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　Astrain 　 of　SiaphJ’lococcus　aurEus 　 was 　isolated　frQm 　clinical　 material 　 of　 all　inpatient．　The

biological 　properties 　 of 　the　clinical 　isolate　of 　S，　aure 駕s　and 　its　 susceptibility 　t〔レ dis亘nfectants

and 　 antibbtics 　 were 　investigated．　 The 　clinica 正 isolate　 of 　S ．　azareus 　 was β
一lactamase−positive

and 　 coagulat 　e　 type一皿 strain ，　 and 　the　 strain 　was 　found　 to　produce 　penicillin．．binding　protein−2t

詛nd 　 me ‘A 　gene，　 which 　 are 　 assoGiated 　 with 　bacterial　 resistance ，　 Therefore ，　 the　 clinical 　iselate

was 　identified　as 　 the　 rnethicillin −resistant 　 S．　 aureus （MRSA ）．　 Povidone一宝odlne 　 was 　 most

rapidly 　bactericidal　in　vitro　against 　the　clinical 　isolate　of　S、aureus 　 which 　 was 　less　susceptible

to　 the　 Qther 　disinfectants，　 The 　 clinical 　isolate　of 　S ．auretis 　 was 　 susceptible 　to　OFLX 　 and 　VCM ．

IIQwever，　 this　straill　 was 　 resistant 　 to　 most 　 of　 the　 antibiotics 　such 　 as 　CMD ，　 FOM 　 or 　FMOX ．
ln　vitro 　antibacterial 　 activity 　of　 the　 combinations 　 of 　 various 　 antibiotics 　 was 　 evaluat ヒd　by

checkerboard 　dilution　 method ．　 The 　fractional　inhibitory　 concentration 　indices　 of　FMOX 十CMD ，
FMOX 十FOM ，　 FMOX 十 IPM ，　 FOM 十 CMZ 　 and 　 FOM 十MINO 　 were 　 O．51，0，75，0．63， 0．95　 and

l．25，respectively ．　 The 　 effect 　 of 　 combination 　 Qf 　FMOX 十 CMD 　 was 　 superior 　 to　that　 of 　 the

〔，ther　 combinations 　 against 　 the　 clinicul 　iso工ate 　 of 　S．　aureus ．　 This　 finding　 suggestB 　 that　 com −

bination　 therapy　 of　 FMOX 　 and 　CMD 　 may 　be　 useful 　for　 MRSA 　infections　 at　 the　 clinical 　 dose．

A 崘
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緒 言

メ チ シ 1丿 ン 耐性 黄色ブ ド ウ球菌 （Methicillin一

†
1“3

岐 阜市司町40 番地 ；40 ，Tsukasa −machi ，　 Gifu，
　　　500　Japan

resistant 　StaPhylococcus　aureus ；MRSA ）は メ

チ シ リ ン だけ で な くi9
一ラ ク タ ム 系抗生物質を は じ

め とする 多 くの 薬剤 に 耐性 を示 し，臨床．h大 きな

問題 とな っ て きて い る ． MRSA の 中に は グ ル コ

ン 酸 ク ロ ル ヘ キ シ ジ ン な ど の 口常使用 し て い る消
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ハ

