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グラム陰性桿菌菌血症
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古 田 格 桑 島 実

堀 越 憩 土 屋 俊 夫

近年,Gram陰 性桿菌による菌血症が増加傾向

にあることや,死 亡率の高いことは,McCabe1),

Hodgin2)ら の発表により問題になつている.細 菌

感染症を考える場合においても,Gram陰 性菌の

占めるウエイ トは大 きく,Gram陰 性菌の感染に

対 しては十分な対策をこうじなければならない.

Gram陰 性桿菌による菌血症お よび敗血症につい

ては諸氏により詳細な研究報告が多数なされてい

るが,こ れ らの研究論文を見ると,抗 生剤の乱用

に よる常在菌叢の乱れや,耐 性菌の出現3),副 腎

皮質 ホルモン4),抗 腫瘍剤5)や 放射線 の照射に基

づ く生体の防禦反応の低下,医 療行為に基づ く局

所の感染6)7)高度の治療に基づ く重症患者 や病弱

者 の延命8)などが,弱 毒菌であるGram陰 性桿菌

の感染を助長する結果 とな り,し いてはこれが菌

血症の原因になると述べている.わ れわれは1969

年1月1日 ～1971年3月31日 までの期間で臨床各

科 より依頼 された血液培養 の検体で,培 養の 結

果,Gram陰 性桿菌が検出された39例 について,

臨床病理的立場よ り原因菌,侵 入門戸そして臨床

検査データーよ りGram陰 性桿菌菌血症の病態像

の把握を試みたので報告する.

方 法

1969年1月 ～1971年3月 までの期間に血液培養

を依頼された検体をカルチャーボナル1号 および

2号 で培養し,Gram陰 性桿菌が検出された症例

について以下のごとく検討した.

1. 原因菌の菌種別分類

2. 年令的分布

3. 侵入門戸

4. 臨床検査成績

a) 血液一般検査

1'. 白血 球 数, 2'. 血 色 素量, 3'. 血 液 像, 4'.

血 小 板 数

b) 臨 床 生 化 学 検 査

1'. 総 蛋 白, 2'. 血 清 蛋 白分 画, 3'. 尿素 窒 素

4'. 総 ビ リル ビ ン,GOT, GPT, 5'.電 解 質

6'. 血 清 鉄

c) 血 清 検 査CRP

5. 基 礎 疾 患

6. 死 亡 率

成 績

1. 原 因一菌 の菌 種 別分 類(表1)

表1原 因菌の菌種別分布 および死亡例

検 出 され たGram性 桿 菌 の総 数 は39例 で,そ

の菌 種 別 の 分 布 は 表1の ご と くな る.E.coli,

Klebsiella, Pseudomonas, Proteusな どが 多 く検

出 され れ た.な お,PseudomonasやProteusは 他

種 菌 と混 合 感 染 せ る も のが 多 か った.嫌 気 性 培 養

でBacteroidesが1例 検 出 され て い る.

2. 年 令 的 分 布(図1)

図1の ご と く,1才 未 満 の新 生 児 や 乳 児 が18例

で と くに 多 く,基 礎 疾 患 に は 胆 道 閉 鎖症,腸 管 閉

鎖 症,巨 大 結 腸 症 な どの 先 天性 奇 形 が み られ,こ
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図1 菌 血症の年令別分布

れ らの 中,幾 人 か は術 後 発 症 を お こ してい る.第

2の ピー クは60才 代 に あ り,胆 石,胆 嚢 炎,糖 尿

病,肝 硬 変,血 液 疾 患8)9)(白 血 病,再 生 不 良性

貧 血)な どの基 礎 疾 患 が み られ,慢 性 に経 過 す る

消耗 性疾 患 が 多 く,感 染 を お こ しや す い状 態 に あ

っ た.11～20才 代 に おい て は患 者 は み られず,他

の年 代 に おい て は2～5人 ま で の発 症 が み ら れ

た.な お,こ れ らの年 代 で発 症 してい る も の は 白

血 病 と癌 が大 多数 を 占 め てい る.

