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ガレノキサシン（GRNX）の再審査期間に実施した使用成績調査および 3つの特定使用成績調査で得
られた結果を併合解析し，特に高齢者での安全性および有効性について検討した。
65歳以上の高齢者での副作用発現率は 4.75%（130/2,739 例）で，副作用発現率に影響を及ぼす患
者背景は，入院・外来，感染症診断名，投与前の肝機能障害の有無，投与前の腎機能障害の有無，アレ
ルギー歴（薬剤），GRNX 投与直前の抗菌薬治療の有無，および併用抗菌薬の有無であったが，いずれ
の患者背景でも特段に発現頻度が高い副作用はなかった。高齢者での副作用の種類および発現率は非高
齢者と比べて大きな相違はなかった。
高齢者の投与終了・中止時の有効率は 93.9%（2,345/2,498 例）で，いずれの呼吸器および耳鼻咽喉

科領域感染症に対しても 90%以上であった。また，肺炎治療において成人肺炎診療ガイドライン 2017
で，GRNX が推奨されている基礎疾患・合併症として慢性呼吸器疾患を有する患者および誤嚥のリスク
因子を有する患者に対する有効率は，それぞれ 90.5%（363/401 例）および 90.1%（173/192 例）であっ
た。
以上，GRNX はレスピラトリーキノロンとして，呼吸器および耳鼻咽喉科領域感染症の治療において，
高齢者に対しても有用性の高い薬剤であることを確認できた。
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はじめに

ガレノキサシン（GRNX）は，富山化学工業株式
会社で創製された des-F（6）quinolone系抗菌薬で，
多剤耐性肺炎球菌を含む呼吸器および耳鼻咽喉科領
域感染症の主要原因菌ならびに非定型肺炎に対する

幅広い抗菌スペクトルと優れた抗菌活性を有する１）。
1日 1回投与で大きい area under the blood concen-
tration time curve（AUC）２）が得られ，また良好な
組織移行性３，４）を示す。GRNXの用法・用量は，抗
菌活性，薬物動態および耐性変異株出現阻止濃度
（mutant prevention concentration：MPC）を加味

著者連絡先：東京都港区西麻布 2―26―30（現：富士フイルム富山化学株式会社）
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Fig.　1.　Distribution of patients
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した pharmacokinetics / pharmacodynamics（PK/
PD）の観点から，常用量を 400 mg 1日 1回投与と
設定された。
GRNXは 2007年 10月の発売から 10年を経過し

ており，3,000万人以上の呼吸器および耳鼻咽喉科
領域感染症患者に使用され，レスピラトリーキノロ
ンとして高い評価を得ている５～８）。使用実態下での
安全性および有効性を検討するために，再審査期間
中（2007年 7月～2015年 7月）に使用成績調査お
よび 3つの特定使用成績調査（細菌性肺炎を対象と
した調査，非定型肺炎を対象とした調査，レジオネ
ラ肺炎を対象とした調査）（以下，4調査）を実施
した。レジオネラ肺炎を対象とした調査については
レジオネラ肺炎が散発的であり，プロスペクティブ
に症例を取集することが困難であることからレトロ
スペクティブに収集した。4調査の結果および 8年
間の再審査期間中に収集された副作用自発報告等に
基づいて 2015年 10月に再審査申請を行い，2017
年 3月に再審査結果として，カテゴリー 1（承認さ
れた効能・効果，用法・用量で有効性・安全性が認
められる）を得た。
これまでに 4調査の結果について，それぞれ公表
しており９～１２），今回これらの結果を併合解析し，
GRNXの安全性および有効性を検討し，特に高齢
者での安全性および有効性について検討した。
また，成人肺炎診療ガイドライン 2017では肺炎

の外来患者に対して，GRNXは慢性呼吸器疾患を
有する患者１３），および院内肺炎/医療・介護関連肺
炎（HAP/NHCAP）のエンピリック治療で外来治
療が可能な患者１３）に対して推奨されている。しかし
ながら，使用実態下でのエビデンスが少なく，特に
高齢者での情報が不足していることから，慢性閉塞
性肺疾患（COPD）などの慢性呼吸器疾患を有する
患者，および意識障害，脳血管障害，胃食道疾患な
どの誤嚥のリスク因子を有する患者に発症した肺炎
に対する GRNXの有効性を検討した。
なお，4調査は「医薬品の製造販売後の調査及び
実施の基準に関する省令」（平成 16年 12月 20日厚
生労働省令第 171号）およびその他関連法令を遵守
して実施した。
I． 材料と方法
1．解析対象の構成
GRNXの再審査申請に使用した 4調査の結果を
併合解析し，安全性および有効性について検討した。
すなわち，安全性解析対象は 7,283例（使用成績調
査 6,413例，特定使用成績調査では細菌性肺炎 730
例，非定型肺炎 105例，レジオネラ肺炎 36例，た
だし，レジオネラ肺炎の 1例は使用成績調査と同一
症例）で，そのうち 65歳以上の高齢者は 2,739例
で全体の 37.6%（2,739/7,283例）であった（Fig. 1）。
有効性解析対象は 6,710例（使用成績調査 6,072

