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皮膚科領域 におけるloracarbefの 基礎 的,臨 床 的検討

池田政身 ・山本康生 ・小玉 肇

高知医科大学皮膚科学教室*

新 しい経 口用 カ ルバセ ブ よム系抗 生 剤loracarbefを 皮膚 科 領域 にて検 討 した。

1.雄 ラ ッ トにLCBF 20mg/kg胃 内投 与(空 腹 時)し た時 の30分,1,2,4,6時 間後 の

血 清 内,皮 膚 内 濃 度 は各11.88,5.37,2.83,0.63,0.15μg/ml,3.23,1.56,0.91,

0.14,0.08μg/g(湿 重量)(n=4)で あ った。

2.毛 嚢 炎2例,リ ンパ 管 炎1例,急 性 爪 囲 炎1例,慢 性 爪囲 炎 の急 性増 悪1例,皮 下膿

瘍2例,化 膿 性 汗 腺 炎1例,感 染性 粉 瘤1例,二 次 感 染3例 の計12例 に対 しLCBFを1日

600mg食 後3分 服 で使 用 した 。結果 は著 効3例,有 効7例,や や 有効1例,無 効1例 で あ り有

効 率 は83.3%で あ った 。細 菌学 的効 果 で は12例 中9例 で除 菌 され た。 本剤 に よる と思 われ

る 自,他 覚的 副作 用 は認 め られず,臨 床 検 査値異 常 も認 め られ なか った。

Key wonds:loracarbef,皮 膚 内濃 度,皮 膚 感 染症

Loracarbef(LCBF)は 協 和 醗 酵 工 業(株)が 全 合成 で

創製 した初め ての経 口用 カ ルバ セ フ ェム剤 で あ り1),

抗菌スペ ク トラムは いわ ゆ る第一世 代 の経 ロセ フ ェム

剤 と同様 であ る2)。今 回,ラ ッ トにお け る血清 内 お よ

び皮膚 内濃度 を検 討 し,さ らに皮膚 科領 域感 染症 に対

して本剤 を使用す る機 会 を得 たので,そ の結 果 を報告

する。

I.材 料 と 方 法

1.ラ ッ トにお けるLCBFの 血 清 内,皮 膚 内濃 度

200g前 後のWistar系 雄 ラ ッ トの胃内 にLCBF 20mg/

kgを 金属 カテ ー テ ルに て 空腹 時 に投 与 し,経 時 的 に

血清 内,皮 膚 内 濃 度 を測 定 した 。投 与 後30分,1,

2,4,6時 間後 に各時 間4匹 を1群 と して エ ーテ ル麻 酔

下に頸動脈 よ り採血 屠殺 し,背 部 を剃 毛 した後 背皮 を

採取 した0血 液 は遠 沈 した後,血 清 を分離 し測 定 まで

- 20℃で凍結保存 した。皮膚は皮下脂肪組織をはさ

みで切 除後 で きる だ け細 く切 り,1/15M Phosphate

buffer(pH7.5)2倍 量(V/W)を 加 え てPolytron高 速 ホ

モ ジェナ イザ ーに てホ モ ジ ェナ イ ズ し,1時 間静 置 し

た後,4℃ 22,000xg,10分 間 遠沈 し,そ の上清 を皮 膚

の試料 と し,測 定 まで-20℃ で 凍 結 保 存 した。 血 清

内および皮膚 内濃度 は協和 醗酵 工業(株)に て高速 液体

クロマ トグラフ イー法(HPLC法)に よって測 定 した。

2.臨 床検討

対 象症例 は平 成2年3月 か ら平 成3年7月 まで に高 知

医科 大学 皮膚 科 を受診 し,治 療 の 同意 の得 られ た16

歳以上の外 来,入 院 の皮膚 感染 症 を対 象 と した。 使用

