
Table　1　入院時検査所見

WBC 4300 /μL AST 18 IU/L 尿検査
Neut. 79.1 % ALT 14 IU/L pH 6.0
Lymph. 12.1 % LDH 138 IU/L 蛋白 （－）
Mono. 6.5 % ALP 306 IU/L 潜血 （－）
Eosino. 2.1 % γ-GTP 70 IU/L 白血球 （－）
RBC 335 万 /μL T-Bil 0.4 mg/dL 細菌 （－）
Hb 8.7 g/dL TP 6.4 g/dL
Hct 32.5 % ALB 3.1 g/dL

Plt 20.2 万 /μL BUN 18 mg/dL
CRE 0.6 mg/dL
Na 133 mEq/L
K 4 mEq/L
CRP 5.4 mg/dL

発熱を主訴に緊急入院となった短腸症候群の 70 歳代女性

京都大学医学部附属病院感染制御部

子安 聡子 高倉 俊二 一山 智

症例：70 歳代女性
主訴：発熱
現病歴：17 年前，卵巣悪性腫瘍にて単純子宮全摘，両付属器切除術を施行され，腹腔内抗癌剤投与の

加療を受けた．その後癒着性イレウスとなり，腸切除，癒着解除，胆管十二指腸吻合術などの腹腔内手術
を多数回施行された．8年前より中心静脈（CV）ポートを留置され，在宅中心静脈栄養（TPN；Total Par-
enteral Nutrition）が開始された．2年前にMRCNS菌血症のためCVポート入替と抗菌薬治療歴を受け
た．
既往歴：とくになし
家族歴：母 心疾患，父 悪性腫瘍
生活歴：元会社員．飲酒なし，喫煙なし，アレルギーなし．

入院時身体所見：
身長 150cm，体重 44.0kg．意識清明，体温 38.4℃，

心拍数 88bpm（整），血圧 116�70mmHg，呼吸回
数 20 回�分，SpO2 97％（室内気）．聴診上，肺音
は清．腹部に多数の手術瘢痕を認めるものの圧痛や
反跳痛は認めず．その他，特記所見なし．

一般検査所見：
採血結果をTable 1 に示す．Hb 8.7g�dL と貧血

を認めるが，平時より貧血を認めており悪化を認め
なかった．また，CRPの軽度上昇（5.4mg�dL）を
認めた．尿テストテープでは異常を認めなかった．
胸部X線上，肺野に肺炎を疑う所見を認めなかっ
た．

入院後の経過：
CVポート留置，TPN中の患者における発熱で

あり，CVポート感染症の既往もあることより，カ
テーテル（CVポート）関連血流感染を第一に疑っ
た．その他，多数の腹部手術歴があり，腹膜炎や腹
腔内膿瘍といった腹腔内感染や胆管炎も鑑別診断と
して考えられた．
このため，腹部CT，血液培養 2セットを採取し，

CVポート抜去，バンコマイシン（VCM）1g 1 日 2
回投与の方針とした．しかし，発熱以外の全身状態
が良好なことより，主治医と本人の希望でCVポー
ト抜去は施行しなかった．腹部単純CTでは胆管十
二指腸吻合後の pneumobilia を認めるのみで，腹膜
炎や膿瘍形成の所見は認めなかった．

症例 1
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Fig.　1　血液培養のグラム染色所見
グラム陽性の酵母様真菌を認める．同定結果は
Candida tropicalisであった．

