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歯性感染症か ら分雌 した嫌気性菌 とCefmetazoleの 治療効果

渡 辺 哲 也

渡辺歯科佐鳴台診療所

(昭和57年11月24日 受付)

急性歯槽膿瘍あるいは,歯 周膿瘍7症 例より採取した膿汁血から菌の検索を行ない,6症 例に嫌

気性菌が分離された。そのうちPeptostreptococcusが5症 例に検出された。 一方,蜂 窩織炎,顎 骨

骨髄炎または,リ ンパ腺炎を誘発 した原因歯周辺の骨膜下膿瘍8症 例からも5症 例に嫌気性菌が検

出され,う ち4症 例にPeptostreptococcusが 分離された。15症 例から分離された菌 株20株 を分

析すると,Peptostreptococcus菌 株,Veillonellaは1菌 株,Bacteroidesは3菌 株,嫌 気性 グラ

ム陽性桿菌は2菌 株,Group B Streptococcusは2菌 株,α-Streptococcusは3菌 株であった。

分離されたPeptostreptococcus,Bacteroides,嫌 気性グラム陽性桿菌 とGroup B Streptococcus

にin vitroの 感受性試験からは,耐 性菌は確認できなかった。

犬を使った動物実験で,分 離 したPeptostreptococcus 108cells/mlの 培養液を1.5ml頬 粘膜に接

種後,3日 目に頬粘膜と頬部皮膚に腫脹が認められ,5日 目に皮下膿瘍を形成した。

蜂窩織炎10例,顎 骨骨髄炎6例,リ ンパ腺炎2例 の歯性化膿性感染症にCMZを 投与 し臨床的

検討を行なった。投与法は,成 人1回 投与量1g,1日1～3回 の点滴あるいは,one shot静 注に

より,投 与期間は3日 から10日 にわたった。 しかし顎骨骨髄炎の2例 に関しては,22な いし23

日間という長期投与になった。 臨床効果の判定結果は,著 効9例,有 効7例,や や有効2例,無 効

0で,有 効率88.9%を 得 た。

急性または,慢 性化膿性歯周組織炎を放置し,体 の免

疫能力が減退すると,時 に,局 所の組織破壊にとどまら

ず,口 腔底,頬 部,眼 窩下,顎 下部に炎症が波及し感染

症を誘発する。

今回,歯 性炎症が口腔領域の感染症を誘発したと考え

られる歯性化膿性感染症25例 を経験 した。その中で閉

塞腺癌を認めた18症 例に細菌学的検索を行ない,嫌 気

性菌の分離と,分 離菌株の薬剤感受性試験を施行 した。

併せて分離されたPeptostreptococcusに ついて犬を使

った感染実験を行なった。

また,続 発症を併発した18症 例に対 して,Cefamycin

系抗生剤であるCefmetazoleの 投与を行 な い,そ の治

療効果をも検討した。

I. 材 料 と方 法

1. 臨床研究

1) 対象症例

Table1に 示す7例 は,続 発感染症を有しない症例で

ある。Table2に 示す18例 は,急 性,亜 急性および慢

性化膿性歯周組織炎,ま たは抜歯術後の続発性炎症性疾

息で,口 腔底蜂窩織炎(3例),頬 部蜂窩織炎(5例),

顎下頸部蜂窩織炎(2例),顎 骨骨髄炎(6例),顎 下ま

たは頸部 リンパ腺炎(2例)を 併発 した症例である。

2) 材料採取および分離培養

歯肉,歯槽粘膜および皮膚を, Povidone-Iodine 5 mg/

ml液,0.5%  Gluconic Chlorhexidine ethanol solution

で消 毒 後,閉 塞 膿 瘍 か らneedle aspirationに よ り膿 汁

血を採取し,直 ちにケンキポーター(ク リニカルサプラ

イ社)に 注入した。

37℃,48時 間,GAM寒 天平板培地でガスパック法に

より嫌気性培養した後,集 落を分離 し純粋分離菌株とし

た。分離菌はさらに,37℃,48時 間GAM寒 天平板培

地で好気培養と嫌気性培養を行ない嫌気性菌であること

を確認 した。無芽胞グラム陰性桿菌は上述の1検索 の他

に,パ クテロイデス培地で嫌気性培養 し,菌 の発育を調

べた。一方好気培養は,37℃,24時 間BTB乳 糖寒天培

地,血 液寒天培地,チ ョコレート寒天培地を用い,分 離

した,Streptococcusの 群 別 判 定 は37℃,24時 間 トリ

