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要 約

目 的：メチシリン耐性黄色ブドウ球菌(Methici-

llin-resistant ；MRSA)保菌

ハイリスク患者およびMRSA感染症発症患者を対象と

して前眼部MRSA検出と鼻前庭からのMRSA検出の

関連について検討した．

対象と方法：MRSA保菌のハイリスク患者( 例)お

よびMRSA感染症発症患者( 例)を対象として，前眼

部(結膜囊，眼脂)と鼻前庭から検体を採取し細菌学的調

査を行った．

結 果：前眼部MRSA保菌患者 名のうち 名(

)で鼻前庭にMRSAを保菌しており，その保菌率は

前眼部MRSA非保菌患者の鼻前庭MRSA保菌率

と比べて有意に高かった(p＜ )．前眼部および鼻前

庭におけるMRSA検出の有無に関する一致率は，Co-

hen’s Kappa＝ と 良い一致率」であった．また

前眼部MRSA感染症を発症した 例すべてで鼻前庭よ

りMRSAを検出し，前眼部MRSAが陰性化した後も

長期にわたって鼻前庭MRSAが陽性であった．

結 論：前眼部と鼻前庭におけるMRSA保菌につい

て両者の強い関連性が示された．(日眼会誌 ： ―

， )

キーワード：メチシリン耐性黄色ブドウ球菌，角膜感染

症，結膜炎，鼻前庭，保菌
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Abstract

：To study the relationship between ocu-

lar surface colonization or infection and nasal car-

riage of methicillin-resistant

(MRSA)among patients at high risk of infec-

tion and those who have already been infected.

：We isolated MRSA from
 

ocular surface and anterior nares in patients at
 

high risk of MRSA colonization and from patients
 

who had developed an active MRSA ocular infection
 

in the conjunctiva.

：Of the patients who were carriers of
 

conjunctival MRSA, patients( )were found to
 

be carriers of MRSA in the anterior nares. This
 

ratio of nasal carriers is very high compared to the

in 28 patients without MRSA in the conjun-

ctiva.All cases who had active infections of MRSA
 

in the cornea or conjunctiva showed MRSA from
 

the nares.Even after MRSA was negative in their
 

eye lesions,MRSA colonization in their nares con-

tinued for a long time.

：A significant relationship exists bet-

ween MRSA in the ocular surface and MRSA found
 

in the nares.

Nippon Ganka Gakkai Zasshi(J Jpn Ophthalmol
 

Soc ： ― , )

Key words：MRSA, Corneal infection, Conjuncti-
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緒 言

