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30 代 外国人女性
主訴：下肢の疼痛と痒み
既往歴：アトピー性皮膚炎．その他，特になし．
現病歴：12 月 20 日インド渡航中に両下肢の疼痛，かゆみ，熱感，腫脹が出現した．23 日現地の薬局で

購入した抗菌薬を内服開始した（詳細不明）．27 日症状の改善が乏しく現地の病院に入院となった．入院
後抗菌薬の経静脈投与を行い，その後，症状が改善し経口の抗菌薬へ変更となり 31 日に退院となった．
翌年 1 月 6 日，日本への帰国当日に，再度かゆみが出現し，日本への飛行機の中で両側下腿のかゆみが強
くなり疼痛も加わるようになった．1 月 8 日，当院の皮膚科外来に受診した．

生活歴：数年前に来日し，以後，日本に在住．職業は英語教師．飲酒歴なし，喫煙歴なし
アレルギー歴はアトピー性皮膚炎以外になし．常用薬なし．
初診時現症：血圧，脈拍未測定，発熱なし．身長 162.2cm，体重 95.3kg，BMI 37．胸腹部は所見記載

なし．皮膚所見は両側下腿にくるみ大の硬結を伴う散在性の紅斑を認める．紅斑は腫脹，熱感があり，中
央部には滲出を認める．同部位の排膿を試みたが，内容物は吸引されず．

検査所見：血液検査；WBC 18900�μL（Neut
84.0%，Lym 7.4%，Mono 5.1%，Eos 2.2%），RBC
443×106�μL，Hb 12.8g�dL，Plt 40.9×104�μL，AST
17U�L，ALT 16U�L，LDH 247U�L，BUN 10.1mg
�dL，Cre 0.53mg�dL，CPK 29U�L，Glu 124mg�
dL，CRP 15.5mg�dL，RPR 陰性，TPLA 陰性，HBs
Ag 陰性，HCV 抗体陰性，HIV 抗体陰性．

微生物検査：皮膚膿 グラム染色所見はグラム陽
性球菌が 1＋，WBC 1＋で貪食像は認めず．培養結
果は Staphylococcus aureus 2＋（感受性結果は Table
1 参照）．

その後の外来経過：
初診時には，insect bite とそれに 2 次感染が起

こっていると判断され，cefazoliu（CEZ）2.0g�日
の投与を行い，連日外来通院することとなった．そ
の後，疼痛や発赤は徐々に改善傾向となった．数日
後，培養結果（上記）が判明したが，CEZ の投与
で所見が改善していることから外来医は培養で判明
した MRSA 株は原因菌ではないと判断した．治療
開始 7 日目より cefditoren pivoxil（CFPN-Pl）1 回
100mg 1 日 3 回の内服へ変更し下肢の症状は改善
し，合計 14 日間の治療で終了た．

しかし，治療終了 1 週間ほど経過したところ，上
肢に症状が出現し発赤，腫脹，熱感を伴う紅斑が多
数散在性に出現し，1 月 28 日再診となった．

再診時身体所見：血圧 110�70mmHg，脈拍 78�
min，体温 36.6℃，胸腹部：特に異常なし

皮膚所見：両側前腕にくるみ大の硬結を伴う紅斑
が散在．中央部より滲出あり．腫脹，熱感を認め，
浮腫状．圧迫すると中心部より膿を多量に排出し
た．

再診時検査所見：血液検査；WBC 17000�μL
（Neut 84.6%，Lym 9.2%，Mono 5.0%，Eos 1.1%），
RBC 432×106�μL，Hb 12.3g�dL，Plt 43.4×104�μL，
AST 17U�L，ALT 12U�L，LDH 190U�L，BUN
12.7mg�dL，Cre 0.51mg�dL，CRP 17.3mg�dL

微生物検査：上肢前腕の皮膚膿 グラム染色では
グラム陽性球菌が 1+, WBC 1＋で貪食像は認め
ず．同定結果は aureus．菌量は 2＋．（感受性結果
は Table 2 参照）

入院後経過：
入院後，MRSA による多発皮下膿瘍と診断し経

静脈的な vancomycin（VCM）2g�日と fosfomycin

症例 2
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Table 1 下肢より検出されたStaphylo�
coccus aureusの感受性結果

