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   During 5 years from 1952 to 1956, 319 organism had been cultured from the male 

urethra of 412 cases with N.G.U., who visited the urological clinic of Kyoto University. 

The ratio of these organisms was as follows  ; Staphylococcus 45.6 %, Diphtheroidbacillus 

17.2 Colibacillus 12.9 %, grampositive Diplococcus 8.8 %, Streptococcus 7.2 %, Pro-

teusbacillus 6.4 %, Micrococcus catarrhalis 1.6 %, Streptobacillus Ducrey-like-organism 

0.3 %, and abacterial was 9.7 %. Mixed infection was found in 66 cases (22.9 %), 48 

cases had two kinds, 17 cases had 3 kinds and one case has 4 kinds of organisms. 

   As to 53 strains of these organisms, sensitivity to 7 antibiotics (Pe, SM, CM, AM, 

TM, TC, EM) was measured in vitro, and it was found that many strains revealed strong 

resistance. Particularly, they have had a powerful resistance to the antibiotics which 

had been used previously. As to 2 strains of Staphylococcus albus and each one strain 

of Staphylococcus aureus, Streptococcus haemolyticus,  Diphthero .idbacillus and Colibacillus, 
both development and decline of resistance to 7  antibiotics were observed in ritro. It 

was shown that they development the most powerful resistance to SM and their came Pe, 

CM, TC, AM, EM, TM in order. 

   The organisms which had the strong resistance from the biginning of the culture 

gained less development of resistance in generally, and the decline of resistance was found 
in about one third of all organisms tested in this study, but the tendency of its decline 

was not remarkable.

　　　　　　　1　 緒　　 　　言

　 細菌感染症に対して優れた効力を示す各種抗

生物質の出現にも拘らず,非 淋菌性尿道炎は最

近増加の傾向を示している.予 が先に第IV篇 に

述べた如 く,非 淋菌性尿道炎患者で,す でに抗

生物質に依 り治療を受けたが治癒に至 らずに来

院す る者が多 くなり,し かも其の治療に使用さ

れた薬剤の種類 ・使用量が年 と共に増加 してい

る事は,抗 生物質治療に対して抗療性を示す非

淋菌性尿道炎が少 く無い事を示 している.

　予は此の抗療性の非淋菌性尿道炎を追求する

目的で,男 子非淋菌性尿道炎患者の尿道より細

菌を分離培養し,該 細菌のin　 vitroに 於ける

各種抗生物質に対する感受性,耐 性獲得並びに
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耐性復帰に就いて実験的研究を行つたので其の

成績を報告す る.

皿 細菌培養成績

非淋菌性尿道炎患者の尿道より培養で検出された細

菌に就て,Wilhanison(1947)は 白色及黄色葡萄状

球菌68%,溶 血性葡萄状球菌50%,ヂ フテロイ ド菌48

%,Hughesa.Carpenter(1948)は 葡萄状球菌24

%,溶 血性連鎖状球菌18%,Wecksteina.Rasmu-

ssen(1948)は 溶血性葡萄状球菌68.3%,ヂ フテロイ

ド菌15.4%,白 色及黄色葡萄状球菌13.8%で あつた と

述べている.

本邦に於ても,名 古屋(1921)は 葡萄状球菌55%,

大腸菌40%,変 形菌10%,カ タル性球菌,肥 饒菌及び

緑膿菌各5%,高 岡(1931)は 黄色葡萄状球菌41.8

%,双 球菌34.3%,山 本 ・田中(1953)は 葡 萄状球菌

81.1%,グ ラム陽性双球菌21.6%,連 鎖状球菌10.8'

%,カ タル性球菌5.4%,不 明菌21.6%,田 村等(195

4)は 葡萄状球菌55%,ヂ フテロイ ド菌18%,双 球菌

11%,カ タル性球菌7%,小 西(1955)は 葡萄状球菌

51,5%,ヂ フテロイ ド菌20.9%,大 腸菌14.5%,変 形

菌12.9%,連 鎖状球菌7%,カ タル性球菌6.4%,森

(1955)は 白色葡萄状球菌40%,桿 菌12%,其 の他を

証明し,田 辺(1955)は 白色葡萄状球菌29%,桿 菌9.

7%を 証明している.

培 養上無 菌であつたものは田 村等9%,小 西14.5

%,森36%,田 辺58.1%で あつた と述べ,2種 以上の

細菌に依る混合感染は小西に依 ると30.6%で あつたと

i報告している.

予 は昭和27年 より昭鴉31年 に至 る5年 間に,予 の教一

室を訪れた男子非淋菌性尿道炎患者の中319例 に就い・

て尿道細菌の培養を施行 した.

