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1998年 に 国 内 各 地 の14施 設 に お い て,種 々 の 臨 床 材 料 か ら分 離 さ れ た 好 気 性 グ ラ ム 陽 性 球 菌22薗 種

919株,な らび に別 途 収 集 株 を含 む 嫌 気 性 菌22菌 種170株 につ い て,寒 天 平 板 希 釈 法 で 各 種 抗 菌 薬 の 抗 菌

力 を測 定 した 。Staphylococcu8 aureusの な か で, methicillin-resistant S.aureus(MRSA)は51.7%と

高 い 分 離 頻 度 で あ っ た。MRSAに 対 し優 れ た 抗 菌 力 を 示 した のは,vancomycin,(VCM),teiooplanin

(TEIC),arbekacin(ABK)とsulfamethoxazole-trimethoprimで あ り,MIC90は い ず れ も1.56μg/mL

で あ っ た。Staphylococcus epidermjdisに 対 して は,VCM,ABK,minocychneな ら び にcefbtiamが 優 れ

た 抗 菌 力(MIC90≦3.13 μg/mL)を 示 した 。Streptococcus pneumoniaeに お け るpenicillin(PC)-interme-

diate S.pneumoniae+PC-resistant S.pneumoniae(PISP+PRSP)の 割 合 は46.8%で あ っ た。 これ ら

PISP+PRSPに 対 し,cefpirome,cefoseli8,carbapenems(CBPs),to8ufloxacin,TEICお よびVCMは,

0.39μg/mL以 下 の 濃 度 で 測 定 全 株 の発 育 を阻 止 した。Enterococcus faecalis,Enterococcus faeciumに 対

して 優 れ た抗 菌 力 を 示 した の は,VCMとTEICで あ り,MIC90は3.13μg/mL以 下 で あ っ た 。MRSAお よ

び腸 球 菌 属 を 含 めMIC測 定 を 行 っ た す べ て の グ ラ ム 陽 性 球 菌 に お い て,VCM耐 性 株 は 認 め ら れ な か っ た

が,TEICで はStaphylococcus haemolyticusな どで 耐 性 株 が 検 出 され た 。 嫌 気 性 菌 で は,Peptostreptococ-

cus spp.に は,cefcapene,Clostridium difficileに は,VCM,benzylpenicillin,ま た,Propionibacterium

acnesに は,s-1090が 優 れ た 抗 菌 力 を 示 した 。Bacteroides fragilis group.,Prevotella spp.に は,CBPs,

faropenem(FRPM)と セ フ ェ ム薬 のflomxefが 優 れ た抗 菌 力 を 示 した。 嫌 気 性 菌 全 般 に 対 して は,CBPs

とFRPMの 抗 菌 力 が優 れ て い た 。 しか し,Bactmides frasilisに 対 す るCBPsの 抗 菌 力 に低 下傾 向 が み ら

れ,今 後 の 動 向 に注 意 が 必 要 と考 え られ た 。
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新規 抗 菌 薬 の 開発,ま た は既 発 売 抗 菌 薬 の最 新 の 評 価 に

は,最 近分離 された 臨床株 の各 種抗 菌薬 に対す る感受 性 の現

況お よび経年 変動 調査(サ ーベ イラ ンス)が 必 要で あ る。 わ

れ われ は,1992年 度か ら隔年 で全 国 の 施 設 で さ ま ざ まな臨

床 材料 か ら分 離 され た種 々の菌 種の薬 剤 感受性 サ ーベ イ ラ ン

ス を行 い,発 表 して きた1～5)。今 回主 に1998年 に分 離収 集 し

た菌種 菌株 につ い て,各 種抗 菌 薬 のMIC測 定 を寒 天 平板 希

釈法 で 行い,そ の結果 を集計 した。本 報 にお い ては,好 気 性

グラム 陽性 球 菌 と嫌気性 菌 につ いて,薬 剤 感受性 成 績 お よ び

隔年 度成績 との比較 結 果 な どにつ い て報告 す る。

I. 材 料 と 方 法

1. 使 用 薬 剤

ペ ニ シ リ ン 薬(PCs):benzylpenicillin(PCG,和 光

純 薬),ampicillin(ABPC,シ グマ 社).amoxicillin

(AMPC,シ グ マ 社),oxacillin(MPIPC,シ グ マ 社),

セ フ ェ ム薬(CEPs):cefazolin(CEZ,藤 沢 薬 品),

cefamandole(CMD,塩 野 義 製 薬),cefotiam(CTM,

武 田 薬 品),ceftriaxone(CTRX,シ グ マ 社),ceftazidime

(CAZ,日 本 グ ラ ク ソ),cefozopran(CZOP,武 田 薬 品),

cefpirome(CPR,塩 野 義 製 薬),cefoseli8(CFSL,藤

沢 薬 品),cefoperazone(CPZ,富 山 化 学),sulbactam/

cefoperazone(SBT/CPZ,フ ァ イ ザ ー 製 薬),flomoxef

(FMOX,塩 野 義 製 薬),cefaclor(CCL,塩 野 義 製 薬),

ceftibuten(CETB,塩 野 義 製 薬),cefdinir(CFDN,

藤 沢 薬 品),cefpodoxime(CPDX,三 共),cefteram

(CFTM,富 山 化 学),cefditoren(CDTR,明 治 製 菓),

cefcapene(CFPN,塩 野 義 製 薬),S-1090(開 発 中,

塩 野 義 製 薬),ペ ネ ム 薬:faropenem(FRPM,サ ン ト

リ ー),カ ル バ ペ ネ ム 薬(CBPs):imipenem(IPM,萬

有 製 薬),meropenem(MEPM,住 友 製 薬),panipenem

(PAPM,三 共),S-4661(開 発 中,塩 野 義 製 薬),ア ミ

ノ グ ル コ シ ド薬(AGs):tobramycin(TOB,塩 野 義 製

薬),arbekacin(ABK,明 治 製 菓),ニ ュ ー キ ノ ロ ン 薬

(NQs):ofloxacin(OFLX,第 一 製 薬),ciprofloxacin
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(CPFX,バ イエ ル薬 品),levofloxacin (LVFX,第 一 製

薬),tosufloxacin (TFLX,富 山 化 学),マ ク ロ ラ イ ド

薬(MLs):erythromyciN(EM,塩 野 義 製 薬),clarithro-

mycin(CAM,塩 野 義 製 薬 研 究 所 合 成 品),azithromycin

(AZM,フ ァ イ ザ ー 製 薬),rokitamycin(RKM,旭 化

成),テ トラサ イ ク リ ン薬(TC8):tetracycline (TC,

シ グ マ 社),minocycline(MINO,和 光 純 薬),グ リ コ

ペ プチ ド薬(GPTs):vancomycin(VCM,塩 野 義 製 薬),

teicoplanin (TEIC,ヘ キ ス ト ・マ リ オ ン ・ル セ ン),

その他: sulfamethoxazole-trimethoprim (ST,塩 野 義

製薬),fbsfbmycin(FOM,塩 野義製薬)の 力価の明ら

かな43種 の薬剤か ら,菌 種により適宜選択 した。

2.使 用菌株

1998年1月 ～10月 に日本全国14施 設の大学病院な

どの中央検査室で,種 々の臨床材料から分離された菌株

を,施 設ごとにほぼ同数収集した好気性グラム陽性球菌

(22菌 種919株)を 使用 した。嫌気性菌は,Peptostrep-

tococcus spp. 31株, Bacteroides fragilis group 57株 に

ついては,好 気性菌と同様に収集した株を用いた。収集

が困難であった, Prevotella spp. については,測 定 し

た50株 中18株(1997年 分離株11株 を含む)は,前

述収集施設以外の別途2施 設由来株 を用いた。 また,

Propionibacterium acnes は,東 京総合臨床検査センタ

一 由 来 の30株(1997年 分 離 株5株 を 含 む)
,Clostrid-

ium difficik は,シ オノギバイオメディカル大阪ラボラ

トリーより分与を受けた47株(1999年 分離株22株 を

含 む)を そ れぞ れ使用 した。収 集株 は,当 研 究所 で

MANUAL OF CLINICAL MICROBIOLOGY (SIXTH

EDITIION)を 参考に前回2}同様の方法で再同定した後,

-80℃ 保存菌株 として実験に用いた。

3.薬 剤感受性試験

日本化学療法学会が定めた最小発育阻止濃度(MIC)

