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尿路感 染症 由来 菌 の β-lactamase検 出 をchromogenic diskで あ るNitrocefin disk,pH disk

であ るPenicillin G diskお よびCefazolin diskの3種diskで 行 な い,各 種 β-lactam系 抗 生

物 質 に対 す る薬 剤 感 受 性 との 関 係 につ い て検 討 した 。

1)3種diskの 検 出感 度 を比 較 す る と,Nitrocefin diskの 感 度 が最 も高 く,Penicillin G disk

とCefazolin diskの 感 度 は ほ ぼ 同 程 度 で あ った 。

2)個 々 の菌 株 の β-lactamase産 生性 を,3種diskの 判 定結 果 に基 づ い て5群 な い し3群 に 分

け,各 種薬 剤 のE.coli,P.aeruginosa,Serratiaに 対 す るMIC分 布 との相 関 性 に つ い て検 討 し

た。菌 種お よび薬 剤 に よ って は,pH diskの 基 質 特異 性 を反 映 して5群 間 のMIC分 布 に差 を認 め

るものの,全 般 的 には 以 下 の3群 判 定 の ほ うがMIC分 布 と よ り明確 な相 関 性 を 示 した。

3)3群 判 定 は,3種diskと も に陰 性 の株 をnegative,Nitrocefin diskの み 陽 性 の株 をlow,

Nitrocefin diskが 陽 性 でpH diskの 少 な くと も一 方 が 陽 性 の株 をhighと した 。

4)3群 判 定 に基 づ い て,岡 山大 学 附 属 病 院 に おけ る最 近 の尿 路 感 染症 由来 菌766株 の β-lacta-

mase産 生 性 を検 討 した と ころ,78.2%が β-lactamase産 生 株(high 31.5%,low46.7%)で あ

り,現 在 の尿 路感 染 症 起 炎 菌 の大 多 数 は β-lactamase産 生 株 と考 え られ た 。

5)3群 判 定 の結 果 と通 常 の1濃 度diskに よ る各 種 薬剤 の感 受 性 率 との 間 に もK.pneumoniae

を除 く菌 種 にお い て 明 らか な相 関 性 を認 め た 。

以上 の成 績 よ り,β-lactamase産 生 性 のdisk法 に よる判 定 法 は 簡 便 か つ 迅 速 で あ る のみ な らず,

β-lactamase産 生 量 を反 映 して 薬 剤 感 受 性 との 相 関 を認 め る こ とか ら,日 常 の 尿 路 感染 症 治 療 に有

用 な検査 法 であ る と考 え られ た 。

β-lactam系抗生物質は,高 い安全 性 と優 れた抗菌力

ため現在の抗菌性化学療法剤の主流 を占めてい る。 近

,そ の使用量の増加 に伴って耐性 菌の増加 が問題 とな

ており,薬 剤不活化酵素である β-lactamaseに 対す

研究が盛んに行なわれている。今 回,著 者は β-lacta-

aseの 検出を日常の尿路感染症治療に 活用す ることを

的として,尿 路感染症 由来菌の β-lactamase産 生能

各種disk法 にて判定 し,β-lactam剤 に対す る薬剤

受性との相関について解析 を行な い,そ の有用性 につ

て検討した。

I.材 料 と 方 法

1.使 用菌株

昭和58年4月 か ら昭和59年10月 まで に岡 山大学

属病院において分離された,尿 中新鮮 分離株766株 を

象とした。菌種別 の分離株数はE.coliが 最 も 多 く

315株 で,次 い でP.aeruginosa株,Serratia67

株,K.pneumoniae56株 の順 で あ った(Table1)。

2.β-lactamase検 出 法

β-lactamaseの 検 出 はchromogenic diskで あ るNi-

trocefin diskとpH diskを 併 用 した 。

Nitrocefin diskはphosphate buffer(0.05M,pH

7.0)とdimethyl sulfoxideの 混 液(19:1)にNitro-

cefin(家 田化 学)を250μg/mlの 濃 度 に溶 解 し,そ の

30μlを 直 径8mm厚 さ0.7mmのdisk(東 洋製 作 所)

