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前報1吻において病巣 由来 のグラム陰性桿菌(GNB)群

が極めて多種類の菌種 によつ て構成 され,そ の薬剤耐性

は複雑 な多剤耐性化の傾向が み られ ることを細菌遺伝学

的に考察 しつつ報告 してきた。今回は本研究会におけ る

継続調査の一環 として,1967年 におけ る病巣 由来GNB

の同定結果と薬剤耐性 化の動 向につ いて記述す る。

材料および方法

供試 したGNBは すべ て人 の病巣か ら由来 した879株

で,東 大分院小児科(49),圓 大外科(181),東 大医科研

(189),H本 医大産婦人科(6),新 潟大眼科(7),国 立東

一病院(155) ,慶 大泌尿器科 、(49),関 西医大 臨 床 病理

(24),名 古屋市大第一外科(76),大 阪市大外科(32),

慈恵医大内科(45),東 大内科(24)お よ び群 大微生物

(42)等 においてそれ ぞれ疾 病起 因菌 として分離 され た

ものである。分離菌879株 中9株 は保存 ま た は 輸送 申

の事故で精査 の対象か ら除かれ,870株 が検 討され た。

分離菌 の同定 法:前 報 卜2)のように精査 した 。

薬剤お よび略号:前 報 卜2)のよ うに15種 の薬剤 とその

略号を用 いた。

薬劇耐性検査法:前 報働 記載の方法に した が い,各

菌種 の耐性限界は表1に 示 した。

結 果

分離菌群の同定成績:分 離菌870株 の同定成績は 図1

に示 した とお り,E.coli(43.2%),Efreundii(1・0

%),KlebsieUa(9.4%),Aerebaeter(2・2%),」Proteus

(14.9%),Pseudemona,s(28.4%),Serratia(0・5%),

表1各 菌種に対す る各薬 剤の耐 性限界値(μg/ml)

薬 剤

SA

CP

TC

SM

KM

FRM

AB-PC

CET

CER

CLS

CLM

FT

NA

GM

PMB

E.eoliE.freundii

100

25

12.5

12.5

25

6.3

25

50

25

1.7

3.3

0.S

25

6.3

5

400

12.5

12.5

25

6,3

12,5

200

50

12.5

6.7

6,7

6.3

12.5

6.3

5

A〃oゐ σご≠〃

400

12.5

6.3

12.5

6.3

6.3

200

12.5

12.5

6.7

13.3

6.3

25

6,3

5

Klebsiella

400

12.5

12.5

12.5

12.5

12.5

200

50

25

1.7

3.3

6.3

12.5

3.1

2.5

ProteUS

miγabilis

and

Vul8aris

200

25

50

12.5

12.5

12.5

25

25

25

3.3

6.7

1.6

12.5

6,3

5

morgam3

200

25

50

12。5

12.5

12、5

25

25

25

3.3

6.7

3,1

6.3

6。3

5

ret彦geri

200

25

25

25

12.5

6.3

25

25

25

3.3

6.7

1。6

12。5

12.5

5

Pseudo一

伽0"σS

100

3.3

13.3
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図1病 巣由未ゲラム陰牲桿菌の同定成績

(1967年)

左

(870株)

Salmonella(0.1%),Ari20na(0,1%)お よび 」Hafnia

(e.1%)等 に 決 定 され た 。Klebsiella菌 群 は ほ と ん ど

K・Pneumoniae(97・6%o)}cよ つ て 占 め ら れ,他 はK.

