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呼 吸 器 感 染 症 に 対 す るImipenem/Cilastatin sodium

(MK-0787/MK-0791)の 臨 床 的 検 討

押 谷 浩 ・河 合 伸 ・高 村 研 二 ・小 林 宏 行

杏林大学医学部第一内科学教室

新 しいカルバペ ネム系抗生剤imipenem/cilastatin sodium(MK-0787/MK-0791)の 呼吸器感染

症(慢 性気道感染症再燃7例,肺 炎2例,感 染性肺嚢胞1例,縦 隔洞炎1例)に 対す る臨床評価を行

った。

11例 中,著 効2例,有 効7例,や や有効1例,不 明1例 であ り,有 効率は90%で あった。

副作用 として1例 に,全 身倦怠感,食 欲不振,嘔 気,眩 量が認め られた。 これ ら症状は短時間で

消失 した。 また検査値異常は,全 例で認 め られ なか った。

以上 よ り,本 剤 は呼吸器感染症に臨床的有用性が充分期待 でき得 ると考え られた。

Imipenem/Cilastatin sodium(MK-0787/MK-0791)

は,新 しい カルパペネ ム系抗生剤 であるMK-0787と

本剤のrenaldipeptidaseに よる分解を阻止す るMK-

0791の 配合剤であ り,invitroに おいて グラム陽性菌,

グラム陰性菌お よび嫌 気性菌 に対 して広域な抗菌性 を有

し,特 に β-ラクタマ ーゼに対 して安定であ り,か つ強

力 な抗緑膿菌作用 もみ られることが特徴 としてあげ られ

ている1)～5)。

著 者らは,今 回,呼 吸器感染症 に対 して,本 剤を使用

する機 会を得たのでその成績を報告す る。

1.対 象 と 方 法

成人 の呼吸器感染症11例 を対象 とし,本 剤1回MK-

0787量 として500mg(1例 のみ250mg),1日2回

を各 々約1時 間かけて点滴 静注を行 った。

原則 として,本 剤使用前後 におけ る喀痰 中の 細 菌 検

査,胸 部 レ線像,末 梢血所 見お よび臨床症状を観察 し,

成績 の判定 は本剤使用終了時に これ を行 った。

臨床症状,所 見 の評価にあた っては,特 に,喀 痰量は

1日51ml以 上を帯,21～50m1を++,5～20m1を+

として記 した。 また,胸 部 レ線像は,本 剤使用前 の異常

陰影の広 が り に 比 べ"1"が その90%以 上が消失,
"皿"を 有意 改善 がみ られ るが1に 満たない もの

,"皿"