1培 養方法

健康入に於ても舟状窩に細菌を証明すると謂われる

為,検 査甜料採取に当つては此の点に注意して早朝尿

道分泌物,誘 発試験後の尿道分泌物又は前立腺マッサ

Pジ 後の前立腺分泌物を採取し培養を行つた.勿 論,

塗抹標本の鏡検を行い,細 胞内に見出される細菌が培

養上陽性である事を確めた.分 離及鑑別に使用した培

地は,石 原氏淋菌培地,普 通寒天培地,血 液培鞄,遠

藤培地,Kligler培 地,尿 素培地等を使用し生物学的

性状を検索して菌種を決定した.

2培 養成績

上記5力 年間に於ける細菌培養成績を示す とTable

1,Table2の 如 くである.

Table】 一■NumberofOrganism

No.ofKindsof
Organism

L195219531954195519561Tota1

NoOrganism 458311 31

OneKipd 3146525043 222

TwoKiコds 12871110 48

ThreeKinds 23354 17

FourKiコds 0010 .0 1

「Pota1 4962716968 319
画

Table2.BacteriologicDiagnosis

Organism
ll952119S3119S41195SllgS61T…1 PerCent

Staphylococcus

Streptococcus

a11)US
1・ ・

aureUS

citreUS

haemolyticus

anhaemolyticus
(viridans)

Diphtheroidbacillus

Colibacillus

GrampositveDiplococcus

Proteusbacillus

Micrococcuscatarrhalis

StreptobacillusDucrey-1ike・organis】rm

6

1

5

1

6

6

5

3

2

0

k・12・
3

0

4

O

10

11

8

6

0

0

8

0

6

2

14

5

4

4

1

1

31

4

O

3

2

19

15

6

6

1

0

25

2

1

3

1

15

11

10

5

2

0

145

23

2

21

6

170

27

64

48

33

24

6

1

38.9%

6.2%

0.5%

5.6%

L6%

45.6%

7.2%

17.2%

12.9%

8,8%

6.4%

1.6%

O。3%,
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即ち培養を行つた319例 申無菌の者は31例,細 菌陽

性 の考は288例'で,2種 以上の細菌に依 る混合染染を

認 めたのは66例(22.9%)有 り,細 菌が2種 類48例,

3種 類17例,4種 類1例 である.分 離した細菌の種類

は,葡 萄状球菌が最も多 く45.6%,其 の中白色葡 萄状

球 菌が大半を占めている.次 いでヂフテロイド菌17.2

%,大 腸菌12.9%,以 下 グラム陽性双球菌,連 鎖状球

菌,変 形菌,カ タル性球菌,軟 性下瘡類似菌の順 とな

る.

皿 各種抗生物質に対する細菌の感受性

1実 験使用菌種及び実験方法

実験に使用した菌は,上 記 の尿道より分離 した細

菌の申より白色葡萄 状球 菌23株,黄 色葡萄状球菌4

株,溶 血性連鎖状 球菌3株,非 溶血性連鎖状球菌1

株,ヂ フテロイ ド菌6株,大 腸菌6株,グ ラム陽性双

球菌5株,変 形菌2株,カ タル性球菌2株,軟 性下瘡

類似菌1株 及び対照 として黄色葡萄状球菌209Pを 使

用した二

使用した抗生物質はPenicillin(Pe),Strepto一
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mycin(SM),Chloramphenicol(CM),Chlortetra-

cycline(AM),Oxytetracycline(TM),Tetracy-

cline(TC),Erythromycin(EM)の7種 類 で,之

等 抗 生 物 質 を1%葡 萄糖 加 ブイ ヨ ソで稀 釈 して 各 濃 度

を製 作 し,予 め1%葡 萄 糖 加 ブ イ ヨソに て37℃24時

聞培 養 した 試 験 菌 液 の1白 金 耳 を之 に接 種 し,再 び

37℃ にて24時 間培 養 を行 い 感受 性 を測 定 した.各 抗 生

物 質 の稀 釈 濃 度 は,例 外は あ るが 大 略 次 の如 く した 。

O.01,0.02…0。1,0.2,…1.0,1.1-・5,0,6◆0…10,20…

100,200…u/cc叉 は γ/cc

2実 験 成 績

(1)葡 萄 状球 菌

白色 葡 萄状 球 菌23株,黄 色 葡 萄 状 球 菌4株 及 び対 照

菌 の黄 色 葡 萄 状球 菌209Pの7抗 生 物 質 に対 す る感 受

性 はTable3,Table4に 示 す 如 く であ る.

