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臨床 分 離 株 に対 す るPiperacillinの 抗 菌 力

―経年的変動に関す る検討―

出 口 浩 一

ピペラシリン研究会

東京総合臨床検査センター ・研究部*

1985年6月 に発 足 した ピペ ラ シ リ ン研 究 会(代 表世 話 人,上 田 泰 東京 慈 恵 会 医 科 大 学)に

おけ る臨床5領 域 か ら収 集 され た 臨床 分 離 株 に 対 す るpiperacillin(PIPC)等 のMICを 測 定 し,

1976年 に 報告 され た 日本化 学 療 法 学 会新 薬 シ ンポ ジ ウム に おけ るそ れ らの成 績 と比 較 検 討 した。

1)接 種菌 量 を106cfu/mlと した 時 のPIPCに 対 す るMIC50,MIC80の 成 績 は,Enterococcus

faecalis,Escherichia coli,Klebsiella pneumoniae,Enterobacter spp.,Pseudomonas aeruginosa,

Haemophilus influenzaeお よびBaoteroides spp.で は,両 者 に 大 きな差 を認 め な か った。 しか し

な が ら,Staphylococcus aureusで は,MIC50が1.56μg/mlか ら50μg/ml,MIC80で は6.25μg/ml

か ら>100μg/mlへ と大 き く変 動 して いた 。

2)S.aureusに お け る そ れ ら のpenicillins(PCs)高 度 耐 性株 は,そ の 大 部 分 がmethicillin

resistant Staphylococcus aureus(MRSA)で あ った 。

3)PIPCは,MRSAを 除 く主 要 な 菌 種 に おけ る臨 床 分 離株 に対 して 現 在 も優 れ た 抗 菌 力 を有 し

て い る こ とを確 認 した。
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Piperacillin(PIPC)は,1974年,富 山化学工業(株)

綜合研究所において開発されたウレイ ド型合成ベニシリ

ンである1)。

本剤のわが国における基礎的ならびに臨床的検討成績

は,1976年 日本化学療法学会新薬シンポジ ウムにおい

て報告され,そ の有用性が確認され た2)。臨床での使用

は1980年2月 より開始され,高 い評価を得てきたが,

今 日,感 染症の起炎菌も変遷し,耐 性菌の増加,易 感染

性宿主の増加等大きく変貌してきている。

1985年6月 に,上 田 泰(東 京慈恵会医科大学)を

代表世話人とする臨床各科5領 域のピペラシリン研究会

が結成され,PIPCの 臨床における再検討が実施された。

我々はPIPCの 現状における各種起炎菌に対する抗菌力

ならびにその変遷を検討する目的で,5領 域からの検査

材料より得られた臨床分離株に対するPIPC等 のMIC

を測定するとともに,新 薬シンポジウムにおいて報告さ

れた成績と比較検討したので報告する。

I.検 討 方 法

1985年9月 より1986年12月 までに行われた5領 域

(造血器腫瘍 ・固型癌に合併した 感染症,難 治性呼吸器

感染症に対するPIPC/aminoglycosides(AGs)併 用療

法,腹 部外科領域における併用療法,泌 尿器科領域にお

ける予防的化学療法お よび熱傷に継続 した感染症)よ

り,以 下の方法で収集した臨床分離株,664株 を対象 と

して検討した。

1.臨 床分離株の収集方法

各々の領域別に細菌の保存 と輸送方法,検 体の採取方

法を詳細に記述 した説明文を作成 し,各 施設に届けた。

1)腫 瘍 ・固型癌に合併 した感染症および難治性呼吸

器感染症

腫瘍 ・固型癌に合併 した感染症 にお いては血液由来

株,呼 吸器感染症においては主として喀痰由来の有意菌

種を各々の施設で検索 し,そ こで検出された臨床分離株

が,当 センターへ輸送されることとした。

2)腹 部外科領域

腹膜炎が対象とされたので,可 能なかぎり術時に原発

巣から採取 した 「膿汁」 をケンキポーター(ク リニカ

ル ・サプライ)に 入れて輸送されることとした。

3)泌 尿器科領域

予防的化学療法が目的であったが,新 鮮尿をウリカル

ト(第 一化学薬品)で1夜 培養されたものが,輸 送され

ることとした。

4)救 急領域

熱傷に伴 う感染が対象とされたので,熱 傷創の滲出液

または分泌物をケンキポーターへ,敗 血症を伴 う場合は

動脈または静脈血をカルチャーボ トル1～3号(栄 研)

