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B 群レンサ球菌(GBS)

1933 年にアメリカの Rebecca C. Lancefield 博士が、血清学的にβ溶血性レンサ球

菌を分類し、その分類は、現在でも Lancefield 分類として知られています 1。そのうち

の B群抗原を持つ B群レンサ球菌(Group B Streptococcus, GBS)は、グラム染色では青

紫色に染まるグラム陽性の球菌であり、臨床分離される GBS のほとんどすべてが

Streptococcus agalactiae であると考えられています。GBS は、新生児の敗血症、髄膜

炎の主要な原因菌であり、GBS による新生児髄膜炎は高い死亡率と高頻度で視覚障害や

聴覚障害などの後遺症を残すことが知られています 2,3。GBS は、症状なく腸管、膣等に

保菌されていることがあり、妊婦の 10%-30%程度が膣等から GBS が分離されると言われ

おり、新生児 GBS 感染症の一部は母体からの垂直感染であると考えられています。米国

の CDC 等は、新生児 GBS 感染症を減少させるために、GBS を膣等に保菌する妊婦に対し

て、分娩時にペニシリン等の

抗菌薬を投与することを推奨

し、新生児 GBS 感染症のうち

の生後一週間以内に発症する

早発性 GBS 感染症と呼ばれる

群が減少傾向にあることを報

告しています 3。現在、この分

娩時の予防的化学療法は、日

本を含め多くの先進国で実施

されています。

また、GBS は、新生児以外に

も、高齢者や糖尿病等の基礎



疾患を有する成人に肺炎や侵襲性感染症を引き起こすことが知られており 2、成人 GBS

感染症は増加傾向にあると考えられています。

臨床分離される GBS は、すべて一様にペニシリンを含むβラクタム系薬に感性である

と考えられ、GBS 感染症の予防、治療の第一選択薬はペニシリン系薬を含むβラクタム

系薬とされています 2,3。また、GBS 感染症に対するワクチンは、現在、研究段階であり、

世界的に見ても未だ承認を受けたものはありません 4。

ペニシリン低感受性 B 群レンサ球菌(PRGBS)

