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緒 言

泌尿器科領域 で扱 う腎盂腎炎 は,尿 流障害を生 じさせ

る基 礎疾患を有す る複 雑性,難 治性 の ものが多 く,そ の

た め腎機能障害 も高度 な症例が少 な くない。 このよ うな

腎機 能障害を有す る腎盂腎炎の治療 にあた って,投 与 さ

れた 抗生剤の副作用 発現の注意 と同時に,抗 生剤 の血 中

濃度 は もち ろん機能 障害腎の組織 内濃 度な らび にそれ か

ら排 泄され る尿中濃度 を考慮す るこ とが大切であ る。 ま

た偏側 腎機能障害を有す る症例に抗生剤 を投与す る と,

感染が存在 す る機能障害 腎に充分な薬剤量 が到達せず,

その多 くが健 側腎お よび他臓 器を高い クリア ランスで通

過 して しま うことが従来 か ら考え られて いる。

今回わ れわれは,腎 が主 な排泄 経 路 と さ れ て い る

SodiumCephalothin (CET)を 用 いて,主 として腎機能

と尿中 回収率 との関係につ き検 討 した ので,そ の成績 に

つ き報告す る。

対 象 お よ び 方 法

1.　対 象

1.　 正 常 例

正常例は4例 が対象 とな り,い ずれ も男子 例で,年 齢

は18,29,43お よび52歳 で あ った。

2.　 腎機能 障害 例

腎機能障害 例 は ク レアチ ニンク リア ランス(Ccr)が

30m1/min.以 下 の3例 が対象 とな った。す なわ ち,症 例

1は61歳,女 子 で子宮頸癌手術後 コパル ト照射 を受け,

その後両側尿管狭 窄に よる両側水 腎症のため両側 腎痩 術

を施 行 され,術 後両 側慢性腎孟腎炎 が持続 して いる症例

で ある。腎機能 はCcr27.0ml/min.,PSP 15分 値21.0

%,120分 値36.0%,BUN 20mg/dl,血 清 クレアチ ニ

ン2.5mg/d1と 腎機能 障害程度は3例 中最 も軽度 で あ

った。 症例2は51歳,女 子で子宮頸癌 手術後 コパ ル ト

照射 を受け,そ の後両側 尿管狭窄に よる両 側水腎症 を来

た した両 側腎痩術前 の症例 で,腎 機 能 はCcr 13.0ml/

min., BUN 54mg/dl.,血 清 クレアチ ニ ン2.8 mg/dl (PSP

は施行 されていない)で あった。 なお本症例は両側腎痩

術施行後 腎機能の著 明な改善 が 認 め ら れ,術12日 後

Ccr 21.8ml/min.,さ らに3カ 月後 にはBUN 28mg/dl,

血清 クレアチ ニン1.7mg/dlま で の下降 が認め られた。

症例3は 腎硬化症に よる慢性 腎不全 の65歳,男 子で,

腎機能 はCcr 10.4 ml/min., PSP 15分 値0%,120分

値3.5%,BUN53mg/dl,血 清 クレアチ ニ ン5.0mg/

dlと 腎機能 障害程度は最 も高度 であ った。

3.　 分腎尿採取例

両側永久的 腎痩 術施行後症例6例(男 子1例,女 子5

例),偏 側一時的 腎痩 術施行後症例2例(男 子1例,女 子

1例)お よび尿管 手術後偏側腎孟 内ヘ スプ リン トカテー

テル留置症例2例(男 子1例,女 子1例)の 計10例 が

対 象 とな った(た だ し1例 は腎機能 障 害 例 と重複)。 平

均年 齢は50.6歳 であ り,い ずれ も分腎尿採取 可能 な症

例 であ った。

なお対象症例全例 に腎機能検査 と同時 に肝機能検査 が

施行 された。腎機能 検査 としてはCcr,PSP 15分 値お よ

び120分 値,BUN,血 清 クレアチ ニ ン値,肝 機能検査

としては黄 疸指数,TTT, ZTT, GOT, GPT, LDH,ア ル

カ リフオス ファターゼが測定 された。肝機能検査成績 に

つ いては対象 となった16症 例すべて正常範 囲内にあっ

た。

II.　方 法

1.　投与 方法

CET 2.0g (100mlに 溶解)を シオ ノギ製Piggyback

法 による点滴静注法 によって正確に1時 間で投与 した。

な お尿量 をで きるだけ一定 にた もつ 目的で5%ブ ドウ糖

をCET100ml投 与後 にひ きつずいて1時 間 に100 ml

の速度 で500ml終 了まで点滴静注を行 な った。 また対

象症例 は原則 として検査前48時 間す べての抗菌剤の投

与 を中止 した。

2.　 測定方法

1)　 正常例
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CET点 滴開始後1,2,4,6,8時 間 目に末梢静脈血

