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Cephradineに 関 す る 検 討

―臨 床分 離 菌 の感 受性 と臨床 例 の治 療成 績―

大久保 滉 ・岡 本 緩 子

右 馬 文 彦 ・牧 野 純 子

関酉医科大学第一内科学教室

1 緒 言

Cephalosporin系 抗 生 物 質 の う ち,そ の 化 学 構 造 が

Cephalexinに 極 め て類 似 して い る新 しい抗 生剤 と し て,

1969年 米 国 のSquibb社 研 究所 で 開 発 され たCephradine

は,低 毒 性 で,し か も 吸収 が 良 好 な点 か ら,す で に 欧 州

に お い て も さか ん に用 い られ て い る。 本 邦 で も昨 年 来 検

討 され,私 ど も も,こ れ に つ い て臨 床 分 離 菌 の感 受 性 を

他 の セ フ ァ ロス ポ リ ン系 抗 生 剤 な ど と 比 較 検 討 し,ま

た,臨 床 例 に応 用 す る機 会 を え た の で,そ の 成 績 を報 告

す る。

II 臨 床 分 離 菌 の感 受 性 につ い て

病 巣 分 離 の ブ ドウ球 菌,大 腸 菌,変 形 菌 お よ び緑 膿 菌

の一 部 に つ い てCephどadineの 抗 菌 力 を測 定 し,同 時 に

他 のCephalosporin系 抗 生 物 質,す な わ ち,Cephapirin

(CEP), Cefazolin (CEZ), Cephalothin (CET), Ceph-
aloridine (CER), Cephalexin (CEX), ならびにCar-

