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MRSAの 検 出された検査材料か ら同時 に,あ るいは菌交代の結果,ど んな菌種が分離 され

ているかについて検討 した。その結果,MRSAが 分 離された呼吸器系検体 の58%以 上,尿 の

85%,ド レーンの51%,膿 の41%,耳 漏 の58%は 複 数菌の分離例であった。 この検査材料別

の複数菌分離頻度はMSSAに おいてもほぼ同様であった。 しかし同時分離菌種 には違いが見

られ,MRSAの 同時分離菌種 としては特にPsmdomonas aemginosa(P. aemginosa)が 高率

に認め られた。他の同時分離菌種は,呼 吸器系検体ではXantomonas maltophilia(X. malto-

philia),Acinetobacter calcoaceticus(A.calcoaceticus),尿 で はEnterococcus faecalis(E.

faecalis)が 高率に認められた。 ドレーン,膿 ではグラム陰性桿菌 に加え,£faecalis,Cor-

ynebacterium spp.等 の グラム陰性菌,Bacteroides等 の嫌気性菌が分離 されていた。
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Staphylococcus aureus(S.aureus)は 古 くから,化 膿性

感染症をひきおこす代表的な菌として知られている。1980

年代 に入り,第3世 代セフェム系抗生剤の使用量の増加に

伴ってmethicillin-resistant Staphylococcus aureus(MR

SA)職 の分離率が増加 し,今 日臨床の各科において深刻

な問題 となっている3)。MRSAは β-ラクタム剤のみなら

ず,多 くの薬剤に耐性を示すため4),い っ たんMRSAに

感染す ると,そ の治療 はきわめて困難である。加えて

MRSA感 染症例の多 くが,compromisedhostで あ るた

め,投 与する薬剤によっては,新 たな菌交代の危険性をも

含んでいる。そこで,1990年7月 から1991年6月 までの

1年 間に,当 大学附属病院においてMRSAの 分離された

検査材料から同時にどんな菌が分離されているかについ

て,MSSAの 分離された検体 との比較を中心に検討を行

ったので報告する。

1.対 象 および方法

1.対 象

1990年7月 から1991年6月 までの1年 間 に,当 検

査室で扱 った臨床各種検査材料 を検討対象 とした。分

離菌種については,上 気道や便などに存在する常在菌

は対象か ら除外 した。

2.菌 種 の同定

Staphylococcusに つ いては,マ ンニ ッ ト食塩培地

(BBL)へ の発育 と試験管法によるコアグラーゼテス

ト(栄 研)をEnterococcusに つ いては,EF培 地(日

水)へ の 発 育 の 有 無 に よ り同 定 を行 っ た。Co芦

ynebacteriumに っ い ては,グ ラム染色 に よる形態,

カタラーゼテス ト,運 動性等により同定 を行った。そ

の他の菌種 についてはアピシステム(ア スカ)を 用い

た。 また,Staphylococcus,Enterococcusに つ いて も,

必要 に応 じてアピシステムを追加 した。

3.MRSAの 判 定

分離されたS. aureusの うち,用 法に従って一濃度

ディスク法(昭 和)を 行い,当 検査室の耐性限界値か

ら,ceftizoximeの 阻 止 円 径 が16mm(25μg/ml)

以 下,ま た はoxacillinの 阻 止 円径 が23mm(6.25

μ9/ml)以 下 のものをMRSAと した。培地 は感性 デ

ィスク用培地N(日 水)を 用いた。

IL結 果

1.各 種 検査材料におけるSaureuS分 離i頻度
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1990年7月 から1991年6月 までの1年 間 に当検査

