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無萸膜型インフルエンザ菌による

重症肺炎・呼吸不全・敗血症を来したSか月乳児例
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要 旨

【背景】 インフルエンザ菌b型(Hib) ワクチン導入後, Hibによる侵襲性感染症例が減少す

る一方で， ワクチンで予防し得ない無莱膜型インフルエンザ菌(NTHi)による侵襲性感染症

例の報告が増えている．

【症例】 3か月，男児. Hibワクチンは2回接種済みであった．母, 2人の兄に感冒症状を認

めていた． 入院2日前から発熱, II亥嗽あり, RSウイルス感染症と診断された．咳嗽の悪化，

哺乳量の低下を認め，紹介入院した．呼I吸数72／分と多呼I肢を認め, SpO289%と低酸素血症

を伴った．両肺に水泡音と呼気性の高音性連続性ラ音を聴取した. CRP3.9mg/dlと炎症反応

の軽度上昇を認めた． 入院当Hの夕方から呼I肢状態が悪化したため, NasalHighFIow,

Ceftriaxone静注を開始したが改善せず，入院3H目に肺炎，無気肺，呼吸不全を呈し，人工

呼吸器管理を開始したところ，徐々に状態は軽快した．入院7H目に血液培養，気管吸引疾培

養からともにインフルエンザ菌が分離され，同菌による侵雲性感染症の合併と診断した．後日，

抗血清による凝集反応ならびにPCR法でNTHiと判明した．薬剤感受性を踏まえAmpicillin

に狭域化した．入院8日目に抜管し,Amoxicillin内服に切り替え,入院15日目に軽快退院した．

【考察】低年齢児の重症感染症では環境要因やRSウイルス合併感染に留意し, NTHiを念頭

に置いて診療する必要がある. NTHiなどのワクチン該当外の血清型による侵雲性感染症は増

加しており，今後も継続的な疫学データ収集が不可欠である．
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インフルエンザ菌(Hae"'oph伽si"""e"zae)は，

