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尿 路 感染 症 に対 す る(池fadroxi1の 有 用性 を 基 礎 的,臨 床 的 に 検 討 した 。

1.抗 菌 力:108コ/m1接 種 に おけ るCefadmxi1のMICのpea-kは,Saurmsで3.13μg/血1,

Ecoliで12.5μg/m1,1)mrabilisで25μg/ml,P.vulgarisで25～50μg/m1と100μg/m1

以 上,Klebsiellaで12.5μg/ml以 上,Sermげiaお よびP.aemgim5aは100μg/m1以 上で あ っ

た 。 上 記 各種 菌 種 に 対 す るCefadroxi1の106CFU接 種 時 のMICは 同 時 に 測 定 したCEXのMIC

とほ ぼ 同 等 であ った 。

2.臨 床 成 績:尿 路 性 器 感 染 症46例 にCefadroxi1を 投 与 した 。 脱 落 症 例9例 を除 く37例 に つい

て 臨 床 効果 を 検 討 した 。

1)臨 床 効 果:37例 中,著 効20例,有 効11例,無 効6例 で,そ の 有 効率 は84%で あ った 。そ の う

ち,単 純 性 尿 路 感染 症27例 に 対 す る 有効 率 は93%で あ り,複 雑 性 尿路 感 染 症9例 では有 効 率56

%で あ った 。

2)細 菌 学 的 効 果:38株 中,菌 消 失は30株(70%で)で,こ の うち,E.coli22株 につ い てみ る と,

菌 消失 率 は86%で あ った 。

3)副 作 用:46例 中3例(6.5%)に 軽度 の 胃部 不快 感 を 認 め た 。 臨床 血 液 検 査(7例)に 異 常値

はみ とめ な か った。

は じ め に

尿 路 感 染 症 に 対 し,Cefadroxi1を 使 用 し,そ の有 用

性 につ いて 基 礎 的,臨 床 的 検 討 を 加 えた ので 報 告す る。

I.薬 剤

Cefadroxilは 新 し く開 発 され た経 口 半 合 成 セ フ ァ ロ

ス ポ リン系 抗 生剤 で あ る。 本剤 は 分 子 式CloH17N3O5Sー

H2O,分 子量381.40,白 色 な い し黄 白色 の 結 晶 性粉 末 で,

無 味,特 異臭 を 有す る。 水 に や や 溶け に く く,エ タ ノー

Fig. 1. Chemical structure of cefadroxil

ル,酢 酸 エ チ ル,ク ロ ロホ ル ム,ペ ソゼ ソには ほ とん ど

溶 け な い(Fig.1)。

II.抗 菌 力

1.実 験 方 法

尿 路 感 染 症 か ら分離,保 存 した グラ ム陽 性球 菌10株,

グ ラム陰 性 桿 菌109株,お よび 標 準菌 株 であ るEcoli

NIHJC-2,Proteus mirabilis ATCC9341,Pseudomonaｓ

aerugimsaNCTC10490,Staphylocom3aureusMB

2786株 につ いて 本 剤 の 抗菌 力 を108コ/m1接 種 で検討 し

た 。 測定 は 日本 化 学療 法学 会 標 準 法1)に 準 じて行 った。

また 同時 に セ フ ァ ロス ポ リ ン系 抗 生剤 であ る セフ ァレキ

シ ソ(以 下CEXと 略 す)の 抗 菌 力を106コ/m1接 種 で

測定 し,本 剤 の そ れ と比 較 検 討 した 。

2.実 験 結 果
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本剤の各菌種 に対 す るMICは 以 下 の 如 くで あ った 。

108コ/ml接 種 では,Staphylococcus aureus 10株 は3.13

～50μg/mlに 分 布 した。E.coli 27株 は12.5μg/mlに

peakを 有 し,100μg/ml以 上 の 耐 性 は3株 で あ った 。

Prateus mirabils 26株 は25μg/mlにpeakを 有 し,

25～100μg/mlに 分 布 した 。Proteus vulgaris 16株 は

4株 が25～50μg/mlに 分 布 し,他 の12株 は100μg/ml

以上の耐性 であ った。Klebsiella 14株 は6.25～12.5μg/

m1の 感受性株 と100μg/ml以 上 の耐 性 株 と に 分 れ た 。

Pseudomonas aeruginosa 14株 とSerratia 12株 はすべ

て100μg/ml以 上の耐性であった(Table 1)。106コ/ml

櫨 ではPseudomonas aeruginosaとSerratiaを 除 く

各菌種とも1管 程度良い感受性を示した(Table 2)。

106コ/ml接 種のみについて,本 剤とCEXに 対する

各菌種の感受性相関をみると,各 菌種 とも両剤に対しほ

ぼ同程度の感受性を示 した(Fig,2,3,4,5,6)。

III.臨 床 成 績

1.投 与対象および投与方法

Table 1 MIC of cefadroxil (1)

