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消化器外科領域における嫌気性菌感染症の問題点

日本大学医学部第 3外科

岩  井   重  富

嫌気性菌感染症は,各 施設における嫌気性菌の検索が盛んになるにつれて,そ の臨床面での比重が

再認識されてきている。臨床材料からの検出率も非常に高く,嫌 気性菌自体の病原性も無視できない。

嫌気性菌検出例では,他 菌との混合感染例が圧倒的に多く,他 菌に比べて菌量が優位であることが多
い。弱毒菌とされている嫌気性菌も強い病原性を発揮する可能性があり, また,嫌 気性グラム陰性標

菌,特 に 8α挽 仰危仏 sppは β_lactamase産生により,β‐laCtam斉J,特 に第 3世代のセフェム剤の多

くを不活化するものもあることに留意する必要がある。消化管内での細菌叢で嫌気性菌は菌数におい

て常に優位を保っており,消 化器外科領域においては嫌気性菌を十分考慮にいれて感染予防および治

療にあたるべきである。
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はじめに

消化器外科領域では術後の合併症に感染症が非常に

重要な位置をしめている。なかでも嫌気性菌は消化器

疾患による腹腔内感染あるいは消化器疾患術後の感染

に非常に大きなかかわりを有している。1977年以来臨

床検体につき嫌気培養を行い,嫌 気性菌の消化器外科

領域感染症へのかかわりについて検討してきた。本文

では腸内細菌叢の検索を初めとして嫌気性菌の消化器

外科領域での検出状況,複 数菌感染,各 種抗菌剤に対

する感受性,β lactamase産生菌の重要性などについ

て述べる。

I.腸 管内細菌叢

各種外科的消化器疾患患者の術中,術 後腸管内容お

よび健康成人の便などで腸内細菌叢について検索して

きた。胃液,十 二指腸液,回 腸末端,回 腸療よりの排

出液,大 腸内容,人 工肛門からの便,健 康成人便など

からの検出菌種,菌 量について測定している。好気性

菌は胃・十二指腸液では107までで,回腸では,103～1010

と非常に多く,便では106～109/mlである。嫌気性菌で

は胃・十二指腸液では104～107までで,回 腸療では106
～109,大腸内容,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
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数についても検索しているが,好 気性菌では,E.cOH

は胃・十二指腸液で102以下であり,大 腸内容 ・便では

106～109/mlであった。嫌気性グラム陰性標菌では,

』クび物殉紘 spp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ている。すなわち,上 部腸管か

ら下部腸管へ と菌数の増加があって,便 中では109

～1011に達している。Cわsナ嵐磁 物 spp_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.下 部腸管および便での好気性菌数と嫌気

性菌菌数の変動をみると,抗 菌剤による前処置のない

ものでは嫌気性菌が好気性菌数の100倍から1,000倍

で,菌 数では秩序ある共存関係にある。一方,術 前処

置例 (Neomycin lg,Slufa剤 lg, 3日 間経日投与)

では,好 気 ・嫌気性菌数の秩序が混乱し,両 薬剤とも

に嫌気性菌に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

の内容も検討しているが,互 σθゑ』ク挽殉紘 spp.は

減少し, これにかわって α体レ″グケ″物 spp,Cク 物α,da

sppが 増加傾向を示している1)2).

H.臨 床での嫌気性菌の検出状況

1977年以来,日 本大学医学部付属板橋病院第 3外 科

病棟での臨床検体につき嫌気培養を行い,嫌 気性菌の

検出状況に注目してきた.膿 からの嫌気性グラム陰性

梓菌の検出率は非常に急速に増加 して,1981年 には

60%近 くにまで達した (Fig.1)。 これは嫌気性菌感染

症が増加したわけではなく,こ れまでにもこの程度の
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Fig. 2 Percentage of antibiotics selected in gas-

