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産婦人科領域 におけ るAminosidineの 臨床的研究

徳田源市 湯浅充雄 ・今村元彦 ・身原正一 ・金尾昌明

京都府立医科大学 産婦人科学教室

は じ め に

産 婦 人 科 領 域 に お け る感 染 症 は グ ラ ム陰 性桿 菌 を起 炎

菌 とす る尿 路 感 染 症 が大 部 分 を しめ,起 炎菌 お よび臨 床

経 過 の面 か ら特 異 的 で あ り,治 療 上 に種 々 の難 点 が あ る。

特 に子 宮 癌 術 後 に 併 発 す る尿 路 感染 症 は難 治 性 で 慢 性 化

の 傾 向 を と りや す く,し た が つ て 治療 効 果 の高 い薬 剤 が

望 まれ てい る。

1959年 イ タ リアFarmitalia研 究 所 のCONEVAZZIと

SCOTTIに よ りStrePtomyceschrestemiceticecsの 培 養 液 か ら発

見 され たAminosidineは 塩 基 性 配 糖 体 抗 生 物 質 と し て

Catenulin,Hydoroxymycin,Zygomycin,Paromemycin

な ど と きわ め て 類 似 性 が あ る とい わ れ て い る が,注 射 薬

と して は じめ て 開 発 され た もの で あ り広 範 囲 な抗 菌 スベ

ク トラ ム と と もに 特 に グ ラム陰 性 桿 菌 に対 して そ の 効 果

が期 待 され る。 今 回,わ れわ れ は産 婦 人 科 領 域 に お い て

も検 討 した の で報 告 す る。

以 下,硫 酸塩 重 量 を塩 基 重 量 に換 算 して 表 現 した。

L血 中 濃 度

体 重40～42.5kgの 一 般 臨 床検 査 正常 の 患 者(尿 路

感 染 症)3名 にAminosidine350mgを 筋 注 し,そ の後

の 血 中 濃 度 の 時 間 的 推 移 をBacillz`ssubtilisPCI219を 試

験 菌 とす る 薄 層Cup法 で33℃24時 間 培養 して 測定 し

た 。 そ の 結 果 は 表 玉の ご と く,3例 の平 均 は30分9.8

mcg/ml,1時 間 後 に はpeakleve1の12.5卿cglm1を 示

表lAminosidineの 血 中 濃 度(350mg筋 注)

表3Aminosidineに 対 す る ε!ψ妙`oωα脇 の感 受

性 分布(20株 〉

株
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し,4時 間 後 に は8.8mcglm1,12時 間 後 にO・9mcg'

mlと な りpeakの 約1/15,24時 間 後 に はo・2mcglml

でpeakの 約1/60と なつ た。

ll.尿 中 排 泄

血 中 濃度 を測 定 した3症 例 に つ い て尿 中排 泄 量 を血 中

濃 度 測 定 法 と同様 の方 法 で 測 定 した。 表2の よ うに,24

時 間 の排 泄 総 量 は170.2,223.2,144.6mgで41.3～

63.8%,平 均 約50%の 排 泄 率 で あ つ た 。 特 に6時 間 ま

で の排 泄 量 は 多 く,排 泄 総 量 の 約112が 排 泄 され た 。

III・ 抗 菌 力

産 婦 人 科 領 領 の 病 巣 か ら分 離 したStaPh7iococons201Sk,

グ ラ ム陰 性 桿 菌21株 に つ い てBrain-HeartInfusion

Agarを 用 いたPlatedilutionmethodでA㎡nosidine

症例
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血 中 濃 度(mcg/mi>

3・分擁 間

7.8

12.1

9.2

12.1

14.2

11。4

2咽4剛12時 間

14.2

9.2

7.8

14.2

7.8

4.2

1.2

1.0

0.3

24時 間

平 均}9・8 12・5い 呵8・8

0.2

0.2

0.1

・・gl

表2Aminosidineの 尿 中排 泄(350mg筋 注)

