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新 しいキノロ ン系合成抗菌薬 であるbalofloxacinに ついて外科領域 における基礎 的,臨 床的

検討を行い次のような結果を得た。

1.抗 菌 力:臨 床 分 離 のmethicillin-sensitive Staphylococcus aureus,coagulase-negative Staphy-

lococcus,Enterococcus spp.な ど の グ ラ ム 陽 性 球 菌 に 対 し て は50%以 上 の 株 が0.78μg/ml以 下 の

MICを 示 し た 。 ま た,methicillin-resistant S.aureusのMIC90は3.13μg/mlで あ っ た 。Escherichia

coli,Klebsiella pneumoniae,Klebsiella oxytoca,Enterebacter aerogenes等 の グ ラ ム 陰 性 桿 菌 に 対 し て

は 全 株1.56μg/ml以 下 の 強 い 抗 菌 力 を 示 し た が,Morganella morganii,Serratia marcescens,

Pseudomonas aeruginosa,Pseudomonas cepacia,Xanthomonas maltophiliaに は,高 いMICを 示 す 株 も

存 在 し た 。

2.臨 床 的検討:本 剤 を7例 の外科領域感染症 に投与 し,著 効3例,有 効4例 ときわめて良好

な成績 を得 た。また,本 剤 に起因すると思われる副作用の発現,臨 床検査値 の異常変動 は1例

も認められなかった。
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Balonoxacin(BLFX,開 発 コー ドQ-35)は 中外製薬株式

会社で創製 され,同 社お よび 日本チバガイギー株式会社

で共同開発 された新 しいキノロン系の経口用抗菌薬であ

る。本剤は幅広 い抗菌力を有するが,と くにグラム陽性

球菌,嫌 気性菌,マ イコプラズマ,ク ラミジア等に対 し

て強い抗菌力を有す る1～3)。また,他 剤併用時の痙攣誘

発作用がみ られず4.5),光線照射に対 して も化学的に安定

で6),光 線過敏症 も発現 しに くい7)とされている。現在

外科領域感染症 において も高齢者やハ イリスク患者が増

加 してお り8)強い抗菌力 とともに,安 全性の高い化学療

法剤が望 まれている。

そこで,わ れわれは,BLFXの 外科領域感染分離菌 に

対する抗菌力および外科領域感染症に対 する臨床的検討

を行ったので報告す る。

I.　材料および方法

1.　抗菌力試験

広島大学第一外科 において加療 を行 った患者病巣か ら

分離 した Staphylococcus aureus,coagulase-negative Staphy-

lococcus(CNS),Enterococcus spp.,Escherichia coli,Klebsiel-

la pneumoniae,Klebsiella oxytoca,Morganella morganii,En-

terobacter cloacae,Enterobacter aerogenes,Serratia marces-

cens,Pseudomonas aeruginosa,Pseudomonas cepacia,Xanth-

omonas maltophiliaに つ い てBLFXお よ びonoxacin(OFLX)

の 最 小 発 育 阻 止 濃 度(MIC)を 日本 化 学 療 法 学 会,MIC小

委 員 会 の 定 め た 方 法9)に 準 拠 し,寒 天 平 板 希 釈 法 に よ り

測 定 した 。 な お 接 種 菌 量 は106cells/ml,培 地 は 感 受 性 デ

ィス ク用 培 地(日 水)を 使 用 した 。 ま たS.aureusに つ い て

はmethicillin(DMPPC)のMICが12.5μg/ml以 上 の 株 を

methicillin-resistant S.aureus(MRSA)と し,6.25μg/ml

以 下 の 株 をmethicillin-sensitive S.aureus(MSSA)と した 。

2.　 臨 床 的 検 討

広 島 大 学 第 一 外 科 お よ び 呉 共 済 病 院 外 科 に お い て 平 成

4年6月 か ら平 成4年12月 の 間 に 入 院 ま た は外 来 に て 加 療

を行 っ た外 科 的 感 染 症 患 者 で,治 験 参 加 の 同 意 を得 ら れ

た7名 を 対 象 と し た。 本 剤 の 投 与 方 法 は1回100mg～

200mgを1日2回,食 後30分 に 内 服 させ た 。

臨 床 効 果 の 判 定 は 当 科 の 判 定 基 準 に従 い,次 の とお り

に 定 め た。

著 効(excellent):投 与 後 著 しい 症 状 の 改 善 が 認 め ら れ

た もの

有 効(good):投 与 後 次 第 に炎 症 症 状 の 消 失 が 認 め ら れ

た もの

や や 有 効(fair):投 与 後 症 状 が 改 善 す る も 十 分 消 失 が

な か っ た もの
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無効(poor):炎 症症状が不変 もしくは悪化 した もの

