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新 しく開発された経 口用 セフ ァロスポ リン系抗生剤cetadroxil(CDX)の 複雑性尿路感染症に対

す る有効性,安 全性お よび有用性を客観的に評価するために,L-cephalexin複 粒(以 下,L-CEX)

を対照薬 として,well contro1法 に よ り比較検討 した。CDXは1日1.5g(分3),L-CEXは1日

2g(分2)と し,5日 間経 口投薬 した。 総症例数は237例 で,除 外 ・脱 落を除いたCDX投 薬群

99例,L-CEX投 薬群91例 について臨床効果を検討 し,副 作用についてはCDX投 薬群1例 を除 く

236例 について検討 した。UTI薬 効評価基準(第2版)に よる総合臨床効果はCDX投 薬群で著効

24例,有 効22例,無 効53例 で有効率46.5%,a-CEX投 薬群で著効22例,有 効19例,無 効50

例 で有効率45.1%で あ り,両 群間に有意の差は認め られなかった。 自他覚的 副作用 としてはCDX

投薬群に1例,臨 床 検査値異常 としてはCDX投 薬群に7例(5.8%),L-CEX投 薬群に10例(8.6

%)み られたが,両 群間に有意 の差は認め られ なか った。担 当医に よる有用性判定ではCDX投 薬

群の有用 率46.5%,L-CEX投 薬群の有用率47.3%で,両 群間 に有意の差は認められなか った。

以上の成績か ら,本 剤は複雑性尿路感染症 の治療薬 として有効かつ安全性の高い薬剤であると考え

られた。

は じ め に

Cefadroxil(CDX)は 米 国 ブ リス トル社 で新 し く開 発

され た経 口用 セ フ ァ ロス ポ リン系 抗 生 荊 で,Cephalexin.

(CEX)と 類似 した化学構造式 を有 している(Fig.1)。 本

剤 はCEXと ほぼ同等の抗菌力を有 し1),経 口投与に よ

り速やかに吸収 され,血 中濃度半減期が長いため高 い血

中濃度が持続す る特 徴 を有す る2'vs)。また生体内 では代

謝 を受けずに抗菌活性を有 した状態 で尿中へ排泄 され,

500mg経 口投与後0～8時 間の尿 中回 収 率 は67.8～

87.2%と 報告 されている5～7)。

われわれ は本剤の複雑性尿路感 染症に対 する有効性な

らびに安全性を客観的 に評価することを 目的 と し て,

well control法 による比較試験を行 った。対 照 薬 とし

ては化学構造式お よび抗菌スベ クトラムが類似 し,現 在

広 く臨床に使用 されその効果に対す る評価が一致 してい

るCEXを 選 び,さ らにCDXの 血中濃度半渡期がCEX

よ り長い とい う特徴を考慮 して持 続 型CEX,す なわち

Fig. 1 Chemical structure of Cefadroxil

L-CExef選 択 した。

対 象ならびに方法

1. 対象疾息船 よび患者条件

対象患者は,尿 路に基礎疾患を有す る複雑性尿路感染

症 と し,息 者は金沢大学医学部泌尿器科および13関 連

病院(Table1)に 昭和54年11月 から昭和SS年3月

までに 外来 または 入院中の,UTI薬 効評価基準or

2版)8)の 患者条件を満足す るものとした。

患 者条件お よび除外条件を以下に示 した。

1) 息 者条件

i) 年令は16才 以上 とし,性 別は問わない

ii) 投薬前尿中白血球数≧5コ/hpf

iii) 投薬前尿中生菌数≧104コ/ml

2) 除外条件

i) 対 象患者お よび患者条件に違反 した症例

ii) その他,keycode開 封前に効果判定委員会が除

外 と認めた症例

また次の項 目のいずれかに該当する症例は原則として

投薬を避けた。

i) 妊 婦お よび援乳中の婦人

ii) べ ニシ リン系,セ ファロスポ リン系抗生剤にアレ

ルギ ーの既往のある患者

iii) 本剤投薬直前 の治療でCDXま たはCEXの いず
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Table 1 Collaborated urological clinics