O.2

＼.時 間

症例 ＼＼

No.1

No.2

No.3

0～6

80.6mg

ll2.0

71.4

7～12

47.6mg

94.5

34.0

13～24

42.Omg

16.7

39.2

排泄総量

170.2mg

223.2

144.6

排澱率

48.6%

63.8

41.3

に 対 す る感 受 性 を 測 定 した 。 ス タ ン ダー ドは

硫 酸 塩 重 量 か ら塩 基 重 量 に 換 算 した もの で表

3の よ うな 希 釈 系 列 とな つ た 。 感 受 性 の分 布

は 表3の よ うに,StaPh2tOCOCCtas20株 で は19

株 ま でが8.9mcglml以 下 に 感 受 性 が あ り,

特 にX11～2.22mcgimlに 感 受性 の あ る も

の が8株 あ つ た 。 グ ラ ム陰 性 桿 菌 で は蓑4の

よ うに,E.cOlil5株 中12株 が2.22mcg!ml

以 下 に 感 受 性 が あ り,PretettS3株 も2・22

mcg/ml以 下 に,PSttedemenas2株 は1.11

mcg/ml以 下 に感 受性 が み られ たが,1株 の

Klebsiellaに は71mcg/ml以 上 であ つ た 。

IV・KMと の 比 較

Aminosidineと 類 似 構 造 を持 つ て い るKM

に つ い てBrain-HeartInfusionAgarを 用 い

たPlatedilutionmethodで 同 一 菌 株 に つ い
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表4Aminosidineに 対 す るGram(・ 一)菌 の 感 受
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表6AMDとKMの 抗菌力の比較G(一)21株
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表5AMDとKMの 抗菌 力 の 比較Stoph71ecoccus
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て感受性を測定 し,Amin◎sidineと 比 較 検 討 した。

