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新規な経口用キノロン系抗菌薬であるpazufloxacin(PZFX)の 耳鼻咽喉科領域感染症に対する

基礎的 ・臨床的検討を行った。

1.各 組織への移行量は,本 剤200mg投 与で副鼻腔粘膜(鼻 茸)が0.08～1.8μg/g,口 蓋扁桃

が0.04～1.68μg/g,中 耳粘膜が0.2～3.6μg/gで あった。

2.耳 鼻咽喉科領域感染症24例 に対す る臨床効果は著効16例,有 効5例,や や有効2例 ,

無効1例 であ り87.5%(21/24)の 有効率であった。 自他覚的副作用 としては,1例 において胃

部不快感がみ られた。 また臨床検査値の異常変動は1例 もみられなかった。
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Pazufloxacin(PZFX)は 富山化学工業株式会社 と株式会

社ミドリ十字が開発 した,新 規 な経 口用キノロン系抗菌

薬である。本剤は幅広い抗菌スペク トルと強い抗菌力 を

有し,殺 菌的に作用す る。 また本剤は血中半減期が短い

にもかかわらず,高 い血中濃度が得 られる とともに良好

な炎症巣移行性 を反映 して,各 種実験的感染症 に対 し良

好な治療効果を示 した1)。また,一 般毒性試験,生 殖試

験,変 異原性試験,一 般薬理試験お よび臨床第I相 試験

により安全性が確認 され,そ して前期第II相 臨床試験に

おいては優れた臨床効果が示 された。

そこで今回我々は本剤 を耳鼻咽喉科領域感染症患者に

投与し,そ の有効性 ならびに安全性 について検討を行っ

たので,基 礎的検討 を加 えて報告する。

I. 対象及び方法

1.組 織内移行

名古屋市立大学病院耳鼻咽喉科および関連病院耳鼻咽

喉科にて,治 験参加の同意が得 られた手術施行患者14

例を対象にPZFXの 体液および各組織への移行性 を検討

した。本剤を200mg内 服 後の副鼻腔粘 膜 または鼻茸(4

例,5検 体),口 蓋扁桃(4例,4検 体),中 耳粘膜(6例,6

検体)お よび血清内のPZFX濃 度 をHPLC法 にて測定 し

た。 なお検体は摘出後測定 まで-80°Cで 保存 した。

2.臨 床成績

名古屋市立大学病院耳鼻咽喉科お よび関連病院耳鼻咽

喉科 にて,治 験参加の同意が得 られた感染症患者25例

に,本 剤1回100mgま たは200mgを 原則 として1日3

回投与 し,臨 床効果,細 菌学的効果および安全性 につい

て検討 した。患者の年齢 は21歳 か ら82歳 で,投 与 日数

は3日 か ら14日,総 投与量は0.9gか ら4.2gで あった。

疾患の内訳は急性化膿性 中耳炎が4例,慢 性 中耳炎急性

増悪症が7例,急 性副鼻腔炎が2例,慢 性副鼻腔炎急性

増悪症が5例,急 性扁桃 炎が6例,外 耳道炎が1例 で

あった。

II. 結 果

1.組 織 内移行

各組織および血清への本剤 の移行成績 をTable1に 示

した。各組織へ の移行量は本剤投与60～150分 後 の副

鼻腔粘膜(鼻 茸)が0.08～1.8μg/g(対 血清比 は平均0.9),
*〒467名 古屋市瑞穂区瑞穂町字川澄1



484 日 本 化 学 療 法 学 会 雑 誌 SEPT.1995

120分 後の 口蓋扁桃が0.04～1.68μg/g(対 血清比 は平均

0.7),60～240分 後の中耳粘膜が0.2～3.6μg/g(対 血清比

は平均3.8)で あった。

2. 臨床成績

各症例の一覧表 をTable 2に 示 した。 また除外脱落例

(症 例21;初 診時以降来院せず)を 除 いた24例 の疾患

別臨床効果 をTable 3に 示 した。有効以上は化膿性中耳

炎では急性 が4例 中4例,慢 性 の急性 増悪が7例 中4

例,副 鼻腟炎では急性が2例 中2例,慢 性の急性増悪が

5例 中5例,急 性扁桃炎では5例 中5例,ま た外耳道炎

は1例 だけだが著効であった。全体では24例 中著効16

例,有 効5例,や や有効2例,無 効1例 であ り87.5%

(21/24)の 有効率であった。

副鼻腔炎症例7例 にお いて本剤投与前後 に副鼻腔 レ

ン トゲン撮影を行 いその改善率 をTable 4に 示 した。7

例 中著明改善3例 軽度改善1例,不 変3例 であり,軽

度改善以上 を改善とした改善率 は4/7で あった。

分離菌別細菌学的効果 をTable 5に 示 した。臨床効果

評価可能例24例 中,本 剤投与開始前 に起炎菌が検出さ

れた症例は20例 であった。単独菌感染症例のグラム陽

性菌で最 も多 く検出 された菌はStaphylococcus aureus 4

例,次 にStaphylococcus epidermidis 2例 であった。その他

Table 1-1. Penetration of pazufloxacin into nasal tissue and tonsil

Table 1-2. Penetration of pazufloxacin into otic tissue
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Table 2-1. Clinical studies of pazufloxacin

