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Mycobact6rium xenopi肺 感 染 症 の4症 例

南 誠剛 鈴木 克洋 露口 一成 坂谷 光則

要 旨:わ が 国 で のMycobacterium xenopi症 の 報 告 例 は少 な く稀 な 感 染 症 と考 え られ る。 わ れ わ れ は最

近4例 の 同菌 に よ る肺 感 染 症 を経 験 した の で 報 告 す る。 いず れ も男 性 例 で 年 齢 は53～72歳 で あ る。

全 例 で 肺 結核 の 治療 歴 が あ り,さ ら にそ の うち2例 に はMycobacterium kansasii症 の 治 療 歴 もあ った 。

起 炎 菌 同 定 を行 っ た10検 体 は,す べ てMycobacteria Growth Indicator Tube(MGIT)培 養 陽性 で あ っ たが,

小 川培 地 で は2検 体 しか 培 養 が 陽性 とな らな か っ た。 全 例isoniazid,rifampicin,ethambutolに て 治療 を

開 始 し て い る が,こ の う ち2例 は この3剤 に て排 菌 陰 性 化 が 得 ら れ た 。1例 で は 菌 同 定 後 早 期 に

rifampicin,ethambutol,clarithromycinの3剤 に変 更 して 排 菌 陰 性 化 が 得 られ た。 最 後 の1例 は両 レジ メ

ンに て も一 時 的 な排 菌 陰性 化 が 得 られ た のみ で,後 に再 排 菌 した 。 液 体培 地 や核 酸 に よる 同 定法 な ど

の 診 断技 術 の発 達 か ら本 症 は わが 国で も今 後 増 加 して くる可 能 性 が あ る と考 え られ る 。

キ ー ワ ー ズ:Mycobacteriuｍ xenopi,非 結核 性 抗 酸 菌症

緒 言

Mycobacterium xenopi(M.xenopi)はRunyon分 類III群 に

属 す る遅 育 型 抗 酸 菌 で あ る。 ヒ トへ の 感 染 は1959年 に

Schwabacherに よっ て初 め て報 告 され た1)。本 邦 で の 報 告

は1984年 のTsukamuraら の もの2)が 最 初 で あ る が,い ま

だ 報 告 例 は少 な く,稀 な 非 結 核 性 抗 酸 菌 症 と考 え られ

る。

今 回,わ れ わ れ が 最 近 経 験 し たM.xenopi肺 感 染 症4

例 につ い て報 告 す る。

症 例

症 例1:69歳 男 性

既往歴:1994年 に肺結核治療歴がある(排 菌や同定な

どの詳細は不明である)。66歳 か ら肺気腫 ・気管支喘息

にて近医通院している。

喫 煙 歴:25本/日 ×50年 間(10～60歳)。

職 業 歴:ボ イ ラー解 体 業 。

現病歴 ・経過:2000年2月 頃か ら咳漱 ・喀痰 を自覚し,

近医で胸部X線 写真上の異常陰影を指摘 されて当院紹

介入院となった。3月8日 の入院時に採取 した喀痰か ら

は抗 酸 菌 塗抹 ・培 養 と も陰 性 だ った 。 胸 部x線 写真(Fig.

1a)お よ び胸 部CT(Fig.1b)に て,右 上 肺 野 に壁 肥 厚 し

た 空 洞 影 が 認 め られ た 。 肺 結 核 の 再 燃 を疑 っ て3月29

日か らisoniazid(INH)・rifampicin(RFP)・ethambutol(EB)・

pyrazinamide(PZA)の4剤 内服 を 開 始 し た。 そ の 後,4

月3日 に 採 取 した 喀痰 検 査 に て 抗 酸 菌 塗 抹Gaffky1号,

小 川 培 養 陰性,Mycobacteria Growth Indicator Tube(MGIT)

で の培 養 陽性 と判 明 し,後 に採 取 した 喀痰 か ら も同 様 の

結 果 が得 られ た 。 この 菌 はM.xenopiと 同定 され た た め,

5月 中旬 か らINH・RFP・EBの3剤 内服 に 変 更 した 。5

月 中 旬 に採 取 した 喀 痰 は塗 抹 ・培 養 と も陰 性 化 し て お

り,6月 下 旬 に退 院 とな っ た。 退 院後 は他 院 で経 過 観 察

され てい る ため,以 後 の 詳 細 は不 明 で あ る。

症 例2:53歳 男 性

既 往 歴:1973年 に 肺 結 核 に 対 し てINH・streptomycin

(SM)・para-aminosalicylate(PAS)に よ る 約1年 間 の 治

療 歴 が あ る(排 菌 や 同 定 な ど の 詳 細 は 不 明 で あ る)。

1995年 にMycobacterium kansasii(M.kansasii)症 を 発 症 し,

当 院 でINH・RFP・EBの3剤 に よ る 内 服 治 療 を1年 間

受 け て い る 。

喫煙 歴:50本/日 ×33年 問(20歳 ～53歳,喫 煙 中)。

国立療養所近畿中央病院(現 独立行政法人国立病院機構近畿
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(a)

