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  In order to examine effectiveness， safety and usefulness of， KW－1062， a new aminoglycoside anti－

biotic， it was compared with gentamicin （GM） for treatment of chronic complicated urinary tract

infection in a double－blind trial．

  KW－1062 was administered to hospitalized adult patients at the dosage of 120 mg b．i．d． for five

days． GM was administered to hospitalized adult patients at the dosage of 60 mg b．i．d． for five days．

The number of evaluable cases was 105’ for KW－1062 and 95 for GM， and the results obtained were

as follows．

  1） No significant difference was observed between the KW－1062 group and GM group in various

background factors related to the characteristic of patients．

  2）KW－1062 showed a signi丘cantIy higher rate of e鐙cacy on bactcriuria and overalI clinicaI

e缶cacy（Pく0．05）．

  3） Side effects and abnormal laboratory findings occurred at a low frequency in both treatment

groups， and there were no significant differences between both groups．

 KW－1062は，本邦｝こて開発された新規アミノ配糖

体抗生物質でgentarnicin（以下GMと略す）C1・の

6’一Nにmethylが導入きれた化学構造をもつ（Fig・1）1）・

本剤の基礎的ならびに臨床的成績は第23回日本化学療

法学会東日本支部総会の新薬シンポジウムで報告さ

れ2），抗菌スペクトラムは広く，GMと同様i，グラム

陽性菌および緑膿菌，変形菌，セラチアを含むグラム

陰性桿菌に強い抗菌力を示し，体内動態もGMに類

似するが，腎および聴覚系に対する安全性はかなり高

OH

Fig． 1．
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いと総括されている．

 われわれはKW－1062の臨床効果，安全：性および有

用性を客観的に評価するため，饅性複雑性尿路感染症

を対象疾患とし，GMを対照薬とする二重盲検法に

て比較検討をおこなった．GMを対照薬として選択し

た理由は，化学構造，抗菌スペクトラムおよび体内動

態が類似し，さらに臨床評価が確立されており対照薬

として適切であると考えたからである．

 なお，用量の検討は，rKW－1062とgentamicinの

複雑性尿路感染症に対する有効性および安全性の比較

検討」3）にてなされ，60mg（力価）1日2回の用量で

はKW－1062およびGMの有効率はおのおの52．4％

（33／63）および79．3％（46／58）と両薬剤間に差を認め

たこと，引き続きUTI研究会のUTI薬効評価基

準4）に準拠してKW－1062の用量と臨床効果の相関性

を検討しKW－1062120 mg（力価）1日2回の有効

率は66．7％（32／48）であり，上述GM 60 mg（力価）

1日2回戦UTI研究会のUTI薬効評価基準4）に準

拠した有効率は65．5％（38／58）であり両薬剤問に臨床

効果の差を認めなかったこと，および諸家の報告5～8）

よりKW－10621日量240 mg（力価）は十分忍容性

があることから判断し，用法・用量は，KW－1062
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120 mg（力価）およびGM 60 mg（力価）の1日2

回筋注と設定した．

対象ならびに方法

1．対  象

 対象愚者は，1979年1月から同年9月掛でにTable

lに示す研究機関およびその協力研究機関に入院した

尿路に基礎疾患を有する慢性複雑性尿路感染症患者で

ある．患者条件および除外規定を以下に示す．

   Table 1． Collaboration institutes．

Department of Urology， School of Medicine， Kobe University

Department of Urology， Sapporo Medicai College

Departmerbt of Urology， Schooe of Medicine， Tokai University

Department of Vrology， Gifu Univer：．ity School of Medicine

Department of Urojogy， School  of Medicine， Fujita・Gakuen University

Department of Urojegy， Kyoto Second Red Cross Hospital

Department ef UrGめgy． Schooj of Medicine， Okayama Unlversity

Department of UrolQgy， School of Medicine， TokushFnna University

Department of Urology， School of Medicine， Kyushu University

Department of Uro］ogy， Schooj of Medicine， Kurvme UF，iversity

Department of Urojogy， School of Medicine， Kagoshirna Unive．rsity

 愚者条件

 1．年齢・性：16歳以上，性別は問わない．

 豆．膿  尿：投薬前膿尿≧5コ！hpf

 皿．菌  数：投薬前生菌数＞104コ／ml

 除外規定

 1．妊婦および授乳中の婦人

 豆，アミノ配糖体抗生剤もしくは，バシトラシンに

過敏の患者

 皿．重篤な腎障害あるいは，肝障害を有する愚者

 N．既往に薬物による聴力低下もしくは，前庭機能

障害を有する患者

 V．患者条件に違反した症例

 W，投薬前の3日間に抗緑膿菌性抗菌剤が投薬され

ている症例

 W．効果判定委員会が除外と認めた症例

2．脱落規定

 つぎの項目のいずれかに該当する症例は，脱落と

し，脱落の判定およびその取扱いについては，効果判

定委員会がkey codeの開封前におこなうこととし

た．

 工、規定通り投薬されなかった症例

 ］1．効果判定に必要な検査が，規定の検査日に実施

されていない症例

 皿．抗菌剤等の薬効に影響ありと認められる薬剤ま

たは処置を併用した症例

 IV．薬効判定不能の症例

 V．途中でkey codeを開封した症例
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 VI．その他効果判定委員会が脱落と認めた症例

3．薬  剤

 試験薬は，1アンプル中KW－1062120 m9（力価），

対照薬は，1アンプル中GM 60 mg（力価）を含有

しすべて「KG注」と表示し，外観上識別できないよ

う作製し，予備アンプル1アンプルを含めiiアンプル

を1箱に入れ1例分とした．

 薬剤の割付は，コントローラーにより日本工業規格

乱数表を用い4症例分を1組とし，KW－1062とGM

が各2例となるよう無作為におこない，研究機関にお

いては，薬剤番号順，受診患者順に投薬することとし

た．

 また薬剤は割付け時コントローラーが無作為に抜き

取ったサンプルについて，国立予防衛生研究所にて含

量の力価試験がおこなわれ，二重盲検比較試験用とし

て，適正であることがコントローラーにより確認され

た．

 key codeは，試験終了時までコントローラにより

封印され保管された．

4．投薬方法および期聞

 1回1アンプルを1日2回筋注，5日間連続投薬と
した．

 なお，重篤な副作用および症状所見などの増悪をき

たし投薬を中止した場合は，中止時に所定の検査をお

こない，その所見と中止の理由を調査表に記入するこ

ととした．

 併用薬剤に関しては，抗菌効果や副作用に影響を与

えると考えられる薬剤の併用は極力避けることとし，

併用薬剤がやむをえず使用されたときは，薬剤名，投

薬量および投薬期間を調査表に記入することとした，

5．観  察

 UTI研究会のUTI薬効評価基準（第二版）9）に準

拠し，投薬前および投薬後に自覚症状，膿尿所見を中

心とする尿検査，尿中細菌定量培養，細菌の同定検査

をおこなうこととした．なお，投薬後の検査は，終了

後24時聞以内におこなうことが望ましいが，その翌日

でも支障はないとした．菌種の同定およびMIGの測

定は，岐阜大学医学部嫌気性菌実験施設においておこ

なった．MICの測定は日本化学療法学会標準法10）に

従い，接種菌量lo6／mlおよびlo8／mlについて，

KW－1062およびGMのMICを測定した．
 臨床検査は，Hb， Ht， RBC， WBC， S－GOT， S－GPT，

ALP， BUN， s－creatinineについて投薬前3日以内お

よび投薬後3日以内に施行することとし，異常検査値

が認められた場合はフオV一アップをすることとし

た．副作用については聴覚系を含む自他覚症状の観察
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を可能な限り検討し，副作用が発現した場合は症状の、

