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　 　 　 　 　 　 　 　 は じめ に

　今 日の 感染症 の 多 くは
， 本来そ の 宿主 の 身体 の

各部位で 正常細菌叢 として 存在 して い る細菌 ある

い はそ の宿主の 環境に広 く分布 して い る非病原菌

に 起因す る もの で あ る こ と は 衆知 の と こ ろ で あ

る．嫌気性菌感染症 の うち無芽胞嫌気性菌 に よ る

感染症 は 前者 の 代表で あ り， 常在 性細菌 に よ る

endogeneous 　infection（内因性感染），
　opportunis −

tic　infection（日和見感染） とい つ て よ い ．

　嫌気 性菌な らび に その 感染に つ い て の 関心 は近

年急速 に 高 ま つ て お り， 知見 の 進歩 も著 し い が，

その 主 な原因は培養法 の 進歩 ， 特に Gas　 Pak や

Anaerobic　Jarの よ うな手軽 な嫌気培養法 の 開発

に 負 うと こ ろが大 きい
13）
．

　 嫌気性菌を ひ とくち に 定義す る と， きわめ て 低

い 酸素分圧 の も とで の み 発育 し，10％CO2の 大気

中 で は 固形培地 の 上 に 生 えな い 細菌 ， すなわ ち偏

性嫌気性菌を意味する。した が つ て大腸菌 の よ う

な通性嫌気性菌 （い わ ゆ る好気性菌）や微好気性

菌を含ま な い 。ま た 特別 な場合の ほ か は 無芽胞の

嫌気性菌 （球菌，桿菌）を指 して お り，Clostridium

属 の破傷風菌，ガ ス 壌疽菌な どの 有芽胞菌 は 別扱

い され る こ とが多 い 。た だ
， 近年注 目され て きた

抗生 剤 に よ る 偽 膜 性 腸 炎 Pseudomembranous

Colitisは 腸 管 内 常 在 菌 で あ る Clostridium

diMcileの 菌体外毒素に よ る こ とが 明 らか に なっ

て お り， 今後注意す る必要が あろ う．

　 嫌気性菌 は好気性菌 とと もに ヒ トの 各種 の 臨床

材料 か ら ， 頻繁に 分離 されて い るが
， なか で も常

在菌叢 の 主要 な もの と され る無芽胞嫌気性菌の 感

染症に 果た す役割が注 目を浴 びて お り ， 各種膿瘍

形成性疾患 ， 呼吸器感染，敗血 症 ， 性器感染症な

ど の 原 因 菌 と し て 注 目 さ れ る よ うに な つ

た
4｝6）7）10）． した が つ て 単 に 好気性菌の 培養だ けで

は 病原的診断上 ，片手落ち の そ し りを免れな くな

つ て きて い る、以下 こ れ らの 嫌気性菌 に つ い て ，

最近 の 性器 に お ける 嫌気性菌感染症の 動向，問題

点や臨床的意義，対策を 中心 に 述べ てみ る．

　　　　　　 常在菌叢 と嫌気性菌

　宿主が 外界に 接す る 部位す なわ ち鼻咽腔，口 腔 ，

腸管 ， 皮膚，腟，尿道 に は 常在 菌叢が存在す る e

従来嫌気性菌 の ヒ ト常在菌 とし て の 意義は あま り

知 られ て い な か つ た が ， 予 想され るよ り大 きい も

の で あ る．すなわ ち 口 腔粘膜で は 嫌気性菌は 好気

性菌 と ほ ぼ同数，下部腸管で は嫌気性菌が多 く ，

皮膚 に も嫌気性桿菌 （グ ラ ム 陽性）が常在 し ， 腟

に お い て も各種 の 嫌気性 菌 （球菌 ， 桿菌）が多数

存在す る
1｝2）i3）．これ らは 好気性菌 と相 ま つ て 宿主

との 間 に 生態学的均衡状態を保持し て い る訳で あ

る が， こ の バ ラ ン ス が破綻する と ， 常在菌叢を構

成 し て い る微生物 に よ る感染症を惹起する こ とが

あ る e こ れ ら が 内 因 性 感 染 症 で あ り，

Peptococcus ・Bacteroidesな どの 無芽胞嫌気性菌

が 大 きな役割 を有す る こ と に な る．現在臨床材料

よ り検 出され る嫌気性菌 の 大部分は 無芽胞嫌気性

菌で
， 有芽胞菌 の Clostridi  は約 3 ％に す ぎな

い ．無芽胞菌は 常在菌叢を構成 して い る細菌の う

ち腸管 ， 性器 ， 歯垢な ど各部位で 重要な部分を 占

め て お り，
た と えば 糞 便 内 に は Bacteroidesは

101°／g に検 出され ， そ の 数は大腸菌 （E．coli ）の

100〜1， 00倍 とされ る。わ れわ れ も正 常細菌叢 の

検 索 時 に 健康 非妊婦，妊 婦，褥婦 の 腟 内 か ら約

30〜60％ と高率に 各種の 嫌気性菌を分離 して い る

（図 1）、こ の うち ， 腟内清浄度が よ く維持 され る
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図 1　腟内 の 嫌気性 菌 検 出頻度
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妊婦で は
， 妊娠後期群で 嫌気性菌 の 分離率が低 く

