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日本呼吸器学会の「呼吸器感染症に関するガイドライン―成人市中肺炎診療の基本的考え方―」（以下，

「市中肺炎ガイドライン」）において，肺炎球菌検出時の推奨薬剤のひとつとして，tosufloxacin tosilate

（TFLX）や sparfloxacin（SPFX）等のフルオロキノロン薬がある。しかし，その臨床的検討はほとんど

なされていない。そこで，今回，市中肺炎ガイドライン等を参考に，肺炎球菌性肺炎に対するフルオロ

キノロン薬 TFLXの有効性について検討した。

肺炎患者のうち塗抹染色で肺炎球菌が疑われた症例（以下，塗抹染色陽性例）とその中で Streptococ-

cus pneumoniae が検出された症例（以下，肺炎球菌検出例）を対象とした。塗抹染色陽性例 68例と肺

炎球菌検出例 36例の患者背景に差は認められなかった。臨床効果は塗抹染色陽性例で 1日量 450 mg

投薬（以下，450 mg群）が 92.6％（25�27）の有効率を示し，600 mg投薬（以下，600群）が 35例全例

有効であった。無効の 2例は市中肺炎ガイドラインにおける中等症であった。肺炎球菌検出例では 450

＊長崎県長崎市坂本町 1―7―1
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近年，肺炎球菌においては成人呼吸器感染症でもペニシリ

