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は　じ　め　に

　Helicobacter cinaediは1984年に直腸炎・大腸炎の症
状を有したホモセクシャル男性の直腸から初めて検出
された菌種であり［1］，国内では2003年，腎移植後の患
者に初めて報告された［2］．現在では，ヒトを含む様々
な動物の腸管（糞便）から検出されることが報告されて
おり［1，3］，近年，本菌による感染症の報告が散見され
るが［2，4］，培養には特殊な環境を要するため，細菌培
養検査の段階で過小評価されている可能性があり，本
菌の診断には遺伝子検査などを有効に利用する必要が
ある．
　われわれは，1年10ヶ月の間に，遺伝子検査にて診断
しえたH.cinaediによる菌血症患者3名を経験したた
め，文献的考察を含め報告する．

症　　　　　例

症例 1：77 歳，女性

主　訴：悪寒戦慄
生活歴：特記事項なし
既往歴：30歳　虫垂炎，53歳　胆石症
家族歴：特記事項なし
発症までの経過：69歳時より特発性肺線維症に対し
てプレドニゾロン 15 mg/日・シクロスポリン 150 mg/
日の内服にて通院加療中であった．2013年5月21日
に突然の呼吸困難を自覚し，左下葉肺炎，および右気
胸の診断にて入院した． 入院後，セフトリアキソン
（ceftriaxone：CTRX）の投与を開始し，また，胸腔ドレー
ン留置にて肺炎・気胸の改善を認めたが，入院9日目よ
り悪寒戦慄を伴う発熱が出現した．
身体所見：身長 155 cm，体重 55 kg，体温 38.9°C，血圧
120/61 mmHg，脈拍 115 /分・整，酸素飽和度 96%（経鼻
酸素 2 l/min投与下）．両肺野に fine cracklesを聴取．そ
の他身体所見に特記すべき異常なし．
検査所見：血算にて白血球 （WBC） 25,000 /μl，また，血
清学的検査にてC-reactive protein （CRP） 2.1 mg/dlと軽
度上昇を認めた．また生化学検査にて軽度の肝・腎機
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能障害を認めたが，尿検査や尿・便の培養では異常を認
めなかった．
胸部X線写真および全身CT：新たな陰影の出現はな
かった．
臨床経過：感染源は不明であったが，易感染状態であっ
たことからメロペネム（meropenem：MEPM） 1.5 g/日
の投与を開始し，速やかに解熱した（Fig. 1）．発症後5
日目に血液培養からグラム陰性らせん状菌が検出さ
れた（Fig. 2）．菌の形態からH.cinaediによる菌血症の

可能性が示唆され，MEPMを2週間投与後，スルバク
タム・アンピシリン（sulbactam/ampicillin：SBT/ABPC） 
6.0 g/日の点滴を行い，引き続き，スルタミシリン
（sultamicillin：SBTPC）の内服に変更し計6週間投与し
た．投与終了後，菌血症は再発せず経過した．その後，
培養された菌株から16S ribosomal RNA（rRNA）遺伝子
の塩基配列をもとにした菌種同定（1500 bp）を行い，得
られた塩基配列と外部データベースとの相同性検索の
結果，H.cinaediによる菌血症と診断した［5］．
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Fig. 1.  Clinical course (Case1).  Case 1 patient received antimicrobial therapy for 6 
weeks.  There was norecurrence of H.cinaedi bacteremia.  WBC: white blood cell, 
CTRX: ceftriaxone, MEPM: meropenem, SBT/ABPC: sulbactam/ampicillin, SBTPC: 
sultamicillin.  : body temperature, : WBC.

Fig. 2.  Gram staining of clinically isolated H.cinaedi strain.  Long 
spiral gram-negative microorganisms were found in the specimen from 
the blood culture bottle.
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症例 2：71歳，男性
主　訴：発熱，湿性咳嗽
生活歴：喫煙歴30本 /日（25-70歳），その他特記事項なし
既往歴：65歳 鼠径ヘルニア
家族歴：特記事項なし
発症までの経過：2013年4月に肺小細胞癌と診断され，
シスプラチン（cisplatin：CDDP）＋イリノテカンによる
治療を4コース行われた．2014年3月に再発を認め，
2nd lineアムルビシン（amrubicin：AMR）による加療が
開始され，6月18日に3コース目のAMR投与目的に入
院した．抗癌剤投与10日目より37°Cの発熱，湿性咳嗽
の出現を認めた．
身体所見：身長 155 cm，体重 60 kg，体温 37.0°C，血圧 
101/62 mmHg，脈拍 98 /分・整，酸素飽和度 94%（室内
気）．身体所見に特記すべき異常なし．
検査所見：血算ではWBC 8,700 /μlと正常範囲内であっ
たが，血清学的検査にてCRP 11.1 mg/dlと上昇を認め
た．生化学・尿検査では明らかな異常を認めなかった．
喀痰・便の細菌培養では異常を認めなかったが，血液培
養（2セット中1セット）からグラム陰性らせん状菌が
検出された．
胸部X線写真および全身CT：新たな陰影の出現はな
かった．
経過：気管支炎と判断し，SBTPC 1,125 mg/日内服に
よる加療を開始した． 発症後5日目に血液培養より
グラム陰性らせん状菌が検出されたため，SBTPCの
内服を継続し，臨床症状の軽快を認めた．6週間の投
与にて中止とし，以降再発はなかった．その後，nested 
polymerase chain reaction（PCR）法にてH.cinaedi菌血症
と診断したが，抗菌薬投与終了から24週後に再発した
ため，再度SBTPC内服による加療を8週間行った．

