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Cefroxadine(CGP-9000)の 基 礎 的,臨 床的検 討
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横 沢 光 博
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Cefroxadine(CGP-9000, CXD)は スイスCIBA-GEIGY社 において開発された新しい経口Ce-

phalosporin系 抗生物質である。臨床分離のS. aureus, E. coli, Kiebsiella, P. mirabilisに ついて

Cefroxadineの 抗菌力をCEXと 比較すると原液接種でもP. mirabilisに おいて抗菌力はす ぐれて

おり100倍希釈液接種ではとくにE. coli, Klebsiellaに おいて抗菌力の増強がみられ,CEXよ りす

ぐれていた。本剤投与後の血中濃度,尿 中回収率を6名 の健康男子について食前と軽食摂取後につ

いて比較検討したが,食 事による影響はごく少ないものであった。臨床成績よりみれば気管支拡張

症乳肺気腫などに合併した中等症以上の呼吸器感染症に対しては有効率は50%で あ ったが,急 性気

管支炎,扁 桃炎および急性腎盂腎炎などの軽症感染症に対しては100%有 効 であった。副作用も1

例に発疹をみた程度で少なく,本 剤は軽症感染症に対する有用な治療剤と考えられる。

序 文

Cefroxadirle(CGP-9000, CXD)は ス イ スCIBA-

GEIGY社 において 開 発 された新 しい 経 口Cephalos-

porin系 抗生物質 で あ り,グ ラ ム陽 性 お よ び陰 性 菌 に対

して広い抗菌作 用 を 示 し,そ の 殺 菌,溶 菌 作 用 はCEX

よりも優れて い るとされ て い る。 われ わ れ は本 剤 の 抗菌

力について 原液 接種,100倍 希釈 液 接 種 の 場 合 にお い て

CEXと 比較 検討 し,さ らに 経 口投 与 した場 合 の 吸収 排

泄につき食 事の 影響 を検 討 した。 臨床 的 に は19例 の 呼吸

器および尿 路感染 症 に本 剤 を投 与 しその 効果 を検 討 した

Table 1 Sensitivity distribution of clinical isolates

Staphylococcus aureus 25 strains (•~1)

のでここに報告する。

1. 抗 菌 力

方法:臨 床材料から分離したS. aureus, E. coli, K.

pneumoniae, P. mirabilis各25株 について原液接種,100

倍希釈液接種の両者の場合においてCXDお よびCEX

の抗菌力を化学療法学会標準法により測定し比較検討し

た。

結果:1) S. aureusに 対する抗菌力

S. aureusに 対 す るCXDの 抗菌力は原液接種 では

Fig. 1 Correlogram between CXD and CEX

Staphylococcus aureus n=25(•~1)
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Table 2 Sensitivity distribution of clinical isolates

Staphylococcus aureus 25 strains(•~100)

Table 3 Sensitivity distribution of clinical isolates

Escherichia coli 25 strains (•~1)

Table 4 Sensitivity distribution of clinical isolates

Escherichia coli 25 strains (•~100)

Fig. 2 Correlogram between CXD and CEX

Staphylococcus aureus n=25 (•~100)

Fig. 3 Correlogram between CXD and CEX

Escherichia coli 25 (•~1)

Fig 4 Correlogram between CXD and CEX

Escherichia coli n=25(•~100)
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Table 5 Sensitivity distribution of clinical isolates

Kdebsiella pneumoniae 25 strains (•~1)

Table 6 Sensitivity distribution of clinical isolates

Klebsiella pneumoniae 25 strains(•~100)

Table 7 Sensitivity distribution of clinical isolates

Proteus mirabilis 25 strains (•~1)

Fig. 5 Correlogram between CXD and CEX

Klebsiella pneumoniae n=25 (•~1)

Fig. 6 Correlogram between CXD and CEX

Klebsiella pneumoniae n=25 (•~100)

Fig. 7 Correlogram between CXD and CEX

Proteus mirabilis n=25 (•~1)
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Table 8 Sensitivity distribution of clinical isolates

Proteus mirabilis 25 strains (•~100)

