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クレナフィンによる爪白癬の治療 －テルビナフィン治療後に連続投与した効果－

爪白癬の疫学と外用治療

のぐち皮ふ科　野口 博光 先生

　クレナフィンはわが国で創製され、2014年に爪白癬への適応が承認された外用爪白癬治療剤である。第３相試験における日本人部分集
団解析では、爪感染面積平均35.6％の患者を対象として、クレナフィン塗布52週後の完全治癒率は28.8％であり、欧米で承認されてい
る爪白癬外用剤と比較して優れている。海外では抗真菌剤内服の単独よりもアモロルフィンなど爪白癬外用剤との併用治療の治癒率が高
いと報告されている。わが国では併用療法は保険診療上認められないので、テルビナフィンを20週以上投与して治療効果が不十分であっ
た12例に連続してクレナフィンを投与し、それぞれの治療法の効果を比較した。テルビナフィン単独治療37.4週で感染面積は53.5％から
44.0％、クレナフィン投与28.4週の感染面積は44.0％から18.7％になった。２つの治療法の月当たりの改善率はそれぞれ2.1％、18.7％で
有意差があった。テルビナフィンは投与終了後、爪中の有効濃度が長期に維持される。連続投与ではあるが、併用療法と同様の相乗効果が
期待できると考えた。最近、白癬菌のテルビナフィン耐性株の新興感染が国内外で問題になっている。2019年当院で本邦初のテルビナ
フィン耐性Trichophyton rubrum（Phe397Leu）による爪白癬を報告した。2020年の東京、埼玉、千葉、静岡、兵庫、山口、熊本の白癬
患者の調査で2.3％（5/210株）のテルビナフィン耐性株が分離された。クレナフィンに耐性の報告はない。クレナフィンで治療したテルビ
ナフィン耐性T. interdigitaleによる爪白癬の症例を供覧する。

　爪白癬は、2001年の渡辺らの報告では、足白癬は5人に１人、爪白癬は１０人に１人と推定されている。また、日本医真菌学会疫学調査
委員会による疫学調査では、1990年代は、14.7％～18.3％であったが、2000年代になると22.5％～28.6％とやや増加傾向にある。原因菌
としては、長崎大学での同定結果からは、Trichophyton rubrumが最も多く、次いでTrichophyton interdigitaleであった。治療としては、
外用療法と内服療法があり、日本皮膚科学会皮膚真菌症診療ガイドライン2019では、外用療法では推奨度Bとされ、完全治癒率は低いも
のの、抗真菌薬の内服ができない、あるいは内服を希望しない爪白癬患者に使用されると記載されている。エフィナコナゾール爪外用液の
国際多施設共同試験では、爪甲白濁面積20～50％の爪白癬の完全治癒率が15.2％～17.8％と報告されている。その後、本邦で行われた
72週間外用する非ランダム化試験では、34.5％であった。我々はエフィナコナゾール爪外用液の効果を、混濁比の改善率について、３ヵ月
後、６ヵ月後、１年後に前方視的に観察し、治療効果の違い（治癒、著明改善、改善、軽度改善）による各時期の改善率について検討した。
3ヵ月後では、治癒群が他の群に比べ改善率が高かったが有意差は認めなかった。６ヵ月後は、治癒群（5例）で68.8％、著明改善群（5例）
40.7％、改善群（11例）31.6％、軽度改善群（6例）8.7％であり、治癒群と改善群及び軽度改善群、著明改善群及び改善群と軽度改善群の
間で有意差を認めた。6ヵ月の治療後の改善率が10％以下の場合は、経口治療に変更する必要があると考えられた。さらに、18ヵ月間モニタ
リングできた例では、治療開始12ヵ月の時点で、60～70％ちかい改善率を認めていた症例は更なる改善が認められたが、40％程度しか
改善していない症例では、更なる改善が認められた症例はわずかであった。このように、外用療法による治療効果は、早期にある程度推察
することが可能ではないかと考えられ、治療法の変更等も考慮できるのではないかと思われる。
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