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はじめに

　1976 年夏、米国フィラデルフィアの在郷軍人大
会の出席者の間で集団肺炎が発生した。患者数は
221 名、死者は 34 名に及んだ。米国 CDC の研究者
らにより、原因菌は、新種の Legionella pneumophila

であることが明らかとなった。その属名レジオネラ
は在郷軍人 （The Legion） にちなみ、種小名は肺を
好むという意味である。この年はエボラ出血熱が起
きた年でもあり、レジオネラ症は、その後発生した
エイズ、SARS、MARS、そして、COVID-19 などと
同様に新興感染症の 1 つである。在郷軍人大会で集
団感染が起きたのは、会場となったホテルの空調設
備の冷却水が L. pneumophila で汚染されていたた
めと考えられた。その後も、大規模建築物の空調設
備の冷却水の汚染に起因する、レジオネラ症の集団
感染が欧米で相次いでいる。日本における最初のレ
ジオネラ症例は、1981 年、斎藤らによって報告さ
れた死亡症例である 1）。今世紀に入ってから、国内
では入浴施設での集団感染事例が度々起こるように
なった。欧米では、展示されていた渦流浴槽が原因
となり、集団感染が起きた事例はいくつかあるが、
入浴施設でレジオネラ症の集団感染が起きるのは、
日本の特徴となっている。

Ⅰ. レジオネラとは

　レジオネラは通性細胞内寄生性のグラム陰性桿菌
で、現在までに 65 菌種が知られていて 2）、そのう
ち半数近くの菌種については臨床検体から分離され
たり、菌に対する血清抗体価の上昇が認められたり
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している。残りの半数強は環境からのみ分離されて
いる （表 1）が、当初環境から分離・同定され、そ
の後臨床から分離されることもあるので、レジオネ
ラ属菌全体がクラス 2 病原体となっている。代表菌
種は最初に発見された L. pneumophila である。各
レジオネラ属菌種は、その免疫原性から 1 つまたは
2 つの血清群に分かれるが、L. pneumophila だけは
15 の血清群に分けられている。
　レジオネラは、本来河川、湖沼、土壌などに生息
する環境細菌で、自由生活性アメーバなどの原生動
物に寄生し増殖する。ソフトコンタクトレンズ装用
者に角膜炎を起こすことがある病原性アメーバとし
て知られているアカントアメーバもレジオネラの宿
主の 1 つである。本来、細菌捕食性原生生物である
アカントアメーバに、1 個体の L. pneumophila が捕
食されると、食胞で消化されることなく、逆に増殖
し、1,000 個程まで増殖するという 3）。
　われわれの周りには、さまざまな人工水系が存在
する。そこに有機物がたまると、それを餌とする微
生物が増え、それをアメーバが捕食し、そのアメー
バの中でレジオネラが増殖する。入浴設備、空気調
和設備の冷却塔、給湯・給水設備、加湿器、修景水
などの人工水系において、衛生管理を怠るとレジオ
ネラが増殖し、そこからエアロゾルが生じれば、そ
れを人が吸い込み、経気道感染する。免疫力が落ち
ているような人に感染した場合、アメーバと同様の
食作用をもつ肺胞マクロファージの中で増殖する。
しかし、人から人へは感染しない。本来アメーバを
宿主とするレジオネラは “偶発的な” 病原菌であ
り、人工水系で増殖し、人に感染し、重篤な肺炎を
起こしても、そこで行き止まりとなる。
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Ⅱ. レジオネラ症

1. レジオネラ症とは

　レジオネラ症はレジオネラによる細菌感染症であ
る。L. pneumophila が起因菌であることが多く、そ
れ以外のレジオネラ属菌を起因菌とする症例は少な
い。病型には、レジオネラ肺炎と感冒様のポンティ
アック熱とがある。レジオネラ肺炎は免疫力の低下
した人が、感染 2 -10 日後に発症する。ポンティアッ
ク熱は菌を多量に吸い込むと誰でも 1-2 日後に発症
すると言われているが、診断につながらないことが
多いと考えられ、症例としては少ない。レジオネラ
肺炎の易感染者としては、高齢者、新生児、また糖
尿病などの基礎疾患を持つ患者、あるいは喫煙家、
大酒家、特に臓器移植患者、がん患者などの免疫不
全者等が挙げられる。有効な抗菌薬の投与が治療に
は不可欠であり、レジオネラは細胞内寄生細菌のた
め、細胞内に浸透するキノロン系やマクロライド系
の抗菌薬を使用する。細胞内移行性の悪いβラクタ
ム系、アミノグリコシド系薬剤は無効である。各種
抗菌薬に対する耐性菌は問題になっていない。これ
はレジオネラが本来環境細菌で、人から人へ感染す
ることがないためと考えられる。

