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【原著 ・基 礎 】

Faropenemを 含 む 各種 抗 菌薬 に 対す る臨 床 分 離 株 の 感 受 性

嶋 田 甚 五 郎 ・竹 村 弘

聖マリアンナ医科大学微生物学教室*

(平成13年1月24日 受付 ・平成13年3月21日 受理)

1998年 よ り2000年 に か け て,毎 年2月 か ら3月 に 一次 医 療 機 関 を 中 心 と した 日本 各 地 の382施 設 に お

い て,呼 吸 器 お よ び尿 路 感 染 症 の 訴 え を も っ て 来 院 した 外 来 初 診 患 者 よ り採 取 され た検 体 か らの 分 離 菌 に

つ い て,faropenem(FRPM)を 含 む 各 種 抗 菌薬 の抗 菌 力を 測 定 した 。 各種 耐 性 菌 の 比 率 の 経 年 的 変 化 を み

る と,Staphylococcus aureusに 対 す るmethicillin-resistant S.aureus(MRSA)の 比 率 は 約7%,

Staphylococcus epidermidisに 対す るmethicillin-resistant S.epidermidis(MRSE)の 比 率 は25～30%

とほ ぼ 一 定 で あ った の に対 して,Streptococcus pneumoniaeに 対 す るpenicillin-resistant S.pneumoniae

(PRSP)の 比 率 は2.7%か ら12.1%へ,penicillin-intermediate S.pneumoniae(PISP)の 比 率 は24.5

%か ら33.6%へ 増 加 傾 向 を示 した。methicillin-susceptible S.aureus(MSSA),methicillin-susceptible

S.epidermidis(MSSE),PISP,PRSPに 対 して優 れ た 抗 菌 力 を 示 し た の はimipenem(IPM)とFRPM

で あ っ た。Streptococcus pyogenesに 対 し て は ほ と ん どの β-ラ ク タ ム 薬 が 優 れ た 抗 菌 力 を 示 し た 。

Enterococcus faecalisに 対 して優 れ た 抗 菌 力 を示 した の はclavulanic acid/amoxicillin(CVA/AMPC)で

あ っ た。 グ ラム 陰性 菌 で はBrankamella catarrkalis,Esckerichia coliに はlevofloxacin(LVFX),IPM

が,Klebsiella属,Enterobacter属 に はLVFXが 優 れ た 抗 菌 力 を 示 し た 。Haemophilus influenzaeは

ampicillin(ABPC)耐 性 株 が30.4～37.1%認 め られ た 。 これ らのABPC耐 性 株 はす べ て の β-ラ ク タム 薬

に 対 して 感 受 性 菌 と比 較 して 若 干 の 感 受 性 の 低 下 を 認 め た が,LVFXは 優 れ た抗 菌 力 を示 し た 。 一 方,

Haemophilus parainfluenzaeは 経 年 的 に 分 離 株 数 が 明 らか な増 加 傾 向 を示 した(1998年84株,1999年

401株,2000年435株)。H.parainfluenzaeの 経 年 的 な薬 剤 感 受 性 の 変 化 を み る と,β-ラ ク タム 薬 に 対

して は特 に 変 化 は な か っ た が 。LVFXに 対 して や や 感 受 性 の 低 下 が 認 め られ た 。FRPMはMRSA,MRSE

を 除 い た菌 に 対 し て優 れ た 抗 菌 活 性 を 示 し,こ れ らの 菌 に つ い て は,3年 間 で特 にFRPMに 対 す る 経 年 的

な薬 剤 感受 性 の低 下 は 認 め られ な か っ た 。
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ペ ニ シリ ンの発見 以来,抗 菌 薬は 感染症 の治療 に多大 な貢