種類，程度，処置，経過および検討薬剤によるものか

否かを調査表に記入することとした．

 なお，注射局所終痛は患者の自発的訴えのあった時

に調査表に記入することとした．

6．効果判定

 主治医による臨床効果の判定と効果判定委員会での

効果判定をおこなった．委員会の効果判定はUTI研

究会のUTI薬効評価基準（第二版）9）に準拠し，膿

尿と細菌尿に対する効果に基づき総合臨床効果判定を

おこなった．

 膿尿は，Fig・2に示す基準に準拠し，正常化，改

善，不変の3段階に判定した．細菌尿はFig・3に示

す基準に準拠し，陰性化，減少，菌交代，不変の4段

階に判定した．総合臨床効果は，Fig・4に示す基準

に準拠し，著効，有効，無効の3段階に判定した．

 細菌学的効果は，分離菌株ごとに消失または存続の

いずれかに判定し，菌種別に集計した．また，投薬前

に認められなかった菌種が投薬後新たに出現した場

合，投薬後出現菌として集計した。

5号 1980年

7．有用性判定

 担当医が有効性と．副作用などから総合的に判断し

Fig．5に示すスケール上に「×」印を記入することと

した．

8．効果判定委員会

 症例の取り扱いおよび効果判定は，4名の代表者

（藤井昭男，河村信夫，坂 義人，熊沢浄一）からな

る効果判定委員会にて，key codeの開封前におこな

った．

9．key codeの開封

 試験終了後，効果判定委員会の決定事項に関し，参

加研究機関全員の異議のないことを確認した後，コン

トローラーによりkey codeが開封された．

10．解 析

 大阪電気通信大学経営工学教室の薬効評価システム

DAT－CT 7000シリーズを用い，あらかじめ指定され

た項目に限定してWilcoxonの順位和検定（Tieの修

正）：（以下Rank SUM－testと記載）， X2－tcst（Yatcs

の補正）：（以下X2－testと記載）およびFisherの直

接確率計算法（以下Fisher’s exact－testと記載）を用

Fig． 2． Criteria for evaluation of efficacy on pyuria．
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い両幽間の薬効比較をおこなった．有意水準は両側検

定にてP＜0．05としP＞0．05のときはN・S・（not

significant）と表記したが，0・05〈P＜0・1の場合O＊参

考として取り扱つかった．

成 績

1．検討症例

 試験薬の投薬症例数は，Table 2に示すよう．｝こ244

例で，脱落・除外規定適合の44例を除いた200例を効

果判定および有用性判定検討の対象とした．その内訳

は，KW－1062群105例， GM群95例であった．脱落

および除外率は両群聞に有意の差は認められなかっ

た．脱落および除外の理由ならびに該当例数はTable

3に示した．おもなものは投薬前生年数104／ml未満

の除外例であった．脱落および除外理由の項目に関し

両群間に有意の差は認められなかった．
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の差を認めなかった．菌種は両群ともPseudomonas

属，Proteus属， Serratia属， E・6漉および混合感染菌

が主であり，両群間の分布頻度に有意の差を認めなか

った．混合感染の内訳は，Pseudomonas属， ProteUS属

あるいはSerratia属を含む混合感染例が， KW－1062群

Tablc 4， Bacgrov皿d characte㎡stics（Fl）．

Characteristics            零KW・rO62 GM Statistical analysis

Sex

Male

Female

81 78

24 17
N．S．

Table 2． Patients treated with the test drng．

PatLents

evaiuated on x！ ・test

effectlveness

Age （yrs．）

s19

      Pat／ents excluded
Tota［

   Drop ou亡 膏rom亡he ev剖uaOo
patients
      on effeetlveness

20－29

30－39

40－49

50－59

60－69

70－79

二80

s

3

11

2

6

6

12 14

30 22

39 29

a    I5

N．S．

fi 39

KW・［g62 i23

GM l  2 i

SUM 244

15

22

37

105

95

2ee

N．S，

Table． 3． Reason for drop out and excluded cases．

Body we：ght

 ｛kg）

e40一くso

－SO一く50

－SO一く70

－70

3 3

33 26

4G 42

21 21

2 3

N．S．

KW I O62 GM x’・test
＊ x！ test or FISHER’s exact－test

  りめ   ぴ  きお きゆピ  

三、磁噸＿bl，㎞曲禰
書

  Concurrent th∈rapy with other an“blotlc

N．S
Table 4． Bachground characteristics （1－2）．

  Acじte Slmple VTI

   ソロド ヨ ビョヨ けうら じノ  

量8ac，，＿les3，h。1。、 ce、1、／。1

濫

  Mortilial Infectron

  Pre．treatmefiヒwith an亡i・P5eudomo目

    l      e

    I      i

    9 18 N．S，
    l      i

agents 3 2

Characteristics            奉KW－1062 GM Statistical analysis

Site of

infectlon

Kidney

Bfadder

Prostatic bed

3e 23

5S 53

t7 19

N．S．

Diagnosis

byelonephritis 3e 23
x！・test N．S

Cystitis 75 72
N，S．

2．背景因子

 効果判定および有用性判定の対象とされたKW－

1062群105例，GM群95例について患者の背景因子

を検討しTable 4に結果を示した．

 性別では晶群とも男性が多く，年齢では60歳以上の

高齢者が多いが両群間に有意の差は認められなかった．

体重は両群とも50kg以上60 kg未満が多く両群間に

有意の差を認めなかったが．その他，感染部位，感染

診断名，UT工薬効評価基準（第二版）9）に準拠した疾

患病態群，単独・混合感染および留置カテーテルの有・

無別の症例数に歯群間に有意の差を認めなかった．感

染症の重症度は両群とも軽症例は少なく両群間に有意

Type。，薩

infection

茎

lst group

Catheter ［ndwett

2nd group

Post prestatectomy

3rd group

Upper U．T，L

4th greup

しewer U，T．1．

5th groロP

Catheter indwelt

6th greup

No Catheter indwett

30 3g

12 17

F6 l1

21

I1

12

？

15 10

N．S．

Singre or

mlxed

in牽ec廿on

Singie

Mixed

79 78

26 17
N，S，

Catheter

Net inclvvelt

lndwelt

64 50

41 45
N，S．

＊ x！・test or FumlER’s exact・test
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Table 4． Background characteristics （1－3）．

