
平成 21 年 5 月 10 日 583

別刷請求先：501-1194 岐阜市柳戸 1―1 岐阜大学医学部眼科学教室 望月 清文

(平成 20 年 7 月 2 日受付，平成 20 年 11 月 20 日改訂受理) E-mail：mochi-gif@umin.ac.jp

Reprint requests to： Kiyofumi Mochizuki, M. D. Department of Ophthalmology, Gifu University Graduate School of

Medicine. 1-1 Yanagido, Gifu-shi 501-1194, Japan

(Received July 2, 2008 and accepted in revised form November 20, 2008)

目 的：外眼部感染症において検出される微生物とそ
の薬剤感受性の現状ならびに耐性菌の変遷を把握し，今
後の治療に有益な情報を得る．

対象と方法：1998年 4月から 2006年 3月までの 8年
間に中濃厚生病院眼科外来を受診した外眼部感染症患者
3,876 名(男性 1,809 名，女性 2,067 名，年齢 44.2±

29.3：平均値±標準偏差歳，レンジ：0〜99 歳)を対象
として，結膜囊内分泌物の培養，同定ならびに薬剤感受
性試験を同院検査室にて施行した．なお，感受性試験の
結果の判定は米国 CLSI (Clinical and Laboratory

Standards Institute)の基準に準じた．

結 果：全検体数は 5,002検体で，そのうち培養陽性
は 3,447検体(検出率：68.9％)であった．総分離株数は
4,537株で，検出菌は多い順に Staphylococcus epider-

midisを含む coagulase-negative Staphylococcus(CN-

S) 1,706 株 (37.6％)，Corynebacterium spp. 936 株
(20.6％)，Staphylococcus aureus(S. aureus)635 株
(14.0％)，Haemophilus influenzae (H. influenzae)
412 株(9.1％)および Streptococcus pneumoniae(S.
pneumoniae)246株(5.4％)であった．CNS，Coryne-

bacteriumおよび S. aureusは全年齢を通じて，H. in-

fluenzaeや S. pneumoniaeは 6歳以下の小児および冬
から春にかけて多く検出された．耐性菌の検出頻度は，

メチシリン耐性黄色ブドウ球菌(methicillin-resistant

Staphylococcus aureus：MRSA)128 株，ペニシリン
低感受性(penicillin-intermediate Streptococcus pneu-

moniae：PISP)および抵抗性肺炎球菌(penicillin-re-
sistant S. pneumoniae：PRSP)166 株，2000 年以降 b

ラクタマーゼ非産生アンピシリン耐性インフルエンザ菌
(b-lactamase-negative ampicillin-resistant Haemophi-

lus influenzae：BLNAR)192株，bラクタマーゼ産生
アンピシリン耐性アモキシシリン・クラブラン酸耐性イ

／ンフルエンザ菌(b-lactamase-positive amoxicillin／cla-
vulanic-acid-resistant Haemophilus influenzae：

BLPACR)6株であった．S. pneumoniaeと(耐性の概
念が一般化した 2000年以降の)H. influenzaeについて
は耐性菌が半数以上を占めていた．H. influenzae で
は，セフォタキシム(CTX)およびレボフロキサシンに
高感受性を示した．S. pneumoniae では CTX の耐性
化はほとんどみられなかった．

結 論：年齢ならびに季節で検出菌に特徴を有し，外
眼部感染症の治療に際しては各施設の薬剤感受性パター
ンに応じた薬物の使用を考慮すべきであろう．(日眼会誌
113：583―595，2009)

キーワード：外眼部感染症，結膜炎，検出菌，薬剤感受
性
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Abstract

An Eight-year Review of Sensitivity to Antimicrobials against

Isolated Microorganisms from Ocular Infections

Objective：To obtain data beneficial for future

treatment by observing the circumstances relating to

microorganisms isolated in external ocular infections

and drug sensitivity, along with changes in drug-

resistant bacteria.

Subjects and Methods：For an eight-year period

from April 1998 to March 2006, the cultivation and

identification of secretions from conjunctival sac and



Ⅰ 緒 言

結膜炎に代表される外眼部感染症では，一般にその予

後が良好であることから，原因微生物の同定を行うこと

なく抗菌薬の点眼治療が開始される．そのため，大学病

院を含め一施設で外眼部感染症患者 1,000 例以上を対象

とした検出結果について検討した報告は多くはない
1)〜3)

．宮尾ら1)は，新潟大学眼感染症クリニック(1982〜

1991 年)において 2,176 例を対象として検出菌を検討し

た結果，検出菌の割合は，グラム陽性球菌 46.9％，グ

ラム陽性桿菌 15.3％，グラム陰性桿菌 15.3％，グラム

陰性球菌 2.4％，嫌気性菌 17.6％および真菌 2.5％で，

グラム陽性球菌ではコアグラーゼ陰性ブドウ球菌

(coagulase-negative Staphylococcus：CNS)が最も多く

検出されたと報告した．また，浅野ら2)は，金沢医科大

学眼科外来(1989〜1993 年)において 1,412 眼を対象に

検討し，検出菌の割合はグラム陽性球菌 62.0％，グラ

ム陽性桿菌 22.3％およびグラム陰性菌 15.7％であった

と報告した．一方，坂本ら3)は大阪大学(1993〜1996 年)

で外眼部感染症の疑い例から採取した 1,378 検体を対象

に検討を行い，検出菌の割合はグラム陽性球菌 54.2％，

グラム陽性桿菌 11.6％，グラム陰性桿菌 23.1％，グラ

ム陰性球菌 1.6％および嫌気性菌 9.5％であった．

また，感染症治療では宿命ともいえる薬剤耐性菌の増

加が近年ますます懸念されてきている．特に外眼部感染

症でも高頻度で認められるメチシリン耐性黄色ブドウ球

菌(methicillin-resistant Staphylococcus aureus：MRSA)

や bラクタマーゼ非産生アンピシリン耐性インフルエ

ンザ菌(b-lactamase-negative ampicillin-resistant Hae-

mophilus influenzae：BLNAR)などに対しては，医療関

連感染(院内感染)への危機管理が必要である4)
．こうし

た観点から，原因菌の動向および薬剤耐性化率を定期的

に検討することは重要と考えられる．

今回，中濃厚生病院眼科を受診した外眼部感染症患者

から採取した結膜囊内分泌物について，検出菌の頻度，

年齢や気候の関与，またその薬剤感受性ならびにその耐

性化の状況などを検討したので報告する．

Ⅱ 実 験 方 法

�．対 象

1998 年 4 月〜2006 年 3 月までの 8 年間に中濃厚生病

院眼科を受診し，結膜炎，角膜炎，麦粒腫，眼瞼炎およ

び涙囊炎などの外眼部感染症により眼脂を認めた症例を

本試験の対象とした．なお，今回 1週間以内の短期入院

の院内紹介患者は外来患者として扱った．また，今回の

検討では，介護老人保健施設や特別養護老人ホームなど

老人施設からの患者は入院患者として扱うこととした．

�．原因微生物検出法

患者から同意を得た後，滅菌綿棒にて下眼瞼結膜を擦

過して結膜囊内分泌物(眼脂)を採取した．検体保存輸送

用培地(シードスワブ 1号®，栄研)に検体を保存し，羊

血液寒天培地，チョコレート寒天培地を用いて 35〜

37℃，5％炭酸ガス培養器にて分離培養を行った．採取

した検体の一部は塗抹検査に供し，まずアクリジンオレ

ンジによる蛍光染色後，陽性であればグラム染色を追加

した．なお，流行性角結膜炎が疑われる症例では同時に

アデノウイルス抗原検出キット(アデノチェック®)を用

いて検索を施行した．角膜潰瘍(角膜炎)の症例では，場

合により角膜擦過物の細菌培養あるいは単純ヘルペスウ

イルス抗原検索を同時に行った．

�．薬剤感受性試験

薬剤感受性試験に使用した抗菌薬は，アンピシリン

(ABPC)，ピペラシリン(PIPC)，セファクロル(CCL)，

セフメタゾール(CMZ)，セフカピン(CFPN)，セフォ
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drug sensitivity tests were conducted at JA Gifu

Koseiren Chuno General Hospital involving 3,876

patients (1,809 males and 2,067 females；average

age：44.2±29.3 years old, ranging from 0-99 years

old) diagnosed with external ocular infections by the

Department of Ophthalmology. Sensitivity test results

were evaluated based on the US CLSI standards.

