成績 とPseudomonasに 対す る抗菌 力 とを考 え

合 せ て み る と,少 くとも1gの 筋注では血 中濃 度によ

る効果は期待 しに くい とい うことにな る｡こ れに反 して

尿 中の活性Kasugamycinの 濃 度 は極め て高 く,略 々

12時 間はMIC以 上 の濃 度が保 たれてい る こ とで 明か

であ る｡従 つて尿路感染症 に対 して尿 中に排泄 され る活

性Kasugamycinの 尿路病巣に対す る効果を期待す る と

い う方向で,臨 床 治験が行 なわれ てい るわ けである｡

この よ うに尿 中濃度 に主点 をおい て考 えてみ る と,1g

筋 注では尿 中濃度が多す ぎるのでは ないか と思われ る｡

(3)硫 酸塩0.59(表4,図3)

O・591回 筋注では,血 中濃度は4例 の平均で,30分

28,1時 間29,2時 間では16.4mcg/m1と 低下す るが,

尿 中濃度は30分 か ら1時 間 まで の尿が最高で3,382,

4時 間か ら6時 間 までが565mcg/mlと 十分な濃度が え

られ てお る｡6時 間 まで の尿 中回収率は69.2%で あ る｡

(4)硫 酸塩O.59連 続(表5,図4)

0・59を12時 間間隔で2回 筋 注 した場合で は,第1

回注射後11時 間 目か ら12時 間 目までの1時 間の尿中

に活性Kasugamycinの 認め られた ものは5例 中わずか
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1名 で,60mcg/mlが え られたにす ぎない｡第2回 目の

0.59筋 注後 の血 中お よ び尿 中濃度は,O.591回 筋注

法 の前 の図3と 同様 な傾 向を示 してお るが,一 般に低め

の値 となつ ておる｡
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表5KSM血 中 及 び 尿 中 排 湿 濃 度0、59第2回 筋 注 後
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(5)硫 酸塩0.259(表6,図5)

さ らに量 を少 な くして,0.2591回 筋 注について検討

してみ る と,血 中濃 度はさ らに低 下 し,5名 の平均では

注射 後30分 のpeakで15mcg/m1を 示 したにす ぎず,

6時 間では完全 に消失 し て い る｡し か し尿中濃度は,

O.59筋 注時 とあま り変 らず,注 射 後6時 間でなおMIC

以上 の尿中濃 度が み られ る｡尿 中回収率は極めて よ く,

平均92.8%oが 記録 されてお る｡

(6)筋 注のま とめ(図6)

以上の成績を まとめてみ る｡Kasugamycin硫 酸塩 を

筋 注す ると,血 中濃度は30分 か ら1時 間の間 に最高値

に達 し,以 後急激に下降す る｡KasugamycinのPseudo・

monasに 対 す る抗菌力か ら,一 応50mcg/m1以 上 を有

効血 中濃度 とす ると,筋 注に よつて有効血中濃度に達す

るのは,1回19以 上を筋注 した場合で,し か も19

筋 注では有効血中濃度はほぼ1時 間前後 しか保たれない

とい うことにな る◎

これに対 し,Kasugamycinの 尿 中回収率は極め て よ

く,6時 間で60～100%が え られ る｡尿 中活性Kasuga-

mycinは1～2時 間で最高値 に達 し,3,000mcg/m1を

示す ものも少 な くな く,lg筋 注では12時 間近 く有効

尿 中濃度を保つ｡O.5g筋 注 とO・25g筋 注で は尿 中濃

度は大差が な く,0.259で もほぼ6時 間は 有効 尿 中濃

度 を保つておる｡

従 つて尿 中有効濃 度 とい う観 点 か ら は,0.259を6

峙 間 ご とに筋 注,あ るい は1gを12時 間 ごとに筋 注す

べ きだ とい うことになる｡

II静 注

静注 は東一 泌尿器科 の成績だけ である(表7,図7)｡

19静 注後15分 で血中濃度は94と 急速にpeakに 達

し,30分 で56,1時 間3643時 間では5mcglm1と

下降す る｡

尿 中濃度 も15分 か ら30分 で 急 激に 上昇 し,4,000

mcg/m1以 上を示す が,以 後徐 々に下降 し,6時 間でな

お有効尿 中濃 度が保たれてお る｡6時 間 の回収率は90%

前後 となつ ておる｡

III経 ロ 投 与

(1)経 ロ1回(表8,図8)

