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   Clinical studies were performed on 115 fungal strains isolated from the urine of 36 patients. The 

predisposing factors were fungal urinary tract infections, antibiotics and indwelling catheter. Forty 

five strains of the 115 strains were Candida albicans, the most prevalent, followed by 25 strains of C. 

tropicalis and 22 strains of Trichosporon beigelii. Species of Torulopsis were rare, only 5 strains 

were isolated. Sixty strains (56%) co-existed with bacteria in urine. The co-existing bacteria most 

frequently isolated were Pseudomonas and Streptococcus. 

   The minimum inhibitory concentration (MIC) of 5-FU was measured using the Bact-Morphology 

Agar medium. C. albicans, C. guillermondii, and Torulopsis glabrata showed an excellent MIC (under 

0.78 pg/m1), C. tropicalis, C. parapsilosis, T. beigelii, and T. cutaneum showed a poor MIC (over 100 

pg/mi)
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緒 言

近年 のめ ざましい抗生物質 の進歩に ともない尿路感

染症に対 しての化学療法 は優れた効果を あげている一

方で耐性菌の出現,菌 交代現象 の発生 などの問題が生

じている.特 に真菌性 尿路感 染症 は従来 で は 症 状 が

無け れ ば 治療の対 象 とな らない とまで いわれ ている

が1^9),細 菌にたいす る薬剤 と比較 して 真 菌 にた いし

ての有効かつ安全な薬剤がほ とん ど無い こと,あ るい

は真菌性尿路感染症を持つ患者は複雑な背景を有 して

お り全身性真菌症 の誘因 となる場合 も報告 されたく)こ

となど より注 目され 始めた疾患 である・

今回,真 菌 性尿路感染症 への対 策の第一歩 として,

尿 よ り真菌 の分離 された患者背景 とその真菌にたいす

る5-Fluorocytosine(5-FC)のMICに つ い て検討

した の で そ の概 略 を 報 告 す る.

対 象

1983年2月 ～1984年5月 の間 に 当科 通 院 あ る い は入

院 中 の患 者 で,尿 真 菌培 養io5個 ノml以 上 を 認 め た

36名 か ら得 られ た115株 を対 象 と して そ の基 礎 疾 患,誘

発 因 子 を,5-FGのMICに つ い て は 測 定 可能 で あ っ

た99株 に つ い て検 討 した.

MIC測 定 方 法

真 菌 の5-FCに た いす るMICはBact-Yeast-

MorphologyAgar培 地 を使 用 した 希 釈 法 に よ り実

施 した5)(Table1).
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Tablel.MIC測 定 方 法(5-FC) Table3.臨 床 分離菌株一覧表(115株)

L前 培 養SGBmedium37℃,24時 間

2,接 種 菌 量

3.MIC測 定

検出数 小 計 合 計

105cells/ml液 に調 整

103cells/1spot

YMAmedium31C,48時 間 ・96時 間

(十):colony1個 以 上

(一):う すい 菌苔 の み 発育
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(コ自躍didi=Pα 「口P8`'08ピ8

C伽d'dα9ロ'"`eη 陀and`f

Tonr'o燗f89肋 ゐπ吻

Toro'oρ8f80α 舩`伽

Trichoaporonbeige[ii

Trichoeporortcutarteurrt

Table2.基 礎 疾 患 一覧 表

前立腺肥大症

担癌患者

(膀胱癌〉

(その他癌)

神経因性膀胱

水 腎 症

15例

13例

(9例)

(4例)

5例

3例

45

25

9
483

4

15

22

5 27115

s,血eo`ロm

S.ノヒ置eeα'`8

S.epidermidie

S.aureua

Paeudoinonaeapp.

S.marceecena

他 のGNB

14

8

5

128

31

10

3778106

221

合計36例

結 果

1.患 者背景

年齢は31～86歳,基 礎疾患は前立腺肥 大症15名,担

癌患者13名,そ の他8名 であった(Table2).真 菌誘

発因子については36例 中35例 が留置カテーテルに関連

していた.尿 中真菌 を証 明した時に使用 していた抗生

物質は第二,第 三世代 のCephem系,PC系,あ る

いは キノロンカルボ ン酸系 など現在市販 され てい るほ

とん どの抗生物質 であった.