測定法(寒 天平板希釈法)6.7)に準 じ,MICを 測定した。

MIC測 定対照標準株 として,好 気性グラム陽性球菌に

は Staphylococcus aureus ATCC 29213 株 とEs-

cherichia eon ATCC 25922 株を用い,嫌 気性菌には

Bacteroides fragilis ATCC 25285 株 とBacteroides

thetaiotaomicron ATCC 29741 株を用いた。好気性グ

ラム陽性球菌の感受性測定用寒天培 地にはMueller-

Hinton medium (MHM Difco; を用 い た。た だ し,Strep-

tococcus pneumoniae では,感 受性ディスク用培地(日

水製薬)に 馬脱線維血液 を5%の 割合で添加 した培地

を用い,他 のstreptococciで はMHMに 馬脱線維血 液

を5%の 割合で添加 した培地 を用いた。嫌気性菌の感

受性測定用寒天培地には変法GAM寒 天培地(日 水製薬)

を使用 し,嫌 気条件下で37℃,48時 間培養後にMIC

判定を行った。

11.結 果

好気性 グラム陽性球菌に対する各種抗菌薬のMIC測

定結果をTable81～15に 示 し,嫌 気性菌に対する各種

抗菌薬のMIC測 定結果をTable816～21に 示 した。

1. Staphylococcus

1) S. aureu8

測 定 したS,aureu8207株 の な か で,MPIPCのMIC

が3,13μg/mL以 下 の methicillin—ausceptible S. aure-

切(MSSA)は 嚢100株(48.3%),MICが6.25μg/mL

以上の methicillin—resistant S. aureus (MRSA) は,

107株(517%)で あった。MSSA100株 およびMRSA

107株 の40薬 剤に対する感受性分布をそれぞれTabLe5

1,2に 示 した。MSSAに 対 しては,CEP8を 含む多 くの

薬剤(31剤)は,MICgoが1.56μg/mL以 下の優 れた

抗菌力を示 した。MRSAに 対 し優れた抗菌力 を示 した

薬剤 は,VCM,TEIC,ABKな らび にSTの4剤 で,

MIC90は1.56μg/mLで あ った。そ れ 以外 の 薬 剤 の

MIC90は すべ て25μg/mL以 上 を示 し抗 菌力 は弱かっ

た。また,VCM,TEICお よびSTで は耐性株は認めら

れなかったが,ABKでMICが12.5μg/mLの 株が1株

(0.9%)認 められた。

2) S. epidermidis

S. epidermidis 141株 の40薬 剤に対する感受性分布

をTable3に 示 し た 。S. epidermidis は,測 定薬剤の

多 くに対 し,広 い感受性領域の分布 を示していた。優れ

た抗菌力を示した薬剤は, VCM, ABK, MINO とCTM

で あ り,MIC90は3.13μg/mL以 下 で あ っ た。TEIC,

CZOP,CMDが 次 に 強 く,MIC90は625μg/mLで あ

っ た。 ま た,VCM,ABKの 耐 性 株 は 認 め られ な か っ た

が,MINOお よびCTMで は,12.5μg/mL以 上 のMIC

を 示 す 株 が,そ れ ぞ れ8株(5.7%),12株(8.5%)認

め られ,TEICで はMICが25μg/mLの 株 が,2株(1.4

%)認 め られ た 。

3) S. haemolyticus

S. haemolyticus 35株 の40薬 剤に対する感受性分布

をTable4に 示 した 。 S. huernolyticus は,測 定薬剤の

多 くに対し,高 度耐性域を含む広い領域の感受性分布を

示 し,そ れらの抗菌力は弱かった。優れた抗菌力を示し

た の は, ABK, VCM, MINO でMICg。 は そ れ ぞ れ0.78,

3.13,6.25μg/mし で あ っ た 。 ま た,VCM,ABKの 耐

性 株 は 認 め られ なか っ た が,MINOでMICが12.5μg/

mL以 上 の 株 が2株(5.7%)認 め られ,TEICで は,MIC

が25μg/mL以 上 の 株 が8株(22.9%)認 め られ た。

4) S. lugdunensis

S. lugdunensis 17株 の40薬 剤に対する感受性分布

をTable5に 示 した 。S. lugdunensis の感受性分布は

MSSAに 似た分布を示 し,β-ラ クタム薬を含むほとん

どの測定薬剤は,感 受性分布領域が狭 くて,MIC90値 が

1.56μg/mL以 下の強い抗菌力を示した。

5) Other coaeulase—negative Starshvlococci

S. capitis 21 株, S. saprophyticus 3株,  S. hominis
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Table 1. Susceptibility distribution of 100 clinical isolates of MSSAa)

a) methiciliia-susceptible Staphylococcus aureus(MPIPC:≦3.13μg/mL)

b)MIC>25μg/mL

ABPC:ampicillin, MPIPC: oxacillin, CEZ: cefazolin, UM1): cetamandole,(JIM: cefotiam, CTRX: ceftriaxone, CAZ: ceftazidime, CZOP:
cefozopran, CPR: cefpirome, CFSL: cefoselis, SBT/CPZ: sulbactam/cefoperazone, FMOX: flomoxef, CCL: cefaclor, CFDN: cefdinir, CPDX:
cefpodoxime, CFTM: cefteram, CDTR: cefditoren, CFPN: cefcapene, FRPM: faropenem, IPM: imipenem, MEPM: meropenem, PAPM:

panipenem, TOB: tobramycin, ABK: arbekacin, OFLX: ofloxacin, CPFX: ciprofloxacin, LVFX: levofloxacin, TFLX: tosufloxacin, EM:
erythromycin, CAM: clarithromycin, AZM: azithromycin, RKM: rokitamycin, TC: tetracycline, MINO: minocycline, VCM: vancomycin,
TEIC: teicoplanin, ST: sulfamethoxazole—trimethoprim, FOM: fosfomycin
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Table 2. Susceptibility distribution of 107 clinical isolates of MRSAa)

a)methicmin -resistant Staphylococcus aureus(MPIPC:≧6 .25μg/1nL)
b)MIC>25μg/mL

ABPC: ampicillin, MPIPC: oxacillin, CEZ: cefazolin, CMD: cefamandole, CTM: cefotiam, CTRX: ceftriaxone, CAZ: ceftazidine, CZOP:
cefozopran, CPR: cefpirome, CFSL: cefoselis, SBT/CPZ: sulbactam/cefoperazone, FMOX: flomoxef, CCL: cefaclor, CFDN: cefdinir, CPDX
cefpodoxime, CFTM: cefteram, CDTR: cefditoren, CFPN: cefcapene, FRPM: faropenem, IPM: imipenem, MEPM: meropenem, PAPM:

panipenem, TOB: tobramycin, ABK: arbekacin, OFLX: ofloxacin, CPFX: ciprofloxacin, LVFX levofloxacin, TFLX: tosufloxacin, EM:
erythromycin, CAM: clarithromycin, AZM: azithromycin, RKM: rokitamycin, TC: tetracycline, MINO: minocycline, VCM: vancomycin ,TEIC

: teicoplanin, ST: sulfamethoxazole-trimethoprim, FOM: fosfomycin



VOL.48 NO.8 1998年 グラム附性球菌,嫌 気性菌の薬剤感受性胴査 589

Table 3. Susceptibility distribution of 141 clinical isolates of Staphylococcus epidermidis

a)MIC>25μg/mL

ABPC: ampicillin, MPIPC: oxacillin, CEZ: cefazolin, CMD: cefamandole, CTM: cefotiam, CTRX: ceftriaxone, CAZ: ceftazidime, CZOP:
cefozopran, CPR: cefpirome, CFSL: cefoselis, SBT/CPZ: sulbactam/cefoperazone, FMOX: flomoxef, CCL: cefaclor, CFDN: cefdinir, CPDX:
cefpodoxime, CFTM: cefteram, CDTR: cefditoren, CFPN: cefcapene, FRPM: faropenem,  IPM: imipenem, MEPM: meropenem, PAPM:

panipenem, TOB: tobramycin, ABK: arbekacin, OFLX: ofloxacin, CPFX: ciprofloxacin, LVFX: levofloxacin, TFLX: tosufloxacin, EM:
erythromycin, CAM: clarithromycin, AZM: azithromycin, RKM: rokitamycin, TC: tetracycline, MINO: minocycline, VCM: vancomycin,
TEIC: teicoplanin, ST: sulfamethoxazole—trimethoprim, FOM: fosfomycin
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Table 4. Susceptibility distribution of 35 clinical isolates of Staphylococcus haemolyticus

