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新しいア ミノ配糖体系抗生物質KW-1062に 関する臨床的研究

松 本 昇 ・藤 井 寿 一 ・広 重 幸 雄

篠 原 健 次 ・三 輪 史 朗

山口大学医学部第三内科

戦 後,種 々の新 しい抗生物質 の開発 に ともない,感 染

症 による死亡率 は低下 した ものの,グ ラム陰性桿菌 に よ

る感染症 は今 日なお難 治性感染症 として治療法 の改善,

よ り有効 な抗生 物質 の出現がのぞ まれてい る。 とくに宿

主の感染 に対す る防禦 能の低下があ る場合は,全 身 いず

れの部位 も感染 の脅威 にさ らされてお り,一 度感染 する

となかなか治癒 しがた く,感 染症 が直接死因 とな ること

が少 な くない。

今 回,わ れわれは宿主の防禦能減 弱があ ると考 えられ

る血液疾患(白 血 病お よび再生不 良性 貧血),膠 原病(全

身性 エ リテマ トーデス-SLE-)患 者 の感染症 に,新 しく

開発 され たア ミノ配糖体系抗生物質KW-1062を 投与 し,

その臨床効果,副 作用 を検 討 したので報告す る。

I. 検討対 象および 投与方法

昭 和50年5月 よ り,山 口大学医学部第3内 科 でKW-

1062を 投与 した7症 例につ いてその臨床 成果を検討 した。

内訳 は単純な尿路感染症1例,SLEの 経 過中(副 腎皮

質 ホルモ ン投与中)に 尿路感染症 を合併 した2例,再 生

不良性貧血 に尿路感染症を合併 した1例,急 性白血病の

治療 中に感染 に よる と思われ る発熱を認め た3症 例であ

る。

本剤投与前 に,咽 頭,喀 痰,中 間尿,必 要 な場 合血 液

の細菌培養を行 ない起 炎菌の同定 を 試 み た。KW-1062

は出血 傾向のない場合は筋注で,出 血傾向 のあ る場合は

点滴 静注に よ り投与 した。

投与前後 の末梢血像,血 液化学(特 に腎,肝 機能検査)

を比較 し,副 作用 についての検討資料 とした。

効果判定 は,尿 路感染症に お い て は,尿 中細菌 の溝

失,尿 所見,臨 床症状 お よび発熱の改善に よ りまた敗血

症を疑 った例に おいては,起 炎菌 の確定不 能のため,臨

床症状,発 熱 の推移に てそれ ぞれ判定 した。

II. 臨 床 成 績

各症例の年令,性 別,感 染 症,基 礎 疾 患,起 炎菌,

KW-1062の1日 投与量,投 与方法,投 与 日数,臨 床効

=果,副 作用 について まとめた ものがTable1で あ る。基

礎疾患 を有 さない単純 な尿路感染症1例,SLEに 合併し

た尿路感染症2例,再 生不良性貧血に合併 した尿路感染

症1例,計4例 で有効であ った。急性 リンパ性 白血病で

発熱 を主要症 状 とし,病 原菌,主 要感染巣が明 らかでな

か った1例 では,KW-1062とCEZ, SBPCの 併用によ

り解熱 を認め たが,起 炎菌が明 らかでない こと,お よび

他 の抗生物質 との併用 を行 な ってい るためKW-1062だ

け の効果を判定す るこ とは困難 と考え,そ の有効性には

疑問が ある(questionable)と した。赤 白血病1例,骨

髄単球性 白血病 の1例 で は,起 炎菌,主 要感染 巣共に明

らかでな く,高 熱を主症状 とし敗血 症 が 疑 わ れ,KW-

Table 1 Clinical results of the patients treated with KW-1062
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1062(1日240mg)と セファロスポ リン系抗生物質,広