Results：Of the 5,002 samples, 3,447 tested posi-

tive for cultures(isolation rate：68.9％). A total of

4,537 strains were isolated. In descending order, the

microorganisms isolated were 1,706 strains of

coagulase negative Staphylococcus(CNS), including
Staphylococcus epidermidis(37.6％), 936 strains of

Corynebacterium spp.(20.6％), 635 strains of Staphy-
lococcus aureus(14.0％), 412 strains of Haemophi-

lus influenzae(9.1％), and 246 strains of Streptococ-

cus pneumoniae(5.4％). CNS, Corynebacterium and

S. aureus were isolated in relatively large numbers in

patients of all ages.H. influenzae and S. pneumoniae

were common in children six and under and from

winter to spring. At the sametime, resistant bacteria

(PRSP or PISP：166 strains；2000 onward,BLNAR：

192 strains；and BLPACR：6 strains) were detected

more frequently than sensitive bacteria. H. influen-

zae was hypersensitive to cefotaxime (CTX) and

levofloxacin. Almost no toleration of CTX was

observed in S. pneumoniae.

Discussion and Conclusion：There are distinc-

tions in the isolated bacteria according to age and

season, and the use of drugs that are appropriate to

the antibiograms of each facility should be consid-

ered.

Nippon Ganka Gakkai Zasshi(J Jpn Ophthalmol Soc

113：583―595, 2009)

Keywords：External ocular infection, Conjunctivi-

tis, Bacterial, Drug sensitivity



タキシム(CTX)，セフォゾプラン(CZOP)，アミカシン

(AMK)，イミペネム(IPM)，レボフロキサシン(LVF-

X)，ミノサイクリン(MINO)，バンコマイシン(VCM)，

エリスロマイシン(EM)，ホスホマイシン(FOM)の 14

剤である．ただし，2000 年 7 月までは LVFXではなく

オフロキサシン(OFLX)を用いていた．MRSA に関し

ては場合によりアルベカシン(ABK)，クロラムフェニ

コール(CP)を用いた．耐性菌の判定は，米国 CLSI

(Clinical and Laboratory Standards Institute)基準に準

拠した．

なお，原因微生物の同定ならびに感受性試験はすべて

中濃厚生病院検査室にて行われた．

Ⅲ 結 果

外眼部感染症 3,876 例(男性 1,809 例，女性 2,067 例)

から 5,002 検体が得られた．

患者の年齢は 44.2±29.3：平均値±標準偏差歳で，

年齢範囲は 0〜99歳であった．5歳以下は約 20％であ

り，61歳以上が約 40％を占めた．眼疾患として結膜炎

が 81.0％と最も多く，次いで角膜炎 10.9％，麦粒腫

2.5％および眼瞼炎 2.4％などであった．背景因子で

は，糖尿病が 5.6％，呼吸器系疾患(上気道炎，鼻炎な

ど)が 4.8％，鼻涙管閉塞症が 3.4％，流行性角結膜炎が

3.3％，先天性鼻涙管閉塞が 1.8％および帯状疱疹・単

純ヘルペスが 1.0％にそれぞれみられた．誘因として，

外傷(角膜異物，突き目など)が 8.9％，コンタクトレン

ズ装用が 6.0％(うちソフトコンタクトレンズ：SCL

4.2％ならびにハードコンタクトレンズ：HCL 1.8％)，

睫毛乱生症が 1.2％および眼瞼内反症が 0.3％にそれぞ

れ認められた．

�．原因微生物の検出率およびその内訳

全検体(5,002 検体)のうち，培養陽性は 3,447 検体

で，検出率は 68.9％であった．検出された菌数は，1

種類のみが 2,497 検体(72.4％)，2 種類が 810 検体

(23.5％)，3 種類が 140 検体(4.1％)で，総分離株数は

4,537株であった．検出された菌種は 72種類で，その

内訳は細菌 63種および真菌 9種であった．

主な検出微生物を表 1に示す．表皮ブドウ球菌(Staph-

ylococcus epidermidis：S. epidermidis)を含めた CNS が

最も多く 37％を占め，次いでコリネバクテリウム属

(Corynebacterium spp.)，メチシリン感受性黄色ブドウ

球菌(methicillin-sensitive Staphylococcus aureus：MSS-

A)，bラクタマーゼ非産生アンピシリン感受性インフ

ルエンザ菌(b-lactamase-negative ampicillin-susceptible

Haemophilus influenzae：BLNAS)，BLNAR，ペニシ

リン低感受性肺炎球菌(penicillin-intermediate Strepto-

coccus pneumoniae：PISP)あるいはペニシリン抵抗性

肺炎球菌(penicillin-resistant Streptococcus pneumoniae：

PRSP)，MRSAなどの順であった．

検出された微生物をグラム染色性により分類すると，

グラム陽性球菌が最も多く 62.4％を占め，次いでグラ

ム陽性桿菌 20.7％，グラム陰性桿菌 13.0％，グラム陰

性球菌 2.6％の順であった(図 1)．グラム陽性球菌

2,833株では，表皮ブドウ球菌を含めた CNS(MRCNS

を含む)が最も多く 60.2％，次いで黄色ブドウ球菌

(Staphylococcus aureus：S. aureus)が 22.4％，肺炎球菌

(Streptococcus pneumoniae：S. pneumoniae)が 8.7％，

a-Streptococcusが 2.0％を占めた(図 2)．一方，グラ

平成 21 年 5 月 10 日 外眼部感染症と検出菌・堀他 585

MRCNS

32(0.7)Candida spp.

33(0.7)Pseudomonas aeruginosa

46(1.0)Enterococcus faecalis

507(11.2)MSSA

936(20.6)Corynebacterium spp.

株数(％)

CNS(S. epidermidis, etc.)