な る が
， 全 体 と し て 嫌気 性 菌 の 単 独 分 離 例 は

15ユ％，好 気 性 菌 と 嫌 気 性 菌 の 同 時分 離 例 は

14．4％に 達す る．

　 な お
， 嫌気性菌は現在菌種 species な ら び に 亜

種 subspecies ま で 同定 し得 ，
　 Bacteroidesで は B．

fragilis　group が全体の 80％を 占め て い る．

　　　　　嫌気性菌感染の 背景 と機序

　 嫌気性菌感染症に は前記 の Clostridium属 の 嫌

気 性菌 に代表 され る有芽胞で 菌体外毒素を産生す

る病原的意義 の 明確 な菌 に よ る 疾患 （破傷風 ，
ガ

ス 壊疽，食中毒 な ど）が あ るが
，

こ れ は ぎわ め て

少な く， 日常遭遇す る感染症 の起炎菌 と して 今日

で は無芽胞嫌気性菌が重要 に なつ て きた 。無 芽胞

菌の 病態 は
一

般 に Pseudomonas 属な ど い わ ゆ る

弱毒菌に よ る 感染症 と同様 な経過 を辿 る と考 え て

よ い で あろ う。普通有 芽胞 の Clostridi  に よ る

外傷性 （外因性）感染症 は 臨床所見もは つ き りし

て い る が，Bacteroides，　 Fusobacterium，　 Pe−

ptococcus，　Peptostreptococcus，
　Veillonellaな ど

の 無芽胞菌 に よ る感染症は 慢性の 経過を辿 り， 通

常 は 激 し い 毒 血 症 は み られ な い ．時 に Bacter・

oides に よ る感染 で は エ ン ド トキ シ ソ シ ョ ッ ク が

み られ る こ と が あ る。また 病原性の 弱 い 無芽胞 菌

は ，抵抗力 が低下 し た 宿主や ほ か の 病原菌に よ る

感染局所 に 重感染 して 症状を悪化 させ た り， 予後

を悪 くさせ た りす る．結局嫌気性菌感染の 発症 に

は 菌側要 因 よ り宿主側 の 感染 を 起 こ し易 い 要囚が

関与す る傾向が大きい 。宿 主側 の 要因 に は 各種 の

因子 （後述）や生体の 器質的，機能的障害を あげ

る こ とが で きる ほ か ，抗生剤の 多用，免疫抑制剤

の 投与，放射線療法 もそ の 素地 となる もの で ある e

つ ぎに 発症機序 で あるが，微生 物に よ る感染の 発

症は 宿主 と病原体 との 相関関係 に よ り決 ま るが，

こ の 点嫌気性菌 に よ る感染の 成立 に は ，菌 の 侵入

し た 組織 の 酸化環元電位 （Eh）が低下 して い る 必

要 があ る．すなわ ち組織内に 侵入 し た 嫌気性菌が

そ こ で 増殖す る た め に は 局所組織内の Eh が低 下

し て い る こ とが条件 とな り，組織 の Eh の 低 下 は

局所 ある い は 全身の 血 行障害 で 起 こ る か ら ，
こ れ

は 好気性菌 に よ る感染 に よつ て も起 こ るp した が

つ て 好気性菌の発 育が 活発な部位 で は
， 同時に 嫌

気性菌 も発 育す る 可 能性 が強い こ と に な る。 こ の

よ うに 嫌気性菌 と好気性菌が，感染病巣 の Eh の

関係 で 相互 に 審与 しあ つ て
， 相手の 増殖に 好適 な

条件 を提供す る こ とも，嫌気性菌感染 の 成立や 維

持に 重要 な意義を 持 つ もの で あ る
4］1°）．近年両者 に

よる複数菌感染の 成因 と し て 注 目 され て い る の が

Gorback 　et　al．8｝の 唱 えた 二 相性感染 の 理 論 で あ

る 。す なわち好気性 菌 （E．coli ）が ある程度増殖

して 感染の 場の Eh が 低下 した低酸素状態 （acute

phase ）で ， 嫌気性菌 （B．　fragilis）の 感染が加わ

り（late　phase），膿瘍形成 を主 とす る病巣 とな り，

複数菌感染 が成立す る と い う説で ある。た だ か か

る理論に つ い て は なお検討す べ き問題 が多 く残 さ

れ て い る。

　つ ぎに 嫌気性 菌の 病原的意義 で あ る が本菌 の 病

原性に つ い て は 未だ聞題 もあるが，わ が領域 の 臨

床例か ら本菌 の 起病性すなわち病原的意義を容認

す る こ とは 決 して 困 難で は な い
Dll ）。最近 で ば 本菌

に よ る 実験的感染 モ デ ル の 作成 も試み られて い

る
3）9）ヱ21．以下われわ れの 行 つ た 家兎 の 実験感染 に

つ い て 述べ て み る。

　　　 嫌気性菌 に よ る実験 的子 宮内感染

　家兎 を用 い Progesterone負荷 の もと ， 子宮頸

部 を結紮 した子宮角 よ り嫌気性 菌 （Bacteroides

fragilis
，
　Peptococcus） と E ．　coli の 菌液1ml を そ

れ ぞ れ単独接種な い し は 混合菌接種を行 い
， 子宮

内感染を 惹起 し得た ． こ れ ら家兎に よ る子宮内感

N 工工
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　　 　表 1　 家兎 に よ る 実験的子宮内感染

需
亙

　　　

　　　

