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新 規注射 用carbapenem系 抗 生物 質 であ るbiapenem (BIPM)の 眼科領 域 に おけ る基礎 的,臨

床 的 検討 を行 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 対 して広 い抗 菌 作 用 を示 した。

臨 床 分 離 のStaphylecoccusaureus20株 お よ びPseudemonas aeruginosa 20株 に 対 す るbia-

penem (BIPM)のMIC80は それ ぞ れ ≦0.19μg/mlお よび1.56μg/mlで あ った 。

白色成 熟家 兎 に50mg/kg 1回 静 注 して,前 房 水 中へ は30分 後 に最 高値12.2μg/mlの 移行 濃

度 が 認め られ た。 以 後 は漸減 して6時 間後 は0.1μg/mlで あ っ た。30分 後 の房 血 比 は15.1%

で あった。 眼組織 内 濃度 は,投 与30分 後 に外 眼部 組織 で7.7～26.3μg/g,眼 内 部 組 織でO.5～

12.2μg/g or mlで あ っ た。

ヒ トに300mg 1回 点 滴静 注 して,前 房 水 内へ は 投与 後35～190分 で,0.24～2.60μg/mlの

移 行 濃度 が 認 め られ た。 房 血 比 は13,3±11.5%で あ った。

同様 に ヒ トに300mg,30分 点 滴静・注 した際 の 涙液 内へ の移 行性 は,点 滴 開始 後15分 で最

高値2.25μg/mlで あ り,4時 間 後 に は0.31μg/mlで あっ た.涙 血比 は,15分 値 で14.2%で あ

っ た。

涙嚢 炎(1),眼 瞼膿 瘍(1),角 膜 潰瘍(10),全 眼球 炎(眼 内炎)(5),眼 窩感 染(4)の 計21例 に

BIPMを1回150, 300, 450ま た は600mg, 1日1～3回 点 滴 静注 した。

臨床 効 果 は,判 定不 能3例 を除い た18例 中著 効4例,有 効11例,や や有 効3例 で83.3%

の有効 率 であ っ た。

各症 例 か らの分 離菌 は,グ ラム陽性 菌8株,グ ラム 陰 性菌2株,嫌 気 性菌4株 であ り消

失 率 は92.3%で あ っ た。

全21例 に お いて,副 作 用 は な く,臨 床検 査値 異常 は1例 に 白血球 減少,BUN上 昇 が認 め

られ た。
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Biapenem (BIPM)は,日 本 レダ リー株 式会社 に よ り開