1940 年代からペニシリンが臨床現場で使用されるようになりましたが、近年まで、

臨床分離される GBS は、すべて一様にペニシリンを含むβラクタム系薬に感性であると

考えられてきました 2, 3,5。しかしながら、我々は、2008 年にペニシリン低感受性 B 群

レンサ球菌(PRGBS)の存在を報告致しました 6。CLSI は、ペニシリン感性のブレイクポ

イントを MIC 0.12 mg/L 以下と定めておりますが 5、PRGBS に対するペニシリンの MIC

は、これを上回る 0.25-1 mg/L となっております 6。さらに PRGBS は、オキサシリン、

セフチゾキシム、セフチブテンの著明に高い MIC 値を示す特徴を持っています 6, 7。耐

性機構として、PRGBS は、βラクタム系薬の標的分子であり、細胞壁ペプチドグリカン

の合成に寄与するペニシリン結合タンパク群(Penicillin-binding proteins, PBPs)の

うちのPBP2Xという分子にアミノ酸変

異を獲得しており、この PBP2X におけ

るアミノ酸変異がペニシリン低感受

性の主たる要因であると考えられて

います 6。我々の PRGBS の報告 6以後、

日本の我々以外のグループ 8、米国 CDC

を含むグループ 9、カナダの二つのグ

ループ 10, 11からもPBPに変異があるこ

とが確認されたPRGBSの報告がなされ

ています。

PRGBS の多剤耐性傾向

PRGBS は、ペニシリン系薬及び一部のセファロスポリン系薬に低感受性であるのみな

らず、他の耐性機構により、同時にマクロライド系薬及びフルオロキノロン系薬に非感

性であることが多く、多剤耐性傾向があることが知られています 12。また、このような

多剤耐性のPRGBSの院内拡散事例が、すでに報告されています 13。また、多剤耐性のPRGBS

の中で、典型的な GBS とは異なり、ヒツジ血液寒天培地上に小型で非溶血性のコロニー

を形成する株が分離されており、これらの株については、細菌検査室での検出同定に注

意が必要であると思われます 14。また、ペニシリンには感性で、セファクロル、セフチ



ブテンの MIC 値が上昇した株が出現してきています 15。これらの株は、セフチブテン耐

性ペニシリン感性GBSと呼ばれ、PBP2Xにアミノ酸変異を有していますが、PRGBSのPBP2X

のアミノ酸変異とは若干、異なること

が明らかになっています 15。さらに、

PRGBS のうちで、PBP2X に加え PBP1A

にアミノ酸変異を獲得し、セファロス

ポリン系薬のセフチゾキシムに高度

耐性を獲得した株が出現しており 16、

PRGBS が、今後、ペニシリン耐性肺炎

球菌(PRSP)のように、複数の PBP に

次々とアミノ酸変異を獲得し、βラク

タム系薬のMIC値を上昇させていくこ

とも懸念され、注意が必要です。

PRGBS の検出

PRGBS に対するペニシリンの MIC は、先ほど述べましたように 0.25-1 mg/L であり、

CLSI の定めるペニシリンのブレイクポイント 0.12 mg/L 以下に近接しており、我々の

検討では、A社の自動薬剤感受性測定装置では、約半数の PRGBS がペニシリン感性と誤

判定されるという結果を得ています 17。これを補完し、PRGBS の検出をより可能にする

ために、二つの PRGBS 検出法を考案致しました。一つは、ディスク拡散法で、オキサシ

リン、セフチゾキシム、セフチブテンの各ディスクを用いますと、各ディスクの周りの

増殖阻止円の直径がPRGBSではペニシ

リン感性株よりも縮小し、このことに

よりPRGBSが検出できることを明らか

にしました 7。もう一つは、これまで

に報告のあった GBS 選択培地に 128 

mg/L のセフチブテンを加えることで、

感度 100%、特異度 81.6%で PRGBS を検

出できる PRGBS選択培地 18を考案しま

した。今後、更なる検討が必要である

と考えられますが、これらの方法によ

り、より簡便に PRGBS が検出できるよ

うになることが期待されます。

PRGBS の分離検体と分離率

PRGBS の分離検体は、喀痰などの呼吸器系検体が非常に多く 6, 13, 19, 20、次に尿検体、



時に褥瘡 21、関節液 10、血液 9, 14などから分離されることがあります。PRGBS が分離さ

れた患者は、高齢者が多く、新生児の侵襲性 GBS感染症由来の PRGBS 及び妊婦膣分泌物

由来の PRGBS の報告は、私が把握している範囲では、現在のところ、ない 22と考えてい

ますが、今後、これらの検体から PRGBS が分離される可能性がありますので、注意を払

う必要があると考えてい

ます。

PRGBS の国内での分離率

については、2005 年から

2006 年では臨床分離 GBS

株中の 2.3%20 であったの

に対し、2012 年から 2013

年では、臨床分離 GBS306

株中の 14.7%が PRGBS、臨

床 分 離 GBS306 株 中 の

10.1%が多剤耐性の PRGBS

との結果 19を得ており、近

年、PRGBS が多剤耐性傾向

を保持しつつ、分離率が上昇していることが示唆されます。

PRGBS に関する今後の課題

米国 CDC は、2010 年に新生児 GBS 感染症の予防に関するガイドラインを改訂し、そ

の中で PRGBS を紹介しています 3が、PRGBS に関しては、いくつかの課題が挙げられる

と思います。代表的なものとしては、PRGBS がどの程度の病原性を有し、どのような感

染症を引き起こした際に、どのβラクタム系薬による治療に抵抗性を示すのか？という

知見が不足しており、より積極的に PRGBS を検出し、さらに臨床的知見を蓄積していく

ことが重要であると思います。
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