8　　　

　GAI 　

−3326

（JM　

（GAI 　

図 2　実験的子宮内感染 （家兎）（干 宮溜膿腫）

染実験 （58羽）の 成績を ま とめ た の か 第 1表 て
，

莢膜を有し病原性か 強 い と考 え られ る Bfragllls

（JM ・137
，
　 GAI −0558） は 単 独 て Ecoli （KH

−8201）と ほ ぼ同等 の 感染率を示 し，これ らの 多 く

は膿瘍形成 を伴 う Pyometra の 状態て あつ た （図

2）。ま た Ecol1 と Bfraglhs の 混 合感染 で も

80〜100％の 確率て 感染 の 成立 か 確認され ，膿瘍形

成は 単独菌感染群 よ り高率て あつ た ．

　次 に Bacteroides　fragilisを用い た 実験感染に

お け る子宮内膜の 微細構造の 変化を み る と光顕 の

レ ヘ ル て は菌接種 後 4 日〜 7 日 目 に acute 　 en

dometritiSの 発症か 確認 された か ，電顕て は 2 日

R で すて に 内膜 の mlcrovllli の 配列 が乱 れ ，

一部

の 菌の 定着か観察され た． また 内膜上皮細胞 に 接

し て 多数の マ ク u フ ァ
ー

ノ （M φ）が浸潤 し
，

そ れ

らの 多 くは 接種菌 を貪 食 して い た． こ の よ うに ，

M φや 多核白血球 （PMN ）の 活発な活動が ， 内膜

上皮へ の 菌 の 侵入 を防御 し て い る と考え られ る．

7 日 目以降 に な る と内膜は変忰，壊死 とな り， 炎

症 は 筋 層 内 に 波 及 し，10日 目 に は 典 型 的 な

Myometritlsの 像を呈 す る か
，

こ の 時期 に は M φ

に代つ て PMN が炎症細胞侵潤の 主 役 とな る　た

だ 今回 の 実験て は感染局所 に おけ る白血球 の 果た

す役割 （抗 炎症 と向炎症丿 に つ い て は まだ完全な

結論 を得 る に 至 つ て い な い ．

　　　　 性器感染症 に お け る嫌気性菌

　 性器感染症で は検査法の 進歩，普及 に よ り嫌気

図 3　性 器 感染症 に お け る 嫌気性菌の 分離頻度

　 　 　 　 　 　 　 　 5Q

玉00
　　　　 ↓
　 　 骨 盤 内 月臨

　 　　 （23例〉

　　↓　　　　 ↓
子 自内 唾 染 　　外性器 膿瘍

　 （26例 ）　　　　　　（24｛夕U）

o
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表 2 　性 器 感 染 症 に お け る 分離菌
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性菌の 分離率が年 々 向上 して い るが ， 過去 3年 の