(b)

Fig.1Chest X-ray film(a)and chest CT scan(b) in case 1 

showed cavities with thick walls in the right upper lung field.

職業 歴:運 送 業 。

現 病 歴 ・経 過:2000年3月 頃 か ら咳 噺 ・食 欲 低 下 を

呈 す る よ う に な り当 院 受 診 した 。 胸 部x線 写 真(Fig.

2a)に て 以 前 の写 真 との 比 較 で 両 上 肺 野 陰影 の 悪 化 が あ

り,胸 部CT(Fig.2b)に て 両 上 肺 野 嚢 胞 周 囲 に空 洞 や 気

管 支 拡 張 像 が 認 め ら れ た 。3月16日 の 喀 痰 検 査 で抗 酸

菌 塗 抹Gaffky3号,小 川 培 養 陰 性,MGIT培 養 陽性 と判

明 した 。 そ の 後 に採 取 した 喀痰 か ら も抗 酸 菌塗 抹 陽性 ・

MGIT培 養 陽 性 が 連 続 した た め,M.kansasii症 再 発 と推

測 し,4月13日 か らINH・RFP・EBの 内服 を 開始 した。

そ の 後,こ の 抗 酸 菌 はM.xenopiと 同 定 さ れ た。 上記3

剤 の 内 服 は2001年8月 まで の16カ 月 間 継 続 して 終 了 し

(a)

(b)

Fig.2Chest X-ray film(a)and chest CT scan(b)in case

 2 showed cavities and hronchoectasis around the bulla in

 the both upper lung field.

た。内服開始1カ 月後の2000年5月 の喀痰検査以後 は

菌陰性化が持続 し,服 薬治療終了後も再排菌は認めてい

ない。

症 例3:72歳 男 性

既 往 歴:1959年 に肺 結 核 を 発 症 しINH・SM・PASの

3剤 を1年 間投 与 さ れ た(排 菌 や 同 定 な どの詳 細 は 不 明

で あ る)。1998年 に他 院 でS状 結 腸 癌 の 切 除手 術 を施 行

され て い る が,以 後 再 発 は認 め られ て い な い。

喫煙 歴:10本/日 ×49年 間(20～69歳)。

職業歴:無 職(以 前は会社員事務職)。

現 病 歴 ・経 過:2001年1月 頃 か ら発 熱 ・咳 嗽 ・喀 痰

を 自覚 し 当 院 受 診 した。 胸 部X線 写 真(Fig,3a)お よ び
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(a)

(b)

Fig.3 Chest X-ray film(a)and chest CT scan(b)in case 3

 revealed cavities with thick walls.bronchial wall thickening

 and bronchoectasis at the both lung apex.

胸 部CT(Fig.3b)上,両 肺 尖 部 に比 較 的壁 の厚 い空 洞 が

あ り,気 管 支 壁 肥 厚 や 気 管 支 拡 張 像 も認 め た。1月29

日 の喀 痰 検 査 で 抗 酸 菌 塗 抹Gaffky2号,小 川 培 養 陰性,

MGIT培 養 陽 性 と判 明 し,肺 結核 症 再 燃 を疑 っ て1月31

日 か らINH・RFP・EBの3剤 内 服 を 開 始 した。 そ の 後

の 喀痰 か ら も抗 酸 菌 塗 抹 陽 性 ・培 養 陽 性 が 続 き,ま た3

月22日 施 行 の 右 肺 病 巣 に 対 す る気 管 支 鏡 に よ る生 検 検

査 で も類上 皮 肉芽 腫 性 病 変が 認 め られ た。 検 出 され た 抗

酸 菌 はM.xenopiと 同 定 さ れ,4月5日 か ら処 方 内 容 を

RFP・EB・clarithromycin(CAM)へ 変 更 して,2003年1

月 まで の22カ 月 間 内 服 を 継 続 した 。2001年4月 か ら菌

陰 性 化 し て い た が,2002年1月 以 後 は再 度 塗 抹 ・培 養

陽 性 化 した(こ の 時 の 検 出 菌 はMycobacterium terraeと

(a)

(b)

Fig.4Chest X-ray film(a)and chest CT scan(b)in case

 4 detected cavities at the right lung apex,bronchiectasis in

 the right upper lung field,small nodules and bronchiectasis

 in the middle lung field.

