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1.緒 言

急性化膿性乳腺炎は分娩 よ り6週 ない し3ヵ 月以内に

発症す る ものが多 くユ・2》,分娩 よ り9日 以内に発症 す る,

いわゆ るFrUhmastitisは 総分娩数 の4.4%oに 見 られ,

9日 以後 のSpatmastitisは8.9%eに 発 生 す る との報

告8)がある。 その うち産褥期乳腺炎は全乳腺炎 の92.4%

を占め,欝 滞性乳腺炎 と急性化膿性乳腺炎に分け られ,

後者は さ らに実質性 と間質性乳腺炎に細分 され る。 その

他,新 生児期,思 春期,更 年期乳腺 炎,特 殊性炎な どに

分類 され てい る輔)。 著者 の対象 と した 急性化膿性乳腺

炎 も産褥期の ものが大部分を占めてい る。

急性化膿性乳腺炎 の原因,頻 度,感 染経路,予 防,治

療に関 しては極 めて多数 の報告1A5・7旬鋤が あ り,そ の発

症 には起炎菌 の侵 入を助長 し,局 所免疫力 を障碍す る条
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件の先行が必要で,素 質的因子,哺 乳機 龍を重 視す るも

の もあ る21)e局 所性 と して乳頭亀裂7μ,23)や陥没乳頭,

扁平乳頭を と りあげ,或 いは生活環境 の温湿 条件,さ ら

に人種的因子に注 目している報 告鋤が ある。

感染細菌源は新生児の 口腔,鼻 咽頭,看 護要員 の鼻腔,

手指等as)があげ られ,起 炎菌 とし て はStaPhytoeeceus

aureusが87～90%eを 占め重視 されてい る22)。

化学療 法剤 の導 入,使 用頻度の増加 に より,起 炎菌 の

薬 剤耐性2)26)27}が問題 となつて来てい るが,元 来起炎菌

の薬 剤感受 性 と化学療法 の臨床効果 の相 関については,

病巣の経過 に応 じた複雑 な因子が 関与す るために未だ決

定的な結論が得 られず,本 邦において も近年 この問題に

ついて検討が行 なわれ ている現状 である2S"'se}。

著者 は化膿性疾患 の1つ と して急性化膿性乳腺炎 をと

りあげ,種 々検討 を行な うとともに,化 学療法 の適応 の

聞題 を も考慮 して,本 症起炎菌 の薬剤感受性 の推移,臨

床 所見及び治療等の相関について も検討 を行 なつたので

報告す る。

11.研 究材料及び研究方法

1)研 究対象

昭和40年1月 より42年8月 に至 る期間に慶応義

塾 大学病院外科を訪れた急牲化膿性乳腺炎患者76名 を

対象 とし,そ れ らについ て得 られた膿或いは乳汁を研究

材料 とした。

2)細 菌学的検討

i)細 菌 の分離及び 同定

病 巣を切 開或いは穿刺 して得た膿及び搾乳に よ り得た

乳汁の1白 金 耳 を5%馬 血液加brainheartinfusi。n

agar(Difco)に 塗抹,37℃,24時 間培 養 して集落の観

察を行 な つ た 後,斜 面寒天培地 に純培養 した。いつぼ

う,検 体の一 部はBrainheartinfusionbroth(Difco)

で37℃,24時 間 増 菌 後,5%馬 血液 加brainheart

infusionagar上 で分離培養を行 ない,集 落 の観察,純

培養を行なつた。

ブ ドウ球 菌(ブ 菌)の 同定はグラム染色,鏡 検を行 な

い,マ ンニ ット分解 能,コ アグ ラーゼ産生能 を検査 し,

Staψhsloeoccusaureus(StaPh.auγ.)とStaPhylococcus

epidermidis(Staρh・epid・)を 区別 した31・82)e

StaPh・aurの ファージ型別 はフ ァージ21種(3A,

3B,3C,6,7,29,42D,42E,47,52,52A,53,54,S5,

70,71,73,75,77,79,80)を 使用 し,C.T.D.をR.T.D.

とす る氏家38)の方法に従 がつた。

グラム陰性桿菌 に対 してはImvic反 応及 びSIM培 地

に よるH2S産 生能 と運動性,尿 素培地 に よる尿素分解

能,Kliger培 地に よるガス産生能を検 する と共に,ゼ ラヨ
チ ン液 化 能,KCN試 験 等 に よ りEscheriehiacoli(E・coli)

を含む グラム陰性桿菌の同定を行 なつた3聯 ・s5)。

ii)各 種抗生物質に対す るブ菌 の感受性測定

純培養 した菌株について6抗 生物質に対す る感受性を

測定 した。使用 薬 剤 はPenicillin-G(PC-G),Streptoし

mycin(SM),Chloramphenicel(CP),Tetracycline

(TC),Erythromycin(EM),Kanamycin(KM)で,

100unit(u),mcg/m1よ りの寒 天平板稀釈法を行なつた。

本実験 で最小発育阻止濃度(MIC)がPC-Gで は3.12

u/m1以 上を耐性株,1.56u/ml以 下 を 感受性株 とし,

SM,CPで は25mcg/ml以 上,12。5mcg/ml以 下,舳 ◎

KMで は12.5mcg/m1以 上,6,25mcg/m1以 下,EM

では6。25mcg加1以 上,3.12mcg!m1以 下を,そ れぞ

れ耐性株,感 受性株 と した。'

iii)菌 数測定

採取 した膿 の1標 準白金耳中の菌数は生理食 塩水を用

いた10倍 稀釈法36)によ り算定 した。

3)病 理組織学的検討

切開時及び第4病 日に炎症部位 の乳腺小組織片を採取

し,10%eホ ル マ リン固定後,薄 切 片 を作製 し,ヘ マ ト

キシ リンーエオジン重染色を行ない鏡検 した。

4)臨 床的検討

i)年 令,分 娩,既 住歴等について

対象 とした患者の年令,罹 患部位,分 娩回数等 と発症

との関係,化 学療法の既往歴,発 症時期等を調査 した。

ii)臨 床所見,膿 量について
ご

自覚的には 自発痛,他 覚的には全身的な もの として発

熱,未 槽血 白血球数s7},好 中球百分率37)を,局 所性のも

の として発赤,硬 結,膿 瘍径を計測 した。膿及び滲 出液

の容 量は秤量 法に よ り,ま た,水 素イオ ン濃度 はbrom-

thymol-bluepH指 示炉紙(東 洋炉紙)を 使用 し測定 し

た。

iii)化 学療法 につ いて

対象 とした全症例 にCP2.Ogノ 日を筋肉内注射 或いは

経 口投与 し,排 菌消失後 も5日 ない し7H間 連続投与す

ることを原則 とした。

血液,膿 及 び乳汁 中のCP濃 度は穿刺例について検討

を行 なつたが,そ の測定 にはS彦reptococcushaemolytic-

usCook株 を指示菌 とす る鳥居氏重層法s6)を用 いた。

なお,受 診後初 回に採取 した検体 よ り証明 した起炎菌

のCPに 対す る感受性に従がつ て症例をCP感 受性例 と

CP耐 性例 に分類 して臨床所見,膿 量,膿 内菌数の変動,

病理学 的所 見等 を比較検討 した。

iv)外 科的療法について

膿瘍形成 を認めた症例 には切開 または穿刺を加 えた。

切 開は膿瘍 中央部に1%Procaine局 所麻酔 の下に放射

線状に行ない,そ の切開長 と膿瘍径 との比 を切開率 とし
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た。穿刺は膿瘍 中心部に 行 な い・19～21ゲ ー ジの注射

針を用いて可及的に内容を吸引 した。なお切開 と穿刺の

適応は決めず,無 選択に行なつた。外科的療法を行なつ

た場合にも化学療法を併用 した。

Iu.研 究 成 績

1)本 疾患由来菌の細菌学的検討成績

i)細 菌菌種及びStaPh・aur.の ファー ジ型

本疾患の膿及び滲 出液 よ り初 回 に 分 離 した79株 は

slaPh.aur.72株,StaPh・epid・3株E・c・li2株 ・

Klebsiella(Kleb.)1株,Pseudemonasaeruginosa

(Pseud.)1株 であつた。 グ ラム陰性桿菌 は総計4株5・2

%で,Pseud.例 以外はStaPh.aur.と の混合感 染であ

つた(表1)。

切開群 より無選択 に10例 を選 び,各 例 とも2回 の異

なつた時期にお いて,そ れ に 由来す るStaPh.aur.(CP

感受性例6例,耐 性例4例).を 各2株 ・計20株 の ファ

ージ型別を行なつた。3B!3C/55/71は11株 と最 も 多

表1急 性化膿性乳腺炎由来菌菌種一
sオ@ん.aur・

1S彪魏 、epid.

