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近年医療の進歩 に伴 ない,高 令者,幼 若者が治療 の対

象 として増加 してきた。 またステ ロイ ド,免 疫抑制剤,

抗癌剤を投与 され ている患者,さ らに放射線照 射,外 科

的処置(尿 路 内操作,静 脈 カテ ーテルな ども含 む)を う

けている患者 も増加 してい る。 これ らの患者 では,全 身

性な らびに局所性 に感染防禦機能が減退 し,種 々な感染

を うけやす い。 とくに グラム陰性桿菌 は患 者 自身の腸管

に常在 し,ま た病院内環 境に もしば しば存在 す るため,

前述の よ うに防禦能の減退 した患者 は,こ の菌に よつて

感染され ることが多い。

グラム陰性桿菌が血中に まで侵入す る と,死 亡率が高

く治療上重要な問題 となつ て くる。 とくに この菌 の内毒

素に よりシ ョックが惹起 され る と,さ らに死亡率がたか

まる。本報では グラム陰性桿菌菌 血症 の 実 態 を 知 るた

め,発 症その他の諸因子 につ いて,成 人90症 例 の解析

的検討を行なつた。

対 象 と 方 法

検討の対象 となつた患者 は千葉 大学病院の74例,お

よび関連病院 の16例 で,1968年 か ら1973年 の 間に入

院 してお り,少 な くとも1回 グ ラム陰性桿菌が血 中か ら

培養 された症例で ある。小 児は病 態

が成人 と異 なるので す べ て 除 外 し

た。患者 の病状 は診療記録 か ら回顧

的に検討 し,記 録 の不完全 の ものは

除いた。

血液 培養 は患 者の血液を静脈 また

は動脈 か ら約10ml採 取 し,カ ルチ

ャボ トル(栄 研)のNo.1,2ま たは

No.1,2,3に 等量ずつ分注 して培養

した32)。分離菌の薬剤感受性試験は

3濃 度デ ィス ク法で行ない,〓,〓

を示 した場合 を感受性 あ りとした。

基礎疾患はMcCABE, JAcKsoN 1)の 方法に従がい,次

の3つ に分け た;急 速致死病(Rapidly fatal disease)

とは急性 白血病 その他の急性致死的疾患 を含み,致 死病

(Ultimately fatal disease)と は最 終的 に 致 死 で あ る

癌,慢 性 白血病,慢 性尿毒症,肝 硬 変な どを含 ませ た。

腎移植患者 もいちお うここに入れ た。残 りは 非 致 死 病

(Nonfatal disease)と してま とめた。なお生存 とは血液

培養が陽 性の 日か ら1カ 月以上生 きた ものを示 し,シ ョ

ック とは出血,心 筋梗塞 な どの症候 がな く,急 速 に収縮

期血圧 が90mmHg以 下 に降 り(高 血圧者では 同血 圧が

50mmHg以 上 に減 じ),3時 間以上 持続 した ものをさ し

た。

成 績

培養 陽性者の年次お よび診療科別発生:千 葉 大病院に

おけ る,小 児患者 を除 いたグ ラム陰性桿菌菌血症患 者の

発生を示す と,Table1の ようであ る。入院患 者1,000

名当 りの菌血症症例 数は年毎に増加 の 傾 向 が み ら れ,

1972年 には1,000名 当 り4症 例 に達 した。

診療科別 にみ ると,内 科で最 も多 く,外 科,泌 尿 器

* 現在勤務先:杏 林大学医学 部外

科

Table 1 Yearly incidence of gram-negative rod bacteremia during 

a six-year period in Chiba University Hospital

* Excluding  the patients of pediatrics
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科,そ の他 の科 の順 に減 じていた。

