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北里大学病院泌尿器科における尿由来緑膿菌の検討
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   We studied the characteristics of Pseudomonas aeruginosa isolated from the urine specimens 
of the patients with urinary tract infections  (UTI), in the urological unit at Kitasato University 
Hospital, between April, 1989 and March, 1990. 

   Pseudomonas aeruginosa was detected in 8.0% of the total urine specimens (1.1 % from out-

patients, 6.9% from inpatients). Serotype of Pseudomonas aeruginosa was F (33%), G (17%), M 
(14%) and others (36%). In sensitivity tests, imipenem  (IPM) had the lowest MIC among 8 
antimicrobial agents tested, which were imipenem, piperacillin, cefsulodin, ceftazidime, aztreonam, 

gentamicin, amikacin, and ofloxacin with 5.0%, 82.0%, 74.0%, 69.0%, 92.0%,  67.0%, 79.0% and 
 82.0% resistant strains, respectively. 

   Bladder cancer was the most common underlying disease in the urological patients with Pseu-
domonas infection. Pseudomonas aeruginosa infection is still an annoying problem in  UTI among 
compromised patients suffering from advanced urinary tract malignancies. 

                                                    (Acta  Urn'. Jpn. 38: 37-41, 1992) 
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緒 言

尿路感染症 とくに縁膿菌感染症 には宿主側に基礎疾

患を有する場合が多 く,近 年の感受性 の高 い抗生物質

の使用に よ り一旦減少 した ものの最近 にな り再び増加

傾向にある,今 回われわれは泌尿器科入院 および外来

の患者 尿よ り分離同定 された緑膿菌 を対象にその分離

頻度,血 清型別,各 種薬剤に対す る感受性 などを検討

したので報告す る.

対 象 お よ び 方法

(1)臨 床分離株

北里 大学病院泌尿器科入院 および外来患者 の尿由来

緑膿菌 で,1989年4月 か ら1990年3月 までに分離 され

たIOO株 を対象 とした.な お,対 象菌株 は同一患者 よ

り繰 り返 し検出 されて も血清型の重複を さけ るため一

症例一株を原則 とした.た だしこの場 合に血清型が異

なる際 にのみ新症例 として扱 うことに した.
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(2)緑 膿菌 の 同定

乳 糖 加BTB寒 天 培 地 で分 離 培 養 し,グ ラ ム陰 性 桿

菌 チ トク ロ ー ムオ キ シ ダ ーゼ 試 験 陽 性,TSI寒 天 培

地 で は 高 層 部 の発 育 を認 め ず 斜面 部 で ア ル カ リ性 を示

し,ま た ア シル ア ミダ ーゼ 試験 陽 性,KingA,King

B培 地 に よる色 素 産 生 能試 験(Pyocyamin,Fluore-

cein,Pyorubinetc.)を 確 認 し同定 を行 った ・

(3)緑 膿菌 の血 清 型 別

血 清 型 別 は緑 膿 菌 群 別用 の モ ノ ク ロー ナ ル抗 体(メ

イ ア ッセ イ緑 膿 菌 ・明 治製 菓②)を 用 い そ の 使 用 法 に

従 い ス ライ ド凝 集 法 で 実 施 した.

(4)薬 剤感 受 性 の 測 定 法

感 受 性 の 測 定 は 日本 化学 療 法 学 会 微 吊:液 体 希 釈法

(フ ロー ズ ソプ レー トOP栄 研)に よ りlo5CFU/m1,

35℃,18時 間 培 養 で 各種 薬 剤 に 対 す るMICを 測 定 し

た.対 象 薬 剤 はpiperacilin(PIPC),cefsulodin

(CFS),ceftazidime(CAZ),aztreonam(AZT),

imipenem(IPM),gentamicin(GM),amikacin

(AMK),ofloxacin(OFLX)を 用 いた.薬 剤 耐性 の

限 界値 は血 中 濃 度 を 参 考 に してPIPC,CFS,CAZ,

IPM,GM,AMKl6μg/ml,AzT8μg/m1,0FLX

4μg/mlと 制 定 し それ 以 上 のMICを 示 す 株 を 耐 性

株 と した.

結 果
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(1)分 離 頻 度

尿 由来 分離 菌 中 の 緑 膿 菌 の分 離 頻 度 は100株,8.0%

で あ った.こ れ はE,coli(236株,18.3%),Ente-

rococcusfaecalis(157株,12.2%)に つ い で 多 い

(Tablel).入 院,外 来 別に み る と入 院 では86株,

11.8%,外 来 で は14株,2.9%で あ った.

