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研究要旨 
【背景】近年、風土病性トレポネーマ症の原因である Treponema pallidum subsp. 
Endemicum (TEN)の、流行地以外での症例が明らかになり、我々は関西在住 MSM
（Men who have sex with men）における 5 例の TEN 感染症を報告した。しかし、

非流行地域における TEN 感染症の臨床像の詳細は十分に検討されていない。 
【方法】我々が 2019 年に報告した 5 例について、臨床像の詳細をカルテレビュー

により収集した。また、1970 年以降に報告された非流行地における TEN 感染症に

ついての文献の系統的レビューを実施し解析した。 
【結果】対象となった 5 例は、20~40 歳代の MSM で、HIV 感染を 1 例に認めた。

3 例は症状・検査所見いずれも 1 期梅毒と合致していた。残る 2 例は 2 期梅毒と合

致した臨床像で、うち 1 例は扁桃周囲・頸部リンパ節腫脹を主徴とし、悪性リンパ

腫と疑われる経過であった。治療は AMPC を中心とした内服治療に反応性良好で

あった。5 例全てでマクロライド耐性関連遺伝子変異を認めた。文献の系統的レビ

ューでは、21 症例が該当し、7 例が遺伝子学的に同定の得られた症例であった。こ

れら 7 症例と今回の症例を合わせた解析では、全例男性で、9 例（75%）が MSM、

5 例（42%）に HIV 感染を認め、10 例（83%）で性器病変を伴っていた。 
【考察】日本をはじめとした、ベジェル非流行地域における TEN 感染症は、性的

に活発な成人に、梅毒に合致する病像を呈し発症していた。また、性器病変が多く

認められた点からは、性的感染が強く示唆された。 
【結論】ベジェル非流行地域における TEN 感染症は臨床的には梅毒と鑑別困難で

ある。分子疫学的タイピングを含む、サーベイランス体制の構築、ならびに TPA
との鑑別を容易にする検査系の確立が重要である。 
 
 

Ａ.研究目的 
 梅毒トレポネーマには梅毒の原因となる

Treponema pallidum subsp. pallidum (TPA)
以外に 3 つの亜種がヒトに感染することが知

られている。そのうちの 1 つである、

Treponema pallidum subsp. Endemicum 
(TEN)は、主に中東を中心とした高温乾燥地域

において、小児期に口腔粘膜病変や皮膚病変を

きたし、骨病変やゴム腫、顔面の破壊性病変な

どの後期合併症の原因となり、Bejel（べジェ

ル）という病名で知られている。ベジェルをは

じめとした、梅毒以外の梅毒トレポネーマによ

る疾病は、古典的には非性的接触により伝播す

るとされており、初期病変としての性器病変の

頻度が低いことがその根拠とされている。 
 近年、遺伝子シーケンシング技術により、遺

伝子学的に TPA と TEN を鑑別することが可

能となり、梅毒と思われていた症例から TEN
が同定されるケースが報告されるようになっ

た。フランス、キューバからそれぞれ 1 例、6
例の TEN による感染症が報告され（PMID: 
27419817, PMID: 29454847）、いずれも 20 歳

代以降の成人症例であり、特にキューバからの

報告では 4 例で HIV 感染を認め、今まで稀と

された陰部にも病変を有す症例が多いなど、ベ
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ジェルの教科書的な記載とは異なる背景・病態

を呈している可能性が示唆された (PMID: 
29454847）。我々も、2019 年に関西在住の

MSM（Men who have sex with men）におい

て、TEN の国内感染が強く疑われる 5 例を遺

伝 子 学 的 に 確 認 し 報 告 し た （ PMID: 
31310214）。 
 しかしながら、既報ではべジェル非流行地に

おけるTEN感染症の詳細な臨床像については

十分に検討・報告されてこなかった。臨床現場

において TEN 感染症を早期に疑うために、あ

るいはどのような症例をTENのサーベイラン

ス対象とするかを決定するためには、TEN 感

染症の詳細な臨床像の把握が必要である。今回、

既報の 5 例に関してより詳細な臨床像の解析

を実施することとした。 
 
Ｂ.研究方法 
 本研究は、我々が 2019 年に Emerging 
Infectious Diseases 誌（PMID: 31310214）に

報告した 5 例について、臨床像の特徴を記述的

に解析したものである。 
 症例は京都市立病院およびそねざき古林診

療所において早期梅毒と臨床診断された 5 例

で、のちに遺伝子学的に TEN 感染症と確認さ

れた。症例の臨床情報について、カルテレビュ

ーにより収集した。 
 また、既報の臨床情報と比較するために、ベ

ジェル非流行地におけるTEN感染症報告例文

献の系統的レビュー（Systematic review）を

実施した。1950 年代から 1960 年代に実施さ

れた世界保健機構（WHO）による地域病性ト

レポネーマ撲滅キャンペーンが終了した、

1970 年以降の文献を、Pubmed データベース

並びに Web of Science データベースを用い、

検索式「”bejel” OR ”endemic syphilis” OR 
“Treponema pallidum subsp. Endemicum”」
により文献を抽出した。 
（倫理面への配慮） 
本研究は地方独立行政法人 大阪健康安全基盤

