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眼領域におけるブドー球菌の諸種抗生物質に対する感受性検査成績

三国政吉 ・寒河江一雄 ・小林茂孝 ・真柄史郎

新 潟 大 学 眼 科 教 室

(昭 和32年11月11日 受 付)

下AcM),Erythromyciπ

(llotycin)。Lilly(以 下 王T),

01eandomycin・P加er(以 下

OM),及 びFradiomycin

(Neomycin)Penick(以 下

NM)の8種 であ る。 単 位 は

PCはulcc,他 はす べ てmcgl

ccを 以 て表 した 。

3.感 受 性 測 定 法 は 前 回 同

様 で濾 紙 を用 い る寒 天 稀 釈 法

に よ り,判 定 は す べ て24時

間 後 に 行 い,対 照 株 とし て

は209Pを 用 い た。

病 原 ブ ドー球 菌 の諸 種 抗 生物 質 に 対 す る感 受 性 に 就 て

は しば しば 報 告 が あ り,年 代 を追 つ て比 較 した 成 績 も少

くな い。NEEDHAM等(1953)はMayoClinicに お け

る1948年 よ り5年 間 に わ た る成 績 を報 告 してい る し,

我 国 に於 て も石 山 等(1957)は1947～1956年 に 外 科 的

感 染症 よ り分 離 した ブ ドー球 菌 に就 て検 査 した 成 績 を 記

載 してお り,永 井(1957)も1948～1957年 の成 績 を 報

告 して い る。 眼 領 域 に於 て は徳 田等(1955)の1949～

1954の 成績 の発 表 が あ る。

私 共 の 教室 に 於 て も眼 感 染症 よ り分離 した ブ ドー球 菌

に 就 き1953年 に はSensitivityTablets(Roskilde

Med.Co.)に よ る方 法 を用 い て,又1955年 には 濾 紙 を

用 い る寒 天 平 板 稀 釈 法 に よ り検 査 した とこ ろ を報 告 した

が,今 回更 に1957年4～5月 間 に 分 離 した100株 に 就

て 検 査す る こ とが 出 来 た の で,以 下 に そ の成 績 を記 載

す る。

案 験 方 法

1.供 試 菌 株 は1957年4及 び5 .月の2ヵ 月 間 に 下 記

の外眼 部 諸 感染 症 よ り分 離,採 取 した 病 原 プ ドー球 菌

100株 で,麦 粒 腫(6),腿 毛 性 眼瞼 縁 炎(92),亜 急 性 結

膜 炎(1)y眼 角 眼瞼 炎(1)と な る。

2.使 用 薬剤 はPeniciilin・ 武 田(以 下PC),Strepto-

mycin・ 明治(以 下SM),Chlorarnphenicol(Chlor◎ ・

mycetin)・ParkeDavis(以 下CM),Oxytetracycline

(Terramycin)・Pfizer(以 下TM),Tetracycline

(Ach　romyci　n)・Lederle(以

30
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0ー

実 験 成 績

1.最 小発 育 阻 止 濃 度 並 に その 分 布

各 菌 株 の 疾 患 及 び 各 種抗 生 物 質 の最 小 発 育阻 止 濃度 ば

第1表 の如 くで あ り,そ の分 布 は 第2表 の よ うで あ る。

1)PC:最 小 発 育 阻 止 濃 度(}.　5　u　f　cc以 下 の 株 は17

%で,こ の中 対 照 株 以 下 の発 育阻 止 濃 度 を示 す ものは

13株 であ る。1.O　u　jcc以 上 の もの は83%,100ulcc以

上75%で,1,000u/cc以 上 が42株 であ る。

1955年 の成 績 で は 第1図 に見 る よ うに一 番 高 い1」」ば

111/ccに,次 の 山 は く0。25u1ccに 見 られ る。 今 回

は 大 き い 山が5aa　 u　f　cc,小 さい 山が くa.　25　u/ccに あつ ・

て分 布 の様 相 そ の もの に 著 しい変 動 は見 られ な い 。

2)SM:10mcg/cc以 下 は.,　.　,}25～5U　 mcgjcc

49%,100mcglcc以 上33%で 分 布 の 範 囲 は 広 い。

1955年 に は12.5血cglcc以 下 は22.5%,25～50　 mcg　f

ccは70%,100mcg/cc以 上7.5%で あ るか ら,10(}:

mcg/cc以 上 の低 感 受 性 株 の増 加 が(25.5%)注 目さ れ

るが,一 方 対 照 株 と同程 度 の 感受 性 の ものは1955年 に.

