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全ゲノム解析により同定された Lactococcus petauri による感染性心内膜炎の一症例
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本邦初の Lactococcus petauri による感染性心内膜炎の一症例を報告する。患者は 80歳代女性。連合弁膜
症（僧帽弁狭窄兼逆流術後，大動脈弁逆流，三尖弁閉鎖不全症術後），卵円孔開存閉鎖術後，持続性心房細
動術後，拡張期心不全の既往があり，心不全の精査加療目的で入院した。入院翌日に発熱し，血液培養から
2種類のグラム陽性レンサ球菌が検出され，RAPID ID 32 STREPで Lactococcus garvieae と同定された。
経胸壁心エコーで疣腫を認め，修正 Duke診断基準を満たしたため L. garvieae による感染性心内膜炎と診
断されたが，治療経過中に脳出血を発症し永眠された。その後の全ゲノム解析により，分離株はいずれも L.
petauri と再同定された。L. petauri は L. garvieae と表現型や生化学的性状が類似しており，鑑別には全ゲ
ノム解析が有用である。

Key words: Lactococcus petauri，Lactococcus garvieae，感染性心内膜炎，全ゲノム解析

序 文
Lactococcus 属は通性嫌気性のグラム陽性球菌であり，現

在 26種類が確認されている。基本的に病原性の低い生物種
で構成されているものの，Lactococcus garvieae および Lac-
tococcus petauri は養殖魚など魚類への感染症の原因菌とし
て知られている１）。ヒトへの感染は稀ではあるが，L. garvieae
は菌血症や感染性心内膜炎の原因菌として症例が報告されて
おり２）～４），他にも腹膜炎や骨髄炎，脊椎椎間板炎，膿胸，髄
膜炎，尿路感染症５）～９）などから原因菌として分離されている。
一方，L. petauri は 2017年に Goodmanらによってフクロモ
モンガの顔面膿瘍から初めて分離され，新種として記載され
た１０）。その後，養殖のニジマス１１）やナイルティラピア１２）に対
し，自然発生的なアウトブレイクを起こした事例が報告され
ている。
近年，これまで L. garvieae として報告されていた臨床分

離株が，全ゲノム解析の結果 L. petauri であるケースが多
く報告されている。これは，両種が非常に類似した表現型と
生化学的特徴を持つため，従来の同定法では区別が困難であ
ることに起因する１３）。このような背景から，L. petauri によ

るヒト感染症の実態把握と正確な診断は重要な課題となって
いる。
今回我々は，全ゲノム解析によって同定された L. petauri

による国内最初の感染性心内膜炎の一症例を経験したので報
告する。

症 例
患者：80歳代，女性
主訴：下腿浮腫，体重増加，労作時呼吸困難
既往歴：連合弁膜症（僧帽弁狭窄兼逆流に対し弁形成術後，
大動脈弁逆流，三尖弁閉鎖不全症に対し三尖弁縫縮術後），
卵円孔開存に対し経皮的閉鎖術後，持続性心房細動に対しメ
イズ手術後（その後再発），拡張期心不全
生活歴：喫煙 20～30本，機会飲酒
アレルギー歴：生の青魚
現病歴：10数年前より当院循環器内科で外来通院中で
あった。入院の約 1カ月前から下腿浮腫や体重増加（約 8 kg），
労作時の呼吸困難があり，心不全の精査加療目的で入院した。
入院時所見：体温 36.3℃，血圧 109/74 mmHg，心拍数 100/
分，SpO2 93%（室内気），意識は清明であった。入院時の検
査データを Table 1に示す。身体所見では胸部に汎収縮期雑
音，両下腿に圧痕性の浮腫を認めたが，Janeway発疹や Osler
結節などの感染性心内膜炎を疑う所見は認めなかった。
臨床経過：入院翌日に発熱があり，当初は肺炎を疑い
Ceftriaxone（CTRX）2 g/dayで治療を開始した。発熱時に
採取された血液培養 2セットのうち 4本すべてが培養 18時
間後に陽転化し，培養液のグラム染色では連鎖状のグラム陽
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Figure　1.　 Echocardiography showing a vegetation-like struc-
ture on the mitral valve

