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 A .  研究目的
　劇症型溶血性レンサ球菌感染症 （Streptococcus 

toxic shock syndrome: STSS） とは、ヒトのβ溶
血性レンサ球菌を原因とする侵襲性感染症のう
ち、急速に進行する敗血症性ショック病態を呈す
る疾患を指し、致命率が高い感染症である ［1］。
その原因菌としては、A群レンサ球菌 〔Group A 

Streptococcus （GAS）〕 の頻度が高く、その他に
もB群レンサ球菌 〔Group B Streptococcus （GBS）〕、
C群およびG群レンサ球菌 〔Group C or G Strepto-

coccus （GCGS）〕 等が含まれる。本症は感染症法
の 5 類感染症であり、全数報告対象疾患である。
近年、STSSの報告数が増加しており、「人食い
バクテリア症」 として社会的関心も高い。しかし、
その原因は不明である。本研究では、まず過去の
感染症発生動向調査 （以下、NESID） の結果を記

述し、NESIDでは収集できないSTSS患者の併
存症などの臨床情報や疫学的情報を明らかにす
る。次に、原因菌の侵入門戸及びSTSS発症に関
するリスク因子を明らかにすることを目的とし
た、前向き観察研究を実施する。また、国立感染
症研究所細菌第一部にて細菌学的にemm遺伝子
型およびMLST解析を行い、臨床像との関連性
を明らかにする。

  B  .  研究方法
　B.1 日本におけるSTSSの発生動向
　現状を把握すべく、感染症発生動向調査 （NESID） 
における2006年～2016年のSTSSの発生動向を見
た。報告数の推移、血清群別報告数、年齢、性別
等の疫学情報、死亡例及び致命率等、NESIDで
収集できる情報をまとめた。
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溶血性レンサ球菌を原因とする致命率が高い侵襲性感染症である。近年、報告数が増加しており、
感染症発生動向調査 （NESID） から本症の疫学的特徴を見た。報告数は2013年以降増加傾向にあり、
2016年は過去最多であった。A群溶連菌によるSTSSが優位に多いが、近年、G群溶連菌による
STSS （GGS-STSS） が増加していた。2007～2015年の報告例を分析すると、GGS-STSS症例は高
齢者に多く、高齢化社会による高齢人口の増加の影響が示唆された。臨床徴候として播種性血管内
凝固症候群、腎不全、軟部組織炎が多かった。致命率は32％で、血清群による差は認めなかった。
本研究班では、本症の感染経路や発症のリスク因子等を明らかにすることを目的とし、NESIDで
は得られない患者情報や疫学的情報、細菌学的情報を収集する。10道県を対象に前向き観察研究を
実施しているが、登録症例数の少なさが喫緊の問題であり、情報収集スキームの再確認、確立が急
務である。
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　B.2 前向き観察研究
　研究デザインは前向き観察研究とする。今まで
侵襲性肺炎球菌感染症及び侵襲性インフルエンザ
菌感染症の研究で構築したスキームを利用し、国
内10道県 （北海道、宮城県、山形県、新潟県、三
重県、奈良県、高知県、福岡県、鹿児島県、沖縄
県） を対象とした。国立感染症研究所倫理審査委
員会で承認を得た2016年 9 月14日以降に診断さ
れ、感染症発生動向調査に報告されたSTSS症例
のうち、医療機関の協力が得られ、症例記録票と
原因菌株を研究分担者、自治体及び衛生微生物技
術協議会溶血性レンサ球菌レファレンスセンター
を経由して収集できた症例を登録した （図 1 ）。
　症例記録票には小児との同居歴、咽頭炎、水痘、
インフルエンザの既往、妊娠・出産歴、外傷・手
術歴、基礎疾患等、過去の文献等から溶連菌の感
染経路やリスク因子と考えられている項目に関す
る質問や、臨床像、集中治療管理の有無、クリン
ダマイシンや免疫グロブリンの投与の有無など、
臨床経過に関する質問を記載した （別添）。

 C .  研究結果
　C.1 感染症発生動向調査における劇症型溶血性
レンサ球菌感染症の発生動向

　感染症発生動向調査においてSTSSは2006年

4 月 1 日より全てのβ溶血性レンサ球菌 （β溶連菌） 
が対象となった。2017年 1 月12日現在のSTSSの
年別報告数の推移を図 2 に示す。2016年は 497 例  

（暫定値） のSTSS症例が報告された。2013年以降、
年々増加傾向にあり、暫定値ではあるが、2016年
は過去最多の報告数であった。血清群別に報告数
を見てみると、本邦ではGASによるSTSSが最多
であり、報告数も増加傾向にある。近年、GGS

