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は じ め に

最 近 の 抗 生 物 質 の 開 発 は,主 と して耐 性 菌 感 染 症 に 向

け られ,日 常 臨 床 に お い て大 いに そ の恩 恵 に あず か つ て

い るo

Cephalexin(以 下,CEX)'はCephalosporinC系 抗

生 物 質 の 経 口投 与剤 と して 開 発 さ れ た も の で,Cepha-

10ridine(以 下,CER)の 特 性 を 備 えて い る ば か りで な

く,経 口剤 と して の 種 々の利 点 を具 備 して い る◎ 今 回 米

国Liily社 な らび に 英 国Glaxo社 か ら,塩 野義 製=薬 お

よび 鳥 居 薬 品 を 介 して 提 供 され た 本剤 を産 婦 人 科 領 域 に

応 用 し,感 受 性,体 液 臓器 内 濃 度,尿 中排 泄 お よび臨 床

効 果 に つ い て 検 討 を 加 え た の で,そ の成 績 を報 告す る◎

基 礎 的 研 究

1.抗 菌 力試 験

各種 病 巣分 離 株 につ い て化 学 療 法 学 会 標 準 法 に した が

い 測定 した。

StaPh.aureus(41株)に 対 す るCEXのMICは1・56

～3.13mcg/m1に 集 り,StaPh・epidermidisleSb'し ・て も

ほ ぼ 同様 で あ る が,Strept.faecalisで は6株 中 い ず れ

も耐性 で あ る。

グ ラ ム陰 性 桿 菌 中E.eoli(76株)で は6・25～12・5

mcg/mlに ピ ー クが あ り,耐 性菌 も約1!5に 認 め られ て

い る。Klebsiellaで はE,coliと ほ ぼ 同 様 の 感 受 性 分 布
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を示 し,Proteusに おいて も比較的良好な感受性を認め

るが,Pseudemenasで はすべて耐性であ る。

CEXの 感 受性 を同系列 のCER,Cephalothin(以 下,

CET)お よびCephalog1ycin(以 下.CEG)のMICと

比較す ると,グ ラム陽性球菌 に お い て は,CER,CETr

CEGお よびCEXの 順にす ぐれ,グ ラム陰性桿菌でも.

ほぼ同様の傾向が認め られている(図1,表1)。

2.吸 収 ・排泄

体液 ・臓器 内濃度お よび 尿 中 排 泄 量 を 醜γθが.加 レ

molyticusD,B.subtilis,Sarcinalu彦eaお よびStaPh.

σ灘 θ麗 を検定菌 とす る重層法な らび に平板 カ ップ法に

よ り測定 した。なお標準稀釈系列作 製にはpH7.0の リ

ン酸緩衝液を用い,測 定培地にはpH7・0の 普通寒天培

地を使用 した。

1)血 中濃度

CEXの 血中濃 度はCEGと こ とな り上記検定菌の種

類 に よって影響 を受けない。

空腹時500mg1回 経 口投与3例 の平均血 中濃度 は1

時間で13,9mcg/mlと ピー クに達 し,2時 間 で8.7mcg/

ml,以 後急速 に下降 して6～8時 間ですでに測定不能で

あ る。1回1,000mg投 与 では約2倍 の最高血中濃度を

認め るが,そ の持 続時間には大差 がない。 なお食事によ

る影響を観 察す ると,最 高血中濃度 は同 じく1時 間にあ

り,空 腹時 と同程度の濃度を示すが,2時 間値は約30%

低下 し,4時 間以後ではほ とん ど測定 不能 である(図2・

3,表2,3)0

2)尿 中排泄

血中濃度測定 例におけ る尿 中排泄率 は非常 に高 く,6

～8時 間で70～100%と そのほ とん どが尿 中に排泄 され,

各測定時間におけ る排泄 ピー クは1～4時 間 にあ り,4

時聞以後は急速 に減少 してい る。尿 中排泄 も食事によ り

かな り影響 され,約20%eの 減 少 を 認 め る。 また250

mg1[雌 口投与 時の尿 中排泄 は500mgの 場合 よりも

ややお くれ,総 回収率 も低率 である(図4)。

3)性 器 内移行

500mg1回 経 口投与4列 での子宮,卵 巣お よび卵管濃

度 は約6時 間 までの観察 では1mcg/ml以 下 と比較的低

値を示 して いる。 また卵管溜水腫液中 にもO、45mcg/m1
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i表1CEX,CEG,CER,CETのMICの 比 較 (mcg/ml)
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化学療 法学会規 準(た だ しCEG測 定培地pH6.8)

