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Corynebacterium riegelii による閉塞性尿路感染症により高アンモニア血症，
意識障害をきたした 1例
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症例は 80歳代女性。心窩部違和感の精査目的で実施された超音波検査にて両側水腎症を指摘され，当院
泌尿器科を紹介受診された。精査希望されず帰宅されたが，数日後，意識障害にて当院へ緊急搬送された。
血液検査で高アンモニア血症を認めたが肝機能障害は認めなかった。尿閉があり尿道カテーテルを留置した
ところ膿尿を認めた。尿路感染症に対して抗菌薬治療を開始。入院時の尿細菌培養検査にてウレアーゼ産生
の Corynebacterium riegelii を検出。抗菌薬を Vancomycinに変更したが意識障害の改善は乏しく，CTで
両側水腎症増悪を認め，両側尿管ステントが留置された。尿閉の解除後，意識障害は改善され，血中アンモ
ニア濃度も減少した。肝機能障害を認めない高アンモニア血症を認める場合，ウレアーゼ産生菌による尿路
感染症を鑑別にあげる必要がある。症状改善には，抗菌薬治療に加え，尿路閉塞を解除することが重要であ
る。
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序 文
ウレアーゼは尿素を加水分解し，二酸化炭素とアンモニア
を生成する酵素である。高アンモニア血症は意識障害の重要
な原因の 1つであり，肝障害に起因することが多い。今回，
ウレアーゼを産生する Corynebacterium riegelii の尿路感染
により，高アンモニア血症，意識障害をきたした症例を経験
したので報告する。

症 例
患者：80歳代，女性
主訴：意識障害，倦怠感，食指不振
既往歴：甲状腺機能低下症，子宮癌全摘術（30年前），高
脂血症
内服歴：レボチロキシンナトリウム水和物，ロスバスタチ
ンカルシウム，ファモチジン，スボレキサント，ゾルピデム
酒石酸塩
現病歴：20XX年 7月 2日他院で心窩部違和感の精査目的

で実施された胸腹部超音波検査にて両側水腎症を指摘され，7
月 4日に当院泌尿器科を紹介受診された。当院で実施した超
音波検査・CT検査にて，両腎結石，両側水腎症を認めた。
この時点では尿路閉塞は認めず，尿の細菌培養検査は実施し

なかった。精査を希望されず帰宅されたが，7月 10日頃よ
り食欲低下を認めており，7月 20日に意識障害を認めたた
め当院へ緊急搬送された。
入院時身体所見：GCS14点（E4V4M6），体温：36.1℃，血
圧 128/73 mmHg，脈拍 90/分，呼吸数 20/分，SpO2 97%（室
内気），アンモニア臭なし，左右 CVA叩打痛なし，眼球結
膜にて黄疸・貧血なし，腹部圧痛なし，直腸診でタール便な
し，明らかな神経学的異常なし。
入院時検査結果：血中アンモニアが 335 μg/dLと上昇し
ていた。AST 25 U/L，ALT 36 U/Lと肝酵素の軽度上昇は
あるが，ALB 4.1 g/dL，血小板 161,000 /μLであり，肝硬変
は否定的であった。尿検査にて pH 8.0と尿のアルカリ化が
認められた（Table 1）。
入院時画像検査：頭部造影 CT，頭部MRIに出血・梗塞・
脳血管障害は認めず，単純 CT検査では高アンモニア血症の
原因となるような大循環シャントは認めなかった。
入院後排尿がなく尿道カテーテルを留置した。尿路感染症
を疑ったため Cefmetazole（CMZ）（静注）を投与した。
入院後経過：入院後，意識障害は蔓延し，3日目には GCS
3点（E1V1M1）になり，けいれんが出現，血中アンモニア
が＞400 μg/dLと上昇していた。入院時の尿塗抹検査にて，
グラム陽性桿菌を 4＋（＞30/視野×1000（×100油浸））認
め，尿路感染症の原因菌と推察され，また菌の形態から Cory-
nebacterium 属菌が疑われたため，抗菌薬を Vancomycin
（VCM）（静注）に変更した。入院時に採取された血液培養
検査は陰性であった。その後も意識障害の改善はなく，4日
目には GCS3点（E1V1M1）で，CTで両側水腎症増悪を認
めた。両側尿管ステントを留置したところ，意識障害は改善
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Table　1.　入院時検査結果