によるSTSSも増加傾向にある点は特筆すべき点
である。
　2007～2015年のSTSS症例の属性や臨床的特徴
をまとめた （表 1 ）。この期間に報告された  1,767

例のうち、診断基準を満たさないもの、血清群が
重複するものを除く、1,704 例を対象とした。こ
のうち、1,042例 （61％） がGASによるSTSS症例 

（GAS-STSS症例、以下、他の血清群も同様に表
記）、105 例 （ 6 ％） がGBS-STSS症例、36例 （ 2

％） がGCS-STSS症例、424例 （25％） がGGS-STSS

症例だった。全STSS症例の年齢の中央値は67歳 

（四分位範囲 ［IQR］: 53～78歳）、男性は 922例 （54

％） だった。血清群別ではGAS-STSS症例は64歳 

（IQR：48～75歳） だが、GGS-STSS症例は76歳
（IQR：64～84歳） であり、GGS-STSS症例は高
齢者に多かった。男女比は全血清群で若干男性が
多い印象だが、血清群による違いは認められない

図 1　症例記録票と原因菌株の収集スキーム

2.2  

3  
3.1  
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と考えられた。β溶連菌が検出された検体はどの
血清群も血液が最多であるが、その割合はGAS

でやや少なく、GBSで多かった。また、髄液か
ら検出されたのはGBSが多く、手術創や壊死組
織など軟部組織の培養から検出されたのはGAS

が多かった。全STSS症例における臨床徴候は
DICが1,209例 （71％）、腎不全が1,207例 （71％）、
軟部組織炎が1,094例 （64％） と多かった。多くの
臨床徴候は血清群による差は認めなかったが、軟
部組織炎はGASとGGSに多かった。予後に関し

て、死亡と報告されたのは全STSS症例で540例、
致命率は32％だった。年別に致命率の推移を見る
と、近年、致命率は30％前後を推移していた （図
3 ）。直近の2016 年は、2017年 1 月12日現在、129

例 （26％） の死亡例が報告された。血清群による
致命率に差は認めず、概ね30％前後であった 

（表 1）。
　NESIDへの届出が求められていないものの、
原因菌の侵入門戸及びSTSS発症に関するリスク
因子の可能性のある項目としては、症例の基礎疾

 

図 2　感染症発生動向調査における血清群別STSS報告数（2006～2016年、2017年 1 月12日現在）
*2006年は 4 月 1 日以降の診断例、（　）内は報告数を指す

表 1　感染症発生動向調査における血清群別STSS症例の属性及び臨床的特徴
（2007～2015年、2016年 1 月28日現在）
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患、小児との同居歴、STSS発症前の咽頭炎や水
痘、インフルエンザの既往、妊娠・出産歴、飲酒
歴、外傷・手術歴、臨床像と治療内容 （クリンダ
マイシンや免疫グロブリンの使用、外科的介入の
有無等）、STSSの転帰などがあげられる。これ
らの情報は前向き観察研究で収集できるよう、症
例記録票を作成した。
　C.2. 前向き観察研究を実施中の10道県における
STSSの発生動向
　本研究班では北海道、宮城県、山形県、新潟県、
三重県、奈良県、高知県、福岡県、鹿児島県、沖
縄県の10道県の研究分担者及び自治体に協力頂
き、症例情報と原因菌株を収集している。10道県
で国立感染症研究所倫理審査委員会での承認後の
2016年 9 月14日から2017年 1 月31日までにSTSS

と診断された症例は28例だった。このうち調査票

が収集できたのは 5 例 （18％）、菌株が収集でき
たのは 7 例 （25％） だった （図 4 ）。
　症例記録票が収集できた 5 例について表 2 にま
とめた。症例の年齢群は20代が 1 例、50代 1 例、
60代 1 例、80代 2 例であり、性別では女性が 4 例 

（80％） と多かった。基礎疾患として治療中の悪性
腫瘍 2 例、慢性肝疾患 1 例、関節リウマチ 1 例
だった。疫学情報は未回答が 1 例の 1 項目のみで
あり、ほぼすべてに回答頂いた。現状ではまだ明
らかなリスク因子に関する傾向は見えず、推定侵
入門戸も 4 例 （80％） が 「不明」 だった。臨床像
としては、皮膚、関節、軟部組織の感染症が 3 例 

（60％）、肺炎 1 例、感染臓器不明の菌血症は 1 例
だった。血清群別ではGAS-STSS症例が 3 例 

（60％）、GBS-STSS症例とGGS-STSS症例がそれ
ぞれ 1 例だった。4 例 （80％） が血液から、2 例 

図 3　感染症発生動向調査において死亡と報告されたSTSS症例と致命率 （2006～2016年、
2017年 1 月12日現在） *2006年は 4 月 1 日以降の診断例