E。`o疏

.Kiebsiella

Pseudemonas

72株

3

2

1

1

91.1%

3.7

2.6

1.3

1.3

計 79株 100%

表2急 性 化膿 性 乳 腺 炎 由 来StaPh.aur.の フ ァ ー

ジ型 別

く,80/81は4株 で これ に つぎ・ll群 に属す る株は13

株 とな り,そ の うち4株 はCP感 受性,9株 はCP耐 性

であつた。 同一病 巣か ら切開時 とそ の後 に得 られた株を

'比較 する と,同 一 ファー ジ群 に属 す も,の は9例 あつた

が,同 一 ファー ジ型 を示 した ものは6例,異 なるものは

3例 であつた。 フ ァージ群 でも一致 しなかつ たものは1

例のみで,同 一病 巣 よ り分離 され た ε≠σ助,側 藍 は同一

ファージ群に含 まれる傾 向が強 い と云える(表2)。

ii)本 疾患由来StaPh・aur・ の 各種 抗生物質 に 対 す

る感受性

初 回に得 られたStaPh・aur・72株 の 耐性率 はPC-G

61.1%,SM19.4%e,CP38.3%,TC25,0%,EM

12.5%e,KM5.6%で あつた。各薬剤 のMIC分 布 を見

る とPC-G,SMで は6.25u,mcg/m1を 中心 として高濃

度 より低濃度にわた る分布を示す。TC・EMで は ピー ク

がo。19nlcg加1と 低値 に 存在 す るが,高 度耐性株 が認

め られ,特 にTCに おいてそ の傾 向が著 る しい。KMで

は3.12～1.56mcg/m1に 集中分布 し高度耐 性株は少 な

い。本研究 で使用 したCPに 対 しては50mcglm1及 び

3。12mcg加1に ピークを もつ2峰 姓分布 と1・56mcglml

以下 の低濃度におけ る分布が少数であ る点が特異的であ

つ た(表3)。

このStaPh.aur.は6剤 に対 して全 て感受性を示す株

は存在 しなかつた。1剤 鮒性は15株20.8%で,そ の

内訳 はPC-G耐 性6株,SM或 いはCP耐 性それ ぞ れ

3株 を含 んでいた。2剤 耐性 を示す ものは39株54・1%e

表3急 性化膿性乳腺 炎由来StaPh.aur.の 各種抗

生物質に対す る感受性

劉 £愚箋訓 病 日隣"

1

2

11

12

14

15

16

21

25

26

感 受 性

感 受 性

感 受 性

抵 抗 性

抵 抗 性

感 受 性

抵 抗 性

感 受 性

抵 抗 性

感 受 性

日

日
」

開

病

切

5

日
日

開
病

切

7

日
日

開
病

切
7

日

臼
　

開

病

切

8

日
日

開
病

切

5

日
日

開
病

切
1

日
日

開
病

切
1

日
日

開
病

切
7

日
日

開
病

切
4

日
日

開
病

切

2

群∬
皿

▼蕊
7
ゑ

∬

1

巫

皿

皿

皿

E

皿

豆

皿

五

∬

プ アー ジ型

抗生物質
名

80/81
80/81

3B/3C/55/71
3B/3C/55/71

52/52A/80/29179
52/52A

3B/3C/55/71
29/52/52A/79/8G

3B/3C/55/71
3B/3C/71

80/81
80/81

3B/3C/55/71
3B/3C/55/71

3B/3C/55/71
3B/3C/55/71

3C/55/71
3B/3C/55/71

3B/3C/55/71
3B/3C/55/71

MIC

u,mcg/ml

>100

100

50

25

12。5

6。25

3.12

1.56

0。78

0.39

0.19

0。09

0,045

株 数

耐性株数

耐 性 率

PC-G

4

0

4

6

9

0

1

8

3

4

2

4

7

1

1

72

44

61.1%e

SM

7

3

4

3

6

2

4

3

6

2

1

1

1

耀↓

-

72

14

19.4%

CP

0

4

4

7

5

7

3

1

1

1

1

1

1

72

28

38.3%

TC

8

7
8

2

-
ゐ

噌上

齪
り

{U

バリ

噌⊥

◎
げ

2

1
ゐ

ウ
智

72

18

25,0%

EM

2

3

2

2

4

3

6

9

1

7

3

噌↓

9
臼

72

9

12.5%

KM

2

2

4

1

0

9

7

6

1

2

2

72

4

5.6%
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表4急 性 化膿性乳腺炎 由来StaPh.aur.の 各種抗

生物質 に対す る多重耐性(72株)

重醐 抗生物質名1醐 %

単独耐性

2重 耐性

3重 耐性

4重 耐性

5重 耐性

PC-G

SM

CR

TC

EM

KM

PC-G,CP

PC-G,TC

PC-G,EM

CP,TC

CP,EM

CP,SM

TC,KM

PC-G,SM,TC

PC-G,SM,CP

PC-G,SM,EM

SM,CP,TC,EM

PC-G,CP,TC,EM

SM,TC,EM,KM

PC-G,SM,TC,EM,
KM

CP,SM,TC,EM,
KM

株ハ0

《5

向δ

一1

2

ハU

0

」4

1

1
凸

噸三

凶-

幽1

3

凶b

5

1

2

¶
ム

ー

1

1

15株(20.8%〉

39株(54.1%)

12(16.7、%)

4(5。6%)

2(2.8%)