例，特定使用成績調査では細菌性肺炎 535例，非定



【市販後調査報告】ガレノキサシンの再審査結果に基づく安全性および有効性

59日本化学療法学会雑誌 Vol. 67 No. 1

型肺炎 72例，レジオネラ肺炎 32例）で，そのうち
高齢者は 2,567例で全体の 38.3%（2,567/6,710例）
であった。
レジオネラ肺炎を除く肺炎に対する有効性解析対
象は 2,029例（使用成績調査 1,422例，特定使用成
績調査では細菌性肺炎 535例，非定型肺炎 72例）で，
そのうち慢性呼吸器疾患ありは 619例（30.5%），誤
嚥のリスクありは 247例（12.2%）であった。
2．評価項目と評価方法
（1）安全性判定
GRNXとの因果関係にかかわらず，調査の観察
期間中に発現した医学的に好ましくないまたは意図
しない徴候（臨床検査値の異常変動，自他覚症状等）
を有害事象とし，そのうち GRNXとの因果関係が
否定できないものを副作用とした。なお，GRNX
の効果不十分による対象疾患の悪化は有害事象から
除外した。
有害事象データは，ICH国際医薬用語集日本語
版 MedDRA/J（Ver.18.0）を使用した。
（2）感染症重症度判定
担当医師が GRNX投与前の患者の症状・所見お
よび臨床検査値より「軽症」，「中等症」および「重
症」で判定した。
（3）有効性判定
担当医師が投与終了・中止時の有効性を判定した。
使用成績調査では自他覚所見および臨床検査値の推
移により「有効」，「無効」および「判定不能」で判
定した。特定使用成績調査（細菌性肺炎，非定型肺
炎）では，日本化学療法学会による「呼吸器感染症
における新規抗菌薬の臨床評価法（中間報告）」１４）を
参考に，「有効」，「無効」および「判定不能」で判
定した。特定使用成績調査（レジオネラ肺炎）では，
治療に対する効果は日本化学療法学会による「呼吸
器感染症における新規抗微生物薬の臨床評価法
（案）」１５）を参考に，「有効」，「無効」および「判定不
能」で判定し，再燃予防に対する効果は担当医師が
「有効（再燃なし）」，「無効（再燃あり）」および「判
定不能」で判定した。
3．統計解析
副作用発現率および有効率に影響を及ぼす要因を
特定するため，Fisherの直接確率法（有意水準は
両側 5%）を用いて，各患者背景因子のカテゴリー
間で副作用発現率および有効率を比較した。ただし，

カテゴリー数が多く Fisherの直接確率法で計算困
難な場合は χ 2検定を用いた。統計解析ソフトウエ
アは SASⓇ（Ver. 9.2）を用いた。
富山化学工業株式会社より委託を受けた株式会社
アスクレップおよびシミック株式会社で，データマ
ネジメントおよび集計・解析業務を実施し，必要に
応じて富山化学工業株式会社で追加解析を実施した。
II． 結果
1．高齢者の安全性
（1）副作用発現状況
高齢者での副作用発現率は 4.75%（130/2,739例），

非高齢者では 3.54%（161/4,543例）であった（Table
1）。高齢者での発現率 0.1%以上の副作用は，肝機
能異常 0.62%（17/2,739例），下痢 0.58%（16/2,739
例），発疹 0.40%（11/2,739例），血圧低下 0.26%（7/
2,739例），白血球数減少 0.22%（6/2,739例），高血
糖および肝障害が各 0.18%（5/2,739例），血中ブド
ウ糖増加 0.15%（4/2,739例），貧血，薬疹，腎機能
障害，血中尿素増加および好酸球数増加が各 0.11%
（3/2,739例）であった。非高齢者での発現率 0.1%
以上の副作用は，下痢 0.42%（19/4,543例），肝機
能異常 0.40%（18/4,543例），発疹 0.35%（16/4,543
例），アラニンアミノトランスフェラーゼ増加が
0.22%（10/4,543例），肝障害および白血球数減少が
各 0.18%（8/4,543例），アスパラギン酸アミノトラ
ンスフェラーゼ増加 0.15%（7/4,543例），上腹部痛
および薬疹が各 0.13%（6/4,543例），蕁麻疹 0.11%
（5/4,543例）であった。高齢者と非高齢者で副作用
の種類および発現率が大きく異なることはなく，高
齢者で特に留意すべき副作用はみられなかった。
（2）安全性に影響を及ぼす患者背景
1）患者背景
高齢者の患者背景因子のカテゴリー別の割合は，
入院が 13.18%（361/2,739例）で，非高齢者の 4.14%
（188/4,543例）より高く，感染症別では肺炎，およ
び慢性呼吸器病変の二次感染がそれぞれ 41.84%
（1,146/2,739例）および 13.73%（376/2,739例）で，
非高齢者のそれぞれ 25.84%（1,174/4,543例）およ
び 3.85%（175/4,543例）より高かった（Table 2）。
一方，高齢者では副鼻腔炎および扁桃炎（扁桃周囲
炎，扁桃周囲膿瘍を含む）がそれぞれ 3.91%（107/
2,739例）および 3.07%（84/2,739例）で，非高齢
者のそれぞれ 17.61%（800/4,543例）および 13.82%
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Table　1.　Incidence of adverse drug reactions (ADRs)

