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要旨
　Edwardsiella tardaは魚類エドワジエラ症を引き起こす魚病細菌としてよく知られている．ヒトへの
感染も散見され，その多くは消化管感染であるが，消化管外感染の場合，肝胆道系疾患，糖尿病や
悪性腫瘍などの基礎疾患をもつ患者における症例報告が多い．最近，魚類に病原性を示す遺伝子型
（EdwGⅠ型）と主にヒトから分離される遺伝子型（EdwGⅡ型）の二つの遺伝子型が存在することが
報告された．これらのことから，生食用魚介類または水系環境中に存在するEdwGⅡ型のE. tardaが経
口摂取された後，肝胆道系に定着し，その後宿主発病の原因となるのではないかと推測した．胆汁を
対象とした本菌の検出率に関する報告はこれまでにないため，今回我々は胆道系疾患患者の胆汁を対
象としたE. tardaの調査を行った．胆道系疾患患者から採取された胆汁66検体を対象として培養調査
を行った結果，我々の目的としたE. tardaは検出されなかったが，Klebsiella pneumoniae, Enterobacter 
cloacae, Escherichia coli, Klebsiella oxytoca, Morganella morganii, Citrobacter farmeri, Citrobacter freundii, 
E. coli inactive, Escherichia hermannii, Serratia liquefaciensが検出された． 

Abstract
　　Edwardsiella tarda is a fish pathogen that causes edwardsiellosis in fish. In humans, E. tarda causes 
sporadic gastrointestinal infections, and can also cause extraintestinal infections in rare cases. Most patients 
with extraintestinal infections are compromised hosts suffering from diseases such as hepatobiliary disease, 
diabetes mellitus, or malignancies. Recently, it was reported that E. tarda strains can be divided into two 
genotypes (EdwGI and EdwGII). E. tarda EdwGI is pathogenic to fish, whereas E. tarda EdwGII is mainly 
isolated from humans. Thus, we suspected that E. tarda EdwGII in seafood or aqueous environments might 
invade the biliary system and become part of the microflora of the bile after its oral intake. Therefore, it might 
be a causative agent of human extraintestinal infections. Since there have not been any reports about the 
detection rate of this bacterium in bile, we performed an investigation of the distribution of E. tarda in the bile 
of patients with biliary disease. E. tarda was not detected in any of the 66 tested bile specimens, but Klebsiella 
pneumoniae, Enterobacter cloacae, Escherichia coli, Klebsiella oxytoca, Morganella morganii, Citrobacter farmeri, 
Citrobacter freundii, E. coli inactive, Escherichia hermannii, and Serratia liquefaciens were detected.

Key Words:  エドワジエラ・タルダ（Edwardsiella tarda)，腸内細菌科（Enterobacteriaceae)，胆汁
（bile)，胆道系疾患（hepatobiliary disease）
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はじめに

