
VOL. 23 NO. 1 CHEMOTHERAPY 259

Cephradille Dry Syrupの 小 児尿 路 感染 症 に対 す る

治 療成 績(第1報)

本 廣 孝 ・ 富 永 薫 ・ 石 本 耕 治

中 島 哲 也 ・ 榊 真 弓 ・ 山 下 文 雄

久留米大学医学部小児科学教室

長 井 孝 之

福岡県久留米市長井小児科

吉 永 陽 三

福岡県久留米市吉永小児科

沖 重 美

佐賀県鳥栖市沖小児科

豊 田 潤 一

福岡県浮羽郡吉井町豊田小児科

は じ め に

現在尿路感染症に対する化学療法はAmpicillinお よび

Cephalexin(CEXと 略)な どの経 口薬剤が,第 一次選択

剤として高頻度に使用され治療効果は高いが,難 治例も

少なくない。

私達は米国のSquibb社 で開発されたセファロスポリ

ンC系 の新規抗生物質でCEX類 似 の抗 菌力 を有す る

Cephradine(CEDと 略)を 尿路感染症児に投与 し臨床効

果,分 離株の薬剤感受性および投与児の副作用について

検討を行なったので,そ の成績を報告する。

I. 対 象

対象児は1973年9月 から1974年7月 までの11カ 月間に

当科あるいは関連病院 を受診 した0.2～13.1才 の尿路感

染症児で,1才 未満男児16例,女 児8例,計24名,1～

5才 男児21例,女 児29例,計50名,6～10才 男児3例,

女児1例,計4名,11才 以上,男 および女児各々1例,

計2名,総 計80症 例 に本剤を投与 し,投 与児は原則とし

て治療開始時に菌数が105〓/mlあ るいは尿沈渣で白血

球数が5〓/Fで あ る症例を対象としたが,他 病院で本症

の診断のもとに治療を受けている場合,来 院時菌数が103,

104代,尿 沈渣に所見がな くても対象に含めた(Table

1,2)。

II. 投 与 方 法

投与剤型はすべて ドライシロップ(3.39中CED125

mgお よび10g中CEDlg含 有製剤)で30～50mg

/kg/日,分4,1日 総投与量0.16～1.59,平 均0.479,

4～63日,平 均20日 間の投与を行なった(Table1)。

III. 菌 検 索

菌数測定は来院時に,年 長児では外陰部消毒後の中間

尿,乳 幼児は消毒後の全尿の一部につき,ハ ー トインフ

ユジョン寒天培地を用いて混釈培養を実施 し,原 因菌の

同定を行ない,菌 陰性例は?と した(Table1)。

IV. 臨 床 成 績

尿路感染症に対する化学療法剤の効果判定基準は諸家

により独自の判定がなされ,い まだ一定化されていない

ことから,従 来当教室で使用 している次のような2判 定

基準でその効果をみた。

1. 総合判定

著効(〓):自 覚症状,尿 所見異常および尿中細菌数異

常の3項 目をみたすか,あ るいはそのいず

れかが存在 し,薬 剤投与期間中に正常化あ

るいは消失がみられたもの。

有効(+):前 記3項 目のうち1項 目でも改善がみ られ

たもの。

無効(-):3項 目中1項 目も改善がみられなかったも

の。

2. 菌数か らみた効果判定

著効(〓):投 与 期間中に菌消失 したもの。

有効(+):有 意 の菌数減少,す なわち103〓/mlに 減
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少 した もの 。

