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外来における抗菌薬使用に

ついてこれから解説したい。

「大原則」なので、
一番大事なことから、まず。

大阪l!IJ

? この門をくぐるもの、
一切の過去を忘れよ

なんでもそうだが、 「原~IIJJには理論とデータがある。 「な

ぜ」このような抗菌薬の使い方をするのか、という 「理論」

と、実際使ってみるとどうなるか、という 「データJ。前者

は演縁法、後者は帰納法と言い換えてもよいだろう。ある

いは、後者は 「エピデンスJという言い方も可能かもしれ

ない。

しかし、日本の場合、外来抗菌薬療法は 「習慣J1伝統」

「なんとなく」、そして 「製薬メーカーの宣イ云」 といったも

のから成り立っていた。

感染疲に|浪らず、日本では外来診療教育がそもそも非常

に貧弱である。

皆さんは、外来診療のやり方を誰に教わっただろうか?

多くは 「じゃ、今日から外来入ってね」と言われ、指導

医もカンフ アレンスもなく、見様見真似で外来診療をこな

していたのではないだろうか。あるいは、 医局で行われる

メーカーの 「説明会」のオススメを鵜呑みにしてはいなか

っただろうか。

「習慣J11:云統Hなんとなく jそして 「製薬メーカーの宣

伝」には淡締法も帰納法も存在しない。要するに、原則ゼ

ロである。1!!(原則のままで外来診療を行うから、抗菌楽の

使い方もムチャクチャになってしまうのである。

え?製薬メーカーはちゃんとデータを出しているって?
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それは11っ赤な誤解である。製楽メーカーはデータを出す

が、「自分たちの者11合の良いデータJしか出きない。あるい

は、 競合するメーカーのデータは出さない。また、 「関係の

ないデータJをしばしば出す。そして、「抗菌楽を出さない

というオプション」はjI，と示しない。

I1刻係のないデータ」というのは、例えばE自戸の消失率であ

る。よくメーカーはこういうデータを出す。この薬でこん

なに硝が死にましたよ、というやつである。

しかし、商を殺すことは手段であり、目的ではない。我々

医者の目的は 「忠者がよくなることJであり、「一曲が死ぬこ

と」ではないのである。手段と目的を勘違いしない、とい

うのも大切な 「大原~IiJJ である。

例えば、扇桃IIt1l9Ji炎の小児忠者を抗菌薬で治療した研究

がある。咽頭からは肺炎球菌やイ ン7Jレエンザ曲なといろ

いろな菌が検出され、抗菌薬投与でそれらは死んだのだが、

，皆、者さんの治り方は抗菌薬米投与の場合と全く変わらなか

った (A群β浴:illi閣を除く)。

つまり、細菌はそこに 「居る」のだけれど、病気を起こ

していたのはウイルスで、ウイルスには抗菌菜、は効かない

のだったに 抗菌楽は 「バイキンは殺すけれど、忠者は治

さない」のである。こういうl時は抗菌薬を 11'史わない」の

が正しい選lRJ肢になるのだが、そういうことを教えてくれ

るメーカーの説明会は皆無である。医学雑誌でも、メーカ

ーカ吋午成する広告ページ、座談会とかがあるが、ああいう

のは、 「絶対に」読まないほうがいい。



というわけで、本特集をお読みの方は、ぜひこれまでの

過去をキレイサッパリ忘れ、新たなるいlをくぐっていただ

きたい。

Ahj(J(IJ 

2 '抗l務薬を使うlI，yは、診断をつけよう

「診断をつける」。そんなこと当たり前じゃん、と思われが

ちだが、案外できていない詰!;である。

感染症でも他の病気と同じように診断が重要である。で

は、感染症の診断とは何か。e・e・-それは、 n日E染臓器」と

「原因微生物」を言い当てることである。

ところで、日本で頻用される感染症の荷官lIi項目がある。

それは、 「イヰi品UI白血球JICRPJである。

だが、よく考えてみてほしい。体尚もl当Jfu球も CRPも炎

症の指紋だが、感染症の診断に必要な 「感染臓部」や 「原

因微生物」は教えてくれないのである。

というわけで、 「体淑JI印血球JICRPJだけでは感染

症の診断はできない。日比近はプロカルシ トニン (PCT)な

んてマーカーがあるじゃないかJとおっしゃる方もおいで

かもしれないが、あれだって炎症マーカーで、いわば 「ベ

ターなCRPJに過ぎない。PCTを駆使しでも、やはり感

染症の診断はできないのである。

感染l臓ifi十は忠者へのII:U診、身体診察、各種検査で採り当

てる。 l広や淡があって、 IliIíの JU~!診でクラックルがあっ て、

X線検査で)~Jがあれば、それは肺炎と診断できるかもしれ

ない。

逆に言えば、熱があっても 「咳JIIII~頭痛H~附 」 とい

ったl呼吸総旋状が全くない忠者の場合は、「あれれ?Jと考

える必要が生じる。こういう忠者に IJニ気道炎」とかあい

まいな診断をつけてはいけない。

IJ要が痛い、熱がある ・という患者で 「尿路感染」を想

起するのはまっとうな態度である。しかし、これだけで尿

路感身主と決めつけることはできない。尿路感染と附J逃いし

て、キノロンという抗iME艇を11¥したが、実は結核位相体炎

だった なんてことがある。

入院日]者ーであれば、診断がついていなくてもエンピリ ッ

クに抗凶薬を使うことはある。しかし外来忠者は、それが

外来忠者であるがゆえに、そのような「あわてて治療」を

必要としない忠者であることが多い。発熱忠者で 「原因が

九輪薬使用問

よくう士からないJ1時は、「よく分かる」ようになるまで、おZ

I白書;を使用しないのが大邪である。じっくり診祭し、検盗

を重ね、 J京i週を突き止めにかかる。

笑は、こういう患者の多くは感染症ではない。最近よく

見るのは、身体化症状としての発熱である。ストレス、不

安などカ~~るといろいろな身体症状が出るが、熱が出るこ

ともある。

あと、薬指IJ熱もとても多い。発熱患者で原因が分からな

いl時は、楽の撃型が問題を解決してくれることも多い。

思者が霊訪:そうで待てなさそう、かっ発熱していて、原

因が分からない，也、者の場令は ー伎なら、発熱:j!j'J3'f.のため

に入院させる。

大hj(J(iJ3H" Jで・きるだけ市くて、
狭域な抗耐熱から使おう

日本では製薬メ ーカーのマーケティングに踊らされて、

新薬に飛びつく怒い習慣がある。しかし、新築は第皿相試

験までのデータしかなく、 q有に日IJf1;HJ '~'í報については未知l

の部分が多い。

テリスロマイシン (ケテ ック町、ガチフロキサシン (ガ

チフロ'")など、多くの「新築」が発売後、新たに分かつ

た副作用のために現場から姿を消している。

我々は、依T17の抗菌楽、ベニシリンについては、 l毘にそ

の副作用の笑態を知り尽くしている。今後、未知lの新たな

日IJ作用がペニシリンで発見される可能性はほとんどないだ

ろう。

そして、ペニシリンはあまりたくさんの菌を殺さず、必

要な'市在l国もあまり殺さない。「なんでも殺す」広域指，ti剥楽

は、常在する1自も殺してしまう。1I詰内紛l閣のf殺されて下痢

のJjj(凶になり、!路内常在凶が殺され、カンジダ腿症のmu);(
になる。抗iAiWkを使うl時は、ピンポイントで狙った蘭だけ

殺すのが肝心である。

く〉

外来での抗菌薬使用については他にも大切な点がたくさ

んある が、紙数が尽きてしまった。

さしあたり、上記の「大J版目IJからまず実行してほしい。

そして、本特集をお読みいただきたい。 /1M. 