3. 侵 入 門 戸

肝 ・胆 道 10例

腎 ・尿 路 7例

消 化 器 7例

呼 吸 器 4例

皮 膚 2例

膿 瘍 2例

不 明 7例

侵 入 門 戸 として は 肝 ・胆 道,尿 路,消 化 器 か ら

の 感 染 が24/39(61%)を 占め た.

4. 臨 床 検 査 成 績

a) 血 液 一 般 検 査

1) 白血 球 数(図2)

菌種 別 白血 球 数 の変 動 を 図2に 示 し,菌 種 別 の

平 均 白血 球 を求 め た と ころ, Klebsiellaに よ る も

の が 平 均21,675/mm3と 最 も高 値 を示 した.Mc

Cabeら に よ る と, Pseudomonasに よ る 感 染 で

28,900/mm3と 最 も高 値 を示 した と報 告 してい る

図2菌 種別 白血球数

が, Pseudomonasの 単 独 感 染 に よ る も のは,わ れ

わ れ の症 例 で は2例 の み で あ るが,白 血 球 数 はい

ず れ も6,000/mm3以 下 で あつ た.4,000/mm3以

下 を 示 した もの は6例 で,そ の 内分 け は 白血 病

(3例),再 生 不 良性 貧 血,細 網 肉腫,火 傷 な どで

あ る.な お,こ こに含 まれ る 白血 病 症 例 は抗 腫 瘍

剤 に よ り治 療 中 の もの で あ る.

図3 血色素量
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2) 血色素量(図3)

9～119/dlの 範囲内のものが17名(47%)で,こ

れを頂点にして左右に拡がつてお り,2例 のみが

正常範囲内にあつた.色 素指数はいずれも0.9～

1.1の間に入 り,正 色素性を示 した.

3) 血液像

血液疾患(白 血病,再 生不良性貧血)を のぞい

てほとん どすべての症例で好中球増多症や核左方

移動が見 られ,8例 において骨髄球以上の幼若球

の出現が見られ,類 白血病性反応を呈 した.さ ら

に好中球には重症感染症時にあらわれる中毒顆粒

やデーレ封入体がみとめ られた.

4) 血小板数

血小板数は16例 におい て検索されたが,こ の中

で6例 は血小板減少をきたす急性白血病,再 生不

良性貧血でこれ らには著 しい減少がみ られ,い ず

れも4万/mm3以 下であつた.血 液疾患以外にも

6例 に血小板減少がみられ,0.2～7万/mm3の 範

囲内にあつた.

図4 総蛋白と血清蛋白分画

b) 臨 床 生 化 学 検 査

1) 総 蛋 白 と血 清 蛋 白分 画(図4)

総 蛋 白 は6.5～8.0g/dlの 間 を 正 常 値 とみ な し,

プ ロ ッ トし て み る と 図4の ご と く54%(17/31)

に低 蛋 白血 症 が み られ,最 も低 値 を示 した もの は

火傷 に よ る症 例 の3.9g/dlで あつ た.こ の症 例 に

お い て は体 表 面 か らの体 液 の漏 出 が総 蛋 白 の減 少

に 関 係 してい た こ とが考 え られ る.胆 管 癌 の症 例

で9.0g/dlと 高蛋 白血 症 を示 す もの が あつ た が,

γ分 画 が 著 し く 増 加 しPolyclonal hypergammaglo

bulinemiaの 所 見 を 呈 した 。

2) 蛋 白 分 画 で 最 も 目立 つ所 見 は,低 ア ル ブ ミ

ン血 症 が2例 を除い て 全例 に 認 め られ た こ とで,

大 多 数 の 症例 が2.25～3.759/dlの 間 に 入 る.次 に

目立 つ 変 化 は α1-分画 と α2-分画 の増 加 で,α1-分

画 の増 加 は23/33,α2-分 画 は16/33の ご と くな り,

菌 血 症 に おい て は ア ル ブ ミンの減 少,α1-お よび

α2-分画 の増 加 は重 要 な 所 見 で あ る と考 え ら れ

る.γ-分 画 の正 常 値 は2才 以 下 の乳 児 と他 年 代 層

を3図 の ご と く区 別 した とこ ろ,1才 以 下 の 乳 児

で は5/13で γ-分画 が 増 加 し,10才 以 上 の症 例 で

は9/18と 半 数 症 例 が増 加 を示 した.