を採血 し,同 時間 までに採尿 した それぞれの尿 とともに

その濃度を測定 した。

2)　腎機能 障害例

CET点 滴 開始後1, 4, 8, 12, 24時 間後に血 中お よ

び同時間 までの尿中濃度を測定 した。

3)　 分腎尿採取 例

正常例 と同時間に採血,採 尿 したが,尿 は分腎尿別 に

採取 し,測 定 した。

なおCETの 血中お よび尿 中濃 度の測定は重 層カ ップ

法で行ない,検 定菌 としてBacillus stibtilis ATCC 6633 

を使用 した。 また標 準 曲 線 は0.1M燐 酸緩衝 液(pH

7.0)を 使用 し,被 検血清 の希 釈はCET投 与前血清 で,

被検尿の希釈は上記緩衝液で行 な った。

成 績

1.　正 常 例

正常例4例 の成績を血中濃度 につ いてみ ると,点 滴 開

始後1時 間値が最高 で26.6±3.4μg/mlで,2時 間 値

すなわ ち点滴終 了後1時 間後 には1.8±1.4μg/mlま で

急速に減 少 し,6時 間後では全例検 出不能 であ った(Fig.

1)。 尿中濃度については,尿 量 に よ りかな り左右 される

が血中濃 度に比 しは るかに高濃度 であ った。時間的推 移

をみる と,点 滴開始後1時 間 までの尿中濃度が最高値 を

示 し11,055.0±8,951.8μg/mlで あ り,以 後次第 に減

少す るが,4～6時 間 まで の尿 中濃 度は120.8±167.1μ9/

mlと 血中濃度 に比 し明 らかに高値を示 し,6～8時 間ま

での尿中濃度は27.1±43.4μ9/mlで あ った(Fig.2)。

尿中回収率については,1時 間で57.2±32.5%,2時

間 まででは4例 とも50%以 上 であ り,そ の うち3例 は

70%以 上で あった。 また8時 間 まで には3例 に85%以

上の回収率が認め られたが,1例 は59.5%で あった。

II.　腎機 能障害例

腎機能障害例3例 の成績 を血 中濃度につい てみる と,

いず れ も正常例 に比 し明 らかに高値 を示 し,1時 間値 が

最 高で症例1で は150.0μ9/mlを 示 し,平 均 で95.9±

57.4μg/mlで あ った。 同 時 に血 中濃度低下 の遷延化傾

向が認男め られ,4時 間値15.6±7.1Ptgiml,8時 間値3。7

±1.8μg/mlで あ った が,12時 間値は0.8±0,7μg/ml

Fig.1 Mean serum level of CET in normal cases 

(2g drip infusion for 1 hour) 

Fig.2 Mean urinary level and recovery of CET in 
normal cases (2g drip in fusion for 1 hour) 

Fig.3 Serum level of CET in renal insuthciency 
cases (2g drip infusion for lhour) 
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とほぼ0に 近 く,24時 間後 に は3例 ともほ とん ど測定

