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は じ め に

Tobramycin(TOB)は,米 国Lilly研 究 所 に お い

て 開発 され た ア ミノ グ リコ シ ド系 の 新 規 抗 生 物 質 で,現

存 す る 同系 の 抗 生 物 質 と 同 様 に 広 範 囲 ス ペ ク トル を も

ち,と く にPsetidomen asaernginesaに 対 して は,Gentami-

cin(GM)と 比 べ て 強 力 な抗 菌 力 を 有 す る と の 報 告 が

多 い2)3)。

この た び,わ れ わ れ は,塩 野 義製 薬 株 式 会 社 よ り本 剤

の 提 供 を 受 け,泌 尿 器 科領 域 の感 染 症 に使 用 す る機 会 を

得 た の で,そ の 結 果 を 報告 す る。

抗 菌 力

TOB投 与 前,投 与 中 の 患 者 よ り分 離 され たPseudo-

monas aeruginosa 12株 に対 す る,TOB, DKB, GMの

MICを,日 本 化学 療 法 学 会 標 準 法 に よ り測 定 した 。

3剤 と も0.78～100≦ μg/mlの 幅 広 い 分 布 を 示 した

が,な か で もTOBは0.78μg/ml 2株,1.56μg/ml 4

株,3.12μg/ml 4株 と高 感 受 性 株 が83.3%に 対 して,

DKB, GMは1.56, 3.12μg/mlが お の お の3株 で,50

%で あ った 。

DKBとGMで は ほぼ 同 様 のMICで あ った が,わ

ず か にDKBが 優 って お り,3剤 の 感 受 性 比 較 順 位 は

TOB>DKB>GMの 傾 向 を示 した(Table 1)。

対 象 お よ び 投 与 法

対 象 患 者 は 当 院入 院 お よ び外 来 患 者20例 で,そ の 内

訳 は,急 性 腎 孟 腎 炎4例,慢 性 腎 孟 腎 炎 の 急 性 発 症6

例,急 性淋菌性尿道炎4例,術 創感染3例,急 性前立腺

炎,尿 道外傷,急 性睾丸炎各1例 である。

投与法は1日 に80mgを1～3回 筋注し,投 与日数

は3～10日 間であった。

なお,効 果の判定は,下 記基準により行なった。

急性腎孟腎炎および慢性腎孟腎炎の急性発症の場合:

著効:尿 中細菌の消失,尿 所見の正常化および発熱の

正常化。

有効:尿 中細菌の減少,尿 所見および発熱の改善また

は正常化。

無効:尿 中細菌の消失,減 少のない もの。

カテーテル留置の場合は,尿 所見の判
定は改善にとどまって もよいとした。

急性淋菌性尿道炎の場合 二

N. gonorrhoeaeが2日 以内に消失 し,自 覚症状が3日

以内に消失 したものを著効 とした。

その他の感染症の場合:

種 々の疾患があ り,一 律に基準を定めることはできな

いが,起 炎菌の消長を最重要視 し,著 効は消失を必須 と

した。ついで,発 熱の正常化,自 覚症状の消失を基準 と

した。

臨 床 成 績

急性腎孟腎炎:4例 中,3例 は手術後の患者で,症 例

4は 両側腎瘻術後のカテーテル留置例である。

臨床効果は著効2例,有 効2例 で,全 例に下熱効果が

みられ,尿 中白血球 も症例4を のぞいて著 明に改善 し

た。

Table 1 Susceptibility of Pseudomonas aeruginostt to TOB , DKB and GM (12 strains)
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細 菌学 的 には,症 例1のE.cogi,症 例4のProteecs