ozaenae(2.4%)で あ った 。.AerebaetePt菌 群 はA.aero-

genes(78.9%)が 多 く,A・cloacae(21・1%)が 少 な か

つ た 。Preteus菌 群 はP.mirabilis(57.7%)が 約 半 数

以 上 を 占 め,他 はP.rettgeri(20.O%),P.vulgaris

(13.8%),P.morganii(6.2%)お よ びP.ineonstans

(2.3%o)の 順 序 で 検 出 され た 。

薬 剤 耐 性 検 査成 績:前 報2)で も述 べ た よ うに化 学 療 法

お よび 耐 性 菌 出現 の歴 史 的 背 景 を考 慮 し,検 査 成 績 は こ

れ まで 多 く用 い られ た4剤(TC,CP,SM,SA)と そ の

他 の 薬 剤(KM,FRM,GM,AB-・PC,CET,CER,CLS,

CLM,PM-B,NAお よびFT)と に 大 別 して 記 述 し て

ゆ くこ とに す る。

上 記4剤 に 対 す る耐 性 に つ い て,腸 内 細 菌 科 の 分 離 菌

図2腸 内細菌における4剤(TC.CM.SILISA)耐 牲型

(ig67)

群(623株)は4剤 中いずれかの薬剤に耐性を示す菌株

が59.6%検 出された。 これ らの菌株 の耐性型は極め℃

多彩で,4薬 剤のすべての組合わせ型が検出 された。耐

性菌群は4剤 耐性型(51.2%),3剤 耐性型(143%),

2剤 耐性型(15.1%)お よび1剤 耐性型(19.4%)で 構

成 され,4剤 耐性型が最 も多 く検 出された(図2)。

各種分離菌 別にみ られ る耐性菌 検出状況は前述 のそれ

とほぼ一一致す るが,E.coli(68.1%e),Klebsiella(57.3

%),Aerobacter(47.4%),Proteus(40.4%),E.fンe-

un4ii(22・2%o)お よびそ の他(71.4%)の 割合で,い ず

れ も4剤 耐性型が最 も多 く検 出され,R因 子 の分布 と一

致 したs》。 なお前報2)(1966年)に 比較 してAerobacter

とE.freundiiの 耐性菌検 出率が著明 に低下 してい るか

の ようにみえ るが,分 離菌 数が極 めて減少 しているので

論 議で きない。

PC1剤 耐性菌 は比較 的まれであ ることが知られ て い

るが,今 回はE・coli(1株),Klebsiella(4株),Proteus

表2前 記4剤 以外の薬剤耐性菌の分布 (1967)

ラ

調査

一A匹PC
薬 剤耐性菌 の分離頻度(%)

CERICET}CLSiCLMIPBMNAFT
E。oo1`3763.22.907.7 1.62.31.31。11.13.710,4

E.プ レθμπ4錫922.211.1022.2 66,722,211,111,111,111,111.1

K161うs∫θ"σ8200096。3 2。42.43.73.73.717.10

ノ1θγoうσo'θア1926.321.1021.1 94,794,731,631,631,626,310.5

P70彪z6s13019.223.10.834。6 39,239,296,296,296,225,484.6

そ の 他728.628.6042。9 57,157,171,471,471.4114,328.6

計6237.47.70.226.0 14,013,823,323,123,110,924.7
凹
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表34剤(CP,TC,SM,SA)耐 性 とそ の 他 の薬 剤 耐性 の 関 係 (1967)

　
剤
鍛

・
型

4
Mβ

性

用
㎝

姦

耐
(

4i斉麺(30.5%)

3,2,1剤(29.2%)

感受性(40.seOS)

査
数

調
株

190

181'

252

付加 された新薬耐性(弩)

KMIFRMIGMiAB-PclcERICETICLSiCLMiPMBNAIFT
34

(73.9)

10
(21.7)

2
(4.4)

32
(66.7)

1.3
(21.7)

3
(6.3)

0

1
(100)

0

67
(41.3)

32
(19.8)

63
(38.9)

28
(32.2)

20
(23.0)

39
(44.8)

28
(32.6)

22

(25。6)

36
(41.8)

25
(17.2)

41
(28.3)

79
(54.5)

25
(17.4)

40
(27.8)

79
(54.8)

25
(17.4)

40
(27.8)

79
(54.8)

34
(49.3)

