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Pneumocystis jirovecii（ニューモシスチス・イロベチイ）

藤井 毅
東京医科大学八王子医療センター感染症科教授

（平成 28 年 4 月 11 日受付）

Pneumocystis jirovecii は，HIV感染者を含めた様々な細胞性免疫不全宿主における代表的
な日和見感染症であるニューモシスチス肺炎（旧称：カリニ肺炎）を引き起こす。長い間，原
虫の一種とみなされていたが，遺伝子学的解析の結果より，現在では子嚢菌門に属する真菌の
一種であることが証明されている。本真菌は，宿主特異性を示し，人工培地で培養することが
できないため，未だに微生物学的に不明な点も多い。ニューモシスチス肺炎は基本的に重篤な
呼吸器疾患であり致死率も高い。症状や画像所見などの臨床的特徴を把握し，適確で迅速な診
断および治療をおこなうことが救命のためには重要である。また，最近では，腎移植後患者な
どにおけるニューモシスチス肺炎の院内アウトブレイク事例が多数報告されており，感染対策
上も重要となっている。
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1．はじめに
ニューモシスチス属の 1菌種である Pneumocystis
jirovecii は，細胞性免疫不全宿主にニューモシスチス
感染症を引き起こす病原微生物である。まれに，リン
パ節や骨髄，耳，眼，甲状腺，副腎，肝臓，脾臓など
に病変を形成する場合もあるが１），病変の主座は肺で
あり，ほとんどの場合はニューモシスチス肺炎（Pneu-
mocystis pneuminia：PCP）の像を呈する。
PCPはかつて，低栄養児や未熟児の間で間質性形

質細胞性肺炎として知られ，その後成人の免疫不全患
者における発生も確認されていたが，基本的にはまれ
な日和見疾患の一つと認識されていた２）。しかしなが
ら，1980 年代に入って，後天性免疫不全症候群
（AIDS：acquired immunodeficiency syndrome）が急
速に世界中に広がったのに伴い，PCPは AIDS 患者
の 60～80％に発症する代表的な日和見疾患として一

気に脚光を浴びるようになった。その後，PCPに対
する治療薬の開発や予防投与の確立，および，1990
年代後半からの抗HIV療法の導入によって，AIDS
患者における PCPの発症率は劇的に減少した。しか
しながら，HIVに感染していることが判らずに PCP
を発症してくる患者は後を絶たず，現在でも本疾患は
AIDS 指標疾患の中で最も頻度の高い疾患である。
一方，医療の高度先進化に伴い長期生存が可能と
なった疾患自体や様々な医原性の要因によって PCP
のハイリスク患者は増加している。特に，血液疾患を
含む悪性腫瘍患者，造血幹細胞・固形臓器移植患者，
関節リウマチその他の自己免疫疾患に対してステロイ
ドや免疫抑制剤の長期投与が危険因子となるが，近年
では関節リウマチや炎症性腸疾患などに対する各種生
物学的製剤の使用によって PCPを発症することが注
目されている３）。
このように P. jirovecii は日常臨床において極めて
重要な病原微生物のひとつであり，医師ならびに検査
技師がその微生物学的特徴やそれが引き起こす臨床像
を理解しておく必要がある。

2．原虫それとも真菌？
P. jirovecii は，子嚢菌門，タフリナ亜門に属する
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真菌の一種である。しかしながら，長らく原虫の一種
とみなされてきたため，現在でも PCPが寄生虫疾患
であると認識している臨床医は少なくない。その経緯
および生物分類学については他稿に詳しいが４），歴史
的背景と真菌に帰属させることになった根拠について
の概略を記す。
ニューモシスチスの第一発見者でありシャーガス病

（アフリカ眠り病）で有名な寄生虫学者Carlos Chagas
は，1909 年にラットの肺から発見されたトリパノソー
マ原虫の生活環の一形態であると誤って報告した。そ
の 3年後に，旧称である“カリニ肺炎”の由来となっ
たAntonia Carini が，Delanoë 夫妻と共にトリパノ
ソーマとは別の新種の原虫であるとして“Pneumocys-
tis carinii Delanoë ＆ Delanoë 1912”という種名を記
載して以来，長い間原虫と認識されてきた。実際，
ニューモシスチスは形態学的に原虫に類似しているだ
けではなく，トリパノソーマ原虫治療薬であるペンタ
ミジンが有効であり，他の病原真菌と異なって人工培
地での培養が基本的にできないことも，本真菌が原虫
の一種と思われてきた理由と考えられる。
1980 年代の後半になって，18S リボゾームRNA遺
伝子塩基配列による系統解析結果などからニューモシ
スチスは原虫ではなく真菌の一種であることが証明さ
れた５）。その後もニューモシスチスが真菌に属するこ
とを示す知見は数多く報告されているが，そのひとつ
にニューモシスチスのシスト細胞壁の主要な構成成分
が，PCPの補助診断法としても利用されている（1→
3）-β-D グルカンであることが国内の研究者によって
証明された点が挙げられる６）。

