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第 67回日本感染症学会東日本地方会学術大会後抄録

会 期 2018年 10月 24日（水）～平成 30年 26日（金）
会 場 東京ドームホテル
会 長 吉田 正樹（東京慈恵会医科大学感染制御科教授）

特別講演
SL―1．ハイリスク新興再興感染症の動向とWHOのグ
ローバル戦略

世界保健機関健康危機管理プログラム
進藤奈邦子

航空網が地球全体をすっぽり包み，人とモノが驚くべき
速さで地球上を移動する今日，病原体も未踏の地に飛び出
していく機会が増えた．ヒトコブラクダが宿主と考えられ
ている中東呼吸器症候群（MERS）コロナウイルスもヨー
ロッパや北米の主要都市や韓国に輸入症例が報告され，と
くに近隣の韓国ではたった 1人の患者さんから 300人以上
が感染し，18人が死亡，経済被害は 18億円に上ると報告
されている．偉大な先達により発見され，診断が確立し，
ワクチンや治療薬が存在する‘クラシック’な感染症が，
気候変動，環境破壊，人災，天災，都市化，大量生産，大
量流通を背景に再び人類を震撼させる現象も頻繁に見られ
るようになっている．黄熱病，コレラ，ジフテリア，麻疹，
ペストなどがその例として挙げられる．
一方で，かつては高い致死性から非常に恐れられていた
エボラ出血熱をはじめとするウイルス性出血熱は，科学的
知識に基づいた感染制御・予防策，支持療法の強化に加え，
ワクチンや治療薬開発，臨床応用により生存率が格段に改
善し，医療機関が地域社会の信頼を獲得して，接触者を追
跡することに主力が注がれていた対応から自主的な予防的
医療受給症例へと大きな進歩が見られるようになった．先
進国のパラシュート作戦的介入から，当事国のリーダー
シップの下での国際協力がより効率的，建設的に行われる
ようになっていることも特筆すべきであろう．
診断技術の飛躍的進歩に加えジェノミクス，AIの導入・
活用により感染症疫学も新しい局面を迎えており，ビッグ
データの共有により流行予測も一層の進歩が期待されてい
る．希少感染症の予防・治療薬の開発を支援する特殊資金
（CEPI）や世界銀行のパンデミック基金などユニークな
ファンドの設立も重要な役割を果たしている．
国際保健，健康危機管理の上で重要な新興再興感染症に
ついて問題点と科学技術の進歩，国際協力の視点から論じ，
WHOの戦略・活動を紹介する．
SL―2．東京 2020オリンピック・パラリンピックと感
染症対策

東京都福祉保健局健康安全部感染症対策課
杉下 由行

2020年 7月から 9月にかけて，東京 2020オリンピッ
ク・パラリンピック競技大会（以下，大会）が開催される．

オリンピック会場は東京都内の競技会場を中心に 9都道
県・4政令指定都市にわたる．この大会には，観戦を目的
に約 100万人の人々が海外から来日する見込みであり，国
外からさまざまな感染症が持ち込まれることが懸念されて
いる．また，競技会場等において，一定の場所・期間に多
くの人が集まることから，通常と異なる規模で感染が広が
るリスクも想定される．感染症対策における基本的な対応
は，早期に発生を探知し（サーベイランス），感染症を特
定して（病原体検査），感染症の特徴に応じた拡大防止策
を迅速に行い（疫学調査・保健指導等），また，感染した
患者の重症化防止や早期回復を図ること（医療提供）であ
り，大会期間中においても，これらを確実に実施すること
が，対策の となる．東京都では，2017年 10月に厚生労
働省から示された「2020年東京オリンピック・パラリン
ピック競技大会に向けての感染症のリスク評価～自治体向
けの手順書～」によりリスクとなる感染症を洗い出した．
さらに，2018年 3月には，「東京 2020大会の安全・安心
の確保のための対処要領（第一版）」を策定し，この要領
の中で大会に向けた感染症対策についての基本的な方針を
示した．こうした状況の中，大会に向けては，人材育成を
はじめ，感染症発生時に必要とされる行政対応を集約した
東京都感染症マニュアルの改訂，疫学調査支援ツールの開
発及び，検査体制やサーベイランスシステムなどの整備や
強化を実施してきた．また，訪都外国人や日本人海外渡航
者に向け，感染症への適切な対応ができるよう啓発冊子に
よる情報提供も開始した．大会期間中の都内における感染
症の発生状況については，デイリーレポートとして東京
2020組織委員会へ定期報告することになるが，これにつ
いては，組織委員会と調整の上，内容・頻度，報告方法等
を明確化していく必要がある．平昌 2018冬季オリンピッ
クの視察から得られた課題や今後の訓練の結果も踏まえ，
感染症対策の強化を着実に進め，大会に備える予定である．
教育講演
EL―1．環境汚染と消毒―自験例も踏まえて―

福島県立医科大学感染制御学
金光 敬二

幾つかのアウトブレイク事例の報告をみると環境汚染が
深く関わっている．ひとたび，環境が汚染されると環境が
リザーバーとなって微生物の伝播が院内に拡がっていく．
特に，耐性菌の場合は大きな問題になる．しかし，環境と
いっても病室のベッド柵，オーバーテーブル，ナースコー
ルボタン，シンク，床，排気口，トイレ，汚物室など多岐
に及び，日常の清掃や汚染された時の消毒法は標準化され



31

平成31年 1月20日

ていない．最近では，シンクの配水管が耐性菌で汚染され
ると消毒薬を流しても消えないというデータやトイレを流
すときに Clostridioides difficile のエアロゾルが発生する
という報告など，感染管理者にとって心配は増すばかりで
ある．もちろん，普段より環境を汚染させないための手指
衛生，物品管理，医療機器の消毒法，清掃，汚物処理など
は重要であるが，これらの一部に破綻がみられると環境汚
染が起こってしまう．ある施設では，清掃を改善するとい
う介入により，VRE（Vancomycin-resistant enterococci）
や C. difficile の環境における汚染を減少させている．多
くの施設では，院内の清掃は委託業者や看護助手が担当し
ているが感染制御部が満足できるレベルに達しているだろ
うか．また，CDCや APICのガイドラインでは環境の消
毒をどのように捉えているだろうか．さらに，海外では患
者の退院時などに病室を蒸気化過酸化水素，紫外線照射装
置，蒸気化過酢酸などを用いて消毒することがある．これ
らの適応とデメリットとは何であろうか．当院でも VRE
のアウトブレイク時にこれらの使用経験があり，その経験
も含めて環境汚染と消毒について考えてみたい．
EL―2．2020年東京オリンピック・パラリンピックと救
急医療

慶應義塾大学医学部救急医学
佐々木淳一

日本救急医学会をはじめとした 21学術団体（2018年 07
月現在）は連携を強化し，医療の専門家として諸課題に取
り組み，積極的に学術的な提言を行っていくという使命を
全うすべく，「東京オリンピック 2020開催中の救急災害医
療体制に係る学術連合体（コンソーシアム）」（http : //
2020ac.com/）を結成している．現在の構成団体は，日本
救急医学会，日本外傷学会，日本集中治療医学会，日本災
害医学会，日本中毒学会，日本熱傷学会，日本臨床救急医
学会，日本救急看護学会，東京都医師会，日本小児科学会，
日本臨床スポーツ医学会，日本 AED財団，日本蘇生学会，
日本救護救急学会，日本航空医療学会，日本感染症学会，
日本外科学会，日本環境感染学会，日本整形外科学会，日
本病院前救急診療医学会，日本脳神経外傷学会の 21団体
（参画順）である．大規模国際イベントの 1つであるオリ
ンピックは，期間中の開催地域の一時的な人口増加に伴う
救急需要の増加をもたらし，通常の救急医療システムの運
用に大きな負荷を与える．2020年東京オリンピック・パ
ラリンピック（以下東京オリンピック 2020）期間中の観
客動員数は約 1,000万人とされ，これは現在の東京の人口
が約 1,300万人である事から，開催期間中の東京の人口が
約 2倍となる．当然のことながら，世界各国からの旅行客
も爆発的に増加するため，小児を含む外国人対応は必須と
なる．夏期大会であるため熱中症対応，新興・再興感染症
を含む感染症対応なども重要である．また自然災害への対
応として，急激な天候悪化による雷撃傷，大規模地震への
対応もあげられる．さらに同イベントの過去の事例や近年
の国際情勢を鑑み，低頻度ではあるもののテロによる同時

多数傷病者発生のリスクを有しており，爆傷や化学・生物
兵器対応もあげられる．このようなリスクを抱えた大イベ
ントにおいては，計画策定開始時点から救急・災害医療対
策チームが関係機関と十分な調整を行い，予測できる傷病
者への救急医療だけでなく，テロなどを想定した災害医療
対策を準備し，訓練を積んで検証しておくことが極めて重
要である．
EL―3．先進生命科学とバイオセキュリティ

防衛医科大学校防衛医学研究センター
四ノ宮成祥

生命科学の進歩は，医療技術革新やバイオ産業振興など
我々社会に大きな恩恵をもたらしている．その一方で，悪
用や誤用による社会へのリスクの高まり，生命倫理的な諸
問題の生起，環境破壊の懸念などの問題点が指摘されてい
る．このような科学技術利用の両義性に掛かる懸念のこと
を Dual Use Research of Concern（DURC）と呼ぶ．病原
体利用における人体保護や環境保全の観点から，バイオ
セーフティ理念の理解やその確実な実施が研究者間の常識
となっている一方で，危険な概念や行為から社会を守るバ
イオセキュリティの考え方や背景となる生命科学技術の
DURC事例の理解，研究倫理規範教育などについては，ま
だまだ一般化しているとは言い難い．オウム真理教のバイ
オテロ未遂事件（1993年）や米国炭疽菌郵送テロ事件（2001
年）などの微生物悪用事例に加え，遺伝子改変による新規
病原性の付与（1993年）やワクチン抵抗性の研究（1997
年，2001年）が発表され，生命科学研究の正当性が問わ
れるようになってきた．さらに，病原体管理に係る問題で
著名な研究者の逮捕という衝撃的な事件（2003年）が起
きるに至り，先進生命科学研究の在り方を再考しようとい
う動きが出てきた（Fink report：2004年，Lemon-Relman
report：2006年）．特に，Fink reportでは微生物研究に
おいて問題となる 7つのカテゴリーが示され，科学者に対
する警鐘を発することとなった．このようななか，合成生
物学という学問領域が急速に発展し，感染性ポリオウイル
スの完全人工合成（2002年）を皮切りに，種々の微生物
が人工合成されるようになった．また，逆遺伝学的手法を
もとに 1918年型スペイン風邪ウイルスが人工合成された
（2005年）．ウイルスのみならず細菌や酵母などの染色体
の人工合成も進められ，完全人工合成ゲノムを有するマイ
コプラズマが作成された（2010年）．さらに，馬痘ウイル
スが人工合成されるに至り（2017年），図らずも我々はそ
の気になれば比較的少額の資金で痘瘡ウイルスの人工合成
が可能な時代に入ったという現実を突き付けられることに
なった．CRISPR/Cas9を用いたゲノム編集技術（2012年）
は，瞬く間に一般の研究室の技術として発展し，Gene
Driveによるベクターコントロールを感染症制圧に向ける
研究プロジェクトも進行している．他方，Defense Ad-
vanced Research Projects Agency（DARPA）で は Safe
Genes Programが進行するなど，研究の行く末は複雑に
交錯している．本講演では，こうした経緯を概説し，先進
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生命科学技術に関するバイオセキュリティ問題に対して
我々はどう立ち向かうべきなのかを考える機会としたい．
EL―4．結核・非結核性抗酸菌症の最近の話題

慶應義塾大学医学部感染制御センター
長谷川直樹

抗酸菌は人工培地で培養不能であるライ菌を除くと，結
核菌群と非結核性抗酸菌（non-tuberculous Mycobacte-
rium：NTM）に大別される．これら両菌群の起源は同じ
であり，元来環境菌であった非結核性抗酸菌の一部が進化
を遂げ，環境よりも人をはじめ動物を宿主とするように進
化を遂げたのが結核菌群である．我が国の結核罹患率は着
実に減少しているが，未だ世界的は中蔓延国である．その
疫学的特徴は，日本人高齢と外国生まれの若年者である．
将来的には日本の結核は若年者の輸入感染症の様相を呈す
るであろう．我が国の結核を減らし，低蔓延國に仲間入り
するには，発症者を診断し治療を開始するだけでなく，感
染を防止し，発病を防止することが重要である．そのため
に結核発症のリスク因子を理解し，治療を要する潜在性結
核感染症を的確に診断することが重要である．感染の指標
としては，Interferon-γ Release Assay（IGRA）が用いら
れるが，その有用性と限界を認識して活用する必要がある．
2018年には抗原刺激に対する CD8陽性 Tリンパ球の
Interferon-γ産性能を加味した QuantiFERONの改良型が
実用化された．結核関連においては診断に関しては自動核
酸増幅検出機器の導入，治療ではデラマニド，ベダキリン
の登場，感染対策の基本的 PPEである N95マスク装着法
の適否を空気中の粉塵量を定量的に評価することより判定
する新たな機器，など診断，治療，感染制御に新たな展開
が期待される．
一方，NTMは水系，土壌に存在する環境菌で現在約 190
種が登録されているがそのうち人に病原性を有するものは
約 20種類である．全身に感染症を惹起するが，最も多い
のは呼吸器感染症である．近年の全国疫学調査では肺
NTM症が排菌を認める結核を凌駕していることが報告さ
れた．それは既に存在した症例が発見される機会が増えた
のか，真に増加しているのかを明らかにする必要がある．
診断と発病との関連性は不明であり，診断された患者に対
する治療の開始時期や治療期間についても今だ定まってい
ない．我が国にはMycobacterium avium complex（MAC）
菌の細胞壁構成成分である Glycopeptidolipidに対する
IgA抗体価が保険収載され肺MAC症の補助診断法として
使用されているものの，疾患活動性を反映する的確なバイ
オマーカーがないこともその一因と思われる．治療には多
剤併用療法が一般的で，特にMAC症ではマクロライドが
その主軸であるが，最近アミノグリコシド系薬の中でもア
ミカシンが注目されている．中でも，組織や細胞内への移
行性を高めたリポゾーム化アミカシンが開発され，肺
NTM症を対象に治験が進められている．本剤が認可され
れば今後新しいレジメの創出が期待される．

EL―5．敗血症
埼玉医科大学国際医療センター感染症科・感染制
御科

光武耕太郎
“敗血症”とは簡潔に言えば重症の感染症であり，感染
症によって患者が重篤な状態にあること，である．宿主と
の関連からみれば，“Sepsis is the body’s harmful systemic
reaction to microbial infection”（PPIより）ということが
できる．
2016年に国内外で敗血症の診療ガイドラインが改訂さ
れ，特徴のひとつとして，15年ぶりに定義が変更された．
新しい敗血症の定義として Sepsis-3では，「感染症に対す
る制御不能な宿主反応に起因した生命を脅かす臓器障害」
となり，感染症における臓器不全の進行にフォーカスした
定義となっている．臓器障害を早期に発見し，阻止するこ
とが目的であり，さらなる治療成績の向上を目指して，活
発な検討が続けられている．改訂のポイントとなった臓器
障害の評価に 6項目からなる SOFAスコアが採用され，集
中治療室以外においては qSOFAがスクリーニングの指標
として採用されたことも特徴である．qSOFAは 3項目（意
識レベルの変化，呼吸数≧22回/分，収縮期血圧≦100
mmHg）の簡単な構成となっているが，集中治療室以外
の，一般病棟や外来での使用状況は，施設によって差があ
るのではないかと推測される．当院においても，バイタル
サインを表示する経過表の中に呼吸数の項目はあるのだ
が，（例えば発熱していても）呼吸数の記載がない状況が
見うけられる．敗血症の治療は集中治療室での管理が必要
だが，患者は集中治療室以外でも敗血症に至ることがある．
外来や一般病棟で早期に発見し介入するにはバイタルサイ
ンの変化に対応する個人のスキルと病院の仕組みとしての
rapid response systemのような対応が求められる．
抗菌薬療法に関して，国内の敗血症診療ガイドラインで
は，抗菌薬の併用療法，抗菌薬持続投与，プロカルシトニ
ンを指標とした抗菌薬の中止など，いくつかの clinical
questionが挙げられている．またその他，ショックに対
するステロイド療法や体温管理など敗血症診療を広くカ
バーする項目が含まれており，担当する診療領域は異なっ
ていても敗血症診療に携わる医療者にとって必須の内容と
考えられる．本講演では，救急・集中治療以外の領域も含
めて敗血症診療の実際を考えてみたい．
EL―6．感染対策における薬剤師の役割

東北医科薬科大学大学院薬学研究科臨床感染症学
教室

藤村 茂
病院薬剤師が感染制御活動に本格的に参加し始めてか
ら，30年ほどが経過したが，この間に感染制御および抗
菌化学療法に関連した認定資格が整備され，有資格者が増
加してきた．1980年代は全国的にMRSAが猛威を振るっ
ており，その感染対策は手探りの状態にあった．当時はバ
ンコマイシンとアルベカシンの不適切な使用も多く見られ
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た．その後 1990年代に入り，PRSPやMDRPなど新たな
耐性菌が検出されるようになり，耐性菌の伝播抑制および
抗菌薬の適正使用が強化されるようになった．こうした動
きは世界も同様であり，2015年に世界保健総会で薬剤耐
性（AMR）に関するグローバルアクションプランが採択
された．これを受けて我が国では，2016年に AMR対策
アクションプランが公表され，2020年までに主要な耐性
菌の分離頻度を目標値まで下げる具体的な数値目標が掲げ
られた．さらに 2017年には，この実現に向けた対策の第
1弾として，急性気道感染症と急性下痢症における「抗微
生物薬適正使用の手引き」が示されている．これに加えて，
この 10年でわが国も世界に倣い後発医薬品の使用促進の
動きが加速し，多くの病院で抗感染症薬の殆どが後発品へ
の変更を余儀なくされた．感染制御の目的の 1つに耐性菌
出現抑制が掲げられているが，抗菌薬適正使用に向けた取
り組みが広がり，病院薬剤部もしくは ICTの薬剤師が中
心になってカルバペネム系薬や第 4世代セファロスポリン
系薬など広域抗菌薬の使用が大幅に制限されるようになっ
た．その代替としてペニシリン系や第 1世代セファロスポ
リン系薬に偏った使用が目立つようになったが，最近に
なってこうした薬剤の後発品をめぐる供給上の問題および
耐性化の問題が指摘されている．今後，薬剤師はこうした
新たな問題を踏まえつつ，医療経済を考慮しながら，感染
対策を如何に前進させていくかを考えることが重要であ
る．この教育講演では，これまでの活動を踏まえ，2020
年以降にどう感染対策に貢献していくべきか考察する予定
である．
EL―7．輸入マラリアをどのように治すか？

国立国際医療研究センター研究所熱帯医学・マラ
リア研究部

狩野 繁之
2014年夏，わが国で約 70年ぶりとなるデング熱の突発
的な流行が報告され，東京を中心に患者数が 160人を超え
た．いったん対策に成功した熱帯性感染症の「逆襲」に，
国民は驚いた．関係諸機関は一斉に感染症危機管理のス
イッチを入れ，地球の温暖化とわが国の気候変動，媒介蚊
の棲息域拡大情報にも注意を払いはじめた．また，2020
年の東京オリンピック・パラリンピック開催まで増え続け
るであろうインバウンドの旅行者数は，2017年上半期で
早くも年間 1,375万人を超え，彼らが国内に持ち込むかも
しれない「国際的に脅威となる感染症」に対する対策強化
の基本計画が，関係閣僚会議のアクションとなって纏めら
れた．
一方，日本人海外渡航者で，帰国した後に発症する輸入
マラリアの患者が，また増えてきた．そして近年，わが国
の薬機法下で処方できる抗マラリア薬が次々と承認され始
めた．メフロキン塩酸塩錠（販売名：メファキン「ヒサミ
ツ」錠 275）は 2001年から販売が開始され，長くわが国
で使われてきたが，世界におけるメフロキン耐性マラリア
の出現と拡散が報告され始めて，わが国でも新しい薬剤の

使用承認が待たれていたところである．2013年 2月にア
トバコン/プログアニル塩酸塩（商品名：マラロン配合錠）
が認可され，治療だけでなく予防にも広く使われる様に
なった．さらには用法/用量の変更に係る国内製造販売承
認が得られ，「マラロン小児用配合錠」の剤形が 2016年 6
月に追加されて販売されるようになった．これで小児のマ
ラリアの治療/予防も，きめ細かく行うことが出来るよう
になった．
わが国では，三日熱マラリアのアジア太平洋地域からの
輸入例が散見されるが，肝内型の休眠原虫（ヒプノゾイト）
を殺滅するプリマキンリン酸塩製剤（商品名：プリマキン
錠 15mg「サノフィ」）の国内製造販売承認が 2016年 6月
に得られて市販されるようになった．ようやく，わが国内
での三日熱マラリア，卵形マラリアの根治治療が可能と
なった．
しかしながら，いまだに重症マラリアによる死亡例も散
見される．この克服には，どうしてもアルテミシニン（ar-
temisinin）製剤のわが国への導入が必要である．
Artemisinin-based combination therapy（ACT）と し て
たくさんの種類の混合薬剤が既に世界では使われている．
そしてついに 2017年 3月に，アルテメテル/ルメファント
リン配合錠（商品名：リアメット配合錠）が国内で発売さ
れたが，これは経口の ACT錠であるので，あとは artesu-
nate注射薬が認可されるのを待つのみである．
EL―8．肺炎球菌感染症―ワクチンの研究―

東京慈恵会医科大学細菌学講座
金城 雄樹

肺炎球菌は肺炎，中耳炎，副鼻腔炎などの非侵襲性感染
症を起こす細菌で，成人の市中発症肺炎の起炎菌として最
も頻度が高い．また，髄膜炎や菌血症などの侵襲性肺炎球
菌感染症（invasive pneumococcal disease：IPD）を引き
起こす．IPD症例の年齢構成は二峰性の分布を示し，5歳
未満の小児及び 65歳以上の成人に多い．肺炎球菌の菌体
表層に存在する莢膜ポリサッカライドは，食細胞による貪
食に抵抗する重要な病原因子であり，その構造の違いによ
り 100種類近くの血清型に分類される．肺炎球菌の感染ま
たはワクチンの接種により，莢膜ポリサッカライドに対す
る抗体が産生されると，血清型依存的な感染防御効果をも
たらす．現在，23価の肺炎球菌ポリサッカライドワクチ
ン（ 23-valent pneumococcal polysaccharide vaccine：
PPSV23）と 13価の肺炎球菌結合型ワクチン（13-valent
pneumococcal conjugate vaccine：PCV13）が定期接種に
用いられている．小児において，PCVの導入により IPD
罹患率の減少を認めた．しかし，PCV13血清型の顕著な
減少とともに，非 PCV13血清型の増加を認めており（血
清型置換），全体の IPD罹患率は 2013年頃からほぼ横ば
い状態と報告されている．その血清型置換は成人 IPDに
も波及していることから，今後，非ワクチン血清型を含め
た幅広い菌株に対する対応が必要と考えられる．その方法
として，血清型を追加したポリサッカライドワクチンや血
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清型に依存しないワクチンの開発などがあげられる．また，
肺炎球菌感染に対する防御免疫機構の解明に基づく，より
有効性の高いワクチン開発も必要と考えられる．
本講演では，肺炎球菌ポリサッカライドワクチン導入後
の IPD由来肺炎球菌株の血清型の推移について説明する
と共に，新規肺炎球菌ワクチンの開発を含めた今後の展望
について解説する．また，肺炎球菌感染マウスモデルを用
いた，肺炎球菌感染に対する防御免疫機構の解析や，新規
肺炎球菌蛋白ワクチンによる抗体産生誘導機構及び感染防
御効果に関する基礎的研究についても紹介したい．
EL―9．小児の百日咳をどう予防するか

新潟大学大学院医歯学総合研究科小児科学分野
齋藤 昭彦

百日咳は，感染力の強い細菌感染症であり，成人が感染
すると慢性の咳症状を呈するが，新生児，乳児が感染する
と，重症化し，死亡することもある重篤な疾患である．現
在，国内では，その予防のために 4種混合ワクチンを生後
2，3，4，12～23カ月の計 4回接種するが，現在，小学校，
中学校を中心に，集団感染の事例が多く報告されている．
就学前の抗百日咳毒素（Pertussis Toxin，PT）抗体は，約
6割の児で防御レベルを下回っており，就学前の接種，そ
して，海外で実施されている 10歳代での百日咳含有ワク
チンの接種の必要性が言われてきた．今回，日本小児科学
会は，学会の推奨する予防接種スケジュールを 2018年 8
月に改定した．そこでは，就学前の 3種混合ワクチンの接
種と，11～12歳の 2種混合ワクチンの代わりに，百日咳
予防を加えた 3種混合ワクチンの接種を任意接種として推
奨している．いずれも任意接種のため，費用負担があり，
その接種の閾値は低くないが，新生児，乳児，及びそれら
を持つ両親と接触する可能性のある小中学生などを百日咳
の感染源として減らすことは，意義のあることであろう．
一方で，特に百日咳が新生児，乳児で重篤化することから，
妊婦に百日咳含有ワクチンを接種し，その移行抗体で児を
守る取り組みも海外で行われている．これに加えて，妊婦
の周りの成人も追加の百日咳含有ワクチンを接種すること
が，いわゆる Cocoon Strategyを実行する上で重要である．
また，同時に，現在の無細胞性ワクチンの効果が長期間持
続しないことを受けて，現行のワクチンとは異なる新しい
ワクチンの開発にも注目が集まっている．百日咳対策を行
う上で，疾患のサーベイランスは必須である．ようやく，
2018年より，百日咳が全数届け出疾患となり，届け出が
開始されるようになった．これらの新しい疫学上のデータ
を基に，今後の国内の百日咳対策を考えなくてはいけない．
EL―10．性感染症の現状と対応

札幌医科大学医学部感染制御・臨床検査医学講座
髙橋 聡

性感染症の定点把握疾患として，淋菌感染症，性器クラ
ミジア感染症，全数把握疾患として梅毒が指定されている．
これらについて現状と適切な対応を解説したい．現在，世
界的に問題になっているのが淋菌の多剤耐性化である．米

国 の Centers for Disease Control and Prevention（CDC）
では，薬剤耐性微生物のうち，淋菌，Clostridium difficile，
Carbapenem-resistant Enterobacteriaceae を “ Urgent
Threats”として危機レベルを最も高くしている．現状で
は，淋菌の性器感染症と咽頭感染にはセフトリアキソン，
性器感染症にはスペクチノマイシンが有効であるが，それ
以外の抗菌薬はもはや有効率が低く，治療には用いること
ができない．アジスロマイシンは，有効な経口抗菌薬であっ
たが，既に感受性の低下が報告されてきており推奨されな
い．万が一，治療に用いる場合でも，治療不成功となる可
能性を患者に伝え，必ず治癒判定を行う必要がある．性器
クラミジア感染症は，報告数が多く，世界的にも罹患率が
高い疾患である．性器クラミジア感染症は，男女ともに無
症候性感染が特徴であり，気づかないまま感染している場
合が多い．治療においては，耐性菌は認められていないが，
非淋菌性尿道炎として対応する時に難治例があり注意を要
する．梅毒の報告数は急増しており，この疾患に対する疫
学，診断，治療の知識が必要になっている．梅毒の病変は，
典型例から非典型例まで多彩であり，典型例ではない場合
には，梅毒血清反応の検査が唯一の診断法となる．また，
無症候梅毒も梅毒血清反応の検査によって診断できる．治
療は，ベンザチンペニシリン Gが世界標準の推奨治療法
であるが，我が国では使用できないため，アモキシシリン
が投与される．治癒判定は，カルジオリピンを抗原とする
抗体検査法が，治療経過を反映するので，こちらを追跡す
ることになる．ただし，自動化法では Treponema pallidum
を抗原とする抗体検査法もある程度目安となると考えられ
る．梅毒への対応としては，まずは，疑い，検査を提出す
ることとなる．現状の急激な報告数の増加から考えると，
他の性感染症の罹患，性感染症の既往，不特定の性的パー
トナー，HIV感染，などの梅毒も含めた性感染症感染の
危険因子を有する場合には，積極的な検査が必要である．
EL―11．ウイルス肝炎に関する最新の話題

東京大学医科学研究所先端医療研究センター感染
症分野

四柳 宏
本教育セミナーではウイルス肝炎に関する最近の話題に
関して解説する．（1）A型肝炎：A型肝炎は発症前後に
ウイルス血症を伴う時期があるが基本的には糞口感染を感
染経路とする．これまでの国内における感染は二枚貝を中
心とする食物によるものが多かったが，現在MSMを中心
にアウトブレイクが起きており，性感染症としての A型
肝炎が問題になっている．（2）B型肝炎：B型肝炎は小児
においては母子垂直感染，家族内や保育施設などにおける
水平感染が問題となるが，青年期以降は医療従事者を除け
ば性交渉による伝播が最も多い．現在は日本になかった遺
伝子型 Aの感染が最も多く，10％弱が持続感染に移行す
る．急性肝炎であっても自覚症状を伴うのは 30％程度に
過ぎずワクチンによる予防が大切である．（3）C型肝炎：
C型肝炎は血液製剤のスクリーニングが行われるように
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なった現在も年間数百人の報告がある．その感染経路は不
明のことが多い．治療薬としてインターフェロンが必要
だった時代は治療時期やレジメンが問題になったが，現在
は慢性化してからでも抗 HCV薬によりウイルス排除が可
能になっている．（4）E型肝炎：E型肝炎は A型肝炎同
様経口感染するウイルスである．豚やイノシシ，鹿にも感
染する人畜共通感染症であり，これら動物の肉・レバーを
加熱不十分な状態で食べると感染が起きる．妊婦・高齢
者・移植後の患者など免疫力の低下した患者では持続感染
に至ることがある．
シンポジウム 1 感染症の危機管理・バイオテロ対策
S1―1．バイオテロ対策総論

防衛医科大学校防衛医学研究センター広域感染症
疫学・制御研究部門

加來 浩器
バイオテロは，だれが，何の目的で，何を用いるかによっ
てその被害の様相が大きく異なる．個人犯罪の場合は，そ
のターゲットが絞られることがあるが，政治・宗教・民族
的対立に基づくテロ組織による場合は，無差別不特定多数
を対象にしていることからマスギャザリングイベント等で
使用される可能性がある．実際に生物剤を使用しなくても，
暗示，脅し，偽剤によって，社会パニックを引き起こすこ
ともできる．バイオテロで使用される剤種としては，影響
度（発症者数や重症度など）が高く，散布しやすい形に加
工しやすく，散布後も生物学的に安定（失活しにくい）で，
容易（安価）に手にはいるものの可能性が高いとされてい
る（古典的生物剤）．しかしながら昨今の合成生物学やナ
ノテクノロジーなどの生命科学分野や，ドローンなどの空
中飛翔技術や人工知能（AI）の著しい発展を考慮すると
これらを悪用・誤用といった問題が生起してくる．1例を
あげると特殊な遺伝子操作による強毒株や薬剤耐性株の出
現，ある遺伝子配列を有する人のみへの作用，エアロゾル
検査では検知困難となる病原体のナノカプセル化，殺虫剤
抵抗性のベクターの出現などである．今後は，生命科学分
野などの Dual Use Dilemmaを踏まえた現状分析，科学者
の行動規範などの対策，国際的な動向に関する情報共有と
監視体制の整備などが必要である．バイオテロは，明示的
攻撃（Overt attack）と秘匿的攻撃（Covert attack）とに
大別されるが，後者の場合は時間的・空間的な散発集団発
生（Diffuse outbreak）となることが多く，各医療機関で
の診断の遅れが院内感染を引き起こし地域の医療崩壊へと
つながることが懸念される．秘匿的攻撃の兆候とは，季節
外れの呼吸器または消化器症状の発生が多い，接触歴がな
いのにヒト―ヒト感染の疾患が発生している，1人が複数
の感染症に罹患している，非典型的または重篤であるなど
であり，疫学的特徴がつかめにくい．したがって，東京 2020
大会などのマスギャザリングイベント開催時には，ある特
定の疾患の検査確定例や症候群を報告するといった既存の
インディケーター・ベース・サーベイランスに加えて，通
常とは異なる感染症のイベントを捉えるような仕組み（イ

ベント・ベース・サーベイランス）の導入が重要である．
またバイオテロが想定される事態では，微生物学的な確定
診断がつきにくいことから，経験的に患者の症状から病原
体を予測して対策を行う経験的症候群別予防策（Empiric
and syndromic precaution）を行う必要があるだろう．
S1―2．G7伊勢志摩サミットにおける強化感染症サーベ

イランス
三重病院臨床研究部

谷口 清州
G7伊勢志摩サミットに際して，まず，標準とされてい
るMass gatheringにおけるリスクアセスメントガイドラ
インに基づき，Pre-eventのリスクアセスメントを行い，
これにも基づいて関係機関の協力の下，本イベントに対す
る強化感染症サーベイランスを実施した．内容はルーチン
の感染症法に基づくサーベイランスに加え，1）定点医療
機関を拡大した強化疑似症定点サーベイランス，2）症候
群サーベイランスとして，県内全施設における学校・保育
園サーベイランス，薬局サーベイランス，救急車搬送サー
ベイランス，警察スタッフサーベイランス，伊勢志摩基幹
医療機関監視，3）Event-based surveillance（EBS），4）
その他 Communityサーベイランスとし，毎日のサーベイ
ランス情報はあらかじめ関係機関で合意されたプロセスに
て解析・評価し情報共有を行った．
結果的には感染症アウトブレイクを含めた健康危機事象
は発生しなかったが，サミット終了後の評価においては，
特に感染症法で規定されているにもかかわらず，疑似症
サーベイランスは，症例定義などの曖昧さから，日常的に
はほとんど報告されておらず，サミットにおける強化サー
ベイランスにおいても，どういった症例を報告すべきかの
認識が異なっていた．一方では，重症例を把握するための
基幹医療機関におけるサーベイランス，地域の流行疾患を
把握する上での学校・保育園サーベイランス，救急搬送，
そして地域の医師のネットワークが有用であることが判明
した．また，この期間における診療所での診断疾病を調査
したところ，感染性胃腸炎疑いが最多であり，市中では 88
例（5施設），サミット関係者では 21例（6施設）が報告
された．また，水痘疑いが市中で 3例（2施設），日本紅
斑熱疑いも市中で 1例（1施設）報告された．麻しん，風
しん，髄膜炎菌感染症，輸入感染症が疑われる症例の報告
はなかった．感染症に限らずサミット関係者は，2016年 3
月 22日～6月 6日の期間に，221例が 22施設（63％）を
受診した．職業別に見ると，警察官が 207例（94％）と最
多であり，海上保安庁，ホテル従業員，メディア関係者，
政府関係者と続いた．45例（20％）が休日夜間応急診療
所を受診していた．臨床診断名は急性上気道炎が 82例
（37％），急性胃腸炎が 37例（17％）と多かった．
国際的なイベントでは，稀な感染症や Public Health Im-
pactの大きい感染症を早期探知出来る体制を整備してお
く必要がある．系統的なプレイベントリスクアセスメント
を行って，起こりうる感染症のリスクを共有し，それらを
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効率的に探知するべく，症候群サーベイランスや EBSを
含めたサーベイランス体制を計画することが重要である．
S1―3．東京オリンピック 2020における感染症リスク
評価と求められる対応

国際医療福祉大学医学部公衆衛生学
和田 耕治

東京オリンピックのような国際的なマスギャザリングに
おいてはイベントをきっかけとして感染症の流行が起こる
可能性があり，様々な準備を行うことが必要である．東京
オリンピックに関与する自治体が感染症対策としてどの程
度まで想定して対策を検討する必要があるかのリスク評価
を行い，どのような検査・治療体制を地域で確保すること
が望ましいかを検討した．
リスク評価軸の検討を行い，1）患者数が増加する可能
性，2）感染の広がりやすさ，3）臨床的な診断の難しさ，4）
感染拡大防止の対応の難しさ，5）社会的影響の大きさの
5つでコンセンサスが得られ，感染症それぞれの評価を
行った．
海外からの訪日客が増加することで患者数が増加する可
能性で点数が高かった疾患としては，1．風しん，麻しん
（2.5点），3．侵襲性髄膜炎菌感染症，インフルエンザ（2.3
点），5．感染性胃腸炎，結核，中東呼吸器症候群（MERS），
細菌性赤痢，デング熱，水痘（2.2点）であった．病原体
が国内に入った場合の感染の広がりやすさでは，1．麻し
ん（2.7点），2．中東呼吸器症候群（MERS），風しん，水
痘（2.5点），3．鳥インフルエンザ（H7N9/H5N1），侵襲
性髄膜炎菌感染症（2.3点）であった．臨床的な診断の難
しさでは，一類感染症や結核以外の二類感染症の点数が高
かった．
関与する自治体において，感染症リスク評価と，実際の
検査・治療の体制を構築する必要がある．地域の医療機関
の役割の明確化や，地方衛生研究所の検査能力の確認など
を行い，訓練も行うことが必要である．
ピョンチョンオリンピック 2018では大会運営に関わる
者の間でノロウイルスの感染が認められた．ロンドンオリ
ンピックにおいては，感染症の事例は報告されたが，特に
大きな影響はなかった．オリンピック期間中はホテルや航
空券が高騰するなどして，訪問者は経済的にも富裕な人と
なることから，期間中に感染症が持ち込まれる可能性は必
ずしも高くはないという考え方もある．しかし，この期間
中は，メディアなどが，通常起こりえる感染症の事例につ
いても世界的に大きく報道する可能性がある．近年の麻し
んの流行やジカウイルス感染症などの事例がオリンピック
の前などにあると過剰な報道により混乱を引き起こす可能
性があるためリスクコミュニケーションの能力を高めてお
くことは重要である．
参考文献
1．和田耕治ら．東京 2020オリンピック・パラリンピッ
ク競技大会に関与する自治体における感染症対策のための
リスク評価．日本医師会雑誌 2016；145（7）：1459-68

2．和田耕治．東京オリンピック等の国際的なイベント
を想定した健康危機対策．日本医事新報 4787, p15-19, 2016
3．和田耕治．国際的なマスギャザリング（集団形成）に
おける疾病対策に関する研究．https : //plaza.umin.ac.jp/
massgathering/event.html
S1―4．高病原性病原体による感染症（バイオテロを含

む）の検査体制と備え
国立感染症研究所

西條 政幸
N（核）B（バイオ）C（ケミカル）テロの危険性が指
摘されて久しい．国内外で，特にいわゆる先進国ではバイ
オテロ対策のための準備がなされ，日本でも同様である．
演者は厚生労働省科学研究補助金によるバイオテロ対策研
究（バイオテロ研究班）に分担研究者，研究代表者として
係わってきた．また，演者が所属する国立感染症研究所（感
染研）においては，高病原性病原体による感染症の診断，
治療，予防法の研究に従事している．バイオテロ対象病原
体には，痘瘡，ウイルス性出血熱，炭疽菌，ボツリヌス菌
をはじめとする毒素産生菌が産生する毒素，等が挙げられ
る．高病原性病原体の中でも，痘瘡ウイルス（実際には日
本には存在しない），エボラウイルス等の出血熱ウイルス
は BSL-4施設で取り扱われなければならない．2014年 8
月に感染研に設置されている BSL-4施設の稼働許可を受
けたものの，感染性のあるこれら病原体は日本にはない．
感染研では，感染性ウイルスを用いない方法でエボラ出血
熱などの検査法を開発し，整備している．国際的には，痘
瘡ウイルスがテロ病原体として用いられるバイオテロを想
定した対策が強化され，痘瘡ワクチン，抗ウイルス薬，診
断法開発研究が進められている．演者が担当しているバイ
オテロ研究班においても，この領域で研究が進められてい
る．1970年代に橋爪壮博士により開発された高度弱毒化
細胞培養痘瘡ワクチン（LC16m8）は，バイオテロ対策に
おいて国際的にも重要な位置を占めている．重篤な副作用
が報告されていない LC16m8をヒトに接種することによ
り，痘瘡ウイルスに対する中和抗体が誘導されることも明
らかになった．LC16m8の有効性と安全性に関する研究が
進められている．本講演では，感染研で準備されている高
病原性病原体による感染症の検査体制，バイオテロ研究班
の活動内容，痘瘡ウイルスによるバイオテロ対策のための
国際的動向について紹介したい．
シンポジウム 2 AMR感染症に対する創薬促進の動向
S2―1．新たな非臨床試験モデル（Hollow-Fiber Infection
Model）の構築

東邦大学医学部微生物・感染症学講座
石井 良和

抗菌薬の開発が停滞する中，PK-PD理論を基にしてそ
の投与量・投与法を設定して，臨床治験の件数を必要最小
限にすることが欧米を中心に試みられている．臨床治験で
は安全性と臨床的有効性の確認が主目的となり，効率的な
抗菌薬の開発が可能となる．この PK-PD理論に基づいた
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抗菌薬の投与量・投与法の設定のために使われている in
vitro modelが Hollow-Fiber Infection Model（HFIM）で
ある．これまでにも Chemostat Model（CM）と呼ばれる
生体内の薬物濃度をシミュレーションして菌の消長を確認
する in vitro modelが使われていた．HFIMと CMの大
きな違いは，HFIMで透析カートリッジがmodel内に接
続されていることである．その結果，閉鎖系のmodelが
構築され，14日から 30日間にわたる連続運転が可能に
なった．HFIMは，透析カートリッジ内の中空糸中が体液，
中空糸と外筒間に供試菌株を接種して感染巣を模倣してい
る．この中空糸内を高速で血中あるいは組織中の抗菌薬濃
度をシミュレートした抗菌薬を含む培地を循環して，経時
的あるいは経日的に中空糸と外筒の間の培養液を採取し
て，菌数と抗菌薬濃度を定量して菌の増殖・再増殖を認め
ない最適な投与量・投与法を検討する．HFIMの限界は，
宿主の免疫が考慮されていないことである．しかし，抗菌
薬長期投与下での耐性菌の出現に関する検討も可能であ
り，これまでにない PK-PD理論に基づくmodelであり，
新規抗菌薬の開発・申請時に FDAや EMAでは汎用され
ている．
当教室では，2017年度に HFIMの導入を開始した．こ
れまでに HFIMの不確定さの検証を含む Verificationを実
施し，HFIMの標準化に取り組んできた．今回は，HFIM
の概要と標準化に向けた取り組みに関して概説し，HFIM
を用いた抗菌薬の投与量・投与法の検討について述べる．
さらに，HFIMの研究的視点での利用法について私見を交
えて述べてみたい．
S2―2．AMR感染症に対する新規抗菌薬の評価

医薬品医療機器総合機構新薬審査第四部
南 博文

感染症に対する治療薬として多くの抗微生物薬が医療現
場に導入され，多くの恩恵を受けているが，抗微生物薬の
不適切な使用等により，薬剤耐性（Antimicrobial Resis-
tance；AMR）が発現しており，その対応が喫緊の課題と
なってきている．AMRに対して，世界保健機関（WHO）
は，2015年 5月 に Global action plan on antimicrobial re-
sistance（薬剤耐性に関する国際行動計画）を採択し，翌
月のドイツ先進国 7カ国首脳会議（G7）エルマウ・サミッ
トにおいては，薬剤耐性が主要課題の一つとして扱われ，
WHOの Global action plan on antimicrobial resistanceの
策定を歓迎するとともに薬剤耐性に関する国家行動計画を
策定することを求めており，本邦においても 2016年 4月
に「薬剤耐性（AMR）対策アクションプラン 2016-2020」
が取り纏められている．AMR対策アクションプランでは，
WHOの「薬剤耐性に関する国際行動計画」を踏まえ，ワ
ンヘルス・アプローチの視野に立ち，協働して集中的に取
り組むべき対策が纏められており，薬剤耐性の知識，理解
に関する普及啓発・教育，抗微生物薬の適正使用，抗微生
物薬の研究開発・創薬等 6つの分野における目標，戦略等
が掲げられている．抗微生物薬の研究開発・創薬について，

現状では，一地域・一国での開発は困難であり，国際的な
協調を図りつつ，効率的に開発することを考慮する必要が
あり，また，AMR感染症患者は限定的で，臨床試験の実
施可能性を考慮しつつ，臨床現場，薬効評価に必要なデー
タを収集し，エビデンスを構築することが重要と考えられ，
AMR感染症患者を対象とした臨床試験の試験計画，薬効
評価に必要と考えられるデータ等について議論したい．
S2―3．AMEDにおける AMR創薬支援

日本医療研究開発機構創薬戦略部創薬企画・評価
課東日本統括グループ

藤江 昭彦
AMEDは基礎から実用化までの切れ目のない研究開発
の支援と一貫した研究マネジメントの実現により世界最高
水準の医療・サービスを提供し，健康長寿社会の形成に寄
与することを目標に種々の事業を推進している．AMED
は 3つの“LIFE”「生命」，「生活」，「人生」を具現化でき
る医療分野の研究開発支援をミッションとしており，創薬
支援戦略部も科学的妥当性の高い創薬シーズを総合的に支
援することで，3つの LIFEの実現につながる新たな医薬
品の創出に貢献することを目指している．
近年，国際的な対策が急務となっている薬剤耐性菌の問
題については，我が国においても 2016年に「薬剤耐性
（AMR）アクションプラン 2016-2020」が策定され，AMED
においても，創薬戦略部 創薬企画・評価課（iD3），戦略
推進部 感染症研究課，革新基盤創成事業部等において
AMRに関連する創薬研究開発を積極的に支援してきてい
る．具体的には，iD3の創薬ブースター事業におけるアカ
デミア発シーズの実用化に向けた創薬研究支援，感染症研
究課の感染症研究国際展開戦略プログラム（J-GRID），感
染症研究革新イニシアティブ（J-PRIDE），感染症実用化
研究事業（新興・再興感染症に対する革新的医薬品等開発
推進研究事業）による支援，医療研究開発革新基盤創成事
業（CiCLE）事業における課題採択及びその伴走支援など
の活動を通じて，AMR創薬研究の活性化を図ってきてい
る．
一方，新しい抗菌薬を国内の製薬企業一社のみでグロー
バルに開発することは困難になってきている状況の中，
AMEDの支援事業から生み出される成果をどのように実
用化のゴールに繋げるかは大きな課題であり，この克服の
ためにも産学官連携は重要な となる．従って，産学官連
携による研究開発の推進には，1）産学官の各ステークホ
ルダーを効果的に繋ぐことができる，2）感染症創薬の国
内ナレッジの共有化を検討できる，3）前臨床から臨床研
究段階のステージ全体を議論できる，4）感染症領域の特
殊性（国家レベルでの危機管理等）を考慮したビジネスモ
デルの検討ができるような連携体制を構築することが求め
られるであろう．そこで，AMEDの AMR関連の創薬研
究支援活動においても，これらのボトルネックを解消する
ため，現在，実用化のゴールを目指す産学官連携の枠組み
の構築を検討しているところである．
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本講演では，AMEDにおける AMR関係テーマの支援
の現状を演者の所属する iD3の創薬ブースター事業を中心
に紹介するとともに，これらのテーマから見出されたシー
ズの実用化に向け実効性のある産学官連携の枠組みや新た
な仕組みの構築や今後取り組むべき課題などについて演者
の考えを述べたい．
S2―4．AMR対策のための製薬協提言

日本製薬工業協会
山口 栄一

製薬協は，2016年 1月，“世界 80億人に革新的な医薬
品を届ける”との「製薬協産業ビジョン 2025」を発表し
た．しかし，世界的に製薬産業における薬剤耐性（AMR）
対策の研究開発・事業化は，その市場性や予見性が低いこ
とから縮小・撤退する傾向が続いている．この危機的状況
を打破する為には，産学官の協力体制と総合的な支援の枠
組み構築が欠かせない．そこで 2017年 4月に，製薬協は，
下記の「薬剤耐性（AMR）対策のための医薬品等研究開
発促進策に関する提言」を厚生労働省に提出した．＜研究
開発の推進＞○官民パートナーシップ（PPP）による AMR
に特化した基金および研究開発機構（コンソーシアム）の
設立．＜薬事承認の迅速化＞○新規 AMR感染症治療薬等
の臨床開発促進のための国際共通臨床評価ガイドラインの
策定等．＜採算予見性の確保＞○新規 AMR感染症治療薬
等の備蓄・買取制度，○製造販売承認取得報奨制度（Mar-
ket Entry Reward），○薬剤プロファイルに基づく薬価事
前審査制度上記に加えて，米国で 2018年に法案として提
出された，「他製品に適用可能な市場独占期間の延長制度」
も有効な施策と考える．研究開発を助成する“Push型イ
ンセンティブ”は，AMEDによる CiCLE事業を始め，欧
米の CARB-X，IMIおよび BARDA等の支援が充実して
きた．一方，採算予見性の確保に繋がる“Pull型インセン
ティブ”はまだ議論の途上にある．上記提言した施策の内
から単一の施策のみを実施するのではなく，総合的な施策
の実施が肝要である．尚，本提言は概要のみであり，より
実効性を伴う内容に仕上げていくには，密な官民対話が必
要と考える．製薬業界は，インセンティブ制度の創設を要
求するだけでなく，2016年に AMR対策に真剣に取り組
む AMRダボス宣言（「AMR対策の研究開発」，「抗菌薬
へのアクセス改善」，「抗菌薬の適正使用」および「抗菌剤
生産時の環境への影響を最小化」）に 100社以上の企業・
団体が署名し，これらの約束を確実に実行して行く為に
AMR Industry Allianceを発足させ真剣に取り組んでい
る．2019年，日本は G20ホスト国であり，世界から日本
が AMR対策へのリーダー的役割を発揮する事を期待され
ている．薬剤耐性（AMR）対策 アクションプラン（2016
年 4月 5日，国際的に脅威となる感染症対策関係閣僚会議）
の「6．国際協力」の観点からも日本が果たすべき役割に
ついて提言する．

シンポジウム 3 性感染症の診断と治療―現状と問題点
S3―1．梅毒

東京医科大学皮膚科学分野
斎藤万寿吉

梅毒の流行に歯止めがかからない．梅毒報告数は 2000
年から 2012年までは 600から 800例程度であったが，2013
年に 1,228例，2014年に 1,671例，2015年には 2,638例，
2016年は 4,559例，2017年の暫定値は 5,820例と近年まれ
に見る大流行となっている．本来，感染症の診断は菌の直
接証明をもってされるべきであるが，今日でも Treponema
pallidum（TP）は試験管内で培養ができないため分離培
養はできず一般的な培養検査は意味をなさない．また梅毒
は症状を有さない潜伏期があるため菌の直接証明は困難な
場合が多い．現在，梅毒に対する PCR法も検討されてい
るが，2018年現在で商業ベースとしてあるものは存在し
ない．そのため梅毒診断・治療効果判定には今日でも血清
学的検査が主流である．血清学的検査は，大きく分けて，
自己抗体をみる脂質抗原法と，TP抗体を測定する TP抗
体法がある．これらの検査はそれぞれ短所をもつため，基
本的に両者を同時に測定し，短所を補って感染の有無や病
勢の判断，治療効果判定を行う．脂質抗原法は，ミトコン
ドリア固有のリン脂質であるカルジオリピンをプローブと
して用いる抗体検査法であり，近年では主に RPR法が使
用されている．TP抗体法はその名の通り，TP抗原をプ
ローブとして用いて TPに特異的な抗体を測定する検査法
である．TP抗体法はその検査原理から，感度，特異度が
共に高く偽陽性は極めて少ないため，梅毒の確定診断にお
いて重要である．現在，RPR法および TP抗体法は，従
来の手動による半定量法ではなく自動化法が普及しつつあ
る．なお TP抗体法の自動化法は従来のものにくらべ TP-
IgM抗体をよりよく検出できるようになったため，RPR
法より早期に陽転化することがあり早期の梅毒診断におい
て血清法の解釈が難しくなってきている．また TP抗体法
の半定量法は，病勢の判断や治療効果の判定には適さない
とされてきたが，自動化法では詳細な数値がわかるため治
療効果判定の参考になりうる．梅毒の治療は，ペニシリン
系抗菌薬が著効し第一選択である．世界的標準であるペニ
シリンの筋注は本邦で使用できないため，本邦ではペニシ
リン内服治療が行われている．ペニシリンアレルギーの場
合はドキシサイクリンまたはテトラサイクリン系を用い
る．一時期，アジスロマイシンによる治療も試みられてい
たが，現在ではアジスロマイシン耐性株が多く，マクロラ
イド系抗菌薬は用いないほうがよい．なお梅毒は終生免疫
が成立せず，一旦治癒後も再感染することがあるので患者
には十分な啓発が必要である．
S3―2．非淋菌性尿道炎の診断・治療上の問題点

あいクリニック泌尿器科
伊藤 晋

【原因微生物診断の重要性】非淋菌性尿道炎（NGU）の原
因微生物として Chlamydia trachomatis（CT）やMyco-
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plasma genitalium（MG）が確立しているが，各々の NGU
関与割合は 48％，14％などと報告され，両者陰性の症例
が NGUの約 40％を占める．その原因（候補）として，Ure-
aplasma urealyticum（UU），腟トリコモナス，インフル
エンザ菌（HI），髄膜炎菌（NM），ヒトアデノウイルス，
単純ヘルペスウイルスなどが挙げられる．NGUの約半数
に関与する CTにはマクロライド系，テトラサイクリン系，
キノロン系の多くの薬剤が有効であり，NGUの治療は CT
性尿道炎に準じて行うとされる．しかし，MGは DOXY，
AZM，LVFX等での無効例が多く報告されており，他に
もウイルスや原虫などの多彩な微生物を一律に治療できる
薬剤はなく，各々に応じた薬剤を選択する必要がある．
【微生物検査の現状】尿道分泌物等の鏡検でグラム陰性双
球菌を否定することで，治療開始時（POC）に NGUと診
断できるが，その原因検査として承認されているのは CT
検査と細菌培養に限られる．まず CTには核酸増幅検査
（NAAT）が普及しており，通常 2～3日後に結果が判明
する．迅速を謳う NAATもあるが，高価な機器が必要で
第一線の診療所での実施は難しい．免疫クロマト法の CT
迅速キットもあるが，NAATに比し感度が低い点などか
ら普及していない．次に細菌培養により HIや NM等の同
定が可能だが，保険診療で培養と淋菌核酸検査の同時算定
を認めないためか，汎用されていない．さらにMGや UU
の NAATを一部の臨床検査会社で受託しているが，保険
適応がなく普及していない．また，臨床所見による原因微
生物鑑別も困難と言われる．つまり，通常本邦では NGU
原因微生物は POC診断できていない．
【“Untreatable”M. genitalium の出現】MGは近年その薬
剤耐性が更に深刻化し，これまで有効とされてきた STFX
無効例も報告され，まさに“Untreatable”MGの出現と
いえる．しかしながら本邦ではMG検査を行えないため，
臨床医は原因菌の確証もないまま，また適切な治療の指標
も不明なまま，盲目的な診療を行わざるを得ない．今後も
この状態を放置するならば，過剰あるいは不必要と思われ
るような抗菌治療を行わざるを得ない事態も増えると想定
される．
【対策】比較的安価な淋菌や CTの迅速 NAATが海外で
上市されているが，速やかな本邦導入がまず望まれ，これ
により NGUを POCから CT性と非 CT性に分けて対処
できる．次に望まれるのがMG検査の承認で，これによ
り最も治療困難な原因菌を診断し，また細菌学的効果判定
を行う事も可能となる．海外ではMGの存在のみならず，
その薬剤耐性遺伝子変異まで同時に検出する試みもあり，
これがさらに POC検査として実現すれば，治療薬の選択
にも直結する．ただし，臨床医としてはこれら検査法の進
歩だけに期待するのではなく，原因微生物毎の特徴を精査
し，臨床所見による鑑別への努力を怠るべきではないと考
える．
S3―3．淋菌性尿道炎

札幌医科大学医学部泌尿器科学講座１），同 感染

制御・臨床検査医学講座２）

桧山 佳樹１） 髙橋 聡２） 舛森 直哉１）

尿道炎の約 3分の 1を淋菌性尿道炎が占める．淋菌性尿
道炎の 20～30％で Chlamydia trachomatis（C. trachoma-
tis）の重複感染を認める．
その診断であるが，治療法の違いから淋菌性尿道炎と非
淋菌性尿道炎を鑑別することが重要である．問診において
は接触機会の有無と時期，症状の強さを中心に問診，尿道
分泌物の診察を行うことである程度は予測可能である．細
菌学検査として鏡検法，培養法，核酸増幅法がある．鏡検
法においては尿道分泌物塗抹標本をグラム染色し，グラム
陰性双球菌を確認する．培養法においては選択培地である
（Modified）Thayer-Martin寒天培地，New York City寒
天培地を使用する．薬剤感受性検査は CLSIに従って GC
寒天培地を用いた平板希釈法もしくはディスク拡散法に
よって測定する．核酸増幅法には TaqMan PCR法，real-
time PCR法，SDA法，TMA法及び QProbe法がある．
QProbe法以外の核酸増幅法は検体の調整や PCRに数時
間かかるため，迅速性は鏡検法に劣る．QProbe法は検体
をそのまま使用でき，1時間程度で検出できるが設置に伴
うコストの問題がある．核酸増幅法の利点は高感度かつ淋
菌と C. trachomatis の同時検出ができることである．培
養法と核酸増幅法は保険診療上，同時に行うことはできな
い．
治療であるが，淋菌の薬剤耐性化が進行し，世界的に危
惧されている．少し前まで使用されていた cefixime，
azithromycinにおいても薬剤耐性化が進行している．淋
菌性尿道炎患者の 3割に咽頭感染を認めるため，淋菌性尿
道炎患者を治療する際は薬剤感受性が保たれていて，尿，
咽頭ともに移行性が良好な ceftriaxoneが第一選択薬とし
て推奨されている．他の抗菌薬についてはmupirocinや si-
tafloxacin，meropenemなどが良好な抗菌活性を有してい
るとの報告がある．しかし，これらの抗菌薬の投与方法，
臨床的な有効性は明らかではない．現時点では ceftriaxone
の感受性は保たれているが，日本においても耐性株が分離
されている．そのため，ceftriaxoneに次ぐ有効な抗菌薬
の検討が必要である．
また，淋菌の薬剤耐性化が進む中，薬剤感受性結果に沿っ
た治療を行うことができない．迅速に薬剤感受性を予測し，
抗菌薬を適切に選択できるようになることが望まれる．
シンポジウム 4 耐性菌感染症の治療
S4―1．治療に難渋したMRSA血流感染症の 1例

東北大学病院薬剤部１），同 感染管理室２）

鈴木 博也１）2）

メチシリン耐性黄色ブドウ球菌（MRSA）は，臨床で遭
遇する頻度の最も高い薬剤耐性菌である．MRSAによる
医療関連感染としては，呼吸器感染症，血流感染症，皮膚・
軟部組織感染症，手術創感染症などが挙げられる．近年で
は治療薬の選択肢も増えてはいるものの，治療に難渋する
こともしばしば経験される．本シンポジウムでは，治療に
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難渋したMRSA血流感染症を例示するとともに，MRSA
感染症治療について考察したい．
【症例】80歳代女性．
既往歴：胃がん，乳がん，洞不全症候群（ペースメーカー
植え込み術後）．
現病歴：破傷風にて当院高度救命救急センターに入院中
であった．破傷風の治療としては経過良好であったが，第
24病日に 39℃台の発熱があり，採血上炎症反応の上昇を
認めたため，各種培養を提出後，抗菌薬による治療が開始
された．
経過：第 26病日の喀痰培養および第 28病日の血液培養
2セットからMRSAが検出され，バンコマイシンが追加
となった．腎障害を呈したためテイコプラニンに変更して
治療を継続したが，血液培養は陰性化しなかった．テイコ
プラニンとダプトマイシンの併用に変更後も血液培養が陰
性化せず，最終的にアルベカシンとリネゾリドの併用療法
で第 54病日に血液培養が陰性化した．血液培養陰性化後
は，アルベカシンを中心とする抗菌薬併用療法を 6週間継
続した．感染源としては肺膿瘍あるいはペースメーカー
リード感染などが疑われた．
S4―2．抗MRSA薬の適正使用を極める―人工関節周囲

感染に対する ASTの介入戦略―
仙台赤十字病院

三木 誠
変形性関節症は 痛を伴い著しく患者の QOLの低下を
来し，高齢化が進む日本において増加傾向にある．その治
療方法として人工関節置換術があるが，問題となる合併症
に人工関節周囲感染（Periprosthetic Joint Infection：PJI）
があげられる．人工関節置換術後感染の発生率は，日本整
形外科学会の骨・関節術後感染予防ガイドラインによると
初回人工関節置換術では 0.2～2.9％で，再置換術になると
0.5～17.3％と報告されている．また，日本環境感染学会
JHAIS（Japanese Healthcare Associated Infections Sur-
veillance）によると，人工関節置換術における手術部位感
染（surgical site infection；SSI）の発生率は，股関節で
0.52％，膝関節で 1.17％と報告されている．
当院では，他院から PJI症例を紹介されることが多く，
通常二期的再置換術（人工関節を抜去後，セメントスペー
サーやセメントビーズを留置し，感染が沈静化してから再
置換術を行う）を行っている．
Antimicrobial stewardship programは入院患者の抗菌
薬使用を最適化させる方法であり，抗菌薬使用を制限・許
可するだけでなく，抗菌薬の選択・投与量・投与ルート・
投与期間を最適化することによって臨床的な治癒率を向上
させ，同時に耐性菌出現抑制や副作用回避をも行う．
当院では 2013年 1月に antimicrobial stewardship team
（AST）を立ち上げ，抗菌薬適正使用管理シートを用いて，
届出制・許可制薬に関する「抗菌薬適正使用カンファレン
ス（ASTラウンド）」を行ってきた．PJIに関しては，原
因菌の決定または推定（骨・関節組織への移行性を考慮し

た），抗菌薬の選択，抗菌薬の投与設計（量・回数・期間），
治療薬物モニタリング（therapeutic drug monitoring：
TDM），経過のモニタリングと抗菌薬変更の必要性検討，
スイッチングの適応検討，オプション治療などについて議
論し主治医に対してアドバイスを行っている．
耐性菌感染症の中でも多く見られるのがMRSA感染症
であり，通常無菌の部位（血液・胸水・髄液・血管内留置
力テ・関節液・骨組織）から検出された場合には定着でな
く感染症であるため積極的に治療を行う．これらの中でも
難治性なものは，感染性心内膜炎と今回，PJIの中でMRSA
が原因菌であった 5例に関する AST介入の実例を参考に
難治性MRSA感染症の治療について概説し，文献的考察
を加えて報告するとともに，今後の展望と課題について論
じたい．
S4―3．カルバペネム耐性腸内細菌科細菌（Carbapenem-
resistant Enterobacteriaceae）感染症

秋田大学大学院医学系研究科総合診療・検査診断
学１），秋田大学医学部附属病院中央検査部２）

嵯峨 知生１）2）

カルバペネム耐性腸内細菌科細菌（Carbapenem-
resistant Enterobacteriaceae，CRE）感染症の重要性が増
している．CRE感染症の臨床上の問題点は，検出・検知
や制御の困難さも重要であるが，治療の難しさはとりわけ
重大な課題である．
CRE感染症の治療には，単に有効な抗菌薬が少ないの
みならず，原因菌やその耐性機序が多様である点も大きな
支障である．特に耐性機序は CRE感染症の治療薬を選択
する上で重要な要素となる場合がある．CREの多くは，カ
ルバペネム分解酵素産生によるものと，外膜蛋白変化と他
の βラクタマーゼ産生亢進によるものに大別される．前
者のカルバペネム分解酵素はさらにメタロ型とセリン型に
分けられる．CREの耐性機序は地域や時期によって大き
く異なり，カルバペネム分解酵素は，国内ではメタロ型で
ある IMP型が，海外ではセリン型である KPC型が，それ
ぞれ多くを占める点にも留意する必要がある．加えて，
CREの多くは他の耐性因子も保有し多剤耐性である．
現時点までの CRE感染症の治療は，単剤よりも併用治
療のほうが成績がよいとする報告が蓄積されつつある．感
受性が比較的良好である場合には，併用薬にカルバペネム
を選択したほうが成績が良いとする報告もあるが，併用療
法のレジュメ確立には至っていない．
そのような中，KPC型カルバペネム分解酵素産生のイ
ンパクトが日本よりも大きい海外では，KPC型カルバペ
ネム分解酵素に有効性が高い新規 βラクタマーゼ阻害薬
と βラクタムとの合剤である Ceftazidime-avibactam，
Meropenem-vaborbactamが導入され，その有効性が期待
されている．一方，国内で比較的多いメタロ型カルバペネ
ム分解酵素産生による CRE感染症には，現時点ではコリ
スチンと他の抗菌薬の併用治療が考慮されよう．国内で開
発されたシデロフォアセファロスポリンである Cefidero-
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colは CREにも高い活性を有すると報告され期待されて
いる．この他，アミノグリコシド系，フルオロサイクリン
系の新規抗菌薬が CRE感染症に対して開発中である．
本演題ではこれら新旧の手段を活用した CRE感染症治

療の現状と展望を概観して共有したいと考える．
S4―4．バンコマイシン耐性腸球菌感染症の治療

京都大学大学院医学系研究科臨床病態検査学
長尾 美紀

腸球菌の病原性は比較的低く，基礎疾患を有さない患者
の感染症原因菌としては頻度も高くないとされてきた．し
かしながら，近年の高齢化や免疫抑制療法の拡大，手術や
移植医療の増加などにより腸球菌感染症の報告が増加傾向
である．なかでもバンコマイシン耐性腸球菌（vancomycin
resistant enterococci：VRE）は，
1）治療薬の選択肢が限られていること，
2）米国でのバンコマイシン耐性黄色ブドウ球菌の報告の
ように耐性遺伝子がプラスミドを介し他の細菌に伝播する
可能性があること，
3）無症候性腸管保菌が多くアウトブレイクを起こしやす
いこと等より，治療のみならず，感染対策上も注意が必要
である．
VRE感染症の治療薬は，バンコマイシン耐性の有無に
かかわらず他の細菌感染症の治療と同様に薬剤感受性試験
結果を参考に選択することを原則とする．ペニシリンやア
ミノグリコシドに感受性があれば，ペニシリン Gやアン
ピシリン，ゲンタマイシンが治療薬の候補となるが，これ
らが耐性の場合は，リネゾリドやキヌプリスチンダルポプ
リスチン（保険適応あり），ダプトマイシン（保険適応な
し）が選択肢となる．しかしながら，それぞれの薬剤には
対象となる菌種や組織移行性などの違いにより一長一短が
あることや，これら治療薬への薬剤耐性化の懸念もあるこ
とから，患者の病態ごとに慎重に選ばなくてはならない．
併用療法についても考慮されるが，定まった見解はないの
が現状である．本シンポジウムでは，これらの因子を加味
した VRE感染症の治療薬の考え方について紹介する．
シンポジウム 5 医学細菌・真菌の分類と同定 Up-to-
Date
S5―1．細菌の分類・同定の最新トピックス―菌種の調
べ方を含めて―