*〒120足 立区千住仲町14-4
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Table 1. Clinical isolates from all clinical areas

*1 coagulase-negative sauphylococCi

*2 glucose ncn-fermenting Gram-negative rods

*3 infections associated with tumors

*4 urology: prophylactic chemotherapy in urology

に 入れ て,輸 送 され る こ と と した 。 ま た,呼 吸 器 由来

株,ウ リカル トを用 いた 尿 な ども輸 送 す る こ と とした 。

上 述 の 臨床 分 離 株 お よび 検 体 か ら直 接 分 離 した株 を常

法 に 従 っ て 同定 した 。

2.抗 菌 力 の測 定方 法

1)使 用 薬 剤

Piperaciliin (PIPC,富 山化 学),carbenicillin (CBP

C,台 糖 プ ァ イ ザ ー),aspoxicillin (ASPC,田 辺),

cefazolin(CEZ,藤 沢),cefmetazole(CMZ,三 共),

cefotiam(CTM,武 田),cefoperazone(CPZ,富 山化

学),gentamicin(GM,エ ッセ ク ス 日本),tobramycin

(TOB,塩 野 義),netilmicin(NTL,三 共)お よ びme-

thicillin(DMPPC,萬 有)の 標 準 原 末 を用 いた 。

2)MIC値 の測 定 方 法

好気性菌は日本化学療法学会標準法の寒天平板希釈

法3)に 従い,106cfu/mlの 被験菌を接種した。嫌気性菌

は,日 本化学療法学会の嫌気性菌MIC測 定法4)に従い,

108cfu/mlをi接 種した。

なお,S.aureusのPIPC,CBPCお よびASPCの 耐性

株が高率に検出されたので,S.aureusに 限 り,DMPPC

のMICを,106cfu/ml,32℃ で測定 した。

II.成 績

1.領 域別の検出菌分布

Table 1に 領域別の検出菌を属 レベル,Table2,に 領

域別の検出菌を種レベルで集計した。

1)腫 瘍に合併 した感染症

合計 して6株 の検討であり,こ の分野の細菌学的検討

は十分にできなかった。
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Table 2-1. Clinical isolates

* coagulase -negative staphylococci
** glucose-nonfermenting Gram -negative rods

2)泌 尿 器 科 領域 にお け る予防 的 化 学 療 法

新 鮮 尿 が 検 索対 象 とな った が,感 染 発 症 例が 少 なか っ

た ため に,総 菌 数 ≦104/mlの 成 績 の占 め る割 合 が 高 く,

同定 され た菌 種 も,尿 路感 染 症 にお け る通 常 の検 出菌 分

布 とは,異 な る 様 相 がみ られ た 。 検 出菌 種 で 高 率 で あ

っ た のはCNS(coagulase negative staphylococci),

Enterococcus spp.,GNF-GNR(glucose-nonfermenting

gram negative rods)そ してSerratia spp.な どで あ っ

* coagulase -negative staphylococci

た。

3)救 急 領域(熱 傷)

S.aureus,CNS,E.coli,P.aeruginosa,嫌 気 性 菌 の

多 くは 「熱 傷 創 」 か ら分 離 され た も の で あ る。 また,

動 ・ 静脈 血 か ら も,S.aureusを 高 率 に分 離 した 。

Enterococcus spp.,Enterobacter spp.は 尿 由来 株 ,ま

たK.pneumoniaeお よ びA.calcoaceticusは,呼 吸 器

由来 株 の 占め る割 合 が 高 か った 。

4)難 治 性 の 呼 吸 器感 染 症

P.aeruginosaの 占 め る割 合 が 高 く,つ い でH.influ-

enzae,S.aureus,S.pneumoniae等 で あ った 。

5)腹 部 外科(腹 膜 炎)

