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呼吸器感染症に対す るsparfloxacinの 使用経験

林 泉#・ 大沼菊夫 ・蓮池美樹

いわき市立総合磐城共立病院呼吸器科

ぴ現 財団法人癌研究会附属病院内科つ

呼 吸 器 感 染 症30例(肺 炎13例,急 性 気 管 支 炎2例,慢 性 下 気道 感 染 症15例)にsparfloxacin

を 投 与 し,次 の 成 績 を 得 た。

Sparfloxacinは1日200mgを16例(分1;8例,分2;8例)に,300mgを14例(分1;

5例,分2;8例,分2か ら分1に 変 更 した もの1例)に 経 口投 与 した 。1日1回 投 与 は 朝 食後

に,1日2回 投 与 は 朝食 お よ び夕 食 後 に 投 与 した.投 与期 間 は,目 的 達 成 した29例 で は3日 間 か

ら21日 間 で あ っ た。

本剤 投 与 前,喀 痰 か ら分離 され た起 炎菌 と思 われ る もの は9株 あ った 。Staphyloceccus aureus

1株,Streptocoecus pyogenes1株,Streptococeus pneumoniae3株,β-streptococcus2株,

Haemophilus influenzae2株 で あ り,す べ て消 失 した(除 菌率100%)。 新 た に 出 現 し た有 意 菌

は なか った。

臨床効果は,副 作用によ り中止 した1例 を除 く29例 にて判定され,著 効9例 、有効19例,無 効

1例(有 効率96.6%)で あ った。1日200mg投 与群 と300mg投 与群では差はなか ったが,著 効

率で1日1回 投与が13例 中7例,1日2回 投与で15例 中2例 と,1回 投与が優れて いた。

本剤 によ ると思われ る副作用 は5例 に認 められた。腹痛を呈 し3回 の投与で中止 したものが1例

あった。その他に神経過敏症状 を来 した もの,手 ・顔 の灼熱感を訴え たものが各1例 あったが,い

ずれ も7日 間投与が行われた。 その他に 日光過敏症状 を呈 した ものが2例 あ り注目された。副作用

は1日200mg投 与群2例,1日300mg投 与群に3例 認め られた。
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Sparfloxacinは 大 日本 製 薬 株 式 会 社 に よ り開 発 され

た ピ リ ドンカ ル ボ ン酸 系抗 菌剤 で 。 そ の化 学 構 造 は オ キ

ソ キ ノ リ ン骨 格 の5位 に ア ミ ノ基 を,6位 と8位 に計

2ヶ の フ ッ素 を,7位 に3,5-ジ メ チ ル ピペ ラ ジニ ル

基 を有 す る。 ま た,1位 に は シク ロプ ロ ピル基 を 持 って

い る1)。

本 剤 は,他 の ニ ュ ーキ ノロ ン剤 と同 様 グラ ム陽 性 菌,

グラ ム陰 性 菌,ブ ドウ糖非 発酵 菌,嫌 気性 菌,レ ジオ ネ

ラ,マ イ コプ ラ ズ マ,ク ラ ミジ ア等 に 幅 広 く抗 菌 作 用 を

示 す が,他 の ニ ュ ー キ ノ ロ ン剤 よ り抗 菌 力 が 強 く,

ニ ューキ ノロ ン剤 の弱点 とされ る肺 炎球菌 やmethicillin-

resistant Staphylococcas aureus(MRSA)に も有 効

で あ る。 ま た,結 核 菌 に 対 して もrifampicin(RFP)