Department of Urology, School of Medicine, Kanazawa University 
Department of Urology, Toyama Prefectural Central Hospital 

Department of Urology, Toyama Red Cross Hospital 

Department of Urology, Toyama Municipal Hospital 
Hasegawa Clinic 

Department of Urology, Tonami Welfare Hospital 

Department of Urology, Koseiren Takaoka General Hospital 
Department of Urology, Takaoka Municipal Hospital 

Department of Urology, Ishikawa Prefectural Central Hospital 
Department of Urology, Ishikawa Central Hospital 

Department of Urology, Komatsu Municipal Hospital 

Department of Urology, Fukui Red Cross Hospital 

Department of Urology, Fukui Prefectural Hospital 
Department of Urology, Fujita Hospital

れかが使用された症例

iv) 重篤な腎あるいは肝障害のある患者

v) フロセミド,エ タ クリン,ブ メタニ ドな どの投薬

を必要とする症例

vi) 回腸導管,カ テ ーテル非留置尿管皮膚瘻症例。た

だし,二重カテーテル採尿9⊃を行 う場合は 検討症例 とし

ても差しつかえない0

2. 比較方法

L-CEXを 対照薬 とした群間比較試験 に よった。 しか

しCDXは カプセル剤,L-CEXは 穎 粒剤であ り,剤 型

の違いからblindに よる両薬剤 の識別不能性を確保で き

ないためwell contrd法 を採用 し,第3者 の コ ン トロー

ラーによる薬剤わ りつけか らデータ解析 にいたる試験の

全過程を無作為かつ公正 に行 うこととした。

3. 使用薬剤

本試験に用いた薬剤は下記 の2薬 剤である。

試験薬剤: 1カ プ セ ル 中CDX0.5g(力 価)含 有

対照薬剤: 1包 中CEX1g(力 価)含 有

両薬剤は1症 例分を1箱 に収め,厳 封 し,ラ タルには

薬剤名を 「CDEX」,と 表示 し,開 箱せねばいずれの薬剤

かの識別が不可能 な状態 とした。

4.薬 剤のわ りつけ

あらか じめ コン トローラー に よ り4症 例分 を1組 と

し,同数のCDXお よびL-CEXを 無作為 にわ りつけ,

key codeは 試験終了まで両 コン トロー ラーが保管 した。

薬剤は患者の受診順 に外箱に記載 してある薬 剤番号順

に投薬することとし,開 箱後は当該薬剤番号の患 者以外

に便用してはならない ことと した。

使用薬剤の含量試験は,薬 剤わ りつけ後 か ら試験開始

までの間に,コ ン トローラーが無作為に抽出 した両薬剤

について国立予防衛生研究所 に依頼 して行 った。 また試

験終了後に も,残 薬か ら無作為に抽出 した両薬剤 につい

て含量試験を行い,そ の他の製剤試験については同様に

星薬科大学薬剤学教室に依頼 した。

5. 用法,用 量 および投薬期間

CDXの 投薬量 は1回0.5g1日3回 毎 食 後 に,L-

CEXは1回1.0g1日2回 を朝,夕 食後 に経 口投薬

し,投 薬期間は5日 間 とした。

6. 観察および検査項 目

UTI薬 効評価基準(第2版)8)に 準 じて,投 薬前お よ

び投薬終了後24時 間以内に自他覚症状 の観察,膿 尿所

