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アミノ配糖体抗生物質が尿路感染症にはすぐれた臨床

効果を有することは広 く認め られている。しかし尿路感

染菌の中にはアミノ配糖体抗生物質に耐性を示すものが

次第に増加してきているのも事実である。

最近,耐 性機転の研究がすばらしい進歩を とげ て お

り,こ れら耐性化を阻止す る構造にした種々の誘導体の

開発が活発に行なわれてきたが,臨 床家)立 場か ら)極

めて望ましい傾向である。

Amikacin(BB-K8)も そのような考え方から開発され

た新ア ミノ配糖体抗生物質である。

われわれも万有製薬から本剤の提供を受けたので各種

尿路感染症に使用してみた。以下その成績を報告すると

ともに本剤の価値についての考察を加えることとする。

組成と性状

Amikacin(BB-K8)はFig.1の ような構造を有 して

お り,Kanamycin(以 下KMと 略す)の 誘導体であ り,

ブ リス トル万有研究所で開発された新ア ミノ配糖体抗生

物質である。

KanamycinAに4-ア ミノーヒドロキシ酪酸を作用し

て合成され,抗 菌力はKMと 同様に広域性スペクトラ

ムを有 し,緑 膿菌,変 形菌,Klebsiella に も強い感受性

を示している、血中濃度,尿 中排泄率もKMと 同様か

な りの高い値を示 してお り,毒 性もKMと ほぼ同程度

である2)4)。
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方 法

対 象

九州大学泌尿器科を中心 とする12関 連病院泌尿器科

における入院,外 来患者のうち各種尿路感染症を有する

ものを投与対象とした。年令,性 別には特に制限を加え

ていない。ただ し高度の腎障害者は対象から除外した。

薬 剤

原則 として1日200mg(力 価)か400mg(力 価)(朝

夕100mgか200mgず つ分注)の 筋注投与を5日 間連

続施行した。ただし急性単純性尿路感染症には1日200

mgか400mgの1日1回 投与でも,3日 間連続投与で

もよい こととした。

観察項目

下部尿路感染症では自覚症 として頻尿,排 尿痛,尿 所

見 として膿尿反応(ド ンネ反応),尿 中細菌は塗抹,培 養

(菌種同定)を 必須観察項 目とした。上部尿路感染症では

上記の他に自覚症に体温測定を加えたものを必須観察項

目とした。なおその他に本剤投与前後における血液所見

(ヘモグロビン,赤 血球数,白 血球数,BUN,Creatinine,

GOT,GPT)の 検査 と聴力検査も可能な限 り施行 した。

尿分離菌についてはKM(50μg含 有 ・昭和)とAmi-

kacin(50μg含 有 ・特製)の1濃 度ディスク,簡 便法に

よる感受性検査を可能な限 り施行した。Amikacinの 感

受性測定はKMに 準 じて行なった。

効果判定

従来から九大泌尿器科で行なってきた効果判定法を用

いた。すなわち,自 覚症,尿 所見,尿 中細菌の3項 目と

もにすべて正常化 したものを著効,い ずれか1つ 以上の

項 目が改善あるいは消失したものを有効,す べて無変化

あるいは悪化したものを無効と判定した。

副作用

投与6日 目(急 性単純性尿路感染症で3日 間連続投与

例は4日 目)ま で 副作用の 有無と内容,程 度を観察 し

た。

成 績

症 例

合計104例 に投与されたが,投 与途中で来院しな くな

った2症 例は以後の検討から省 くことにした。 したがっ

て,対 象はTable1)よ うに102例 となった。年令,

性 別はTable2に 示すとお りであ り,男49例,女53

例 であった。急性単純性尿路感染症(膀 胱炎)の4症 例

には3日 間投与が行なわれていた。

総合臨床効果