と 同 程 度 の 抗 菌 力 を 有 す る こ と,非 定 型 抗 酸 菌 に も

ciprofloxacin(CPFX)と 同 程 度 の 抗 菌 力 を有 す る こ

とな どが 報告 さ れて い る1,2)。

消 化 管 か らの 吸 収 は 良 く,200mg単 回 投 与 で4時 間

後 にCmax0.65μg/mlを 示 す.半 減 期(β-T1/2)は

16.3時 間 と既 存 の ニ ュ ー キ ノ ロ ン剤 の 中 で は 最 も長

く,本 剤 の 最大 の特 徴 と言 え よ う3)。

排 泄 は 尿 と胆 汁 を通 して 行 わ れ る が,72時 間 まで に

40%弱 が 尿 中 に排 泄 され る。

フェニル酢酸系非 ステロイ ド消炎鎮痛剤 との併用によ

りケイ レン発作を来 した報告があるが の,本 剤 とフェン

ブフ ェンとの相互作用は認め られない5)。

また,ニ ューキ ノロン剤の一部はキサ ンチン誘導体と

の併用によりキサ ンチ ン誘導体の血中濃度 を上昇 させる

との報告6)が あ るが,本 剤 とテオフィリンとの相互作用

も認め られ ない7)。

以上の ようなsparfloxacinの 性質をふ まえて薬効評

価を行 ったので報告す る。

種 々の呼吸 器感染症 に対 し,1日 投与量別(200mg

と300mg)お よび,投 与方法(分1と 分2)に より細

菌学的効果および臨床効果な らびに安全性 について比較

*〒170東 京都豊島区上池袋1-37-1
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検討 した。

対象は昭和63年12月 か ら平成元年6月 の間に,い わ

き市立総合磐城共立病院呼 吸器科 外来を受診 した22歳

から80歳 まで(平 均57.2歳 、の男 性15例,女 性15

例,合 計30例 の呼吸 器感 染症 であ る。 感 染症の 内訳

は,肺 炎13例(う ちマイ コプラズマ肺炎1例,お よび

肺炎に随伴性胸膜炎 を呈 した もの1例 を含む),急 性気

管支炎2例,慢 性下気道感 染症15例 であ った。

慢性下気道感 染症 の内容 は,挟 義 の慢性気管 支 炎2

例,気 管支喘息+感 染9例,気 管支拡張症+感 染1例,

陳旧性肺結核+感 染2例,肺 線維症+感 染1例 であった

(Table1)。

本剤の投与方法および量 は来院順 に4群 に分配 した。

すなわち,1日 投与量200mg群 を1日1回(朝 食後)