troenterological surgery

CET:ccchalothin, CEZ:cefaZ01in, SBPC:Sulbenicillin,

ABPCiallPiCillin,PIPC:Piperacillin CPX:CefoXitin,

ChZiceftttazole,CIT:cefotetan,L10X:latanoxef

感染率であったものが判明したにすぎない。すなわち,

医師の嫌気性菌に対する認識の向上とともに,嫌 気性

菌の検出技術の進歩によるものである。以後,嫌 気性

菌の検出率は急速に低下しているが,こ れはまた,術

後感染予防に用いられた抗菌剤の使用状況を検討して

みて,明 らかとなった。1977年から1980年にかけて主

として術後感染予防に用いられた抗菌剤 (Fig。2)には

嫌気性菌に抗菌力を有するものがほとんどないが,後

半に用いられている抗菌剤は,セ ファマイシン(CFX:

cefoxitin,CA/1Z i cefnletazole,CTT:cefotetanなど)

を中心としてほとんどすべてが嫌気性菌に抗菌力を有

する薬剤である。膿からの嫌気性グラム陰性標菌の検

出状況を分析すると,ほ とんどが複数菌感染であり,

相手菌としては好気性グラム陰性標菌が非常に多い。

また,複 数菌感染時,他 菌と比較して菌量で非常に優

位に検出されていた。
4).胆
汁検体からも10%前 後検出

されている。同
一患者で,好 気性菌のみの感染時と,

これに嫌気性菌が加わった時点とでは,後 者で非常に

重篤な病態となっていた。.

III.嫌気性菌の感染症へのかかわり
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S I o,h. coas. l+)

Table 1 Agents extracted from ascites (lower

intestinal perforation)

Bacterial counti Ⅲ ・・
・=■
(十卜),Ⅲ
・Ⅲ・ヤ
(+十),中
Ⅲキヤ(十),・

=・
(a

few),XⅢ (very few),メ (c。1。nies countable)

食道癌,胃 癌,大 腸癌などの術後感染について検討

してみると,食 道癌では頭部食道 ・胃管吻合部での創

感染が多く, これに嫌気性菌が非常に多く関与してい

る。胃癌でも胃全摘症4/1での腹腔内感染に,ま た大腸

癌での腹腔内あるいは倉J感染に非常に頻繁にかかわり

を有し,他 菌に比較して菌量で優位に検出されてい

る。.一 方,穿 子し性腹膜炎についてみると,胃
・十二指

腸潰瘍穿孔症例にはほとんど関与していない。下部腸

Fig. I Percent detection of bacterial agents extracted from pus

E cθ′r、
５０

４０

釣

２０

１０

０

E. faecalis

a n a e .  G N R
Sta,h..oag

くぺ二挽臣ぽ
)

/⌒ミペ魯紘鍔ダ\._./
1977  1978 1979 1980 1981  1982 1983 1984  1985  1986  1987 1988 1989  1990

sampに (88)(91)(109)(32)(51)(64)(84)(92)(127)(32)(39)(65)(75)(181)



134(134)

管穿孔症例には全例に関与しており,菌 量も非常に多

い (Table l)。また,穿 孔性虫垂炎でも非常に多く検

出されているが,偏 性好気性菌であるえ α劣客ゲ″θM

との混合感染頻度も高い。また,虫 垂炎の重篤化に P

aeruginOsaが関与しているのではないかと考えてい

る。抗菌剤の選択にあたっては,Eご θ,32σ セ″松

sppお よびユ ク¢竹 ″οsαに抗菌力を有する薬剤の考

慮が必要である7ドllLそ の他に肛門周囲膿瘍などから

も嫌気性菌は多量に検出され,他 菌種と4～ 5菌種の

混合感染である。宿主条件によっては壊死性筋膜炎な

どの重篤な感染症に陥る可能性がある12)～】41こ こに肛

門周囲膿瘍切開後に発生した壊死性筋膜炎症例 (Fig.

3)を 提示する。
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IV.嫌 気性菌を考慮した術前腸管処置

大腸癌手術での術前抗菌剤処置についての研究も多

く行っているが,嫌 気性菌を考慮した抗菌剤を投与す

ることにより,か なりの予防効果をあげることができ

た。しかし,多剤耐性 MRSAの 院内感染が発生して以

来,一 応術前抗菌剤経口投与は一時中止しているl Fdl.