総合臨床効果は著効46例(45%),有 効21例(11%),

無効35例(34%)で あ り,有 効率は66%で あ った

(Table3)。

疾患別臨床効果

急性単純性尿路感染症の臨床効果は著効24例(66%),

有 効6例(17%),無 効6例(17%)で あ り,有 効率は

83%で あ った(Table4)。

複雑性尿路感染症の臨床効果は著効21例(33%),有

効14例(23%),無 効28例(44%)で あ り,有効率は56%

であ った(Table5)。

前 立腺炎は3例 であ り,著 効,有 効,無 効いずれも1

例 であった。

投与量別臨床効果

200mg/日 投与群は86例,400mg/日 投 与群は16例

であ り,200mg投 与群の著効率は45%,有 効率は66%,

400mg投 与群の著効率は44%,有 効率は63%で あっ

た(Table6)。

尿分離菌の推移

尿分離菌の同定が完全に行なわれ,そ の推移が確認で

きた症例は91例91株 であった(Table7)。

尿分離菌の感受性検査成績

AmikacinとKMに 対する不詳菌を除 く尿分離菌の

ディスク法 による 感受性検査 は 本剤投与前分離菌には

Amikacinに82株,KMに83株,投 与後分離菌には

Amikacinに17株,KMに21株 施行されており,そ

の分離菌別の成績はTable8,9に 示す とお りである。

感受性検査成績と臨床効果

急性単純性尿路感染症に関しAmikacin投 与前の尿分

離菌のAmikacinに 対する感受性検査成績と投与後の臨

床効果 との関係が検討できたのは31例 であ り,その内容

はTable10に 示すとお りである。複雑性尿路感染症で

同様の検討ができたのは53例 であ り,そ の内容はTa-

ble11に 示 すとお りであった。

副作用

102例 中6例 に注射部痛を認めた以外には,著 明な副

Fig.1
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Table 2. Distribution of amikacin administration (age 
and sex)

Table. 3. Global clinical result

Table 4. Acute simple urinary tract infection and 

clinical result

Table 5. Complicated urinary tract infection and 

clinical result
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作用は認められなかった。血液所見の推移をみることが

できたのは56例 であった(Table 12)。

考 按

本剤はアミノ配糖体抗生物質であるKMの 耐性機構

を検索した 梅沢らの報告5)の 理論に基づきKM-Aの

1-NHを4-ア ミノ-2-ヒ ドロキシ酪酸 で 置換したもの

であk。

KMが 既存抗菌剤 の中で 占める位置)開 発製品化さ

れかな り)年 月を経た現在でも大きく高いも)が あk。

今まで数多く抗生物質が市販化されてきたが,試 行錯誤

的に選択されていたものが多かった。本剤はKMの 耐

Table 6. Clinical effectiveness of amikacin

Table 7. Bacteriological result Table 8. Sensitivity of organism against amikacin and 
KM (before amikacin treatment) (Single-disk 
method)
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性機転を熟知した上でその欠点を補うことを目的として

