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中国の病院関係者におけるStaphylococcus aureusの 保菌状況を調べることを目的 とし,1996年,1997

年に中国4省4都 市7病 院で,健 康者25人 と入院患者25人 を対象に咽頭 と鼻前庭粘膜からS.aureusを

分離した。分離株の血清型別お よび薬剤感受性を調べ,1996年 に行った東京の1病 院の成績と比較 した。

1)中 国7病 院でのS.aureusの 分離率は4%～25%で あ り,東 京の1病 院での41.2%に 比べ有意 に

低率であった。

2)健 康者からのS.aureusの 分離率は入院患者よりも高 く,健 康者では医療従事者の方が一般人に比

較し高い分離率を示 した。また,咽 頭からの分離率が鼻前庭に比較 して高かった。

3)中 国7病 院で分離 されたS.aureusの 血清型はコアグラーゼVII型が もっとも多 く,エ ンテロ トキシ

ン型は一定ではなかった。 これに対 して日本の1病 院から分離 されたS.aureus42株 のうち12株 がコア

グラーゼII型,エ ンテロ トキシンC型 であ り,こ れらはすべてMRSAで あった。

4)抗 菌薬感受性について,中 国7病 院での分離株はimipenem,panipenemに 対する感受性が高 く,

tetmcychne,erythromycin,roxithromycin,azithromycinに は低い成績を示 したが,MRSAは 分離 されな

かった。一方,東 京の1病 院では42株 中17株(40.8%)がMRSAで あったが,す べての菌株がarbekacin

に4.0μg/mL以 下,vanoomycinに2.0μg/mL以 下のMICを 示した。

中国7病 院と東京の1病 院で分離 されたS.aureusの 各種抗菌薬に対する感受性パ ターンの相違は,こ

れまでの両国における感染症 と治療法の差および医療体制の違いによるものと考えられるが,西 洋医学が

急速に導入されている中国において,今 後の薬剤耐性菌の推移を検討する基礎資料 となるであろう。
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ペニシリンをはじめとする抗菌薬の開発は,感 染症 に対す

る治癒をめざましく進歩させた一方,多 くの菌種で薬剤耐性

菌が出現 した1)。特にMethicilhn-resistant Staphylocococcus

aureus(MRSA)は,病 院感染原因菌 と して患者や医療従

事者から検出される例 も多 く2},そ の 程度は抗菌薬の使用頻

度や使用量に関係すると考えられる3}。また,MRSAな どは,

易感染性患者に感染すると難治性感染症 を引 き起 こし,し ば

しば問題となっている。 日本お よび欧米諸国ではMRSAを

含むS.aureusの 病 院感染 について多 くの報告が あるが,

中国におけるS.aureusの 疫 学的報告は少 ない4)。

本報告は1996年,1997年 に中国の4省4都 市7病 院で,

病院内の健康者 と入院患者の咽頭粘膜 と鼻前庭粘膜から分離

したS.aureusに つ いて,そ の分離状況 と血清型,薬 剤感

受性について調べ,東 京の1大 学病院での分離株 と比較 した

成績をまとめたものである。

1.材 料 と 方 法

1)検 査施設および検査対象者

中国で材料を採取 した病院は,1996年 には黒龍江省

・哈爾濱(Harbin)2病 院,内 蒙古 自治区 ・呼和浩特

(Hohhot)2病 院,北 京(Beijing)1病 院の計5病 院と

日本では都内の1病 院であ り,1997年 には安徽省 ・合

肥(Hefbi)2病 院と,前 年 と同一の北京1病 院の,合

計中国4地 域7病 院 と日本の1病 院である。各病院の

感染症以外の入院患者25名 と家族や見舞客および医療

従事者などの健康者25名 の了解 を得て,咽 頭粘膜 と鼻

前庭粘膜から採取 した。被検者は感染症のない外科系,

内科系入院患者で,健 康者は,主 として患者の材料を採

取 した病棟看護婦であり,医 者 と家族 も少数含まれてい

る。

2)分 離 ・同定方法

滅菌綿棒で採取 した咽頭 および鼻前庭粘液 をPetri
*東京都大 田区大森4
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Film TM(3M)に 接 種 して発育 した集落 を,3%卵 黄

