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Biapenemの 内科領域感 染症 に対す る臨床 的検 討

池田大忠 ・佐藤雅訓 ・金子 保 ・本村茂樹*大 久保隆男

横浜市立大学医学部内科学第一*

注射 用 カルバペ ネ ム系抗 生 物質biapenem (BIPM)を 内科 領域 感染 症12例 に投与 し,そ の 有

効 性,安 全 性 につ い て検 討 した。

1. 臨床 効 果 は,著 効2例,有 効9例,や や 有 効1例 で有効 率91.7%で あ った。

2. 細菌 学 的 に は,9例 に10株 の菌 が 分 離 され,5株 が 消 失,1株 が 菌 交代,4株 が 不 変

で あ った。

3. 副作 用 の 出現 は認 め られ なか っ た。

4. 臨床 検査 値 で は,ア ミラー ゼ上昇 が1例 認 め られ たが,投 与終 了 日の翌 日に はほぼ 正

常値 に復 した。
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Biapenem (BIPM)は,β-ラ クタム母格 の4位 に メチル

基を有 し,3位 に ピラゾロ トリアゾ リウム側鎖 を持つ新

しい注射用 カルバペ ネム系抗生物 質 であ る。4位 に メチ

ル基 を配す るこ とに よ り腎の デ ヒ ドロペ プ チ ダーゼ1

に対す る安定 性1)を.3位 に ピラゾ ロ トリア ゾ リウム

側鎖 を配 して,緑 膿菌 に対 す る強 い抗菌 活性,化 学 的

安定陛,溶 解性 の 向上 と腎毒性,中 枢作 用の低 減 をは

かっている2)。これ らの化学構 造 上の特徴 を有す る本剤

は,グ ラム陽性,陰 性菌,嫌 気性菌 に対 して広範 な抗

菌スペ ク トル と殺菌 的 な抗菌 活性 を示 す優 れ た抗菌 剤

である3)。

今回,私 共は本 剤 を内科領 域 感染 症 に投与 しその臨

床効果,安 全1生につ いて検 討 した ので報 告す る。 対象

症例は,1991年12月 か ら1992年12月 までの間 に当科 に

入院 し治験参加 の 同意 を得 られ た 内科領域 感 染症 患者

12名である。男性11名,女 性1名 の計12名 で,年 齢 は

36～79歳(平 均62.3歳)に 分 布 し,63～79歳 が7名 と高

齢者が多か った。疾 患の内訳は,肺 炎6例,気 管支拡張

症4例,慢 性気管支 炎1例,尿 路 感染 症1例 で あっ た。

投与方法は,1回 量0.39(力 価)を 生理 食塩 水に溶解 し,

1日2回(朝,夕)30～60分 か けて点滴静 注 した。投与期

間は4日 ～21日 で,総 投与量 は2.4～12.69(力 価)で あっ

た。本剤の評価 に影響 を及ぼす と考 え られ る他 の抗菌

剤,解 熱剤,ス テロイ ド剤,γ-グ ロプ リン製剤 な どと

の併用は行わ なか った。

臨床効 果の判定 は,臨 床 症状,末 梢 白血球 数,血 液

像,CRP,血 沈,胸 部X線 所見,菌 の消長,咳 漱 回数,

喀疾量,喀 疾 の性状,呼 吸 困難,胸 痛,胸 部 ラ音,脱

水 症状 などに よ り,著 効(Excellent),有 効(Good),や や

有効(Fair),無 効(Poor)の4段 階 で行 い,本 剤の対象外疾

患で あ るこ とが判 明 した場合 は判定不能(Unknown)と し

た。

細菌 学 的効 果 は,起 炎 菌 と確 定 した検 出菌の 消長 に

基 づ い て 消 失(Eradicated),減 少(Decreased),不 変(No

change),菌 交代(Replaced),不 明(Unknown)と 判定 した。

本剤 に よる副 作 用は投 与 前後 の 身体 所 見の 自他 覚症 状

の変 化 に よ り,臨 床検 査値 異常 は末梢 血,尿,血 液生

化 学等 の検査 所 見 に よ り判定 した。

各症例 に対す るBIPMの 投与成績 の一覧 をTablelに 示

す。対象症例 の年齢,性,診 断名,基 礎 疾患,投 与 量,

検 出菌 の推移(喀 疾,尿),臨 床効果,細 菌学的効 果,有

用 性 お よび副作 用 につ い て一 括 表示 してい る。 臨床効

果 は,著 効2例,有 効9例,や や有 効1例 で判定不能 例

はなか った。 これ らの 成績 をま とめ る と,対 象症 例12

例 中11例 が著効 また は有 効 で あ り,有 効 率91.7%は か

な り良好 な成 績 とい え る。 効果 判 定 の対象 とな った症

例 中,基 礎 疾 患 は6例 に 認め られ たが,1例 は著効,5

例 は有 効 で基礎 疾 患 の ない症例 と比較 した ときに通常

み られ る有 効率 の低 下 は認 め られ ず,少 数 例 の集 計 で

は あ るが 、本剤 の抗 菌 力の 強 さ を示 唆 して い る もの と

考 え られ た。認 め られ た基礎 疾 患は,急 性 白血病1(臨

床効果 は有効),骨 髄異形 成症 候群1(有 効),陳 旧性肺 結

核 と慢性 呼吸 不全 合併例1(有 効),肝 不全1(有 効),気

管支 拡張症1(有 効),肺 癌1(有 効)で あった。 投与 量は

,全 例 とも1回0.3g(力 価)1日2回 で12例 中11例 が有効

であ る こ とか ら,大 部分 の呼吸器 感染 症 は1回0.3g(力
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Table 1. Clinical trial of biapenem

