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第10回 東 日 本 支 部 総 会

シンポジウム:各 種細菌の薬剤耐性パターンの比較と疫学的遺伝学的諸問題

座長:三 橋 進(群 大微生物)

1.赤 痢 菌

阿 部 実 ・斉 藤 誠

六大都市立伝染病院薬剤耐性 赤痢 研究班

都 立 荏 原 病 院

赤痢菌の薬剤耐性 の今 日における1つ の焦 点は,サ ル

フア剤(SA)と 常用抗 生 剤(SM,CP,TC)に 対す る耐

性 で,今 後 の化学療法 の在 り方 に重大な転機を求め てい

る点に ある。今回 は治療問 題を除外 し,患 者分離株 の薬

剤耐性 の現況及びそ の疫学的問題 に重 点をおいて紹介 し

てみたいo

SA剤 の薬剤耐性は昭和24～5年 頃 までに,患 者分離

株 の80～90%が 耐性 となつたが,昨 昭37年 に六大都

市 立伝 染病院 で分離 した株 の うち4299株 について検討

した ところ,そ の3780株(86%)が 耐性(100mg/dl≦)

で顕著な地 域 差 を 認 めていない。菌型別 にみ ても 働.

sonneiが83.77%で,他 の菌 型 よ りい くぶ ん低位 であ

る以外,そ の差をみていな い。

SM,CP,TC等 の所謂常用抗 生i剤 に対す る耐性 が治

療 上に影 響を及ぼ したのは昭32年 頃 で,当 時 の耐性 率

は3～5%を 示 し,そ の後遂年上昇 の過程 を辿 り,昭37

年 の六大都市 平均は32.13%(6853株 中2140株)で あ

つ た。都 市別 にみる と横浜22%,東 京,名 古屋,京 都

は26～28%,大 阪,神 戸40～45%の 耐性 を現わ して

いるo

菌型別 を昭37年 について窺 うと,1b(566株 中190

株33.57%),3a(1119株 中623株46.11%)及 び

Sonnei(1691株 中631株37.32%)が 他の 菌 型 よ り耐

性 株 の分布が高 いAこ の耐性 を年次別に窺 うと(荏 原病

院),3aSonneiの 耐性は昭35(i60)を,1bは 昭37

年を転機 と し耐性株 の検 出頻 度が高 くな り,こ の3菌 型

が今 日の耐性率 の上昇 因子 となつてい ることが指摘 され

るo

耐性赤痢菌 の耐性 バタ■mm・・ンを昭37年 の都市立伝染病

院 の調 査 と,昭32～37年 の荏原病院 の成績で纒 めてみ

る と,SM,CP,TCの3剤 耐性 が77～78%を 占 め,っ

いでTC単 独9～10%,SM,CP2剤 及 びSM単 独鮒

性 が夫 々4～5%oの 頻度でみ られ るが,SM,TC(2,5

%)並 びにCP,TC2剤(O.8%)耐 性 は低頻度 にみ ら

れ るに過 ぎなかつた。

SA剤 耐性 との関連を窺5と(荏 原病院),抗 生剤耐性

を示す ものは一般 にSA耐 性 で あ るが,Sh.sonneiの

中 でSM,CP,TC2株,TC7株,CP,TC1株 はSA

感性を現わ した。 このSA感 性,抗 生剤 耐性株は一一集

団発生 よ り分離 され たものであ る。

集団発生 と抗生剤耐性 を都市立伝染病院の昭37年 の

調査で窺つ てみる と,55件 の うち す べ て が等 しく耐性

(18件),ま た は感性(23件)が41件,残 りの15件 の

うち感性株が主 で耐性 が混 在 していた ものは11件,耐

性株が主 で感性 の混在 をみた ものは3件 で,集 団発生に

おけ る耐性株 の関与 が予想 以上 に高率であつた。特に混

在率 の高い 菌 型 は2a(20件,感13,耐3,感 主耐混

3,耐 主感混1),Sonnei(19件,感6,耐6,感 主耐

混6,耐 主感混1)で あつ た。

以上の成績を通覧 してみ ると,我 国の薬剤耐性赤痢菌

の6大 都市におけ る分布 は,地 域差 をみるけれ ども患者

分離 株の22～45%(平 均32%)を 示 し,そ のバターン

はSA,SM,CP,TCの4剤 附性 が約78%を 占めてい

る○ これ らの 耐 性 株 は,Sh.fiex.1b,Sh.flex.3a.

