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口腔外科領域におけるBRL28500(Clavulanic

acid-Ticarcillin)の 臨床的検討
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BRL 28500の 臨床的検討 を中等 症,お よび重 症の 口腔領域化膿性炎12例 につ いて行 い,次 の結

果 を得た。

1)口 腔 外科領域 の効果判定基準 による有効率 は91。7%で あった。

2)疾 患群別 の有効 率は,顎 骨炎 に対 しては100%,蜂 巣 炎に対 しては80%で あ った。

3)副 作用 は認 め られ なか った。

4)臨 床検査 では,GOT,GPTの 上昇が一例 に認め られた。

以上 の結果 よ り,BRL28500は 口腔領域化膿性 炎に対 して有用 である と考 え られ る。

β-lactam系 抗菌 性物質 の近年 の進歩 はめ ざまし く,

新しい薬剤が次 々に開発 され臨床 に応用 され てい るが,

β-lactamase産 生菌 に よる薬剤耐性化が大 きな問題 とな

っている。

β-lactamase阻 害剤 であるclavulanicacid(ク ラブ

ラン酸:CVA)は,耐 性菌 の産 生す る β-lactamaseと

結合 し,酵 素活性を不活化す る。抗菌力 の点か ら,CVA

単独の使用は効果的な使用法 ではないが,合 剤 と しての

使用法が 検討 された結果,従 来 よ りグラム陽性菌,グ

ラム陰性菌,お よび 嫌気性菌 に 対 し評 価 の 高 いticar-

cillin(TIPC)と の組み合わせが有効 であるとわか り,

BRL28500が 開発 され た。TIPCとCVAの 配合比は

15:1で ある。TIPCとCVAの 配合に よ り,ペ ニシ リ

ナーゼ型,セ ファ ロスポ リナ ーゼ型,い ずれ のβ-lactam-

aseに 対 しても安定 になったといわれてい る。

今回,本 剤を 口腔外科領域 の中等症か ら重症の感染症

に対して試用す る機 会を得た ので,臨 床的検討を行った

結果を報告す る。

I.臨 床 的 検 討

1)対 象お よび方法

東海大学病院 口腔外科お よび磐 城共立病院 歯科 口腔外

科を,昭 和59年6月 よ り9月 までの間 に受診 した 口腔

領域化膿性炎12例 を対 象 とした。内訳 は,顎 骨骨 炎7

例,顎 骨周囲の蜂巣炎5例 であ り,口 腔外科 領域の効果

判定基準1}では,15点 か ら19点 までの中等症2例,20

点以上の重症例10例 よ り構成 されてい る。年齢は,15

歳 より74歳 まで,男 性8例,女 性4例 であ る。

投与 法は,BRL 28500 1.6gを100mlあ るいは200

mlの 生理食塩水液,電 解質液,5%ブ ドウ糖 液 に溶解

し,30分 あ るいは120分 かけて点滴静注 を行 った。1

例については,1日3回 点滴静注を行 ったが,他 の11

例については,1日2回 の使用 と した。投与期間 は,3

日間か ら8日 間,総 投与量 は9.69か ら33.69で あ っ

た。

2)効 果 判定

効果判 定は,12例 全例 につ き可能 であった。 口腔外 科

領 域におけ る抗 生物質 の効果 判定基準1)に従 って,投 与

開始後3日 目に判 定を行い,3日 目の合計点数 を投与 開

始 日の合計 点数 で除 した値を もとに,著 効(≦0.3),有

効(<0.7),無 効(0.7≦)の 点数評価 を行 った。 また,

同時 に,主 治医 に よる判定 では,臨 床症状,臨 床経過 を

もとに,著 効,有 効,や や有効,無 効の4段 階 に分 け,

評価 を行 った。

3)成 績

抗生物質 の効果判定基準 に よる評 価では,著 効1例,

有効10例,無 効1例 であ り,有 効 率 は91。7%で あっ

た。 また,主 治医 の判定 では,著 効2例,有 効10例

で,有 効率100%で あった。

疾患群別 の効果判定 基準 に よる有 効率は,骨 炎7例 の

うち著効1例,有 効6例 で,有 効率100%,蜂 巣 炎 で

は,5例 の うち有効4例,無 効1例 で,有 効率80%で

あった。

重症度別 では,中 等症2例 とも有 効 であったが,重 症

例10例 の うち,1例 が無効 であ った。



1142 CHEMOTHERAPY
OCT. 1986



VOL.34 S-4 CHEMOTHERAPY H43

Table 2 Laboratory findings before and after the therapy with BRL 28500

* KA Unit

4)細 菌学的検討

閉塞膿瘍か らneedle aspirationを 行い,得 られた検

体をTCSポ ーターで増菌 し,BML(株 式会社相互生物

医学研究所)に おいて菌 の同定,MICの 測定 お よび β一

lactamaseの 定性を行 った。

結果はTable1に 示す とお りで,好 気性菌10株,嫌

気性菌4株 であったが,菌 検出率は低 く,ま た嫌気性菌

の検出頻度が低か った。

MICの 比較では,BRL28500とTIPCの 両者 に差 は

認め られなか った。また,β-lactamase産 生菌 は1株 も

認められなか った。

5)臨 床検査結果(Table 2)

