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市販食肉から分離された D240G 変異陽性 CTX-M 型 ESBL 産生大腸菌の解析 
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秋田県内の医療機関に CTX-M 型 ESBL 産生株が広く侵淫し，多くの場合入院患者に尿路感染を惹

起している。CTX-M 型 ESBL 産生菌による院内感染対策のためには感染疫学を解明することが重要で

あるが，その詳細は明らかではない。今回，県内の医療機関で分離され，世界流行株の可能性がある

CTX-M15 遺伝子陽性 E.coli と，市販鶏肉から分離された CTX-M15 遺伝子陽性 E.coli について Sequence 
Type（ST)と Phylogenetic Group （PG），尿路感染症の病原因子である P 繊毛の有無について検討し

た。供試した尿路感染患者由来株はいずれも Pandemic O25b:H4-ST131 clone であることが確認され，

秋田県の医療機関に当該 clone が侵淫し，尿路感染症の原因となっていることが初めて確認された。

市販鶏肉から分離された CTX-M15 遺伝子陽性 E.coli 菌株 No.411 株と CTX-M15/27 遺伝子陽性 E.coli 
ES1547 株はいずれも Pandemic O25b:H4-ST131 clone とは異なっていた。ES1547 株は P 繊毛を保有し，

尿路感染症の原因となる可能性がある一方，No.411 株は P 繊毛を保有しないために尿路の上皮細胞に

付着する能力を欠き，尿路感染症の原因となり得ないと考えられた。秋田県における CTX-M 型 ESBL
産生大腸菌の感染疫学の詳細を解明するためには，鶏肉から分離される CTX-M 型 ESBL 産生株につ

いて尿路感染の発症に関与する病原因子の保有状況を詳細に調査し，CTX-M 型 ESBL 産生大腸菌の感

染源としての鶏肉の意義を明確化していくことが重要であることに加えて，CTX-M15 遺伝子陽性

E.coli Pandemic O25b:H4-ST131 clone の市中と食品における侵淫実態を解明する必要がある。  
 

1. 緒言 

 CTX-M型 ESBL産生菌の分離頻度が世界的に

も増加し，欧米においても TEM-型や SHV-型に

代わり，CTX-M 型が ESBL の主流となってきて

いる 1,2)。我々は 2003 年から 2010 年までに県内

の医療機関から受領した 963 株の ESBL 疑い株

のうち，680 株が CTX-M 遺伝子陽性菌であるこ

とを示し，秋田県内の医療機関に CTX-M 型

ESBL 産生株が広く侵淫し，多くの場合入院患

者に尿路感染を引き起こしていること 3)を明ら

かにした。更に，CTX-M3 がポイントミュー 
テーション（D240G 変異）により CAZ にも耐

性を獲得した CTX-M15 遺伝子を保有する E. 
coli が県内に侵淫していることを初めて確認し

た 3) 。近年， CTX-M15 を産生する E. coli 
O25b:H4-Sequence Type (ST)131， Phylogenetic 
Group (PG) -B2 (Pandemic O25b:H4-ST131 clone)
が世界的に侵淫を拡大し 4,5)，高頻度に尿路感染

症を惹起する 6,7)ことが報告されている。尿路感

染症の原因となる E. coli（Uropathogenic E. 
coli:UPEC）は尿管上皮細胞への付着因子として

P 繊毛を保有 8)することが特徴であり，Pandemic 
O25b:H4-ST131 clone は P 繊毛の Variant である

papA-F10 allele を高頻度に保有する 7)。秋田県

でこれまで分離された CTX-M15 遺伝子陽性

E.coli の多くは尿路感染症由来であるが，

Pandemic O25b:H4-ST131 clone であるかどうか

は未確認であった。  
CTX-M型 ESBL産生菌の感染疫学には不明な

点が多い。CTX-M 型 ESBL 産生菌鶏肉から検出

されたとする報告が散見 9,10,11)されることから，

鶏肉が CTX-M 型 ESBL 産生菌の感染源として

重要である可能性が指摘されている一方，鶏肉

がヒトへの感染源になっている直接的な証拠

はないことも指摘 9)されているなど，CTX-M 型

ESBL 産生菌の感染原としての鶏肉の意義につ

いては議論がある。  
我々は既報のとおり，秋田市内で購入した市

販鶏肉 35 検体から CTX-M1 グループ遺伝子陽

性 E.coli を 11 株分離し，そのうち 2 株が D240G
変異を持つ CTX-M15 遺伝子陽性 E.coli と

CTX-M15/27 遺伝子陽性 E.coli であることを報
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告 12 ）した。今回，県内における Pandemic 
O25b-clone の侵淫実態と感染源を解明するた

