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【原著 ・基礎 】

1999年 の 複 雑 性 尿 路 感 染症 患 者 分 離 株 の 薬 剤 感 受 性

速見 浩 士 ・川原 元司 ・北川 敏博 ・江 川 晋 一・松 下 貞治 ・内田 洋介
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(平成13年3月15日 受付 ・平成13年3月26日 受理)

1999年 に 鹿 児 島 大 学 医 学 部 附 属 病 院 泌 尿 器 科 に お い て 複 雑性 尿 路 感 染 症 患 者か ら分 離 され たMRSA 15

株 を含 むStaphylococcus aureus 21株,Enterococcus faecalis 34株,Escherichia coli 43株,Pseudomonas

aeruginosa 21株,計119株 に 対 す る13抗 菌 薬 の 最 小 発 育 阻 止 濃 度(MIC)を 寒 天 平板 希 釈 法 で 測 定 した 。

S.aureusに 対 して はvancomycin(VCM)とarbekacin(ABK)が 強 い 抗 菌 力 を 示 し,MIC90は いず れ も

1.56μg/mLで あ っ た 。E.faecalisに 対 して はVCMの 抗 菌 力 が もっ と も強 く(MIC90,1.56μg/mL),カ

ルバ ペ ネ ム系 薬 の3抗 菌 薬 が こ れ に 続 い た 。E.coliに 対 して はclindamycin(CLDM),piperacillin(PIPC)

を 除 き,検 討 し た い ず れ の 薬 剤 も比 較 的 強 い 抗 菌 力 を 示 した 。 な か で もmeropenem(MEPM)のMIC90

は0.025μg/mL以 下 で あ り も っ と も強 い 抗 菌 力 を 示 した 。P.aeruginosaに はMEPMが も っ と も強 い抗

菌 力 を 示 し(MIC90,3.13μg/mL),imipenem(IPM),arbekacin(ABK)が こ れ に続 い た。 各 菌種 ご と

に カ ルバ ペ ネ ム系 薬 間 の 各 菌 株 に対 す るMICを 回 帰 分 析 を用 い て 検 討 した 結 果,各 薬 剤 間 に は 正 の 相 関 が

認 め られ た 。 ま た,す で に報 告 した 成 績 と の 比 較 か ら,こ の2年 間 で カ ル バ ペ ネ ム 系 薬 に 対 す る 尿 路 分 離

菌の 明 らか な耐 性 化 は 認 め られ な か っ た。
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抗 菌薬 に対 す る臨床分離 菌 の感受性 は,測 定 され た年度 や

施設 によっ て異 なっ てお り,抗 菌 化学療 法 に おけ るempiric

therapyを 適 切に遂 行す るた め には,各 菌種 の薬剤 感 受性 に

ついて最新 の情報 が必要 であ る1)。

複雑性尿路 感染 症は慢 性化,難 治性化 の代 表的 感染 症で あ

り,そ の治療 には主 に β-lactam系 薬,ニ ュ ーキ ノロ ン系薬,

ア ミ ノグ リコシ ド系薬 な どが 用い られ てい る。 特 に カ ルバペ

ネム系薬 はその強 い抗菌 力 と広い抗 菌 スペ ク トルか ら重症 感

染症 の治療薬 と して用 い られ る機 会が 多いが,同 系薬 につ い

て近年の薬剤 感受性 を比 較す るこ とで 耐性 菌 の出 現状 況や 同

系薬 問での 交叉耐性 を把 握す るこ とは 重要 と考 え られ る。

今回は前 回の報 告2)に引 き続 き,1999年 に複雑性 尿 路感 染

症患 者か ら分 離 された主 要4菌 種 を対 象 に,各 種 抗菌 薬 に対

す る感受性 を測定 す る と と もに,各 菌株 に対 す るMICに つ

いて カルバペ ネ ム系薬 間の感 受性 相関 を検討 し,さ らに最 近

2年 間での カルバ ペ ネム系 薬 の主 要4菌 種 に対 す る抗 菌力 の

変化 につ いて 検討 した のでそ の成績 を報 告す る。

I.材 料 と 方 法

1.使 用 菌 株

1999年1月 か ら12月 ま で の1年 間 に,鹿 児 島 大 学

医学 部 附属 病 院 泌 尿 器 科 の 外 来 お よ び 入 院 の 尿 路 感 染 症

患 者 か ら分 離 さ れ た 細 菌 は280株 で あ っ た。 主 要 菌 株

の 分 離 頻 度 はStaphylococcus aureus 10.4%,Entero-

coccus faecalis 16.4%,Escherichia coli 22.1%,Pseu-

domonas aeruginosa 12.1%で あ り,こ の4菌 種 で61

%を 占 め て い た 。 この なか か ら複 雑性 尿 路 感 染 症 患 者 か

ら分離 され たS.aureus 21株,E.faecalis 34株,E.