　Edwardsiella tardaは腸内細菌科に属するグラム陰性細
菌であり，魚類・両生類・爬虫類・ヒトを含む哺乳類な
ど，広い宿主域を示す人畜共通病原細菌である₁）．ヒラ
メやタイなどの海産養殖魚では脱腸や潰瘍等の症状を呈
する魚類エドワジエラ症を引き起こす魚病細菌としてよ
く知られている₂）．ヒトへの感染も散見され，その感染
形態は下痢や胃腸炎などの消化管感染が83％であるが₃），
消化管以外の感染症では致死率22.7％，さらに敗血症例
における致死率は40％と非常に高く₄），臨床上軽視でき
ない感染症である．
　最近，E. tardaの病魚由来株とヒトの腸管由来株の全ゲ
ノム配列解析により，魚類に病原性を示すE. tarda遺伝
子型Ⅰ（E. tarda genotype Ⅰ; EdwGⅠ）型と主にヒトか
ら分離されるE. tarda遺伝子型Ⅱ（E. tarda genotype Ⅱ; 
EdwGⅡ）型の₂種類の遺伝子型に分類されることが明
らかとなった₅）．E. tardaの魚類に対する病原性には₃型
分泌機構（type 3 secretion system; T3SS）が重要である
ことが報告されているが₆），ヒト由来のEdwGⅡ型菌株
はT3SSをもたないことが報告されており，本菌のヒトに
対する病原因子については現在のところ不明である．緑
膿菌に関しては血液感染の病原因子として上皮細胞層バ
リア透過活性が関係することが明らかとなっている₇）が，
E. tardaに関してもヒトに対して敗血症を引き起こすこと
から，上皮細胞層バリア透過活性がヒトへの病原機構に
関与している可能性が考えられる．
　一方，ヒトのE. tarda感染症では，肝炎，肝硬変，胆
石症や胆のう炎などの肝胆道系疾患，糖尿病や悪性腫瘍
などの基礎疾患をもつ患者における症例報告が多い₄，₈）．
このことから，刺身などの生食用魚介類や不完全調理の
魚介類に付着したEdwGⅡ型のE. tarda，または水系環境
中に分布するEdwGⅡ型のE. tardaを経口的に摂取するこ
とにより，本菌が胆嚢や胆道などの胆道系で感染を引き
起こした後継続的に保持され，その後，宿主発病の感染
源になり得るのではないかと推測した．E. tardaの検出
率については，健康者の糞便からは0.007％との報告があ
るが₉），胆汁からの検出率の報告はこれまでにない．そ
こで，E. tardaの敗血症起因メカニズムの解明のため，E. 

tarda感染症患者に散見される胆道系疾患患者に着目し，
胆道系疾患患者の胆汁からのE. tarda検出を試みたので，
その結果について報告する．

方　法

　2014年₅月から2015年11月までに，国家公務員共済組
合連合会高松病院にて，同意が得られた胆道系疾患患
者から治療の過程で採取された胆汁66検体を対象とした．
菌の分離にはグラム陰性桿菌（Gram negative rod; GNR）
の分離培地であるドリガルスキー改良培地を使用した．

また，E.tardaがコリスチンに自然耐性を示すことから10），
コリスチン含有Luria-Bertani（LB）培地も同時に使用し
た．コロニーの発育が観察された場合，グラム染色を行
いGNRであれば，次にオキシダーゼテストおよびOF培地
を用いたブドウ糖の分解様式の確認を行い，発酵による
ブドウ糖の分解を示した場合，ブドウ糖発酵性グラム陰
性桿菌用同定キットIDテスト・EB-20「ニッスイ」を用
いて菌の同定を行った．なお，本研究は，香川県立保健
医療大学研究等倫理委員会の承認（承認番号117）を得て
実験を行った．

結　果

　胆汁検体からの菌の検出結果について，ドリガルス
キー改良培地の検出結果を表₁に，コリスチン含有LB
培地の検出結果を表₂に全体の結果を表₃に示す．胆
汁66検体中，ドリガルスキー改良培地で細菌陽性であっ
たものが22検体で陽性率は33.3％であった．そのうち
GNR陽性であったものが18検体であった．検出された
GNRで最も多いものはKlebsiella pneumoniaeで₉検体か
ら検出された．次いで，Enterobacter cloacaeが₄検体か
ら，Escherichia coli, Klebsiella oxytocaがそれぞれ₃検体か
ら，Citrobacter farmeri, Citrobacter freundii, Escherichia coli 

inactive, Escherichia hermannii, Morganella morganiiがそれ
ぞれ₁検体から検出された．一方，コリスチン含有LB培
地で細菌陽性であったものは21検体で陽性率は31.8％で
あった．そのうちGNR陽性であったものが₈検体であっ
た．検出されたGNRはK. pneumoniae, M. morganiiがそれ
ぞれ₂検体から，E. cloacae, E. coli, Serratia liquefaciensが
それぞれ₁検体から検出された．IDテスト・EB-20では
判定できなかった菌もあった．我々の目的としたE. tarda