           零KW－1062 GM Statistical analysis

群間に有意の差を認めなかった。

Characteristics

SeveFity

Severe

Moderate

14 12

Table 5． Background characteristics （2）．

64 59 N．S．

Characteristics KW－1062 GM Z2遭est

Mird 27 24

Organisms

isolated

frem

urine before

treatment

Pseudemonas

Proteus

Serratia

Enterebacter

Klebsiella

Citrobacter

Acinetebaeter

E． coii

Others

Mixed

14 18

so 7

2a 2e

4   10

7

4

4

4

17 12

3

N．S．

       蓋O．78

        1．56

        3．12

        6．25MA，C． （ptg／ml）

of KW－1062 12．5
 10tソml
       25

       50

       100

      ＞ IOO

15

12

6

4

5

4．

5

5

9

11

11

10

6

6

1

9

2

13

3

N，S．

26 17

Grade of

pyuria

昏

一

十

±

34 26

34 41

25 22

12 6

N．S．

＊ x2・test or FISHER’s exacMest

はそれぞれ7，3，7計17例，GM群はそれぞれ5，

7，1計13例でありその他混合感染症例を含め分布頻

魔に聖母の差を認めなかった・投薬前膿尿の程度の分

布は両三ともに（＋）以上がほとんどでありその頻度に

有意差を認めなかった．単独感染でMICの測定され

た菌株はKW－1062群で65株， GM群で69株であっ

た．接種菌量106／ml．の感受性分布をTable 5に示し，

108／mlの感受性分布をTable 6に示した．いずれの

接種菌量においてもKW－1062群およびGM群の菌

株に対するKW－1062およびGMのMIG分布頻
度に両群間に有意の差を認めなかった，また感受性分

布を6．25μ91ml以下と12．5μ9／ml以上および12．5

μg／ml以下と25μg／ml以上で区分し検討したが両群

聞にMIC分布の有意の差を認めなかった．

 基礎疾患の種類についての検討結果をTable 7に

示しアこ・両群ともに前立腺肥大症，腫瘍および結石が

主たる基礎疾患であり，その他の基礎疾患を含めた分

布頻度に両群団で有意の差を認めた．

抗菌剤の併用された2例（KW－1062群：SBPC，

GM群：CEX）．および投薬前・後の検査値がそろっ

ていない臨床検査項目を除き，投薬前の臨床検査値の

正i常および異常の分布頻度を検討し，Tablc 8に結果

を示した．正常あるいは異常の判定は，各研究機関な

らびにそ．の協力研究機関の検査値正常範囲を参考とし

て区分した．各検査値の正常・異常の分布頻度では両

       SO．78

        t．56

        3．12

        6．25M．tc． （ptg／rns）

of GM 12．5
 106／ml
       25

       50

       100

〉 IDe

16

12

5

3

10

8

5

5

13

11

8

8

5

6

5

4

9

N， S．

Table 6． Backrground characteristics （3）．

Characteristies KW－1062 GM x2・test

       SO．78

        1．56

        3．12

        6．25M．LC． （ug／mi）

of KW－1062 12．5
 1 q8／m［

       25

       50

       100

      ＞ ioo

Io

H

9

4

5

8

6

11

8

8

10

8

6

2

7

5

t5

N．S，

M．LC． （ug／ml）

of GM

 ）oS／ml

 fO，78

  1，56

 3．12

 6．25

 12．5

 25

 50

 100

＞ 100

to

12

6

6

5

9

6

3

8

8

12

6

6

10

7

3

6

11

N．S，
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Table 7． Background characteristics （4）．

KW・1062 GM xLi－test

609

Characteristics

       Tumor

       Catculus

       BPH

    Ureter or urethra： stricture
Underly；ng

diseases
     Neurogenic bLadder

      Hydronephresis

       Fistulns

       Others

25

16

3S

r3

7

4

2

3

29

13

36

8

   N．S．
6

e

2

はKW－1062群28．6％， GM群24・2％，不変率は

KW－1062群56．2％， GM群61．1％であり，膿尿に対

する効果は，両党間に有意の差を認めなかった．

Table 9． EMcacy on pyuria．

（ ）％

Cleared Decreased Unchanged
Statistical analysis＊

a） b）
    30
KW・1062
    （28．6）

    23GM
    （24．2）

 16 59
（15．2） （56．2）

        N．S，
 i4 58
（14J） （6［．1）

N．S．

＊a） RANK SUM－te＄t b） x2－test and FISHER’s exact・test

Table 8． Background characteristics （5）．

KW－1062

o

  Total No． Laberatory findings
Drug
  of caSeS Nofmal Abnormal

Statist［cal analysis’

   KW－1062 l18RBC

   GM 113

63

5S

55

58
N．S．

GM

50

Hb
KW・1062 lt8

GM 113
72

58

46

55
N．S． □cieared1 匿ヨDecreased  匡≡ヨuncha〔ged

KW－iO62 ）18

GM 112
73

63

as

ag

Ioo％

H亡
N．S．

   KW．1062  目8
WBC

   GM 1：3

82

89

36

24
N，S，

   KW・1e62   目7
GOT

   GM 1：5

1o7

［03

ID

12

N．S．

   KW・！062 T16
GPT

   GM 113

］05

100

II

13

N．S．

   KW－1062 一4ALP

   GM      日4

92

87

22

27
N．S，

2）細菌尿に対する効果

 細菌尿に対する効果をTable 10に示した．陰性化

率はKW－1062群50．5％， GM群34．7％，陰性化＋

減少率はKW－1062群53．3％， GM群36．8％であり，

どの検定方法においてもp＜0．05の水準にてKW－

1062の効果はGM・群に比較し，有意にすぐれた結

果であった．

   KW－1062 H8BUN

   GM 115

98

97

20

18

N，S，
Table 10． Efficacy on bacteriuria．

（ ）％

   KW・1062 107Creatinine

   GM 104

1o）

ga

6

10

N，S． Eliminated Decreased Replaced Unchanged
Statistical analysisi

a） b）

＊x‘一test and FiSHER’s exact・test

3．臨床成績

 比較検討の解析対象例は，前述の脱落および除外例

を除いたKW－1062群105例， GM群95例である。

 薬効評価の検定手法のうちX2－testおよびFisher’s

exact－testにさいしては，膿尿に対する効果は，正常

化・改善と不変，細菌尿に対する効果は，陰性化・減

少と菌交代・不変ならびに総合臨床効果判定について

は，著効・有効と無効（主治医判定ではやや有効を含

む）にそれぞれ区分し，また有用性は，非常に満足

（≦20）・満足（＜20～≦40）・まずまず（く40～≦60）

・＝イく ？va （＜60～≦80）。非常壱こ不満 （＜80～≦100＞ ζこ

区分し検定した．

1）膿尿に対する効果

 膿尿に対する効果をTable 9に示した，正常化率

    53
KW－1062
   （50．5）

    33GM
   （3d．7）

3     15

（2，9） 04．3）

2     e9

（2．1） ｛20．0）

34
（32．4）

   P＜0．05  Pく0．05
41

（43．2）

＊a） RANK SUM－test b） x2－test and FISHER’s exact－test

KW－iO62

GM

0            50 10100％

〔コEliminat・d圏D…ea・ed§R・placed

醒≡塁塁Unchanged

3）総合臨床評価

 総合臨床効果をTablq．、11に示した．著．効率は

KW－1062．9e2！．O％， GM群は18．9％，著効十有効率
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Table 11． Overall clinical eMcacy judged by “UTI

     clinical eMcacy evaluation criteria”．

                     （ ）Ao
        Poor Statistical analysis＊Excellent Moderate
       （or Failed） a） b）

     22 40
KW・1062
    （2i．O） （3S．i）

     18 22 GM
    （18．9） （23．2）

43
（41．0）

    N．S，    PくO．05
55
（57．9）

ホ

a） RANK SUM・test   b） x2・test and FISHER’s exact・test

KW・1062

GM

o 50 1ooe／．

□
□
匡コE・ce“ent□M。d・・at・［コP。。・（Q・F・il・d》

は，KW－1062群59．O％， GM群42．1％であり，総合

臨床効果はKW－1062群が有意（p＜0．05）にすぐれ

た結果であった．

 主治医による臨床効果判定をTable 12に示した．

著効十二効率はKW－1062群53．3％， GM群48．4％

であり，両謡曲に有意の差を認めなかった．

 つぎに，膿尿および細菌尿に対する効果と総合臨床

効果を感染部位，疾患病態群，単独・混合感染，留置

カテーテルの有・無，菌種およびMIC分布別に層別

し，膿尿および細菌尿に対する効果，さらに総合臨床

効果を比較検討した．

i・感染部位別臨床効果

 感染部位を腎，膀胱および前立腺床と区分し，効果

を検討した結果をTable l 3に示した．膀胱が感染部

位の症例において細菌尿に対して，陰性化率はKW－

1062群50．0％，GM群32．1％，陰性化＋減少率は

KW－1062群51．7％， GM群32．1％であり， KW－1062

が有意（Pく0．05）にすぐれた結果であった．なお，

膀胱が感染部位の症例の総合臨床効果は，著効＋有効

率はKW－1062群58．6％， GM群39．6％であるが，

O・05くPく0．1であり，その他の層別項目においても

両群の効果に有意の差を認めなかった．

ii．疾患病態群別臨床効果

 1～6群の疾患病態に層別し，効果を検討した結果

をTable 14に示した．4群の膿尿に対する効果にお

いて，正常化＋改善率はKW－1062群52．4％， GM群

9L7％であり， GMの効果が有意にまさっていたが，

その他の層別項目では両群の効果に有意の差を認めな

かった．

 疾患病態群の単独および混合感染に層別して効果を

検討した結果をTable I5に示した．単独感染の症例

での細菌尿に対する効果は，陰性化率でKW－1062

Table 12． Overall clinical eMcacy judged by

     physicians in charge．

                    （ ）e／o
             Statistical analysis＊Excellent Goed Fair Poor
             a＞ b）