即 ち 葡 萄状 球 菌 の感 受 性 はPeo.8～500u/cc,SM

1.2～400γ/cc,cM1.o～500γ/cc,AMo.5～30γ/cc,

TMo.5～50γ/cc,Tco.3～50γcc,EMo.05～8γ/cc

とな り,各 抗 生物 質 に対 し て比 較 的に 強 い 抵抗 性 を有

し,殊 に白 色 葡 萄状 球 菌No.1,No.2,No.10,

Table3.Sensitiv三tyofStaphylococcusalbusto7Antibiotics

Strain

No.

No.1

No.2

No.3

No.4

No.5

No.6

1N
o.7

No.8

No.9

No。10

.No.11

No.12

=No.13

No.14

No.15

No.16

No.17

二No.18

No.19

No.20

.No。21

No.22

No.23

Pe

・20U/CC

500〃

60〃

5〃

O.8〃

1.4〃

20

15

3

400

50

1.8

3.6

2.1

1.3

0.5

10

7

200

100

25

6

2.4

〃

〃

〃

〃

ノ

〃

〃

〃

〃

ノ

〃

〃

〃

ノ

ノ

〃

ノ

SM

100γ/cc

25

4∞

200

10

8

10

6

9

25

100

2

70

50

6

2.5

5

8

300

200

4.1

1.2

2.3

ノ

〃

〃

〃

〃

ノ

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

ノ

ノ

ノ

〃

〃

〃

CM

5∞ γ/cc

1∞

50

20

6

菊

30

!

70

50

25

8

60

10

200

80

25

20

50

〃

〃

〃

〃

ノ

〃

〃

2.5〃

〃

〃

〃

〃

2.5〃

1.4〃

2.5〃

〃

〃

〃

〃

ノ

〃

〃

AM

7γ/cc

2.3■ ●

30■ ■

15〃

3.2〃

2.7〃

8〃

0,5〃

0.5〃

10〃

20〃

2.8〃

3.3〃

1.2■ ■

0.7〃

0.5〃

0.8■1

6〃

30〃

2.5■ ■

0.5〃

2.3■ ■

1.4〃

TM

7γ/cc

2

40

10

6

2

7

O.7

1

10

25

2.5

4

1.1

0.8

2

0.5

10

50

1.5

0.5

1.2

1.7

〃

〃

〃

〃

〃

〃

ノ

ノ

ノ

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

TC

5γ1cc

3

30

10

5

2

10

0.5

0.8

7

10

2.5

2.6

1.1

0.5

0.3

0。4

9

50

2.5

0.4

2

0.8

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

ノ

〃

〃

〃

〃

ノ

〃

〃

〃

〃

EM

o.3γ/cc

2.5〃

0.5〃

0.1〃

0.2〃

4〃

0.1〃

1,3■1

0.1〃

1.1〃

2〃

0.05〃

0.8〃

O.2〃

0.3〃

1〃

0.1〃

0.2〃

8〃

1.2〃

0.8〃

O.05〃

0.3〃

Previously
GivenDosage

SM29

Pe1800×104u,CMgg

SM139,CM39

AM36g

AM

Pe

Pe900×104uCM3g

CM10g

Pe3000×104u

SM5g,CM,AM
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Table4.SensitivityofStaphylococcusaureusto7Antibiotics

Strai血

No。

No.

No.

No.

No.

1.

2

3

4

Pe SM'

20u/cc4γ/cc

50/■20〃

8〃10〃

3.9〃7〃

209P ○.05〃 O.5〃

CM

500γ/CC

90〃

20〃

30〃

6〃

蝋

7γ/cc

8〃

1.3〃

3.2〃

0.04〃

TM TC

8γ/ccloγ/cc

10〃7〃

1〃2.1■!

5"12●6"

・.・・〃[・.・ ・〃

EM

o.2γ/cc

1.1〃

0.1〃

0.3〃

0.2〃

Previously

GivenDosage

AM12g

PeIQOO×104u

CM1・5g

TM29

No.19及 び黄色葡萄状球菌No.2の 如 く,既 に治

療に使用された薬剤に対 して特に強い抵抗性を示 して

いる.し かし白色葡萄状球菌No・16黄 色葡萄状球菌

No・3の 如 く抵抗性を認め無い場合もある.

(2)連 鎖状球菌

溶血性連鎖状球薗3株,非 溶血 性連鎖 状球菌(緑

色連鎖状球菌)1株 の7抗 生物 質に対す る感受性は.

Table5に 示す如 くである.

Table5.SensitivityofStreptococcusto7Antibiotics

OrganismPe

Streptoccccus

haemolyticus

Streptococcus

viridans

　
No.112u/cc

No.25■!I

N。,316"{

1.2〃

SM

8γ/cc1

30■!

