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緒 言

病院内交叉感染につ い て は,ROBERTSONi)(1956),

WILLIAMS,R・E・O・,2)(1961),土 屋3>(1963),藤 野4)

(1962),小 酒井6)(1963),石 井(良)5)(1960)等 の優れ た

論説 もあ るが,そ の実態 には未 だ不明の点が多 く,従 つ

てそ の対策 も確立 され て居 ない。

小酒井6>は 院 内交叉感 染防止に対 し万全の方策が立て

られ,そ れが病院 の構造 や組織 の上に具体化 され ること

が近代病院 の資格 の1つ である と強 調 してい るが,真 に

当を得 た意 見である と思 う。

しか し,我 国の病 院の現状は この よ うな理想像か らほ

ど遠 く,病 院 の立地条件,性 格,機 能,其 他 の特殊性を

充 分加 味 して早急に交叉感染防止策を樹立す ることが要

望 されてい る。

云 うまで もな く,病 院 内交叉感染は,殆 ん どあ らゆる
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種類の病原微生物 に よつ て起 り得 るが,著 者は,各 種薬

剤 に耐性 とな り易 く,し かも重 篤な感染症 を惹起す る危

険の多い ブ ドウ球菌に対す る交叉感 染防止策を確立すべ

く,第1篇 ではそ の耐性頻度,化 膿 巣内での態度並びに

疫学的 検索の結果を記述 し,第2篇 では病 院 ブ菌叢成立

に与 る因子について述べ,病 院 内ブ菌 交叉感 染の実態の

一端 を明 らかに した
。

此等 の疫学 的,実 験的研究の成果に基づ いて色 々な角

度か ら対策 を試 みたが,本 篇に於いてはそ の意義並 びに

効果につい て検討 し,報 告 したい。

第1章 実験的耐性ブ菌 感染 症に対す る,抗 菌性抗生

剤併用投与

第1篇 で述 べた如 く,抗 生剤耐性 ブ菌 の増加は抗生剤

の投与 と密接 な関係があ るので,院 内における耐性プ菌

の交叉感染 防止を計るには,先 ず第1に 適正 な抗生物質

を投与 し,個 々の化膿 性疾患を速やかに治癒 させ,交 叉

感染の悪循環 を断 ち切 る ことが 必要であ る。

そのためには感受性試験 を頻 回に行ない,そ の成績 に

基 づいて有効抗生剤 を与 えるか,JAWETZ一 石 山7)8)9)の

理 論に よる2種 以上の抗生剤 の併 用,或 は又症状に応 じ

て他の色 々な薬剤を併用す る療法 な どが試み ら れ て お

る。

また臨床的 には,し ば しば感受性試験 の成 績は判 らな

いが,感 染 症の症状が強かつた り,或 いは術 後感染の危

険が必至 であつて,ど うして も抗生剤 を早急 に投与せね

ばな らない場合が ある。 この様な時には耐性菌 の存在 を

考慮 し,広 い抗菌 スペ ク トラムを とる意味で も2剤 以上

の抗生剤を併用すべ きであろ う。

しか し,抗 生剤 を投与 した ものの,そ の抗生剤に感受

性 のないブ菌感染症は如何 なる運 命をた どるか,ま た2

種 以上 の抗生剤に感受性の異 なるブ菌株 の混合感染は抗

生剤投与 によ り如何に経過す るか,ま た その際 抗生剤の

併用が どの様 な治療 的意義 を もつかは 明か でない。 この

問題 を解 明す るた め次 の よ うな実験を試みた。

第1節 実験方法及び材料

実験に供 したブ菌株;患 者病 巣か ら新 らたに分離 し,

3代 培養後 も抗生剤感受性,並 びにPhage型,其 他 の

生 物学的性状に変化 を現わ さない病 原ブ菌2株(No.1,

No.2)を 選んだ。それ らのプ菌株 の生物学 的性 状は表1

の如 き ものである。

実験的 ブ菌敗血 症マ ウス;No・1,No。2の ブ菌株 をそ

れぞれ37℃,24時 間普 通寒 天斜面培地上で培養 し,そ

の1白 金耳をブ イヨ ン4ccに 採 り,更に37。C24時 間培

養 した後,生 理食塩水 で10倍 に稀釈 し,そ の0.2ccを

dd系 雄 マウス(平 均 体重15～209)の 學丸 内に注射 し

実験的ブ菌敗血症 を起 させた 。

表1実 験に用いたプ菌株の生物学的性状

No.

1

2

C.agLIMannit.1

産 生 爲『分 解 能

十

十

十

十

Gelatin

液 化 能

十

十

溶
血
能

十

十

Phage型

80型

(1群)

47/54175/

56/53/71

(皿 群)

最小発育
阻止濃度

SMlTC
12.53,13
mcgmcg
lcclcc

欄駆
か くて実験動物 を抗 生剤投与,非 投与,抗 生剤併用投

与群 に分ち,各 動物 の睾 丸 肺,肝,腎,脾 に 於 け る

1,2,4,7病 日の全菌数 の変動を観察 し,更 に,分 離

した ブ菌のPhageTyping,抗 生剤感受性試験 を行なっ

て,生 体内に於け る菌交代現 象,耐 性獲得 の状態 を追求

した 。

臓器 内菌数 測定;屠 殺後直ち にパ ラフ ィンで頭部,肛

門部 の体孔 を完全 に密 閉 し,3%カ ルボール液に10分

間浸 して全身 の滅菌 を計 り,無 菌的に摘 出 した各臓器を

滅菌生理食塩水で3回 表 面を洗灘 し,表 在す る菌 を除去

した後,計 量,5倍 量 の生理的食塩水を加 えてホモジナ

イザ ーで均一 と し,更 に生 理的食塩水で,初 めめ臓器重

量の102倍 に稀釈 し,その5ccを とつて7.5%食 塩 加寒

天平板培地上に重層 して,37℃,24時 間培養 後 の 全菌

数 を測定 した(な お菌数 は同一 条件のマ ウス2匹 の平均

値 で示 した)。

臓器 内ブ菌 同定,感 受性試験;各 病 日のマ ウスの肺,

睾丸 よ りの菌培地 か ら無差別に2～3コ のColonyを 釣
'菌し

,PhageTyping並 びに段 階稀 釈法に よ りSM,TC

感 受性試験を施行 した 。

第2節 実験成績

第1項 実験的SM耐 性・TC感 受性(No:1)ブ 菌 .

敗血症マ ウスの場合

i)無 処置群(図1)

No・1ブ 菌株02ccを 睾丸 内に注入,何 等処置を加え

図1実 験 的 δ図耐 陛,TC感 愛 陛ブ菌 敗血症 マウス群

無 処 琶 各 臓 器 内 生菌 数 の変動
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ず,各 臓器 内生菌数 の消長を見る と,図1に 示す様に,

菌数は,睾 丸 に最 も多 く,以 下腎,肺,肝,脾 の順にな

ってお り,各 臓 器内生菌数はいずれ も菌液注入後第2日

目に一 度減少 を示すが,こ れは生体抵抗 の増強 にi基づ く

もの と考え られる。第4日 目には特 に峯丸,腎 において

著しい菌 数増加が見 られ るが,こ れはブ菌 注入局所 に於

ける旺盛な細菌増殖 と,腎 転移の起 り易 い事 を暗示 して

お り,第7日 目に も,他 の臓器にプ菌が全 く認 め られ な

いに も拘 わ らず,睾 丸お よび腎には依然生菌が存 在 して

いた。

ii)SM投 与群(10mg/kg毎 日筋 肉内注 射)

無処置群 と異な り各臓器 内生菌数 は第2日 目には減少

しなかつたが,第4日 目には最大 の値 を示 し特 に腎,睾

丸においてその増加が著 しかつた。即ちSM耐 性菌感染

時にSMを 投与す ることは何等治療効果を示 さず,か え

って菌数の増多を来す結果 となつた 。或は菌交代現 象の

発現に よる ものか とも考えたが,無 差別の 同定 によ りそ

れは杏定す る ことがで きた◎

iii)TC投 与群(10mg/kg毎 日筋注)

この群 では 明 らかにTCの 治療効果が認 め られた 。特

に胃に於 ける生菌数 はSM注 射群に較べ,第4日 に も非

常に少な く,7日 目には全 く認め られなかつた。しか し大

量の菌 を接種 した睾 丸には依然膿瘍が存在 し,濃 厚感染

時には感受性 薬剤 といえ ども,敗 血症の発現を阻止 し得

ず,局 所の膿 瘍形成は避 け られない こ とを示唆 している。

iv)SM,TC併 用投与 群

(SM(}.5mg,TCO.5mg併 用,連 日筋 肉内注射)

併用効果はす でに第2H目 の減少期に於いて も強 く現

われ,注 射局所 の睾 丸に4日 目以後の膿瘍形成無 く,た

だ,肝,肺 に 少数 の生 菌を見たのみであつた(図2)◎

このよ うにSM耐 性 菌感染症に於いて,一 方で感受性

を有す る抗生剤 を併 用すれば,感 受性薬剤のみを投与 し

た場合 よ りも一層 良い結果が 得 られる とい うことは勿論

薬剤 の相乗効果 と考え られるが,併 用に よる細菌菌膜 の

透 過性 の変化 とい う点に特に留意すべ きで あろ うと考え

ている。

第2項 実験 的SM感 受性,TC耐 性(No.2)ブ 菌 敗

血症マ ウスの場合

三)無 処置群

Ne.2ブ 菌0.2ccを 睾丸 内に注入 した この群 に於 いて

もNoユ ブ菌注入群 と同様 に,第2日 目には各臓 器内の

生菌数は一旦減少 し,4日 目以後は特 に睾 丸,腎 に多 く

認め られ,7日 目には腎,睾 丸以外 の肝,肺,脾 等には

認め られな くなつた(図3)。

回3実 験 的SM感 受性.TC耐 性ブ菌敗血症 マワス群

無処 置 各臓 器 内 生菌 数の変 動

回2実 験的SM耐 性、TC感受性ブ菌敗血症マウス君羊

投与葉剤別各臓器内生菌数の変動

δ1

図
知

S

!

