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臨 床

治療に難渋 し反復 した重症MRSA感 染症 の2例
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序 文

Methicillin-resistant Stapkylococcus aureus

(MRSA) は 臨 床 上 の 重 要 課 題 と し て 登 場 して 久

し く,現 在 も な お 深 刻 な 問題 を 惹 起 して い る.

我 々はMRSAが 血 液,膿 瘍 よ り分 離 さ れ た2

例 を 経 験 した.こ れ らの症 例 は,MRSA感 染 症 の

臨 床 的 特 徴,そ の 問 題 点 を い くつ か提 起 した と考

え られ た.若 干 の 考 察 を加 えて こ こに報 告 す る.

症 例

症 例1

患 児:S. T. 1988年7月 生 まれ,女 児.

家 族 歴,既 往 歴: 特 記 す べ き こ と な し.

経 過(Fig.1): 1989年12月 にvirus-associated

hemophagocytic syndrome (VAHS)の 診 断 の も

と に 当院 入 院 とな った.入 院 後 よ り上 顎 洞 炎 を 反

復 し,当 初 鼻 汁 か らはMethicillin-sensitive Sta-

phylococcus aureus (MSSA)が 分 離 され て い た.

原 疾 患 は 増 悪 と寛 解 を 繰 り返 し,増 悪 に伴 い 肝 脾

腫 の増 大,汎 血 球 減 少 症,炎 症 徴 候 の悪 化 が み ら

れ た.起 炎 菌 は 明 確 で な か った が 併 発 の疑 わ れ た

感 染 症 対 策 と し て,clindamycin (CLDM),

cefotaxime (CTX), ceftadizime (CAZ),

imipenem/cilastatin (IPM/CS), amikacin

(AMK)を 使 用 した.

1990年1月17日 鼻 咽 腔 よ り,同19日 痰 よ り

MRSAが 分 離 され た.疾 か ら は簡 易 定 量 培 養 に よ

り105/ml,純 培 養 状 に 分 離 さ れ た.抗 菌 療 法 に

imipenem/cilastatin (IPM/CS), vancomycin

(VCM),顆 粒 球 増 加 時 に は さ ら にminocycline

(MINO)を 加 え て 対 応 し た.こ の 頃 よ り

granulocyte-colony stimulating factor (G-CSF)

の持 続 静 注 も併 用 して い る.VCM, MINOに よ る

治 療 に反 応 した が,上 記 薬 剤 に よ る治 療 中 に も鼻

咽 腔,痰 か らのMRSAの 分 離 は 持 続 し,除 菌 は 困

難 で あ った.

1990年3月 下 旬,炎 症 徴 候 の増 悪,顔 面 頬 部 の

腫 脹,発 赤 と共 に,3/28の 静 脈 血 培 養 よ り,そ れ

ま で と は型 の異 な るMRSAが 分 離 され た.VCM

静 注 に よ り治 療 し,原 疾 患 の 軽 快,白 血 球 数 の 増

加 に 伴 い敗 血 症 は 治 癒 し,上 顎 洞 炎 も軽 快 した.

しか し,そ の後 も原 疾 患 の増 悪 に伴 い,白 血 球 数

の 減 少,炎 症 徴 候 の 悪 化,上 顎 洞 炎 の増 悪 を 反 復

した.上 顎 洞 炎 の 再 燃 の 度 に,鼻 汁 か らはMRSA

が 繰 り返 し分 離 され た.抗 菌 療 法 に はIPM/CS,

MINO, gentamicin (GM)も 使 用 した.原 疾 患 が

軽 快 し,顆 粒 球 数 が増 加 す る に従 い上 顎 洞 炎 も軽

快 し た が,原 疾 患 の増 悪 と共 に上 顎 洞 炎,下 気 道

炎 も増 悪 を 繰 り返 す とい う経 過 を辿 った.そ の 後,

原 疾 患 に 長 期 の寛 解 が み られ,上 顎 洞 炎 も軽 快 し,

90年7月26日 の喀 痰 か らの 分 離 を 最 後 に,MRSA

の 分離 も見 られ な くな った.