7〃

3.7〃

・MIAMTMIT・

30γ/cc

lO■ ■

4〃

2.3〃

2γ/cc、2.5γ/cc

　
4.3〃3.8〃

1.1〃1,5'〃

「1γ/cc

3.2■ ■

8〃8〃

1〃

層

10〃

EM

0,5γ/cc

O.3〃

2.5〃

0.1-

Previously
GivenDosage

.Pe300×104u,SM

AM?

即 ち 連 鎖 状 球 菌 の 感 受 性 はPe1.2～6u/cc,SM3.7

～30γ/cc,cM2.3～30γ/cc,AM1.1～8γ/cc,TM

1.5～3.8γ/cc,Tc1～10γ/cc,EMo.1～2.5γ/ccで

あ る.

(3)ヂ フテ ロイ ド菌

ヂフテロイ ド菌6株 の7抗 生物質に対する感受性ば

Table6に 示す如 くである.

Table6.SensitivityofDiphtheroidbacillusto7Antibiotics

L

Strain
No.

Pe SM CM AM TM TC EM
Previσuly
GivenDosage

No,1 9U/CC eoγ/cc 20γ/cc o.7γ/cc 2γ/cc 1.5γ/cc o.8γ/cc

No.2 2.5〃 2〃 3D〃 3.1ノ 4.8〃 1〃 9〃

No.3 20〃 9〃 50〃 1.5ノ 1。5ノ 1.1〃 3.1〃 Pe500×104u,SM,CM

No.4 10〃 4.7〃 8〃 4.1〃 3.4〃 3.7〃 1.7〃 TM～

No.5 9〃 3.3〃 30〃 2.2〃 5.4〃 1.8〃 2.3〃 AM3g

No。6 7ノ 40〃 9〃 2.8〃 2.9〃 2.6〃 8〃 Pe100×104u

EM2.5g

即 ち,Pe2.6～20u/cc,sM2.1～40γ/cc,CM8～

50γ/cc,AMo。7～4.1γ/cc,TM1.5～5.4γ/cc,Tc1

～37γ/cc,EMO.8～9γ/ccで あ る .

(4)大 腸 菌

大腸菌6株 の7抗 生物質に対する感受性はTab167

に示す如くである.
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Table7.SensitivityofColibacillusto7Antibiotics
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Strain
No. Pe

」

SM CM AM
」TM

TC EM

ト

Previo血sly

GivenDosage

NOr

No。

No.

No.

No.

No.

1

2

3

4

5

>500u/cc

>500〃

>500〃

>500〃

4∞ 〃

6>5∞ 〃

100γ/CC

60〃

200〃

200〃

60〃

90〃

70γ/CC

30〃

1◎O〃

30〃

80〃

70〃

5γ/cc

1.1〃

0.9〃

4.4〃

2.2〃

3.8〃

5.2γ/cc

2.3〃

0.7〃

6〃

2.6〃

5〃

5。3γ/cc

2.2〃

O.4〃

6.7〃

1.6〃

2,2〃

>100γ/cc

>100■ ●Pe800×104u

>100■!

>100〃

>100〃

>1◎0〃

Pe,SM49

CM39

即 ちPe400～>500u/cc,SM60～200γ/cc,CM

30～100γ/cc,AMO.9～5γ/cc,TMO.7～5.2γ/cc,T

CO.4～6.7γ/cc,EM>100γ/ccで あ る.

(5)グ ラム陽性双球菌

グラム陽性双球菌5株 の7抗 生物質に対す る感受性

はTable8に 示す如くである.

Table8.SensitivityofgrampositveDiplococcusto7Antibiotics

Strain

No.
Pe 1 SM CM AM TM TC EM

Previously

GivenDosage

No,1 2.1u/cc 2,5γ/cc 60γ/cc 2.1γ/cc 6γ/cc 3.2γ ノcc O.2γ/cc

No.2 30ノ 50〃 100〃 1.9〃 5.2〃 1.7〃 0.9〃
Pe2000×104u
SMIOg,CM

No.3 10ノ 8〃 50〃 5.8〃 5。1ノ 4.3〃 0.7〃

No.4 6〃 20〃 200〃 2.2〃 3.7ノ 0.8〃 2.5〃 CM～

No.5 40〃 2Q〃 80〃 1.4〃 3.8〃 0.6〃 1.8ノ

即 ちPe2・1～40u/cc,sM2・5～50γ/cc,CM50～(6)変 形 菌

200γ/cc,AM1・4～5・8γ/cc,TM3・7～6γ/cc,Tc変 形 菌2株 の7抗 生 物質 に対 す る感 受 性 はTableg

o.6～43γ/cc,EMo・2～2・5γ/ccで あ る,に 示 す 如 くであ る.

