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新 しく開発 され た経 口ペ ネム系抗生物 質ritipenem acoxil(RIPM-AC)に つ き臨床的検討 を行 っ

た。

呼吸器感 染症21例 に本剤を1日450～900mg,6～14日 間 投与 した。効 果判定 可能対 象16例 の

内,13例 に有効,1例 に やや有 効,2例 に無効の成績 を得た。副作 用 は全例 に認 め られず,臨 床検査

値異常 は評価可能対象18例 中,血 小板数の減少お よびBUNの 上 昇が各1例 認 め られた。

Key words: ritipenem acoxil,呼 吸 器感染症

Ritipenem acoxil (RIPM-AC)は ファル ミタ リア

カルロエルバ株式会社(現 ファルマシア株式会社)お よ

び田辺製薬株式会社において共同開発された新 しいエス

テル型経口ペネム系抗生物質で,内 服後腸管か ら吸収さ

れ,腸 管壁のエ ステラーゼ によ り抗菌活性 を有す る

ritipenem (RIPM)に 分解 され るプ ロ ドラ ッグで あ

る。RIPMは 各種 β-1actamaseに 安定で,グ ラム陽

性菌 ・グラム陰性菌に対 し広範囲な抗菌スペ クトラムを

有し,特 に好気性 グラム陽性菌ならびに嫌気性菌に対 し

優れた抗菌力を示す1)。 今回,わ れわれ はRIPM-AC

につき臨床的検討を行い,そ の有用性にっき検討 したの

で報告する。

1991年6月 より1993年1月 までの間に,当 科を受診

し,試 験参加の同意が得 られた21例 の呼吸器感染症患

者を対象とした。対象の性別 は男性12例,女 性9例 で

あり,年 齢分布 は24歳 ～88歳 で,平 均年齢 は59.3歳 で

ある。疾患の内訳 は急性扁桃炎3例,急 性気管支炎3

例,慢 性気管支炎急性増悪6例,肺 炎3例,気 管支拡張

症+感 染2例,気 管支喘息+感 染2例,肺 気腫+感 染1

例および塵肺+感 染1例 であった。

投与方法は,1回150～300mgを1日3回 食後に内

服にて投与 した。投与期間は6～14日 間である。

効果判定は自他覚所見ならびに検査成績の改善の度合

いにより著効,有 効,や や有効,無 効の4段 階に分けて

判定した。

さらに自他覚的に副作用の有無を観察するとともに,

本剤の投与前後に血液像,血 液生化学的検査等を行い,

本剤の投与によると思われる異常の有無を検討 した。

今回の試験における対象は21例 であったが,慢 性気

管支炎急性増悪の2例 ならびに気管支喘息+感 染の2例

の計4例 は感染症状不明確のため効果判定対象より除外

した。 さらに,急 性扁桃炎の1例 は本剤投与後来院 しな

かったので同様に効果判定対象より除外 した。そのため

効果判定可能対象症例は16例 であ った。 その16例 の

中,有 効13例,や や有効1例,無 効2例 の成績 を得

た。やや有効1例 は慢性気管支炎急性増悪,無 効2例 は

気管支拡張症+感 染 と肺気腫+感 染であ った。

細菌学的検討においては3例 か ら4株 の起炎菌が検出

された。分離 された起炎菌 としては,1例 か らHaemo-

philus influenzae と Klebsiella ozaenae の2株 が,

Staphylococcus aureus, Streptococcus pneumoniae が

各1例 か ら検出されたが,い ずれの起炎菌 も本剤投与後

に消失 していた。

自他覚的副作用の有無 は来院 しなかった1例 の除いた

20例 で検討可能で,臨 床検査値変動の判定可能症例 は

21例 中18例 であ ったが,副 作用は全例に認められず,

臨床検査値異常としては血小板数の減少およびBUNの

上昇が各1例 に認められたが,い ずれ も軽度であった。

有効な成績が得 られなかった症例 につ き検討すると以

下の ごとくである。

症例15は,低 肺機能のため手術不能であった肺癌を

合併 した肺気腫の感染例である。本剤投与の約一ケ月前

に も S. pneumoniae, Kiebsiella pneumoniae,

Moraxella (Branhamella) catarrhalis を 検 出 して い

た。本剤投与前の喀痰培養を行わなかったが,投 与中に

K. pneumoniaeを 認 め,こ れが起炎菌 と推定 される。

1日450mg7日 間の投与 にて も白血球 数の増加 ・

CRPの 上昇を認め無効 と判断 した。無効であ った原因

として,薬 剤の吸収不良 ・病巣への移行の低下 も挙げ ら

