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Cefadroxilは 新 しく開発された半合成セファロスポリソ系抗生剤である。本剤は経口剤で(EX

と同様の抗菌力を示すが,CEXと 同様の血中濃度が得られ,し かもそのレベルが食事の影響を受

けにくいといわれている。内科領域における各種感染症100例 におけるCefadroxi1療 法の臨床的

検討を行なった。対象疾患は咽喉頭炎,扁 桃炎,気 管支炎,肝 炎,勝 胱炎,腎 孟腎炎,胆 農炎,大 腸

炎である。有効率は上気道感染症で100%,尿 路感染症で92%な どであり,全 体として有効率は75%

であった。臨床分離菌に対するCefadroxi1のMIC(μg/m1)の 中央値はE.coli 12.5,Klebsialla

pneumoniae 12.5,Streptocomssp.3.12,Staphylocoocus sp. 3.12な どであった。 細菌学的効

果は75%で あった。 副作用は発疹,肝 機能障害各1例,胃 腸障害3例 で出現率は5%で あった。

Cefadroxi1は 安全でしかも上気道および尿路感染症に極めて有効な抗生剤と思われる8

は じ め に

Cefadroxilは 新 し く開発 され た 半合 成 セ フ ァ ロス ポ リ

ソ系 抗 生 剤 で あ る1)。 本 剤 は 化 学的 にはCephalexinの

芳 香 環 の パ ラ水 酸 化 合物 で,Streptocoocus sp.,E.coli,

Klehsiell asp.お よびStaphylococcussp.の 大 多 数 の株

に有 効 で あ る1)。Cefadroxi1は 他 の経 ロ セ フ ァ ロス ポ リ

ソ剤 と同様,吸 収 が 良 く同様 の血 中 レベ ルに 達 す るが 、

peakに 達 す る時 間 は 経 ロ投 与 後1～2時 間 と他 剤 よ り

遅 く,有 効 血 中濃 度 の 持続 時 間 は 他 剤 よ り長 い2),5)。 従

って 尿 中 排 泄 も遷 延 す るの で病 原 菌 は有 効 な血 中 お よび

尿 中 レベ ル に長 時 間 さ ら され る こ とに な る。 さ らに 本 剤

の吸 収 ・排 泄 は食 事 の 影 響 を受 け ず,食 後投 与 で も他剤

よ り高 い血 中 レベル を 維持 で き る2)。 また これ まで 胃腸

障 害 以 外 の 副作 用 は 報 告 が な く,動 物 実 験 で は生 殖 機 能

お よび 胎 児 の催 奇 形 作 用 も認 め られ て いず8)極 めて 安 全

な薬 物 と され てい る8),5)。 こ の よ うな 成 績 を ふ ま えて,

我 々はCefadroxil療 法 の効 果 と副 作 用 を 調べ 臨 床 的 有

用 性に つ い て検 討 した 。

1.対 象 な らび に 方 法

対 象:Cefadroxil投 与 症例 は入 院 また は外 来 通 院 した

100例 で あ る。

性 別 で は 男 性41例,女 性59例 で年 令 は15才 か ら82才 で

平 均43.5才 で あ る。

方 法:Cefadroxilは1日 量750mgま たは1,500m9

を経 口投 与 と した(た だ し,2,000mgを 投 与 した例が

1例,1,000mgが3例,500mgが1例 あ る)。

原 則 と してCefadmxil投 与 前 お よび 投 与終 了 後に細菌

学 的 検 索 を 行 な った 。細 菌 の 同 定 は 標準 的 な 方 法で各施

設 の検 査 室 また は栄 研 環 境 科 学 研 究 所 に て行 な った。臨

床 分離 株 に 対 す るCefadroxilの 最 小発 育 阻 上 濃度(MIC)