2,細 菌学的お よび真菌学的検討

患者か らの57c115検体 より分離 された真菌 お よび細

菌はTable3に しめ した ように真菌II5菌 株,グ ラ

ム陰性桿菌78菌 株 および グラム陽性球 菌28菌 株 の計

221菌 株 であった.真 菌 の分離頻 度は(;andidaal6i一

cans45株,Candida'γoρ ε`読525株,Trichosporon

beigelii22株 の 順 で あ った,細 菌 ではPseudomonas属

31株,,Streptococcus属22株 の 分離 頻 度 が 多 か った.

また 同一 尿 検 体 か ら分 離 され た 真 菌,細 菌数 を 真菌

菌種 別に み てみ る とTable4に しめす よ うに 真 菌 の

み が 分離 され た 真 菌 単 独 検 出 例 はlI5株 中53株(46%)

((;andida属38株,Trichosporon属10株,Torulopsis

属5株)で あ り,To7以Joρ ∫`5属5株 が全 株 と も真 菌単

独 で あ った こ とを 除 けば 真 菌 単 独 検 出 例 の割 合 は 真菌

菌 種 間 に差 は なか った.複 数 の菌 が 分離 された 群 では

真 菌 一種 類 と細 菌 一 種 類 の二 種 類 分 離 群 が115株 中36

株(31%)と 最 も多 く最 多 で は 同 一 検体 か ら7菌 種 分

離 され た 群 ま で あ った.な お 今 回 の 検討 で は真 菌 同士

の複 数 菌 検 出例 は なか った.

つ ぎに5-FCに た い す るMICa。 の 検 討 で は,

MIC80値 はCandidanlbirans,Candidaguillier-mondii

O.78μg!ml,TorulopsisglabrataO.2deg/mlと 優 れ て

い た のに た い し,Candidatropicalis,Candidapara-

psilosis,Trichosporonう θi88κε,Trichosporoncutaneum

Table4.真 菌 と細菌の混合感染

単独圏検出
検 出数
(%)

複 数 薗 検 出

菌 名 234567
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Table5.臨 床分離菌株 に対す る5-FCのMIC分 布(99菌 株)
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Species Total MICeo
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Fig.1.臨 床 分 離 株 に 対 す る5-FCのMIC分 布

は い ず れ も100ug!m1以 上 で あ った,こ う し た

MICの 分布 をみ てみ る とCandida属 で は感 受 性 菌

と耐性 菌 の2相 性 の 分 布 を しめ し,Torulopsis属 では

感 受性 側 に,Trichosfior・n属 で は 耐性 菌 側 に 分 布 を し

め した(Table5,Fig.1).

考 察

Opportunisticinfectionは 強力 な抗生物質を使用

した結果 として発生す る医原性疾患 であ り,従 来はあ

まり問題にされ なか った弱毒菌に よる感染症 であ る.

真菌は この感染症 の代表的 な菌種 のひ とつ であ り6),

さらに真菌性尿路感 染症 はobstructiveuropathyと

化学療法に密接に 関連 してお り特に いわゆ る第三世代

のCephcm系 抗生物 質が広 く臨床使用 され始め てか

らこの傾向が強 くみ られ るz‐to).河村は尿路 ヵ ンジダ

感染の誘 因 としてi.抗 菌薬の使用・2・尿流通過障害,

をあげ,具 体的には生体側 の条件の悪い担癌患者や老

年老 で抗菌薬 をつか ってお り尿路に カテーテル留置 し

てある ような例に高 いことを指摘 している9).こ の よ

うな症例の治療に はobstructiveuropathyの 解決が

最優先 される ことはい うまでもないが,症 例に よって

はかな らず しも解決 され るとはいい切れ ない.こ の よ

うな症例 自身に よってあるいは他患者にた いして院内

感染源 となる と考 えられ る、竹内 らは真菌性尿路感染

症は起炎菌 の異 なるいわゆ る慢性複雑性尿路感染症 と

同一次 元に とらえ予防,治 療をたてるべ きである と述

べてい る?).

