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Aminodeoxykanamycinの 外 科的感 染症 に対す る検討

石 井 良 治・石 引 久 弥 大 菅 志 郎 田 中 豊 治

慶応義塾大学医学部外科学教室

(島田信勝教授)

抗生物 質 の化 学,生 合 成,作 用 機 転 の 分 野 に お け る著

しい進歩 に よつ て,新 抗 生 物 質 お よび 既 存抗 生 物 質 の種

種 の誘導 体 が 発 表 され て い る。 今 回わ れ わ れ は,StrePte-一一

m7ceskanam]cetiCUSの 変 異 株 か ら得 られ た 新 し い 抗 生

物質Aminodeoxykanamycin(AKM)を 臨床 的 に使 用 す

る機会 を得 た の で,若 干 の 基 礎 的 研 究 と と もに 臨床 成 績

を報 告す る。

1.血 中 濃 度

本 剤200mgを 蒸 留 水3mlで 溶 解 し,健 康 成 人3名

の上 縛筋 肉 内に 投 与,30分,1時 間,2時 間,4時 間,

6時 間後 の血 中 濃 度 をB・subtilisPCI-219を 指 示 菌 と

した 重層 法 を用 い て 測定 した。 そ の結 果,30分 値18.5

～25.0,平 均22・3mcg/mlで3例 共 に 最 高 値 を 示 した 。

1時 間値 は14.0～25.0,平 均20.8mcg/mlで3例 中

2例 は30分 値 と,ほ ぼ 同 様 の値 を示 した 。2時 間 値 は

8.1～15.5,平 均12.Omcg/m1,4時 間値5.1～8.9,平

均7.3mcglml,6時 間 後 で もQ9～2.7,平 均2。1mcg/

・mlの 値 を得 た
。 全 例 共 に 投与 後30分 ～1時 間 で ピー

クを形成 し,そ の 後 漸減 したが 投 与6時 間 後 に お い て も

平均2.1mcglm1の 血 中濃 度 を示 してい る点 は 注 目 され

る(図1)。

II.尿 中 排 泄

AKM投 与後0～3時 間,3～6時 間の尿 中排泄量 を1

と同様に測定 し,尿 中回収率 を算 出 した。 投与後0～3

時間値はll.5～27%,平 均17.1%,3～6時 間値16～

57.5%,平 均35.1%で あつた。0～6時 間 の尿中総 回

収率とすると70.5%の 高値を示す1例 を除 いて,他 の

2例 は共に43%と な り,6時 闘後 までに投与量の40%

以上は尿中に排出 され ることにな る(図1)。

SMと の感 受 性 の関 連 を見 る と,KMで は51株 中48株

(94%)のMICが1.56mcg/mlに あ り,AKMよ り

稀 釈1段 階 低 い 分布 を示 した(表2)。SMに 対 しては

StOph・aur.3株 が100ま た は>100mcg/m1のMICを

示 したが,AKMで は そ の うち1株 のみ が3.12mcg/ml

の 値 で,他 は す べ て0・39～0・19mcg/mlの 範 囲内 に 存

在 した(表3>。

IV.AKM投 与と便 中大腸菌の変動

AKMの 便中大腸菌 に 与え る影響 をみ るためAKM

200mg1日2回 計400mgを3名 には筋 肉内に,他 の

3名 には カプセル と して経 口的に投与,投 与前 日,1

日,2日,'3日 後 の便 を採取 し,各 便の1白 金耳を生理

食塩 水5mlに 撮絆混釈 し,こ れ を10-4ま で10倍 希釈

図1AKMの 血 中濃度 と尿中排泄(筋注時)

傭%

III.AKMに 対 す るS諏Pゐ.aur.の 感 受 性

昭和42年7月 か ら 昭和42年12月 にかけ て慶大

外科外来 お よ び 入院患者 の外科的感染症か ら分離 した

StaPh.aur .51株 につい て,AKMに 対 す る感受性 を寒天

平板稀釈法で測定 した。MICは3.12mcg/mlの1株 を

除いて,他 の50株 はすべてO.78～O.09mcg/mlに 分

布していた(表1)。 それぞれの株について,KMお よび
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表1病 巣 由来Staph.aur.の 各 種 抗 生 剤 に対 す る感 受 性 分 布