判定MIC薬剤

R＞2MPIPC
R＞8ABPC
R＜4CEZ
R＜4CTM
R＜2CPR
R＜1IPM/CS
S2ABK
R＞4EM
S＜0.5CLDM
S＜2TEIC
S＜2VCM
R＞4LVFX
S＜2ST

MPIPC : oxacillin, ABPC : ampicillin, CEZ : ce-
fazolin, CTM : cefotiam, CPR : cefpirome, 
IPM/CS : imipenem/cilastatin, ABK : arbek-
acin, EM : erythromycin, CLDM : clinda-
mycin, TEIC : teicoplanin, VCM : vancomycin, 
LVFX : levofloxacin, ST : sulfamethoxazole-
trimethoprim

Table 2 上肢より検出されたStaphylo�
coccus aureusの感受性結果

判定MIC薬剤

R＞2MPIPC
R8ABPC
R＜4CEZ
R＜4CTM
R＜2CPR
R＜1IPM/CS
S2ABK
R＞4EM
S＜0.5CLDM
S＜2TEIC
S＜2VCM
R4LVFX
S＜2ST

Fig. 1 入院時の上肢感染部位

（FOM）4g�日の投与を行った．VCM は血中濃度
測定を行いトラフ 15μg�mL を目標とし治療開始 3
日目より 4g�日へ増量した．その後，両側上肢前腕
の皮膚所見は徐々に改善した．入院第 5 病日に左前
腕が硬結となり切開したところ他の発赤部位と皮下
で交通していたことが確認された．入院第 10 病日
に VCM による薬剤熱を認めたため，clindamycin

（CLDM）450mg�日へ変更し退院となった．外来で
CLDM 14 日間の内服治療を行った後，症状が消失
し終診となった．治療期間は合計 24 日間行った．

（Fig. 2 参照）
健常成人に発症した難治性の MRSA 皮膚感染症

で，経 過 よ り 市 中 感 染 型 MRSA（Community-
Associated MRSA：CA-MRSA）感染症と診断し
た．CA-MRSA は，薬剤感受性が比較的保たれてい
ることが特徴であり，分離された MRSA 株は多く
の抗菌薬に感性であった．解析を進めたところ，
SCCmec type V，PVL（＋）であり，細菌学的にも
CA-MRSA と判断した．最終的に市中感染型 MRSA
による多発皮下腫瘍と診断した．
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Fig. 2 入院後経過
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Fig. 1 MRSAとは

CDC : Centers for Disease Control and Prevention

“本症例の疑問点”から“研究的考察”へ

本症例は，黄色ブドウ球菌による皮膚感染症であ
り，外来診療では特に珍しいケースではない．とこ
ろが，健常人の黄色ブドウ球菌感染症にしては治療
に難渋し，再発を繰り返した．解析の結果，
community-associated MRSA（CA-MRSA）による
感染症という結論に至ったわけであるが，一体 CA-
MRSA と は 何 で あ る の か．hospital-associated
MRSA（HA-MRSA）と比べ，具体的には何が異な
るのか．“本症例の疑問点”から“研究的考察”ま
で，現在分かっていることを検討した．

1．CA-MRSA感染症の細菌学的特徴は？
1）MRSAとは

MRSA （ methicillin-resistant Staphylococcus

aureus）は，メチシリンに代表される β ラクタム系
抗菌薬に耐性を示す黄色ブドウ球菌である．メチシ
リン耐性遺伝子領域（staphylococcal cassette chro-
mosome mec : SCCmec）と呼ばれる DNA が存在
し，この SCCmec上に mecA遺伝子を有する事で，
メチシリン耐性を獲得している．多剤耐性であるこ
とが多く，院内感染症の主要原因菌のひとつであ
る．

What is CA-MRSA?

Staph and MRSA can also cause illness in per-
sons outside of hospitals and healthcare facili-
ties. MRSA infections that are acquired by per-
sons who have not been recently（within the
past year）hospitalized or had a medical proce-
dure（such as dialysis, surgery, catheters）are
know as CA-MRSA infections. Staph or MRSA
infections in the community are usually mani-
fested as skin infections, such as pimples and
boils, and occur in otherwise healthy people.