年令,性 別 にみた患者数 と死亡率:患 者の年令を青年

(15～39才),中 年(40～59才),高 令(>60才)に 分

け,ま た性別 に分 けて患 者発生数 をみ ると,Fig.1に 示

した よ うで ある。 いずれの年令層 で も男性患者数が女性

のそれ よ り多か つた。年令,性 別 では高令男性患者で最

も多 く,次 いで,中 年,青 年 男性 の順 であ り,高 令女性

で最少で あつた。

死亡率は 同 じ年代では,女 性 のほ うが常に 男性 よ り低

かつた。 中年,青 年男性で死亡率 が高いのに くらべ,高

令男性 では低率であ り,高 令女性で死亡率は最低 であつ

た。全体 の死亡 率は90例 中44例

死亡 し,48.9%で あつた。

基礎疾患,シ ョック合併の有無

と死 亡率 の関係:基 礎疾患 の種類

お よびシ ョック合併の有無 で,患

者数,死 亡率をみ ると,Fig.2の

ようであ る。菌血症患者 で非致死

の基 礎疾患を もつた ものが最 も多

く43例 で あつた。 この うち30%

がシ ョックを伴 ない,そ の死亡率

は39%で,シ ョックを伴なわな

い患者の死亡率 の2倍 強に当つ て

いた。

致死 性基 礎疾患を もつ た菌血症

は39例 にみ られ,こ の うちシ ョ

ックを伴なつた ものは46%で,

この死亡率は78%と 高かつた。

いつぼ う,シ ッックを伴 なわ なか

つた患者の死亡率は57%で あつ

た。

急速致死基礎疾 患 を もつた もの

は8例 で,そ の うち3名 は シ ョッ

クを伴 なつた。 しか しこの基礎疾

患 を もつた ものは,シ ョック合 併の有無にかかわ らず全

症例 死亡 していた。

なお シ ョック症例 は内科 で18,外 科で11,産 婦人科

で3,泌 尿器科 で2症 例 にみ られた。 また年令別では15

～20才 代 で3 ,30才 代で6,40才 代で8,50才 代で

6,60才 代 で7,70才 代で4症 例で あ り,男20症 例 に

対 し女は14症 例 であつた。

分離 菌種 と病態 との関係:主 要 な分 離 菌 はTable2

に示 した ように,大 腸菌に よる症例が最 も多 く全体 の40

%を 占めていた。次いで ク レブ シエラが 多 く,緑 膿菌,

2種 以上 の菌 が同時に分離 され た菌血症 と続 いていた。

菌種 と死亡率 との関係 をみ る と,緑 膿菌 に よる菌 血症

で死亡 率が最 も高 く,多 菌種,ク レブ シエ ラに よるもの

が これ に次いでいた。 いつぼ う,大 腸菌,変 形菌 に よる

菌血症 では死亡率が比較 的低か つた。その他の菌種に よ

る菌血 症は症例が少なす ぎ,予 後 は論 じられなかつた。

前 述の よ うに,菌 血症 の死亡 率は基礎疾 患に左右 され

るので,緑 膿菌 お よびク レブシエ ラに よる菌血症の基礎

疾 患を調べ ると,と もに約60%が 致死性の基礎疾患に

発生 していた。 これ に反 し,死 亡率 の比較 的低かつた大

腸菌お よび変形菌 に よる菌血症 では,致 死性の基礎疾患

に発生 していた ものは30%台 と有意義に少なかつ た。

また菌種に よるシ ョック発生 率は,変 形菌 を除いては著

Fig. 1 Incidence and mortality of gram-

negative rod bacteremia in relation 

to sex and age

Fig. 2 Outcome of bacteremia as correlated to severity of 

underlying disease with or without shock

Table 2 Relationship of bacterial species, mortality, occurrence of 

shock and underlying disease category

* P .mirabilis : 2, P. morganii : 3, P. rettgeri : 3 Cases.

(1) Rapidly fatal disease (2) Ultimately fatal disease 
(3) Nonfatal disease
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明な差はみ られなかつた。