東京医科大学微生物学分野
大楠 清文

細菌の記載方法は，病原細菌を一般の細菌と区別するた
めに，形態と生化学性状を中心としたものであった．その
後，多数の性状をコンピュータ化した数値分類，細菌の細
胞構成成分を指標とした化学分類，さらに遺伝子増幅法や
自動塩基配列決定技術の急速な進歩の影響を受けながらゲ
ノム細菌学とも呼ぶべき時代を迎えた．その後，マトリッ
クス支援レーザー脱離イオン化質量分析装置（MALDI-
TOF MS）による微生物の新しい同定法も実用化されて
いる．本発表では，これら細菌の分類体系の変遷と最近の

動向を概説しながら，分類で頻繁に用いられる微生物学用
語の解説や菌名の正しい表現方法，新種の提唱方法，ウェ
ブサイトや文献を利用した正式な菌名の検索，さらには病
原細菌分類の問題点などについて概説したい．
S5―2．グラム陽性菌，陰性菌

東京大学医学部附属病院検査部
三澤 慶樹

【グラム陽性菌】コアグラーゼ陽性ブドウ球菌の一種であ
る Staphylococcus pseudintermedius は，愛玩動物におけ
る重要な日和見感染症の病原体であり，主にイヌ，ネコ，
ウマなどから分離報告がなされている．ヒトでの感染例も
報告されており，獣医領域だけでなく今後ヒトでも注意す
べき菌種の一つである．本菌は遺伝子学的解析の進展によ
り，それまで Staphylococcus intermedius とされていた
菌種から再分類された比較的新しい菌種である．そのため，
自動同定機器の対象菌に未だ含まれておらず，生化学的性
状も S. intermedius と類似していることから，S. interme-
dius もしくは未同定とされることが多い．獣医学領域で
はmecA保 有 メ チ シ リ ン 耐 性 S. pseudintermedius
（MRSP）が出現してきており，治療上問題となっている．
耐性菌を判定する際は，メチシリン耐性黄色ブドウ球菌
（MRSA）の判定薬であるセフォキシチン（CFX）とオキ
サシリン（MPIPC）を用いるが，MRSAで必ず耐性とな
る CFXが本菌では感受性と判定されることが報告され，
以前から判定基準の改訂が求められていた．2015年に米
国の薬剤感受性試験基準 CLSI M100 S26で本菌の判定基
準が新たに設けられたことから，本菌に対する的確な釣菌
技術と正確な菌種同定が求められる．今回，S. pseudinter-
medius や Staphylococcus schleiferi といったコアグラー
ゼ陽性ブドウ球菌の特徴と鑑別ポイントについて紹介す
る．
【グラム陰性菌】Enterobacter aerogenes は 毛をもち運
動性を有する腸内細菌科細菌の一つであり，しばしば病院
感染としての呼吸器感染，手術部位感染，尿路感染，血流
感染などを引き起こすことで知られている．2017年に全
ゲノム解析の結果より，本菌は Enterobacter aerogenes
から Klebsiella aerogenes へと菌名が変更されたが，日常，
臨床分離株を同定する微生物検査技師にとってこの変更は
少なからず衝撃を受けたと思われる．なぜなら Klebsiella
属は運動性を持たず，Enterobanter 属は運動性を有する
と教育されてきたためである．違いは鑑別ポイントだけに
とどまらない．Klebsiella 属は染色体上に Amblerの分類
でクラス Aの β-ラクタマーゼ遺伝子を持つため，アンピ
シリンに自然耐性を示すが，セファロスポリン系薬，モノ
バクタム系薬，およびカルバペネム系薬には感受性を示す
（ESBLを除く）．一方，Enterobacter 属は染色体上に
AmpCβ-ラクタマーゼ遺伝子を持つため，アンピシリン，
第一，第二世代のセファロスポリンに耐性を示し，AmpCβ-
ラクタマーゼの過剰産生と薬剤透過性の低下によって広域
セファロスポリンとカルバペネムに耐性を示すこともあ
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る．今後は属名だけでなく，種名まで意識して抗菌薬選択
を行う必要がある．その他，食中毒菌として近年注目され
ている Escherichia albertii についてもご紹介する．
S5―3．嫌気性菌

東京都健康長寿医療センター臨床検査科１），同
感染症科２），東京女子医科大学感染症科３）

野口 穣１） 矢作 和規１） 古川 友子１）

浅見 諒子１） 吉田 敦２）3）増田 義重１）2）

稲松 孝思２）

偏性嫌気性菌（以下，嫌気性菌）は細菌検査室の臨床検
査技師でさえ敬遠しがちな分野であると考える．培養も比
較的容易であり，同定法，薬剤感受性検査法がほぼ確立さ
れている好気性菌（通性嫌気性菌を含む）と比べ，発育に
時間がかかる，従来の自動同定機器では同定できない，薬
剤感受性検査も一部の機器を除き用手法で煩雑であるな
ど，嫌気性菌を避けたい理由はいくつかある．しかしなが
ら，嫌気性菌感染症は避けることはできない．特に院内で
注意しなければならない抗菌薬関連下痢症や高齢者でよく
見られる誤嚥性肺炎，褥瘡感染などの皮膚軟部組織感染．
敗血症もしばしば経験する．
一方，嫌気性菌は系統分類の見直しが目覚ましい分野で
あり，これに伴い菌名は毎年のように変化している．直近
では，Clostridium difficile が Clostridioides difficile に変
更されたのは衝撃的であった．
今回は，このような分類学上の変更・変化を踏まえなが
ら，まず検査室で行っている嫌気性菌の分離，同定，薬剤
感受性試験の実際と，同定するために我々，検査技師はど
のような知恵を絞っているのかを紹介したい．C. difficile
以外にも医師のみなさんが聞いたことのある菌種の菌名が
変更されている．菌種の変遷に対する検査室の対応なども
含め考察したいと考えている．加えて，近年普及しつつあ
る質量分析法や，現在市場に出回っている各機種について
の同定性能に関する特性・特長なども紹介したい．
最後に，当センターでは 43年前の開院当初から血液培
養陽性例を集計している．このデータから見えてくる嫌気
性菌の動向にも触れ，経年的な変化，近年の注目すべき嫌
気性菌についても述べていきたい．
S5―4．真菌

千葉大学真菌医学研究センター
矢口 貴志

近年，新たな知見に基づき真菌の分類体系の見直しが行
われ，形態的には識別ができなかった菌種が分子系統的に
識別可能となり，関連種もしくは隠蔽種と呼ばれている．
例えば，アスペルギルス症の原因菌として最も重要な As-
pergillus fumigatus においては，アゾール薬に対して耐
性示す関連種 Aspergillus lentulus が新種として報告され
て以来，この菌群の分類研究が進展し，分子系統と薬剤感
受性，生育温度など菌学的性状に相関があることが示され
た．また，深在性皮膚真菌症の原因となる Sporothrix
schenckii は，現在では S. schenckii，Sporothrix brasilien-

sis，Sporothrix globosa，Sporothrix luriei の 4種に再分
類され，これもまた形態的に非常に類似するが，分子系統
の違いによって識別可能である．真菌症原因菌とその関連
菌に薬剤感受性の違いがある場合は，臨床上の同定も正確
に行うことが求められている．2011年，真菌の命名規約
改正が行われ，二重命名法が廃止された．それに伴う主要
な医真菌の統一名の方向性について述べる．Aspergillus
と関連する有性型 Eurotium，Emericella，Neosartorya
などは単系統にまとまるため，統一名として Aspergillus
が使用される．Penicillium は分子系統的に，Eupenicillium
および関連の無性型と Talaromyces および関連の無性型
に大別される．それぞれ単系統にまとまるため，前者には
統一名として Penicillium が，後者には Talaromyces が
使用される．医真菌として重要な Penicillium marneffei
は，今後正式には Talaromyces marneffei と称されるこ
とになる．Fusarium（有性型 Gibberella，無性型 Fusa-
rium），Scedosporium（有性 型 Pseudallescheria，無 性
型 Scedosporium）においては，先名を優先して Fusarium，
Scedosporium が統一名となる方向である．Fonsecaea，
Exophiala などの黒色真菌においては有性型の報告がな
く，また，接合菌類は有性生殖が行われ接合胞子を形成す
るが，有性―無性の二重命名ではないため，命名規約改正
による影響はない．
シンポジウム 6 感染症学の視点から読み解く救急・外
科関連領域のガイドライン
S6―1．敗血症診療ガイドライン

慶應義塾大学医学部総合診療教育センター
藤島清太郎

敗血症は，感染によってショックなどの全身反応と多臓
器機能不全が惹起された重症病態である．その病態形成に
は，病原微生物による直接傷害に加えて，生体反応の過程
で過剰産生される炎症性メディエータが深く関与してい
る．敗血症の診断には，長らく systemic inflammatory re-
sponse syndrome（SIRS）基準が用いられてきたが，2016
年 に sequential organ failure assessment（SOFA）ス コ
アに基づく新たな診断基準に刷新され，併せて ICU外に
おけるスクリーニング基準として quick SOFA（qSOFA）
が提唱された．敗血症の治療は抗菌療法のみでは不十分で
あり，輸液蘇生などの集学的な全身管理を迅速に開始する
必要がある．2004年には，25％以上の生存率改善を目的
に，Surviving sepsis campaign guidelines（SSCG）が 初
めて策定され，以後 4年ごとに改訂が加えられ，現在は
SSCG2016が最新版である．また，簡略版治療リストであ
る敗血症バンドルも併せて作成され，適宜修正されている．
一方，我が国でも敗血症診療ガイドラインが作成されるよ
うになり，最新版では各々の CQに対し独自のシステマ
ティック・レビューを行い，推奨が決定されている（J-
SSCG2016）．SSCGおよび敗血症バンドルの有用性は様々
な臨床研究により検証されており，我が国でも更なる普及
が望まれる．
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S6―2．術後感染予防抗菌薬適正使用のための実践ガイ
ドライン

防衛医科大学校医療安全感染対策部
小林美奈子

2016年 4月，日本化学療法学会と日本外科感染症学会
が合同で術後感染予防抗菌薬適正使用のための実践ガイド
ラインを発表した．本ガイドラインの特徴は，各領域にお
いて術式ごとに細分化し，予防抗菌薬の適応，推奨抗菌薬，
β-ラクタム系抗菌薬アレルギー患者での代替薬，投与期間
の推奨を行ったこと，予防抗菌薬の適応と投与期間に関し
推奨グレードとエビデンスレベルを別々に表記したことが
挙げられる．推奨抗菌薬においては，本邦でもメトロニダ
ゾールの静注薬が使用できるようになったことより，下部
消化管手術など Bacteroides fragilis などの嫌気性菌を
ターゲットに含める場合には，セフメタゾールやフロモキ
セフの単剤投与に加えセファゾリン＋メトロニダゾールの
併用投与を選択肢に加えている．その他にも，長時間手術
における再投与において，各抗菌薬の半減期と腎機能を考
慮し詳細に再投与時間が記載されたこと，1回投与量にお
いても体重が 80kgを超える症例では通常投与量の倍量投
与を推奨したこと，グリコペプチド系抗菌薬の予防投与に
ついての適応を明確にし，MRSA保菌のスクリーニング
についても記載され，ICTが外科医に介入しやすくなる
よう作成されている．また，SSI高リスク因子を定義し，
その因子を有する患者では通常患者と区別した勧告が記載
されている．
S6―3．Tokyo Guidelines 2018/急性胆管炎・胆嚢炎の

抗菌薬治療について
国際医療福祉大学医学部医学教育統括センター

矢野 晴美
Tokyo Guidelines 2018（TG 18）では，2013年に策定

されたガイドライン（TG 13）の改訂版である．世界的な
グラム陰性桿菌による耐性菌の蔓延により，初期治療薬の
選択は，施設，地域，国により多様な状況になっている．
新薬が開発されているが，急性胆管炎・胆嚢炎におけるエ
ビデンスはまだ不足している状況である．こうした状況を
踏まえ，TG 18は策定された．
急性胆管炎 胆嚢炎の治療は，感染源のコントロールと
抗菌薬の治療がともに重要である．タイミングよく適切な
ドレナージが行われ，血液培養または胆汁などの適切な培
養検体を採取後，抗菌薬による治療の開始が重要である．
TG 13の推奨内容を再検討し TG 18では，システマティッ
クレビューを行った．TG 13のクリニカルクエスチョン
に加え，新たに 2つのクリニカルクエスチョンを加え 合
計 4つのクリニカルクエスチョンについて，システマ
ティックレビューを行い，推奨内容を決定した．
TG18では，重症度別の市中発症および医療関連の急性
胆管炎 胆嚢炎に対する推奨初期治療薬を提示したが，TG
13の推奨薬を継続している．今回の変更点は，TG 18で
は，急性胆管炎および急性胆嚢炎の抗菌薬による治療期間

について，新たに推奨内容を策定した．特に急性胆嚢炎の
抗菌薬治療薬については，エビデンスレベルの高いランダ
ム化比較試験があり，その知見に基づき推奨を策定した．
S6―4．手術医療の実践ガイドラインと外科感染領域ガ
イドライン

日本医科大学多摩永山病院外科１），日本医科大学
附属病院消化器外科２）

丸山 弘１） 吉田 寛２） 牧野 浩司１）

外科手術領域の感染対策に向けたガイドラインは，2016
年にWHOが「手術部位感染予防のためのグローバルガイ
ドライン」を発表，続く 2017年に CDCから「手術部位
感染の予防のためのガイドライン 2017」を公表された．こ
れらの主な違いは，CDCは米国からのもので主に先進国
に向けたガイドラインとなっているのに対し，WHOのガ
イドラインは発展途上国を含めたすべての国や地域を対象
としている．日本においても日本手術医学会から 2008年
に「手術医療の実践ガイドライン」が発表されている．こ
のガイドラインは CDC，WHOのガイドラインは主に SSI
予防の観点から，エビデンスを中心に記されているのに対
し，手術医療全般にわたる内容で，12章からなり「チー
ム医療」の項目が追加され，手術室内での医療安全，クロ
イツフェルト・ヤコブ病の対策まで記されていることが特
徴である．以前より欧米では術後感染の考え方は SSIが主
であり肺炎や尿路感染など術野外感染すなわち遠隔感染は
別として取り扱われる傾向にあった．ところで日本におい
ては遠隔部位感染も術後感染性合併症として扱われること
が背景にあると考えられる．一般に SSIは術野の汚染菌が
その主な原因であり，創の汚染度や常在菌の影響が強くま
た手術手技によっても異なる．遠隔感染は患者背景や手術
室の環境や各施設での耐性菌の分離状況，術後管理方法な
どによって変わってくる．このような背景を理解したうえ
で，さまざま公表されているガイドラインを利用すること
が肝要で，各施設に適した利用がなされるべきと考える．
その際最も重要なことは，SSIにしても遠隔感染において
も，質の高いサーベイランスが必要と考える．サーベイラ
ンスの結果を常にフィードバックし，ガイドラインを基に
策定した対策が遵守されているか否か，遵守されていても
感染事例が多い場合は自施設の対策を大きく改善するため
に，ICTは，さまざまなガイドラインを読み解く必要が
あると考える．
S6―5．熱傷患者に発生する致命的な感染症―日本熱傷

学会による熱傷ガイドラインと熱傷入院患者レジストリ―
川崎市立川崎病院救命救急センター

田熊 清継
日本熱傷学会（JSBI）が作成した熱傷診療ガイドライ

ン［改訂第 2版 2015年］では，1）重症度評価（熱傷の予
後因子および予後推定，熱傷面積および深度の推定法，熱
傷専門治療施設での治療），2）気道熱傷（気道熱傷の診断
法と重症度判定，成人気道熱傷の初期治療），3）初期輸液
（適応と開始時期，輸液の種類と組成，輸液の量と速度）：
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一般的な初期 24時間の初期輸液の方法と米国熱傷学会に
よる Advanced Burn Life Support（ABLS）におけるガ
イドライン 2011における初期輸液の方法，4）初期局所療
法（外用剤と創傷被覆材）：II度・III度熱傷，5）外科的
局所療法（早期手術，水圧式ナイフ，同種皮膚移植，自家
培養皮膚移植），6）感染対策（環境・隔離・操作，水治療，
肛門内留置型の排便管理チューブ，カテーテル関連血液感
染予防，選択的消化管除菌/選択的口腔咽頭除菌，熱傷の
敗血症に対する予防的抗菌薬全身投与の適応，熱傷の敗血
症に対する予防的抗菌薬全身投与の抗菌薬の選択と投与期
間），7）栄養（成人栄養投与量，小児栄養投与量，栄養素，
栄養投与法・投与時期，血糖コントロール，栄養評価，免
疫栄養，の 7つの項目について，エビデンス（論拠）を元
に記載されている．また，JSBIでは熱傷入院患者レジス
トリーを 2011年から開始しており，感染管理が患者の救
命にとって重要な因子であることが判明している．発表で
はこれらの記述や論拠から熱傷患者に発生する感染症に関
与する部分を包括的に解説する．
シンポジウム 7 インフルエンザ
S7―1．スペイン風邪から 100年―1918年診療録からの
臨床像と 2009年新型インフルエンザとの対比

有隣病院
工藤宏一郎

100年前のスペイン風邪は，膨大な人的被害をもたらし
たことと，その理由の全容の解明がされていないことに加
え，インフルエンザパンデミックの発生が人類にとって不
可避である等により，現代でも一大テーマである．そこで
当時の診療録から得られた情報を今日の統計的手法で評価
し，かつ 2009年の新型インフルエンザパンデミック（H1
N1pdm09）の臨床的所見と比較検討した．1918～1920年
に東京第一衛戍病院に「流行感冒性肺炎」（スペイン風邪）
で入院した 470名の兵士・士官の診療録（内，死亡 8名）
の臨床像について発表している（Kudo K, et al. Emerg In-
fect Dis, 2017；Kawana A, et al. , Emerg Infect Dis. ,
2007）．当時，現代のような有効な治療方法が存在しない
状況下で，疾患の自然経過と言える貴重な資料である．対
象者（年齢中央値，21歳）は，生存者（462名）と死亡者
（8名）別に臨床像を評価した．患者の基本属性に加え，臨
床症状（呼吸数，脈拍など），異常肺音，高熱持続期間・
入院期間等の疾患経過を収集した．体温 38℃以上を高熱
とし，高熱後に一旦 37.5℃以下に解熱も再度高熱を呈し
た場合を二相性熱型とした．胸壁に気管支音の聴取例は特
異な異常肺音としてその情報を収集した．生存者の重症度
は入院日数を反映するとし，日数による 3群間で比較（≦
10日 vs. 11－20日 vs. ≧21日）．COX比例ハザードモデ
ルによる生存例の入院日数（重症性）リスク因子は，1）入
院時から 6日以上の高熱持続，2）二相性発熱，3）最大呼
吸数≧26/分，4）不連続ラ音であった．死亡例の特徴は連
続・不連続ラ音共に全症例から聴取され，胸壁に気管支音
聴取が 6名．死亡直前の高度な頻呼吸及び高熱 6日以上の

持続は全症例であった．入院から死亡までは 6日（中央値）
であった．死亡例は，全例劇症で，聴取された気管支音は，
肺コンプライアンスが低下する病理 DAD（臨床的には
ARDS）が反映される理学的所見であると考えられる（当
時は画像診断法なし）．生存例の重症度に寄与する因子は，
当時の文献より，ウイルス性肺炎の重症化と院内細菌感染
（細菌性肺炎）によるものと考えられ，現在でも有用な指
標である．H1N1pdm09との対比―パンデミックインフル
エンザの病態がより明確にとらえられて来た H1N1pdm09
の重症度寄与因子は，1）ウイルス性肺炎，2）続発性細菌
肺炎，3）基礎疾患の有無に集約されて来た．これに基づ
いた両者の比較では，1），2）では，スペイン風邪と共通
するが，重症・重篤化例は H1N1pdm09では著しく減少
している．この数量的減少の理由は，早期診断や抗インフ
ルエンザ薬を含む治療法の早期導入が決定的要因と思われ
る．特筆すべき相違点は，スペイン風邪の当時のわが国で
の主な基礎疾患は結核であったが，H1N1pdm09時では，
肥満・心臓病・腎不全・慢性呼吸器疾患である．将来のパ
ンデミック発生時には，各国におけるその時代に即した疾
病構造の理解も重要であろう．
S7―2．新規抗インフルエンザ薬バロキサビルの基礎

塩野義製薬株式会社創薬疾患研究所感染症・免疫
部門

宍戸 貴雄
ゾフルーザ（一般名：バロキサビル マルボキシル）は
塩野義製薬株式会社で創製した，新規作用機序の抗インフ
ルエンザウイルス薬であり，厚生労働省による先駆け審査
指定制度の元，2018年 2月に世界に先駆けて本邦で承認，
同年 3月に薬価収載，発売された．米国でも FDAにより
優先審査品目に指定され，現在審査中である．本薬は，イ
ンフルエンザウイルスに特異的な酵素であるキャップ依存
的エンドヌクレアーゼ（cap-dependent endonuclease；
CEN）の活性を選択的に阻害し，ウイルスゲノムの転写
反応を妨げることでウイルスの増殖を抑制する．CENは，
2つの 2価金属イオンを補酵素とする RNA分解酵素であ
り，宿主細胞由来mRNA前駆体からキャップ構造を含む
RNA断片を切り出す反応を担う．この反応は“cap-
snatching”とも呼ばれ，インフルエンザウイルスに特徴
的な宿主成分を利用する機能である．我々は過去に，CEN
と同様に 2つの 2価金属イオンを補酵素とするヒト免疫不
全ウイルス（HIV）のインテグラーゼに対する創薬に取り
組み，その阻害剤であるドルテグラビルを創出した．ゾフ
ルーザの創製においては，この抗 HIV薬創製の知見が活
かされた．バロキサビル マルボキシルはプロドラッグで
あり，生体内で活性体に変換されることで薬理活性を発揮
する．バロキサビル マルボキシル活性体は，季節性イン
フルエンザウイルスから抽出したリボヌクレオプロテイン
が有する CEN活性を 1桁 nMレベルの薬物濃度で阻害し
た．ウイルスを培養細胞に感染させた in vitro モデルにお
いて，バロキサビル マルボキシル活性体は，オセルタミ
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ビルなどの既存薬よりも低い薬物濃度でウイルスの増殖を
抑制し，オセルタミビルに対する耐性変異（NA/H275Y）
を有するウイルス株に対しても，野生株と同等のウイルス
増殖抑制効果を示した．また，A型及び B型インフルエ
ンザウイルス株をマウスに感染させて作製した in vivo モ
デルにおいて，バロキサビル マルボキシルは単日経口投
与でオセルタミビルなどの既存薬に比べ，短時間で大幅に
ウイルス量を減少させ，致死率改善効果を示した．これら
のことから，バロキサビル マルボキシルは，ヒトにおい
ても強力なウイルス増殖抑制活性によりウイルス排出期間
を短縮し，インフルエンザウイルス感染症状を速やかに改
善することが期待された．本シンポジウムでは，バロキサ
ビル マルボキシルの創薬研究の経緯と共に，これまでに
得られた各種非臨床成績を紹介する．
S7―3．インフルエンザ病原検査開発の方向性

杏林大学保健学部臨床検査技術学科
小林 治

インフルエンザの診断は，インフルエンザ流行期におけ
る患者接触歴等に加え，臨床症状やインフルエンザウイル
ス抗原定性の検査結果を踏まえ，担当医の総合的な判断に
よって行われる．ここにおいて，インフルエンザウイルス
抗原定性試験は，医科点数表では発症後 48時間以内に実
施した場合に限り算定される事が用件として記載されてい
ることから，保険診療上はノイラミニダーゼ阻害薬の使用
等治療上必要な場合に行う事を評価された検査といえる．
他にも，インフルエンザ病原検査として医科点数表にはイ
ンフルエンザウイルス抗体価，ノイラミニダーゼ定性（平
成 30年 3月 31日まで算定可能），インフルエンザ核酸検
出が収載されているが，臨床現場では鼻腔ぬぐい液を用い
て迅速に判断可能なインフルエンザウイルス抗原定性検査
が有用性が高い．一般に，インフルエンザウイルス抗原定
性検査は，インフルエンザウイルス分離及び PCR検査と
の比較で 90％以上の高い陽性一致率が報告されており，経
験的には発症 6時間以内であっても陽性になる事を経験す
るなど有用性は高いと考える臨床医は多いだろう．臨床検
査技術分野では，ウイルス感染症の病原検査の gold stan-
dardはウイルス分離であり，インフルエンザ診断におい
ても例外ではない．ところが，2014/15年および 2016/17
年シーズンでは抗原定性検査陽性，PCR陽性，ウイルス
分離陰性の例が A（H3N2）に多く観察され，培養に用い
られるMDCK細胞に低感受性株が検出されており，検討
課題となっている．ところが，臨床におけるインフルエン
ザ病原診断は抗インフルエンザ療法の適応判断のみなら
ず，職場や学校への出勤停止といった公衆衛生面で重要な
意味をもつ．即ち，発症間もない，未だウイルス増殖が不
十分な例での高い検出率があるインフルエンザ病原検査の
開発が求められていることから，今後の病原検査機器の方
向性について言及したい．

S7―4．成人の新型インフルエンザ治療ガイドライン
2017

東北医科薬科大学医学部感染症内科・感染制御部
関 雅文

インフルエンザは近年，高齢者を中心にその重症化が報
告されるようになり，H5N1や H7N9などの海外からの新
型インフルエンザの流入も強く懸念されている．また，小
児においても脳炎・脳症への危惧は大きい．これらの流れ
を受けて，わが国でも，いわゆる新型，特に重篤な状態に
陥ったインフルエンザ患者への対応が急務とされ，2017
年にガイドラインが作成され，2017年に改訂第 2版が発
刊された．この「成人の新型インフルエンザ診療ガイドラ
イン 2017改訂版」は，鳥インフルエンザ，新型インフル
エンザの出現を念頭に置きつつ，季節性インフルエンザに
おいても，特に重症症例への対応に関して，以前から中心
的に提言を行ってきた日本感染症学会のみならず，日本呼
吸器学会と日本集中治療学会も加わってまとめたものであ
る．的確な重症度把握と抗インフルエンザ薬・抗菌薬の投
与，ワクチンを中心とした予防がより一層重要となること
が明記され，具体的な死亡症例の病理学的，画像的データ
も紹介されている．今回は，この改訂ガイドライン 2017
を概説しながら，新型，そして重症インフルエンザの病態
と治療，予防を改めて考えてみたい．
シンポジウム 8 在宅医療における感染症診療・感染症
対策
S8―1．在宅医療における感染対策

東京慈恵会医科大学附属柏病院感染制御部
堀野 哲也

約 800万人の団塊の世代が 75歳以上となる 2025年以
降，医療や介護の需要がさらに増加することが推測され，
地域包括ケアシステムの構築，病院・診療所以外の個人宅
や介護老人施設などにおいて医療を提供する在宅医療の整
備が推進されている．在宅医療は高齢者だけでなく，小児
や若年の障害者，悪性疾患に罹患した患者も対象となり，
これらの方々の感染症の発症，さらに感染症による入院を
予防するためには，適切な感染対策の実施が必要不可欠で
ある．高齢者福祉施設でのライノウイルスの集団感染事例
の報告でみられるように，健常成人であれば上気道炎症状
のような軽症で改善することの多い感染症であっても，在
宅医療の対象者では重症化することもある．そのため，イ
ンフルエンザやノロウイルス感染症も含め，家族や施設職
員がこれらの流行性疾患を持ち込まないよう自身の健康状
態に注意し，発熱や下痢などの症状のある施設職員では勤
務制限が必要となることもある．また，介護施設やサービ
ス付き高齢者向け住宅などの施設では，発症者の食堂の利
用やレクリエーションなどへの参加によって他の利用者へ
感染が拡大することを防止するために，参加の制限や食事
時間の変更などの対応策を立案し，感染の拡大が疑われる
場合には速やかに保健所などへ相談する体制を整えておく
必要がある．個人宅で診療を受ける方であっても，デイサー
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ビスなどへの参加やショートステイなどで施設を利用する
こともあり，参加する施設の状況や，発熱や下痢などの症
状を有する際の受け入れの可否，受け入れた際の対応策を
確認しておくことが重要である．一方，急性期疾患を対象
とした多くの医療施設では，カルバペネム耐性腸内細菌科
細菌や多剤耐性緑膿菌などの薬剤耐性菌が分離された患者
は個室での管理とし，接触予防策などの感染経路別予防策
の対象となるが，在宅医療の対象となる個人宅でこれらの
対応をすることは困難であり，介護施設であっても偏見に
つながる恐れもあるため，これらの耐性菌に対して特別な
対応を実施することは推奨されていない．しかし，標準予
防策は必要であり，他の施設利用者から急性期病院へ薬剤
耐性菌を持ち込まないためにも遵守されるべきである．在
宅医療は対象者の居住スペースで医療が行われ，病院での
診療と比較して，医師や看護師ではなく，家族や施設職員
が対象者と接する頻度が高い．そのため，適切な感染対策
を実施するためには，家族や施設職員がその必要性や具体
的な対応策を理解し，確実に徹底できるよう，周知してい
く必要がある．この発表では，在宅医療における感染対策
について，施設での感染対策を中心に現状と課題について
提示させていただきます．
S8―2．在宅ケアにおける発熱診療の実際

沖縄県立中部病院感染症内科
高山 義浩

在宅医療では，常に総合的な視点が求められる．入院医
療との最大の違いは，そこに「暮らし」があるということ
だ．
治療にあたっては，訪問看護師，訪問薬剤師，介護従事
者，ときには家族を巻き込んで，医療チームを形成する．
こうした連携のためにも，他の職域についての理解が不可
欠となる．チームの力量を正しく把握し，状態の変化にあ
たって混乱が生じないように調整しなければならない．
療養している高齢者において，発熱とは頻度の高い症候
である．その多くが感染症であるが，薬剤熱や腫瘍熱など
非感染性による可能性も否定できず，診断に難渋すること
も多い．とくに介護サービスを受けている高齢者では，自
覚症状の乏しい発熱をたまたま介護従事者に指摘されるこ
とが少なくない．すなわち，自覚症状により受診すること
の多い救急医療と比して，在宅ケアでは非感染性の発熱と
遭遇する頻度が高いと言える．
発熱で呼ばれるたびに抗菌薬を投与していると，患者に
負担となるばかりか，耐性菌を誘導/選択してしまいかね
ない．たまたま発熱を拾ってしまいがちな在宅ケアの現場
ほど，その原因を明らかにする姿勢が求められる．発熱の
原因が分からないときは，フォーカスが明らかになるまで，
抗菌薬の投与を控えて見守ることも大切な診療戦略であ
る．
とはいえ，患者を医療側で観察できる入院医療との違い
があり，在宅ケアでは抗菌薬投与の閾値は低くならざるを
えないのが現実だ．ただし，漠然と発熱に抗菌薬を投与す

るのではなく，明確な仮説をもって感染症の治療を開始す
ることが必要である．
また，私たちは在宅医療の活性化が，生活を病院化する

「トロイの木馬」になりかねないという問題にも気づいて
おく必要がある．在宅医療を入院医療の延長線上で活性化
させてしまうと，せっかく高齢者が退院できたというのに，
自宅にいながら入院させられるという矛盾した状態へと落
ち込むことすら危惧される．
患者が自己管理できないレベルの急性期医療とは，本来
は病院でするものだと演者は考えている．それは治療効率
のためだけでなく，生活の場と医療の場との線引きを明確
にするためでもある．
それでも，これから医療が生活に入り込んでいくことは
避けられず，尊厳ある生き方についての社会的議論が重要
になってくるだろう．誰が，どこまで生活に踏み込んで治
療するのか判断を保留したまま在宅医療を活性化させてし
まっては，高齢者の尊厳は遠のくばかりだからだ．
とくに臨床感染症では切実な問題となりつつある．人間
とは，衰弱すると感染症を繰り返すようになるものだ．や
がて免疫が反応しなくなり，土に還ることになる．いつま
で在宅で戦い（戦わせ）続けるのか，あるいは抗菌薬の投
与を差し控えて，緩和的な医療へとギアを入れ替えるのか
…．いま，真剣に考えておくべき課題だと感じている．
S8―3．在宅医療における感染症診療，身体所見と臨床
検査を中心に

亀田総合病院臨床検査科・感染症科
細川 直登

感染症診療の基本的なプロセスは，症状・主訴から病歴
を聴取し，病歴情報から鑑別疾患を想定したうえで身体所
見を取り，必要な検査を選択して提出し，治療プランを立
てて治療を開始，その後の経過を評価し診断へのフィード
バックを行い，治癒を確認することから成り立つ．
基本的な内科診療のプロセスそのものであると言える．
ただし，感染症には他の内科疾患と大きく異なる特性が
ある．それは，原因が患者自身の中にあるのではなく，外
部から病原微生物が侵入してきて起こるということであ
る．虚血性心疾患や糖尿病，悪性腫瘍などはいずれも患者
自身の身体の変化により発生する内因性の疾患であるが，
感染症は病原微生物により発生する外因性の疾患である．
従って確定診断は病原因子である微生物を特定することで
ある．確定診断に必要な検査は微生物検査であり，他の検
査は患者の体のコンディションを評価するために用いられ
るという特徴がある．これを理解していれば，いかに微生
物検査が重要であるか，診断と治療においては微生物を意
識する必要があるかが理解できる．
微生物検査は結果が出るまでに時間がかかる．質量分析
器や遺伝子同定などの新しいテクノロジーが実用化されて
いるが，通常は検体採取から同定・感受性検査結果を得る
まで最短でも 3日程度必要である．多くの感染症は急性疾
患であり日の単位で病状が進行するため，最終的な菌名同
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定・感受性検査結果を待たずに治療を開始する必要があ
る．これらのことを勘案すると，在宅診療においても感染
症診療はそれほど大きな不利なく行うことができる．
感染症診療においては病歴聴取，身体診察，検査提出の
各プロセスにおいて常に原因微生物を想定することが重要
である．病歴聴取では患者背景を知ることで頻度の高い微
生物を想定し，症状から感染臓器と微生物を予想する．身
体所見は感染臓器を特定することを意識して行う．感染臓
器が特定できれば自ずと原因微生物が絞られる．その上で，
確定診断となる微生物検査の検体を採取し，それまでの診
察で得られた情報から想定される微生物をカバーする“最
小限のスペクトラム”の抗菌薬を中心に“経験的治療”を
選択する．“経験的治療”とは過去の“経験から想定され
る微生物を対象”として抗菌薬を選択する事であり“微生
物がわからない”からブロードスペクトラムな抗菌薬を選
択する，ということでは本来の経験治療とはいえない．
在宅でも POCT（Point of Care Testing）の検査が利用
可能である．しかし，現在利用可能なキットで治療方針を
大きく変える力のあるものは少ない．Gram染色は非常に
有用なツールであるが，習熟が必要なところに難しさがあ
る．
本シンポジウムでは感染症診療のプロセス，身体診察と
在宅診療において利用可能な検査について述べることで，
明日からの診療に役立つような議論が出来ることを目標と
する．
S8―4．在宅医療における尿路感染症について

矢澤クリニック渋谷１），矢澤クリニック北本２），慶
應義塾大学医学部泌尿器科学教室３），同 感染制
御センター４）

矢澤 聰１）2）3）4）大家 基嗣３） 長谷川直樹４）

超高齢社会を迎えた日本において，在宅医療の整備は喫
緊の重要課題の一つである．在宅医療とは，通院困難な患
者さんが諦めることなく自分らしい生活を送ることを，真
に寄り添い，過不足のない医療ときめ細やかなケアを通
して，継続的に支えることである．在宅医療の専門性は，
地域住民の療養生活上の課題を見つけ，それを解決するた
めの知識・経験・能力である（矢澤 ほか，癌と化学療法．
2017）．
在宅患者に対する感染症診療の特徴として，（1）患者背
景が多様，（2）鑑別診断として非感染性疾患の頻度が高い，
（3）施行可能な検査が限られる，（4）治療手段が限られる
という点があげられる．尿路感染症についても同様である．
尿路感染症は，在宅医療の現場においても肺炎と並び頻度
の高い感染症であるが，高齢者は経過や所見が非典型的で，
鑑別が困難な場合もまれではない．発熱患者をみた際には，
薬剤熱や偽痛風等の非感染性疾患も含めた鑑別診断を想定
して，熱源精査，除外診断をすることが重要である．また，
尿路感染症という診断にとどまらず，感染臓器の特定に努
めるべきである．熱源が不明な際に抗菌薬投与を控えて見
守ることは，密なフォローがしやすい在宅診療において，

有用な診療戦略である．在宅の現場においては，施行可能
な検査が限られるからこそ，詳細な病歴聴取，身体所見が
重要であり，尿検査，尿培養検査，そしてポータブルエコー
は貴重な診断ツールである．患者背景と臨床所見から重症
度評価，重症化のリスク評価を行い，治療の場所，抗菌薬，
投与経路，用法・用量を選択する．理論的根拠に基づく初
期治療時の抗菌薬選択に加えて，在宅医，訪問看護師，家
族等の人的資源と，抗菌薬，点滴ルート等の物的資源を含
めた療養環境に適した治療戦略が望まれる．また経口抗菌
薬を選択する場合に臓器移行性にも十分配慮する必要があ
るのは在宅診療においても例外ではない．
永続的尿路カテーテル留置患者については 100％細菌尿
が成立しているので，発熱の際の鑑別診断としてカテーテ
ル関連尿路感染症（Catheter-associated Urinary Tract In-
fection：CAUTI）と同時に，カテーテル関連無症候性細
菌 尿（Catheter-associated Asymptomatic Bacteriuria：
CA-ASB）とその他の発熱性疾患が合併している状態も検
討する必要がある．CAUTIに対する予防的抗菌薬投与，
即ち CA-ASBに対する抗菌薬治療や，膀胱洗浄は推奨さ
れておらず，適切な尿路カテーテルの管理または，不要な
尿路カテーテルの抜去が重要である．在宅医療の現場にお
いても，療養環境を整えた上，不要な尿路カテーテルの抜
去を積極的に試みるべきである．
本講演では，当院のデータと文献も交えながら，在宅医
療における尿路感染症診療ならびに感染対策について皆さ
んと考えてみたい．
シンポジウム 9 男女共同参画
S9―1．日本内科学会の取り組み

埼玉医科大学総合医療センター消化器・肝臓内科
名越 澄子

日本内科学会では，2013年度から評議員候補者の推薦
を大学と教育施設に加え各支部からも受けることになっ
た．これを機に理事長は各支部長に 1名以上の女性候補者
の推薦を依頼した．その結果，女性評議員数は前年度評議
員 440名中 3名（0.7％）から 628名中 22名（3.5％）に増
加した．さらに同時期に，学会在り方検討委員会の下部組
織の将来計画検討ワーキンググループに男女共同参画グ
ループが設立され，「学会運営を含む全ての学会活動への
女性会員の参画を推進することにより，豊かで活力ある医
療・医学の発展に寄与する」ことを使命に掲げ，女性会員
の学会運営への参画推進，学会運営における男女共同参画
に対する意識改革，女性指導者の育成，女性会員の学会活
動支援，内科系 13学会による男女共同参画連絡会の設立
を目標とした．2017年度からは学会在り方検討委員会男
女共同参画ワーキンググループとして活動している．まず，
女性評議員を増やすために，内科系女性教授を理事長推薦
で評議員候補者とすることにより，2016年度の女性評議
員数は 666名中 34名（5.1％）となったが，女性会員の割
合の 21.4％には遠く及ばなかった．2017年度は理事長推
薦の条件を「常勤の内科系女性教授」に広げ，2018年度
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は総合内科専門医であれば，内科以外の教授（寄付講座は
除く）も含めることにした．その結果，2017年度の女性
評議員数は 671名中 45名（6.7％），2018年度は 663名中
50名（7.5％）に増加したが，各大学で女性教授が増えな
い限りは頭打ちである．さらに，2018年 4月に女性理事
候補者を理事会独自で推薦できることになり，次年度には
女性初の理事誕生が期待される．現内科認定医制度では 2
年の初期臨床研修中は最大 90日，後期臨床研修中は 1年
に最大 45日の妊娠・出産・育児・傷病・介護などによる
休職期間が研修期間として許容されている．また，新内科
専門医制度では様々なライフイベントのため，研修を中断
しても再開やプログラムの変更は可能であり，疾病や妊
娠・出産による休職も 6カ月以内であれば研修期間を延長
する必要はない．さらに，短時間の非常勤勤務期間などが
ある場合，按分計算（1日 8時間，週 5日を基本単位とす
る）を行うことによって，研修実績に加算される．2017
年 4月に設立された日本内科学会と本学会を基本領域学会
とする 13のサブスペシャルティ学会による「内科系学会
の男女共同参画に関する連絡協議会」は，男女共同参画に
関するアンケート調査を行い，2013年 2月の調査結果と
の比較を基に，各学会での取り組みや共通の課題について
意見交換を行った．詳細は日本内科学会雑誌 107巻 5号 1-
6，2018をご参照いただきたい．今後も専門医制度におい
て女性医師が内科専門医およびサブスペシャルティ専門医
を取得しキャリア形成を継続するに際して障壁となる問題
がないか注視していくことにしている．
S9―2．日本感染症学会における男女共同参画に関する

アンケート調査結果
聖マリアンナ医科大学横浜市西部病院呼吸器内
科１），日本感染症学会男女共同参画推進委員会２）

駒瀬 裕子１）2）岡 慎一２） 笠原 敬２）

吉川 理子２） 高山 陽子２） 吉田 正樹２）

【目的】日本感染症学会における男女共同参画の現状を把
握する．
【方法】2018年 3月 2日から 3月 31日の期間で，医師会
員を対象にインターネットを用いてアンケート調査を行っ
た．
【結果】1）回答者：医師会員 9,066名のうち，回答は 325
名であった（回答率 4％）．回答者の内訳は男性 79.7％，女
性 20.3％．既婚者 88.3％の内 78.5％に子供がいた．育児
中は 40.9％，介護中は 4.9％であった．2）育児に当たっ
て困った事：急なトラブルに対応が難しい 46.2％，子育て
中の費用が高い 19.7％，病児保育がない 14.5％等，3）介
護に当たって困った事：親が遠方 21.5％，介護の費用がか
さむ 9.5％等，4）感染症専門医取得状況：既に取得 42.8％，
今後取得を希望 41.9％，5）資格：ICD 72.3％，他学会専
門医 85.8％，医学博士号取得 65.2％，6）勤務形態：正職
員 89.8％，主治医制 60.0％，チーム制 29.8％，7）今後希
望する勤務形態：常勤感染症科医（ベッドあり）22.2％，
常勤感染症科（ベッドなし）19.4％，他科に所属 42.5％，8）

過去 5年間の感染症学会への参加は 80％で，参加しない
理由として時間的に参加が困難 73.8％と最多であった．学
会での託児について知っていたのは 46.2％であった．9）
男女共同参画のサポーターとして参加は 4.6％が積極的に
参加，29.2％が参加してもよいという回答であった．
【考案】学会における男女共同参画は，多くの背景を持っ
た会員に対して，行う困難さがある．一方，感染症専門医
の取得希望は半数以下で専門医を増やす対策とあわせ，感
染症専門医のロールモデルが必要である．様々な面でサ
ポーターを募って男女共同参画に興味を持ってもらう事も
必要である．
S9―3．身近なロールモデル

北里大学医学部附属新世紀医療開発センター横断
的医療領域開発部門感染制御学

高山 陽子
将来は専門的知識を身に付けて自活できるようにと考え
た末，医師になった．医学生になってからは様々な分野に
興味が湧き，どの診療科に進むのか決めかねていたが，全
身性かつ多彩な症状に対応する必要があり，国内のみなら
ず世界情勢も視野に入れることができそうだと考え，感染
症を志すことにした．専門分野の決定に際して，大学の感
染症関連の講義や実習でお世話になった女性医師の存在は
少なからず影響していたと思う．以降はロールモデルとい
うこと自体をあまり考えずに働いてきたが，感染症を専門
としたことで外来でも病棟でもコンサルテーションを中心
にニーズがある上，周囲の多くの方々のサポートを受けた
おかげで現在もこうして仕事を続けられていることにあら
ためて気付かされている．
私が考える感染症診療・感染制御領域の特徴は，病院業
務においてあらゆる診療科で発生するため幅広い知識が必
要となること，業務の中心は手技ではないため，体力や視
力の衰えに比較的影響を受けずに長く第一線で活動しやす
いこと，などである．様々な職種と交流する機会があるこ
とは，知的好奇心が大きく刺激される．多忙ではあるが，
それを凌駕する魅力があると思っている．超高齢化社会を
迎え，様々な感染症の併発が予見され，厚生労働省による
「薬剤耐性（AMR）対策アクションプラン」においても抗
菌薬適正使用や感染対策の推進は取り組むべき項目として
掲げられている．感染症専門医はいずれの業務も牽引する
立場にある．
我が国では，かつて 10％未満であった女性医師の割合
が，若い世代で 30％を超えている．女性医師，特に若い
女性医師においては，妊娠出産と研修や専門医取得等の時
期が重なることも多く，ワークライフバランスのための支
援が求められている．それぞれのキャリア形成を尊重し合
うために，これからの医療を支える医学生への教育は極め
て重要だろう．低学年の段階から将来について考えたり，
多様性を持った良いロールモデルの経験談を聞いたりする
機会を学生時代から持つことは，医学生の意識の醸成に繋
がる．
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今後，男性・女性を問わず多くの若い医師が感染症に興
味を持ち，相互理解と協力関係を築きながら楽しく仕事に
取り組んでくれることを切に願っている．私も「継続は力
なり」で，微力ながら感染症領域の魅力を伝えていきたい
と思う．
S9―4．海外でのライフ・ワークバランス

世界保健機関健康危機管理プログラム
進藤奈邦子

私の勤務する世界保健機関は国連の一機関ですので，男
女共同参画は基本態度になっています．人事の採用は女性
優先です．ただ，ポジションの位が上がるにつれて女性比
率が下がるのが問題で，現在機関全体で是正に取り組んで
います．新しく昨年の 5月に着任した事務局長のテドロス
氏は一度に 10名の女性ディレクターを任命しました．セ
クハラ，パワハラ対策も整っていますが，残念なことにま
だまだ報告例が後を絶たないのが現状です．私の所属する
部では 100人以上のスタッフのうち 6割が女性です．産休，
育休は男女両方に認められています．給料カットを覚悟す
れば育休を延長することもできます．仕事柄出張，それも
急な出張が多いのですが，同僚同士サポートしあったり，
パートナーが融通したり，女性でもどんどん活躍できるよ
うな環境です．勤務時間と休暇はしっかり守ります．勤務
時間に仕事が終わらないのは，上司が仕事を与えすぎてい
るか，本人の要領が悪いかのどちらかなので，パフォーマ
ンスエバリュエーションの際に話し合いが持たれます．劣
悪な環境で，プレッシャーのかかる仕事をしますから，安
全地帯である家庭を大事にしています．私が日本をはなれ
て 16年になりますが，いろいろな状況が改善されている
ことでしょう．
シンポジウム 10 耐性菌の基礎
S10―1．耐性菌のオーバービュー

北里大学感染制御研究センター
花木 秀明

耐性菌の基礎を理解する事は，耐性菌を増やさないばか
りか，むしろ減らす事が可能となる．これらの基礎知識は，
WHOが提示した耐性菌問題に対する AMR対策にとって
極めて有用である．
WHO priority pathogens list for R＆D of new antibiot-
icsでは，
Priority 1：CRITICAL
・Acinetobacter baumannii , carbapenem-resistant
・Pseudomonas aeruginosa , carbapenem-resistant
・ Enterobacteriaceae, carbapenem-resistant, ESBL-
producing
Priority 2：HIGH
・Enterococcus faecium , vancomycin-resistant
・Staphylococcus aureus , methicillin-resistant, vanco-
mycin-intermediate（VISA）and resistant（VRSA）
・Helicobacter pylori , clarithromycin-resistant
・Campylobacter spp., fluoroquinolone-resistant

・Salmonellae, fluoroquinolone-resistant
・Neisseria gonorrhoeae , cephalosporin-resistant, fluo-
roquinolone-resistant
Priority 3：MEDIUM
・Streptococcus pneumoniae , penicillin-non-susceptible
・Haemophilus influenzae , ampicillin-resistant
・Shigella spp., fluoroquinolone-resistantと な っ て お
り，我が国の「薬剤耐性（AMR）対策アクションプラン」
で問題視されている耐性菌と共通しているのはカルバペネ
ム耐性緑膿菌（Priority 1），MRSA（Priority 2），PRSP
（Priority 3）の 3菌種のみであり，WHOが Priority 1と
して記載しているカルバペネム耐性大腸菌・肺炎桿菌や
Acinetobacter baumannii，はほとんど検出されない．一
方で，上記には記載されていないが，我が国特有にフルオ
ロキノロン耐性大腸菌の検出率が著しく増加している．
我々は我が国の疫学情報を正しく認識するとともに，耐
性菌の耐性遺伝子に依存する耐性機構や，それに伴って現
れる表現型を基礎的に理解する事で，より強力で効果的な
AMR対策が行えると考える．
S10―2．表現型からみた耐性菌

神戸市立医療センター中央市民病院臨床検査技術
部

山本 剛
【はじめに】耐性菌は感染症を難治化させる要因の一つで，
耐性菌の検出は治療の適正化に向けて必要な監視項目であ
る．耐性菌の検出は従来からの同定・感受性試験から得ら
れる表現型と検体やコロニーから耐性遺伝子を検出する遺
伝子型を調べるものがある．遺伝子検査による耐性菌検査
は多くの施設で実施がされておらず，殆どの施設では，感
受性検査と同時に結果値のパターンから耐性菌スクリーニ
ング検査を行っている，いわば合理的な方法である．今回
は表現型から見た耐性菌の検出と問題点について考えてい
く．
【耐性菌の確認手順と問題点】耐性菌は，MRSAや PRSP，
VREなど指標薬の検査結果に基づく判定から，ESBLや
MDRPと言った複数の指標薬による判定，CREのような
スクリーニング検査主体による確認まで幅広くある．
MRSAにおいてはスクリーニング培地といった培養と感
受性を同時に確認できるものや，感受性結果から確認する
方法など多様化している．表現型は阻止円径やMIC値を
測定することと同時に複数の抗菌薬を同時に確認すること
でスクリーニングをする，いわば網羅的な検査である．し
かし，β-ラクタマーゼのように種類の分別ができないこと
や，感受性と判定される場合は見落としを起こしてしまう
ことが問題である．また，結果の判断は客観的でなく，高
い技術レベルが求められることもある．CREの場合，CLSI
や EUCASTといった諸外国の感受性判定基準やスクリー
ニング方法についても，毎年更新されることもあり最新の
手順書を維持することは簡単ではない．
また，日本では感受性検査も本来のMICの測定用の試
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薬ではなく，安易にブレイクポイント付近のMIC値を判
断できる検査が多く，PKPDを考慮した感受性結果が得
られていなのも問題である．そのため，表現型だけでは検
出感度が十分得られない菌株もあることを認識しなければ
ならない．
【遺伝子検査は表現型を超えられるのか？】遺伝子検査を
全ての検体やコロニーに対して実施することもできるが，
検査効率は著しく低いものになる．そのため，表現型でス
クリーニングをして遺伝子型のターゲットを絞り検査を行
うことが良い．遺伝子検査はターゲットに対して 1対 1の
関係で結果が表現されるが，表現型では網羅的に把握する
ことができる．また，遺伝子を保有するが，その発現量に
よって感受性が変わることもある一方，遺伝子型から感受
性結果を導くものまであり，その場合は表現型だけで十分
検査できる．
当日は，耐性菌検査において菌株ごとの表現型をどこま
で信じて検査を進めていくかについて考えていきたい．
S10―3．グラム陰性細菌における薬剤耐性遺伝子の獲得
と進化

順天堂大学大学院医学研究科微生物学
切替 照雄

種々の多剤耐性グラム陰性細菌が医療施設を中心に新興
し，地球規模で拡大している（Antimicrobial resistance：
global report on surveillance 2014：WHO）．抗菌薬の切
り札と考えられているカルバペネムに耐性の細菌が院内感
染の原因菌として分離されるようになり，多剤耐性グラム
陰性細菌感染症の治療成績を著しく低下させ，多くの国々
で死亡率を押し上げる要因となっている．1941年 βラク
タム系抗生剤ペニシリンが実用化され，その 3年後には最
初の βラクタマーゼであるペニシリンナーゼを産生する
細菌が出現した．以来，次々に開発される βラクタム系
抗生剤に対して細菌も新たな βラクタマーゼを産生して
きた．βラクタム剤の切り札であるカルバペネに対しても，
細菌はカルバペネマーゼを産生するようになってきた．し
かも，産生されるカルバぺネマーゼは非常な速度で多様化
が進んでいる．本シンポジウムでは，多剤耐性グラム陰性
細菌，特に多剤耐性緑膿菌，多剤耐性アシネトバクターさ
らに CRE（カルバペネム耐性腸内細菌科細菌），に関して
分子疫学及びこれらの菌が産生する多様なカルバペネマー
ゼとそれらの遺伝子獲得及びその進化に関して報告する．
開発途上国の医療施設では多剤耐性菌の蔓延が危惧されて
いるが，その実態はほとんど明らかになっていない．開発
途上国が日本などと共同で多剤耐性グラム陰性細菌の監視
および解析のための拠点を構築することは，多剤耐性グラ
ム陰性細菌の地球規模での蔓延を阻止するために極めて重
要である．シンポジウムではアジア諸国の医療施設から分
離した多剤耐性緑膿菌の分子疫学解析の結果もあわせて紹
介する．

シンポジウム 11 マネージメントが難しい侵襲性真菌
症
S11―1．固形臓器移植に合併する真菌症

埼玉医科大学病院感染症科・感染制御科
樽本 憲人

固形臓器移植（Solid organ transplant，SOT）は細菌
感染症やウイルス感染症と同時に深在性真菌症のリスクと
なるが，そのうち特に多いのが Candida spp.と Aspergil-
lus spp.である．その次に多いのが Cryptococcus spp.で
あり，そのほかムーコル症，ニューモシスチス症などが知
られる．発症機序としては，ドナー臓器からの感染伝播や
潜在する病原体の再活性化，移植後の新規感染などがあげ
られる．移植臓器によって真菌症の疫学的は異なり，臨床
像はも多彩なため，SOTにおける深在性真菌症の予防や
診断に対する画一的な推奨はない．
まず，侵襲性カンジダ症は移植後によくみられるものの
一つである．肝臓や膵臓などの腹部臓器における SOTで
高いが，心移植などではまずみられない．特に肝移植にお
いては移植後 1カ月以内に見られやすく，再移植や劇症型
肝不全，腎不全などは特にハイリスクである．主な侵入門
戸は腸管であり，ついで血管内留置カテーテルや尿路であ
る．頻度の高いのは Candida albicans，Candida parapsilo-
sis，Candida glabrata であるが，移植臓器により菌種が
異なる．
また，侵襲性アスペルギルス症においても臓器医移植別
で発症率が異なり，特に肺移植後における頻度が高く，発
症者は 4割以上に達し，侵襲性肺アスペルギルス症を発症
した場合の死亡率は，67～82％にも達する．気管吻合部
の虚血傷害やリンパ液滲出路障害，ステント留置，アスペ
ルギルス属の常在などがリスクとなる．胸部 CT画像上，
移植直後では多くは多発結節ないし腫瘤像を呈するが，好
中球減少はないため，いわゆる“halo sign”はみられない
ことが多い．また，気管気管支炎も稀ではなく，画像上の
異常が見られないことも多い．治療においては，非免疫不
全患者と同等であるが，時に移植患者は腎不全や血液透析
が必要なこともしばしばあるため，調節の不要なエキノ
キャンディン系抗真菌薬が使用しやすい．アスペルギルス
症においては voriconazoleの使用が望ましいが，免疫抑
制剤との薬物相互作用の確認が必要であるのと，肝移植患
者においては潜在的な肝障害も考慮に入れるべきであり，
liposomal amphotericin Bの使用も検討される．重症であ
れば併用療法についても最初から検討するべきであるとの
指摘もある．
以上の通り，他の免疫不全疾患と比べ，SOTに合併す
る真菌症診療の様相はやや異なる．しかし，臨床トライア
ルが少ないことや，臓器別の移植プログラムの違いにより
侵襲性真菌症に対する診断・予防法は確立していないのが
現状である．本シンポジウムでは，SOTにおける真菌症
診療における重要なポイントを情報提供したい．
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S11―2．薬剤耐性アスペルギルス症
千葉大学真菌医学研究センター臨床感染症分野

渡辺 哲，亀井 克彦
今世紀に入ってから特に欧州を中心にアゾール系抗真菌
薬に対し耐性を獲得した Aspergillus fumigatus の検出率
の増加が報告されている．想定される耐性獲得のプロセス
は二つに大別され，一つは農地に散布される抗菌薬による
曝露による耐性化，もう一つはアスペルギルス症患者に対
する長期アゾール系薬投与に伴う耐性化である．主たる耐
性のメカニズムはアゾール薬標的部位である CYP51Aタ
ンパクをコードする遺伝子変異，およびそのプロモーター
領域の変異である．一方で cyp51A 遺伝子変異に因らな
いアゾール耐性 A. fumigatus I臨床分離株も多く存在して
おり，その耐性のメカニズムは長く不明であったが，最近
我々は非 cyp51A 変異の新たな耐性メカニズムを報告し
た．
一方，非 fumigatus Aspergillus spp.による感染例も少

なからず報告されているが，これらはそれぞれ特徴的な自
然耐性を有することが知られている．中でも A. niger を
代表種とする Aspergillus section Nigri では，菌種・菌
株によってアゾール系薬に対して自然耐性を有することが
明らかになっており，治療上注意が必要である．
本シンポジウムではこれらの病原性アスペルギルス属の
薬剤耐性について我々の知見を含め概説を試みる．
S11―3．侵襲性カンジダ症・薬剤耐性カンジダ（Can-
dida auris を含む）症

厚生労働省東京検疫所東京空港検疫所支所
高倉 俊二

院内血流感染の 5～10％を占めるカンジダ血症を含む侵
襲性カンジダ症は，死亡率の高い院内感染症である．発症
には上皮バリア機構の破綻が大きく関わり，血管内カテー
テル留置や手術等の物理的なバリア破綻のみならず，好中
球減少，長期絶食，抗菌薬投与などによる間接的なバリア
機能の低下も発症リスクを上昇させる．カンジダ血症の約
20％に眼内炎を合併することは全身のあらゆる臓器に血
行性に播種しうることを示している．病態を整理すると，
（1）粘膜からのトランスロケーションまたは傷害された粘
膜部位からの侵入，（2）血行性の全身播種（血管内カテー
テル刺入部を二次的に侵す）の 2点に集約され，診療にお
ける重要なポイントとなる．もう一つのポイントは起因微
生物であるカンジダ属の真菌種および薬剤感受性である．
真菌種によって薬剤感受性のパターンが異なるだけでな
く，多系統に耐性を示す多剤耐性カンジダの検出の顕著な
増加傾向が報告され始めており，2009年に日本で発見さ
れた新しいカンジダ属真菌種である Candida auris の多剤
耐性株（分子疫学解析によると日本で発見された株とは別
の分子系統）がアジア，北米で高い致死率を伴う院内アウ
トブレイクを起こしている．治療の適切性は感染巣の同定
のみでなく，種と薬剤感受性の正確な同定が不可欠になっ
ている．疫学データの更新，予防，早期診断の重要性が今

後一層重要になるものと考えられる．
S11―4．抗真菌薬投与下の真菌症―breakthrough真菌

症―
虎の門病院臨床感染症科

木村 宗芳
抗真菌薬の予防投与は同種造血幹細胞移植患者や急性白
血病患者といった高リスク患者を対象に広く用いられてい
る真菌症予防戦略であり，侵襲性真菌症発症率の低下をも
たらした．しかし，抗真菌薬が投与されている中であって
も真菌症が発症することが知られており，breakthrough
真菌症と呼ばれている．Breakthrough真菌症は，投与さ
れていた抗真菌薬の種類でその原因となる真菌が異なる．
例えば，FLCZ投与下では，Candida krusei，Candida
glabrata，Aspergillus といった本剤に低感受性を示すま
たは本剤が無効な真菌の breakthrough真菌症が起こりや
すい．同様にMCFGや CPFGといったエキノキャンディ
ン 系 抗 真 菌 薬 投 与 下 で は，Candida parapsilosis，
Trichosporon による侵襲性真菌感染症が，VRCZ投与下
ではムーコル症が breakthrough真菌症として発症しやす
い．その他，施設によっては AMB低感受性の Aspergillus
terreus の増加が懸念されており，どの抗真菌薬を予防に
用いたとしても breakthrough真菌症の発症を完全に抑制
することは難しいと考えられる．実際，当院で 2008年 12
月から 2014年 12月までに同種造血幹細胞移植を受けた
768例において，26例で breakthrough candida血症（以
下 BC）が発症しており，当院で予防投与に用いている 4
つの抗真菌薬（ITCZ，VRCZ，MCFG，L-AMB）のいず
れを投与していても発症していた．さらに，原因の Candida
菌株が予防投与されていた薬剤に耐性を示していないにも
関わらず breakthroughを来している例も多くみられ，BC
の発症は長期の好中球減少症やステロイド投与といった宿
主因子と密接に関連していることが示唆されている（An-
timicrobial Agent Chemother 2017；61：e01791-16.）．こ
れら breakthrough真菌症の治療には，速やかな診断と治
療導入（抗真菌薬のクラス変更など）の重要性がいくつか
の研究から指摘されている．この観点から，breakthrough
を疑う所見が出現した際に，投与中の抗真菌薬の種類や患
者の臨床像から原因となる真菌を予測し，最適な治療レジ
メンを迅速に開始することが理想的である．例えば，VRCZ
投与下に胸部 CTで逆ハロサインを認めた際にはMucor
症を強く疑い，速やかに十分量の L-AMBを開始すること
はこの 1例である．しかし，依然として，特定の抗真菌薬
投与下に生じた breakthrough真菌症において原因真菌名
が判明するまでの間，どの抗真菌薬を経験的に投与するこ
とが最適であるかについての知見は不足している．そのた
め，当院でもこの clinical questionに関する研究を行って
おり（Antimicrobial Agent Chemother 2018；62：e02183-
17.），breakthrough真菌症の治療戦略構築を目指してい
る．今回は，breakthrough真菌症の疫学，診断，治療，そ
して今後の展望についての臨床研究を reviewすることに
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加え自施設からの論文報告も交えながら解説していく．
シンポジウム 12 AMRアクションプランに感染症の専
門家はどのように取り組むべきか？
S12―1．市民・医療者を対象とした教育啓発活動の推進

国立国際医療研究センター病院 AMR臨床リファ
レンスセンター

具 芳明
薬剤耐性（AMR）対策を推進するには，感染症や感染
対策の専門家のみならず広く問題を理解し，それぞれの立
場で取り組みを進めていくことが重要である．AMR臨床
リファレンスセンター（AMRCRC）では，関係する職能
団体や専門学会等に呼びかけて感染症教育コンソーシアム
を設立し，医療者や一般市民に対して広く情報を提供する
とともに，現場での活動を促進するための取り組みを行っ
ている．医療者支援のひとつはマニュアル・ガイドライン
の作成である．2018年 7月現在，3つのマニュアル・ガイ
ドラインの作成を進めている．感染症・感染対策に関する
専門的なガイドラインは専門学会や研究班等で種々作成さ
れているが，中小病院や診療所など専門家不在の医療機関
が取り組むきっかけとなるものは少なく，そのような医療
機関を支援するための資材を作成することを目標としてい
る．感染症を専門としない医療者は AMR対策について必
ずしも十分な知識を持っているとはいえない．そこで
AMRCRCでは全国各地でセミナーを行って基本的な知識
や考え方を広めるとともに，eラーニングサイトを運営し
て地域や時間帯に関わらず学ぶことができる態勢を整えて
いる．セミナーは地域の専門家にも講演を依頼し，それに
よって地域連携を促進することを狙っている．eラーニン
グは 2018年 6月に公開し，7月末までに 840名におよぶ
登録があり期待の高さが感じられる．市民レベルでは抗菌
薬や AMRについての理解はまだまだ不十分である．知識
が不十分なために残った抗菌薬をとっておいたり，場合に
よっては家族とシェアするなど不適切な扱いが生じうる．
そこで，個々人ができる基本的なことを明示しながら抗菌
薬や AMR対策について広く知ってもらうことを目的に資
材を作成し，ウェブサイトや SNSの運営，川柳コンテス
ト，市民向けイベント，学校へのアウトリーチなどさまざ
まな角度からのアプローチを行っている．ウェブサイトへ
のアクセスはしだいに増えており，2018年 7月のアクセ
ス数は約 12万であった．啓発活動の効果を高めるため，メ
ディアにも積極的にアプローチを行っている．AMR対策
アクションプランが折り返しとなる今，医療者や市民の広
い取り組みが欠かせない．そのためには専門家が積極的に
働きかけ，活動を広げていく必要がある．
S12―2．AMR対策サーベイランスプラットフォームの

今後
国立国際医療研究センター

早川佳代子，松永 展明
田島 太一，大曲 貴夫

薬剤耐性（AMR）に対する世界的な関心の高まりと各

国での対策の必要性を受けて，日本でも 2016年に AMR
対策アクションプランがまとめられた．AMR対策アク
ションプランには薬剤耐性や抗微生物剤の使用量に関する
動向調査・監視，感染予防・管理，抗微生物剤の適正使用
に加え，地域レベルでの AMR対策の取り組みが求められ
ている．このような目的に沿った，医療機関での AMR対
策に活用できるシステムとして，AMR臨床リファレンス
センターが主体となり J-SIPHE（Japan Surveillance for In-
fection Prevention and Healthcare Epidemiology：感染対
策連携共通プラットフォーム）（以下「本システム」とい
う）を稼働することとなった．全国の医療施設における感
染症診療や抗菌薬適正使用状況，感染対策への取り組みや
構造，医療関連感染症の発生状況，主要な細菌や薬剤耐性
菌の分離状況及びそれらによる血流感染症の発生状況，抗
菌薬使用量等に関する情報を収集し，また，参加施設や地
域での AMR対策に生かせる還元を目的とするものであ
る．さらに，データの集約による日本の National data base
の構築としての役割も担っている．J-SIPHEは 2018年 4
月から試行を開始しており，2019年 1月からの公募を目
指し改修を行っている．AMR臨床リファレンスセンター
ではさらに，ヒト医療の分野のみならず獣医療，畜水産，
農業，食品衛生，環境などの分野も含めたワンヘルスアプ
ローチの観点から AMR対策を推進するための AMRワン
ヘルスプラットフォームの開発も行っている．本講演では，
J-SIPHEプラットフォームを中心に当センターで取り組ん
でいる AMR対策サーベイランスプラットフォームの現状
と今後について概説したい．
S12―3．地域における抗菌薬適正使用に感染症専門家は
どのように組むべきか

