
序 文

わが国における細菌性赤痢の発生状況をみる

と，かつては 10 万人前後も発生していた患者数が

次第に減少傾向を続け，1974 年には 1,719 人と初

めて 1,000 名台に減少した1）．それ以来，現在まで

毎年ほぼ同様な患者数で推移しているが，国立感

染症研究所監修の病原微生物検出情報VOL. 20

（3）によると2），1996～1998 年の最近 3年間にお

ける細菌性赤痢は，国内感染例が 1996 年 27％，

1997 年 15％と少なく，殆どが国外感染例で，菌種

別では，S. sonnei が 71～76％，Shigella flexneri

が 19～28％であったという．この背景には，海外

渡航熱の高まりに伴う輸入感染事例の増加が指摘

されているが，Table 1 に示すごとく，伝染病病棟

を併設した当院における赤痢患者の入院状況から

も伺い知ることができる．しかし 1998 年は国内集

団発生事例が 6件と多く，そのため国内感染例が

61％と著しく増加した．1998 年 5 月，長崎市内の

某大学およびその付属高校を中心に発生した，S.
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原 著

細菌性赤痢の集団発生事例を経験した．有症者数は 821 名で，467 名（56.9％）から菌が検出され，346

名（42.1％）が入院した．投薬のみで，自宅治療を行った患者は 121 名で，二次感染者数は 5名（1.1％）

であった．このうち当院を受診した 96 名を対象に臨床症状の解析および分離菌の細菌学的検討を行い，

また長崎市保健環境試験所から分与を受けた環境分離株についても同様の検討を行った．患者の主訴は

下痢，腹痛，発熱で，便性は水様便が多く，血便は 47 名中 3名（6.4％）と少なかった．治療は levoflox-

acin（LVFX）300mg�日，5日間投与で行われ，すべて除菌できた．また環境調査の結果，患者が多発し
た某大学内の井戸水から Shigella sonnei（S. sonnei）が検出され， 集団赤痢の原因は井戸水と断定された．

大学近辺のアパート浄化槽からも分離されたが，井戸水との関与は否定された．菌の生化学的，血清学

的および酵素学的性状は糞便由来株，環境由来株ともに一致していた．薬剤感受性試験では，治療に使

用した LVFXと同系の ofloxacin はすべての株に感受性を示したが，浄化槽由来株および糞便由来 3株

の計 4株が fosfomycin に 64µg�ml 以上の耐性を示した．なお，パルスフィールドゲル電気泳動による遺
伝学的検討の結果，臨床材料由来株と環境由来株は，極めて近縁関係にあることが判明した．
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Table 1　Trend in patients with shigellosis in isolat-

　ion ward（Nagasaki Municipal Medical Center）

19991998199719961995Year

043840Number of patients

Species

 143S. flexneri

4242S. sonnei

Suspected country
　of infection

421Japan

 12India

21China

1Philippines

1Mongol

2Pakistan

1Hawaii（U.S.A）

1Bali（Indonesia）

Table 2　A Shigella sonnei outbreak in Nagasaki, 
May 1998

� . Numbers of patients
1）Suspected　　　　　　 821

2）Confirmed　　　　　　 467（56.9%）

3）Admitted　　　　　　 346（42.1%）

4）Secondary infection　　　5

� .  Culture results in patients who were treated at Naga-
　 saki Municipal Medical Center

CultureNumbers of 
patients NegativePositive

1228Inpatients　    40

4313Outpatients　56

5541  　Total　　 96

sonnei による近年稀にみる大規模な集団赤痢もそ

の 1例であり，その経過ならびに臨床症状の解析

と分離菌の細菌学的検討結果について報告する．

集団赤痢の経過

平成 10 年 5 月 13 日から 14 日にかけて，長崎市

内にある某大学およびその附属高校の学生や教職

員らが，下痢，腹痛，発熱の食中毒症状を訴え，

市内数カ所の病院を受診するという事例が発生し

た．5月 15 日には，赤痢様菌が検出され，長崎市

および県に伝染病防疫対策本部が設置されるとと

もに，市内の総合病院などへの患者受け入れの協

Fig. 1 Clinical symptoms of 96 patients who were treated in Nagasaki Municipal

Medical Center
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Table 3　Relation between culture and admission days in patients with 

