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1) 尿 路 感 染 症 分 離 株6菌 種149株 に 対 す る 本 剤 の 抗 菌 力 をpanipenem, imipenemと 比 較

検 討 した 。 本 剤 の 抗 菌 力 はmethicillin resistant Staphylococcus aureusを 含 むStaphylococcus aureus

に対 し て は 他 の2剤 よ り も優 れ て い た が 、Enterococcus faecalisに 対 し て は や や 劣 っ て い た 。

Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Serratia marcescens に 対 し て は ほ ぼ 同 等 で あ った が.

Pseudomonas aeruginosa に対 しては やや 劣 って い た。

2) 複雑 性 尿路 感 染症12例 に対 しbiapenem (BIPM)を 投 与 し,そ の 臨床 効 果お よび副作

用につ い て検討 した。UTI薬 効 評 価 基準 に合 致 した9例 の総 合 臨床効 果 は,著 効1例,有

効5例,無 効3例 で あ った。 自 ・他 覚 的 副作 用 お よ び臨床 検査 値 異 常変 動 は1例 に も認 め

なか った。
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Biapenem (BIPM)は 日本 レダ リー社 で 開発 され た注射

用カルバペ ネム系抗 生物質 であ る。本 剤 は グ ラム陽性

菌,グ ラム陰性 菌,嫌 気性 菌 に対 し広 範な抗 菌 スペ ク

トラム と極め て強 い抗 菌 活 性 を示 し,そ の作 用 は殺菌

的である とされてい る1)。BIPMは カル バペ ネム骨格 の

4位 に メチル基が導 入 され てお り,ヒ トの 腎デ ヒ ドロペ

プ チダーゼ1に 極 め て安 定2)で,毒 性 も軽 度 であ り,

特に 中枢 系に対す る作用 は殆 ど認め られ ない3)。

1. 抗 菌 力

1. 対象 と方 法

当科 で尿路感 染症 患者 よ り分 離 され た保存菌株Staphy-

lococcus aureus (methicillin resistant Staphylococcus aureus.

MRSA (16株))25株,Enterococcus faecalis, Klebsiella

pneumoniae 25株,Serratia marcescens 25株,Pseudo-

monas aeruginosa 24株 を対 象 と した 。 日本 化 学 療 法 学 会

標 準 法4)に 従 い106CFU/ml接 種 に て,最 小 発 育 阻 止

濃 度(MIC)を 測 定 し た 。BIPMと と も にpanipenem

(PAPM), imipenem (IPM)を 対 照 と して 同 様 に 測 定 し比 較

検 討 し た。

2. 結 果

各菌 種 に 対 す る各 薬 剤 のMIC range, MIC50, MIC90を

Table 1に 一 括 し て 示 し た。

MRSAを 含 むS. aureusで は,本 剤 のMICは0.05～12.5

μg/mlの 間 に分 布 して お り,MIC50が0.10μg/ml, MIC90

が12.5μg/mlで あ り,MIC90に お い て 他 の2剤 よ り優 れ

て い た 。

E. faecalisで は,本 剤 のMICは156～25μg/mlの 間 に分

布 して お り,MIC50が3.13μg/ml, MIC90が6.25μg/mlと

他 の2剤 よ り2～3管 抗 菌 力 が 劣 っ て い た 。

Escherichia coli, K. pneumoniaeで は,3剤 と も優 れ た 抗

菌 力 を示 し,MIC90が0.20μg/ml以 下 で あ っ た 。

S. marcescensで は,本 剤 のMICは0.05～6.25μg/mlの 間

に 分 布 し て お り,MIC50が0.39μg/ml, MIC90が3.13

μg/mlで 他 の2剤 とほ ぼ 同 等 の 抗 菌 力 で あ っ た 。

P. aeruginosaで は,本 剤 のMICは0.10～50μg/mlの 間

に分 布 して お り,MIC50が156μg/ml, MIC90が25μg/ml

で あ り,IPMのMIC50 0.78μg/ml, MIC90 1.56μg/mlに は

及 ば な か っ た が,PAPMと は ほ ぼ 同 等 の抗 菌 力 を示 した。

II. 臨 床 的 検 討

1. 対 象 お よ び 方 法

対 象 患 者 は1991年9月 か ら1992年2月 ま で の 間 に 東

京 大 学 医 学 部 附 属 病 院 泌 尿 器 科 な ら び に そ の 関 連 病 院
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Table 1. Antibacterial activity of biapenem against clinical isolates