げ

H

TC S+T

♂}

＼

＼
10く、、

解
1

1》
、d

72

、

、
、寸

・

＼

＼

門

'1

〆

} 7∠R

d
2

、'メ、竺"3
皇、nge℃・・一 ニヘ ーkbeヒ

1日47

ii)SM投 与群(10mg/kg毎 日筋 肉内注射)

この群ではSM感 受性プ菌感染 であるに も拘わ らず,

第2日 目に肺,4日 目に腎 の生菌 ブ菌数 の著明な増加が

見 られたが,こ の菌は 同定に よ り,先 に注入 したブ菌 と

は全 く異なるCoagl.(一),SM耐 性のStaPhylococcus

epidermidisで あるこ とが判つた 。即 ちSM投 与に よ り

一・過性 に菌交代現象が 出現 し,非 病原性 のSM耐 性菌が

著増す ることが あるこ とを示 している。 しか

し肺には4日 目に全 く菌が存 在せず,睾 丸で

は4日 目,7日 目に交代 した ブ菌が 著増 して

いた ことは興味 ある現 象である。 この様な事

実はSMが 一方では殺菌効果 を大いに示す と

ともに,他 方容易に耐性菌に よる菌交 代症 を

起 し得 る事 を示 してい る。

またブ菌がSMに 対 し試験管 内は 勿論 生

ぺ 、ノ
↑・こ

7

体内で も容易に,且 つ速やか に耐性 を獲得す

る点か ら考 える と10"'18>,ブ菌感染症 の治療 に

はSM単 独使用はむ しろ危険で あつ て,先 に

述 べた如 く,No.1ブ 菌感 染症の場合 もNo・2

ブ菌感染症の時 も他の静菌的効果 並 び に 相

乗,相 加効果のあ る薬剤 を併用す る ことが 望
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ま しい。

iii)TC投 与群(10mg/kg毎 日筋 肉 内注射)

睾丸や腎では4日 目に生菌数が増加 し,7日 目には腎

ではすで に消失 していたが,睾 丸で はか えつて増加 し膿

瘍の形成が認 め られた。 この様にTC耐 性 ブ菌感染症の

場合は,TCを 単独投与 しても敗血 症は一 方的に増悪す

る ものではな く,生 体 の抵抗増強或 るいは菌力の滅弱い

ずれ に基 づ くかは不 明であ るが 自然治癒 の傾向を示 し,

他方原発 巣の治癒が遷延 されやす い ことは臨床上 しば し

ば遭遇 す る所で あつ て興味が ある。

iv)sM,TC併 用投与群(SMo.5mg/kg,TCo.5

mg/kg毎 日筋 肉内注射)

この群では腎,脾,肝,肺 にそれぞれ,1日 目,2日

目まで生菌を認 めたが,4日 目には全 く認 めず,睾 丸で

は2日 目に もはや生菌が発見 され なかつ た。 これは先に.

述 べたJAWETZの 考 えを裏書 きす るもので,SM,TC

併 用の相 加効果 の大なる こ とを示す ものである(図4)。

図4実 験 的S図 感愛性.TC耐 柱 ブ菌敗 血症 マウヌ群

投 与 薬 削 別各 臓 器 内 生 菌 数 の 変 動
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.C実 験 的 ブ 菌 混 合 感 染 時 マ ウス臓 器 内 生 菌 数 の 消長

No.1ブ 菌O.1ccとNo.2ブ 菌0.1ccを 混 合 し,

マ ウス睾丸内に注入 して臓器内生菌数 の変動を観察

した 。

i)無 処置群

1日 目には睾丸のみに多量の生菌 を認めたが,そ

の菌は,No.1,No.2の 混合 した ものであつた。2

日目に は睾 丸の菌 数 も減少 し,大 部分がNα1ブ 菌

であつ て,肝,腎 ではNo.1ブ 菌が増加 していた。

4日 目には睾 丸,肺,腎 にNo.1ブ 菌 の増 加を認め,

No.2ブ 菌の 消失 をみ た。 この よ うにNo.1お よび

No.2ブ 菌 の混合感染時 に 何 等処 置を 加 えず放 置す

る と,先 ずNo.1ブ 菌が 優勢 とな り,次 いで感染症

は悪化せず7日 目には 自然治癒 を営 んだ(図5)。

ii)sM投 与群(10mg/kg毎 日筋 肉内注射)

]o

1d
、

10

5

図5実 験的SM耐 性、TC感受性プ菌及びSM感

受性 「℃耐性ブ菌混合感染敗血症マウス群

無処置 各臓器肉生菌数の変動

1。3、 一 ↓ 鈍nge

lB4B7日

第1日 目,睾 丸,肺 に共存 したNo・1,No・2ブ 菌は,

SM投 与に よ り,第2日 目にはNo.2ブ 菌が 両臓 器か ら

消失 し,肺 においてはNo・1ブ 菌 の増 加が起 つたが,睾

丸のNoユ ブ菌生 菌数は漸時減少 し,第4目 目に至る と

両臓器共 に全 く生 菌を見な くなったc

iii)TC投 与群(10mg/kg毎 日筋 肉内注射)

ii)の 場 合 と反対に2日 目 にはNα1ブ 菌が 淘汰

され,No・2ブ 菌を睾丸,肺,腎 に 見たが,4日 目

には完全 に消失 していた◎

iv)SM,TC併 用投与群(SMO.5mg/kg,TC

o.・5mg/kg毎 日筋 肉内注 射)

2日 目,肺 にNo.1ブ 菌 が増加 し,睾 丸でNo.2

ブ菌が少数認め られたが,4日 目には,ii),iii)の

場合 と同様に 消失 していた。

以上の成績 か ら,混 合感染時には使用薬剤に よ り

感染ブ菌の選択淘汰 が生体内部で起 るこ とが 萌 らか

になつた 。従 がつ て治療量の薬剤が投与 され ると,

接種菌量が 少ない ときには顕著 な敗血 症症状 を示す

ことな く,生 体抵 抗 と相 まつて,治 癒 に赴 くこ とが 多い

もの と解 される(図6)。

図6実 験的SM耐 柱TC感 愛性ア菌及びSM感 受柱

TC耐 性7菌混合感染敗血症マウヌ群
投与薬剤別各臓器内生菌数の変動
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日24

io5

d

N̂

τ

H

、
☆L

●

齢

日24.

5
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表2マ ウス生体内におけ るブ菌最小発育阻止濃 度(SM)の 変動
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D生 体内に於け る薬剤感受性 の変 動

No.1ブ 菌 およびNo.2ブ 菌感染時 に各種 薬剤を投与

しつつ,第2日 目,第4日 目に腎,お よび睾丸か ら得 ら

れたブ菌のC。lonyよ り,無 作為 に採菌同 定 し,同 一

Phage型 を示す ブ菌株について薬剤感受性試験(段 階稀

釈法)を 行 な うと,SM,TCのNo.1,No.2ブ 菌 に 対

する最小発育阻止濃 度は次の様 な推移を示 した。

i)マ ウス生体 内に於 け るブ菌最小発育阻止濃度

(SM)の 変動

SMのNo.1ブ 菌 に対す る最小発育阻止濃度は表2に

示す如 く,無 処置群,SM,TC,SM十TC併 用投与群 を

通 じて全 く変化せず,12・5mcg/ccで あつ た 。 し か し

No.2ブ 菌では,無 処 置群,TC投 与群 の 最小発 育阻 止

濃度はo.78mcg/ccで 変化 しなか つ た が,SM投 与群

ではその上昇が見 られ,第4日 目 に は6・25mcg/cc～

12・5mcg/ccの 最 小発育阻止濃度を示 した。

ブ菌のSM感 受性 は一 般に不安定で しか もSM投 与に

よ り比較的早期 に耐性 を示 す事 が多い といわ れ て い る

が70>,本 実験 においてSM耐 性ブ菌の最小発育阻 止濃度

はSM投 与 によつ て も安 定であつたが,SM感 受性 ブ菌

のそれは,SM投 与に よ り生体内において も短時 日の間

に上昇す る事実 を見た。

ii)マ ウス生 体内 に於 け る ブ菌最小発育阻止濃度

(TC)の 変動(表3)

TC感 受栓であ るNo.1ブ 菌ではTC投 与群,SM十

TC併 用投与群において最小発 育阻止 濃度 に12.5mcgl

ccま での上昇が見 られたが,SM感 受性におけ る程 著明

ではな く,TC耐 性 のNo.2ブ 菌では殆ん どその値 に変

化 は見 られなかつた。

第3節 小括並びに考按
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表3マ ウス生体内 におけ るブ菌最小発育阻止濃度(TC)の 変 動
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十
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十
十

十
十

十
十

十
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感 染症 に対す る抗生剤相互 の併 用療法は,1)副 作 用

