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原著 
 

急性単純性膀胱炎における ESBL 産生菌の分離頻度の年次変化 

 
北野可那子 1) 川村研二 2) 古木孝二 1) 窪亜紀 1) 谷内正人 1) 尾田真一 1) 

1)恵寿総合病院 臨床検査課 2)恵寿総合病院 泌尿器科 

 

【要旨】 

【はじめに】基質特異性拡張型 β—ラクタマーゼ（extended-spectrum β-lactamase：ESBL）産生菌がいつか

ら急性単純性膀胱炎（急性膀胱炎）で分離され増加傾向を示すようになったのかを明らかにするために，当

院での約 20 年間の急性膀胱炎の起炎菌について検討した。 

【対象と方法】2000 年 1 月～2020 年 6 月まで急性膀胱炎と診断された女性患者 1246 例（平均年齢 63.2 歳）

を対象とした。 

【結果】1246 例（のべ患者数 2711 例）から 2986 株が分離された。ESBL 産生菌による急性膀胱炎と診断

した患者は，54 例（のべ患者数 63 例），2986 株のうち ESBL 産生菌は 63 株（2.1%）であり，菌種は

Escherichia coli （E. coli ）ESBL が 61 株，Proteus vulgaris ESBL が 1 株，Providencia rettgeri ESBL

が 1 株分離された。2004 年に初めて ESBL 産生菌が分離され，総分離菌に占める ESBL 産生菌の割合は

2004 年，2005 年，2006 年にそれぞれ，0.9%，0.8%，0.5%であったが, 2018，2019，2020 年にそれぞれ

3.6%，4.8%，3.4%と増加した。 

【結語】2004 年に最初に急性膀胱炎で E. coli ESBL が分離され，以降急性膀胱炎での ESBL 産生菌の分離

頻度が上昇していた。ESBL 産生菌の菌種としては E. coli が 63 株中 61 株と大多数を占めた。 
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【はじめに】 

基質特異性拡張型 β—ラクタマーゼ（extended-

spectrum β-lactamase：ESBL）産生菌の報告は，

1983 年にヨーロッパで第 3 世代セフェム系薬剤に

耐性を示した Klebsiella pneumoniae，Serratia 

marcescens が初めてで 1)，以降世界的に臨床検体で

分離されるようになっている 2)3)。我々は，ESBL 産

生菌が急性膀胱炎の約 3～7%に分離されることを

報告した 4-9)。ESBL は第 3・4 世代セファロスポリ

ン系薬やモノバクタムおよびピペラシリンを分解す

る酵素であり 1)2)，ESBL の β—ラクタマーゼは伝達

性のプラスミド上に存在し，グラム陰性桿菌に容易

に伝播するため，感染は院内だけではなく，市中・

家畜・食品・自然環境でも問題になっている 10)11)。 

急性膀胱炎の原因は直腸常在菌による上行性感染

である。本邦では，ESBL 産生菌は健常人の糞便か

らも 5～10%前後検出される 5,12-14)。我々は，外来通

院患者でも，12～29 ヵ月の長期間にわたり直腸内に

ESBL 産生菌を保有していることを報告した 14)。 

今回，本邦において ESBL 産生菌がいつから急性

膀胱炎で分離され増加傾向を示すようになったのか

を明らかにするために，当院での約 20 年間の急性

膀胱炎の起炎菌について検討した。 

 

【対象と方法】 

2000 年 1 月～2020 年 6 月まで恵寿総合病院泌尿

器科で急性膀胱炎と診断され，抗菌薬投与前に尿培

養が提出された女性患者 1246 例（平均年齢 63.2 歳，

標準偏差 18.9 歳）を対象とした。尿培養で 104 

colony-forming units/mL 以上の菌数を示した尿中
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分離株を対象として，尿路感染分離菌の種類と頻度

を年毎に比較検討した。急性膀胱炎は再燃・再感染

することのある疾患であり，急性膀胱炎治癒判定後

に再燃・再感染した患者についても集計した。ESBL

産生菌陽性患者について急性膀胱炎罹患前の 1 年間

の抗菌薬投与の有無，糖尿病の有無について集計し

た。 

薬 剤 感 受 性 は 微 量 液 体 希 釈 法 を 用 い ，

S(susceptible), I(intermediate), R(resistant) で判

定した。ESBL 産生確認試験は，cefpodoxime(CPX)