は約7%で あ った の に 今 回 は16%で あ るか ら高 感 受

性 株 も多 くな って50　 mcg/ccと5　 mcgjccの2カ 所 に 山

が認 め られ る。

3)NM:大 部 分(71%)が10～25mcg/ccの 範 囲

に あつ て,5!ncglcc以 下10%,50mcg/ccx5/で,

100mcg/ccは04%で あ る。

SMと 比 較 す るに 第2図 に 見 る如 く感 受 性 の高 い も0

頑25α5

第1図PC感 受性分布
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の株菌取採第1表

度濃止阻育発小最

NM OMITCMAcMTMSMPC
疾 患 名年 令 ・性氏 名番号
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性受感質物生抗

(単 位:PCu　 f　cc,そ の他mcglcc)

最 小 発 育 阻 止 濃 度

OMNMITTM AcMCMPC SM
疾 患 名年 令 ・性氏 名番号

賠

鎗

藷

鴛

認

㌫

露

蕗

彌

舘

幡
。。
慕

鴛

鷺

認

ω
碧

罷

鷺

龍

謡

㏄
ω
認

轟

。。
篶

エ

　
　

〉

〉

5

m

1

10

10

拍

%

%

10

%

%

10

%

m

%

1

50

%

10

5

0

10

00

25

50

ゐ

%

50

25

%

m

50

50

25

50

50

00

%

%

憩

%

お

憩

%

憩

%

50

25

切

25

00

ーム

噌⊥

1

㏄

・

・

…

-

・

・

-

・

…

㏄

・

雛

雛

㏄

。・

1

、

、

、

、

、

、

、

、

、

、

、

㏄

鎗

、

龍

輔

㏄

、

、

、

、

5

、

、

メ

謁

10

10

25

10

25

10

10

25

10

10

25

10

10

10

10

25

25

10

10

2

10

25

25

25

10

10

25

25

25

25

25

00

25

25

25

10

25

10

25

10

10

25

25

25

25

10

10

10

10

25

1

路

麗

路

雛

路

雛

雛

、
㏄
龍

麗

肪
師
、
篇
、
、
、
、
、
、
、
、
、
、
、
㏄
雛

-
龍

㏄
師
龍

、
、
、
、
、

渇

'
5

渇

渇

海

』

5

洛

5

9
5

』

'
5

渇

'
5

5

'
5

5

5

5

5

1

0

1

2

2

2

1

1

1

1

1

1

1

0

1

1

1

1

2

2

1

2

2

2

2

2

2

2

2

2

1

2

2

00

2

1

1

1

1

1

1

1

0

1

1

1

1

1

1

ー

メ

蜘

5

5。

5。

5。

鷲

%

5。

5。

駒

5。

5。

5。

5

m

%

5。

蜘

%

5。

㎜

%

5。

獅

鷲

5。

m

鷲

蜘

5。

蜘

塒

5

5

5

5

5

5

5

5

5

5

:

%

5

n

>
〉

>

5。
伽
糊

蠕

纒

蹴

脚
艦

㎜
罐

纒

課

蜘
糊

號

纒

糊

脚
蟷

糊

纒

纒

譜

脚
㎜
脚
譜

纒

艦

侃

0
メ
ー

ー
メ

鎮
メ

メ
ー

0

メ

メ
メ
ー

1

ー
メ
ロ

h
麹

1

ー

メ
ー
メ
メ
ー

薩毛性眼瞼縁炎
ri

麦 粒 腫
腱毛性眼瞼縁炎

〃

1」

〃

〃

〃

〃

m

〃

〃

〃

〃

〃

〃

!J

〃

麦 粒 腫

腱 毛 性 眼 瞼 縁炎

〃

'ノ

〃

〃

"

'ノ

〃

〃

〃

ri

1!

