
はじめに

プロカルシトニン（Procalcitonin : PCT）は、Nylen

らが熱傷患者を対象として行った研究結果をもと

に、重度の炎症マーカーとしての意義を 1992年に

初めて報告したことに端を発している 1）。それ以降、

PCTの生物学的意義が徐々に解明され、現在では、

細菌・寄生虫・真菌感染症に特異な血清マーカーと

して、また敗血症重症度評価の指標として、その地

位を確立しつつある。本稿では、わが国で新たに保

険収載された本血清マーカーについて、生物学的意

義、検査法、さらに臨床応用を含めて概説する。

Ⅰ. PCTの主な特徴

PCTはアミノ酸 116個よりなる分子量約 13kDa

のペプチドで 2）、正常ではカルシトニンの前駆体と

して甲状腺 C細胞で合成される 3）。しかし、細菌、

寄生虫、真菌による重篤な感染症においては、その

菌体や毒素などの作用により、TNF-αなどの炎症性
サイトカインが産生され、その刺激を受けて肺・腎

臓・肝臓・脂肪細胞・筋肉といった全身の臓器で

PCTが産生され、血中に分泌される（図 1）。なぜ

同じ感染症でも細菌感染では PCTが増加し、ウイ

ルス感染で増加しにくいのかというと、ウイルス感

染時に増加するインターフェロンγによって PCT

の産生抑制が起こることがその理由の 1つとして考

えられている4）。血中に分泌された PCTは単球の遊

走を惹起し、細菌の貪食能を高める。また PCTの

作用によって Tリンパ球が活性化され、生体防御に

向けた反応が促進される。一方、非感染性の疾患、

ウイルス感染、および全身症状を伴わない局所細菌

感染では、血清 PCT値が上昇したとしても軽度の
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図1　感染からプロカルシトニン産生に至るまでの過程 
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範囲に留まる。このような特徴から、血清 PCT測