れるが,用 量不足 と肺癌による器質的変化が推察 され

る。

症例16は 右肺底区に限局性に気管支拡張を認 める症

例で,本 剤の1日600mg14日 間の投与 にて も発熱が
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Table 1. Clinical effects of ritipenem acoxil on patients
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Table 2. Laboratory findings before and after administration of ritipenem acoxil

B: before A: after

持続し,咳 嗽 ・喀痰 も改善せず,白 血球数の増加もみら

れ無効 と判 定 した。 本 剤 投 与 終 了 後,開 始 した

ofloxacin (OFLX)1日300mg14日 間の投与では有効

であった。起炎菌は不明であるが,本 症例の場合には感

染巣への薬剤の移行が不良で本剤が無効であったと推察

される。

また,症 例6は 原発性無ガ ンマグロブリン血症を基礎

とした慢性気管支炎急性増悪の例で,基 礎疾患による感

染防御能の低下 と用量不足がやや有効であった原因と推

察 される。

今回,我 々は21例 の呼吸器感染症にRIPM-ACを 投

与 した。その内,効 果判定可能 な16例 で検討 した結



478 日本化学療法学会雑誌 OCT, 1995

果,13例 が有効で,有 効率81,3%と 優れた成績であ っ

た。また,細 菌学的にも,4株 と少ないもののいずれ も

除菌 された。 これ らの成績は,諸 施設での臨床効果の成

績の集計にほぼ合致 した もので,本 剤の優れた抗菌力を

反映 したもの と考え られる。

今回,我 々は呼吸器感染症に本剤を投与す るにあた

り,各 々の症例を感染症状により1日 当たりの投与量を

検討 したが,急 性扁桃炎 ・急性気管支炎には600mg

を,慢 性気管支炎急性増悪には主に900mgを,肺 炎に

は450mgを,感 染を伴 った気管支拡張痘 ・気管支喘息

・塵肺 ・肺気腫 には450～600mgを 投与 した。その結

果,臨 床効果判定が可能であった16例 の内,3例 以外

すべて有効であり,そ の3例 も前述の ごとく,い ずれ も

感染防御能低下の有る基礎疾患や既存の器質的変化が有

り,用 量不足 や薬剤 の移行の低下により効果が及ぱな

か ったと推察される症例であ った。各種呼吸器感染症に

対す る本剤の投与量は,当 然なが ら,各 々の重症度や起

炎菌の種類により異なり,ま たさらに今後多 くの症例で

検討 されなければな らないことではあるが,こ の結果か

ら前述の投与量は参考に値す るものではないかと考えら

れる。細菌性肺炎に対する用量比較試験での結果,1日

600mgと900mgで 有意差が無いという結果が得られ

ているが2),今 回我 々が経験 した3例 の肺炎では1日

450mg7日 間の投与で も有効であった。 この事 も,症

例によっては同用量で も有効な成績が得られると考えら

れ,今 後検討に値す るのではないか と考え られる。

以上のことか ら,特 に好気性グラム陽性菌に対 して優

れた抗菌力を示 し,グ ラム陽性 ・陰性菌に広範な抗菌ス

ペ ク トラムを有す るRIPM-ACは 細菌性呼吸器感染

症,な かで も急性の肺実質感染症に対 し有用な経口抗生

物質であると考え られる。
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We examined the clinical efficacy of ritipenem acoxil (RIPM-AC), a new oral penem antibiotic
that is a prodrug of biologically active ritipenem.

Twenty-one cases of respiratory tract infections were treated with RIPM-AC. The dosage was
450-900 mg per day for 6-14 days. Of 16 assessable cases, 13 responded well to the therapy. No

side effects were found in any patient. A slight decrease in platelets and elevation of BUN were
found in one case each.


