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外科的感染症57例 にtemafloxacin(TMFX)を 使 用するとともに総胆管結石術後のT-tube

drainage中 の6例 について本剤の胆汁移行 を検討 した。本剤300mg内 服 時の血清中濃度は

内服後2～8時 間で1。54～3。98μ9/mlの ピークレベルとなり,以 後漸減 し,24時 間では1 .24

μ9/m1以下 となった。一方,胆 汁中濃度は2～8時 間で9.1～27.6μg/mlの ピークレベルと

なり,12～24時 間の蓄積胆汁では1.4～7.3μg/mlの レベルとなった。臨床効果は皮膚軟部

組織感染症 を中心に57例 について評価 され,著 効21例,有 効25例,や や有効10例,無 効

1例,有 効率81%の 結果であった。そのうち軽症 とされた11例 中7例 が著効で,著 効率 は

中等症 ・重症例 より高かった(炉0.046)。 宿主別に細菌学的効果判定が行われた41例 では

消失38例,減 少2例,菌 交代1例 で消失率95%,分 離菌別に細菌学的効果の判定が行われ

た54株 では消失52株,減 少1株,不 変1株,消 失率96%の 結 果であった。

検索対 象の53株 中49株92%のMICが6。25μg/ml以 下 で Staphylococcus aureus 1株,

coagulase-negative staphylococci  1株,  Enterococcus faecalis 1株,  Pseudomonasaeruginosa 1

株で12.5μg/ml以 上 を示 した。副作用としては81歳 の女性 に嘔気 を認めたが,減 量 し継続

が可能であった。以上より,本 剤は重篤化 していない外科感染症症例 に有用性が期待でき

る。

Key words:  temafloxacin, Quinolones,  外科領域感染症,胆 汁移行

Temafloxacin(TMFX) は米 国 アボ ッ ト社 で創製 され
た new quinolone 剤である。 oxoquinoline 骨格からな り,

1位 に2',4'-difluorophenyl基 を有 し,6位 の フ ッ素 が 付

け加 え られ,7位 に3'-methylpiperazinyl基 を 有 す る な
*
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どにより,痙 蟻誘発作用は極めて少ない藥剤 として,

