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I. 緒 言

近 年,多 数 の抗生物質 が開発 され ているが,マ クロライ

ド系抗生物質 は,そ の中間域 スペ ク トル とグ ラム陽性菌

に 強い抗菌力を示す ことか ら,グ ラム陽 性菌 に起因す る

感 染症に広 く使用 されてい る。 口腔領域 の感染症は,グ

ラ ム陽性菌に起 因す る症 例が大多数 をしめ ることか ら,

マ クロライ ド系 抗生物 質の使用頻度 はきわめて高 いと考

え られ る。

今度,明 治製菓 で新 し く開発 されたSF-837は,図1

に示す化学構造 を呈す るマクロライ ド系抗生物質 で,グ

ラ ム陽性菌 に強 い抗菌 力を示す こと,CP,SM,PCと の間

に交叉耐性 を認 めない こと,各 臓器 に対す る毒性が 少な

い こと,内服時 胃粘膜の刺激性が 少な く,かな り高 い血 中

への吸収効 率を示す こと,な ど多 くの特徴を もつ ている。

われわれ は 口腔 由来 の病原性 ブ ドウ球菌に対す るSF-

837の M.I.C.を 測定 し,ま た,名 古屋大学 医学部歯 科

口腔外 科外来を受診 した顎 領域の感染症にSF-837を 使

用 し,そ の臨床効果につ いて検討 したので,そ の成績 に

つ いて報告す る。

II. 口腔 由来 病 原 性 ブ ドウ 球 菌 に対 す る 抗 菌 力

口腔 か ら分 離 した 病 原 性 ブ ドウ球 菌36株 に 対 す る

SF-837お よびLeucomycinの M.I.C.を 寒 天 平 板 希 釈

法 に よつ て 測 定 し,比 較 検 討 した 。 測 定 方 法 は 化 学療 法

学 会 基 準 法 に 準 じた 。測 定 結 果 は,表1に 示 す 。SF-837に

対 す るM.I.C.は, 1.56 mcg/ mlが36株 中13株 (36.1%)

で 最 も 多 く,次 い で0.78mcg/mlが12株 (33.3%),

0.39 mcg/mlが5株 (13.9%), 12.5 mcg/mlが2株 (5.6

%), 100 mcg/mlま た は そ れ 以上 の 高 度 耐 性 株 が4株

(11.2%)で あ つ た 。 成 人 の標 準 投 与量 時 に お け る 最 高

血 中 濃 度1)以 下 のM.I.Cを 示 す もの は,36株 中30株

(83.3%)で あ つ た 。

次 にLeucomycinと 比 較 し てみ る と,図2に 示 す とお

図1 SF-837の 構 造 式

図2 SF-837と Leucomycinの M. I. C.の 相 関 関 係

表1 口腔 由 来 病 原 性 ブ菌36株 に 対 す るSF-837, LCの M. I. C.
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り,や やSF-837がLeucomycinよ り強 い 抗 菌 性 を示 し

