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当 院 に お け る 迅 速 発 育 抗 酸 菌 の 分 離 状 況:

微 生 物 検 査 室 か ら の 報 告
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Forty isolates of rapidly growing Mycobacteria , Mycobacterium fortuitum group 
including M. fortuitum and M. peregrinum and M . chelonae group including M. chelonae 
subsp. chelonae and M. chelonae subsp. abscessus at Showa University Fujigaoka Hospital 
collected between February 1981 and December 1997 were investigated in this study . These 
isolates were from the patients who were not infected with HIV . The average age of

 fourteen patients, from whom M. fortuitum group was isolated , was 58 years, ranging 
from 17 to 80 years old. One patient (71-year—old) with chronic myelogenous leukemia 

and another (64-year-old) with chronic diabetes mellitus were diagnosed with skin 

abscesses of M. fortuitum group, which were located on the right site of the neck and in 

the scar after injecting insulin (injection abscess), respectively. The average age of 

twenty-six patients, from whom M. chelonae group was isolated, was 57 years, ranging 

from 32 to 84 years old. One patient (75-year—old) with articular rheumatism was diag

-nosed with a lung infection of mixed M. chelonae group and Pseudomonas aeruginosa, and 

another (74-year—old) with diabetes mellitus and kidney failure was strongly suspected 

of a lung infection. The isolates of the two mycobacteria from the remaining patients 
were due to colonization, while these patients had the following underlying diseases 

contributing to infections: pulmonary emphysema; diabetes mellitus; leukemia; collagen 

diseases; lung cancer; chronic kidney diseases; systemic lupus erythematosus; carcino

-matous pleurisy; bronchiectasis; post-tuberculosis. Most isolates of the two mycobacteria
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were separated from the specimens of patients' respiratory tracts, but since M. chelonae 

group was a contaminant in the tap-water for diluting concentrated chlorhexidine, the 
organism happened to be isolated with the mucous membranes of the 6 patients' colons 

that were picked up while using the washed fiber-scope. These findings suggest that M. 

fortuitum and M. chelonae groups, in spite of the fact that they rarely cause infection, 
have a significant risk of infecting aged patients in general hospitals with various under

-lying diseases attributable to infections. As only a few colonies were isolated from 

patients' specimens in the majority of cases, it took time to carry out these clinical 
examinations, and to improve this "laboratory's delay", it is needed to make faster 

report to clinicians.

Key words: Mycobacterium fortuitum group, 

Mycobacterium chelonae group, Underlying 

disease, Skin abscess, Lung infection
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Mycobacterium chelonae群,基 礎 疾 患,皮 膚 膿

瘍,肺 感 染 症

は じ め に

Mycobacterium fortuitum群(M.fortuitumと

M.peregrinum,以 下Mf群)お よび-Mycobacterium

 chelonae群(M.chelonae subsp.chelonaeとM.

