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は じ め に

　黄色ブドウ球菌は 20～30％のヒトが保菌して
いる微生物であるが，病原性が高く，さまざまな
臓器に感染症を引き起こす病原体でもある．
Methicillin‒resistant Staphylococcus aureus
（MRSA）は，メチシリンに代表されるβラクタム
系抗菌薬に耐性を獲得した黄色ブドウ球菌であ
る．米国の CLSI（Clinical and Laboratory Stan-
dards Institute：臨床・検査標準協会）の基準で
は，オキサシリンのminimum inhibitory concen-
tration（MIC）≧4μg/mlのものと定義されてい
る．MRSAは 1961年に英国で報告されて以降，
世界各国で問題となっており，院内感染および市
中感染の原因微生物として非常に重要である．黄
色ブドウ球菌はさまざまな毒素を産生し，病原性
との関連が報告されている．Panton‒Valentine 
leukocidin（PVL）は黄色ブドウ球菌が産生する
毒素の一つで，米国で流行している MRSA

（USA300）のほとんどが PVLを産生している．
　この研究の目的は，国内の小児の臨床検体から
分離された黄色ブドウ球菌の PVL産生性を検討
し，PVLを産生する黄色ブドウ球菌の臨床的特徴
を明らかにすることである．

Ⅰ．対象と方法

　2010年 3月～2013年 4月までの期間で，東京都
立小児総合医療センターの臨床検体から分離され
た黄色ブドウ球菌で，菌株が保存されていたもの
を対象とした．黄色ブドウ球菌の薬剤感受性は，
マイクロスキャン WalkAway 96 Plus（SIE-
MENS）を使って微量液体希釈法により判定した．
オキサシリンのMIC≧4μg/ml，またはセフォキ
シチンのMIC≧8μg/mlのものをMRSAと判定
した．PVLの検出は，逆受身ラテックス凝集反応
による毒素検出キット PVL‒RPLA「生研」（デン
カ生研）を使用して行った．また黄色ブドウ球菌
が検出された症例の臨床情報を診療記録から収集
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し，後方視的に検討した．市中感染と院内感染の
区別は，市中獲得型MRSA（community‒acquired 
MRSA：CA‒MRSA）と院内感染型MRSA（health 
care‒associated MRSA：HA‒MRSA）の定義に関
して，Naimiら1）が報告した論文に準じて行った．
①　入院後 48時間以降に黄色ブドウ球菌が分離さ
れる，②　黄色ブドウ球菌が検出された 1年以内に
入院，手術，透析，長期療養施設の滞在がある，
③　黄色ブドウ球菌の検出時にカテーテルなどの
医療機器が体内に留置されている．以上の項目に
一つでもあてはまる場合は院内感染とし，一つも
あてはまらない場合は市中感染とした．PVL陽性
株の一部で sequence type（ST）の決定，staphy-
lococcal cassette chromosome mec（SCCmec）の
分類，pulsed‒field gel electrophoresis（PFGE）を
行った．STは 7つのハウスキーピング遺伝子の
塩基配列を基に決定される遺伝子型で，メチシリ
ン耐性遺伝子mecAを運ぶ染色体上のカセット
SCCmecと合わせて，MRSAの遺伝子型が決定さ
れる2,3）．また，入院時に保護者に対して包括的な
同意を得た．

Ⅱ．結　　果

1．黄色ブドウ球菌の感染臓器（表 1）
　対象となった黄色ブドウ球菌は 91株であった．
その臨床診断は，皮膚・軟部組織感染症が 32株
（35％），血流感染症が 22株（24％），骨髄炎・関
節炎が 17株（19％）で，全体の 78％を占めてい
た．
2．黄色ブドウ球菌の薬剤耐性（表 1）

　検討した黄色ブドウ球菌 91株のうちMRSAは
40 株（44％），MSSA（methicillin‒susceptible 
Staphylococcus aureus）は 51株（56％）であっ
た．皮膚・軟部組織感染症では 32株のうち 23株
（72％）がMRSAと高率であった．
3．市中感染と院内感染

　市中感染は 48株，院内感染は 43株であった．
市中感染のうちMRSAは 19株（40％）で，院内
感染のうちMRSAは 21株（49％）であった．
4．PVLの検討（表 1，表 2）

　黄色ブドウ球菌 91株のうち 8株（8.8％）が PVL
を産生していた．8株のうち 7株は皮膚・軟部組

織感染症で，皮膚・軟部組織感染症 32株のうち 7
株（22％）で PVLが陽性であった（表 1）．
　PVL陽性 8症例の結果を表 2に示す．7症例が
MRSAによる感染であった．臨床診断は，癤 3
例，皮下膿瘍 3例，皮膚潰瘍 1例，頸部リンパ節
膿瘍 1例で，ドレナージは 4症例で必要であった．
MRSAの治療薬としてクリンダマイシンを 5症例
で，ST合剤を 3症例で使用した．
5．遺伝子型の検討（表 2，図）

　症例 1・2は同じ家族の症例で，どちらもST30，
SCCmec type Ⅳdであり，PFGEも同一のパター
ンであった．症例 3は ST8，SCCmec type Ⅳdで
あった．症例 4・5は同じ家族の症例で，どちらも
ST8，SCCmec type Ⅳaであり，PFGEも同一の
パターンであった．症例 1・2と症例 4・5は家族
内感染の症例と考えられた．PFGEを行った 5株
で USA300と同一の株はなかった．

