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症 例
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序 文

レジオネラ肺炎は,1976年 に米国での集団感染が

発生 して以来,新 興感染症 として,海 外では多数の事

例が報告 され,市 中肺炎の2～15%を 占める1)とされ

ている.一 方,本 邦における発症頻度は,従 来,市 中

肺炎症例の1%に 満たない とされていたが2),い わゆ

る感染症新法における第4類 の全数把握対象疾患に指

定され,全 国的なサーベイランスが行われるようにな

り,1999年 か ら2002年 までの3年 間では,465例 も

の症例が報告 されるようになった3).こ の背景 には,

温泉を好む国民性 を反映 した新興温泉施設の循環式浴

槽か らの集団発生の多発や,よ り簡便で迅速な診断法

である尿中抗原測定法の普及 などがあ り,重 要な市中

肺炎のひとつ として広 く認識 されるようになった.

本症 は,胸 部単純X線 上,他 の細菌性肺炎 との鑑

別は難 しく,ま た,有 効な抗菌薬投与の遅れが予後に

関連することか ら,常 に本症 を疑い,早 期 に治療を開

始することが重要である.さ らにレジオネラは細胞内

増殖菌であ り,細 胞内移行性の低い β-ラクタム剤や

ア ミノ配糖体などは無効であ り,薬 剤の選択には注意

を要する.2003年12月 に薬価収載されたケ トライ ド

系 の新規経 口薬 であるtelithromycin(TEL)1ま,本

邦 において初めて適応菌種にレジオネラが含まれた薬

剤であり,そ の有効性が期待 されている.し か し,レ

ジオネラ肺炎症例 に対するTELの 有効性についての

報告はいまだ少な く,特 に本邦においては使用経験が

少ないのが現状である.著 者 らは,こ のTELが 有効

であったレジオネラ肺炎3例 を経験 したので,文 献的

考察を加え,報 告する.

症 例

症例1:67歳,男 性.

主訴:発 熱,咳 嗽,喀痰.

既 往歴 と して66歳 時 に中葉舌 区症候 群 と診 断 され

て い た.1日5～10本,45年 間 の 喫 煙 歴 あ り.2000

年3月25日 頃 よ り膿性痰 の増 加 を認 め,27日381℃

の発 熱 もきた したため 当科外 来 を受診 した.胸 部聴診

上coarse crackleを 聴 取 し,胸 部 レ ン トゲ ン所 見 で

は,右 下肺野 に浸潤 影 を認 め た(Fig.1-a).血 液 検査

成績 で は,WBC:.11/μL,CRP 19.6mg/dLと 炎 症 反

応 を認 め,2000年 日本 呼吸 ・器学 会 ガ イ ドライ ン重症

度 分類4)に よ る軽症市 中肺 炎 として,TEL(当 時 は治

験 薬 と してHMR3647)600mg/日 の 投 与 を外 来 で 開

始 した.第5病 日に は,体 温36.5℃ と解 熱 し,WBC

5,400/μL,CRP6.2mg/dLと 炎 症 反応 の改 善 も認 め,

第7病 日には,WBC 4800/μL,CRP 1.9mg/dLと さ

らに改善 し,TELの 投 与 を終 了 した.第19病 日(4

月14日)の 胸部 レン トゲ ン上右 下肺 野 の浸潤 影 の消

退 を確 認 した(Fig.1-b).初 診 時 の喀痰検 査 では有意

菌 の検 出 を認 めず,後 日,初 診 時 に測定 した レジオネ

ラ血清抗 体価(間 接 蛍光抗体法)が256倍 と判明 し,

単 一 血清 に よ る レ ジオ ネ ラ肺 炎 の 診 断 基 準5)を 満 た

し,レ ジオ ネラ肺炎 と診断 した.な お,血 清抗 体価 は

第7病 日には64倍 と低下 を認め ていた.

症 例2:73歳 男 性.

主 訴:発 熱,咳 嗽,食 欲不振.

既 往歴 と して,気 管支喘息(42歳),慢 性 腎不全(68

歳),糖 尿 病(72歳)あ り.40年 前 まで1日20本,10

年 間 の 喫煙 歴 と40年 前 まで1日1升 の飲酒 歴 あ り.

2004年10月21日 か ら39℃ の 発熱,咳 嗽,食 欲 不振

を認 め,同 日近 医を受診 したが,高 熱が続 くため,24

日当 院 を受 診 した.理 学 所見 で は,脈 拍106/分,呼

吸数30/分,体 温39.0℃,右 肺 野でcoarse crackle,

両 肺 でrhonchiを 聴 取 した.胸 部 レ ン トゲ ン所 見 で

は,右 中下肺 野 に浸潤 影 を認め た(Fig.2-a).血 液 検

別刷請求先:(〒653-0013)神 戸市長田区一番町2-4

神戸市立西市民病院呼吸器内科 冨岡 洋海

感染症学雑誌 第80巻 第4号



テリスロマイシンが奏効 した レジオネラ肺炎 419

Fig. 1 Chest X-rays in case 1 showing infiltrative shadows in the right lower lung field at the time of the

first examination (a) and improvement in the shadows after telithromycin therapy (b).