Table 1, Fig. 1に 示 す よ うに,ま た100倍 希釈 液接 種

の場 合 はTable 2, Fig. 2に 示 す よ うにCEXと 比較

して殆 ん ど差 違 が 認 め られ なか った 。

2) E.coliに 対 す る抗 菌 力

E. coliに 対 す るCXDの 抗 菌 力 は原 液接 種 で はTable

3, Fig. 3に 示す よ うにCEXに 比 し100μg/ml以 上

の株 が 若干 少 な い程 度 で あ る が,100倍 希釈 液 接種 で は

CXDのMICはTable 4, Fig. 4に 示 す よ うに3.13

Fig. 8 Correlogram between CXD end CEX

Proteus mirabilis n=25 (•~100)

μg/ml～6.25μg/mlの 株が 多くCEXに 比 し若干すぐ

れていた。

3) K. pneumoniaeに 対する抗菌力

K. pneunoniaeに 対するCXDの 抗菌力は原液接種

ではTable 5, Fig. 5に 示す ようにCEXに 比 しE.

coli部とほぼ同様で100μg/ml以 上の株が若干少ない程

度であるが,100倍 希釈液接種ではCXDのMICは

Table 9 Serum levels of CXD (500mg, p. o.) with or withOut food
in healthy volunteers cross over (n=6)
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Table 6, Fig. 6に 示 す よ うに3.13μg/mlの 株 が大 部

分でCEXに 比 しす ぐれて い た。

4) P. mirabilisに 対 す る抗 菌 力

Fig. 9 Serum levels of CXD (500mg, p. o.) with
or without food in healthy volunteers

P. mirabilsに 対 す るCXDの 抗菌力は原液接種で

はTable 7, Fig. 7に 示 すようにMIC 6.25μg/mlの

株が多 くCEXよ りもす ぐれており,100倍 希釈液接種

でもCXDのMICはTable 8, Fig. 8に 示 すように

6.25μg/mlの 株が大部分 で,や はりCEXよ りもすぐ

れていた。

2. 吸 収 お よ び 排 泄

方法:CXDの 体液内濃度測定法は次のような方法で

行 った。

Method: Paper disk method

Test organism: Micrococcus luteus ATCC 9341

Standard: Serum, Monitrol I

Urine, 1/15 M P. B. S. (pH 7.0)

本剤500mg経 口投与後の血中濃度と尿中回収率を6

名の健康男子につき食前と食後につき比較検討した。食

事はパンと牛乳1本 との軽食を与えた。本剤食前の投与

の場合には1時 間後の採血終了時に食事を与え,本 剤食

後投与の場合は食事後15分 以内に投薬 した。

結果:本 剤500mg経 口投与の食前 の血中濃度 は

Table 9に 示すように6例 の平均で30分 後,3.55μg/ml。

1時 間7.96μg/ml,2時 間4.92μg/ml,4時 間1.12

μg/ml,6時 間0.2μg/mlと 漸減しており,食 後投与で

は30分0.83μg/ml,1時 間7.50μg/ml,2時 間5.68

Table 10 Urinary excretion of CXD (500 mg, p. o.) with or without
food in healthy volunteers, cross over (n=6)
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Fig. 10 Urinary excretion of CXD (500 mg, pm.) with or without
food in healthy volunteers, cross over (n=6)

