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WSTEP

Rifamycin SV oirzymuje sie z hodowli promieniowca- Streptomyces
mediterranei. Jest to antybiotyk o dzialaniu bakteriobéjczym, zaréwno
na bakterie Gram-dodatnie, jak i Gram-ujemne oraz kwasooporne pratki
(2, 3, 4). W lecznictwie stosowany jest w postaci soli sodowej, podawa-
nej parenteralnie,

Poniewaz w dostepnym pismiennictwie polskim nie znaleziono danych
co do przydatnosci klinicznej rifamycyny w nieswoistych stanach zapal-
nych, celowe zatem wydaje sie ocenienie skuteczno$ci terapeutycznej
i tolerancji tego antybiotyku w schorzeniach ukladu oddechowego, mo-
czowego i drog zélciowych oraz porownanie ze skutecznoscig preparatu
Rifocin firmy Lepetit w tych samych grupach schorzen.

MATERIAL I METODYKA

Badamnia przeprowadzono u 55 chorych w wieku 18—65 lat (Srednio 46 lat),
w tym u 30 kobiet i u 25 mezczyzn. Chorych w zalezno$ci od rozpoznania klinicz-
nego podzielono na 3 grupy:

grupa I — zapalenia ukladu oddechowego (25 przypadkow);

grupa II — zapalenia ukladu moczowego (19 przypadkow);

grupa IIl — zapalenia drég zéiciowych (11 przypadkow).
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W poszczegoélnych grupach klinicznych uwzgledniono osire stany zapalne oraz
stany przewlekle w okresie zaostrzemia. Chorych kazdej grupy w sposOb losowy
podzielono na 2 podgrupy: 1) grupe kontrolna, zlozong z chorych leczonych rifocyna
dozylnie; 2) grupe badang, skladajgcg sie z chorych leczonych rifamycyna dozyinie.
Ponadto w kazdej podgrupie dodatkowo oceniano skutecznos$é terapeutyczng ma-
lych dawek leku (2 X250 mg/dobe) i duzych dawek (2X500 mg/dobe).

W kazdym przypadku przed leczeniem oraz po jego zakonczeniu wykonywano
nastepujgce badania dodatkowe:

1) odczyn opadania krwinek czerwonych;

2) badanie morfologiczne krwi,;

3) poziom cukru we krwi;

4) analize moczu;

5) badania czynnosciowe watroby (proba tymolowa, poziom bialek catkowitych,
poziom bilirubiny, aminotransferazy AspAT i AJAT, poziom protrombiny);

6) poziom mocznika i kreatyniny w surowicy krwi;

7) badania radiologiczne (w zalezno$ci od rozpoznania klinicznego zdjecia klatki
piersiowej, urografie lub cholangiografie);

8) badania bakteriologiczne — w zaleznosci od schorzenia — plwociny, moczu
-lub Zélci,, oznaczajge wrazliwosé na rifocyne i rifamycyne metods kolejnych roz-
cienczen, .

Okres leczenia we wszystkich grupach wynosit 7—12 dni. W zalezno$ci od po-
trzeby dodatkowo podawamno chorym leki objawowe. W okresie leczenia codziennie
dokonywano oceny stanu ogélnego chorych, badania przedmiotowego i pomiaru tem-
peratury ciata. Informacje Kklinmiczne oraz wyniki przeprowadzonych badan dodat-
kowych notowano w indywidualnych kartach obserwacji klinicznej.

Skutecznos$é leczenia oceniano, wedlug umownej skali, na podstawie wynikéw
badania przedmiotowego oraz badan dodatkowych. Za dobre wyniki leczenia przyje-
to catkowite ustgpienie klinicznych cech stanu zapalnego z normalizacjg wskazni-
kow laboratoryjnych, za dostateczne — wyrazng poprawe kliniczna ze spadkiem cie-
ptoty ciala, jednak bez pelmej normalizacji badan wykonanych w pracowmiach, za
niedostateczne — brak poprawy klinicznej i wskaznikow laboratoryjnych. )

WYNIKI BADAN

I. STANY ZAPALNE UKLADU ODDECHOWEGO
(tab. 1)

1. Grupa kontrolna

Malymi dawkami rifocyny leczono 2 chorych z przewleklym zapale-
niem oskrzeli w okresie zaostrzenia, uzyskujgc u jednego dobre wyniki
leczenia, a u drugiego — dostateczne. Posiewy plwociny przed i po le-
czeniu byly identyczne, stwierdzano obecnos$¢ Streptococcus a i Neisseria,
wrazliwych na rifocyne i rifamycyne.

