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Ⅰ．序　　文

　急性歯性感染症に対する第一選択薬はペニシリン系
薬である。ペニシリン系薬、セフェム系薬は下顎骨へ
の組織移行率が低いことから慢性下顎骨骨髄炎などで
は、組織移行性の良いテトラサイクリン系薬、キノロ
ン系薬が用いられることがある。耐性菌増加は抗菌薬
の選択圧によって生じることが知られ１）、抗菌活性
の強い抗菌薬を短期間で治療することが耐性菌抑制に
重要である。
　STFXの歯性感染症における優れた臨床効果を検証
する一環として、起炎菌を対象に本剤の常用投与量に
おける歯肉中最高濃度を想定した条件にてbiofilm形
成菌に対する殺菌作用を検討した。　

Ⅱ．材料と方法

１．対象菌株

　2010年～ 2011年に複数の医療機関を受診した急性
歯性感染症患者より採取した閉鎖膿瘍より分離同定
し たPrevotella属（185株 ）、Porphyromonas属（30
株）、Fusobacterium属（31株）、Peptostreptococcus属

（222株）、virdans Streptococcus group（229株）、S. 
anginosus group（217株）および各菌種のATCC株を
対象とした。
２．抗菌薬感受性

　 各 種 抗 菌 薬 に 対 す る 感 受 性 はClinical and 
Laboratory Standards Institute（CLSI）のガイドラ
インM7-A9 ２）、M11-S7 ３）およびM100-S23 ４）に準
じた微量液体希釈法により測定した。
３．対象抗菌薬

　Ampicillin（ABPC）、sulbactam/ampicillin（SBT/
ABPC）、cefdinir（CFDN）、ceftriaxone（CTRX）、
azithromycin（AZM）、clindamycin（CLDM）、
levofloxacin（LVFX）、sitafloxacin（STFX）および
garenoxacin（GRNX）を用いた。
４．殺菌作用

　各試験菌をストレプト･ヘモサプリメント ‘栄研’
加Brain Heart Infusionに約105CFU/㎖となるように
調製した。菌液をポリプロピレン製スピッツに入れて、
連鎖球菌については好気条件下で、嫌気性菌につい
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ては嫌気条件下で各々 37℃、３日間培養して内壁に
Biofilmを形成させ、浮遊菌液を除去後に各試験抗菌
薬の組織中最高濃度（T-Cmax）相当濃度を含む生理
食塩液に懸濁して２、４および８時間後の生菌数を測
定した。なお、T-Cmaxは、STFX 50㎎投与時におけ
る歯肉最高濃度６）の２倍（1.14㎍/g）、GRNXは400㎎
投与時の副鼻腔組織中濃度（6.01㎍/g）６）、LVFXは
500㎎投与時における歯肉最高濃度（7.76㎍/g）７）を
参考に設定した。

Ⅲ．結　　果

　2010〜2011年に急性歯性感染症患者より採取した
閉鎖膿瘍より分離された主要起因菌のSTFXおよび
他の経口抗菌薬のMICをTable. 1に示した。STFXは
嫌気性グラム陰性菌に対してMIC90が0.12-0.5㎍/㎖
と低い値を示した。Peptostreptococcus属、viridans 
Streptococcus groupおよびS. anginosus groupはいず
れもAZMに対して感受性が低かったが、その他の抗
菌薬には高い感受性を示した。これらの菌群に対して
STFXのMIC90は≦ 0.06-0.5㎍/㎖であり、測定した抗
菌薬の中で最も低いMIC90を示した。
　P. gingivalis、P. intermedia、S. intermediusお
よびS. gordoniiのATCC株のbiofilm形成菌に対して
STFX、GRNXおよびLVFXのT-Cmax相当濃度にお
ける殺菌力の結果をFig. 1に示した。P. gingivalisお
よびP. intermediaに対してSTFXは２時間で約４- ５
log CFU/㎖の生菌数減少を示した。一方、GRNXお
よびLVFXでは、２時間で約１- ２log CFU/㎖の生菌
数減少であった。S. intermediusおよびS. gordoniiに
対してSTFXは２時間で約２- ３log CFU/㎖の生菌数
の減少、８時間で約３- ５log CFU/㎖の生菌数の減少
であったが、GRNXおよびLVFXでは８時間でも生菌
数の減少は僅かであった。

Ⅳ．考　　察

　歯性感染症は口腔常在菌が関与する内因性感染で、
好気性グラム陽性球菌および嫌気性菌の複数菌感染症
である。嫌気性菌感染症は一般に二相性感染で、好気
性菌が感染し嫌気状態を作り、その後に、嫌気性菌が
発育して膿瘍を形成する。膿瘍腔には抗菌剤の移行