Sh・sonneiに 高率にみ られ る。

また集団発生において耐性株 の関与が極 めて高 く,菌

型 を等 しくす る集団内にお いて耐性株 と感性株 の混在,

耐性株 の耐性 バ ターンにば らつ きをみ る等,そ の様粗 が

多岐 にわた り,遣 伝学的に も今後 の課題 を残 してい ると

考 え られ る。

3.肺 炎 球 菌

市 橋 保 雄

慶 応義塾大学医学部小児科教室

抗生剤 の発達 に よ り,感 染症は以前 に較べて小児科学

で,そ の占め る比重はへつ て来た といわれ,特 に小児 の

急性肺 炎は著 しく少 くなつて来て,最 近 ではその病原菌

と しての肺 炎球菌 の意義は滅 じて来てい るが,肺 炎球菌

に よる髄膜炎 等 も尚散見 され ることよ り見て,本 菌は今

でも場合 によ り十分病原性 を発揮 す るものであ ることが

想像 され る。

演者 はかつ て終戦直後 のPcが やつ と製 品に出回 り始

めた頃,肺 炎球菌を用いた実験 を行 なつていたが,そ の

時代に用 いた肺炎球菌を本学微生物学教室 で凍結乾燥 し

ておいた血清型を異にす る20株 と,そ の亜型3株 及 び
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最 近患 者 よ り採 取 され た 新鮮 株7株,計30株 に つ い て

