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特集 1

はじ3めに

外科的消化器疾患に対処するにあた り,常 に腸管内

細菌叢に留意すべきことは当然である。各種外科的消

化器疾患々者の術中,術 後腸内容,肥 満患者の腸管バ

イパス術後および健康成人の便について,上 部腸管か

ら下部腸管にわた り腸管内細菌々種別にその菌数につ

いて検討した。

腸管内では,嫌 気性菌が好気性菌に対して,菌 数に

おいて優位をしめており,消 化器疾患による腹腔内感

染あるいは消化器疾患術後の感染病巣からの検出菌の

うち,嫌 気性菌のしめる役害Jは非常に大きいものと考

えられる。
一方,臨 床的に外科的消化器疾患およびその術後感

染巣からの嫌気性菌の検出状況を検索すると,検 出技

術の向上にともない検出率が急速に増加してきてい

る。消化器術後感染では,そ の部位により検出頻度が

異なるとともに,好気性菌 との混合感染が非常に多い。

臨床分離の嫌気性菌に対する各種の化学療法剤の抗

菌性についても検討を加えた。

I.腸 管内細菌叢

各種外科的消化器疾患々者の術中,術 後腸内容,肥

満患者の腸管バイパス術後および健康成人の便,合 計
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索引用語 1腸管内常在細菌叢,嫌 気性菌感染症,MIC

70検体について検索した。

なお, この検体は英国にて得た(図 1)。 図左方より

胃液,十 二指腸液,回 腸末端,回 腸慶よりの排出液,

大腸内容,大 腸人工肛門よりの内容,肥 満症患者での

空腸～回腸バイパス手術後の使,健 康成人便,右 端は

胃ブンデ挿入により, カ リウム添加生食液による総腸

管洗株時の肛門排出液で,洗 株液量の増加 とともに菌

数は低下している.な お,Neo Sulf.の 記号は,術 前に

Neomycin lg,Sulfa剤 lg, 3日 間連続経口投与した

ものである。

胃・十二指腸では,好 気 ・嫌気性菌合計104～107/ml

であった。下部腸管では,105～ 109/mlと なり,便 では

108～1011/mlと 増加している。

次に好気性菌のみについて,そ の菌数を図示すると

図 2の ように, 胃 ・十二指揚では107/mlま でで,回 腸

慶では,108～1010と非常に多 く,便では106～100/mlで

ある。嫌気性菌のみについて検討すると図 3の ごとく,

胃 ・十二指腸液では104～107ま でで,回 腸痩では106

～109,大 腸内容,糞 便では106～1011となり,腸 管内細

菌の総数を反映するのは嫌気性菌である。

次 に個々の菌 数 につ いて, 好 気性 菌 で は, S t a ‐

phylococcus sp,StreptococcuS Sp,S.faecalis,E.coli,

K.pneulnoniae,Proteus sp,P.aeruginosa,Candida,

嫌気性菌では Ba c t e r O i d e s  s p ,  F u s o b a c t e r i u m  s p ,
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図1 常 在細菌総数

／ｍ
　

Ｆ

10°

10・

108

10'

10`

H15

104

●L

北掛 謝まL
引町"'c

:障   ・ 卜花

●2えIrr

●支
et4/ち

●`え ヽ

●`え

●4え

0と文

●9え

●L ur

●L  s t r f

●N 6 0  S r l f   ●J e e  S 口r r

●出■

●tte S“'f

く103

帥
陣

DuOdenal  ,leum    l,eotomy

iul碑  悔 rminal muence

COtOsbmy  Post shunt Faeces

etiuence   Op Faeces

tr“gagOn
‖uid

図 2 好 気性菌総数
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Clostridium sp,Lactobacillus sp,などに選択培地を

用い検索を行った。E.collでは胃。十二指腸液で102以

下であり,大腸内容糞便では106～100/mlであった(図

4)S.faecalis, も胃。十二指腸では102以下で,下 部
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腸管糞便中には104～109/mlと幅広い分布を示した。

嫌気性グラム陰性禅菌では,Bacteroides spが腸管内

総細菌数のパターンに類似した菌数の推移を示した

(図5)。すなわち,上 部腸管から下部陽管へと菌数の
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図3 嫌 気性菌総数
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増 加 が あって, 糞 便 中 で は1 0 9 ～1 0 1 1 に達 し た。

Fusobacterium spも検出頻度は Bacteroides spにお

とるが,検 出例では下部腸管で Bacteroidesとほぼ同
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程度の菌数であった。Clostrttium spは上部腸管では