またグラム陽性菌,嫌 気性菌,ク ラミジア,マ イコプ

ラズマなどに対す る強い効果が期得され,臨 床の場に

供 された。われわれは本剤を外科領城感染症に対 して

使用する機会を得たのでその成績 を報告するとともに

動物実験では十分に検索がなされていなかった胆汁移

行をヒ トについて検討 し,その暴礎的研究成果 を含め,

臨床使用成績か ら種々の外科領域感染症に対する有用

性が期待 される結果を得たのでその成績 について撫告

する。

1.胆 汁移行に関する検討

1.対 象と方法

1990年6月 か ら1992年3月 の間に大阪市立大学医学

部付属病院第二外科およびその関連施設に人院 した肝

機能のほぼ正常 なT-tube drainage施 行 中6例(男4例,

女2例,53～82歳)を 胆汁移行検討の対象とした(Table

1)。TMFX錠150mgを1回2錠 内服 させ,内 服前の数時

間のコン トロール胆汁 と内服後は1,2,4,6,8,12,

24時 間の間にT-tubeよ り流出 した胆汁を全量回収 し,

その残渣除去物を,ま た,原 則として内服直前と内服

後1,2,4,6,8,12,24時 間 に採血 し,そ の血清 を,

それぞれ速やかに凍結 し,測 定まで保存 した。検体中

TMFXの 濃度測定 はHPLC法 を用いた。検体の前処理

は内部標 準物 質A570840。2～0.4μ9/ml,0.5mlと

1/15Mphosphate buffer (pH7.0)を 加 えて1mlと して撹

拝 ・限外ろ過 し,移 動相25～50μ1に 移 し,測 定 に供

した。移動相 にはA;ア セ トニ トリル,B;緩 衝 液

(0.08Mリ ン酸,0.02Mリ ン酸一ナ トリウム,0.4%ラ

ウ リル硫酸ナ トリウム,0。01Mア セ トヒ ドロキサ ム

酸)をAIB=45:55で 用 いた。未変化体 を測定すると

同時 に水酸化ナ トリウムによる加水分解過程 を加 え

glucuronide体 量 を測定 した。

なお,本 試験は患者の自由な意志に基づ く参加協力

を旨とするヘルシンキ宣言に沿 って進められ,書 面な

いし,口 頭による承諾を得,遂 行された。

2, 結果

今回胆汁移行の検討対象 となった6例 についてその

背景因子 をTabLe1に 示 した。全例が総胆管結石術後

でT-tubedrainage中 の症例で本試験実施時,症 例2,3,

6で はALP値 の上昇,症 例1,2,6で はtramminaseの

軽 度の上昇を認めるなどの異常を認めたが,正 常値上

限の2倍 以内で薬物動態試験には大きな問題はないと

考えられた。胆汁 と血清中濃度 とについてはTable2

に示 した。TMFXの 血 清中濃度 は内服後2～8時 間で

L54～3,98μ9/mlの ピークレベルとなり,以 後漸減し,

24時 間では測定限界以下から1,24μg/mlで あった。胆

汁中濃度 は2～8時 間で9.1～27,6μg/mlの ピークレベ

ルとなり,12～24時 間の蓄積胆汁では1.4～73μ9/mi

の レベル を認めた。glucuronide体 は症例によって差

を認めるものの,症 例2,3,5で は無視できないレベ

ルで分泌 されていた。

II.臨 床 的 検 討

1.対 象 と方法

1990年6月 か ら1991年9月 までに大阪市立大学医学

部第二外科およびその関連施設に入院中あるいは外来

受診中の外科的感染症58症 例の個別に感染症の治療

効果が評価可能 な59件 にTMFX150mg錠1錠 あるいは

2錠 を1日2～3回(300～900mg),3日 間以上投与し,

臨床効果,細 菌学的効果,お よび安全性を検討した。

以下1感 染症1症 例 として示 した。但 し,59症 例のうち,

1例 では抗結核剤の併用があ ったため,ま た他の1例

は感染巣に対するgentamycin軟 膏 処置が施行されてい

たため,臨 床効果や安全性の評価などより除外し,

57例(男 性34例,女 性23例)を 対象とした。その年齢

は15～81歳,平 均48歳(男48歳,女49歳)で あった。

臨床効果の判定は大阪市立大学第二外科の抗生剤の

感染症治療効果判定基準にしたがった。すなわち,著

効:投 与開始3日 以内に2/3以 上 の炎症症状が消失し

Table 1. Characteristics of patients with choledocholithiasis in pharmacokineticstudy

Bile was sampled from T-tube drains.
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た場合,有 効:5日 以 内に2/3以 上 の炎症症状が消失

した場合,や や有効:5日 以内で は2/3に 満 たないも

のの7日以内に何らかの炎症症状の消失がみ られた場

合,無効:全 く炎症症状の消失がみ られないか,増 悪

した場合とした(Tabel3)。

細菌学的効果は病巣から分離 された菌の消長をもっ

て,消失,菌 交代,減 少,不 変の4段 階で評価 した。

なお排膿がなくなるなど治癒軽快 により,菌 同定のた

めの検体が採取できな くなった場合は消失 とした。ま

た,一分離菌の本剤に対するMICは 日本化学療法学会標

準法Pにより測定した。

なお12種 類の属性 による階級 によりTable内 に示

した各度数について排反事象 を設定できるときは2×

2分割表としてFisherの 直接確率計算法を用い,発 現

状況の有意性 を検討 した。

また,本 試験は藥物動態研究 と同様,患 者の自山な

意志に基づ く参加協力を旨とす るヘルシンキ宣言に沿

って進め られ,書 面ないし,口 頭 による承諾 を得,遂

行された。

2.結 果

59例 に本剤 を投与 し,57例 で臨床効果,臨 床検査

値の変動 を含 む安全性 を,41例 に細菌学的効果 を評

価 した。57例 に対する本剤の投与期間は4～28日,平

均9士4,5日 で あった。本剤の総投与量は1.5～16,88で

平均4.8±2.99で あ った。

1) 臨床 効果

各症例ごとの要約はTable4.1～4.4に 示 した。疾患

別の臨床効果 はTable5-1に 示 した。臨床効果判定の

Table 2. Levels  (jig/m1) of temafloxacin (TMFX) in serum and of TMFX and its glucuronide in bile
after oral administration of 300 mg

thanks were not tested', ND , not detected.

