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皮膚 科 領 域 に お け るKW-1070の 基 礎 的 臨 床 的 検 討

今 井 淳 葵 ・佐 野 真 悟 ・湯 本 薫 ・徳 田 安 章

東京医科大学皮膚科学教室

伊 藤 祐 成 ・徳 田 安 基

市立岡谷病院皮膚科

新しいア ミノ配糖体系抗生剤であるKW-1070に ついて基礎的 ・臨床的検討を行ない以下の成績

を得た。

臨床分離S.m7m322株 について他のア ミノ配糖体系抗生剤 と比較 し,感 受性測定を行なった。

接種菌量108cells/mlで はKw-1070に 対する感受性 ピークは3.12μg/mlに あ りAMKと ほぼ

同等でGM,DKB,KW-1062に 劣る成績を示 した。

接種菌量106cells/mlで はKw-1070に 対する感受性 ピークは1.56μg/mlに あ りAMKよ り

やや優る成績であった。

各種の膿皮症に対する臨床効果は18例 中,著 効5例,有 効11例,無 効2例 であ り,有 効率

88.9%で あ った。 原因菌は検出された17例 いずれ もS.aureusで17例 中15例(88.2%)に

消失をみた。 臨床検査値を含む自他覚所見から本剤によると思われる副作用はまったく見られなか

った。

KW-1070はNARAら に よ り発 見 され た新 しい ア ミノ

配 糖 体 系 抗 生 剤 でMicromonospora olivoasterospora

に よ り産 生 され,構 造 式 はFig。1に 示 さ れ る よ う に

pseudo-disaccharideと い う新 規 な構 造 を有 す る。

本 剤 は グ ラ ム陽 性菌,グ ラ ム陰 性桿 菌 に強 い抗 菌 力 を

有 し,広 範 囲 の抗 菌 ス ペ ク トルを 有 す るが 緑 膿 菌 に対 し

て は やや 弱 い1～4)。

さら に本 剤 の 特徴 の1つ と して ア ミ ノ配 糖 体 系抗 生 剤

の不 活 化 酵 素 の うちAAC(3)-1に よ っ て アセ チ ル 化 さ

れ るのみ で,他 の不 活 化酵 素 に 安 定 で あ る5)。 した が っ

てGM,AMKな ど と交叉 耐 性 が な く,こ れ らの薬 剤 に

耐 性 を示 す 諸 菌 種 に も臨 床 的 有用 性 が期 待 され る。

ア ミ ノ配 糖 体系 抗 生 剤 特 有 の 腎 毒性 に つ い て もAMK

よ り弱 く,聴 器 毒 性 もRSM並 と されAGsの 中 で も最

も弱 い と され て い る6)。 今 回,KW-1070に つ い て基 礎

Fig. 1 Chemical structure of KW-1070

C17H35Ns06(M.W.405.49)

的 ・臨 床的 検 討 を行 な った の で報 告す る。

I. 抗 菌 力

1) 研 究対 象 お よび 研 究方 法

本 臨床 試 験 対 象 患 者 か ら分離 され た もの を 含む病 巣 よ

り採取 したS.aureus 22株 につ い てKW-1070,GM,

DKB,AMK,KW。1062を 用 い て 日本 化 学療 法学会 標準

法7_に 従 が って 寒 天 平 板 希 釈 法 に よ り前 培養 にTripto-

soya broth(TSB,一 ッス イ),感 受 性 測 定 用 培 地 に

HeartinfusionagarHIA,栄 研)を 用 い,37℃18時

間 培養 後 のMICを 測 定 した 。

2) 成 績

Table1に 接 種菌 量108cells/mlに お け る感 受性 分布

を示 す 。KW4070の 感 受 性 ピ ー クは3.12μg/mlに 認

め られAMKと ほ ぼ 同等 で あ った 。GM,KW-1062で

0.78μg/ml,DKBで1.56μg/mlに 感 受 性 ピー クが認 め

られ,KW-1070,AMKよ り良 い成 績 を示 した。 接種菌

量106cells/ml(Table2)に お け る感 受 性 ピ ー クを見 る

とKW-1070,AMKと も1.56μg/mlを 示 した がKW-

1070の 方 がや や 感 受 性 側 に 分 布 して いた 。DKB,KW-

1062で0.78μg/ml,GMで0.39μg/mlに 感受 性 ピー

クが 認 め ら れ,KW-1070,AMKよ り良 い成績 を 示 し

た 。 な お,検 討 した 薬 剤 に 対 して耐 性 株 は1株 も認 め ら

れ な か っ た。

Fig.2～5にKW-1070とGM,AMK,DKBお よび

KW-1062に 対 す る 感 受性 相 関 を示 す 。
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Table 1 MICs of KW-1070 and other aminoglycosides against S. aureus (22 strains)