伝研 内科 で塩酸塩 を最 高1回89ま で経 口投与された
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表7KSM血 中及び尿中排泄濃度1.09静 注後(国 立東 京as-一病院症 例)

症例 年齢 性別
KSM濃 度mcg/m1 回収率(%)
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♀

♀

0

0

0

0

0

94

=
-

94

83

41.5

45

55

56.1

40

26.8

33

46

36.5

30

18.5

11.5

23

20.8

<25
7.5

4.5

8.0

5.0

<25

α25

2.5

3.5

ao8

尿1
2中

3回

4

度 平均

{1

8

9
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2

2

2

■1

2

2

δ

Ω
T

O
▽

Ω
　

(U

O

AU

O

O

1,67011,120
1,184

4,360

4,288

2・876i2・73S

880

1,256

2,200

2,064

1,600

730

1,600

2,712

1,984

1,757

605

672

2,400

1,468

1,286

502

272

1,UO

1,078

773

430

416

423

79.1

56.5

67.8

91.8

88.6

90.2
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表8KSM経 口1回 投 与 後 血 中 及 び 尿 中 濃 度

一
KSM血 中 濃 度 磁cglm1

症例 投与量
1時 間 213 4

亀
8 12 20 24

一

1 29 一 一 一 <1畿6 <15.6 一 一 〈15.6

2
塩 39 <40 〈40 〈40 一 〈40 一 一 〈40

3 酸 49 一 一 一 〈1翫6 <15.6 一 一 <1凧6 東 大 伝 研
』槽

『0
塩

59

89

<40

<40

<40

<40

〈40

<40 =
0

0 = =
0

0 内 科

6 19 一 一 一 0 0 一 0 0

7 硫 49 一 0 一 0 0 0 0 0

　

526 酸 19 慈 恵 医 大
386 塩 〃 全 て15.6以 下

346 〃
上 田 内 科

症例 投与量

KSM尿 中 濃 度mcg/ml

1 2 346 8 gl・212・124

回収率

(%)

1
、 '2 一 一 一 320 一 160 一 一 一 <10 2.6

2
塩 3 <40 <40 <40 一 一 <40 一 一 一 <40

1
一

3 ,酸 4 一 一 一 80 一 40 一 一 一 0 α6 東 大 伝

4 5 <40 <40 104 一 一 200 一 一 一 40 24

5
塩

」 、8 〈40 <40 230 一 一 430 一 一 一 76 a1研 内 科

6
、

1 一 一 一 23.5 一 47.5 一 一 謄 19 一 1.3

7 4 一 a5 一 1⇔4 一 160 一 一 195 330 4.3

■

硫52
♂ 1

■ ・1-12・ ・612・・614S・21-}521■ 一{3・8慈
恵

416

306

316

28♀

平均

酸

塩

2

2

2

9
U

12.1

70

46

0

3ao

ζ》

ρ◎

貫
》

(U

4

4

6

ハリ

4

7
摩

【
リ

ウ
側

ハU

nδ

4

0δ

4

38.5

29

23

18

32

25.5

2.2

2.2

1.3東 大 分 院

0.7

1.6

結果では,血 中濃度はほ とん どみるべ きものが え られて

いない｡し か し尿中には,回 収 率は低 い とはい え,5g

以上の経 口投与では4時 間 か ら8時 間 にわ た つ て100

mc9/ml以 上の活性濃度 がえ られてお る｡塩 酸塩 と硫酸

塩の両者の検討が行なわれてい る49に つ い て比較す

ると,硫 酸塩は塩酸塩 より有 効濃度を保持す る時聞が長

いように思われ る｡

硫酸塩19内 服時 の尿中濃 度は,伝 研,慈 大 とも各1

例ではあ るが,大 抵同様な数値を示 し,4時 間で20～

25,8時 間で47～48 ,12時 間 で も多分50mcg/m1近

い濃度が保たれ てい るもの と推定 され る｡一一方49以 上

の内服では軟便,下 痢が副作用 として認め られてお る｡

このよ うなこ とか ら,私 どもは1回 服用量は29程 度

が適当ではないか と考 え,硫 酸塩29を4例 に内服させ

た｡多 少のパラツキはあ るが,平 均値では服用後3時 間

まで の尿には32,6時 間までは44,9時 間で38.5,12

時間 目には25・5mcg/m1と,19内 服時 を 多少上廻 る

成績がえ られた｡

(2)経 口連続(表9,図9)