プ トソー ヤ 寒 天 培地 で 好 気 培 養 した 後,Streptococcus

Test(Pharmacia Diagnostics AB社)を 用 い て行 な っ

た。

3) 感受性試験

対象患者7例 より分離 した8菌 株について,化 学療法

学会標準法1,2)に準 じて,接 種菌量108cells/mlの 条件下

でCMZのMICを 測定 し,さ らにCEXを 対照にとり
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Table 1 Organisms Isolated from the abscess with dental infections

比較検討 した。

4)投 与方法および効果判定基準

膿瘍切開とともに,症 例4で はCEDの,ま た症例5,6

ではFOMの 内服で,自 覚症状と他覚症状の改善をみた

ので,CMZの 投与を行なわなかったが,症 例1で は歯

根端切除術中,2,3,7で は抜歯術前に,CMZの 投与を

周辺組織への術後感染を予防する目的で行なった。

CMZの 投与方法は,成 人は1回 投与量1g,1日1～3

回の点滴あるいは静注により,小 児の用量は1回 投与量

0.59,1日1～2回 とした。

臨床効果の判定は,投 与前後 の体 温,白 血球数,腫

脹,発 赤,開 口障害等の他覚症状と,燕 下障害,食 欲,

疹痛の有無等の自覚症状を診査 し,次 の基準によった。

著効:CMZ使 用5日 以内に自 ・他覚的所見の消失が

認められたもの。

有効:自 ・他覚的所見の改善が緩やかなもの。

やや有効:自 ・他覚的所見の改善が緩やか で,CMZ

投与中止により再燃がみられたもの。

無効:自 ・他覚的所見の改善がみられなかったか,ま

たは悪化 したもの。

について判定した。

2.動 物実験

症例10の 急性歯槽膿瘍より顎骨骨髄炎を継発 した患

者の膿汁血より分 離 同定 した,Peptostreptococcusを

GAM半 流動寒天培地で37℃,48時 間嫌気性培養した

培養液(108cells/ml)を,犬3頭(体 重9～12kg,♂)

の左頬粘膜に0.5ml,右 頬 粘膜に1.5ml,コ ン トロール

として同量の生理的食塩液を対合側(下 顎)の 粘膜にそ

れぞれ接種した。 麻 酔 薬 として,Ketamin4mg/kg,

Xylazine hydrochloride2mg/kg,ア トロピン0 .5mg

を静脈内に投与した。

発症後皮下膿瘍を穿刺 し,得 られた検体について塗抹

標本を作成するとともに,細 菌の好気培養と嫌気性培養

を行なった。

II.成 績

1.菌 の検索と薬剤感受性試験

Table1お よび2に 示すごとく,対 象とした25症 例

中,18症 例に閉塞膿瘍形成が認められたので,膿 汁血を

採取し,菌 の同定 と抗生物質に対する感受性試験を試み

た。Table1に 示す歯槽,歯 周膿瘍のみで続発症のなか

った7症 例中,5症 例は嫌気性菌単独感染症であり,そ

のすべてにPeptostreptococcusが 分離された。症例3で

は好気性菌Group B Streptococcusと 嫌気性菌グラム

陽性桿菌とBacteroidesが 分離 され,症 例5で は α-

Streptococcusが 分 離 された。Table2に 示 す続発症

を併発した 症例18例 の うち,皮 下膿瘍を認 めた症例

20,22,23の3例 で経皮的に膿瘍の穿刺を行 ない,好 気

培養と嫌気性培養を行なったが,菌 の発育はなかった。

歯槽粘膜部位を穿刺 した8例 のうち症例8,9,10,12の

4例 よりPeptostreptococcusが,症 例11よ りGroup

B Streptococcusが,症 例17よ りBacteroidesが,症

例19よ り α-Streptococcusが 分離された。症例18で

は,塗 抹標本でグラム陰性桿菌が検出され,増 菌培養で

α-Streptococcusが 分離された。
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Table 2 Clinical effects of CMZ on orofacial infections induced by suppurative periodontitis or
tooth extraction.

