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呼 吸 器 感 染 症 に対 す るritipenem acoxilの 臨床 的検 討
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塩谷譲司

同 細菌室

呼吸器感染症7例(慢 性気 管支炎4例,気 管支拡張症 の感染3例)に 対す るritipenemacoxilの 治

療成績を報 告す る。細菌学 的に はStaphylococcvs aureus 2株Haemophilus parainfluenzae 1株

の計3株 はすべて消失 した。 臨床 的には著効5例,有 効1例,判 定不能1例 で あった。副作用 は認 め ら

れず,臨 床検査値異常 と してGOT・GPTの 上 昇が1例 に認め られ た。
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Ritipenem acoxil(RIPM-AC)は イ タ リアの フ ァル

ミタ リア カル ロエ ルバ社(現 フ ァル マ シア社)で 創

製され,我 が国で は フ ァル ミタ リア カル ロエ ルバ株 式

会社(現 フ ァル マ シア(株))と 田 辺製 薬 株式 会社 の両 社

により開発 された経 口ペ ネム剤 で あ る。

活性体であ るritipenem(RIPM)の2位 カル ボ ン酸

に,ア セ トキシメチル基 をエステ ル結 合 した プロ ドラ ッ

グがRIPM-ACで あ る。 抗菌 力 は グ ラム陽 性 ・陰 性菌

お よび嫌 気 性 菌 に 広 く優 れ た もの を 有 し,CTM,

CCL,CFIXな ど経 ロセ フ ェム に比 べ グラ ム陽 性 菌 に

特に優 れて い る1)。Viridans group streptococcusと

Enterococcus faecalisに 有 効 で あ る ことが 特徴 的 で あ

るがPSeudomoms aeruginosaに は 無 効 で あ る。 ま

た,ペ ニ シ リ ン低 感 受 性 また は耐 性 のStreptococcus

pnεumoniaeに 対 し,0.05μg/ml程 度 の 好 感受 性 を 示

す1)。 各種 β-lactamaseに 対 し安 定 で あ り,MICと

MBCと が ほぼ同値の殺 菌能 に優 れた薬剤 で あ るD。

本剤 は,経 口摂取後腸 管 にて容易 に吸収 され,吸 収 後

ただちに活性体 であ るRIPMに 分 解 され抗 菌力 を発 揮

するよ うにな る。 プ ロ ドラ ッグ500mgを 経 口投与 す る

と4.5μg/ml程 度 の 血中濃 度が 得 られ,半 減期 は40分

程度 と比較的速 い。尿 路 系 を通 して排 泄 され るの は20

%以 下 であ る。蛋 白結 合率 は約27%で あ る。

一方
,一 般毒性試験 腎毒 性試験 生殖試 験 抗 原性

試験,一 般薬理試験 な どの検 討か らも高 い安全性 が認 め

られている1)。

以上の特徴 をふ まえて呼 吸器感 染症 に本剤 を使 用 し,

有効性 と安全性 につ いて検 討 したので報 告す る。

症例 は平成4年10月 か ら平成5年5月 まで に癌 研究

会附属病院を訪れ た20歳 か ら76歳 ま での成人 で,男 性

2例,女 性5例 の計7例 であ った。試 験開始 にあ た り,

あらか じめ患者本人に試験内容を説明 し,参 加の同意を

得たのちに投与 した。対象は慢性気管支炎4例,気 管支

拡張症の感染3例 で,本 剤150mgを1日3回4例,

200mgを1日3回3例 に食後に経口投与 した。投与期

間は7日 か ら14日 間であった。のちにな って非定型抗

酸菌症と判明 した70歳 女性の1例 は臨床効果の判定よ

り除外 した(Table 1)。

薬効評価は以下の基準にて行った。

細菌学的効果は推定起炎菌の消長を もとに次の4段 階

および判定不能とした。

1.消 失2.減 少または部分消失

3.存 続4.菌 交代5.判 定不能

総合臨床効果を自 ・他覚症状,検 査所見の推移および

細菌学的効果を もとに,次 の4段 階および判定不能 とし

た。

1.著 効2.有 効3.や や有効

4.無 効5.判 定不能

安全性を副作用および臨床検査値の推移 より次の4段

階および判定不能とした。

1.安 全である2.ほ ぼ安全である

3.や や問題がある4.問 題がある

5.判 定不能

有用性を総合臨床効果および安全性を もとに次の4段

階および判定不能 とした。

1.極 めて有用2.有 用3.や や有用

4.有 用性なし5.判 定不能

本剤投与前,喀 痰から起炎菌が判明 したのは3例 か ら

3株 であった。S.aureus2株,H.parainfluenzael

株であったが,す べて消失 した。消失3例,菌 不 明4

例 とな る(Table 2)。 総合臨床効果では,著 効5例,

有効1例,判 定不能1例 であ った(Table 3)。 安全性で
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Table 1. Clinical summary of ritipenem acoxil treatment

NF: normal flora NT: not tested F: purulent M: mucous tbc: tuberculosis

Table 2. Bacteriological effect of ritipenem acoxil

Table 3. Clinical efficacy of ritipenem acoxil

は安全である6例,ほ ぼ安全である1例,や や問題があ

るまたは問題がある0例 であった。ほぼ安全であるとし

た1例 はGOT・GPTの 軽度上昇を示 した76歳 男性

で,慢 性気管支炎に本剤200mgを1日3回,14日 間

投与 した もので,臨 床的には有効であ った(Table 4)。

有用性判定では極めて有用5例,有 用1例,判 定不能1

例 となる。

症例を提示す る。

症例 はTable 1のN0.3の 症例で,61歳 の男性 であ

る。基礎疾患と して気管支喘息を有するが,平 成5年1

月8日 か らカゼ症状が出現 し,1月11日 朝に37。8℃に

発熱 した ものである。膿性痰が20ml,咳 を主症状とし

ていた。本剤200mgを1日3回 食後に経口投与 した。

初 日は昼 ・夕の2回 投与で ある。Fig.1に 示すような

経 過 で あ り,第4病 日 に は起 炎菌 と推 定 したH.

parainfluemaeは 消失 し,臨床症状 も消失 した。7日 間

合計4200mgの 投与であったが,著 効 ・副作用なし・

有用性は極めて有用との判定であった。

本剤は経 口ペネム剤であ り,呼 吸器感染症に対する臨

床成績の検討を慎重に行い,新 薬剤 として感触を経験し
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Table 4 . Laboratory findings in patients before and after administration of ritipenem acoxil

B: before A: after

ritipenem acoxil 200mg•~3 /day

Fig. 1 Case No.3, N. T., 61, male, chronic bronchitis

た。その結果,か な り質の高い抗菌剤であるとの評価で

あった。それは平成6年6月,福 岡で行われた第42回

日本化学療法学会総会(熊 澤浮一会長)の 新薬 シンポジ

ウムの全国的規模の試験成績で も証明され,我 々の感触

は実感 として評価 された。
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We clinically evaluated ritipenem acoxil, a new oral penem, in 7 patients with respiratory tract
infections (chronic bronchitis 4, bronchiectasis 3).

Three of 3 causative organisms (Staphylococcus aureus 2, Haemophilus parainfluenzae 1) were
eradicated, and the clinical response was excellent in 5, good in 1 and one case was not evaluated.

There were no side effects. Among laboratory findings, slight elevations of GOT and GPT were
observed in one patient.


