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経口用新CephalosporinのCefroxadine (CGP-9000, CXD)はCEXに くらべ てE. coli, K.

pneumoniae, P. mirabilisに 対する抗菌効果が大 といわれてい る。皮膚科領域で もいわゆる日和見

感染の増加傾向にあ り,CXDの 有効性の有無 の検討は必要である。 ここにおいて,若 干の検討を

おこない,知 見が得 られたので報告する。

1. 血中濃度,皮 膚内濃度 につ きCXDとCEXを 比較す ると,CEXは 高 いピーク値が得 られ

るが持続性において欠ける。CXDは ピーク値が やや 低 値であるが,prolo織gatio織 が 良 好であ っ

た。ことに皮膚へのそれが良好であ った。 したが って膿皮症 に有利な性格 と考えられ る。

2. 深在性膿皮症19例 に試用 して89%の 有効率が得 られた。

3. 副作用 としては臨床検査的に検討 した9例 で異常所見は全 く認められなか った。症候的には

嘔気2例,腹 部異和感が1例 に認 められたが,投 与中止を要するものはなか った。その他の副作用

は皆無であ った。

は じ め に

1960年 代の は じめにCeph鋏losporinC剤 と してCe-

pkaloridine (CER), Cephalotin (CET)が 出現 して 以 来,

その臨床的 な切れ 味の 良好 な点 お よ び耐 性 菌 の少 ない 事

実,広 い抗菌 ス ペ ク トルの故 に 化学 療 法 の 一新 を もた ら

した。その うちで も経 口剤 は利 用 率 が頻 繁 な傾 向 が あ る。

一般 にCephalosporinは3位 と7位 の 変 換 が 可 能 で

あるが,今 回われ わ れ が と り あ げた 新 抗生 物 質Cefro-

xadine (CGP-9000, CXD)も3位 にmethoxy基 を 導

入したもの で ある1)。 抗 菌 ス ペ ク トル は グ ラム陽 性 およ

びグラム陰性 菌 にまた が り,実 験 的 感 染 防禦 効 果 はE.

coli, K. pneumoniae, P. mirabilisに 対 して はCepha-

lexin (CEX)よ りも有 意 に有 効 とい われ て い る2)。

われわれ は本剤 につ い て の家 兎 血 中濃 度 およ び正 常 皮

膚内濃度をCEXと 比 較 検 討 し,19例 の膿 皮 症 に つ いて

臨床効果,副 作用 を検 索 した の で その概 略 を報 告 す る。

1. 家 兎皮 膚 内 濃 度

約3kgの 成熟 白色 家 兎 に 経 口挿 管 法 に よ ってCXD

およびCEXを そ れ ぞ れ3羽 宛 に50mg/kg投 与 し,

経時的に血 中濃 度 と皮 膚 濃度 を測 定 した 。検 定 法 はM.

luteus ATCC 9341株 を 検 定 菌 とす る 薄 層 カ ップ 法 で あ

る。なお標準 曲線 作製 時 の 稀釈 液 は,血 中濃 度 に はFCS

を,皮 膚濃度 には家 兎 皮 膚PBS浸 出 液 を も って した。

結 果

Table 1にCEX50mg/kg経 口投与時の血 中濃度お

よび皮膚濃度を示 した。 またTable 2にCXD 50mg/

kg経 口投与時の血中濃度 および皮膚 内 濃度 を掲げた。

Fig. 1にCEXの それの 平均値 を,Fig. 2にCXD

の平均値を示 した。CEXとCXDの 各濃度 の消長を比

較 すると以 下の如 くである。

Table 1

a) Serum levels of CEX (Rabbit) 50mg/kg per os.

b) Skin levels of CEX (Rabbit) 50mg/kg per os.

(μg/ml, μg/g)
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Table 2

a) Serum levels of CXD (Rabbit) 50mg/kg

per os.

b) Skin levels of CXD (Rabbit) 50mg/kg

per os.