shigellosis

Numbers of 
patients111098765432days

1
Admission
Case

11－ ＊－－－－－－＋Ａ

1－ ＊－－－－－－＋Ｂ

1－ ＊－－－－＋－－＋Ｃ

1－ ＊－－－＋－－＋Ｄ

1－ ＊－－－－－＋＋Ｅ

1－ ＊－－－－－－＋＋Ｆ

2－ ＊－－－－＋－＋Ｇ

2－ ＊－－－－＋＋＋＋Ｈ

1－ ＊－－－－＋＋＋－－Ｉ

3＊－－－－－－－＋Ｊ

1＊－－－－－－＋Ｋ

1＊－－－－－－＋＋Ｌ

1＊－－－－－＋－＋Ｍ

1＊－－－－－－＋－Ｎ

4－ ＊－－－－－Ｏ

3－ ＊－－－－－Ｐ

1－ ＊－－－－－Ｑ

1－ ＊－－－－Ｒ

1－ ＊－－－Ｓ

2＊－－－－－－－－Ｔ

＋：Culture positive　－：Culture negative　＊：Discharge

力要請，および菌が検出されても，軽症者につい

ては，投薬のみで自宅に帰すことが決定された．

翌 16 日には 106 例中 74 例から S. sonnei が検出

され，この時点で集団赤痢と確定された．原因究

明のため実施された環境調査では，5月 18 日に大

学内の井戸水から S. sonnei が検出され，これが集

団赤痢の原因であると断定された．井戸水は毎月

1回，大学の職員が定期的に塩素系消毒薬を補充

するようになっていたが，これを怠った人為的な

ミスであると指摘されている．19 日には，大学近

くのアパートの浄化槽からも同菌が検出された

が，ここの住民からは菌は検出されておらず，ま

た保健環境試験所が行った水位比較試験でも水位

の低下はみられなかったことから，井戸水との関

連は否定された．6月 1日から 3日にかけて大学

および高校関係者，約 3,100 名を対象に最終検便

が実施され，このうち 9名から S. sonnei が検出さ

れ隔離収容されたが，これも 6月 12 日から 14 日

にかけて全員退院し，6月 18 日には集団赤痢の終

息宣言が出され，対策本部も解散となった．

対象と方法

当院を受診した 96 名を対象に臨床症状の解析

と糞便由来 41 株の細菌学的検討を行った．また，

長崎市保健環境試験所から分与された環境由来 6

株（井戸水由来 5株，浄化槽由来 1株）について

も同様の検討を加えた．生化学的性状の検索には，

従来法およびミニテックシステム（BBL）を用い，

血清学的試験にはデンカ生研の赤痢菌用免疫血

清，酵素学的試験にはAPI ZYM（ビオメリュー），

薬剤感受性試験はセプターシステム（BBL）を使

用し，ampicillin（ABPC），cefazolin（CEZ），ce-

fotiam（CTM），cefmetazole（CMZ），gentami-

cin（GM），imipenem�cilastatin（IPM�CS），tet-
racyclin（TC），minocycline（MINO），chloram-

phenicol（CP），fosfomycin（FOM），ofloxacin

（OFLX），trimethoprim�sulfamethoxazole（ST）の
12 薬剤について検討を行った．

また，pulsed-field gel electrophoresis（PFGE）に

よる遺伝学的検討は東邦大学医学部微生物学教室

で実施した．菌株No. 135 から No. 176（No. 142
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Table 4　Follow up of bacterial cultures in outpatien-

　ts who had been culture positive at the first visit

Numbers of 
patients121110987654321Days 

Case

6－－＋Ａ

5－－＋Ｂ

1－－＋Ｃ

1－－＋Ｄ

＋：Culture positive　－：Culture negative

Table 5　Biochemical characteristics of S. sonnei strains isolated from clinical 
and environmental specimens

Septic tank
（1）

Well water
（5）

Clinical samples
（41）Origin（Number）

Test（Substrate） ＋%result＋ %result＋ %result

100－ /A100－ /A100－ /ATSI : Slant/Upper

　0－　0－　0－Gas from Glucose

　0－　0－　0－H2S production

　0－　0－　0－SIM : Indole

　0－　0－　0－Motility

　0－　0－　0－IPA

　0－　0－　0－VP reaction

Utilization of : 

　0－　0－　0－Simmons’citrate

　0－　0－　0－Christensen’s citrate

　0－　0－　0－Sodium acetate

Decarboxylase for : 

　0－　0－　0－Lysin（Meller）

100＋100＋100＋Ornithine（Meller）

100＋100＋ 68.3＋ONPG

100＋100＋100＋Nitrate reduction

Fermentation of : 