广　　（

flj｝Tljに もか な り 1強 い 抵抗性を もっ て い る菌株があ

り，繁用 され て い る 消毒剤て
’
ば 容易に 殺菌 され な

い こ とも多い ．ま た，MRSA は 全身状態 の 悪 い 患

K一に 感染を起 こ しやす く， こ れ に 対 して 有効 な，

あ る い は 決 め 手 と な る抗菌剤が 少 な い の が現実 で

ある．

　嵜者らは ，す で に 本院 に おけ る MRSA の 分離

状況 と抗生物質の 使川状況を調査 し，そ の 関連性

に つ い て ・眼告 した
D ．今1凵 LMRSA 感染症と診断

され た 患 者の 臨床材料か ら分離 した黄色 ブ ドウ球

菌 （∫．aureus ）に つ い て ，そ の 生物学的性状，消

毒剤 の 殺 菌効 果，薬剤感受性 お よび薬剤の 併用効

堪を検 討 した の て 縦｛lrす る ．

方 法

　 1． 供試検体

　 扁
’
ドL皮癌と診 断された 患 吾の

， 右腋窩 に ll溌

した 腫瘍 の 潰瘍化 し「 次感染を と もな っ た皮膚感
二染病 巣か ら膿を採取 し た ．採取 し た膿を ト リ プ ト

ソ で寒天培 地 （BBL ）に よ り37° C で 24時間 の 純

培養を行 っ た ．形成 さ れ た コ m ； 一
を生理 食塩液

に 浮遊 させ て 菌液を 調製 した．な お，標準株 と し

て ∫．aZtreus 　ATCC 　25923 を用 い た．

　 2．　 生物学的性状

　 ト リ フ ト ソ イ 寒天培地上 の コ P ニ ー
に つ い て 二

トロ セ フ ィ ン デ ィ ス ク （セ フ ィ ナ
ーゼ

，
BBL ）を

川 い て β一lactamase の 産生を確認 し た．

　被検菌を ハー ト イ ン フ ユ
ージ

ョ
ン 培地 （栄研）

で 37°C3 日間培養 した 後，3，000　rpm で 30分間

遠心 し た ．得 られ た 上清 に つ い て ，
コ ア グ ラ

ー
ゼ

型別用免疫血清 （生研） を用 い て コ ア グ ラ
ー

ゼ 型

を 判定 し た．

　対数増殖期 の 菌細胞を集め ，超音波処 理 に よ り

菌体を破砕 し た ．3，　oookg で 20分間冷却遠心 し た

L清を さら1・CIOO ，OOO× g で 30分間超遠心 し て膜画

分を集め，蛋 白質濃度が 10mg ！mi に な る よ うに

膜画分浮遊液を調製し た ．膜画分浮遊液 30 μ1に

非放射性 ベ ニ シ リ ン G （PCG ）を 終末濃度 が 5μg〆

ml に な る よ うに 加 え，30℃ で 10分 問反応 させ た

後，放射性 べ ニ シ リ ン G （
t’aC −PCG ， 373 μg 〆50

Ci，iml ； Amersham ）溶液を 30μ1加 え て，さら

　に 30°C で 10分川反 応 させ た ，Sarkosy1 お よ び

　PCG を加 え反応を ［Eめ た 後，100，000× g で 30

　分間遠心 して 不 溶性画分 を 除 い た ． ヒ清全 1
】宝に

　bromophenol　 blue−．glycerol 加 SDS 　 buffer

　（pH 　6．8）15μ1 お よ び β
一
mercaptoethano15 ！tl

を 加 え 100℃ で 2 分間加 熱 し た 後 ，全 1｝llを 8％

acrylamide お よ び 0．06％ bis−acrylamide の

平板 ゲ ル に よ り電気泳動 した． メ タ ノ ール と醇酸

に よ り蛋 自を固定 し，2，5−diphenyloxazole に ょ

る増感処理 を行 っ た 後，減厂i三ドで 乾燥 し螢 光 オ
ー

　トラ ジ オ グ ラ フ ィ
ー

に よ リペ ニ シ リ ン 結合蛋 白質

（Penicillin−Binding　Protein ；PBP ）を検出 し

た ．

　 被検菌の コ 卩 ニー
か ら DNA を抽 出 した 後，

PBP −2’産生遺伝 子 （mecA 遺伝 r・）に 対応 した

合成 ブ ラ イ マ ー
を川 い た ア ガ ロ

ー
ス ウ  し電気 泳動

（Polymerase 　Chain　Reaction； PCR ）法
・1．

に

よ っ て mecA 遺伝子を検出 し た，

　 3．　 消毒剤 の 殺菌効果

　 消毒剤 と して ，グ ル コ ン 酸 ク ロ ル ヘ キ シ ジ ン

　（ヒ ビ テ ン ・グル コ ネー ト ；ICIフ ァ
ー

マ ），　 f盆化
ベ ン ザ ル コ ニ ウ ム （オ ス バ ン ；武 田 ），

ク レ ゾー
ル

石鹸液 （古田） お よ び ポ ビ ド ン ヨ ード（イ ソ ジ ン ；