と ESBL-CPX/clavulanic acid(CVA)‘ 栄 研 ’ ，

ceftazidime(CAZ) と ESBL-CAZ/CVA ‘ 栄 研 ’ ，

cefotaxime(CTX) と ESBL-CTX/CVA‘ 栄 研 ’ ，

cefpirome(CPR)と ESBL-CPR/CVA‘栄研’を用い，完

全に菌の発育が阻止されている阻止円直径を計測・

比較し，単独薬剤ディスクの阻止円直径とクラブラ

ン酸（CVA）を添加含有した薬剤ディスクの阻止円

直径に 5mm 以上の差が認められた場合，ESBL 産

生菌と判定した。 

この研究は恵寿総合病院・倫理委員会の承認のも

とに行われた（審査番号 2016-23-3 号，2019-10-7

号）。 

 

【結果】 

1246 例（のべ患者数 2711 例）から 2986 株が分

離された。単独菌感染が 2449 例，2 菌種感染は 249

例，3 菌種感染は 13 例であった。急性膀胱炎罹患回

数は 1 回 686 例，2 回 233 例，3 回 133 例，4 回 82

例，5 回 27 例，6 回 27 例，7 回以上 58 例であっ

た。表１に急性膀胱炎の年次別分離菌の種類を示し

た。E. coli の分離頻度は 47.5%～69.3%であり，年

毎に分離頻度に一定の傾向は認めなかった。E. coli 

以外の尿路感染分離菌として，Staphylococcus 

epidermidis, Klebsiella pneumoniae,Enterococcus

属が上位を占めた。  

ESBL 産生菌による急性膀胱炎と診断した患者は，

54 例（のべ患者数 63 例），急性膀胱炎を複数回罹

患した患者は 6 例（2 回 3 例，3 回 3 例）であった。

総分離細菌 2986 株のうち ESBL 産生菌は 63 株

（2.1%）であり，菌種は E. coli ESBL が 61 株，

Proteus vulgaris ESBL が 1 株，Providencia 

rettgeri ESBL が 1 株分離された。また，E. coli 

AmpC が 4 株分離された。 

ESBL 産生菌の全分離菌に占める割合の年次変化

を表 1 と図 1 に示した。2004 年に ESBL 産生菌が

初めて分離され，以降 2008 年を除く全ての年で分

離された。 

ESBL 産生菌は徐々に増加傾向にあり，ESBL 産

生菌の全分離菌に占める割合は，2004 年，2005 年， 

2006 年にそれぞれ，0.9%，0.8%，0.5%であったが，

2018，2019，2020 年にそれぞれ 3.6%，4.8%，3.4%

と増加した。図 2 に ESBL 産生菌陽性患者と急性膀

胱炎患者の平均年齢の年次変化について示した。急

性膀胱炎の平均年齢は，2000 年，2001 年はそれぞ

れ 54.5 歳，59.4 歳であったが，2019 年，2020 年に

は，68.6 歳，70.2 歳と高齢化の傾向を認めた。ESBL

産生菌陽性患者の平均年齢には，一定の傾向は認め

なかった。 

ESBL 産生菌による急性膀胱炎患者で，罹患前の

1 年間の抗菌薬投与の有無について検討したが，抗

菌薬を投与されたのは 63 例中 18 例（28.6%）であ

り，投与理由は急性膀胱炎治療 10 例，手術 4 例，

ESBL 産生菌による急性膀胱炎治療 4 例であった。

抗菌薬の種類はセフェム系 6 例，ペニシリン系 1 例，

フルオロキノロン系 1 例，フルオロキノロンとセフ

ェム系の併用 3 例，カルバペネム系 3 例，カルバペ

ネム系とアミノグルコシド系の併用 2 例，不明 2 例

であった。ESBL 産生菌による急性膀胱炎において

糖尿病で治療中の患者は 63 例中 6 例（9.5%）であ

った。 

 

【考察】 

今回の検討で明らかとなったことは，2003 年以前

は，ESBL 産生菌による急性膀胱炎を認めず，2004

年に初めて急性膀胱炎の起炎菌としてESBL産生菌

が分離され，2020 年まで徐々に分離頻度が増加した

ことである。 

日本での ESBL 産生菌の報告は，1995 年石井ら

の報告 2)が最初であり，β ラクタム系抗菌薬で治療

された患者の尿から分離された Toho1 型（CTX-M 
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型）βラクタマーゼ産生 E. coli であった。石井ら 15)