に 滴下 し作 製 した 。

pH diskの 基 質 と してはPenicillin G(PCG,1,595

U/mg力 価,明 治製 菓)とcefazolin(CEZ,934μg/mg

力 価,藤 沢 薬 品工 業)を 用 い た。 各 基 質 を15%な らび

に プ ロ ム ク レ ゾー ル パ ー プル を0.1%含 有 した 水 溶 液

をpH7.2に 調 整 し,そ の30μlを 前 述 のdiskに 滴 下
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Table 1 766 strains isolated from UTI

してPCG diskとCEZ diskを 作 製 し た 。 な お,各

diskと も に使 用 時 に作 製 し,湿 潤 した状 態 で使 用 した。

diskに よる 判 定 は 各diskの 表 面 に 菌 を直 接 塗 布 し

15分 以 内 に 変 色 した もの を 陽 性,変 色 しな か った もの

を陰 性 と判 定 し,個 々 の菌 株 の β-lactamase産 生 性 は3

種diskの 判 定 結 果 に 基 づ き5群 な い し3群 に 分 け て 検

討 した。

3. 薬 剤 感 受 性 の評 価

薬 剤 感 受 性testと して は,Ampicillin (ABPC,911

μg/mg力 価), Piperacillin(PIPC, 917μg/mg力 価),

Cephaloridine (CER, 979μg/mg力 価),CEZ, Cefme-

tazole (CMZ, 950μg/mg力 価),Cefoperazone (CPZ,

957μg/mg力 価)の6種 β-lactam剤 の最 小 発 育 阻 止 濃

度(MIC)を 化 学 療 法 学 会 標 準 法1)に 従 い,変 法 ミュ ラ

ー ・ヒ ン トン培 地(ニ ッス イ)を 用 いた 寒 天 平 板 希 釈 法

で,接 種 菌 数106CFU/mlで 測 定 し,さ ら に昭 和 薬 品 化

学 工 業 の 細 菌 感 受 性 試 験 用1濃 度diskを 用 い てAB

PC,PIPC, CER,CEZ, CMZ,CPZ, Latamoxef (LM

OX)に 対 す る薬 剤 感 受 性 の評 価 を行 な った 。

II. 成 績

1. 各diskの 感 度

使 用diskの 感 度 は,Nitrocefin diskが 最 も高 く,

PCG diskとCEZ diskで は そ の特 異 性 は若 干 異 な った

が,ほ ぼ 同程 度 の感 度 を示 した。

2. disk法 に よ る β-lactamaseの 判 定 結 果 とMIC

の 関係

各diskの 判 定 結 果 に よ り,3種diskと もに 陰 性 の 株

を 第1群,Nitrocefin diskの み 陽 性 の 株 を 第2群,

NitrocefinとPCG diskの 陽 性 の株 を 第3群,Nitro-

cefinとCEZ diskの 陽 性 の株 を第4群,3種diskと も

に 陽性 の株 を 第5群 と した場 合 の,主 な 菌 種 に お け る

β-lactamaseのdisk法 に よる判 定 と各 種 β-lactam剤 の

MIC累 積百分率曲線の関係をFig.1～10に 示した
。

E.coli 294株 では,penicillin系 薬剤においては各群

のMIC分 布に著 明な差が認め られ,第1群 が最も低い

MIC分 布 を示 し,次 いで第2群,第3群 の順に高い分

布 とな り,第4群 と第5群 は ほ ぼ 同程度 で最 も高い

MIC分 布 を示 していた。一方,cephem系 の薬剤におい

ては,CMZで は各群 のMIC分 布にほ とんど差がみら

れ なか ったが,そ の他 の薬剤 ではpenicillin系 薬剤と比

べ て各群間 の差は少 ないものの,ほ ぼ同様な傾向が認め

られ た。pH diskで あるPCG diskとCEZ diskの比

較 では,第3群 と第4群 はいずれ もNitrocefin diskが

陽性 でかっPCG diskも しくはCEZ diskの いずれか一

方が陽性 の株 であるが,全 般的 にPCG diskが 陽性の第

4群 の方が高 いMIC分 布 を示 し,特 にpenicillin系薬

剤 ではその傾 向は顕 著であ った(Fig.1～6)。

P.aeruginosa 29株 は,PIPCとCPZ以 外の薬剤に対

しては β-lactamase産 生 のいかんにかかわらず,ほとん

どがMIC 100μg/ml以 上の高度耐性株であった。PIPC

では第1群 が 最 も 低 いMIC分 布を示 し,次いで第2

Fig. 1 MIC distribution of ABPC against E. coli