coli 43株,P.aeruginosa 21株,計119株 を実 験 に 用

い た。 な お,同 じ患 者 か ら同 一 菌 種 が 複 数 回 分 離 され た

場 合 は1株 と計 上 し,実 験 に は 検 討 期 間 で の 初 回 分 離

株 を用 い た 。 ま た,実 験 に 用 い たS.aureusの う ち15

株(71.4%)がMPIPCのMICが6.25μg/mL以 上 の

メチ シ リ ン耐 性S.aureus(MRSA)3)で あ っ た。

2.使 用 薬 剤

抗 菌 力 の 測 定 に は力 価 の 明 らか なpiperacillin(PIPC:

富 山 化 学 工 業),ceftazidime(CAZ:田 辺 製 薬),

cefozopran(CZOP:武 田 薬 品 工 業),cefepime(CFPM:

ブ リス トル ・マ イヤ ー ズ ス ク イ ブ),flomoxef(FMOX:

塩 野 義 製 薬),meropenem(MEPM:住 友 製 薬),imipe-

nem(IPM:萬 有 製 薬),panipenem(PAPM:三 共 製

薬),vancomycin(VCM:塩 野 義 製 薬),clindamycin

(CLDM:住 友 製 薬),arbekacin(ABK:明 治 製 菓),to-

bramycin(TOB:塩 野 義 製 薬),levofloxacin(LVFX:

第 一 製 薬)の13薬 剤 を使 用 した 。

3.抗 菌 力 の 測 定

日本 化 学 療 法 学 会 標 準 法4)に 準 じた 寒 天 平 板 希 釈 法 に

よ り各 抗 菌 薬 のMICを 測 定 した。Mueller Hinton broth

(Difco)で 一 夜 前 培 養 した 各 菌 株 の 菌 液 を106CFU/mL

*鹿児 島県 鹿児 島市 桜 ケ丘8 -35-1
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に調 整 後,マ イク ロ プ ラ ン ター(佐 久 間 製作 所)でMuller