KW・1062 （2？？o） （3；f4＞

    L7 29GM
   （17．9） （30．5）

（i；9，） （，；？，）

       N．S． N． S，
13 36
（13，7） （37．9）

＊a） RANK SUM－test b） x！一test and FiSHER’s exact・test

KW－1062

GM

o 50 1eoe／o

［＝］E・cell・・t團G。。d §F・i・

ii圃P。or

Table 13． Clinical eflicacy classified by site of infection．

Site ofintection Drug

Efficecy en pyuna

      Un－Cleared Decreased
      changed

 さStatis．          Etticacy on bacteriuria
ヒにお 

analysis Eliminated Decreased Re副aced

     廓
   Statis－
   tical
U．n・ analyss
changed

0ソerヨII cknical e管f寮cacy

       PoorExceflent Moderate
      （or Failed）

 寧Statis－
tical

analysi＄

Kidney

B十adder

Prestatic bed

K粕6、

GM

K粘62

GM

KW662

om

 8
（26．7）

4

（17．の

21

（36．2）

T4
（26．4）

 ’
（5，9）

 5
（26．3）

 5
（16J＞

4
（17．4）

 7
（12，1）

 7
（13，2）

4
（23．S）

 3
（15．8）

口           15

（56，T） ｛SO．O）
   N．S．

15 IO（65，2） （43，5）

30 29（51．7） （5e．O）
   国，S．

32 17（60．4） （32．t）

12 9（70，6） （52．9）
   NS．ll 6（57．9｝       （訓．5）

2

｛6，7）

2
，（8．7）

 ’
（1，？）

o
（o，o）

o
（o．o）

o
（o．o）

 4
03．3）

 4
（r7．4）

 9
（15．5）

to

〈18．9）

 2
（11，8）

 5
（26．3）

 9
〈30．0）

   N．S．
 7
（30．4）

19

（32，8）

    a）
   PくO．0526
（44，S）

 6
（35．3）

   NS． 8
（42．1）

 6
（20．0）

 4
（17．4）

15

（25．9）

目

（20．B）

 t
（ S．9）

 3
（t5．8）

t3

（43．3）

 s
｛34．8）

19

（32．g）

le

crs，g）

 8
（4Zt）

 a
（2t，O

同

（36．7）

   NS，M
（41．g）

24
（41．4）

   N，S，
32
（60，4｝

 s
（47．1）

   N，S．
12

（63．2）

零a｝ R州K SUM・test    b） X2・test and FISHER’s exact・test
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Table 14． Clinical eficacy classified by type of infection （1）．