と半 数以上 を占め,そ の中でPC-G及 びCP耐 性 は30

株 と最 も多 か つ た◎3剤 耐性12株16.7%でPC・-G,

SM及 びTC耐 性 或いはPC-G,SM及 びCP耐 性が大

多数 を占めた。4i剤 及び5i剤 耐性株はそれぞれ4,2株

であつ た(表4)。

iii)同 一病巣内StaPh。auxの 各種抗生物質 に対 す

る感受性

穿 刺治療 を行なつた本疾患6例 について穿刺 日及

び第3病 日に分離 したStaPh・aur・ の うち,任 意に

とつ た1株 と多数株(30～58株)の 抗生 物質感 受性

を比較 した。

症例65の 成績を見 ると,穿 刺 日分離 の1株 の感

受姓 はPC-Gに 対 して はMIC25.ou/mlで 耐 性

を,多 数株 では12・5u/m1を 中 心 に稀釈4段 階 に

分布 した。第3病 日分離の1株 ではMlc6.25u/m1

で耐性,多 数株では6,25u!mlを ピ ー クに稀釈6

段階にわたつ ていた。SMに 対 しては穿 刺 日の1株

はMIC1・56mcg/m1で 感 受性,多 数株 のMlcは

1・56mcg/m1中 心 に3段 階 に わ た り,第3病 日の

1株 は1.56mcg/mlで 感受性,多 数株 では同 値 を ピー

クに5段 階 に分布 していたが,25mcg/ml以 上 の耐性株

も認め られた。CPに 対す るMICは,1株 では穿刺日,

第3病 日共 に6・25mcg/mlと 感受性 を示 し,多 数株は

共に稀釈3段 階にわ たつ ていた。TCに 対す るMICは

穿刺 日,第3病 日の1株 で はO・39mcg/mlと 感受性,

多数株 でも同値に ピークを示 し,穿 刺 日,第3病 日それ

ぞれ稀釈3,5段 階に分布 していた。EMに 対するMIC

は1株 ではO.19mcg/m1と 感受性,多 数株で も同値に

ピークを示 し,穿 刺 日,第3病Hそ れぞれ稀釈6及 び7

段階に分布 していた。 こ の 際,MIc6・25mcg/ml以 上,

の酎性株はそれぞれ2,4株 存在 した。KMに 対 しては

穿刺 日,第3病 日の1株 の感 受 性 は 共 に0.78mcg/ml

で感受性を示 し,多 数株は1、56,0.78mcg/m1を 申心

に分布 していた。本症 例 で のPC-G,SM,EMに 対する

感受性は感受性及び耐性両域に またがつて分布 している
'ことを知つた

。 いつぼ う,任 意に とつた1株 は多数株の

MIC分 布 の ピー クにほぼ一致 した値 を とつた(図1)。

症 例75(図2)の 成績では,PC-Gに 対 しては穿刺 日

の1株 のMICは25u!ml,多 数株のそ れ は3.12u/ml

を中心 に稀釈5段 階に わ た り,第3病 日の1株 はO.78

u/mlのMlcを 示 し,多 数株のそれは稀釈7段 階 に分

布 していた。SMに 対 し て は 穿 刺 日の1株 のMICは

>100mcg/mlで 耐性,多 数 株 では25.omcg/ml以 下

に分布 し,24株 中23株 が感受性 を示 した。第3病 日の

1株 はMIC12.5mcglm1,多 数株 は>100mcglmlの

1株 以外 は全 て12.5mcg/m1以 下の感 受 性MIC値 を

示 した。CPに 対 して は 穿刺 目,第3病 日共 に1株 の

MICは6.25mcglm1で あ り,多 数株 の そ れ は6・25

mcg/m1に ピークを示 し稀釈2～3段 階に限局 した分布

を示 した。TCに 対 しては穿 刺 日の1株 は100mcg1m1

で耐性,多 数株 のMICはO.78mcg/mlに ピー クを形成

し,全 株感受性 であつた。EMに 対 しては穿刺 日の1株

図1
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図2同 一病 巣内Sfoph.acrreaSdi各種 抗 生剤戚 受牲 分 布
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のMICは6.25mcg加1で 耐性,多 数株 のそれ は全 て

e.19mcg加1以 下 にあ り感受牲 であつたe第3病 日の1

株のMICはe・19mcg/mlで 多数株のそれも共 に全 て

感受性値を示した。KMに 対 しては穿刺 日の1株 はO・78

mcglm1のMICで,多 数株の そ れ は3・12mcglmlを

中心に稀釈5段 階 に分布 したが,共 に感受性 であ り,第

3病 日の1株 のMICは0,39mcg/ml,多 数株 は6・25～

O.39mcglml間 に分布 し,共 に感受姓であつ た。本症例

ではPC・-Gに ついてのみ多数株 のMIC分 布は感受性,

耐性両域にわたる点 と任意 にとつた1株 のMICは 多数

株の分布域 内に存在 せず,離 れた値を示す事実 がPC-・G,

SM、TC,EMに つ いて認め られた ことは特 異 的 で あ つ

た。前述の症例65及 び他 の4症 例(症 例70,71,72,

74>で は任意に とつた1株 のMICは 多数株 のMIC

分布域内に存在 していた。

圭v、CP投 与時のStaPh.aur・ のCPに 対 す る

感受性の変動

CP投 与がStaPh.aur、 感受性に及ぼす影響 をCP

投与開始時の感受性及び外科的療 法 との関連性 も加

味 して観察す ると,MICが 稀釈2段 階以 上 の 変 動

を示 した症例は前述の分類に従 がつたCP感 受性例

31例 中9例 で あ り,そ の 内訳 は授乳 期切開率0,5

以上群 で8例 中4例,0.5未 満群で4例 中1例,穿

刺群で8例 中1例,授 乳期以外群で11例 中3例 で

あつた。 この変動 はCP投 与開始9日 以後に認 め ら

れ た ものが多かつ たが,2日 目より見 られた症例 も

あつた。CP耐 性例 で は17例 中4例 に同様の傾向が認

め られ,授 乳期切開率0・5以 上群で8例 中2例,O・5未

満群で5例 中1例,穿 刺例 には存在せず,授 乳期以外群

ではユ 例中1例 であつた。 なお稀釈1段 階以内 の僅かな

感受性 の変動,ま たは全 く感 受性 の変動 を示 さなかつた

症例は上記の もの以外にな るが,CP感 受性例 で22例,

CP耐 性例 では13例 であつた。感 受牲の変動 を示 した

症例 中にはそ の上昇或 いは下降のみを見せ るもの以外 に

上 昇及 び下降 を併な う型式 をとるものが感受性例では授

乳期 切開率O.5以 上群 で3例,未 満群で1例,授 乳期 以

外 群に2例 認め られた(図3～6)。

v)膿 内StaPh・aur・ と乳汁内StaPh・epid・ のCP

投 与前 後の各種抗生物質 に対 する感受性

表5急 性化膿 性乳腺炎患者膿 内StaPh.aUPt.の 各種抗生物質に対す る感受性(39株)

＼ 繍 く 抗 生 物 鰍 与 前
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図3急 性化膿牲乳腺炎由未ブ菌mCPに 対する戚受性の推移

図
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膿 内StaPh.aur.のCP投 与前 と1週 間後 における各

種 抗生物 質に対する感 受性 の変動 を見る と,CPに 対 す

る耐性率は投 与前45.9%,投 与後46.1%で 変動 は少 な

いが,100mcg/m1以 上 のMICを 示す高度耐性株 は 投

与 前の5株 か ら投与後8株 に増加 した。PC-Gで もそれ

ぞれ58.9,51.3%で,MICloou/m1以 上 の高度耐性

株 も1株 よ り3株 に増 加 した。SMで はそれ ぞれ17.9,

20.5%,TCで はそ れ ぞ れ12.8,25.6%,EMで はそ

れ ぞれ5・1,17.9%と 共に投与後に高値を とる が,高

度 耐性株 はSM,EM,TCで 増加,KMで は減 少 した(表

5)。

いつぼ う,本 疾患の病 側及び健側の乳汁内 より得 られ

た 鋭σ助 ・θρ彪 の各種抗生物質に対す る感受性を比較

す ると,同 時期では両者共ほぼ同様の値 をとつているb

またCP投 与前後 のCPに 対 する耐 性率 は病側 で投 与

前71・4%,投 与 後93・3%,健 側 で投与前75・0%,投 与'

後76.9%で あ り,総 計す る と投与前72・9%,投 与後

85.7%と な るが有意差はな か つ た。な お高度耐性株数

には明 らかな変動 も認め られ な か つ た。SM,TC,EM,

KMに 対 す る耐性率はCP投 与後に増加傾 向 を 見せ,

表7膿 内 及 び 乳 汁 内StaPhylococcusCP投 与 に よるCP感 受 性 の変 動

例

α

症

N

膿 内S彦 砂 砂10ω σo粥

CP投 与前 CP投 与後

病 側 病 側
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表8急 性化膿性乳腺炎の病理組織学的所見
一

症
例

起炎菌感
受性

時 期 炎症性
変化 充血 好中球淋巴球形質細

胞 好中球 単球 組織球線維芽陰物巨
細胞 細胞 翻 壊死

出血

卿 CP耐 性
切開時

4病 日

瀬漫性

禰漫性

帯
一

柵

蒲

一

十 = = =
什

昔 : = :
什

帯
'