*武内一、溺璽満ほか 日和l、児科学会雑誌 113: 694-700， 2009 
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ペエシリンの使い方
砂山本舜悟

京都大学大学院医学研究科社会健康医学系専攻医療疫学分野

外来診療におけるペニシリン

ペニシ リ ン系抗凶楽は半減J~Iが短いため、頻回投与が原

別である。i静注楽は 1日4-61i1Jの投与が必要になるため、

外来治療には不向きである。ゆえに、外来診療におけるべ

ニシリンは経口楽が主になる。

よって本稿では、経口ペニシリンG、アモキシシリン、

アモキシシリン ・クラプラン般について解説する。

特に気迫感染症を起こす剥111曲ーはこれらのペニシリン系で

も十分に治療できるものが多い。ペニシリン耐性閣の存在

が懸念されるかもしれないが、外来で治療できる人はl経症

例が多いはずである (入院して静注楽による治療が望まし

いが、何らかの遇措lで入院できない人は除く )。

軽症例では、1'))めから考えられるあらゆる原因閣を犯っ

て広〈カバーするよりは、最初は頻度のおいものを狭めに

狙って、治療の反応を見て必要に応じてカバーを広げるほ

うが、薬剤耐1'lll¥iを生み出さないためには'!illにかなってい

る。

以下、外来で迎過する頻度の高い気道痕状のある弘者に

おけるペニシリン系抗菌楽の使い方について解説する。

急性咽頭炎における使い方

急制111日頭炎は大半がウイ Jレス性であり、細菌性は成人で

は全体の10%程度、小児は15-30%程度と言われる・1。

細菌性の中で治療の主なタ ーゲツトはA群 Hふiilit誼

(Group A Streptococcus : GAS)である。GASはこれま

でペニシリン耐性の報告がなく、世界中どこでもペニシリ

ンが第一選択楽になる。

GASによる咽vJi炎の診断には、 Centolの必l皇制止に立

つ刊。ここではCentorの基準を年齢によって補正した
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McIsaacによる修正;J，1;i棋を紹介する刊 (表 1)。

点数に応じてGASによるIIIYTj'j炎の可能性が変わるが、治

療方針は各種ガイドラインによって異なる“。筆者は中F.lf

的に表2のような方針で治療を行っている。

急性咽頭炎の抗菌薬処方911

・ペニシリンG(パイシリン⑧G) 1 jjjl1 g、

1 日 3-4囲内IJI~ (できれば~JI即時に) 、 10 日 1m

または

・アモキシシリン(サワシリン@、パセトシン⑧)

11到500mg、1日2-3囲内l服、 10日11日

(保険適用は 1日1000mgまで)

ペニシリンGは梅外で使mされているペニシリンVよ

りもJI問ーからの吸収由法干務ちるが、 GASの11国頭炎は治療

可能である刊。

アモキシシリンもベニシリン系なので、l¥'k型学的には 1

日3-4匝lの投与が適切に思えるが、小児を対象にした研

究で浴迎凶による1I1~頭炎では 1 日 1 巨!ないし 2 巨lの内IJ~で

もよいとされている刊。

急性H悶政炎でアモキシシ リンを処方する際には伝盟主↑i単

核球症(jnfectiousmononucleosis : 1M)の可能性がない

かどうかに注1立する。1Mでアモキシシリンやアンピシリ

ンなどのアミノペニシリンを投与すると 90%以上にひど

い皮疹が出現するため、避けるべきである。

よく、ペニシリン系はすべて1Mに禁忌と考えている人

がいるが、この反応はアミノペニシリンに特異的なもので

あり、ペニシリンGを避ける耳目的にはならない (もちろん、

1Mとは関係なくペニシリンGの楽疹は数パーセントに起

こりうるので、ペニシリンGなら絶対に芸書疹過程こらない

というなl床ではない)判。

また、1Mの診断的治療として 17ミノペニシリンを投与



表1 GASによる咽頭炎のMclsaacによる修正益準

日 発熱(3日℃以上) 1点

ロ 咳がない 1点

ロ庄痛を伴う前頭部リンパ節腫脹 1点

口 白苔を伴う扇桃腺炎 1点

口年齢 3-14歳 +1点/15-44歳 。点V45歳~ー1点

表3 急性副鼻腔炎の抗菌薬の適応

表2 急性咽頭炎の中庸的抗菌薬適応

Centor基準またはMcJsaacの基準で

口1点以下は横査なし、抗菌事なし、対症療法のみ

口2-3点は漕連菌迅速機査陽性例のみ抗菌薬治療

口4点以上は検査せず抗菌袈治療

1)鼻炎症状カワ日以上待続し、かつ頬部の(特に片側性の)痛み・庄痛と、捜性鼻汁が見られる場合

2)非常に強い片側性の頬部の痛み・臨服、発熱がある渇合(症状の待続期間にかかわらず)

して皮疹が出れば1Mと分かる」などという冗談を言う人

がいるが、かなりひどい全身1'1の皮疹が起こり数週間残る

こともあるため、あくまで冗談にとどめておくべきであり、

決して実行するべきではない。

急性鼻炎、iitJ鼻腔炎における{郎、Ji

急性LJ炎、日)J!iM空炎もほとんどがウイルス性であり、細

菌伯は0.2-2 %とわずかである。細菌性でも抗幽薬なし

で治ってしまうものも少なくない。

最近のコクランレビューによると、 .!X!.炎症状が10日未満

のの炎では、!.t:I~r↑がl山七|ーであるか否かを問わず抗菌楽の効

栄はプラセポよりも優れているとは言えず、副作用の発生

は1.46倍になるという結栄だった刊。急性問l鼻腔炎の抗尚一

:艇の適応を表3に示す。

急性iilJ鼻腔炎の抗菌薬処方例

アモキシシリン (サワシリン玖 パセトシン⑥など)

1回500mgを、

1日3回内JJI1、 5-7EIII日

または

'7モキシシリン クラプラン酸 (オーグメンチン⑥)