そ の感受 性 を 調 べ,比 較検 討 し,併 せ て耐 性 上 昇 に つ い

て も実験 を 試 み た。

実験方 法=実 験 材 料 の詳 細 は省 略 す る と して,培 地,

方 法等一 定 の もの を用 い た。

1.各 種 抗 生 剤 に 対 す る肺 炎 球菌 の 感受 性 につ い て の

実験

1.ペ ニジ リ ン系 薬 剤,使 用 薬 剤 は,Pc-G,Pc-V,

PE-PC,PP-PC,DMP-Pc,MCI-Pc,MPI-Pc.AB-

Pcの8種 で,そ の各 濃 度 にお け る感 受 性 を表 わ す菌 株

数を示 し,又,そ の 累 積 曲線 を ひ い て 見 た。 そ の 結 果 曲

線 の傾 斜 の急 な もの,例 え ばPc-Gは 感 受 性 の幅 が狭

く,多 くの菌 株 の もの に対 し,一 定 の濃 度 で感 受 性 を示

す こと とな り,臨 床 に使 用 し易 いAこ れ を一 応 他 の2,

3の 報 告 と比 較 して 見 る とPc-Gの 感 受 性 の範 囲eXFL・ ・

:PKINの 成績 よ りもWELCH,上 田氏 らのO.016～0.42

ulccと い う成 績 と大 体 一致 し,我 々 の 場 合 は,範 囲 も

狭 く0.015～0.03μ9の み で あ つ た 。

又PE-Pc,PP-Pc,DMP-Pcで は我 々 の場 合 もKIR-

BYら の成績 と大 体 一 致 してい た 。 又 合 成Pcと,今 迄

の天 然 ない しは生 合 成Pcと の 間 の感 受 性 に は 可成 りの

相違 が あ り,MPI-Pc,DMP-Pc,MCI-Pcの 様 な ペ ニ

シ リナー ゼ抵 抗 性Pcは 発 育 阻 止 濃 度 が可 成 り高 い の

で,Pc-G.Pc-V.AB-Pc等 を 使 用 す るの が 望 ま しい 。

2.グ シ コ シ ヅ ト系 薬 剤,使 用 薬 剤 は ス トマ イ,ジ ヒ

ドロス トレプ トマ イ シ ン,カ ナ マ イ シ ン,フ ラ ジ オ マ イ

シ ンで,感 受 性 の幅 広 くWELCH,上 田 氏 らの 成 績 に く

らべ,我 々の場 合 は12.5～100mcg/m1の 様 に 発 育 阻 止

濃度 は稽 々高 くな つ て い たo

又 フラ ジオ マ イ シ ンは毒 性 の 為,一 般 に は 外用 に用 い

られ てい る が,他 の 本 系薬 剤 も,発 育 阻 止濃 度 が可 成 り

高 いか ら,肺 炎 球 菌 感 染症 に は有 用 な もの とは思 わ れ な

い0

3・ ク ロラ ム フエ 」=一 ル,テ トラサ イ ク リ ン系 薬 剤 ,

ク ロラム フエ ニ コー ル と テ トラサ イ ク リ ン系 薬 剤 は 本 来

別 個の抗 生 剤 で あ る為 か,テ トラサ イ ク リ ン系 の3種 と

ク ロラム フエ ー一コー ルは 一・寸 ち が つ て い たo

これ らは一 般 臨 床 に多 く使 用 され て い るが ,案 外 感 受

性 の幅が広 くW肌CHの 報 告 も同様 で,特 にCMは 上

田氏 らの成 績 よ り稻 々発 育 阻 止 濃度 が高 く,腎 機 能 の悪

い未熟 児等 に高 濃 を 使 用 す る 時 は致 命的 な 結果 を招 来 す

ること もあ るか ら,殊 に量 的 配 慮 に慎 重 を期 さ な けれ ば

な らない であ ろ う。