不 能の レベル まで下降 していた(Fig.3)。

い つぼ う,尿 中濃 度につい てみる と,正 常例 に比 し低

値 を示す と同時に尿中 ピーク値 の時 間的な遅れ な ど遷延

化 傾向が認 め られた(Fig.4)。 す なわち点滴 開始 後l時

間 まで の尿 中濃度 は214.0±31.2μg/mlで,1～4時 間

で は1,164.0±836.2μg/mlと 上 昇 し,以 後遷延 化 しな

が ら も 下降 し,4～8時 間308.4±344.7μg/ml,8～12

時 間73.5±90.4μg/mlで12～24時 間で も12-0±19.9

μg/m1と 低値 なが ら測定可能で あ つた。

尿中回収率 についてみ る と,正 常例 に比 し明 らか な低

値 を示 し,1時 間 で1.0±0.4%,8時 間 で は19.3±

11.1%で あ り,24時 間で も21。2±13.1%で あ つた。

III.　分腎尿 採取例

分腎尿採取例l0例 につ いての20腎 別 の腎機能 と尿

中回収率 との関係,さ らに各 症例に おけ る総 腎機能に対

す る障害腎機能 の比率 と総 尿中回収率 に対 す る障害腎尿

中 回収 率 の 比 率 との 関 係 につ い て 検 討 した 。

1.　 20腎 別 の 腎 機 能 と尿 中 回 収 率

腎 機 能 の 指 標 と してCcr, PSP 15分 値 お よ び120分

値 を用 い,こ れ と1, 2, 4, 6, 9時 間 まで の そ れ ぞれ の

尿 中 回収 率 との 相 関 を求 め た。

1)　 Ccrと 尿 中 回 収 率

Ccrと そ れ ぞれ の時 間 まで の 尿 中 回 収 率 との 間 の相 関

係 数(r)お よび 回 帰 直 線 方 程 式 を 求 め る と,1時 間 で は

r=0.621(Y=-0.26+0.28X)(p<0.01),2時 間 では

r=0.540(Y=9.83+0.35X)(p<0.02),4時 間 では γ

=0.543(Y=13.47+0.36X)(p<0.02),6時 間 で は γ

=0.534(Y=14.00+0.35X)(p<0.02),8時 間 で は γ

=0.529(Y=14.23+0.35X)(p<0.02)(Fig. 5)と い

ず れ も有 意 の相 関 関 係 が 認 め られ た 。

2)　 PSP15分 値 と尿 中 回 収 率

1時 間 で はr=0.624(Y=3.25+0.73X)(p<0.01),

2時 間 で はr=0.551(Y=13.32+0.94X)(p<0.02)

(Fig. 6), 4時 間 で はr=0.477(Y=19.09+0.80x)(p

<0.05),6時 間 で はr=0.464(Y=19.66+0.78X)(p

<0.05),8時 間 で はr=0.454(Y=19.97+0.77X)(p<

Fig. 4 Urinary level and recovery of CET of renal 
insuthciency cases (2g drip infusion for 1 
hour) 

Fig. 5 Renal function (Ccr) and urinary recovery 

(8 hours after drip infusien of CET) 

Fig. 6 Renal function (PSP, 15 min.) and urinary 
recovery (2 hours after drip infusion of CET) 
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0.05)と いずれ も有意の相関関係が認 め られた。

3)　 PSP 120分 値 と尿中回収率

1時 間ではr=0.533(Y=-2.44+0.38X)(p<0.02),

2時 間ではr=0.527(Y=4.86+0.54X)(p<0.02), 4

時間 で はr=0.469(Y=10.65+0.48X)(p<0.05), 6

時 間 で はr=0.461(Y=11.25+0.471X)(p<0.05), 8

時 間 ではr=0.452(Y=11.65+0.47X)(p<0.05)(Fig.

7)と いずれ も有意 の相関 関係が認め られた。

2.　 各症例に おける腎機能の比率 と尿 中回収 率の比率

各症例について,健 側 腎の障害腎に対す る代 償関係を

検 討する 目的で障害腎腎機能(た だ し両腎 とも機能 障害

を有す る症例につい ては,障 害 程度の高度 のほ うを障害

腎 として取扱 った)の 総腎機能 に対 す る比率 と障害 腎尿

中回収 率の総尿中回収率 に対す る比率 との間 の相関 を各

採 尿時 間別 につ いて検 討 した。

1) 　障害 腎腎機能(Ccr)

/総腎機能(Ccr)
×100(%)と

障害腎尿中回収率
/総尿中回収率

×100(%)

4時 間 で はr=0.689(Y==12.64+0.64X)(p<0.05),

6時 間 で はr=0.676(Y=13.58+0.61X)(p<0.05),

8時 間 で はr=0.652(Y=15.01+0.58X)(p<0.05)

(Fig.8)と いず れ も有 意 の 相 関 関 係 が 認 め ら れ た が,1

時 間 お よび2時 間 で は 有 意 の相 関 は 認 め られ な か った 。

2) 障害 腎腎機能(PSP15分 値)