東京都立小児総合医療センター感染症科１），同
薬剤科２），同 細菌検査室３），国立国際医療研究セ
ンター総合感染症科４）

堀越 裕歩１） 諏訪 淳一２） 樋口 浩３）

宇田 和宏１） 木下 典子４）

地域における介入対象は，（1）病床を有する二次医療機
関，（2）外来クリニックなどの一次医療機関，（3）一般市
民が挙げられる．感染症専門家がいない施設でも，抗菌薬
適正使用は取り組まないといけない．感染症専門家は地域
のニーズに寄り添って，アドバイスや手助けをするべきで
ある．
主に急性期の三次医療施設での Antimicrobial Steward-
ship Program（ASP）は導入されつつあるが，リソース
の限られる二次医療機関や慢性医療施設では普及していな
い．当院は，産科・内科・小児科を標榜する二次医療病院，
重症心身しょうがい児・者にケアを提供する療育施設と感
染対策で連携を組んでいる．相互訪問の会議で耐性菌や薬
剤使用量を把握する取り組みを始めて，問題のある処方を
抽出，改善のアドバイスを行った．産科では，産後に処方
されていた第 3世代セフェム内服の使用が減少した．また
隣接する療育施設は，広域抗菌薬を使用する症例は，感染
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症科が往診をして診断や治療のアドバイスも行っている．
点滴確保がいらない内服キノロンの使用が多かったが，不
要なときは使用しない，適応症例を吟味するなどを行い，
使用量の減少がみられている．
地域の一次や二次医療機関には，医療連携を通じて講演
会開催，啓発ポスターの配布をしている．特に府中市医師
会および府中市薬剤師会とは，レセプトデータから各クリ
ニックの患者毎の使用量を調査して，定期的に自施設以外
の使用量を匿名化してフィードバックする取り組みを行っ
ている．周囲のクリニックがどのような抗菌薬処方をして
いるかを見える化することで，抗菌薬の使用が多い，広域
抗菌薬の使用割合が高いなどを自発的に把握してもらい，
適正化をすすめる取り組みである．府中モデルとして，他
の地域でも同様の取り組みの展開が検討されている．
一般市民への啓発は，多摩府中保健所などの後援を得て
市民公開講座などを開催している．講演の際には保育所を
設置して，まさに子育て世代の保護者に，薬剤耐性の問題，
抗菌薬の適正使用をわかりやすく伝えている．ホームペー
ジによる啓発，リーフレットを 2万部配布，ポスターの掲
示など多様なチャンネルを通じて行う必要がある．
S12―4．ソシアルネットワークで取り組む AMR対策

東北大学大学院医学系研究科内科病態学講座感染
制御・検査診断学分野

賀来 満夫
公衆衛生の普及や優れた抗菌薬の登場により一見制圧で
きたかに見えた感染症は，再び私達の前に大きな脅威とし
てよみがえってきた．感染症は，感染し発症する個人の問
題であると共に，院内感染，市中感染，輸入感染など，人
の移動や物の移動に伴う「感染症のグローバル化，ボーダ
レス化」により，個人，施設，地域を超えた社会全体の問
題としてとらえ，多面的な視野での対応が必要となってく
る．特に薬剤耐性菌はサイレントパンデミックとも呼ばれ，
発症することなく保菌状態として広く蔓延していく可能性
があるなど，社会的な側面を含めた大きな問題であるため，
薬剤耐性菌の制御に取り組むためには医療関係者や行政担
当者が連携協力していくだけではなく，一般市民が広く薬
剤耐性菌についての知識や理解を深め，社会全体で取り組
んでいく必要がある．我々は様々な側面を有する薬剤耐性
菌を含む感染症の問題に対しボーダレス，シームレスな活
動として，1999年から継続して大学・医療関連施設・行
政・地域社会がともに協力し，人と人，組織と組織，地域
と地域を結びつけるネットワークを構築し，「ソシアルネッ
トワークで取り組む感染症危機管理活動」を行ってきた．
ネットワークの活動として，情報の共有化，連携協力，支
援，人材育成をアクションプランとして掲げ，講習会の共
同開催やホームページからの情報提供，感染予防に関する
各種マニュアル・ガイドラインや啓発用ポスターの作成，
多剤耐性緑膿菌についての地域共同サーベイランスの実
施，感染症診療・感染症対策に関する相談窓口の設置，地
域の医療施設で発生した薬剤耐性菌によるアウトブレイク

への対応支援，東北 6県の拠点病院での研修会の開催，キッ
ズセミナーの開催など，地域における総合的な感染症対策
連携協力，支援活動，人材育成・教育啓発活動となってい
る．ここでは，我々がこれまで取り組んできたソシアルネッ
トワーク活動による AMR対策について，その具体的な活
動，成果などについて紹介し，「感染症を社会全体の問題
として考えていく新たなプラットフォーム構築」の重要性
について述べることとしたい．
シンポジウム 13 HIV感染症―Emerging Problems―
S13―1．変わりつつある肝疾患像

東京大学医科学研究所先端医療研究センター感染
症分野

四柳 宏
HIV感染症に伴う肝疾患は血液凝固因子製剤による感
染者とそれ以外の原因による感染者では大きく異なる．前
者においては 95％以上の患者で HCV感染症が合併する．
進展する線維化・肝細胞癌の合併が問題である．経口抗
HCV薬の登場により多くの患者で HCVを排除可能に
なったため，今後はウイルス排除後のマネージメントが問
題である．後者においては性感染症としてのウイルス肝炎
が問題である．感染力が強く，性交渉で容易に伝播の起き
る B型肝炎，性交渉での感染が HIV感染者では問題にな
る C型肝炎，糞口感染として現在アウトブレイクしてい
る A型肝炎など多くの疾患が問題である．加えてこの集
団ではアルコール多飲・メタボリック症候群合併者が多
く，脂肪性肝疾患のマネージメントも今後問題となる．こ
うした点に関して今後私たちがどう取り組むべきか会員の
先生とともに考えてみたい．
S13―2．HIVの悪性腫瘍

がん・感染症センター都立駒込病院感染症科１），同
感染制御科２），東京都立北療育医療センター３）

田中 勝１） 福島 一彰１） 小林泰一郎１）

矢嶋敬史郎１） 関谷 紀貴２） 味澤 篤３）

今村 顕史１）

【背景】抗 HIV療法（combination antiretroviral therapy
cART）の進歩に伴い，HIV感染者の長期生存が可能となっ
た．それに伴い死因は，日和見感染症に代表される AIDS
指標疾患から非 AIDS指標疾患に変化してきている．当院
における HIV感染者の死因の変化および今後の対策につ
いて検討した．
【方法】当院において 2007年 4月 1日から 2018年 5月 31
日の間に死亡した HIV感染者を対象とし，診療録を用い
て後方視的に検討した．年齢，性別，悪性診断時 CD4，喫
煙歴，ART中断歴，糖尿病の有無，脂質代謝異常症の有
無を，診療録を用いて後方視的に検討した．死亡例は院内
で死亡した患者のみとし，自宅での死亡や生死不明の例は
除外した．
【結果】死亡例の内訳は，AIDS 27例，非 AIDS指標悪性
腫瘍（non-AIDS-defining malignancies：NADM）：18例，
非 AIDS指標感染症 7例，心血管障害（Cardiovascular Dis-
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ease：CVD）5例，脳血管疾患 3例，窒息 2例，腎不全 2
例，肝不全 1例だった．NADMの内訳は肺癌 4例，胃癌
3例，肛門管癌 2例，中咽頭癌 2例，膵癌 1例，食道癌 1
例，上咽頭癌 1例，舌癌 1例，直腸癌 1例，腎癌 1例，下
肢軟部組織腫瘍 1例だった．NADM 18例中 15例が 2012
年 4月以降の死亡だった．NADM診断時の CD4陽性リン
パ球数は＜200が 14例，201～499が 3例，500＜が 1例だっ
た．CVD5例は全例，cART中断歴，喫煙歴，糖尿病，高
脂血症を認めた．
【考察】CD4数と悪性腫瘍，とくに ADMとの関連は先行
研究でも指摘ずみであり，本研究においても矛盾しない結
果であった．早期に cARTを開始し，CD4陽性リンパ球
数を高値に保つことが重要である．早期治療により CD4
陽性リンパ球数を高く保つことががんの予防に重要かもし
れない．AIDS関連の死亡は減少する一方，NADMおよ
び CVDの増加が，感染者の高齢化とともに，さらに大き
な問題となることが予想される．
S13―3．顕在化した抗 HIV療法開始時期の世界との

ギャップ
東京医科大学病院臨床検査医学科１），同 医療福
祉相談室２）

四本美保子１） 品田 雄市２）

世界的には「いつ治療を始めるか」はもはや問題ではな
くなって数年が経過している．日本に PrEP（曝露前予防）
がないことについて議論する前の段階として，必要な治療
が手に入らないという問題について考えてみたい．DHHS
ガイドライン改訂（2017年 10月）では新たに，HIV診断
当日に抗 HIV療法を開始することの効果や実行可能性に
ついての議論が加わった．本邦の「抗 HIV療法ガイドラ
イン」においても 2018年 4月版において「CD4数にかか
わらずすべての HIV感染者に抗 HIV療法の開始を推奨す
る（AI）」と改訂された．しかし，実臨床においてはこの
ようになっていない．1カ月 20万円を越える抗 HIV療法
の医療費は本邦では身体障害者手帳と自立支援医療という
医療費援助の制度によって医療費が軽減されている．エイ
ズ指標疾患を合併していれば 1回の検査結果の記載で制度
への申請ができ，合併していなければ 28日以上間隔のあ
いた 2回の検査結果を書類に記載して申請しなければなら
ないというもので，申請から許可までの期間は自治体によ
る差も大きい．1990年代に導入された制度であり HIV感
染者が受けてきた恩恵は大きいが制約もあり時代に合わな
くなってきているのもまた事実である．まず，どれほど
CD4数が低値であってもエイズ指標疾患の合併がなけれ
ば 28日後の検査結果を待ち申請が承認されるまではこの
制度を利用しての治療を開始できない．治療を遅らせるこ
とにより待っている期間に日和見疾患を合併するリスクが
生じる．CD4数が低値で活動性の日和見疾患が明らかで
ない状況において，あえて待つという医療は世界の標準か
らはかけ離れている．非エイズ指標悪性腫瘍（ホジキンリ
ンパ腫，肺がん，咽頭がんなど）の合併の場合にも 28日

間待つ必要があるが，化学療法で CD4数が低下すること
を考えると速やかに抗 HIV療法を開始することが望まし
い．そもそも CD4数が 500/μL以上かつ HIV-RNA量が
5,000コピー/mL以下の場合には制度自体を申請すること
ができない．急性 B型肝炎を合併して HBVの治療を急ぐ
必要がある場合に HBVに対する単剤治療は HIVの耐性
化を招く恐れがあり多剤併用療法が必要である．このほか，
HIV関連血小板減少症で血小板 2万/μL以下でも，妊婦
の HIV感染が判明し 1日も早い母子感染予防が必要な場
合にもこの制度を利用しての治療開始はできない．さらに，
日本人が海外で抗 HIV療法を開始し，CD4数が 500/μL
以上かつ HIV-RNA量が 5,000コピー/mL以下の場合に
は，日本に帰国しても制度を取得することが不可能という
こととなる．このように，臨床的に重要な場面においてさ
え制度が利用できないのは大きな問題であり，抗 HIV療
法の進歩に合わせた制度の迅速な見直しによる治療開始時
期の改善が必要である．
S13―4．HIVの新たな予防戦略―PrEP導入に向けての

課題―
国立国際医療研究センターエイズ治療・研究開発
センター

青木 孝弘
HIV曝露前予防内服（pre-exposure prophylaxis：PrEP）
は，種々の国々で HIV予防の有効な方法として導入され
つつある．
HIV曝露後予防内服（post-exposure prophylaxis：PEP）
の有効性・安全性は既に確立しているなかで，2008年に
ヒト化マウスで HIV感染予防にツルバダ（tenofovir/em-
tricitabine：TVD）による PrEPが有効であると示された．
これらを受けて，iPrEx試験（TVD内服による PrEP）
が開始された．iPrEx試験では主に男性間性行為者（Men
Who Have Sex with Men：MSM）を治験対象とし TVD
群とプラセボ群の 2群での比較を行った．その結果，PrEP
で HIV感染が 44％減少したと報告された．更に，内服ア
ドヒアランスが高いほど HIV感染が防御されていた．
この結果を受け，2011年 1月に CDCはMSMを対象に
PrEPを推奨する guidanceを公表し，2012年 7月には
FDAは TVDを PrEP薬として承認した．更に，異性間
性交渉者等を対象とした複数の治験でも，PrEPの有効
性・安全性が示されたため，2012年 8月に CDCは異性間
性交渉者に対する guidanceを公表した．2014年 7月に
CDCは上記 guidanceを統合する形で PrEPガイドライン
を公表し，米国では PrEPの普及が進んでいった．
また，WHOは，2012年に高リスク群での PrEPを推奨
し，2015年 2月にはフランス，2016年 2月にはカナダで
TVDが PrEP薬として承認され，世界的にも予防方法と
しての PrEPは広まりつつある．
Sullivanらの報告よると米国で PrEPの拡大に伴い新規

HIV感染者数は減少しており，PrEPは HIV感染の終結
に向けた有効な予防手段であると考えられる．また，Cam-
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bianoらの報告では，PrEPが長期的には費用効果が高い
ことが示された．
一方で，PrEPの普及により性行動の変容が認められて
いる．オーストラリアではMSMでの PrEP普及に伴いコ
ンドーム使用率が低下した事が示された．また，PrEP施
行者で他の STI感染の急増も報告されており，性行動に
関する介入・教育が必要であると考えられる．
また，PrEP施行者で，細胞内の薬物濃度は十分である
のに HIV感染を生じた症例が報告されており，PrEPは
完璧な予防方法ではないと考えられる．
本邦では，本年 1月に改訂された「後天性免疫不全症候
群に関する特定感染症予防指針」に PrEPに関する研究を
進める必要があると初めて明記され，PrEPに関する具体
的な議論はこれからであるのが現状である．
本邦における 2016年の新規 HIV感染者数は 1,448名
で，明らかな増加傾向ではないがこの 10年程度横ばいで
推移しており，現在の予防戦略のみでは HIV新規感染者
数を明確に減少させることは困難と推定される．
そこで，我々は，2017年 1月国立国際医療研究センター
に非 HIV感染MSMコホートであるセクシャル・ヘルス
（SH）外来を設立し HIV感染症・STIの罹患率及びリス
ク行為の評価を施行中である．
本発表では，SH外来における中間結果を報告し，本邦
における PrEPの可能性に関しても考察する．
シンポジウム 14 薬剤耐性菌の院内伝播事例から学ぶ
S14―1．医療関連アウトブレイクの最近のトピックス

東北大学病院総合感染症科
金森 肇

医療施設では感染対策に努めているが，医療関連感染や
アウトブレイク事例が今もなお世界中で報告されている．
医療器具，病室環境表面といった医療環境を介したアウト
ブレイクが注目されており，新たなリザーバーや感染源が
指摘されている．医療環境の汚染が多剤耐性菌の伝播，医
療関連感染やアウトブレイクに寄与するため，医療施設に
おいて環境感染対策の向上がより一層求められている．ま
た，薬剤耐性菌による医療関連アウトブレイク事例を詳細
に解析する際に次世代シーケンサーが活用されるようにな
り，分子疫学手法は著しく進歩している．新たな感染伝播
メカニズムが解明されるとともに，医療施設における耐性
遺伝子の拡がり方は複雑な様相を呈していることが明らか
になってきた．本講演では，医療関連アウトブレイクのト
ピックスを紹介し，注目されているアウトブレイクの特徴
と感染対策について考えてみたい．アウトブレイクに関連
した医療器具の種類は時代とともに変化している．医療器
具を介したアウトブレイクの原因微生物として，多くの種
類が報告されており，特に多剤耐性菌による報告が散見さ
れる．十二指腸内視鏡を介したカルバペネム耐性腸内細菌
科細菌のアウトブレイクも記憶に新しい．多くの医療器具
関連アウトブレイクが不適切な消毒プラクティスに関係し
ていたことが指摘されている．また，医療施設における汚

染された水や水を使用する器具を介した医療関連アウトブ
レイクも多数報告されており，特にシンクや排水管に関連
したカルバペネム耐性菌のアウトブレイクの報告が増加し
ている．水に関連した新たなリザーバーとして，自動水栓
（緑膿菌，レジオネラ），装飾噴水（レジオネラ），冷温水
槽（Mycobacterium chimaera）などが挙げられる．この
ように，汚染された医療環境を介したアウトブレイクが起
こりうるため，環境整備の向上に努め，医療器具や環境に
おける適切な清掃と消毒を実施することが重要である．医
療環境からの微生物の伝播を予防するために，環境衛生の
プラクティスを改善していく必要がある．
S14―2．薬剤師が担う院内感染への対策―アウトブレイ
クと抗菌薬使用の動向について―

横浜総合病院薬剤科
佐村 優

薬剤耐性菌の院内伝播において，適切な感染対策を行う
ことはアウトブレイクを回避する上で最も重要な手法であ
るが，併せて院内の抗菌薬使用の動向を収集・評価するこ
と，抗菌薬の適正使用を推進することも重要となる．一般
的に ESBL産生菌，AmpC 産生菌，Pseudomonas aerugi-
nosa の耐性化などは抗菌薬使用状況と関連性があると考
えられており，一部の抗菌薬に偏った使用，不適切な使用，
抗菌薬の過小投与，長期投与を回避することは，薬剤耐性
菌を防止する上で重要となる．
代表的な抗菌薬使用の動向をモニタリングする指標とし
て，Antimicrobial use density（AUD），Days of therapy
（DOT）があるが，薬剤耐性菌のアウトブレイクが認めら
れた場合，当該病棟での抗菌薬の使用状況の推移を確認し，
対策を講じることも院内感染対策で薬剤師が担うべき役割
である．また，併せて，日頃より広域抗菌薬の使用状況，
耐性菌の危険因子などをモニタリングしながら，薬剤耐性
菌の発現，アウトブレイクを回避することも薬剤師の担う
べき役割である．
横浜総合病院（以下，当院）では薬剤師主導型の抗菌薬
適正使用支援の一環として，細菌検査の最終報告を毎日確
認し，積極的な de-escalation提案，薬剤耐性菌のピック
アップと使用抗菌薬の妥当性に関する確認，ICNと連携
した感染対策などを行っている．また，病棟で薬剤耐性菌，
Clostridioides difficile がアウトブレイクした場合には，当
該病棟の抗菌薬の使用状況を分析するとともに，抗菌薬選
択に対する積極的な支援を行っている．
本シンポジウムでは，自施設の取り組み事例を紹介しな
がら，薬剤師が担う院内感染対策について考えていきたい．
S14―3．当院におけるバンコマイシン耐性腸球菌（VRE）

のアウトブレイク事例
福島県立医科大学感染制御医学講座

斎藤 恭一，仲村 究，金光 敬二
【アウトブレイクの概要】平成 27年 5月 12日，当院 ICU
入院患者（初発患者）の吸引痰より VREが検出された．
当該患者は同年 4月 21日に血液内科病棟に入院し，抗癌
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化学療法の後に肺水腫となり 4月 28日に ICUに入室し
た．VRE検出を受けて，Infection Control Team（以下 ICT）
は水平伝搬の恐れがあり徹底した調査が必要だと判断し，
同時期に血液内科病棟および ICUに入院していた全患者
を対象にスクリーニング便培養を直ちに実施した．この時
点の便培養はいずれも陰性であった．その後，血液内科病
棟入院患者を対象に週 1回のスクリーニング培養を行った
ところ，平成 27年 5月から平成 28年 1月までの 9カ月間
に合計 17名の便から VREが検出された．
【ICTによる調査】検出された VREはすべて van A 型 En-
terococcus faecium であり，パルスフィールド電気泳動解
析で同一菌株由来であることが示唆された．このため，水
平伝搬の要因となりうる検出患者間の共通因子を検索し
た．まず，VRE検出患者が最も多く利用していた個室の
洋式トイレを分解し 32カ所の培養を行ったが，VREが検
出されたのは吸気口の 1カ所のみであった．同部位は患者
に直接接触しないため，この部位が伝搬の要因とは考えに
くかった．その他，病棟内の手すりや廊下等の共用箇所か
ら培養を行ったがいずれも陰性であった．エピカーブを作
成し，検出患者のリストを整理したところ，VRE検出者
は全て男性であることが判明した．男性患者に共通する因
子を再検討したところ，男性患者のみ使用するプラスチッ
ク製の尿器が挙げられ，この尿器は洗浄後に再利用されて
いた．このため，尿器および尿器が掛けてあったベッド柵
周囲などを調査し培養したところ，複数の患者の周囲環境
より VREを検出した．
【ICTによる介入とアウトブレイクの収束】上記の調査結
果から，VREアウトブレイクは再利用型の尿器使用に関
連した環境汚染と，患者あるいは医療スタッフの手指を介
した伝播が強く示唆された．VRE検出患者をトイレ付個
室病床へコホーティングし，VREによる環境汚染とその
対策について医療スタッフへの教育，尿器使用の可及的な
中止，やむを得ず尿器を使用する患者では毎使用後の洗浄
消毒（それまでは同一患者では 1日 1回のみ洗浄）への変
更，等を行った．ICT介入後は当該病棟の入院患者を対
象に週 1回のスクリーニング便培養を 3カ月間実施した
が，新たな VRE検出者を認めずアウトブレイクは収束し
たと判断した．
【結語】Enterococcus 属は腸管内常在菌の一つであり，
VREも腸管内への保菌例が多いが，VRE保菌者では同時
に尿への保菌や尿器への VRE定着と汚染も認められ，本
事例ではこれが水平伝搬の要因となっていた．本発表では
リスク因子の解析等を行いながらアウトブレイクの概要と
終息に向けた ICTの取組みについて示す．
S14―4．CREの院内伝播事例と対策

千葉大学医学部附属病院感染制御部１），同 感染
症内科２）

猪狩 英俊１）2）

【事例紹介】2013年 1月より千葉大学医学部附属病院では
カルバペネム耐性腸内細菌科細菌（CRE）の検出症例が

続いた．ICTでは CREの伝播経路を明らかにするために
疫学調査と介入を行い，CREの感染拡大の収束を目指し
た．
疫学調査（2013年 1月から 2015年 4月を対象期間）を
行った．検出された CREのうち，66％が Enterobacter
cloacae であった．CREを検出した検体で最も頻度が多
かったのは胆汁で，カテーテルから採取した尿，消化器関
連検体が続いた．特定の診療科（A）からの検出が多かっ
た．症例対照研究の結果，CREを検出するリスクは透視
室使用 aOR 3.4，ICU入室歴 5.9であった．透視室，ICU
への介入の結果，いったんは CRE検出に歯止めがかかっ
た．
2015年末，これまで CREを検出しなかった B科と C
科（いずれも A科とは別病棟）から CRE（各 1例）が検
出された．PFGEを実施した結果，A科で分離される CRE
と一致した．このため，自施設だけでの対策には限界があ
ると判断し，国公立大学付属病院感染対策協議会へ改善支
援を要請した．
【改善策】改善支援の指摘事項は，以下の 8項目であった．
1）潜在的保菌調査，2）因果関係と公表，3）手指衛生の
見直し，4）標準予防策と接触予防策の徹底，5）検査体制
の確立，6）抗菌薬の適正使用，7）ICTの組織強化．具
体的には行程表を作成し，項目ごとに責任者をおいた．
【改善策の実効性】2016年 8月ごろには病院全体での CRE
の分離件数は毎月 1件程度に減少することができ，一定の
効果をみることができた．散発する CREについては，潜
在的保菌調査と環境調査を確実に実施して，ひとつひとつ
の事例を潰していった．病院環境調査では，ウォシュレッ
トのノズルや手洗いシンクから分離があり，環境整備の重
要性があがった．また，内視鏡検査だけに短期入院した患
者の糞便から CREが検出したことから，内視鏡検査室で
使用する水，水回りも改善をはかった．
【現況】ひとつひとつを潰していくことで 2018年 6月時点
では CREの検出は 0になっている．
個々の対策は多岐にわたっており，シンポジウムの中で
提示していく．
シンポジウム 15 呼吸器感染症診療の最前線―診断と
治療の最新のトピックス―
S15―1．ウイルス・細菌感染

防衛医科大学校内科学講座（感染症・呼吸器）
藤倉 雄二

呼吸器感染症には，かぜ症候群を代表とする上気道炎か
ら気管支炎や肺炎といった下気道感染症などが含まれ，そ
れに関与するウイルスや細菌は多岐にわたる．呼吸器感染
症診療を考えるうえで，感染部位を特定し，病原微生物を
同定することは抗菌薬の適正使用の側面からも有用であ
る．
市中肺炎の病原微生物を例とした場合，従来から指摘さ
れてきた肺炎球菌やインフルエンザ菌といった細菌以外に
も，ライノウイルス，ヒトメタニューモウイルスや RSウ
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イルスといった様々なウイルスの関与が多く認められるこ
とが国内外で報告されており，肺炎におけるウイルスの重
要性が認識されるようになった．さらに，わが国における
細菌性肺炎だけをみても，時代変遷に伴い病原微生物の頻
度が変化し，一部のグラム陰性桿菌が増加傾向を示すなど，
肺炎の病原微生物疫学について今一度整理する必要があ
る．
また近年，薬剤耐性（antimicrobial resistance：AMR）

が注目されている．抗菌薬適正使用を推進するためにも，
病原体の迅速診断法の確立に関するニーズは高い．インフ
ルエンザ，肺炎球菌やレジオネラなどの抗原をイムノクロ
マト法で検出する従来の迅速診断キットは point-of-care
testing（POCT）として既に十分に確立されたものである
が，最近では迅速な遺伝子増幅系を併用することによる新
たな診断系も確立されつつある．新たな診断系では，細菌・
ウイルスなど複数の病原微生物を同時に検出することが可
能であり，また一部の検査では耐性遺伝子の検出も可能と
なる．従来の培養同定検査や薬剤感受性試験が重要である
ことはおそらく今後も変わらないと思われるが，迅速診断
法の進歩は POCTの観点から臨床現場を劇的に変える可
能性を有している．
一方，次世代シーケンサーの普及により，16S rRNAを

用いた細菌叢解析が様々な領域で行われ，感染症だけにと
どまらず，種々の疾患と細菌叢の関係が報告されるように
なった．誤嚥性肺炎と口腔内細菌叢の構成変化，COPD
の増悪と細菌叢の多様性消失など，微生物―宿主の関係と
疾患発症のメカニズムをより大きな視点で捉える機会にも
なっている．近い将来，細菌叢の観点から新たな診断・治
療アプローチが提唱される可能性もある．
S15―2．肺真菌症の診断と治療

千葉大学真菌医学研究センター臨床感染症分野
渡辺 哲，亀井 克彦

深在性真菌症の原因真菌の感染経路は主として経皮的感
染，経腸管的感染，経気道的感染の 3つがあるが，その中
でも経気道的感染は頻度が高く，また臨床的に重要である．
呼吸等に伴って侵入した真菌はまず肺に病巣を形成し，画
像的には非特異的な結節影や空洞影などとして認識され
る．高度医療の発達により様々な診療科で肺真菌症に遭遇
する機会が増えている一方で，肺真菌症の特異的診断法は
限られているうえに感度，特異度に乏しいものが多いため，
臨床現場では肺真菌症の診断は困難を伴うことが多い．さ
らに近年は深在性真菌症の原因菌が多様化してきているこ
とが指摘されている．これは検査法の発達に伴って検出さ
れる真菌が増えてきたこともあるが，免疫抑制患者の多様
化，自然環境や社会の変化もその要因と考えられる．本シ
ンポジウムではこれらの背景を踏まえ，実際の肺真菌症の
症例も交えながら肺真菌症の診断と治療について紹介する
予定である．
S15―3．肺 NTM症―世界のガイドライン update―

慶應義塾大学医学部呼吸器内科１），米国国立衛生

研究所２）

南宮 湖１）2）

肺非結核性抗酸菌（NTM）症は，主に中高年以降の女
性に好発する難治性の慢性進行性呼吸器感染症であり，近
年，本邦でも急激な増加が指摘されている（Namkoong et
al. EID. 2016）．そして，その根本的な治療が存在しない
ことから，臨床家を日々，悩ませている．現在，臨床の現
場で最も参照されている診療ガイドラインは 2007年の
ATS/IDSA（米国胸部疾患学会/米国感染症学会）にるス
テートメント（Griffith et al. AJRCCM. 2007）及び 2008
年の日本結核病学会/日本呼吸器学会による「肺非結核性
抗酸菌症診断に関する指針」（Kekkaku. 2008）であろう．
近年，リポゾーマルアミカシン吸入製剤の新規治療薬（Ol-
iver et al. AJRCCM. 2017）等の登場や従来Mycoplasma
abscessus と分類されていた菌の中には治療反応性が良好
なMycoplasma massiliense が 存 在 す る（Choi et al.
AJRCCM. 2013）等の新たな知見が集積され，この分野に
おけるガイドラインの更新に向けた動きが活発化してい
る．昨年，BTS（英国胸部疾患学会）により新たな NTM
に関するガイドラインが発表された（Haworth et al. Tho-
rax. 2017）．現在，ATSと ERS（欧州呼吸器学会）が合
同で肺 NTM症の診断・治療に関するガイドラインを作成
中である．今後の世界におけるガイドラインの動向を俯瞰
すると共に，その基となる近年の肺 NTM症の新規知見に
ついて概説する．また，日本国内にいては保険適応の問題
から欧米のガイドラインをそのまま適応することができな
いという「ドラック・ラグ」の問題についても触れたい．
S15―4．歴史から振り返るマイコプラズマ感染症

杏林大学呼吸器内科
皿谷 健

マイコプラズマ感染症は第 2次世界大戦の頃，原因不明
のウイルス性疾患と考えられていた経緯がある．1944年
の Eaton agentの発見以来，1961年に NIH conferenceで
Mycoplasma pneumoniae として認められるまで，実に 17
年の時間を要した．反目しあう研究者同士の競争が一因と
言われている．Mycoplasma pneumoniae 感染症の臨床症
状は，人体実験に基づく観察から明らかにされているもの
もある．近年，Mycoplasma pneumoniae clinical manifesta-
tions，microbiology and immunologyと題して，https : //
www.frontiersin.org/research-topics/3925/mycoplasma-
pneumoniae-clinical-manifestations-microbiology-and-
immunologyに 18 article（46人の著者）によるリサーチ
トピックを世界中の研究者と共に作成した．本セッション
ではこれらの報告も加味し，歴史，疫学，病態，画像診断
のコツ，診断，治療などを再考したい．
S15―5．呼吸器感染症の画像所見

がん・感染症センター都立駒込病院
楊川 哲代

肺炎の CT画像は，1）気管支肺炎型，2）大葉性肺炎型，
3）びまん性すりガラス影型，4）血行性結節型とわずか 4
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パターンしかない．従って様々な起因菌が同じ画像パター
ンを示すことが多く画像のみで起因菌の同定をすることは
できない．しかし，起因菌には独自の肺炎画像特徴をもつ
ことも事実で背景病体とそれぞれの画像特徴を考慮すると
起因菌を絞り込む一助となりうるため丁寧な画像読影は重
要となる．今回肺炎の基本パターンを紹介，細菌性肺炎全
ての画像所見を解説することはできないため肺炎球菌肺炎
やノカルジア肺炎といった画像特徴をもついくつかの細菌
性肺炎の画像所見を紹介する．次に免疫低下症例でしばし
ば問題となるアスペルギルス肺炎の画像所見について解説
する．アスペルギルス肺炎は免疫背景によって画像所見が
変わる興味深い特徴を持つ感染症である．このため免疫背
景に分けて画像所見を解説する．最後に時間の許す限り肺
炎の基本画像とバリエーションについても紹介したい．
S15―6．追加発言

東北医科薬科大学医学部感染症内科・感染制御部
関 雅文

呼吸器感染症は，感染症の中でも最も頻度が高く，日常
でも診療機会の多い疾患群である．また，比較的軽症の「か
ぜ」から ICUでの治療適応を考えざるを得ない重症肺炎
まで，個体の状況も大きく異なるうえに，ウイルスから細
菌，抗酸菌や真菌などまで，原因微生物も多岐にわたる．
そのため，その抗菌薬・抗微生物薬の適応も多種多様とな
り，われわれ医療者の知識や普段からの抗菌薬使用の考え
方によって，患者の生命予後にも大きな影響を及ぼしかね
ない．今回のシンポジウムでは，原因微生物別に最新の診
断・治療のトピックスを演者の方々にご紹介いただき，今
後の診療に役立てていただきたいと願う一方，私からは個
体側の因子として重症度，そして従来からの発症場所によ
る肺炎分類法，すなわち，市中肺炎，院内肺炎，医療・介
護関連肺炎の考え方の意義や，感染制御・予防に関するい
くつかのトピックスを，改めて追加発言させていただきた
い．
シンポジウム 16 使い慣れない・使い難いこの抗菌薬，
どう使う？
S16―1．アミノグリコシド系薬

杏林大学医学部付属病院医療安全管理部感染対策
室

西 圭史
2050年という未来に，予言されている AMR（薬剤耐性）
に起因する死亡者数が到達しないことを願う現在である．
何らかの対策をとることにより前述の未来が実現しないの
であれば，考えうる対策をとることが賢明ではないだろう
か．2017年WHOが公表した「人類の健康に最も大きな
影響を与える」とされる新たな抗菌薬開発の緊急性が高い
12菌種の薬剤耐性菌の中で，緊急性が「重大」とされる 3
菌 種 は Acinetbacter baumannii，Pseudomonas aerugi-
nosa，Enterobacteriaceaeである．「重大」とされる理由
は，いずれの菌種もカルバペネム系薬に代表される β-ラ
クタム系薬やその他の抗菌薬にも耐性を示し，治療に抵抗

性を示すことが危惧されるからである．これらの菌種に対
してアミノグリコシド系薬（AGs）の感受性は保たれてい
る場合が多く，保たれている感受性を維持しながら新たに
開発される抗菌薬を待ちたいとも願う．
治療に抵抗性を示す菌種に対して AGsを使用する機会
は多くないかもしれないが，患者の状況が臨床的に厳しい
中で AGsの使用を迫られることを経験する．小児，フレ
イル，病的肥満，腎代替療法中，熱傷といった背景にある
患者への AGsの使用である．できれば避けたい状況では
あるが，確実な効果を期待して，または他に選択できる抗
菌薬がないことも重なり使用に至る．その状況においては，
より効果的により安全に使用できるように PK（Pharma-
cokinetics）に相当する患者の状態や感染臓器を探すこと
により可能な限りの詳細な情報を把握し，PD（Pharma-
codynamics）に相当する原因菌を想定，または同定して
MICを確認した上で使用することが望ましい．
近年の国内外の診療ガイドラインや報告において，AGs
単剤での使用だけでなく併用薬としての使用においても推
奨されていない傾向にある．しかし，我々が持つ数少ない
武器として，適正使用することで十分に選択肢となる抗菌
薬が AGsである．どのような用法用量で使用するのか，ま
た投与経路も吸入という手段が可能となっている．さらに，
新規アミノグリコシド系薬のプラゾマイシンは不活化酵素
の影響を受けにくい構造を持つとされることから，カルバ
ペネマーゼ産生 Enterobacteriaceaeに対しても抗菌力が
期待されている．過度の期待は避けるべきかもしれないが，
期待したい抗菌薬である．
本シンポジウムでは当院で経験した症例を振り返り，
AGsを適正使用することで次世代へ繋げられるディス
カッションを行いたい．
S16―2．テトラサイクリン系薬

中村記念南病院薬剤部
山田 和範

テトラサイクリン系薬を使い慣れない，または使い難い
と感じるのは，その適応が広いことに加え，適応が広い割
に院内感染で使用するシチュエーションがほとんどないこ
と，副作用などによりその忍容性に問題があることがその
理由と考えられる．
テトラサイクリン系薬のうち現在わが国でヒトに内服
薬，注射薬として汎用されるものには，第 2世代のドキシ
サイクリン（DOXY），ミノサイクリン（MINO）であり，
第 1世代のテトラサイクリン（TC）は現在，局所療法に
主に使用されている．臨床使用は限られているが，耐性菌
をターゲットとしたグリシルサイクリン系のチゲサイクリ
ン（TGC）は注射剤として上市されている．
テトラサイクリン系薬の抗菌スペクトルは極めて広域
で，好気性および嫌気性のグラム陽性菌・陰性菌，クラミ
ジア，リケッチア，はては原虫にまで抗菌活性を示す．た
だし，緑膿菌，Proteus 属，Providencia 属に対する抗菌
活性は不良である．また，グラム陽性菌には有効性が高い
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が獲得耐性も起きやすい点に注意が必要である．
金属カチオン含有製剤（Ca，Mg，Al，Feなど）や牛

乳との同時服用によりキレート（錯体）形成により消化管
からの吸収が低下するため，両剤の服用間隔を 3時間程度
あける必要がある．
忍容性の問題となる副作用については，経口投与により
消化器症状をきたすことがあるため，多めの水で服用する．
腸内細菌叢の乱れから下痢をきたすことがあるが DOXY
は他剤に比較して頻度は少ないとされる．また，代表的な
副作用として小児に投与するとエナメル質の形成不全によ
り歯牙の変色が知られ，胎児の骨成長も抑制するため，妊
婦への投与と 8歳までの小児には一般的には投与しない．
神経系の副作用としてはMINOによるめまいがあげられ，
これは女性の頻度が高い．
耐性菌に目を向けると，近年，マクロライド耐性マイコ
プラズマ肺炎が報告され，サンフォードガイド 2017から
は肺炎の病原体別の項目にMycoplasma pneumoniae が
追記され，第一選択に DOXYがあげられている．一方，
淋菌は現在，テトラサイクリン系薬に対する耐性率が高く
なり，淋菌感染症治療薬としては推奨されていない．また，
厚生労働省院内感染対策サーベイランス事業（JANIS）の
2016年公開情報では，MRSAのMINOに対する感受性率
は，東京をはじめとする多くの地区が約 65％前後なのに
対し，北海道は 39.5％と地域差が大きく，興味深い．
このように，幅広い抗菌活性を持つテトラサイクリン系
薬であるが，人獣共通感染症などでは第一選択薬として位
置づけられる一方，一般細菌による院内感染などで使用す
るシチュエーションは限られる．また，各種病原体の耐性
情報に注意しながら適切な使用が望まれ，将来に温存して
いく抗菌薬の 1つである．
S16―3．オキサセフェム系薬，セファマイシン系薬

慶應義塾大学薬学部薬効解析学講座
松元 一明

セファマイシン系薬にはセフメタゾール，オキサセフェ
ム系薬にはフロモキセフ，ラタモキセフがある．
セフメタゾールは嫌気性菌への抗菌活性を除けば，第 2
世代セフェム系薬（セフォチアム）と同等の抗菌スペクト
ルを有する．つまり，グラム陰性桿菌は Escherichia coli，
Klebsiella sp，Proteus mirabilis（PEK group）に加えて，
Haemophilus influenzae，Moraxella catarrhalis のような
β-ラクタマーゼを産生する細菌にも抗菌活性を有してい
る．セフメタゾールは C7 methoxy基により，セフォチア
ムと比較して β-ラクタマーゼに対して安定であるため，β-
ラクタマーゼを多量に産生する Bacteroides sp.にも抗菌
活性を有するが，この構造は，グラム陽性球菌のペニシリ
ン結合蛋白質への親和性を低下させるため，グラム陽性球
菌への抗菌活性は低下する．
オキサセフェム系薬は，セフメタゾールとほぼ同等の抗
菌スペクトルを有し，さらに，Morganella 属，Providencia
属などにも抗菌活性を有する．

両者の特徴は Bacteroides fragilis を含む嫌気性菌に抗
菌活性を有することである．しかし，近年，嫌気性菌に対
して耐性化が進んでいることが報告されている．現在，実
臨床では軽症の腹腔内感染症，下部消化管ならびに骨盤腔
内臓器の術前投与の使用に限られている．
両者のもう一つの特徴は基質特異性拡張型 β-ラクタ
マーゼ（ESBL）産生菌に抗菌活性を有することである．
例数は少ないものの，ESBL産生 Klebsiella pneumoniae
による菌血症に対し，フロモキセフとカルバペネム系薬に
おいて，死亡率に有意な差はなかったことが報告されてい
る．しかしながら，メタアナリシスでは ESBL産生菌に
よる菌血症において，カルバペネム系薬と比べ有意に死亡
率が高くなることが示されており，また，ESBL産生菌に
よる菌血症において，フロモキセフの使用は再発のリスク
ファクターとなるといった報告もある．さらに，ESBL産
生菌による菌血症において，敗血症関連死亡率はカルバペ
ネム系薬と比べて，フロモキセフの最小発育阻止濃度
（MIC）≦1μg/mLでは同等だが，MIC＝2～8μg/mLでは
有意に高かったことも報告されている．現在，両者は軽症
から中等症の ESBL産生菌感染症には使用可能であると
考えるが，どのような患者が投与対象となり，どの程度の
用量で投与すればよいか分かっておらず，今後の検討が待
たれる．
S16―4．リファンピシン

慶應義塾大学病院感染制御部
池谷 修

リファンピシン（RFP）は，放線菌 Streptomyces medi-
terranei に由来する抗結核作用を示す抗菌薬であり，非結
核性抗酸菌（NTM）症を含む抗酸菌感染症に対して適応
を有する．DNA依存性 RNAポリメラーゼに対する蛋白
合成阻害により抗菌活性を示し，抗酸菌だけでなくブドウ
球菌感染症に用いられ，人工関節感染，人工弁の心内膜炎
などの人工物感染に対しても使用される．RFPを治療に
用いる場合に最も重要なポイントとして，単独で使用した
場合，耐性を誘導することが知られており，必ず他の抗菌
薬と併用することが必須となる．また，リファンピシンは
薬物代謝酵素チトクロム P450（cytochrome P450：CYP）
分子種のうち CYP3A，CYP2C19，および CYP2C9の強
力な誘導作用を有する．これらの CYP分子種を介して代
謝を受ける薬物は，RFPとの併用により血中濃度は顕著
に低下し治療効果は大幅に減弱する．薬物代謝酵素の誘導
には核内受容体 PXR（pregnane X receptor）および CAR
（constitutive androstane receptor）を介して誘導される
が，加えて CYP以外のグルコロン酸抱合酵素（UGT）や
有機アニオントランスポーター（organic anion transport-
ing polypeptide：OATP）などのトランスポーターの誘導
作用も同時に認められる．MRSA感染症に用いられるリ
ネゾリド（LZD）とも極めて強い相互作用が報告されて
おり，MRSAによる難治性感染症時に LZDに RFPが併
用された場合に，かえって LZDの効果を現弱することも
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考えられる．本シンポジウムでは具体的な RFPの治療と
共に，実際の臨床で日常的に遭遇する相互作用について，
われわれが経験した体内動態の変動データを含めて紹介す
る．
S16―5．スルファメトキサゾール・トリメトプリム

（ST）合剤
東京女子医科大学病院薬剤部

浜田 幸宏
ST合剤はスルファメトキサゾールとトリメトプリムを

それぞれ，5：1の比率で配合した合成抗菌薬である．サ
ルファ薬の一種で，その作用機序は葉酸合成経路を阻害す
ることで抗菌作用を示す．合剤にしている理由として，葉
酸合成系を 2カ所阻害することで相乗効果と耐性菌の発現
抑制が期待できる．ST合剤の抗菌スペクトルは広く，主
にニューモシスチス・イロベチー（ニューモシスチス肺炎）
の第 1選択薬として使用され，グラム陽性菌，グラム陰性
菌，原虫にも効果を示す一方で通常，緑膿菌，Bacteroides
fragilis および腸球菌には耐性を示す．ST合剤は感染症
により用法・用量が異なり，腎排泄型薬剤のため腎機能低
下時には半減期の延長を認めることから，クレアチニンク
リアランスが 30mL/min以下では減量し 15mL/min未満
では投与しないことが望ましい．主な副作用として悪心・
嘔吐，下痢，胃部不快感などの消化器症状があり，高カリ
ウム血症や血球減少は比較的高頻度で認める．注射剤を使
用する際は溶解液に注意する必要があり，1アンプルあた
り 5％ブドウ糖液を 125mLの割合で溶解する．これは他
の溶解液や溶解液量により結晶化しやすく，5％ブドウ糖
液で溶解後も速やかに投与することが重要となる．一方で
通常用量を投与することで多量の輸液投与になることから
添付文書上にも液量の減量記載があり，1アンプルあたり
75mLで溶解の場合には 2時間以内に投与が終了するよう
に記載されている．
シンポジウム 17 ワクチン―小児と成人領域での連携
した対応―
S17―1．肺炎球菌ワクチン

千葉県こども病院感染症科
星野 直

2010年に小児用ワクチンとして導入された 7価肺炎球
菌結合型ワクチン（PCV7）は，2011年の公費助成の開始，
2013年の定期接種化を経て普及が進んだ．また，同年秋
には 13価ワクチン（PCV13）に変更となり，カバーする
血清型が広がった．その結果，小児における侵襲性肺炎球
菌感染症（IPD）の大幅な減少が見られており，効果は小
児細菌性市中肺炎にも及んでいる．一方，成人領域に目を
向けると，1988年に導入され，主に免疫不全患者への接
種が行われてきた 23価莢膜多糖体ワクチン（PPSV23）が，
2014年秋に 65歳以上の成人を対象とした定期接種ワクチ
ンとなった．また，同年 6月からは PCV13の適応が 65
歳以上に拡大され，任意接種ワクチンとして接種が可能と
なっている．

65歳以上の成人に対する PPSV23，PCV13の接種の原
則については，2014年に日本感染症学会，日本呼吸器学
会の合同委員会より提唱された「65歳以上の成人に対す
る肺炎球菌ワクチン接種の考え方」によって示されている
（2017年に改定）．「考え方」では，PPSV23の定期接種を
確実に行うことをワクチン戦略の中心に据えている．米国
ACIPで推奨されている PCV13-PPSV23の連続接種につ
いては，PCV13が任意接種ワクチンであることや，連続
接種の安全性の確認や臨床効果に関するエビデンスが十分
ではないことから，海外でのデータに基づいた接種方法に
ついて記載するに留められている．現在，その安全性や免
疫原性，費用対効果について本邦における分析が進められ
ている段階である．
このように，乳幼児と高齢者に対する肺炎球菌感染症予
防の充実が図られたが，PCV13の接種対象年齢は 2カ月
以上 6歳未満と 65歳以上に限られており，6～64歳への
接種は適応外となっている．米国 ACIPでは，無脾症患者
や免疫抑制剤投与中の患者など，IPD発症のリスクが高い
6～18歳の患者への PCV13接種を推奨しているが，本邦
では PCV13の適応年齢から外れてしまうという問題があ
る．当院の無脾症患者 18例（中央値 10歳）や千葉大学の
血液腫瘍疾患患者 41例（中央値 12歳）における肺炎球菌
莢膜多糖体抗体保有状況に関する検討を行ったところ，こ
れらの患者では PCV13含有血清型に対する抗体価が健常
者に比べ低値であった．すなわち，IPD発症のリスクが高
いものと考えられる．このような PCV13接種適応外のハ
イリスク患者に対しても目を向けて行く必要がある．
現在，IPDについては，現在感染症法に基づく発生動向
調査（五類全数報告），AMED研究班（小児），厚労省研
究班（成人）によるサーベイランスが実施されているが，
成人 IPD症例において小児への PCV7導入による間接効
果が示されている．適応外年齢へのワクチン接種を含め，
今後は年齢の垣根を超えた視点で肺炎球菌感染症を捉える
必要があり，小児，成人領域が連携した対策が重要となる．
S17―2．水痘

東京都立小児総合医療センター感染症科
堀越 裕歩

水痘は，水痘・帯状疱疹ウイルス（Varicella-Zoster virus,
VZV）によって生じる小児の代表的な発疹性感染症であ
る．多くの場合，軽症だが免疫不全の児では，アシクロビ
ルで治療しても重症化や致死的にもなるウイルスである．
VZVのワクチンは，日本人の高橋理明先生によって開発
され，1987年に販売になった．しかし，長らく定期接種
には含まれず，年間 100万人とも言われる感染者がいた．
東京都立小児総合医療センターでは，毎月のように VZV
による院内曝露事例があり，病棟では免疫不全などの児を
多く抱えるため，曝露後予防と病棟閉鎖による二次発生対
策を余儀なくされた．年間 100万人も発症する感染症のた
め，入院時の水痘接触歴の聴取によるスクリーニングは意
味をなさず，水痘接触歴のない予定手術で入院になった児
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が病棟で水痘を発症するということが頻繁に発生した．ワ
クチン接種可能年齢の予定入院の児は，VZVワクチンを
2回接種してから入院して頂く方針を打ち出したが，緊急
入院した児の院内水痘発症は防げなかった．医療施設内で
の対策は，病院外で大流行している疾患に対しては無力で
あった．高橋先生が亡くなられたのは 2013年 12月で，米
国のニューヨークタイムズ誌に功績をたたえる特集記事が
組まれたほどであった．翌年の 2014年 10月にようやく日
本も VZVワクチンが導入されて，開始されてすぐに劇的
に小児の罹患者は減少した．それにともなって，院内で生
じる水痘発生もほとんどみられなくなった．最近の小児科
研修医は，水痘をほとんど診たことがないということも聞
かれるくらいである．今後，自然罹患する機会が減ったこ
とで，定期接種導入前の VZVワクチン未接種者で VZV
未罹患者，ワクチン忌避者が将来的に VZVの感受性者と
して問題になる．また最近，50歳以上で帯状疱疹予防で
の適応も追加され，特に高齢者で 痛をともなう不快な帯
状疱疹が予防できるようにもなった．高齢化社会を迎える
日本では，帯状疱疹は 3人に 1人が発症する疾患で疾病負
荷は高い．定期接種化が遅れたので，向こう 50～60年は，
多くの水痘罹患者が 60歳を迎え，帯状疱疹発症のハイリ
スクである．2018年には，新たに不活化の帯状疱疹ワク
チンも承認を取得した．水痘に罹患しない時代にようやく
日本も入り，今後は未接種で未罹患者への対応，帯状疱疹
予防としてのワクチンの普及が望まれる．
S17―3．麻疹・風疹

国立成育医療研究センター感染症科
宮入 烈

麻疹・風疹はかつて小児期の代表的な急性伝染性疾患で
あったが，2006年より 1歳児と就学前児童を対象とした
MRワクチンの 2回接種が定期接種化され，小児における
大規模な流行はなくなった．現在，罹患者の主体はワクチ
ンギャップの狭間にある成人であり，親から未接種児童へ
と伝播経路も変わっている．
麻疹については，2015年に日本は世界保健機構から麻
疹排除国と認定された．しかし，以降も海外で感染した患
者を発端とする局地的な発生が各地で報告され，ワクチン
接種歴のない，あるいは接種歴が不明の 30歳台前後の成
人が中心になっている．国立感染症研究所による調査では，
各年代において感染防御抗体価に達していない人が 1割程
度存在することが判明している．外国人渡航者が多くなり，
東京オリンピックを見据えた現在は予防が益々重要であ
る．
風疹についても流行が懸念される状態が続いている．風
疹は妊娠中の女性が罹患した場合に，胎児に感染し先天性
風疹症候群を発症する事が問題となる．先天性風疹症候群
は，白内障，難聴，心疾患を三徴とするほかに，低出生体
重，肝炎，肺高血圧などを合併する晩発性の障害もきたし
得る予後不良の疾患である．予防接種制度の歴史上，中学
生女子を対象に接種が行われていた年代の中高年男性は風

疹に対する免疫が欠如する可能性のあるハイリスク集団で
ある．2013年に風しんが大流行し 1万 4千人を超える患
者が発生した際も中高年男性が流行の主体であり，妊婦が
曝露をうけ先天性風疹症候群の患者が 45人発生している．
産科領域においては，従来風疹の抗体価を妊娠中に測定し
陰性であった場合は出産後のワクチン接種が推奨されてい
る．その徹底と他の麻疹や他の VPDについても検討が必
要である．
MRワクチンは内科医には馴染みの薄いワクチンである
が，近年は医療関係者や医療系の学生に 2回接種を実施す
る機会も増えつつある．この流れをうけ，一般成人の健康
管理に予防接種を組み込みこのギャップを埋める取り組み
が今後必要である．
S17―4．百日咳

国立感染症研究所感染症疫学センター
神谷 元

百日咳はWHOが提唱する拡大予防接種計画に含まれる
予防対象疾患 1つであるが，海外を含めワクチンによって
十分コントロールできていない現状である．様々な要因が
専門家から指摘されているが，現在使用されているワクチ
ンが効果はあるものの，時間経過とともにその効果が漸減
してしまうことが大きいと考えられている．このため，海
外ではこの制限下でいかに重症化しやすい乳児を守るか，
という点を主眼に対策が実施されている．これは百日咳を
全数報告サーベイランスによりモニタリングし，全年齢に
おける百日咳患者の分布や特徴が把握されていること，ま
たワクチン効果を正しく評価した研究が行われた結果，そ
れらに基づいた政策提言が行われているからできることで
ある．日本ではこれまで百日咳は感染症発生動向調査にお
ける定点把握の 5類感染症であり，全国約 3,000の小児科
定点から臨床診断による患者数が年齢，性別ごとに毎週報
告されてきた．小児における百日咳流行のトレンドの把握
について多くの貴重な情報が提供されてきたが，小児科定
点を受診しない患者の発生状況の把握は困難であった．ま
た，届出基準が臨床診断のみであり，1週間程度の咳で医
療機関を受診し，検査診断で百日咳と診断されても届出義
務がなかったため百日咳の真の疫学の把握は不可能であっ
た．昨今百日咳の新しい検査診断法（LAMP法）が確立
され，2018年 1月 1日より感染症法における国のサーベ
イランスにおいて百日咳は全ス報告になった．これにより，
正確な百日咳の疫学の把握ができ，また集団発生事例も探
知されるようになった．さらに，青年，成人層に接種でき
る百日咳含有ワクチンの認可も行われるなど百日咳対策，
予防を強化する環境は整いつつある．国内の百日咳対策の
新しい章の幕開けを迎えるにあたり，現在の国内の百日咳
の疫学の特徴や問題点，対策の課題などについてご紹介す
る．
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シンポジウム 18 増加する輸入感染症―2020年に備え
て―
S18―1．近年のマラリア症例の傾向と課題

国立国際医療研究センター国際感染症センター
高谷 紗帆

マラリアは最も重要な寄生虫感染症の一つである．世界
保健機関の推定では，2016年の 1年間に世界で 2億人以
上がマラリアを発症し，40万人以上が死亡したとされる．
流行地域への旅行者のマラリア輸入症例もまた，多くの非
流行国で問題となっている．日本では，輸血を介した感染
例を除いて，1961年以降は輸入症例のみであり，最近 5
年間は年間 40～60例程度で推移している．近年の傾向と
して，症例数の減少，熱帯熱マラリアの相対的増加（三日
熱マラリア症例の減少），外国人患者の増加などが挙げら
れる．また，依然として診断が遅れ，重症化・死亡する症
例も認める．
マラリアの予防，診断，治療は確立されている．医療資
源に富む環境では，いずれも適切に為されなければならな
い．マラリア症例数を減らし，重症マラリアに至ったり，
死亡したりする症例を無くすうえで，日本には 3つの課題
がある．医療者の経験が不足していること，主要な抗マラ
リア薬の使用に制限があること，渡航者の認識が不足して
いることである．
日本のマラリア症例数は欧米諸国に比べて極めて少な
い．そのため，マラリア患者を診療したことのない医療者
がほとんどであり，これが診断の遅れにつながる．また，
VFR（vising friends and relatives）によりマラリアに感
染することの多い semi-immuneの外国人患者は，都市部
在住であることが多い．つまり，より重症化リスクの高い
non-immuneの日本人患者の方が，マラリア診療経験に乏
しい地方の医療機関を受診する可能性が高いのである．
主要な抗マラリア薬が未承認であったことも，日本のマ
ラリア診療の難しさとなってきた．2016年に artemether/
lumefantrineが承認されるなど大きな前進があったもの
の，2018年 7月現在，静注キニーネは熱帯病治療薬研究
班の研究参加機関での使用に限定されており，静注アーテ
スネートは使用できない．
プレトラベルケアの普及も大きな課題である．トラベル
ワクチン接種や予防内服だけでなく，渡航後の発熱に際し
て受診すべき医療機関を指示し，医療者に渡航歴を伝える
よう説明することも重要である．国際協力活動のための渡
航者や学生などが特にマラリアのリスクが高いと想定され
るため，彼らの所属する機関，会社，学校を通じてアプロー
チするのは効率的と言えるだろう．黄熱流行地域とマラリ
ア流行地域はかなり重なることから，黄熱ワクチン接種の
機会を利用することも考えるべきかもしれない．
マラリアは適切に予防，診断，治療しなくてはならない．
残念ながらそれが十分にはできていないことを，わたした
ちは認識すべきである．そして，マラリア流行地域に渡航
できる，元気な人たちを亡くしていることを忘れてはなら

ない．マラリア症例が極めて少ない状況においてその対策
は容易ではないが，さらなる努力が必要である．
S18―2．輸入デング熱の疫学と治療

国立国際医療研究センター国際感染症センター
石金 正裕

デング熱は，フラビウイルス科フラビウイルス属のデン
グウイルスによって起こる発熱性疾患で，ウイルスには 4
つの血清型がある．感染源となる蚊（ネッタイシマカ及び
ヒトスジシマカ）はデングウイルスを保有している者の血
液を吸血することでウイルスを保有し，この蚊が非感染者
を吸血する際に感染が生じる．デング熱はアジア，中東，
アフリカ，中南米，オセアニア地域で流行しており，年間
1億人近くの患者の発生が推定されている．とくに近年で
は東南アジアや中南米で患者数の増加が顕著である．こう
した流行地域で，日本からの渡航者がデングウイルスに感
染し報告されている．本邦では 1942～1945年にかけて，約
20万人規模のデング熱流行が発生した．1999年 4月の感
染症法の施行により，デング熱（デング出血熱を含む）は
4類感染症に規定され，診断したすべての医師に届出が義
務づけられている．1942～1945年の流行以降，国内感染
例の報告は認めていなかったが，2013年に，ドイツから
日本に来た旅行者がデング熱を発症したと報告され日本で
の感染が疑われていた．2014年には，さいたま市の医療
機関から渡航歴がないデング熱の患者が報告されたことを
発端に，国内感染例が確認され，この年に感染症法に基づ
く発生動向調査へ報告された国内感染例は計 162例（一方，
国外感染例は 179例）であり，国内感染例の大部分は都立
代々木公園周辺への訪問歴があった．デングウイルスに感
染した者のうち，20～50％が 3～7日（最大 2～14日）の
潜伏期間を経て発熱・皮疹などの症状を呈するとされる．
通常は 1週間前後の経過で回復する．このような一過性熱
性疾患を呈する場合を「デング熱」と呼ぶ．一部の症例に
おいて重度な出血傾向，血漿漏出傾向，臓器不全傾向を示
す場合があり，このような症例を「重症型デング」と呼ぶ．
このうち，顕著な血小板減少症及び血管透過性亢進（血漿
漏出）を伴うものを「デング出血熱」，特にショック症状
を伴うものを「デングショック症候群」と呼ぶ．重症型デ
ングを放置すれば致命率は 10～20％に達するが，適切な
治療を行うことで致命率を 1％未満に減少させることがで
きるとされる．デングウイルスに対する有効な抗ウイルス
薬はなく，治療の基本はデング出血熱の血管透過性亢進に
よる重症化の予防を目的とした輸液療法になる．高熱に対
する対象療法としては，解熱鎮痛薬（アセトアミノフェン
など）を投与する．国内での死亡例は文献的には数例報告
されている．今後グローバリゼーションがすすみ流行国へ
の渡航者や移住者が増加することで，国内感染の再発生や，
重症型デングに遭遇する機会の増加も懸念され，さらなる
備えが必要と考えられる．
S18―3．新感染症・一類感染症等の輸入に備える

日本赤十字社成田赤十字病院感染症科
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馳 亮太
東京オリンピックが開催される 2020年に向けて，近年
増加し続けている訪日外国人の数は更に増加すると予想さ
れている．訪日外国人の数だけではなく，日本からの海外
渡航者も増加の一途を辿っており，国境を越えた人の移動
は激しさを増している．このような背景の中，以前であれ
ば局所的に流行するだけであった感染症が，世界各地に広
がるリスクが高まってきていると言える．西アフリカでの
エボラウイルス感染症（EVD），中東および韓国での中東
呼吸器症候群（MERS），マダガスカルでのペストの流行
などは記憶に新しい．
これらの感染症が日本国内に輸入されるリスクは確かに
存在するが，稀で特殊な感染症に備えることの意義を改め
て考えてみたい．2014～2015年の西アフリカにおける
EVD流行に伴い，日本国内で EVD疑似症例が 9例発生
したが，そのうちの 4症例がマラリアであった．また，特
殊な感染症が疑われる患者が，必ずしも感染症指定医療機
関の感染症病棟の入り口に搬送されてくるとは限らないこ
とにも注意が必要である．新感染症や一類感染症等に備え
るためには，まずそれぞれの医療機関が，日常診療におい
て輸入感染症疑いの症例を的確に拾い上げ，適切な初期対
応を行う体制を整備することが大切である．特定感染症指
定病院かつ地域の救急診療の基幹病院である当院での経験
を紹介しながら，どのように新感染症・一類感染症等の輸
入に備えるべきかというテーマについて論じたい．
ジョイントシンポジウム 薬剤耐性グラム陰性菌対策を
進めるために職種間の理解を深める
JS―1．医療環境・生活環境における薬剤耐性グラム陰
性菌の状況

東邦大学医学部微生物・感染症学講座
石井 良和

耐性菌は，医療施設から分離されることはあっても，市
中に拡散することはないと考えられていた．事実，2000
年以前のメチシリン耐性黄色ブドウ球菌（MRSA）や多剤
耐性緑膿菌は病院内で発生する感染症の原因菌であるが，
市中の健常人から分離されることはなかった．耐性菌の
フィットネスコストは高く，耐性菌が感性菌に対して優位
になることができるのは，抗菌薬の選択圧下という特殊な
環境，すなわち病院内に限られると考えられてきた．
2000年以降，幼小児の“とびひ”や同一の運動部に所
属する学生の皮膚感染症の原因菌としてMRSAが分離さ
れるようになった．このMRSAは，2000年以前に病院内
で検出頻度が高かったものとは遺伝的に異なっており，市
中感染型と呼ばれている．さらに，基質特異性拡張型 β
ラクタマーゼ（ESBL）産生菌は，入院中の患者のみなら
ず抗菌薬投与を受けていない健常者からも分離されてい
た．これらの耐性菌は，市中から院内に耐性菌が流入して
おり，これまでの院内感染対策では対応が十分とは言えな
くなってきた．
2004年 9月 29日，ロックフェラー大学でマンハッタン

原則と命名された行動計画が提案された．この行動計画に
は，ヒトの健康に関係する耐性菌問題に対しては，家畜や
野生動物さらに地球環境について分野を超えた学際的・国
際的な連携，すなわちワンヘルスアプローチが必要なこと
が含まれている．その後，世界保健機関や日本を含む各国
がこの原則に沿った行動計画を立案した．
本報告では，CTX-M-型 ESBL産生菌を例に，その出現
過程に対する環境の影響，環境からヒトへの伝播経路，さ
らにヒトからヒトへの伝播経路について文献的考察を交え
て概説する．さらに，市販食材およびヒトに由来する耐性
菌の耐性因子をコードする遺伝子および宿主菌の遺伝的背
景はお互い異なり，相互を関連付けることは困難である．
その理由について考察し，異職種間の連携の重要性につい
て私見を交えて議論する．
JS―2．薬剤耐性グラム陰性菌を拡げないために

東京医療保健大学
菅原えりさ

薬剤耐性菌対策の第一歩は抗菌薬を適正に使用し，薬剤
耐性菌を作り出さないことであるが，それは車の片輪でし
かない．アクションプランの目標には「適切な感染制御の
実践による耐性菌拡大の阻止」も示されており，耐性菌対
策はもうひとつの車輪が揃うことで感染制御は成立する．
薬剤耐性菌の感染制御策は標準予防策に加えた接触感染対
策を着実に実践することに他ならず，それは今深刻な問題
となっているカルバペネム耐性腸内細菌科細菌（CRE）を
はじめとする薬剤耐性グラム陰性菌対策であっても同じで
ある．しかし，保菌者をどこまで隔離するのか，対策解除
基準について，水回り対策など，方法論が明らかになって
いないことも多く，臨床現場の試行錯誤は続いている．日
本環境感染学会では，2017年 7月に「多剤耐性グラム陰
性菌感染制御のためのポジションペーパー第 2版」を発表
し，その内容に則した実態調査を実施した．今回は，その
調査結果により明らかになったわが国の多剤耐性菌対策を
報告し，「拡げないための」ICTの活動について共有した
い．
JS―3．薬剤耐性グラム陰性菌対策のための薬物治療の

情報共有と支援のありかた
札幌医科大学附属病院薬剤部１），札幌医科大学医
学部感染制御・臨床検査医学講座２）

藤居 賢１） 髙橋 聡２）

グラム陰性菌は常在菌として消化管や環境中に広く存在
するが，しばしば，院内感染症の原因菌として問題となる
ことがある．近年，グラム陰性菌感染症治療に用いられて
いるカルバペネム系抗菌薬，抗緑膿菌ペニシリン系抗菌薬，
アミノ配糖体系抗菌薬，フルオロキノロン系抗菌薬などの
耐性株が散見されるようになってきており，これら耐性菌
発現の原因のひとつに抗菌薬の濫用が挙げられ，耐性菌の
発生を意識した適正な抗菌薬使用が強く求められている．
2016年，本邦において薬剤耐性（AMR）対策に関する行
動計画を策定する方針が決められた．その行動計画のひと
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つは抗微生物薬の適正使用が掲げられており，医療機関に
おいて AMR対策への一層の取組みが求められている．
2018年の診療報酬改定では感染防止対策加算の要件が見
直され，抗菌薬適正使用支援チーム（AST）の取組に係
る抗菌薬適正使用支援加算が新設された．すでに，当院で
は 2016年より抗菌薬の適正使用に向けて，ICT（現在は
AST）が抗菌薬適正使用支援（AS）カンファレンスを行っ
ており，現在の ASTメンバーは医師 11名，薬剤師 3名，
臨床検査技師 5名，看護師 1名で構成されている．当院で
はカルバペネム系抗菌薬，抗緑膿菌ペニシリン系抗菌薬，
抗MRSA薬について届出管理を行っており，電子カルテ
システムと連動させ，届出抗菌薬処方入力時の必須条件と
することで届出率 100％を維持している．AST薬剤師は
届出された抗菌薬のデータをとりまとめ，ASカンファレ
ンスで届出対象抗菌薬の使用状況を報告している．ASカ
ンファレンスでは抗菌薬投与の必要性，感染症フォーカス，
抗菌薬の種類，投与量，投与期間，副作用，合併症の有無，
血液培養陰性化の確認などを介入ポイントとして，カルテ
または直接介入，AST医師や病棟専従薬剤師を介して抗
菌薬適正使用の支援を行っている．当院では感染制御部お
よび AST薬剤師による病棟専従薬剤師への連携を強化す
ることにより，感染症治療支援ならびに感染症治療開始か
ら終了までの抗菌薬適正使用への介入が可能となった．こ
れらの地道な活動によりカルバペネム系抗菌薬などの広域
スペクトル抗菌薬の不適切な使用が抑制され，さらに緑膿
菌に対するカルバペネム系抗菌薬の感受性は回復傾向を示
している．本シンポジウムでは，薬剤耐性グラム陰性菌の
現状と薬剤耐性グラム陰性菌対策のための薬物治療の情報
共有と支援を ASTがどのように行うべきか，そのありか
たと課題について考えたい．
JS―4．薬剤耐性グラム陰性菌を増やさないための適正