の軽減 または予防,2)抗 菌効果 の増強,3)耐 性獲 得

の防 止,を 目的 として行 なわれ てお る19)。しか し,同 じ

病原微生 物に有効な2つ 以上 の薬剤 を使用す る場合,そ

の侵襲点 が同一,或 るいは異 なつ ていて も,作 用過程 に

於い て全べ てが協 力的であ り得ず,時 には却 つて拮抗的

に働 く場合 もあ り うる助 。

b.JAWETZ一 石山等7)8)9)は抗生 剤をそ の作 用 機 転 か ら,

1)比 較的殺菌的 と,2)比 較的静菌的 の2群 に大別 し

てお るが,同 一・一・・一群 のものの併 用,例 えばPCとSMと の

組 合せの効果は略 々相乗的 であ るに反 レ 異 なれ る群間

の組 合せ,即 ちPCとCP,PCとTC等 の併 用では拮

抗的 作用を示 し,組 合せ の色 々な場 合に よ りそれ ぞれ拮

抗,或 るいは相加,相 乗作用 を示 す ことを明 らか に して

い る28)29)o

JAWETZ一 石山等7)8)9)によつて報告 され た併 用効果判

定 法は,其 後 も多 くの入々に よつ て行 なわれ ているが鋤

～29)
,あ くまでinvitroの 実験であ り生体 内での効果,

特 に,耐 性菌 の混合感 染の如 く,複 雑 な因子 の介在す る

場 合の効果は判然 としない ことが多い。

本 実験は,抗 生剤感受性,Phage型 の明確な,2種 類

の耐 性ブ菌に よる感染 マ ウス体内の各臓器内菌数 の消長

に より,JAWETZ-一 石山の 云 う,1群SM,]工 群TCの

単独,お よび併用投与 の効果 を判定 した結 果(こ の2種

の薬剤 の併 用については,花 房3e)のinvitroの 実験 に

ょれば,相 加作 用があ るとされ て い る),比 較的 明 らか

な結果を得 るこ とがで きた。

即 ち

1)実 験的 ブ菌敗血症 マウスに於 いては何等処置を加

えな くても,第2病 日には生体反応 によ り,一 且 各臓器
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表4Phage80型 ブ菌 の 熱 抵 抗 性(No、1～No.10.40mcg/cc昇 張 抵 抗 性)
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8
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0

0

0

0

0

0

0

0
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十

十
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十
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十
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十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十
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におけ る菌数は減少 している。

2)生 菌数 の増減が激 しく,最 も抗生 剤の影響を観察

し易い臓器は,腎 及 び注射 局所であ る。

3)耐 性菌感染症 に同感 染菌 が感 受性 を もたない抗生

剤を投与す ると,増 悪的 に作 用 して治癒 の遷延を来 たす

が,十 分 な量が与 え られる と局所 の膿瘍形成は防止 し得

ないに して も,全 身症状 の 自然改 善には役立つ余地が あ

るよ うで ある。

4)感 受性抗生剤 を投与 して も,菌 交代現象 の発現 に

より,他 の耐性菌感 染を続 発 し同菌が優勢 となるこ とが

ある。

5)SM,TC併 用には相加 作用があ る。

6)混 合感染時 にはブ菌 の或 るものは抗生剤 に より淘

汰され,耐 性菌 が優 勢 とな る。 この淘汰は短時 目の間に

も起 りうる。

7)生 体 内においてブ菌 のTC耐 性上昇は比較的 徐 々

に少範 囲内で起 るが,SM耐 性上昇は短時 日の間 に比較

的高度に起 る。

以上 の結果 よ り術前 術後 の抗生剤投与 につ いて次の様

な原則 を定め,病 棟内で の抗生剤使用 を規正 した。

1.術 前抗 生剤の予防的投与は行 なわない6

2.術 後の抗 生剤予防的投与は広域 スペク トラムを も

つ抗生剤 を併用 し,そ の期間は3日 間 とす る。

3.生 体機能を賦活す る 目的 でVitamini剤,其 他を

症 例に応 じて併用す る。

4.化 膿巣 は酵素製剤其他に より出来 るだけ清浄に保

ち抗生剤 の細菌 への接触を円滑 な らしめ る。

5.感 受性 試験は可能な限 り頻 回に実 施 し,適 正な抗

生剤 を選 ぶ ことに努 力す る。

6.抗 生剤 の外用は出来 るだけ避け る。

以上 の如き原則を症例に応 じて適宜変 更 しつつ,我 々

は 出来 るだけ病棟内での抗生剤 の使 用量 を抑制 し,可 及.

的速 やかに化膿 創の治癒を計 る ように努 力 してお る。

第2章Phage型 ブ菌の熱抵抗性

病院ブ菌 中Phage80型 ブ菌は多剤耐性頻度 が大であ.

り,昇 張抵抗 性 も亦 大であ るこ とを既 に第1篇,第2篇

に記述 した。 しか し,本 院中央検査部細菌検査 室におい

て(小 田氏が)患 者膿 汁 よ り破傷風菌検 出の 目的で加温

処理を施 した材料か ら多数のPhage80型 ブ菌 の集落が

得 られ,ま た著者 自身がPhage80型 ブ菌免疫家兎血 清

を得 る 目的で,加 熱処理後,水 洗 して得た菌体 を家 兎静

脈 内に注射 した ところ,数 匹の 被 注射家兎がPhage80

型 ブ菌敗血 症を起 して死んだ事実か ら,同 型 ブ菌 に熱抵

抗性 の存 在を想定す るに至つた。そ こで,こ の想定 を立.

証 しよ うとして,以 下の実験を試みた。

第 霊節 実験方法及び材料

第2篇,第2章,第3節 で用いた40mc9/cc昇 天抵 抗

性 のPhage80型 ブ 菌10株,お よ びStaPhylecoccus

epidermidis8株 を使用 して実 験を行なつたQ

被験 ブ菌株 を斜面培地 か ら1白 金耳 と り,4.5ccの ブ'
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イ ヨン培地で37℃,24時 間培養 した菌液を1ccづ っ滅

菌 小試験管に とり,ま た被験ブ菌液毎 に1本 は対象 と し

て何等処置を加 える ことな くその まま寒天平 板培地上に

流下 し,残 りの4本 はそれぞれ5分 間,10分 間,15分

間,30分 間,80℃ に加温 した重湯煎 内で充 分振蠣 し,

0・5cc宛 寒天平板上 に塗 り拡げ,再 び37℃,24時 間培

養 後の集落を検討 した。

第2節 実験 成績

成績は表4に 見 られ る如 くNo.1か らNo.10ま での

40盃c91cc昇 禾抵抗性 のPhage80型 ブ菌 の 内No.6,

No・7,No・9の3株 は80℃15分 間の加熱 にも耐 えて,

寒天平板 上に多数の集落 を作つ た。StaPhylococcusepi-

dermidisの8株 は全べて10分 間以上の80℃ 加熱 に耐

える ことが出来 なかつ た。

この実験は小数例 であるので明確では ないが,No・6,

No・7,No・9のPhage80型 ブ菌はいずれ も抗生 多剤耐

性 であつた事は本実験 において特 に注 目に値す る もの と

考 える。

第3節 小括並びに考按

既 に1941年DARANyl31)は プ菌 株の中に65℃30分

間 の加 温に耐え得 る株 が存 在す ることを 記 載 して お る

が,こ れ らの株を他 の生物学 的性状,特 にPhage型 との

関連 において検討 した報告 は未だ寡聞に して知 らない(

この実験で得 られ たPhage80型 ブ菌,殊 に多剤耐性

Phage80型 ブ菌 の中に80℃ ,15分 間の加熱 に耐 え得 る

株 が存 在す るとい う成績 は次の2つ の点 で臨床的 に重 要

で ある と考 え る。

第1は 一般 に行なわれ ている煮沸消毒法に対す る警告

で あつ て,こ れが正確 に行 なわれておれぱ問題 とは な ら

ないが,ブ 菌 と共に他 の挾雑 物が存在す るときなどには

一 部に80。C以 下に保 たれ る部分を生 じ感染 の危険が あ

るか らであるo

第2は,熱 に よる殺菌作用が主 として蛋白凝固作用及

び栄養型細菌 の代謝系 を破壊す る ことにあ るとすれば32),

熱抵抗株 には昇兼抵抗性並び に多剤耐性 があ るのでそ の

機 構 を解 明す る上で手掛 りが得 られ るか らであ る。

さて昇蒙,オ キ シアソ等の無機水銀剤 の細菌 に対す る

作 用は従来 その蛋白凝 固能力にあ るとされていたが,現

在 一般 にはFILDES33)等 の唱え る如 く,細 菌 の必 須細胞

代 謝に重要 な関 係を もつSH基 を ブPtッ クする ことにあ

る と認め られ てい る。

B.MOORESi),蜂 須賀35)等は多 剤耐性 ブ菌株はHg,ien

と特 に親 和性を もつ た外壁(細 胞壁,も しくは原形 質膜)

を もつてい るので,細 菌菌体 内でのHg濃 度 が減少 し,

よつ て昇禾抵 抗性 とな ると推論 してお るが,著 者 の実験

成 績 は少数例のため明確 ではないが,昇 乗抵抗性Phage

80型 ブ菌 の 中 に は熱の蛋白凝固作用 に抵 抗す るものが

存在 す るこ とを証 明 し,抗 蛋白凝固 とい う面で共通 の性

質を持つ点か ら,昇 兼 の ブ菌に及ぼす作用 はSH基 をブ

ロックす るのみ な らず,蛋 白凝 固能 も亦昇羨 の殺菌力に

重要 な作用で ある ことを示唆 され た。/

同時に これ ら昇尿抵抗性 で,し か も熱抵抗性 であつた

ブ菌 種が,多 剤耐性 であつた事実は,そ れ 等のブ菌株の

細 胞壁がそ の構造上抗生 剤多剤耐性 と密接 な関係を もつ

ているのでは ないか とい う疑問を生み,今 後 の研 究に一

示 針を与えた。

以上の結果 か ら著 者は第1に 述べ た煮 沸 消董 に つ い

て,院 内 ブ菌交叉感 染防 止の立場か ら検討 し,消 毒前 の

水 洗を徹底 させ,chlorhexidineな どの消毒剤 に より清

拭 した後に沸騰水 中で少 な くとも20分 間加熱消毒 する

様 に規正 した。

第3章 病 棟におけ る多剤耐性 プ菌 排除対策に関す る

基 礎的実験

第1篇,第2篇 に述べた病院 ブ菌叢,病 院 内ブ菌交又

感染 の実態並 びに病院内ブ菌叢成 立の因子に関す る知見

に基ず いで,病 院内多剤耐性ブ菌 交又感染防止策をたて

ると,表5の 如 く3つ の項 目に大別す ることが出来 る。

表5病 院内多剤耐性 ブ菌交叉 感染防止策

A患 者 個体に於 ける対策 …

B病 棟 に於け る対策………

C手 術室 に於け る対策……

感染巣の早期治療

(適切な抗生剤投与)