〃

!J

亜急性結膜炎

捷毛性眼瞼縁炎
ノ'

〃

η

0ノ

〃

〃

1/

〃

〃

〃

〃

"

"

〃

8

9

9

節

m

m

U

6

6

7

8

8

9

9

9

9

9

9

診

%

9

9

9

塾

7

9

9

⑳

碧

6

鰭

 6

♂

♀

♀

♂

孚

♀

3

δ

6

δ

6

δ

♀

♀

♀

♀

♀

δ

δ

孚

δ

♂

δ

♀

♀

♀

♀

♀

6

δ

δ

♀

ひ

8

8

9

9

7

7

7

6

6

6

9

8

6

7

小◎

Ω
丁

小○

Ω
T

O
7

♀

O
T

冷◎

小○

小◎

♀

0
7

小0

φ
0

51

52

53

54

55

56

57

砺

59

⑳

硯

劔

稲

64

価

備

碑

銘

劔

⑳

71

72

73

74

%

76

"

78

四

80

綴

82

鵬

84

85

86

87

88

89

90

飢

92

93

94

95

96

97

98

99

001



160 CHEMOTHERAPY MAY,1958

第2表 感 受 性 分 布(数 字は百分率)

瞭
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そ の 他
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が 多 く低 感 受性 株 が 少 な い0

4)'Tetracycline系 抗 生 物 質:TMは2.5mcg/cc

以 下 の もの が96%,そ の 中対 照 株以 下 は46株 で あ る。

25mcglcc1%,<1.00　 mcg/ccが3%で あ る。

AcMは2.5mcg/cc以 下97%(対 照 株 以 下 は36%),

>100mcg/cc3%でTMと 殆 ん ど類 似 の成 績 で あ るが,

mは1～2.5mcglccの もの が91%で あ るの にAcM

は0.5～1mcg/ccの もの が92%で あ る か ら

AcMに 感 受 性 の 高 い も のが 多 少 と も多 い 成 績

で あ る。

1955年 に はTM2mcg/cc以 下97。5%(対

照 株 以 下 は81.7　 f),>100mcg/cc2.5%,

AM2mcg/cc以 下97.5%(対 照 株 以 下15%),

50mcglcc1%,100mcg/cc2%で あ る か ら

tetracycline系 抗 生 物 質 に対 す る 感 受性 分 布 に

は 殆 ん ど変 動 の な い 成 績 で あ る。

5)CM:10mcglcc以 下57%(対 照 株以

下 は2%),25mcg/cc42%,IAO　 mcg/CC1%

で 殆 ん どが10～25　 mcg/cc(97%)の 間 に あ る。

1955年 と比 較 す るに 第4図 に 見 る如 く山 は 何
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れ も10mcg/ccに あ るが,今 回 はYO　 mcg/cc以 下 が 減

少(40.5%)し て,25mcg/ccが 増 加(4a/)し て い る。

6)IT,LeucQmyczn(以 下LM)並 にOM:ITは

98%が2.5　 mcg/cc以 下 でssmcg/cc及 び>1nQ　 mcg/'

ccが 各1%宛 見 られ る。

OMは2.5mcg/cc以 下 が98%,>100mcglccが2%

でITと 殆 ん ど差 の な い成 績 で,第5図 に 見 る如 く山 は.
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第5図 工tLN,OM懸 受性分拓
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共 に1mcg/ccの と ころ に あ る。