(Inoculum size : 10 cells/ml)

Table 2 MICs of KW-1070 and other aminoglycosides against S. aureus (22 strains)

(Inoculum size : 106 cells/mil)

II. 臨 床 的 検 討

1) 研究対象および研究方法

昭和55年7月 より昭和55年12月 の間に東京医科大

学皮膚科および市立岡谷病院皮膚科外来を受診 した18例

について本剤の投与を行ない,臨 床効果ならびに副作用

について検討を行なった。

症例の内訳は癌2例,〓 腫症5例,面 庁2例,癰2

例,化 膿性汗腺炎2例,〓 疸2例,ブ 菌性丹毒1例,伝

染性膿痂疹1例,蜂 案織炎1例 であった。投与方法は リ

ドカインを用いて筋注にて1日1回 とした。投与量は効

果の予想される可及的な少量投与を行なった。おおよそ

薬物療法は有効最小量を知ることが最も大切と思惟する

がゆえである。本剤については小児の2例 に対しては

100mgを,成 人に対 しては200mgま たは300mgと

した。なお,で きる限 り投与前後に血液検査(赤 血球

数,Ht,Hb,白 血球数),腎 機能検査(BUN,血 清 クレ

アチニン),肝 機能検査(GOT,GPT,Al-P),尿 検査

(蛋白,糖)を 実施 し,更 に自覚症状,特 に聴器症状に

ついても観察を行なった。

2) 効果 判定基準

Fig. 2 Correlogram of MIC

S. aureus 22 strains
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Fig.3 Correlogram of MIC

Fig.4 Correlogram of MIC

Fig.5 Correlogram of MIC
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効果判定については次のようなわれわれの基準8)を用

いた。

博効:3日 以内にかな りの改善,5日 以内にほとんど

治癒したもの。

有効:5同 以内にかな りの改善,7日 以内にほとんど

治癒したもの。

やや有効:明 らかに症状の改善を認めるも治癒に7日

以上要 したもの。

無効:症 状の改善を認めないか,増 悪 を きた したも

の。

3)臨 床的検討成績

Table3に 検討症例の一覧表を示した。

i)郷(面 疔を含む)

4例 いずれも200mgを5～7日 間投与で,臨 床効果

は著効2例,有 効2例 であった。

原因菌はいずれもS.aureusで あ り,本 剤投与後に

は全例消失をみた。

ii)瘤 腫症

5例 に本剤が投与された。1例 は5歳 の男児であり1

日量100mgと したが,そ の他の4例 はいずれも200

mg投 与 である。投与期間は,5～8日 間である。臨床

効果は著効3例,有 効1例,無 効1例(有 効率80%)で

あった。

Photo.1

Photo.2

症例呈示:症 例No.1,55歳,男 性例で両大腿内側に

有痛性硬結を生 じ,灼 熱感,硬 結が増強し,中 心部が軟

化傾向であった。

本剤1日200mg1回 筋 注投 与を開始し,5日 目には疼

痛.発 赤,腫 眼も軽快 し,7日 目には自覚症状は消失し,

略 治したので8日 間で投与終 了 した。有効と判定 され

た。

病巣より検出されたS.aureusは 本剤投与1週 間後に

消失をみている(Photo.1,2).