100＋100＋100＋Glucose

　0－　0－　0（4.9） ＊－Raffinose

　0－　0（40.0）－　0（2.4）－Melibiose

100＋100＋ 92.7（7.3）＋Glycerol

100＋100＋100＋Trehalose

100＋100＋100＋Mannitol

100＋100＋100＋Maltose

　0－　0－　0（4.9）－Sucrose

　0－　0（100）－　0（7.3）－Lactose

100＋100＋100＋Aggulutination of Shigella 
　Antisera

（　）＊ : positive rate with 4 ～ 7 days delay

を除く）までの 41 株が糞便由来株，No. 177 から

No. 181 までの 5株が井戸水由来株，No. 182 が浄

化槽由来株であり，DNA切断に用いられた制限

酵素は Not I である．

結 果

集団赤痢の概要をTable 2 に示した．有症者数

は 821 名に上り，そのうち 467 名（56.9％）から菌

が検出された．入院は 346 名（42.1％）で，菌が検

出されても投薬のみで自宅治療を行った患者が

121 名もいたことから，これらの患者を原発とし

た新たなる二次感染の発生が心配されたが，最終

的には 5名の発生がみられたのみであった．当成

人病センターには 96 名の受診があり，41 名（42.7

％）から S. sonnei が検出され，40 名が入院した．

当院受診患者の臨床症状，発熱状況，便性をFig.

1 に示した．下痢，腹痛，発熱を主訴とした患者が

多く，特に 39℃以上の高熱が認められた 27 名

（28.1％）を含む 37℃以上の発熱が 75 名（78.1％）

にみられたことと，便性では水様便が 47 名中 33

長崎市内における集団赤痢 1007

平成12年12月20日



Table 6　Enzymatic characteristics of S. sonnei strains by API ZYM test

Septic tank
（1）

Well water
（5）

Clinical samples
（41）

Origin（Number）
Enzyme　　　　　　　　　

－－－1．Control

＋ ＋＋ ＋ ～ ＋ ＋ ＋W ～ ＋ ＋2．Alkaline phosphatase

－－－3．Esterase（C4）

－WW4．Esterase Lipase（C8）

－－－5．Lipase（C4）

＋ ＋＋ ＋ ～ ＋ ＋ ＋＋ ＋ ～ ＋ ＋ ＋6．Arylamidase of L-leucine

－－－7．Arylamidase of L-valyn

－－－8．Arylamidase of L-cystine

－－－9．Trypsin

－－－10．Kimotrypsin

＋ ＋ ＋＋ ＋ ＋＋ ＋ ＋11．Acid phosphatase

WWW12．Naphthol-AS-BI-phosphohydrolase

－－－13．α-galactocidase

＋ ＋＋ ＋W ～ ＋ ＋14．β-galactocidase

－－－15．β-gluculonidase

－－－16．α-glucocidase

－－－17．β-glucocidase

－－－18．N-acetyl- β-glucosaminidase

－－－19．α-mannosidase

－－－20．α-fucocidase

－：0 nanomole　　　　＋ ＋：30 nanomoles
W：5 ～ 10 nanomoles　 ＋ ＋ ＋ ：40 nanomoles 以上
＋：20 nanomoles