自己感染防止

多剤耐性ブ菌の排除

交叉感染経路の遮断

手術野汚染防止

.呼 吸 器系感染防止

A)の 患者 自体 に対す るものについ ては第3篇,第1

章に記述 したが,自 己感染の実態 につ いては,未 だ不 明

の点が多 く,現 段階 では具体的な対策 につ いて触れ るこ

とがで きないQ

C)の 手術室におけ る対 策について は 石 井(良)5>,青

地36),島 田37),WILLIAMS2)な どの広汎な研究があ る。

著者 等はその成果を踏襲 していて,こ こではそれ らには

検討 を加えない。従つ て本論文では専 ら,B)の 病棟に

於 ける対策について述べ る。

第1節 鼻,ロ 腔 内多剤耐性 ブ菌の排除

第1篇,第2章 に述べた如 く,鼻,口 腔 内プ菌は,自

己感染 の感 染源 として創感染 とも密接 な関係があ り,ま

た交叉感 染の経 路 として最 も重要 なプ菌 の溜 り場の一 つ

で あるので,同 部が 多剤耐性ブ菌に汚染 された 患者 およ

び医療担 当者は,交 叉 感染防止策を構ず るには最 も注 目

すべ き対象であ る。従つ て この様 な鼻腔内多剤耐性ブ菌
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表6Chlerhexidinecream鼻 腔 内 塗 布,Chlorhexidine溶 液 含 漱 の効 果

1・Chlorhexidinecream鼻 腔 内 塗 布

(1日2回)

儲 嗣213141516gl・U

2.Chlorhexidinecream鼻 腔 内 塗 布

ChlorhexidneO.05%e溶 液 含 蹴 併

用(1日2回)

鋼 ・日i2i31415169… ・・

・1+1+H-1+

2

3

4

十

十

十

+H一 ト

++H+
一1一 ト1一

+i+ ・・i+ 一ト1+ト +【+

+1+ ・21+田 一 ト

十
　+1+

;

マ

2

日

間

申

・3トT「["

+1+ ・41+■+

sl+1+1+H+卜 i+ ・5+i+H一

6■+■+■+

71+トi+1+H一 止+

81+1+トH+卜

十 ・61+H++

一一一1一 一1+

一ト

一 一

十

=

;

2

日

間

中

+卜

■ 一 ト
十 十

十 ・7田+■ 一 一1一 止+「+

・81+H+H--1+ +1+
gl+H+H十 ・gi+1-L+卜 十i十

・・】+H+1+H+ +卜 2・i+「 ■+1一 ト +1+
十 鼻 腔内80型 ブ菌(十)

保菌者の鼻腔か らまず 同プ菌を排除せねばな らない ので

次の様 な実験を行 なつ た。

第1項 実験方法

第2篇,第1章 に記述 した 鼻腔 内Phage80型 ブ菌迅

速同定法によ り,同 型 ブ菌陽 性の長期入院患者20名 を

選び・2組 に分け,第1の 組 には6日 間,Ch1・rhexidine

creamの 鼻腔 内塗布を1H2回 行 な わ せ,第2の 組は

Chlorhexidinecreamの 鼻腔 内塗 布を1日2回 行な うと

共に,0・05%Chlorhexidine溶 液で含蹴を 同時 に 行 な

わせた。

鼻腔 内Phage80型 ブ菌 の消長は,滅 菌綿棒に よ り材

料を採 り,鼻 腔 内Phage80型 ブ菌迅速同定法に よつて

毎日検査 した。

Creamお よび創 軟に よる処置は6日 継続 し,7日 間以

后中止 し,9日 目,10日 目に検査 し て,同 処置中止后

の鼻腔 内ブ菌を検査 した。

第2項 実験成績

表6に 示す如 くChlorhexidinecream鼻 腔 内塗布の

みを行なった組 では,4日 間以上 引 き続いて陰性 となつ

たもめは10例 中2例 にす ぎず,同 処置を中止 し,3日

以后 も引き続 いて陰性 であつた ものは1例 のみで,残 り

の9例 は全ぺて陽性 に復帰 した。Chlerhexidinecream

の鼻腔 内塗布 と共 に0.05%Chlorhexidine溶 液に よる

含漱を併 用 した組では4例 が4日 間以上陰性 を示 し,申

止后 も2例 が陰性であつた 。

第2節 マス クの材料 について

鼻腔 内80型 ブ菌(一)

医療担当老には鼻腔 内多剤耐性ブ菌保菌者が多 く,こ

れが,伺 ブ菌院内伝播 の大 きな要 因 とな るこ とは既 に述

べ た。従 つて当然彼等か らの多 剤耐性ブ菌の伝播 を防止

す べきであつて,最 も簡単 な方 法 として マス クの装用が

問題 になる。そ こで この様な 目的 で用い るマ ス クの性 能

を検定す るため,次 の様な実験を行 なつ た。

第1項 実験 方法及び材料

患者病 巣よ り得 られたPhage80型 ブ菌の1白 金耳 を

ブ レーン ・ハー ト・イ ンフユジRン5cc中 に と り,3時

間振盈培養 した菌 液1ccを 密閉 した直径30cm,高 さ40

cmの 鐘瓶の上方に 向け て噴 霧 した直后,被 験各種材料

で覆つ た径10cmのPP培 地 を3分 間水平 に静置 した

後,37℃24時 間培養 し,各 材料 を通過 したブ菌の集落

数を対照 シ ャー レのブ菌集落数 と比較 して効 果を判定 し

た 。

第2項 実験 成績

表7に 示す撫 こ,日 常用い られて いるガーゼは16枚

重ねて漸 く落 下ブ菌 の通過をO.24%に す る ことが 出来

たが,和 紙土佐 玉錦 の1枚 は殆ん ど完全 に落下 ブ菌の通

過を阻止 した。 この成 績,お よび 消毒 に要す る手数や通

気性 の ことな どか ら考えて も,病 院勤務者の 日常用 いる

マス クの材料 としては,和 紙の方が,ガ ーゼ よ りも優れ

て お り,材 質 も柔か く,軽 く,強 靱で且つ安価 で,加 工

も容易で,滅 菌 しやすいので,実 用性 に適す るもの と認

めた。

第3節 病室内空中プ菌対策
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表7各 種 マ スク材料の ブ菌通過 阻止効果

屡颯難雛颯 平均鰻禦
ガ ー ゼ4枚

ガ ー ゼ8枚

ガ_ゼ16枚

土 佐 玉 錦No.1

土 佐 玉 錦No.2

土 佐 玉 錦No.3

ヤ ピ ロソ#1030

ヤ ピ ロソ#1040

ヤ ピ ロ ソ#1050

テ ニ ロソNo.1

テ ユ ロンNo.2

対 照

62

25

5

4

14

14

868

37

19

12

14

2060

84

30

7

2

5

16

720

40

22

16

19

2982

72

28

6

0

8

13

870

35

17

11

10

2320

72.7

27.7'

6

2

9

14.3

819.3

37.3

19.3

13

14・3i

24541

2.96

1.12

0.24

0.08

0.36

0.65

33、78

1.53

0.79

0.53

0.65

0.05%溶 液 を1日2回(AM10.00,PM2・00)噴 霧器

に よ り,1病 室 当 り50ccつ つ くまな く噴霧 した。

空中ブ菌の採取 にはス タヒPコ ッカスNq・110番 培地

(径10cmシ ャー レ)を 用いた。

尚,殺 菌灯 照射中は在室患者全 員に紫外線防禦眼鏡を

装用 させ ている。

第2項 実験成績

殺菌灯照射 およびChlorhexidine噴 霧等の処置を行な

つた前后 の各時 間毎の病室 内空 中落下 ブ菌数の平均値は

図8の 如 くな り,特 に病室に 出入 りの激 しい午前10.00

お よび午后2.00に はブ菌 の増加 が著 しいが,処 置後は

そ の数が 大幅に減少 してい る。 しか し,在 室患老の鼻腔

内保菌率 には,全 く影響がなかつた 。 脅

殺菌灯照射 の方法には,間 接,直 接 の2つ の方法があ

病 室内空中ブ菌が ブ菌伝i播の重要 な因子 に

なる ことは既に度 々強 調 して来たが,こ れ に

対 しては,殺 菌 および細菌 漢過可能の空気調

節 装置の取付け,殺 菌灯照 射,或 るいは殺菌

剤 の噴霧等が行なわれ ている88)～40㌔しか し,

従来 の病室 の様に多数の人 々が 出入 りす る環

境 では,こ れ らの方法を試み ても,手 術室 の

場合 の様 な効果は期待 で きない。

そ こで人の出入 りに よる空 中ブ菌の増加 の

状況 を考慮 しつつ,殺 菌灯 と殺菌 剤の噴霧 と

を適 当に併用すれば,ど の程 度空中ブ菌 を少

な くす る ことがで きるかを知 るた めに,次 の

様な実験 を行なつた。

第1項 実験 方法お よび材 料

回8病 室内に於ける}殺菌灯照射 及びChlorhexidine

溶液噴霧の空中落 下ブ菌委隻に及ぼす効果

BeforeapPlicationof AfterGpplicσhon

bGdericidσIbmp

囮S† ㈱ureu$i

ロ"dbusi

2†lmes灘oy(1†lm

l
:

1

冒

勿

孝

物 多

葛,●

ioO

著者等の外科病棟の一室(収 容患者6名)に 図7の 如
む

き靴 拭いお よび東芝 製15W(波 長2,537A)殺 菌灯3・

基 を備え,後 者を使つ て1日2回(AM10.00,PM2。00)

1時 間づっ定期的に室 内を照射 し,ま たChlorhexidine

図7

50 0

om.0,00

am.6.00

a.m.10.OO

P.rn.2.00

P.m.6.OO

50(Colony)

ゆ

り,5分 間で99%の 殺 菌効果を得 るた めには,2,537A

の波長 で24～30マ イ クロワ ッ トノcm2の 線量 を 必要 と

す るdl)。著者 は間接 照射を行なつてい るので,2時 間の

照射では或は十分 な効果が得 られなかつたか も しれない

が,患 者 の皮膚 炎,眼 炎発生を考 える と,こ の時間が限

病 室 内 殺 菌 灯(東 芝 製15W)設 置 図 度 のよ うk思 う。
O.05%eChlorhexidine噴 霧が他の殺

Doormo†

[}ds-[]
■

口
■ 一

口
BGC†ericidal

[コ ■[コ

菌斉聾に優 る点は,異 臭,着 色,毒 性,

刺激 性がな く,人 体皮膚,粘 膜に附着

しても全 く障害 を起 さず,ま た器物,

衣服 を汚す ことがない ことであ り,更

に重要 な点 は,ブ 菌の同剤感受性に差

がな いこ と,・即 ち,プ 菌選択性がない

ことであ る42)噸㌔

第4節 新 に試 作 した移動 式病室内

空中細菌殺菌装置 の有用性

前節 に記 述 した様に.,病 室 内に於け

る殺菌灯照 射お よびChlorhexidine溶

液の噴霧は,病 室 内空中 ブ菌を減少 さ
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せ ることが で きる。

しか し,実 際 に これ らの操作 を毎 日定期的 に病室 で実

施す るためには,多 くの労力 と設備 を要 し,実 行 し難 い

ので,著 者等は写真の様な移動可能 の装置を試作 し,使

用してい る。
り

此の装 置は本体の円筒の部分 に,東 芝製15W(2537A)

殺菌灯8基 を備え,患 者収容時 には上部 の4基 を点灯 し

両翼の遮 閉板に よつて患 者に直接紫外線 が 及 ぽ ぬ 様 に

し,患 老 を収 容 していない場合は全部 の点灯が可能 なの

で病室内各面 を直接照射が 出来 る様 になつ ている。また

本体の下部 には空 気圧縮器を備 え,ノ ズル に依っ て消毒

剤を撒布 出来 る様 に してあ る(写真1)。

写真1移 動式=病 室 内空 中細菌 殺菌 装置

本装置の利点 としては,1)殺 菌灯 を各病室 に備 える

必要がない。2)重 点的に汚染病室を 消毒 出来 る。3)

消灯を忘れ ることがない,等 々が挙げ られ るが,著 老等

の経験では 非常に少ない労力で,定 期的 に消毒す るのに

便利である。

第5節 小括並びに考按

鼻 口腔内か ら多剤耐性 ブ菌を排除 し,更 に進 んで殆 ん

ど無菌の状態 に しよ うとす る試みは,同 部が人体 におけ

るブ菌の溜 り場 と して最 も重要視すべ き所 であ り,し か

も多剤耐性 ブ菌の伝播,お よび 自己感 染成立 の主な源 泉

とな り得るか ら,多 くの研究老達 によつ てなされ ている

のである。

即ちJOHNSToNE47)は 化学療法剤 の全身投与 に よつて

郵口腔内ブ菌の絶滅を計 ろ うとし,DODSON48)はFusi-

iicacidと 合成PCと の併用に よつ てこれを試 み,い ず

れも有効であつた と称 しておる。 またLEPPER49)は 異 な

つ た角 度 か ら これ が 排 除 を 試 み,即 ち病 院 内 にPC耐 性

ブ菌 が 署 明 に 増加 した 時 に はPCの 使 用 を 全 く中 止 し,

EMを 使 つ てPC耐 性 ブ菌 を 病院 内 か ら駆 逐 しよ うと し

た。 しか しこ の 方法 で はPC耐 性 ブ菌 は 減 少 した け れ ど

も,そ れ に代 つ てEM耐 性 ブ菌 の 急 増 を 見 て い る。

鼻 腔 内 局所 へ の抗 生 剤,消 毒 剤 の 噴 霧,ま た は 塗 布

は,ELECK39)がDMP-PCを 産 院 に お け る 新 生 児 に 適

用 し て,好 成 績 を収 め て お り,ULSTRUPso)はMPI-PC

を 用 い,GILLESPIE51>はChlorhexidinecreamを 鼻 腔

内 に 塗 布 し て 同様 の成 績 を挙 げ た と報 告 して お る。

これ 等 の方 法 は,い ず れ も抗 生 剤 及 び 消 毒 剤 を 用 い て

積 極 的 に 鼻 腔 内 ブ菌 を淘 汰 しよ うとす る もの で あ るが,

こ こで 第2編,第2章 に記 載 した病 院 プ菌 叢 成 立 に 関 す

る因 子 を 考 慮 し て検 討 して み る と,鼻 腔 内 ブ菌 排 除 の 目

的 で の 抗 生 剤 使 用 は,む し ろ病 院 ブ菌 叢 全 般 か ら云 え ぱ

有 害 の よ うに考 え られ る。 な ん とな れ ば,如 何 な る抗 生

剤 も,絶 対 に細 菌 に 対 す る感 受 性 を 失 な わ ない と云 う保

証 は得 られ な い か らで あ る 。

著 者 の実 験 は,現 在 の と ころ 全 くブ菌 に 対 す る感 受 性

に 差 異 を 認 め な いChlorhexidineを 使 つ て行 な わ れ た の

で あ るが,第1節,第2項 に 述 べ た 如 く,処 置 を続 け て

お る間 は 良い が,中 止 す る と多 くの 場 合 速 や か に元 の保

菌 状 態 に復 帰 して お る 。

この 様 に人 為 的 に鼻 腔 内 ブ菌 叢 を 変 換 し よ うとす る試

み は,換 言 す れ ば 複 雑 にか らみ合 つ て 略 々平 衡 状 態 に あ

る 宿 主 対 寄 生 体 の 関 係 を 寄 生 体 に 対 す る薬 剤 の 作 用 を利

用 して,変 換 し よ うとす る試 み と も云 うこ とが で き る。

第1節,第2項 の 実 験 成 績 ではPhage80型 ブ菌 鼻 腔

内保 菌 者 の 中 でChlorhexidineに よ る処 置 を 中 止 した 後

も,引 き続 き 陰 性 の もの が20例 中3例 あ つ た 。 これ ら

は 宿 主対 寄 生 体 の 関 係 が 薬 剤 の寄 生 体 へ 及 ぼ す影 響 の み

に よ つ て絶 た れ た もの と解 され,そ れ らの鼻 腔 内 に お け

るPhage80型 ブ菌 は 所 謂transientfloraを 形 成 して

い た にす ぎな か つ た とも 考 え られ る。

しか し,他 の17例 は処 置 の 中 止 後 早 急 にPhage80

型 ブ菌 を 主 体 と した鼻 腔 内 ブ菌 叢 を 再 び 形 成 して お り,

これ らの菌 は宿 主 と特 に 密接 な 関 係 に あ り,所 謂 定 着 し

た 状 態(resident且ora)に あ つ た もの と解 され る。

後 者 の如 き状 態 の保 菌 者 か ら多 剤 耐 性 ブ菌 を 排 除 す る

こ と は非 常 に困 難 で あ り,そ の 対 策 は 今 後 のParasitism

(寄 生 現 象)の 感 染 論 的解 明 に ま た ね ぱ な らな い ∩

こ の様 に一 旦 鼻 腔 内 に定 着 した 多 剤耐 性 ブ菌 を,一 き

よに 排 除 す るに は,非 常 な 困難 が伴 うの で,特 に 医 療担

当 者 の場 合 に は,前 記 の排 除 対策 を厳 重 に行 な うと同時

に,鼻,口 腔 か ら直 接 飛 沫 に ょ る 同菌 の交 叉 感 染 を阻 止

す るた め に,マ ス ク の常 用 が,独 り手 術 室 の みだ け で は
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な く,病 室に於 いても必要であ る。 この 目的 のためには

