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DKB (Dideoxykanamycin B) の外科領域における臨床的検討
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外科外来 で遭遇 す る表在性感 染症 の起炎菌は,現 在 に

おいて もグラム陽性球菌が主体を占め,緑 膿菌は比較的

少ない。 外科 領域 に お い て 最 も 問題 とな る緑膿菌感染

は,消 化器系 手術 後に発生す ることが多い。緑膿菌用化

学療 法剤 としては,現 在,Gentamicin(以 下GMと 略)

が 広 く使用されてい るが,近 年,緑 膿菌お よび耐性菌 に

対 して極 めて有効 な抗 生物質であ ると言 わ れ るDideo-

xykanamycinB(以 下DKBと 略)が 発見 され た。 今

回,わ れわれ はDKBに ついて,若 干の基礎的研究 な ら

びに臨 床成績 について 検討 す る機会を得 た の で 報告す

る。

1.　 血 中 濃 度

DKB50mgま た は100mgを 胆 石 症 患 者4名 の 上 腕

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Baoillus subtilis ATCC 6633を 指

示 菌 と し,カ ザ ミ ノ 酸 殿 粉 加 普 通 寒天 培 地 を 使 用 した

Thin Layer Cup Methodを 用 い て 測 定 し た 。 ま た

Standardの 希 釈 に はpH7.2の りん 酸 緩 衝 液 を 使 用 し

た。50mg投 与 群 の1例 で は30分 値11.8mcg/ml と

ピ ー ク を形 成 し,1時 間値5.1mcg/ml.2時 間 値9.0

mcg/ml,4時 間 値9.0mcg/ml,6時 間 値0の 値 を 得 た 。

100mg投 与 群 で は30分 値8.6～27mcg/ml,平 均19.2

mcg/mlで3例 中2例 は 最 高 値 を 示 した。1時 間 値9.0

～15.5mcg/ml,2時 間 値5。6～12mcg/ml,4時 間 値

5.6～11.8mcg/ml,6時 間 値0～5.1mcg/mlの 値 を 得

た 。 各 症 例 に よつ て数 値 に バ ラ ッキ を認 め る が,全 例6

時 間 後 に お い て5mcg/ml以 下 の 低 値 を 示 した(Fig1,

2)。

II.　DKBに 対 する病巣由来菌の感受性

外科外来 お よび入院患者 の外科的感染症 か ら分離 した

黄色ブ ドウ球 菌10株,大 腸菌18株,緑 膿菌13株,

変形菌19株,肺 炎 桿菌8株 のDKBに 対す る感 受性を

日本化学療 法学会標 準法に準 じて測定 した。黄 色ブ ドウ

球菌10株 に対す るMCIは,す べて0.2～3.13mcg / ml

の間 に分布 し,GMの それ よ りもやや劣 る結果 を得た。

E.coli 18株 では,そ のMICが0.2～12.5mcg/ml の

間 に広 く分布 し,GMに 比 して1稀 釈段階低 く,Amino-

deoxykanamycin(以 下AKMと 略)同 様 の成績 であつ

た。緑膿菌13株 に対す るMICは1.56～25mcg/mlの 範

囲 内に あ り,100mcg/ml以 上の耐性株 は な く,GM,

Polymyxin-B(以 下PLと 略)よ りも1～2稀 釈段 階,

優れた抗菌力 を示 した。さ らに変形菌19株,肺 炎桿菌

8株 に対 しては,そ れ ぞ れ0.78～50mcg/ml,0.78～

6.25mcg/mlのMICを 示 し,前 者にはGMと ほぼ 同

様の,後 者 に はGMに 比 して1稀 釈段階低い感受 性で

あつた(Table1, 2, 3, 4, 5)。

III.　臨 床 成 績

各種 の外科疾患 中,主 として軟部組織感染症28例,

穿孔性腹膜炎5例 にDKBを 投 与 し臨床効果 を 検討 し

た。軟部組織 感染症の うち,本 剤 の投与に よつ て,3日 以

内に自他覚的所見 の改善が見 られた ものを著効,5日 以

内を有効,7日 以内をやや有効,7日 以後に おいて も自

他覚的所見が不変 あるいは増悪を来た した ものを無効 と

判定 した。 疾患別 では,瘤4例,療 疸4例,蜂 窩織炎5

例,穿 孔性腹膜炎5例,膿 瘍4例,感 染性粉瘤2例,リ

ンパ節炎2例,そ の他7例 であ り,年 令は18～84才,

男子22名,女 子11名 であつた。投与量 はDKB1 日

50～200mgを2～16日 間筋注投与 した,総 計33例

Fig. 1. Serum concentration of DKB (1)

Fig. 2. Serum concentration of DKB (2)
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Table 1. Staphylococcus aureus from clinical isolates (10 strains)

Table 2. Pseudomortas from clinical isolates (13 strains)

Table 3. E. coli from clinical isolates (18 strains)
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中,投 与効果 の認 め られ たもの30例(著 効7例,有