はどちらの培地からも検出されなかった．

考　察

　一般に健常人の胆汁は無菌であるが，胆石症や急性胆
嚢炎などの胆道系疾患患者では胆汁中に菌が検出される
ことがある11-14）．内山らの報告では，胆石症における胆
汁細菌陽性率は胆嚢結石症（胆嚢炎なし）17.8％，胆嚢
結石症（胆嚢炎合併）51.9％，総胆管結石症75.6％，肝内
結石症85.1％となっている11）．また，浅井らは急性胆嚢
炎患者における胆嚢内胆汁の細菌陽性は163検体中96検体
（58.9％）と報告している12）．我々の調査結果では胆汁
細菌陽性率はドリガルスキー改良培地で33.3%，コリス
チン含有LB培地で31.8%であり，本調査の値はこれまで
の報告に比べて若干低値を示した．その理由として，培
養に使用した培地や培養条件等の違いが考えられる．内
山らや浅井らの報告では細菌培養に関する詳細な記載が
なかったため培地や培養条件については不明であるが，
我々の調査研究はE. tardaの検出を目的としたものであっ
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  表1.　ドリガルスキー改良培地の検出結果

検体No. 性別 年齢 病名 胆石 採取方法 培養＊1 グラム染色＊2 IDテスト

1 女 81 急性胆嚢炎 無 OP＊3 + GPC

2 男 58 胆石性胆嚢炎 有 OP + GNR Escherichia coli  83%
3 女 77 胆石性胆嚢炎 有 OP + GNR

GPC
Enterobacter cloacae  89%

4 女 61 胆石性胆嚢炎 有 OP -
5 女 56 胆石性胆嚢炎 有 OP + YLF
6 女 53 胆石性胆嚢炎 有 OP -
7 女 77 胆嚢線筋腫症 無 OP -
8 男 50 急性胆嚢炎 有 OP -
9 男 77 胆石性胆嚢炎 有 OP + GNR

GPC
Klebsiella pneumoniae  >99%

10 男 60 急性胆嚢炎 有 OP -
11 男 54 急性胆嚢炎 有 OP -
12 男 54 胆嚢線筋腫症 有 OP -
13 男 53 胆石性胆嚢炎 有 OP + GNR E. cloacae >99%
14 男 48 胆石性胆嚢炎 有 OP + YLF
15 男 59 胆石性胆嚢炎 有 OP -
16 女 49 急性胆嚢炎 有 OP -
17 男 65 急性胆嚢炎 有 OP + GNC

YLF
18 男 73 総胆管結石症

胆管炎
有 OP + GNR

GPC
K. pneumoniae  >99%

19 女 68 総胆管結石症
胆石性胆嚢炎

有 OP
+ GNR K. pneumoniae  >99%

20 女 82 急性胆嚢炎 無 OP + GNR
GNR

K. pneumoniae  >99%
Citrobacter farmeri  59%

21 女 66 胆石性胆嚢炎 有 OP -
22 女 69 胆石性胆嚢炎 有 OP -
23 女 53 胆石性胆嚢炎 有 OP -
24 女 39 胆嚢ポリープ 無 OP -
25 女 57 慢性胆嚢炎

胆嚢線筋腫症
有 OP + GNR

GPR
Klebsiella oxytoca  >99%

26 男 42 胆石性胆嚢炎 有 OP -
27 女 84 急性胆嚢炎 有 PTGBA＊4 + GPC

28 女 83 総胆管結石症
胆石性胆嚢炎

有 OP
+ YLF

29 男 68 総胆管結石症
急性胆嚢炎

有 OP + GNR
GPC

K. pneumoniae  >99%

30 女 49 胆石性胆嚢炎 有 OP -
31 男 73 胆石性胆嚢炎 有 OP + GNR E. coli 89%
32 男 77 胆石性胆嚢炎 有 OP + GNR