見を中心 とす る検尿,尿 細菌培養検査を行 った。なお重

篤な副作用が発現 しむ場合は,担 当医の判断 で投薬を中

止で きる こととし,中 止時に所 定の検査を行 い,そ の所

見 と中止理 由,処 置零よびその後 の経過を詳細 に調査表

に記載することとした。臨床検査(赤 血球数,ヘ モグロ

ビン,ヘ マ トクリッ ト.白 血球数,GOT,GPT,ア ル カ

リフ ォスファターゼ,血 清 クレアチニン)は 投薬前およ

び終了後に可能な限 り実施 し,検 査値異常が認め られ た

場合 には正常値に復す るまで追 跡す ることとした。

採尿方法は原則 として男子は中間尿,女 子はカテーテ

ル尿 とした.尿 中細菌 は各施設で定量培養法 または ウリ

カル ト(R)(第一化学薬品)を 用 いた 簡易法によ り菌数 を

測定 し,菌 種の 同定お よびMICの 測定は 輸送用培地

(ハー トイ ンフユジ ョン寒天培地栄研)ま たは ウ リカル

ト(R)を用いた菌株輸送 によ り,順 天堂大学医学部臨床病

理学教室にて 一括 して行 った。MICは 日本化学療法学

会 標準法10)に従 って測定 した。
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7. 脱落規定

試 験開始前に次に示す脱落規定を定め,試 験終了後 の

開鍵前に 行わ れた 効果判定委員会(黒 田恭一,大 川光

央,三 崎俊光,中 山英之助,神 田静人,小 島 明,宮 城

徹三郎,島 田宏一郎お よび コン トローラーか ら構成)で

除外例 も含めて検討 し,脱 落例 と判定された症例は臨床

効果の判定 は行わない ことに したが,副 作用の検討 には

加えた。

i) 規定 どお りに投薬され なか った症例

ii) 副作用のため投薬 が中止 され た症例

iii) 臨床効果に影響あ りと考え られ る薬剤 または処置

が併用 され た症例

iv)そ の他,効 果判定委員会が脱落 と認めた症例

8. 臨床効果判定お よび有用性判定

1) 効果判定委員会 による判定

効果判定はUTI薬 効評価基準(第2版)8)に 準 じて,

膿尿 と細菌尿を指標 として判定 した。すなわち膿尿 に対

す る効果は正常化,改 善,不 変の3段 階(Fig.2),細 菌

尿 に対する効果は陰性化,減 少,菌 交代,不 変 の4段 階

(Fig.3)に 判定 し,こ れ ら膿 尿 と細菌尿の推移 に基づ き

総合臨床効果を 著効,有 効,無 効の3段 階に 判定 した

(Fig.4)。 さらに細菌学的効果の判定のため,尿 中分離

菌株毎に消失 または存続に分け,こ れを菌種別消失率 と

して集計 し,ま た投薬前に認められなか った菌種が投薬

後新たに出現 した場合,こ れを投薬後出現菌 として集計

した。

なお 自他覚症状につ いては,基 礎疾患 に由来す るもの

を除 き尿路感染症による症状だけを選び,別 途集計 し,

参考資料 とした。

2) 担当医に よる治療効果 と有用性判定

担当医 は各 自の判定基準に より,著 効,有 効,や や有

効,無 効 の4段 階に治療効果を判定 し,さ らに副作用な

ども考慮 して 各症例毎 の 有用性 を,き わめて 有用性あ

り,有 用性 あ り,ど ちらともいえない,不 満である,非

常に不満,の5段 階に判定 した。

9. 開鍵お よびデータの解析方法

各施設試験参加者立合いの もと,全 症例の調査表記載

内容を確認 し,か つ効果判定委員会での決定事項 につい

て全 員の承認を得た後,コ ン トローラーに よ り開鍵 され

た。

症例の集計,解 析は コン トローラーが これ にあた り,

推計学的解析は,X2検 定(YATESの 補正),FISHERの 直

接確率計算法,WILCOXENの 順位和検定(MANN-WHIT-

NEYのU検 定)な どを用 いて行い,両 側5%を 有意水準

とした。.