25
(36.2)

10
(14.5)

32
(20.8)

55
(35.7)

67
(43.5)

計 162314648 ・li62 8786{・451・44i・446gl・54

カ ッコ内数字 はその耐性 バ ター ンの分離頻度を示す

(1株)に 検 出 され た 。

次 に,上 記4剤 以外 の薬 剤 耐 性 に つ い て の べ る(表2)。

KM耐 姓 菌 はE・eeli(3.2%),E.frundii(22.2%),

Aerobacter(26.3%e),Proteus(19.2%)お よび そ の他

(28.6%)に 検 出 され た が,KlebsieZlaか ら 今 回 は 検 出

されなかつ た 。FRM耐 性 はKM耐 性 とほ とん ど併 行 し

た。GMに は 分離 菌 群 の ほ とん どが感 受 性 で,Proteus

の1株 が耐 性 を示 した 。AB-PC耐 性 菌 はE.coli(7。7

%)に 少 く他 の菌 種 に 多 か つ た。KlebsiellaはAB-BC

に対 して 自然 耐性2)で あ るが,表2に 示 した4株 の 耐 牲

菌 は200Pt9/ml以 上 の高 度 耐性 菌 で,い ず れ もそ の耐 性

はR因 子上 に あ る耐 性 遣伝 子 に よ る発 現 で あ つ た。 ま た

これ に反 して,本 属 の 分離 菌 群 に極 め て感 受性(1.6～3.2

μ9/m1)の 菌 株 が 約5%含 まれ てい る こ と も わ か つた 。

CER耐 性菌 はEcoli(1.6%),Klebsiella(2.4%)に 少

く他 の菌 種 に検 出頻 度 が 高 い 。 と くにAeアobacter(94.7

%)に 多かつ た。CET耐 性 はCERと 同一 傾 向 を示 した 。

CLSはE.coli(1.3%e),Eプ'reundii(11,1%)お よび

Klebsiella(3・7%)に 少 く,Aerobacter(31.6%)お よ

びProteus(96.2%)に 多 い 。PPteteusのCLS感 受 性

菌群 はm-v(Rmirabilis-P.vulgaris)群 に み ら れ た

が,他 の菌 種 はす べ て 高 度 耐 性 で あつ た 。CLMお よ び

PMBに 対す る耐 性化 の傾 向 は
,と うぜ んCLSの そ れ

と"致 した。NA耐 性 はE.celi(3.7%)に 少 く
,Kle-

bsiella(17・1%) ,Aer・bacter(26。3%),Pr・teus(25.4

%)に は比較 的 多 く検 出 さ れ た 。FTはE.coli(10.4

%)・E・freundii(11.1%),Aer・bacter(10.5%),Pr。-

teus(84・6%)等 に 耐 性 化 の傾 向が 認 め られ る が
,そ の

耐性値(1.6～25μ9/π の は い まだ 低 か った。

上 記4剤 耐 性 と そ の 他 の薬 剤 耐 性 の 関 係:前 報1-2)記

載 の とお り,今 回 検 出 され た 新 薬 耐 性 菌 群 も ま たKM,

FRM・AB-PCお よびNA耐 性 標 識 が4剤(TC
,CP,SM,

SA)に 関 係す る耐 性菌 群 に4剤 感 受 耐 性 菌 群 よ りも高 頻

度に発見 され ることがわかつた。KM耐{ik標 識は4剤 耐

性菌群(17・9%),1～3剤 耐性菌群(5.5%),感 受性菌

群(O・8%)の 各頻度 で発見 され,上 記4剤 耐性菌 に高率

に検 出された。FRM耐 性標識はKM耐 性標 識の傾 向 と

ほ とん ど一致 した。AB--PCお よびNA耐 性標識 は4剤

に関係す る耐盤菌群に多 く見 出 さ れ,感 受性菌群 に少

い。上記4剤 以外の新薬剤耐性標識 は4剤 耐性標識 とと

くに密接な関連は見出 し難iいが,上 記4剤 耐 性 菌 群に

NA>FT>CLS>CETの 順序で新薬耐性が 付 加 され,

よ り複雑な多剤 耐性化 の進行が認め られた(表3)。

む す び

1967年 中 に本研究会で集め られたGNB870株 を精査

し,次 の結果 を得た。

分離菌群 は9属16種 に分類 され,腸 内細菌科 に属 す

る菌株 は72・6%で 他はPseudemonas属(28.4%)で

あつた。1966年 の同定成績 と比較 して,各 種 菌 株 の分

離頻度はほぼ一致 し,E.ceJi>Pseudomonas>ProteUS>

Klebsiella>Aerobacter>E.ノreundii>othersの 順序 で

検 出された。Proteusの 種別で み た分離頻度 はP.mor-