加マ ンニ ッ ト食塩培地(基 礎培地,栄 研)に ス タ ンプを

し35℃,48時 間培 養 した後 に,マ ンニ ッ ト分解 を昌標

とし,卵 黄反応陽性 を参考 に して集 落を釣菌 した。 グラ

ム染色,鏡 検後 にPSラ テ ックス(栄 研)に よ りコアグ

ラーゼ産生 を確認 し,S.aureusを 同 定 した。

3)血 清型 別

分離菌株 をBrain Heart Infusion broth(BHI,Difco)

を用 いて18時 間振 澱培養 し,そ の遠心(3,000rpm,15

分)上 清 を用い,コ アグラーゼ型別(型 別血清 「生研」,

デ ンカ生研),エ ンテ ロ トキ シン型 別(SET-RPLA「 生

研」,デ ンカ生研〉 を行い,TSST-1産 生(TST-RPLA

「生 研」,デ ンカ生研)の 有無 につ いて常法 に従い実施 し

た。

4)薬 剤 感受性 試験

日本 化学療 法学 会標準 法 に準 じ,最 小 発 育 限止濃 度

(MIC)を 微 量液 体希釈 法 で 測定 した5)。測 定用 培地 は

cation-adjusted Mueller-Hinton broth(CAMRB)

(MHB;Difco)を 用 い,接 種 菌 量 は約105cfu/wellと

した。使用薬剤 は,penicillin G(PCG,萬 有 製薬),ox-

acillin(MPIPC,萬 有 製 薬),methicillin(DMPPC,

萬 有 製薬),ampicillin(ABPC,武 田薬品工業),cefazolin

(CEZ,藤 沢 薬 品),cefmetazole(CMZ,三 共),cefop-

erazone(CPZ,フ ァ イ ザ ー製 薬),cefixime(CFIIX,

藤 沢 薬 品),imipenem(IPM,萬 有 製薬),panipenem

(PAPM,三 共),gentamicin(GM,シ ェ リング ・プ ラ

ウ),amikacin(AMK,萬 有 製薬),tobramycin(TOB,

塩 野 義製 薬),arbekacin(ABK,明 治 製菓),erythro-

mycin(EM,フ ァイザ ー製 薬),jooamycin(JM,山

之内製薬),roxithromycin(RXM,ヘ キス ト・マ リオ

ン ・ルセル),azithromycin(AZM,フ ァイザー製薬),

tetracych諏o(TC,日 本 レダリー),ofloxadn(OFLX,

第一製薬),norflomcin(NFLX,杏 林製薬),sparfloxacin

(SPEX,大 日本製薬),vanoomycin(VCM,塩 野義製

薬)で ある。

5)有 意差の検定

有意差の検定は,X2の 検定を用いて行った。なお,

有意水準は1%と5%を 用いた。

11.成 績

1)検 査対象および検査材料別のS.aureus分 離率

Table1は 検 査対象者別 に咽頭 と鼻前庭か らのS

aureusの 分離率を比較 した成績である。1996年 には中

国の医療従事者と家族などを含む健康者からの分離率が

入院患者に比較 して高く(P<0.05),な かでも医療従事

者では鼻前庭 よりも咽頭からの分離が高率 を示 した。

1997年 においても同様に,医 療従事者が入院患者より

高い分離率であ り(P<0.01),特 に,咽 頭が鼻前庭より

高かった。東京の1病 院では,医 療従事者が入院患者

に比較 して高い分離率であったが,統 計的な有意差はな

かった。 しかし,咽 頭か らの分離のみを比較すると医療

従事者が患者 より有意に高く,61.5%で あった。

2)病 院別のS.aureus分 離率

Table2は 病院別にみたS.aureusの 分離率である。

1996年 と1997年 に検査 を行った北京No.1の 病院での

S.aureusの 分離率は1996年 には16.2%で あ り,1997

年では18.2%で あった。恰爾濱,呼 和浩特の病院に比

Table 1. Comparison on isolation of Staphylococcus aureus according to personneland materials

7 hospitals in P. R. China and 1 hospital in Japan
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Table 2. Number of Staphylococcus aureus isolated from carriers at 7 hospitals in P. R. China and a hospital in Japan

Table 3. Sero-type of Staphylococcus aureus isolated 

in 5 hospitals in P. R. China, 1996

No.of S. aureus/no. of examined: 43/499 (8. 6%) 

