
38 函医誌　第38巻　第１号（2014）

要約；Stenotrophomonas maltophilia（S.maltophilia）は
院内感染を引き起こす重要な多剤耐性菌であり治療に難
渋する場合が多い。本例は76歳男性。急性骨髄性白血病
に対して化学療法を施行するも末梢血に芽球を認め再発
の診断で入院となった。入院後gemtuzumab ozogamicin
（GO）を含む化学療法を行い芽球の消失を認めたが骨髄
抑制期に喀血を伴う肺炎・敗血症を認めた。集学的治療
を行うも肺炎・敗血症の発症から３日で死亡した。死後，
喀痰・血液培養から S.maltophilia が検出された。好中
球減少期のマルトフィリア敗血症は非常に予後不良であ
り早期診断，早期治療，好中球減少からの早期離脱が必
要な感染症であると考えられた。

は　じ　め　に
　Stenotrophomonas maltophilia（S.maltophilia）は院内
感染を引き起こす重要な多剤耐性菌であり治療に難渋す
る場合が多い。免疫抑制患者，広域抗生剤の使用，長期
入院，カテーテル留置などがマルトフィリア感染の危険
因子であり近年増加傾向にあるとされている１）－３）。今回
我々は好中球減少期に急激な経過をたどったマルトフィ
リア肺炎・敗血症の１例を経験したので報告する。

症　　　　　例
76歳男性
　現病歴；検診にて白血球数が高値であったため2013年
７月４日に当科を受診し骨髄検査にて急性骨髄性白血病
M5a の診断となった。７月５日より寛解導入療法

（idarubicin 12mg/日 ３日間，cytarabine 100mg/日 ７日間），
８月21日より地固め療法１コース（mitoxantrone ８mg/日 
３日間，cytarabine 230mg/日 ５日間）を行い完全寛解
となった。これらの治療での骨髄抑制期ともに敗血症を
認めたことから骨髄抑制の強い治療をすることは難しい
と考えた。10月21日から azacitidine（100mg/日 ７日間）
治療を行った。しかし12月９日血液検査で末梢血に芽球
を認めたため追加治療目的に入院となった。
　既往歴；平成18年虫垂炎
　入院時身体所見；特記すべきことなし
　入院時検査所見（Table１）；末梢血中に芽球５％認
めた。生化学所見に異常なく，感染症ではHTLV-1陽
性でありキャリアーであった。
　入院後経過（Fig.１）；12月10日骨髄検査にて繊細な
クロマチン，好塩基性の胞体をもちN/C比は大から中
の芽球様細胞を32.6％認め急性骨髄性白血病の再発と診
断した。このため12月13日から gemtuzumab ozogamicin
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Table １　入院時の血液検査所見
＜末梢血＞ ＜生化学＞ ＜凝固系＞
WBC 5100/μl TP 6.4g/dl PT 13.3秒
stab 64.0% ALB 4.1g/dl APTT 41.9秒
mono 2.0% T-Bil 0.2mg/dl Fib 324mg/dl
lym 28.0% AST 14IU/l D-Dimer 4.0μg/ml
Eos 1.0% ALT 4IU/l
blast 5.0% LDH 170IU/l ＜感染症＞
RBC 269×10４/μl BUN 12.5mg/dl HBs抗原（－）
Hb 9.3g/dl Cr 0.76mg/dl HBs抗体（－）
Ht 26.7% Na 138mEq/l HCV抗体（－）
MCV 99.3fl K 4.3mEq/l HTLV-1（＋）
PLT 11.7×10４/μl Cl 103mEq/l

CRP 0.19mg/dl
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（GO）４mg/日 ３日間，cytarabine ocfosfate（SPAC）300 
mg/日 ７日間内服，バルプロ酸（VPA）600mg/日 ７日
間内服を投与した。敗血症を繰り返した経緯があり
sulbactam/ampicillin（SBT/ABPC）の点滴，voriconazole
（VRCZ）の内服を開始した。化学療法開始後，末梢血
において芽球の消失を認めたことから12月18日に骨髄検

査を行い芽球1.2％と減少していた。12月27日に骨髄抑
制の進行のため38℃台の発熱を認め発熱性好中球減少症
の診断で imipenem/cilastatin（IPM/CS），vancomycin
（VCM）に抗生剤を変更した。しかし翌日になっても解
熱せず12月29日（発熱２日後）血圧低下，急激な呼吸状
態の悪化，血痰が出現した。CT（Fig.２）では両側肺
炎を認めた。そのため多剤耐性菌による敗血症，肺炎と
考え抗生剤を tazobactam/piperacillin（TAZ/PIPC），
minocycline（MINO），liposomal amphotericin B（L-AMB），
amikacin（AMK）に変更し，発熱と呼吸状態の改善を
期待してステロイドパルス療法を併用したが呼吸状態は
改善せず12月31日死亡した。死亡後の血液培養・喀痰培
養から S.maltophilia が検出された。感受性試験（Table
２）ではMINOと levofloxacin（LVFX）のみ感受性を
認め，マルトフィリア肺炎・敗血症の診断となった。

考　　　　　察
　S.maltophilia は非発酵性グラム陰性桿菌であり院内
感染を引き起こす重要な菌である。環境菌であり土壌・
水回りや植物から検出されやすい。
　またカルバぺネムなど多くの広域抗生剤に対して自然
耐性を示しており多剤排出ポンプと外膜の透過性が低い
ことが耐性機序と考えられている。また感受性のある薬
剤を使用していても治療薬剤に対して新たに耐性を獲得
する傾向があるとされている４）。
　マルトフィリア感染症は一般に肺炎が最も多く次に菌
血症が多いとされている。
　マルトフィリア感染症における菌血症での死亡率は14