症例 3：71歳 男性
主　訴：発熱・悪寒戦慄
生活歴：喫煙歴20本 /日（20-70歳），その他特記事項なし
既往歴：特記事項なし
家族歴：特記事項なし
発症までの経過：2013年11月に左肺腺癌と診断され，
2013年12月から1st line CDDP+ペメトレキセート，2nd 
line ドセタキセル，3rd line エルロチニブを投与された．
しかし，肺癌の再増悪を認めたため，2014年10月から
4th lineカルボプラチン+パクリタキセルの投与を開
始され，2015年1月7日に4コース目投与目的で入院し
た．抗癌剤投与直後より軽度の下痢があり，投与6日
目より37°Cの発熱，悪寒の出現を認めた．
身体所見：身長 152 cm，体重 49 kg，体温 37.0°C，血圧 

84/48 mmHg，脈拍 107 /分・不整（心房細動），酸素飽和
度 97%（室内気）．その他特記すべき異常なし．
検査所見：血算ではWBC 8,100 /μlと正常範囲内であっ
たが，血清学的検査にてCRP 10.8 mg/dlと上昇を認め
た．生化学・尿検査では明らかな異常を認めなかった．
発症後5日目に血液培養（2セット）からグラム陰性ら
せん状菌が検出された．
胸部X線写真および全身CT：新たな陰影の出現はな
かった．
発症後の経過：細菌性腸炎を疑い，レボフロキサシン
500 mg/日の内服を開始した．しかし，発症後5日目に
血液培養にてグラム陰性らせん状菌が検出されたた
め，H.cinaediによる菌血症を疑い，SBTPC内服による
加療に変更し8週間の治療にて終了した． 投与終了
後，菌血症は再発せず経過した．その後，nested PCR法
にて H.cinaedi菌血症と診断した．

考　　　　　察

　H.cinaedi感染症は免疫抑制剤の使用，癌患者などの
免疫不全患者に起こりやすい［6］．本菌による感染の
好発部位として，皮下，関節，髄膜などがあげられるが，
その多くは菌血症として発症することが報告されてお
り［6，7，10］，化学療法やステロイドの投与で粘膜が障
害されることで血流へ侵入することが要因とされる
［7］．症例1はステロイドの長期投与，症例2・3は担癌
患者であり，今回経験した3症例では化学療法やステ
ロイドの投与が，本菌による菌血症発症の要因の1つ
として考えられた．また，本菌による感染症の発生率
に関して，川上らは25例（46株）のH.cinaediによる菌
血症患者の検討にて，抗癌剤加療歴・ステロイド治療歴
には有意差がなかったと報告している［8］．本菌は腸
管生息菌であるが，本症例同様，腸炎を疑う症状に乏し
く菌血症のみで発症する報告はしばしばみられており
［8］，易感染状態の患者において感染巣が不明な場合，
本菌による感染症の可能性も考慮する必要がある［9］．
　本菌の血液培養全体，および，培養陽性例に占める分
離頻度はそれぞれ0.036%，0.2%程度とされ，血液培養
全体に占める検出頻度は比較的まれである［4］．しか
し，いっぽうで，近年，H.cinaediによる感染症はしばし
ば報告されている．その理由として，①H.cinaediは下
記に述べる培養条件での検査が必要であり，PCR普及
まで過小評価されていた，②適切な治療が行われてい
ない場合，院内感染の悪化をきたし，保菌率の上昇をき
たした，また，③高齢化に伴い基礎疾患を持つ患者が増
えた［4］，④本菌を保有するペット飼育の頻度が増加し
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た［8］，⑤H.cinaedi分離例の認知度が高くなり，健康成
人の発症の報告も出てきたことなどが［12］，全国的に
報告数が増加した要因として考えられた．
　われわれは1年10ヶ月の間に本菌による菌血症患者
を3例経験した．当院における血液培養における本菌
の分離頻度は，2013年4月からの1年10ヶ月間で1,577
検体中8検体（0.5%），培養陽性例に限ると117検体中8
検体（6.8%）であり，過去の報告［4］と比較し高い頻度
であった．この理由に関しては，当院ではnested PCR
導入による菌種の同定が可能であったこと，また，1例
目の経験をもとに免疫不全患者や抗癌剤治療中の患者
において，発熱などの症状出現時に積極的に血液培養
の採取を行ったことが検出率の向上に寄与したと考え
られた．また，血液培養自動分析装置としてBACTEC
（Becton, Dickinson and Company, New Jersey, USA）を使
用しているが，BACTECを用いた検査ではHelicobacter
属の分離頻度が高いとする報告があり［11］，こうした
状況が当院での本菌検出の向上に寄与したと考えられ
た．
　H.cinaediは腸内細菌叢を形成する菌であり，本菌が
検出された場合は院内感染の有無が問題となる．実
際，3ヶ月間で15症例のH.cinaediによる菌血症を発症
した院内感染も報告されている［13］．今回われわれが
経験した3症例は，3例とも入院中の病室，また，発症時
期が異なっていたことから院内感染の可能性は低いと
考えられた．また，今回の3症例は発症以前にも同室
であった既往はなかったが，菌血症は入院の後期合併
症との報告もあり［4］，本菌が検出された場合には院内
感染の可能性につき注意する必要がある．
　H.cinaediの同定に関して通常の微好気培養での増殖
効率が悪く，発育条件として，5～10%の水素存在下で
の微好気培養が必要である．しかし，現在のガスパッ
クシステムで水素ガスが発生できるものは発売され
ていないため，細菌培養検査の段階で見逃される可能
性についても注意が必要であるが［6，14］，2012年より
H.cinaediの同定法としてnested PCR法が用いられる
ようになり［15］，当院でも2014年より外注検査にて同
PCR法による同定検査が可能となった．Nested PCRで
はH.cinaediの細胞致死性膨化毒素（cytolethal distending 
toxin: cdt）B遺伝子を標的としてPCRプライマーが設
計されており，PCR設定は，95°Cで最初の3分間変性さ
せ，その後，98°Cで10秒，58°Cで30秒，68°Cで35秒間
増幅する工程を35サイクル繰り返す． まず1回目の
PCRで659塩基のcdtB遺伝子配列を増幅し，さらに標
的遺伝子の検出感度を高めるために，1回目で得られた
PCR産物をPCRテンプレートとして，同設定にて2回