Table9.SensitivityofProteusbacillusto7Antibiotics

Strain
No.

Pe SMCMAMTM TCEM
Previously

GivenDosage

No.1

No.2

300u/cc

50〃 難1:瞥 〉欝1辮 鷲:諮
Pe5000×104u

SM,CM,TM12g

Pe3000×104u

即 ちPeso・v30dn/cc,sM20～60γ/cc,cMlo～40(7)カ タル性 球 菌

γ/cc,AMloo～>100γ/cc,TM>100γ/cc,Tc70カ タ ル性 球 菌2株 の7抗 生 物 質 に対 す る 感 受 性 ぱ

～>100γ/cc,EM>100γ/ccで あ る.TabIeloに 示 す 如 くで あ る .

Table10.SensitivityofMicrococcuscatarrhalisto7Antibiotics

Strain

No.

No.1

No.2

Pe SM CM

4u/cc

1.5〃

90γ!CC

20〃

2γ/cc

3〃

AM

o.6γ/cc

2〃

lTM
1γ/cc

1.7〃

TC

1.3γ/cc

1.5〃

EM
Previously
GivellDosage

::紳　
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即 ちPe1.5～4u/cc,SM20～90γ/cc,CM2～3

7/cc,AMo.6～2γ/cc,TM1～1.7γ/cc,Tc1.3・y

1・5γ/cc,EMo.9～2・1γ/ccで あ る.

附 軟 性 下 瘤 類 似 菌(所 謂 「佐 世 保 菌 」)

軟 性 下 瘡 類 似 菌(所 謂 「佐 世 保 菌 」)は,1952年 青

木 等 に依 り報 告 され た もの で,当 時 佐 世 保 地 区 に 多 く

発 見 され,非 淋 菌 性 尿道 炎 の一 病 源 菌 として 話 題 を 撤

いた.本 菌は型 態的には軟 性下瘡菌 と異る所が無い

が,臨 床的及び細菌学的には明瞭に区別が出来る。細

菌分類上,本 菌が如何なる地位にあるかは現在尚不明

であるが,広 義の連鎖状桿菌,就 中そのエソテロコッ

クス群に所属したものでは無いか とも云われる.

本菌の7抗 生物質に対す る感受性はTable11に 示

す如 くである.

Table11. S。n。iti。ity。fSt。 。pt・b・ ・illu・D・ ・rey-like-・rg・ni・mt。7FA・tibi・tics

Pe

5.2u/cc

SM

3.1γ/cc

CM AM

50γ/cc 20γ/cc

TM

6.2γ/cc

TC

10γ/cc

EM

0.4γ/cc

IV各 種抗生物質に対する細菌の耐性獲得

1実 験使用菌株及び方法

上記各菌の中から白色葡萄状球菌No・2,No・9,黄

色 葡萄状球菌No.3,溶 血性連鎖状球菌No.1,ヂ フ

テロイド菌No.2,大 腸菌No.1の6菌 株を選び,

Pe以 下7抗 生物質に対する耐性獲得に就き実験を行

つた.但 し大腸菌No・1の みはEM,Peに 就 いて行

わなかつた.

培養方法は淋菌の場合(第 亙篇,皿 及び第 皿篇,

皿)と 同様で,逓 増的抗生物質含右培地に10代 継代培

養する方法を行つた.

2実 験成績

Pe以 下7抗 生物質に対する耐性獲得を一括 して表

示すればTable12の 如 くで,之 を各抗生物質毎に

述べると以下の如 くである.

TabI嘘 壇.D囎v匹,監 〔R酋 竃 ヒ7Anヒ 邑』陀lco

SM CM AM TM TC EM
Organism

厩 意臨瓢濫撫q灘 ・離1鷺1蜘 鵠 。㍑ 躍鷺,:1撫 綿 ,謙1暗131儲 譜 。躍 。～レノε1
R嘆 瓢o.02D
巳volo} 日離 且暗1ε1

蝋ioo`D
8りo邑OP

Staphylo.alb.No.2 500叫500 1.0 25→130 5.2 100一 レ130 1.3 2,3→3.2 1.4 2,O→3.8 1.9 3→4.7 1.6 2,5→2.7 1.1