使用推進
愛知医科大学大学院医学研究科臨床感染症学

三鴨 廣繁，山岸 由佳
感染症診療の原則は，原因菌を推定・同定し，適切な抗
菌薬選択を行うことである．従って，いかなるときでも原
因菌同定の努力は惜しんではならない．しかしながら，近
年，国策として Antimicrobial Stewardshipの実行が叫ば
れているが，Antimicrobial Stewardship Program（ASP）
の前に，Diagnostic Stewardship Program（DSP）の確立
が重要であることを認識しなければならない．例えば，外
部委託や受付時間制限のために時間外に検体提出ができな
い場合には，血液培養用のインキュベーターや，検体保存
用の専用冷蔵庫を設置するなどして，直近の診療日に検査
が開始できるように院内の検査体制を整えておくことも重
要である．感染対策を確実に実行する上でも DSPの確立
はきわめて有用である．例えば，カルバペネム耐性腸内細
菌（CRE）の中でもカルバペネマーゼ産生腸内細菌（CPE）
の場合には特別な対応を考えるということは既に実行され
ている対策であるが，CPEをいかに迅速かつ正確に検出

できるかは，CPEの拡散防止において大きな意義を持つ．
感染症の経験的治療（empiric therapy）における抗菌薬
の選択にあたっては，各施設で分離される原因菌の抗菌薬
感受性（antibiogram）を反映させたものが望ましい．自
施設の抗菌薬使用ガイドラインを作成する場合は，広く用
いられているガイドラインを参考にして自施設の anti-
biogramを加味することが望ましい．特に，ESBL産生菌
の頻度は地域差・施設差も大きいとされており，使用でき
る抗菌薬に差が生じる可能性が高い．原因菌が判明したと
きには，原因菌別治療（definitive therapy）として，抗
菌スペクトラムがより狭い抗菌薬へ変更（de-escalation）
することを奨励することは，カルバペネム系やキノロン系
などの広域抗菌薬の濫用を防止し，薬剤耐性菌出現を遅ら
せる重要な方策である．抗菌薬の特性（臓器移行性など），
宿主の状態（腎機能など）を考慮して抗菌薬の適切な用量
と回数を投与することが重要であることは言うまでもな
い．また，血中モニタリングが必要な薬剤は，薬剤師の指
導のもと適切な血中濃度を維持するよう使用量を調整する
ことも耐性菌抑制に有用である．感染症治療では，外科的
適応の必要性があるか否かを適切な時期に判断することも
重要であり，ASTに外科系医師が参加し外科系医師と連
携することも耐性菌抑制に有用である．外来治療において
は，風邪症候群などに安易な抗菌薬使用をしないあるいは
求めないように，医師あるいは患者を啓発することも重要
である．
新薬シンポジウム
NS．バロキサビル マルボキシル

長崎大学１），新潟大学大学院医歯学総合研究科国
際保健学分野２），東北文化学園大学医療福祉学部
抗感染症薬開発研究部門３），けいゆう病院感染制
御センター４），北海道大学５），愛知医科大学大学院
医学研究科臨床感染症学６）

河野 茂１） 齋藤 玲子２） 渡辺 彰３）

菅谷 憲夫４） 喜田 宏５） 三鴨 廣繁６）

バロキサビル マルボキシル（製品名：ゾフルーザ）は
塩野義製薬株式会社により創製された，新規作用機序を有
した抗インフルエンザウイルス薬であり，厚生労働省によ
る先駆け審査指定制度の元，2018年 2月に世界に先駆け
て本邦で承認，同年 3月に薬価収載，発売された．米国で
も FDAにより優先審査品目に指定され，現在審査中であ
る．
本薬はインフルエンザウイルスに特異的な酵素である
キャップ依存的エンドヌクレアーゼの活性を選択的に阻害
し，ウイルスの転写反応を妨げることで，インフルエンザ
ウイルスの増殖を抑制する．各種非臨床薬効試験において，
既承認薬よりも強い抗ウイルス作用が示され，また，ノイ
ラミニダーゼ阻害薬耐性ウイルスや鳥インフルエンザウイ
ルス（H7N9，H5N1等）への効果も確認された．
成人のインフルエンザウイルス感染症患者を対象に実施
した国内第 2相試験では，プラセボを対照にバロキサビル



65

平成31年 1月20日

マルボキシルの 10，20又は 40mgを単回経口投与した．そ
の結果，主要評価項目であるインフルエンザ罹病期間（中
央値）が，10mg群 54.2時間，20mg群 51.0時間，40mg
群 49.5時間に対し，プラセボ群 77.7時間であった．成人
及び青少年のリスク因子を持たないインフルエンザウイル
ス感染症患者を対象に実施した国際共同第 3相試験では，
体重 80kg未満の被験者に 40mg，体重 80kg以上の被験者
に 80mgを単回経口投与した結果，40/80mg群 53.7時間
に対し，プラセボ群 80.2時間であった．両試験ともに，イ
ンフルエンザ罹病期間はプラセボ群と比較してバロキサビ
ル マルボキシルの各群で有意に短かった（10mg群 p=
0.0085，20mg群 p=0.0182，40mg群 p=0.0046，40/80mg
群 p＜0.0001，層別一般化Wilcoxon検定）．また，ウイル
ス排出停止までの時間（中央値）は，バロキサビル マル
ボキシル群で 24.0時間，プラセボ群 96.0時間，オセルタ
ミビル群 72.0時間であり，プラセボ群，オセルタミビル
群と比較してバロキサビル マルボキシル群で有意に短く
（層別一般化Wilcoxon検定：p＜0.0001．ただし，オセル
タミビルとの比較は 20歳以上の部分集団解析），バロキサ
ビル マルボキシルはオセルタミビルよりもウイルス排出
期間を短縮することが示された．このように，これまで得
られた臨床試験において，バロキサビル マルボキシルは
単回経口投与によってインフルエンザウイルス感染症に対
する速やかな症状改善及びウイルス増殖抑制作用が確認さ
れている．安全性については，国内第 2相試験における副
作用発現率がバロキサビル マルボキシル 10mg/20mg/40
mg併合群で 7.3％，プラセボ群で 10％であり，プラセボ
群と同程度であった．国際共同第 3相試験における副作用
発現率は，バロキサビル マルボキシル 40/80mg群で
4.4％，オセルタミビル群で 8.4％，プラセボ群では 3.9％
であり，バロキサビル マルボキシル群の副作用発現率は
オセルタミビル群と比較して有意に低かった（Fisher’s ex-
act test：p=0.0088）．このように副作用発現率はオセルタ
ミビル群より低く，プラセボ群と同程度であり，高い安全
性及び忍容性が示された．また，これらの試験と同様の結
果が，12歳未満の小児患者を対象としたオープンラベル
試験でも得られており，小児においても有効性，安全性が
確認されている．
本シンポジウムでは，これまでに得られた各種臨床/非

臨床成績を紹介し，また抗インフルエンザウイルス薬にお
ける課題の一つである低感受性ウイルスに関する最新の知
見も踏まえ，本薬の臨床的位置づけについて議論したい．
ベーシックレクチャー
BL―1．薬剤感受性検査の基礎知識

日本大学医学部附属板橋病院臨床検査部
西山 宏幸

【はじめに】2016年，世界規模で進行する薬剤耐性菌問題
に関して，我が国が進むべき方向性を明確に示した行動目
標，“薬剤耐性（AMR）対策アクションプラン”が発表さ
れたことは記憶に新しい．抗菌薬治療における抗菌薬適正

使用は必須であり，そのための情報を提供する薬剤感受性
検査は，臨床微生物検査の中でも重要な位置を占めている．
本ベーシックレクチャーでは，我が国における薬剤感受性
検査法の変遷，現在日常的に用いられている薬剤感受性検
査法として，ディスク拡散法，微量液体希釈法，Eテスト
の 3法の解説，ならびに主な薬剤耐性菌の検出法について
解説する．
【薬剤感受性検査法】（1）ディスク拡散法：各抗菌薬を含
む直径 6mmの円形濾紙ディスクを，被検菌液を塗布した
寒天培地上に置き，培地内に拡散する抗菌薬が菌の増殖を
抑制して形成される阻止円のサイズを計測して感受性を見
る方法である．S・I・Rの判定基準は希釈法をもとに設定
されている．培地の種類，菌液濃度，菌液塗布方法，ディ
スクの設置法，培養法，判定法など詳細な規定に従って実
施する．（2）微量液体希釈法：96wellマイクロプレート
を用い，各抗菌薬の 2培連続希釈された液体培地を配置し，
適切な濃度の被検菌液を添加し，最小発育阻止濃度（MIC）
を測定する．抗菌薬含有マイクロプレート（ドライプレー
ト，フローズンプレート）が市販され，本法を利用した自
動機器が普及し，薬剤感受性検査の主流となっている．（3）
Eテスト：薄いプラスチック製ストリップの裏面に各抗菌
薬が 15段階の濃度勾配をもたせてコーティングされ，表
面には抗菌薬濃度の目盛（MIC値）が印字されている．被
検菌液を塗布した寒天培地にストリップを設置すると抗菌
薬が培地中に拡散され，一定時間の培養後に涙滴状の発育
阻止帯が形成され，そのエンドポイントがストリップと交
差する目盛を読み取る．寒天平板希釈法を基準として，MIC
測定法とディスク拡散法の両者の測定原理を併せ持ち，従
来からMIC測定が困難であった細菌，嫌気性菌，真菌，抗
酸菌にも利用可能な利点を持つ．
【薬剤耐性菌の検出法】（1）MRSA：mecA，mecC を保
有し，MPIPCまたは CFXに耐性を示す．（2）VRE：VCM
耐性の Enterococcus sp.の中で，耐性遺伝子 vanA，vanB
をプラスミド上に保有する Enterococcus faecalis，Entero-
coccus faecium が問題となる．（3）ESBL：薬剤感受性試
験によりスクリーニングし，β-ラクタマーゼ阻害剤（クラ
ブラン酸など）により阻害されることを確認する．（4）
AmpCβ-ラクタマーゼ：薬剤感受性試験によりスクリーニ
ングし，ボロン酸やMCIPC（クロキサシリン）による阻
害試験を実施する．（5）カルバペネマーゼ：薬剤感受性試
験によりスクリーニングし，メルカプト酢酸 Na法，mCIM
により確認する．カルバペネマーゼ鑑別用試薬も新たに市
販されている．
BL―2．サーベイランスの基礎知識

山形大学医学部附属病院検査部・感染制御部
森兼 啓太

「サーベイランス」は「調査」「監視」などの意味である．
感染症対策の領域で実施するサーベイランスでは，特定の
感染症の発生状況が調査・監視され，データが収集される．
さらに，その評価を行い，発生を低減させることができる
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と考えられる場合は介入を立案し実施して，最終的には監
視している感染症の発生を低減させることが目的である．
感染症を市中感染症と医療関連感染症の 2つに分けた場
合，前者は一般生活の場で発生し，行政や公的研究期間な
どの公衆衛生関係者が主体的に実施する．その解析結果は，
ワクチン接種や一般国民への様々な教育・啓蒙などの公衆
衛生対策に反映されるだけでなく，学校保健や医療現場で
も活用される．後者は，医療施設や医療を提供する場にお
いて発生する感染症であり，その監視・評価は医療従事者
が主体的に実施し，対策の主眼は医療従事者の行う医療行
為におかれる．
医療関連感染症（HAI）のサーベイランスは，アメリカ
連邦政府が主導し 300以上の医療機関が参加した 1980年
代の研究により，効果的に HAIを減少させることが可能
であることが明らかになった．つまり，手指衛生や経路別
予防策などの患者に対する直接的な感染対策だけでなく，
間接的な感染対策の一つであるサーベイランスも HAIを
減少させることが明らかになった．
HAIサーベイランスの効果は他にもあり，HAIが通常
よりも著しく高い頻度に増加していることをいち早く判断
し，HAIのアウトブレイクを早期に察知して大きな集団
発生へと発展することを阻止することにも役立つ．更に，
HAI発生状況を指標化することにより，医療機関の医療
の質評価としても活用できる．これは医療機関の自主的活
動として行うこともあり，アメリカのように義務的報告に
よる質評価の制度のもとで行われることもある．
サーベイランスの対象となる HAIの種類は，肺炎・手
術部位感染・消化管感染・尿路感染・血流感染といった高
頻度に発生する感染症，および特定の病原体（インフルエ
ンザやノロウイルス感染症，薬剤耐性菌など）によって発
生するもの，などである．自施設で実施するにあたっては，
医療体制や患者集団を評価した上で対象となる HAIを選
定する．サーベイランスはマンパワーを要するので，何と
なく開始するのは一般に良くない．その一方で，地道で継
続的な活動でもあり，PDCAサイクルを廻しながらその
成果が段階的に現れてくるものである．一旦開始したらあ
る程度の期間（概ね数年）継続しなければ有意義な活動と
ならない．
サーベイランスは通常，既存のシステムを利用して行う．
結果の評価を行うためには，比較の対象としてベンチマー
クデータが必要であり，それはサーベイランスシステムが
有している．最も歴史が古いのはアメリカの NNIS・
NHSNシステムであるが，日本にも 1998年に日本環境感
染学会が構築した JHAIS，厚生労働省が 2000年に構築し
た JANISシステムがあり，通常これに沿って実施する．
BL―3．口腔衛生管理の基礎知識

東海大学医学部付属八王子病院歯科・口腔外科
唐木田一成

歯磨きは，誰もが日常的に行う生活習慣である．それは
健康な人にとっては何ら疑問もなく，苦にもならない行動

であろう．しかしひとたび何らかの疾患で手足が不自由に
なったり，意識障害を起こしたりすると思うように歯磨き
ができなくなる．するとプラークが増加し，口腔内環境が
悪化することで摂食・嚥下障害が出現し，誤嚥性肺炎の発
症率が高くなる．特に入院治療を要する様な状態になると
口腔衛生管理が重要となる．2012年，診療報酬改定にお
いてがん患者等の周術期における歯科医師の包括的な口腔
機能の管理等を評価するものとして周術期口腔機能管理料
が新設された．また，併せて周術期に行う歯科衛生士の専
門的口腔衛生処置を評価するものとして，周術期専門的口
腔衛生処置が新設された．これは術後の誤嚥性肺炎等の外
科的手術後の合併症等の軽減が目的で，口腔衛生管理の重
要性が認められた結果である．周術期口腔機能管理は術後
の肺炎予防に効果があると期待されており，肺炎発症率を
下げることができれば入院日数の短縮だけでなく医療経済
にとっても負担が軽減されることが期待されている．2018
年度の診療報酬改定ではさらに人工呼吸器管理時の気管内
挿管を行っている患者，人工股関節置換術等の整形外科手
術や脳卒中に対する手術患者にも適応が拡大された．口腔
の役割は摂食・嚥下だけでなく呼吸，会話などの機能をつ
かさどり，人が生まれてから死ぬまでの全生涯に渡り，身
体的・社会的生活を維持している．口腔の健康は，人間の
身体面のみならず，心理面・社会面に大きな影響を及ぼす．
口腔環境を良好に保つことは，疾病を予防したり，免疫力
を維持することができる．そして口腔機能の維持・回復は
QOLの向上にもつながる．つまり口腔の健康は，人が生
きていくための基盤の一つといえる．歯科医師・歯科衛生
士・看護師などの専門職が行う口腔ケアは専門的口腔ケア
と呼ばれる．しかし実際には病院だけでなく介護施設や老
人ホームなどでも口腔ケアを必要とするが，専門職だけで
行うのは到底不可能である．そのため 2018年度より入所
者の口腔衛生管理の体制強化を図り，発熱や肺炎などの病
気の予防や口腔内の病気を予防する目的として口腔衛生管
理加算が算定されるようになった．これは入所者の口腔ケ
ア・マネジメントに係る技術的な助言や指導を介護職員が
受けて，入所者の口腔ケアの質を向上させる体制を整える
ことによる加算であり，多くの人員を確保できるように
なった．今後の日本は超高齢化社会に向かっており，介護
が必要とされる人口は益々増加する．一方，少子化により
介護する側の人口は減少することが予想されている．その
中で口腔衛生管理は摂食機能の改善と誤嚥性肺炎を予防す
ることにより医療費を削減させ国の財政を守るための重要
な政策の一環である．
BL―4．感染対策の基礎知識

東京慈恵会医科大学附属柏病院感染対策室
菅野みゆき

医療施設における感染対策の目的は，患者を感染から守
ること，そして医療施設内で働くすべての人を感染から守
ることである．感染対策上の問題は多岐にわたる．例えば，
インフルエンザやノロウイルス胃腸炎などの集団発生，治



67

平成31年 1月20日

療のために留置する血管内カテーテルが原因となる血流感
染や手術後の創部感染などの医療処置に関連した感染，患
者に使用した針で受傷したり，患者の血液が飛散して眼に
入ったりすることで血液媒介感染症（B型肝炎，HIVな
ど）に職員が感染する職業感染などがある．
感染対策の基本である標準予防策は，すべての患者の血
液，体液，粘膜，傷のある皮膚を感染性のあるものとして
取り扱うことであり，手指衛生と個人防護具の使用は特に
重要である．検査結果から感染症と診断されたり，薬剤耐
性菌の保菌者であると把握できる患者は氷山の一角である
と言われている．つまり，すべての患者が感染症関連の検
査を受けているわけではなく，またウインドウピリオドや
未知の感染症の存在を考えると，把握できていない感染症
のほうが圧倒的に多い．そこで，すべての職員が標準予防
策を理解し日常的に実践することが必要である．
感染症と診断されている，あるいはその疑いがある場合
は，標準予防策に感染経路別予防策を追加して実施する．
感染経路には，空気感染，飛沫感染，接触感染があり，そ
れぞれ必要な対策が決まっている．感染症に対応する際に
は，まず病原体と感染経路を確認し，必要な対策を組み合
わせることで安全で無駄のない対策となる．
近年，世界的な問題となっている薬剤耐性菌対策におい
ては，標準予防策，接触予防策に加えて環境管理も重要で
ある．特に多剤耐性グラム陰性桿菌は湿潤環境を好むため，
水回りやトイレ，汚物処理室などがリザーバーになること
を防がなければならない．清掃担当者との連携も必要であ
る．
感染対策は一部の職員や一部の部署だけが行えばよいと
いうことではなく，患者の協力も得ながら医療施設全体で
取り組むことが望まれる．
BL―5．抗菌薬の体内動態の基礎知識と投与設計

東京女子医科大学病院薬剤部
木村 利美

抗菌薬には薬物動態（PK）パラメータと有効性ならび
に耐性化に関連づけられる指標が PK/PD（Phar-
macokinetics-Pharmacodynamics）パラメータとして探索
されている．耐性菌の出現を防止し，最大効果を得る用法・
用量の設定が臨床応用され，抗菌薬の投与設計には PK/
PD理論が不可欠である．各抗菌薬の PK特性を理解し，PK
パラメータの変化がどのように PK/PDパラメータに影響
を及ぼし，投与設計に応用してゆくのかを解説する．
1．PKパラメータ
抗菌薬の投与設計にあたって理解しておく必要がある主
な PK影響因子はクリアランス（CL），分布容積（Vd），
タンパク結合率（PB）である．それらの PK影響因子に
よって得られる血中濃度指標として，最高血中濃度
（Cmax），血中ピーク濃度（Cpeak），血中トラフ濃度（Ctrough），
血中濃度曲線下面積（AUC），半減期（t1/2）が投与設計
に重要である．CLは薬物の 1日投与量を決定する重要な
PKパラメータであり，維持投与量＝平均血中濃度×CL×

投与時間で表される．Vdは薬物の体内での拡がりの指標
となる．細胞膜はリン脂質で構成されていることから，一
般的に脂溶性の大きな薬物は細胞内に移行し組織に滞留し
やすく分布容積が大きい．水溶性の薬物は細胞内に移行し
難く，βラクタム系抗菌薬やアミノ配糖体系抗菌薬は，ほ
ぼ細胞外液にのみ存在し，細胞外液は体重の約 20％程度
であることから，これらの抗菌薬の Vdは約 0.2L/kgであ
る．
静脈内投与終了直後の血中濃度は最も高い値（Cmax）を
示すが，抗菌薬領域においてはしばしば Cmaxではなく，Cpeak
が使用される．血中濃度を感染巣濃度の代替指標として用
いる場合には，組織濃度が血中濃度と平衡状態に達してい
ることが重要であり，抗菌薬においては臨床的に組織濃度
全般が最も高い濃度を示すと考えられる分布相終了時点で
得られた Cpeakが用いられている．AUCは AUCを算出し
た時間と平均血中濃度によって与えられる面積に等しく，
AUCを算出した時間で除することによって，その間の平
均血中濃度が算出できるため，平均血中濃度に変換すると
理解しやすい．
2．PK/PDパラメータ
抗菌薬は作用機序特性などからアミノ配糖体系薬に代表
される濃度依存型，βラムタム系に代表される時間依存型
などの作用特性があり，作用特性に合わせた投与方法は極
めて重要となる．種々の抗菌薬の作用特性は PK/PDパラ
メータとして特徴づけられるようになった．現在，臨床で
汎用されている指標には，1）t＞MICまたは TAM（time
above MIC），2）Cpeak/MIC，3）AUC/MICなどがあり，
それぞれの PK/PDパラメータについて解説する．
BL―6．抗菌薬の副作用・薬物相互作用の基礎知識

東京慈恵会医科大学感染制御部
堀 誠治

近年，社会の高齢化などを含めた状況の変化，コンプロ
マイズド・ホストの増加などにより，感染症の頻度は増加
している．それに伴い，抗菌薬を使用する確率も増加して
いる．また，高齢者などでは，併用薬を使用している可能
性が高くなっている．
抗菌薬の使用に当たっては，その選択ならびに用法・用
量の設定が重要であることは言をまたない．また，適切な
用法・用量を設定すると，従来よりも高投与量を用いるこ
とになる．このような状況において，抗菌薬の選択・投与
法設定には，抗菌薬の安全性に関する知識が重要となる．
抗菌薬は，多彩な副作用を有している．最近では，従来認
められなかった（報告されなかった）副作用も認められる
ことがあり，注意を要する．また，抗菌薬の安全性を見る
場合には，抗菌薬の系統別に把握することが多いが，同じ
系統に属する薬物でも安全性のプロファイルが異なる場合
がある．この点には，十分留意する必要がある．
抗菌薬の副作用は，その発現様式から，薬物濃度に依存
して発現するものと，薬物濃度とは関連なく発現するもの
とに大別できる．前者は，薬物の濃度依存的に発現する副
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作用で，その防止には薬物の体内蓄積を避けるようにする
ことが重要である．一方，後者（薬物濃度に依存しない副
作用＝濃度非依存的副作用）の発現には，免疫学的機序の
関与が考えられており，このような副作用の発現を防ぐに
は，薬歴を十分に聴取し，危険性のある薬物の体内への投
与をしないようにすることが重要である．
一方で，抗菌薬をめぐる薬物相互作用には，薬物の血中
濃度に変化を生じさせる pharmacokineticな相互作用と，
薬物血中濃度には変化をきたさないが感受性などを変化さ
せると考えられる pharmacodynamicな相互作用とがあ
る．抗菌薬の選択に際しては，併用薬との薬物相互作用の
可能性にも十分注意を払う必要がある．
本ベーシックレクチャーでは，最近の抗菌薬安全性の情
報をまとめるとともに，抗菌薬副作用の種類と発現様式・
発現機序・発現防止（抑制）法などについて，基礎的な知
識の整理から，臨床現場で役立つような情報の整理までを
試みたい．薬物相互作用に関しても，薬物相互作用の発現
機序をまとめるとともに，実際に抗菌薬を使用する際の注
意点などについてまとめてみたい．“基礎的な知識の整理
から，現場で使える情報の整理へ”を念頭においてお話を
したいと考えている．抗菌薬を，より安全に使用するため
に．
BL―7．薬剤耐性菌の治療の基礎知識

聖マリアンナ医科大学感染症学講座
國島 広之

従来からのMRSAなどの薬剤耐性菌のほか，近年では
市中感染型MRSA，AmpC産生菌，ESBLs産生菌やカル
バペネム耐性腸内細菌科細菌（CRE）のほか，Clostridioides
difficile，薬剤耐性真菌など様々な課題がみられ，現在，国
を挙げて薬剤耐性（AMR）アクションプランの推進が行
われている．これらの薬剤耐性菌は本来，必ずしも病原性
は高くないものの，免疫不全に伴う易感染宿主の増加に伴
い，患者予後に関わる病原微生物として知られている．し
たがって，薬剤耐性菌は，しばしば保菌および感染症の原
因菌，何れの判断も丁寧に行う必要がある．
薬剤耐性菌の治療に際しては，主治医の丁寧な病態評価
は勿論のこと，感染症医，抗菌化学療法認定薬剤師，微生
物検査技師を含めた Diagnostics Stewardship（DS）に基
づく Antimicrobial Stewardship（AS）の推進が求められ
る．診断に際しては，血液培養の 2セット採取，感染臓器
や原因菌としての評価，培養検査や薬剤感受性結果の解釈，
ソースコントロール，アンチバイオグラムの活用，de-
escalation，escalation，十分な用法用量に基づく適切な期
間の投与，経口薬へのスイッチなどを踏まえた抗菌化学療
法などが行われる．従来からの抗菌薬に加えて創薬に関わ
る理解も求められ，そのためにも診療ガイドラインだけで
なく，様々な基礎的・臨床的検討を重ね，最新の情報を共
有することが不可欠である．
BL―8．侵襲性真菌症の基礎知識

国立感染症研究所真菌部

宮﨑 義継
侵襲性真菌症は国や地域によって流行する疾病，患者背
景により発症する疾病がある．地域流行を起こす真菌症は
一般の生活をしているヒトが居住環境から感染し発病する
点で，原因真菌の病原性が高いと考えて良い．一方，患者
が何らかの病気の治療中，あるいは免疫不全のときに発症
する真菌症では原因真菌の病原性は相対的に低いと考えら
れる．このように，真菌症ではおおまかに二とおりの疾病
に分けて考えることができ，診断の基本的知識となる．
真菌の微生物学的な特徴は真核生物であることと，細胞
壁をゆうしていること等である．細胞壁がある点は細菌類
と類似し，細胞壁合成に関与する酵素が感染症治療薬の標
的となる．真菌が真核生物であることはヒトとの共通項で
あり，真菌の増殖を抑制する薬はヒトにとっても有害であ
ることが多い．
市井感染としてみられる疾病で有名なものにコクシジオ
イデス症やヒストプラスマ症がある．ただし，わが国では
これらの疾病は渡航者真菌感染症，あるいは輸入真菌症と
してみられるのが一般的で，原因真菌が日本国内に土着し
ていないためである．国内で市井感染症として診断される
侵襲性真菌症はクリプトコックスス症である．クリプト
コックス症は経気道的，あるいは，経皮的に感染し全身に
播種し致命的となる場合がある．以上の病原真菌は環境か
ら感染し，感染症を発症した患者は感染源とならないため，
ヒト―ヒト感染はないと考えられている．
免疫不全の際に発症する真菌症で代表的な疾病は侵襲性
アスペルギルス症である．アスペルギルス属は糸状菌とし
て病理組織で確認できるが，同じ糸状菌であるムーコルと
は鑑別が難しいことがある．いずれも，治療のタイミング
を逃すと極めて致命率が高い．ニューモシスチス肺炎も診
断治療が難しい真菌症の一つであり，生物学的製剤や臓器
移植例の増加に伴い経験する機会が増えている．明確な免
疫不全がない場合でも，カテーテル留置などの医療が行わ
れている場合はカンジダ症が発症しやすい．わが国で治療
が必要な侵襲性真菌症は院内感染としてのカンジダ症が最
多であると推定されている．
どの真菌症においても抗真菌薬による治療が実施される
が，抗真菌薬の種類は限られており治療の選択肢は少なく，
早期に治療を開始することが予後に直結する．真菌におい
ても薬剤耐性菌は例外でなく，頻度の高いカンジダ属やア
スペルギルス属の薬剤耐性が報告されている．以上のよう
な侵襲性真菌症の概略について具体的な事例をまじえて説
明する予定である．
BL―9．抗菌薬の適正使用の基礎知識―感染症診療の方
法論―

国立国際医療研究センター病院国際感染症セン
ター

大曲 貴夫
これから感染症診療を学ぶ者にとって，抗菌薬の使い方
への関心は高いものとおもわれる．近年は薬剤耐性（AMR）
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対策の観点から抗菌薬の適正使用を行う事が社会的にも求
められている．しかし「抗菌薬の使い方」だけを切り離し
て学ぶことは出来ない．なぜなら「抗菌薬の使い方」はそ
れだけが独立して存在するのではなく，あくまで感染症診
療の過程の一部でしかないからである．よって抗菌薬を適
切に使うには，即ち抗菌薬の適正使用を実践するためには，
そもそも感染症診療そのものを適切に行う事が必要であ
る．当日はこの感染症診療の方法を具体的に示すことで，
抗菌薬の適切な使用方法をお示ししたい．
BL―10．産婦人科と感染症の接点―性感染症・母子感染
症・癌―

日本大学医学部産婦人科
川名 敬

産婦人科に関連の深い感染症疾患としては，性感染症，
母子感染症，ウイルス感染による癌，の 3つに大別される．
性行為感染する病原菌は，同時に，その女性が妊娠した際
に，胎児や出生児にまで及ぶ母子感染症を来すことがある．
ヒトパピローマウイルス感染は発癌性を有し，子宮頸癌を
発症させる．それは妊娠・出産を不可能にすることもある．
つまり，女性のヘルスケア，特にリプロダクティブヘルス，
において脅威と言える．性感染症は，世代を越えて影響を
及ぼす重大な感染症である．梅毒においては，感染研から
公表される全数報告で患者数が 5,000人を超えたことが報
道されている．それに伴い，先天梅毒も増加している．梅
毒合併妊婦は，決して稀ではなくなっている．日本産科婦
人科学会の女性ヘルスケア委員会の産婦人科感染症実態調
査小委員会（委員長：深澤一雄先生）による実態調査の結
果を紹介したい．ジカウイルス感染症は，母体の感染（不
顕性感染を含む）によって母子感染症（小頭症など）も報
告され，その実態が分かってきた．2015年の南米のパン
デミック以来，世界的な話題となった．幸い，日本国内で
の感染例はないものの海外からの輸入感染症は起こってい
る．性行為感染することから，パートナーの海外渡航も含
めた実態を理解しておく必要がある．子宮頸癌や尖圭コン
ジローマの予防ワクチンである HPVワクチンに関して，
ご承知のように大きな問題が生じている．HPVワクチン
の接種勧奨中止が公示されてから 5年が過ぎている．身動
きが取れないと言われる現状の問題点について迫ってみた
い．本講演では，このような女性のリプロダクティブヘル
スに影を落としている感染症について詳説したい．
BL―11．今だから知っておきたい，HIV/AIDS診療のポ
イント

がん・感染症センター都立駒込病院感染症科
今村 顕史

1981年に，ニューモシスチス肺炎を発症した 5人のエ
イズ患者の症例がはじめて報告された．そして，その 2年
後の 1983年には，病原体であるヒト免疫不全ウイルス
（HIV）が発見されることとなった．HIVの感染によって
免疫機能が低下すると，やがて重篤な日和見感染症や悪性
腫瘍を発症（エイズ発症）することになる．HIV感染症

は，このような日和見疾患で死亡する致死的な疾患と考え
られていた．
しかし，このような状況も 1996年から開始された抗
HIV薬の多剤併用療法（ART：Antiretroviral therapy）
によって，大きく変わることになった．ARTによって HIV
感染症の予後は劇的に改善し，早期に診断すればコント
ロール可能な慢性疾患となってきたのである．
その後も，抗 HIV薬による治療は急速な進歩を続け，今
では 1日 1回 1錠での治療（STR：Single Tablet Regi-
men）も選択できるようになっている．さらに近年は，抗
HIV薬による感染予防の効果も証明されたことによって，
世界的な流行に対する予防戦略も大きく変わろうとしてい
る．
その一方で，心血管疾患，慢性腎臓病，肝臓疾患，骨関
連疾患，神経認知障害，悪性腫瘍などの様々な長期合併症
の増加が，HIV感染症における新たな問題となってきて
いる．そして，このような長期合併症を予防するためにも，
より早期の ART開始が必要であると考えられるように
なった．
このように，免疫不全によるエイズ発症を防ぐだけでな
く，感染拡大の予防，そして長期合併症を避けるためにも，
より早期の治療開始が推奨されるようになっている．しか
し，我が国における診断の遅れは深刻な状況が続いており，
新規 HIV感染者の約 3割が，エイズ発症をきっかけに診
断されているのが現状である．また，予後改善による長期
療養化とともに，HIV感染者の高齢化への対応も，我が
国における喫緊の課題となっている．今後は，さらなる早
期診断への努力や，長期療養へ向けた医療体制の整備も求
められている．
本講義では，HIV感染症における近年の治療の進歩だ
けでなく，HIV診療のポイント，世界で行われようとし
ている予防戦略，現在の日本における HIV診療の課題な
どについても，わかりやすく解説したい．
BL―12．外科感染症の基礎知識

東邦大学医療センター大橋病院外科
渡邉 学

外科感染症には，外科的な処置（切開排膿，ドレナージ
など）を必要とする皮膚軟部組織感染症，胆道系感染症，
腹腔内・胸腔内感染症，周術期感染症などが含まれる．た
だし，現在では抗菌薬の進歩によって，これらの外科感染
症が必ずしも外科的処置を必要としない場合も出てきた．
例えば，急性虫垂炎は現在では保存的抗菌化学療法により
急性期治療を行い，炎症の消退を待って，必要に応じて根
治手術を行う（interval appendectomy）が行われるよう
になった．一方で，外科的処置は必要としないが手術およ
びその管理中に発症する周術期感染症は“術後感染症”と
呼ばれている．術後感染症は，手術部位感染症（Surgical
Site Infection：SSI）と遠隔感染症（Remote Infection：RI）
に分類される．SSIとは手術操作が直接及ぶ部位の感染症
で「術野感染」とも呼ばれ，切開創感染と臓器/体腔感染
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が含まれる．また，RIは「術野外感染」とも呼ばれ，手
術操作が直接及ばない部位の感染症で呼吸器感染症や血管
内カテーテル感染，尿路感染症，抗菌薬関連性腸炎が含ま
れる．術後感染症は一旦発症すると患者の予後に影響を及
ぼすだけでなく，入院期間の延長や経済的負担が増加する
ため，その対策が重要である．SSIに対しては欧米のガイ
ドラインが導入され，我が国でも様々な感染対策が行われ
減少傾向にある．また，術式においては内視鏡下手術が増
加しており，SSIのなかでも切開創感染は急速に減少して
いる．しかし，RIに関しては Clostridium difficile 感染症
（CDI）が抗菌薬関連性腸炎として増加傾向にあり，術後
感染症の新たな問題となっている．本ベーシックレク
チャーでは，我が国における外科感染症なかでも術後感染
症の現状と，その対策について述べる．
第 289回 ICD講習会
ICD―1．救急領域の敗血症

慶應義塾大学医学部救急医学
栗原 智宏，佐々木淳一

2016年に Sepsis-3により敗血症の定義が変更され，こ
の定義を取り入れた Surviving Sepsis Campaign：Inter-
national Guidelines for Management of Sepsis and Septic
Shock：2016や日本版敗血症診療ガイドライン 2016も公
表された．作成にあたり参考にされたエビデンスは旧定義
に基づいた研究ではあるものの，これらは厳密な手法に
則って作成された客観性に優れたガイドラインである．し
かし，感染症の診療内容に関して幅広く詳細に記載されて
いるがゆえに膨大な内容となっている．一方で敗血症は専
門領域に関わりなく多くの医師が経験する症候群である
が，初期対応が予後を大きく左右する．救急専門医や集中
治療専門医，感染症専門医以外が敗血症患者を目の前にし
た時，膨大な内容のガイドラインを細かく読み解き参考と
するには時間がかかり実際の診療には不都合である．2018
年に公 表 さ れ た The Surviving Sepsis Campaign Bun-
dle：2018 update（SSC bundle 2018）では，3-hour bundle，
6-hour bundleをまとめ，SSC Hour-1 bundleとしてただ
ちに開始すべき検査・治療の方針を示している．敗血症は
あらゆる感染症が原因となり，いずれ source controlが治
療の重要なポイントとなるが，初期には全身状態の改善を
図ることが第一であり，SSC bundle 2018でもここに重点
が置かれている．特に救急領域では未治療の全身状態不良
な症例に遭遇することも多く，必要な検査および治療を迅
速に開始する必要がある．ここでは Sepsis-3と，その定
義に基づいた国際版と日本版ガイドラインの比較，および
SSC bundle 2018について概説したい．文献 Sepsis-3
（JAMA. 2016 Feb；315（8）：801-10.）Surviving Sepsis
Campaign：2016（Crit Care Med. 2017 Mar；45（3）：486-
552.）日本版敗血症診療ガイドライン 2016（日救急医会誌.
2017；28：S 1-S 232.）SSC bundle 2018（Intensive Care
Med. 2018 Jun；44（6）：925-928.）

ICD―2．慢性腎臓病・透析患者の敗血症
埼玉医科大学国際医療センター血液浄化部・腎臓
内科

渡辺 裕輔
慢性腎臓病患者では，腎機能の低下と共に感染症による
入院のリスクが増加する．更に高齢，糖尿病の合併，低栄
養，貧血，免疫抑制薬の投与などがリスクを高めると考え
られている．特に糖尿病性腎臓病患者では，著明な浮腫に
よる皮膚バリアの破綻や動脈硬化による末梢循環障害など
が原因で，皮膚軟部組織感染からの敗血症が生じやすい．
また多発性嚢胞腎での嚢胞感染など，慢性腎臓病の原因疾
患に特有の敗血症も存在する．慢性腎臓病が進行し末期腎
不全に至ると腎代替療法が必要となるが，本邦の透析患者
の死因第二位が感染症であり，一般人口と比較すると透析
患者の敗血症による年間死亡率は極めて高いことが報告さ
れている．透析患者の感染症死の主因は肺炎である．血液
透析では通院にて継続的に血管内治療を受けるという特殊
性から，透析患者の肺炎は医療介護関連肺炎に分類され，
耐性菌が起炎菌であることも多い．血液透析患者特有の敗
血症の原因として，バスキュラーアクセス感染がある．標
準的なバスキュラーアクセスは自己血管動静脈ろう（内
シャント）だが，頻回の穿刺に伴う菌血症のリスクは常に
存在する．最近は血管が荒廃し内シャントが作成出来ない
症例が増加し，人工血管グラフト移植術や長期留置型カ
テーテルが使用されることも多く，これらの感染では抗菌
薬投与に加え，時期を逸せずにグラフトやカテーテルの抜
去など外科的処置を行う必要がある．一方，腹膜透析患者
特有の感染症としては，カテーテル関連感染症と腹膜炎が
重要である．慢性腎臓病・透析患者の敗血症治療では，輸
液量や抗菌薬の投与量が重要である．通常は初期対応とし
て，血行動態維持のために大量の晶質液投与が行われるが，
透析患者の場合は過剰輸液により容易に肺水腫に陥る．早
めに血管作動薬（ノルアドレナリン）を使用する必要があ
る．更に血行動態が不安定な場合は，通常の血液透析施行
が困難となり，持続透析（CRRT）が必要となる場合があ
る．透析患者は頻回の医療機関受診に加え，一般人口と比
較し頻回の抗菌薬曝露があるため，抗菌薬の選択に関して
は，多剤耐性菌の可能性を考慮する必要がある．また腎排
泄性抗菌薬では投与量・投与間隔の調整が必要だが，薬剤
の透析性にも注意する．本講習会では，慢性腎臓病・透析
患者における敗血症の特徴および診断・治療のポイントに
ついて概説する．
ICD―3．敗血症感染源の探し方

埼玉医科大学総合医療センター総合診療内科・感
染症科

岡 秀昭
敗血症性ショックのような死亡率の高い疾患を認識した
ならば，血液培養を含む各種培養を採取し，可及的速やか
に広域な抗菌薬を開始することは誰もが理解する当然のプ
ラクティスである．対して，理想的な感染症診療としては，
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発熱や炎症反応の上昇が感染症によるものか，非感染症に
よるものかを鑑別し，次いで，感染症による発熱や炎症反
応の上昇であれば，感染臓器を探して，微生物を推定して，
できればグラム染色も行い，感染源と微生物を絞って狙っ
て適切な治療薬を選択したい．そこに理想と現実の乖離を
感じる方も多いことであろう．緊急性を要する敗血症診療
の現場では，しばしば，以上の理想的な感染症診療の実践
の必要性はわかってはいるものの，実際には感染源がわか
らず，やむおえず各種培養を採取して広域な治療薬を開始
しなければならないことは日常的にもよくあることであ
る．ところが感染源不明なので，重症ならば広域抗菌薬を
投与するのは仕方ないという思考停止により，治療を失敗
してしまうことも経験したり，目にしてきた．外したくな
いから，広域にカルバペネム系抗菌薬を開始するというと
きこそ，外していないか，自問する注意も必要だ．後に判
明したMRSAによる感染性心内膜炎，レジオネラ肺炎，播
種性カンジダ症などなどがそうであるが，重症感染症の経
験的治療において，想定微生物を外してしまうことは，医
師として痛恨の極みである．このようなことを減らすため
にも，本講演では，感染源が一見わからない場合の，感染
症専門医の考え方，感染源の探し方のコツと方法論，思考
過程を解説する．その基本は微生物や抗菌薬の知識よりも，
疫学データの活用や病歴聴取，丁寧な身体所見の確認と臨
床推論といった極めて基本に忠実なことが大切であり，演
者は日常実践していることを理解確認していただきたい．
続いて，それでも感染源が不明な敗血症に対する抗菌薬の
選択の方法や，抗菌薬のやめ時についても，解説する予定
である．
一般演題
001．肺炎球菌感染防御と好中球応答における CARD9
欠損の影響

東北大学大学院医学系研究科感染分子病態解析学
分野

石塚 茂宜，横山 隣，梅木 彩
石井 恵子，川上 和義

【目的】肺炎球菌は多糖からなる莢膜をもつ細菌で，これ
までに Toll様受容体（TLR）2や 9などの各種パターン
認識受容体（PRRs）に認識されることが報告されている．
我々は多糖を認識する C型レクチン受容体（CLRs）に着
目し，中でも Dectin-2が菌体貪食という点において肺炎
球菌の感染防御に重要な役割を担うことを示した．一方で，
Dectin-2を欠損しても好中球集積には影響がなかった．本
研究では肺炎球菌感染における CARD9の役割を好中球応
答という面から解析した．
【方法】肺炎球菌として URF918（血清型 3）を使用した．
野生型マウス（C57BL/6；WT）と CARD9欠損（KO）マ
ウス（鹿児島大 原博満先生より供与）に本菌を経気道感
染させ，3日後の肺内生菌数を調べた．また，WTと CARD
9KO，Dectin-2KOマウス（東京理科大 岩倉洋一郎先生よ
り供与）について感染 24時間後に気管支肺胞腔洗浄液

（BALF）を採取し，白血球分画と BALF中のサイトカイ
ン・ケモカインの解析を行った．
【結果と考察】肺内生菌数は CARD9KOで有意に増加した．
BALF中の好中球数や遊走に関わるサイトカイン・ケモ
カイン産生は CARD9KOで減少した．一方で，Dectin-2KO
では影響がみられなかった．CARD9の欠損では好中球遊
走を促進するサイトカイン・ケモカインの産生が低下し，
好中球の肺への遊走がうまく起こらず，感染の悪化を引き
起こしたのではないかと考えられる．CARD9上流に好中
球遊走に関わる PRRsが存在することが示唆された．
002．レゾルビンによる好中球活性化のプライミング反
応

帝京大学医学部微生物学講座
海野 雄加，佐藤 義則，永川 茂
鴨志田 剛，西田 智，上田たかね
祖母井庸之， 康雄

【目的】好中球は生体防御の最前線で機能する免疫担当細
胞であり，感染局所で活性酸素産生などにより微生物の殺
菌に働く．一方で，過剰に活性化した好中球は宿主の組織/
細胞障害にも関与するため，好中球の機能制御は重要な課
題である．近年，モデル動物での解析より，オメガ 3脂肪
酸の代謝産物であるレゾルビン（Rv）などの脂質メディ
エーターが，炎症の収束に働くこと，好中球機能を制御す
ることが明らかとなった．しかし，Rvの好中球の活性酸
素産生に対するプライミング効果の解析報告はない．
【方法】健常者の末梢血より分離した多形核好中球（PMN）
は，formyl-methionyl-leucyl phenylalanine（fMLF），PMA，
IL-8などの刺激により，活性酸素を産生する．そこで，活
性酸素産生能に対する，Eシリーズ Rv（RvE1，RvE2，RvE
3）によるプライミング効果をルミノール依存性化学発光
法で評価した．
【結果】RvE1は，fMLFが誘導する PMNの活性酸素産生
を濃度依存的に増強したが，PMAや IL-8に対して影響を
及ぼさなかった．一方で，RvE2や RvE3は全ての刺激に
対して影響は及ぼさなかった．RvE1による促進効果は，
ロイコトリエン B 4アンタゴニスト化合物である LY
255283で阻害された．
【結論】RvE1は fMLF刺激による好中球の活性酸素産生
を増強することで，感染局所における炎症反応に関与する
可能性が示唆された．
（非学会員共同研究者：周 東智，福田 隼，石村航平，
渡邉瑞貴，池田紘之；北海道大学）
003．インフルエンザ後の二次性肺炎球菌性肺炎マウス
モデルにおける肺炎球菌結合型ワクチンの自然免疫活性化
作用の検討

東邦大学医学部微生物・感染症学講座
三村 一行，木村聡一郎，中久保 祥
石井 良和，舘田 一博

【目的】インフルエンザ感染後の二次性肺炎球菌性肺炎で
は，インフルエンザ感染に伴う鼻腔に保菌している肺炎球
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菌の増加や自然免疫障害がその発症に重要な役割を果た
す．本研究では，臨床病態を反映したインフルエンザ後の
二次性肺炎球菌性肺炎モデルを構築し，肺炎球菌結合型ワ
クチンの肺炎球菌保菌や自然免疫への効果を検討した．
【方法】C57BL/6Jマウスにワクチンタイプの肺炎球菌（莢
膜型 3）を保菌させ，その 7日後に非致死量のインフルエ
ンザウイルス（A/PR/8/34）を感染させた上で肺炎球菌
結合型ワクチン（プレベナー 13）の効果を検討した．ま
た非ワクチンタイプの肺炎球菌（莢膜型 15A）を用いた
二次性肺炎モデルにおけるワクチン効果も検討した．
【結果】肺炎球菌（莢膜型 3）を用いた二次性肺炎モデル
では，肺炎球菌単独保菌群と比較して肺炎球菌保菌＋イン
フルエンザ感染群で生存率の低下や鼻腔保菌量の増加およ
び肺内菌数の増加がみられたが，ワクチン投与で有意な生
存率の改善と肺内菌数増加率の抑制がみられ，さらに莢膜
特異抗体の産生以外に炎症性マクロファージ数の増加も認
められた．一方，肺炎球菌保菌減少効果は認められなかっ
た．また肺炎球菌（莢膜型 15A）を用いた二次性肺炎モ
デルでは，ワクチン投与によって生存期間のわずかな延長
と有意な肺内菌数増加率の抑制が認められた．
【結語】本研究により，肺炎球菌結合型ワクチンがインフ
ルエンザ後の二次性肺炎球菌性肺炎モデルにおいて獲得免
疫の活性化だけでなく，自然免疫の活性化も促す可能性が
示唆された．
004．直接リプログラミングにより新規に誘導した肺上
皮様細胞を用いたインフルエンザ感染に対する保護的効果
の検討

慶應義塾大学医学部呼吸器内科１），同 感染制御
センター２）

石井 誠１） 朝倉 崇徳１） 鎌田 浩史１）

南宮 湖１） 長谷川直樹２）

【背景】幹細胞を用いない再生医療として，体細胞に特異
的遺伝子を過剰発現させ，別種の体細胞に直接分化誘導す
る直接リプログラミング法がある．しかし，肺上皮細胞で
はこれまで一切報告がなく，成功すれば，難治性呼吸器疾
患に対する全く新しい細胞治療による治療として，難治性
呼吸器疾患の治療のパラダイムシフトをきたす可能性があ
る．
【方法】surfactant protein C（SP-C）プロモーター依存性
GFP発現トランスジェニックマウスの胚性線維芽細胞に
レトロウイルスを用いて 4因子を導入し，各種液性因子の
共存下で 3次元培養を行った．誘導細胞の SP-C発現を免
疫染色で評価し，電子顕微鏡で形態観察を行った．誘導細
胞をインフルエンザ感染マウスに経気管的に投与し，生存
を評価した．
【結果】誘導細胞は GFP陽性のコロニーを形成し，免疫染
色で SP-C陽性であり，電子顕微鏡で II型肺胞上皮細胞に
特徴的なラメラ体様の構造を認めた．インフルエンザウイ
ルス感染マウスに投与した結果，対照群の生存率が約 50％
に対し，誘導細胞投与群では 100％の生存率であった．

【結論】直接リプログラミング法による肺上皮細胞の分化
誘導に成功し，致死性インフルエンザ感染に対する細胞治
療にきわめて有効であった．誘導肺上皮細胞は，将来の有
望な再生医療のツールであることが示唆された．
（非学会員共同研究者：四倉正也；慶應義塾大学医学部
呼吸器外科，Ahmed Hegab，浜本純子，岡森 慧，別役
智子；慶應義塾大学医学部呼吸器内科）
005．微生物感染とヒト好中球内の炎症増強因子
TREM1 遺伝子発現との関係

帝京大学医学部微生物学講座
祖母井庸之，永川 茂，上田たかね
西田 智，鴨志田 剛，佐藤 義則
海野 雄加， 康雄

【目的】炎症増強因子 TREM-1（triggering receptor ex-
pressed on myeloid cells-1）は，膜貫通型（mTREM-1）と
して好中球細胞膜上に高発現している受容体であるが，細
菌や真菌感染症患者の血清中には可溶型（sTREM-1）と
なって遊離・増加してくる．最近mTREM-1が，一部の
ウイルス由来 PAMPs（pathogen-associated molecular pat-
terns）も認識していることが報告され，俄かに注目され
ている．今回我々は，分離精製したウイルス由来 PAMPs
を用いてヒト好中球内の TREM1 遺伝子発現に及ぼす影
響を in vitro で解析した．
【方法】健常成人由来の好中球（5×106cells/mL）にイン
フルエンザ A（H5N1）由来ヘマグルチニン（HA），また
は HIV-1由来 gp120のリコンビナントを種々の濃度（0～
100ng/mL）で添加後，37℃で加温し好中球内の TREM1
遺伝子発現変化について定量解析を行った．
【結果】様々な濃度のウイルス由来 PAMPsで刺激した健
常者好中球内の TREM1 遺伝子発現量は，コントロール
群に対して HA刺激で平均 1.8倍，gp120刺激で平均 2.4
倍まで濃度依存的に増強していた．
【結論】ヒト好中球内の TREM1 遺伝子発現は，様々な
PAMPs刺激によって変動することが分かってきたが，そ
のメカニズムの詳細については未だ不明である．今後は
TREM1 遺伝子発現変化の意義や感染症に対するバイオ
マーカー，並びに治療のターゲットとしての臨床応用の可
能性を調べていく必要がある．
006．Klothoマウスを用いた Acinetobacter baumannii

感染マウスモデルの構築
帝京大学医学部微生物学講座

佐藤 義則，永川 茂，海野 雄加
鴨志田 剛，西田 智，上田たかね
祖母井庸之， 康雄

【目的】高齢宿主への Acinetobacter baumannii の感染は，
急速に重症化し致死率も高い．本研究では，ヒト早発性老
化症候群モデルマウス（Klothoマウス）に A. baumannii
を感染させ，高齢宿主における A. baumannii の病原性を
評価するマウスモデルの構築を行った．
【方法】6週齢の C57BL/6マウス，Klotho WTおよび KO
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マウス（日本クレア）に LB培地で一晩培養した A. bau-
mannii（ATCC 19606, 107 cfu）を尾静脈から接種した．そ
の後，マウスの体重変化と肺，脾臓，末梢血内の菌数の変
化を経時的に解析した．
【結果】比較対象として行った C57BL/6マウスでは，感染
1日目に約 7％の体重減少を示したが，その後は回復した．
肺の菌数は，感染 1日目が最も多く，3日目および 5日目
も認められたが，その数は減少した．脾臓では，感染 1日
目に認められたが，3日目以降は認められず，末梢血では
感染 1日目から認められなかった．Klotho WTマウスで
は，感染 2日目に約 6％の体重減少を示したが，その後は
回復した．一方の Klotho KOマウスでは，感染 5日目か
ら体重の減少傾向が認められた．感染 7日目の肺の菌数は，
Klotho KOマウスのみで認められ，脾臓および末梢血か
らは両マウスとも菌は検出されなかった．
【考察】A. baumannii 感染 Klotho KOマウスでは，肺へ
の持続的な感染が認められた．本マウスモデルは，高齢宿
主における細菌感染の感染病態を反映することが可能であ
り，A. baumannii の病原性を解析できると期待される．
007．Acinetobacter baumannii 臨床分離株の肺感染マ
ウスを用いた病原性の解析

帝京大学医学部微生物学
永川 茂，祖母井庸之，上田たかね
鴨志田 剛，佐藤 義則，海野 雄加
西田 智， 康雄

【目的】近年，多剤耐性の Acinetobacter baumannii によ
る日和見感染症が問題になっているが，その病原性は十分
に解析されていない．今回，マウスの肺感染モデルを用い
て A. baumannii 臨床分離株（当院分離株）の病原性を標
準株（ATCC19606株）と比較検討した．
【方法】6～9週齢 C3H/HeNマウスを用いて A. baumannii
菌液を麻酔下で気管内に接種した．菌接種後の肺組織を
HE染色と免疫染色して解析した．
【結果】肺に A. baumannii を感染させたマウスの体重は，
菌接種後 5日目まで減少し以後回復することを報告した．
肺組織像は，菌接種 1日目に多形核球の集積が観察された
が，5日目には単核球が集積し炎症組織の細胞分布が変化
していた．14日目には，A. baumannii 数の減少に伴い炎
症細胞も減少していた．菌接種 2日目に LY6G抗体で好
中球を検出すると A. baumannii より緑膿菌で細胞数が少
なかった．さらに，5日目では A. baumannii 臨床分離株
が標準株より好中球数が減少していた．そして，菌接種 5
日目に CD68抗体でマクロファージを検出すると A. bau-
mannii より緑膿菌で細胞数が少なかった．
【結論】肺感染で緑膿菌と比較して A. baumannii は病原
性が低いことを報告した．感染させた肺組織で好中球が
A. baumannii で多く緑膿菌で少なかった．好中球の推移
が病原性に大きく係わっていると考えられる．A. bauman-
nii による感染組織に誘導される細胞や炎症因子の解析を
継時的に行う予定である．

008．クリプトコックス莢膜多糖成分による Dectin-2
を介した刺激経路の活性化―Cryptococcus neoformans
と Cryptococcus gattii の比較検討―

東北大学大学院医学系研究科感染分子病態解析学
分野１），福島県立医科大学付属病院検査部２）

高野 和希１） 丹野 大樹２）

石井 恵子１） 川上 和義１）

【目的】クリプトコックスは経気道的に感染し血行性播種
により髄膜炎を引き起こす．原因真菌として Cryptococcus
neoformans と Cryptococcus gattii があり，前者は細胞
性免疫低下時に，後者は免疫不全がない状況でも髄膜炎を
発症する．この病原性の相違の機序は不明であるが，C. gat-
tii において Th1免疫応答低下の可能性が示唆されてい
る．我々は C型レクチン受容体の Dectin-2がクリプトコッ
クスによる樹状細胞活性化に関与することを報告した．本
研究では，両菌種の莢膜多糖による Dectin-2への結合及
び活性化について解析した．
【方法】Dectin-2-NFAT-GFP細胞（阪大・山崎晶教授より
供与）を用い，C. neoformans 株（H99），C. gattii 株（R265）
の莢膜多糖成分についてレポーターアッセイを行った．
Dectin-2との結合は Dectin-2-Fc融合タンパク（東京薬科
大・大野尚仁教授より供与）を用いて確認した．マウス骨
髄由来樹状細胞（BM-DC）からのサイトカイン産生につ
いても検討した．
【結果と考察】莢膜多糖の CTAB非結合・ConAセファ
ロース結合分画に Dectin-2への結合，レポーター刺激活
性及び BM-DCからのサイトカイン産生誘導が確認され
た．これらの活性は R265より H99で有意に強かった．精
製したガラクトキシロマンナンにはこのような活性はみら
れなかった．これらの結果から，莢膜多糖成分の相違が両
菌種の病原性に関与する可能性が示唆され，さらに責任多
糖の候補としてマンノプロテインが予想された．
009．クリプトコックス感染による樹状細胞のアクチン
重合と貪食活性における Dectin-2の役割

東北大学大学院医学系研究科感染分子病態解析学
分野

北井 優貴，平田 大実
石井 恵子，川上 和義

【目的】Cryptococcus neoformans は経気道的にヒトの肺
に感染し，免疫不全患者では血行性に播種し重篤な髄膜炎
を引き起こし得る真菌である．樹状細胞上に発現している
パターン認識受容体の 1つである Dectin-2は本菌を認識
しサイトカイン産生を誘導することが報告されているが，
本菌の貪食への関与は不明である．そこで本研究では
Dectin-2の自然免疫における新たな機能として貪食に注目
して解析を行った．
【方法】野生型 C57BL/6マウス及び Dectin-2欠損（Dectin-
2KO）マウス（東京理科大 岩倉洋一郎教授より供与），
C型レクチン受容体の下流アダプター分子である CARD9
欠損（CARD9KO）マウス（鹿児島大 原博満教授より供
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与）の骨髄由来樹状細胞（BM-DCs）を FITC標識 C. neo-
formans 莢膜欠損株（Cap67）と共培養し，FITC陽性樹
状細胞の割合をフローサイトメトリーで検出した．また
WT・Dectin-2KO・CARD9KOマウス由来 BM-DCsを用
い貪食時に見られる重合アクチンを蛍光標識ファロイジン
で染色し共焦点レーザー顕微鏡下で観察した．
【結果と考察】Dectin-2KO・CARD9KOマウス由来 BM-
DCsにおいて Cap67株の貪食率が低下した．また貪食時
におけるアクチンの重合も Dectin-2・CARD9KOにおい
て減少したことから Dectin-2は C. neoformans を認識し，
サイトカイン産生を誘導すると共に CARD9を介したシグ
ナル経路でアクチン重合を引き起こし貪食の誘導にも寄与
している可能性が示唆された．
010．ディスク法による Serratia marcescens の ESBL
産生性の評価

東北大学大学院医学系研究科感染制御・検査診断
学分野１），国際医療福祉大学塩谷病院感染制御部２），
奈良県立医科大学微生物感染症学講座３）

馬場 啓聡１） 金森 肇１） 遠藤 史郎２）

牧野 祐子１） 大江 千紘１） 大島 謙吾１）

青柳 哲史１） 吉田眞紀子１） 徳田 浩一１）

矢野 寿一３） 賀来 満夫１）

【背景】染色体性 AmpC遺伝子を持つ Serratia marcescens
は基質特異性拡張型 β-ラクタマーゼ（Extended-spectrum
beta-lactamase；ESBL）を同時に産生することがある．今
回我々は S. marcescens の ESBL産生の有無を市販の
AmpC/ESBL鑑別ディスク及び ESBL確認試験にボロン
酸を追加したディスク拡散法（ボロン酸試験）で評価する
ことが可能か検討を行った．
【方法】2017年 4月に医療機関で分離された S. marcescens
のうち Cefotaxime，Ceftazidime，Cefmetazoleのいずれ
かに耐性を示した計 100株に対し AmpC/ESBL鑑別ディ
スク及びボロン酸試験による ESBL産生性の評価を行い，
ESBL産生株と判定された株に対して PCR法による
TEM-型，SHV-型，CTX-M-型の各 ESBL遺伝子の検出を
行った．
【結果】6株（6％）が AmpC/ESBL鑑別ディスク及びボ
ロン酸試験双方で一致して ESBL産生株と判定され，う
ち 4株（4％）は AmpC及び ESBL両方の産生株と判定さ
れたが，いずれの株からも各 ESBL遺伝子は検出されな
かった．
【考察】S. marcescens の ESBL表現型において AmpC/
ESBL鑑別ディスク及びボロン酸試験の結果は一致してい
たが，ESBL遺伝子型のさらなる解析が必要と考えられた．
012．本邦初の pan-resistant Klebsiella pneumoniae の

全ゲノム解析
帝京大学医学部微生物学講座１），帝京大学医学部
附属病院中央検査部２）

西田 智１） 上田たかね１） 祖母井庸之１）

海野 雄加１） 鴨志田 剛１） 佐藤 義則１）

永川 茂１） 石垣しのぶ２） 浅原 美和２）

古川 泰司２） 康雄１）

【目的】カルバペネム耐性腸内細菌科細菌（CRE）による
感染症は有効な抗菌薬が少ないことから臨床上重要な問題
となっている．KPC型カルバペネマーゼ産生菌は米国で
の発生後，主に欧米で拡散してきた．最近では，東アジア
でも広がりをみせている．当院で分離された KPC産生菌
は，市販の抗菌薬が全く効果を示さない pan-resistant
（PDR）であった．この KPC産生菌が有する PDRに関わ
る薬剤耐性遺伝子を明らかにすることを目的として全ゲノ
ム解析を行った．
【方法】帝京大学医学部附属病院においてインドネシアで
治療歴のある日本人患者から分離された KPC産生菌 1株
について解析した．ロングリードシーケンサー PacBio
RSIIを用いて塩基配列を決定した．
【結果】de novo アセンブリーの結果，128kbのプラスミ
ド DNAと 5.5Mbの染色体 DNAの塩基配列を決定でき
た．プラスミド上にはカルバペネム耐性遺伝子，複数の β
ラクタム耐性遺伝子，ホスホマイシン耐性遺伝子，クロラ
ムフェニコール耐性遺伝子，広域アミノグリコシド耐性遺
伝子が確認された．一方，染色体上にはホスホマイシン耐
性遺伝子，フルオロキノロン，チゲサイクリン及びコリス
チンに対する耐性変異が見られた．
【考察】KPC産生菌が有する PDRに関わる薬剤耐性遺伝
子を全ゲノム解析によって解明できた．この PDR Kleb-
siella pneumoniae はプラスミドと染色体上の複数の耐性
遺伝子及び耐性変異を，これまでに無い組み合わせで獲得
した菌株であると考えられる．
013．急性期病院で分離されたカルバペネム耐性腸内細
菌科細菌（CRE）の解析

東北大学大学院医学系研究科内科病態学講座感染
制御・検査診断学分野１），同 災害感染症学分野２），
国際医療福祉大学塩谷病院感染制御部３），奈良県
立医科大学微生物感染症学講座４）

牧野 祐子１） 金森 肇１） 遠藤 史郎３）

馬場 啓聡１） 大江 千紘１） 吉田眞紀子１）

大島 謙吾１） 青柳 哲史１） 徳田 浩一１）

児玉 栄一２） 矢野 寿一４） 賀来 満夫１）

【目的】近年，CREが問題となっており，特にカルバペネ
マーゼ産生腸内細菌科細菌（CPE）は薬剤耐性に関与する
遺伝子がプラスミド上に存在し，他の腸内細菌科細菌に伝
播しうることから感染対策上，大きな問題となるため，感
染制御の一助となることを目的に解析した．
【方法】2015～16年の 2年間に宮城県内の急性期病院で感
染症および保菌患者から分離（喀痰，血液等）された CRE
52株を対象とした．PCRおよび DNAシークエンスによっ
てカルバペネマーゼ遺伝子型および ESBL遺伝子型を分
類した．CPEについては Escherichia coli J53株を受容菌
として接合伝達試験を行った．
【結果】CRE 52株の内訳は，Enterobacter aerogenes 22
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株（42.3％），Enterobacter cloacae 21株（40.4％），Klebsiella
pneumoniae 4株（7.7％）であった．8株（15％）がカル
バペネマーゼ遺伝子を保有しており，そのうち E. cloacae
6株と K. pneumoniae 1株より IMP-1，K. pneumoniae 1
株 か ら NDM-4，OXA-48，SHV-12，TEM-1，CTX-M-15
が検出された．8株の CPEのうち，IMP-1産生 E. cloacae
2株，NDM-4，OXA-48産生 K. pneumoniae 1株で接合伝
達が確認された．
【結論】CPEが分離され，接合伝達が確認されたことから，
CPEの早期検出が感染拡大防止上，重要である．
017．アンチセンス薬剤は無莢膜型インフルエンザ菌に
どのように作用するのか？

新潟大学医学部小児科学講座
大塚 岳人，齋藤 昭彦

【背景】ペプチド核酸（Peptide Nucleic Acid, PNA）は新
規抗菌薬として期待されるアンチセンス薬剤である．標的
となる細菌の必須遺伝子を PNA塩基配列が正確に認識・
結合しタンパク質合成を阻害することで殺菌効果を示す．
我々は先行研究で，無莢膜型インフルエンザ菌（NTHi）
に対して acpP 遺伝子をターゲットとしたアンチセンス薬
剤が有効であること，また NTHiには PNAを認識して取
り込む 2つ以上の機構（1つは NTHI0044タンパクが関与）
が存在することを報告した．
【方法】acpP-PNA曝露下で NTHiを継代培養し，人為的
に耐性株を作製した．耐性株のゲノム解析を行い，acpP-
PNA取り込み機構の責任遺伝子を解析した．
【結果】NTHi実験株 86-028NP（MIC 1.25μM）を 30日間
継代培養した株を D30A（NTHI0044 に変異あり．MIC 2.5
μM），さらに 20日間継代培養した株を D50B（NTHI0044，
NTHI0259，NTHI0782 に変異あり．MIC 10μM）として
分離した．D30Aの NTHI0259 および NTHI0782 をダブ
ルノックアウトしたところ D50Bと同様の耐性が再現され
た．一方で 86-028NPを用いたダブルノックアウト株
（NTHI0044 に変異なし）では耐性を認めなかった．
【結果】NTHiの acpP-PNA取り込み機構は NTHI0044シ
ステムを主に，NTHI0259と NTHI0782が補助的な役割
を果たしていると考えられた．
（非学会員共同研究者：錦織瑞彩；新潟大学医学部小児
科学講座）
018．ニューモシスチス肺炎に対するプリマキン/クリ

ンダマイシン治療の有効性と安全性の評価
東京大学医科学研究所先端医療研究センター感染
症分野１），都立駒込病院感染症科２），新古賀病院総
合診療科３），国立感染症研究所エイズ研究セン
ター４），国立国際医療研究センター国際感染症セ
ンター５），国際医療福祉大学医学部感染症学６），新
山手病院内科７），宮崎大学医学部寄生虫学８）