名（70.1％）と最も多く，血便が 3名（6.4％）しか

みられなかったことが今回の集団赤痢の特徴で

あった．

入院患者 40 名の菌の検出状況と，入院日数を

Table 3 にまとめた．A～I は入院時もしくは入院

後，菌が検出された患者，J～Nは 6月 1日からの

最終検便で菌が検出された患者，O～Tは入院し

たものの，菌が検出されなかった患者を示してい

る．治療は基本的には，入院時から LVFXを 300

mg�day，5 日間投与し，一日休薬後 3回便の検査
を行い，それで菌が陰性ならば退院という方針で

行われたが，菌の検出状況がいくつかのパターン

に分かれたことから，入院日数も 4日から 11 日ま

でと幅がみられた．

外来受診時，菌が検出されたにもかかわらず，

軽症であったため，自宅治療を行った 13 名につい

ては，Table 4 に示すごとく LVFX 5 日間服薬後，

1週間以内に 2回問診と便検査を行い，症状の改

善と菌の陰性化を確認した．

長崎市保健環境試験所から分与された，環境由

来 S. sonnei と臨床材料由来株との比較検討を行

い，その成績をTable 5，6 に示した．生物学的性

状については，遅分解を示す性状がいくつかみら

れ，その点が若干異なっていたものの，TSI 寒天や

SIM培地，リジン，オルニチン，ONPG，シモンズ

およびクリステンゼンのクエン酸塩利用能の各試

験，さらには糖分解では，マンニット，サリシン，

キシロースなど，S. sonnei と同定するための主な

性状は両由来株ともすべて一致する結果が得られ

ており，また血清学的試験においても明瞭な凝集

像が観察された．酵素学的試験では，両由来株と

も，アルカリフォスファターゼ，ロイシンアリル

アミダーゼ，酸性フォスファターゼ，β―ガラクト
シダーゼで強い酵素活性がみられ，β―グルクロニ
ダーゼは陰性であった．

Table 7 に S. sonnei に対する各種抗生剤の薬剤

感受性成績を示した．今回の集団赤痢患者の治療

に使用した LVFXと同系統のOFLXをはじめ殆

どの薬剤に良好な感受性を示したが，TCと FOM

に耐性がみられた．すなわち，TCでは糞便由来 41
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Table 7　MICs of various kinds of antimicrobial agents in S. sonnei isolates

64（μg/ml）321684210.50.250.120.06Antimicrobial
 agents

＊ 41（5）◎ABPC

  3（3）38（2）◎CEZ

41（5）◎CTM

41（5）◎CMZ

2（2）◎39（3）IPM

41（5）◎GM

1　39（5）◎1　    MINO

40（5）◎1  　TC

39（5）◎2CP

3 ◎4（1） 34（4）FOM

41（5）◎ST

140（5）◎OFLX

   ＊：Number of isolates from patients　　　◎：Isolate from septic tank　

（ ）：Number of isolates from well water　　Under lines show tested concentrations in Septer Test Panel

株中 1 株だけが 2µg�ml と感受性を示したもの
の，他の 40 株と環境由来 6株すべてが 16µg�ml
以上の耐性で，またFOMでは，糞便由来 3株と浄

化槽由来の計 4株が 64µg�ml 以上の耐性を示し
た．

臨床材料由来株と環境由来株との相関をみるた

めに実施した遺伝学的検討結果をFig. 2 に示し

た．制限酵素 Not I によるDNA切断後の PFGE

パターンは，菌株No. 135 で 95％，No. 171 で 86

％の相関であり，またNo. 154，156，177 ではバ

ンドが流れ，相関を論じることができなかったが，

その他の株はいずれもほぼ 100％に近い相関がみ

られ，極めて高い近縁関係にあることが示された．

考 察

わが国における赤痢の発生状況をみると，環境

衛生の改善ならびに公衆衛生の向上により国内発

生例は減少しているものの，近年における海外渡

航熱の高まりと歩調をあわせるかのように，輸入

感染事例が増加している3）．分離菌種も S. sonnei

が最も多く，次いで S. flexneri であることは，国内

発生例，輸入例ともに同じ傾向であるが，Shigella

dysenteriae と Shigella boydii に関しては，圧倒的に

輸入例が多い．さらに，この中には非定型的な生

Fig. 2 Analysis of pulsed-field gel electrophoresis of

S. sonnei strains isolated from outbreak
Lane135～176（except for 142）：Origin by patients

Lane177～181：Origin by well water

Lane182：Origin by septic tank
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物学的性状を有する株4）や既知抗血清に凝集を示

