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緒 言

顎 口腔領域 の感染症は他科領域の感染症に比べ著 しく

高頻度 で,起 炎菌 も好気性菌 より嫌気性菌 まで巾広 く検

出され,混 合感染 も少 な くない とされ てい る1)。

これ ら感染症に対 し抗生物質に よる化学療法は必須で

あ り,特 に広範囲 のスペ ク トルを有 し,MICの 低い合

成Penicillin剤 や合成Cephalosporin剤 の必要性 が高

まっている。

近年,ド イツ ・バ イエル社 で開発 されたMezlocillin

は広範 囲抗菌 力 を 有 す るN-置 換Ureidomethylpeni-

cillin系 の半合成PenicillinでFig.1の 如 き構造を有す

る。

Fig. 1 Chemical structure of Mezlocillin

Chemical name:
Sodium 6-{D-2-(3-(methylsulfony1)-2- oxo - imidazoli-
dine -1- carboxamidoJ -2- phenylacetamido} - penicilla-
nate monohydrate

本剤はin vitroに おい て,グ ラム陽性菌に対 し典型

的なペニ シリン様活性 を示 し,グ ラム陰性菌に対す る作

用 スペ ク トルは一般 にAmpicillin(ABPC),Carbenic-

illin(CBPC)と 同様であるが,抗 菌作用は同等か,よ

り強い場合があ るとされている2)。

臨床効果にこついての報告はいまだ少 な く,明 らか では

ない。

今回,わ れわれは 口腔外科 領域の各種急性感染症患老

に本剤を使用 し,そ の効果について検討 を加 えたの で報

告す る。

対象および投与方法

対象症例は昭和51年11月 より昭和52年8月 までの10ケ

月間に東京医科歯科大学歯学部第1口 腔外科 を受診 し,

入院治療を受けた顎 口腔領域 の急性感染症患者11例 で,

男性9例,女 性2例,年 令は16才 より71才 ま で で あ っ

た。対象疾患の内訳はTable1,2に ご示 した ように,化

膿性顎骨骨髄炎2例,口 底 蜂窩織炎4例,化 膿性顎骨骨

髄炎 と口底蜂窩織炎の合併症2例,急 性化膿性歯槽 骨炎

と軟 口蓋膿瘍の合併症2例,お よび伝染性単核症1例 で

あ った。

投与量 および投与方法はMezlocillin1日2g～10g

を1～2回 に分け,5%ブ ドウ糖液,100mlに 溶解 し,

30分 ～1時 間かけ て点滴静注 した。投与期間は原則 とし

て3日 間以上 と したが,実 際の投与期間は1.5～9日 間

で総投与量は6g～32gで あった。

効 果 判 定 基 準

効果の判定 は採点法に よる客観判定 に加えて,こ れ と

は別に臨床経過 か ら主治医の主観に よる効果判定 も合わ

せ行 った。

採点法に よる客 観判定は 「歯科 口腔外科領域 におけ る

抗生物質の効果判定 に関す る委員会案」(日 本 口腔 外科

Table 1 11 cases classified by diagnosis
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Table 2 Materials and clinical results

学会)3)に従 って,局 所 の発赤 ・腫脹 ・疹痛 ・硬結,開 口

障害,リ ンパ節所見 な どの他 に,全 身 所 見 と し て,発

熱,全 身倦怠,食 欲不振 を加 えた13項 目の臨床床状 につ

い て評価採点 した。

効果判定 日は,投 与後3日 目と し,そ の時点の合計点

数を投与開始 日の合 計点数 で除 した値(評 点比)が0.35

未満を著効,0.35以 上0.70未 満 を有効,0.70以 上を無効

と した。

なお,3日 目までの投与 がなかった ものにこついては判

定不能 とした。

主治医の主観に よる判定 は,自 覚症状,他 覚症状が共

に著 しく改善 した ものを著効,自 覚症状,他 覚症状のい

ずれかが改善 した ものを有効,自 覚症状,他 覚症状のい

ずれの改善 もみ られ なかった ものを無効 とした。

治 療 成 績

対象患者11例 の治療効果 はTable2に 示 した如 くで

ある。客観判定法(採 点法)に よる対象疾患別の治療効

果は顎骨骨髄炎 の2例 は有効1例 で,1例 は 判 定 不 能

(投与期間が1.5日)で あった。

顎骨骨髄炎 と口底蜂窩織炎の合併症2例 では,著 効,

有効各1例 であ り,急 性化膿性歯槽骨炎 と軟 口蓋膿瘍を

合併 した2例 は著効 であ り,伝 染性単核症の1例 は判定

不能(副 作用のため投与 中止)で あった。

主治医に よる効果判定は採点法に よる客観判定の結果

と一致 していた。

Table 3 Daily dose and clinical effect of Mezlocillin
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Table 4 Bacteriological examination