分 離 さ れ たMRSAのMIC等 をTable1に 示
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Fig. 1
abbreviations: rhino.: rhinorrhea, NP: nasopharynx, SP: sputum, Ferr: ferritin,
IPM: IPM/CS

Table 1 MICs of isolated MRSA in case 1

(MICμg/ml)

abbreviations: DMPPC: methicillin MPIPC: oxacillin MCIPC: cloxacillin CET: cephalothin

CCL: cefaclor CMZ: cefmetazole CZON: cefuzonam NTL: netilmicin OFLX: ofloxacin

EM: erythromycin FOM: fosfomycin ABPC: ampicillin PCG: penicillin G
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す.当 初 の株 か ら次 第 に,多 剤 耐 性 化,高 度 耐 性

化 して い く傾 向 が 窺 わ れ る.

症 例2

患 児:S.D.1989年1.月 生 まれ,女 児.

家 族 歴,既 往 歴:特 記 す べ き こ と無 し.

経 過(Fig.2):1989年6月 生 後5ヵ 月 時 に尿 路

感 染 症 に よ り当院 に 入 院 とな る.こ の と きの 分 離

菌 はEscherichia coliで あ った.抗 生 剤 静 注

(CTX,tobramycin:TOB)に よ り治 療 を 開 始 し

た が,解 熱,CRP陰 性 化 ま で に 時 間 を要 し,CTX

は3週 間,GMは10日 間 使 用 した.同7月,腎 孟

造 影,腹 部 超 音 波 検 査 に よ り左 異 所 性 尿 管 瘤 が 発

見 され,左 の 腎,尿 管 の 部 分 切 除 を 施 行 した.手

術 後ceftizoxime CZX, IPM/CS,TOBを 各 々約

1週 間 使 用 した.そ の後 の 経 過 は 順 調 で あ った.

翌 年4月(手 術 後9ヵ 月)に37～38℃ の発 熱 が

1週 間 ほ ど続 くこ とを 主 訴 に受 診.CRP14.4mg/

dlと 高 値 を示 し,腹 部CTに よ り術 後 の 後 腹 膜 膿

瘍 と診 断 され た(Fig.3).左 後 腹 膜 腔,腎 尿 管 摘

出 部 の 跡 と 思 わ れ る 部 位 に 膿 瘍 の 形 成 が み られ

た.

同 年5月,皮 下 よ り膿 瘍 を穿 刺 し,穿 刺 膿 汁 培

養 よ りMRSAが 分離 され た.膿 瘍 摘 出術 と共 に,

Table 2 MICs of isolated MRSA in case 2

MIC: ,ug/ml

VCM45mg/kg/day,14日 間の経静脈的投与を行

い,軽 快 したが,同 年9月 に再び37℃ 台の微熱を

主訴に受診,腹 部MRIの 所見により残存尿管上

部の後腹膜膿瘍の再発 と診断された.

Fig. 2

abbreviations: MCIPC: cloxacillin, CFX: cefoxitin
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Fig. 3 abdominal CT of case 2

CT scan demonstrates retroperitoneal abscess at

the site of left nephrectomy.

膿 瘍 摘 出,左 腎 摘 出 と共 に,VCMの 経 静 脈 的投

与 に よ り治 療 を 行 った が,本 症 例 は この3ヵ 月後

に み た びMRSAに よ る皮 下 及 び腹 腔 内 膿 瘍 を 再

発 し,同 様 に膿 瘍 摘 出 とVCMの 経 静脈 的 投 与 に

よ り治 療 を 行 った,

分 離 さ れ たMRSAのMICをTable2に 示 す.

3株 と も ほ ぼ 同 様 のMICを 示 す.

考 察

症 例STはVAHSに 慢 性 副 鼻 腔 炎 を 合 併 し て

い たcompromised hostの 症 例 で あ り,MRSA敗

血 症 を 発 症 した.そ の 病 巣 は,慢 性 副 鼻 腔 炎 の

MRSAに よ る急 性 増 悪 と考 え られ た.

本 症 例 の特 徴 と して 以 下 の 点 を あ げ る こ とが で

き る.(1)原 疾 患 の 増 悪,寛 解 と共 に 上 顎 洞 炎 も増

悪 と緩 解 を繰 り返 した.(2)鼻 腔 か らのMRSAの

除 菌 は きわ め て 困 難 で あ った.(3)上 顎 洞 炎 か ら敗

血 症 を 発 症 した.