chelonae subsp.abscessus,以 下.Mc群)は,Runyon

分 類IV群 に属 す 迅 速 発 育 抗 酸 菌(以 下,迅 速 菌)で 水 お

よ び土 壌 な どの環 境 に生 息 し,そ の病 原 性 は弱 い と考 え

られ て い る1)2)。 わ が 国 に お け る肺 非 結 核 性 抗 酸 菌 症

(以 下,肺NTM症)はMycobacterium avium com-

plex(以 下MAC)が 主 で あ る が,迅 速 菌 に よる肺 感 染

症 も報 告 され て い る3)～6)。 また,迅 速 菌 に よ る皮 膚 抗

酸 菌 症 も少 数 な が ら報 告 され て い る7)～10)。 肺 お よ び 肺

外 感 染 症 の 原 因 菌 と して の 迅 速 菌 の 市 中 病 院 にお け る分

離 状 況 の 実 態 につ い て は不 明 な点 が 多 い た め,当 院 で の

微 生 物 検 査 室 か らの 成 績 を基 に解 析 を行 っ た。

材料 および方法

1.対 象

1981年2月 か ら97年12月 までに昭和大 学藤 が丘 病 院

で検査材料 か ら分離 されたMf群14株 お よびMc群26

株(両 群 共に感染 菌お よび非感染 菌を含 む)を 対象 とし

た。 この うち病歴 を調 べ得た症例 雌 群10例,Mc群16

例 についての肺NTM症 診断 は,国 立 療養 所非 定型 抗

酸菌症共同研 究班診断基準11)に 従 って診断 した。 また,

病歴 を調べ得た26例 の患者全例 はHIV感 染が否定 され

た。

2.抗 酸菌検査

抗酸菌検査 は結核菌検査指針(厚 生省監修1979年)に

準 じた。す なわち.検 査材料 中の抗酸菌 は蛍光染色 し,

陽性 の ものは さらにZiehl-Neelsen染 色 して確認 した。

検 査 材 料 の 前 処 理 法 は1981年 ～83年 まで は,4%

NaOHを 検査材料 と等量加え,掩 拝 後直ち に0.1mlを

培地 に接種 した。1984年 ～90年 までは,喀 痰 お よび気

管支洗浄液 に限 り,2%N-ア セチル-L-シ ステイ ン(自

家製)で 均一化,4%NaOHを 等量 加 え,攪 拌後直 ち

に0.1mlを 培 地に接種 した。1991年 以降 はス プ タザ イ

ム(極 東製薬)で 均一化後,先 と同様 にNaOH処 理 し

た。培養 はすべ て37℃ で行 った。分離 用培 地 は1988年

までは自家製小川培地,1992年2月 までは生培地(栄 研),

それ以降は工藤PD培 地(協 和)と 生培地(日 水)を 各1

本 ずつ用 いた。発育 した コロニー は,Ziehl-Neelsen染

色 で抗 酸菌である ことを確 認 した。迅速菌 同定は1週 間

以内の発育,ア リルスル ファターゼ3日 法,硝 酸塩還元

試験 を行 った。なお,同 定用培地お よび試薬は 自家製 を

用いた。薬剤耐性試験 は耐性検査用小川培地(栄 研)を

用い た。

3.計 学的解析

分離頻度 は同一患者 の重複 を避 けて集計 した。推計学

的処理 はx2検 定法が用い られた。

結 果

1.Mf群 とMc群 分離 菌の概観

Mf群 お よびMc群 の分離例 をTable 1とTable 2に

示 した。Mf群 が分離 された14例 の患者 は17～80歳,平

均年齢58歳,性 差 を認め なか った。Mf群 皮膚抗酸菌 症

と診断 された2例 は共に平均年齢 を上回った高齢者であっ

た。患者No.1～5は 外 来患者 で,患 者No.6～14は 入

院患者 であった。塗抹陽性培養陽性(以 下,塗 陽培陽)

率 は7%(14例 中1例)と 低 く,ほ とんどが塗抹 陰性培
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Table 1 Cases of Mf group isolation

Table 2 Cases of Mc group isolation
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養陽性(14例 中13例,93%)で あ った 。分 離 コ ロニー

