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Meropenemの 臨床 的検討
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各種呼吸器感染症に対 して新 しい注射用カルバペ ネム系のmeropenem0.5～1.0gを1日2

回,4～17日 間点滴静注 した。その結果,肺 炎14例 中著効4例,有 効6例,や や有効1例,

無 効2例,判 定不能1例 であ り,慢 性気管支炎の1例 では著効で,気 管支喘息の二次感染の

1例 で も有効であ った。全体の有効率は80%で あ った。副作用 は,発 疹,頭 痛が各々1例

にみ られた。臨床検査値異常 はWBC軽 度 減少,GOT,GPTの 軽 度上昇,NAG,β2一 ミクロ

グロブリンの軽度上昇が各々1例 ずつ認められた。
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Meropenem(MEPM)は 住 友製薬株式会社にて開発 さ

れた新 しい注射用 カルバペ ネム系β-ラクタム剤であ

る。本剤は既存の カルバペ ネム系β-ラクタム剤 とは

異な り,dehydropeptidase-I(DHP-I)阻 害 剤あるい

は腎毒性低減剤 を必要 とせず,単 剤にて使用が可能 と

なった ものであるD。

本剤はグラム陽性菌,グ ラム陰性菌および嫌気性菌

に対 して幅広い抗菌スペク トル と極めて強い抗菌力 を

示 し,そ の抗菌作用 は殺菌的である2,。特にグラム陰

性菌に対 して抗菌力が強 く,緑 膿菌を含むブ ドウ糖非

醗酵性グラム陰性菌に対 してimipenem(IPM)や 第三世

代セフ ァロスポリンより優れた抗菌活性 を示 している。

MEPMO.5gを30分 間点滴静注後の最高血 中濃度 は

25～30μg/mlで,血 漿中半減期 は約1時 間であったと

している3)。尿中には24時 間で60～70%が 未 変化体

で回収 されている。MEPMの 喀 痰中移行 も良好で,他

のカルバペネムと同等ない し高い値 を示 している。

以上 の様 な特徴のある本剤 を呼吸器感染症16例 に

投与 し,本 剤の臨床効果 と副作用,臨 床検査値異常の

有無などの安全性の検討を行った。

対象症例は1989年5月 より1990年7月 までの15ヶ

月間に弘前大学医学部第三内科関連施設において感染

症 と診 断 し,本 剤 投与 の 同意 を得 られた16例 に

MEPMを 投 与 した。 その内訳は肺炎14例,慢 性気管

支炎1例,気 管支喘息の二次感染1例 であった。投与

患者は男性7例,女 性9例 であ り,年 齢は30歳 から78

歳 までで,30代4例,40代1例,50代2例,60代7例,

70代2例 であった。薬剤投与方法 は1回0.5～1.09を1

日2回 点滴静注 し,投 与期間は4日 から17日 間であっ

た。本剤の効果判定は投与後の解熱の程度,咳 噺,喀

痰量およびその性状,ラ 音,胸 部X線 写真,赤 沈,白

血球数,CRPな どの改善度か ら臨床効果を判定した。

本剤を投与 した16症 例の概要 をTable1に,各 疾患

別の判定成績 をTable2に 示 した。本剤投与前に喀痰

より分離 された菌 は,症 例1よ りβ溶血 レンサ球菌,

症 例2,6よ りKlebsiella pneumoniae,症 例8,12よ り

メチシリン耐性Staphylococcus aureus (MRSA),症 例13

よ りS.aurus,症 例14よ りStreptococcus pneumoniae,

*〒036弘 前市本町53
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Table 1. Clinical results in meropenem treatment

MRSA:methicillin-resistant Staphylococcus aureus NF: normal flora NT: not tested *:sputum (-)