Fig. 2 Chest X-rays in case 2 showing infiltrative shadows in the right middle and lower lung field on admis-

sion (a) and improvement of these shadows after telithromycin therapy (b).

査成績 で は,WBC 16,100/μL,CRP 23.7mg/dLと 著

明 な炎症 反応 を認め,ま た,肝 機 能 ・腎機 能障害,CPK

異 常 高値 も認 めた.重 症市 中肺炎 として入院 の うえ,

TEL300mg/日 とimipenem/cilastatin(IPM/CS)

1g/日 の 投与 を開始 した.抗 菌剤 の投 与 量 は,腎 機 能

障害(BUN 64mg/dL,Cr2.9mg/dL)を 合 併 してい

た た め,TELは 通 常投 与 量 の半 量 と し,第4病 日か

らはIPM/CSの 投 与 量 も半 量 と した.入 院後 数 日

で37℃ 前 後 に ま で 解 熱 し,第6病 日 に は

WBC 7,400/μL,CRP 13.5mg/dL,CPK 66IU/Lと 血

液検査 成績 の改 善 を認 め,第9病 日には,胸 部 レン ト

ゲ ン上,経 過 中に出現 した右 上肺野 の浸潤 影 は残存 す

る ものの,右 中下肺 野 の浸 潤影 の消 退 を認 めた(Fig.

2-b).尿 中 レジ オネ ラ抗 原(BioTest社)が 陽 性 と判

明 した た め,レ ジ オ ネ ラ肺 炎 と診 断 し,TEL(計6

日間投与)とIPM/CSの 投与 を終了後,clarithromycin

(CAM)(400mg/日)に 変更 し,第12病 日に退院と

なった.そ の後外来で7日 間CAM投 与を行 った.な

お,入 院時の喀痰培養にて緑膿菌が検出されたが,本

菌 に対す る感受性検査ではIPM/CS耐 性であ り,ま

たTELの 有効菌種ではな く,本 症例における起炎菌

である可能性は低い と考えられた.

症例3:62歳,男 性.

主訴:発 熱,頭 痛,全 身倦怠感

既往歴 として,虫 垂炎(19歳),高 脂血症(50歳),

肝嚢胞(55歳),ヘ ルニア(56歳)が ある.2005年4

月21日 か ら3日 間,温 泉旅行に行 き,26日 より微熱

と倦怠感が出現,次 第に症状進行 し,全 身倦怠感 頭

痛,め まい,呼 吸困難を自覚す るようになり,5月2

日当院を受診 した.理 学所見では,体 温39.2℃,脈 拍
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Fig. 3 Chest X-rays in case 3 showing infiltrative shadows in the right lower lung field on admission (a) and
improvement of these shadows after telithromycin therapy (b).

Table 1

80/分 と比 較 的徐 脈 を認 め,胸 部 聴診 上,呼 吸音 の減

弱 は認 める もラ音 は聴取 されなか った.胸 部 レ ン トゲ

ン所見 で は,右 下肺 野 に浸潤 影 を認 め(Fig. 3-a),血

液 検査成 績 で は,CRP28.8mg/dLと 上 昇 し,ま た,

肝 機 能 障害,CPK異 常 高値 を認 め,中 等 症市 中肺 炎

として,緊 急入 院 となった.Sulbactam sodium/am-

picillin sodium(SBT/ABPC)6g/日 の投 与 に加 え,

入 院時 の レジオネ ラ尿 中抗原(Binax社)が 陽性で あっ

た ため,レ ジオ ネ ラ肺 炎 と診 断 し,TEL600mg/日 の

投 与 を開始 した.そ の後,臨 床 症状 はす みやか に改 善

し,CRPも 第7病 日に は2.6mg/dLと 低 下 を認め,画

像 所見 で も右 下肺 野の浸 潤像 の消退 を認 めた(Fig.3-

b).TEL,SBT/ABPCの 投 与 を 終 了 し,

CAM400mg/日 に切 り替 えて,第9病 日,CRP1.4mg

/dLと な り退院 となった.

考 察

今回,こ こに報告 した3例 については,症 例2と3

で肝機i能障害,CPK異 常高値,ま た症例3で 温泉旅

行後の発症,比 較的徐脈 といったレジオネラ肺炎 を疑

うべき所見を認めたが,症 例1に ついては,軽 症市中

肺炎であ り,血 清抗体価の結果報告を受けるまでは,

レジオネラ肺炎の可能性は低いと著者 らは考 えてい

た.こ の点については,最 近の循環式給湯方式公衆浴

場での集団発生の報告6)から,軽 症 レジオネラ肺炎症

例 も比較的多いことが報告 されてお り,注 意が必要で

ある.な お,3症 例 とも自宅での24時 間風 呂使用は

なかった.診 断に関 しては,症 例1は 血清抗体価,症

例2と3は レジオネラ尿中抗原によった.い ずれの症

例において も当科初診時よ りTELを 投与 し軽快 した

が,症 例2,3で 併用 したIPM/CS,SBT/ABPCは レ

ジオネラ属 に対 しては抗菌活性が無 く,TELが 有効

であった と考えられた.な お,現 在,TELの 投与期

間は保険診療上最大7日 までとされてお り,症 例2と

3で は,後 治療 としてCAMの 追加投与を行い,い ず

れも再燃は認めなかった.