Duze dawki rifocyny stosowano u 9 chorych. Leczono 6 przypadkow
odoskrzelowego zapalenia pluc, 1 chorego z zapaleniem pluc i oplucnej
oraz 2 chorych z przewleklym zaostrzonym zapaleniem oskrzeli. Wyniki
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leczenia ostrych stanéw zapalnych u 2 chorych oceniono jako dobre,
u 3 — jako dostateczne i u 2 — jako niedostateczne. Natomiast leczenie
przewleklego niezytu oskrzeli przyniosio wyniki dobre. Nie uzyskano
poprawy w przypadkach zapalenia pluc wiklajacego sarkoidoze i proces
nowotworowy pluca. Zapalenia pluc wywolane byly przede wszystkim
przez Streptococcus o i Neisseria oraz w 2 przypadkach przez Proteus
vulgaris i niezréznicowanag paleczke G—. Badania bakteriologiczne in
vitro jedynie w 50% przypadkow wykazaly wrazliwo$é¢ na rifocyne.
Wykonane po leczeniu kontrolne posiewy plwoeciny wykazaly obecnosé
podobnej flory bakteryjnej. Badania bakteriologiczne plwociny chorych
z przewleklym zapaleniem oskrzeli wykazaly mieszang flore bakteryjna
(Streptococcus, Neisseria, E. coli, Klebsiella pneumoniae), stabo wrazli-
wa na rifocyne. Posiewy plwociny po leczeniu byty jalowe.

Skutecznoé¢ terapeutyczna malych i duzych dawek rifocyny w calej
grupie kontrolnej okazala sie podobna. Natomiast zdecydowanie lepsze
wyniki uzyskano w leczeniu chorych z przewleklym zapaleniem oskrzeli.

ek byl dobrze tolerowany przez chorych. U 1 pacjentki obserwowano
obnizenie warto$ci ci$nienia tetniczego, bezposrednio po kazdej dozylnej
iniekeji.

Rifocyna nie wplywala na wyniki badan dodatkowych, okreélajacych
czynno$¢ ukladu krwiotwoérczego i nerek. Stwierdzano obnizenie poziomu
protrombiny po leczeniu, jednak bez cech istotnosci statystycznej (p>>0,2).

Tab. 1. Poréwnanie wynikow leczenia rifamycyna i rifocyng w grupie chorych ze
schorzeniami ukladu oddechowego
Comparison of results of treatment with Rifamycine and Rifocine in the group of
patients with respiratory system diseases

Chorzy leczeni rifamycyng Chorzy leczeni rifocyna
wyniki leczenia wyniki leczenia
Rozpoznanie ' '
B ‘kliniczne g Vo -fé ® S ;‘8“ ®
I o] o )
» gz 2 &8 8% By & &8 3¢
A4 S & S R Lo 0_8 ) ] R
83 =5 B 52 =] 59 B 38 82
zapalenie pluc
.5 i oplucnej 1 1
Q5 przewlekle zapa-
ﬁ@ lenie oskrzeli 2 2 3 1 1
g A 3 - 2 1 2 1 1
ogotem 6€6,7%) (33,3%) (50%)  (50%)
ostre stany za-
palne ukladu
o8 oddechowego 7 6 1 7 2 3 2
B .8 przewlekle za- 4 4 9 9
éb\“, palenie oskrzeli
5] . 11 10 1 — 4 3 2
ogdtem - (90,9%) (9,1%) (44,4%) (33,3%) (22,2%)

3 Annales, sectio D, vol. XLI
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tow uzyskano dobre wyniki leczenia. We wszystkich przypadkach w po-
siewie moczu wyhodowano E. coli, jedynie u czesci chorych wrazliwe na
rifocyne i rifamycyne. Kontrolne posiewy moczu u 2 pacjentéw byly
jatowe. :