とわずかながら証 明され て い る が,胎 盤には1時 間15

分後 の測定 で痕跡程度 に しか証明 されなかつた(表4)。

4)鵬 帯血中ならびに羊水中濃度

500mg1回 経 口投与時 の膀帯血中濃度は33例 の検索

において約30分 です でに移行 が認め られ,1時 間で1～

2mcg/in1,2時 問 で約4mcglmlと 母体血 中 濃 度 の 約

1/2を示 し,以 後4時 間までほぼ同様 の濃度 を維持 して,

5時 聞以後は血中濃度 と逆 転 し,約7時 間 まで測定可能

であ る。そ の際羊水中濃度は1・5時 間です でに測定可能

であ り,4時 間で約3.5mcg/m1を 示 し,そ の後漸次上

昇 して9時 間後において も同様の濃度が維持 さ れ て い

る。 したがって羊水内においてCEXは 非常 に安定 して

いるといえる(図5,6)。

5)乳 汁中濃度

乳汁 中濃度は乳汁分泌量,哺 乳,搾 乳 の有無に よって

大 き く左右 され るが,500mg1回 経 口投与後測定時毎

に全搾乳 と施行 した例 では,測 定不能例が6例 あ り,測

定可能例 では約2時 間 で3.5mcgfm1と ピー クに 達 し,

4時 間以後急速 に低 下 し血 中濃度 よ りややお くれて消失

してい る(図7)。

臨 床 成 績

内性器感染症13例,頸 管淋1例,外 陰膿瘍お よび術

創感染それぞれ4例,産 褥乳腺炎3例,急 性膀胱炎62例,

慢性膀胱炎5例,子 宮癌 術 後 尿 路 感 染4例,腎 孟炎4

例,計93例 にCEX1日1.Og,1,59,2.09投 与を行

ない良好 な成績 を得 た。
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表2血 中濃度(測 定法に よる検討)

CEX500mg1回 経 口投与(空 腹時)

駒

図2血 申 濃度(食 事との関係)

α∋ぐ一55αア解1回経口投与

被検者

T.M.

K.N.

平均

測 定 法

重 層 法

カツプ法

カヅプ法

重 層 法

カツプ法

カツプ法

重 層 法

カツプ法

カップ法

検 定 菌

εま.haem.D

s.」鋭%
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表3血 中濃度(食 事 との関係)

CEX-S500mg1回 経 口投与

空腹 時(3例 平均)

摂 食跨(5例 平均)

空 腹 時

潔L・121・ 2 4 6

1.Y.H.

2.T.M.

3.K.M.

平 均

16.09.6

15,821.4

7,210.8

2.7

4.1

19.4

0.31

0.98

9.6

0

0.37

0.2

13,013.9 8.7 3.63 0.13

摂 食 時

6hrs.
被検菌Sカ・eρt.hae〃7e/.D(皇層法)

1・ 性器,乳 腺 および術創 感染

内牲器感染症16例(子 宮内感染5例,附 属器炎8例,

骨盤腹膜炎1例,子 宮労結合織炎1例,頸 管淋1例)に

おける有効率 は80%で あ り,妊 ・非妊別の差は認めら

れ ない。外陰膿瘍4例 におい ては切開排濃 した2例 を除

き50%に 有効 であ り,術 創感染3例 では75%,産 褥劉

腺炎3例 では100%に 有効であつた◎投与量別 にみ ると

1日1・59投 与 と2・09投 与 との間では治療効果 の面で
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表4性 器 内 移 行(CEX-T)

No.氏 名

N

K

M

E

噌ユ

9
飼

3.H.S.