そ こで硫酸塩1回29を12時 間 ごとに内服 した場合

を5名 につ いて追跡 してみた｡所 が,第2回 目内服以後

尿 中濃度 は上昇 し,第3回 内服後には100mcg/m1以 上

に達 し,第4回 内服後は多少低下す るとはいえ,50mcg/

ml以 上の濃度を保つ ような結果がえ られた｡こ のよ う

な遅延 した曲線,がえ られ ることは,Kasugamycinの 吸

収が相 当下部 の腸管で行なわれ るのではないか とい うこ

とに もな る｡

しか し,と にか く,Kasugamycinの 尿 中活性濃度に

よる臨床効 果を期待 す る場 合には,硫 酸塩1回29を

12時 間 ごとに 内服す る とい う投与方法 も適 当であ ろ う
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表gKSM硫 酸 塩2.09毎12時 間経 口投与後の尿中濃度mcg加1

KSM尿 中 濃 度

3時 閤6 9 12 15 24{27 30 33 36 39 48

回収率

41δ 12.1 45.0 37.0 29.0 74.0 96.0一 一 一 一 一 一 12 .2%

30δ 70 66 45 23 35 92179 197 120 99 136 126 3.4

31δ 46 65 32 18 43 10982 98 66 42 90 0 1.6

28♀ 0 0 40 32 40 56一 一 一 一 一 一 0.7

25♀ 20 37 54 30 54 130_ 一 一 一 一 一 1.9

平均 29.6
,

42.6 41.6 26.2 49.2 86.6135.0 147.5 93.0 75.0 113.0 63.0 2.0
　

↑

KSM

2.Operos

↑
1

翠

図9KS図 硫酸塩乙03笛12時向経口投与後の尿中濃度

2G｡
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〃

2427305336394δ
〈跨伺)

とい うことになるo

IV硫 酸塩筋 注後 の臓器 内分布

3匹 宛3群 のratで 行なつた成績(図10)で は,腎 に

図10KSMA笏 注後臓器.丙,農度・分布
1)動 物 実験
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表10KSM筋 注後腎組織 内濃度(臨 床 症例)

御[壷
15'30'CO'

量薩 趣
15'30'60'

症 例}劉 測定部位1瀕mcg/9{時 間1

47歳 δ

右腎結核

50歳9

左腎結核

21歳6

右腎結核

32歳 δ

右腎 孟腎 炎

31歳 δ

右腎結 石

35歳3

左賢結核

1.0

1.0

1.0

1.0

1.0

1.0

腎 56mcg/960分

腎1100.8mcg/9

血 溝26.5mcg/m160分

腎 孟 尿740〃

腎1)

2)

血 清

腎 孟 尿

17｡3mcg/9

16.6〃

25mcg/m1

27〃

8001ノ

40分

30分

40分

〃

賢{皮 質48mcg/g60分

髄 質88〃

腎儲 餐 Omcg/9

0'ノ
60分

病 巣 部
空 洞 壁腎
正常皮質
正常髄質

血 清

腎 孟 尿

<6.25mcg/9
亀ノノ 〃

〃 〃

η 〃

32mcg/m1

80〃

60分

国
立
東
京
第

一
病
院

東

大

分

院

著明に分布 し,こ れ よ りずっ と低い値で も肺,肝 に も分

布 してい ることがわか る｡各 機関 の成績 とは多少の相違

が あるが,い ずれ に しても腎 の濃度は著 明であ る｡

臨床例 の摘除病腎で検討 した成績(表10)で あるが,

何分病腎で腎実質が相 当に破壊 された ものであつたりで

十分 な結果が え られていない｡東 一泌尿器科 の成績から

考 え合せ る と,健 腎では腎孟 尿,腎 髄質,腎 皮質,血 清

とい う順 にKasugamycinの 濃 度が低 くなるもの と思わ

れ,19筋 注1時 問後 には50～100mcg!m1程 度の腎実

質濃 度がえ られ るもの と思われ る｡

V腎 機能障害例 につい ての検討

G)塩 酸塩1回 筋注(表11,図11)