た が,両 老 に 有 意差 は 認 め られ なか つ た 。Leucomycin

高 度耐 性 株 はSF-837に も 同 じ く高 度 耐 性 を 示 した 。 な

お,Staph.209株 に 対 す るM.I.C.はSF-837, Leu-

comycinと も0.2mcg/mlで あ つ た 。

III. 臨 床 成 績

(1) 治 験 剤

治験 剤は,明 治製 菓K.K.か ら提供 された,図1に 示

す構造を もつ マク ロライ ド系 抗生物質で,1カ プセル中

200mgを 含有す る。

(2) 臨 床 対 象

昭和46年7月,8月 の2ヵ 月間に,名 古屋大学医学

部歯科 口腔外科外来に来院 した8才 か ら60才 の26例

で,男13例,女13例 であ る。対 象疾患は急性歯槽骨炎

7例,智 歯周 囲炎13例,急 性 扁桃腺炎2例,急 性顎骨

骨髄炎2例,化 膿性顎下唾 液腺炎2例 の計26例 であ る。

(3) 投 与 方 法

成人で1回 投与量400mgと し,1日 投与量 は症状に

よ り1,200mgと1,600mgと した｡投 与方 法は1,200

mg例 では8時 間毎1,600mg例 で は6時 間毎 に,原

則 として食 間に内服 させた。投与 日数 は対 象疾 患や臨床

経 過に よ り差 異があ るが,原 則 と して3日 間は連続投与

をお こな うこととした。大多数 の症例 が3日 か ら7日 間

投与で,平 均5日 間であつた。本剤投 与中は他の抗生物

質の併用は 行なわなかつたが,85%の 症例 に 抗炎症剤

を併用 した。

(4) 効果判定基準

効 果判定は腫脹,発 赤,疼 痛,開 口障 害な どの局所症

状 に重点をお き,投 与開始 後3日,5日,7日 にチ ェ ッ

クし,3日 後に主症状 の著 しく改善 した ものを著効,か

な りの改善のみ られた ものを有効,5日 後に著 し く改善

のみ られた ものを有効,多 少 の改善 をみた ものをやや有

効,改 善 のみ られなかつた もの,ま たは増悪の傾向 のみ

られた ものを無効,と した。

(5) 臨 床 成 績

臨床成績 は表2,表3に 示す とお りで,感 染症 の治療

目的で使用 した 全症例の有効例 は26例 中20例, 76.9

%で あつた。そ の内訳は,著 効13例(50%),有 効7例

(26.9%),や や有効5例(19.2%),無 効1例(4%)で あ

つた。1日 の投 与量 か ら観察 してみ ると,1日1,200 mg

投与例 は20例 で,そ の内,著 効9例,有 効5例,や や

有効5例,無 効1例 であつた。1,600mg投 与例 は5例

で,そ の内,著 効4例,有 効1例 であつた。他 の1例 は

8才 の小児 で800mgで 有効 と判定 され た。

著効例(症 例12) H. K. 36才 男

主訴:右 顎下部 の腫 脹,開 口お よび嚥下障 害

現 病歴:2日 前か ら右顎 下部に腫脹,疼 痛 を 自覚 した

が とくに治療せず放置,症 状の悪化を きた したので来院。

現 症:体 温38.2℃,右 顎 下部に小児手拳大 の 腫 脹,

硬結,圧 痛あ り。開 口度2横 指,嚥 下痛著 明,右 舌下小

丘 部の発赤腫脹を認め,開 口部か ら排膿 がある。

診 断:急 性化膿性顎下唾 液腺炎

経 過:SF-837を 1日 1,600 mg, 1回 400 mgず つ6

時 間毎 に内服投与 し,キ モ タブ6錠 を併用投 与 した。3

日目には腫脹は初診時 の1/2程 度に消退 し,嚥 下痛,開

口障害の改善を きた し,5日 目には腫脹,嚥 下痛,舌 下

小 丘部の発赤腫脹 などの局所 症状は ほとん ど消退 し,体

温 も平熱になつた。

無 効例(症 例11)G. H. 36才 男

主訴:嚥 下痛,開 口障害

現 病歴:約1週 間前 か ら〓部 歯肉 の腫脹,疼 痛 が継 続

していたが,1日 前か ら疼痛,腫 脹お よび開 口障害が著

明にな り,37.5℃ の発熱 を きた した。