腹 膜 炎 発症 術時 の原 発 巣 か ら は,E.coli,Klebsiella
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Table 2-2. Clinical isolates

(4)RTI

spp., Enterococcus spp., B.fragilis group, Anaerobic

streptococci, Peptostreptococcus spp. が高率に検出され

た 。

術 後(PIPC+aminoglycosides(AGs)投 与 中 ま た は

投 与 後)の ド レ ナ ー ジ な ど か ら採 取 さ れ た 検 体 か ら は,

P.aeruginosa, Enterobacter spP., EnteroCocCusfaecium

が 高 率 で あ っ た 。 ま た,術 創 か ら は,S.aureus,CNS,

E.faeoahis, P. aeruginosa, Proteus νulgarisな ど を 検 出

し た 。

2.検 出 株 に 対 す るPIPCと 対 照 薬 剤 のMIC分 布

Table3～11にS. aureus, E. faeCalis, E. faecium,

E. coli, K. pneumoniae, Enterobacter spp., P. aeru-

ginosa,H.influemaeお よ びB.fragilis groupのMIC

分 布 と,MIC累 積MIC50,MIC80を 示 した 。

1) Samus

52株 中32株(61.5%)が 救急 領 域 由来 株 で あ る。

β-ラ クタ ム系 薬 剤 と ア ミ ノ 配 糖体 系 薬 剤 に 耐 性 を示 す

多 剤 耐 性株 が 多 数 を 占 め て いた が,そ の 中 で はCMZ,

NTLが 良好 なMICを 示 した 。

2)E.faecali5

PIPC,CBPC,お よびASPCが 良好 なMICを 示 した

(5)Surgery

*coagulase -negative staphylooocci
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Table 3. Susceptibility distribution of clinical isolates

Staphylococcus aureus

DMPPC(32℃)(MICμg/ml)

*No
. of strains inhibited**Percent of strains inhibited

が,PIPCが 最 も優 れ て いた 。

3)E.faecium

PIPC,CBPCお よびASPCのMIC値 が ≧12.5μg/

mlを 示 した 耐 性株 が7～8割 を 占め てお り,ま た,検

討 したCEPsは す べ て ≧12.5μg/mlの 耐 性株 で あ った 。

な お,CEZは15株 す べ て が ≧100μg/mlの 高度 耐 性 株

で あ り,CMZは12.5～50μg/mlの 中等 度 耐 性株 が8株

と約 半 数 を 占 め ≧100μg/mlの 高 度 耐 性 株 が7株 で あ っ

たoこ の 結 果 はE.faecalis 57株 でCEZのMICが

6.25～50μg/mlの 範 囲 に 分 布 し,ま た,CMZで は す べ

て の株 が>100μg/mlの 高 度 耐 性株 で あ った こ とに比 し

て逆 のMIC分 布 を示 した。

4)E.Coli

89株 中,腹 部外 科 領 域 由 来株 が73株(82.0%)を 占

め て い た。 検 討 され た腹 膜 炎 は,基 礎 疾 患 を 有 しな い,

いわ ゆ る 「急 性 初 発 の 感染 症 」 が 大部 分 を 占め た こ とを

反 映 してか,PCs耐 性株 は,20.2%に す ぎ なか った 。

CBPC,ASPCの 各 々に ≧100μg/mlのMIC値 を示 した

18株 に対 す るPIPCのMIC値 は12.5μg/mlが3株,

50μ9/m1が8株,100μ9/mlが2株,そ して>100μ9/

m1が5株 に分 散 してい て,瓦coliのPIPC高 度 耐 性 株

は少 なか った 。 な お,PIPCのMIC値>100μ9/mlの5

株 は,CPZのMIC値12.5～25μg/mlの5株 と同一 の株

であ った。

5)K.pneumoniae

PIPCの 抗 菌 力 は,MIC50が12.5μg/ml,MIC80が

25μg/mlとCBPC,ASPCと 比 較 す る と抗 菌 力 が優 れ て

い たが,CEPsと 比 較 す る と劣 っ て いた 。 しか し,CBPC

お よびASPCの 両 剤 に 対 してMIC値 ≧100μg/mlを 示

すPCs高 度 耐 性 株28株 に 対 す るPIPCのMIC値

分 布 は,25株(89.3%)が6.25～50μg/mlに 分 布 し,

CBPC,ASPCの そ れ とは 異 な る分 布 を示 した。
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Table 4. Susceptibility distribution of clinical isolates

Enterococcus faecalis

* No
. of strains inhibited ** Percent of strains inhibited

6)Enterobacter spp.