菌種

表 1 中濃厚生病院眼科における主要検出菌

BLNAR

166(3.7)

98(2.2)Branhamella catarrhalis

80(1.8)PSSP

CNS：coagulase-negative Staphylococcus

MSSA：methicillin-sensitive Staphylococcus aureus

BLNAS：b-lactamase-negative ampicillin-susceptible Hae-

mophilus influenzae

BLNAR：b-lactamase-negative ampicillin-resistant Hae-

mophilus influenzae

PISP：penicillin-intermediate Streptococcus pneumoniae

PRSP：penicillin-resistant Streptococcus pneumoniae

MRSA：methicillin-resistant Staphylococcus aureus

PSSP：penicillin-sensitive Streptococcus pneumoniae

MRCNS：methicillin-resistant coagulase-negative Staphy-

lococcus

31(0.7)

1,675(36.9)

a-Streptococcus 56(1.2)

Streptococcus spp. 98(2.2)

MRSA 128(2.8)

PISP & PRSP

総株数(4,537株)

BLNAS

192(4.2)

214(4.7)

真菌  
53（1.2％）

グラム陰性球菌  
120（2.6％）

グラム陰性桿菌  
591（13.0％）

グラム陽性桿菌  
940（20.7％）

グラム陽性球菌
   2,833（62.4％）

4,537株

図 1 検出微生物の内訳．

単位：株数(％)．



ム陰性桿菌 591株では，インフルエンザ菌(Haemophi-

lus influenzae：H. influenzae)が 68.7％と最も多く，次

いで Pseudomonas aeruginosa(P. aeruginosa)が 5.9％，

Serratia marcescens(S. marcescens)が 4.9％の順であっ

た(図 3)．

�．年齢別の検討

各年齢層における検出菌の頻度を比較したところ，

CNS(36.9％)，コリネバクテリウム属(20.6％)および

MRSA を含む黄色ブドウ球菌(14.0％)は全年齢を通じ

て比較的高頻度で検出された．CNS は 13〜39歳(53.8

％)，コリネバクテリウム属は 60歳以上(26.9％)および

MRSA を含む黄色ブドウ球菌は 7〜12歳(27.5％)で最

も多く検出された(表 2)．6歳以下の小児では BLNAR

を含むインフルエンザ菌，ペニシリン低感受性あるいは

抵抗性を含む肺炎球菌および Branhamella catarrhalis

(B. catarrhalis)が多くみられた．

乳幼児について，秋葉らの報告5)と同様の検討を行っ

た．すなわち，4歳未満の乳幼児 465 例(男児 232 例，

女児 233 例，月齢 10.2±8.5：平均値±標準偏差，総株

数 677株)を対象に，6 か月未満の症例からの 286株，6

か月以上 12 か月未満からの 138株，12 か月以上 24 か

月未満からの 204株および 24 か月以上 48 か月未満から

の 49株について検討した(表 3)．その結果，6 か月未満

ではグラム陽性菌が多かった(77.6％)．なかでも CNS

が最も多く，次いでコリネバクテリウム属，MRSA を

含む黄色ブドウ球菌の順であった．MRSA は全月齢を

通じて検出された(1.4〜4.1％)．肺炎球菌は 6か月未満

および 24 か月未満に多くみられ，全対象月齢で PISP

あるいは PRSPなどの耐性菌が過半数を占めていた．

月齢が進むにつれインフルエンザ菌や B. catarrhalisな

どのグラム陰性菌の割合が増加した．24 か月未満では

グラム陰性菌が 55.9％に達し，そのうちインフルエン

ザ菌は 77.2％を占めた．インフルエンザ菌も肺炎球菌

と同様，全月齢を通じて約半数が耐性菌であった．

肺炎球菌およびインフルエンザ菌において年齢別にさ

らに詳細にその分布をみると，両菌とも 0歳から 90 代

まで幅広い年齢層に検出された．肺炎球菌は 1歳以下に

最も多く次いで 61〜80歳の高齢者に多く検出され，さ

らに 21〜40歳にも多くみられた．また，各年齢層でほ

ぼ半数以上が耐性菌であった(図 4)．インフルエンザ菌

には 1歳以下に最も多く，次いで 61〜80歳の高齢者に

多く検出された．肺炎球菌と同じく，分離株の半数以上

が 2001 年以降は BLNAR 株であった(図 5)．また，b
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46（1.6％）

56（2.0％）

S.pneumoniae  

635（22.4％）

　　　　　　   spp.
98（3.5％） その他

    46（1.6％）

CNS
1,706（60.2％）2,833株

S.aureus  

246（8.7％）

α－Streptococcus  

E.faecalis 
Streptococcus

図 2 グラム陽性球菌の内訳．

単位：株数(％)．

591株

非発酵菌
   59（10.0％）

12（2.0％）

 
18（3.0％）

 
29（4.9％）

406（68.7％）

35（5.9％）

その他
   32（5.4％）E.coli  

K.pneumoniae  

Serratia marcescens

P.aeruginosa 

H.influenzae 

図 3 グラム陰性桿菌の内訳．

単位：株数(％)．

0歳

77
(14.9％)

1〜6歳

32
(35.2％)

7〜12歳

296
(53.8％)

13〜39歳

255
(46.9％)

40〜59歳

923
(38.5％)

60歳以上

CNS

全例

年齢

表 2 各年齢層における検出菌の頻度

535
(11.8％)

／BLPACR：b-lactamase-positive amoxicillin／clavulanic-acid-resistant Haemophilus influenzae

92
(21.1％)

1,675
(36.9％)

総株数

4,537

2,397

544

550

91

518

437

その他

33
(7.6％)

31
(6.0％)

3
(3.3％)

2
(0.4％)

7
(1.3％)

22
(0.9％)

98
(2.2％)

Branhamella
catarrhalis

66
(15.1％)

9
(9.9％)

43
(7.8％)

34
(6.3％)

340
(14.2％)

43
(8.3％)

9
(1.7％)

16
(0.7％)

80
(1.8％)

PSSP

39
(8.9％)

5
(5.5％)

27
(4.9％)

6
(1.1％)

37
(1.5％)

166
(3.7％)

PISP
or PRSP

52
(10.0％)

37
(8.5％)

1
(1.1％)

15
(2.7％)

9
(1.7％)

43
(1.8％)

198
(4.4％)

BLNAR
or BLPACR

14
(2.5％)

1
(1.1％)

18
(3.5％)

22
(5.0％)

93
(18.0％)

3
(3.3％)

8
(1.5％)

76
(3.2％)

128
(2.8％)

MRSA BLNAS

214
(4.7％)

43
(1.8％)

20
(3.7％)

11
(2.0％)

3
(3.3％)

100
(19.3％)

37
(8.5％)

10
(1.8％)

936
(20.6％)

10
(2.3％)

21
(4.1％)

MSSA

507
(11.2％)

252
(10.5％)

79
(14.5％)

66
(12.0％)

22
(24.2％)

47
(9.1％)

41
(9.4％)

Corynebac-
terium spp.

60
(13.7％)

12
(13.2％)

66
(12.0％)

117
(21.5％)

645
(26.9％)

36
(6.9％)



ラクタマーゼ産生アンピシリン耐性アモキシシリン・ク

ラブラン酸耐性インフルエンザ菌(b-lactamase-positive

／amoxicillin／clavulanic-acid-resistant Haemophilus influ-

enzae：BLPACR)が全年齢層でみられ，全体で 6株検

出された．

�．主要検出菌(CNS，黄色ブドウ球菌，インフルエ

ンザ菌および肺炎球菌)

�) 季節別推移

耐性菌を含めた CNS，黄色ブドウ球菌，インフルエ

ンザ菌および肺炎球菌の月別検出株数を検討した結果

(表 4)では，CNS および黄色ブドウ球菌は気温が高い 8

月に最も多く検出された(それぞれ 15.6％および

13.5％)．インフルエンザ菌は 1 月が最も多く 13.8％，

また肺炎球菌は 3 月および 4 月(ともに 13.0％)が最多

で，両菌ともに初冬から春にかけて多い傾向がみられ

た．一方，インフルエンザ菌では 8 月(9.2％)に急増が

みられた．なお，関市の過去 8 年間の月別平均気温およ

／／び降水量は関市ホームページ(http:／／www.city.seki.gi

／fu.jp／)内にある交通防災課の資料に基づいた．
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真菌

5(1.7)その他

2(0.7)Moraxella spp.