発された新規注射用c訂bapenem系 抗生物質 であ る。既存

のcarbapenem系 抗生物 質 と異 な り,4位 にmethyl基 を導

入することに よ りDHP-I阻 害剤 な どを必要 とせ ず単剤

にて使用可能 となっ てい る1)。

また,本 剤 はグ ラム陽性菌,グ ラム 陰 性菌 お よび嫌

気性菌 に対 して広 い抗菌作 用 を示 し,特 に緑 膿菌 を含

むブ ドウ糖 非発酵 菌 に対 して強 い抗菌 活 性を示 す こ と

が報告 されて いる2,3)。

本剤の眼科 領域 感染症 に対す る臨 床的有 用 性 を評価

する目的 で,基 礎 的な らびに臨床 的検討 を行 ったので,

以下に それ らの成 績 を報告 す る。

I. 方 法

1. 抗菌 スペ ク トル

教室保存株に対す る本剤 の抗菌 力(MIC)を 日本化学療

法学会標準法4)に 準 じて測定 した。接種 菌量 はTdptosoy

brothに一夜培養 の原液 を用 い た。

2. 臨床分 離菌株 に対 す る感 受性

眼感染症患者 よ り分離したStaphylococcus aureus 20株

およびPseudomona aeruginosa 020株 の感 受 性 を,前 記 と

同様にて測定 した。

3. 家兎眼内移行

白色成熟家兎(体 重2.5～3.0kg)を 用 いて本剤の眼内動

態を検討 した。BIPM 50mg水gを1回 耳静脈に急速 静 注後,

経時的 に前房 水 お よび血 液 を採 取 して,そ れ ぞ れの

BIPM移 行濃度 を測定 した。前房水 内濃度 のpeak時 に眼

球 を摘出 して,各 組 織 内濃度 を測 定 した。

濃度測定はS. aureus IFO 14607を 検 定菌 とす るbioassay

(ペーパーデ ィス ク法)に よ り行 っ た。 眼組織 は生 理 食

塩水 で血 液 を洗 い 流 し て 一 定 量 の50mM Morphoh-

nopropane sulfonate (MOPS)緩 衝液(pH7.0)を 加 え,氷 冷下

に ホモ ジナ イズ して遠心 分離 の 上清 を試 料 と した。

4. ヒ ト眼 内移 行

1) 前房 水 内移 行

試験 の説 明で 同意の得 られ た14名 の 白内障 手術 予定

の患者 に,術 前 に本剤300mgを 点滴静 注 して,術 中に

得 られ た前房水 お よび血漿 中への移 行濃度 を測定 した。

濃度測 定 は前 記同様 に て行 っ た。

2) 涙 液 中移行

試験 の説明 で同意の得 られた9名 の健康成 人 ボラ ンテ

ィアに,本 剤300mgを 生理食塩水100mlで 溶 解後,30分

点滴静 注 し経 時的 に涙 液 お よび血 液 を採 取 して移 行 濃

度 を測定 した。 濃度測 定 は前記 同様 にて行 った。

5. 臨床 治験

症 例 は,涙 嚢 炎1例,眼 瞼 膿 瘍1例,角 膜 潰瘍10

例,全 眼球 炎(眼 内炎)5例 お よび眼 窩感染4例 の計21

例 であ る。治 験の説 明 で同意の得 られ た患者 を対象 に,

本剤 を1回150,300,450ま たは600mgを 生理 食塩水 ま

た は5%ブ ドウ糖液 で溶解 して1日1～3回,30～60分

か けて点滴静 注 し,臨 床効果 と安全性 につ き検 討 した。

II.結 果

1. 抗 菌 スペ ク トル

BIPMのMICをTable 1に 示 した。

S. aureus (4) <0.19•`0.39ƒÊg/ml, Streptococcus haemo-

lyticus (2) <0.19ƒÊg/ml, Streptococcus pneumoniae (8) <

0.19•`1.56ƒÊg/ml, Streptococcus viridans (2) 0.78, 1.56

μg/ml,  Corynebacterium diphtheriae (4) <0.19ƒÊg/ml, Neis-

seria gonorrhoeae (1) <0.19ƒÊg/ml, Moraxella lacunata (7)

<0.19ƒÊg/ml, Haemophilus aegyptius (4) 0.78•`1.56ƒÊg/ml,

P. aeruginosa (2) 0.39, 1.56ƒÊg/ml, S. aureus 209P (1) <

0.19μg/mlで あ った。

従 って,グ ラム陽性 菌,陰 性 菌 の大部 分 のMCが

Table 1. Antimicrobial spectrum

〔108CFU/ml〕(Dept. Ophthalmol. Niigata Univ.)
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<0.19μg/mlを 示 して お り,本 剤 の 広 範 囲 な 抗 菌 スペ ク

トル と強 力 な 抗 菌 力 が 認 め られ た 。 こ の 成 績 は,対 照

薬 剤imipenem (IPM)お よ びceftazidime (CAZ)と 比 べ,本

剤 は 抗 菌 力 な ら び に 抗 菌 スペ ク トラ ム 共 にIPMと ほ ぼ

同 等,CAZよ り強 い 抗 菌 力 を 示 した 。

2. 臨 床 分 離 菌 株 に 対 す る 感 受 性

1) S. aureus

BIPMのMICは ≦0.19～0.39μg/mlに 感 受 性分布 を示 し,

MIC50, MIC80は 共 に ≦0,19μg/mlで あ っ た。(Table 2)

同 時 に 測 定 したIPMのMICは 全 株 ≦0.19μg/mlで あ り,

CAZのMIC80は12.5μg/mlで あ った。BIPMのS. aureusに

対 す る抗 菌 力 はIPMよ り若 干 弱 く,CAZよ り強 か っ た。

2) P. aeruginosa

BIPMのMICは0.39～6.25μg/mlに 感 受 性 分 布 を 示 し

た。1.56μg/mlに9株,45%が あ っ て分 布 の 山 をな し た。

BIPM, IPMお よ びCAZのMIC80は そ れ ぞ れ1.56, 3.13,

3.13μg/mlで あ った 。BIPMの 抗 菌 力 は,IPMお よびCAZ

よ り強 か っ た 。

3. 家 兎 眼 内 移 行

成 績 は す べ て2な い し3眼 の 平 均 値 で 示 し た。

1) 前 房 水 内移 行(Fig. 1)