われわ れは過去3年 間に術後重症 感染例に強力な化

学療法 中血液培養 で真菌の発育を認 め不幸 な転帰 とな

った2症 例 を経験 してお り西尾 らa)の指摘 した ごとく

尿路感 染症 由来 の真菌血症は決 してまれ とは考え難い

のであ り真菌性尿路感染症は決 して軽視 され るもので

はない と考 えている.

真菌性 尿路感染症に おいてはCandida属 の分離頻

度が最 も多 いよ うであ り811)われわれ の成績 も同様に

Gandida属 が115株 中83株(72%)を 占め,頻 度の少
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な い とされ る12)Toyulopsis属 はわ ず か5株 分 離 さ れ

たに 過 ぎ な い.細 菌 と の 共 存Nつ い て 竹 内 ら8》は

Pseudom・nas,Proteusと の 共存 をみ とめ な か った こ と

に っ い てureasplittingbacteriaと 真 菌 との 共存 が

困難 で あろ うと推 定 して い る.わ れ わ れ の 成 績 で は

Pseudomonas属32株,Proteus属1株 との 共 存 を 認 め

て お り彼 ら との違 い につ い ては 今 回 の 検 討か らは説 明

す る こ とは 不 可 能 で あ る.

5-FCは1956年R.Duschinskyら に よ り初 め て

合 成 され た 他 の フ ッ化 ピ リ ミジ ン類 と異 な りinnitro

に お いて 真 菌 に選 択 的作 用 を 有 す る こ とが 判 明 し,

1967年 よ り臨床 応 用 され わ が 国 で は1979年 よ り発 売 さ

れ てい る,本 剤 は真 菌 細 胞 膜 の シ トシ ン透 過 酵 素 を 介

し て真 菌 細 胞 内に 取 り込 まれ,シ トシ ン脱 ア ミノ酵 素

に よ り5-FUと な り,核 酸 合成 な どを 阻 害 す る こ と

に よ り抗真 菌 作 用 を 発 揮 す るの で あ り,そ の抗 菌 ス ペ

クラ ムは ク リプ トコ ッカ ス,カ ソ ジダ,ア スペ ルギ ル

ス,ピ ア ロホ ー ラ,ホ ンセ カエ ア な どに 抗 菌 力 を 示 す

が 有 効 濃 度 を維 持 し なけ れ ば 耐 性菌 を生 じや す い と さ

れ てい る13♪.

尿 由 来 の真 菌 に た いす る本 剤 のMICに つ い て は

い まだ十 分 に 検 討 され て は い な い の で比 較 す る こ とは

困 難 で あ る.今 回 のわれ わ れ の成 績 ではCandida属.

Torulopsfs属 に は 良 好 なMICで あ った が,Candida

tropicalisの60%が 耐性 で あ りさ らに τγ`oho5ρoroπ属

は 検 出 され た20株 全 て が50pg!ml似 上 のMICで

あ った こ とは 本 剤 の 使用 に 際 し て念 頭 に お い て お くぺ

き こ とと思 わ れ る.

結 語

真 菌 性 尿 路 感 染症 に つ い て患 者 背 景 お よび そ の 尿 由

来 の真 菌 に 対 す る5-FCのMICをBact-Yeast

MorphologyAgar培 地 を 使 用 した 希釈 法 に よ り 実

施 した 結果 つ ぎの よ うな 成 績 を 得 た.

1.真 菌性 尿路 感 染 症 を 有 す る患 者 背景 とし ては 留 置

カ テ ー テル,抗 生 物 質,合 成 抗 菌 剤 の投 与 が 密 接 に 関

係 して い た,

2.尿 中 真 菌 分離 頻 度 は115株 中45株 の(二albicans

が 最 も 多 くつ い で(λtropicalis25株,Trichosporon

Lei,gelli22株 で あ り,Torulopsis属 は5株 と最 も少 な

か った.

3.60株(56%)は 細 菌 と同 時 に 分離 されPseudomo-

nas属,Strefitococcus属 との共 存 が 多 か った.

4・Candida属,To7置`Joρ 蜘 属 に は お お む ね 良 好 な

MICで あ った が,Candida属 の なか ではCandida

'7ψ∫64」∫5の60%が 耐 性 で あ り,Trichosporon属 で は

全 てが50μg/ml以 上 のMICで あ った.
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