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新規の経口マクロライ ド系抗生物質であるazithromycin(AZM)の 浅在性化膿性疾患 に対する

有効性,安 全性および有用性 を検討 した。原則 として1日 投与量は250mgま たは500mgと し,

投与期間は3日 間とした。総投与症例数は128例 であ り,そ のうち評価対象症例数は臨床効果

116例,安 全性126例,有 用性116例 であった。臨床効果 における有効率(「著効」+「有効」の割

合)は85.3%(99/116)で あった。細菌学的効果 における消失率(「消失」+「菌交代」の割合)は

73.4%(58/79)で あった。副作用は126例 中6例(4.8%)に 認められ,そ の内訳 は軟便2例,胃

の痛み1例,腹 部膨満感1例,胸 やけ1例,ア トピー性皮膚炎の悪化1例 であ り,い ずれの症状

も軽度であった。臨床検査値の異常変動は109例 中1例(0.9%)に 好酸球の増多が認め られた。

副作用,臨 床検査値の異常変動 ともに臨床上,特 に問題 となるものはなかった。

Key words: azithromycin,浅 在性化膿性疾患,臨 床的検討

Azithromycin(AZM)は 米 国 フ ァ イ ザ ー 社 が 研 究,開 発

し た マ ク ロ ラ イ ド系 抗 生 物 質 で あ る 。 そ の 化 学 構 造 は

erythromycinの14員 環 ラ ク ト ン に メ チ ル 置 換 窒 素 が 導 入

さ れ,15員 環 と な っ て い る た め,ア ザ ラ イ ド と も 呼 ば

れ る1)(Fig.1)。

AZMはStaphylococcus aureus, StreptococcuS pyogenesな ど

の グ ラ ム 陽 性 菌,Neisseria gonorrhoeae,Moraxella catar-

rhalis,Haemophilus influenzaeな ど の グ ラ ム 陰 性 菌 お よ び

Mycoplasma sp., Legionella sp., Chlamydia sp.に 対 し て 抗

菌 活 性 を 有 す る2～6)。 ま た,14員 環 マ ク ロ ラ イ ドの 特 徴

である細菌バイオフィルムの形成阻害,破 壊作用 も具え

ている7)。

米国で実施された健常成人男子 または手術予定の患者

を対象 とした薬物動態試験で は,AZMは 食細胞お よび

組織,体 液移行 に優れ,さ らに組織 内の有効濃度が長時

間維持されることが報告 されている8)。

本邦 においては1991年 より第I相 試験が行 われ,そ

の安全性が確認 されている9)。今回,我 々は多施設共同

研究 により各種皮膚科領域感染症 に対するAZMの 有効

性,安 全性お よび有用性 を評価する目的で基礎的,臨 床
*〒700岡 山市鹿 田町2-5-1
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的検討 を行ったので,そ の成績 を報告する。