明治製菓） を滅菌蒸留水に て 0，1w ！v ％ に 希釈 し

た もの を用 い た ．中和剤 と し て グ ル コ ン 酸 ク ロ ル

ヘキ シ ジ ソ ，塩化 ベ ン ザ ル コ ニ ウ ム お よ び ク レ ゾ

ール 石 鹸液に 対 し て は ル ブ 卩
一ル ， レ シ チ ン ，ボ

リ ソ ル ベ ー 1・　80を そ れ ぞ れ 5，2．5，5w 〆v ％ 含む

溶液を用 い ，ま た ポ ビ ド ン ヨ
ー

ドに 対 し て は lw 〆

V ％ チ オ 硫酸 ナ ト リ ウ ム 溶液を用 い た．

　各消毒剤 0．5ml に 4 × 107個！ml に 調製 し た菌

浮遊液 0．5m1 を加 え 37° C に お い て，15秒，30

秒， 1分お よ び 2 分 間それ ぞ れ 接触 させ た 後，そ

の O．lml に 各中和剤 0．9ml をf乍用 さ せ た ．中和

し た菌液 O．1ml を ト リ プ ト ソ イ寒天培地 に塗イ1∫

し，37° C に お い て 48 時間培養 し た．コ P ニ ー
の

生育が 認め られ な い 最短接触時間を殺 菌［1、｝・間 とし

た．

　4．　薬剤感受性試験お よび in　vitro に お け る

併用 効果

　臨床分離株お よび標準株に つ い て 冂本化学療法

N 工工
一Eleotronio 　Library 　
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学会標準法
．

に 準 じて ， ミ ュ
ー

ラ
ーヒ ン 1・ン 培地

（Difco）を 用 い た微量液体希釈法 に よ っ て ，各種

抗 菌剤 に 対 す る 最小発育阻1卜濃 度 （minimum

inhibitory　concentration ；MIC ）を 測定 L た．

抗菌剤と して ，ampicillin （ABPC ），　 cefaman
−

dole （CMD ），　ceftizoxime （CZX ），　 cefuzonam

（CZON ），　 cefmetazole （CMZ ），　 flomoxef

（FMOX ），　imipenem （IPM ），gentamicin （GM ），

tobramycin （TOB ），　 erythromycin （EM ），

clindamycin （CLDM ），　 minocycline （MINO ），

vancomycin （VCM ），
　 fosfomycin 　（FOM ），

ofloxacin （OFLX ）の 15種類を用 い た．さ らに ，

FMOX と CMD ，　 FMOX と FOM ，　 FMOX と

IPM ，　 FOM と CMZ お よ び FOM と MINO の

組合 せ に つ い て ，各 薬剤の 単独時お よ び併用時の

MIC 値 よ り Fractional　Inhibitory　Concent −

ration （FIC ） index を チ ェッ カ ーボ ード法 1〕

に

よ・
っ て 求 め k ．な お ，FIC　 index≦0．5 の 易合を

相乗効果，0．5＜FIC 　 index≦ 1 の 場 合を相加効

果，1＜FIC 　 index≦2 の 場合 を 弱 い 相加効果，

FIC 　 index＞2 の 場 合を拮抗効果 と判定 し た ．

結 果

　臨床分 離株は，MRSA ス 〃 リ ーン 寒天培地 （オ

キ サ シ リ ン 6ft9，，ml 含有，
　 BBL ）を用 い ，　 Mc ・

Farland 　O．5 の 被検菌を接種 し 35cC24 時問 培養

した結果，培地 ヒに 菌の 発育が認め られ た．さら

に メ チ ソ リ ン 1 濃度 デ ィ ス ク （301tg，’disc，昭和）

に 耐性を示 し た こ と か ら MRSA と判定 し た．

　生物学的性状を調 べ た 結 果，本 菌は β
一lacta−

mase 産牛株で あ り， コ ア グ ラ ーゼ 型別で は ll型

で あ っ た． 14C −PCG を用 い た ホ リア ク リ ル ア ミ

ト 平板 ゲ ル 電 気 泳 動 に よ っ て PBP の 検索を行

っ た糸1
［i果を Fig．1 に 示 した．膜画分 の 蛋 白質濃

度が 10お よ び 30μg〆ml の い ずれ の 易合も，標華

株で ば S．aureus に お い て 通常検出 される PBP −

1， 2，3 お よび 4 の 4 種類の PBP が 検 出 さ れ

た ，こ れ に 対し臨床分離株で は PBP −2 の ご くわ

ずか に 上 の 位置 ， すなわち PBP −2 よ りもやや分

f量の 大ぎ い 位置に PBP −2’