E.cloacae23株,E.aerogenes11株 の合 わ せ て34株

で あ るが,救 急 領 域 由来13株(38.2%)腹 部 外 科 領 域

由来16株(47.1%)と,こ れ ら2領 域 由 来株 が 大 半 を

占め て いた 。

PIPCの 抗 菌 力 は,MIC50は6.25μg/ml,MIC80は>

100μg/mlとCBPC,ASPCよ りも2管 優 れ た成 績 を示

し,CTMの そ れ とほ ぼ 同等 で あ った。

7)P,aeruginosa

76株 の 内訳 は救 急 領 域 由 来 が21株(27.6%),呼 吸

器 領 域 由来 が26株(34.2%),腹 部 外 科 領域 由来 が24

株(31.6%)と,こ れ ら3領 域 由来 株 が大 半 を 占め てい

た 。

PIPCの 抗菌 力 は,MIC50が3.13μg/ml,MIC80が

25μg/mlで あ り,CBPC,ASPCと 比 較 す る と,4管 程

度 優 れ て い た。 な お,MIC値 ≧12.5μg/mlのAGs耐

性 株 は,GM耐 性17株(22.4%),TOB耐 性12株

(15.8%),NTL耐 性16株(21.1%)に 認 め られ た 。

8)H.influenzae

抗菌 力 を検 討 で きた のは,呼 吸 器 領域 由来 の9株 で あ

る。PIPCのMIC値 が12.5μg/ml(CBPC50μg/ml,

ASPC25μg/ml,CPZ3.13μg/ml)の1株 は β-lact-

amase産 生株 で あ った 。

9)B.fragilis group

B.fragilis,B.vulgatus,B.distasonis,B.ovatus,B.

thetaiotaomicronの5菌 種 を,B.fragilis groupと して

ま とめ た 。 由 来 は救 急 領 域 由来 の1株 の他 は,腹 部外 科

由来 株 で あ った。

PIPCの 抗 菌 力 は,MIC50は12.5μg/ml,MIC80は

25μg/mlとCBPC,ASPCに2管 優 れ て いた。 な お,

CMZはMIC50が3.13μg/ml,MIC80は6.25μg/mlで

あ った。

3.S.aureusに 対 す るDMPPCの 抗 菌 力

PC高 度耐 性 株 のS.aureusが 高 率 に 検 出 さ れ た の

で,前 述1,2,2)の 方 法 で,DMPPCのMIC値 を

測定 した 。S.aureusに 対 す るDMPPCMIC分 布 は

Table3の 最 下 段 に 示 し,DMPPCとPIPCの 相 関 は

Fig.1に,さ らに,由 来 別 のS.aureusに 対 す るPIPC

のMIC累 積 曲 線 をFig.2に 示 した 。

Table3に 示 した よ うに,DMPPCのMIC値 ≧12.5
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Table 5. Susceptibility distribution of clinical isolates

