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皮膚科領域における Imipenem/Cilastatin sodium

(MK-0787/MK-0791)の 基礎的 ・臨床的検討

梅 村 茂 夫 ・野 原 望

岡山大学医学部皮膚科学教室

新 しい カル バ ペ ネ ム系 抗 生 物 質 で あ るimipenem(MK-0787)とrenal dehydropeptidase阻 害

剤 で あ るcilastatin sodium(MK-0791)の1:1配 合剤 の皮 膚 科 領 域 に お け る有 効 性,安 全 性 を

検 討 す るた め に,基 礎 的 お よび 臨 床 的 検討 を行 い以 下 の結 果 を 得 た。

1)皮 膚 感 染 病 巣 よ り分 離 したSaureu549株 に 対 す るMK-0787の 最 小 発 育 阻 止 濃 度(MIC)

は,ピ ー ク値 が0.025μg/ml以 下 に あ り,対 照 と したCEX,LMOX,MFIPC,CMZ,CERよ り

も優 れ て いた 。

2)4例 の 皮膚 感 染 症 患 者 に,MK-0787/MK-0791,500mg(力 価)/500mgを1日2～3回 投

与 し,著 効2例,有 効2例 の臨 床 効 果 を得 た 。 また 副 作用 は 全 例 に認 め られ な か った。

Imipenem(MK-0787)はStreptomyces cattleyaに

よっ て 産生 され るチ エ ナ マ イ シ ンに 化 学 的 修飾 を加 え て

合 成 され た カル バ ペ ネ ム 系 の 半 合 成 抗 生 物 質 で あ る1)。

本剤 は グラ ム陽 性 菌,グ ラム陰 性 菌 の 広範 囲 の菌 種 に 対

し,強 い 抗 菌 力 を 示 し,β-lactamaseに 安 定 でか つ 阻 害

活 性 を有 す2)Qし か しMK-0787はrenaldipeptidase

に よ っ て分 解 され る3)。Cilastatin sodium(MK-0791)

はrenal dipeptidaseの 基 質 で あ るdehydropeptides

の構 造 に 着 目 し,2-benzamido-crotonateを 原 型 と し,

化 学 的 修 飾 を加 えたrenal dipeptidase阻 害 剤 で あ る4)。

今 回MK-0787の 抗 菌 力 を,皮 膚 感 染 病 巣 よ り 分 離

したS.aureus49株 を 用 い て 測 定 し,ま た4例 の 皮膚

感 染 症 患 者 に,MK-0787/MK-0791を 投 与 した の で そ

の 結 果 を報 告 す る。

1.方 法

1.基 礎 的 検 討

岡 山大 学 皮 窟 科 に お い て皮 膚 感 染 病 巣 よ り分 離 され た

Saureu5を 用 い て,接 種 菌 量106cells/mlに てMK-

0787のMICを 測 定 した 。 対 照 と してCEX,LMOX,

MFIPC,CMZ,CERのMICを 同様 に測 定 した 。

2.臨 床的 検 討

成 人 ・入院 の皮 膚 感 染 症 患 者4例 に,MK-0787/MK-

0791,500mg(力 価)/500mgを1日2～3回 投 与 した。

投 与方 法 は本 剤 を100m1の 生 理 食 塩 液 に 溶解 し,30分

間 で点 滴 静 注 を 行 った。

II・ 結 果

1.基 礎 的 検 討

Fig.1にMK-0787,CEX,LMOX,MFIPC,CM

Z,CERのMICを 示 した 。MK-0787のMICの ピー

Fig. 1 MICs to S. aureus (49 strains)

ク値は0.025μg/ml以 下にあ り,他 の薬剤と比較して格

段に良い抗菌力を示 している。用いたS.aum549株 の

全てが0.78μg/ml以 下で発育が阻止された。CERと の

差は2管 程度,MFIPCと は3～4管 程度,CMZと は5

～6管 程度,CEX,LMOXと は7～8管 程度であった。

2.臨 床的検討

Table 1にMK-0787/MK-0791の 投与症例一覧を示

した。

症例1は50歳 男性で,10数 年来足白癬があり,昭和

59年6月17日 に左下腿に発赤,腫 脹,疼 痛を来して当

科入院。本剤を1日2回 使用 して治療開始 した。1日 目

に38℃ を越す発熱を生じていたが,2日 目には3乳2

℃,3日 目には平熱に復 した。 皮膚所見も急速に軽快

し,2日 目には下腿の発赤,腫 脹,疼 痛が消退 した。臨
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Table 1 Clinical results of  MK-0787/MK-0791