ABPC: ampicillin, MPIPC: oxacillin, CEZ: cefazolin, CMD: cefamandole, CTM: cefotiam, CTRX: ceftriaxone, CAZ: ceftazidime, CZOP:
cefozopran, CPR: cefpirome, CFSL: cefoselis, SBT/CPZ: sulbactam/cefoperazone, FMOX: flomoxef, CCL: cefaclor, CFDN: cefdinir, CPDX:
cefpodoxime, CFTM: cefteram, CDTR: cefditoren, CFPN: cefcapene, FRPM: faropenem, IPM: imipenem, MEPM: meropenem, PAPM:

panipenem, TOB: tobramycin, ABK: arbekacin, OFLX: ofloxacin, CPFX: ciprofloxacin, LVFX: levofloxacin, TFLX: tosufloxacin, EM:
erythromycin, CAM: clarithromycin, AZM: azithromycin, RKM: rokitamycin, TC: tetracycline, MINO: minocycline, VCM: vancomycin,
TEIC: teicoplanin, ST: sulfamethoxazole—trimethoprim, FOM: fosfomycin
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Table 5. Susceptibility distribution of 17 clinical isolates of Staphylococcus lugdunenois

ABPC: ampicillin, MPIPC: oxacillin, CEZ: cefazolin, CMD: cefamandole, CTM: cefotiam, CTRX: ceftriaxone, CAZ: ceftazidime, CZOP:
cefozopran, CPR: cefpirome, CFSL: cefoselis, SBT/CPZ: sulbactam/cefoperazone, FMOX: flomoxef, CCL: cefaclor, CFDN: cefdinir, CPDX:
cefpodoxime, CFTM: cefteram, CDTR: cefditoren, CFPN: cefcapene, FRPM: faropenem, IPM: imipenem, MEPM: meropenem, PAPM:

panipenem, TOB: tobramycin, ABK: arbekacin, OFLX: ofloxacin, CPFX: ciprofloxacin, LVFX: levofloxacin, TFLX: tosufloxacin, EM:
erythromycin, CAM: clarithromycin, AZM: azithromycin, RKM: rokitamycin, TC: tetracycline, MINO: minocycline, VCM: vancomycin,
TEIC: teicoplanin, ST: sulfamethoxazole—trimethoprim, FOM: fosfomycin
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6株,S。wameri4株,S,caprae2株,S,hyicug1

株,S.schleiferi1株,以 上7菌 種38株 を ま と め て40

薬 剤 に 対 す る感 受 性 分布 をTable6に 示 した 。 これ らの

株 の 感 受 性 分 布 は,S.epidermidisに 似 て,測 定 葉 剤

の 多 くに 対 し,広 い 感 受 性 領 域 の 分 布 を 示 して い た。 優

れ た抗 菌 力 を示 した の は,ABK,MINO,VCMでMIC90

は1.56μg/mL以 下 で あ っ た。 次 い でCMD。CTM,

CFSL,TEICが 強 く,MIC90は3.13μg/mLで あ っ た。

これ らの 薬 剤 に お い て,VCM,ABKで は 討 性 株 は 認 め

られ な か っ た。 しか し,MINOとCMD,CTM,CFSL

の4剤 と も に,12.5μg/mL以 上 のMICを 示 した 株 が

2株(S.caitis),ま た,TEICに12.5μg/mLのMIC

を 示 す 株 が2株(S.capitis)認 め ら れ た 。 測 定 株 数 が

少 な い が, S. warneri, S. caprae, S. hyicus, S.

schieiferiは,多 くの薬剤に良好な感受性 を示 していた

2. Streptococcus

1) S. pyogenes

S・pyogenes59株 の34薬 剤 に 対 す る 感 受 性 分 布 を

Table7に 示 し た。S.pyogenesに 対 し,ほ とん ど の 測

定 薬 剤 の 抗 菌 力 は優 れ て い た。 特 にCBPs,CFTM,S-

1090の 抗 菌 力 は き わ め て 強 く,MIC90は0.006μg/mL

以 下 で あ っ た 。次 い で,AMPC,CPR,CFSL,とCFDN,

CDTRそ し てCFPNが 強 く,MIC90は,0,013μg/mL

で あ っ た 。 耐 性 株 が,ML8(MIC:≧0.78μg/mL)で

6株(10.2%),MINO(MIC:≧6.25μg/mL)で9株

(15.3%)認 め られ た 。

2) S. agalactiae

S. agalactiae 64株 の34薬 剤に対する感受性分布を

Table8に 示 した 。S.agalactiaeに 対 し,β-ラ ク タ ム

薬 は優 れ た 抗 菌 力 を示 した 。特 に,IPM,PAPM,S-4661

の 抗 菌 力 は 強 く,MIC90は と も に0.025μg/mLで あ っ

た 。 β-ラ ク タム 薬 以 外 の 抗 菌 力 も優 れ,MINOを 除 い

た 測 定 薬 剤 のMIC90は,3.13μg/mL以 下 で あ っ た 。 耐

性 株 が,MLsで3株(4.7%),MINOで16株(25%)

認 め られ た。

3) S. pneumoniae

S. pneumoniae 79株 の な か で,PCGのMICが0.05μg/

mL以 下の penicillin-susceptible S. pneumoniae

(PSSP)は,42株(53.2%),MICが0.10μg/mL以 上

の penicillin (PC)-intermediate S. pneumoniae + PC
-resistant S. pneumoniae (PISP+PRSP) は,37株

(46.8%)で あ っ た 。PSSP(42株)お よびPISP+PRSP

(37株)の36薬 剤 に 対 す る 感 受 性 分 布 を そ れ ぞ れ

Tables9,10に 示 し た。PSSPに お け る β-ラ ク タ ム 薬

のMIC90は,CAZ,CCL以 外 は す べ て0.39μg/mL以

下 で あ り,特 にCBPsは,MIC90が0.013μg/mL以 下

と優 れ た抗 菌 力 を 示 した 。PISP+PRSPに お け る β-ラ

ク タ ム 薬 のMIC90は,CAZ,CCL以 外 は3.13μg/mL

以 下 で,CBPsのMIC90は,0.05～0.20μg/mし で あ っ

た 。NQ8は,PSSPとPISP+PRSPで 感 畳 性 サ 石 に 天

きな 蓋 は な く,NQsの な か でTFLXは,PSSPとPISP

+PRSPに 対 し,MIC90が020,0.39μg/mLと 優 れ た

抗 菌 力 を示 した 。TFLX以 外 のNQ8のMIC90は,156

～3 ,13μg/mLで あ った 。ML8に は,PSSP,PISP+PRSP

は,と も に3瞭 性 に 近 い 感 受 性 分 布 を 示 し,高 度 耐 性

株 も多 く見 ら れ た。EMのMICが039μg/mL以 上 の

菌 株 をEM耐 性 株 と み な す と,PSSPで は42株 中23

株(54.8%),PISP+PRSPで は37株 中32株(86,5%)

がEM耐 性 株 で あ っ た 。 また,VCM,TEICの2剤 は,

S.pneumoniaeに 対 しPSSP,PISP+PRSPに 関 係 な

く,感 受 性 分 布 領 域 の 狭 いMIC90が039μg/mL以 下 の

強 い抗 菌 力 を 示 した 。

4) S. mitis group

S. mitis group 32株 の34葉 剤に対する感受性 分布

をTable11に 示 した 。Smitis groupは,測 定 薬 剤 の

多 くに 対 し,感 受 性 分 布 の 領域 は 広 く,β-ラ ク タ ム薬

に お い て も,感 性 株 が 多 い もの の,感 受 性 領 域 の広 い分

布 を 示 し た 。優 れ た 抗 菌 力 を 示 し た の は.CBP8の

PAPMで,MIC90は0.39μg/mLで あ っ た。 β-ラ ク タ

ム 以 外 で は,NQ8のTFLXが0.78μg/mし のMIC90を

示 し,VCM,TEICも 感 受 性 分 布 領域 が 狭 く,MIC90が

そ れ ぞ れ0.78,0.10μg/mし の優 れ た抗 菌 力 を 示 した。

ML8に 対 して,感 性 か ら高 度 耐 性 ま で の3峰 性 に 近 い

分 布 を 示 し,MLsの 抗 菌 力 は 弱 か っ た 。

5) "S. milleri" group, S. sanguis group
"S

. milleri" group 18株, S. sanguis group 2株 の

34薬 剤 に 対 す る 測 定 結 果 をTable12に 示 し た。"S

milleri" group に対 して,測 定薬剤の多 くは優れた抗

菌 力 を示 した 。 β-ラ ク タ ム薬 で は,多 くの 薬 剤 が0.78

μg/mL以 下 のMIC90で あ り,な か で もCBPsのPAPM

は0.025μg/mLの 優 れ た抗 菌 力 を 示 し た。 ま た,MLs

も,MIC90が0.10μg/mし 以 下 の 優 れ た 抗 菌 力 を 示 し,

耐性株 も認め られなかった。S. sanguis group の測定

株数は2株 であるが,MLs(1株 耐性)以 外,測 定薬剤

は優れた抗菌力を示 した。

3. Enterococcus

1) E. faecalis

E.faecalis103株 の23薬 剤 に 対 す る 感 受 性 分 布 を

Table13に 示 し た。E.faecalisは,ABPCに 全 株 が 感

性 株 で あ っ た 。優 れ た 抗 菌 力 を示 した 薬 剤 は,VCM,

TEICでMIC90は そ れ ぞ れ3.13,0.78μg/mし で あ っ

た 。 次 い でABPC,IPM,PAPMが 続 き,MIC90は と

も に6.25μg/mLで あ っ た0CEPsの 抗 菌 力 は 弱 く,

NQs,MLsに お い て は,高 度 耐 性 株 が そ れ ぞ れ39株

(37.9%),56株(54、4%)認 め られ た。 また,STに は,

感 性 株 が 多 い もの の 耐 性 株(MIC:≧50μg/mL)が13

株(12.6%)認 め ら れ た 。VCMお よ びTEICの 耐 性 株

は認 め られ な か っ た。
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Table 6. Susceptibility distribution of 38 clinical isolates of miscellaneous coagulase-negative Staphylococcia)