Up to approval
Postmarketing study and specified postmarketing study

Overall Elderlya Non-elderlya

No. of patients in the safety analysis population   702 7,283 2,739 4,543

No. of patients with ADRs   292   291   130   161

No. of ADRs   572   366   156   210

Incidence rates of ADRs (%) 41.60   4.00   4.75   3.54

Category of ADRs No. of patients and incidence rates of ADRs (%)

Infections and infestations  5 (0.71)  3 (0.04) 2 (0.07)  1 (0.02)

Gastroenteritis ―  1 (0.01) ―  1 (0.02)

Gastroenteritis clostridial ―  1 (0.01) 1 (0.04) ―
Nasopharyngitis  2 (0.28) ― ― ―
Pharyngitis  1 (0.14) ― ― ―
Pneumonia staphylococcal ―  1 (0.01) 1 (0.04) ―
Pseudomembranous colitis  1 (0.14) ― ― ―
Oral herpes  1 (0.14) ― ― ―

Blood and lymphatic system disorders ―  9 (0.12) 4 (0.15)  5 (0.11)

Anaemia ―  4 (0.05) 3 (0.11)  1 (0.02)

Eosinophilia ―  1 (0.01) 1 (0.04) ―
Leukopenia ―  4 (0.05) ―  4 (0.09)

Thrombocytopenia ―  1 (0.01) ―  1 (0.02)

Metabolism and nutrition disorders  6 (0.85) 13 (0.18) 9 (0.33)  4 (0.09)

Dehydration ―  1 (0.01) 1 (0.04) ―
Glucose tolerance impaired ―  1 (0.01) 1 (0.04) ―
Hyperglycaemia ―  5 (0.07) 5 (0.18) ―
Hypoglycaemia ―  3 (0.04) 1 (0.04)  2 (0.04)

Decreased appetite  6 (0.85)  3 (0.04) 1 (0.04)  2 (0.04)

Psychiatric disorders  4 (0.57) ― ― ―
Insomnia  4 (0.57) ― ― ―

Nervous system disorders 30 (4.27) 16 (0.22) 4 (0.15) 12 (0.26)

Ageusia ―  1 (0.01) 1 (0.04) ―
Dizziness  6 (0.85)  3 (0.04) 2 (0.07)  1 (0.02)

Dysgeusia  5 (0.71)  2 (0.03) ―  2 (0.04)

Headache 12 (1.71)  3 (0.04) 1 (0.04)  2 (0.04)

Hypoaesthesia  3 (0.43)  1 (0.01) ―  1 (0.02)

Hypogeusia  1 (0.14) ― ― ―
Somnolence  6 (0.85)  4 (0.05) ―  4 (0.09)

Tremor ―  1 (0.01) ―  1 (0.02)

Visual field defect ―  1 (0.01) ―  1 (0.02)

Eye disorders  4 (0.57) ― ― ―
Conjunctival haemorrhage  1 (0.14) ― ― ―
Conjunctivitis allergic  1 (0.14) ― ― ―
Eye pain  1 (0.14) ― ― ―
Eyelid oedema  2 (0.28) ― ― ―
Ocular hyperaemia  1 (0.14) ― ― ―
Eye pruritus  1 (0.14) ― ― ―

Ear and labyrinth disorders ―  1 (0.01) ―  1 (0.02)

Ear pain ―  1 (0.01) ―  1 (0.02)

Cardiac disorders  7 (1.00) 14 (0.19) 9 (0.33)  5 (0.11)

Atrial fibrillation  1 (0.14)  2 (0.03) 2 (0.07) ―
Bradycardia  2 (0.28)  1 (0.01) 1 (0.04) ―
Cardiac failure  2 (0.28)  1 (0.01) 1 (0.04) ―
Extrasystoles  1 (0.14) ― ― ―
Palpitations  1 (0.14)  5 (0.07) 2 (0.07)  3 (0.07)

Sinus arrhythmia  1 (0.14) ― ― ―
Sinus bradycardia ―  2 (0.03) ―  2 (0.04)

Supraventricular extrasystoles ―  2 (0.03) 2 (0.07) ―
Ventricular extrasystoles ―  1 (0.01)  1 (0.04) ―

(Continued)
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Up to approval
Postmarketing study and specified postmarketing study