菌侵入門:全 診療科を通 してみ ると,尿 路が侵入 門 と

なつていた場合が最 も多 く40%を 占め ていた。 次いで

胆道系か らの侵入が 多か つた。

患者 の所属 した診療科 別で,侵 入門に よつ て分離菌種

に差があ るかを調べ る と,Table3に 示 した よ うで あ

る。 内科では尿路が侵入 門になつていた症例は29%に

みられ,菌 種 は大腸菌 とクレブシエ ラに限 られ ていた。

これに反 し,泌 尿器科では尿路が ほ とん どすべての症例

で侵入門 になつ ていた ことは当然なが ら,分 離菌種は変

形菌 が最 も多 く,大 腸菌,ク レブシエ ラが これ に次ぎ,

計5種 類 の菌が分離 され ていた。

胆道が侵入門 となつ ていた場 合,内 科で も外科で も,

大腸菌,ク レブ シエ ラが多 く,こ れにバ クテ ロイデ スが

少数なが ら両科症例か ら分離 され ていた。

内科で血液疾患 が基礎 病 となつて いる場合,気 道が侵

入 門 として疑われ る例が 多か つたが確証はな く,大 部分

は侵入 門不 明に とどまつた。 この よ うな患者か らの分離

菌種 は,緑 膿菌が最 も多 く分離 されてお り,そ の他の菌

も多種 に及 び計6種 類 の菌 が分離 されて いた。

外科で腹腔 が侵入門 と考 え られた症例 も,分 離 菌の種

類は 多様 であつた。

臨 床症状:発 熱は菌血症 の特徴 とされ てい る。血液培

養陽性の 日の最高体温 を調 べ ると,40℃ 以上 の発 熱 を

み た症例 は46.3%,39～40℃ は46.3%,38～39℃ は

2.4%,37～38℃ は2.4%,36～37℃ は2.4%に 存在

した。発熱が36～37℃ 台の4例 中3例 は死亡 していた。

血液疾患を伴 なわぬ症例 で,白 血球数 が血 液培養陽性

の 日の前後2日 以 内に測定 された成績をTable4に 示

した。 白血球増多のみ られ なかつた(<8,000/mm 3)症

Table 3 Correlation of bacterial species and portal of entry in 90 patients with bacteremia, 

according to hospital service

(1) Enterobacter+Pseudomonas, Klebsiella+Pseudomonas
(2) Klebsiella+Enterococcus
(3) E. coli+Pseudomonas, Proteus+Enterococcus+microaerophilic Streptococcus
(4) E. coli+Enterococcus, Proteus+Staphylococcus aureus
(5) Klebsiella+Providencia
(6) E. coli+Bacteroides
(7) Enterobacter : 3 cases

Table 4 Analysis of white blood cell count

():%
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例は32%に み られ,こ の症例 の73.9%が50才 以上

