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歯性感染症に対す るT-3262の 使用成績

佐藤田鶴子 ・大 嶋 恭 秀 ・大 嶋 敏 秀 ・久 野 吉 雄

日本歯科大学歯学部口腔外科学教室第1講 座*

新 しい ピリドンカルボ ン酸系抗菌剤T-3262を 口腔 外科 領域歯性感染症17例 に使用 し,そ の臨

床効果 を検討 した。

これ らの症例は歯科 ・口腔外科領域抗生物質効果判定基準 に基づ く判定に より,著 効2例 ,有 効

12例,無 効3例 で82.4%の 有効率をみた。また,同 時 に行 った主治医の判 定では著効9例 ,有

効6例,や や有効1例,無 効1例 で,有 効 率は88.2%で あ った。

閉塞膿瘍か らの分離菌は,13症 例36株 で,歯 性感染症 の起因菌 となる グラム陽性球菌 と嫌気性

菌はT-3262に 対 して0.78μg/ml以 下 のMlcを 示 し,ofloxacin(oFLx)よ りや や 強い抗菌

力を示 し,norfloxacin(NFLX),enoxacin(ENX)に くらべかな り強 い抗菌力を得た。

副 作用 は1例 もな く,臨 床検査値 の異常 を示 した症 例 もなか った。

Key words:T-3262,ピ リ ドンカルボン酸系合成抗菌剤,歯 性感染症

新 しい ピ リ ドン カル ボ ン酸系 抗菌 物 質 で あ るT-3262

は グ ラム陽 性 菌 を は じめ グ ラム陰 性 菌 に対 し広 範 囲 な 抗

菌 ス ペ ク トラ ムを 有 し,強 い抗 菌 力 を 示 す も の と され て

い る2)。

そ こ で,こ の た び 私共 は本 剤 を 口腔 外 科 領 域 歯 性 感 染

症 に使 用 し,そ の臨 床 効 果 を 検 討 した 。

T-3262は1,8-ナ フチ リジ ン環 の1,7位 に そ れ ぞ れ

新 し く2,4-ジ フル オ ロフ ェ ール 基 お よび3一 ア ミノ ピ ロ

リジ ニル基 を 有す る新 しい ピ リ ドソ カル ボ ン酸 系 抗 菌 物

質 で あ り,そ の構 造 式 はFig1の とお りで あ る。

本 剤 は,1錠 中 にT-3262を150mg含 有 す る 経 口

剤 で あ る。

本 剤 は グラ ム 陽 性 菌,グ ラ ム 陰 性 菌,嫌 気 性菌 に 対

し,広 範 囲 に 抗 菌 効果 を示 し,か つ 強 い 抗 菌 力 を もっ て

お り,と くにStaphylococcus aureus,Streptococcus,

EnterococcuSな どの グラ ム陽 性 菌 や,ブ ドウ糖非 醸 酵

グ ラ ム陰 性桿 菌,Peptococcud,Bacteroides fragilis

な どの 嫌 気性 菌 に対 し て従 来 の ピ リ ドソカ ル ボ ン酸 系 抗

菌 剤 よ り強 い抗 菌 力 を 示 す とい わ れ て い る2)。

Fig. 1. Chemical structure of T-3262.