Table 3. Grading of response to therapy for surgical infections

Excellent: Two-thirds or more of the signs and symptoms disappeared within 3 daysafter thestart of treatment
Good : Two-thirds or more of the signs and symptoms disappeared within 5 days after thestart of treatment
Fair : Any one sign or symptom disappeared within 7 days after the start of treatment , although less than two-thirds

disappeared within 5 days
Poor : None of the signs or symptoms disappeared, or else they worsened, by 7 days after the start of treatment
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Table 4-1. Summary of patients treated with temafloxacin

NFR, glucose non-fermentative gram-negative rod
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Table 4-2. Summary of patients treated with temafloxacin

NFR, glucose non-fermentative
 gram-negative rod
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Table 4-3. Summary of patients treated with temafloxacin

PTCD, percutaneous transhepatic cholangiodrainage; po, event occurred postoperatively
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Table 4-4. Summary of patients treated with temafloxacin

po, event occurred postoperatively

Table 5-1. Clinical efficacy classified by different infections

PTCD, percutaneous transhepatic cholangiodrainage;  po, event occurred postoperatively
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行われた57例 では著効21例,有 効25例,や や有効10

例,無 効1例,有 効率81%の 結 果であ った。蜂巣炎3

例 では著効1例,有 効2例,毛 嚢炎1例 は著効,醐5例

では著効3例,有 効2例,胸 壁膿傷1例 はやや右効,爪

周囲膿瘍1例 は有効,皮 下膿瘍4例 では著効2例,膚 効

2例,感 染性粉瘤6例 では著効3例,有 効2例,や や有

効1例,感 染性瘢痕2例 では著効2例,肛 門周囲膿瘍7

例では著効3例,有 効2例,や や有効2例,人 工肛門周

囲膿瘍1例 は著効,乳 腺炎9例 では著効3例,有 効3例,

やや有効3例,胆 嚢炎1例 は有効,胆 管 炎1例 はやや有

効,PTCD中 胆 管炎2例 では有効2例,外 傷後感染5例

では著効1例,有 効1例,や や有効2例,無 効1例,術

後創感染7例 では著効1例,有 効6例,感 染性褥剛1例

は有効の結果であった。

投与量別の臨床効果はTable5-2に 示 した。300mg

投 与9例 で は著効3例,有 効4例,や や有効2例
,

450mg投 与12例 で は著効5例,鋤7例,有 効率100%
,

600mg投 与35例 で は著効13例,有 効14例,や や有効

7例,無 効1例,有 効率77%,900mg投 与1例 はや鮪

効の結果であった。

外科処置の有無別の臨床効果 はTable5-3に 示 した。

外科的処置の行われなかった12例 では著効2例,有 効

7例,や や有効2例,無 効1例,切 開処置の施行された

40例 では著効17例,有 効17例,や や有効6例,有 効

率85%,穿 刺処置の施行 された2例 では著効1例,有

効1例,そ の他の処置の施行 された3例 では著効1例,

や や有効2例 の結果であった。外科処置の行われた症

例に比べて,外 科的処置が行われなかった症例の著効

率 は低かったが,有 意差ではなかった。

重症度別の臨床効果はTable5-4に 示 した。57例 に

Table 5-2. Clinical efficacy classified by daily dose of temafloxacin

Table 5-3. Clinical efficacy classified by surgical intervention

Table 5-4. Clinical efficacy classified by severity

*
, p=0.046
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っいて重症度別の臨床効果判定が行われた。軽症11