さない新しい血清型をもつ赤痢菌も多数報告3）さ

れており，赤痢菌の取り扱いに慣れた施設におい

ても，よりいっそうの注意が必要である．

今回の長崎市内で発生した集団赤痢は，その規

模の大きさから，対策本部が長崎市内の総合病院

に対し患者の受け入れ要請を行ったが，そのこと

が検査上の問題点を浮きぼりにするひとつのきっ

かけとなった．すなわち，従来は長崎市保健環境

試験所や隔離病棟をもつ当院で殆どの場合対処し

ていたが，今回は，日常検査で赤痢菌を取り扱っ

た経験の少ない検査室や全く赤痢菌を見たことの

ない検査技師でも菌の分離や同定を行う必要が生

じたことである．問い合わせのあった施設に対し

ては，実際に各種分離培地上でのコロニーを供覧

したり，電話でアドバイスを与えるなどの方法で

対処したが，そうでない施設の一部においては，

検査結果や報告の遅れ等により患者が不信感を募

らせるなどのトラブルがみられたようである．遭

遇することが稀となった腸管系病原菌の検査法に

ついては，自己研鑽を行い，普段から「細菌の顔」

を覚えておく必要がある．

本事例の原因菌である S. sonnei は他の Shigella

属菌種と比べて，比較的症状が軽いといわれてい

る．当院を受診した 96 名の臨床症状をみると，複

数回答で下痢を主訴とした者が 79 名（82.3％）と

最も多く，次いで 37℃以上の発熱が 75 名（78.1

％），腹痛が 48 名（50.0％）であり，便性では水様

便が 70.1％と圧倒的に多くみられた．赤痢菌によ

る下痢の発症機序は，本菌が細胞侵襲性菌である

ことから，大腸の粘膜上皮細胞内に侵入して増殖

し，細胞の炎症から壊死，潰瘍形成を行い，その

結果，血便を伴う下痢を発症することが知られて

いるが5），本事例での血便がわずか 6.4％であっ

たことからも，S. sonnei による症状の軽さが伺え

る．また，医療機関で加療（治療内容不明）され

たにもかかわらず，最終検便で菌が検出された患

者が 2名みられた．本事例では発症時，近医を受

診した患者の中に，頭痛，発熱，下痢に加えてふ

らふら感があったことから風邪と診断された者も

数名いたという．初発患者の発見の遅れは，集団

感染や二次感染につながることから，的確な診断

が望まれる．

さらに受診した病院で菌陽性のため入院し，

FOM 2gを 5 日 間，続 い て lomefloxacin 600mg

を 3 日間の化学療法を受けたにもかかわらず，最

終検便で菌が検出された患者が 1名みられたが，

本菌に対するFOMのMIC値は 64µg�ml 以上で
高度耐性を示した．病原微生物検出情報Vol. 20

（3）によれば2），1998 年に都市立伝染病院で分離

された赤痢菌の薬剤感受性成績において，FOM

およびOFLXの耐性率は，FOMでは国内株が 5.9

％，輸入株が 9.6％，OFLXでは，国内株が 1.7％，

輸入株が 1.1％であったという．さらに 1995 年に

は村田らが，海外渡航歴のない 86 歳の女性の便か

ら分離したピリドンカルボン酸系薬剤に耐性の

S. flexneri 2a を報告しており6），これらの薬剤が，

小児あるいは成人の腸管感染症の第一選択剤とし

て汎用されていることを考えると，今後とも耐性

化の動向には十分留意する必要がある．

今回の集団赤痢は，飲料水として使用していた

井戸水の S. sonnei による汚染が原因であったが，

井戸がなぜ汚染されたかは特定されておらず，今

後再び起こらないとも限らない．時代は移り変わ

り，医療も限りなく進歩したが，私たちの周囲に

はまだこのような脅威が身近に存在していること

を改めて痛感させられた事例であった．感染症新

法の施行に伴い，赤痢菌が分離されても患者の症

状が消失もしくは軽度であれば，投薬のみで自宅

治療を行うことが可能となったが，二次感染や新

たなる集団感染を引き起こさないためにも，ある

いは保菌者の増加を防ぐためにも，臨床側，検査

側ともに的確な対処が望まれる．
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A Shigella sonnei Outbreak in Nagasaki

Akihiro HAMAMOTO1）, Kazuhisa KINOSITA1）, Naofumi SUYAMA2）,
Yoshikazu ISHII3）& Shigeru KOHNO4）
1）Department of Clinical Laboratory and

2）Internal Medicine of Nagasaki Municipal Medical Center
3）Department of Microbiology Toho University School of Medicine

4）Second Department of Internal Medicine Nagasaki University School of Medicine

We have experienced an outbreak of dysentery in Nagasaki. Shigella sonnei were positively cul-
tured from 467 patients out of suspected 821 cases, and 346 patients were admitted. 121 patients
were treated with oral antimicrobials in the outpatient clinic. Five patients were diagnosed as secon-
dary infection. We treated a total of 96 patients in Nagasaki Municipal Medical Center, and studied
the clinical and bacterial features in these 96 patients.

Chief complaints included fever, abdominal pain and diarrhea. Most diarrheal patients showed
waterly diarrhea and only a few were bloody（3 of 47）. Treatment of levofloxacine 300 mg a day for
5 days successfully eliminated S. sonnei from all culture positive patients. An environmental surveil-
lance revealed that water in a well at the university to which many patients were using was the ori-
gin of the infection with positive cultures of S. sonnei . No difference between the clinical and environ-
mental isolates was observed in results on biochemical, serological and enzymatic tests.

All isolates were susceptible to levofloxacin and to ofloxacin, but three isolates showed resis-
tance to fosfomycin with MIC above 64 µg�ml.

In analysis of pulsed-field gel electrophoresis, both clinical and environmental isolates were con-
sidered to be closely related.
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