2）CA-MRSA
米国 CDC（Centers for Disease Control and Pre-

vention）では，CA-MRSA を「医療機関に関係な
く健常人に感染した MRSA」と定めている．これ
が一般的な CA-MRSA の定義と考えるが，この定
義は疫学的なもので細菌学的な特徴には触れられて
いない．近年 CA-MRSA の細菌学的特徴が明らか
にされてきており，細菌学的な特徴から MRSA の
タイプ分けがなされている．方法としては SCCmec
typing をはじめ，パルスフィールドゲル電気泳動

（Pulsed field gel electrophoresis : PFGE）や，MLST
（Multilocus sequence typing）などがある．SCCmec
は二つの主要な遺伝子複合体（mec遺伝子複合体お
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Table 1 SCCmec typing1）

mec遺伝子複合体ccr遺伝子複合体SCCmec型

B1（A1B1）I
A2（A2B2）I I
A3（A3B3）I I I
B2（A2B2）I V
C25（C）V
B4（A4B4）V I
C15（C）V I I
A4（A4B4）V I I I

Table 2 代表的な菌株のタイピング

PVLSCCmec typingMLSTPFTs菌株

－I I型ST5USA100New York/Japan clone
＋I Va型ST8USA300米国流行株
+I Va型ST1USA400MW2

Table 3 日本におけるCA-MRSAの疫学

新潟宮城・京都・佐賀関西岡山

膿痂疹健常児膿痂疹 疾患
84231/818（28.2%）8840Staphylococcus aureus

16/84（19%）44/818（5.4%）45/88（51.1%）7/40（17.5%）MRSA
 7/84（8.3%）14/818（1.7%）――SCCmecI V型
2003年-2004年2001年-2002年1999年6月-1999年9月1997年-2002年期間

Takizawa et al11）Hisata et al10）Yamaguchi et al9）Yamasaki et al8）引用

よび ccr遺伝子複合体）から構成され，その組み合
わせにより，現在では I 型から VIII 型まで type が
分けられている（Table 1）1）．CA-MRSA は SCCmec
IV 型であることが多く，HA-MRSA の代表的なク
ローンである New York�Japan クローンは SCCmec
II 型である．PFGE は染色体を制限酵素で切断し，
その fragment の泳動パターンの違いで菌株の相同
性を鑑別する方法であり，地域内での伝播や流行株
の解析によく用いられる．米国 CDC は PFGE によ
る MRSA のタイプ分けを行っているが，近年パル
スフィールドタイプが USA300（SCCmec IVa 型）の
CA-MRSA が全米で急増しており，問題となってい
る2）．MLST は染色体上の 7 つの遺伝子の一定部分
の塩基配列を基に sequence type を決定し，それを
比較解析し相同性に基づき分類する．データベース
が確立しており，世界中の菌株と比較する事が出来
る．USA300はST8，New York�Japam cloneはST5
に分類されている（Table 2）．

2．CA-MRSAの病原因子は？
CA-MRSA は，致死性感染症を引き起こすことが

あり，その病原因子に関しては様々な議論がなされ
てきた．未だ不明な点が多く存在するが，代表的な
ものを記載した．
1）Panton-Valentineロイコシジン（Panton-Valentine
leukocidin : PVL）

PVL は黄色ブドウ球菌が産生する好中球溶解毒
素の一種であり，重要な病原因子として注目されて
いる3）．従来の HA-MRSA は PVL を産生しないこ
とが多いが，CA-MRSA は PVL を産生することが
多く，CA-MRSA の一つの特徴と考えられている．
好中球に作用し，溶解・アポトーシスを引き起こ
し，好中球を破壊することで感染宿主の免疫力を下
げ，病原性を発揮すると考えられている4）．動物実
験の報告では PVL の病原性に関して意見が分かれ
ているため結論は出ていないが，PVL は CA-MRSA
の高病原性を説明する有力な候補のひとつである．
2）アルギニン代謝系可動性遺伝子構造（ACME）

ACME（アルギニン代謝系可動性遺伝構造）は
現在米国で流行している USA300 の染色体上で初
めて確認された．その機序としては，MRSA の接
着や侵入を助けると考えられているが，現時点では
詳細は不明である5）．
3）細胞溶解ペプチド（cytolytic peptide）

細胞溶解ペプチドは全ての MRSA が産生するペ
プチドで，PSMs（phenol-soluble modulins）とも
呼ばれる．CA-MRSA が PSMs を多量に分泌する
と，菌の病原性を強め，病態に大きく影響するとい
われている6）．
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Table 4 CA-MRSAのリスクがある集団13）