Aminesidlneは 硫酸塩重量より塩基重量に換算 したもの

でKMの 濃度希釈系列と不"致 のため判定が困難とな

るが比較検討の参考とした。Stapnjlococeus20株 にっい

ては表5の ようにKMと 類似の感受性を示 し,グ ラム

陰性菌21株 に対 して表6の ようにKMよ りややよい

感受性を示 した。

V・ 臨 床 試 用 成 績

外来および入院患者の主 として尿路感染症30例 の治

療に用いたが,そ のうち起炎菌の分離同定のできたもの

表7Aminosidin,eの 治療 成 績

症例 感 染 症1分 離 細 剃 Discに よる感 受 性
【投与継 螺

1 子宮癌 術後 尿路感染Eo漉KM(十),CET(十1,CL(什) 5.6g有 効

2 〃 瓦oo痘CP(十),KM(井 〉,CL(昔) 2.1有 効

3 〃 且 ωκ,P70伽TC(十) 4.2無 効

4 〃P5鰯 ㈱ 脳SM(十),KM(十),NA(井),Nf(升) 2.8無 効

5 〃P70泌KM(紛,CL(十),CET(昔) 4.2有 効

6 〃 κZ8δ5誠6CL(十),Nf(十) 5。6無 効

7 〃 瓦`oだCL(紛,KM(十) 3,5有 効

8 〃E.601ら ε妙 私 ψ鼠SM(十 〉,KM(昔),TC(十 〉,CL(昔) 4.2有 効

9 〃E・60だKM(什),CL㈲ 4.2有 効

10 〃 瓦`oκ,P70鰍rPC-G(昔),KM(昔),PRM(十 ト) 2.8有 効

11 〃 瓦ooljKM(朴),CL(井) 3.5有 効

12 〃 且`oJゴKM(十),CL(十),NA(十 〉 3.5有 効

13 〃 瓦60!ゴKM(什),CL(什 〉 4。2有 効

14 急 性i膀 胱 炎 瓦`oJ∫KM(昔),CL(朴),SM(什 〉,CP(+ト) 2.8有 効

15 子宮癌術後骨盤死腔炎 且`罐KM(什),TC(十 〉,C取 十),CER(十) 3.2有 効

16 産 褥 性 子 宮 内 感 染P70鋤5CP(卦),CL(+ト 〉 3.2無 効

17 〃5加 勲 ・4群邸PC(十 〉,CP(借),T-C(什) 3.2有 効

18 子宮 肉腫 術 後尿 路 感 染1(Z86漉 〃4KM(十),PrM(井),CL(朴),CER(井) 5.3有 効

19 子宮 癌 術 後骨 盤 死 腔 炎E`01∫,P70」 傭PRM(昔 〉,CP(紛 4.2無 効

20 子宮筋腫術 後膀胱炎EooJ∫CP(十),KM(什),CER(十) 2,8有 効

21 産 褥 性 腎 孟 腎 炎la6罐TC(十),CP(十 〉,KM(十 〉 2.8有 効

22 急 性 付 属 器 炎 鋤 伽 繍SM(朴)・CP(+)・TC㈹ ・KM㈹CER(昔) 2.8有 効
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表8症 例IV子 宮癌術後尿路感染症(51才)(京

都府立医科大学産婦人科)

表9症 例V子 宮癌術後死腔炎(コ バル ト照射沿

療中)(市 都府立医科大学産婦人科)

病 『冒12345678910/112/3メ415

22例 の使用成績を一括して表7に 示 した。

すべて筋注で,投 与量は表7の ように症

例によりかなりの相違があ り1日1Via1

(350mg)1～4回 を4～6日 間投与,総

量にして2.1～8.49に わたつている。

効果の判定は尿中,膿 汁中の菌の消失改

善を示指と し,そ の他尿沈渣所見の改

善,膿 汁の消失,発 熱,白 血球数増多な

どの臨床症状の改善を参考として判定 し

た。尿および膿汁 より分離された細菌は

E.eotil5株,Proteas5株,Psexdemonas

I株,Klebsietla2株,StaPh]loceccus3株

で起炎菌別の効果 でEceliの15例 中

13例 に有効で有効率87%,Klebsiellae=

対 しては2例 中1例 に有効,Pseudemenas

に対 しては無効,Preteusに 対 して5例

中2例 に有効であつたが,こ のうち無効

例にはE・eoliと の混合感染が2例 あつ

た。Disk法 に よる病原巣か らの分離菌

の感受性はほぼKMと 同じであつた。

以下2,3の 症例について検討すると,

症 例1～13は 子宮癌術後 の 尿路感染症

であり,尿 中の細菌数はすべて105加1

以上のものである。尿より分離された細

菌はE.cotiが ほ とん どで,ProteZtS,

Klebsdella,Pseudomonasな どのグラム陰性

桿菌に よるものが2,3あ つた。投与中止

後の尿培養で尿中細菌が陰性になつたも

のを一応有効 とみなすと13例 中10例

は 有効 と判定されたもので表8は そのう

ちの1例 を示 したものであ り,他 の3例

はまつたく菌が消失 しなかつたものであ

る。症例14,20,2】 な どの尿路感染症

は比較的軽症で 投与総量2.89と 比較

投与方法は

白血 球致gsee7g"

起嫡 舞詔 。1篇〔CEy&g)

表10Aminosidine投 与 例 の肝 機 能検 査 成 績

症 例
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表llAminosidine投 与 例 の 腎機 能検 査 成 績

症 例
総投与量

No.1
4.29

No.2
3.29

No.3
2.89

No.4
3.29

投与終
了後

臼 数

前

3日 後

1◎日後

13日 後

前

2日 後

前

3日 後

前

5日 後

尿 蛋 自

(9/d1)

(±)O.Ol
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♂
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(U
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102

108

PSP

軽度障害

正 常

正 常

正 常

正 常

正 常

レ ノ グ ラ

ム

機能低下

正 常

正 常

正 常

正 常

正 常
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的少量で全例に有効であつた。症例19は 子宮癌術後の