が検出され た ． ま

た ， Fig．2 に 示す よ うに ア ガ ロ
ー

ス ゲ ル 篭気泳

　 　 　 　
「阿
　　　　

・匸・・lit   二　 「
　　　　 臼匸ゼ匸E口へ　　　　戸」　「1’　　

、
　 　 　 　

・tt’t匸」層　　　・一．」』勘 ・
　　 ttド∴

訪匸
　 。…

PBP 　
’
i”
：tl：｛：露 ∵

⊇；
二
・
∵ 嘱 

1
姻 ．1〆 ∴継

　 　 　 　 ぶ マとttロしずレ こ ，　 　
　 tt−”ヒtt1

：；：
げり’ザ　　

ttt
ニ，

灘 藩 l
　　　 　 l　　 2　　 1　　 2

　　　　　10　　　　　　 30　　（μgproteinlmD
Fig．1，　Penicillin−binding　Proteins　 of 　Clinical

　 　 　 　Isolate　and 　Standard　Strain　ぐ，［　Sta−

　　　 PhNlococcus　 aureus

　 　 　 　 　1 ： Clinical　 isolate

　 　 　 　 2 ： 5．aetreus 　ATCC25923

Kl）

533bp →

1234

　 　 　1．4
／
　 　 　 IJ

ミ1：磊
　 　 　 O．31

Fig．2．　Detection　 o 〔mecA 　Gene 　 by　 Polyme −

　 　 　 rase 　 Chain　 Reaction　 Method

　 　 　 　 1 ： Positive　 contro1

　 　 　 　 2 ： S．　aurettS 　ATCC25923

　 　 　 　 3 ： Clinica■　is（レlate

　 　 　 　 4 ：Marker

動法 に よ っ て 533bp に mecA 遺伝
一
r一が検 出 さ れ

た ．

　Table　1 に 標準株 と臨床分離株 に 対 する各衝 1
「

｛

毒剤の 殺菌時 間を示 し た 、標準株に 対 し て は グ ル

コ ン 酸 ク ロ ル ヘ キ シ ジ ン で は 2 分，塩化 ベ ン ザ ル

コ ニ ウ ム で は 30秒，ま た ポ ビ ト
’
v ヨ

ー
ト
ー
で は 15秒

の 殺菌時間を要 し た，臨床分離株に 対 して は グ ル

” A

角 丶」■臥

N 工工
一Eleotronlo 　Llbrary 　
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Table　1． SuscepLil）ility　 of 　Various　Disinfectants　 ag 試inst　Standard 　 Straill　 and