尿定性 血算 生化学
外観 混濁尿 WBC 7.2 103/μL AST 25 U/L
尿糖 （－） Ne 87.7 % ALT 36 U/L
ビリルビン （－） Ly 8.5 % LD 221 U/L
ケトン体 （1＋） Mo 3.8 % ALP（JSCC） 231 U/L
比重 1.010 Eo 0.0 % γGT 10 U/L
潜血 （3＋） Ba 0.0 % ChE 406 U/L
pH 8.0 RBC 4.23 106/μL TP 7.0 g/L
尿蛋白 （2＋） Hb 14.4 g/dL ALB 4.1 g/L
ウロビリノゲン Normal Ht 42.5 % AMY 68 U/L
亜硝酸塩 （－） MCV 100.5 fL T-Bil 1.9 mg/dL
白血球 （3＋） MCH 34.0 pg D-Bil 0.5 mg/dL
尿沈渣 MCHC 33.9 g/dL CK 58 U/L
赤血球 10-19/HPF PLT 161 103/μL UN 44.4 mg/dL
白血球 10-19/HPF Cre 1.25 mg/dL
硝子円柱 5-9/WF eGFR 32
細菌 3＋ Na 145 mmol/L
粘液糸 1＋ K 4.6 mmol/L

Cl 109 mmol/L
GLU 155 mg/dL
CRP 1.30 mg/dL
NH₃ 335 μg/dL

し，5日目には GCS6点（E4V1M1）となり，血中アンモニ
アは 52 μg/dLと正常化した。6日目には GCS15点（E4V5
M6）となり，その後退院まで意識障害はみられなかった。尿
より検出された菌の薬剤感受性結果を受け 8月 1日に抗菌薬
を VCM（静注）から Amoxicillin（AMPC）（内服）に変更
し，16日目に退院となった（Figure 1）。

細菌学的検査所見
入院時に採取された尿について，グラム染色液・neoB＆
Mワコー（和光純薬）でのグラム染色所見で，グラム陽性
球菌 2＋（1～5/視野×1000（×100油浸）），グラム陽性桿菌
4＋（＞30/視野×1000（×100油浸））を認め，一部柵上配
列を認める Coryneformを呈していた（Figure 2）。トリプ
チケースソイ 5％ヒツジ血液寒天培地（日本 BD）を用いて
35℃5％炭酸ガス条件下で 2日間培養したところ，小型の白
色でスムーズなコロニー（C. rigelii）と，α溶血した微小な
コロニー（Actinotignum schaalii）の発育を認めた。グラム
陽性球菌は，トリプチケースソイ 5％ヒツジ血液寒天培地（日
本 BD）を用いて 35℃5％炭酸ガス条件下で 2日間培養した
が検出できなかった。後日撮影した C. riegelii の培養 2日目
のコロニーを図に示す（Figure 3）。
質量分析装置 VITEK MSver.4（ビオメリュージャパン）
を用いて，それぞれ C. rigelii（信頼値：99.9），Actinotignum
schaalii（信頼値：99.9）と同定された。
菌量は，C. rigelii 106 CFU/mL，A. schaalii 104 CFU/mL

であった。また，C. rigelii と A. schaalii のウレアーゼの産
生を確認するため VITEK2 ANC同定カード（ビオメリュー
ジャパン）を使用し，C. rigelii はウレアーゼ活性を認めた。
A. schaalii はウレアーゼ活性は認めなかった。薬剤感受性
検査はドライプレート‘栄研’GP27（栄研化学）を使用し，

CLSI M45-2A１）の測定法に準じた微量液体希釈法にて判定を
行った。C. rigelii は，MICでは，キノロン系の薬剤に耐性
を示し，ペニシリン系，グリコペプチド系などの抗菌薬に良
好な薬剤感受性を示した（Table 2）。