Fig. 2 Criteria for evaluation of efficacy on pyuria

Fig. 3 Criteria for evaluation of efficacy on 

bacteriuria

Fig. 4 Criteria for evaluation of overall clinical 

efficacy

臨 床 成 績

1. 検討藁剤の含量試験

試験開始前(昭 和54年11月 ブリス トル萬有製薬

同年12月 国立予防衛生研究所)お よび 終了後(昭 和

55年4月 ブ リス トル萬 有製薬)に 行 った。両薬剤の含量

はTable2の とお りで,い ずれ も規格に合致するもので

あ った。

2. 検討症例数

総症例数 は237例 で,CDX投 薬群(以 下lCDX

群)120例,L-CEX投 薬群(以 下,L-CEX群)l17例

であ った(Table3)。 除外,脱 落症例教は,CDX群21

例(17.5%),L-CEX群26例(22.2%)で 臨床効果

判定 可能症例教は,CDX群99例,L-CEX群91例 で

あ った。除外お よび脱 落の頻度には,両 群間に有意の差

は認 められ なか った。 また除外お よび脱落の理由はTa-

ble 4に 一括 して示 した。

3. 患者特性

1) 背景因子
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Table 2 Quantity test

Table 3 Patients studied

Table 4. Reasons for exclusion and drop out

1. Exclusion

2. Drop out
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Table 5 Backgroud characteristics

Fig. 5 Distribution of sensitivity (10s cells/ml)
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Table 6 Organisms isolated from urine

Fig. 6 Distribution of sensitivity (10' cells/nil)

背景因子として,性,年 令,体 重,入 院 ・外来の別,

感染部位,基 礎疾患,UTI疾 患病態群別,カ テーテ ル

留置の有無,膿 尿の程度,尿 中生菌数 に つ いて 検討 し

たが,い ずれも両群間に 有意の差 は 認 められ なか った

(Table5)。

2) 投薬前尿中分離菌

投薬前の尿中分離菌をまとめる とTable6の とお り

で,CDX群99例 か ら144株,L-CEX群91例 か ら

143株が分離された。菌種別にみ る とCDX群 はEsche-

richia coli 26株
, Serratia SPP. 21株, indole(+)

Proteus 17株 な どの順に多 ぐ,一 方L-CEX群 はSew

ratia Spp. 23株, Escherichia coli 21株,Klebsiella

spp.17株 な どの順に多かったが,両 群間に有意の差は

認め られ なか った。

これ ら分離菌の うちMICが 測定 された菌株は,CDX

群の144株 中132株,L-CEX群 の143株 中123株

で,両 群間のMIC測 定率に有意の差は認め られ なか っ

た。接種菌量108お よび106cells/mlに おけるMICは

Fig.5,6の とお りでCDXのCDX群 とL-CEX群 の

間,CEXのCDX群 とL-CEX群 の間でそれぞれの
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Table 7 Reason for discontinuation (Cases adopted by committee members)

Table 8 Overall clinical efficacy

MIC分 布に有意 の差は認められ なか った。 なお 全菌株

についてCDXのMICとCEXのMICの 比較 でも両

群間に有意の差は認め られ なか った。

3) 投薬前 自覚症状

自覚症状 に対する有症状率をTable7に 示 した。何 ら

かの症状 を1つ で も有 していた症例数は,CDX群 で43

例(43.4%),L-CEX群 で36例(39.6%)み られた

が,両 群間に有意の差 は認め られなか った。

以上,検 討 しえたいずれの患者 特性 にも両群間に有意

の差 は認め られず,両 群間の有効性,安 全性お よび有用

性 に関す る比較検討が可能 であ ると判断された。

4. 臨床効果

1) 総 合臨床効果

総合臨床効果 はTable8に 示 したとお りで,CPX群

では著効24例(24,2%),有 効22例(22.2%),;無 効

53例(53.3%)で,著 効 と有効を 合わせた有効磯は

46.5%で あ った。一方,L-CEX群 で は 著効22例

(24.2%),有 効19例(20.9%),無 効50例(54.9%)

で有効率は45.1%と な り,著 効率,有 効率 ともに両群

間 に有意の差は認め られなか った。
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Table 9 Overall clinical efficacy classified by type of infecti
on