μg/ml,4時 間1.88μg/ml 6時 間0.4μg/mlで あ り,

Fig. 9に 示すよ うに食前食後ともにpeakは1時 間に

あり,殆 んど差はみられなかった。しかし30分後では食

前が食後より高かったが,2～6時 間では食後の方が食

前よりも若干高い血中濃度を示した。尿中回収率は6時

間までで,食 前79.4%,食 後82.2%で あ り,と もに4時

間までに大部分が排泄されていた(Table 10, Fig. 10)。

3. 臨 床 成 績

方法:Table 11の ように感染を伴なった気管支拡張症

4例,肺 気腫の二次感染症2例,急 性気管支炎9例,急

性扁桃炎3例,急 性腎盂腎炎1例 の19例 に本剤を使用 し

た。1日 投与量は750mgか ら1,500mgま で,投 与期

間は2日 か ら最長14日 間,総 投与量は1。5gか ら最大

21gで あった。

効果判定は発熱,咳 嗽,喀 痰,呼 吸困難などの臨床症

状と白血球数,血 沈,CRP値 などの検査所見,尿 路感

染症では臨床症状および膿尿より,効 果を判定 し,細 菌

学的効果は別途判定した。

結果:気 管支拡張症および肺気腫二次感染では6例 中

3例 有効,急 性気管支炎および扁桃炎12例 中副作用を生

じ中止した例を除き全例有効,ま た急性腎盂腎炎1例 も

有効であった。細菌学的には不明例が多かったが10例 中

7例 が有効であった。無効例はいつれも基礎疾患に気管

支拡張症,ま たは肺気腫のある症例であった。

以上臨床的には呼吸器感染症18例 中14例有効,尿 路感

染症例1例 もまた有効であった。副作用のみられた呼吸

器感染症例は効果不明とした。

4. 副 作 用

副作用は発疹が1例 にみられた。本症例は1日750mg

投与例で2日 目に発疹を生 じ本剤中止後3日 目に完全に

消失したが好酸球の増多はみられなかった。また本剤投

与後に血液検査,肝,腎 機能検査を行ったがTable 12の

ように本剤の影響と思われる異常は認められなかった。

症例2にGOT, GPTの 軽度上昇がみられるが,肝 硬変

症が基礎疾患にあり本剤投与前にも数値の変動があり,

本 剤投与による副作用とは考えられなかった。

5. 考 察

抗菌力では本剤はCEXに 比 し原液接種でもP. mi-

rabilisに おいてすぐれていた。100倍 希釈液接種の場合

はE. coli, K. pneumoniae, P. mirabilisでCEXよ り抗

菌力がすぐれていた。本剤500mg投 与後の健康男子6

名 について血中濃度,尿 中回収率を比較 したが食前投与

とパンと牛乳の軽食投与直後の血中濃度測定では脚k

はともに1時 間で平均値はほぼ同じであり,わ づかに30

分値で食後が低く2～6時 間で食後の方が減少速度が遅

い傾向がみられたが,大 なる食事による影響は認められ

なかった。

臨床成績では気管支拡張症・肺気腫に合併した二次感

染では6例 中3例 と有効率が低かったが,こ れは投与量

の問題も考慮 しなければならないが内服薬の一つの限界

ともいえよう。急性気管支炎,扁 桃炎および急性腎盂腎

炎などの軽症感染症では1日 投与量が1.09で も1.5g

でもさして効果に差がなかったこと,ま た接種菌量によ

っては本剤の方がCEXよ りもすぐれていること薙どか

らしてよ妙 ない量でも有効例も多いもの恥 考えら

れ,投 与量について はなお検討を要するものと思われ

る。副作用について1例 に軽度の発疹をみたにすぎなか

った。以上の結果より本剤は軽症感染症に対する治療剤

として有用性のある薬剤と考えられる。
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Table 11 Clinical results of CXD
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BASIC AND CLINICAL STUDIES OF CEFROXADINE (CGP-9000)
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Cefroxadine (CGP-9000, CXD) is a new orally active cephalosporin antibiotic developed by CIBA-GEIGY
Ltd. in Switzerland. The antibacterial activity of CXD against S. aureus, E. coli, Klebsiella and P. mirabilis
isolated from clinical specimens was compared with that of CEX. When tested by inoculating the original
isolates, the antibacterial activity of CXD against P. mirabilis was superior to that of CEX. With 100 times
diluted isolates, CXD showed much stronger antibacterial activity against E. coli and Klebsiella than CEX.

The absorption and excretion of CXD were studied with 6 healthy male volunteers comparatively before
and after a light meal. Its pharmacokinetic behaviour was little affected by the meal.

Moderate or severe infections of the respiratory system complicated by bronchiectasis, pulmonary emphy-
sema, etc. were satisfactorily treated with CXD at an effective rate of 50%, whereas the drug was 100%
effective against mild infections such as acute bronchitis, tonsillitis, acute pyelonephritis, etc. The incidence
of adverse side-effect was low. Eruption occurred only in one case.

CXD was considered to be a useful antibiotic for the treatment of mild infections.