Table　1.　Laboratory findings

Hematology
WBC 7.4 103/μL
Neutro 74.2 %

RBC 269 104/μL
Hb 7.6 g/dL
Ht 24.8 %
PLT 10.1 104/μL

Coagulation
PT-S 14.3 sec
PT-INR 1.16
APTT 39.5 sec
D-dimer 9.1 μg/mL

WBC: White Blood Cell, Neutro: Neutrophil, RBC: Red Blood Cell, Hb: Hemoglobin, Ht: Hemato-
crit, PLT: Platelet, PT-S: Prothrombin Time-Seconds, PT-INR: Prothrombin Time-International 
Normalized Ratio, APTT: Activated Partial Thromboplastin Time, TP: Total Protein, Alb: Albu-
min, AST: Aspartate Aminotransferase, ALT: Alanine Aminotransferase, LDH: Lactate Dehy-
drogenase, γ-GTP: Gamma-Glutamyl Transpeptidase, CK: Creatine Kinase, T-Bil: Total Bilirubin, 
BUN: Blood Urea Nitrogen, Cre: Creatinine, Fe: Iron, CRP: C-Reactive Protein, Glu: Glucose, Na: 
Sodium, Cl: Chloride, K: Potassium, eGFR: estimated Glomerular Filtration Rate, BNP: Brain Na-
triuretic Peptide, pCO2: Partial Pressure of Carbon Dioxide, pO2: Partial Pressure of Oxygen, 
HCO3－ : Bicarbonate, BE: Base Excess, Lac: Lactate

Biochemistry
TP 7.4 g/dL
Alb 2.9 g/dL
AST 19 U/L
ALT 7 U/L
LDH (IFCC) 303 U/L
γ-GTP 16 U/L
CK 12 U/L
T-Bil 1.2 mg/dL
BUN 20.3 mg/dL
Cre 0.98 mg/dL
Fe 23 μg/dL
CRP 3.61 mg/dL

Glu 152 mg/dL
Na 133 mmol/L
Cl 93 mmol/L
K 3.5 mmol/L
eGFR 41.67 mL/min/1.73 m2
BNP 360.1 pg/mL

Blood gas
pH 7.535
pCO2 40.0 mmHg
pO2 38.8 mmHg
HCO3－ 33.1 mmol/L
BE 9.6 mmol/L
Lac 24.3 mg/dL

性球菌を認めた。腸球菌またはレンサ球菌を疑い，Ampicillin
（ABPC）2 g×3回/dayを追加した。同日の夕方に L. gar-
vieae（のちに L. petauri と再同定）と同定され，ABPC単
剤に切り替えて治療を続けた。経胸壁心エコー図検査では僧
帽弁下部に径 8.6×5.3 mmの疣腫を認め（Figure 1），心内
膜障害所見，素因（弁膜症術後），38℃以上の発熱，大項目
の基準は満たさない血液培養陽性であり，修正 Duke診断基
準１４）にて大項目 1点，小項目 3点であったため，L. garvieae
による感染性心内膜炎と診断された。患者の状態は改善に向
かっていたが，入院 10日目の深夜に急激な意識レベルの低
下と嘔吐があり，頭部 CT検査で広範な右脳出血・クモ膜下
出血を認め，同日に永眠された。その後の病理解剖では，右