2. わが国におけるレジオネラ症

　レジオネラ症は感染症法で四類感染症として定め
られており、全数報告対象であるため、診断した医
師は直ちに最寄りの保健所に届け出なければならな
い。四類感染症の中では最も届出数が多い疾患で、
届出数は年々増加傾向にある。新型コロナウイルス
感染症の蔓延下で、多くの呼吸器感染症患者数の減
少が認められたが、レジオネラ症患者の減少は限定
的であった （図 1）4, 5）。レジオネラ症が年々増加傾
向にあるのは他国でも同様で、診断薬の普及により
診断数が増加していることが一番の要因として挙げ
られるが、その他にも、基礎疾患を有するなど危険
因子を持った人の増加、人口の高齢化、人工水系の
さまざまな配管系の老朽化、地球温暖化などの影響
が可能性として考えられる 6）。2007 ～ 2016 年の届
出に基づくレジオネラ症の推定感染源は、水系感染
が 34％となっていて、その場合の推定感染源は、
温泉などの入浴施設と思われる。塵埃感染の推定は
5.3％であるが、患者職業を日本標準産業分類に従っ
て分類すると、無職 49.4％、分類不能・不明 17.9％
以外では、建設業 9.2％、運輸業・郵便業 5.0％の順
に多く 7）、実際は職業暴露による塵埃感染が推定よ
り多いかもしれない。

表 1  レジオネラ属菌 65 菌種の人への病原性、培地生育、自発蛍光

臨床検体から分離・抗体価上昇菌種 環境からのみ分離された菌種
L. anisa ＊1 L. lytica ＊3 L. adelaidensis L. massiliensis
L. birminghamensis L. maceachernii L. antarctica L. moravica
L. bozemanae ＊1 L. micdadei ＊1 L. beliardensis L. nautarum
L. cardiaca L. nagasakiensis L. bononiensis L. norrlandica
L. cherrii ＊2 L. oakridgensis L. brunensis L. qingyii
L. cincinnatiensis ＊1 L. parisiensis L. busanensis L. quateirensis
L. dumoffii L. pneumophila ＊1 L. drancourtii ＊3 L. rowbothamii
L. feeleii ＊1 L. quinlivanii ＊2 L. dresdenensis L. santicrucis
L. gormanii L. rubrilucens ＊2 L. drozanskii L. saoudiensis
L. hackeliae L. sainthelensi L. erythra L. septentrionalis
L. jamestowniensis L. steelei L. fairfieldensis L. shakespearei
L. jordanis L. tucsonensis L. fallonii L. spiritensis
L. lansingensis L. wadsworthii L. geestiana L. steigerwaltii
L. londiniensis L. waltersii L. gratiana L. taurinensis
L. longbeachae L. worsleiensis ＊2 L. gresilensis L. thermalis

L. impletisoli L. tunisiensis
L. israelensis L. yabuuchiae
L. maioricensis

＊1 : ポンティアック熱集団発生例がある菌種
＊2 : 肺炎患者の抗体価上昇で起因菌とされる。
＊3 : アメーバ中で増殖するが培地で増殖しない。

: 長波長紫外線照射により青白色の蛍光を発する。
: 長波長紫外線照射により暗赤色の蛍光を発する。
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　2011 ～ 2021 年に報告された症例 （16,841 例） の
集計 8）によると、50 歳以上が 92.7％を占めた。男
性の報告が多く、人口 10 万人当たり報告数は、男
女ともに高齢になるほど増加した。病型は肺炎型が
94.8％、ポンティアック型が 4.3％、無症状病原体
保有者が 0.8％であり、肺炎型が大半を占めた。症
状は、発熱が 91.5％、咳嗽が 41.1％、呼吸困難が
34.4％、意識障害が 15.6％、下痢が 10.3％、腹痛が
2.3％であった （重複あり）。届出時多臓器不全は
7.9％で、届出時死亡は 1.4％であった。

Ⅲ. レジオネラの検査

1. 臨床検査

　感染症法において、レジオネラ症の届け出の際に
は、定められた検査方法により、確定診断がなされ
ていなければならない。2011 ～ 2021 年に報告され
た症例の診断方法は、尿中抗原の検出が 95.5％と大
半を占め、その他の検査診断方法は病原体遺伝子
の検出 （PCR 法・LAMP 法） が 3.6％、分離・同定
が 2.3％、抗体検出が 0.9％であった （重複あり）8）。
イムノクロマトグラフィー法によるレジオネラ尿中
抗原の検出は、患者尿を用いて 15 分で結果が得ら

