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泌尿 器科 領域 にお け るCefpiromeの 基礎 的,臨 床 的検討
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新 しい注射 用抗生物 質cefpirome (CPR)を 基礎的,臨 床的に検討 した。

実験的脱水 ・溢水 ウサギ を用い血清内濃度の検討 を した。CPRを40mg/kg one shot静 注 しその血清

内濃度 を測定 したが,脱 水傾向にあ るときは,血 清内濃度がやや高 くな り溢水では低 くなる傾向 を示

した。

ラ ットを用い腎,睾 丸,副 睾丸組織 内濃 度 を検討 した。CPRを40mg/kg腹 腔内投与 し,そ の腎,睾

丸,副 睾丸組織 内濃度 を測定 した。腎,睾 丸で は8時 間で検出限界以下にな り,副 睾丸で は6時 間で

検出限界以下であった。

睾丸摘出予定患者 に,CPR19を 摘出20分 か ら60分 前 に投与 し,睾 丸組織内濃度 を測定 したが,検

体数が少な く経時的変化の推定はで きなかった。

臨床的検討では急性 単純性 腎盂腎炎2例,複 雑性尿路感染症9例,計11例 にCPR 1gを 点滴静注 し検

討 した。

「UTI薬効評価基準」(第三版)判定 では有効5例
,無 効3例 で総合有効率は62.5%で あった。

自他覚 的副作用,臨 床検査値 異常 を認あなか った。

Key words: Cefpirome, 泌尿器科領域,体 内動態, 精巣, 精巣上体

Cefpirome (CPR)は セ フ ァロスポ リン骨 格 の7位 に,

cefodizime (CDZM)と 同様 のaminothiazolyl基 を有 し,同

時に3位にはcyciopentenopyridine基 を有 する新 しい注射

用セフェム系抗生物質である。いわゆる第三世代のセフ

ェム系抗生物 質 と比較 し,細 菌の β-ラ ク タマーゼに対

し安定で,外 膜透過性 も良好 であ り,ま た血清蛋白結 合

率 も低 く,グ ラム陽性,グ ラム陰性菌にわたる幅広 い抗

菌スペ クトラムを有 している。本剤 は動物実験 において

組織移行が良 く特 に腎,肝 及 び肺 に高濃度に分布す るこ

とが確認 されている1)。今回,我 々は体内動態及 び臨床

的検討を行 ったので報告す る。

I. 基 礎 的 検 討

(1) セ ファロスポ リン系薬剤 には,溢 水傾 向の動 物で

速やかに体外 に排泄 され,血 中濃度 が低下す るものがあ

る2～4)。ヒ トで血清蛋 白との結 合率が10%以 下 と低 い本

剤を脱水 または溢水状態の ウサギ静脈内 に投与 した時の

血清 内 濃 度 を検 討 した。 前 処 置 と して,脱 水 群 は

furosemide (Lasix
(R)

)10mgを3日 間 静 注 し,そ の 間 禁 水

と し,3日 目にCPR,40mg/kgをone-shot静 注 投 与 した 。

溢 水 群 は,3日 間5%glucose250ml/日 を点 滴 静 注 し,

水 分 は 自 由 摂 取 と し た。3日 目,点 滴 終 了 後 にCPR,

40mg/kgをone-shot静 注投 与 した 。CPRの 血 清 濃 度 は 高

速 液体 ク ロマ トグラ フ ィー法(HPLC法)に よ り測 定 した 。

結 果 をTable 1に 示 す が,本 剤 は脱 水状 態 に あ る と き

は,血 清 中濃 度 が や や高 くな り,溢 水状 態 で は低 くな る

傾 向 を示 した 。

(2) ラ ッ トを用 い腎,睾 丸,副 睾 丸 組 織 内 濃 度 を検

討 した 。CPRを40mgpkg腹 腔 内 投 与 し,そ の腎,睾 丸,

副 睾 丸 組織 内 濃 度 を測 定 した 。腎,睾 丸 で は8時 間 で 検

出 限 界 以 下 に な り,副 睾 丸 で は6時 間で 検 出 限 界 以 下 で

あ っ た(Table2)。CPRの ラ ソ ト組 織 内 濃 度 は 高 速 液 体

クロ マ トグ ラ フ ィー法(HPLC法)に よ り測 定 した。

(3) 睾 丸 摘 出 予 定 患 者 に,CPR19を 摘 出20分 か ら

60分 前 に 投 与 し,睾 丸組 織 内 濃 度 を 測 定 した が,検 体
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Table 1. Serum levels of cefpirome after bolus
i. v. injection (40mg/kg) to rabbit)

ND: not detected ND < 0.10

Table 2. Tissue concentrations of cefpirome after

intraperitoneal administration of 1.0 g to rat.