Risk groups

小児＜2歳
運動選手（特に接触するスポーツの競技者）
注射薬使用者
同性愛者
軍人
囚人
獣医，ペット所有者，養豚家
インフルエンザ感染後や重症肺炎後の患者
皮膚・軟部組織疾患を合併している患者
CA-MRSA感染の既往がある
抗菌薬の使用歴（特にキノロン系，マクロライド系）
がある

Table 5　CA-MRSA感染症に対する抗菌薬療法7）

Note耐性化

・主に皮膚・軟部組織感染に対して良好な治療成績を示している．3-24%CLDM
・皮膚・軟部組織感染の原因菌を広くカバーしている．
・Dテストが必要（EMが耐性の場合，誘導耐性が起こる可能性がある）
・CA-MRSAに対してよく使用される．9-24%MINO
・A群溶連菌に効かない
・皮膚・軟部組織CA-MRSA感染に対して内服療法が適している．0-10%ST
・A群溶連菌感染が疑われる際は他の抗菌薬を考慮．
・他の有効薬剤と併用すべき．＜1%RFP
・皮膚・軟部組織感染，肺炎に適応がある．＜1%LZD

CLDM: clindamycin, MINO: minocycline, ST: sulfametazole-trimethoprim, RFP: rifampicin, LZD: linezolid

上記以外にも CA-MRSA 感染の病態に結び付く
病原因子はいくつか報告されているが，本来，黄色
ブドウ球菌は多数の病原因子を有する菌種であり，
各病原因子の実際の病態への関与についてはまだ結
論は出ていない．現時点ではこれらの病原因子がと
もに作用しあって，病原性を発揮していると考えら
れている．

3．日本および欧米におけるCA-MRSAの疫学的特
徴は？

1）米国におけるCA-MRSA調査
米国では，1990 年代に USA400 と呼ばれる CA-

MRSA が致死性肺炎を引き起こし話題となった
が，現在は USA300 と呼ばれる CA-MRSA が全米
各地で蔓延しており，問題となっている．米国で
2004 年に行われた調査では，皮膚・軟部組織感染
症から検出された黄色ブドウ球菌のうち 78％ が
MRSA というものであり，驚くべきことに解析さ
れた MRSA のうち 97％ がパルスフィールドタイ

プ：USA300 の同一クローンという結果であっ
た2）．USA300 は SCCmec IVa 型，PVL 陽性の菌株
で，基本的には皮膚疾患を中心に感染症を引き起こ
すが7），稀に壊死性肺炎に至り，この場合致死率は
高い．
2）日本におけるCA-MRSA調査

日本においては CA-MRSA の現状を詳細に検討
したデータは少ない．過去の疫学的な調査をまとめ
てみると，皮膚・軟部組織感染症から分離された黄
色ブドウ球菌のうち，MRSA が占める割合は 17～
51％ であるが，結果に少々バラつきがある（Table
3）．地域性もあるため，全国的な疫学調査が望まれ
る．新潟の報告では，CA-MRSA のうち，SCCmec
IV 型は 44%，PVL 陽性株は 1 株のみ（6%）とい
うことであった．日本における CA-MRSA は皮膚・
軟部組織感染症を引き起こすが，ほとんどが PVL
陰性である．MLST は ST89，ST91 であることが
多く12），米国の CA-MRSA（特に USA300）とは異
なりこのタイプは病原性が強くないと考えられてい
る．ただし，日本においても小児の致死性重症肺炎
の報告があり，感染を引き起こした菌株は ST30，
SCCmec IV 型，PVL 陽性であった．このタイプは
病原性が高いと考えられ注意が必要である．CA-
MRSA の中にも様々なタイプが存在することを
知っておく必要がある．

4．現場でCA-MRSAをどのように疑うか，診断す
るか？

1）皮膚・軟部組織疾患
皮膚・軟部組織感染症を診療した場合，原因菌と

し て は S. aureusや Streptococcus pyogenesを 考 え
る．ここで問題となるのは S. aureusが MSSA か
MRSA かということだが，残念ながら症状から鑑
別することは難しい．ただし，再発する，適切な治
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療（ドレナージ，抗菌薬投与）に反応が悪い，過去
に抗菌薬使用歴（特にキノロン，マクロライド），
家族内・スポーツチーム内での流行等があった場合
は積極的に CA-MRSA を疑うべきである（Table
4）．
2）CA-MRSAの院内への浸透