3) 尿 素 窒 素(図5)

図5

尿素窒素の増加は腎障害以外にも腸管内出血,

異化作用の亢進時(火 傷,重 症感染症)な どで一

過性に増加がみられることが知 られている.わ れ

われの 症例では68%に20mg/dl以 上の増加 がみら
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れ,平 均値 は40.2mg/dlで あ つ た.こ れ らの 中,4

例 が急 性 腎 不 全 とい う状 態 で尿 毒 症 を お こ し死 亡

してい る.

4) 血 清 ビ リル ビ ン,GOT,GPT(図5)

血 清 総 ビ リル ビ ン値 が2.0mg/dl以 上 の ものが65

%(15/23)も み られ,こ の うち 肝 ・胆 道 疾 患 のあ

る もの は9例 含 まれ てい る. GOT, GPTに 関

して は 図5の ご と くで あ る.

5) 電 解 質(K,Na,C1)(図6)

図6

図7

電 解 質 に つい て はK,Na,Clの 平 均 値 を 求 め た

ところ,K4.4mEq/I, Na137.3mEq/I, Clg7.9

mEq/1で,い ず れ も正 常 範 囲 内 に あ り,目 立 つ た

所 見 として は6.0mEq/l以 上 の 高K血 症 を 呈 した

も のが19%認 め られ た 程 度 であ つ た.

6) 血 清 鉄

血 清 鉄 が 感 染 症 で減 少 す る こ とは 知 られ てい る

表2
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が,検 索 され た わ れ わ れ の5症 例 で はい ず れ も血

清 鉄 は 著 しい 低 値 を 示 し,そ の 平 均値 は38γ で あ

つた.な お,血 清 鉄 は パ ンフ ェ ナ ンス ロ リ ン法 で

測 定 され,正 常 値 は70～130γ/dlで あ る.

c) 血 清 検 査(CRP)(図7)

CRPの 検 査 は18例 にお こ なわ れ,図7の ご と

く分布 した.

5. 基 礎 疾 患(表2)

基 礎 疾 患 は検 出菌,使 用 され た 薬 剤 と とも に表

2の ご と くあ らわ した.

6. 原 因菌 に よ る菌 種 別 死 亡 例(表1)

表1に 示 した ご と くで あ る.

考 按

現 在 までGram陰 性 桿 菌 菌 血 症 に つい て は多 数

の統 計 学 的 研 究 や 症例 報 告 が 発表 され てい るが,

しか し,こ れ らの多 くは 臨 床 症 状 や 治療 が 中心 に

なつ てお り,検 査 デ ー タ ーを 中 心 に 分 析 し,検 討

を試 み た論 文 は少 ない の で,こ こ では 検 査 デ ー タ

ーを 主 に した考 察 を行 なつ た .Gram陰 性 桿 菌 は

1969年1月 ～1971年3月 ま で の2年3カ 月 間 に39

例 検 出 され た が, E.coli33%(16/48), Klebsiella

31%(15/48),Pseudomonas3),Pr0teusな どが 多

く検 出 され,諸 氏 の 成 績 に 一 致 した 結 果 が 得 ら

れ た.嫌 気 性 菌 に よる感 染 はBacteroidesの1例

の み で あつ た が, McHenryはGram陰 性 桿菌 菌

血 症 で嫌 気 性Gram陰 性桿 菌 の 頻 度 は5.5%,

Sinkovicsは2.2%で あ つ た とい う.年 令 的 分 布 で は

1才 以 下 の乳 児 に特 に多 く全 体 の46%を 占め た.