15症 例 か ら 分 離 され た20菌 株 の 内 訳 は,Pepto-

streptococcus 9菌 株,Veillonella 1菌 株,Bacteroides

3菌 株,嫌 気 性 グ ラ ム 陽 性 桿 菌2菌 株,Group B

Streptococcus 2菌 株,な らび に α-Streptococcus 3菌 株

で あ った(Table 6)。 最 も 頻度 の 高 か っ たPepto-

streptococcusは,根 尖 膿 瘍,歯 周 膿 瘍,骨 膜 下 膿 瘍 の い

ずれ の病 巣か ら も分 離 で きた。

Fig.1は,症 例10の 膿 汁血 よ り分 離 され たPepte-

streptococcusのGAM寒 天 培 地 上 の集 落 を示 した 。集 落

は白色,円 形 で,表 面 は 滑 沢 で あ った。Fig.2は,そ の

グラム染 色の 顕 微 鏡 写 真 を 示 した。 グ ラ ム陽 性,球 菌

で,そ の配 列 は単 独,双 球 状 あ るい は 連 鎖 状 を な して い

た。

Disk法 に よる感受性試験を施行 した16株 は,CMZ

のみならず,ABPC,CEX,MINO,EM,LCMお よび

CPに3(+)の 高い感受性を示 した成績が得られた。

MICを 測定 した8菌 株に対してCMZはCEXに 比べ

高い抗菌活性を示 した。CEXで は0.78μg/ml以 上

6.25μg/ml以 下であったが,CMZは0.05μg/ml以 上

1.56μg/ml以 下であった(Table7)。

2. 犬を用いた分離菌のvirulence

分離 したPeptostreptococcusをGAM半 流動寒天培地

で培養 した培養液(108cells/ml)の0.5mlを 左上顎頬

粘膜に接種し,1.5mlを 右上顎頬粘膜に接種 した。左側
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Table 3 Charting

粘膜には接種後異状がみられなかったが,右 側には3日

後いずれも上顎頬粘膜と頬部皮膚の腫脹 が顕 著 となっ

た。5日 目に皮下膿瘍を形成 した(Fig.3)。 口腔内所見

は,Fig.4に 示すごとく,歯 槽頬粘膜にびまん性の腫脹

が認められた。同量の生理的食塩液のcontrol接 種では

異状はみられなかった。接種5日 目,発 症した3頭 の皮

下膿瘍からの穿刺液中の膿汁血は微量で,菌 の検索の結

果,塗 抹染色標本で2例 にグラム陽性球菌少数が認めら

れた。

3.臨 床効果

治療前の抗生剤投与は,対 象患者の大部分が転医患者

であ り,調 査が困難であったが,症 例14でCEX1.5

gを7日 間,症 例19でJM1.2gを4日 間,症 例21

でCEX0.5gを4日 間,症 例22でLCM1.5gを3

日間,症 例23,25でCEX1.5gを3日 間投与されてい

たことが確認された。

Table1の7症 例のうち,歯 根端切除を行なった症例

1,抜 歯術を行なった症例2,3,7で は術後の経過は良好

であった。

Table2の18症 例では,体 温は投与後1,2日 目に投

与前に比べ,全 症例とも著明に下降 し(Fig.5),同 時に

疹痛の軽減 と全身状態の改善がみられた(Table4)。 し

か し腫脹および,そ れに伴 う開口障害の消退は症例によ

りばらつきがあった。CMZ投 与開始2ま たは3日 後,

最終の投与か ら18時 間経過後,穿 刺液の細菌 検査は

11例 すべてに菌 検 出 は で きなかったが,顎 骨骨髄炎

の症例9で はCMZ投 与 中止4日 後,再 燃 が み られ

Peptostreptococcusと 嫌気性グラム陽性桿菌が分離され

た。CMZの 再投与により治癒させることができた。慢

性経過をとった4例 を除く13例 に白血球増多がみられ,

投与後改善がみられた(Table5)。

投与期間は3日 から10日 にわたった。 しかし顎骨骨

髄炎の2例 に関しては,22な い し23日 間 という長期投

与があった。

臨床効果の判定は,蜂 窩織炎では,10例 すべて(100

%)が 著効または有効であ り,顎 骨骨髄炎では,6例 中

4例(67%)が 著効または有効であった。 うち2例(33

%)は やや有効と判定された。 リンパ腺炎の2例 は著効

または有効であった。

治療成績の対象となったすべての患者は,皮 内反応陰

性で,副 作用の発現はみられなかった。

臨床症例の一部を記述すると;