Inoculum size 108 /ml (ƒÊg/ml)

Table 2 MIC of cefadroxil (2)

Inoculum size 106 /ml (ƒÊg/ml)
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Fig. 2 Cross sensitivity of Staph. aursus

(9 strains)

Inoculum sin 108/m1

Fig. 3 Cross sensiitivity of E. coli (27 strains)

Inoculum size 106m1

Fig. 4 Cross sensitivity of Proteus mirabilis

(26 strains)

Inoculum size 106/m1

Fig. 5 Cross sensitivity of Proteus vulgaris

(16 strains)
Inoculum use 106/m1

Fig. 6 Cross sensitivity of Klebsidla

(14 strains)

Inoculum size 104/m1

本剤を投与した対象は,昭 和53年6月 より同年10月ま

でに岡山大学泌尿器科,岡 山市民病院,岡山済生会病院,

玉野市立市民病院各泌尿器科を受診した外来患者46名

で,男6名,女40名,年 令は19才 か ら81才,平 均45.8才で

ある。46例 の内訳は,急 性単純性膀胱炎26例,慢 性単純

性膀胱炎1例,慢 性複雑性膀胱炎7例,慢 性複離性腎孟

腎炎2例,急 性前立腺炎1例,脱 落症例9例 である。症

例一覧はTable 3(急 性単純性膀胱炎症例),Table 4

(慢性尿路感染症および急性前立腺炎症例),Table5(脱

落症例)に 示す。

投与方法は,原 則として急性膀胱炎には1日750mg,

毎食後内服,3日 間投与 とし,慢 性症には1日1.500mg,

毎食後内服,7日 間投与とした。

2.効 果判定

臨床効果の判定はUTI薬 効評価基準2)に準じて行な

った。ただし,慢性症の場合は投与後7日 目に判定した。
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また急性前立腺炎の1例 は,検 尿,尿 培養所見に加え,

前立腺部触診所見の3点 から判定した。

3.臨 床効果

急性単純性膀胱炎26例 中著効18例,有 効6例,無 効2

例であった。慢性単純性肋胱炎1例 は有効であった。ま

た慢性複雑性膀胱炎7例 では箸効2例,有 効3例,無 効

2例 であ り,慢 性複雑性腎霊腎炎2例 は無効であった。

急性前立腺炎1例 は有効であった(Table6)。

尿路感染症を単純性と複雑性に分けてみると,前 者で

は27例 中著効18例,有 効7例,無 効2例 で,有 効率93%

Table 6 Clinical results of cefadroxil

Table 7 Correlation between isolated organisms

and clinical results

Table 9 Correlation between sensitivity of

organisms to CEX and clinical results

Table 8 Bacteriological response of cefadroxil

であった。後者では9例 中著効2例,有 効3例,無 効4

例で,有 効率56%で あ った。

4.細 菌学的効果

本剤投与前,尿 中から分離しえた菌株は38株 であり,

混合感染は症例No.27のE. coliとSt. faecalisの1

例のみであった0分 離菌の頻度はE.coliが 最 も多く,

22株 で全体の58%を 占めた。分離菌と臨床効果との関係

をみると,E.coli22株 中著効14株,有 効8株 であり無

効例を認めなかった。しかしEnterobmler 2株,Pseu-

domonas aeruginosa, Acimtobacter, AJcaligenes各1

株はいずれも無効であった。グラム陽性球菌5株 は著効
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3株,有 効2株 で 。無 効 例 を隠 め な か った(Table7)。

