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研究成果の概要（和文）：本研究の目的は、潜在的なレジオネラ症患者を積極的な喀痰培養検査によって診断
し、その患者実態の把握を通じて、患者の感染源を明らかにすることである。189症例の呼吸器検体についてレ
ジオネラ属菌検査を実施した結果、2検体からレジオネラ・ニューモフィラ血清群2（Lp2）が分離された。この
Lp2の菌株について、全ゲノム配列による系統解析を実施した結果、水たまりから分離された株と近縁な系統で
あった。したがって、これらの株に感染した患者は、入浴施設ではない場所で感染した可能性が示唆された。

研究成果の概要（英文）：The objective of this study is to diagnose potential Legionnaires' disease 
patients through proactive sputum culture testing and to elucidate the sources of infection. Culture
 testing was conducted on respiratory specimens from 189 cases, resulting in the isolation of 
Legionella pneumophila serogroup 2 (Lp2) from two specimens. Subsequent phylogenetic analysis of the
 whole genome sequences of the Lp2 isolates including those from various environmental sources 
revealed that clinical isolates were closely related to the isolates derived from puddles. 
Therefore, it was suggested that patients infected with these isolates might have been infected in 
locations other than bathing facilities.

研究分野： 細菌学
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研究成果の学術的意義や社会的意義
従来の尿中抗原検査試薬はLegionella pneumophila血清群1（Lp1）以外の菌種・血清群に対する感度は著しく低
いため、Lp1以外のレジオネラ属菌に感染している患者は把握されていない。したがって、現在まで、国内にお
いて、Lp1以外を原因菌とする潜在的なレジオネラ症患者の実態はよくわかっていない。本研究により、従来の
尿中抗原検査では診断できない、Lp1以外を原因菌とする潜在的なレジオネラ症患者の存在が明らかとなった。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１（共通） 
 
 
１．研究開始当初の背景 
 
国内のレジオネラ症患者数は年々増加し、2018 年には全国で 2,141 例の届出がある。レジオ

ネラ症の原因菌であるレジオネラ属菌は、土壌、河川、浴槽水、冷却塔水など環境中から広く検
出される。ヒトでは、本菌を含むエアロゾルを吸い込むことで感染が成立するため、その感染源
は多様である。本菌は、喀痰など検体中の菌はグラム染色で染まらず、培養にはシステインを添
加した特殊培地を必要とするうえ、分離から同定まで 5～7 日を要する。このような背景から、
国内における届出患者の診断の 96%が迅速な尿中抗原検査によるものであり、培養による診断
はわずか 3％である 1)。 
従来の尿中抗原検査試薬は、Legionella pneumophila 血清群 1（Lp1）以外の菌種・血清群に

対する感度は著しく低いため、Lp1 以外のレジオネラ属菌に感染している患者は把握されてい
ない。レジオネラ症の主な病型である劇症型のレジオネラ肺炎は、市中肺炎の原因の約 4％を占
めるが、これは診断された市中肺炎症例を対象とした後ろ向き調査である 2)。レジオネラ症を疑
う患者喀痰から積極的に培養検査を実施した調査によると、レジオネラ肺炎患者における原因
菌の 5 割以上は、Lp1 以外の菌種・血清群とされている 3)。したがって、Lp1 以外を原因菌とす
るレジオネラ症患者の臨床的な特徴や、その感染源は不明である。 

2011 年には、患者喀痰からレジオネラ属菌の大半を検出可能な遺伝子検査試薬（LAMP 法）
が、2019 年 1 月には、Lp1～Lp15 を検出可能な尿中抗原検査試薬（リボテストレジオネラ）が
保険適用となり、潜在的なレジオネラ症患者を把握できる状況となっている。しかしながら現在
まで、国内において、Lp1 以外を原因菌とする潜在的なレジオネラ症患者の実態はよく判ってい
ない。 
 