GNR
K. pneumoniae  >99%
Escherichia hermannii  56%

33 男 60 急性胆嚢炎 有 PTGBA + GNR K. pneumoniae 81%
34 女 55 急性胆嚢炎 有 OP -
35 男 57 胆石性胆嚢炎 有 OP -
36 女 73 胆石性胆嚢炎 有 OP -
37 女 83 胆石性胆嚢炎 有 OP -
38 男 73 胆石性胆嚢炎 有 OP -
39 女 75 胆嚢ポリープ 無 OP -
40 男 40 胆嚢ポリープ 無 OP -
41 女 35 胆石性胆嚢炎 有 OP -
42 男 70 胆石性胆嚢炎 有 OP -
43 女 74 胆石性胆嚢炎 有 OP -
44 女 47 胆石性胆嚢炎 有 OP -
45 女 88 急性胆嚢炎 有 OP + GPC
46 男 54 胆石性胆嚢炎 有 OP -
47 女 79 胆石性胆嚢炎 有 OP + GNR

GNC
E. cloacae  >99%

48 男 56 胆石性胆嚢炎 有 OP -
49 男 55 胆嚢線筋腫症 無 OP -
50 男 68 胆石性胆嚢炎 有 OP -
51 女 65 胆石性胆嚢炎 有 OP -
52 男 69 胆石性胆嚢炎 有 OP + GNR K. oxytoca  >99%
53 男 43 急性胆嚢炎 有 OP -
54 男 74 胆石性胆嚢炎 有 OP + GNR

GNR
GNR

K. pneumoniae  >99%
E. coli inactive 92%
E. cloacae  89%

55 女 65 胆石性胆嚢炎 有 OP -
56 男 85 急性胆嚢炎 有 OP + GNR

GPC
Morganella morganii  >99%

57 女 66 胆石性胆嚢炎 有 OP -
58 男 73 胆石性胆嚢炎 有 OP -
59 男 72 胆石性胆嚢炎 有 OP + GNR

GNR
K. oxytoca  >99%
E. coli 66%

60 女 79 胆石性胆嚢炎 有 OP + GNR
GNR
GPC

Citrobacter freundii  >99%
K. pneumoniae  81%

61 男 42 胆石性胆嚢炎 有 OP -
62 女 54 胆石性胆嚢炎 有 OP -
63 女 75 胆道閉塞 無 PTGBA -
64 男 40 胆石性胆嚢炎 有 OP -
65 男 79 急性胆嚢炎 有 OP -
66 女 35 胆石性胆嚢炎 有 OP -

＊1ドリガルスキー改良培地
＊2GPC：グラム陽性球菌、GNC：グラム陰性球菌、GPR：グラム陽性桿菌、GNR：グラム陰性桿菌、YLF：酵母様真菌
＊3手術
＊4経皮経肝胆嚢吸引穿刺法（percutaneous transhepatic gallbladder aspiration）

表₁　ドリガルスキー改良培地の検出結果
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  表2.　コリスチン（20 µg/ml）含有LB培地の検出結果

検体No. 性別 年齢 病名 胆石 採取方法 培養＊1 グラム染色＊2 IDテスト

1 女 81 急性胆嚢炎 無 OP＊3 + GPC

2 男 58 胆石性胆嚢炎 有 OP -
3 女 77 胆石性胆嚢炎 有 OP + GNR

GPC
Serratia liquefaciens  >99%

4 女 61 胆石性胆嚢炎 有 OP -
5 女 56 胆石性胆嚢炎 有 OP + YLF
6 女 53 胆石性胆嚢炎 有 OP -
7 女 77 胆嚢線筋腫症 無 OP -
8 男 50 急性胆嚢炎 有 OP -
9 男 77 胆石性胆嚢炎 有 OP + GPC
10 男 60 急性胆嚢炎 有 OP -
11 男 54 急性胆嚢炎 有 OP -
12 男 54 胆嚢線筋腫症 有 OP -
13 男 53 胆石性胆嚢炎 有 OP + GNR Enterobacter cloacae  >99%
14 男 48 胆石性胆嚢炎 有 OP + YLF
15 男 59 胆石性胆嚢炎 有 OP -
16 女 49 急性胆嚢炎 有 OP -
17 男 65 急性胆嚢炎 有 OP + GNC

