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Aminodeoxykanamycinの 基 礎 的 臨 床 的 研 究

大 久 保 滉 ・藤 本 安 男 岡 本 緩 子 束 田 二 郎

後 藤 真 清 ・大 景 収 下 坂 幸 正

関西医大 第一内科

1.緒 言

Kanamycin産 生 菌 で あ るS・kanam2cetiCitSの 新株 か

ら,Kanamycinよ りさ らに 抗 菌 力 の 秀 れ た 新抗 生 物 質

Aminodeoxykanamycinカ ミ生 産 され た。 こ のAmino-

deoxykanamycinに つ いて 抗 菌 力,体 内 分 布,尿 中 な ら

びに 胆汁 中排 泄,お よび臨 床 的 効 果 に つ い て 検 討 した の
≠

で報告 す る。

AminodeoxykanamycinVま,そ の産 生菌 の関 係 で,当

然Kanamycinと 諸 性 質 が 似 るの で,両 者 を 比 較 して 考

えた い。

なお以 下 の実 験 に お い て抗 生物 質 の濃 度 の測 定 は,枯

草菌PCI219株 を用 い る帯 培 養 法 に よつ た。

11.大 腸 菌 お よび ブ ドウ 球 菌 のAminodeoxykana-

mycinお よびKanamycinに 対 す る感 受 性

実験 方 法

最小 発育 阻 止 濃度(M1.C.)は 化 学 療 法 学 会 の試 案 に

もとつ く平板 寒 天 稀 釈 法 に よつ た 。 病 的 材 料 よ り採 取 し

た大腸 菌22株,ブ ドウ球 菌42株 に つ い て 測 定 した 。

実験 成 績

(1)大 腸菌(Table1,Fig.1)Aminodeoxykanamycin

(AKM)に 対 しては,MI.c.は すべ て8.Omcg/ml以

下に あ り,し か も 大 部 分 は2～4mcg加1で あ つ た 。

Ka窺amyρin(KM>は 一 般 にM・1・C・ は1段 高 い 。

② ブ ドウ球 菌(Table2,F三9.2)4株 がAKMに も

KMに も耐 性 を示 した。 そ の 他 の38株 に つ い て は

AKMに 対 す るM・LC。 のほ うが1段 階 低 い
。

臓 エマル ジオ ンよ りの回収率が低い。

次に体重2009く らいの ラ ノトに,AKMを 体重kg

当 り167mg筋 注 し,1時,2時,8時,24時 間の各臓

器 内濃度 を,上 記 の予備実験 と同一方 法で測定 した。3

匹 をもつて1群 と し,予 備実験 に よる回収率で実 測値 を

補生 し,平 均値 をとつた(Table4)。

実験結果

臓器 の濃度順位は,AKM,KMに 相違はな く,腎 〉

血液,肺 〉肝,脾 〉筋〉脳の順であ る。 しか しAKMの ・

臓器 内濃度はKMに くらべて きわ めて高 く,IO倍 に達

す る。

IV。Aminodieoxykanamycinの 胆 汁 内 排 泄

(家 兎)

実験方法

体 重3kgあ まりの家兎 を開腹 し,胆 管に ビニールチ

ュー一ブを久れ て自由に胆汁 を流 出せ しめ,AKMを 体 重

kg当 り50mgを 耳静脈 に静注 し,約3時 間にわたつ

て血 中な らびに胆汁中濃度を測定 した。

実験成 績

3例 の成 績はFig・3の とお りであ る。 個体差はある

TableI MJ.C.ofAKMandKM

againstE.coli(22strains)

＼M・1・C・mcg加1
＼ ＼1

No.◎fstrai＼
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m.Aminodeexykanamycinの 臓 器 内 分 布

(ラ ッ ト)
、

実験方法

予備実験と して潟血死 させ た ラヅ トの各臓器の生食水

による5倍 稀釈エ マル ジオ ンにAKMを 添加 し,24時

間冷蔵庫保存 し,充 分均質化 の後そ の上清のAKM活

性値を測定 した。3匹 をもつ て1群 と し,平 均値を もつ

て回収率と した(Table3)。 同様に して実験 したKMの

それと比較す ると,回 収率はAKMが 悪 く,こ とに肝
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Table4Tissueconcentrations.