は，健常人の糞便中の ESBL 産生菌の検出頻度は

2008 年以降に増加し，現在では 10%以上の健常人

の腸管内にESBL産生菌が常在菌化していると報告

している。堀ら 16)は ESBL 産生菌の尿路感染症の検

討において，2005 年～2006 年に ESBL 産生菌によ

る単純性尿路感染症 2 例を報告している。今回の検

討と上記の報告から考えて，日本では 2004～2005

年に健常者にESBL産生菌による急性膀胱炎が発生

するようになり，2008～2010 年以降その発生頻度

が増加してきた可能性が高いと推測した。 

ではなぜ，ESBL 産生菌が尿路基礎疾患のない急

性膀胱炎の起炎菌として増加しているのであろうか。

急性膀胱炎の原因は直腸常在菌による上行性感染で

あり腸管内の ESBL 産生菌の保菌が重要である。

ESBL 産生菌の直腸内分離頻度は，我々の検討 9)10)

では外来通院患者で 9.8%，吉川ら 13)は外来患者で

5.1%，栄養管理室職員で 8.3%であり，健常人も

ESBL 産生菌を直腸内に保菌している。タイ・エジ

プトでは健常人の腸管内 ESBL 産生菌の保菌率が

60%以上と報告されている 17)。健常人における直腸

内の ESBL 産生菌の常在保有頻度の増加が，急性膀

胱炎でESBL産生菌感染が増加している原因と考え

られる。 

健常人の直腸内に常在する理由として山本ら 10)

は，家畜や鶏肉等の食肉を介した伝播が寄与してい

ると想定している。ESBL 産生菌陽性率は ニワトリ

で約 6 割，ペットで約 4 割，ウシが約 2 割，ブタが

約 1 割と報告されている 10)。 

食品を介したヒトでのESBL産生菌感染の成立に

は，食品由来のトリ型等の ESBL 産生菌のヒトへの

直接伝播のほか，ヒト体内に侵入したトリ型等の

ESBL 産生菌からヒト腸内細菌へ耐性遺伝子の伝播

が生じ，新たな ESBL 産生菌が出現する可能性が考

えられる 10)。浦野ら 18)は，都市河川の中流域～下流

域で CTX-M-1 遺伝子を 持つ ESBL 産生菌を検出

したことを報告している。都市河川の中流域～下流

域では，河川水の 5 割 以上を水再生センターから

の放出再生水が占めているため，再生水が多剤耐性

菌繁殖の一因と成っている可能性が高いと推測して

いる 18)。現時点で，ペット，家畜，食品，自然環境

から ESBL 産生菌が検出されており，自然界に常在

菌化した ESBL 産生菌が存在している 10)18)19)。 

ESBL 産生菌の検出頻度は，医療現場，自然界に

おいて上昇傾向にあるが，自然界に広がってしまっ

た耐性菌に対する具体的な対応策は示されていない

のが現状である 19)。泌尿器科診療で重要なことは，

ESBL 産生菌が自然界に拡散している現状を認識し

て，健常人においても ESBL 産生菌が起炎菌の感染

症が生じることを念頭に置いて診療・治療を行うこ

とである。今後，ESBL 産生菌が市中に拡散するメ

カニズムを解明することで，ESBL 産生菌感染を制

御できる可能性がある 10)19)。 

今回の検討で，当院における急性膀胱炎の罹患年

齢は高齢化していたが，ESBL 産生菌陽性患者の罹

患年齢には一定の傾向は認めなかった。高齢化によ

りESBL産生菌保有頻度が上昇するかは明らかでは

図 1 ESBL 産生菌の分離頻度の年次変化 

図 2 ESBL 産生菌陽性患者と急性単純性膀胱炎患者の
平均年齢の年次変化 
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ないが，急性膀胱炎において，ESBL 産生菌の検出

頻度が漸増している一因として，当院での急性膀胱

炎罹患年齢の高齢化も否定はできない。 

ESBL 産生菌による急性膀胱炎患者で，罹患前 1

年以内に約 3 割の患者に抗菌薬が投与されていた。

抗菌薬投与によりESBL産生菌直腸内保有率が上昇

すると報告されているが 20)，今回の抗菌薬投与は急

性膀胱炎治療・手術感染予防等のために必要な投与

であった。薬剤耐性菌の増加を抑制するために，臨

床においては必要最小限の適切な抗菌薬投与を心掛

けるべきと考えられる。 

本研究の限界は，泌尿器科に受診した患者を対象

とした検討であり，家庭医・内科等で治療された患

者は含まれず，ESBL 産生菌検出頻度が高く見積も

られている可能性がある。また，2000 年～2002 年

は対象患者数が他の年より少ないこともESBL産生

菌検出頻度を算出する上で問題がある。今後さらな

るデータの収集と検証が必要である。 

 

【結語】 

2004 年に最初に急性膀胱炎で E. coli ESBL が分

離され，以降急性膀胱炎での ESBL 産生菌の分離頻

度が上昇していた。ESBL 産生菌の菌種としては E. 

coli が 63 株中 61 株と大多数を占めた。 
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