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耳鼻咽喉科領域感染症に対するHBKの 臨床的,墓 礎的研究
審

藤 巻 豊 ・河 村 正 三 ・杉 田 麟 也 ・板 橋 隆 嗣

順天嘗大学耳鼻咽喉科

出 回浩 一

東京総合臨床検査センター研究部

HBKの 耳鼻咽喉科領域 感染症 に対す る有用 性を基礎的,臨 床的に検討 した。,

1)慢 性化膿性中耳炎急性増悪2例,喉 頭全摘出術後創部 感染1例,慢 性中耳炎術後感染1例 お

よび急性篇桃炎1例 の計5例 に本剤を1回50な い し75mg,1日2回 筋肉内投与 した。

2)臨 床効果では,慢 性化膿性中耳炎急性増悪症 の1例 を除き,著 効3例,有 効1例 であ り,宥

効率は80%で あった。

3)慢 性中耳炎急性増悪時の耳漏へは良好 な移行 を示 した。

HBKはS.aureusお よびP.aeruginosa、 の関与 した感染症である,慢 性化膿性中耳炎およびそ

の急性増悪お よび術後感染症な どには有用 な薬剤 であ ると考え る。

HBKは ア ミノ配糖体系抗生物質で,dibekacin (DKB)

の誘導 体であ り,そ の 構 造式 はFig.1に 示 した とお り

であ る。

HBKの 特徴 は下記の とお りであ る1)。

1.dibekacinと 同様,グ ラム陽性菌,グ ラム陰性菌

等に広 く抗 菌スベ ク トルを有 し,そ の抗菌作用は殺菌的

であ る。

2.S.aureusに 対 しamikacin(AMK)よ り強 い抗

菌力を有する。

aamikacinに 比 べ殺菌作用が強い。

4amikacinに 比べ聴器毒性(モ ル モッ ト,ウ サギ)

が弱い。

耳 鼻咽喉科領域 の 化膿性疾患 の 主 な 原因菌は,グ ラ

ム陽性菌で はS.aureus,S.pneumoniae,Group A

streptococcusな どで,一 方,グ ラム陰性桿菌 ではR

aeruginosa,H.influenzaeお よびProteus spp.な

どの菌である。

今 回,耳 鼻咽喉科領域の化膿性疾息 に対す る本剤の臨

床効 果 と副作 用につ いて検討 し,う ち1例 では,血 清中

お よび耳 漏中濃度を測定 したので報告す る。

I. 対 象

対象 は,昭 和57年7月 か ら60年2月 までに順天堂

大学耳鼻咽喉科お よびその関連施設 を受診 した成人5名

であ る。疾患の内訳は,慢 性化膿性中耳炎急性増悪症2

例,慢 性化膿性中耳炎 術後感染症1例,喉 頭摘 出後感染

症1例 お よび急性扁桃炎1例 の計5例 であ る。

II. 検 討 方 法

(1)臨 床的 検討

Fig. 1 Chemical structure of HBK

・nH2504

(n=2～295)

6-0-(3- Amino- 3-cliboxy- a- D - glucopyramosyl)-4- 0-(2.6-diamino-
2,3,4,6- tetradeoxy- a- D erythro-hezopyranosy1)-1-N-((S)-4-

ino- 2- bydroxybutyryl) - 2- dem- strimption polfate

初診時,あ るいは本剤投与開始 日に膿 または分泌物を

減苗 綿棒 で採取 し,Tripticas8 Soy Broth(Tcs Broth)

に保管 し,東 京総合臨床検査セ ンター研究部にて細菌培

養お よびMIC(最 小発育阻止濃度)の 測定 を行った2)。

HBK投 与量は1回50mgな い し75mgと し,1日

2回,筋 肉内投与 した。投与期間は最低3日 間と し,症

状お よび所 見は可能なか ぎ り連 日観察 し,臨 床効果お よ

び副作用を判定 した。なお,効 果の判定 は,3日 目,5

日目,7日 目の症状,所 見 と投与開始前 のそれ とを比較

総合 して,そ の改善度 を著効,有 効,や や有効および無

効 の4段 階で判定 した。効果判定に関係あ る症状が3圓

以 内に改善 し,7日 以 内に治癒 した場合 を著効,効 果判

定 に関係あ る症状 の改善 は3日 目をやや越えたが7日 以

内にほぼ治癒 した場合 を有効,7日 目で効果判定に関係

あ る症状は改善 されたが,治 癒に至 らなか った場合をや
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Table I Clinical effect of H B K
(i.ni.)