a) S. capitis (21), S. seprophyticus (3), S. hominis (6), S. warneri (4), S. caprae (2), S. hyicus (1), S. schleiferi (1)
( ): Number of strains
b)MIC>25μg/mL

ABPC: ampicillin, MPIPC: oxacillin, CEZ: cefazolin, CMD: cefamandole, CTM: cefotiam, CTRX: ceftriaxone, CAZ: ceftazidime, CZOP:

cefozopran, CPR: cefpirome, CFSL: cefoselis, SET CPZ: sulbactam cefoperazone, FMOX: flomoxef, CCL: cefaclor, CFDN: cefdinir, CPDX:
cefpodoxime, CFTM: cefteram, CDTR: cefditoren, CFPN: cefcapene, FRPM: faropenem, IPM: imipenem, MEPM: meropenem, PAPM:

panipenem, TOB: tobramycin, ABK: arbekacin, OFLX: ofloxacin, CPFX: ciprofloxacin, LVFX: levofloxacin, TFLX: tosufloxacin, EM:
erythromycin, CAM: clarithromycin, AZM: azithromycin, RKM: rokitamycin, TC: tetracycline, MINO: minocycline, VCM: vancomycin,

TEIC: teicoplanin, ST: sulfamethoxazole—trimethoprim, FOM: fosfomycin
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Table 7. Susceptibility distribution of 59 clinical isolates of Streptococcus pyogerzes

ABPC: ampicillin, AMPC: amoxicillin, CEZ: cefazolin, CTM: cefotiam, CTRX: ceftriaxone, CAZ: ceftazidime, CPZ: cefoperazone, CZOP:
cefozopran, CPR: cefpirome, CFSL: cefoselis, FMOX: flomoxef, CCL: cefaclor, CFDN: cefdinir, CPDX: cefpodoxime, CFTM: cefteram, CDTR:

cefditoren, CFPN: cefcapene, FRPM: faropenem, IPM: imipenem, MEPM: meropenem, PAPM: panipenem, OFLX: ofloxacin, CPFX:
ciprofloxacin, LVFX: levofloxacin, TFLX: tosufloxacin, EM: erythromycin, CAM: clarithromycin, AZM: azithromycin, MINO: minocycline,
VCM: vancomycin, TEIC: teicoplanin, ST: sulfamethoxazole-trimethoprim

2)E.faecium

E.fbecium75株 の23薬 剤 に 対 す る 感 受 性 分 布 を

Table14に 示 した 。E.faeciumに 対 し,優 れ た 抗 菌 力

を示 した の は,VCM,TEICでMIC90は そ れ ぞ れ0.78,

1.56μg/mLで あ っ た。次 い でSTが 強 く,MIC90は6.25

μg/mLで あ っ た 。VCM,TEIC,ST以 外 の 薬 剤 の 抗

菌 力 は,ABPCを 含 み す べ て 弱 か っ た 。STの 耐 性 株

(MIC:≧50μg/mL)が4株(5.3%)認 め ら れ た が,

VCMお よびTEICの 耐性 株 は認 め られ なか っ た 。

3) E. avium, E. raffinosus

E.avium 15株,E.raffinosus 32株 の23薬 剤 に 対

す る 測 定 結 果 をTable15に 示 した 。E.aviumに 対 し,

優 れ た 抗 菌 力 を示 した の は,VCM,TEIC,STで,MIC90

は1.56μg/mL以 下 で あ っ た。 他 の 薬 剤 の 抗 菌 力 は弱 い
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Table 8. Susceptibility distribution of 84 clinical isolatas of Streptococcus agalactias

ABPC: ampicillin, AMPC: amoxicillin, CEZ: cefazolin, CTM: cefotiam, CTRX: ceftriaxone, CAZ: ceftazidime, CPZ: cefoperazone, CZOP:

cefozopran, CPR: cefpirome, CFSL: cefoselis, FMOX: flomoxef, CCL: cefaclor, CFDN: cefdinir, CPDX: cefpodoxime, CFTM: cefteram, CDTR:
cefditoren, CFPN: cefcapene, FRPM: faropenem, IPM: imipenem, MEPM: meropenem, PAPM: panipenem, OFLX: ofloxacin, CPFX:
ciprofloxacin, LVFX: levofloxacin, TFLX: tosufloxacin, EM: erythromycin, CAM: clarithromycin, AZM: azithromycin, MINO: minocycline,

VCM: vancomycin, TEIC: teicoplanin, ST: sulfamethoxazole-trimethoprim

が,E.faeciumに 比 べ,感 性 側 に 分 布 す る 株 の 比 率 は

高 か っ た 。ABPC耐 性 株(MIC:≧12.5μg/mL)は4

株(26.7%)で,MICは す べ て50μg/mL以 下 で あ っ

た。E.raffimsusに 対 し,優 れ た抗 菌 力 を示 した の は,

VCM,TEIC,STの3剤 で,MICg。 は1.56μg/mL以

下 で あ っ た 。ABPC耐 性 株 は27株(84.4%),ST耐 性

株 も3株(9.4%)認 め られ た 。 両 菌 種 にVCMお よ び

TEICの 耐 性 株 は 認 め られ な か っ た。

4)E.gallinarum

E.gallinarum 2株(外 科,内 科 由 来)に 対 す る23

薬 剤 のMICは,β-ラ ク タ ム 薬 で は,PAPM(と も に

1.56),IPM(3.13,1.56),ABPC(と も に3.13),S-

4661,FRPM(と も に6.25),MEPM(12.5,6.25),

S-1090(と も に12.5),FMOX(と も に50),CZOP,
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Table 9. Susceptibility distribution of 42 clinical isolates of Streptococcus prisumonias (PBBP)a)

a)penicillin -susceptible S.pneumoniae(PCG:≦0.05μg/mL)

PCG: benzylpenicillin, ABPC: ampicillin, AMPC: amoxicillin, CEZ: cefazolin, CTM: cefotiam, CTRX: ceftriaxone, CAZ: ceftazidime, CPZ:
cefoperazone, CZOP: cefozopran, CPR: cefpirome, CFSL: cefoselis, FMOX: flomoxef, CCL: cefaclor, CFDN: cefdinir,  CPDX: cefpodoxime,

CFTM: cefteram, CDTR: cefditoren, CFPN: cefcapene, FRPM: faropenem, IPM: imipenem, MEPM: meropenem, PAPM: panipenem, OFLX:
ofloxacin, CPFX: ciprofloxacin, LVFX: levofloxacin, TFLX: tosufloxacin, EM: erythromycin, CAM: clarithromycin, AZM: azithromycin,

RKM: rokitamycin, MINO: minocycline, VCM: vancomycin, TEIC: teicoplanin, ST: sulfamethoxazole-trimethoprim

CPR,CFSL(と も に>100μg/mL)で あ っ た 。NQs

で は,TFLXが 優 れ,と も に0.78μg/mLのMICを 示

し,CPFX,LVFX(と もに3.13),OFLX(と もに625

μg/mL)と 続 い た。MLsで は,EM(0.20,3.13),CAM

(と も に1.56),AZM(と も に12.5μg/mL)の 順 で あ

っ た 。 他 は,MINO(12.5,0.10),ST(0.20,0.78),

FOM(と もに50μg/mL)の 各MICで あ っ た 。 ま た,

TEICに は と も に1.56μg/mL,VCMに は と も に 低 感
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Table 10. Susceptibility distribution of 37 clinical isolates of Streptococcus pneumoniae (PISP + PRSP)a)

a) penicillin—intermediate and resistant & pneumoniae (PCG MIC: 0. 1 pemL)
PCG: benzylpenicillin, ABPC: ampicillin, AMPC: amoxicillin, CEZ: cefazolin, CTM: cefotiam, CTRX: ceftriaxone, CAZ: ceftazidime, CPZ:
cefoperazone, CZOP: cefozopran, CPR: cefpirome, CFSL: cefoselis, FMOX: flomoxef, CCL: cefaclor, CFDN: cefdinir, CPDX: cefpodoxime,
CFTM: cefteram, CDTR: cefditoren, CFPN: cefcapene, FRPM: faropenem, IPM: imipenem, MEPM: meropenem, PAPM: panipenem, OFLX:
ofloxacin, CPFX: ciprofloxacin, LVFX: levofloxacin, TFLX: tosufloxacin, EM: erythromycin, CAM: clarithromycin, AZM: azithromycin,
RKM: rokitamycin, MINO: minocycline, VCM: vancomycin, TEIC: teicoplanin, ST: sulfamethoxazole—trimethoprim

受 性 の6.25μg/mLのMICを 示 し た 。

4.嫌 気 性 菌

1)Peptostreptococcus spp.