グラム陰性の小型の球桿菌または桿菌で，莱膜多

糖体の構造によりa～fの血清型と無莱膜型

(Nontypeable"aemoPh"【Isi"""e"zae;NTHi)に

型別される．敗血症や細菌性髄膜炎など侵襄性イ

ンフルエンザ菌感染症の多くは，最も病原性の強

いb型(HHe"7oph伽si"""e"zaetypeb;Hib)に

より引き起こされ，翻って，肺炎，急性中耳炎な

どの局所性感染症はNTHiが起炎菌となることが

一般的であると考えられてきた2008年にわが

国でもHibワクチンが導入されHibによる侵襲

性感染症例が激減した')．一方でNTHiによる侵

雲性感染症の割合が経時的に増加し，注目を集め

ている')． これまでに侵雲性NTHi感染症をきた

した高齢者2)および乳幼児3)4)症例が報告され

ているが，乳児期早期5)の報告は少ない．

今回我々は，家庭内濃厚接触で伝播したと考え

られた，生後3か月でNTHiによる重症肺炎，呼

吸不全，敗血症を発症した乳児期早期症例を経験

したので報告する．

症例:0歳3か月，男児．

主訴：咳嗽，発熱．

現病歴：入院2日前から咳嗽を認めた．入院前

日から38度台の発熱を認め，前医を受診したと

ころ，迅速抗原検査でRSウイルス感染症と診断

された入院当日に咳嗽が悪化,哺乳不良となり，

当院に紹介入院した．

周産期：在胎38週6日，体重3,460g,正常

経膣分娩で出生した．他に特記事項なし．

既往歴：特記事項なし．

家族歴：特記事項なし．

生活歴:両親， 8歳兄， 6歳兄， 2歳兄の6人

家族．患児の集団保育なし．

流行状況：2歳の兄の通う園でRSウイルス感

染症が流行していた． また，母， 2人の兄（6歳，

2歳）に感冒症状を認めていた

予防接種:Hibを2回肺炎球菌を2回四種

混合を1回, B型肝炎を2回接種していた．

身体所見:身長65cm,体重8,635g,体温37.2

度脈拍171回／分，呼吸72回／分, SpO289~

92％（室内気)．両肺に水泡音と呼気性の高音性

表l 入院時検査所見

＜末梢血一般＞
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137mEq/|

4.8mEq/|

103mEq/|

7.7mg/dl

0.20mg/dl

5.1 mg/dl
18 1U/|

15 1U/|

16 1U/|

895 1U/|

219 1U/|

0.21 mg/dl

0.07mg/dl

5．9g/dl

48 1U/|

135mg/dl

3.6g/dl

3.9mg/dl

5800/ul

37.2％

366万/ul

10.1 g/dl

31.1 ％

35.4万/u’

＜血液ガス分析＞

pH 7.334

pCO2 43.5mmHg

pO2 61.1 mmHg

HCO3- 22.5mmol/L

BE -2.7mmol/L

Glu 103.0mg/dl
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－，後日、ともにNTHiと判明
.

、

図1 人|塊後絲過

SpO2は安定した． 人院7 1 1 1 1に血液培養気管

l股'jlり災啼養からともにインフルエンザ菌が分離

され, | ' il菌による砿症肺炎，呼吸不全，敗血症

の合併と診'断した．薬斤'1感受'I'|試験でAmpicillin

に感受性があることを確認し, |nl薬肖IIの静注に狭

域化した． 入院8 1 1 1 1に抜管し， 人院141 1目に

Am()xiCillinlﾉ､llllIに切り棒え， 入院15n目に退院

した． 後l l,抗li[滴による醗漿反応ならびにPCR

法でNTHiと､ 'llﾘIした．

連続'性ラ音を恥収した． 陥没I1乎吸なし． 心雑音な

し． 腹部は平川、軟で，蛾動肖のﾉt進および減鯲j

なし. fni'祁リンパ節に膣人なし. lllj<|蛾に梓度発赤

あり．皮層に発疹なし．

検査所見：表l参照．

画像所見：図l参照．

入院後経過:RSウイルスによる急'| |;ill1筑管炎

炎と診断し， 去疾片'1lﾉ1服，筑管支拡碓斤'1l股人, !"

液で治療を|＃|飴した.人院111Rの夕方からj, illlzI吸，

陥没呼l股を伴う喘鴫を認め, SpO2が低|､~したた

め, NasalHighFIowを開始のLｽﾃﾛｲド脈

注を併川した． 人|"2I1月も発熱､ 11,F吸苦は持続

し，疲量が増川'したため，血液培養ならびに気欄；

吸引痕啼養を提出後にCeftriaxone帥注を|ﾙl始し

た． 入院3 1 1 1 1 ,動脈Ⅲl液ガス分析で二雌化炭紫

が貯制傾Inlとなったことから，人LIIf吸器管fII!を

IM始し，感染悪化を助反した1 11能性を蹄まえ， ス

テロイドを' | 1 ltした． 人院51 1 1 1には助IIIRIⅢ液ガ

ス分析で將Iﾘ1な呼吸'|ゾtアシドーシスを!淵め， ’1句郁

レントゲン検代で右ll,liの無知l'liを!淵めたため，軸

1ｺの体位交換などで排疾を促したところ， 入院6

日l lから徐々に血中二酸化炭紫濃度は低卜し，

考 察

NTHiは鼻炎, ! |'jj.炎, l,ill鼻腔炎，気管支炎な

ど軽症の}Ij所'け感染症の腺|火|筒として認知されて

きたが，近ｲ｢･NTHiによる侵襲性感染症の墹加が

llt界的にも注l lされている6)7). 本邦における侵

襲性インフルエンザ|紫i感染ｿ,.li分離株は, Hibワク

チンの全|fl的公的袖助以liiでは97%以上をHib

がlliめていたが, 2011年1 11の全補助開始後に

83％に減少,2014年以降はほぼ0%に激減した1).