症例1716歳,男 性,頬 部蜂窩織炎。

6急 性化膿性歯周組織炎から蜂窩織炎を続発した症
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Table 4 Effects of CMZ on symptoms

* Region of swellin
g

a: infra-orbital; b: buccal; c: submandibular: d: cervical

例である。4日 前から疹痛があ り,食 欲低下,全 身倦怠

も加わって来院した。37.7℃ の発熱,開 口障害と右頬

部に赤褐色の境界不明瞭な腫脹があ り,圧 痛,灼 熱感を

認あた。 口腔内所見は,6部 の 歯槽頬粘膜移行部に腫

脹があり,波 動を触知した。 レントゲン所 見 で,6の

根尖部歯槽骨と歯周靱帯に陰影を認めた。膿血性の穿刺

液を得たので膿瘍切開を行ない,悪 臭ある膿汁血が排出

された。CMZを1日2g静 注 で投与 した。投与2日 目に

は解熱 し,一般状態も著 しく改善 した。投与6日 目には,

頬 部腫脹の消退がみられ,白 血球数8,100→6,500/mm3,

CRPは,5(+)→(-)と な った。 本例の細菌学的検索

では,投 与前の膿汁血より,Bacteroidesが 単独に分離

され,こ れに対するCMZのMICは0.1μ ｇ/mlで あ

った。投与3日 目に得た穿刺液は,培 養の結果,菌 の発

育はなかった。以上の所見からCMZの 有効症例と判定

した｡

症例2020歳,男 性,頸 部化膿性 リンパ腺炎。

5慢 性化膿性歯周組織炎より,慢 性 頸部 リンパ腺炎

を併発 した症例である。来院1か 月前より,左 側頸部に

腫脹が現われ,1週 間前より増大 したため,内 科を受診

し,頸 部リンパ節炎と診断され,紹 介され来院 した。来

院時,37.8℃ の発熱と軽度の開口障害が あった。左頸

部に母指頭大の腫脹と,径3～5mmの4個 の腫脹を認

め,周 囲の皮膚には発赤があった。軽度の圧痛が認めら

れたが,自 発痛はなかった0口 腔内所見は,456部 の

歯槽頬粘膜移行部にかけて,び まん性の腫脹があ り圧痛

は著明であった。 レントゲン所見で,5の 根尖部に愛

界明瞭な骨吸収像を認めた0経 皮的に穿刺を行なったと
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Table 5 Laboratory findings of patients treated with CMZ .

Fig. 5 Temperature before and after

administration of CMZ

Daily dose for adult, 2 or 3 g

Tahle 6 Isolated organisms
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Table 7 Sensitivity of the isolated organisms