/総 腎機能(PSP15分 値)
×100(%)と

障害腎尿中回収率
/総尿中回収率

×100(%)

4時 間ではr=0.741(Y=31.22+0.29X)(p<0.05)

(Fig. 9),6時 間ではr=0.731(y=31.55+0.29X)(p

<0.05),8時 間 ではr=0.724(y=31.88+0.28X)(p

<0.05)と いず れ も有意 の相関 関係が認め られた が,1

時間お よび2時 間では認め られ なか った。な お本検 討で

は,1症 例はPSP 15分 値が両 腎合わ せ て も0%と な

り,そ の比率は0/0と な り推計処理上 不適当な症例 と判

断 して除外 し,残 り9症 例につ いての検討成績で ある。

3) 障害腎腎機能(PSP120分 値)/

総腎機能(PSP120分 値)
×100(%)と

Fig. 7 Renal function (PSP, 120 min.) and urinary 
recovery (8 hours after drip infusion of CET) 

Fig. 8 Renal function ratio (Ccr) and urinary reco- 
very ratio(8 hours after drip infusion of CET)

Fig. 9 Renal function ratio (PSP, 15 min.) and uri- 
nary recovery ratio (4 hours aften drip infu- 
sion of CET)

Fig. 10 Renal function ratio (PSP, 120 min.) and 
urinary recovery ratio (8 hours after drip 
infusion of CET) 
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障害腎尿中回収率
/総尿中回収率

×100(%)

4時 間 で は γ=0.770(Y=22.45+0.42X)(p<0.0l),

6時 間 で は γ=0.754(Y=22.92+0.41X)(p<0.02), 8

時 間 で は γ=0.733(Y=23.70+0.39X)(p<0.02) (Fig.

10)と い ず れ も有 意 の相 関 関 係 が 認 め られ た が,1時 間

お よび2時 間 で は 認 め られ な か つた 。

IV.　 総腎機能 と尿 中回収率

分 腎尿採取症例 に正常例 お よび腎機能障害例を加えた

計16症 例の総腎機能 と尿 中回収 率 との関係について検

討 した。 なお腎機能障害 の1例 はPSPが 施行 されてい

なか つた ため,PSP値 との関係 についての検討症例数は

計15例 で あ つた。 また腎機能障害 例は2お よび6時 間

目の採尿 を行 な つていな いた め1,4,8時 間 までの尿中

回収率 との間 の相関 について検討 した。

1.　 Ccrと 尿中 回収率

1時 間では γ=0.618(Y=-0.70+0.35X)(p<0.02),

4時 間では γ=0.661(Y=21.83+0.43X)(p<0.01),8

時 間では γ=0.635(Y=26.48+0.40X)(p<0.01) (Fig.

11)と 有意の相関関係 が認め られた。 また採尿を施行 さ

れ ていない腎機能障害例2例 を除 く14症 例につ いての

検討 で は,2時 間で γ=0.519(0.05<p<0.1),ま た6

時間 では γ=0.490(0.0S<p<0.1)と 相関 の傾 向が認め

られた に とどま つたQ

2.　 PSP15分 値 と尿 中回収率

1時 間では γ=0.764(Y=-3.82+1.35X)(p<0.01),

4時 間 では γ=0.677(Y=26.44+1.35X)(p<0001), 8

時 間 で は γ=0.666(Y=28.48+1.32X)(pく0.01)と

有意 の相 関関係が 認め られ,ま た前述 の14症 例につい

て の検 討 で も,2時 間で は γ=e.689(Y=20.76+1.36

X)(p<0.01)(Fig. 12),6時 間 で は γ=0.583(Y=

34.60十1.13X)(p<0.05)と,や は り有意 の相 関関係

が認 め られた。

3.PSP120分 値 と尿中回収率

4時 間で は γ=0.592(Y=5.49+0.81X)(p<0.02),

8時 間では γ=0.575(Y=8.69+0.78X)(p<0.05) (Fig.