14(4.9)Branhamella catarrhalis

41(14.3)Corynebacterium spp.

76(26.6)CNS(MRCNS を含む)

6 か月未満

グラム陽性菌

表 3 乳幼児の検出菌(48か月未満)

48 か月未満

20(14.5)BLNAR & BLPACR

12(1.8)

9(1.3)

6(0.9)

56(8.3)

79(11.7)

118(17.4)

総株数(％)

10(3.5)

17(5.9)

1(0.5)

3(1.5)

22(10.8)

12(5.9)

17(8.3)

24 か月未満

1(0.5)

10(20.4)

9(18.4)

7(14.3)

2(4.1)

0(0)

0(0)

0(0)

43(21.1)

グラム陰性菌

86(12.7)8(16.3)45(22.1)17(12.3)16(5.6)

1(0.7)

3(2.2)

1(0.7)

18(13.0)

19(13.8)

16(11.6)

BLNAS

12 か月未満

90(13.3)

4(8.2)4(2.9)29(10.1)Streptococcus spp.

その他 0(0) 0(0) 1(0.5) 1(2.0) 2(0.3)

6(2.9)

7(5.1)15(5.2)PSSP

69(10.2)29(14.2)16(11.6)20(7.0)PISP & PRSP

43(6.4)

a-Streptococcus 3(1.0) 3(2.2) 6(2.9) 2(4.1) 14(2.1)

4(8.2)

51(7.5)0(0)10(4.9)11(8.0)30(10.5)MSSA

2(4.1)4(2.0)2(1.4)8(2.8)MRSA

4(2.0) 0(0) 26(3.8)

16(2.4)

677204138286 49
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数
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1
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2

6 36

6

18
1213145

6 5
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39

4
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1

7
14 4

3

7

8 8

5 5

2

2
2
2

6 36

6

18
1213145

6 5

図 4 肺炎球菌の年齢別分離株数．

：PSSP， ：PISP & PRSP．



!) 年度別推移(表 5)

過去 8 年間に CNS は 28〜41％を，黄色ブドウ球菌

(MSSA)は 9〜17％を占めていた．MRSA は 3％前後

で増加傾向はなかった．また，黄色ブドウ球菌に占める

MRSAの割合は約 20％であった．インフルエンザ菌は

耐性菌を含めて 5〜20％であるが，耐性菌の疾患概念

(BLNAR あるいは BLPACR など)が確立されてきた

2001 年以降において耐性菌がインフルエンザ菌の 70〜

80％を占め，感受性菌よりも多いことが明らかとなっ

た．肺炎球菌では年度によって検出率に変動があり耐性

菌を含めて 2％後半から 8％であった．1998 年のみ感

受性菌が 63％であったが，翌 1999 年以降では耐性菌が
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40
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株
数
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歳
以
下
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～
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21
～
30

31
～
40

41
～
50

51
～
60

61
～
70

71
～
80
81
～ 年齢

37

37

43

42

9 4

6 6

5
117

2

9 7

5

4

9

5
9 2

4

13

1617

65

16

17

5

1

27

2 1

23

37

37

43

42

9 4

6 6

5
117

2

9 7

5

4

9

5
9 2

4

13

1617

65

16

17

5

80

90

1

27

2 1

23

図 5 インフルエンザ菌の年齢別分離株数．

：BLNAS， ：BLPACR， ：BLNAR．

平均降水量(mm)

2.9平均気温(℃)

関市

15
(9.0)

PISP & PRSP

57
(13.8)

H. influenzae

36
(5.7)

S. aureus

1 月

CNS

表 4 過去 8年間の主要原因菌の月別検出株数と関市の平均気温および降水量

92
(5.4)

CNS には S. epidermidisおよびMRCNS，S. aureusにはMRSAを含む

下の( )内は％．BLNASの横( )内は 1998 年および 1999 年までの株数

81.8

75
(4.4)

総株数

1,705

635

412

166

PSSP 9
(11.3)

5
(6.3)

12 月

87.5

11.0

15
(9.0)

29
(7.0)

42
(6.6)

92
(5.4)

9
(11.3)

6
(7.5)

11 月

60.9

16
(9.6)

35
(8.5)

41
(6.5)

5.1

14
(3.4)

72
(11.3)

205
(12.0)

9
(11.3)

3
(3.8)

9 月

182.7

6
(3.6)

14
(3.4)

77
(12.1)

171
(10.0)

10 月

14
(17.5)

9
(11.3)

17.5

6
(7.5)

3
(3.8)

203.5

8
(4.8)

38
(9.2)

86
(13.5)

266
(15.6)

8 月

5
(3.0)

24.0

303.3

6
(7.5)

1
(1.3)

27.2

36
(8.7)

48
(7.6)

149
(8.7)

6 月

14
(8.4)

7 月

214
(12.6)

66
(10.4)

23
(5.6)

12
(7.2)

26.8

183.5

80

S. pneumoniae

135
(7.9)

4 月

32
(13.0)

21
(8.5)

24
(9.8)

205.1

22.7

5 月

110
(6.5)

43
(6.8)

45
(10.9)

10
(6.0)

18.9

192.8

32
(13.0)

110.9

7.3

23
(13.9)

40
(9.7)

39
(6.1)

114
(6.7)

3 月

23
(9.3)

163.4

14.3

26
(15.7)

50
(12.1)

60
(9.4)

24
(9.8)

BLPACR

24618
(7.3)

7
(2.8)

11
(4.5)

11
(4.5)

21
(8.5)

58.4

3.9

16
(9.6)

31
(7.5)

25
(3.9)

82
(4.8)

2 月

22
(8.9)

18
(9.4)

BLNAR

2
(33.3)

0 0 3
(50.0)

1
(16.7)

0 0 0 0 0 0 0 6

24
(12.5)

28(15)
(13.1)

22(6)
(10.3)

13(3)
(6.1)

31(10)
(14.5)

BLNAS

19212
(6.3)

8
(4.2)

8
(4.2)

18
(9.4)

9
(4.7)

19
(9.9)

24
(12.5)

19
(9.9)

18
(9.4)

15
(7.8)

21420(15)
(9.3)

17(9)
(7.9)

6(4)
(2.8)

6(6)
(2.8)

20(9)
(9.3)

14(13)
(6.5)

17(10)
(7.9)

20(9)
(9.3)