数 は1例(患 者No.1)が 多量排菌(100コ ロニー以上),

残 り13例 は少量排菌(54コ ロニー以下)で あ った。14

例 の検査材料 の内訳 は喀痰11例,気 管支 洗浄 液1例 お

よび組織片2例 で,呼 吸器系 由 来検査 材料 が86%を 占

めた。患者No.3とNo.10はMf群 に よる皮 膚抗 酸菌

症であった。 また,患 者No.9とNo.12は 肺NTM症

が強 く疑われた。

Mc群 が分離 された26例 の患者 は32歳 ～84歳,平 均

年齢57歳,性 差 を認め なか っ た。肺Mc群 症 と診 断 さ

れた患者No.5と 強 く疑 われた患者No.24は 共 に平 均

年齢 を上 回 り,Mf群 同様高齢者 であった 。患 者No.1

～9は 外 来患者 で,患 者No.10～26は 入 院患 者 であ っ

た。Mc群 の塗陽培陽率は21%(19例 中4例)と 低 く,

ほ とん どが塗抹 陰性培 養陽性(19例 中15例,79%)で

あ った。分離 コロニー数 は5例 が多量排菌(100コ ロニー

以上),残 り21例 は少量排菌(50コ ロニー以下)で あ っ

た。26例 の検査材料内訳 は喀痰13例,気 管支洗 浄液9

例,大 腸粘膜3例 および尿1例 で,呼 吸器系 由来検査材

料 は85%占 めたこ とか らMf群 の結果 とほぼ一 致 した 。

患者No.5は 肺NTM症 と診 断 され,患 者No.24は 肺

NTM症 が強 く疑われた。Mc群 の気 管支洗 浄液 か らの

分離率34.6%(26例 中9例)はMf群 のそれ より高かっ

た(p<0.05)。 また.Mc群 は内視鏡検査で採取 された大

腸粘膜か ら3例,気 管支洗浄液か ら9例 分離 された。 こ

れ ら12例 中6例 が1988年 ～89年 に集中 したことで,フ ァ

イバ ースコープによる汚染 と推測 し,洗 浄法 を変更 した。

それ以後,2例 が分離 されたにす ぎなかった。

2.Mf群 お よびMc群 感染症

Table 1の 皮膚抗酸菌症2例 とTable 2の 肺NTM症

1例 の臨床経過 を以下 に詳述す る。

症例1(Table 1,患 者No.10):71歳 女性,慢 性骨 髄

性 白血病 を基礎疾患 と したMf群 皮膚感染症。

1992年4月 か ら左頸部 を中心 に紅斑,結 節,膿 瘍あ り,

皮下膿瘍 の診 断で穿刺排膿 。同時 に施行 した細菌培養で

Mf群 が検 出 された。isoniazid,rifampicinの 内服 を

行 ったが穿刺部の潰瘍 は難治性 で あ ったた め,mino-

cyclineの 内服 に変更 した。 また,潰 瘍部の切除 を施行

した。 しか し,一 時的 に軽快 したのみで,皮 下膿瘍の新

生が続 き再発のた び切除 を計4回 行 った。内服をcipro-

floxacin,さ らにofloxacinに 変更 し,初 診 よ り約9カ

月後 に治癒 した。切 除時 の組織像 は真皮,脂 肪組織 に好

中球 を主体 とした膿瘍形成 があ り,類 上皮細胞 肉芽腫 の

形成は僅 かで,Ziehl-Neelsen染 色 陽性 の菌 要素 を認

めた。 この患者は基礎 疾患が原因 で1993年10月 に死 亡

した。剖検 時所 見では肺胞蛋 白症 の併発が あったが,Mf

群 による肺NTM症 は認め なか った。従 ってこの症例 は

Mf群 の 日和 見感染 が示 唆 された。

症例2(Table 1,患 者No.3):64歳 女性,糖 尿 病 を

基礎疾患 と したMf群 皮膚抗酸菌症。

35歳 の時,糖 尿病 と診断 され,加 療 中で あったが,47

歳 よ り血糖値 コン トロール不 良 とな り,51歳 時 イ ンス