I.試 験 方 法

1.研 究参加施設および研究期間

体内動 態試験 は東 京大学 お よび岡山大 学 において

1993年2月 か ら1993年9月 までの期間に実施 した(体 内

動態試験治験総括医師:東 京慈恵会医科大学第二内科学

教室 柴 孝也)。

前期第II相 試験は5施 設 において1992年4月 から1992

年9月 まで,後 期第II相 試験 は18施 設において1992年

12月 か ら1994年1月 までの期間に実施 した。

試験の実施 に際 しては「医薬品の臨床試験 の実施 に関

する基準(GCP)」 を遵守 した。 なお,試 験参加の同意取

得は本人または法定代理人に対 し,試 験の目的,方 法お

よび予期 される効果,危 険性 などを十分 に説明 した上で,

自由意志による同意 を文書 または口頭にて得た。

2.AZMの 皮膚内濃度の検討

1) 対象患者

抗生物質の投与 を必要 とす る16歳 以上80歳 未満の皮

膚組織摘 出術の手術患者 とした。

2) 方法

投与量お よび投与方法 はAZM500mg(250mg力 価/錠

×2)の 単回経口投与 とした。

検体の採取および濃度測定については以下のとお り行

った。

(1) 組織および血液採取法

皮膚組織は手術標本の辺縁の皮膚 を材料 とした。採取

した皮膚組織は付着 している血液 をガーゼで拭 き取 り,

生理食塩液で洗浄 した後,-20℃ で凍結保存 した。血

液の採取は皮膚病変 の摘出時に行 い,1mlを 検体 として

-20℃ で凍結保存 した。

(2) 濃度測定法

AZMの 濃度測定は,(株)三 菱化学 ビー シーエル化学

療法研究室においてMicrococcus luteus ATCC9341を 検定

菌 とするbioassay法10)に より行った。皮膚組織 の測定材

料 は,皮 膚から皮下組織 を除去 した後,1% Tween 80含

有0.1Mリ ン酸緩衝液(pH7.5)を 適寛加えてホモジナイズ

し,遠 心分離 した後の上滴 とした。血清 または血漿 はそ

のまま測定 に供 した。皮膚組織内濃度の標準 曲線 は1%

Tween 80含 有0.1Mリ ン酸緩衝 液(pH7.5)で,血 中濃度

の標準曲線 はヒト血清で作成 した。

3.臨 床的検討

1) 対象疾患

AZMに 感受性が証明 されるか,推 定 される各種 グラ

ム陽性菌,グ ラム陰性菌,嫌 気性菌 による以下の感染症

を対象疾患 とした。

第1群:毛 嚢炎(毛 包炎)

第II群:〓,〓 腫症,よ う

第IH群:伝 染性膿痂疹

第IV群:蜂 巣炎,丹 毒,表 在性 リンパ管(節)炎,〓 疽,

急性爪囲炎

第V群:皮 下膿瘍,化 膿性汗腺炎,感 染性粉瘤

第VI群:外 傷 ・熱傷 ・手術創などの二次感染(急 性 の

ものに限る)

2) 対象患者

原則 として細菌感染症 としての症状,所 見が明確な軽

症ない し中等症の16歳 以上80歳 未満の患者 を対象 とし

た。 また,性 別お よび入院 ・外来の別は不問 とした。

なお,以 下のいずれかに該当する患者は本試験か ら除

外 した。

(1) 従来のマ クロライ ド系抗菌薬 に対 してア レル

Fig. 1. Chemical structure of azithromycin.
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ギーの既往のある患者