Hinton agar(Difco)を 用 い て 作 成 した 各薬 剤 の 平板 希

釈 系 列 ご と に接 種 し,37℃,20時 間培 養 後 に 判 定 を 行

っ た。

4.カ ルバ ペ ネ ム系 薬 間の 感 受 性 相 関 の 検 討

各 菌 種 ご と に 測 定 され た 各 菌株 のMICに つ い て,回

帰 分 析 を 用 い てMEPMとIPM,MEPMとPAPM,な

らび にIPMとPAPM閥 の 相 関 係 数 を求 め る と と もに,

感受 性 相 関 表 に て 各 薬 剤 問 の 感 受 性 相 関 を検 討 した。

5.カ ルバ ペ ネ ム系 薬 の 抗 菌 力 に 関 す る1997年 か ら

1998年 の 成 績 との 比 較

2年 間 で 分 離 菌株 に 対 す る カ ル バ ペ ネ ム系 薬 の 抗 菌 力

に 変 化 が 認 め られ る か を知 る 口的 で,す で に 報 告 した 成

績2)を比 較 の材 料 と して検 討 した 。

II.結 果

1.薬 剤 感 受 性 分 布

1)S.aureus

MRSA 15株 を 含 むS.aureus 21株 に 対 す る 各 抗 菌

薬 の抗 菌 力 をTable 1に 示 した 。 検 討 した薬 剤 の な か で

はVCM,ABKが 強 い 抗 菌 力 を示 し,MIC50は そ れ ぞ れ

1.56,0.78μg/mL,MIC90は と も に1.56μg/mLで あ

った 。CLDMのMICは0.05μg/mL以 下 と200μg/mL

以 上 に ピー ク を もつ 二 峰 性 分 布 を示 した が,そ の 他 の 薬

剤 のMIC50は12.5μg/mL以 上 で あ っ た。 ま たCZOP

のMICが12.5μg/mL以 上 を 示 したS.aureus 11株 は

す べ てMRSAで あ りい ず れ の 菌 株 も カ ル バ ペ ネ ム 系 薬

3剤 にMIC 12.5μg/mL以 上 の 耐性 株 で あ った 。

2)E.faecalis

E.faecalis 34株 に 対 す る各 抗 菌 薬 の 抗 菌 力 をTable

2に 示 し た 。E.faecalisに 対 し て はVCMの 抗 菌 力 が

もっ と も 強 く,MIC90は1.56μg/mLで あ っ た 。 一方,

カ ル バ ペ ネ ム 系 薬 で あ るMEPM,IPM,PAPMの

MIC90は そ れ ぞ れ12.5,3.13,6,25μg/mLで あ り,PIPC

(MIC90,12.5μg/mL)と と も に 比 較 的 強 い 抗 菌 力 を 示

した が,そ の 他 の セ フ ェ ム 系 薬 や ア ミ ノ グ リ コ シ ド系 薬

のMIC90は50μg/mLか ら200μg/mL以 上 で あ っ た 。

ま たCZOPのMICが12.5μg/mL以 上 のE.faecalis

26株 中19株 は カ ルバ ペ ネ ム 系 薬3剤 にMIC 6.25μg/

mL以 下の 感 性 株 で あ った 。

3)E.coli

E.coli 43株 に対 す る 各抗 菌薬 の 抗 菌 力 をTable 3に

示 し た.E.coliに 対 して はCLDM,PIPCを 除 く い ず

れ の 薬 剤 のMIC90も6.25μg/mL以 下 で あ っ た な か で

もMEPMは も っ と も強 い 抗 菌 力 を 示 し,そ のMIC90は

0.025μg/mL以 下で あ っ た 。

4)P.aeruginosa

P.aeruginosa 21株 に 対 す る 各 抗 菌 薬 の 抗 菌 力 を

Table 4に 示 し た。P.aeruginosaに 対 し て はMEPM

が もっ と も強 い 抗 菌 力 を 示 し,MIC90は3.13μg/mLで

あ っ た。次 い でIPM,ABKが 比 較 的 強 い 抗 菌 力 を示 し,

MIC90は い ず れ も6.25μg/mLで あ っ た 。 ま たCZOP

のMICが12.5μg/mL以 上 のP.aeruginosa 6株 中5

株 は カ ル バ ペ ネム 系 薬3剤 にMIC 6.25μg/mL以 下 の

感性 株 で あ った 。

2.カ ルバ ペ ネム 系 薬 間 の 感 受 性 相 関 の 検 討

測 定 さ れ た4菌 種 のMICに つ い て,回 帰 分 析 に よ っ

て 求 め たMEPMとIPM,MEPMとPAPM,な ら び に

IPMとPAPM間 の 相 関 係 数 をTable 5に,S.aureus

とP.aeruginosaの 感 受 性 相 関 表 をそ れ ぞ れFigs.1,2

に 示 した。 相 関 係 数 は0.753か ら0.955(P<0.001)で

Table 1. Drug susceptibility of Staphylococcus aureus isolates obtained from patients

with complicated urinary tract infections (21 isolates)

MEPM: meropenem, IPM: imipenem, PAPM: panipenem, CAZ: ceftazidime , CZOP: cefozopran, CFPM: cefepime, FMOX: flomoxef,

PIPC: piperacillin, VCM: vancomycin, CLDM: clindamycin, ABK: arbekacin, TOB: tobramycin, LVFX: levofloxacin

MICs were determined using serial two-fold dilutions of the agents in sensitivity test agar.

Overnight bacterial cultures were inoculated onto the agar plates at a density of 104 perspot and incubated for 20 hours at 37•Ž .
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Table 2. Drug susceptibility of Enterococcus is isolates obtained from patients with

complicated urinary tract infections (34 isolates)

MEPM: meropenem, IPM: imipenem, PAPM: panipenem, CAZ: ceftazidime, CZOP: cefozopran, CFPM: cefepime, FMOX: flomoxef,

PIPC: piperacillin, VCM: vancomycin, CLDM: clindamycin, ABK: arbekacin, TOB: tobramycin, LVFX: levofloxacin

MICs were determined using serial two-fold dilutions of the agents in sensitivity test agar.

Overnight bacterial cultures were inoculated onto the agar plates at a density of 104 per spot and incubated for 20 hours at 37•Ž.