Table 10 Influence of indwelling catheter on overall clinical efficacy

9れをUTI疾 患病態群別 に検討 した成 績をTable9

に示した。第1～6群 のいずれにおいて も両群間 に有意

の差は認められず,ま た単独お よび混合感染別 の検討 で

も両群間に有意の差は認 められなか った。

留置カテーテルの有無別に検討す る と,カ テーテル留

置症例の有効率はCDX群17.6%,L-CEX群12.5%,

またカテーテル非留置 症 例 で はCDX群524%,L-

CEX群52 ,0%と 両群間に有意の差 は認め られ なか っ

た(Table 10)。

次に原因菌の決定が困難な混合感染例 を除 いて,単 独

感乗例だけについて菌種別総合臨床効果 を検討 した成績

をTable 11に 示 したが,い ずれの菌種について も両群

間に有意のm認 めら れなか った。 またCDXお よび

CEXが ほとんど抗菌力を有 しない菌種 を除 き
,Esche-

richia coli, Klebsiella spp., indole(-)Proteus,

Staphylococcus spp., Streptococcus spp.な どが 分離 さ

れ た 症 例 につ い て の 検 討 では,CDX群 は 著 効18例

(43.9%),有 効12例(29.3%),無 効11例(26.8

%),ま たL-CEX群 は 著 効13例(39.4%),有 効13

例(39.4%),無 効7例(21.2%)と 両 群 とも比 較 的高 い

有 効 率 が 得 られ たが,両 群 間 に有 意 の 差 は認 め られ なか

った0

2) 膿 尿 に対 す る効 果

膿 尿 に 対 す る効 果 はTable12に 示 した とお りで,

CDX群 では 正 常化35例(35.4%),改 善13例(13.1

%),不 変51'例(51.5%)で,正 常 化 と改 善 を合 わ せ た

改善 率48.5%,L-CEX群 では 正 常 化34例(37.4%),

改 善12例(13.2%),不 変45例(49.5%)で 改 善 率
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Table 11 Overall clinical efficacy by organism (single infection)

Table 12 Evaluation of efficacy on pyuria
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Table 13 Efficacy on pyuria classified by type of infection

Table 14 Influence of indwelling catheter on efficacy on pyuria

50.5%と なり,両 群間に有意の差は認め られなか った。

これをUTI疾 患病態群別に 検討 した成績 をTable

13に示した。いずれの群 において も,ま た単独,混 合感

染の別についても両群間に 有意の 差は 認め られ なか っ

留置カテーテルの有無別に検討す ると,カ テーテル留

置症例の改善率はCDX群353%.L-CEX群18.8%

とCDX群 が高かったが,有 意の 差は 認め られ なか っ

た。またカテーテル非留置症例で も両群間に有 意の差 は

認められなかった(Table14)。

次に単独感染例だけについて菌種別の膿 尿に対 する効

果を検討した成績をTable15に 示 したが,い ずれ の菌

種についても両群間に有意の差は認め られ なか った。

3)細 菌尿に対する効果

細菌尿に対する効果はTable16に 示 した とお りで,

CDX群 で は 陰性化38例(38.4%),減 少4例(4.0

%),菌 交 代12例(12.1%),不 変45例(45.5%)

で,陰 性化 と減少を合わせ た減少率42.4%,L-CEX群

では陰性化33例(36.3%),減 少3例(3.3%),菌 交代

12例(13.2%)で 減少率39.6%と な り,両 群間に有意

の差は認め られ なか った。

これをUTI疾 息病態群別に 検討 した 成績をTable

17に 示 した。いずれ の群 において も,ま た単独,混 合感

染の別についても 両群間に有意の 差は 認 められ なか っ

た｡

留置 カテーテル の有無別に検討す ると,カ テーテル留

置症例の 減少率 はCDX群17.6%,L-CEX群6.3%

で,い ずれ も低い減少率であったが両群間に有意の差は

認め られなか った(Table18)。

次に単独感染例だけについて菌種別の細菌尿 に対する
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Table 15 Efficacy on pyuria by organism (single infection)