室で分離 した菌について,同 一患者由来菌の電複 をさ

けて分離菌の順位をみ ると,上 位分離菌種 は,Table

1の とお りであった。尿,血 液検体を除いては,入 院

外来 ともにS.auzeusは 主要な位置を占めている。他

の上位分離菌種 としては,入 院患者由来検査材料にお

けるCoagulase Negative Staphylococo1u5(C.N.S),

Pseudomonas aeruginosa,Enterococcus faecalお な ど

が目立ってお り,外 来患者由来検査材料では主要菌種

は入院患者由来のそれ と異なっていた。

2,検 査材料別MRSA分 離 頻度

1990年7月 か ら1991年6月 までの1年 間に当検査

室 で分離 したmethidllin-sensitive Staphylocoocus

aureus(MSSA)お よ びMRSAに つ い て.同 一 患

看,同 一検査材料の雷複分離 菌は1株 として,検 査材

料別分離頻度をみる と,Table 2の とお りであった。

外来患者か ら分離 され たMRSA 36株 中22株(61.7

%)は,膿 と耳漏由来であり,こ れは第一報恥と同様

の結果 であ った。 また,入 院 患者 か ら分離 された

MRSAは247株 で あ り,呼 吸 器 由 来が90株(36.4

Table 1. Isolation frequency of bacterial species from clinical specimens from July 1990•`June 1991 (%)

a. (Inpatient)

b. (Outpatient)
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Table 2. Isolation frequency of MRSA from clinical specimens from July 1990•`June 1991

a. (Inpatient)

b. (Outpatient)