献 を して きた。そ の一方 で,使 用量 の増加 は薬 剤耐 性 菌の 出

現 を引 き起 こ し,メ チ シ リン耐性黄 色 ブ ドウ球 菌 やペ ニ シ リ

ン耐性 肺 炎球 菌 の増 加1,2)は医療 現 場 に 新 た な問 題 を引 き起

こ してい る。 一次 医療 の現 場 で感染症 の 治療 を適切 に行 うた

めに は,臨 床 か ら分 離 され る菌 株の 感受性 の変 化 を調 査 し,

耐性 化 の 状 況 を 把 握 す る こ とが 重 要 で あ る。Faropenem

sodium(販 売 名:フ ァロ ム)は1997年6月 に山之 内製 薬 よ

り発売 された世 界初 の経 口ペ ネム薬 であ る。 フ ァロム は各種

ペ ニ シ リ ン結 合 蛋 白(PBP)へ の 親 和 性 が 高 く3),β-ラ ク

タマ ーゼ に対 して 安 定 であ り4,5),グ ラ ム陽性 菌 ・陰性 菌 に

対 して広範 囲 な抗 菌 スペ ク トル と強 い抗 菌 力 を示 す6)。また,

呼吸 器感染症 をは じめ 多 くの感染 症 に対 して も,優 れ た治療

成績 と高い安 全性 が報 告 されて いる7,8)。

今 回,1998年 よ り2000年 まで毎 年2月1日 か ら3月31

日まで の2か 月間 に全国 各地の 一次 医療機 関 を中心 と した施

設 にお いて 呼 吸器 お よ び尿 路検 体 由来 の臨 床 分 離株 を収 集

し,faropenem(FRPM)お よ び β-ラ ク タム薬 を 中心 とす

る各種抗 菌薬 の抗 菌 力 を比 較検討 したので報 告す る。

I. 実 験材 料 お よ び方 法

1. 使 用 菌 株

日本 各 地 の 一 次 医 療 機 関 を 中 心 と した382施 設 に お

い て,1998年2月1日 か ら3月31日 ま で の2か 月 間

に呼 吸 器(耳 鼻 科 領 域 を含 む)お よび 尿 路 感 染 症 の 訴 え

を もっ て外 来受 診 した 初 診 患 者 か ら採 取 され た 臨 床 材 料

よ り収 集 し た2,989株(第1回 調 査),1999年2月 か

ら3月 ま で の2か 月 間 に 収 集 し た3,788株(第2回 調

査),2000年2月 か ら3月 ま で の2か 月 間 に 収 集 した

2,746株(第3回 調 査)を 被 験 菌 と した。 な お,感 染 症

の 診 断 名 は担 当 医 が 患 者 の 臨 床 所 見 ・検 査 所 見 を も と に

診 断 した。

2. 使 用 抗 菌 薬

使 用 した抗 菌 薬 はfaropenem(FRPM,山 之 内 製 薬),

imipenem(IPM,萬 有 製 薬),clavulanic acid/amoxicillin
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(CVA/AMPC,ス ミス ク ラ イ ン ・ビ ー チ ャ ム 製 薬),

cefaclor(CCL,塩 野 義 製 薬),cefdinir(CFDN,藤 沢

薬 品),cefpodoxime(CPDX,三 共),cefditren(CDTR,

明 治 製 菓),cefcapene(CFPN,塩 野 義 製 薬),

clarithromycin(CAM,大 正製 薬),levofloxacin(LVFX,

第一 製薬),benzylpenicillin(PCG,和 光 純 薬),oxacillin

(MPIPC,シ グマ 社),ampicillin(ABPC,明 治 製 菓)