診 断:智 歯周囲炎→扁桃 周囲膿 瘍

現症:体 温37.8℃,右 顎―角 部の腫脹,開 口度1横 指 半,

〓 部歯 肉の腫脹,発 赤著 明であ るが排膿 はみ られ なか つ

た。

経 過:SF-837を 1日 1,200 mg, 1回 400 mgを 8時

間毎に 内服 キモ タブ6錠,ホ ンタール3カ プセルを併

用投 与 した。投与3日 後に いたつ て も局所症状 の改善 は

み られず,む しろ悪化 の傾 向がみ られ,4日 目には体温

38.4℃,扁 桃周囲の発赤,腫 脹 をきた し,著 明な嚥下痛

を と もない摂食不能に なつた ため入院。 ケフ リンの点 摘

静注に 変更,2日 後に37℃ に解 熱,嚥 下痛 も改善 し,

4日 後に退院 した。

(5) 副 作 用

本剤 投与に よ り副作用 の認 め られた ものは26例 中5

例(19.6%)で あつた.そ の内,本 剤単独投与例2例,

消炎剤,鎮 痛剤併用例3例 であつた。すべて消化器系 障

表2 SF-837に よ る顎 領域 感 染 症26例 の臨 床 効

果(名 大・ 医 ・口外)
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害 で 胃痛3例,食 欲不振2例,悪 心1例 で,副 作用 のた

め 投与を中止 した例 はなかつた。

IV. 考 按

Oral microfloraは 人体 のmicrofloraの 内,最 も菌種

も多 く,解 剖学 的,生 理学的な特徴 も加 わつて,き わめ

て複雑 な構成 をな し,多 くの研究 がなされてい るに もか

かわ らず,現 在 にいた るまで,そ の解 明はな され ていな

い。した がつ て多 くの場合,内 因感染 と考え られて いる顎

領域感染症 の細菌学的求 明は困難 であ るが,新 藤 ら2)は

顎 部感染症325例 か ら採取 した膿汁 の塗抹検査を行 なつ

た結果,グ ラム陽性菌を認 めた症 例は320例(98.5%)で

あつ た と報 告 し,他 の報告3)4)5)6)7)もほぼ同様 な結果 を示

してい る｡この ことか らも,顎 領域 の感染症は グ ラム陽 性

菌 に起 因す る症例が大多数 を しめ るものと考 え られ る。

いつ ぼ う,荻 野8)は グ ラム陽性菌 の うちブ ドウ球菌 が主

働性 を示 し,と くに コアグ ラーゼ陽性菌に よる感染症 は,

重 篤な症状を呈す る ことを報告 してい る。われわれは,口

腔 か ら分離 した病原性 ブ ドウ球菌に対 してSF-837の 抗

菌 力を測定 した結果,強 い抗菌性 を示 し,800 mg経 口投

与時 の最大血 中濃度1)以 下のMICを 示す ものが,全 体 の

83.3%を しめ した ことは注 目に値す る。いつぼ う,Leu-

comycinと 比較す るとほぼ同様 の分布を示 し,Leucomy-

cin高 度耐性株 はSF-837に も高度耐 性を示 し,両者の間

に明 らかな交叉耐性が認 め られた。この ことは,新 し く開

発 された抗生物質 としては無視で きな い。先述 のとお り,

グ ラム陽 性菌に よる感染 症が大 多数を しめ る顎領域 の感

染症では,グ ラム陽 性菌 を第1標 的 とし,グ ラム陽性菌 に

抗菌性の強 い抗生物質 を選 択すべ きであ ることは論 をま

たないが,選 択毒性 とい う化学療法の基本的 な考 え方か

ら,他 のmicroflora,と くに腸内細菌叢へ の影響 をなるべ

く少 な くす る ことを考慮 しなければ ならない。以上 の考

え方か ら,グ ラム陽性菌 に強い抗菌力を有 し,しか もグ ラ

ム陰性桿菌 には抗菌性を有 しな いマ クロライ ド系抗 生物

表3 感 染 症 の 治 療 対 象
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質は,顎 領域 の感染症に最 も適 した抗生物質 といえる。こ