開発された誘導体である点が極めて注圏に値する。基礎

実験による抗菌力や吸収,排 泄の成績をみると尿路感染

症にも有用ではないかと推測される。

今回は尿路感染症を認める症例は特に制限を加えずす
べて投与対象としたが,男 性は60才 台以上に女性には

20才 台 と70才 台に多 く投与されていた。60才 台以上

の男性)複 雑性のもの,20才 台 の女性は単純性,70才

台 の女性は複雑性のものが大半であった。

総合臨床効果は著効率45%,有 効率66%で あ った

が,単 純性 と複雑性別に検討すると著効率,有 効率とも

に大 きく異なる(Table3,4,5)。

複雑性尿路感染症は,換 言すれば尿流通過障害を伴な

う尿路感染症,す なわち各種)泌 尿器科的合併症を伴な

った尿路感染症 とい うことになる。このような合併症が

認められれば,そ の除去を行なわない限 り抗菌剤の投与

だけでは充分な臨床効果は望み得ない ものである3)。

今回は投与量を主治医の判断にまかせ1日200mgと

400mgの いずれでもよいとしたが,400mg投 与群は

16例 と少数であった。本剤が基礎的研究の段階でかな り

す ぐれた抗菌力と吸収,排 泄を有することが判明してい

たのがこのような投与症例数になった原因と考え,し た

がって200mg投 与群 と400mg投 与群の比較は困難と

なったが,疾 患別にいちおう検討 してみる。急性単純性

尿路感染症では400mg投 与群3例 はすべて著効であっ

たが,複 雑性尿路感染症では400mg投 与群12例 中著

効は3例 であ り,投 与量をある程度増加 しても,複 雑性

のものでは臨床効果がそれに応 じてよくなるものでない

ことを確認した結果であった。

急性単純性膀胱炎23例 はすべて1日1回 の投与であ

り,急 性単純性腎盂腎炎も13例 中9例 は1日1回 の投

与がなされていた。 これらはすべて外来症例であ り1日

2回 の投与が困難であるのがその理由である。200mg投

与 の急性単純性膀胱炎の2症 例(症 例No.20,21))無

効 と判定されたが,1日1回 の投与が関係しているとも

思われ る。

投与 日数は5日 間を原則としたが,急 性単純性尿路感

染症には3日 間でもよいとしたが3日 間投与の4例(症

例No.15,16,17,18)の うち著効例は1例 だけで,残

りの3例)有 効例であった。これも投与 日数とともに1

日1回 の投与法が関与していると考えられる。複雑性尿

路感染症に5日 間投与とい うのは短期間すぎるとも思わ

れるが,尿 路感染菌の推移を検討するのであればこの程

度の投与でも充分であろう。

尿分離菌の同定が施行され,そ の推移が追究できたの

は91例91株 であったが,本 剤投与により消失したも

のは52/9((57%),存 続 したもの25/91(27%),菌 交代

したもの14/91(16%)で あ った。 もっとも多く分離さ

れたのはE.coli42株 であ り消失率は34/42(81%)と

高率であったが,つ ぎに多 く分離されたのはPseudomonas

aeruginosa11株 であ り,消失率は2/11(18%)で あ った。

Table 9. Sensitivity of organism against amikacin and 
KM (single-disk method) (colonization after 
administration of amikacin)

Table 10. Correlation between sensitivity and clinical 
results (simplified urinary tract infections)

Table 11. Correlation between sensitivity and clinical 
result (complicated urinary tract infections)
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Table 12. Laboratory findings before and after amikacin treatment
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E.coliの 多 くは単純性尿路感染症から分離され,Pseudo-

monasaeruginosaは す べて複雑性尿路感染症から分離 され

てお り,単純に消失率を比較するのは避けねばならない。

A1ikacinとKMの 感受性を比較すると最 も目立つ

のはPseudomonasaeruginosaに 対するAmikacinの 感受

性がKMの それよりもすぐれていることとEntercocus

には両剤ともに感受性が 悪い こ とで ある。 すなわち,

Pseudomonas aemginesa感 染に関してはKMよ りも

Amikacinを 使 用すべきと考えられ,Enterococcus感 染 と

判明すればAmikacinを 含めア ミノ配糖体抗生物質の感

受性率は低いので早急に投与を中止し,感 受性のある多

剤へ変更すべきであると考えられる。

感受性検査成績だけを薬剤選択の唯一の基準 とす るの

は早計である。感受性検査成績と臨床効果は必ずしも一

致するもので)な いり。今回)成 績 か らも単純性尿路感

染症では感受性検査成績いかんにかかわらず,す ぐれた

臨床効果を認めたが,複 雑性尿路感染症では高度感受性

のものでも臨床効果は余 りすぐれていないこ と を 認 め

た。

本剤投与に よる副作用としては自覚症的には注射部痛

を6例 に認めただけであった。その6例 も投与を中止す

るほどではなかった。

血液所見の推移をみると本剤投与に よ りヘ モグロビ

ン,赤 血球数が減少したものはない。白血球数は投与前

に10,000/mm3以 上 のものが平常値内に減少 したものは

認められるが,著 明に増加した もの は ない。BUN,

Creatinineを 合わせて検討すると症例93が 投与前にや

や高値(32.0mg/dl,2.9mg/dl)を 示 していたが投与後

も(32.4mg/dl,2.2mg/dl)と ほぼ同程度の値を示した

以外には著明な変化は認められなかった。GOT,GPT

を合わせて検討すると症例24が 投与前に(101,72),投

与後も(72,54)と 高値を 示し,症 例65が 投与前に

(51,51),投 与後に(36,38)と,あ る程度の高値を示

した以外はほぼ正常値内の変動であった。今回の投与程

度では腎・肝機能には影響を与えないことが判明した.

