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　現在 ．本邦の 新 生児施設でみ られる MRSA はべ ニ シ リン系やセ フ ァ ロス ポ リン 系の β
一

lactam 抗 菌薬 に対 し me （rA 遇伝子の活性化 によ り高度 耐性化 してい るだ けで な く，アミ

ノグリコシ ド系に はその 修 飾酵素 による不活化．マ クロ ラ イ ド系 には耐性 リボ ソーム産生 ，

テ トラサイク リンには蛋 白合成 レベ ルで の 耐性 と能動的排 出による耐 性獲得など種々 の方

法 によ り耐性化 し（ お り．感受性の ある抗菌薬 は非常 に限 られてい る．

　新生児 は無菌的な 状態で 出生する ことから，容 易に MRSA の 保菌者とな るカ1
−
1 通常 そ

の 保有がすぐに感染症 につ なが るわ けで はない ， しか し免疫能が 十分でな い ことや カテ ー

テ ルなどの異物の存在 によ り，特に早産児では重症感染 症 にいた る こ とが まれでない ．臼

倉 らの 全 国調 査の 報告 では超低出生 体重 児の 生 後 3日以後の 重症感染 症の 40 ％ が MRSA
に よるとされ ，その 3割近 くが 死亡 して いる

1〕．

　MRSA は膿瘍 形成 による臓器 感染症 発症の ほ か t 外毒素分泌に より全身感 染症 をきた

す ．こ の うち，腸 管毒 素 （enterotoxins ）と toxic　 shock 　syndrome （TSS ）toxin−1
（TSST −1）はス

ーパ ー
抗原

2）一一5）
として宿主の 免 疫系を異常に賦活化 し全 身症 状を誘導す る．

TSS6 》
や 近 年 急 速 に本 邦の 新生 児 施 設 に広 ま っ て い る新生 児 TSS 様 発 疹 症 （Neonatal

TSS −like　exanthematous 　disease　：　NTED ）
7）一一ID）

はこれらの 外毒素 による疾 患で あ る．

現在本邦の 主な病 院で 分離 され る MRSA はコ ア グラ ーゼ n 型の TSST −1／SEC 産生株 に

収斂 して お り
11）

t 今後これらの疾患 の 増加 ・蔓延 が非常に 危惧される．

m m ！aE：：：D
　1989年 に White　et　al．は通 常の 免疫抗原と同様，　 MHC （＄要 組織適合抗原）分子の 存 在

下 で免疫応答のウ ロ ーン性 （抗原特 異性 ）を規定する T 細胞 レセ プ タ ー
を刺激 伝 達装 置 と

して利用 し T 細胞を刺激 するが 、限 られた T 細胞ク ロ
ー

ンだ けで な く膨大 な 数の T 細胞

を一括 して 活性化す る能力がある
一

群の 物質 をス
ーパ ー

抗 原と 呼んだ
2〕．ス

ーパ ー
抗原性

外 毒素 には直接 的細胞 障害作用 が全 くな く，宿主 の T 細胞の 異常活性化 によ る 過量 の サ

イ トカイ ン産生 によ り毒性を 発揮す る
3）4）

．図 112）に ス ーパ ー
抗原に よる疾患 の 代 表 で あ る
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TSS の 基本 病 態を 示す ．こ れ ら外毒素に

