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保菌児は母体から移行した抗 1( 1)抗体により、研究要旨： MRSA toxicshock syndrome toxin TSST

Neonatal TSSlikeその影響から守られている。したがって、移行抗体が十分に蓄積しない早産児に

( )発症の可能性が高い。また、本邦で広まりつつある はクローexanthematous disease NTED MRSA
ン性が多様でなく、増殖が活発な クローンが存在する可能性が示唆され、今後全国規模のMRSA

NICU MRSA NICU解析が必要である。また、現時点で が 蔓延の場となっており、正常新生児を

になるべく近づけないこと、 内の 定着の減少が 発症予防に必要と考えられた。NICU MRSA NTED

Ａ．研究目的

未熟児・新生児医療において、細菌感染症

は生命予後・後遺症に非常に重大な影響を及

ぼ す 。 特 に メ チ シ リ ン 耐 性 黄 色 ブ ド ウ 球 菌

( )は本邦の新生児集中治療室に蔓延しMRSA
ており、低出生体重児の予後を左右している。

MRSA toxic shock近年、我々は が産生する

1( 1 )による新しい発疹症、syndrome toxin TSST

新生児 様発疹症 ( )を発見した。こTSS NTED
の が本邦で急速に広まっていることをNTED
昨年明らかにしたが、今回、その病態の把握

と予防の可能性を昨年に引き続き検討した。

Ｂ ． 研 究 方 法

( 1 )日齢3に正常新生児の各種検体から細菌

培 養 を 行 い 、 無 症 候 性 保 菌 児 を 抽 出MRSA
し 、 こ の 無 症 候 性 保 菌 児 が 1の影響をTSST
受けているのか、母親の の上、informed concent

日齢5の末梢血リンパ球を分離し 1反応TSST
性 2陽性 細胞の割合と活性化( 4TCR V T CD�

5 発現)を で検討した。RO flow cytometry

( 2 )無症候性 保菌児と 発症児MRSA NTED
等 の 母 体 か ら の 移 行 抗 1抗体価を同様TSST
に日齢5および発症時の血清を用い 法ELISA
で検討した。

NTED( 3 ) 当 セ ン タ ー の 無 症 候 性 保 菌 児 、

発 症 児 に 定 着 し た および関連施設、MRSA
非関連施設からの について、 をMRSA DNA

抽出し制限酵素 Ⅰ処理を行い、そのクSma
ローン性を 電気泳動法により検討pulsefield
した。

( 4 )当センターの正常新生児、特に帝王切

開の児の (新生児集中治療室)への入室NICU
処 置 を な く す る こ と で 保 菌 が 減 少 すMRSA
るか、細菌培養を行い検討した。

Ｃ ． 研 究 結 果

( 1 ) 無症候性 保 菌 児 の 約 4 割 の 児 でMRSA

CD V T CD RO4陽性 2陽性 細胞の活性化( 45�

発現の増強)が見られ、保菌児でも 1のTSST
影響を受けている場合があることが判明した

(表 1 )。しかし、この場合 発症児で見NTED
られた 2陽性 細胞の増幅は見られなかV T�

った。

( 2 )この保菌児の活性化群と 発症児NTED

は 全 例 、 母 体 か ら の 移 行 抗 1 抗 体 が 低TSST
値 の 例 で 、 こ れ に 対 し 無 症 候 性 保 菌MRSA
児でも非活性化群は母体からの移行抗体が十

分認められた。

( 3 ) 無 症 候 性 保 菌 児 に 定 着 し た とMRSA
発症児に定着した はクローンとNTED MRSA

して同一であることが判明した。また、当セ

ンターと関連のある施設で見られた 児NTED
か ら の の み な ら ず 、 関 連 の な い 都 内MRSA
さ ら に は 中 部 地 方 の も ほ ぼ す べ て 同MRSA

一クローンであることが判明した。

( 4 )帝王切開児の管理を から産科病NICU
棟 に 移 し た だ け で 有 意 に 定 着 率 が 減MRSA

少した（表2)。

Ｄ ． 考 察

新生児は母体から移行した抗毒素抗体によ

り 、 そ の 影 響 か ら 守 ら れ て い る 。 抗 1TSST
抗体は、本邦の母体の約 6割が保有しており

（昨年の検討）、その残りの 4割と、移行抗

体が十分に蓄積しない早産児に 発症のNTED
可能性がある。しかし、 保菌のみで発MRSA
症するわけではなく、 2陽性 細胞の増V T�

幅の弱い例は無症候で終わっていることから、

侵入する毒素量が多い場合か児の反応性が強

い場合に発症すると考えられた。また、本邦

で 広 ま り つ つ あ る は ク ロ ー ン 性 が 多MRSA

様 で な く 、 増 殖 が 活 発 な ク ロ ー ン がMRSA
存在する可能性が示唆される。今後、全国規
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模 の 解 析 が 必 要 で あ る 。 ま た 、 現 時 点 で