Table 3. Testis tissue concentrations of cefpirome after

intravenous administration of 1.0 g.

数が少 な く経時的変化の推定はで きなかった(Tame3)。

CPRはBacillus subtilis ATCC6633を 検定菌 と し,寒 天平

板拡 散法(Disc法)のbioassay法 によ り組織内薬剤濃度 を

測定 した。

II. 臨 床 的 検 肘

東海大学付属病院泌尿器科,東 海大学東京病院泌尿器

科,東 海大学 大磯病院泌尿器科,お よび川崎市立川崎病

院泌尿 器科 に昭和63年2月 より,昭 和63年9月 までの期

間 に入院 した患 者 を対象 と した。 投与症例 は,26歳 か

ら84歳 の男性4例,女 性7例 計11例 で,そ の内訳は急性

単純性 腎盂腎 炎2例,慢 性 複雑性膀胱 炎4例,慢 性複雑

性腎盂腎炎5例 であった。

薬剤の投 与方法 は1回 に,本 剤1.0gを 生食100mlに て

溶解 し,1日2回,60分 間で点滴静注 した。投 与期間は5

～9日で あった。

効果 判定 はUTI薬 効評価基 準宛こよる もの と,臨 床症

状な どの改善の有無 を加味 したL治 医判定の双方により

行 った。 また全例に対 し,投 与開始か ら終 了までの自他

覚的副作用および臨床検査値 の変動 について検討 を行っ

た(Table4,5)。

急性単純性 腎盂腎 炎2例 はUTI薬 効評価基準 に適 さず,

主治医の判定で著効,有 効各1例 であ った。 このうちで

投与 前 出現 菌 はEscherichia coli 1株 で 除菌 され ていた

(Table4)。

慢性複雑性尿路 感染症の うち8例 がUTI薬 効 評価基準

に適 合 し,こ の判定 で有効5例,無 効3例 で,有 効率は

62.5%で あった(Table5,6)。 群別 に分けると1,3,4,

5,6群 で各 々100,100,50,0,50%の 有効率 で,単

独 菌感染 は80%の 有効 率,複 数菌感染は333%の 有効率

であ った。

複雑性 尿路感染症の細菌 学的効果 をTable7に 示 した。

本剤投与前 に尿中 よ り分離 出来た8例,8種12株 では

Emcoli3株,St7eptmccussp. 3株,Psmdmms aeruginosa,

Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis, Entero-

coccus faecium, Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter

Table 4. Clinical summary of simple UTI cases treated with cefpirome

AUP: acute uncomplicated pyelonephritis
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Table 6. Overall clinical efficacy of cefpirome in complicated  UTI

Table 7. Bacteriological response to cefpirome in complicated UTI

*  regardless of bacterial count

calcmoeticus,各1株 で,P.uruginosa,Streptococcus sp.,

E.faecium各1株 が存 続 し,消 失 率 は75.0%で あ った。 投

与 後 出 現 菌 はS. aureus, S. epfdermidis,α-Streptococcus,

Candida sp.各1株 の3症 例4株 で あ っ た。 また 副 作 用 で

は全 例 に お い て,自 他覚 的副 作 用 は 認 め られ なか った。

投 与 前後 の臨 床 検 査値 の変 動 は,全 例 にお い て調 べ た

が,本 剤投 与 に よ る と思 わ れ る,異 常 値 は認 め られ な か

った 。
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We experimentally and clinically investigated cefpirome (CPR) a newly developed injectable antibiotic .

The serum level was studied in dehydrated and over-hydrated rabbits after a bolus i.v. injection of 40 mg/kg of CPR. The

serum level was higher in dehydrated than in overhydrated rabbit.

CPR was given intraperitoneal administration at 40 mg/kg to rat. The concentration of CPR in rat kidney and testis tissue

was not detectable at 8 h, nor inepididymis tissue at 6 h.

CPR was given i.v. at 1 g to patients who were about to undergo archiectomy before 20-60 min. We could not estimate the

time-dependency of the concentration of CPR in human testis because of a few samples.

In a clinical study, 1 g of CPR was given by i.v. drip infusion for several days to two patients with acute simple

pyelonephritis and nine patients with chronic complicated urinary tract infection.
Efficacy was moderate in five patients and poor in three according to the criteria of the Japanese UT! Committee. The

efficacy rate was 62.5%.

No adverse reactions or objective and subjective signs occurred, nor were abnormal clinical laboratory data due to CPR

observed.


