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Ceftezoleの 口腔外科領域 におけ る基礎的,臨 床的研 究
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東海大学医学部口腔外科

近 内 寿 勝

東京歯科大学口腔外科

口腔領域 の重症 感染症に対 しては,広 い抗菌ス ペク ト

ラムと強い抗菌 力を有 し,さ らに副作用の少ない ことか

らCephalosporin系 抗生物 質がfirstchoiceと され

て いる。

今回,新 しいCephalosporin系 抗生物質 であるCef-

tezole(CTZ)に つ いて,臨 床応 用のたあの基礎的検討

な らび に臨床 的検討を行な った。本剤 については第23回

日本化学療法学会 総会の新薬研究会1)に と りあげ られ,

多 くの検討 がな されてい る。私た ちは本剤 の口腔領 域の

組織,す なわち歯肉,舌,歯 髄,顎 下 リンパ節,顎 下腺,

耳下腺お よび血清へ の移 行濃度を動物を用 いて測 定 し,

あわせて臨床での使用成績 を検討 した。

基 礎 実 験

1.　 実 験 方 法

実 験 に使 用 した 動 物 は,体 重150～250gのWistar

系 ラ ッ トで,CTZ投 与 後0.25時 間,0.5時 間,1

時 間,1.5時 間,2時 間 お よび3時 間 に潟 血 死 させ て

実 験 に 供 した 。 同 時 にCefazolin(CEZ)に つ い て も同

様 の 実 験 を 行 な い 比 較 検 討 し た 。

ラ ッ トは所 定 の 時 間 ご とに3匹 を 実 験 に 供 し,各 薬 剤

に つ い てそ れ ぞ れ18匹 を 使 用 した 。 各 薬 剤 の投 与 量 は

い ず れ も100mg/kgで,筋 肉 内注 射 に よ る投 与 を 行 な

った 。

測 定 はbioassayに よ り,方 法 はSuPerPosition

assaymethodで,検 定 菌 と し てStrept.haemolyti-

Fig. 1 Serum and tissue concentrations of 

CTZ in rats Fig. 2 Serum and tissue concentrations of 

CTZ in rats
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cusCook株,培 地 にはHeartInfusionAgar