ン耐性菌が増加している1,2）。さらに，ペニシリン耐性肺炎球

菌は高齢者や基礎疾患を有する患者から多く検出されると報

告されている3）。このような現状において，2000年に日本呼

吸器学会から公表された「呼吸器感染症に関するガイドライ

ン―成人市中肺炎診療の基本的考え方―」4）（以下，「市中肺炎

ガイドライン」）では，肺炎球菌検出時には，ペニシリン耐性

株に対しても強い抗菌活性を有する tosufloxacin tosilate

（TFLX）や sparfloxacin（SPFX）等のフルオロキノロン系薬の

使用も推奨している。

フルオロキノロン薬は，作用機序が核酸合成阻害であるた

め，ペニシリン結合蛋白が変異することにより耐性を獲得し

たペニシリン耐性肺炎球菌にも有効であり5），肺炎球菌感染

症の重要な治療薬として期待されている。しかし，ペニシリン

耐性肺炎球菌感染症に対するフルオロキノロン薬の臨床的有

効性に関しては，開発時を含めほとんど検討されておらず，そ

の有用性は抗菌力から判断されたものである。

そこで今回，肺炎球菌のみならず，グラム陽性菌から陰性

菌，嫌気性菌まで優れた抗菌力を有する6～8）TFLXについて，肺

炎球菌性肺炎を対象にその臨床的有効性を検討した。

I． 対 象 と 方 法

1．参加施設および調査期間

地域および施設による偏りをなくすため，中央登録に

よる 38施設参加の共同特別調査とし，2000年 10月から

2002年 7月に実施した。

2．対象患者

担当医師が「市中肺炎ガイドライン」に基づき経口薬

の治療対象と考えた成人市中肺炎患者のうち，喀痰の塗

抹染色により肺炎球菌が疑われる微生物が観察された患

者（以下 塗抹染色陽性例）を調査対象とした。さらに，

胸部 X線等の画像検査で急性に新たに出現したと考え

られる浸潤影が認められる患者で，1側肺の 2�3を越え
ない患者，発熱を認める患者を対象とし，重症な基礎疾

患・合併症を有する患者や高度の肝障害・腎障害を有す

る患者は対象から除いた。

塗抹染色陽性例のうち，施設で S. pneumoniae が分離

され，小委員会で S. pneumoniae が原因菌とされた症例

を原因菌検出例（以下，肺炎球菌検出例）とした。

なお，調査にあたってはデータ公表に関する同意を文

書または口頭により患者から得た。

3．投薬量および投薬期間

TFLX（オゼックス�錠）の投薬量は，承認された用法用

量である 1日量 450 mg分 3あるいは 600 mg分 2の食

後服用とした。投薬期間は原則 7～14日とし，担当医師

が臨床所見などを参考に投薬終了を判断した。

4．併用薬剤

併用薬剤は特に制限しなかったが，他の抗菌薬および

ステロイド薬の併用は行わないこととした。ただし，マ

クロライド系薬の少量長期投薬およびプレドニゾロン換

算で 1日 10 mg以下のステロイド投薬は投薬量を変更

しない場合に限り継続投薬を認めた。

5．効果判定（担当医師による判定）

1） 臨床効果判定

担当医師が「呼吸器感染症における新規抗微生物薬の

臨床評価法」9）（以下，臨床評価法）を参考に投薬終了時

に「有効」，「無効」の 2段階判定および「判定不能」と

した。すなわち，体温，胸部 X線，末梢血白血球数，CRP

より明らかに症状の改善がみられるものを「有効」，明ら

かな症状の改善がみられないものを「無効」，得られた観

察結果から判定できない場合を「判定不能」とした（Ta-

ble 1）。

2） 細菌学的効果判定

原因菌の消長をもとに投薬終了時に「消失」「減少また

は一部消失」「菌交代」「存続または再出現」の 4段階判定

および「判定不能」とした。また，投薬終了時に喀痰が

消失し採取できない症例は，推定消失（消失）とした。

6．判定の統一化（小委員会による検討）

小委員会により以下を検討し，全収集症例の統一化を

計った。

1） 胸部 X線陰影の点数化

mg群が 93.6％（15�16），600 mg群が 16例全例有効であった。S. pneumoniae の消失率は 450 mg群が

94.1％（16�17），600 mg群が 93.8％（15�16）であった。今回分離された S. pneumoniae に対する TFLX

のMIC90は 0.25 µ g�mLであり，健康成人の血中濃度から求めた 1日 AUCをもとに算出した AUC�MIC

ratio（AUIC）は 450 mg投与が 46.4，600 mg投与が 62.0であった。

TFLXは肺炎球菌性肺炎に対し，臨床的検討，抗菌力および体内動態の基礎的な面から有効性が認めら

れ，抗肺炎球菌活性の強いレスピラトリーキノロンであることが確認された。

TFLXを肺炎球菌性肺炎に使用する際は，軽症から中等症を対象とし 1日 450 mgまたは 600 mgを投

薬する。また，中等症でも臨床症状や各種検査所見から炎症反応が強い場合には，高用量の 600 mg投薬

が望ましいと考えられた。ただし，最近，キノロン耐性肺炎球菌の増加が報告されており，安易な使用

は避けるべきである。

Key words: tosufloxacin tosilate，TFLX，Streptococcus pneumoniae，community-acquired pneumonia，

post marketing surveillance
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Table 1. Judgment standard of the clinical efficacy

Effective conditions

It improves at＜ 37 degree C.Temperature

It improves to 70% or less before therapyA spread of the chest 
X-rays shade

The improvement to ＜ 9,000/mm3, or the improvement to 
the normal value of an institutionWBC

It improves to 30% or less before therapyCRP

Evaluate as “Good” when at least three of the following four items are satisfied and 
there was no aggravation even in the remaining one item. Evaluate as “Poor” when 
the criteria are not met. Describe as “Unevaluable” when it is impossible to evaluate 
any of these items.