古賀 道子１） 菅沼 明彦２）3）菊地 正１）4）

加藤 康幸５）6）木村 幹男７） 丸山 治彦８）

【目的】ニューモシスチス肺炎（PCP）の治療は，ST合

剤（TMP-SMX）が第 1選択であり，欧米では，ペンタミ
ジン，アトバコン，プリマキン（PQ）/クリンダマイシン
（CLDM）が第 2選択肢に入る．PCPを罹患する免疫不全
者では上記薬剤に過敏症，腎障害・肝障害等の副作用の為，
治療完遂まで高頻度に薬剤を変更する．日本では PQが
2016年三日熱・卵形マラリアに承認されたが，CLDMと
共に PCPに対して適応がない．旧熱帯病治療薬研究班は，
PCP患者に PQ/CLDMを使用した経験があり，その有効
性と安全性について報告する．
【方法】既存治療に難渋した PCP患者に，PQ/CLDMを
使用し，その報告書を後方視的に解析した．
【結果】対象は 21例（日本人 20例）で，年齢中央値 46.0
歳，全員が ST合剤，ペンタミジン，アトバコンの単剤も
しくは複数に副作用経験があった．基礎疾患は HIV/
AIDS：10例，膠原病：4例，炎症性腸疾患：2例等であ
り，用量は，PQ（塩基）中央値 0.38mg/kg/日，CLDM
中央値 31.03mg/kg/日，投与期間中央値 12日，85.7%は
PCP発症後 10日目以降に使用開始していた．有効性有り
は 90.0%（2例死亡）であり，副作用は 6例（28.5%，肝障
害 2例，メトヘモグロビン血症 2例，皮疹 2例）であった．
【結論】PQ/CLDMは本邦でも，PCP治療の選択肢の 1つ
として，適応の拡大が望まれる．
019．非 HIV感染者におけるニューモシスチス肺炎の症

例集積研究
横浜市立大学医学部血液・免疫・感染症内科

加藤 英明，寒川 整，中島 秀明
【緒言】ニューモシスチス肺炎（PCP）は著明な免疫不全
患者に発症する重篤な肺炎である．HIV感染者での発症
がよく観察されるが，非 HIV感染者での実態は不明な点
が多い．
【方法】当院において 2012年 4月から 2017年 3月までに
臨床的に PCPとして治療をうけた症例を後方視的に集積
した．PCPの診断は胸部画像所見での間質影と，検査値
として血清 β-Dグルカン，気管支洗浄液（BALF）での PCR
法（PCP-PCR）もしくは虫体いずれかの陽性に基づくも
のとした．
【結果】11症例（男性 7例，女性 4例）の非 HIV感染 PCP
症例が同定され，年齢は 68［58～74］歳（中央値，IQR）
であった．全症例が血清 β-Dグルカン陽性で，6例で気管
支鏡検査が行われ，5例で PCP-PCR陽性，1例がグロコッ
ト染色でシスト陽性であった．全例で自己免疫疾患，造血
器疾患の背景があり，8例でステロイドの全身投与，6例
でシクロスポリン，メソトレキセート等の全身投与歴が
あった．ST合剤による予防投与は 1例のみ行われていた．
7例が ST合剤の大量療法（6～12g/日）とステロイド療
法，2例が ST合剤単独，3例がアトバコンで治療された
（重複 1例を含む）．1例で ICUでの人工呼吸管理が行わ
れた．発症 30日以内の死亡はなかった．
【結語】非 HIV患者において PCPは自己免疫疾患，ステ
ロイド投与例で認められ，多くの例で ST合剤による予防
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投与は行われていなかった．これらの基礎疾患のある患者
では注意深い経過観察が重要と思われた．
020．急性前骨髄球性白血病の地固め療法中に致死的胃
蜂窩織炎を発症した 1例

JCHO東京山手メディカルセンター血液内科
米野由希子，柳 富子

【症例】34歳女性．急性前骨髄球性白血病と診断され，
JALSG APL204プロトコールにて治療開始．ATRA単剤
による寛解導入療法にて寛解．その後も寛解（PML-RARA
融合遺伝子陰性）を維持していたが治療毎に骨髄抑制が遷
延した．3回目の地固め療法 day 33早朝に嘔気，心窩部
痛を訴え，吐血し意識レベル低下，ショックとなった．WBC
320/μL，CRP 3.1mg/dL，発熱なし．その後意識レベルが
改善したため上部内視鏡を施行．胃の高度びまん性出血性
びらんと襞肥厚を認めた．ICUに転棟．同日夜間に再度
意識消失，ショックとなり人工呼吸管理開始．経鼻管から
血性胃液が流出した．血液検査では多臓器不全を呈し，CRP
10.0mg/dL，プロカルシトニン 211.80ng/mLから出血性/
敗血症性ショックと考えられた．CTでは胃内の大量出血，
前庭部と幽門の壁肥厚，多量の小腸内ガス，大量腹水を認
めた．CZOP投与，輸血など施行するも day 34に死亡し
た．胃液培養で Enterobacter cloacae と Enterococcus 種
が検出され，画像所見とあわせ胃蜂窩織炎（phlegmonous
gastritis；PG）と診断された．同時に採取された血液培養
は陰性であった．
【考察】PGは稀で，時に致死的な胃壁の細菌感染症であ
り，血液疾患患者での PGの報告はこれまで 4例のみであ
る．化学療法後の骨髄抑制中に心窩部痛，吐血，ショック
等を生じた場合は PGを鑑別に挙げる必要がある．
021．放射性療法により治癒したエイズ関連原発性中枢
神経リンパ腫症例

東京大学医科学研究所附属病院感染免疫内科
安達 英輔，林 阿英，佐藤 秀憲
古賀 道子，鯉渕 智彦，堤 武也
四柳 宏

【症例】41歳，男性．X-17年，HIV感染症と診断．X-8年
に TDF/3TC/ATVrtvが開始されたが，X-4年より自己
中断した．X年，頭痛と意識障害のため受診し入院した．
CD4数 51/μL．入院時，明らかな神経所見はなかったが，
頭部 CTで小脳に辺縁に造影効果を伴う腫瘤性病変と大脳
の多発腫瘤を認めた．トキソプラズマ脳症を疑い，更に神
経梅毒を合併していたため，ピリメタミン，スルファジア
ジン，セフトリアキソンを開始した．治療への反応はなく
意識障害は進行し，7日後に上行性テント切痕ヘルニアに
て昏睡となった．デキサメタゾンを救命のため投与すると，
意識障害が回復したため．FDG-PETで精査したが悪性腫
瘍を疑う所見は認めなかった．トキソプラズマ IgGは陰
性．入院 21日，小脳症状が進行し，タリウムシンチで，腫
瘤への取り込みを認めたため，入院 26日に脳生検を施行
した．組織学的に EBV陽性 DLBCLで原発性中枢神経リ

ンパ腫（PCNSL）と診断された．抗 HIV療法を再開し，
入院 31日より放射線療法を行うと，神経症状が改善した．
予後不良群に分類されたが，リハビリ後，日常生活に復帰，
5年間再発を認めていない．
【考察】PCNSLは AIDS関連リンパ腫の一つで臨床上は
トキソプラズマ脳症との鑑別が問題となるが，急速に進行
するため診断が難しい．PCNSLは全体では極めて予後不
良とされるが，発症や再発は免疫状態との関連が強く，本
症例のように抗 HIV療法と放射線療法のみで寛解する症
例もある．
（非学会員共同研究者：田中 実；東京大学医科学研究
所附属病院脳腫瘍外科）
022．生物学的製剤を使用中に難治性末梢神経障害を合
併した慢性関節リウマチにおいて HTLV-1の関連が疑われ
た 1例

同愛記念病院アレルギー呼吸器科
添田 聖子，河野 雄太，山脇 聡
勝部 乙大，都筑 隆太，黨 雅子
黨 康夫

【症例】72歳女性．
【主訴】発熱・咳嗽．
【現病歴】50歳時に慢性関節リウマチ（RA）と診断され，
64歳時からインフリキシマブと副腎皮質ステロイドを開
始した．69歳時に下肢しびれが出現し，関節痛が増悪し
たため，前者をゴリムマブに代替したものの，徐々に下肢
しびれが増悪した．そこで生物学的製剤の二次無効の可能
性を考え，前者をトシリズマブに代替したものの，さらに
下肢しびれが進行したので 71歳時にアバタセプトに代替
した．72歳時に細気管支炎の精査を行った際に HTLV-1
感染が明らかになった．髄液中の抗 HTLV-1抗体の上昇，
プロウイルス量を確認し，下肢しびれや膀胱直腸障害，発
汗障害，下肢褥瘡の症状を伴っていたことから HTLV-1
関連脊髄症と診断した．
【考察】HTLV-1キャリアにおける生物学的製剤の影響は
現時点で明らかになっていない．本症例では RAの加療の
ため複数種の生物学的製剤を用いる中で，潜伏感染してい
た HTLV-1が脊髄で再活性化した可能性が考えられる．生
物学的製剤の進歩により RA治療の選択肢は豊富になって
きているが，難治症状へ重要な一つの鑑別診断を与える興
味深い症例と考え，文献的考察を加え報告する．
023．重症感染症をおこしたサルコイドーシスの 2例

聖マリアンナ医科大学横浜市西部病院呼吸器内
科１），同 臨床検査部２），新宿海上ビル診療所３）

鶴岡 一１） 駒瀬 裕子１） 田中 洋輔２）

大野 達也２） 山口 哲生３）

【症例 1】46歳男性．
【主訴】皮膚潰瘍．
【現病歴】X－16年健診にて異常陰影を指摘，TBLBにて，
サルコイドーシス（肺，筋，皮膚）と診断．ステロイド治
療を開始した．X－8年結皮膚病変が悪化しMTXを併用．
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X－4年，脳 塞，脳出血を発症．当院受診時，足の痛み
が強く，ステロイドパルス療法後MTXを 6mgに増量し
た．症状は安定したが，X年 3月頃から下肢に潰瘍が出現
した．病変部位よりMycobacterium cholonae を検出した．
【治療経過】CAM＋LVFXにて治療し改善した．
【症例 2】57歳女性．
【主訴】呼吸困難．
【現病歴】X－1年，手指の腫れと縦隔リンパ節の腫大を認
め，TBNAでサルコイドーシスと診断．その後，皮膚症
状，背部痛，嚥下障害，構音障害が出現，神経生検で神経
サルコイドーシスと診断，ステロイド治療を開始した．2
カ月後，下痢，発熱のためステロイドを増量し呼吸状態が
悪化．β-Dglucan上昇，人工呼吸下の肺生検，洗浄にて
Pneumocystis jirovecii を証明した．ST合剤にて肝障害
が出現，ペンタミジンとアトバコンを併用し改善した．
【考察】サルコイドーシスは 3，4型アレルギー反応が関係
する肺の肉芽腫性疾患である．ステロイド治療を行った神
経及び筋サルコイドーシスの 2症例で重篤な感染症を経験
した．今後感染症に十分な注意が必要な病態と考える．
（非学会員共同研究者：檜田直也，粒来崇博，村岡洋海）
024．転倒，膝関節痛を主訴に見逃されていた肺炎球菌
性髄膜炎

セコメディック病院１），新松戸中央総合病院２）

宇藤 薫１）2）中尾 安秀２） 高嶋 英樹２）

阿部 公俊２） 竹入 彩乃２）

【症例】77歳男性．
【主訴】会話ができない．反応が乏しい．
【既往歴】糖尿病，高血圧，前立腺癌．
【現病歴】入院 2日前に自己転倒し前額部打撲挫創にて救
急外来にて縫合処置された．その際に発熱，左膝関節に熱
感が見られていたが，全身状態安定しており，特記所見が
ないと対処療法で帰宅．入院前日に腰痛にて整形外科受診
し，脊椎すべり症の指摘あり．発熱持続にてインフルエン
ザ検査陰性，解熱鎮痛剤処方され帰宅．入院当日，会話困
難にて来院．
【身体所見】JCS-200，GCS1-1-4，BT 38.0℃，PR 53/分，RR
16/分，BP 102/60mmHg，SpO2 92％（RoomAir）⇒nasal
1L 97％，項部硬直陽性で会話困難．心雑音を聴取した．
【経過】発熱を伴い，急激な意識障害を生じていた．頭部
CTで頭蓋内損傷，出血は見られず，脳脊髄膜炎を考慮し
て腰椎穿刺を行うと，黄色混濁した脊髄液が引けた．細胞
数 1,044/3個と異状高値であり，ステロイド，アシクロビ
ル，VCM，ABPC，CTRX投与を行い，至急の入院加療
を行った．頭部MRIでも DESH typeで脳炎が示唆され
た．後日，髄液培養，血液培養で肺炎球菌 PSSPが陽性で
あった．入院 3日後に覚醒しつつも難聴が残存した．その
後，リハビリ加療を行い自宅退院できた．
【考察】髄膜炎は教科書的な臨床症状が揃わない事が多い．
一方，頭痛，発熱，意識障害，項部硬直のうち 2症状が 85％
でみられる．本症例も複数回の病院受診をしつつも髄膜炎

が鑑別に挙がらず，増悪をきたしていた．治療の遅れによ
り死亡リスクが高い疾患である為，丁寧な診察を心掛け熱
源検索を意識するべきである．
025．Streptococcus salivarius による細菌性髄膜炎に
髄液鼻漏がみられた 1例

埼玉医科大学臨床研修センター１），埼玉医科大学
病院感染症科・感染制御科２），埼玉医科大学微生
物学教室３）

山本 裕也１） 今井 一男２） 酒井 純２）

樽本 憲人２） 前田 卓哉３） 前﨑 繁文２）

【背景】Streptococcus salivarius による細菌性髄膜炎を発
症し，背景に髄液鼻漏があったと考えられる症例を経験し
たため報告する．
【症例】33歳男性．2年前に原因菌不明の細菌性髄膜炎の
加療歴あり．発熱，後頭部痛，嘔吐，意識障害を認め，当
院へ救急搬送された．髄液の細胞数増加あり，細菌性髄膜
炎として，CTRX＋ABPC＋VCMで加療を開始した．髄
液培養は陰性であったが，血液培養から，S. salivarius を
検出したため，同菌による細菌性髄膜炎と診断した．最終
的には ABPC単剤で，26日間治療し軽快した．精査のた
め施行した経胸壁心臓超音波検査では疣贅を認めず，口腔
内病変も認めなかった．入院中に水様性鼻汁を認め，髄液
鼻漏を疑い，脳槽ミエログラフィーを行った結果，髄液鼻
漏と確定診断された．
【結論】本症例では，S. salivarius による髄膜炎を契機に
髄液鼻漏が発見された症例である．S. salivarius などの口
腔内常在菌が原因菌と推定される髄膜炎においては，髄液
鼻漏も念頭に置いて検索することが重要である．
026．MRSAによる脳神経外科術後頭蓋内硬膜外膿瘍の
治療経験

東邦大学医療センター大橋病院院内感染対策室１），
同 脳神経外科２）

中山 晴雄１）2）

【はじめに】一般に頭蓋内感染が起こる病態では，手術中
に皮膚の常在菌が創部に保菌され，そのことが原因で発症
することが多いことが判明している．通常，頭蓋内硬膜外
膿瘍は副鼻腔炎の合併症として発生するが，時に術後創部
感染症として発生し，その原因菌として Staphylococcus
の頻度が高いが，特に問題となるのはMRSAである．今
回，MRSAによる脳神経外科術後頭蓋内硬膜外膿瘍を経
験した．
【症例】急性硬膜下血腫に伴う外減圧術の既往がある 70歳
代の女性が頭蓋骨形成術を受けた 1カ月後から 38℃台の
発熱を認め精査を行うも明らかな原因が判明せず，2カ月
前に施行した頭蓋骨形成術創部の皮下発赤と腫脹を認め，
造影MRI検査では硬膜外腔にリング状の造影効果を伴い
拡散強調画像で内部が不均一に高信号を示す占拠生病変が
確認された．頭蓋骨形成術後頭蓋内硬膜外膿瘍と判断し，
開頭膿瘍除去術を行い，術後抗菌薬投与により治療した．
【考察】本症例で以下 2点が示された．MRSAは開頭術後，
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硬膜外に感染を来しうる．先行する手術歴を有し，リング
状の造影効果や拡散強調画像での高信号が頭部MRIにて
確認された際には，発熱の原因として頭蓋内硬膜外膿瘍を
推察する上で有用である．
【結論】先行する開頭術歴を有し，MRIにてリング状の造
影効果や拡散強調画像での高信号を認めた場合には，原因
として頭蓋内硬膜外膿瘍も考慮すべきである．
027．Streptococcus agalactiae による感染性硬膜下血
腫の 1例

東京都保健医療公社荏原病院感染症内科
松平 慶，中村（内山）ふくみ

田宮 彩，佐原 利典，大西 健児
【背景】感染性硬膜下血腫は，既存の慢性硬膜下血腫へ遠
隔巣からの血行性感染を起こすまれな病態である．起炎菌
は Escherichia coli の頻度が最も多いと報告されている．
【症例】83歳，女性．意識障害を主訴に救急搬送され，頭
部 CTで左慢性硬膜下血腫を認め，当院脳外科に入院と
なった．意識レベルは E4V4M6で，38.5℃の発熱を認め
た．入院時の血液培養検査は陰性であった．血腫は中等量
であったが，頭部 CTで脳の圧迫所見がほぼ認められず，
保存的に経過観察した．入院 3日目に食思不振，入院 4日
目に失語症状が出現し，意識レベルの低下があり，頭部
MRIで多発性脳 塞を認めた．左慢性硬膜下血腫の影響
も考慮されたため，入院 7日目に穿頭血腫ドレナージ術が
施行された．硬膜下腔に膿性内容物が見られ，術中に採取
された髄液の細胞数上昇を認めた．術後 6日目に術中採取
検体から Streptococcus agalactiae が検出され，感染性硬
膜下血腫と診断した．感染症内科転科とし penicillin G投
与を開始し，ampicillin，ceftriaxone，ciprofloxacinと変
更して経静脈抗菌薬投与を継続した．貧血，血小板減少，
高 CEA血症があり，骨髄生検の結果，低分化腺癌骨髄浸
潤を認め，入院 68日目に死亡退院となった．
【考察】感染性硬膜下血腫の起炎菌で S. agalactiae の報告
はなく，成人の GBS感染症の内，88.0%が悪性腫瘍を含
めた基礎疾患を有している．本症例は低分化腺癌を基礎疾
患として，GBSの血行性感染により感染性硬膜下血腫を
発症したと考えられた．
【結語】慢性硬膜下血腫の経過観察中に，特に基礎疾患を
有する中で，発熱や神経症状の進行を認めた場合には，感
染性硬膜下血腫を考慮する必要があると考えられる．
（非学会員共同研究者：吉山智美，薮崎 肇，中山貞理，
和田 晃；東京都保健医療公社荏原病院脳神経外科，松山
怜美；東京都保健医療公社荏原病院感染症内科）
029．HIV感染者における高尿酸血症の関連因子に関す

る検討
大阪医療センター薬剤部１），同 感染症内科２）

中内 崇夫１） 矢倉 裕輝１） 来住 知美２）

廣田 和之２） 伊熊 素子２） 上地 隆史２）

渡邊 大２） 西田 恭治２） 上平 朝子２）

白阪 琢磨２）

【緒言】近年，HIV感染者の予後は改善され高齢の患者は
増加傾向にある．しかし HIV感染者における高尿酸血症
（HU）に関する報告は限られている．
【対象】2018年 1月より同年 3月までに大阪医療センター
で抗 HIV薬が処方された HIV-1感染症患者のうち，血清
尿酸値が 7mg/dL以上または HU治療薬の処方がある症
例を HUとし，有病率に関連する因子について検討を行っ
た．
【結果】対象症例は 2,235例であり，年齢の中央値（四分
位範囲）は 45歳（38～52）であった．HU症例は 535例
（24％）であり，年齢層別の有病率は 40歳未満 21％（133/
638），40歳代 23％（194/854），50歳以上 28％（208/741）
であった．HU症例の BMI，eGFR creの中央値（四分位
範囲）はそれぞれ 25.1（22.7～28.3），67.2mL/min/1.73m2

（57.5～76.6）であり，非 HU症例よりも BMIは高値，eGFR
creは低値を示した（p＜0.05）．50歳以上の症例ではイン
テグラーゼ阻害剤（INSTI）服用症例の 30％（156/521）
に HUを認め，有病率はプロテアーゼ阻害剤（28％，43/154）
および非逆転写酵素阻害剤（24％，28/115）を服用してい
る症例と比較して高い傾向を示した．
【結語】HUの関連因子として，BMI，腎機能，年齢，INSTI
の服用が考えられた．しかし本検討は後方視的かつ短期間
の検討であるため，更なる詳細な検討を加え評価を行いた
い．
030．急性 A型肝炎に罹患した HIV感染者の臨床的特
徴

東京大学医科学研究所附属病院感染免疫内科１），同
先端医療研究センター感染症分野２）

林 阿英１） 古賀 道子１）2）菊地 正２）

佐藤 秀憲１） 安達 英輔１） 堤 武也２）

鯉渕 智彦１） 四柳 宏１）2）

【目的】2018年以降，MSMの HIV感染者を中心に，急性
A型肝炎の罹患が続いている．その臨床的特徴に関して
検討を行った．
【方法】2017年 1月から 2018年 9月までに当院通院中の
HIV感染者のうち，急性 A型肝炎の発症例を対象とし，臨
床経過を後方視的に検討した．
【結果】対象は 11人で，全て男性，年齢 27～56（中央値 43）
歳，梅毒既感染者 10人，HBV既感染者 7人，HCV既感
染者なし，推定される A型肝炎の感染経路は全員が性交
渉であった．急性肝炎診断時の HIV罹患期間は 2～25（7.2）
年，全員 ART内服中で HIV-RNA定量 20コピー/mL未
満，CD4数 243～671（490）/μLであった．臨床症状は倦
怠感，発熱の他，上気道炎症状が多く，肝機能検査のピー
ク値は AST：152～6,996（2,680）IU/L，ALT：913～8,877
（3,494）IU/L，総ビリルビン：4.1～30.26（7.4）mg/mL，
PT活性：43～117.3（65）％であった．症状発現から ALT
ピークまで 4～12（7）日，同じく ALT正常化まで 30～101
（68）日（n=5），全員重症化せず保存的治療にて軽快した．
【考察】MSM間では糞口感染の形で A型肝炎が伝播する
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ため，A型肝炎は経口感染する感染症であると同時に性
感染症でもある．今回は 2008～2009年以来のアウトブレ
イクとなっており，今後も感染拡大が懸念される．その収
束に向けた対応も含め考察する．
031．2018年横浜における A型肝炎のアウトブレイク

横浜市立市民病院感染症内科
吉村 幸浩，堀内 弘司，澤木 賢司
宮田 順之，佐々木裕明，立川 夏夫

近年，欧米および台湾において A型肝炎の流行が報告
されている．2018年はじめより横浜市において A型肝炎
のアウトブレイクが生じており，ここに報告する．
2018年第 1週より 22週までに 18例の A型肝炎の報告
がされた．2～5月の月別報告数はそれぞれ 3，4，5，5例
であり，横浜市における過去 10年の月別報告数の平均値
＋2SDを超えていた．調査が可能な 2018年第 19週まで
の 17例について解析を行った．年齢中央値 39（24～52）
歳，全例が男性，感染経路はそれぞれ同性間の性的接触が
15例，不明が 2例だった．推定感染地は国内 14例，台湾
1例，不明 2例だった．17例中 16例の血清または便より
A型肝炎ウイルス（HAV）RNAが検出された（1例は検
体提出なし）．また全例において血清型は 1A，シークエ
ンスタイプは RIVM－HAV16－090だった．17例中 13例
が横浜市立市民病院を受診して診断された．この 13例中
11例が HIV陽性者であり，2例は HIV陰性だが男性間性
的接触者（MSM）だった．10例が入院加療，3例が通院
加療をそれぞれうけた．劇症肝炎例はなく，1例に再発が
疑われ（C型肝炎の合併あり，再発の確定診断に至らず），
最終的に全例が回復した．
本研究において HAV-RNAが検出された全 16例が同じ
シークエンスであり，しかも 2016～17年のヨーロッパお
よび台湾のMSMにおける流行株と一致していた．した
がって海外での流行株が輸入され，その同一株が横浜周辺
においてMSMを中心に感染拡大を生じている可能性が示
唆された．感染拡大防止のためには，MSMなどのハイリ
スクグループへの啓発とワクチン接種が重要と考えられ
た．
032．A型肝炎後，黄疸と肝機能障害が遷延した HIV感

染患者の 1例
東京慈恵会医科大学附属病院感染制御部

李 広烈，宮島真希子，中拂 一彦
保科 斉生，清水 昭宏，保阪由美子
中澤 靖，吉田 正樹，堀 誠治

A型肝炎後，黄疸・肝機能障害が遷延した HIV感染患
者を経験したので報告する．
【症例】37歳，男性．
【主訴】黄疸，全身倦怠感，掻痒感．
【現病歴】HIV感染で当院通院中の患者（DTG/TAF/FTC
内服中）．倦怠感を主訴に外来を受診した．肝障害が判明
し入院加療したが，第 3病日に AST：2,918，ALT：3,948
まで上昇し，その後低下した．IgM-HA抗体陽性が判明し

急性 A型肝炎と診断した．経過良好でその後外来で経過
を観察したが，黄疸の遷延を認めた．第 29病日に T-Bil：
24.3，D-Bil：19.3まで上昇し，同日再入院となった．
【入院後経過】入院後，黄疸と掻痒感のコントロールに難
渋した．第 45病日には T-Bil：31.7，D-Bil：27.1まで上昇
した．PTも二峰性の低下を認めた．第 52病日の肝生検
では，薬剤性肝障害が疑われた．以降 T-Bilは低下し，3
カ月以上かけて正常範囲まで低下した．内服薬は継続した
状態で黄疸が改善し，薬剤性肝障害ではなく A型肝炎由
来の黄疸の遷延と考えた．
【考察】2018年より STDとしての A型肝炎症例が増加し
ている．A型肝炎後に黄疸が遷延する場合は胆汁鬱滞型
肝炎の合併が多いとされるが，本症例はビリルビン以外の
胆道系酵素の上昇が軽度で，病理診断でも胆汁鬱滞型肝炎
は否定的であった．A型肝炎で黄疸が遷延し，薬剤性肝
障害との鑑別に難渋した稀な症例として報告する．
033．当院における梅毒患者の臨床的特徴

東京医科大学病院感染制御部
坂上 真希，小林 勇仁，藤田 裕晃
佐藤 昭裕，福島 慎二，中村 造
渡邉 秀裕

【目的】当院における梅毒患者の臨床的特徴について検討
を行い，今後の予防・検査・治療の参考とする．
【方法】2018年 1月 1日から 5月 31日の間に，当院中央
検査室で RPRもしくは TPLAが陽性となった患者につい
て，カルテを後方視的に調査，検討を行った．
【結果】陽性者は全 808人，検査時点で臨床的に梅毒と診
断され加療を開始した患者は 58人であった．性別は男性
52人，女性 6人，年齢は 10～19歳 1人，20～29歳 11人，
30～39歳 23人，40～49歳 13人，50～59歳 5人，60歳以
上 5人であった．診断時期としては顕性梅毒 20人（1期 5
人，2期 16人（うち眼梅毒 2人，神経梅毒 1人），無症候
性梅毒 37人（早期潜伏期 30人，晩期潜伏期 2人，不明 6
人）であった．また治療回数は，1回目 29人，2回目 15
人，3回目以上 12人，不明 2人であった．
【考察】近年の東京都のデータと比較すると，年齢分布に
は大きな差は認めなかった．東京都全体では男女比は男性
が約 70％，無症候性梅毒は約 25％であったが，当院では
それぞれ約 90％，約 65％に上った．この差については当
院が AIDS診療拠点病院であり，HIV患者が多数通院し
ていること，定期受診の際に検査を施行していることが多
く無症状で発見される患者が多いことが考えられた．この
中でも複数回治療している例も少なくなく，safer sexが
守られていないことが示唆された．また，神経梅毒，眼梅
毒が数カ月間の間でも散見されることが判明した．
034．国内で分離された CTRX耐性を示す Neisseria
gonorrhoeae と Neisseria subflava に対する penA 遺伝
子解析

東邦大学看護学部感染制御学１），なつデンタルク
リニック２），株式会社 LSIメディエンス３），国立感
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染症研究所細菌第一部４）

金坂伊須萌１） 大野 章１） 山根 夏枝２）

伊與田貴子３） 天野 綾子３） 小山 英明３）

松本 哲３） 勝瀬（金山）明子１）

大西 真４） 小林 寅喆１）

【目的】第 3世代 cephem系薬に対する Neisseria gonor-
rhoeae の主な耐性機構は，penA 遺伝子の大部分が，口
腔常在 Neisseria sp.からの自然形質転換によるモザイク
変異によるものと報告されている．今回我々は日本におい
て，新たに分離された CTRX耐性 N. gonorrhoeae および
口腔由来 CTRX低感受性 Neisseria subflava の penA を
解析し，当該 N. gonorrhoeae における CTRX耐性化要因
について検討を行った．
【対象と方法】2017年に東京都内の医療機関を受診した男
性より分離された淋菌性尿道炎由来 N. gonorrhoeae およ
び 2015年に別のデンタルクリニックを受診した患者唾液
より分離された N. subflava を試験菌株として用いた．各
種抗菌薬感受性は CLSIに準じ測定した．PenA 遺伝子の
シーケンス解析は既報に従い full-length penA の塩基配列
を決定し解析を行った．
【結果】N. gonorrhoae は PCG，CFIX，CTRXおよび CPFX
に耐性を示す多剤耐性株であった．N. subflava は PCG，
CFIXおよび CTRXのMICが各々 8，8および 2μg/mL
と高値を示した．CTRX耐性 N. gonorrhoeae の penA に
おいてモザイク様変異が認められ，これまでに報告が無い
new typeであった．さらに本モザイク変異は，今回分離
された CTRX低感受性 N. subflava の penA 下流領域と
構造が完全に一致していた．
【考察】今回分離された N. gonorrhoeae における CTRX
耐性化は，N. subflava からの遺伝子導入により生じた可
能性が示唆された．［AMED課題番号：JP17fk0108314］
（非学会員共同研究者：志牟田健；国立感染症研究所細
菌第一部）
035．pspK 領域獲得は肺炎球菌の無莢膜化を引き起こ
す

東京薬科大学薬学部病原微生物学
輪島 丈明，野口 雅久

【背景】肺炎球菌ワクチン導入以降，各国でワクチン型株
の減少と非ワクチン型株の増加が報告されている．さらに，
近年，莢膜領域に pspK を保有した無莢膜型株が顕在化
しているという報告がなされている．そこで，臨床分離無
莢膜型株の遺伝学的背景ならびに出現メカニズムの解析を
行ったので報告する．
【材料・方法】2010～2014年に分離された pspK 保有無莢
膜型肺炎球菌臨床分離株 27株を用いた．菌の遺伝学的背
景は，multilocus sequence typing（MLST）を用い解析
した．さらに，無莢膜型株の pspK を ermB に置換した
株（ΔpspK：：ermB）を作成し，置換株のゲノム DNA
を用いて，自然形質転換による種々の莢膜保持株の莢膜脱
落頻度を測定した．莢膜の脱落は，莢膜特異的抗体を用い

た凝集反応およびヒス染色で確認した．
【結果・考察】MLSTの結果より，無莢膜型株は 14種類
の STに分類され，様々な遺伝学的背景を持つことが示さ
れた．次いで，ΔpspK：：ermB 株を作成し，ゲノム DNA
を用い，肺炎球菌莢膜型 19F, 19A, 14の臨床分離株を形
質転換したところ，全てにおいて，莢膜領域に ermB が
挿入され莢膜が脱落した株（莢膜脱落株）が得られた．そ
の頻度は 2.5×10-4～8.7×10-5であった．以上のことから，莢
膜保持株は，形質転換により容易に莢膜を脱落し pspK
を獲得しうることが明らかとなった．
（非学会員共同研究者：石川春奈，大里隆二，中南秀将；
東薬大・薬）
038．国内において人血液より分離された犬レンサ球菌
TA4のゲノム構造とその特徴

北里大学大学院感染制御科学府感染症学研究室１），
東京都済生会中央病院総合診療内科２），むらた動
物病院３）

吉田 春乃１） 福島 康仁１） 谷山 大輔２）

村田 佳輝３） 高橋 孝１）

【目的】人血液から分離された犬レンサ球菌（Streptococcus
canis）の全ゲノム配列を解析し，その構造及び特徴を明
確にすることを目的とした．
【方法・結果】菌血症より分離した S. canis 株である TA4
ゲノム DNAの解析により 60の contigから成るドラフト
塩基配列を得た．総塩基数は約 2.2Mbpで，2,040の遺伝
子がコードされていた．
病原性遺伝子を多数持つ可動性遺伝子エレメントについ
ての解析を行った．TA4には一つの完全なプロファージ
と，二つの不完全なプロファージ類似領域が存在しており，
合計で 72個の CDSを含んでいた．この 72個の CDSの
うち 11の遺伝子は C5Aペプチダーゼ，autolysin 等の病
原遺伝子と相同性があり，約半数が S. pyogenes と共通し
ていた．
TA4ゲノムには CRISPR領域が 4カ所存在した．各々
5～7つのスペーサー配列を有しており，その半分以上が
他のレンサ球菌ゲノムのファージと相同だった．唯一の完
全長 S. canis 全ゲノム配列である牛乳房炎由来の FSL Z3-
227と比較した結果，TA4のスペーサー配列のうち 37％
が FSL Z3-227ゲノムの CRISPRに存在するスペーサーと
同一の塩基配列であった．同様に人膣由来 S. canis である
G361の CRISPRとの比較を行ったが，共通する配列は見
つからなかった．
【結論】TA4ゲノムに含まれる病原因子の多くが他のレン
サ球菌と共通しており，水平伝播を介して獲得した可能性
が考えられる．
（非学会員共同研究者：水谷哲哉，片山幸枝；東京農工
大学）
039．伴侶動物由来犬レンサ球菌におけるM-like pro-
tein gene保有株の宿主情報と塩基配列多型

北里大学大学院感染制御科学府感染症学研究室１），
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北里大学北里生命科学研究所感染症学研究室２），サ
ンリツセルコバ検査センター臨床検査部３）

福島 康仁１） 後藤美江子２） 吉田 春乃１）2）

露木 勇三２）3）高橋 孝１）2）

【目的】伴侶動物細菌感染症の起因菌として犬レンサ球菌
（Streptococcus canis , Sc）が検出される．この Scが保有
するM-like protein gene（scm）は宿主免疫応答の重要な
回避因子と考えられている．そこで，当研究の目的は，1．
Scにおける scm の保有状況と宿主情報との関連 2．時
系列的解析を通じた scm の全長配列に関する遺伝的多様
性の検証とした．
【方法】2015年 4月～5月/2017年 4月～5月に病的な同動
物より Sc分離株と宿主情報を得た．1．得られた Scに対
して scm 保有の有無と宿主情報との関連性を解析した．2．
同保有株において scm の全長配列を決定し，RAPD（反
復配列多形解析）法による系統解析も行った．
【結果】1．scm 増幅結果より，2015年は 18都道府県から
保有株 48株（70.6％）/非保有株 20株（29.4％），2017年
度は 19都府県から保有株 97株（82.9％）/非保有株 20株
（17.1％）を確認した．2015年/2017年ともに scm 保有と
分離地域（東京）との有意な関連性を認めた．2．scm 全
長配列の長さは，1,341bp（2015：n=3/2017：n=7）/1,320
bp（2017：n=1のみ）/1,311bp（2015：n=21/2017：n=55）/
1,308bp（2015：n=15/2017：n=18）/1,305bp（2015：n=
7/2017：n=16）/1,302bp（2015：n=1のみ）/228bp（2015：
n=1のみ）であった．また，RAPD法の結果より保有/非
保有株において一部の系統化と他の多型を認めた．
【考察】scm 保有と分離地域との関連性および scm が遺
伝的多様性を保持する可能性がともに示唆された．
040．ヒト 3次元培養皮膚モデルを用いた手指消毒薬の

細胞障害性の検討
福島県立医科大学感染制御学講座

柏崎 潤，仲村 究
斎藤 恭一，金光 敬二

【背景】医療施設における手指衛生の方法として一般的に
速乾性アルコール製剤が推奨され，目に見える汚染がある
際には石けんと流水が推奨されている．しかし，それらを
頻繁に使用するため，医療従事者の手荒れの問題は無視で
きない．本研究では手指消毒薬の皮膚細胞に対する障害性
について検討する．
【目的】ヒト 3次元培養皮膚モデルに各種手指消毒薬を作
用させ細胞障害性について評価する．
【方法】手指消毒薬はクロルヘキシジングルコン酸塩（以
下 CHG）製剤，1% CHGエタノール製剤，83%エタノー
ル製剤，0.5%ポビドンヨード製剤，0.2%塩化ベンザルコ
ニウム製剤を使用し，それに加えオゾン水（4 ppm）と nega-
tive controlとして蒸留水，positive controlとして 5%SDS
を使用した．皮膚細胞は LabCyte EPI-MODEL（J-TEC
社）を使用した．試験物質の適用および洗浄手順の後，皮
膚細胞を 42時間培養し皮膚細胞の生存率をMTTアッセ

イにて評価した．角化層表面の観察は HITACHI SU8220
を用いて 5,000倍拡大にて観察した．培養上清を回収し
ELISAにて角質細胞から産生される炎症性サイトカイン
の IL-1αを測定した．
【結果】オゾン水を除くいずれの手指消毒薬においても，3
分から 15分間と曝露する時間の延長に伴い，皮膚細胞へ
の障害性を認めた．同様に，手指消毒薬により IL-1aの産
生を認め，SEMの観察でも細胞表面の粗造化を認めた．
【結語】今回の検討から，手指消毒薬を繰り返し使用する
ことで，皮膚組織の炎症が惹起されることが示唆された．
043．経尿道的結石破砕術後の発熱は術前細菌尿の存在
と関連するか

東京医科大学茨城医療センター１），東京医科大学
病院感染制御部２）

渡邊 裕介１）2）佐藤 昭裕１）2）

中村 造２） 渡邉 秀裕２）

【背景】経尿道的結石破砕術（TUL）は尿路結石症の治療
として有効だが，術後感染や敗血症が 3％程度で生じる．
術後感染予防抗菌薬適正使用の為の実践ガイドラインでは
術前に細菌尿の陰性化を勧めているが，その根拠は確立さ
れていない．
【方法】東京医科大学茨城医療センターにおいて，過去 3
年間に TULが施行された 87例を対象に，後方視的に周
術期予防的抗菌薬，術後の発熱，術前尿培養の提出状況，
転帰を検討した．術後の発熱は術後 24時間以内に 38℃以
上と定義した．
【結果】周術期予防的抗菌薬は全例投与され，CTM 84例，
CEZ 2例，LVFX 1例であった．術後に発熱した 13例中
8例で抗菌薬が継続投与され，1例で PIPC/TAZへ変更，
1例で集中治療を要した．術前尿培養が提出された 45例
のうち，42例が陽性となった．そのうち陰性化を確認し
たのは 3例（1.5％）のみで，全例術後の発熱はなく，残
り 39例中 7例（17.9％）は術後に発熱した．術前尿培養
は Escherichia coli 3例，Enterococcus 属 2例，Coryne-
bacterium 属 2例，MSSA 1例，A群連鎖球菌 1例であっ
た．
【結論】当院の TUL前の尿培養の提出率は低く，尿培養
の陰性化を確認しない症例では 17.9％で術後に発熱を認
めた．重症例や治療期間が長期になる症例も見られた為，
TUL前には尿培養の提出に加え，細菌尿の陰性化が必要
である可能性が示唆された．
044．Citrobacter koseri による尿路感染症の 4例

荏原病院感染症内科
田宮 彩，中村（内山）ふくみ

松山 怜美，佐原 利典，松平 慶
大西 健児

【背景】Citrobacter 属は成人尿路感染症の起炎菌として
は頻度が低いが，65歳以上の男性に多く尿路デバイスや
免疫不全がリスク因子である．当院で経験した 4例の
Citrobacter koseri による尿路感染症の臨床的特徴を検討
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したので報告する．
【症例 1】89歳女性．頻尿の既往あり．尿培養よりムコイ
ド型 C. koseri を検出．CMZ，CTRXで治療し，血沈高値
のため LVFXを 12週間投与した．
【症例 2】83歳男性．前立腺肥大，精巣上体炎の既往あり．
尿培養より C. koseri を検出．CTRX，LVFXで 14日間
加療した．
【症例 3】60歳男性．小児麻痺，サルコイドーシスの既往
あり．尿培養よりムコイド型 C. koseri を検出．CMZ，
LVFXで 15日間加療した．
【症例 4】87歳男性．食道癌，尋常性乾癬の既往あり．入
院時の腹部 CTで多発膀胱憩室が指摘された．入院時は
ショック状態であった．尿培養よりムコイド型 C. koseri
を検出．現在，CMZで加療中である．4例とも血液培養
は陰性で腎臓や遠隔臓器の膿瘍形成はなかった．抗菌薬の
薬剤感受性は良好であった．
【考察】当院で経験した症例はいずれも 60歳以上の高齢者
で男性患者が多く，これまでの報告と合致した．糖尿病合
併や免疫抑制薬投与の既往はなく，過去 1年の入院歴はな
かった．尿路デバイス留置例はなかったが，全例に尿路系
の異常を認めた．当院で経験した 4例中 3例でムコイド型
C. koseri が検出されており，病原性に関連する可能性が
示唆された．
045．血液培養から Haemophilus parainfluenzae が検

出された結石性腎盂腎炎の 1例
岐阜県総合医療センター

細川 貴弘，鈴木 純
【緒言】Haemophilus parainfluenzae（H. parainfluenzae）
はヒトの口腔内に常在し，感染性心内膜炎の原因となるこ
とが知られているが尿路感染症の報告は稀である．今回，
H. parainfluenzae による結石性腎盂腎炎の症例を経験し
たので文献的考察を交えて報告する．
【症例】2型糖尿病がある 66歳男性．尿管結石の既往があ
る．突然の悪寒戦慄を伴う発熱を主訴に外来受診し結石性
腎盂腎炎の診断となり，尿管ステント留置および抗菌薬治
療目的で入院となった．入院時の血液培養から H. parain-
fluenzae を検出した．ステント留置時の尿のグラム染色
でグラム陰性桿菌を認めたが，血液寒天培地には菌の発育
を認めず，チョコレート寒天培地を追加した所 Haemophi-
lus 属を疑う菌の発育を認め，H. parainfluenzae と同定さ
れた．病歴や身体診察では感染性心内膜炎を疑う所見はな
く，血液培養は治療開始後速やかに陰性化し，経食道心エ
コーでも疣贅の指摘はなかったことから感染性心内膜炎は
否定的と考え，H. parainfluenzae による結石性腎盂腎炎
と診断した．セフメタゾールからアンピシリンに de-
escalationし 2週間の治療を行い軽快した．
【考察】Haemophilus 属による尿路感染症は 1％以下と頻
度は低いが，腎結石や泌尿器科的処置によりリスクが上が
ると言われている．H. parainfluenzae が血液培養から検
出された際に尿路結石などのリスクがあれば，感染性心内

膜炎に加え尿路感染症も鑑別にあげる必要がある．
046．適切な抗菌薬加療したが 1週間の経過で膿瘍形成
した嫌気性菌による前立腺膿瘍の 1例

トヨタ記念病院救急科１），トヨタ記念病院集中治
療科２），トヨタ記念病院感染症科３）

笠原 大輔１） 西川 佳友１） 南 仁哲２）

加藤 拓樹３） 川端 厚３）

【症例】58歳男性．
【主訴】悪寒戦慄．
【既往歴】高血圧，急性心筋 塞．
【現病歴】入院 5日前頃から会陰部痛あり，入院当日に悪
寒戦慄をきたし救急搬送された．JCS1，体温 39.2℃，脈
拍 99回/分，血圧 136/85mmHg，呼吸数 25回/分，SpO2：
92％（室内気）．会陰部圧痛を認めた．直腸診，肛門鏡で
は有意な所見は認めなかった．WBC減少，好中球数減少
（430/μL），CRP上昇，膿尿を認めた．CTで異常所見は
認めなかった．
【入院後経過】発熱性好中球減少症，尿路感染症疑いで入
院となった．MEPM 3g/dayを開始した．第 2病日に血圧
低下，腎機能障害を認め，集学的治療を行った．第 4病日
に血液培養で Peptoniphilus asaccharolyticus が同定され，
別の嫌気性菌も検出された．抗菌薬継続で経過良好であっ
たが，第 8病日に再度悪寒戦慄，血圧低下を認め，再検 CT
で入院時 CTでは認めなかった前立腺膿瘍を認めた．同日
ドレナージを施行し，膿培養からは上記菌を含めた複数の
嫌気性菌が同定された．その後は経過良好で第 14病日に
STFX内服に切り替え，第 18病日退院とし，計 6週間抗
菌薬投与を行った．以降再燃を認めていない．入院時およ
び第 8病日の PSA値は上昇を認めなかった．
【考察】前立腺膿瘍は稀な疾患であり，糖尿病や免疫不全
などに合併し，しばしば重症化する．今回我々は適切な初
期治療を行ったが，1週間の経過で膿瘍形成した，複数の
嫌気性菌による前立腺膿瘍を経験したため若干の文献的考
察を加え報告する．
047．尿中肺炎球菌抗原検査と尿中レジオネラ抗原検査
の両偽陽性が疑われた心原性肺水腫の 1例

市立大津市民病院救急診療科・集中治療部
大手 裕之

【症例】63歳男性．
【既往歴】糖尿病，高血圧，慢性腎不全．
【現病歴】来院当日の夕方に全身の関節痛が出現した．就
寝時に臥位になった際に咳嗽が出現し入眠できず，38℃
の発熱も認めたため救急外来を受診した．
【来院後経過】来院時，意識清明，体温 37.7℃，血圧 132/
55mmHg，脈拍 95/min，SpO2：83%（room air）．右前胸
部で coarse crackleを聴取し両足背浮腫を認めた．血液検
査では白血球 4,300/μL，CRP 0.88mg/dLであった．CT
で右肺野優位にスリガラス影を認めた．抗原検査では尿中
肺炎球菌抗原陽性，尿中レジオネラ抗原陽性，インフルエ
ンザ迅速抗原陽性であった．ICUに収容し人工呼吸管理
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とした．気管支鏡で喀痰採取を試みたが膿性痰なく，Miller
＆ Jones分類でM1の喀痰しか採取できずグラム染色は陰
性であった．重症肺炎としてレボフロキサシン，ピペラシ
リン/タゾバクタム，ペラミビルの投与を開始した．心不
全による呼吸不全の可能性も考慮し，CRRTを導入し除
水を開始した．呼吸状態は入院 2日目には著名に改善し，
抜管した．入院 3日目に再検した CTでは肺野の浸潤影は
消失しており同日に測定した BNP値は 2,042であった．治
療への反応からインフルエンザ感染を契機とした心原性肺
水腫による呼吸不全であったと考えられた．
【考察】尿中抗原検査は特異度が高いという報告が多いが
偽陽性の報告も散見される．患者背景，病歴，喀痰グラム
染色などと合わせて総合的に診断することが重要である．
048．意識障害で搬送されたレジオネラ肺炎患者

セコメディック病院１），新松戸中央総合病院２）

宇藤 薫１）2）中尾 安秀２） 高嶋 英樹２）

阿部 公俊２） 竹入 彩乃２）

【症例】73歳男性．
【主訴】意識障害．
【既往歴】肺結核．
【現病歴】競馬場で夜勤後，50ccバイクで帰宅中，住宅街
を何度も徘徊していた．自己転倒，意識混濁していると，
住民から救急要請．
【身体所見】JCS-2，BT 39.9℃，HR 115/分，RR 24/分，BP
98/72mmHg，SpO2 96％（RoomAir），外傷所見は擦過傷
程度であった．両側肺音減弱しており，不穏様に手足をば
たつかせ，泥状便失禁を伴っていた．
【検査所見】頭部 CT：脳出血なし，髄液検査特記所見な
し，採血：AST 54U/L，ALT 26U/L，LDH 286U/L，BUN
36.9g/dL，Cr 1.24mg/dL，Na 137mEq/L，CRP 24.31mg/
dL，WBC 13,300/μL，胸部 CT：周囲にすりガラス陰影を
伴った consolidationがみられた．
【経過】意識障害がみられ，肺音減弱と下痢を伴い，採血
にて肝腎機能障害がみられ，胸部 CT所見からもレジオネ
ラ肺炎を疑った．尿検査を追加して尿中レジオネラ抗原陽
性であった．レジオネラ肺炎として速やかに入院し NQs
投与加療して意識障害改善した．
【考察】レジオネラ肺炎の場合，肺外症状のみで来院され
ることが少なくない疾患であり，不適切な治療に至ると死
亡リスクが高い疾患である．仮にレジオネラ尿中抗原陰性
で も，R. Fiumefreddoら の 診 断 ス コ ア，Winthrop-
University Hospital Criteriaを用いたり，周囲にすりガラ
ス陰影を伴った consolidationや大葉性肺炎パターンの時
は，肺外病変からもレジオネラ肺炎を鑑別に入れる事が必
要である．
049．急性呼吸不全を呈した成人発症 Yersinia entero-
colitica 感染症の 2症例

坂総合病院
高橋 洋，木村 望，矢島 剛洋
神宮 大輔，生方 智，庄司 淳

【症例 1】83歳男性，基礎疾患糖尿病あり．発熱，歩行困
難にて当院救急搬入．発熱 39.4℃，低酸素血症も認め気管
支肺炎疑いとして呼吸器科入院となった．SBT/ABPC投
与にてすみやかに病勢は改善した．喀痰培養からは有意菌
は検出されなかったが，初診時の血液培養が 2セット陽性
となり，分離菌は Yersinia enterocolitica と同定された．
病歴を再聴取したが，動物との濃厚接触機会や食中毒，輸
血などのエピソードは確認されなかった．
【症例 2】55歳女性，多数の動物種を飼育している．39℃
台の発熱，頭痛，関節痛が数日間持続して精査目的入院．
皮疹，下痢，低酸素血症も随伴し重症化したらMINO投
与開始後は順調に病勢は改善した．各種培養では有意菌は
分離されなかったが，動物由来感染症を想定して検査を重
ねたところ，血液検体が特異的 PCRで陽性となり，本菌
による重症型の全身性感染症であったことが判明した．
【考察】Y.enterocolitica 感染症は哺乳類や齧歯類を保菌動
物とする動物由来感染症であり，小児の腸炎や回盲部リン
パ節炎の報告例が多いが，今回のような重篤な基礎疾患を
有しない成人菌血症例の報告は稀である．文献的には咽頭
炎など気道感染症状を呈する場合もあること，壊死性肺炎
の原因となりうること等も報告されており，呼吸器科医に
とっても一定の注意は必要と考えられる．
050．下咽頭癌化学療法の好中球減少時に Stenotropho-
monas maltophilia 肺炎を発症した 1例

手稲渓仁会病院総合内科・感染症科
阿河 昌治，松坂 俊

【症例】75歳男性．下咽頭癌に対して，X年 5月 23日よ
り放射線化学療法を開始した．6月 13日に 39℃台の発熱
があり，好中球も減少傾向であったため CFPMの投与を
開始した．その後も発熱は持続したため，17日に当科を
受診した．身体所見上熱源は明らかではなく，体幹部 CT
では右肺野にごく軽度のスリガラス影が散見された．カ
テーテル関連血流感染の可能性を考えて VCMを追加し
た．19日に好中球数 370/μLと低下し，発熱が持続したこ
と，呼吸状態認が悪化したことから 20日に再度 CTを施
行したところ，右肺に多発する結節性浸潤影を新規に認め
た．皮下埋め込み型ポートを抜去し，抗菌薬を PIPC/TAZ，
CPFX，VCMに変更した．同日に提出した喀痰培養で
Stenotrophomonas maltophilia が陽性になり，その他に有
意な菌を認めなかったため原因菌と判断した．臨床経過，
PIPC/TAZ，CPFXに対する感受性結果から同薬を継続
し，好中球が上昇した後 7月 1日から ST合剤に変更した．
7月 4日以降解熱し，7月 14日に ST合剤の投与を終了し
た．
【考察】S. maltophilia は，日和見感染の原因菌として知ら
れている．プラスチックへの親和性とバイオフィルム形成
能力から肺感染では人工呼吸器関連肺炎が多いが，好中球
減少などの免疫抑制状態では原因菌となり得る．定着菌で
あることも多いものの，肺炎を示唆する臨床徴候を認める
場合真の感染として解釈し治療するべきである．
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051．高齢者肺炎の細菌学的検討
野村病院内科・総合診療部門

佐藤 文哉
日本では肺炎による死亡者の多くが高齢者である．「成
人肺炎診療ガイドライン 2017」では易反復性の誤嚥性肺
炎のリスクがあるか，疾患末期や老衰の状態では，個人の
意思や QOLを考慮した治療・ケアを選択することが盛り
込まれた．エンピリック治療の段階で細菌学的な検査をし
て，得られた結果を基に標的治療を行うことも推奨されて
いる．
【目的】高齢者肺炎の原因菌の解析から，治療法と予後を
検討する．
【方法】2016年 4月から 2018年 1月までの 22カ月間に，
肺炎で入院した 65歳以上の患者で，喀痰培養結果が得ら
れた症例を後方視的に解析した．
【成績】96名の患者の平均年齢は 86.7歳で，年齢群では
90～94歳が 34名と多かった．喀痰培養で原因菌が推定で
きたのは 55％で，そのうち 57％が腸内細菌科細菌（16.2％
が ESBL）だった．83％に SBT/ABPCが経験的に投与さ
れ，30日以内の死亡は 12.5％であった．
【結論】ADLが低下した高齢者では寝たきりや誤嚥の反復
が多く，腸内細菌科細菌が肺炎の原因となることが示唆さ
れた．口腔ケアや嚥下機能評価による肺炎予防に加え，耐
性菌リスクを考えた抗菌薬の選択が求められる．
053．準高齢者・高齢者・超高齢者の肺炎入院症例の予

後の検討
新潟大学医歯学総合病院呼吸器・感染症内科１），新
潟大学大学院医歯学総合研究科新潟地域医療学講
座２），新潟大学医歯学総合病院医科総合診療部３），
新潟県立坂町病院内科４），新潟県立津川病院内科５），
佐渡市立両津病院内科６），新潟県立新発田病院呼
吸器内科７），長岡赤十字病院感染症科８），新潟市民
病院感染症科９）

島津 翔１） 小泉 健１）2）袴田真理子１）

永野 啓１） 尾方 英至１） 張 仁美１）

青木 信将１） 佐藤 瑞穂１） 坂上亜希子１）

茂呂 寛１） 菊地 利明１） 長谷川隆志３）

鈴木 榮一３） 近 幸吉４） 原 勝人５）

石塚 修６） 田邊 嘉也７） 西堀 武明８）

塚田 弘樹９）

【目的】高齢化が進行し，平均寿命が延伸している本邦に
おいて，2017年に日本老年医学会から，65歳から 74歳を
準高齢期，75歳から 89歳を高齢期，90歳以上を超高齢期
とする提言がなされたことをふまえ，高齢者の死因として
重要な肺炎についての予後を検討し，高齢者肺炎の実情を
調べる．
【方法】新潟県立坂町病院・新潟県立津川病院に 2014年 4
月からの 2年間に NHCAPの診断で新規入院した 65歳以
上の NHCAP症例 611例をレトロスペクティブに評価し
た．アウトカムとしては，入院時の肺炎エピソードで死亡

した率のみを算出した初回肺炎死亡率のほか，30日死亡
率を用いた．
【結果】NHCAP症例 611例のうち，準高齢者が 53例，高
齢者が 350例，超高齢者が 208例であった．準高齢者・高
齢者・超高齢者の順に，初回肺炎死亡率は 10.2％・8.9％・
10.6％，30日死亡率は 13.2％・17.4％・20.2％であった．高
齢者・超高齢者になるほど ADL低下者が多く，肺炎重症
度（ADROP・PSI）でも重症者が多かった．重症度毎で
の検討では，準高齢者・高齢者・超高齢者間で初回肺炎死
亡率・30日死亡率は差異がみられなかった．ADL毎の検
討では，3者間で，初回肺炎死亡率に差異はなかったもの
の，30日死亡率は，高齢になるほど効率であった．
【考察】高齢となっても純粋な肺炎予後である初回肺炎死
亡率に影響はないと考えられた．ADL低下者では 30日死
亡（肺炎以外の死亡を含む）が高いことから，年齢より
ADLの要素が肺炎予後に重要である．
054．Respiratory syncytial virus（RSV）感染患者及び

human metapneumovirus（hMPV）感染患者における Pa-
tient Journey

ヤンセンファーマ株式会社
能瀬 梓早，福島 耕治

【背景】RSVや hMPV感染を原因とする急性呼吸器感染
症の，発症・診断・治療・後観察までの期間における患者
や介護者の心理的負担も含めた経過については，これまで
明確には示されていない．
【目的】重症化した RSV感染症及び hMPV感染症を経験
した成人患者又はその介護者や小児患者の養育者に対して
個別インタビューを行い，Patient journeyとして症状自
覚/他覚から後観察に至るまでの心理的変化を可視化する
ことで，患者又は養育者/介護者に対して迅速な治療を提
供するためのクリティカルパスを明らかにすることを目的
に本調査を行った．
【方法】東日本在住の乳幼児 RSV感染者の養育者 4名，成
人 RSV/hMPV感染者 5名（うち 1名は介護者同席）に個
別インタビューを行い，主題分析及びプロセスマッピング
を用いた定性調査を行った．インタビューでは，疾患に関
わる一連のプロセス（症状自覚/他覚，外来受診，入退院，
後観察）における心理的変化や行動に関する第三者機関に
よる聞き取り調査を行った．
【成績】患者グループに関わらず，症状自覚/他覚からかか
りつけ医を外来受診するまでは速やかであるものの，その
後入院までには，かかりつけ医を何度も外来受診するケー
スが散見された．特に 1歳以上の幼児の場合には，RSV
検査を受けるまでに時間を要することから，入院までの期
間に養育者の心理的不安が最も大きくなることがわかっ
た．また，成人においては疾患の原因ウイルス特定への興
味が低い傾向が認められた．患者グループに関わらず，家
族内感染が認められた．
【結論】患者又は養育者/介護者の視点で，重症化した RSV/
hMPV感染症の一連のプロセスを可視化することができ
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た．今回得られた知見からは，疾患の負担感軽減のための
早期診断の必要性の浸透及び，家族内感染予防などを目的
とした疾患啓蒙に活用できる可能性があると考える．
055．日本における細菌性肺炎入院診療の現状分析（1）

岩手県立中部病院呼吸器内科兼医療情報管理科
星 進悦

【はじめに】日本呼吸器学会から「成人肺炎診療ガイドラ
イン 2017」が公表された．実臨床におけるその影響を評
価するために先ずは 2016年度 DPC退院患者調査データ
を分析し報告する．
【方法】DPC対象病院のデータのうち 040080肺炎等の集
団を分析した．主要な 1,666の急性期病院からのデータで
本邦の肺炎入院診療の現状を示すと考えた．
【結果】15歳以上の市中肺炎でない肺炎等（18,221件）と
市中肺炎（289,623件）に分類され，市中肺炎に比べ市中
肺炎でない肺炎の予後（院内死亡割合）は有意に悪い．年
齢別では，市中肺炎は 15歳以上 65歳未満（41,983件），65
歳以上 75歳未満（41,911件），75歳以上（138,683件）に
分類され，75歳以上の院内死亡割合は 20.5%であった．さ
らに，手術（輸血を含む）あり・なし，人工呼吸あり・な
し，定義副傷病名（胸水等，心不全，偽膜性腸炎）あり・
なしで分類され，15歳以上では A-DROPで細分類される．
15歳以上の肺炎では年齢，手術，人工呼吸は予後予測因
子であり，市中肺炎では 65歳以上の手術なしでは定義副
傷病と A-DROPも予後予測因子であった．75歳以上・人
工呼吸ありでは院内死亡割合が 50%前後であった．なお，
起炎菌同定割合は 20%前後と推定された．
【結論】今回の分析で本邦の肺炎入院診療の現状が把握で
きた．75歳以上で高度の呼吸不全がある場合人工呼吸の
可否が倫理的問題になると推測された．今後は公表された
肺炎ガイドラインが実臨床にどのように影響するか毎年継
続して分析する予定である．出来れば多変量解析し，肺炎
院内死亡予測式を提案し，侵襲性のある介入の是非を決断
する資料になればと考えている．
057．歯周病原菌 Porphyromonas gingivalis はインフル

エンザウイルスのヘマグルチニンを開裂し感染を促進する
日本大学歯学部細菌学講座１），同 総合歯学研究
所生体防御部門２）

神尾 宜昌１）2）田村 宗明１）2）今井 健一１）2）

【目的】A型インフルエンザウイルス（IAV）が宿主細胞
に感染するには，ウイルス表面のヘマグルチニン（HA0）
がプロテアーゼにより HA1と HA2に開裂して膜融合能
を獲得することが必須である．このプロテアーゼは主に宿
主由来だが，黄色ブドウ球菌由来のプロテアーゼでも開裂
する．口腔ケアがインフルエンザ発症のリスクを低下させ
る事実から，口腔細菌由来プロテアーゼが HAを開裂
し，IAV感染に関与する可能性がある．歯周病原菌の Por-
phyromonas gingivalis（Pg）は，アルギニンを切断する
ジンジパイン（Rgp）とリシンを切断するジンジパイン
（Kgp）を産生することから，本研究ではジンジパインが

IAVの感染成立に関与するか検討を行った．
【方法・結果】Pg は，ATCC33277（wild-type）および Kgp
欠損株（KDP129），Rgp欠損株（KDP133），Rgp Kgp両
酵素欠損株（KDP136）の培養上清（Sup）を用いた．Pg
Supが HAの開裂に及ぼす影響を検討した結果，wild-type
と KDP129において HAの開裂を認めたが，KDP133と
KDP136では影響を認めなかった．Pg Supにより IAVが
感染性を獲得したか否かを細胞感染実験により検討した結
果，wild-typeと KDP129では多くの感染細胞を認めたが，
KDP133と KDP136ではほとんど感染が成立しなかった．
【結論】Pg が産生する Rgpが HAを開裂し，IAVは感染
性を獲得することが明らかとなった．この結果から，口腔
ケアにより口腔内細菌数をコントロールすることは，IAV
感染予防に効果があることが示唆された．
058．インフルエンザ診断における，POCT用遺伝子検

査機器「コバス Liat」及びコバス Influenza A/Bの臨床性
能評価試験

筑波メディカルセンター病院感染症内科１），同
臨床検査医学科２），同 呼吸器内科３）

明石 祐作１） 鈴木 広道１）2）石川 博一３）

【背景】わが国ではインフルエンザの診断に，迅速抗原検
査が広く使われている．一方，北米を中心とした海外では，
迅速遺伝子検査装置が開発され，point of care molecular
testing（POCT）に用いられている．今回，POCT用遺伝
子検査機器「コバス Liat」および専用試薬コバス Influenza
A/B（以下 Liat）の臨床性能評価を実施した．
【方法】2017年 12月から 2018年 2月までに，筑波メディ
カルセンター病院でインフルエンザ感染を疑い，迅速抗原
検査を実施した患者を対象とした．同意が得られた場合，
鼻咽頭検体を新たに採取し，Liatで評価した．採取した検
体は約-80℃で凍結保管し，Nested-PCRを実施，結果を
比較した．
【結果】期間中 159名で評価を実施し，抗原検査は 44名，
Liatは 77名で陽性だった．Liatと Nested-PCRは 98％の
一致率を示した．Nested-PCRと結果が一致しなかった患
者は 4名で，いずれも Liat陽性，Nested-PCR陰性であっ
た．検査依頼から結果報告までの turnaround timeは中央
値 30分（四分位範囲：28～35分）だった．抗原検査の感
度は 57％，特異度 100％であり，発症時間で差は認めら
れなかった．
【結論】本臨床性能評価試験により，Liatは短時間で高感
度にインフルエンザウイルスを検出可能であると示され
た．抗原検査と比較し処理できる検体数が限られ，且つ検
査費用が高額であるため，重症化が懸念される場合や，感
染管理などに適応があると考えた．
（非学会員共同研究者：上田淳夫，今井博則，野竹重幸；
筑波メディカルセンター）
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059．インフルエンザ研究―NA阻害剤投与時のウイル
ス動態，免疫学的指標及び伝播の相互相関（Part-1：ウイ
ルスと抗体価）―

廣津医院１），塩野義製薬株式会社２）

廣津 伸夫１） 税所 優２）

長谷川貴文２） 宍戸 貴雄２）

【序文】インフルエンザはヒトの免疫に抗してヒトーヒト
間で伝播する．まずは Part-1で前向きのランダマイズの
NA阻害剤 4剤比較試験を 2013～2015（2シーズン）に実
施，その中でウイルス動態と免疫応答の関係を精査した．
【試験条件】4～12歳の小児患者を対象としてペラミビル
（PV），オセルタミビル（OV），ザナミビル，ラニナミビ
ルの何れかを 123名（FAS）にランダムに割り付けた．動
的割り付け因子として年齢（＜7歳/≧7歳）及びワクチン
接種の有無を適用した．鼻腔スワブにてウイルス力価（主
要エンドポイント）を測定（［投与前，2日目（可能な限
り），3日目以降は迅速診断が陰性になるまで毎日実施）す
ると共に抗体価の動態を調査した．更に両者の動態の相関
性，患者の背景因子（ワクチン接種歴，罹患歴）の両挙動
への影響も併せて検討した．
【結果】多重性を考慮しても PV群では OV群に比べ有意
（p＝0.035）に早くウイルスの消失が認められた．更にウ
イルスの動態と抗体上昇率の間に明瞭な相関関係を認め
た．加えて背景因子（ワクチン接種歴，同型/亜型の罹患
歴）は抗体価の初期値へリーズナブルに影響していた．ま
た H3N2ウイルスの過去の罹患歴別（有/無）にウイルス
動態を比較したところ，罹患有が有意に早くウイルスを消
失した．さらには罹患の有無別かつ薬剤別では，宿主免疫
への依存性の点で薬剤プロファイルの違いを反映したウイ
ルス動態が認められた．
060．インフルエンザ研究―NA阻害剤投与時のウイル
ス動態，免疫学的指標及び伝播の相互相関（Part-2：ウイ
ルスと家族内伝播）―

廣津医院１），塩野義製薬株式会社２）

廣津 伸夫１） 税所 優２） 長谷川貴文２）

【序文】インフルエンザは頻繁に家族内伝播を引き起こす．
これまで家族内で初発感染患者を NA阻害剤で治療する
ことで無治療時に比してインフルエンザの伝播が抑えられ
ることが判明していたが，NA阻害剤毎の家族内伝播率の
違いについてはデータ取得に制限のあるデータベース研究
によるものが主として知られている．
【試験条件】Part-2では前向きの観察研究として 2010年～
2016年（6シーズン）に渡り，ウイルス型・亜型別に家族
内伝播率を検討した．家族内において初発感染患者の発症
24時間後から 7日までの 2次的発症を家族内伝播と定義
した．インフルエンザ A型（H1N1pdm及び H3N2）で計
1,146名，B型で 661名，計 1,807名を index患者として
薬剤投与を行い，家族内への伝播率を調査した．
【結果】影響因子（年齢，治療開始までの時間，ワクチン
接種歴）にて調整を行った結果，A型ではペラミビル（PV）