3．Pneumocystis carinii との違いは？
PCP が寄生虫疾患であると誤認されていることが
多いことに似て，“カリニ肺炎”という呼称に長らく
親しんできたためにニューモシスチス肺炎という名称
に違和感を抱いている臨床医は少なくない。さらに言
えば，かつてはカリニ肺炎と言っていたことを考える
と，“イロベチイ肺炎”と呼ぶべきかもしれないが，
その呼称はほとんど広まっていないようである。
カリニの名称は，前述した様に寄生虫学者Antonia
Carini の名前に由来しているが，彼らはこの微生物を
ラットの肺組織標本から発見したのであって，ヒトに
対する病原微生物として確認されたのはさらに 40 年
近く経ってからのことである４）。第二次世界大戦の戦
中～戦後にかけての不衛生と食糧難の時期に，低栄養
の幼小児の間で流行した間質性形質細胞性肺炎患者の
肺からニューモシスチスが検出され，本疾患の原因微

生物であることが示された。このヒトからの分離を
1952 年に最初に報告したのがチェコの寄生虫学者
Otto Jirovec であり７），P. jirovecii の名称の由来となっ
ている。その後，この名称変更に関して紆余曲折はあっ
たが，最終的にはヒト由来のものは P. jirovecii と呼
ぶ事が 2000 年の前半にほぼ決着している８）。また，か
つて原虫とみなされていたときは「国際動物命名規約」
に準拠して P. jiroveci（最後の i がひとつ）と記載さ
れていたが，真菌であることが判明してからは「国際
植物命名規約」に準拠して P. jirovecii に変更されて
いる。なお，PCPという略称は，本来 Pneumocysits
carinii pneumonia の頭文字であったが，現在も Pneu-
mocysits pneumonia の略として用いられている。
Pneumocysits jirovecii pneumonia より PJP と記載さ
れる場合もある。
ニューモシスチスには宿主特異性（親和性）があり，
ヒトに感染するものはラットやマウスなど他の哺乳類
には感染しないという特徴がある。この親和性は強固
であり，同じ齧歯類であるマウスとラットの間であっ
ても交差感染を生じない９）。このため，ヒトに感染す
るものは P. jirovecii，ラットに感染するものは P.
carinii，マウスに感染するものは P. murina，ウサギ
に感染するものは P. oryctollagi などと区別されてい
る１０）。この親和性の機序は未だに明らかにされていな
いが，P. jirovecii を用いた動物実験が出来ない点は，
人工培地で培養できない点と合わせて本疾患の病態解
明を困難にしている。

4．ニューモシスチス肺炎（PCP）の臨床像は？
幼小児期にほとんどの人が P. jirovecii に不顕性感
染をおこしていることが知られている１１）。このため以
前は，肺内に潜伏感染していた P. jirovecii が免疫能
低下時に増殖して PCPを発症すると考えられていた
が，最近では新たにヒト―ヒト間で経気道的に感染し
たものが免疫不全状態ではクリアできずに顕性感染と
なるという考え方が主流となっている１２）。
HIV感染者における PCP（HIV-PCP）と HIV以外
の基礎疾患における PCP（non HIV-PCP）とでは臨
床像が異なることが知られている１３）１４）。自覚症状は，
発熱，乾性咳嗽，呼吸困難が 3主徴であるが，non HIV-
PCP ではこれらの症状が急激に出現するのに対し，
HIV-PCP では亜急性（数日～数週間）の経過で徐々
に悪化することが多い。診断時の低酸素血症の程度や
気管内挿管率などの重症度は non HIV-PCP の方が高
く，死亡率はHIV-PCP では 10～20％，non HIV-PCP
では約 30～60％である１３）。胸部聴診所見は正常であ
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図 1.　PCP の胸部単純X線所見
両側対照性の肺門周辺および中下肺野に優位なびまん性
スリガラス状陰影を呈する。 図 2.　PCP に比較的特徴的な胸部CT像