(μg/ml, μg/g)

Fig. 1 Serum and skin levels of

CEX in rabbits

per os 50mg/kg
(n=3)

1. 両者とも皮膚内濃度は血中濃度 の2分 の1弱 であ

る。

2. 血中濃度,皮 膚 内濃 度 ともに ピークの最 高 値 は

CEXの 方が高値を示 した。

3. 濃度の持続性はCXDが 長時間にわたり,と くに

3時 間値ではCXDの 方が遙かに高値であ った。 また皮

膚内濃度の ピークはCXDで は血中濃度の ピークに1時

間遅れていた。全般的にCXDは その ような傾 向が認め

られた(Fig. 3)。

以 上を総括すると,CXDは 血中濃度,皮 膚 内濃度 と

もに ピーク時の濃 度 はCEXよ り低 値であるが,pro-

Fig. 2 Serum and skin levels of

CXD in rabbits

per os 50mg/kg
(n=3)

Fig. 3 Skin levels in rabbits

per os 50mg/kg

(n=3)

longationが 良好 とい えよ う。 この相違が生体にとって

有利かあるいは不利かは簡単には断 じえないが,こ れが

投与量の少 量化を招 くとすれば,有 利という可能性もあ

り得 るであろう。

II. 膿皮症 に対する臨床効果

本治験の対象 と した症例 は東京医大皮膚科および東京

医大霞ケ浦病院皮膚科外来を昭和53年7月 より昭和54年

1月 までの7ヵ 月間に訪れ た膿皮症患者である。病類別

では〓5例,〓 腫症6例,伝 染 性 膿 痂 疹3例,よ う2

例,炎 症性アテローム2例,慢 性膿皮症1例 の計19例で
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Table 3 Clinical results of CXD treatment for pyoderma profunda

ある。CXD(1Cap. 250mg)を1日500～1,000mg,

4～16日間経 口投与 して症状の消長,細 菌学的効果を検

索した。なお,切 開などの外科的処 置,他 の抗生物質,

消炎剤の併用はできるだけ避けた。

臨床効果判定基準は筆者 らが1964年 および1971年 に設

定したもの3)のによ った。すなわ ち,

著効(+++):3日 以 内に か なりの改 善,5日 以内に略

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 らかに症状の改善が認

められるが,上 記以上の期間を要 したもの。

無効(-):治 療効果 が殆 ど認め られ ないか,悪 化 し

たもの。

さらに個体の感染防禦力を勘案 して,上 記の著効,有

効をもって統計処理上の有効 とした。 したが ってやや有

効,無 効 例 は集 計 上 無 効 と した 。

臨 床 成 績(Table 3)

1. 〓 お よび 〓腫 症(11例)

CXD投 与11例 中 で著 効3例,有 効6例,や や 有効2

例,無 効0で あ り,有 効 率 は82%で あ った。

〔第3例 〕I. M. 20歳 女。

1週 間前 か ら右 頬 部 に有痛 性紅 斑 を生 じ,次 第 に発 赤

増 強 し,膿 疱 を 形成 。

膿 疱 か ら培 養 に よ り黄 色 ブ菌 を 検 出 し た。Fig. 4は

初 診 時 の臨 床 像 で あ る。 これ にCXDを1日1,000mg

宛経 口投 与 した とこ ろ6日 間 で 発 赤 を 残 す の み で,疼

痛,膿 疱 は消 失 した(Fig. 5)。 引 き続 き2日 間 の投 与

に よ り完 治 した。

2. 伝 染 性 膿痂 疹(3例)

CXD投 与3例 の うち著 効2例,有 効1例 で あ った 。

3. よ う(2例)
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Fig. I Caac 3.20 aged female, furuncle, before the 

treatment of CXI)