benicillin(CBPC)お よびSulbenicillin(SBPC)の 感

受性 と比 較 検 討 した。 方 法 は 化 学 療 法 学 会試 案1)に よ っ

た 。 そ の感 受 性 分 布 をFig.1に 示 す 。Staph.aur.28

株 のCephmdineに 対 す るMICは,ほ とん ど が6.2～

25μg/mlに あ る。他 の セ フ ァ ロス ポ リ ン系抗 生 剤 と比 較

す る と,CEPのMICが も っ と も低 く,つ い で,CET,

CEZ, Cephradine, CER, CEX の順である。

E. coli 17株 に対 す るCephradineのMICは,う ち

11株 が25μg/mlに あ り,CETお よ びCERに 似 た感 受

性 分 布 を示 して い る。

KZebsieIla 12株 で は,Cephradineに 対 して,ほ とん

どが12.5～25μg/mlに あ り,CEZ,CEX,CER,っ い

でCephradineの 順 に な って い る。

つ ぎ に,こ れ ら のCrosssensitivityを み る とFig.2,

3,4,5に 示 す よ うに, Staphylococcus aureus では

Fig.2のCEP,CETお よ びFig.3のCEZよ り も

Cephradineの ほ うが 劣 り,ま た,Fig.3のCERや

CEXで はCephradineよ り感 受 性 の よい も の と劣 る も

の とが あ る。

E.co1fで はFig.4の よ う にCephradineはCER

お よびCEXと ほ ぼ 同様 なMICを 示 し,Fig.5のCET

と も似 て い る、 しか し,CEZ(Fig.4)お よびCEPよ

りMICの 高 い株 が 多 い 。

KZebsiellaで はCER,CEZ,CEXお よびCETよ り

Cephradineは1～2段 の差 でMICの 高 い もの が 多 く,

CEPよ りは 低 い もの が 多 い(Fig.4,5)。

ま た,CBPC,SBPCと の 比 較(Fig.2,5)で は,

Cephradineは,こ れ ら2剤 と ほ ぼ 同程 度 の抗 菌 力 を示

した。

以 上 の成 績 は,本 剤 が,こ れ ま で の多 くの セ フ ァ ロス

ポ リ ン系抗 生 物 質 と同 程 度 の抗 菌 力 を もつ こ とを示 し,

こ と にCEXに 近 い成 績 で,大 槻2)の 集 計 成 績 と一致 す

る。

III 臨 床 成 績 に つ い て

気 道 感 染 症13例 お よ び尿 路 感 染 症8例 の 計21例 にCe-

phradineカ プ セル を投 与 し,そ の 臨床 効 果 を検 討 した 。

対 象 症 例 は にTable1示 して あ る。 投 与 量 は,す べ て

1周1,000～1,500mgで,3～4分 して食 間 に 内服 させ

た。

症 例1 T.A. 26才 ♀Pharyngitis acuta

強 度 の咽 頭 痛 を 主 訴 と して 来 院 し,咽 頭 発 赤 が著 明 で

あ った 。 本 例 にCephradineを1日1.09使 用 し,5日

目来 院 時 に は ま っ た く諸 症 状 が 消 失 して い た。

症 例2 H.M.43才 ♂ Tonsillitis acuta

咽 頭 痛 が つ よ く扁 桃 はIII度 の腫 脹 を認 め,咽 頭 菌培 養

でHemoph..pamHAeuOlytお よびNeisseriasseria属菌 が(♯)

で あ っ た。39℃ 台 の 発 熱 を伴 な っ て い た が,Cephradine

使 用 後4日 目に 来 院 し た と き に は,咽 頭 所 見 が軽 快 し,

自覚 症 状 も少 な くな っ てい た。 使 用10日 目頃 か ら腹 部 中

央 付 近 に原 因 不 明 の 疹 痛 を き た した。 そ の とき 咽 頭 は す

で に治 癒 して い た の で翌日 か ら投 与 を 中止 した と ころ,

腹 痛 は 直 ぐ消 失 した 。

症 例 3 T.N.63才 ♀ Tonsillitis acuta
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3月 初 旬 旅 行 に 出 か け た 際,39℃ 台 の発 熱 あ り,旅 先

で加 療 後 平 熱 とな っ た が,悪 寒,食 思 不 振 お よ び 不 眠 が

とれ ず,3月14日 本 院 を 受診 した。 当時,扁 桃 は11度 の

腫 大 をみ とめ,体 温37.8℃ でCephradine1日1.0gの 使

用 を開 始 した。 以 後,体 温 を記 録 させ た がFig.6の よ う

に順 調 に軽 快 した。

症 例4 A.T.18才 ♂ Tonsillitis acuta

2～3日 来,食 思 不振 お よび 咽 頭 痛 を き た して 来 院 。

当時 体 温37.2℃ で,両 扁 桃 腺 がII度 の腫 脹 を き た し てい

た。Cephradine1目1.5gを 使 用 し,諸 症 状 の 改 善 をみ

とめ た。

症 例5 S.A.35才 ♂Pharyngitis with

Tonsillitis acuta

発 熱,咳 漱 お よび 頭 痛 を 主 訴 と し て第3病 日に来 院 し

た。 扁 桃 は1度 の腫 大,咽 頭 発 赤 をみ と め た。 本 剤 投 与

4日 間 で 症 状 の 消 失 を み た(Fig.7)。

症 例6S.T.20才 ♀Streptocous infection

長 期 に わ た りASLO値 の 上 昇 をつ づ け て い た 患 者 で

833 ToddU.の 時 点 でCephradineを1週 間使 用 した が

不 変 で,以 後Pivampicillinを 使 用 して,こ れ を下 降 さ

Fig. 1 Distribution of MIC (pg/ml)
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せ えた 。