(2) 投与開始時に予後不 良と想定 される患者および

重篤 または進行性の基礎疾患 ・合併症を有する患者

(3) 本試験の前 に他 の抗菌薬が投与 され,既 に症状

の改善 しつつある患者

(4) 以前 にAZMが 投与 されたことのある患者

(5) AZMが 無効 と考 えられるウイルス,真 菌などの

感染症の患者

(6) 重篤 な腎あるいは肝機能障害を有する患者

(7) 妊婦 または妊娠 している可能性のある患者お よ

び授乳中の患者

(8) 80歳 未満であっても老化が高度な患者

(9) その他,担 当医師が対象 として不適当 と判断 し

た患者

3) 投与量お よび投与方法

薬 剤 は250mg力 価/錠 を使 用 し,原 則 と して1回

250mgま たは500mgを1日1回3日 間,食 後 に経 口投与 し

た。

4) 併用薬剤お よび外科的処置

(1) 他の抗菌薬,γ-グ ロブリン製剤 およびコロニー

刺激因子との併用は禁止 した。

(2) 副腎皮質ステロイ ド,非 ステロイ ド抗炎症剤,

解熱鎮痛剤,消 炎酵素剤 などは原則 として併用 しないこ

ととした。

(3) 基礎疾患の治療 に必要な薬剤 を投与 している場

合は処方 を変えることな く併用 した。

(4) 原則 として投与期間中の治療 を目的 とする外科

的処置は行わないこととした。

5) 観察,検 査,評 価項 目および実施時期

(1) 臨床所見

(1) 重症度

投与開始 日に皮膚症状および全身症状 を勘案 し,以 下

の3段 階で評価 した。

1:軽 症2:中 等症3:重 症

(2) 病勢

投与開始 日に以下の3段 階で評価 した。

1:進 行停止2:悪 化中3:急 激悪化中

(3) 体温,自 覚症状,他 覚所見

投与開始 日,3日 後,5日 後(重 点観察 日),7日 後(第

V群 は10日 後)に 観察することとした。

なお,観 察が所定の観察 日に行われていない場合は,

所定の観察 日前後の観察で補填 した。

体温は観察 日の最高体温 とした。

自覚症状,他 覚所見の疾患群別の評価項 目は以下のと

お りとした。

第I群:丘 疹,膿 庖,硬 結,発 赤,腫 脹

第II群:硬 結,自 発痛,圧 痛,発 赤,腫 脹,排 膿

第III群:発 赤,水 庖,び らん,発 疹新生

第IV群:硬 結,自 発痛,圧 痛,発 赤,腫 脹

第V群:硬 結,自 発痛,圧 痛,発 赤,腫 脹,排 膿

第VI群:自 発痛,圧 痛,発 赤,腫 脹,排 膿,膿 苔付着,

浸出液

自覚症状,他 覚所見の程度は以下の5段 階で評価 した。

0:な し1:軽 度2:中 等度3:高 度(3):高 度か ら

増悪 した場合

(4) 全般改善度

体温,自 覚症状,他 覚所見について各観察 日と投与開

始 日を比較 し,治 癒,著 明改善,改 善,や や改善,不 変

および増悪の6段 階で評価 した。

(2) 細菌学的検査

病巣か らの検体採取は投与開始前および観察 日毎に可

能な限 り実施 した。細菌の分離,同 定 およびMICの 測定

は日本化学療法学会標準法11)に従い,前 期第II相 試験で

は(株)三 菱化学ビーシーエル化学療法研究室 において,

後期 第II相 試験では ファイザー製薬(株)新 薬開発セ ン

ター細菌研究室 において一括 して行 った。また,各 施設

においても可能な限 り,細 菌の分離,同 定およびMICの

測定を実施 した。

(3) 臨床検査

原則 として投与開始 日,3～5日 後,7日 後または最終

観察 日に以下の検査 を実施 した。

(1) 血液検査

赤血球数 ヘモグロビン,ヘ マ トクリッ ト値,白 血球

数,白 血球分類,血 小板数など

(2) 肝機能検査

S-GOT,S-GPT,ALP,ビ リル ビン(総 ・直接) ,LDHな

ど

(3) 腎機能検査

BUN,血 清クレアチニンなど

(4) 尿所見

蛋白,糖,ウ ロビリノゲン,沈 渣(蛋 白陽性の場合)な

ど

(5) その他

血清電解質,赤 血球沈降速度(1時 間値),CRPな ど

なお,臨 床検査値の異常変動の有無は各施設の正常範

囲および 日本化学療法学会「抗菌薬による治験症例にお

ける副作用,臨 床検査値異常の判定基準」12)(以下,化 学

療法学会基準 と略記)を 参考 にして判定 した。

異常変動 を認めた場合 は正常値 または投与前値に復す

るまで可 能 な限 り追跡 調査 す るこ とと した。 また,

AZMと の因果関係 を以下の5段 階で判定 し,1,2,3と

判定 されたものを薬剤による臨床検査値の異常変動 とし

た。

1.明 らかに関連あ り

2.多 分関連 あり

3.関 連あるか もしれない
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4.関 連ないらしい

5.関 連 なし

(4) 随伴症状(副 作用)