効16例,や や有効7例),無 効2例,不 明1例 であつ

た。 この うち穿孔性腹膜炎の5例 で は,結 腸 穿孔 に よる

汎発性腹膜炎,外 傷に よる小腸破裂 の汎発性 腹膜炎,虫

垂穿孔に よる汎発性腹膜炎に有効,ダ グラス窩膿瘍 と他

の虫垂穿孔に よる汎発性腹膜炎にはやや有効 とい う結果

を得た。次に有効な成績を示 した穿孔性腹膜炎 の2例 を

あげ る(Table6)。

痒例1K.I.18才 男

来院3日 前か ら心窩部痛を認め る。初診時,右 下腹部

痛,デ フ ァ ンス著 明,Blumbergは 腹 部 全 体 に お よん で

いた。 嘔吐,下 痢等はなかつたが,体 温 は38.3℃,白

血球数15,200で あつた。直ちに緊急手術施行,虫 垂は

盲腸の内側か ら後腹膜に達 し,再 び腹腔 内に出 て穿孔 し

ていた。虫垂切除後,虫 垂部お よび ダグ ラス窩 にそれ ぞ

れ ドレ ー ンを 挿 入 し て手 術 終 了,DKB50mg,1日2 回

筋 注を開始 した。術後1日 目か ら下熱,白 血球数 も術後

2日 目9,400,4日 目5400と 減 少,腹 部 所 見 も徐 々に

改善 され,術 後5日 目には ドレー ンか らの滲出 も著明に

減少,7日 目には創部 ドレー ンか らの培養 で も菌 陰性 と

な り,有 効 な成績を示 した。

症 例2 Y.T.48才 男

来院前 日,泥 酔 して 口論中,突 然腹部 を強打 され 道路

に転倒す。 初診 時,デ フサ ンス強陽性 で,腹 部全体 に

Blumberg著 明,穿 孔性腹膜炎 の診断 にて直ちに手術施

行,小 腸 中部に約4cmの 穿孔部あ り,こ れ を縫合閉鎖 穿

孔部お よび ダグ ラス窩 にド レーン を挿入 して手術終 了。

DK350mg,1日2回 筋注を開始 した。術後1日 目,腹

部所見著明 に改善,術 後2日 目か ら下熱 し始 め,ド レー

ンか らの滲 出液 の排 出 も徐 々に減少 し,術 後10日 目に

Table 4. Klebsiella from clinical isolates (8 strains)

Table 6. Proteus from clinical isolates (19 strains)
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は菌陰性 とな り,有 効な結果を得た。

IV. 副 作 用

投与前後 の肝 腎機 能検査 では,と くに変化 を認 めなか

つ たが,100mg筋 注例で,投 与2日 目,全 身に軽度の

発赤が発現 したため投与を中止 した1例 が あつた。その

他,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(Tabie7)。

総 括

今回われわれ はDKBに つい て,そ の血中濃度,病 巣

由来のグ ラム陽性球菌(黄 色ブ ドウ球菌)お よびグ ラム

陰性桿菌(大 腸菌,緑 膿菌,肺 炎桿菌,変 形菌)に 対す

る感受性,臨 床成績 について検討を行なつた。胆石症患

者4名 に対す る本剤 投与後の血中移行は比較的速やかで

あ り,4例 中3例 が投与 後30分 で,そ の血中濃度がピー

Table 7. Results of hepato-renal function tests
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クとな り以後漸減 し,6時 間後には全例が5mcg/ml以

下 の低値を示 した。病 巣由来のグ ラム陰性桿菌に対す る

MIC‚Í, E.coli‚Å. 0.2•`12. 5 mcg/ml, Pseudomonas 

1. 56•`25mcg/ml, Proteus 0.78•`50mcg/ml, Kiebsi-

ella 0.78•`6. 25mcg/ml の間に分布 し,現 在,グ ラム

陰性桿菌感染症に対して最も強力な化学療法剤として使

用 され てい るGMと 比較 して, E.coli, Proteus, Kle-

bsiellaに 対 しては1稀 釈段階低い。 また Pseudomonas

に対 しては1稀 釈段階高 い抗菌力 を示 した。

DKBを 各種 の外科疾患 中,主 と して 軟部組織感染症

28例,穿 孔性腹膜炎5例 に使用 し,著 効7例,有 効16例,

やや 有効7例,無 効2例,不 明1例 の成績を 得 た。 以

上,血 中濃度 と臨床効果お よび副 作用 の観 点か ら考慮す

る と,DKBの1回 投与量が50mgで は,少 ないのでは

ないか と考え る。 またグ ラム陰性桿菌 に対 す るMICで

も,緑 膿菌を除げば,GMと 比較 して著 明な優位点 は認

め られなかつ た。今後,さ らに症例を集積 して検討 を試

みたい。
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1) 3', 4'-Dideoxykanamycin B blood concentration was measured in 4 patients of cholelithiasis. A 

peak of 8.6•`27 mcg/ml was attained 30 minutes after the administration in 3 cases, decreased grad-

ually thereafter, and lowered to less than 5 mcg/ml after 6 hours. 

2) MIC was measured upon Gram-positive cocci (Staphlococcus aureus) and Gram-negative bacilli 

(Pseudomonas aeruginosa, Proteus vulgaris, Escherichia coli and Klebsiella pneumoniae) isolated from 

both lesions, and the results were 0.2•`3. 13 mcg/ml against Staphylococcus aureus, 1. 56•`25 mcg/ml 

against Pseudomonas aeruginosa, 0.78•`50 mcg/ml against Proteus vulgaris, 0.2•`12.5 mcg/ml against 

Escherichia coli, and 0.78•`6. 25 mcg/ml against Klebsiella pneumoniae. 

3) 3', 4'-Dideoxykanamycin B was administered intramuscularly at a daily dose of 50-200 mg for 2

～16 days to 28 cases of soft tissue infection and 5 cases of perforative peritonitis, and the effective

result was obtained in 30 cases of them. 
4) No side effect, subjective or objective, was observed throughout the experiment except in 1 case.


