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Cephapirinの 基 礎 的 臨 床 的 検 討

中 川 圭 一 ・渡辺健太郎 ・可部順三郎 ・福 井 洗 ・小 山 優 ・横 沢 光 博

東京共済病院内科

Cephapirin(CEP)は ア メ リカ,ブ リス トル 研 究 所 で

開 発 さ れ た新 しいCephalosporin系 抗 生 物 質 で,き わ め

て安 定 な注 射 用 抗 生 剤 で あ る。 そ の 化 学 構 造 は つ ぎ の と

お りで あ る｡

一 般 名 はCephapirin sodiumで ,分 子 式 は,

C17H16N3NaO6S2,分 子 量 は445.42で あ る。

わ れ わ れ は 本 抗 生 剤 に つ い て臨 床 的,基 礎 的 検 討 を 行

なつ た ので,そ れ ら の成 績 につ い て 報 告 す る。

I`　CEPの グラム陰性菌に対する抗菌力

a)　 E. coli 50株 のCEPそ の他 の 抗生剤 に対す る感

受性

臨床材料か ら分離 したE. coli 50株 に対す るCEPお

よび そ の他 の抗 生剤の 薬剤感受性 はTable1に 示す と

お りである。CEPに 対す るMICの 山は12.5mcg/ml

に あ り,CERよ り1～2管 劣 るが,CEZのMICは

1.56mcg/mlに あ り,CEPはCEZに 比 し,か な り感受

性 は劣 る。 またCEPに 対す るMICが ≧100mcg/ml

を示 した ものが4株 み とめ られた。

b)　 Klebｓiella 53株 のCEPそ の 他 の 抗 生 剤 に 対 す る

感 受 性

臨 床 材 料 か ら分 離 したKlebsｉella 53株 に 対 す るCEP

お よび そ の他 の抗 生 剤 のMICはTable2に 示 す とお

りで あ り,CEPのMICは3.13mcg/mlに 山 が あ り,

Fig. 1 Correlograms between CEP and other 

cephalosporin.

Table 1 Minimum inhibitory concentration (MIC)of various antibiotics to 50 strains of Escherichia coli

Method: Agar plate dilution method 

Medium: Heart infusion agar "Eiken"

pH: 7.4
Inoculum size: 106/ml, diluted with sterile distilled water
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CERと ほぼ同等 でCEZよ り1管 劣 るが,AB-PC, CB

-PCに 比 し,は るかに感受性 が す ぐれ て い た。 なお

Cephalosporin系 薬 剤間MICの 相関 はFig.1に 示す

とお りであ る。

II　CEP筋 注 時の吸収お よび排 泄

CEP 500mg筋 注時 の 血 中濃 度 お よび 尿中排泄 を3

例 の患者につ き測定 した。 その結果はTable3に 示す

とおりであ る。 そのPeakは30分 で 平均9.5mcg/ml

を示 し,1,2時 間後 はそれぞれ平均4.4mcg/ml,2.0

mcg/mlを 示 し,6時 間後には 検 出 されない もの もあつ

た。 尿中排泄率は 良好 で注射 後2時 間で約65%が 排 泄

され,6時 間で平均88%が 排泄 された。

III　臨 床 成 績

Table4に 示す ように肺炎,肺 化膿症5例,胆 の う炎

1例,膀 胱炎1例 の計7例 に使用 した。

急性 肺炎4例 につ いてみ る と,第1例,第2例 は軽症

であつた ためか,き わめて順 調に経過 し,第1例 は1日

1g 7日 間,第2例 は1日1g 14日 間で胸部X-Pで 陰

影 はほ とん ど消失 した。

第3例 は発熱後第8日 目に 入院 した。胸 部X-Pで は

右 中肺 野に上葉か ら下葉に わ た る 中等度 の浸潤が あつ

た。 第9病 日か らCEP 1日1g(0.5×2筋 注)2日 間,

さ らにCEP 1日3g(2g点 滴注入,0.5×2筋 注)2日 間

投与 したが下熱せず,体 温40℃ に及んだので,胸 部X

-Pで は やや改善 したが
,第13病 日か らKMを1日

1.0g併 用 した。 併用後3日 目か ら下 熱 しは じめ5日 目

には平熱 となつた。KMは7日 間併用 して 中止 し,以

後CEPだ け1日2g～1g投 与 したが,以 後発熱な く,

胸 部X-Pも 漸 次 改 善 し た。 本 例はCEPに 対す る

Responseはexcellentで はな く,ま たKMを 併用 した

が,CEPの 効果 はあ きらかであつた。

第4例 は肺気腫,心 不全に合併 した肺炎で右上葉全葉

に陰影 あ り,強 度の呼吸困難,チ ア ノーゼを伴なつ てい

たのでヂギタ リス剤,O2吸 入を併用 し,CEP 1日2g

Table 2 Minimum inhibitory concentration(MIC) of various antibiotics to 53 strains of Klebsiella

Table 3 Serum levels and urinary excretion of cephapirin in 3 patients following 500 mg 

intramuscular administration

Method: Thin-layer cup method (B. subtilis ATCC 6633 as test organism, pH 6.8)
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(lg点 滴注 入,lg筋 注)投 与 した ところ,4日 後の 胸