２．研究の目的 
 
本研究の目的は、前向き調査により潜在的な積極的な喀痰培養検査によって診断し、その患者

実態の把握を通じて、感染源を明らかにすることである。行政機関の医療機関と連携し、レジオ
ネラ症を疑う患者について、積極的に培養検査や遺伝子検査など様々な検査を実施し、検査診断
の確定に取り組む。また、Lp1 も含めた臨床分離株と環境分離株の系統解析を実施し、患者の行
動調査と合わせて、とりわけ Lp1 以外を原因菌とするレジオネラ症患者について、その感染源
を解明する。レジオネラ症対策において、患者の感染源を明らかにすることは、感染源となりう
る施設への衛生指導のあり方にも波及するため、公衆衛生の観点から極めて重要である。 
 
３．研究の方法 
 
(１) レジオネラ症患者（疑い症例を含む）の呼吸器検体からの検査診断 

行政機関および県内 2 か所の医
療機関と連携し、レジオネラ症と診
断された、またはレジオネラ症を疑
う患者について呼吸器検体を回収
し、培養および遺伝子検査を実施し
た（図 1）。 
 
(２) 分離菌の系統解析 
患者から分離されたレジオネラ

属菌については、当所に保存されて
いる環境分離株と合わせて、
Sequence-besed tyoing（SBT）法に
よる遺伝子型別または全ゲノム配
列情報を用いた単一塩基多型
（ single nucleotide 
polymorphism: SNP）による分子疫
学解析（コアゲノム SNP 解析）を実
施した。 
 
４．研究成果 
 
（１）呼吸器検体の検査結果 
2012 年以降に当所に搬入された呼吸器検体（189 症例 201 検体）について、レジオネラ属菌検

査の結果を解析した。尿中抗原によってレジオネラ症と診断された 177 検体のうち、65 検体

図1．研究の流れ図
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（36.8%）から菌が分離され、すべて Lp1 であった。一方、尿中抗原が陰性であったレジオネラ
症疑い患者から採取された 24 検体のうち、2検体から Lp2 が分離された。 
 
（２）Lp2 のコアゲノム SNP 解析 

呼吸器検体から分離された Lp2 の菌株について、過去に当所で様々な環境検体（入浴施設、道
路沿いの水たまり、土壌、冷却塔）から分離・保存した Lp2 の菌株も含めてコアゲノム SNP 解析
を実施した結果、水たまりから分離された株と近縁な系統であった（図 2）。したがって、これ
らの株に感染した患者は、入浴施設ではない場所で感染した可能性が示唆された。また、水たま
りという自然環境も患者の感染源となりうる環境要因であることが明らかとなった。 

 
（３）Lp1 の遺伝子解析 

SBT 法による Lp1 の遺伝子型別の結果、4 種類の遺伝子型（ST）が 10 名以上の患者から検出
された（ST23、ST120、ST502、ST505）（表）。このうち、ST502、ST505 の Lp1 は、入浴施設から
多く検出されており、これらが分離された患者は入浴施設で感染したことが示唆された。一方、
ST23、ST120 は土壌や水たまりなどからも分離されたため、これらの自然環境も患者の感染源と
なりうる環境要因であることが明らかとなった。また、臨床分離株の 27.1%（39/144 株）はい
ずれの環境分離株とも遺伝子型が一致しなかったため、まだ明らかとなっていない感染源が存
在する可能性が示唆された。 

 
本研究により、Lp1 以外を原因菌とする、従来の尿中抗原検査では診断できない潜在的なレジ

オネラ症患者の存在が明らかとなった。また、Lp1 を原因とする県内のレジオネラ症患者の主な
感染源として入浴施設が関連しており、特定の ST が広く生息していることが明らかとなった。
更には、まだ明らかとなっていない感染源が存在する可能性も示唆された。 
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ST 患者（N = 144） 入浴施設（N = 215）
（浴槽・シャワー・カラン水）

自然環境（N = 112）
（土壌・水たまり・河川）

冷却塔（N = 7）

ST502 15 23
ST505 13 18
ST120 12 3 9
ST23 11 3
ST89 7 4
ST353 6 6
ST1798 6 4

表．5 人以上の患者から検出された ST 型

赤：事例1、2 の患者から分離
紫：入浴施設
青：水たまり
緑：河川
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図2．Lp2 のコアゲノム SNP による系統解析
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