
C. kroppenstedtiiによる乳腺炎の1例 161

日本臨床微生物学雑誌　Vol. 22　No. 2　2012.　57

［症　　　例］

再発を繰り返したCorynebacterium kroppenstedtiiによる 
乳腺炎の1症例

菅原芳秋 1）・大楠清文 2）・大塚喜人 3）・坂田英子 4） 
須田武保 5）・中栄正隆 1）・柴崎浩一 6）

1）日本歯科大学医科病院中央検査科
2）岐阜大学大学院医学系研究科病原体制御学分野
3）医療法人鉄蕉会亀田総合病院臨床検査部
4）新潟大学大学院医歯学総合研究科機能再建医学消化器一般外科学分野
5）日本歯科大学新潟生命歯学部外科学講座
6）日本歯科大学新潟生命歯学部内科学講座

（平成24年1月6日受付，平成24年4月16日受理）

症例は36歳，女性。右乳房痛と発熱を主訴に入院。超音波検査で膿瘍を認めたため，局部
麻酔下にて切開ドレナージが施行され，�omoxef, clindamycinが投与された。いったんは治癒
したが，再発を繰り返して治療に難渋した。閉鎖膿のグラム染色で多数の白血球とグラム陽性
桿菌の白血球貪食像が観察された。培養検査ではコロンビア5％ヒツジ血液寒天培地（日本
BD）に非溶血性の白色コロニーを認めた。同定キットや生化学的性状では菌種を確定できな
かったが，遺伝子学的検査法によってCorynebacterium kroppenstedtiiと同定した。C. kroppenst-
edtiiは脂質好性であるため，脂肪が豊富な乳腺で感染を起こすことが特徴である。水溶性の抗
菌薬は乳腺への移行性が低いため，本菌に対して感受性を示しても効果が得られにくいこと
が，再発を繰り返した要因の一つと考えられた。再発を繰り返す乳腺炎や肉芽腫性乳腺炎を認
めた場合には，C. kroppenstedtiiによる感染の可能性を念頭におき，培養期間の延長や脂質を
添加した培地を用いた検査が重要である。
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序　　　文
乳腺炎は初産婦に多く，褥婦の約2％でうっ滞性乳
腺炎が生じる。そのうち約10％が化膿性乳腺炎とな
り膿瘍を形成する。起炎菌はStaphylococcus aureusが
多く，ほかにcoagulase negative staphylococciやviridans 
streptococciである 1）。近年，欧米ではCorynebacteri-
um kroppenstedtiiによる感染が肉芽腫性乳腺炎の病態
に関与しているとの報告 2～5）が増加の傾向にあるが，
本邦における論文報告は1例 6）を認めるのみである。
今回われわれは，再発を繰り返した乳腺炎患者の膿汁
からC. kroppenstedtiiを分離・同定することができた

ので，文献学的な考察を加えて報告する。

症　　　例
患　者：36歳，女性
主　訴：右乳房痛，発熱
既往歴：男児出産（34歳），左乳腺炎（35歳）
現病歴：2006年12月下旬に右乳房痛が出現。2007
年1月4日に右乳房痛が増強し，発赤，疼痛が認めら
れたため，近医受診。右乳腺炎と診断され，cef-
capene pivoxil（CFPN-PI） が処方された。1月8日よ
り38℃台の発熱があり，1月10日に再度受診したと
ころ，膿瘍の増大を認めたため，ドレナージ目的で当
院外科に入院となった。
臨床経過（Fig. 1）：入院時検査所見より，白血球数

14.2×103/μl，CRP 7.36 mg/dlと炎症所見を認め，乳房
超音波検査にて，右乳腺に33 mm×17 mmの膿瘍を認
めたため，局部麻酔下にて切開ドレナージが施行され
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（Fig. 2A, B），3カ所穿刺し合計12 mlくらいの黄緑色
の膿を採取した。同日，�omoxef（FMOX）1 g×2/day
の投与が開始された。翌日，グラム染色においてグラ
ム陽性桿菌が認められたが，コロニーの発育が見られ
なかったため嫌気性菌の感染を考慮して，clindamy cin 
（CLDM） 600 mg×2/dayが追加投与された。Fig. 2に超

音波検査における経過を示す。1月14日に炎症反応，
症状ともに改善し退院となった。しかし，1月16日に
右乳房上部に発赤，疼痛部が再出現し，同部に膿瘍形
成も認められたため，外来にて再度，局部麻酔下で切
開ドレナージが施行され，抗菌薬が levo�oxacin
（LVFX） 100 mg×6/dayに変更された。1月22日の乳房