臨床材料に つ い て 述べ て み る と子宮 内感染 ， 骨盤

内膿瘍，外性器膿瘍計73例で は約半数以E の 割合

に 本菌 が分離 され ， 嫌気性菌単独検 出例 も培養陽

性 中3．9〜16，7％を 占め て い る （図 3
， 表 2 ）．ま

た E ．coli や Staphylococcusを は じ め とす る 好

気性菌 との 共存関係は各疾患群 で と くに 差は み ら

れな い が
， 分離菌種の うち骨盤膿瘍で は 74．2％の

培養陽性例中 グ ラ ム 陽性球菌が減少し
，
E ，　CQli や

Bacteroides を含め て グ ラ ム 陰性桿菌 が主役を し

め て い る。子 宮内感 染もほぼ同様の パ タ
ー

ン が み

られ
， 全体 と し て 分離菌の 約 1／3以上 が 嫌気性菌で

占め られ，本菌 の 菌種別で は Bacteroides を主体

と した グ ラ ム 陰性桿菌の 増加が 著明で ある ．さら

に わ が領域 で は 嫌気性 球 菌 （Peptococcus，　 Pe−

ptostreptococcus） に よ る感染症例 の 多い こ とも

1 つ の 特徴で ある．また，近年感染症病巣か ら 2

種以上 の 菌種 が分離 され る頻度が増加 し て い る点

が注 目 され て お り，か か る 感染症 に 複数菌感 染

（Poiymicrobial　infection）なる名称が用 い られ て

い る
51 η 8）e し か し複数 の 菌が 分離 された か ら直ち

に 混合感染で あ る と は い えな い 面 も多 い た め ， そ

の 定義を は じめ ，解明す べ き問題 の 多 い こ と も事

図 4　感染症 に お ける 嫌気性菌分離遲例

実 で ある e か つ て は 混合感染 と い えば グ ラ ム 陽性

菌 と陰性桿菌 とい つ た 好気性 菌同士 の もの を指す

こ とが多か つ た が，最近 は む しろ好気性菌 と嫌気

性菌 の 複数菌感染が注 目 され て ぎた （図 4 ）． こ れ

とて も昔か らあ つ た もの で
， 当時は嫌気性菌の 検

査法，培養法が十分で ない た め 不 明で あ つ た と解

釈す べ ぎも の と思わ れ る． しか し，混合感染 とい

つ て もそれぞれ の 分離菌が感染症 に どの よ うに 関

与 して い る か は 今 な お 明 らか で な い わ けで ，en −

dogeneous感染が増加 し て ， 複数菌が ます ます分

離 さ れ る こ と が 予想 され る現在 ，
Polymicrobial

N 工工
一Eleotronio 　Library 　



Japan Society of Obstetrics and Gynecology

NII-Electronic Library Service

Japan 　Soolety 　of 　Obstetrlos 　and 　 Gyneoology

1984年 12月 松　 田 2651

表 3　 嫌気性菌感染症 の 宿主 側 因 子

（PROM ほか ）

術

妊 器具 CIUD）
腫瘍

造影術

（ ）：既往 の 化学療 法施行例

症例

8 （6）

7 （5 ）

2 （2）

29

（5）

1 （1 ）

12211

etiology に 関す る今後の 検討が い つ そ うま た れ る