ganiiが 減少 し,P.retrgeriが 増加 した。

腸内細菌科に属 する分離菌群 の薬剤耐性検査成績につ

いて,4剤(TC,CP,SM,SA)関 係 の耐性菌検 出率は59.6

%で4剤>1剤>2剤>3剤 の順序 で検 出され,4薬 剤

の総ての組 合わせ型が検 出され た。 とくに4剤 耐性型は

51・2%でR因 子 の耐 性 型別検出頻 度 と併 行するs)。上

記4剤 以外 の薬 剤に対す る耐性化の傾 向は まだ著明では

ないが,AB-PC>FT>(コ リスチン系)〉(セ ファロスポ

リン系)>NA>FRM>KM>GMの 順序 で耐性菌が検出

され る。 とくにGMに は1株 のみ耐性(0.2%)で 他は

すべ て感受性で ある。 またFTへ の耐性化 は い まだ検

出され る耐性菌 の耐性値 が低 い(1.6～25μ9/m1)。

新薬 のKM,FRM,AB-PCお よびNA耐 性標識 は上

記4剤 感 受性菌 よ りも4剤 の中の単剤 または多剤耐性菌
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に高頻 度に検 出され るが,他 の薬剤耐性 にはその よ うな

関連 は認 められなかつた。R因 子上に座を占め る耐性遺

伝子 と染色体上の遣伝子が重複 して存在 して複雑な耐性

機構 を保 ちつつ多剤耐性化が進行 してい るもの と考え ら

れ,今 後 の動 向が注 目され る。
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 Drug resistance and biological properties of 870 strains of gram negative bacteria (GNB) were investi-
gated. These strains were isolated in 1967 from patients at 13 hospitals. 

 The GNB strains included Escherichia  coll.  (43.  2%), Escherichia  freundii  (1.  0%),  Klebsielta  (9.  4%), 
Aerobacter  (2.  2%), Proteus  (14.  9%),  Pseudomonas  (24.0%) and others  (0.  8%). With special refere-
nce to four drugs,  i. e.,tetracycline (TC), chloramphenicol (CP), streptomycin (SM), and sulfanilamide 
(SA),  59.  6% of the tested strains were found to be singly or multiply resistant to these drugs and 
80% of such resistant strains were multiply resistant. It was also found that multiple,  especially 
quadruple resistance of these strains was accounted for by the presence of transmissible drug-resista-
nce factor "R" in these strains. Resistance to other drugs than the aforementioned four drugs included 
KM  (7.  4%), FRM  (7.  7%), GM  (0.  2%),  AB-PC  (26.  0%), CER  (14.  0%), CET  (13.  8%), CLS  (23.  3%), 
CLM  (23.  1%),  PMB  (23.  1%), NA  (10.  9%) and FT  (24.  7%), Relation between patterns of resistance 
to four (CP, TC, SM, SA) drugs and to others was investigated. It should be noted that resistance to 
KM and FRM was detected frequently among the quadruply (TC, CP, SM, SA) resistant strains and 
that resistance to CL and  PMB from the sensitive strains.