また,そ の 作用は殺菌的で,血 中濃度は持続的であ

り,主 として尿中に排泄 され,毒 性 ・一般薬理試験から

も安全性が高 く,中 枢神経作用 も弱いといわれている。

1.方 法

1.対 象お よび投与方法

投与の対象 は昭和62年1月 か ら昭和62年7月 までに

日本歯科大学歯学部 口腔外科 学教室第1講 座で治療を行

な った急性歯性感染症の患者17名 であ る。

投与 にあ たっては,16歳 以上 の男 ・女性患者で感染症

は軽症 ない しは中等症程度 の症例 とし,感 染症の症状,

所 見の明確 なものを対象 とした。対象症患は,歯 周組織

炎,歯 冠周囲炎では歯科 ・口腔外科領域抗生物質効果判

定基準 に基づいて,投 与開始 日の評点が10点 以上の症

例 を,顎 炎は15点 以上 の症例 とした。

また,ピ リ ドンカルボン酸系薬剤に対す るア レルギー

既往のある症例,重 篤な基礎症患,合 併症を有 し,抗菌

剤の効果判定が困難な もの,高 度の腎および肝機能障害

のあ る症例,妊 娠お よび授乳中 の婦人,乳 幼児および小

児,主 治医が不適当 と判断 した症例を除外 した。なお,

投与 はあ らか じめ患 者の同意 を得 られた も ののみ とし

た。

投 与 方 法 はT-3262の150mg錠 を1日2回(300

mg/日),食 後経 口投与 させ,投 与期間は3日 以上14日

以内 と し,主 治医の判断に よ り決定 した。

併用 薬 としては,T-3262の 効果を正確に把握す るた

め,原 則 として他 の抗菌性薬剤,抗 炎症剤 解熱鎮痛剤

な どの治験 に直接影響を及ぼす と考え られ る薬剤の併用
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は行なわず,切 開や抜 歯後 の疹痛 に対 しては鎮痛剤 を屯

用としてのみ使用す るこ ととした。

2,鷺 床効果の判定方法

臨床効果の判定は 歯科 ・口腔外科領域 抗生物質効果判

定基準1)に基づいて行 なった。

臨床評価は投与開始日,3日 目,5日 目お よび投与終

了日に,採 点基準に より採 点をお こない,投 与開始 日評

点 に対 す る3日 目評 点 比 を求 め,0.3以 下 の も の を 著

効(Excellent),0.3を 越 え0.7未 満 の も の を 有 効

(Good),0.7以 上 の もの を 無 効(Poor)と し て 判 定 し

た 。

ま た,こ れ と同 時 に,主 治 医 の主 観 に よ る全経 過 を 通

して の 効 果 判 定 を,著 効(Excellent),有 効(Good),

や や 有 効(Fair),無 効(Poor)の4段 階 に分 け て 行 な

Table 1. Clinical results of T-3262 treatment

* Phase 1: Stadium incrementi

Phase 2: Stadium acmes
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Table 2. Clinical judgement of T-3262 treatment by points and by doctor in charge in T-3262

った。

さらに,本 剤投与前 に閉塞膿瘍を形成 していた症例 で

は,簡 易防湿下 にて,可 及的 に口腔内常在菌 の混入を避

け るよ うに して穿刺採膿 した。採 取 した膿汁 はTCSポ

ーターに封入 しておき,菌 検索な らびにMICの 測定 を

した。

そ のほか に,投 与前 な らび に投与後に可能な限 り,血

液 ・尿検査 を施行 した。

血 液では,赤 血球数 血 色素量,ヘ マ トク リッ ト値

白血 球数,白 血球分画,血 小板数s-GOT,s-GPT,

A1-P,総 ビ リル ビン,BUN,血 清 クレアチニン,CRP,

赤沈につ き検査 を行な った。

また,尿 検査 では,pH,尿 蛋 白,糖,ウ ロビ リノー

ゲン,沈 査につ き検査を行なった。

II.成 績

1.臨 床成績

投与 した17例 全例が検討対象 とな り,男 性13例,

女性4例 で,年 齢は22歳 か ら59歳 であった(Table1)。

投与量 は1日300mgで 投与期間は3～11日,平 均

5.6日 であ った。

1)効 果判定成績(Table2)

点数評点判定 では,著 効2例11.8%,有 効12例70.6

%,無 効3例17.6%で あ り,有 効率 は82.4%で あっ

た。また,主 治医の判定では,著 効9例52.9%,有 効6

例35.3%,や や有効1例5.9%,無 効1例5.9%で あ

り,有 効以上 を有効 とした有 効率は88.2%で あ った。

2)疾 患群別 の効果判定成績(Table2)

