
138日獣会誌　66 138～142（2013）

β溶血を示すレンサ球菌は，Lancefieldの凝集反応

によってA，B，C，F及びG群に分類されるが，生化学

性状に基づき同一の菌種として同定された株でも複数の

血清群に分類されることがある［1］．1996年にStrepto-

coccus dysgalactiaeの亜種として提唱された S. dys-

galactiae subsp. equisimilis（S. equisimilis）［2］の

株の中にも，A，C及びG群の抗血清に凝集する株が含

まれる［3］．また，人の劇症型溶血性レンサ球菌症の主

要な原因菌は A群 S. pyogenes（GAS： Lance f ie ld

Group A Streptococci）であるとの認識のもと，C群

（GCS）やG群（GGS）溶血性レンサ球菌は，病原性に

乏しい菌種として臨床的に重要視されなかった．しかし

ながら，2000年頃からGGSによる人の症例が散見され

るようになり［4］，それらの症例からS. equisimilisが

分離され，病原性に関わる数種の遺伝子を保有している

ことが報告された［5, 6］．さらに，その病原性関連遺伝

子は，S. pyogenesと共通していることも明らかになっ

てきた［7］．一方，人のGASによる呼吸器感染症の治

療面では，ペニシリンに代る推奨薬であるマクロライド

系薬剤に対する耐性株の増加が報告され，問題となって

いる［8］．

これまで，と畜検査時に発見される豚の疣贅性心内膜

炎型敗血症（septicemiahtype verrucous endocardi-

tis： SeEV）からは，α溶血を示すS. suisが最も多く

検出されているが，近年，β溶血を示すS. equisimilis

及びS. porcinusも SeEVから分離されるようになって

きた［9］．そこで本研究では，疣贅性心内膜炎を呈する

敗血症の豚から分離されたβ溶血性レンサ球菌につい

て，人由来株で認められる病原性関連遺伝子の保有，薬

剤感受性及び薬剤耐性遺伝子保有状況について検討し

た．
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要　　　　　約

鹿児島県におけると畜検査で発見された豚の心疣状部から分離されたStreptococcus dysgalactiae subsp. equisimi-

lis（S. equisimilis）91株，S. porcinus 10株を用いて，PCRによる人の病原性に関与する遺伝子の検索，薬剤感受性

試験及び薬剤耐性遺伝子の保有について検討した．Lancefieldの型別ではS. equisimilis 91株中74株はC群で，17株

は型別不能であった．病原性関連遺伝子は sagAが75株から検出されたが，slo及び skcgは検出されなかった．薬剤感

受性については，アミノグリコシド（AG）系，テトラサイクリン（TC）系及びマクロライド（ML）系薬剤に対する耐

性株が存在し，耐性遺伝子は，AG系のaph (3’) h aが19株，TC系の tet（O）及び tet（M）がそれぞれ46株，17株，

ML系の ermB及びmefAがそれぞれ31株，6株から検出された．薬剤耐性遺伝子を保有するS. equisimilisの存在が確

認されたことから，今後豚における本菌の継続的な監視が必要であることが示唆された．
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と畜された南九州由来の豚で，と畜検査時に疣贅性心内