耕

十

切開時 限局性 一 昔
76CP磁4病 日 獺 性 帯 帯 一

什 十

十 帯 十 帯 昔

十← 帯

→十 帯

34CP耐 性
切開時 禰漫性 十 十卜 卦 耗 一一 十 朴 十 普

4病 日 瀾漫性 十 帯 ・帯 十 昔 十 耗 十 十 十ト 帯 十

十 十ト 帯

升 昔

什 十 十ト
ー 升 十ト

高度耐性株数 も同様な態度 を示 した。SM,KMを 除 くと

投与前には健側の耐性率は病 側よ り高値 を,投 与後には

健側のそれは病側 よ り低値 を とる傾 向が うか が わ れ た

(表6)。

CP投 与前後における膿 内及び乳汁内のStaPhylococcus

総計のCPに 対す る感受性を9症 例で検討 したが,一 定

の傾 向は見 られ なかつた。 また 膿内StaPhylococcusの

MICがCP投 与後,上 昇或 いは下降 した ものは そ れぞ

れ3例 あ り,変 動 のなかつた ものは2例 で,こ れ らと乳

汁内StaPhylecoceusのMIC変 動 の 間には関連 が認め

られなかつた(表7)。

2)病 理組織学的所見

CP耐 性例4例 の切 開時及 び 第4病 日の病理組織学 的

所見をCP感 受性例1例 と比較す ると,前 者では好中球

浸潤が著る しいものが多いのに対 し(図7,8),後 者で

は軽度であ り,局 所の壊死,出 血がやや減少 し,線 維芽

細胞の増殖 が認め られ た(図9,10)。 淋巴球,形 質細

胞,単 球等に関 しては相違が認 め られ なかつた(表8)。

3)臨 床的検討

i)年 令,部 位,分 娩 よ り発症 まで の期 間,化 学療

法の既住歴等について

76例 の年令は24,25才 を ピー クに22～33才 の間に

分布し,CP感 受性例47例 とCP耐 性例29例 で ある。

これ らの発症側を見る と,右 側乳房は500s65,8%o,左

側乳房は26例34.2%で あつた。乳房の部位では右上

外四分円28例36.8%,右 上 内12例15.8%,右 下内

6例7・9%,右 下外4例5.3、%,左 上外13例17.1%,

左上内$例10.5%,左 下 内2例2.7%,左 下外3例3.9

%と な り,こ の 部位別 発生頻度 の傾 向は左右近似 し,

上外四分円に最 も多 く,約113が 発生 している(図11)。

授乳期の症例58例 においては,分 娩 よ り2週 ～1カ

月後 の発生が最 も多数 で,18例 で あ る。初産 発症例は

38例65.5%で あ り,経 産 婦 は20例34.5%で あつ

た。乳頭所 見で肉眼的な暉裂は初産婦6例,経 産婦1例

に認 め られ,陥 没乳頭は経産婦 には見 られなかつたが,

初 産婦3例 に存在 した。

授乳期 の58例 中23例 は今 回発症 した本疾患に対す

る化学療 法の既往 を有 していたが,投 与 された薬剤 につ

いては不明の ものが 多 い。CP感 受性例34例 中9例,

CP耐 性例24例 中14例 が既往 に化学療法 を受 け て い・

た◎授乳期以外の18症 例中12例 は化学療法 の既 往が

あ り,そ の うちCP感 受性例で15例 中9例,CP耐 性

例 で3例 中3例 が化学療法剤の投与を受けていた。総計

す るとCP感 受 性 例49例 中18例36.7%e,CP耐 性

例27例 中17例62・9%が 化学療法の既 往を持つ こと

になつ た。

ii)外 科 的療 法,起 炎菌 のCP感 受性 と臨床経過 と

の関連

a)授 乳期 の切 開例

イ)発 症 よ り切開 までの期 間 と分泌消失,排 菌 消失,

硬結半減 日数

分泌消失 日数 を見 ると,切 開率0.5以 上,発 症 よ り切

図11急 性 化膿性乳腺炎の発症部位(76例)

右側50例(65,8%) 左 摂ll26t列(34.2%)
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表9急 性化膿性乳腺炎成績(授乳期 切開例)

感受性 切開率 症例 切開時 分娩発症発症切開量
切開時膿分泌消失排菌消失発赤消失硬結半減

日 日
発熱 日目 日

分泌半滅
日

CP感 受

性例

1 0.77 30日 11日 16.5m1 29目 9目 6日 9日 1日 a日

2 0.71 30 7 30. 24 15 7 5 2 5

9 0.66 88 9 30. 14 7 6 4 1 2

20 0.75 47 18 20. 16 7 5 5 1 1

切開率 13 0.60 54 7 55. 14 11 8 3 1 5

0.5 17 0.62 210 7 11. 12 10 5 5 1 5、

以 上 23 0.50 32 18 30. 25 18 4 4 4 4

26 0.60 26 3 149. 37 15 2 18 1 1

33 0.56 25 18 12. 30 22 2 8 5 4'

40 0.60 17 2 3。 14 9 5 9 7 3.

45 0.75 37 5 6. 20 10 6 15 1 3

110.26

0.5190.44

未 満410.30

460.35

45

44

178

53

1760.

2170.

1620.

79。

《U

3

《U

O
σ

」4

めδ

0
り

り
β

2

壇-
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《
V
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9
β

0
ソ

のO

Q
U

り
9

0
り

沸0

【リ

ハ61

4

1
▲

2

2

軌0

盈0

60

の0

CP耐 性

例

開までの期間が5旧 以内の群のCP感 受性例3例 では平

均23・6日 で,CP耐 性例4例 よ ワ2日 延長 した。発症

より切 開 ま で6～10日 群 のCP感 受 性 例4例 では16

日でCP耐 性例3例 よ り9・3日 短縮 してい る。次 に 発

症 よ り切開 までの期間を考慮に入れずに見 ると,切 開率

0.5以 上群 ではCP感 受性例11例 の 分 泌 消 失 日数は

20.8日 でCP耐 性例8例 よ り2.9日 短 縮 し,切 開 率

0.5未 満群ではCP感 受性例4例 のそ れ は33.2日 で

CP耐 性例7例 よ り4.7日 延長 してい る。

排 菌消失 日数について見 る と,切 開率0.5以 上で発症

よ り切開までが5目 以内群 ではCP感 受性例 と耐性例 と

の間には大差 な く,6～10日 群 のCP感 受性例4例 では

10・7日 でCP耐 性 例3例 より9日 短縮 して い る。 発症

より切 開 までの 日数 を除外 す る と,切 開率0.5以 上群

のCP感 受性11例 の排菌 消失 日数 は平 均12日 でCP

耐 性例8例 よ り4、4日 短縮 し,切 開率0,5未 満群のCP

感受性例4例 のそれ は13日 でCP耐 性例7例 よ り3・8

日延長 してい る。またCP耐 性例 における切開率0・5以

上群 と0,5未 満群を比較 す ると前 者の排 菌消失 日数は低

値に分布 してい るが,前 者 の平均値 は16・4日,後 者の

それは16・8日 で明 らかな相違は認 め られ なかつた。

硬結半減 日数は,切 開率0・5以 上,発 症 より5日 以内

群 のCP感 受性例3例 では14日 で,CP耐 性例4例 よ

り8,5目 延長 し,6～10日 群 のCP感 受性例4例 では

4.2日 で,CP耐 性例3例 よ り7.8日 短縮 している。

発赤消失 日数,分 泌半減 日数,発 熱 目数 等は発症 より
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表10急 性化膿性乳腺E(授 乳期,'切 開例) 乳腺炎由来 ブ菌の重耐性 と分泌消失,排 菌消失,硬 結半減 日数

乳腺炎由来菌
重 耐 性

抗 生 物 質
種 類 例 数 分泌消失日数 排菌消失日数 硬結半減日数

単独耐性

PC

SM

CP

TC

3

2

1

1

7例

24,14,14

40,12

37

29

(24.3日)

15,11,9

12,10

26

21

(14.8日)
)日8

0
》

FO(

2
}

Pり

FO

Q
U

」4

戸0

PC,CP 29,19,52,30,31,22,11
17,30,16,26,26

14,8,29,17,23,20,
13,22,7,11,25

6,6,2,10,9,18,14,

8β,5.8

PC,TC 125 18 4

2重 耐性 TC,KM 124 18 4

CP,EM 115 8 11

14例(25.8日) (16。6日) (7.7日)

3重 耐性
PC,SM,TC 229,16

2例(22.5日)

9,7

(8.0日)

9,5

(7。0日)

5重 耐性

SM,CP,TC,EM,KM

PC,SM,TC,EM,KM

1

1

2例

7
4

0
り

りδ

2

(30.0日)

5

AU

1

2

(17。5日)

O
O

優
り

噌人

望上

(15.5日)

表11急 性化膿性乳腺炎膿内菌数(1白 金耳)の

感受性

C
P

感

受

性

例

C
P

耐

性

例

切閣 翻

砺

以

上

㏄
未
満

肪

以

上

肪

床

満

1

9

0
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凸

可
晶

剣1
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闘
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晶
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ゐ

4

4

1

8
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2

5
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1
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3
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7

4

3

6
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」1

9
召

ウ
一
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り
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切開 日 1 2

s.7×lo4

1.5×103

1.2×104

7.4×10S

1.9×104

1.G×103

1.O×104

3.o×105

55×loa

5.9×105

1.e×104

2.2×los

3

i.6×10411.1×104

1.6×10211.1×103

1.0×10

1.8×103

3.0×10網.0×10

1.o×los

2り5×1041◆4×102

4.7×10憂

1.1×104

4
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1』 ×1031』x103
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5.9×1cs

5.o×10s
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5.0×los
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切 開 までの期 間 と切 開率に関係 な く,CP感 受性例,耐

