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［症 例 報 告］

COVID-19治療経過中に発症した Bordetella hinzii による肺炎の 1症例

安藤ほなみ・守屋 任・本橋亜耶乃・石川 遼・髙橋由香
猪坂英里奈・黒川正美・目崎和久・長島恵子・荘司 路

小関 満・中本貴人・山元 佳・大曲貴夫
国立国際医療研究センター病院中央検査部門微生物検査室

（令和 4年 12月 13日受付，令和 5年 3月 20日受理）

COVID-19治療中の 70歳代男性で入院経過中に Bordetella hinzii が原因菌と考えられる細菌性肺炎症例
を経験した。本症例は COVID-19治療のためデキサメサゾンを使用しており，基礎疾患として糖尿病，肝疾
患を有していた。B. hinzii は Gram染色で Haemophilus 様の小型の陰性桿菌を呈し，血液寒天培地，チョ
コレート寒天培地，BTB乳糖加寒天培地に発育し，48時間後には中心と辺縁に隆起のある特徴的なコロニー
を形成し，質量分析法で菌種同定が可能である。一方で，API20NEによる生化学的性状検査では Bordetella
avium と同定されるが，n―カプリン酸，酢酸フェニル分解能から B. hinzii を推定することができる。また，
薬剤感受性試験によりセファロスポリン系の多くに耐性傾向を示すことからも本菌を推定することが可能と
考える。またイムノクロマト法迅速百日咳抗原キットであるリボテスト百日咳に対する追加検討において，
本菌と類縁菌で交差反応性を認めた。リボテスト百日咳には症状出現と検査のタイミングが注意事項として
あり，本菌を含めた交差反応性を認識し，かつ臨床症状の違いとリボテスト百日咳の交差反応性の可能性を
考慮することにより感染症法上の誤届出を防ぐことが可能と考える。
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序 文
Bordetella hinzii は Alcaligenes 科の Bordetella 属に含ま

れる偏性好気性の小型のグラム陰性桿菌であり，1995年に
Vandamme Pら１）により，家禽類とヒトから初めて分離され
た。ヒトでの感染症の原因菌としての報告は稀で，その大部
分は免疫不全患者の胆管炎や関節炎の原因菌としての報告２）

であり，肺炎の原因菌としての報告はさらに少ない。今回わ
れわれは，重症の COVID-19の治療経過中に発症した B. hin-
zii が原因と考えられる院内肺炎の一例を経験したので報告
する。

症 例
患者：70歳代男性，人種：日本人，家族歴：なし，渡航
歴：なし
生活歴：飲酒歴不明・喫煙歴なし，主訴：呼吸困難
既往歴：2型糖尿病，高血圧症，HCV感染症，外傷によ
る肺及び結腸一部切除（36歳），片腎摘出（36歳）
動物接触歴：イヌ飼育歴あり，その他鳥類等の飼育歴なし
現病歴：COVID-19による重症肺炎の治療目的で当院に入
院した。急性腎障害を合併していたため緊急透析が行なわれ，

急性呼吸窮迫症候群（ARDS）により人工呼吸器を必要とし，
その後人工呼吸器関連肺炎（VAP）の発症により長期間の
人工呼吸管理を要した。レムデシベルとデキサメタゾンによ
る治療により肺炎は軽快傾向にあったが，入院 16日目に再
び発熱と呼吸状態の悪化を認めたため，翌日に胸部レントゲ
ン検査（Fig. 1），各種血液検査（Table 1）と膿性の気管吸
引痰，血液培養が採取され微生物検査に提出された。症状及
び診察所見，そして胸部レントゲン画像から細菌性肺炎の発
症が疑われ，同日中に Ceftriaxone（CTRX）2 g/dayを点
滴静脈注射（IVD）にて投与を開始した。しかし CTRXの
投与開始後 3日目にさらに発熱を認め，尿から Escherichia
coli（ESBL産生）も検出されていたことも考慮して Cefmeta-
zole（CMZ）1 gへ変更したが，2日経過しても炎症反応の
改善は認められなかった（Fig. 2）。血液培養は 6日間で陽
性シグナルを認めなかったが，経気管吸引痰の微生物学的検
査から B. hinzii が有意に検出された。これらの微生物学的
検査結果と人工呼吸器関連肺炎（VAP）の基準３）を満たして
いたことから，入院 20日目に本菌による細菌性肺炎と診断
された。診断後に抗菌薬をMeropenem（MEPM）0.5 g・2
回/day IVDへと変更したところ，一時的な発熱を認めたも
のの症状は軽快改善した。