P.anaerobius8株,P.magnus7株,P.micro86

株,Pasaccharolytieu 85株,P.hydrogenalis1株,

P.vaginalis2株,P.lacrimalis2株,以 上7菌 種31

株 の18薬 剤 に 対 す る 感 受 性 分 布 をTable16に 示 し

た 。Peptostreptococcus spp.の 薬 剤 感 受 性 分 布 領 域 は
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Table 11. Susceptibility distribution of 32 clinical isolates of Streptococcus mitts group

ABPC: ampicillin, AMPC: amoxicillin, CEZ: cefazolin, CTM: cefotiam, CTRX: ceftriaxone, CAZ: ceftazidime, CPZ: cefoperazone, CZOP:
cefozopran, CPR: cefpirome, CFSL: cefoselis, FMOX: flomoxef, CCL: cefaclor, CFDN: cefdinir, CPDX: cefpodoxime, CFTM: cefteram, CDTR:

cefditoren, CFPN: cefcapene, FRPM: faropenem, IPM: imipenem, MEPM: meropenem, PAPM: panipenem, OFLX: ofloxacin, CPFX:
ciprofloxacin, LVFX: levofloxacin, TFLX: tosufloxacin, EM: erythromycin, CAM: clarithromycin, AZM: azithromycin, MINO: minocycline,
VCM: vancomycin, TEIC: teicoplanin, ST: sulfamethoxazole-trimethoprim

広 く,優 れ た 抗 菌 力 を 示 し た の は,CFPNでMIC90は

1.56μg/mLで あ っ た 。 次 い で,CEZ,S-1090が3.13

μg/mLのMIC90で 続 い た 。菌 種 別 で は,P.anaerobius

8株 の 半 数4株 が,CEPs,CBPsの 低 感 受 性 側 に 分 布

し,Pm8nu8も,CEPsで 低 感 受 性 側 に 分 布 す る 株

が 多 か っ た。 他 の 菌 種 は総 じて 感 性 側 に分 布 して い た 。

2)C.difficile

CdiffZcile47株 の18薬 剤 に 対 す る 感 受 性 分 布 を

Table17に 示 した 。Cdifficileは,全 体 に低 感 受 性 側

に狭 く分 布 し,測 定 薬 剤 の 抗 菌 力 は 弱 か っ た 。優 れ た抗

菌 力 を示 し た の は,VCM,PCGで,MICg。 は そ れ ぞ れ

1.56,3.13μg/mL,で あ っ た 。 次 い で,MEPM,S-4661
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Table 12, Antibacterial activities of 34 antibacterial agents against clinical isoloates

of "Streptococcus milleri" group Streptococcus sanguis group

ABPC: ampicillin, AMPC: amoxicillin, CEZ: cefazolin, CTM: cefotiam, CTRX: ceftriaxone, CAZ: ceftazidime, CPZ: cefopera-

zone, CZOP: cefozopran, CPR: cefpirome, CFSL: cefoselis, FMOX: flomoxef, CCL: cefaclor, CFDN: cefdinir, CPDX: cefpodox-

ime, CFTM: cefteram, CDTR: cefditoren, CFPN: cefcapene, FRPM: faropenem, IPM: imipenem, MEPM: meropenem, PAPM:

panipenem, OFLX: ofloxacin, CPFX: ciprofloxacin, LVFX: levofloxacin, TFLX: tosufloxacin, EM: erythromycin, CAM:

clarithromycin, AZM: azithromycin, MINO: minocycline, VCM: vancomycin, TEIC: teicoplanin, ST: sulfamethoxazole-

trimethoprim
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Table 13, Susceptibility distribution of 109 clinical isolates of Enterococcus faacalis

a)MIC>25μg/mL

ABPC: ampicillin, CZOP: cefozopran, CPR: cefpirome, CFSL: cefoselis, FMOX: flomoxef, FRPM: faropenem,  IPM: imipenem, MEPM:

meropenem, PAPM: panipenem, OFLX: ofloxacin, CPFX: ciprofloxacin, LVFX: levofloxacin, TFLX: tosufloxacin, EM: erythromycin, CAM:

clarithromycin, AZM: azithromycin, MINO: minocycline, VCM: vancomycin, TEIC: teicoplanin, ST: sulfamethoxazole—trimethoprim, FOM:

fosfomycin

が と も に6.25μg/mLのMIC9。 で 続 い た。

3)P.acnes

P.acne 830株 の16薬 剤 に 対 す る 感 受 性 分 布 を

Table18に 示 した 。 測 定 薬 剤 の 抗 菌 力 は 強 く,な か で

も優 れ た 抗 菌 力 を示 した の は,S-1090,FRPMでMICg。

は0.05μg/mLで あ っ た 。他 剤 もCAZを 除 き,0.78μg/

mL以 下 の 薬 剤 濃 度 で 全 株 の 発 育 を 阻 止 し,MIC90も

0.39μg/mL以 下 で あ っ た。

4)B.fragilis

B.fragilis 33株 の16薬 剤 に 対 す る 感 受 性 分 布 を

Table 19に 示 した 。 測 定 薬 剤 の抗 菌 力 は 全 体 に弱 く,優

れ た 抗 菌 力 を 示 し た の は,FRPMでMIC90は0.78μg/

mLで あ っ た 。CBPsのIPM,MEPM,S4661が1.56

μg/mL,PAPMが3.13μg/mLのMIC90で 続 い た 。

CEPsで は,FMOXが6.25μg/mLのMIC90を 示 し た

が,他 剤 は す べ て100μ9/mL以 上 で あ っ た 。

5) Other B. fragilis group

B. thetaiotaomicron 13 株, B. distasonis 4 株, B.

uniformis 3 株, B. vulgatus 3 株, B. caccae 1 株,以

上5菌 種24株 の16薬 剤に対す る感受性分布 をTable

20に 示 した 。 Other B. fragilis group に対する測定薬

剤 の 抗 菌 力 は,B.fralisよ り低 く,優 れ た 抗 菌 力 を

示 した の は,MEPM,S-4661,FRPMで,MIC90は そ

れ ぞ れ1.56,3.13,3.13μg/mLで あ っ た。IPM,FMOX

が12.5μg/mL,,PAPMが25μg/mLのMIC90で 続 き,

他 の 薬 剤 は す べ て100μg/mL以 上 のMICg。 で あ っ た 。

6) Prevotella spp.