TSST-1: Not detected

較し,北 京,合 肥の病院では高い分離率を示 した。 また

東京の1病 院での分離率は41.2%で あ り,中 国で調査

した病院で最 も高率な合肥No.2の25.0%よ り高率で

あった。

3)S.aureus分 離株の血清型

Table3は1996年 の 中 国5病 院 か ら分 離 した&

aureus43菌 株のコアグラーゼ型 とエ ンテロ トキシン型

の成績である。コアグラーゼ型ではVII型がもっとも多 く

34.9%で,エ ンテロ トキシン型ではD型 が もっとも多

く25.6%を 示した。他には複合型が多 く検出 された。

これに比べTable4の1997年 の中国3病 院か らの61

分離菌株では,コ アグラーゼ型 はVII型40.1%が 多 く,

エンテロトキシン型は型別不能(NT)が49 .2%で あ り,

次いでB型 が24.6%で ある。TSST_1産 生菌株は1997

年に5株 分離されてお り,い ずれ もエ ンテロ トキシン

C型 あるいはAC型 の菌株であった。東京の1病 院での

42菌 株についてはTable5に 示 したが,コ アグラーゼ

Table 4. Sero-type of Staphylococcus aureus isolated 

in 3 hospitals in P. R. China, 1997

No.of S. aureus /mno. of examined: 61/299 (20.4%) 

TSST-1/no. of S. aureus: 5/61 (8.2%) 

Table 5. Sero-type of Staphylococcus aureus isolated 

in a hospital in Japan, 1996

No.of S. aureus/no. of examined: 42/102 (41.2%) 

TSST-1/no.of S. aureus: 11/42 (26.2%)

II型 が47.6%,III型26*2%,エ ン テ ロ トキ シ ン型 はC

型 が13株(う ち11株 はTSST-1産 生 株)30.9%が 多

く,菌 型 を組み合 わせ るとHC(TSST-1産 生)型 が11
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株 で42株 中 の26,2%を 占 めた。

4)分 離株 の抗菌 薬感受性

(1)1996年 中 国5病 院で分 離 された43菌 株

Table6に1996年 の 分離 菌株 の23薬 剤に対す る抗 菌

薬 感受性 を示 した。IPMのMIC90は ≦0.063μg/mLで

あ り最 も感 性 で,次 い でPAPMとSPFXの0、125μg/

mLで あ った。 また,マ クロライ ド薬 の うちEM,RXM,

AZMに 対 す る感 受性 は低 く,MICg。 は3剤 共 に>128

μg/mLで あ ったが,JMで は8μg/mLで あ った。 また

TCのMIC.は64μg/mLを 示 した。

(2)1997年 中 国3病 院で分離 された61菌 株

1997年 の 分離 菌株 の抗菌 薬感受 性 をTable7に 示 し

た。IPM,PAPM共 にMICg。 は0.125μg/mLで も っ と

も感性 を示 し,次 いで,0肌X,SPFXの0.5μg/mLで

あ った。 またEM,RXM,AZMは い ずれ も>128μg/mL

で あ り,JMは2μg/mLで あ った。

(3)1996年 日本 の1病 院 で分離 された42菌 株

東京の1病 院で分離 され た42菌 株の抗 菌薬感受性 を

Table8に 示 した。ABK,VCMのMICは す べ て4.0μg

/mL以 下 と2.0μg/mL以 下 にあ り感性で あ った。他 の

21薬 剤 に つ い て は,MIC50で はIPMが ≦0.063μg/

mL,PAPMが0.125μg/mLで あ り,良 好 な抗 菌 力 を

示 した。NCCL,S6)の 基 準 に従 いMPIPCのMICが4μg/

mL以 上 をMRSAと す る と,東 京で分離 された42株 の

S.aureusの うち,17株(40.8%)がMRSAで あ った。

Table9はMRSAが 分離 された材料 とコアグラーゼ

型を示 した。材料別には医療従事者の咽頭 と鼻前庭,患

者の咽頭 と鼻前庭のいずれか らも分離されており,い ず

れもコアグラーゼ ロ型,エ ンテロ トキシンC型 のMRSA

がほとんどであった。

Table10に はMRSA17株 の 薬 剤 耐 性 の 割 合 を

MSSA25株 と比較 した結果である。各薬剤の耐性の

breakpointはNCCLS6)の 配載にしたが った。MRSA

の薬剤耐性の割合はAMKの23,5%とTCの47.1%が

低 く,OFLXは70.6%,IPMは76.5%が 耐性であった。

111.考 察

種々の疾患の原因となるS.aureusが ヒ ト常在菌と

して皮膚や粘膜から検出 され,医 療従事者や患者家族な

どか ら息者への交差 感染を起 こす ことが知 られてい

る7}。一方,各 種抗菌薬の開発は感染症の治療に大きく

貢献 したが,他 方では耐性菌の出現を招 き,常 在細菌の

耐性化 も憂慮 される。 日本および欧米では院内感染に関

連 してS.aureus,特 にMRSAに ついて数々の研究が

行われており,血 清型別の分離頻度や薬剤感受性など多

くの実績が蓄積されている劇。 しか し,中 国におけるS.