の高年者 であつた。 しか し菌血症 であ りなが ら白血球 数

の増 加 しない若年者が僅か で も観察 された。 白血球 増多

の有無 と,患 者の死亡率,シ ョック発生率 には差 がない

よ うであつた。

臓器別基 礎疾患の種類:基 礎疾患を臓器別 に分 けて検

討す る と,Table5に 示 した ようであ る。基礎疾患 不明

の ものは3症 例だけで あ り,こ の うち2例 はSalmonella

typhiお よびSal.thompsonに よる ものであつた。

泌 尿 ・生殖器に基礎疾患 を もつた症例が最 も多 く,全

体 の40%を 占めた。 この うち前 立腺の外科 処置 お よび

留置 カテ ーテ ル使用 中に菌 血症が発生 した例 が最 も多か

つた。急性腎孟腎炎 お よび尿路結石に感染 を伴 なつた例

が これに次いで多か つた。 腎移植後に菌血症 となつた症

例 は5例 でみ られた が,す べて免疫抑制剤 の投与 を うけ

てお り,菌 侵入門は4例 で腹腔,1例 で轡 部 フルン ケル

であつた。子宮疾患 の外 科処置後 にも4例 で菌血症が発

生 したが,う ち3例 は併発 した尿路感染か らの ものであ

つた。

胆道,肝 に基礎疾患 のあつた ものは18例 でみ られ第

2位 を 占め ていた。 その大部分は胆道狭窄 に よるこの部

の感染に引続 いて菌血症 がお こつ ていた。2名 は経皮胆

道造影後に発生 していた。肝硬変に合併 した菌血 症 も4

例 でみ られた が,1例 は膀胱鏡施行後 の 菌 血 症 で あ つ

た。

血 液疾患 を合 併 していた症例は15例 でみ られ,そ の

うち急性 白血病 が最 も多かつた。そ の他は慢 性白血病,

再生不良性貧血,顆 粒 球減少症に伴なつ ていた。

胃腸疾患 に伴 なつていた大部分 の例 は,胃 腸 手術後に

続発 していた。糖 尿病 に伴なつ ていた症 例は8例 で経験

されたが,こ の うち7例 は尿路感染 を伴 ない,こ こが侵

入門 と考 えられ た。

また全体 の32%は 悪性腫瘍 に伴 なつていた。

病 院外と病院内感染:菌 血症 に よる と考え られ る発熱

が,入 院10日 以後に出現 した症例 を病 院内感染,そ の

他 を病 院外 感染 として扱かつた。Table6に 示 した よう

に内科 では半数強が病院 内感染で あつ たが,外 科では病

院 内感染 例の比 率が ま し約70%を 占め,泌 尿器科では

全例病院 内感染であつた。 また病院 内感染 に よる菌血症

の死亡率 のほ うが病院外感染の それ よりやや 高率であつ

た。

分離菌 の薬剤感受性:主 要分離 菌 の 薬 剤 感 受 性 を

Table7に 示 した。大腸菌,ク レブ シエ ラ,緑 膿菌,変

形菌 のす べての株はゲン タマ イシン に感受性であつた。

変形菌 以外の菌 株は コ リスチン にほ とん どす べて感受性

であつた。 その他セ ファロ リジン,カ ナマイシン には大

腸菌,ク レブ シエ ラの多 くの株が感受性で,ア ミノベン

ジ ルペ ニシ リン,ク ロラムフェニ コール,テ トラサイ ク

リン,ス トレプ トマ イシン にはか な りの株が耐性を示 し

た。

治療 と死亡率:適 合 あるいは不適 合の抗生剤が投与 さ

れ た場 合,死 亡率に どの よ うな影響 があ るかを調べてみ

た。Table8に 示 した よ うに,致 死 的基礎疾患 を もつ症

例 では,適 合抗生剤が早期 にあるいは遅れ て投与されて

Table 5 Underlying disease according to the 

organs

Parenthesis indicates the number of patients 

with neoplastic diseases.

Table 7 In vitro antibiotic sensitivities

Table 6 Number of patient with hospital and nonhospital acquisition according to hospital service
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も,ま たは不適合剤 が与 えられていて も,死 亡率 には著