れるので、広く使われている。従来のキットでは、
患者数が最も多いとされる L. pneumophila 血清群 1

の抗原しか検出できなかったが、2019 年から L. 

pneumophila 血清群 1 ～ 15 が検出できるキットが
販売され、より多くのレジオネラ症患者の確定診断
が可能になったと考えられる。届出時の分離・同定
は 2.3％と少なく、2021 年に行われたレジオネラ症
診断に関する全国医師アンケート調査によると、培
養検査が可能であると回答した医師は 17.5％にとど
まっている 9）。分離菌が解析できれば、疫学的情報
が得られる。また感染源の解明のためには、臨床分
離株と患者周辺の環境から分離された菌株の異同
を確認することが不可欠である。病院や自治体に
よっては、尿中抗原による確定診断後、喀痰培養に
よる起因菌の分離・同定が行われており、最終的に
は全症例の 5％程度から菌分離がなされていると思
われる。

2. 環境検査

　入浴施設については、公衆浴場法に基づき公衆浴
場における水質基準等に関する指針が出されてい
て、それによるとレジオネラ属菌の検査を 1 年に 1

回以上 （施設形態によっては 4 回以上） 行い、その
基準は検出されないこと （10 CFU/100mL 未満） と
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図 1 感染症発生動向調査に基づく年別レジオネラ症報告数（1999年～2022年）

感染症法は1999年4月から施行されたため、1999年は4月以降の報告数である。
2022年の値は暫定値である。

「発生動向調査年別一覧（全数把握）」（国立感染症研究所）および「感染症週報」（厚生労働省/国立感染症研究所）より作成。
（https://www.niid.go.jp/niid/ja/ydata/11529-report-ja2021-20.html）

（https://www.niid.go.jp/niid/images/idsc/idwr/IDWR2022/idwr2022-51-52.pdf）
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なっている 10）。それ以外の人工水系設備は、建築物
衛生法に基づいて、レジオネラ症防止対策が求めら
れており、検査の頻度や、検出基準等は定められて
いないが、定期的な検査が推奨されている。レジオ
ネラ症防止指針 11）では、「エアロゾルを直接吸引す
る可能性の低い人工環境水」 については、「10 2 

CFU/100mL 以上のレジオネラ属菌が検出された場
合には、直ちに清掃、消毒等の対策を講じ、検出菌
数が検出限界以下 （10 CFU/100mL 未満） であるこ
とを確認」 し、「エアロゾルを直接吸引する恐れが
あるもの」 については、「目安値を 10 CFU/100mL

未満」 としている。レジオネラ症に対する衛生管理
対策のため、環境検体のレジオネラ培養は一般的に
行われており、臨床検体のレジオネラ培養より検査
件数的には多いと考えられる。
　レジオネラ培養検査は、検水を通常 100 倍に濃縮
し、夾雑菌を抑制するために酸処理や熱処理を行い、
専用の選択培地に 0.1 mL を接種する。レジオネラ
は生育が遅いため、7 日目まで培養・観察し、レジ
オネラ様コロニーが出現した場合、釣菌し、レジオ
ネラの特性であるシステイン要求性について確認培
養を行う。培養検査の結果が検査機関によって大き
く異なることがないように、精度管理の実施が必須
である。レジオネラ培養検査は、100 倍濃縮検水を
平板培地に 0.1 mL 接種し、培養するので、検出さ
れない場合は 「10 CFU/100mL 未満」 と記載され
る。それが上述の浴槽水の水質基準である。
　2023 年 2 月に、ある旅館の大浴場の湯から 「基
準値の 3,700 倍のレジオネラ属菌が検出された」 と
いう報道があったが、これは、浴槽水から 37,000 

CFU/100mL のレジオネラ属菌が検出されたことを
意味する。このときには患者発生はなかったが、浴
槽水のレジオネラ属菌が 10,000 CFU/100mL を超
え、エアロゾルが生じる状況だと集団感染事例が起
こりうると考えられている。2017 年に日帰り入浴
施設において、確定患者数 58 名の本邦最大級のレ
ジオネラ症の集団感染事例が起きた際、起因菌と考
えられる L. pneumophila 血清群 1 の浴槽水からの
検出菌数は 110 CFU/100 mL であった。感染した
時と検査日は異なるので、実際の状況を反映してい
ない可能性がある。その一方、患者由来菌とは異な
る血清群の L. pneumophila が、別の浴槽から最大
で 82,000 CFU/100mL 検出されたことから、施設