で あ る。 そ れ ぞ れ 力価 の 明 らか な もの を川 い た 。

3. 菌 の 分 離 ・同 定

採 取 され た検 体 は株 式 会 社 三菱 化 学 ビー シー エ ル に 送

付 され,菌 の 同 定 ・分 離 を 行 っ た 。 呼 吸 器 感 染 症 患 者か

らの 検 体 に はCPS ID II medium(bioMerieux製),コ

ロ ン ビ アCAN羊 血 液 寒 天培 地(BBL製),バ シ トラ シ

ン加 チ ョ コ レー ト寒 天 培 地(BBL製),MBCチ ョコ レ

ー ト寒 天培 地(極 東 製)な どの 適 切 な培 地 を そ れ ぞ れ 用

い て,35℃,48時 間 好 気 また は炭 酸 ガ ス培 養 を 行 っ た 。

尿 路 感 染 症 患 者 か ら の 検 体 に はCPS ID II medium

(bioMerieux製)を 同 様 に培 養 した 。 菌 の 同 定 は常 法 に

したが い グ ラ ム染 色 お よ び 各種 生 化 学 的性 状 試験 に よ り

行 っ た。

4. 最 小 発 育 阻 止 濃 度(MIC)の 測 定 法

最 小 発 育 阻 止 濃 度(MIC)の 測 定 は,日 本 化 学 療 法

学 会 標 準 法9)に 準 じた微 量 液 体 希 釈 法 に よ り測 定 した 。

薬 剤 濃 度範 囲 は128～0.06μg/mLの12段 階 と した。 た

だ し,薬 剤 溶 解 度 の 問 題 点 か らCDTRは64～0.06μg/

mLの11段 階,CAMは16～0.06μg/mLの9段 階 の

濃 度 範 囲 と した。な お,Staphylococcus aureus,Stapky-

lococcus epidermidisに つ い て はmethicillin耐 性 株 の

有 無 を 調 べ る た めMPIPCのMICの 測 定 を 行 い,

MPIPCのMICが4.0μg/mL以 上 の 株 をMRSAお よ

びMRSEと した 。Streptococcus pneumoniaeに つ い て

はpenicillin耐 性 株 の 有 無 を 調 べ る た めPCGのMIC

の 測 定 を 行 い,PCGのMICが0.12μg/mL以 上2μg/

mL未 満 の株 をPISP,2μg/mL以 上の 株 をPRSPと し

た 。Haemophilus influenzaeに つ い て はampicillin耐

性 株 の 有 無 を 調 べ る た めABPCのMICの 測 定 を 行 い.

ABPCのMICが1.0μg/mL以 上の 株 をABPC耐 性 株

と した 。

II. 結 果

1. 分 離 菌の 収 集

第1回 ～ 第3回 調 査 の 分 離 菌 の 収 集 状 況 をFig.1に

示 す 。 た だ し今 回 の 調 査 は,一 次 医 療 機 関 の 外 来 を受 診

した 患 者 由 来 の 検 体 を 対 象 と し て お り,そ の 診 断 名 は

個 々の 医 師 が そ れ ぞ れ の 判 断 で 診 断 した もの で,疑 診 例

も 含 まれ て い る と考 え られ る 。 呼 吸 器 感 染 症 を訴 え た患

者 か ら の 分 離 か 全 体 の73.8～79.6%を 占 め,中 耳 炎 ・

副 鼻 腔 炎 の 患 者 お よ び膀 胱 炎 の 患 者 か らの 分 離 は そ れ ぞ

れ13.1～9.9%,7.8～6.6%と 減 少 傾 向 に あ っ た 。 疾 患

名 別 で は咽 喉 頭 炎 が もっ と も多 く,つ い で 扁 桃 炎,急 性

気 管 支 炎,中 耳 炎,膀 胱 炎 の 順 で あ っ た 。 呼 吸 器 感 染症

で はStaphylococcus aureus,Haemophilus influen-

zae,Haemophilus parainfluenzae,streptococcus pyo-

gems,Branhamella catarrhalisの 分 離 頻 度 が 高 く,

耳 鼻 科 感 染 症 で はS.aureus,H.influenzae,Strepto-

coccus pneumoniae,Stapkylococcus epidermidis,B.

catarrhalisの 分 離 頻 度 が 高 か っ た。 泌 尿 器 感 染 症 か ら

Fig. 1. Isolated strains classified by diagnosis.
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はEsckerickia coli,Enterococcus faecalis,S.epider-

midisの 分 離 頻 度 が 高 か っ た。

2. 各 被験 薬 に 対 す る感 受 性 の 比 較

第1回 ～ 第3回 調 査 のMIC50お よ びMIG90をTable1

に示 す 。

1) Stapkylococcus属

S.aureusに 占 め るmethicillin-resistant S.aurous

(MRSA)の 比 率 は7.2～7.6%と ほ ぼ 一定 で あ っ た 。

methicillin-susceptible S.aureus(MSSA)に 対 す る

抗 菌 力 はMIC90の 比 較 で はIPMが も っ と も 優 れ

(MIC90:≦0.06μg/mL),次 い でFRPM(MIG90:0.12

～0 .25μg/mL)で あ っ た。MSSAに お い て はCAMを

除 い た 被 験 薬 の 経 年 的 な 感 受 性 変 化 は 認 め ら れ な か っ

た。 一 方,MRSAに 対 す るFRPMの 抗 菌 力 はMIC90:

>128μg/mLと 耐 性 化 が 認 め ら れ た 。MRSAに 対 す る

各 被 験 薬 のMIC90はLVFX,IPM,CVA/AMPCで16

ま た は32μg/mLで あ る 以 外 は い ず れ も≧128μg/mL

で あ っ た。

S.epidlermidisに 占 め るmethicillin-resistant S.

epidemidis(MRSE)の 比 率 は 漸 減 傾 向 で あ っ た もの

の,26.3～29.6%とMRSAと 比 較 して 検 出 率 は 高 か っ

た。Methicillin-susceptible S.epidermidis(MSSE)

に 対 す る抗 菌 力 はIPM(MIC90:≦0.06～0.12μg/mL)

が も っ と も優 れ,次 い でFRPM(MIC90:0.25μg/mL)

で あ っ た 。MSSEに お い て はCAMを 除 く被 験 薬 に 対

す る経 年 的 な感 受 性 の 変 化 は 認 め られ な か っ た 。 一 方,

MRSEに 対 す る抗 菌 力 はCVA/AMPC(MIC90:2.0～4.0

μg/m上)で ほ ぼ 一 定 で あ る 以 外 は,各 被 験 薬 に 対 す る

経 年 的 な 感 受 性 の 低 下 が 認 め られ た 。

2) Streptococcus属

S.pyogenesに お け るFRPMの 抗 菌 力 はMIC90が ≦

0.06μg/mLと 優 れ た抗 菌 力 を示 し,LVFXのMIC90は

2μg/mLで あ っ た が,そ の 他 の 被験 薬 は い ず れ も1.0μg/

mL以 下 の 良 好 な感 受 性 を 示 した。 こ の 菌 の 経 年 的 な 感

受性 の低 下 は 認 め られ な か っ た。

S.pmumoniaeに 占 め るpenicillin-resistant S.

pneumoniae(PRSP)の 比 率 は2.7%か ら12.1%へ,

penicillin-intermediate S.pneumoniae(PISP)の 比

率 は24.5%か ら33.6%と 増 加 傾 向 に あ っ た(Fig.2)。

Penicillin-susceptible S.pneumoniae(PSSP)に 対

す るFRPM,IPM,CVA/AMPCのMIC90は ≦0.06μg/

mLと 優 れ た 抗 菌 力 を 示 し た 。 一 方PRSPに 対 す る

MIC90はFRPM,IPMの0.25～1.0μg/mLが も っ と も

良 好 で あ り,PISPに 対 して もFRPM,IPMが0.12～0.5

μg/mLと 良 好 で あ っ た 。 い ず れ の 被 験 薬 に 対 し て も

PSSPと 比 較 して 感 受 性 が 低 下 して い た が,PRSPお よ

びPISPに 対 す る 経 年 的 な 感 受性 の 低 下 は 認 め られ な か

った 。

そ の 他 のStreptococcus属 に 対 す る 各 被 験 薬 のMIC90

はCCL,LVFXに つ い て は1.0～4.0μg/mLで あ っ た

が,そ の 他 の 抗 菌 薬 に つ い て は い ず れ も0.5μg/mL以

下と良 好 で あ り,経 年 的 に も感 受 性 の 低 下は 認 め られ な

か っ た 。

3)Enterococcus faecalls

E.faecalisに 対 す る 抗 菌 力 はCVA/AMPCのMIC90

が0.5～1.0μg/mLと も っ と も 優 れ,次 い でIPM

(MIC90;1.0～2.0μg/mL),FRPM(MIC90:2.0μg/mL)