13)と 有 意の相関関係が 認め られたが,1時 間お よび14

症例 による2時 間,6時 間の検討ではいずれ も有意 の相

関は認 め られなか った。

考 按

抗生剤 はその排泄経路か ら,1)腎 か ら不活化 さ れ ず

にそ のまま排泄 され る も の,2)体 内で代謝を受け,不

活化 され,腎 以外の経路か ら大 部分が排泄 され るもの,

3)1)お よび2)の 中間に位 し,そ の多 くは腎か ら排泄 さ

れ るもの の,一 部は他臓器を介 して排泄 され るもの,の

3群 に分 け得 る とされてい る1'-2)。尿路 感染症を治療す

る際には,1)群 に属す る抗生剤 を使用 するのが薬効の上

か らは最 も理論 的であ る。 しか し副作用 の問 題がある。

ことに腎機能障害 を有す る患者に抗生剤 を投与す る際,

腎毒性が問題 とな りいろいろな対策につ いての報告 もみ

られ る3～5)。

わ れわれが研究対 象 として用 い た 抗生剤CETは3)

群 に属 し,LD50の 極 めて大 きい6)低毒性抗生剤 と され,

Fig. 11 Total renal function (Ccr) and urinary 

recovery (8 hours after drip infusion of CET) 

Fig. 12 Total renal function (PSP, 15 min.) and 

urinary recovery (2 hours after drip infusion 
of CET) 

Fig. 13 Total renal function (PSP, 120 min.) and 

urinary recovery (8 hours after drip infusion 

of CET) 
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そのため腎機能 障害を有す る患者は もちろん感染症全般

に広 く使用 され ている。 しか しなが ら腎機能 障害時に お

け る本剤 の動態 についての報告7)は あ ま り多 くはみ られ

ない。

いわゆ る感染 症の中で も尿路感染症 に抗 生剤を投与す

る際,投 与薬剤 の血 中濃度 は もち ろんのこ と,炎 症組織

内濃度 さらには尿 中濃度 が大切な意味 を有 す る0三 田8)