Fig. 6 Case 15. 25 aged female, carbuncle, before 

the treatment of CXD

2例 と もに1日1.000mgのCXDの 経 口投 与を お こ

ない 著 効で あ った。

〔第15例 〕Y.T.25歳 女。

約1週 間 前 か ら腹 部 に有 痛 性硬 結 を生 した。 次 第 に腫

脹 し.自 発痛 お よび 圧痛 が 増 強 す るに い た った。

初 診時 所 見 はFig.6に 示 す よ うに腹 部に 明瞭 な膿 栓

2個,小 膿栓1～2個 を 認 め た。 膿 栓 か ら 黄 色 ブ菌 と

Corynebacterium sp.を 検 出 した 。MICは 黄 色 ブ菌 が

CXD, 3.13μg/ml (108), 1.56μg/ml (106), CEXで は

3.13μg/ml (108),3.13μg/ml (106), ABPCで は50

μg/ml (108), 25μg/ml (166)で あ った。 これ にCXD

を1日1,000mg経 口 投 与 した と ころ5日 て 著 明 な 改

善 が 認 め られ た。 投 与10日 目の 臨床 像 をFig. 7に 掲 け

た。

4.そ の 他(3例)

炎症 性 粉瘤2例,慢 性 膿 皮 症1例 に つい て は 著効2

例,有 効1例 であ った。

以 上 の19例 を 総 括 す る と,著 効9例,有 効8例,や や

Fig. 5 Case 3. After the treatment 

of CXD, six days

Fig. 7 Case 15. After the treatment of CXU, 

10 days

有 効2例 とな り,有 効率 は89%で あ った。

III.副 作 用 に つい て

1.臨 床検 査

Table 4に 表 示 したが.9例 に つ きCXD投 与前後の

RBC,血 小 板 数,WBC, GOT, GPT, BUN, Creatlnine

値 を測 定 して 変動 を 検索 した。 その 結果 は,す べての症

例が 正 常 値 範 囲内 に あ った。

2.症 候的 副 作 用

投 与 中 に軽 度 の 嘔 気2例,腹 部異 和感 を訴 えたもの1

例が あ った 。 しか し何 れ も有 効 例 てあ った ため投与を引

き続 き行 ったが 順 日で消 失 した 。

む す び

CXDは3位 にmethoxy基 を導 入 した 新Cephalos-
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Table 4 Changes of labolatoric findings before and after CMD treatment

B:Before, A.After

porin剤(経 口剤)で ある。

皮膚科領域における臨床応用 とい う観点か ら若干の検

討をおこない,以 下の如き結果を得 た。

1)家 兎に50mg/kgを 経口投与 して,血 中濃度,皮

膚内濃度の消長を検討 した。対照 と したCEXと 比較 す

ると,血 中濃度,皮 膚内濃度 ともCEXに 比 しピーク値

は低値であったが,濃 度の減 少 が緩 徐 であり,prolon-

gationの良好なことがCXDの 特長 と考えられ る。

2)深 在性膿皮症19例 のCXDを 投与 し,著 効9例,

有効8例,や や有効2例,無 効0で 有効率 は89%で あっ

た。

3)副 作用:1.投 与前後で 臨 床 検査をお こないえた

9例では異常所見は全 く認め られ なか った。

2.症 候的副作用 としては嘔気2例,腹 部異和感1例

があったが,投 与中止を要する もの はなか った。

以上か ら有用抗生物質 と勘案され る。
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Cefroxadine (CGP-9000, CXD), a new orally active Cephalosporin, is reported to exert stronger antibac-
terial activity against E. coli, K. pneumoniae and P. mirabilis than CEX. Since opportunistic infection ap-

pears to increase in the dermatological field, it is necessary to investigate the usefulness of CXD in this
field. Some studies were done with this new antibiotic, and the following results were obtained.

1. The blood and intradermal concentrations of CXD were compared with those of CEX. CEX attained
a high peak value, but its duration was short. On the other hand, CXD showed a somewhat low peak
level, but it was well sustained, especially in the skin. The new antibiotic seems to be suitable for the
treatment of pyoderma.

2. CXD was tried in 19 patients with deep pyoderma. It was effective in 89%.
3. Laboratory examinations were carried out in 9 patients. No abnormal finding was noted at all. As

subjective symptoms, nausea occurred in 2 cases and abdominal disconfort in 1 case. It was not necessary
to discontinue the drug administration. No other side effect was noted.