研究所 倫理審査委員会の承認を得て実施した

（申請番号：1812-10、0810-05-4）。 
 
Ｃ.研究結果 
 対象となった 5 例について、臨床像のまとめ

を表に示す。いずれも 20~40 歳代の MSM で

あり、6 ヶ月以内に性交渉歴があった。1 例で

HIV 感染が認められた。渡航歴を聴取してい

た 1 例で国外渡航歴はなく、他の 4 例では渡

航歴未聴取であった。 
 5 例のうち 3 例は初期診断が 1 期梅毒、2 例

は 2 期梅毒であった。1 期梅毒と診断された 3

例では性器に皮膚・粘膜病変を認め、2 期梅毒

と診断された 2 例のうち１例は性器病変、多領

域（鼻、性器・肛門周囲）にまたがる皮膚の肉

芽腫病変および両手掌の非掻痒皮疹を、もう１

例では、両側扁桃腫大と頸部リンパ節腫脹およ

びばら疹を主徴候とした。検査所見について、

1期梅毒と診断された3例ではいずれも初診時

の RPR（rapid plasma reagin）検査が陰性で

あり、そのうち 2 例では初診時の TPLA
（Treponema pallidum latex agglutination）
も陰性であった。2 期梅毒と診断された 2 例で

は、初診時の RPR・TPLA がいずれも陽性出

あった。TEN が検出された病変部位は、性器

病変のスワブ（4 例）、咽頭スワブおよび頚部

リンパ節生検検体（1 例）であった。 
 2 期梅毒と診断され扁桃腫大と頸部リンパ

節腫脹が主徴候であった症例については、咽頭

部に白色の粘液様浸出液の付着を認め、その部

位から TEN が検出された。また、PET/CT
（Positron emission tomography/computed 
tomography）検査において、両側扁桃と

Waldeyer のリンパ輪・両側頸部リンパ節に強

い集積を認め、悪性リンパ腫の初期診断で生検

が実施され、生検検体からTENが検出された。 
 治療に関しては全例でアモキシシリン内服

治療が導入されており、4 例は単剤を 1500mg/
日、1 例は 3000mg/日でプロベネシドを併用し

ていた。治療期間は 1~4 週間であった。1 例に

おいて皮疹のためアモキシシリンを中止しド

キシサイクリンに切り替えていた。いずれの症

例においても臨床所見の改善と血清学的検査

（RPR の低下）で定義される治療成功が確認

された。治療に関連する TEN 分離株の微生物

学的特徴として、全ての株においてマクロライ

ド耐性の原因となる 23S rRNA における

A2058G 変異が認められた。 
 文献の系統的レビューの結果、6 論文・21
症例が解析対象となった。解析対象となった症

例は大きく 2 つに分かれた。1 つは遺伝子学的

な TEN の同定によらない臨床診断例であり、

もう１つは遺伝子学的に同定されたTEN診断

例である。遺伝子学的同定例は今回報告した 5
例を含んだ 12 例が報告されており、日本以外

からの報告はフランス 1 例、キューバ（ハバナ）

6 例であった。これら 12 例の臨床像の特徴に

ついて、全例男性で、うち 9 例（75%）が MSM
であった。5 例（42%）で HIV 感染が認めら

れた。10 例（83%）で性器病変を認めていた。

23S rRNA の解析結果が判明している 11 株の

うち 5 株（45%）でマクロライド耐性と関連す

る A2058G 変異が検出されたが、5 株いずれも



 45 

日本の株であり、解析されていたキューバの 6
株はいずれも A2058G あるいは A2059G 変異

を検出していなかった。 
 
Ｄ.考察 
 本研究は、臨床像の側面からベジェル非流行

地における遺伝子学的に証明されたTEN感染

症を解析した初めての報告である。本研究によ

り、TEN 感染症は梅毒ハイリスク者である

MSM を中心に発症し、肉眼所見・症状・検査

所見ともに梅毒によく一致した所見を呈して

いた。アモキシシリン内服治療への反応性も良

好であり、臨床像から TEN 感染症を梅毒と鑑

別することは非常に困難であることが示唆さ

れた。また、教科書的な記載に反し、陰部に初

期病変と見られる皮膚粘膜病変が高頻度に認

められたことは、性的に活発な MSM に発症し

ていることと合わせ、性的接触により感染が媒

介されていることを強く伺わせる知見である

と考えられる。 
 
Ｅ.結論 
 日本をはじめとしたべジェル非流行地域に

おける TEN 感染症は、梅毒ハイリスク患者に

梅毒と同様の病像を呈しており、性的感染が示

唆され、臨床像での鑑別は困難である。分子疫

学的タイピングを含む、サーベイランス体制の

構築、ならびに TPA との鑑別を容易にする検

査系の確立が重要である。 
 
Ｆ.健康危険情報 

該当なし。 
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