P. bivia 31 株, P. oralis 2 株, P. buccae 1 株, P.

disiens 1 株, P. intermedia 7 株, P. melaninogenica

6株, P. denticola 2 株,以 上7菌 種50株 の16薬 剤に
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Table 14. Susceptibility distribution of 75 clinical isolates of Enterococcus faecium

a)MIC>25μg/mL

ABPC: ampicillin, CZOP:cefozopran, CPR: cefpirome, CFSL:  cefoselis, FMOX: flomoxef, FRPM: faropenem, IPM: imipenem, MEPM:

meropenem, PAPM: panipenem, OFLX: ofloxacin, CPFX: ciprofloxacin, LVFX: levofloxacin, TFLX: tosufloxacin, EM: erythromycin, CAM:

clarithromycin, AZM: azithromycin, MINO: minocycline, VCM: vancomycin, TEIC: teicoplanin, ST: sulfamethoxazole-trimethoprim, FOM:

fosfomycin

対 す る感受 性 分 布 をTable21に 示 した。Prevotella

spp.に 対 し,FRPM,CBPsの 抗 菌力 は強 く,MIC90

はFRPMが0.10μg/mL,CBPsのMEPMが0.20μg/

mL,IPM,S-4661が0.39μg/mL,そ し て,PAPM

が0.78μg/mLで 続いた。CEPsの 抗菌力は弱 く,MIC90

は12.5μg/mL以 上であった。

III.考 察

われわれは,1992年 か ら1996年 まで隔年で全 国の

施設で分離 された各種臨床菌株の各種抗菌薬に対する薬

剤感受性 を測定 し,そ の結果を報告1～5)して きた。今回

1998年 臨床分離株の好気性 グラム陽性球菌 と1998年

臨床分離株を主とする嫌気性菌の薬剤感受性を日本化学

療法学会標準法に準 じ,寒 天平板希釈法で測定 し各抗菌

薬の抗菌力の比較などを行 った。

S.aureusに おけるMRSAの 占める比率は,1992年

(58.0%),1994年(50.4%),1996年(60.4%),1998

年 度 で は51.7%と 隔 年 で 変 動 は あ る も の の50%以 上

の 高 率 で推 移 して い た 。 デ ー タは 示 して い な い が,今 回

のMRSAの 分 離 頻 度 を 施 設,臨 床 材 料,患 者 背 景 別 に

み る と,施 設 別 で は5/17株(29.4%)～15/16株(93.8

%)と 施 設 問 差 が 前 報2,4)と同 様 に 認 め られ た 。 臨 床 材

料 別 で は,分 離 頻 度 の 多 い 膿,喀 痰,尿,咽 頭 粘 液 由 来

で そ れ ぞ れ26/45株(57.8%),30/55株(54.5%),16/

23株(69.6%),13/16株(81.3%)と 高 率 を 占 め,耳

漏 由 来 は1/16株(6.3%)と 低 か っ た 。 患 者 由 来 背 景

の 入 院 外 来 別 で は,MRSAは 入 院 か ら91/148株(61.5

%),外 来 か ら16/59株(27.1%)と 入 院 由 来 が 高 率 で

あ っ た 。 しか し,外 来 に お い て も前 報2,4)同様30%近 い

分 離 頻 度 で 推 移 し て い る こ と か ら,外 来 で も早 期 の

MRSA検 出患 者 の 選 別 が 必 要 と 考 え ら れ た 。MRSAに
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Table 15. Antibacterial activities of 23 antibacterial agents against clinical isoloates of Enterococcus avium and Enterococcus raffinosus

ABPC: ampicillin, CZOP: cefozopran, CPR: cefpirome, CFSL: cefoselis, FMOX: flomoxef, FRPM: faropenem, IPM:imipenem,

MEPM: meropenem, PAPM: panipenem, OFLX: ofloxacin, CPFX: ciprofloxacin, LVFX: levofloxacin, TFLX: tosufloxacin ,

EM: erythromycin, CAM: clarithromycin, AZM: azithromycin, MINO: minocycline, VCM: vancomycin, TEIC: teicoplanin,

ST: sulfamethoxazole—trimethoprim, FOM: fosfomycin

対 して優 れ た抗 菌 力 を示 した 薬 剤 は,VCM,TEIC,ABK

お よびSTで,そ れ 以 外 の 薬 剤 の抗 菌 力 は 総 じて弱 い 。

ま た,VCM低 感 受 性MRSA株(VISA)の 検 出 報 告 が

1997年 に 平松 ら8)や米 国 で 報 告9)さ れ て い るが,前 報1,2,4)

同 様 今 回 もVISAを 含 めVCM耐 性 株 は 検 出 さ れ ず,

TEIC,ST耐 性 株 も認 め られ な か っ た。 一 方,ABK耐

性MRSAの 分 離 頻 度 は,森 本 らの2%と の 報 告10)同様,

わ れ わ れ の 結 果 で も1992年 か ら0～1株(今 回0.9%)

の 低 い 分 離 頻 度 で あ っ た。MSSAに 対 す る 測 定 薬 剤 の

抗 菌 力 は,β-ラ ク タム 薬 を は じめ と し て 前 報1,2,4)と変

わ らず,良 好 な抗 菌 力 を維 持 して い た 。

Coagulase-negativestaphylococci(CNS)に 対 す る

MPIPCの 感 受 性 判 定 区分 を,米 国 臨 床 検 査 標 準 委 員 会

(NCCLS)IPで は 新 た にS.aureusと 区 別 して,暫 定 値

で あ る が.MIC0.25μg/mL以 下 を 感 性,0.5μg/mL

以 上 を耐 性 と して い る 。 この 暫 定 値 は,MPIPCのMIC

が0.39μg/mL以 上 のS.epidermidisは,mecA遺 伝

子 陽性 株 で あ っ た わ れ わ れ の 報 告1)と 一 致 し て い た。 今

回 測 定 した主 なCNSに つ い て,MPIPCのMICが0.39

μg/mL以 上 の 株 の 比 率 は,S.epidermidis(88.7%),

S.haemolyticus(91.4%),S.lugdunensis(100%),

S.capitis(76.2%)で あ った 。 こ れ らの 菌 種 の な か で,

S.lugdunensisは,100%の 株 がMPIPC耐 性 と な っ

た が,MPIPCのMICは 全 株,1.56μg/mL以 下 で,測

定 薬 剤 に対 す る 感 受 性 も,MSSAに 似 て,多 く の 薬 剤

に 感 性 を 示 す 。 こ れ は 他 のCNSと は異 な る と こ ろ で あ

り,S.lugdunensisのMPIPCで の 耐 性 評 価 に は,S.

epidermidisと 異 な り,注 意 が 必 要 と考 え ら れ る 。CNS

に 対 す る 測 定 薬 剤 の 抗 菌 力 は,前 報2,4)同様,VCM,

ABK,MINOが 強 か っ た 。CNSに お い て,VCM,ABK
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Table 16. Susceptibility distribution of 31 clinical isolates of Peptostreptococcus spp.a)

a) P. anaerobius (8), P. magnus (7), P. micros (6), P. asaccharolyticus (5), P. hydrogenalis (1), P. vaginalis (2), P. lacrimalis (2)

(): Number of strains

CEZ: cefazolin, CAZ: ceftazidime, CZOP: cefozopran, CPR: cefpirome, CFSL: cefoselis, FMOX: flomoxef, CCL: cefaclor, CETB: ceftibuten,

CFDN: cefdinir, CPDX: cefpodoxime, CDTR: cefditoren, CFPN: cefcapene, FRPM: faropenem, IPM: imipenem, MEPM:meropenem, PAPM:

panipenem

耐 性 株 は,低 感受 性 株 を含 め 認 め られ な か っ た が,MINO

の耐 性 株 は,S.epidermidis(5.7%),S.hamolyticus

(5.7%),S.capitis(9.5%)で 認 め られ た。 また,CNS

に お け るTEIC耐 性 株 に つ い て はす で に 報 告121され て い

る が,今 回,TEICのMICが25μg/mL以 上 の 株 が,

S.epidermidisで2株(1.4%),S.hamolyticusで8

株(22.9%)認 め られ た。 日和 見 感 染 菌 と さ れ るCNS

を起 炎 菌 とす る症 例 に お い て も,菌 種,菌 株 に よる 薬 剤

選 択 が 重 要 で あ り,今 後 も感受 性 変化 に 注 意 が 必 要 と考

え られ る。

S .pyogenesは 扁 桃 炎 や,激 症 型 溶 血 性 レ ンサ 球 菌 感

染 症 の 原 因菌 と され て い る 。S.pｙogenesの 薬 剤 感 受 性

を前 報2,4)まで と比 較 す る と,β-ラ ク タ ム薬 は,強 い抗

菌 力 を維 持 し,耐 性 を 示 す 株 は認 め ら れ ず,1996年 以

前 と 同 様 の傾 向 で あ っ た。S.pyogenesのMLs耐 性 株

は,近 年 非 常 に まれ に検 出 され る程 度131と され,わ れ わ

れ も,1996年 度 ま でMLs耐 性 株 を 認 め な か っ た が,

今 回,高 度 耐 性 を 示 した1株 を 含 め6株(10.2%)の

MLs耐 性 株 を 認 め,今 後 の 分 離 動 向 に 注 意 が 必 要 と考

え られ る 。

S.agalactiaeは 各 種 臨 床 材 料 か ら分 離 さ れ る が,膣

分 泌物 や 尿 由 来 に よる もの が 多 い 。 本 菌 に 対 す る測 定 薬

剤 の 抗 菌 力 は,前 報2,4)と変 化 して お らず,β-ラ ク タ ム

薬 やMLsな ど,優 れ た抗 菌 力 を維 持 して い た 。MLs耐

性 株 が64株 中3株 認 め られ た が,MLsを 含 め,薬 剤 に

対 す る 耐性 化 の傾 向 は な い と考 え られ た 。

S.pneumoniaeに つ い て,わ れ わ れ の 前 回 ま で の 報

告L2'4/と今 回 の 結 果 か ら,ペ ニ シ リ ン 耐 性 菌(PISP+

PRSP)の 分 離 動 向 を,PISP(PCGのMICが0.10～0.78

μg/mL)とPRSP(PCGのMICが1.56μg/mL以 上)