微生物学的検査
I．菌種同定方法
提出された経気管吸引痰に対し，Gram染色としてバー
ミーM染色キット（武蔵化学）を使用し添付文書に従い実
施した。分離培養法には，ニッスイ分画プレート羊血液寒天/
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Fig　1.　胸部X線（入院 17 日目）

Fig　2.　入院時の臨床経過
矢印（左から）：入院 16 日目呼吸器症状出現，入院 17 日目経気管吸引痰培養提出，入院 20 日目菌種同定結果報告
FiO2：30 ～ 35%（白色），35 ～ 50%（灰色），50%以上（黒色），吸入なし（斜線）

Table　1.　血液検査所見（入院 17 日目）

検査データ（呼吸器症状再燃時）
WBC 19.72×103 /μL Alb 1.9 g/dL BUN 80.5 mg/dL
RBC 4.0×106 /μL T.Bil 0.3 mg/dL Cre 2.0 mg/dL
Hb 12.1 g/dL AST 12.0 U/L Na 135.0 mEq/L
Hct 35.9 % ALT 25.0 U/L K 4.7 mEq/L
Plt 14.2×104 /μL LDH 303.0 U/L Cl 104.0 mEq/L
Seg 88.0 % ALP 310.0 U/L Ca 7.7 mg/dL
Lymph 3.0 % γGTP 32.0 U/L CRP 12.2 mg/dL
Mono 4.0 %
Eosino 3.0 %
Baso 0 %

ドリガルスキー改良培地（以下，血液寒天/BTB寒天培地，
日水製薬株式会社），チョコレート寒天培地 No.2（以下，チョ
コレート寒天培地，極東製薬工業株式会社）を使用し，35℃
5％炭酸ガス条件で 24時間，48時間培養を行った。血液培
養は BDバクテック FX血液培養自動分析装置（日本ベクト
ン・ディッキンソン株式会社）および好気用レズンボトル
P・嫌気用レズンボトル P（日本ベクトン・ディッキンソン
株式会社）を使用し 6日間培養を行った。菌種同定検査には
質量分析法としてMALDIバイオタイパー（ブルカージャパ
ン株式会社，菌種ライブラリー ver.6.0）を使用し，MALDI
バイオタイパートレーニングテキスト version 3.1.7４）に従い
セルスメア法で行った。追加で実施した生化学的性状同定検
査には，API20NE（ビオメリュー・ジャパン株式会社）を
使用し添付文書５）に従い実施した。



Bordetella hinzii 191

日本臨床微生物学会雑誌 Vol. 33 No. 3 2023. 17

Fig　3.　経気管吸引痰のGram染色像
図左：100 倍，図右：1000 倍

Fig　4.　Bordetella hinzii 培地コロニー
図上段：臨床材料由来の血液寒天/BTB寒天培地（左），チョコレート寒天培地（右）48 時間培養後
図下段左：純培養発育コロニー 24 時間（血液寒天/BTB寒天培地（左），チョコレート寒天培地）
図下段右：純培養発育コロニー 48 時間（血液寒天/BTB寒天培地（左），チョコレート寒天培地）