veslgarisがわずかに残存 したが,症 例2,3のE. coli,

Klebsiellaは 消失 した(Table 2)。

慢性腎孟腎炎:6例 とも複雑性 感染症(腎 瘻術 後4

例,腎 結石2例)で,4例 は カテーテル留置中である。

臨床効果は著効4例,有 効2例 で,下 熱効果は全例に

みられ,細 菌学的には4例 は消失 し,2例 に減少または

交代がみられた。また,Pseudomonasは 症例5,6と も

に消失 した。尿中白血球は,カ テーテル留置例では不変

かやや減少 したにとどまったが,腎 結石の2例 は明らか

な減少を示 した(Table 3)。

急性淋菌性尿道炎:4例 とも新鮮例であったが,1日

1回,80mgま たは160mg投 与で著効を得た。

排尿痛は24時 間以内に消失 し,膿 汁分泌,N. gonor-

rhoeaeも 遅 くとも3日 目には認められなくなった。とく

に,160mgを 投 与 した症 例13,14は,経 時 的 に効 果 が

み られ,24時 間後 に はす べ て の症 状 が 消 失 した(Table

4)。

そ の 他 の 感 染 症:術 創 感 染3例 か らは すべ てPseudo-

monas aerttginosaが 分 離 さ れ,症 例18はPseadomonas

aeruginesa,Protestsv vulgarisと もに消 失 した 著 効 例 で あ

る。 症 例列19はPseZtdemonas aerttginosaか らPreteus vul-

garisに 交 代 し,膿 汁 の分 泌 は持 続 し,症 例20はPseudo-

monas aeruginosaがE. coliに 交 代 し,Ktebsietlaは 減

少,膿 汁 の 分 泌 もや や軽 減 した が,下 熱効 果 は み られ な

か った 無 効 例 で あ る。

症 例15,16,17は,起 炎 菌 のPsexdemonas aeruginesa

は と もに消 失 し,下 熱 効 果,自 覚 症 状 の 改 善 もみ られ た

著 効,有 効 例で あ る(Table 5)。

以 上,臨 床 効 果 を ま とめ る と,20例 中,著 効13例(65

Table 2 Clinical response in acufe pyelonephritis

Table 3 Clinical response in chronic pyelonephritis (acute inflammation)
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%),有 効5例(25%),無 効2例(10%)で,有 効 率

は93%で あ った(Table 6)。

細 菌 学 的 効 果

分 離 され た26株 中,菌 消 失18株(69.2%),減 少4

株(15.4%),菌 交 代4株(15.4%)で,個 々 に は,

Pseudomonas aeruginosaは9株 中,消 失6株,交 代3株

(Proteus vulgaris 1, E.coli 1,Staph.aureus1),N

gonorrhoeaeは4株 と も消 失,そ の 他 の 菌 種 で は,株 数

は少 な か っ たが,ほ ぼ 同 程 度 の結 果 が 得 られ た(Table

7)。

副 作 用

投 与 前 後 に 検 討 しえ たBUN, S-GOT, S-GPTの12

例,Alk-Paseの6例 に つ い て は,BUN,Alk-Paseは

す べ て 正 常 範 囲 内 の 変 動 に と ど ま り,S-GOTの2例,

S-GPTの1例 に中 等 度 の 上 昇 が み られ たが,い ず れ も

前 立 腺 摘 除術 後 の患 者 で あ り,退 院 時 に は正 常 化 して お

り,TOBの 影 響 か ど うか は明 らか でな か った(Fig.1

～4) 。

Table 4 Clinical response in acute gonococcal urethritis

Table 5 Clinical response in other infections
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Table 6 Clinical results

Table 7 Bacteriological results (26 strains)

Fig. 1 

BUN (12 cases)
Fig. 2 

Alk-ase ( 6 cases)
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Fig. 3 

S-GOT (12 cases)

Fig. 4 

S-GPT (12 cases)

Fig. 5 Case No. 9 Age 27, Sex •‰, 240 mg/day •~ 7 days
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Fig. 6 Case No. 2 : Age 76, Sex •‰, 240 mg/day •~ 7 days

Fig. 7 Case No. 17 : Age 76, Sex •‰, 240 mg/day •~ 7 days
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Fig. 8 Case No. 4 : Age 47, Sex •‰, 240 mg/day •~ 8 days

Fig. 9 Case No. 10 : Age 60, Sex •‰, 240 mg/day •~ 10 days
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また,5例 に投与前,投 与20～30日 後 に聴 力検査