後交通動脈瘤に破裂痕が見られ，また僧帽弁と大動脈弁に疣
腫が確認された。なお，疣腫の培養等は実施しなかった（Fig-
ure 2）。

微生物学的検査
1．塗抹検査
全自動血液培養装置は BDバクテック FX，好気用ボトル

は BDバクテック 23F好気用レズンボトル P，嫌気用ボトル
は BDバクテック 23F嫌気用レズンボトル P（全て日本ベク
トン・ディッキンソン）を用いた。提出された血液培養 2セッ
トのうち，4本全てのボトルが培養 18時間後に陽性となっ
た。培養液に対しバーミーM染色キット（武藤化学）を用
いてグラム染色を実施したところ，連鎖状のグラム陽性球菌
が観察された。好気用ボトルと嫌気用ボトルで菌体のサイズ
やグラム染色性の違いなどは認めなかった（Figure 3）。
2．分離培養検査
分離培養は，培養液を 5%ヒツジ血液寒天培地（日本ベク
トン・ディッキンソン）に塗布し，35℃で 5%炭酸ガス培
養を行った。24時間培養後，腸球菌に類似した白色のコロ
ニーの発育を認めたが，異なるコロニーが混在するように見
えたため培養を継続した。72時間後には，溶血性の異なる 2
種類（α溶血株，γ溶血株）のコロニーが顕在化した。発育
速度は α溶血株のほうがやや遅く，集落の大きさは γ溶血
株と比較して一回りほど小さめであった（Figure 4）。
3．同定検査
カタラーゼ試験陰性，運動性陰性であり，同定キット
RAPID ID 32 STREP（bioMérieux SA, France）を用いて 2
種類のコロニーの同定検査を実施した。解析は APIWEB
（バージョン：1.4.1-3）を使用し，RAPID ID 32 STREPデー
タベース（V 4.0）と照合した。結果，どちらの株も L. garvieae
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Figure　2.　Clinical course
ABPC: Ampicillin, CTRX: Ceftriaxone, LOC: Level Of Consciousness

Figure 3. A Gram stain of Lactococcus petauri under high power magnification (1,000×)

Figure　4.　Lactococcus petauri colonies
a. α-hemolysis colony TSA after 72 hours under a CO2 atmosphere at 35℃
b. γ-hemolysis colony TSA after 72 hours under a CO2 atmosphere at 35℃
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Table　2.　Antibiotic susceptibility of Lactococcus petauri

Antimicrobial Agent
α-hemolysis strain γ-hemolysis strain

MIC 
(μg/mL) 

susceptibility interpretive 
categories

MIC 
(μg/mL) 

susceptibility interpretive 
categories

Penicillin ≦0.03 S 0.25 S
Ampicillin 0.12 S 0.25 S
Ceftriaxone ≦0.12 S 0.5 S
Meropenem ≦0.12 S ≦0.12 S
Erythromycin ≦0.12 S ≦0.12 S
Clindamycin ≦0.12 S ＞1
Vancomycin ≦0.12 S 1 S
Levofloxacin ≦0.25 S 0.5 S
Sulfamethoxazole-trimethoprim ≦0.5/9.5 S 2/38 S

S: susceptible

と同定され，同定確率は α溶血株が 95.9%（プロファイルコー
ド：30023001130），γ溶血株が 99.3%（プロファイルコード：
30323001130）であった。両菌株ともスクロースとタガトー
スから酸を生成していたが，馬尿酸加水分解能は陰性であっ
た。16S rRNA遺伝子塩基配列による系統解析を行ったとこ
ろ，分離された 2株はともに L. garvieae に最も近縁であっ
たが，この解析方法では両株を明確に区別することはできな
かった。
後日，さらに全ゲノム解析を行った１５）。2種の分離菌株は
それぞれ 2,065,772 bpと 2,094,461 bpの単一の環状ゲノム構
造を有しており，両菌株はお互いに区別することができた
（NCBIアクセッション番号 AP031392および AP031393）。
ANIの結果から，分離菌株は両方とも 2017年に新種として
報告された L. petauri と最も近縁であることが示唆された
ため，L. petauri と再同定された。
4．薬剤感受性検査
薬剤感受性検査は，Clinical ＆ Laboratory Standards Insti-