とザナミビル（ZV）がオセルタミビル（OV）に比し有意
に家族内伝播率が低く，B型では ZVとラニナミビル（LV）
が，OVに比し有意に伝播率が低かった．また B型は A
型より 1～2日遅れて伝播する傾向が認められた．この型
に因る伝播時期の違いが薬剤別抑制効果の違いに関連する
と考えられた．すなわち part-1で認められた早期の抗ウ
イルス効果を発揮する PVや ZVは A型に，5日間投与の
ZVや Long activeの LVは伝播がより遅い時期に盛んな
B型に伝播抑制効果が高いと考えられた．
061．エンテロバクター血流感染症の現状解析

順天堂大学医学部総合診療科１），順天堂大学大学
院医学研究科感染制御科学２），東京医科大学八王
子医療センター感染症科３），順天堂大学医学部附
属順天堂医院臨床検査部４）

福井由希子１） 上原 由紀１）2）鈴木 麻衣１）

平井 由児１）3）中村 文子４） 内藤 俊夫１）

【目的】エンテロバクター血流感染症の現状と要因を明ら
かにする．
【方法】2016年に順天堂大学医学部附属順天堂医院におい
てエンテロバクター血流感染症と確定診断された患者の，
血液培養またはカテーテル先端培養の結果と，後方視的に
得た患者診療録情報を併せて解析した．
【結果】エンテロバクター血流感染症は 29例であった（58.3
±24.3歳，男性：女性=17：12）．分離された 29株全てメ
ロペネム，ゲンタマイシン，レボフロキサシンに感性であっ
たが，ピペラシリン，ピペラシリン/タゾバクタム，セフ
メタゾール，セフォタキシムには，それぞれ 24.2％，17.2％，
89.7％，24.1％が耐性であった．17例（58.6％）が悪性腫
瘍を有し，胆嚢癌（n=8，23.5％）が最も多く，続いて膵
癌（n=3，17.6％），食道癌と膀胱癌（各 n=2，11.7％）が
続いた．胆道感染症 10例中悪性腫瘍例は 8例（80％）と
多く，一方カテーテル関連血流感染症 10例中悪性腫瘍例
は 3例（30％）と少なかった．悪性腫瘍例 17例中 10例
（58.8％）に 4週間以内の抗菌薬投与歴があり，その分離
株 10株全てがセフメタゾール等の以前投与された抗菌薬
に対して耐性を示した．
【考察】胆道狭窄の要因となる悪性腫瘍を有し，かつセフ
メタゾール使用歴がある患者では，胆道感染症からエンテ
ロバクター血流感染症をきたしやすく，初期治療で同菌に
有効な抗菌薬が必要である．一方，カテーテル関連血流感
染症には悪性腫瘍を有さない患者が多く今後対策が必要で
ある．
062．大酒家の女性に発症した Klebsiella pneumoniae

K1株による髄膜炎・多発膿瘍の 1例
筑波大学附属病院水戸地域医療教育センター水戸
協同病院内分泌代謝糖尿病内科１），同 グローバ
ルヘルスセンター感染症科２），獨協医科大学埼玉
医療センター集中治療科３），斜里町国民健康保険
病院内科４），国際医療福祉大学医学部医学教育統
括センター５）



87

平成31年 1月20日

伊藤 慶１） 高村 典子２） 多田 勝重３）

石岡 春彦４） 矢野 晴美２）5）

45歳女性．主婦，大酒家．そのほか健診で異常なし．受
診 4日前からの発熱と意識障害を主訴に救急外来に搬送さ
れた．意識 E4V3M6，血圧 117/46mmHg，脈拍数 117回/
分，呼吸数 16回/分，体温 36.2℃で，発語量は乏しかっ
た．髄膜刺激徴候は陰性で，そのほか感染源を示唆する所
見はなかった．血液検査で急性腎前性腎障害，肝胆道系酵
素上昇を呈していた．髄液検査で初圧 25cm，多核球 3,037/
uL，単核球 186/uL，蛋白 254mg/dL，糖 19mg/dL（同時
血糖 168mg/dL），Gram染色は陰性であった．また，入
院時の腹部造影 CTで肝 S7に膿瘍を示唆する所見を認め
た．細菌性髄膜炎および肝膿瘍と診断し，セフトリアキソ
ン，バンコマイシンを開始した．血液培養 3セットから感
受性良好な Klebsiella pneumoniae を分離し，string test
陽性で，遺伝子検査で K1株と判明した．髄液培養は陰性
だった．入院 2日目に左眼の結膜充血と指数弁を認め，眼
底検査で左眼内炎と診断し，抗菌薬の硝子体注射を開始，
入院 14日目に硝子体手術を施行した．入院 9日目に肝膿
瘍に対して穿刺ドレナージを施行し，同部位の検体からも
K. pneumoniae を分離した．入院後に再検した体幹部造
影 CTでは両側感染性肺塞栓と右大腰筋膿瘍を認め，頭部
造影MRIで前頭葉皮質下に複数の微小膿瘍を認めた．セ
フトリアキソン 4g/日で 38日間，胆石が生じたためセフェ
ピムに変更してさらに 22日間治療し，眼内炎の改善と多
発膿瘍の縮小を確認し，入院 61日目に退院した．
064．軽症のアトピー性皮膚炎が誘因と考えられた多発
筋膿瘍，骨盤内膿瘍の 1例

東京品川病院総合内科
杉村 和宣，鈴木 謙

27歳，男性．軽症のアトピー性皮膚炎以外，特記すべ
き既往歴はなかった．X日に左臀部 痛を訴え近医を受診
した．骨盤部 CT検査の結果，坐骨神経症と判断され，臀
部にブロック注射を受けた．X＋7日，左臀部痛と発熱を
自覚したため当院救急外来を受診した．採血検査では白血
球 9.9 103/μL，CRP 35.52mg/dLと著明な炎症反応の上昇
を認めた．骨盤部 CT・MRI検査では左梨状筋内に多発す
る膿瘍，骨盤内腹膜外腔膿瘍を認めた．SBT/ABPCで経
験的投与を開始したが，X＋8日血液培養検査からMSSA
が検出されたため CEZ＋CLDMに変更した．腹部外科，整
形外科，放射線科にコンサルトし CTガイド下ドレナージ
を試みたが十分な効果は得られなかった．X＋14日，骨盤
部MRI検査では左脊柱起立筋，左腸骨筋，左内閉鎖筋，左
梨状筋，左中・大臀筋および骨盤内腹膜外腔に膿瘍を認め
た．全身症状が安定していたため抗菌薬治療を継続し X＋
37日，採血検査で白血球 4.2 103/μL，CRP 0.34mg/dLと
炎症反応の改善，CT検査で膿瘍の消失を認めた．入院中
の精査では免疫低下をきたす基礎疾患は認めなかった．過
去の文献では，アトピー性皮膚炎重症度と黄色ブドウ球菌
保菌量の相関性や，皮膚バリア機能低下による易感染性に

起因した皮下組織内膿瘍報告症例がある．今回，アトピー
性皮膚炎が軽症であっても多発筋膿瘍に加え，骨盤内膿瘍
にまで進展した症例を経験した．
（非学会員共同研究者：佐々木修，篠田雅宏，瓜生田曜
造，新海正晴，外園晶子；東京品川病院総合内科）
065．Aeromonas 菌血症により硬膜下血腫に感染を来

たした 1例
聖マリアンナ医科大学横浜市西部病院

栗栖美由希，吉田 稔
若竹 春明，北野 夕佳

【はじめに】Aeromonas 感染症は消化管や皮膚，創部を
侵入門戸として菌血症を起こし，免疫不全患者や担癌患者
では重症化することも報告されている．今回，横行結腸癌
を侵入門戸とし，血行性に硬膜下血腫に感染を来たしたと
判断した症例を経験したため報告する．
【症例】76歳男性．既往歴は特になし．来院当日からの発
熱，右片麻痺，失語，意識障害を主訴に近医受診．CTに
て慢性硬膜下血腫，右結石性腎盂腎炎及び両側水腎症を認
め，精査加療目的に当院に転院搬送となった．来院当日，
結石性腎盂腎炎に対する右腎瘻造設術及び慢性硬膜下血腫
に対する穿頭ドレナージ術を施行．当初，結石性腎盂腎炎
による敗血症を考慮し，PIPC/TAZで治療開始．しかし
第 2病日，血液及び頭蓋内血腫から運動性のあるグラム陰
性桿菌を検出．Aeromonas 感染症を疑い，抗菌薬を CFPM
に変更．後日，Aeromonas hydrophila が同定された．第
9病日，追加の硬膜下膿瘍ドレナージ術を施行．CTRXに
変更とし，以後 5週間の抗菌薬投与を施行．経過中，意識
状態を含めた病状改善が得られた．侵入門戸検索のため上
下部消化管内視鏡検査を行い，横行結腸癌の診断に至った．
【考察】Aeromonas 感染症による菌血症においては，消
化管の疾患や悪性腫瘍を含めた侵入門戸の精査が必要と考
える．また本症例では細菌検査室との連携により血液及び
頭蓋内血腫からの菌の所見から Aeromonas 感染を疑い，
早期治療介入を行うことが可能であった．
（非学会員共同研究者：岩井俊介，三上翔平，金光陽子，
堤健，吉田 徹，桝井良裕；聖マリアンナ医科大学横浜市
西部病院）
066．持続菌血症をきっかけに Aeromonas hydrophila
complexによる感染性大動脈瘤，感染性心内膜炎，椎体
炎と診断した 1例

亀田総合病院感染症科
山室 亮介，菊池 航紀，西原 悠二
黒田 浩一，矢野 勇大，細川 直登

【症例】82歳男性．入院前日から発熱，悪寒戦慄が出現し
食事摂取困難となり，当院受診．入院時採取した血液培養
か ら Aeromonas hydrophila complexが 検 出 さ れ た．
PIPC/TAZで治療開始したが，発熱と悪寒戦慄が続き，第
2病日，第 4病日に採取した血液培養から同菌が検出され
た．第 4病日，造影 CTで腹部大動脈周囲に airを認め感
染性大動脈瘤と診断した．第 5病日から CTRXへ変更し
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た．Duke’s criteriaから感染性心内膜炎と診断し，第 7病
日から CPFXを併用した．腰痛を認め第 11病日，MRIで
第 3，4腰椎椎体炎と診断した．第 13病日，下部消化管内
視鏡で S状結腸癌を認めた．本人希望から感染性大動脈
瘤の手術は行わず，血液培養陰性から 6週点滴治療を行い，
CPFX内服へ変更した．第 62病日，自宅退院となった．
【考察】A. hydrophila complex菌血症の原因は胆道感染
や腹膜炎が多く，稀に椎体炎や感染性心内膜炎を起こす．
本例は持続菌血症を認め，血管内感染症や膿瘍検索目的に
撮影した CTで感染性大動脈炎と診断した．A. hydrophila
complexによる感染性大動脈瘤は今まで報告されていな
い．基礎疾患は固形腫瘍が最も多く，本例は S状結腸癌
が指摘された．グラム陰性桿菌菌血症は全例で血液培養を
再検する意義に乏しいが，本例は発熱と悪寒戦慄が持続し，
血液培養再検が感染性大動脈炎診断のきっかけになった．
A. hydrophila complexは稀な病態として，感染性大動脈
瘤を起こすことが分かった．
067．クモ膜下出血を契機に診断に至った Nocardia
nova による感染性心内膜炎の 1例

東京医科大学茨城医療センター感染症制御部
喜安 嘉彦

【症例】成人発症スティル病で入院中の 22歳女性．プレド
ニン 16mg/日，シクロスポリン 120mg/日で加療中だった．
入院 143日目に急激な頭痛を発症し，頭部 CTでクモ膜下
出血と診断した．発症後 3日目に施行した開頭術で右中大
脳動脈末梢に動脈瘤とその周囲の化膿性病変を認めた．感
染性心内膜炎の二次性播種性病変を疑い発症後 5日目に施
行した経胸壁心エコー検査で左室後ろ乳頭筋に付着する疣
贅を認めた．発症後 6日目に採取した血液培養およびでグ
ラム陽性桿菌を検出し，染色性および菌の形状から Nocar-
dia 属と同定した．動脈瘤の切除後病理組織標本からも動
脈周囲に同菌と考えられるグラム陽性桿菌を認め，Nocar-
dia による感染性心内膜炎および感染性動脈瘤破裂と診断
した．薬剤感受性検査で感性を示したイミペネムとアミカ
シンを投与し，弁置換を行うことなしに治療を完遂し，そ
の後の再燃を認めていない．血液培養から検出した菌は 16
rRNAの解析で Nocardia nova と同定した．
【考察】Nocardia の感染性心内膜炎は極めて稀であり，我々
が英文文献を検索した限りではこれまで N. nova の感染
性心内膜炎の報告はない．その多くで自己免疫疾患や臓器
移植後の免疫抑制剤の使用が背景にあり，本症例でも発症
に関連していたと考えられた．
これまでの Nocardia 感染性心内膜炎の報告では Nocar-
dia の侵入門戸が不明なことが多かったが，本症例では発
症前から肺に原因不明の浸潤影が度々出現しては β―ラク
タム系抗菌薬の投与で一時的に軽快する経過を繰り返して
おり，気道に侵入した Nocardia が肺に感染・再燃を繰り
返す中で菌血症を起こし，感染性心内膜炎を発症したと考
えられた．Nocardia の播種性感染症を防ぐためには気道
感染の段階で細菌学的に診断し適切な治療を行うことが重

要と考える．
068．治療薬選択に難渋しながら治療完遂した播種性ノ
カルジア症の 1例

独立行政法人国立病院機構東京医療センター総合
内科

林 智史，森 伸晃
【症例】75歳女性．
【主訴】意識障害．
【現病歴】入院 2カ月前より自己免疫性肝炎に対して PSL
30mg内服していた．入院 3日前より発熱，意識障害があ
り救急外来受診した．
【身体所見】JCS2，GCS E3V4M5，38.4℃．左注視困難，
構成失行，左半側空間無視があった．右背部に 4cm大の
軟部腫瘤あり．
【検査】WBC 18,700/μL，CRP 22.2mg/dL，頭部 CT検査
で右頭頂葉と側頭葉に腫瘤様構造物，胸腹部造影 CT検査
で右肺尖部に低吸収腫瘤，右背部に軟部腫瘤を認めた．
【経過】初期は肺癌の脳転移を疑ったが，入院後の頭部MRI
検査にて脳膿瘍を疑った．右背部の軟部腫瘤を穿刺して膿
を認め，キニヨン染色陽性のグラム陽性桿菌を分離した．
患者背景と膿の染色所見から Nocardia sp.を疑った．播種
性ノカルジア症として IPM/CS，AMK，ST合剤による
治療開始した．16SrRNA遺伝子の塩基配列解析より No-
cardia farcinica と同定．経過中に IPM/CSによる薬剤性
脳症が生じたため LVFXへ変更した．同時期に食欲不振，
嘔吐症状が生じ，感受性試験の結果から ST合剤と LVFX
を LZDに切り替えた．しかし LZDによる貧血，血小板
低下を認めたため，CPFXに変更し，AMKの 2剤併用と
した．計 8週間の経静脈的投与しており，頭部造影MRI
検査では膿瘍の縮小を認めていたためMFLX単剤の内服
薬に切り替えて退院した．退院後の頭部MRI検査で脳膿
瘍は消失し，副作用も生じず，計 1年間の治療を終了した．
その後も再発は認めず，フォローアップを終了した．
【考察】播種性ノカルジア症治療の経口薬は ST合剤やミ
ノサイクリン，アモキシシリン・クラブラン酸を用いるこ
とが推奨される．過去の報告ではリネゾリドやモキシフロ
キサシンでの治療完遂例もあった．今回，ST合剤は副作
用によって使用できなくなったため，感受性試験の結果や
過去の報告をもとにMFLXを選択した．MFLXの長期投
与が治療に有効な選択肢であることを示した．
069．慢性の経過を辿り，補体欠損症の関与が疑われた
播種性淋菌感染症の 1例

東京大学医学部附属病院感染症内科
岸田 季之，池内 和彦，岡本 耕
北浦 慧，小林 竜也，若林 義賢
奥川 周，森屋 恭爾

【緒言】播種性淋菌感染症は，淋菌感染症の 0.5～3％に生
じ，慢性の経過をたどることは少ない．今回我々は，慢性
の発熱，移動性多発関節痛，四肢の膿疱を契機に播種性淋
菌感染症と診断され，背景に補体欠損症の関与が疑われた
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一例を経験したため報告する．
【症例】生来健康な 50歳男性．入院半年前に性風俗店での
性交渉があった．入院 2カ月前より数日に 1回の，悪寒・
戦慄を伴う 40℃近い発熱，および四肢に多発する膿疱，左
第一指関節痛が出現した．同時期に移動性の膝関節痛も出
現した．近医にてレボフロキサシンを投与されたが症状は
改善せず，発熱出現後 1カ月に採取された血液培養は陰性
であった．皮膚生検では真皮～皮下の血管周囲の炎症を認
め，血管炎を念頭にプレドニゾロンが開始されたが発熱が
遷延したために，不明熱の精査目的に入院となった．入院
時に再検した血液培養で Neisseria gonorrhoeae が発育
し，播種性淋菌感染症と診断した．セフトリアキソンによ
る治療開始後は速やかに解熱し，皮疹は改善した．治療終
了後 4カ月で再燃はない．治療前および終了後の補体検査
で C3，C4は正常，CH50は検出感度以下で，背景に未診
断の C5-9欠損症が存在する可能性が示唆された．
【考察】補体欠損症の患者では，稀に淋菌関節炎や髄膜炎
菌感染症が慢性化することが知られており，本症例で慢性
化した播種性感染症となった原因と考えられた．
070．Escherichia coli による敗血症性ショックに伴う

symmetric peripheral gangreneの 1例
山梨県立中央病院総合診療科・感染症科

遠山 潤，秋山裕太郎
日向 佑樹，三河 貴裕

【現病歴】肝内胆管細胞癌に対して肝部分切除術を受けた
84歳男性．術後 1カ月半で発熱，悪寒戦慄を認め救急搬
送された．来院時，体温 39℃，血圧 85/53mmHg，呼吸
数 30回/分で四肢末端にチアノーゼを認めた．敗血症性
ショックと考え，集中治療室で集学的治療を開始．輸液に
反応して血圧は上昇し，第 3病日には一般病棟へ転出した．
血液からは Escherichia coli が分離された．感染源は肝膿
瘍と考えられた．その後，状態は安定していたが四肢末端
のチアノーゼは増悪し， 痛も認めた．両側橈骨動脈と足
背動脈の拍動は触知良好であった．敗血症性ショックに伴
う symmetric peripheral gangrene（SPG）と考え，四肢
末端の保温とマッサージを行い第 12病日には改善傾向を
示し，第 27病日には色調は良好となり 痛も消失した．
【考察】SPGは二肢以上が同時に侵される，動脈閉塞を伴
わない四肢遠位部の虚血性壊死である．心原性または敗血
症性ショックに伴うことが多い．原因菌として Neisseria
meningitidis が知られるが，E. coli による例も報告され
ている．稀な疾患であるため治療法は確立しておらず，約
25％が四肢切断，50％以上で死に至ると報告されている．
本例では早期にショック状態から離脱したこと，ノルアド
レナリン使用量が少量であったことが四肢温存に繋がった
可能性がある．
071．壊死性肉芽腫性変化と思われる肝脾病変を有した
治療抵抗性猫ひっかき病の 1男児例

東京慈恵会医科大学附属柏病院小児科１），東京慈
恵会医科大学小児科学講座２），国立成育医療研究

センター生体防御系内科部免疫科３）

橘高 恵美１） 石川 尊士１）3）和田 靖之１）

齋藤 義弘２） 河合 利尚３） 久保 政勝１）

猫ひっかき病（Cat scratch disease：CSD）は Bartonella
henselae による人畜共通感染症で，猫等による受傷後に
有痛性所属リンパ節腫大が出現・持続するが，自然治癒例
もみられ予後は一般に良好と考えられている．しかし 2～
17％の症例に全身症状が遷延し多彩な非定型症状を合併
するといった報告もある．今回我々は遷延する発熱の経過
中，腹部造影 CTで肝・脾臓に多発性で増強効果のない小
円形（1～5mm）低吸収域を有し，菌体抗原を用いた間接
蛍光抗体法（IFA）で CSDと診断した症例を経験した．
【症例】12歳男児．発熱，倦怠感，食思不振にて 3週間に
わたり近医で経過観察されていた．超音波検査でも造影
CT所見と一致し多発性低～無エコー領域がみられ，壊死
性肉芽腫性変化と考えた．頸部，腋窩，鼠径部でリンパ節
腫大はなく，肝門部，大動脈周囲にリンパ節腫大がみられ
た．IgM抗体（IFA）160倍，IgG抗体（IFA）256倍と
高値で B. henselae 感染症と診断した．治療として azithro-
mycin，ciprofloxacinには反応に乏しく，minocycline 16
日間投与後 clarithromycinで炎症反応の鎮静化，超音波
検査で病変の消退を確認した．
【考察】CSDの多くは皮膚・リンパ節病変を呈し，その病
変の拡大には特定の外膜タンパク質；43kD OMPが関
わっている．一方で肝臓脾臓型病変は皮膚・リンパ節病変
を伴わないことが多く，さらに 43kD OMPの発現が少な
い．腹腔内リンパ節の腫脹がみられたことや過去の報告で
周辺臓器への播種も見られたことから，肝臓脾臓型 CSD
は菌体の直接浸潤による感染が生じている可能性が考えら
れる．
【結語】一般的に皮膚・リンパ節病変は予後良好で積極的
な加療は不要とされているが，肝臓脾臓型 CSDは症状が
遷延したり，重症化したりすることがあり，積極的な加療
の必要性が注目されている．今後病態に応じて治療法が選
択される可能性があり，そのためにはさらなる症例蓄積に
よる検討が必要と考えた．
073．両側内因性眼内炎で失明に至った糖尿病患者の 1
例

大阪医療センター感染症内科
廣田 和之，上地 隆史，北島 平太
寺前 晃介，来住 知美，伊熊 素子
渡邊 大，西田 恭治，白阪 琢磨
上平 朝子

【症例】72歳女性，基礎疾患に糖尿病があり 4年前に腎膿
瘍，Klebsiella pneumoniae による内因性眼内炎によって
左眼失明していた．数日前より腰痛，前日より右眼の 痛
と視力低下を自覚した．前房蓄膿，前房内細胞浸潤を認め
眼内炎が疑われた．体温は 38℃，白血球数 17,300/μL，CRP
18.32mg/dLと炎症所見を認め内因性眼内炎が疑われた．
HbA1cは 6.8％であった．培養検体採取後に抗菌薬を開
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始し硝子体手術が行われた．血液，硝子体液および尿から
Citrobacter koseri が培養され内因性眼内炎と診断した．
CTで両側腎盂腎炎を指摘され尿路感染症が原発巣と考え
られた．MRIでは大腰筋膿瘍，化膿性脊椎炎を指摘され
た．大腰筋膿瘍の穿刺液は培養陰性であったが Citrobacter
による血行性感染と推定された．右眼は治療の甲斐なく失
明した．
【考察】内因性眼内炎は遠隔臓器の感染巣から起因菌が血
行性に眼内に移行して生じ背景疾患としては糖尿病が最多
といわれている．視力予後は不良であり敗血症の合併も少
なくないため内科医と眼科医の連携が不可欠である．内因
性眼内炎の約 25％は両側性であったとの報告があるが通
常は同時発症であり本症例は異時性に発症していた．検索
しえた範囲では異時性に対側にも発症した眼内炎の報告は
認められず今回の症例は糖尿病と膿瘍形成がリスク因子に
なったと考えられた．
074．当院で経験した Aerococcus urinae による敗血症
2例の報告

公立昭和病院感染管理部
高橋 秀徳，深尾 絵里，横沢 隆行
一之瀬直樹，小田 智三

【緒言】Aerococcus urinae は好気性のグラム陽性球菌で，
グラム染色像はブドウ球菌様の形態を示し，血液寒天培地
上のコロニー性状は α溶血レンサ球菌様の所見を呈する．
尿路感染の稀な原因菌として知られ，高齢者では感染性心
内膜炎，腹膜炎，敗血症など重篤な感染症を来す．アミノ
グリコシドやサルファ剤への自然耐性があり治療は βラ
クタム系抗菌薬が選択される．本菌による症例を 2例経験
したので報告する．
【症例 1】ADLの自立した 90歳男性，COPDの治療歴が
ある．X年 12月，土間で倒れている患者を家族が発見し
救急要請．JCS III-300，BT 27.6℃，BP 103/43mmHg，HR
43bpm，SpO2 73％（10L RM）．ICUに入室し CTRX，ス
テロイド，復温で治療を開始した．血液培養 2セットより
A. urinae が同定され，CTRX，ABPC計 2週間の投与で
軽快した．
【症例 2】尿道カテーテル留置中の 58歳男性．X年 8月，
脱衣場で倒れ家族により救急要請．JCS III-300，BT 37.3℃，
BP 60/-mmHg，HR 144bpm，SpO2 98％（8L RM）．ICU
に入室し CTRX，輸液負荷で治療を開始した．尿道カテー
テルは黒褐色に変性した尿で閉塞していた．血液培養 2
セットより A. urinae が同定され，CTRX，ABPC計 3週
間の投与で軽快した．
【考察】当院過去 3年間で A. urinae は尿及び血液から全
6例検出され，血液からの 2例は CTRXを中心とした治
療で軽快を得た．血液培養から α溶血を示すブドウ球菌
様の菌が得られた際には本菌も鑑別に挙げる必要がある．
（非学会員共同研究者：栗栖 健，奥隅沙紀；公立昭和
病院救急科，岩崎吉伸；公立昭和病院感染管理部）

075．腹膜透析中に Stenotrophomonas maltophilia 腹
膜炎を発症した慢性腎臓病の 1例

埼玉医科大学総合医療センター初期研修セン
ター１），同 総合診療内科２），同 感染症科・感染
制御科３），埼玉医科大学病院感染症科・感染制御
科４）

秋好 怜１）2）3）西田 裕介２） 酒井 純３）4）

山本 慧２） 岡 秀昭２） 大野 秀明３）

【緒言】Stenotrophomonas maltophilia は腹膜透析（CAPD）
関連腹膜炎の原因菌としては報告が少なく，治療選択に難
渋する．今回，同菌による CAPD腹膜炎を発症した症例
を経験したので報告する．
【症例】60歳，男性．
【現病歴】原因不明の慢性腎臓病にて CAPDが導入され，
通院していた．20XX年 Y月より腹痛が出現したため受
診し，PD排液検査にて白血球数の高値を認めたため，透
析カテーテルからの腹膜炎と診断となり入院となった．経
験的治療で CEZと CAZにて治療開始されたが改善乏し
く，その後腹水培養より S. maltophilia が検出されたため
当科コンサルトとなった．MINOと LVFXの併用で治療
したが，腹痛と炎症反応の改善は乏しかった．その後，血
液透析へ移行したため ST合剤への変更と透析カテーテル
抜去をしたところ，改善を認めた．計 3週間治療後，腹水
培養にて菌の陰性化を確認し退院となった．
【考察】S. maltophilia による CAPD関連腹膜炎は，治療
も施設間で異なるため，最適治療が不明瞭な病態である．
治療は感受性のある抗菌薬の併用で，効果良好となる症例
が多いが，本症例は効果不良であった．抗菌薬投与で効果
不良の症例では，真菌感染合併による腹膜炎治療不良の報
告が散見され，真菌の関与が一部の症例で疑われているこ
とから，抗菌薬に難治性の場合は，真菌検索を施行して治
療検討することが，本菌による CAPD腹膜炎の予後を改
善する一因と考えられた．
076．緊急手術を行った穿孔性腹膜炎の腹水・血液培養
で検出された起炎菌の検討

帝京大学医学部救急医学講座
神田 潤

【背景】重症の複雑性腹腔内感染症の初期治療ではカルバ
ペネム系抗菌薬が推奨されている．その中でも，穿孔性腹
膜炎は外科的な緊急手術を行うことで，汚染菌の混入が少
ない臨床的価値の高い培養検体の採取が可能である．
【方法】2018年 1月から 6月に，帝京大学医学部附属病院
高度救命救急センターにて穿孔性腹膜炎の診断で緊急手術
を行った 12名（穿孔部位：十二指腸 2名，胆管 1名，小
腸 3名，虫垂 3名，大腸 3名）の腹水・血液培養で検出さ
れた 76菌種を対象に，菌名・薬剤感受性を分析した．
【結果】上部消化管からは 1症例あたり 3.0検体，下部消
化管からは 1症例あたり 7.4検体が検出され，特に真菌は
いずれも下部消化管からであった．経験的治療に用いられ
るカルバペネム系抗菌薬の感受性は感度が 93.4％であり，
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Enterococcus faecium が 3 検体，Candida albicans が 2
検体，Candida parapsilosis と Candida glabrata が各 1検
体検出されていて，MRSAは検出されなかったが，バン
コマイシンや抗真菌薬の追加を検討する事案が 12例中 6
例に上った．その一方，ESBL産生の大腸菌が 1検体，En-
terobacter cloacae が 2検体，腸球菌が 6検体検出されて
いて，セフェム系やペニシリン系抗菌薬では対応できない
症例が 6例に上った．
【考察】経験的治療においては，従来通りにカルバペネム
系抗菌薬の投与が推奨されるが，穿孔部位などを鑑みて，
適宜バンコマイシンや抗真菌薬の投与を検討する必要性が
示唆された．
077．卵巣癌術後に発症した Genital Mycoplasmasが関
与した腹腔内感染症の 1例

がん研有明病院感染症科１），藤田医科大学医学部
感染症科２）

武田 孝一１） 大串 大輔１） 帆足 公佑１）

佐々木俊治２） 羽山ブライアン１）

原田 壮平２）

【症例】47歳女性．左卵巣癌に対する術後 3日目から発熱，
腹痛が出現し，ピペラシリン・タゾバクタム DIV投与後
も改善しないため，術後 7日目に感染症科コンサルト．腹
腔内，骨盤内に貯留液があり，穿刺ドレナージを複数回施
行（培養 陰性）し，抗菌薬はバンコマイシン DIV＋メロ
ペネム DIVや，メロペネム DIV＋レボフロキサシン DIV
に変更したが，発熱，腹痛が続いた．術後 16日目に開腹
ドレナージ術が行われ，術中検体を外部機関に委託した結
果，遺伝子検査でMycoplasma hominis，Ureaplasma par-
vum が同定された．以後，メロペネム DIV＋レボフロキ
サシン POにドキシサイクリン POを加え，治癒した．
【考察】Genital Mycoplasmasは，非淋菌性尿道炎，子宮
頸管炎，産褥熱などとの関連が知られているが，婦人科領
域の手術部位感染症との関連も指摘されている．今回同定
された菌種に活性がある薬剤として，ドキシサイクリンや
フルオロキノロン系抗菌薬が挙げられるが，近年，フルオ
ロキノロン系抗菌薬の耐性化が問題になっている．
今回，婦人科領域の術後に，Genital Mycoplasmasが関
与した腹腔内感染症の症例を経験したため，近年の薬剤耐
性状況を中心に文献的考察を交えて報告する．
078．荒蕪化肺に肺アスペルギルス症を併発し空洞切開
術を施行した 2例

千葉東病院１），東京大学医科学研究所２）

高橋 亮１）2）

【背景】肺アスペルギルス症は，先行する肺の空洞性病変
にアスペルギルスが腐性的に生じて菌球を形成した病態で
ある．病状の進展に伴い喀血などの症状が出現する為，積
極的な治療を必要とするが，抗真菌薬投与による菌球の完
全消失は困難な場合が多い．
【症例】73歳男性．67歳時に右肺癌に対し上葉切除術＋リ
ンパ節郭清術（LND）を施行．術後 6年で血痰が出現し

肺荒蕪化像を認めた．肺嚢胞の空洞より Aspergillus fumi-
gatus を検出した．空洞切開術を施行し膿性付着物を切除
し真菌塊を確認した．63歳男性．54歳時に右肺癌に対し
下葉切除術＋LNDを施行．術後 7年で肺荒蕪化像を認め
た．繰り返す発熱や喀血に対して薬物療法による制御が困
難となり，空洞切開術を施行した．空洞内より Aspergillus
fumigatus を検出した．空洞内を浄化し体力の回復を待ち，
1年後に残存肺全摘術を施行した．
【考察】肺癌術後に荒蕪化肺や肺アスペルギルス症などを
併発した場合には呼吸不全死することがある．本症例は，
胸膜直下の嚢胞性変化に始まり呼吸不全に至る特徴的な経
過を辿った．薬物療法では病勢制御が困難であるが，低肺
機能のため肺切除術施行は不可能と考えた．空洞切開術は，
肺切除術と比較して根治性や止血効果の面では劣るが，肺
機能の損失が少なく，低肺機能症例で施行されることが多
い．長期の慢性炎症により全身状態が悪化している病態で
は，致死的状況に至る前に，積極的な外科的治療を考慮す
る必要がある．
（非学会員共同研究者：藤原大樹，山川久美；国立病院
機構千葉東病院）
079．蜂窩織炎の診療における Anti-Streptolysin O測定
の有用性の検討

沖縄県立中部病院感染症内科
高山 義浩，高倉 俊一
椎木 創一，成田 雅

【目的】蜂窩織炎では，血液培養を提出しても起因菌を同
定できないことが多い．また，創部培養では起因菌を正し
く分離することは難しい．ASO（Anti-Streptolysin O）は，
β溶血性連鎖球菌のうち，A，C，G群が産生する溶血毒
素に対する特異抗体である．ASOを測定することが，蜂
窩織炎の診療において有用であるかを検討した．
【方法】2017年 4月から翌 3月までに蜂窩織炎により当科
入院した 118症例について，発症日，ASO値と測定日，血
液および創部培養の結果を診療録から後方視的に検討し
た．
【結果】対象患者のうち 89例について延べ 175回にわたり
ASO抗体価を測定したが，退院までのあいだに 23例にお
いて陽性を確認した．そのうち発症日から数えて 5日目ま
でに測定した 19例中 6例（31.6％），10日までに測定した
21例中 15例（71.4％），15日目までに測定した 22例中 21
例（95.5％）において陽性であった．また，これら 23例
の全例で入院時に血液培養を提出したが，うち 4例
（17.4％）で G群連鎖球菌が分離された．
【考察】ASOは IgGであり，感染後 2週頃より上昇する
と考えられている．しかし，我々の経験では，より早期に
陽性となる症例が少なくないことを確認した．蜂窩織炎の
診療にあたっては，血液培養と併用して適宜 ASOを測定
することにより，抗菌薬の適正利用に貢献する可能性があ
る．
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080．落屑の遺伝子検索により Streptococcus pyo-
genes による蜂窩織炎と確定診断し得た 1例

東京都健康長寿医療センター臨床検査科１），同
感染症内科２），東京女子医科大学感染症科３），獨協
医科大学病院感染制御センター４），慶應義塾大学
医学部感染症学教室５）

古川 友子１） 小金丸 博２） 吉田 敦２）3）

奥住 捷子４） 諸角美由紀５） 浅見 諒子１）

野口 穣１） 矢作 和規１） 稲松 孝思２）

増田 義重１）2）生方 公子５）

【はじめに】Streptococcus pyogenes（GAS）は，蜂窩織
炎や壊死性筋膜炎の主たる原因菌である．しかし，蜂窩織
炎等では血液培養等で菌が検出されることは少ない．この
ため確定診断に至らず本菌の頻度が少なく算出されている
可能性もある．今回我々は，蜂窩織炎例の落屑を用い，遺
伝子検索によって GASを証明し得たので報告する．
【症例】70歳代男性，ASO，CKD（DM，MGUS，腎硬化
症）で通院中．転倒による左足趾骨折の 2週間後の 12月
18日，右足関節・足背の腫脹と発熱が出現，翌 19日 39.8℃
の高熱と悪寒戦慄を来たし，当院に救急搬送された．足背
の熱感・腫脹・発赤・圧痛が強く，趾間には白癬を認めた．
抗菌薬は CEZ 2g/日から ABPC/SBT 4.5g/日へ変更 10日
間投与後，AMPCの経口投与に変更した．血液および咽
頭培養は陰性であった．腫脹は翌 1月 2日まで強かった．12
月 30日と 1月 3日に足背の落屑を採取，real-time PCR
により GAS特異的 16S rRNA遺伝子と slo 遺伝子が陽性
であることを確認，さらなる遺伝子解析により emm1型
であることを確定した．AMPCは，腫脹と発赤が持続す
るため 2月 8日まで継続した．1月 15日の ASKは 1,280
倍，ASO 289IU/mLであった．
【考察】落屑を用いた GAS遺伝子検索では，急性期を過
ぎても GASの証明が可能であることが示された．GASの
DNAは落屑中に比較的長期に存在しているものと推察さ
れる．
081．LRINEC score 8点の重症蜂窩織炎の 1例

横浜市立大学附属市民総合医療センター１），埼玉
医科大学総合医療センター感染症科・感染制御
科２），横浜市立大学附属市民総合医療センター感
染制御部３），横浜市立大学附属病院血液・リウマ
チ・感染症内科４）

比嘉 令子１） 岡 秀昭２）

築地 淳３） 中島 秀明４）

【症例】前立腺肥大，高血圧，脂質異常症の既往ある 69歳
男性．入院 2日前より左下腿前面の発赤・ 痛が出現した．
バイタルサインは Bp 105/61mmHgと血圧低下見られる
以外は正常範囲内であった．患部は境界不明瞭で握雪感な
く，発赤範囲を超えて圧痛を認めた．検査値は白血球数
22,700/μl，Cre 1.9mg/dL，CRP 15.8mg/dL．壊死性筋膜
炎よりは蜂窩織炎を疑わせる身体所見であったが
LRINEC scoreは 8点であった．単純 CTでガス像を認め

なかった．皮膚科コンサルトの上で，試験切開およびデブ
リドマンは行わなかった．入院後，ABPC/SBTと CLDM
の静注治療を開始した．入院翌日に一過性にコンパートメ
ント症候群による左下肢の圧痛増強を認めるも，その後は
経過良好で計 13日間の ABPC/SBT静注治療ののち軽快
退院となった．
【考察】Fernadoらによれば壊死性軟部組織感染症におけ
る特異度は LRINEC score 6点以上で 84.8％，8点以上で
94.9％である．石川らは発症早期においては LRINEC
score 6点以上であっても確定診断の有用性は低いとの指
摘を行っており，本症例も LRINEC scoreは 8点と高値を
示した重症蜂窩織炎であり，検査値のみならず身体所見や
画像診断を含めた総合的な臨床判断が重要であると考えら
れた．
082．侵襲性肺炎球菌感染による腰椎椎弓部骨髄炎・脊
柱起立筋膿瘍の 1症例

聖路加国際病院感染症科
石川 和宏，古川恵太郎，松尾 貴公
森 信好，古川 恵一

【症例】64歳男性．
【主訴】発熱，右腰背部痛．
【既往歴】糖尿病，高血圧．
【現病歴】入院 2日前に急激に右腰背部痛と発熱が出現し
当科に入院となった．
【身体所見】意識清明，体温 38.8℃，血圧 172/90mmHg，
脈拍 120/分・整，呼吸数 24/分，酸素飽和度 98％（RA），
腰部棘突起部右側に圧痛．心音，呼吸音，腹部に所見なし．
【検査所見】WBC 12,600/uL，Hb 14.8g/dL，Plt 21.1万/uL，
CRP 17.8mg/dL，Cr 0.65mg/dL（血液培養）Streptococcus
pneumoniae 4/4（MICμg/mL：PCG 0.03以下，CTRX 0.25，
LVFX 0.5）・胸腹部単純 CT：明らかな膿瘍なし・MRI：
第 3，4椎体の右椎弓の右椎間関節周囲中心に骨髄炎，同
レベル右椎弓近傍の右脊柱起立筋膿瘍・筋炎．経胸壁心エ
コー：異常なし．
【入院後経過】第 3，4腰椎椎弓部骨髄炎および右脊柱起立
筋膿瘍と診断し，ABPC/SBT 3g6時間毎および CLDM
600mg8時間毎の治療を開始．血液培養結果から侵襲性肺
炎球菌（PSSP）感染．第 2病日から ABPC 2g4時間毎に
変更．第 10病日から膿瘍移行性の良い LVFX 500mg/日
内服を併用．順調に経過し第 31病日に退院．外来で CTRX
2g24時間毎を第 42病日まで連日投与．LVFXはMRIで
膿瘍消失を確認し第 63病日まで投与して治癒．
【考察】脊柱起立筋膿瘍は黄色ブドウ球菌感染による場合
が多く，肺炎球菌感染例は少ない．本症例は，菌血症から
腰椎椎弓部骨髄炎さらに脊柱起立筋膿瘍の合併に至ったと
考える．本症例はドレナージせず，抗菌薬治療（計 9週間）
で治癒した．
083．長期抗菌薬加療を行うも 3回の再燃を繰り返す
MRSA化膿性脊椎炎の 1例

山梨県立中央病院総合診療科・感染症科
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日向 佑樹，秋山裕太郎，三河 貴裕
87歳女性．膀胱がんに対して BCG治療中に発熱，腰痛
を認め血液培養よりMRSAが検出され，MRI所見から Th
9-Th11化膿性脊椎炎と診断した．播種病変はなく，神経
所見もないためバンコマイシン投与による保存加療を行っ
た．血液培養陰性化まで 15日間を要したが，血液培養陰
性から 60日間（8W＋4日）抗生剤点滴治療を行い軽快退
院とした．その後の経過は良好であったが，8カ月後に再
度，発熱と腰痛を認め血液培養からMRSAが検出された．
MRI所見も前回の Th9-Th11化膿性脊椎炎の再燃と考え
られた．バンコマイシンにて投与を開始し，血液培養陰性
から 56日間（8W）の抗菌薬点滴加療後，感受性のあるミ
ノマイシンにて 4週間の内服治療を行った．治療終了時に
は CRPの陰性化を確認していたが，治療終了後 2カ月後
に，症状再燃し，2回目の化膿性脊椎炎再燃を認めた．バ
ンコマイシン，ダプトマイシン投与で治療を行い，血液培
養陰性から 89日間（12W＋5日）の点滴治療後，クリン
ダマイシン内服加療を 7週間行い治療終了とした．症状は
軽快しており，CRPは陰性化，赤沈値の低下も認めてお
り経過は良好であった．しかし，その 2カ月後に再び症状
悪化．血液培養からMRSAが検出され，MRI所見より 3
回目の Th9-Th11化膿性脊椎炎と診断し，現在治療中であ
る．経過中，播種病変の合併やドレナージ可能な病変を検
索するもいずれも認められていない．
084．細菌検査室実習で腸管出血性大腸菌（EHEC）に
よる感染を起こした事例

横浜市立市民病院感染症内科１），自衛隊横須賀病
院内科２）

澤木 賢司１） 佐々木裕明１）2）堀内 弘司１）

宮田 順之１） 吉村 幸浩１） 立川 夏夫１）

【背景】腸管出血性大腸菌（EHEC）は食中毒の起因菌で
あり，100に満たない僅かな菌量でも感染を起こす感染性
の強さが問題となる．当院では細菌検査室での実習を通し
て，2名の学生が EHECに感染した事例を経験したため
報告する．
【症例】20歳代女性および 20歳代男性，ともに臨床検査
技師の学生．201X年 X月 X日～X＋2日に当院細菌検査
室で実習を行い，ベロ毒素（VT）1・2産生の EHEC O157：
H7が検出された患者の便検体を扱った．女性患者は X＋4
日より下痢と発熱を認め，その後で腹痛と血便も出現した
ため X＋7日に当院へ入院した．また男性患者も X＋5日
より腹痛が出現し，血便と発熱が増悪して X＋7日に当院
へ入院した．両者とも対症療法で症状は改善し，溶血性尿
毒症症候群（HUS）に至ることなく軽快退院した．両者
の便からは VT 1・2産生の EHEC O157：H7が検出され，
パルスフィールド・ゲル電気泳動法（PFGE）により，実
習での使用菌株と同一であることが示された．
【考察】1960年の開院以来，当院の細菌検査室での暴露事
象は起きていなかった．今回の実習では，3日間の経過中，
学生は全て当院細菌検査室の技師監督下で生菌や死菌を

扱った．白衣は病院より貸与，手袋およびサージカルマス
クは着用しており，WHOの定めるバイオセーフティーレ
ベル（BSL）レベル 2に準じた対応を行っていた．また事
象確認時に施行した環境培養検査では，周囲の環境から
EHECは検出されなかった．過去には同様に実習を通し
た感染の事例が報告されている．今回の事例は，BSLを
遵守しても感染し得ること，検査に不慣れな学生が関与す
ることの危険性を改めて示すものであり，検査室における
感染対策と指導の必要性が再確認された．
085．Nivolumab投与中に帯状疱疹を発症し入院後に汎
発化して感染対策に苦慮した 1例

函館病院呼吸器科
大沼 法友

帯状疱疹が入院後に汎発化した症例を経験した．院内感
染対策マニュアルをもとに診療していたが迅速に対応する
には難しさがあり経過を報告する．
【症例】71歳，男性．切除不能な進行・再発の肺腺癌に対
し，Nivolumab投与を継続していた．最終投与の 10日後
から右側腹部痛と同部位の水泡を生じ 13日後に入院．右
第 9胸髄領域に紅暈を伴う水疱が集簇し糜爛を生じてい
た．帯状疱疹と診断し Vidarabine点滴を開始．入院 2日
目に対側皮膚に発赤が出現したが 3日目には軽減．しかし
4日目に発赤増強あり汎発性帯状疱疹と診断し，個室に隔
離した．その後，同室患者，家族，スタッフからの発症者
はなく，本人も徐々に回復した．感染対策マニュアルの「3
分節以上の病変」の文言を参照したが，現場のスタッフは
「帯状疱疹」が 3カ所以上に発生するイメージを持ち，帯
状疱疹とは別な領域に後で出現した発赤疹を汎発化と判断
するのに逡巡した．抗ウイルス薬が開始されていて水泡形
成が緩徐になった可能性や，Nivolumab投与に伴う帯状
疱疹の汎発化は稀であることが対応に影響して皮膚科再受
診を 2日間遅らせることになった．患者の免疫状態につい
ては，リンパ球の非特異的な抗原に対する反応性は保たれ
ていて，VZV-IgM抗体は上昇せず，VZV-IgG抗体は 58.2
から 128以上への増加を認めた．患者の基本的な免疫反応
は正常であったと推察する．
086．臨床的に顕性感染との鑑別に難渋したジフテリア
保菌の 1例

国立国際医療研究センター病院国際感染症セン
ター総合感染症科１），帝京大学医学部附属病院感
染制御部２），同 中央検査部３）

井手 聡１） 森岡慎一郎１） 松永 直久２）

厚川 喜子３） 石垣しのぶ３） 安藤 尚克１）

野本 英俊１） 山元 佳１） 石金 正裕１）

忽那 賢志１） 早川佳代子１） 大曲 貴夫１）

気管支喘息と解離性障害のある 27歳男性．ワクチン接
種歴は不明．喘息発作のため前医で気管挿管管理された．
呼吸機能改善不良精査目的の喀痰培養よりジフテリア菌，
髄膜炎菌が検出された．抜管後，本人の暴言暴力があり，
アンピシリン・スルバクタムを投与していたが，感染症を
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積極的に疑う所見もなく，強制退院となった．退院翌日，
咽頭部掻痒感，呼吸苦が出現し当院へ救急搬送された．心
拍数 40～50bpmの洞性徐脈が見られたが心エコー上壁運
動低下はなく，咽頭部の偽膜形成や bull’s neck等の所見
は認めなかった．ジフテリア顕性感染による心合併症の可
能性が否定できず，エリスロマイシンを開始し抗毒素製剤
の取り寄せを開始した．髄膜炎菌は保菌と考え，慎重にモ
ニター管理を行った．第 2病日には咽頭症状と徐脈の改善
を認め，臨床経過からジフテリア保菌と考え，抗毒素製剤
の投与は見合わせた．第 3病日に毒素非産生株と同定され，
経過良好のため第 5病日に退院された．日本ではトキソイ
ドワクチン普及により，2000年以降ジフテリア症患者は
報告されていない．MALDIなどの細菌学的検査の進歩に
よりジフテリア菌が同定される機会が増えている可能性が
ある．毒素産生株の臨床像とは異なる形での非毒素産生株
による顕性感染や，無症候性保菌が存在している可能性も
ある．今回，毒素産生性が迅速に確認できなかったために
臨床像等から慎重な判断を要した 1例を経験したため報告
する．
087．監視培養で分離された非毒素産生 Corynebacte-
rium diphtheriae とその感染対策

東京慈恵会医科大学附属病院感染制御部１），同
感染対策室２）

宮島真希子１） 堀 誠治１） 吉田 正樹１）

中澤 靖１）2）保阪由美子１） 清水 昭宏１）

保科 斉生１） 中拂 一彦１） 李 広烈１）

美島 路恵２）

【緒言】三種混合ワクチンの普及した本邦における Coryne-
bacterium diphtheriae 感染症は 1999年の 1例が最後であ
る．しかし，世界では依然アウトブレイクが時折報告され
ている．近年，日本の入出国者数は増加傾向にあり，国内
に持ち込まれる可能性も考えられる．今回，監視培養で非
毒素産生 C. diphtheriae が分離され，接触者対応を要した
症例を経験したため報告する．
【症例】40歳代，男性．20XX年 3月中旬，異常行動を主
訴に当院へ救急搬送された．髄液検査の結果，ウイルス性
髄膜炎の診断で，同日 ICUへ入室した．ICU入室時の鼻
腔監視培養で C. diphtheriae を疑うコロニーを認め，質量
分析で C. diphtheriae と同定された．髄膜炎の初期治療と
して ceftriaxoneおよび acyclovirが投与されていたが，C.
diphtheriae 除菌目的に ampicillinを追加した．また，接
触者に対して鼻腔培養と，2種混合ワクチンおよび eryth-
romycinの予防投与を行った．培養結果の 3日後に C.
diphtheriae は非毒素産生株と判明したため，接触者予防
投与も中止した．
【考察】質量分析の普及により C. diphtheria が分離される
頻度が高くなる可能性がある．当院で実施した感染対策を
含め報告する．

090．川崎幸病院における緑膿菌の検出状況と感染症専
門医の影響について

川崎幸病院感染制御科１），同 病院安全管理部２），
埼玉医科大学総合医療センター総合診療内科・感
染症科３）

根本 隆章１） 村上 弘之２） 岡 秀昭３）

【背景】2016年度より当院（326床）で感染症専門医によ
る感染症診療が開始された．感染症専門医の存在による影
響について，緑膿菌をテーマに報告する．
【方法】2013年から 2018年までの緑膿菌感受性，多剤耐
性緑膿菌，カルバペネム耐性緑膿菌の検出数と割合，抗緑
膿菌作用を有する抗菌薬の使用状況，細菌感染症による死
亡率を調査し，専門医着任前後で比較検討した．
【結果】緑膿菌に対する抗菌薬感受性は改善し，2018年に
はすべての抗緑膿菌作用を有する抗菌薬の感受性が 80％
を超えた．専門医着任前後でカルバペネム耐性緑膿菌は有
意に減少した（p＜0.01）．多剤耐性緑膿菌に関しては検出
数が少なく，有意差を伴う減少は認められなかった．抗菌
薬に関して有意差が認められた薬剤は，セフォゾプラン，
シプロフロキサシン，レボフロキサシンは減少し，セフェ
ピムは増加した（p＜0.01）．メロペネムは減少傾向であっ
た．細菌感染症による死亡率はリスク比 0.86と減少した．
【考察】感染症専門医による診療により，緑膿菌の感受性
率は改善し，カルバペネム耐性緑膿菌は有意に減少し，ま
た細菌感染症死亡率も減少した．必要に応じて，抗菌スペ
クトラムの de-escalationを行ったことや不必要な抗菌薬
の投与を中止させる活動が功を奏したものと考えられた．
このような結果より，中規模病院においても感染症専門医
が常駐する事は有意義であると考えられた．
092．特定プラスミドの拡散による多菌種 CPEアウト

ブレイク事例の分子疫学的解析
東邦大学医学部微生物・感染症学講座１），東邦大
学医療センター大森病院感染管理部２），同 総合
診療・急病センター（内科）３），同 小児科４）

青木弘太郎１） 宮崎 泰斗２）3）澤 友歌４）

石井 良和１）2）舘田 一博１）2）

【目的】約 3カ月間に，当院の特定病棟に入院中の患者お
よびその病室環境から複数菌種のカルバペネマーゼ産生腸
内細菌科細菌（CPE）が分離された．これら菌株の遺伝学
的関連性を明らかにする目的で次世代シークエンサー
（NGS）を用いた全ゲノム解析を行った．
【材料と方法】BD Phoenix（日本 BD）による菌種同定お
よび薬剤感受性検査の結果，メロペネムの最小発育阻止濃
度が≧2mg/Lの腸内細菌科細菌，あるいはmSuper
CARBA選択培地（関東化学）上に発育し，かつmCIM
で陽性と判定された菌株を解析対象とした．対象株の全ゲ
ノム配列は NGSのMiSeq（イルミナ）を用いて取得した．
一部のプラスミドは PCRおよびダイレクトシークエンス
で環状化してゲノム構造を比較検討した．
【結果】患者および環境から分離された CPEはそれぞれ
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Enterobacter 属菌が 4株と 3株，肺炎桿菌が 3株と 4株，
Citrobacter 属 菌 が 2株 と 1株，Klebsiella oxytoca が 1
株と 3株であった．大腸菌および Serratia marcescens は，
患者からそれぞれ 1株が分離された．全 23株は IncL/M
プラスミドが陽性，うち 22株が blaIMP-1陽性，1株が blaIMP-11
陽性だった．11株の blaIMP-1と 1株の blaIMP-11搭載 IncL/M
プラスミドの環状化に成功し，これらのゲノム構造は酷似
していた．
【結論】多菌種に跨って CPEが短期間に検出された．その
原因は，特定の blaIMP―搭載 IncL/Mプラスミドが拡散した
ことに起因していた．
（非学会員共同研究者：塚田真弓，安井久美子）
093．Outbreak Databaseを活用した外来におけるアウ

トブレイクの特徴の把握
東北大学大学院医学系研究科内科病態学講座総合
感染症学分野/感染制御・検査診断学分野１），東北
大学病院総合感染症科/検査部２）

牧野 祐子１）2）金森 肇１）2）徳田 浩一１）2）

大江 千紘１）2）馬場 啓聡１）2）吉田眞紀子１）2）

大島 謙吾１）2）青柳 哲史１）2）賀来 満夫１）2）

【背景】医療関連アウトブレイクの報告について，外来や
病棟など系統ごとに特徴をまとめたものは限られている．
外来におけるアウトブレイクの特徴について調査した．
【方法】Outbreak Database（シャリテ・ベルリン医科大
学によって管理されている）を用いて，原因微生物や感染
源，導入された感染対策などについて，系統ごとに情報を
抽出した．
【結果】1967～2016年に 36カ国から 235報の外来におけ
る報告があり，患者数は全体で 8,223人，感染による死亡
は 137人であった．原因となった微生物は，肝炎ウイルス
が 76報［HCV 41報，HBV 27報，HAV 7報，HGV 1報］
（32％），次いで抗酸菌 24報（10％）であった．感染源は
不明が 76報（32％），患者が 62報（26％）であった．伝
播経路では侵襲的処置が 88報（37％），接触感染が 77報
（32％）であった．導入された対策は，患者スクリーニン
グ・サーベイランス 101報（43％），ケア方法や設備の変
更 83報（35％），人材育成 36報（15％），手洗い・手指消
毒 31報（13％）であった．
【考察】アウトブレイク終息のため導入された対策として，
人材育成や手指衛生（手洗い，手指消毒）などの割合は低
く，感染症予防につながる教育や標準的な感染症対策が十
分ではない可能性が示唆された．アウトブレイクの全体像
や要因の変化についてさらなる分析が必要と思われる．
094．Outbreak Databaseを活用した高齢者施設におけ

るアウトブレイクの疫学的特徴と傾向
東北大学大学院医学系研究科内科病態学講座総合
感染症学分野/感染制御・検査診断学分野１），東北
大学病院総合感染症科/検査部２）

牧野 祐子１）2）金森 肇１）2）徳田 浩一１）2）

大江 千紘１）2）馬場 啓聡１）2）吉田眞紀子１）2）

大島 謙吾１）2）青柳 哲史１）2）賀来 満夫１）2）

【背景】高齢者施設におけるアウトブレイクは様々な施設
や地域から報告されているが，入所者や職員，施設の形態
などの特徴を踏まえた報告は限られていることから，過去
の世界的な報告をもとに，同施設におけるアウトブレイク
の特徴と傾向について調査した．
【方法】Outbreak Database（シャリテ・ベルリン医科大
学によって管理されている）を活用して，高齢者施設にお
けるアウトブレイクの原因となった微生物や感染源，終息
に向けた対策などについて，疫学情報を抽出した．
【結果】高齢者施設におけるアウトブレイクの報告は，
1967～2015年では 75報（18カ国）であった．主な原因微
生物は，インフルエンザ 13報（17％），Streptococcus spp.
12報（16％），ノロウイルス 9報（12％）であった．感染
源は不明 37報（49％）が最多で，次いで患者 25報（33％）
であった．伝播経路は，接触 40報（53％），不明 18報（24％）
であった．終息に向けた対策は，患者スクリーニング・サー
ベイランス 39報（52％）が最多であり，基本的な対策と
して最重要といえる手指衛生は 17報（22％）であった．
【考察】原因微生物は多様であったが，インフルエンザと
ノロウイルスによるアウトブレイクを多く認めた．感染源，
伝播経路は不明が多く，特定は困難と考えられた．今後は，
さらにアウトブレイクの推移を分析し，遷延する要因や改
善困難な問題点を把握し，対策を講じることが必要である．
095．気管支鏡検査前クォンティフェロン TBゴールド
測定の有用性

昭和大学医学部内科学講座呼吸器アレルギー内科
山口 史博，三國 肇子，眞鍋 亮
福田 陽佑，桑原 直太，宮田 祐人
平井 邦朗，本間 哲也，楠本壮二郎
山本 真弓，鈴木慎太郎，田中 明彦
大西 司，相良 博典

気管支鏡検査は感染予防策を講じて施行することが推奨
される．対象が肺結核であった場合，気管支鏡検査後の排
菌率は上昇することが判明しており，院内感染対策上その
予防は重要である．我々は気管支鏡検査を行う全症例に対
しインターフェロン γ遊離試験の測定を推奨しており，そ
の有用性を報告する．
【対象】2016年 1月～2017年 3月にかけて昭和大学藤が丘
病院呼吸器内科で気管支鏡検査を実施した入院患者 204例
（緊急検査および外来実施症例は除く）．
【方法】気管支鏡検査施行前に各患者の末梢血を用いてクォ
ンティフェロン TBゴールド（以下 QFT-3G）を測定し臨
床情報と照合した．統計学的解析には多重ロジスティック
回帰分析および決定木分析を用いた（QFT-3G未測定例は
除く）．
【結果】男性 125例，女性 79例で，年齢の中央値は 69歳
であった．全症例のうち 144例（70.6％）に対し QFT-3G
が測定されており，陰性 111例，陽性 18例，判定不可 9
例，判定保留 6例であった．肺結核と診断したのは 5例で
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いずれも QFT-3Gは陽性であった．多変量解析では QFT-
3Gおよび eGFRが肺結核症例と有意に関連しており，決
定木解析では eGFR＜70mL/min/1.73m2がカットオフ値と
して示された．
【まとめ】気管支鏡検査前の QFT-3Gおよび eGFRは結核
の活動性を予測する可能性があり，院内での感染予防策に
有用である．5例の臨床経過と共に報告する．
（非学会員共同研究者：金子佳右，河原朋子，木村友之，
神野恵美，大田 進；昭和大学医学部内科学講座呼吸器ア
レルギー内科）
096．手指衛生キャンペーンの効果と課題

群馬大学医学部附属病院感染制御部１），同 看護
部２）

山田まり子１）2）大嶋 圭子１）2）馬渡 桃子１）

奈良 誠人１） 徳江 豊１）

【目的】当院では 2013年より手指衛生サーベイランスを開
始し，結果を各部署へフィードバックしてきた．一般病棟
の 1患者 1日あたりの手指消毒回数は，2013年の平均は
2.9回，2016年の平均は 4.3回とわずかに上昇するが，十
分な実施状況ではない．このため，新たな試みとして手指
衛生キャンペーン（以下キャンペーン）により手指消毒回
数が上昇する効果が得られるか検討する．
【方法】対象は，ICU，NICUを含む 17部署で，今までの
サーベイランス結果を基に，一般病棟 10回，ICU 60回，
NICU 90回と目標値を設定し，各部署で手指消毒回数向
上に向け取り組んだ．2016年の手指消毒回数平均と，キャ
ンペーン時の手指消毒回数を比較した．
【結果】キャンペーン実施後，2016年の平均と比べ一般病
棟は，4.3回から 7.1回，NICUは，80.9回から 83.5回，ICU
は，45.7回から 88.5回と全ての部署でキャンペーン時の
手指消毒回数は増加した．目標値に対しては，一般病棟の
内 1部署と ICUのみ達成した．一方で，目標値に対し 50％
以下の部署が 5部署あり病棟間での差が見られた．キャン
ペーン終了後は，多くの部署で手指衛生回数の低下がみら
れた．
【結論】手指消毒回数が増える結果となり，キャンペーン
の効果はあった．しかし，目標を達成した部署は少なく，
キャンペーン終了後は手指消毒回数の維持はできなかっ
た．今後も手指消毒に対する意識向上のため，継続的な指
導と教育が必要だと考える．
097．救護施設で発生した血清型 19Aによる肺炎球菌性
肺炎のアウトブレイク―入所者に対する咽頭保菌調査と予
防的除菌療法の経験―

信楽園病院呼吸器内科１），国立感染症研究所細菌
第一部２）

川崎 聡１） 山本 絢子１） 阿部 徹哉１）

青木 信樹１） 常 彬２）

【背景】肺炎球菌性肺炎の多くは散発性に発生するが，施
設などの閉鎖空間におけるアウトブレイクも報告されてい
る．救護施設における血清型 19Aによる肺炎球菌性肺炎

のアウトブレイクを経験したので報告する．
【概要】X年 1月 15日（day1），救護施設（入所者 99名，
平均年齢 66.5歳）入所中の 72歳男性が肺炎球菌性肺炎で
当院に入院．day6までにさらに 4例，計 5例の肺炎球菌
性肺炎患者が同施設から発生した．4例の喀痰から肺炎球
菌が分離され（2例は血液培養も陽性），1例は尿中抗原で
診断した．
【調査および介入】同意の得られた入所者 93名の咽頭ぬぐ
い液の培養検査を実施（day5）．非発症者の 6名から肺炎
球菌が分離され，このうち 5株と発症者から分離された全
株が血清型 19Aであった．制限酵素 SmaΙを用いたパル
スフィールド電気泳動でも相同性が確認された．この結果
をふまえ，同意の得られた入所者 91名と職員 42名に対し，
day8から AMPCもしくは AMPC/CVAによる予防内服
を行った．新たな発症は認められず，保菌者全例の除菌も
確認した．
【まとめ】本事例は救護施設で発生した肺炎球菌血清型 19
A同一株によるアウトブレイクである．非発症者への広
がりも確認できた貴重な事例と考えられた．
（非学会員共同研究者：本間康夫，田端 篤，神田千尋，
渡邉良子，佐藤孝江，町屋陽子，小林 元，今井由美子，
山本一成）
099．ナショナルデータベース（NDB）を用いた全国の
抗 CDI薬処方件数と抗菌薬使用量との関連性に関する検
討

三重大学医学部附属病院感染制御部１），京都薬科
大学臨床薬剤疫学分野２），国立国際医療研究セン
ター AMR臨床リファレンスセンター３）

田辺 正樹１） 山崎 大輔１） 村木 優一２）

田中 知佳３） 日馬 由貴３） 石金 正裕３）

大曲 貴夫３）

【目的】クロストリディオイデス・ディフィシル感染症
（CDI）は院内感染対策・抗菌薬適正使用の観点から重要
な感染症である．ナショナルデータベース（NDB）を用
いて抗 CDI処方件数と抗菌薬使用量との関係性を検討す
ることを目的とした．
【方法】2013～2016年の 4年間における 47都道府県別・3
年齢群（0～14歳・15～64歳・65歳以上）別の各抗菌薬
使用量・処方件数の NDBデータを用いた．都道府県・年
齢群別，経口薬・注射薬別に，1日抗菌薬維持投与量
（DDD）を人口 1,000人あたりで補正した DIDを求め，抗
菌薬使用量の指標とした．抗 CDI薬（経口メトロニダゾー
ルと経口バンコマイシン）の都道府県・年齢群別に処方件
数を抽出し，経口・注射用抗菌薬の全体使用量との相関を
分析した．
【成績】2013年～2016年の年間抗 CDI薬処方件数は，全
国で約 27万-31万件であり，年齢群別の割合は，0～14歳
群が 1％未満，15～64歳が 52～53％，65歳以上が 46～48％
程度であった．47都道府県の抗 CDI処方件数と抗菌薬全
体（経口薬・注射薬別）の使用量との相関については，注
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射薬の 15～64歳群（r=0.36～0.47）と 65歳以上群（r=0.69～
0.78）において，有意な正の相関を認めた．
【結論】日本の抗 CDI薬は，概ね 15～64歳群と 65歳以上
群において処方されていた．抗 CDI薬処方件数は注射用
抗菌薬使用量と正の相関を認めており，抗 CDI処方件数
は，注射用抗菌薬適正使用の評価指標の一つになりうる可
能性が示唆された．
100．Clostridium difficile 感染症（CDI）の重症度比較

岩手県立磐井病院感染管理室
高橋 幹夫，秋元 仁志

【目的】CDIを腸管切除術発症群（術後発症群）と入院中
に発症した院内発症群とをMN基準にて比較検討した．
【方法】2017年 4月から 2018年 3月に当院で施行した腸
管切除術症例のうち，術後下痢を発症し 10日以内に GDH
抗原陽性者 5症例を術後発症群とした．過去 3カ月以内の
抗菌薬とプロトンポンプ阻害薬投与歴がなく，周術期予防
投与に CMZを用いた症例を対象とした．そのうち CDト
キシン陽性は 2症例であった．院内発症群は来院時を含む
入院中に下痢を発症し 10日以内に GDH抗原陽性者 6症
例であり，そのうち CDトキシン陽性は 3症例であった．
なお，有意差検定は t検定を用いた．
【成績】術後発症群は平均値で年齢 72.4歳，身長 155.6cm，
体重 49.6kg，発症日は術後 5.4病日，体温 37.4℃，下痢回
数 5.8/日，WBC 8,420/μL，eGFR 79.3mL/分/1.73m2，ア
ルブミン 2.8g/mLであった．MNスコアは平均 4.0の軽症
であった．治療はMNZで行われ，全例が治癒退院してい
る．院内発症群は平均値で年齢 71.3歳，身長 150.7cm，体
重 43.4kg，発症日は 3.3病日，体温 37.9℃，WBC 7,040/μL，
eGFR 48.0mL/分/1.73m2，アルブミン 2.3g/mLであった．
MNスコアは平均 8.5の中等症であった．治療はMNZで
行われ 1例以外は治癒退院している．有意差を認めた項目
は eGFRとMNスコア（p＜0.05）であった．
【結論】術後発症群は軽症傾向であり，院内発症群は重症
傾向が示唆され，重症化リスク因子として eGFRが重要
と思われ，今後も検討したい．
107．一般市民の薬剤耐性（AMR）に関する意識調査の
1年経過後の追跡調査