は,尿 路感染症に おけ る尿中薬剤濃度 の重要 さを動物実

験成績につい て報告 しているが,わ れわ れはCETを 用

いて臨床症例 につ いて,主 として腎機能 と薬剤 排泄動態

との関連性につい て検討 した0

まず腎機能正常例4例 の血 中濃度の成績 につ いては,

点滴静注後1時 間値が最 高で,そ の平均値は26.6±3.4

μg/mlと4例 の結果は よ く一致 し て い た。CET 2.0g

の1時 間投与に おける動態 についての報告は あま りみ ら

れないが,真 下 ら9)の報告に比較す る と若干低 値を示 し

てい る。た だ点滴 開始後30分 付近で血 中濃 度は ピーク

を示す よ うで あるが,今 回は30分 値 の測定 を行な つて

いな いので ピー クを示 す時間につい ては推 測の域を出な

い。2時 間以降で は急激 に低下 し,4時 間で は一般病原

菌に対 して臨床的 に効果 が期待で きない レベルに まで低

下 して いた。

いつぼ う,正 常 例4例 の尿中排泄 についてみ ると,尿

中濃度は血 中濃度 ほ ど一 致せず,か な りのば らつ きが認

め られた。 また血 中濃度 に比 しは るかに高濃度に認め ら

れ,症 例 に より若 干の相違はみ られ るものの6～8時 間

まで の平均 尿中濃度 で も27.1±43.4μg/mlを 示 した。

な お排泄速度 は速 やかで,尿 中 回収 率 も8時 間で4例 中

3例 まで85%以 上を示 し,投 与時 間に相違はあ るもの

の,深 谷 ら10)の報 告にほぼ一致す る成績 であ つた。

腎機能障害例3例 の血 中濃度につ いては,腎 機能障害

程度が異 なるため当然ば らつ きが大 きいが,正 常例 に比

し高値 を示 す と同時に遷延化傾 向が 認め られた。い つぼ

う,尿 中排泄量は低下 し,血 中濃度 と同様に遷延化 の傾

向が 認め られた が,血 中お よび尿 中濃度 とも24時 間後

には 測定不能 の レベル まで低下 していた。 このこ とは本

剤 の生体内でのdesacetyl化 な どに よる不 活化)など とと

もに腎以外 の臓 器を介 した排泄経路 の関 与 も考慮 され よ

う。

ところで感染の存在す る腎が機能障 害を有す る場合 の

抗生剤 投与 におけ る尿中動態は,総 腎機 能 と膀胱 レベ ル

で の尿中濃 度 との関係以上に問題は複雑 とな る。す なわ

ち総 腎機能 の高度 の障害に よ り薬剤が 腎以外の臓器を高

い ク リア ランスで通過 して しま う可能 性 と同時に,偏 側

腎機能 障害 のあ る場合には さらに健 側腎 を介 して薬荊が

通過 して しまい,感 染腎に充分な薬剤量 が到達 しな いこ

とが 従来か ら考 え られてい る11)。この問題を追求す る 目

的 で,腎 痩術術後 な どの症例で分腎尿 採取可能な10症

例,20腎 の主 として排泄動態につ いて検 討 した。

まず20腎 の分腎機能 とCET投 与 後1, 2, 4, 6, 8

時 間 までの それ ぞれの尿中回収率 との間の相関関係 につ

いて検 索 した。 その結果,腎 機能 の指標 とし て 用 い た

Ccrお よびPSPの いずれ との間に も有意の 相関関係が

認 め られた。す なわ ち この成績 は 分 腎 機 能の レベ ルで

も,腎 機能障害 の程 度が高度に なるほ ど尿中回収率が低

下す る とい うことを意味す る。

つ いで,健 側腎 の障 害腎に対す る代償機能を もみ るた

め調 々の症例毎 に 障害腎腎機能/総腎機能 ×100(%)および採

尿時 間毎の 障害腎 尿中回収率/総尿中回 収率 ×100(%)を算出 し,両

者 間の相関関係 につ いて検討 した。 その結果,い ずれ の

腎 機能検査法を用 いて も,両 者 間に投与後2時 間 までは

有 意の相関関係 は認め られなか つたが,4時 間以降 では

有 意の相関が認 め られた。川上11)は,腎 機能障害度が 著

明になれば なるほ ど,そ の薬 剤 ク リアラ ンスはCcrの

低下 以上に下降す る ことを報告 しているが,わ れわ れの

成績 で も,こ とに早期 の画収率 において若干そ の傾 向が

うかがえたが,症 例数が少な く明確 な結論 は で な か っ

た。

ここで分腎尿 採取 例に正常例 お よび腎機能障害 例を加

えた16症 例 の総 腎機 能 と尿中 回収 率 との関係 につ いて

は,Ccr, PSPい ずれ を用い ても両者 間に有意 の相関 関係

が認め られた。 ただ しPSP 120分 値 と投与後早期 の回

収 率 との間 には 相関は認め られ なか つた。一般 にセ ファ

Ptスポ リン系抗生剤 の主要 な排泄経路 は糸球体 である と

いわれ,ま た尿細 管での態度 にはその種類に よ り差 異が

ある と考え られ てい る。た とえばCephaloridine (CER)

は主に糸球体か ら排泄 され12～14),またCETは 糸球体 と

尿細管か ら排泄 さ れ る6,15)といわ れ て い る。 ところで

Ccrは 特別 な薬剤 の負荷を必要 とせ ず,測 定法 も比較 的

簡 単で,イ ヌ リンク リア ラ ンスにほぼ等 し くGFRを 知

る手がか りになるため従来か ら繁用 されてい る検査 法で

ある。 しか し クレアチ ニ ンの尿細 管におけ る態度 はイ ヌ

リンと異 な り,尿 細管か らも一部 分泌 され る といわ れて

い る16)。い つぼ う,PSP色 素 の腎か らの排泄 は,そ の94

%が 近位尿細管 か らの分泌 に よ り,残 り6%が 糸 球体

か らの濾過 に よる排泄であ る との報告17)もあ り,そ の排

泄 は主 として尿細 管で行なわれ ている といわれ ている。

今回 のわれわ れの成績で はCcr, PSPと もにCET尿 中

回収率 との間に有意の相関関係 が認め られた。 この結果

はCETの 排泡 過程をあ る程度示 唆 してい る とも言え よ

うが,症 例数 の問題や,各 症例 毎のglomerulo-tubular 
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imbalanceの 問題 もあ り推論 の域 を 出 ない。 またPSP