4・ マ ク ロ ライ ド系薬 剤 はEM,OLM,LMに つ い て

調べて 見た が,EMは 曲 線 の傾 斜 も急 で幅 も狭 く,WE-

LCH,上 田氏 等 の成 績 と よ く一 致 して い る。

5.ノ ボピオシン,フ ラジオマイシ ン類 については ノ

ボ ビオシ ンは既存 の抗生剤 と交叉耐性 な く耐性 ブ ドウ球

菌に も強い抗菌力を示す といわれ ているが,曲 線 の傾斜

もゆ るやかで,幅 も広かつた。

又バ シ トラシン類は,バ シ トラシンとグラ ミシジン ∫

共に幅 も広 くWELCHの 成績 とも大 体 同 傾 向で外用薬

として用 い られ ている ものである。

II.疫 学 的観察。前 にものべ た様 な15年 前凍結乾燥

して,と つ てお いたもので,今 画培養 に成功 したもの と

最近患者か ら採取 した ものを比較 して見て,何 れ も殆 ん

ど同 じ範囲の感受性を示 した ことは,現 在の所,15年 内

以上の間隔をおいた観察 で,耐 性 菌が さうふえてい ると

は思 われ ない◎ しか し次の耐性 上昇試験 の結果 よ り見て

楽観 は許 され ない と思 う。

III.耐 性上昇実験 では2つ の型が認め られ.そ の1つ

はPc,TCの 様に菌が階段 的に耐性を高めてゆ き,こ と

にPcの 場合は30数 代観察 して見 た。他方 ス トマイは

今回 で は2,3代 で1,000～10,000mcg/m1耐 性 とな

り,変 異的 に耐性 が獲得 され た もの と思 われ,又EM

は8代 目か ら急 に耐性が上昇 して来 た。 尚SM,EM耐

性の もの とカナマイシ ン,ク ロラムフエ ニ コール,エ リ

スロマイシ ソ,Pc-G等 各薬剤につい て交叉耐 性の有 無

を調べてい るが,今 の所は何れ も交叉耐性は認め られ な

かつたo

以上を綜合 してみて,肺 炎球菌約30株 につ き,各 種

抗生 剤に対す る感 受性 を調 べた所,現 在採取 された もの

と,15年 以上 も前 の もの との間に違 いは認 め られ ず,

その感受性 の範囲 も,諸 家 の もの と大体一致 し,臨 床上

耐性肺炎球菌 は今 の所,殆 ん ど問題 にな らない と思 われ

る。 しか し最 後の実験 の様 に,実 験 的 にinvitroに は

耐性を帯び させ ることは できるのであるか ら,今 後の経

過 を注意深 く観察す る必要はあ ろ う。

4.緑 色 連 鎖 球 菌,溶 血 連 鎖 球 菌

三 方 一 沢 。富 岡 一・

慶 大三方内科

亜急性細菌性心 内膜 炎の原 因菌 として,近 年 ぶ ど う球

菌が増加 の傾 向にあ るとは いえ,今 日なお緑連菌 が重要

な位置を しむ ることは,第10回 化学療法学会総 会で,

その詳細を報告 した。 したがつて緑連菌 の薬剤感受性 は

終始われわれの関心をひ くところで,今 回はかか る見地

か ら亜急性細菌性心内膜炎の血中 よ り分離 した緑連菌 の

各種薬 剤に対す る感受性を,年 次的 に検討 し,こ れ に同

じ連鎖 球菌属 にあ る溶連菌の立場か ら考察 を加 えよ うと

試 みた。

なお最小発育 阻止 濃度は全 て馬血液添加 寒天平板稀釈
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法に よつて行ない,以 後MICと 略記 した。他方被検溶

