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［症　　　例］

血液培養から検出されたVancomycin低感受性Staphylococcus 
capitis subsp. ureolyticusの一症例
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中心静脈カテーテル (CVC) 留置患者において，血液培養およびCVC先端培養からStaphylo-
coccus capitis subsp. ureolyticus (S. capitis-ureo) が検出され，VCMのMIC値が8 μg/mlで低感受
性と判定された一症例を経験した。症例は71歳男性。慢性腎不全の基礎疾患があり，入院中
にS状結腸穿孔と診断され，人工肛門造設手術が施行された。以前から喀痰よりMRSA, ex-
tended-spectrum β-lactamase (ESBL) 産生Escherichia coliの検出履歴があり，誤嚥性肺炎を繰り
返しTEICとDRPMによる治療が行われていた。術後40日目に発熱を認めたためCVCを抜去
後，解熱，そのときの血液培養とCVC先端培養から本菌が検出された。血液培養分離株に対
する各種検査方法を用いたVCMのMIC値は，4～16 μg/mlの範囲であり，VCM低感受性であ
ることを確認した。PCR法によるグリコペプチド耐性遺伝子 (vanA, vanB, vanC1, vanC2/C3) は
陰性であった。本症例は，CVC抜去のみで良好な治療が行えたものの，血液培養からのS.  
capitis-ureo におけるVCM低感受性株の検出および薬剤感受性の動向に留意する必要があると
考えられた。

Key words: vancomycin低感受性，Staphylococcus capitis subsp. ureolyticus, グリコペプチド系抗
菌薬，teicoplanin, 治療薬物モニタリング (TDM)

序　　　文
Staphylococcus capitisをはじめとするコアグラーゼ

陰性Staphylococcus属 (CNS) は，ヒトの皮膚・粘膜に
常在する菌である。一般に，CNSの病原性は黄色ブ
ドウ球菌と比較すると低く，健常人で感染症の原因と
なることはほとんどないが，血管留置カテーテル関連
感染症においては主要な起因菌であり，時に心内膜炎
や髄膜炎に進展することがある 1)。そのなかで，本菌
を含むブドウ球菌による感染症治療において用いられ

る抗菌薬の一つとしてグリコペプチド系抗菌薬が挙げ
られるが，近年，vancomycin (VCM) および teico-
planin (TEIC) に対して低感受性を示すブドウ球菌
が検出されており，その耐性動向が注目されてい
る 2)～5)。
今回，筆者らは，中心静脈カテーテル (CVC) 留置

患者において，血液培養およびCVC先端培養より
Staphylococcus capitis subsp. ureolyticus (S. capitis-ureo) 
が検出され，血液培養分離株に対する薬剤感受性検査
においてVCMに低感受性を示した菌株が検出された
症例を経験したので報告する。

I.　症例
患 者：71歳，男性
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既 往 歴：2005年 副 鼻 腔 炎 手 術。2005年 よ り
ANCA関連腎炎，慢性腎不全。
臨床経過：2007年4月化膿性椎間板炎にて整形外科
入院となった。同年，6月腎障害が増悪したため
内科へ転科し血液透析を開始したが，ヘパリン誘
発性血小板減少症によるものと思われる両大腿深
部静脈血栓症が出現した。その後，prednisolone 
(PSL) 10 mg/日と免疫抑制剤にて治療中であった。
2008年10月20日の定期採血検査にて，CRP 
24.47 mg/dlと高値を示し，これ以前から喀痰よ
りmethicillin-resistant Staphylococcus aureus 
(MRSA) お よ びextended-spectrum β-lactamase 
(ESBL) 産生Escherichia coliの検出履歴があり，誤
嚥性肺炎を繰り返していることから，今回もこれ
らの耐性菌による肺炎と考え，teicoplanin (TEIC) 
およびdoripenem (DRPM) が投与された。同日の
胸部レントゲンにて free airを多量に認め，腹部
CTを施行したところ，S状結腸穿孔が疑われた
ため，手術目的で同日外科に転科し，人工肛門造

設手術が施行された。外科転科後の臨床経過を図
1に示す。術後19日目に39度の発熱，呼吸状態
が悪化し喀痰培養よりMRSAおよびESBL 産生E. 
coliが検出され，嚥下性肺炎と診断され再度TEIC
とDRPMによる治療が行われた。その後，肺炎
症状は治まっていたが，術後40日目に再び38度
の発熱を認めたため，CVC関連血流感染が疑わ
れた。術後19日目に挿入したCVCを抜去し，血
液培養およびCVC先端培養を実施したところ，
両検体からS. capitis-ureoが検出された。CVC抜
去後に速やかに解熱したことから，分離されたS. 
capitis-ureoによるCVC関連血流感染による可能
性が示唆された。血液培養分離株に対する薬剤感
受性はVCMのMIC値が8 μg/mlと低感受性で
あった。本患者はTEIC 400 mg/日が術後19日目
から10日間投与されていたが，トラフ値が
55.2 μg/mlと高値を示したため投与が中止されて
いた。また，カテーテルの管理上，特に問題とさ
れるような点は見られなかった。CVC抜去後は