や有効 本剤の投与 たてほ とん ど症状 の改善が得ら燕な

か った場合を無効 とした。

(2)基 礎的検討

症例2に おいて,本 剤投与初 日にHBK50mg筋 注後

の,血 清中および耳漏中 のHBK濃 度を測定 した。濃度

測定は,EsubtiJis ATCC 6633を 用い,血 清 ではカップ

法に より,耳 漏 ではペ ーパーデ ィス ク法 に よ り行なつ

た。

III.成 績

(1)臨 床的検討

対象 の5例 の診断名,原 因菌,投 与方法,臨 床効果お

よび副作用 をTable 1,に 示 した。

症例1お よび症例2は 慢 性化膿性 中耳炎急性増悪症 例

であ る。

症例1で はSaureusが 倹出 さ れ た。本剤 を1回75

mg,1日2回,3.5日 間投与 し,臨 床効果は著 効であ っ

た。

症例2で は 耳漏中 よ りP.inconstansお よ び 、Pepto-

coccussp.が 分離 され,こ れ らの 菌 に 対す るHBKの

MICは1.56μg/mlお よび50μg/mlで あった。本剤 を

1回50mg,1日2回,4日 間投与す るも,自 他覚症状

は改善せず,臨 床効果は無 効であ った。

症例3は 慢性化膿性中耳炎 の術後感染症 であ るが,耳

漏 より細菌 は 分離 されなか った。1回75mg,1日2

回,3.5日 間投与 し,臨 床効果 は著効であった。

Table 2 HBK concentration in serum and otorrhea

No. 2 K. S. 50vr.. M HBK Sn mg i.m.

症例4は 喉頭全摘出畿感染症 であ、り,Saureus,S

Sunguis II,F. rariumが 分離 され,こ れ らの菌に対す る

HBKのMICは それ ぞれ0,39μg/ml,>100μg/ml.50

μg/mlで あ った。本剤を1回75mg,1日2回,10日 間

投与 し,臨 床効果は有効 であ った。

症例5は 急性扁桃炎症例 であ り,Edoacae,Entero-

bactersp.が 検出 された。本剤を1回50mg,1日2回,

4日 間投与 し,臨 床効果は著効 であ った。

全例 での臨床有効率は著効3例,有 効1例,無 効1例

であ り,有 効率は80%で あ った。

なお,本 剤投与に よる副作用お よび臨床検査値異常は

発現 しなか った。

(2)基 礎的検討

血清中お よび耳漏 中のHBK濃 度 の測定結果をTable

2に 示 した。 耳漏 中濃度 では,120分 値 で 最大であ り
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1.14μg/gで あ った。その後 減少 し300分 値 では120分

値 の約1/2の0.79μg/gで あ った。一 方,血 清中濃度は

60分 値1.59μg/ml,240分 値0 ,47μg/mlで あった。血

清中 よ り耳漏中へ の移行率 は60分 では39,6%,240分

では212.8%で あ った。

IV.考 察

耳鼻咽喉科領域感染症の治療に本剤 を使用す るに際 し

ては1本 剤 がS、aureus,P.aeruginosa,Proteus spp,

な どに良好 な抗菌 力を有 し,セ フエム系剤な ど他剤無効

例あ るいは他 ア ミノ配糖体抗生物質耐性株 による症例に

対 して も有用性が高い3)ことに 注 目す ぺきであ ると 考え

る。

今回,著 者 らは5例 のみ に本剤を投与 したが,難 治性

と思われた慢性化膿性中耳炎 の1例 を除 いて,慢 性化膿

性中耳炎急性増悪,喉 頭摘 出術後創部 感染症,慢 性中耳

炎術後感染症に対 しては著効2例,有 効1例 と良爵な成

績をおさめ たが,こ れ らではISaureusお よびP,aeru-

ginosaが 原因口 とな ることが多い。

さ らに,1例 ではあ るが本剤 の耳漏へ の移行性は良好

であ り,こ れ は,臨 床効果に対す る裏付けの1つ となる

か と考 え られ る。

以上,本 剤 は耳鼻咽喉科 領域感染症 の うち,慢 性化膿

性中耳炎 およびその急性増悪,そ して術後感染症 な宏,

S、aureusお よびP.aeruginosaの 関与す る感染症では

有用性 の高い薬剤か と考え る。

今後 さらに症例を追加 して検肘 を進め たい。
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A STUDY ON CLINICAL AND EXPERIMENTAL UTILITY

OF HBK FOR OTOLARYNGOLOGICAL INFECTION

YUTAKA FUJIMAKI, SHOZO KAWAMURA, RINYA SUGITA and TAKATSUGU ITASASHI

Department of Otolaryngology, Juntendo University School of Medicine, Tokyo

KOHICHI DEGUCHI
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Clinical and fundamental study of HBK for otolaryngological infection was performed in 5 patients.
They consisted of 2 cases of acute exacerbation of chronic otitis media, 1 of infection after laryngec-
tomy, 1 of infection after operation of chronic otitis media and 1 of acute tonsillitis.

50 mg or 75 mg of the drug was administered intramuscularly twice daily for at least three days.
Clinical response obtained in these cases was excellent in 3 cases, good in 1 case and poor in 1 case.

No adverse reaction was observed in these cases.
This drug showed good tissue level in otorrhea compared with serum level.
HBK was considered to be effective for treatment especially of acute exacerbation of chronic otitis

media and infection after surgery.