6 割以上を占めた．

") 薬剤の耐性化率

主要検出菌の AMK，PIPC，CTX，OFLX および

LVFXに対する耐性率を表 6 に示す．CNS は PIPC に

対して高度耐性，CTX，OFLXおよび LVFXに対して

中等度耐性であった．MRSA に対しては 5種類の抗菌

薬ともに耐性化率は高かったが，VCM および ABK で

は 0％であった．MRSA に有効といわれる CPにおい

て 7％で耐性菌がみられた．BLNARを含むインフルエ

ンザ菌では，CTX および LVFX の耐性化率は 0％で

あった．肺炎球菌では，PISPおよび PRSPを含め CTX

の耐性化率は 0％であったが，LVFXに対してペニシ

リン感受性肺炎球菌(penicillin-sensitive S. pneumoniae：

PSSP)では 60％が耐性で，PISP および PRSP では

90％近くが耐性であった．P. aeruginosaでは IPMの耐

性化率は 0％であったが，LVFXおよび AMK に対し

て軽度耐性化がみられた(それぞれ 13.0％および 8.8

％)．

年度別において，CNS では OFLX への耐性化が著明

であった(表 7)．一方，LVFX に対しては 30％台で

あった．CTX，PIPC およびAMKに対する耐性率はそ

れぞれ 30％台，80％前後および 10％前後であり，検

討した薬剤 5種すべてに耐性化がみられた．黄色ブドウ

球菌(MSSA)では CTXおよび PIPC で耐性化率の減少

傾向が，逆に OFLXと LVFXでは増大傾向がそれぞれ

みられた．MRSAに関してはOFLXおよび LVFXを含

め各薬剤で高い耐性化率を示した．BLNARを含むイン

フルエンザ菌では，全年度で CTXおよび LVFX への

耐性化率は 0％であった．一方，BLNAR は 2001 年以

降 AMK に対し 100％耐性であった．肺炎球菌では，

PISPおよび PRSPを含め全年度で CTX への耐性化率

は 0％であった．LVFXでは PSSPで 60％前後，PISP

および PRSPで 90％前後の耐性化率を示した．

�．コンタクトレンズ装用者の検討(表 8)

コンタクトレンズ装用者 121 例(男性 34 例，女性 87

例，年齢 29.7±13.0：平均値±標準偏差歳，レンジ 14

〜79歳，SCL 83 例，HCL 38 例)で菌が検出された．総

株数は 149株で，グラム陽性菌が 87.2％と多く，なか

でもCNSが約 54％を占めていた．次にコリネバクテリ

ウム属，黄色ブドウ球菌，肺炎球菌を含む連鎖球菌の順
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PISP & PRSP

17(5.3)PSSP

64(20.0)BLNAS

4(1.3)MRSA

53(16.6)MSSA

―MRCNS

1998

CNS

表 5 主要検出菌の年度別推移

171(33.7)

2005

―BLNAR

166(3.7)

80(1.8)

214(4.7)

128(2.8)

507(11.2)

31(0.7)

1,675(36.9)

総株数(％)

89(27.8)

10(3.1)

―

15(2.4)

8(1.3)

18(2.8)

77(12.1)

19(3.0)

256(40.1)

2004

1(0.2)

38(5.3)

9(1.8)

60(11.8)

12(2.4)

11(2.2)

6(1.2)

10(2.0)

15(3.1)

67(11.7)

223(39.1)

2002

―

28(5.5)50(6.7)39(6.8)

2003

261(35.1)

3(0.4)

77(10.3)

18(2.4)

22(3.0)

4(0.5)

15(2.0)

22(3.4)

560320

40(5.6)

15(2.1)

14(2.0)

22(3.1)

72(10.0)

―

274(38.2)

総株数

2001

192(4.2)

14(2.5)

7(1.2)

23(4.0)

32(5.6)

60(10.7)

19(3.4)

58(10.4)

―

205(36.6)

479 717

1999

28(5.8)

28(5.8)

12(2.5)

43(9.0)

―

196(40.9)

2000

11(2.3)

4,537508638744571

16(2.9)

12(2.1)

P. aeruginosa

0
／(0／166)

PISP & PRSP

0
／(0／80)

PSSP

0
／(0／192)

BLNAR

98.4
／(126／128)

MRSA

4.5
／(23／507)

MSSA

CTX

CNS

表 6 主な検出菌の各抗菌薬に対する耐性化率(％)

34.4
／(456／1,326)

LVFX

―

―

―

0
／(0／76)

―

―

VCM

30.7
／(513／1,673)

90.9
／(30／33)

CTX：セフォタキシム，PIPC：ピペラシリン，AMK：アミカシン，OFLX：オフロキサシン，LVFX：レボフロキサシン，

VCM：バンコマイシン，ABK：アルベカシン，CP：クロラムフェニコール，IPM：イミペネム．

―

0
／(0／11)

66.7
／(20／30)

―

60.9
／(14／23)

8.9
／(11／124)

38.2
／(132／346)

OFLX

7.8
／(30／383)

67.3
／(70／104)

0
／(0／191)

60.4
／(29／48)

88.1
／(119／135)

13.0
／(3／23)

100
／(29／29)

100
／(128／128)

79.6
／(1,333／1,674)

PIPC AMK

10.4
／(167／1,603)

9.9
／(48／483)

71.4
／(90／126)

100
／(16／16)

100
／(9／9)

100
／(19／19)

8.8
／(3／34)

77.5
／(393／507)

0
／(0／33)

―

―

―

―

―

―

IPM

5.9
／(2／34)

5.1
／(4／79)

2.1
／(4／192)

75.9
／(126／166)

―

―

0
／(0／18)

―

―

ABK

―

―

―

7.1
／(2／28)

―

―

CP

―

―――
0
／(0／81)

0
／(0／122)

41.7
／(5／12)

21.0
／(45／214)

0
／(0／214)

BLNAS

―

―

―
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20.0――LVFX

BLNAS CTX 0 0 0 0 0 0 0 0

12.5

OFLX

AMK

OFLX

AMK

PIPC

CNS

表 7 主要検出菌の耐性化率の推移(％)

―――――50.062.566.7OFLX

71.470.685.752.4 58.3

32.1

2004

LVFX

CTX

2005

30.7

76.1

9.8

―

100

―

85.7

PIPC 100

100100100100100PIPC

58.393.851.971.480.075.0100AMK 76.2

80.0

―

100

―

8.7

76.8

2003

38.2

85.5

14.9

―

100

―

94.1

100 100

―LVFX

10010010095.210093.8100CTXMRSA

100 100 100

100

78.0

―

100

―

10.2

81.9

35.5

20022001

28.5

77.3

10.0

90.0 65.9 70.6 10.0

―――22.29.72.3OFLX

― 5.0 7.1 8.6 9.5 5.1 10.9

―

90.0

66.7

―

45.7

11.1

82.5

31.1

2000

―

100

―

100

50.0

10.34.012.56.07.25.612.328.6AMK

―

―

24.2

3.1

75.8

16.6

1998 1999

20.0

78.5

10.4

39.7

―

57.1

――

80

PISP & PRSP CTX 0 0 0 0 0 0 0

50.0050.062.580.066.7――LVFX

0

OFLX 80 57.1 66.7

100―100―100―100―AMK

― ― ― ― ―

MSSA

34.137.227.1――LVFX

CTX 29.5 11.3 2.6 1.4 1.4 0 0 0

0CTXPSSP

31.131.438.2

PIPC 16.7 0 11.1 5.0 0 0 0 0

0000000

LVFX ― ― 0 0 0 0 0

100100100100100―――AMK

0

PIPC 81.8 85.5 84.2

BLNAR(BLPACR)

75.7 82.9 81.1 66.7 67.2

PIPC ― ― 20.0 2.8 4.8 0 0 0

000000――CTX

LVFX ― ― 0 0 0

―――――000OFLX

0 0 0

AMK 100

05.30018.832.835.6PIPC

33.3 ― 0 50.0 0 ― ―

Serratia marcescens

Pseudomonas aeruginosa

BLNAR & BLPACR

MSSA

Corynebacterium spp.

グラム陽性菌

表 8 コンタクトレンズ装用者における検出菌

80(53.7)

HCL：ハードコンタクトレンズ，SCL：ソフトコンタクトレンズ．

＊：c
2検定，他は Fisherʼs exact test.

