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Prototheca wickerhamii による菌血症の 1例
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（令和元年 6月 4日受付，令和元年 10月 2日受理）

プロトテカ（Prototheca）はクロレラ科の 1属であるが，例外的に葉緑素を持たない微細藻類で世界中の
土壌や汚水中に広く分布し，時に動物に感染して人獣共通感染症であるプロトテカ症を引き起こす。プロト
テカ症を引き起こす病原体として P. wickerhamii や P. zopfii 等が知られているが，ヒトへの感染は稀であ
ると言われている。今回，Prototheca wickerhamii による菌血症の症例を経験した。症例は，70歳代の女
性。慢性関節リウマチにて加療中に全身状態の悪化を認め，当院に救急搬送，入院となった。入院 32日目
に提出された血液培養が培養 7日目に陽性となり，グラム染色でグラム陽性の大小不同，球形の酵母に類似
した胞子嚢を認めた。羊血液寒天培地，真菌用培地ではカンジダ様のコロニーを形成し，菌株は VITEK（YBC
カード）にて Prototheca wickerhamii と同定された。また，16SrDNA塩基配列による解析でも同様の結果
であった。
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序 文
Prototheca 属は，Chlorophyta（緑色植物門），Trebouxio-
phyceae（トレボウキシア藻網），Chlorellacea（クロレラ科）
の 1属で，P. zopfii，P. wickerhamii，P. stagnora，P. ulmea，
P. blaschkeae，P. cutis，P. miyajii１）等 7種以上が認められ
ている。1894年にニレ樹液からの分離株に基づいて創設さ
れた属で，P. zopfii がタイプ種である２）。P. wickerhamii は，
アメリカのイリノイ州でトイレ排水から分離された酵母様株
に由来し，1959年に椿啓介と曽根田正己により新種として
記載された３）。生息域はニレ，菩提樹などの樹液，湖沼水，河
川水，下水，土壌，畜産環境などで，時に動物に感染して人
獣共通感染症であるプロトテカ症を引き起こす４）。今回，血
液培養より P. wickerhamii を分離した症例を経験したので
報告する。

症 例
患者は 70歳代，女性。慢性関節リウマチにて加療中，呼
吸困難のため近医に入院となるが，心不全，意識レベルの低
下，肺水腫などの増悪を認め当院に救急搬送された。入院時
の体温 36.7℃，SpO2 88%，血圧 76/28 mmHg，呼吸数 14回/
分，血液検査所見を Table 1に示した。心不全に対する治療
が開始され，慢性関節リウマチに対しては継続してプレドニ

ン 10 mg/dayが退院時まで使用された。また，手背から前
腕に潰瘍，下腿に蜂窩織炎を認め，これに対し治療を行った。
入院 8日目に 38.3℃の発熱があり，Escherichia coli による
尿路感染症，methicillin resistant Staphylococcus aureus
（MRSA）による菌血症を引き起こしており，Ceftazidime
（CAZ）2 g/day，Vancomycin（VCM）1 g/dayによる治療
が開始された（Figure 1）。その後，改善傾向を認めていた
が，入院 32日目，再び 38.3℃の発熱を認め，血液培養，喀
痰培養，画像検査が施行された。喀痰培養では C. albicans
が少量検出されたのみであるが，血液培養が培養 7日目に陽
性となり，鏡検したところ酵母様のグラム染色像であった。
また，肺の CT画像所見では両肺多発空洞陰影が認められ
（Figure 2），血清クリプトコッカス・ネオフォルマンス抗原
陰性，β-Dグルカン 8.4 pg/mLで，血清アスペルギルス抗原
は 1.3（基準値：0.5未満 陰性）ではあるが，Aspergillus 属
が多発空洞陰影を呈する可能性は低く，Aspergillus 属や
Cryptococcus 属以外の真菌感染が疑われ，Micafungin
（MCFG）75 mg/dayを 9日間投与された。しかし，血液培
養から分離された P. wickerhamii の薬剤感受性検査の結果
が判明してからは，Liposomal Amphotericin-B（L-AMB）100
mg/dayに変更し，10日間投与された。血液検査ではサイ
トメガロウイルス抗原が陽性となり，抗ウイルス薬 Ganci-
clovirが投与された。その後，抗真菌薬・抗ウイルス薬を中
止した後も感染の悪化はなく，全身状態の改善を認めたため，
入院 104日目，近医に転院された。