この期 間 に おい て は全 体 の46%を 占め た.こ の期

間 に おい て は生 体 の防 禦 能 低 下10)(免 疫 グ ロブ リ

ンの低 値,白 血 球 喰食 能 の低 下)や 失 天 性 奇 形 の

あ る虚 弱 児 の存 在 を み の がす こ とは 出来 ない.60

才 以 上 の年 令 に お い て菌 血 症 の頻 度 が増 加す る こ

とはDupont, McCabeな どに よ り記 述 され てい る

が,わ れ わ れ の症例 に おい て も60才 代 に第2の ピ

ー クが あつ た が ,他 年 代 と比 較 して きわ だ つ て 多

く な く,各 年 代 に均 等 に 分 布 してい る.少 年 期 や

青 年 期 に は発 症 が少 ない が,こ の年 代 に お け る発

症 例 に は基 礎 疾 患 に 白血 病 が あつ た11).白 血 病 や

癌 な ど で は年 代 を 問わ ず 同程 度 に菌 血 症 が 発 症 し

ていることを図1は 示す.

侵入門戸に関してはMcHenry, McCabeら の

報告によると尿路系からの侵入が最 も多い と発表

してい るが,わ れわれの症例では肝 ・胆道系より

の感染が最も多く,福 永ら12)の報告に一致せる成

績が得られた.こ れら施設により扱 う患者対象群

が異な り,こ れらの条件によつて差があらわれる

ことも考えられる.白 血球数は24/37(64%)で

10,000/mm3以 上を示 し,20,000/mm3以 上のもの

は8/37(21%)で あ り,最 高はKlebsiellaに よ

る敗血症患者で48,000/mm3を 数えた.

いずれにしても白血球数を論ずるさいには基礎

疾患を考慮しないわけにはいけない.す なわち,

抗腫瘍剤で治療中の症例におい ては,こ れ ら薬剤

が骨髄抑圧性 に作用し,白 血球数 の減少 を招 く

し,再 生不良性貧血でも当然著 しい減少を示す.

白血球減少症のある患者では細菌感染症において

白血球数の増加は顕著ではない.Gram陰 性桿菌

による感染症で白血球減少症のおこることも知ら

れてい るが,わ れわれの経験した症例では血液疾

患を除外したら,火 傷でPseudomonasに よる菌

血症をおこした症例のみであつた.McCabeら も

3,600/mm3以 下は血液疾患を除外したら認められ

なかつた という.血 液形態学的に重症感染症にお

いては好中球に中毒顆粒が見られるが,こ れは白

血球のターン・オーバーが亢進してい るため成熟

期間の短縮の結果あ らわれるものといわれる.白

血球減少症のある症例にもこの所見が得られるの

で,形 態学的観察で中毒顆粒の存在にも注意する

必要があると考えられる.

感染症においては多 くの症例に貧血がみられる

が,自 験例でも血色素は2例 を除いて,い ずれも

139畑 以下であ り,Gram陰 性桿菌による菌血症

では共存所見 とも考えられた.

貧血の有無は栄養状態のバ ロメーターであ り,

事実,貧 血があると感染症にかか りやすい. Abra-

mson13)ら は妊婦を細菌尿 のあるものと,ない も

のに区別 し,前 者では血色素量の低い ことを述べ

てい る.総 蛋白量では54%に 低蛋白血症がみ られ

たが,こ れは感染症に基づ く異化作用の亢進 と経
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口摂取量の不足が原因してい ると考えられ る.蛋

白分画ではアルブミンの減少は総蛋白と同様に考

えられ る.α1-分画の増加はアルブミンの減少を補

な うため,代 償的に α1-糖蛋白,α1-ア ンチ トリプ

シンなどが増加するためといわれ,α2-分画はセル

ロプラス ミン,ハ プトグロビンといつた炎症時に

おい て増加する血清蛋白が反応性に増加 している

ためである.γ 分画の増加は半数近い症例にみ ら

れたが,いずれもPolyclonal hypergammaglobulinemia

の所見を示 し,遷 延せる炎症性疾患の 存在 した

ことを 示唆 している.血 液化学検査 では 尿素窒

素,総 ビリルビン, GOT, GPTの 増加がみ ら

れた.尿 素窒素の平均値は40.2mg/dlであつたが,

Hodginら は菌血症 の症例40%に50mg/dl以 上 の増

加がみ られた とい う.血 清 ビリルビン値の上昇

は,McCabeは7%と してい るが,わ れわれはビ

リルビンが検査 された約半数以上の症例で高率に

過 ビリルビン血症の存在することを知つた.