域合成ペ ニシ リンの併用を行 なったが無効 であ った。

KW-1062投 与を うけた7例 で 薬疹,ア レルギー反 応

を呈 した例はみ られ なか った。Table2に 示す ように,

投与前後 の検査成績を比較 してKW-1062に よる と思わ

れ る重篤 な肝,腎 機能障害 をきた した例 はな く,3例 で

は1日240mgの 量が 投与 された が腎機能障害 を きたさ

なか った こ とが注 目され る。

症例呈示 症例2 A.T.47歳, 女性 (Fig.1)

臨床診断:SLE, 尿路感染症

経過:昭 和46年 よ りSLEの 診 断の もとに 当科で加療

し,リ ンデ ロン(ベ タメタゾ ン)1mg/日 の投与に よ り

SLE は寛解 中で あったが,38。Cの 発熱,残 尿感,排 尿

痛 を主訴 として 再入院。尿沈渣 に は 多数 の 白血球 を認

め,尿 培養 によ り,Staphylococcus epidermidis お よび

α-streptococcusを 検 出。KW-106280mg/日 の 筋 注

(40mg,12時 間ご と)に よ り,投 与 開始2日 目よ り解

熱 し,3日 後 には膀胱刺激症状 は完全に消失 した。

症例4 M.N. 63歳,男 性 (Fig.2)

臨床診断:再 生不 良性貧血,肺 結核,両 側水腎症,尿

路感染症

経過: 昭和50年9月 よ り再生不 良性貧血,肺 結核 のた

め当科で入院加療 中の患者で,著 明な顆 粒球減少(好 中

球160/mm3)と 共に発熱(38～40℃)を きた し,両 側腹

部鈍痛,頻 尿を訴え,尿 培養 で Morganella, Serratia

を検出。腎盂 腎炎兼 膀胱炎の診断 のもとにKW-1062 40

Table 2 Laboratory data before and after KW-1062 therapy

Fig. 1 A. T. SLE, Urinary tract infection 

47 y. o. female

Fig. 2 N. N. Aplastic anemia, Urinary tract 

infection 63 y. o. male
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mgを48時 間 ごとに静注 し,3日 目よ りCET 4g/日 の併

用 を行ない治療開始8日 目より解 熱 し,同 時に菌 の陰性

化を認めた。本例で は水 腎症 があ るためKW-1062の 投

与量 の減少,投 与期間 の短縮 を行な った。

症例 5H.S. 15歳,男 性 (Fig.3)

臨床診 断:急 性 リンパ性白血病(ALL),敗 血症(疑 い)