0

被 検 菌Strept.haemol.D(重 層 法)

投与量騰 副 劉 性 器

500mgx1

500mgx1

500mg×1

4・K・T「500mgx1

図3血 中 濃 度(投 与量との関 係)

鰯 些CEX-7徊 軽0役 与

一501m$(3例 平均)

一一一・一・1
,000ay(1例)
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蟷1蹴 騰為瓢4、
6時 間・・分1・.・・}藷8:ll
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(mcg!m1)
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図5謄 帯血 移 行

α三κ一3500解1回 経 口投 与

被検菌5かepf,heme∠o(重 層法)
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図6羊 水 中 移 行

賜1
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CEX-5500解1回 経0投 与

被検菌Sfreρt.heme/.D(重層法)
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図7乳 汁 中濃 度(全 搾 乳例)

CEX-S500MY1回 経口投与

12 4 6 8hrs

時閣症例 7 2 4 6 8

1κτ(分灘)

2τ3(翁晃朗i)

27

0

4.7

2.8

235

4.5

0

085

0

0

被検 菌5かept.hae〃oタ カ紘ε(重 層 法)

差異 を 認 め難 い。 な お起 因菌 の証 明 され た もの は23例

中12例 で,検 出菌 の種 類 はStaph・aureus5株,StaPh。

epidermidis1株,Stropt.faecalis3株,N・80nOrrhoea

1株,」Peptococcus1株,Peptostreptococcus1株,Ecoli

6株,Klebsiella1株,嫌 気 性 グ ラ ラ陰 性 菌1株 で あ り,

23症 例 に おけ る無 効 例4例 の 検 出 菌 はStrept・faecalis

1例,StaPh.aureus1例,菌 検 出不 能2例 であ る。検 出

菌 のMICと 臨 床 効 果 とは必 ず しも一 致 せ ず,疾 患 局所

の状 況 が 臨 床 効 果 に 複 雑 な 影響 を与 え てい る もの と考 え

られ,こ の よ うな 現 象 は特 に外 性 器 感 染 症 に お い て著 し

い(表5)。

2・ 尿 路 感 染 症

尿 路 感 染 症75例 に対 す るCEX投 与 の成 績 は 次 の と

お りで あ る。

1)急 性 膀胱 炎

急 性 膀 胱 炎62例 に おけ る有 効 率 は91.9%と 非 常 に

高 く,1日 ユ.59投 与 と2,0g投 与 との間 では そ の 成 績

に 著 差 を 認 め な いが,1.09投 与 で は有 効 率80%と や

や 低 率 で あ り,症 状 改 善 の 速 度 も遅延 す る傾 向が 認 め ら

れ る。 検 出菌 の種 類 は 豪 記 の よ うvcEcoli,Klebsiella,

Providencia,ProteUS,Citrobacter,Morganella,Cory-

nebacterium,StaPh.epidermidis,Strept.faecaiisで あ

り,本 剤 投 与 に よ り消 失 しな か っ た 起 因 菌 はE.coli2

株,Klebsiella,Proteus,StaPh.epidermidis,Strept.