Ciinica［　Isolate　of 　StaPhyloceccus　aureus

Contact　tin］e （scc．）
＆ rain 1）isinfectant

120603015

s．aureu5

ATCC25923

O．l　W ／V ％ Chlorhexidine　gluconatc　　
−

O，l　w1V ％ Benzalkonium　chloride 　　　 −

0．l　wlv ％ Saponated　cresot 　solution　　＋

0，lWv ％ Povidone　iodine　 　 　　 　 　 一

十

十

十

十

十

十

一
ト

n

Cljnicalisolatc

0．1WV ％ Chlorhexidine　gluconatc　　
−

0．1WIV ％ Benzalkonium　ch ［oride 　 　　 −

0．1WV ％ Saponated　cresol　solutiQn　　＋

0．1WIV ％ Povidone　iodine　　　 　　　 一

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十：grown
−

； ne ［grown

Tuble 　2 ． MICs 　uf 　Vari〔，us 　Antibiotics　 ugains ．　t　Sta ［idard 　Strai冂

and 　Clinica且　Isolate　of 　Staphツlococcus　aureus

MIC （μgtml）
Antibiotics

S．aureus 　ATCC25923 Clinical　isolate

尸 （

ABPCCMDCZXCZONCMZFMOXIPMGMTOBEMCLDMMINOVCMFOMOFLX1561
．566
．250
．786
．250
．780
」00
．100
．200
．200
．100
．100
．3912500

．39

　100
　 25
　100
　 50
　 50
　100
　 50
　 25100100100

　 12．5
　　L56
＞400
　 　156

・・ ン 酸 ク ロ ル ヘ キ シ ジ ソ で は 標準株 と 1司様 に 2

分，塩化ベ ン ザ ル コ ニ ウ ム で は 2分 ，また ボ ビ ド

ン ヨ
ードで は 30秒 の 殺 菌時間を 要 した ． ク レ ゾ ー

ル 石鹸液は 標準株お よ び 臨床分離株 の い ずれ に 対

し て も 2 分の 接触時間で は 殺菌で きな か っ た，

　標準株お よび臨床分離株 に 対 す る 各抗菌剤 の

MIC を Table 　2 に 示 し た．標準株で は すべ て の

抗菌剤に対 して 感受性 を示 した．臨床分離株に 最

も優れ た抗 菌丿丿を 示 した の ぱ OFLX お よ び VCM

で あ っ た ．ま た 、MINO に 対
’
し て は 軽度耐性 を iJ　；

’

し た ．しか し 1CMD ，　 CMZ ，　 CZON ，　 IPM お よ

び GM に は 中 等度耐性 （50rtg！ml ：MIC 　251tg．’
．

ml ），
　 ABPC ，　 CZX ，　 FMOX ，　 TOB ，　 EM ，

CLDM お よ び FOM に は 高度耐性 （MIC ン 100

μ9 〆mD で あ っ た ．

　臨床分離株に 対す る FMOX と CMD の 併川
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Fig．3．　 Combination　Effect　of 　FMOX 　 and 　CMD 　 agaillst 　Clinical