の 順 で あ っ た。 セ フ ェ ム 薬 お よ びCAMのMIC90は16

μg/mL以 上で あ っ た 。

4) Brankamella catarrkalis

B.catarrhalisに 対 す る 抗 菌 力 はIPMとLVFXの

MIG90が ≦0.06～0.12μg/mLと も っ と も良 好 で あ り,

CVA/AMPC,CAMが これ に続 く成 績 を 示 した。FRPM

のMIC90は0.5～1.0μg/mLで あ っ た 。 い ず れ の 被験 薬

に 対 して も経 年 的 な感 受 性 低 下 は 認 め られ な か っ た 。

5) Esckerichia coli

E.coziに 対 す る 抗 菌 力 はLVFXのMIC90が0.12～

0.5μg/mL,IPMが0.25μg/mLと も っ と も 良 好 で あ

り,CFDN,CDTRが こ れ に続 く成 績 を示 した 。FRPM

のMIC90は1.0μg/mLで あ っ た 。CAMのMIC90は い

ず れの 年 も>16μg/mLで あ っ た が,そ の 他 の 被験 薬 に

対 して は経 年 的 な 感 受性 の 低 下 は認 め られ なか っ た。

6) Klebsiella属

Klebsiella pneumoniaeに 対 す る抗 菌 力 はLVFXの

MIC90が0.12μg/mLと も っ と も 良 好 で あ り,次 い で

IPM,CFDN,CPDXが こ れ に 続 く成 績 を 示 した 。 同

様 にKlebsiella oxytocaに 対 して もLVFXが ≦0.06～

0.12μg/mLと も っ と も良 好 で あ り,次 い でCFDN,

CPDX,CDTR,IPMが これ に続 く成 績 を 示 した 。FRPM

のMIC90は い ず れ の 菌 に お い て も1.0μg/mLで あ っ

た 。Klebsiella属 の 各 被 験 薬 に対 す る 経 年 的 な感 受 性 の

低 下 は認 め られ な か っ た 。

7) Enterobacter属

Enterobacter cloacaeに 対 す る 抗 菌 力 はLVFXの

MIC90が0.12μg/mLと も っ と も 良 好 で あ り,次 い で

IPMが0.5μg/mLで あ っ た。FRPMのMIC9Gは4.0μg

/mLで あ っ た。Enterobacter aerogenesに つ い て も

LVFXのMIC90が0.12～0.25μg/mLと も っ と も良 好 で

あ り,IPMが そ れ に続 い た。FRPMのMIC90は4.0～8.0

μg/mLで あ っ た 。 そ の 他 のEnterobacter属 に お い て

もLVFXが も っ と も抗 菌 力 が 強 く(MIC90:0.12～0.25

μg/mL),IPM(MIC90:0.25～0.5μg/mL)が そ れ に

続 い た 。Enterobacter属 の 各 被 験 薬 に 対 す る 感 受 性 は

多 少 の 変 動 が 認 め られ る もの の,明 らか な 経 年 的 低 下 は

認 め られ なか っ た。

8) Haemophilus属

Haemophilus influenzaeに お い てABPCのMICが

1.0μg/mL以 上 の 株 をABPC耐 性 株 と し た。ABPC感
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Table 1-1. In vitro activity of antibacterial agents against clinical isolates

FRPM: faropenem, IPM: imipenem, CVA/AMPC: clavulanic acid/amoxicillin, CCL: cefaclor, CFDN: cefdinir, CPDX: cefpodoxime
,CDTR: cefditoren

, CFPN: cefcapene, CAM: clarithromycin, LVFX: levofloxacin
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Table 1-2. In vitro activity of antibacterial agents against clinical isolates

FRPM: faropenem, IPM: imipenem, CVA/AMPC: clavulanic acid/amoxicillin, CCL: cefaclor, CFDN: cefdinir, CPDX: cefpodoxime,
CDTR: cefditoren, CFPN: cefcapene, CAM: clarithromycin, LVFX: levofloxacin
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Table 1-3. In vitro activity of antibacterial agents against clinical isolates

FRPM: faropenem, IPM: imipenem, CVA/AMPC: clavulanic acid/amoxicillin, CCL: cefaclor, CFDN: cefdinir, CPDX: cefpodoxime,
CDTR: cefditoren, CFPN: cefcapene, CAM: clarithromycin, LVFX: levofloxacin
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Fig. 2. Penicillin-resistant Streptococcus pneumoniae.

