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HBKに 関す る臨床的検討

熊 田 徹 平.大 井 聖 至 ・戸 塚 恭 一 ・清水喜八郎
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HBKを 慢性尿路感染症8症 例,急 性腎孟腎炎1例 に使用 し,臨 床効果は有効3例,無 効6例 で

あ り,2例 で菌交代がみ られ た。細菌学的には,E.coli 2株,Serratia 1株,P.aeruginosa 2株

が 消 失 し母が,S.aureus 1株,E.coli 1株.P.aeruginosa 3株 は 不 変 で.菌 交 代菌 と してS.

faecalis,P.aeruginosa各1株 が 出 現 した。 副 作 用 は全 例 み られ ず,本 剤 投 与 に よる臨 床 検 査 値 の

異常 も認め なか った。無効例が多か った点につ いては,今 後投 与量 にっいての検肘 を必要 とす る。

HBK、 まア ミ ノ配 糖 体 系 抗 生剤 で,Dibek舞cin(DKB)

の誘導体である。広い抗菌 スベ ク 艶ラムを もち・ ア ミノ

配糖体不活化酵素の一部に対 しては不活化 され ない こと

を特徴としてい る。

その有効性お よび安全性について臨床的検討を行 なっ

たので報告する。

I.対 象および投与方法

昭和55年12月 よ り昭和56年11月 までに当院 内

科に入院 した尿路感染症9例 に本剤 を使用 した。男性2

例,女 性6例(重 複1例 を含む)で あ り,年 齢 は71～87

歳 と高齢者が主体であった。

疾患は,慢 性膀胱炎1例 慢性腎孟腎炎7例,急 性腎

孟腎炎1例 であちた。

分離菌種 はE.coli 2例,P.aeruginosa 4例,Serra-

tia 1例,S.aureus 1例 めほか,E.coliとP.aerugi-

nosaの 複数菌感染1例 であった。

投与法は全例筋注で、1回50～75mgを1日2回 行

なった。

尿道留置 カテーテルは症例1,9を 除 いて施行 されて

お 軌 基礎疾患 に より体動困難な症 例が多か った。

尿路感染症が対象 のため,効 果判定 はUTI薬 効評価

基準 を参考に,臨 床症状 の改善 や臨床検査成績,細 菌学

的成績を もとに行な ったが,基 礎疾息等の影響 もあるた

め,著 効,有 効 の区別はせ ず,有 効性に対す る主治医 の

判断を加味 して,有 効,や や有効,無 効の3段 階 に分類

した。

II・ 成 績

本剤投与 による臨床成績 はTable1に 示す ごと くで

あった。

投与 日数 は4～15日 で,総 投与量 は400～2,250mg

であった。

臨床効果は有 効3例,無 効6例 であ り,細 菌学的効果

では,消 失が3例(Serratia,P.aeruginosa,E.coli各

1例),菌 交 代 が2例(E.coli→P.aeruginosa,P.aeru-

ginosa→S.faecalis),不 変 が4例 、(P.aeruginosa2例,

S.aureus 1例,E.coli+P.aeruginosa1例)で あ っ

た。 菌種 ではE.coliは3株 中2株 が消失 し粘が,P.

aeruginosaで は5株 中2株 が消失 し,
、1株が 菌交代菌

と して出現 した。

以下 経験症例について述ぺ る。

痒例1ぼ.褥 創部に感染 のある長期臥床例で,繰 り返

し勝胱炎を起 こ し,Amikacin(AMK)に て加療 したが,

尿培養にてP.aeruginosaが 消失 しなか った た め,本

剤 を投与 した。分離株 のGemamicin(GM)感 受 性 は

(一)～(十)で あ った。本剤投与後,一 時微熱が消失す る

傾 向がみ られたが,軽 度 の膿尿は持続 し,菌 の消失もみ

られ なか った。15日 間とやや長期に使用 したが,副 作用

はみ られなか った。臨床効果は無効であった、

症例3は,骨 折 にて長期臥床中の症例 で,尿 道留置 カ

テーテルを使用 し,UTIを 反復 していた。微熱,膿 尿を

認 め,尿 培養に てE.coliを 検 出 し,本 剤 を投与 した。投

与3日 目の尿で,E.coliは 消失,膿 尿も減少 したが、玖

aeruginosaが 検 出された。分離P.aeruginosa株 はGM

感受性が(+++)で あったが,残 存 し,膿 尿 も増強 した。

菌交代 と判断 し,無 効 と した。

症例4は,症 例3と 同 じ症例で,Cephem剤 に対 して

アレルギーの既往が あるため,膿 尿お よび,細 菌尿(R

aeru8inoSa存 続,E.Coli再 出現)の 持続 に対 し,1日 量

を100mgか ら150mgに 増量 して本剤 を投与 した。投

与後,膿 尿,細 菌尿 とも消 失せず,臨 床効果は無効 であ

った。

症例5は,脳 血栓にて入院中の症例 で,P.aeruginosa

に よる腎孟腎炎 を起 こ し,GMに て加療中,Saums

が出現。 この株 はGMに 対す る感 受 性 は(-)で あっ

た。GM投 与 を中止 したが,膿 尿,細 菌尿 とも持続 した

ため,HBKを 投与 した。4日 間投与後 も,膿 尿が持続
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Table 1 Remults of treatment of HBK

し,S.aureusも 存続 し,か つ軽度の発 熱を認めた。この

ため,本 剤を中止 し,膀 胱洗浄 を強化 して様 子をみ たと

ころ,4日 後 にはS.aureusは 消失 したが,膿 尿は持続

した。臨床効果 は無効 と した。 .