V.各 種抗菌剤に対する感受性

嫌気性グラム陽性球菌はペニシリン系およびセフェ

ム系抗菌剤に対して非常に強い感受性を有するが,嫌

気性グラム陰性標菌のうちお協び杉均ブルs spp.は多 くの

抗菌剤に対して耐′性である。特にアミノグリコシッド

系抗菌剤には全 く感受性を示さない。臨床分離保存の

ユ カ笹〃たについて各種抗菌剤の MIC(minimum

i n h i b i t o r y  c O n c e n t r a t i o n )を測定しているが ( T a b l e

2),最 も強 い抗菌力 を示すのはカルバ ネム系の

imipenem(IPM)お よびpanipenem(PAPM)で あ

る。また,次 に述べるβ‐lactamaseに強い抗菌剤は上

記カルバペネムとセファマイシンおよびオキサセフェ

ム系の latamOxef(LMOX),nomOxef(FMOX)で

ある。

VI.嫌 気性菌のβ-lactamase産生性

臨床分離保存の嫌気性グラム陰性標菌,32挽 殉筋体

sppに ついて,,lactamase産 生能をUV法 を用いて

測定 しているが,約 半数がβ‐laCtamase産生株であ

る。 こヤしらはpenicillinase, cephalosporinase,3よび

c e f u r o x i m a s e を産生 してい る。これ らの うち,

Table 2 Sensitivity distributiOn Of clinical isolates

inoculum size:  106 cfu/ml MIC: pg/mJ

ASPC: aspoxic i l l in ,  MZPC: mezloci l l in ,  CTM: cefot iam, FMOX: f lomoxef,  CPZ..  cefoperazone, CTRX: cef t r iax-
one,  IPM: imipenem, PAPM: panipenem, MINO: minocycl ine

Fig. 3 A case of necrotizing fascitis
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Fig. 4 Stability of antibioticsin B. fragilis cultlure
(B-lactamase activity)0.1 unit/mg protein)

( % )
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time

SBT/CPZ:sulbactam/cefoperazone

CVA/TIPCiclavulan■c ac■d/tica「cェ1lin

OFLX:ofloxacin

lactamase高度産生株ではペニシリン系はもとより,

セファマイシン(CFX,CMZ,CTT)を 除 くセフェム
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系第 2世 代あるいはセフェム系第 3世 代の抗菌剤

(CZX,CMX,CTX)に 対して400″g/ml以 上の耐性

を示す (Table 3)。本菌の培養液中では上記抗菌剤は

急速に失活する(Fig.4)。 こ れは混合感染時に重要な

問題となる。たとえば上記薬剤に感受性のあるE.coli

と上記嫌気性グラム陰性標菌との混合感染時に,E

cθ″のみを意識 して抗菌剤を投与 しても,病 巣では

β・laCtamaseにより失活してE cθ″にも抗菌力を発

揮しえない可能性がある。実際に上記 E σ θ″とβ‐

lactamase産生 』クびル幻縁 sppと の混合培養液中に

β‐laCtamaseに弱い抗菌剤を入れても,ど.σθ″の菌量

は低下せず,かえって増加している
1。～1ゆ
。したがって,

嫌気性菌感染が疑われる感染症にはβ‐laCtamaseに

十分に強い抗菌剤を選択する必要がある。
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The clinical significance of anaerobic infections continues to gain more ground as more of these

bacteria are isolated in more and more medical facilities. Not only do they have a high detection rate, but
also their toxicity levels should not be ignored. In patients in whom anaerobes had been detected, a great

majority were mixed infections where a host of other bacterial agents came into play, although the

anaerobes were often the majority in such cases. Anaerobes that are believed to be only mildly virulent
may at times become highly pathogenic. For instance, even among anaerobic gram-negative rods,

Bacteroides spp. and their production of B-lactamase, the enzyme enabling these bacteria to resist many

third generation cephem drugs, are worth noting. Within the digestive tract, anaerobic bacteria are the
majority among a spectrum of other bacteria; therefore, the prevention and treatment of infections

including anaerobic infections becomes a necessity in the gastroenterological field.
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