tute（CLSI）のM45-3rdに掲載されている Lactococcus 属
の項に準じて実施および判定を行った（Table 2）。自動同定
感受性装置は DxMマイクロスキャンWalkAway 96 Plus，
薬剤感受性パネルはMICroFAST 7Jパネル（全てベックマ
ン・コールター株式会社）を使用した。その結果，α溶血株
は全ての薬剤に対し低いMIC値を示したが，γ溶血株では
clindamycin（CLDM）に対し高いMIC値を示した。また，
CLSIには判定基準未掲載であるがminocycline（MINO）に
対しても＞ 4 μg/mLという高いMIC値を示した。

考 察
L. petauri は通性嫌気性のカタラーゼ陰性，運動性を持た

ないグラム陽性レンサ球菌である。L. garvieae と同じく腸
球菌に類似した集落を形成し１３），生化学的性状も類似してい
る。
L. petauri のコロニーは，5％ヒツジ血液寒天培地で好気

培養した場合，β溶血を示し，ムコイド様でオレンジ色の色
素を産生する１０）という報告がある。しかし本症例では，同条
件下で培養を行ったにもかかわらず，分離株は α溶血と γ
溶血を示し，β溶血および色素の産生は確認されなかった。
一般的に L. garvieae のコロニーは白色を呈し，5%ヒツジ

血液寒天培地では γ溶血性または α溶血性を示すとされて
いる１６）。魚類のレンサ球菌感染症から分離された L. petauri
の形態学的特徴は，典型的な L. garvieae の特徴とほぼ同じ
であった１３）との報告もあることから，β溶血や色素産生は必
ずしも L. petauri に特異的な性状ではないと解釈できる。
L. petauri 27株と L. garvieae 10株の生化学的性状を同

定キット RAPID ID 32 STREPを用いて調べた研究では，L.
petauri は馬尿酸加水分解能が陽性で，スクロースとタガ
トースから酸を生成する点が L. garvieae と異なる，と報告
されている１７）。本症例で分離された 2株は，ともにスクロー
スとタガトースから酸を生成したが，馬尿酸加水分解能は陰
性であった。よって，スクロースとタガトースからの酸産生
能は L. petauri の同定に有用な表現型マーカーとなる可能
性があるが，馬尿酸加水分解能についてはさらに多くの菌株
での検証が必要であると考えられる。
これらの観察結果から，本菌は従来の微生物学的手法や生
化学的性状を用いた APIなどの同定キット，Vitekコンパ
クト（bioMérieux SA, France）では区別することができな
い３）。また，MALDI-TOF MS（matrix-assisted laser desorp-
tion ionization-time of flight mass spectrometry）による同
定も，最新ライブラリーに L. petauri のスペクトルデータ
が収載されていないため困難である。さらに，16S rRNA遺
伝子配列の系統解析でも菌種の区別は容易ではない１２）１８）～２０）。
確実な菌種の区別には，gyrB 遺伝子や rpoB 遺伝子の塩基
配列に基づく系統解析，またはゲノム配列を用いた ANIお
よび in silico DNA-DNA hybridization（in silico DDH）解
析が有用である１０）１２）１７）。
本症例における薬剤感受性試験の結果，同一患者から α

