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外科領域感染症 に対 す るbiapenemの 臨床 的検討

澤田康夫・大久保尚 ・高橋 毅 ・橋本伊久雄

天使病院外科*

Biapenem(BIPM)の 外 科 領 域感 染症 に対 す る有 効 性 お よ び安 全 性 の検 討 を行 っ た。対

象症 例 は 虫垂 炎 に よ る腹 膜炎3例,胃 穿 孔 に よ る汎発 性 腹 膜 炎1例,骨 盤 腹 膜 炎1例,

胆管 炎1例,胆 嚢 炎2例,乳 腺 炎1例,膿 胸1例 の計10例 で あ っ た。

臨床 効 果 は,著 効6例,有 効4例 で有効 率 は100%で あっ た0細 菌 学 的効 果 は,分 離

菌 の得 られ た5例 の うち4例 で消 失,1例 に お いて減 少 が 認め られ た。

副作 用 は認 め られ ず,臨 床 検査 値 では,膿 胸 の1例 にお い てGOT,GPT,ALPの 軽度

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 しい カルバ ペネ ム系 注射 用 抗生 物質 で あ る。

BIPMは 母核の4位 にmethy1基 を導 入す ることに よ り,

既 存の カルバペネ ム系抗生物質 と異な りdehydropeptidase

-I(DHP-I)阻 害剤 な どを必要 とせ ず単剤 に て使 用 可能

であ り,中 枢神経 系へ の作 用 もimipenem(IPM)と 比べて

弱い と報告 され て い るL2)。

また,BIPMはIPMと 同様 に グラム陽性菌,グ ラム陰

性 菌 お よ び嫌 気 性菌 に対 して幅 広 い抗菌 活性 を示 し,

特 に緑 膿菌 を含 む ブ ドウ糖 非発 酵菌 に強 い抗菌 力 を示

す とされ てい る3)。

BIPM 300mg,30分 点滴 静注 後の最 高血 中濃度 お よび

胆汁中濃度はそれ ぞれ19.2±9.1お よび4.5±1-6μg/mlで

あ った4)。

以上 の特徴 を持 ったBIPMを 外科領 域感染症 患者に投

与 し本 剤 の有 効性 と安全 性 の検 討 を行 ったの で報告 す

る。

対象症 例 は1991年7月 よ り1991年11月 までに天使 病

院外科 に おい て感 染症 と診断 され本 治験参 加 の 同意の

得 られ た10例 で.そ の 内訳 は虫垂炎 に よる腹膜炎3例,

胃穿孔に よる汎発 性腹膜 炎1例,屑 盤 腹膜 炎1例,胆 管

炎1例,胆 嚢炎2例,乳 腺炎1例,膿 胸1例 であ った。

年 齢 は28～78歳 で,性 別 は男性5例,女 性5例 であ っ

た。

投与方法は,本 剤300mgを1日2回,30～60分 間で点

滴 静注 した0投 与 日数 は7～10日 間,総 投 与量は3-6～

6.09で あ った。

臨床効果判定 は,自 覚 的 ・他覚 的臨床症状 の改善 度 を

主 として,白 血球 数,CRP値 な どの推移 を参考 として,

我 々の判定 基準 に よ り著効,有 効,や や有効,無 効 の

4段 階 で判 定 した5)。

また,細 菌学 的効 果 は投与前 後 の分 離菌 の検 索か ら

消失,減 少 又 は部分 消失,存 続,菌 交代 の4段 階で判

定 した0

各 症例 の概 要 をTable 1,2に 示 した。

以 下症例 につ いて略 記す る。

症 例1:K.T.,78歳,女,体 重35kg

平 成3年7月2日 に右下 腹部痛 に よ り受診,壊 疽性虫

垂炎 に よ る汎 発性腹 膜 炎 にて同 日虫垂切 除,ド レナー

ジ術 を施行,併 せ て本 剤300mg,1日2回 点滴 を開始 し

た。投与開 始3日 目までに圧痛,排 膿消失 し著効 と判定

した 。 腹 腔 滲 出 液 よ りKlebsiella oxytoca, Enterococcus

faecalisが検 出 され,投 与後 に排膿 消失 に よ り細菌 学的

効果 は消 失 とした。

症 例2:Y.H.,28歳,女,体 重48kg

平 成3年9月6日 に右下 腹部痛発 現,疼 痛増 強 し翌 日

受診,壊 疽 性虫垂 炎に よる汎発 性腹膜炎 にて9月7日 虫

垂切 除,ド レナ ー ジ術 を施行,併 せ て本 剤300mg,1日

2回 点滴 を開始 した。投与 開始3日 目までに発熱以外の

自 ・他覚 的症状 のすべ てが消失,5日 目までに解熱 し著

効 と判定 した。 腹腔 滲 出液 よ りEscherichia coli, Entero-

coccus avium, Clostridium clostrdioforme, Bacteroides sp.

