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尿路 感 染症 に対 す るCephradineの 応 用

三 田 俊 彦 ・ 彦 坂 幸 治 ・ 石 神 裏 次

神戸大学医学部泌尿器科学教室

(主任:石 神裏次教授)

は じ め に

Cephradineは1969年,米 国Squibb社 研 究所 に お い て

開発 され た新 しい 半 合成Cephalosporin系 抗 生 物 質 で,

Fig.1に 示 す よ うに,3ー αーmethyl-7-arnino-cephalosporanic

acidの 誘 導 体 で,側 鎖 にphenylglycineを 還 元 して え ら

れ るcyclohexadienyl glycineを 有 す る も の で,Cephalexin

に きわめ て類 似 して い る。 ま た,本 剤 は 経 口投 与 した場

合,消 化 管 か らの吸 収 が き わ め て 良 好 で,高 い血 中濃 度

お よび各臓 器 内濃 度 が え られ るい っぽ う,静 注 な らび に

筋注 も可 能 な 唯 一 のCephalosporin系 抗 生 物 質 と して,

英国 をは じめ西 ドイ ッ,デ ン マー ク,イ タ リー な ど40力

国以上 で 広 く使 用 さ れ て い る。

今回,私 達 は,こ の 新 抗 生 物 質 で あ るCephradineを

諸種 の尿路 感 染 症 に 使 用 し,そ の臨 床 的 知 見 を えた の で,

若干 の基礎 的 実 験 結 果 と とも に報 告 す る。

血 中 濃 度

健康 成人2例 にCephradine500mgを 経 口投 与 し,

投与後30分,1,2,4,6時 間 後 の血 中濃 度 を 測 定 した 。

測定 方法 はCup-plate法 を用 い,検 定 菌 と してBacillus

subtilis ATCC 6633株 を用 い,標 準 曲 線 はpHのBuffer

希 釈に よ った。 結 果 はTable1,Fig.2に 示 す とお り,

2例 の平 均値 は1時 間 後 に ピー ク を示 し,13.6μg/ml,

2時 間 後8.2μg/ml,4時 間 後1.5μg/mlで,6時 間 後

0.4μg/mlを 示 した。

尿 中 排 泄 率

血 中濃度 測 定症 例 と同 一症 例 の2例 に尿 中排 泄 率 を 測

定 する こ とが で き た。

測定方 法 は血 中 濃 度 測 定 と同 様 で あ る。 結 果 はFig.3,

Fig. 1 Structure formula of cephradine

Table 1 Blood concentration after oral admini-

stration of 500 mg cephradine

Fig. 2 Blood concentration after oral administra-

tion of 500 mg cephradine (average)

Fig. 3 Urinary excretion after administration of 

500 mg cephradine
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Table2に 示すように,症 例1で は6時 間までに75.7%,