をheartinfugionagarを 用 い てagardilution tech-

niqueで 測 定 した 。接 種 菌 量 は108cells/mlと106 eel1s/

m1と した 。Controlと してE.coli NIHJとS.aureus

209Pを 用 いMICを 測 定 した 。Cefadroxi1のMICは

E.coli NIHJに 対 して,10scells/mlで12.5μg/m1,

l06cells/mlで12.5μg/m1で あ り、S.aureus209 P

に 対 して108cells/m1で3.12μg/m1,108ce11s/m1で

3.12μg/mlで あ る。

効 果 の 判 定 は臨 床 所 見 と細 菌 学 的 検 査 の結 果 に もとつ

い て行 な った 。臨 床 的 に感 染 に よ る と思 わ れ る諸症状が



VOL. 28 S-2 CHEMOTHERAPY 137

消失し菌の消失が確認された場合や,臨 床症状が著明に

改善した場合で菌消失が確認できない場合を 「有効」 と

判定した。臨床症状の改善も見 られず,菌 消失もない場

合を 「無効」と判定した。これら以外を 「やや有効」 と

判定した。有効率は有効/症 例数で算出した。

安全性の検討は患者の訴えを医師が問診することによ

り行ない,同 時に投与前、投与後で血算,検 尿,肝 腎機

能検査をできるだけ行なった。

2.成 績

Cefadroxi1を 投与 した100例 についてその感染部位別

にTab11か らTable6に 示 した。

咽 ・喉頭炎の症例は13例 で,男 性8例,女 性5例 であ

る。年令は21才 から76才 で平均40.2才 。咽 ・喉頭炎にお

けるCefadroxi1の 効果は13例 中13例 全例に有効であっ

た(Table1)。

漏桃炎の症例をTable2に まとめた。漏桃炎は10例 あ

り,男 性,女 性各5例 である。年令は16才 から31才 で

平均25.4才 。漏桃炎においても全例有効 とな って い る

(Table2)。

気管支炎の症例は12例 あり,男 性5例,女 性7例 で年

Table 1 Treatment of pharyngolaryngitis with cefadroxil

Note: Strep. = Streptococcus

Staph. = Staphylococcus

* In Table 1-6, MIC = to inoculum size of 10' cells/ml.
N.D. = Not detectable.

Table 2 Treatment of tonsillitis with cefadroxil
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令 は15才 か ら79才,平 均46.5才 。12例 中有 効4例,や や

有 効7例,無 効1例 で有 効 率33.3%で あ った 。 病 原魍 の

同 定 で きた 例 は3例 しか な い が,E.coli,H.in fluenzae,

S,aureusの い ず れ も無 効 また は や や 有効 とな って い る。

CefadroxilのMICが6.25μg/m1で あ ったE.coli,

3.12μg/mLで あ ったSaureusの い ず れ に もCefadroxi1

療 法 の結 果 が 必ず しも良 くな い こ とは注 目 され る(Table

3)。

肺炎は症例36か ら症例45の10例 であ り,男 性8例,女

性2例 である。年令は39才 から82才で平均58、5才。肺炎

10例 中有効5例,や や有効5例 で有効率は50.0%で あっ

た。肺炎の症例は気管支拡張症などの基礎疾愚のある例

ではCefadroxilの 効果が十分ではないが,そ の病原菌

をみるといずれもCefadroxilに 感受性のない菌であっ

Table 3 Treatment of bronchitis with cefadroxil

Note: E. = Escherichia, H. = Haemophilus

Table 4 Treatment of pneumonia with cefadroxil

Note: Ent. = Enterobacter, Ps. = Pseudomonas
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た。症例41～45で は投与期間が極端に長 くなっている

が,い ずれも同一施設の症例である(Table4)。

尿路感染症の症例は勝胱炎が33例,腎 孟腎炎が5例 の

計38例 である。男性7例,女 性31例 で,年 令は18才 か ら

79才 で平均47.5才 である。 尿路感染症におけるCefa-

droxi1療 法の効果は有効35例,や や有効3例 で有効率

92.1%で あった。尿路感染症では3例 の効果不十分な例

があるが,症 例63で は臨床症状の改曽が十分でなく,症

例64で は臨床症状はすみやかに消失しているが 尿 中 の

Enterobacter cloacaeが10s/m1か ら104/m1と 減少し

ただけであった。本例では糖尿病の基礎疾患があり,し

かもCefadroxilの 投与量が1日500mgと 少なかった

ので尿中のCefadroxi1の 濃度がEntmbac'erに は十

分でなかったのであろう。症例69は 細菌の消失を碗認し

Table 5 Treatment of UTI with cefadroxil

Note: UTI = Urinary Tract Infection, K. = Klebsiella, p. = Proteus,

DM = Diabetes mellitus, BPH = Benign prostatic hypertrophy
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Table 6 Treatment of biliary and GI—tract infection with cefadroxil