（ ）e／o

Type ef lnfection

    Efticacy en pyurla

Drug

        Un・  Cleared Decreased
        cha”ged

 やStatトs．         Elficecy on bac「enロria
ヒ じ 

ana‘ys‘s @E・lmlna・・d D…eas・d R・・…edぎρ』，g，d

 ．Statls一
ヒlcal

annlysis

           ． Overalr c）tnlcat effiCaCY statis－

         tdeal
      Poor ． aoalysisExceiient Moderate
      （er Failed）

．fg

tL

會

あ

ヒ st group

Catheter indwelt

2 nd greup

Post

prostatectorrv

3 rd group

Upper U．丁．1．

4 亡h group

Lower V．T．L

KW・    10
1052   （33．3）

   6GM
   （15．8）

KW．     ！
1062   （ 8．3）

   ヨGM （29．4）

KW・     5
1062    （3「．3）

   をGM （18．2）

KW．     8
1D62    （3S，1＞

   8GM
   （66，7）

3

c］o，o）

4

（IO．S）

2
｛16，7）

2

（u，s1

2

“2．S）

2

C18．2）

3

0a．3＞

3

（25．D）

i7 8CS6．1） C26．O
   N．S．

28 9（73，7） （23，7）

 9           7

（75．0） ｛SS，3｝
   N．S，

10 5（5巳．8）             （29．4）

 9 12（S6．3） （75．0）
   N．S．
 7            a

（63，S） （36．4｝

Io ls〈aXs｝ a） 06．2）
   p〈o．os
 1            9

（ B．3） OS．O）

e 10 12
ce．o） c33．3） （40．o）

1 ． 9 t9（2．6） （23．7｝ （5e．O）

0     2     3

（O．O） （16．0 （25，0）

O      a      8

Cg．S） （23，S） 〈41．1＞

1      0      3

（6．3） ｛ D．O） （18．B）

）     2     4
（9．1） （18．2） ｛36．4）

a E     3
（4．s＞ （a．a） Cva．］）

0      0      3

（O．O） （ O．O） （2S．O｝

   4
  （t3．3）
N S，

   3
  （ 7．g）

   i
  （ B．3）
NS，

   3
  q了．51

   5
  （31，3）
N．S．

  ぺ2  08，2）
   8
  t3S，1）
NS．

   8
  （66．7｝

 9     i7

c30．a） 〈s6．1｝

      NS
IO 25
（26．3） （6S．S）

 6     5
（50，D） （4：．7）

      N．S． 3     11

01，6＞ 〈64．1）

 S     3
（5e．O） （18．8）

      N．S， 3     6
（27．3） （54．5）

 9     4
〈42，s） （Te．o）

      NS
 I     3
（ 8．3） （2S．O）

一9．

睾

婁

5 th group

Catheter gndweEt

6 ヒh group

Ne eatheter
indwelt

KVV・ 31e62 （21．3）

    ，GM
   い4，3）

KW・ 3106？ c2e．o）

    rGM
   （FO．O）

3

（27．3）

2

（28．6）

3

（20．0）

 i
（10．0｝

 5           3

（4S．S＞ （27．3）
   NS
 4            2

（S7，1＞ （2B．6）

 9            7

（60．0） （46．7）
   N，S．
 s            a

（80．0） （40．0）

o      ！     フ
｛D．O＞ （ 9．1） （63．6）

         NS
o      1     4

（O．O） U 4．3） （S？．1）

1 ［     6
（6．1） （ S．7） （40．0）

         N S．0      3      3

（o．o） （3e．o） ｛30．o）

 1 2     8
（ 9．［） ｛18．2） （72．7）

         N．S l I     S
Cla．1） （t4．3） C？1．4）

3      5      6

（20．o｝ （40．o｝ ｛40．e）

         NS，
 ［ q      5
（iO．O） （40．0） （50．0）

ネ a） RANK SUM’［est     b） Z塞．t已st and FISHER．5 e耳うct．tes巳

Table 15． Clinical efHcacy classified by type of infection （2）．

｛ ）a／o

Type of infection

    Etficacy on pyuria

Drug

        Un・  Cleared Decreased        changed

  Statis．          Efficacy en bactenuria
セ じ 

anelysis E［而lnated Decreased Replaced

     寧   Statis－
   ticaf
Un一 analysis
changed

           廓 Overall clinicel eftiCaCy statis－

         tica十
       Peor ． anaiysisExcellent Moderate
      （or Failed＞

Singje

Mixed

Kr（d62

GM

KIY662

GM

24 10
（30．4） （12．7｝

21     ”
（26．9） （14，1｝

 6     6
（23．1） （23，1）

 2     3
（1し8）  （L7．6）

45 43（57．0） （54，4）
   N．S．

46 27（59，0＞ （34，6＞

t4 10（53，8） （38．5）
   N．S．

12 6〈70．6｝ （3S．3｝

2 i3 21
（2．5） “6．5） （26．6）

2 IS 34
（2．6） （19．2） （43，6）

1 2 r3（3，8） （ 7．7） （50．0）

0      4     7

〈O．O） （23，5） C4．L｝

 a） 18Pく0．OI  （22，8）

 b） 16Pく0．05   （2e．5）

    4
   （IS．4｝
N．S．

    2
   （U．8｝

32 29
（40，5） （36．7）

       a，b）
      p（o，es17 45
（21，8） （57．7）

 S     ［4
（30．8） （S3，8）

      N，S．
 5     10
（29．4） （5S，S）

＊ a） RANK SUM・test b｝ x ！・test and FISHER’s exaet－test

群54．4％，GM群34．6％，陰性化＋減少率でKW－

1062群57．0％，GM群37．2％であり， KW－1062群

の効果が有意（Rank SUM－test p＜0．01， X2および

Fisher’s exact－test pく0．05）にすぐれた結果であっ

た．同じく単独感染症例での総合臨床効果は，著効率

ではKW・1062群22．8％， GM群20．5％と差を認め

ないが，著効＋有効率でKW－1062群63．4％， GM

群42．3％であり，KW－1062の効果が有意（Pく0．05）

にまさっていた．その他層別項目において両群の効果

に有意の差を認めなかった．

 疾患病態群の留置カテーテルの「有」および「無」

に層別し効果を検討した結果をTable l6に示した．

留置カテーテル「有」の症例での膿尿に対する効果に

おいて正常化率はKW－1062群31．7， GM群15．6％，

正常化＋改善率はKW－1062群46．3％， GM群26．7

であり，両西日に有意（P＜0．05）の差を認めた，ま

た，留置カテーテル「無」の症例では，細菌尿に対す

る効果において陰性化率KW－1062群65．6％， GM

群44．0％，陰性化＋減少率はKW・1062群70．3％，

GM群46，0％であり，総合臨床効果においても著効

＋有効率はKW－1062群7L9％， GM群50．0％であ

り，いずれもKW－1062の効果が有意（pく0・05）に

すぐれた結果であった．

iii．菌種別臨床効果

 菌種を単独感染症例では，Pseudomonas属， ProteUS

属，Serratia属， Enterobacter属，1（lebsiegla属， Citr・一

bacter．Acinetobacter属（Citrobacter属：KW－1062 ee 2

例，GM群3例， Acinetobacter属＝KW－1062群2
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Table 16．

      泌尿紀要 26巻 5号 1980年

Glinical e伍cacy classi丘ed by catheter indwelling．

（ ＞Ae

Catheter Dr昭

     Efficacy en pyuria

                  Un・
Cleared Decreased
                  changed

Stat十s－

tical

anal ysis

        Efficacy on baeteriuria

Elim十nated Deereased Replaced

              車

         Statis－

         ticat

Un・ analysis
changed

   Overall dinical efficacy

Excellent Moderate ｛erP eO≠qlred）

     傘

Statis－

tical

analysis

Lndwelt

Not iedwelt

KW・
1062

GM

KW－

 1062

GM

  13

（3i．7）

  7

（15，6）

  ］7

（26，6）

  S6

｛32．0）

   6

（14，6）

   5

（lt．O

  ［o

“5．6）

   e

（i8．0）

  22

（53，7）

  33

（73．3）

  37

（Sl．B）

  25

（50．0）

    a）

P〈O．05

NS．

  H

（26．8）

  ll

（24，4）

  42

｛65，6）

  e2

（44．D）

  e

（o，o）

  1

（2．2）

  3

｛4，7）

  r

（2．0）

  11

（26，8）

  lo

（22，2）

  4

C 5，3）

  9

｛dS．O）

  19

（46．3）

  23

（51．1）

  15

（23，4）

  18

（36．0）

N．S．

   a，b）

P〈O，05

   5

（12，2）

   4

｛ 8．9）

  t7

（26，6）

  14

〈28，0）

  臼

（25，8）

  1．S

（24．4）

  29

（45．3）

  il

（22，0）

  25

（6f．O）

  3D

｛66．7｝

  18

（28．f）

 2S
（50．0）

．N，S，

    b）

Pく0．05

＊ a）
RANK SUM・test b） xL・test and FISHER’s exact－test

Table 17． Clinica！ eMcacy classified by bacteria．

（

）e％

8acteria Drug

     Efficacy on pyurin

                  Un－

Cieared Decreased
                  changed

    寧

Statis・

ticaL

anafysis

        Efficacy on bacteriuria

Efiminated Oecreased Reptaced

         Statis－

         ticai

Un－
        anatysis

changed

   Overali clin十cal etf十cacy

                    Poor

Excettent Mcderate
                  （or Failed）

Statis－

ticat

anatysis

o
揖
o
v¢

・1

浬
tu
F
め

Pseudomonas

Proteus

Serratla

Enterobacter

Klebsiella

Citrobacter

   or

Acinetebacter

E． coU

Others

KW一

）e62

GM

KW・

1062

GM

KW－

1062

GM

KW－

1062

GM

KW・

1062

GM

KW－

1062

GM・

KW－

1q62

GM

KW・

1062

GM

  4

〈2S，6）

  ？

（38．9｝

  4

（40．0）

  2

｛2g，6）

  4

（20．0）

  2

0e．o）

  o

（ o，o）

  2

（20．0）

  2

（2B．6）

  2

〈50，0）

  1

（2S，O）

  e

（ o．e）

  7

｛41，2）

  5

（41，7｝

  2

（66．7）

  1

｛33，3）

  2．

04．3）

  2

｛11．1）

  ’

（lo．o）

  e

（ D．O）

  o

（ o，o）

  5

（25，0）

  匠

（25，0）

  2

（20．0）

  f

（14，3＞

  o

（ o．o）

  2

（50．0）

  2

（50．D）

  3

（17．6）

  o

（ o．o）

  o

（ o．o）

  o

（ o．o）

  8

（57，0

  9

｛50，D）

  5

（so，o）

  s

（11．4）

  r6

（so．o）

  i3

（65．0）

  3

（75．0）

  6

（so．e）

  4

（57，の

  2

（so，o＞

  1

（2S．O）

  2

（50．0）

  7

（41，2）

  7

（5B．3）

  1

（33，3）

  2

（66，7）

N．S．

N．S．

N． S．

N．S．

N．S．

N．S．

NS．

N． S．

  4

（28．6）

  5

（27．8）

  4

（4e．o）

  4

（S7．t）

  6

（30．0）

  3

0s．o＞

  2

｛50．0）

  3

（30．e）

  s

（71．4）

  2

（50．0）

  3．

（75．0）

   ：

（25．D）

  i7

（100．0）

  9

（75．0）

  2

（66．7）

  o

（ o．o）

  e

（ o．o）

  o

（ o．o）

  o

（ o，o）

  o

（ o．o）

  1

（ 5．0）

  o

（ o．o）

  t

（25．0）

  i

（LO，O）

  a

（ o．o）

  o

｛ o．o）

  e

（ e．o）

  e

（ o．o）

  o

（ o，o）

  e

（ o．o）

  o

（ o，o）

  t

｛33，3）

  2

（14．3｝

  1

（ 5．6）

  3

（30．0）

  s

｛14．3）

  4

（20，0）

  4

（20．0）

  ，

（25．0）

  3

｛30．0｝

  t

（t4．3＞

  2

（50．0）

  t

（2s．6）・

  o

｛ o．o＞

  o

（ o．o）

  3

（25．0）

  ’