性例の間に差異を認 めなかつた(表9)。

ロ)切 開時膿量 と分泌,排 菌消失,硬 結 半減 日数

分泌消失 日数については切 開率 ρ・5以上 で膿量15～

49ml群 のCP感 受性例5例 では平均22,8日 でCP耐

性例1例 よ り6.2日 短 縮 していた。膿 量50ml以 上群

のCP感 受性例2例 では25.5日 でCP耐 性例3例 よ り

4.5日 短縮 していた。切開率0・5未 満で膿量50m1以

上群のCP感 受性例2例 では35目 で 耐 性 例3例 よ り

3.7目 延長 してい る。

硬結半減 日数について も検 討 したが膿 量,切 開率,感

受性 との間に一定傾向が見 られなかつた(表9)。

ハ)分 娩 よ り発症 までの期間 と分泌,排 菌消失 日数

分娩 よ り発症までが21日 以内及び51日 以上で切開

率0.5以 上のCP感 受性例4例 ではCP耐 性例6例 よ り

も分泌 消失 目数は短 縮す る傾向が見 られ,分 娩 よ り発症

までの各期間共,切 開率O.5以 上 のCP感 受性例11・ 例

の排菌 消失 日数 は耐性例8例 よ り短縮す る傾向を示 レた

(表9)。

二)重 酎性 と分 泌,排 菌消失,硬 結半減日数

単独,2,3,5重 耐性例 の分泌消失 目数はそれぞれ平

均24・3,25・8,22・5,30・0日,排 菌消失 日数はそれぞ

れ 平均14.8,16・6,8・0,17・5日,硬 結半減 日数は5.8,

7・7,7・0・15・5目 で3重 耐性例を除 くと耐性薬剤数¢)増

加 と共に分泌,排 菌 消失,硬 結半減 日数 も延長 した(衷

10)。

ホ)膿 内菌数の逐 日的推移

切開率O.5以 上のcP感 受性例9例 の切 開時菌ikVまleS

個 オーダ(個)3例,104個5例,los個1例 であつた。その

後 の経過 を見 ると,第2病 日に急激に減少 し,第7病Hま

で徐 々に減少,第8,9病 日か ら更 に激減 して第10病 日

で菌消失を示す 症例は7例 と最 も多 く,第15病 日から

第20病 日で菌消失を見 るものは2例 のみであつた。CP耐

性例7例 では切開時 の菌数が104個 は1例 の とも連続し

逐 日的推移(授 乳期,切 開例)
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みで6例 は105個 である。第2病 日での急激な減少は に減少す るが5～12病 日には再度上昇 を示 した。

7例 中2例 のみに・認め られるにすぎない。第7病 日では 切開率O・5未 満 群の切開 時白血球数はS・eOO～13・OOO

全例減少 を示すが,第12病 日まで菌 の消失 を示す症例 でCP感 受性例4例 は第3～8病 日に8・000以 下 に 減

3例 とtsその後か えつ て増加 を見せ てから第18～25病 少 し,CP酬 生例6例 中5例 は第3～8病 日までelS,OOO

日に菌の消失を認め る4例 とがあつた。 以下 と切開時 よ り減少 した。切 開時13・OOOを 示す1例

切開率0.5未 満 でCP感 受性例3例 で は 第8病 目で は第3病 日に減少を示 した後・第6病 日に 再 び16・OOO

loi～10s個 に減少 し,第10病 日前後で菌 消失を示 したbに 増加 してか ら減少 した(図12)。

CP耐 性例7例 について見 る と,第9病 日まで徐 々に減 切開率0.5以 上感受性例7例 の好中球 百分率37)の変動

少 し,3例 は第14病 日,4例 は第17～29病 日で菌 の を見る と・切開時70～87%eで あつ たが・3～8病 日まで

消失を見た(表11)。 に減 少を示す ものが多 く・CP附 性例5例 で も同様 の傾

以上の症例 を綜合す ると,切 開時 の菌数はCP耐{生 例 向が見 られ た。

でeXles個 以上 を,CP感 受性例では10d個 以上が多 く,切 開率0.5未 満 のCP感 受性例4例 は80%前 後 の

切開率O.5未 満 のものはO.5以 上 のものに比 して,菌 好中球百 分率を示 したが,第3～8病 日にかけて減少 し

の消失H数 は延 長 している傾向が うかがわれた。 たが,耐 性例4例 では一定 の傾 向が 見られ なかつた(図

へ)白 血球数及び好中球百分率の逐 日的推 移13)。

切開率0。5以 上群 の感受性例9例 の 切 開 時 白血球数 ト)膿pHの 逐 日的推 移

は6,000～12,000(mms)で あつ た が,そ の うち4例CP耐 性例 で切開率0・5以 上の5例 では切開時及びそ

は第3病 日に8,000以 下,以 後 も減少 を示 した。2例 は の直後 の膿pHは5・8～6・4で あつたが,経 過 と共 にア

第3病 日に減少を見せたがs,060以 上 で そ の 後増加 ルカ リ側 に移行 し,pH7・2以 上 となつた の は第6～15

した症例 もある。他の2例 は5～7病 日までに上昇 し,病 日であるが,切 開率O・5未 満群のCP耐 性例4例 で

その後3～11日 で下降を示 した。耐性例5例 の切開時白 はアルカ リ側 に移行す るのに5～18日 を要 している。

血球数は全て10,000以 上で,そ の うち4例 は第3病 日CP感 受性例 で も切開率0.5以 上 の3例 で は切 開時

5.8～6.4で あつたが,7.2以 上 になる の に は8日 を要
白 図12急 性化膿牲乳腺炎における白血球数の椎移

舞(授 乳期.切開率α5肚)(授 乳期.切辮 α5未満)し,切 開率0・5未 満 の3例 では第8～11病 日にアル

カ リ側に移行 し,起 炎菌 の感受性 に よる膿pHの 相違

は見 られなかつた(表12)。

b)授 乳期の穿刺例

イ)発 症 よ り穿刺 までの期間 と穿 刺液 と排菌消失,

硬結半減 日数

発症 より穿 刺まで5日 以内の感受性例9例,耐 性例

4例 の穿 刺液消失 日数は平均す る と14日 前後で相違

は見 られず,発 症 より穿 刺までを6日 以上に とると,

穿 刺液 はCP感 受性例4例 で7～28日,CP耐 性例5切13579}]131516切1357911】31518

開 病臼開 病巳 例では12～22日 で消失 し,感 受性 との関連 は見られ

なかつた。

蕪図13急閏ヒ幣 紬 榊 鷺 繍鷲麟5未 満)排 菌消失曝 見ると溌 鋤 穿刺まで5日以内

9,欝 欝 繍 謙 め纒1甜 奪粥
症状 についてCP感 受性,CP耐 性例の間 に相 違 は 見

80ら れ なかつ た(表13)。

ロ)重 耐性 と穿 刺液 と排菌消失,硬 結 半減 日数

70単 独 ,2,3重 耐性 の穿 刺液消失 日数 は穿 刺開始後平

均 す ると,そ れぞれ10.5,16・3,17.0日,排 菌 消失60

日数はそれ ぞれ9,e,9.3,13・0日,硬 結半 減 日数 は

それぞれ8.5,14.1,14.0日 で耐性薬 剤数の 増 加 に50

贈 贈 従がつて穿轍 と排菌消失 礁 半灘 数艇 長する
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表12急 性 化膿性 乳腺炎 におけ る膿pHの 推移(授 乳期,切 開例)