Table　2　検出された Candida tropicalisの薬剤感受性試験結果

1回目（入院日） 2回目（入院 11 日目）

薬剤 MIC 判定 MIC 判定

AMPH-B 0.5 0.5
5-FC ≦0.125 S ≦0.125 S
FLCZ 1 S 2 S
MCFG ≦0.03 S 0.06 S

Fig.　2　眼底所見（入院 12 日目）
白斑が散在している．

Fig.　3　臨床経過

VCM開始 1日目（day 1），発熱の程度は軽快傾
向にあった．しかし，2日目，血液培養より酵母様

真菌（yeast-like fungi）が検出された（Fig. 1）．そ
のため，VCMを中止し，ミカファンギン（MCFG）
100mg 1 日 1 回を開始した．CVポートの抜去を再
度検討したが，発熱以外の全身状態が良好であった
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ため，本人と主治医の希望により抜去されなかっ
た．MCFG開始 2日目（入院後 4日目）より解熱
し，同日再検した血液培養の結果は陰性であった．
また，眼底検査も施行したが，眼底所見は正常であっ
た．酵母様真菌の同定結果は C. tropicalisであり，
MCFGの感受性が良好であったため（Table 2），
血液培養陰性化の確認から 2週間投与継続すること
とした．しかしMCFG開始 9日目（入院後 11 日
目），再度 38℃の熱発を認めた．このため血液培養
2セットを採取し，CVポートを抜去した後，抗真
菌薬をホスフルコナゾール（F-FLCZ）に変更した．
このとき採取した血液培養とCVポート先端の培養
より，C. tropicalisが検出され，また再度施行した
眼底検査ではFig. 2 のような白斑の散在を認め，
カンジダ眼内炎（stage 1）を合併していることが
判明した．F-FLCZ 変更 4日後（入院後 15 日目）に
再検した血培は陰性であった．CVポート抜去後は

一時的に末梢カテーテルを挿入し，末梢静脈栄養で
管理し，1週間後（入院後 19 日目）にCVポート
を再留置した．3週間後（入院後 33 日目），眼底検
査で白斑が消失していることを確認し，F-FLCZ を
終了した．治療経過をFig. 3 に示す．

まとめ：
Candida tropicalisによるCVポート関連血流感染

にカンジダ眼内炎（stage 1）を併発した症例であっ
た．感染巣としてCVポートが当初から疑われた
が，患者の全身状態が比較的安定しており，抗真菌
薬投与により一時的に解熱し，血液培養が陰性化し
たが，CVポートの抜去を速やかに行わなかったた
めに真菌血症が再燃した．このことが結果として眼
内炎の併発につながった可能性があると考えられる
症例であった．
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“本症例の疑問点”から“研究的考察”へ

1．カンジダ菌血症の菌種・感受性に変化はみられ
るか？
カンジダ血流感染は院内発症の菌血症の 4～5位

をしめる主要な菌種であり，中心静脈カテーテル留
置，抗菌薬使用，腹部手術後，抗癌剤化学療法，ス
テロイドホルモン投与などの非特異的な危険因子に
より誘発される侵襲性感染症である1）2）．原因となる
カンジダ属の中でもっとも多数をしめるのは C. al-
bicansであるが，2000 年頃には数々の国や地域で
疫学的な報告がみられ，non-albicansカンジダのし
める割合の増加が指摘されていた1）3）．しかし，その
後のMCFGやボリコナゾールといった新しい抗真
菌薬の登場や予防投薬，先制攻撃的治療の進歩に
よって菌種分布や抗真菌薬感受性は変化しているこ
とが推測される．MCFGの使用の増加との関連が
推測されている変化として同薬剤に感受性がやや低
い C. parapsilosisや非カンジダ酵母様真菌である
Trichosporon属感染症の増加の報告が見られる4）～6）．
抗真菌薬のラインアップが整いつつある現在，改め
てカンジダ血症，ひいては酵母様真菌血症の（抗真
菌薬感受性サーベイランスを含む）全国的疫学調査
が必要な時期が来ていると言えるだろう．

2．カンジダ血症で血管内カテーテル関連血流感染
であることの予測因子はあるか？
血管内留置カテーテルは皮膚の定着したカンジダ

の侵入経路として，あるいは，絶食，術後や化学療
法後などのバリア機能の低下した消化管から血流に
入ったカンジダの増殖場所として病態形成に大きく
関わる．このような病態形成プロセスから考えて，
発症および増悪のリスク因子になる血管内カテーテ
ルの抜去が非好中球減少患者の侵襲性カンジダ症の
標準治療として推奨されている7）．我々の病院で過
去 3年間にカンジダ血症で血管内カテーテルを抜
去・培養した 29 例のうち約 80％（23 例）でカテー
テル先端からカンジダを検出している．また，好中
球減少患者におけるカンジダ血症においては血管内
カテーテル抜去による予後改善効果が見られないこ
とから治療上の必要性は明らかではない7）．つまり
カンジダ血症の中には血管内カテーテルが病態に関
与していない例も存在すると推定されるが，具体的
な予測因子などは全く判明していない（好中球減少
患者であっても抜去はした方がよいとされてい
る）．中心静脈カテーテルでもルーメン数，末梢挿