Enterococcus faecium

*No . of strains inhibited ** Percent of strains inhibited

μg/mlの 株 をMRSAと す る と,52株 中19株(36.5

%)がMRSAと 考 え ら れ た。 またDMPPCのMIC

値1.56～6.25μg/mlの 株 は合 わ せ て8株(15.4%)で

あ るが,こ れ らDMPPC低 感 受 性 の8株 と 前 者 の

MRSA19株 を合 計 す る と27株(51.9%)と な った 。

Fig.1に 示 し た よ うにDMPPCのMIC値 ≧1.56

μg/mlの 株 はPIPCのMIC値50μg/ml,さ ら に

DMPPCのMIC値 ≧12.5μg/mlを 示 し た19株 中

17株 がPIPCのMIC値 ≧100μg/mlを 示 して いた 。

これ らMRSAお よびDMPPC低 感 受 性 株 が,今 回 の

検 討 で検 出 され たS.aureusに 対 す るPIPCのMIC50

に反 映 して い た こ とが 判 明 した 。

また,Fig.2に 示 した よ うに救 急 領 域 由来 株 と,そ の

他 の領 域 由来 株 とは,2管 程 度 の差 を認 め た 。 そ して,

MRSAと 考 え られ る19株 中12株(63.2%)は,救 急

領 域 由来株 で あ った。

III. 考 察

ウ レイ ド型 ペ ニ シ リンのPIPCは6位 にaminoben-

zyl基 を もつPCや,carboxyl基 あ る いはsulfone基 が

導 入 され たPCと 比 較 して,外 膜 透過 性 と β-lactamase

に対する安定性が優れている。

ウレイ ド型ペニシリンがわが国において臨床に導入さ

れたのは,PIPCが1980年,MZPCは1982年 であ

る。1980年 代の前半は,い わゆるnewcephemsが 続 々

と登場 してきた時期でもあり,そ れらの影響もあって,

ウレイ ド型ペニシリンの正 しい評価は,1980年 代に入

ってからは,十 分に行われていなかった5,6)。

ピペラシリン研究会は,前 述 した臨床5領 域における

PIPCの 有用性を多面的に評価 し,そ こで検出された臨

床分離株に対するPIPCの 抗菌力を 測定することによ

って,cephems万 能時代ともいえ る今日におけ るPI

PCの 存在価値を客観的に考察することが 目的であっ

た。

今回の研究における細菌学的検討では,病 巣由来株を

数多 く収集することができたのは3領 域,す なわち難治

性呼吸器感染症,腹 部外科領域,お よび救急領域(熱傷)

であった。 この うち,難 治性呼吸器感染症 と救急領域

(熱傷)の 検出菌は広義の「易感染宿主由来株」7),腹部外

科領域(腹 膜炎)の 検出菌の多くは 「下部消化管の正常

常在菌叢由来株」8)と考えることができる。
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Table 6. Susceptibility distribution of clinical isolates
Escherichia  coli