定は重症細菌感染症の鑑別に有用ではないかと注目

を集めるようになった。

なお細菌感染時の血中 PCTは、上述のごとくそ

の多くが全身の各種臓器に由来しているが、白血球

などの血球成分からはほとんど分泌されないことが

わかっている4）。これによりステロイドや抗癌剤な

ど白血球の機能に影響を与えやすい薬剤を使用して

いる状況でも、細菌感染症の場合は血清 PCT濃度

の上昇は妨げられない 5）。

PCTの動態については、炎症性サイトカインの

ピークには遅れるが、感染症発症後早期（約 3時間

後）より血中濃度が上昇し、CRPよりも早期の時点

で立ち上がりが認められる。その後、半減期は約 22

時間と長いため、血中で長時間高濃度を維持しやす

い（図2）6）。

Ⅱ. PCTの検査法

血中PCTの検出に用いるキットとしてはLUMItest®

PCT,（Brahms, Hennigsdorf, Gremany：閾値

0.1mg/mL）がある。これは抗カタカルシン抗体

（マウス）固相化テストチューブに検体（血清また

は血漿）とアクリジニウム標識抗カルシトニン抗体

（マウス）を加え、化学発光を用いて PCTを定量す

るキットである。このキットを用いた場合、結果判

定まで 2.5時間を要するため、将来的には 20～ 30

分で測定可能な迅速、簡便な測定キットの開発が望

まれる。

Ⅲ. PCTと臨床

Delevaux（2003）らは、発熱あるいは血液炎症

反応（白血球数や CRP値）の亢進を示す各種疾患

患者を対象に、0.5ng/mL以上の血清 PCTを陽性と

して検討を行っている 7）。その結果、細菌・真菌感

染症と診断された 60症例のうち 39例（65%）が

PCT陽性で、敗血症（平均 6.5ng/mL）、皮膚感染症

（4.2ng/mL）および肺炎（平均 1.0ng/mL）の症例で

高値を示した。ウイルス感染症や非感染性疾患と診

断された 113例のうち 110例（97.3%）は陰性で

あった。感染症との鑑別が必要な側頭動脈炎、結晶

性関節炎、成人スチル病では強い炎症所見を認めた

のに対して、PCTは低値を示し鑑別に有用と考え

られた。血清 PCT＞ 1.2ng/mLを陽性基準と定める

と、陽性と判断された全例に細菌感染症が認められ

た。また、免疫抑制剤使用中に細菌感染を合併した

5例は全例が PCT陽性となり、医原性に免疫能が低

下した場合でも PCTの測定が細菌感染の診断に有

用であると思われた。ただし、局所性の細菌感染、

グラム陽性菌感染、および結核の症例では PCTが

比較的低い傾向にあったと報告されている。

Luyt（2005）らは、人工呼吸器関連肺炎（VAP）

患者の予後を知るための指標として血清 PCT値の

有用性を報告している8）。さらにさまざまな感染症

における各種診断、すなわち髄膜炎における細菌性、

ウイルス性の鑑別 9）、感染性心内膜炎の早期診断 10）、

急性膵炎における感染の有無 11）、腸管バリア機能障

害の評価 12）、および腎盂腎炎の早期診断と重症度判

定 13）などにおいて血清 PCT値測定の有用性が報告

されている。

Simon（2004）らが行ったメタアナリシス解析の

結果によると、感染性および非感染性疾患の鑑別に

おいて、PCTは感度・特異度ともに CRPに比較し

て有意に優れており、PCT測定によって 92%と高

い感度で細菌感染症とウイルス感染症の鑑別が可能

であったと報告 14）している。

PCTは患者のおかれた状況によっては、偽陽性、

偽陰性の問題が生じる（表1）。重症外傷などの高度

侵襲時あるいは一部の疾患においては PCT値が比

較的高値になるため、場合によっては偽陽性の可能

性も否定できない。一方、感染の急性期、軽症例や

図2 全身感染に伴い想定されるサイトカイン，PCT， 
およびCRPの動態 

　図に示した時間や濃度はその刺激の種類や程度によって
かなり変化するため、厳密な意味を持つ値ではない。 
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限局性の感染症などでは、PCT値の上昇を認めな