Fig　5.　分離培地発育コロニーのGram染色像（1000 倍）

II．薬剤感受性試験
ドライプレート‘栄研’9DDP53（栄研化学株式会社）を
使用した。純培養した本菌をイノキュラム H2O（ベックマン・
コールター社）にMcFarland 0.5濃度で菌液を調整し，菌液
25 μLをミュラーヒントンブイヨン‘栄研’（栄研化学株式
会社）に添加し攪拌した後，プレートに接種して 35℃24時
間好気培養を実施してMIC値の測定を行った。
III．追加検討：リボテスト百日咳
追加検討として，本症例から分離した B. hinzii 菌株，別

症例から分離された Bordetella bronchiseptica 菌株，Alcali-
genes faecalis 菌株と Escherichia coli 菌株を用いて，リボ
テスト百日咳（極東製薬工業株式会社）の交差反応性試験を
実施した。測定方法として，血液寒天培地に発育した菌株か
らそれぞれ 104 CFU/mL，106 CFU/mL，109 CFU/mLに調



安藤ほなみ・他192

18 日本臨床微生物学会雑誌 Vol. 33 No. 3 2023.

Table　2.　薬剤感受性結果（使用パネル：ドライプレート‘栄研’9DDP53）

薬剤 MIC（μg/mL） 薬剤 MIC（μg/mL）
Benzylpenicillin ＞1 Cefepime 8
Ampicillin ＞1 Amoxicillin/Clavulanate 2
Sulbactam/Ampicillin ＞8/16 Flomoxef 4
Sulbactam/Cefoperazone ≦4/4 Imipenem 1
Piperacillin ≦2 Meropenem ≦0.25
Tazobactam/Piperacillin ≦2 Minocycline 0.5
Ceftriaxone ＞32 Clindamycin ＞4
Cefmetazole ＞32 Metronidazole ＞16
Ceftazidime 8 Moxifloxacin 4

整した菌液を作成し，菌液に付属の綿棒を浸したものを検査
材料として添付文書６）に従い測定した。

結 果
経気管吸引痰の Gram染色では，喀痰品質評価 Geckler5
群で，好中球優位の肺炎を疑う所見を認め，Haemophilus
様の小型のグラム陰性桿菌が有意に認められた（Fig. 3）。
しかし分離培養法では培養 24時間後も Haemophilus 属の発
育は認められず，血液寒天/BTB寒天培地ならびにチョコ
レート寒天培地の全てに白色の小型コロニーの有意な発育を
認め，48時間後には中心と辺縁に隆起のある特徴的なコロ
ニー形態が観察された（Fig. 4）。また発育したコロニーか
ら Gram染色を行ったところ，経気管吸引痰の Gram染色で
認められたのと同様の小型のグラム陰性桿菌が認められた
（Fig. 5）。発育したコロニーより質量分析法で同定を行った
ところ，B. hinzii（Score Value 2.59，Category：A）と同
定された。同定結果が判明した後に確認試験として実施した
API20NEの結果では，Bordetella avium（プロファイル：
0000067，%ID：96.6％，注釈：Bordetella hinzii の可能性）
と判定された。薬剤感受性試験結果については Table 2，リ
ボテスト百日咳を用いた追加検討結果を Table 3に示す。

考 察
B. hinzii は家禽類の呼吸器感染症の原因として報告さ

れ７）８），ヒトへの感染は稀である。これまでの感染報告事例で
は HIV感染症，糖尿病，悪性腫瘍や肝疾患など，免疫抑制
に関わる基礎疾患が B. hinzii 感染症の要因になることが報
告されており，動物などの接触などで呼吸器に定着し，宿主
の免疫が低下した際に活性化して感染を引き起こす可能性が
あると考えられている１０）。本邦での報告事例は少なく，Neg-
ishiら１１）の報告による皮下感染事例があるが呼吸器感染症の
報告はない。一方，近年では海外報告例で COVID-19に続
発する B. hinzii による細菌性肺炎症例１０）１２）１３）が報告されてお
り，明確な基礎疾患の無い患者の報告例もあった。本症例で
も動物曝露歴として犬の飼育歴は聴取できたが，鳥類との接
触は明確ではなかった。しかし経気管吸引痰の微生物学的検
査で有意に B. hinzii が検出されて診断に至り，適切な抗菌
薬に変更することで軽快したことから，過去に何らかのタイ
ミングで B. hinzii を保菌した状態となり，今回の入院経過
中に免疫低下などの要因によって肺炎の発症に至ったと考え
る。COVID-19と B.hinzii 感染との関連について，敗血症に