の衛生管理が不十分であったことがわかる 12）。

3. 感染源調査

　レジオネラ症患者発生時には、感染の拡大を防止
するため、感染源の特定が重要である。感染源の特
定には、患者由来菌株と推定感染源から分離された
菌株を比較し、遺伝的な違いが認められないことを
確認する必要がある。そのために、保健所等の行政
機関は感染症法に基づき、患者由来菌株あるいは喀
痰等の検体を確保する。また、潜伏期間を考慮して
発症前 10 日程度の患者の行動履歴を聞き取り、感
染原因となりうる行動、場所、施設等を特定する。
明らかとなった感染源と疑われる施設等については
調査を行い、レジオネラが増殖しうる、エアロゾル
が発生しうるような設備の有無を確認し、そこから、
水や拭き取り検体を採取し、レジオネラ培養検査を
行う。スクリーニングのために、レジオネラ遺伝子
等を検出する迅速検査も有用である。患者由来株と
環境由来株の菌種・血清群が一致した場合、分子疫
学的解析を行う 13）。患者喀痰や気管支分泌物等の患
者検体がレジオネラ遺伝子陽性の時は、菌株分離が
できなくとも、その検体由来の DNA を用いた遺伝
子型別により、環境分離株の遺伝子型と比較できる
場合がある 14, 15）。菌株の異同の確認は、従来、パル
スフィールドゲル電気泳動法により行われてきたが、
近年の急速な全ゲノム解析の普及もあり、2022 年 3

月に入浴施設で起きたレジオネラ症の集団感染事例
については、「入浴施設由来の菌株と患者由来の菌
株について遺伝子型の一致並びに全ゲノム解析の結
果同一性を確認したことから 16）、当該施設を原因施
設と判断し、同施設に対して公衆浴場法に基づき、
営業停止を命じました」 との報道発表があった 17）。
これは入浴施設におけるレジオネラ症の集団感染事
例で全ゲノム解析の結果に基づく行政処分が行われ
た初めての事例となった。

Ⅳ. レジオネラ対策

　レジオネラ症の最終的な防止策は、レジオネラを
含んだエアロゾルや塵埃を吸い込まないようにする
ことである。塵埃感染の事例は少ないが、腐葉土を
取り扱った場合に、土壌に多く生息する Legionella 

longbeachae に感染することがある。個人が取りう
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る防御策としては、マスクの着用は有用と思われる。
水系感染を防ぐためには、レジオネラを含んだエア
ロゾルの発生を防止する必要がある。入浴設備、空
気調和設備の冷却塔、給湯設備、加湿器等において、
微生物が繁殖すると、バイオフィルムが生成される
ことがある。バイオフィルムには消毒剤が浸透しに
くく、レジオネラが保護される。バイオフィルムを
生成させないために、それら設備の洗浄、消毒を徹
底して行わなければならない 18）。レジオネラが繁殖
する 20℃から 45℃程度の温度を避けることも有効
である。したがって、給水設備では、水温の上昇を
避け、給湯設備では高温での給湯が望ましい。浴槽
水はレジオネラが増殖しやすい水温での使用が避け
られないので、消毒や頻繁な換水が必要となる。入
浴施設は、浴槽以外にも濾過設備や貯湯槽、それら
をつなぐ配管などバイオフィルムが付く危険性のあ
る付帯設備が多く、定期的な洗浄が必須である。

Ⅴ. レジオネラの細菌学

　レジオネラは公衆衛生上注目すべき細菌だが、細
菌学的にも非常に興味深い細菌である。以下に 2 つ
トピックスを記す。

1. 細胞内増殖に必要なレジオネラ IVB 型分泌装置

　レジオネラを始めとする細胞内寄生細菌は、宿主
細胞内で増殖する環境を整えるために、細胞本来の
機能を改変させるさまざまなエフェクター因子を自
らが持つ分泌装置を通して、宿主細胞内へと分泌す
る。レジオネラがアメーバの食胞に取り込まれると、
エフェクター因子の働きで、食胞の酸性化が起こら
ず、消化酵素をもつリソソームの融合が阻止され、さ
らに食胞に粗面小胞体がリクルートされ、LCV （Legi-

onella-containing vacule） と呼ばれる膜小胞が形成
される。膜上のリボソームからは栄養が供給され、
LCV中でレジオネラは増殖する。L. pneumophilaは、
培地に 0.6％程度の NaCl を添加すると生育できな
いが、ミュラーヒントン寒天培地に継代を繰り返す
ことで、NaCl 非感受性となった変異株は同時に病
原性 （＝細胞内増殖性） を失なっていた 19, 20）。さら
に、トランスポゾン （外来性の動く遺伝子） を染色
体のランダムな位置に挿入することにより得られた
変異株を解析すると、培養細胞中での増殖能を失っ

