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深在性膿皮 症に対す るCeftezoleの 効果 につ いて

徳 田 安 章

信州大学医学部皮膚科学教室(主 任:高 瀬吉雄教授)

Ceftezole(CTZ)はCefazolin(CEZ)と きわめて類

似した物理化学的ならびに生物学的性状を有する新抗生

物質であり,筋 注によって高い血中濃度とその持続性が

良好といわれている1>。

今回,本 剤についての膿皮症に対する臨床効果を検討

したので報告する。

Staph.aureu8の 感 受 性

主として急性膿皮症から最近分離 したStaph.aureus

44株 のCTZ感 日 性を平板希釈法によって検定した。

検定方法は 日本化学療法学会標準法によった。すなわ

ちHeart Infusion Agarを 用いて倍数希釈でMICを

検定 した。

実験結果はFig.1の よ うにMICで0.2μg/m1か

ら25μg/m1に またがる分布を 示 し,0.39,0.78μg/

mlにpeakが あった。 同時に実施 したCEZと 比較す

ると,全 般的には同様の傾向で感日性はCTZに 若干強

い傾向が認め られた。

これは最近分離 した新鮮分離菌株であ り,CEZよ り

もCTZに 接することの少なかったためとも考えられ る

が,そ の理由は明らかでない。

血 中 濃 度

CTZ500mg1回 筋 注時の 血中濃度を5例 の健康成

人につ き測定 した。

測定はB.subtilis ATCC 6633株 を検定菌とす る薄

層カップ法を用いた。

標準液は血清希釈で作製し,実 験結果はFig.2に 示

した。

最高濃度は筋注後30分 で平均19.58μg/m1(16.3～

22.8μg/m1)で あ り,そ の後は3時 間まで直線的に減少

し,5時 間で平均1.10μg/m1(0.6～2.0μg/ml)に な

る。この血中濃度は,持 続においてCEZよ りも若干劣

ると考えられる。

しか しStaPh.aureusのMICは0.2μg/m1で あ

るから,少 なくとも5時 間は 有効血中濃度が持続され

Fig.1 Distribution of sensitivity against

Staph.aureus(44 strains)