（33．3）

  1

｛33．3）

  8

（57，t）

  ，12

｛66．7）

  3

（3e，o）

  2

（2S．6｝

  9

｛45．0）

  J3

（65．0）

  o

（’o．o）

  3

｛30．e）

  t

（la．3）

  o

（ o．o）

  o

（ o，o）’

  3

（75，0）

  e

｛ o．o）

  o

（ o．o）

  o

（ o，o）

  ，

C33．2｝

N．S．

NS．

N．S，

N，S．

N．S．

N．S．

    a）

P〈O．05

N．S．

  2

（14．3）

  4

（22．2）

  3

（3e．o）

  2

（2S，6）

  3

（15，0）

  ’

（ 5．0）

  o

（ o．o）

  2

（20．0）

  t

O4．3）

  2

（se．o）

  e

（25．0）

  e

（ o，o）

  1

（41，2）

  5

（41．7＞

  t

（33，3｝

  o

（ o．o）

  3

（21，4）

  2

（ll．0

  2

（20．0）

  2

｛28．6）

  5

（25．0）

  3

（15．0）

  3

（15．0）

  3

（30．0）

  5

｛71．4）

  o

（ o．o）

  2

（so．o）

  1

（2s．e）

  10

｛S8．8｝

  4

（33．3）

  2

（66，7）

  2

（66．7）

  9

（64．3）

  12

（66．7｝

  s

（50，0＞

  3

｛42．9）

  t2

（60，0）

  ls

（80，0）

  t

（25．0）

  5

（se．g）

  t

（14，3）

  2

（50．0｝

  t

（25．0）

  3

（75．0）

  o

（ o．o）

  3

（25，0）

  o

｛ o．o）

  1

（33．3）

N． S．

N．S．

N．S．

r“．s．

N． S，

N． S．

N，S．

N．S．

＝

9
琶

一¢

・1

ve
．峯

E

Psevdomonas十a

Pfoteus十a

Serratia十a

Others

KW－

le62

GM

KW・

1062

GM

KW・

LO62

GM

KW・

tO62

．GM

  2

（28，6）

  o

（ o．o）

  2

（66．7）

  E

（lg．3）

  t

  o

  i

（tt’t＞

  t

（2S．O）

  2

（28．S）

   1

（20，0）

  o

｛ o．o＞

   1

’（J4．3）

  3

  0

   1

（tt，0

   1

（25．0）

  3

〈42．9）

  4

（so．e）

  i

（33．3）

  5

0J．4）

  3

  1

  7

（77，8）

  2

（50．0）

N．S．

N． S．

N． S．

  2

（28，6）

  1

（20．0）

  2

（66．7）

  4

（5フ．J）

  2

  D

  4

（44，4）

  1

（25．0）

  o

（ o．o｝

  o

（ o．o）

  o

（ o．e）

  o

（ o．o）

  o

  o

  t

（｝t．o

  o

（ o．o）

（

（20．0）

（

（14．3）

ot

o

e．o）

 l

e

o．o）

 l

 r

o

 l

．t．）

2

（se．o）

  5

〈71．4）

  3

（50，0）

  1

（33．3）

  2

｛28．6）

  e

  ，

  3

（33．3）

  t

（25．0）

N．S．

N．S．

N．S．

  s

Oa．3）

  o

｛ o，o）

  2

（66．7）

  L

（14．3）

  o

  o

  ］

“t．o

  l

g．？．fi．．．o，）．

  ，

（la．3）

  ，

｛20．0｝

  o

（ o．o）

  3

（42．9）

  3

  0

  4

（44．4）

  1

（25．0）

  5

01，4）

  4

（so．e）

  1

（33．3）

  3

C42．9）

  4

  1

  4

（44．4＞

  2

（se．o＞

N． S．

N．S．

N． S．

＊ a） RANK SUM－test b） xL－test and FISHER’s exact－test
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Table 18． Clinical efficacy classified by sensitivity of bacteria．

（ ＞e／e

                  寧         Efficacy on pyuria       Statis、
 ド   ヒ

 （。9／ml） D「ug        ticaI
       ・…ed Dec・ea・・dぎ亀，g，d’lnalysis

Etficacy on bactenuria

Eliminated Dtcreased Replaced

     の                                       
   Sta亡ls．  0・e・all clinical etflcaCy  Stat、s．

   ヒ じ                          むこお 

ビ賑9，d a”aiysis Exce…酬。・・・…（。胤、）訓aly・i・

loti／mt

IOSIm［

St2．5

t2S

S12．S

－25

KYYd，2

GM

KYY6，2

GM

KYY662

GM

KTio62

GM

15 6 21 29（35．1＞ 〈14．3） ｛5a．g） （69．D）

          N．S．17 4 24 21｛37，e） （ 8，9） （S3，3） （46．7）

 7     1 IS 6
（30，4＞ （ 4．3｝ （65．2） （26，1）

          N S．
 ［     S S8 2（ 4．2） （20．S） ｛7S．O） （ 8．3｝

15 4 15 26（a2，9） （ILn） （45．7） （74．3）
          NS
T4 4 2a 19（33．3） （ 9．5） （57．0 （45，2）