図1.　外科転科後の臨床経過
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経過良好で加療目的で術後97日目に近隣の療養
施設へ転院した。

II.　細菌学的検査結果
血液培養はSA（好気）およびSN（嫌気）ボトル

（シスメックス・ビオメリュー）を使用し，BacT/
ALERT（シスメックス・ビオメリュー）で培養した。
末梢血管から採取された血液培養1セット2本が提出
され両ボトルともに培養陽性となった。SNボトルが
50.2時間で，その後SAボトルが90.5時間で陽性と
なった。いずれもグラム染色による塗抹でグラム陽性
球菌を認め，同定・薬剤感受性検査をPos Combo 6.1J
パネル（シーメンスヘルスケア・ダイアグノスティク
ス）を使用しMicroScan WalkAway 96SI（シーメンス
ヘルスケア・ダイアグノスティクス）にて測定した。
また，CVC先端をトリ・ソイ血液寒天培地（極東製
薬）へ直接塗抹分離培養した。血液培養およびCVC
先端培養の同定結果はいずれもS. capitis-ureo（バイ
オタイプ：306121）であった。薬剤感受性結果を表1
に示す。血液培養分離株に対するVCMのMIC値が
8 μg/mlで，低感受性と判定されたことから他の検査
方法および検査装置を用いてVCMおよびTEICに対
する薬剤感受性検査を実施した。MICの測定には，
E-test（シスメックス・ビオメリュー）， WalkAway 96 

SI（シーメンスHCD）， VITEK2 (SYSMEX) およびド
ライプレート（栄研化学）を用い，ディスク法には，
センシディスク（日本ベクトン・ディッキンソン）お
よびKBディスク（日水製薬）を用いて測定した（表
2）。各抗菌薬に対する感受性のカテゴリー判定は
CLSIの判定基準に準じて行った 6）。VCMに対する薬
剤感受性検査の測定結果は検査方法により若干の差異
が見られたものの，MICは4～16 μg/mlであり，低感
受性が確認された。ディスク法では，阻止円直径
16～20 mmの範囲であった。またPCR法によるグリ
コペプチド耐性遺伝子 (vanA, vanB, vanC1, vanC2/C3) 
の検索 7)ではいずれも陰性であった。

考　　　察
今回，筆者らはCVC留置患者において，血液培養
とCVC先端培養からS. capitis-ureoを検出し血液培養
分離株に対するVCMのMIC値が8 μg/mlで低感受性
と判定された一症例を経験した。S. capitisによる感染
症は易感染患者における日和見感染症であり，そのな
かで超低出生体重児において遅発性敗血症の兆候を引
き起こす危険性のある病原菌として指摘されており，
新生児集中治療室 (NICU) からの症例報告が多い 8)。
また，血液培養分離株を対象にE-test法を用いた
VCMおよびTEICのMIC値の測定では，それぞれ

表1.　Staphylococcus capitis subsp. ureolyticus の薬剤感受性結果

血液培養分離株 CVC培養分離株

MIC (μg/ml) 判定 MIC (μg/ml) 判定

Penicillin ＞ 8 R ＞ 8 R
Ampicillin ＞ 8 R ＞ 8 R
Cefazolin ＞16 R ＞16 R
Cefotiam ＞16 R ＞16 R
Cefpirome ＞16 R ＞16 R
Cefdinir ＞ 2 ＞ 2
Flomoxef ＞16 R ＞16 R
Imipenem/cilastatin ＞ 8 R ＞ 8 R
Gentamicin ＞ 8 R ＞ 8 R
Arbekacin    2 S ＜ 1 S
Erythromycin ＞ 4 R ＞ 4 R
Clindamycin ＞ 2 R ＞ 2 R
Minocycline    8 I    8 I
Levo�oxacin ＞ 4 R ＞ 4 R
Vancomycin    8 I    4 S
Teicoplanin    8 S    4 S
Sulfamethoxazole/trimethoprim ≦ 2 S ≦ 2 S
Fosfomycin ＞16 R ＞16 R
Linezolid ＜ 2 S ＜ 2 S

S: susceptible, I: intermediate, R: resistant
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12 μg/mlおよび16 μg/mlを示す菌株が報告され，ヘテ
ロ耐性株であることが示唆されており 9)，S. capitisに
よる感染症およびそのグリコペプチド系抗菌薬に対す
る低感受性株の出現は，S. capitisを含むCNSに対する
グリコペプチド系抗菌薬治療を行ううえで臨床的に注
目されている。Biavascoら 10)は，CNSの中でStaphylo-
coccus epidermidisおよびStaphylococcus haemolyticusに
おいて，TEICのほうがVCMよりも容易に耐性化を獲
得しやすく，TEICに対する耐性度が高いことを報告
した。Elsaghierら 11)は，MRSAによるカテーテル関
連血流感染症と診断された2症例においてTEICを用
いた抗菌薬治療中に分離菌株におけるTEIC および
VCMに対する感受性の低下を認めたと報告している。
このうち1症例では，抗MRSA薬として長期にわたり
TEICのみ使用しておりVCMの投与履歴はなかった
が，分離菌株におけるVCMおよびTEICのMIC値の
上昇を認めた。このように，VCMによる治療歴もな
くTEIC単独での治療は，検出された菌のTEICのみ
ならずVCMのMIC値の上昇に関与する可能性を示唆
した。今回の筆者らの患者はTEIC 400 mg/日が10日
間投与されていたが，トラフ値が55.2 μg/mlと高値を
示したため投与が中止されていた。以前にもTEIC投
与の履歴があり，化膿性椎間板炎と診断された1年半
前には，TEIC 400 mg/日が20日間投与されTEICのト
ラフ値が115.0 μg/mlとかなり高値を示したため投与
が中止されていた。このように本症例においても，長
期にわたりTEICの曝露を受けていた投与履歴あり，