MRSA感 染 症 は 一 般 に β-lactam剤 に よ り耐

性 菌 が 選 択 され た 菌 交 代 症 で あ る場 合 が 多 く1),

本 症 例 で も,当 初 の 抗 菌 療 法 が 鼻 腔 に お い て

MRSAを 選 択 し た と考 え られ た.compromised

hostに お け る 副 鼻 腔 炎 は 難 治 で あ り2),ま た 鼻 腔

か ら のMRSAの 除 菌 は 困 難 で あ る こ と が 多

い3).compromised hostに お い て ぱ,colonization

して い た菌 が 原 疾 患 の 増 悪 時 に,合 併 す る感 染 症

の 原 因 菌 とな る危 険 性 は 高 い と考 え られ る4).本

症 例 に お い て は,VAHSの 増 悪 に よ る感 染 防 御 の

破 綻 を き っか け と して慢 性 副 鼻 腔 炎 の 急 性増 悪 を

来 し,MRSA敗 血 症 の発 症 に 到 った と考 え られ

た.

本 症 例 は,鼻 腔 に 於 け るMRSAの 除 菌 の 困 難

性 と共 にcompromised hostに お け るMRSA感

染 症 の難 治 性 を物 語 る と思 わ れ た.

MRSAの"菌 力"に つ い て は 古 くか ら研 究 報 告

が な され て い る が,感 染 系,使 用 動 物 の 条 件 設 定

に よ り大 き く変 動 が 生 じた た め そ の結 論 は必 ず し

も 一 定 し て い な い5)～7),し か し,MRSAのviru

lenceはMSSAよ りも弱 い とす る報 告 も あ る5)8).

一 方
,MRsAのin vitroで の 発 育 はMssAと 比

して 遅 い9).

症 例2の 膿 瘍 の 特 徴 の ひ とつ は,膿 瘍 の顕 在 化

ま で に 術 後9ヵ 月 を 要 した 緩 徐 な経 過 で あ る.こ

の こ と は,MRSAのvirulenceの 弱 さ とい う菌 の

性 格 を 反 映 す る と推 測 され る,

また,本 症 例 の 頻 回 の再 発 は除 菌 の 困 難 性 を 物

語 るが,同 時 に,術 後 の感 染 症 に 関 して 深 刻 な 問

題 を 提 起 した.本 症 例 で の 感 染 の経 路 を 特 定 す る

こ とは で きな い が,最 初 の 尿 路 感 染 症 の 治 療 時,

及 び 第 一 回 目の 手 術 の前 後 で の使 用 抗 生 剤 に よ り

MRSAが 選 択 され た 可 能 性 を 否 定 す る こ と は で

きな い.従 っ て,本 症 例 は,第 三 世 代 セ フ ェ ム剤

を 初 め とす る広 域 抗 生 剤 の 使 用 に 関 して よ り厳 密

な 基 準 を導 入 す る必 要 が あ る こ とを 示 唆 して い る

と思 わ れ た.

以 上MRSA感 染 症 の2例 に 関 して 報 告 し,検

討 を 加 えた.MRSA感 染 症 は,そ の 診 断,治 療 上

の 問 題 の み な らず,医 療 全 般 に於 い て い くつ もの

問題 を 惹 起 した.今 後,こ うし た 問題 を 検 討 し,

解 決 へ の道 筋 を 示 す こ とが さ らに必 要 とな る と考

え られ た.
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Two Cases of Methicillin-resistant Staphylococcus aureus Infection
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We have experienced 2 cases of MRSA infection.

Case 1: A 16 month-old girl, whose underlying disease was VAHS, had chronic sinusitis. MRSA

was isolated from the blood and rhinorrhea. Her sinusitis was very intractable and it was difficult icult to

eradicate MRSA from the nare.
Case 2: A 6-months-old girl was admitted to our hospital with urinary tract infection. She had an

ectopic uretelocele. Partial nephrectomy and uretectomy was performed.

Retroperitoneal and intraperitoneal abscess had recurred three times during 17 months after the

first operation. This abscess was slowly progressive and MRSA was very difficult to eradicate.

These 2 cases showed characteristics of MRSA infection.
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