急性歯性感染症 を3群 にわけ,各 群 の効果 をみ ると,

第1群 歯周組織炎 は2例66.7%で,第II群 歯冠周囲炎

では有効例はな く,第III群 顎炎 では12例92.3%が 有

効 であ った。

3)病 期別の効果判定成績(Table 1)

病期 を1期:初 発期か ら進行期,2期:極 期,お よび

3期:緩 解期 と分類 した。

1期 の症例は13例 で その うち,10例 が有効以上,

76.9%の 有効率 を,2期 の症例 は4例 中全例が有効100

%の 有効率 を得た。3期 の症例 はなか った。

2.細 菌 学 的 検 査 成 績(Table 3)

対 象症 例17例 中,投 与 前 に閉 塞 膿 瘍か ら膿 汁を採取

で きた症 例 は14例 で,そ の なか の1例 は菌 の発 育が見

られ ず,菌 検 出症 例 は13例,36菌 株 で,そ の半数16株

は好 気 性 グ ラム陽 性 菌 であ っ た。Staphylococcus spp,

1株 以 外 は,Streptococcus spp.で,Streptococcus

sau8ufs7株Streptococcus mitis 6株,Streptococ-

cus salivarius,Streptococcus bovisが 各1株 であっ

た。 これ ら のT-3262に 対 す るMICは す べ て0.78

μg/ml以 下 で あ っ た 。 好 気 性 の グ ラム 陰 性 菌 で は,

Neisseria spp.3株,Klebslella pueumoniae2株,

Haemophilus paralnllueuzae 1株 でT-3262に 対す

るMICは0.05μg/ml以 下 であ った。

嫌 気 性 菌 ではPeptostreptococcus micros5株Pe-

ptostreptococcus magnus 1株Peptostreptococcus

spp.1株Fusobacterium uucleatum3株,Eacte-

roldes iutermedius 1株,Bacterofdes bivius 1株,

Streptococcus intermedius 1株,Streptococcus com-

stellatus 1株 の 計14株 であ り,T-3262に 対 して高い

感 受 性 を示 した。

単 独 菌 感 染症 例 は3例 で,複 数菌 感 染症 例 は5例 であ

っ た。 そ れ らの分 離 菌 のT-3262に 対 す る感受 性 には両

者 の間 には 差 が なか っ た。 分 離菌36株 に対す るT-3262

お よび 対 照 薬 剤 の 抗菌 力 を比 較す る と(Fig.2),T-3262

が最 も強 く,ofloxacm(OFLX)は 本 剤 と比 べ て3管 ほ

ど,ま たnorfloxacm(NFLX)とenoxacm(ENX)

は 本剤 と比 べ て6管 ほ どそ の抗 菌 力 が劣 っていた。

3.安 全 性

1)副 作用

臨 床 的 な副 作用 は なか った。

2)臨 床検 査 成 績(Table 4)

血 液 所 見 の 異常 値 を示 した症 例 はな く,ま 九 尿検査

所 見 上,異 常 を示 した症 例 もな か った 。

III.考 察 な らび に むす び

T-3262は 新 た に合 成 さ れ た ピ リ ドン カルボ ン酸系抗

菌 剤 で グ ラ ム陽 性菌 グ ラ ム陰 性菌 嫌 気性歯 こも強

い殺 菌 力 を持 ち,そ の血 中 濃 度 は 持続 的 で 主 に尿 中に
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Table 3. Antibacterial activity of T-3262 and other antibacterial agents

against isolated organisms (106  cells/m1)