あまり検出されず,下 部腸管において105～109/mlの

菌数である。Lactobacillus spはバイパス手術後患者
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図 5 Bacteroides sp菌数
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図 6 下 部陽管および糞便中の好気 ・嫌気性菌数

Post shunt  Faeces

Op Faeces

に非常に多数出現し,正 常大便では104～107/mlであ
るのに対し,108～101o/mlに達した。

下部腸管および便での好気性菌数と嫌気性菌数の変

動をみると(図6),抗 生物質による前処置のないもの
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では秩序ある共存関係にある.
一方,術 前 Sulfa剤,Neomycin処 置例では,好 気・
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8888

随 tero■des

対し抗菌力を有 してはいないが,好 気性菌とともに嫌

気性菌数もやや低下している.こ の混乱の内容をみる

と,従 来腸内では最多数をほこるE coli Bacteroides

spは減少し,こ れにかわって Clostridiuln sp Candida

が増加傾向を示している (図7).

II.嫌 気性菌感染症

1977年以来板橋 日大病院において我々の腹部外科領

域では,全 検体につき嫌気ポーターを使用して輸送す

るとともに嫌気培養を行ってきた。

当教室腹部外科領域での膿汁からは,1977年208検体

中34検体 (16.3%)に 嫌気性菌を検出し,以 後1978年

159検体中50検体 (31.4%),1979年 216検体中77検体

(35.6%)となり,1980年では101検体中52検体(51.4%)

であった(図8)。 また,胆 汁からも同様に検出され増

加傾向を示している。検出菌種 としては嫌気性グラム

陰性梓菌,と くに Bacteroides spが最も多 く,次 いで

Peptococcus sp,PeptostreptococcuS Spのグラム陽性

球菌などである。

消化器術後感染では,そ の部位により嫌気性菌の検
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図8 膿 汁および胆汁からの妹気性菌の検出率の推移
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出頻度が異 り,大 腸疾患で最 も多 く,胃 。十二指腸疾

患術後が最も低い(図9).嫌 気性菌感染症例では,嫌

気性菌単独の感染症では,一 般的に長期間の炎症の休

止時期を有するものが多 く,好 気性菌 との混合感染例

では強い炎症々状を呈するものが多い。膿汁 ・胆汁の

図7 化 学療法剤の下部揚管および糞便中細菌叢に対する影響
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図 9 手 術部位別細菌検出状況

日・+二竹B

朴0

日消外会誌 16巻  3号

虫 壬

好

気

性

百

グラム●性 Sta,、ylo●occu6

球■   staぃ拐::雄記6
C。●o(+)

S f●●●●市●

グラム陰佳 P● 6rttn666

佃  段 船縄監

K oxytoc3

S 町 3 -

C  t r e u 田

日 遠 慕     大 B・ ま8

計‖6

２

　

　

５

３

　

‐６

１

　

８

　

２

　

３

　

２

　

１３

　

２

３

グラムBtt P_chrotttB

球■   nttr P6ptOatra“

PeptOccu3 ぃ

グラムと性 E "抑 “

得■   日 thetalot●Odcron

other Lcterota98 3p

各々91.8,95.0%が 好気性菌 との混合感染で, 3種 以

上の混合が過半数をしめている。また,混 合感染時の

個々の細菌々数は,好 気性菌では,C.freundii, P.

aeruginosa嫌気性菌では,Bacteroides spが非常に多

い菌量で出現し,E`coli,S.faecalisは中等量の菌数で

あ り,Staphylococcus coagulase陽性および陰性菌あ

るいは Fungiiなどは常に菌量は少ない。

III.臨床分離嫌気性菌の感受性

外科系臨床分離の嫌気性菌について,各 種化学療法

剤に対する感受性を検索 した。まず,Peptococcus,

Peptostreptococcus spの嫌気性グラム陽性球菌につ

いてみると,ペ ーパーディスク法では (表 1)の ごと

く, Penicillin(PCs)およびCephalosporin(CEPs)

に対してともに感受性があって,Erythromycin(EM)

Lincomycin(LCM)Clindamycin(CLDM)も 充分な

抗菌力を示 している。 しか し,Kanamycin(KM)

Gentamicin(GM)な どの Aminoglycoside系 (ACs)