1955年 の成 績 を 見 る に,ITは2　 mcg/cc以 下 の もの

が98.3%で,12.5及 び25mcg/ccが 各1株 で あ つ た 。

又LMも2mcglcc以 下 が94.2%,4mcg/cc5.8%で あ

るか らこれ ら と今 回 のIT,OMの 成 績 は略 類 似 し てい

る。100mcglcc以 上 の低 感受 性 株 は1955年 にはnし,

LMと もに見 られ て い な い が 今 回ITに1株 見 られ た こ

とが 多 少 異 る と ころ で あ る。

II.低 感 受 性 株 の 推 移

上 記100株 に 就 てPcの 感 受 性 は1　 ufcc,SM及 び

NM50mcg/CC,CM25mcg!cc,tetracycline系 抗 生 物

質 とIT,LM及 びOMは5mcglcc以 上 の ものを 耐 性

株 と看 なす と,PCは83%で 最 も多 く,SM?3/,CM

43%め 順 でNM19%でSMよ り遙 に 少 い 。 他 はTM

4%,AcM3%,IT及 びOM各2%と 少 くな つ て い る 。

次 にPCは25ulcc以 上,SM及 びNMlomcglcc

以 上,そ の 他 は50　 mcg/cc以 上 の所 謂 高 耐 性 株 の 出現 率

に 就 て見 る とPC80%で 最 も多 く,SMは33%で こ

れ に次 ぎ,他 はNM4%,CM1%,TM及 び,AC　 :は

と もに3%,IT及 びOM各1%と なつ てPC,SM以

外 は高 耐 性 株が 甚 だ 少い 。

1953年 の成 績 に よれ ばPC抵 抗 性 株43.5%,比 較 抵

抗 性13%,AMは 比 較 抵 抗 性 株6.5%,TMは 抵 抗 性

2.2%,比 較 抵 抗 性4.3%で,CM,SM抵 抗 株は 認 め

られ てい ない 。 然 し1955年 の 成 績 で は 耐性 株 の 出 現率

PC75%,SM72.5%,CM,TM及 びAMと もに2.5

%,IT1.7%,LM5.8%で,高 耐 性 株 はPC72.2%,

SM7.5%,CMO.8%,TM2.5%及 びAM1.7%で,

IT,LMに は 見 られ ない 。

これ を 今 回 の成 績 と比 較 した もの が 第6図 で,PC酎

性 株 は 次 第 に 増 加 して い る こ と,初 め には 認 め られ な か

つ たSM耐 性 株 が 現 わ れ 高 耐 性 株 が 増 して い る こ と,
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NM耐 性株もあること及びCM

耐性株の増加が著しく目立つて

いる。その他には耐性株の増加

は著明ではないが,前 回なかつ

たIT高 耐性株が1%で あるが

見られている。

III.重 耐性に就て

上記耐性株の中他種抗生物質

に対する耐性の出現頻度を見た

ものは第3表 である。

表に見る如くPC耐 性83株

中SM耐 性58株 で 最も多く

NM耐 性13株,CM耐 性34株

であるがTM耐 性は4株,AcM

第6図 酬生森の犀灰的雄移

髪 嚇(1953比較抵敏性) 高酬蝋ls臥 性)
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耐性は3株,IT及 びOM耐 性 は各2株 で少くなつてい

る。

SM耐 性73株 中PC耐 性58株,NM耐 性14株,

CM耐 性31株 であるが,TM耐 性は4株,AcMは3

株,IT及 びOM各1株 で目立つて少くなつている。

NM耐 性19株 中PCに も耐性のものが13株,SM

耐性14株vCM耐 性10株 であるが,TM耐 性は2株.

AcM1株,IT及 びOM各2株 である。
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第3表 重 耐 性(数 字は株数)
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CM耐 性43株 中34株 がPC耐 性e31株 がSM耐

牲 でNM耐 性10株 であるが,TM耐 性は3株,AcM

2株,IT及 びOM各1株 で少 くなつている。

TM耐 性4株 中3株 はAcMに も耐性であ り,AcM

鮒 性3株 は全てTMに 耐性であるか ら,tetracycline系

の物翼間に於ける耐性の交叉関係の密接なことがよく推

測 される。

IT及 びOM耐 性は各2株 であるがe全 株両剤何れに

も耐性であるからこれら両物質の間には耐性の密接な交
'叉関係のあることが窺われる

。

尚SM耐 性73株 中NM耐 性14株 であるが,NM

耐 性19株 中SM耐 性は14株 であるか らSM及 びNM

第4表 重 耐 性 株
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耐性の間にも関係のあることが推測される。