Table 16 Evaluation of efficacy on bacteriuria



VOL.29 NO.4
CHEMOTHERAPY

437

Table 17 Efficacy on bacteriuria classified by type of infection

Table 18 Influence of indwelling catheter on efficacy on bacteriuria

効果を検討 した成績をTahle19に 示 したが,い ずれの

菌種についても両群間に有意の差は認め られ なか った。

4)細 菌学的効果

投薬前の全尿中分離菌株の消失率を菌種毎 に集計 した

成績をTable20に 示 した。 全菌株 に つ いてみ ると,

CDX群 では144株 中消失90株(62.5%),存 続54株

(37.5%),L-CEX群 では143株 中消失87株(60.8

%),存 続56株(39.,2%)で あ り,両 群間に有意の差は

認められなかった。 これを グラム陰性菌お よび陽性菌別

に検討したが,い ずれ も両群間 に 有意の 差は認め られ

なかった。 さらに 菌種別にみる と,Escherichia coli,

Streptococous feacalisな どはCDX群 の,ま たKlebsi.

ella spp.,indole(+)Proteusな どはL-CEX群 の消失

率がやや高かったが,他 の菌種を も含めて両群間に有意

の差 は 認 め られ なか った 。

投 薬後 出現 菌 と し て,CDX群 で はPseudomonas

spp.10株,Serratia spp.5株,indole(+)Proteus

な ど計33株,a-CEX群 で はPseudomonas spp.19

株,Serratia spp.6株,indole(+)Proteus 4株 な ど

計48株 が 認 め られ,L-CEX群 に若 干 多 い傾 向 が み ら

れ た が,両 群 間 に有 意 の差 は 認 め られ な か った(Table

21)。

な お各 菌 種 のMICと 消 失率 との 関 係 をTable 22-1,

22-2に 一 括 して 示 した が,両 群 ともMICが>100μg/

mlに な る と消失 率 が 低 下 す る傾 向が 認 め られ た 。

5) 自他 覚 症 状 に対 す る効 果

両 薬 剤 の 自他 覚 症状 に対 す る効果 を ま とめ る とTable

23の とお りで あ る。 症 状 に よ り多 少 の 相 違 は み られ る
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Table 19 Efficacy on bacteriuria by  organism (single infection)

ものの,い ずれ も 両群間に 有意の 差は認められなか っ

た。

5. 担当医に よる治療効果判定

担 当医に よる治療効果判定成績はTable24に 示 した

とお りで,CDX群 では著効22例(22.2%),有 効20

例(20.2%),や や 有効14例(14.1%),無 効43例

(43.4%)で,著 効 と有効を合わせた有効率は42.4%で

あ った。一方,L-CEX群 では著効16例(17.6%),有

効23例(25.3%),や や 有効14例(15.4%),無 効

38例(41.8%)で 有効率42.9%と な り,著 効率,有 効

率 ともに両群間に有意の差は認め られなか った。

6. 副作用

CDX群119例,L-CEX群117例 について剛作用の

検討を行 った。 自他 覚的症状は,CDX群 の1例 にみら

れ た。すなわち患者が服薬2日 目に顔および手足のむく

みを感 じたため服薬 を3日 目か ら中止 し,中 止後3日 目

の来院時には消失 していた。担 当医はこれを確認してお

らず,ま たBUN,血 清 クレアチニンは投薬後むしろ改

善傾 向を示 し,そ の他の臨床検査値にも異常は認められ

ていない。そのため担当医は薬剤 との関連はないちしい

と報告 してい る(Table 25)。

臨床検査値異常を示 した例は,薬 剤 との関連性有無に
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Fig.7-1 Laboratory findings before and after treatment