十 分な細菌阻止効果 をもち,消 毒が容易 で装用 も簡 単な

しか も経済的で活動 に支障 のない マスクが要望 され る。

従来 は ガーゼ2重 マス ク.あ るいは14枚 重ね マス ク

で十分 であ ると云い54),ま たマス クを度 々交換す る こと

も行なわれてい たが52),第2節 の実験成績か ら,あ らゆ

る点 で.和 紙 製 マス クが,ガ ーゼマス クよ り優れ てい る

ことが立 証された。

さて,病 室 内空中 ブ菌を排除 す るには,病 室内 の出入

者 の制限,特 に外来見舞客 の制限 が必要であ り,ま た病

室 内の寝具,衣 服,器 物,床,天 井 等に附着 した ブ菌,

あ るい は塵埃 を取 り除 き,全 べ てを細菌 学的に清浄にせ

ねばな らない^

病室 の機能 をその まま保 ちなが ら,消 毒 す るには,人

体に無害 で,し かも繊維製品 あるいは器 物を汚損 しない

物理学的方法,あ るいは薬品 を用 いる化学的方法が行 な

われ る。

殺菌灯 による紫外線は水,空 気等 以外 の物質を透過 し

に くい ので,物 体の表面 しか殺菌 出来ないが,病 室 の消

毒 法 としては,多 くの利点が あ り,そ の効 果については

多 くの報告が あ るs4>55)38)56)。

異臭を発 し,あ るいは眼炎,皮 膚 炎を起すな ど不快 な

副作用 を見る ことがあ るの で,こ れ らに十分気をつけ,

適当 な時 間定期 的に照射す る必要 があ り,Chlorhexidine

O.05%溶 液 の噴 霧を同時 に行 な え ば,第3節 に示 した

成績 の如 く,あ る程度空中 ブ菌 を減 少 させ る効果は収 め

得 る。

尚,第4節 に記述 した移動式病院 内空 中細菌殺菌装置

は,こ れ らの操 作を臨床的に よ り有効 に,且 つ簡便に行

な える様 に,著=者 等が試作 したものであ る。

第4章 著者等 の立案 した病院 内プ菌交 叉感染防止策

とその効 果

前述の病院 プ菌叢 とい う概 念 を 念 頭 に お い て,RO-

BERTSON57),石 井(良)58)。児島59)等 の い うブ菌交叉感

染経路 を模式化 す ると図9の 如 くな り,所 謂,"病 院ブ

図 り
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菌"未 汚染者の,病 院内におけ る同菌 による汚染は,色

色の因子を介 して複雑 な経 路を経て起つ てお る。

此等の経路 の全部 を完全 に遮 断 出来れ ば理 想的である

が実 際問題 としてそれ は不可能で ある とい うのが,先 述

の研究 者達の一致 した結論 であ る。,そこで この檬 な院内

ブ菌叢 を比較的安全状態 に保つ事,即 ち先ず 多剤耐性 ブ

菌 を病 院ブ菌叢の複雑 なcycleの 中か ら排除す る こと

が,病 院に.於け る対策の根 本命題 と言 うこ とになる。

以上 の様な概念お よび,第1篇,第2篇 の研究に よっ

て得 られた知見並び に第3篇,第1章,第2章,第3章 を

通 じて得 られた実験成績に基 づ き,AmericanHospital

Associationee)(1958年)61)62)の 対策やwlLLIAMs2)の 述

べた方 法を参考に して,著 者が立 案 し,1962年 以 来,

広島大学 医学 部付属病院第1外 科病棟 において実施 して

い る対策 は次 ぎの様な もので ある。

第1節 対 策の実施項 目

その対策 を簡 単に列記 し説 明を加え ると次 ぎの如 くな

るoi

A使 用抗 生剤の規正

1)適 正 な抗生剤併用投与

2)使 用 抗生剤の定期的変換

3)外 用抗生i剤の使用 中止

4)頻 回の感受性試験
『B病 院ブ菌叢 の把握

所謂病院 プ菌に.よる交叉感染 を防 ぎ,病 棟 内における

多剤耐性 ブ菌の蔓延を阻止す るた めには,常 に院内プ菌

叢 を構成 しているブ菌の種類,耐 性 の傾 向並 びに交叉感

染経路 の主要 線を把握 して いなけれ ば,適 切な対策を構

ず るこ とは因難であ る。特 に多劇 耐性 プ菌の流行,そ の

他爆発的 な蔓延に対 して臨機応 変の処置を構ず ることは

特に難か しい。

そ のた めには,先 ず,次 の3項 目の検索が定期的に,

しか も頻 回に行なわれなければ な らない。

1)患 者,医 療担 当者 の鼻,口 腔 ブ 菌 の 同 定お よび ,

PhageTyping薬 剤感受性試験

この 目的のためには,第2篇,第1章 に記載 した鼻 口

腔 内Phage80型 ブ菌迅速 同定法が有用であ る。

2)患 者,医 療担 当者 の化膿 巣 内 ブ 菌 の 同定 お よび

PhageTyping薬 剤感受性試験

3)院 内空中落下 ブ菌数 の増 減,お よびその同定

この 目的のためには,第2篇,第1章 に記 載 した10

mcg/CC昇 禾加寒天平板 培地 による検 索が,大 略の傾向

を知 る上 に有用 であ る。

此等 の検査は1カ 月に少な くとも2回 は行なわなけれ

ば な らない。

C常 用 消毒剤 の規 正
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Phage80型 ブ菌 を病院 内に増加 させ る様 な 昇 乗,メ

ルチオ レー ト,マ ーキ ュロ クローム,ア クリ ノール,等

の使用を禁止 または制 限す る必要 があ る。

D'鼻,口 腔か らの多剤 耐性ブ菌の排除

1)Chlorhexidinecreamの 鼻腔 内塗布

2)ChlorhexidineO.05%溶 液に よる含蹴 の励 行

E手 指 消毒 を励行 し器物の貸借を禁止す る

F殺 菌灯照 射,ChlorhexidineO.05%溶 液噴 霧の定

期的施行

G器 具の消毒徹底

医療器具は勿論完全 な消毒が必要 であるが,貸 与す る

寝具,食 器,便 器等 も完全 な消毒が 必要 であ り,時 折 り

の抜き討ち検査等に よる監督 も必要 と思 う。

H医 療担 当者の再教育

病院内交叉感染防 止,病 院ブ菌対策等 と言 う問題は・

その病院内に居 る全 べての人 々の協力な しで は 出 来 な

い。そ こで此 等の概 念,ま た現状を正 し く全員が把握 し

て,各 人が これに対処出来 る様に常に討論 出来 る場 を持

つ事が非常に重要であ る◎

第2節 対策実施の効果

第1節 の如 き対策は勿論 綜合的に実施 し,し か も長

期に亘つて実施 されて始 めて,次 第 に・そ の効果 が現 われ

るものであつ て,急 速 に成 績をあげ るこ と は 因 難 で あ

る。 このことは次に著者等が特 に対策 を重点 的に施行 し

た小児外科手術患者 の術后感染頻 度の年 次推 移を見れば

よく判る と思 う。即 ち表8の 如 く,こ れ らの対策を開始

する前の昭和36年 度には,28.6%の 多 きを数えた術后

感染率が,対 策の行なわれ る に 従 が い,昭 和37年 度

13.3%,38年 度14.3%,39年 度9・0%と 次第に低下

してお り,こ の成 績を,著 者は 自分の立案 した綜 合的対

策の賜物 と考えてお る(表8)G3)6s)65)66)67)68)69)。

表8広 大第1外 科におけ る小児外科手術術 後

感染頻度の推移
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結 論

1)耐 性菌感染症に同感染菌が感受性をもたない抗生

剤を投与すると,増 悪的に作用し,治 癒の遷延を来たす

が,十 分な薬剤量が与えられると・局所の膿瘍形成は防

止し得ないにしても全身症状の自然改善には役立つよう

で ある。

2)感 受性抗 生剤 の投与 が行なわれて も,菌 交代現象

に よ り,他 の耐性菌感染を続発 し,同 菌が優勢 とな り,

症状が増 悪す る ことがあ る。

3)混 合感 染時にcは,ブ 菌の或 るものは抗生剤 によ り

淘汰 され 耐性菌が優位 とな る。 この淘汰は短時 日の間 に

も起 り得 る。

4)生 体的に於いて,ブ 菌 のTC耐 性上 昇は比較的徐

徐に少範囲 内で起 るが,SM耐 性上 昇は短時 日の間に比

較的高度に起 る。

5)SM,TC併 用 には相 加作用を認め られた。

6)1)～5)の 結論か ら,病 室 内多剤耐性ブ菌交又感

染防止 の立場か ら病棟 内に於 げ る,抗 生剤併用投与法の

原即を定 めた 。

7)Phage80型 ブ菌 のあ る ものは,80。C,15分 間 の

加熱 に抵抗性 である ことを確認 した。

8)同 ブ菌 は昇張抵抗性であ ると同時 に多剤 耐性 であ

つ た。

9)7)～8)か ら,日 常用い られて いる煮 沸消毒法は

よ り厳重に行なわれ なけれ ばな らない こ と を 教 え られ

た ◎

10)鼻 腔 内多剤耐性 ブ菌排 除 にChlorhexidinecream

の鼻腔 内塗布 とChlorhe=xidineO・05%溶 液 の併用が 有

効であ る。

11)病 棟勤務 者のマ スク材料 としては,和 紙 が ガ ー

ゼに まさっ ている。

12)病 室 内空 中ブ菌 対策 と して は,病 室 出入者 の制

限,殺 菌灯照 射,お よびChlorhexidineO.05%溶 液の

噴霧が有効 である。

13)著 者等の試作 した移動式病室 内空 中細菌 殺 菌 装

置 は12)を 簡便に実 施で きる。

14)1962年 以来,著 者 の立案 した対 策を外科病棟に

おいて実施 して来たが,そ の結果,特 に重 点的に施行 し

た小児外科手術患老の術后感染率 を1961年 度 の28.6%

か ら1964年 には9.O%eへ と低 下させ ることがで きた。

全篇 の総 括及び結論

第1編 に広 島大学 医学 部附属病院内 で分離 され た病巣

ブ菌 の各種抗 生剤耐性頻度は1956年 頃か ら概ね漸増す

る傾 向を示 し,抗 生剤の種類に よつては,急 増 し,あ る

いは横 這いの状態 にあ ることを記載 し,こ の成績 は吾 が

国における他の地方での諸家の成績 と略 々一致す る事 を

述 べた。

この様な抗生剤耐性 ブ菌の主 な溜 り場で ある病院 内の

患者,医 療担当者 の体表及び化膿巣 ブ 菌 検 索 の 結 果,

鼻 口腔 ブ菌 と化膿巣内 ブ菌 の間 には密接 な関係が あ り,

しか も抗生剤の投与に よつて容易に他 のブ菌 と交代 し得
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ることを明 らかに し,こ の様な現象が病院 ブ菌叢形 成に

