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皮膚科領域におけるKW-1062の 基礎的検討
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KW-1062は,Gentamicin C1aの6'Nに メチル基 が導

入された構造 を持つ ア ミノグ リコシッ ド系抗生物質 であ

る。今回本剤について,皮 膚科学的 に基礎的検討 を行な

う機会を与 えられたので,以 下にその成績 を報告す る。

I. 方 法

1. 皮膚科領域か ら採取 した黄色ブ菌に 対す るKW-

1062の 最 小発育阻止濃度(MIC)の 分布

最近,皮 膚感 染症か ら採 取 した黄色ブ菌20株 に対す

るMICを 化学療法学会標準法に 準 じて測定 した。培地

はハー トイ ンフ ユージ ョン寒 天培地(ニ ッスイ)を 使用

した。

2. ラッ トにおける血清 お よび皮膚 内濃度

Wistar系 雄性 ラ ッ ト(2009前 後)を 用 いた。KW- 1062

10mg/kgを 轡筋 内に筋 注 し,1/2, 1, 2, 4時 間に4匹

つつを1群 としてエーテル麻 酔下に頸動 脈 切 断 採 血 屠

殺,背 皮を剃 毛 後 採 皮 した。 血 清 は1/15 M Na-pho-

sphate bufferで2倍 に稀釈 して被 験液 とした。皮膚 は

皮下組織 を可及 的 に 除去 し た 後,鋏 で 細切後,上 記

Buffer 2倍 量(V/W)中 でPolytron高 速ホモ ジェナ イザ

ーに よりホモジ
ェナイズ し,1時 間放 置後遠沈(10, 000

rpm)上 清を被験液 と した 。濃度測定 はBacillus subtilis 

ATCC 6633を 用 い る 薄 層 カ ップ法 に よ った 。標 準 液 は

上 記Bufferに よ って 作 成 し た 。 皮 膚 内濃 度 は材 料 とな

った 皮膚 の 単 位 湿 重 量 あ た りに 換 算 して 表 わ し た 。

II. 結 果

1. 皮 膚 科 領 域 か ら 採 取 した黄 色 ブ 菌 に 対 す るKW-

1062のMIC分 布(Table 1)

≦0.05 μg/ml 1株,0.1 μg/ml 0株,0.2 μg/ml 4株,

0.4 μg/ml 15株,≧0.8 μg/ml 0株 で あ った 。点 状 に 出

現 す る コ ロ ニ ーが 消 え る まで を 見 る と,≦0.05 μg/ml 1

株,0.1 μg/ml 0株,0.2 μg/ml 3株,0.4 μg/ml 7株,

0.8 μg/ml 4株,1.56 μg/ml 5株,≧3.13 μg/ml 0株

と な った 。

2. ラ ッ トに お け る実 験(Table 2, Fig.1)

血 清 濃 度 の 平 均 値 は30分 値:22.6±5.2 μg/ml, 1時

間 値:12.7±0.8 μg/ml, 2時 間値:6.8±1.5 μg/ml, 4

時 間 値:1.6±0.7 μg/mlで あ った 。 こ れ に 対 応 す る 皮

膚 内 濃 度 は,30分 値:6.6±1.4 μg/g, 1時 間値:6.3±

0.9 μg/g, 2時 間値:2.0±0.4 μg/g, 4時 間 値:trace

～1 .5 μg/29で あ った 。

III. 考 按 お よび 結 語

黄 色 ブ 菌 に対 す る抗 菌 力 の 分 布 は,0.4 μg/ml に ピ ー

Table 1 MIC of KW-1062 against 20 strains of Staph. aureus isolated from skin infection

(strains)

Table 2 Serum and skin levels of KW-1062 in rats (10 mg/kg, i. m.)

(Average±S. D. )
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クが あ る。KW-1062の シ ンポ ジ ウム1)に お け る 全 国 集

計 の ピ ー ク も0.4に あ り,GMのMICの 分布 とほ ぼ 同 じ

で あ る。 わ れ わ れ が,1969年 に検 索 したGMの 黄 色 ブ

菌 に 対 す るMICの 分 布 は,0.2 μg/ml 4株,0.4 μg/ml

32株 で あ り,今 回 のKW-1062の 成 績 に近 い 。

ラ ッ トに お け る血 清 濃 度 と皮 膚 内 濃 度 の 比 較 では,血

清 濃 度:皮 膚 内濃 度 は,30分 値 で は3.4 : 1,1時 間 値 で

は2.0 : 1,2時 間値 で は,3.4 : 1と な って い る。

わ れ わ れ がDKBで お こ な った 実 験2)(160g前 後 の ラ

ッ トに2.5 mg/Rat筋 注)で は,血 清 濃 度 が きわ め て 高

く,皮 膚 との 比 は,30分 値 で 約40 : 1,1時 間値16 : 1,

2時 間 値2.5 : 1で あ った 。AMK 3)で は,血 清濃 度 と皮

膚 内濃 度 の 差 が 小 さ く,30分 値 で3.2 μg/mlと3.0 μg/g, 

1時 間 値3.7 μg/mlと1.7 μg/g,2時 間 値1.7 μg/mlと

1.0 μg/g, 3時 間 値0.25 μg/mlと0.5 μg/gで あ った 。

このAMKの 成 績 は,血 清 濃 度 と皮 膚 濃 度 の比 だ け か ら

い え ばKM 4)の 成 績 に 類 似 し て い る。

今 回 のKW-1062の 血 清 お よび 皮 膚 内濃 度 の比 較 成績

はDKBに 見 られ た 型 ともKMお よびAMKに 見 られた

型 と も異 な って,そ の 中間 に位 置 す る型 で あ る。 徳 田 ら

の 成 績1)で は,KW-1062とGMの 血 清 濃 変 と皮膚 内濃

度 は,両 剤 で ほぼ 同 じ値,同 じ推 移 を示 して い て,わ れ

わ れ のKW-1062の 成 績 と 同 じ パ タ ー ンを示 し てい る。
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Fig. 1 Serum and skin levels of KW-1062 after 
intramuscular injection of the drug (10mg/ 
ml) at the dosis of 10 mg/kg in rats

Test organism 
B. subtilis ATCC 6633
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1. MICs of KW-1062 were determined against 20 strains of Staphylococcus aureus isolated recently 

from lesions of skin infection. The results obtained were as follows : 0. 05/ƒÊg/ml in 1 strain, 0.1

μg/ml  in O, 0.2 ƒÊg/ml in 4 strains and 0. 4 ƒÊg/ml in 15 strains.

2. Serum and skin levels of the drug were determined in rats. Mean serum levels (n =4) were 

22.6•}5.2 ƒÊg/ml at 30 minutes, 12.7•}0.8 ƒÊg/ml at 1 hour, 6.8•}1.5 ƒÊg/ml at 2 hours and 1.6•}0.7 ƒÊg/ml 

at 4 hours. The corresponding skin levels were 6.6•}1.4 ƒÊg/g, 6.3•}0.9 ƒÊg, 2.0•}0.4 ƒÊg/g and

trace～1.5 μｇ/g.