リン注射 を開始 した。1996年10月11日 左上肢,下 腹 部

の注射部に生 じた皮下膿瘍 のため当院皮膚科受診 。切 開

排 膿,抗 菌剤 内服 を行 うも難 治性 であった。当初膿培養

は陰性であ ったが,受 診1カ 月後 の組織片 か らMf群 が

分離 された。上肢 に新生 す る皮下膿 瘍 に対 してmino-

cyclineを2カ 月 間,続 いてdoxycyclineを1カ 月間

内服 した。しか し,難 治性であ ったのでofloxacinの 内

服 に変更 した。その後新生す るもの はな く,3カ 月後 に

治癒 した。この症例 は注射 によ り続発 したMf群 に よる

肺外 感染症,い わゆ るinjection abscessで,宿 主免疫

能低 下 をきたす基礎疾患 を有 していたこ とか らMf群 の

日和見感染が考え られた。なお,迅 速菌は血 液寒天培 地

に発育(48時 間)し,検 査室 から培養7日 目に臨 床側 に

培養成績の報告がで きた。

症例3(Table 2,患 者No.5):75歳 女性,関 節 リウ

マチを基礎疾患 としたMc群 肺感染症。

1976年11月 よ り他 院にて高血圧加療 中に血痰 を認 め,

胸 部 レン トゲ ン所見 で異常 陰影 を指摘 されたが,経 過観

察のみであった。1991年2月25日 血痰 と胸痛 を認め,2

月28日 当院紹介受診 となった 。 この時 の喀痰 は塗陽培

陽であ った。同時 に行 った一般細菌培養は非病原性常在

菌が分離 された。治療のため同年3月 か ら8月 まで国立

療養所 に入 院。1991年9月9日 外 来受診 し,翌 年2月14

日までisoniazidとrifampicinが 投与 され た。同年3

月31日 再 び血痰 を認 めたため受診 し,こ の時 の喀痰 は

塗陽培 陽 であ っ た 。 一般 細 菌 培 養 はPseudomonas 

aeruginosaの みが分離 され,抗 菌剤 はofloxacinと

tosufloxacinが 投 与 された。1993年5月 の 受診 時の 喀

痰 は塗抹陰性培養陰性であ ったが,そ の後の経過 につい

ては不明で ある。 この症例 はMc群 の単 独感 染後,Mc

群 に無効 な抗結核剤投与 によ り呼吸器感染症起炎菌であ

るP.aeruginosaとMc群 との混合 感染 をきた した こ

とが考え られた。

3.Mf群 とMc群 が分離 された患者背景

Mf群 またはMc群 が分離 されたが病歴 に感染 症の 明

確 な記載 を認め なか った22例 をTable 3に 示 した。Mf

群 また は.Mc群 との同一検査材料か ら結核 菌が各1例 ず

つ分離 された(患 者No.Mf11お よびNo.Mc4)。 入院

患者15例 はほぼ全例が免疫 能低 下 を きたす基礎 疾患 を

有 し,さ らに高年齢 の患者 であった。一方,外 来患 者7

例中3例(患 者No.Mf2,No.Mc4,No.Mc6)は 免

疫能低下 を示唆する基礎 疾患 を有 し,青 壮 年者に多かっ
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Mf and Mc groups (5 isolates)

M. kansasii (8 isolates)

M. tuberculosis (100 isolates)

MAC (45 isolates)

Fig. Relation between the colony number of each mycobacterium grown 

by the Ogawa method and the Gaffky scale.