同 定 さ れ て お り,M.xenopiは 検 出 され な か っ た)。2002

年9月 以 降 は 再 度排 菌 陰性 化 し,服 薬 治 療 終 了 後 も再 排

菌は 認 め られ て い な い。

症 例4:68歳 男 性

既 往 歴:1962年 に 肺 結 核 で1年 間 の 入 院 歴 が あ る(排

菌 ・同 定 ・治 療 な どの)詳細 は 不 明 で あ る)。1996年5月

か らM.kansasii症 に対 して,当 院 でINH・RFP・EBの3

剤 に よる10カ 月 間 の 内服 治療 を行 っ て い る。

喫 煙 歴:喫 煙 歴 な し。

職業歴:会 社員(事 務職)。

現 病 歴.経 過:2000年10月 頃 か ら喀 痰 ・咳 嗽 を 自 覚
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するようになった。この頃に撮影 した胸部x線 写真(Fig.

4a)に て以前との比較で右上肺野陰影の増強拡大が認め

られた。胸部CT(Fig.4b)上,右 肺尖部の空洞,右 上肺

野の気管支拡張像,右 中肺野の小結節および気管支拡張

像などを認めた。喀痰検査では抗酸菌塗抹陰性だったが,

その後,小 川培養陰性,MGIT培 養陽性 と判明した。11

月24日 に気管支鏡検査 を施行 し,気 管支洗浄液より抗

酸菌塗抹Gaffky3号 相当,小 川培養陰性,MGIT培 養陽

性であった。肺病理組織所見では強いリンパ球浸潤巣内

に少数の小型類上皮細胞肉芽腫 を認めた。M.kansasii症

の再発 と推測 し,11月28日 よりINH・RFP・EBの3剤

内服を開始 し,菌 陰性化が得 られた。この抗酸菌は同定

検査にて後 にM.xenopiと 判明 した。その後2001年9月

より排菌が再度陽性 とな りM.xenopiが 同定されたため,

RFP・EB・CAMの 内服に変更 し,一 時的な排菌陰性化

が得 られた。 しか し2002年3月 か ら再び排菌陽性が持

続 し始めてM.xenopiが 検出されている。2002年12月 で

抗結核剤内服をいったん終了として,現 在は無治療にて

経過観察をしている。画像的には著明な陰影悪化はない

ものの,依 然として排菌は持続 している。

な お,4例 と も に 抗 酸 菌 塗 抹 陽 性 検 体 を用 い てM.