随伴症状が発現 した場合にはその症状,程 度,発 現 日,

処置,転 帰 などを詳細に記録 し,さ らに症状が消失する

まで追跡調査 した。

また,AZMと の因果関係 は臨床検査の項 と同様 に判

定 し,1,2,3と 判定 された ものを副作用 とした。

6) 効果判定

臨床効果,安 全性,有 用性の効果判定は担当医師が行

い,細 菌学的効果の判定は治験総括医師が行った。

(1) 臨床効果

体温,自 覚症状,他 覚所見の推移 をもとに以下の4段

階で評価 し,判 定ができなかった場合には「判定不能」と

した。

1.著 効 2.有 効 3.や や有効

4.無 効

(2) 細菌学的効果

分離菌の消長 をもとに以下の4段 階で評価 し,判 定が

できなかった場合には「不明」とした。

1.消 失

2.減 少又は一部消失

3.不 変

4.菌 交代

(3) 安全性

副作用 お よび臨床検査値 の異常変動の有無 を勘案 し

て,以 下の4段 階で評価 し,判 定で きなかった場合 には

「判定不能」とした。

1.問 題なし

2.ほ ぼ問題 なし

3.や や問題がある

4.問 題がある

なお,副 作用お よび臨床検査値の異常変動並 びに安全

性 に関する評価 については,安 全性検討実施者(琉 球大

学第一内科学教室 齋藤 厚)が 化学療法学会基準12)を

参考 に担当医師の評価 の妥当性 を確認 した。

(4) 有用性

臨床効果お よび安全 性を勘案 して,以 下の4段 階で評

価 し,判 定できなかった場合 には「判定不能」とした。

1.極 めて有用

2.有 用

3.や や有用

4.有 用性なし

7) 不完全症例の取扱い

選択基準 を満たさない症例,治 験途中で中止 した症例

および併用薬規定違反症例など不完全症例の評価上の取

扱いは症例検討会で検討 し,担 当医師の了解のもとに決

定 した。

II.結 果

1.AZMの 皮膚内および血中濃度の検討

対象症例3例 に対 し,AZM500mgを 単回投与 した時

の皮膚組織内濃度および血 中濃度をTable1お よびFig.2

に示 した。投与14～15時 間後の皮膚組織 内濃度 は2.66

～6 .36μg/gで,血 中濃度は0.06～0.10μg/mlで あった。

2.臨 床的検討

症例 の構成 をFig.3に,評 価対象外症例 の除外理由を

Table2に 示 した。全128症 例 中,薬 剤 を服用 しなかっ

た1例 および初診 日以降,来 院 しなかった1例 は全評価

項 目から除外 した。 また,対 象外疾患1例,用 法 ・用量

違反(4日 間以上投与 され総投与量が1.5gを 越 えた もの)

6例,臨 床効果の判定 日が著 しく遅れた3例 は安全性の

みを評価対象 とした。臨床効果の評価対象症例の背景因

Fig. 2. Plasma, serum and skin concentrations of azithromycin
after administration of 500mg.