Table 3. Drug susceptibility of Escherichia coli isolates obtained from patients with complicated urinary tract infections (43 isolates)

MEPM: meropenem, IPM: imipenem, PAPM: panipenem, CAZ: ceftazidime, CZOP: cefozopran, CFPM: cefepime, FMOX: flomoxef,

PIPC: piperacillin, CLDM: clindamycin, ABK: arbekacin, TOB: tobramycin, LVFX: levofloxacin

MICs were determined using serial two-fold dilutions of the agents in sensitivity test agar.

Overnight bacterial cultures were inoculated onto the agar plates at a density of 104 per spot and incubated for 20 hours at 37•Ž.

あ り,カ ル バ ペ ネ ム系 薬 の 各 菌 種 に対 す る抗 菌 力 に は 比

較 的 強 い 正 の 相 関 が 認 め られ,E.faecalisを 除 い た3

菌 種 に 対 し てIPMとPAPMの 相 関 がMEPMとIPM

また はMEPMとPAPMの 相 関 よ り も強 い 傾 向 に あ っ

た。

MEPMとIPM,MEPMとPAPM,な ら び にIPM

とPAPM間 の 感 受 性 相 関 表 か ら,両 薬 剤 のMICが12.5

μg/mL以 上 の 株 は,い ず れ の 組 み 合 わ せ で もS.

aureusで は11株,52%(Fig.1),P.aeruginosaで

は2株,10%存 在 した が(Fig.2),E.faecalis,E.coli

で は 認 め ら れ な か った 。

3.カ ル バ ペ ネ ム 系 抗 菌 薬 の 抗 菌 力 の1997年 か ら

98年 の 成 績 との 比 較

今 回 の 検 討 結 果 を1997年 か ら1998年 に 当 教 室 で 分

離 ・同 定 され た 各 菌 種 に 対 す る カ ル バ ペ ネ ム 系 薬3剤

の 抗 菌 力 の 成 績2)を 引 用 し てMIC range,MIC50,80,90で

比 較 しTable 6に 示 した 。MRSAに 対 す るMIC90値 は

3剤 と も に1管 低 下 して お り,MIC rangeの 最 低 値 が2

～3管 低 下 し た。E.faecalisに 対 す るMIC90値 はIPM

で2管,MEPMとPAPMで1管 低 下 し,MIC range

の最 低 値,最 高 値 と もに3剤 で低 下 して い た。 一 方,E.

coliに 対 す るMIC90を み る と3剤 と もに 抗 菌 力 に 変 化

は な か っ た が,MIC rangeの 最 高 値 がMEPMとPAPM

で4管,IPMで1管 低 下 して お り,カ ル バ ペ ネ ム 系 薬

に対 す る低 感 性 株 は み られ な か っ た。P.aeruginosaに

対 し て はMIC rangeの 最 低 値,最 高 値 と も に3剤 で 上

昇 した も の の,MEPMのMIC80とMIC90は そ れ ぞ れ1

管 低 下 し,IPMとPAPMのMIC50,80,90に 変 化 は 見 ら れ
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Table 4. Drug susceptibility of Pseudomonas aeruginosa isolates obtained from patients with

complicated urinary traet infeelions (21 isolates)

MEPM: meropenem, IPM: imipenem, PAPM: panipenem, CAZ: ceftazidime, CZOP: cefozopran, CFPM: cefepime, FMOX: flomoxef,

PIPC: piperacillin, CLDM: clindamycin, ABK: arbekacin, TOB: tobramycin, LVFX: levofloxacin

MICs were determined using serial two-fold dilutions of the agents in sensitivity test agar.

Overnight bacterial cultures were inoculated onto the agar plates at a density of 104 per spot and incubated for 20 hours at 37•Ž.