め，これら鶏肉由来 D240G 変異陽性 CTX-M 遺

伝子を保有する E.coli と，尿路感染症由来

CTX-M15 遺伝子陽性 E.coli について ST と PG，

尿路感染症の病原因子である P 繊毛の有無につ

いて検討したので報告する。 
 
2. 方法 

2.1 供試株 

2011 年 3 月 2 日から 2011 年 4 月 26 日までに

県 内 の 医 療 機 関 か ら 送 付 さ れ た 尿 由 来

CTX-M15 遺伝子陽性 E.coli 8 株と，既報 12)の市

販鶏肉由来 CTX-M15 遺伝子陽性 E.coli No.411
株と CTX-M15/27 遺伝子陽性 E.coli ES1547 株を

供試した。  
 

2.2 P 繊毛関連遺伝子の検出と血球凝集試験 

 P 繊毛関連遺伝子である papA-F10 allele13)と

papEF14)遺伝子を PCR により検出した。血球凝

集試験は Evans らの報告 15)に従いヒト A 型赤血

球を使用して実施した。  
 
2.3 ST131，O25b，Phylogenetic Group (PG)の

確認 

  ST131 の確認は gyrB SNP を検出する Johnson
らの報告した PCR7)により実施した。O25b O 抗

原遺伝子は Clermont らが報告した PCR16)により

検出した。E.coli の PG は Clermont らの報告 17)

に従い決定した。 
 
3. 結果と考察 

 表に示すように，2011 年 3 月 2 日から 2011 年 4
月 26 日までに県内の医療機関から送付された尿

由来 CTX-M15 遺伝子陽性 E.coli 8 株は全て O25b 
PCR と ST131 PCR が陽性となり，PG は B2，P 繊

毛関連遺伝子として papA-F10 allele を保有したこ

とから，これらの株は Pandemic O25b:H4-ST131 
clone であることが確認され，秋田県の医療 
機関に CTX-M15 遺伝子陽性 E.coli Pandemic 
O25b:H4-ST131 clone が侵淫し，尿路感染症の原因

となっていることが初めて確認された。 
一方，市販鶏肉から分離された CTX-M15 遺

伝子陽性 E.coli No.411 株と CTX-M15/27 遺伝子

陽性 E.coli ES1547 株はいずれも O25b，ST131

陰性であった。また，No.411 株は PG B1，ES1547
株は PG D であった。これらの結果は，No.411 株

と ES1547 株はいずれも Pandemic O25b:H4-ST131 
clone とは異なることを示していた。次に，これ

ら 2 株の鶏肉由来 CTX-M 遺伝子保有 E.coli が
ヒトに尿路感染症を発症し得るかどうかにつ

いての知見を得るために，P 繊毛関連遺伝子の

有無について検討した。その結果，ES1547 株は

P 繊毛関連遺伝子である papEF 遺伝子を保有し

ていることが明らかとなった一方，No.411 株は

papEF 遺伝子を保有せず，血球凝集試験において

も Mannose-Sensitive Hemmaglutination (MSHA)
が観察されることが示された。MSHA は Type 1
繊毛を保有する株が示す表現型であり，Type 1
繊毛と尿路感染症の関連については疑問視す

る報告が多い 8)。以上の結果から，今回供試し

た鶏肉由来 CTX-M 遺伝子保有 E.coli 2 株のう

ち，ES1547 株は P 繊毛を保有してヒトの尿路感

染症の原因となる可能性がある一方，No.411 株

は P 繊毛を保有しないために尿路の上皮細胞に

付着する能力を欠き，ヒトの尿路感染症の原因

となり得ない株であると考えられた。  
鶏肉からの CTX-M 型 ESBL 産生株の分離報

告は海外 10)のみならず国内でも散見 9，11）され

るが，鶏肉から分離された CTX-M 型 ESBL 産

生株がヒトに尿路感染症を発症し得るかどう

かについて検討した報告はみあたらない。

D240G 変異を有する CTX-M 型 ESBL 産生菌 
2 株のみについての検討ではあるものの，今回

の我々の結果は，鶏肉由来株がヒトに尿路感染

症を発症し得る可能性を示すものであると同

時に，鶏肉由来株にはヒトに病原性を示す株と

病原性を示さない株が混在する可能性を示す

ものと考えられる。同一感染源に異なる遺伝的

背景を持つ多彩な菌が混在し，そのうちの一部

のみがヒトに感染症を惹起する細菌としては，

古くからベロ毒素産生性大腸菌（VTEC）が 18,19) 
知られている。牛は多彩な VTEC を保菌するが，

ベロ毒素産生能に加えて，ヒトの感染と発病に

関与する病原因子である腸管定着因子などを

保有する VTEC のみがヒトに感染して下痢症を

引き起こす。我々は，以前の調査において秋田

市内で購入した市販鶏肉から CTX-M2 グループ

ESBL 産生大腸菌と，CTX-M 遺伝子を保有する

Kluyvera cryocrescens を分離した 20)。大腸菌な
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表 供試した CTX-M 遺伝子陽性株の解析結果 