　 　　 Isolate　of 　StaPh丿lococcus　aureus
戸．L〔

Table 　3．　 ln 漉 〃o　Colnbination　Effects　of 　Various

　 　 　 　 Antibiotics　 against 　 Cliniual　 Isolate

　　　　 of 　StaPhylococcus　au7 θ麗∫

Combination FIC　index

FMOX 　＋ CMD
FMOX 　＋ FOM
FMOX 　＋ IPM
FOM 　 　＋ CMZ
FOM 　 　＋ MINO

0510
．750
．630
．95125

効果を Fig．3 の チ ェ ッ カ ーボ ー
ドに 示 した．こ

の MRSA に 対 して CMD 単 独の MIC は 25，ttg，i

ml ，　 FMOX 単独 の MIC ｝
・2100 μg！ml で あ り，

感受性 は 認 め られ なか っ た 、し か し，Fig．3 に 示

す よ うに ，FMOX と CMD の 併用 に よ り MIC

は それぞれ 1．56μglml お よび 12．5Ptgi
’
ml とな

り，菌 の 発 育を阻止 し得た ．こ の 点 で の FIC　 in−

deX は 0．51 で あ り，相加効果 が認 め られ た．ま た ，

他 の 抗菌剤の 組 合せ に よ る FIC 　 index を Table

3 に 示 した ．FMOX と FOM ，　 FMOX と IPM ，

FOM とCMZ お よび FOM と MINO 併用 時 の

FIC 　index は それぞれ ，　 O．　7510 ．63，0．95お よ

び 1．25で あ り，相加効果 あ る い は 弱 い 相加効果が

認 め られ た ．

考 察

　最近 ， 医療機関内に おける MRSA の 検出頻度

が増加す る傾向に あ り
1丿
， こ れ に よ る 感染症 が発

症する と有効な抗菌剤が きわめて少な い た め に ，

治療が 困難な場 合が 多 く臨床 Eの 人 きな問題 とな

っ て い る． MRSA は 多剤耐性 で あ り，そ の 感染

の 予防 あ る い は 治療に は 適切な消毒剤ある い は 抗

菌剤の 適切な選 択が 必要で あ る．今回，著者 らは ，

本院 の 入院患 者か ら 分 離 し た S．aureUS に つ い

て ， MRSA で ある か否か を確認する た め そ の 生

物学的性状を，さ らに 消毒剤 の効果お よ び 各種抗

菌剤 の 感受性を検討 した ．

　臨床分離株は ， 本院 の MRSA 判定法で ある ス

ク リ
ー

ン 寒天培地 お よ び デ ィ ス ク 法 に よ っ て

MRSA と判定 され た ．　 MRSA の うち多 くの 菌株

は i3−lactamase の 産生株が多 い こ とが 知 られ て

お り
5：1，ま た ，コ ア グ ラ

ー
ゼ 型別 で C，X　ll型が 最も多

い こ とも知 られ て い る 賊 今回 の 臨床分 離株も β
一

lactamase　産生株 で あ り， コ ア グ ラ ーゼ H 型 で

あ っ た． コ ア グ ラ ーゼ H型の MRSA は 主 に 入院

患者か ら分離さ れ ，そ の 頻 度は増加 傾向に ある
厂 ．

　ま た， こ の 繭株か らは MRSA に 特有 の PBP −

2ノが 検 IHされ ， さ らに PBP −2’