Duze dawki rifocyny podawano 5 pacjentom. U 2 spoérdod nich roz-
poznano ostre odmiedniczkowe zapalenie nerek, u 1 — przewlekle od-
miedniczkowe zapalenie nerek w okresie zaostrzenia i u 2 — przewlekle
zapalenie pecherza moczowego w okresie zaostrzenia. W stanach ostrych
uzyskano dobre wyniki leczenia u wszystkich badanych, natomiast w za-
ostrzeniu przewleklego zapalenia ukladu moczowego — jedynie wyniki
dostateczne.

W badaniach bakteriologicznych moczu u wszystkich chorych wy-
hodowano E. coli, w jednym przypadku dodatkowo Klebsiella, niewrazli-
we na badane antybiotyki. Po leczeniu tylko u 2 chorych posiewy moczu
byly jalowe, u pozostalych 3 pacjentow — identyczne z wyjsciowymi.

Zatem leczenie duzymi dawkami rifocyny oceniono jako dobre u 40%
chorych, a jako dostateczne u pozostalych 60% badanych.

Tab. 2. Poréwnanie wynikow leczenia rifamycyng i rifocyng w grupie chorych ze
) schorzeniami ukladu moczowego
Somparison of results of treatment with Rifamycine and Rifocine in a group of
patients with urinary tract diseases :

Chorzy leczeni rifamycyna Chorzy leczeni nifocyna
wyniki leczenia . wyniki leczenia
A
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é" 9 kliniczne S B o 8
a w0
g ¢ o4& 2% zB o &% 8%
5¢ £ 33 T& w8 g gg T8
=28 ] =& T2 3% 3 s8 =38
ogtre odmiednicz-
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[
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& kowe zapalenie
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rek i pecherza

mcCzZowego 4 1 3 3 3

, 6 2 4 — 2 3
ogotem (33.3%) (66,7%) (40%)  (60%)
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U wszystkich pacjentéw grupy kontrolnej nie stwierdzono zlej tole-
rancji leku. W jednym przypadku obserwowano miejscowy poiniekcyjny
odczyn zapalny. Podczas kuracji nie stwierdzono toksycznego wplywu
rifocyny na ukiad krwiotwdrczy, watrobe lub nerk:.

2. Grupa badana

W grupie 4 chorych, leczonych maltymi dawkami rifamycyny, roz-
peznanie ostrej infekeji drég moczowych postawiono u 3 pacjentow,
a zaostrzenie przewleklego odmiedniczkowego zapalenia nerek u 1 pa-
cjenta. Wyniki leczenia dla calej grupy oceniono jako dostateczne. W po-
siewach moczu u 3 chorych wyhodowano E. coli, niewrazliwa na badany
antybiotyk, a u 1 pacjenta wyhodowano Proteus vulgaris. Kontrolne po-
siewy moczu byly podobne. ,

Duzymi dawkami rifamycyny leczono 6 chorych. U 2 z nich rozpozna-
no ostre odmiedniczkowe zapalenie nerek, a u pozostalych 4 — zaostrze-
nie przewleklego odmiedniczkowego zapalenia nerk. Podobnie jak w gru-
pie kontrolnej, u badanych pacjentéw uzyskano dobre — u 2 chorych
i dostateczne wyniki leczenia — u 4 chorych. Wykonane u wszystkich
chorych badanie bakteriologiczne moczu wykazalo obecnoéc E. coli, w
wiekszosci przypadkoéw niewraziliwg — w warunkach in vitro — na rifo-
cyne i rifamycyne. Kontrolne badanie wykazato tylko u 1 pacjenta jato-
WY poOSiew moczu.

U 2 chorych badanej grupy przez pierwsze 2 dni leczenia obserwowa-
no zlg tolerancje leku pod postacig nudnosci i bolow glowy podczas
wstrzykiwania rifamycyny, a u 1 chorego stwierdzano miejscowy stan
zapalny zyl. Nie stwierdzano, aby rifamycyna wplywala na wyniki ba-
dan dodatkowych, okresflajacych czynno$¢ szpiku, wgtroby lub nerek.