の 分 離 比 率 と と も に み る と,1992年37.0%(17.4%,

19.6%),1994年43.4%(22.6%,20.8%),1996年38.6

%(28.1%,10.5%),今 回1998年46.8%(41.8%,5.0

%)と 推 移 して い た。 前 報 で はPISP+PRSPの 比 率 は,

40%前 後 で 推 移 して い る と した が,年 度 で 変 動 は あ る

もの の,増 加 傾 向 を も示 して い る と考 え られ た 。 また,

PRSPは,分 離 年 度 ご と に比 率 は下 が って き て い る が,

PISPの 比 率 は,年 度 ご と に増 加 し,か つ,感 受 性 分 布

も耐 性 側 に シフ トして い る 。 これ は 紺 野 ・生 方 ら に よ る

報 告14}と比 較 す る とPISP+PRSPの 比 率 は大 き く変 わ ら

な い もの のPRSPの 比 率 が 少 ない 傾 向 に あ っ た。 また,

デ ー タ は 示 し て い な い が,PISP+PRSPの 前 回(1996
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Table 17. Susceptibility distribution of 47 clinical isolates of Clostridium difileile

PCG: benzylpenicillin, CEZ: cefazolin, CAZ: ceftazidime, CZOP: cefozopran, CPR: cefpirome, CFSL: cefoselis, FMOX: flomoxef, CFDN:

cefdinir, CPDX: cefpodoxime, CDTR: cefditoren, CFPN: cefcapene, FRPM: faropenem, IPM: imipenem, MEPM: meropenem, PAPM:

panipenem, VCM: vancomycin

Table 18. Susceptibility distribution of 30 clinical isolates of Propionibacterium acnes

CEZ: cefazolin, CAZ: ceftazidime, CZOP: cefozopran, CPR: cefpirome, CFSL: cefoselis, FMOX: flomoxef, CFDN: cefdinir, CPDX:

cefpodoxime, CDTR: cefditoren, CFPN: cefcapene, FRPM: faropenem, IPM: imipenem, MEPM: meropenem, PAPM: panipenem
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Table 19. Susceptibility distribution of 33 clinical isolates of  Bacteroides fragilia

CEZ: cefazolin, CAZ: ceftazidime, CZOP: cefozopran, CPR: cefpirome, CFSL: cefoselis, FMOX: flomoxef, CFDN: cefdinir, CPDX:

cefpodoxime, CDTR: cefditoren, CFPN: cefcapene, FRPM: faropenem, IPM: imipenem, MEPM: meropenem, PAPM: panipenem

Table 20. Susceptibility distribution of 24 clinical isolates of miscellaneous Bacteroides fragilis group'

a) B. thetaiotaomicron (13), B. distasonis (4), B. uniformis (3), B. vulgatus (3), B. caccae (1)

(): Number of strains

CEZ: cefazolin, CAZ: ceftazidime, CZOP: cefozopran, CPR: cefpirome, CFSL: cefoselis, FMOX: flomoxef, CFDN: cefdinir, CPDX:

cefpodoxime, CDTR: cefditoren, CFPN: cefcapene, FRPM: faropenem, IPM: imipenem, MEPM: meropenem, PAPM: panipenem
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Table 21. Susceptibility distribution of 50 clinical isolates of Prevotella app.5)

a) P. bivia (31) , P. oralis (2), P. buccae (1), P disiens (1) , P intermedia (7) , P melaninogenica (6), P denticola (2)

( ): Number of strains

CEZ: cefazolin, CAZ: ceftazidime, CZOP: cefozopran, CPR: cefpirome, CFSL: cefoselis, FMOX: flomoxef, CFDN: cefdinir, CPDX

cefpodoxime, CDTR: cefditoren, CFPN: cefcapene, FRPM: faropenem, IPM: imipenem, MEPM: meropenem, PAPM: panipenem

年)お よ び今 回(1998年)の 入 院 あ る い は 外 来 由 来 株

に お け る 比 率 をみ る と,1996年 は 入 院 由 来22株 中12

株(54.5%),外 来 由 来34株 中10株(29.4%)で あ り,

1998年 は 入 院 由来46株 中25株(54.3%),外 来 由 来33

株 中12株(36.4%)で あ っ た 。1994年 度 株 の 報 告2)で

は入 院 由 来(412%)と 外 来 由 来(43.8%)でPISP+PRSP

の 検 出差 は な か っ た と した が,1996年,1998年 に お い

て は,外 来 由 来 よ り入 院 由 来 でPISP+PRSPの 比 率 が

高 く,PISP+PRSPの 院 内感 染 に つ い て 注 意 を は ら う必

要 が あ る と 考 え られ る。 同 じ くデ ー タ は 示 して い な い

が,型 別 抗 血 清 を用 い てS.pmπmonissの 血 清 型 を調

べ た 結 果,PISP+PRSP(37株:100%)で は6型(11

株:29.7%),19型(15株:40.5%),23型(10株:27.0

%)そ し て14型(1株:2.7%)と6,19,23型 が 主 で

あ っ た。PSSP(42株:100%)で は3型(8株:19.0%),

6型(10株:23、8%),15型(7株:16.7%)が 多 く,

他 は4型(2株),9型(1株),10型(2株),14型(3

株),16型(1株),18型(2株),19型(2株),20型

(1株),34型(1株),37型(2株)と 前 報 同 様 多 種 の

型 に 分 か れ た。 生 方14)は遺 伝 子 レ ベ ル のPISP,PRSP

に お い て,血 清 型 はPISPで は3型 と14型 が 著 し く増

加 して お り,PRSPに お い て は6型 と14型 が 確 実 に増

加 し,今 後,耐 性 菌 に お い て は,3型,6型,14型 お よ

び19型 の 分 離 が 増 す と 予 測 し て い る 。 今 回,PISP+

PRSPに 対 す る 抗 菌 力 はCBPsとCEPsのCPR,

CFSL,NQsのTF五xそ してvCM,TEICが 強 く,039

μg/mL以 下 の薬 剤 濃 度 で 全 株 の 発 育 を 阻止 し,優 れ た

抗 菌力 を維 持 して い た 。 しか し,わ れ わ れ の 測 定 株 で は

認 め ら れ な か っ た が,紺 野 ら15)は1998年 分 離 株 に お い

てCBPsのPAPMに 対 し0.5～1.0μ9/mLのMICを 示

す 株 が1%検 出 さ れ た と 報 告 し,今 後 の 広 が りを 懸 念

して い る。

S.mitisgroupに 対 し,0.78μg/mL以 下 のMIC90

値 を 示 し た 薬 剤 は,CBPsのPAPM,NQsのTFLX,

VCM,お よびTEICで あ り,1996年 度 の 結 果 と 同 様 で

あ っ た 。 耐 性 株 はPAPM,TFLXで 認 め ら れ た が,'

VCM,TEICで は認 め られ な か っ た 。CBPsを 含 め β-

ラ ク タム 薬 に&mitisgroupの 多 くの 株 は 感 性 で あ っ

た が,MICg。 値 は 高 く,ABPCのMIC,。 は,前 報 と 変

わ らず12.5μ9/lnLで あ っ た 。ABPCに625μ9/mL以

上 のMICを 示 し た 株 は,今 回12.5%と1996年 度 の

32.3%よ り減 少 して い た 。5ImitisgroupのABPC耐

性 株 に 対 す る 他 の β一ラ ク タ ム 薬 の 抗 菌 力 は 弱 く,今 後

もABPC耐 性 株 の 分 離 頻 度 に 注 意 が 必 要 と 考 え ら れ
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る。 綱 方,"S.milleri"gmupお よ びS.sanguis group