感
受
性

C
P
感

受
性
例

C
P

耐

性

例

切 症 切

開 開12345678910111213141516

率 例 日

・7・8・92・2・22晶

265.80
.5

以335,8

上456
.4

6.4

6.2

6.8

6.8

6.6

6.4

6.4

6.6

6.4

6.6

6.8

6.8

6.6

6.8

6.8

6.8

乳・1

7.27.0

7.27.4

7.27.4

7.4

7.4

7.2

7.2

7.4 7.4

7.2

7.4

7.4

7.4

7.4

7.6

7.2

7.4

7.2 7.4

7.4

7.4

7.2

7.4

7.4

【 1 1 塾 1 当 ll

466.46.80
.5

未425.8

満485
.86.4

6.8

6.8

6.6

7、2

6.8 7.27.27.4

7.2

7.6 6.87.27.4

,

傾 向が認 められ た(表14)6

ハ)分 娩 より発 症ま で の 期間 と

穿 刺液,排 菌消失 日数

分娩 より発症まで51日 以上 のCP

感 受性例3例 の穿刺液消失 日数は穿

刺 より平均12.7日 であるが,切 開

例 における と同様 にCP耐 性例1例

のそれ より7.4日 短縮 している。排

菌 消失 日数 を分娩 より発 症 ま で22

～50日 群 と51日 以上群 に分 ける と

CP感 受性例 それ ぞ れ7例,1例 で

12.7,5.0日 でCP,耐 性例5例,3

例のそれに比較 する とそれぞれ3.7

日延長及 び11.O日 短縮 している(表

13)。

二)膿 内菌数 の逐 日的推移

CP感 受性例8例 の穿 刺時膿内菌

数は103～106個 で全例第3～9病 日

までに著 るし く減少 し,そ の うち5

例に菌の消失を認めた。他 の3例 は

第10病 日前後に菌数 が増加 したが

その後漸減 して第14～27病 日で菌

は消失 した。 これに対 しCP耐 性例

4例 は一般 に漸減傾 向を示 し,第10

～20病 日で菌 は消失 した(表15) 。

ホ)白 血球数 及 び 好中球百分率

の逐 日的推移

表13急 性化膿性乳腺炎 の臨床成績(授 乳期,穿 刺例)
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感受性 症例 ↓
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穿刺時白血球 数は6・200～14・500でCP感 受性例5例

中3例 は8,000以 下に低下す るのに3～7日,2例 は11

日を要 した。CP耐{生 例5例 中4例 は8,000以 下になる

のに5～7日,他 の1例 は18目 以上 を要 した(図14)。 好

表14急 性化膿性腺乳炎(授 乳期,穿 刺例)

由来 ブ菌の重耐性 と分泌消失,排 菌消失,硬 結半減 日数

中球百分率 の正常化 にCP感 受性例4例 中3例 は3～7

日を,CP耐 性例2例 中1例 は15日 以上を要 した(図15)。

へ)膿pHの 逐 日的推移

CP感 受性例5例 につ いて見 ると,穿 刺時ではpH5。8

～6。4で 第5～12病 日で7.2以 上

なつた。CP耐 性 例4例 のアルカ リ

側移行は これ よ り延長 し,第7～16

重醐 抗生物剤 酬 認 液消利 排菌消知 数陣 結半減日数

単独耐性

2重耐性

3重 耐性

C

P

P

C

PC,CP

PC,SM,CP

PC,SM,TC

1

1

2例

6

6例

4

1

5例

7

14

(10.5日)

15,19,22,20,

14,8

(16.3日)

12,16,13,16

28

(17.0日)

9

(9.0日)

10,12,11,16,

7

(9.3日)

5,8

26

(13。0臼)

7

10

(8.5H)

15,19,19,16,
6,10

(14.1H)

10,16,13,15

16

(14,0日)

病 日 で あつた。 また,pH変 動 と穿

刺液 量 との関連は認 め られ なか つた

(表16)。

ト)CP連 続投与時 の 血液,膿,

乳汁中CP濃 度の逐 日的推移

CP2.09連 日経 口投与 を行 な つ

た症例64に おける穿 刺1日 後 の血

液,膿,乳 汁(患,健 側)中 のCP

濃度 はそれぞれ24.0,15.0,21.0,

15・Omcg/m1,3日 後 は 前2者 に

変動な く,乳 汁中濃度 は 患 側13・5

表15急 性 化膿性乳腺炎膿 内菌数(1白 金耳)の 逐 日的推移(授 乳期,穿 刺例)
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表16急 性化膿性乳腺炎におけ る膿pHの 推 移(授 乳期,穿 刺例)

感受性膣轍 症吻 刺日 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18

　

19

病 日

5.0】m1 64 5.8 5.8 6.8 6.8 7.27.47.4 7.4 7.4 7.4 7.4 仏6

一

C 以 駕

P 上 65 6.2 5.8 5.8 6.8 7.0 7.0 乞2 7.4

感 一

受 5.Om1 66 5.8 6.8 6.8 6.8 7.0 7.0 7.4 1
性
例

未
満
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上59
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6.26.46.66、86、46.67.27.2
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7,4

5.Oml545
.8未 満 6・416・ ・16・8 6.86.8

白図14急 牲化膿牲乳腺炎(授乳期.穿刺例)
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表17急 性化膿性乳腺炎患者 にCP2.09ノ 日連続経

口投与後の血 中,膿 及 び乳 汁 中CP濃 度の

逐 日的推移
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図15急 牲化膿牲乳腺炎(綬乳期。穿剰例)

好中球百分率の推移

図16急 牲化膿牲乳腺炎患看にCP20%
連続経口投与後の血.膿及び乳汁
中濃度の遂日的椎移
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mcg/ml,健 側10・omcg/m1と な り,第6病 日 の膿 及 び

乳 汁 中濃 度 は それ ぞれ9.o,6.4,6.2mcg/mlと 低 下 傾

向 を示 した(表17)。
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表18急 性化膿性乳腺炎の臨床成績(そ の他,切 開例)

発症 より
切開 まで 感受性 症 例 分泌消失 日排菌消失 日発赤消失 日硬結半減 目
の日

発熱 日数 分 泌半減 日

5

日

以

内

6
～

10

日

11

日

以

上

16

15

10

10

10

312

6
δ

バ
零

15

18

2・

鞠

℃
P
感
受
性
例

FO

【り

」4

」4

「
り

8

6

5

6

7

6.4

7

6

4

4

3

4.8

4

3

4

3

6

4.0 3

0

2

(U

曜⊥

d-

,
1

4

2

1

5

2

2.8

OC3435

5P4412耐
,4

性148

例 平均18.3

16

4

4

8.0 7

9
μ

ウ
μ

7
σ

3
.

10

12

6

9.3

1

1

3

1.7 0

轟6

3

轟δ

◎
3

15

12

18

17

7

313

FO

ρ0

42

30

均

31

平

C
P
感
受
性
例

ワ
.

ヴ
4

ワ
・

ワ
.

