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Abstract

PredisposingfactorstoMRSA infections,Clinicalcourseofpatientswithsymptomsof

MRSA infections,bacteriologicalcharacteristicsofMRSA isolatedandMRSA contamination

inthehospitalWerestudiedtxtcauseofrecentprevalenceofMRSA infectionsininpatients

inourhospital.

Since1989,MRSA hast譜enisolatedfrom llpatients.Withtheexceptionof3patients

whohadbeenMRSA carriersonadmission,allofthem wereundertreatmentoforal

malignancies.Oldage,long-term ofhospitalization,useofindwellingcatheters,and

administration ofantibiotics(β-1actums)foran extendedperiodwerethefeatures

comm ontomostofthem.TheoccurrenceofmultiplestrainslikePseudomonas,Enterococcus,

andotherStaphilococcuswasanothercharacteristicofMRSA infectionsandchemotherapy
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withantibioticssensitivetothesestrainswerenotquiteeffective.MRSA accountedf()r

3.3% oftotalstrainsand42.9% oftheStaphilococcusstrainisolatedduringtheprevalent

period.Including β-1actums,MRSAsisolatedduringthisperiodwereresistanttomostof

antibioticsandshowdthesamepatternofsensitivitytoantibiotics,indicatingthepossibility

ofhospital-acquiredinfection.Therewas,however,nocarrierinthestaffmembers

studied,butMRSA wasdetectedfrom MRSA infectedpatients'roomsandthediningroom

oftheinpatientward.Educationofstaffmembersandpatients,routinecarefuldisinfection

procedures,adequateuseofantibioticsandisolationofMRSA infectedpatientsareessential

topreventoutbreaksoftheinfection.

要 旨

当院歯科病室におけるMRSA感染患者の継発

を枚にその感染成立の背景因子､発症症例の治療

経過､検出菌の細菌学的特徴および院内のMRS

A汚染状況について検索 した｡

1.当院では平成4年 5月までに11名にMRSA

が検出されており､入院時保菌者であった3例

を除くと原疾患は全例悪性腫癌で､その治療を

受けていた｡これらは高齢者が多く､共通事項

として抗生剤の長期投与がなされていること､

体内留置カーテルが挿入されていること､菌検

出までの入院期間が長いことが挙げられた｡

2.MRSA感染症発症時にはPseudomonas等

との複数菌感染を併発 しており､それぞれ感受

性のある薬剤を用いて治療を行ったが､十分な

治療効果は挙げられなかった｡

3.MRSAが継発 した1991年 5月から1992年 5

月に行われた細菌検査では､MRSAは全分離

菌の3.3%､ブ ドウ球菌の42.9%を占めていた｡

また､抗生剤感受性試験の結果､当院で検出さ

れたMRSAは多くの薬剤に対 して高度耐性で

あり､検出時期が重なっていた 7例は同 じ感受

性を示 していたことから､院内感染の可能性が

示唆された｡

4.院内汚染状況検査の結果､保菌者は認められ

なかったが､環境検査の結果､MRSA患者隔

離病室の他､食堂からもMRSAが検出され､

院内にMRSAが定着 している可能性が示唆さ

れた｡

5.MRSA感染予防対策としては､感染者を出

さないと同時に感染が拡大 しないよう感染経路

を絶つこと､感染が疑われた際に適切な治療を

行うことが必要である｡

は じ め に

Methicillin-ResistantStaphylococcusAureus

(以下､MRSA)感染症は､第2､3世代セフェ

ム系抗生剤の出現に一致 して1980年代前半から増

加 しており､その治療法や感染対策も数多く報告

されているが､今なお院内感染として問題となっ

ている1～ 9)｡

その特徴としては､ 1.院内感染菌である､2.

その耐性はβ-ラクタム剤の投与で誘導､選択さ

れる､3.β-ラクタム剤のみならず他剤とも広

く交叉耐性を示す､4.基礎疾患を有 し免疫能の

低下 した､いわゆる､compromisedhostに感染

する危険性が高く､発症すると難治性である､な

どが挙げられる｡

当院でも1989年に初めてMRSAが口腔癌患者

の略疾から分離されたが､幸いにもその後院内に

継発することはなかった｡ しかし､1991年 5月か

ら散発的に発生するようになり､1992年4､5月

には連続 して5名からMRSAが検出された｡

そこで､今までに当院で経験 した11例のMRS

A検出患者につし､て感染成立の背景因子と発症患

者の治療経過および検出菌の細菌学的特徴につい

て検討 し､さらに､院内の汚染状況を知るために

1992年 6月に歯科病室､口腔外科外来､中央手術

室の環境検査と､そこに勤務する歯科医師および

看護婦を対象に保菌者検査を行ったのでその概要

を報告する｡
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表 1 MRSA検出患者内訳
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患 者 年 齢 性 別 診 断 名 検出 日 発 症 入院期間 挿入チューブ