例では著効7例,有 効4例,有 効率100%,中 等症40

例では著効13例,有 効18例,や や有効8例,無 効1例,

有効率78%,重 症6例 では著効1例,有 効3例,や や有

効2例の結果であった。軽症例の著効率は中等症,重

症例に比して高く,有 意差を認めた(P=0.046)。

2)分 離菌別の臨床効果

分離菌別の臨床効果はTable6に 示 した。

単独菌感染32例 では著効16例,有 効14例,や や有

効1例,無 効1例,有 効 率94%の 結 果 で あ った。

Staphylococcus aureus 感染7例 では著効2例,有 効4例,

やや有効1例,  Staphylococcus epidermidis  感染9例 では

著効6例,有 効3例,  coagulase-negative staphylococci

(CNS)感染2例 では著効1例,有 効1例,  Streptococcus

agalactiae  感染2例 で は有効1例,無 効1例,  Entero-

coccus faecalis 感染1例 は有効, Clostridium sp. 感染1例

は有効,  Peptostreptococcus asaccharolyticus  感染1例 は著

効,  Peptostreptococcus sp. 感 染1例 は著 効, Escherichia

coli 感染1例 は著効, Pseudomonas aeruginosa  感染4例 で

は著効2例,有 効2例,  Xanthamonas maltophilia  感染1

例は有効, Bacteroides bivius  感染1例 は著効の結果であ

った。

複数菌感染ではCNSと  glucose-nonfermentative gram-

negative rod (NFR) の2株 感染1例 と,  ƒÁ-streptococcus

と Bacterornides sp. の2株 感染1例 と, Klebsiella sp. とP.

aeruginosa  の2株 感染1例 と S. aureus  と Streptococcus

pyogenes の2株感染1例 では著効,  S. agalactiae  と CNS の

2株感染1例 と, CNS と P. asaccharolyticus  の2株感染1例

と,  Peptostreptococcus prevotii  と Bacteroides sp. の2株 感

染1例 と,  E. coli  と E. faecalis の2株 感染1例 と,  E.

faecalis と P. aeruginosa  と Kle bsiella pneumoniae  の3株 感

染1例と E. coli  と Bacteraides , fragilis の2株 感染1例 では

有効, E. coli  と K. pneumoniae  の2株 感染1例 と, K.

pneumoniae と  ƒÁ-streptococcus  の2株 感染1例 と,  Citro-

bacter freundii と S. epidermidis  の2株 感 染1例 と,  P.

asaccharotyticus と B. bivius  の2株感染1例ではやや有効

の結果であった。複数菌感染全体14例 では著効4例 ,

有効6例,や や有効4例 の結果であった。

3)細 菌学的効果

宿主別の細菌学的効果はTable7に 示 した。宿主別

に細菌学的効果判定が行われた場合
,消 失38例,減

少2例,菌 交代1例 で消失率95%の 結果であった。単

数菌感染29例 では消失28例
,菌 交代1例,消 失率100%

の結果であ った
。 す な わ ち,  S. aureus  5例,  S.

epidermidis 9例,CNS2例,  S. agalactiae  2例,  E.

faeealis 1例,  Clostridium sp. 1例,  P. asaccharolyticus  1

例,  E. coli  1例,  E. aero,genes  1例,  P. aeruginosa  4例,

X. maltophilia  1例 はそれぞれ,消 失 し, B. bivius  1例

は菌交代の結果であった。複数菌感染12例 では消失

10例,減 少2例 の結果であった。

分離菌別の細菌学的効果 はTable8に 示 した。分離

菌に細菌学的効果判定が行われた54株 では消失52株,

減 少1株,不 変1株,消 失率96%の 結 果であ った。S,

aureus  6株,  S. epid ermid is  10株,CNS4株,  S.

pyogenes  1株,  S. agalacliae  3株,  ƒÁ-Sireptococcus  2株 で

はそれぞれ,消 失 した。 E. faecalis  3株 の うち2株,

Clostridium sp.  1株,  P. asaccharolyticus  2株  P, prevotii

1株,  E. coli  4株  C. freundii 1株,  K. pneumoniae  3株

Klebsiella sp.  1株,  E. aerogenes  1株  P. aeruginosa  6株

のうち5株  X. mallophilia  1株,  B. fragilis  1株,  B.