前 房 水 濃 度 は静 注 して15分 後 に5.9μg/ml, 30分 後 に

は ピー ク値12.2μg/mlを 示 し た。 以 後 は 比 較 的 速 や か に

減 少 して,1時 間7.1μg/ml, 2時 間4.73μg/ml, 4時 間0,53

μg/mlお よ び6時 間0.1μg/mlで あ っ た 。

血 中 濃 度 は15分 後 に ピー ク値107.4μg/mlに 達 して,

30分 後 に80.8μg/ml, 1時 間 後 に67.0μg/ml, 2時 間 後 に

14.0μg/ml, 6時 間 後 に0.13μg/mlで あ っ た 。

房 水 血 清 比(房 血 比)は,30分 値 で15.1%で あ っ た 。

2) 眼 組織 内 濃 度(Fig. 2)

BIPM投 与 後30分 に 摘 出 した 眼球 の 各 組 織 内へ の移 行

濃度 は,外 眼部組織 では7.07～26.3μg/gで あった。球結

膜に最 も高濃度(26.3μg/g)が得 られ,次 いで外眼筋,眼

瞼,角 膜,強 膜の順 であ った。

眼 内部組織へ は0.5～12.2μg/g or mlの 移行濃度で,前

房 水が最 高(12.2μg/ml)で,以 下 網脈絡膜,視 神経,虹

彩 毛様体,硝 子体 の順 で あった。 水 晶体 で は証明でき

なか った。 この ときの血漿 中濃度は70.0μg/mlで あった。

4. ヒ ト眼内移 行

1) 前房 水 内移行

14例 の 白内障手 術患 者の前 房水 お よび血漿 中への移

行 濃度 を測定 した成績 をTable 3に 示 した。

点滴静注終 了後,35～190分 間に採 取 した前房水へは

0.24～2.60μg/mlのBIPM移 行 濃度 が認め られた。時間的

推移 をみ るに,35分 後は1例 で0.30μg/ml, 60～65分 後は

5例 で0.24～1.02μg/ml, 75分 後は1例 で2.60μg/mlの最

高 濃度 であ っ た。 以 後,85～110分 で0.40～1.64μg/ml,

115～190分 で050～0.70μg/mlの 濃度 であった。

同時 に測 定 した 血漿 中 濃度 は3.5～15.2μg/mlの 間に

あっ た。

房 血比は,前 房 水移行 のPeak時 間 と同様75分 後に最

高値39.4%を 示 した。平均 では13.3±115%で あ った。

2) 涙液 中移行

本 剤投与開始 後15分,30分,1, 2, 4, 6時 間の涙液

お よび血漿 中濃度 をFig. 3に 示 した。

涙 液 中濃 度のPeak値 は投与開始 後15分 にあ り,0.64

～3 .57μg/ml(平均2.25μg/ml)の 移 行 性が認め られた。 こ

の時の涙血 比は14.2%で あった。 さらに,開 始1時 間後

で1.57μg/ml, 4時 間後 で0.31μg/mlと 漸減 し6時 間後に

は検 出 限界以下 であ った。

5. 臨床 成績

成績 の一 覧表 をTable 4に 示 した。

Table 2. MIC of biapenem and other antibiotics against clinical isolates.

(Dept. Ophthalmol. Niigata Univ.)
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(Dept. Ophthalmol. Niigata Univ.)

Fig. 1. Aqueous humor and serum levels of biapenem in rabbits.