tuberculosis,M.avium,M.intracellulareのPCR検 査 を行 っ

て い るが,い ず れ の検 体 も3種 陰性 で あ っ た。 培 養 菌 の

同 定 はDNA-DNAHybridization法(DDHマ イ コバ ク テ リ

ア極 東)を 用 い て い る。 ま た4症 例 の 診 断 時 の 生 化 学 的 ・

血清学的検査結果をTable1に 示すが,い ずれの症例に

おいても特記すべき所見は認められなかった。

以上4症 例とも,臨 床的 ・画像的 ・細菌学的所見から

非結核性抗酸菌症(M.xenopi症)と 診断した。また2003

年 「結核病学会基準」(肺 非結核性抗酸菌症診断に関す

る見解)3)に 照らしても合致するものである。

考 察

非 結 核 性 抗 酸 菌 症 の 中 で は,本 邦 で はMavium com

plex(MAC)症 が 約70%と 最 も 多 く,次 い でMkansasii

症 が 約20%で,こ れ らの 菌 が 原 因 の ほ とん どを 占 め て

い る4)。 わ れ わ れ の 文 献 的 検 索 で は,本 邦 で のM.xenopi

症 の 報 告 例 は わず か に7例 の み で あ る2)5)～8)(Table2)。

米 国 で も 同様 にMAC,次 い でMkansasiiが 肺 感 染 症 を

起 こす病 原 菌 と して 最 も頻 度 が 高 く,M.xenopiは 稀 で あ

る9)。一 方,英 国 ・仏 国 な どの 欧 州 地 域 や カ ナ ダ に お い

て は,こ の 菌 種 はMACに 次 い で2番 目 に位 置 す る 非 結

核 性 抗 酸 菌 症 の原 因 菌 で あ り10)11),世界 的 に み る とそ の

発 生状 況 に は 地域 差 が あ る。

感染経路に関しては,他 の非結核性抗酸菌症同様に不

明な点が多いものの,病 院施設内の循環水や貯留水か ら

も検出され,集 団発生の報告もある11)。発育には28℃ 以

上の温度を必要とし,43～45℃ を最適 とすることから,

この菌 はしばしば病院内の温かい水道水から分離 され

る。少数の菌が公共の水道本管から病院内に入 り,43

Table1 Laboratory data at the time of diagnosis of Mycobacterium xenopi infection

ND:not detected
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～45℃ の温水タンク内で増殖 しているのではないかと

