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耳 鼻 咽 喉 科 領 域 の 感 染 症 に 対 す るKW-1070(fortimicin)

の 臨 床 使 用 経 験

高 須 賀 信 夫

愛 媛県立中央病院耳鼻咽喉科

耳鼻咽喉科領域の感染症14例 にKW-1070を1日400mg,原 則 として5日 間連統 して筋注投

与 した。

治療成績は,頑 固な慢性 中耳 炎7例 中5例 に,鼓 室形成術後 の局所感染7例 中4例 に有効であっ

た。

副作用は全例に認め なか った。またaudiometerに よる聴力検査 で も全例 に障害を認めなか っ

た。

KW-1070(fortimicin)は,NARAら が発見1)した ア

ミノ配糖体系抗生剤で2),P.aeruginosaに 対す る抗菌

力は弱 いが,Serratia,P.inconstansに す ぐれた抗菌

力を示 し1,3),アミノ配糖体不活化酵素のほ とん どに安定

である ことが知 られている`)。

著 者は,今 回KW-1070の 耳 鼻咽喉科領域 の 代 表 的

な感染症 である慢性中耳炎,鼓 室形成術 々後感染症例に

対す る治療効果 および副作用 について検討したので報告

す る。

I. 実 験 方 法

1. 治験対象

本剤 を投与 した症例 は,昭 和55年3月 か ら昭和55

年9月 にわた る7ヶ 月間 に愛緩県立中央病院耳鼻咽喉科

で受診 した19歳 か ら52歳 までの成 人患者 で,頑 固な

慢性 中耳炎7例,慢 性 中耳炎のために鼓室形成術を行な

ったあと局所の感染があ り形成鼓膜の乾燥が遅延 し,粘

液性 または膿性の分泌物 が停止 しな かった7例,計14

例を対象 と した。

2. 投与方法

KW-1070の 投与は1日400mg筋 注 とし,1回1パ

イアル200mgを 注射用蒸 留水1mlに 溶解使用 した。

また投与前後には血 液検査(WBC,RBC,Ht,Hb),肝 機

能 検査(GOT,GPT,Al-P),腎 機能検査(BUN,S-Cre-

atinine)を,さ らに第田脳神経系への影響 を調べ るため

全症例audiometerに よる聴力検査を行な った。

なお本剤投与期 間中は,本 剤の効果お よび副作用を確

実に把握するため他の抗菌性薬剤,消 炎剤 の併用を避け

た。

3. 効果判定 の基準

慢性中耳炎にたいす る抗生剤の効果 を判定す ることは

統一的評価法が確立 されていない現在,研 究者 の個人的

見解 の関与は避け難い。 そ こで評価 の基準を投与期間,

使用量を一定 とし耳漏の消長 においた。

投与期間内に明 らかに耳漏 の減少 または消失が認めら

れ,さ らに中耳炎例では鼓室 粘膜の乾燥化,術 後例では

形成 鼓膜の乾燥傾向が認め られた例 を有効 とした。

耳漏 に変化が認め られない例を無効 とした。

また,細 菌学的な効果は本剤投与後原因菌が認め られ

な くなった ものを消失,原 因菌種 に変化を認めない もの

を不変,投 与前に二種 以上 の菌種が同定され投与後一種

以上 の菌種が消失 したものを減少,原 因菌種が不変ある

いは消失,減 少に もか かわ らず投与後に投与前の菌種以

外の菌種を認めた ものを菌交代 とした。

II. 臨 床 治 療 成 績

治験の成績をTable1に 示 した。 以下疾患別 に概説

した。

1. 慢性化膿性中耳 炎

症例1,2基 礎疾患を有す る慢性中耳炎例で極あて

難治 性である,症 例1は 上咽頭癌のため放射線治療を行

なったが右耳管開 口部か ら軟 口蓋 にかけて再発。症例2

は上顎癌 のため上顎癌全摘を行ない,い ずれ も慢性中耳

炎の悪化例 で両症例 とも患側の耳管機能が障害 されてい

る。 基礎疾 患を考慮 しで きるだけ局所 の改善を図 るため

11日 間の連続投与を行なった。 なお症例2は β-ラクタ

ム系抗生剤に強 いアレルギ ー反応 を 呈 す る患者であっ

た。 本剤投与後症例1は 耳漏の一時減少 と解熱を,症 例

2は 耳漏の一時消失 を認めいずれ も臨 床的 に有効であっ

た。 細菌学的 には症例1は 投与後S.aureusの 菌交代を

認めたが,症 例2はP.inconstans,P.aeruginosaの

混合感染であったがP.inCOnstansは 消失 した。

症例3,4,5単 純性 の化膿性中耳炎例で種 々の治療

に抵抗 して耳漏が長期間停止 しない例であった。症例3
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は多量 の耳 漏 が2ヶ 月 間 持 続 し て い る 例 でP.incon-

stanSが 分 離 さ れ た。 症 例5は 耳 漏 が1ヶ 月聞 持 続 し

Raeruginosaが 分 離 され た 。 本 剤 投 与 後 い ず れ もP.

aeruginosaが 分 離 され,耳 漏 も全 く変 化 を 認 め ず無 効

例 で あ っ た。 症 例4は7ヶ 刀 間耳 漏 が停 止 せ ず投 与 前後

に 耳 漏 か らS,aureus,Enterobacterが 分離 され細 菌 学

Table1 Clinical results of KW-1070 therapy
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的 には不変であったが,耳 漏は著明に滅 少し臨床的に有