YLF
18 男 73 総胆管結石症

胆管炎
有 OP +

GPC

19
女 68 総胆管結石症

胆石性胆嚢炎
有 OP

+ GPR

20 女 82 急性胆嚢炎 無 OP + GNR Klebsiella pneumoniae  81%
21 女 66 胆石性胆嚢炎 有 OP -
22 女 69 胆石性胆嚢炎 有 OP -
23 女 53 胆石性胆嚢炎 有 OP -
24 女 39 胆嚢ポリープ 無 OP -
25 女 57 慢性胆嚢炎

胆嚢線筋腫症
有 OP +

GPR

26 男 42 胆石性胆嚢炎 有 OP -

27 女 84 急性胆嚢炎 有 PTGBA＊4 + GPC

28 女 83 総胆管結石症
胆石性胆嚢炎

有 OP + GPC
YLF

29 男 68 総胆管結石症
急性胆嚢炎

有 OP + GNR
GPC

K. pneumoniae  >99%

30 女 49 胆石性胆嚢炎 有 OP -
31 男 73 胆石性胆嚢炎 有 OP + GNR

GPC
Escherichia coli  89%

32 男 77 胆石性胆嚢炎 有 OP + GNR
GPC

該当なし

33 男 60 急性胆嚢炎 有 PTGBA -
34 女 55 急性胆嚢炎 有 OP -
35 男 57 胆石性胆嚢炎 有 OP -
36 女 73 胆石性胆嚢炎 有 OP -
37 女 83 胆石性胆嚢炎 有 OP -
38 男 73 胆石性胆嚢炎 有 OP -
39 女 75 胆嚢ポリープ 無 OP -
40 男 40 胆嚢ポリープ 無 OP -
41 女 35 胆石性胆嚢炎 有 OP -
42 男 70 胆石性胆嚢炎 有 OP -
43 女 74 胆石性胆嚢炎 有 OP -
44 女 47 胆石性胆嚢炎 有 OP -
45 女 88 急性胆嚢炎 有 OP + GPC
46 男 54 胆石性胆嚢炎 有 OP -
47 女 79 胆石性胆嚢炎 有 OP + GPC
48 男 56 胆石性胆嚢炎 有 OP -
49 男 55 胆嚢線筋腫症 無 OP -
50 男 68 胆石性胆嚢炎 有 OP -
51 女 65 胆石性胆嚢炎 有 OP -
52 男 69 胆石性胆嚢炎 有 OP + GPC
53 男 43 急性胆嚢炎 有 OP -
54 男 74 胆石性胆嚢炎 有 OP + GNR

GPC
Morganella morganii  >99%

55 女 65 胆石性胆嚢炎 有 OP -
56 男 85 急性胆嚢炎 有 OP + GNR

GPC
M. morganii  >99%

57 女 66 胆石性胆嚢炎 有 OP -
58 男 73 胆石性胆嚢炎 有 OP -
59 男 72 胆石性胆嚢炎 有 OP + GPC
60 女 79 胆石性胆嚢炎 有 OP + GPC
61 男 42 胆石性胆嚢炎 有 OP -
62 女 54 胆石性胆嚢炎 有 OP -
63 女 75 胆道閉塞 無 PTGBA -
64 男 40 胆石性胆嚢炎 有 OP -
65 男 79 急性胆嚢炎 有 OP -
66 女 35 胆石性胆嚢炎 有 OP -