Fig. 2 MIC distribution of PIPC against E. coli
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Fig. 3 MIC distribution of CER against E. coli

Fig. 4 MIC distribution of CEZ against E. coli

Fig. 5 MIC distribution of CMZ against E . coli

,第3群,第4群,第5群 の順 に高 いMIC分 布を示

た。CPZに おいても,PIPCと ほぼ 同様 の傾 向を認 め

が,各 群間の差はやや不 明瞭で
,第1群 と第2群,第

群と第5群 はほぼ同程度のMIC分 布 を示 した。pH
sk間 の比較では

,E.coliの 場合 と同様 にPCG disk

陽性の第4群 の方がCEZ disk陽 性 の第3群 よ りも高

Fig. 6 MIC distribution of CPZ against E .coli

Fig. 7 MIC distribution of PIPC against

P.aeruginosa

Fig. 8 MIC distribution of CPZ against

P.aeruzinosa

いMIC分 布 を示 し,感 受 性分 布 と よ り高 い相 関 が 認 め

られ た(Fig.7,8)｡

Serratiaは,今 回MIC測 定 を行 な った 株 に はNitro-

cnfin disk陰 性 の株 は含 まれ て い なか った が,Serratia
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Fig. 9 MIC distribution of PIPC against Serratia

Fig. 10 MIC distribution of CPZ against Serratia

で もP.aeruginosaと 同様 にPIPC,CPZ以 外 の 薬剤 に

は β-lactamase産 生 の い か ん に か か わ らず,ほ とん どが

高 度 耐 性 株 で あ った 。PIPCとCPZで は,や は り β-

lactamaseのdisk法 に よる 判定 とMIC分 布 の間 に相 関

を 認 め た が,pH disk間 の 比 較 で は,E.coli, P.aeru-

ginosaの 場 合 とは 逆 にCEZ diskが 陽 性 の第3群 の方

がPCGdisk陽 性 の第4群 よ りも高 いMIC分 布 を示

し,感 受 性 分 布 と よ り高 い相 関 を認 め た(Fig.9,10)。

以 上 の よ うに,β-lactamaseの5群 判 定 の結 果 と各 薬

剤 のMIC分 布 との 関 係 を み る と,菌 種 お よび 薬 剤 に よ

っ て若 干 の特 性 は み られ る もの の,全 般 的 に 第1群 が 最

も低 いMIC分 布 を示 し,次 い で 第2群 が 低 く,第5群

が 最 も高 いMIC分 布 を 示 して お り,第3群 と第4群 は 第

2群 と第5群 の 中 間 の 分 布 で,ど ち らか とい え ば 第5群

に近 い 分 布 を 示 して い た。 この 結 果 を ふ まえ て,各disk

の判 定 を総 合 的 に判 断 し,3種diskと も陰 性 の 第1群

を β-lactamase陰 性 株(negative), chromogenic disk

で あ るNitrocfin diskの み 陽 性 の 第2群 を β-lacta-

mase低 度 産 生 株(low),Nitrocefin diskが 陽 性 でpH

diskの 少 な くと も一 方 が 陽 性 の 第3,4,5群 を β-lac-

tamase高 度 産 生 株(high)と した場 合 の β-lactamase

判 定 とMIC分 布 の 関 係 に つ い て 検 討 した(Fig.11～

20)。

E.coliに お い ては,penicillin系 薬剤 ではnegative
,

low, highの3群 間 のMIC分 布 に明 らかな差がみら

れ,diskの 判 定 と 薬 剤 感 受 性 との 間 に 明らかな相関が

認 め られ た 。一 方,cephem系 薬剤 にお いて も,CMZを

Fig. 11 MIC distribution of ABPC against E.oli

Fig. 12 MIC distribution of PIPC against E.oli

Fig. 13 MIC distribution of CER against E.coli
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除 く薬剤ではpenicillin系 薬 剤 ほ ど明 らか では な いが,

