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口腔外科領域 におけ るCefotaximeの 使 用経験
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新 しいセ ファロスポ リン剤Cefotaximeを 口腔外科領域の術後感染予防8例 および感染症15例 に投

与 し また口腔諸組織へ の移行濃度を測定 し,そ れ ぞれの結果について検討 した。

術後感染 予防8例 の手術内容は上顎嚢 胞摘 出4例,,顎 下 腺摘 出2例,下 顎骨骨折 の観血的整復1例

および搬痕性開 口障害の形成手 術1例 で ある。投与量は1日49の1例 を除 き2gで ある。 投与法 は筋

注または静注であ り,臨 床的には全例有効であ った。

感染症はP.aeruginosa感 染3例 を含む15例 で,側 頭部蜂窩織炎2例,口 底蜂窩織炎2例,急 性下

顎 周囲炎4例,術 後感染症3例 および末期上顎癌の2次 感染1例 であ った。 臨床的には15例 中,著 効

7例,有 効5例,無 効3例 で有効率80%の 成績で あった。投与量は1日2～6gで1～3回 に分割 した。

投与法は筋注,静 注,点 滴静注 またはその併用 であった。

副作用 と して は一過性のGOT,GPTお よびBUNの 軽度上昇が1例 にみ られた。

口腔諸組織 内のCefotaximeの 移行濃度は全体に値が分散 し,傾 向はみ られなか った。最高 移 行 濃

度 は278mg/kg筋 注120分 後 に口蓋粘膜 の14.49μg/gで あった。

広域スペク トラムを持つ合成 ペニシ リンおよびセ ファ

ロスポ リン系の薬剤が多用されるにつれて,同 剤耐 性菌

起よる感染症および グラム陰性桿菌感染症の増加が注 目

されるようになった。

Cefotaxime(HR756,CTX)は ドイ ツヘキス ト社と

フランスルセル社 との共同によ り開発された合成 セファ

ロスポ リン系薬 剤で,Fig.1に 示す構造を持つ本剤の

作用機序は殺菌的であ り,従 来 の合成セ ファロスポ リン

系薬剤よりも β-lactamaseに 安定であ り,か つ,グ ラ

ム陰性桿菌に対する抗菌 力が期待 されて いる1)。

我々は 口腔 外科領域 の術後感染予防お よび感染症 に本

剤を使用 し,ま た 口腔諸組織へ の移行濃度を測定 し,そ

れぞれの結果 に若千 の検討を試みた。

Fig. 1 Chemical structure of cefotaxime

I. 対象および方法

対象 は昭和53年8月 か ら昭和54年1月 までの6カ 月

間に東京医科歯科大学第1お よび第2口 腔外科 に入院 し

た患者中の23名 であ る。 内訳は術後感染予防8名 ・感

染症15名 である(Table1お よび2)。

術後感染予防8例 の手術 内容は上顎嚢胞摘 出4例,顎

下腺摘 出2例,下 顎骨骨折 の観血的整復1例 および廠痕

性開 口障害の形 成手術1例 であ る。

感染症は頭側 部蜂窩織炎2例,口 底蜂窩織炎5例,急

性下顎周囲炎4例,術 後感染症3例 および末期上顎癌の

2次 感染1例 で ある。

Cefotaximeの 投 与量は1日1～6gで,投 与方法 は筋

注,静 注,点 滴 またはそ の 併 用 で,1日1～3回 と し

た。

口腔組織 内濃度は検 定 菌 と してM.luteus ATCC

9341株 を用い,HIA培 地(pH7.4)上 でsmall pore

法 にて測定 した。手術で切除 された口唇,口 蓋,下 顎歯

肉などの諸組織 に1/15Mリ ン酸緩衝液を加え,氷 冷下

ホモジナイズし,高 速遠心 分 離(3,000rpm,20分 間)

後,そ の上清 を採 り試料溶液を調整 した。

成人 には 本 剤1g(21.7～15.4mg/kg),小 児 に は

0.25～0.5g(31.3～278mg/kg)を 筋注 し,投 与か ら

組織切除までの時間は30～150分 であ った。

また同時に切除直後の肘 静脈の血清中濃度もM.lu-

teus ATCC 9341株 を検定 菌,Moni-trol Iを 希釈液と

す る薄層カ ップ法で測定 している(Table 3)。

II. 成 績

効果判定基準2)はTable4に 従 ったが,最 終判 定 は
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Table 1 Clinical results of cefotaxime (Operation cases)