「臨床評価法」の胸部 X線陰影点数に準じて全症例の

肺炎の拡がりを 0～10点の肺炎スコアに点数化した。

2） 症例の採否判定

「臨床評価法」に準じて，胸部 X線検査において急性に

新たに出現した浸潤影が認められ，かつ血液検査で好中

球増多または CRP増加，あるいは発熱を認める細菌性肺

炎患者を評価対象とした。脱水を認める患者，慢性呼吸

器疾患の二次感染と考えられる患者，基礎疾患・合併症

が重症あるいはその影響が強く，不適と考えられる患者

を解析対象から除いた。

3） 重症度判定

「市中肺炎ガイドライン」に準じて重症度を判定した。

すなわち，胸部 X線写真陰影の拡がり，体温，脈拍，呼

吸数，脱水の状況に応じて，重症度を判定した。また，

これら 5項目のいずれかが確認されてない場合は，白血

球数，CRP，PaO2を考慮して判定した。なお，65歳以上

の入院症例については市中肺炎ガイドラインに従い一段

階重く判定した。

4） 有効性判定

Table 1を参考に担当医師判定を確認した。投薬開始時

および終了時の検査がなされず，4項目を満たさない場

合は，咳そう，喀痰性状・量，呼吸困難の程度等をもと

に総合的に判定した。また，TFLX投薬中止・終了後，後

続して他の抗菌薬が使用されている場合は，「無効」と判

定した。なお，担当医師の判定と異なる場合は担当医師

と協議し，判定を統一した。

5） S. pneumoniae の消長

細菌学的効果をもとに感染症状の経過を考慮し，S.

pneumoniae の消長を判定した。

7．有害事象

本薬投薬中または投薬終了後に有害事象の有無を観察

し，有害事象が発現した場合は，症状，重症度，発現日，

転帰，本薬との因果関係を記録した。有害事象のうち担

当医師が TFLXとの因果関係を否定した事象以外を副作

用として集計した。副作用および臨床検査値の異常変動

は日本化学療法学会の判定基準に従い判定した10,11）。

8．S. pneumoniae の再同定と抗菌力測定

施設にて原因菌と同定された S. pneumoniae を可能

な限り集中検査機関（三菱化学ビーシーエル）に送付し

た。集中検査機関では再同定を行い，最小発育阻止濃度

（minimum inhibitory concentration 以下，MIC）を Na-

tional Committee for Clinical Laboratory Standards

（NCCLS）法12,13）に準じて測定した。測定薬剤は TFLX，

levofloxacin（LVFX），gatifloxacin（GFLX）とし，peni-

cillin G（PCG）のMICよりペニシリン耐性を確認した。

9．AUC�MIC ratio（AUIC）の算出

Phase I試験14）における TFLX 150 mgの食後単回投薬

の血漿中濃度をもとにシミュレートし，450 mg投与およ

び 600 mg投与の 24時間血漿中濃度曲線下面積（1日

AUC）を算出した。MIC90は今回得られた菌株の累積感受

性分布より算出した。

II． 結 果

1．患者背景

塗抹染色にて肺炎球菌感染が疑われ登録された例数

は，300 mg群 2例，450 mg群 39例，600 mg群 47例，

900 mg群 1例の計 89例であり，安全性解析は 89例全例

を対象とした。塗抹染色陽性例の有効性解析は，投薬前

に脱水が認められた 2例，慢性呼吸器疾患の二次感染 11

例，非結核性抗酸菌症 1例，重症の基礎疾患を有した 4

例，および有害事象あるいは患者の都合により投薬期間

が 3日未満であった 3例の合計 21例を除いた 68例で

行った。投薬量の内訳は，300 mg群 1例，450 mg群 28

例，600 mg群 38例，900 mg群 1例であった。年齢は 17

歳から 87歳，平均 58±19歳であり，65歳以上の高齢者

が全体の 44.1％（30�68例）であった。入院・外来は，入

院 31例（45.6％），外来 37例（54.4％）でほぼ同数であっ

た。投薬期間は，4～7日間投薬が 32例（47.1％），8～14

日間投薬 31例（45.6％）で大部分を占めていた。重症度

は，軽症 43例（63.2％），中等症 20例（29.4％）で，中

等症以下の症例が 90％以上を占めた（Table 2）。

なお，表には示さなかったが 450 mg群と 600 mg群の

患者背景は類似しており，いずれの項目においても有意

差は認められなかった（Wilcoxon 2標本検定，有意水準

両側 15％，データ未記載）。
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Table 2. Patient background