症 例7 R.S.77才 ♀

Bronchitis acuta

脳 動 脈 障 害 で入 院 申,気 管支

炎 を併 発 し,本 剤 を50間 使 用

で咳 漱,喀 痩 は や や 軽 快 し た

が,中 止 後 ま もな く再 発 した。

症 例8 F.M.71才 ♀

Bronchitis acuta

心 筋 障 害 お よ び 自 内 障 の 患 者

で,喀 疾 お よ び咳 漱 が 強 度 で あ

っ た。Ceph田dineを14日 間 使 用

して症 状 は ま っ た く消 失 した。

症 例9 E.K.35才 ♀

Bronchitis acuta

急 に38℃ 台 の 発 熱,咳 徽 を き

た して 来院 。 喀痕 は 引掛 る感 は

あ る が喀 出 で きず,検 査 不 能 の

ま ま本 剤 を使 用 し,5田 間 の 内

服 で 治癒 した。

症 例10 T.T.39才 ♀

Bronchitis acuta

約1週 前 か ら咳 徽 あ り,医 治

を うけ て い た が 軽 快 せ ず,来 院

前 日 よ り39℃ 台 の 発 熱,黄 色 の

喀 疾 を伴 な うよ うに な っ た。 来

院 時 喀 疾 を提出 せ ず,そ の 後 の

来 院 時 に は喀 疾 は 出 な くな っ て

お り,検 査 で き なか っ た が,投

与7日 で体 温37℃ 台 と な り,10

口 で咳 漱 も消失 した 。

症 例11 T,T.76才 ♀

Bronchitis chronica

約20日 前 か ら37℃ 台 の微 熱,

つ づ い て全 身 倦 怠 感 あ り,抗 生

剤 以 外 の投 薬 を うけ て い た。 咳

漱,喀 疲 は 常 々 あ り,肺 紋 理

の増 強 が あ る占Cephradine1日

1.0gを 使 用 し,血 沈 は1時 間

58mmか ら27に 減 じた が,他 の

症 状 は軽 快 しな か っ た。

症 例12 K.O.30才 ♂

Bronchitis chronica

来 院 前 日か ら左 胸 痛 あ り,咳

漱 お よび 喀 疾 は2年 前 か ら きた

して い る,ダ ンボ ー ル 運 搬 業 の

Fig. 2 Cross sensitivity (Staph. aureus 28 strains)

Fig. 3 Cross sensitivity 

(Staph. aureus 28 strains)
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患 者 で あ る。 来 院 時37.8℃ の 体

温 で,本 剤 使 用 に よ り肺 部 気 管

支 の 陰 影 は消 退 し,発 熱 は3日

間 で な く な っ た(Fig.8)。

症 例13 Y.T.75才 ♀

Bronchopneumonia

心筋障害,梅 毒,脳 血管障害

で入院中の患者で,肺 炎を併発

し,本 剤を20日 間使用したが好

転 をみとめなかった。

症例14 S.N.25才 ♀

Pyelonephritis acuta

数 日前 か ら残 尿 感,腰 痛 つ づ

い て 発 熱 あ り,来 院 時,尿 沈 渣

に 腎 孟 上 皮,膀 胱 上 皮 お よび 白

血 球 を多 数 み とめ,Cephmdine

1日1.594日 間投 与 に よ り諸 症

状 が 軽 快 した。

症 例15 M.M.83才 ♀

Pyelonephritis acuta

全 身 倦 怠 感,腰 痛 あ り,さ ら

に37℃ 台 の発 熱 を きた す よ うに

な っ て来 院 。 糖 尿 病 が あ る。 外

来 でCephmdineを 投 与 した が

効 果 が な か っ た が,入 院 させ て

これ を4目 問 正確 に 内 服 させ た

と こ ろ,尿 所 見,自 覚 症 状 と も

に 急 速 に改 善 さ れ た。 外 来 通 院

中 に は本 剤 を 正 し く服 用 して い

なか っ た こ とが 判 明 した 。

症 例16 T.N.48才 ♀

Pyelonephritis chronica

脳 血 栓 後遺 症 が あ り,腎 孟 腎

炎 を く り 返 し て い る 患 者 で,

Cephradineで も効 果 はみ とめ え

な か っ た。

症 例17 T.K.43才 ♀

Cystitis acuta

約1週 間 前 か ら排 尿 痛 あ り,

微 熱 お よび 悪 心 を き た し て 来

院 。Cephradine投 与6日 目か

ら下 熱 し,尿 所 見 そ の他 が ま っ

た く正 常 化 す る ま で計20gを 投

与 した。

症 例1 8H.T.24才 ♂

Cystitis acuta

Fig. 4 Cross sensitivity

Fig. 5 Cross Sensitivity (Marks same as Fig. 4)
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Table 1 Clinical trials with cephradine
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3日 前 か ら腰 痛,残 尿 感 な らび に 尿 意 頻 数 あ り,尿 に