主治医の判定を重視 して,著 効,有 効,無 効 の3段 階に

分類 した。

術後感染予防群の8例 はいずれ も感染症状が 出現 しな

か ったので,全 例が有効 と判定 され,本 剤は術後感染の

予防に有用であると思われた。

感染症に対す る治成療績 は著効7例,有 効5例,無 効

3例 で著効と有効を合せた有効率は80%で あった。

細菌検査はRaemginosaお よびその他 のグラム陰

性桿菌 について行 なった。投与期間中にP.aeruginosa

が検出 されたもの4例(約17%),グ ラム陰性桿菌が検

出された もの2例(約9%)で あ つた。4例 中3例 は治

療前か らP.aeruginosaが 検 出されていた症例で あり,

本剤投与によって も菌の消退は得 られなか った。 また2

例は臨床症状の改善 もみ られなか つた。

次に著効,有 効各1例 および無効例2例 の 経 過 を 示

す。 し

症例643歳,男 口底蜂窩織炎

昭和53年11月24日,「 部分が疼痛を伴 って腫脹 し,

腫脹は急速 に口底および頚部 に拡大 し,開 口障 害も発現

した。11月27日 入院 し,頸 部腫脹は鎖骨上窩に達 して

お り,皮 膚 の発赤は胸骨 部に及んでいた。口底部 は挙上

されており,「 部舌側歯肉か らの排膿がみ られた。最大

開口度は20mmで あ った。第l病 日はCefotaximeを

1g筋 注 し,4gを 点滴静注 した。 翌 日か らは朝 夕1g

ずつの2回 筋注 と昼間の49点 滴静注 とし,5日 間投与

した。3日 後か ら症状は緩解 に向かい,6日 後には開口

障 害 もほぼ消失 したので,臨 床的には有効 と判定された。

しか し,排 膿はなお数 日間持続 した。入院 日のWBC数

は13,200で,軽 快 した12、月8日 のそれは7,200で あっ

た。膿か らは グラム陽性球菌が検出された。本剤投与前

のGOTは41,GPTは67で 若干高値であったが,

6日 間投与後 はGOT54,GPT112と さらに上昇 した

本剤 との関係 は不明であった。

症例11 48歳, 女 急性化膿性下顎周囲炎

昭和53年10月1日 頃より右頬部が腫脹 しは じめ,そ

の後腫脹の範 囲が急速に広がり,強 い開口障害が出現 し

た。10月6日 に入院 したが。 体温は38.7℃ で,口 腔

内外の腫脹 は著 しく,ほ ぼ開口不能の状態であった。初

日にCefotaxime 0.5gを 点滴静注 した。2日 目に口腔

内の膿瘍を切開 し 膿か らは レンサ球菌およびCandia

albicansが 分離 された。3回 後か ら症状は緩解 に向い,

開口障害 も徐々に 解 消 し た。 入 院 日 のWBC数 は

12,500,5日 後 のそれは6,300で あ った。副作用はみら

れず,臨 床的に著効 と判定された。

症例12 66歳, 男 術後感染症

昭和36年3月 に左側上顎 癌の手術 と術後照射が 行 な

われた。昭和53年7月25日 に上顎部欠損 に 対 して

Delto-Pectoral Flapに よる形成手術が行 なわれたが,

翌 日よ り上顎の縫合部 より排膿 があり,P.aeruginosa

が検出された。CETを1日4g,5日 間投与後,SBPC

に変更 し,1日4gを3日 間投与 した。10日 後からは,

Cefotaxime 4gとSBPC 4gの 点滴静注を併用 した。
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Table 3 Tissue concentration of cefotaxime

Table 4 Criteria for evaluation of symptoms

1. Body temperature:

0: Below 37•Ž

1: Over 37•Ž Below 37.5•Ž

2: Over 37.5•Ž Below 38•Ž

3: Over 38•Ž

2. Systemic languor:

1: No

2: Yes

3. Anorexia:

1: No

2: Yes

4. Erythema (hot feeling):

a. inside oral cavity:

0: No

2: Gingivitis of one or two teeth

4: Gingivitis of more than 3 teeth or infla-

mmation extended to the surrounding

tissues

b. outside oral cavity:

0: No

1: Erythema outside of oral cavity

2: Erythema accompanying hot feeling

5. Swelling :

a. inside oral cavity :

0: No

2: Swelling of one or two teeth

4: Swelling of more than 3 teeth or infla-

mmation extended to the surrounding

tissues

b. outside oral cavity :

0: No

1: Swelling outside of oral cavity

2: Extensive swelling

6. Induration :

0: No

1: Induration palpable from outside oral

cavity

2: Induration accompanying tense skin

7. Pain

a. spontaneous :

0: No

1: Spontaneous

2: Severe pain

b. on swallowing

0: No

1: Yes

c. on pressure:

0: No

1: Yes

8. Trismus :

0: Opening of the mouth over 30 mm

1: Opening of the mouth over 20 mm, below

30mm

2: Opening of the mouth over 10 mm, below

20 mm

3: Opening of the mouth below 10 mm

9. Lymphnodes findings :

0: No swelling or swelling without pain

1: Movable and pain on pressure

2: Non-movable and pain on pressure

10. Pus disharge

0: No

1 Yes
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16日 後の膿か らは同菌とyeastが 検出され,25日 後で

も排膿 が止 らないので無効 と判定 し,投 与を中止 した。

投与中はグラム陽性菌 が検 出されなか ったが,本 剤単独

の効果については判定で砦ないが,P.aeruginosaに つ

いては無効 と判定 された。

症例2 57歳,女 側頭部蜂窩織炎

昭和52年2月 か ら下顎歯 内癌 に対 して放 射線治 療 が

行なわれた。5月 に下顎切除 が行なわれ,7月 か ら術後

照射が行 なわれた。

11月 に腫瘍 の再発がみ られたので 入院 し9化 学療法が

行なわれた。 同53年7月 下旬 から右側頭部が腫脹 し,2

次感染による側頭部蜂窩繊炎と診断 され,CER,DKB,

AMKお よびCBPCが 投与 されたが効果はなかった。

8月3日 か らCefotaxime 1日2回 筋注 し た が,8月

10日 採取 した膿か らはP.aeruginosaと グラム陰性桿

菌が検出され,そ のCefotaximeのMICは200μg/ml

であったので投与を中止 した。

III. 副 作 用

上記 の23例 中,本 剤 によると思われ る副作用 はみら

れなか った。 また臨床検査についてはTable2の 感染

症 例7例 について,本 剤投与前後の血液像,肝 機能,腎

機能 などの変動を検索 し,次 の1例(症 例14)に 一過性

のGOT,GPTお よびBUNの 軽度上昇をみて い る

(Table5)。

症例1442歳,男 骨移植後感染症

昭和53年5月,左 下顎骨 腫瘍 の切除 と欠損への骨 移

植が行なわれ,6月 に退院 した。 その後 も腫脹 と痔痛が

持続す るため,7月 下旬に転院 して当科を受診 した。

移植骨 は腐骨 とな って一部が口 内に露 出してお り,そ

の周囲よ り排膿が あった。膿か らは レンサ球菌が検出 さ

れた。11月11日 に腐骨除去手術が行 なわれ,Cefota-

ximeを 朝夕1gず つ筋注 と昼間2gを 点滴静注 した。

術後経過は良好で,排 膿 も止ま ったので有効 と判定 され

た。投与前には異常値はなか ったが,6日 間投与後の検

査でGOT 44,GPT 41,BUN 31と 軽度 の異常値がみ

られた。 しか し,投 与終了1カ 月後の検査では いずれ も

正常値に戻 っていた。

また,本 剤の筋注時 に注入痛を訴える患者が あ り,そ

のために他剤に変更せ ざるを得ない症例 も経験 した。従

って何 らかの痔痛対策が必要 と思われた。

IV. 組 織 内 濃 度

組織内濃度は7例 が測定可能であ った。上 口唇3例 は

口唇裂 の2次 的修正手術で切除 された瘢痕 を含む組織,

口蓋粘膜の2例 は口蓋裂形成手術で採取された組織 下

顎歯 肉の1例 は切除され た歯 肉増殖症の一部で あり,ま

た1例 は術後性上顎嚢胞 の摘 出物であ る。 筋 注 後30～
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150分 の血清 中濃度は10～23μg/mlで 従来 の報告1)と

ほぼ一致 していたが,上肥組纈 中 の 濃 度 は0.62～14.5

μg/gで,か な りば らつ きが大 画か った。

顎下腺 について2例 が検索 さ れ,1g筋 注60分 後の

組織内濃度は0.8μg/gと0。2μg/gで あ った。 また顎

下 リンパ節 については1例 検索 さ れ,1g筋 注60分 後

の濃度は0。7μg/gで あった。その他,上 顎骨2例 と下

顎骨3例 について も検索 したが,い ずれ も測定限界以下

であ った。

V. 考 察

1. 術後感染予防群の8例 には全例が有効であ った。

2. 感染症群15例 では著効7例,有 効5例,無 効3

例で有効率 は80%で あった。

3. P.aeruginosaが 検出 された4例 に,1目2～4

9を 投与 したが,3例 には細菌学的効果が細め られなか

った。P.aeruginosaに 対 して本剤を投与す る場 合 に

は,用 量および患者の全身状態を慎重 に考慮する必要が

ある と思 われた。

4. 副作用 としては一 過 性 のGOT,GPTお よ び

BUNの 軽度上 昇が1例 にみ られた。

5. 口腔諸 組織内濃度 の測定結果では,最 高値が口蓋

粘膜 の14、49μg/g(27.8mg/kgを 筋 注 後120分)で

あ ったが,そ の他の組織 でにば らつ きが大 きく傾向を云

々することは困難であった。
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1. Cefotaxime (HR 756, CTX) was effective in all 8 cases given the drug prophylactically to prevent

postoperative infections after oral surgery.

2. In 15 cases of infection, cefotaxime was assessed to be excellent in 7 cases, good in 5 cases, and

poor in 3 cases for a rate of effectiveness of 80%.

3. Among 4 patients in which P. aeruginosa was detected, given a daily dose of 2•`4g, cefotaxime

was bacteriologically ineffective in 3, indicating that it is necessary to carefully consider the dosage and

overall condition of the patient when using cefotaxime against P. aeruginosa

4. As a side effect, a transient elevation of GOT, and GPT and a mild elevation of BUN were

seen in 1 patient.

5. Cefotaxime levels were determined for various tissues of the oral cavity. The highest level (14.49

ƒÊg/g) was obtained in the palatal mucosa (120 min after intramuscular injection of 27.8 mg/kg). In

other tissues there was a wide degree of individual variation. No clearcut tendencies were therefore

observable.