受性 株 に対 す る抗 菌 力 はCDTR,CFPN,LVFXのMIC90

が ≦0.06μg/mLと も っ と も優 れ,CPDX(MIC90:0.12

～0 .25μg/mL)が こ れ に 続 い た(Table1)。 各 被 験 薬

に対 す る感 受 性 の 経 年 的 な 変 化 は 特 に 認 め られ な か っ

た。 一 方,ABPC耐 性 株 に 対 す る 抗 菌 力 はLVFXの

MIC90が ≦0.06μg/mLとABPC感 受 性 株 と変 わ ら な か

っ たが,β-ラ ク タム 薬 のMIC90はABPC感 受 性 株 の2

倍 以 上 で,特 にCPDX,CFPNで は そ の 傾 向 が 強 か っ

た。 またCCL,CFDN,CPDXに つ い て はABPC耐 性

株 に対 す る経 年 的 な 感 受 性 の 低 下 が 認 め られ,MIC90が

8か ら32μg/mL,2か ら8μg/mL,1か ら4μg/mLに

な っ た。FRPMのMIC90はABPC感 受 性 株 で1.0μg/

mL,ABPC耐 性 株 で4.0μg/mLで あ っ た が,経 年 的 な

感 受性 の低 下 は認 め られ なか っ た。

Haemophilus parainfluenzaeに 対 す る 抗 菌 力 は

CFPNのMIC90が ≦0.06μg/mLと も っ と も 良 好 で あ

り,CDTR(MIC90:≦0.06～0.25μg/mL),CPDX(MIC90:

0.12～0.25μg/mL)が こ れ に 続 い た。FRPMのMIC90

は0.5～1.0μg/mLで あ っ た 。H.influenzaeに 対 し て

もっ と も良 好 な抗 菌 力 を示 し たLVFXのH.parainflu-

enzaeに 対 す るMIC90は1998年 が0.12μg/mL,1999

年 が0.5μg/mL,2000年 が1.0μg/mLと 経 年 的 な 感 受

性 の低 下 が 認 め られ た。 そ の 他 の 被 験 薬 に対 して は 多 少

の 変動 は あ る もの の 経 年 的 な 感 受性 の 低 下 は 認 め られ な

か っ た。

III. 考 察

近 年,MRSAやPRSP,ESBLs産 生 菌,BLNARな

どの 各 種 薬 剤 耐 性 菌 の 出 現 に伴 い.臨 床 現 場 で の抗 菌 薬

の 適 正 使 用 が 重 要 視 され て お り,こ の た め に は市 販 後 の

有 効 性 ・安 全 性 の 調 査 が 重 要 で あ る 。 今 回faropenem

お よ び β-ラ ク タ ム 薬 を 中 心 と す る 各 種 抗 菌 薬 に 対 し

て,一 次 医 療 機 関 に お い て 呼 吸 器(耳 鼻 科 領 域 含 む)お

よび尿 路 感 染 症 患 者 か ら採 取 され た 臨 床 分 離 菌 の 感 受 性

推 移 を検 討 した 。

グ ラ ム 陽性 菌 に お い て,MSSA,MSSE,S.pyogenes,

S.pneumonaieの 各 被験 薬 に 対 す る 感 受 性 は3年 間 を

通 して 大 き な 変 動 は 認 め ら れ ず,IPM,FRPMが 強 い

抗 菌 力 を示 した。一方MRSA,MRSEな どの耐性菌は感受性菌と比較

して 各 被 験 薬 に 対 す る 感 受 性 が低 か っ た 。中 村 ら はS.

