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Imipenem/Cilastatinsodium(MK-0787/MK-0791)の

外 科 領域 に お け る臨 床 的検 討

萱 島 孝 二 ・中 山 文 夫

九州大学医学部第一外科

今回我々は,カ ルバペネム系抗生物質imipenem/cilastatin sodium (MK-0787/MK-0791)の

外科領域感染症における臨床的効果を検討 した。 対象は胆道感染2例,創 感染2例,肛 門周囲膿瘍

1例 で,治 験成績は著効2例,有 効2例,判 定不能1例(他 剤併用による)で,有 効率は100%で

あった。特に留意すべ き副作用 と臨床検査値異常の発現は認められなかった◎

Imipenem(MK-0787)は,米 国 メル ク社 研 究 所 に お

いて開発 され た 新規 の カ ルバ ペ ネ ム系 抗 生 物 質 で あ り,

グラム陽 性,グ ラム陰 性 の広 範 囲 の菌 種 に 対 し強 い 抗 菌

力を示 し1)2),ま た各 種 細 菌 が 産 生 す る β-1actamaseに

対 し,極 め て安 定 で あ る と 同時 に β-1actamase阻 害 活

性をも持 つ。 一 方MK-0787は,腎 尿 細管 上 皮 の管 腔 表

面に存在 す るrenaldipeptidaseに よ り代 謝 を 受 け,必

ず しも良好 な尿 中 回収 率 が 得 られ な い た め,MK-0787

の腎内代 謝 に関 与す るrenal dipeptidaseに 対 し て選

択的阻害 作用 を 有す るcilastatin sodium(MK-0791)

が開発 された 。 これ ら の配 合 剤 で あ るMK-0787/MK-

0791で は,MK-0787の 尿 中 回収 率 も高 くな り3),ま た

MK-0787の 腎毒 性 も軽 減 され,新 しい 抗 生 剤 と し て各

科領域 での応 用 が期 待 され て い る。

今回我 々は,こ のMK-0787/MK-0791の 外 科 領 域 に

おけ る臨 床的 効 果 を検 討 した 。

1.対 象

症例は 当科 に入 院 した 患 者5例 であ る(Table1)。 年

齢は22～64歳(平 均45歳)で 男 性4例,女 性1例 で

ある。対象 疾患 は,肝 内 お よび総 胆 管 結 石 嵌 頓 に よ る急

性化膿性閉 塞 性胆 管 炎(AOSC)2例,肛 門 周 囲 膿 瘍1

例,人 工肛 門閉 鎖 術 後 の創 感 染1例,再 発 直 腸 癌 に て 会

陰部に外腸 痩 を形 成 した 会 陰 部 創 感 染1例 で あ る。

II.投 与 方 法

MK-0787/MK-0791を 溶 解 液100mlに 溶 か し,末 梢

静脈 よ り30分 間 にて 点 滴 静 注 した 。 投 与 量 は1回0.5

9/0.59を 原 則 と し 症 状 に 応 じ,1日2～3回 投 与 し

た。投与期 間は,臨 床 効 果 に 応 じて5～14日 間(平 均7

鋤 で総 投与 量 は,59/59～219/219(平 均109/109)

であった。

III.効 果 判 定 の 基 準

効果 の判 定 は 解 熱,白 血 球 数 の正 常 化 の有 無 な ど の 自

覚的,他 覚 的 所 見 お よび 胆 汁 また は 創 部 よ りの細 菌 検 査

による細菌の消長などを指標として臨床的改善と菌の消

失をみたものを著効 とし,こ れ らの条件の一部でも不完

全なものを有効,い ずれも改善のみられなかったものを

無効とした。

副作用の判定には自覚的,他 覚的症状の出現の有無と

ともに,血 液籐,肝 機能検査などの生化学的検査を投与

前,投 与後に可及的頻回に行った。

IV.結 果

本剤の効果判定の対象となったのは,不 適当な併用薬

剤(他 の抗生物質の併用)の ため判定不能 とした創感染

(Case3)の1例 を除 く4例 であり,著 効2例,有 効2例

と,有 効率は100%で あ った。胆道感染の2例 はいずれ

も結石嵌頓によりAOSCを きた し,緊 急内視鏡的感染

胆汁 ドレナージが施 行 され,同 時にMK-0787/MK-

0791の 投与を受けているが,臨 床症状の改善,検 査値の

正常化を認め,著 効および有効 と判定された。

細菌学的には,君aeruginosa,S.marcescens,E.cloa-

cae,κ 、pneumoniae,A.putrefaciensの 減少,ま たは完

全消失を認めてお り,本 剤の胆道外科領域での有効性が

示唆された。会陰部創感染および肛門周囲膿瘍の2例 で

も,そ れぞれ有効および著効を示 し,嫌 気性 グラム陰性

桿 菌,α-StrePtococcus,E.coli,P.aeruginosaの 完 全 消

失 を 認 め た が,Sepidermidisに 関 して は 無 効 で あ り,

またM.morganii,腸 球菌 へ の菌 交 代 現 象 を 認 め た。

V-副 作 用

対 象 とな った5例 全 例 に お い て,顕 性 の副 作 用 は認 め

られ ず,ま た 本 剤 使 用 前後 の血 液 像,血 液 生化 学 検査 に

お い て 特 記 す べ き異常 を示 した もの は な か った 。

VI.考 察

MK-0787/MK-0791は,グ ラム陽 性 お よび陰 性 の 両

菌 種 に 対 し,優 れ た 抗菌 力 を 示 し,な か で も グ ラ ム陰 性

菌 に 対 す る抗 菌 力 は,第3世 代 の セ フ ァ ロ スポ リン剤 と

ほ ぼ 同 程 度 で あ るが,グ ラ ム陽 性 菌 に 対 す る抗 菌 力 は ,
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Table 1 Results of clinical trial  with MK-0787/MK-0791

* AOSC (Acute obstrucive suppurative cholangitis)

Table 2 Laboratory findings before and after treatment with MK-0787/MK-0791

B : before A: after

第3世 代のセファロスポリン剤のそれをはるかに凌いで

いるとい う特徴をもった新 しい抗生物質である。 加 え

て,RaerugInosaを その抗菌スペ クトルに含め,ま た

嫌気性菌に対 しても優れた抗菌力を示す特徴をも有 して

いる4)。

今回は,外 科領域感染症5例 に対 し本剤を投与 し,臨

床的効果の検討を行なった。対象となった5例 のうち,

判 定不能であった1例 を除 く2例 が著効,2例 が有効で

あ り,有 効率は100%で あ った。このうち2例 は,胆 石

嵌頓に伴 うRaeru81nosaを 中心とした混合感染による

重症胆道感染であったが,い ずれも著効および有効を示

したことは,本 剤の外科領域,特 に胆道感染における有

効性を示 している。

自覚的,他 覚的に特記すべき副作用はなく,ま た臨床

検査値の異常を示したものはなく,外 科領域感染症にお

いて,極 めて有用で安全な薬剤と考えられる。
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CLINICAL STUDIES OF IMIPENEM/CILASTATIN SODIUM

IN THE SURGICAL FIELD
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A new carbapenem antibiotic, imipenem/cilastatin sodium (MK-0787/MK-0791), was used in the
surgical field. This drug was given to 5 patients, including 2 with biliary tract infections, 2 with
wound infections and 1 with periproctitis. The clinical results were excellent in 2, good in 2 and
unknown in 1 (due to concomitant therapy with another drug), and the total efficacy rate (4/4)
was 100 percent. There were neither serious side effects nor abnormal laboratory values.