梅 菌は主 として咽頭 よ りの分離株 である。

まずPc-Gか ら緑連菌 でのMICを 年 次 的 に検討 し

てみた ところ,昭 和35年 以降 の分離 株(6株)のMIC

分布状況は0.07～1.4u/mlで,昭 和27年 以 前の38

株,28～34年 の22株 の成績 とほ ぼ一致 していた。 また

各種Pcに ついて,そ の感受性を21株 で比較検 討 した

結果,Pc-G,PE-Pc,PP-Pc,AB-Pc間 には殆 ど差 異

が な か つ た。 しか しMCI-Pcで は50mcg加1の5株

を ふ くめて13株 が12.5mcglml以 上 で あつた。 また

EMに はo.07～1.2mcglm1,0Mに はo.1～5mcgZm1,

TCに はO.5～5mcglml,CMに は2.5～10mcg/m1の

MICを 有す る株がその大部分 を占め,昭 和27年 以前,

28～35年 分離株 との間 に年次的 変 動 は み とめ られ なか

つ た。SMに は昭和27年 以前か ら10～ ≧100mcg/m1

の株が存在 しているが,か かる菌株 が近年 増加 した印象

は うけなかつた。

溶連菌 につ いては昭和32年 以降 検討 をすす めて きて

いるが,Pc-Gに は例年o.01～o.02u.1m1の 株 が大部分

を しめ,年 次的 変動 は み られなかつた。な おPE-Pc,

PP-Pc,AB-Pcで のMICはPc-Gの1～2倍 で,ほ

ぼ一致す る価を示 した。 しか しMCI-・Pcで は これ らの

2～4倍 高 く,緑 連菌 での傾 向 とその勃 を一つにす る成

績 をえた。

CMに は昭湘'36年 以降6.25皿cglm1の 株 が み とめ

られ てきているが,大 勢 はなお1.56～3.12mcglmlで

あ り,EMに は0.02～O.1mcglm1,0Mに は0.2～1.56

mcg/m1で,こ れ らの薬剤 にあつては年次的変動はみ ら

れ なかつた。

しか しTCに あつては昭和32～34年 当 時 の0.2～

o・78mcglmlの 感受性分布状況に比 し,こ こ数年来o.39

～3.12mcg/mlで ,や やMIC上 昇 の印象を うけていた

ところ,本 年度 分離 のA群 溶連菌32株 中9株,2組 の

同一患 者か らの再分離 株2株 をのぞけば7株(23%)が

50mcglm1以 上 の耐性株 であつた。 なお これ ら9株 は い

つれ も他剤 との間に交叉耐性 を有 していなかつたo

そ こでかかる耐性株 の出現が,局 地的現象に起因す る

か否 かを,患 者居 住地,分 離 時期の2面 か ら検討 してみ

た ところ,7例 中3例 の居 住地は比較的接近 してい たが

その他 では散在性 であつた。 一方,分 離時期 をみ ると,

4,5,8月 の各被検 月毎に分布 していた。従がつてかか

る菌株 が必 ず しも局地 的な ものではなく,最 近急激 に出

現,増 加 してきた ことを示唆 す るよ うに思われた。

最後にTC耐 性株 の出現,増 加 に よ り,そ の価値を

深めた といえる第一線 の感 受性試験法 ディスク法 につ い

て若干 の検討 を加 えてみた。 その結果,接 種菌液が稀釈

され るにつれ ディス ク阻止 円が著 しく増大 した。特に こ

の傾向は,高 濃度菌液接種 のさいその出現が著 しく阻害

され る溶血阻止 円で顕著 であつた。 この ことは菌発育,

溶血両阻止円が平行 関係 にない ことを示す一面,本 法の

判定上の指標が菌発育 阻止 円にあ るとはいえ,一 見その

成績を見誤 る ことをな しとしない場合のある ことを知っ

た。 これ に加 えて溶 連菌の感 受性 問題で もつ とも重要な

TCデ ィスク阻止円賎 基礎培地 に よ り著 しい影響を う

け,普 通寒天 を基礎培地 とした血液添加 培地で も,そ の

阻止円 はHeartinfusion寒 天 を用 いた場 合に くらべて

増大 した。

以上要す るに・緑 ・溶連菌 ともPc・EM・OM,cMi

SMに は今 日までの ところ感 受 性 低 下 は み られていな

い。 しか しTCに は本 年 度 分 離 の 溶連菌 の23%が50

mcg/m1以 上 のMICを 示す耐性株 であつた。従つて溶

連齢 もと よ り・い ままでの どころ醗 株力亀賜 喚 ・

ない緑 連菌にあつて も,TCを は じめ とする各種薬剤に

対す る感受性 の把握 には,い ま一層の努 力をお しむべき

でない時期が到来 した と考 え られ た。

これ に併せ て,感 性 ディ スク法の成績に多 くの因子渉

影響 を及 ぼす ことか ら,そ の実施 に際 しては,慎 重な駆

慮 がつ よくのぞ まれ る ことを知つた。

5.溶 血 連 鎖 球 菌 ,

吉 岡 守 正

北 里 研 究 所

若干のA群 以外の株 も含む200株 の溶 レン菌 のMito・・

mycinC,ActinomycinC,PenicillinGに 対す る感受

性 は比較的一定 して夫 々O.Olμgmim'1,O.05μgmlml,

0・Olmlの 濃 度 まで発育 し うるものが大多数であつた。

Streptomycinで は88%が5μgrim1又 は それ以下の

感 受性を示すが,25Ptgm/mlで も発育 し うる もの が数

株 見出 された。

A群 溶 レン菌3株 を上記4剤 に対 して耐性を上昇せ し

め よ うとしたが,Actinomycinで は上 らなかつた。Pen・

icillinとMitomycinCで は500倍 に増大 したものがあ・

り,耐 性株 では α溶血に変化 した ものがあ る。これ ら抗

生 剤処理菌は何れ もマウス菌力を著 し く減弱 し,群 特異

抗 原を欠 くものがみ られた。

ActinomycinCO・5Ptgm/m1含 有液体培地で発育 した

菌 はDNA及 びRNA合 成 には大 きな影 響 を受 けない

が,蛋 自合成が或程度阻害 され るのがみ られたo

以上 の諸点 より,溶 レン菌の これ ら4剤 に対する感受

性 は他 の細菌類 と大差 のない こと,人 為的には耐性菌が

比較的容易 に出現す る こと,又 特 に臨床的には,β 溶血

を示 さないた め鮒性溶 レン菌 を確認 し難 い可能性 が示さ
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'れ た
。