Note: GI = Gastrointestinal, C. = Citrobacter

て い るが,臨 床 的 に 症 状 の改 善 が十 分 でな か った例 であ

る(Table5)。

症 例84か ら86ま で は胆 嚢 炎 の症 例 で あ り、 症 例87か ら

100ま では 腸 炎 の症 例 で あ る。 胆 嚢 炎3例 中 有 効2例,

無 効1例 で あ った 。 症 例84は 臨 床 的 に は症 状,検 査 成 績

とも改 善 傾 向 は認 め られ たがCefadmxil療 法 中 に行 な

っ た胆 汁 培 養 でE.coJiとPseudmmsが 検 出 さ れた 例

で あ る。治 療 後,E.coJiは 投 与 前 と異 な り,ABpcとCEZ

に耐 性 を 獲 得 してい た 。腸 炎14例 中,有 効6例,や や 有

効5例,無 効3例 で有 効 率 は42。9%で あ った(Table6)。

以上 内 科 領域 感 染 症100例 に お け る成績 は 有 効75例 で

有 効 率75%で あ った 。

臨 床 分 離 株 に対 す るCefadroxilのin vifroに お け る

抗 菌 力を 接種 菌 量108cells/m1と106cells/mlで ま と

め る とTable7と8の よ うにな る。Table7,8の う

ち分 離 株 数 の 多 い もの を選 ん で菌 別 に グ ラフ でMICの

分 布 を 示 す(Fig.1～6)。Cefadroxi1の 抗 菌 力 は

StreptococcusやStaphylococcusに お い て強 く,次 い で

E.coli,Klebsiellaと な り、Enterobacter,Citrobacter,

Pseudoms,ACimtobacter,Haemophilusな どに 撫

効 で あ る。Pro'eusは この両 者 の間 に位 置 してい る。

副作 用 は次 の通 りで あ る。

1)発 疹1例 。22才 の女性で扁桃炎にCefadmxi11

日750mg投 与 したところ,5日 目の夜より発疹(專 麻

疹様)出 現。6日 目よりClemastin(Tavegy1(R))3mg投

与 したが療痒が強 く発疹も消退しないためBetametba-

sone(Rinderon(R))1.5mgを2日 間投与し消失した。

担当医はCefadmxilに よる薬疹と考えている。

2)胃 腸障害3例 。「胃のもたれ」が1例,心 窩部痛

を訴えた例が2例 で,う ち1例 は投与を中止している。

この例は29才 の女性で気管支炎に対し1日1,500mgを

投与されていたが10日 目に強度の心窩部痛を 訴 えてい

る。

3)肝 機能障害1例 。この例は30才 の女性で気管支

炎に対 し1日1,500mgを 投与している。投与前の肝機

能検査は総 ビリルビン0.64mgld1,GoT13単 位.GPT7

単位,A1-P5.6K・A単 位であり.投与3日 後の肝機能も

著変がないが投与後18日 目には総 ビリルビソ0.8mg/d1,

GOT59単 位,GPT70単 位,A1-P6.7K・A単 位となっ

ていた。このため投与を中止し,Glutathion(Tathion(R))

な どを投与 し,1週 間後には改善をみている。以上,副作

用の出現は100例 中5例 に認められ副作用の出現率は5

%で ある。その他の検査値への影響は原疾患や基礎疾患

によるものを除 くとCefadroxi1投 与によると考えられ
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Table 7 In vitro activity of cefadroxil against bacteria  isolated (104 cells/m1)
Number of clinical isolates inhibited at MIC (tig/m1) of bacteria isolated

Note: *Non-growth 1

Table 8 In vitro activity of cefadroxil against bacteria isolated (108 cells/m1)
Number of clinical isolates inhibited at MIC (#/m1) of bacteria isolated

Note: *Non-growth 1
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Fig. 1 Sensitivity distribution of clinically isolated
Escherichia coli (23 strains)

Fig. 2 Sensitivity distribution of clinically isolated
Klebsiella pneumoniae (13 strains)

Fig. 3 Sensitivity distribution of clinically isolated
Enterobacter cloacae (14 strains)

Fig. 4 Sensitivity distribution of clinically isolated
Staphylococcus aureus (4 strains) and Sta-

phylococcus epidermidis (5 strains)
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Fig. 5 Sensitivity distribution of clinically isolated
Group D Streptococcus, Enterococcus and
Non-enteracoccus

Fig. 6 Sensitivity distribution of clinically isolated
Streptococcus viridarns

Fig. 7 Changes in laboratory findings associated with cefadroxil therapy

Notes : Shaded area indicates normal range
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る もの は認 め られ なか った(Fig.7)。 また直 接Coomb8

反 応 が 陽性 化 した例 は1例 もな か った。

3.考 察

Cefadroxi1は 比較 的 抗菌 ス ベ ク トラムが 広 く,そ の 抗

菌 力 は す でに 定評 のあ るCephalexinと 同様 であ るが4),

半 減 期(T1/2)が1.27時 間 とCephalexinのT1/2(0.80

時 間)よ り長 いた めAUC(area under the curve of

serum concentration)が は るか に 大 き く45μg・h/m1

となっており,こ れはCephalexi豆 の約L5～2倍 となっ

ている2)。この場合、peakの 血中のレベルはCephale駕in

とほぼ同様であるが,Cefadroxilの 血中レペルは食後投

与でも空腹時と同様であり,こ の点はT1/2が 長 くAUC

の大きいことに加え,本 剤のユニークな点である。した

がって細菌はより長い時間有効血中,尿 中レベルにさら

される。

内科領域の感染症100例 における本剤の有効率 は全

Table 9 Clinical efficacy of cefadroxil in medical infections

Note: * Number of patients responded/Total number of patients evaluated.