Table 5. Results of the regression analysis for the MICs of

meropenem, imipenem and panipenem against

urinary isolates

MEPM: meropenem, IPM: imipenem, PAPM: panipenem

なかった。

III.考 察

臨床分離株に対する各種抗菌薬の抗菌力は,報 告され

た年度や施設により異なるのみならず,同 じ菌種であっ

て も分離材料によって差が認められる5～7)。一般的に,

抗菌薬の使用量に応 じて耐性菌の出現頻度が増加すると

考えられてお り,Landmanら は院内での使用抗菌薬を

限定することでMRSAやCAZ耐 性Klebsiella pneumo-

niaeな どの院内感染の原因菌の発生を抑制できた とし

ている8)。適切な抗菌化学療法を遂行するためには,そ

れぞれの施設における各種感染症由来菌の分離頻度や各

種抗菌薬の臨床分離株に対する抗菌力を把握 してお くこ

とが大切であ り,近 年の抗菌力を比較することは各施設

での耐性菌の出現状況や抗菌薬の適正使用状況を認識で

きる点で重要である。今回は1999年 の複雑性尿路感染

症患者から分離 ・同定された臨床分離株のなかから分離

頻度が高い4菌 種について,各 種抗菌薬の抗菌力を寒

天平板希釈法を用いて測定 し,各 薬剤問の抗菌力,な ら

びに教室における1997年 か ら1998年 の分離株の成績

と比 較 検 討 した。 な お,今 回 の 検 討 対 象 とな っ た 菌 株 が

分 離 され た 患 者 の背 景 をみ る と,P.aeruginosaは カ テ

ー テ ル留 置 例 か らの 分 離 株 が62%で 検 討 した4菌 種 の

な か で も っ と も高 頻 度 で あ っ た 。 ま た,分 離 され たS.

aureusの71%がMRSAで あ り1997年 か ら1998年 の

83%と 比 べ 若 干 減 少 して い た が ま だ そ の 比 率 は 高 く,

治 療 の 要 否 は 別 と し て,複 雑 性 尿 路 感 染 症 由 来 のS.

aureusはMRSAと して 対 処 すべ きで あ る こ とが あ らた

め て 示 唆 され た 。

今 回 検 討 した13薬 剤 の グ ラ ム 陽 性 球 菌 に 対 す る抗 菌

力 を み る と,S.aureus 21株,E.faecalis 34株 に 対 して

はVCMが もっ と も強 い抗 菌 力 を示 し,す で に 国 内 で も

報 告 され て い るhetero VCM-resistant MRSA(hetero-

VRSA)9)やvancomycin resistant Enterococcus(VRE)10)

な どのVCM低 感 受 性 あ る い は 耐 性 株 は 認 め られ な か っ

た。 またS.aureusに 対 しABKは 強 い抗 菌 力 を示 した

が.MICが12.5μg/mL以 上 の 株 が21株 中2株 存 在 し

た。ABKは グ ラ ム 陽 性 球 菌 や グ ラ ム 陰 性 杵 菌 に 広 く抗

菌 力 を 示 す ア ミ ノ グ リ コ シ ド系 薬 で あ り,MRSAに 対

しVCMよ りも長 いpost antibiotic effect(PAE)を 示

しsub-MICで の 菌 形 態 の 変 化 を も た ら す11)一方 ,II,

IV,VII型 コ ア グ ラ ー ゼ を 有 す るMRSAで はABK耐 性

株 が 見 ら れ て い る12)。今 回ABKに 低 感 受 性 を 示 したS .

aureus 2株 の コア グ ラ ー ゼ 型 は 検 討 して い な い が ,こ

の2株 は β-lactam系 薬 に も 低 感 受 性 のMRSAで あ

り,ABKに 対 し低 感 受性 のMRSAの 出 現 に は 注 意 を要

す る。 カル バ ペ ネ ム系 薬 の3薬 剤 は他 の β-lactam系 薬

と比 較 してS.aureusとE.faecalisに 対 し比 較 的 強 い

抗 菌 力 を 示 し た が.S.aureusに 対 しMIC 12 .5μg/mL

以 上 の 株 がMEPM,IPM,PAPMで い ず れ も21株 中

11株 存 在 し,す べ てMRSAで あ った 。 ま たE .faecalis
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Fig. 1. Correlograms comparing the MIC of carbapenems
in 34 strains of MRSA. A: meropenem (MEPM) and
imipenem (IPM), B: MEPM and panipenem
(PAPM), C: IPM and PAPM

Fig. 2. Correlograms comparing the MIC of carbapenems
in 36 strains of Pseudomonas aeruginosa. A: mero-

penem (MEPM) and imipenem (IPM), B: MEPM and
panipenem (PAPM), C: IPM and PAPM
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Table 6. MICs of meropenem, imipenem and panipenem against urinary isolates obtained between 1997 and 1998 and in 1999

*Number of strains tested: 34 strains of MRSA
, 43 strains of E.faecalis, 59 strains of E.coli, and 36 strains of P.aeruginosa for 1997 to

1998, 15 strains of MRSA, 34 strains of E.faecalis, 43 strains of E.coli, and 21 strains of P.aeruginosa for 1999.