〃No.9 3→25 8.3 9→280 31.1 2.5→45 48

、

0.5→3.1 6.2 1一 う2.7 2.7 O.8→3.0 3.8 0.1→0.3 3

Staphylo.舳 ℃,No.3 8-。60 7.5 10→170 17.0 20→80 4.0 1,3→2.2 1.ア 1→2.4 2.4 2.1→4.5 2.1 0,1→0.4 4

Strepto.haemoly.No.1 2→7 3.5 8→50 6.3 30→60 2.0 2→2.7 1.4 2.5→3。3 1.3 1→1.9 1.9 0.5→0。9 1.8

Djp臨theroid.No.2 2.5→65 26.O 2→40 20.0 30→90 3.O 3.1→6.0 1.9 4.8一 し7.1 1.5 1噂3.7 3.7 9,0→10.1 1.1

・Coli、No.2 一 一 100→700 7.0 70→180 2.6 5→5.3 1.1 5,2→5.2 1.O 5.3→5.6 1.1 一 一

(1)Penicilln

初 めか ら500u/ccと 云 う弱い感受性 を示 した白

色 葡萄状球菌Nα2は 耐性を獲得しなかつたが,其 の

他の菌(大 腸菌No.1は 除 く)は 原株の3.5～26倍,

平 均9.3倍 の 耐性を獲得し,最 高 はヂ フテロイド菌

.No.2で あつた.之 を曲線に画くとFig.1の 如 く

'である
.

(2)Streptomycin

6菌 株が10代 後 に獲得 した耐性i度は5.2～31.1倍,

平 均14.4倍 で,白 色葡萄状球菌No.9が 最高であ り

,7抗 生物 質の中でSMが 最 も強 く耐 性を獲 得 し

た.耐 性獲得曲線はFig.2の 如 くである.

(3)Chloramphenicol

6菌 株は,CMに 対 してSM,Peに 次 いで強い耐

性を獲得し,10代 後に於ける耐性度は1.3～18倍,平

均5.2倍 とな り,白 色葡萄状球菌No.9が 最 高であ

つた,之 を曲線に画くとFig・3の 如 くである.

(4)Chlortetracycline

AMに 対 す る6菌 株 の10代 後 の 耐 性 度 は1 .1～6.2

倍 ・平 均2・3倍 で ・ 自色 葡 萄状 球 菌No・9が 最 高 で あ

つ た.之 を 曲線 に画 くとFig・4の 如 くで あ る .
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=Fig.1RateofDevelopmentofResistanceFig.4RateofDevelopmentofResistance

toPenicillintoChlortetracycline
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(5)Oxytetracycline

TMに 対 す る6菌 株 の10代 後 の 耐 性 度 は1.3～2.7

倍,平 均1.8倍 であ つ た.白 色葡 萄状 球 菌No.9が 最

高 で,大 腸 菌No.1は 全 く耐 性 を獲 得 し な か つ た.

之 を 曲線 に 画 く とFig.5の 如 くであ る.
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(6)Tetracycline

rrcに 対 す る6菌 株 の10代 後 の 耐 性度 は1.1～3.8

倍,平 均2.4倍 で,白 色 曹 萄状 球 菌No.9が 最 高 であ

つ た.之 を 曲線 に 画 く とFig.6の 如 くで あ る.

Fig.6RateofDevelopmentofResistance
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(7)Erythromycin

大 腸 菌No.1を 除 く5菌 株 のEMに 対 す る10代

後 の 耐 性度 は1.1～4倍,平 均2.2倍 で,黄 色 葡 萄状 球

菌No.3が 最 高 であ つ た.之 を 曲線 に 画 く とFig.7

の如 くで あ る.

Fig.7RateofDevelopmentofResistance

toErythromycin
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V各 種抗生物質に対する細菌の耐性復帰

1実 験使用菌株及び方法

実験に使用した菌株は,上 記耐性獲得の実験に使用

した6菌 株の10代 目のもの,即 ち各航生物質に耐性を一

得たものである.之 を抗生物質を含有せぬ培地に10f㌃

継代培養 した後,Pe以 下 の7抗 生物質に対する感受。

性を調査 した,

2実 験成績

耐性復帰を示 したのは,白 色葡萄状球菌No・2ヵTC:

に,白 色葡萄状球菌No・9がPe,AM,TM,黄 色

葡萄状球菌No.3がPe,AM,TC,EMに,溶 血性・

連鎖状球菌No・1がTCに,ヂ フテロイ ド菌No.2T

がPe,CM,AM,TM,EMに 対 してであるが其の程=

度は僅かであ り,其 の他は総て復帰を示さなかつた.

白色葡萄状球菌No・2はPeに 対 して,大 腸菌H

No.1はTMに 対 して耐性獲得を示さなかつたが,

耐性復帰も示さなかつた.