(42.7～42.12,51株)
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表2病 巣 由 来StaPh・aur・ のKM-AKM交 叉 鮒 性

(51株)
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表3病 巣 由 来Staψh.aur.のSM-AKM交 叉耐 性
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した 。 各0.1mlをBTB寒 天平 板上 に塗 抹 し,37℃,

24時 間培 養 後,大 腸 菌 数 を 算 定 し各 症 例 のAKM投 与

前 に比 して の減 少 を見 た 。 そ の 結果,筋 肉 内投 与群 で の

大 腸菌 数 は 本剤 投 与 前 に 比 して1日 後 は10。 ～10一ユ,2
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後10-1～10-2,2日 後10-2～10-3,3N後10-3に 減 少

した 。2日 お よび3日 後 に おけ る値 を,筋 肉内 お よび 経

口投 与 群 に つ い てそれ ぞ れ の 変 動 を比 較 す る と,1日 後

り
り
、
』
O
O
剛
く

§

"

O
の

A

φ
個

の
。
袋

寂

.
り

鑓

.
。5

露

.
嗣

q◎
卜
.O

露

.0

2

。0

8

d

專

O
.O

では後者 の減 少傾向が著 しいよ うに思われたが,2～3日

後におけ る値は同様 となつている。つ ぎに各検体か ら5

個の大腸菌の コロニーを無選択 に採集 し,そ のそれぞれ

の株 のAKMに 対す る感受性 を 寒 天平板希釈法を用い

て測定 した。経 口投与群の1例 において,投 与2H後 に

他 日に比 してかな り高い感 受性(3.12mcg/ml)を 示す株

が あつ たが経 口投与群お よび筋肉内投与群 共MICに 著'
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図2AKM投 与 と便中大腸菌の変動(経 口投与)
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図3AKM投 与 と便中大腸菌 の変動(筋 肉内投与)
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注)感 受性は3濃 度 デス ク法に よる