Aminodeoxykanamybin
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が・共に胆汁中濃度は並中濃 度よ りは るかに低 く,3例

の胆汁内回収 率の平均 は0.45%で あつた。

V.成 人に投与時の血中濃度 な らびに尿中排泄

健康成人3例,脳 梗塞1例,肝 膿 瘍1例 にAKMを 投

与 し,血 中濃度,尿 中排泄をみた。Fig.4の とお り,健

康人の平均 値は,ピ ー クは1時 間で9.8mcg加1で あつ
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た。脳梗塞例は通常 の腎機能は正常 であるが高値であつ

た(N()・4)。尿 中排泄量は,4時 間 で 投与量の6.3～

20.7%で,4時 間 目以後は尿 中に検 出で きなかつた。

AKMを こころみに3名 の健康人に200mgを 早朝空

腹時に内服させたが,血 中にほとん ど検出不能であ り,

尿中 も検出で きなかつた。

なお,尿 中濃度はpH7・2の 燐酸緩衝液で20倍 に稀

釈 して測定 した。

VI.臨 床 使 用 成 績

第1例 3才 男

'病 名 三細菌 性 赤痢

Flex・2Aに よ る もの でAKMを 経 口的 に1^日400mg

3日 間投 与 した のみ で著 効 を 得 た。 副 作 用 な し
。

細 菌 性 赤 痢23才
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第2例 女

病 名:胃 潰 瘍 穿 孔 性 腹 膜 炎 兼 胆 管 癌

きわ め て重 症 例 で あ つ た が,穿 孔性 腹膜 炎 の起 炎 菌

P∫eudomonasaeruginosaを こ対 し,AKM投 与 は 有 効 で,

菌 の減 少,一 般 症 状 の 軽快 を み た。 本 菌 の 感 受 性 は

TC(什 〉,CP(十),KM(十 〉 で あつ た。 投 与 量 は1日

100mgを21日,合 計2,100mgで あ つ た が,副 作用

は な か つ た。

第3例 女

病 名 ・胆嚢 炎

1日200mgを10日 間,合 計2,000mg投 与。

第4例 才 男

病 名:結 核 性 髄 膜 炎

AKMを 毎 日750mg筋 注,50mgを リ=一 ル 中 に注

入,4日 間 投 与 した 。

第3,第4例 共,効 果 の 判 定不 能 で あ つ たが,副 作 用

は なか つ た ◇

第5例 女

病 名:腎 孟 炎

起 炎 菌 は不 明。1日200mgを8H間 計1,600mg投

与 したが 無 効。

第6例 男

病 名 ・胆 嚢 炎

起 炎菌 検 出不 能 。AKMI日300mg3日 聞,合 計900

mg投 与 したが 無 効 で,AC-98の 内 服 で 治 癒 した
。

VII.結 論

1)AKMの 大腸菌 な らびに黄色 ブ ドウ球菌 に対す る

最 少発育阻止濃度 はKMに くらべ 約1段 階低濃度 で

ある。

2)ラ ッ トにおけ る臓器内濃度は,腎 が最 高で血液,

肺 〉肝,脾 〉筋〉脳 の順であ り,KMに くらべ全般に,

10倍 高い濃度であつた。

3)AKMの 家兎における胆汁濃度は血中濃度 よ りは

るかに低 く,胆 汁中回収率は0.45%で あつ た。

4)健 康成人に100mg筋 注時 の血 中濃度 の平均値 の

ピークは1時 間で9.8mcg/mlで あつた。尿中 回収率は

平均14.2%e(4時 間)で あつ た。AKM200mgl回 の

経 口投与では血中,尿 中に検出不能 であつた。

5)6例 の感染症に使用 した。
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STUDIES ON AMINODEOXYKANAMYCIN (AKM)

 HIROSHI  OKUBO, YASUO  FUJIMOTO, YURUKO  OKAMOTO, JIRO TSUKADA, 
      MASUMI  GOTO, OSAMU OKAGE & YUKIMASA SHIMOSAKA 

  First Department of  Internal Medicine, Kansai Medical School, Osaka

  1. In in vitro studies, the M.I.C. of AKM against E.  coil (22 strains) and St. aureus (42 strains) were 
about one half of those of kanamycin. 

 2. Tissue concentration of AKM in rats after  antra-muscular injection was about ten times higher 
than those of kanamycin, and kidney was the organ which showed the highest concentration and the 
other organs showed concentrations in following order; i.e. blood, lung, liver, spleen, muscle and  brain.. 

 3. Biliary excretion of  AKM in rabbits after intravenous injection was poor, and bile  concentra-
tion of AKM was lower than the serum level. The biliary recovery rate in 3 hours was 0.45%. 

 4. The average height of the serum peak levels was 9.8  mcgiml one hour after intra-muscular admini-
stration of 100 mg AKM, and the average urinary recovery rate  in 4 hours was  14.2%. 

 5. Six cases of various infections were treated  with AKM and the treatment was effective in two 
of them.