Colistin(CL)Nalidixic acid(NA)に も感受性を示

3

2

1

さない。

次に嫌気性グラム陰性梓菌についてみると,PCs,

CEPsは 従来のものに対 しては感受性を示さず,AGs

にも全 く感受性がない。EM,LCM,CLDMに 対 して

は,か なりの感受性を示 している。これを BacterOides

spに ついてまとめると,よ り明確なパターンを示 し,

Gacteroides sp中 最 も検出頻度の高い B.fragilisで

みると, よ リー層明確なパターンを示す(表 2).従 来

の PCs CEPsに は感受性がなく, もちろんAGsに も

感受性を示さない。EM,LCM,CLDMに のみ感受性を

不 している。

次に臨床分離保存株の BacterOdes spに ついて,

PCs,CEPs,TCsそ の他の各種抗生剤の MIC(Mini_

mum lnhibitory Concentration)を 源J定したが(表 3),

P C s では P i p e r a c i l l i n ( P I P C ) C e p h e m 系では C e f o x ‐

itin (CFX)Cefmetazole (CMZ)Latamoxef

(LMOX)な どがかなりの抗菌力を有している。また,

LCM,CLDMは 二降性を示し,強 い感受性を示すもの

撫

気

性

菌
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表 1 嫌 気性グラム陽性球菌の感受性 (ペーパーディ

スク法)

35(531)

表 2 BacterOides fragilisの感受性(ペーパーディス

ク法)

世巳きこと言
S 汁 ヰ 十 一No.strs

tested

Pc        26

MDIPC     25

MPIPC     26

ABPC      27

CBPC       9

CER      28

CEZ       27

EM       26

MIN0       2

LCM       ■ 8

CLDM      26

KM       ■ 5

cM        ■ 0

CL       10

PRM       ■ 4

NA        10

4 4 「+ キ ー

2 4      2

■7      3      2      3

2 0           3      3

2 5                  2

8                     1

26           ■      ■

26                 ■

■8     6           2

2

■6            1      1

2 3            ■      2

5 ■ ■ 8

■ 2 2 5

1      9

3              4      7

1                     9

PC        43

MDIPC     43

MPIPC     43

ABPC      44

cBPc       7

CER      44

CEZ       44

EM        44

MIN0     20

LCM       34

CLDM     44

KM         9

cM         8

CL        7

PRM        9

NA         7

TP        l

1

2

■       ■

■       ■

■       2

■

3

■5      2■

■4       5

2 6       6

3 8       3

1

1

■

1

4     38

■    40

4     37

27     ■ 5

■       3

6     37

13     28

3        5

1

2

3

8

7

7

8

7

も多いが,10%以 上に耐性化が認められた。

次に,最 近開発された第 3世 代の Cephem系 抗生物

質を中心 として B.fragilisに対する抗菌性について,

接種菌量を原液 と100倍稀釈液 とにして MICに より

比較検討した(表4).β ‐laCtamaseに 対して抵抗性を

もった 7位 にmethoxy基 を有す るCFX,CMZで は

接種菌量の影響はあまりうけておらず,第 3世 代 とさ

れるCefotaxime(CTX),Ce■ izoxime(CZX),Cef‐

menoxime(CMX),Cefopも razone(CPZ)で は非常に

表 3 Bacteroides sp.(24～ 56strs)

01  02  04

強い影響をうけている.ま た,7位 に methoxy基 を有

するLatamoxef(LMOX)は ,CFX,CMZと 異な り

接種菌量の影響が大きいが,非 常に強い抗菌力を示し

ている。

IV,考   察

外科領域において,術後感染は重要な問題であるが,

特に消化器外科領域においては,消 化管内常在菌 とは

密接な関連性があるものと考えられる。腸管内常在細

菌叢についての研究は非常に多いが,術 後感染症を念

の各種化学療法剤に対する感受性分布

MiC(〃 o′mt)

0 8   1 5 6  3 ' 3  6 2 6  1 2 5   2 5   5 0   1 0 0   > 1 0 0

4

9

4  42  13  38%

18   27   16   11

SBPC  (24)

PIPC   (56)

CFX   (56)

CMZ  (24)

LMOX (24)

CMX  (24)

CP    (56)

TP    (56)

2

8   21

18   34   18   14   5   9

13   17   25   8   21   17

8 4 8 8 1 3 1 7

4         8   29   25   33

14   36   39   11

2   20  39   18   21

CLDM  (56)

LCM  (56)

MiNO  (56)

MTN  (56)

18  13  11

2

21   14   9    2

4    4   11   32

1 3

13

14   7    5    2130   7

2    5 13   14   21   20



CEZ」00
CFX il側
CMZゴ00
CTM i100

CTX告100
CZX i100

CMX i100

CPZ章
100

LMOX:100

MTN i100
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表4 B fragilis(25株)の各種化学療剤に対する感受