Overall Elderlya Non-elderlya

No. of patients in the safety analysis population   702 7,283 2,739 4,543

No. of patients with ADRs   292   291   130   161

No. of ADRs   572   366   156   210

Incidence rates of ADRs (%) 41.60   4.00   4.75   3.54

Category of ADRs No. of patients and incidence rates of ADRs (%)

Vascular disorders  2 (0.28)  5 (0.07)  2 (0.07)  3 (0.07)
Hypertension ―  2 (0.03) ―  2 (0.04)

Hypotension ―  3 (0.04)  2 (0.07)  1 (0.02)

Hot flush  2 (0.28) ― ― ―
Respiratory, thoracic and mediastinal disorders 12 (1.71)  8 (0.11)  3 (0.11)  5 (0.11)

Alveolitis allergic ―  1 (0.01)  1 (0.04) ―
Asthma  2 (0.28) ― ― ―
Dyspnoea ―  3 (0.04)  1 (0.04)  2 (0.04)

Eosinophilic pneumonia ―  1 (0.01) ―  1 (0.02)

Epistaxis  1 (0.14) ― ― ―
Haemoptysis  2 (0.28) ― ― ―
Interstitial lung disease ―  1 (0.01) ―  1 (0.02)

Nasal congestion  1 (0.14) ― ― ―
Pleural effusion ―  1 (0.01) ―  1 (0.02)

Pneumothorax  1 (0.14) ― ― ―
Rhinorrhoea  1 (0.14) ― ― ―
Upper respiratory tract inflammation  2 (0.28) ― ― ―
Nasal discomfort  1 (0.14) ― ― ―
Eosinophilic pneumonia chronic ―  1 (0.01)  1 (0.04) ―
Oropharyngeal pain  1 (0.14) ― ― ―

Gastrointestinal disorders 65 (9.26) 69 (0.95) 24 (0.88) 45 (0.99)

Abdominal discomfort  2 (0.28)  5 (0.07)  1 (0.04)  4 (0.09)

Abdominal distension  4 (0.57)  2 (0.03)  1 (0.04)  1 (0.02)

Abdominal pain  3 (0.43)  3 (0.04)  1 (0.04)  2 (0.04)

Abdominal pain lower  1 (0.14) ― ― ―
Abdominal pain upper  2 (0.28)  6 (0.08) ―  6 (0.13)

Abnormal faeces  1 (0.14) ― ― ―
Aphthous stomatitis ―  1 (0.01) ―  1 (0.02)

Cheilitis  3 (0.43)  1 (0.01) ―  1 (0.02)

Constipation  8 (1.14)  1 (0.01) ―  1 (0.02)

Diarrhoea 34 (4.84) 35 (0.48) 16 (0.58) 19 (0.42)

Dry mouth  1 (0.14) ― ― ―
Dyspepsia  1 (0.14) ― ― ―
Enterocolitis ―  1 (0.01) ―  1 (0.02)

Glossitis  3 (0.43)  2 (0.03) ―  2 (0.04)

Lip oedema ―  1 (0.01) ―  1 (0.02)

Lip swelling ―  1 (0.01) ―  1 (0.02)

Nausea  7 (1.00)  5 (0.07)  1 (0.04)  4 (0.09)

Oral mucosal eruption ―  1 (0.01) ―  1 (0.02)

Stomatitis  3 (0.43)  2 (0.03)  1 (0.04)  1 (0.02)

Tongue coated  1 (0.14)  1 (0.01)  1 (0.04) ―
Tongue discolouration ―  1 (0.01)  1 (0.04) ―
Tongue disorder  2 (0.28) ― ― ―
Vomiting  5 (0.71)  4 (0.05)  1 (0.04)  3 (0.07)

Chapped lips  1 (0.14) ― ― ―
Epigastric discomfort  1 (0.14) ― ― ―
Hypoaesthesia oral ―  1 (0.01) ―  1 (0.02)

Faeces soft ―  3 (0.04) ―  3 (0.07)

(Continued)

Table　1.　(Continued)
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Up to approval
Postmarketing study and specified postmarketing study

Overall Elderlya Non-elderlya

No. of patients in the safety analysis population   702 7,283 2,739 4,543

No. of patients with ADRs   292   291   130   161

No. of ADRs   572   366   156   210

Incidence rates of ADRs (%) 41.60   4.00   4.75   3.54

Category of ADRs No. of patients and incidence rates of ADRs (%)

Hepatobiliary disorders ― 48 (0.66) 22 (0.80) 26 (0.57)

Hepatic function abnormal ― 35 (0.48) 17 (0.62) 18 (0.40)

Liver disorder ― 13 (0.18)  5 (0.18)  8 (0.18)

Skin and subcutaneous tissue disorders 14 (1.99) 55 (0.76) 21 (0.77) 34 (0.75)

Cold sweat ―  1 (0.01)  1 (0.04) ―
Dermatitis  1 (0.14) ― ― ―
Drug eruption ―  9 (0.12)  3 (0.11)  6 (0.13)

Eczema  3 (0.43)  5 (0.07)  2 (0.07)  3 (0.07)