A 55y M 上撃癌 1989.1 辛 134日 ①②③④
B 66y M 下顎癌 1991.5 + 18 ○ ○

C 56y M 下顎癌 1991.5 + ･17 〇〇〇〇D 3M F 唇顎口蓋裂 1992.1 ** /
-E 76y F 悪性組織球腫 1992.4 - 78

G 2M F 唇顎口蓋裂 1992.4 ** /
H 65y M 口腔底癌 1992.5 - 36
Ⅰ 64y M 口峡咽頭癌 1992.5 - 120 ○∞一
∫ 70y M 上顎洞癌 1992.5 - 69 ∞
K 2M F ComeliadeLangsynd. 1992.5 ** /

*以前他の病院でMRSAが検出されたもの 1 ⅠVHカテーテル

**来院時にMRSAを保菌 していたもの

1.MRSA感染について

症 例

当院で経験 したMRSA検出患者は11例で､1

例は以前に他院にてMRSAが検出されており､

3例はすでに保菌者であった (表 1)｡

年齢は､入院時すでに保菌者であった裂奇形児

の3例を除くと55歳から76歳で平均65歳と高齢者

に多く､性別では男性7例､女性 1例であった｡

疾患別内訳では8例が口腔悪性腫癌で､3例が

唇顎口蓋裂あるいは口蓋裂であった｡悪性腫疾患

者ではほぼ全例が原疾患についての治療 (手術､

放射線療法､化学療法､放射線 ･温熱 ･化学療法

によるコンビネーション療法)直後にMRSAが

検出されていた｡ 1例は末期癌患者であった｡

検出材料は啄疾､膿汁､唾液が多く､鼻腔粘膜

液､優も少数例あった｡

入院時保菌者であった3例を除くと､MRSA

が検出されるまでの入院期間は最低17日､最高13

4日で平均65日であった｡また､全例に何らかの

体内留置カテーテルが留置されており､特にⅠV

Hカテーテルは88%の症例で使用されていた｡こ

の間に投与された抗生剤は表2の如くで､菌検出

前 2週間に全例で使用されており､その平均使用

日数は33日､1人当たり平均4種額の抗生剤が使

2 栄養チューブ

3 尿留置カテーテル
4 トロッカ カテーテル

表 2 MRSA検出前の使用抗生剤

連続抗生剤使用期間 平均 33日
1例当たり使用抗生剤数 平均 4種
抗生剤の種額 PCs

lstCEP
2ndCEP
3rdCEP
CBP
MCs
TCs
NewQNL
その他

頬

1phH一
件5

1
8
3
2
1
1
3
2

S

用されていた｡このうち抗生剤の種頬ではβ-ラ

クタム系が全体の約70%を占めていた｡また､β

ラクタム系のうち､第2世代セフェムは5例に､

第 3世代セフェムは2例に投与されていた｡

以上の症例のうち明らかにMRSA感染での発

症が認められたものは3例 (内1例は2回発症)

であった｡これら症例の概要を表3に示す｡症例

BはMRSA性腸炎と肺炎の既往があり､治癒 し

たとして当院に転院になった症例で､入院後再び

肺炎で発症 した｡症例Cは症例Bと同室で､術後

に創部感染で発症 し､別時期の入院では肺炎で発

症 していた｡このうち症例CとFは発症以前に第

3世代セフェムを投与されていた｡全症例 Pseu

domonas等との複数菌感染症であり､治療につ

いてはそれぞれ感受性のある薬剤を単独､もしく

は併用で用いていた｡その結果､症例Bの肺炎は
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表 3 MRSA感染発症例での分離菌､抗生剤患者性および使用役剤

患 者 抗生剤 CCAPMLCCOCEⅠCFASNAVFCEMⅠⅠMTMFLMPAOMTTBCM 使用抗生剤 転 帰分離菌 LZPPNOMXXⅠ MZMK LKMOCCOX X

B MRSA -一一一+-一一-一一一一一十十十十十 MⅠNO 緩 解柿 Str.intemedius ++++- +++ ABKVeill.parVula +++一十 十一++ + - NTL
_ 炎 Ps.maltophilia -.一十++一 十 十+