ハ0

望0

3

1

謄0

1

6.O

5

12

5

5

2

5.8

2

1

15

4

2

4.8

3

3

2

1

1

2.0

2

1

2

5

2

2.4

ワご

ヴ己

C

P
、耐

姓

例

35

38

平 均

16

15

15.5

7

9

8.0

3

3

3.0

3

7

5.0

1

1

1.0

3

3

3.0

72317CP

11感 受813

性 例 平 均13 .0

13

7

10.0

6

11

8.5

2

6

4.0

2

0

2.0

1

4

2.5

22
P
性

C
耐
例

41 10 8 7 3 1 1

白血球 数
8000以 下 日

8

0
e

ハδ

ウ
θ

ウ
β

∠
「

・
2

3

3

3.0

3

2

2.5

2

好 中球%
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2

2

り
一

1

3

h5

・
2

2

噌■

ハ0

2.0

2

1

1.5

その他の症例を綜合す る と血 液 中 濃 度 は20mcg/m1

前後で連続投与に よつ てやや上昇す るが乳汁中濃度は患

側6～21mcg/m1,健 側5～15mcg/mlで,CPを 連続

投与 しても次第に低下 した。 また病側乳汁中濃 度は健側

に較べると初 期には高値 を とる傾向が見 られ た。膿 中濃

度は初期には15.Omcg/ml程 度の値 を とるが,そ の後

減少し,数mcg/m1に 低下 した(図16)。

C)非 援乳期,そ の他 の切開例

発症 より5目 以内の症例 でCP感 受性 例5例 の分泌消

失 日は平均12.2日 で,CP耐 性例 よ り6.1日 短縮 した。

排菌消失 日数は発症 より6～10日 の症例のCP感 受 性

例4例 では平均6.0日 で耐性例 よ り2日 短縮 した。

発赤消失,そ の他の症状 ではCP感 受性例 とCP耐 性

例 との間に明 らかな差 は認め られなかつた(表18)。

VI.考 按

研究対象 とした急性化膿性乳腺炎76例 の年 令,発 症

部位,分 娩 より発症 までの期間等 に つ い て は諸 家の報

告3・7・10・18・21・2srと輸 こ異な ることはなかつ た。

本 疾 患 の87～90%はStaPh.aur.eeよ る もの で2・Mny29),

そ の 他E.eoli,Friθdlb'nder桿 菌 鋤,StreptOCOCCUS

haemolytieuSti)等 も起 炎 菌 と して あ げ られ て い るが,今

回 の 研 究 ではStaPh.aur.が79株 中91・1%を 占 め て

い た 。 グ ラ ム陰 性 桿菌 は5.2%に 過 ぎず,PseMdomonas

例 を 除 くと,他 はStaPh.aur.と の混 合 感 染 で あつ た 。

急 性 化 膿 性 乳 腺 炎 由 来 のStaPh・aur・ の 抗 生物 質 感受

性 に 関 す る報 告za,25・se・s20p"〉を綜 合 す る と,PC-G耐 性率

は 年 次 的 に 上 昇 傾 向 を 示 す の に 対 して,EM,CPに 対 す

るそ れ は 低 率 で あ る と考 え ら れ る が,今 回 の成 績 で は

PC-G61.1%e,SM19.4%,CP38.3%,EM12.5%,

KM5・6%で あ り,TCの11株 を は 『じめ 各 種抗 生 物質

と もMICIOOu,mcg/m1以 上 の高 度耐 性株 が認 め られ,

他 の 報 告 に 比 し,PC-G,SMで の 耐 性率 は低 値,CPに

対 す るそ れ は 高 値 を 示 した。 また ε診⑳ ゐ・ψ 砿 の 耐 性率

はPC-G,KM33.3%,SM66.6%とStaph.aur.と は

異 な る態 度 を 見 せ て い る。本 疾 患 由来 のStaPh.aur.で

は2,3重 耐性 株 が多 い との報 告Ae)が 見 られ るが,今 回
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の検 討で も2重 耐性株は耐性株 の54.1%と 最 も多 く,

とくにPC-GとCPの2剤 の組合せが3/4を 占め てい

る ことが注 目され,単 独3,4,5重 耐性 の順 に頻 度 は

低下 した。 また,来 院時に既 に化学療法 を受け ていた も

のは授 乳期58例 中23例,授 乳期 以 外 の18例 中12

例 で,投 与 され た化学療 法剤は不 明であつたが,こ れ ら

の起 炎菌 の薬 剤感 受性に対 する何 らか の影響 は無視 でき

ない点 がある。

急性化膿性乳腺炎 と他 の外科的感染症 より得 ら れ た

StaPh・aur・ の各種抗生物質 に対す る感 受 性 を 昭 和40

年 より42年 までの当教室 の成績 で比較 して見 る とCP

に対 す る耐性率 は本疾患 で45.9～20.0%,術 後感染創

で46.2～50.O%,そ の後 の外科的感染症 では18・4～9・6

%で 本疾患に おける耐牲率は有意差 をも つ て 下降す る

のに対 し,感 染創 での耐性率は50%程 度 で変動がない。

TCで は12.8～30.0%,51.8～63.4%,23、3～11.1%

で本疾患 では術後感染 と同 じく,年 次的 な上昇傾 向,他

の外科的感染症 では低下が見 られ る。本疾患,創 感染例

におけ るEM耐 性率 の急激 な上昇が注 目 され る。KM

に対 しては本疾患,そ の他 の外科的感染症では10%以

下の値 をとつ てい るが,創 感染例 では38。2～48.0%と

高値 であ る。全般的に見 ると,本疾患由来 のStoph・aupt.

の耐性率は各薬剤につい て,外 科的感染症のそれ よ り高

率 であ り,術 後感染創のそれ よ り低率であ るが,む しろ

後者に類似 した値 を とると見 ることが出来 る(表19)。

同様 の傾向は石山,他 鋤 に よつて も報 告 されてい る。

膿及び乳汁内StaPhyloeoceusの 抗生物質感受性 とCP

投与 との関連について検討 して見た。膿由来StaPh.aur.

のCP投 与前後 におけ る感受性を比較す ると,PC-G,CP,

KMに 対する耐性率 の変動 は明 らか でなかつ たが,前2

者 では高度耐性株 の増加傾向 が うか が え た。SM,TC,

表19病 巣 由来StaPh.auxの 各種抗生剤に対す

る年度別耐性株発現率の推移

諜名生
剤

抗

PC-G

SM

CP

TC

EM

KM

急性化膿性
乳腺炎

傷1謝傷
58.9

17.9

45.9

12.8

5.1

7.7

60

20.0

40.0

32。0

20.0

4.0

60

20.0

20.0

30.0

20.0

10.0

術後感染創 その他の外
科的感染症

謝線職職剰瀦
75.7

55.7

46。2

51.8

44.4

38.2

72.1

64.5

46.8

56.7

51.8

44.3

73.858.2

59.625。2

50.0

63.4

65.3

48.0

18.4

23.3

6.8

8.7

58.4

17.9

17.9

24.5

15.0

8.4

48.1

15。4

9.6

11.1

7.7

0

株 数13・株12・株1・・株蘭 饗152株154株179株152株

耐 性 限 界

u,mcg1=m1

PひG陣cplTqKMiEM

3・・21as以 上 ・2・5以上16・2・以 上

EMに 対 しては耐性率及び高度耐性株 の増加が見 られた。

乳汁内か らは正常の場 合 で も 部σ助 ・ψ鉱 が分離さ

れ ることが多い とされてい るh96・21・46),その 抗生物質感

受性はCP投 与に よつて病側,健 側 と もにCPを はじ

め,SM,TC,EM,KMに 対す る耐性率の上昇 と高度耐性

株の増加が認め らられた。

PR.EILER,Ml>,CARBER47)ら は短期間の単一化学療法は

StaPh・aur・の感受性の変 動を起 しに くく・耐性率の婦

は必発す るものでは ない と報告 している・MUTH2へ 胆

中48)は病巣内StaPh.aur・ は 投 与 抗 生 物質に対 するよ

り,む しろ他の抗生物質に対す る耐性を獲得す る傾向が

強 い と述べてお り,ま た,広 域抗生物質の投与 は耐性菌

の成長を促進す るとの報告47・48)も見 られ る。

今回行なつた同一症例におけ るStaPh・aur・ のCP投

与前後のCP感 受性の変動の追求では,変 動の巾はある

が,感 受性の上昇のみ或いは下降のみを示す 症 例 が 多

く,稀 釈2段 階以上の変動を認めた も の は48例 申13

例,1段 階以内の変動の少い ものは48例 中35例 を占

めていた。 これ らの成績か ら見 ると,急 性化膿性乳腺炎

におけ るStaPh.aur.のCP投 与 に よるCPに 対す る

感受性変動は大 きくはない と考え ることができる。、

同一病巣内にStaPh.aur.の みが証 明 され,他 の菌種

の混合感染のない場 合に逐 日的に ファージ型別 を行なう

と同一 ファー ジ群に属する ものが多かつ たが,フ ァージ

型 では一致す る症例 は少なかつた。藤井 ら49・se)は急性気

道 感染症 よ り分 離されたStaPh・aur・ では同一の ファー

ジ型 が得 られ るとは限 らず,抗 生物質 に対す る感受性 も

異 な ることを報告 している。常在細菌叢や病巣の開放性

の面か ら,こ の ような成績 はむ しろ当然 とも 云 え よ う

が,米 山騒)はブ ドウ球菌性膿 胸において多数 株 を 分 離

し,異 なるフ ァージ型 と抗生物質感受性を示 している。

非開放性病巣 と見 られ る急性化膿性乳腺炎における今

回 の検 討では,穿 刺例 より同時期 に得 られた 多 数 株 の

MIC分 布を追求 した ところ,1濃 度に全株 が集 中す るこ

とな く,数 段階 に分散す る症例が多 く,さ らにその分布

状況 は症例に より異 なるが,抗 生物質の種類に よりほぼ

類似 した型 を とる傾 向も知 ることが出来た。

この成績 は開放性 はもちろん,非 開放性細菌感染病巣

よ り得 られた細菌,少 くともStaPh.aur.に ついては,

現在臨床 的に投与抗生物質 の選択指標の基本 とされてい

る分離培 養 よ り得 た1集 落 のみの感受性成績に盲 目的に

依存 する ことの危険性 を示唆す るも のと思われ る。 とく

に感受 性分布が広範囲 にわた る場合や耐性限界値附近に

分 布す る際にはその可能性が少 くない と思われ る。その

ため多数株 の感受性 を同時に知 ることが望 ましいが,臨

床検査 としては実施は必ず しも容易ではないので,少 く
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とも連続 した感受性測定を反覆 して綜合 的に判定 すべ き

