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KW-1062に 関す る基礎 的臨 床的研究
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KW-1062はaminoglycoside系 新 抗 生 物 質 で1～3),

従 来 の も のに 比 して,動 物 実 験 の レベ ル にお い て は毒 性

が 少 な く,そ の点 が 注 目 され て い る も の で あ る。 以下,

本 剤 に つ い て お こな った,基 礎 的,臨 床 的 研 究 成 績 を報

告 す る。

I. 抗 菌 力

1. 測 定 方 法

臨 床 分 離 のSerratia marcescens 27株,Pseudomonas

aeruginosa 26株,Acinetobacter calcoaceticus 27株

に つ い て,KW-1062の 最 小 発 育 阻 止 濃 度 を,日 本 化 学

療 法 学 会 標 準 法 に 従 い,平 板 希 釈 法 に よ り測 定 を お こな

った 。 そ の さ い,18時 間 培 養 菌 液 と100倍 希 釈 菌 液 の2

種 の 接 種 菌 量 に よ る最 小 発 育 阻 止 濃 度(MIC)を 測 定 し

た 。 な お 同 時 にGentamicin (GM),Dibekacin (DKB)

の最 小発 育 阻 止 濃 度 を併 せ 測 定 し,本 剤 の抗 菌 力 と比 較

した 。

2. 測 定 成 績

KW-1062のSerratia marcescensに 対 す る抗 菌 力 は,

Table1, 2, Fig.1, 2に しめ す と お りで あ り,Genta-

micinに 比 して や や 抗 菌 力 は 劣 るが,Dibekacinに 比 し

て は す ぐれ た 成 績 を しめ した が,多 くの株 のMICは 25

μg/mlと あ ま りよ くなか った 。100倍 希 釈 液接 種 の 場 合

はMIC値 は原 液 接 種 時 と比 較 して1段 階 よ くな った 。

KW-1062のPseudomonas aeruginosaに 対 す る感受

性 はTable3, 4,Fig.3, 4に 示 す よ うに,6.25, 12.5

μg/mlで 発 育 を阻 止 さ れ る も の が 多 い 。Gentamicin

3.12, 6.25 μg/ml,Dibekacin 3.12, 6.25μg/mlに 比

して,一 段 階 劣 る成 績 が認 め られ た 。100倍 希 釈 液 接 種

で も,ほ ぼ 同 様 のパ タ ー ンを示 した 。

Acinetobacter calcoaceticusに 対 す る 抗 菌 力 は,

Table5, 6, Fig.5, 6に 示 す よ うに,そ の ほ とん どの

株 は,1.56, 3.12, 6.25μg/mlのMICを 示 しそ の 成 績

はGentamicin, Dibekacinと ほ ぼ 同 じ成 績 を 示 した 。

100倍 希 釈 液 接 種 の 場 合 はMICは1段 階 よ くな り,他 剤

と の対 比 は 同様 の パ ター ンを示 した 。

II. 吸 収 ・排 泄

1. KW-1062体 液 濃 度 測 定 法

Kw-1062の 体 液 濃 度 測 定 法 は,B. subtilis ATCC

6633を 用 い た カ ップ法 に よ った 。

HI寒 天(栄 研)にB. subtilis ATCC 6633を105/ mlに

Table 1 Susceptibitity of Serratia marcescens (Inoculum of undiluted culture)

Table 2 Susceptibility of Serratia marcescens (Inoculum of 10-2diluted culture)
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Fig. 1 Correlogram between KW-1062 and 

Gentamicin 

Serratia marcescens 27 strains

Fig. 2 Correlogram between KW-1062 and 

Dibekacin 

Serratia marcescens 27 strains

Fig. 3 Correlogram betw een KW-1062 and 

Gentamicin 

Pseudomonas aeruginosa 26 strains

Fig. 4 Correlogram between KW-1062 and 

Dibekacin 

Pseudomonas aeruginosa 26 strains

Table 3 Susceptiblity of Pseudomonas aeruginosa (Inoculum of undiluted culture)
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Table 4 Susceptibility of Pseudomonas aeruginosa (Inoculum of 10-2 diluted culture)

Table 5 Suceptibility of Acinetobacter calcoaceticus (Inoculum of undiluted culture)

Table 6 Susceptibiliy of Acinetobacter calcoaceticus (Inoculum of 10-2diluted culture)