さらされた 場 合，単 純計算 で は 体 内の 10
〜20％の T 細 胞が

一
気 に 活性 化 さ れ る 可

能性 があ る．細菌性ス
ーパ ー抗原の 多 くは

古 くから細菌外 毒素と して 知 られ てい た水

溶性単純蛋 白質で あ る
3，一’5）．ス ーパ ー抗原

性 外 毒 素 に よ り 活 性 化 され る T 細 胞 の

TCR 　Vβレパ ー トワが厳密 に決 ま っ て い

るとい う特徴があ る．

PtaN mmm
　黄色ブ ドウ球 菌産生 ス

ーパ ー抗原 による

疾患の 代表が TSS で ，1978年米 国の小 児

科医 Todd 　et　a1．によ り8〜 17歳の 主 に 小

児例 が最 初 に報 告された
6），1980年代 に 入

り米 国で TSS の 診断基準が作 成 され ，ま

た女 性の 生理用品の 使用 に伴う大流 行が み

られ ， 1981年 以 降，毒 素 解 析の 報告 が 続

き、1984年 の シ ンポ ジ ウ ム で　TSST −1の

名称が与 えられた ，表 15）に TSS の 臨床 診

断基準を示す ．主症状 は高熱 ，表皮剥離を

伴う発疹，低 血圧で あ る ．この ほか多臓 器

不全 を伴い、種々 の症状を呈す る ．

　 最近，産褥 丁SS 症例の 報告 が み られて

きて い る
13）
．TSST −1は食 中 毒毒 素 で もあ

り， 年齢が増す ほど抗 TSST −1抗体 を保 有

す る割合が増すこ とが知られて い る．我 々

の 検 討で 本邦の 正 常妊 婦 の 約35％ は抗体

をもた な い
14）

こ と か ら，TSS を 発 症す る

可能性 を も っ て い る，今後 TSST −1／SEC

産 生 MRSA の 蔓延と関係 し母体 TSS 症

例の 増 加が懸念される．

　 上述の よ うにス
ーパ ー抗原性外毒素に よ

り活 性化 され る T 細胞はそ の TCRV β レ

パ ー トワが厳密に 決ま っ て お り，TSST −1

であ れ ば V β2ない し 4 陽 性 T 細 胞が 活 性

化される，この TCR 　Vfi2陽性 T 細胞 の活

性 化 は SRL 社 に よ り 「TSSAj の 頂 目名

で検 討できるように な っ て い るの で ，母体

異常反応の惹起

　　 ÷

IL−2，　 IFN−y，　 TNF 一α，　 TNF −fiなど

大量 の リ ン ホ カ イ ン の 産生

　　　　　　十　 　 。TSST −1
　Vβ2

’T細胞 ら

　TSST −1応答性 T 細胞 の 活性化

誰鴒麗麗
抗原提示 細胞 （APC ）上 の MHC ク ラス ll分 子 へ の 結合

TSST −1の 産生

黄 色 ブ ドウ 球菌 に よる 感染

（図 1）toxic　shock 　syndrome の 病態生理
12，

（表 1） toxic　shock 　syndrome の 臨 床

　　 　 診断基準
5》

・
発熱 （38，9 度以上）

・
発疹 （1〜2 週間後の 表皮剥離を伴うび ま ん性

紅斑）
・
低血圧 （小児では年齢別分布 の 5 パーセ ン タ

イ ル 以下の収縮期血圧 低下 ）

・3臓器以上の異常

　・消化器（嘔吐 ，下痢など）

　
・
筋 （筋肉痛，CK の 上昇）

　
・
粘膜 （咽頭

・
結貘 の 充血 ）

　 ・腎 （BUN ，Cr の 上 昇）

　 ・肝 （ビ リル ビン，AST ，ALT の 上 昇 ）

　・
中枢神経 （部分的神経異常 を 伴 わ な い 中枢

　 意識障害）

・除外項目あ り

（
一

部改変）

●

TSS 発 症の 疑い の ある症例 で は この 検 査を提出すべ きである ．

NTED は 90年代 に入 り本邦に蔓延 して
「
いる疾患 で，新生 児特 育の発疹症 と して

’
、その
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名称が提唱さ れて い る
9）1°｝15）