症例2で は93.4%で あった。

臨 床 使 用 成 績

昭和48年1月 から昭和49年3月 までに神戸大学泌尿器

科を訪れた外来および入院患者を対象とした。年令は10

才 から75才,男9例,女46例 であった。

投与方法はカプセル剤 として1日750mg～2gを3～

4回 に分割投与 し,投 与 日数は1～21日 で,総 投与量は

2～42gで あった。

効果判定基準は,従 来から当教室で使用 している次の

ような基準に したがった。

著効(〓): 自覚症状および尿中細菌がともに消失 した

もの。

有効(+): 自覚症状あるいは尿中細菌のいずれかに改

善を認めたもの。

無効(-): 自覚症状および他覚的所見がともに改善を

認めなかったもの。

結果はTable3に 示す。

急性膀胱炎37例,淋 薗性尿道炎2例,単 純性尿道炎1

例,前 立腺炎2例 急性腎孟腎炎5例,腎 結核1例 の計

48例 の単純な尿路感染症では,著 効33例,有 効9例,無

効6例 で,有 効率87.5%の 結果をえた。

複雑な尿路感染症7例 に使用 し,著 効3例,有 効3例,

無効1例,有 効率85.7%の 結果 をえた。

単純および複雑な尿路感染症群合せての治療効果は55

例 に使用 し,著 効32例,有 効12例,無 効7例,有 効率

87.3%で あ った。

副 作 用

55例 に使用 し,胃 腸障害3例,喉 頭部痛1例 には投薬

を中止することな く,発 疹の1例,お よび耳鳴,心 悸充

進の1例 では各々3日,1日 で投薬 を中止 し,計6例,

10.9%に 副作用 を認めた(Table4)。

Table 2 Urinary excretion after administration 

of 500 mg cephradine
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考 案

従来のCephaloridine,Cephalothin,Cefazolinは 経 口

投与では非吸収性であったが,近 年経口可能なCepha-

loglycin,Cephalexinが 開発され,各 種感染症の治療に

広く用いられてい るが,今 回,米 国,Squibb社 研究所

において開発された新 しい半合成Cephalosporin系 抗

生物質であるCephradineは 経 口投与でも消化管からの

吸収がきわめて良好で,高 い血中濃度および各臓器内濃

度がえられると同時に筋注および静注 も可能 な 唯 一 の

Cephalosporin系 抗生物質で,毒 性 もCephalexinと 同

様に低毒性で,抗 原性および腎毒性 もきわめて低 く,マ

ウス,ラ ットでの胎仔試験でも,と くに異常 を認めてい

ない。

我国では第22回 日本化学療法学会総会新薬シンポジウ

ムにとりあげられ検討された。その席上,全 国研究機関

のデータをまとめ,松 本が本薬剤の吸収,排 泄,代 謝に

ついて報告し,ま た,黒 川が尿路感染症の治療成績を報

告 している。

私達 も腎機能正常な健康成人2例 にCephradine500

mgを 経 口投与 し,血 中濃度,尿 中排泄率を測定 した。

血中濃度は内服後30分 で平均8.4μg/ml,1時 間後に

13.6μg/m1に 達 し,こ こにピークを認め,2時 間後に

は8.2μg/ml,4時 間後には1.5μg/ml,ま た6時 間後

でも0.4μg/ml認 めてお り,松 本 らの7施 設の平均値

と一致 した値を示 した。また,既 存のCephalexinと 比

較 してみると,第17回 化学療法学会総会シンポジウムで

の上田らのデータで,Cephalexin 500mg経 口投与のピ

ークはやは り1時 間後にあ り,12.3μg/mlと,ほ ぼに

た値であり,松 本の報告3)では,CephradineとCEXの

Cross overに よるデータでも両剤ほぼ同 じパターンをと

っている。いっぽ う,尿 中排泄率につい て も松 本1)は

Cephradine 500mg経 口投与時の13例 平均で投与後6

時間までに83.3%の 回収率 と報告 しているが,私 達の測

定値 も84.5%と ほぼ一致 している。

Cephalexinの500mg経 口投与時の回収率は上田

らによると6時 間までに70%前 後 と報告されてお り,

Cephradineの ほ うが10%ほ ど回収率が高いようであっ

た。

臨床成績については,す でに各機関か らのデータをー

括 して黒川1)が 報告 している。それによると,476例 の

尿路感染症に使用 し,著 効331例,有 効82例,や や有効

7例,無 効56例 で,著 効,有 効合わせて86.7%,ま た,

や や有効 まで入れれば有効率88.2%の 成績であった。

私達の尿路感染症に対する治療効果は55例 中,著 効36

例,有 効12例,無 効7例 で有効率87.3%と 各機関からの

集計成績 とほぼ一致 している。

つぎに疾患別治療効果はTable5に 示す。

合併症を伴わない単純な尿路感染症には48例 中著効33

Table 4 Side effect of cephradine

Table 5 Clinical results classified by diagnosis
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例,有 効9例,無 効6例 で,有 効率87.5%で あ った。い