溶血株と γ溶血株の 2種類の株が分離され，γ溶血株におい
て CLDMとMINOに対し高いMIC値が観察された。これ
らの結果は，Chan et al．の研究１３）と一致する点が多い。彼
らの研究では，L. petauri 分離株の多くが ABPC，linezolid
（LZD），vancomycin（VCM）に感受性を示す一方で，CLDM
耐性が高頻度で観察され，これは mdtA および lsaD 遺伝子
の存在と関連していた。我々の症例，特に γ溶血株での
CLDMのMIC値上昇は，これらの耐性遺伝子の存在を示唆
している。また，彼らの研究では 8株中 3株が tetracycline
（TC）耐性を示し，tetS 遺伝子の存在が確認されている。こ
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れは本症例において，同じく TC系薬剤であるMINOのMIC
値上昇と一致する所見である。これらの知見は，L. petauri
が同一患者内でも異なる薬剤感受性を示す可能性を強く示唆
しており，適切な抗菌薬治療のためには個々の分離株の詳細
な感受性試験が不可欠であることを強調している。特に，
CLDM耐性と TC系薬剤に対する耐性が比較的高頻度で出
現する可能性が示されたことから，これらの抗菌薬の経験的
使用には慎重を期す必要がある。
これまで，L. petauri のヒト感染症に関する報告は非常に
限られていたが，全ゲノム解析技術の進歩により，過去に L.
garvieae と同定されていた分離株の多くが実際には L.
petauri であったことが明らかになった１３）１７）。Chan et al．の
研究１３）では，2007年から 2020年にかけて世界各国で報告さ
れたヒトの L. garvieae 感染症例の多くが，実際には L.
petauri によるものであったと報告している。
本報告は，日本国内で初めて確認された L. petauri によ

る感染性心内膜炎症例であり，この菌種のヒトに対する病原
性を理解する上で重要な知見を提供している。L. petauri に
よるヒト感染症例の多くで海産物や生食の摂取歴がなかっ
た１３）ことから，本菌がヒトの腸内に定着し，日和見的に内因
性感染を引き起こす可能性が示唆される。
Lactococcus 属は古くから食品製造に利用され２１），基本的

に無害な菌と認識されてきたが，本症例のような重症感染例
の報告により，一部の菌種がヒトに病原性を示す可能性が明
らかになってきた。したがって，臨床検体から Lactococcus
属が分離された場合，その臨床的意義を慎重に評価する必要
がある。
本症例を含む最近の研究成果は，L. petauri のヒトに対す
る病原性への理解を深め，今後の臨床診断に重要な影響を与
える可能性がある。特に，従来 L. garvieae と誤同定されて
きた事例が多い１３）１７）ことから，実態把握と適切な診断のため
に菌種を正確に同定することの重要性が明らかになった。今
後の研究では，L. petauri を含む Lactococcus 属菌の病原性
メカニズムのさらなる究明，ヒト腸内細菌叢における分布や
感染経路の解析，そしてより多くの臨床症例の蓄積が望まれ
る。

結 語
本邦における Lactococcus petauri による感染性心内膜炎

の一症例を報告した。L. petauri と L. garvieae の鑑別には
全ゲノム解析が有用であった。L. petauri のヒト感染症にお
ける重要性が示唆されており，その臨床的意義をより明確に
するため，さらなる症例の蓄積と解析が必要である。

本論文の一部は第 69回日本化学療法学会東日本支部総
会・第 71回日本感染症学会東日本地方会学術集会で発表し
た。また，本症例の論文掲載については患者家族から許諾を
取得している。
利益相反：申告すべき利益相反なし
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A case of infective endocarditis caused by Lactococcus petauri identified via whole genome analysis
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We report here the first case of infective endocarditis caused by Lactococcus petauri in Japan. The patient was a woman
in her 80s with a history of mitral valve stenosis and regurgitation, aortic valve regurgitation, and diastolic heart failure. She
was admitted for investigation and heart failure treatment. The day after admission, she developed a fever, and two pheno-
types of Lactococcus garvieae were detected in her blood cultures. Transthoracic echocardiography revealed the presence
of vegetation, and the patient was diagnosed with infective endocarditis caused by L. garvieae . During treatment, the patient
developed a cerebral hemorrhage and died. A subsequent whole genome analysis identified both blood culture isolates as L.
petauri . As L. petauri exhibits phenotypic and biochemical characteristics similar to those of L. garvieae , whole genome
analysis could be useful for distinguishing between them.


