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RU28965の 臨床効果な らびに皮膚組織内濃度の検討

木村康隆 ・比留間政太郎 ・久木田 淳

防衛医科大学校皮膚科学教室

新マ クロライ ド系抗生物質であるRU28965に ついて,皮 膚軟部組織感染症 に対す る臨床効果な ら

びに皮膚組織 内濃度の検討 を行な った。

臨床症例は全部で17例 。男性11例,女 性6例 で年齢 は19～86歳,平 均44.7歳 であった。疾患別では,

毛嚢炎5例,郷1例,縦3例,感 染性粉瘤2例,蜂 窩織炎1例,集簇 性座瘡1例,慢 性膿皮症1例,

手術創お よび熱傷 の二次感染が3例 で,群 別に分けると,第1群5例,第II群4例,第IV群1例,第

V群4例,第VI群3例 であった.投 与量は1日200mg投 与が2例,1日300mg投 与が14例,1日 400

mg投 与が1例 で,分2経 口投与。投 与期 問は7～14日 で,総 投与量は1.4-4.29で あ った。臨床効果

の判定 は原則 として7～14日 目の投与終子 時点で行 なった。 また細 菌学的効果 については,創 の閉鎖

を見たものについては消失 と判定 した。全症例17例 中,治 癒3例,箸 しく改善8例,か な り改善4例,

やや改 善2例 で,改 善率 は88.2%と 高 率であ った。 副作用お よび臨床検査 値異常 は1例 に GOT・

GPTの 軽度上昇 を認 めたが,投 与 中止後正常 に復 した。細 菌学 的には,検 査 を施行 した15例 中7例

で消失 を見た。 また皮膚生検 患者5例 を対象 として,本 剤150mg投 与後30分,2時 間後の血清中お

よび皮膚組織内濃度の測定 を行 なった。結果 は投与2時 間後の平均で血清 4.45μg/ml,皮 膚組織 1.47

μg/gで,皮 膚への移行率は33.0%で あ った。

以上の結果 より,本 薬剤は皮膚 軟部組織感染症 に対 して有用な薬剤 と考えた。

RU28965は フラ ンス,ル セル ・ユ クラフ社 において

開発 された新 しいマ クロライ ド系抗生物質であ り,エ リ

ス ロマ イシンAの9位 を2 -Methoxy- ethoxy- methyloxime

で置換 した半合成マクロライ ド系抗生物質である。 Fig.

1に その構造式 を示す。

RU 28965の 抗 菌スペ ク トラムお よび抗菌力 はエ リス

ロマイシ ンと同 じであるが,胃 酸抵抗性 に優れる と同時

に吸収が良好で,血 中濃度の ピー クはエ リスロマイシン

あるいはジ ョサマイシ ンの5～6倍 である。 また,血 中濃

度半減期が約7時 間と他のマ クロライ ド系抗生物質 と比

較 して長 く,体 内で代謝 を受ける割合が少ないという特

徴 を有する1)。す なわち,臨 床においては従来のマ クロ

ライ ド系抗生 物質の約1/4量 で同程度の効果が期待 で き

るもの と考 え られる。

1.投 与対象 および方法

1。 症例 および投与 方法

61年3月 か ら61年11月 まで防衛医科大学校皮膚科 を訪

れた患者の うち,毛 嚢 炎5例,痂1例,擁3例,感 染性

粉瘤2例,蜂 窩織 炎1例,集 籏性座瘡1例,慢 性膿皮症

1例,手 術 創および熱傷の二次感染が3例 の計17例 で,

内訳 は男性11例,女 性6例 で,年 齢 は19～86歳 であ った。

投与量 は1日200mg分2経 口投与2例,1日300mg分

2経 口投与14例,1日400mg分2経 口投与1例 であ っ

た。投与期 間は7～14日 間で8日 間が最 も多 く,総 投与

量は1。4～42gで あった。併用薬は消化器症状のあるも

ののみ胃腸薬 を使用 した。必要以外 はで きるだけ切開等

の処置 を行 なわず,開 放創のある ものについては原則と

して抗菌力 のあ る外用剤 は使用せず,ガ ーゼ保護のみと

した。

2.効 果判定

臨床的観察 は,3日 圏,7日 目,10日 目,14日 目に患

者 を来院 させ,7一 畦4日 目の投与終了時点で最終的な臨

床 効 果 の判 定 を行 な った。 臨床 効果 の判定 は,著 効

Fig. 1 Chemical structure of RU 28965
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Table 2 Clinical effect

Table 3 Bacteriological effect
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Table 4 Laboratory findings