*No . of strains inhibited ** Percent of strains inhibited

今 回 の 検 討 に おけ る検 出菌 分 布 で注 目 した い の は救 急

領域(熱 傷)で あ る0石 引 に よ る と,熱 傷 創 か ら検 出 され

る菌 種 は 多種 多様 で あ る とされ,熱 傷 の部 位,深 度,面

積,経 過 時 間,局 所 療 法,全 身 管 理 お よび 施設 に よって

も異 な る とされ る。 また,敗 血 症 は感 染 熱 傷創 由来 菌 種

と同一 で あ り,S.aureus, P. aeruginosa, Enterobacter

spp., Candida spp.が 重 要 な菌 種 で あ る と して い る9)。今

回 の 検討 で検 出 され た 熱 傷 創 お よびそ れ に 合 併 した感 染

巣 由来 の菌 種 は,石 引 の 指 摘 して い る 「多 種 多様 」 で あ

る こ とを示 して い た が,S. aureusとP.aeruginosaが 高

率 に検 出 され て お り,な か で もS. aureusは32株 中

12株(37.5%)が,MRSAで あ った。

分 離 菌 株 に 対 す るPIPCの 抗 菌 力(MIC)と1976年

の新 薬 シ ン ポ ジ ウム の デ ー タ を比 較 す る と,主 な 菌 種 に

対 す るMIC50,MIC80の 両 者 の比 較 では,S.aureusに

対 す るMIC50は1.56μg/mlか ら50μg/ml,MIC80が

6.25μg/mlか ら100μg/mlと 大 き く 変 動 した が,他 の

菌 種,す なわ ちE. faecalis, E. coli, K. pneumoniae,

Enterobacter spp., P. aeruginosa, H. influenzae,お よ

びBacteroides spp.に 対 す るPIPCのMIC50,MIC80

は同 等 も し くは1管 差 で あ り,両 者 の比 較 に よ る経 年 的

変 動 は認 め られ な か っ た。

同 様 に,CBPCの 主 な菌 種 に対 す るMIC50,MIC80の

両 者 の比 較 では,S. aureusのMIC50が3.13μg/mlか

ら12.5μg/mlで2管 差,MIC80は6.25μg/mlか ら>

100μg/mlと 大 き く変 動 して いた 。E. faecalis , E. coli,

K. pneumoniae, Enterobacter spp., Bacteroides spp.に

対 す るCBPCのMIC50,MIC80は,同 等 も し くは1管

差 で あ り,経 年的 な 差 が 認 め られ な か った 。 しか し,

P.aeruginosaに 対 す るMIC50は25μg/mlか ら100

μg/ml,MIC80が100μg/mlか ら>100μg/ml, H. influ-

enzaeに 対 す るMIC50が0.39μg/mlか ら1.56μg/ml,

MIC80は0.39μg/mlか ら3.13μg/mlと 変 動 して いた 。

と ころ で,臨 床 分離 株 に対 す る抗 菌 性 物 質 の抗 菌 力,

と りわ け経 年 的 変 動 に関 す る検討 は,対 象 とす べ き由 来

(source)の 均 一 化 が 必 要 条 件 の ひ とつ で あ るが,今 回

の成 績 と,1976年 のPIPC新 薬 シ ンポ ジ ウム の デ ー タ

は,多 数 の施 設 に おけ る各科 領域 よ り得 られ た 臨 床 分 離

株 に対 す るMICを ま とめ た 点 でほ ぼ 同一 条 件 と考 え ら

れ,経 年 的 変 動 が検 討 で き る と考 え られ た。
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Table 7. Susceptibility distribution of clinical isolates

Klebsiella pneumoniae

* No . of strains inhibited ** Percent of strains inhibited

Fig. 1. Correlogram of piperacillin (PIPC) 
and methicillin (DMPPC) against 
Staphylococcus aureus (52 strains).

一 方 ,今 回 の臨 床 分 離株 に対 す るPIPCの 抗 菌 力 の

成 績 は,ヨ ー ロ ッパ,特 に 西独 にお け る成 績 と比 較 的 類

似 してい る。K.MACHKAら の報 告(1982)に よ る と,

臨床 分 離 株 に 対 す るPIPCのMIC50は,S.aureus

1ƒÊg/ml, E. faecalis 1 ƒÊg/ml, E. coli 1 ƒÊg/ml, K. pne-

umoniae 8 ƒÊg/ml, Enterobacter spp. 8 ƒÊg/ml, P.

Fig. 2. Susceptibility distribution of clinical 
isolates of Staphylococcus aureus (52 
strains).

aeruginosa4μg/mlで あ る と して い る10)。S.aureusを 除

け ば,他 の菌 種 は,今 回 の成 績 とほ ぼ 一 致 して い た。

な お,CBPCの 抗 菌 力 に 関 す る成 績 の うち,P.aerug-

inosaとH.influenzaeに 対 す るMIC80が,今 回 と
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Table 8. Susceptibility distribution of clinical isolates
Enterobacter spp.*

* Enterobacter cloacae 23 strains Enterobacter aerogenes 11 strains

* * No . of strains inhibited * * * Percent of strains inhibited

Table 9. Susceptibility distribution of clinical isolates
Pseudomonas aeruginosa

* No . of strains inhibited ** Percent of strains inhibited
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Table 10. Susceptibility distribution of clinical isolates
Haemophilus influenzae

* No . of strains inhibited **Percent of strains inhibited

Table 11. Susceptibility distribution of clinical isolates
Bacteroides fragilis group