3.2 10 STSS  

 
図 4　10道県におけるSTSSの発生動向及び情報収集状況 （2016年 9 月14日～2017年 1 月31日診断例、

2017年 2 月13日現在、n = 28）
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（40％） が関節液から原因菌が検出されていた。
転帰については 1 例が死亡しており、「不明」 に
ついては今後確認を要する。

 D.  考察
　近年、世界的にβ溶連菌が無菌部位から検出さ
れる侵襲性溶連菌感染症が増加傾向にある ［2-5、
7-9］。日本ではSTSSが感染症法の全数報告対象
疾患であり、こちらも増加傾向にある （図 2 ）。
2006年に届出基準が変更されて以降は基準や検査
法等の変更はなく、真の増加である可能性が高い
が、その原因はわかっていない。血清群別に見る
とGAS-STSSが優位である （図 2 ）。日本では
2014年後半からGAS咽頭炎の定点報告数が増加
しているが、両者のサーベイランスは独立してお
り、関係性を評価することは困難である ［6］。ま
た、GGS-STSS症例が増加傾向にある。GGS-

STSS症例の年齢の中央値は76歳であり、他の血
清群によるSTSS症例と比較して、高齢者に多い。
侵襲性GGS感染症については日本を含む各国か
らも同様の傾向が過去に報告されており、高齢化
社会による高齢者人口の増加の影響が示唆されて
いる ［7-9］。しかし、報告数増加の原因について
は、これら以外にも感染経路や患者背景、細菌学
的情報なども合わせて検討が必要であるが、残念
ながらNESIDではこれらの情報が得られないと
いう難点がある。本研究では、過去の文献等を踏
まえ、感染経路に関わる疫学情報やリスク因子に
関する情報を調査票にて収集し、解析を行う。こ
れらの結果から報告数増加の背景を推察し、将来
的にSTSSの予防の礎になることを目指す。尚、
新生児におけるGBS感染症は病態生理が知られ
ており、妊婦に対するスクリーニングや対応が一
般的になっている。NESIDへの新生児のGBS-

STSS症例の報告も非常に少なく、本研究班は15

歳以上の症例に焦点を絞る方針とした。また、細
菌学的解析は国立感染症研究所細菌第一部で実施
し、結果については別に示す。
　上述のように本症は致命率が高いことも知られ
ている。文献により異なるが、致命率は30～70％
と報告されている ［1］。日本では致命率30％前後
で推移 （図 3 ） しているがNESIDにおける死亡報
告は、届出時に死亡している症例以外、つまり、

届出後に死亡した症例については報告の義務がな
いため、死亡者数は過少評価となっていると推察
され、STSSの真の致命率はもっと高いことが予
想される。本研究班を通じて10道県から得られる
症例のデータでは、予後の帰結について追跡可能
である。これらの結果は日本におけるSTSS症例
の致命率の推定に有用であると考える。
　2017年 2 月13日現在、前向き観察研究には 5 例
が登録された。記載漏れ、未回答を防ぐために
チェックボックス式、「不明」 欄を作成したこと
により、ほぼすべてに回答が得られた。悪性腫瘍
や慢性肝疾患が基礎にある症例が見られるが、リ
スクに関連した疫学情報に関してはまだ傾向は見
えない。また、上述のように転帰不明者に関して
は研究分担者を通して、確認が必要である。
　本研究の制限として、該当症例が少ない可能性
があることが挙げられる。既存の情報収集スキー
ムの利用の点から10道県を研究対象としたが、過
去のNESIDへのSTSS症例の報告を見ると、10

道県合わせて年間50～60例であった。よって、登
録目標を年間40症例と設定したが、現在約 4 か月
で 5 例である。NESIDに報告されたSTSS症例
の18％の情報のみである （図 4 ）。早急に情報収
集スキームを見直し、再度協力依頼を行い、いか
に登録症例を増やすかが急務である。

 E .  結論
　STSSは致命率が高い感染症であり、近年、日
本で増加傾向にあるが、原因はわかっていない。
前向き観察研究では、NESIDでは得られない患
者情報や疫学的情報、細菌学的情報を収集し、感
染経路や本症発症のリスク因子等を明らかにする
ことを目的とする。症例記録票の作成時の工夫に
より現在はほぼ未回答がない状態で情報収集がで
きているが、登録症例数の少なさが喫緊の問題で
ある。情報収集スキームの再確認、確立が急務で
ある。
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