S. pneumoniae-isolated patientssmear staining-positive patientsItem

21（58.3）38（55.9）male
Gender

15（41.7）30（44.1）female

21（58.3）38（55.9）17～ 64

Age（years） 10（27.8）16（23.5）65～ 74

 514（20.6）75～ 87

19（52.8）31（45.6）in
In-out patients

17（47.2）37（54.4）out

 1 1300

Daily dose（mg）
17（47.2）28（41.2）450

17（47.2）38（55.9）600

 1 1900

 0 30～ 3

Duration of 
administration（days）

19（52.8）32（47.1）4～ 7

16（44.4）31（45.6）8～ 14

 1 220, 22

20（55.6）43（63.2）mild

severity 12（33.3）20（29.4）moderate

 4 5serious

（　）: % 

Table 3. Clinical efficacy in smear staining-positive patients

Efficacy 
rate（%）

Clinical efficacyNo. of 
patients

Daily dose
（mg） PoorGood

11300

92.622527450

1003535600

11900

96.926264Total

Table 4. Clinical efficacy by the severity in smear staining-
positive patients

Efficacy 
rate（%）

Clinical efficacyNo. of 
patientsModerate

PoorGood

1004040Mild

90.021820Moderate

44Serious

96.926264Total

S. pneumoniae が検出された（以下，肺炎球菌検出例）

の は 36例（52.9％）で，450 mg群 17例，600 mg群 17

例であった（Table 2）。投薬期間は，4～7日間が 19例

（52.8％），8～14日間 16例（44.4％）で大部分を占めた。

重症度は，軽症 20例（55.6％），中等症 12例（33.3％）で，

中等症以下の症例が 88.9％を占めた（Table 2）。

なお，塗抹染色陽性例と肺炎球菌検出例の患者背景は

類似しており，いずれの項目においても有意差は認めら

れなかった（Wilcoxon 2標本検定，有意水準両側 15％，

データ未記載）。

2．臨床効果

1） 塗抹染色陽性例

有効性解析対象 68例中，有害事象の発現あるいは本人

の都合により投薬が中止され，その時点の観察が十分で

なく，担当医師および小委員会において臨床効果判定不

能とされた 4症例を除く 64例で有効率を算出した。全体

の有効率は，96.9％（62�64例），450 mg群が 92.6％（25�
27例）であり，600 mg群では 35例全例有効であった

（Table 3）。重症度別では軽症 100％（40�40例），中等症

90.0％（18�20例），重症 4例はいずれも有効であった（Ta-

ble 4）。

450 mg群無効症例 2例を提示する。

� 症例 1：69歳・男性，肺炎（中等症），基礎疾患・

合併症なし

TFLX投薬 7日目に胸部 X線陰影点数が 4点から 1点

に改善したが，体温 38.5℃，白血球数 10,300�mm3，CRP

0.7 mg�dLであったため，imipenem�cilastatinに変更，14

日間投薬により治癒した。なお，TFLX投薬前に S. pneu-

moniae（PISP：TFLXのMIC 0.12 µ g�mL）が分離され，

7日目には消失していた。

� 症例 2：64歳・男性，肺炎（中等症），重症の脊髄

損傷を合併

TFLX投薬 3日目（3日未満）において胸部 X線陰影点

数が 6点から 3点に改善した他は，体温 38.0℃，白血球

数 9,700�mm3，CRP 15.49 mg�dLで改善なく，入院治療

に変更し，panipenem�betamipronと erythromycinの 9

日間投薬で治癒した。喀痰から原因菌は検出されていな

い。

2） 肺炎球菌検出例

有効性解析対象 36例中判定不能を除く 34例の有効率
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Table 5. Clinical efficacy in S. pneumoniae-isolated patients

