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呼吸器感染症 における新カルバペネム薬biapenemの 臨床的有用性 に関する研究

宍戸春美 ・赤川志のぶ ・倉島篤行 ・渡辺 尚 ・山領 豪 ・高野智子

国立療養所東京病院呼吸器科*

新 しい注射 用 カルバ ペ ネ ム薬biapenem(BIPM)に つ い て,呼 吸器 感染 症 に対 す る臨床 的

有 用 性 を検 討 した。 呼 吸器 感 染 症20例 に対 す る臨床 効 果 は著 効7例,有 効12例,や や

有 効1例 であ り,有 効率 は95.0%で あ った。 細 菌学 的 効 果 で起 炎 菌 の消 失 率 は88.2%(15

株/17株)で あ った。 副作 用 は発疹1例,発 熱1例 が認 め られ たが いず れ も軽 度 であ った。

臨床 検査値 の異 常変動 は,好 酸球 増 多.LDH上 昇1例,好 酸球増 多1例,GOTお よびGPT

の上昇1例 の合 計3例 に 認 め られ た。
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難 治 性 呼吸 器 感染 症

Biapenem(BIPM)は 日本 レダ リー株 式会社 で開発 され

た新 しい カルバペ ネム薬 で あ り,カ ルバペ ネム骨格 の

4位 にmethyl基,3位 にpyrazolotrimlium基 を有 し,腎

デ ヒ ドロペ プ チダーゼ-Iに 極 め て安 定 で,臨 床応用 に

際 し本酵素 の阻害剤 の併 用 を必要 とせ ず1,2).毒 性は全

般 的に他 の カルバ ペ ネム薬 と同等かや や軽 度 と考 え ら

れ,特 に中枢神 経 に対 す る作用 は殆 ど認 め られて いな

い3)。

本剤 は各種 細菌が産 生す る大部分 のβ-ラ クタマー ゼ

に極 めて安定 で,呼 吸器5大 起 炎菌4)を 始め とす る呼

吸器病 原菌 に対 して優 れ た抗 菌力 を示 す5～7)。

今 回,私 共 は,呼 吸器感染 症に対 す る本剤 の臨床 的

有用性 につい て検討 したの で報告 す る。

呼吸器 感染症21例 に対 して,患 者本 人 よ り治験参画

の同意 を得 て,BIPMを1回300mgの1日2回 の点滴静

注投与 を原則 としたが,Pseudomoms amginosa感 染症 に

対 しては1回 量 を増量 し,1回450mgま た は600mgの1

日2回 の点滴静 注投与 も行 った。BIPMの 投与 前,投 与

中,投 与 後に可能 な限 り喀疲定 量培養 を行 い,起 炎菌

の決定 お よびその消長 を調べ,自 ・他覚 所見 や臨床検査

所見 に基づ き,著 効(Excellent),有 効(Good),や や有効

(Fair),無 効(Poor)の4段 階で判定 した。 臨床症 状の詳細

な観 察 を行 う とと もに,血 液学 的検査,肝 機能検 査,

尿検査 な どを実施 し,副 作用 の有 無 を検討 した。 なお,

投 与終 了後 に器 質化 肺炎 と判明 した1例 は安 全 性 のみ

を評価 した。

本 剤 の 臨床 的有 用 性 を検 討 した21例 の 診 断,起 炎

菌,投 与量 ・期 間,臨 床効 果,副 作用 をまとめてTable

1に示 す。疾 患別臨床効 果,細 菌学 的効 果 をTable2,3

に示す。臨床効果判 定 を行 わ なか ったCase No.21を 除い

て,20例 に対す る本剤 の臨床 効果 は,著 効7例,有 効

12例,や や有効1例 で あ り,有 効以上の有効率は95侃

であ った。起炎菌の菌株毎 の消失率 は,88.2%(15/17)で

あ っ た。 複 数 菌 感 染 例 は,methicillin-resistant Staphy-

lococcus mreus (MRSA)+Klesiella oxytmの1例 で,起

炎菌 は ともに消 失 し有効 であっ た。 本剤投 与中及び投

与 後 にTable3に 示す6株 が新 たに出現 したが,い ずれ

の患者 で も菌 交代 現象 に とどま り,菌 交代 症に至った

症 例 は なか った。本 剤 の呼吸器 病 原菌に対 する広範囲

で高 いin itro抗 菌 力 を反映す る優 れた細菌学的効果 を

示 した。21例 中2例 に副作用 が認め られ た。各 々1例 に

発 疹 ま たは発 熱 が認 め られた。 いず れ も投与終 了後速

や か に副作用 の症 状 は改善 した。本剤 投与前後におけ

る臨床検査 値の異常変動 は,好 酸球増 多 ・LDH上昇が1