**MRSA: methicillin-resistant S.aureus (MPIPC MIC: •† 6.25ƒÊg/mL)

MIC data for isolates obtained between 1997 and 1998 are quoted from a published reference.

に 対 しMEPMのMIC 12.5μg/mL以 上 の株 が34株 中

8株 存 在 し,IPM,PAPMで は0株 で あ っ た こ と と比

べ 高 頻 度 で あ っ た。

グ ラ ム陰 性 杆 菌 に対 す る抗 菌 力 を み る と,E.coli 43

株 に 対 して は カ ルバ ペ ネム 系 薬 な らび に セ フ ェム 系 薬 は

強 い抗 菌 力 を示 した が,PIPC,TOB,LVFXで12.5μg/

mL以 上 の 高 いMICを 示 す 株 が そ れ ぞ れ5株,2株,4

株 み られ た。LVFXを 含 む ニ ュー キ ノ ロ ン系 薬 は 尿 中 へ

の排 泄 に優 れ る 薬 剤 が 多 く13尿 路 性 器 感 染 症 に対 し広 く

用 い られ る抗 菌 薬 で あ る が,尿 路 感 染 症 由 来 の ニ ュー キ

ノ ロ ン系 薬 耐性E.coliの 報 告14)もみ られ て お りそ の 動

向 に は 注 意 を 要 す る と思 わ れ た 。P.aeruginosa 21株

に 対 して は カル バ ペ ネ ム系 薬 のMEPMが も っ と も強 い

抗 菌 力 を 示 した が,MIC 12.5μg/mL以 上 の株 が2株 み

ら れ,同 系 薬 のIPMとPAPMで はMIC 12 .5μg/mL

以 上 の 株 が21株 中 そ れ ぞ れ2株 と12株 存 在 した 。 ま

た セ フ ェ ム 系 薬 で あ るCZOP,CFPMで はP .

aeruginosaに 対 しMIC90が12.5μg/mLで あ り比 較 的

強 い抗 菌 力 を 示 した が,緑 膿 菌 感染 症 に広 く用 い られ て

きたCAZで はMIC 100μg/mL以 上の高度耐性株が21

株 中3株 み られ てお り,MIC90は100μg/mLで あ っ

た。これらのCAZ高 度耐性株が分離された患者背景を

みると,1株 は頻回のCAZ投 与歴のある尿路感染症患

者由来であり,さ らにこの株は今回検討 した薬剤のうち

MEPM,ABKを 除 く薬 剤につ いて もMIC 100μg/mL

以上の高度耐性が認め られた。堀 らはP.aeruginosa

に対 しCAZはPIPCやIPMと 比べ高頻度に耐性菌を選

択すると報告15)してお り,病 原菌が分離 された患者背景

や薬剤使用状況を的確に把握することは重要である。

カルバペネム系薬は他のβ-lactam系 薬 と比較 し,グ

ラム陰性菌での良好な外膜透過性,PBP 2へ の高い親

和性,β-lactamaseに 対す る高い安 定性 な どの特徴

が16～18)抗菌力の増強や抗 菌スペ ク トルの拡大 をもたら

し,グ ラム陰性菌へのPAEを 含めて,同 系薬が中等症

以上の各種感染症の治療薬として重要な位置を占めてい

る。 しか し,今 回の検討でも1997年 か ら1998年 の成

績 と同様にカルバペネム系薬に対する低感性株が認めら

れ てお り,感 受性 相関表 をみ る とS.aureusで52%
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(MRSAで は73%),P.aeruginosaで10%が カ ル バ

ペ ネム 系 薬 に対 し低 感 受性 で あ り,回 帰 分析 に よ る検 討

で は 今 回 の4菌 種 に 対 す る カ ル バ ペ ネ ム 系 薬 間 の 相 関

係 数 は0.753～0.995(P<0.001)と 比 較 的 強 い 正の 相

関 が 認 め られ て お り,S.aureus,P.aeruginosaに つ

い て は 交 叉 耐 性 を示 唆 す る もの で あ っ た。

β-lactamaseに 対 し高 い 安 定 性 を 有 す る19)第4世 代

セ フ ェ ム 系 薬 で あ るCZOPに 対 す る 低 感 性 株 が み られ

たS.aureus,E.faecalis,P.aeruginosaの 各 菌 株 に

つ い て カル バ ペ ネム 系 薬 に対 す る 感 受 性 との 比 較 で 検 討

す る と,CZOP耐 性 のS.aureus 11株 はす べ てMRSA

で あ りい ず れ の 菌 株 も カ ル バ ペ ネ ム 系 薬3剤 に 対 し低

感 受 性 で あ っ た が,CZOP耐 性 のE.faecalisとP.