しい差が ない ようで あつた。いつぼ う,非 致死基礎疾患

をもちシ ョヅクを伴 なわ ぬ症例では,適 合剤が遅 く,ま

たは不適合剤が投与 され ていて も生存者が比較的 多かつ

た。 しか しショ ックを伴 なつてい ると,不 適合剤が投与

されていれぽ全例死亡 していた。 この場合で も適合剤が

投与されれぽ死亡率はか な り減 じていた。

全体的 にみ ると,適 合剤 が投与 されていれば死亡率は

35%で あ り,不 適合剤 が与 えらて い れ ば58%で あつ

た。

前述のTable2で 示 した ように,緑 膿菌に よる菌血

症では高い死亡率がみ られたEで,投 与抗生剤の適合性

お よび投与時期につ いて検討 してみたo緑 膿菌菌血症で

死亡 した9例 中8例 は不適合 抗生 剤を投 与 さ れ て い た

か,ま たは適合剤を遅 く投与 され ていた｡い つぼ う,死

亡率の比較的低かつた大腸菌菌血症 で死 亡 した12例 中,

6例 だけが不適合抗生剤の投与を うけ ていた。

考 察

感染症の原因菌が,抗 生剤 の出現 以来 とくに病院内で

変遷 し,グ ラム陰性桿菌に よるものが増加 して きた こと

は,1959年FINLANDら13)お よびROGERS 14)に よつて

指摘 された｡以 来多 くの報告 に よつ て確 か め られ て い

る。前述の よ うに,近 年感染防禦能 の減退 した患者 が多

く入院の るよ うにな り,FREⅠDら7)は1957年 か ら7年

問に,グ ラム陰性桿菌菌血症例 が入 院 患 者1,000例 当

り,0.8例 か ら2.4例 に増加 した こ とを報告 してい るo

DUPONTら 10)もほ とん ど同時期 に4.9例 か ら8.1例 に

増加 した と述べ,最 近MYEROwlTZら 12)は10.7例 の

発生が あつた と報告 してい る。千葉大学病院 で も2.2例

か ら4.1例 へ と増加 していた。 しか しこの患 者発生数の

増加の1因 は,医 師の菌血症へ の関心 の増加 と考え られ

る。わが国でのグ ラム陰性桿菌菌血症 のま とまつた報告

は少な く,古 屋 30)の24例,祖 父江 ら 29)の36例 があ る。

われわれの扱つた菌血症 を診療科別 にみ ると,内 科,

外科,泌 尿器科,産 婦人科,そ の他 の科 の順に減 じてい

た。一般に 内科で この菌血症 の発生が多 い傾 向がみ られ

るが,病 院に よつ て診療科 別患者発生数はそれぞれ違 つ

ていた 4,10,11)。しか し,三 橋 ら 24)の指摘 した ように,入

院患者数の割合か らみれ ば,こ の菌血症が泌尿器科 で発

生 が多い ことは充分注 目す べ きであ ると考 えられ る。

グ ラム陰性桿菌菌血症 が高令者に多 く 10,31),この年 令

層では男性に多 いこ とは,わ れわれの症例 も含 めて多 く

の研究者 3,5,6,10,12)によつ て指摘 されてい る。 これ は高令

男性が泌尿器科的処置 を うける機会が多いため と考 えら

れ る。いつぽ う,20才 か ら約40才 までの年令層 では,

女 性にむ しろ この菌血症 の発 生が多かつた とす る報 告が

多い 4～6,10)。妊娠,出 産 が この菌血症 と関連 を もつ た め

と考 え られ る｡し か し,わ れ われの成績では この ような

傾 向はみ られなかつた。

年 令s死 亡率 との関係 では,高 令者ほ ど死亡率が 高い

との る報告 5,11)と,逆 に低 いとの る報 告があ り 10,12),わ

れわれ の成績は後者に金 した｡こ れは高令者の尿道操作

に引続 いて発生 した,非 致死 性の菌血 症例が比較的 多 く

含 まれ たため と考え られ るoい つぼ う,年 令 と死亡 率 と

には 関係がない とい う報告 もあ る 1)｡

グ ラム陰性桿菌菌血症 の死亡 率は,基 礎疾患 の重,軽

に関係す ることがMCCABEら 1,2)によ り指摘 され,他 の

研究者 に よつて も確かめ られ てい る 7,10～12)。ま た シ ョッ

クを伴 な うと死亡率が高 まるこ とも重 視 され ている 3～5)。

本報 では,菌 血症患者を前述 の よ うに基礎疾患に よ り3

群 に分 け,こ の各群を シ ョック合 併の有無に よ りさらに

2分 して検討 した｡

われわ れの成績では,致 死 的基礎 疾患を もつた症例 に

シ ョックが高率に発生 してお り,他 の報告 と一致 してい

た 2,10,11)。また年令的 にみ ると,10代 を除いて どの年代

に も,だ いたい平等にシ ョヅクは発生 してお り,DUPoNT

ら 10)の50～59才 で最 も多かつ た とす る成 績 とはやや異

なつ ていた。

死亡 率は非致死基礎疾患群 で最低 な こ と は 従 来 の 報

告 7,10～12)と同 じで あ るが,こ の疾患群 で もシ ョックを伴

Table 8 Correlation of mortality and antibiotic therapy

1) Days interval between beginning of fever and administration of antibiotics.
2) Deaths/Total number of patients.
3) Underlying disease category.
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な うと死亡率 が約2倍 に上 昇す ることは注 目に値 した。

致 死性基礎疾患 者群 で もシ ョックを伴 な うと死亡率は高

ま り,急 速致 死群 ではシ ョック合併 の有無 にかかわ らず

全例が死亡 していた。

われわれ の症 例の全体での シ ョック発生 率は38%で,

他 の報 告(34%7),37%2),38%5),42%10)と よ く一致

していた。 またシ ョックを伴 なつた ときの死亡率は全体

と して,わ れわれの症例 で65%,他 の報告では49%2),

66%7),74%5),85%4)と,そ れぞれ報告 され ている。

グ ラム陰性桿菌菌血症 の原因菌 と して,大 腸菌 が最 も

多 く,ク レブ シエ ラが これに次 ぎ,緑 膿菌 または変形菌

が さらに これに次 いでい ることは多 くの報告 で一致 して

い る3～7,10,11,31)。わ れわ れの成績 もこの傾 向を確 かめた。

最 近MYEROWITZら12)は 大腸菌 に次いでSerratiaが 多

い ことを報告 してい る。 この菌は本来種 々の抗生剤に耐

性 の点か ら,わ が国で もその台頭は注意 され るべ きで あ

ると考 えられ る｡

菌血症 の診 察に当つては,そ の原因菌 を推定す ること

が化学療 法剤選択の上でひ じように重 要であ る。われわ

れ の成 績では,基 礎疾患 または外科処置の種類,診 療科

別,お よび菌侵入門 と菌種 とはあ る程度関連がみ られ,

菌 種推定の参考に なると考 え られた。

大腸 菌,ク レブ シエラは尿路,胆 道感染か らの菌血 症

で 分離 され るこ とが多かつた。 しか も大腸菌 は非 致死性

基 礎疾患例か ら分離 され るのが多いのに反 し,ク レブシ

エ ラは致死性 のそれ か ら分離 され ることのほ うが多かつ

た。

緑膿菌 はすべての分離菌種 中,致 死性基礎疾 患か ら分

離 され ることが最 も多 く,非 致死 のそれか ら分離 され る

ことは最 も少ない菌種で あつた。 この菌 は 本 来 感 染 性

や,組 織侵入性は著 し くな く,多 くは幼若 者,高 令者,

火傷 者,白 血病,お よび悪 性腫瘍 患者な ど抵抗 の弱 まつ

た症例の血中か ら分離 されてい る16,17)。または柏木 ら33)