目のPCRを行い，最終的に359塩基のPCR産物として
H.cinaediを検出する方法である［15］．
　H.cinaediの治療薬に関して，ペニシリン系・テトラ
サイクリン系・アミノグリコシド系薬はセフェム系・
マクロライド系・フルオロキノロン系薬などと比較し
て治療効果があると考えられており［6］，われわれもこ
れまでの報告に準じてペニシリン系薬にて治療を行っ
た．投与期間に関して，疾病予防管理センター（Centers 
for Disease Control and Prevention：CDC）のガイドライ
ンでは2～6週間の抗菌薬の投与は10日以内の治療と
比較して治療効果良好と報告されているが［6］，本菌に
よる菌血症は容易に再発しやすく，川上らは56.0%に
再発を認めたと報告している［8］．今回われわれが経
験した3症例では6～8週の抗菌薬投与を行ったが，症
例2では抗菌薬終了後24週で再発を認めた．また，本
邦において約81日間の抗菌薬投与で再発した症例も
報告されており［16］，抗菌薬の投与期間に関わらず，再
発の可能性については十分に考慮する必要があると考
えられた．
　本症例は遺伝子解析によってH.cinaedi菌血症と診
断することが可能であったが，本菌による感染症は，再
発率が高く，また，通常より長い抗菌薬の投与が必要で
ある．易感染状態の患者では，本菌の可能性も考慮し，
積極的に培養・同定検査を行うことが重要である．
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Three Cases of Bacteremia due to Helicobacter cinaedi Infection and the Usefulness of Gene Analysis of  
Isolated Bacteria
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Chiharu Yoshii1 and Hiroshi Mukae2.
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2	Department of Respiratory Medicine, University of Occupational and Environmental Health, Japan.  Yahatanishi-ku, Kitakyushu 
807-8555, Japan

Abstract : Helicobacter cinaedi is typically isolated from immunocompromised patients.  Some reports of infection 
caused by H.cinaedi have been found in recent years.  We experienced three cases of H.cinaedi bacteremia in one 
year and ten months in our hospital, although the detection of H.cinaedi in blood cultures is extremely rare.  In case 
1, a 77-year-old female had been treated with a steroid and immunosuppressive agent for interstitial pneumonia.  In 
cases 2 and 3, two 71-year-old men had been treated with chemotherapy for lung cancer.  Although the identification 
of the bacteria could not be performed by the culture method in the three cases, H.cinaedi bacteremia was diagnosed 
by a 16S rRNA gene sequencing analysis in case 1, and by nested PCR in cases 2 and 3.  H.cinaedi bacteremia often 
tends to recur and also requires prolonged antimicrobial therapy.  We believe that gene analysis is useful in the iden-
tification of H.cinaedi.
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