Fig. 5 Correlogram between KW-1062 and 

Dibekacin 

Acinetobacter calcoaceticus 27 strains

Fig. 6 Correlogram between KW-1062 and 

Dibekacin 

Acinetobacter calcoaceticus 27 strains
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な るよ う混和 し,そ の10mlを シ ャー レに分注 し,測 定

に供 した。

標準 曲線の作成は,血 清濃度測定 のためには,pH 8.0

1/15 M phosphate buffer,尿 中濃度測 定 の た め には,

pH 7.0 1/15 M phosphate bufferを 用 い,血 清 はその

まま,尿 は20倍,50倍 希釈の検体を用い,カ ップ法 に

よ り測定 した。

検体を カ ップに注入後,4℃2時 間拡散後,37℃ で18

時 間培養後判定 した。.

2. 被 検対象お よび実験方法

被検対 象は健康 男子成人2例 で,1例 は29歳,体 重

70kg,1例 は29歳,65kgでKW-1062を40mg 1回

筋注 し,そ の血 伸濃度 および尿中排 泄を測定 した。

血 伸濃度は投与後30分,1時 間, 2時 間, 4時 間, 6

時 間値について,尿 伸濃度は0～2時 間, 2～4時 間,

4～6時 間の検体につい て測定 した。尿 伸回収 率は,測

定時 間毎 に尿量 をあわせ測 り,前 記尿 伸濃度 か ら6時 間

までの尿 中排 泄量 を算出 し,投 与量に対す る回収率 を計

算 した。

3. 実験成績

血 中濃度は40 mg筋 注後1例 は30分3.2μg/ ml, 1

時 間4.6μg/ ml, 2時 間3.7μg /ml, 4時 間1.8μg/ ml,

6時 間0.96μg/ ml, 他の1例 は30分4.6 μg/ml, 1時

間4.6μg/ ml, 2時 間2.4μg /ml 4時 間1.4μg/ml, 6

時間0,72 μg/mlで あった。

尿中か らの6時 間 までの回収 率は,62%,68%で あ っ

た。

III. 臨 床 成 績

Table 7に 示す よ うに,慢 性腎盂 腎炎1例,肺 炎3例

計4例 に本剤 を使用 した。使用法は,1回80mg, 1日

2回 筋 注3例 と,1回40mg, 1日3回 筋注1例 で,投

与期 間は8日 ～14日 であ った。

肺炎3例 は,い ずれ の例において も原因菌が確定され

てい ない。

臨床効果 は,肺 炎 につ いては胸 部 レ線像 の改善,臨 床

症状の改善,検 査所見 とくに白血球,血 沈,CRPお よび

原 因菌の推移を観察 し,著 効,有 効,無 効 と判定 した。

尿路感 染については,尿 伸細菌の消失,尿 所見,臨 床

症状 の改善 に より判定 した。

肺炎 のCase 3は,治 療途 伸で,Mycoplasma肺 炎で

あ ることが,判 明したた め,本 例 については判定不能 と

した。

他 の2例 の肺炎は,い ずれ も投与開始Case 1は4日

目,Case 2は3日 目で下 熱 し,喀 疾,咳 漱は減 少 し,10

日目位 よ り胸部 レ線像 の改善がみ られ有効であ った。

尿路感染 の1例 は,Pseuaomonas aeruginosaが 本剤

投与に よ り消失 し,尿 所見 の改善がみ られ,有 効 と判定

した。

副作用は4例 につ いて血液所見,肝 機 能 検査 (GOT,

GPT, Al-P)お よび腎機能(BUN,尿 蛋 白)に つ いて し

らべ,ア レルギ ー症状の有無について,観 察 したが,全

例異常を認 めなか った(Table8)。

IV. 考 按

KW-1062は,GentamicinのC1aの6'-N にmethy1

基 が導入 され た化学構 造を もつ 新 しいaminoglycoside

剤 で,抗 菌 スペ ク トラムはGentamicin, Dibekacinと 同

じことが知 られ ている。

第23回 日本 化学療 法学 会東 日本支部総会において,

本剤 に関す る研究 会の報告が行なわれ,全 国研究機関の

集計成績が報告 され た。

Table 7 Results with KW-1062 treatment

Table 8 Laboratory tests before and after KW-1062 therapy
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本剤 の抗菌 スペ ク トラム,各 種臨床分離 株に対 しての