も白血病 の敗血症 の約半数弱に この菌を分離 してい る。

また この菌は 多 くの抗生剤に 自然耐性 を有す るので,広

域抗生剤 が投与 され ると,菌 交代症 と して発症す ること

が ある。 緑膿 菌は入院5日 目以 内の菌血症 例か ら分離 さ

れ る ことは少な く,大 腸菌は入 院5日 目以内の症例か ら

多 く分離 され ると報告 され てお り12),こ の ことは上述 の

因子を考えれば充分理解 され うる。

変形菌はわれわれ の症 例では8例 か ら分離 された が,

その大多数は尿路 操作 と関係があ り,当 院泌尿器科 では

この菌 に よる院内感染が多かつた と推測 され た。LEWIS

ら18)もこの菌 に よる菌血症の侵入門は 尿路 が最 も普通で

あ つた と述べ ている。

バ クテロイデ スは4症 例でみ られ,胆 道感染,大 腸 手

術,子 宮感染 と関連 していた。 この菌 に よる菌血症の大

部 分が,大 腸癌,大 腸外科 処置,腹 腔 内感染 と関係 して

いた と述べ られ てお り 19,20),産婦人科 領域の感染 とも重

要な関連の あるこ とが強調 されてい る 10)。

2種 以上 の菌 が同時に分離 さ れ た,多 菌 種 菌 血 症

(polymicrobial bacteremia)は われわれの症例では10

%に み られ,と くに外科で多かつた。 この占め る割合 は

報告者 に よつて6% 21),14% 5),20% 10)と,そ れぞれ が

かな り異 なつて報 告 されて いる。HERMANSら 21)はこの

菌血症 は 胃腸,胆 道,肝 疾患 お よび尿路通過障 害者で多

くみ られた と報告 してい る。

菌 種 と死亡率 との関係は報 告者に よ りそ れ ぞ れ 異 な

り,緑 膿菌に よる菌血症 で死亡率 が最 高であつた とす る

報 告8,10,11),多菌種菌血 症で最高 とす る報告5・10),変形菌

に よるもので最高 とす る報 告 4)な ど種 々で ある。 しか し,

この問題は基礎疾患 の種類,年 令,シ ョヅク合 併 の 有

無,適 合抗生剤 の投与時期な どの条件を同 じに して検討

されな くてはな らない。例えば,変 形菌に よる菌血症 の

死亡率 は,非 致死性基礎疾患に発生 した ときは,15%で

あつ たのに反 し,致 死性のそれに合併 した ときは,88%

で あつ た と報 告 されてい る18)。従がつて,前 述 の種 々の

死亡率 は,条 件が同一でない点か ら,菌 種 に よる死亡 率

の差 をその まま表わ してはい告なかつ た。わ れわ れの症例

では,緑 膿菌に よる場合で死亡率が最高で あつたが,こ

の症 例は,他 の菌種に よる場合 とくらべ,重 症基礎疾 患

に多 く合併 してお り,不 適合 抗生剤 が投与されてい るこ

とが多 く,こ の死亡率か ら緑膿 菌の毒力を他の菌のそれ

と比較す ることはで きなかつた。

グ ラム陰 性桿 菌は人体の 常在菌 であ り,病 原 性 も低

い。われ われの症例で もサ ルモネ ラに よる 場 合 を 除 い

て,ほ とん どす べての症例で基礎疾患 または感染促進 因

原がみ られた。泌尿器,生 殖器に基礎疾患ない し侵入門

を有 した症例が最 も多 くみ られ,他 の報告 一致 してい

た 3,5,10,12)。内科お よび泌尿器科におけ る菌 血 症 で は,

尿 路が侵入で も科 に よつ て原因菌種が異 なつ ていた こと

は診療上 有用な知見 と考 えられた。 内科で は主に腎孟腎

炎 か ら菌血症が惹起 され ていた が,原 因菌 は大腸菌,ク

レブ シエ ラに限 られ ていた。いつぼ う,泌 尿器科では尿

路 操作,尿 道 内留 置カテ ーテルが菌 血症の主な原因 とな

つ ていたが,こ の場 合の原因菌 種は多種に及び,と くに

変形菌 に よる ものが多 く,またすべて院 内感染であつた。

次 に多い基礎疾 患ない し侵入 門は胆 ・肝 疾 患 で あ っ

た。 この事 実 も他の報告3,10,12)と一致 していた｡胆 道疾

患 では,そ の閉塞に引続いた感染 に よつ て菌血症が惹起

され ていた。 また診断のための経皮胆道造影に よつて も

菌血症が2例 で経験 された。肝 生検に よつて もか な り菌



VOL.22NO.6 CHEMOTHERAPY 1105

血症が惹起 され ることが知 られて いる 25)。胆道疾患 に起

因 した菌血症の原因菌は大腸菌,ク レブ シエ ラが多 く,

この他にバ クテ ロイ ドが分離 され ることは注 目す べきで

あ る。肝硬変で菌血症がお こ りやす いこ とは既 に強 調さ

れてお り3,6,10,23),われわれ も4例 で これを 経 験 した｡

この場合は多 く菌侵 入門が不明であつた。

血液疾患 が基礎疾患 であつた場合は18症 例で経験 さ

れ,急 性白血病 で とくに多かつた。 この場合われわれ の

症例で も他の報 告10,33)でも緑膿菌が多 く分 離 さ れ て い

る。 この事実 は抗生剤選択の上 で重要な知見で ある｡な

ぜ 血液疾患 の菌血症 で緑膿 菌の分離が多いか,1因 と し

ては これ ら患者 の多 くが広域 抗生剤で治療 されて いるた

め と考 えられ るが,詳 細は不 明であつた｡血 液病 の14%