faecalis各1株 であ る。 検 出 菌 のMICと 臨 床効 果 とを

比 較 す る と無 効 例 で は す べ て耐 性 菌 であ るが,有 効 例 中

に も7株 の耐 性 菌 が認 め ら れ て い る(表6,7)。

2)慢 性 膀 胱 炎 お よび術 後 膀 胱 炎

慢 性 膀 胱 炎5例 お よび術 後 膀 胱 炎5例 共 に 有効 率 は60

%で あ り,両 者 の 無効 例4例 に おけ る検 出菌 はProteus,

E.celi,Merganella,StaPh.epidermidis各1株 で あ る。

MICと 臨 床 効 果 との関 係 は ほ ぼ 一致 し て い る(表8,

9)。

3)上 部 尿 路感 染 症

上 部 尿 路 感 染 症5例 に おけ る有 効 率 は80%で あ り,

1目 投 与 量 は1,59か ら2.09,総 投 与 量 は7.59か ら

13.59で あ る○ 検 出 菌 の 種 類 はE.coli単 独例4例,

E.coliお よびProteus混 合 感 染1例 で,無 効例 の1例

は1日2.09,総 量109投 与,E.celi検 出 例 で あ る。

な お,臨 床 効 果 とMICと の関 係 は 必 ず し も一致 せず,腎

孟 腎 炎 の治 療 効 果が 単 に起 因 菌 の 感 受 性 の み か ら決 定 し

難 い 他 の要 素 を もつ て い る こ とを意 味 して い る(表10)。

3、 副 作 用

以上 の 症例 につ い て肝 機 能(MG,TTT,ア ル カ リフ ォ

ス フ ァ ター ゼ,GOT,GPT),腎 機 能(BUN)を 測 定 した

もの の 中 に は,表 記 の よ うに1～2例 正常 値 よ り異 常 値

へ移 行 した もの がみ られ て い るが,逆 に 異 常 値 よ り正 常

値 へ移 行 した も のが か な りあ り,総 じて 大 きな影 響 は な

い もの と考 え られ る。 た だ しSulfa剤 に よ り薬 疹 を 生

じ,GOT,GPTの 上 昇 を 認 め た 例 で はCEX投 与 に よ り

さ ら に上 昇 傾 向 を 示 した(図8)。 副 作用 と して軽 度 の 胃

腸 障 害 が 認 め られ た 程 度 で,投 与 を 中止 す る ほ どの重 症
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表5産 婦人科領域炎症性疾患の治療成績

(S):CEX-S,(T):CEX-T

症 例
年

令
診 断 名

2.T.U.

3.S.T.

4.S.Y.

5Y.K.

7.A.0.

8.T.0.

9.FY.

10.Y.K.

11.S.T.

12,H.N.

13.T.K.

14.H.0.

15.K.F.

16.R.M.

17.M.T.

18.E.0.

19.N.U.

20.T,M.

21.T,N.

炎
腫

内

膜
膿

棺

腹
瘤

鰍

管

開

盤
秤

切

理

王
染

バ

骨
右

帝
感

右

右

帝
瘍

瘍

炎

膿

膿

壁

腺

器

腹

ン

後

リ

属

術

ト

開

ル

附

切王

炎腺乳左

…
醤

32

24

20

22

22

炎

郷

炎

炎

炎
炎

炎
炎

器

簾
粛

養

農

服
陰
鞭

螺

右ー

淋管

外

流

子

子

兼

子

兼

頸

8

ハO

」4

G
り

F◎

0
り

4

2

9
一

2

0
り

2

留滞露悪褥産

27

28

:::還 右産_炎

産 褥 熱 兼 術 創 化 膿28

i尿 路 感 染 症
「

子 宮 勇 結 合 織 炎47
(頸 癌)

29右 子 富 附 属 器 炎

28左 子 宮 附 属 暴 炎

45パ ル ト リ ン腺 炎

26i左 産 褥 乳 膿 炎

…
29、外 陰 膿,瘍

1術 倉リ ィヒ 膿

CE糊 糧{効

1日 量 総量 陳}
ll

CEX

MIC検 出 菌

(mcg/
m1)

備 考
副
作
用

例 は認 められ なかった。

ま と め

1.5

1.5

1.5

1.5

2.0

1.5

1.5

1。5

1.5

1.5

1,5

1.5

1.5

1.5

1.5

2.0

1.5

1.5

1.0

ユ.5

1.5

1.5

1。5

7.5

i讐

十
E.CO"

3〃2μ,メ σθ`.