Erythema  1 (0.14)  2 (0.03)  1 (0.04)  1 (0.02)

Erythema multiforme ―  1 (0.01) ―  1 (0.02)

Erythema nodosum ―  1 (0.01) ―  1 (0.02)

Papule  1 (0.14) ― ― ―
Pruritus  3 (0.43)  2 (0.03) ―  2 (0.04)

Rash  7 (1.00) 27 (0.37) 11 (0.40) 16 (0.35)

Stevens-Johnson syndrome ―  1 (0.01)  1 (0.04) ―
Swelling face ―  2 (0.03) ―  2 (0.04)

Urticaria ―  6 (0.08)  1 (0.04)  5 (0.11)

Pruritus generalised ―  1 (0.01)  1 (0.04) ―
Musculoskeletal and connective tissue disorders  9 (1.28)  4 (0.05) ―  4 (0.09)

Back pain  5 (0.71)  1 (0.01) ―  1 (0.02)

Muscle spasms  1 (0.14)  1 (0.01) ―  1 (0.02)

Muscular weakness ―  1 (0.01) ―  1 (0.02)

Musculoskeletal pain  1 (0.14) ― ― ―
Myalgia  1 (0.14) ― ― ―
Neck pain ―  1 (0.01) ―  1 (0.02)

Plantar fasciitis  1 (0.14) ― ― ―
Renal and urinary disorders  1 (0.14) 10 (0.14)  8 (0.29)  2 (0.04)

Dysuria ―  1 (0.01)  1 (0.04) ―
Pollakiuria  1 (0.14) ― ― ―
Renal disorder ―  3 (0.04)  2 (0.07)  1 (0.02)

Urinary retention ―  1 (0.01)  1 (0.04) ―
Renal impairment ―  4 (0.05)  3 (0.11)  1 (0.02)

Acute kidney injury ―  1 (0.01)  1 (0.04) ―
Congenital, familial and genetic disorders  1 (0.14) ― ― ―

Colour blindness  1 (0.14) ― ― ―
General disorders and administration-site conditions 12 (1.71) 16 (0.22)  5 (0.18) 11 (0.24)

Chest discomfort  1 (0.14)  1 (0.01) ―  1 (0.02)

Chest pain  1 (0.14) ― ― ―
Chills ―  2 (0.03)  1 (0.04)  1 (0.02)

Face oedema ―  1 (0.01)  1 (0.04) ―
Feeling abnormal  2 (0.28)  1 (0.01) ―  1 (0.02)

Feeling hot  1 (0.14)  1 (0.01)  1 (0.04) ―
Malaise  3 (0.43)  5 (0.07)  2 (0.07)  3 (0.07)

Oedema peripheral ―  2 (0.03) ―  2 (0.04)

Pyrexia ―  4 (0.05)  2 (0.07)  2 (0.04)

Thirst  5 (0.71)  1 (0.01) ―  1 (0.02)

(Continued)

Table　1.　(Continued)
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Up to approval
Postmarketing study and specified postmarketing study

Overall Elderlya Non-elderlya

No. of patients in the safety analysis population   702 7,283 2,739 4,543

No. of patients with ADRs   292   291   130   161

No. of ADRs   572   366   156   210

Incidence rates of ADRs (%) 41.60   4.00   4.75   3.54

Category of ADRs No. of patients and incidence rates of ADRs (%)

Investigations 211 (30.06) 64 (0.88) 35 (1.28) 29 (0.64)

Alanine aminotransferase increased  72 (10.26) 12 (0.16)  2 (0.07) 10 (0.22)

Amylase increased 29 (4.13) ― ― ―
Aspartate aminotransferase increased 58 (8.26)  8 (0.11)  1 (0.04)  7 (0.15)

Bilirubin conjugated increased  5 (0.71) ― ― ―
Blood bilirubin increased  8 (1.14) ― ― ―
Blood chloride decreased  3 (0.43) ― ― ―
Blood creatine phosphokinase increased  9 (1.28)  1 (0.01) ―  1 (0.02)

Blood creatinine increased  6 (0.85)  2 (0.03)  2 (0.07) ―
Blood glucose decreased  9 (1.28)  3 (0.04) 1 (0.04) 2 (0.04)

Blood glucose increased 12 (1.71)  5 (0.07) 4 (0.15) 1 (0.02)

Blood lactate dehydrogenase increased  9 (1.28)  2 (0.03) 1 (0.04) 1 (0.02)

Blood potassium decreased  2 (0.28) ― ― ―
Blood potassium increased 13 (1.85) ― ― ―
Blood pressure decreased  6 (0.85)  7 (0.10) 7 (0.26) ―
Blood pressure increased  1 (0.14) ― ― ―
Blood sodium decreased  1 (0.14) ― ― ―
Blood urea increased  2 (0.28)  3 (0.04) 3 (0.11) ―
C-reactive protein increased  1 (0.14) ― ― ―
Cold agglutinins positive  1 (0.14) ― ― ―
Electrocardiogram QT prolonged  3 (0.43)  3 (0.04) 1 (0.04) 2 (0.04)