C MRSA 十 十十十十+- ~FMOX 治 癒
創 Se汀 atiaplymuthica -+一一-一 一 -一一-+++++ +MⅠNO

感染 E.faecalis 一十++一一一一十一一一 一一++十++ FMOX+NTL

C' MRSA 一一一一+一一----一一--+++++ ⅠPM 緩 解柿 E.faecalis -+++一一一一十一一十 十一十 +Ps.maltophilia --+++++ + + + VCM
衣 Ps.maltophilia --一一十 一 + +

F MRSA ---一一-------一一+++++ _ ⅠPM 死 亡

柿炎 ~ Ps.maltophiliayeast 一一十++- + -+- ++ +NTL

表 4 細菌検査での分離菌内訳

細 菌 株 数

Streptococcusspp. 64(23.5%)
Staphilococcusspp 21(7.7,)

S.epidermiedes 10(3.7 .)
その他 2(0.7 )

Pseudomonasspp. 15(5.5 )
Enterococcusspp. 12(4.4 )
Klebsiella 7(2.6 )
G(+)cocci 46(16.9 )
G(+)rods 21(7.7 )
G(-)cocci 10(3.7 )
G(-)rods 42(15.4 )
An aerobicbacteria 25(9.2 )
Yeast 9(3.3 )

1991.5-1992.5

緩解 し､症例Cの術後創部感染は発症後約 2週間

で治癒 し､後発の肺炎 (表 3C')は緩解 した｡

症例Fは癌末期の症例であったが､2種額の薬剤

を併用 した化学療法が奏功せず肺炎にて死亡 した｡

MRSA検出率と抗生剤感受性

表 5 MRSA検出患者での同時分離菌内訳

細 菌 涙 数

Streptococcusspp. 16(38.1%)
Pseudomonasspp. 7(15.9 )
S.epidermiedes 5(ll.4 )
Enterococcus 5(ll.4 )
Yeast -2(4.5 )
その他 9(20.5 )

MRSAの検出には､微量液体希釈法を用い､

NCCLS(NationalCommitteeforClinical

LaboratoⅣStandards米国臨床検査標準委員会)

の判定基準によりオキサシリン4/∫g/ml≦､

およびメチシリソ16fJg/ml≦の場合にMRS

Aとした｡

MRSAが集中 して検出された1991年5月から

1992年5月までの1年 1カ月間に当院で行われた

細菌検査での分離菌は261件､272株でブ ドウ疎菌

は21株 (7.7%)であった (表 4)｡そのうちMR

SAは10株で全分離菌の3.3%､ブ ドウ球菌の42.
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抗 生 剤

B

C

D

E

F

G

H

i

J

K

CEZ PIPC LMOX CMX CLI IPM FOM
CCL AMPC MINO CTM OFX EM CAZ

随等謂監督案荘昏 匪 聴 取 露 昏 立

番 (-) 国 (++) 専 (+++)

図 1 検出MRSAでの薬剤感受性

9%を占めていた｡また､MRSAが検出された

検体か らはMRSAのほかに Pseudomonas,

streptococcus,Enterococcus属などが分離され

ていた (表 5)｡

MRSAの抗生剤感受性試験ではペニシリソ系

やセフェム系などのβ-ラクタム系のみならず多

くの薬剤に対 して耐性を示 した｡感受性があった

薬剤はM INO (√ミノサイクリソ)､AMK (ア

ミカシン)､ST合剤､NTL (ネチルマイシン)､

ABK (アルベカシソ)､VCM､の計6薬剤で､

検出時期が重なっていた7例では同じ感受性を示

していた (図1)｡

2.汚染状況について

対 象

環境検査は歯科病室のMRSA患者隔離に使用

中の病室､一般病室､処置室､食堂､便所､洗面

所など40か所､中央手術室の床､麻酔器､蛇管な

ど12か所､口腔外科外来の感染患者用ユニット､

表 6 環境検査の対象および方法

対象 歯科病室､中央手術室､口腔外科
外来､計60ヶ所

検体採取方法 フー ドスタソプ(TGSE寒天)
による拭き取 り試験

使用培地 (9TGSE寒天培地
(参MRSAスク1)-ソ培地

薬剤感受性試験 微量液体希釈法

ST ABK
AMK NTL VCM
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一般ユニット､採血コーナーな