た変異株は同時に NaCl 非感受性となっていた 21）。
米国の 2 つの大学の研究者たちが同時期に、宿主細
胞内での増殖に必要な遺伝子群を同定した。それら
の遺伝子が欠損していたり、変異が生じていたりす
ると、本菌を含む食胞に粗面小胞体等がリクルート
されず （dot: defective in organelle trafficking）22）、
宿主細胞内で増殖 （icm: intracellutar multiplication） 

できないことから 23）、dot 遺伝子群と icm 遺伝子群
とそれぞれ称されたが、その後その領域が重なるこ
とがわかり、dot/icm 遺伝子群と呼ばれるようになっ
た。dot/icm 遺伝子群は染色体上の 2 つの領域に分
かれて存在し、自身の膜と、宿主膜を貫通する分泌
装置を構成するタンパク質群をコードしている。他
の病原細菌でも、同様な機能を持つ分泌装置が見出
されており、その構造の違いからいくつかの型に分
類されていて、レジオネラの有する分泌装置は IVB

型分泌系と称され 24）、その分泌装置により、300 種
類にも及ぶエフェクタータンパク質が宿主細胞中へ
輸送される 25）。エフェクタータンパク質の働きで宿
主細胞内での増殖に必要な栄養が供給されるメカ
ニズムの解明は進んできたが、細胞内増殖性を失う
と NaCl 非感受性となる理由は明らかとなっていな
い。1981 年の本邦最初の事例から、分離された菌株 

（80-045） を 5 年間継代維持して得られた avirulent

株 26）についても、NaCl 非感受性であることが判明
したが、80-045 株の全ゲノム配列を決定し 27）、avir-

ulent 株の変異部位を確認したところ、dot/icm 遺伝
子群の dotO 変異体であった （未発表データ）。

2. レジオルリン

　表 1 に示されているように、コロニーに長波長の
光を照射すると青白色、あるいは暗赤色の蛍光を発
する菌種がある。代表菌種である L. pneumophila は
蛍光を発さないが、一部菌種が持つ蛍光を発する物
質が、下村脩先生の発見された GFP のようなタン
パク質であれば、非常に有用であると筆者は考えた。
しかし、青白色蛍光を発する Legionella dumoffii に
ついて、免疫血清による凝集試験を実施するために
加熱死菌を調製した際、菌液を 100℃、60 分加熱し
た後も菌体が蛍光を発していたことから、蛍光物質
はタンパク質ではなく、脂質であると考えられた。
その蛍光物質を同定するため、L. dumoffii の菌体よ
り総脂質を抽出し、HPLC で青白色蛍光物質を精製
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した。マススペクトロメトリーおよび NMR を用い
てその構造を決定したところ、新規イソクマリン化
合物であることが判明した。青白い蛍光色が瑠璃と
いう鉱物を想起させることから、レジオルリン 

（Legioliulin） と新規化合物を名付けた 28）。レジオル
リン欠損株はその生育も病原性も野生株と変わらず 

（未発表データ）、その生物学的意義は明らかではな
い。レジオルリンについてはその後、生合成経路
も解明された一方で 29）、Legionella rubrilucens の暗
赤色の蛍光を発する脂質については、その菌種名の
語源とも共通するルビーにちなみ、レジオルビン 

（Legiorubin） と密かに名付けてはいるが、その実
体は不明である。

おわりに

　近年の土地開発や利用により、未開の地にいた野
生動物と人が出会って、動物由来ウイルスを原因と
する多くの新興感染症が勃発したように、太古から、
土壌や自然水に生息する原生生物の中で永らえてい
たレジオネラは、ここ数十年ほどの人間の産業活動
により発達した人工水系中に潜む恐ろしい病原細菌
として、白日の元にさらされることになった。レジオ
ネラ症は先進国で問題となっている疾患であり、あら
ゆる生活面で快適を求めるために発達した人工水系
がその感染源となる皮肉な結果をもたらしている。日
本では伝統的な温泉文化、入浴文化が新しい技術と
結びついた結果、レジャー施設としての大規模な入
浴施設が誕生した。そのような施設では、お湯を循
環させて濾過器で汚れを除去することは必然であり、
衛生管理を怠っている場合、レジオネラの培養槽と
もなりかねない。一方で、レジオネラの増殖、定着を
抑える衛生管理手法についての知見も蓄積してきて
おり、適切な衛生管理を行うことでレジオネラ症の抑
制が期待される。水系施設を造るときには、レジオ
ネラ症対策可能な設計であることが求められる。
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