然しCM耐 性43株 中TM耐 性3株,AcM耐 性2

株 であ り,IT及 びOM耐 性は各1株 であるか ら,CM

耐性 はtetracycline系 抗生物質及びIT又 はOM耐 性

と特別な関係のないことが知られる。

次に耐性の重複関係を見たものは第4表 で,PCと 重

耐性を示すものが72株 で最も多い。 そ うしてTM,

AcM,IT及 びOM耐 性株はすべてPCに 重 耐性を示

している。次いでSMと の重耐性が多 く67株 である。

2重 耐性が最 も多 くて49株y3重 耐性24株,4重

耐性6株 で,5重 耐性(PC,SM,CM,TM,AcN),6重

耐性(PC,SM,CM,NM,TM,AcM),7重 耐性(PC,

SM,NM,CM,TM,IT,OM)が 各1株 宛認められた。

供試全抗生物質に対 しすべて感受性を有するものは僅

かに4株 にすぎなかつた。

考 按

抗生物質耐性ブドー球菌の出現は抗生物質の普及の早

い欧米では早 くから注意された問題であるが我国でも近

年 しば しば論ぜられるに至つている。

特にPC耐 性菌増加の著 しいことに就ては多 くの記載

があつてBARBER等(1948)は 同一病院にて分離したプ

ドー球菌に就て1946年 には14.1%の ものが1947年 に

は、38%,1948年 には、59%に 達 した と記載 し,NEEDHAM

もMayoClinicで 分離した株に就き1948年 既に60%

に達 したと記載 している。

我国に於ては石山等は1947～48年 に外科的疾患から

分離 した130株 に就て検査 し1ulcc以 上は僅かに2.3

%過 ぎなかつたのが}1951～52年 には26.9%,1955～

56年49%に 達 したと述ぺt永 井 も1ulcc以 上 の株は

1948～49年2.71　 !1951～52年26.9%,1956～57年

には77%に 達 したと述べている。眼領域に於ては徳田

等の報告がありtlulcc以 上 の耐性株は1949年25%,

1952年40%,1953～54年62%の 成績で,1955～1956

年 の板橋(昭32)の 麦 粒腫より分離した52株 の成績で

はIu/cc以 上90・3%,20ulcc以 上87%で ある。

私共の成綾では1953年 には抵抗性43.5%,比 較抵抗

性13%,1955年 にはm/cc以 上が75%,25u/cc以

上 の高耐性株が72%で あ るが,今 回は1u/cc以 上83

%,25u/GC以 上80%で 矢張 り増加 している。

然し外科的感染症に就て調べた石山等の1955～56年

における成績によればf20u'cc以 上 は僅か8%で 眼科

領域に見る出現率に比して遙かに少ない。石山等は概 し

て表在性の疾患にPC耐 性株が多 く又PC使 用量の多い

ものに耐性が多かつたと記載し}永 井は開放性または皮

窟及び皮下組織に於ける化膿症にPC耐 性菌が より多く

見出された と述べs板 橋はPC使 用歴 と感受性の闘に著
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明な関係は認めなかつたと記載 している。

