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肺 炎3例,気 管支 拡張 症 の急 性増悪2例 の5例 にbiapenem(BIPM)を 投 与 し,臨 床効 果 な

らびに副 作用 につ いて検 討 した。1回300mgを1日2回,7～11日 間投 与 し,著 効2例,有

効2例,無 効1例 の 臨床 効 果 が得 られ た。臨 床検 査 値 で末 梢 血好 酸球 の 軽度 増加 が1例 に

み られ た他 には 副作 用 は認 め られ なか った。
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Biapenem(BIPM)は 日本 レダ リー で開発 され たカルバ

ペネム系抗生 物質 であ る。 カルバペ ネム系抗 生物 質は,

β-ラクタム系抗生 物質 の うちで も特 に強 い抗 菌 力 と広

範な抗菌スペ ク トラム を有 し,臨 床 的に極 め て有 用性 の

高い薬剤 であるが,デ ヒ ドロペ プチ ダーゼー1に 不安 定

なために合 剤で投与 しなければ ならないこ とや.腎 あ る

いは中枢神経系 に対す る毒 性 な どの 問題が あ る。BIPM

はグラム陽性菌 にはimipenem(IPM)に 匹敵 する抗菌 力 を

有し,ま たグラム陰性 菌 に対 してはIPMよ りやや 強 く,

特に,緑 膿菌 では抗緑膿菌 製剤耐性株 に も強 い抗菌 力 を

示す。 さらに ヒ トの腎デ ヒ ドロペ プ チダーゼ ー1に 対 し

て極めて安定 で,ほ とん ど分解 され ず,酵 素 阻 害剤 の

併用 を必要 と しない1)。 ・毒 性 も他 の カルバペ ネ ム剤 と

同等かやや軽度 と考 え られ,特 に 中枢神経 系に対す る作

用はほ とん ど認め られ な い2)。 以上 の ような特徴 の あ

る本剤を呼吸器感染症 に投与 し,本 剤 の臨床効果 と副作

用,臨 床検査 異常 につ いて検 討 した。

I. 対象 および 方法

対象症例 は広 島大学 医学部 第 二 内科 関連 病 院 で呼 吸

器感染症 と診断 された5例 で,男 性2例,女 性3例,年

齢は33歳 か ら76歳(平 均年 齢65.2歳)で ある。疾患 内訳

は肺炎3例,気 管支拡 張症2例 で,重 症 度は全例 中等症

であった。基礎疾 患 ・合 併症 としてび まん性汎細 気管支

炎(症 例l),慢 性関節 リウマチ(症 例4),糖 尿病,脳 梗

塞後遺症,高 血圧,貧 血(症 例5)を 有 していた。投与量

は,1回300mgを 朝 ・夕2回(600mg/日)点 滴静脈 内投与

した。投 与期 間 は7日 か ら11日 で あ った。

臨床効 果の判定 は,自 覚症状,他 覚 所見が投与後3日

以 内に著明 な改善 の認め られ た症例 を著効,7日 以内 に

改善 した もの を有効,7日 を過 ぎて14日 以 内に軽度の改

善 をみ た もの をやや有効,不 変お よび悪 化 した もの を無

効 と した。細菌学 的効 果は,投 与前,投 与終 了後に喀痰

培養 を行 い,投 与前 に検 出 され た起炎菌 の消長お よび菌

交代 をみた。

副作 用の有 無 は 自覚症状 お よび他 覚所 見 よ り判定 し,

投与前後に血液像,肝 機能,腎 機能 などの検 査を行 った。

II. 成 績

各 症例 の概要 をTable1に 示 した。 臨床効 果 は,著 効

2例,有 効2例,無 効1例 で あった。起 炎菌 と推定 され

る細菌 が喀 痰 よ り分 離 され た症 例 は3例 で,Streptococcus

pneumoniae1例,Pseudomonas aeruginosa2例 で あ り,こ

れ らは全 て消 失 し,細 菌学 的に有効 であった。 菌交代 は

み られ なか った。副作用 は,全 例認 め られ なか った。 臨

床検 査 では症例4に 軽 度の好酸球 増 多がみ られ た以 外に

肝機 能,腎 機能 等 に異常 は 認め なか った(Table 2)。

症例 を提 示 す る。

症例1:基 礎 疾 患に び まん性 汎細 気管支 炎 があ り,本

剤 投与7日 前 よ り38℃ 余 りの発 熱,咳 嗽,喀 痰 の増強,

強度の食欲不振 あ り,肺 炎 としてceftizoxime4g/日 を投与

したが無効 であ った。本剤投 与後 も 自他 覚症 状,白 血球

数,CRR血 沈等 に も改善 が み られず 無効 と判 定 した。

喀 痰 か らはnormal floraの み検 出 され起 炎菌 は 同定 で き
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Table 1 Clinical summary of cases treated with biapenem

MRSA: Methicillin-resistant Staphylococcus aureus

Table 2 Laboratory findings before(B) and after(A) treatment with biapenem
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なかった。