至る重症化の機序として，COVID-19により引き起こされる
免疫抑制や，標準治療として使用されるデキサメサゾンとの
関連が報告１２）されているが，二次性細菌性肺炎との関連は明
確ではない。一方で，既報の COVID-19症例における B. hin-
zii 感染症の報告例では，質量分析法により B. hinzii が同定
できるようになったことが原因菌同定と報告に至った理由と
して挙げられており，COVID-19症例の二次性細菌性肺炎の
経過観察には微生物学的検査による監視の重要性１２）が挙げら
れている。B. hinzii の同定において，質量分析法を用いた
同定検査性能は，Dongke Chen，M.A.９）らや，María Mateos
Gonzálezら１４）によって，正確な同定結果が得られることが報
告されている。本症例における質量分析法による同定結果で
は，Score value2.59，Category：Aと高い精度で菌種同定
結果が得られた。しかし，当院では過去に本菌の検出事例が
なかったことから，API20NEによる生化学的性状の確認を
実施し，その同定結果は Bordetella avium（96.6％）であっ
た。この結果について，現在 API20NEに登録されている Bor-
detella 属は B. avium と B. bronchiseptica のみで B. hinzii
は含まれておらず４），B. avium と同定された場合には注釈コ
メントに“Bordetella hinzii の可能性”が表示されるものの，
API20NEでは B. hinzii の同定結果は得られないことが分
かっている１５）１６）。そのため，B. hinzii，B. avium とその他 Bor-
detella 属について，生化学的性状を LPSN・BacDiveデー
タベース１７）１８）上に登録されている Reference株で確認したと
ころ（Table 4），n―カプリン酸同化能が B. hinzii の多くで
陽性になるのに対し B. avium は陰性であること１９），糖分解
においては B. avium の多くがアジピン酸（ADI）及びリン
ゴ酸（MLT）が陰性になるのに対し，B. hinzii は陽性とな
る株が登録されていた１８）。さらに酢酸フェニル分解能（PAC）
については，B. avium の一部が陰性を示し１６），B. hinzii の
多くが陽性を示すことが報告されていた９）２０）２１）。本症例から分
離された菌では質量分析法で高い一致率で B. hinzii と同定
されており，n―カプリン酸同化能は一致しなかったものの，
酢酸フェニル分解と糖分解の結果で B. avium より B. hinzii
との一致が見られたことから B. hinzii の特徴と合致してい
ると判断した。薬剤感受性試験について B. hinzii は CLSI
に該当する documentはなく，標準的な薬剤感受性試験方法
が確立されていない。既報では，EUCAST guidelines and
PK-PD（non-species related）breakpointsを判定基準とし
た報告９）や，CLSI腸内細菌科ブレイクポイントを判断基準と
した報告１６）などがあるが，本症例では，CLSIM100Ed30 MIC
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Table　3.　 培養菌株を用いたリボテスト百日
咳検討結果