のものと2回(朝 ・夕食後)の もの に,1日 投与量300

mg群 を1日1回(同)の ものと2回(同)の ものの4

群である。

投与 期 間 は,臨 床 効 果 判 定 可 能 で あ っ た29例 で は3

日間1例,4日 間3例,7日 間11例,8日 間4例,11

日間1例,14日 間7例 。17日 間1例,21日 間1例 で

あ った(Table1)。

起 炎菌 の 動 向 お よ び臨 床 症 状 の 変 化 な らび に臨 床 検 査

値 の動向 を,以 下 の基 準 に 基 づ き本 剤投 与 前,3日 後,

7日 後,14日 後 に 判 定 した 。投 与 が14日 未 満 の もの あ

るい は14日 以 上 に な った もの は,投 与 終 了 時 に 行 っ

た。

著効 起炎菌が3日 以内に消失 し,発 熱,咳,痰 など

の臨床症 状 が3日 以 内 に著 明 改善 し,CRP,WBC,

ESRな どの臨床検査値が3日 以内に著明に改善 した も

の。

有効:起 炎菌が7日 以 内に消失す るか,著 明 に減少

し,臨 床症状 お よび臨 床検査値 が7日 以 内に改善 す る

か,14日 以内 に正常に戻 ったもの。

やや有効:起 炎菌の減少が 認め られて も,14日 た っ

て も消失せ ず,14日 以内 に臨床症 状の改善 および臨床

検査値の正常化の傾向がみ られて も正常化 しない もの。

無効:14日 たって も菌の減少 がみ られ なか った り,

菌交代症を来 した もの,ま たは臨床症状お よび臨床検査

値のまった く改善 しないものあ るいは悪化 した もの。

1.細 菌学 的 効 果

Sparfloxacin投 与 前 に喀 痰 か ら分 離 され た推 定 起 炎

菌 は9株 あ った(Table1)。S.aureus1株,Strepto-

coccus pyogenes1株,Streptococcus pneumoniae3

株,β-streptococcus2株,Haemophilus influenzae2

株 で あ り,全 て 除 菌 さ れ た(除 菌 率100%)(Table

2)。

これ を 用 法 ・用 量 別 に 見 る と,200mg×1,100mg

×2,300mg×1,150mg×2の い ずれ の 場 合 で も除

菌 され た こ とに な る(Table3)。

2,臨 床 効 果

Table3,4の 如 く,肺 炎13例 の う ち効 果 判 定 可 能

な12例 中11例,急 性 気 管 支 炎2例,慢 性 下 気 道 感 染症

15例,合 計29例 中28例 が 有 効 以 上(有 効 率96.6%)

で あ った(Table4)。 無 効 例 は マ イ コプ ラズ マ 肺 炎 の

1例 の み で あ った。

これ を 用 法 ・用 量 別 に 見 る と(Table5),200mg

投 与 群 で1例 無効 で あ った 他 は 全例 有 効 で あ った ため,

投 与 量 別 に よ る有 意 の 差 は な か っ た こ とに な る。 また,

著 効 率 を 見 て も200mgで4/15,300mgで5/14と 有

意 の 差 は な か っ た。 しか し,1日1回 投与 と2回 投 与 に

お け る著 効 率 を 見 る と,1回 投 与 で7/13,2回 投 与 で

2/15と1回 投 与 時 の 著効 率 が 上 回 った。

3.副 作 用

本剤投与総数は30例 で あるが,そ の うち5例 に何 ら

かの副作用が認め られた。

Table1の 第4症 例は腹痛 を訴 えたため3回 の内服

で中止 した。下痢,嘔 気,血 便などはな く,中 止 した翌

朝には正常 に戻 った。

Table1の 第14症 例 は,神 経過敏を来た した症例で

ある。4月6日 夕,sparfloxacin150mgを 内服,翌 朝

水道水 で仕事を したところ,両 手の橈骨神経支配域 に灼

熱感が生 じた。投薬 を続 けている うち6日 目か ら軽減 し

た。7日 間の投薬 で終了 としたが,更 に7日 後 も同灼熱

感はわずか残存 した。

Tablelの 第21症 例 も神経 過敏 を示 した症例 であ

る。本剤100mg1日2回 投与5日 目の朝,冷 水で手を

洗 ったところ両手背 に左右対称に灼熱感を訴えた。布で

拭 くと灼熱感は消失 した。6日 目は更に灼熱感 は増強 し

た。 また,冷 水で顔 を洗 った ところ,額 に灼熱感があ っ

た。不眠 ・幻視 ・幻聴な どはなかった。7日 間の投与で

終了 としたが,終 了3日 後まで灼熱感は続いた。

次に,日 光過敏症の2例 について述べ る。

第26症 例68歳 男

Sparfloxacin300mgを 平成 元年4月6日 か ら開始

した。朝 の散歩を習慣 としていたが,今 回のエ ピソー ド

のため しば らく休んで いた。病状が改善 したので4月21

日(本 剤投与15日 目)か ら再 開 した。 陽焼 けが進み,

4月25日(本 剤投与は4月22日 で終了 している)に は

顔 と両手が真 っ赤に な り,皮 が剥 けた。4月29日,30

日の連休 に外出 し,陽 焼けが増進 した。その後次第に改



750 CHEMOTHERAPY AUG. 1991

Table 1-1. Clinical effect of sparfloxacin to respiratory tract infection
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Table 1-2. Clinical effect of sparfloxacin to respiratory tract infection

