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新 抗 生 物 質Cephalexin (Glaxo)に つ い て基 礎 的 な ら

び に 臨 床 的 検 討 を 行 な つ た の で報 告 す る。 な お血 中 濃 度

及 び 尿 中 排 泄 の検 討 に つ い て のみCephalexin (Lilly)を

用 い て 行 なつ た 。

Cephalexin はCephalosporinCか ら化 学 的 に合 成 さ

れ た 物 質 で,下 図 の よ うな 構 造 を有 し,経 口投 与 に よ り

良 く吸 収 され 高 い血 中 濃 度 が 得 られ る の が 特 徴 とされ て

い る 。

1.　 試 験管内抗菌力

実験方法: 患者病巣から分離 したCoagulase陽 性 ブ ド

ウ球菌55株 についてCEXの 試験管内抗菌力を,日 本

化学療法学会指定の平板稀釈法によりCERと 比較 しな

がら検討 した。使用培地はHeart Infusion Agar(pH

7.4)で あ る。菌株は全てTrypticaseSoyBrothに て

37℃1昼 夜培養後 そ の1白 金耳を平板上に 画線塗抹 し

37℃18時 間培養後肉眼的集落発生の有無をもつ て判定

した。

実験成績: CEXのCoagulase陽 性 ブ ドウ球菌に対す

るMICの 分布は,図1の とおりで あり,1.6mcg/ml 12

株(218%),3.13mcg/m117株(30.9%),6.25mcg/

ml9株(16.4%),12.5mcg/ml9株(16.4%),25mcg/

ml3株(5.4%),100mcg/mlま たはそれ以上5株(9%)

であつた。血中濃度から見てMIC12.5mcg/ml以 下 の

株をCEX感 受性株とすれば,被 検菌株の85.5%が 感

受性といえる。

次にCEXとCERの 抗 菌力を比較す る と,CERは

被検菌株の約半数(26株)に 対 し,0.2mcg/ml以 下 の

抗菌力を示 している。さらに全ての菌株に対 してCEX

の2～16倍 す ぐれた抗菌力を示 している。

CER100mcg/ml以 上 に耐性を示 した1株 に つ い て

はCEXに っいても100mcg/ml以 上で耐性であり,交

叉性がみ とめられた。

2.　 血中濃度および尿中排泄

実験方法: 健康成 人男子4例 にCEX(Lilly)500mg

を早朝空腹時に内服させ1,2,6時 間後の血中濃度およ

び12時 間までの尿中排泄量をStrePt.hemolyticus D

に よる重層法により測定 した。な お 血中濃度測定時の

Standard CurveはPooled Human Serumを もつて薬

剤を稀釈したものを用い,尿 中排泄量測定には,pH7.4

のPhosphate Bufferを もつて薬剤を稀釈したものを用

いた。しか しこの両者の間には図2に 示す とお り,大 ぎ

な差はみとめられなかつた。

実験成績: 血 中濃度は図3の とお り,4例 中2例 が1

時間後に,他 の2例 が2時 間後に最高血中濃 度 を 示 し

た。1時 間後に最高血中濃度を示 した2例 は,い ずれも

図1 試 験管 内杭 菌 力

(COagulase陽 性 ブ菌55株)

図2 CEX Standard Curve
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20mcg/ml以 上 のすぐれた値を示 した。平均血中濃度は