例,好 酸球 増 多が1例,GOTお よびGPTの 上昇が1例

であ った。

今 回の臨床 的有用性 の検 討対 象 とした症例 は,び ま

ん性汎細気 管支炎(DPB)の5例 を始め,難 治性の呼吸器

感染 症が多 く含 まれていた こ とを考慮す る と,95砺 と

い う高 い有効 率 は本剤 の呼 吸器 感染症 におけ る高い有

効性 を明確 に示 す もの であ る。 しか しなが ら,難 治性

呼 吸器感藻 症 の最重 要起炎菌 であ るP.aeruginosaは,1

回投与量 を450mgま たは600mgと 増量 した症例 を含めて

も,6株 中4株 にお いて消失 が認め られ,他 のβ-ラ ク

タム薬 よ りは高 い消失率が示 唆 され るが,依 然 として,

問題 は解 決 され たわ けで はない。今後 の抗緑 膿菌性β-

ラクタム薬 の開発 を期待 したい。imipenem/cilastatinで認

め られ た痙 攣 を始 め とす る中枢神 経系 の副作用につい
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Table 1- 1. Summary of clinical profile, causative organisms and results of treatment with biapenem
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Table 1 - 2. Summary of clinical profile, causative organisms and results of treatment with biapenem

Table 2. Clinical effects of biapenem

Table 3. Bacteriological effects of biapenem
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ては,現 時点 で報 告例 が な く,他 の副作 用 な らび に臨

床検査値 の異常 変動 は他 の カル バペ ネ ム薬 と少 な くと

も同等 であ り,安 全性 は 高 い と考 え られ る8)。

他のβ-ラ クタム薬 と比較 してみ る と,本 剤 は呼吸器

5大起炎菌 に対 す るin vitro抗菌 力に見合 った優 れた臨床

効果が示唆 され,そ の他 の呼吸器 病 原菌 に も効 果 が期

待できるの で,難 治性 感染 症 を含 め た呼 吸器感 染症 全

般にわた り第一選択薬 の ひ とつ とな り得 るβ-ラ クタム

薬である と結 論 され る。
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Clinical study of a new carbapenem antibiotic biapenem in respiratory tract infections

Harumi Shishido, Shinobu Akagawa, Atsuyuki Kurashima, Hisashi Watanabe,

Takeshi Yamaryo and Tomoko Takano

Department of Respiratory Diseases,Tokyo National Chest Hospital

3- 1 - 1 Takeoka, Kiyose, Tokyo 204, Japan

The clinical response to biapenem(BIPM) was evaluated in 20 cases of respiratory tract infections .

(1) The overall efficacy rate was 95.0% . (excellent in 7, good in 12 and fair in 1)

(2) The bacteriological eradication rate was 88.2%.

(3) Side effects, eruption and fever were observed in each one case, respectively. Laboratory tests

revealed eosinophilia and elevation of LDH in 1, eosinophilia in 1 and elevation of GOT and GPT

in 1.

Based on the above results, we consider BIPM to be a useful drug for respiratory tract infections .