Fig. 1. Clinical course. CFPN-PI: cefcapene pivoxil, FMOX: �omoxef, CLDM: clindamycin, LVFX: levo�oxacin, MEPM: 
meropenem, CEZ: cefazorin, BT: Body temperature, WBC: White blood cell count, CRP: C-reactive-protein

Fig. 2. Ultrasonograph. A: 1/11. A hypoechoic lesion measuring 33 mm×17 mm with abscess was observed in the right 
breast.B: 1/11. multifolicular abscess formation. C: 1/12. 36 mm×20mm with abscess.  D: 1/14. Reduction of 
abscess.  E: 1/22. 10 mm～20 mm with abscess. F: 1/30. 10×10 mm with abscess.
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超音波検査にて10～20 mmの多房性膿瘍が認められ 
（Fig. 2E），症状の改善も乏しいため，抗菌薬がme-

ropenem（MEPM） 0.5 g×2/dayに変更された。1月25
日に再び局部麻酔下にて切開ドレナージが施行され，
ドレーンが留置されたが，翌日には抜去された。1月
26日から経口でCLDM 150 mg×4/day, 翌日CFPN-PI 
100 mg×3/dayが投与された。1月30日より，再び右
乳房の痛みが強くなり，硬結が認められるようになっ
た。2月14日には硬結範囲が広がり，乳汁がうっ滞し
てきたため，再度入院となった。翌日，全身麻酔下に
て右乳腺腫瘍の切開ドレナージが施行された。その後
硬結範囲が縮小し，膿が乳汁様から漿液性に変化し，
症状も改善したため，2月20日に退院となった。

細菌学的検査
1.　培養検査
1月11, 16, 25日に行われた切開ドレナージで採取さ
れた閉鎖膿と26日のドレーン排液の培養検査を実施
した。11日に採取された閉鎖膿は，グラム染色にお
いてグラム陽性桿菌が2＋認められ，多数の白血球と
グラム陽性桿菌の白血球貪食像が観察された。培養は
コロンビア5％ヒツジ血液寒天培地（日本BD），ドリ
ガルスキー改良培地（栄研化学）を用いて好気的条件
下で実施した。また，変法GAM寒天培地（日水製
薬）を用いて嫌気培養を実施した。48時間培養後に，
コロンビア5％ヒツジ血液寒天培地のみに非溶血性の
白色コロニーを2＋認めた。16日に採取された閉鎖膿
のグラム染色においても，菌量の減少は認められた
が，11日と同様にグラム陽性桿菌を認めた。しかし，
培養は陰性であった。25日採取の閉鎖膿と26日のド
レーン排液は，グラム染色では白血球が多数観察され
たが，菌体は確認できなかった。なお，培養では集落
の発育を少数認めた。

2.　同定検査
1月11，25日の閉鎖膿と26日のドレーン排液から
分離された3菌株の同定はApi Coryne（シスメック
ス・ビオメリュー）を用いて実施した結果，Coryne-
bacterium argentoratense（プロファイルNo. 2100104）
と判定された。しかしながら，同定確率が79.2％で
あったこと，分離された材料が気道系ではなかったこ
と 7）から，11, 25日の閉鎖膿から分離された2菌株に
ついて遺伝子学的な同定を実施した。分離菌株の16S 
rRNA遺伝子の塩基配列を解析して系統解析を行った
ところ，いずれもC. kroppenstedtiiの基準株 （DDBJ ac-
cession number; CP001620） と99.7% （1446/1451） の一
致率であった。系統解析においても分菌株はC. krop-

penstedtiiと同一のクラスターを形成していたことか
ら2月23日に本菌種と同定された。菌種名がC. krop-
penstedtiiと判明した後，トリプチケースソイ寒天培
地に1％の割合でTween80（和光純薬工業）を添加し
て，好気環境下で培養したところ，24時間後に集落
の良好な発育を認めた。

3.　薬剤感受性試験
最初に，MIC測定用ドライプレート ‘栄研’（栄研化

学）を用いて，ミュラーヒントンブイヨン ‘栄研’（栄
研化学）にストレプトヘモサプリメント ‘栄研’（栄研
化学）を添加後，Clinical Laboratory Standard Institute 
（CLSI） のdocument M45-A8）に準拠した微量液体希釈
法で測定した。しかしながら，菌が発育しなかったた
め，判定不能であった。そこで，ブルセラブロス（栄
研化学）を用いて再度，好気培養条件下で薬剤感受性
試験を実施したところ，発育が認められたため，24
時間後と48時間後の1月31日にMIC値を判定した
（Table 1）。
次に，C. kroppenstedtiiは脂質好性であることから
薬剤感受性試験の改良を試みた。すなわち，ミュラー
ヒントンブイヨンにTween80を1滴加えた。Tween80
を均一に溶解するために，35℃で約1時間放置した。
その後，菌液を調整して上述のCLSI法に準拠して薬
剤感受性試験を実施した（Table 1）。