経過:ALLの 再発例 で,抗 白血 病剤 の 多剤併用 に よ

り著 明な穎 粒球 減少を生 じ同時に38。Cの 発熱 をきた し

た。種 々の材料の細菌検索を行 うも原 因 となるべ き細菌

お よび感染巣が判 明せず,敗 血症 の疑 い のも とに KW-

1062 240mg/日(毎8時 間,80mg 点滴 静 注), CEZ,

SBPCの3者 併用を行 い,投 与 開始3日 目に 解 熱 傾 向

を認め8日 目に37℃ 以下 とな った。 本例 で は 大量 の

KW-1062と 共にCEZ, SBPCの 併用が行なわれ,起 炎

菌が 明らかに され なか ったためKW-1062の 有効 性を断

定す るこ とが 困難 であ った。

III. 考 按

感 染症 は宿主 と病原体 とのたたか いであ り,宿 主側の

防 禦機構が完全であれば病原体が 侵入 して も感染症に ま

で進 展 しないか,あ るい は感染 が成立 して も宿主 の蒙 る

損 傷は軽微に終 る。 しか し,血 液 疾患(特 に白血病,再

生不 良性貧血 など)で は防 禦機構 の主役を演ず る顆粒球

の減少 のため,ま た膠原病 においては免疫機構 の異常,

投与 され る副腎皮質 ホルモ ンが副作用 のために,感 染症

が致命的 な合併症 となる ことが少な くない。なかで も,

グ ラム陰性桿菌に よる感染症 はその難 治性 の点で最近特

に注 目され てお り,こ れに有効な抗生物質 の開発 と適切

な投与法 の工夫 がのぞ まれてい る。

新 しく開発 されたア ミノ配糖体系抗 生物質KW- 1062

はGentamicin (GM)と 極め て類似 した化学構造,抗 菌

スペ ク トル,抗 菌力を有すが,GMC 1a耐 性 の緑膿菌 に対

して も有効であ る1,2)。また,GMC1aの6'-NH2基 が

6'-NHCH3基 に置換 されてい るため慢性毒 性 もGMに 比

し少ない とされてい る。今 日,著 者 らの行 な った臨床 治

験に際 して もGMの 適用 と思わ れる症 例にKW-1062の

単独 または他の抗生物 質 との併用 を行ない,7例 中4例

で有効,1例 で疑有 効,2例 では無効で,こ の結果 は投

与前予想 され た期 待をほぼ満足す る も の で あ る。1日

240mgの 大量 投 与 を 行 な っ た3例 中1例 では連続30

日,1例 では51日 間投与 され た に もかかわ らず,重 篤

な腎障 害,第8脳 神経障害 のみ られ なか った点は注 目す

べ きであ る。

今 回,わ れわれは,あ えて再生不 良性貧血,白 血病な

どの重篤な基礎疾患を有す症 例にKW-1062の 投与を試

みた。 これ らの血液疾患 では成熟顆 粒球 の減 少のため,

容易に感染 し,ま た短期 間に敗血 症に まで進展 して致命

的な合併症 となる ことが多い。 白血 病の死因 としては出

血 と感染が最 も重要 視されてい るが,血 小板輸注の普及

に伴 ない 出血死 の率は低下 し,最 近では感染症,と くに

グラム陰 性菌 に よる肺感染症,敗 血症が 白血病 の死因 と

して注 目されてい る3御5)。現在,白 血病 の寛解導 入療 法

として,多 剤併用投与が最 も広 く用い られ てい る。導入

期 間中は骨髄機能抑制 のため成熟顆 粒球 の著 しい減少は

必発であ り,こ の時期に合併す るグ ラム陰 性桿菌 による

感染症 の治療が 白血病寛解導入率 の上 昇のかぎ とな って

い る。 この治療に は,CBPC, SBPC,セ ファロスポ リン

系 のいずれか(あ るいは併用)と ア ミノ配糖 体系の組み

合せが最 も有効 な方 法 と考え られ る。KW-1062は 大量

に,経 静脈的(白 血 病では 出血傾 向のため筋注では投与

し難 い)に 投与 しうるア ミノ配糖体系抗生物質 として期

待 される。

IV. ま と め

新 しい ア ミノ配糖体系抗生物質KW-1062を 単純 な尿

路感染症1例,SLEに 合併 した尿路感染症2例,再 生不

良性貧血に合併 した尿路感染症1例,白 血病 に合併 した

発熱3例,計7例 に投与 し4例 に有効であ った。3例 で

は1日240mgの 大量 が投与 されたが腎障害 は認めなか

った。難治性 のグラム陰 性桿 菌感染症に対 し,KW-1062

は大量かつ長期間使用 しう る 抗生物質 として 注 目され

る。
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CLINICAL STUDIES ON KW-1062, A NEW ANTIBOTIC 

NOBORU MATSUMOTO, HISAICHI FUJII, YUKIO HIROSHIGE, 

KENJI SHINOHARA and SHIRO MIWA 
The Third Departmentment of Internal Medicine, 

Yamaguchi University, School of Medicine

KW-1062, a new aminoglycoside antibiotic was administered to 4 cases with urinary tract infection 
and the good results were obtained in all cases. In three cases with acute leukemia associated with 
suspected sepsis (the causative organisms were unknown), the effectiveness of KW-1062 was 
doubtful in one case, and failure in other two cases. 

No significant side effects were noted throughout all cases. A dose of 240 mg of KW-1062 was admi-
mistered intravenously for 51 days in one case without showing any renal impairment.