3群 間のMIC分 布 に差 が認 め られ た(Fig.11～16)。

P.aeruginosaに おい ては,CPZでnegativeとlow間

の差がやや不 明瞭 では あ った が,や は りE.coliの 場 合

と同様に β-lactamaseのdisk判 定 と薬 剤 感受 性 との 間

に相関が認め られた(Fig.17,18)。Serratiaはnega-

tive株 がなか った が,PIPCとCPZに お い て,high株

Fig. 14 MIC distribution of CEZ against E. coli

Fig.15 MIC distribution of CMZ against E. coli

Fig. 16 MIC distribution of CPZ against E . coli

の 約90%はMICが100μg/ml以 上 の 高度 耐 性 株 で あ

り,low株 のMIC分 布 と比べ て明 らか に高 い分 布 を示

した(Fig.19, 20)。

以上 の よ うに β-lactamaseの3群 判 定 の結 果 とMIC

分 布 との間 に相 関 が 認 め ら れ た た め,以 下 の検 討 では

β-lactamaseのdisk法 に よ る判 定 はnegative , low,

highの3群 に判 定 した。

Fig. 17 MIC distribution of PIPC against 

P. aeruginosa

Fig. 18 MIC distribution of CPZ against 

P. aeruginosa

Fig. 19 MIC distribution of PIPC against Serratia
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Fig. 20 MIC distribution of CPZ against Serratia

Fig. 21 P-lactamase production of 766 strains 
isolated from UTI

3. β-lactamaseの 判 定 結 果

岡 山 大学 附 属病 院 に お い て 分 離 され た,最 近 の 尿 中 分

離株766株 に お け る β-lactamaseのdisk判 定 の 結 果

は,全 体 で はnegative株 が21.8%,low株 が46.7%,

high株 が31.5%で あ った 。 各 菌 種 ご と にみ る と,P.

aeruginosa, P. mirabilisで は,negative株 が そ れ ぞ れ

48.5%, 59.3%と 多 くみ られ,E.fsecalisは36株 す べ

てがnegative株 で あ った 。 そ の他 の 菌 種 で は β-lac-

tamase positive株 が 多 数 を 占め ,な か で もSerratiaで

はhigh株 が70.1%と 多 数 を 占め て い た(Fig.21)。

4. β-lactamaseのdisk法 に よ る判 定 とdisk感 受 性

1濃 度disk法 に よ る感 受 性 検 査 の結 果 に よ り+++と++

を 感 受 性 株,+と-を 耐 性 株 と して各 薬 剤 に 対 す る感 受

Fig. 22 ƒÀ-lactamase production and 

disk-sensitivity

Fig. 23 ƒÀ-lactamase production and 

disk-sensitivity

性 率 と β-lactamase産 生 能 のdisk法 に よる判定との関

係 に つ い て 検 討 した 。

E. coliで はCMZとCEZを 除 い て両者間に相関を認

め,特 にABPCとPIPCで は 明 らか な相関がみられた

(Fig.22)。 一 方,K.pneumoniaeで はいずれの薬剤にお

い て も両 者 間 に 相 関 は 認 め られ なか った(Fig.23)。Ser-

ratiaで はnegative株 は な く,low株 とhigh株 の間で

はPIPCとCPZに お い て は 明 らか な感受 性率の差がみ

られ るが,そ の 他 の薬 剤 に 対 してはす べて耐性であった

(Fig.24)。P.aeruginosaで もSerratiaの 場合と同様

に,PIPCとCPZで β-lactamaseのdisk法 による判

定 と薬 剤 感 受 性 率 の 間 に 相 関 を認 め,そ の他の薬剤に対

して は ほ とん どが 耐 性 で あ った(Fig.25)。
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Fig. 24 ƒÀ-lactamase production and 