 1     3 20 S
（23．3） （eO．O｝ （66．7） （30．0）
          NS
 4     5 1S 4
04．8） （18．5） （66．7） （］4．8）

ご     フ     ち            ヨ

（o・o＞ （｝6・7） （14・3）  a）（3L。）

          くロ ロヨ（、！、）（1果，）（、ム1、〉  （、冊1）

2     5     旧            3
（8，7）    （21．7）   （43．5）           （13．0）

         N．S．1     5     16            0
（4，2）    （20，8）   （66，7）          、 （ 0，0》

0    5    4     a）  13
（0．0）   （14．3＞   （iL4）  Pく0，01  （37．1）

1      8      14        b）    12

（2．4）   〔19．0）   （33．3）  P〈0．05   （28．6）

2     7     12            3
（5．7）   （23．3＞   （40．0＞          （10．0）

            
（ 1     5R．7） （IS．S）（、il。）  （，㍉）

18 11
（42，9＞ （2fi，2）

       N．S．te 21
（22，2） （46．7）

 8     12
（34，S） （52．2）

       a，b）
      p〈e．os 4     20
（16．7） （B3．3）

tS     7

〈42．9｝ （20，0）

        b）
      P〈O．0510 20
（23．S） （47．6）

11 16
（36．7｝ （53．3）

       N．S．
 4     21
（14．8） （77．8＞

＊ a） RANK SUM・test b） x1・test and FISHER’s exact・test

例，GM ge 1例）， E・ coliおよびその他の菌種

（S．epidermidis＝KW－1062群2例， GM群1例，5・

faecatis ：KW－1062群1例， GM群1例， A／ticrococcus ：

KW－1062群1例）に層別し，混合感染症例では
Pseud・m・nas属， Pr・teZts属あるいはSerratia属のいず

れかを含むものとその他の菌種によるものに層別して

効果を検討した結果をTable 17に示した． E・ coliで

の細菌尿に対する効果は，陰性化率でKW－1062群

IOO．O％， GM群フ5．0％であり，両群口に有意（p〈

O．05）の差が認められた．その他の菌種での細菌尿に

対する効果は，単独感染例のProteus属を除くすべて

の菌種で陰性化＋減少率でKW－1062群がGM群に

比べ高い値であったが，両二間に有意の差は認められ

なかった．また総合臨床効果においても両群間に有意

の差は認められないが，Proteus属を除くすべての菌

種で著効十有効率はKW－1062群がGM群に比べ高

い値であった．膿尿に対する効果は両群間に有意の差

を認めず上記のような一定の傾向も認められなかった．

iv．感受性別臨床効果

 単独感染例における分離菌の感受性をMIC l2．5

μglml以下と25μg／ml以上に層別して効果を検討し

た結果をTable l 8に示した．接種菌量が108／mlの

場合，MICが12．5μg／m1以下の症例において，細

菌尿に対する陰性化＋減少率はKW－1062 ge 74．3％，

GM ge 48．0％であり，総合臨床効果の著効＋有効率

はKW－1062群80．0％， GM群52．4％と両群聞に有

意（P〈0．05＞の差を認めKW－1062の効果がすぐれ

ていた．

 またMIGが25μ9／ml以上の症例において，細菌

尿に対する効果および総合臨床効果は，両町間に有意

の差を認めないものの，陰性化＋減少率はKW－1062

群36．7％，GM群18．5％，著効十二効率はKW－1062

群46．7％，GM群22．2％とKW－1062の効果がすぐ

れている結果であった（O．05＜P＜O・1）・

 接種菌量が106／mlの場合もMICが12．5μ9／m1

以下の症例の細菌尿に対する効果ならびにMICが

25μg／m1以上の症例の総合臨床効果は， KW－1062が

有意（P＜0．05）にすぐれた結果であった．また，

MIGが12．5μg／ml以下の症例における総合臨床効

果ならびにMICが25μ9／ml以上の症例における細

菌尿に対する効果は，いずれもKW－1062群がすぐ

れていたが，両群間に有意の差を認めなかった（O．05

＜P＜O．1）・膿尿に対する効果は接種菌量が106／mlお

よび10sfm1のいずれの場合も両川間に有意の差を認

めなかった．

4）細菌学的効果

 分離菌に対する細菌学的効果を検討した結果を

Table 19に示した． KW－1062群では投薬前分離菌

142株中100株（70・4％）が消失し，42株が存続した．

GM群では投薬前分離菌119株中72株（60．5％）が消

失し，47株が存続した・両群の問に投薬前分離菌の消

失率に有意の差を認めなかった．個々の菌株別に消失

率を比較しても有意の差を認めなかった．投薬後出現

菌は両部ともに24株であり，Candidaはそれぞれ2

株ずつであった．

5）有用性

 担当医による有用性の判定結果をTablc 20に示し

た．「非常に有用」との判定は，KW－1062群30．5％，

GM群16・8％とKW－1062群で高率であり，「有用」

と判定された症例を加えるとKW－1062群52．4％，
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Table 19． Bacteriological response．

Bacteria

Er．

KW－1062

Per． App， Er，

GM

Per，

   Statistical analysis’

App． ％ of Er， ％of App．

P． aeruginosa

Pseudomonas sp，

P． mirabilis

P． rettgeri

P． morganii

P． vulgaris

S． marcescens

S． liquefaciens

Serratia sp．

E． cloacae

E． agglomerans

E， aerogenes

Enterobacter sp．

K， pneumoniae

Klebsiella sp．

C． freundii

Citrobacter sp．

A． lwofii

A． anitratus

E，co闘

GNB

S． aureus

S， epidermidis

・SSaecalis

a・Streptococcus

Mlcrococcus

Corynebacterium

Candida

9

1

6

1

2

3

10

3

t

4

2

1

8

3

5

0

2

2

20

1

1

3

7

2

0

2

0

9

2

3

2

1

12

1

1

2

o

o

l

o

2

0

0

0

2

o

t

o

o

o

o

o

2

2

1

1

0

0

3

0

1

1

0

0

0

1

1

1

0

0

0

i

2

1

3

t

o

o

o

2

6

2

10

0

3

3

5

3

0

2

3

1

0

8

0

3

0

1

0

15

0

0

1

3

1

t

l

o

15

0

2

0

1

1

14

0

0

3

2

0

0

0

3

0

0

0

0

t

o

2

2

0

0

0

0

3

i

o

2

2

0

3

0

2

1

0

e

o

o

l

l

o

o

o

l

o

2

1

0

1

0

2

N，S．

N．S．

N， S．

N．S．

N，S，

N．S，

N．S，

N．S．

N．S．

N，S，

N， S，

N． S．

N．S．

N．S．

N， S，

N．S．

N， S．

N，S，

N， S．

N，S．

N，S．

N， S．

N．S，

Total IOO （70．40／o） 42 24 72 （60．5％） 47 24 N．S，

Er． ： Eradicated Per． ； Persisted

＊ x2・test and FISHERts exact－test

App． ： Appeared after treatment

GM群47．4％であった．有用性判，定結果はRank

SUM－testの検定で0．05＜P＜O．1であったが，両群

問に有意の差は認めなかった．

4．副作用

 副作用は，脱落および除外例を含めて可能なかぎり

追跡検討した．

 自他覚症状は，抗菌剤が併用きれたKW－1062群

1例（SBPC）， GM群1例（CEX）を除いたKW－

1062群104例，GM群94例について検討したがGM

群に食欲不振の増強（程度＋）を訴えた1例が認めら

れたが，投薬中止するにはいたらず，投薬終了後軽快

した．その他自他覚症状の異常所見は両三とも認めら
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Table 20． Global usefulness．