に菌血症が発生 し,新 生物 では3%の 発生にす ぎなかつ

た ことも報告 され26),血 液病 と菌血 症の関連の深い こと

が強調 されてい る。 また血液病 での菌血症では多 くの場

合に侵入門が不 明なことは,わ れわ れの経 験で も一致 し

て認め られてい る 10)。

われわれの症例 の33%に 悪性腫瘍 が合併 していた。

これは抗癌剤使用や,外 科処置 を うけ ることが多いため

と考え られた。

糖尿病は8例 で合併 していたが,こ れ らの症例は さら

に尿路 または胆道感染を伴 なわ ない,菌 血 症 が こ こか

ら惹起 されていた。糖尿病患者でグ ラム 陰 性 桿 菌 菌 血

症がお こ りやすい ことも多 くの報告 で確 か め られ て い

る3,6，10)｡

菌血症は発熱で まず気づかれ る。われわ れのほ とん ど

の症例が高熱を示 したが,4.8%の ものが36～37°C台

の体温で菌が分離 されていた ことに注意が は らわれねば

ならない。発熱がな くとも,意 識障害,尿 量 減少,以 前

の発熱状態な どか ら血液培養が行 なわれ るべきであ る｡

HODGINら5)は10%に 発熱のない 症例を認め,こ れ ら

は予後が悪かつた と指摘 して いる。われわれ の症 例 も予

後不良であつた。

白血球増多 も菌血症の特徴 と して重視 され てい る。 し

か し,わ れわれの症例では血液疾患 を 除 い て 検討 した

が32%に 白血球増多がみ られなかつた。 これ らの症例

は 多 くは高令者であつたが,少 数なが ら青年 に もみ られ

た。 白血球数 と死亡率,シ ョック発生率 との関係 は明 ら

かでなかつた。 また菌種 とも無関係 のこ とが述べ られて

いる 10)。MCCABEら 2)は白血 球数が1万/mm3以 下 の例

が17%に み られた とし,HODGINら 5)は8.5%で 白血

球減少があつた と述べ,わ が国の報告29,30)でも白血球増

多が30～40%に み られなかつた と報告 され ている。

グラム陰性桿 菌菌血症の主要分離菌は,試 験管 内では

す べてゲンタマ イシ ンに感受性であつた。従来 この菌血

症に有効 な抗生剤を選択す るこ とは難か しく,カ ナマ イ

シン とコ リスチ ンの併用 5)が最近 まで す す め られ て き

た。 しか しゲ ンタマ イシ ンの 出現 に よつ て,こ れがグ ラ

ム陰性桿菌菌血症 の第1選 択剤 にな り うる と考 え ら れ

る｡こ の菌血症患 者にゲ ンタマ イシ ン単独,ま たはセ ブ

ァロ リジン併用 で,他 の抗生剤の併用投与 よ り有効であ

ることが報告 され てい る27)。しか しなが らバ クテ ロイデ

スは ゲンタマイシ ソに耐性を示す株が多 く15,28),この菌

に よる菌血症 も疑わ れ るときは ゲンタマイシ ンの他に ク

リンダ マイシ ン 9,28)か,ク ロラムフェニ コールが併用 さ

れ るべ きで あろ う｡最 近グ ラム陰性 シ ョックにステ ロイ

ド大量投与が有効 であ ると報 告 されて いる 34)。わ れわれ

の症例では シ ョック例に計画的に この療法 を行なつてい

ないので,そ の治療効果 は不 明であつた。

グ ラム陰性桿菌菌血症 に適合抗生剤が投与 されれば,

不 適合のそれが投与 され た場合 よ り有意義 に死亡率 が減

ず ることが知 られ ている 5,11,31)｡わ れわれ も同様 の結果

をえた｡し か し不適合剤 が投与 されてい ても,ま たは適

合剤 がおそ く投与 され ていて も,生 存 した症例が重篤 基

礎疾患患 者で もみ られた こ とは,こ の菌血症 の病態 を考

える上 で興味深かつた｡

結 語

グ ラム陰 性桿 菌菌血症 の成 人90例 につい て分析的検

討 を行 なつた｡

千葉大 学病 院では この菌血症 は年次増 加 の 傾 向 が あ

り,入 院患 者1,000例 当 り4.1例 の発 生をみた年があつ

た｡こ の菌 血症は女性 よ り男性 で多 くみ られ,高 令者 に

多発 していた｡シ ョックは38%の 症 例でみ られ,致 死

的基礎疾患 を もつた患者で 多 く発 生 していた｡死 亡率は

全体 では49%で あつたが,さ らに詳 し くみ ると,非 致

死基疾患 を もちシ ョックを伴 なわ ぬ症 例で最低で17%,

致死性基礎疾患 を有 しシ ョックを伴 なつた症例で78%,

急速致死基礎疾 患を もつた症例 では100%で あつた｡

分離菌種 は大腸菌 が最 も多 く,ク レブ シ エ ラ,緑 膿

菌,変 形菌 と続 いた。大腸菌は非致死基礎疾 患を有 した

症例か ら分離 され ることが多 く,い つぼ う,緑 膿 菌は致

死性 のそれか ら分離 され ることが 多か つた。 多菌 種菌血

症は10%に み られ た。

侵入門は尿路 が最 も多 く,胆 道が これ に次いだ。侵入

門を診療科別 に分け分離菌 種を検討す る と,そ れ ぞれに

特徴がみ られた。

発熱は4.8%の ものが36～37℃ 台を示 し,他 は高熱

を示 した。 白血球増 多のない症例は32%に み られ,主

に高令者で あつ たが青年 に も少数なが ら観察 され た。

基礎疾患 また は感染 促進因子 としては,尿 路操作,免