た。入 院患者 では免疫抑制剤(プ レ ドニ ン)が3例 に使

用 されていた。抗結核剤 が投与 された4例 中1例(患 者

No.Mfg)はisoniazidとrifampicinに 完全 耐性 で

あった(残 り3例 は薬剤耐性試験が行 われていなかった)。

患者No.Mf6は 職業歴 として30年 間炭坑 勤務 者で粉塵

曝露歴 を認めた。

22例 中17例 は一般細菌 も同時 に培 養 され,呼 吸器 感

染症の 日和見感染菌が単独 また は,混 合で優 位 に分離 さ

れ てい た(Acinetobacter spp.とKlebsiella pneu-

moniaeの 混合,Candida albicans,Esherichia coli

とCNSの 混 合,MSSA,MRSAま た はStenotro-

phomonas maltophiliaの 単独 分 離)。 ま た,患 者

No.Mf7はMf群 が優位 に分離 されていた。 他10例 は

非病 原性常在 菌のみ培養 された。

4.各 種抗酸 菌の塗抹 と培養 成績 の比較

Fig.に 抗 酸菌の塗抹 成績 と培養 成績 を示 した。 塗抹

陽性5例 の迅速菌の培養 コロニー数は少な く(1～10コ

ロニー),ガ フキー4号 とガフキー8号 で も,そ れぞ れ

23コ ロニー と51コ ロニーであ った。 これ に対 し,結 核

菌,MACお よびM.kansasii(以 下Mk)は ガフキー

号数の増加 に伴い培養 コロニ ー数の増加傾向が認め られ

た。迅速菌 のコロニー数が極 めて少 ない ことの原 因と し

て培養前 の4%NaOH処 理 による殺 菌作 用 の影響 が考

え られた12)。また,Mc群 の初 代分 離 は至適 発育 温度

が28℃ ～30℃ であるが,当 検査室 では37℃ のみの培養

を行 っている ことか ら発育 コロニー数が少 ないこ とも考

え られた13)。

5.迅 速菌 の発育 日数

検査材料 か らの迅速菌 を培養 した時の発育 日数(コ ロ

ニー形成 日数)を 調べ た。Mc群 の平均発育 日数19日 は

Mf群 の13日 より長 かった(p<0.02)。 迅速菌 は遅 育菌

より発 育 日数は短 いが,臨 床へ の平均報告 日数 はMc群

33日 とMf群23日 で,結 核 菌26日 またはMAC30日 と

同程度であった14)。 この ことは,迅 速 菌 コロニ ー数 が

極めて少ないために,見 落 としや判別の遅れ を生 じ,増

菌培養後の同定 も時間のかか る用手法(結 核 菌 とMAC

はアキ ュプロー ブ法)で 行 った ことが原因であった。

考 察

当院で は1981年 以降MACを 主流 とす るNTM分 離

頻度 の増加が認 め られ,1997年 まで の17年 間にMf群

14例 とMc群26例 が分離 された。 この 中で迅 速菌 は毎

年1～2株 分離 され,NTM増 加 の原 因で はなかった14)。

Mf群 とMc群 感染症 は稀 であ り,当 院で も17年 間 に

肺NTM症1例 お よび皮 膚 感染症2例,肺NTMが 強

く疑われた3例 のみであった。 これ らの症例 はすべ て免

疫能低下 をきたす基礎 疾患 を有 し,高 年齢 者側に偏 り,

性差 を認め なか った。特 に,こ れ ら迅速菌感染症の患者

年齢(症 例数 は少 ないが)は,NTMで 分離頻度が高 い

MAC症 と平均年齢(57歳)や 種々の基礎 疾患で類似 し

てい た。これに対 し,当 院で のMk症 平均 年齢 が48歳

であったこと と比べ ると迅 速菌 感染 症 は10歳 も高 か っ

た15)。以上 の傾 向は,迅 速菌 とMACはMkよ り病原

性が低 いこ とか ら,感 染様式 の違 いが年齢差 を生 じた も
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の と考 える3)。

国療非定型抗酸菌症共 同研究班の統計で は,迅 速菌感

染症が毎年数例報告 され てい る3)。結核 病棟 をもたない

一般病院で は当院同様年間1～2症 例であ り,重 藤 らの

結核専門病院 におけ る迅速菌感 染症(1978年 ～95年)

で も7例,疑 い5例 であった4)。 これ らの成績 は迅速 菌

感染症が稀 なため,一 般病院 と結 核専 門病 院 にお ける

迅速菌感染症 の発生件 数 に大差 ない こ と を示 唆 して い

た4)～6)。

Mf群 とMc群 を合 わせ た迅速菌 の塗抹 陽性 率13.5%

は.Mk64.3%,結 核 菌43.6%お よびMAC24 .2%と 比

べ低値 を示 した15)。一般的 に迅 速菌 は環境 由来の 一過

性細菌で健康人の喀痰 中にも存在す ることか ら,病 原的

意義は低 く,従 って検査材料中の菌数 は少 ない ことを示

唆 していた16)。迅速菌塗抹成 績 と分離 コロニ ー数 との

比較では塗抹 陽性 に もかかわ らず分離 コロニー数は極 め

て少 なかった。 この ことは前処 理用のNaOHに よる殺

菌作用 が主要 因 と思 われる12)。 さらにMc群 の初 代分

離 は至適発育温度 が28℃ ～30℃ であるが,当 検査 室 で

は37℃ のみの培養 を行 ってい る こ とか らコロニ ー数が

少 ないことも考 えられ た13)。分 離 コロニ ーが 少 ない こ

とはMf群 症 とMc群 症の診断 を一層難 しくした。

迅速菌検査 と同時 に一般細菌 培養 は17例 行 わ れた 。

肺Mc群 症例では呼吸器感染症 の起炎 菌 とな りうるP.

aeruginosaが 優 位に分離 された。 さらにそ の他肺MC

群症が強 く疑われた症 例で も日和 見感染 菌 のCNS,E.