Table 1. Plasma, serum and skin concentrations
of azithromycin

*serum

**not detected
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子 をTable3に 示 した。

なお,重 症 の症 例(9例),80歳 以 上 の 症例(2例)は 症

例 検討 会 において治験 開始 時の病態,基 礎 疾患 ・合併症

な どを検 討 した結果,治 験対 象 と して問 題 な しと判断 さ

れ,臨 床効果 の評価対 象 とされ た。

1) 臨 床 効 果

(1) 疾 患 別 臨床効 果お よび1日 投 与量別 臨床効 果

疾 患 別 臨床 効 果,1日 投 与 量 別 臨床 効 果 をそ れ ぞ れ

Table4,5に 示 した。疾 患群 別 の有効 率 は 第I群93.1%

(27/29),第II群83.3%(20/24),第III群2/3,第IV群

92.0%(23/25),第V群70,8%(17/24),第VI群90.9%

(10/11)で,全 体 で は85.3%(99/116)で あ った。 投与

量 別 の有効率 は250mg投 与87.8%(43/49),500mg投 与

83.6%(56/67)で あ った。

(2) 分 離 菌別 臨床 効果

分離菌 別臨床 効果 をTable6に 示 した。

S.aureus単 独 菌感 染 の症 例 に対 す る有効 率 は89.5%

(34/38),coagulase negative staphylococci(CNS)単 独 菌

感染 は76.9%(10/13)で あ った。 また,投 与前 に菌が分

離 された症 例 の うち臨床 効果 が 判定 可能 で あ った89例

にお け る有効 率 は83.1%(74/89)で あ った。

2) 細 菌 学 的効果

(1) 分 離 菌 別細菌学 的効果

分 離 菌 別細 菌 学 的効 果 をTable7に 示 した。S.aureus

単 独 菌感染 症例 にお け る消失 率 は88.2%(30/34)で あ っ

た。 また,菌 が分離 され た症例 の うち細菌学 的効果が判

定 可 能 で あ っ た79症 例 にお け る消 失 率 は73.4%(58/

79)で あ った。

Table 2. Reasons for exclusion

(2) 疾 患 群 別細 菌学 的効果

疾 患 群 別の細 菌 学 的効 果 をTable8に 示 した。 第1～

V群 に比 べ,第VI群 の 菌消失 率が やや低 値 であ る印象 で

あ った。

(3) 分 離 菌 別菌消 失率

分 離 菌別 の 菌消 失 率 をTable9に 示 した。複 数 菌 と し

て検 出 された もの も含 め て各 菌種 別の菌消 失率 をみる と

グ ラム 陽性 菌 で はS.aureus 82,2%(37/45),Staphylococ-

cus epidermidis 80.0% (12/15),S.epidermidisを 除 くCNS

で は68.8%(11/16)で あ り,グ ラ ム 陽 性 菌 全 体 で は

80.4%(74/92)で あ った。 グラム陰性 菌全体 では68.8%

(11/16),嫌 気 性菌 全体 で は88.9%(16/18)で あ り,分

離 され た菌 全体 では80.2%(101/126)で あ った。

3) 安 全 性

(1) 副 作 用

発 現 した副作用 の一 覧 をTable10に 示 した。 副作用 は

126例 中6例(4.8%)に 認 め られ,そ の内 訳 は軟 便2例,

胃 の痛 み1例,腹 部膨満 感1例,胸 やけ1例,ア トピー性

皮 膚炎 の悪 化1例 で あ り,全 て軽 度で あ った。

(2) 臨 床 検 査値 の異常変 動

臨床 検 査値 の異 常 変 動 の 発 現 をTable11に 示 した。

109例 中1例(0.9%)に 好 酸球 の増 多が認 め られた。

(3) 概 括 安 全度

概 括安 全 度 をTable12に 示 した。安 全 率(「問題 な し」

の割 合)は95.2%(120/126)で あ った。 なお,126例 中,

用 法 ・用 量 を違 反 した症例 が6例 含 まれ るが,い ず れ も

副作 用 お よび臨床 検査値 の異 常変動 は認 め られず,概 括

安全 度 は「問題 な し」であ った。

4) 有 用 性

有用性 をTable13に 示 した。 有用 率(「極 め て有用」+

「有 用」の割 合)は250mg投 与87.8%(43/49),500mg投

与83.6%(56/67)で あ り,全 体 で は85.3%(99/116)で

あ った。

III.考 察

皮 膚 科 領 域 の 感 染 病 巣 か ら分 離 され る細 菌 はS.au-

reus,CNSが 最 も頻 度 が高 い 。 その ほ か頻 度 は高 くない

Fig. 3. No. of patients.
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が重 要 な細 菌 と してS.pyogenesが あ る。 臀部 の慢 性膿 皮

症,趾 間 の二次感 染,慢 性 潰瘍 の 二次感 染で は分離 菌が

多彩 となる。 しか し,そ れで もグ ラム陽性 球菌 が優 位で

ある13)。

AZMは 従 来 の マ ク ロ ラ イ ドに較 べ て グ ラム陰性 菌
,

特 にH.influenzae,N.gonorrhoeaeな ど に対 す る抗菌 力 が強

まっ てい る点 を特 徴 と して い るが1,4,6),グ ラ ム陽性 菌 に

対 して も従 来 のマ ク ロラ イ ドと同 じよ うに良 い抗 菌力 を

示 す1,4,5)。そ の点 でAZMは 皮 膚細 菌 感 染症 の治 療 薬剤 と

して選 択対 象 となる と考 え られ る。

AZMの 最 大 の特 徴 はそ の薬 物 動 態 学 的特 性 にあ る。

血 中濃度 はあ ま り高 くな らず 速 やか に組 織 に移行 し4),

種 々 の組織 で血 中 よ りは る か に高 い 濃度 が得 られ る8)。

皮膚移 行 も優 れ て いて,わ れ われ の少数例 での成 績 もそ

れ を確 認 した こ と と な る。 本 剤 の 血 中 濃 度 のT1/2は

250mg内 服 で3.2±1.0h(投 与 後 時 間peak～9h),25.7±

2.7h(9～48h),500mg内 服 で2.8±0.5h(peak～9h),17.2

±2.7h(9～48h),61.9±9.4h(48～168h)で あ る14)。組

織の半減期 も2～3日 とされる8)。AZMは 速やかに好中球

に取 り込 まれ14),炎 症局所へ運ばれる。 また,線 維 芽細

胞 にも速やかに取 り込 まれ,時 間 とともに細胞内AZM

濃度は増加す る15)。線維芽細胞内へ の取 り込みはEMの

21倍 に も達す る16)。AZMを 細胞内に蓄積 した線維芽細

胞 と多核 白血球 を共存培養すると,遊 離のAZMを 含 む

液体の中で多核 白血球 を培養するよ り3～4倍 のAZMが

多核 白血球内に取 り込 まれ,細 胞間の相互作用に より

AZMが よ り効率良 く細胞 内に取 り込 まれることが報告

されている15)。これ らのデー タはAZMが 皮膚感染症の

治療 に適 した薬剤である可能性 を示 している。 また,

T1/2が 長いことは投与回数,投 与期間を短 くでき,コ ン

プライアンスをよくできる点で都合が良い。

AZM 500mg 1日1回3日 間投与 とdicloxacillin 250mg

1日4回7日 間投与 との比較試験6),AZM 250mg 1日2回 を

初 日投与,そ の後1日1回2～5日 投与 とEM 500mg 1日

4回7日 間投与の比較試験17),AZM 250mg 1日2回 初 日投

与,そ の後1日1回2～5日 投 与 とcephalexin 500mg 1日

Table 3. Background of the patients

*I: folliculitis

II: furuncle, furunculosis, carbuncle

III: impetigo contagiosa

IV: cellulitis, erysipelas, lymphangitis, felon, acute paronycia

V: subcutaneous abscess, hidradenitis suppurativa, infected atheroma, perifolliculitis capitis abscedens et suffodiens
VI: secondary infection
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Table 4. Efficacy in each disease