推察 される。

New YorkのBellevue病 院 で は,1975年 ～1994年 の19

年 間 に41検 体 で し か 分 離 さ れ な か っ たM. xenopiが,

1995年 ～1998年 の わ ず か3年 間 に381検 体 で 分 離 され

た と報 告 され て い る12)。これ はM. xenopiが 爆 発 的 に蔓 延

して い る とい う よ りは,従 来 の 固形 培 地 か らよ り感 度 の

高 いMGIT培 地 へ の 変 更 が 起 因 して い る と考 察 さ れ て い

る12)。今 回 の わ れ わ れ の 報 告 例 で も,MGIT培 養 陽 性 と

な りM. xenopiと 同 定 さ れ た 検 体 は10検 体 あ っ た が,こ

の う ち小 川 培 地 で も陽性 とな った の は わ ず か に2検 体 に

す ぎず,逆 にMGIT培 養 陰性 ・小 川 培 養 陽性 例 は全 くな

か っ た。 本 邦 で も各 施 設 で,MGIT培 地 が 汎 用 さ れ る よ

う に な って きて お り,今 後 本 菌 の 分 離 頻 度 が 増 え て くる

もの と想 定 され る。

欧米からの報告では,本 症は40～60歳 男性 に多 く,

肺結核後遺症,慢 性閉塞性肺疾患,糖 尿病,多 量の飲酒

歴,胃 切除後な どの患者 に続発 してお り,最 近で は

AIDSや 移植後患者 など免疫力の低下 した例での発症例

も増えている13)。本邦報告例はいずれも本報告と同様に

中高年男性例であり,女 性の報告例はなかった。われわ

れの4例 すべてに肺結核の,う ち2例 ではM.kansasii症

の治療歴 もあったが,他 の本邦報告例では抗酸菌感染症

の既往歴があったのは1例5)の みであった。われわれの

例では,HIV抗 体検査は行っていない ものの,免 疫不全

を示唆する症状 ・所見等は全 くなく,肺 結核症の既往を

背景にM. xenopi症が発症したものと推察された。

結核菌に対する薬剤感受性検査法をそのまま非結核性

抗酸菌に適応することには大きな問題があり,新 たな薬

剤感受性検査法の確立および各薬剤の臨床的有効性の評

価が求められている14)17)。このため,わ れわれは薬剤感

受性検査は施行せず,従 来から推奨されている治療 レジ

メンを採用 した。われわれの報告した4症 例はすべて

CAMを 含まないINH・RFP・EBの3剤 併用療法で治療

を開始 している。症例1と2は,こ の3剤 を1年 間以上

投与することで菌陰性化が得られた。一方,症 例4で は

10カ 月間の3剤 投与で排菌陰性化が継続できず,RFP・

EB・CAMへ と変更 したが,こ の3剤 でも排菌が再度陽

性 となった。症例3で はM. xenopiと 同定 されてか ら早

期にRFP・EB・CAMの3剤 併用へ と変更 し,菌 陰性化

が得 られている。

HIV陰 性 のMAC,Mycobacterium malmoense, Moxenopi

感 染 症 患 者 を対 象 と した 無 作 為 比 較 試 験 の 結 果15)で は,

RFP・EBの2剤 併 用 に 比 べ て,RFP・EB・INHの3剤

併 用 療 法 で,治 療 失敗 や再 発 が減 る もの の死 亡 率 が高 く

な る傾 向 が み られ た と報 告 され て い る 。 しか しM. xenopi

症42例 に 限 っ て検 討 して み る と,両 者 に は統 計 的 に は

有 意 差 は認 め られ て い な い。 以 上 の結 果 を受 けてBritish

Thoracic Society (BTS)で は,M. xenopi症 に 対 し て は

RFP・EBの2年 間投 与 を推 奨 して い る16)。一 方,Ameri-

canThoracicSociety(ATS)で は,初 回治 療 に はマ ク ロ ラ

イ ド系 薬 剤 ・RFP(あ る い は rifabutin)・EBを 含 み,重

症 例 で は 初 期 にSMを 加 え る レ ジ メ ン を 推 奨 して い

る17)。日本 結 核 病 学 会 の 非 結核 性 抗 酸 菌 症 の 治 療 に関 す

る見 解 は,「RFP・TH・EBお よ びSM・KM・EVMに 感

受 性 を示 す もの が 多 く,RFP・EBにSMま た はTHを 加

え て 治 療 す れ ば,菌 陰 性 化 を期 待 し う る 」 と述 べ て い

る14)。以 上 の よ うに 本 症 の治 療 指 針 を検 討 して み る と,

国 に よ っ て異 な る見 解 が示 され て い る 。M. xenopiに 限 ら

ず,非 結 核 性 抗 酸 菌 症 に対 す る標 準 的化 学 療 法 は未 だ確

立 され てお らず,経 験 的 に抗 結核 薬 を中心 と した多 剤 併

用 療 法 が 行 われ て い るの が 現 状 で あ る。 これ まで の本 邦

報 告 例 のみ をみ て も,症 例 ご と に使 用 薬剤 や 治療 方針 な

どが 異 な っ て い る( Table2)。

M. xenopiに対するCAMの 最小発育阻止濃度 (minimal

inhibitory concentration: MIC)は 低 く,CAMはM. xenopi

感染症の治療に有効 な薬剤 と考え られている18)。また

M. xenopi感染マ ウス を用 いた実験検査 の結果 では,

CAMを 含 む化学療法は菌量を減 らす こと,ま たINH・

RFP・EBの3剤 併用療法はCAM単 剤あるいはCAMを

含んだ併用療法 よりも殺菌作用が弱かったと報告されて

いる19)。以上のようにM. xenopiに 対するCAMの 有効性

は大いに期待 されるところである。 しかし,一 般に非結

核性抗酸菌症に対するCAMの 有効性を示唆す る研究

で,実 際にヒトを対象 として施行 されたものは少ない。

HIV陽 性のMAC症 患者 を対象 とした無作為比較試験で

は20),マ クロライ ド系薬剤の有効性が示 されているが,

HIV陰 性患者やその他の非結核性抗酸菌症においては,

その臨床的有効性を証明する報告はない。今後,本 症の

治療におけるCAMの 役割を評価 ・検討 してい くととも

に,わ が国の治療指針の改訂も必要となってくるであろ

う。

M. xenopi感染症の報告は,わが国ではいまだ稀である。

しかし培養や同定技術の進歩に伴って,今 後はその検出

頻度のみならず,症 例の発生頻度も増えて くるものと予

想 される。本邦でも稀ではない病原体としての認識を今

後深めていく必要がある。
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•\ Case Report•\

FOUR CASES OF MYCOBACTERIUM XENOPI PULMONARY DISEASE

Seigo MINAMI, Katsuhiro SUZUKI, Kazunari TSUYUGUCHI, and Mitsunori SAKATANI

Abstract Mycobacterium xenopi is very rare pathogen in 

Japan. We reported herein four cases of M.xenopi pulmonary 
disease. These patients were all male and their ages ranged 
from 53 to 72. They all had past history of pulmonary tuber-
culosis, including two cases who had been also treated for 
Mycobacterium kansasii pulmonary disease later. The bacilli 

could be cultured in Mycobacteria Growth Indicator Tube 

(MGIT) system from 10 sputum samples, but they could not 
be cultured on Ogawa egg media except for two samples. All 
four cases fulfilled the criteria for the diagnosis of nontuber-
culous mycobacteria pulmonary disease proposed by the Japa-
nese Society for Tuberculosis. Combination chemotherapy 

including isoniazid, rifampicin, and ethambutol was started in 

all four cases when mycobacteria were detected under tenta-

tive diagnosis of the relapse of tuberculosis or Mycobacterium 

kansasii disease. Sputum converted to culture negative by the

chemotherapy in two cases. In one case, the chemotherapeutic 

regimen was changed to rifampicin, ethambutol, and clarithro-

mycin after the bacteriological identification of M. xenopi, and 

the new regimen was found to be effective. In the final case, 

both of the regimens were finally ineffective.

Key words : Mycobacterium xenopi, Nontuberculous myco-

bacteria
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