無 効(-):以 上 に該 当 しな い もの 。

80症 例 中,総 合 判 定 が 可 能 な76症 例 の 著 効 例 は54例

71%,有 効16例2三%,無 効 は6例8%で 有 効 率 は92%と

高 率 で あ った(Table3)。

しか し,本 症 に た い す る薬 剤 の 効 果 を み る に は 細 菌 尿

の 消 失 が 最 も重 要 で あ り,そ の 面 か らみ る と74例 に 判 定

が で き,著 効49例66%,有 効5例7%,無 効20例27%で,

有効 率 は73%と 総 合効 果 に く らべ て19%の 低 下 が み られ

た(Table4)。

起 炎 菌 の あ き らか な69症 例 に6い て総 合 判 定 か らみ る

と著 効47例68%,有 効16例23%,無 効6例9%で 有 効 率

は91%,菌 種 別 で はEc碗 症 例 が最 も多 く47例 を 占 め,

著 効31例66%,有 効11例23%,無 効5例11%で,有 効 率

は89%,Proteu5の10例 は 著 効8例,有 効2例 で無 効 例

は な く,C〃o伽cterの 症 例 は 無 効 で あ っ た 。Klebsiella

の2例 は各 々著 効,有 効 を呈 し,Enterococcu5の8例

は 著 効6例,有 効2例,Staphylococcus aureus(Staph

aumsと 略)例 は 著 効 で あ っ た(Table5)。

菌 の み か らみ る と74例 に判 定 が 可 能 で,E.coliで は

50例 中32例64%が 著 効 を示 し,有 効5例10%,無 効13例

26%,有 効 率74%,Proteu5の11例 は9例 が著 効,2例

無 効,Citrobacter例 は 無 効,Klebsiellaの2例 は各 々

著 効,有 効 を呈 し,Entmcoccn5の9例 は著 効6例,

無 効3例,Staph.aums例 は 著 効 で あ った(Table6)。

V. 薬 剤 感 受 性 試 験

本 剤 投 与 例 の尿 か ら分 離 され たE.coli50株,Proteus

11株, Citrobactcr1株, Klebsiella2株, Entmcoms

9株 よ お びStaph .mreus1株 の 計73株 に つ きCEXお

よびCEDの 抗 菌 力 を化 学 療 法 学 会 標 準 法 に 準 じて寒 天

平 板 希 釈 法 に よ り実 施 した(Table1)。

1. CED

E.coli50株 中18株36%がMIC12.5μg/m1, 12株24

%は25μg/凪7株14%は59μg/mlで, 100μg/ml

以 上 の株 が13株26%も 検 出 され た。Proteus11株 中1株

はMIC12.5μg/ml, 5株 は25μg/m1を 示 し, 50お よ

び100μg/m1が 各 々2,3株 で あ っ た 。Citrobacterの

1株 はMIC100μg〓/ml,Klebsiellaの2株 は各 々MIC

25お よび100μg〓/mlを 呈 し,Enterococcusの9株

は す べ てMIC50μg〓/ml, Staph. aureusの1株 は

MIC3.12μg/mlで あ っ た(Table7)。

2. CEX

E.coli50例 中3株6%がMIC6.25μg/ml,24株48

%が12.5μg/m1,6株12%が25μg/mlを 呈 し,50お

よび100μg〓/mlが 各 々4,13株 で,CEDに くらべ

Table 2 Age and sex of patients

Table 3 Clinical effects of cephradine dry syrup

Table 4 Bacterial improvement by 

cephradine dry syrup

Table5 Clinical effect of cephradine dry syrup

―classified by organism―

Table6 Bacterial improvement by

cephradine dry syrup

―classified by organism―
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や や抗 菌 力 が 強 い傾 向 を示 した 。

Proteusで はMIC6.25, 12.5μg/mlに 各 々1株,

4株 は25μg/ml,50, 100μg〓/mlに 各 々2,3株 で

Citrobacterの1株 はCEDと 同 じMICで あ った 。

Klebsiella2株 もCEDと 同様 のMICを 呈 し,Ente-

rococcu5の9株 はす べ て50μg〓/ml,Staph. mreus

の1株 はMIC3.12μg/mlで あ った(Table7)。

VI. 副 作 用

本 剤 投 与 児 に あ き らか な 胃腸 障 害 例 あ る い は 発 疹 出 現,

好 酸 球 増 多 の症 例 は 認 め られ な か っ た。

肝,腎 へ の影 響 と して,GOT, GPT(Reitman-Frankel

法),ALP.(Klnd-King法)お よびBUN(Diacetyl-

monoxime法)の4検 査 を実 施 した。

1. GOT

44例 に つ き投 与 前,投 与 後5～630,平 均18日 に検 査

を行 い,50単 位 以上 が 症 例3,39,57,64で 認 め ら れ

た。

症 例57は 初 め か ら62単 位 と高 く,82単 位 に な った もの

で,も と も と異 常値 を示 して い た もの で あ る。 ほ か の3

例 に つ い て は,い ず れ も軽 度 の上 昇 を き た して い る が,

Table 7 Minimal inhibitory concentration (MIC) of causal organism to cephradine and cephalexin

