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Propionylmaridomycinの 皮膚 科領 域 にお け る臨床 的 検討

五 島 応 安*・ 深 川 宗 男**

九州大学医学部皮膚科学教室

1) は じ め に

Propionylmaridomycinは,武 田薬 品工 業 株 式 会 社

に よつ て 開 発 され た新 マ ク ロ ライ ド抗 生 物 質 で あ る。

化 学 構 造 か ら は,lactone環 を 構 成 す る原 子 数 は16

で,leucemycin (LM), josamycin (JM), spiramycin 

(SPM)に 類 似 す る。

マ ク ロライ ド抗 生 物 質 の特 性 で もあ ろ うが,本 剤 投 与

時 の血 中 濃 度 は さ して上 昇 しな い。

しか し,14C標 識 の本 剤 の 体 内 分布 の 検 討 か ら は,臓

器,特 に肺 に高 濃 度 の 分 布 を 示 す こ とが 知 られ る。

更 に これ ら放 射 活 性 物 質 が,本 剤 の代 謝 物,主 と して

4"-deacyl-propionylmaridomycin, maridomycinお

よび4"-deacyl-maridomycinか ら構 成 され る こ とが 明

らか に され た。

従 が つ て,本 剤 投 与 に よる臨 床 効 果 は,む し ろ,そ の

代 謝 物 に基 づ くと解 され る。 これ ら代 謝 物 は,そ れ ぞ れ

抗 菌 力 に わ ず か な差 異 を 示 し,い つぼ う,臓 器 に よ り更

に個 々の 症 例 に よつ て構成%を 異 にす る。

これ らの基 礎 的 デー タに関 す るinformationの も と

に,皮 膚科 領域 にお け る本剤 の効 果 を検 討 した の で,そ

の 成 績 を報 告 す る。

2) 臨 床 成 績

〓7例,〓 腫症3例,ケ ロイ ド性毛包炎(頭 部乳頭状

皮膚炎)1例,伝 染性膿痂疹1例,〓 疽1例 貨幣状湿

疹6例,痙 瘡6例 の計25例 に本剤1日 量800な い し1200

mgを 投与 した。効果判定は,お お よそ1週 間を期限 と

して,本 剤投与 が疾患 の治癒 または略治に大 きな役割 り

を果た した と解 され る ものを有効,疾 患は治癒 または略

治 したが,併 用薬剤 お よび外科的切開等 を要 して効果の

よつて来たる所 が必 ず しも明らか で ない もの を や や 有

効,全 く症状 の改善 の徴 をみ ない ものを無効 と した。臨

床成績の総 括はTable 1に しめ した。

A 毛嚢 に関係 した化膿性疾患(Table 2)

i) 〓,7例 のすべては本剤1日 量1200mgが 投 与

された。有効4例,や や有効2例,無 効1例 であつた。

有効4例 中,1例 は5日 目にご排膿,疼 痛は消失 した。排

膿時,膿 汁か ら菌は分離 されず,本 剤が膿汁中の菌を も

消失せ しめた と考 えられた。1例 は発赤腫脹のみで排膿

はな く,8日 目に治癒 他の2例 か らは,黄 色 ブ ドウ球

菌を分離 したが,本 剤 のMICは ともに1.56mcg/mlで

あつた。

やや有効2例 か らは,本 剤のMIC 1.56mcg/mlの 黄

Table 1  Clinical results of propionylmaridomycin oral administration for skin diseases 
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Table 2 Propionylmaridomycin in the treatment of furuncle, 

furunculosis and keloidal folliculitis 
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色 ブ ドウ球菌お よび100mcg/ml以 上 の表皮 ブ ドウ球菌

が分離 された。

無効例は,MIC 100mcg/ml以 上 の耐性菌に起因す る

症例であつた。

病巣 の大 きさと本剤 の効果 との関係についてみる と,

径が1cm前 後の3例 では,感 受性菌 に よる2例 はすべ

て有効であつた。

病巣が鶏卵大の4例 では,感 受性菌に よる3例 中,2

例 が有効,1例 がやや有効の成績であつた。

ii) 〓腫症 2例 は1日 量1200mg,1例 は800mg

が投与 された。

起 因菌は黄色 ブ ドウ球 菌2株,変 形 菌1株 で あ つ た

が,黄 色 ブ ドウ球菌の1株 のみが本剤に感受性を しめ し

た。 臨床効果は,全 例で認められ ていない。なお,本 剤

感受性の黄 色ブ ドウ球 菌 に よる症 例 は,1日 量800mg

の投与を うけたが,8日 目なお新病巣の発生をみてい る。

iii) ケロイ ド性毛包炎 表 皮 ブ ドウ球菌 を分離,本

剤のMICは,1.56mcg/mlで あつた。1日 量1200mg

を投与 し,8日 目に膿疱の新生は認 められ な くなつたが,

既存の病巣の改善は著 明で なかつた。

B. その他の化膿性疾患(Table 3)

i) 伝染性膿痂疹 6歳,女 子 の1例 で,1日 量

600mgを 使用 し,4日 目病巣は乾燥,有 効例 とみな され

る。

ii) 〓疽1例 に投与,5日 目に排膿は停止 したが,

なお,圧 痛 と腫脹は残存,や や有効 と判定 した。

iii) 貨幣状湿疹6例 について検討 した,3例 では,

1日 量800mg,他 例で1200mgの 投与を行なつた。4例

が同時に小膿疱の全身性播種をみ とめた。

コルチ コステ ロイ ド剤を併用 していない3例 にこついて

み ると,有 効1例,や や有効1例,無 効1例 の成績であ

つた。 病巣分 離菌 はす べて本剤にご感受性を しめ した。有

Table 3 Propionylmaridomycin in the treatment of miscellaneous

skin diseases with which microorganisms associated 
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効例は8日 目に全身性播種性病巣をふ くめて全病巣が乾