（ ）％

  Vn・ Statlsticel analysis’Useless
   desirable a） b）

615

Very ，L．．．．， Slaghtly
   Useful
Usefut ””r Usefut

   32 23 24 22KW－1062
   （30．S） （21．9） （22．9） （2t．O）

    16 29 t6 26GM
   ｛16．8） （3e．S） （16．8） （27，4）

4

（3．B）

   N．S． N，S，
8

（S，4）

＊a） RANK SUM－test b） x 2－te＄t and FISHER’s exact－test

KW－fO62

GM

0 50 100％

燃口…f・IEヨU・・f・1 §Slightly・・ef・i

SUseless 一Undesirable

Table 21． Changes in laboratory findings．

        め がじ ヨ   じけ  き

，t。s伽，胤fm協b一目
     caseS    A    已    C    D    E

De亡erlo・

    孕ratlen Statis・

attri一 tlcal
buted to analysis

d叫9

 臨床検査値は，上記抗菌剤の併用例の全項目および

投薬前・後の検査値がそろっといない症例を除き，

RBC（KW－1062群118例， GM群113例）， Hb（KIW－

1062群118例，GM群H3例）， Ht（KW－1062群118

例，GM群112例）， WBC（KW－1062群118例， GM

群113例），GOT（KW－1062群117例， GM l 15例），

GPT（KW－1062群116例， GM群113例）， AIP

（KW－1062）群114例， GM群114例），8UN群（KW－

10629e 118例， GM群115例，およびcreatinine

（KW・1062群107例， GM群104例）につき検討し

た．薬剤と関係あり（副作用）と推定された臨床検査

値異常例をTable 21に示した．なお，尿所見で硝子

様円柱が出現（o～1／F）したKW－1062群の1例なら

びに穎粒円柱が出現（0～1／F）したGM群の1例に

ついてもTable 21に記載した．異常所見の出現頻度

に両群間に有意の差を認めなかった．なお，BUN，

creatinine値が投薬前より高値であり投薬にてさら

に上昇した症例が蕨洋に各1例ずつ（KW－1062群

BUN：43→55， creatinine l．7→1．9， GM群BUN：

29．2→42．5，creatinine 4．2→6．2）あり，臨床検査異常

値として採用されたことを付記する．

RBe

Hb

Hヒ

WBC

GOT

GP丁

軋LP

BU阿

Creatinine

Abnorrnal

urine

sediment

騰2。品1。）

  目3GM
  （leo，o）

1罷2。品1。＞

  II3
G醗
  （IOO．O）

騰2（、品1。）

  112GM
  “oo．o）

1髭、（1品1。）

  昌3GM
  Ooe，o｝
懲、（，品1。）

  目5GM
  eoo．o）

篠（i661。）

  1t3GM
  （IOO．O）

騰2（、品㌔）

  目40m
  （loe，o）

f62 （i65？o）

  t15
釧  （IDo．e）

筏、。l11。）

  iO4GM
  Ooo．o）

篠（1。ll。）

   84GM
  Ooo．o）

59

48

72

56

68

5S

so

86

104

95

to1

95

S9

8S

gI

33

97

90

8

9

1

2

4

3

24

10

3

3

4

4

5

s

IO

7

2

3

4e

44

42

4S

38

44

9

12

s

5

5

1

12

応

6

5

2

5

7   4 0

5   7 0

3   e 0

5   2 0

3   5 a

2，  5 0

3  2 0

2  3 O

    ’2  3
    （o．s）

    24  8
    （t．7）

    s2   4

   （O．9）

    ’2   5
   （O．9）
    25   3

   （i，8）
    16   S

   （O，9｝
    34   7

   （2，5）
    2S   4

   （1．7）
    12  4
   （O．9）

    齢2   4

   ｛1．e｝

    ’
   02）
    t
   （F2）

N．S，

N，S，

NS．

N，S．

N，S．

N．S．

＊ x2－test and FtSHER’s exitct－test

A／ Within normal range

B／ Lmproved

C／ Abnormai value （no deterioratien）

D、Abnδrmal value（further deterior己tion）

E． Deteriorated trorn normal range

（O／e）

総括ならびに考察

れなかった．

 われわれは，新規アミノ配糖体抗生物質KW－1062

の臨床効果，安全性および有用性を客観的に評価する

目的で，慢性複雑性尿路感染症を対象疾患とし，臨床

評価が確立しているGMを対照薬とした二重盲検法

による比較検討をおこない以下の結果を得た．

 KW－1062投薬総数123症例， GM投薬総数121症

例であったが，脱落および除外例を除いた解析対象例

は，それぞれ105例，95例であった．

 両三問の患者特性の均一性については，いずれの背

景因子においても有意（p＜0・05両側）差は認められ

ず，両剤の薬効比較検討が可能であると考えられた．

 KW－10621回120 mgを1日2回筋注， GM 1回

60mgを1日2回筋注とし，投薬期間を5日間とし，

UTI砥究会のUTI薬効評価基準（第二版）9）に準拠

して判定した臨床成績は，膿尿に対する効果では両群

問に有意の差を認めなかったが，細菌尿に対する効果

（陰性化＋減少率：KW－1062群53．3％， GM群36．8

％）ならびに総合臨床効果（著効＋有効率：KW－1062

群59．O％， GM群42．1％）では， KW－1062が有意

（p＜0・05）にすぐれていた．細菌尿に対する効果を各

因子により層別し両群の効果を比較検討すると，感染

部位が膀胱，単独感染，留置カテーテル「無」，分離菌

種E．coliおよび接種菌量106／ml， Ios／mlのMIcが
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12・5μg／ml以下の項目においても，有意（p＜0・05）

にKW－1062群の効果がすぐれている結果であり，

総合臨床効果にても，単独感染，留置カテーテル「無」

および接種菌量106／mlのMICが25μ9／ml以上，

108！mlのMICが12．5μ9／ml以下の層別項目におい

て有意（P＜0．05）にKW－1062群がすぐれた結果で

あった．

 主治医判定による総合臨床効果（著効＋有効率：

KW．1062群53．3％， GM群48．4％）ならびに有用性

（非常｝こ有用＋有用率：KW－1062群52・4％， GM群

47．4％）は，両群間に有意差を認めなかった．

 上記のように，細菌尿に対する効果およびUTI薬

効評価基準（第二版）9）に準拠した総合臨床効果にて

両群間に有意の差が認められたが，分離菌種および菌

株に対するMICの分布頻度に両吟間で有意の差を認

めなかったことを考えると，GMの2倍量を投薬し

たKW－1062の感染部位における薬剤濃度が効果に大

きな影響をおよぼしたとも考えられる．MICが25

μ9／ml以上の菌株が，接種菌量106／mlの場合KW－

1062群35．4％，GM群34．8％，10B／mlの場合KW－

1062群46．2％，GM群39．1％存在し，これらが起炎

菌となった症例においてKW〒1062群の細菌尿に対す

る効果および総合臨床効果が，p－0・01～O・1の水準

でGM群に比し，まさっていたことからも十分推測

しうることと思われる．

 副作用においては，GM群に食欲不振1症例を認

めたのみで，その他副作用と考えられる自他覚症状は

両群ともに認めなかった．また副作用と考えられた臨

床検査値異常は，GOT上昇（KW－1062群0・9％，

GM群1．7％）， GPT上昇（KW－1062群0．9％， GM

群0．9％），ALP上昇（KW－1062群1．8％， GM群0．9

％），BUN上昇（KW－1062群2・5％， GM群1．7％）

およびcreatinine上昇（KW－1062群0．9％， GM群

1．0％）であったが，発生率では有意の差を認めなかっ

た．

 KW－1062の臨床検査値異常例は，先の全国集計

（566例）2）でのGOT上昇（3・8％）， GPT上昇（4．2％），

ALP上昇（O．9％）， BUN上昇．（3．5％）およびcrea－

tinine上昇（1・8％）に比し同程度か低い発生頻度であ

った．

 KW－1062の聴覚系および腎に対する安全性はGM

に比べ高いといわれ，モルモットでの聴覚およびラッ

トでの腎に対する安全性検討の結果KW－1062の安

全性はいずれもGMに比べ4倍高いと報告されてい

るu・12）．臨床用量をGMの倍量で比較検討した今回

の副作用発生頻度はGMと差なく，また動物実験で

のKW－1062のGMに対する安全性の高さから判断

し，今回用いたKW－1062の用量は十分臨床応用に

耐えるものと推察される．

 なお，GMの同一用量で先の有効率 65．5％（研究

会委員会判定で79．3％）と今回の成績42．1％との差

は，先の検討症例と比べ混合感染例およびMIC 25

μ9／ml以上の中等度耐性例が多く分布し，しかもこれ

らの症例における有効率が低かったためとも推察きれ

る・すなわち混合感染例は前回6．9％（4！58），今回17．9

（17／95）で有効率はおのおの50。o％（2／4）および41．2

％（7117）であり，MIc 25μ9／ml以上の菌による症

例は，接種丁丁106／mlの場合で前回4．3％（2／46），今

回34・8％（24／69）で有効率はおのおの50．o％（2／4）お

よび16．7％（4／24）また接種菌量：108／mlの場合では前

回13・o％（6／46），今回39，1％（27／69）で有効率はお

のおの33・3％（2／6）および22．2％（6127）であり，い

ずれの場合にも今回の比較試験では低い有効率が観察

されている．

 以上総括すると，KW－1062の1回120 mg（力価）

1日2回筋注による複雑性尿路感染症に対する効果

は，GM 1回60 mg（力価）1日2回筋注による臨

床効果に比しすぐれていると結論きれ，安全性面で

GMと差がないことから， KW－1062は複雑性尿路

感染症治療に対する有用な薬剤の1つと考えられる．

要 約

 1．KW－106の臨床効果，安全性および有用性を

客観的に評価する目的で慢性複雑性尿路感染症を対象

とし，GMを対照薬として，二重盲検試験をおこな

った．

 2．両吟の患者特性に関する各種背景因子には両群

の間に有意差を認めなかった．

 3．細菌尿に対する効果および総合臨床効果は，

KW－1062の効果がGMに比し有意（p＜0．05）にす

ぐれた結果であった。

 4．副作用の発生頻度に両三聞に有意差を認めなか

った．
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