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尿 路感 染症 に対 す るCefazolinの 応 用

石神嚢次 ・原 信二 ・三田俊彦

神戸大学泌尿器科

Cephaloridine,Cephalothin,Cephaloglycin,Ce-

phalexinと 数多 くのCephalosporia系 抗生物質が開

発 され,現 在迄 に数多 くのす ばらしい臨床報告が ある。

今 園藤沢 薬 品工業 よ りまた1つ の新 しいCephalosp-

orin系 抗 生 物 質が開発 された。私達 はこの新 しい抗生

物質であ るCefazolinを 諸種 の尿路感染症に使用し,

その臨床効果 を観察す ると共 に筋注投与時の血 中濃度,

尿申排泄率 を測定 し,ま た併せて尿路 よ り分離 した各種

菌に対する抗菌力を も検討 したので報告す る。

I. 臨 床 使 用 成 績

神戸大学泌尿器科を訪れた外来お よび入院患者を対 象

とした。

薬剤の効果を明確にす るため単純 な尿路感染症 と何等

かの合併症を有す る複 雑 な尿 路 感 染 症 とに分け使用 し

た。

投与方法 は筋注,直 接静注,点 滴静注法 である。筋注

は リドカイ ンを含有す る蒸溜水に溶解 し筋 肉中に,直 接

静注は20mlの 蒸溜水にとか し,3～5分 かけてゆつ く

りと,点滴静注は250～500通1の ブ ドウ糖 または生食水

に とか し,30分 前後の時間をかけて投与 した。

1日 投与量は 薫例 の0。59投 与例 を除 き1～2g,2～

4回 に分割投与,総 投与量は最高20g,最 低2.Og,投 与

日数は最高10日,最 低3日 である。

併用薬剤は効果判定 を明確にするため一切使用 しなか

つた。

効果判定は次 の基準に したがつた。

著効:自 覚症状あ るいは尿中菌 ともに消失 した もの

有効:自 覚症状あるいは尿中菌のいずれかに改善を認

めた もの

無効:自 覚症状お よび他覚的所見 ともに改善を認めな

かつた もの

臨床使用成績は表1,表2に 示す。

単純な尿路感染症23例 に 使用 し,著 効14例,有 効8

例,無 効1例,有 効率95。7%の 結果を得た。

複 雑 な 尿路 感 染症9例 に使用 し,著 効2例,有 効2

例,無 効5例,有 効率44.4%の 結果を得た。

単純 および複雑 な尿路感染症併せて32例 に使用 し,著

効16例,有 効9例,無 効7例,有 効 率78.1%で あ る。

以下2,3の 代表 的 症 例 に つ い て のべ る。

症 例1T.F.39歳,女 子,出1血 性 膀 胱 炎

約10日 前 よ り排 尿痛,頻 尿 を訴 え 某 医 に てCPの 投 与

を受 けた が 好転 せ ず,更 に血 尿 を認 めた の で 来院 した。

来 院 時 に は血 膿 尿,尿 中 白赤 血 球 無 数,検 鏡 に て グ ラ

ム陰 性 桿菌 を 多数 認 めた。

尿 培 養 に て大 腸 菌,尿 定 量 培 養 は106/m1以 上 で あ つ

た。 感 受 性 試験 は寒 天 平 板 稀 釈 法 でCEZ1.56mcg/ml,

CER6.25mcg/ml,CEX12.5mcg/mlを 示 し,デ ィス

ク法 ではCER(〓),CP(-),KM(〓),SM(+),

AB-PC(〓)夢NA(〓)で あ つ た。

CEZ1日0.5gを2回 に 分 割投 与 した 所,2日 認 よ り

自 覚症 状 軽 減 し,3日 目 には 尿 清 澄 とな り分 頻 尿,排 尿

痛 等 の 自覚 症 状 は全 く消 失 した。

2日 後,1週 間 後 の尿 培 養 で は菌 を認 め な か つ た。

症 例3 T.A.38歳,男 子,前 立 腺 炎兼 右 副 睾 丸 炎 約

1ヵ 月前 よ り残 尿 感,会 陰 部 不 快 感 を訴 え来 院 津 そ の

時 点 に よ る尿 所 見,尿 培 養 成 績(Staph. aureus)夢 前 立

腺触 診 所 見 よ り前 立 腺 炎 と診 断 し,各 種 抗 生 剤 の 投与 を

試 み,一 時 症状 は軽 快 した。

10日 前 に膀 胱 鏡 施 行,そ の 後3～4日 経 過 した後,右

陰 嚢 部腫 脹,疹 痛 著 明,発 熱 を来 た し入 院 した。

入院 時 所 見 は 尿 軽度 混濁,尿 中 白 血 球1視 野た5～6