disk-sensitivity

Fig. 25 ƒÀ-lactamase production and 

disk-sensitivity

さ らに,菌 種 同定 前 にお け る β-lactamase検 出 の 意 義

を み るた め に,全 菌 種 を 総 合 してみ る と,全 体 的 に β-

lactamaseのdisk法 に よ る判定 と感 受 性 率 の相 関 は や

や 低 い よ うで あ るが,PIPCとCPZで は 明 らか な相 関

を認 め,LMOXで は β-lactamaseの いか ん に かか わ ら

ず 比較 的高 い 感受 性 率 を 示 して いた(Fig.26)。

III. 考 察

β-lactam系 抗 生物 質 の 作 用 機 序 は,細 菌 の細 胞 壁 合

成 阻害 で あ り,人 体 へ の影 響 が 他 の抗 菌 性 化学 療 法 剤 に

比 べ て少 な く,安 全 性 が高 いた め 現 在 の抗 菌 性 化学 療 法

剤 の 主 流 とな って い る。 しか し,一 方 で は使 用 量 の増 加

に伴 って 耐 性株 が増 加 し,感 染症 治療 の大 きな問 題 点 と

な っ て い る。 β-lactam系 抗 生物 質 に対 す る 耐性 機 構 に

は い くつ か の 機 序 が 知 られ て い るが,そ のな か で も β-

lactamaseに よ る薬 剤 の不 活 化 は臨 床 上 重 要 で あ る。

β-lactamaseの 検 出法 に は ヨ ウ素法,ヒ ドロキ サ ム酸

法,pH法,UV法,発 色 基質 法 な どの 各種 の方 法 が報

告 され てい るが2,3,4),今 回 は 尿 路感 染 症 の 臨床 に応 用 す

る 目的 で,簡 便 で 短時 間 で判 定 で きるdisk法 につ い て

検 討 した。disk法 に つ い て は,五 島 ら2)がNitrocefin

disk, PCG disk,CER disk,本 田 ら5)がNitrocefin

disk,PCG disk,CEZ diskに つ い て報 告 してお り,著

者 は これ ら の方 法 を一 部 改 良 してdiskを 作 製 し,検 討

した 。各disk法 の陽 性 率 の比 較 では,Nitrocefin disk

の 陽 性 率 が最 も高 く,PCG diskとCEZ diskの 陽 性 率

は ほ ぼ 同 程 度 で あ り,本 田 ら の成 績 と同様 な結 果 で あ っ

た 。

今 回用 いたdisk法 はす べ て定 性 法 で あ り,厳 密 な 意

味 で の β-lactamaseの 産 生 量 を 判 定す る こ とは で きな

い が,小 川 ら6)はNitrocefin spot plate法 お よびPCG

Fig. 26 ƒÀ-lactamase production and disk-sensitivity

(Total strains from 497 cases)
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disk法 を用 い て グ ラ ム陰 性 桿 菌 の β-lactamaseに つ い