我が国では1980年代より，臨床材料から検出される

細菌の中でメチシリン耐性黄色ブドウ球菌(Methicillin-

resistant Staphylococcus aureus；MRSA)の頻度が増加

し，眼科領域でも1980年代後半よりMRSAによる眼

感染症が報告されるようになった ．稲垣らは，京都府

立医科大学附属病院眼科(以下，当科)において1996年

から2001年の6年間における細菌培養結果をレトロス

ペクティブに解析し，細菌陽性検体中に占めるブドウ球

菌の割合は平均58.3％で，その中でメチシリン耐性ブ

ドウ球菌の占める割合は1996年の43.8％から次第に増

加して2001年には86.4％に達したと報告している ．

一般に黄色ブドウ球菌感染の感染経路としては，患者

の体に付着していた菌からの内因性感染と他人から感染

する外因性感染(交差感染)があるが，大部分が内因性感

染である ．そして内因性感染の感染源としては，鼻前

庭が最も多い ．以前より外科領域では，鼻前庭におけ

る黄色ブドウ球菌の保菌が術後感染症のリスクファク

ターとなることが指摘されていたが ，1990年代以降に

MRSAによる術後感染症が増加したことより，術前に

MRSAを含む黄色ブドウ球菌の鼻腔内保菌に注意する

ことが重要であるという認識が広まった．しかし，眼感

染症患者の鼻前庭におけるMRSAの保菌については調

べる限りにおいて報告がなく，これまでにあまり注目さ

れていない．

そこで今回，前眼部と鼻前庭のMRSA検出の関係に

ついて検討を行い，興味ある結果を得たので報告する．

対象と方法

1．前眼部MRSA保菌ハイリスク群における前眼部

と鼻前庭の細菌学的調査

当科で1996年から2001年まで行った細菌学的調査

をもとに前眼部MRSA保菌率の高かった角膜上皮移植

術後，瘢痕性角結膜上皮症および過去に前眼部よりM-

RSAあるいはMRSE(Methicillin-resistant Staphyloco-

ccus epidermidis)を検出した症例をMRSA保菌ハイリ

スク群とし，2002年7月から2003年6月の1年間に京

都府立医科大学角膜専門外来を受診あるいは眼科入院し

た患者のうち，インフォームド・コンセントのもとに検

体を採取できた35例において前眼部と鼻前庭の保菌を

調査した．明らかな感染症発症例は2．の対象症例と

し，本検討には含んでいない．35例の内訳は角膜上皮

移植術後が28例，角膜上皮移植術を行っていない瘢痕

性角結膜上皮症(Stevens-Johnson症候群，眼類天疱瘡

など)が4例，これら以外の疾患で過去に前眼部より

MRSAまたはMRSEを検出した既往のある症例が3

例である．結膜囊擦過物あるいは連続装用した治療用ソ

フトコンタクトレンズを前眼部検体とし，一方でスワブ

を用いて両鼻前庭の鼻毛を軽く擦過し，鼻前庭検体とし

た．検体はまず血液培養用の液体培地(BIO MÉRIEUX

社，バクテアラートFN培養ボトル )に入れ1日培養

し，さらにこれをチョコレート寒天培地に移して1日培

養したものから菌の検出を行った．細菌培養の結果に基

づき，前眼部および鼻前庭の保菌の関連についてχ検

定を用いて検討し，またCohen’s Kappaにより前眼部

MRSA保菌と鼻前庭MRSA保菌の一致率をみた．

2．眼部MRSA感染症患者における前眼部と鼻前庭

の細菌学的調査と経時的推移

2002年7月から2003年6月の1年間に前眼部MRSA

感染症を発症，あるいは診断された4例を対象とし，全

例よりインフォームド・コンセントを得て本調査を実施

した．症例は全層角膜移植術の抜糸後，治療的レーザー

表層角膜切除術後，Stevens-Johnson症候群に対する眼

表面再建術後が各1例1眼，難治性結膜炎が1例2眼で

ある．発症後定期的に結膜囊と両鼻前庭より検体を採取

し，前眼部と鼻腔内保菌の経時的推移を検討した．治療

用ソフトコンタクトレンズを連続装用している患者にお

いては滅菌 子を用いてコンタクトレンズをはずし，こ

れを培養に供して結膜囊の細菌検査とした．

結 果

1．前眼部MRSA保菌ハイリスク群における前眼部

と鼻前庭の細菌学的調査

前眼部MRSA保菌ハイリスク患者における前眼部の

ブドウ球菌陽性率は43％(35例中15例)であり，そのう

ちMRSAが 7例 20％，MSSA(Methicillin-sensitive
 

Staphylococcus aureus)が 1例 3％，CNS(coagulase-

negative Staphylococci)が7例20％であった．ブドウ球

菌以外の細菌は2例6％であり，細菌陰性症例は18例

51％であった．CNSを検出した7例のうちMRCNS

(Methicillin-resistant coagulase-negative Staphyloco-

cci)を5例に認めた(図1a)．一方，鼻前庭からは30例

86％にブドウ球菌を検出し，MRSAを8例23％に検

出した．その他にはMSSAを7例20％，CNSを15例

43％，ブドウ球菌以外の細菌を1例3％に認め，細菌

陰性症例は4例11％であった．CNSは鼻前庭の常在菌

であることから薬剤感受性試験は実施していない(図1

b)．前眼部MRSA保菌例7例のうち鼻前庭MRSA陽

性が5例78％，MRSA陰性が2例22％であった．前

眼部MRSA非保菌例28例のうち鼻前庭MRSA陽性は

3例11％であり，前眼部MRSA保菌例は非保菌例に比

べてMRSA陽性率が有意に高かった(p＜0.01)．一方，

鼻前庭でMRSAが陽性であった8例のうち前眼部MR-

SA陽性が5例，陰性が3例であった(表1)．前眼部お

よび鼻前庭からのMRSA検出についてCohen’s Kappa

でΚ＝0.626と 良い一致率」であった．
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2．眼部MRSA感染症患者における前眼部と鼻前庭