聴 力に関しては,投 与後に難聴の有無を問診 したが全

例そのような症状を訴えるものは認められなかった。

ま と め

1. 九州大学泌尿器科を中心とした関連12病 院泌尿器

科入院,外 来患者 の 尿路感染症を有する104例 に

Amikacinの 筋注投与を行なった。2例 が脱落 したの

で検討対象は102例 となった。

2. 急性 単純性尿路感染症36例(膀 胱炎23例,腎盂

腎炎13例)に)1日1回200mg筋 注 の5日 間投与

を25例,3日 投与を4例,1日2回100mg筋 注 の

5日 間投与を4例,1日1回400mg筋 注 の5日 間投

与を3例 に施行した。

複雑性尿路感染症63例(合 併症性膀胱炎33例,

術後性膀胱炎16例,合 併症性腎盂腎炎14例,術 後

性腎盂腎炎3例)に は1日2回100mg筋 注 の5日 間

投与を51例,1日2回200mg筋 注 の5日 間投与を

12例 に施行 した。

前立腺炎3例 には1日2回100mg筋 注 の5日 間投

与を2例,1日2回200mg筋 注 の5日 間投与を1例

に施行 した。

3. 総 合臨床効果は著効46例,有 効21例,無 効35

例 で有効率は66%で あ った。

4. 急性単純性尿路感染症は著効24例,有 効6例,無

効6例 で有効率は83%,複 雑性尿路感染症)著 効21

例,有 効14例,無 効28例 で有効率は56%,前 立腺

炎は著効,有 効,無 効ともに1例 ずつであった。

5. 1日400mg投 与群は16例 と少数であった)で 投

与量による比較は不可能であったが,複 雑性尿路感染

症には1440019投 与を行なっても臨床効果は余 り

良 くなかった。

6. 6例 に注射部痛を認めた。 血液所見(ヘ モグロビン,

赤血球数 白血球数BUN,Creatinine,GOTGPT)

の推 移をみた56例 では,本 剤投与による異常変化は

認められなかった。その他にも重篤な副作用は認めな

かった。

7. Amikacinは 急性単純性尿路感染症 はもちろん,複

雑性尿路感染症にも有用な抗生物質であることは判明

したが,投 与量と投与期間については,さ らに慎重な

検討が必要と考える。
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1) •E Amikacin (BB—K8) was administered intramuscularly to 104 cases of urinary tract infections 

consisting of outpatients and inpatients from the Department of Urology of the University of Kyushu 

and their related hospitals. 

Dropout was seen in two, so that 102 cases were subjected to the treatment. 

2) Out of 36 cases of acute simple urinary tract infections (cystitis in 23, and pyelonephritis in 13), 

in 25 amikacin was administered intramuscularly at a dose of 200 mg once a day for 5 days, in 4 at a dose 

of 200 mg once a day for 3 days, in 4 at a dose of 100 mg twice a day for 5 days and in 3 at a dose of 

400 mg once a day for 5 days. 

Out of 63 cases of complicated urinary tract infections (complicated cystitis in 33, postoperative cystitis 

in 16, complicated pyelonephritis in 14 and postoperative pyelonephritis in 3), in 51 amikacin was admin-

istered intramuscularly at a dose of 100 mg twice a day for 5 days and in 12 at a dose of 200 mg twice a 

day for 5 days. 

Out of 3 cases of prostatitis, in 2 amikacin was administered intramuscularly at a dose of 100 mg twice 

a day for 5 days and in 1 at a dose of 200 mg twice a day for 5 days. 

3) The global clinical results were seen to be excellent in 46, good in 21 and poor in 35, its effective-

ness rate being 66%.
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4) In 36 cases of acute simple urinary tract infections, the results were seen to be excellent in 24, 

good in 6 and poor in 6, its effectiveness rate being 83%. In 63 cases of complicated urinary tract 
infections, the results were seen to be excellent in 21, good in 14 and poor in 28, its effectiveness rate 
being 56%. In 3 cases of prostatitis, the results were seen to be excellent in 1, good in 1 and poor in 1, 
respectively. 

5) It was impossible to compare between the clinical results on the basis of doses because the number 
of cases in the 400 mg/day dosing group was small, being 16 cases, but in complicated urinary tract infec-
tions the clinical results of amikacin at a dose of 400 mg were not so good. 

6) Pain at the injected area was seen in 2. In 56 cases recorded their hematological findings (hemo-
globin, RBC, WBC, BUN, creatinine, GOT and GPT) transiently, no abnormal changes due to the 
administration of the drug were observed. No other significant side-effects were observed. 

7) Amikacin (BB—K8) proved to be useful for not only acute simple urinary tract infections but also 
complicated urinary tract infections. Concerning the dose and duration of amikacin, however, the 
need of further careful examinations is keen felt.