いことがあるため、たとえ PCTが低値であったと

しても細菌感染を容易に否定することはできない。

特に基礎疾患を有する患者や小児・高齢者など感染

が重篤化しやすい例では、PCTを用いた細菌感染

の診断は慎重な判断が必要とされる。

Ⅳ. 耐性菌対策とPCT

薬剤耐性菌が増加する 1つの原因として、抗菌薬

の乱用が挙げられる。特にウイルス感染症など本来

抗菌薬が無効な疾患に抗菌薬を投与してしまう例は

かなり多いと考えられる。そこで細菌感染症をウイ

ルス感染症や他の原因による炎症性疾患から迅速に

鑑別できれば、抗菌薬を投与すべき症例をより適確

に判別することが可能となり、抗菌薬の適正使用に

つながると考えられる。Christ-Crainら15）は、下気道

感染症例に対して血清 PCT値をもとに抗菌薬投与

の適応を決定することで、治療効果と抗菌薬投与量

に与える影響を検討している。彼らは下気道感染症

疑いの 243症例を従来の方法による標準治療決定群

（標準群）と血清 PCT濃度にもとづいて抗菌薬投与

を決定する群（PCT判定群）の 2群に振り分け、前

向き調査を実施している。PCT判定群については

PCT濃度に応じて以下の 4グループに分類した。①

0.1ng/mL以下：細菌感染を否定し抗菌薬の投与を

強く制限、② 0.1～ 0.25ng/mL：細菌感染は否定的

で抗菌薬の投与は勧めない、③ 0.25～ 0.5ng/mL：

細菌感染の可能性を考慮し抗菌薬投与を推奨、④＞

0.5ng/mL：細菌感染と診断し抗菌薬投与を強く勧

める。その結果、抗菌薬の処方率は標準群で 83%

（99例/119例）と高率であったが、PCT判定群では

55%（55例/124例）に低下していた。一人当たりの

抗菌薬関連の費用も 52%に減少したが、平均入院日

数や死亡率に差はなく、PCTの測定による抗菌薬

投与の適応の判定が有用であったと結論づけられて

いる。ただし、各種疾患別にみた場合、COPD急性

増悪症例では、PCT判定により抗菌薬投与が減少

したものの、平均在院日数は増加し、PCT測定が

有用とはいえなかった。COPD患者は PCTがあま

り上昇しないような限局性の細菌感染であっても急

性増悪をきたしやすいことが、その理由と考えられ

ている。これらの結果から、血清 PCT濃度をもと

にした抗菌薬適応の決定は下気道感染症全体として

有効であるが、COPDの急性増悪に対して同じ基準

を当てはめることは難しいと考えられる。

Ⅴ. 炎症メディエーターとしてのPCT

多くの重症感染症は全身性炎症反応症候群

（SIRS）の病態を呈する。感染症が原因となって起

こる SIRSは敗血症（sepsis）と定義される。敗血症

の診断を行う上で、体温、白血球および CRPと

いった指標が用いられているが、これらは非感染性

の疾患でも高値を示すため診断に正確性を欠く。ま

た血液培養などの検査は結果が判明するまで少なく

とも 2～ 3日を要する上、感度にも問題がある。さ

らに TNF-α、IL-1β、および IL-6といった炎症性

表1　プロカルシトニンの偽陽性と偽陰性を伴いやすい疾患や状況 

【偽陽性】
・生後間もない新生児
・急性呼吸促迫症候群（ARDS）
・急性熱帯熱マラリア
・全身性真菌感染症（カンジダ，アスペルギルス，他）
・重症外傷
・外科的侵襲
・重度熱傷
・熱中症
・化学性肺炎
・成人型スティル病
・ホルモン産生腫瘍（甲状腺髄様癌，肺小細胞癌，他）
・サイトカイン・ストーム状態 

【偽陰性】
・感染の急性期
・軽症感染
・局所感染
・亜急性心内膜炎 

※ここでいう疑陽性とは細菌感染を伴っていないのに PCTが高値を示す場合であり、偽陰性は
　細菌感染を伴っている状態にもかかわらず PCTが低い状態を示している。（文献 19より改変）
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サイトカインが SIRS患者で上昇することがわかっ

ているが、実際には一過性（間欠性）の上昇を認め

るのみで臨床における応用には不向きである。この

ように敗血症の診断においては、明確に診断に結び

付く検査項目が存在しないために、多くは担当医の

主観にもとづいて診断が行われてきた経緯がある。

敗血症の死亡率はいまだ高く、一因としてその診断

や治療開始の遅れが挙げられることから、敗血症の

診断に有用なマーカーの検索がこれまで続けられて

きた。本邦では、相川ら16）により前方視的多施設共

同研究が行われ、感染性 SIRSと非感染性 SIRSの鑑

別において、PCTが従来の血清マーカーや血液培

養検査に比して有用であることが証明されたことか

ら、今後、PCTによる敗血症の早期診断に期待が

集まっている。また血清 PCT値は敗血症の重症度

と強く相関するため 17）、敗血症の重症度の指標とし

ても有用と考えられる。

PCTは診断面での応用だけでなく、抗メディ

エーター療法の対象としても注目されている。動物

実験において、ハムスターの敗血症誘発モデルに抗

PCTヤギ血清を投与したところ死亡率が減少した

という報告 18）や、ブタ腹膜炎誘発モデルで抗 PCT

ウサギ血清を投与したところ敗血症の症状（平均動

脈圧および血清クレアチニン値）と死亡率が改善し

たという報告 19）がなされている。このように PCT

の免疫学的中和療法は敗血症の治療に結び付く可能

性がある。以前、免疫学的中和療法の対象として研

究されながら良い結果を出せなかった TNF-αや IL-1

などと比べると、PCTは血中で高濃度を維持する

時間が圧倒的に長い（6～ 7日）特徴を有しており、

治療への応用が期待される。

おわりに

今回、PCTの生物学的意義、検査法、および臨

床応用について概説した。近い将来、血清 PCT値

の測定により各種感染症の診断がより客観的かつ迅

速に行えるようになるものと考えられる。このよう

に血清 PCT値測定は非常に有用な検査であるが、

偽陽性、偽陰性の問題を含めて完全ではないことを

常に意識しつつ、診察所見や他の検査所見と組み合

わせて総合的に判断することが重要と考えられる。
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