Eosinophil count increased 19 (2.71)  5 (0.07) 3 (0.11) 2 (0.04)

Gamma-glutamyltransferase increased 24 (3.42)  1 (0.01) ― 1 (0.02)

Glucose urine present  4 (0.57) ― ― ―
Haematocrit decreased  3 (0.43) ― ― ―
Haemoglobin decreased  4 (0.57)  1 (0.01) 1 (0.04) ―
Liver function test abnormal ―  2 (0.03) 1 (0.04) 1 (0.02)

Lymphocyte count decreased  1 (0.14) ― ― ―
Lymphocyte count increased  2 (0.28) ― ― ―
Monocyte count increased  1 (0.14) ― ― ―
Neutrophil count decreased  4 (0.57)  1 (0.01) ― 1 (0.02)

Platelet count decreased  1 (0.14)  2 (0.03) 2 (0.07) ―
Prothrombin time prolonged ―  1 (0.01) 1 (0.04) ―
Red blood cell count decreased  1 (0.14) ― ― ―
Red blood cells urine positive  1 (0.14) ― ― ―
Urinary casts  1 (0.14) ― ― ―
White blood cell count decreased  9 (1.28) 14 (0.19) 6 (0.22) 8 (0.18)

White blood cell count increased ―  1 (0.01) 1 (0.04) ―
White blood cells urine positive  2 (0.28) ― ― ―
Electrocardiogram P wave abnormal  1 (0.14) ― ― ―
Platelet count increased  6 (0.85)  1 (0.01) 1 (0.04) ―
Eosinophil percentage increased ―  1 (0.01) ― 1 (0.02)

Neutrophil percentage decreased  1 (0.14) ― ― ―
Protein urine present 14 (1.99) ― ― ―
Muscle enzyme increased ―  1 (0.01) ― 1 (0.02)

Blood alkaline phosphatase increased 19 (2.71)  1 (0.01) 1 (0.04) ―
Hepatic enzyme increased ―  2 (0.03) 1 (0.04) 1 (0.02)

Electrocardiogram ST-T change  1 (0.14) ― ― ―
Renal function test abnormal ―  1 (0.01) 1 (0.04) ―
Lymphocyte morphology abnormal  1 (0.14) ― ― ―
Urobilinogen urine increased  2 (0.28) ― ― ―

ADRs: Adverse drug reactions.

Incidence of ADRs (%)＝Number of patients with ADRs/Number of patients in the safety analysis population.
aExcluding one patient of unknown age.

Table　1.　(Continued)
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（628/4,543例）に比べて低かった。基礎疾患・合併
症ありは，高齢者が 81.45%（2,231/2,739例）で，非
高齢者の 38.45%（1,747/4,543例）に比べ 2倍以上
高かった。併用薬ありは，高齢者が 91.38%（2,503/
2,739例）および非高齢者が 89.92%（4,085/4,543例）
と相違はなかったものの，降圧薬服用の割合は高齢
者が 34.36%（941/2,739例）で，非高齢者 6.60%（300/
4,543例）に比べて高かった。
2）患者背景別の副作用発現状況
高齢者で副作用発現率に影響を及ぼす患者背景は，
入院・外来，感染症診断名，投与前の肝機能障害の
有無，投与前の腎機能障害の有無，アレルギー歴（薬
剤）の有無，GRNX投与直前の抗菌薬治療の有無，
併用抗菌薬の有無であり，これらの項目は非高齢者
と同様であった（Table 2）。
高齢者の患者背景のカテゴリー別の副作用発現率
は，入院・外来別では入院で 7.48%（27/361例），
外来で 4.33%（103/2,378例），感染症診断名別では
肺炎で 7.16%（82/1,146例），急性気管支炎で 1.69%
（10/591例）であった。投与前の肝機能障害の有無
別では，肝機能障害ありで 8.22%（25/304例），な
しで 4.39%（97/2,210例）であった。投与前の腎機
能障害の有無別では，腎機能障害ありで 8.21%（17/
207例），なしで 4.52%（104/2,302例）であった。ア
レルギー歴（薬剤）の有無別では，ありで 12.37%
（12/97例），なしで 4.45%（115/2,582例）であった。
GRNX投与直前の抗菌薬治療の有無別では，あり
で 7.51%（37/493例），なしで 4.18%（93/2,224例）
であり，併用抗菌薬の有無別では，ありで 8.71%（21/
241例），なしで 4.37%（109/2,497例）であった。非
高齢者の患者背景のカテゴリー別の副作用発現率は，
高齢者と同様の傾向を示した。
2．高齢者の臨床効果
（1）感染症診断名別の有効率
高齢者全体の有効率は 93.9%（2,345/2,498例）で，