性分布接種菌量のMICに およぼす影響

2 6 中

1     ∬

3

1       ∬1 号

2 3 5 貯

…  3 ~ ~二
~」Lコ⑭

 キ
65"~2ギ ギ キ

4

頭において上部腸管から下部腸管,糞 使まで検討され

たものはあまりない。そこで術後感染において病原性

を有すると思われる細菌を中心に,そ れに対する選択

培地を用いて検討を行った。また,単 に菌の検出率の

みでなく,細 菌数を重視 して検討を加えた。腸内細菌

数 で主要菌 を菌種 別 に順位 づ け る と, 第 1 位 は

Bacteroides sp身考2イ立″よEo coli身事3イ立“まStreptOcOc_

cus sp次 いで S. faecalis, Fusobacterium sp, C10s_

tridium spであった。

臨床感染病巣においても,局 所の細菌数がその炎症

の程度に強い影響をあたえるものと考えられる,一 般

的に各種の化学療法剤の評価にあたって,臨 床分離菌

に対するその Mimimum lnhibitOry Concentration

(MIC)が預J定されるが,こ れもその接種菌量に大きく

影響を うける。消化管手術の際にその常在菌による汚

染は避けがたいが,常 在菌の全容をつかんで,術 前 ・

術中 ・術後に何らかの対策を講じることが,術 後感染

予防に有意であろう。上部腸管から下部腸管へと菌種

も変化するが,総 菌数も非常に増加してお り,下 部腸

管では105～109/mlに達 している。好気・嫌気性菌の菌

数の比率でみるかぎり整然 とした共存関係が保たれて

いる。Sulfa剤,Neomycinの 術前処置例では腸管内細

菌叢に大混乱をあたえてお り,常 在菌中では少数に属

するClostridium sp Candidaが増加してお り,腸管内

において菌交代現象がみられた。たとえ全身性の抗生

剤投与によっても,唾 液, 胃液,胆 汁移行などにより

腸管内細菌叢の変貌をもたらし,偽 膜性大揚炎等の不

消化器外科領域における常在細菌叢と嫌気性菌感染症    日 消外会誌 16巻  3号

利な副作用の発現につながることが示唆された.
一方,臨 床面では嫌気性菌の検出率は急速に増加 し

ており,上 記の腸内細菌叢の面からみても当然 と思わ

れる.嫌気性グラム陰性梓菌,特に BacterOides spは,

それ自体の病原性はあまり強いものではないが,他 菌

との混合感染時は強い病原性を発揮するとされてお

り,またほとんどのものが,PC tt cephem系薬剤の有

するβ‐lactam環を破壊するβ‐lactamaseを産生する

とされている。これは,近年多 くのβ‐lactam剤が開発

され臨床に多用されることから,重 要な問題であると

いえる。

嫌気性菌の混合感染時,BacterOides以外の菌に強

力 な抗菌性 を有 す るβ、lactam剤を使用 して も,

Bacteroidesのβ‐lactamaseにより抗菌性が消失 し,

治療の意味がよくなる可能性大である。近年開発され

た Cephem系 薬剤を有意義に利用する必要性がある。

第 3世代の Cephem系 薬剤は菌数の影響が大きく,少

数菌ではかなりの抗菌性を発揮することから,感 染予

防的にも使用すべきと考える。

おわりに

外科的消化器疾患に対処するにあた り,常 に腸管内

細菌叢に留意すべきである.上 部腸管から下部腸管に

わた り,腸 管内細菌々種別にその菌数について検討し

た。腸管内では,Bacteroides sp,E.c01i StreptOcOc_

cus sp,S.facalis,Fusobacteriuln spなどが菌数で優

位をしめている。また,下 部腸管では好気性菌より嫌

気性菌が100～looo倍量存在 しその倍率で共存関係を

保っている。

臨床においても,嫌 気性菌の検出率が急速に増加し

てきている。消化器術後感染では,そ の部位により嫌

気性菌検出頻度が異 り,大 腸疾患で最も多 く,胃 ・十

二指腸疾患術後が最も低い。また,好 気性菌 との混合

感染も非常に多い。臨床分離菌について各種化学療法

剤の抗菌性をみると,か なりの抗菌力を有するものが

あるが,混 合感染時,細 菌の不活化酵素を考慮して使

用すべきである。その意味において Cephem系 抗生物

質では,そ の特徴を十分把握して使用すれば臨床上の

効果を期待出来る.
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