国立国際医療研究センター病院 AMR臨床リファ
レンスセンター１），同 国際感染症センター２）

藤友結実子１） 具 芳明１） 田中 知佳１）

木村 有希１） 田島 太一１） 松永 展明１）

日馬 由貴１） 石金 正裕１）2）早川佳代子１）2）

大曲 貴夫１）2）

【背景】薬剤耐性（AMR）対策を推進するためには，AMR
や抗菌薬に関する国民の理解が必要である．しかし現状は
高い水準にあるとは言えない．2017年 3月の「国民の薬
剤耐性に関する意識についての研究」で，「風邪やインフ
ルエンザに抗生物質は効果的だ」と答えたのは 40.6％，「薬
剤耐性」という言葉を聞いたことがあるのは 41.6％であっ
た．

【目的】前回の調査から 1年が経過し，この間に各地で
AMR対策や抗菌薬の適正使用に関する広報・教育活動が
行われてきた．どの程度国民の知識や意識が変化したかを
比較し，今後の普及啓発活動の課題を探る．
【方法】昨年同様，インターネットによるアンケート調査
を行い，3,192人から回答を得た．
【結果】「風邪やインフルエンザに抗生物質は効果的だ」と
答えたのは，昨年とほぼ同様の 43.8％であった．「薬剤耐
性」という言葉の認知度についても昨年とほぼ同様であっ
た（今回 42.7％）．
【考察】薬剤耐性や抗菌薬に関する一般国民の意識を変え
るには大変時間を要することは想像に難くない．当セン
ターでは webサイトを開設したり，ポスターやリーフレッ
トを制作し配布するなど様々な活動をしているが，始まっ
たばかりである．各地域でも AMR対策に関する普及啓発
活動が行われているが，成果が現れるまでに数年かかると
思われる．今後さらに多くの人々に知ってもらえるよう，
情報の提供方法を工夫し活動を広げていく必要がある．
110．血液培養陽性検体におけるナノポア型ポータブル
シーケンサーMinIONの病原微生物同定能の検討

埼玉医科大学病院感染症科・感染制御科１），埼玉
医科大学微生物学教室２）

酒井 純１） 樽本 憲人１） 今井 一男１）

前田 卓哉２） 前﨑 繁文１）

【目的】血液培養検査は感染症診療に必須の検査であり，菌
種の同定結果が治療方針や予後を左右する．近年，新しい
シーケンス検査法として，ナノポア型ポータブルシーケン
サーであるMinIONが開発されている．我々は，グラム
陰性菌の血液培養陽性検体において，MinIONを用いた同
定結果と，従来法の同定結果を比較することで，MinION
でのシーケンス解析の実用性を検討した．
【方法】当院の細菌検査室で，指定期間内にグラム陰性菌
が培養陽性となった血液培養ボトルから，DNA抽出 kit
を用いてグラム陰性菌の DNAを抽出した後，各病原微生
物の DNAをラベリング・混合し，MinIONにてシーケン
ス解析を行った．シーケンス解析にて菌種を分類同定し，
PCR―シーケンスとMALDI-TOF MSでの結果と比較し
た．
【結果】培養陽性となった 20検体中の 18検体にて，
MALDI-TOF MSの同定結果，従来の PCR―シーケンス解
析結果と一致した．一方，共感染例等は誤判定となった．
【考察】血液培養ボトルから菌種同定をする従来の方法で
は，病原微生物の同定までに数日以上の時間を要し，同定
困難なケースが散見されるため，ブレイクスルーとなる検
査法の開発が期待されている．MinIONは，短時間で多検
体の同時処理・解析も可能であり，操作も簡素であったこ
とから，血液培養ボトルから微生物の同定を簡便に行える
新たな検査法として，今後の臨床応用と開発が期待される．
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111．敗血症診断に対するナノポア型シーケンサーMin-
IONの有効性

埼玉医科大学病院中央検査部１），埼玉医科大学感
染症科・感染制御科２），同 微生物学３）

小棚 雅寛１） 樽本 憲人２） 酒井 純２）

今井 一男２） 河村 亨１） 前田 卓哉３）

村上 孝３） 前﨑 繁文２）

【目的】敗血症診断法のブレイクスルーとなる新たな診断
技術の確立を目指し，ナノポア型シーケンサーMinION
を用いた病原体同定を試みた．
【方法】当院細菌検査室において取得した血液培養陽性ボ
トルのうち，MALDI/TOF MSにより菌種同定が行われ
た検体残余を使用した．さらに，5種類の Candida 属を
含む 11菌種の Type strainをナショナルバイオリソース
より入手し，その抽出 DNAも解析に用いた．DNAの抽
出は菌体のビーズ破砕後に QIAamp PowerFecal DNA
Kitを使用した．細菌および真菌の同定を可能にするため
に，16S rRNAならびに ITS1-5.8S-ITS2 rRNAを標的と
する PCR法を行い，シーケンスに供した．さらに，各 PCR
プライマーに特異的バーコード配列を付加させ，多検体処
理を実現した．なお，解析には 60分と 48時間のシーケン
スで得られた FAST5データを使用し，サンガー法による
結果と比較することで，MinIONの正確性を評価した．
【成績】60分と 48時間の解析データにおいても，すべて
の菌種でMALDI/TOF MSによる同定結果と一致した．
さらに，サンガー法によるシーケンス結果と 98.3～99.8％
で一致しており，菌種判定が可能であった．
【結論】本方法は，短時間で多検体処理が可能であり，大
型の機材を使用せずに実施できる検査であることから，敗
血症診断への応用が可能であると考えた．
（非学会員共同研究者：蘆川彩瑛；埼玉医科大学保健医
療学部，池淵研二；埼玉医科大学病院中央検査部）
112．MALDI-TOF MSを用いた A群溶血性レンサ球菌

の emm1型株識別能の検討
慶應義塾大学医学部感染症学教室１），国立がん研
究センター中央病院感染症部２）

佐久間 恵１） 諸角美由紀１）

生方 公子１） 岩田 敏２）

【目的】近年，A群溶血性レンサ球菌（GAS）を原因とす
る侵襲性感染症が増加傾向にある．その中でも emm1型
菌は病原性が高く，その侵襲性感染症は劇症型を呈する例
が有意に多く，死亡率や後遺症残存率が高い．我々は，
MALDI-TOF MSを用い，GASを同定すると同時に，病
原性の高い emm1型とその他の型を識別する方法を検討
した．
【方法】本研究では侵襲性感染症由来 GAS株の中で，分
離頻度が高い emm1型株と emm12型株，emm28型株，
emm89型株を用いて検討した．GASは血液寒天培地で 24
時間培養後，エタノール・ギ酸抽出を行い，シナピン酸を
マトリックスとして用いて，AXIMA Performance（島津

製作所）で分析を行った．さらに B，C，G群溶血性レン
サ球菌を含む，咽頭炎・扁桃炎由来の 379株を用いてブラ
インドテストを行った．
【結果】emm1型株はm/z 10,930～10,945の範囲で特異的
なマススペクトルを示した．ブラインドテストでは，379
株中 emm1型が 97株あったが，本手法では 92株（94.8％）
が emm1型と判定され，高い陽性一致率であった．一方，
emm11型株（n=1）と emm28型株（n=2）が emm1型株
と判定され，陰性一致率は 98.9％であった．
【考察】本手法は，病原性の高い emm1型を短時間に識別
でき，劇症型 GAS感染症の治療に有用であると結論され
る．
113．MALDI-TOF MSで 同 定 に 至 っ た Capnocyto-
phaga sputigena 菌血症と Capnocytophaga canimorsus
菌血症の 2例

総合病院国保旭中央病院感染症科１），同 血液内
科２），同 中央検査科３）

戸田 陽介１） 中村 朗１）

渡辺 雄大３） 田中 宏明２）

【症例 1】71歳男性．再生不良性貧血（StageV）に対して，
抗胸腺グロブリン，シクロスポリン，プレドニゾロン投与
中，CRP高値で採取した血液培養から Capnocytophaga
sputigena が同定された．TAZ/PIPCによる計 14日間抗
生剤投与し経過良好であった．
【症例 2】56歳男性．5日前からの右耳聴力低下，発熱，頭
痛を主訴に受診され，髄液検査で多核球優位であり細菌性
髄膜炎と診断した．血液培養から GNR陽性となり，Capno-
cytophaga canimorsus と同定された．CTRX，MEPMに
よる計 28日間の抗生剤投与を行い治癒した．2例とも
MALDI-TOF MSで同定に至った．
【考察】当院での Capnocytophaga 属の検出と検出，同定
状況を検討したところ，2006年から 2018年までに血液検
体，喀痰の他，創部，膣などから Capnocytophaga 属を 93
回検出し，2017年 11月から 2018年 8月までMALDI-TOF
MSにより Capnocytophaga gingivalis 9種，C. sputigena
9 種，Capnocytophaga ochracea 2 種，C. canimorsus 2
種を同定した．
【結語】Capnocytophaga 感染症は，造血器疾患の化学療
法に生じるヒト由来の内因性感染症と，動物 傷による敗
血症や髄膜炎を引き起こす外因性感染症があるが，種名ま
で含めて検討した報告は少なく，今後MALDI-TOF MS
により種の同定が可能となり，症例が集積することで臨床
像が明らかになることが期待される．
（非学会員共同研究者：清水 亮；独立行政法人総合病院
国保旭中央病院血液内科）
114．院外発症肺炎におけるウイルス検出例に対するマ
クロライドの有用性―多施設レジストリーを用いた傾向ス
コア解析―

亀田総合病院呼吸器内科１），Adult Pneumonia
Study Group-Japan２），長崎大学熱帯医学研究所臨
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床感染症学分野３）

城下 彰宏１）2）中島 啓１）2）青島 正大１）2）

鈴木 基２）3）森本浩之輔２）3）有吉 紅也２）3）

【目的】ウイルス PCR陽性院外発症肺炎ににおいて，マク
ロライド投与が予後を改善するかを評価する．
【方法】千葉県，高知県，北海道，長崎県の 4施設で前向
きに登録された院外発症肺炎レジストリー（APSG-J：
Adult Pneumonia Study Group-Japan）を用いて解析した．
ウイルス PCR陽性例のうち適切な抗菌薬投与が行われた
と判断された患者を対象とした．多重代入法を用いて欠損
値を補完したのち，マクロライド使用群と非使用群に分類
し，ロジスティック回帰分析をもとに傾向スコアを算出し，
1：1でマッチングを行った．マッチング後の患者群で多
変量解析を用い，院内死亡率，抗菌薬投与期間を比較検討
した．
【成績】APSG-J全登録患者 3,817例のうち 605人がウイル
ス PCR陽性であった．不適切抗菌薬使用者 112人と抗菌
薬前投与歴のある 137人を除外し，マクロライド使用者 52
人とマクロライド非使用群 287人に対してマッチッチング
を行い，マッチング後の解析で，マクロライド使用群 72
人と非使用群 72人の間に，院内死亡率に有意な差はなかっ
た（0％ vs 4.5％，p=1.0）．抗菌薬投与期間はマクロライ
ド使用群では非使用群と比較して有意に短かった（6.0日
vs 7.0日，p＜0.001）．
【結論】本研究では，ウイルス PCR陽性の肺炎においてマ
クロライド使用群とマクロライド使用群で院内死亡率に差
は認めなかった．
115．新しい A群 β溶血連鎖球菌抗原迅速検出キット

「FV StrepA」の検討
永寿総合病院１），座間小児科診療所２），市川こども
クリニック３）

岡本 満希１） 山崎 雅彦２）

市川 正孝３） 三田村敬子１）

【目的】新しい A群 β溶血連鎖球菌抗原検出キット「FV
Strep A」（アリーアメディカル）は着色セルロース微粒
子をコンジュゲートに用いた高い視認性，検体抽出試薬を
1種類（分注済）とし，さらに検体抽出時の静置時間を必
要とせず，簡便な操作を特徴とする．今回，本試薬と既承
認品，培養法との相関性を評価した．また，McIsaacスコ
アと各検査法の相関をみた．
【方法】2017年 5月～8月まで，国内 6カ所の医療機関を
受診し，A群 β溶血連鎖球菌（GAS）の感染が疑われた
患者の咽頭ぬぐい液 170検体について，FV Strep A，既
承認品としてラピッドテスタストレップ Aおよび培養法
を実施し，キットと培養法の判定不一致例に対して核酸検
出法を実施した．
【結果】培養法を基準とした FV Strep Aの感度は 98.8％
（79/80），特異度は 91.1％（82/90）で，既承認品と同等の
成績であった．FV Strep Aと既承認品の一致率は 97.6％
であった．一方，Score 4～5点の症例における培養陽性

率は 61.5％であった．
【考察】FV Strep Aは，簡便性と迅速性に優れている上
に，既承認品と同等の性能を有していた．既報のとおりス
コアと培養法の一致率は必ずしも高くなく，キットは GAS
感染診断への貢献が期待できると考えられた．
（非学会員共同研究者：藤野高志，市川陽子；いちかわ
クリニック，柴田 徹；ふたばこどもクリニック，安倍隆；
あべこどもクリニック，石崎昌実；座間小児科診療所，廣
橋涼子，原田典明；公益財団法人ライフ・エクステンショ
ン研究所付属永寿総合病院）
116．O157以外の志賀毒素産生性大腸菌（non-O157
STEC）臨床分離株の分子疫学的解析

東北大学大学院医学系研究科感染制御・検査診断
学分野１），ミヤリサン製薬株式会社東京研究部２）

馬場 啓聡１） 金森 肇１） 岡 健太郎２）

高橋 志逹２） 牧野 祐子１） 大江 千紘１）

大島 謙吾１） 青柳 哲史１） 吉田眞紀子１）

徳田 浩一１） 賀来 満夫１）

【背景】増加する O157以外の志賀毒素産生性大腸菌（non-
O157 STEC）に対し我々は全ゲノム解析で地域における
その分子疫学的特徴を調べた．
【方法】2017年に宮城県で分離の non-O157株中多くを占
めた O26株 12株・O103株 5株計 17株（8株が発症者 8
株，保菌者由来 9株）を用い，イルミナ社のMiSeqで得
た全ゲノム配列データを Center for Genomic Epidemiol-
ogyウェブサイトで解析した．系統解析にはMauveを用
いた．
【結果】検出された 32種の病原遺伝子中 stx1は 16株
（94％），eaeAは 15株（88％），stx2は 2株（12％）が 保
有し，mchB，mchC，mchF，mcmAは発症者，espJ，gad，
iha，nleAは保菌者由来株に多かった（何れも p＞0.05）．
薬剤耐性遺伝子は aph（3’）―Ia，blaTEM-1b，dfrA5，strA，
strB，sul2，tetA，tetBの 8種を検出，5株（29％）がそ
の一つ以上を保有していた．O26株は全て O26：H11 ST21
の 一 方 O103株 は O103：H2 ST17と O103：H8 ST2836
で，後者は系統解析で O26株のクラスターに分類された．
【考察】全ゲノム解析で発症者・保菌者由来の non-O157
株は病原・薬剤耐性遺伝子を複数保有することが明らかと
なった為，今後の動向に注意が必要である．
（非学会員共同研究者：工藤逸美，黒木靖敏，東 聖也；
ミヤリサン製薬株式会社東京研究部）
117．バングラデシュの大学病院で分離された NDM産
生 Klebsiella pneumonia の分子疫学的特徴

東京医科大学微生物学分野１），国際医療福祉大学
医学部感染症学講座２）

大神田 敬１） アノアルル ハーク１）2）

大楠 清文１） 松本 哲哉１）2）

【目的】我々は 2015年よりバングラデシュの首都ダッカに
所在する大学病院にて，サーベイランスシステムの構築を
目的に疫学調査を実施している．本学会で我々は，当該施
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設で 2015年および 2017年に分離された CPEの分離率や
耐性機序を中心に報告してきた．本検討では，NDM産生
Klebsiella pneumonia の分子疫学的特徴を中心に報告す
る．
【方法】対象菌株は，2015年 8月～10月（17株）および 2017
年 8月～9月（12株）に入院患者から分離され起炎菌と判
断された計 29株である．プラスミドの不和合性（Inc）を
PCRベースのレプリコンタイピングにより分類し，菌株
の分類を PFGEおよびMLSTで行い，それぞれ非加重結
合法および eBURSTにより解析した．
【成績】Incタイプは IncFIIが 21株，IncA/Cが 3株，Inc-
FIAが 3株，分類できないタイプが 2株であった．IncA/
Cおよび FIAタイプは，全て 2017年の株から検出された．
計 29株のシーケンスタイプ（ST）は 12種（主に ST34
および ST147）に分類されたが，それぞれに近縁性は認
められなかった．これらは PFGEによる系統樹により，β―
ラクタム系に加え 4系統以上に非感性の A群（13株）と，
2～3系統に非感性の B群（16株）に分けられ，それぞれ
最も一般的な STは A群が ST147（5株），B群が ST34（11
株）であった．
【結論】blaNDMを有する IncFIIプラスミド ST147 K. pneu-
monia は，アジアを中心に報告数が増加傾向にあるため，
今後，拡大を防止するための対策が急務と考えられる．
121．Xpert MTB/RIFを用いた多剤耐性結核の早期発見
により適切な治療介入および感染対策を行うことができた
1例

国立国際医療研究センター病院呼吸器内科
松林 沙知，森野英里子，草場 勇作
辻本 佳恵，髙崎 仁，杉山 温人

【症例】33歳，日本人男性．
【現病歴】18年前に結核治療歴あり．15カ月前に肺結核（全
薬剤感受性）の診断に至り，イソニアジド（INH），リファ
ンピシン（RFP），エタンブトール（EB），ピラジナミド
（PZA）による 2カ月の初期強化療法の後，再燃例のため
INH，RFPの維持療法を延長し，計 9カ月の治療を完遂
した．しかし 6カ月後の管理健診において陰影の増強を認
め，気管支鏡検査を施行し，結核菌培養陽性となった．同
日 Xpert MTB/RIFでの検査を行い RFP耐性遺伝子陽性
が判明し多剤耐性結核（MDR-TB）疑いで入院した．
【経過】INH，EB，PZA，レボフロキサシン（LVFX），
カナマイシン（KM），パラアミノサリチル酸（PAS），サ
イクロセリン（CS）による治療を開始した．診断から 35
日時点で INH，RFP，EB，PASの耐性が確認され，改め
てMDR-TBと診断した．2日後にデラマニド（DLM）を
追加し，治療の最適化を行った．培養ベースでの薬剤感受
性確認前に培養は陰性化し，塗抹は治療経過で陽転化しな
かった．画像上も改善を認め，現在も治療継続中である．
【考察】WHOガイドラインでは，RFP耐性の際は INHの
感受性に関わらずMDR-TBとして治療を開始することが
推奨されている．Xpert MTB/RIFを用いることで，早期

にMDR-TB（疑い）患者を同定し多剤併用療法を開始で
きる．初期治療による耐性獲得や治療遅延のリスクを軽減
でき，順調な治療経過に寄与すると考えられた．また，塗
抹陽性患者においては結核病棟内感染制御の点でも有用で
あると考えられた．
（非学会員共同研究者：橋本理生，泉 信有；国立国際
医療研究センター病院呼吸器内科）
123．進行直腸癌術後化学療法中に肺結核治療を行った
2例

秦野赤十字病院総合内科１），同 検査部２）

馬庭 厚１） 土田 孝信２）

【症例 1】76歳男性．
201X年 2月直腸癌に対し低位前方切除術施行．同 10月
に右肺上葉に肺転移を指摘され術後化学療法を施行．翌年
3月同部位に肺結核を疑う所見を認めたため，内科コンサ
ルトとなる．喀痰抗酸菌塗抹陰性，喀痰結核菌 PCR陽性．
IGRAS陰性．癌が予後規定因子と考えられ，抗結核療法
9HRE（HBs抗原陽性のため PZAは併用せず）と術後化
学療法を併用した．
【症例 2】67歳男性．
201X年 7月に直腸癌に対しハルトマン手術施行．初診
時癌性腹膜炎と肺転移を指摘されていた．術後化学療法を
施行中翌年 2月に肺転移巣の増加及び形状の変化がみられ
内科コンサルトとなる．喀痰抗酸菌塗抹陰性．喀痰結核菌
PCR陰性．IGRAS陽性．気管支鏡検査を施行，TBLB標
本で壊死組織と類上皮細胞肉芽腫を認めたが Z-N染色は
陰性，気管支洗浄液の結核菌 PCR陽性であった．明らか
な肺転移は病理学的に認めなかった．癌の状態が予後規定
因子と考えられ，抗結核療法 2HREZ＋4HRと術後化学療
法と併用した．
症例 1，2ともに抗結核療法および癌化学療法を中断す
ることなく施行し，経過観察中である．結論 癌診療の中
で特に化学療法経過中に胸部異常影を認めた場合には，癌
化学療法の効果判定とともに adverse eventを正確に把握
するため，肺転移のみならず常に感染症の併発を念頭に置
く必要がある．外来化学療法が普及している現在，中でも
結核感染症は院内感染対策上最も重要視されなければなら
ず，注意が必要と考えられた．
124．結核性膝関節炎を先行発症した結核性胸膜炎の 1
例

札幌医科大学医学部呼吸器・アレルギー内科学講
座

小林 智史，本田 宏幸，斎藤 充史
錦織 博貴，黒沼 幸治，高橋 弘毅

症例は 74歳男性．骨髄線維症に対し JAK阻害薬を，特
発性器質化肺炎に対し PSLを内服していた．20XX-1年 9
月より 37℃台の発熱，右膝関節痛を認めたため，整形外
科を受診した．画像検査では原因がわからず，膝関節炎お
よび関節水腫として鎮痛薬や関節穿刺などで対症療法と
なった．20XX年 1月，胸部レントゲンで左胸水貯留を認
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めた．胸水貯留による呼吸困難，長期間持続する発熱によ
る全身消耗や右膝関節痛により ADL低下をきたしていた
ため，精査を兼ねて入院加療とした．入院後胸腔穿刺施行，
多核白血球有意の滲出性胸水で細菌性胸膜炎を示唆する所
見であったが，胸水 ADA高値，採血で IGRA陽性が判明
した．結核性胸膜炎が疑われたため，局所麻酔下胸腔鏡検
査にて胸膜生検を施行した．肺外結核として結核性膝関節
炎の合併を考慮し，関節液培養検査および関節滑膜生検を
依頼した．胸膜および関節滑膜組織にて炎症細胞浸潤を伴
う乾酪壊死巣を認めたため，結核感染症と考えた．抗結核
薬治療を開始したところ解熱し，胸水減少および右膝関節
症状が著明に改善した．後日胸水および胸膜，膝関節滑膜
組織より結核菌が培養され確定診断となった．
肺外結核は肺などの初期感染病巣から出た結核菌が血行
性あるいはリンパ行性に播種した二次感染と考えられる
が，本症例では肺病変は認めなかった．結核性膝関節炎お
よび結核性胸膜炎が合併した症例は稀であるため，文献的
考察を加え報告する．
125．膀胱癌に対し BCG膀胱内注入療法を受け，14年

後に BCGによる粟粒結核を発症した 1例
独立行政法人国立病院機構東京病院呼吸器セン
ター１），リウマチ科２）

長瀬 まき１） 鈴木 淳１） 大島 信治１）

武田 啓太１） 川島 正裕１） 赤司 俊介１）

井上 恵理１） 日下 圭１） 佐藤 亮太１）

島田 昌裕１） 鈴川 真穂１） 田下 浩之１）

鈴木 純子１） 山根 章１） 田村 厚久１）

永井 英明１） 當間 重人２）

59歳男性．某院で膀胱癌に対し X-14年 7月から 9月に
BCG膀胱内注入療法を施行した．その後 X-2年 7月に眼
筋型重症筋無力症を発症し，プレドニン 20mgとタクロリ
ムス 3mgで加療開始し，プレドニン 6mgとタクロリムス
3mgで維持治療が行われていた．X年 5月に持続する発
熱が出現し，胸部 CTにて両肺全体に辺縁明瞭な微細粒状
影がランダム分布を認めたため，粟粒結核が疑われ入院と
なった．尿抗酸菌検査にて G8号，LAMP-Tb陽性であっ
たため，当院転院となった．当院での抗酸菌検査では喀痰，
胃液，血液では菌を証明できず，尿抗酸菌検査にて塗抹
2＋，TRC-Tb陽性であった．なお T-SPOTは陰性であっ
た．INH（H），RFP（R），EB（E），PZA（Z）の 4剤 で
加療開始したが 5日後より薬疹が出現し内服中止とした
後，HRZ3剤で加療を再開した．Eは減感作療法にて再導
入行い，内服中止から約 1カ月後に減量なく全量再開と
なった．その後結核菌培養陽性尿検体の遺伝子解析を行っ
たところ，Multiplex PCR法にて BCGと同定された．ま
た薬剤感受性検査にて Z耐性を確認したため，現在 HRE
で加療を継続している．これらより 14年前に膀胱内に注
入した BCGが膀胱組織内に残存し免疫抑制状態となった
体内で増殖・播種し，粟粒結核を発症したと推察され，教
訓的症例として報告する．

126．RFP感受性を示した rpoB 遺伝子変異 Leu 511
Pro陽性の肺結核の 1例

複十字病院呼吸器内科１），結核研究所抗酸菌部２），
防衛医科大学校内科学講座（感染症・呼吸器）３）

田上 陽一１）3）佐々木結花１） 田中 良明１）

奥村 昌夫１） 尾形 英雄１） 後藤 元１）

御手洗 聡２） 川名 明彦３）

【緒言】Xpert MTB/RIFはリアルタイム PCR法により，
RFP耐性遺伝子（rpoB 遺伝子）の変異を見つける方法で
ある．近年，rpoB 変異があるにも関わらず，表現型薬剤
感受性試験で RFP感受性を示す場合があることが報告さ
れている．
【症例】50歳代のフィリピン人女性．若年時にフィリピン
で肺結核の治療歴あり．慢性咳嗽を主訴に受診．2年前に
娘が肺結核（INH低濃度耐性）を発症した際に，感染源
探索で胸部 CTを施行したが活動性陰影を認めず，喀痰抗
酸菌検査は陰性であった．今回は左上葉に新規の散布性陰
影を認め，喀痰抗酸菌塗抹陽性・TB-PCR陽性の結果を得
た．経過から多剤耐性結核が否定できず，INH 3倍量，RFP，
PZA，EB，LVFX，KMによる治療を開始した．Xpert
MTB/RIFを適用したところ rpoB 変異陽性が判明し，
RFPを RBTに変更した．rpoB 遺伝子領域のシークエン
ス解析で Leu 511 Pro（CTG→CCG）変異を認め，薬剤感
受性結果は小川培地比率法で INH耐性，RFP感受性，液
体培地微量希釈法で INH中間（MIC値 1μg/mL），RFP
感受性（MIC値≦0.03μg/mL）であった．以上の結果を
踏まえ，INHを中止し，RFPを再開した．
【考察】Leu 511 Pro陽性の rpoB 変異は稀であるが，表
現型で RFP感受性を示す可能性があり，薬剤選択におい
て注意が必要である．
（非学会員共同研究者：矢野量三，吉山 崇）
127．頸部，縦隔，腹部に著明なリンパ節腫大を認めた
外国出生の結核性リンパ節炎の 1例

弘前大学医学部附属病院呼吸器内科・感染症科
白鳥 俊博，糸賀 正道，田坂 定智

【症例】27歳，女性．カンボジア出身．X年 5月頃に来日
し，縫製業に従事していた．同年 11月に咳嗽，喀痰が出
現し，右頸部リンパ節腫大も自覚した．12月の職場健診
で縦隔陰影の拡大を指摘され，当科に紹介となった．CT
検査で頸部，縦隔，腹部に多発性の著明なリンパ節腫大を
認め，右中葉の閉塞性無気肺，右肺に小葉中心性粒状影も
指摘された．喀痰抗酸菌塗抹陰性，結核菌 PCR陽性のた
め結核性リンパ節炎と診断した．12月 19日より HREZで
治療を開始した．初診時に高ガンマグロブリン血症，低ア
ルブミン血症，貧血を認め，リンパ増殖性疾患から二次的
に結核を発症した可能性も考えられたため，同月 26日に
右頸部リンパ節生検を施行した．病理は乾酪壊死性類上皮
肉芽腫であり，経過中に T-SPOT陽性，喀痰結核菌の培
養陽性が確認された．治療開始後に paradoxical response
と思われる一過性のリンパ節腫大，それに伴う右上中葉の
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無気肺を認めた．X＋1年 9月に治療終了し，X＋2年 3月
の画像では，右肺の粒状影，リンパ節病変が消失しており，
治癒と判断した．
【考察】結核性リンパ節炎の多くは頸部リンパ節であり，本
症例のように頸部，縦隔，腹部など広範に著明なリンパ節
腫大を認めることは比較的稀である．また，20代の新規
登録結核患者のうち外国出生者が占める割合は平成 28年
の集計で 58.7％と高く，結核蔓延国出身の若年者のリン
パ節腫大では常に結核を念頭に置く必要がある．
129．軟部腫瘍が疑われた腋窩リンパ節結核の 1例

杏林大学医学部附属病院臨床研修センター１），同
感染症科２）

金澤 悠１） 倉井 大輔２）

佐野 彰彦２） 河合 伸２）

【症例】生来健康の 26歳男性．
【主訴】左腋窩腫瘤．
【現病歴】左腋窩に鶏卵大の柔らかい腫瘤を自覚，近医整
形外科を受診した．同腫瘤には，軽度の圧痛もあるも熱感
は認めなかった．外傷の既往はなし．
【既往歴】特記事項なし．
【生活歴】野生動物との接触・ペット飼育歴なし．
【臨床経過】MRI検査にて内部不均一な多房性の腫瘤を認
め，腋窩の軟部腫瘍が疑われた．1カ月の経過で大きさは
変化しないため，診断目的で同部位の生検が行われた．そ
の際に排膿を認め，同部位の穿刺液から抗酸菌が塗抹陽性
となった．後日培養検査にて結核菌が確定した．病理検査
でも広範な壊死を認める類上皮肉芽腫を認めた．生検後の
胸部 CT検査でも肺結核に矛盾しない両上肺野に集簇する
結節影を認めた．培養結果とこれらの画像検査から，腋窩
リンパ節結核と肺結核と診断した．
【考察】上肢の外傷歴や感染がない腋窩の腫瘤性病変では，
悪性腫瘍の頻度は高い．しかし，結核性リンパ節炎として
も，頸部に次いで多い好発部位である．特に，若年成人で
自覚症状の乏しい腋窩腫瘤を認めた場合には，結核も鑑別
にいれて検査をすすめるべきである．
130．結核感染における QFT Gold Plus，QFT Gold In
Tubeの残血漿中サイトカイン値の検討

東京病院呼吸器センター１），同 リウマチ科２）

鈴川 真穂１） 武田 啓太１） 赤司 俊介１）

川島 正裕１） 大島 信治１） 井上 恵理１）

日下 圭１） 佐藤 亮太１） 島田 昌裕１）

田下 浩之１） 鈴木 純子１） 山根 章１）

田村 厚久１） 大田 健１） 當間 重人２）

永井 英明１）

【背景】我々は QFT Gold In Tube（QFT-3G）の残血漿中
サイトカイン値が，結核感染診断に有用である可能性を報
告した．最近，新たな検査として QFT Gold Plus（QFT-
Plus）が開発された．
【目的】活動性結核感染症において，QFT-3Gおよび QFT-
Plusの TB1，TB2検体のサイトカイン値を比較すること．

【方法】対象は 2017年 6～10月に検査を行った活動性結核
患者とした．各対象者において 2種の IGRAを同時に施
行し，8種類のサイトカイン値をMagpix法により測定し
た．3群間の値を 1-way ANOVA，Tukey’s multiple com-
parisontestで比較した．
【結果】活動性結核患者 22例は年齢 60.3±20.3歳，男性は
16名（72.7％）．TNF-α値は，QFT-3G 157.2±484.1pg/mL
であり，TB2 106.4±240.0pg/mLより有意に高い値となっ
た．また，CCL4/MIP-1β値は，QFT-3G 4,259±5,327pg/
mLと，TB2 870.8±3,609pg/mLより有意に高い値となっ
た．
【結論】結核感染に対する生体防御に重要な TNF-αおよ
び CCL4/MIP-1βは，QFT-3G検体中で TB2より高値で
あり，結核抗原に対する反応性異なることが示唆された．
さらに症例数を加え発表する．
131．肺外の迅速発育抗酸菌感染症に対する抗菌薬選
択―臨床病態からの菌種・感受性・治療反応性の推定―

東京女子医科大学感染症科１），獨協医科大学病院
臨床検査センター２），獨協医科大学感染制御セン
ター３）

吉田 敦１） 鎌田 啓佑１） 板倉 泰朋１）

井口 成一１） 水島 遼１） 岡本 友紀２）3）

鈴木 弘倫２） 奥住 捷子３） 菱沼 昭２）

鵜澤 豊１） 菊池 賢１）

【背景・目的】迅速発育抗酸菌（RGM）は菌種によって薬
剤感受性が異なるが，それらの結果を得るには時間がかか
る．本研究では臨床病態から菌種・感受性・治療反応性を
推定できるか検討し，最適な治療へ早く切り替えるための
方策について考察した．
【対象・方法】菌株について解析依頼のあった肺外 RGM
感染症例（76例，93株）を対象とした．複数の housekeep-
ing遺伝子と erm41 遺伝子で同定し，薬剤感受性試験は
微量液体希釈法で行った．診断名，前投与抗菌薬・使用抗
菌薬，治療反応性，予後について情報を得，後方視的に解
析した．
【結果】蜂窩織炎・膿瘍，菌血症，腹膜透析関連腹膜炎，創
部・処置部の感染症，耳感染症，デバイス感染症，骨髄炎
を集積したが，免疫不全のない皮膚軟部組織感染症はMy-
cobacterium fortuitum を特徴とした．一方，マクロライ
ドや ST合剤の先行投与歴，小児，デバイス感染，免疫不
全の例はMycobacterium abscessus complexが主体で，
Mycobacterium chelonae が次いだ．M. fortuitum では最
終的に複数の選択肢から薬剤選択が可能であったが，後 2
者では CAM，リネゾリドを含む現在利用な抗菌薬には多
くが耐性であり，デバイス抜去や外科的介入を急ぐ必要が
あった．
【考察・結語】臨床背景・経過から原因菌種はおおよそ推
定可能と考えた．質量分析や erm 遺伝子でM. abscessus
であるか否かの結果をすみやかに得ること，デバイス抜去
を施行し，外科的介入を考慮しながら CAM誘導耐性の結
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果を待つのが現実的と言えた．
132．膿培養から Mycobacterium mageritense が検出
された CAPDカテーテル感染の 1例

埼玉医科大学総合医療センター総合診療内科・感
染症科１），同 感染症科・感染症制御科２）

西田 裕介１） 山本 慧１） 酒井 純２）

岡 秀昭１）2）大野 秀明２）

【症例】69歳男性．慢性糸球体腎炎による末期腎不全のた
め 7年前から腹膜透析を行っていた．定期受診時にトンネ
ル部分の圧迫で排膿を認めたため，トンネル感染の診断で
VCM 1g/日による治療を開始した．その際提出した開放
膿培養から 1週間未満でMycobacterium spp.が検出され
たため，迅速発育抗酸菌（rapidly growing mycobacteria：
RGM）によるトンネル感染と考えた．複数回同菌が検出
されたため DDH法で確認したところM. mageritense が
疑われた．LVFX＋CAMで治療を開始し，腹膜透析カテー
テルを抜去し経過は良好だった．遺伝学的検査で同菌と確
定し感受性結果は CAMで低感受性であったため，治療開
始 5週目に LVFX＋MINOへ変更して抗菌薬治療を合計
16週間行い，中止後も再燃なく経過した．
【考察】本症例で検出されたM. mageritense は皮膚軟部
組織感染の原因菌となり得る RGMであるがその頻度は稀
であり標準治療は定まっていない．通常 RGMは抗結核薬
が無効であり，キノロン系，マクロライド系，カルバペネ
ム系，アミノ配糖体などを併用して治療するのが一般的で
ある．本症例では遺伝子の塩基配列解析により本菌と同定
することができ，CAMで低感受性だったため LVFX＋
MINOへ変更した．変更前から経過は良好であったため
結果的にはカテーテル抜去と LVFXのみで治療を完遂で
きた可能性があるが，難治例や重症例で本菌の関与が疑わ
れた場合，菌の同定と薬剤感受性を確認することが有用で
ある可能性がある．
133．手指関節破壊を伴う骨髄炎を生じた非結核性抗酸
菌感染症

筑波大学附属病院皮膚科
沖山奈緒子

74歳女性．66歳発症の抗 ARS（EJ）抗体陽性間質性肺
炎併発多発性筋炎に対し，プレドニゾロン内服加療が開始
され，71歳の当科初診時には 9mg内服中であった．初診
半年前より右中指遠位指節間関節が屈曲・腫脹し，背側に
点状潰瘍を伴っていた．初診時，近位指節間関節部まで発
赤が拡大して皮下膿瘍あり．切開排膿を行い，膿汁のチー
ル・ニールゼン染色で抗酸菌が検出された．培養検査では，
小川培地にて 4週，液体培地にて 12週で菌の増殖が見ら
れ，DNA-DNA hybridization 法でMycobacterium chelo-
nae と同定．MRIでは中節骨から DIP関節，末節骨へ進
展し関節を破壊する病変があり，T2強調画像で一部高信
号を呈した．当初はミノサイクリン内服と温熱療法を行っ
たが，右中指腫脹再燃のためにレボフロキサシン内服へ変
更，初診 1カ月後の培養同定より，クラリスロマイシン併

用を開始，8カ月内服し，略治した．その 2年後（74歳時）
には，同部位で同症状を認め，塗抹検査にて抗酸菌が検出
されたため，再燃例疑いとして，イミペネム・シラスタチ
ン点滴，トブラマイシン点滴，アジスロマイシン内服にて
加療中である．Mycobacterium chelonae 感染症は，その
多くが皮膚軟部組織と続発する骨感染症の病型を取り，特
に播種型では免疫抑制状態の症例に認められる．早期診断
と十分な抗生剤治療が重要である．
134．臨床検体を用いた血中（1-3）-β-D-グルカン測定
キット国内外 4種類の比較検討

新潟大学医学部呼吸器・感染症内科
永野 啓，番場 祐基，尾方 英至
袴田真理子，島津 翔，小泉 健
青木 信将，茂呂 寛，菊地 利明

【目的】海外で用いられる β-D-グルカン測定試薬 Fungitell
と，国内 3種の測定試薬の診断特性の違いを，臨床検体を
用い明らかにする．
【方法】新潟大学医歯学総合病院において 2017年 8月から
2018年 3月にかけて β-D-グルカン検査が提出された入院
患者を対象とし，以下の 4キットを用いて測定を行った．
（1）ファンギテック GテストMKII「ニッスイ」，（2）ファ
ンギテック Gテスト ES「ニッスイ」，（3）β-グルカンテス
トワコー，（4）Fungitell
【結果】患者 165名が対象となった．新規に深在性真菌症
を発症した患者は 11名であった．各キットの測定結果は
中程度から強く相関しており，カットオフ値における感
度・特異度は（1）100％，90.8％，（2）90.9％，91.5％，（3）
100％，96.1％，（4）63.6％，91.5％であった．ROC解析
を行うとそれぞれの AUCは（1）0.991，（2）0.972，（3）0.991，
（4）0.807であった．
【結語】検査キットの診断精度はいずれも高く，その測定
結果には相関を認めた．一方で試薬それぞれの特徴にいく
らか違いがあることも明らかとなり，β-D-グルカン測定結
果の直接比較は困難であると考えられる．各キットの特徴
を踏まえ，結果を解釈する必要がある．また測定結果が乖
離した原因や偽陽性の要因についても考察を加え報告す
る．
135．多発結節影を呈した慢性肺アスペルギルス症の 1
例

伊勢赤十字病院呼吸器内科
伊藤 有平

【緒言】結節影を呈する慢性肺アスペルギルス症は少ない
なが，ERS/ESCMIDガイドラインで Aspergillus nodule
と命名された．慢性経過，組織で組織侵襲がみられないこ
とが特徴とされる．
【症例】2年前の CTで，気腫性変化以外に肺病変認めな
かった．8カ月前，関節リウマチと診断され，PSL 10mg/
日が開始され，2カ月前，関節痛悪化し，MTX 4mg/週が
追加された．1カ月前より労作時呼吸困難と倦怠感が出現
し，2週間前 CTで多発結節影を認め，症状改善しないた
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め，当院に紹介．アスペルギルス沈降抗体陽性，アスペル
ギルス抗原陰性，MAC抗体陰性，TSPOT-Tb陰性であっ
た．気管支鏡を行うも，確定診断得られなかった．PSL 2.5
mgに減量し，慎重経過観察としたたが，3カ月後 CTで
改善せず，左上葉結節を確定診断のため，外科的に肺生検
を行った．壊死結節は，小葉中心領域に存在し，内部にア
スペルギルスに合致する菌糸を認め，周囲への組織侵襲は
認めなかった．脱パラフィンした検体から DNA抽出し，
Aspergillus fumigatus と同定し，慢性肺アスペルギルス
症（Aspergillus nodule）と確定診断した．
【考察】本症例の慢性肺アスペルギルス症は次の 3つの特
徴がみられた，1）多発結節影，2）慢性進行性，3）関節
リウマチに合併．Aspergillus noduleの報告は少なく，そ
の経過，治療方針はいまだ明らかではない．リウマチ結節
にアスペルギルスが定着したとする既報はあるものの，本
症例の肺組織では，リウマチ結節に合致する所見は認めな
かった．
136．壊死性気管気管支炎の病像を呈した気管気管支ア
スペルギルス症の 2例

新潟大学医歯学総合病院呼吸器・感染症内科１），新
潟大学大学院医歯学総合研究科新潟地域医療学講
座２）

尾方 英至１） 青木 信将１） 袴田真理子１）

永野 啓１） 島津 翔１） 番場 祐基２）

小泉 健１） 張 仁美１） 佐藤 瑞穂１）

坂上亜希子１） 茂呂 寛１） 菊地 利明１）

【背景】気管気管支アスペルギルス症は Aspergillus の侵
襲による潰瘍性，偽膜性気管支炎である．移植後，HIV
感染例など易感染例を中心に報告あり，侵襲性肺アスペル
ギルス症の 5～10％とされる．今回特異な画像所見と広範
な偽膜剥離による気道閉塞を合併した 2例を経験したため
報告する．
【症例】1．42歳女性．SLEとして治療中．転院 2カ月前
血球貪食症候群を発症，ステロイド，免疫抑制剤にて加療
されたが，敗血症性ショックを合併し人工呼吸管理を開始，
当院へ転院した．気管内は広範な偽膜形成を認め生検組織
は壊死性気管支炎であり，Aspergillus fumigatus が認め
られた．2．62歳男性．入院 3日前から発熱と倦怠感，咳
嗽出現．入院時敗血症，呼吸不全の状態で人工呼吸管理を
開始した．気管から気管支にかけ広範な偽膜形成あり，偽
膜剥離による気道閉塞を認めた．組織培養から Aspergillus
fumigatus が検出された．
【考察】壊死性気管気管支炎は気管支壁に壊死性病変を伴
う気管支炎の一病型である．小児人工呼吸器管理例で多く
報告されるほか，虚血や熱傷，感染などが病因と考えられ
る．本例では培養や組織より Aspergillus が観察され，気
管気管支アスペルギルス症が一因となったと考えられる．
非常に稀な病態と考えられるが，偽膜剥離から気道閉塞を
来しており，重症例や易感染例などで注意が必要と思われ
る．

（非学会員共同研究者：中枝武司，和田庸子，成田一衛；
新潟大学医歯学総合病院腎膠原病内科）
137．新生児アスペルギルス髄膜炎・脳室炎の 1例

東京女子医科大学八千代医療センター１），千葉大
学真菌医学研究センター感染症制御分野２），同
臨床感染症分野３）

廣瀬 翔子１） 石和田稔彦２）

亀井 克彦３） 濱田 洋通１）

【はじめに】皮膚が未熟で長期にわたる中心静脈カテーテ
ル留置を要する超早産児において時に真菌感染症が問題と
なるが，新生児アスペルギルス感染症は稀である．新生児
アスペルギルス髄膜炎・脳室炎を経験したため報告する．
【症例】23週 0日 547g緊急帝王切開で出生した．日齢 10
に項部から左上背部に褥瘡を認め，Aspergillus sp.が検出
された．MCFG 5mg/kg/dayを開始された．日齢 18より
脳室拡大が進行し，脳室内出血，出血後水頭症の診断で治
療目的に日齢 58に当院へ転院した．転院時，髄液細胞数
355/3uL，髄液糖 34mg/dL，髄液蛋白 263mg/dL．皮膚・
鼻腔・便・髄液培養いずれも真菌発育はなかった．日齢 63
にオンマイヤリザーバーを留置した．周術期はMCFGを
10mg/kg/day増量し継続した．その後，脳室から採取し
た髄液では，髄液糖低下，β-Dグルカン，アスペルギルス
抗原高値を認めることからアスペルギルス髄膜炎を疑っ
た．日齢 91より VRCZ 18mg/kg/day投与を開始し，繰
り返し髄液培養を行った．日齢 92に採取した髄液から A.
fumigatus が発育した．髄液所見の改善を認めないため日
齢 104より L-AMB 5mg/kg/dayを併用し，日齢 106にオ
ンマイヤリザーバー抜去，内視鏡下脳室洗浄，透明中隔開
窓術を施行した．その後，髄液所見の改善を認めた．日齢
181現在抗真菌薬投与を継続中である．
【結語】超早産時において皮膚アスペルギルス症から全身
播種することがあり，注意が必要である．
（非学会員共同研究者：佐藤雅彦）
138．パラフィン包埋試料を用いた真菌 DNA検出状況

に関する検討
国立感染症研究所真菌部

壇辻百合香，中村 茂樹，東 祥嗣
阿部 雅広，上野 圭吾，梅山 隆
山越 智，宮﨑 義継

【背景】真菌検査では確定診断を目的として培養検査が行
われるが陽性率は低い．そのため，感染組織や膿などの病
理標本に含まれる微量な真菌 DNAの検出が診断に有用な
場合がある．
【方法】平成 27年度から 29年度の 3年間に国立感染症研
究所真菌部で，パラフィン包埋試料からの真菌 DNA検出
を試みた 36例の解析を行った．
【結果】真菌検査件数は，平成 27年度が 41件，平成 28年
度が 60件，平成 29年度が 57件であり，そのうちパラフィ
ン包埋試料からの真菌 DNA検出依頼件数は，それぞれ 13
件（31.7％），13件（21.7％），10件（17.5％）で あ っ た．
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臨床的または病理学的に疑われた真菌種は，アスペルギル
ス属，ムーコル，その他，であった．真菌 DNAの検出率
は 55.5％（20/36）であり，臨床的または病理学的に疑わ
れた真菌種との一致率は，85％（17/20）であった．
【考察】パラフィン包埋試料の真菌 DNA検査は，ホルマ
リン浸漬による DNA断片化や，標本作成過程における環
境真菌の汚染などの影響を受け，結果の解釈は臨床経過と
照らし合わせ総合的に行う必要がある．今回の検討では，
検出感度の向上には，（1）十分な脱パラフィン処理，（2）
DNA断片化の指標として GAPDHの PCRを同時に行い，
できるだけ短い領域を増幅標的とする，（3）真菌が十分量
観察できる組織を試料とすること等が重要と考えられた．
（非学会員共同研究者：中山靖子，犬飼達也，名木 稔，
高塚翔吾，星野泰隆）
139．Candida albicans 眼内炎マウスモデルの構築及

び同モデルを用いた眼内炎発症機序に関する解析
国立感染症研究所真菌部１），東北大学大学院医学
系研究科感染制御・検査診断学分野２），東京慈恵
会医科大学細菌学講座３），東邦大学医療センター
大森病院病理診断科４）

阿部 雅広１）2）金城 雄樹１）3）上野 圭吾１）

澁谷 和俊４） 賀来 満夫２） 宮﨑 義継１）

【背景】カンジダ真菌血症に続発する眼内炎は，重篤かつ
難治性の合併症である．疫学的に Candida albicans 血流
感染に眼内炎合併が多いと報告されるが，眼内炎発症に関
与する細胞・因子に関する基礎的解析は寡少である．本研
究では，C. albicans 眼内炎マウスモデルを作成し，眼内
炎発症に関与する炎症細胞・因子に関して解析を行った．
【方法】野生型 C57BL/6Jマウスに C. albicans を経静脈的
に感染し，感染 3日後の臓器（腎臓・眼球）内真菌数・病
理，眼内サイトカイン・ケモカイン定量及び flow cytome-
try（FCM）を用いた眼球内炎症細胞数評価を実施した．C.
albicans は標準株（SC5314株）及び血液培養から分離さ
れた臨床分離株（SF-30株）を使用した．
【結果】両株とも感染後 72時間で眼球内より真菌検出を認
め，病理学的には網膜上の真菌浸潤・炎症細胞集積及び一
部個体では硝子体への真菌浸潤を認めた．また，眼球内 IL-
6，CXCL1，CXCL2，CCL2の著明な上昇及び眼球内真菌
数との間の強い正の相関を認めた．FCM解析では，非感
染コントロールに比して有意な好中球，炎症性単球数の増
加を認めた．
【結論・考察】マウスモデル解析により，C. albicans は血
流感染後に眼球内への浸潤を生じ，眼球内菌量に相関した
炎症性サイトカイン・ケモカイン誘導及び好中球・炎症性
単球遊走に伴う炎症所見を呈すると推察される．また，本
マウスモデルは詳細な眼内炎発症機序解析や抗真菌薬治療
評価実験に応用可能と考えられる．
（非学会員共同研究者：高塚翔吾；国立感染症研究所真
菌部，定本聡太，篠崎 稔；東邦大学医療センター大森病
院病理診断科）

140．カンジダ感染性心内膜炎の 1例
自治医科大学附属さいたま医療センター総合診療
科

吉田 克之，福地 貴彦，栗原 維吹
山下 武志，菅原 斉

【症例】75歳男性．入院 8カ月前に Enterococcus faecalis
による自然弁の感染性心内膜炎で治療完遂後，弓部大動脈
解離で Elephant trunk法で弓部置換術を施行された．入
院約 1.5カ月前から右頸部および咽頭の違和感を自覚して
いたが，発熱や全身状態不良になることなく自宅で過ごし
ていた．入院当日の朝から，38℃台の発熱と軽度の意識
障害を認めたため当院へ救急搬送となった．血液培養から
Candida albicans が検出され，持続菌血症となり，また，
結膜の点状出血や Osler nodulesを認め感染性心内膜炎
（修正 Duke基準：大項目 1，小項目 3）の診断で，L-AMB
＋5FCによる治療を開始した．また，頭部MRIでは両側
大脳に散在性に DWIで急性期脳 塞の所見があり，MRA
では右内頸動脈の完全閉塞を認めた．さらに，頸部造影 CT
では，咽頭後壁に膿瘍を認め，右総頸動脈および内頸動脈
の閉塞と周囲の脂肪織濃度上昇を認めた．これらの所見か
ら C. albicans による感染性心内膜炎および Candida ar-
teritisが考えられた．真菌性眼内炎はなかった．
【考察】カンジダ真菌症は致死的な疾患であり，感染性心
内膜炎を合併した場合は報告にもよるが，死亡率 60％以
上と非常に高い．本症例はさらに，右総頸動脈の Candida
arteritisを合併したと考えられた．C. arteritisは固形臓
器移植では報告例がいくつかみられるが，非移植患者での
報告例は非常にまれであり，これまでの症例報告と合わせ
て考察する．
141．真菌が血液培養から検出され同定困難と判断され
た 23例の検討

東京医科大学病院感染症科１），東京医科大学微生
物学講座２）

藤田 裕晃１） 中村 造１） 高橋 英明１）

坂上 真希１）2）町田 征己１）2）佐藤 高央１）2）

小林 勇仁１）2）

【背景】真菌菌血症は死亡率も高く，早期に治療が必要な
疾患である．
【目的】血液培養から検出され，通常の微生物検査で同定
が困難だった真菌について菌種同定を行い，感染症の臨床
背景を解析する．
【方法】2013/6～2017/11で血液培養検査から検出され，当
院微生物検査室で菌名同定に至らなかった Candida属及
び酵母様真菌 23症例．解析は国立感染研究所に依頼し菌
種同定を行った．診療録を調査し，年齢性別，感染症診断
名，投与された抗真菌薬，臨床的転帰，広域抗菌薬投与歴，
免疫抑制薬投与の有無，腫瘍の有無を確認した．
【結果】年齢の平均は 68.7歳，男女比は 17：6で男性に多
かった．真菌の菌種は多い順に Candida parapsilosis が 9
例，C. krusei が 3例，C. glabrata が 2例，C. africana，C.
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albicans，C. guilliermondii，Cryptococcus neoformans，
Cyberlindnera fabianii，Lodderomyces elongisporus，Sac-
charomyces cerevisiae，Trichosporon montevideense が
1例ずつ検出された．感染症診断名は CRBSI 13例
（57％），腹膜炎 3例（9％），胆管炎 2例（9％）の順に多
かった．投与された抗真菌薬はMCFGが 17例（74％）と
最も多く，臨床的転帰は 30日以内死亡例が 10例（43％），
広域抗菌薬投与例は 19例（83％），免疫抑制薬投与例は 7
例（30％），腫瘍がある症例は 9例（39％）あった．
【考察】人に感染することが稀な真菌も検出されたが，一
般的な真菌も同定不能と判断されていた．文献的考察を含
め発表予定である．
142．多発空洞を呈し，L-AMBで軽快した肺ムーコル
症の 1例

埼玉医科大学総合医療センター感染症科・感染制
御科１），同 呼吸器内科２），同 総合診療内科３），国
立感染症研究所真菌部４）

酒井 純１）3）山本 慧３） 西田 裕介３）

中村 茂樹４） 植松 和嗣２） 宮﨑 義継４）

大野 秀明１）

【症例】50歳，女性．
【主訴】乾性咳嗽．
【現病歴】200X年 Y月より SLEに対する PSLと免疫抑制
剤を内服中に，肺アスペルギルス症を発症したため，VRCZ
を投与されていた．200X年 Y＋2月より乾性咳嗽が出現
し，胸部 CT検査にて気道散布性に粒状影と多発空洞影を
認めた．VRCZ使用中の肺病変のため，肺ムーコル症が疑
われ，同月に当院呼吸器内科紹介入院となった．気管支肺
生検を施行し，病理組織学的検査で肺胞腔内に直角に分岐
した糸状菌を認め，肺ムーコル症が疑われた．入院当日よ
り免疫抑制剤の減量と L-AMBを開始され，治療 4週間後
に呼吸器症状は軽快し，治療 6週間後には胸部 CT検査上
空洞は縮小消失した．経過良好であったことから計 12週
の治療で抗真菌薬終了され，再増悪なく経過した．後にパ
ラフィン包埋の病理組織検体を用いて PCRを施行され，
Cunninghamella bertholletiae の遺伝子を検出したことか
ら，同菌による肺ムーコル症の診断となった．
【考察】肺ムーコル症は SLE等の基礎疾患に加え免疫抑制
薬を使用している症例では，急激な発症と進行にて死亡の
転機となることが多い．一方，本症例は同様の基礎疾患と
免疫抑制剤を使用し，急激な発症であったが，免疫抑制剤
の減量と適切な抗真菌薬を早急に開始したことで，予後良
好な経過であったことから，若干の考察を併せて報告する．
（非学会員共同研究者：小島章歳；埼玉医科大学総合医
療センター呼吸器内科，大澤雄一郎；埼玉医科大学総合医
療センター薬剤部）
143．関節リウマチを基礎疾患に有し，COPDの増悪下
で発症した Rhodotorula mucilaginosa による真菌血症の
1例

青森県立中央病院薬剤部１），同 感染管理室２），同

内分泌内科３），弘前大学医学研究科臨床検査医
学講座４），青森県立中央病院総合診療部５），国立感
染症研究所真菌部６），青森県立保健大学大学院健
康科学研究科公衆衛生研究室７），青森県立中央病
院臨床検査部８）

平野 龍一１）2）4）三橋 達郎２）3）5）中村 茂樹６）

宮﨑 義継６） 大西 基喜７） 北澤 淳一２）8）

【はじめに】本邦では報告の乏しい Rhodotorula mucilagi-
nosa による真菌血症を経験した．
【症例】関節リウマチ，COPDを基礎疾患に有する 81歳
男性．プレドニゾロン，サラゾスルファピリジン内服下で
呼吸苦を伴う全身状態の悪化を認め，当院搬送．来院時の
血液培養から酵母様真菌が 2セット検出され，第 6病日か
らMCFG 150mg/dayが開始．VITEK 2 YST ID Cardで
の同定結果が Rhodotorula 属であり，第 7病日に主治医
から ASTに相談あり．L-AMB 3mg/kg/dayへの変更を
提案，第 8病日から変更された．第 10病日に再検の血液
培養で陰性化を確認．眼内炎の所見無く，17日間の L-AMB
で治療終了．第 63病日に原疾患のコントロールに目途が
立ち，転院．
微量液体希釈法で測定された各薬剤のMIC値は，それ

ぞれ AMB；0.25μg/mL，FLCZ；64μg/mL，MCFG；16μg/
mLであり，FLCZとMCFGは酵母様真菌の感受性判定
基準である CLSI M27-A3の感性基準値を上回り，耐性を
示した．後日，菌株 DNAを用いたシークエンス解析より
R. mucilaginosa と同定された．
【考察】Rhodotorula 属による感染症の第一選択薬は L-
AMBであり，エキノキャンディンは自然耐性を示す．本
症例は ASTからの情報提供により，治療の適正化に貢献
した．本菌による真菌血症では多剤耐性を加味した治療が
重要である．Rhodotorula 属による真菌血症の文献的考察
を交えて報告したい．
144．CT検査が決定的であった蝶形骨洞炎 3症例の臨
床的検討

横浜市立市民病院感染症内科１），自衛隊横須賀病
院内科２）

佐々木裕明１）2）澤木 賢司１） 堀内 弘司１）

宮田 順之１） 吉村 幸浩１） 立川 夏夫１）

【症例 1】42歳男性．9日前から頭痛，発熱が出現．近医
にてセフカペンピボキシル，レボフロキサシンを処方され
るも改善なく受診．局所初見は乏しく，CTで蝶形骨洞内
の液体貯留を認めた．血液培養は陰性．スルバクタム・ア
ンピシリンで治療開始し，9日間の抗菌薬治療で軽快した．
【症例 2】67歳女性．8日前から拍動性頭痛持続し，その
後悪寒が出現したため受診．局所初見は乏しく，CTで蝶
形骨洞内の液体貯留を認めた．血液培養から Streptococ-
cus gordonii，Streptococcus constellatus が検出された．
セファゾリン＋バンコマイシンで治療開始し，4週間の抗
菌薬治療で軽快した．
【症例 3】56歳男性．3日前から頭痛，その後動眼神経麻
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痺が出現し受診．傾眠傾向で右眼球の外側偏位あり．CT
にて蝶形骨洞の液体貯留を認めた．蝶形骨洞炎から髄膜炎
への波及を疑い，メロペネム＋バンコマイシン＋アムホテ
リシン Bで抗菌薬治療を開始のうえ，副鼻腔ドレナージ
術を実施した．血液培養から Streptococcus intermedius
が検出された．髄液培養陰性，蝶形骨洞培養陰性であった．
5週間の抗菌薬治療で軽快した．
【考察】蝶形骨洞は頭蓋骨の最深部に位置するため，炎症
の局所所見が出にくく，培養検体採取も困難である．進行
すると，近傍の脳神経や海綿静脈洞，頭蓋内へ波及しやす
く，重篤化しうる．局所初見の乏しい頭痛，発熱では蝶形
骨洞炎を早期に疑い，副鼻腔 CTによる診断と，血液培養
による起因菌同定が有用と考えられた．
146．EBVによる歯周病発症の可能性―LMP1は NF-

κBを活性化し歯肉上皮細胞からの炎症性サイトカイン産
生を誘導する―

日本大学歯学部歯科保存学第 3講座１），同 細菌
学講座２），同 総合歯学研究所生体防御部門３）

渡辺 典久１）2）今井 健一２）3）

【目的】歯周病が，肺炎や糖尿病など様々な全身疾患の誘
因となる事も報告されているが歯周病の発症機序は未だ解
明されていない．近年，新たな病原因子として EBVが注
目されているが，EBVがどのように歯周病の発症と進行
に関与しているかは不明である．最近，EBVが歯肉上皮
細胞にも感染していること，EBVの膜蛋白遺伝子 LMP1
の発現と歯周ポケット深さとが関連していることが示され
た．そこで今回，LMPは炎症性サイトカインを誘導する
ことで，歯周病の発症に関与しているのではないかと推察
し実験を行った．
【結果及び考察】歯肉上皮細胞株に LMP1を導入した結果，
IL-1β，IL-8及び TNF-αのmRNA発現上昇が認められた．
特に，IL-8のmRNAの発現は顕著で，LMP1の導入量及
び時間依存的に大量の IL-8産生が誘導された．また，LMP
1は NF-κBを活性化すること，DN型 IκBαが LMP1誘導
性 IL-8産生を抑制することが解った．さらに，ΔLMP1を
用いた実験から，LMP1の TRAFと TRADD結合領域が
LMP1による IL-8産生に必須であることが明らかとなっ
た．今回の結果から，LMP1誘導性の炎症性サイトカイン
が破骨細胞形成を促進する等により歯周病の発症に深く関
与していることが示唆された．EBV関与機構の解明は，こ
れまで細菌感染のみでは説明が困難であった歯周病発症機
序の解明に繋がる可能性がある．
147．誤嚥性肺炎発症における口腔細菌の役割―歯周病
原菌による呼吸器系上皮細胞からの炎症性サイトカイン誘
導―

日本大学歯学部細菌学講座１），同 総合歯学研究
所生体防御部門２）

今井 健一１）2）神尾 宜昌１）2）田村 宗明１）2）

【目的】口腔細菌が誤嚥性肺炎の原因となること，口腔ケ
アがその予防に有効であることは広く知られるようになっ

た．しかし，口腔細菌がどのように誤嚥性肺炎を引き起こ
すのか，なぜ予防に口腔ケアが有効なのかは未解明のまま
である．肺炎の発症と進展において，炎症性サイトカイン
は中心的な役割を担うことが知られている．そこで，誤嚥
した口腔細菌が呼吸器上皮細胞に作用し炎症性サイトカイ
ンを誘導，肺炎を惹起するのではないかと考え本研究を企
画した．
【方法と結果】咽頭，気道及び肺の上皮細胞に代表的な歯
周病原菌 Porphyromonas gingivalis を添加した結果，量
と処理時間依存的に炎症性サイトカインの遺伝子発現が強
く誘導された．ELISA解析から，好中球浸潤や組織破壊
等に関わる IL-8と IL-6の産生が顕著であった．他の歯周
病原菌 Treponema denticola 等によってもサイトカイン
産生が誘導されたが，その量は肺炎球菌によるものと比較
し数倍以上の値であった．同様の現象がマウスを用いた実
験においても認められた．
【考察】口腔衛生状態が悪い人は，1012個以上の細菌を日々
嚥下しているが，歯周病原菌が炎症性サイトカイン産生の
誘導を介して肺炎の発症に深く関与していることが示唆さ
れた．我々は，歯周病原菌が肺炎球菌等のレセプターの発
現を誘導することも見出しており（別途発表），肺炎予防
に口腔ケアが有効であることを分子レベルで提示できたと
考える．
148．歯周病原菌 Porphyromonas gingivalis は PAFR

の発現誘導を介して肺炎レンサ球菌の肺細胞への付着を促
進する

日本大学歯学部細菌学講座１），同 総合歯学研究
所生体防御部門２）

田村 宗明１）2）神尾 宜昌１）2）今井 健一１）2）

【目的】口腔細菌が誤嚥性肺炎の原因となること，口腔ケ
アがその予防に有効であることから，特に周術期の患者に
対して医歯連携による口腔管理が行われている．しかし，
口腔細菌がどのように肺炎の発症に関与しているのか，そ
の機序は未解明のままである．この点を明らかにするため
に，肺炎球菌や緑膿菌等のレセプターとして機能している
Platelet-activating factor receptor（PAFR）に着目し実験
を行った．
【方法と結果】Porehyromonas. gingivalis（P. g）等の培
養上清で肺上皮細胞を刺激した結果，上清の量依存的
mRNAと蛋白レベルで PAFR発現が増加した．ルシフェ
ラーゼアッセイの結果から，P. g は転写レベルで PAFR
の発現を誘導していることがわかった．また，P. g 刺激
により肺炎球菌の細胞への付着が増加すること，付着が
PAFR阻害剤で抑制されることが認められた．
【考察】歯周病原菌は PAFRの発現を誘導，肺炎球菌の定
着・感染を促進することで肺炎の発症に関与していること
が示唆された．実際に PAFR KOマウスでは肺炎による
死亡率が減少することが知られている．我々は歯周病原菌
が種々の呼吸器細胞から炎症性サイトカイン産生を誘導す
ることも見出しており（別途発表），誤嚥性肺炎発症機序



108

感染症学雑誌 第93巻 第 1号

の一端を分子レベルで解明できたと考える．
149．Listeria monocytogenes 感染症 12例の臨床的検
討

東北大学大学院医学系研究科感染制御・検査診断
学分野

馬場 啓聡，金森 肇，牧野 祐子
大江 千紘，大島 謙吾，青柳 哲史
吉田眞紀子，徳田 浩一，賀来 満夫

【背景】Listeria monocytogenes（以下 LM）は食品を介
し高齢者や免疫不全者に重篤な感染症を引き起こすが，高
齢化の進む本邦では今後増加が懸念される．今回我々は当
院の過去の LM 感染症例について検討を行った．
【方法】2006～2017年に東北大学病院で血液や髄液・膿等
の臨床検体より LM が検出された症例について後ろ向き
に調査した．
【結果】全 12症例中感染源不明の菌血症が 4例（33％），
髄膜炎と感染性腹部大動脈瘤（IAAA）が各 3例（25％），
化膿性脊椎炎と絨毛膜羊膜炎が各 1例（8％）であった．患
者年齢は中央値 71歳（0～90歳）で，IAAA全例を含む
8例（73％）が 65歳以上の高齢者であった．全例で原因
食物の摂取歴は確認できなかった．7例（58％）に関節リ
ウマチ，糖尿病等の基礎疾患があり 4例（33％）がステロ
イド服用者であったが，全例が PSL換算で 20mg/日未満
の投与量でありニューモチスチス肺炎予防目的の ST合剤
は内服していなかった．初期治療薬は 2例に使用された
LM に無効のセフェム系抗菌薬の他は LM に感受性を有
するものであった．死亡例はなく LM の中枢神経感染に
よる寝たきり等の重度後遺症が 2例（17％）に残っていた．
【考察】高齢者やステロイド服用者は LM 感染のリスクで
あり，特に高齢者では基礎疾患がなくとも IAAAを中心
とした LM 感染を起こす可能性があり注意が必要である．
151．胆嚢炎と見誤った急性心筋炎の 1例