Fig. 2 Serum levels after intramuscular 

administration of CTZ (500 mg) (5 

healthy adults)
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る。

いっぽ う,抗 生物質が有効性を発揮するためには,有

効血中濃度を維持 しなければならないというTheseは,

最 近次第に疑念をもって迎えられている。たとえばSu-

ter2,3)のmacrophageを 用いてのin vitro の 単細

胞培養系において,macrophage に staphylecoccus

を貧食別せてから,殺 菌濃度に充分な抗生物質を添加し

ても,細 菌と抗生物質とはintactで あるため,な んら

静菌作用があらわれない。この場合に抗菌作用に重要な

役割を演ずるのはmacrophageの 食菌 と殺菌活性で

ある。つまり,macrophage側 が菌によって 崩壊され

たときに細胞外に溢出す る細菌の増殖を抗生物質が阻止

することに意義があるわけである。この細菌も引き続い

て新たなmacrophageに よって貧食されるが,こ の場

合,細 菌が増殖を続ければ,細 菌は幾何級数的な増加を

するのに反 し生体側の貧食細胞は遊走によって病巣部に

到達するため,両 者が相対的にunbalanceに な り,細

菌優勢の場合に 化膿性炎症が 進行するものと解別れ よ

う。そ して抗生物質は細菌側に抑制効果をおよぼすこと

によって,相 対的な攻撃菌の優勢状態を抑制するものと

考えられる。この場合生体側の防禦因子としては感染免

疫とくにdelayed hypersensitivityが 重要な因子で

ある4)。

結局,抗 菌活性と生体側の防禦因子との相か らみあっ

た総和が感染防禦ということに集約されるものと考える

べきであろう。

　 この詳細については著者らが検討中であ り,そ の一部

は発表4,5,6)したが,な お明らかでない。このような位置

づけにおいて,と くに抗生物質の側 に 焦 点 を お い て

CTZの 効果について検討したので以下に述べる。

臨 床 効 果

今回治験対象とした症例はすべて信州大学附属病院皮

膚科外来を昭和49年10月 か ら昭和50年2月 に訪れた

主として深在性膿皮症である。病類別では痛11例,痛

腫症7例,よ う1例,そ の他4例 の計23例 で ある。

治験にあたってはすべて切開をさけ,そ の他の薬剤は

軟膏ないし湿布以外はまったく行なっていない。

CTZは1日1回500m9,5～14日 間筋注を行なっ

た。

投与に先だって全例に原因菌の検索ならびに感日性検

査を disc 法 に よって行ない,必 要に応じて治療の途中

および終了後にも培養検査を実施 した。

効果判定基準:著 者らが深在性膿皮症について設定 し

た判定基準7)に よった。すなわち,著 効:3日 以 内にか

な りの改善,7日 以内で略治。有効:5日 以内にかな り

の改善,7日 以内に略治｡や や有効:全 般的には明らか

に改善が認められるが,上 記以上の期間を要 したもの。

無効:治 療効果がほとんど認められないか 悪化したも

の。そして個体の感染防禦力を勘案して,上 記の著効,

有効をもって有効とし,や や有効および無効例は集計上

無効とした。

治療成績はTable1の とお りである。

1. 廊(11例):原 因菌の検索を行なった結果,Sta-

ph.aureusが10例 に,Staph.epidermidisが1例 に

検出された。それ らの菌株のCTZのMICは0.39～

6.25μg/mlで あった。

臨床効果は著効2例(18.1%),有 効7例(63.6%),

やや有効2例(18.1%)お よび無効0で 有効例は9例

(81.8%)と な った。

2. 痛腫症(7例):原 因菌は全例がStaPh.aureus

で あった。これらのCTZ感 日性はMICO.39～25μg/

mlで 前 項の血中濃度のpeakか らみて,耐 性菌は1株

であった。

臨床効果は著効1例(14.3%),有 効3例(42.8%),

やや有効2例(28.6%),無 効1例(14.3%)で あ り,

有効率は57.1%で あった。

3. そ の他の深在性膿皮症(4例):よ う1例,熱 傷

二次感染1例,丹 毒1例,リ ンパ管炎1例 については,

よ うがやや有効のほかはすべて著効であった。

以上を全般的に総括すると,深 在性膿皮症22例 にお

いて,著 効は6例(27.3%),有 効 は10例(45.5%),

や や有効は5例(22.7%),無 効 が1例(4.6%)と な り,

有 効率は72.8%で あ った。

副 作 用

抗生物質の注射剤においてとくに筋注時にかな り激烈

な疹痛を 認めるものが少なくない。 本剤においては23

例に連 日1回 ずつ,計6回 以上を筋注したが,と くに疹

痛を訴えた症例はまったく認められなかった。なお著者

も項部の輝に罹患 し,3回 自ら筋注を経験したが,局 所

の疹痛はきわめて軽微であった。これはきわめて大きな

利点と評価し得よう。

その他の副作用 もまった く認められず,尿 および肝機

能等の検査でも異常はみられなかった(Fig.3)。

ま と め

CTZ500mg筋 注療法について若干の検討を行ない,

次 のような結果を得た。

1. Staph.aureusのCTZ感 日性:平 板希釈法によ

って新鮮分離菌株44株 についてMICを 検 索し,Fig.

1の ような結果を得た。耐性菌は,次 に述べる血中濃度

を考慮すると,2株(4.5%)と な り,CEZの そ れより
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Table 1 Clinical results of CTZ in profund pyodermia
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Clinical effect : Excellent (•¬), Good (•¬), Fair (+), Poor ( - )
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もやや感受性が良好であった。これはCTZがCEZに

比 べ,使 用頻度のはるかに少ないことも一因であろ うが,

理 由は不明である。

2. 血中濃度:500mg1回 筋注時の血中濃度はFig.

2に 示 した。peakは30分 で,20μg/m1に 達す るが,

以後かな り急激に 減少 し,5時 間では1.1μg/m1(平

均)に まで低下す る。しかし,MICか らみて,な お有

効血中濃度である。

3. 臨床効果:深 在性膿皮症22例 および,Lyell症

候群1例 にCTZ500mg筋 注1日1回,連 日投与を行

ない,有 効率は深在性膿皮症で72.8%で あ った。Lye11

症候群は1例 にす ぎないが著効であった。従来,感 染症

の抗生物質療法では有効血中濃度を持続させることが重

要条件 とされていた。 しかし,最 近細胞培養系 におい

て,細 菌と宿主細胞,体 液の3者 の相関に,さ らに抗生

物質を関与せ しめた系において,宿 主細胞の食食消化と

Lysosome酵 素 の活性を も考慮することが 必要とされ

るにいたっている。このことは試験管内において細菌と

抗生物質のcontactな らびに その延長線上の発想が血

中濃度の維持への志向とも解されるが,そ の転換の必要

性も一部には指摘されている。

以上の観点からすると,今 回の著者らのCTZ治 療は

500mg1回 投与であって,お そらくは1日 の うちの10

時間余は静菌濃度以下の血中濃度に減少するものと考え

られる。 しかし,有 効血中濃度維持にはけっして遜色の

ない薬剤であると思われる。

4. 副作用:23例 中副作用はまったく認められなかっ

た。 とくに注射局部疼 痛の 少ないのは 大きな 利点であ,

る。
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EFFECT OF CEFTEZOLE IN PROFUND PYODERMIA

YASUAKI TOKUDA 

Department of Dermatology, Faculty of Medicine , Shinshu University 

(Director: Prof. YOSHIO TAKASE)

1) Ceftezole (CTZ) sensitivity to Staph. aureus was rather better than cefazolin one. 
2) Blood level after an intramuscular injection of CTZ 500 mg, attained to peak in 30 minutes , then. d

ecreased rapidly, and yet an effective blood level was noticed in 5 hours taking MIC into account . 
3) CTZ was administered intramuscularly consecutively at a dose of 500 mg once daily to 23 cases of 

profund pyodermia, and an effective ratio was 73.0% when calculated regarding slightly effective as ineffective . 4
) No side effect was observed with CTZ.

Fig. 3 Laboratory findings of CTZ