緑 膿 菌 の 分離 頻度 を 月 別 に 調 べ た結 果 をFig.1に

示 す.4月 か ら7月 に か け て分 離 頻 度 は 減 少傾 向に あ

った が,8月 に 上昇,9月 は7月 と 同分離 頻 度に さ ら

に10月 に は4月 とほ ぼ 同 頻 度 とな って い る.ま た12月

が 最 も低 分離 頻 度 で3月 に か け て上 昇傾 向 に あ る こ と

が わ か る.

TableLFrequencyofisolationofpathogenic

bacteriaisolatedfromurinarytract

infection(蓋00strans)
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②1f且 清 型 別 分 布

血清 型 別 分 布 はF型 が最 も多 く33例(33.0傷)つ い

でG型17例(17.0劣),M型14例(14.O%o)以 下8型

9例,A型4例,1型4例,C型3例,E型3例,H

型1例,K型1例,型 別不 能10例 で あ った.血 清 型 別

を さ らに 月別 に調 べ た結 果 をFig.2に 示 す.F型 は

4月 に 多 く5,6月 と次 第 に 減 少 して い く傾 向に あ り

G型 は7月 よ り増 加 し始 め10月 に は か な り多 く検 出 さ

れ た.ま たM型 は4月 か ら6月 に 多 く5月 に ピー クが

み られ た.ll月 以降 に つ いて は1月 にF型 のみ が 検 出

され,そ の 他 の 月 はF.M,G型 以 外 の血 清 型(そ の

他)の 占 め る割 合が 高 い こ とがわ か る.

(3)薬i斉 曝感受 仁k

loo株 の8薬 剤 に 対 す る感 受 性 を 検 討 した(Fig.3).

MIC50で はIPMが2μg/ml,CFS,CAZ,GMが

16μg/mlで あ った が そ の 他 の 薬 剤 は32～128μg/ml

で あ った.Mlc80で はIPMが4μ9/mlと 優 れ た 抗

繭 力 を 示 し た がCAZは32μ9!mlはCFS,AZT

64μg/mlそ の 他 の 薬 剤 は128～256ptg/m1以 上 で あ

った.GMはMIC50が16μg/mlに 対 してMICso

は256μ9/mlで あ りoFLxで はMIC50128μ9/

ml,MICso256μg/ml以 上 と8薬 剤 中 最 も高 いMIC
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Fig.3.SensitivitydistributionofantibioticsagainstPseudomonas
aeruginosaisolatedfromurine(100strains)

Table2.MIC5。andMIC800f8drugsagainst

Pseudomonasaeruginosaandisolation

rateofresistantstrains.
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M型 は256μ9/mlで あ った 。

(5)各 薬剤 の耐 性菌 分 離 頻 度

各 薬 剤 の 耐性 菌 分離 頻 度 を 検 討 した(Table2).

IPMの 耐 性 菌 分離 頻 度 は きわ め て 低 く5.0%で あ っ

た.そ の 他 の 薬剤 で はGM67.0%e,CAZ69.0%,

CFS74.0%,AMK79.O%,PIPC,OFLXは と もに

82.0%,AZT92.0%oと 耐性 菌 の分 離 頻 度 が高 か った.

(6)宿 主側 因子,背 景 疾 患

宿 主 側 因子 と背景 疾 患 の 結果 をFig.4に 示 す.宿

主 側 因 子 は 泌 尿器 悪 性腫 瘍 が 最 も 多 く70.O%eを し め

値 を示 した.

(4)血 清 型 別 に よ る薬 剤 感 受性

お もな 血 清 型 で あ るF,M,G型 に つ い て 薬 剤 感受

性 の結果 をTable2に 示 す.MIC50で はGMに 対

してF型,M型 は16μg/mlで あ る のに 比 してG型 は

256μg/m1でG型 はF,M型 に比 べ4管 の 耐性 を示 し

た.ま たOFLXに 対 し てG型 が4pg/ml,M型 が

64μ9/mlと4管 耐性 で あ る の に比 してF型 は256μ9/

mlでGMと 正 反 対 の 傾 向 を 認 め た.MIC80で も

GMに 対 してF型 が32μg/mlで あ るの に 比 してG,

藤・' な

〔コ 悪性腫瘍70,0%

團 結 石6.0%

皿1前 立腺肥大6.0%

團 尿失禁5.0%

瞳 移植腎3.0%

口 その他10.0%

Fig.4.IncidenceofPseudomonasaeruginosa

infectionsinrelationtotheunderlying

disease
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た,そ の他の背景疾患 としては結石,前 立腺肥大症,

尿失禁,腎 移穂 などがあげ られ る.特 に悪性腫瘍 例の

中で も尿路変更術や末期の カテーテル留置例に多 く,

複数菌感染に多 く認 め られた.