の細菌学的調査と経時的推移

症例1：59歳女性．全層角膜移植術後7年に連続糸を

抜糸したところ，抜糸後2日に角膜感染症を発症した．

急激な眼痛，流涙で受診し，創間の感染巣と強い結膜充

血，前房蓄膿を認めた(図2a)．1％アルベカシンおよ

びクロラムフェニコールの点眼を各2時間ごと，アルベ

カシン200mg/日の点滴を行い感染は速やかに軽快，治

癒した．発症時に角膜感染巣および結膜囊よりMRSA

を検出したが，治療開始後5日には結膜囊培養が陰性と

なり，以後1か月の時点でも陰性であった．一方，発症

後5か月の鼻前庭の培養でMRSA陽性であり発症後8

か月で陰性化した．

症例2：70歳女性．帯状角膜変性に対する治療的レー

ザー表層角膜切除術後4日に角膜感染症を発症した．瞳

孔領やや上方に感染巣を認め，この部の擦過物から

MRSAを検出した．1％アルベカシンの点眼6回/日と

バンコマイシン500mg/日の点滴を行ったが，コント

ロール不良の糖尿病があり治癒までに約2か月を要し

た．発症後4か月の鼻前庭の培養ではMRSA陽性であ

り，発症後7か月に陰性を確認した．

症例3：25歳女性．Stevens-Johnson症候群に対して

行った眼表面再建術(培養角膜上皮移植術＋表層角膜移

植術)後30日に，透明であった表層角膜移植片とホスト

との間に感染巣が出現した．眼脂培養からMRSAを検

出した．アルベカシンの点眼と点滴を行ったが，きわめ

て難治であり8か月後にようやく瘢痕治癒した．鼻前庭

の培養では発症時から常にMRSA陽性であった．

症例4：15歳男性．両先天白内障，先天無虹彩，右内

反症を前医にて診断され，内反症の手術目的で当科に紹

介された．右内反症手術の直前に右眼脂よりMRSAを

検出し，手術後にも両眼脂からMRSAを検出したた

め，0.5％アルベカシン点眼4回/日を開始した．アル

ベカシン点眼により眼脂は減量し，結膜囊培養が陰性に

なったが角膜びらんを生じたため点眼を休薬した．点眼

中止により角膜びらんは速やかに治癒するが，同時に眼

脂が増量した(図2b)．アルベカシンの点眼回数を減ら

して1回/日とし，オフロキサシン眼軟膏2回/日を併用

したところ，角膜びらんを生じずに結膜囊および鼻前庭

のMRSAが陰性となった．その後は児童福祉施設の診

療所に転院したが，調査開始後9か月において鼻前庭

MRSA陽性が確認された．

図 1 前眼部MRSA保菌ハイリスク群における前眼部および鼻前庭の細菌培養結果．

ａ：前眼部；結膜囊擦過物，または治療用SCLを検体とした．

ｂ：鼻前庭；滅菌スワブで鼻前庭を擦過し検体とした．

MRSA：Methicillin-resistant Staphylococcus aureus
 

MSSA：Methicillin-sensitive Staphylococcus aureus
 

MRCNS：Methicillin-resistant coagulase-negative Staphylococci
 

MSCNS：Methicillin-sensitive coagulase-negative Staphylococci
 

CNS：coagulase-negative Staphylococci

表 1 前眼部と鼻前庭のMRSA保菌の関連

前眼部MRSA

陽性 陰性 合計

陽性 5 3 8

鼻前庭MRSA 陰性 2 25 27

合計 7 28 35

(例)
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症例1から4の前眼部および鼻前庭におけるMRSA