を不変,"IV"を 悪化 と した。

II.成 績

発熱,膿 性痰,白 血球増加,CRP陽 性な どの炎症所見

のいずれか有す るものを対象 とした。集積された症例は

11例 であ った(Table 1)。

1。 各個症例につ いて

症例1:先 天性気管支拡張症 例で,慢 性的に喀痰中に

緑膿菌 を有す る例であ り,常 時100m1以 上 の喀痰排出

を認めていた。今回,発,熱,喀 痰量増加,呼 吸困難増悪

が認められ入院 した。本剤投与3日 後より呼吸困難の改

善,白 血球の減少を認め,12日 間投与終了時には,喀

痰量の減少,解 熱傾 向,血 沈 ・CRPの 改善,WBCの

減少を認め有効 と判定 された。喀痰 中の緑膿菌は減少を

認めた。

症例2:気 管支拡張症 にて外来通院中の患者で咳蹴,

喀痰,右 胸痛,発 熱 が出現 し入院 した。CTX,DOXY

を投与す るも無効のため,本 剤使用を行った。本剤500

mg,1回 投与 した直後 より全身倦怠感,食 欲不振,嘔

気,眩 量が 出現 した。 これ らの症状は投薬中止3日 後無

処置にて軽快 した。効果判定は,不 明とした。

症 例3:胸 痛,発 熱にて入院。胸部 レ線上,右上縦隔部

に腫瘤陰影,胸 部CT上,前 ・後縦隔部に異常陰影を認

め縦隔洞炎 と診断 した。 起炎菌は不明であったがCMZ

投与開始 して一 時軽快 したが,再 発したため本剤投与を

行 った。2日 後には解熱,そ の後白血球減少,CRP'の

陰性化,血 沈の改善 が得 られ有効 と判定された。

症例4:慢 性気管 支炎に気管支拡張症を合併した例で

ある。 呼 吸困難増強,発 熱のため入院 した。CMXと

CFSの 投与を行 うも無効のため本剤に変更した。2日 目

には呼吸困難の軽快,3日 目よ り喀痰量減少を認め,投

与終了時 には胸部 レ線上の改善 も認められ有効と判定さ

れた。 なお喀痰中細菌は,P.stutzeri(+++)よ りP.aeru-

ginosa(+)に 菌 交代を認めた。

症例5:10年 来,気 管支拡張症の急性増悪を 反復し

てい る症 例で,CTXとAMK治 療中であったが無効の

ため本剤を試 みた。5日 間投与 にて解熱傾向。喀痰量減

少,胸 部 レ線 ・白血球 ・CRPの 改善,さ らに夜間睡眠

佳 良化 を認 め有効 と判定 された。喀痰中緑膿菌は不変で
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Table 1 Clinical cases treated with MK-0787/MK-0791