各菌の耐性復帰を表示すればTable13の 如 くで

ある.

Table13.DeclineofResistanceto7Antibiotics

Organism

Staphylo.alb.

ノ

No,2

No,9

Staphylo.aure.No.3

Strepto・haemo・No・1

Diphtheroid.

Coli.

No.2

No.1

Pe(u/cc)

5∞ →500

25→20

60→47

7→7

65→60

SM(γ/cc)

130→13Q

280→280

170→170

50→50

40→40

700→700

CM(γ/cc)

130→130

45→45

80→80

60→60

90→80

180→180

AM(γ/cc)

3.2→3.2

3.1→2.8

2.2→2.1

2.7→2.7

6.0→4.5

5.3→5,3

・M(・/cc)ト ・(・・cc)!・M(・/cc)・

3.8ら3.8

2.7→2.3

2.4→2.4

3.3→3.3

7.1→7.0

5.2→5.2

4.7→4.6

3.0→3.0

A.5→4.2

1.9→1.8

3.7→3。7

5.6→5.6

2.7→2.7

0.3→O.3

O,4→0.3:

0.9→O.9'

101.→9,8

vr考 按

叙上の如 く,予 は最近5力 年聞に於ける非淋

菌性尿道炎患者の中319例 に就い て尿道 細菌の

培養検出を行い,分 離 した 細菌 の一 部に 就き

Pe以 下7抗 生物質に対する感受性と,耐 性獲

得及び耐性復帰を検索した.

検出した細菌は,葡 萄状球菌45.6%が 最高で

以下ヂフテロイ ド菌17.2%,大 腸菌12.9%,グ

ラム陽性双球菌8.8%,連 鎖状球菌7.296,変 形

菌6.4%,カ クル性球菌1.6%,軟 性下瘡類似菌

0.2%で,混 合感染は22.9%に 認められ,諸 家

の報告 と比べて特に著しい変化を見ない.軟 性

下瘡類似菌の1例 は,昭 和29年 に発見 した者で

あり此の1例 以外には認めて居 ない.当 時,長

崎 ・佐世保地区に於て多数発見せられ,北 海道.

でも少数発見 された というが其れ以外には報告

が無い.又 培養の結果無菌の者が9.7%あ り,

この数値は田辺,森,小 西の報告する14.5～5&

%よ りは少 くJ田 村の報告する9%と 略々同率一

である.

分離された各種細菌のPe以 下7抗 生物質に.

対する感受性は・普通報告されている同種類の

菌に比較して全般的に弱 く・中には非常に高度

な耐性を示すものも少 くない.即 ち一例を白色.
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葡萄状球菌 に とる と,Blisseta1(1949),

Waksmaneta1(1950),Kagancta1(1951),

Lawrenceeta1(1953),Finlandetal(1954)

等 ・々 に依 り述べ られ てい る感受性は,PeO.02

～2u/cc,SM2～10γ/cc ,CM1～10γ/cc,

AM,TM,TCO.08～1γ/cc,EMO.01～3.1

γ/ccで あ るが,予 の成績はPeO.8～500u/cc,

SM1.2～400γ/cc,CM1.0～500γ/cc,AMO.5

～30γ/cc ,'TMO.5～50γ/cc,TCO.3～50γ/cc,

EMO.05～8γ/ccの 如 くであ る.白 色葡萄状球

菌No.3,No.10,No.11,No.19,グ ラ ム陽

性双球菌No.3等 は,各 抗生物質 に一様 に高

度の耐性 を示 し,白 色葡萄状球菌No.20,No.

21,黄 色 葡萄状球 菌No.3ヂ フ テ ロイ ド菌No.

3大 腸菌No.3等 は あ る抗 生物質 に対 しては

高度 の耐性を有 しているが,他 の抗 生物質 には

比較的感 受性を示 している.Invitroに 於 け

る成績が其 の儘invivOの 成 績では無 いか ら

この様な高度 の耐性 が自然 耐性で あるか獲得耐

性で あるかに 就 ては 勿論軽 女 し く云 汝出来 な

い.し か し,Roulltreeeta1(1952),Koch

eta1(1952),Kenneyeta1(1953),Gorzy-

nskieta1(1953),永 井(1953)等 は 葡萄状

球菌,連 鎖状 球菌,大 腸菌等 の菌 に於 て,逐 年

的に種 汝の抗 生物質 に対 し耐性菌 が増加 してい

る事 を報告 して居 り,又 非淋菌性 尿道炎が比較

的治癒 し難 く慢性化す る事 が多 く,そ の為治療

に多 くの抗生 物質を使用 し,し かも治癒 に至 ら

ぬ者が多 い事 を第W篇 に述ぺた が,こ の事実 よ

り考 える と本疾患 は他 の細菌感染症 と異 り,患

者か ら患者へ と速 かに感染 して行 く過程 に於 て

抗 生物質 の洗礼 を屡 汝蒙 る故 に獲得 した耐性 で

あつて,本 疾患 に特異 的な ものではないか と老

え る.一 方 白色葡萄状球菌No.2,No.4,No.