と こ ろ で あ る．

　前記疾患で 嫌気性菌を分離 した 40例の うち大部

分が好気性菌 十 嫌気性菌 の 複数菌分離例で あ り，

各菌種 の 組合わ せ で は Bacteroidesと E ．　 coli の

混合検出例が多い ．こ の 結果 は 子宮 内感染 ， 骨盤

内膿瘍 とも差 は み られて い ない ．以上の よ うに嫌

気性菌 は 婦人 の 骨盤内感染症 か らもつ とも しば し

ば分離され る菌種で ， 重篤な感染症 を惹起す る場

合 もある。特 に膿瘍形成性疾患 に お ける 本菌 の 分

離 率 が 高 い こ と に 注 目 す る 必 要 が あ ろ

う
2）7）8）1°）11＞14）．

　嫌気性菌が分離 された 子宮内感染，骨盤内膿瘍

の 誘因 ， 宿主側 因子 とし て 子宮内操作（流産手術 ，

帝切 など）， 異常分娩，外科的処置お よ び基礎疾患

と し て の 悪性腫瘍の 割含が高い こ とが うか がわ れ

（裹 3），また 既往の 化学療法すなわ ち抗生剤投与

と の 関係 も重要な意味を もち，術後の 感染 も広域

抗生剤 （ペ ニ シ リ ン
，

セ フ ェ ム 剤）の 予防投与後

耐性の 高い Bacteroidesの 分離頻度が上 昇す る傾

向がみ られ て い る．

　　 　　　 嫌気性菌感染症 の 臨床像

　性器感染症の 症例 の うち か ら嫌気性菌を単独に

分離 した 症例を え らび症状をみ る と宿主側 の 条件

もあるが ， 約 4分の 3 に 急性症 がみ られ，病型の

うえで も慢性の 経過 を とる もの がある 。すなわ ち

子宮内感染，骨盤内膿瘍で 約70％に急性症状 がみ

られ て い る e

一方好気性菌 と嫌気性菌 との 複数菌

感染 （混合感染） の 臨床像の 特微 をま とめ る と，

症例 の 85％以上 に 急性症例が み られ ， 病型も重 い

傾 向の もの が あり， しば しぼ重症例に 遭遇す る（表

4）。また ， 膿汁や子宮内か ら分離 した 菌 と腟内の

分離菌が ほ ぼ一致 した 例は 複数菌感染で 約半数近

く認め られ る 。さ ら に 頑症例 ， 治療に て こ ず つ た

例を含 め て 比 較的重症例が術後の 骨盤内膿瘍で 多

く，菌分離前 の 化学 療法の 影響 も あ り Bacter−

oides や E、　coli 以外の グ ラ ム 陰性桿菌 の 分離 が高

い 結果が得 られ，単独菌の 分離例 で は Peptococ・

cus な どの 分離が 目立 つ ．た だ こ れ よ り単独感染

の 臨床像 が複数菌感染よ り
一

概に 軽い とは い え な

い ほ か 術後感 染 の 場 合 ， 予防的 に 投与さ れ る薬剤

の 影響 もあ り，熱型が不定で ，symptom 　masking

を示 すも の の ある こ とを 念頭 にお く必 要があろ

う．

　　　　　　　 診断 と治療対策

　 嫌気性菌感染症 の 臨床的徴候 （発熱，白血球増

多 ， CRP 上 昇 な ど）は好気性菌単独の 場合 とた い

した差 は な い 。し か し嫌気性菌が感染に 関与し て

表 4　 嫌気性菌分離症例に お け る病 態
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 （骨 盤 内膿瘍，子 宮 内感染）