私共はPC使 用歴との関係に就ては特に調査しなかつ

たが供試プド円球菌は捷毛性眼瞼縁炎及び麦粒腫から分

離 したものが大部分である。 これら疾患に対してはPC

は 局所的に.用いられることが多く,然 も再発の多い疾患

であるから,高 単位のものが局所にくり返 し使用された

がため高耐性のものが多く起つたと考えたいO

SMに 就てはNEEDHAMは 耐性株は1948年 には41%

であつたと記載している。我国では1951～52年 の永井

の成績では耐性菌は認められていないが,石 山等の1955

～56年 の成績では発育阻止濃度40mcg/cc以 上のもの

が15%,板 橋 は30株 中6・6%と 報告 している。

教室の成績によるに1953年 には耐性株は認あられて

いないが1955年 の成績では72.5%と 諸家の報告より

多 く,100mcglcc以 上の高耐性株7・5%を 認 めている。

今回の成績では73%で 殆んど増加しないが,高 耐性株

は33%で 増加している。 この耐性 株の増 加に就ては

SMも 矢張り局所的に用いられる機会が多いためでない

か と思 う。

TM,AM耐 性はNEEDHAMに よれば1948年 には見

ちれず1951年 には入院患者で36%に 達 したが外来患

者100例 中1例 にも見られず,CMの 耐性増加も著明

でなく,1951年 に1%でErythromycinの 自然耐性は

なかつたと記載してある。

我国の成績では1951～52年 永 井はAM,TM及 び

CMに 特に高い耐 性を示す菌 株はなかつたと記 載し,

1956年 石山等はTM,AM5mcglcc以 上 は夫々30,

36%,CM　 20　mcg/cc以 上2%で40mcglcc以 上はTM

4%,AM　 2%,CMに はなかつたと言 う。又板橋の麦粒

腫から分離した30株 の成績ではAcM臨 床的耐性はな

い と述べている。

教室の1953年 の成績ではAM比 較抵抗 性6.5%,

TM抵 抗性2.2%,比 較抵抗性4,3%でCM耐 性株は

な く,1955年 の 成績 ではAM,TM及 びCMと もに

:z.　s/,高 耐性株は夫h1.7%r2.5%,0.8%で あつた。

今回の成績ではAcM3%,TM4%で 殆 んど増加がな

いがCMは43%で 可成 りの増加が見られる。然し高耐

性株はAcM,TM各3%,CM1%で ある。CM耐 性

株の増加は,CMは 軟膏として局所に用いた場合全 く無

刺戟で然も安定であるためaPCア レルギ,.一.発現の宣伝

以来これに代つて広 く用いられるに至つたためと思 う。

IT,LM,MM及 びOMの 耐性株に対する報告は殆ん

ど見られない。教室の1955年 の成績ではIT1.7/,

LM5.8%で 高耐性株は見られていない。今回の成績で

はIT,OM耐 性株各2%で 殆んど増減を見ないが高耐

性株がITに1%,OMに2%見 られている。

プ ドー球菌に対する諸種抗生物質耐性の交叉関係に就

ては小酒井等(1954)は 伽 ρ`彦mの実験にてAMとTM

間や,ErythronlycinとCarbomycinの 間には比較的完

全な交叉耐性を認め,CM耐 性にすると菌株により相違

はあるがErythromycin,Carbomycinに も或 る程度耐

性になるものがあると記載している。WRIGHT等(1953)

の実験でも同様の関係が見られていてNM耐 性 にする

とSM耐 性も増 加すると述べている。 又SZYBALSKI

(1953)もAMとTMの 間及びNMとSMの 間に交

叉耐性の認められることを記載している。

私共の自然耐性株に於てはtetracycline系 抗生物質相

互間及びIT,OM間 に耐性の密接な交叉関係のあるこ

とが知 られた し,又NM耐 性 株ではSMに 対 して一方

的な交叉関係のあることも推測されたが,CMとITの

間には特別の関係は認められぬようであつた。

耐性菌の出現率は報告者により相違が見られるが,何

れも増加の傾向である。然も耐性株の大半は重耐性で,

2～3重 のみならず数種の抗生物 質に対する重耐性株も

多 くなつて来つつあるから抗生物質の臨床応用上これら

の諸点は注意すべきであると考える。

む す び

1957年4月 ～5月 の間に麦粒腫,薩 毛性眼瞼縁炎そ

の他の外眼部感染症 より分離 した病原ブ ドー球菌100株

に就て濾紙法を用いる寒天平板稀釈法によりPC,SM,

NM,CM,TM,AcM,IT及 びOMに 対する感受性を

検査して得られた成績を要約すれば,下 の如 くである。

1)感 受性分布は1955年 に比較 してPCは 著しい変

動は見られないが,SMで は 中間値を示すものが減少し

て高及び低感受性株がともに増加しているしrCMは10

mcglcc以 下が減少して25mcg/ccが 増加しているが,

tetracycline系 抗生物質及びITの 感受性分布には著変

は見られなかつた。NMはSMよ り感受性の高いもの

が多く,OMの 感 受性分 布はITと 略 々類 似してい

た◇

2)耐 性株の出現率はPG　83%,SM73%,CM　 43　ーo　,

NM19%の 順でTM,AcM,IT及 びOMは 少 く2～

4%で あ る。 高耐性株の出現 率はPC80%,SM33%

で,そ の他は僅少で1～4%で あつたが供試全抗生物質

にわたつて認められた。

3)Tetracycline系 抗生物質問及びITとOMl司 に

は耐性の密接な交叉関係が窺われ,NM耐 性株は8Mに

対 し一方的な交 叉耐 性を示す株が多いことも推 測され

た。

4)PCと の重耐性は72株,SMと の重耐性は67殊

に見られた。2重 耐性は46株,3重 耐性24株,4重 耐

性6株,5,6,7重 耐性各1株 つつ見られた。
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