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HAPA-Bは,米 国 シェ リンダ社 で開 発 された新規 ア ミノ配糖 体系 抗生 剤 で あ る。 その特 徴 は・

Gentamicin耐 性菌に対 して抗菌力を有 し,か つ聴器毒性,腎 毒性 が少ない点である。今回我 々は・本剤の

臨床的検討 を行 う機会を得たので,そ の成績 を報告す る。

肺癌による閉塞性肺炎の1例,脳 血管障害のため長期床上生活の尿路感染症2例,敗 血症3例 の計6例

に本剤の投与を行 った。

HAPA-Bの 投与方法は,す べて筋注で行い,1日 投与量はいずれも400mgで あり,投 与期間は5～15日

間であ った。

肺癌による閉塞性肺炎の症例では,原 疾患の進行 のため胸部X-Pは 増悪 したが,本 剤の使用に より解

熱が得られ,本 剤の臨床的効果は有効 であ った。2例 の尿路感染症は,留 置 カテーテル使用例である。 これ

らの2症 例の起炎菌はP. aeruginosAお よびEnterococcusで あったが,本 剤は細菌学的 にも臨床的 にも効

果 は得 られなかった。3例 の敗血症の基礎疾患は脊髄腫瘍,パ ーキンソン氏病,神 経 因性膀胱である。2例

は尿路感染症 により,1例 は誤燕性肺炎 より併発 したもの と思われる。起炎菌は1例 がP. naltophiloaで,

2例 がS. epidermidisで あった。これらの敗血症 に対 して本剤は,1例 やや有効,1例 が無効であ り,PIPC

との併用例の1例 がやや有効 であった。

副作用および臨床検査値の異常変動は全例にみられなかった。以上の我々の成績で は6例 中に,3例 の

敗血症の重症感染症を含んでいるが,有 効例は肺癌の二次感染の1例 だ けであった。

HAPA-Bは,米 国シェ リング社 によって創製 され,東 洋醸造

㈱ とエッセクス日本㈱ で共同開発 されたア ミノ配糖体系抗生剤

(AGs)で ある。 本剤の化学構造式 は下記に示す とお りで(Fig.

1),GentamicinBの1位 のNH2基 にhydroxyamino-

propio町1基 を導入するこ とによ り得 られ る。

Fig. 1 Chemical structure of HAPA-B

抗菌力の面では,グ ラム陽性 菌およびグラム陰性菌 に対 し幅

広い抗菌作用を示 し,か つ殺 菌的である。

AGs不 活化酵素の中のAAC(6')-4に より不活化 されるが,

ACC(6')-1.3,APH(3'),AAD(2")等 により不活化は受けな

い。 また。新 たに発 見されたAMKの6'位 のNH2基 を修飾す

るアセチル転移酵 素に対 して も安定で ある。 この ことか ら,同

系薬剤 の中では耐性 菌が最 も少ない部類の薬剤 と考 えられ る。

本 剤は,筋 肉内投与後,速 やかに吸収,分 布 し,代 謝 を受け

る ことな く大半が尿中に排泄 され る。

腎毒性,聴 器毒性 はGMは 勿 論AMKよ りさらに弱い。また

神経一筋伝 達抑制作 用 も同 系薬剤 の中で 最 も弱 い部類 に属す

る1)。

I.臨 床 成 績

臨 床例 は,Table1に 示 す よ うに肺 炎1例,尿 路 感 染症

2例,敗 血 症3例 の計6例 で,こ れ らの症 例 に は いずれ も基

礎 疾 患 が あ る。

各 症例 に対 す るHAPA-Bの 効 果 につ い て述 べ る。

症 例1)3年 前 に食 道 癌 の手 術 を受 け て い る69歳 の男

性 で あ る。1年 前 に肺 に転 移 が 出現 し,右 気管 支 内腔 に まで

癌 の 浸潤 を認 め,右 下 葉 の 肺 炎 を合併 した た めHAPA-B
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200mgの1日2回 筋注を行い,15日 間使用 した。本剤の投