I錠 (375mg)+アモキシシリン l錠 (250mg)を、

1日3巨l内JJ臣、 5-7日間

アモキシシリンとアモキシシリン ・クラプラン般をl七べ

ると後者のほうが有効性は少し向く、アメリカのガイドラ

インでは後者が第一選択楽としてJ(f，奨されている刊。

司E者は刷鼻腔炎のようにすぐに命に関わるような疾.'J;I、で

はない場合、まず'AJcい抗凶楽で治療を開始して、反応がZL

ければスペク トラムを広げるというアプローチを好むの

で、アモキシシ リンで治療を開始している。この場合、 3

日稲!13l:経ってから再診してもらい、改善がなければ抗菌ー楽

の変更を検討する。

治療J羽IIJJは以前のガイドラインでは10-14ElIl肋吋ffi奨

されていたが、最近のガイドラインでは5-7日間と短期

IIHでも有効性に差はないということで、成人では短期/11]の

治療が1fiJめられている (小児では 10-14 日 IIU 7Ìq(~奨され

ている)刊。

アモキシシリン ・クラプラン酸にアモキシシリンを力11え

ている理由は以下の通りである。

囲内で販売されている成人朋アモキシシリン クラプラ

ン駁製剤(オーグメンチン⑧)は250mgのアモキシシリン

と125mgのクラプラン酸からなり配合比は2: 1である。

H砂トでは4:1、6: 1、16:1の配合比のものが販売さ

れている。

十分な抗菌力を9Ef，1iするためにはアモキシシリンのiitを

iNやしたいが、クラプラン酸を増やすと下沖]をきたしやす

くなるため、アモキシシリンの配合比を上げる必~1'1があ

る。日本の製剤は配合比が小きすぎるため、=e'f件jの策とし

てアモキシシリン ・クラプラン酸製剤にアモキシシリン単

独製剤を組み合わせて使用する。
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このように処方することにより、アモキシシリン クラ

プラン酸を 4: 1での配合比で投与できる。ちなみに小児

朋製剤のクラパモックス@はアモキシシリン・クラプラン

酸が14:1の配合比になっている。

急性副品l腔炎の治療および症状のコントロールで大切な

のは、いかに粘膜の!凶れをとるかである。州民のIJ車れがと

れて必刊のドレナージが良好になればそれだけでも治りや

すくなり、自覚症状も軽減する。

このため、 急位副鼻腔炎の際にはステロイドの点刻表が

推奨されている・10。特にアレルギー性非炎の紫悶のある人

には良い適応になる。

急性気管支炎における使い方

急但i気管支炎ではほとんとaの場合、抗菌楽は不要である。

コクランレビューでは、急性気管支炎に対する抗菌薬は「再

診H事のl政症状が少なくなる (NNT:number needed to 

treat = 6) J I夜/1:11のl広が少なくなる (NNT=7)J I臨床

医による全体言'fftlliで改普を示す辺、者が抑える (NNT=25)J

など一定の効果を認めているものの、抗菌Wk投与1庁では副

作用がJ(')える傾向にあった・H。急性気管支炎也者に対する

一手11のおr'LïU~投与はデメリ ッ ト のほうがメリフ ト を上回る

可能性があり、勧められない。

ただし、咳がとてもつらく、夜は-00もできないという

脆性淡のあるj急制気管支炎忠者には、 「抗í!~楽のせいで下痢

をしたり、皮疹がIJ:¥たりするかも しれませんが ー」と断

った上で、非常・に限定的に抗菌薬を処方することはあって

もよいのではないかと考える。

その場合、筆者はアモキシシリンを 3日IiU程度投与する

ことが多い。 /1M. 

*文献は30ページ幸窯
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9月号

特lI!呼殴器疾患を恕化させ早い
大人の磁を見分ける

.パックナンバー購入のお申し込み・お問い合わせ先
『メディカル朝日』繭跨係まで 電話・03-5540-7675(平日 10:00-18:00)
FAX: 03-5540-7667 E-mail: medical-sc@asahi.com 
お申し込みいただいた後、担当者より、郵便振込用紙を発送いたします。
ご入金確w後、発送させていただきます。

2012年8月号
特集肝胆勝の置新医学一邸臓の病気編

9月号
符銀種尿病置新事情前福一日本発の大規観研究

10月号
持lI!:1!軍軍置覇軍慣量畢4暗自ら学rnlJ判臣害事の置い万

11月号
符lI!インフルエンザ対策あの手この手

12月号
持集 知っておきたい慢性痩痛治癒

2013年1月号
特集感染症動向2013
2月号
特集大人のアレルギモ陰る

3月号
特鍋 変わるてん白、ん~療

4月号
特集揚措E喧置主観新時代

5月号
特集透析予防のための粗尿病治ff;l

6月号
特集認貰鹿黒田診断と早期陰療に剛ブて

7月号
特集食道疾患の愚前蝦
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8月号

特集低慢観医環の時代
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10月号

持集抗体医菰新時代
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'岩田健太郎
神戸大学医学部附属病院感染症内科教侵

結論から申し上げると、日本の外来診療におけるセ77

ロスポリンの使い方は、 99.9%HiJ巡っている。驚いた方も

多いだろうが、今からその理路を説明したい。

経口第三l吐代セフェムの
大多数は誤川

日本の外来でよくJljいられているのは、フロモックス@、

メイアクト⑨(2006年からはメイアク トMS'")、パナン@、

セフゾン⑨、トミ ロン@といった「第三世代Jセフェムであ

る。1正博|も含めると、ものすごくたくさん使われているが、

その大多数は誤用なのである。

フロモックスは「世界の」セファロスポリンのマーケッ

ト全体 (点滴楽含む)の2.4%(年前2.5億ドル)、メイアク

トは1.9%(年i前2億円レ)を占めており、阿者は経口セ

フェムでダントツの1位と 2位の売上である判。

きて、フロモックスもメイアクトもほとんどEI本で独占

的に宛られている抗菌楽で、外国での市場はごくわずかで

ある。フロモックスは滋野義製薬のセフアロスポリン (セ

フカペン ピボキシJレ)だが、既に日本では特mが切れて

おり、ジェネリックも販売されている。実際のセフカベン・

ピポキシルはもっと使われているということだ。

では、世界でほとんと1史われていない7ロモックスとメ

イアクトが、なぜ世界のマーケットの 1位と 2f立を独占し

ているのか。なぜ、それが日本でだけ佼われているのだろ

うか。こういう話をするとすぐに 「日本人独特論」が出て

くるが、先天的に日本人がフロモックスやメイアクトを欠

乏(かつ渇望) しているとは思えない。

では、このような経口第三世代セフェムは、どういう場

合に医療現場 (歯科含む)で使われているのか。例えば、

「かぜ」に対してである。

しかし、そもそもかぜに抗菌築をmいることは正当化で

きない。メタ分析では、成人でも小児でも、かぜに抗菌薬

を出した群と出さない群を比較したl時、症状の改善には差

が見られない。また、成人の場合は抗菌薬を出されたほう

が、間作用が11\るlì{~~ffが+}~以上高かったのである刊。 別の

メタ分析では、抗菌楽はかぜの症状を抑えるのに少し役に

立つが、 2院長の副作用 (多くは消化一得症状)に苦しむ人がI甘

えてしまう、という結論だった刊。

近年では、抗菌薬使用で肺炎の入院を減らせるというコ

ホート研究がI.Uているが判、そのNNTは1万人以上と、あ

まり制に合わない数字になっている。副作用で苦しむ人の

ほうが多そうである。

下気道感染である急性気管支炎も同様で、抗菌楽の効栄

はプラセボと差がなかったというエピデンスが繰り返し報

告されているH60

つまり、 こういう理由で第三世代セフエムを使用するの

は不通切、ということになる。

急性中耳炎や急性高Ij必l陛炎についても多くは抗菌楽な

し、対症療法で治療できる。もし抗磁薬を使うにしても、

アモキシシリンのようなペニシリン系の抗菌築が第一選択

になり、 7ロモックスやメイアクトの出番はない・780

急性l咽ïi.i'i9~もウイルスセiーなら抗閣議iは使わないし、細菌

性ならペニシリンが選択肢になる。米国感染症学会

(lDSA)は細菌一札急性明日耳炎にセ7アロスポリンを使用し

ないよう推奨している刊。

世1科 ~nj或でも予防や治療に抗菌繋がよく朋いられてい

る。しかし、米国心臓協会 (AHA)が出したガイドライン

では、ほとんどの歯科の診療では予防的な抗菌楽は出さな

いよう111，奨している判。。また、用いるとしてもアモキシシ

リンのようなペニシリン系抗l誼楽地<1fE奨されている。

口の中の細菌はグラムl'品性閣が多く、グラム陰性菌に強

い第三世代のセファロスポリンをJljいるメリ ットはほとん
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と加、。歯肉炎の治療には師十治療や局所の抗菌薬療法が