善 し,5月15日 に は 正 常 の 皮 膚 に 戻 った が,陽 焼 け に

よる色 素沈 着 は 残 った。

第28症 例59歳 男

Sparfloxacin300mgを 平 成 元 年3月30日 か ら4月

12日 ま で投 与 した 。 以 前3回 の 感 染 エ ピ ソ ー ドにnor-

floxacin(NFLX)600mg/日 の投 与 を行 ったが,異

常 はなか った。4月9日(本 剤10日 目)自 家用車 の助

手席 に乗 って1時 間30分 位太陽に向か って走 った。 そ

のあ と顔 ・耳 ・両手背が真 っ赤にな り,皮 が剥げ,強 い

陽焼けの状態となった。その後なるべ く太陽にあた らな
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RTI: respiratory tract infection eradicated+replaced/total-unknown

Table 3. Bacteriological effect of sparfloxacin

* eradicated+replaced/total-unknown

Table 4. Clinical efficacy of sparfloxacin

* excellent+good/total-not valuable
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Table 5. Clinical effect of sparfloxacm

*excellent-f-good/total-not valuable

いよ うに して いた と こ ろ,発 現14日 後 に 色 素 変 化 を 残

し改 善 した。

臨 床検 査値 につ い て も各 症 例 毎 に 検 討 したが,好 酸 球

増 多を 示 した もの(10%=実 数670,12%=実 数720)

2例 を認 め た ほか は 異常 を示 した もの は なか っ た。

NFLX,enoxacin(ENX),ofloxacin(OFLX),

CPFXの4剤 は す で に広 く臨 床 に 供 され,一 般 医 療 に

浸透 しつ つ あ り,臨 床 上 の 有 用 性 が 確認 され つ つ あ る。

更 にlomefloxacin(LFLX),tosufloxacin(TFLX)

