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口腔外科領域 におけ るFosfomycin経 口投 与の使用経験
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神奈川歯科大学口腔外科学教室

は じ め に

Fosfomycinは ア メ リカMerck社 とス ペ イ ンCEPA

社 で 共 同開 発 され た新 し い抗 生 物質 で,広 い 抗 菌 ス ペ ク

トル を示 し,他 の薬 剤 との 間 に 交 叉 耐 性 もな く,し か も

毒 性 が少 い安 全 性 の 高 い抗 生 物 質 とい わ れ て い る1)～5)。

今 回,わ れ われ は 口腔 外 科 領 域 に お け る急 性 感 染 症 の

治 療 に 本剤 を使 用 し,そ の 臨 床 効 果 を 検 討 した の で そ の

成 績 の概 要 を報 告 す る。

薬 剤 に つ い て

Fosfomycinは 化 学 名 を1-cis-1,2-epoxypropyl pho-

sphonic acidと い い,下 記 の 構 造 式 を 有 す る。

本治験に使用したホスホマイシンカプセルは1カ プセ

ル中にホスホマイシソカルシウムを500mg(力 価)含 有

する経口用薬剤である。

対 象

対象は昭和48年12月 か ら昭和49年4月 までの間に

神奈川歯科大学付属病院口腔外科を受診 した27例 で,

男12例,女15例 で あり,そ の年令域は最低16才,最

高63才 で あった。

疾患別のうちわけは,急 性智歯周囲炎12例,急 性顎

骨骨髄炎14例,お よび,頬 骨複雑骨折1例 であった。

投与方法および効果判定

投与方法は原則 として成人1日3gを3回 に分け経口

投与した。投与 日数は3～7日 間であった。

効果判定は口腔疾患の特殊性と自然治癒を考慮して,

腫脹,発 赤,疹 痛,開 口障害などの局所症状を重点的に

観察し,同 時に全身症状,自 覚症状および臨床検査成績

を参考にして,本 剤投与3日 後に主症状が著 しく軽快 し

たものを著効,軽 減 したものを有効とし,5日 後に緩解

したものをやや有効とした。しかし,本 剤投与後も症状

が軽快しないか,あ るいは悪化 したものを無効とした。

なお,こ れらの判定にあたっては,主 治医の主観的判定

と"歯 科口腔外科領域におけ る抗生物質 の効果判定基

準"に 関する委員会の決定6)に 基ず く評点法による評点

比判定を参照 して総合的に判定 した。

治 療 成 績

Fosfomycinを 前記のとお り投 与 した臨 床成 績 は

Table 1の とお りである。 これを疾患別にまとめ ると,

Table 2と な る。すなわち,急 性智歯周囲炎12例 では

著効2例,有 効6例,や や有効2例,お よび,無 効2例

で,有 効率は83.4%で あ った。歯性感染を主 とす る

急性顎骨骨髄炎14例 では著効3例,有 効7例,や や有

効2例,お よび,無 効2例 で,有 効率は85.8%で あ っ

た。右頬骨複雑骨折の1例 には有効であった。

副作用は全投与27例 中,軟 便1例 と食欲不振1例 の

計2例(7.4%)を 認めたが,い ずれも軽度で投与を中止

するほどでなかった。

臨 床 検査成績

本剤投与前と3～7日 間連続投与後の臨床検査成績は

Table 3の とお りである。これを各検査項 目別にまとめ

るとFig.1～15と なる。

発熱は投与3日 後においてほぼ平熱ないし微熱に下が

り,開 口障害も無効例の1例 と頬骨骨折の1例 を除いて

ほぼ改善された。

血液所見では,白 血球数は本剤投与後も増加した2例

を除いて全般的に正常化 を示 した。 赤血球数,血 色素

量,ヘ マ トクリット値には異常な変動はみ られなか っ

た。赤沈はやや充進 した1例 を除いて全般的に正常化を

示した。全血比重および血漿比重には異常な変動はみら

れなかった。

肝機能検査では,血 清蛋白はほとん ど正常値内の変動

であり,A/G比 も本剤投与前よりやや高い値を示 した1

例を除いてほ とん ど正常値内の変動であった。 黄疸指

数,ア ルカリホスファターゼ,GOTお よびGPTに は

異常な変動はみられなかった。

総括および考按

口腔感染症の大半は歯根尖病巣や歯周疾患から由来す

る歯性炎症である。そして,そ のほとんどがグラム陽性

菌を主体とする混合感染であり,と りわけブドウ球菌の

果す役割は大きいとされている7)～9)。従 がって本領域で

は従来からグラム陽性菌に対 して強力で"か つ抗菌スペ

クトルの広い抗生物質が第1選 択剤として頻用されて来

た。また,歯 性炎症では炎症の主体が顎骨を中心とする

ことが多いため激 しい症状 と経過をとり,し かも顎骨は

他の組織に比べ て抗生物質の組織内濃度が上昇 しに く

く10),大 量投与を余儀なくされてきた。

Fosfomycinは 極 めてユニークな化学構造をもち,細
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菌細胞壁合成の初期の段階を阻害 し,特 異な抗菌作用を