6,251
100< 症状軽快後右卵管摘出術(S) 一

9.0 +1 E.ω 〃 白血i球11,200→5,500(S) }

13.5 __1 s〃2μ.ル2ご. 100< 自然 排膿,異 種菌再発(S) ■一

18.0 十 自血 球10,100→7,500(S) 一

9.5 十 ε≠α魏 醐7. 3.13 自 然 排 膿(S) 閂

+i 切開せず軽度硬結を残し
9.0 治 癒,白 血 球13,100→(S) 一

8,600亀

165 十 灘 蔽 鵠 織 術(s) 一

12.0 十

i踊 麗
25 切 開 婁非 膿(S) 一

9.0 ÷ 白 血 球18,000→8,400(S) 軸

9.0 十 消 炎 剤 併 用(T) 一

6.0 十 (T) 一

6.0 一

鵜 謬纏(T)
一

10.5 十 ム乙80初7γ 海。
鎌 盤1‡1(T)

一

6.0 十 β≠励 灘 γ・8
.ωZ∫ (T) 一

子 宮E㌧ ωκ
尿E.60κ

12.0 十 術 創
8.ω1ガ

尿(一)→ 後 に腸球菌(T) 一

P砂 彦oωごoπs

16.0 一 (T) 一

45 十 (T) 一

9.0 十 (T) 一

140 十

麗鈎3歪γ6鈎oo酬 ε

嫌気性G(一)桿 菌,
腸球菌

霧 結膿軽 婆(T)
一

7.5 十 3≠妙 瓶 傭 γ, 穿 刺(1.56:)(T) 一

9.0 一 s妙 九 σ灘,
2日 後 切 開(T)

膿 瘍 傾 向 大(3.12:)
一

5多⑳ 海.傭 γ.什

7.5 十 K鋤 ε観 ∫α 十ト 消炎酵素併用(T) 一

瓦 ωκ 昔

6.0 十
(T) 一

化学療法の主眼は近年耐性菌感 染症に向けられ,合 成

ペニシ リンをは じめ として広領域抗 生物 質が次 々と開発

されて きた。CephalosporinC系 抗生物質 と して1963

年開発 されたCERは その中 で もグラム陽性球菌,グ ラ

ム陰性桿菌両 者にわた る広 い スペ ク トルを もち,抗 菌力

がす ぐれてい るばか りでな く,他 の抗生物 質 と交叉耐性

が認められず,わ ず らわ しいペニ シリンとの交叉 アレル

ギーがほ とん どない とい う特 徴を もち,'日 常対策に苦慮

している耐性菌感染症 を一挙 に解決 した観が ないで もな

い。そ の後Cepha1。sporinC系 の 経 口吸収 性製剤 の開
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発が急がれ,1965年CEGが 登場 し,わ れわ れ もi基礎

的,臨 床的研究を行ない,第15回 化学療法学会東 日本

支部総会 シンポジウムにおいて発表 した が,CEGは 体

内でdesacetyl化 され活性が低 下す るため血中濃度は低

く,臓 器内濃度 も目的 とす る濃度が得られ ないため,そ

表6急 性膀胱炎の治療成績

有効率症例数 有効 無効
(%)

8

6

4

MG

1日 投 与 量

CEX-S(250×4)

CEX-T(500x2)

小 計

13

2

15

11

1

12

2

1

3

84.6

50.0

80.0

図8CEX投 与前後の諸検査成 績
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(
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O

(
)

ρ◎

5

4

う
3

つ
乙

-

(
)
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V

(
)

(
V

(
U
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)

ハ◎

【
」

4

つ
」

2

1
1

uGPT

uAt-Ph
3

1.59

2.09

2

CEX-・S

CEX-T

小 計

30

20
3432

99

4341

294.1

0100

295.3

41・ …

Io

β〃〈1

CEX-T(5む0×4)4

合 計 6257 591.9

急性膀胱炎の検出菌

検 出 菌

E.ω 泥

Klebsiella

Providencia

lPγo'θ麗s

Ent〃obacteγ

C`〃oう αc・teア

Morganella

Bac'eγoides

Corynebact.

s'⑳h.⑳ ゴ4.

s〃 召力≠.faec.