その他

CNS(S. epidermidis)

p値

0.4435＊

0.8761＊

＞ 0.9999

＞ 0.9999

0.4371

0.5048

＞ 0.9999

MRSA 0

総株数(％)

3

1

7

2

8

14

59

1 1(0.7)

SCL

4(2.7)

8(5.4)

2(1.3)

11(7.4)

21(14.1)

2(1.3)

0.208412BLNASグラム陰性菌

1

1

1

0

3

7

21

HCL

＞ 0.9999

3(2.0)

7(4.7)43PISP & PRSP

0.208412a-Streptococcus

Streptococcus spp. 1 3 4(2.7) ＞ 0.9999

3(2.0)

14910544

0.208412PSSP

0.4217

3(2.0)



であった．グラム陰性菌では緑膿菌が最も多く 42％を

占めていた．また，HCLと SCLとの間で検出菌に統計

学的な有意差はなかった．なお，コンタクトレンズ装用

者 121 例中 2例はアカントアメーバによる角膜炎であっ

た．また，コンタクトレンズに起因した真菌性角膜炎は

今回の検討ではみられなかった．

�．外来・入院患者による検討(表 9)

外来患者 2,677 例(男性 1,242 例，女性 1,435 例，年

齢 44.9±30.7：平均値±標準偏差歳，レンジ 0〜99歳)

から，4,357 株が検出された．その内訳は S. epidermi-

disおよびメチシリン耐性コアグラーゼ陰性ブドウ球菌

(methicillin-resistant coagulase-negative Staphylococ-

cus：MRCNS)を含めた CNS が 1,631 株(37.4％)と最

も多く，次いでコリネバクテリウム属 886株(20.3％)，

MRSA を含めた黄色ブドウ球菌 603 株 (13.8％)，

BLNAR など耐性菌を含めたインフルエンザ菌 405 株

(9.3％)，PISP および PRSP を含めた肺炎球菌 245 株

(5.6％)などであった．一方，入院患者 113 例(男性 54

例，女性 59 例，年齢 72.8±13.3：平均値±標準偏差

歳，レンジ 1〜99歳)から，176株が検出された．CNS，

コリネバクテリウム属および黄色ブドウ球菌(MSSA)で

は，入院患者と外来患者とでそれぞれ同様の検出率で

あった．これに対し MRCNS，MRSA，Streptococcus

agalactiae(S. agalactiae)および P. aeruginosaでは，外来

患者(それぞれ 0.6％，2.7％，0.1％および 0.7％に検

出)に比し入院患者(それぞれ 2.3％，5.7％，2.3％およ

び 2.3％に検出)で高い検出率を示した．統計学的(c2検

定あるいは Fisherʼs exact test) にはそれぞれ p＝

0.0305，p＝0.0355，p＜0.0001 および p＝0.0373 で有

意差を認めた．肺炎球菌やインフルエンザ菌は，入院患

者(それぞれ 0.6％，0.6％)では逆に外来患者(それぞれ

5.6％，9.3％)に比べ低い検出率で，統計学的(Fisherʼs

exact test)にそれぞれ p＝0.0010 および p＜0.0001 で有

意差を認めた．

Ⅳ 考 按

大学病院を含む一施設で外眼部感染症患者 1,000 例以

上を対象とした検出結果を検討した報告1)〜3)において，

検出菌の割合は今回の結果とほぼ同様であったことか

ら，施設間で大きな差異はないことが示唆された．しか

し，宮尾らの報告1)と今回の結果を比較すると，当院で

は，グラム陽性球菌では a-Streptococcusが少なく肺炎

球菌が多い傾向が，グラム陰性桿菌では非発酵菌が少な

くインフルエンザ菌が多い傾向が認められた．この原因

として，地域差あるいは大学病院と市中病院の患者層の

違いなどが考えられた．

最近では，多施設における全国規模の調査も行われる

ようになっている．例えば感染性角膜炎全国サーベイラ

ンスでは，全国 24 施設の角膜炎患者 261 例を対象に起

炎菌などの検討を行い，分離菌 133株中の菌の割合は，

グラム陽性球菌 47％，グラム陽性桿菌 7％，グラム陰性

桿菌 31％，嫌気性菌 3％および真菌 9％であったとい

う6)
．それぞれの主な分離菌の内訳をみるとグラム陽性

球菌では黄色ブドウ球菌，表皮ブドウ球菌，肺炎球菌の

順で，グラム陰性桿菌では Acinetobacter spp.，P. aeru-

ginosaの順でそれぞれ多かった．このサーベイランス6)

では同時に結膜からの菌培養も施行され培養陽性であっ

た 10 例すべてで角膜からの分離菌と一致していたとい

平成 21 年 5 月 10 日 外眼部感染症と検出菌・堀他 591

Pseudomonas aeruginosa

46(1.1)Enterococcus faecalis

20(0.5)Serratia marcescens

94(2.2)Branhamella catarrhalis

886(20.3)Corynebacterium spp.

27(0.6)MRCNS

株数(％)
菌種

CNS(Staphylococcus epidermidis)

表 9 外来あるいは入院による主要検出菌
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＊：c
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Streptococcus agalactiae
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う．また，松本ら7)が全国 16 施設の細菌性結膜炎患者