示す という。そして,抗 菌スペク トルも広 く,副 作用 も

極めて少い安全性の高い抗生物質といわれている1)～5)。

また,組 織内移行も速やかで,血 清蛋白と結合 しないた

め骨内移行も良好であるといわれている5)11)。このよう

な本剤の特性から,わ れわれは顎骨を中心 とした口腔感

染症に対 して本剤の臨床効果を期待 して検討を行 な っ

た。

従来,抗 生物質の効果判定は主治医が臨床症状の変化

を詳細に観察 し,あ わせて臨床検査成績を参考にして判

定 しているが,と か く主観的であるため,先 に"歯 科 口

腔外科における抗生物質の効果判定基準"に 関する委員

会により作成された点数法6)に よる客観的効果判定を併

行し参照 した。すなわち,本 法は抗生物質投与前と投与

3日 後における全身および局所症状を定められた基準に

従がい採点 し,後 者を前者で除 した値が,0.300以 下 の

ものを著効,0.700未 満を有効,0.700以 上 を無効 とす

るものである。 しか し,本 法は効果判定を3日 後に限定

Table 1 Clinical results of fosfomycin

Table 2 Therapeutical effect of fosfomycin classified by disease
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Fig. 1 Temperature before

and after treatment 

with fosfomycin

Fig. 2 Mouth opening before

and after treatment 

with fosfomycin

Fig. 3 White blood cell count

before and after treat-

ment with fosfomycin

Fig. 4 Red blood cell count

before and after treat-

ment with fosfomycin

Fig. 5 Hemoglobin level bz-

fore and after treat-

ment with fosfomycin

Fig. 6 Hematocrit before and

after treatment with 

fosfomycin

Fig. 7 Blood cell sedimenta-

tion rate before and 
after treatment with 
fosfomycin

Fig. 8 Gravity of blood be-

fore and after treat-

=tit with fosfomycin

Fig. 9 Gravity of piasma be-

fore and after treat-

ment with fosfomycin
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されているため,疾 患の特性により投与5日 後,7日 後

