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各 種 感 染 症 に 対 す るImipenem/Cilastatin sodium(MK-0787/MK-0791)の 使 用経 験

鵜 飼 徹 朗 ・山 根 至 ニ ・真 下 啓 明

東京厚生年金病院内科

新 カ ルパ ペ ネ ム系 抗 生 剤 で あ るimipenem(MK-0787)とrenal dipeptidaseの 阻 害剤 で あ る

cilastatin sodium(MK-0791)の 配 合剤 を種 々 の感 染 症 に 投 与 し,臨 床 的 検 討 を 行 な った。 急性

腎 孟 腎 炎3例,急 性 胆 嚢 炎,大 腸 憩室 炎,肺 炎,急 性 咽 頭 炎 各1例 の計7例 にMK-0787/MK-0791

を投 与 した。 著 効1例,有 効5例,無 効1例 で有 効 率85.7%で あ った。 副 作 用,検 査 値 の異 常は

なか った 。

Imipenem(MK-0787)はthienamycinよ り誘導 さ

れ 開発 され た,新 しい タ イ プの カ ル パ ペ ネ ム系抗 生 剤 で

あ る。 そ の特 徴 と して,Paeruginosaを 含 む 広 い範 囲

の 抗菌 ス ペ ク トラ ム と,従 来 の 第3世 代 セ フ ェ ム系薬 剤

を も しの ぐ,優 れ た抗 菌 力 が あ げ られ る。

Cilastatia sodium(MK-0791)は,腎 尿 細 管 上 皮 に あ

るMK-0787の 腎 で の 代 謝 に預 か るrenaldipeptidase

の 阻 害 剤 で あ る。MK-0787単 独投 与 で は,こ のrenal

dipeptidaseの た め,低 い尿 中回 収 率 しか 得 られ ない が,

MK-0791を 併 用 す る こ とに よ りそ の 尿 中回 収 率 を 高 め

る こ とが で き,さ らに,動 物 実 験 に よ り,腎 毒 性 を も軽

減 す る こ とが知 られ て い る1)。

今 回 我 々は,こ のMK-0787/MK-0791の 配 合 剤 を 各

種感 染 症 に使 用 す る機 会 を 得た の で 報 告 す る。

1.対 象 お よび 方 法

対 象 は 当院 内 科 に 昭和59年1月 よ り8月 まで に 入 院

した 患者7名(男4名,女3名)で,年 齢 は,45歳 か ら

85歳 まで で,平 均 年 齢66歳 であ った。

本剤 を使 用 した 感 染症 の 内訳 は,急 性 腎 孟 腎 炎3例,

そ の 他 急性 胆 嚢 炎,大 腸 憩室 炎,肺 炎,急 性 咽 頭 炎 各1

例 ず つ計7例 で あ る。

薬 剤 は,MK-0787/MK-0791を1:1の 割 合 で 配 合 し

た もの を 使用 した 。 投 与量 はMK-0787と して0.259

を1日2回 投 与 した 症 例 が5例,0.5gの も のが2例 で

あ る。投 与方 法 は,本 剤 を生 理 食 塩 液100m1(慢 性 腎不

全 の1症 例 のみ50ml)に 溶 解,約30分 か け 点 滴 静 注 し

た 。 投 与期 間 は,3～19日 間 でMK-0787と して の 総 投

与 量 は1.5～18.59で あ った 。

な お,本 剤 投 与 に 際 して は,事 前 に皮 内反 応 テ ス トを

実 施 し,陰 性 で あ る こ とを確 認 後 投 与 を 開始 した 。

臨床 効 果 の判 定 に 際 して,本 剤 投 与後 速 や か に 自 ・他

覚 症状 の著 明な 改 善 を認 め,中 止 後 も再 燃 をみ ない もの

を 「著 効 」 と し,明 らか に症 状 の 改 善 を認 め た も の を

「有 効 」,本 剤 投 与 に よる症 状 の改 善 傾 向を認めた ものを

「や や有 効 」,症 状 に ま った く改 善 の なか った ものを 「無

効」 と した 。 また 本 剤 投 与前 後 の起炎 菌 の消長を もとに

し て 細 菌 学 的 効 果 を"消 失","減 少","菌 交代","不

変",に 分け 判 定 した 。

副 作用 と して は 自 ・他 覚症 状 の ほか,血 液 ・尿,お よ

び,肝 ・腎 機 能 の一 般 検 査 を投 与 前後 施 行 し比較検討 し

た 。

II.結 果

症 例 の 要約 をTable 1に 示 した。以下 おの おのの症例

につ き概 略 を述 べ る。

症 例145歳,女 性,急 性 胆 嚢炎 。

悪 心,嘔 吐,上 腹部 痛 お よび 発熱(38.5℃)を 主訴と

し来 院 。 腹 部 超 音 波検 査 に よ り急性 胆 嚢炎 と診断,本 剤

(0.25/0.259×2×7日)を 投 与 した。投 与後3日 目には

平 熱 と な り,1週 間 後 に は白 血 球 数 も 正常化(12000→

5300),腹 部 の 圧 痛 も消失 した 。以 上 か ら有効 と判定 した。

症 例248歳,女 性,大 腸 憩 室炎 。

4日 来 の 下 腹 部 痛,発 熱(39℃),悪 感 を主訴 とし入

院。 白 血 球 数26,200,CRP6(+)で あ り,急 性腹症と

して本 剤 投 与 を 開 始 した(0.25/0.259×2×3日)。 本剤

使 用 後 よ り水 様 性 下 痢 が 出現,副 作 用 と考 え投与4日 目

よ り,CMXとTOBに 抗 生 剤 を 変 更 した。 下痢は5日

目頃 よ り軽 減7日 目に は 消失 した 。 本症 はその後の注腸

所 見 よ り上 行 結 腸 憩 室 炎 と診断 した 。下 痢は本剤の副作

用 とい うよ り憩 室 炎 に 起 因 す る症 状 と思 われた。本剤投

与 中 に解 熱 が 見 られ た こ と,leukocytosis,赤 沈値,CRP

な ど炎症 反 応 の改 善 な ど よ り有効 例 と した。

症例376歳,男 性,肺 炎。