1. ZAPALENIA DROG ZOLCIOWYCH
(tab. 3)

1. Grupa kontrolna

Rifocyne w malej dobowe]j dawce stosowano u 3 pacjentéw z obja-
wami zaostrzenia przewleklego zapalenia pecherzyka zoélciowego. Wy-
niki leczenia oceniano jako dobre u 2 chorych i jako dostateczne u 1 osoby.

Duzymi dawkami rifocyny leczono rowniez 3 chorych z przewleklym
zapaleniem pecherzyka zélciowego w okresie zaostrzenia. U wszystkich
leczonych uzyskano dobre wyniki leczenia. W posiewach baktericlogicz-~
nych zélci wyhodowano u 2 pacjentéw E. coli oraz u 1 — Staphylococcus
aureus, slabo wrazliwe na rifocyne i rifamycyne.

U zadnej osoby leczonej nie stwierdzono zlej tolerancji leku. Nie ob-
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serwowano tez wplywu rifocyny na wyniki badan dodatkowych, okres-
lajgcych czynnosé¢ nerek i ukiadu krwiotworczego. Natomiast stwierdzo-
ne obniZenie po leczeniu poziomu protrombiny bylo istotne statystycz-
nie (p<0,05).

Tab. 3. Poréwnanie wynikéw leczenia rifamycyng i nifocyna w grupie chorych ze
schorzeniami drég zélciowych

Comparisen of results of treatment with Rifamycine and Rifocine in the group of
patients w»ith bile-duct diseades

Chorzy leczeni rifamycyng Chorzy leczeni rifocyng
wyniki leczenia ' wyniki leczenia
Rozpoznanie ' 1
. kliniczne 5 o L: o < ® %‘) o
g 5 [} & @ > [} ' 3
£ g 2 5 2§ 8§ <% 5 8§ 3§
S% O & [=) R 28 331 =) 29 29
= =0 el TS 89 =S o o - jolibed
ostre zapalenie
&  pecherzyka z61-
- 5 ciowego 1 1
® w przewlekle zapa-
KLY D pa
X £ lenie pecherzy-
& ka zélciowego 1 1 3 2 1
. — 2 — 3 2 1 —
ogotem (100%) (66,7%) (33,3%)
ostre zapalenie
¥ pecherzyka 261-
3 ciowego 2 1 1
§B przewlekle zapa-
X g lenie pecherzy- :
o ka z6lciowego 1 1 3 3
3 1 2 —_ 3 3 — —
ogdtem (33,3%) (66,7%) (100%)

2. Grupa badana

W grupie 2 oséb leczonych malymi dawkami rifamycyny rozpoznano
w 1 przypadku ostre zapalenie pecherzyka zoélciowego i w 1 przypadku
zaostrzenie przewleklego zapalenia pecherzyka zélciowego. U obu os6b
uzyskano dostateczne wyniki leczenia. Wykonane u 1 chorego posiewy
bakteriologiczne zétci wykazaly obecno$c E. coli nie wrazliwej na bada-
ne antybiotyki. Kontrolny posiew zokci byt jalowy.

Duze dawki rifamycyny podawano 3 chorym. U 2 o0s6b rozpoznano
ostre zapalenie pecherzyka zdlciowego, a uzyskane wyniki leczenia uzna-
no u 1 chorego za dobre i u 1 — za dostateczne. Zaostrzenie przewlekle-
go zapalenia pechlerzyka zolciowego rozpoznamo u 1 chorego, uzyskujac
dostateczne wymiki leczenia. U wszystkich chorych tej grupy posiewy
z6lci przed leczeniem byly jalowe. Zatem u chorych badanej grupy dobre
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wyniki leczenia uzyskano u 33% pacjentow, a u pozostalych 67% bada-
nych — znaczng poprawe kliniczng.

U zadnego chorego grupy badanej nie zauwazono objawow zlej tole-
rancji leku. Nie stwierdzano tez szkodliwego wplywu rifamycyny na wy-
niki badan dodatkowych, okreslajgcych stan uktadu krwiotworczego, ne-
rek i watroby.