燥 した ものであ り,や や有効例は1週 後,部 分 的な改善

はみ られたが,1部 なお湿潤 病巣が残 存 した もの で あ

る。

コルチ コステロイ ド剤の全身投与を行 なつた3例 は,

す べて1週 間以内に著明に改善,効 果 判定 は若干 困難で

あつ たが有効 とみ な した。

C. 〓瘡(Table 4)

6例 について検討 した。 症例はすべて膿庖形成を とも

なつていた。3例 で有効,1例 でやや有効,2例 で無効

の成績を得たが,無 効例 のみが1日 量1200mg投 与,他

は800mg投 与 であつた。

3) 臨床 効果 と病巣分離菌 の試験管 内抗菌力 との対比

病巣分離菌15株 についてpropionylmaridomycinの

試験管内抗菌力を寒天平板 希釈法 によ り検討 した。病巣

分離菌の内訳けは,グ ラム陽性球菌13株(黄 色 ブ ドウ球

菌7株,表 皮 ブ ドウ球菌5株,ミ クロ コッカス1株),グ

ラム陰性桿菌2株(変 形菌1株,ク レブシェラ1株)で

ある。 グ ラム陽性球菌13株 では,10株 がMIC 1.56mcg

/ml,3株 が100mcg/ml以 上で,本 剤にたい して 感 受

性 と耐性の2つ の群に明瞭に区別された。

グラム陰性桿菌2株 のMICは,と もに100mcg/ml

以上であつた(Table 5)。

さて,本 剤の臨床効果 と,病巣分離菌の感受性 とを〓瘡

をのぞ く各種化膿性疾患において対比す ると,Table 6

の とお りで,MIC 100mcg/ml以 上の耐性菌を分 離 した

4例 はいずれ も無効,い つぼ う,感 受性菌分離病巣につ

い てみ ると,〓 では,3例 中2例 が 有 効,1例 や や 有

効,〓 腫症1例 は無効,ケ ロイ ド性毛包炎1例 はやや有

効,貨 幣状湿疹3例 では,有 効1例,や や有効1例,無

効1例 の成績であつた。

4) 副作用

本剤投与に もとづ くと思われ る副作用を訴えたものは

なかつた。

Table 4 Propionylmaridomycin in the treatment of Acne

Total of cases : 6 Considerably effective : 3 Moderately effective : 1

Non-effective : 2

Table 5 MIC of propionylmaridomycin for microorganisms isolated from skin lesions 
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5) 考 案