111，奨され、「飲み薬Jは一般には必要ないとされている。ま

た、重症例に対しては口腔内のグラム陽性I凶に完iJ採がある

7モキシシリンなどカ苛I主奨されるようである・11。

l逝周病に抗菌薬を用いるかどうかについては談論の余地

があるようだが、これまでに臨床研究があるのはアモキシ

シリンやメ トロニダゾールく らいで、 ここでもフロモック

スやメイアクトなどの第三世代セフ ェムの出る五ILはな

v、*12。

毛褒炎、丹哉、飾綿織炎といった皮府・秋昔1¥組織感染症

(skin and so氏tissueinfection ; SSTI)などの感染症に

も7ロモックスやメイアクトといった第三世代セフェムが

よく用いられているが、こういった感染症もほとんどがブ

ドウ球菌やレンサ球閣といったグラム陽性閣が原因で、第

三世代セフェムは理にかなっていなし、。とびひ(伝染f.:E!Kl
繍疹)などは抗菌薬など飲まなくても局所療法で治ること

がほとんどである。

薬草E学的にも
第三世代セフェムは不適切

そもそも、第三世代セフェムは100mgを1日3回みたい

な使い方が多く、投与誌がものすごく少なしかっ消化也:

からの吸収がとても悪いのが特徴である。

拙著 (宮入烈先生との共著)r抗菌楽の考え方、使い方

Ver. 3J (中外医学社、 2012)にはこう拙いた。

「セフジニル (セ7ゾン)のバイオアベイラピリティーは

たったの2596、セフポドキシム(パナン)は50%、セフチ

ブテン(セフテム)は Kucersには「わからないJ(not 

been determined)とfFいてありました。セフカベン (7

ロモックス)、セ7テラム (トミロン)に至っては記載すら

なし(抗I的楽サークJレ医lではバイオアベイラピリティー不

明とあり)。セフジトレン(メイアクト)はなんと 14%し

かありません。J

フロモックスについてはバイオアベイラピリティーのデ

ータに乏しいが、小児に7ロモックス 3mg/kgを1日3回

飲ませた時の最大血中濃度が0.784μg/mLだった*13。ちな

みにパナンの標準投与における最大lf11中淡!立が2.18μg/
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mLだから *14、フロモックスがあまり体内に入っていない

だろうことは容易に推測される。

吸収されない抗j:/;E艇は感染部{立には到達できず、感染音1¥

位に到達できない抗菌薬は効かない。

第三Llt代セフェムにも副作用はある

さて、第三Ilt1tセフェムは体内への吸収カヲ判官に惑いこ

とを桁摘した。体に入らない抗菌楽、感染部位に厄iかない

抗閣楽は絶対に効かない。

それでも第三世代セフェムが臨床的に問題じゃないかの

ような印象があるのは、それはほとんどのケースカ受抗I誼薬

なしで自然治癒するケースであり、第三世代セフェム 「で

すら」忠者が良くなってしまっているからである。「使っ

夕、治っ夕、だから効いタ」というのを..3月紙"と言う

が、こういった因果関係と前後関係のls(り迷いをしてしま

っているのである。

さて、治療効栄もないが答にもならないと考えられがち

な第三世代セフエムだが、さにあらず。

例えば、偽l飢倒防炎。第三世代セフェムは腸内のグラム

陰性閣 ーつまり大腸菌のような閣を (!!!¥意味に)殺して

しまう。そうすると、α目的diumdi節目:/e(デイフイシル

磁)という耐性j;，ljがJI詰でI甘えて、!協炎を起こす。背は第三

世代のセフェムはそんなに危険ではない、と言われてきた

が、現在ではクリンダマイシン、そしてニューキノロン製

剤とともに、デイフイシル閣による脇炎の最大のリスクで

ある。

ここで、ピポキシルのリスクについても付言しておきた

い。第三世代のセファロスポリンの多くにはピポキシル基

が付いている。7ロモックスはセフカベン ・ピボキシJレ、

メイアクトはセフジトレン・ピポキシJレ、 トミロンはセフ

テラム・ピボキシルである。

第三世代セフェムの多くは消化管からの吸収が良くない

ので、少しでも良くするために、ピボキシル基がついてい

るのである。吸収された後は元のセファロスポリンとピパ

リン殺が生じる。

問題はこのピパリン酸である。これはカルニチン抱合を

受けてピパロイルカルニチンになり、尿中へ封1'11止される。

そうすると血液の中にあるカルニチンカ守自費され、低下し



てしまうのである。

カルニチンは細胞の中にあるミトコンドリアの脂肪殴β

酸化に必裟な因子である。体内の品!fが疋り ないl時は、脂肪

~ß ì!i主化によ って絡が什られる。 したがって、カルニチン

が低下し、脂肪駿β際化が行われなくなると、j!'f新生が行

えない。粧の補給が十分でないl時は低1f1[:粕発的が起きる可

能型iがある。

l斑に日本では、第三世代セフェムでピボキシJレ基がある

もの (7ロモ ックス、メイアクト、 トミロ ンなど)で、低

カルニチンIflL症による低1flL給の事例が報告されている。特

に小さい子どもに多く、 1歳児では20例も報告されてい

る・15。

また、経口カルパベネムのオラベネム⑧にも ピボキシJレ

悲がある (テピペネム・ピボキシlレ)。経口カルパベネムの

使い道も臨床現場にはない、というのが筆者の意見だが、

安三ゴ討にも問題ありなのである。

第三世代のセフェムは制作用が少なく、急会に処方でき

ると信じている1'&者は多い。忠者も安L軽に飲める抗菌楽だ

と fl~~Wf. しているが、制作用のリスクが存在しない抗l凶楽は

この世にはない。 こういう リス クをよく理峨して、必~な

H寺だけ使う ことが大事なのは、そのためである。

いま、日本のメディアのi止狩は、大きく稲れ動いています。
その現状と問題点を報告し、

第一世代を使うべし

このように第三世代セフェムは、臨床現場での使用では

ほとんどのケースで誤用されている。他の抗菌楽同様、第

三世代セフェムには刷作用の問題がついてまわる。忠者に

は有害なものになり得るのに、得る利益はほとんとeない。

だから、臨床現場での仰い道もほとんどないのである。

世界でも尖出して売れている7ロモ ックスやメイアク ト

のような第三世代の経口セフェムは、抗菌!，¥lJの誤用が多い

日本の象徴のよ うな司HEなのだ。r99.9%の経口第三位代セ

フェムカ守ipi別である」というlW者の言葉は少しも誇張が入

っていないのである。

では、経口セフェムには全く使用価値がないかというと、

そんなことはない。古い第一世代、例えばセ77レキシン

(ケフ レックス@など)を用いればよいのである。

セファレキシンはグラム陥rtI:閣に (ほほ)特化した抗菌

楽だから、SSTIにも良い選:JRJ政である。消化管からの吸収

も組めて良いので、第三世代セフェムよりもはるかに経口

茶として利点がある。 偽II~'恒0J詰炎も起こしにくい。

「大原則」で述べたように、抗I国!，¥l，はできるだけ古く、そ

して狭い抗l担架を優先するのがj点目IJて'ある。セファレキシ

ンはまさにその代表絡なのである。 I¥M.