効 であった。

症例6,7中 耳根治手術後1年 以上の長 期闇を経過

するも術創が乾燥しない例 で,い ずれ もP.inconstans

の単独感染であった。本剤投与後耳漏の減少が認め られ

臨床的に有効であったが菌の消失にはいたらなかった。

2. 鼓室形成術 々後例

症例8～14鼓 室形成術 々後主 と し てセファロスポ

リン系抗生剤を投与一週間以上経過して も局所 の感染で

形成 鼓膜 が乾燥 しなかった例 で,症 例8,10,14は 真珠

腫性であった。手術 々式は症例9,11,13は1型,症 例

8,12,14はIII型,症 例10はIV型 で行ない,形 成鼓膜は

側頭筋膜 を使用 した。

症例8,9,11,12は 投 与前よ りRaeruginosaが 分離

された症 例で,症 例8は 本剤投与前か ら形成 鼓膜が乾燥

傾 向にあ り分泌物は葉液性で,本 剤投与で急速 に乾燥 し

たが 自然治癒 を否定で きない例 であった。

症例11は 本剤投与後 もP.aeruginosaが 分離 され

細菌学的には不変であったが耳 漏の減少を認め有効 と判

定 された。

症例9,12は 耳漏 の状態が全 く変化 しなかった例 で本

剤投与後の耳漏からは投与前 と同様にP.aeruginosaが

分離 された。

症 例10は 極めて重症の真珠腫性中耳炎で術後25日

間セフ ァロスポ リソ系,ベ ニシリン系抗生剤を主 として

使用したが局所 は乾燥せず膿性分泌物が見 られP.mira-

bilisが 分離 された。 本剤投与に より耳漏には変化が見

られず投与後の耳漏からP.aeruginosaが 分離 され た。

症例13,14は 本剤投与 によ り耳漏の減少,鼓 膜の乾燥

化が認められ臨床的に有効 と判定 された。

以上,耳 鼻咽喉科領域での難治性感染症14例 に本剤

を400mg4～6日 間(基 礎疾患 を 有する慢性化膿性中

耳炎2例 には11日 間)投 与 した。その治療効果は有効

9例,無 効5例,有 効率64.3%の 成績であった。 また

細菌学的効果 では菌の消失0,減 少2例,不 変8例,菌

交代4例 で減少2例 中の消失菌は全てP.inconstansで

臨床的に も有効 であった。不変 の8例 中P.aeruginosa

に よるものは5例,P.inconstansに よるもの2例,そ

の他1例 で臨床的有効例はそれぞれ2例,2例,1例 で

あった。 菌交代4例 中投与後P.aeruginosaが 分離 され

た もの3例 で臨床的 には2例 が有効 であった。

III. 副 作 用

血液所見 で症例1,2に 貧血 の所見が認め られたが重

篤な基礎疾患 によるものであ り,症 例5,6に 白血球増

多が認 められ たが炎症に よる変化 と考 えられ る。

肝機能検査 では症例6,9にGOT,GPTの 軽度の上

昇が認 められたが本剤投与後 に正常範囲に回復 した。

腎 機能検査 では全例に異常所 見は認め られなか った。

患 側の聴 力は手術,病 変の消長による変動が軽度に認

め られたが,ア ミノ配糖体系抗 生剤 による高音域 の低下

は認め られ なか った。健側では全例 に異常を認めなかっ

た。Fig.1は 症 例1のaudiogramで ある。本剤11日

間,4,400mg筋 注後 の患側 に聴力 の低下がやや認めら

れたが高音域の低下は極めて軽 度であった◎本症例は原

疾患に より3ヶ 月後に死亡 し,原 疾患に よる変動が疑わ

れ る1例 であった。

IV. 考 按

慢性中耳炎の抗 生物質治療についても他の感染症と同

様Host-Parasitesrelatienshipが 成立す る。 しか し局

所要因が中耳炎 の経過 に大 きく影響することは本症に特

異な点である。乳様蜂〓 の発育の良否,鼻 咽頭,鼻 腔,