これ ら症例 の うち,判 定不能 を除 いた9例 の1日 投与

量 と治療効果 との関連はTable3に 示 した。投与量に

よる治療効果の差は明 らかではな く,少 量投与 でも著効

例が認め られた。

以上全症例を まとめ ると,判 定不能 の2例 を除 き,全

症例有効以上の成績 であ り,9例 中5例(55.6%)は 著

効,4例(44.4%)は 有効 であった。

細菌学的検索 では,11例 中6例 に膿汁 よ り菌 を検 出 し

得たが,そ の 内訳はTable4に 示 した如 く,症 例3で

はStrept.viridans,症 例5はPeptococcus,症 例11は

Gram negative baclllusが 検出 された。

また,症 例1は.Peptostreptococcusと,Fusobacter-

ium,症 例8はMicrococcusとCorynebacterium,症 例

10はPeptococcusとNeisseriaが それ ぞれ検 出された。

これ ら6例 の治 療成績 は著効,有 効 各3例 ず つ で あ っ

た。

副 作 用

副作用は11例 中1例 に認め られた。

副作用の認め られた ものは症例2で,投 与後2日 目に

全身にご発疹を生 じたため本剤の投与を中止 し,他 剤(ミ

ノサイ ク リン)に 変更 した。

発疹は本剤投与中止後すみやかに消失 した。なお本症

例 を含めた全例に本剤投与前に皮内 テス トを施行 してお

り全例陰性 であった。

本剤投与前後 の一般血液検査,肝 機能,腎 機能を含む

血清生化学的検査 につ いては,全 例 中検討可能例4例 に

ついてTable5に 示 した。症例2,4,9に つ いては一

般血液検査,症 例10に つ いては一般血液検査,肝 機能,

腎機能 を含 む血清生化学 的検査 を施行 したが,い ずれ も

検査 上の変動範 囲内の ものであ り,異 常所見 は認 め られ

なかった。

総括 および考察

MezlocillinはAmpicillin(ABPC)の 誘導体 として

開発 された半合成Penicillinで その抗菌 スペ ク トル は

in vitroに おいて,グ ラム陽性菌に対 しては典型的なべ

ニシ リン様活性を示 し,グ ラム陽性菌に対 しては,一 般
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にABPCやCBPCと 同様 であ るが,抗 菌作用 はそのい