篤 赤 血 球(-),検 鏡 に て グ ラム 陽性 球菌 を認 め た。 培

養 に て菌 は 証 明 し得 なか つ た。 そ こでCEZ1日2.0g,

4回 分 割投 与 した所,2日 闘よ り平 熱,陰 嚢 部腫 脹,疹

痛 軽 減 し,3日 目に は 圧痛 消失 した。 そ の 後 退院 ま で平

熱,尿 所 見 に異 常 を認 め な か つ た。

尿培 養 は も ち ろん 菌 を検 繊 し得 なか つ た。

II。 血 申 濃 度

腎機 能 の正 常 な 健康 成人3例 にCEZ0.5gを 筋 注 投 与

し,.血中濃 度 を 測 定 した。 測 定 方 法 はCup-plate法 を 用

い,検 定 菌 はB. subtilis ATCC6633を 使 用 した 。

結 果 は,図1に 示す 。

CEZ0.5g,1回 投 与 後 の血 中 濃 度 の推 移 は30分 で最

高値 を 示 し,19.0mcg/ml,1時 間 で17.5mcg/ml,そ の



750 CHEMOTHERAPY SEPT. 1970

表1単 純 な 尿 路 感 染 症
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に 対 す るCEZの 効 果
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後急速 に減少 し,2時 間 で9.0mcg/ml,4時 間 で4.5

mcg/m1,6時 間で1.8mcg/m1,8時 間では.血中に証明

し得なかつた。

III. 尿 中 排 泄 率

尿中排泄率はCEZ0.5g投 与後血中濃度を 測定 した

症例において検索 した。測定方法 は1血中濃度 と同様であ

る。測定成績は図2に 示す。尿中排泄率は割合に良好で

6時 間 までに63.5%,93.5%の 排泄を認めた。

時間的推移を観察する と,1時 間 までに約20%,2時

間 までに35～40%,4時 間 までに50～60%の 排泄 を認め

た。

IV. 臨床分離菌 に対するCEZの 抗菌力

CEZを 使用 した症例 よ り分離した各種 菌 株 すなわち

大腸菌,変 形菌,肺 桿 菌,緑 膿菌,ブ 球菌,腸 球菌 につ

いて 日本化学療法学会標準法に したがい寒天平板稀釈法

に よつてCEZ,CEX,CER,AB-PCに 対する感受性

を比較検討 した。

萸にCEZのMICと 臨床効果 との関係について検討

した。

表2　 複 雑 な 尿 路 感 染 症

図1　 CEZ500mg筋 注投与後 の血中濃度

図2　 CEZ500mg筋 注投与後の尿中排泄率
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1. 大腸菌に対す る感受性

11株についてCEZと 他の抗生物質に対す る感受性の

比較を行なつた。結果は表3に 示す。CEZ,CER,CEX

の3者 において大腸菌に対す る感受性 を比較す るとCEZ

が1番 良好 で,そ の ピー クは3.12mcg/ml,6.25mcg/

mlに 認 め た 。 次 い でCERの 感 受 性 が 良好 で6.25mcg

/m1に1つ の ピー クを認 め た(表4)。

感 受性 の1番 不 良 な ものはCEXで,そ の ほ とん どが

12.5mcg/ml以 上 であ つ た 。

2.変 形 菌,肺 桿 菌,緑 膿菌 に対 す る感 受性

尿 路 よ り分 離 した変 形菌,肺 桿 菌,緑 膿 菌 に 対 す る

CEZ,CER,CEXの 感受 性 比 較 は 表5に 示 す 。

CEZを 含 め てCephalosporin系 の 抗 生 物質 の これ

ら菌 に対 す る感 受 性 は2,3の 症 例 を除 き,す べ て が12.5

mcg/m1以 上 で 感受 性 は 極 め て不 良 であ つ た 。

に 対 す るCEZの 効 果

表3 大 腸 菌 に対 す るCEZ,CER,CEX,

AB-PCの 感 受性

表4 大 腸 菌 に対 す るCEZ,CER,CEX

の 感 受性 比 較

表5 変形 菌,肺 桿 菌,緑 膿 菌 に対 す るCEZ,

CER.CEX.AB-PCの 感受 性
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CEZ,CER,CEXに おい て個 々の菌株 につい て検討

