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新 しい 合 成Cephalosporin C物 質 で あ るCephapirin

(CEP)は,ブ リス トル ・ラ ボ ラ トリー ズ で 開 発 され た も

の で あ るが,そ の 臨 床 価 値 を 明 らか に す る た め 抗 菌 作

用 ・吸 収 排 泄 ・臨 床 成 績 を若 干検 討 した の で 報 告 す る。

I.　 抗 菌 作 用

最 近 臨 床 分 離 した 諸 種 細 菌:256株 お よび 原 虫:5株

のCephapirinに 対 す る感 受 性 を,化 療 標 準 法 に 準 じて

測 定 した 。 す な わ ち,多 く の 一 般 細 菌 はN.A.培 地,

Streptococcus pyogenes・Diplococcus Pneumoniaeは 家 兎 血 液

加H.I.培 地,Neisseria gonorrhoeaeはG.C.培 地,

Trichomonas vaginalisは10%牛 血 清 加SYS培 地 を 用

い,そ のMICを 測 定 した 。

そ れ に よ る と,St.pyoggenes・N.gono.には ≦0.1mcg/

ml,D.Pneumoniaeに は ≦0.4mcg/mlの す る ど い感 受

性 を 示 し,Staphylococcusに は ひ ろ い 分 布 の パ タ ー ン を み

とめ0.1～50mcg/mlに 及 ん だ が,0.2～3.13mcg/ml

に86%が 相 当 した 。

Kl.pneumoniae 25～250mcg/mlで あ り,E.coliは1.50

～ ≧500mcg/mlに ひ ろ く分 布 し,こ の うち3.13～12.5

mcg/mlに61%が 相 当 した。Proteus mirabilisは12.5～

50mcg/mlに8株 中7株 が 存 した が,他 のproteus-group

は い ず れ も 耐 性 側 に あ つ た。.Pseudomonnas aeruginosa・

Trichomonas vag.は す べ て ≧500mcg/mlで あ る 。

い ま,諸 種CephalosporinC系 物 質 のE.coliに 対 す

る 感 受 性 分 布 を 同 一100株 に つ い て み る と,CEZ>CER

>CET>CEP>CEXの 順 に な る。

ま た,Staphylococcus aureus:100株 とE.coli 100株 に

Fig. 1 Susceptibility of E. coli to various cephalosporin 

C derivatives.

Table 1 Susceptibility of E. coli to cephapirin
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お け るCEPとCETと の 感 受 性 はFig.2・3の とお

りよ く相 関 す る も の の よ うで あ る。

II.　 吸 収 ・ 排 泄

Streptococcus haemolyticus S-8を 被 検 菌 とす る 重 層 法 に

よ り,Cephapirinの 吸 収 ・排 泄 を 測 定 した 。

a)　 健 康 人 に お け る体 内 濃 度

健 康 人Volunteerに お け る 吸 収 ・排 泄 をCross over

testに よ り追 求 した 。 す なわ ち,CEP1.0g筋 注 時 の 血

中濃 度 を3例 に つ き測 定 す る と,0.5時 間 値:123mcg/

mlでpeakに あ た り,1時 間 値7.9mcg/mlの あ と急

激 に 低 下 し2・4時 間 値:2.9・1.1mcg/mlで,6・8時

間 値:0.4～0.1mcg/mlと な る。 こ の さ い の尿 中 濃 度 は

分 画 尿 で0～2時393mcg/ml,2～4時:12mcg/ml,4

～8時7mcg/mlで あ り,そ の尿 中 排 泄 は641・95・29

mgと な り,け つ き よ く8時 間 まで の尿 中 回 収 率:76.8

%で あ る 。

次 に,健 康 婦 人3例 にCEPを500mlの10%キ シ

リ トー ル 液 に 溶 解 した の ち,1.0g/2hrs.,1.0g/3hrs.,

2.0g/2hrs.,4.0g/2hrs.の4群 につ き そ の 血 中濃 度 を

追 求 し た 。

2時 間投 与 の3群 間 には,そ れ ぞ れ投 与 量 に応 じた 血

中 濃 度 の 高 さを 示 した 経 過 で,ほ ぼDose responseが あ

き らか で あ る。 そ のpeak levelは1～2時 間 で あ り,

1.0g:10.2mcg/ml,2.0g:23.0mcg/ml,4.0g:35.6

mcg/mlで あ る。 点 滴 終 了 後 の血 中濃 度 は急 激 な低 下 を

Fig. 2 Correlogram of susceptibility between 

cephapirin and cephalothin against 

Staphylococcus aureus 100 strains.

Fig. 3 Correlogram of susceptibility between 

cephapirin and cephalothin against 

Escherichia coli 100 strains.

Table 2 Blood levels after intramuscular injection of cephapirin 1.0g dosis in healthy volunteers.