OFLX: ofloxacin NFLX: norfloxacin ENX: enoxacin

排泄され,安 全性 も高い といわれて いる2)。

口腔領域においては,セ フェム系抗生物質が広 く使用

されているが,そ れ に ともない感染巣か らの検出菌 の中

にもか なり耐性を もつ ものがふえ てきて いる。 また,歯

性感染症では経 口用剤がひ ろ く用 いられ ているため,こ

れらの点か らも新 しい経 口用抗菌剤 の開発は望 ま しい こ

とであ る。そ こで,歯 性感染症 に対 し,T-3262の 有効

性 と安全性 の検討 を行なった。

臨 床効果判定 は点数評 価判 定での有効 率は82.4%で,

主 治医判定 では有効 率88.2%で あった。 この結 果を,

口腔 外科 領域 の他施設 で行 ったもの2)と比較 した ところ,

私共 の17例 を含め た230例 での点数評価判 定結 果(有

効率83.9%)と,ほ ぼ同等 のものであ った。

疾患群別効果 では,1群 の3例,五 群1例 と少数 であ



1472 CHEMOTHERAPY DEC. 1988



VOL.36 S-9 歯性感染 症に対す るT-3262の 使用成績 1473

OFLX:ofloxacin (106 cells/ml)
NFLX:norfloxacin
ENX :enoxacin

Fig. 2. Sensitivity distribution of isolates

from the closed abscess.

ったため,と くに効 果 につ いて 述 べ る こ と は で き な い

が,初 診時点 数 が これ ら よ り高 い 皿群 で92 .3%の 効 果

を示 してい た。 この こ とか ら1回150mg ,1日2回 の

投与 量で,内 服可能な症 例であれば本剤は十分その効果

を発揮す るこ とができるもの と考 えた。

また,同 時 に行 なった閉塞膿瘍か らの検 出菌 は36株

で,好 気性 グラム陽性菌16株 グラム陰性菌 は6株,

嫌気性菌は14株 の計36株 であ り,T-3262に 対す る

MICは いずれ も0.78μg/ml以 下 で 極め て高い感受

性 を示 した。 しか し,そ れ に反 し,同 時に行な った同系

統 の ピ リドンカルボ ン酸系 のNFLXお よびENXに は

MIC25μg/ml以 上 を示 す 好 気 性 の グラム陽性 球菌

Streptococcud spp.や 嫌 気 性 のPeptodtrePtococcus

spp.が あ った。 本来,ピ リ ドンカルボン酸系薬剤 は尿

路感染症な どの グラム陰性菌を中心 とす る感染症 に効果

を示す もの として開発 され た ものであ ったが,本 剤は好

気性 グラム陽 性球菌 に も効 果を示 してい ることが確認 さ

れ た。また,全 検 出菌株 の抗菌 力では,T-3262はOFLX

よ り3管 程す ぐれ て,NFLX,ENXよ りきわ めてす く

れ ていることがわか った。

安全性に関 しては,他 の ピリ ドンカル ボン酸系抗菌剤

で問題にな ってい る中枢神経系障害やそ の他の臨床検査

上 の副作用 もな く,本 剤は,1回150mg1日2回 で十

分 な効果を示す もの と考 えた。

以上 の結果か ら,T-3262は 口腔 外領域 の歯 性感 染症

の治療 に対 して有用 な薬 剤であ る と考え られ る。
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T-3262 IN ODONTOGENIC INFCTIONS

TAZUKO SATOH, YASUHIDE OSHIMA, TOSHIHIDE OSHIMA

and YOSHIO HISANO

The Nippon Dental University, School of Dentistry at Tokyo,
Department of Oral and Maxillofacial Surgery I
2-3-16 Fujimi, Chiyoda-ku, Tokyo 102, Japan

We clinically evaluated T-3262, a new piridone-carboxylic acid antimicrobial agent, in 17 patients

with odontogenic infections. These cases were assessed by the dinical point method of the Japanese

Society of Oral and Maxillofacial Surgeons with the results: excellent in 2 cases, good in 12, poor

in 3, the efficacy rate being 82. 4%.

Clinical efficacy was also evaluated in 17 cases by the doctor in charge with the results: excellent

in 9 cases, good in 6, fair in 1, poor in 1, the efficacy rate being 88. 2%.

Thirty-six strains were isolated from the closed abscesses in 13 cases. The drug's MIC distribution

against Gram-positive cocci and anaerobls was below 0. 78 ƒÊg/ml.

The antibacterial activity of T-3262 was superior or similar to that of OFLX, and superior to those

of NFLX or ENX.

No side effects or abnormal changes in laboratory findings were observed.