考 察

Table4.Thecasethatthedifferentserotypeof

Pseudomonasaeruginosaisolatedfrom

thesamepatient

血 清 型

緑膿菌 はいわゆ る弱毒性菌 であ り単数菌感染は きわ

めて少な く複数菌感染 として出現す ることが多い.ま

た特に泌尿器科領域においては カテーテル留置や内視

鏡操作後,ま た は 悪性腫瘍の 末期患者 な どのcom-

promisedhostに 検燃 されて い る こ とが 多 い.一 方

緑膿菌の院内感染の因果関係を検討するセこは血清型 と

ファージ型 が有用 で ある とPencheva1)は 述べ てい

る,ま た加藤 ら2)は血清型,フ ァージ型,耐 性型お よ

び プラス ミド検索に よって疫学的に院内感染 の実態把

握がで きる と述べてい る.今 回われわれは主 と して緑

膿菌の分離頻度,血 清型別,各 種薬剤に対す る感受性

などについて検討を行い院 内感染の可能性やその予防

の 目的を含め若干の知見をえ られたので報告す る.

尿由来の緑膿菌の分離頻度は西村 ら3)をは じめ とす

る諸家の報告に よると1970年 代では11.8劣 ～42.4%で

あ り,そ の後の松本 ら4)による報告では1984年8.3%,

広瀬 ら5)の1987年 では8.2%と な り近年多少減少傾 向

向にあ る.わ れわれ も8.O%と これ までの報告 よ り若

干減少の傾向がみ られた.

緑膿菌は水系菌で 自然 界に 広 く分布 して いる6).

Fig.1に おいて10月 か ら3月 は乾燥期 に 相当 しこの

ことに関連 して緑膿菌 の分離頻度が低下 した かについ

ては不明であ り今後季節変動 と因果関係につ いて検討

を加えたい.

緑膿菌の 単数菌感染は12例(12.0%),複 数菌感染

は88例(88.O%)で あ った.ま た複雑性感染症例 の う

ちカテーテル留置例(G-1,5群)は60例(60.0%)で

あ り半数以上を占めた.外 来患者においては半数が カ

19891990年
肱 背景疾意UTI群456789101112雪23旬
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Table3.Classifiedbytypeofurlnarytract
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UTI群 別 症例数 入院 外来

G・1(カテーテル留置症例)
単

数G.2(前 立腺術後感染症)

菌G・3(そ の他の上部尿路感染痘)

感G-4(そ の他の下部尿路感染症)

染

3

2

1

6

3

2

0

4

0

0

1

2

小 計 12 9 3

複数

薗感

染

G・5(カ テ ーテル留 置症例)

G-6(カ テ ーテル非 留置症例)

5749

3f26

8

5

小 計 8875 13

合 計 10084 16

一テル留置例であ りこれは尿路変更術 の術後 または体

内留置 カテーテル(doublepigtailcatheterな ど)症

例 であ った(Table3).西 村 ら3)によるとカテーテル

留 置症例 中 の 尿中緑膿菌検出率は28.8%,鎌 田7)は

64.2%と してお りわれわれ の結果は 後者 の報告 と同様

に高率であった.

つ ぎに今回対象 と した緑膿菌の血清型を検討 した.

そ の結果F型33例(33.O%)が 最 も多 くG型17例

(17.O%),M型14例(14.O%)と 続 いた.各 施設に よ

る血清型の検 出頻度 のパター ンが 異 なる ことは鎌田7)