* Inoculation: 108 cells/ml

ころ,穿 刺液中の膿量は極めて少量であった。培養の結

果は菌陰性であった。CMZ1日2gを4日 聞投与 した。

解熱 と腫脹の消退傾向がみられたので,用 量を1日1g

とし,続 いて3日 間投与 した。投与7日 目に腫脹の消退

がみられ,完 治 した。CMZの 有効症例と判定した。

症例2423歳,男 性,術 後急性顎骨骨髄炎。

異状出血のため,8抜 歯6時 間後,紹 介され 来院し

た。来院時,疹 痛,38℃ の発熱,燕 下障害が あり,最

大開口径は10mmで あった。頬部から顎下部にかけて,

びまん性の腫脹を認めた。抜歯創からの出血量は,1時

間に約20mlで あった。Tranexamic acid 1g,Car-

bazochrome sulfonic acid 25mg,Vitamin K220mg

とともにCMZ1日3gを 点滴静注 した。 翌朝,多 少

の開口の改善をみたので,局 所の止血処置を施行 した。

3日 目には36.7℃ まで解熱し,疹 痛の消失と全身状態

の改善がみられた。5日 目よりCMZの 用量を1日1g

と し,7日 目腫脹の消退と白血球数の正常化をみた｡以

上の所見からCMZの 有効症例と判定した。

III.考 察

最近,FINEGoLD3),GORBACH&BARTRETT4)ら が報告 し

た常在菌叢のなかの嫌気性菌による感染症が,臨 床上重

要視されてきた。嫌気性菌感染症の成立について,組 織

の壊死,局 所の血流障害,ま たは既存の好気性菌などに

よる酸化還元電位の低下した組織内では,侵 入した嫌気

性菌の増殖が可能とな り感染が成立すると考えられてい

る。

また渡辺ら5)は,マ ウスを用いた感染実験で,嫌 気性

菌は単独では感染症を惹起 しにくいが,一 旦他菌種の協

力を得て感染すると,そ の後は単独でも充分に病的状態

を維持できると述べている。

顎口腔領域の感染症は,う 蝕,お よび辺縁性貨周組縁

炎に由来する例が多く,こ れまでに好気性菌および謙気

性菌の混合感染,単 独感染が報告されている6～9)。好気

性菌,嫌 気性菌 ともに グラム陽性球菌群が最も高い頻度

で検出されている。佐々木7)は口腔感染症の起炎菌につ

いて検討し,最 近4年 間に 口腔領域化膿性炎446症 例

から892の 菌株が 検 出 され,検 出率の高い菌の内訳

は,α-Stretococcusは144菌 株(32.2%Cases),β-

Streptococcusは50菌 株(11.2%Cases),Peptococcus

は140菌 株(31.3%Cases),Peptostreptococcusは

100菌 株(22.4%Cases),Bacteroidesは70菌 株

(15.6%Cases),ASGPRは69菌 株(15.4%Cases),

Veillonellaは53菌 株(11.8%Cases)で あったと韓告

している。今回の臨床研究で施行 した菌の検索の結果,

15症 例から20菌 株 が分離され,そ のうち15株 が好気

性または嫌気性 グラム陽性球菌であり,15症 例中11例

(73%)に 嫌気性菌が関与 していた。 これは先人の薪告

とほぼ一数する成績で,口 腔領域における感染症は,そ

の特殊性から嫌気性菌の単独,お よび混合感染が多い領

域 と考える。

河野10)も指摘しているように,口 腔,上 気道には多

種,多 様の好気性菌,嫌 気性菌が常在細菌叢を構成して

おり,こ れらの場所を経由して採取 した検体からは,病

巣由来の真の起炎菌か単なる常在菌かを判別することは

困難である。したがって閉塞創から膿汁血採取にあたっ

ては,穿 刺部位の歯肉,粘 膜あるいは皮膚の消毒に充分

注意を払わなければならない。また口腔内においては

唾液の混入を防 ぐために細心の注意を払わなければなら

ない。それ故に今回の実験では,こ れらに注意し簡易防

湿法を施行し,材 料検体を採取 した。
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さらに,分 離したPeptostreptocoecsにvirulenceが