微生物学的検査
入院 32日目に血液培養 1セットが提出され，培養 7日目，
血液培養ボトル BacT/ALERT 3D（ビオメリュー）の好気
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Figure　1.　臨床経過

0

10

20

30

0

50

100

150
CRP

mg/dL
WBC
102 / L

WBC

CRP

36

38

40
MRSA

7 P. wickerhamii
T ( )

CAZ 

VCM LZD 

CZOP

MEPM

VCM ABK

PAMP CTRX

FLCZ MCFG L-AMB

MRSA

Figure　2.　入院 32 日目の胸部画像所見

Table　1.　入院時検査所見

血液 生化学
WBC 5600 /μL AST 22 U/L BUN 22 mg/dL
RBC 450×104 /μL ALT 20 U/L CRE 0.78 mg/dL
Hb 13.5 g/dL ALP 410 U/L UA 15.3 mg/dL
Ht 39.9 % LDH 372 U/L TP 4.9 g/dL
PLT 9.5×104 /μL LAP 101 U/L ALB 3.1 g/dL

γ-GTP 343 U/L Na 131 mmol/L
CK 56 U/L K 4.0 mmol/L
CK-MB 20 U/L CL 90 mmol/L
Mb 186 ng/mL Ca 8.6 mg/dL
Fe 44 μg/dL IP 3.3 mg/dL
CRP 0.35 mg/dL Mg 1.7 mg/dL

ボトルのみ陽性となった。
塗抹検査：培養液のグラム染色所見（Figure 3）では，グ

ラム陽性，大小不同の球形であり，酵母に類似した胞子嚢を
認めた。酵母様ではあるが，経験したことのない形状で酵母

ではない可能性もあることを医師に伝えた。
培養・同定検査：トリプチケースソイ 5%ヒツジ血液寒天
培地（日本ベクトン・ディッキンソン），クロモアガーカン
ジダ寒天培地（関東化学），サブローデキストロース寒天培
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Figure　3.　血液培養のグラム染色所見

Figure　4.　30℃培養 2日目のコロニー所見

Figure　5.　30℃培養 3日目のコロニー所見

地（日本ベクトン・ディッキンソン）に培養液を接種し，30℃
と 35℃，好気培養したところ，どちらの温度でも培養 1日
目に発育は認められず，培養 2日目に微小なコロニーを形成
し（Figure 4），培養 3日目に白色のカンジダ様のコロニー
を形成した（Figure 5）。また，サブローデキストロース寒
天培地よりもクロモアガーカンジダ寒天培地の方が発育良好
であり，培養 4日目，クロモアガーカンジダ寒天培地上のコ

ロニーは薄ピンク～薄紫色を帯びていた（Figure 6）。菌株
は，VITEK YBCカード（ビオメリュー）にて P. wicker-
hamii と同定された。また，遺伝子解析においても，色素体
（plastid：chloroplast）の 16SrDNAの塩基配列の相同性が
99.8%一致していた。コロニーからのグラム染色（Figure 7）
を確認後，ラクトフェノールコットンブルー染色（Figure 8）
を観察すると，胞子嚢内部で胞子嚢胞子がひな菊状に配列し
ているのを確認することができた。
薬剤感受性検査：薬剤感受性検査は ASTY（極東製薬）に
よ り 行 っ た。Amphotericin-B（AMPH-B），Itraconazole
（ITCZ），Voriconazole（VRCZ）に低いMIC値を示したが，
Fluconazole（FLCZ），MCFG，5-Fluorocytosine（5-FC）に
は高いMIC値を示した（Table 2）。

考 察
Prototheca 属はクロレラと同様の増殖形式（Figure 9）で，

光合成をしないこと以外，生活環は同じである。菌種により
細胞や胞子嚢の大きさ・形などに違いはある５）６）が，P. wicker-
hamii の細胞は球形，直径 7-13 μm５）である。単一細胞が袋
状に膨らみ胞子嚢になり，内部で 2分裂，4分裂，8分裂と
分裂を繰り返し細胞（胞子嚢胞子）が増殖し，内部の細胞は
ロゼット状，或いはひな菊の花弁状に配列，桑の実状になる。
やがて胞子嚢胞子には固有の壁が生じ，胞子嚢は破れて胞子
嚢胞子は遊離し，同じサイクルを繰り返す５）。血液培養のグ
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Figure　6.　30℃培養 4日目のコロニー所見