aaureusの 疫学や薬剤耐性に関する報告は少ない。

1996年 の結果では,家 族,見 舞客 などに比較 し,医

療従事者からのS.aureus分 離率の高いことが示され

た。そこで,1997年 には医療従事者のみを健康者の対

象として調査を行った。なお,常 在菌の検査という目的

Table 6. MICs of Antimicrobials against Staphylococcus aureus isolated in P. R. China, 1996 (43 strains)
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Table 7. MICs of Antimicrobials against Staphylococcus aureus isolated P . R. China, 1997 (61 strains)

Table 8. MICs of Antimicrobials against Staphylococcus aureus isolated in Japan, 1996 (42 strains)
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か ら入院患者については感染症者を除いたので,抗 菌薬

の使用の有無などについての情報は得られなかった。い

ずれの病院でも多くの患者と接する機会の多い医療従事

者(多 くは看護婦)か らの分離率が息者のそれに比較 し

て統計的に有意に高い結果であ り,こ のことは医療従事

者が感染の媒体 となる可能性 を示唆 していた。

Smrm8の 保菌部位については,す でに1937年 に

Hallmmlo)に より報告されて以来多 くの研究があ り,鼻

前庭では正常 な成人で30～50%11},あ るいは,病 院外

の成人では10～40%で あ り患者はより高い保菌率であ

り入院が長引 くほど高 くなるとの報告珈がある。また,

医療従事者の鼻腔の保菌を介 して伝播 されるSmrm8

に関 しては,Lidwe11ら13)が1970年 に記載 してお り,

現在ではMRSAに 関連 しての報告が多い。一方,健 康

人咽頭に保菌されるSmr側8に ついてはWilliam8が

6～64%と 非常 に大 きな差 のある ことを報告 してい

Table 9. Number and Sero—type of MRSA isolated

in a Hospital, Tokyo 1996

る14)。

本研究では広範囲な中国の各地域での咽頭と鼻前庭粘

液か らS.aureusを 分離 したが,一 般健康者に比べて

医療従事者か らの分離率は高かった。 しか し,医 療従事

者の分離率が入院息者に比べて高いこと,お よび咽頭か

らの分離が鼻前庭に比較 して高率であったことは,既 報

の各論文 とは異なってい る。 しか もこの傾向は2年 聞

検査 した北京の病院で も観察されており,他 の病院でも

同様であった。 また,地 域差については北京,合 肥では

高 く,吟 爾濱,呼 和浩特では低い分離率が得られた。現

時点でこの原因は明らかではないが地域による気候条件

や生活環境が常在細菌に影響 していることも考えられ

る。

中国で分離 されたMRSAに 関してはHa11らdは1986

年 か ら1987年 にかけ て上海 の2病 院で分 離 された

MRSAに ついて,DNA解 析,フ ァージ型,抗 菌薬の酎

性パ ターンなどを報告 しているが,血 濱型には触れてい

ない。本研究での中国7病 院のS.aureusの 血清型は,

2年 間をあわせるとコアグラーゼ型ではW型(38.5%)

でもっとも多 く,エ ンテロ トキシン型を組み合わせる

と,1996年 ではW型 ・D型,1997年 はW型 ・M型 と

VII型・B型 が主要菌型であり,調 査地域による差が考え

られた。一方,1996年 の日本の1病 院での調査では鼠

a脚m8の 分離率が高 く,し かも同一菌型(iiC型)が

26.2%を 占め,そ れ らの菌株がすべ てMRSAで あっ

た。今回は遺伝学的な解析はできなかったが,患 者と医

療従事者が同一菌型を保有 している点か らは,交 差感染

が疑われる結果であった。

Nahmia815)は 院内感染の伝播経路として飛沫感染 より

Table 10. Resistant Patterns of MSSA and MRSA isolated in a Hospital, Tokyo 1996

*NCCIS
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も鼻前庭保菌か ら手指を介す る交差感染の重要性 をあ