症例 は計12例 で,そ の 内訳 は毛嚢 炎2例,リ ンパ 管 炎

1例,急 性 爪囲 炎1例,慢 性 爪囲 炎の 急性 増悪1例,皮

下膿 瘍2例,化 膿 性 汗腺 炎1例,感 染性 粉 瘤1例,二 次

感染3例 で あ った。1日 使 用量 は全例600mg分3と し,

使用 日数 は5日 間か ら12日 間で あ った。

効 果判 定 は臨床 的変化 を主治 医の 主観 的 な判断 に よ

り判 定 され た。 その判定 基準 と して,毛 嚢 炎,リ ンパ

管 炎,爪 囲 炎,二 次感 染 は5日 目 まで に著 明改 善 を著

効,改 善 を有 効,や や 改善 をや や有 効,改 善 な しまた

は増 悪 を無 効 と し,7日 目(5日 目に判 定 され た もの は

除 く)ま で に著 明 改 善 を有 効,改 善 をやや 有効,そ れ

以外 を無 効 と した。 皮下 膿瘍,化 膿性 汗腺 炎,感 染性

粉瘤 で は7日 目 まで に著明 改 善 を著 効,改 善 を有 効,

や や改 善 を や や有 効,改 善 な しま た は増 悪 を無 効,

10日 目(7日 目に判定 され た もの を除 く)ま で に著 明改

善 を有 効,改 善 をやや有 効,そ れ以外 を無効 と した。

細 菌学 的検 査 につ いて は検体 を三 菱油 化 ビー シーエ ル

(株)に 送付 し,細 菌 の 同 定 お よび 最 小 発 育 阻止 濃 度

(MIC)を 日本 化学 療 法 学 会標 準 法3)に 従 い測 定 した。

細 菌学 的効 果判 定 につ いて は,消 失(陰 性 化)の 範 囲 は

起 炎菌 の消 失 が認 め られた ほか,次 の基準 に該 当 す る

場 合 も消失 と した。

毛嚢 炎:膿 庖,丘 疹,膿 瘍が 消失 した場 合。

リンパ 管 炎,爪 囲 炎:無 痛性 硬結 とな った場 合。

皮 下膿 瘍,化 膿性 汗 腺 炎,感 染性 粉瘤:無 痛性 硬結 と

な った場合 。

二次 感 染:周 囲 の発 赤,腫 脹 が消 失 した場 合 。
* 〒783南 国市岡豊町小蓮
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II.結 果

1.ラ ッ トに お け るLCBFの 血 清 内,皮 膚 内 濃 度

Table 1に ラ ッ トに お け る 本 剤 の 血 清 内,皮 膚 内 濃

度 を 示 す 。30分,1,2,4,6時 間 後 の 血 清 内 濃 度 は

そ れ ぞ れ11.88,5.37,2.83,0-63,0.15μg/ml,皮

膚 内 濃 度 は そ れ ぞ れ3.23,1.56,0.91,0.14,0.08

μg/9(湿 重 量)で あ った。30分 後 の ピーク時 の血清内

濃 度 に対す る皮膚 内濃 度比(皮 膚 移行 率)は0.27で あっ

た。

2.臨 床 検討

今 回の検 討 症例12例 の一 覧 をTable 2に,ま た各疾

患 群別 の臨床 効 果 をTable 3に 示 した。著効3例,有 効

Table 1.Serum and skin levels of loracarbef

Table 2.Clinical results with loracarbef

CNS:coagulase-negative Staphylococcus
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Table 3.Clinical efficacy of loracarbef