であろう。

化学療法におけ る臨床上の基本 的な問題 点の1つ とし

て,起 炎菌の薬剤感受性 と臨床効果の関連 性がある。 こ

の点に関す る報告は少 くな い。MOROZ52)はStaPh・aur・

を用いたマウスの感染実験 で耐性株に比 して,感 受性株

感染における排菌 消失 日数 の短縮 を認め・HOBSON53)は

SalmenellaのSM感 受性株の血中 よ りの消失は耐性株 よ

り早期に起 り,進 行性 であることを示 してい る。また・

HAMBVRGER54)は 実験 的ブ ドウ球菌性 心内膜炎において,

感受性と組織病変 との関連性を報告 してい る。近 年本邦

でも臨床各分野で この問題 の検 討 が 試 み ら れ て い る

が26・28-SO),感受性 と臨床効果 との間には予 想 され る よ

うな明らかな関連がある とはいい切れ ない。 もちろん,

感受性測定法や耐性限界な どinvitrOの 問題が 残 され

ているが,invivoに おける化学療 法の効果 の検討 に は

把握しにくい多 くの因子が背景に存在す るため に,そ の

解釈は容易ではないβ

今回のこの面についての検 討では切 開,穿 刺例 とも,

CPの みに対する感受性例 と耐{生例 との間に関連が 認 め

られなかつたが,多 剤耐性 とな るに従 がつて分泌,排 菌

消失目数,硬 結半減 目数が遅延 す る傾 向が見 られた。

外科的処置 としての切開,穿 刺法の効 果を 見 た と こ

ろ,切 開率0.5以 上群では膿 内のStaPh.aur.は そ の

CP感 受性 とは無関係に,急 激 な消失 を示す のに 対 し,

切開率O.5未 満群 では漸 減傾向を とつ た。 この成績は切

開の小さな場合は,た んに物理 的な排膿効果 を期待 しに

くいことを示す と考 え られ る。いつぼ う,ε≠@乃・佛 監

の皮内膿瘍形成に関する研究55・56)から,生 体 の菌処理能

力は106個 オーダー以下 であるとされている。本研究 で

は炎症病巣内の総菌数 を測定 し得なかつたが,菌 濃度 と

して1白 金耳中10i～103個 オーダーよ り急激 に 菌 消失

が認められた ことは,こ の菌濃度が生体 のStaPh,aur・

に対する処理能力 を示唆す るもの と考 え られ る。

炎症中心部でのpHは 初期 に酸性,数 日後 より中性,

アルカ リ性に変化 す る と の報告鋤があ るが,今 回,膿

pHを 追求 した ところ,切 開率0.5以 上群で同様の変動

を認め,こ れは臨床症状 の改善,膿 内菌濃度の減少 と一・

致する傾向を認めた。

切開,穿 刺の外科的処置 の選択 に当つ ては,前 述の と

おり菌消失を指標に とると,切 開率 の大 なるものが有利

であるが,臨 床的に治癒 と考え られ る切開創閉鎖,す な

わち分泌消失を指標 とす ると,切 開創が大 となるに従 が

つて移開した創 の閉鎖には よ り長い期間を必要 とす る点

も考慮すべ きである。 また,穿 刺では創を持 たないため

臨床的な治癒 日数 においては有利であ ると考 え ら れ る

し,今 回の成績で もこの傾向が示 された。 しか し炎症範

囲が広範 で,滲 出機転の著 るい)炎 症初期では充 分な排

膿 を持続的に計 るために切開が効果的であ ると考 え られ

る。 また,授 乳期症例では乳汁欝滞が発症及び治療上,

関連があ ると云われてい る の で4・55・58),泌乳抑制 対策 も

考慮 され るべ きであ ろ う。

本研究 は急性化膿性乳腺炎におけ る細菌学的,臨 床的

検 討を化学療 法及び外科的処置の面か ら行なつたが,外

科臨床上頻度 の少 くな い化膿性病巣に対す る治療 の指針

を示す もの と考 える。

V.結 語

■.急 性化膿性乳腺炎患者76例 にCP投 与 と外科 的

処 置を加 え,基 礎的,臨 床的検討を加えた。

2・ 発 症部位 は右側50例,右 上外四分円は28例 と

最 も多かつた。約半数 は今回 の急性化膿性乳腺炎に対 し

何 らか の抗生物質投与 を受けた既往を有 していた。

3・ 膿 より初 回に分離 した細菌79株 中,StaPh・aur・

は72株(91.1%),StaPh.epid.は3株(3.7%),グ ラ

ム陰性桿菌 は4株(5.2%e)で あつた。

4・ 同一病 巣から切開時 とそ の後,分 離 したStaPh・

aur.の ファージ型 を10例 につ いて見 る と,同 一 ファ

ー一ジ群に属する ものは9例 であつた。

5。 本 疾患由来StaPh.aur.の 耐性株 発現率 はPC-G

61.1%,SM19.4%,CP38.3%,TC25.0%,EM12.5

%,KM5.6%で あ り,各 薬 剤 とも高度耐性株が存在 し

たo重 附性の点ではPC-・G・-CP2重 耐性が最 も多 く,72

株中30株 を占めた。

6.CP投 与に よる同一症例のStaPh・aur・ の抗生物

質感受性 の変動は,程 度は異 なるが感受性 の上昇 また は

下降 のみ を示す症例が多い。 また稀釈2段 階以上 及び1

段階以 内の変動は48例 中,そ れぞれ13例,35例 であ

つた。

7・ 同一病巣か らStaPh・aur・ を1株 のみ とつて抗 生

物質感受性 を測定す ると,感 受性,耐 性の決定を誤 る危

険性 のあ ることを知つた。SM,TC,EMに ついては6例

中2例 にこの傾 向が見 られた0

8.本 疾患 由来のStaPhylococcusのCP耐 性 率 は

3&3%と 高値を示 した。膿内 と乳汁内StaPhylococccus

との間 には感受性 の関連は明 らか でなかつた。

9.切 開率0・5以 上 の症例 では膿 中のStaPh.aur.は

CPに 対す る感受性 に関係な く,CP投 与に よ り菌 の消失

が急激 に認め られ,切 開率O・5未 満 の症例 では菌数は漸

減 傾向を示 した。

摺筆 するに当 り,終 始御指導,御 鞭達 を賜わ つた外科

学教室 石 井良治助 教授 に深甚 なる謝意 を表す る と共 に,

外科 学教 室 石 引久弥博士,研 究室諸兄 に深謝す る。



1564 CHEMOTHERAPY SEPT.  1069

本 論文の要 旨は第12回 日本 化学療法学会 日本支部総

会,第29回 日本臨床外科医学 会にて発表 した。
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    SENSITIVITY OF STAPHYLOCOCCI TO ANTIBIOTICS IN 

ACUTE PURULENT MASTITIS, RELATING TO CLINICAL RESPONSE

                      YASUO NAKAMURA 

Department of Surgery (Prof. N. SHIMDA) and Clinical Bacteriology (Prof. S. SASAKI), 

              School of Medicine, Keio University, Tokyo, Japan

 Sensitivity of staphylococci, isolated from 76 cases of acute purulent mastitis treated with  CP and 
surgical procedures, was studied. 

 Three organisms were found to be responsible for acute purulent mastitis. Out of 79 strains isolated 
at the beginning of the treatment, 72 strains (91.  I%) were Staph. aur., 3 strains  (3.  7%)  Staph. 
epid., 4 strains  (5.  2%) gram-negative becilli. Rates of resistant strains of Staph. aur. to PC-G, SM, 
CP, TC, EM and KM were  61.  1%,  19.  4%, 38.3%, /  25.  0%  12.5% and  5.  6%, respectively. 

 The sensitivity of Staph. aur. to CP in the same case during  CP administration did not fluctuate in 
35 cases out of 48, and it differed with that of staphylococci from the milk of the same site. Incised 
cases were classified by the incision-rates (incision  length/abscess  diameter). Bacterial counts in the 

pus decreased suddenly in cases of over  0.5 incision-rate and gradually in under  0.  5. There was no 
evidence to show the difference between the two groups in the duration of secretion from the incised 
wound and many other clinical findings, unrelated the sensitivity of the organisms.