膜炎を呈した部位から分離されたβ溶血性レンサ球菌

101株を用いた．分離株の同定及び血清群別については

Rapid ID32 STREP（BioMerieux，France）及びスト

レプトコッカス群別キット（ユニブルー，O x o i d，

U.K.）を用いた．遺伝子学的検査については，Insta-

Gen Matrix（BioRad，U.S.A.）を用いて分離株の

DNAを抽出後，以下に示す各検査を行った．

病原性関連遺伝子については，S. pyogenesの病原因

子と近似するStreptolysin Oをコードする slo［10］，組

織壊死に関わるStreptolysin Sをコードする sagA［6］，

ストレプトキナーゼをコードする skcg［11］の保有の有

無をPCR法により調べた．

分離株の薬剤感受性は，ペニシリン（PC）・セフェム

（CE）系のPenicillin G（PCG），Ampicillin（ABPC），

Cefotax im（CTX），アミノグリコシド（AG）系の

Kanamycin（KM），Streptomycin（SM），マクロライ

ド（ML）系及び類型のErythromycin（EM），Clar-

i thromycin（CAM），Azithromycin（AZM），Lin-

c o m y c i n（L C M），テトラサイクリン（T C）系の

Oxytetracycline（OTC），クロラムフェニコール（CP）

系のChloramphenicol（CP），フルオロキノロン（FQ）

系のOfloxacin（OFLX），Levofloxacin（LVFX）及び

Vancomycin（VCM）ついて，1濃度ディスク法（セン

シディスク，日本ベクトン・ディッキンソン譁，東京）

で測定した．さらに，EM及びOTCについては，微量

液体希釈法により最小発育阻止濃度（MIC）を求めた

［12］．耐性限界値は，臨床検査標準協会（CLSI）のガ

イドライン［13］で規定している値を引用した．

ML系薬耐性遺伝子は，ermB［14, 15］，及び ermA

（ermTR）［14, 16］，mefA［14, 17］の有無について検

討した．AG系薬剤耐性遺伝子は aph (3 ’) h a及び

ant (4’)h aについて Jericら［18］の報告に従いPCR

を行った．TC系薬剤耐性は，抗菌性物質を効率よく細

胞外へ排出させる機能により薬剤耐性を獲得することが

知られており，tet（K），tet（L），tet（M）及び tet（O）に

ついて検索した．また，LCM及びCP耐性遺伝子につ

いては，グラム陽性球菌での報告を参考に catpC194［19］，

lnu（A）［20］及び lnu（C）［21］について検索した．

成　　　　　績

分離菌株の同定及び病原遺伝子保有状況：豚の疣贅性

心内膜炎から分離されたβ溶血を示すレンサ球菌101株

のうち，91 株（90 .1 ％）が S . e q u i s i m i l i s，10 株

（9.9％）がS. porcinusと同定された．S. equisimilisと

同定された91株中74株（81.3％）は，Lancefield型C

群であり，他の17株（18.7％）は型別不能であった．

病原性関連遺伝子について，S. equisimilis 91 株中

I

III

75株（82.4％）で sagAが確認されたが，slo及び skcg

は確認されなかった．これらを血清型でみると，血清型

C群の74株中59株（79.7％）が sagAを保有していた

のに対し，血清型別不能群では17株中16株（94.1％）

であった．また，S. porcinusでは，3遺伝子とも確認さ

れなかった（表1）．

分離株の薬剤感受性：今回分離された101株における

薬剤感受性試験において，すべての薬剤に感受性を示す

株は3株あった．14薬剤のうち PCG，ABPC，CTX，

OFLX，LVFX及びVCMの6薬剤に対してはすべての

分離株が感受性を示した．一方，耐性または中間値を示

した割合は，A G 系の K M，S M に対して 27 . 7 ％，

78.2％，ML及び類系のEM，CAM，AZM，LCMに対

して38.6％，38.6％，38.6％，86.1％，TC系のOTC

に対して82.2％，CP系のCPに対して6.9％であった．

また，8剤に対して耐性を示した多剤耐性株が1株，4

剤以上に耐性を示した株が半数以上認められた．菌種別

では，S. equisimilisはML系薬剤に対して41.8％が耐

性を示したのに対し，S. porcinusは10 .0 ％であった．

他の薬剤に対しては両菌種間に大きな差は認められなか

った（表2）．EMに対するMIC値は，大きく2つのグ

ループに分けられ，耐性を示した35株（38.5％）はす

べて512μg/ml以上であった．また，OTCのMIC値の

分布は，明確な2峰性を示さなかったが，32μg/ml以

上の耐性を示した株は67株（73.6％）であった（図1，

2）．

分離株の薬剤耐性遺伝子保有状況：今回分離された

101株のうち，AG系耐性遺伝子のaph (3’)h aが19株

（18 .8 ％）から，T C系耐性遺伝子の t e t（L）が 1 株

（1.0％），tet（M）が17株（16.8％）及び tet（O）が54株

（53.5％）から検出された．このうち，3株は tet（M）と

tet（O）の複数の遺伝子を保有していた．tet（O）保有株

のうち，8株のMIC値は8～16μg/mlで感受性であっ