が極めて低いため、感染根管治療、膿瘍切開などの
局所処置を併用することが重要である。Prevotella属
Fusobacterium属およびPorphyromonas属は酸素暴露
に対して弱いため、切開排膿、デブリードマンなどの
局所処置は、病原菌数を減らすとともに嫌気性菌が増
殖しにくい環境を作る意味でも重要である。
　 歯 性 感 染 症 閉 塞 膿 瘍 よ り 分 離 頻 度 が 高 い
菌 種 はStreptococcus属、Prevotella属 お よ び
Peptostreptococcus属である。重症例の多い顎骨周囲の
蜂巣炎では嫌気性菌の検出率が高い傾向である。歯性
感染症におけるエンピリック治療はStreptococcus属と
偏性嫌気性菌のPrevotella属およびPeptostreptococcus
属およびPorphyromonas属などを標的菌として開始
することが大事である。
　Prevotella属でβ-ラクタマーゼ産生株が多いためペ
ニシリン系薬、セフェム系薬のMIC90は16㎍/㎖以上
と高値であった。キノロン系薬のSTFXはすぐれた抗
菌活性を示した。
　第３世代の経口セフェム系薬のバイオアベイラビリ
ティは低く、最高血中濃度１㎍/㎖程度で、口腔組織
への移行は血中濃度の30％前後とされている。それに
比べ組織移行性はマクロライド系薬、テトラサイクリ
ン系薬およびキノロン系薬は高い。治療効果の指標
として、組織中の抗菌薬移行濃度および殺菌力が重
要とされている。慢性難治性の下顎骨骨髄炎の原因
菌はBiofilmを形成している。このような背景から組
織移行性の良いキノロン系薬の３薬物STFX、GRNX
およびLVFXの歯肉中最高濃度（T-Cmax）を想定し
た条件において主要起炎菌のATCC株についてbiofilm
形成菌に対する殺菌力を検討した。その結果、STFX
はP. gingivalis、P. intermedia、S. intermedius、S. 
gordoniiに対して対照薬に比べて強い殺菌力が認めら
れ、特にP. gingivalisおよびP. intermediaに対して
STFXは短時間で強い殺菌力を示した。
　歯科における経口抗菌薬選択の基準は、歯周組織炎、
歯冠周囲炎で膿瘍を形成している症例では切開などの
消炎処置を行ない、アモキシシリンまたはアジスロマ
イシンが第一選択薬となり、顎骨周囲の蜂巣炎、膿瘍
などでは、βラクタマーゼ産生嫌気性菌も考慮し投与
量の増量を行いアモキシシリンでは、１回500㎎（保
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表１　歯性感染症主要菌種に対する抗菌力
㎍/㎖

Organism（No. of isolates） Antimicrobial agent MIC range MIC50 MIC90

Prevotella（185）

ABPC
SBT/ABPC

CFDN
CTRX
AZM
CLDM
LVFX
STFX

≦ 0.06
≦ 0.06
≦ 0.06
≦ 0.06
≦ 0.06
≦ 0.06
0.12

≦ 0.06

−
−
−
−
−
−
−
−

>32
8

>32
>32
>16
>32
>32
2

0.25
0.25
0.12
1
2

≦ 0.06
1

≦ 0.06

>32
4
16

>32
>16
>32
8

0.25

Porphyromonas（30）

ABPC
SBT/ABPC

CFDN
CTRX
AZM
CLDM
LVFX
STFX

≦ 0.06
≦ 0.06
≦ 0.06
≦ 0.06
≦ 0.06
≦ 0.06
≦ 0.06
≦ 0.06

−
−
−
−
−
−
−
−

2
0.5
0.25
1

>16
>32
>32
0.5

≦ 0.06
≦ 0.06
≦ 0.06
≦ 0.06

2
≦ 0.06

0.5
≦ 0.06

0.25
0.12

≦ 0.06
0.12
4

≦ 0.06
8

0.5

Fusobacterium（31）

ABPC
SBT/ABPC

CFDN
CTRX
AZM
CLDM
LVFX
STFX

≦ 0.06
≦ 0.06
≦ 0.06
≦ 0.06
≦ 0.06
≦ 0.06
0.12

≦ 0.06

−
−
−
−
−
−
−
−

0.5
0.5
1
1
4

0.5
8

0.12

≦ 0.06
≦ 0.06
≦ 0.06
≦ 0.06

0.5
≦ 0.06

1
≦ 0.06

≦ 0.06
≦ 0.06
0.12
0.25
2

≦ 0.06
2

0.12

Peptostreptococcus（222）

ABPC ≦ 0.06 − 8 ≦ 0.06 0.5
CFDN ≦ 0.06 − 8 ≦ 0.06 0.5
CTRX ≦ 0.06 − >32 0.25 4
AZM ≦ 0.06 − >16 2 >16
CLDM ≦ 0.06 − >32 0.12 2
LVFX 0.12 − >32 1 8
STFX ≦ 0.06 − 0.5 ≦ 0.06 0.12