院内にも，CA-MRSA が浸透している可能性は十
分あるが，院内で分離された MRSA を CA-MRSA
由来のものと同定することは容易ではない．SCCmec
IV 型を CA-MRSA として扱う分け方もあるが，必
ずしもその分け方が菌の特徴を表しているとはいえ
ない．SCCmec IV 型ということだけで，病原性が
強いとは言えず，薬剤感受性が良好なことを考える
と，むしろ治療という意味では抗菌薬の選択肢が増
える可能性もある．

5．CA-MRSA感染症に対する抗菌薬療法は？
1）CA-MRSAの薬剤感受性

HA-MRSA とくらべ，薬剤感受性は良好である
ことが CA-MRSA の特徴であるが，近年，欧米で
は CA-MRSA の耐性化が進んでいる．日本におい
てはペニシリン・セフェム系抗菌薬以外の薬剤は感
受性良好であると言われてきたが，最近はアミノグ
リコシドやキノロン系抗菌薬に耐性の菌株が分離さ
れている．
2）CA-MRSA感染症に対する抗菌薬療法

皮膚・軟部組織感染症の治療は，切開・ドレナー
ジが基本である．CDC や英国のガイドラインでは，
蜂窩織炎がある場合や治療抵抗性の場合は抗菌薬の
投与が推奨されている13）．抗菌薬は clindamycin

（CLDM），minocyclin（MINO），sulfametazole-
trimethoprim（ST）合剤の投与が推奨されるが，
深部感染症の場合は，linezolid（LZD）の投与や，
vancomycin（VCM）と CLDM の併用が推奨され
ている．また，使用に際して注意が必要な点がある

（Table 5）．一点目は，MINO，ST 合剤は S. pyogenes
に感受性がないため，皮膚・軟部組織感染症に対し
てエンピリック治療を行う際は選択すべきでないと
いうこと．もう一点は，薬剤感受性試験において，
CLDM 感受性であっても，erythromycin（EM）耐
性の場合は，D テストが必要であることである．

6．欧米ではかなりの死亡例が出ているが，重症化
要因は？

1）米国におけるCA-MRSA重症感染症
欧米における PVL 陽性 CA-MRSA による死亡例

は増加しつつある．致死的な疾患としては壊死性肺

炎と敗血症が挙げられる．米国においては ST1
（USA400，SCCmec IVa 型），ST8（USA300，
SCCmec IVa 型），欧州においては ST80，ST30，
台湾においては ST59 などが，壊死性肺炎や敗血症
を引き起こしている．特に米国では，USA300

（SCCmec IVa 型，PVL 陽性）が蔓延しており，こ
の様な背景から，CDC では CA-MRSA を最も注意
すべき感染症の一つとして挙げている．英国におい
ては，米国の様な PVL 陽性同一クローンの蔓延は
進んでいないが，ガイドラインでは CA-MRSA 感
染症を疑った際，PVL 陽性か否かが治療方針を決
める際のひとつの指標になっている．
2）日本におけるCA-MRSA重症感染症

日本においては 2009 年に PVL 陽性 CA-MRSA
による重症肺炎死亡例が報告されている14）．既往歴
のない 1 歳 4 カ月の小児であり，本邦で初めての典
型的な CA-MRSA による死亡例であった．この菌
株は ST30，SCCmec IVa 型であったが，その後も
ST30 の CA-MRSA による重症感染例が報告されて
いる．このタイプの CA-MRSA は，日本において
検出頻度の高い PVL 陰性の CA-MRSA とは区別す
る必要があるかもしれない．今回の症例はインド帰
りの感染例であった．インドにおいても同じ
SCCmec V 型の CA-MRSA 感染症例が報告されて
おり，MLST も ST772 で一致したため16），輸入感
染症の可能性が高い．USA300 による輸入感染例も
報告されている15）．今後，病原性の高い菌株が輸入
され，広がる可能性もあるため，菌株の動向に関し
ては注意深く監視していく必要がある．臨床の現場
で，難治性の MRSA 感染症を診療した場合は，こ
うしたタイプの CA-MRSA が関与している可能性
も考える必要があり，積極的に解析を進めるべきで
ある．

7．次に必要な，現場で実施できる臨床研究は？
I． 日本における CA-MRSA の広がりは？
II． 国内で分離される CA-MRSA の特徴は？
III．国内での CA-MRSA 感染症の病像は？
IV．CA-MRSA の容易な鑑別法は？
V． PVL の容易な検出法は？
VI．CA-MRSA 感染症に適した抗菌薬療法は？
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