を行なった結果,全 例なんらの変化 もみ られな かった

(Fig.5～9)。

考 按

TOBは,GM, Kanamycin, Neomycin, Paromo-

mycinな どの現存するア ミノグ リコシド系 抗生物 質と

同様に広範囲の抗菌スペクトルをもち,し かもPseudo-

monas aeruginosaに 対 しては,GMよ り強力 で あ ると

の諸家の報告に接する。

われわれ も,本 剤の投与の対象となった患者よ り分離

されたPseudomonas aeruginosa12株 にTOB, DKB,

GMのMICを 測定 した結果,TOBはDKB,GMに

比べて1管 程度低いMICを 示 した。

急性腎孟腎炎および慢性腎孟腎炎の急性 発症10例 で

は,全 例に下熱効果がみ られ,著 効6例,有 効4例 と満

足すべ き結果が得 られた。

急性淋菌性尿道炎はわずか4例 であったが,い ずれ も

発症後ただちに受診 した新鮮例で,1日80mgお よび

160mg投 与例 ともに著効を示 し,こ とに160mg投 与

例は経時的な治癒経過をとり,24時 間後には自,他 覚症

状 ともにまった く消失 し,本 疾患に対しては,KM 1g

投与 より優れた効果を示 した。

尿路感染症以外の急性 前立腺炎,尿 道損 傷による感

染,急 性睾丸炎,術 創部感染の6例 は,す べてPseudo-

monas aeruginosaが 起炎菌で あったが,4例(66.7%)

に効果がみられ,無 効の2例 も細菌 学的 に はPseudo-

monas aeruginosaは 消失 しており,抗 菌力は充分である

ことが実証された。

全体的な臨床効果は,対 象疾患が比較的難治性,複 雑

性の感染症であったに もかかわらず,有 効率が20例 中

18例90%に 達 したことは,こ の薬剤の効果を物語って

いると考える。

細菌学的にも,26株 中18株(69.2%)が 消失 し,不

変または増加 したものは1株 もなかった。

副作用では,こ の系 統の薬剤で最 も注 目されること

は,腎 毒性 と聴力障害である。

腎障害については,12例 にBUNを 測 定した結果,

全例,投 与前後の変動は正常範囲内にとどまった。

聴力障害では,5例 に投 与前および投与1ヵ 月後に

Audiometryを 施 行 した。TOBの 投 与 量 は1日240

mg,投 与 日数は7～10日 である。聴力毒性については,

薬剤に対 して著しい個体差があり,少 量の使用でも高度

の障害を起こすことがあり,と くに特異体質や腎機能障

害者にはその傾向が強いが,GMの 日常投与量のほぼ

2倍 量を使用 した結果では,い ずれ も聴力障害を認めな

かった。

結 語

1)泌 尿器科領域の感染症20例(急 性腎孟腎炎4例,

慢性腎孟腎炎の急性発症6例,急 性淋菌性尿道炎4例,

その他の感染症6例)にTOBを 使用 し,著 効13例,

有効5例,無 効2例(有 効率90%)の 結果を得た。

2)細 菌学的効果は,26株 中,消 失株18株,減 少4

株,交 代4株 であった。

3)副 作用では,BUN,S-GOT,S-GPT,Alk-Pase

については,本 剤の影響 と考えられるものはな く,聴 力

障害 も全例に認められなかった。
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Experimental and clinical studies of tobramycin (TOB) have revealed the following results. 

1) The minimum inhibitory concentration (MIC) of TOB to 12 strains of Pseudomonas aeruginosa iso-

lated from the patients of urological field, ranged from 0.78 to 100 ƒÊg/ml. 

2) TOB was administered at the dosage of 80 to 240 mg for 3 to 10 days to 20 patients, including 4 acute 

pyelonephritis, 6 chronic pyelonephritis, 4 acute gonococcal urethritis, 3 wound infections and 3 other in-

fections. Clinical results were excellent in 13 (65 %), good in 5 (25 %) and poor in 2 (10 %). 

The good and excellent rate was 90% in a total of cases. 

3) In bacteriological studies, there were eradication of the organisms in 18 (69.2 %), decrease in 4 (15.4 

%), eradication but colonization in 4 (15.4 %) out of 26 strains. 

4) No side effect was observed in all cases.