によ り述べ られている.わ れわれは 今回 モ ノクローナ

ル抗体に よるスライ ド凝 集法 にて血清型 の分類を行 っ

たが,こ の方法はG型,M型 によ く反応す るといわれ

てお り,ま た尿中にはE型 が多 く検 出 した とされてい

る8).し か し今回の検討ではF型 が最 も多 く分離 され

た.血 清型別分離頻 度は時期に よ り異な りF型 が4月

に多 く5,6月 としだいに減 少 して いきかわ りにM型

が しだ いに増加 してい く傾 向がみ られた.さ らにG型

が7月 より増加 しは じめ10月 に は か な り多 く検 出さ

れた.外 来患者 よ り分離 同定 された14株 の うちF,M

G型 は各 々2株 ずつであ った.今 回は緑膿菌 の自己感

染 の有無,病 棟内各所の分離頻度す なわ ち環境因子に

ついては検討 していないが,同 一患者か ら異 なった緑

膿菌 の血清型が分離 された例 の時期に よる変化を まと

めたTable4を み ると,F型 は一年を通 して散在的

に検 出され るがM型 が4月 か ら9月 に か け て 検 出さ

れ,G型 が7月 か ら10月 にま とまって検 出され る傾向

が伺え院 内感染を示 唆す る結果 となって いる.す なわ

ちF型 は緑膿菌全体の時期に よる分離頻度 に関係 な く

一年を通 じて多 く分離 され た ことになる.

つ ぎに 緑膿菌の各種薬剤感受性 をMIC分 布で比

較 した.広 瀬 ら9)によるMICso値 でDKB(0.78μg/
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ml)>CAZ(1.56μg/ml)>CFS(3.13μg/m1)>PL・

B,PIPc,AzT(6.25μ9/ml)の 順 で感受性が高 く,

セフェム系薬剤 よ りア ミノグリコシ ド系薬剤に対す る

感受性の方が やや高か った として い る。 今回の100株

にっいてはGMとAMKがO.12ptg/ml以 下 と最 も

低いMICを 示 した株 もみ られたが,MIC80で み る

とIPMが4μg/mlと 最 もよい 感受性 を示 し,他 の

薬剤はこれに比 して全般に感受性は低 くほ とんど差を

認めなか った.ま たお もな血晴 型であ るF,M,G型

についておのおののMIC分 布をみて も同様 の傾 向を

認 めIPMに 最 も高い感受性 を認め他の薬剤にはほ と

んど差を認め なか った.OFLXな どキノロン系 は村

元10)らの報告にもあ るように最近使用頻度が高いので

耐性菌の出現頻度が高い.わ れわれ の泌尿器科病 棟内

での抗生剤使用頻度はやは り第2世 代あるいは第3世

代のセフェム系が多 く当然の ことなが ら緑膿菌に対 し

て これ らの抗菌力は低 くな る傾向がある.外 来に おい

ては半数以上がキ ノロン系を使用 してお りMIC50に

てOFLxに 対 してF型 は く256μg/ml,M型 は0・5

μg/m1,G型 は4μg/mlで あ りF型 には 耐性 を示 し

た。尿中 よ り緑膿菌が分離 された症例で本菌 に よる重

症感染症は幸 いに してほ とん ど見 られなか った.し か

しcompromisedhostは た とえ弱毒者で も重症 感染

症にな りうる可能性を有 してお り感染予防対策 ととも

に抗生剤の使用方法 の検討が必要 と痛感 された.

緑膿菌が尿 より分離 同定 された 宿主側因子をみ ると

泌尿器科悪注腫瘍 が 最 も多 く70.2%を 占める.吉 田

ら11)の報告で も同様 の傾向を示 し悪性腫瘍 の末期いわ

ゆるcompromisedhostや 尿路変更術 の術後やその

ために よるカテーテル留置症例に検出 され る可能性が

高い ことを示 した.

今回1989年4月 か ら1990年3月 の1年 間のみの調査

であ り必ず しも充分な傾 向を つ か む こ とが で きない

が,院 内感染 の可能性,各 種 薬剤 の耐性化傾向な どが

示唆 された.さ らに今後は感染経路 として緑膿菌の糞

便か らの分離お よび病 棟内の環境 因子 などの検討,病

棟内の伝播調査な どとともに全体の推移 をみるた めに

経年的観察 なども検討 したい と考 えている.

結 語

北里大学病 院泌尿器科外来お よび病棟において1989

年4月 か ら1990年3月 までに尿 より分離 同定 され た緑

膿菌についてその分離頻度,血 清型,各 種薬剤 に対す

る感性について検討 した.今 回の検討 では緑膿 菌の分

離頻度は減少 していた.4月 か ら9月 にかけてその分

離頻度が比較的高 く,全 期間を通 じては変動があるが

F血 清型 が最 も多 く分離 され,ま た院内感染の可能性

も示 された.第2,第3世 代のセ フェム系やキ ノロン

系の薬剤に対 して全体 的に感受性の低下 を認めた.尿

由来緑膿菌は分離頻度が減少 してい るとは いえ院内感

染 の原因菌 として重要であ りそ の予防は怠 るべ きでは

ないと思われた。

なお,本 文の要 旨は第28回 神 奈川県感染症研究会で発表 し

た.
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