泌尿器科 に入院 した複雑 性 尿路感 染症 患者 で,本 治験

参加 に 同意 が得 られ た患者 と した。投 与症例 は,年 齢

53～80歳,男 性10例,女 性2例 の計12例 で,感 染症 の

内訳は複雑 性腎盂 腎炎6例,複 雑 性膀胱炎6例 であった。

基礎 疾患 としては,前 立腺肥大症5例,膀 胱腫瘍3例,

膀 胱尿管 逆流症2例,神 経 因性 膀胱1例,前 立腺癌1例

であ った。 本剤 の投与方法 は,1回150mg 4例,300mg

8例 で それ ぞ れ1日2回,5日 間点 滴静 注 した。効 果判

定 は主治 医判定 な らびにUTI薬 効評価 基準5)に 準 じて

行 った。安 全性に関 しては,投 与 開始後の 自 ・他覚的 副

作用 の有 無 を調査 し,ま た投 与前後 の血液 一般,肝 機

能,腎 機 能等 につ い て検 討 した。

2. 成績

症 例一 覧 を一括 してTable 2に 示 した。 主治 医判定 に

よ る臨床 効果 は著効3例,有 効6例,や や 有効3例 であ

った。UTI薬 効 評価基準 では,投 与前 の尿 培養 陰 性1例,

真菌検 出例2例 が脱 落例 とな り,基 準 に合 致 した9例 の

総合 臨床効 果 をTable 3に 示 した。著効1例,有 効5例,

無効3例 であ っ た。病 態群別 の 臨床効 果 をTable 4に 示

した。 カテーテ ル留置症例 が5例 で有効3例,無 効2例

であった。 カテー テル非留 置症例4例 では著効1例,有

効2例,無 効1例 であった。細菌学的効果 をTable 5に示

した。本 剤投与前 に尿 中 よ りグラム陽 性球菌6株,グ ラ

ム陰性桿 菌6株 計12株 が分 離 され たが,本 剤 投与に よ

り,E. faecium 1株以外の11株(917%)が 消失 した。投与

後 出 現 株 と してXanthomonas maltophilia 2株,Entero-

coccus avium 1株,E. faecium 1株,P. aeruginosa 1株,

NF-GNR 1株,Candida sp. 1株 の計7株 を認 めた。安全

性 に関 して は,本 剤投 与12例 全例 におい て 自 ・他 覚的

副 作用 ならび に本剤 投与 前後 にお け る臨 床検査値 の 異

常 変動 を認 め なか った。

III. 考 察

当科教 室保存株 に対す る本剤の抗菌力 は,全 国集計6)

の結 果 と同様 にグラム陽 性球 菌のE. faecalisに対 しては,

IPM, PAPMよ りもや や劣 って いたが,S. aureusに 対 し

ては逆 にや や優 れ た抗菌 力 を示 した。

一 方 グ ラム陰性 桿菌 のE. coli, K. pneumoniae, S. mar-

cescensに対 しては3剤 ともほぼ同等 に優 れた抗菌力 を示

した。 ただ し,P. aeruginosaに 対 しては,IPMよ りも抗

菌 力が劣 ってお りPAPMと ほぼ 同等 で中等度の抗菌力 を
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Table 2. Clinical summary of complicated UTI patients treated with biapenem

C. C. C.: chronic complicated cystitis
C. C. P.: chronic complicated pyelonephritis
B. P. H.: benign prostatic hypertropy
V. U. R.: vesicoureteral reflux
NF-GNR: glucose non- fermenting gram negative rod except for

Pseudomonas aeruginosa
NG: no growth

*
: before treatment/

after treatment

** UTI: criteria proposed by the Japanese UTI Committee

Dr.: Dr's evaluation
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Table 3. Overall clinical efficacy of biapenem in complicated UTI

Table 4. Overall clinical efficacy classified by the type of infection
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Table 5. Bacteriological response to biapenem in complicated UTI

示した。 しか し,全 国集 計 ではP. aeruginosaに 対 す る

本剤の抗菌 力は逆 にIPMよ りも優 れた結 果 で あ った。

総合臨床効果が無効 であった3例 の うち,2例 はカテー

テル留 置例 であ り,起 炎菌 と して両者 ともEnterococcus

sp.が関与 し,そ のMICが100μg/ml以 上 で あった。 また

カテー テル非留 置の1例 はMICが0.10μg/mlのP. aeru-

ginosaは消失 したが,菌 交代 としてX. maltophiliaが出現

した。本症 例 は両側 膀 胱尿 管 逆 流が 長期 続 い て お り,

特に左 腎は高度 な萎縮 腎 とな って お り,腎 機能 は対 側

腎の4分 の1と 著 しく低 下 してい た。 この ことが抗菌 剤

の左 腎盂 腎炎 に対す る効 果 に影 響 した こ とが考 え られ

る。

今 回のUTI薬 効 評価基準合致例9例 の うちカテー テル

留置例 が5例 と多 く,総 合 臨床効果 での有効例 は6例 に

とどまったが.本 剤 は広 い抗 菌 スペ ク トラム を有す る

こ とならびに安 全性 が高 い こ とよ り,尿 路 感染 症 に対

し有用 な薬 剤 と考 え られ た。
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Biapenem(BIPM) was administered to treat commplicated urinary tract infections in 12 patients to

investigate its therapeutic effect and safety. Efficacy was judged according to the criteria of Japanese

UTI Committee. The clinical response in the 9 evaluable cases was excellent in 1, moderate in 5, poor

in 3, and the efficacy rate was 66.7% . Side effects and abnormal laboratory findings were not

observed.