Fig.1 GOT

Fig.2 GPT
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Table 8 Influence of cephradine dry syrup on liver and kidney function tests
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GPT,ALP,の 関連からして,本 剤の投与によるものか

どうかは必ずしも明確でない。

なお,そ のほかの症例では,投 与前平均32単 位,投 与

後平均33単 位であった(Table 8,Fig.1)。

2. GPT

GOTと 同一症例につきみると,数 例軽度の上昇をき

たしたのもあるが,そ れはすべて正常値範囲での多少の

変動とみなすか,異 常値から正常値にもどったものと考

えられる(Fig,2)。

3. ALP

40例 につき検査を行なった。投与前に異常値であった

ものが,正 常値にもどったもの,異 常値から異常値の範

囲にあったもの,軽 度の上昇をきた したものがあったが,

いずれも正常範囲内での多少の変動と見倣すことができ

る(Fig.3)。

4. BUN

39症 例 に実施 したが,投 与後の異常上昇例は認められ

ない。投与前平均10.5mg/dl,投 与後平均11.1mg/dl

であ った(Fig。4)。

考 案

CEDは1974年6月 の第22回 日本化学療法学会総会の

新薬シンポジウムでCEX類 似の抗菌力を有 し,諸 細菌

性疾患に対する有効性が論じられた。私達は1973年9月

か ら11カ月 間の尿路感染症児80例 に本剤の ドライシロッ

プを30～50mg/kg/日,分4,平 均20日 間投与 し臨床

効果を検討,分 離菌に対するCEXと の抗菌力を比較,

肝,腎 への影響 としてGOT, GPT, ALPお よびBUN

を測定 した。

総合効果では76症 例中著効54例71%,有 効16例21%

無効 は6例 で,有 効率92%と 十分な臨床効果がえられた

が,本 症に対する薬剤の効果判定の第1は 細菌尿の消失

であり,こ の面か らみると74例 中48例66%が 著効,5例

7%が 有効で,無 効は20例27%と 多 く,有 効率は73%で

臨床効果に くらべ19%低 率 であったが,こ れは耐性株が

多いことにも原因 した。

起炎菌別に総合効果をみるとE.coli症 例は47例 中著

効31例66%,有 効11例23%,無 効5例11%ラ 有効率は89

%,例 数は少ないがProteusの10例 はMICに くらべ

無効例はなく,Citrobacterの1例 は無効,Klebsiellaの

2例 は各々著効,有 効 を呈し,Entmcoccusの8例 お

よびStaph. aureus例 は著効あるいは有効を示した。

菌数からみるとE.coli症 例 は50例 中32例64%が 著効,

有 効は5例10%,無 効13例26%,有 効率は74%で 総合効

果にくらべ12%低 率 であった。

Proleusの11例 は9例 著効,2例 無効,Citrobaclerお

Fig.3 ALP

Fig.4 BUN
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よびKlebsiella例 は総合効果 と同 じ効果を呈 し,Ente-