*文献は30ページ書照

将来のあり方を考えるための月刊聴です。
新1mをはじめ、放送、ネット、U:¥I肢の Hr覧車窓冒圃圃圃圃圃圃圃圃圃圃圃圃圃圃圃圃・・・画面 --J圃
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マクロライドの使い方
砂笠原敬
奈良県立医科大学感染症セン貴一講師感染対策室長

れを見ても左を見ても
マクロライド耐性強

いま日本には、マクロライド耐性砲がはびこっている。

厚生労働省院内感染対策サーベイランス引業(JANTS)の

2012年の年報では、各都微生物のマクロライ ド耐性率の状

況は表のようになっている。また、これ以外にも最近日本

で行われたサーベイランスで、 小児忠、者におけるマイコプ

ラズマ (Mycoplasmapneumoniae)のマクロライド耐性

容が50-93%であったと報告されている。

さて、IJji(因微生物」と「感剃臓器」は感染症診療の両輪

て・ある。これらの微生物がマクロライド耐伯になることで、

自治診療、特に外来診療においてどういうl問題が生じるの

か見ていきたい。

肺炎球捕とマイコプラズマのマクロライド耐性:

市中肺炎，珍療への影符

肺炎球菌とマイコプラズマと言えば、 rli'*'肺炎の2大原

因微生物である。この2菌種で、おそらく市中肺炎の原因

微生物の約50%は占めるのではないだろうか。

肺炎球菌、マイコプラズマともに、本来はマク ロライ ド

系抗菌楽に感受性を示す。このためアメ リカの市中lJili炎ガ

イドラインでは、マクロライド系抗菌楽が(特に外来治療

において)推奨されている。ただし、「地械や病院でマクロ

表 各種細菌のマウロライド耐性率(2012年)

【 微生物 | マヲロライ噸性率 t 
メチシリン感受性黄色ブドウ球菌(MSSA)

Streptococcus pneumoniae(肺炎球菌)

Streptococcus pyogenes(A群β溶連菌)

Streptoco∞us agalactiae(B群β沼運菌)
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23.4% 

86.6% 

52.9% 

29.3% 

ーJANIS 20 1 2.{1~ .í1'" 聞から

ライド耐性が25%未満の場合」と但し告さがついているe

日本では肺炎球闘にしても(表)、マイコプラズマにして

もマクロライド系抗閣薬の耐性は80%を超えるような状

況になっているため、(J京因微生物感受~Iーが分かっていな

い) 肺炎の治療に、マクロライ ド系抗菌楽を (q~;に単独で)

いきなり使用することはお勧めできない。

8. P.I'ogcllcsのマクロライド耐性:

咽頭炎診療への影響

111日顕炎の原因微生物の大多数はウイルスである。一部に

調11閣性|咽頭炎があり、その原因微生物の多くは

Streptococιus pyogenesであるA群F治述l1f(GAS)で

ある。通常、 GASによるl咽頭炎には、ペニシリン系抗菌楽

が第一選jf~~になるが、ペニシリンアレルギーなどの副作

用で使えない場合、マクロライド系抗菌楽などが第二選択

楽として出番となる。しかし、ここへきて日本のGAS(5 

pyogenes)のマクロライド耐性が50%オーバーという困

った状況である (表)。制l自性のl咽頭炎を疑う場合、マクロ

ライド系抗菌薬を (特にI悦J1で)いきなり使用することは

お勧めできない。

MSSAのマクロライド耐性:

皮膚 ・軟郎組織感染診療への影脅

マクロライド系抗菌楽は皮Ji可 秋吉1，組織への移行が良好

で、阿部位の感染症に使用されることがある。皮h守・軟部

組胤感染症 (SSTI)の原因微生物の代表は黄色ブドウ球菌

で、 MSSAならばセ77レキシンなどの第一世代セフェム

系抗菌楽が第一選択になるが、これもアレルギーなどがあ

れば、パンコマイシンやクリンダマイシン、マクロライド

系抗菌裂などが第二選択必となってくる。ところがMSSA

でもいまや20%超がマクロライド耐性になっていて (表)、

ここでも抗菌楽選択に);~~!を及ぼしている。



マクロライド系抗繭薬の副作川

今】1Eも議論になっている制作用、それはマクロライド系

抗菌裁による QT延長である。12、13年と NewEngland 

J ournal of Medicineにアジスロマイシンによる QT延長

に関する大規校スタディが出ており、高齢者や基礎疾忠、の

ある!心者、QT延長をきたす楽斉IJを他に使用している!心者で

はアジスロマイシンによる QT延長および突然死のリスク

が耳~大するようだ。 下痢などの消化協自主状やJJ干機能障害な

ど他にも則作用はあるが、まずは上記のような忠者には、マ

クロライド系抗菌諜の処方は特に似重に行うべきである。

なぜマクロライド系抗繭薬を
使うのか?