Ⅲ．考　　察

　MRSAは 1961年に英国で報告されて以来，病
院内の感染症として問題となってきた．しかし，
1981年に初めて米国で CA‒MRSAが報告され，
同じく米国で 1997～1999年に敗血症や壊死性肺
炎により 4人の小児の死亡例が CDC4）から報告さ
れ重大な問題となり，HA‒MRSAと区別されるよ
うになった．現在，米国で流行している CA‒
MRSAの多くはUSA300と呼ばれ，そのほとんど
が PVLを産生している5）．USA300は PFGEで分
類される遺伝子型で，ST8，SCCmec type Ⅳとい
う別の遺伝子型の特徴をもつ黄色ブドウ球菌のク

表　1　黄色ブドウ球菌の感染臓器

感染部位 分離数（％） MRSA PVL

皮膚・軟部組織感染症 32（35％） 23 7
血流感染症 22（24％）  6 0
骨・関節感染症 17（19％）  3 0
リンパ節炎  7（8％）  1 1
下気道感染症  4（4％）  1 0
感染性心内膜炎  2（2％）  1 0
脳室腹腔シャント感染症  1（1％）  0 0
保菌  6（7％）  5 0

総数 91（100％） 40 8
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ローンである．
　PVLは黄色ブドウ球菌が産生する毒素で，白血
球を破壊し組織壊死を引き起こす．主に皮膚・軟
部組織感染症と関連しており，その他の疾患とし
て壊死性肺炎，骨・関節感染症，菌血症の症例か
らも検出されている6）．PVL産生株は皮膚・軟部
組織感染症のなかでも癤や皮下膿瘍と関連し，
PVL陽性症例ではドレナージを必要とすること
が多く，PVL陽性株はMRSAであることが多い
と報告されている6,7）．今回の検討でも 8症例中 7
症例が皮膚・軟部組織感染症で，癤が 3症例，皮
下膿瘍が 3症例であった．ドレナージは 8症例中
4症例で行った．また 8症例のうち 7症例が

MRSAによるものであり，過去の報告と同様の結
果であった．
　検索し得た範囲で，PVL産生株の分離頻度の報
告は諸外国から多くあるが，国内からは小児だけ
のものはない．米国の大学関連11施設の救急外来
を受診した成人の皮膚・軟部組織感染症 320人の
うち，MRSAは 249人で 78％を占めていた．さら
にMRSA 218株を検討した結果，USA300が 212
株（97％），PVL陽性が 213株（98％）であった5）．
フランスから8）は黄色ブドウ球菌 172株のうち
PVL陽性は 64株（37％），イギリスから9）は 470
株のうち PVL陽性は 23株（4.9％）であったと報
告されている．日本から Yamasakiら10）は，皮
膚・軟部組織感染症 161人のうち 20人（12％）が
PVL産生株に感染し，Mineら7）は，皮膚・軟部組
織感染症 274人のうち 17人（6.2％）が PVL産生
株に感染していたと報告している．当院の検討で
は黄色ブドウ球菌 91株のうち 8株（8.8％）が PVL
を産生し，このうち半数の 4株が家族内伝播をき
たしており，1家族を 1症例として扱うと，PVL
の頻度は 6.6％（6/91）となる．当院の小児におけ
る検討でも，過去の国内の報告と同程度の頻度で
あった．
　今回の検討では，2家族でそれぞれ同じクロー
ンのMRSAの感染を起こしており，家族内感染
と考えられた．過去に家族内感染11）や院内感染12）

が報告されており，水平感染を起こすことにも留
意しておかなければならない．
　皮膚・軟部組織感染症，特に癤や皮下膿瘍で
MRSAによる感染症の場合，日本においても
PVL産生株の可能性があり，ドレナージなどの外

表　2　PVL陽性症例の臨床的特徴

症例 年齢 診断 メチシリン耐性 家族内感染 ドレナージ 抗菌薬 遺伝子型

1 5歳 癤 MRSA あり なし CLDM ST30 SCCmec Ⅳd
2 8歳 皮下膿瘍 MRSA あり あり VCM→CLDM ST30 SCCmec Ⅳd
3 14歳 皮膚潰瘍 MRSA なし なし ST→CLDM ST8 SCCmec Ⅳd
4 2歳 癤 MRSA あり なし ST ST8 SCCmec Ⅳa
5 4歳 癤 MRSA あり なし ST ST8 SCCmec Ⅳa
6 9歳 皮下膿瘍 MRSA なし あり CLDM
7 10歳 皮下膿瘍 MRSA なし あり CLDM
8 6カ月 頸部膿瘍 MSSA なし あり CEZ

CLDM：clindamycin，VCM：vancomycin，ST：sulfamethoxazole‒trimethoprim，CEZ：cefazolin

図

1 2 3 4 5
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科的治療が必要となることが多い．家族内伝播が
疑われる場合には，ピンポン感染を防ぐために，
感受性のある薬剤による家族を含めた治療とリネ
ンやタオルの共用を避けるなど，伝播の遮断のた
めの生活指導が必要となる．
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Infection from Panton‒Valentine leukocidin‒producing 
Staphylococcus aureus in Japanese children
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　This study collected Staphyloocccus aureus strains isolated from children at Tokyo 
Metropolitan Children’s Medical Center between March 2010 and April 2013. Ninety one 
strains were analyzed and 9 produced Panton‒Valentine leukocidin（PVL）. Of the 9 
strains, 8 were methicillin‒resistant and isolated exclusively from skin and soft tissue 
infections. Percutaneous drainage was necessary in 4 patients. Approximately 10 per-
cent of S. aureus strains in Japan produce PVL, which is associated frequently with skin 
and soft tissue infections.
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