て検 討 し,両 測 定 法 と もに 陽 性 とな る 株 の 多 く は β-

lactamase高 度 産 生菌 で あ る と述 べ て い る。 そ の点 に関

して,著 者 は各diskの 判 定 結 果 に よ り3種diskと も に

陰 性 の 株 を 第1群,Nitrocefin diskの み 陽 性 の株 を第2

群,NitrocefinとPCG disk陽 性 の株 を第3群, Nitro-

cefinとCEZ disk陽 性 の 株 を 第4群,3種diskと も に

陽 性 の株 を第5群 に分 類 して,薬 剤 感 受 性 との相 関 を検

討 した 。disk法 に よる5群 判 定 の 結果 と各 種 β-lactam

剤 のMICの 関 係 では,E.coliに お い てはCMZを 除 く

5剤 で はMIC分 布 と β-lactamaseの 判 定 との間 に相 関

を認 め,そ の相 関 はpenicillin系 の薬 剤 で顕 著 で あ り,

か つpH diskにPCG diskを 用 い た 方 が著 明 で あ っ

た 。 これ は,E.coliの 耐 性 機 構 と しては,グ ラ ム陰 性菌

に 多 く分 布 す るR-plasmid由 来 のTEM (Richmond分

類 皿)型 のpenicillinaseが 強 く関 与7)し て い るた め と考

え られ,β-lactamaseに 安 定 で あ るCMZ8)で は β-lac-

tamase産 生 性 に か か わ らず 良 好 なMICを 示 した 結 果

と解 釈 され る。P.aeruginosaで も,E.coliの 場 合 と同

様 にpH diskにPCG diskを 用 いた 方 が 良 好 な 成 績 が

得 られ て い るが,山 岸 ら9)はP.aeruginosaに お いて も,

R-plasmid由 来 のpenicillinase型 β-lactamaseの 関 与

が大 きい こ とを示 唆 して お り,今 回 の結 果 と一 致 す る。

一 方 ,Serratiaに お い て は,染 色 体 性 のcephalospo-

rinase (Richmond I)型 の β-lactamaseが 主 に関 与 す る

とさ れ て お り7),今 回 の検 討 で も,Serratiaに お い ては

pH diskの 基 質 と してCEZを 用 いた 方 が, MIC分 布 と

良 好 な 相 関 が 認 め られ た。

武 藤 ら10)は,各 種 β-lactamaseの 粗 酵 素 液 を用 いた 検

討 で,pH diskの 基質 の種 類 に よ り各 酵 素 に対 す る感 度

が 変 化 し,基 質 にPCGとCERを 併 用 す る とcepha-

losporinaseとpenicillinaseの 両 酵 素 の検 出 が可 能 で あ

る と述 べ て い る。 今 回,予 備 実験 の段 階 に お い て,CER

お よびCEZ diskを 作 製 し検 討 した が,両diskは ほ ぼ

同 程 度 の 感 度 を 示 す もの の,CER diskは そ の再 現性 に

問 題 が あ り,CERの 代 わ り にCEZ diskを 用 い た 。

PCG diskとCEZ diskで は, Serratiaな どの一 部 の菌

種 に お い て はPCG diskよ りCEZ diskの 方 が薬 剤 感受

性 と高 い 相 関 を 示 し,両diskの 特 異 性 に差 を認 め,厳

密 な 意 味 で は 併 用 が 有 用 で あ る と考 え られ た 。 しか し,

全 般 的 に は 両diskと も にほ ぼ 同程 度 の感 度 で あ り,ま

た,pH diskの 結果 は 基 質 特 異 性 よ りも酵 素 産 生 量 に大

き く左 右 され る こ と よ り,臨 床 的 に は ど ち ら か 一 方 の

diskとNitrocefin diskの 併 用 で も充 分 と考 え られ た 。

した が って,現 時 点 で のdisk法 に よ る β-lactamaseの

判 定 法 と して,特 に 薬 剤 感 受 性 との 相 関 をみ る こ とを 目

的 とす る 場合 に は,第1群 をnegative株,第2群 を

low株,第3,4,5群 をhigh株 とす るのが妥当と考え

られた。 我 々のマ クロヨー ド法 ならびにUV法 による

β-lactamase産 生量 の定量 的解析11)においても,low株

とhigh株 との間には酵 素活性量に有意差を認め,前述

の薬剤感受性 との相関 も酵 素産生量の差を反映した結果

と考 えられ る。

β-lactamaseのhigh,low, negativeの3群 判定と1

濃度disk法 に よ る 薬剤感受性の関係は,E.coli,P.