＊1コリスチン（20 µg/ml）含有LB培地
＊2GPC：グラム陽性球菌、GNC：グラム陰性球菌、GPR：グラム陽性桿菌、GNR：グラム陰性桿菌、YLF：酵母様真菌
＊3手術
＊4経皮経肝胆嚢吸引穿刺法（percutaneous transhepatic gallbladder aspiration）

表₂　コリスチン（20μg/ml）含有LB培地の検出結果
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たため，培地の種類や培養条件が細菌陽性率に影響を与
えた可能性が考えられる．
　1997年に谷村らによって報告された全国胆石症1996
年度調査結果報告によると，検出された細菌の内訳は
E. coliが最も多く（22.7％)，次いでEnterococcus（17.0％)，
Klebsiella（16.2％)，Enterobacter（11.7％)，Pseudomonas

（8.9％）となっている13）．内山らによる肝内結石症の
胆汁からの検出報告では，E. coliが最も多く（24.4％)，
次いでEnterococcus（22.1％)，Klebsiella（13.7％)，
Pseudomonas（13.0％)，Enterobacter（6.9％)，Citrobacter

（4.6％)，Streptococcus（3.1％）であった11）．一方，急
性胆嚢炎症例では胆汁から検出された菌株は検出率
の高いものからE. coli（39.4％)，Klebsiella属（35.4％)，
Streptococcus属（18.8％)，Enterococcus属（17.0％)，
Enterobacter属（10.6％）と報告されている12）．また，金
森らは胆道感染症の起因菌として検出頻度上位からE. coli

（24.5％)，K. pneumoniae（12.6％)，Enterococcus faecalis

（8.8％)，Pseudomonas aeruginosa（5.7％)，E. cloacae

（5.7％)，K. oxytoca（5.7％)，Clostridium per fringens

（5.0％)，C. freundii（3.8％）と報告している14）．表₃よ
り，我々の調査結果においてもKlebsiella属特にKlebsiella 

pneumoniaeがドリガルスキー改良培地およびコリスチ
ン含有LB培地ともに一番多く検出されており，また
Enterobacter属，E. coli，Citrobacter属もそれに次ぐ検
出頻度で検出されており，これらの報告と同様な傾向
を示していた．一方，これらの報告ではEnterococcus属，
Streptococcus属が比較的高率に検出されていたが，我々の
結果でもドリガルスキー改良培地では細菌陽性検体22検
体のうち₉検体で，コリスチン含有LB培地では細菌陽性
検体21検体中16検体でグラム陽性球菌が検出された（表
₁，₂)．ただし，今回の調査ではグラム陽性球菌の同定
を行っていないため，Enterococcus属，Streptococcus属等
の検出率は不明である．
　これまで，胆汁からE. tardaが検出された報告はあまり
多くないが，大屋らによる総胆管結石患者胆汁中の細菌
培養においてE. tardaが報告されている15）．また，小林は
胆のう内に結石が認められる患者の胆汁からEdwardsiella

を16），小山らは慢性胆菅炎患者の胆汁および糞便からE. 

tardaを検出している17）．これらの報告ではすべて混合感
染を起こしており，E. tardaの起病性については不明とさ
れている．我々の調査結果においても細菌陽性検体23検
体中17検体で複数菌が検出され混合感染を起こしていた
が，E. tardaの検出には至らず，今回の調査ではE. tarda

と胆道系疾患との関連性を示唆する結果は得られなかっ
た．今後もE. tardaの敗血症起因メカニズムの解明のため，
E. tarda感染症患者と胆道系疾患との関連性を探るべく，
さらに検体数を増やして，調査研究を進めて行きたい．
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表3.　各培地における胆汁培養結果

ドリガルスキー改良培地 コリスチン（20 µg/ml）含有LB培地

検体数 66 66

細菌検出検体数 22 21

細菌検出率（%） 33.3 31.8
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表₃　各培地における胆汁培養結果
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