が 蔓延の場となっており、正常NICU MRSA
新生児を になるべく近づけないこと、NICU

内の 定着の減少、すなわち空間NICU MRSA

的に広く、多くのスタッフが児に接触しない

余裕のある看護体制の確立が 発症予防NTED
に必要と考えられた。

Ｅ ． 結 論

保菌と 発症の関係が明らかとMRSA NTED
なり、 感染症の中での の位置づMRSA NTED

けがほぼ確立した。抗毒素抗体の発症予防へ

の有効性が明らかとなったが、今後、有効な

予防法およびと治療法の確立が必要となって

いる。

Ｆ ． 研 究 発 表

学会発表

第10 2回日本小児科学会(日児誌,1 0 3巻, 1 2 4貢

1999)

第 3 5回日本新生児学会(日本新生児会誌, 3 5巻,

265貢,1999）

第4 6回毒素シンポジウム（予稿集、41貢, 1 9 9

9)

第 4 4回日本未熟児新生児学会 (未熟児新生児

会誌,11巻,305貢,1999)

第 2 9回日本免疫学会(学術集会記録、

328貢,1999)

表１ MRSA保菌児の免疫学的解析

発疹 MRSA保菌 % of CD4 % of CD8 anti-TSSTT-1 IgG Ab
（日齢） 鼻腔 口腔 臍帯 便 expressing V 2 (CD45RO+) (OD)�

NTED児
P1 4-6 + - + + 27.2 (86.0) 37.6 (86.2) 0.02
P2 3-5 nd + + + 29.5 (96.7) 29.0 (69.7) 0.02
P3 3-4 + - + + 25.4 (85.1) 26.4 (85.6) 0.02
P4 3-4 nd + + nd 25.7 (57.1) 21.7 (44.2) 0.05

MRSA carrier (group 1; CD4+ V 2+ T cell activated)
Ca1 - + - + + 13.7 (57.6) 13.6 (5.1) 0.05
Ca2 - - - + - 11.1 (55.8) 9.1 (5.7) 0.06
Ca2 - + - + nd 15.0 (27.5) 6.8 (4.4) 0.04

MRSA carrier (group 2; activated)
Ca4 - + - + + 9.9 (10.2) 5.5 (0.1) 0.20
Ca5 - + - + nd 14.7 (4.1) 6.8 (4.3) 0.53
Ca6 - - - + + 13.7 (6.1) 7.6 (0.3) 2.04

Controls (non-MRSA carrier)
Co1 - - - - nd 12.1 (3.3) 6.0 (3.0) 0.03
Co2 - - - - nd 10.4 (5.8) 6.7 (0.0) 0.04
Co3 - - - - nd 11.4 (3.5) 6.6 (0.0) 0.21
Co4 - - - - - 14.0 (9.9) 7.6 (1.1) 1.33
Co5 - - - - - 11.1 (5.3) 5.5 (0.4) 1.12

MRSA保菌児も、毒素TSST-1の影響（ CD4+ V 2+ T 細胞の活性化）が見られる場合（group 1）がある。こ�
の群とNTED発症児はいずれも母体からの抗TSST-1 IgG抗体がほとんどない例である。しかし、この保菌児の
群では CD4+ V 2+ T 細胞の増幅は見られていない。以上から、新生児は母体からの移行抗TSST-1抗体によ
りTTSST-1の影響から守られており、NTED発症は特に活性化の強い場合に起こることが明らかとなった。

表2 帝切児のNICU入室の有無によるMRSA保菌率の違い

帝切児NICU管理 帝切児非NICU管理 P値
経膣分娩

鼻腔 4/25 2/26
口腔 2/25 0/27
臍帯 9/24 4/26
便 7/25 4/32

帝切分娩
鼻腔 2/5 0/5
口腔 0/6 0/5
臍帯 3/6 1/6
便 2/5 0/6

合計 14/31 (45.1%) 7/38 (17.4%) 0.02

帝王切開の児をNICUに入室しないことのみで、MRSA保菌率が有意に低下し、NICUが保菌の場になっているこ
とが示唆された。早期の母児同室等がMRSA保菌予防に重要と考えられた。