まず5例 に対 し塩酸塩191回 筋注時を健康者 と比較

してみ ると,血 中濃度 のpeakは 高 くな り,そ のまま遷

延す る｡こ れに反 し,尿 中濃度のpeakは 遅れ,割 合長

く尿中に排泄 され る傾 向が認め られ る｡

(2)硫 酸塩1回 筋注(i表12,図12)

6例 に対 して硫酸塩191回 筋注時 の成績 もまつ弛く

同様 な傾向を示 しておる｡
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表11腎 機能低下患者のKSM血 申及 び尿 中濃度 塩酸塩1.091回 筋注

i)腎 機能低下患者

症 例 年齢性別
KSM濃 度 蹴g加1

回収率

(%)前 1・時司 3 16 1・2
1 1 1藍

図11跨耗能低下経看のKSM血中及び尿中濃度
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ii)健 康 人
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回収率
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図13腎 杵 能低下憲老に封するKSM継 続注射H.O.532♀
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これ らは1回 筋 注時 の比較で あるが,腎 機能低下者で

硫酸塩19を12時 間ご とに筋注 してい る際の,血 中お

よび尿中濃度を,4日 間にわたつ て追跡検討 した症例を

供覧する｡

(3)連 続筋注

(a)H.O.53歳,♀(表13,図13)

この例 はPSP15分 値4%,尿 素 窒 素34mg/mlの

症 例 で あ る が,健 康 者 では19筋 注 後12時 間 で は 血 中

濃 度 は 全 く認 め られ ず,6時 間 か ら12時 間 の問 の6時

間 尿 の 平 均 濃 度 が150～300mcg/ccで あつ た の に 対 し,

この 例 で は 第3,5,7回 注 射 前 に,血 中 にそ れ ぞれ25,

59,10mcg/mlのKasugamycinが 残i留 し,さ らに 第
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表12腎 機 能低 下患者 のKSM血 中及 び尿 中濃度(硫 酸塩1.09筋 注)

症 例 年齢 性別
KSM血 中 濃 度mcg/m1

30分
1

1時 間 2 13 416
i・4

24

1 1 1 当 塾 塑 1隻1 萎
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平 均

66
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δ
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17.547.5
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㎡噺m度濃中尿MSK

146432間時1分30
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9562,560

800 636

8781,598

2,000
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2,000
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国立東京

第一病院

H.T. 34 ♀ 一 882 2,928 992 一 752 一 一 556

T.N. 17 6 一 2,112 2,400 800 一 1,136 一 一 44.8

H.0. 53 ♀ 一 800 544 800 一 744 一 一 45.0

K.K. 28 ♂ 一 216 976 1,776 一 1,056 一 一 34.0 東大分院
T.S. 75 6 一 0 320 608 一 544 一 一 42.5

H.K. 31 δ 一 504 960 1,370 一 640 一 一 6a8

平 均 一 一 一 586 1,355 1,058 一 812 一 一 46.0

表14

表13

H.Oe53歳9

子宮全別除術後(子 宮癌)