症例1は 右眼の涙嚢炎(慢性の急性増悪)で ある。涙

嚢部の発赤,腫 脹と眼分泌が認められた。これまでに

3回急性増悪をくり返したもので,今 回は涙嚢摘出術を

施行して本剤300mgl日2回 点滴静注した。速やかな自

他覚症状の消失を認め,臨 床効果は有効であった。

症例2は左眼の眼瞼膿瘍で,眼 痛,眼 脂分泌を伴い眼

瞼の発赤,腫 脹が認められた。分泌物からは,投 与開

始時にStaphylococcus epidermidisが起炎菌として,投 与

終了時にPSeudomonas sp.が交代菌 として検出された。

本剤300mgl日1回 点滴静注し,投 与後6日 目に自他

覚所見および起炎菌の消失を認め臨床効果は有効で

あ った。

症例3～12は 角膜 潰 瘍 であ る。

ソフ トコン タ ク トレンズ装用 眼(症 例10),角 膜 外傷

(症例4,9),そ の他 に よ り眼痛,眼 脂,流 涙 を伴 って,

角 膜 潰瘍 お よび前 房蓄 膿(症 例4, 5, 9)を 認 め た。

角 膜潰瘍 部 お よび眼脂分 泌 物 よ り,methicillin-sensi-

tive S. aureus (MSSA), S. epidermidis, Streptococcus sp.,

Propionibacterium sp.な どが検 出 された。

本 剤 を150な い し300mgl日2回 点滴静 注 して,自 覚

症状 の大部分 は投 与3～6日 目に消失 あ るいは軽 減化 が

認め られ た。 角膜潰 瘍 は1～7日 目まで に縮 小 し,前 房
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(
Rabbit eye, n=3, 50mg/kg,
30min after i.v. )

*: not detected, <0.15μg/ml (Dept. Ophthalmol. Niigata Univ.)

Fig. 2. Ocular tissue concentration of biapenem

蓄膿 は8～10日 目に消槌 して,著 効1例,有 効7例 の結

果 が得 られた。症例3で は眼分泌物 の消失,眼 充 血の軽

減 をみ たが,自 覚 症状 お よび角 膜潰 瘍所見 の 改善が み

られずや や有効 であ った。

症 例13～17は 全 眼球 炎(眼 内炎)で あ る。2例(症 例

13,15)が穿 孔 性眼外傷,1例(症 例17)は 眼打撲後 に発症

した もの であ り,他2例 は不明 であ った。 眼痛,流 涙,

充血,眼 瞼腫脹が強 く4例 が重症例 であ った。 眼分 泌物

お よび前 房 水 よ りEnterobacter sp., Enterebacter eloacae,

Propionibacterium sp.が検 出 された。

症例13～15は 本剤300mgl日2回 点滴静 注 し,症 例16

は本剤300mg 1日3回,症 例17は450mgか ら600mg 1日

2回 に投与量 を変更 した。投 与期 間は4～14日 間 であ っ

た。

症例13は,外 傷 性 白内障嚢外摘 出術 な らびに前部硝

子体切 除術 を施行 し,本 剤300mg 1日2回 点滴静注 した。

投与開 始 して4, 5日 まで に眼痛,充 血,眼 瞼腫 脹 は軽

減 また は消褪 し,前 房蓄 膿 は2日 目に消失 して著効 で

あった。

症例15は 前房穿刺 を施行 して,充 血,眼 瞼腫脹 は投

与4日 目までに軽減化 し,前 房蓄膿 は3日 に消失 して有

効 であ った。

症例16は 眼痛,充 血,眼 分 泌 物,角 膜 潰瘍 が投 与

5日 目にすべ て消 失 し有効 を示 した。

また症例15, 16は 共に起 炎菌 としてEnterebactertsが

検 出 され,本 剤 に よ り菌 の消失 を認 め た。

症例18～21は 眼窩感染 であ る。

投与 量は全例300mg 1日2回,投 与期 間は5～12日 間

で あっ た。

症例19は 投与 開始2日 後 には眼痛が消失 し,4日 目ま

で には充 血,眼 瞼腫脹 も軽 減化 し著効 を示 した。

症例21は 投与4日 目までに高度 の眼痛,充 血,眼 瞼

腫 脹 が 軽減 化,6H目 まで にす べ て の 自他覚 所見は,

消失 し著効 を示 した。

尚,症 例18は 本剤投 与開始後 のMRI検 査 で眼窩腫瘍

と診 断 されて投 与 を中止 した。

症例20は 治療 開始時 よ りプ レ ドニンを併用 しており,

本 症 が細菌 感染 か 自己免 疫機序 によ る ものか判明 しな

か った。以上 の理由 で上 記の2症 例 とも効果判定不能で

あ った。

全症例 に投 与期間 中,特 に認むべ き副作用は1例 にも

み られ なか っ た。 臨床検査 値 で症例21に 白血球 の減少

(5100→2900)お よびBUNの 上昇(19.0→26.3)が 認められ,

因果 関係 は それぞれ 多分 関係 あ り,関 係 あるか もしれ

な い と判定 された。

以上 の 臨床 結 果 をTable 5に ま とめ た。

涙嚢 炎,眼 瞼 膿瘍 の各1例 は共 に有 効,角 膜潰瘍の

9例 は著効1,有 効7,や や 有効1例 で有効率88.9%,全
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Table 3. Concentrations of biapenem in aqueous humor and plasma in human