す るに緑膿菌 を除 きCEZはCERと ほぼ同程度 の感受

性を示 し,CEXは 前2者 よ り感受性 は不良であつた 。

3. Staph. aureus, Enterococcus

Staph.aureus,Enterococcusに 対す るCEZ,CER,

CEX,AB-PCの 感受性は表6に 示す。

staph.aureusに ついては2株 であるためその感受性

について云 々す ることは出来 な い が,そ の各 々が0.39

mcg/ml,0.78mcg/mlで あ ることか ら,感 受性は極め

て良好である様に思われ る。

Rntmmousに 対す る感受性 は,す べ てが12.5mcg

/m1以 上で決 して良好である とはいえない。

CEZ,CER,CEXに おいて感受性を比較す るとCEZ

の感受性はCERに 比し1～2管 程度悪かつた。 しか し

CEXよ りも良好であつた。

4.MICと 臨床効果

分離菌株 のMICと 臨床効果 との関係について検討 し

た。結果 は図3に 示す。

ただ し混合感染症例においては,そ の関係を見出す こ

とは困難であるため 除 外 した。 著 効 例 に お け るMIC

の限界は12.5mcg/ml以 下 であ り,無 効例におけ るそ

れは50mcg/ml以 上 であつた。有効 例は6.25mcg/ml

～12.5mcg/mlの 間に分布していた。

V. 副 作 用

臨床使用症例32例,血 中濃度測定症例3例 において

注意深 く観察したが,特 記すべ きものを認めなかつた。

VI. 考 按

CER,CETに 始 まつ てCEX,Cephaloglycinと 次 々

に新 しいCephalosporin系 抗生剤が開発され,現 在迄

に数多 くのす ぐれた臨床成績が報告されている。

しかし,そ れ らのすべ ては イギ リス,ア メ リカにおい

て開発 されたいわゆる外国産であ る。

今回新 し く開発 されたCefazolinは,1967年 本邦藤

沢薬品中央研究所で発見された,新 しいCephalosporin

系抗生物質である。

本剤は他 のCephalosporrin系 誘導体 と同 じく,耐 性

ブ球菌を含む広い抗菌スペ ク トルを有し,か つ殺菌的に

作用する とされている。

すでに国内において,数 回の研究会,第18回 化学療法

学会総会の シンポジウムでこの新 しい抗生剤が検討され

た。

今 日までの検討成績では,大 腸薦お よび肺桿薦の抗菌

力が,他 のCephalosporin系 抗生物質に比較 して よい

とされている。

私達 も多 くの尿路感染症に対 しCEZを 投与す る機会

を得た。CEZの 疾患別治療効果は表7に 示す。

単純な尿路感染症群では,出 鑑雌 膀胱炎を含めての急

性膀胱炎には18例 に使用 し,著効14例,有 効4例 と満足

すべ き効果を得た。慢性膀胱炎,急性尿道膀胱炎,淋 菌性

尿道炎,腎 孟腎炎では症例数が少ないため,こ の成績を

以 て治療効果を云 々す ることは出来ないが,尿 中所見,

自覚症状が共に消失 した著効例が1例 も認め られなかつ

た。複雑な尿路感染症群において,治 療成績は9例 に使

用 し,膀 胱炎,副 睾丸炎症例,各 々1例 に著効を認めた

のみでその半数(5例)は 無効例であつた。

名出は第18回 化学療法学会総会 シンポジウムの席上で

全国の数 ヵ所の研究機 関 より集めた123例 の尿路感染症

につ いてCEZの 疾患別臨床効果を検討 している。

それに よると急性膀胱炎を含む下部尿路感染症 には51

症例 に使用 し,有 効39例,や や有効2例 で有効率80%

と治療成績 は良好である。

しかし一方,慢 性 下部尿路感染症 に対 しては効果は不

良である結果を報告 している。

表6 Staph. aureus,Entercocusに 対 す る

CEZ,CER,CEX,AB-PCの 感 受 性

図3 分離菌に対す るCEZのMICと 臨床効果
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起因菌別治療効果は表8に 示す。