両側尿管皮膚痩術施行せ るも左側は吻合部閉鎖,右 側

は尿 管一腸痩を形成一時 無尿状態 となつた｡

PSP試 験15分4%2時 間20%

血液生化学所見
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15分10%2時 間 合 計40%

濃 縮 試 験

1.0101｡0061.006

血液生化学所見

総 蛋 白 質
A/G

尿 素 窒 素

Na

K
α

p
儲

TTT

ZTT

総 コ レス テ ロール

アル カ リフ ォス フ

ァ タ ーゼ

GOT

GPT

副 作 用 食 思 不 振

投 与 前

7.29/dl

O.8

38mg/dl

134mEq/1

4.2〃

102ft

2.9mg/d1

8.7〃

5.8H9位

13ft

182mg/d1

6単 位

11〃

5〃

投 与 後

7.3

0.8

35

136

4.2

103

5.0

9.1

5.3

15

190

7

15

7
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i表15 表16

T.N.17歳 δ

左腎捌除

右副睾丸結核,前 立腺結核

萎縮膀胱

PSP試 験

15分30%2時 間合計67.5%

濃 縮 試 験

1.0321.0281.027

血液生化学所見

総

尿

翼

翫
誉

舞

質
投 与 前

7.89/d1

素26.5mg/d1

142mEq/1

40〃

1101t

総 饗 レステ ロー ル

アル カ リフ ォス フ

ァターゼGOT

GPT

副作用 な し

1単 位

6〃

130mgldl

1ユ単 位

2

投 与 後

7.7

1.3

26.8

142

4.1

106

2

6

132

12

4

T.S.75歳 ♂

尿道狭窄,両 側水腎症

尿路感染症(Pseudomonas)

PSP試 験

15分5%2時 間合計30%

濃 縮 試 験 施行せず

血液 生化学所見

総蛋 白質

A/G

尿素窒素

Na

K

Cl

CO2

GOT

GPT

FI

副作用 なし

投 与 前

6.691dl

O.6

23mg/d1

130mEq/1

4.9〃

92〃

29mM/1

7単 位

11〃

7〃

投 与 後

5.5

0.5

28

134

4.8

104

25

30

10

図i6賢 柱能低下患者に対するKSM継 続注射ZS.751♂

図15腎 杵能低下憲看に対す剤くSM継 続注射 丁.Ai.17A'♂
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4日 目の血 中 濃 度 の検 討 で も明 か に蓄 積 効 果 が 認 め られ

ておる｡こ れ に対 し,尿 中濃 度 は 健 康 者 よ り低 く,比 較

酌 平均 して 排泄 され て い る とい う像 が 認 め られ る｡

〈b)H.T.34歳,♀(表14,図14)

PSP15分10%,Fishberg最 高 比 重1,010,UreaN

38,と い5症 例 で あ るが,や は り4日 冒の投 与 前 に10・7

mcglm1の 血 中濃 度が 認 め られ て お る が,尿 中濃 度 は

peakが 低 くな つ た とは い え全 体 的 に 大 差 が な い｡

(c)T.N.17歳,6(表15,図15)

単腎者 で,PSP,Fishbergは 正 常 で あ るが,UreaN

は26.5で,や は り4日 目投 与 前 に18mcg/mlの 血 中

濃度が認 め られ て お る｡各 回 投 与 前 の 尿 中 濃 度 も高 値 を

鰯 して お る｡

(d)T.S.75歳,6〈 表16,図16)

?SP15分5%,UreaN23で,4日 目投 与 前 の癒 中

沖i日
KSH肇 、O覧2

沖2BKS擁腹o
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濃 度 は23mcg/ml,投 与 前 の尿 中 濃 度 もだ ん だ ん と高 く

なつ て きて お るo

(e)H.K.31歳,6(表17,図17)

PSP15分5%以 下,Fishberg最 高 比 重1,020,Urea

N23.9で,4日 目投 与 前 に45mcg/mlと い う高 い血 中

の残 留 を 認 め,7回 目注 射 後 の血 中濃 度 も全 体 的 に高 値

を 示 して お る｡投 与 前 の 尿 中濃 度 も徐 々に 高 くな つ て き

て,投 与 後 のpeakが 低 くな つ て来 て お る｡

図17賢 杵能低下憲者に対するKSM継 続注射H.κ3jオ ♂
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表17

H.K.30歳6

両 腎 結 核,左 腎 捌

右 尿 管 皮 膚 痩 造 設

PSP試 験

15分5%以 下2時 間 合 計37.5%以 下

濃 縮 試 験

1.0181.0191.020

血 液 生 化 学 所 見

投 与 前

7.Ogldl

1.0

23.9mg/d1

14.2mEq/1

4.8〃

107.511

2単 位

4',

162mgld1

16単 位

5Sl

1.94mg/d1

嘔 気 嘔 吐

投 与 後

7.2

1.1

32.6

145

4.7

106.5

3

13

123

20

8

2.26

図18腎1杵 能低下患老に封するKSM継 続注射X埋68オ ♂
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θ{診κ ひ伽o 餓1236 鹸 麟 前1236
演解/癖' 津18 沖2B 津33 汐 斗a　