770 CHEMOTHERAPY
APRIL 1992

症例15よ りHaemophilus influenzaeが 検 出された。症例

14に ついては本剤投与後の喀痰の菌 の検索 を してい

ないので,本 剤の細菌学的効果は不明であるが,そ の

他の分離菌 はMRSAの2例 を除いて,す べて本剤投与

後 に消失 していた(Tabie3)。 本剤の臨床効果は,肺

炎の14例 で は著効4例,有 効6例,や や有効1例,無 効

2例 で あ り,1例 は本剤投与後 に間質性肺炎と判明 し

たので,臨 床効果か ら除外 した。慢性気管支炎の1例

では有効であった。全体で著効5例,有 効7例,や や

有効1例,無 効2例 であ り,有 効率は80%で あ った。

本剤の副作用は,症 例9で 投与翌 日より発疹が頸部

～上腕
,腹 部に軽度に出現 した。薬剤 を続けて投与 し

たが,発 疹 は特 に増強せず,投 与4日 後に本剤 を中止

すると消失 している。高熱があったため本剤投与 と同

時に25%メ チ ロ ン(R)を連 日使用 していたので,発 疹

の原因としてメチロン靴も考 えられたが,後 日メチロ

ン(R)のみ投与 したが 発疹が出現 しなか ったため,発

疹は本剤 によるため と考え られた。症例14で は本剤

投与翌 日よ り頭痛が出現 し,本 剤投与5日 後に本剤の

投与 を中止 したところ,翌 日より頭痛が消失 している。

本剤投与前後の臨床検査値 をTable4に 示 した、症例2

で 本剤投与後 にGOT,GPTが 軽 度上昇 したが,投 与

終了7日 後に正常化 していた。症例4で 本剤投与後に

WBCの 軽度減少,症 例8で 本剤投与後 にNAG,β2-ミ

クログロブ リンの上昇が認められた。これらの臨床検

査値異常は本剤によるもの と考 えられた。

MEPMは 新 しい注射用 カルバペ ネム系β-ラクタム

剤である。これまでに我が国で発売あるいは開発され

たIPMあ る い はpanipenem/betamipronは そ れぞれ

DHP-1阻 害 剤あるいは腎毒性軽減剤としてcilastatin,

betamipronの 配 合を必要 としていたが,MEPMは ヒ ト

のDHP-1に 安 定 なので,MEPMの 単剤使期が可能と

なった。本剤はグラム陽性菌,グ ラム陰性菌および嫌

気性菌に幅広い抗菌スペ ク トラムを持ち,MRSAに 対

して もIPMと 同等の抗菌活性 を示 し,MRSAのPBP-2'

に対 して もIPMよ り強い結合親和性を示していた。グ

Table 2. Clinical effect of meropenem treatment

Efficacy rate: 80.0% (12/15)

Table 3. Bacteriological effect of meropenem

Efficacy rate: 71.4% (5/7) MRSA: methicilln-resistant Staphylococcus aureus
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Table 4. Laboratory findings before and after administration of meropenem

B: before A: after
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ラム陰性菌に対 してはAcinetobacter calcoaceticusを除 い

てIPMよ り抗菌力が優 れていた。本剤の0.25,0.5,

1gの30分 点 滴 静注で明瞭 な用 量相関が認め られ,

0.59の 投 与で最高血中濃度は25～30μg/mlに 達 し,血

漿 中半減期 は約1時 間で,尿 中 には24時 間で60～

70%が 未変化体で回収 されている。 また,5日 間の連

続使用で体内動態の変化や蓄積性は認められないとさ

れている。本剤の喀痰中移行 も良好である。

以上のような特徴のある本剤を16例 の呼吸器感染

症 に投与 して治験 を試み,そ の臨床効果,安 全性 につ

いて検討を加 えた。これらの症例のうち基礎疾患ある

いは合併症を持 っているものは10例 と割に多 く,本

剤投与前 の分離菌 としてMRSAが2例 か ら検出されて

いた。本剤による臨床効果は80%で あ り,MRSAの2

例 は除菌されず,無 効であった。本剤による副作用と

して発疹,頭 痛が各々1例 に認められたが,本 剤中止

後に消失 している。本剤の臨床検査値 に対する影響 に

つ いてはWBCの 軽度低下が1例 で,GOT,GPT軽 度上

昇が1例,NAG,β2-ミ ク ログロブリン上昇が1例 に認

められたが,本 剤投与終了後には正常化あるいは改善

した。

以上の結果よりMEPMは 呼吸器感染症に有用な抗生

剤と考えられる。
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We evaluated the clinical efficacy and safety of meropenem, a new carbapenem antibiotic, at a dose of

0.5-1.0 g twice a day for 4•`17 days in 16 patients with respiratory tract infections, including 14

cases of pneumonia, one of acute exacerbation of chronic bronchitis and one of bronchial asthma with

infection. Clinical efficacy was excellent in 5 patients, good in 7, fair in one, poor in 2 and unknown in

one. The efficacy rate was 80%.

Side effects were observed in 2 patients: one with headache and the other with slight rash. Three

patients showed the following abnormal laboratory findings: decreased WBC in one case, elevation of

S-GOT and S-GPT in one and elevation of NAG and ƒÀ2-microglobulin in one.