Fig. １　臨床経過
化学療法（GO，SPAC，VPA）を施行し芽球は減少したも
のの好中球減少期に発熱をきたし，各種抗生剤の変更を行っ
たが炎症反応の増悪と肺炎，敗血症を認め改善することなく
永眠された。

Fig. ２
⒜左肺野にコンソリデーションを認めた
⒝左肺野に浸潤影と右肺気管支周囲に浸潤影，すりガラス陰
影を認めた

⒜

⒝

Table 2　Stenotrophomonas maltophilia の抗菌薬に
対する感受性試験　　　　　　

　 MIC 判定
PIPC >128 R

SBT/ABPC >32 R
CEZ >32 R
CTM >32 R
CMZ >64 R
CPR >32 R
FMOX >32 R
SBT/CPZ 8 R
CZOP >32 R
CFPM 32 R
IPM/CS >16 R
MEPM >16 R
LVFX 1 S
AMK >64 R
MINO <=0.5 S
FOM >32 R

＊PIPC ピペラシリン，SBT/ABPC スルバクタム /アンピシリン，
CEZ セファゾリン，CTM セフォチアム，CPR セフピロム，
FMOX フロモキセフ，SBT/CPZ スルバクタム /セフォペラゾン，
CZOP セフォゾプラン，CFPM セフェピム，IPM/CS イミぺネム， 
MEPM メロペネム，LVFX レボフロキサシン，AMK アミカシン，
MINO ミノサイクリン，FOM フォスミシン
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－62％５）－６）とされており菌血症は死亡率が高く適正な
抗生剤の選択が重要である。免疫抑制患者，広域抗生剤
の使用，長期入院，カテーテル留置などがマルトフィリ
ア感染のリスクファクターであり近年増加傾向にあると
されている１）－３）。
　骨髄移植患者におけるマルトフィリア感染症10例の検
討７）ではニューキノロン系抗生剤投与にも関わらず28日
以内の死亡率は100％であり適正な抗生剤を投与してい
たにも関わらず好中球減少により急激な経過で死亡し
た。また肺炎の発症に関しては上気道の監視培養で S.
maltophilia が検出されることが感染の予測に重要であ
るとしている。血液悪性腫瘍患者における出血性肺炎を
合併したマルトフィリア感染症は現在までに10例報告さ
れている８）－13）。臨床経過は10例全例が死亡しており好中
球減少期での発症であった。発症から死亡までの経過が
１－２日以内と急激な経過をたどることが多く，剖検で
はびまん性肺胞出血の所見を認め，同時に敗血症を合併
している症例が多かった。
　本症例では便の監視培養で３度 S.maltophilia が検出
されており腸管からの感染が考えられた。以前にも化学療
法時の好中球減少期に腸球菌の敗血症を起こしていたこ
とを考えると好中球減少期における腸管粘膜バリアーの
破綻があったものと考えられた。消化管に S.maltophilia
を保菌している患者において抗生剤使用による菌交代現
象のためマルトフィリア感染を発症したという報告があ
り14）本例も同様の機序であったと推測される。そのため
監視培養での菌の把握は早期の治療介入に重要であり，
監視培養が陽性で好中球減少が予測される患者において
S.maltophilia に対して感受性のある抗生剤を早期に使
用する必要があると考えられた。
　マルトフィリア感染症の治療については抗生剤の単
剤・併用療法などさまざまな報告があるが一定の見解は
得られていない。一般的に ST合剤，ニューキノロン，
テトラサイクリン，ポリミキシンは比較的感受性は良好
であるとされている。
　マルトフィリア感染症に対して ST合剤とニューキノ
ロン系抗生剤それぞれ単剤での比較では死亡率・治療効
果は同等であったとされている15）。しかし現在のところ
ST合剤の至適用量は一定しておらず一方，ニューキノ
ロン系抗生剤の投与は高率に耐性を獲得することが報告
されている。好中球減少が遷延している患者，免疫抑制
状態の患者は経過が急激であることから多剤併用の抗生
剤投与を推奨している報告７）もある。
　本症例において培養から検出された S.maltophilia の
感受性試験ではMINOは感受性良好であったが症状の
改善を認めなかった。原因として病勢が進行していた時期
での投与であったことと好中球減少の遷延が考えられた。

　マルトフィリア感染症に対してテトラサイクリン系抗
生剤である tigecyclin（TGC）による治療報告16）はある
が本例のように好中球減少期のマルトフィリア感染症に
対してMINOを使用した報告はなく効果に関しては不
明である。ただし，MINOに関しては白血球減少期（好
中球減少期）での使用は静菌的な作用機序を示すことか
ら効果が少ないとされている。
　好中球減少期のマルトフィリア肺炎２例において治療
薬として感受性を認めた ST合剤の高用量を使用した９）

にも関わらず死亡した。これは感受性良好な薬剤を投与
しても好中球減少期は十分な効果が得られないことを反
映しているものと考えられる。広域抗生剤の使用により
マルトフィリアの定着や感染が多いとされており本例で
は感染予防として入院時より広域抗生剤（SBT/ABPC）
の投与を行っていたこともマルトフィリア感染を発症さ
せる誘因となったと考えられた。

ま　　と　　め
　急激な経過をたどったマルトフィリア敗血症，肺炎の
１例を経験した。好中球減少期におけるマルトフィリア
感染症は致死率が高い感染症である。対策として監視培
養でのマルトフィリア保菌の有無の確認や十分な根拠は
ないが抗生剤（LVFX，ST 合剤）の予防投与や早期診
断，感受性のある抗生剤の併用療法なども含めた早期治
療，G-CSF 製剤などを用いた早期の好中球回復が必要
と考えられた。
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