末梢肺野に正常部分を残した所見（peripheral sparing）の
所見。ることが多いが，吸気終末に捻髪音を聴取する場合も

ある。比較的軽症のHIV-PCP 患者では，安静時に呼
吸苦を訴えていない場合でも歩行負荷により息切れの
出現と動脈血酸素飽和度（SpO2）の低下を認めるこ
とがある。
典型的な胸部単純X線所見は，両側対照性のびま
ん性スリガラス状陰影である。スリガラス状陰影は全
肺野にほぼ均一に分布することもあるが，しばしば肺
門周辺および中下肺野に優位である（図 1）。病状が
進行すると，陰影の範囲は肺野末梢まで広がり，濃度
が上昇してコンソリデーション（浸潤影）を形成する
ことがある１５）。胸部単純X線上は異常を指摘できない
症例が約 10％程度あることが知られているが，胸部
HRCTではほぼ確実に陰影を検出できる１６）。
胸部HRCT像の基本は両側びまん性のスリガラス

状陰影であり，これは肺胞腔内のフィブリンやデブリ
ス，菌体の集蔟を反映している１７）。スリガラス状陰影
の分布に関しては，肺門側に優位で胸膜側に正常部位
を残した像，いわゆる“perihilar distribution with pe-
ripheral sparing（末梢肺野がスペアされた所見）”の
所見（図 2）や，分布が均一ではなく肺小葉単位で濃
淡がみられる“モザイク状”もしくは“地図状”のスリ
ガラス状陰影を呈することが比較的特徴的である１８）。
その他，スリガラス状陰影を背景にして，嚢胞形成や
結節影，空洞影など多彩な陰影を呈することがあ
る１９）。

5．PCPの確定診断法は？
PCP の確定診断には誘発喀痰や気管支肺胞洗浄
液，肺組織などを用いて，Diff-Quik 染色やギムザ染
色で栄養体を，グロコット染色や蛍光抗体法などでシ
ストを，鏡検によって直接検出する必要がある（図
3）。一般に，HIV-PCP では病巣部の菌量が多いため
比較的容易に菌体を検出でき，その診断感度は誘発喀
痰を用いた場合は 50～90％以下，気管支肺胞洗浄液
では 90～99％，経気管支肺生検および開経肺生検で
は 95～100％と良好である２０）。一方，non HIV-PCP の
場合は病巣部の菌量が少なく，また，呼吸状態が不良
で気管支鏡などの侵襲的な検査が躊躇されることも多
いため，鏡検による確定診断が困難な場合が少なくな
い２１）。
PCR法や LAMP法などを用いた遺伝子検査は極め
て高感度であり，鏡検によって菌体が確認できない場
合には微生物学的な診断根拠となり得る２２）２３）。しかし
ながら，P. jirovecii の保菌率は，HIV感染者では
10％～68.8％，非HIV免疫不全患者では 15.9％～
58.8％，COPDなどの既存の肺疾患がある患者では
4.4％～33.8％と極めて高い２４）。交通事故や心筋梗塞な
どで死亡した，基本的に基礎疾患のない人の剖検肺を
調べた結果でも，77 名中 50 名（64.9％）の肺から P.
jirovecii の DNAが検出されたことが報告されてい
る２５）。すなわち，遺伝子検査だけでは PCPと確定せ
ず，臨床像や画像所見，血中 β-D グルカン値などと
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図 3.　ニューモシスチス肺炎患者の気管支肺胞洗浄液の塗抹標本
A：ギムザ染色によりP. jiroveciiの栄養体の集隗がみられる。内部に白く抜けてみえる類円形構造物はシストである。写真
右下隅は好中球。
B：グロコット染色によって黒灰色の類円形に染まったシストの内部には，2箇所の肥厚部が濃く染め出され，括弧状構造
物と呼ばれる特徴的な所見がみられる。

AA BB

合わせて総合的に診断する必要がある。

6．血中 β-D グルカン測定は診断に有用か？
β-D―グルカンの血中濃度の測定は，基礎疾患に関
わらず PCPの非侵襲的補助診断法として極めて有用
である。最近のメタ解析によると PCP診断における
血中 β-D―グルカンの測定感度は 95％（91～97％），
特異度は 86％（82～90％）であることが示されてい
る２６）。β-D―グルカン値は侵襲性カンジダ症やアスペル
ギルス症など他の真菌症でも上昇するが，口腔・食道
などの表在性カンジダ症では通常陽性にはならない。
治療開始後に血中 β-D―グルカン値は低下傾向を示
すことが多いが，治療終了時点でカットオフ値以下ま
で下がることはほとんどない。一部の症例では臨床的
に明らかに改善しているにも関わらず一過性に血中
β-D―グルカン値が上昇する場合もある２７）。すなわち，
血中 β-D―グルカン値を短期的な治療効果判定の指標
として用いるには限界があり，また，血中 β-D―グル
カン値が高値であるという理由だけで治療期間を延長
する必要はない。基本的に血中 β-D―グルカン測定は
診断のために有用なツールであり，研究の目的以外で
定期的に測定する意義は低いと思われる。