1時 間12.6mcg/ml,2時 間10.0mcg/mlで あつたが,

6時 間後には1例 が1.1mcg/mlの 濃度を示 したのみで

他は測定不能であつた。

尿中排泄量:表1に 示す とお り,CEXは0～6時 間の

問に449.5～540mg(82～108%)と 大 部分の薬剤が尿中

に排泄され6～12時 間 の間には3.4～87%が 排 泄 さ

れ るに す ぎ な い。12時 間までの総排泄量は426～540

mgで,投 与量の85.3～108%で あつた。

3.　 血清蛋白との結合率

実験方法:馬 血清を用い,CEXと 血清蛋白の結合率

をCERと 比較 しながら平衡透析法にて測定 した。すな

わちVisking Tubeを 用 いて,内 液をCEX 10mcg/

ml含 む 馬血清4ml(馬 血 清99%)と し,外 液 をpH

7.4のPhosphate Buffer 16mlと して,9℃48時 間

平衡透析を行なつた後,内,外 液中濃度をCook株 を用

いた鳥居 ・川上の重層法により測定 し,結 合率を算出 し

た。なお内液中濃度測定時のStandard Curveは 薬剤を

馬血清で稀釈 したものを用い,外 液中濃度測定には,薬

剤をBufferで 稀 釈したものをそれぞれ用いた。

実験成績:本 剤の馬血清蛋白との結合率は39.9%で

あつた。同時に測定 したCEXの 結合率は69.3%で あ

り,CEXはCERに 比 べ,血 清蛋白との結合率は低率

であ り,Glaxoの 限外濾過法による成績1)とは逆の成績

であつた。

4.　 臨床成績

CEXを 各種感染症患者12例 に投与 し,本 剤の臨床

効果を検討 した。症例は,男7例,女5例 である。内わ

けは,表2に 示すとお りで,気 管支拡張症4例,気 管支

炎4例,肺 化膿症1例,肺 炎1例,腎 孟炎1例,急 性骨

髄性白血病+咽 頭膿瘍1例 である。投与量はいずれも1

日2gと し,投 与期間は4～35日 である。12例 の うち,

著 効,有 効合わせて9例(75%),や や有効1例(8.3%),

無 効2例(16.7%)で あつた。

副作用 としては,1例 にCEXに よると思われる肝機

能障害が出現 した。すなわち,咽 頭膿瘍からKlebsiella

図3　 血中濃度(健 康人男子4例)

CEX500mg内 服

表1　 尿中排泄CEX 500 mg内 服

(健康人4例)

表2　 臨 床 成 績
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を検 出した急性骨髄性白血病の症例で,本 剤投与31日

目からGOT,GPTの 急 激な上昇をみ とめ35日 目に投

与を中止したところ,50日 目にGOT,GPTは,ほ ぼ正

常 となつた症例である。本例は原病が白血病のため,輸

血,6-MP等 の治療 も行なわれているので,血 清肝炎,

他 剤による薬剤肝炎 も充分に考えられるが,本 剤投与中

止後,2週 間で肝機能が正常化 した ことを考えると,本

剤による肝機能障害 と考えるのが最も妥当と思われる。

総 括

(1) CEX のCoaguiase陽 性 ブ ドウ球菌55株 に対

す る抗菌力を平板稀釈法により測定 した。55株 中47株

に対 しCEXは12.5mcg/mlな い しそ れ以 下のMIC

を示 した。しか しCERの 抗菌力に比較すると,い ずれ

も1/2～1/16の 値 であつた。

(2) CEX 500mg経 口投与時の平均血中濃度は,1

時間12.6mcg/ml,2時 間10.0mcg/mlで あ つた。12

時間までの尿中への排泄率は85.3～108%で,こ の大部

分が6時 間以内に排泄 された。

(3) 平衡透析法により測定 した本剤 と馬血清蛋白の

結合率は39.9%で あつた。

(4) 12例 の各種感染症患者にCEXを 投与 して臨

床効果を検討 した ところ,10例 に有効であ つ た。副作

用 としてCEXに よると思われる肝機能障害が見られた

が,投 与中止後2週 間で肝機能は正常化 した。
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1) The sensitivities of Cephalexin (CEX) against 55 strains of coagulase positive Staph. aureus were 
measured by plate dilution method. Fourty-seven out of 55 strains of Staph. aureus were inhibited by 
12.5 mcg/ml or less of CEX. The sensitivities of CEX against those 55 strains were from 2 to 16 
times inferior than those of CER.

2) The average blood levels at one hour and two hours after an oral administration of 500 mg of 
CEX were 12.6 mcg/ml and 10.0 mcg/ml respectively. Urinary recoveries in 12 hours were from 85.3 

% to 108%. 
3) The binding rate of CEX with horse serum protein was measured by equilibrium dialysis method. 

The binding rate was 39.9%. 
4) Twelve patients of various infectious diseases were treated by CEX. Ten patients were impro-

ved by CEX treatment. The elevations of GOT and GPT were observed jn one patient of pharyngeal 
abscess, who received the CEX treatment for 31 days. The liver functions returned to normal range 
within 2 weeks after the removal of the drug.