* No . of strains inhibited ** Percent of strains inhibited



VOL.36 S-7 PIPCの 抗菌力の経年的変遷 15

1976年 の 比較において2管 差があることを 指摘 した。

しか し,そ の要因が耐性化のためか,MIC値 の測定上

の技術的な 誤差なのかは,今 後の検討課題と考えられ

る。

以上のことからPIPCは,1980年 代の後半に入った

今 日においても,臨 床分離株に対する有効な抗菌力を保

持 していると考えられた。

文 献

1) 八木 澤 守 正: 実 地 医 家 の た め の 日 本 抗 生物 質 全

書, Piperacillin。44～45, 近 代 出版 社, 1980

2) 第23回 目本化 学 療 法 学 会 東 日本 支 部総 会, 新 薬

シ ンポ ジ ウムI: T-1220 (Piperacillin), 東 京,

1976

3) 日本 化学 療 法学 会3最 小 発 育 阻 止 濃度(MIC) 測

定 法 再 改 訂 に つ い て (1968年 制 定, 1974年 改

訂)。Chemotherapy 29: 76～79, 1981

4) 嫌 気 性 菌MIC測 定 法検 討 委 員 会: 嫌気 性 菌 の 最

小 発 育 阻止 濃 度 (MIC) 測 定 法。Chemotherapy

27: 559～560, 1979

5) 藤 井 良 知:セ フ ァ ・ス ポ リ ソ時 代 に お け るベ ニシ

リンの地 位-こ とに ウ レイ ド型 ペ ニ シ リ ソー 。臨

床 と研 究60: 3651～3657, 1983

6) 藤 井 良知, 出 口浩一: 同時 測 定 の 抗菌 価を 中 心 と

したUreido型Penicillinの 評 価。Prog. in

Med. 3: 1899～1907, 1983

7) 松 本 慶 蔵, 宇 塚 良 夫, 永 武 毅: 呼 吸器 感 染 症,

細 菌 感 染 症 の 動 向。1～16, 医 薬 の 門社, 1982

8) 石 引久 弥: 腹 膜 炎, 感 染 症 学, 基 礎 と臨 床 。686

～690, メ ジ カル ビ ュー社, 1982

9) 石 引久 弥: 創 傷 ・熱 傷 ・術 後 感 染 症 と予 防投 与,

II. 熱 傷 感 染 症, 研 修 医 の た め の細 菌感 染 症 の 実

際 。 第6版, 163～168, 三 共 株 式 会 社, 1985

10) MACHKA K, BAIERL W, BRAVENY I: Comparative

synergistic activity of netilmicin-piperacillin

versus gentamicin-piperacillin. Eur 3 Clin

Microbiol. 1: 238•`242, 1982



16 CHEMOTHERAPY DEC. 1988

ANTIMICROBIAL ACTIVITY OF PIPERACILLIN AGAINST

CLINICAL ISOLATES
―STUDIES ON SENSITIVITY CHANGES OVER THE YEARS―

KOICHI DEGUCHI

Piperacillin Research Group
Sections of Studies, Tokyo Clinical Research Center

14-4 Senjunakamachi, Adachi-ku, Tokyo Japan

Five clinical areas were defined as research subjects for the Piperacillin Research Group (Chairman,

YASUSHI UEDA, The Jikei University School of Medicine) which was founded in June 1985. For

bacteriological investigation, clinical isolates were collected from the following subject areas:(1)

infections associated with tumors,(2) combination therapy of piperacillin with aminogly cosides in

intractable respiratory tract infections,(3) combination therapy in abdominal surgery,(4) prophylactic

chemotherapy in urology and (5) burns in emergency medicine. The minimal inhibitory concentrations

(MIC) of PIPC against the isolates thus collected, including strains obtained directly from patients,

were determined and compared with the results of similar studies which were then presented at the

New Drug symposium of the 23 rd Eastern Congress of the Japanese Society of Chemotherapy held

in November, 1976.

1) No appreciable differences were observed between the new and old data regarding MIC50 and MIC80

of PIPC against E. faecalis, E. coli, K. pneumoniae, Enterobacter spp., P. aeruginosa, H. influenzae

and Bacteroides spp., when cultured with an inoculum size of 106 cfu/ml. Against S. aureus, however,

MIC50 and MIC80 havc changed greatly over the years, from 1.56 ƒÊg/ml to 50ƒÊg/ml and from 6.25ƒÊg/ml

to>100 ƒÊg/ml, repectively.

2) Strains of S. aureus highly resistant to penicillins(PCs) were frequently detected in this study.

The results of further investigation showed most of these to be methicillin-resistant S. aureus (MRS A).

3) We confirmed that PIPC is retaining its antimicrobial activity against the major clinical isolates

except for MRSA even today in the late 1980's.