は著 しい 所 見 は なか っ た が,乃 膨 御60び罐5を 証 明 した。

Cephradine1.596日 間 の 投 与 で 尿 中 の 菌 は消 失 した が

自覚 症 状 は 改 善 され なか っ た。

症 例19 M.N.71才 ♂Cystitis chronica

脳 卒 中 後遺 症(右 片 麻 痺)に 伴 な う膀 胱 炎 で,し ば し

ば症 状 を く り返 し,そ の た び に諸 種 抗 生 剤 投 与 を受 け て

きた患者で,今 回も残尿感および下腹部不快感 を きた

し,尿 蛋白(惜)で あった。 本例にCephradineを2週 間

内服させ,ほ とんど治癒させることができた。ただし,

中止後間もなく再発している。

症例20 T.G.75才 ♀Cystitis chronica

動脈硬化性パーキンソン症候群があり,膀 胱炎が一進

一退 してい る。 今回は尿蛋自が±であったが,尿 中菌

E.coli〓 の時点で本剤を使用,9日 間の投与で血沈は1

時 間45mmか ら27mmに な ったが,尿 所見はなお不

変であった。

症例21 T.M.70才 ♀Cystitis chronica

基礎疾患に糖尿病および脳卒中後遺症があ り,常 々膀

胱炎をくり返 している患者で,尿 蛋白〓,尿 中菌+の 時

にCephradineを 使 用し,14日 間投与後,尿 蛋白は陰性

化 し,尿 中菌も少なくなった。

以上21例 の気道および尿路感染症に使用 したが,No.

6のASLO値 上昇例には もっと長期の効果をみるべき

であったが,薬 剤が手元になくなり,や むなく変薬 した

例で効果は(-?)と した。

No.7は,も ともと脳動脈硬化症で臥床状態にあ り,

衰弱が加わっていた患者で,本 剤で一時軽快 したが,す

ぐ再発をきたしたので効果判定を±としたが,も っと長

期に使用すれば有効であったかと考えられる。

No.11は 老 令で慢性気管支炎をくり返 してお り,自

覚症状が不変のため±と効果判定をしたが,血 沈はやや

改善 していた。

No.16は 脳卒中後遺症で失禁を伴い,こ れまでにそ

うとう抗生剤を使用 しているが,本 劇でも効果はみ とめ

えなかった。

No.20も 動脈硬化性パ ーキ

ンソン症候群を基礎疾患とし,

あ きらかな効果 を認 め なか っ

た。

計21例 中15例 が有効,や や有

効4例,不 変2例 で,や や有効

および不変のもの計6例 の うち

3例 は基礎疾患のある症例であ

った。また,本 剤を増量 し,あ

るいはもっと長 く使えば効果が

えられたのではないかと思われ

る症例もあった。なお,以 上の

成績はCEXの 成績3),4)と類似

したものとい うことができる。

副作用としては,1例(No.

2) に腹 痛を認め,こ れは投薬

中止で消失 した。

Fig. 6 Case 3. Tonsillitis 63 y.

Fig. 7 Case 5. Tonsillitis & Pharyngitis 35 y. 8

Fig. 8 Case 12 Bronchitis chronica 30 y. 8
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投与前後の一般臨床検査成績はTable2の とお りで

ある。とくに問題 となるものはないが,た だ,No.7の

,例で赤血球数が443万 か ら353万 に減少 している。その

後,1週 間で378万 となり,以 後前値に戻った。クーム

ス ・テス トは陰性であ り*,さ きの一時的な赤血球減少

の原因はあき らかでないが,薬 剤によるものともいえ

ず,感 染によるものかも知れない。

IV 結 語

以上,私 どもは新 しいCephalosporin系 抗生剤であ

るCephradineに ついて,ま ず臨床分離菌の感受性を検

査し,そ れを他の同系抗生物質 と比較 し,Cephalexin

に近 いものであることを確めた。 さらに,気 道感染症13

例,尿 路感染症8例,計21例 の臨床例に本剤1日1.0～

1.5gを4～20日 間経口投与 して効果 を判定 したところ,

うち15例 において,い ちお う有効 と考えられた。
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STUDIES ON CEPHRADINE SENSITIVITY OF CLINICAL ISOLATES 

AND THERAPEUTIC EFFECTS IN CLINICAL CASES

HIROSHI OKUBO, YURUKO OKAMOTO, 

FUMIHIKO UBA and JUNKO MAKINO

First Department of Internal Medicine, Kansai Medical University

Studies were made on cephradine, a new semi-synthetic cephalosporin antibiotic developed by Squibb 

Laboratories in U. S. A. The results obtained were as follows. 

1) The MIC of cephradine was 6. 2-25pg/ml against 27 strains of Staphylococcus aureus isolated from 

human infections foci, and 12. 5'-25g/ml against E. coli or Klebsiella. The antibacterial pattern of cephra-

dine resembled to that of cephalexin. 

2) Twenty-one clinical cases, consisting of 13 cases of respiratory infections and 8 cases of urinary tract 

infection, were treated with oral administration of cephradine at a daily dose of 1-1. 5g. As a result,effec-

tiveness was found in 15 cases of them. No marked side effects were observed with the antibiotic.