5,No.10等 の様 に,治 療 として以前 に使 用 さ

れた抗生物質 に対 しては他 の抗 生物質 に比 して

明 らか に強い耐性 を示 してい るもの も見受 け ら

れ る事は,此 の事実 を裏書 きす るか の如 くであ

る.全 般的に云 えば,あ る抗生 物質 に耐性 を有

す る菌株 は他 の抗生物質 に も耐性を示す場合 が

多 く,逆 に或 る抗生 物質に感受性 を有 す る菌株

は他 の抗 生物質 に も比較 的に感受性 を示す場 合

71

が多い様である.

白色葡萄状球菌,黄 色葡萄状球菌,溶 血性連

鎖状球菌,ヂ フテロイ ド菌及び大腸菌を,各 抗

生物質含有培地で10代 継代培養を行つた所平均

して最も強 く耐性を獲得するのはSMに 対 し

てであり,平 均14.4倍 となり次いでPe9.3倍

CM5.2倍,以 下は2.4～1.8倍 と大差がなかつ

た.白 色葡萄状球菌No、2のPeに 対 して,

大腸菌No.1のTetracycline系 抗生物質に

対 しての如 く,初 めから強い耐性を有 している

場合は殆 ど耐性獲得を示さなかつた.

上記の耐性を獲得 した10代 目の菌を抗生物質

を含有せぬ培地で10代継代培養した結果は,約

1/3の 菌種に僅かの耐性復帰 を認 めたに過ぎな

かつた.殊 にSMで はどの菌株 も耐性 復帰を

示さ無かつた.此 の事実 も,上 述 の如 く分離 し

た細菌に耐性の強いものが多い事を裏附けるも

のの様である,

冊 結 論

1)昭 和27年 より昭和31年 に至る5年 間に,予

の教室外来を訪れた男子非淋菌性尿道炎患者の

中319例 に就いて尿道細菌を培養 し検索した.

2)細 菌培養成績は葡萄状球菌45.6%,ヂ フテ

ロイ ド菌17.2%,大 腸菌12.9%,グ ラム陽性双

球菌8.896,連 鎖状球菌7.2%,変 形菌6.4%,

カタル性球菌1.6%,軟 性下瘡類似菌0 .3%,無

菌9.7.%oで あつた.

3)細 菌性尿道炎の申,二 種以上の細菌に依る

混合感染は66例(22.9%)で,細 菌が2種 類の

もの48例,3種 類のもの17例,4種 類 のもの1

例であつた.

4)白 色葡 萄状球 菌23株,黄 色葡 萄状球菌4

株,溶 血性連鎖状球菌3株,非 溶血性連鎖状球

菌(緑 色性連鎖状球菌)1株,ヂ フテロイ ド菌

6株,大 腸菌6株,グ ラム陽性双球菌5株,変

形菌2株,カ クル性球菌2株,軟 性下瘡類似菌

1株 に就いて,Pe,SM,CM,AM,TM,TC

EMの7抗 生物質に対する感受性を測定した.

5)各 菌 とも各抗生物質に対 して一般に述べら

れている同種の菌の感受性に比較 して弱いもの

が多かつた.殊 に以前に治療に使用された薬剤
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に対 しては強い抵抗性を示す事が多い.

6)上 記の菌の中白色葡萄状球菌2株,黄 色葡

萄状球菌,溶 血性連鎖 状球菌,ヂ フテロイ ド

菌,大 腸菌の各1株 を選び,Pe以 下7抗 生物

質 に対する耐性獲得を調べた.一 般的には各菌

ともSMに 対して最も強 く耐性 を獲得 し,次

いでPe,CM,そ の他 の順 となる.叉 初めから

強い抵抗性を 有した 菌は耐 性獲得が一 般に少

ル・.

7)こ の耐性を獲得 した菌の耐性復帰は,10代

後 に於て約1/3の 菌株に認められ るが其の程度

は僅かである.

8)抗 療性の非淋菌性尿道炎の多くは,か かる

強い抵抗性を有する細菌感染 によるもので無い

か と考える.
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を頂き御校閲を賜つた恩師稲田教授に謹んで感謝の意

を表します)