CEX-S

7

5

1

2

1

0

0

0

0

1

0

ウ
智

ー
ム

CEX-T

9

0

0

0

0

1

1

1

1

6

2

総株数

6

5

1

1

1

1

1

1

1

3

2

09

1

菌消失
せず

2

1

0

1

0

0

0

0

0

1

1

の臨床応用範 囲は尿路感染症に限 られ,さ らにす ぐれた

経 口CephalosporinC系 抗生物質 の出現が望 まれ て い

た。

CEXは かかる時期 に登場 した広領 域抗生物質 であ り,

その安定性 は非常 にす ぐれ,高 い血中濃度 が得 られ るば

か りでな く,尿 中排泄率 も非常に高 く,ほ とん どその ま

ま排 泄 され る とい う特徴をそなえてい る。

・ 今 回のわれわれ の成績 で も,500mg1回 経 口投与時

の最高 血中濃度 は13.9mcg/mlを 示 し,1,0eomg投 与

では約20mcglm1の 濃度が得られ た が,有 効濃度持 続

時間は経 口投与剤 としては長いほ うではな く,4時 間で

急速 に減少 し約6～8時 間ですでに測定不能 であ る◎

そ の際 の6時 間 までの尿中排灘率は70～100%と ほ と

ん どその まま排泄 され,こ れは他の抗生物質 ではい まだ

みられない本剤 の特徴 といい うる◎

表7急 性膀胱炎 の治療成績 と検出菌MICと の関係

検 出 菌

E.coli

Klebsiella

StaPhy.epiderm.

Proteus

Enterobacter

Proviaencia

Excellent

Good

Failure

MIC(mcg/m1)

1.56

合 計

3。13

1

1

16・25

「
ム

ー
ゐ

り
御

1

5

1 5

li2・5

7

1

7

1

8

25 50

4 1

100

3

1

1

1

繕↓

1

1 2

躍-

啄三

ExceL

lent
Good IFailure

-
ゐ

1

6δ

1

1

1

2

1

1

-
↓

-
↓

4 1 4 17 4 2
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表8(1)慢 性膀胱 炎の治療成績

症 例 年令

42

24

35

33

22

Y

I

K

K

O

M

S

K

S

M

ー

ウ
μ

3

4

5

CEX*投 与量

(9)

1日 量

1.5

1.5

1.5

1.5

1.5

総量

7.5

7.5

7.5

12.0

7.5

効果

十

十

十

検 出 菌

Pア0≠6駕S

E.ごoli

E.ω 箆

s彪 助,吻4。

s忽 助.⑫ 鼠

MIC(mcg/ml)

CEX

100<

12.5
'12

.5

1.56

3.13

CEG

100〈

3.13

6.25

0.78

1.56

CER

100<

3.13

1.56

0.02>

0.02>

CET

100<

6.25

12.5

0,09

100

表8(2)術 後膀胱炎 の治療成績

*CEX-・S

症 例

CEX*投 与量

、日論 量 効果 検 出 菌(MICmcg/m1)

1.T.K.(帝 切 術 後) 2.0 8.0 ・十 £ ω麗 6.25

2.M.S.(筋 腫 術 後) 1.5 7.5 十 且 ω蕗

3.K.M.(子 宮 頸 癌 術 後) 1.5 7.5 一 亙 ωκ 12.5

4.K.S.(子 宮 頸 癌 術 後) 1.5 6.0 十 亙 ω疏 25

5.S.S,(子 宮 体 癌 術 後) 1.5 5・1一 愉 γ9伽 θzz4

**CEX-T

性器 内濃度 は500mg1回 経 口投

与後6時 間 までの測定においてVlず

れ も1mcg/ml以 下 ではあ るが,子

宮 でo・69mcg/ml,卵 管o・87mcgl

mlの 値 が 得 られ,卵 管溜水腫液中

にもわずか なが ら認 められ,連 続投

与 によっ てさらに高濃度が得 られ る

と推測 され るo

麟帯血中移行は非常に高 く約2～

3時 間 で母体血中 濃 度 の40～50%e

が移行 し,羊 水中濃度は さ ら に 高

く,し か も9時 間以後においても同

様の濃度が維持 されてい る。この こ

とはCEXが 血中のみでな く,羊 水

中において も非常 に安定 しているこ

とを意 味 してお り,羊 水 内感染症な

どに対 して好都合 である反面,羊 水

中にプール されて さらに血 中に逆吸

収 される可能 性 もあ り,胎 児に対す

る影響 と共 にさらに今後検討を要す

'