(Dept. Ophthalmol. Kinki Central Hospital, Dept. Ophthalmol. Suibarago Hospital)

眼球 炎(眼 内 炎)の5例 は 著 効1,有 効2,や や 有 効2例

で有 効 率60.0%,眼 窩 感 染 の2例 は 共 に 著 効 で あ っ た 。

全 体 と して,著 効4,有 効11,や や 有 効3例 で 有 効 率

83.3%の 成績 が 得 られ た 。

症 例 か ら分 離 さ れ た 細 菌 学 的 効 果 を み た もの がTable

6で あ る。

MSSA, coagulase-negative Staphylococcus (CNS),α-

Streptococcusな どの グ ラ ム 陽 性 菌8株 ,E. cloacae, En-

terobacter sp.な ど グ ラ ム 陰 性 桿 菌2株 な ら び にPropioni-

bacterium sp.の嫌 気性 菌4株 で,本 剤 投 与 に よ り92.3%

の菌消 失 がみ られ た。

III. 考 按

今 回BIPMに つ いて検討 して得 られ た成績 を同 じカル

バペ ネ ム系抗 生剤 であ るIPM5)お よびセフ ェム系 注射 剤

CAZ6)と 比 較検 討 して考 察 を加 え てみ た い。

本剤 の抗 菌 スペ ク トル は広 域性 であ り,グ ラム 陽性

菌,グ ラム 陰 性菌 お よび嫌 気性 菌 に対 して もIPM同 様

強い抗 菌作 用 を示 した。
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(Dept. Ophthalmol. kyorin Univ.)

Fig. 3. Tear and plasma level of biapenem in human.

これ は新薬 シ ンポ ジウムに おけ る抗菌作 用 に一致 す

る もの であ った7)。 臨床分 離のS. aureusに 対す るBIPM

のMICは0.39μg/ml以 下 であ りIPMよ りや や低 感受 性で

CAZよ り高 感受性 に分 布 す る もの であ った。

P. aeruginosaは0.39～6.25μg/mlに 分布 して,IPMと 同

様の感受性 を示 した。新薬 シンポジウムによればP. aera-

ginosa 1153株 は ≦0.025～50μg/mlに 感受 性分布 を示 し,

0.78μg/mlに362株,31.4%が あ って分布 の山 をな した。

IPMに 比べ て1段 階低 いMIC域 に分布 し,CAZに 比べ

2～3段 階低 いMIC域 に分布 してお り,私 どもの成績 も

これに類 似す る もの であ った。

本 剤 の眼組 織移 行 に関す る報 告 は まだみ ちれ てい な

い。 私 どもが 白色 成 熟家兎 につ い て検 討 した ところで

は,50mg/kg 1回静注 して,前 房水 中へ は30分 後にPeak

値12.2μg/m1が 得 られ た。 その ときの房 血比 は15.1%で

あった。以後 は漸減 して6時 間後 は0.1μg/mlと なった。

IPM5)に つ いて同様に50mg/kg投 与時 では,前 房水内へ

は15分 後 に3.4μg/mlのPeak値 濃度移行が認め られ,房

血比 は3.7%で あった。従 って,BIPMの 前房水内への移

行動 態 は,Peak時 はIPMの15分 に対 してBIPMで は30

分 と若干遅 く,Peak値 はIPMの 約4倍 高 く,房 血比 も

同様 に 高い値 を示 した。 す なわ ち眼内移 行がIPMと 比

べ て よ り良好 で あ るこ とが認 め られ た。

眼組織 内濃 度 は,投 与30分 後 に外 眼部組織 で7.7～

26.3μg/g,眼 内部組織 で0.5～12.2μg/g or mlの移行 性が認

め られた。 この成績 はIPMの15分 後 に測定 された各組
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Table 4. Clinical results of biapenem treatment

ND: not detected, *: causative organism
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Table 5. Clinical efficacy of biapenern treatrment

Table 6. Bacteriological response of biapenem in isolated organisms

Eradication rate 12/13 (92.3%)