マクロライド系抗iW楽が本来第一、第二選択i>>Sとなる多

くの疾忠、多くの微生物でマクロライド耐性率が上手!し、

さらには不渡脈や死亡のリスクまで報告されている。

日本では、マクロライド系抗菌楽はあまり使用されてい

ないのだろうか。いや、そんなことはない。すごく使われ

ている。皆さんもそう感じておられるのではないだろうか。

笑は、「マクロライド系抗菌築は、日本で一番使用されてい

る抗菌楽である」ということが、つい最近行われた全l主lの

楽局での処方件数をもとにした楽局サーベイランスの附析

から分かった。こんな状況なのに、なぜかマクロライド系

抗菌楽は 「日本で一番j使われているのだ。

レジオネラやクラミジア、百日l及ゃ手|品核悩:抗酸菌など、

まだまだマクロライド系抗菌楽に感受d性を残している(と

忠われる)j放生物もあるが、そんなにレジオネラやクラミ

ジアの症例が多いわけで‘もない。おそらくマクロライド系

抗菌楽がこれほどまでに使用される理由は、 fltil巨に言えば

「何となくいろいろなものに効くし、副作用もそんなに多く

ないし、抗菌楽以外の作用もいろいろあるらしい」といっ

た感じだろうか。イnJとなくいろいろなものにがJかなくなっ

てきているし、制作用にもm伐なものがあることは既に説

明したので、最後に「抗菌楽以外の作用」について簡単に

説明しておきたい。

この「抗菌業以外の作JTIJのことを「新作JIJJと呼んだ

りJ免疫l武活作用Jr免疫修飾作用」などとl呼んだりする。

臨床的なエピデンスがあるのは、びまん制 ifU制|気t1:支炎お

よひF御抱伯謝抗~t症に対するマクロライド1lゴヰ持続投与療法

である。これは硲かにl目、者の予f去を劇的に改普させた。そ

れ以外に、 「慢性閉塞制~liIî疾忠 (COPD) や気管支拡張記忠

者の旋状腎減気道分f必物抑制Jや慢性l反欧、バイオフィ

ルム阻害などいろいろな報告があるが、これらはまだ 「エ

ピデンス」とlIi子くるレベルのものではなく、あくまで個々

の研究者の研究的トライアjレの鎖域で行われていることで

あると理解するとよい。少なくとも「新作用」を期待して

外来でマク ロライド系抗菌楽を使用しなければいけない状

況は少ないため、「新作用jを期待して「耐性Jの抗菌薬を

投与するくらいなら、まずはちゃんと感受凶性のある抗閣薬

(例えばGASや肺炎球I自の多くはまだまだペニシリン感受

性を残している)を使用してほしい。

もう一点、マクロライド系拍車薬の特徴として組織移行

制の良さがある。特にマクロファージ内などではJfll中波度

の数倍~数十倍の波肢に逮するとされ、このようなことで

「杉沼正ではl耐性だけどl如来的には効いてしまう」ことがある

のかもしれない (あくまでも推測だが)。

マクロライド耐性を感受性に反し、
末永く使則する

日本にはマクロライド耐性磁が多いことが分かつた。そ

してマクロライド系抗m的楽がI詰も多く使用されていること

も分かつた。ベルギーの研究者ーたちは、マクロライド系抗

的楽の使用1i1が減ると、 GASのマクロライド感受でti.l'回復

することを報告している。

F ラクタム系薬のアレlレギーのある.riÌ~者や、テトラサイ

クリン系抗I調薬やキノロン系抗的楽が使用できない小児患

者のマイコプラズマ感染症などでは、マクロライド系抗菌

楽は非常に重要な薬剤lである。

また、本有~~では述べなかったが、ピロ リ 的感染症やレジ

オネラ感染症、非結:核組一抗酸菌症などでもマクロライド系

抗幽楽は欠かせない干予在である。この大切な抗閣楽の感受

性を取り戻すために、そして予知jしないQT延長、不型釘脈

などによる1fimな日IJ作用を起こす，也者を最小|現にするため

に、読者の方々がこの抗菌ー薬の適応をよく考えて「ここぞJ

というH寺に賢く使っていただくことを願って、 tlrを位きた

u、。 11M 

*文献は30ページ書照
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ST合剤の使い方

砂岡秀 昭
関東労災病院感染症治療管理部室長

ST合剤とは

ST合斉IJはスルファメトキサゾ-}レ (Sulfamethoxazole)

とトリメトプリム (Trimethoprim)というこつの抗菌楽

の合剤である。スルファメトキサゾーJレはサル77剤とも

l呼ばれ、 トリメトプリムとともに細菌の梨酸合成に関わる

酵素をそれぞれ別の部位で阻害して効果を発御する。

ST合剤とIHJくと、古くて耐性閣のミ多くてもう使えない

楽、剛作用が多そうでなんとなく危なそうな楽、あるいは

ニューモシスチス肺炎やノカルジア感染痕など免疫不全者

の特殊な感染症の治療楽と思われている。確かに以前より

耐性化が進んでいることは事笑であり、いくつかの特有な

刷作用もあるが、特殊な感染症のみでなく、 一般的な感染

症の治療に用いることもできるのである。

というのも、 ST合剤は耐性がなければ、 MRSAを含む

黄色ブドウ球I盟、肺炎球菌などのグラム協悩主主I園、インフ

ルエンザ菌、対l詰菌ほかのl協内細菌、サルモネラ菌や赤痢

菌などのグラム陰性事~聞にも布切Jである。 品切股l尚一や嫌気性

菌には無効だが、 i且'品の抗菌諜jが無効なPneumocystis

jiroveciiのようなJ~I!Mにまで有効であり、大変広域なスペ

クトラムを有している抗菌楽と言える。加えて、消化管か

らの吸収も大変良好であり、体内のあらゆる組織へ良好に

移行するため、経口楽での効果が期待しやすい諜剤である。

では、外来でいっST合剤を使うか?

gラクタム楽など多くの他の選郡日肢があり、 ST合剤の

耐位置Jが広まっている現在で、 ST合邦lを一般の外来感染

症診療で第一選択として用いる場面と言えば、ズパリ「尿

路感染症J(表)と断言 しでも言い過ぎではない。
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そのため、「この尿路感染症にST合邦lが使えないだろう

か?Jと考えられれば、まず入り口としては十分である。

ST合邦lは尿路感染症において、 ニューキノロン系と並

んで効来か鳴い抗菌楽である。尿路感染症と言っても、閉

経iitrの女性の勝!此炎(単純削除)此炎)や腎孟1iT炎から、男

性の急性前立腺炎、高齢者や総尿病患者の複雑t'A探路感染

症など様々であるが、 ST合弗lで治療する場合に主なター

ゲットになるのが対摘をはじめとした脳内細菌である。

特に11i純伯北奇!比炎や腎武腎炎の治療では、大JJV，t閣が原因

幽のほとんどを占めるため、大腸菌に有効な抗l調薬を選択

することがまず大切である。

7ロモックス@、メイアクト @などの第三世代セフェム系

内服薬に比べ、消化管からの吸収に優れ尿中移行の良好な

ニューキノロン系と ST合弗lは勝脱炎の治療期間は3日間j

であり、セフェム系(治療J~JtHJ 7日間)よりも短い期間で

治療可能である。ニューキノロン系と ST合弗lとの選択に

おいて大切なのは、地域の:;kJJ同閣の耐性傾向の把媛である。

段近の日本における刻j島商のニューキノロン耐性率の増

加は著しい傾向があり ・¥ 例えば、筆者の勤務する地域で

はクラピット ⑧が30%ほどの耐性率であり、ニューキノロ

ン系だけ耐性の対l易商を見かけることも日常的である。一

般に、対象となる病原体の耐性率が20%を超える場合に

は、その薬剤を第一選択楽として使いにくくなるとされて

いる刊。比較して、 ST合弗lの感受性はtl'"者の地域では 10

%弱の耐性率であり、 このような場合、 3日間の短期治療

を選択するにはST合剤の使用を考慮するとよいであろう。

勝脱炎の抗菌薬処方例

パクタ⑧1回2錠を朝l挽2回 (4錠/日)3日H日

パクタは2013年執*1時点で1錠78円、ジェネリックで
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表 外来感染症におけるST合剤の適応

ロ尿路感染症

口皮膚・軟部組銭感染症(特にCA-M円SA)