表9慢 性並び に術後膀胱炎 の治療成績 と検 出菌MICと の関係

検 出 菌

E.coli

Proteus

StaPh.epid。

Excellent

Good

Failure

合 計

MIC(mcg/ml)

1.56

1

1

1

3.13

1

1

1

16・25

1

1

ユ2.5

3

2

1

3

25

1

1

50

・一

100 100<

1

Exce1-

1ent

4

1

5

Good Failure

¶↓

¶↓

¶↓

3

表10上 部 尿 路 感 染 症 の 治 療 成 績

症 例 年令 診 断 名

CEX投 与量

(9)
MIC(mcglml)

1日 量 総 量
効 果 検出菌

CEX CEG CER CET
一

1.S.U. 32 腎 孟 炎 1.5(S) 7.5 Excellent E.ω 露 12.5 313 a13 6.25

2.M.H. 41 腎 孟 膀 胱 炎
腎 臓 結 石 1,5(S) 13.5 Excellent

E`oκ

Pγo蓄 θ擁5

3.13

12.5

a13
6.25

0.19
6.25

0.39

6.25

3.M、1. 44 慢性腎孟腎炎 1.5(S) 12.0 £xcellent ELωZ` 25 12.5 6.25 25

4.T.K. 56 頸癌術後腎孟炎 1.5(S) 7.5 £xcellent 菰oo露

5。S.K. 41 腎 孟 腎 炎 2.0(T) 10.0 Failure E`oZ`

S:CEX-S,T:CEX・-T
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る問題 であ る。

乳汁中への移行 も認め られ,今 回の臨 床成績 で も良好

な結果が得 られた。

性器感染症,術 創感染症に対 して もす ぐれた治療効 果

を示 し,子 宮内感染炎,附 属器炎,骨 盤腹膜炎,子 宮労

詰合織 炎な ど内性器感染症16例 中.se%oが 有効であ り,

その術創感染 では75%,外 陰膿瘍 で50%の 成績 が得 ら

れてい る。

尿路感 染症 中,急 性膀胱炎 の治療成績は 有 効 率91.9

%と 高 く,慢 性膀胱炎,子 宮頸癌術後膀胱炎で も60%

に有効である。 この ことはCEXの 尿中排泄が きわめて

高いことに よる と考 えられ,腎 孟腎炎 の有 効 率 も80%

と良好 であ る。

各種細菌に対 するCEXの 抗 菌 力はCER,CETよ り

も劣るが,グ ラム陽性球菌,グ ラム陰性桿菌 に対 し広い抗

菌スペ クトルを 示 し,StaPh・aureusで は1・56～3・13

mcg/mlの 株が最 も多 く,StaPh.epidermidisで もほ

ぼ同様 の傾向を示 し耐 性株 は認 め ら れ て い な い が,

Strept.faecalisで は す べ て耐性 である。 グラム陰性桿

菌の うちE.coli,Klebsiellaは 共 に6・25mc9/mlか ら

12・5mc91mlの 株 が 最 も多 い が,約1/5に 耐性株が

認められ,Proteusで も約 半数が耐性株 で あ る。 ま た

Pseudomonasに は感受性は認め られない。

CEX投 与例におけ る性器,尿 路 その他 の病巣 か ら分

離 した起因菌において もほぼ同様の感受性分布 が認め ら

れているが,臨 床成績 とMICと は必ず しも一致せず,

性器感染症 では外性器感染症においてその傾 向が著 しい。

また急性尿路感染症では無効例 はすべ て耐性 菌 で あ る

が,有 効例中に もかな り耐性菌 が認あ られてい る。 この

よ うな現象は急性膀胱 炎の治療 に際 して他の薬剤で もし

ば しばみ られ ることであ り,自 然治癒 の傾向があ る急性

尿路感染症 の有効率を もつて,た だ ちに本剤の効果を決

定す ることはで きないが,尿 中排泄の非常に高 い ことが

中等度耐性菌検出例の治療効果 に影響を与えてい るとも

考 えられ る。腎孟炎では逆に感受性菌検出例において無

効例 が認め られ,こ れは腎孟炎 の治療成績が単に起因菌

のMICの みに よらない複雑 な諸条件に関係す るため と考

え られ る。

1日 投与量 と臨床効果 との関係につ いてみ ると,通 常

1日1。09と1、59と の間には著 差は認 め難 い が,重

症 性器感染症,子 宮頸癌術後 尿路感染症においては明 ら

かに1。59以 上2,09程 度の投与 が必要 であ り,血 中

濃度からみ て1日4回 の分割投 与が望 ましい。ただ し1

日2.Og以 上の投与 は そ の吸収 ・排泄状況か ら不必要

と考えられ,腰 帯血,羊 水中移 行の成績か らもあ ま り望

ましい ことではない。 もし1日2.Og投 与で症状 の 改

善 されない場合 は,さ らに抗 菌力のす ぐれ たCERな ど

の筋肉内注射 に切 りかえ る必要がある。

以上,CEXを 基礎的,臨 床的に検討 した成績 を 述 べ

たが,本 剤 は副作用 もきわめて少な く,産 婦 人科領域感