感染症診断名別では肺炎 91.1%（903/991例），咽頭・
喉頭炎 97.7%（300/307例），扁桃炎（扁桃周囲炎，
扁桃周囲膿瘍を含む）98.7%（76/77例），急性気管
支炎 95.8%（541/565例），慢性呼吸器疾患の二次感
染 94.7%（341/360例），中耳炎 91.3%（84/92例），
副鼻腔炎 94.3%（100/106例）で，いずれも 90%以
上であった（Table 3）。ただし，肺炎のうち少数例
の非定型肺炎では 77.8%（7/9例）で，他に比べ低

かった。高齢者の感染症診断名別の有効率は，非高
齢者の有効率（89.7～98.4%）と比べて遜色のない
ものであった。
（2）患者背景別の有効率
高齢者の有効率に影響を及ぼす患者背景は，入
院・外来，感染症診断名，感染症重症度，アレルギー
歴（その他）の有無および併用抗菌薬の有無であり，
そのうち感染症診断名および感染症重症度は非高齢
者と共通した項目であった（Table 3）。
高齢者の患者背景のカテゴリー別の有効率は，入
院で 89.4%（296/331例），外来で 94.6%（2,049/2,167
例），感染症診断名別では肺炎で 91.1%（903/991例）
など上述のとおりで，感染症重症度別では，軽症で
95.3%（1,279/1,342例），中等症で 92.3%（1,013/1,097
例）および重症で 89.8%（53/59例）であった。ア
レルギー歴（その他）の有無別では，ありで 92.5%
（98/106例），なしで 94.2%（2,191/2,326例），併用
抗菌薬ありで 89.6%（189/211例），なしで 94.3%
（2,155/2,286例）であった。高齢者の患者背景のカ
テゴリー別の有効率は，非高齢者と比べてほとんど
が低値であったが，非高齢者の患者背景のカテゴ
リー別の有効率と同様の傾向を示した。
（3）肺炎に対する有効率
レジオネラ肺炎を除く肺炎全体の有効率は，高齢
者で 91.0%（890/978例），非高齢者で 95.3%（929/
975例）であった（Table 4）。高齢者の有効率に影
響を及ぼす患者背景は，入院・外来，感染症重症度，
基礎疾患・合併症の有無であり，慢性呼吸器疾患の
有無別および誤嚥のリスクの有無別で有意差はみら
れなかった。
高齢者の患者背景のカテゴリー別の有効率は，入
院で 85.6%（178/208例），外来で 92.5%（712/770
例），感染症重症度別では，軽症で 93.7%（494/527
例），中等症で 88.4%（372/421例）および重症で
80.0%（24/30例）であり，基礎疾患・合併症の有
無別では，ありで 90.0%（741/823例），なしで 96.1%
（149/155例）であった。
基礎疾患・合併症として慢性呼吸器疾患を有する
患者での有効率は，90.5%（363/401例）で，その
内訳別の有効率は，COPDで 93.4%（127/136例），
喘息で 91.5%（65/71例），気管支拡張症で 90.9%（30/
33例）であった。また，誤嚥のリスク因子を有す
る患者での有効率は 90.1%（173/192例）で，その
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内訳別の有効率は，脳血管障害で 93.3%（56/60例），
認知症で 86.2%（25/29例），胃食道逆流性疾患で
86.4%（38/44例）であった。
III． 考察
GRNXは 2007年の発売から 10年を経過し，呼
吸器および耳鼻咽喉科領域感染症に広く使用されて
いるレスピラトリーキノロンである。GRNXは再
審査が終了し，承認された効能・効果，用法・用量
での有用性が確認された。
今回，再審査申請に使用した 4調査の結果を併合
し，高齢者における GRNXの安全性および有効性
を検討した。さらに，レスピラトリーキノロンとし
て使用頻度の高い肺炎に対する有用性を確認するた
め，成人肺炎診療ガイドライン 2017で，GRNXが
第一選択肢に推奨されている慢性呼吸器疾患を有す
る患者に発症した肺炎１３）および誤嚥のリスクを有す
る患者に発症した肺炎１３）に対する有効性についても
検討した。
GRNXの 4調査における副作用発現率は 4.00%

（291/7,283例）で，開発時の発現率 41.60%（292/702
例）と比べ高くなるものではなく，副作用の種類も
開発時にみられたものと大きく異なるものではな
かった。さらに，高齢者と非高齢者とで副作用の種
類および発現頻度に大きな相違はみられなかった。
副作用発現率は高齢者では 4.75%（130/2,739例）