検出の時間的推移を図3に示す．

全例において鼻前庭からMRSAを検出し，前眼部で

MRSAが陰性化した後も長期間鼻前庭MRSAが陽性

であった．調査開始後4年までの経過は，症例1と2が

再発なく完治したのに対して，症例3と4は鼻前庭から

MRSAが持続して検出されるとともに，MRSA結膜炎

の再燃を繰り返した．

考 按

前眼部MRSA保菌のハイリスク群と前眼部MRSA

感染症患者を対象に，前眼部と鼻前庭の細菌学的調査を

行った．前眼部MRSA保菌ハイリスク群では，前眼部

MRSA保菌患者の鼻前庭MRSA保菌率は78％であ

り，前眼部MRSA非保菌患者の鼻前庭MRSA保菌率

11％と比べると有意に高い保菌率であった(p＜0.01)．

この要因として前眼部から鼻腔への涙液を介した細菌の

移動が考えられるが，興味深いことに前眼部，鼻前庭と

a  b

図 2 MRSA感染症発症例．

ａ：全層角膜移植術の抜糸後2日に発症した角膜感染症

ｂ：難治性結膜炎

図 3 MRSA前眼部感染症発症患者におけるMRSA検出の時間的推移．

症例1：全層角膜移植術後，症例2：治療的レーザー表層角膜切除術後，症例3：眼表面再建術後

(Stevens-Johnson症候群)，症例4：難治性結膜炎(右眼の経過)

＋：MRSA陽性，－：MRSA陰性， ：感染所見
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もにMRSA陽性であった5症例のうち3例(すべて

Stevens-Johnson症候群)において涙点の自然閉鎖もし

くは涙点プラグ挿入を認め，前眼部と鼻腔は連続してい

ない状態であった．この事実より，前眼部と鼻前庭の

MRSA保菌状態にはホスト側の因子が関与しており，

涙液を介した細菌の移動はあまり関与していないことが

推測された．また，前眼部MRSA感染症発症患者で

は，前眼部MRSA検出と同時期に鼻前庭からもMRSA

を検出し，前眼部のMRSAが治療により陰性化しても

鼻前庭では陰性化せず，感染発症後長期間鼻前庭に

MRSAを保菌しているという結果を得た．以前より

我々は前眼部MRSA感染症患者において，感染が治癒

しMRSAが検出されなくなっても，しばらくしてから

再び無症候性に前眼部がMRSA保菌状態になることを

経験している．これらの結果から鼻前庭におけるMRSA

保菌が，再び前眼部にMRSA保菌あるいはMRSA感

染症を生じるリスクファクターになる可能性があると考

えられた．

1996年にKluytmansらは心臓外科手術の術前に鼻前

庭を除菌することによって術後の創感染発症率が低下し

たことを報告し ，以降多くの施設より外科手術前や

ICU患者に対してMRSAの鼻腔内除菌を行うことの有

用性が報告された ．しかし眼科領域においては，こ

れまで鼻腔内MRSAの保菌が眼感染症発症に及ぼす影

響について検討されていない．MRSA眼感染症として，

結膜炎，角膜炎以外にも白内障術後眼内炎や網膜剥離術

後バックル感染などの重篤な症例も報告されており ，

術前の鼻腔内除菌がこれらの重篤な感染症を予防できる

かどうかについて今後の検討を要する．

現在MRSAの鼻腔内除菌にはムピロシンの鼻腔内塗

布が一般的な方法となっている ．しかしムピロシンは

耐性を生じやすく，長期投与や除菌の必要性が少ない患

者への投与は避けなければならない ．我々は，強い免

疫抑制を必要とする眼表面再建術の術前に，全例で鼻前

庭の細菌培養を実施している．MRSAを検出した際に

はムピロシンの鼻腔内塗布を行いMRSAの陰性化を確

認してから手術を施行しているが，鼻腔内MRSAの除

菌を開始してからは術後早期のMRSA感染症を経験し

ていない．また2002年7月以降，MRSA眼感染症患者

あるいは保菌者において鼻前庭の培養検査を実施してい

る．鼻前庭からMRSAを持続して検出する患者は，長

期に結膜囊よりMRSAを検出する傾向があり，これを

根治させることは困難である．軽度の結膜炎のみ，ある

いは結膜囊の保菌のみで症状のない場合には経過観察の

みを行い，明らかな感染症状を呈するときにバンコマイ

シンあるはアルベカシンの局所投与，全身投与を行って

いる．今後症例を増やすとともに，長期の調査を行い，

鼻前庭MRSA保菌が眼感染症に及ぼす影響，鼻前庭

MRSA保菌への対処法を明らかにしていきたい．
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