尿 中 分離 菌 の 消 長 を み る と,E.coli22株 中 消失19株,

存 続3株 で あ った 。Klebsiella,Proteus mirabilis,Citrob-

acterは いず れ も消 失 した が,Enterobacter,Pseudomonas

aeruginosa,Acinetobacter,Alcalihenesは い ずれ も存 続

した 。 また グラ ム陽 性 球菌5株 は す べ て 消失 した。 投 与

後 出 現菌 は10株 で あ るが,UTI薬 効 評 価 基 準 で い う108

コ/ml以 上 の 交 代菌 はPseudomonas aeruginosa3株 の

み で あ った(Table8)。

本 剤投 与 前 分 離菌 のCEX disc感 受性 と臨 床 効 果 との

関 係 をみ る と,disc感 受 性(朴)以 上は36株 中28株 で,

そ の うち臨 床 的 に 著 効 あ るい は 有 効 は27株 であ り,無 効

は1株 のみ で あ った 。無 効 例 の1株 はKlebsiel1a pneu-

moniaeで,投 与 後消 失 した が,Pseudomonas aeruginosa

に菌交代 した。またCEX disc感 受性(-)で 有効であ

った株は8株 中3株 で,そ の内訳はE.coli,Proteus

mirabilis,streptococcus faecalis各1株 ずつであった

(Tab1e9)。

本剤投与前分雌しえた菌株を日本ブリス トル・ラボラ

トリーズ株式会社に送付し,各菌株に対する本剤とCEX

のMICの 測定を依頼した。その緒果,各 菌株に対する

両剤のMICは ほぼ同等で,ま たMICと 細菌学的効果

および臨床効果は良く一致した(Table10)。

5。 副 作 用

副作用は46例 中1日1.500mg,7日 間投与例で3例

に軽度の胃部不快感を認めた。そのうちの1例 は,役 与

1日 後に認めたが,内 服中にもかかわらず2日 後消失し

ており,必 らずしも本剤によるものとは断定できない。

Table 10 MIC of cefadroxil and CEX on clinically isolated organisms
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Table 11 Laboratory findings before and after cefadroxil administration

*Agglutination

他の2例 は投与終了後消失しており,本 剤によるものと

思われる。しかし,い ずれも7日 間内服可能であ り,特

に処置を必要としなかった。その他,発 疹,シ ョックな

どのアレルギー症状は認めなかった。

本剤投与前後に,血 液像,BUN,Creatinine,GOT,

GPT.Al-P-aseに ついて検討した症例は1日1,500mg,

7日間投与の7例 であるが,投 与前GOT,GPT高 値例

が含まれているにもかかわらず,本 剤の影響と思われる

異常増加は認めなかった(Table11)。

IV.考 案

Cefadroxilは 新 しい半合成セファロスポ リソ系抗生

剤であるが,そ の抗菌力はCEXと ほぼ同等であるとい

われており3),われわれの検討でも同様 であ った。血中

濃度,尿 中排泄についてもCEXと ほぼ同様であるが,

血中濃度については本剤の方が,CEXに 比ぺやや半減期

が長く,従 ってArea under the curve of concentra.

tionが広 く,また食事の影響が少ないといわれている4)。

臨床成績については,単 純性尿路感染症では有効率93

%と非常に良好で,複 雑性尿路感染症でも56%と まずま

ずの成績であった。特に急性単純性膀胱炎の起因菌の大

部分を占めるE.coliに 対する臨床効果は全例有効以上

であり,細菌学的にも86%の 菌消失率であった。またグ

ラム陽性球菌に対 しても,臨 床効果は全例有効以上であ

り,菌 消失率は100%で あ った。しか し,Enterobacter,

Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter,Alcaligenes

については,臨 床的にも,細 菌学的にも有効例は認めら

れなかった。

副作用については,46例 中3例,6.5%と 少なく,ま

た臨床血液検査での異常変化は認めず,安 全に使用しう

る薬剤との印象を得た。

以上より,本 剤は尿路感染症に十分使用しうる有用な

薬剤と考えられる。
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1. Antibacterial activity

The MIC of Cefadroxil and CEX were determined for clinical isolates from the patients with various

genitourinary tract infections. At 10e/ml inoculum size, the peaks of the MIC values of cefadroxil was

3.13 pg/ml for Staph. aureus, 12.5ƒÊg/ml for E. coli, 25ƒÊg/m1 for Prot. mirabilis, 250-50ƒÊg/ml and

100ƒÊg/m1 for Prot. vulgaris, 12.5ƒÊg/ ml and 100 pg/ml for Klebsiella, and 100 pg/m1 for Serratia

and Ps. aeruginosa. The MIC of cefadroxil detemid arr 106/CFU/m1 for the above strains waa almost as

same as that of CEX.

2. Clinical evaluation

Cefadroxil was administered to 46 cases with various genitourinary tract infections, and 37 cases were

evaluated clinically excluding 9 drop-out cases.

(1) The therapeutic results in 37 cases were excellent in 20 cases, good in 11, and poor in 6,

effective rate being 84%. In the group of 27 casesof simple urinary tract infections, the therapeutic

effect was excellent in 18 cases, good in, 7, and poor in 2, effective rate being 93%. In the group of 9

cases with complicated urinary tract infections, the therapeutic effect was excellent in 2 cases, good in

3, and poor in 4, effective rate being 56%.

(2) In bacteriological results, the organisms were eradicated in 30 (79%) out of 38 strains isolated

from the urine. Among others, the effective rate against E. coil was 86% (19 out of 22 strains).

3. Side effedts

As the side- effects of the drug, only 3 (6.3%) out of 46 cases complained of mild gastric discomfort.

No case showed any unusual finding in the hepatic and renal function tests and the hematological tests.