染症に使用 しうる,す ぐれた内服抗 生物質 の1つ である

といえ るq

本論文要 旨は第16回 日本化学療法学会総会 シンポジ

ウ ムにおいて発表 した。

LABORATORY AND CLINICAL STUDIES ON CEPHALEXIN 

          IN GYNECOLOGICAL FIELD

      SHIGEMITSU MIZUNO,  MICHIO TAKADA,  SEIJI MATSUDA, 

 SOHICHIRO  MORI, TETSUO KUROKAWA,  SHINiCH  SANG 

                    and TAKUYA UEYAMA 

Department of Obstetrics and Gynecology, JuntendO University, School of Medicine

 Laboratory and clinical studies on cephalexin were made, and the following results were obtained. 
 The MIC distributions of cephalexin were mostly 1. 56 to 3. 13  mcg/ml against Staph. aureus and  6.  25 

to  12.  5  mcg/ml against E. coli. Cephalexin was considerably sensitive to  Proteus, but not sensitive  to 
 Strept.  faecalis and  Pseudomonas. 

 The peak blood level of cephalexin after a single oral administration of 500 mg was  13.  9  mcg/ml at 
one hour and the peak with 1, 000 mg reached about two times of 500 mg. Cephalexin was no more 
observed in the blood after 8 hours, and it was excreted in the urine as cephalexin itself at the rate 
of 70 to 100% during 6 hours. The average concentration of cephalexin in umbilical cord blood of 33 
cases was about 4  mcginal at 2 hours which value was about half of that of maternal blood. The level 
in umbilical cord blood after 5 hours was higher than that of maternal blood and it could be observed 
even at 7 hours after single administration. It was also observed in amniotic fluid and milk to  such.
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extent as 1 to 4  mcg/ml and  2.  8 to  4.  5  mcg/ml respectively, and this level in amiotic fluid sustained 
until 9 hours. 

 Cephalexin was clinically evaluated at the daily dosage of  1,  1.  5 and 2 g in 93 cases of various types 
of infections as follows  ; 13 cases of internal genital organ infections,  I case of gonorrhea, 4 cases of 
vulvar abscess, 4 cases of post-operative wound infections, 3 cases of puerperal mastitis, 62 cases of 
acute cystitis, 5 cases of chronic cystitis, 4 cases of urinary tract infections after operation of uterine 
cancer and 4 cases of pyelitis. A good clinical result was observed in those cases, and there observed 

 no adverse reaction on renal and hepatic function and almost no noticeable side effect.




