
67実験動物ニュース　Vol. 64　No. 4

1．細菌

ブドウ球菌（Staphylococcus属菌）は通性嫌気性の
グラム陽性球菌でブドウの房状の配列の集塊を形成
する。ブドウ球菌はコアグラーゼを産生する黄色ブ
ドウ球菌（Staphylococcus aureus）と，産生しない菌
群（コアグラーゼ陰性ブドウ球菌（CNS））に分けら
れる。CNSの代表に表皮ブドウ球菌（Staphylococcus 
epidermidis）がある。コアグラーゼはフィブリンを
析出させて血漿を凝固させる酵素であり，フィブリ
ンの網をバリアにして食細胞の貪食から免れる。
ブドウ球菌のうち，黄色ブドウ球菌は直接侵襲や

毒素によって様々な病態を引き起こす。
そのため，本稿では黄色ブドウ球菌を中心に解説

する。
黄色ブドウ球菌はグラム陽性球菌で，運動性はな

く芽胞は形成しない。食塩耐性，マンニットを分解し，
卵黄反応陽性である。また，多くの株では αあるい
は β溶血毒のいずれかを産生する。ウマ血液寒天培
地では両溶血が観察されるが，ヒツジ血液寒天培地
では β溶血が観察される。

黄色ブドウ球菌は免疫が正常でも創傷部位から組
織内や血中に侵入した場合などに病巣を形成する。
主な疾患としては直接侵襲による皮膚軟部組織感染
症や肺炎，敗血症などがある。また，毒素による病
態として，エンテロトキシン（腸管毒）による食中
毒や，表皮剥脱毒素（ET）による水泡性膿痂疹・ブ
ドウ球菌性熱傷様皮膚症候群（SSSS），TSS毒素 -1
やエンテロトキシンによる毒素性ショック症候群な
どが知られている。

2．実験動物における黄色ブドウ球菌感染

黄色ブドウ球菌は哺乳動物の皮膚や鼻腔，消化管
における常在菌であり，実験動物であるマウス・ラッ
トにおいても最も陽性率が高い細菌である。2014年
における ICLASモニタリングセンターでの日本国内
の動物実験施設の微生物モニタリング検査ではマウス
で 15%，ラットで 60%程度の陽性率を示している [7]。
免疫が正常な動物においては通常病原性は低く，

日和見病原菌に位置づけられる。しかし，免疫不全
動物においては化膿性結膜炎による失明や皮下膿瘍
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形成などの原因となることがある。そのため，免疫
不全動物では排除対象とすべき病原微生物である。
また，免疫が正常な動物においても外傷による皮膚
炎や膿瘍，雄マウスにおける包皮腺膿瘍などの二次
感染の原因菌となる場合がある。

3．検査方法

本菌は普通寒天培地，血液寒天培地などほとんど
の非選択培地によく発育するが，分離には本菌の食
塩耐性能，マンニット分解能等を利用したマンニッ
ト食塩寒天培地やスタヒロコッカス No.110培地など
の分離選択培地が用いられ，分離と同時に卵黄反応
も観察できるエッグヨーク食塩寒天培地なども常用
されている。本培地に材料を接種し，37℃ 24時間培
養すると，直径 1～ 2 mmの黄色コロニーが発育し，
その周囲にリング状の卵黄反応が観察される（卵黄
加培地のみ）。また，最近では本菌を確度高く分離す
ることが可能な X-SA寒天培地のような酵素基質培
地も広く使われている。X-SA寒天培地では材料を塗

沫し 37℃，20～ 24時間培養後，直径 2～ 3 mmの
水色コロニーを呈する菌は確度高く本菌と推察する
ことができる [6]。
本菌の分離材料としては，病変部，盲腸内容，糞便，

口腔スワブなどが適している。同定には市販の生化
学性状検査用キットを用いる方法の他，平板培地上
のコロニーから PCRにより同定する方法などが報告
されている [2]。

4．感染経路

伝播は，感染動物の糞便や保菌者を介した接触感
染により起こる。飲水を介した伝播防止には塩素添
加（5～ 10 ppm）が有効であるとされる [6]。

5．病変への関与の実際

ICLASモニタリングセンターで 2013年 1月～
2015年 6月までに検査を行ったマウス 50,688匹の内，
マウス 37検体について本菌に起因する病変が確認さ