coliお よびC.albicansが 同時に分離 されたが,Mc群

とこれ ら一般細菌 との細菌学 的関係 や病原性 との関係 は

不 明であった。

迅速菌 は抗結核剤の多 くに耐性で あるが,ニ ューキノ

ロン剤の有効症例が報告 され てい る4)。 当院での3例 の

NTM症 例 にもニ ューキ ノロン剤が投与 され,投 与後3

例 とも検査材料か ら迅速菌は分離 され なか った。 この こ

とか らニューキ ノロン剤 が有効 と考え られたが,2例 の

皮膚Mf群 症では膿瘍 の切開排膿 後,抗 菌剤 も症状 の 改

善に繋 がった と考え られた。 しか し,肺Mc群 症 の患者

は通院中止 したため化学療法後 の患者 の臨床経過 に至 っ

ては不 明であった。

皮膚科領域 にお ける迅速菌 を含 めた皮膚抗酸菌症の本

邦症例 は約30例 を数 え,半 数が外傷で続発 してい る17)。

発症 には,局 所の防御因子の低下が関連す る1)2)。 また

半数 に血液疾患,肺 癌 などの基礎 疾患 をみてい る9)。 こ

れ らの報告 と同様 に当院の皮膚感染 症2例 の うち,1例

は白血病,他1例 は糖尿病 が基礎疾患 で全 身の免疫 能低

下 を伴 った感染症 であった。 しか し,既 報告 の平均年齢

が43歳 であったのに対 し,当 院の2例 は共 に高年 齢者

であ った。 これは,既 報告の 年齢 分布 が8歳 ～88歳 と

広範 囲にわたったことによる9)。 治療 には,切 開,排 膿

など外科的療法 に加 え,ニ ューキノロン剤が有効であ っ

た。 なお,Wallaceら のMf群 感染症125例 の集計 で は

術後感染症40例,皮 膚感染症34例,肺 感染症24例 の順

で,本 邦 と比べ術後感染症が多 かった18)。

当院では検査 室 か ら臨床 側 へ の平均検 査 報告 日数 は

Mf群33日,Mc群23日 で,同 定は用 手法を行っている。

これ ら報告 日数は,核 酸 を用い る迅 速検 査 法(ア キ ュ

プローブ法)を 行 ってい る結核 菌 やMACの 平均 検査

報告 日数(そ れぞれ26日 と30日)と 同程度 か,さ らに

日数 を要 した14)。 この ことは,迅 速菌 の検 査 の 遅 れ

(Laboratory's delay)を 示す もので あ る。遺 伝子 増

幅法(ア ンプ リコアTMマ イコバクテ リウム法)は,ア キュ

プロ ーブ法 やDDH(DNA/DNA Hybridization)

法 よ り迅速 に病原性抗酸菌同定が可能であ る。 一方Mf

群やMc群 に関 しては,DDH法 が有用である。 しか し,

病院検査 室での遺伝子 増 幅法 とDDH法 の 両法 の採用

は,現 時点で不可 能である。当検査室 では遺伝子増幅法

を行 っているので,Mf群 とMc群 の同定 は用 手法 に頼

らざるを得ず,そ の結果,MfとMc群 検査 の遅 れ を生

じた。

ま と め

1981年2月 ～97年12月 における迅速菌分離状 況 を調

べた ところ,以 下の成績 を得 た。

(1)Mf群14例 とMc群26例 が分 離 され た。患 者平 均年

齢 はMf群58歳Mc群57歳 で性差 を認 め なか った 。

全検査材料 の85%は 呼吸器 由来 の検査材料が 占めた 。

(2)迅速菌 の塗抹陽性 率 は13.5%で,結 核 菌やMACな

どの遅育性抗酸菌 と比べ て低値 を示 した。

(3)Mf群 皮膚感染症2例,肺Mc群 症1例 の患者 は高年

齢者で基礎疾患 を有 していた。

(4)検査材 料か ら分離 され る迅速菌は,少 数 コロニーの こ

とが多いため診断が困難である。用手法に よる迅速菌

検査 法では,報 告 日数 も遅 育性抗 酸菌 と同様 の 日数を

費や し,DDH法 な どの使用 が示 唆された。
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