症例2:基 礎疾 患 な く,本 剤投 与7日 前 よ り食欲減退,

下痢,微 熱が あ り,本 剤投 与前 日よ り38℃ を越 え る発

熱,呼 吸 困難,咳 嗽 の増 強,膿 性痰 の増加,胸 部 レ線

上,左 下肺 野に浸潤像 を認め た。本剤 投与2日 目よ り解

熱し,他 の自覚症状 も速やか に改善 した。本剤投 与前の

白血球 数12,000が4,100に,CRP34.4mg/dlが0.3mg/d1

に,赤 沈117mm/1hfが22mm/1hrに な り,喀 痰 中のS

pmmoniaeも 消失 し,胸 部 レ線の改善 もみ られ著効 と判

定した。

症例3:基 礎疾 患 な く,気 管支拡 張症 として治療 中 で

ある。本剤投与4日 前か ら膿性痰 の増量,呼 吸 困難の増

悪がみ られた。本 剤投与開始2日 目頃か ら呼吸 困難,膿

性痰は徐々に軽減 したが,咳 嗽 は持続 した。本剤 投与前

の白血球 数9,800か ら5,200に 改 善 した。 喀 痰 か らは

P.aeruginosaが検 出 され,本 剤 投与に よ り消 失 し,有 効

と判定 した。

症例4:基 礎 疾 患 と して慢性 関節 リウマチ があ り,長

年にわた り気 管支 拡 張症 と して治療 中 であ る。 本剤 投

与2週 間前 よ り咳嗽,喀 痰の増加が あ り,10日 前 よ り38

℃前後の発熱,胸 痛 も加 わ り,carumonam(CRMN)2g/日

およびcefmetazole2g/日 を投 与 したが無効 であ った気 管

支拡張症 の急 性増 悪 の患者 で あ る。 本 剤投 与翌 日か ら

解熱,3日 目頃か ら咳嗽,喀 痰,胸 痛 が改善 した。投 与

前の白血球9,600か ら5,700,CRP16.6mg/d1か ら0.6mg/

d1,赤沈83mm/1hrか ら40mm/1hrと な り,喀 痰 中のp.

aeruginosaも消失 した。 自覚症 状,臨 床検 査所 見 と もに

著明に改善 し,著 効 と判 定 した。

症例5:糖 尿病,脳 血栓後 遺症,高 血圧,貧 血 を基礎

疾患.合 併 症 に もつMethicillin-resistant Staphylococcus

aureus保菌患者 であ る。本 剤投 与14日 前か ら38℃ 余 り

の発熱,咳 嗽,喀 痰あ り,胸 部 レ線 上,右 下肺野 に肺炎

像を認めた。近医にてclindamycin,isepamicin, cefdinirさ

らにtosufloxacinが追加投 与 され たが いずれ も無効 であっ

た。本剤投与5日 目か ら咳 嗽消失,喀 痰 減少,CRP,血

沈,胸 部 レ線の改善 を認め,有 効 と判定 した。 喀痰か ら

はMRSA以 外 の菌 は検 出 され なか った。

III. 考 察

今 回,我 々 は新規 に開発 され たカルバペネ ム系抗 菌剤

であ るBIPMの 呼吸器感 染症 を対象 に臨床 的検討 を行 い,

極 め て優 れた成績 を得・た。BIPMはIPMと 同様 に好気 性

お よび嫌 気性 菌 の グ ラム 陽性 か らグ ラム陰性 菌 まで幅

広 い抗 菌 スペ ク トラム を有 し,特 にグ ラム陰性菌 に対 し

てはIPMよ り強 い抗菌 力 を示 す とされ,こ れ らの特 徴

が今 回の優 れ た成 績 に反映 してい る もの と考 え られ る。

細 菌学 的に も症例2のS.pneumoniae,症 例3,4のP.aeru-

ginosaい ずれ の菌 に対 して も極 めて優 れた抗菌 力が認め

られ た。特 に,症 例4の ご と くCRMNが 無効 であ った症

例 に,本 剤が著効 を示 した こ とは,本 剤 は抗 緑膿菌製剤

耐性 株 に も強 い抗菌 力 を有 して い るこ とを示 唆 して い

る もの と考 え られ た。

臨床検査 異常 として,1例 に軽度 の好酸球 増加 がみ ら

れ たが,投 与 を中止 す るこ とな く投与 が可能 であ った。

症例3以 外 は いず れ も70歳 以上 の高 齢者 であ っ たが,

カルバペ ネ ム系抗 生物 質 で問題 とされ る腎 あ るい は中

枢神経系へ の毒 性は全症例 で認め られず,本 剤 は高齢 者

に も比較 的安 全 に使用 で きる薬 剤 と考 え られ た。
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We studied the clinical efficacy and safety of biapenem(BIPM) in 5 patients with respiratory

infection (pneumonia 3, and exacerbated bronchiectasis 2), who were treated with BIPM at 300mg

twice a day for 7•`11days.

Overall clinical effect was excellent in 2, good in 2, and poor in 1. No clinical side effect was

observed. A slight increase in peripheral eosinophil in one case was the only abnormal laboratory

finding.