口憩室炎

口肺炎、COPO急性増慈

ロニューモシスチス肺炎の予防

は15.5円と大変に経済的で、服用回数と日数も短くすみ、

若年女1'1に多い勝目光炎の処方として便利である。若年女性

で注tj.してほしい点は妊娠とピルの服用の有無である。

ST合弗lは妊婦には祭忌となる。また、いくつかの薬剤と

の薬剤j相互作用に注意が必要であり、ピルも幻J栄が減弱す

る刊。サJレフ ァアレルギーと同様、そのような忠者にはセ

フェム系抗一的楽を処方するが、 7日HlJの投与が必要になる。

高熱を伴うことの多い急性単純性腎京腎炎も、同様に多

くが対l詩的で生じる感染症て"ある。外来診療において、単

純位行荒野炎は菌血l症を伴うことが多く、通常は入院加療

の上で点滴抗菌薬による治療を鋒者は勧めるが、やむを得

ず外来治療を行うこともしばしばある。その際にはバイオ

アベイラピリティ ーの良好なST合邦lはニューキノロン系

抗菌楽と並び、良い選択肢となる。既述のように、地域に

よっては刻IJtj一泊のニューキノロン耐性がi融リであり、その

場合、 ST合邦lは有効性が向く安全な選択肢となる可能性

もある。適切な治療には地域のアンチバイオグラムを考慮

した楽高IJ選択を行うことが笠まれる。

その他のST合剤の外来での適応

-皮膚・車官邸組織感染使、絡にCA-MRSAに

皮Jì可・~~.、部組織感染症 (SSTI)では一般にA群 ßi在述菌と

筑色ブドウ球閣が:lI!~なターゲットになる 。 !~皮皮下組織

の感染症としては蜂紡織炎古河t表的な感染症である。蜂制

織炎は通常、第一世代セフェム系有rti:g薬を選択するが、セ

フェム系にアレルギーがあればST合邦lも使用可能である。

また、松尿病に伴う皮府感染症や手術部位の感染症では

MRSAの頻度が高まるため、軽症ならST合弗lの使用もよ

い。 最近は市"IJ~弘司与!l~MRSA (CA-MRSA)と言って、入

院歴や既往歴がないにもかかわらず、 MRSAカ検出される

ことがある。古典的なMRSAと異なり Fラクタム楽以外

(つまりセフェム系は無効)の抗菌楽に感受性が高いという

特徴があり 判、ST合高IJも感受:'1'1がWl待できる。

-態宣炎に

経症のi惣室炎を外来で治療する場合に、尿路感染と同様

にST合1¥IJを使用できる。151室炎の一般的な原因一的は大Jl詰

砲などの腸内調11簡に、蛸除1性菌が関与する。ST合弗jは削除1

也閣に無効なため、メトロニダゾールのような副隊l性閣に

有効な系知lと併用するほうがよい。

.呼吸器感染症に

rIi"l"肺炎、紺l磁性則必腔炎、中耳炎など上下気迫感染症

の治m“こ{史えなくもないカ{，7モキシシリン、レスピラト

リーキノロン、マクロライドなどを使うほうが一般的であ

る。任者はCOPD急性地怒軽疲例に処方することがある。

・ニューモシスチス肺炎の予防に

HIV}，V.者、ステロイドや免疫抑制弗lを使用する忠者に

ニューモシスチス肺炎を予防する目的で 1ST合邦IJl錠を

辿日I;I;JlJIiJなどの投与法で使用することもある。

副作用ぞ押さえておけば怖くない

ST合高IJと言うと、なんとなく剛作用の強いイメージが

ある。確かに、 HIV忠者への投与では高率に悶l作用が生じ

て中止せざるを得ないことも多い。しかし、 一般の外来患

者へ、尿路感染症の治療目的で短J明1m処方する|祭に問題に

なることはあまりない。発疹が3-4%の，fJ;¥.者で生じるこ

とがあるが、 Fラクタム楽でも生じる悶l作用であり、投与

の必要性があれば避ける理由にならない。もちろん、サル

7アアレルギーの既往がある忠者では投与できない。発疹

が出現したら中止し、:j'[}診するよう患者へ伝えておく。

次にクレアチニンの憎加が一般的だが、これはST合邦l

によりクレアチニンの尿調11管からの初日i限筈が起きるため

で、ベースライン10%税度のクレアチニン上刻は気にする

必要はなく、自然樹快する。同様にカリウムの増加が生じ

ることもあり、カリウム保持性利尿剤やACEI阻害剤など

との併用に注意してほしい。fj-鎚抑制が起きることもある

が、 HIV止1者のニューモシスチス肺炎の治療のように苅用

誌、長j~JHnの使用をしなければまれである。

以上、ST合剤の外来治療について述べてきた。これまで

f止ったことがないという場合、まずは勝脱炎の治療に処方

してみてはいかがだろうか? 失敗しにくい疾忠に使用し

て手応えをつかんでみてほしい。その際、妊娠やピルJl日用

の有無の聴取をお忘れなく 。 /1M. 

*文献は30ページ書照
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修大場雄一郎
大阪府立急性期 ・総合医療セン合総合内科医長 ・部長代理

~ 

ニューキノロンは、強力で汎用性古守布く刷作用が少ない

抗jJ目薬と詞噌Eされるため、昨今の外来診僚で rillJHJされ

ているが、過剰に処方され 「濫用」されている感は否めな

い。今やニューキノロ ンは、抗菌楽適正使用を意識して慎

重に1iJ!J刊すべき状況にあるであろう。

では、「とりあえずニューキノロン処方」から脱却し、本

当に必裂なケースに適正使用するために、どのように考え

たらよいTごろう治、

抗菌活性が!iBlく広域スペクトラムで、 1!'IIlf，遵守しやすく

吸収良好、組員芯移行性が良好、と、ニューキノロンは一見

思!想的な特性を1liiiえている(表1)0 r下気迫感染症一肺炎」

「尿路感染症 腎荒腎炎!閥抗炎H消化管感染症ーJJ詰炎J

「性行為感染症ー尿道炎」といったコモンな感染症では、

ニューキノロン感受性薗が原因閣になりやすく、日本でも

世界中でもニューキノロ ンは頻用されている。

どのニューキノロンを、
いつ選択するか

20日年l時点で、日本で薬価収載されているニューキノロ

ン事i測は10種類もある。各々の特性に一応差拠はあるが、

こんなに多くを使い分ける必要はないだろう。シプロフロ

キサシンは、腸内グラム陰性事il凶が原因I到に多い尿路感染

痕や消化管感染痕の治療目的で、世界で最も多く処方され

ている。レボフロキサシンは、肺炎球凶ーへの抗菌活性が強

いため市中肺炎の治療目的で、その次に多〈処方されてい

る。通常はまずこの二つがあれば十分かと思われる。

では、感染症の外来治療でニューキノロ ンは常に第一選

択なのだろうか。そもそも先述の急性感染拡で、外来治療

できる状態なら、ニューキノロン以外の内JJli抗菌楽でも治

療できることが多〈、ニューキノロン!別院が第一選択とな

る場而は限られる。その一方で、入院手前の状態では、フォ

ーカスと起因菌がある秘l.lt想定できて、何と治、外来治療で
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やり過ごしたい場合に、やむを得ずニューキノロン内JJIiで