266 例を対象に行った多施設共同研究では，グラム陽性

球菌 59％，グラム陽性桿菌 8％，グラム陰性桿菌 22％

および嫌気性菌 10％の割合で菌が検出された．本報で

の結果(グラム陽性球菌 62.4％，グラム陽性桿菌

20.7％，グラム陰性桿菌 13.0％およびグラム陰性球菌

2.6％)と比較するとグラム染色の結果に若干の違いが生

じているが，これは対象疾患あるいは対象とした年齢構

成などの違いによると思われた．

眼脂を認めた入院患者 338 例を対象として検討した藤

らの報告8)では，グラム陽性球菌 61.0％，グラム陽性桿

菌 22.0％，グラム陰性桿菌 14.7％およびグラム陰性球

菌 2.3％の割合で菌が分離され，MRSA，S. marcescens

および P. aeruginosaの頻度が高かった．その要因とし

て，対象患者が高齢者(平均年齢 80歳以上)であったこ

と，および病院環境の影響を挙げている8)
．本報では入

院患者の平均年齢は約 73歳で外来患者(45歳)に比し高

く，CNS，コリネバクテリウム属および黄色ブドウ球菌

(MSSA)が全体の 8割を占め，入院患者ではMRCNS，

MRSA，S. agalactiaeおよび P. aeruginosaなどが外来患

者に比し高い検出率であった．藤らの報告8)同様，入院

患者ではMRSA，MRCNS および P. aeruginosaなどの

耐性菌や非発酵菌の検出率が高くなる傾向がみられた．

今日の高齢化社会および療養型病床などの増加を考慮す

ると，眼脂が感染源となり全身あるいは他の入院患者へ

の感染が拡大する危険性もあり，入院患者特に高齢者や

長期入院患者の眼脂の訴えには十分に留意する必要があ

ると考えた．

西原ら9)は細菌性結膜炎における検出菌の年齢分布を

1 歳未満，1〜6 歳，7〜12 歳，13〜39 歳，40〜59 歳，

60歳以上の 6 グループに分け検討した．その結果イン

フルエンザ菌，肺炎球菌，Streptococcus spp.，B. catar-

rhalisおよび Pseudomonas spp. が幼少児期に多く検出

され，CNS，コリネバクテリウム属および黄色ブドウ球

菌は各年齢でほぼ均等に検出されたという．本報でもほ

ぼ同様の傾向がみられた．水本ら10)は乳幼児の細菌性結

膜炎の検出菌について検討し，インフルエンザ菌が 1歳

未満では 36％，1歳以上 3歳未満では 81％と両群間に

差がみられたという．1歳未満では 1歳以上の幼児と比

較して免疫機構が未完成で涙道機能も完成されていない

ことから感染症に対する抵抗力が不十分と考えられると

いう10)
．秋葉ら5)は 4歳未満の乳幼児細菌性結膜炎を月

齢別に検討し，生後 6か月以下では肺炎球菌や黄色ブド

ウ球菌などグラム陽性菌が半数を占め，月齢が進むにつ

れインフルエンザ菌などのグラム陰性菌が増加したと報

告し，その原因として生後 6か月までは母胎からの免疫

で感染が防御されているので成人の検出菌と類似するの

ではないかと考察した．本報でも 6か月未満ではグラム

陽性菌(77.6％)が多く，その内訳は CNS，コリネバク

テリウム属およびMRSA を含む黄色ブドウ球菌および

肺炎球菌などであった．また，月齢の経過とともにイン

フルエンザ菌が増加する傾向がみられ，12 か月未満で

約 27％，48 か月未満で約 37％がインフルエンザ菌で

あった．一方，Tarabishy ら11)は入院中の乳幼児細菌性

結膜炎を検討したところ，CNS が最も多く次いで viri-

dans Streptococcus，黄色ブドウ球菌，インフルエンザ

菌，P. aeruginosaの順であった．彼ら11)によれば検出菌

は年齢によって異なり，生後 28 日未満ではCNSおよび

viridans Streptococcusが，生後 28 日以上では黄色ブド

ウ球菌やインフルエンザ菌が多かったという．また，入

院日数が 2日以上ではグラム陰性菌，メチシリン耐性表

皮ブドウ球菌およびMRSA の検出率が高かったが，イ

ンフルエンザ菌では入院 2日未満で検出率が高かったと

いう．これらの結果から乳幼児においても耐性菌に留意

し，抗菌点眼薬の投与前に結膜囊内分泌物培養を行う必

要があるとしている11)
．

前述の感染性角膜炎全国サーベイランスでは，コンタ

クトレンズ装用者では表皮ブドウ球菌および P. aerugi-

nosaがコンタクトレンズ非装用者に比し多く，また頻

回交換 SCL や従来型 SCLではグラム陰性桿菌が，ディ

スポーザブル SCL や治療用 SCLではグラム陽性球菌が

多かったという6)
．本報では，表皮ブドウ球菌を含めた

CNS が約半数を占め，P. aeruginosaの検出率も高かっ

た．SCLの詳細な内訳が不明なため，SCLの違いによ

る検出菌の検討はできなかったが，HCLと SCLでは検

出菌に関して統計学的に有意差はみられなかった．

宮永ら12)は結膜常在菌叢の季節による変動を検討し，

表皮ブドウ球菌は年間を通じ偏りなく検出され，黄色ブ

ドウ球菌は 9 月および 10 月に最も少なかったことを報

告している．平松ら13)は白内障手術前患者を対象に結膜

囊内常在菌の季節性について検討した．その結果，秋に

細菌検出率が高く，冬季に低かったという．CNSやコ

リネバクテリウム属を除く病原細菌に関しては季節によ

る検出率の有意差はみられなかったが，冬季に病原細菌

の検出率が高かったので，冬が術後眼内炎のリスクの一

つとした．松本ら7)は 2 月にグラム陽性桿菌が少なく，

嫌気性菌が多かったという．また，冬季に多いとされる

インフルエンザ菌が 5 月，11 月や 8 月にも検出され季

節による変化はみられなかったという．本報では CNS

および黄色ブドウ球菌は夏季に，インフルエンザ菌や肺

炎球菌は冬季から春季にかけて多いという季節変動がみ

られた．また，松本ら7)と同様に 8 月にインフルエンザ

菌の急増がみられた．宮永ら12)はインフルエンザ菌が気

温 21〜30℃，湿度 71〜80％の高温多湿の状態で多く検

出されると報告している．関市の平均気温が 8月に最も

高くしかも降水量が 7月にいったん減少後 8月に増加し

ていることから，このような気象条件がインフルエンザ

菌増減の要因の一つになっていることが推察された．
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主要検出菌の年度別変化では，MRSA，BLNAR，

BLPACR，PISPおよび PRSPなど耐性菌は全年度で検

出され(インフルエンザ菌に関しては概念が一般化した

2000 年以降)，特に肺炎球菌およびインフルエンザ菌で

は耐性菌の占める割合は約 6 割以上を占め，著しく耐性

化が進んでいることが判明した．また，黄色ブドウ球菌

に占めるMRSAの割合は約 20％で，全体としては薬剤

耐性菌の検出率に大きな変動傾向は認められなかった．

肺炎球菌およびインフルエンザ菌は，肺炎，細菌性中

耳炎，髄膜炎などの原因菌として重要であるが，両菌の

薬剤耐性化が近年問題となっている14)〜16)
．肺炎球菌は

角膜炎の主要な起因菌の一つとして重要視されており
17)
，角膜炎における近年の肺炎球菌検出率は台湾では

4.0％18)
，ニュージーランドでは 14.4％19)およびインド

では 9.7％19)とされ，我が国の 8.3％6)はほぼ中間的な値

といえる．肺炎球菌は本来ペニシリンに感受性の高い菌

であるが，ペニシリン非感受性株の増加が現在問題と

なっている．ペニシリンの最小発育阻止濃度が 0.06

／ ／ ／mg／ml 以下，0.125〜1 mg／ml および 2 mg／ml 以上をそ

れぞれ PSSP，PISPおよび PRSPと判定し17)20)
，通常は

PISPおよび PRSPをまとめてペニシリン耐性肺炎球菌

と呼ぶ．今回の検討では KB ディスク法を用いたので

PSSPとペニシリン耐性肺炎球菌(PISPおよび PRSP)の

識別のみを行った．一方，インフルエンザ菌は b-ラク

タマーゼ産生性やアンピシリンへの耐性の有無などに基

づいて，4 つのタイプに大別される14)
．従来インフルエ

ンザ菌に対してアンピシリンが標準的な治療薬として用

いられてきたが，1970 年代前半に米国において b-ラク

タマーゼを産生しアンピシリンに耐性を示す BLPAR

(b-lactamase-positive ampicillin-resistant Haemophilus

influenzae)と呼ばれる株が報告された14)21)
．1990 年代に

入り，ペニシリン結合蛋白質(penicillin-binding protein)

