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経 口 用 キ ノ ロ ン薬balonoxacinの 基 礎 的 お よ び 臨 床 的 検 討
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新 規 経 口 用 フ ル オ ロ キ ノ ロ ンbalofloxacinに 関 す る基 礎 的 ・臨 床 的 検 討 を行 い 以 下 の 知 見 を

得 た 。 本 剤 は グ ラ ム 陽 性 菌 に 対 してsparfloxacinに 匹 敵 す る優 れ た抗 菌 力 を示 し た が ・ グ ラ ム

陰 性 菌 に対 して は他 の キ ノ ロ ン薬 よ りや や 劣 って い た 。

呼 吸 器 感 染 症13症 例 に対 す る 本 剤 の 臨 床 効 果 は,著 効2例,有 効9例 お よ び や や 有 効2例 で,

有 効 率 は84.6%で あ っ た。 副 作 用,臨 床 検 査 値 異 常 は 全 く認 め な か っ た 。
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Balonoxacin(BLFX)は 中外製薬株式会社 と日本チバガ

イギー株式会社により共同開発された新規経口用フルオ

ロキノロン系抗菌薬である。BLFXは 広い抗菌スペク ト

ラムを有 し,特 にグラム陽性菌やマイコプラズマ,ク ラ

ミジアに対 して強い抗菌力 を示す1,2)。

本剤の血 中および臓器組織への移行 は良好で,7～8

時間の血中半減期をもってほぼ未変化体のまま尿中へ排

泄 される。また,喀 痰への移行 も良い31。本剤は非ステ

ロイ ド系抗炎症剤やテオフィリンとの併用による痙攣誘

発や光線過敏症 を発現せず,安 全性上,問 題が少ないこ

とが基礎的,臨 床的試験で確かめ られつつある稲 。

今回,我 々は本剤のin vitro抗菌力および呼吸器感染症

に対する臨床効果について検討 したので報告する。

I.　材 料 と 方 法

1.　抗菌力試験

当院における臨床分離株(平 成元年4月 ～平成4年3月)

9菌 種,各10菌 株を用い,栄 研化学株式会社検査課にて,

BLFXお よ び 対 照 薬ofloxacin(OFLX),cipronoxacin

(CPFX),sparfloxacin(SPFX),amoxicillin(AMPC),

minocycline(MINO),cefixime(CFIX)に ついて 日本化学療

法学会標準法7,に従って最小発育阻止濃度(MIC)を 測定

した。

2.　臨床試験

平成5年1月 か ら同年3月 までに当科 を受診 し,治 験参

加に同意 した呼吸器感染症患者13症 例(男 性9例,女 性4

例)を 対象 とした。年齢 は25歳 か ら81歳 で平均は61.2歳

であった。症例の内訳は咽喉頭炎5例,急 性気管支炎3例,

肺炎1例,慢 性気管支炎2例 お よび慢性呼吸器疾患の二

次感染2例 であった。被験者は本剤100mgま たは200mg

を1日2回,6～14日 間服用 した。

臨床効果は発熱,咳 噺,喀 痰性状等の臨床症状お よび

胸部X線,臨 床検査所見の推移 よ り総合的に判断 し,著

効,有 効,や や有効および無効の4段 階で判定 した。 ま

た,細 菌 学 的効 果 は 喀 痰 中 の 起 炎 菌 の 消 長 に基 づ き,消

失,一 部 消 失 ま た は 減 少,菌 交 代,不 変,判 定 不 能 の5

段 階 で評 価 した 。

安 全 性 に つ い て は,随 伴 症 状 お よ び投 薬 前 後 の 臨 床検

査 値 異 常 の 発 現 の 有 無 よ り,日 本 化 学 療 法 学 会 「副 作 用

判 定 基 準 」8'を参 考 に 判 定 した 。

II.　 成 績

1.　 抗 菌 力

Table 1に グ ラ ム 陽 性 菌 に 対 す るMICのrange,MIC50お

よ びMIC90を 示 し た 。 グ ラ ム 陽 性 菌 に つ い て は,

methicillin-sensitive Staphylococcus aureus(MSSA)に 対 す

る 本 剤 のMIC90は0.78μg/mlで,SPFXよ り劣 る もの の,

他 の 薬 剤 よ り数 倍 優 れ て い た 。methicillin-resistant S.