が間もな く発売になる予定であ るが,本 剤 も含め,い わ

ゆるニューキ ノロン剤 は抗菌剤 としての重要 な位置を し

めっつある。

ニューキノロン剤 は抗菌力およびスペ ク トラムの点 で

β-lactam剤 や マ ク ロライ ド剤 に比 し優れ て い る こ

と,組 織移行性が良 いことか ら,経 口剤 と しての守備範

囲を拡大 しつつあり,呼 吸器感染症(RTI)の 領域 にお

いて も慢性下気道感染症や,中 等度以下の肺炎で も外来

治療 を可能 に した。特 にpseudomonas感 染症 に対 し

ても他剤に比べ有意に優れていることもあ り,下 気道感

染症に対 してはfirst choiceと される傾向 にあ る。

このよ うに抗菌剤 としてのニ ューキ ノロン剤の役割は

大きなものがあ るが,安 全性 において注意 を要す る点は

忘れてはならない。

フェニル酢酸系消 炎鎮痛剤 であ るフェ ンブ フェ ンと

ニューキ ノロン剤との併用 によるケイ レン発作の発現の

や,不 眠,幻 覚の発現8)な ど中枢神経 系への影響,キ サ

ンチ ン誘導体 との併用 によるキサ ンチ ン誘導体血中濃度

の上昇な ど,注 意 を要す るい くつかの点が 問題 とされ

る。

実 際 の 臨 床 の 場 で 非 ス テ ロ イ ド系 消 炎 鎮 痛 剤

(NSAIDs)と の併 用や,キ サ ンチ ン誘導 体との併用を

余儀な くされる場合が多 く,薬 剤選択 と併用薬剤の検討

が 要求 され る。一つ の成績と してフェニル酢酸系以外の

NSAIDsとENX以 外のニ ューキ ノロン剤の常 用量で

の併用はほとん ど心配ないとの報告9)も ある。 しか し,

β-lactam剤 が動物細胞 には無 い細菌の細胞壁 合成を

阻害 する という選 択毒性 の面で優れ てい るの に対 し,

ニ ューキノロ ン剤は細胞核の ジャイレースに働 きかけ る

とい う作用機序の面か ら,や はり安全性 については慎重

であるべきであ る。

この よ うな理 由か ら,ニ ューキ ノロ ン剤の開発 にあ

た っては,安 全性を十分考慮 に入れた検討がな され るべ

きで,抗 菌力に合わせ投与量,投 与方法につ いて も検討

されなければ ならない。

Sparfloxacinが 抗菌 力,組 織 移行に優れ,NSAIDs

やテオフィ リンとの相互作用が ない とのことか ら,有 効

性,安 全性 に優れているとの推定は される ものの,更 に

良 い投与方法,至 適投 与量 などを我々は検討 した。

1日200mg投 与 と300mg投 与 との間に1回 および

2回 投与で有 効性 に差 は な く,い ずれ も良 好な成績 で

あった。 しか し,著 効 を示 した例を見ると,1回 投与で

7/13,2回 投与 で2/15と200な い し300mgの1日

1回 投与の方が優 れているという印象(統 計学的には有

意差 な し)で あった。

この ことか ら,RTIに 対 するsparfloxacinの 投 与量

お よび投与方法 は,我 々の成績で は1回200mg1日1

回投与が望 ま しいと考え られた。

一方,副 作用 の面か ら見 ると,消 化 器症状(腹 痛)お
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よび神経症状(灼 熱感)は1日200mg投 与で見 られた

ものの,も う1例 の神経症状(灼 熱感)お よび日光過 敏

症状が2例300mg投 与において発現 してい ることは注

目に値する。

以上か ら,sparfloxacinの 投与量 は200mg/日 が良

く,300mg/日 投与時には注意を要すると思われた。

ピリ ドンカルボン酸系薬剤 は,以 前から日光過敏症の

出現の可能性を指摘 されて いるが,過 去に薬効評価 され

た6種 のニューキ ノロン剤 にはあ まり明確な症例 は報告

されていない。注意深 く観察す ると本試験で見 られたよ

うな 日光過敏症 もあ り得ると考え られ,考 慮に入れてお

くべ きと思われ る。

総 じてsparfloxacinは,1日200mgの 投 与 で 高 い

有 効 性 と安 全 性 を 示 す こ とが 判 明 した。 今 後RTIの 治

療 薬 と して の 地 位 を確 保 で き るで あ ろ う と思 われ る。
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Clinical evaluation of sparfloxacin, a new quinolone, was performed in 30 patients with 
respiratory tract infections. 

They consisted of 15 males and 15 females aged from 22 to 80 years old. Sparfloxacin was 

given orally to 16 patients in daily dose of 200 mg ( 8 patients were given once a day and 8 
patients were given divided two portions) and 14 patients in daily dose of 300 mg ( 5 patients 
were given once a day and 8 patients were given divided two portions and one patient was given 
divided two portions and then changed to once a day). 

The duration of administration was 3 to 21 days.
Sparfloxacin was discontinued at one time of administration in one case and it was 

discontinued at 3 times of administration due to side effects. 

A total of 9 strains comprising Staphylococcus aureus (one strain), Streptococcus pyogenes 

(one strain), Streptococcus pneumoniae (three strains), ,ƒÀ-streptococcus (two strains) and 

Haemophilus influenzae (two strains) were identified from the sputum before administration. 

Nine strains were eradicated. (eradication ratio=100%). 

The clinical efficacy rate was 96. 6% (28/29) : excellent in 9 cases (7/13 cases in the patients 

administered once a day and 2/15 cases in the patients administered divided two portions), good 

in 19 cases and poor in one case.

The side effects were observed in 5 cases. One case (200 mg) showed abdominal pain after 
three administrations. 

Red-hot feeling of finger or face were felt in two patients ( 200 mg and 300 mg) and got 
sunburnt easily in two cases (300 mg). 

It is desirable that sparfloxacin should be administered once a day 200 mg to respiratory tract 
infection.