病　　　　 態
化療の

既 　往
病巣と

膣 内細菌分離菌 菌 　種． 症 例
発熱 i 軽　　 中　　重

嫌気性菌
単独

Peptococcus

Bacteroides
或 い は

Bacteroldes ＋

　 Peptococcus439

℃ 　
亅

3837 1　 　　 2

1

廷／4

相関
　↓
王／4

（1／1）

好 気 性 函

　　十

嫌気性 菌

E．co1 童
　 十
Bacteroidesな ど

2339

℃

3837

　 　 　 　 4　 　 　 　 2

4　　　　 7　　　　 3　　，
3　　　　　　 i17

／2311
／21

（8／12）

（ ） 子 宮 内感染
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い る場合 ， 悪臭あ る帯下な ど若干 の 特徴的 な所見

の み られ る こ とが 多い ．
一般に 膿瘍形成性疾患で

は まず本菌 を念頭 に お くべ ぎで あるほ か ア ミ ノ 配

糖体系や従来の ペ ニ シ リ ン
，

セ フ ェ ム 系抗生剤の

投与で 無効 な場合，膿 の 培養で 一般好気性菌 の 発

育が み られ な い 場合は 本菌の 関与を疑 う必要が あ

る。

　嫌気性菌感染症 の 治療 は化学療法が中心 とな る

が ， 選択抗生剤 とし て ア ミ ノ 配糖体は 本菌 に 耐性

で あ る か ら使用 に適 さな い 。抗生剤に 対す る 感受

性態度か ら嫌気性菌は Bacteroides と非 Bacter−

oides に 大別で き，　 Bacteroides　fragilisは従来 の

ペ ニ シ リ ン 剤や セ フ ェ ム 剤に 対 し て 耐性 で あ る

が
， 非 Bacteroides　fragilis　lよ感受性で ある．した

が つ て嫌気性球菌 に は常用抗生剤の 投与で 十 分で

あ る が，Bacteroidesに は セ フ ァ マ イ シ ン 剤

（CMZ ，
　 CFX ，

　 CTT ）， リ ソ コ マ イ シ ン （LCM ，

CLDM ）や
一部 の ぺ ＝ シ リ ン 剤 （PIPC，　 SBPC ）

の ほ か
， 第 3世 代 の セ フ ェム 剤 （CPZ ，

　 CTX ，

CMX ，　 CZX ，　 LMOX ）が有用で ある （欧米で は ク

P ラ ム フ ェ
ニ コ

ー
ル （CP ）， メ ト ロ ニ ダ ゾ

ー
ル

（MNZ ） も使用 され る）．な お 重症感染症で あれ

ば，併用療法 ，
た とえ ば CLDM

，
　 MNZ の 併用や

ペ ニ シ リン 剤 と ア ミ ノ 配糖体 と の 併用 （広域 PC

と GM な ど）が行わ れ る こ とがある．っ ぎに 膿瘍

性疾患で は化学療法 の み で は 十 分な効果 を期待で

きず，可能な限 り外科的処置 （手術 ， 切開）が必

要 で ある 。

　　　　　　 　　　 お わ りに

　以上 産婦入 科領域 に お ける嫌気性菌感染症 に つ

い て 分離状況 と そ の 意義を述 べ た が
， 近年本菌 に

関す る認識 が高 まる に つ れ ，検 出率 も上 昇 し， こ

と に膿瘍性疾患を始め とす る性器感染症 に お ける

嫌気性菌検索の 意義は きわ め て 高 い も の が あ る b

わ が領域 で は 他科 に 較 べ 嫌気 性球菌 の 検 出 も高

く，
こ れ に よる感染症 も少 な くな い が ， 桿菌 で あ

る Bacteroides の 分離頻度の 増加は 著 し く， 今後
一
層 の 耐性増加を 目前 に し て 嫌気性菌感染症 に お

い て も抗生剤の 選択が ぎわ め て 重要 とな る こ とを

強調す る もの で ある。
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