入中心静脈カテーテル（peripherally inserted cen-
tral catheter：PICC）や透析用カテーテル，埋め込
みポートのついたカテーテル，TPNに使用してい
るか否か，などカテーテルの種類や使用状況によっ
てリスクが異なる可能性がある．適切な治療をより
早期に行うためにもとくにカテーテルの関与（抜去
の必要性）についての認識を高めるとともに，カテー
テルがフォーカスである（あるいは，そうではない）
ことを予測する臨床因子の解明が待たれるところで
ある．

3．カンジダ血症，カンジダ眼内炎の発症に関連す
るのは患者背景因子・診療因子か？あるいは，
菌側の因子が存在するのか？
カンジダ属の菌種が予後に相関することはいくつ

かの研究で明らかとなっている8）9）．その他の菌側因
子について，かつてはカンジダの株による病原性の
差を実験医学的に検証した報告が数多く認められ
た．上皮細胞接着性，疎水性，バイオフィルム形成，
蛋白分解酵素，酸性 pHへの忍容性（血清型Aと
関連），細胞壁マンナン抗原（Serum factor 6 と関
連）などである2）10）～12）．ただし，Candida albicansを
用いた動物実験のデータがほとんどであり，菌種の
差はもちろん，実際の臨床上の意義を明らかにした
研究はない．
真菌性眼内炎については，カンジダ血症の症例の

約 16％で眼底所見として認められるとの報告があ
る13）．当院で 2006 年から 5年間に経験した 122 例
のカンジダ血症症例のうち，眼底検査を行った 95
例中でも 25 例（26％）で眼内炎の所見を認めてい
る．その多くは C. albicansであるが，本症例のよう
に non-albicansでも起こりうることは古くから報告
がみられるが，その頻度は低い14）．糖尿病患者にお
いて眼内炎合併率が高いとの報告もあるが，菌側の
因子の存在する可能性についての報告はみられな
い．
微生物の遺伝子型分析が進歩する中，カンジダ属

においてもMLSTなどを用いた検討がなされ，C.
albicansにおいても国により分布に差が認められる
ことがわかっている15）．このように同じ菌種であっ
ても系統のことなる株が混在しているということは
眼内炎の発症をふくめた病態形成や予後に菌株間差
が存在する可能性があるということであり，このよ
うな観点に立った臨床研究はまだ報告されていな
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い．

4．現場から臨床研究へ結びつけるには？
カンジダは深在性真菌症の中でもっとも臨床上遭

遇する頻度のもっとも高い菌種であるが，その微生
物学的な解析と臨床像との関連についての研究が極
めて乏しいことがわかった．カンジダ血症はさまざ
まな基礎疾患，臨床背景で発症するため，臨床上の
有意な因子を解明するには，多数の症例および分離
菌株を収集・集積するような多施設研究が不可欠で
ある．
抗真菌薬投与量が十分であること，血管内留置カ

テーテルの可及的抜去とその培養，眼底検査，血液
培養の再検（陰性化まで）の 4項目は最小限遵守す
るべきである．このように診療を一定レベルの水準
に保つことは患者の予後向上にも必要であるととも
に，そのような診療を実施した症例が増加すること
によって，真に予後や病態に関わる有意な患者背景
以上の臨床因子を探索することも可能となる．その
ような診療が各施設において実際にどの程度実施で
きているかといった評価も含めた，後ろ向き調査と
ともに前向きな症例集積研究を行うことで，菌種分
布と抗真菌薬感受性，眼内炎の発症率，カテーテル
感染や眼内炎に関連した臨床因子および微生物学的
因子の解明に近づくことができるし，同時に広く診
療レベルの向上も図れるだろう．
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