bivius  1株,  Bactervides sp.  2株では消失の結果であっ

た 。

4)分 離 菌 種 別 のMIC

本 剤 治 療 開 始 時 の 分 離 菌 のMIC(μg/ml)に つ い て

Table9に 示 し た 。MICの 測 定 さ れ た53株 で は0.025

μg/ml3株0.05μg/ml1株, 0.1μg/ml14株,0.2

μg/ml9株,0.39μg/ml9株, 0.78μg/m16株,1.56

μg/ml3株,6.25μg/ml4株 12.5μg/ml2株,50

μg/m12株 の 結 果 で あ っ た 。S. aureus8株 で は0.1

μg/ml4株,0.2μg/ml2株 ,0.39μg/m11株,12.5

μ9/ml1株,S.epidermidi58株 で は0.1μg/ml3株,0.2

μg/ml4株,0.39μg/ml1株 CNS5株 で は0.025

μg/ml1株,0.1μg/ml2株, 6.25μg/m11株,50

μg/m11株,S.pyogenes1株 で は0.39μg/ml,S. agalac-

tiae3株 で は0.39μg/ml2株, 0.78μg/ml1株,γ-Strep-

tococcuε2株 で は0。2μg/ml1株 0.39μg/ml1株,E.

famus2株 で は1.56μg/ml1株, 50μg/ml1株 α03-

tridium sp1株 で は1.56μg/ml,P. asacchanlyticus3株

で は0.2μg/ml,0.39μg/ml1株, 6.25μg/m11株,丑P.

μmtff1株 で は0。1μg/ml,Peptoεtγeptococcu3sp,1株 で

は0.1μg/ml,E. coli3株 で は0.025μg/ml1株,0.05

μg/ml1株,0.1μg/ml1株, C.freundii1株 で は0.78

μg/ml,K. pneumoniae2株 で は0.1μg/ml2株,E.

aerogems1株 で は0.2μg/ml,P. aeruginosa4株 で は

0.39μg/ml1株 0.78μg/ml1株, 1.56μg/m11 株

12.5μ9/ml1株,X.maltopyflia1株 で は0.39μg/ml,

NFR1株 で は6.25μ9/組1,Bdn8ilf31株 で は0.78

μ9/ml,B,bivius2株 で は0.78μg/ml,6.25μg/ml1株

Bacteroides sp.2株 で は0.025μg/ml1株,0.78μg/ml1

株 の 結 果 で あ った 。

5)副 作 用 お よ び 臨 床 検 査 値 の異 常 変 動

本 剤 の 投 与 に よ る 自他 覚 的 副 作 用 と して は1例 に悪
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Table 6. Clinical  efficacy classified by different organisms for each patient

NFR, glucose non-fermentative gram-negative rod
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Table 7. Bacteriological response classified by organisms in each patient

Eradication rate (100%)
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Table 8. Bacteriological response classified by bacterial species

Table .9. Minimum inhibitory concentration (ƒÊg/ml) of temafloxacin

NFR, glucose non-fermentative gram-negative rod
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心(症例47,81歳 女性)を認めた。犬咬傷後の二次感染