菌種 濃度 結果
B. hinzii 104 CFU/mL ＋

106 CFU/mL ＋
109 CFU/mL ＋

B. bronchiseptica 104 CFU/mL ＋
106 CFU/mL ＋
109 CFU/mL ＋

A. faecalis 104 CFU/mL ＋
106 CFU/mL ＋
109 CFU/mL ＋

E. coli 106 CFU/mL －
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Breakpoints for Other Non-Enterobacteralesの測定法２２）を用
いてMIC測定を実施した。既報の B. hinzii 薬剤感受性報告
例８）２１）では多くのセファロスポリン系抗菌薬に耐性傾向を示
し，Piperacillin/Tazobactam（PIPC/TAZ），MEPMが低い
MIC値であり，本症例でも同様の傾向を認めたことから，こ
れら薬剤感受性測定結果においても B. hinzii の特徴と一致
していたと考える。
追加検討のリボテスト百日咳について，添付文書５）上で
Bordetella holmesii で交差反応性があることが記載されてい
るが，その他の Bordetella 属について交差反応性が不明で
あったため，16SrRNAによる系統樹解析１６）で類縁である本
菌と Bordetella bronchiseptica，A. faecalis で本検討を実施
し，その結果菌株を用いた方法ではこれらの菌に対して交差
反応を示すことが確認された。リボテスト百日咳は検出原理
としてリボソームタンパク質の L7/L12をモノクローナル抗
体で検出するものであるが，16SrRNAで近い菌種ではこれ
らを菌種特異的に判別することができない可能性が示唆され
た。一方で，百日咳で認められる症状と本症例のような入院
経過中に発症する細菌性肺炎では臨床的特徴が異なる点や，
リボテスト百日咳の使用上の注意として症状出現と検査のタ
イミングについて注意事項があることからも，日常診療では
これら菌による交差反応が問題になる可能性は低いと考えら
れる。しかし，交差反応については，リボテスト百日咳のピッ
トフォールとして類縁菌による偽陽性を認識しておくことで
安易な使用による誤った百日咳の届出２３）を防ぐことが可能と
考える。
本症例は COVID-19治療経過中に生じた細菌性肺炎の事
例であり，経気管吸引痰の Gram染色で小型のグラム陰性桿
菌を優位に認めたことから，院内肺炎としては頻度は低いも
のの市中肺炎の原因菌としては頻度の高い Haemophilus in-
fluenzae を疑い治療が開始されたが，培養検査では B. hinzii
が検出された。COVID-19感染症後の細菌性肺炎としては，
今後 B. hinzii が検出される頻度が増えてくる可能性が考え
られる。本菌の特徴として，Gram染色形態，各種培地の発
育性とコロニー形態，質量分析法で同定が可能であること，
API20NEを用いた同定法では B. avium と同定されるが，薬
剤感受性測定結果で B. avium と異なりセファロスポリン系
の多くに耐性結果を示すことなどから B. hinzii を推定する
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ことが可能であると考える。
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A case of pneumonia caused by Bordetella hinzii

Honami Ando, Ataru Moriya, Ayano Motohashi, Ryo Ishikawa, Yuka Takahashi, Erina Isaka,
Masami Kurokawa, Kazuhisa Mezaki, Keiko Nagashima, Michi Shoji, Mitsuru Ozeki, Takahito Nakamoto,

Kei Yamamoto, Norio Omagari
Microbiology Laboratory, Central Laboratory, National Center for Global Health and Medicine Hospital

A 70-years-old man under treatment for COVID-19 experienced bacterial pneumonia thought to be caused by Bordetella
hinzii during hospitalization. This case was using dexamethasone for COVID-19 treatment and had underlying diabetes and
liver disease. B. hinzii presents small Haemophilus ―like negative bacilli in Gram staining, grows on blood agar, chocolate
agar, and BTB lactose agar, and after 48 hours forms characteristic flat colonies with raised centers and margins, and it is
possible to identify the species by mass spectrometry. On the other hand, it is identified as Bordetella avium by biochemical
characterization using API20NE, but B. hinzii can be presumed from n-capric acid and phenyl acetate resolution. In addition,
it is possible to estimate this bacterium by showing resistance trends to many cephalosporins by drug susceptibility tests. In
an additional study, ribotest pertussis using strains showed cross-reactivity between B. hinzii and related bacteria. When us-
ing Ribotest pertussis, understanding of cross-reactivity including this bacterium and understanding of differences in clinical
symptoms can prevent erroneous notifications under the Infectious Diseases Control Law.