4.　病理学的検査
3月28日に施行された乳腺の生検病理検査におい
て，リンパ球，マクロファージを主体とした炎症細胞
の高度な浸潤が認められたため，乳腺炎と診断された
（Fig. 3）。

考　　　察
C. kroppenstedtiiは1998年にCollinsら 9）によって記
載された菌種である。

C. kroppenstedtiiの全ゲノム解析はすでに完了して
おり，類縁菌種との機能注釈 （annotation） が行われ
ている。その解析結果 10）によればC. kroppenstedtiiの
最大の特徴は，脂質好性である。この特性を反映して
いるかのように，脂質が豊富な乳腺において，C. 
kroppenstedtiiの感染と肉芽腫性乳腺炎の発症と病態に
関係していることが近年注目されている。肉芽腫性乳
腺炎は，組織球や好中球，リンパ球，形質細胞などの
炎症細胞の浸潤を特徴とする良性の炎症性疾患であ
る。また，局所は弾性硬の腫瘤として触知され，マン
モグラフィーや超音波検査などの画像所見においても
境界不明瞭であり，乳がんが疑われることも少なくな
い。したがって，乳がんの診断のために広範な乳房切
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除術が行われることもある。また，肉芽腫性乳腺炎は
一般的にステロイド投与による治療が行われ，不応例
においては外科的な切除が実施されているのが現状で
ある。これらの症例の中にはC. kroppenstedtiiの感染
による乳腺炎が少なからず存在していた可能性が指

摘 2～6）されている。実際に，C. kroppenstedtiiによる乳
腺炎の特徴を把握するために，本症例を含めて，これ
までに報告されている21症例をまとめた （Table 2）。
肉芽腫性乳腺炎の好発年齢は20代から40代で，とく
に妊娠後2～3年以内に発症することが多い。病変部

Table 1.　Comparison of antibiotic susceptibility with Brucella broth and CAMHB added Tween80 

Burucella broth CAMHB added Tween80

Incubation time 24 h 48 h 24 h 48 h

MIC（μg/ml) MIC（μg/ml) MIC（μg/ml) MIC（μg/ml)

MPIPC ≦0.12 1 2 2
ABPC ≦0.12 0.5 0.25 0.25
CEZ ≦0.5 ≦0.5 ≦0.5 ≦0.5
FMOX ≦0.5 ≦0.5 ≦0.5 ≦0.5
IPM ≦0.25 ≦0.25 ≦0.25 ≦0.25
GM ≦0.25 ≦0.25 ≦0.25 ≦0.25
MINO ≦2 ≦2 ≦2 ≦2
EM ≦0.12 ≦0.12 ≦0.12 ≦0.12
CLDM 0.12 0.25 0.25 0.25
VCM 1 1 ≦0.5 1
TEIC 1 1 2 4
FOM >128 >128 >128 >128
LVFX ≦0.25 ≦0.25 ≦0.25 ≦0.25

CAMHB: Cation-adjusted Mueller-Hinton broth
MPIPC: oxacillin, ABPC: ampicillin, CEZ: cefazolin, FMOX: �omoxef,
IPM: imipenem, GM: gentamicin, MINO: minocycline, EM: erythromycin,
CLDM: clindamycin, VCM: vancomycin, TEIC: teicoplanin, FOM: fosfomycin, LVFX: levo�oxacin

Fig. 3. Histopathology biopsy revealed in�ammation with a major presence of lymphocytes and macrophages （hema-
toxylin eosin stain; original magni�cation, ×100）.
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の検査所見において，肉芽形成をしていたのは11症
例，膿瘍のみの形成は5症例であった。したがって，
肉芽腫性病変の有無にかかわらず，乳腺炎の患者では
C. kroppenstedtiiの感染を念頭において検査を進めて
いくことが重要である。今回の症例は，閉鎖膿からグ
ラム染色において多数の白血球とグラム陽性桿菌の白
血球貪食像が観察され，2週間後の閉鎖膿とドレーン
から同一菌が分離されていることやこれらの文献か
ら，C. kroppenstedtiiが乳腺炎の起炎菌と考えられた。

C. kroppenstedtiiの分離培養と薬剤感受性試験にお
いて考慮すべきことは，本菌の特徴である脂質好性で
ある。この特徴を利用して，Riegelら 4）は，通常本菌
は集落形成までに2～3日を要するが，Trypticase Soy
寒天培地に1％の割合でTween80を添加した培地では
24時間でコロニーを形成したと報告している。事実，
本症例においてもTween80を添加後のほうが集落形
成を認める培養期間も短く，集落も大きかった。ま
た，薬剤感受性試験は，CLSIのdocument M45-A8）に
準拠した方法では，発育が認められず判定不可能で
あった。そこで，ブルセラブロスを使用して実施した
ところ，48時間後にMIC値の判定が可能となった。
さらには，培養と同様に，Tween80を添加して実施し
たところ，24時間後にMIC値を判定できた。しかし
ながら，Tween80が各種抗菌薬に及ぼす影響は今回検
討しなかったため，あくまでも参考値として治療薬選