が検 出 され,投 与後 に排 膿消失 に よ り細菌 学的効果は

消失 と した。

症 例3:H.E.,39歳,男,体 重65kg

平 成3年8月2日 に右 下腹部痛 発現,翌 日受 診,急 性

虫垂 炎 に よる腹 膜炎 に て8月3日 虫垂切 除術 を施行 し,

一次 閉腹 した
。 蜂 窩織炎 性虫垂 炎 を呈 し,混 濁せ る炎
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Table 2. Laboratory findings before and after treatment with biapenem

B: before treatment, A: after treatment

症性 滲 出液 をみ とめ たが,極 力清 拭 の上閉腹 した。術

後 に本剤300gg,1日2回 点滴 を開始 した。 投与 開始3日

目まで に解 熱,圧 痛消 失 し著効 と判定 した。 腹腔 滲 出

液 よ り細菌 が検 出 されず 細菌 学的効 果 は不 明 と した。

症例4:S.N.,39歳,男,体 重42kg

平 成3年8月29日 に飲酒 に よ り心 窩部痛 発現,翌 日

受 診,胃 潰 瘍穿孔 に よる汎発 性腹膜 炎 にて8月30日 胃

亜全摘,ド レナー ジ術 を施行,併 せ て本 剤300mg,1日

2回 点滴 を開始 した。投 与開始5日 目までに腹痛,腹 部

膨満,圧 痛 も消失,解 熱傾 向認め られ,有 効 と判定 し

た。 腹腔 滲出 液 よ り細菌 が検 出 されず 細菌学 的効 果は

不 明 と した。

症例5:M.S.,31歳,女,体 重47kg

平成3年7月11日 より左側 腹痛 あ り,15日 発 熱38度,

WBC12700,下 腹部 膨満,超 音 波検査 にて ダグラス窩に

膿瘍 あ り,骨 盤腹 膜炎 にて,開 腹の上 ドレナー ジ術 を

施行 した。16日 よ り本 剤300mg,1日2回 点滴 し,翌 日

よ り解 熱傾 向認 め られ,4日 目までに腹部膨満,圧 痛 も

消失,5日 目に排膿 消失 し有効 と判定 した。腹 腔滲出液

よ りEnterococcus faeciumが 検1出され,投 与後に排膿消失

に よ り細 菌学 的効果 は消 失 とした。 副作用,臨 床検査

値 異常 な し。

症 例6:T.U.,55歳,男,体 重88kg

平 成3年10月15日 に膀上 部痛発現,38.5℃ の発熱あ

り,疼 痛持 続 し翌 日受 診,右 季肋部 に筋性 防御 あ り急

性 胆嚢炎 にて10月16日 よ り本剤300mg,1日2回 点滴を

開 始 した。

CT上,胆 嚢 壁の肥厚 をみ とめ,待 期 の上摘 除した胆

嚢壁 には病理 組織 学的 に壁 の変性 壊死 をみ とめた。

投 与開始4日 目までに腹痛,筋 性防御,圧 痛が消失,

解 熱傾 向 も認 め られ,著 効 と判定 した。

起 炎菌の検 索はで きず,細 菌 学的効果 は不明 とした。

症 例7:T.M.,49歳,男,体 重77kg

右 季肋部 痛 あ り,超 音 波検査 にて胆嚢 頸部に結石嵌

入 し,胆 嚢 腫 大 を認め,急 性胆嚢炎 にて11月7日 に胆

嚢摘 出術施行 し,併 せて同 日よ り本剤300mg,1日2回

点滴 を開始 した。胆嚢 頸部 に示指頭 大の結石 が嵌 入し,

胆嚢 は緊満 し,膿 性粘稠 の 白色胆汁 でみた されていた。
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投与開始3日 目までに硬膜 外チューブ も抜去可能 とな り,