* I : Acute lymphoblastic leukemia
*

2: Myelodysplastic syndromes
* 3: Old tuberculosis, Chronic respiratory failure
N.F. : normal flora

価)1日2回 の 投 与 で 治 療 し得 る と考 え られ る 。 検 出 菌

は,Pseudomonas aeruginosa4例,Klebsiella pneumoniae

2例,Haemophilus parainfluenzae 1例,Serratia marces-

cens 1例,Enterococcus faecalis, Alcaligenes xylosoxydans

の 複 数 菌1例 で あ っ た 。 本 剤 投 与 に よ っ て,K.pneu-

moniae, S. marcescensは 消 失,P. aeruginosaは2例 消 失,2

例 不 変,H. parainfluenzaeはKlebsiella oxytoca, Entero-

coccusaviumへ 菌 交 代 した 。 こ れ ら の 分 離 菌 に 対 す る本

剤 のMIC測 定 値 は,P. aeruginosaの 場 合,3例 で 測 定 さ

れ,消 失2例 は,各 々0.39μg/fnL6.25μg海1,存 続 した1

例 は,0.39μg/mlで あ っ た。 後 者 の 症 例 は,40年 に 及 ぶ

気 管 支 拡 張 症 の 病 歴 の あ るや や 有 効 例 で あ り,病 巣 へ

の 本 剤 移 行 等MIC値 以 外 の 要 因 に よ り十 分 な 効 果 が 発

揮 され な か っ た もの と考 え る。 副 作 用 は,認 め られ な

か った。臨床 検査値 一覧表 をTable 2.に示 す。 臨床検査

値 異常 では,ア ミラー ゼ上昇 が1例(症 例番 号5)発 現(

投与前75mU/ml,投 与9日 目86mU/ml,12日 目177mU/ml,

投与 終 了翌 日134mU/mlし たが,投 与 終 了翌 日には,

正 常値(38-28mU/ml)近 くに復 してお り,重 大な意味

を持つ ものではない と思 われ るが,12日 目177mU/mlの 上

昇 を本 剤 と関係 な しとは 言い切 れ ない。 急性 白血病を

基礎疾 患に持つ症例(症 例 番号3)の 検査値 異常は,本 剤

投 与後 の 白血病 治療 に よ り正 常化 し,ま たその後 も寛

解,増 悪 と平行 して変動 したので 急陛 白血病 により生

じた もの と考 え られ る。 同様 に骨髄 異形成症候群の場

合 も投与 前 よ り異常 な変動が 認め られ てお り,本 剤と

の 関係 はな い もの と考 える。

BIPMは,既 存 の カルバペ ネム 系抗生 物質 と異なり,
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Table2. Laboratory findings before and after administration of biapenem

B: before administration

A: after administration

腎のデヒドロペプチダーゼー に安定で阻害剤を必要と

せず,単 剤で使用可能な新しい薬剤でカルバペネム系

抗生物質に新しい展望を開くものといえる。今回,私

共は,本 剤を内科領域感染症12例 に使用し,そ の臨床

効果と安全1生につき検討した。優れた臨床効果が得ら

れ,安 全性も高く,極 めて有用な薬剤であると結論づ

けられた。
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Clinical study on biapenem

Hirotada Ikeda, Masamiti Satoh, Tamotu Kaneko, Sigeki Motomura and Takao Ohkubo

First Department of Internal Medicine, Yokohama City University School of Medicine,

3-9 Fukuura, Kanazawa- ku, Yokohama 236, Japan

We have studied the clinical efficacy and safety of biapenem(BIPM), a newly developed carbapenem

antibiotic.
BIPM was administered to 11 patients with respiratory infections and one patient with urinary tract

infections by intravenous drip infusion. The clinical efficacy was evaluated to be excellent in 2, good in 9,

fair in 1, showing 91.7% of efficacy rate.

Isolated organisms were Pseudomonas aeruginosa (4), Klebsiella pneumoniae (2), Haemophilus

parainfluenzae (1), Enterococcus faecalis (1), Alcaligenes xylosoxydans (1), Serratia marcescens (1).
Of the ten strains, K. pneumoniae, S. marcescens and two cases of P. aeruginosa were eradicated, and

the other cases of P. aeruginosa, E. faecalis and A. xylosoxydans persisted. H. parainfluenzae was

replaced.

Side effects were not observed. In one patient, elevation of an amylase value in laboratory findings was

observed.