副鼻腔,扁 桃の病変 の有無な どが中耳炎 の予後 を決定す

る。次いで中耳 の炎症が慢性化 した時患者は反復 または

永続す る耳漏を訴 え,主 と して抗生剤に よる治療が繰返

され る。

この よ うな慢性 中耳炎 の手術的治療には鼓室形成術式

が行なわれ るが,ど うしても耳漏の停止 しない例,真 珠

腫性中耳炎は化膿巣のあるまま手術するため術後 の局所

感染は避け得ない。

一方慢性中耳炎耳漏 よ り分離 され るGNBの 占める比

率が近時高 ま り当施設 においてもその傾向が伺える。今

回の治験 に際 し薬剤投与前の分離菌を見てもP.aerugi-

nosa(6株),P.inconstans(7株)が 感染 の主役を演

じていることか らも明 らかである。

今回,新 らしく開発 された ア ミノ配糖 体抗生剤KW-

1070で 慢性中耳炎お よび 慢性中耳炎 の 鼓室形成術後症

例に対す る治験効果お よび副作用 につ いて検討 し,

1.慢 性 中耳炎 で有効5例,無 効2例,術 後感染例で

Fig.1 Audiogram of K. Y. 43 y. o., M.

(Case No.1)
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Table2 Laboratory findings before and after administration of KW-1070

*Before treatment **After treatment

は有効4例,無 効3例 の臨床成績を得た。

2.P.inconstansに 対する細菌学的効果は減少2例,

不変2例 であ ったが,全 例臨床的に有効であ った。

P.aeruginosaに 対 しては不変5例,菌 交代3例 で,

その うち4例 で臨床 的に有効 であった。菌の消失 を

見なか ったのは極め て難治性 の疾患に投与 日数を約

5日 に限定 したこ とも一因 と考え られた。

3.本 剤に起 因する と思われ る副 作用 は 認 め なか っ

た。

以上のことか ら,本 剤 はP.aeruginosaに 対す る抗

菌力を考慮す ると,満 足す べ き臨床成績を示 した と考え

られる。
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CLINICAL EXPERIENCE WITH KW-1070 ON CHRONIC OTITIS MEDIA

NOBUO TAKASUKA
Department of Otorhinolaryngology, Ehime Prefectural Central Hospital

KW-1070 (fortimicin) was used clinically in 7 cases of chronic purulent otitis media and 7 cases
of infections after tympanoplasty by intramusculer injection of 400 mg daily for 5 days.

As a result, in chronic purulent otitis media and postoperation infections KW-1070 was effective in
5 cases and 4 cases respectively.

No side effects were noted in hematological findings and renal and hepatic functions. Further,
audiomcter revealed no hearing loss in all cases, which is most apprehended in aminoglycoside
antibiotics.