一

表19

KK.28歳 δ

右水腎症,右 尿管狭窄

両腎結核,萎 縮勝胱

PSP試 験

15分5%e2時 間合計50%

濃 縮 試 験

1.0211.0171.018

血液生化学所見

表18

総

尿
Y.N.68歳 ♂

左腎捌除

右 腎孟腎炎

PSP試 験,濃 縮試験 施行せず

血 液生化学所 見

投与前

総 蛋i白 質6.69/dl

AIGO・8

尿 素 窒 素28mg/dl

Na141mEq/l

K4.2〃

Cl100〃

Ca4.6mg/dl

P2.8・'

co223mM/l

TTT4.8単 位

ZTT16.611

FI3〃o

副作用 食思不振

投 与 後

6.5

0.8

28

140

4.3

102

蛋 白

AIG

素 窒

Na

K

Cl

TTT

ZTT

質

素

総 コ レ ス テ ロ ー ル

GOT

GPT

ク レ ア チ

副 作用 嘔気

篇 ソ

投 与 前

8.49/dl

O｡9

20.1mgtdl

148mEq/1

4.0〃

107et

5単 位

18〃

164mg/d1

20単 位

17

1.64mg/dl

食思全 く消失

投 与 後

8.2

1、0

27.2

136.5

4.3

108.5

6

19

164

29

10

1.87

4｡7

14.3

3

(f)Y.N.68歳,6(表18,図18)

UreaN28で,各 回 投 与 前 に 血 中 濃 度 の 残 存 が み ら

れ る｡各 回投 与 前 の尿 中濃 度 は いず れ も健 康 人12時 間

値 の3～4倍 となつ て お る｡

(9)KK.28歳,6(表19,図19)

PSP15分5%,Fishberg最 高 比 量1,021,UreaN

20.1で あ るが,第1日 目 と第4日 目の 血 中 及 び 尿 中濃

度 曲 線 を み る と,明 か に 蓄積 効 果 が 認 め られ る｡

図19腎 杵能低下患老に対ぐるKS卜唯継続注射K.K.28オ ♂
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(h)蓄 積 の傾向

以上いずれ もUreaNで は20～40mgldlの 比較的

軽度な腎機能障害例で あるが,い ずれ も第4日 目の注射

前,す なわ ち196回 注 射 後12時 間に10～45mc言1

m1のKasugamycinが 血 中に認め られ てお る｡注 射後
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図20}くSM血 中濃度に対する連続注射の影 響

笈射後6k向 注射後】2騎向
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図21KSM尿 中濃 度 に対ずる連続注 射の影 響

澁射後6跨 向 注射後12時 伺
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6時 間 目の血中濃 度を第1日 と第4日 で比較 してみて も

上昇 してい ることが明 らかである(図20)｡症 例に よつ

ては蓄積 の結果十 分な有 効血 中濃度を持続す る曲線がえ

られておるが,こ の2例 では食 欲不振 は訴 えていない｡

尿中濃度(図21)も 全 体的 に多少上昇 の傾 向があ るが,

これは血中濃度ほ ど顕著ではな く,か えつてpeakが 低

くな り,12時 間後の値が高 くな り,従 つ て曲線が平坦

化する傾向が認め られ,1912時 間毎筋 注で は,い ずれ

の時点において も十分な尿中濃 度を保つ ようになつ てお

る｡β

以上の腎機能低 下症例に.おい て,各 腎機能検査値 と第

5◎G ㎜勤

図22RS.P.15f)ltSとKSM血 中蓄積 量
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6回 筋 注後12時 間の残留値 とを比較 してみた｡PSPと

血 中お よび尿中残留値 との関係は,奇 麗 な相関関係は見

出 されない(図22,23)｡

Fishberg最 高比重,さ らに尿素窒素値 との間に.も同

様にはつ き りした相関関係は み られな か つた(図24,

25)｡

これ らの腎機能低下 症例は,い ずれ もUreaNで30

前後 の比較的軽度な ものであるので,そ の差がそれほ ど

著 明に 出ない とい うこともいえるが,Kasugamycinの

腎ClearanceがGFRに 近 い とい うこ とか ら,む しろ

糸球体機能値に比例 してい るのではないか と思われ る｡