択に活用してもらうように臨床側には報告した。
乳腺炎の膿瘍に対しての治療は，切開ドレナージが
重要であり計4回施行され有効であった。抗菌薬治療
において，今回の症例は感受性試験の結果判明まで検
体提出から3週間，菌種の同定に1カ月以上経過して
いたため，β-ラクタム系薬，フルオロキノロン系薬の
みの投与であった。今後は早期に菌種名と薬剤感受性
を報告するとともに，C. kroppenstedtiiの脂質好性を
臨床へ伝えることが大切である。すなわち，C. krop-
penstedtiiは，β-ラクタム系薬，アミノグリコシド系薬
など多くの抗菌薬に感受性を示すものの，これらは水
溶性の抗菌薬であるため，脂質が豊富な乳腺への移行
性は低い。実際に，ペニシリン系抗菌薬では治療効果
が得られず，脂溶性の高いドキシサイクリンの投与が
有効であった症例報告 2）がある。さらに，抗菌薬の投
与量について，MEPMは0.5 g×2/dayの投与であった
が，3 g/dayまで増量することができる。われわれの
症例においても，脂溶性の高い抗菌薬が使用されな
かったことや投与量を考慮しなかったことが再発を繰
り返す要因となったことは否定できない。また，再発
を繰り返したもう一つの要因もやはり本菌が脂質を好
むからである。つまり，C. kroppenstedtiiは脂肪が豊
富な乳腺で感染を起こし，脂肪が障害となり好中球の
菌体への接近が困難となる。よって好中球は貪食能を
発揮できないため，生体の免疫機構から免れている可

Table 2.　References of cases of mastitis isolated Corynebacterium kroppenstedtii

Year Age Specimen Histological �ndings Reference

1 2002 abscess 12)
2 2002 39 pus swab no granulomas 2)
3 2002 33 granulomas 2)
4 2002 28 pus GLM 2)
5 2002 29 aspirated pus no granulomas 2)
6 2002 30 aspirated pus 2)
7 2002 22 pus 2)
8 2002 41 tissue lipogranulomas 2)
9 2002 31 pus GLM with suppurative lipogranulomas 2)

10 2002 28 pus 2)
11 2002 34 pus 2)
12 2002 26 aspirated pus suppurative lipogranulomas 2)
13 2002 24 aspirated pus no granulomas 2)
14 2002 36 pus swab GLM with suppurative lipogranulomas 2)
15 2003 36 granuloma 3)
16 2003 27 no granulomas 3)
17 2004 38 aspirated pus mass 4)
18 2006 26 puncture granulaomatous mastitis 5)
19 2008 41 pus granulaomatous mastitis 6)
20 2009 47 granulaomatous mastitis 11)
21 2012 36 abscess no granulomas Present case

GLM: granulomatous mastitis
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能性が指摘されている 11）。さらには，肉芽腫性乳腺
炎は一般的に使用されるステロイド投与も宿主の免疫
状態を低下させることとなり，再発を繰り返す要因と
なっていることが考えられる。
以上のことから，繰り返し乳腺炎を発症するケース

や乳がんが疑われて外科的生検術を受け，膿汁を伴う炎
症性腫瘤を認めた場合には，C. kroppenstedtiiによる感
染の可能性を念頭におき，培養期間の延長や脂質を添加
した培地を用いた検査を進めていくことが肝要である。
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A Case of Recurrent Mastitis Caused by Corynebacterium kroppenstedtii
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We report a 36-year-old woman with an abscess of her right breast whose primary complains were breast pain and fe-
ver. Gram staining revealed Gram-positive rods eated polymorphonuclear leukocytes. �e specimen of abscess was cul-
tured at 35℃, on the second day colonies formed which appeared white,nonhemolytic in the blood agar. �e biochemi-
cal pro�le of the isolate was determined by the  API Coryne system,but was not recognized by the database.Comparative 
16S rRNA gene sequence analysis demonstrated the strains represent within the species Corynebacterium kroppenstedtii. 
C. kroppenstedtii is characterized by lipophilic corynebacteria. �ey grew well on Trypticase Soy agar which contains 
1%Tween80 in aerobic condition. We would propose that Gram staining and culture by Trypticase Soy agar added 
Tween80 is important in the clinical specimen with granulomatous mastitis and persistent mastitis.