で，非高齢者 3.54%（161/4,543例）に比べて約 1%
高かったため，その要因を検討した。その結果，高
齢者では入院・外来，感染症診断名，投与前の肝ま
たは腎機能障害の有無，アレルギー歴（薬剤）の有
無，GRNX投与直前の抗菌薬治療または併用抗菌
薬の有無別で副作用発現率に有意差がみられた。こ
れらの患者背景のカテゴリー別の副作用発現頻度の
相違は，非高齢者でも高齢者と同様の傾向がみられ
ており，これらの発現頻度の高いカテゴリーを有す
る患者の割合が，高齢者では非高齢者に比べて高
かったことが主な要因と考えた。したがって，高齢
者では非高齢者に比べて副作用発現頻度が高かった
要因は，年齢によるものではなく，上述の入院，肺
炎などの感染症診断名などの患者背景によるもので
あると考えた。
副作用の発現状況，副作用に影響を及ぼす患者背
景において，高齢者と非高齢者に大きな相違は認め
られず，GRNXは高齢者でも大きな問題なく使用

できると考えた。ただし，一般に高齢者では生理機
能が低下しているため，患者の一般状態を考慮して
投与することは重要である。
高齢者全体の有効率は 93.9%（2,345/2,498例）で，

いずれの感染症診断名でも 91.1～98.7%と 90%以上
で，非高齢者の有効率と比べて遜色ないものであっ
た。また，患者背景別では入院で 89.4%（296/331
例）および併用抗菌薬ありで 89.6%（189/211例）と
わずかに 90%を下回ったものの他の患者背景では
いずれも 90%以上であった。
高齢者で慢性呼吸器疾患を有する患者に発症した
肺炎に対する有効率は 90.5%（363/401例），誤嚥の
リスク因子を有する患者に発症した肺炎に対する有
効率は 90.1%（173/192例）と，いずれも良好な結
果を示した。他のフルオロキノロン系抗菌薬では，
誤嚥のリスク因子のカテゴリーが GRNXとは同様
ではないものの，誤嚥のリスク因子を有する患者に
発症した肺炎に対する有効率は 87.0%（87/100例）
で１６），GRNXと大きな相違はみられず，成人肺炎診
療ガイドライン 2017で推奨されている疾患に対す
る GRNXの有用性を確認できた。
耐性菌発現防止を目指した薬剤耐性（AMR）対
策アクションプランでは，PK/PD等の最新の科学
的根拠に基づく知見による公的な感染症診療ガイド
ライン等への反映が謳われており，耐性化抑制の観
点から PK/PDに則った用法・用量の薬剤が推奨さ
れている１７）。日本化学療法学会，日本感染症学会お
よび日本臨床微生物学会による 3学会合同サーベイ
ランスで，成人の呼吸器感染症を対象として原因菌
に対する感受性が調査され，GRNXの Streptococ-
cus pneumoniae および Haemophilus influenzae に
対するMIC90はいずれも�0.06 μg/mLで，開発時
と同様であった１８）。また，呼吸器感染症由来の臨床
分離株の感受性調査でも発売時と比べて GRNXの
感受性に変化はみられなかった１９，２０）。さらに，開発
時のデータを用いた解析で，GRNXは早期に臨床
症状・所見を改善することが報告されている２１）。し
たがって，GRNXは早期に症状・所見を改善でき，
MPCもふまえた PK/PD理論に則って通常用量が
設定され，原因菌に対する感受性は開発時と変化が
みられていないことから，耐性菌発現防止が期待で
きる薬剤であると考えた。ただし，今後も耐性菌発
現防止のために引き続き適正使用に努めることが重
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要である。
以上，GRNXはレスピラトリーキノロンとして，

呼吸器および耳鼻咽喉科領域感染症の治療において，
高齢者に対しても有用性の高い薬剤であることを確
認できた。
謝 辞
調査の実施に際し，ご参加いただいた施設の調査
担当医師の先生方に深謝いたします。
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The safety and efficacy of garenoxacin (GRNX) was evaluated by combined analysis of the data col-
lected from four postmarketing surveillance studies. Especially the safety and efficacy of the drug in eld-
erly patients were evaluated.
The incidence of adverse drug reactions (ADRs), including of abnormal laboratory values, in elderly pa-
tients was 4.75% (130/2,739). The patient demographic characteristics affecting the incidence of ADRs
were the inpatient/outpatient status of the patient, diagnosis, presence/absence of liver function impair-
ment, presence/absence of renal function impairment, presence/absence of drug allergy, use/non-use of
antimicrobials in advance, and concomitant use/non-use of antimicrobials. However, no specific ADRs
were associated with any demographic characteristics in the elderly patients Neither the types nor the in-
cidence of ADRs differed between elderly patients and non-elderly patients.
The efficacy rate at the end of treatment in elderly patients was 93.9% (2,345/2,498), and exceeded 90%
in all cases where the indications were respiratory tract infections or otorhinolaryngological infections.
The efficacy rate was 90.5% (363/401) in elderly patients with chronic respiratory tract disease as an un-
derlying disease/complication, and 90.1% (173/192) in patients with the risk of aspiration. The adult pneu-
monia clinical practice guideline published in 2017 recommends use of respiratory quinolones as the drugs
of first choice for the treatment of pneumonia.
These results indicate that GRNX, a respiratory quinolone, can be a useful antimicrobial drug for the
treatment of elderly patients with respiratory tract infections and otorhinolaryngological infections.