Table 5 Serum and cutaneous tissue levels of RU 28965
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(Excellent),有 効(Good),や や有効 (Fair),無 効 (Poor)

の4段 階で行 ない,判 定 基準 については,創 のあるもの

では創の閉鎖 を見た もの を著効,そ の他についてはそれ

ぞれの疾患 に応 じて主治医の判断に任せた。 また可能な

か ぎり投与前 また投与後に細 菌の分離 を試み,細 菌学的

効果 として,消 失,一 部消失,菌 交代,不 変,不 明の5

段 階で 評価 した。 なお,分 離同定 した菌株 につ いて,

RU28965,EM,JM,ABPCのMICを 日本化 学療 法学

会標 準法 によって測定 した。

II.治 療 成 績

1.臨 床効果

全症例の詳細,疾 患 名,投 与法,細 菌学的効果,臨 床

効果,副 作用 につ いてはTable 1に示 した。 また,臨 床

効果 および細 菌学的効 果の まとめ をそれぞれTable 2,

3に まとめた。 さらに,臨 床検査値一覧 をTable4に 示

した。臨床成績 は全症例17例 中,治 癒3例,著 しく改善

8例,か な り改 善4例,や や 改善2例 で,改 善率 は

88.2%で あ った。

2。 細菌学的効果

分離菌 はS.aureusが7株 と最 も多 く,そ の他 Staphy-

lococcus sp., Corynebacterium sp. の順 で あ った。細 菌学

的効果は,細 菌学的検討 を行なった15例 中,消 失7例,

一部消失2例
,菌 交代2例,不 変3例,不 明1例 であ っ

た。消失率は14例 中9例 で,64%で あ った。

3,副 作用 および臨床検査値異常

臨床 的には副作 用は認め られず,1例 にGOT・ GPT

の上昇 を認 めたが,投 与 中止後正常値に復 した。その他

の臨床検査値の異常化は全例 において認められなか った。

III. RU 28965の 組繊内濃度の検討

われわれ は皮膚 生検患 者5例 を対 象に,本 剤150mg

投与後,30分 お よび2時 間後の血清中 と皮膚組織内濃度

の検肘 を行 なった。 その結 果をTable 5に示す。結果は

投 与2時 間後 の平均で 血清4.45μg/ml,皮 膚組織 1.47

μg/gで,皮 膚への移行率は33。0%で あった。

IV. 考 業

本剤は半合成マ クロライ ド系抗生物質であるが,従 来

のエ リスロマ イシンに比較 して以下の点が優れていると

思われる。す なわち,分 子内ケ タール化がないため胃酸

抵抗性 に優れている,吸 収が良 く半減期が長い,マ クロ

ラ イド系抗生物質の中で は最 も代謝 を受 ける割合が少な

い,抗 菌 スベ ク トル,抗 菌力はエ リスロマ イシンとほぼ

同等 で あ る1)。本 治験 にお い て も1日300mg投 与で

88.2%と 優れた臨床効果 を認め,副 作用および臨床検査

値異常 について も,1例 に軽度のGOT・GPTの 上昇を

認めた ものの中止後正常に復 している。 またその血中お

よび組織 内へ の移行 も良好 であった。

以上 か らも,本 剤 は1日300mg分2経 口投与で十分

な臨床効果 が得 られ,ま た,従 来のマクロライ ド系抗生

物質で しば しば問題に されて きた肝障害についても,1

日投 与量 の軽減 に伴い,高 い安全性が期待できる薬剤で

ある と思 われる。
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RU 28965 CLINICAL EFFICACY AND SKIN TISSUE LEVELS

YASUTAKA KIMURA, MASATARO HIRUMA and ATSUSHI KUKITA

Department of Dermatology, National Defense Medical College

We performed basic and clinical studies on RU 28965, a new macrolide antibiotic.

RU 28965 was administered to 17 patients, diagnosed as having folliculitis in 5 cases, furuncle in 1, carbuncle in 3

cases, phlegmon in 1 case, infectious atheroma in 2 cases, acne conglobata in 1 case, chronic pyoderma in 1 case and

secondary infection in 3 cases. The clinical efficacy rate was 82%, with the following results: cured 4, remarkably im-

proved 8, moderately improved 3 and slightly improved 2.

No adverse reactions were observed, although abnormal laboratory findings were observed in one case, namely, eleva-

tion of GOT and GPT.

The mean RU 28965 levels in serum and skin tissue were 4.45 ƒÊg/ ml and 1.47 ƒÊg/ g at 2h after oral administration.

The rate of transfer of RU 28965 into the skin tissue was 33.0%.