6.ブ ド ー 球 菌

三 橋 進 ・橋 本 一

群 大 医 学 部 微 生 物 学 教 室

ブ ドー球菌 の薬 剤 耐 性 と遺 伝 学 的 諸 問 題 に つ い て 報 告

す る。使 用 した薬 剤 はTetracycline(TC),Streptom-

ycin(SM),Sulfonamide(SA),Penicillin(PC),

Chloramphenico1(CM),Kanamycin(KM),Erythr-

omycin(EM),Leucomycin(LM),Oleandomycin

(OM),Novobiocin(NB),Staphcillin(DMP)の11

種 で あ り,実 験 に 用 い た菌 株 は,群 大 石原 外 科 及 び耐 性

ブ ドー球菌 研 究 班(市 川 篤 二 教授 班 長)の 班 員 よ り送 付

を受け た約1,000株 の病 巣 菌 で あ る。

先 ず 分離 株800株 に 対す る 各種 薬 剤 の最 大 発育 許 容 濃

度 をみ る と,SAで は殆 ん どが耐 性 株 で あ る が,中 等度 耐

性 と高度 耐 性 との 明 らか な2つ の 山 を 示 し,PCは 階 段

酌 に耐性 菌 が 現 れ,SMも 中等 度 耐 性 菌 と高 度 耐 性 菌 に

わかれ,TCは 感 受 性 群 と耐 性 群 とが 明 らか な2峰 性 の

分布 を示 し,EM,LM,OMのMacr◎1ide耐 性 は,殆 ど

が感受 性 株 で あ るが,耐 性 株 は400μ9/m1以 上 の 耐性 を

示 し,CM,KM,PMPで は 耐 性 株 の 出 現 は それ ほ どL高

度耐 性 と して は 現 われ な い。

耐 性 ブ ドー球 菌研 究 班 で定 め られ た耐 性 株 の限 界 値 は

最 大発 育 許容 濃 度 でsA:ユ2.5Pt9/m1,Pc:1.6μ91m1,

sM:12.5γ91m1,Tc:12.5μ91ml,EM,LM1.6

μg'ml,OM;3.1ptglml,CM,KM,DMP:12.5ptg/ml,

NB=1・56μ91m1で あ る。 耐 性 株 の 分 離 頻 度 は,SA.

95%で800μ91m1以 上 の高 度 耐 性 株 は42%e,Pc:

47%,SM:34%e,TC:36%で,こ の4剤 に 対 す る耐

性株 が 最 も多 く,CMの7%が これ に つ ぎ,そ の 他 の薬

剤 に耐株 性 株 は 少 い。 即 ち臨 床 的 に は効 力 が 多 い。

薬 剤 へ の耐 性 型 を み る とSA1剤 耐 性 が33%,PC,

SAが14%でTC,SM,SA,PC13%が これ に 次 ぎ多

い。他 の2剤,3剤 性 よ り もTC,SM,SA,PC4剤 耐 性

菌 が多 いの は,各 薬 剤 に対 す る耐 性 が 各 々独 立 的 に現 わ

れ るので は な く,遺 伝 学 的 に何 らか の連 関 が あ る こ とを

推察 させ る。

耐 性形 質 間 の関 連 性 を 最 も よ く示す の は,SA高 度 耐

性株 で あ る。 分 離 頻 度 の 高 い7種 の 耐 性 型 に つ い て,そ

のSA高 度 耐 性 株 分 離 頻度 を調 べ る と90%以 上 に も及

ぶ のはす べ てTC耐 性 を 含 む耐 性 型 で あ り,TC感 受性

株 のSA高 度 耐 性 株 は40%以 下 の分 離 頻 度 で あ る。 即

ちTC耐 性 とSA高 度 耐 性 の 間 に は何 らか の 関連 が想 像

され る。 か か る関 連 性 はCM耐 性 とMacredide耐 性 の

間 で も見 られ た 。 即 ちCM,Macro1ide耐 性 は,夫 々7

%,4%の 分 離 頻 度 で あ るが,Macrolide耐 性 株 中 の

CM耐 性 株,又 そ の 逆 の場 合 は,夫 々20%及 び41%

と分離 頻 度 が 増加 す るo

次 に 諸 種 耐 性 株 よ りの 耐 性 の 人 工 的 除 去 に つ い て 述 べ

る。 紫 外 線 照 射 に よつ て 変 異 を 誘 発 させ る と,TC,SM,

SA,PC耐 性26株 よ りTC耐 性 の 脱 落 した もの1株,

CM耐 性 株 よ りCM耐 性 の 脱 落 した もの,9株 中3株,

Macrolide耐 性 菌 よ りEM耐 性 の 脱 落 した もの5株 中

に3株 あ つ た。Macrolide耐 性 菌 では,EM,LM,OM

耐 性 が 一 挙 に脱 落 した。 こ の よ うな耐 性 の人 工 的 除 去 は

更 にacridine系 色 素 を 用 い て も効 果 的 で,数%の 頻 度

で耐 性 が 脱 落 した。Macrolide耐 性 の1株,MS520を

用 い て 耐 性 形 質 のjointel6minationを み る と,紫 外 線

を 用 い た 除 去 で も,Acrifiavineを 用 い た耐 性 除 去 で も

い ず れ の場 合 で もEM,LM,OMは 共 に 感 性 化 し,更 に

Pc耐 性 も25u/m1耐 性 か らO.2u/m1以 下 の耐 性 値 に 脱

落 した 。 この 現 象 に つ い て は 再 検 中 で あ る。

次 に 耐 性 型 と フ ァ ー ジ タイ ピ ン グに よ る型 との 関 係 を

述 べ る。 分 離 頻 度 の 高 い 耐 性 型 ではTC耐 性 を 含 む も

の で は80/81を 含 む 型 又 は1群 菌 が 多 く,他 の耐 性 型 で

は そ の差 が大 き くな い。 又 未 だ耐 性 菌 の 分離 頻 度 の高 く

な い薬 剤,即 ちMacrolide系 薬 剤,CM,NB,DMP,

KM等 に 耐性 の 分 離 株 は,殆 ん どが 型 別 不 能 か80/81又

は1群 菌 であ り,E,皿 群 又 は 混 合 型 は5%以 下 で あつ

たo

最 後 に 溶 原 プ ア ー ジに よ るTransductionに つ いて 述

べ る。 自然 界 よ りTC,SM,SA,Pc4剤 耐 性 菌 の 分 離

頻 度 の 多 い 理 由 の1つ と して そ れ らの 株 の 本 来 有 して い

る溶 原 プ アー ジに よ るTransductionの 可 能 性 を 検 討

したo

TC,SM,SA,Pc耐 性 菌16株 をdonorと し 紫 外 線

照 射 に よ り溶 原 フ7一 ジを 誘 発 し,19株 のSM,SA,

Pc耐 性 株 を τecipientと してTC耐 性 の導 入 を 検 す る

と,4株 がdonorと な り,夫 々 のdonorよ り数 株 が

reCIPIentと して有 効 で あ つ た。Donorと してMS27

を 選 び,recipientに 更 にPc.SA2剤 耐 性 菌46株,

SA単 剤 耐 性 菌28株 を用 い て 検 す る と,夫 々52%,46

%がTC耐 性 を受 け 入 れ 得 た。Recipientと してMS

42,SM,SA,Pc(52/52A),MS48 ,SA,Pc(29152/52

A/79),MS353SA(80/81/52/52A)の3株 を 選 び 更 に

精 し く調 べ る と,MS27のdonorよ りUV照 射15〃 ～

45"で108/m1の フ ァー ジTiterが 得 られ,3株 のrec-

lplentに い ず れ も3×10-6の 頻 度 で 導 入 が 行 な わ れ た 。

これ らのrecipientは い ずれ もMS27よ りの フ ァ ー ジ

を 吸 着 す る が,溶 菌 を お こす の はMS353の み で あ る。
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Transductionの 中 に はMS27の ファ ー ジ に よ り溶 原

化 した もの もあ る し,な い もの もみ られ,前 者 か らは再

びUV照 射 で フ ァー ジ を誘 発,そ れ に よ り導 入 を行 な

う こ とが 出 来 る。MS27よ りの フ ァ …一ジ に 溶 原 化 した

菌 は,フ ァー一ジ型 が 変 り,52152Aに は溶 菌 しな くな る 。

即 ちimmunityが あ る。 併 し フ ァ ー ジMS27の 宿 主

域 は む しろ80又 は81に 近 い 。 以 上 の如 く,耐 性 形 質

は,そ の 菌 の もつ 溶 原 フ ア ー ジ と密 接 な関 係 が あ る こ と

が考 え られ る。

以上要約す る と,ブ ドー球菌におけ る薬剤耐性は,耐

性形質相互間 に連 関性 があ り,又 人工的 に除去す る際 に

も連関 して除 去 され る場合がみ られ,フ アージ型 と賓接

な関係 があ り,1又Typingフ ァージのみ な らず分離 し

た'ままの溶原 化 ファージに よつて も形質導入 され ること

がわ かつた。 ブ ドー球菌の薬剤耐性は疫学的 のみな らず

遺伝学的 に も興 味あ る多 くの問題 を提供 して いる。




