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１）福井県衛環研セ 

 
【はじめに】近年、ヒトの医療現場でフルオロキノロン(FQ)系薬剤耐性大腸菌の増加が懸念されてい

る。福井県の散発下痢症患者から分離される FQ 系薬剤耐性大腸菌の 29%は、ノルフロキサシン以外の

フルオロキノロンの使用が原則禁忌である 9歳以下の小児由来である。また、食品からの FQ 系薬剤耐

性菌の検出が増加傾向にあるとの報告もある。そこで、FQ 系薬剤耐性菌のヒトへの伝播元として可能

性が指摘されている食肉について、FQ 系薬剤耐性大腸菌および CTX-M 型 βラクタマーゼ産生菌の分離

を試み、薬剤感受性や遺伝子の特徴について調査を行った。 

【材料および方法】材料として、2008 年 1 月から 2009 年 3 月に量販店で購入した鶏肉 29 検体、牛肉

16 検体および豚肉 33 検体の計 78 検体を用いた。分離方法は mEC 培地で増菌後、分離培地として市販

のDHL培地のほかに、シプロフロキサシン(CPFX)を6.4μg/mL含むDHL培地およびセフォタキシム(CTX)

を 6.4μg/mL 含む DHL 培地の 3 種類を用いた。分離株は市販血清による血清型別および PCR 法による

病原因子遺伝子 (腸管凝集性大腸菌耐熱性腸管毒素遺伝子：astA、腸管病原性大腸菌局在性付着因子
遺伝子：eae、易熱性腸管毒素遺伝子：LT、耐熱性腸管毒素遺伝子：ST、腸管凝集性大腸菌付着線毛発
現活性化遺伝子：aggR) の検索を実施した。また、KB 法により、アンピシリン(ABPC)、ストレプトマ
イシン(SM)、テトラサイクリン(TC)、CPFX、カナマイシン(KM)、CTX、クロラムフェニコール(CP)、ST

合剤(SXT)、スルフィゾキサゾール(Su)、ゲンタマイシン(GM)、ナリジクス酸(NA)およびホスホマイシ

ン(FOM)の 12 剤の薬剤感受性試験を実施した。 

CTX に耐性を示した株については、Shibata らの方法に基づき、PCR 法により CTX-M-group 型別を行

った。一方、CPFX に耐性を示した株については、寒天平板希釈法により CPFX、オフロキサシン(OFLX)

およびノルフロキサシン(NFLX)の最小発育阻止濃度(MIC)を測定した。また、Olivier らの方法に基づ

き、PCR 法による系統発生群分類(A、B1、B2 および D)を行った。さらに、MIC の結果から CPFX に高度

耐性を示した株について、PCR 法および BigDye Terminator Ver.3.0 Cycle Sequencing Kit を用いた

ダイレクトシーケンス法により、DNA ジャイレースサブユニット A遺伝子（gyrA）およびトポイソメラ
ーゼ 4サブユニット A遺伝子（parC）のキノロン耐性決定領域(QRDR)における変異を調べた。 
【結果および考察】CPFX 耐性株は鶏肉の 86.2%(25/29 検体) から分離されたが、豚肉および牛肉から

はいずれも分離されず、鶏肉生産現場でのフルオロキノロン系薬剤の多用によるものと考えられた。

CTX 耐性株は鶏肉の 51.7%(15/29 検体)から分離されたが、豚肉および牛肉からはいずれも分離されな

かった。生産現場でセフェム系薬剤が使用されない鶏肉からのみ CTX 耐性菌が分離されたことについ

ては、ABPC などの多用による選択が一因と思われた。薬剤感受性試験結果は、CPFX 耐性の 55 株は全

てが NA にも耐性で、90.9%(50 株)が 4剤以上に耐性を示し、うち 9剤以上に耐性を示す株も 18.2%(10

株）確認された。また、MIC は CPFX、OFLX、NFLX の順に高くなる傾向があり、32μg/mL 以上を示した

株は、CPFX で 12 株、OFLX で 17 株および NFLX で 48 株であった。 

CPFXに対するMICが32μg/mL以上を示した12株のgyrAおよびparC遺伝子のQRDRにおける変異は、
以下に示す 3パターンに分けられた。 

1：GyrA の 83 位の Ser から Leu への変異(S83L)、87 位の Asp から Asn への変異(D87N)、ParC の 80

位の Ser から Ile への変異(S80I)および 84 位の Glu から Gly への変異(E84G)の計 4カ所の変異（3株） 

2：S83L 、D87N および S80I の計 3カ所の変異（6株） 

3：S83L 、D87N および ParC の 80 位の Ser から Arg への変異(S80R)の計 3カ所の変異（3株） 

高度耐性化には 3 カ所以上の変異が必要と考えられたが、変異パターンと MIC の値に関連は見られ

なかった。複数検体から分離された血清型は、O78:H9(3 検体)および O159:H28(2 検体)であった。O78:H9

はいずれも産地、系統発生群分類（A）および耐性パターンが同じで、8 剤（NA,CPFX,TC,ABPC, SM, 

Su,SXT,CTX）に耐性を示したが、CTX-M-group は異なっていた（M-9 グループが 1検体および M-1 グル

ープが 2検体）。一方、O159:H28 は系統発生群分類（B1）は一致したものの、産地および耐性パターン

は一致していなかった。55 株の系統発生群分類は、A群が 15 株、B1 群が 21 株、B2 群が 1株および D

群が 18 株で、鶏大腸菌症の鶏および七面鳥から分離された CPFX 耐性の 66 株を調査した既報告と群分

布が類似した結果となった。病原因子遺伝子は、調査した 5 遺伝子のうち astA のみが 15 株から検出
され、うち 12 株は系統発生群分類で D群に分類された。 

市販鶏肉が FQ 系薬剤あるいは CTX に耐性を示す多剤耐性大腸菌に、高率に汚染されていることが明

らかとなり、喫食の際の鶏肉の取扱いに十分留意するべきと思われた。 