に対して本剤1日 量600mgで 投 与開始 され,2日 目に

発現した。投与量を半減 したところ,翌 日には治癒軽

快したとのことで内服が中止 され,発 現3日 後では全

く消失するといった経過をたどった。主治医は因果関

係について関係あるかも知れない とした。

臨床検査値 は投与前後で39例 に検討 された(Table

10-1～10-3)。投与前後に正常か ら異常,異 常か ら増

悪などの異常変動が3例 に認められた。いずれ も薬剤

との関係は否定的であると判定された。すなわち,症

例31では好酸球の増多5.5→8.4%,症 例23で のtrans-

aminaseの上昇,症 例42で のalkaline phosphataseの 上

昇が認められた。 しか し,好 酸球の増多は500/mm3

以下で,症 例23は 胃癌の肝転移,症 例42で は肝癌を

有していた。

III.考 察

我が国では現在既にい くつかのnew quinolone剤 の2

相試験が終了し,有 用性が確認 されている2～7)。Chu

DTWら8)ら はこれらについてグラム陽性菌に抗菌力が

なく,主 として尿路感染に使用されるnalidixic acidや

oxolinic acidな どを第一世代,グ ラム陽性菌 ・陰性菌

の両者に抗菌力を有 し,尿 路感染症同様全身感染にも

使用されるciprofloxacin (CPFX)やenoxacinを 第2世 代

とし,黄色ブドウ球菌に対する抗菌力が強化され,さ

らに嫌気性菌,Chlamydia,抗 酸 菌 などへの抗菌域が

拡大され,し か も中枢 神 経 毒 性 の 低 いtosuflo-

xacin(TFLX)やTMFXを 第3世 代のキノロンと位置付け

ている。また,Neumanら9)はstreptococci-pneumococci-

enterococci (SPE)に対する抗菌力 とそれに伴 ってTMFX

などの抗緑膿菌作用を有するキノロンと有 しないキ ノ

ロンとに区分し,本 剤を前者に分類 している。臨床効

果にはin vitroの抗菌作用以外に種々の因子が関与 して

いるが,最 も信頼のおける有用性の指標である。本剤

の新薬シンポジウム抗菌力のセクシ ョン10)で明 らかに

されたようにStaphylococcus 属に対する抗菌力は皮膚軟

部組織感染を対象とする外科領域での臨床効果に重要

な意味をもち81%の 有効率につなが った と考え られ

る。しかし,投 与量 ,外 科処置の有無による影響はな

いとしても対象となった疾患の重症度の影響 は統計学

的にも示された。

我々の試験で明らかにしたように比較的長時間維持

される高い血清中濃度
,良 好な胆汁移行 は胆管炎に対

する有用性を示唆 してお り
,我 々の経験 した胆道感染

症では胆管内圧の上昇の無い例では総て有効であった

ことにつながった と考えられる
。検索で きた菌株53

株ではMIC90が6 .25μg/ml以 下 であるのに対 して,胆

汁中の ピークレベルは検索で きた6例 の うち1例 を除

いて10μg/mlを 越 えてお り,し か も24時 間後において

も1.4～73μg/miの 高 い レベルを維持 していることも

本剤の胆適感染に対する有用性三を示唆するものといえ

よう。岡様の長時間作用性のnew quhlolone剤 と して

著者 らはfleroxacin 11)あるいはsparfloxacin 12)の有メロ性三

を指摘 したが,臨 床上本剤 との優劣 を論ずる程の差で

はない。 またTFLXに つ いて酒井 らI3)は300mgの1回 内

服後2時 間から4時 問で血清 中の ピークレベ ル(1,0～

2.4μg/ml),胆 汁 中では5～6時 間 までにピークレベル

(0.5～6.3μg/ml)を 認 めた と報 告 して い る。 また,

CPFXは1～1.5時 間 で血清中濃度のピークレベル(0,8

～1 .1μg/ml),3～5時 間で胆汁中濃度のピークレベル

(19,5.5μg/mDで あ った14)。

さて,MICは 薬剤 自身がもっている抗菌作用を示す

最 も信頼できるパラメーターの一つである。本剤では

キノロン系の薬剤 としては血清中濃度が長時間高濃度

となるが,今 回明らかに した体内動態試験の結果か ら

は血漿中の ピークレベルが1.54μg/mlの 例 もあること

よ り,MIC1.56μg/mlの 以 上の起炎菌が関与する感染

症では有効性に問題があると推定される。すなわち,

S. aureus, CNS, E. faecalis, Clostridium sp., P.

asaccharolyticus, P. aeruginosa, B. bivius では細菌学的効

果は消失判定 されていたものの病巣内の本剤の濃度が

血中濃度以下であれば抗菌力に大きく依存 した結果 と

は考 えがたい。最近,new quinolone剤 に も耐性菌の

出現が報告されている。後藤 ら15)は1986～1988年 に

かけて全国19施 設 か ら14菌 種4622株 を集め,oflo-

xacin (OFLX)に 対 す る耐性菌の出現状況 を検討 し,増

加 のみ られたのはS. aureus で11%,こ の う ち94%は

methicillin-resistantS,aureus(MRSA)で ,P. aeruginosa

で44%,検 体 の如何によらなかったと報告 している。

中條 ら16)はnew quinolone,主 にOFLXを 中心 と して

disc法 で尿路分離菌 を1986年 か ら4年 間にわたって調

査 し, S. aureus, P. aeruginosa において耐性出現率の

上昇 を認め た と報告 している。加藤 ら17)は1987～

1988年 の 問に群馬大学付属病院において分離 された

P. aerukinosa についてNFLXに 対 する耐性菌の出現状

況 を検 討 し,1,2%か ら21%ま で の 増 加 を認 め,血 清

型,フ ァー ジ 型 な ど特 定 は で きず,院 内 感 染 を示 唆 す

る デ ー タ は え られ な か っ た と 報 告 して い る。 出 口 ら19}

は1985年,1988年 でnew quinolone耐 性 の 多 く は

MRSAに み ら れ た が,増 加 はmethicillin.sensitiveS.

aureus にもみ られ, S. pyogenes, S. pneumoniae に対す