OMOWIENIE WYNIKOW

Z przeprowadzonych badan wynika, ze leczenie rifamycyng spowodo-
walo catkowite wyleczenie u 45%, a znaczng poprawe kliniczng u 52%
chorych. Zatem pozytywne wyniki leczenia uzyskano u 97% badanych.

Przydatno$¢ kliniczng matych dawek rifamycyny w stanach zapalnych
ukladu oddechowego oceniono jako niedostateczna. W 67% przypadkow
uzyskano jedynie poprawe kliniczng, a w 34% wyniki leczenia uznano
za zle.

Natcmiast wyniki leczenia schorzen drég oddechowych duzymi daw-
kami rifamycyny uznano za bardzo dobre. Calkowite wyleczenie stwier-
dzano u 91% chorych, a poprawe kliniczng w 9% przypadkéow. Zatem an-
tybiotyk okazal sie skuteczny we wszystkich przypadkach, wobec analo-
gicznej skutecznosci rifocyny, wynoszgcej 78% badanych. Skutecznosé
lecznicza duzych dawek omawianego antybiotyku w ostrych schorzeniach
jest podobna do wynikéw innych autoréow, a w przewleklych stanach —
nawet wieksza (2). '

Biorge pod uwage malq liczebnos$¢ grup schorzen ukladu moczowego
i drég z6lciowych, wyciggniecie ostatecznych wnioskéw odnosnie przy-
datno$ci terapeutycznej matych i duzych dawek rifamycyny w tych cho-
robach jest trudne.

Skutecznos¢ lecznicza duzych dawek rifamycyny w zapaleniach drog
moczowych odpowiada skuteczno$ci rifocyny. U 33% chorych uzyskano
wyleczenia, a w 67% stwierdzano znaczng poprawe kliniczng. Przedsta-
wione wyniki sg zgodne ze spostrzezeniami innych autoréw (1, 2, 5).

Przydatno$¢ kliniczna rifamycyny w stanach zapalnych drég zélcio-
wych okazala sie mniejsza niz rifocyny. Wyciagniecie jednak koncowych
wnioskéw powinno by¢ ostrozne z powodu matej liczebnosci przebada-
nych chorych. Stosowaniem duzych dawek rifamycyny w tej grupie cho-
rych uzyskano wyleczenie u 33%, a duza poprawe kliniczng u 67% ba-
danych.

Zgodnie z obserwacjami innych autorow, stwierdzono lepsze wyniki
leczenia w stanach zapalnych drog moczowych i zélciowych, nie beda-
cych powiklaniem kamicy (6).



Ocena kliniczna preparatu Rifamycin SV... 39

Rifamycyna okazala sie lekiem na ogdél dobrze tolerowanym przez
pacjentdéw, jedynie u 2 chorych w ciggu pierwszych dni leczenia obser-
wowano nudnosci i boéle glowy podczas dozylnego wstrzykiwania leku.

Podczas leczenia rifamycyng dosyé czesto (u 17%) obserwowano obja-
wy uboczne pod postacig miejscowego stanu zapalnego.

U zadnego chorego nie obserwowano toksycznego wplywu rifamycy-
ny na ukiad krwiotwérczy i nerki. Natomiast obnizenie wskaznika pro-
trombiny, wprawdzie nieistotne statystycznie, moze $wiadczy¢ o szkod-
liwym wplywie na watrobe, co jest podkreslane przez wielu autoréw
3, 6, 7).

Wnioski

1. Skutecznosé terapeutyczna rifamycyny w chorobach ukladu odde-
chowego, moczowego i drog zélciowych odpowiada skutecznosci rifocyny
w tych schorzeniach.