Efficacy 
rate（%）

Clinical efficacyNo. of 
patients

Daily dose
（mg） PoorGood

11300

93.611516450

1001616600

11900

97.113334Total

は，全体で 97.1％（33�34例）であり，450 mg群が 93.6％

（15�16例），600 mg群では 16例全例有効であった（Ta-

ble 5）。450 mg群無効の 1例は上記「症例 1」である。

3．S. pneumoniae の消長

S. pneumoniae が分離され，菌の消長が判定された 35

例において 94.3％（33�35例）の高い消失率が認められた

（Table 6）。投薬量別には 450 mg投薬が 94.1％（16�17

例），600 mg投薬が 93.8（15�16例）であり，用量間に差

は認められなかった。

S. pneumoniae が持続分離された 2症例を提示する。

� 450 mg投薬症例：70歳・男性，肺炎（重症），基

礎疾患・合併症なし

7日間投薬により X線陰影が 5点から 3点に，喀痰性

状が PM痰からM痰に改善し，解熱したが，菌量が 3＋

から 2＋に止まった。分離された S. pneumoniae のMIC

は投薬前が 0.12 µ g�mL（PSSP），投薬後が 0.25 µ g�mL

（PSSP）であった。

� 600 mg投薬症例：69歳・男性，肺炎（軽症），高

血圧（軽症）を合併

7日間投薬により X線陰影が 3点から 2点に，喀痰性

状が P痰からM痰に改善したが，白血球数が 10,720�
mm3，菌量が 3＋のままであった。なお，S. pneumoniae

のMICは測定されていない。

4．副作用

89例中 7例に副作用が認められた。その内訳と重症度

は，450 mg群で，好酸球増多（軽度），皮疹（中等度），

皮疹・肝障害の（中等度）3例，600 mg群では嘔吐・下

痢（中等度），好酸球増多（軽度）2例，皮疹の（中等度）

4例であり，用量間に有意な差は認められなかった。

5．抗菌力

今回の対象症例から分離された投薬前臨床分離株 25

株のMICを Fig. 1に示す。ペニシリン耐性の割合は，

PSSP 48％（12株），PISP 28％（7株），PRSP 24％（6

株）であり，ペニシリン感受性，耐性がほぼ半数であっ

た。それらに対する TFLXの抗菌力は，≦0.06～＞16 µ g�
mLに推移し，MIC90は 0.25 µ g�mLであった。比較した他

のキノロン薬のMIC90は LVFX 2 µ g�mL，GFLX 0.5 µ g�
mLであり，TFLXのMICが 2～8倍強い値を示した。ま

た，TFLXに対するMICが＞16 µ g�mLを示した株が 1

株認められた。この株は，LVFX，GFLXにもそれぞれ

16，8 µ g�mLを示しており，キノロン耐性株であった

が，PCGのMICは 0.25 µ g�mLの PISPであった（Fig.