等の経過も考慮すべき場合もあると考え,最 終判定は両

者を参照 して総合的に行なった。

われわれは前述のように主に顎骨を中心とした急性歯

性炎症26例 と頬骨複雑骨折の1例 に本剤を使用 した

が,急 性智歯周囲炎12例 では,著 効ない し有効が

66,6%,や や有効も含めると83.4%の かな り高い有効

率であり,急 性顎骨骨髄炎14例 においても,著 効ない し

有効が71.4%,や や有効も含めると85.8%で か なり高

い有効率であった。これら智歯周囲炎と顎骨骨髄炎 をあ

わせた歯性炎症全体では,著 効5例(19.2%),有 効13

例(50.0%),や や有効4例(15.4%),無 効4例(15.4

%)で,そ の有効率は84.6%で あ り,か なり良い成績

であった。そのほか頬骨複雑骨折で感染を伴 った1例 に

は 有 効 で あ った 。

以 上,27投 与 例 全 体 で は,著 効5例(18.5%),有 効

14例(51.9%),や や 有 効4例(14.8%),無 効4例

(14.8%)で,全 体 の 有 効 率 は85.2%で,本 剤 は 口腔

外 科 領 域 に お け る 急 性 感 染 症 に 対 してか な りの 効果 を 有

す る と思 わ れ た 。

Fosfomycinの 口腔 外 科 領 域 に お け る 臨 床 成 績 の 報 告

が 未 だ み られ な い た め,こ れ ら の成 績 を 比較 検 討 す る こ

とは で きな い が,現 在 頻 用 され て い る他 の 抗 生 物 質 の 本

領 域 に お け る治 療 成 績 と比 較 して み る と,ペ ニ シ リソ系

の ア ミノベ ソ ジル ペ ニ シ リ ソ で86.712)～90.0%13),テ

トラサ イ ク リソ系 の ミ ノマ イ シ ソで78.o14)～90.0%15),

マ ク ロ ライ ド系 の エ リス ロマ イ シ ソ 誘 導 体 で80.016)～

86.0%17),リ ソ コマ イ シ ソ で71.018)～86.0%19),ジ 隷

Fig. 10 Serum total protein
before and after tre- 
atment with fosfo-
mycin

Fig. 11 A/G before and after

treatment with fosfo-

mycin

Fig. 12 Icterus index before

and after treatment 

with fosfomycin

Fig. 13 Alkalinephosphatase

before and after treat-

ment with fosfomycin

Fig. 14 GOT before and after

treatmet with fosfo-

mycin

Fig. 15 GPT before and after

treatment with fosfo-

mycin
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サマイシンで85.0%20)な どの有効率が報告 され てお

り,ま た,先 の歯科口腔外科における抗生物質の効果判

定基準を作る際,各 研究機関から寄せ られた各種抗生物

質治験例556例 の成績の有効率が77.8%で あ った こ

とからも本領域における本剤の効果はかな り良好と思わ

れる。

そして,副 作用が軟便 と食欲不振 の各1例(7.4%)

であ り,比 較的副作用が少いといわれているマクロライ

ド系でエ リスロマイシソ誘導体10～12%16),ス ピ ラマ

イシン4.521)～12.5%22),リ ン コマイシ ン11.9%19),

ジ ョサマイシン11.3%20)な どの報告と比較しても,本

剤は副作用の少い抗生物質との印象をうけた。

われわれが炎症患者に 日頃行なっている臨床検査にお

いても,血 液所見および肝機能への影響はみられなかっ

た。 しかし,本 治験における連用はいずれ も短期間であ

り,長 期連用については今後充分に検討されるべき問題

である。

以上,簡 単に新抗生物質Fosfomycinの 口腔 外科領

域における臨床効果について検討を行なったが,本 剤は

本領域の急性感染症に対 してかなり効果が確実で,副 作

用も比較的少いとの印象を得たことから,本 剤は今後本

領域においてかな り効果を期待 してもよい薬剤の1つ と

考える。

む す び

われわれは口腔外科領域における急性感染症に対して

新抗生物質Fosfomycinを 使用 し,そ の臨床効果につ

いて検討を行なった。

1) 急性智歯周囲炎12例 には著効2例(16.6%),

有効6例(50.0%),や や 有効2例(16.6%),無 効2

例(16.6%)で,そ の有効率は83.4%で あった。

2) 急性顎骨骨髄炎14例 には著効3例(21.4%),

有効7例(50.0%),や や有効2例(14.2%),無 効2例

(14.2%)で,そ の有効率は85.8%で あった。

3) 頬骨複雑骨折の1例 には有効であった。

4) 以上,全 投与例についての有効率は85.2%で あ

った。

5) 副作用は全投与27例 中,軟 便および食欲不振各

1例(7.4%)を 認 めた。

6) 血液検査および肝機能検査において本剤投与によ

ると思われる異常な変動はみられなかった。

7) 以上の成績か らFosfomycinは 口腔外科領域に

おける急性感染症に対 してかな り効果を期待してもよい

薬剤の1つ と考える。
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CLINICAL EXPERIENCE WITH A NEW ANTIBIOTIC 

FOSFOMYCIN IN THE FIELD OF ORAL SURGERY

KAIZO SHIMURA, ATSUTAKA OHTO, KAZUTAKA KOMURA and EIICHI TANAKA 

Department of Oral Surgery, Kanagawa Dental College

A new antibiotic fosfomycin has been applied to the acute infectious diseases in the field of oral 
surgery, and the results were obtained as follows: 

1) Fosfomycin was administered orally for 3--.7 days at a daily dose of 3. Og to 27 cases of acute oro-

maxillo-f acial infection. 
2) In acute pericoronitis, the results revealed excellent in 2 cases, good in 6 cases, fair in 2 cases 

and poor in 2 cases. 
3) In acute osteomyelitis mandibularis, the results revealed excellent in 3 cases, good in 7 cases, 

fair in 2 cases and poor in 2 cases. 
4) In 1 case of fracture of os zygomaticum, it was good. 
5) The overall effective rate was 85. 2%. 
6) Two patients complained of slight side effects, that was anorexia in 1 and soft stool in another. 
7) No abnormality was observed in blood finding and hepatic function after fosfomycin administra-

tion.