7．PCP治療の第一選択薬は？
現在でも第一選択薬は ST合剤であり，1回 3～4
錠（顆粒は 3～4 g）を 1日 3回服用する２０）。Trimeto-
prim（ST合剤 1錠ないし 1 g中 80 mg 含有）として
15～20 mg/kg/日が推奨されており，およその目安と
して体重が 60 kg 以上の場合は 1日量 12 錠とする。

経口剤のバイオアベイラビリティは高く，また，胃管
からの投与も可能である。人工呼吸を要するような極
めて重症例や腸管からの吸収障害がある場合は ST合
剤の注射製剤を 1回 3～4アンプル，1日 3回点滴静
注を用いるが，1アンプルあたり 125mLの輸液（5％
ブドウ糖注射液）が必要である。腎障害がある場合は
クレアチニンクリアランスが 15～30 mL/min では半
量を，15 mL/min 未満では他剤の選択を考慮する。ST
合剤の Sulfamethoxazole の薬物標的である dihydrop-
teroate synthase（DHPS）の耐性変異に関する研究
結果があるが２８），治療効果には影響を与えなかったと
する報告もあり２９），現時点では臨床的にさほど危惧す
る必要はないと思われる。
第二選択薬はペンタミジン 3～4 mg/kg/日で，1日
1回点滴静注であり，残りの治療期間投与する。しか
しながら，ペンタミジンにも発熱，腎障害，肝障害，
骨髄抑制，膵内分泌異常（高血糖・低血糖），急性膵
炎，骨髄抑制，低血圧などの副作用がしばしば出現す
る。
2012 年に国内承認されたアトバコン 1回 750 mg（1
包），1日 2回（食後）経口投与は，ST合剤やペンタ
ミジンに比べて副作用が少なく使いやすい薬剤である
が，有効性が劣るため第一選択薬としては用いない方
が良い３０）３１）。米国のHIV日和見感染症治療ガイドライ
ンでは軽～中等症での代替薬として位置づけられてい
るが２０），重症度に関わらず第一選択薬は ST合剤を使
用する方が安全である。副作用などのために ST合剤
の継続ができない場合，治療開始時に軽症～中等症で
あった症例や，治療変更の時点で病状が安定している
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場合には，ペンタミジンの代わりにアトバコンを第二
選択薬として使用しても良いと思われる。

8．PCP患者に対する院内感染対策は必要か？
乳幼児の大部分が P. jirovecii の曝露を受けている
ことなどから，P. jirovecii は広く遍在しており土壌
など環境中の存在も推察されていたが３２），最近ではヒ
トが唯一のリザーバーとしてヒト―ヒト間で伝播して
いるという考え方が主流となっている。その科学的根
拠としては，PCP患者と接触した医療従事者の誘発
喀痰から同一遺伝子型の P. jirovecii が検出されたこ
と３３），AIDS-PCP を発症した母親と生後 1ヶ月の新生
児が PCPを発症し両者から分離された P. jirovecii の
遺伝子型が一致したこと３４），PCP 集団発生事例で各患
者から検出された P. jirovecii の遺伝子型が一致した
こと３５），などが挙げられる。
近年，医療施設内での免疫不全患者における PCP

のアウトブレイク事例が多数報告されているという事
実からも P. jirovecii が院内で伝播しうることは疑い
ない３６）３７）。また，PCP患者周囲の空気をサンプリング
したスタディによると，1 mでは 79％，8 m離れた場
所でも 33％の P. jirovecii DNAが検出されており，
空気感染することが推測されている３８）。すなわち，PCP
患者に対する院内感染対策は必要であり，特に急性期
の PCP患者では咳嗽によって周囲に多数の菌体を拡
散させている可能性が高いことから，治療によって菌
量が減少するまでは PCP発症リスクが高い患者との
同室は避け，できれば個室管理が望ましい。さらに，
PCP患者が免疫不全患者の集まる外来の待合等に行
く際には，サージカルマスクを着用させるなど配慮も
必要である。
最近の報告によると，PCP患者と接触した医療ス
タッフから鼻腔スワブもしくはうがい液を調べたとこ
ろ，102 名中 9名から P. jirovecii DNAが検出され，
うち 2名では呼気中からも検出されている３９）。また，
腎移植後患者での PCPアウトブレイクの感染経路を
詳細に調査した結果では，他の患者への感染源になっ
た 10 例中 3例は PCP未発症の保菌者であったことが
示されている４０）。しかしながら，すべての PCP発症
リスクの高い入院患者を逆隔離することは現実的では
ないため，特にハイリスクの患者には ST合剤（1 g/
日）などによる発症予防を検討する必要がある４１）。
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