トヨタ記念病院救急科
西川 佳友，笠原 大輔

【症例】特に既往のない 40歳男性．受診前日にお腹の張り
と 38℃台の発熱を自覚した．発熱が続き心窩部に重い感
じが出現したため当院救急外来を受診した．
【現症】意識清明，体温 37.3℃，脈拍 72回/分，血圧 84/56
mmHg（普段の血圧も 80台），呼吸数 18回/分，SpO2は
室内気で O2 97％．心窩部右側に再現性のある圧痛を認め，
肝叩打痛も認めた．腹部エコーならびに腹部単純 CTでは
著明な胆嚢壁肥厚を認めたが，結石は同定できなかった．
採血ではWBC 7,000，AST 78，ALT 31，T-Bil 0.9，CRP
1.1と炎症反応は落ち着いていたが，発熱を伴う心窩部痛
と画像所見から急性胆嚢炎と診断し，外科に手術加療も考
慮し相談した．MRCPが追加された後に結石が認めない
こともあって抗生剤保存的加療目的に入院となった．入院
時の心電図では ST変化は顕著でないものの R波増高不良
を認め，心機能評価を追加したところ，EF 40％程度と落
ち込んでいた．冠動脈造影では狭窄所見を認めず，状況か

ら心筋炎が疑われ循環器科転科となり，入院 9日目に経過
良好で退院となった．
【考察・結語】肝鬱血に伴う peri-portal collar signは，時
に胆嚢炎と見間違えられるほど胆嚢周囲に浮腫像を来すこ
とがある．今回も画像所見に大きく揺さぶられ胆嚢炎と見
誤った．特徴的な画像所見を経験したため共有としたい．
152．国際的に脅威となる感染症に対応する人材育成―
厚生労働省感染症危機管理専門家養成プログラム（IDES）
の有用性についての検討―

国立国際医療研究センター病院国際感染症セン
ター１），厚生労働省健康局結核感染症課２）

小玉 千織１） 氏家 無限１）

井手 一彦２） 野田 博之２）

【背景と目的】昨今のエボラ出血熱や新型インフルエンザ
など国際的に脅威となる感染症に対する危機管理には，感
染症領域の専門性だけではなく行政マネジメント能力，国
際的な調整能力等，総合的な知識と能力が求められる．厚
生労働省は，国際的に脅威となる感染症危機管理対応で中
心的な役割を担う人材を育成するため，関係機関がネット
ワークを作り平成 27年より IDESを開設している．
【考察】IDES 1年目は厚労省など国内関連機関で行政経験
を積み，2年目は国際機関等で健康危機管理関連の業務を
担当し国際経験を積む．演者は 2年目に世界保健機関
（WHO）本部に派遣となり，IDES修了後は国際機関で得
た経験とネットワークを通してWHOに採用となった．約
1年間エチオピアのコレラアウトブレイク対応や現地政府
の保健システム構築に携わり，現在は国内医療機関で臨床
に従事している．IDES修了者は「感染症危機管理専門家」
として厚生労働省結核感染症課に登録され，国内外を問わ
ず感染症危機管理の事案が発生した際には，政府から要請
があれば対応する．現在，修了生は臨床・行政・研究機関
など異なる分野で活躍しており，入り口は一つでも研修後
には多彩な道が開かれている．
【結語】感染症危機管理分野におけるキャリア構築の一つ
の選択肢として IDESプログラムは有用であり，また，国
際的に脅威となる感染症に対応し得る人材への需要は今後
も高まることが予想される．
154．岩手県における肺炎球菌ワクチン接種率増加後の
高齢者における肺炎死亡率の推移

滝沢中央病院１），介護療養型老人保健施設圭友２），
岩手医科大学呼吸器・アレルギー・膠原病内科３）

山内 広平１）2）長島 広相３）

【目的】2011年東日本大震災後，70歳以上の高齢者に無償
で 23価肺炎球菌ワクチン（PPV）が接種された．岩手県
においては，2010年まで PPV接種率が数％以下であった
が，2012年以降は 70歳以上の高齢者の接種率が 46％を
超えた．2010年から 2012年の急激な PPV接種率の上昇
が高齢者の肺炎死亡率（PMR）に影響を与えたかどうか
を検証する．
【方法】本研究は後方視的観察研究である．岩手県の 70歳
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以上の高齢者の人口及び PMRは岩手県統計情報に基づい
て求めた．2006年から 2010年までの PPV接種率が数％
以下と低かった 5年間（VLP）と 2012年から 2016年ま
での PPV接種率が 46％を超えた 5年間（VHP）の 70歳
以上の高齢者の PMRをポアソン回帰分析にて比較した．
【成績】VLPでの 70歳以上高齢者の平均 PMRは 397.2（対
10万人），VHPでは 297.5と有意に VLPに比べ VHPで低
下していることが示された（＜p0.001）．
【考察及び結論】2011年に東日本大震災後の被災地住民に
対して施行された 70歳以上高齢者に対する無償の PPV
接種は急激な接種率の上昇につながった．2012年以降の 70
歳以上高齢者の PMRは震災以前のそれに比べ有意に低
く，PPV接種率の上昇が PMRの低下につながった可能
性があり，70歳以上高齢者に対する PPV接種は PMRを
低下させることが示唆された．
155．非 PCV13対象血清型に限定した，肺炎球菌ペニ
シリン耐性率に関する検討

横浜医療センター小児科１），横浜南共済病院小児
科２），島根県立中央病院小児科３）

矢内 貴憲１）2）成相 昭吉３）

【緒言】小児領域において，肺炎球菌結合型ワクチン（PCV）
の導入後，上咽頭定着の肺炎球菌は非 PCV13対象血清型
（以下，非 PCV13型）が 9割を占めることとなった．そ
の耐性率は直近 5年間で改善傾向にあるとされる．しかし，
これらの検討は PCV7, 13型が含まれ，非 PCV13型のみ
の報告は少ない．以上から，今回，非 PCV13型の耐性率
を検討した．
【方法】対象は 2010年 1月から 17年 8月の期間，横浜南
共済病院で下気道感染症と診断された 6歳以下の児．診断
時に上咽頭ぬぐい液を採取し培養した．分離された菌株の
血清型は，国立感染症研究所細菌第一部に送付し，莢膜膨
化法で特定した．耐性率はベンジルペニシリン（PCG）に
ついて検討した．CLSI経口薬基準を用いて判定し，PISP
＋PRSPを PCG耐性と定義した．
【結果】検討対象の肺炎球菌は 712株．うち非 PCV13型
は 471株（66％）．PCG耐性率は，全肺炎球菌では 2010
年 70％，13年 49％と減少した（p＜0.001）．非 PCV13型
に限ると，耐性率は 10年 59％，13年 54％，15年 31％，17
年 50％と有意差はなかった（p=0.34）．PCV7型の耐性率
は 79％と高かった（p＜0.001）．非 PCV13型のうち，15
A, 35Bの耐性率は約 80％と有意に高かった（p＜0.001）．
【考察】近年の肺炎球菌の PCG耐性率の改善は，PCV7型
が排除された影響がある．非 PCV13型に限ると耐性率は
7年間で不変である．ワクチン接種の推進のみでは耐性率
の改善に限界があり，より一層の抗菌薬の適正使用に向け
た啓発が望まれた．
157．小児インフルエンザワクチンの効果 2017～
2018年シーズン

慶應義塾大学医学部小児科１），慶應小児インフル
エンザ研究グループ２），けいゆう病院小児科３）

新庄 正宜１）2）菅谷 憲夫２）3）古市 宗弘１）2）

大西 卓磨１）2）山口 禎夫２） 三田村敬子２）

吉田菜穂子１）2）楢林 敦２） 前田 直則１）2）

岩田 敏１）2）

【目的】小児の不活化インフルエンザワクチン効果を調査
する（今回で 5年目）．
【方法】対象は，2017～18年シーズンに，38℃以上の発熱
で受診した小児（生後 6カ月～15歳）．関連施設において，
インフルエンザ迅速抗原検査を用いて，negative case-
control designにより解析．シーズン中は隔週で全施設に
その時点における集計結果を報告した（慶應義塾大学医学
部の倫理審査承認番号 20130216）．
【成績】今年度の流行は，B型および A（H1N1）pdm09
（後半の A型は H3N2）．20施設からの症例 4,958例（A
型 878例，B型 1,421例，陰性 2,659例）を解析．ワクチ
ン効果（年齢，基礎疾患の有無，地域，発症時期で補正）
は，A型 51％（95％CI：42～58％），B型 38％（28～46％）．
A型における年齢別の効果（基礎疾患の有無，地域，発
症時期で補正）は，6～11カ月（N=188）で 60％（－22～
87％），1～2歳（N=1,045）で 72％（59～80％），3～5歳
（N=1,018）で 55％（39～66％），6～12歳（N=1,095）で 29％
（7～46％），13～15歳（N=191）で 50％（－16～79％）と
なった．B型でも同様に 1歳～5歳までの幼児において高
い効果を示した．
【結論】過去 5シーズンにおける不活化インフルエンザワ
クチンのおおよその効果は，A（H1N1）pdm09で 60％，
H3N2では 30％，B型では 25％から 4価ワクチンになり
35％に上昇した．本シーズンにおいても乳児への効果は
確認できなかった．
なお，本シーズンの成績を，第 50回日本小児感染症学
会学術集会でも報告予定である．
158．成人のインフルエンザワクチン効果―2017/18
シーズン B型を中心に―

けいゆう病院内科１），ななしまクリニック２），けい
ゆう病院小児科３）

関 由喜１） 小野瀬 輝２） 菅谷 憲夫３）

【背景・目的】2017/18シーズンのインフルエンザは B型
と A型の混合流行となった．B型の流行は近年では珍し
く，B型のワクチン効果（Vaccine Effectiveness：VE）を
より正確に算出することができると考えられた．本シーズ
ンのみでなく，過去の 5シーズンの B型 VEについても
検討した．
【対象・方法】2017年 11月 1日から 2018年 3月 31日の
インフルエンザシーズンの間にインフルエンザが疑われた
成人患者を対象とした．方法：患者のワクチン接種歴と，
迅速診断検査結果により Test-Negative Case-control
Studyを用いて VEを算出した．
【結果・考察】研究対象患者数は 1,344例．年齢中央値は 44
歳（四分位範囲：23.1to64歳）で男性/女性 616/728例だっ
た．患者数は 5週目にピークとなり，昨年と比較して流行
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のピークが遅かった．インフルエンザ迅速診断検査結果で
は陽性患者（case）/陰性患者（control）それぞれ 511/833
例だった．検査陽性患者のうち A型陽性，B型陽性が 195
例（38.2％）/317例（62％）であり，B型陽性例が半分以
上を占めた．2017/18シーズンの VEはインフルエンザ全
体（A型＋B型）では 41.3％（95％CI：25.2to54）で A型
に対する VEは 37.5％（12.2to55.6），B型に対する VEは
42.9％（1.6to56.1）たっだ．過去 5年間の B型の VEは毎
年安定して 50％前後の VEを認めていた．5シーズンを
通した VEは 45.1％（28.3to58）だった．subtypeによる
VEの変動が大きい A型と比較して B型は subtypeに関
わらず VEが安定していた．
159．小児非侵襲性感染症由来肺炎球菌の莢膜血清型と
表層タンパク質 A（PspA）遺伝子の分布

札幌医科大学医学部衛生学講座
川口谷充代，小林 宣道

【目的】PCV7導入以後，ワクチン非含有血清型（NVT）
の肺炎球菌による感染症が増加していることから，本研究
では莢膜血清型と新規ワクチン候補抗原として考えられて
いる肺炎球菌表層タンパク質 A（PspA）遺伝子の分布と
その特徴を解析した．
【方法】2016年 5～11月に北海道各地の医療機関から分離
収集された小児非侵襲性肺炎球菌 678株を研究対象とし，
全菌株に対して莢膜型別（連続多重 PCR法），PspA型別
（PCR法）を行った．この結果から，優勢な血清型におけ
る 16薬剤に対するMICを Dry Plate（栄研）を用いて測
定し，各 NVTから選択した 71株に対して PspAの Clade-
defining region（CDR）およびMLST解析を行った．
【結果】全菌株中 87.9％が NVTで，同定された血清型は
多い順に，NVTの 15A，35B，15C，23A，10A，15B等
で，優勢な血清型 15Aの 96.9％，35Bの 81.3％，23Aの
100％がペニシリン非感受性であった．全菌株中 99.5％が
PspAを発現し，全ての NVT 23A，10A，34，24，22F/22A，
33F，23Bは family 1に，一 方 NVT 35B，15C，15B，11
A/11Dは family 2に属していた．PspA family 3/clade 6
がムコイド型 NVT 37において検出され，これらは ST447
または ST7970に属していた．CDRのシークエンス解析
において，同じ Clade内では≧90％の一致率を示し，一
方異なる Family間においては 53～69％の一致率であっ
た．
【結論】ワクチン非含有血清型株と PspAの分布状況およ
び優勢な NVTにおける薬剤耐性化が明らかとなった．
160．膿胸を合併したMRSAによる肋骨骨髄炎の乳児
例

新潟市民病院小児科
山中 崇之

肋骨骨髄炎は非常にまれな疾患であり，とくに乳児では
診断が困難である．今回，膿胸を合併したMRSAによる
肋骨骨髄炎の乳児を経験した．生来健康な 6カ月の男児が
5日間続く発熱と 3日間続く咳嗽のために当院受診 1日前

に肺炎の診断で前医に入院したが，症状が改善しないため
に当院へ搬送となった．診察では陥没呼吸，鼻翼呼吸，シー
ソー呼吸を認め，胸部 X線では右肺野全体に透過性が低
下していた．胸部超音波検査では胸水の穿刺は困難で，肺
炎随伴性胸水あるいは膿胸の診断でセフトリアキソン投与
を開始したが，入院 6日目に前医の血液培養からMRSA
が検出された．同日撮影した胸部造影 CTでは右胸腔内へ
の液体の貯留と右第 6肋骨に沿った液体貯留および右第 6
肋骨前方での骨破壊像を認めた．MRSAによる肋骨骨髄
炎と膿胸の合併と診断し，バンコマイシンの投与と胸腔ド
レナージで治療を行った．バンコマイシンは 14日間投与
し，その後クリンダマイシンに変更して胸腔内の膿瘍が消
失するまで合計 8週間治療を行った．後にとりなおした問
診で母は発熱早期から抱きかかえると嫌がることを認識し
ていたことがわかった．検出されたMRSAは USA300で
あることが判明した．肋骨骨髄炎は診断が困難であるが，
丁寧な問診や診察で早期に疑うことができると考えた．ま
た，わが国でも USA300の増加により市中におけるMRSA
の侵襲性感染症が今後増加するかもしれない．
161．同時期に発症した百日咳の 3症例―感染源から考
える今後の課題―

横浜医療センター小児科
小林 孝輔，矢内 貴憲，小林 慈典

【背景】百日咳はワクチン未接種の乳児は重症化するが，学
童以降では症状が軽く，診断に至らないまま感染源となる．
今回，同時期に発症した百日咳を経験したため，感染源の
考察とともに報告する．
【症例】症例 1：日齢 21，女児無呼吸発作疑いのため入院．
咳嗽によるチアノーゼ発作が頻回となり，入院 3～19日目
まで人工呼吸管理を必要とした．その後は呼吸状態安定し，
入院 25日目に退院．家族内に長引く咳嗽症状あり．症例
2：日齢 44，女児頻回の咳嗽のため入院．痙咳症状は徐々
に改善し，入院 14日目に退院．明らかな家族内症状なし．
症例 3：日齢 48，女児咳嗽による顔色不良のため入院．咳
嗽によるチアノーゼ発作があったが，酸素投与のみで徐々
に呼吸状態安定し，入院 12日目に退院．母に長引く咳嗽
症状あり．
【考察】今回の 3症例は同じ病院で同時期に出生していた．
退院後の外来での接触もあったため，1つの感染源からの
感染拡大も考えられたが，同居家族にも長期間の咳嗽を認
めており，潜伏期間から推察しても局所的な流行による家
族内感染の可能性が考えられた．百日咳は発生動向の正確
な把握のため 5類感染症の全数把握疾患となったが，学
童・成人では症状が軽く，流行状況を把握できない可能性
がある．ワクチン未接種児の感染を防ぐためにも流行その
ものの制圧が必要であり，学童期・成人・妊婦へのワクチ
ン接種を考えていく必要がある．
163．エンテロウイルス D68感染症の流行時期に発症
した小児急性弛緩性麻痺 2例の予後について

栃木医療センター臨床研究部感染アレルギー科
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山口 禎夫
【目的】2018年 5月より全例届出となった小児急性弛緩性
麻痺でエンテロウイルス D68（EVD68）の分離報告が相
次いでいる．EVD68感染症流行時期に弛緩性麻痺を認め
た 2例を報告する．
【症例 1】12歳女児．2010年 10/1，発熱，頭痛，両側大腿
の筋肉痛を認めた．10/2，40℃台の高熱とともに生後初
めて全身性強直性けいれんを 30秒程度認め，意識回復ま
で 30分程度要し，手足の脱力，感覚異常を伴った．10/5
以降解熱するも脱力，感覚異常は変わらず，プレドニゾロ
ン 0.5mg/kg/日，ビタミン B12内服を開始した．頭部造
影MRI，MRA，脊髄単純MRI，脳波で異常所見を認めな
かった．数日の経過で手の握力は右 8→18kg（普段 24kg），
左 6→18kg（普段 21kg）に，両側足裏の感覚異常，右第
2趾，左第 2，4趾の位置覚異常は回復し，内服薬を中止
した．同年 12月に無熱性全身強直性けいれんを 2分認め，
脳波で rt＞lt F中心に spike＆waveを認め，抗てんかん
薬バルプロ酸を 5年間内服した．
【症例 2】9歳女児．2015年 9/7，頭痛を認め，10秒程度
の全身性強直間代性けいれんを 2回繰り返し，発語なく呼
応が低下し，30分後に 37.6℃の微熱を認めた．同日髄液
は正常所見で，ジアゼパム 10mg挿肛した．9/8，全身の
脱力，膝痛を伴い，頭部MRIで異常所見なく，過呼吸賦
活脳波で C～P中心に slow wave burstの所見を認めた．
9/10に頭痛，脱力，膝痛は消失した．10月の脳波は正常
で以降再発は認めていない．接触のあった叔父，伯母，叔
母，従兄に発熱，脱力を認めた．
164．麻疹ワクチン株による麻疹感染症の 1例

東京医療センター
前田 直則，森 伸晃
青木 泰子，込山 修

【症例】1歳女児．
【主訴】発熱，発疹．
【既往歴】特記事項なし．
【生活歴】保育園通園中，流行疾患なし．
【現病歴】MRワクチン接種 8日後から 38℃前後の発熱を
認め，接種 9日後に顔面に散在する紅斑が出現，その後体
幹，下肢へ拡大し一部は癒合を認めた．前医へ受診し血液
検査や胸部単純写真で異常を認めず帰宅した．接種 11日
後に解熱したが鼻汁が出現した．接種 12日後に 39℃台の
発熱を認め，紅斑が全身に出現した．前医で川崎病を疑わ
れ，加療目的に当科へ入院した．当科受診時には軽度の発
熱と全身に癒合傾向のある紅斑を認め，その他の川崎病症
状を認めなかった．血液検査では炎症反応，肝逸脱酵素，
LDHの軽度上昇を認めた．ガンマグロブリンは投与せず
対症療法と熱型観察のみ行い，麻疹抗体価，咽頭ぬぐい液
PCRを提出した．入院当日から解熱あり，発疹は経時的
に改善した．麻疹 IgM，IgGは共に陽性で咽頭ぬぐい液
PCRより A型ワクチン株を検出し，麻疹ワクチン株によ
る麻疹感染と診断した．入院 3日目に全身状態良好で退院

した．
【考察】MRワクチン接種 8日後から二峰性の発熱と発疹
を認め，ワクチン株により発症した麻疹症例を経験した．
本症例では母子手帳によるワクチン接種歴の確認が同疾患
を疑う契機となった．また，ワクチン接種直後の IgG，IgM
抗体による感染有無の判断は困難であり，麻疹罹患を疑う
場合は PCR検査の提出が有用であると考えた．
165．パリビズマブ投与時期に関する神奈川県の取り組
み

藤沢市民病院臨床検査科１），横浜市立大学大学院
医学研究科発生成育小児医療学２）

清水 博之１） 伊藤 秀一２）

【緒言】パリビズマブは RSVの重症化を予防するためのヒ
ト化モノクローナル抗体であり，本邦では流行時期に，ハ
イリスク児に限定されて毎月 1回投与される．ところが近
年，全国的に RSVの流行開始が初秋から夏にシフトして
おり，パリビズマブ投与前に罹患して重症化する児の増加
が懸念されている．そこで神奈川県では早期の流行開始に
対応するため，パリビズマブ投与開始を従来の 9月から 8
月に変更することを勧奨した．
【目的】小児科学会神奈川県地方会を通して投与時期前倒
しを勧奨した結果，パリビズマブ適応児の RSV感染症に
よる入院抑制効果，投与時期変更に伴う現場の問題点につ
いて明らかにすること．
【方法】地方会に会員登録されている 160施設を対象とし
た．2017年 5月から 10月までの RSV入院患者数，パリ
ビズマブ投与状況，投与開始を早めるにあたり困ったこと
等について，郵送による記名式アンケート調査を 2018年
1月に実施した．
【結果】有効回答率は 26.3%（42/160施設）．例年より早め
た施設は 85.7%で，その多くが 8月上旬であった．対象期
間中の RSV入院患者数は 1,539名．うち投与前のパリビ
ズマブ適応児は 13名であり，前シーズンの 48名より大幅
に減少した（0.002）．また，家族への連絡・説明や予約変
更に時間を要し，苦労したとの声が多かった．
【結論】地方会を通した勧奨によって，多くの施設で投与
時期の変更を実行できた．その結果，パリビズマブ適応児
で投与前に罹患して入院した児が減少した．
（非学会員共同研究者：今川智之；神奈川県立こども医
療センター感染免疫科）
166．当院におけるMRSA（特に CA-MRSA）菌血症例
に関する検討

東京慈恵会医科大学葛飾医療センター感染制御
部１），同 中央検査部２），同 泌尿器科３），同 感
染制御チーム４），東京慈恵会医科大学感染症科５）

吉川 晃司１）4）坂本 和美２）4）

清田 浩３）4）堀 誠治５）

【目的】近年 CA-MRSA感染症例の増加が指摘され臨床現
場で実感されるが，発生動向は不明な点が多い．CA-MRSA
の細菌学的判定には遺伝子型測定が必要だが，多数の株を
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検査することや検出動向の調査は研究機関に限られ，一般
病院では困難である．我々は薬剤感受性結果をもとに CA-
MRSAを簡易判定し，CA-MRSA菌血症例と HA-MRSA
菌血症例を比較検討した．
【対象と方法】MRSA株のMICは当院細菌検査室でMi-
croScan WalkAway 96 Plusにて測定し，諸文献を参考に
IPMのMIC≦4μg/mLを示す株を CA-MRSA疑い株とし
た．2011年 4月～2018年 6月に血液培養からMRSAが検
出され原因菌と判断した 46例を対象とし，発生動向，臨
床的特徴を検討した．
【結果】MRSA菌血症例 46例のうち 23例（50.0%）が CA-
MRSA疑い株であった．2011～14年は HA-MRSA菌血症
例が多くを占めたが，2015年以降の 18例は全て CA-
MRSA菌血症例であった．CA-MRSA菌血症例は外来及
び入院 48時間未満の採取検体で診断された市中例が
43.5%，入院 48時間以降の採取検体で診断された院内例が
56.5%であった．CA-MRSA菌血症例の年齢中央値 74歳，
60歳以上が約 8割で，診療科は内科と外科で 78.3%を占
め，HA-MRSA菌血症例に類似していた．CA-MRSA菌
血症例の 80%以上が侵入門戸として皮膚が疑われ，感染
巣はカテーテル関連血流感染が最も多かった．
【考察】CA-MRSA菌血症例において院内例が多かった要
因として，入院 48時間以降の採取検体での検出から院内
例と判定した症例中に持込例が含まれていた可能性や，病
院内に CA-MRSA株が定着している可能性などが考えら
れた．CA-MRSA検出例は小児や若年層，市中に多いと
されるが，CA-MRSA菌血症例は高齢が多く，院内例が
半数以上を占めた．菌血症の継続的な調査に加えて，菌血
症以外の感染症についても調査が必要と思われた．
（非学会員共同研究者：出雲正治，松澤真由子）
167．東京都内単施設におけるMBL産生 Enterobacter

spp.アウトブレイク株の分子生物学的特徴と検出例の臨床
像

藤田医科大学医学部感染症科１），東邦大学医学部
微生物・感染症学講座２），有明病院感染症科３）

原田 壮平１）2）3） 青木弘太郎２）

羽山ブライアン３） 大串 大輔３）

土井 洋平１） 石井 良和２）

【背景】MBL産生 Enterobacter spp.の分子疫学や臨床像
は十分には解明されていない．
【方法】東京都内単施設において 2014～2017年にMBL産
生 Enterobacter spp.（MBL-Ent）が新規に検出された患
者の臨床情報を診療録より後ろ向きに抽出し，MBL-Ent
保存菌株の全ゲノム解析，接合伝達実験を施行した．
【結果】18患者からMBL-Entが検出され，うち 17例は
2014年 7月～2015年 10月の期間に集積していた．検出時
入院診療科は 6科にわたっていたが，うち 15例は 3科に
集積していた．16例で検出から 30日以内の抗菌薬投与歴
があり，12例で 30日以内の手術歴があった．感染症発症
例は 5例で他は保菌のみ（うち 4例は監視培養による検出）

であった．検出株は全て blaIMP-1を保有しており，17株は
Enterobacter cloacae complex（ECC）でありそのうち 14
株が ST78に属していた．SNP解析により ST78株は 3つ
の cladeに分類された．Cladeと検出時入院診療科は一部
で一致していなかったが，過去の入院歴と同一 clade株の
獲得との関連が見出された．ST78株のうち接合伝達に成
功した 9株は全て blaIMP-1が IncHI2プラスミド上に存在し
ていた．
【結論】複数クローンが関与した blaIMP-1保有 ECCの施設
内アウトブレイクが確認された．
170．抗菌薬の不適正使用から ESBL産生 Escherichia
coli 感染を経て慢性経過をたどった膀胱炎・腟炎の 1例

国立研究開発法人国立国際医療研究センター病院
産婦人科

荻野 満春
【緒言】今回抗菌薬の不適正使用で ESBL産生 Escherichia
coli（ESBL.EC）による膀胱炎・膣炎に進展，治療に苦労
した症例について報告する．
【症例】患者は 58歳，1妊 1産．急性膀胱炎で A医を受
診，2015/4から 32週間で断続的に計 15週間にわたり抗
菌薬（CCL・CFDN・TFLX・CFPN-PI・LVFX）を処方
された．この間感受性試験（CLSI）・治療効果評価は全
く実施されていない．患者は症状が反復し軽快しないこと
から B病院を受診，実施された細菌検査で ESBL.EC が同
定され，MINO（S）で軽快したが症状は慢性化．2016/8
反復性膀胱炎・帯下増量を主訴とし当科を受診，カテ尿
（U）・頸管腟分泌物（CVS）・直腸スワブで ESBL.EC
を検出した．症状が重度でないため抗菌薬不使用で，十分
な水分摂取とした．同時に probiotics（Biofermin）を開
始，2週間後全ての試料で ESBL.EC 陰性・E.coli 陽性と
なった．7カ月後，全ての試料で Escherichia cloacae を
検出，ABPC（S）を使用するも改善せず NA（S）に変更
で（U）培養陰性となった．CVSは 9カ月後，乳酸菌様 GPR
（－）から（＋）に改善し，以降乳酸菌 dominantとなっ
た．
【要約・考察】本症例では，温水洗浄便座使用により ESBL.
EC，E.coli，E. cloacae 等の腸内細菌が飛散して反復性腟
炎・膀胱炎を惹起したと考えられる．本症例から，①治療
当初から CLSI評価による適正抗菌薬選択の必要性，②
probioticsの ESBL.EC に対する有効性及び，③probiotics
が CVSの細菌叢改善に資することが確認された．
（非学会員共同研究者：中西美紗緒，矢野 哲，大石
元）
171．過粘稠性 Klebsiella pneumoniae による肝膿瘍お
よび敗血症を引き起こし，敗血症性肺塞栓症を合併した 1
症例

新潟市民病院医療技術部臨床検査科１），同 感染
制御室２），同 感染症内科３）

松永 悠里１） 麻生さくら１）2）

手塚 貴文２）3）塚田 弘樹３）
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【はじめに】組織侵襲性 Klebsiella pneumoniae は，髄膜
炎，敗血症，眼内炎などを惹起し，病原性が高く，糖尿病
は重症化のリスク因子であり，迅速に菌の同定，過粘稠性
試験結果を報告することが重要である．今回，過粘稠性 K.
pneumoniae による肝膿瘍および敗血症を引き起こし，敗
血症性肺塞栓症を合併した症例を経験したため報告する．
【症例】69歳，男性．近医での CTにて肝膿瘍，悪性肝腫
瘍が疑われ，両肺野には腫瘤影が散在していた．肝機能障
害および炎症反応高値，DICも呈しており，当院へ救急
搬送され，培養検体採取後すぐにMEPM 1g×2/d開始さ
れた．
【細菌学的検査所見】翌日，血液培養陽性となり，質量分
析装置で直接同定実施し，K. pneumoniae であった．グ
ラム染色では厚い莢膜を有する GNRが観察された．単一
コロニーを得られる前であったが string test陽性を確認
し，主治医，ASTに，組織侵襲性 K. pneumoniae の疑い
があり，抗菌薬の種類，投与量等に注意が必要である旨を
報告，MEPM 1g×3/dに変更された．
【考察】過粘稠性 K. pneumoniae は病原性が高く，迅速な
診断が重要である．string testは，迅速かつ簡便に行える
スクリーニング検査として有用である．本症例では string
test陽性を確認後，すぐに報告したことにより抗菌薬の増
量につながった．組織侵襲性の可能性があり，病原性が高
いこと，抗菌薬の選択，投与量にも注意を要する等の情報
を臨床へ報告する必要がある．
172．Hypervirulent Klebsiella pneumoniae による肝膿
瘍を発症した 14歳男児例

埼玉県立小児医療センター感染免疫科
佐藤 智

A 14-year-old otherwise healthy boy presented with
right-sided back pain following high fever. Abdominal
computed tomography scan showed a large liver abscess.
Klebsiella pneumoniae（KP）was detected from peripheral
blood by using the melting temperature mapping
method. He was diagnosed with pyogenic liver abscess
caused by KP on the day of admission. The KP was the
hypervirulent（hv）clinical variant（string test positive,
serotype K1, sequence type 23, rmpA and magA posi-
tive）. After intravenous antibiotic therapy and drainage
of the abscess, his condition resolved. The highlights of
this case report are the rapid and accurate identification
of the pathogenic microorganism and initiation of effec-
tive medical treatment. The diagnosis of liver abscess
due to hvKP should be considered even if patients are
healthy children or live in developed countries.
173．K2 serotype ST25 型 Hypermucoviscosity Kleb-
siella pneumoniae による気腫性椎体炎の 1例

埼玉医科大学臨床研修センター１），埼玉医科大学
病院感染症科・感染制御科２），埼玉医科大学微生
物学教室３）

横山 立１） 今井 一男２） 酒井 純２）

樽本 憲人２） 前田 卓哉３） 前﨑 繁文２）

【背景】気腫性椎体炎は稀な病型の椎体炎である．今回，
Klebsiella pneumoniae による気腫性椎体炎に腸腰筋膿瘍，
敗血症性塞栓を発症した 1例を経験したので報告する．
【症例】基礎疾患に 2型糖尿病を持つ 63歳女性．発熱・立
位困難を主訴に，当院に緊急入院した．画像精査では，L
4/5の気腫性椎体炎，左腸腰筋および下大静脈内にガス像，
肺内に多発結節影を認めた．血液培養より，Hypermucovis-
cosity K. pneumoniae が検出され，同菌による気腫性椎
体炎，左腸腰筋膿瘍，敗血症性塞栓症，空気塞栓と診断し
た．抗菌薬加療にて全身状態の改善を認めた．血液培養か
ら検出された K. pneumoniae の菌株解析の結果，K2 sero-
type，rmp 遺伝子陽性であり，MLSTでは ST25型に分
類された．
【考察・結論】K2 serotype ST25型の Hypermucoviscosity
K. pneumoniae は市中発症の肝膿瘍など侵襲性感染症を
引き起こす起因菌として知られているが，今回市中発症の
気腫性椎体炎という稀な病型を経験した．また本症例では
気腫性椎体炎の経過中に敗血症性肺塞栓症および空気塞栓
を合併した症例である．気腫性椎体炎の経過中における急
激な右心負荷症状及び呼吸状態悪化に注意が必要である．
174．過粘稠性肺炎桿菌感染症に感染性大動脈瘤を合併
した 1例

川崎幸病院初期臨床研修センター１），同 感染制
御科２），同 病院安全管理室３）

川崎真生子１） 根本 隆章２） 村上 弘之３）

【症例】69歳，男性．
【主訴】左下腿痛．
【既往症】糖尿病（未治療）．
【起始経過】受診 3日前より左下腿の 痛・腫脹が認めら
れ歩行困難となり救急外来を受診．左下腿蜂窩織炎の診断
で治療開始されたが改善認められず第 6病日に当科へ相談
となった．
【現症】意識清明，体温 37.7℃，左下肢腫脹・熱感・発赤
あり．白血球 26,300/μL，CRP 15.03mg/dL．
【入院後経過】左下腿蜂窩織炎の診断で血液培養採取の上，
セファゾリン 3g/日を開始．血液培養より string test陽性
の Klebsiella pneumoniae が検出された．過粘稠性肺炎桿
菌感染症を疑い，全身造影 CTを施行した結果，肝膿瘍・
感染性大動脈瘤・左下肢皮下膿瘍・敗血症性肺塞栓を認め
た．肝膿瘍・左下肢皮下膿瘍に対してドレナージを施行し，
感染性大動脈瘤は短期間で急速増大を認めたため下行大動
脈置換術を施行した．感受性を有する抗菌薬の経静脈的投
与を行い，感染症の再燃は認められず，第 142病日に退院
となった．
【考察】過粘稠性肺炎桿菌感染症は，アジア人の糖尿病患
者に多く，眼，髄膜の他に肺，筋骨格系，皮膚軟部組織に
感染巣を形成する事が報告されている（Lancet Infect Dis
2012；12：881.）．本例では感染性大動脈瘤も合併してお
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り，複数の合併症が存在するにも関わらず，積極的な外科
治療の併用により良好な経過を認めた．本疾患では早期の
合併症検索及び外科的介入が重要であると考えられ，文献
的考察を加えて報告する．
175．当院で経験した過粘稠性 Klebsiella pneumoniae
感染症 4例の検討

筑波大学附属病院水戸地域医療教育センター水戸
協同病院グローバルヘルスセンター感染症科１），斜
里町国民健康保険病院内科２），獨協医科大学埼玉
医療センター集中治療科３），国際医療福祉大学医
学部医学教育統括センター４）

高村 典子１） 石岡 春彦２）

多田 勝重３） 矢野 晴美１）4）

【緒言】過粘稠性 Klebsiella pneumoniae による感染症は，
台湾から報告されて以降東アジアを中心に侵襲性感染症と
して報告が増加しているが，本邦における疫学についての
報告は少ない．
【対象】当院で 2017年 11月から 2018年 1月までの間で，
血液または膿瘍などの無菌検体から K. pneumoniae が検
出された症例のうち，重症感染症を呈した 4症例を対象と
した．
【方法】string testで確認後，莢膜型遺伝子タイピング及
び粘稠性関連遺伝子 rmpAの検出を PCRで行った．また
各症例について患者背景および臨床経過を後方視的に確認
した．
【結果】血液培養陽性 3例，膿瘍のみ陽性 1例で，うち血
液培養 1例を除く 3例で string test陽性であった．遺伝
子検査では，K1型が 1株，K2型が 2株，非 K1/K2型が
1株であり，粘稠性関連遺伝子 rmpAは全例で陽性であっ
た．患者背景として，糖尿病を 3症例，アルコール多飲歴
を 1症例に認め，いずれもリスク因子を有していた．全例
で K. pneumoniae に対する抗菌薬の感受性は保たれてお
り経過良好であった．
【考察】水戸地域においても過粘稠性 K. pneumoniae の発
生が認められ，リスク因子も合致していることが確認され
た．近年国内での重症化症例も散見されており，今後さら
なる疫学調査が必要と考える．
謝辞：遺伝子検査を施行して頂きました東邦大学の舘田
一博先生，石井良和先生，青木弘太郎先生及びご関係者の
皆様にお礼申し上げます．
176．当院における市中感染型MRSA（CA-MRSA）の

臨床的検討
東京医科大学病院感染症科１），東京医科大学大学
院医学研究科微生物学講座２）

佐藤 高央１） 坂上 真希１）2）町田 征己１）

藤田 裕晃１）2）小林 勇仁１）2）中村 造１）

渡邉 秀裕１）

【背景】CA-MRSAは，好中球溶解毒素の一種である
Panton-Valentine leukocidine（PVL）を産生する PVL遺
伝子が陽性であることが多く，重症化との関係が報告され

ている．CA-MRSAは IV型メチシリン耐性遺伝子領域
（SCCmec）を有することが多い．
【方法】2014年 1月から 2017年 12月までに当院で血液培
養より分離されたMRSAを対象にした．SCCmec解析を
行い，SCCmec typeI，IIと SCCmec typeIII，IVに分け
比較検討を行った．
【結果】103例中，CA-MRSAは 45例（43.6％），HA-MRSA
は 58例（56.3％）であった．両者の 30日後死亡率，血液
培養持続陽性率（72時間以上）には差がなかった．感染
巣は，カテーテル血流感染症（CRBSI），肺炎，皮膚軟部
組織感染症，術後感染症など認めたが，CRBSIが最多で
あり CA-MRSAでは 17例（37.8％），HA-MRSAでは 17
例（29.3％）認めた．CRBSIを起こした症例で血栓形成を
合併した 5例のうち 4例が CA-MRSAによる症例であっ
た．
【考察】今回 CA-MRSA，HA-MRSAでの重症度の違いは
なかった．しかし CA-MRSAによる CRBSIでは有意に血
栓形成率が高く，治療期間の延長や，再燃などが懸念され
注意が必要と考えられる．
177．メチシリン感受性黄色ブドウ球菌によるカテーテ
ル関連血流感染症の Oral Switch Therapy―プロペンシ
ティスコア分析―

静岡県立静岡がんセンター感染症内科１），東京医
科歯科大学医学部付属病院感染制御部２）

伊東 直哉１） 羽田野義郎２） 斎藤 翔１）

明貝 路子１） 倉井 華子１）

【背景】黄色ブドウ球菌によるカテーテル関連血流感染症
（CRBSI）は長期の静注療法が推奨されているが，現場で
は困難なことも多い．この研究の目的はがん患者のメチシ
リン感受性黄色ブドウ球菌（MSSA）による CRBSIにお
いて静注抗菌薬から経口抗菌薬への変更（Oral Switch
Therapy）の有効性を評価することである．
【方法】2005年 4月から 2016年 3月 31日の期間で，当院
におけるMSSAによる CRBSI患者の後ろ向き観察研究を
実施した．有効な静注抗菌薬を最低 10日間投与し静注の
みで治療した患者（IV群）もしくは有効な静注抗菌薬を
最低 10日間投与した後に有効な経口抗菌薬に切り替えた
患者（PO群）を登録し，両群を比較した．主要評価項目
は 90日死亡率とした．
【結果】MSSAによって CRBSIを発症した 60人の患者を
同定した．IV群は 32人（53.3%）で PO群は 28人（46.7%）
であった．IV群，PO群の治療期間の中央値は，それぞれ
17日，33日であった．90日死亡率は IV群，PO群で，そ
れぞれ 53.1%，10.7%であった．単変量ロジスティック回
帰モデルにおける PO群の 90日死亡率のオッズ比は 0.106
（95%信頼区間［CI］：0.027～0.423；p=0.001）で，プロペ
ンシティスコアで調整した多変量ロジスティックモデルで
は，0.377（95%CI：0.037～3.884；p=0.413）であった．
【結論】がん患者におけるMSSAによる CRBSIにおいて，
経口抗菌薬への変更は死亡率に影響を及ぼさなかった．
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OSTはMSSAによる CRBSI患者の治療オプションにな
る可能性がある．
178．黄色ブドウ球菌菌血症に続発した IgA血管炎によ
り維持透析に至った 1例

山梨県立中央病院総合診療科・感染症科
秋山裕太郎，日向 佑樹，三河 貴裕

【症例】70歳，男性
【現病歴】突発性難聴に対してプレドニン全身投与を受け，
外来でプレドニンを漸減中であった．入院する 3日前から
腰痛と発熱を自覚し当院を受診．CT検査で L3/4椎間板
膿瘍，両側腸腰筋膿瘍を認めた．血液からMSSAが分離
されたため，セファゾリンで治療を開始した．来院時に右
第 3指MP関節・DIP関節部の腫脹と 痛を認めたが，こ
の時点では原因不明だった．第 22病日，腹痛と鮮血便を
認めた．造影 CT検査で S状結腸から直腸まで粘膜浮腫を
認め虚血性腸炎と考え絶食とした．第 27病日，呼吸苦と
SpO2の低下が出現した．CT検査で肺水腫を認めた．数日
前から乏尿と血清 Cre値上昇を認めており，急性腎不全
に伴ううっ血性心不全と考えた．集中治療室に移り人工呼
吸器管理を開始．同時期に両下腿に palpable purpraが多
発しており，同部位の生検を実施．病理像で leukocytoclas-
tic angitisと血管壁に IgAの沈着を認めた．腹痛・消化管
出血，関節痛，糸球体腎炎を示唆する所見と合わせ IgA
血管炎と診断した．腎障害に対してステロイド投与を検討
したが，感染を増悪させる可能性があり実施しなかった．
フロセミド静注で尿量が増えず，除水目的に透析を開始
した．感染症の治療完遂後に退院したが，透析の離脱は不
可能だった．
【考察】成人 IgA腎症に対するステロイド治療の有効性を
示したランダム化比較試験は存在する．しかし黄色ブドウ
球菌関連 IgA血管炎の腎症に対するステロイド治療の効
果は不明確である．医中誌によると黄色ブドウ球菌関連
IgA血管炎は 7例報告されており，ステロイド治療で腎機
能が改善したのは 4例であった．黄色ブドウ球菌関連 IgA
血管炎の腎症に対するステロイド治療の効果を検証するた
め，さらなる症例の蓄積が必要である．
179．副鼻腔炎から生じた肺炎球菌性髄膜炎，心内膜炎
の 1例

自治医科大学附属さいたま医療センター総合診療
科

山下 武志，吉田 克之
福地 貴彦，菅原 斉

【背景】肺炎球菌はまれに感染性心内膜炎（IE）を発症す
る．肺炎球菌による IE，肺炎，髄膜炎の合併は Austrian
症候群として知られるが，肺炎球菌による副鼻腔炎から髄
膜炎と IEを発症した 1例を経験したので報告する．
【症例】70歳女性．3カ月前に肺炎球菌ワクチン接種あり．
入院 1週間前から頭痛，40℃の発熱出現．4日前に前医で
解熱薬が処方された．入院当日，頭痛増悪，意識障害も出
現し，当院救急搬送．来院時 E3V2M5であり，髄液は初

圧 110mmCSF，糖 1mg/dL以下，多核球優位の細胞数 25/
3上昇．細菌性髄膜炎の診断でデキサメサゾン，セフトリ
アキソン，バンコマイシン投与開始．血液，髄液培養で
Streptococcus pneumoniae（PSSP）が検出され，ペニシ
リン Gに変更．副鼻腔 CTにて蝶形骨洞に液体貯留を認
め副鼻腔炎の診断．内視鏡下副鼻腔手術を施行し PSSP検
出．また心エコーにて僧帽弁に 9×4mmの可動性疣贅を
認め，Duke診断基準でmajor 1項目，minor 2項目で IE
possible．合計 6週間の抗菌薬治療で，意識は改善し，自
力歩行で退院したが，両側難聴が残存した．アモキシシリ
ン 1カ月間追加投与を行い再燃なく経過．今後人工内耳埋
込予定．
【考察】副鼻腔炎は髄膜炎を契機に発見されることがある．
本症例は肺炎球菌ワクチンを接種にもかかわらず髄膜炎，
IEを発症しており，ワクチン接種後も肺炎球菌による重
症感染症は起こりうる．未治療で経過した侵襲性肺炎球菌
感染症の際は IEの検索も重要である．
180．健常成人に発症した肺炎球菌による腸腰筋膿瘍・
化膿性脊椎炎・硬膜外膿瘍の 1例

坂総合病院呼吸器内科
生方 智，木村 望，神宮 大輔
庄司 淳，高橋 洋

【症例】特記すべき既往歴のない 58歳男性．1週間続く激
しい腰の痛みと 3日前からの悪寒を伴う 38℃台の発熱を
主訴に当院内科外来を受診した．採血では高度の炎症反応
上昇と造影 CTにて左大腰筋にわずかな low density area
を認め，同部位の膿瘍と診断した．入院時に採取した血液
培養が 2日目に 2セット陽性となり，肺炎球菌（PSSP，血
清型 10A）が分離された．抗菌薬治療にて入院して 3日
目に解熱したが，腰椎MRI検査では腰椎 L2-3に脊椎炎の
所見と硬膜外膿瘍の所見を認めた．一方で経胸壁心エコー
では感染性心内膜炎の所見はなく，胸部 CTでも異常所見
は認めなかった．また血清学的にも宿主の免疫抑制を支持
する所見は認めなかった．治療は抗菌薬の点滴に加えて高
圧酸素療法を併用した．当初は 痛により離床もできない
状態であったが抗菌薬の点滴治療にて徐々に症状は改善
し，新規の神経障害は出現しなかった．血液培養の陰性化
と腰椎MRIにて病変の拡大のないことを確認し，抗菌薬
を内服に切り替えて合計 8週間の治療を行った．治療終了
後にも症状や画像所見の再燃のないことを確認し経過観察
を終了した．
【考察】侵襲性肺炎球菌感染症の稀な感染のフォーカスと
して脊椎炎を呈した症例であり報告した．また，肺炎球菌
による化膿性脊椎炎は文献的には宿主における各種の免疫
不全状態が影響することが多く，約半数に先行する気道感
染症状を呈すると言われるが，本症例はそのいずれにも該
当しなかった．
181．Streptobacillus notomytis 菌血症と多発反応性関
節炎を認めた 1例

東京医科大学病院感染症科
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高橋 英明，福島 慎二，渡邉 秀裕
中村 造，小林 勇仁，藤田 裕晃
佐藤 高央，町田 征己，坂上 真希

【症例】44歳男性．
【主訴】全身関節痛，歩行困難．
【現病歴】X-14日に自宅で鼠に足を まれている．X-4日
より嘔気が出現し，X-2日より全身の関節痛を認め，歩行
困難となった．X日に救急要請し，当院救急搬送となった．
来院時 vitalは JCS 0 BP 140/83 HR 83 BT 37.8℃であっ
た．両側膝関節，足関節，手関節，肘関節の関節痛，腫脹
と熱感を認め，その他の局所所見は認めなかった．血液検
査上も炎症反応の上昇を認めているものの，造影 CT検査
上では明らかな感染巣を認めなかった．第 4病日に血液培
養（BD BACTECTM）より嫌気ボトル 2セットより多様
性のある細長いグラム陰性桿菌が検出されたため，SBT/
ABPC 3g q6hによる加療を開始した．関節液の培養では
明らかな細菌は検出されなかった．細菌は，48時間後に
好気環境と CO2添加血液寒天培地で α溶血様の微小コロ
ニーを形成したが自動同定器と同定キットでは同定出来な
かった．第 11病日に，血清の PCR検査を施行し Streptoba-
cillus notomytis が同定された．抗菌薬加療は 25日間行い
終了としている．関節痛も改善を認め，退院時には左手関
節に軽度残存するのみとなり，第 41病日に退院となった．
【考察】今回，鼠 を契機とした S. notomytis による菌血
症の症例を経験した．報告が散見される S. moniliformis
感染症と臨床所見での区別は困難であり，遺伝子検査を要
する．S. notomytis による菌血症は極めて稀であり報告す
る．
182．髄膜炎菌敗血症による電撃性紫斑病の 1例

東京西徳洲会病院外科１），同 感染対策室２），湘南
鎌倉総合病院感染対策室３）

飯島 広和１） 片渕 盛将２）

長谷川 翠２） 佐藤 守彦３）

症例は 48歳の男性．急性発症の腰背部痛の主訴にて当
院へ救急搬送された．腰背部痛の原因精査を行うも確定的
な診断は得られなかった．血液検査にて血小板値の著明な
低下を示し，凝固線溶系の亢進を認めたため，感染を契機
とする播種性血管内凝固（DIC）の状態を考え，抗菌薬と
抗凝固療法を開始した．数時間の経過でショック多臓器不
全となり，集中治療室での管理を行った．血液培養から
Neisseria meningitidis が検出された．入院翌日より四肢
末梢に紫斑が出現し，顔面体幹へと拡がっていった．N.
meningitidis 敗血症による電撃性紫斑病と診断した．電撃
性紫斑病は発症すると死亡率が高く，また救命し得たとし
てもその病態の特徴から四肢の切断を余儀なくされること
が多い．今回我々は，急性感染性電撃性紫斑病に対して，
早期に適切な抗菌薬治療と支持療法を行った結果，四肢切
断に至らず救命しえた症例を経験したため，若干の文献的
考察を踏まえて報告する．
（非学会員共同研究者：中川将視；久留米大学外科学講

座，河野伸次，宮田 惟，渡部和巨，数納祐馬，高木睦郎；
東京西徳洲会病院外科，前田祐子；東京西徳洲会病院感染
対策室，菱川敬規；東京西徳州会病院初期研修医）
183．Helicobacter cinaedi の菌血症を伴う肝嚢胞感染

国立国際医療研究センター国際感染症センター
鈴木 哲也，忽那 賢司，坪井 基行
太田 雅之，早川佳代子，大曲 貴夫

【症例】73歳女性．
【主訴】発熱，腹痛，嘔吐．
【現病歴】統合失調症のために精神科病院に長期入院中で
あり，1カ月前に小腸閉塞に対して手術を受けていた．来
院 2日前から発熱，腹痛，嘔吐を認め，当院を紹介受診し
た．腹部に軽度の圧痛と反跳痛を認め，血液検査で炎症反
応が上昇していたが，肝障害は認めなかった．入院時の造
影 CTでは少量の腹水を認め，既知の肝嚢胞が 1カ月前よ
りも増大していた．腸閉塞の所見は認めなかった．入院時
に採取した血液培養が入院 5日目に陽性となり，Helico-
bacter cinaedi と同定された．同日の CTでは肝嚢胞がさ
らに拡大しており，肝嚢胞感染を疑いエコーガイド下にド
レナージチューブを挿入したところ，約 100mLの膿が流
出した．膿の PCRでも H. cinaedi が同定されたため，H.
cinaedi の菌血症を伴う肝嚢胞感染と診断した．抗菌薬治
療とドレナージを継続して症状は改善した．
【考察】H. cinaedi はさまざまな感染症を引き起こすこと
が知られており，市中発症の症例も院内発症の症例もどち
らも報告されている．また，免疫不全の有無にかかわらず
症例が報告されており，その臨床症状も多岐にわたってい
る．本症例は，免疫不全のない長期入院中の患者であり，
H.cinaedi が肝嚢胞感染を引き起こすことを示した最初の
報告である．H. cinaedi 感染症の臨床的特徴や疫学情報を
把握するためのさらなる研究が望まれる．
184．Helicobacter cinaedi が検出された 22症例の検
討

千葉大学医学部附属病院感染制御部
高柳 晋，猪狩 英俊
山岸 一貴，谷口 俊文

Helicobacter cinaedi はグラム陰性らせん菌で腸管など
に棲息することが知られている．血流感染の原因菌となり，
下痢や蜂窩織炎などの原因となることがある．千葉大学医
学部附属病院では 2010年より 2017年の間に H. cinaedi
が 22症例において検出された．検出検体は全て血液であっ
た．年齢は中央値 57.5歳（29～77），男性 15例（68.1％），
女性 7例（31.9％）であった．基礎疾患は 2例を除く 20
例で認めており，大半が基礎疾患を有していた．基礎疾患
は固形腫瘍 10例（45.5％），自己免疫性疾患 4例（18.2％），
血液疾患 2例（9.1％），臓器移植後 1例（4.5％），その他
3例（13.6％）であった．PSLや免疫抑制剤は 7例（31.8％）
で投与されており，投与されていない 15例のうち 2例は
発熱性好中球減少症であった．蜂窩織炎は 12例（54.5％），
下痢は 3例（13.6％）で認め，症状が発熱のみであった患
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者は 8例（36.4％）であった．再発が 5例（22.7％）で確
認された．H. cinaedi 感染症は比較的稀な疾患であり報告
例が少ない．若干の文献的考察を交え報告する．
185．がん患者における Clostridium 属菌血症の臨床的
特徴

静岡県立静岡がんセンター感染症内科
山本 泰正，伊東 直哉，倉井 華子

【目的】Clostridium 属菌血症は，基礎疾患に消化器病変
をもつ患者に多いが，がんに関連した報告は少ない．本研
究の目的はがん患者における Clostridium 属菌血症の臨床
的特徴を明らかにすることである．
【方法】2004年 3月から 2018年 5月の期間で，静岡県立
静岡がんセンターにおいて血液培養から Clostridium 属が
検出された症例を対象とし，臨床情報を収集した．
【結果】対象症例は 53例で，そのうち種名が同定できた 40
症例を検討した．菌血症の原因として，胆道系感染・肝膿
瘍 13例，腸管病変からの菌血症・腸炎 13例，腹膜炎 7例，
その他 7例であった．基礎のがんは大腸，直腸がん 9例，
膵臓がん 8例，胃がん 6例，血液悪性腫瘍 3例，胆道がん
3例，その他 11例であった．消化器系の腫瘍が 70%を占
めていた．Clostridium の種名は Clostridium perfringens
が 24例（60%）で最も多く占めていた．Clostridium 属の
単一菌血症は 15症例（うち 4症例で先行抗菌薬の投与あ
り），複数菌菌血症は 25症例で認めた．Clostridium と同
時に検出された菌は，腸内細菌科細菌が 25例，その他に
連鎖球菌，嫌気性菌などが検出された．Clostridium 菌血
症の 40症例中，血液悪性腫瘍の 3症例を除いた 37症例で
消化器悪性腫瘍，腹膜播種，腸管浸潤といった消化器病変
を認めた．
【結論】がん患者においても，非がん患者と同様に消化管
が Clostridium 属菌血症の主な感染源で Clostridium 属と
同時に検出される細菌の多くは，腸内細菌科細菌であった．
191．第 3次医療機関の救急外来における内服抗菌薬処

方の現状と不適切処方に関与する因子の検討
東京都立多摩総合医療センター感染症科・感染対
策室１），順天堂大学大学院医学研究科感染制御科
学２）

田頭 保彰１）2）上原 由紀２）

平松 啓一２） 本田 仁１）

【目的】救急外来は，抗菌薬が頻繁に処方されている部署
の 1つであり，不適切に抗菌薬が処方されている可能性が
ある．しかし，救急外来における内服抗菌薬の処方の現状
に関する日本国内の研究は少ない．本研究では，救急外来
における抗菌薬適正使用プログラムに取り組む上で重要
な，処方の現状の把握を目的とする．
【方法】東京都第 3次医療機関の救急外来において 1年間
に内服抗菌薬が処方された患者を後方視点的研究に抽出
し，抗菌薬が処方された患者背景，受診時の状況，処方の
内容を明らかにする．さらに感染症医 2名で後方視点的研
究に処方の適切性を評価し，さらに不適切な抗菌薬処方に

関与する因子を患者，医師，それ以外の因子に分けて多変
量解析を行った．
【成績】研究機関中の総受診患者数は 36,308人であった．
その中で 1,555人に内服抗菌薬が処方されていた．肺炎が
18.2％（283人）と最も多く処方された疾患であった．52.9％
（852人）の処方は不適切であった．不適切な処方に関与
する因子は，10年目以上の医師，外科系の医師，深夜帯
での処方，肺炎・COPD急性増悪・動物 傷以外の処方
病名であった．
【結論】救急外来における内服抗菌薬の処方のうち，半分
以上は不適切な処方であった．不適切処方に関与する因子
として処方医側の因子が複数特定され，今後介入を検討す
る上での重要な結果であると考えられる．今後，適切な抗
菌薬処方を促進する方策を立案していく．
207．Levofloxacin血中濃度と髄液濃度を確認できたキ
ノロン関連脳症の 1例

神戸市立医療センター中央市民病院総合内科
西久保雅司，井本 寛東
金森 真紀，西岡 弘晶

【症例】馬蹄腎，腎硬化症による慢性腎臓病（G4A3）のあ
る 69歳男性．発熱，浮腫があり，入院 13日前より LVFX
500mgと利尿薬を 7日間内服し改善した．入院 2日前か
ら意識障害が出現し，救急搬送された．搬送時，E3V2M5，
深部体温 27.9℃で徐脈，ショックを認めた．復温後速や
かに，徐脈，ショックは改善し，偶発性低体温症と思われ
た．しかし意識障害は改善せずミオクローヌスを認め入院
した．検査所見は BUN 82.3mg/dL，Cre 3.84mg/dL，Na，
Ca，血糖，ビタミン B1は正常，抗サイログロブリン抗体
陰性，髄液細胞数 0/μL，頭部 CT/MRIは異常所見なし．
脳波は全般性の徐波を認め，てんかん性放電なし．入院後
も E3V2M5の意識障害が遷延し，キノロン関連脳症を疑
い，入院 3，5日目に血液透析を施行したところ，5日目
に E4V4M6，8日目に E4V5M6に意識は改善した．随時
LVFX血中濃度（μg/mL）は入院当日：16.9，2日目：16.2，
4日目：2.44，6日目：0.606で，入院当日の髄液中濃度は
6.81μg/mLであった．
【考察】キノロン関連脳症の多くは除外的に診断され，実
際にキノロン血中濃度や髄液中濃度を測定した報告は稀で
ある．添付文書上の健康成人に対する LVFX 500mg単回
投与後の Cmaxは 8.04±1.98μg/mLである．本症例ではキ
ノロン関連脳症を疑う患者の LVFX血中濃度を実際に測
定し，意識障害と血中濃度高値が関連している可能性を示
した．キノロン関連脳症を疑う場合に薬物血中濃度測定が
有用であると思われた．
209．四日熱マラリアと診断，治療された後，熱帯熱マ
ラリアの混合感染が判明した 1例

国立国際医療研究センター病院１），国立国際医療
研究センター研究所熱帯医学・マラリア研究所２）

西 晃１） 守山 祐樹１） 脇本 優司１）

早川佳代子１） 狩野 繁之２） 大曲 貴夫１）
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【症例】18歳女性．
【主訴】発熱．
【現病歴】入院 64日前にカメルーンから来日した．入院 18
日前頃から間欠的に発熱症状が出現し，近医にて Sitaflox-
acin処方されるも倦怠感が持続していた．入院 5日前に
近医で行ったマラリア迅速検査が陽性となり，当院を紹介
され入院となったが重症マラリアの基準は満たさなかっ
た．当院の BinaxNowMalariaで T2（＋），顕微鏡による
形態診断では種の鑑別は困難であったが，nested PCRで
四日熱マラリアと診断した．寄生率は 0.025％であった．
入院初日よりアトバコン 250mg・プログアニル 100mg配
合錠 4錠分 1，3日間の治療を行い，第 5病日で退院となっ
た．退院後，入院中に採取した検体を用いて LAMP法に
よる DNA増幅を行ったところ熱帯熱マラリア原虫のバン
ドも陽性となったため，サイクル数を増やした nested
PCRを用い，ダイレクトシーケンスを施行したところ四
日熱マラリア及び熱帯熱マラリア原虫の DNAが検出され
た．
【考察】四日熱と熱帯熱マラリアの混合感染を来した 1例
を経験した．熱帯熱マラリアは一般的な潜伏期を大幅に超
過しており submicroscopic parasitemiaと考えた．近年，
submicroscopic parasitemiaがマラリア根絶に向けての課
題となっているが，非流行国である本邦での意義について
は十分な議論がなされていない．しかし，このような渡航
者が今後増えていく可能性があり，submicroscopic para-
sitemiaへの対応の議論の必要性が示唆された．
210．ローストしたクマ肉の喫食により感染した旋毛虫
症の事例

市立札幌病院感染症内科１），同 皮膚科２），岐阜大
学大学院医学系研究科分子・構造学講座寄生虫
学・感染学分野３）

児玉 文宏１） 永坂 敦１）

高島 有香２） 長野 功３）

【背景】旋毛虫症は Trichinella spp.を含む食肉を摂取する
ことにより感染し，北海道ではクマ，タヌキなどから検出
されている．2016年茨城県にて旋毛虫による集団食中毒
が発生し，厚生労働省から喫食に際し野生鳥獣肉（ジビエ）
を十分加熱調理するように周知が行われた．
【症例 1】特記すべき既往歴のない北海道在住の 40歳代男
性．ハンターから 2018年 4月末に譲渡された狩猟直後の
クマ肉を 1週間程度冷蔵保存後，自宅でロースト調理して
喫食した．喫食 22日後に発熱にて発症し，その後掻痒を
伴う全身発疹，咳嗽，呼吸苦，口唇腫脹，四肢筋肉痛が出
現した．喫食 31日後のWBC 9,100/μL（好酸球 30％），
喫食 37日後の抗旋毛虫抗体は陽性であった．旋毛虫感染
症としてアルベンダゾール，プレドニン内服による治療後，
症状は消失し好酸球数もほぼ正常化した．喫食翌日より冷
凍保存されていた同一個体のクマ肉から旋毛虫が検出され
た．
【症例 2】30歳代女性．症例 1と同日に同じクマ肉のロー

ストを喫食し，喫食 20日後よりほぼ同様の症状で発症し
た．採血結果，薬物治療，治療後の経過とも症例 1とほぼ
同様であった．
【考察】近年，ジビエの認知が高まっているが，喫食によ
る感染症のリスクやその予防方法が広まっていない可能性
がある．今後，一般の消費者への更なる啓蒙が必要と思わ
れる．
213．病歴から診断がついたオウム病の 1例

春日部市立医療センター総合診療科/血液内科１），
順天堂大学大学院医学研究科感染制御科学/総合
診療科２）

福井早矢人１） 上原 由紀２）

【症例】43歳，男性．
【主訴】発熱．
【既往歴】特記すべきことなし．
【現病歴】来院 3日前から 39℃台の発熱を認めた．感冒薬
を内服するも 40℃を超える発熱と頭痛を認め，改善しな
いため救急搬送された．
【入院時現症】バイタルサイン：JCS 0，体温 39.8℃，血圧
118/72mmHg，脈拍 86回/分，呼吸数 16回/分，SpO2 98％
（room air），身体所見：項部硬直なし，呼吸音は清，心雑
音なし．
【入院時検査】WBC 8,450/μL，Hb 17.8g/dL，Plt 17.8万/
μL，CRP 17.86mg/dL．胸部 X線：右背側に浸潤影を認
める．
【入院後経過】市中肺炎と判断しアンピシリン/スルバクタ
ムで加療を開始するも解熱せず，他の臨床所見も改善しな
かった．再度の病歴聴取で鳩の保護歴が判明したため，オ
ウム病を疑いミノサイクリンで 14日間加療し，自覚・他
覚所見の改善を認め退院した．その後 Chlamydophila psit-
taci 抗体価（CF法）がペア血清で 4倍以上上昇し，オウ
ム病の確定診断に至った．
【考察】オウム病は本症例のように頭痛や比較的徐脈を認
め，白血球数が正常なままで CRPが上昇することが多い．
診断が遅れると重症化し死亡する場合もある．本邦での
2016年のオウム病報告数は 6例であるが，診断にはペア
血清での抗体価上昇が用いられ迅速診断法がなく，確定診
断されていない症例が多いと予想される．β―ラクタム薬
で改善しない肺炎では，病歴聴取や臨床所見からオウム病
を鑑別診断に挙げ迅速に加療を開始することが重要であ
る．
214．ミノサイクリン予防内服後に発症したと思われる
新興回帰熱 Borrelia miyamotoi 感染症の 1例

市立札幌病院感染症内科１），同 リウマチ・免疫
内科２）

児玉 文宏１） 永坂 敦１） 向井 正也２）

【症例】北海道在住の 52歳女性．
【主訴】発熱，右上肢 痛．
【既往歴】脳動脈瘤コイル塞栓術，両側手根管症候群術後．
【現病歴】犬の散歩以外に野外活動歴はなかったが，5月
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中旬右上腕にマダニ刺 に気付き同日自分自身で除去を試
みた．刺 3日後に前医受診し生検にてマダニ頭部と皮膚
を切除された．同日よりライム病感染予防目的にてミノサ
イクリン 200mg/日を 5日間内服した．刺 10日後に悪
寒を伴う発熱，全身倦怠感，頭痛，右上肢痛，四肢のこわ
ばりが出現したため，翌日ミノサイクリン内服が再開され
た．刺 12日後に当科初診時，体温 37.3℃，マダニ刺
部位含め皮膚に発疹は認めなかった．
【検査所見】WBC 8,800/μL，Plt 324,000/μL，CRP 5.71mg/
dl，AST 73U/L，ALT 104U/L．刺 12日後のライム病
と Borrelia miyamotoi の PCRは陰性．ライム病 IgMと

IgGは陰性．B. miyamotoi の IgMと IgGはともに陽性．
【経過】ドキシサイクリンを 14日間内服し発熱や 痛は消
失した．
【考察】PCRは陰性であったものの，潜伏期間，特異的な
GlpQ抗原を用いたウエスタンブロット法での IgMと IgG
陽性から新興回帰熱 B. miyamotoi 感染症と診断した．一
般的に B. miyamotoi 感染症に対しテトラサイクリン系抗
生物質が治療に有効であるが，ライム病と異なり抗生物質
による感染予防の適応，有効性はこれまで評価されていな
い．本症例では患者自身による不適切なマダニの摘出操作，
抗生物質開始の遅延が発症の一因と考えられた．