*(excellent+good)/no . of patients

Table 5. Efficacy in each disease by daily dose

*(excellent+good)/no . of patients
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Table 6. Efficacy by organism

*(excellent+good)/no . of patients CNS: coagulase negative staphylococci

Table 7. Bacteriologic response

*(eradicated+replaced)/no . of patients CNS: coagulase negative staphylococci

Table 8. Bacteriologic response in each disease group

*I: folliculitis

II: furuncle, furunculosis, carbuncle
III: impetigo contagiosa
IV: cellulitis, erysipelas, lymphangitis, felon, acute paronycia
V: subcutaneous abscess, hidradenitis suppurativa, infected atheroma, perifolliculitis capitis abscedens et suffodiens
VI: secondary infection

**(eradicated+replaced)/no . of patients



334 　日 本 化 学 療 法 学 会 雑 誌 　 DEC.1995

Table 9. Bacteriologic response by MIC of azithromycin

CNS: coagulase negative staphylococci *No. of strains eradicated/No. of strains

Table 10. Adverse reaction

Table 11. Abnormal laboratory findings
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Table 12. Overall safety

*safe/No
. of patients

Table 13. Usefulness

*(very useful+useful)/No . of patients

2回10日 間投与の比較試験8)が 皮膚感染症 において欧米

で行われていて,有 効性,安 全性 ともに同等 と報告 され

ている19)。AZMを10mg/kg3日 間小児皮膚感染症に使用

した報告 も合成ペニ シリンに劣 らない有効性,安 全性が

あったと報告 されている20)。

われわれの臨床試験 では250mgま たは500mg 1日1回

3日 間投与が行われた。有効率85.3%は 抗菌薬の有効率

として平均的である。投与量 別にみて有効率 はむ しろ

250mg投 与例が高いが有意の差はないと考える。疾患群

別にみると第V群(慢 性膿皮症)の 有効率(70.8%)が 良 く

ない。これは感染性粉瘤 の有効率が66.7%と 低いことに

よる。 このうち250mg投 与8/8,500mg投 与2/7の 有効

率で,500mgの 有効率が低い。 これは500mg投 与が より

重症の患者に使われたためか も知れない。 この群の重症

患者に対 してAZM 3日 間投 与では不十分か も知れない

が,さ らに検討 しなければならない。

この臨床試験で検出 されたSaureusは45株 あるがMIC

O.39μg/ml以 下には7株 しかない。 しか し,臨 床効果はS.

aureus単独感染では89.5%,混 合感染では83.3%と 良好

な結果 となっていて,こ の点 はAZMの 特異 な体内動態

によるものかも知れない。

副作用は主 として消化器症状で重篤なものはな く,検

査値異常は好酸球の軽度上昇1例 があったが特記すべ き

ものはなかった。

以上 より,AZMは250mgあ るいは500mg 1日1回3日

間投与で 日常的皮膚感染症 には十分有効,安 全,有 用な

薬剤 になり得ると考えられた。
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A multicenter clinical evaluation of azithromycin, a new 15-membered macrolide, was performed in
terms of its efficacy, safety, and usefulness in the treatment of skin and skin structure infections.
Azithromycin was administered at the dosage of 250mg or 500mg a day for 3 days after informed
consent was obtained.

128 patients were enrolled. The clinical efficacy rate was 85.3% (99/116). The bacteriologic response
rate was 73.4 % (58/79). Adverse reactions were seen in 6 out of 126 patients (4.8%). These were loose
stool in 2 patients, stomachache in 1 patient, sense of abdominal fullness in 1 patient, heartburn in 1

patient, and aggravation of atopic dermatitis in 1 patient. Abnormal laboratory finding was observed in 1
(eosinophilia) out of 109 patients. Adverse reactions and abnormal laboratory finding were all minor in
severity.

Skin penetration of azithromycin was examined in three skin surgery patients after a single oral

administration of 500mg after informed consent was obtained. The concentration of azithromycin in the

skin ranged from 2.66ƒÊg/g to 6.36ƒÊg/g (sampling time: 14 15h). The corresponding serum

concentration ranged from 0.06ƒÊg/ml to 0.10ƒÊg/ml.

These results suggest that azithromycin penetrates well into the skin and will be effective, safe, and

useful drug in the treatment of skin and skin structure infections.