織 濃度 に比べ,や や 低 濃度 の傾 向で あ った。

ヒ ト前房水 内移 行の検討 で は,300mg 1回点滴 静注 し

て,投 与後35～190分 で,0.24～a60μg/mlの 移 行 性が

認 め られ た。

同様 に ヒ ト涙液 内へ の移 行性 は,300mg, 30分 点滴静

注 して,点 滴 開始 後15分 でPeak値2.25μg/mlで あ り,

4時 間後 には0.31μg/mlで あ った。涙血 比は,15分 値 で

14.2%で あった。 この ヒ ト前房水 お よび涙 液内移行 濃度

は,先 に私 どもが検 討 した臨床分 離 のS. aureusお よび

P. aeruginesaのMIC80値 ≦0.19お よび1.56μg/mlを 十分 に

上 回 り,眼 科領域感 染症 に対す る有効 性 が示 唆 された。

臨床 的 には,本 剤1回150, 300, 450ま たは600mgを

1日1～3回 点 滴静注 して,S. aureus, CNS, Enterobacter

sp., Propionibaeterium sp.などが起炎菌 として分離 された

涙嚢炎,眼 瞼 膿瘍,角 膜潰 瘍,全 眼球 炎(眼 内炎),眼

窩感染 の計21例 を治療 した。 臨床効 果 は,判 定不 能3

例 を除 いた18例 中著効4例,有 効11例,や や有効3例

で83.3%の 有効率 であ った。各症例 か らの分離菌は,グ

ラム 陽性菌8株,グ ラム陰性菌2株,嫌 気性菌4株 であ

り消失率 は92.3%で あ った。 また本臨床試験 で分離 され

た各菌種 に対 す る本 剤のMICは ≦0.025～156μg/mlに

分 布 して お り,と りわけ術後 眼 内炎の起 炎菌 として重

要 との報告8)が なされて い るPropionibacterium acensに

対す るMICがO.20, 0.39μg/mlと 低 く,分 離菌全体に対

して も良好 な感 受性 を示 した。

全21例 において,副 作用 はな く,臨 床検査値 異常は

1例に 白血球減 少,BUN上 昇が認め られた。新薬 シンポ

ジウム7)で は,白 血球減 少 は9/1279 (0.7%), BUN上 昇

は5/1241 (0.4%)に 認め られた。

以上 の結 果 よ り,BIPMは グ ラム陽 性菌,陰 性菌およ

び嫌気性菌 による眼科 領域感 染症 に対 して,1日600mg

投 与 で十分 な臨床 効果 が得 られ る,有 用 性の高 い注射

用 抗生 剤 であ る と考 え られ た。
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We performed basic and clinical studies of biapenem (BIPM), a new parenteral carbapenem anti-

biotic, in ophthalmology.

BIPM showed a broad antibacterial spectrum against gram-positive, gram-negative and anaerobic

bacteria.

The MIC sos against clinical isolates of Staphylococcus aureus (20 strains) and Pseudomonas

aeruginosa (20 strains) were 0.19ƒÊg/ml and 1.56ƒÊg/ml, respectively.

Penetration of BIPM into aqueous humor of the anterior chamber reached a peak of 12.2ƒÊg/ml at 30

min after intravenous administration of 50mg/kg to mature white rabbits, and thereafter the level

decreased to 0.1ƒÊg/ml at 6 hours after administration.

The rate of aqueous humor to blood concentration was 15.1%. Ocular tissue concentrations were

7.7•`26.3ƒÊg/ml in extraocular tissues and 0.5•`2.2ƒÊg/g or ml in intraocular tissues at 30min after

administration.

Penetration of BIPM into human aqueous humor of the anterior chamber reached 0.24•`2.60ƒÊg/ml

at 35•`190min after intravenous drip infusion of 300mg to human volunteers. The penetration into

human tear reached a peak of 2.25ƒÊg/ml at 15min after initiation of BIPM (300mg) drip infusion for

30min, and the level decreased to 0.31ƒÊg/ml 4 hours after administration. The rate of tear to blood

concentration was 14.2%.
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We treated 21 patients (dacryocystitis 1, lid abscess 1, corneral ulcer 10, endophthalmitis 5 and

orbital infection 4) with BIPM drip infusion at a dose of 150, 300, 450 or 600 mg one to three times a

day. Three unevaluable cases were deducted, hence 18 cases were evaluated for analysis of the clinical

effect. Clinical responses were excellent in 4, good in 11 and fair in 3, therefore the efficacy rate was

83.3%.

The following organisms were isolated from the patients: gram - positive bacteria from 8, gram-

negative bacteria from 2 and anaerobic bacteria from 4. The eradication rate was 92.3%.

No side effects were observed in any of the 21 patients. In laboratory data, decrease of white blood

cell and increase of BUN were observed in one patient.