．発症機序は

図 112，に示 した TSS の そ れとほぼ同様と

考え られ るが ，通 常 NTED は軽 症 で 自

然軽 快 し，シ ョ ッ クを呈 す ること はほ と

んどない ．

　主 症状は，正 期産児の 場8 生後早 期の

発熱 とそ れに 引き続 く発疹である．発疹

は全 身 にひろ がる2〜3mm 程 度の 径の 丘

疹状紅斑で融合傾 向がみ られ，2 〜 3日の

経過で自然に 消退する．こ の ほか高 ビリ

ル ビン 血症が時に み られる ．早産児で は

発熱 例は少な く，

開存 症の 増悪 等の 症 状 もみ られる．

例）で 15万／mm3 以下 となる．

（表 2） 新生児 TSS 様発疹症 （NTED ）の 臨

　 　　 床診断基準

1．原 因 不 明 の 発 疹

　 　 全身性丘 疹状紅斑，融 合傾向を示す．表

　 　 皮剥脱 を 来 すこ とは通常な い．

2．以下，3項 目のうち，ひとつ 以上合併

　 　 1）発熱 （直腸温 38度以上）

　 　 2）血小板減少 （15万 ／mm3 以下）

　 　 3）CRP 弱陽性 （1〜5mg／dt）
3．既知の 疾患は 除 く

以上 3 項 目 す べ て を 満 た す

　 　 　　 　　 　　発疹 はやや 長期化す る傾 向があ り，無 呼吸 発作、胃 内容の 停 滞，動脈 鬯

　　　　　　　　　　　　　　　 皿 小 板減 少は本 疾患 に 特異 的 で ほぼ全 例 （約 95％の 症

　　　　　　　　　　　　　また CRP は1〜 5mg ／dt の弱 陽 性例 が ほ とん どで，白血球

は発症の 1〜2B 後に リンパ 球お よび顆粒球ともに 増加す る ．　 NTED の臨 床診 断基 準を表

2 に示す ．TSST −1反応性の Vβ2陽性 T 細胞の 特 異的な増 幅 ・活性 化の 確認 によ り確定 診

断さ れる
16）M ．

　 NTED 発症児はほとんど MRSA 保菌児であるが ，その 圧 倒的多数 は無症状 であ る．そ

の 理 由は保菌児の約 7割が 母体からの 移行抗体に より守 られて いるこ と に よ る
14）
．本疾 患

は細 菌感染症 であ るが、多 くの 場 合軽症で 自然軽快す ることか ら必ず しも抗菌 薬投与 は要

しな い．ただ し早産 児な ど重 症化 の 可能性の ある場合 は呼吸心拍モ ニ ター管理 等を含め た

新生児集中治療室 （NICU ）管 理が 必要 で 抗菌薬 投与 を行 うぺ きで あ ろ う．発 症 予 防 に 抗

TSST −1抗体は育効で あるが，治療 としての免疫グロ ブ リン製 剤投 与の 育効 性 は確 立 して

い な い ．

　全 国主要 新 生児施設 に対 し行 っ たア ン ケ ー ト調査 で は ， 過 去に NTED と考え られる症

例を認め た施設 は2000年に は76／90（85．6％）で，NTED が夲邦 に広 く蔓延 して いることが

わか る
15）
．これ らア ンケ ート調査で 、決 ま っ て ひとつ の 産 院か ら患 者が 搬送 され て くる と

回筥 した新生児施設が複数あ り，
一

般産院で もこ の 疾患に 対する認識と正 しい 対応が求め

られる．

M ：ISEa：ptipaEESED
　MRSA 保菌 へ の 対応と して は，　 CDC ガイ ドライ ン に よる Standard 　precaution お

よび状況に 合わせた Contact　precaution の 追加に よ り対応する．原 則はあ くまで
一

処

置二 手洗 い で あ り、この 基本 を徹 底す る，最近 ，児 に触れ る際の 手袋着用 追加が 多 くの 新

生 児集 中治 療室で 行 われて きて お り，育効 との 報告が 多 い
1s ）

．この ほか，比 較的 有効性の

あ る もの と して保菌 児 ，非 保菌 児の 区域 分 け，気鬯 吸弓1の 際の 閉鎖 式 回路 （Closed　sys −

tem ）の 使用 が あ げられて い る．また 学 会報 告な ど で は MRSA 付 着 リネ ンの 交 換 時 ，

MRSA の 飛 散 に注意す べ き とさ れて い る．ガウ ン は児 に 直接触れる際に 着 用す べ きであ

り，マ ス クは通常必要ない ，

　 各新生児施 設 にお いて ，種 々 の 菌定着 防止 対策が 行われ て い るが ，残 念な が ら MRSA
保 菌率 を減ずる こと には成功 しC いな い．本邦の 新生 児 集中 治療 室 にお ける MRSA 保 菌

率 は全国ア ンケ ー
ト調査 では25〜 49％ とい う回答が最も多か っ た

19），この 事実に 鑑 み，E〕
本小児科学会新生児委員会は ， 感染の リス クが より高い 人の 集団であ る病院の 中で ，それ

lII川 川 III幽1匚川 Il81川 「IIl8川 II川 ld“ 1川 llIll川 IIIl1川 1川 IIl川 tllM 川 MMIt 川 IIIl川1川 ldtl ）dIb川 ‘川 dgdeldMdd髄 1川 IIlllIMMMIIPdtlMIPdl川 1匚lI 「IIlI川IIIlI川 lIl川Ldll齟川，1皀川lI■■圓IIIllII卩川川lIllI■ll川lI■同llI脈■「［1［IPd“ 川 1川 ■1■1川 1川 ll窿川 II

N 工工
一Eleotronlo 　Llbrary 　



Japan Society of Obstetrics and Gynecology

NII-Electronic Library Service

Japan 　Sooiety 　of 　Obstetrios 　and 　 Gyneoology

N −324 日 産婦誌 54巻 9 号

を皆無に する こ と はき わめ て 困 難 で あるの が現 状とす る 委員会報告 を学会誌に 掲載 し

た
20〕
．この 報告 の 中で ，MRSA を保菌する新生 児につ いて は、そ の 事実とともに 正 しい

医学情報を家族 に伝 えるべ きで あ り，そ の 際，家族 に無用な不 安を与え ない ように 配慮す

るべ きとされて いる．新生児 集中治療室 で の MRSA 保 菌につ いて は，病 院側 が隠すべ き

で はな い とい え る．しか し，MRSA 感染症に 対 しては厳重な簟理が必要 で あ る こ と はい

うまでもなく、また正常新生 児室での NTED 発症は極力予防されるべ きである．
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