Figure　7.　コロニーのグラム染色所見

Figure　8.　ラクトフェノールコットンブルー染色所見

Figure　9.　プロトテカの生活環
（池田輝雄，郷間雅之．2002．動物のプロトテカ症．獣医臨床皮膚
科 8：23-32 より引用改変）

Mother cell

Daughter cell 

Table　2.　P. wickerhamii の薬剤感受性結果

抗真菌薬 MIC（μg/mL）
Amphotericin-B（AMPH-B） 0.25
5-Fluorocytosine（5-FC） ＞64
Fluconazole（FLCZ） ＞64
Itraconazole（ITCZ） 1
Miconazole（MCZ） 4
Micafungin（MCFG） ＞16
Voriconazole（VRCZ） 0.5

ラム染色所見が大小不同の球形であったのは，胞子嚢胞子と
胞子嚢が観察されていたためであると思われる。また，よく
観察するとグラム染色でも内部の配列を確認することができ

たが，コロニーをラクトフェノールコットンブルー染色液で
染色すると胞子嚢内の胞子嚢胞子の配列が分かりやすくなり，
同定の一助となると思われた。
培養検査においては Prototheca 属の代表的な 7菌種は血
液寒天培地や真菌用の培地で発育すると言われている５）～７）。今
回使用したトリプチケースソイ 5%ヒツジ血液寒天培地（日
本ベクトン・ディッキンソン），サブローデキストロース寒
天培地（日本ベクトン・ディッキンソン），クロモアガーカ
ンジダ寒天培地（関東化学）では，何れの培地にも 30℃及
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Table　3.　Key for Prototheca differentiation
Clin Microbiol Rev. 2007 Apr；20（2）：230-242 より引用一部改変

P. wickerhamii P. zopfii P. blaschkeae P. stagnora
Colony morphology Hemispheric，with 

smooth margin
Flat，raugh，central 

button，corrugated margin
Flat，smooth，central 

button，corrugated margin
Flat，with 
smooth margin

Diameter of cells（μm） 3-10 7-30 7-14
Glycerol assimilation ＋ ＋ － ＋
Trehalose ＋ － － －
n-Propanol － ＋ －
Arginine ＋ ＋ － ＋
Growth at 37℃ ＋ ＋ ＋ －
Capsule － － － ＋

Table　4.　Reported case of protothecosis（septicemia）in Japan as of February 2017
Journal of Dematology 2018：45：67-71 より引用（一部改変）

No. First author，year Geographic 
location Age/sex Species Underlying disease Treatment Outcome

1 Matsuda T.，1991 Fukuoka 13/M P. wickerhamii Anemia AMPH-B Death
2 Miura K.，2005 Hiroshima 65/M P. miyajii Nephrotic syndrome ITCZ→ FLCZ Death
3 Nishimura K.，2008 Okayama 70/F P. wickerhamii Rheumatoid arthritis AMPH-B Cure
4 Takano M.，2014 Niigata 62/F P. zopfii Hairl cell leukemia ITCZ Death
5 Murata M.，2015 Fukuoka 65/F P. wickerhamii SLE AMPH-B Cure

び 35℃，好気培養で良好に発育したが，サブローデキスト
ロース寒天培地よりもクロモアガーカンジダ寒天培地の方が
発育は良好であった。また，クロモアガーカンジダ寒天培地
で薄ピンクから薄紫色のカンジダ様のコロニーを形成し，コ
ロニー所見のみでは Candida 属と誤判定される可能性もあ
る。グラム染色所見を確認し，Prototheca 属を想定して同
定を進めていくことが必要であると思われた。本症例では，
VITEK YBCカード（ビオメリュー）で同定可能であった
が，P. wickerhamii は，VITEK2 YSTカード（ビオメリュー），
ID32Cアピ（ビオメリュー）６），Rap ID Yeast Plus SYSTEM
（アムコ），BDフェニックス Yeast ID（日本ベクトン・ディッ
キンソン），マイクロスキャン RYIDパネル（ベックマン・
コールター）で同定可能な菌種として記載されている。
VITEK YBCカード，VITEK2 YSTカード，ID32Cアピ，Rap
ID Yeast Plus SYSTEM，BDフェニックス Yeast IDは P.
zopfii が同定可能な菌種として記載されている。今回は今ま
でに経験したことのない菌種であり，遺伝子解析を依頼した。
近年では，質量分析による同定も試みられており８）～１０），顕微
鏡学的検査所見，コロニー所見，生化学的性状や発育温度な
どの性状を追加すること５）６）により同定可能な菌種もある（Ta-
ble 3）が，新種の報告１）もあるため，遺伝子による解析１１）～１５）