重症 レジオネラ肺炎は致死率が高 く,原 因菌不明の

重症市中肺炎症例の治療に際 しては,本 症を想定 した

抗菌薬を必ず含めるべ きであり,ま た,肺 炎発症後早

期に適切 な抗菌薬を投与することが死亡率の低下につ

ながるとの報告7)8)からも,早 期に治療を開始すること

が重要である.本 症の治療薬 としては,米 国感染症学

会9)ではfuoroquinolone,azithromycin,CAMの 投 与

が推奨されてお り,特 に注射用のニューキノロン薬が

頻用 され,本 邦の最新 の市中肺炎診療ガイ ドライン10)

においても第一選択薬剤 とされている.一 方,本 報告
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で使用 したTELは,ケ トライ ド系 の新規経 口薬であ

り,市 中肺炎の原因微生物 として頻度が高い肺炎球

菌,イ ンフルエ ンザ桿菌,肺 炎クラミジア,マ イコプ

ラズマ,レ ジオネラの5菌 種 に抗菌活性 を示す.特 筆

すべ きは,本 邦で初めてレジオネラ属が適応菌種に含

まれている点であ り,in vitroでの検討では,TELは

レジオネラ菌種の標準株および本邦での臨床分離株 に

対 し,良 好な抗菌活性 を示 し,EMお よびAZMよ り

も強い活性を示す とされている11).しか し,実 際の臨

床の場での レジオネラ肺炎 に対するTELの 有効性 に

ついての報告は少ない.海 外では,Rangarajuら が8

例12),Rensburgら が4例13),Carbonら が27例14)の レ

ジオネラ肺炎に対 してTELが 有効であった と報告 し

ているが,本 邦での報告はいまだ乏 しく,こ こに報告

した3例 は貴重 な症例 と考えられる.ま た,先 の最新

市中肺炎診療ガイ ドライン10)では,ニ ューキノロン系

薬の点滴静注 を第一選択薬剤 とし,本 症の治療におけ

るTELの 位置づ けとして,「軽症の場合」 としてい

るが,こ こに報告 した3例 の肺炎重症度分類 は2000

年のガイ ドライン4)ではそれぞれ軽症,重 症,中 等症,

最新の2005年 ガイ ドライン10)に従 うと,軽 症,中 等

症,中 等症 となり,軽 症のみならず中等症 レジオネラ

肺炎に対 しても,本 剤が有効である可能性が示唆され

た.使 用上の注意事項 として,高 度の腎機能障害(ク

レアチニンクリアランス30mL/min未 満)の ある患者

では,1日 の用量を半分 に減量するよう考慮する必要

があ り,症 例2に おいてはTELの 投与量 を半分 に減

量することで,腎 機能の悪化をきたすことな く安全に

治療 を行 うことができた.な お,本 剤の投与 により意

識消失をきたす場合があることが報告され,注 意喚起

がなされているが,こ こに報告 した3例 では認め られ

なかった.

以上,TELが 有効であったレジオネラ肺炎3例 を

報告 した.本 邦では レジオネラ肺炎 に対す るTELの

使用経験はまだ少な く,そ の有効性 と適切 な投与期間

については,さ らに症例を集積 しての検討が必要であ

ると考えられた.
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Successful Telithromycin Therapy of Legionella Pneumonia

-Report of Three Cases-

Akihiro ITOH1), Hiromi TOMIOKA1), Masanori ISOBE1), Tsuyoshi YAMAMOTO2),

Hisashi OHNISHI1), Kimihide TADA1) & Hironobu IWASAKI1)

Department of Respiratory Medicine1) and Department of Clinical Laboratory2),Nishi-Kobe Medical Center

Legionella species have been widely recognized as among the important causative organisms of commu-
nity-acquired pneumonia in Japan. A delay in the start of adequate treatment has a negative influence on
the outcome of the disease. Telithromycin, the first oral ketolide antibacterial, was developed for the treat-
ment of community-acquired pneumonia, including Legionella pneumonia. However, few reports have indi-
cated the efficacy of telithromycin in community-acquired pneumonia caused by Legionella species. We re-

port three cases of Legionella pneumonia, that were improved by early telithromycin therapy. The first pa-
tient (67-year-old man) had bronchiectasis as an underlying disease, and the second patient (73-year-old man)
had diabetes mellitus and chronic renal failure. The third patient (62-year-old man) developed pneumonia af-
ter a spa tour. The diagnosis of Legionella pneumonia was made on the basis of the presence of a single IgG
titer of 1/256 in case 1 and positive antigenuria in cases 2 and 3. The patients were classified into a mild

group (case 1) and a moderate group (cases 2 and 3) based on the severity of the community-acquired pneu-
monia according to the 2005 Japanese Respiratory Society Guidelines. The results support the efficacy of
telithromycin in mild to moderate Legionella pneumonia.

〔J.J.A.Inf.D.80:418～422,2006〕
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