epidermidisな どのcoagulase-negative staphylococci

(CNS)は 他 の 菌 種 に 比 較 してMPIPC耐 性 株 が 多 く認

め られ る と 報 告 し て い る が 田,今 回 の 調 査 で はMRSA

の 検 出 率 は 約7%で あ っ た の に 対 して,MRSEの 検 出

率 は26～30%と 耐 性 化 率 が 高 く,同 様 の 傾 向 が 認 め ら

れ た 。 本 報 告 で はMRSA,MRSEと も に 他 の 報 告 と比

較 して 分 離 率 が 低 い結 果 で あ った が,こ れ は 外 来 初 診 患

者 を対 象 に調 査 を行 っ た た め と考 え られ る。

PRSP,PISPに 対 して はIPM,FRPMの 抗 菌 力 が 強

く,各 種 被 験 薬 に対 す る経 年 的 な感 受 性 の低 下 は 認 め ら

れ な か っ た 。 し か し な が らS.pmumoniaeに 占 め る

PRSP,PISPの 比 率 は増 加 して お り,今 後 注 目 し て い

く必 要 が あ る。

E.faecalisのCVA/AMPC,IPM,FRPMに 対 す る

感 受 性 は 良 好 で あ り,経 年 的 な 変 化 は 認 め られ な か っ

た。

グ ラム 陰 性 菌 で は,B.catarrhalisの 各 被 験 薬 に 対 す

る 感 受 性 は3年 間 を通 し て ほ ぼ 変 化 は な か っ た 。 しか

し経 年 的 に 検 出 率 が 増 加 して お り,耐 性 菌 の報 告 もあ る

こ とか ら11),今 後 注 目 して い く必 要 が あ る。

E.coli,K.pneumoniae,K.oxytocaの 各 被験 薬 に

対 す る 感 受性 に 大 き な変 化 は な か った 。 しか しな が ら,

こ れ らの 菌 種 に お い てESBLs産 生 菌 の 分 離 が 報 告 さ

れ,問 題 と な っ て き て い る12,13)。今 回ESBLs産 生 菌 に

つ い て は検 討 を行 って い な い が,今 後 の 動 向 に 注 意 す る

必 要 が あ る。

Enterobacter属 の 各 被 験 薬 に 対 す る 感 受 性 は 多 少 の

変 動 が 見 られ た もの の,経 年 的 な 感 受 性 の低 下 は 認 め ら

れ なか っ た。



324 　日 本 化 学 療 法 学 会 雑 誌 　 MAY 2001

Fig. 3. Ampicillin-resistant Haemophilus influenzae.

H.influenzaeに 占めるABPC耐 性株の比率は30～

40%と バラツキがあるものの,そ のなかでABPCと β

-ラ クタマーゼ阻害薬 を含むCVA/AMPCと のMICの

比が2倍 以下の株をBLNARと した場 合,BLNARの

比率は経年的な増加傾向がみ られた(Fig.3)。 これら

のABPC耐 性株においてはCCL,CFDN,CPDXに 対

して経年的な感受性の低下が認められた。H.influenzae

に対 して,全 般に優れた抗菌力 を示 したのはLVFXで

あった。
一方,H.parainfluenzaeは 経年的に分離株数が明 ら

かに増加傾向を示 した(Table1)。H.parainfluenzae

において,β-ラ クタム薬に対する感受性に変化は認め

られなかったが,キ ノロン薬であるLVFXに 対 して経

年的な感受性の低下が認め られた。H.parainfluenzae

は,上 気道の常在菌として知られているが,本 菌による

慢性気道感染症や急性肺炎の報告もあ り田,今 後注意す

べきであると考えられる。

FRPMが 嫌気性菌を含むグラム陽性菌およびグラム

陰性菌に対 して強い抗菌力を示すことは開発時に報告さ

れているが7,8),MRSA,MRSEな どの耐性菌を除いて,

今回の3年 間にわたる調査においてMIC90の 値に変動

がなかったことか ら,現 在 まで特に感受性の低下はみら

れないと考えられた。
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共立診療所,く りやま内科,寺 田内科呼吸器科,佐 古泌