なお副作用,臨 床検査値の異常変動については日本化

学療法学会副作用判定基準検討委員会報告「抗菌薬 によ

る治験症例 における副作用,臨 床検査値異常の判定基

準」10)を参考 にして行 った。

II.　成 績

1.　外科病巣分離菌に対する抗菌力

各種 臨床分離株 に対する本剤 とOFLXのMICの 分布 を

Table 1お よび2に 示 した。

まず,グ ラム陽性球菌についてみ るとMSSA(26株)で

はBLFXのMICは ≦0.05～3.13μg/mlに 分布 し,ピ ークは

0.20μg/mlで あ り,OFLXは0.39～25μg/ml,ピ ー クは

0.78μg/mlで あ っ た 。MRSA(84株)で はBLFXは ≦0.25

～12 .5μg/mlに 分 布 し,ピ ー ク は3.13μg/ml,OFLXは

0.20～12.5μg/mlで,ピ ー ク は12.5μg/mlで あ っ た 。 ま

たCNS(38株)で はBLFXは0.10～50μg/ml(ピ ー ク 値1.56

μg/ml),OFLXは0.39～25μg/ml(ピ ー ク 値6.25μg/ml),

Enterococcus spp.(55株)で はBLFXは0.39～25μg/ml

(ピ ー ク 値 は0.78μg/ml),OFLXは1.56～100<μg/ml

(ピ ー ク 値 は50μg/ml)で あ っ た 。

一 方
,グ ラ ム 陰 性 桿 菌 で は,主 な 菌 に つ い てBLFXの

分 布 を み る とE.coli(44株)は,0.20～0.78μg/ml,K.

pneumoniae(16株)は0.39～1.56μg/ml,E.cloacae(17株)

0.39～3.13μg/ml,P.aeruginosa(38株)3.13～50μg/mlで

Table 1. Susceptibility of clinical isolates to balofloxacin and ofloxacin (gram- positive cocci)

Table 2. Susceptibility of clinical isolates to balofloxacin and ofloxacin (gram- negative rods)
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あった。

2.　臨床的検討

本剤 を投与 し,臨 床効果 を検討 した症例 は皮下膿瘍2

例,創 感染3例,肛 門周囲膿瘍1例 お よび乳腺炎1例,計

7例であった(Table 3)。 感染症の重症度はいずれ も軽症

ないしは中等症 で,投 与量 は1日200～400mg(分2)を

5～8日 間であった。

臨床効果は,著 効3例,有 効4例 であ り,や や有効,

無効の例はなかった。

病 巣 か ら分 離 さ れ た 菌 株 はS.aureus 1株,S.epidermi-

dis 2株,E.faecalis 1株,Corynebacterium 2株,E,coli 1株,

P.aeruginosa 2株 の 計9株 で あ っ た が,複 数 菌 感 染 で あ

っ たP.aeruginosa 1株,E.faecalis 1株 が 菌 減 少 で あ っ た

以 外 はす べ て 消 失 した 。

本 剤 に 起 因 す る と思 わ れ る副 作 用(Table 3)お よ び 臨

床 検 査 値 の 異 常 変 動(Table 4)は1例 も 認 め ら れ な か っ

た 。

Table 3. Clinical results of balofloxacin treatment

* MIC: 
μg/ ml

Table 4. Laboratory findings before and after administration of balofloxacin

B: before A: after*: King- Armstrong unit
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III.　考 察

近年,い わゆるニューキノロン薬の発達は著 しいもの

があるが,グ ラム陰性桿菌 に対 しては強い抗菌力 を示す

ものの,グ ラム陽性球菌に対 しては比較的抗菌力が弱い

ものが多い。

一方,外 科領域感染症における内服薬の対象は,軽 症

～中等症 の感 染症 であ るが ,分 離 され る菌株 はS.au-

reus,S.epidermidis等 グラム陽性球菌である場合が多い。

今回,わ れわれはBLFXの 基礎 的,臨 床的検討 を行っ

たが,本 剤の抗菌力はグラム陽性球菌 に対 しては,現 在

もっ とも広 く臨床 の場 で使 用 されてい る と思わ れる

OFLXに 比 し1濃 度段階ないし2濃 度段 階す ぐれ,ま たグ

ラム陰性桿菌に対 しては,OFLXに やや劣る ものの臨床

効果が十分期待で きるMICを 示 した。

臨床効果 では7例 中7例 すべて有効以上であ り,臨 床

分離株9株 に対 しP.aeruginosa 1株 を含む7株 が消失 し,

P.aeruginosa 1株,E.faecalis 1株 が菌減少 というす ぐれ

た成績であった。これは本剤のす ぐれた抗菌力が臨床面

に反映 されたもの と思われる。

安全性の面では本剤は痙攣誘発作用が弱 く4,5),光線に

も安定 で6),光 線過敏症 も発現 しに くい7)と報告 されて

いる1)が,わ れわれの今回の検討 でも本剤に起因す ると

思われ る副作用や,臨 床検査値の異常変動は1例 も認 め

られず,安 全性の高い薬剤 と思われた。

以上の ことか らBLFXは 今後,外 科領域感染症の治療

に際 して充分活用できる薬剤 と考 えられる。
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A new quinolone synthetic antimicrobial drug, balofloxacin, was investigated basically and clinically in

the field of surgery, and the following results were obtained.

1. Antibacterial activity: The minimum inhibitory concentration (MIC) was less than 0.78 ƒÊg/ml

against at least 50% of the strains of gram-positive cocci, including clinically isolated methicillin-sensitive

Staphylococcus aureus, coagulase-negative Staphylococcus and Enterococcus sp. The MIC90 against

methicillin-resistant S. aureus was 3.13 ƒÊg/ml. The drug exhibited strong antibacterial activity below

1.56 ƒÊg/ml against all strains of gram-negative bacilli including Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae,

Klebsiella oxytoca, and Enterobacter aerogenes, whereas it exhibited high MIC against some strains of

Morganella morganii, Serratia marcescens, Pseudomonas aeruginosa, Pseudomonas cepacia and Xanthomonas

maltophilia.

2. Clinical assessment: Clinical efficacy was excellent in 3 and effective in 4 of 7 patients with

surgical infections. Thus, extremely good results were obtained. No side effects or abnormal changes in

laboratory findings were observed in any of the patients.