コパル ト照射治療中の骨盤死腔炎でCPgg使 用後も症

状の改善がみ られず,Aminosidihe4.29の 使用によつ

ても無効に終わつたE.celi,Proteus混 合感染例である

(表9)。 全体として22例 中17例 に有効,約77%の

有効率であつた。

VI.副 作 用

Aminosidine投 与に際 して筋注時疹痛を訴えたもの30

例 中2例,悪 心を訴えたもの30例 中1例 で,例 数もわ

ずかであるのでこれから決定的な判断はできないが投与

に際 して特に支障をきたすほどの副作用とは考えられな

い。投与症例の大部分について血液一般,肝 機能,腎 機

能など投与の前後に検査をおこなつたが特に異常所見が

みとめられたものはなかつた。ただし表10に 示すよう

にAm五nosidine投 与例の肝機能検査成績の うちNo.5

において肝機能障害がみとめられたが,こ の例は元来胆

石症のあつた患者で子宮癌手術の影響,特 に術中の大量

輸血による影響 と考えられたものである。また表Hに

示すようにAminosidin・e投 与例の腎機能検査成績 に お

いてNo.1に おいて腎機能低下例が 韮例み られ たが,

子宮肉腫の尿路系へのかなりの浸潤がみられた症例で,

手術の影響などによるものであると考えられる。

VII.考 察および総括

Aminosid三neは 昭和42年6月 の第15回 日本化学療

法学会総会において新薬 シンポジウムにとりあげ られ基

礎的,臨 床的に検討 され た。 そ の際Aminosidineの

majorcomponentがCatenuliR,Hydoroxymycin,Paro-

momydn.ZygomcycinAな どと類似したものでminGr

compo=nentの みが相異すると考えられてい る。 注射薬

として開発されたものは上記の4剤 を含 め てAminosi-

dineの みであり,シ ンポジウムの際において も注射用

Paromomycinと して表示された。このようなStructure

の問題は今後の検討に待つとして今回産婦人科領域の感

染症,特 に尿路感染症に使用 した。 元来硫酸塩表記の

Aminosidineを 塩基重量で換算 し表示 したので抗菌力の

表示にあたつて希釈系列の段階が不自然とな り他剤との

比較検討にかなり困難な点があつた。Aminosidineの 吸

収排泄はKMな どの配糖体類の抗生物質とよく似た傾

向を示 し,特 に尿中への排泄率が24時 間で約50%程

度であるから体内への多少の残留傾向がみられ,こ のよ

うな点で腎に対する影響が心配される。

われわれの臨床使用に際 しても特に腎{幾能に対する臨

床検査を重視し,投 与前後の尿中蛋白,尿 素窒素,電 解

質,PSP,レ ノグラムなどで検索 したが特に直接的に腎

機能の低下がおこつたと考えられる例はみ られ な か つ

た。KMな どに比較してその投与量は比較的少ない星

で臨床症状の改善がみられ,臨 床使用総量に おい て も

2・1～5・69く らいであり腎などに対 する影響 も比較的

少ないものとも考えられるが,こ の点に関してはさらに

数多くの臨床的検討が必要 と思われる。

Aminosidineの 抗菌力に関しては産婦人科領域病巣分

1離菌株のStaPhxloceccusに 対 して20株 中18株 に8.9

mcg/ml以 下 にMICが み られ,ま たグラム陰性桿菌}こ

対 しても21株 中17株 に2.22mcg/ml以 下 にMIC

が示 され,他 剤特にKMと の比較においてほぼ同じか

む しろグラム陰性桿菌に対してはよい感受性 が み られ

た。その うちKM耐 性のグラム陰性桿菌に対 してもか

なりの感受性がみられた。産婦人科領域においてグラム

陰性桿菌による感染が80%以 上をしめ,し かも耐性化

の傾向にある今日,わ れわれの領域の感染症に対する治

療剤 として期待しうる点が大であると考えられる。

VIILお わ り に

塩基性配糖体抗生物質であ るAminosidineを 産婦人

科領域での感染症,特 に発生頻度の高い子宮癌術後また

は放射線治療中の難治性重篤な経過をとりやすい尿路感

染症に使用 し,Psendemonasに よる感染症を除いてかな

りの効果をみることがでぎた。

薬剤を提供された協和醗酵工業株式会社のご厚意に感

謝する。

なお,こ の小文の要旨は昭和42年6月 名古屋市にお

ける第15回 日本化学療法学会総会で報告した。
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 Aminosidine, an antibiotic of basic glucoside, was used in the treatment of gynecological infections, 

especially to the cases of serious urinary infections which tend to occur rather frequently after the ope-

ration or under the radio-therapeutic treatment of uterine cancer. 

 It was proved that  aminosidine was considerably  effective to all the cases except to the  infections due 

to Pseudomonas.