Table 2 Laboratory data before and after administration of MK-0787/MK-0791

床効果は著効と判定 し,副 作用は認められなかった。

症例2は38歳 男性で,数 年来全身に毛嚢炎を出没 し

ていた。昭和59年6月16日 よ りPC系 内服剤にて加

療するも,全 身に毛嚢炎を多発。微熱もあった。6月19

日よりMK-0787/MK-0791,1日3回 使用 した。本剤

開始後4日 目には平熱に復 し,腫 脹,疼 痛,排 膿などの

皮膚所見も軽快した。臨床効果は有効。副作用なし。

症例3は45歳 女性で,頭 部に癌を生じ,発 赤,腫

脹,疼 痛,排 膿を見た。昭和59年11月4日 よりCX

DO.59(力 価)/day内 服にて加療するも軽 快 せ ず,11

月9日 より本剤を使用した。本剤1日2回 使用にて,5

日目には疼痛,排 膿消失 し,8日 目には腫脹も消 失 し

た。臨床効果は有効,副 作用なし0

症例4は57歳 男性。右大腿の菌状息肉症の部に,昭

和60年1月10日 頃 より発赤,腫 脹,疼 痛を来した。

1月17日 よ り本剤を1日2回 使用した。開始後3日 目

には発赤,疼 痛が消失。腫脹も菌状息肉症によるものの

みとなった。臨床効果は著効,副 作用なし。

なお,2例 で実施した臨床検査では異常変動を認めな

かった(Table 2)。

III.考 按

今 回 行 ったMK-0787の 基 礎 的 検 討 に お い て は,S

aureus49株 に対 す るMICが,対 照 と したCEX,L

MOX, MFIPC, CMZ, CERよ りもMK-0787は,は

るか に 優 れ て い たoMK→0787のMICの ピー ク値 は

0.025μg/ml以 下 に あ り,100%の 株 が0.78μg/ml以 下

で あ った。 す な わ ち,対 照 薬 剤 の耐 性 菌 に お い て もM

K-0787は 全 て低 いMIC値 を示 した。 これ は 本 剤 が β-

lactamaseに 安 定 でか つ 阻 害 活性 を有 す た め で あ ろ う。

4例 の 臨 床 的 検 討 に お い て は,2例 が 著 効,2例 が有

効 とい う結 果 で あ った 。4例 と も難 治 が 予 想 され た 重症

の 皮 膚 感 染 症 で あ った が,MK-0787/MK-0791を 使用

して 満 足 す べ き結 果 が 得 られ た 。 また 副 作 用 は4例 と も

に 認 め られ な か った 。

以 上 よ りMK-0787/MK-0791は 皮 膚 感 染 症 に 対 して

有 効 か つ 安 全 な 薬 剤 とい え る。
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BASIC AND CLINICAL STUDIES OF IMIPENEM/CILASTATIN SODIUM

IN THE DERMATOLOGICAL FIELD

SHIGEO UMEMURA and NOZOMI NOHARA

Department of Dermatology, Okayama University, Medical School

We have done both basic and clinical studies with imipenem/cilastatin sodium (MK-0787/MK-0791),

a new carbapenem antibiotic, in order to evaluate its efficacy and safety in the dermatological field.

The following results were obtained

1) The peak minimum inhibitory concentration of MK-0787 for 49 strains of S. aureus isolated

from skin infections was 0. 025ƒÊg/ml.

It was superior to CEX, LMOX, MFIPC, CMZ and CER.

2) Four patients suffering from skin infections were treated with MK-0787/MK-0791 (500mg/500mg

twice or three times a day). Clinical efficacy was excellent in 2 and good in 2. No adverse reactions

occurred.