Fig.7-2 Laboratory findings before and after treatment

Fig.7-3 Laboratory findings before and after treatment

かかおらず表示するとTable26の とお りとなる。CDX

群では7例 にGOT上 昇3件,GPT上 昇4件 および

BUN上 昇,血 清 クレアチニ ン上昇,赤 血球減少,白

血球数増加,ア ル カリフォスフ ァターゼ上昇各1件 の計

14件,L-CEX群 では10例 にGOT上 昇5件
,GPT上

昇3件,ア ル カ リフ ォス ファターゼ上昇3件,BUN上

昇2件 お よび赤血球減少,血色素量減少各1件 の計15件

に認め られ たが,両 群間の発現率には有意 の差は認 めら

れ なか った。Fig.7-1～3に 投薬前後に 測定が行われた

全症例の臨床 検査成績を示 した。
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Table 20 Bacteriological response

Table 21 Strains appearing after treatment
乳 有用性

担 当医に よる有効性 と安全性などを考慮 して判定され

た有用性はTable27に 示 したとお りで,CDX群 では

極 めて有用性あ り21例(21.2%),有 用性あ り25例

(25.3%),ど ち らともいえない12例(12.1%),不 満で

ある26例(26.3%)、 非常に不満15例(15.2%)で,

極 めて有用性あ りと有用性 あ りを合わせた有用率 蕊5

%,L-CEX群 では 極 めて 有用性あ り15例(16.5%),

有用性 あ り28例(30.8%),ど ちらともいえない11例

(12.1%),不 満である24例(26,4%),非 常に不満13

例(14.3%)で 有用率47.3%と な り,両 群間に有意の

差 は認め られなか った。

考 按

今回われわれは,新 しく開発された経口用セファロス

ポ リン系抗生剤CDXの 有効性,安 全性および有用性を

客観的 に 評価する 目的 で,複 雑性尿路感染症を対象疾

患,ま たL-CEXを 対照薬剤 として,well-centrol法に

より比較検討 した。本試験は,製 剤的理由から両薬麺の

識 別不能性を確保で きないため,二 重盲検法によらず,

well centrol法 を用いた。 薬剤は患者の受診順に薬剤番

号 の若 いほ うか ら使用 することとし,ま た試験終了時の
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Table 23 Effect on subjective symptoms

Table 24 Clinical evaluation by attending physicians

Table 25  Side effect
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Table 26 Cases with deterioration in laboratory test result

Table 27 Classification of utility of drug

Table 28 Relation of overall clinical efficacy between 
evaluation according to the criteria of UTI 
committee in Japan and physicians' evaluation
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効果判定も投薬された薬剤各未記入時に行 うなど可能 な

限り公平性を期 した。

対照薬剤は,CEXがCDXと 化学構造 式お よび抗菌 ス

ベクトラムが極めて類似 していること,ま たCDXの 血

中濃度半滅期が長い という特徴 を考慮 して,CEXの 持

統性製剤であるL-CEXを 選択 した。CDXお よびL-

CEXの1日 投薬量は,健 康成人について本試験開始前

に検討された両薬剤の血清中9度,尿 中9度 お よび尿中

排泄量の成績,CDXの 全国集計の 成績7),さ らにL.

CEXの 商品添付文書に 記載されてい る1日 投薬量 な ど

を参考にして,CDX1.59(分3),L-CEX2g(分2)