あるかどうかを犬と用いた感染実験を行なって脚べた。

その結果,0.5×108cells/dogの 接租量では発症せず,

1.5×10ecells/dogを 接種 し3日 後腫脹が顕著となった。

接種5日 目に皮下膿瘍を形成するまでになった。すなわ

ち107cells/dogで は発症せず,108cells/do9の 生菌数に

より発症することが実験的に証明できた。

加藤ら11)は口腔内嫌気性菌感染症か ら分離 した新鮮

分離菌株90株 のCMZに 対する感受性を総体的に分析

した結果,91.1%が1.6μg/mlよ び そ れ 以 下の 極

めて強い感受性を有する成績を 得ている。 なかでも,

Peptostreptococcus 16株,Peptococcus 22株,Veil-

lonella 9株,Bacteroides 13株 とPropionibacterium

7株 はすべて1.6μg/ml以 下のMICを 示 したことを報

告している。今回著者が実施した感受性試験でも,分 離

されたPeptostreptococcus,Bacteroides,嫌 気性グラム

陽性桿菌,Group B StreptococcusはCMZに 高い感受

性を示し,in vitroの 感受性試験からは,耐 性菌は認め

られなかった。 しかし臨床的には,顎 骨骨髄炎2例 に

CMZ投 与中止により再燃がみられ,感 受性試験の結果

と一致していない現象が認められた。この理由は,一 般

的には,病 巣内には他にも複数の菌種が存在 し,1菌 種

でも無効な菌種が存在した場合その菌種が残存すること

が考えられる。 しかし顎骨骨髄炎の症例9の 場合には,

抜歯術を施行した後,1日1gの 投与で良好な治癒過程

をとっていることから,外 科的消炎手術の併用が治療に

重要であったと考えられた症例である。

CMZの 点滴あるいは静注による臨床効果の判定結果

は,著 効9例,有 効7例,や や有効2例,無 効0で,そ

の有効率は88.9%で あった。疾患別の効果をみると,

蜂窩織炎10例 とリンパ腺炎2例 では100%,顎 骨骨髄

炎6例 では67%の 有効率を得た。

大野ら9)は口腔外科領域感染症に対するCMZの 臨床

成績が,主 治医判定で著効27例,有 効65例,や や有

効13例,無 効3例 で,有 効率は85。2%,効 果判定基

準i2)eeよる点数判定で著効9例,有 効80例,無 効19

例で,有 効率は82.4%で あ った。疾患別にみると,顎

骨炎59例 では有効率は89.8%,蜂 窩織炎23例 では有

効率は100%で あ ったと報告 している。礒部ら13)は,

CMZの 術前予防投薬では,14症 例全例がその目的を達

し,術 後感染例はなく,口 腔感染症7症 例のすべてに効

果判定基準あるいは主治医判定で効果が得られたと報告

している。これらの成績は今回の臨床結果とほぼ一致す

る成績である。
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本論文の要旨は第25回 日本口腔科学会 中部地方会

(1982,岐阜)に おいて発衰した。
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ANAEROBES ISOLATED FROM DENTAL INFECTIONS AND

THERAPEUTIC EFFICACY OF CEFMETAZOLE

TETSUYA WATANABE

Clinic of Watanabe Dental Office, Sanarudai Hamamatsu, Shizuoka 432

Each sample of the pus from 18 cases of acute periodontal, alveolar, subperiosteal or subcutaneous
abscesses was undertaken for studies on an exploration of the pathogenic bacteria. Anaerobes were
isolated from 6 of 7 cases of periodontal or alveolar abscesses. Anaerobes were also isolated from 5
of 8 cases of subperiosteal abscesses near the pathogenic teeth which induced phlegmon, osteomyelitis
or lymphadenitis. No bacteria were, however, isolated from 3 cases of subcutaneous abscesses. All
the isolated Peptostreptococcus spp, Bacteroides spp, anaerobic gram-positive rods and group B Stre-

ptococcus showed high susceptibilities to various antibiotic discs tested. Analysis of the isolates from
15 cases were as follows. Peptostreptococcus spp (9/15), Veillonella spp (1/15), Bacteroides spp (3/15),
Anaerobic gram-positive rods (2/15), Group B Streptococcus (2/15) and a-Streptococcus (3/15).

Its virulence was proved by an inoculation of the isolated Peptostreptococcus (103 cells/m1/1. 5 ml)
into dog's alveolar mucosa. Subcutaneous abscess on buccal skin became obvious 3 days after the
inoculation and raptured 5 days after. Intraorally, swelling on buccal and alveolar mucosa was seen.

18 cases of suppurative infections; phlegmon 10, osteomyelitis 6 and lymphoadenitis 2 cases, which
were induced by acute or chronic suppurative periodontitis were chosen for studies of therapeutic
effects of cefmetazole (CMZ). Daily administrations of CMZ lgx 1 to lgx 3/day d. i. v. or i. v. for 3
to 23 days decreased body temperature and lessend pain after 1 or 2 days. The swelling and associated
functional disturbances were eliminated 3 to 23 days. The therapeutic effects of CMZ were considered
excellent in 9 cases, good in 7 cases and fair in 2 cases. The efficacy rate was 88.9%(16/18).