,明な変化は認め られない(図2,3)9

V.臨 床 成 績

各種 の外科的感染症患者21名 を対象 とし,本 剤の投

与中,自 他覚的所見 の改善がみ られた ものを有効,不 変

あるいは増悪を来 した ものを無効 と判定 した。 総計21

例中,効 果の認 め られた もの19例(90.4%),無 効2

例(9.6%)で あつた。 以下に有効お よび無効 例を示す

(表4)。

症例130才 女 顔面痛

来院2日 前 に右上頬部に昆虫刺創を うけてか ら,有 痛

性 の発赤腫脹 を呈 し,近 医にて治療を受け たが次第 に増

悪 して来 た。初診時 には直径O・5cmの 膿瘍 を形成 し,

その周囲 に硬結腫脹が認め られた。小切 開排膿を行なつ

てか らAKM200mg,1日2回 筋注投与を施行 した。膿

か らはStaphaur.(PC耐 性,SM,CP,TC,EM,KM,

CER感 受性)を 証明 した。2日 後 には局所炎症症 状 も

次 第に好転 し,3日 後には排膿 もほとん どな くな り,小



1768 CHEMOTH拒RAPY Novl1969.

硬結 を伴 う良好な肉芽創 を残す のみ となつた。

症例225才 男 虫垂切除後縫合糸膿瘍

来院47日 前 穿孔性腹膜炎で虫垂 切除術を うけ術後34

日で退院 した。退院10日 後か ら創の廠痕 部を中心に有

痛性腫脹 を認め,来 院時発赤腫脹署明で37.4℃ の発熱

を伴つていた。 廻盲 部に6.0×4・5cmの 硬 結 と周 囲の

一一・一部 に波動を認めて切開排膿を施行,AKM200mgを

朝多2回 筋注 した と こ ろ,翌 日か ら解熱 し排膿量 も激

減,4日 間1.69の 投与 によ り効果 を示 した症 例であ

る。 なお,膿 よ りKMに 感受性を示すE`読 を証明

した。

症例346才 女 右前胸壁蜂窩織炎

初診5日 前か ら右前胸壁 に,小 豆大 の硬結が 出現 し,

次第 に増大 して発赤腫脹を伴 うよ うに なつた。初診時,

右前胸壁 に直径5x6cmの 硬結 と周囲の発赤腫脹が存在

し,自 発痛圧痛共 に著明であつた。局所の冷湿布を行な

ついっっAKM200mg朝 夕2H投 与 したが局所の炎症

症状は改善 されず,第3病 日に波動をふれ るようになつ

たので切開を加えたが少量の排膿をみたのみであつた。

膿か ち ε鋤 乃.aur.(PC,SM,EM耐 性,TC,KM,CER

感受性)を 検 出 した。 引続 いてAKM投 与 を続 行 した

が自発痛,圧 痛軽快 せず,局 所 の発赤腫脹 の減少 もほ と

ん ど認 め られなかつたので,無 効 と判定 した。.

上記3例 を含む1才 か ら74才 までの21例 にAKM

を筋肉内に1日50～400mg,3～ 工2日問,総 量0.25～

4.89を 投与 し,19例(90.4%)に 本剤の投与効果を

認 めた。起炎菌 の判明 した ものは15例 で,う ちStaPh.

aur.12例,E,celi2例,Klebsiellal例,菌 陰性1例,

不 明5例 であつた。 この内ディスク法 でKM感 受性 と

判定 され た症例では15例 中13例 が有効,KM耐 性例

はなかつた。

VI.副 作 用

自他覚的に副作用と思われる所見は全例に認められな

かつた。本剤の筋注時の局所疹痛は軽度訴えられたが,

そのために投与を中止 しなけれ ばな らなかつた症例はな

かつた。血 中濃度 お よび尿 中排泄 測定時 に詳細に観察 し

たが、局所 痛はほぼ30分 後 までに消失 した。

考 按

今 回われわれはAKMに つい て,そ の血 中濃度,尿

中排泄率,StaPh・aur・ に対す る感受性,、便中大腸菌の変

動 および晦床成績につい て検討を行なつた。本剤投与後

の血中移行は速かで,30分 後には最高血 中濃度に達 し,

200mg投 与6時 間後におい ても平均2.lmcg/mlの 血

中濃度を持続 してい る。 この成 績はKM19投 与とほ

ぼ同様であ る1)。 尿中排泡では6時 間後 の 総回収率が

70%の1例 を除いて,他 の2例 におい ては43%の 値

を示 し,腎 か らの排 泄 も速 かであると考 えられる。 また

StaPh・aur・の本剤に対す るMIC分 布はKMに 対する

より稀釈1段 階低 く,SMを は じめ,他 の抗生剤に対す

る耐性株 について も良好 な成績 を示 してい る。便中大腸

菌 にお よぼ す影響 をみる と,AKM投 与2・v3日 後には

投与前 の10-"程 度に菌濃度が減 少 している点か ら,術

前 の腸 内細菌叢処理 のた めに も用い られ うる と考える。

なお臨床的には連続投与時 の変動に も興 味が もたれる。

今回 の臨床成績検討はStaPh・aur・e=よる表在性感染症を

主体 と したが21例 の内19例 に有効,2例 に不変 また

は無効 の成 緯を得た。 しか しグラム陰性菌感染症に対す

る効果 もさらに検討す る要があろ う。副作用は今回,特

に見 られ なかつたが,予 想 され る腎障害お よび聴 力障害

には今後の症例に集積が望 まれ る。
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 Laboratory and clinical evaluation of a new antibiotic, aminodeoxykanamycin (AKM), was studied 
with regard to the surgical infections. 

 The blood level showed the peak of 22.3  mcg/ml 30 minutes after intramuscular administration of 
 200  mg of AKM. Urinary excretion within 6 hours ranged from 70% to 43% of the dosis administered. 

Out of 51 strains of Staph. aureus from the surgical infections, MIC of 50 strains distributed from 0.78 
 mcg/m1 to 0.09  mcg/ml. Omn the third day after oral or intramuscular administration of 400 mg of 

AKM, E.  coli in feces decreased to  10-3, but showed no change in sensitivity to the agent. 
 AKM was given to 21 cases  of-surgical infections, including furuncle, paronychia,  phlegmon, abscess, 

acute mastitis and acute lymphadenitis and was found effective in 19 cases  (90.4%). Thirteen out 
of 15 cases in which the cultured organisms were sensitive to kanamycin, showed an improvement.