Table 10 Bacterial efficacy of cefadroxil in medical infections by organism

Note: * Number of strains responded/Total number of strains evaluated.
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Table 11 Response of treatment correlated with type of organism and  infection site

Note: Figures indicate number cured/number treated. RTI = Respiratory tract infections,
UTI= Urinary tract infections, GITI = Gastrointestinal tract infections.

体として75%で あ った。 感染 部 位 と効 果 を ま と め る と

Table9の よ うにな る。Cefadmxilは 上気 道 感 染 と尿 路

感染に特に効果が あ り,そ の有 効 率 は それ ぞれ100%,

兇%で あ った。 しか し本剤 は下 部気 道,消 化管 の 感 染 に

は効果があ ま り十 分 とはい え な い よ うで あ る。 胆 道 感 染

症は3例 と症例 が少 な くcommentす る こ とは容 易 で は

ないが,本 剤の胆 汁排 泄 は必 ず しも悪 くな い の で理 論 的

には胆道感染症 に も用 い られ る と思 わ れ る。実 際,本 検

討では胆嚢炎3例 中有 効2例 で,有 効 率 は66.7%で あ っ

た。腸管感染 症に対 す るCefadroxi1の 効 果 は 有効 率43%

とやや低いが,こ れ は経 ロセ フ ァ ロス ポ リソ剤 共 通 の も

のである。Gefadmxi1の 効果 を分 離菌 別 にみ る とTable

10の ようにな る。 さ らにCefadroxi1の 治 療 結果 を感 染

部位 と分離菌 とを相 関 させ てみ る とTable11の よ うで

あるが,比 較的 本剤 に耐性 のProteusで も尿 路 感 染症 で

は全例有効 とな って お り,本 剤 のurinary recoveryの

良いことを示 してい る。本 検討 で は類 似 薬 のCephalexin

や(演radineと の抗 菌 力の 比較 検討 を 行 な って い な い

が,BUCKら の報 告9で は 本剤 の抗菌 力 は これ ら とほ ぼ 同

様であるとされ てい る よ うであ るが,Stnptocomssp.に

対 して畷 も強 く,E.coli,K.pneumoniae,Salmonella,

Proteus mirabilisに 対 して はCephalexin,Cefradine

両者の中間であ り,Staphylococcus sp.,Shigella sp,.N.

gonorrhoeaeに 対 しては最 も抗 菌 力 は弱 い2)。

副作用は100例 中5例 に認められたが,そ の うち2例

は極めて軽微であ り,実 際は発疹,心 窩部痛,肝 機能障

害の3例 が重要な副作用といえよう。従って本剤は比較

的安全性の高い抗生剤 といえるのではあるまいか。

Cefadroxilは 従来の経口Cephalosporin剤 に見られ

ないユニークな動態薬理学的特徴を有した比較的安全な

薬剤であ り臨床有用性のある抗生物質である と思 わ れ

る。
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Cefadroxil, a new semi-synthetic oral cephalosporin, was evaluated on the therapy of 100 episodes of

infection in 100 patients. Treated group consisted of 41 men and 59 women, and age was ranged from

15 to 82 years, mean age being 43.5 years. Infection sites includes 13 cases of pharyngo-laryngitis, 10

cases of tonsillitis, 12 cases of bronchitis, 10 cases of pneumonia, 33 cases of cystitis, 5 cases of

pyelonephritis, 3 cases of cholecystitis and 14 cases of enterocolitis. As the result, complete clinical cure

rate counted 75%. Cefadroxil was especially effective in the treatment of pharyngo-laryngitis, tonsillitis

and urinary tract infections, of which cure rate was 100%, 100% and 92%, respectively. Minimal in-

hibitory concentration of cefadroxil against various clinical isolates includes 3.12 pg/m1 in Streptococcus

sp. and Staphylococcus sp. and 12.5ƒÊg/ml in E. coli and Klebsiella sp., each on an average. Bacteriological

cure rate was 76%. Adverse effects of cefadroxil included 1 case of urticaria, 1 case of liver dysfunc-

tion and 3 cases of gastric discomfort. Cefadroxil may be expected to be a highly effective, and safe

agent for the therapy of upper respiratory tract and urinary tract infections.