aeruginosaに 対 し て は,カ ル バ ペ ネ ム 系 薬 は 感 受 性 が

認 め られ る 可 能 性 が 示 唆 さ れ た 。 国 内 で もSendaら は

blaIMP陽 性 に 代 表 さ れ る プ ラ ス ミ ド介 在 性metallo β-

lactamase産 生 グ ラム 陰 性 桿 菌 は 尿 検 体 か らの 分 離 頻 度

が 高 い と報 告 して お り20)複雑 性 尿 路 感 染 症 に対 し抗 菌 化

学療 法 を施 行 す る 際 の 深 刻 な問 題 で あ る 。 しか し今 回 の

検 討結 果か ら,複 雑性 で 重 症 化 した尿 路 感 染 症 症 例 に対

す る切 り札 的薬 剤 と して 位 置 づ け られ る カ ルバ ペ ネ ム系

薬 は,検 討 した尿 路 分 離 株 に対 す る抗 菌 力 か らみ て そ の

価値 が あ る と思 わ れ た 。

以 上 最 近1,2年 間 と い う ご く短 期 間 で の 検 討 で は あ

る が,複 雑 性 尿 路 感 染 症 の 主 要 な 原 因 菌 で あ るS.

aureus,E.faecalis,E.coli,P.aeruginosaの カ ル

バペ ネム 系 薬 に対 す る 明 らか な耐 性 化 傾 向 は 認 め られ な

か っ た。P.aeruginosaに 関 して は カ ル バ ペ ネム 系 薬3

剤 と もにMIC50,80,90値 で 比 較 す る と 差 は な か っ た が,

MIC 6.25μg/mL以 下 の 感 受 性 株 の 割 合 はMEPMで は

94.4%か ら90.5%,IPMで は100%か ら90.5%へ 低

下 して お り,今 後 もそ の動 向 に 注 意 す る た め に 今 回 と同

様 の検 討 が 必 要 で あ る と考 え られ た 。
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Antimicrobial susceptibilities of organisms isolated from patients with complicated

urinary tract infections in 1999

Hiroshi Hayami, Motoshi Kawahara, Toshihiro Kitagawa, Shinichi Eta,

Shinji Matsushita, Yousuke Uchida, Mitsuhiro Tokiwa, Shirou Kawabata,

Toshiyuki Nishizono, Toshihiro Goto and Masayuki Nakagawa

Department of Urology, Faculty of Medicine, Kagoshima University,

8-35-1 Sakura—ga—oka, Kagoshima 890-8520, Japan

Using the agar dilution method, the susceptibility of Staphylococcus aureus (including MRSA),

Enterococcus faecalis, Escherichia coli and Pseudomonas aeruginosa, to various antimicrobial agents was

examined. All strains were isolated from patients with complicated urinary tract infections (UTIs) who

visited the Department of Urology at Kagoshima University Hospital, between January and December

1999. An inoculum size of 106 CFU/mL was used. Vancomycin exhibited the most potent antibacterial

activity against S.aureus and E.faecalis, with an MIC90 of 1.56ƒÊg/mL. All carbapenems showed potent

antibacterial activity against E.faecalis, with an MIC90 of less than 12.5ƒÊg/mL. All carbapenems and

most of the cephems exhibited potent antibacterial activities against E.coli, with that of meropenem

(MEPM) being especially high (the MIC90 was less than 0.025ƒÊg/mL). MEPM exhibited the strongest

antibacterial activity against P.aeruginosa, with an M1C90 of 3.13ƒÊg/mL. In a regression analysis,

positive correlations were observed between the MICs of MEPM and imipenem (IPM), MEPM and

panipenem (PAPM), and IPM and PAPM in the tested strains. The correlation coefficients ranged between

0.753 and 0.995. A comparison of the MICs of carbapenems against S.aureus, E.faecalis, E.coli and

P.aeruginosa strains isolated between 1997 and 1998 and urinary isolates obtained in 1999, showed no

tendency towards drug resistance in the uroisolates.