ど8か所の計00か所について行っ

た｡保菌者検査は､そこに勤務

する歯科医師51名､看護婦31名

について行った (表 6､7)0

検査方法

環境検査はTGSE寒天培地

を用いたスタンプ試験で行い､

培養された黄色ブドウ球菌をオ

キサシリン6pg/ml含有の

MRSAスクリ-ソ培地に接種

し35℃24時間好気培養を行った｡

その結果発育したものをMRS

A､発育 しなかったものを M

SSA (Methicillin-SensitiveS.aureus)と

判定 した｡保菌者検査は好気性菌用滅菌カルチュ

レットで鼻腔前庭をスワップした後､マンニット

食塩寒天培地に接種 し黄色ブドウ球菌を培養 し､

これを同様にMRSAスクリ-ソ培地に接種 し判

定 した｡

結 果

環境検査の結果､歯科病室ではMSSAが40か

所中10か所で､MRSAは4か所で検出された｡

うち3件はMRSA患者隔離に使用中の病室であ

り､ 1件は食堂のテーブルから検出された｡口腔

外科外来､中央手術室からは検出されなかった

(表8)｡
一方､保菌者検査では被検者の約30%にMSS

Aが検出されたがMRSAは認められなかった

(表 9)｡
考 察

近年､MRSA感染症は院内感染症として多く

表 7 保菌者検査の対象および方法

対象 (∋歯科医師 51名
(参看護婦 31名

検体採取方法 綿棒による鼻腔前庭の拭き取 り

使用培地 (Dマソニット食塩寒天培地
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検 査 部 位 # L MSSA MRSA

口腔外科外来 声′~ 0 ＼つ o(秩)

中央手術室 12 0 0

* 検出部位 MRSA患者隔離中の病室 3
食堂

2,000

1･000. _"""" ___-I-･･---I-

0 1 1
87 88

】 1 1

89 90 91

年度

＼＼

図 2 ]987年～1991年までの 5年間に当院で使用 された

セフェム系抗生剤の年次別推移

1990年から第3セラェム剤の使用量が増加 している｡

の病院で問題となっており､歯科口腔外科領域か

らの報告も幾つか散見される10･12)｡ 原田ら10)は19

91年4月から1992年2月までの11ヶ月間に12例の

MRSA保菌者が検出されたと報告 している｡当

院では1989年に最初のMRSAが検出されたが､

幸いその後継発することなく経過 していた｡ しか

し､1991年から1992年にかけて急に多発した｡こ

れは当院において第3世代セフェム剤の使用量が

増加 した時期とほぼ一致 していたが､その使用量

は全抗生剤の使用量に比べると少なく､因果関係

は明らかでない (図2)｡しかし､1990年から199

1年にかけて第 3世代セフェム剤の増加がみられ､

これがMRSA感染の背景因子の一つとなってい

ることは否めない事実であろう｡

MRSAの検出頻度は全分離菌中3.3%でブ ド

ウ球菌の42.9%を占めていた｡この頻度について

は施設間で20%から80%と差がある11)が､ちなみ

に口腔外科では､米森ら12)がほぼ60%前後で推移

していると述べている｡

表 9 保菌者検査結果

対象 敬 MSSA 如RSA

口腔外科外来 歯科医師 23 8 一0(名)

看護婦 5 3 0

中央手術室 歯科医繭 9 4 0

看護希 9 0 0

歯科病室 歯科医師 19 4 0

MRSA患者の原疾患は当院では圧倒的に悪性

腫癌が多かった｡この点については､MRSAが

Compromisedhostに発生 しやすいとする一般

的傾向と一致 している｡すなわち癌治療は手術､

放射線､化学療法など宿主に大きな侵襲を与え､

全身および局所の抵抗力を減弱させる｡また一方

で､入院期間が長 くなり､他の疾患に比較 してM

RSA感染の棟会が極めて高いことなどがその原

因となる｡その他､特に口腔癌の特徴として術後

や放射線､化学療法中の呼吸､阻噂､嚇下障害に

より気管切開や､非経口的栄養管理がなされるこ

とが多く､口腔､咽喉頭の自浄性が低下 している

こともその一因として挙げられよう｡ 当院で検出

されたMRSA患者のうち気管切開していたのは

1例であったが､経管栄養または ⅠVHでの栄養

管理はほぼ全例に行われていた｡

入院期間との関係では､30日以上の入院で検出

率が増加するといわれているが2)､入院からMR

SA検出までの期間は平均65日であった｡

当院で検出されたMRSAは入院時すでに保菌

者であった一部を除くと同じ薬剤感受性を示 して

いた｡この中には発生時期が一致しているものや､

患者同士が同室であった症例があり､院内感染の

可能性が示唆された｡しかし､当院ではMRSA

のファージ型､コアグラーゼ型分煩などを行って

いないため､同じ菌株由来であることは証明でき

なかった｡

治療に関しては､MRSA感染は緑膿菌など幾

つかの菌との混合感染が多く､そのMRSAが単

なるcolonizationなのか起炎菌となっているか

の見極めが問題となる13)｡ 実際にMRSA感染の

発症が認められ治療を行った3例でも3種塀以上
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の菌が同時に検出されていたため､それぞれの感