大 いに影響す ると考 え られ るので鼻 口腔 プ菌保菌状態 の

検 討は病院内 ブ菌交叉感染防止策 を構ず るに当つて非常

に重要 な事であ ると強調 した◎

しか もこの研究の行 なわれ た期 間中の病院内 ブ菌叢を

形 成す る主な ブ菌株 はPhage80に 溶菌域 をもつ多剤耐

性 ブ菌 であつて,術 後患者,慢 性 消耗 性 疾 患 患 者,老

人,新 生 児,乳 児な どブ菌感 染に抵抗力 の弱い患者を多

数擁 してい る外科病棟におい て,早 急 に これ らの ブ菌に

よる交叉 感染防止策 が実施せ られね ばな らない ことを示

唆 され た。

第2編 では病 院内多剤耐性 ブ菌交叉感 染防止策 を構 じ

るため には,当 該病 院の ブ菌叢の実態を頻 回の細菌学 的

検索に よ り正確 に把 握す ることが重要 で あ る こ とを 述

べ,こ の 目的 のためには,10mcg/cc昇 張加寒天平板培

地に よる病院 内空中落 下ブ菌 の採 取,並 びに著者 の改 良

した鼻腔 内Phage80型 ブ菌迅速 同定法が有用で ある こ

とを提唱 した。

同時に これ等の方法を用 いて新 築病棟 におけ る病院 ブ

菌 叢の検索の結果,患 者収容後,3週 間前後で略 々新 し

い ブ菌叢が成立す ることを知 つたが,同 様 の疫学的検索

の途 上において手術室勤務 の看護婦 と,外 科病棟,内 科

病棟 の看護婦 の間に鼻腔 内Phage80型 ブ菌保菌 率の上

で大差があ ることか ら,病 院 ブ菌叢 の構成 に与 る因子を

特 に使用 されている消毒剤の面か ら追求 し,環 境 内に撒

布 された微量の水銀系消毒剤 が,病 院 内におけ るPhage

80,52A/52/80型 ブ菌 の増加 を促がす因子 の1つ として

重要 である と結 論 した。

此 の結 論か ら,Phage80,52A/52/80型 ブ菌 の鼻 耳腔

内保菌率 を高 める様 な消毒剤(昇 最,オ キシア ン)等 を

病院 内で使用 しないこ と,並 びに抗 生物質 の濫用 をつ つ

しみ,院 内空中へ の撒布 を出来るだけ避けねぱ な らない

ことを提唱 した。

第3編 に おい ては病院 ブ菌 対策 を構ず る立場か ら耐性

ブ菌感染時,お よび耐性 ブ菌混 合感染時におけ る有効 な

抗 生剤併甫投与法 を,マ ウスを用いて実験的に究明 し,

その結果に基づ いて,病 棟 内に於 け る抗 生剤投与 の原則

を定め,次 い でPhage80型 ブ菌 の中 には熱抵抗性を も

つ ものがあ り,こ の株 は,多 剤耐性 で しか も昇蒙抵抗性

であ ることを知 り,煮 沸消毒 法について反省せねば な ら

ぬ ことを強 調 した◎

次に病 棟内におけ る多剤耐性 ブ菌 の交叉 感染経路の主

な ものは,病 室 内空中 ブ菌,お よび鼻 口腔 ブ菌であ ると

の見地か ら,此 れ等の対策に関 して各種 の基礎実験を行

ない,そ の成績,お よび第1篇,第2篇 を通 じて得 られ

た知見 を基 として,綜 合的病院 内多剤耐性 ブ菌交叉感染

防止策 を立案 し,実 施 した結果,特 に同法 を厳重 に施行

した小児外科手術術 後感染頻度 を,昭 和36年 度の28.6

%oか ら昭和39年 度に はao%へ と低 下 させ ることが出

来た。

結 語

以上,外 科領域に於け る病 院内薬剤耐性 ブ ドウ球菌交

又感染 対策樹立の 目的で行 なつ た研究の知見 を記述 し,

それ にi基づいて立案実施 した対 策の成果を述べ,一 応 の

好結果が 得 られた事を報告 したが,未 だ決定的な効果を

期待 し得 る ものではな く,こ の ことは著者 自身 も充分承

知 して お り,今 后 も更に種 々の角度か ら検討 し,そ の理

想的な対策 を具現 したい と考え ておる。

稿を終 えるに当 り,終 始御懇篤 な御指 導 と,御 校閲を

賜つた恩師 上 村良一教授に深甚 な る感謝 の意 を 捧げま

す。尚種 々御助 言を戴 い た 環原研 岩森助教 授,並 びに

フソージ液を分与下 さつた国立予研 福見 部長,羽 深先

生 並びに御協力 下さつた教室員各位に感謝 します。

本研 究の一部は昭和38年 度文部省科学研究費(各 個

研究)に よつた ことを附記 する。

文 献

1) ROBERTSON, H. R. and SUTHERLAND, W. H.  : 
   Some aspects of hospital infection. Am. J. 
 Surg., 92,  233-239, 1956. 

2) WILLIAMS, R. E. 0.,  BLOWERS, R., GARROD, 
   L. P., SHOOTER, R. A. : Hospital infection, 
   causes and prevention. Lloyd-lucke (Medical 
   books)  Ltd., London, 1960.

3)土 屋 唆 夫:Cross-infection.臨 床 検 査 の 集 歩,第

1集(上),45,1963.

4)藤 野 恒 三 郎:病 院 内 感 染 の問 題 点.日 本 医 事 新報,

1990,23～30,1962.

5)石 井 良 治,前 田 外 喜 男,半 谷 真,田 中 健 彦=外 科

手 術 創 の 感 染 防 止.最 新 医 学,15,6,73～79,

1960.

6)小 酒 井 望:院 内 感 染.綜 合 臨 床,12,6,1165～

1171,1963.

7) JAWETZ, E., GUNNISON, J.  B. COLEMAN, V. R. 
   and KEMPE, H. C.:A laboratory test for bac- 

   terial sensitivity to combinations of antibio-
   tics. Am. J. Clin. Path., 25,  1016-1031, 

   1955.
8)石 山 俊 次:抗 生 物 質 併 用 効 果 に つ い て・日本 臨 床,

10,637～643,1952.

9)石 山 俊 次:抗 生 物 質 併 用療 法 に お け る協 力 作 用 と

拮 抗 作 用.日 本 臨 床,10,637～643,1952,

10)  WOLINSKY,  E., STEENKEN, W. : Streptomycin 
    and penicillin resistant staphylococci ; influ-

    ence of pH, body fluids on streptomycin ac-
    tion. Proc. Soc. exp. Biol. (N.  Y.), 62, 162 
    —165, 1946. 

11) GRAESSLE, 0. E., FROST, B.  M.: Induced in



VOL. 13  NO. 5 CHEMOTHERAPY 401

    vitro resistance of staphylococci to strepto-
    mycin and penicillin. Proc. Soc. exp.  Biol. 

 (N.  Y.)  , 63,  171--175,  1946. 
12) KLEIN,  M.  : A mechanism for the development 

    of resistance to streptomycin and penicillin. 
    J. Bact. 53,  463.•467, 1947. 

13) CHANDLER, C. A., SCHOENBACH, E. B., : Studies 
    on bacterial resistance to streptomycin. Proc. 

    Soc. exp. Biol. (N.  Y.), 64,  208-213, 1947. 
14)  LINKOVICS, G., URI, T.,  KÖRÖSSY, S. & 

    KELETY, B., Streptomycin experiments in 
    vitro. Acta Urol., 1,  124--131, 1947. 

15)  SELINGMANN, E., WASSERMANN, M.: Induced 
    resistance to streptomycin.  J.  Immunol. 57, 

 351-360, 1947. 
16)  BUGGS, C. W., BRONSTEIN, B., HIRSHFELD, 

    J. W., PILLING, M. A.: The in vitro action of 
    streptomycin on bacteria. J, Amer. med. Ass. 

    130,  64-67, 1946. 
17) BLISS, E. A., : Changes in resistance of staphy-

    lococci to streptomycin. Bact. Proc. 55, 54, 
    1955. 

18) DEMEREC, M., Origin of bacterial resistance 
    to antibiotics. J. Bact. 56,  63-74, 1948.

19)小 酒 井 望;細 菌 の 薬i剤耐 性,医 学 書 院 ・1955・

20)中 塚 正 行,荒 谷 春 恵,山 本拡:PCと そ の 他2,

3抗 生 物 質 の 伍 用 作 用 につ い て.日 本薬 理 学 会 雑

誌,(会)46,204～206,1951,

21)河 盛 勇 造,高 橋 久 雄i,堀 本清 次 郎,螺 良英 郎,奥

村 寛 三:化 学 物 質 併 用 に よ る抗 生 物 質 耐 性 防 止 の

研 究.J.Antibiotics,Ser.B,6,121～124,

1954.

22)宮 原 忠 義=化 学 療 法 剤 乃 至 抗 生 物質 の 相 互 作 用 に

関 す る研 究,(2)黄 色 ブ菌 感 染 マ ウ ス体 に お け る

PCの 抗 菌 作 用 に 対 す るCPの 拮 抗 に つ い て 。 日

本 細 菌 学 雑 誌,8,413～417,1953.