一方でNTHiによる侵襲性感染症の割合が増川l傾

向を示し1), その小児例がl| |次いで報告されてい
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る3)-5)． 新たな小児侵襄性感染症の原因菌とし

てNTHiの重要性を認識することが求められる．

侵雲性病態へ進展する前段階としてインフルエ

ンザ菌の上咽頭定着（保菌）が認められるが， そ

の定着は乳児期早期から生じ，経時的に定着率は

上昇する9)'0)．大塚らは, 4, 7, 10, 18, 36か

月齢健常児におけるインフルエンザ菌の分離率はそ

れぞれ7．9％， 12％， 17．1％， 27．1％， 28．3％で，

3歳頃に定常に達し， そのほとんどがNTHiであっ

たと述べている9)'0)．本邦の小児呼吸器感染症診

療ガイドラインでは，乳児期早期の肺炎の原因と

してRSウイルスや肺炎球菌, B群レンサ球菌な

どを， 4か月～4歳の肺炎の原因としてインフル

エンザ菌を紹介しているが， インフルエンザ菌，

特にNTHiは家庭や集団保育などの濃厚接触で容

易に伝播しやすく，乳児期早期から定着している

と考えられる．低年齢児においては環境要因に留

意し,NTHiを念頭に置いて診療する必要がある．

本症例のように乳児期早期の発症で治療に難渋

した侵襄性NTHi感染症例も存在する5)8）ことか

ら，近年NTHi予防策について，研究が進み，議

論されている. NTHiに対する予防効果が期待さ

れるワクチンとして，肺炎球菌10価結合型ワク

チンがある．肺炎球菌10価結合型ワクチンは，

本邦では導入されていないワクチンで，本来侵雲

性肺炎球菌感染症を防ぐ目的で使用されているワ

クチンだが，肺炎球菌の萸膜多糖体に対するキャ

リア蛋白としてインフルエンザ菌のproteinDが

使用されており, proteinDに対する抗体を誘導

することでNTHi感染症に対しても有効である可

能性がある11). また，産婦人科診療ガイドライ

ンではGBS陽性妊婦に対するペニシリン系薬剤

の予防投与が推奨されているが， インフルエンザ

菌を保菌している場合の取り扱いに関する記述は

ない12). インフルエンザ菌は鼻咽腔だけでなく，

女性生殖器にも存在する'3)．妊婦の膣培養でイン

フルエンザ菌を保菌しているのは1％未満と稀で

あるが， その多くはNTHiである13).妊娠中にイ

ンフルエンザ菌を保菌している場合は，母体，胎

児ともに侵雲型感染症に注意する必要がある．

気道内の細菌とウイルス感染との相互作用が示

唆され， インフルエンザ菌とRSウイルスの混合感

染が重症化に関与する可能性が挙げられている'4)．

インフルエンザ菌は宿主の血小板活性化因子リセ

プターを介して宿主細胞に定着するが, RSウイ

ルスは肺胞上皮細胞株A549上の血小板活性化因

子リセプターの発現を冗進させる’4)．加えて，

RSウイルスの先行感染により， インフルエンザ

菌の鼻咽腔定着率が上昇する14)．今回，母と2

人の兄に感冒症状を認めており，家庭内濃厚接触

でNTHiとRSウイルスがほぼ同時に伝播するこ

とで重症化した， あるいはRSウイルスの先行感

染によりNTHiの鼻咽腔定着が促進され重症化し

たと考えられる. RSウイルス罹患児の状態が急

激に悪化した場合には, NTHiによる混合感染を

考盧した治療が必要である．

結
至
叩

家庭内濃厚接触で伝播したと考えられた，生後

3か月のNTHiによる重症肺炎，呼吸不全，敗血

症の乳児例を経験した．本邦でも世界各国でもワ

クチン導入で原因微生物の変化が報告されてお

り，今後NTHiなどのワクチン該当外の血清型に

よる侵雲性感染症症例の更なる増加が予想され

る．新たな抗菌薬やワクチンの開発，導入と並行

して， インフルエンザ菌の継続的な疫学データ収

集が不可欠である．
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