12例 中1例 にGOT,GPTの 上昇が認め られた。

6)無 効症例の検討

無効症例の1例(No.12)は,抜 歯後感染 に継発 した

蜂巣炎であった。近 医 よ り抜歯後の治癒経過が悪いため

に,抜 歯後7日 目に当院 を紹介 され,来 院 した。初診時

の所見 では,口 腔 内外 の腫 脹が著 しく,同 日切開排膿手

術 を行 い,BRL285001回1.6g,1日3回 の投 与を 開

始 した。切 開手術 とBRL28500の 投与 に よ り体温 は改

善 し,白 血 球数 も14,500よ り7,600へ 減少 したが,腫

脹の軽減は遅 く開 口障害 も改善 しなか った。CRPは 投

与 前6(+)よ り3日 目の判定 日には4(+)と な り,投

与 開始 よ り1週 間後には(-)に な った。主 治医の判定

では有効 であ ったが,開 口障害 の改善 を期待 して,投 与

開始後7日 目よ りセ フェム系 の抗菌性物質へ変更 した。

7)副 作用 につ いて

副作用 の発現 は,全 例に認 め られなか った。

II. 考 按

口腔外科領域 の化 膿性 炎の うち,骨 炎,蜂 巣炎 といっ

た重症例 は抗菌性物質 の使用 に よ り,遭 遇す る頻度 は減

少 している といわれ てきた。 しか し,最 近,初 期 の抗菌

性物質 の不適切 な投与 に よる遷延化 した症例 の急性増悪

や生体防 禦能,感 染抵抗 性の減弱 した患者 におけ る感染
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症が,新 たな問題 として注 目され ている。

幸 いな ことに,我 々が,口 腔外科領域化膿性炎の検出

菌 と薬剤感受性を最近5年 間800症 例,1466株 につい

て検索 した と こ ろ で は,Streptococcusお よびPepto-

stnptococcusな どの グラム陽性菌が全体 の60%を 占め

るため,penicillinsとcephemsが 第一次選択剤 として

推奨 され,特 にampicillin(ABPC)のprodrugが 有効

であ るとされている2}。しか し,最 近,ampicillin耐 性菌

や,グ ラム陰性 桿菌 の検 出も報告 されてお り,ま た今後

増 加す る可能性 もあるこ とか らBRL28500の 効果が期

待 される。

BRL28500の 点数判定 では,有 効率が91.7%。 主 治

医の判定 では100%と 満足すべ きものであ った。これ ら

は,口 腔領域化膿性炎の うち,重 症例 あるいは中等症 で

ある骨 炎,蜂 巣炎 に対 しての結果 であ り,評 価 に値す

る。 また,臨 床的に副作用が1例 も認あ られ なか った こ

とは,本 剤 の有用性を高めてい る。

臨床分離菌 についての効果判定 をす るため に,菌 の検

索 を依頼 して行 ったが,8症 例 より14株 が検出 された

に留 まった。特に,嫌 気性菌 の検 出は14株 中4株 であ

った。我 々の経験 では,嫌 気性菌 の検出率は好気性菌 と

同等か,あ るいはやや多い と考 えてお り,.またPepto-

streptococcus,嫌 気 性Streptococcusあ るい はEacte-

roidesの 検出が中心にな ることも考えあわせ ると,今 回

の検出状況を もって,細 菌学的検討を行 うことは適当で

ないと判断 した。検出菌 のMICの 比較では,各 菌 とも

TIPCとBRL28500のMIC値 は同 じであった。

臨床検査値では,GOT,GPTの 上昇が1例 に認めら

れ,臨 床的に判断す る と本剤に よる可能性が高い。投与

中止後,15日 目の 検査結果 ではGOT,GPTと も正常

範囲に入 った。

以上の結果 か ら,BRL28500は 有用 であると考えられ

る。
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BRL 28500 was clinically evaluated and showed good results in the treatment of infections in oral sur-
gery. BRL 28500 was administered by drip infusion to 12 patients with ostitis and cellulitis of oral sur-
gical field. The overall efficacy rate was 91. 7% (11/12). No side effects were observed but there was a
slight elevation of GOT and CPT in one case.