CNS: coagulase-negative staphylococci
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Table 2-2. Clinical studies of pazufloxacin

Table 3. Clinical effect of pazufloxacin

Table 4. Efficacy in radiological examination

*Improvement rate = remarkably improved + improved + slightly improved / No
. of cases
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CNS, Streptococcus pneumoniae, 13-streptococci, Stomatoco-

ccus sp.が そ れぞれ1例 ず つで すべ て除菌 され た。 グ ラ

ム陰性菌で はEscherichia coli, Enterobacter cloacae, Pseudo-

monas aeruginosa, Alcaligenes sp., Moraxella catarrhalis,

Haemophilus influenzaeが そ れぞ れ1例 ず つ検 出 され,P.

aeruginosa1例 は不 変 であ った が他 の症例 は除菌 された。

その他2菌 種 の混合感 染4例 を含 め る と,全 体 で20例

中18例,90.0%の 除 菌率 で あ った。

副作用 としては,1例 に軽 度 の 胃部 不快 感 が認 め られ

たが 胃薬の併用 によ り本剤 投与 継続 が 可能 であ った。

臨床検 査値異 常 変 動 は,投 与 前 後 に検 査 を実 施 した

16例 中1例 も認 め られ なか った。

III. 考 察

PZFXの 各 組織 へ の移 行性 は前 述 の如 くで あ った。 ま

た既存の経 口ニ ュ ーキ ノロ ン薬 の 各臓 器 へ の移 行量 は

ofloxacin 200mg内 服 時 の副鼻 腔粘 膜 が1.0～4.8μg/g,口

蓋扁桃が2.0～6.9μg/g2), fleroxacin(FLRX)200mg内 服 時

の中耳粘膜が1.6μg/g,副 鼻 腔 粘膜 が0.2～5.2μg/g,口 蓋

扁桃が1.2～6.0μg/g3), levofloxacin(LVFX)100mg内 服 時

の中耳粘膜が0.04～0.9μg/g,副 鼻 腔 粘膜 が0.3～1.1μg/

g,口 蓋扁桃 が0.2～1.5μg/g4)で あ った。 対 象患 者 の年

齢 ・体重,薬 剤投 与量,組 織採 取時 間が そ れぞ れの薬剤

によって微妙 に違 うため公 正 に比較 は で きないが,本 剤

は既存の経 口ニュ ーキ ノロ ン薬 とほぼ 同等 の組織 移行性

であった と思 われ る。 また本剤 の耳 鼻咽 喉科 領域 感染 症

の主要な起炎菌 のMIC90は そ れ ぞれS.aureus0.39μg/ml,

S. pneumoniae 6.25 ig/ml, Streptococcus pyogenes 3.13ug/

ml, Klebsiella pneumoniae 0.2ug/ml, P. aeruginosa 12.5pg/

ml, H. influenzae≦0.025μg/mlで あ り1),P.aeruginosaを

除けば本剤の組織移行量は これ らの起炎菌 を除菌するに

充分 と考えられた。

臨床成績は全体で87.5%の 有効率であ り,内 服の抗生

物質 としては充分に満足のい くものであった。そ こで同

系統 の既 存 の薬 剤 の有効 率 と比 較 してみ る。中耳 炎

はFLRXが75.4%5),sparfloxacinが64.5%6),LVFX

が65.4%7),副 鼻 腔 炎 はFLRXが90.2%8),LVFX

が77.9%9),扁 桃炎はLVFXが91.7%10)で あ り,本 剤の

それぞれの疾患 に対する有効率は同等またはそれ以上で

あった0特 に中耳炎 に対 しては有効率72.7%と 他剤 と比

較 して も高い部類であ った。 この成績 は,本 剤 の中耳粘

膜への良好な移行性(200mg投 与60～240分 後で02～

3.6μg/g,平 均 の対血清比3.8)を 考えると充分 に納得 し

うるもの と思われた。

自他覚 的副作用 としては,症 例10に おいて胃部不快

感がみ られた。本剤投与開始2日 後 に出現 したが,軽 度

であ り胃薬の併用 によって本剤継続可能であった。 因果

関係 は主治医により「多分関係あ り」と評価 された。 また

臨床検査値 の異常変動は検査がなされた限 りの症例 にお

いては1例 もみ られなかった。

以上の結果 よりPZFXは 耳鼻咽喉科領域感染症 に対 し

高い有効性 と安全性 を持つ,有 用性 の高い経口ニューキ

ノロン薬であるといえる。

Table 5. Bacteriological effect of pazufloxacin

CNS: coagulase-negative staphylococci
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Pharmacokinetic and clinical studies were carried out with pazufloxacin (PZFX) in otorhinolaryngolog-

ical infections. The results were as follows. 

1. The concentration of PZFX in the mucous membrane of paranasal sinus was 0.08-1.8ƒÊg/ g, in the 

tonsils 0.04•`1.63ƒÊg/g and in the mucous membrane of middle ear 0.2•`3.6ƒÊg/g. 

2. Clinically, the overall efficacy rate of PZFX was very high, 87.5%. A side effect (heavy feeling in 

stomach) was observed in one patient, but no abnormal laboratory findings were detected in any case.