とした。

複雑性尿路感染症の 診断基準 および 臨床効果 の 判 定

は,最近泌尿器科領域を中心に汎用 されて いるUTI薬

効評価基準(第2版)8)に 準 じて行い,ま た投薬期間 も

同基準に従って5日 間 とした。 これ に担当医に よる治療

効果および有用性判定 も加え,そ れ ぞれについて推計学

的解析を行った。

総症例数は237例 で,CDXお よびL-CEXが 投薬 さ

れた症例はそれぞれ120例 お よび117例 であ った。除

外・脱落例は全体の約20%で あ り,臨 床効果判定可能

症例は両群 とも90例 以上 とな った。 なお,除 外..脱 落

理由の大半は,投 薬前の尿中細菌数不足で あった。両群

の患者特性についての検討では,両 群間に有意の差は認

められず,両 群間における臨 床効果,担 当医に よる治療

効果,安 全性,有 用性判定な どの成績 の比較は充分に可

能であると判断された。

UTI薬 効評価基準(第2版)8)に 従 って判定 した総合

臨床効果を有効率でみると,CDX群46.5%, L-CEX

群45.1%で あり,ほ ぼ同等の成績 であ った。CDX群 の,

有効率は,対 象疾患が尿路に基礎疾患 を有す る複雑性尿

路感染症で あ る こ と,Pseudomanas spp., Serratia

spp.な どの同薬剤が感受性を 有 しない菌種に よる感染

例をかなり含んでいることを考えると,評 価で きる成 績

といえよう。 しか し試験薬が経 口剤の ため,難 治例への

投薬が避けられる傾向があ った とも考え られ るが,疾 患

病態群別で第1お よび5群 の カテーテル留置例が17.2
す

%,第5お よび6群 の混合感染例 も33.1%含 まれてお

り,CDXの 治療成績はおおむね良好であっ たた と考 え

られよう。総合臨床効果を判定する指 標 となる膿 尿お よ

び細菌尿に対する効果か らの検討で も
、 ほぼ同等の成績

であった。

担当医による治療効果判定成績障ついて も,両 群間に

有意の差は認められず,ほ ぼ同等の成績 であっ た。 なお

UTI薬 効評価基準(第2版)に よる判定 と担 当医 に よる

治療効果判定との関係をTable28に 示 したが,よ く一

致 してお り.CDXの 複雑性尿路感染症 に対する臨床効

果は,本 試験 に より客観的 に 評価 され たと 解釈できよ

う。

副作用に 関 しては.両 群 とも 重篤 なものは 認 められ

ず,発 生頻度 も低率であ った。 また両群間には有意の差

は認め られなかった。CEXが 臨床的 に広 く使用 され,

安全性の高い薬剤 であ ることはすでに認め られているこ

とであ るが,本 試験に よ りCDXも 安全性の高い薬剤で

あることを 裏付け る1資 料 に な りうるもの と考 えら れ

た。

以上の結果から,CDX1.5g,L-CEX2gの1日 投薬

量でほぼ同等の臨床効果が期待で きるもの と考えられ,

CDXは 複雑性尿路感染症 に対 して有用性の高い薬剤で

あることを客観的に評価 しえた もの と考 えられた。
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The clinical efficacy and safety of cefadroxil and L-cephalexin prolonged action granules were 
evaluated in patients with complicated urinary tract infections under a well-controlled clinical trial. 

The dose for cefadroxil was 500 mg administered orally 3 times a day for 5 days while the dose for 
L-cephalexin was 1000 mg administered orally twice a day for 5 days. 

A total of 237 patients were treated. Clinical efficacy was examined with 99 patients receiving 
cefadroxil and 91 patients receiving L-cephalexin from whomthe withdrawals and dropouts had been 
removed. Adverse reactions were investigated with 236 patients from whom 1 patient receiving cefa-
droxil had been removed. 

Based on the criteria set by the UTI committee in Japan, the efficacy of cefadroxil was assessed 
excellent in 24 cases, moderate in 22 cases and poor in 53 cases resulting in an effectiveness rate 
of 46.5%, while that of L-cephalexin was assessed excellent in 22 cases, moderate in 19 cases and 
poor in 50 cases resulting in an effectiveness rate of 45.1%. No statistically significant difference was 
found between the 2 drugs. 

Adverse reactions were reported in 1 patient receiving cefadroxil; abnormal velues for clinical 
laboratory tests in 7 patients receiving cefadroxil and in 10 patients receiving L-cephalexin demon-
strating no statistically significant difference between the 2 drugs. 

Utility judgment by attending physicians indicated 46.5% utility value for cefadroxil and 47.3% 
for L-cephalexin, once again exhibiting no statistically significant difference between the 2 drugs. 

The results therefore indicate that cefadroxil is an effecttive, safe and highly useful drug in the 
treatment of complicated urinary tract infections.