菌株 
番号 

検体  
CTX-M 
遺伝子型  

D240G CAZ 
Phylogenetic 

Group 
O25b P 繊毛関連遺伝子 ST131 

ES1024 患者尿  CTX-M15 + R B2 + papA-F10 allele + 
ES1031 患者尿  CTX-M15 + R B2 + papA-F10 allele + 
ES1032 患者尿  CTX-M15 + R B2 + papA-F10 allele + 
ES1036 患者尿  CTX-M15 + I B2 + papA-F10 allele + 
ES1038 患者尿  CTX-M15 + S B2 + papA-F10 allele + 
ES1049 患者尿  CTX-M15 + R B2 + papA-F10 allele + 
ES1060 患者尿  CTX-M15 + R B2 + papA-F10 allele + 
ES1067 患者尿  CTX-M15 + I B2 + papA-F10 allele + 
411 鶏肉 10/25-10 CTX-M15 + S B1 －  (MSHA)* －  
ES1547 鶏肉 10/29-20 CTX-M15/27 + I D －  PapEF －  

                                       *血球凝集試験  

 
どが保有しているプラスミド性 CTX-M 型遺伝

子のオリジンは，Kluyvera 属が染色体に保有す

る CTX-M 型遺伝子である 21)と考えられている

ことからも，鶏は Kluyvera 属や E.coli など多彩

な CTX-M 遺伝子保有株を保菌し，鶏の中では

異なる菌種間での CTX-M 遺伝子の伝播が発生

しているものと推察される。今回の我々の結果

は，鶏肉に混在する多彩な CTX-M 遺伝子保有

株のうち，ヒトへの感染と発病に関与する病原

因子を併せ持つ株のみがヒトに感染して尿路

感染症を引き起こす可能性を示唆していると

考えられ，CTX-M 型 ESBL 産生菌の感染疫学を

理解する上で，この点を考慮に入れることが不

可欠である。尿路感染症由来大腸菌は P 繊毛の

他，adhesin，Toxin，Shiderphore，Capsule 等の

病原因子を保有する事が報告 7)されている。今

後，鶏肉から分離される CTX-M 型 ESBL 産生

大腸菌についてこれらの病原因子の保有状況

を詳細に調査し，尿路感染症の原因となる

ESBL 産生大腸菌の感染源としての鶏肉の意義

を明確化していく必要がある。  
 今回我々が確認した CTX-M15 遺伝子陽性

E.coli Pandemic O25b:H4-ST131 clone の秋田県

に お け る 感 染 疫 学 を 解 明 す る こ と は ，

O25b:H4-ST131 による院内感染対策の基礎と

なることから重要であるが，その詳細には不明

な点が多い。その解明には市中の人の保菌実態

に加えて，鶏肉等の食品における O25b:H4-ST131
の汚染実態を解明することが必要である。我々

が既報で市販鶏肉から分離した CTX-M15 遺伝

子陽性 No.411 株 12)は，O25b:H4-ST131 とは異な

る株であることが今回確認された。市販鶏肉か

らは多彩な CTX-M 遺伝子保有株が分離され 12)

るが，CTX-M15 などの D240G 変異を有する

CTX-M 遺伝子保有株の分離頻度は高くな

い 1 2 )。従って， O25b:H4-ST131 の感染疫学解

明のためには，食品や市中の無症状保菌者から

O25b:H4-ST131 を効率良く分離するための選択

分離培養法を使用して調査を実施する必要があ

る。O25b:H4-ST131 は D240G 変異のために

Ceftazidime に対する感受性が低下している傾

向があることに加えて，Ciprofloxacin 耐性も獲得

している 6)ことから，Cefotaxime，Ceftazidime，
Ciprofloxacin を選択剤とすることにより，より効

率良い選択分離培養が可能となると考えられる。 
 
4.まとめ 

今回，秋田県の医療機関に CTX-M15 遺伝子

陽性 E.coli Pandemic O25b:H4-ST131 clone が侵

淫していることを初めて確認した。秋田県にお

ける CTX-M 型 ESBL 産生大腸菌の感染疫学の

詳細を解明するためには，鶏肉から分離される

CTX-M型 ESBL産生株について尿路感染の発症

に関与する病原因子の保有状況を詳細に調査

し，ESBL 産生大腸菌の感染源としての鶏肉の

意義を明確化していくことが重要であること

に加えて，CTX-M15 遺伝子陽性 E.coli Pandemic 
O25b:H4-ST131 clone の市中と食品における侵

淫実態を解明する必要がある。  
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