1）。

6．AUIC

TFLXの Phase Iデータより求めた AUCと，今回得た

25株のMIC90値を使用し，AUICを算出した（Table 7）。

1日 AUCは 450 mg投与が 11.6 µ g・h�mL，600 mg投与

が 15.5 µ g・h�mLであり，AUICはそれぞれ 46.4，62.0

であった。

III． 考 察

近年，呼吸器感染症においても肺炎球菌の耐性化が問

題とされており，フルオロキノロン薬の位置づけは，き

わめて重要な地位を占めている。

「市中肺炎ガイドライン」でも，肺炎球菌検出例におい

ては，TFLXや SPFX等の肺炎球菌に抗菌活性が強いフ

ルオロキノロン薬の適正な使用法が重視されている。し

かし，ペニシリン耐性肺炎球菌性肺炎に対するフルオロ

キノロン薬の臨床的有用性に関する検討はあまりなされ

ていない。そこで今回，フルオロキノロン薬の中から肺

炎球菌に対する抗菌力が強く，呼吸器疾患に広く使用さ

れている TFLXを選び，ペニシリン耐性菌を含む肺炎球

菌性肺炎に対する有効性を臨床的および基礎的に検討

し，本薬の位置づけと適正な使用法について検討した。

検討にあたっては日本呼吸器学会の「市中肺炎ガイド

ライン」や日本化学療法学会の「臨床評価法」を参考に

対象患者の選択と判定の統一をはかった。また，臨床現

場を想定し，喀痰の塗抹染色により肺炎球菌が疑われる

微生物が観察された患者を肺炎球菌性肺炎の調査対象と

し，さらに，S. pneumoniae の培養による検出を行った。

塗抹染色陽性例 68例とその中で S. pneumoniae が検

出された 36例の重症度は，ともに軽症が約 60％，中等症

が約 30％を占め，経口薬の対象として適切な患者群で

あった。TFLXの臨床効果は塗抹染色陽性例では全体が

96.9％であり，450 mg群が 92.6％，600 mg群が 35例全

例有効であった。肺炎球菌検出例では全体が 97.1％であ

り，450 mg群が 93.6％，600 mg群が 16例全例有効で

あった。また，S. pneumoniae の消失率は 450 mg群が

94.1％，600 mg群が 93.8％といずれも優れた成績で

あった。

塗抹染色陽性例中肺炎球菌が検出されたのは約半数で

あったが，塗抹染色陽性例の患者背景が肺炎球菌検出例

に類似していたこと，TFLXがいずれの群においても高

い有効性を示したことから，TFLXを投薬する場合には，

塗抹染色陽性例を肺炎球菌性肺炎として治療することは

適切であると考えられた。

TFLXの最高血中濃度は他のフルオロキノロン薬と比

べて，若干低い。そこで，今回得た臨床分離株のMIC90

と 450 mg投与および 600 mg投与での体内動態から
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Table 6. Bacteriological efficacy by S. pneumoniae

Eradication 
rate（%）

Bacteriological efficacyNo. of 
patients

Daily dose
（mg） ContinuationDecreasedEradicated

11300

94.111617450

93.811516600

11900

94.323335Total
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Table 7. AUC/MIC

Non-fasting
Parameter

600 mg450 mg

300150one dose（mg）

  3.62  3.62（hr）t1/2

  1.302  0.750（μ g/mL）Cssmax

  1.47  1.47（hr）Tmax

 15.5 11.6（μ g・hr/mL）AUC/day

0.25（μ g/mL）MIC90 of TFLX against 
S. pneumoniae（25 strains）

62.046.4AUC/MIC

AUICを算出し，基礎的な面から臨床的有効性を検討し

た。450 mg投与の AUICは 46.4，600 mg投与の AUIC

は 62.0であった。Craigは肺炎球菌性市中肺炎に対し，

80％以上の有効性を得るには AUIC25以上が必要であ

ると報告している15）。米国ではフルオロキノロン薬が 1

日量を単回で投薬されるのに対し，日本では 1日量を 2

または 3回に分割して投薬するため，日本においても

AUICの 25が適切な値なのかは，議論を呼ぶところでは

あるが，今回の検討で AUICが 25を大きく上回ったこと

は，基礎的にも TFLXの有効性が確認されたといえよう。

MICが測定できた S. pneumoniae 25株において，

PISP 7株（28％），PRSP 6株（24％）が分離された。

TFLX，GFLX，LVFXの抗 菌 力 は PSSP，PISP，PRSP

間に差がなく，ペニシリン耐性の影響が認められなかっ

た。なお，25株中 1株にキノロン耐性菌が認められた。

本症例は基礎疾患を有さない重症例であり，TFLXの 450

mg 5日間投薬により症状改善と菌消失が得られている。

他診療科を含めて本薬投薬の直近でフルオロキノロン薬

の投薬を受けておらず，耐性菌の由来は不明である。島

田らは 2002 年 10 月～2003 年 9 月に下気道感染症患者

から分離した S. pneumoniae に対する LVFXの抗菌力

を検討し，MICが 16 µ g�mLの株を 1株（1.0％），2 µ g�
mLの株を 7株（6.8％）認めている16）。今後このようなキ

ノロン耐性菌が増加する可能性があり，十分な注意が必

要と思われた。

450 mg群に 2例無効が認められた。1例からは S.

pneumoniae（PISP）が検出されたが，7日目には消失し

ており，もう 1例では原因菌が検出されず，無効の原因

を原因菌から説明することは困難であった。その他の要

因として，2例とも中等症であること，投薬前 X線陰影が

4点，6点で陰影が比較的広かったこと，白血球数が

12,900，11,500�mm3と炎症所見が強い等があり，450 mg

では用量不足であった可能性が考えられた。また，600

mg投薬では全例有効であったこと，600 mgの AUICが

450 mgより 1.3倍大きいこと，および開発時の基礎疾患

を有する肺炎では 600 mg群が 450 mg群に比べ高い有

Fig. 1. Cumulative curves of 25 strain of S. pneumoniae isolated from
pneumoniae.
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効率を示したことから17），中等症でも炎症症状が強い症