に変異を来し，b-ラクタマーゼを産生せずにアンピシ

リンに耐性を獲得した BLNAR と呼ばれる株が出現し

た．この株はペニシリン系だけでなくセフェム系抗菌薬

にも耐性を示し，近年，各科領域でその急増が問題と

なっている14)21)
．欧米では BLPAR株が高頻度に分離さ

れるのに対して，我が国では BLNAR株が圧倒的に多

いとされる．これは，欧米ではペニシリン系薬が，我が

国ではセフェム系薬が好まれるという第一選択薬の違い

を反映していると考えられている14)21)
．本報において，

肺炎球菌では 1998 年を除き半数以上を耐性菌が占め，

全体で 246株中 166株(67.5％)が耐性菌であった．イン

フルエンザ菌においても 2001 年以降 239 株中 177 株

(74.1％)が耐性菌であった．よって，眼科領域において

もペニシリン耐性肺炎球菌および BLNAR株の増加が

顕著になっていることが推察される．大石ら20)は眼感染

症における肺炎球菌の耐性化率について検討し，その

29.2％が PRSPで，年齢別では 1歳未満の乳幼児と 60

歳以上の高齢者で大半を占めていたという．本報でも，

肺炎球菌では 1歳以下に最も多く 61〜80歳の高齢者に

も多く検出され，各年齢層のほぼ半数以上が耐性菌で

あった(図 4)．また，当院での特徴として 21〜40歳に

も多くみられた．インフルエンザ菌でも同様に 1歳以下

に最も多く，次いで 61〜80歳の高齢者に多く検出され

た．両菌とも濾過胞感染症の重要な原因菌の一つ22)であ

り，特に高齢者においては注意を要すると考えられる．

薬剤別に検討した結果から，CNS ではAMK，PIPC，

CTX, OFLX および LVFX の 5 薬剤に対して耐性がみ

られた．最も耐性化率が低かった薬剤はAMK(10.4％)

で，8 年間を通して耐性化率に大きな変動はみられな

かった．CNS の多剤耐性の傾向は他報告2)と同様であっ

た．また，宮尾ら1)は AMKへの耐性発現率が 5.3％と

低いことを報告しており，本報では若干高値を示すもの

の同様の傾向と思われた．藤ら23)は入院患者の眼脂から

分離された CNS に対する OFLX への薬剤耐性化率は

63.1％と報告し，本報の 38.2％に比して高い値であっ

た．一方，櫻井ら24)は内眼手術術前患者の結膜囊から分

離された CNS の LVFX に対する薬剤耐性化率は

24.8％であったと報告し，本報の 34.4％に比して低い

値であった．MSSA では全体的には PIPC を除き 4〜

10％の耐性化率であった．年度別ではフルオロキノロ

ン系抗菌薬に対する耐性化率の増加がみられた反面，

CTXへの耐性化率が 2003 年以降 0％であったことが注

目される．また，前述した櫻井ら24)は黄色ブドウ球菌

(MSSA単独かは不明)に対する LVFX への薬剤耐性化

率は 13.0％と報告している．本報では LVFX への耐性

化率がMSSA で 7.8％であったので櫻井らとほぼ同様

の傾向であったが，小川ら25)は介護の必要な高齢者から

検出された黄色ブドウ球菌では LVFX への耐性率は

36.4％と報告しているのを考えると，生活環境なども

十分考慮する必要性があると思われた．MRSAは PIPC

に対しては 100％，CTXに対してもほぼ 100％耐性で

あった．AMK，OFLXおよび LVFXに対しても 60％

以上の耐性化率であった．年度による変遷ではほぼ同様

の傾向だったが，LVFXでは上市当初 20％であったが

翌年には 50％を超えていた．VCMおよびABKでは耐

性化率は 0％であったが，CP に対しては 7％が耐性

で，MRSA による眼感染症に対して CPを頻用した場

合に耐性化率の増加が危惧される．BLNASでは CTX，

OFLXおよび LVFXとも感受性は良好であった．PIPC

および AMK では年度によって変動がみられた．

BLNAR でも CTX，OFLXおよび LVFX への感受性は

良好であった．PSSP，PISPおよび PRSPとも CTX へ

の感受性は非常に良好であった．しかしながら AMK

に対してこれら肺炎球菌は 100％耐性であった．PIPC

に対しては PSSP では 5％，PISP および PRSP では

76％が耐性であった．OFLX に対しては PSSP では
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67％，PISPおよび PRSPでは 100％が耐性であった．

LVFXに対しても同様な傾向を示し，PSSPでは 60％，

PISPおよび PRSPでは 88％が耐性であった．小林ら26)

の検査機関における LVFXに対する PSSPの耐性化率

は 0〜2.0％，PRSP では 0％であったので，関市にお

ける肺炎球菌の LVFXに対する耐性化が非常に進んで

おり，場合によって確実な抗菌力を期待できないことが

示唆された．P. aeruginosa の耐性化率は CTX，AMK

および LVFX に対してそれぞれ 91％，8.8％および

13.0％であったが，IPMへの感受性は良好であった．

前述の小林ら26)は LVFX への P. aeruginosaの耐性化率

を 2〜12％と報告しており本報とほぼ同様の結果であっ

た．

本報における各種薬剤の感受性結果から，外眼部感染

症に対する薬剤の選択を考えてみる．点眼薬として使用

されているミクロノマイシン(MCR)，スルベニシリン

およびセフメノキシム(CMX)の感受性を，試験薬の都

合上から，それぞれ薬理学的に類似した AMK，PIPC

および CTXの結果を参考にすると，外眼部感染症の治

療において肺炎球菌には CMXを，インフルエンザ菌に

は LVFXあるいは CMXを選択することが望ましいと

考えられる．ところで，近年臨床に導入されたフルオロ

キノロン系抗菌点眼薬のトシル酸トスフロキサシン

(TFLX)は肺炎球菌に対する抗菌作用が LVFXより優

れているという27)
．また，岐阜県下で行われた感受性

サーベイランスにおいて，肺炎球菌に対する MIC90 は

／TFLX および LVFX でそれぞれ 0.39 mg／ml および

／1.56 mg／ml であり，TFLXがより強い抗菌活性を示し

た15)
．TFLX点眼薬は我が国で初めて新生児や乳幼児を

含む小児患者に対する用法・用量が記載された薬剤であ

る．今回の検討で 5歳未満の患児は全体の 19％を占め

ており，TFLXは強い抗菌活性と小児への安全性から

小児も含めた肺炎球菌による眼感染症にその効果が期待

される．本報の結果から P. aeruginosaあるいはMSSA

に対してはMCRあるいはフルオロキノロン系薬剤の効

果が期待されるが，難治症例ではカルバペネム系薬剤の

投与も考慮する必要があろう．MRSA 感染症において

は，結膜炎では CP をまず選択し，角膜炎などでは

VCMあるいはABKの使用を考えるのが妥当であろう．

CNS は常在微生物叢であるため一般に病原性をもたな

いが，白内障術後眼内炎の起因菌となりうる．市販され

ている抗菌点眼薬にはほとんどが耐性であるので，臨床

上では，VCMが選択されることになるであろう．ただ

し，近年上市されたリネゾリドは，内服のみで眼内移行

性が良好である28)ため，今後 CNS を含めて眼感染症治

療において効果が期待される．

以上の検討から，当院の外眼部感染症患者の検出菌に

は経年的に大きな変動は認められなかったが，抗菌薬に

対する耐性化が著しく進んでいることが示された．外眼

部感染症では，原因菌を同定する前から抗菌薬の投与を

開始することが一般的であるが，今回の検討でも明らか

なように年齢や季節によって優位な原因菌は異なること

から，それらを考慮して抗菌薬を選択すべきであろう．

また，感受性の低下した薬剤を漠然と長期に使用し続け

ることがその薬剤に対する耐性の獲得につながっていた

事実を反省する必要があり，今後は耐性化を助長しない

ため抗菌薬の適正な用法と用量を守ることがきわめて重

要と思われる．

抗菌薬に感受性か耐性かを各地域または病院ごとに調

査した各細菌の一覧表(アンチバイオグラム)を定期的に

作成するのが望ましく，それが適切な抗菌薬選択や投与

を行う重要な資料になるであろう．
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