*: Dose of MK-0787
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あった。

症例6:気 管支拡張症にて感染増悪を反復 している症

例 で,常 時喀痰 中緑膿菌陽性例であ る。 発熱,喀 痰量増

加 を認めたためPIPCを 投与す るも 無効のため,本 剤

7日 間投与 を行 った。そ の結果,や や解熱傾向を認 める

も,喀 痰量,胸 部 レ線像 は不変で あ りやや有効 と判定 さ

れた。喀痰中緑膿菌 は不変で あった。

症例7:左 上肺 野にある肺嚢胞に感染を合併 し,ニ ボ

ーを形成 した症例で,CZXは 無効,GMは 再発を認め

たため本剤投与を開始 した。本例 のみ1回250mg1日

2回 の投与を32日 間行った。 これに より,CRPの 改

善,胸 部 レ線上,ニ ボー の消失 を 認め 有効 と判定 され

た。喀痰 と嚢胞 中の穿刺液において有意菌 は同定で きな

か った。

症例8:気 管支拡張症 にて外来通院中の患者 で,労 作

時呼吸困難増強 す るため入院 した。PIPCとCFS無 効

のた め,本 剤の投与 を行 った。 この結果,早 期 に呼吸困

難 の改善,ま たは白血球 数,血 沈 の改善を認め著効 と判

定 された。 また喀痰中緑膿菌 は減少を認めた。

症例9:肺 癌にて入院中,膿 性痰,咳 噺が出現 し胸部

レ線上,肺 炎像を認めた。本剤使用5日 目には咳漱,喀

痰量は改善 し,投 与終了時には胸部 レ線上,侵 潤影はほ

ぼ消失 し,有 効 と判定 された。 喀痰 中のH-infZuemae

は消失 した。

症例10:脳 動脈硬化症 にて入院中,粘 膿性疾,発 熱お

よび咳蹴が 出現 した。本剤投与1日 目に解熱,3日 目に

は喀痰消失,7日 目には咳漱 消失 し,投 与終了時,胸 部

レ線上肺炎陰影のほぼ消失 を認 め,有 効 と判 定 された。

起炎菌 とみ られた π.influen2uの 消失を認めた。

症例11:気 管支拡張症に併 う慢性呼吸不全の症例で,

今 回,発 熱,膿 性疾,咳 漱 が出現 し入院 した。本剤投与

2日 目に解熱,3日 目に喀痰 消失 し,胸 部 レ線像お よび

検査所 見の改善を認め著効 と判 定 された。喀痰 中の緑膿

菌 は消失 した。

2.起 炎菌 の変化

推定起炎菌 の菌種は,君aeru多nosa5件(症 例1,5,

6,8,11),H.influemae2件(症 例9,10),君stutzeri

1件(症 例4)で あった。H.influemae 2株 は 全株消

失,P.stutnriはP.aeruginosaに 菌 交代を認 めた。一

方,P.uruginosa 5株 は,消 失1株,減 少2株,不 変2

株 であ った。なお,症 例2のFlavobacterium sp.,A。

anitratusは 副作用のため,1回 投与 で中止 したので,

菌 の消長は不明であ った。

3.副 作用

症例2に おいて,本 剤500mg,1回 投与終了直後 よ

り全身倦怠感,食 欲不振,嘔 気,眩 量が出現 した。投与

前 には,こ れ ら症状はな く,本 剤 と多分関係するものと

み られた。 なお,無 処置にて これ ら症状は投与中止3日

後 には消失 した。そ の他の副作用,検 査値異常はみられ

なか った。

III.考 按

先 にも述べ た ように,本 剤は,in vitroの成績から,

抗緑 膿菌作用 も含めて,極 めて広範 な抗菌作用をもつヵ

ルバペネム系薬剤 とい うことがで きよう。

一方 ,呼 吸器感染症,特 に慢性気管支炎や気管支拡張

症における感染性再燃 の起炎菌は,S.pneumoniae,S.

aureus,K.pneumoniae,H.influemae,瓦coliな どが

あげ られ,MK-0787は これ らの菌種に対 してすぐれた

抗菌 力を有す る。 また,長 期化 した症例では,Raeru-

8inosaが 主要な菌種であ り,MK-0787のPaeru8i箆

osaに 対す るMIC5。 は1.56μ9/m1とCFS,CPZよ り

強 い抗菌力を示す ことが知 られ てい る6)。したがって,

本剤 は呼吸器感染症に対 し抗菌性か らみて,か なり期待

で きる薬剤 といえよ う。

著者 らの成績 において も,11例 中7例 は 前投与抗菌

剤 無効例であ り,す なわ ち比較的 難 治 例に使用された

が,有 効率90%と 良好 な成績が得 られた。

副作用に関 しては,1例 に出現 し,本 剤500mg1回

投与にて全身倦怠感,食 欲不振,嘔 気,眩 量が認められ

た。 これ ら症状は短時間で消失 した。 また,臨 床検査値

異常は,全 例に認め られなかった。

以上 より,本 剤は,呼 吸器感染症に対 して臨床的有用

性 が充分期待 できる薬剤 と考え られ,今 後さらに検討し

うる価値 を有す るものと思われ る。
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CLINICAL EVALUATION OF IMIPENEM/CILASTATIN SODIUM

IN RESPIRATORY TRACT INFECTIONS

HIROSHI OSHITANI, NOBORU KAWAI, KENJI TAKAMURA and HIROYUKI KOBAYASHI

First Department of Internal Medicine, Kyorin University, School of Medicine

The clinical effects of imipenem/cilastatin sodium (MK-0787/MK-0791), a new carbapenem antibio
tic, in respiratory tract infections were studied.

MK-0787/MK-0791 was administered to 7 patients with chronic respiratory tract infections, 2 patients
with pneumonia, 1 patient with a pulmonary cyst and 1 patient with mediastinitis.
An excellent response was obtained in 2 patients, a good response in 7, fair in 1, and unknown in

1 patient, for an efficacy rate of 90%. As for side effects, general fatigue, anorexia, nausea and
vertigo were observed transiently in one patient. No abnormal findings were observed in the
laboratory examinations.

From the above results, MK-0787/MK-0791 is expected to be highly useful in the treatment of
respiratory tract infections.