Bernsteinら14)は 菌血症 において肝細胞障害が

おこり,グ ルクロン酸抱合能の低下に基づく胆汁

排泄障害が現われて くるとい う.

さらにGOTに ついては肝疾患を除外した患者

群で40単位以上のものが50%に 存在したことは感

染により組織破壊がおこり,各 臓器や組織の細胞

より酵素逸脱がおこると考えられる.菌 血症にお

いては電解質では高K血 症や低Cl血 症が問題に

な り,McCabeは 上記電解質において半数以上の

人に異常を認めた と述べているが,わ れわれの症

例では少数の症例に高K血 症の存在したことを除

き特記すべき所見は得 られなかつた.血 清鉄は感

染症の場合には低下するといわれるが,検 査され

た5症 例の平均値は38γ と著 しく低値を示 した.

どうして血清鉄が低値を示すか,とい う点につい

ては貯蔵鉄からの動員が低下するためといわれ,

これは鉄運搬体である トランスフェリンの低下に

関係してい ると考えられる.な お,ト ランスフェ

リンとアルブミンとは増減をともにするといわれ

る.血 清CRPは 組織の破壊やえ死のある時に陽

性を示すがα糖蛋白群 とよく相関する とい わ れ

る.CRPは2例 を除いて陽性を示したが,陰 性

に 出 た2症 例 に つい て は 原 因 は不 明 で あ る が,組

織 破 壊 の 程 度 の 少 ない こ とや生 体 反 応 の弱 い こ と

な ど も原 因 として あ げ られ る.な お,陰 性 血 清 の

中 に も非 動 化 に よ り陽 性 転 化 す る もの が あ る と松

田 ら15)はい う.

Gram陰 性 桿 菌 の 死 亡 率 は年 々増 加傾 向 に あ る

とい わ れ るが,わ れ わ れ の症 例 で は23/39(58%)

で あ り,菌 種 別 死 亡 率 で はPseudomonas2/2,

Klebsiella 6/8, E.coli7/12, mixed spceies 7/12

な どが 高い 死 亡 率 を示 し,白 血球 数 が3,000/mm3

以 下 を 示 した5症 例 は 全 員 死 亡 した.以 上,Gram

陰 性 菌菌 血 症 の症 例 に つい て,原 因菌,検 査 デ ー

タ ー,死 亡 率 な どに つ い て 検 討 した.

ま と めw

1) Gram陰 性 菌 に よ る菌 血 症 で は 原 因菌 と し

てE.coli, Klebsiellaが 他 菌 種 に比 較 して 非常

に多 かつ た.侵 入 門 戸 として は 肝 胆 道,尿 路 消 化

管 が多 か つ た.年 令 的 発 生 件 数 は 乳 児,老 人 に 多

かつ た.検 査 所 見 では 低 蛋 白血 症,貧 血,高 ビ リ

ル ビ ン血 症,尿 素 窒 素, GOTの 高 値,高 頻 度 の

CRP陽 性 率 が認 め られ た.死 亡 率 は 高 く,と く

に 白血 球 数 の低 下 してい る も のに おい て 予 後 が 悪

か つ た.
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Gram-Negative Bacteremia 

Itaru FURUTA, Minoru KUWASHIMA, Akira HORIKOSHI and 

Toshio TUCHIYA 

Department of Clinical Pathology, Nihon University School of Medicine 

Between January 1,1969 and March 31,1971,39 patients with gram-negative bacteremia were 

studied for distribution of bacterial species, portal of entry, occurrence of bacteremia by age and sex and 

clinical laboratory data. 

Gram-negative bacteremia due to E. coli and Klebsiella was more frequently detected. Biliary and 

urinary tracts were most frequently recognized to be the portal of entry. 

Occurrence of bacteremia was prominent in the less than 1-year-old group. 

Laboratory data showed hypoproteinemia, slight to moderate anemia, elevated serum GOT, 

BUN, serum bilirubin and leucocytosis. Complicated with the bacteremia were diseases such as 

leukemia, biliary tract disease, carcinoma and diabetes mellitus. The mortality rate was high, 

especially among leucopenic patients.