aeruginosa,Serratiaで は β-lactamase判 定 と感受性率

の間 にMIC分 布 でみた場合 と同様な結果が得られてい

たが,K.pneumoniaeに おいては β-lactamase産生能の

判定 と薬剤感受性 率の間 に相関がみ られなかった。この

原因 としては,K.pneumoniaeで は菌体表面に莢膜の形

成 があ り,基 質 である薬剤 と菌体内の β-lactamaseの接

触が困難であ り,disk法 による β-lactamase産 生能の

判定が困難なためではないか と考 えられた。

最後 に,今 回 のdiskに よる β-lactamase産生能の判

定は,菌 種の同定前,す なわち菌 の分離直後に可能であ

り,本 法が起炎菌の菌種判明前におけ る薬剤選択の指標

とな りうるか ど うか を検討す る目的で,全 菌種を総合し

てdisk感 受性率 と β-lactamase産 生能の関係を併せて

検討 した。LMOXに お いては β-lactamaseの産生能の

いかん にかかわ らず比較的高い感受性率を示 しており,

LMOXが グラム陰性菌 に対 しては 全般的に優れた抗菌

力 を示 し,各 種 β-lactamaseに 対 して非常に安定である

こ とを示す結果 であった12)。一方,PIPC, CPZで はβ-

lactamaseの 産生能 とdisk感 受性率の間に高い相関が

認め られ,両 薬剤 があ る種の β-lactamaseに対してやや

不安定 ではあるが,P.aeruginosa,Serratiaを 含む多数

の菌種 に対 して強い抗菌 力を有す ることに一致する結果

を示 してお り8,13,14),β-lactamase negative株 において

は菌種 を問わ ず最 も高い感受性率を示 した。その他の薬

剤 においてdisk感 受性 と β-lactamase産 生能の間に一

定 の関 係がみ られな かっ た の は,今 回検討 した菌種に

P. aeruginosa,Serratiaな どの感受性スペクトラム外の

菌種 が多数含まれていたためであると考えられた。これ

らの点を 充 分考慮すれば,disk法 に よる β-lactmse

産生能 の判定法は,菌 種同定前 の薬剤感受性推測に有用

な方法 である と考え られた。

以上 の結果 か ら考 え て,今 回検討 したdiskに よる

β-lactamase産 生能 の判定法は,非 常に簡便であり,日

常 の尿路感染症 の治療におい て有用 筋 法であると考え

られ る。

本論文の要 旨は第32回 日本化学療法学会西日本支部

総 会において発表 した。稿を終えるにあたり,御指導,
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御校閲を賜 った恩師 大 森 弘 之教 授 に深 甚 の謝 意 を表 し ま

す。また,終 始御指 導,御 助 言 を頂 い た 公 文 裕 已 講 師,

ならびに実験助手 を努 め られ た横 田律 子女 史 に感 謝 致 し

ます。
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STUDIES ON ƒÀ-LACTAMASE PRODUCTION OF CLINICAL 

ISOLATES FROM URINARY TRACT INFECTIONS

β-LACTAMASE  PRODUCTION DETECTED BY DISK METHODS

AND DRUG SUSCEPTIBILITY

AKIHIRO MIZUNO 

Department of Urology, Okayama University 

Medical School, Okayama 

(Director : Prof. H. OHMORI)

We evaluated the usefulness of the disk method using three disks (nitrocefin disk, penicillin G 

[PCG] disk and cefazolin [CEZ] disk) in detecting the ƒÀ-lactamase production of clinical isolates from 

patients with urinary tract infections (UTI). 

1) The sensitivity of nitrocefin disk was the highest among three disks and the sensitivities of 

PCG disk and CEZ disk were almost equal. 

2) The degree of ƒÀ-lactamase production was classified into three or five groups according to results 

of the above three disks. In a few combinations of species and drugs, a closer correlation with MIC 

distribution was present using the five-group classification due to the substrate specificity of pH disks. 

In general, however, the three-group classification was preferable for correlation with drug sensitivity. 

3) In the three-group classification, we judged as negative when three disks were all negative, low 

when only nitrocefin disk was positive and high when nitrocefin disk was positive and either PCG or 

CEZ disk was positive. Out of 766 clinical isolates from UTI 599 (78.2%) were ƒÀ-lactamase producing 

strains (high 31. 5%, low 46. 7%). 

4) As for the correlation of ƒÀ-lactamase production with drug-susceptibility using routine disks, 

the best correlation was observed in E. coli and clear correlation was in P. aeruginosa and Serratia. 

Finally, the disk methods are not only simple and rapid but also useful to detect the ƒÀ-lactamase 

production of clinical isolates from UTI.