iii)癌

2例 いずれも有効で原因菌であるS.auruesも 本剤

投与後には消失をみている。

症例呈示:症 例No.9,38歳 男子例で右下腿に発赤,

腫張,自 発痛が見られた。本剤300mgの 筋注投与を開

始 し,7日 日で発赤,腫 張等の自覚症状は軽減したが,

なお炎症症状が強いので13日 間投与継続 し,略 治し

た。

原因菌のS.aureusも 投与後には消失 している,有

効 と判定された(Photo.3,4)。

iv)化 膿性汗腺炎

2例 に本剤が投与 され,有 効1例,無 効1例 であっ

た。原因菌はいずれもS.aureusで 無効例では消失をみ

なかった。

Photo.3

Photo.4
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v) そ の他

〓 疽 の2例 は い ずSiも 有 効 で あ ったes原 囚 菌 と して1

例 はS.aureusで 消 失 な み た が,他 の1例 は 原 因 菌が

検 出 され なか っ た。

ブ菌性 丹 毒,伝 染 性 膿 痂 疹,蜂 〓 織 炎の 各1例 はす べ

て 有効 で,原 因 菌のS.aureusも 本剤 投 与後 に 消 失 をみ

て い る。

伝 染 性 膿 痂 疹 の症 例は1歳 男児 例 な の で100mg投 与

と し,ブ 菌性 丹毒 は200mg,蜂〓 織 炎に は300mgが

投 与 され た。

以 上を 総 計す る と,18例 中著 効5例(27,8%)有 効11

例(61.1%),無 効2例(11.1%),有 効 率88.9%で あ

っ た。

原 因 菌 に つ い て の細 菌 学 的 効 果 は,検 出 され な か った

1例 を除 き,17例 す べ て にS.aureusで あ り15例

(88.2%)に 消 失 を み た。1日 投 与量 別 に 臨 床 効 果 を み

る と100mg投 与 の小 児2例 に 対 しては 著 効1例,有 効

1例 で あ った 。200mg投 与例 は12例 あ り著 効4例,

有 効7例,無 効1例 で 有効 率91.7%の 成 績 で あ った。

300mg投 与 例 は4例 中有 効3例,無 効1例,有 効 率75

%で あ った。

4) 副 作用

Table4に 示 す よ うに検 索 しえ た 臨床 検 査成 績 か ら本

剤 に よ る と思 わ れ る異 常 検 査値 は 認 め られ なか った。 ま

た ア レル ギ ー症 状,聴 器障 害 の よ うな 自覚症 状 も ま った

く認 め られ なか った 。

III. 総 括 お よび 考 按

KW-1070は グ ラム陽 性 菌 お よび グ ラム陰 性 桿 菌 に 幅

広 い抗 菌 スペ ク トラ ムを 有 し,さ らにGM,AMKな ど

に耐 性 のSerratiaな どに も有効 と され て い る。 体 内 動

態 はAMKと ほ ぼ 同 等 で あ るが 腎 毒性,聴 器 毒 性 はAMK

よ り軽 度 と され て い る6)。

わ れ わ れ は 臨 床 分離 株S.aureus22株 に 対 す る 抗 菌

力 な らび に 治療 効果 につ い て検 討 した 。 抗菌 力 につ い て

はGM,DKB,AMK,KW-1062を 対照 薬 と してMIC測

定 を行 な い 低 接 種菌 量 ではGM,DKB,KW-1062に は 劣

るがAMKと 同 等 か や や 優 れ た 成 績 を 得 た。 耐 性 菌 は

1株 も見 られ な か った 。18例 に対 して 少 量 投 与 に よ る治

療 効 果 を 検 討 した。1日 量100mg～300mgで あ るが 著

効5例,有 効11例,無 効2例 で 有効 率88.9%と 高 い有

効 率 が 得 られ た。 投 与 量 別 臨床 効果 では200mg投 与 例

が12例 と最 も多 くそ の 有 効 率 は11/12(91.7%)で あ る

こ とか ら膿 皮症 に対 す る本 剤 の投 与 量 は 軽 症 な い し中等

症 であ れ ば1日 量200mgで 十 分臨 床 効 果 を 期 待 で きる

ものと杉えられる。

原因菌であるS.aureusに 対する細菌学的効果も15/

17(88,2%)と 満率を示 した。今回は本剤の特徴とされ

るグラム陰性桿菌とくに他剤耐性菌による症例は検討で

きなかったが,今 後皮膚行感染症に対 して興味ある薬剤

であると思われる。

自他覚所見より本荊によると思われる副作川はまった

く認めらわなかった。本剤は注射剤であることて若干の

不便さけあるが皮膚口感染症に対してアミノ配糖体系薬

剤の中で1つ の位置づけのできる有川な薬剤であると思

われる。
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BASIC AND CLINICAL TRIALS ON KW-1070

IN THE FIELD OF DERMATOLOGY

HIROMI IMAI, SHINGO SANO, KAORUYU MOTO

and YASUKI TOKUDA

Department of Dermatology, Tokyo Medical College

YUSEI ITO and YASUMOTO TOKUDA

Department of Dermatology, Okaya City Hospital

KW-1070, a new aminoglycoside antibiotic, was studied basically and clinically and the following

results were obtained.

Antibacterial activity KW-1070 against 22 strains of clinical isolates S. aureus was determined com-

paring with those of other aminoglycoside antibiotics.

Peaks of MIC distribution of KW-1070 were 3.12 ƒÊg/ml in inoculum size of 108cells/ml, being almost

similar to that of AMK but inferior to those of GM, DKB and KW-1062.

Peaks of MIC distribution of KW-1070 were 1.56ƒÊg/ml in inoculum size of 106cells/ml, being slightly

superior to that of AMK but inferior to those of GM, DKB and KW-1062.

Clinical effect of KW-1070 against various pyodermas was excellent in 5 cases, good in 11 cases

and poor in 2 cases out of 18 cases, and its effectiveness rate was 88.9%.

Bacteriological by causative S. aureus was eradicated in 15 (88.2%) out of 17 strains.

As for adverse reactions, no abnorma ity attributed to KW-1070 was observed in objective and

subjective findings including laboratory findings.