rococcnsの9例 は著効6例,無 効3例,Staph. aureus

例は著効を呈 した。

薬剤感受性では,CEDで.E.coli50株 中30株60%が

MIC12.5～25μg/ml域 にあ り,13株26%が100μg〓/

mlの 耐性を示 し,CEXで は3株6%がMIC6.25μg/

ml,12.5～25μg/ml域 に30株60%とCEDに くらべや

や抗菌力が強い傾向を示 したが,CEDで100μg〓/ml

13株はCEXで も同じMICを 示 し,両 剤 ともに耐性株

がめだったが,こ れは開業医で種々の薬剤を使用しても

効果がえられなかった例が多 くを占めていることも原因

をなしていると思われた。

Proleusの11株 はCEDで6株 はMIC12.5～25μg/

ml域 を示し,50μg〓/mlが5株,CEXで は6.25μg/

ml1株,12.5～25μg/ml域 に5株,50μg〓/ml5株,

Citrobacterの1株 は 両剤 と もにMIC100μg〓/ml,

Klebsiellaの2株 は両剤にMIC25お よび100μg〓/ml,

Enterococcusの9株 はすべて両剤にMIC50μg〓/ml

StaPh. aureusの1株 は両剤にMIC3.12μg/mlと い

ずれの菌にたいしても両剤の抗菌力は類似 した。

副作用として,胃 腸症状,発 疹例および好酸球増多例

はなく,肝,腎 への影響 として,GOT, GPT, ALPお

よびBUNを 検査 したが投与後の平均は各々33単 位,20

単位,21.0単 位,11.1mg/dlと 正常範囲内を示 した。

しかし,GOT, GPT, ALP.で 軽度の上昇を示 した症例

があったが,い ずれも単独に発生 したものと考えられ,

さらに,そ の後の検査の追跡がされていないのと,基 礎

疾患,合 併症ならびに検査時の溶血の影響などから考え

て,これがC亘D投 与によるものと考え難いが,一 般に

は,セ ファロスポ リンC系 薬剤は肝機能検査で軽度の上

昇をきたすこともあることか ら,長 期 ・大量投与 した場

合の異常値については十分な配慮が必要であろう。

ま と め

Cephradlneド ライシ獄ップを小児尿路感染症80例 に

投与 し,そ の臨床的,細 菌学的効果の検討を行なった。

本剤を1日 投与量30～50mg/kg分4で 平均20日 間投

与 しての有効率は総合判定では92%,菌 数 からは73%で

あ った。

起炎菌別有効率 をみると,E.coliは 総 合効果で89

%,菌 数では74%で,他 菌の例数は少ないが,菌 数のみ

からみるとProteusの11例 中9例 著効,2例 無 効,

Citobacterの1例 は無効,Klebsiellaの2例 は各々著

効,有 効 を示 し,.Entermmぶ の9例 は著効6例,無 効

3例,Staph. aureus例 は著効を示 した。

本剤のE.coli, Proteus, Citrobacter, Klebsiella,Ente-

rococcusお よびStaph.aureusに 対 する抗菌力はCEX

に類似 した。

副作用 としての胃腸症状,発 疹例および好酸球増多例

は認めなかった。肝,腎 機能検査では,GOT, GPT, AL

P,BUNな ど検査 したが,基 礎疾患,合 併症ならびに検

査時の溶血の影響などを考慮すると,い ずれも正常値範

囲内の変動と考えられる。

以上からCephradineは 小児尿路感染症に有効な薬剤

であるといえる。
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Cephradine dry syrup was administered in 80 cases of urinary tract infection of children, and its clinical 

and biological effects were investigated. 

A daily dose of 30•`50 mg/kg divided in 4 was administered for 20 days on an average, and the effective 

ratio obtained was 90% from overall judgement and 73% from bacteria count. Being classified by causative 

bacteria, the effective ratio was 89% from overall judgement and 74% from bacteria count with E. coli, and 

though cases are few with other bacteria, the results were excellent in 9 cases out of 11 cases, and poor in 2 

cases with Proteus, poor in 1 case of Citrobacter, excellent and good respectively in 1 case with Klehsiella, 

excellent in 6 cases and poor in 3 cases with Enterococcus, and excellent with Staph. aureus. 

Antibacterial activity of cephradine was similar to that of cephalexin against E. coli, Proteus. Cit robacter, 

Klehsiella, Enterococcus and Staph. aureus. 

As a side effect with cephradine, no complaint was noticed as gastrointestinal symptom, eruption or eosin-

ophile. GOT, GPT, ALP and BUN were tested to examine hepatic and renal functions, and the variation of 

values obtained were all in a range of normal values, taking into consideration underlying disease, complica-

tion and effect of hemolysis on test. 

From the above results, it may be concluded that cephradine is an effective drug for urinary tract infection 

of children.