で はABPC耐 性 株 は認 め られ ず 、 β-ラ ク タム 繋 は 前 報

同様 良 好 な抗 菌 力 を維 持 して い た。

腸 球 菌 に 関 し,欧 米 で はVCM耐 性 腸 球 菌(VRE>の

出 現 が 問 題 と な っ て い る16.17)。わ が 国 で も1997年 に 顧

田 ら18)が臨床 材 料 か らは じめ てVREを 検 出 し,1999年

4月1日 施 行 の 感 染 症 新 法 「感 染 症 の 予 防 及 び 感 染 疲 の

患 者 に 対 す る 医 療 に 関 す る法 律 」 に お い て,VREに か

か わ る 感 染 症 は 第4類 に 分 類 さ れ て い る。 今 画 。 腸 球

菌 のE.fhecalis,E.faecium,E.raffinosus,E.avium,

E.gallinarumの5菌 種 に つ い て 薬 剤 感 受 性 を 調 べ

た。 今 回 も前 報 に引 き続 き,VCM低 感 受 性 菌 種 と さ れ

るE.gallinarumの2株 を 除 き,測 定 し た 腸 球 菌 に お

い てVCM低 感 受 性 株 お よ び 耐 性 株 は 認 め ら れ な か っ

た。 腸 球 菌 の す べ て の 菌 種 に 優 れ た 抗 菌 力 を 示 し た の

は,VCM,TEICとSTで あ っ た 。E.faecalisに お い

て,ABPC耐 性 株 は 認 め ら れ な か っ た が,E.faecalis

以 外 の 腸 球 菌 に対 す るABPCの 抗 菌 力 は 弱 か っ た 。 前

報1.2,4)との 比 較 でE.faecalisに お け るABPCのMIC90

は,1992年 の1.56μg/mLか ら 今 回625μg/mLと な

り感 受 性 の 低 下 が み られ た 。 ま た,NQ8の 高 度 耐 性 株

(MIC:≧25μg/mL)の 比 率 も,1994年 の19.2%か ら

今 回 の37.9%と 増 加 傾 向 を示 した 。E.faecalis以 外 の

腸 球 菌 の 感 受 性 は,Em茄no8usに お い てNQs耐 性

株 が 今 回 は じめ て 認 め られ た 以 外 に,1996年 度 と大 き

な変 化 は み られ なか っ た 。 腸 球 菌 が 分 離 され た症 例 に お

いて は,菌 種,菌 株 に よっ て 感 受 性 パ ター ンが 大 き く異

な る こ と に,考 慮 す る必 要 が あ る と考 え られ る。

嫌 気 性 菌全 般 に 対 して,CBPs,FRPMの 抗 菌 力 は優

れ て い た 。 菌 種 別 で は,グ ラ ム 陽 性 球 菌 で あ るPep-

tostreptococcusspp.に 対 し て,CFPNが 優 れ た 抗 菌

力 を示 し,MIC90は1.56μ9/mLで あ っ た 。 次 い で,S-

1090,CEZの 抗 菌 力 が 強 か っ た。 デ ー タ に は 示 して い

な い が,Peptostreptococcus spp.の 感 受 性 を 菌 種 別 に

み る と,低 感 受 性 側 に 分 布 す る株 は,P.anaerobius.

P.mognusに 多 く,他 の 菌 種 は 総 じて 感 性 側 に 分 布 し

て い た 。 有 芽 胞 グ ラ ム 陽 性 桿 菌 で 毒 素 産 生 性 のC.

difficileに 対 し,測 定 薬 剤 の 抗 菌 力 は全 体 に弱 く,優 れ

た抗 菌 力 を 示 し た の は,VCMでMIC90は1.56μ9/mL

で あ っ た0次 にPCGが3.13μg/mL,CBPsのMEPM,

S-4661が6.25μg/m正 のMIC,。 を示 し た。 皮 膚 な ど に

常 在 性 の あ る グ ラ ム 陽 性 桿 菌 のP.αcnesに 対 し,測 定

薬 剤 の 抗 菌 力 は全 体 に 強 く,な か で も優 れ た抗 菌 力 を示

し た の は,S-1090,FRPMでMICg。 は0.05μ9/mLで

あ っ た 。無 芽 胞 グ ラ ム 陰 性 桿 菌 で あ るE.fhagilis group

に 対 す る 測 定 薬 剤 の 抗 菌 力 は 全 体 に 弱 い。B.fragilis

に優 れ た 抗 菌 力 を 示 した の は,FRPMでMIC90は0.78

μg/mLで あ り,CBPsが こ れ に 続 い た 。 しか し,R

fragilisのIPM,MEPMの 感 受 性 は,前 報1)の1992年

分 離 株 と比 較 して,MIC90は0.39μ9/mLか ら1.56μ9/

mLに 上 昇 し,B.fragilisのCBP8に 対 す る 耐 性 化 傾

向 が 認 め られ た。OtherB.fragilisgroupはB.fragilis

よ り感 受 性 が 低 い 傾 向 が み ら れ,Other B.fragilis

groupに 優 れ た抗 菌 力 をポ した の は,MEPM,S-4661.

FRPMで,MICg。 は そ れ ぞ れ1,56,3.13,3.13μ9/mL

で あ っ た 。 無 芽 胞 グ ラ ム 陰 性 桿 菌 で あ るPrevotella

spp.に 優 れ た 抗 薗 力 を 示 した の は,CBP5.FRPMで

あった。測定 した Prevotella app. ¥を pigmented Prev -

otella (P. intermedia, P. melaninogenica, P. d,enti-

cola) と nonpigmented Prevotella (P. biuia, P. ora-

lis, P. buccae, P. disiens) に分類 した場合,デ ー タ

は示 してい ないが,nonpigmented Prevotellaはpig-

mented Prevotellaと 比べ,耐 性側領域へ分布する株が

多かった。

今回,薬 剤感受性測定を行った結果,VCMは,MRSA

やCNSお よび腸球菌を含むすべてのグラム陽性球菌に

対 し,抗 菌力は強 く,感 受性分布領域も狭い優れた薬剤

であることが示 された。 しか し,わ が国で もVISAや

VREの 検出報告があ り,PRSPの 増加など各種細 菌の

薬剤耐性菌の広が りが危惧 されている。定期的に,全 国

規模で最新の臨床分離株を多菌種収集し,VCMの みな

らず他の薬剤の感受性状況を監視することは重要である

と考える。また,嫌 気性菌に対する薬剤感受性の動向に

ついて も大切であり,当 検討は今後 も継続する予定であ

る。
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Surveillance of susceptibility of clinical isolates of various bacterial species

to antibacterial agents

-No .1: Against gram-positive cocci and anaerobic bacteria isolated in 1998-

Yoshiji Kimura1), Isamu Yoshida1), Isao Higashiyama1)

and Shimaru Sasaki2)

1) Di
scovery Research Laboratohes,Shionogi & Co.,Ltd,,3-1-1 Futaba-cho,Toyonaka,Osaka 561-0825, Japan

2) Strategic Development Department
,Shionogi & Co.,Ltd.

The activity of various antibacterial agents against clinical isolates of 919 strains of gram—positive cocci
(22 species), and 170 strains of anaerobic bacteria (22 species) was assessed using agar-dilution MIC
determination. The clinical isolates were isolated in 1998 at 14 facilities in Japan. Methicillin—resistant
Staphylococcus aureus (MRSA) accounted for 51.7% of all S. aureus isolates. Vancomycin (VCM)
teicoplanin (TEIC), arbekacin (ABK) and sulfamethoxazole-trimethoprim (ST) had the highest
antibacterial activities against MRSA, with an  MIC  90 of 1.56 gemL. VCM, ABK, minocycline and cefotiam
were effective Staphylococcus epidermidis (MIC903.13 gemL). Penicillin (PC) -intermediate and PC
resistant Streptococcus pneumoniae (PISP+PRSP) accounted for 46.8% of all S. pneumoniae strains.
Cefpirome, cefoselis, carbapenems (CBPs), tosufloxacin, TEIC and VCM displayed the highest antibacterial
activities against PISP+PRSP, inhibiting all strains at less than 0.39 II g/mL. VCM and TEIC were effective
against Enterococcus faecalis and Enterococcus faecium (MIC903.13 gemL). No VCM-resistant strains
were found in any of the gram—positive cocci isolates tested, including MRSA and Enterococcus species.
However, TEIC—resistant strains of Staphylococcus haemolyticus and other cocci were present. Regarding
the anaerobes, cefcapene exhibited the highest antibacterial activity against Peptostreptococcus spp., while
VCM and benzylpenicillin were effective against Clostridium difficile , and S-1090 was effective against
Propionibacterium acnes. CBPs, faropenem (FRPM) and flomoxef exhibited the highest antibacterial
activity against the Bacteroides fragilis group and Prevotella spp.. CBPs and FRPM were potent
antibacterial inhibitors for all anaerobic bacteria. However, the reduction in susceptibility of B. fragilis to
CBPs should be noted.