たが，tet（M）及び tet（L）保有株はすべて32μg/ml以

上の耐性を示した．ML系耐性遺伝子の ermBが31株

III

表 1　豚から分離されたβ溶血性レンサ球菌の菌種・血
清群と病原遺伝子の保有状況 

  C 74 59（79.7）3） ND ND 
  不明 17 16（94.1） ND ND 

  小計 91 75（82.4） ND ND 

 S. porcinus NT 10 　ND ND ND

1）Rapid ID32 STREPによる同定結果 
2）ストレプトコッカス群別キットによるLancefield群別
結果 

3）病原遺伝子の保有菌株数（％） 
NT：検査せず　　ND：検出されず 

菌　種1） 血清群2） 菌株数 
病原遺伝子 

sagA slo skcg

S. equisimilis
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（30 .7 ％）及びmefAが6株（5.9 ％）から検出された．

mefA保有株はすべて ermBも保有しており，これらの

株のEMに対するMIC値は512μg/ml以上であった．

また，LCM耐性遺伝子の lnu（A）が13株（12.9％）か

ら検出された．菌種別にみるとS. porcinusでは，8株か

ら tet（O）のみが確認されたが，他の遺伝子は確認され

なかった（表3）．

考　　　　　察

今回，豚の疣贅性心内膜炎から分離された101株のβ
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図1 エリスロマイシンのMIC分布と耐性遺伝子保有状況
（S. equisimilis n＝91）
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図2 オキシテトラサイクリンのMIC分布と耐性遺伝子保
有状況（S. equisimilis n＝91）

表 2　豚から分離されたβ溶血性レンサ球菌の菌種・血清群別薬剤耐性（ディスク法） 

    KM SM OTC CP LCM EM CAM AZM 

 C 　74 23 60 62 　6 64 28 28 28 
    （31.1）2） （81.1） （83.8） （8.1） （86.5） （37.8） （37.8） （37.8） 

  不　能 　17 　3 12 12 ND 15 10 10 10 
    （17.6） （70.6） （70.6）  （88.2） （58.8） （58.8） （58.8） 

  小　計 　91 26 72 74 　6 79 38 38 38 
    （28.6） （79.1） （81.3） （6.6） （86.8） （41.8） （41.8） （41.8） 

 S. porcinus NT 　10 　2 　7 　9 　1 　8 　1 　1 　1 
    （20.0） （70.0） （90.0） （10.0） （80.0） （10.0） （10.0） （10.0） 

   101 28 79 83 　7 87 39 39 39 
    （27.7） （78.2） （82.2） （6.9） （86.1） （38.6） （38.6） （38.6） 

1）KM：カナマイシン，SM：ストレプトマイシン，OTC：オキシテトラサイクリン，CP：クロラムフェニコール， 
LCM：リンコマイシン，EM：エリスロマイシン，CAM：クラリスロマイシン，AZM：アジスロマイシン 

2）耐性または中間値を示した菌株数（％） 
NT：検査せず　　ND：検出されず 

菌　種 血清群 菌株数 
薬剤1）耐性 

S. equisimilis

合　計 

表 3 　豚から分離されたβ溶血性レンサ球菌の薬剤耐性遺伝子の保有状況 

  C 74 16 ND 1 16 35 ND 21 ND 2 13 ND ND    （21.6）5）  （1.4） （21.6） （47.3）  （28.4）  （2.7） （17.6） 

  不能 17 　3 ND ND 　1 11 ND 10 ND 4 ND ND ND    （17.6）   （5.9） （64.7）  （58.8）  （23.5） 

  小計 91 19 ND 1 17 46 ND 31 ND 6 13 ND ND    （20.9）  （1.1） （18.7） （50.5）  （34.1）  （6.6） （14.3） 

  NT 10 ND ND ND ND 　8 ND ND ND ND ND ND ND        （80.0） 

   101 19 ND 1 17 54 ND 31 ND 6 13 ND ND（18.8）  （1.0） （16.8） （53.5）  （30.7）  （5.9） （12.9） 

1）AG：アミノグリコシド系　　　　2）TC：テトラサイクリン系　　　3）ML：マクロライド系 
4）CP：クロラムフェニコール系　　5）各耐性遺伝子保有菌株数（％） 
NT：検査せず　　ND：検出されず 

菌　種 血清群 菌株数 
AG系1） TC系2） ML及び類系3） CP系4） 

aphhIIIa anth Ia tet（L） tet（M） tet（O） tet（K） ermB ermTR mefA lnu（A） lnu（C） CatpC194

 

S. equisimilis

S. porcinus

合　計 
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溶血性レンサ球菌は，Rapid ID32 STREPにより