疫抑制剤 の使用,血 液疾患,胆 ・肝疾患,糖 尿病,悪 性
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腫瘍が重要で あつた。

この菌血症 の過半数は病院 内感染 に よるものであ り,

主要分離菌 のす べてはゲ ンタマ イシ ンに試験 管内で感受

性であつ た。
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AN ANALYSIS OF NINETY ADULT

PATIENTS WITH GRAM-NEGATIVE ROD BACTEREMIA

AKIO KOBAYASHI, SHINICHI MITSUHASHI, 

TATEO HANAOKA and SHIGEAKI SATO

Departments of Laboratory Medicine, Medicine, Urology and Surgery, 

Chiba University Hospital, Chiba and Kawatetsu Chiba Hospital, Chiba

The clinical courses have been analyzed on 90 adult patients with gram-negative rod bacteremia. 
The yearly frequency rate of the disease has tended to increase. The highest rate was seen in 1972 
at 4. 1 episodes per 1,000 admissions to Chiba University Hospital.

Mortality of the overall patients was 49%. Shock was seen in 38% of them. The mortality was 
analyzed from severity of underlying disease and accompanying of shock. Mortality of the patients 
having nonfatal underlying disease without shock was least, 17%, whereas that of the patients 
accompanying ultimately fatal underlying disease with shock was 78%. None of the patients of 
rapidly fatal underlying disease survived.

The most common organisms isolated from the bacteremia was E. coli, followed by Klebsiella, 
Pseudomonas, and Proteus, in order. E. coli was isolated more frequently from the patients with 
nonfatal underlying disease, whereas Pseudomonas was detected more frequently in the cases with 
fatal underlying disease, and associated with the highest mortality. Polymicrobial bacteremia was 
seen in 10% of the patients. The most common source of the bacteremia was urinary tract, and 
followed by biliary tract. The species of the isolated organisms was different in character following 
the portal of entry, hospital service, category of underlying disease.

All but four patients had high fever. Leukocytosis was not seen in 32% of the patients without 
hematologic disease and they were mostly elderly persons. Instrumentation of urinary tract, immuno-
suppressive agents, hematologic disease, biliary and hepatic disease, diabetes mellitus, and neoplastic 
disease appeared to be chief predisposing factors of the bacteremia. More than a half of the patients 
acquired the bacteremia in the hospital. All isolated gram-negative rods, except Bacteroides, were 
susceptible to gentamicin in vitro.