与 により5日 目よ り発熱 は消失 してい る。胸部X-P,血

沈,CRPな どは原疾患 が進行性であるため改善 はみられな

かったが,臨 床的効果は有効 と考え られた。

症例2)6年 前 より脳梗塞 にて入院 している62歳 の女

性 である。意識障害があ り,留 置 カテー テルを使用してい

るため,尿 路感染症 をくり返 している症例である。今回 も

3日 前 より発熱,尿 混濁 を認めたためHAPA-B200mgの

1日2回 筋注 を行い,6日 間使用 した。本剤の使用にても発

熱は持続 し,尿 中P. aeruginosaも 不変であったため,本 剤

無効 と判断しPIPC1日6gに 変更 した。変更後,脳 梗塞の

再発作 を起 こし重篤 になった。尿沈査ではやや改善 してい

るものの総合的に臨床的効果は無効 とした。

症例3)脳 動脈硬化症がある77歳 の男性であ る。前立

腺肥大で尿閉 にな り入院,発 熱 ・尿混濁 を併 ったた め,

HAPA-B200mgの1日2回 筋注 を行い,7日 間使用 した。

本剤使用後,一 時的 に解熱 したが5日 目より再 び発熱し,

白血球増多 も改善せず,尿 中 より検出されたEnteracoccus

も不変 で,臨 床的効果 は無効 とした。

症例4)1年 前 よ り脊髄腫瘍 による下肢 マ ヒのある80

歳の男性である。約1ヶ 月前 より尿路感染症による発熱が

あり,39℃ 以上の熱が持続,血 液培養で,P.multophiliaが

検出 され,敗 血症 としてLMOX,TOB,PIPCを 使用した

が改善されず,HAPA-B200mgの1日2回 筋注を行 い,

5日 間使用 した。本剤投与開始後 も発熱 は全 く改善 されず,

血 中より分離 されたP.maltophiliaはP. cepaciaに 菌交代

し,本 剤は本例 に無効 であった。

症例5)重 症のパーキンソン氏病の54歳 の女性 である。

燕下困難のため誤燕性肺炎を起 こし,MK-0787/MK-0791

にて肺炎は改善 されたが,発 熱が その後 も持続,PIPCに 変

更 してi血 液培養 を行ったところ,S. epidermidisが 検出さ

れ,HAPA-B200mgの1日2回 筋注 を行い,5日 間PIPC

と併用 した。PIPCに 本剤を併用後,白 血球数が改善され,

S.epidermidisも 消失 したが,発 熱が持続す るため,drug

feverも 考え,両 剤 とも休薬 した ところ,3日 目の血算で,

白血球数 は14100と 悪化 し,PIPCとHAPA-Bの 併用療

法が本例に有効であったと考えられた。総合的にはやや有

効 と判定した。

症例6)78歳 男性。神経因性膀胱 に よる排尿障害が あ

り,発 熱が出現,尿 中細菌は陰性であったが,血 液培養で

s.epidermidisが 検出 され敗血症 と診断された。LMOX1

日29の4日 間投与で効果 な く,HAPA-B200mgの1日

2回 筋注を行い,5日 間使用 した。本剤使用によ り,解 熱傾

向あり,血 中のS. epidermidisの 消失 もみられているが,

解熱効果が不充分で,血 液検査所見の改善がお もわしくな

く,本 剤の継続 を中止 した。総合的 には本剤は この症例に

やや有効であった と思われる。

II.副 作 用

以上の6例 の臨床的 な副作用 は全 くな くi本 剤によると

思われる臨床検査値の異常変動 もみ られなか った。

本剤投与前後の臨床検査値 はTable2に 示す。

III.考 察

HAPA-Bは,米 国シェリング社 で開発 された新規ア ミ

ノ配糖体系抗生剤である。その特徴は,グ ラム陽性・陰性

菌に対 し幅広い抗菌力を示 し,か つ殺菌的 で.GM耐 性菌

に対 して抗菌力を持つ こと,お よび腎毒性・聴器毒性が弱

い点である。

肺癌による閉塞性肺 炎の1例,脳 血管障害のため長期床

上生活の尿路感染症2例,敗 血症3例 の計6例 に本剤の投

薬を行 った。HAPA-Bの 投与は,い ずれ も200mgを1日

2回 の筋注で行 い,投 与期間は5～15日 間で,総 投与量は

2～6gで あった。

肺癌による閉塞性肺 炎の症例 では,原 疾患の進行のため

に,胸 部X-Pは 増悪 したが,本 剤の投与によ り解熱が得

られ有効であった。2例 の尿路感染症 は,留 置 カテーテル

使用例 である。これ らの症例の起炎菌は,それぞれP. aeru-

ginosa,Enterococcusで あったが,本 剤は これ らの2例 に

対 して細菌学的 にも臨床的に も効果は得 られなかった。3

例の敗血症の基礎疾患は,脊 髄腫瘍,パ ーキンソン氏病,

神経 因性膀胱である。2例 は留置カテーテル使用の尿路感

染 より,1例 は誤燕性肺 炎 より合併 した ものと思 われ る。

起 炎 菌 はPm〃 励i1血 が1例 と,S.epiderrnidisが2

例 であった。 これ らの敗血症に対 し本剤 は,1例 に解熱傾

向の臨床 症状の 改 善があ り,や や有 効 と思 われ,1例 は

PIPCと の併用でやや有効,残 り1例 は無効で あった。

これ らの症例 よりの分離菌 の消長 をみ る と,S. epider-

midisの2例 が消失,Enterococcus, P. aeruginosaの 各1例

は不変でP.maltophiliaの1例 はP.cepaciaに 菌交代 した。

以上,肺 炎の1例 が有効。 尿路感染症2例 が無効。敗血

症は,や や有効が2例,無 効 が1例 と,有 効以上の有効率

は16.7%で あった。この結果は,本 院で過去に実施 した他

の ア ミノ配 糖体 系抗 生剤 の試 験 成績a,a)(Astromicin,

Netilmicinの 有効以上の有効率84.6%,72.7%)と 比較す

る と,あ まり良い成績 とは言えないか もしれないが,検 討

した症例数が6例 と少 なく,ま た,各 疾患別の症例数も少

ないため正確 には判断 出来ない。 しか し,こ の原因は,今

回の試験対象が重症感染症や,複 雑性 の尿路感染症であり,

しか も本剤がア ミノ配糖体であるため,投 与 を短期間にお

さえた事 によると思われ る。

副作用,お よび臨床検査値の異常変動は全 く認め られず,

安全性の面 では問題がなかったので,今 後 も検討 を重ねて
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いきたい。
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CLINICAL STUDIES ON HAPA-B 
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HAPA-B, a new aminoglycoside antibiotic, was administered to six patients, comprizing one case 
with obstructive pneumonia, two with urinary tract infection with catheter and three with sepsis. In 
all cases HAPA-B was intramuscularly injected twice a day at a daily dose of 400 mg for 5-15 days. 

In a case of obstructive pneumonia clinical effect was good, considering disappearance of fever and 
improvement of blood picture, though chest X-P was aggravated due to aggressive underlying 
disease. In two cases of urinary tract infection with catheter there was no clinical response nor 
bacterial response. In three cases of sepsis clinical effect was fair in two, including the case 
combined with PIPC, and poor in one. 

Neither side effect nor abnormal clinical laboratory finding was observed.