ずれ か,ま たは,Ticarcillinよ りも強 い場合が あ り,in

vivoに おいて もin vitroと 近似の結果を得 ている。特

にKlebsiellaに 対 しては抗菌 活性 は著 しく,Cephalotin

に匹敵 し得 るとされ2,4).ま た緑 膿菌に対 する抗 菌 力 は

CBPCと 同等以上 の効果が あるといわれ る2,4,5)。

顎 口腔領域の感染 症では,口 腔常在菌 によって生ず る

内因性感染症が多 く,常 在菌 以外 の菌に よって生ず る外

因性感染症は比較的少ない。 なかでも,歯 性感染症は,

歯,顎 骨,口 腔 粘膜 お よび周 囲軟組織 とい う解 剖学的,

生理学的な らびに細菌学的 な特有 の環境 と高率に発生 す

る 蝕 とに よ り,そ の発症頻度は他 の領域の感染症に比

して著 しく高 く,骨 組 織の感染症頻度 も人体中で最 も高

頻度 とされている1)。

細 菌 学 的 に は,Staph.aureus,Staph.albusお よび

Strept.hemolyticus,Strept.viridans,Strept.anerobius

な どの単 独 また は混 合 感 染 が 多 い。

さ らに,Gram positive micrococcus, Coccoid bacil

lus,Diplococcus,Gram positive bacillus,Gram nega-

tive bacillusな ど も検 出 され,E.coli,Pseudomonas

な どの二 次感 染 も希 では な い1)。

これ ら歯 性 感 染 症 に 対 す る薬 剤 の 選択 に さ い しては 感

受 性 試 験 の結 果 を待 た ず に 治 療 を 開始 せ ざ るを 得 な い 場

合 が 多 く,広 範 囲 スペ ク トル を 有 し,MICの 低 い 抗 生

剤 が要 求 され る。 この 点 で,顎 口腔 領 域 の感 染 症 に お い

て 合成Penicillinや 合成Cephalosporin系 の 抗 生 物 質

の選 択 の必 要 性 が 増 加 して お り,Mezlocillinは 前 述 し

た如 く,そ の条 件 を 満 た す もの と考 え られ る。

今 回,わ れわれは本剤を 口腔外科領域感染症11例 に使

用 し,そ の臨床成績を検討 したが,判 定不能の2例 を除

き,9例 中5例 に著効,4例 に有効 とい う優れた結果を

得 ている。

なお投与量別の治療効果 につ いては少量投与(29/日)

でも好結果を得た症例 もあ り,明 らかな差を認めていな

い。

細菌学的には11例 中6例 に膿汁 より菌 を検 出 して お

り,好 気性菌,嫌 気性菌が ほぼ同頻度であ ったが,い ず

れ もグラム陽性菌群 が多 く認め られた。

これ ら細菌に対す る本剤 の感受性試験は行 っていない

が,臨 床成績 か らはこれ ら菌群に有効であ った といい得

る。

また この結果 はin vivoな らびにin vitroの 実験結

果 と一致 していたと考 えられ る2,4,5)。

副作用 につ いては,実 験例 では11例 中1例 に発疹 を認

めたが投与 中止後消失 してい る。

本邦 の集計 では,511例 中17例(3.3%),19件(3.7%)

に副作用を認め,そ の内訳は発疹(10件)が 主 であ り,

そのほか発熱(4件),嘔 吐(2件),口 中苦味感(2件)

お よび悪感,戦(1件)な ど軽症,一 過性の ものが多

く,特 に重篤な副作用は認め られ ていな い5)。

本剤の投与法 は静注のみであるため,対 象が入院患者

のみに限 られ る欠点があ るが,そ の反面,症 例に よって

は投与量が少な いもの,1日 一度 の投与の もので も効果

を認めている。

ヒ ト血 中濃度は,通 常投与量 とされ る1回2gの 静注

で,投 与15分 後の濃度は約200μg/mlで4時 間後で も

3～5μg/mlと 比較的高 く,ABPCお よびCBPCの 同

量静注 と同様の推移曲線 を示 していた5,6)。

また,動 物実験にこおける急性毒性7).亜 急性毒性8),

亜慢性毒性9)な どは低 く,催 奇形性作用10)も認め られ て

いたい

このよ うに本剤 は広範 囲抗菌 スペ ク トルと優れた抗菌

力 を有 し,毒 性 も低 く,副 作用 も少ない ことな どより,

大量投与 も可能 であ り,重 症感 染症患者 もその適応 とな

り得 ると考え られ る。

結 論

口腔外科領域 の急性感染症11例 に対 し,新 しいPeni-

cillin系 抗生物 質Mezlocillinを 使用 し,以 下 の結果を

得た。

判定不能の2例 を除いた9例 の治療効果は著効5例,

有効4例 と優れた成績であった。

細菌学的には,膿 汁 より細菌の検出され た ものは6例

で,好 気性菌,嫌 気性菌 が検出 されたが,い ずれ もグラ

ム陽性菌が多 く,こ れ らの治療効果は著効3例,有 効3

例 であった。

なお副作用が1例(発 疹)に み られたが,そ の他臨床

検査値に異常は認 め られなか った。

以上 よ り,本 剤 は 口腔外科領域の急性感染症に対 し,

有用な抗生物質のひ とつ であると考 え られた。
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A new penicillin derivative, mezlocillin, was administered intravenously to 11 patients with acute
infections in oral and maxillo-facial regions.

The results obtained were excellent in 5 cases, good in 4 cases and not to judge in 2 cases.
Side effect was observed in 1 case, who got a rash.
Pathogenic microorganisms, mostly of gram positive, were detected in 6 cases.
Mezlocillin may be considered an effective drug for infections of oral and maxillo-facial regions.