二次感 染 も認 め ず著効 と判 定 した。

胆汁 よ り細 菌が 検 出 されず 細菌 学的 効果 は不 明 とし

た。

症例8:MS.,73歳,女,体 重55kg

平成3年1月 総 胆管結石,胆 管炎 の既 往 あ り,平 成3

年10月17日 に化膿性胆 管炎再発 に よ り入院。21日 に結

石除去,T字 管留置 した。 同 日よ り本剤300mg,1日2回

点滴を開始 した。投与開始5日 目までに腹痛,圧 痛が消

失,解 熱傾 向 も認め られ,有 効 と判 定 した。

胆汁 よ りEnterobacter aerogenes,Morganella morganii,

Citrobacter freundii,E.faecalisが 検 出 され,投 与後 にC.

freundii以外の菌 が再度検 出 され たため,細 菌 学 的効 果

は部分 消失 と した。

症例9:N.H.,40歳,女,体 重52kg

平成3年10月 末 よ り左 乳腺 に疼 痛,腫 脹 あ り,11月

1日に受 診 し穿刺に て排 膿あ り,乳 腺炎 と診断 し同 日よ

り本剤300mg,1日2回 点滴 を開 始 した。 投与 開始3日

目までに発赤,腫 脹,疹 痛,熱 感が梢 失,4日 目で排 膿

も著減 し切 開 を要す こ とな く治癒 し,著 効 と判定 した。

投与4日 目の穿刺 排膿 の培 養 で菌 の分離 は で きず,6日

目の穿刺 では膿 の貯留 をみ とめ なか った。 膿 よ りBacte-

roides fragilis Peptostreptococcus sp.が検 出 され,投 与 後

に排膿消失 に よ り細菌 学 的効果 は消 失 と した。

症例10:M.H.,62歳,男,体 重60kg

平成3年10月17日 よ り咳 漱,胸 痛の 出現 あ り,10月

24日膿胸 に よ り入 院,低 圧 持 続吸 引に よ り排膿 ,同 日

より本剤300mg,1日2回 点 滴 を開始 した。 投与開始5日

目までに解熱傾 向が認め られ,7日 目に咳漱,胸 痛の消

失を認め,胸 腔 ドレー ン も抜去 可能 とな り有 効 と判定

した。胸 腔滲 出液 よ り細 菌 が検 出 され ず細菌 学 的効 果

は不明 とした。

今 回,検 討 した外科 領域 感染 症10症 例(感 染症 重症

度は3例 の重症 を含 む 中等症 以上 の症例)に 対す る臨床

効果は全例 有効以 上 であ り,細 菌 学 的効 果 は分 離菌 の

得 られた5例 の うち4例 で消失,1例 で減 少お よび部 分

消失であ った。本 治 験に よ り分 離 され た各 種 起炎菌 に

対す るMICは ≦0.025～6.25μg/mlに 分布 した。 副作 用の

発現は認められず,臨 床検査値異常は症例10の1例 に

GOT,GPT,ALPの 軽度上昇が認められるのみであった。

本剤は,我 々がすでに報告した他のカルバペネム系

注射薬6)と 同様に広い抗菌スペクトルと強力な殺菌力

により,重 症例を含む各種外科領域感染症に対して優

れた臨床効果と除菌率を示した。

以上のことから,BIPMは 他のカルバペネム剤と同様

に重症感染症やcompromised hostあるいは他剤無効例な

ど,難 治性外科感染症に対しても有用性が期待される

薬剤と考えられる。
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Clinical study of biapenem in the surgical field

Yasuo Sawada, Hisashi Ookubo, Tsuyoshi Takahashi and Ikuo Hashimoto

Department of Surgery, Tenshi Hospital

3- 31 Higashi Kita 12-jo, Higashi-ku, Sapporo 065, Japan

We performed clinical and laboratory studies on biapenem(BIPM), in surgical infections. Ten

patients received BIPM, the diagnoses was peritonitis 3, panperitonitis due to perforation of the gastric
ulcer 1, pelvic peritonitis 1, suppurative cholangitis 1, cholecystitis 2, suppurative mastitis 1 and

pyothorax 1.

The clinical efficacy of BIPM was excellent in 6 cases and good in 4 cases of the 10 cases, the

overall efficacy rate being 100%.

Bacteriological efficacy was investigated in 5 cases: 4 were eradicated and 1 was decreased.

No side effects were observed, but the abnormal laboratory finding of slight elevations of GOT,

GPT and ALP was noted in only 1 case.