%),尿 由来16株(6.5%),ド レーン由来22株(8.9

%),膿 由来46株(18.6%)で あ った。 また,各 種検

査材料 におけるMRSAの 分離頻度 は,吸 引疾で最 も

高 く33.0%,次 いで膿 の19.1%で あ った。逆 に分離

頻度が低いのは,Saureusの 少 ない血液(4.1%)と

尿(5.8%)で あ った。 しか し,分 離されたS.aureus

がMRSAで あ る可能性 の高 い もの は,尿,ド レー

ン,IVHカ テ ーテルであ り,耳 漏 にお けるその可能

性 は有意 に低か った。

3.MRSAお よびMSSAの 同時分離菌種

MRSAが 単 独 で分離 され た検体の割合 をみ ると,

血 液,体 腔液,便,IVHカ テ ーテル,膿 においては

MRSAが 単 独菌 として分離 され ることが多か った。

しかし他の検査材料 においてMRSAが 単独菌 として

分離 され る頻 度 は50%以 下 であ り,特 に尿(5検 体

14.7%),吸 引 痰(24検 体18.6%)で その割合は低か

った。 またMSSAの 単 独分離検体の割合 もほぼ同様

の結果であった(Table 3)。 しか し各種検査材料にお

ける同時分離菌種 をみると,MRSAとMSSAと で は

異な ってお り,MRSA分 離 検体 にお いてはPaer-



882 CHEMOTHERAPY JULY 1992

Table 3. Isolation frequency of MRSA and MSSA with or without other bacteria

uginosaの 存在が きわだっている。特 に咽頭,吸 引痰

では,複 数菌分離検体の50%以 上 の検体か ら同時 に

P.aeruginosaが 分 離されていた。P.aeruginosaに 次

いで多かったの は,呼 吸器 系検体 で はXnatomonas

maltophilia,Acinetobacter calcoaceticus,Enterobac-

ter spp.で あ り,尿 ではE.faecalis,Corynebacte-

rium spp.で あった。他の検体では耳漏のCoryneba-

cterium spp.,膿 のE.faecalisな どが同時分離菌種 と

して目立っていた。MSSA分 離検体 においては吸引

痰がMRSA分 離検体 と類似 した結果であったが,他

の検査材料においては同時分離菌種,分 離頻度 とも異

な っていた。特 に,P.aeruginosaは 便,ド レー ン,

耳漏からは分離されなかった(Table 4)。

III.考 察

MRSAに よる感染 を防止す る対策 として,一 方で

は院 内感染の防止のための努力がな され6,7),ま た一

方では使用薬剤に も注意がむけられて きている8)。当

大学病院 におけるS.aureusに 対 す るMRSAの 分離

率は,1980年 よ り増加の一途であったが5),最 近 の2

年間を比べると1989年 は入院68%,外 来18%,1990

年 は 入 院60%,外 来10%(methicillin≧6.25μg/

ml)と 減 少傾向 にあ り,こ れ らの努力が現れ始めた

ものと思われる。 しかしMRSAが 難 治性であること

にかわ りはな く,compromised hostに おいては,治

療中にMRSAに 新 たな菌が加わって分離 され る検体

を経験することも珍 しくない。

今 回 の検 討結 果 で は,複 数菌 分離 率 に つ いて,

MRSAの 分離 された検体 とMSSAの 分 離 された検体

との間に差は認められなかった。 しかし同時に分離 さ

れる菌種 は,吸 引痰 を除いてまった く異なってお り,

MRSAはP.aeruginosaと の同時 分離率 が高いのが

特徴である。他の同時分離菌種 としては,呼 吸器検体

のX.maltophilia,尿 と膿のE.faecalis,ド レーンの

Enterococcus spp.耳 漏 のCorynebacteriumな どが多

かった。 これ らの同時分離率の高い菌 はいずれ もβ-

lactam剤 の抗菌力のお よばない菌種であった。病院

内に定着したこれ ら日和感染菌が,免 疫力の弱い患者

に感染する際,使 用 されている薬剤によって選択され

ていることは十分考えられ る。

Maddocksg)の 提唱 したindirect pathogenesisは 感

染 巣内 にβ-lactamase非 産 生 の病 原 菌 とβ-lacta-

mase産 生 の非病原菌が共存 した場合に,病 原菌に対

して投与 されたβ-lactam剤 が 非病原菌の産生するβ

-lactamaseに よって不活化 され るという概念である
。

中浜10)はindirect pathogenesisは β-lactamase以 外

の因子,た とえばP.aeruginosaの プ ロテアーゼやエ

ラスターゼE.faecalisの 溶 血毒,A.calcoaceticusの

白血球毒によってもおこり得 ると述べている。 また,

小川 ら11)は,E.faecalisが 他菌種 との混合感染時に,

感 染発症 を惹起 しやす くする作用があ ると述べてい

る。MRSAそ れ 自身による感染症が どの程度存在す

るか不明であるが,た とえ起炎菌がMRSAで な くて

も,MRSA分 離 検体の約半数 は,P.aeruginosaを 中

心 とした β-lactam剤 の抗菌力のお よびに くい,い く

つかの菌種 との同時分離検体であるため,そ の治療 は

より困難 となろう。特にMRSAとP.aerugiosaに よ
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Table 4. Organisms isolated simultaneously with MRSA and MSSA

a.〈MRSA〉

(%)

b.•qMSSA•r

(%)

る混合感染の場合,両 菌種共に β-lactamaseを 産 生

する割合が高 く,し か も誘導 によりその産生量は飛躍

的に増加す ること12)か ら,治 療 の困難 さは想像 に難

くない。

MRSAは 臨床で今 日最 も汎用 されているβ-ラ クタ

ム系薬剤や,マ クロライ ド系薬剤,ア ミノグリコシ ド

系 薬 剤,あ る い は 株 に よ っ て は ニ ュ ー キ ノ ロ ン,

minocyclineに も 耐 性 を 示 す 。Cafmetazole,oflo-

xacin,minocycline,fosfomycinな どがMRSA感 染

症 に 対 す る治 療 薬 と し て 有 効 で あ る との 報 告13)や,各

種 抗 生 剤 との 併 用 に よ る 有 効 性 の 報 告14)も 散 見 さ れ

る が,絶 対 的 な もの は な い よ う で あ る 。 現 在 最 も有 効
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と されているのは、vancomycinで 、内服 および静注

で使用 され始 めている15,16)が,P.aeruginosaを は じ

め とするMRSAと の 同時分離菌の存在 を考 えると,

vancomycinが グラム陽性菌に対 してのみ付効である

ことか ら、MRSAの 感 染の裏での,新 たな菌交代の

危険性が示唆され る。

本論文の要旨は,第38回 日本化学療法学会東 日本

支部総会において発表 した。
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We analyzed bacterial strains from clinical specimens isolated with methicillin resistant (MRSA)
and-sensitive Staphylococcus aureus (MSSA) . The isolation rates of MRSA with polymicrobial
infection, as well as the MSSA dose, were high in aspirated sputum (81%) , urine (85%) , drain (51
%) , pus (41%) and otorrhea (58%) . Pseudomonas aeruginosa has been a major bacterial species in
polymicrobial infection with MRSA. Xantomonas maltophilia and Acinetobacter calcoacetius have
also occurre frequently in aspirated sputum, Enterococcus faecalis in urine. On the other hand, E.
faecalis and Corynebacterium spp. etc. were isolated from specimens such as drain and pus in addition
to gram negative bacteria.