例には 600 mg投薬が望ましいと思われた。この点に関

してはさらに症例を重ねて検討する必要があろう。

今回，89例中 7例（好酸球増多 3例，皮疹 2例，皮疹・

肝障害 1例，嘔吐・下痢 1例）に副作用が認められたが，

いずれも軽度から中等度であり，用量間に有意な差は認

められなかった。

以上，TFLXは肺炎球菌性市中肺炎に十分な臨床効果

を示すことが確認された。フルオロキノロン薬の中でも

肺炎球菌に対する抗菌力が強く，臨床的に肺炎球菌性肺

炎に有効性が期待できる薬剤をレスピラトリーキノロン

と呼んでいる。今回，TFLXが臨床的にペニシリン耐性菌

を含む肺炎球菌性肺炎に優れた成績を示し，抗菌力およ

び体内動態の基礎的な面からも有効性が確認されたこと

は，TFLXがレスピラトリーキノロンであることを示し

ている。

塗抹染色や迅速診断キットで肺炎球菌を原因菌と疑っ

た場合，TFLXは第一選択薬のひとつとして十分選択し

うる薬剤と考えられた。なお，使用する場合は「市中肺

炎ガイドライン」の重症度判定を参考に軽症から中等症

を対象とし 1日 450 mgまたは 600 mgを投薬する。中等

症でも，臨床症状や各種検査所見から炎症反応が強い場

合には，高用量の 600 mg投薬を選択すべきと考えられ

た。

一方，キノロン耐性肺炎球菌の増加が危惧されており，

特に高齢者においては耐性の率が高いことが報告されて

いる17）。このため，肺炎球菌による市中肺炎に対しては

PRSPが疑われる場合や基礎疾患のある人に限って使用

することが望ましい。
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According to the“Japanese Respiratory Society guidelines for the management of community-acquired pneu-
monia in adults”（hereinafter referred to as“ the community-acquired pneumonia guidelines”）, fluoroqui-
nolones, such as tosufloxacin tosilate（TFLX）and sparfloxacin（SPFX）, are recommended when Streptococcus

pneumoniae（S. pneumoniae）is detected. Few clinical studies have been performed, however, of the efficacy
and other characteristics of these antimicrobials.

This study examined the efficacy of the fluoroquinolone TFLX against S. pneumoniae-related pneumonia
with reference to the community-acquired pneumonia guidelines.

This study included pneumonia patients where the presence of S. pneumoniae was suspected by smear
staining（smear staining-positive patients）and, of these positive patients, where S. pneumoniae was actually
detected（S. pneumoniae-detected patients）. There was no difference in background characteristics between
68 smear staining-positive patients and 36 S. pneumoniae-detected patients. The efficacy rate was 92.6％（25�
27 patients）at a daily dose of 450 mg（450-mg group）and 100％（35�35 patients）at 600 mg（600-mg group）in
the smear staining-positive patients . The two non-responders at 450 mg had moderate pneumonia . In S .

pneumoniae-detected patients, the efficacy rate was 93.6％（15�16 patients）in the 450-mg group and 100％（16�
16 patients）in the 600-mg group. S. pneumoniae disappeared in 94.1％（16�17 patients）in the 450-mg group
and 93.8％（15�16 patients）in the 600-mg group. Against S. pneumoniae isolated in this study, MIC90 of TFLX
was 0.25 µ g�mL. Based on the daily AUC from TFLX concentration in blood from healthy adults, the AUC�MIC
ratio was 46.4 in the 450-mg dose and 62.0 in the 600-mg dose.

TFLX was effective against S. pneumoniae-related pneumonia in terms of basic aspects of clinical, antimi-
crobial and pharmacokinetic properties, showing that TFLX is a respiratory quinolone.

In patients with S. pneumoniae-related pneumonia, TFLX should be administered to patients with mild and
moderate pneumonia at a daily dose of 450 or 600 mg. The higher dose of 600 mg is probably preferable in mod-
erate cases with more potent inflammatory responses according to clinical symptoms and laboratory findings.
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