部X-Pで は陰影やや淡 くな り,2週 後 には消失 した。

重症であつたがCEPが 著 効を奏 した。

第5例 は47年7月10H頃 か ら咳漱,喀 疾,発 熱あ り,

47年8月5臼 入院,胸 部X-Pで 左 上葉 に浸潤があ り

鎖 骨下に大空洞がみ とめられ た。 白血球増 多があ り,喀

疾 中結核菌塗抹陰性 であつたがTBも 疑 いSMl日lg

8日 間(こ の間3臼 間AB-PCLsg注 を 併用)使 用 し

た が下熱せず,8月14日 か らDKBl日100mg投 与

したところ,や や下熱傾 向はみ とめ られたが8月19日

に再 び38℃ 以上 の 発 熱 が み ら れ た。喀疾中か らは

StaPhslecoccus aureus,Klebsiellaが検 出 されていたがDKB

投 与後喀疾 も減 少傾 向にあつた。CEPを8月21日 か

らlH49(1回29静 注で12時 間毎 に2回)併 用 し

た ところ,漸 次 下 熱 し8月25日 か ら平 熱 とな り,

DKBは8月27日 で中止 し,以 後CEPl日49～29

だけ4週 間投与 し中止 した。

本例はCEPの 投与に より,は じめ下熱 し,胸 部X-

線 所見 お よび そ の他 の症状,所 見 も 漸次改善 したので

CEPが 有効 ではあつたが,空 洞 消失 までには いた らな

か つた。

以上,肺 炎4例,肺 化膿症1例 の計5例 の肺感 染症 に

対 す るCEPの 治療効果 は全 例に有効であつた。

第6例 の胆の う炎に対す るCEPの 治療 効果は,12日

間 の治療 では右 葉肋 部の局所所見,発 熱白血球増多 も改

善 し,胆 汁 中細 菌 も消失 した ので,著 効 とみ'と め ら れ

た。

第7例 の 膀胱炎 はasymptomaticな 症例で 尿 中 細 菌

に対す る効 果だけをみたが,E.coli,Klebsiellaは14日

間 の投与 で消失 した もの のPseudomonasが 代つて出現 し

た。

IV　 副 作 用

発疹,発 熱その他 のア レル ギー症状 あ るいは シSッ ク

を起 した ものは1例 もなかつた。

検 血,検 尿,血 化学 を使 用前,中,後 の3回(原 則 と

して)測 定 したが,こ れ らの うち異常を示 した ものは

1.　GOT,GPT,LDHに 変化 を きた した症例は第3

例の肺炎で投与前GOT60,投 与中llOに 上昇,投 与

終 了前66に 戻つた。 またLDHもGOT上 昇時に720

に上昇 したが,投 与終 了前290に 戻つた。 投与 中に投

も前値に戻つた こ とか らこれ らの異常値 はCEPに よる

与のか ど うか は疑 問であろ う。

2.　 BUNは 第4例 が 投 与前27mg/dlで あつたが 投

与後22.3mgldlに 減 少 し,ま た 第3例 も投与前24.7

mgldlで あつた ものが投与 後14.3mg/dlと なつた。血

液濃縮 のた め投与前 高値であつた と思 われる。

3.　 第3例 は投 与前 か ら貧血(Hb9.99/dl)が あ り,

Table 4 Results of CEP therapy of pulmonary and urinary infections
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投与 中 一時Hb 8.4g/dlに 下つ たが,病 状の 好転 とと

もに回復にむかつ た ことか ら感染性 の貧血 と思 われた。

また本例は膠質反応 が投与前か ら悪 く,TTT 6,ZTT 17

を示 し,投 与終 了時にはTTT 9,ZTT 23と 上 昇 した

が,本 剤 の影響 か どうかは判然 としない。

結 語

1. 臨床材料か ら分離 したE. coli 50株 に対 す るCEP

の感受性 は,12.5mcg/mlにMICの 山が あ り,CER

よ りやや劣 る。CEZのMICの 山は1.56mcg/mlで

CEPはCEZよ りかな り劣つ た。

臨床材料か ら分 離 したKlebsiella 53株 に対す る感受性

は,CEPのMICの 山は3.13mcg/mlで,CERと ほ

ぼ 同様 であるが,CEZに くらべ る とやや劣 つた。

2.　 CEP500mg筋 注時 の血 中濃 度は30分 がPeak

で9.5mcg/ml(3例 の平均値)を 示 し,1,2時 間後では

それ ぞれ4.4mcg/ml,2.0mcg/mlを 示 し,6時 間後に

は検 出され ない もの もあつた。尿中排泄率 は良好 で注射

後2時 間で約65%が 排泄 され,6時 間で88%が 排泄

され た。

3.　 肺炎4例,肺 化膿症1例,胆 の う炎1例,膀 胱炎

1例 の計7例 にCEPを1日1.0～4.0g,7～34日 間使

用 し全 例に有 効であつた。副作用 として特記すべ きもの

は なかつた。
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1. On the susceptibility of 50 strains of E. coli isolated clinically, the peak of MIC of CEP was 12.5 

mcg/ml which was a little higher than that of CER. At the sametime, the peak of MIC of CEZ was, 

1.56 mcg/ml. On the susceptibility of 53 strains of Klebsiella, the peak of MIC of CEP was 3.13 mcg/ml 

similarly to that of CER, although that of CEZ was 1.56mcg/ml.

2. The serum concentrations of CEP after intramuscular administration of 500mg were 9.5mcg/ml 

30 minutes, 4.4mcg/ml 1 hour, 2.0mcg/ml 2 hours, 0.42mcg/ml 4 hours (mean value of 3 patients) and 

0•`0.22 mcg/ml after 6 hours. Urinary recovery was very good, that is 65% was excreted within 2 

hours, and 88% within 6 hours. 

3. On therapeutic efficacy of CEP to bacterial infections, including pneumonia (4), lung abscess (1), 

cholecystits and cystitis (1 case), clinical response was good in all cases. Daily dose of CEP was 1.0 to 

4.0g, the duration of administration was 7 to 34 days. No remarkable side effects were seen in all cases.