120分 値 とCET早 期 回収 率 との間に相関 が認め られ な

か つた ことについ ては,PSPは 腎機能が 中等度に低下 し

てい る場 合には,15分 値 が低値を示す に もかかわ らず,

静注後1～2時 間 を経過 した時点で は,こ の 間 にPSP

色素が腎 を反 復 して再循 環す るため にほぼ正常値 に追 い

つ く16)ためのずれに よる ことも一因 として考 え ら れ よ

う。

以上,腎 機能 とCET尿 中回収率 との相関 を中心に考

察 をすす めて きたが,総 腎機能 だけでな く,分 腎機能 の

レベル において も両者間 に有 意の相関が ある とい うあ る

意 味では予期 された成績が得 られた。 この成績 を臨床面

にそ のまま応用 す ることは,検 討症例数 も少 ない ことな

どか ら問題は あろ う。 しか し感染腎が機能障害 を有す る

場 合 のCET投 与は,腎 機能 すなわち今 日ほ とん どの施

設でル ーチ ン化 されて い るCcrとPSP,ま たPSPに

つ いては15分 値を参考 に した投与 量,投 与方法 の決定

が,ぜ ひ必要 であ ると考 える。 なお他 の抗生剤,こ とに

その排泄経路 がCETと は異 なる薬剤の腎機能障 害時,

ことに偏腎機能 障害時 の排泄動態 については,今 後 の検

討 が望 まれ る。

結 語

正 常例4例,腎 機 能障害例3例 お よび両側腎痩術施行

後 な どで分腎尿採取 可能な症例10例 について,腎 機能

(Ccτお よびPSP)とCET2.0g投 与 時の主 として排港

動態 との関係 につ き検 討 し,次 の結果 を得た。

1)　 腎機能障害例 では,正 常例 に比 し血 中濃度 の上 昇

がみ られ,い つぼ う尿 中回収率は減少 した。

2)　 分腎尿採取例 では,分 腎機能 と尿 中回収率は よ く

相関 し,個 々の症例 につ いての健側腎 の障 害腎に対す る

代償 関係 について も有意 の関係が認め られ た。

3)　 総 腎機能 と尿 中回収 率 との間 に も有 意の相関関係

が認 め られたが,PSP120分 値 と早期 の回収 率 との間 に

は相関は認 め られなか つた。

稿 を終るにあた り,本 研究に御協力 いただいた厚生連

高 岡病院 美川郁夫博士,富 山赤十字病院 酒 井晃博士,

石川県 立中央病院 宮城徹 三郎博士 な らび に 教 室員諸兄

に感謝致 します0

な お,本 論文の要 旨は第23回 日本化学療 法学会総会

におい て発表 した。
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PHARMACOKINETICS OF CEPHALOTHIN IN PATIENTS 

WITH IMPAIRED RENAL FUNCTION. I 

Correlation between Renal Function and Urinary Excretion 

MITSUO OHKAWA, MATSUO ORITO, TOSHIAKI SUGATA, MASARU SAWAKI, 

AKIRA OKASHO, EINOSUKE NAKASHITA and KYOICHI KURODA 

Department of Urology, School of Medicine, Kanazawa University 

(Director : Prof. K. KURODA) 
HISASHI FUNADA 

Department of Internal Medicine (III), School of Medicine, Kanazawa University 

(Director : Prof. K. HATTORI)

The pharmacokinetics of cephalothin (CET) was studied to investigate the correlation mainly bet-
ween renal function (creatinine clearance and PSP) and urinary excretion in 4 normal men, 3 patients 
of renal insufficiency and 10 patients collectable split urine samples. Serum level and urinary excretion
were assayed serially after drip infusion of 2.0 g of CET for 1 hour. Assays of the antibiotic concen-
tration in serum and urine were carried out by the cup plate method with Bacillus subtilis ATCC 6633 
as the test organism. 

The results obtained were as follows: 
1. A significant increase of serum level was noted in the case of renal insufficiency in comparison 

with the subjects with normal renal function, while the considerable decrease of urinary excretion 
was observed in the cases of renal insufficiency. 

2. The split renal function of the 10 patients significantly correlated with their urinary excretion 
of CET. And the normal kidney could compensate the impaired kidney in urinary excretion of CET. 

3. The total renal function in 16 cases also significantly correlated with the total urinary excretion 
of CET. 