症例6は,脳 血栓 にて臥床 中の症例 で,腎 盂腎炎 を繰

り返 し,静 注困難 のため,ア ミノ配糖体剤の筋注を主体

に加療。AMKに て加療中,膿 尿持続,P,aeruginosaへ

の菌交代を認め,本 剤 に変更 した。分離株のGM感 受

性 は(卅)で あったが,膿 尿,細 菌尿に改善はみ られず,

無効 と した。

症例8は,長 期 臥床中 の尿道 カテーテル留置症例で,

尿路感染を繰 り返 していたが,CAZに て 加療中,P.

aeruginosaに 菌交代を起 こ し,膿 尿の 増強はなかった

が,本 剤を投与 した。投与後,P.aeruginosaは 消失 した

が,S.faecali3が 出現 した。CRPの 上 昇,白 血球 数増 多

の持続があ るため,菌 交代 と判断 し,臨 床効果は無効 と

した。

症例2,7,9の3例 では本剤投与に より臨床症状,細 菌

尿 とも速 かに改善 し,有 効 と考え られた。

III.副 作 用 ・臨床検査成績

本剤投与時 の副作用は全例認めなか った。

臨床検査成績 はTable2に 示す ごとくであった。症 例

2に おいてGPT46→56,A1-P7.5→13.5と 投 与後 の

値が上昇 したが,投 与前 のGOT,GPT値 は40,46と

上昇 してお り,本 剤投与に よる影響か ど うか は不明であ

った。症 例5に おいてBUNが18.7→28,5.Creatinine

が1.1→1.4と 上昇 したが,投 与期間 が4日 で,投 与終

了後 も上昇 したままの値が持続 した ことよ り,本 剤投与

に よる影響 とは考 えなか った。ほかには本剤投与による

と思われ る検 査値 の異常 は詔 めなか った。

IV.考 按

HBKは 梅 沢らによって合成 されたDKBの 誘導体1,

で,ア ミノ配糖体系抗生剤 の不活化酵 素の多 くに対 して

安定であ り,GM,AMKな どの耐性菌 に対す る臨床効

果が期待 され てい る。

第31回 日本化学療 法学会西 日本支部総会 の新薬 シン

ポジウムにおいて,全 国研究機 関の成績が示 されたが2),

抗菌力 ではGMと ほぼ同様の感受性成績 が グラム陽{隼

菌,陰 性菌 とも示 された また,GM,DKBの 耐性菌に

対して も強 い抗菌力 を示 した。

われわれの成績では,慢 性尿路感染症9例 に対 しで本

剤 の投与 を行ない,有 効3例,無 効6例 であ り,有 効率

は期待 より低 いものであ った。対象が高齢者であ り,ま

た尿道留置 カテーテルを長期 にわた り使用 してい るなど

の理 由が考え られ る。 また,投 与量についての検討も必

要 と思われ る。複雑性尿路 感染症に対す る5日 間投与例
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Table 2, Loboratory data,‚‚efore and after,HBK,theripy

b: before a: after

に対す るシンポジウムでの成績で は,有 効率は49%で

あ り,わ れわれ の成績 もこれ に近い と考え られる。

細菌学的には,E.coliで は2株 が消失,1株 が不変で

あ り,一 方,P,aeruginosａ では5株 中2株 が消失 した

が,1株 が菌交代菌 として出現 した。 シンポジ ウムでの

成績 ではSerratia,P.aeruginosaの 消失率は47～48%

であ り,ほ ぼ これに準 じた成績 であった。投与後 出現菌

としては,S.faecalis,P.aeruginosa各1株 であったが,

シンポジウムの成績 で も同様 の傾 向が示 された。

宿主条件 の悪い,複 雑性かつ慢性尿路感染症 であるこ

とを考 えた場合,本 剤 はと くに他剤無効例に対す る使用

が期待 され る。われわれ の成績では投 与 量 が100～150

mgで あったが,副 作用 ・聴器毒性 とも他 のア ミノ配糖

剤に比べて低い と報告 され てお り,今 後投与量 を増加 し

て検討す ることが有効率 の上昇につながるこ とも考え ら

れ る。

以上,HBKは 慢性尿路感染症 とくに複雑性 で他剤無

効 の場合 に,そ の有用性が期待 され,副 作用 の比較的少

ない ア ミノ配糖剤 であると考え られ る。
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CLINICAL INVESTIGATION ON HBK
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HBK was administered to 8 patients With chronic urinary tract infections and one patient wit
acute pyelonephritis. The drug was effective in 3 and poor in 6, and replacement of the causatil
bacterium occured in 2.

Two strains of E. coli, one of Serratia and 2 of P. aeruginosa were eliminated, but one strain wick
of S. aureus, E. coli and 3 of P. aeruginosa were not. As the replacement bacteria, one strain eat
of S. faecalis and P. aeruginosa appeared.

There were no side effects or abnormal laboratory test values due to the a+3ministration of the
drug.

The dosage should be reviewed because there were many cases with a poor result in this study.