Table 3 Urinary excretion after intramuscular administration of cephapirin 1.0g dosis in healthy volunteers.
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きたし,3時 間値1.5・2.2・5.9mcg/ml,4時 間値

0.3・0.5・1.0mcg/mlで,6時 間後にはほ とんど証明

されない。

1.0g/3hrs群 は1.0g/2hrs群 に比し血中濃度のpeak

の高 さは低いが,投 与中6.0～7.5mcg/mlの 濃 度を維

持した。

b)　 胎児側移行

分娩にさいしCEP 1.0g筋 注 して その胎児側移行を

みると,胎 児血は投与初期に低 く1.5時 間 以後には母体

血の1/4程 度である。 また,羊 水中への移行をみとめ

た。

III.　臨 床 成 績

産婦人科諸種感染症:10例,術 後;4例 にCephapirin

を投与して,そ の臨床効果および副作用を観察 した。

a)　 臨床効果

下部尿路感染4例 中,慢 性膀胱炎でE.coli:50mcg/ml

分離 例には,29×2筋 注4日 間無効ののち,59×2点 静

に変更 して有効だつた.亜 急性腎盂腎炎で腎結石合併例

は,Klebsiella:50mcg/mlを 検 出し,59×2点 滴にもか

かわ らず無効におわつた。

骨盤 腹 膜 炎 のため下腹痛 ・膿性帯下(E.coli:6.25

mcg/ml,.Bacteroides:100mcg/ml),発 熱;37.8℃ は,5g

Fig. 4 Blood levels and urinary recoveries after 

i.m. administration of cephapirin.

Fig. 5 Blood levels after drip intravenous infusion 

of cephapirin 1.0•`4.0g dosis.

Table 4 Blood levels of cephapirin in 3 healthy volunteers given a intravenous drip infusion (cross over exp.)
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×2点 静7日 間で有効であ り,い つぽ う,亜 急性子宮付

属器炎に対 してはCEP 2g×2静 注6日 間にかかわらず

微熱がつづいた。

術後感染予防のため,1g×2静 注4日 間投与 した4例

は,い ずれもその目的を達 した。

b)　 副作用

筋注 した1例 に局所痛をみとめたが,こ れ以外特記す

べ き副作用はなかつた｡

血 液 ・肝機能 ・腎機能にも,薬 剤負荷による影響は何

らみ とめ られ な か つ た が,2g×2静 注 例 でCooMRS'test

:士 を 呈 した 。

IV.　 む す び

Cephapirinの 臨 床 価 値 を 明 らか にす る た め,そ の抗

菌 作 用 ・体 内濃 度 ・臨 床 成 績 を検 討 した とこ ろ,次 の所

見 を え た 。

1.　 最 近 臨 床 分 離 し た病 原 微 生 物:261株 のCEP感 受

性 分 布 を 追 求 した と ころ,streptococcus pyogenes・Diplococcus

Table 5 Foetal levels after intramuscular injection of cephapirin 1.0 g dosis

Table 6 Clinical results in gyneco-obstetrical fields.
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Pneumoniaeな どに 極 め て す る どい 感 受 性 を 有 し, StaPhy-

lococcus aureusに は0.2～3.13mcg/mlに86%, E.coli

に は3.13～12.5mcg/mlに61%が 相 当 した 。

2. CEPはStaPhylococcus aureus・E.coliに 対 し,

CETに 近似 した 感 受 性 相 関 を示 す 。

3. CEP 1.0g筋 注 時12.3mcg/mlのpeak levelを

血 中濃 度 に示 し,8時 間 まで の尿 中 回収 率 は76.8%で

ある。本剤は投与量によるDose responseが 明らかであ

る。胎児血中濃度は母体血の数分の1程 度である。

4.　 産婦人科感染:10例,術 後感染予防:4例 に本

剤を投与 し有効だつた。

本論文の要旨は,昭 和48年6月 札幌市における第

21回 日本化学療法学会総会で発表した。
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To evaluate cephapirin (CEP), the susceptibility serum levels and clinical results were discussed, and 
the following observations were obtained.

(1) In distribution of susceptibility against clinically isolated 261 strains of organisms, CEF exhibited

a strong sensitivity to Streptococcus pyogenes, Diplococcus pneumoniae showing 0,2～3.13mcg/ml to 86%

strains of Staph. aureus,3.13～12.5 mcg/ml to 61%strains of E. coli.

(2) CEP demonstrated a similar relationship with CEP against Staphylococcus aureus and E. coli.
(3) Administration of CEP 1 g intramuscularly showed a peak blood level of 12.3 mcg/ml, and 76.8% 

of urinary excretion in 8 hours. 
CEP responded well with dosage. Foetal blood level was about one fifth of maternal blood level.

(4) CEP was mostly given intravenously to 10 cases of gyneco-obstetrical infections and 4 cases of 
infection prevention. It is impressed that CEP is a favorable drug.