の ことは,今 回われわれ が顎 領域感染症 を治験 したSF-

837の 臨床成 績に も現わ れてい る。 すなわ ち,26例 中

20例(76.9%)が 有効で,そ の内,著 効13例,実 に50%

を しめた。しか し著効例 を疾患 別にみ ると,智歯周 囲炎 が

13例 中8例,急 性歯槽骨炎 が7例 中4例,化 膿性顎下唾

液腺炎が2例 中1例 で,前 者 の2疾 患は比較的軽症 な感

染症であ ることか ら,こ うい う好 成績になつた ことを考

慮 しなければな らな い。いつぼ う,CRP反 応,左 方推移,

血 沈,発 熱な ど全身状態に比較 的強い影 響をお よぼす化

膿 性顎下唾液腺炎 も,2例 中1例 に著効がみ られた こと

は注 目に値す る。

1日 の投与量 と効果 との関係をみ ると,1 ,200mg投 与

例 に くらべて1,600mg投 与例 が よい成績であつた。顎領

域 の感染症は顎骨が対 象であ り,顎 骨への移行度が問題

とな る。マ クロライ ド系抗生物質 はTC,PCに くらべて

顎 骨への移行濃度は高 く,持 続時 間 も長 いが他の臓器に

くらべて きわめ て低 い9)。 したがつ て顎 領域 感染症には

常 用量の1.5倍 程度 を投与す るのが 普通であ る。SF-837

の顎 骨内移行濃度は データがな いため不 明 で あ る が,

1,600mg投 与例 の成績が 良 い ことか ら,移 行濃度 も考

慮に 入れ て重症例には1,600mgを 投与すべ きであ ると

考 える。

SF-837投 与による副作用の認め られた ものは26例 中

5例(19.2%)で,そ の内SF-837単 独投与例 は2例 であ

つ た。また投与期間か らみ ると5例 中4例 が6日 以上の

投与例 であ る.そ の内容はすべて消化器系 障害 で,全 例

と も軽 度で副作用のため投与を中止 した例 はなかつた。

この ことは,SF-837が 胃粘膜 の刺激性 が少ない とい う特

徴1)を 立証 してい るものと思われ る。 また,消 化剤を併

用 した症 例には副作用が認め られ なか つた ことか ら,こ

の程 度の副作用 は投与方法を考慮す る ことに よ り予防で

きるものと考 え る。

V. 結 論

1) 口腔 由来 の病 原性 ブ ドウ球菌36株 に対す るSF-

837のM. I. C.を 測 定 した 結 果, 0.39 mcg/mlが 5株

(13.9%), 0,78 mcg/mlが12株 (33.3%) 1.56 mcg/ml

が13株 (36.1%), 12.5 mcg/mlが2株 (5.6%), 100 

mcg/mlが4株 (11.2%)で あ つ た 。Leucomycinと 比

較 した 結 果,両 者 の 間 に は 明 らか な 交 叉 耐 性 が 認 め られ

た 。

2) 顎 領 域 感 染 症26例 に 対 す るSF-837の 臨 床 成 績

は,著 効13例,有 効7例,や や 有 効5例,無 効1例 で,

有 効 率76.9%で あつ た 。

3) SF-837に よ る副 作 用 は,26例 中5例(19 .2%)で,

す べ て 軽 度 の消 化 器 系 の 障 害 に よ る も の で あ つ た 。

以 上 の 成 績 か ら,SF-837は 顎 領 域 感 染 症 に 対 して 充 分

な 治療 効 果 が 期 待 で き る 抗 生 物 質 と考 え る。
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Abstract

1. The MIC of SF-837 was measured on 36 strains of pathogenic Staphylococcus derived from oral 

cavity, and it was confirmed that the majority centered around 0.78•`1.56 mcg/ml, besides 4 strains 

were resistant as •†100 mcg/ml. 

In comparison with leucomycin of which the same measurement was made simultaneously, SF-837 

showed almost the same MIC as that of leucomycin, andthe cross resistance was observed between two 

antibiotics. 

2. SF-837 was administered orally at the dose of 600•`1,600 mg/day for 3•`10 days to 26 cases of 

the infections of maxillary region, and the results obtained were remarkably effective in 13 cases, effec-

tive in 7 cases, fairly effective in 5 cases and ineffective in 1 case, effective ratio being thus 76.9%. 

3. As to the side effect due to the administration ofSF-837, 5 cases out of 26 cases exhibited the slight

digestive disorders such as anorexia and stomachache.