受性を考えての抗生剤の投与が行われていた｡治

療効果は肺炎の2例､創感染の1例は治癒および

緩解を得たが､肺炎の1例は死亡 している｡MR

SA肺炎の死亡率は高齢者で10%と報告されてい

るが､口腔領域の悪性腫疹などでは手術後に嘩下

機能が低下し誤蕪性肺炎を起こす可能性が高いの

で注意を要すると思われる14)｡

また､今回治療効果のあった症例でもMRSA

の除菌はできなかった｡このようなMRSA保菌

者については､抗生剤による除菌はあまり期待で

きないので､当院では除菌のための積極的な治療

は行わず､発症を予防するため全身管理に努め､

その増殖を促すようなチューブ額は早期に抜去す

るようにしている｡

MRSA汚染状況の調査は最も継発した月の翌

月に行った｡その間院内感染予防に積極的に取 り

組んでいたにもかかわらず､MRSA患者病室か

らの検出はいたしかたないとしても食堂からも検

出され､病棟内にMRSAが尚定着 している可能

性が示唆された｡当院の食堂は食物を調理 し提供

する場所ではないが､付き添い､見舞い客､医療

従事者が多く出入りするので病棟全体にMRSA

をまき散らす可能性がある｡その他､MSSAが

数 カ所から検出されており､食堂以外にもMRS

Aが生息している可能性があると考えられた｡以

上の結果をふまえて､食堂のテーブルについては､

1日数回グルコソ酸クロル-キシジソアルコール

(-キザックアルコールR)で清拭するほか､塩

化ベンザルコニウム加エタノールの速乾性擦式手

指消毒剤 (ウエルパスR)を置き食堂を利用する

人に手洗いの励行を実施することとした｡また､

シーツ交換については交換する際必ずマスク､帽

子､手袋を着用する事としている｡

保菌者検査では､MRSA保菌者は皆無であっ

たが､MSSA保菌者は30%にもおよび､ポビド

ンヨー ドによる合欺､鼻腔清掃および耳鼻科疾患

の治療など奨励 している｡また､1回の検査で検

出されなかったからといってMRSA保菌者がい

ないとは限らないので､今後も定期的な検査が必

要と思われる｡
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感染予防対策としては､今までは ｢国立大学病

院における院内感染対策｣に準じて対応 してきた｡

しかし､今回の継発を機にMRSA対策について

も本院の院内感染対策実施要項に組み入れ､これ

に従い業務を行っている｡

一般的にブドウ球菌は湿潤 したところを好み､

容易に皮膚､粘膜に定着する為､医療従事者につ

いてはポピドソヨー ドによる手洗いに加え含軟､

鼻腔内の清掃を積極的に施行するほか､MRSA

患者の隔離､施設の頻回の消毒､ディスポーサブ

ル器具の使用など感染経路を絶つ注意を払ってい

る｡

これに加え､MRSA感染の発現を予防すると

同時に感染が疑われた際に適切な治療を行う必要

がある｡抗生剤については 1､MRSAを誘導 し

やすい抗生剤を第一選択としない ,2､抗生剤の

投与量､投与期間を適切に設定する､の2点が挙

げられる｡

カテーテル額については口腔外科という特殊性

から､術後に経口摂取ができない患者も多く､こ

れらの患者に経鼻栄養チューブや ⅠVHを用いる

機会も多いが､適応を考えて使用 し､留置期間を

最小限にとどめなくてはならない｡

また､手術や放射線治療の予定があり免疫機能

が低下することが予想される患者については､全

身管理に現在以上に配慮する必要があり､Comp

romisedhostが予測される患者に手術を行う場

合には､予め患者の常在菌層を把握 し､術後の抗

生剤選択の参考とすることも意義あることと思わ

れる15)｡

お わ り に

当院では現在までに11名のMRSA患者を認め

ている｡うち発症例は3例に過ぎないが､単に保

菌者であってもhostの免疫力が低下 しているこ

とが多く､慎重に対処する必要があると思われた｡

また､手洗いの励行といった基本的な感染予防

が､今回のMRSA感染の継発を機に見直される

こととなったが､今後も定期的な検査を重ねて医

療従事者の啓蒙に努め､感染対策を進めていく必

要性があると思われた｡
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