尿器科,中 田医院,高 橋内科 ・呼吸器科,医 療法人長谷

川医院,大 谷病院,酒 井耳鼻咽喉科皮ふ科医院,津 田耳

鼻咽喉科医院,堀 内医院,梶 尾医院,ト 部耳鼻咽喉科医

院,藤 田耳鼻咽喉科医院,寺 島耳鼻咽喉科医院,三 宅 ク

リニック,安 藤医院,吉 田医院,こ れさわ内科医院,み

ほりクリニ ック,本 永泌尿器性 矢院,ひ ろや ま内科,梅

原耳鼻咽喉科,小 沢内科医院,本 田医院,森 脇耳鼻咽喉

科医院,堀 江内科呼吸器科医院,林 泌尿器科,鈴 木内科

医院,岡 田内科クリニック,藤 田耳鼻咽喉科医院,お の

クリニック,森 医院,本 村内科呼吸器科医院,宮 本耳鼻

咽喉科医院,橘 医院,こ もだ内科 ・神経科医院,医 療法

人弘友会加戸病院,近 藤 クリニック,中 西内科医院,た

けだ耳鼻咽喉科医院,佐 藤内科,米 田内科クリニック,

南医院,川 田耳鼻咽喉科,高 田内科医院,ひ ろうち循環

器科 ・内科 クリニ ック,上 ノ加江診療所,の いち耳鼻咽

喉科医院,浜 崎耳鼻科,白 濱病院,古 賀中央病院,原 田

医院,伊 藤医院,い のうえ耳鼻咽喉科 クリニ ック,向 坂

内科クリニ ック,わ たなべ耳鼻咽喉科医院,田 辺内科小

児科医院,ひ まわりクリニ ック,さ いとうクリニック,

永芳医院,梅 谷外科胃腸科医院,八 屋第一診療所,小 島

病院,日 浦呼吸器科内科小児科医院,太 田医院,宮 崎病

院,福 田耳鼻咽喉科医院,吉 見耳鼻咽喉科,上 肥耳鼻咽

喉科医院,泉 川病院,ス ヲヤ耳鼻咽喉科医院,清 原医院,

立石内科,鳥 谷耳鼻咽喉科,河 本内科小児科 クリニ ック,

河野クリニ ック,田 渕内科 クリニ ック,大 分泌尿器科病

院,河 津内科呼吸器科,吉 賀循環器内科,高 椋 クリニ ッ

ク,小 宅医院,松 尾内科病院,宮 崎生協病院,朝 戸医院,

清風病院,あ いら耳鼻咽喉科,牧 瀬内科クリニック,せ

んだい耳鼻咽 喉科,林 内科胃腸科病院,与 儀中央 クリニ

ック,ア ワセ第一医院
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Survey of susceptibility of clinical isolates to faropenem and

other antibiotics

Jingoro Shimada and Hiromu Takemura

St. Marianna University School of Medicine, Department of Microbiology, 2-16-1 Sugao, Miyamae-ku,

Kawasaki-city, Kanagawa, Japan

We studied changes in the susceptibility of clinical isolates to faropenem and other antibiotics with

samples collected from patients with respiratory or urinary tract infections at 382 facilities in Japan.

Surveys were conducted 3 times every 2 months from February 1 to March 31 during 1998 to 2000. The

incidence of methicillin—resistant Staphylococcus aureus (MRSA) was about 7% of all S. aureus isolates

and that of methicillin—resistant Staphylococcus epidermidis (MRSE ) was 26.3% to 29.6% of all S.

epidermidis isolates. The incidence of penicillin—resistant Streptococcus pneumoniae increased from 27.3%

to 45.7% of all S. pneumoniae isolates in 3 years. Imipenem (IPM) and faropenem (FRPM) had strong

antibacterial activity against methicillin-usceptible S. aureus (MSSA) and methicillin-susceptible S.

epidermidis (MSSE) and PRSP. All ƒÀ-lactam antibiotics had strong antibacterial activity against

Streptococcus pyogenes. Clavulanic acid/amoxicillin (CVA/AMPC) had strong antibacterial activity against

Enterococcus faecalis. Levofloxacin (LVFX) and IPM had strong antibacterial activity against gram-

negative bacteria such as Branhamella catarrhalis and Escherichia coli. LVFX was the most active against

Klebsielliaceae and other Enterobacteriaceae. The incidence of ampicillin—resistant Haernophilus

influenzae was from 30.4% to 37.1% of all H. influenzae isolates in 3 years. LVFX was the most active

against ampicillin-resistant Haemophilus influenzae. FRPM exhibited excellent antimicrobial activity

against almost all strains except for MRSA and MRSE. The susceptibilities to FRPM of these strains have

not changed among 3 years.