つぼう,合 併症を伴った複雑な尿路感染症では7例 と症

例が少なかったためか著効3例,有 効3例,無 効1例 で

有効率は85.7%と,有 効率の上では両群あまり変 らない

結果 をえた。 しかし,著 効率をみてみると,単 純な尿路

感染症で68.8%,複 雑な尿路感染症42.9%と 明 らかな差

が認められた。

起炎菌別治療効果はTable6に 示す。

E.c0liが 大部分の37例 で約90%の 有効率を示 してい

る。また,Klebsiella4例 ではあるが,2例 著効,1例

は有効であり,N.gonorrhoeは2例 で1例 有効,1例

無効という結果であった。

投与量別治療効果はTable7に 示す。

1日 投与量と治療効果の関係は,1日2g投 与例 と1g

投与例が大部分で,1g投 与例の有効率は76.9%,ま た,

2g投 与例で92.5%で,単 純な尿路感染症では1日1g程

度,ま た,複 雑な尿路感染症では1日1.5～2g程 度 が適

当かと思われた.

副作用についてはTable3の よ うに,55例 に使用 し,

胃腸障害3例,喉 頭部痛1例 には投薬を中止することな

く,発 疹の1例 および耳鳴と心悸充進の1例 では各々3

日,1日 で投薬を中止 し,計6例,10.9%に 副作用を認

めた。また,複 雑な尿路感染7例 にGOT,GPT,BUN

を測定 したが,い ずれも異常を認めず,そ のほか重篤な

副作用は1例 も認めなかった。

結 語

1) 血 中濃度

健康成人2例 にCephradine 500mg,1回 経 口投与

後の血中濃度のピークは1時 間後にあり,平 均13.6

μg/mlで,6時 間後でも0.4μg/ml認 め られた。

2) 尿 中排泄率

血中濃度測定 と同症例で,500mg経 口投与後6時

間までに平均84.5%の 回収率をえた。

3) 臨床使用成績

55例 の尿路感染症に使用 し,著 効36例,有 効12例,

無効7例 で,有 効率87.3%の 成績をえた。

4) 副作用

55例 中,胃 腸障害3例,喉 頭部痛1例,発 疹1例,

耳鳴と心悸充進の1例,計6例,10.9%に 副作用を認

め,そ のうち発疹の1例 および耳鳴,心 悸充進の1例

は投薬を中止 した。

文 献

1) 第22回 口本化学療法学会総会シンポジウム"Cephra-

dine"抄 録集。1974

2) 石神襄次,他:泌 尿紀要11(8):800,1965

3) 第17回 日本化学療法学会総会シンポジウム。1969

Table 6 Clinical results classified by pathogens

Table 7 Clinical results classified by doses



V OL.23 No.1 CHEMOTHERAPY 385

APPLICATION OF CEPHRADINE IN URINARY 

TRACT INFECTION
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1) Blood concentration 

Cephradine was administered orally once at a dose of 500 mg in 2 healthy adults, and a peak of blood 

concentration was attained 1 hour later, value being 13. 6 ƒÊg/ml on an average. The value of 0. 4 ƒÊg/ml was 

noticed even after 6 hours. 

2) Urinary recovery ratio 

Cephradine was administered orally at a dose of 500 mg in the same cases in which blood concentrations 

were measured, and urinary recovery ratio obtained within 6 hours was 84.5% on an average. 

3) Result of clinical application 

Cephradine was applied clinically in 55 cases of urinary tract infection, and the results obtained were 

excellent in 36 cases, good in 12 cases and poor in 7 cases, effective ratio being 87. 3%. 

4) Side effect 

Side effect with cephradine was encountered in 6 cases out of 55 cases (10. 9%), including gastrointestinal 

disorder in 3 cases, laryngeal pain in 1 case, exanthema in 1 case, and tinnitus and palpitation in 1 case. 

Administration of the drug was interrupted in 1 case of exanthema and 1 case of tinnitus and palpitation.