も必要であると思われる。薬剤感受性検査に関しては，本症
例の株は AMPH-B，ITCZ，VRCZに低いMIC値を示した
が，FLCZ，MCFG，5-FCには高いMIC値を示した。患者
には FLCZ，MCFGが使用されていたが，薬剤感受性検査
の結果が判明してからは L-AMBに変更された。プロトテカ
症における治療では様々な方法が報告されている６）１６）１７）が，
AMPH-B，ITCZ，FLCZが多く使用されている。本症例は，
L-AMB変更後より症状が改善し，その後転院した。ヒトの
プロトテカ症は皮膚・皮下型，関節嚢炎，内臓及び全身型の

三つに分けられる６）。皮膚・皮下型は紅色丘疹・結節の形成，
水疱・潰瘍を伴う場合や，蜂窩織炎様となる事もある。関節
嚢炎は肘関節嚢炎や膝関節嚢炎が報告されている１８）１９）。内臓
及び全身型は，単一臓器の場合もあるが，皮膚・呼吸器・消
化器を侵入門戸として血流感染，更に多臓器に播種し，死亡
例もある。Prototheca 属の病原性は弱く，プロトテカ症の
多くは血液疾患・悪性腫瘍・糖尿病・自己免疫疾患など免疫
抑制下にある患者がほとんどである。本症例は基礎疾患に慢
性関節リウマチがあり，ステロイドの使用もあった。免疫抑
制下にある患者で，真菌症が考えられる場合，プロトテカ症
も鑑別疾患にあげる必要があると考えられた。また，当院に
入院する以前から手背や前腕に潰瘍，下腿に蜂窩織炎があり，
皮膚が侵入門戸であった可能性も考えられるが，入院以前の
水や植物，動物との曝露歴は聴取できていない。入院後 32
日目の発症で，血管内カテーテルなどのデバイス類も使用さ
れていることから，カテーテル関連の感染も考えられるが，
Prototheca 属の生息場所は湖沼水，河川水，下水，畜産環
境，土壌などであり，病院の環境に存在する可能性は低く，
当院でこの症例以外現在までに検出されたことはない。また，
肺の画像所見では両肺多発空洞陰影が認められ，真菌感染症
が疑われたが起因菌は不明であり，Prototheca 属が原因で
あった可能性も否定できないと思われる。プロトテカ症で報
告されている症例の多くは皮膚・皮下型である１７）。本症例は
血流感染であり，症例数も少なく（Table 4）救命しえた貴
重な症例と考えられ報告した。

本症例の要旨は第 20回日本臨床微生物学会総会・学術集
会において発表した。
利益相反：なし
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A case of bacteremia caused by Prototheca wickerhamii

Keiko Nishimura 1) , Kiyofumi Ohkusu 2)
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Prototheca species are achlorophyllous algae with phylogenetic affinities to the genus Chlorella and are ubiquitous in na-
ture. Prototheca species can be isolated from soil, sewage, and so on. Protothecosis is a zoonotic infection. Prototheca wicker-
hamii and Prototheca zopfii are etiological agents of human protothecosis. Human infections due to Prototheca species are
rare. We encountered a case of bacteremia caused by P. wickerhamii . A 70 years old female was admitted to our hospital
with worsening systemic condition. She’s a chronic rheumatism, it was being treated. The blood culture has been submitted
to a laboratory for the 32nd day of admission turned out to be positive in cultivation for the 7th day. Gram stain of isolates
from positive blood culture showed gram-positive, big and small, irregular globular shape like a yeast. A colony like a Can-
dida species were observed on sheep blood agar medium and culture medium for the fungus. A strain was identified with
Prototheca wickerhamii in VITEK (YBC card). Even an analysis by 16SrDNA base sequence was the same result.