S. equisimilis及びS. porcinusと同定された．S. equi-

s i m i l i s と同定された 91 株中 74 株（81 . 3 ％）は，

Lancefieldの分類ではC群に分類されたが，他の17株

（18.7％）は型別不能であった．勝見ら［9］は，1988

～1995年に東日本で豚心疣状部から分離されたβ溶血

性レンサ球菌61株のうち，S. dysgalactiaeが93.4％，

S. porcinusが6.6％であり，S. dysgalactiaeの86.0％

がC群であったと報告している．今回の結果でも分離さ

れた菌種とその割合及び S. dysgalactiaeの中でC群の

占める割合など同様の結果となった．このことから，わ

が国の豚疣贅性心内膜炎を引き起こすβ溶血性レンサ球

菌分布は，地域的，時間的な変動は少ないものと推察さ

れる．

人の臨床分離株は sagA，slo及び skcg病原遺伝子を高

率に保有している［4］．今回検討した豚由来 S. equi-

similisは sagAを比較的高率に保有していたが，slo及

び skcgは保有しておらず，また，S. porcinusはいずれ

の遺伝子も保有していなかった．これらのことから，豚

SeEV由来S. equisimilisとS. porcinusが人の疾病に対

し，直接的に関与している可能性は低いと思われた．

これまで豚由来β溶血性レンサ球菌の薬剤耐性に関す

る報告は，ほとんどみあたらない．本研究において，多

くの豚由来レンサ球菌に対して抗菌作用を有するとされ

るEM，LCM及びOTCに対し耐性株が多数検出され

た．さらにS. equisimilisでは，各種の耐性遺伝子を保

有していることが明らかとなった．特に，EM等のML

系薬剤に対しては，MIC値が512μg/ml以上の株が35

株（38 .5 ％）も存在し，このうち 6 株が e rmB及び

mefAの両方の耐性遺伝子を，25株が ermBを保有して

いることが判明した．ermB保有株は高度耐性を示しや

すく，mefA保有株は軽～中等度の耐性を示すことが報

告されているが［15］，今回検討したmefA保有株は，

すべて ermBも保有していたため高度の耐性を示したと

思われた．また，萩田ら［8］によると，2004年に人の

口腔から分離されたGASのEMに対する薬剤耐性率は

19％であると報告しているが，今回の豚分離株の耐性

率は38.6 ％と高かった．さらに，人で使用されている

ニューマクロライド系のCAM及びAZMの耐性菌が豚

から分離されたことは，公衆衛生上も重要な知見である

ことから，豚や豚肉と接触する機会が多い人への耐性菌

の伝播等には注意を払う必要があると思われた．また，

複数のTC系の耐性遺伝子が確認され，特に tet（M）保

有株のすべてはOTCのMIC値が32μg/ml以上の耐性

を示したことから，tet（M）保有株は高度耐性を示すこ

とが推察された．

今回多くの耐性株が認められたEM，LCM及びOTC

等の薬剤は，豚の呼吸器及び消化器感染症治療に対する

承認薬である．したがって，肥育時には耐性菌の出現を

考慮した薬剤使用法の検討が必要と思われる．さらに，

今後も継続的にS. equisimilisをはじめとする豚由来レ

ンサ球菌について，各種薬剤に対する耐性状況の推移を

注視していくことが家畜衛生上重要であると思われた．
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Antimicrobial Susceptibilities and Resistant Genes in βhhemolytic Streptococci 
Isolated from Endocarditis in Slaughtered Pigs

Hideki FUJIMOTO＊†, Terumi TANAKA, Hideki NISHIYA, Yasuhiro GUNJI, 
Seiji UTO, Morio INOUE and Takehisa CHUMA

＊Shibushi Meat Inspection Center, Kagoshima Prefecture, 5972 h10 Anraku, Shibushi, Shibushi,
899h7104, Japan

SUMMARY

A total of 101 βhhemolytic streptococci isolates including 91 Streptococcus dysgalactiae subsp. equisimilis
(S. equisimilis) and 10 Streptococcus porcinus (S. porcinus) were obtained from septicemia-type verrucous endo-
carditis samples of pigs slaughtered in Kagoshima Prefecture.  These S. equisimilis isolates were categorized
into Lancefield group C (74 isolates) and untypable (17 isolates).  Antimicrobial strains for amynoglycosides,
tetracyclines, and macrorides were 72 (79.1%), 74 (81.3%), and 38 (41.8%), respectively.  Nineteen aminoglyco-
sides-resistant isolates harbored the aph (3’)h a gene.  The tet(O) and tet(M) genes were detected from 46
and 17 tetracyclines-resistant isolates, respectively.  The ermB and mefA genes were detected from 31 and 6
macrolides-resistant isolates, respectively.  Our study demonstrated that S. equisimilis harboring antimicrobial-
resistant genes have emerged among pigs in Kagoshima Prefecture.
― Key words : drug resistance, S. equisimilis, swine verrucous endocarditis.
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