23)戸 川 悟:ブ ドウ球 菌 に 対 す る抗 生 物 質 の 併 用 効 果

に つ い て.J.Antibietics,Ser.B.,4,516～517,

1951.

24)高 橋 久 雄,堀 本 清 次 郎,螺 良 英 郎;細 菌 の 抗 生 物

質 耐 性 獲 得 に及 ぼ す 化 学 療 法 剤 の 併 用 の影 響.J・

Antibiotics,Ser.B.3,374～378,1951,

25)草 間 悟.ブ ドウ 球 菌感 染 症 の 抗 生 物 質 療 法 に関 す

る基 礎 的 研 究,ブ ドウ球 菌 に 対 す るペ ニ シ リ γ,

ス トレプ トマ イ シ ン,オ レオ マ イ シ ン,ク ロ ラム

フ ェニ 雛一 ル お よび テ ラ マ イ シ ソの抗 菌 効果 の比

較 な らびtc併 用 効 果 に つ い て.J・Antibietics,

Ser.B,5,643～651,1952.

26)森 邦 義 ブ ドウ球 菌 に 対 す る抗 生 物 質併 用 に 関 す

る基 礎 実 験,第1編,ブ ドウ球 菌 に 対 す る各種 抗

生 物 質 の 併 用 効 果 ・ 順 天 堂 医 学 雑i誌,7,195～

199,1961.

27)真 下 啓 明:化 学 療 法 相 互 の併 用 ・ と くに ブ ドウ球

菌 感 染 症 に対 す る抗 生 物 質 併 用療 法 ・ 外 科 治 療,

5.444～451,1961.

28) BARR, F. S., CARMAN, P. E., and HARRIS, J. R.,

    Synergism and antagonism in antibiotics com-
    binations. Antibiotics & Chemotherapy, 4, 

 818-821, 1954. 
29) MOLOMUT, N., PRIGAL, S.  j., HABER, A.. 

    Action of combinations of sub-effective doses 
    of antibiotics on bacteria isolated from patie-
    nts. Antibiotics & Chemotherapy, 3,  249-264, 

    1953.
30)花 房 淳Streptomycin,Terramycinの 協 力 作 用

に つ い て.J.Antibiotics,Ser.B,5,664～669,

1952.

31) DARANYI, J. VON  • The heat sensitivity of 
    bacteria isolated from cold- and warm-blooded 

 organisms. Zbl. Bakt. I. Abt. Orig. 148, 155 
 --159 , 1941.

32)東 昇:病 原 微 生 物 学.医 学 書 院 ・ 東 京,1960.

33)  FILDES,P.  : The mechanism of the  anti-bacterial 
    action of mercury. Brit. J. exp. Path., 21, 67 

 —73, 1940. 
34) MOORE, B.. A new screen test and selective 

    medium for the rapid detection of epidemic 
    strains of staph. aureus. Lancet, 2,  453-458, 

    1960.
35)蜂 須 賀養 悦,栃 久 保 邦 夫,志 水 哲 也:多 剤 耐 性 黄

色 ブ ドウ球 菌 の 各 種 消 毒 剤,色 素 剤 及 び水 銀 製剤

に対 す る感 受 性 の 研 究.名 市 大 医 誌,13,152～

158,1962.

36)青 地 修:手 術 時 の 消 毒 に つ い て・外 科治 療,10,

(6)675～682,1964.

37)島 田 信 勝,石 井 良 治,石 引 久弥,大 井 博 之,恒 川

陽,中 村 泰 夫:最 近 の 外科 的 感 染 症,特 に手 術 創

の 感 染 防 止 に つ い て.外 科 治 療,10,(6),683～

696,1964.

38)高 木 忠 信:手 術 室 内 空 気 汚 染 に つ い て・ 外 科 治

療.10.(6)、669～674,1964.

39) ELECK, S. D., FLEMING, P.  C.: A 'new technique 
    for control of hospital cross-infection. Exper-

    ience with BRL, 1241 in a maternity unit. 
    Lancet, 2, 7150,  569-572, 1960.

40)甲 田一 馬;院 内感 染 の 管 理 に つ い て,第1編 手

術 室 に お け る院 内 感 染 の研 究.医 療,17,(3),

164～175,1963.

41) ELECK, S.  D.:  Staphylococcus pyogenes and its 
    relation to disease. E. & S. Livingstone Ltd. 

    London., 1959. 
42) LOWBURY, E. J. L.: Chlorhexidine. The Practi-

    tioner 179, 489-493, 1957. 
43) GOULD, J. C. and CRUIKSHANK, J.  D.: Staphy-

    lococcal infection in general practice. Lancet, 
    ii,  1159-4161, 1957.

44)角 田栄 一,田 丸 卓 郎,児 玉 利 武,浦 門 忍,安 藤

正 史:手 術 野 な らび に 術 者 手 指 の 消 毒(特 にCh-

10rhexidineに つ い て).臨 床 と研 究,37,(5),

1960.

45)神 谷喜 作,加 藤 壬 千:Hibitaneの 使 用 試 験 新

薬 と臨 床,11,(8),1962.



402  CHEMOTHERAPY  SEPT-  1965

46)小 国親 久,吉 本 了;新 生 児 に お け る細 菌 の 検 出

と感 染 予 防 に つ い て,(特 にChlorhexidine剤
"ヒ ビ テ ソ"使 用 に つ い て)

.臨 床 小 児 科 学,9,

(5),302～313,1961.

47) JOHNSTONE, F. R.  C. An assessment of prophy-
    lactic antibiotics in general surgery. S. G.  0., 

    116,  1-10, 1963. 
48)  DODSON,  B.: Fusidic acid in the managment 

    of phage-type 80 staphylococcal infection. 
    The Lancet, i,  659-669, 1963. 

49) LEPPER, M. H., DOWLING, H. F., JACKSON, G. G., 
 M0ULT0N,B., SPIES, H.W.: Effect of antibiotic 

    usage in the hospital on the incidence of anti-
    biotic-resistant strains among personnel  car-
    ring staphylococci. J. Lab. &  Cline Med., 42, 
    832, 1953. 

50)  ULSTRUP, J. C.: Effect of methicillin spray on 
    staphylococcal colonisation and lesions in a 

    nursery. The Lancet ii,  1227---1229, 1961. 
51) GILLESPIE,  W.A.:  Staphlococcal infection in a 

    maternity hospital epidemiology and control. 
    The Lancet, ii,  1075-1080, 1958. 

52) WAISBREN, B. A.,  STRELZER, C.  L.  : A five year 
    study of antibiotic sensitivities and cross re-

    sistance of staphylococci in a general hospi-
    tal. Antibiotics Annual,  1957-1958.  350-363, 

    1958. 
53) SHOOTER, R. A., SMITH, M. A., HUNTER, 

    C. J. W.: A study of surgical masks. Brit. 
    J. Surg., 47,  246-251, 1959. 

54) SHARP, A.  G.: The lethal action of short ul-
    traviolet rays on several common  pathozedic 

    bacteria. J. Bact., 37, 447-460, 1939. 
55)  LOOFBOUROW, J. R., & MORGAN, M. N.: Inve-

    stigation of the production of growth-promo-
    ting and  growth-inhibiting factors by ultra-

     violet irradiated microorganisms. J. Bact., 
    39,  437-453, 1940. 

56)  ARTZ, C. P., GROGAM, J.  B.: Staphylococcal

 infections  ; Incidence, environmental and  la-
    boratory studies. Ann. Surg., 154,  573-584, 

    1961. 
57) ROBERTSON, H. R., SUTHERLAND, W.  H.: Some 

    aspects of hospital infection. Amer. J. Surg., 
    92,  233-239, 1956.

58)石 井 良 治,前 田外 喜 男,半 谷 真,田 中 健 彦:外

科 手 術 創 の感 染 防 止.最 新 医 学,15,(6),73～

79,1960.

59)児 島秀 行:外 科 的 感 染 症 に お け るMicroeoccusの

動 態 に 関 す る研 究.日 外 誌,60,993～1008,1959.

60) American Hospital  Association  : Staphylococ-
    cus infection in hospital. J. A. M. A., 167, 

 2237-2239, 1958. 
61) ROBERT, I. W.. Principles of management of 

    staphylococcic infections. J. A. M. A., 166, 

 (10),  1178-1182, 1958. 
62) STUART,  M.: Staphylococcic infections in the 

    hospital and community.  J.  A.  M.  A., 166, 

    (10),  1177-1178, 1958.
63)上 村 良一:化 学 療 法 の 耐 性 問 題 に就 い て.原 著 広

島医 学,9,(3・4),1～7,1961.

64)上 村 良 ・一,石 井 哲 也.化 膿 疾 患 に対 す る化 学 療法

の実 際.外 科 治 療,8,(3),1～9,'1963.

65)上 村 良 一一,石 井 哲 也,島 本'学:新 生 児,乳 児外

科 に お け る術 後 ブ ドウ球 菌 感 染 防 止 に つ い て.治

療,46,1442～1450,1964.

66)上 村 良 一:感 染 と消 毒.広 島 医 学,15,1053～

1055,1962.

67)石 井 哲 也:教 室 に 於 け る ブ ドウ球 菌PhagetYP・

ingに 就 い て.原 著 広 島医 学,9,1233～1235,

1961.

68)石 井 哲 也:我 々 の 試 み て い る病 院 ブ菌 対 策.災 害

医 学,5,723～731,19621

69)石 井 哲 也,横 山 吉 宏,岸 明 宏:空 気 清浄 機 の病

室 内 中 ブ菌 減 少 効 果.広 島医 学,17,(6),528～

531,1964.

70)三 橋 進:耐 性 ブ ドウ球 菌 に関 す る 最 近 の 知 見 と

対 策.日 本 臨 床,22,1723～1728,1964.