考 察
高アンモニア血症の原因として，一般的には，肝不全，門
脈体循環シャント，バルプロ酸などの薬剤，消化管出血，痙
攣発作や熱傷などによる異化亢進などがあげられる２）。本症
例では，意識障害にて患者が搬送され，血液検査で高アンモ
ニア血症がみられたが，前述のような一般的な高アンモニア
血症の原因にあてはまらなかった。高アンモニア血症の鑑別
として閉塞性尿路感染症が考えられたが，すぐに尿の細菌塗
抹検査を実施することができなかったため，尿路感染症を広
くカバーする抗菌薬として Cefmetazoleが投与された。その
後，尿のグラム染色所見より抗菌薬を Vancomycinに変更
した。尿に存在するウレアーゼ産生菌を減らす目的で抗菌薬
治療を行なっていたが，尿路閉塞が続いているうちは膀胱内
圧が上昇し，産生したアンモニアが血中に入りやすくなるた
め意識障害は蔓延した。尿路閉塞を改善することで血中アン
モニア濃度も下がり意識障害は改善した。
本症例は，侵入経路は定かではないが尿路感染症の原因と
なる Corynebacterium riegelii が尿路閉塞により体内にとど
まり増殖し，尿中の尿素に細菌のウレアーゼが反応してアン
モニアを産生したと考えられる。尿路閉塞による高アンモニ
ア血症の発現機序は，まず膀胱にてウレアーゼ産生菌の尿素
分解によるアンモニアの産生が増大される。どの程度の菌量
があれば，どの程度のアンモニア量になるかは定かではない。
尿路閉塞により膀胱や腎盂が過伸張する。尿中のアンモニア
が膀胱の静脈叢に吸収され，内腸骨静脈に入り，下大静脈に
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Figure　1.　臨床経過図
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Figure 2. 尿グラム染色画像　×1000（油浸 100×） Figure 3.　 Corynebacterium riegelii を 35℃ 5%炭酸ガス条件下
で 2日間培養したトリプチケースソイ 5%ヒツジ血液
寒天培地上の集落

入り，大循環に入る。このように肝臓を介さずに高アンモニ
ア血症が発現することが知られる３）４）。尿にアンモニアが産生
するため，本症例では尿の pHは 8.0とアルカリ化を認めて
いた。また本症例では認めなかったが，尿にアンモニアがた
まると尿沈渣にてリン酸アンモニウムマグネシウム結晶が見
られることもある３）５）７）９）１０）１２）１３）。
本邦の閉塞性尿路障害と Corynebacterium 属のウレアー
ゼ産生菌による高アンモニア血症の報告例のうち，検索サイ
ト「Google scholar」にて，検索ワード「ウレアーゼ産生

Corynebacterium 意識障害」，2009年～2021年の期間，邦
文の文献を検索したところ，自験例と合わせて 15件あった
（Table 3）。血中アンモニア濃度，尿 pHの値，尿中リン酸
アンモマグネシウム結晶の有無は意識障害発生時の値である。
Corynebacterium urealyticum による感染が多く３）～５）７）～１１）１４），
報告例の多くは尿の pHが 8.0以上の高値となってい
る２）３）５）～１４）。尿の pHを調べることはアンモニアの発生を疑う
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Table　2.　薬剤感受性結果

Corynebacterium riegelii Actinotignum schaalii
薬剤名 MIC（μg/mL） CLSI判定※ MIC（μg/mL） CLSI 判定

PenicillinG（PCG） 0.5 S ＜＿0.06 -
Ampicillin（ABPC） 0.5 - ＜＿0.25 -
Ampicillin/Sulbactam（ABPC/SBT） ＜＿0.5 - ＜＿0.25 -
Cefditoren pivoxil（CDTR-PI） 1 - ＜＿0.25 -
Ceftriaxone（CTRX） 2 I ＜＿0.25 -
Meropenem（MEPM） ＜＿0.25 S ＜＿0.25 -
Tebipenem（TBPM） ＜＿0.12 - ＜＿0.12 -
Mynocyclin（MINO） ＜＿1 - ＜＿1 -
Clarithromyin（CAM） ＜＿0.25 - 1 -
Azithromycin（AZM） ＜＿0.25 - ＞8 -
Clindamycin（CLDM） ＜＿0.25 S ＞4 -
Gentamicin（GM） ＜＿1 S ＜＿1 -
Vancomycin（VCM） ＜＿1 S ＜＿1 -
Daptomycin（DAP） ＜＿0.25 S 4 -
Levofloxacin（LVFX） ＞4 - 2 -
Garenoxacin（GRNX） 4 - 0.5 -