産生遺伝子で あ

る mecA 遺 伝了
・が 検出され た こ とに よ り，MRSA

で ある こ とが確認された，MRSA は PBP −2ノ

の

産生性 あ る い は 規 εcA 遺伝 ∫の 存在を も っ て 決定

す る こ とが望ま しい が，臨床 に お け る 日常検査 で

は 現在 の と こ ろは 不 「4∫能で あ る．こ の た め オ キ サ

シ リ ン な どの 適当な抗菌剤に 対す る感受性 か ら 予

測する の が
一・

般的で あ る．しか し，MIC 値に よ っ

て 感受性菌 と判定 され た菌株 の な か に も MRSA

で ある場合 もあ り， MRSA の 判定を 正 確 に 行 う

楓 一囀 
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．滑　
ハ

こ と が必 要て
’
ある，mecA 遺伝 fの 有 無 に よ る

MRSA の 判定は ，従来の 薬剤感受性 に 基 づ く方

法に 比 べ て よ り［Tl確性 が高い こ とが知 ら れ て お

り，最近で は分 ∫
・
生物学的に DNA を増幅する方

法・．調
に よ り直接検体か ら mecA 遺伝 子を捕 ら k る

こ とが で きる よ うに な っ た ，今後， MRSA の 判

定をす る場 合 に は こ の 方法 を取 り入 れ る こ とも必

要で あ る と考え る．

　
‘
般 に S．attreus は 汎∫IJされて い る 消毒剤を短

時間作川 させ る こ とに よ り殺 菌する こ と が で き る

が， グ ル コ ン 酸 ク 卩 ル ヘ キ シ ジ ン ある い は塩化 ベ

ン ザ ル コ ニウ ム な どの 消毒剤 で は 殺菌 で きな い 菌

株が存在す る こ とが 知られ て い る
S1． 今回検討 し

た濃度に お い て ， グル コ ン 酸 ク 卩 ル ヘ キ シ ジ ン は

慓準株 ある い は 臨床分離株 の い ずれ に 対 して も 2

分 の 殺菌時間を必要 とし S．　au 　reUS に は有効 で あ

る とは い え なか っ た ．塩化ベ ン ザ ル コ ニ ウ ム は 標

準株に 対
’
し て ば 30秒 で 殺菌で きた が，臨床分離 し

た MRSA に 対 し て は グ ル コ ン 酸 ク P ル ヘ キ シ ジ

ン の 場 合と同様に 2 分の 殺菌時 閃を必 要と した ．

S．Cturet｛s に 対 し て 70v，・
．
　v ％ 以 L の エ タ ／

一ル は

ト分な殺 菌力を 有 して い る こ とが知 られて い る
9：卜．

ま た ， グ ル コ ン 酸 ク P ル ヘ キ シ ジ ン あ る い は塩化

ペ ン ザ ル コ ニ ウ ム な ど の 消毒剤に 抵抗性を示す

MRSA に 対
『
し て も，エ タ ノ

ール を添加する こ と に

よ りこ れ ら の 消毒剤 は t一分 な殺菌力を示す
1°，ll／．

した が っ て ， こ れ ら の 消毒剤を用 い る 場 合は エ タ

ノ ール 溶液 と し て 用 い る 必 要 があ る と考 え ら れ

る，今回 の 検討で ホ ビ ド ソ ヨ ー ドは ，標準株及 び

臨床分離株 の い ずれ の 菌株に 対 して も30秒 で 殺菌

て き，人体 に 使用 で きる もの と して 最 も有効で あ

る と考え られ る．今回 の 試験濃度 に お い て は 各消

毒剤の 殺菌時間 は ，塩 化 ベ ン ザ ル コ ニ ウ ム の 場 合

が標準株に お い て 若干短 い こ と以外は ほぼ同様 の

傾向を示 し，標準株 と臨床 分離 し た MRSA と の

間で殺菌時間 に 大きな差 1よ認 め られ な か っ た，す

なわ ち S．attreus は メ チ シ リ ン に対す る抵抗性 と

は 関係な く消毒剤に 夷1』し て 抵抗性を示す もの が あ

る と：考え られ．る ．

　各種抗 菌剤 に 対す る in加 〃o 感受性試験に お い

て， MRSA に 最 も優れ た抗菌力を 示 し た の は

OFLX お よ び VCM の み で あ っ た ．　 FMOX は

抗 ブ ド ウ球菌作用が 強い ば か りで な く，他 の β
一．ラ

ク タ ム 剤 とは異 な り MRSA 特 イ∫の PBP −2t の

誘導能が低 い た め MRSA に 対 して 有効とされ て

い る
12 ：． しか し，本臨床分離株 に 対す る そ の MIC

は 100μglm 工で あ り， 感受性を示 さ な か 一
っ た ．ま

た，FOM に 対 し て も高度耐性 （MIC ＞ 400！t9 ／

m1 ）で あ っ た，こ の よ うに 本臨床分離株は，これ

ま で の 多くの 報告 と同様に 多くの 抗 菌剤 に 対 して

は 多剤耐性で あ っ た ．

　MRSA 感染症 で は 多剤耐性 を 示す場合 が 多 く

あ り，抗菌剤 の 単剤 に よ る治療 に は 限界があ る た

め 抗 菌剤 の 併用 が 行わ れ て お り，PBP −2tの 産生

を抑制する FOM と CEZ あ る い は CMZ な ど

の β一ラ ク タ ム 剤 と の 併用療法が有効 とされ て い

る
1・1− Lli〕，しか し，　 FOM に 対する 耐性度が MIC

200μg！ml 以下 で あれば，　CMZ な どと の 併用効 果

が認め ら れ る が， FOM に 対 して 高度耐性株で

は 他剤との 併用効果が認め られ な い 場合 が 多 い ．

今回 の 臨床材料か ら分離 した MRSA は FOM に

対 して 高度耐性 （MIC ＞ 400！tglml ）で あ っ た こ と

か ら，FOM と他剤 と の 併用療法 の 有川性は ’♪な

い もの と考 え ら れ る ， ．一
方， MRSA に 対 して

FMOX と CMD と の 併用 は相乗効 果 を 示 し，

FOM と他剤 との 併用 よ り強 い 相乗効果を 示す と

服告さ れ て い る
1’il’．今回検討 した組合せ の うち ，

FMOX と CMD の 紅合 せ の FIC 　index が最も

小 さい 値を示 し，相加効果が認め られ、それ ぞれ

の 耐性度の 強 さに 関係な く臨床上 に お い て
一1’分有

効な 薬剤濃度，す なわ ち十分 に 治療 11r能な範闘 に

入 る こ とが
．
考え られる．

　臨床材料か ら分離 し た MRSA に 対 し て 消 ［1緕 ll

の 種類に よ っ て は効果が 不 卜分 で あ り，ま た 多 く

の 抗菌剤に は 耐性を 示し た ．した が っ て ，治療 の

決 め 手 に 乏 し い 耐性 菌で あ る だけ に ，消毒剤あ る

い は抗菌剤の 選択 な ど ， よ り的確な 臨床的対 匹己：が

必要で ある と考え られる ．

　 謝辞　PCR 法に よ る ”縦 A 遺伝 ∫の 検 出 に ご1易力

い た だ い た 塩野義製薬株式会社・ミイ オ メ デ ィ カ ル 大阪

　ラ ボ ラ 1・リ ー，1矧 1｝和膏夫氏に 深謝す る ．
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