大腸菌に よる尿路感染症には14

症例 に 使 用,著 効13例,有 効1

例,有 効率100%の 結果 を得た。

少数 であ るがStaph.aureusに

よる尿路感染症に対 しては著効1

例,有 効1例 と,か な りブ球菌尿

路感染症 に対 しては期待が もたれ

るのではないか と考える。

変形菌,緑 膿菌,そ れ らの関係

している混合感染症に対 しては有

効例(す なわ ちその大部分は 自覚

症状の改善のみで,尿 所見 の改善

が認められなかつた もの)こ そ認

められたが,著 効例は1例 も経験

しなかつた。

名出が集計 した デー タでも,大

腸菌,ブ 球菌感染症例には効果は

良好であるが,変 形菌,緑 膿菌感染症

例には効果 は不 良であ るとの結果がは

つ き りしている。

一方,CEZは 肺桿菌 に対 し,CERよ

りも抗菌力は強い とされてい るが,私

達 の症例では単独の肺桿菌に よる感染

症が なかつたため,肺 桿菌に よる感染

症に対 しての効果 は述べ ることは出来

ない。

投与量 と治療効果 との関係は表9,

表10に 示す。疾患,起 因菌に よる影響

の方が大であるためか,投 与量 と治療

効果 との間 には関連性を見出す ことは

出来なかつ た。すなわち投与蚤,投 与

回数を増加することに よつて臨床効果の増加を認めなか

つた。

血中濃度,尿 中排泄率,抗 菌力か ら考えて,1日1.0～

2g,3～4回 分割投与が適 当でないか と考 える。 しか し

私達 の症例では1日1.Og,2回 分割投与症例において も

結構 な臨床効果を認め てい ることか ら,症 例 に よつ て

は,少 量投与で も充分効果が期待出来る と考 える。

　血中濃度,尿 中排泄 はCERとcross overを 行な

つ ていないが,ほ ぼCERと 大差はない様に思 う。

　抗菌力は従来 のCephalosporin系 抗生剤に比 して大

腸菌 に対 して抗菌力が強い点が特徴である。

　副作用は としてPenicillin系 薬剤に見 られるア レル

ギー様症状を呈 したものは,経 験 しなかつた。

表7 CEZの 疾患別治療効果

表8 CEZの 起因菌別治療効果

表9 1日 投与量 とCEZの 臨床効 果 との関係

表10 投与 回数 とCEZの 臨床効果 との関係
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VII.結 語

1) 臨床使用成績

32例 の尿路感染症に使用 し,著 効16例,有 効9例,無

効7例,有 効率78.1%の 成績を得た。

2) 血中濃度

CEZO.5g,1回 投与後の血中濃度 のピークは,30分 後

にあ り,そ の後急速に減少 し,有 効 拍沖 濃度は,6時 間

まで認められた。

3) 尿中排泄率

CEZO.591回 投与後6時 間 で,60%以 上の尿 中回収

率 をえた。

4) 抗 菌 力

大 腸菌 に対 す る抗菌 力は 従 来 のCephalosporin系 抗

生 物 質 に 比 して 良好 で あ つ た。

5) 副 作 用

特 記 す べ き もの を認 め な か つ た。
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USE OF CEFAZOLIN IN URINARY TRACT INFECTIONS 

JOJI ISHIGAMI, SHINJI HARA and TOSHIHIKO MITA 

Department of Urology, 
Kobe University, School of Medicine 

(Director Prof. J. ISHIGAMI, M. D. )

Cefazolin, a new cephalosporin derivative synthesized in Japan, was tested for its antimicrobial 
activity against various fresh isolates from patients, and for its absorption and excretion in man an 

clinical effectiveness in patients with urinary tract infections. The results obtained were as follows. 

1. Cefazolin was given to the 32 patients with urinary tract infections either intramuscularly, 
intravenously or by drip infusion. The effectiveness was remarkable in 16, moderate in 9, and n( 

response obtained in 7 (effectiveness rate of 78. 1 per cent). 

2. The serum level following a single intramuscular dose of 500 mg in 3 healthy adults reachec: 

the maximum at 30 minutes and clinically effective serum level was maintaine 1 for6 hours. 

3, The urinary excretion rate following a single intramuscular dose of 500 mg in 3 healthy adults 

was more than 60 % for the first 6 hours after the administration. 

4. The antimicrobial activity of Cefazolin was more favourable against clinically isolates of E. coli 

than the other cephalosporins. 
5. No side effects were observed in any of the patients.