治療することはある。当センターの総合内科外来では、ニュ

ーキノロンが処方されるのは年に数何だけである。

副作用の問題そして
事前投与によち診断が困難になる事例

ニューキノロンは制作用が比較的少なく使いやすいと認

識されているが、処方される頻度がこれほど多いと、実際

に制作用が強く 11\てしまう事例にi時々遭遇するため、 i!!~税

できないi問題と言える (表2)。

また、フォーカス不19'1の発熱に対してニューキノロンを

投与しでも熱が続き、 -1時解熱してまた発熱するという病

鹿で来院するケースはよくある。そんなl時、詳細病歴から

!感染1j心内膜炎を疑いI血液培援を 2セット提出しでも、抗

磁楽投与のii51惇で初j聞のjfl[液培養は陰性となり、ニューキ

ノロン内IIJ1"1" JI二後に繰り返し総出したj(1l液培養がやっと防

性、そこからようやく感染性心内膜炎の診断に至ることが

ある。残念ながら診断されないまま抗I劉楽を没然と投与 さ

れ経過が長くなってしまったことで、沈賛塞栓による重い

l臓器際筈を合併する耶例や、心臓の弁磁』裂が進んで緊急の

心臓外科三f哨すとなる厳しい事例にも遭遇することがあるc

また、発熱と!限切Jjkが長く続き、Jnliに佼1匝Hf3があり、肺

炎としてニューキノロンを投与しでも治りきらないという

パターンもある。 Jnli紡核を疑うも最初Jの略疲抗~磁主主抹と

結核I的PCRは陰性。ニューキノロン内1111.中止後に何度もl格

疲検査を繰り返し、ょうやく結核菌が同定され肺結核の診

I!M官=定となるケースがある。ニューキノロンに百時古核世j活

性があるため、結核の診断前にニューキノロンが投与され

て治癒しないまま症状や検脊紡栄がマスクされ、見逃しゃ

診断の大幅な遅れとなる事例約時々あり、臥1床研究による

エピデンスもある現象である。結核の診断が遅れるHUに、

状1mが悪くなったり感染拡大したりすることもある。結核



表1 ニューキノロンのプロフィーJレと抗菌スペク トラム

作用機序 ずラム陰性樟箇主にDNAジャイレース阻密
ダラム陽性球菌ー主にトポイソメラ ゼ，IV阻嘗

抗菌活性 感受性箇に対して殺菌性作用
漂物動態/薬効力学 漫度依存性に作周、問st-at耐olicellecl(PAE)あり
(PK/PD) -1園高用量投与

内服での，肖化管吸収
良好

組織移行性
広範囲に良好

抗菌スベヲトラム

世代が進むごとに
スペクトラム拡大

l 
広域スベヲトラム化

バイオアベイラピリティー 良好
ンプロ7ロキサシン70% レポフロキサシン99%
一 一一腎臓ー尿、肺ー気道升迩物、肝胆汁、前立腺眼球内
マヴロファージ内部 移行性良好
例外中枢神経一髄液への移行性不良

第一世代キノロンキオールドキノロン(ナリジ7::<酸)
腸内ヴラム陰性稗菌群(ヘモフィルス属)
ヴラム陰性球菌群 (ナイセリア属、 モラヲセラ属)

第二世代キノロン以降通称ニューキノロン
代表 ノルフロキサシン、シプロフロキサンン
緑!R菌、ブドウ球菌属、 レジオネラ、マイコプラ
ズマ.ヲラミジアへの抗菌活性追加
結核菌にも抗菌活性あり(二次結線葉町役割あり)

第三世代キノ口ン以降通称 レスピラトリーキノロン
代表レポフロキサシン(高用量)

.?ラム陥性連鎖球菌群、腕貴E事菌に対する強い
l抗菌活性

第四世代キノロン 代表モキシフロキサシン
嫌気性菌群への抗菌活性追加
縁膿菌への抗菌活性は相対的に低い

* Iから一部也監引111

の可能性を考えるケースには、くれぐれも安易にニューキ

ノロンを投与しないようにしたいものである。

診断アセスメン トカ句=十分なまま安易にニューキノロン

カ苛立与され、診断が遅れる ことで忠者にも相会にも不利援

を生じるケースは、珍しくはない。これは抗菌楽自体とい

うよりも、処方をする医師の姿勢や考え方のIIJl題であろう。

ニューキノロン耐性蘭増加lの問題

日本でも北米でも普通の上気迫炎に対して、 外来で安易

にニューキノ ロン内H院が処方されることが少なからずあ

る。インドでは薬局で処方護なしでニューキノロンがy:{え

てしまう。処方件数が非常に多いために、キノロン耐位砲

の頻度が増加するということは、もはや将来の懸念ではな

く、世界中で既に現実のlU1Mllとなっている。

厚生労働省の院内感染対策サーベイランス事業

(JANIS)刊によると、 13年 1-3月に入院症例で培養同

定された大JJ品i:iiのうち、レポフ ロキサシン感受:1'.1率は63.5

%でかなり低率であった。韓国では10-11年に尿路感染

の大JJ詰i:iiのうち、シプロフロキサシン感受性率は外来で

表2 二ユーキノ口ンの副作用のまとめ

消化器促状 I~.~ .. 
3-内 l食欲丘下、悪i)a!l吐、下痢、偽雌性腸炎(まれ)

中枢神経症状 1軽度頭i罰、めまし¥不眠、幻覚せん妄 (まれ)
0.9-11也 極筆[まれ、テオフィリンとNS削Dsとの併用での報

一一」盟 L二てんか恒竺竺に主主
アレルギー直膚症状 光線過敏症 (まれ)、血清病症張 (薬剤勲、事麻宿、
0.4 -2.8弛 .血菅浮腫、血管炎まれ)、急性fロ明性腎炎 (まれ)

血球異常 1%以下 1白血球滅世好酸球増t-

両m1--3%寸AS干.ALT上f一一一一一

OT延長催不登脈
作用
(カリウムチヤノネル
ブロッヲ.心筋細胞
脱骨僅遅延作用)

スルホニル尿素 (SU)剤やインスリン投与中の砲
尿病患者で要注意。結尿病以外でも見られる

小児例でまれに報告あり

心室性不盤脈、 tα坦由S由田町1田町報告あり
OT延長作用のある薬剤り7ミォヨfロンゾタロル・
キニジン・プロカイン7'ミド)の投与中‘心室性不
整脈リス?の高い基礎疾患 (心筋症徐脈性不整
脈 ー 低カリウム血症・低マデネシウム血症) でI~.
慎重投与ないし投年忌避

催奇形性・胎児毒性l妊婦では一般に投与禁忌の脚、
乳幼児と綬事L婦への投与も通常は忌避

本 l から一部改 læ~I)II

69.8%、入院で53.6%という報告があり、インドでは09-

10年の尿路感染の大腸幽のうちシプロフロキサシン感受

性率は外来で67.5%、入院では2%という鷲仰の報告もあ

る。大JJ山首ではニューキノロンだけでなく ST合邦lやセ

フェム系抗i:ii薬の耐性も1(1))11し|問題となっている。

大腸閣の耐性菌カ吐曽えたことで、尿路感染症や腹腔内感

染症の治療で特に影響が出ている。急性iitrJ:υ品l炎で、rIi中
発症で入院歴がないのにニューキノロン、ST合剤、セフェ

ム系に耐性の大JJ詰閣に出くわすケースがあり、背筋が凍る

思いをする ことがある。

ニューキノロン耐性は対l品閣だけではなく、前色ブドウ

球l凶では既に耐性率カマ45く、肺炎球的の耐性率は徐々に均

加l傾向、食中毒菌のサJレモヰラやカンピロパクタ一、性行

為感染症の淋菌でも耐性率i刊!JIIが問題になっている。

ニューキノ ロンは、そのiEの特性を活かせば、強力な切

り しになる抗菌楽である。しかしケースを選ばずに即日し

ていると、副作用、診断のマスク、耐性凶増加という負の

側I師が問題になり、 制lifi直が失われる。それを避けるために

今こそ、ニューキノロンが本当に必要なケースをよく見極

めて適正使用をしなければならないであろう。 /1M. 
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