抗菌力の成績はほぼGentamicin, Dibekacinに 同 じで

あ ることが示 された3)。

私 どもの成績 もそれ とほぼ同であ り,抗 菌力に関 して

は従来 のGentamicin, Dibekacinと 同 じと考 えてよい

と思われ る。

次に本例 の筋注時 の吸収 ・排泄 で あ る が,こ の成績

は,2例 の健康成人について検討 した が,私 どものえ ら

れた成績 は,従 来 のGentamicin 40mg投 与,Dibekacin

50 mg投 与時 の血 伸,尿 中濃度 の値 と比較 して,同 様の

パター ンを示す もの と考 えて よい。

つ まり,基 礎的 な検討 事項 に関 しては,従 来の類薬 と

比較 して,と くに大差 はない。本剤は,腎 毒性,聴 器毒

性 の面において,動 物実 験の レベルにおいては,同 等 の

抗菌力を示 すGentamicin, Dibekacinよ り少 ない とい

う点が,臨 床での使用経験に どの よ うに反影す るかが本

剤 の最 も注 目すべ き点であ る。

その点をふ まえて,4例 に本剤 を投与 した。投与量 は

Gentamicin, Dibekacinに 比 して多 く1日160 mg投 与

した。その効果 は3例 に有効 であ り,副 作用 も1例 も認

めなか った点 は注 目すべ きであ り,肺 炎 の2例 に有効で

あ った ことは原 因菌不 明であ った が,本 剤の抗菌 スペ ク

トルか ら考えて,必 ず しも第1次 選 択ではないか もしれ

ないが,重 症な肺炎に対 しては試 みて しか るべ きものと

考えた。

V. ま と め

KW-1062に つ い て 検 討 を 行 な い,次 の結 果 が得 られ

た 。

1. 抗 菌 力:KW-1062のSerratia mmcescens, Ps-

eudomonas aeruginosa, Acinetobacter calcoaeeticus

に 対 す るMICは,Gentamicin, Dibekacinと ほ ぼ 同 じ

で あ った 。

2. 吸 収 ・排 泄:KW-1062の 血 中 濃 度,尿 中 排 潰 を

2例 の健 康 人 に40 mg筋 注 し,そ の値 は 従 来 のGenta-

micin, Dibekacinと 比較 して ほ ぼ 同 じ よ うな値 を 示 し

た 。

3. 臨 床 成 績:肺 炎2例,慢 性 腎 盂 腎 炎1例 に使 用

し,全 例 に有 効 で 副 作 用 は 認 め られ なか っ た 。

文 献

1)  OKACHI, R. ; I. KAWAMOTO, S. TAKASAWA, 

M. YAMAMOTO, S. SATO, T. SATO & T. NARA : 

A new antibiotic XK-62-2 (Sagamicin) I. 

Isolation, physicochemical and antibacterial 

pronerties. J. Antibiotics 27 : 793•`800, 1974

2) EGAN, R. S. ; R. L. DEVAULT, S. L. MUELLER, 

M. I. LEVENBERG, A. C. SINCLAIR & R. S. 

STANASZEK : A new antibiotic XK-62-2. ]il . 

The structure of XK-62-2, a new gentamicin 

C complex antibiotic. J. Antibiotics 28 : 29•`

34, 1975

3) 第23回 日本 化 学 療 法 学 会 東 日本 支 部 総 会,新 薬 シ

ン ポ ジ ゥ ムII,KW-1062, 1976
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1) The distribution of MIC values of KW-1062 against clinical isolates such as Serratia mercescens, 
Pseudomonas aeruginosa and Acinetobacter calcoaceticus was found to be similar to that of gentamicin 
and dibekacin. 

2) KW-1062 was administered intramuscularly to two healthy volunteers at a single dose of 40mg. 
The serum level of KW-1062 reached the peak of 4. 6 aug/ml at one hour after administration. The 
urinary excretion rate for the first 6 hours was 65% in an average. These results obtained with KW-
1062 were considered to be comparable to those obtained with gentamicin or dibekacin. 

3) KW-1062 was administered to two patients with pneumonia and one patient with chronic 

pyelonephritis and found to be effective in all cases. 
No particular side effects were observed.