ここに得 られたpropionylmaridomycinの 臨床成績

を総括すれば,25例 中,有 効12例,有 効率48%や や有

効 まで をとれば有効率は72%と なる。

この成績は,他 のマ ク ドライ ド抗生物質 とほ とん ど一

致 する。

〓7例 において4例(57%)で 明 らか な 効果 を認 め

た。 また,無 効例は1例(14%)に す ぎない。

〓は,直 接化学療法 の効果を反映す ると考 えられがち

であるが,既 に大 きさを増大 した症例では,各 種の抗 生

物質投与において患者 の期待を裏切つて,速 効的に明ら

かな効果が認められ ない場合が少な くない。

かか る点を考慮すれ ば,本 剤の効果はかな り評価 でき

る と考 える。

とくに,鶏 卵大 に腫大 した病巣の4例 で2例 に有効,

他2例 でやや有効の成績 をお さめた ことは注 目され てよ

いで あろ う。

〓腫症3例 で効果 を認 め得な か つ た が,か か る症 例

は,細 菌感染以外の要 因をも考慮すべ きで,必 ず しも本

剤の評価を減ぜ しめる ものでは ない。

ケロイ ド性毛包炎で のやや有効の成績に関 して も同様

の ことが言 えよ う。

伝染性膿痂疹1例 で有効 な結果を得た ことは興味ぶか

い。

膿痂疹は,初 期 に病巣が小 さ く,化 学療法を施行 した

場合において も,既 に産生 された毒素に よつて水疱の拡

大 をみ る場合が少な くない。 この点を考慮すれば,4日

目病巣が乾燥 した ことは充分に評価 され て よ い と考 え

る。

貨幣状湿疹お よび 自家感作性皮膚炎においては,化 学

療法に対す る評価は,必 ず しも確立 されていない。

コルチ コステ ロイ ド剤の全 身投与が,病 巣の好転に よ

り大 きな役割を果たすか と考えられ る。

しか し,コ ルチ コステ ロイ ド剤 のみでは病巣の改善が

顕著でない症例 もあ り,抗 生物質 の投与を必要 とす る場

合も少な くな く,本 症に対す る2次 的薬剤 と しての抗生

物質 の意義は存在す ると考え る。

本症6例 に使用 し,4例 に効果 をみた ことも評 価され

てよいであ ろ う。

以上,化 膿球菌が直接 または間接 的に関係 した と思わ

れ る皮膚感染性疾患についてみ ると,個 々の症例 を考 慮

して検討すれば,総 括的な有効率以上にご本剤の価値 は評

価され 得よ うと思われ る。

〓瘡に関 しての抗生物質の薬剤効果は,若 干趣 きを異

にする。

尋常性〓瘡の発生は,直 接的 には皮脂の面靤形成作用

に もとづ き,そ れにご個体の毛孔の反応性の強弱が関連す

る。皮脂はそのすべての構 成要 素に面靤 形成能が認め ら

れるが,と くに遊離脂肪酸において,作用 は最 も強 度であ

る。 脂腺か ら分泌 され る皮脂は,ト リグ リセ ライ ドであ

ることは既に確認 され,そ れが皮表 への排 泄過程 におい

て嫌気 性 コリネバ クテ リウム(Corynebacterum acnes)

に よつて分解 されて,遊 離脂 肪酸にな ることが証 明され

ている。勿論,す べての遊離脂肪酸 がこの桿菌 のlipase

に よつて産生 され るのでは ない。

さて,C. acnesは,試 験管 内では寡糖体抗生物質をの

ぞ くほ とん どすべ ての抗生物質に感受性を しめす。

しか し,in vivoに おい て,PCの 投 与は全 く効 果 を

発揮 し得ない。ただ,TC系 薬剤のみがC. acnesの 局

所におけ る数を著 しく減少せ しめ,結 果的に皮脂 中の遊

離脂肪酸 を低下せ しめ ることが知 られて来た。 それは ま

た,臨 床効果に も反映 された。恐 らくTC系 薬剤は,皮

脂腺 を介 して排泄 され るため と思われ る。

マ クロ ライ ド抗生物質に関 しては,同 様 の期待が持 た

れ得るが,実 際的には十分に検討 されていない。

本剤投与例6例 中,3例 で臨床効果を認めた ことは,

かかる点から極 めて興味深かい。

勿論,〓 瘡 の病変のすべ てがC. acnesと 抗生 物質 の

関係のみで説 明され得 るとは考 えられず,ホ ルモ ンの影

響に よる皮脂 の排泄量等 も考慮 され るべ きで,無 効3例

の存在は,本 剤の価値 を減ぜ しめ るものではない。

25例 全例で何ら副作用 を認 めなかつた ことは,本 剤の

Table 6 Correlation between clinical effects and sensitivity 

of causative organisms for propionylmaridomycin 
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臨床使用上の価値をたかから しめる。

6) 総 括

皮膚科領域におけ るpropionylmaridemycinの 効果

を検討 した。

〓,〓 腫症,貨 幣状湿疹 および〓瘡等皮膚科感染 症25

例 に本剤1日 量800～1200mgを 投与 した。有効12例 有

効率48%で あ り,や や 有効 までを とれば有効率は72%で

あつ た。

臨床効果 と病巣分離菌の試験管内抗菌 力とを対比す る

と,病 巣分離菌は グラム陽性球菌(ブ ドウ球菌12株,ミ

クロコ ッカス1株)13株,グ ラム陰性桿菌2株 であ り,

グラム陽性球菌 では10株 がMIC 1.56mcg/ml,3株 が

100mcg/ml以 上 であつた。 また グラム陰性桿菌は とも

に100mcg/ml以 上 であつ た。臨 床 効 果は100mcg/ml

以上はすべ て無効であ り,感 受性菌 では2例 が無効であ

つた。

全例 に本剤に もとづ くと思われ る副作用 を訴えた もの

はなかつた。

PROPIONYLMARIDOMYCIN IN THE TREATMENT

OF SKIN INFECTIOUS DISEASES

MASAYASU GOTO and MUNEO FUKAGAWA 

Department of Dermatology, Kyushu University, School of Medicine 

Propionylmaridomycin, 800 to 1200 mg daily, was given orally to 25 cases of skin infectious diseases. 
In 12 cases, considerable improvement was apparent on the 7 th day of the treatment. Moderate effects 

were observed in other 6 cases. 
Antibacterial activity of this drug was studied on the strains isolated from lesions in this clinical 

investigation. The MIC distribution of 13 gram-positive cocci showed the bimodal pattern with the 

peaks of 1.56mcg/ml and more than 100mcg/ml. The growth of gram-negative rods was not inhibited 
even with high concentration of 100mcg/ml. 

The comparison between clinical results and sensitivity of causative microorganisms against this 

drug showed that fair clinical results were obtained in 75% of the cases in which sensitive strains 
were isolated. 

In acne cases 3 of 6 were considerably improved. 
This result may suggest the drug is excreted via sebaceous gland. 

There were no noticeable side effects. 