Virdans Streptococcus group（229）

ABPC ≦ 0.06 − 16 0.12 1
CFDN ≦ 0.06 − 32 0.25 2
CTRX ≦ 0.06 − 32 0.12 0.5
AZM ≦ 0.06 − >16 1 8
CLDM ≦ 0.06 − >32 ≦ 0.06 ≦ 0.06
LVFX 0.5 − >32 2 16
STFX ≦ 0.06 − 4 0.12 0.5

S. anginosus group（217）

ABPC ≦ 0.06 − 0.5 0.12 0.25
CFDN ≦ 0.06 − 4 0.5 1
CTRX ≦ 0.06 − 16 0.25 0.5
AZM ≦ 0.06 − >16 0.12 >16
CLDM ≦ 0.06 − >32 ≦ 0.06 16
LVFX 0.25 − 32 1 1
STFX ≦ 0.06 − 0.25 ≦ 0.06 ≦ 0.06

ABPC（ampicillin：アンピシリン），SBT/ABPC（sulbactam/ampicillin：スルバクタムアンピシリン），CFDN（cefdinir：
セフジニル），CTRX（ceftriaxone：セフトリアキソン），AZM（azithromycin：アジスロマイシン），CLDM（clindamycin：
クリンダマイシン），LVFX（levofloxacin ：レボフロキサシン），STFX（sitafloxacin：シタフロキサシン）
Table. 1　Antibacterial activities of oral antimicrobial agents against main causative organisms of odontogenic infection.
MIC was measured according to CLSI guideline.
MIC50 and MIC90 were MIC for 50% and 90% of the organisms.

険適応外の用量）１日３回またはSTFX １回100㎎を
１日２回が選択されることが多い。
　今回のSTFXの歯性感染症主要菌種に対する抗菌作
用およびBiofilm形成菌に対する殺菌作用の結果によ

り、STFXは慢性下顎骨骨髄炎を含む歯性感染症に対
して臨床効果が高いと考えられた。本論文は、第27回
Bactericidal Adherence & Biofilm学会で報告し、同
誌vol. 27 抄録集に報告した。
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図１　�歯肉移行濃度におけるバイオフィルム形成菌に対
する殺菌力

fig. 1　�Bactericidal activities of new quinolones against 
the biofilms bacterias were measured.

●抄録●　�歯性感染症主要起炎菌に対するsitafloxacinの抗菌・殺菌作用に関する検討
　　　　　／金子　明寛

　急性歯性感染症患者の閉鎖膿瘍より分離された主要起炎菌はviridans Streptococcus 
group、Streptococcus anginosus group、Peptostreptococcus属およびPrevotella属で
あった。これら臨床分離株のSitafloxacin（STFX）およびその他の経口抗菌薬に対す
る感受性をCLSIに準拠した微量液体希釈法で測定した結果、STFXはLVFXよりも強
い抗菌活性を示した。主要起炎菌のATCC株を対象にSTFX、garenoxacin（GRNX）、
levofloxacin（LVFX）の常用投与量での組織中濃度（T-Cmax）における殺菌活性を
biofilm形成菌について検討した結果、STFXは今回検討したキノロン系薬の中で最も強
い殺菌力を示した。

キーワード：��シタフロキサシン、キノロン、歯性感染症、殺菌力



96� 解説

JICD, 2014, Vol. 45, No. 1

Antibacterial and Bactericidal Activity of Sitafloxacin Against Main Causative 
Organisms of Odontogenic Infection

Department of Oral Surgery, School of Medicine, Tokai University

Akihiro Kaneko, D.D.Sc., F.I.C.D.

We conducted a study about the antibacterial and bactericidal activity of Sitafloxacin（STFX） against 
main causative organisms of odontogenic infection. 

Main causative organisms isolated from abscess of patients with odontogenic infections were viridans 
Streptococcus group, Streptococcus anginosus group, Peptostreptococcus species and Prevotella species.  
STFX showed most potent activity against these causative organisms of the oral antimicrobial agents 
including LVFX tested.

ATCC strains of the causative organisms were exposed to T-Cmax, maximum antimicrobial 
concentrations in tissue that would be attained with routine antimicrobial administration. The T-Cmax 
of STFX demonstrated a significant reduction of bacterial counts against P. gingivalis, P. intermedia, 
S. intermedius and S. gordonii. Furthermore, STFX demonstrated stronger bactericidal activity against 
these organisms compared to the other new quinolones tested.

Key words：�Sitafloxacin，Quinolone，Odontogenic Infection，Bactericidal Activity