aureus(MRSA)で は い ず れ の 薬 剤 も低 感 受 性 で あ った が,

BLFXは キ ノ ロ ン薬 の 中 で は 最 も優 れ て い た 。Staphyllo-

coccus epidermidisに 対 す るBLFXのMIC90は0.39μg/mlで

あ り,SPFX,CPFXと 共 に 強 い 抗 菌 力 を示 した 。 ∫tmptひ

coccus pneumoniaeお よ びEnterococcus faccalisに対 す る 抗

菌 力 もAMPCに 劣 る も の の,他 の 薬 剤 よ り優 れ て い た。

Table 2に グ ラ ム 陰 性 菌4菌 種 に 対 す る 抗 菌 力 を示 し

た 。Haemophilus influenzaelこ 対 す るMIC90は0.10μg/mlで

あ っ た が,他 の3菌 種 に 対 して は12.5～25μg/mlで,他

の キ ノ ロ ン薬 よ り劣 っ て い た 。

2.　 臨 床 試 験

Table 3に 本 剤 投 与 対 象13症 例 の概 要 を,ま たTable 4

に 疾 患 別 臨 床 効 果 を示 した 。

13症 例 中,著 効2例,有 効9例,や や 有 効2例 で,有 効

率 は84.6%で あ っ た 。 「や や 有 効 」と評 価 さ れ た 症 例8の

急 性 気 管 支 炎 の74歳 男 性 はS.pneumoniaeの 感 染 が 確 認

さ れ た が,200mg(分2)7日 間 のBLFX治 療 に も症 状 の 改

善 は 明 らか で な く,S.pneumoniaeも 残 存 した 。 ま た,症

例10は 慢 性 気 管 支 炎 の50歳 男 性 で,400mg(分2)14日

間 のBLFX治 療 を試 み,喀 痰,咳 漱 の 減 少 を み た が,そ

* 〒300土 浦市 下高 津2-7-14
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Table 1. Antibacterial activity of balofloxacin against Gram positive bacteria

Table 2. Antibacterial activity of balofloxacin against Gram negative bacteria
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Table 3. Clinical results of balofloxacin treatment

NF: normal flora

Table 4. Clinical efficacy of balofloxacin classified by diagnosis
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の他の症状の改善が認め られなかったのでやや有効 とし

た。起炎菌 と推定 される病原細菌は分離 されなかった。

一方 ,起 炎菌は3症 例 より各1株 が分離 された。その

うち,S.aureusとBranhamella catarrhalisは除菌 されたが,

前述の如 くS.pneumouiaeが 残存 した。

本治験では65歳 以上の高齢者の参加が7名 と多かった

が,副 作用 は1例 も発現 しなかった。 また,臨 床検査値

の異常変動 も全 く発現 しなかった。

III.　考 察

BLFXは キ ノロン母格7位 にメチルア ミノ ピペ リジニ

ル基を導入することによってグラム陽性菌 に対する抗菌

力を増強 し1),8位 メ トキシ基の導入に よって光線照射

に対する安定性 を向上 させた新規化合物である5)。

今試験 で,我 々は,本 剤 が グラム陽性 菌 に対 して

SPFXに 匹敵する優 れた抗菌力を示す ことを確認 した。

但 し,グ ラム陰性菌 に対 しては既知キ ノロン薬のMICが

低いこともあって,や や劣る傾向がみ られた。
一方

,上 気道お よび下気道感染症13例 に対 し,全 例

1日100～200mg,2回 の投 与 によ り,11例 に著効(2)お

よび有効(9)で,本 剤の有効率 は84.6%で あった。 この

成績は本剤の呼吸器感染症を対象 とする全国規模の成績

とほぼ同等であった9)。

本治験では65歳 以上の高齢者が13症 例 中7例 と半数以

上を占めたが,副 作用,臨 床検査値異常は全 く発現 しな

かった点,本 剤の安全性 を裏付けた。

以上の成績 より,BLFXは 呼吸器感染症 に対 して安全

で有用な新規経 口抗菌薬であると考えられた。
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Basic and clinical studies of an oral quinolone drug balofloxacin

Michihiro Sakauchi, Masataka Katsu, Noboru Aosaki and Akira Ohishi

Department of Internal Medicine, Kasumigaura National Hospital

2- 7- 14 Shimotakatsu, Tsuchiura 300, Japan

A new oral fluoroquinolone, balofloxacin, was basically and clinically investigated as follows.

The drug exhibited excellent antibacterial activity against gram-positive bacteria, which was compara-

ble to that of sparfloxacin. The antibacterial activity against gram-negative bacteria was, however,

slightly inferior to that of other quinolone drugs.

The clinical efficacy was rated as excellent in 2, effective in 9 and slightly effective in 2, among a total

13 patients with respiratory tract infections, for an efficacy rate of 84.6%. Neither side effects nor

abnormal changes in clinical laboratory test values were observed.