2. Rifamycyna jest lekiem dobrze tolerowanym przez chorych.

3. W trakcie leczenia rifamycyng czesciej (u 17% badanych) obser-
wowano miejscowy odczyn zapalny.

4. W dawkach leczniczych rifamycyna nie wykazywala dzialania to-
ksycznego na uklad krwiotwérezy i nerki.

5. Podczas leczenia rifamycyng nalezy wykonaé¢ kontrolne badania
czynnosciowe watroby.
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PE3IOME

Bbliy npoM3BeAeHBI MCCJHEAOBAHUA OLIEHKM TepPaneBTUYECKOM NPUIOJHOCTHA Jie-
KapcTBeHHOro npenapara Rifamycin SV noasckoro npoussoacrsa Ilosbda B amny-
nax a 250 1 500 Mr y 29 GOJBHBIX ¢ OCTPBIM U XPOHMYECKMM BOCIIAJIEHMEM AbLIXATSJb-
HBIX, XKeJ4YHBIX, MOYEBbIX nyTei. Ilpenapar BBOAUICA BGOJBHBIM BHYTPUBEHHO 2X
250 Mr 1 2 X500 Mr. BOJLHBIM KOHTPOJILHOM TPYIINbI, KOTOpasd cocToAna u3 26 60NbHBIX
¢ zaboneBauMsAMM TOrO Ke THIIA, KDOME TOT0 BO3PAacCT M IOJI COOTBECTBOBAJ BONBHBIM
uccaenyemost rpynnsi, seoauica Rifocin doupmbl Lepetit B amnysnax a 250 »u 500 mr.

KoHcTaTHpOBAaHO, YTO TepaneBTiryecKasa 3ddbeKkTuBHOCTs pudaMuumHa ageKBaTHA
pudonymy. OKOHYaTeNbHOE M3JedeHue BONbHLIX OTMEYeHo B 45%, 3HAUMTEILHOE KIIM-
HUYECKOe YJAYYIU€HMue COCTAHUA BOMLHBIX B 52%, a IO CpaBHEHMIO C AHAJOTUIHOR
IEeiCTBUTENBHOCTI0 PUdOIMHA — 61 u 31%. OTMeyeHo GOJABIUYIO TEPANEBTUYECKYIO
schdeKkTMBHOCTE GonbluMx 703 pudamunyuua ocobeuno npu 3aboseBaHum AsIXaTENb-
HeIX myreil. IIpenmapaT GOJLHBIMY BOCHPMHKMAJICA XOPOIIO;, TONBKO 17% GOaBHBIX
MMeJI0 MECTHYIO BOCHAJMTEJIbHYI0 DeaKuuio BeH. B JewebHBIX no3ax pudamapiHa
TOKCUYECKOr0 JEACTBMUSA Ha KPOBETBOPHYIO CHUCTEMY M IIOUKM He OOHapyXReHO, XOTA
cHMKeHue KoadxbuimenTta NpoTpoMOMHa MOXKeT CBUAETENLCTBOBATL O HebjaronpyuaT-
HOM BJIUAHUMY IIPEIApaTa Ha MI€YEeHb, ¥ B CBA3K C 3THUM CIE€JyeT BO BPEM#A JeIeHUA
9THM IIPENapaToM MPOU3BOAUTL KOHTPOJibHbIE MCCIEAOBAHMA (DYHKLMKM NEYeHH.

SUMMARY

29 patients with acute, chroric inflammatory status of respiratory system,
biliary tracts and urinary tracts were examined. The examinations were to evaluate
the therapeutic usefulness and tolerance of Rifamycine SV, the drug produced by
Polfa in ampoules a 250 and 500 mg. The drug was applied dintravenously in
2X250 and 2X500 mg doses. The control group was the group of 26 patients with
analogical diseases, corresponding to the examined group as regards the age and
sex, who were treated with Rifocine in ampoules &4 250 and 500 mg produced by
Lepetit firm.

It was proved that therapeutic efficiency of Rifamycine corresponds the
efficiency of Rifocine. In general, complete recovery was achieved in 45% cases
and a considerable clinical improvement in 52%, whereas analogical efficiency of
Rifocine was, respectively, 61 and 31%. Higher therapeutic efficiency of large Rifa-
mycine doses was found, especially in respiratory system diseases. The drug was
well tollerated by patients. In 17% local inflammatory reaction was -observed in
veins. Rifamycine used in therapeutic doses did not show toxic action on haema-
topoietic system and the kidneys, whereas the decrease in the index of protrombine
may prove noxious effect of the drug on the liver, therefore control functional
examinations should be carried out duning the treatment.