るMICも2～4倍 に 上 昇 し,同 シ リ ー ズ で19) P. aerugino-

saの 耐性化 は顕著かつ高度で,多 剤耐性が進行 してい
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Table 10-1. Laboratory data before (B) and after (A) treatment
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Table 10-2. Laboratory data before (B) and after (A) treatment
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Table 10-3. Laboratory data before (B) and after (A) treatment

る こ とを示 し,特 にP.aeruginosaで は この傾 向が

1989・90年 の分離株においては さらに進んでいるこ

とを示 している2%本 剤に対す る耐性菌出現はなお明

らかでないが,現 在進行 している各菌種の耐性化 は薬

剤の抗菌活性や体内動態以上に大きな障壁 となるであ

ろう。

新薬 シンポジウム21)時に集積 された2458例 の うち

副作用の出現 をみたの は61例(2.5%),臨 床 検査値の

異常変動 は90例(4.7%)で,他 のnew quinolone剤 と大

差ないが,若 干少ないようである。著者 らも悪心 を訴

えた1例 を経験 したが,薬 剤の減量により改善 し,継

続が可能であった。また本剤によると考えられる臨床

検査値の異常変動 は経験 しなかった。

今後,new quinolone剤 に対する耐性菌が増加する

一方
,さ らにグラム陽性菌に対する抗菌力の上昇 した

薬剤22)も開発 されている。今後new quinolone剤 は如何

に使われねばならないかは課題であると考える。
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Temafloxacin in the treatment of patients with surgical infections
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We gave temafloxacin (TMFX) (300 mg) orally to six patients with T-tube drainage after

choledocholithotomy and studied the pharmacokinetics of the drug. Levels of the drug in serum and

bile were high for long periods. The peak level in serum, 1.54•`3.98 ƒÊg/ml, was reached at 2•`8

hours, and decreased to 1.24 ƒÊg/ml or less at 24 hours, in the six patients. The peak level in bile,

9.1•`27.6 ƒÊg/ml, was reached at 2•`8 hours, and decreased to 1.4•`7.3 ƒÊg/ml at 12•`24 hours.

We treated 57 surgical infections with the same drug and evaluated its clinical effects. The clinical

efficacy of the drug was excellent in 21 patients, good in 25, fair in 10, and poor in one patient, an

efficacy rate of 81%. Efficacy was excellent in seven of the 11 patients with mild infections, a

significantly larger fraction than for the patients with moderate or serious infections (p=0.046).

The bacteriological response could be evaluated in 41 of the 57 infections. The bacteria were

eradicated in 38 patients, decreased in two patients, and replaced in one patient, an eradication

rate of 95%. The bacteriological response for each organism isolated (54 bacterial strains) was

evaluated. Fifty-two strains were eradicated, one strain decreased, and one strain persisted, an

eradication rate of 96%. The MIC levels were calculated in 53 of the bacterial strains isolated.

Forty-nine (92%) of the MICs were 6.25 ,ug/ml or less. MICs for one strain of Staphylococcus

aureus, one strain of coagulase-negative staphylococci, one strain of Enterococcus faecalis and one
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strain of Pseudomonas aeruginosa, were 12.5 ƒÊg/ml or more. Nausea was reported by an 81-year-

old woman. The drug seemed to be effective for patients with surgical infections of mild severity.