7例,や や 有 効1例,無 効1例 と 有 効 率 は83.3%で あ っ

た。 分 離 菌 と し て はStaphylococcus aureusが5株,γ-

haemolytic streptococcusが1株,coagulase-negative

Staphylococcusが2株,Staphylococcus epidemidisが1株,

PropionibaCterium acnesが1株,Strepto6occus pyogenesが1

株,Enterococcus faecalisが1株,Proteus vulgarisが1株,

Corynebacterium sp.が1株,Corynebacteriumが1株,Bac-

teroidesが1株,Peptostreptococcusが1株 検 出 さ れ た 。 分

離 菌 の 感受 性 をみ る と 症 例5の 分 離 菌 を 除 い て す べ て

感受 性 菌 で あ っ た 。 細 菌 学 的 効 果 を み る と12例 中 菌

が陰 性 化 した も の が9例,不 変 が1例,菌 交 代 が1例,

不 明が1例 で あ っ た 。 副 作 用 は 全 例 に 認 め ら れ な か っ

た。Table 4に 臨 床 検 査 値 を 示 した が,全 症 例 で 異 常

はみ られ なか っ た 。

III.考 察

ラ ッ トに お け るLCBFの 血 清 内 お よ び 皮 膚 内 濃 度 の

ピー ク は30分 後 で あ り,そ れ ぞ れ11.88μg/mlお よ び

3.23μg/gで,皮 膚 移 行 率 は0。27で あ っ た 。 こ れ は 他

の セ ブ よ ム系 の 抗 生 物 質 の 皮 膚 移 行 率 が0 .3か ら0.5程

度 で あ る4)の に 比 較 す る とや や 悪 い 数 値 で あ る が,本

剤 のS.aureusに 対 す るMICの ピ ー ク 値 が1 .56μg/mlで

あ る2)こ と を考 え あ わ せ る と,十 分 臨 床 的 効 果 が 期 待

で きる皮 膚 内 濃 度 で あ る と 思 わ れ る 。

臨床 成績 で は12例 中著 効3例,有 効7例,や や有効1

例,無 効1例 と有効 率 は83.3%で あ った。 以上 よ り本

剤 は皮膚科 領域 感 染症 に対 して,副 作 用 も少 な く有 用

性 の高い薬 剤 であ る と考 え られ る。

文 献

1) Matsukuma I, Yoshiiye S, Mochida K, Hashimo-

to Y, Sato K, Okachi R and HirataT: Synthesis

and biological evaluation of 3-chloro-1-car-

bacephem compounds. Chem Pharm Bull 37:

1239-1244, 1989

2) Sato K, Okachi R, Matsukuma I, Mochida K and

HirataT: In vitro and in vivo antibacterial

activity of KT 3777, a new orally active car-

bacephem. J Antibiotics 42: 1844-1853, 1989

3) 日本 化学 療法 学 会: 最小 発 育 阻止濃 度(MIC) 測

定 法 再 改 訂 につ い て。Chemotherapy 29: 76～

79, 1981

4) 秋 山 尚 範, 鳥 越 利 加 子, 山 田 琢, 阿 部 能 子,

下 江 敬 生, 神 崎 寛 子, 荒 田次 郎, 赤 木 理,

山 本康 生, 池 田 政 身: ラ ッ トにお け る各 種抗

生 物 質 の 皮 膚 内 移 行 に つ い て。 日 皮 会 誌

101: 943～950, 1991



388 CHEMOTHERAPY
AUGUST 1993



V0L.41 S-3
皮膚 科 領域 におけ るloracarbefの 基 礎 的,臨 床 的検 討

389

Basic and clinical studies on loracarbef in dermatology

Masami Ikeda,Yasuo Yamamoto and Hajime Kodama
Department of Dermatology,Kochi Medical School,

Okohcho,Nankoku,Kochi 783,Japan

1.Serum and skin levels of loracarbef(LCBF)after oral administration(20mg/kg,fasting)

were determined in rats.Serum levels were 11.88,5.37,2.83,0.63,0.15ƒÊg/ml,and the

corresponding skin levels were 3.23,1.56,0.91,0.14,0.08ƒÊg/g(wet weight)at 0.5,1,2,4 and

6h after administration(n=4),respectively.

2.The clinical efficacy of LCBF was studied in 12 patients:2 with folliculitis,2 with

subcutaneous abscess,3 with secondary infection and one each with lymphangitis,acute

paronychia,exacerbation of chronic paronychia,hidradenitis suppurativa and infected atheroma.

LCBF was used at 600 mg divided into 3 doses.Clinical response to LCBF was excellent in 3

cases,good in 7,fair in 1,and poor in 1,an efficacy rate of 83.3%.Bacteriologically,9 of 12

patients showed eradication after treatment with LCBF.No adverse reactions or abnormalities in

clinical data were noted.