※S：感受性　I：中間　R：耐性

Table　3.　本邦におけるCorynebacterium 属菌による尿路感染症をきたした高アンモニア血症症例の一覧

年齢/性 尿路感染の原因菌 血中NH₃ 濃度
（μg/dL） 尿 pH

尿中リン酸
アンモマグネシウム

結晶
報告年 参考文献

83/F Corynebacterium urealyticum 167 - - 2009 4）
88/F Corynebacterium urealyticum 259 8.5 有 2013 5）
83/F Corynebacterium spp. 423 ＞9.0 - 2013 6）
87/F Corynebacterium urealyticum 395 9.0 有 2014 7）
71/F Corynebacterium urealyticum 299 8.5 有 2015 3）
82/M Corynebacterium urealyticum 416 8.5 - 2016 8）
84/F Corynebacterium urealyticum 265 8.0 - 2016 8）
79/F Corynebacterium pseudodiphtheriticum 291 8.5 - 2017 2）
71/F Corynebacterium urealyticum 209 ≧9.0 有 2017 9）
89/M Corynebacterium urealyticum 609 8.0 有 2017 10）
62/M Corynebacterium urealyticum  87 8.5 - 2017 11）
89/F Corinebacterium spp. 299 8.5 有 2017 12）
83/F Corynebacterium striatum 127 8.5 有 2018 13）
87/F Corynebacterium urealyticum 199 ≧9.0 - 2021 14）
80/F Corynebacterium riegelii 335 8.0 - - 本症例

一助となる。今回，定着の菌（感染を起こしていない菌）に
よる高アンモニア血症の症例は確認できなかった。必ずしも
高アンモニア血症を起こすわけではないが，ウレアーゼ産生
菌として代表的なものは，Proteus mirabilis，Morganella
morganii，Klebsiella spp.，Corynebacterium spp.などがあ
り，ウレアーゼを産生する Corynebacterium 属菌では，本
菌の他に C. ulcerans，C. urealyticum，C. pseudodiphtheriti-
cum，C. pseudotuberculosis が知られている３）１５）。ウレアー
ゼの産生の有無は，確認培地が市販されており，細菌の自動
同定装置を使用しても簡単に判定できるため，細菌検査で，
閉塞性尿路感染症かつ高アンモニア血症の原因と疑われる菌
を検出した場合に，原因究明の手段の 1つとして活用される
ことを提案する。

高齢者の発熱と意識障害で肝機能障害を伴わない高アンモ
ニア血症を認めた場合には，閉塞性尿路感染症を鑑別の 1つ
として考えることが重要である。原因と考えられる菌が検出
された場合でも，症状の改善には抗菌薬投与だけでなく，尿
閉の解除が必須である。

本論文の要旨は第 32回日本臨床微生物学会総会にて発表
した。
利益相反：申告すべき利益相反なし。
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A case of hyperammonemia and consciousness disturbance due to obstructive urinary tract
infection caused by Corynebacterium riegelii
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A 80-year-old woman presented to another hospital complaining of epigastric discomfort. She was diagnosed with bilateral
hydronephrosis by ultrasonography and referred to our hospital for further evaluation. One week later she decreased in ap-
petite, and then she was transported to our hospital by ambulance with consciousness disturbance. Blood tests showed hy-
perammonemia but no evidence of hepatic dysfunction. He was diagnosed as urinary tract infection and antimicrobial ther-
apy was started. Bacterial culture of a urine sample collected at hospital admission grew urease-producing Corynebacterium
riegelii . The consciousness disturbance failed to improve despite the antibiotic treatment. Since a repeated computed to-
mography showed worsening of the bilateral hydronephrosis, bilateral ureteral stents were placed. Subsequently, the pa-
tient’s consciousness disturbance began to improve, along with decreasing circulating ammonia levels. In patients with hy-
perammonemia causd by non-liver disease, urinary tract infection caused by urease-producing bacteria should be considered.
In addition to antimicrobial therapy, unblocking of any urinary tract obstruction is important to improve the symptoms.