2週 間 来 の咳,疾,発 熱 を 主 訴 と し来院。 レ線上右中

下 葉 に 陰影 あ り,ラ 音 を 聴 取 した。CRP 6(十),赤 沈

値106mm(1時 間)喀 痰 よ り緑 膿菌 を検 出 した。 本剤

(0.25/0.259×2×10日)投 与 に よ り,自 ・他覚症状の
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Table 1 Clinical results of  MK-0787/MK-0791

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

*KA: No
. 1, 2, 3, 5,

IU: No. 4, 6 , 7,

B: Before treatment

A: After treatment

改善なく,細菌学的にも緑膿菌 は不変で無効例であった。

症例452歳,男 性,急 性咽頭炎。

慢性腎不全で通院治療中であった。3日 来の咽頭痛,

悪寒,発 熱(39℃)を 主訴 とし来院。白血球数10500,

CRP6(+) ,咽 頭発赤を認め,急 性咽頭炎 と診断 した。

本剤(0.25/0.259×2×6日)投 与 によ り37。Cま で解

熱,咽 頭痛 も消失,有 効 と判定 した。

急性腎孟腎炎(症 例No.5～7)

症例585歳,男 性。

2日来の発熱(39℃)の ため来院。尿沈 渣白血球(帯)尿

および血液培養より瓦eol4を 検出 した。 本剤(0.5/0 .5

9×2×19日)投 与3日 目には37℃ まで解 熱 したが,

1eukocytosis,CRP陽 性がつづいたため,19日 間 とか

な り長期 の使用 となった。臨床効果 は 自 ・他覚症状 の改

善 よ り有効 と判 定 した。 また本 剤使用 による副作用,検

査値異常は認めてい ないo

症例681歳,男 性。

糖尿病のため 入院中で あった。3日 来の 膿 尿,発 熱

(38℃)ま た尿 よ り,E.coli(105/ml)が 検 出され本剤

(0.5/0.59×2×5日)を 投与 した。投 与翌 日には平熱 ま

で解熱,自 ・他覚症状の改善を認め著効 と判定 した。

症例775歳,女 性。

バーキン ソン病 の治療 目的で入院中で あった。尿沈渣

で白血球多数,ま た細菌尿(E.coli)の 持続 な どよ り慢
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性膀胱炎が確認されていたが 無症状 のため放置 し て い

た。 しか し頻尿 とともに発熱(38℃)が 出現,腎 孟腎炎

の合併 と診断 し本剤(0。25/0.259×2×5日)投 与を開

始 した。投与4日 目には解熱,有 効 と判定 した。

III。 副作用(Table2)

自 ・他覚症状 として症例2の 大腸憩室炎で投与直後 よ

り水様性下痢 を認めたため,本 剤 による副作用 と考 え他

剤 に抗生剤 を変更 したが,retrospectiveに 考 え る と,

む しろ原疾患 に起 因す る症状 と考 えられた。またMK-

0787/MK-0791投 与前後における臨床検査値異常 で本剤

に起因す ると思われ るものはなかった。

IV.総 括

本剤 の臨床効果を まとめ ると,著 効1,有 効5,無 効

1で 有効率85.7%で あった。細 菌 学 的効 果 判 定 は,

E.coliの 検出された 腎孟腎炎3例 と,P.aeruginosaに

よると考え られる 肺炎 例で可能であった。E.coliは す

べ て本剤投与後除菌 され,臨 床 的にも有効以上であるの

に対 し,君urugino5aは 不変で 臨床的にも無効であっ

た。

MK-0787は,GM耐 性 の緑膿菌 にも抗菌力を持っこ

とが知 られてお り,本 剤 は緑膿菌単独感染にも期待でき

る薬剤であ るが,我 々の症例 のごとく1日 用量0.5/0.5

9と 少ない場合には低 い有効率 しか得 られないとの報告

が あ り今後投与方法の検討が必要 と思われ る。新しいタ

イプの薬剤 であ るため,副 作用,検 査値の異常が心配さ

れたが我 々の症例では見 るべ きものがない。今後症例を

重ね る必要がある ものの,以 上 より本剤は有用性が高い

薬剤 であ ると考 え られ る。
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CLINICAL EXPERIENCE WITH IMIPENEM/CILASTATIN SODIUM

IN VARIOUS INFECTIONS
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The combination of imipenem (MK-0787), a new carbapenem antibiotic, and cilastatin sodium

(MK-0791), a renal dipeptidase inhibitor, was administered to patients with various infections to
evaluate its clinical efficacy. The infections were acute pyelonephritis in 3 patients, acute cholecystitis,
acute diverticulitis of the colon, pneumonia and acute pharyngitis each in 1 patient. Clinical efficacy
was excellent in 1 patient, good in 5 and no response in 1, with an efficacy rate of 85.7%. Neither
adverse reactions nor abnormalities of laboratory tests were observed.