(Difco)に 馬脱線維素血液10%を 加 えたpH7.2の も

のを用いた 。 各組 織は,摘 出計量 して均質化 し,1/15

M.,PBS(pH7.2)で 希釈後,遠 沈 上清を培地 に 重

層,予 備拡散 し,そ の後37℃,18時 間培養後 に測 定

した2)3)。standardcurveの 作成 は同 じPBSを 用 い

た 。

2.　 実験成績

CTZに おい ては血 清中濃度は0.25時 間でpeak時

の36%,そ の後0.5時 間,1時 間 と 徐 々に 上昇 し,

1.5時 間でpeakに 達 した 。 組織 内濃 度では各組織 と

も0.25時 間か ら徐 々に上昇 し,耳 下腺 は1時 間 で,

舌,歯 髄 顎下腺は1.5時 間で,歯 肉,顎 下 リンパ節 は

2時 間でpeakに 達 した 。peak時 の濃度 を比較す る

と歯髄 が最 も高 く49.5μg/g,つ いで血 清>歯 肉>舌>

顎下 リンパ節=顎 下腺>耳 下腺 の順であ った(Fig.1,

2)。

CEZに お いては血 清中濃度 は0.25時 間でpeak時

の61%,0.5時 間でpeakに 達 し,1.5時 間 までその

濃 度を維持 していた。組織 内濃度 では,舌 が0.25時 間

で,歯 肉,歯 髄,耳 下腺が0.5時 間で,顎 下 リンパ節,

顎下腺が1時 間でpeakに 達 し,各 組織 とも1.5時 間

頃 まで高濃度を保 ち,以 後減少をは じめ3時 間では歯髄

を除いて,す べ ての組 織で消失 していた。peak時 の濃

度 を比較す ると血 清が最 も高 く38.0μg/mlつ いで歯

髄>舌>歯 肉>顎 下 リンパ節=顎 下腺>耳 下腺 の順 であ

った(Fig.3,4)。

3.　 小 括

CTZとCEZの 比較 では血 清お よび各組織 とも移行

濃度に おいては差は認め られず,CTZが や や 遅れ て

peakに 達す るが,そ の移行パ ター ンも比較的類似 して

いた 。 この両剤 はす でに報告 した注射用Cephalospo-

rin系 抗生物 質の うちではCephaloridineと 同等の高

い移行濃度 を得 られ るが,peakに 達す る時間が他剤 と

比較 してやや遅れ る傾向を示 した4)5)6)。

臨床使用成 績

1.　 対象 な らびに方法

対象 は昭和50年1月 か ら6月 に東海大学 口腔外科な

らび に東京歯科大学 口腔外科 を訪れた患者31名 で,年

令は4才 か ら69才 にわた り,性 別では男16名,女15

名で あった。疾患別では顎骨炎20例,口 腔底蜂窩織炎

8例,扁 桃 周囲炎2例 ならび に顎下 リンパ節炎1例 で,

そ の うち入院を要 した ものは10例 であった。投与方法

は,成 人 に は 原 則 として1日2g,小 児には平均40

Fig. 3 Serum and tissue concenrations of 

CEZ in rats

Fig. 4 Serum and tissue concentrations of 

CEZ in rats
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mg/kgと し,外 来患者は1日1回,入 院 患者は1日2

回投与 と し0.5%塩 酸 リ ドカイン液で溶解 して轡筋に

注 射 した。投与総量は2gか ら16gに わた った。

2.　 効果判定基準

日本 口腔外科学会抗 生物質効果判定基準7)に 従が い,

薬剤投与開始 日の評点を分母に,投 与3日 後 の評点 を分

子 に して評点比が0.7以 下 の ものを有 効 と判定 した。

成績:疾 患別にみ ると顎骨炎20例 の うち下 顎骨炎は

10例 中有 効9例,無 効1例,上 顎骨炎は10例 中有効

9例,無 効1例 であ り,口 腔 底蜂窩 織炎は8例 中有効7

例,無 効1例,扁 桃周 囲炎は2例 中有効1例,無 効1例,

顎下 リンパ節炎は1例 中有 効1例 で,総 計31例 中有効

27例(87%),無 効4例(13%)で あ った。無効例を検討
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す ると薬剤投与開始 日評点20点 以上 の重 症例 に3例,

中 等症 に1例 認め られた。 また1日1回 投与例21例 中

に2例,2回 投与例16例 中に2例 認め られたが重症度

が異な るため効果 の比較は 困難 であった(Table1)。

3.　 副 作 用

自覚症状についてみ ると,ア レル ギー症状 などの発 現

はま った く認め られ ず,そ の他の顕著な副作用 もみ られ

なか った。 また一 部の症例 について投与 前 後 の肝機 能

(MG,GOT,GPT,Al-P),腎 機能(BUN,Creati-

nine)の 測定 を行なった ところ,今 回 の治験 に用いた

程 度の短期間の投与例では と くに変動を 示 した例はなか

った(Fig.5)。

結 論

1.　CTZの 口腔 組織内濃度を測定 した と ころ,歯 髄

内 濃度を最高に血清>歯 肉>舌>顎 下 リンパ節=顎 下腺

>耳 下腺 の順で,各 組織 と も1～2時 間でpeakに 達

した 。 これ は比較 したCEZに 類似 していた。

2.　CTZを 口腔 領域 の急性 化膿性 疾患に使用 し た 成

績 では,3日 目評点で31例 中27例 が有効で あった。

臨 床治験 に御協 力いただきま した東京歯科大学 口腔外

科 学 教 室 員 各 位 に 感 謝 い た し ます 。
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Laboratory and clinical studies on ceftezole (CTZ) have been performed, andthe following results were 
obtained. 

1) CTZ was administerd intramuscularly at a dose of 100 mg/kg in a group consisting of 3 Wister Imamichi 
strain rats, and the level was highest in the dental pulp followed by serum, gingiva, tongue, submaxillary 
lymphonodi, submaxillary glands, and parotid glands in order. The patterns of the distribution were similar to 
those of cefazolin. 

2) Thirtyone patients of acute oral infections were administered intramuscularly at a daily dose of 2 g in 
adults or 40 mg/kg in children, and good results were obtained in 27 out of31 cases. 

No side effects were observed.