げ,医 療従事者の鼻前庭の保菌状況の重要性 を述べてい

る。本研究では東京の1病 院における医療従事者の鼻

前庭か らのS.aureugの 分離率 は38.5%,そ のうちの

50%がMRSAで あったが,中 国での鼻前庭からのS.

aureusの 分離率は3.8%で 鼻前庭の保菌状況は明 らか

に低 く,こ のことが中国での交差感染の少ない要因とも

考えられた。

使用抗菌薬のうちで中国の分離菌株に対 してもっとも

感受性の低い薬剤はJM以 外のマクロライ ド薬と次には

TC,PCG,ABPCで あったが,MRSAは 分離 されなか

った。星野 ら16)は1996年 に全 国の施設で分離 され た

MRSAとMSSAに つ い て16員 環 マ ク ロ ラ イ ド薬

(RKM)の 抗菌力が14員 環(EM,RXM)よ り優れて

いたと報告しているが,本 研究でも中国,日 本の菌株共

に16員 環マクロライ ド薬が14,15員 環に比べ優 れて

いた。

東京でのS.aureusの 分離率は41.2%で あ り,そ の

40.5%はMRSAで あった。MRSAの 分離率については

角田ら17)の1年間の近畿地区の動向によると臨床材料よ

りのS.aureusの 割合が20.7%,そ のなかの1.8%が

MRSAで 分離率にかなりの差が認められた。東京での

MRSAの 菌型は主 としてコアグラーゼII型,エ ンテロ

トキシンC型 であった。真崎 ら18)は1992年 か ら1993

年に老人病棟で採取 した臨床材料に関 して,コ アグラー

ゼII型とVII型の菌交代がMINOの 使用量 と関連 してい

ることを報告 している。同様にTanakaら19)も 中国と日

本のキノロン耐性MRSAとDNAgyraseの 研 究 の中

で,1987年 にキノロ ン薬が導入 されてか ら10年 にわ

たり使用し続けている日本に比較 し,導 入後の時間の短

い上海で分離されたMRSAで は耐性 レベルの低いこと

を報告している。なお,東 京で分離 したMRSAに 対 し

て,ABKとVCMは 抗菌力を有 し,木 村 ら20)の1996年

の分離菌株の報告と同等であった。

中国7病 院と日本の1病 院での分離菌株 に対す る各

薬剤のMICの 差は,薬 剤の使用量を含めた両国の医療

体制の相違が推測される。 また,菌 型分布か らみて中国

での交差感染の可能性が低かったことの要因としては看

護管理体制などのさまざまな要因が考えられる。今回は

中国の抗菌薬の使用量などに関する詳細な情報は入手で

きなかったが,抗 菌薬の使用量の増加が今後予想される

状況から,今 後中国での薬剤耐性菌の疫学を追究する基

礎データとして意義があると考えられる。
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To study the prevalence of Staphylococcus aureus on both the throat and nasal vestibles, samples were

taken from 25 healthy medical staff members and 25 inpatients at 7 hospitals in P. R China and at a

hospital in Tokyo in 1996 and 1997. Isolated S. aureus were examined by coagulase typing, enterotoxin

typing, and drug susceptibility against 23 antimicrobials.

The results were as follows;

1)S.auerus was isolated from 4% to 25% of all sublects examined at 7 hospitals in P. R. China,
showing a significantly lower rate than 42.5% at a hospital in Tokyo.
2)More S. aureus were isolated from healthy people, especially medical staff members than from

inpatients.

3)The most prevalent coagulase type of S.aureus isolated in P. R. China, 1996 and 1997 was typeVII,

but their enterotoxin types were variable, indicating  different sources of infections agents existing at the in

hospitals. On the other hand, strains of coagulase type II with enterotoxin typeC were the most prevalent
at a hospital in Tokyo, showing the cross infections in a hospital.

4)S.aureus isolated in P. R. China were the most susceptible to imipenem and panipenem, and they

were the least susceptible to tetracycline, erythromycin, roxithromycin and adithromycin. There were no
strains of MRSA. On the other hand, 17 strains of S. aureus (40.8%) were MRSA ata hospital in Tokyo and
those strains were susceptible to arbekacin and vancomycin.

There was a great difference between drug susceptibility against strains from P.R. China and those from
Tokyo. This difference seems to come from the difference in infectious diseases,the treatments , and the
medical care systems in the respective countries. However, since China is rapidly introducing Wewstern
medicine, this report will serve as basic data for understanding fututre of drigresistance.