所見 系統 雌雄 検体数 計

包皮腺膿瘍

BALB/cAnN ♂ 5

19

C57BL/6 ♂ 4
ICR ♂ 3
ddY ♂ 2
129/Sv ♂ 1
不明 ♂ 4

皮下膿瘍 
（上顎・下顎部）

左頬部 C57BL/6 ♂ 1

7

右頬部 Rag2-KO ♂ 1
鼻部 C57BL/6 ♀ 1
鼻部 不明 ♀ 1
下顎部 ICR ♀ 2
頚部 不明 不明 1

皮下膿瘍 
（上記以外）

頭部 ICR ♂ 1

4
前肢 Rag2-KO ♂ 1
胸部 ICR ♀ 1
左鼡径部 不明 不明 1

臓器膿瘍

精巣 ICR ♂ 1

4
肺 ICR ♂ 1
肝臓 C57BL/6 ♂ 1
腹腔内 不明 ♀ 1

痂疲 顔面 Rag2-KO ♂ 2 2
潰瘍 顔面 Rag2-KO ♀ 1 1
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れた。内分けとしては，包皮腺膿瘍が最も多く 19検
体，次いで皮下膿瘍（上顎・下顎部）7検体，皮下
膿瘍（上顎・下顎部以外）4検体，その他臓器膿瘍 4
検体，痂疲 2検体，潰瘍 1検体であった。また，免
疫が正常な系統の動物が 24検体，免疫不全の系統の
動物が 5検体，系統が不明のものが 8検体であった。
皮下膿瘍としては上顎・下顎部において多く見ら

れたが，これは黄色ブドウ球菌が口腔や鼻腔に存在
することから，口腔内外傷や歯根部，鼻腔毛根部か
らの感染によるものと考えられる [3]。

6．その他のブドウ球菌の感染事例

ICLASモニタリングセンターでは CNSに分類さ
れる Staphylococcus sciuri（S. sciuri）を免疫不全マウ
スの病変部から分離した例を数例経験している。
重度の免疫不全動物である NOGマウスに衰弱，

削痩，背弯姿勢，眼瞼腫脹および発赤，粗毛，皮膚
全身性に鱗屑が見られた。しかし皮膚には発赤，発
疹ならびに痂疲形成は見られなかった。また，内臓
所見には著変は認められなかった。
これらの動物では病理組織学的検査の結果，外耳

道において角質増生による貯留角化が見られ，貯留
角層内に球菌（グラム染色陽性）が見られた。中耳
鼓室において単球系細胞（マクロファージ）および
白血球（好中球）を主体とした炎症性細胞を伴った
炎症性滲出液の貯留が見られた。耳介ならびに体部
皮膚においては，皮膚の全身性に平坦型の表皮肥厚
ならびに角質増生（過角化）が見られた。耳介皮膚
など一部において不全角化（錯角化）が見られ，角
層内においては球菌（グラム染色陽性）塊が散見さ
れた。しかし球菌に対する炎症反応はみとめられな
かった。眼瞼においては表皮肥厚ならびに真皮の浮
腫が見られた。
これらの動物に対する培養検査では，体表病変部，

耳孔，眼結膜，気管において S. sciuriが分離された。
なお，血液塗沫の培養検査は陰性，体表面部の寄生
虫検査は陰性であった。
以上の検査結果から，皮膚異常は表皮肥厚ならび

に不全角化症と診断され，憎悪因子として皮膚等か
ら分離された S. sciuriの関与が考えられた。この S. 
sciuriについては過去に子豚の滲出性表皮炎から分離
され，経口接種・筋肉接種により病変を再現した感
染実験の例も報告されており [1]，免疫不全マウスに
おいても，さらなる病原性の解析が必要であると思
われる。
また，ブドウ球菌が皮膚病変に関与した例として，

Staphylococcus xylosus（S. xylosus）が NOS2ノックアウ

トマウス耳介周囲の潰瘍性皮膚炎から分離された報告
がある [5]。この S. xylosus については SJL / Jマウスを
用いた感染実験により尾部接種群のマウスの約 80％
において皮膚病変が見られたと報告されている [4]。

7．まとめ

以上にブドウ球菌はマウスの皮膚における常在菌
ではあるものの，免疫不全マウスや遺伝子改変マウ
スにおいて，病変に関与することがあるという実例
を示した。現在，遺伝子改変技術の進歩に伴い，多
様な免疫学的特性を持つ遺伝子改変マウスが作出さ
れている。このような動物においては，今まで常在
菌として捉えられていたブドウ球菌に関しても，統
御対象微生物として注意を払う必要性が出てくるか
もしれない。
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