その抗菌薬治療の経過中にVCM低感受性菌株が出現
した可能性も否定できない。これまでにS. aureusのグ
リコペプチド系抗菌薬の耐性化については，VCM耐
性腸球菌の耐性化に関連する因子であるvanA遺伝子
の獲得が報告されている 12)が，CNSにおいて報告は
ない。村田ら 5)は，院内感染事例にて検出されたグリ
コペプチド低感受性MRSAにおいて，検出株の細胞
壁を電子顕微鏡で比較したところ，MRSAの細胞壁の
肥厚が観察されたと報告している。グリコペプチド系
抗菌薬は他の抗菌薬に比べ分子量が大きいという特徴
があり，CNSにおいてもその耐性機構の一つとして
細胞壁にトラップされることが推測されるが，本症例
では1度のCVC関連感染に由来する菌株のみの検出
であったため，それを菌株間で比較することは不可能
であった。
当院における2006年から2008年までの血液培養か

らの検出菌数の統計では，年間の培養陽性菌株数132
から172株のうちS. capitisの検出数は2から5株で推
移しており，検出順位は全体の12位から13位および
陽性率0.2から0.5％であり，検出頻度は低い。また，
今回の症例から検出されたVCM低感受性を示す菌株
は認められなかった。本邦においてS. capitisに対する
TEICのMIC値が16 μg/ml以上を示す菌株の検出数
は，畑中ら 2)は血液培養由来2株，田中ら 3)は4年間
の調査でCNSの25株のうち8株および中村ら 4)は10
年間の血液培養由来のCNS の595株のうち1株を報告
している。このように，臨床材料由来のS. capitisはグ

表2.　血液およびCVC培養分離菌株に対する各測定方法を用いたTEICおよびVCMの薬剤感受性

薬剤名 測定方法
血液培養分離株 CVC培養分離株

MIC (μg/ml) 判定 MIC (μg/ml) 判定

Vancomycin

WalkAway 96SI  8 I  4 S
ドライプレート  4 S  2 S
VITEK2  8 I  4 S
E-test  4 S  4 S

Teicoplanin

WalkAway 96SI  8 S  4 S
ドライプレート  4 S  8 S
VITEK2 16 I 16 I
E-test  4 S  4 S

阻止円 (mm) 判定 阻止円 (mm) 判定

Vancomycin センシディスク 20 S 19 S
KBディスク 16 S 19 S

Teicoplanin センシディスク 17 S 15 S
KBディスク 16 S 15 S

S: susceptible, I: intermediate, R: resistant
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リコペプチド系抗菌薬のうちTEICに対して低感受性
を示す報告はあるものの，本報告のようにVCMに低
感受性を示す菌株の検出頻度は少ないと考えられる。
しかしながら，今後のグリコペプチド系抗菌薬の使用
状況により，本菌のVCMおよびTEICに対する低感
受性株の検出頻度の増加が危惧されるなかで，細菌検
査室は監視すべき対象菌としてグリコペプチド系抗菌
薬に低感受性菌を追加する必要があること，また，
infection control teamのメンバーと協力して適正な抗
菌薬の使用に向けて抗菌薬の使用状況など患者情報の
収集と分析が重要であると考えられた。
（本論文要旨は，第21回日本臨床微生物学会総会に
て発表した。）
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A Case of Vancomycin Low-Level Susceptibility Staphylococcus capitis 
subsp. ureolyticus Isolated from Blood Culture
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�is report describes a case of isolated low-level resistance to vancomycin (VCM) with Staphylococcus capitis subsp. 
ureolyticus (S. capitis-ureo) con�rmed by blood culture and central venous catheter (CVC) tip culture from the patient 
indwelling CVC. Antimicrobial susceptibility testing by di�erent instrumental method gave the same results, the mini-
mum inhibitory concentration (MIC) of VCM was 8–16 μg/ml, for the isolation by blood culture. PCR assay results for 
detection of vanA, vanB, vanC1 and vanC2/C3 gene were all negative. We assumed this case might have developed low-
level resistance to glycopeptide during prolonged exposure to the agents. Although this case was cured by catheter 
removal, it is necessary to pay attention to the detection low-level resistance to vancomycin with S. capitis-ureo and 
researching for antimicrobial susceptibility test.


