
1．　緒　　　言

　アメーバ赤痢は，腸管寄生性原虫 Entamoeba histolytica
によって引き起こされる。また，ヒトから排出された E. 
histolyticaは，嚢子を形成（シスト型 E. histolytica）し，環
境中でも長期生存が可能となる。そのため，水や食物が糞
便によって汚染されやすい発展途上国で，汚染された環境
を介して伝播し，蔓延すると考えられていた。一方，日本
国内ではヒト⊖ヒトの直接糞口感染による性感染症として
の感染拡大が認められる。感染症法では全症例の報告が義
務となる 5類感染症に指定されており，2000年に 378件
であった発生件数は年々増加し，2013年には 1,000件を超
え，その大部分は国内での感染である1）。また，死亡例の
報告は，2008～2017年の 10年間で 38件となっている。一
方で，『死亡例の多くは，生前診断がなされず，剖検で診断
されている』という報告2） もあり，現状で把握されている
疫学データの背景には，未診断症例が多く存在すると考え
られる。つまり，日本の診療体制では早期診断が難しい，
発生疫学が過小評価されている，などの問題が浮かび上
がってくる。本編では，国内での性感染症としてのアメー
バ赤痢の現状と問題点を明らかにする。

2．　世界の疫学と感染経路

　アメーバ赤痢は，糞便中に含まれる E. histolyticaを経口
感染することにより伝播する。E. histolyticaは，環境中で
長期間安定して生存可能な「シスト型」と，環境中では長
く生存できないものの腸管内で定着・増殖し，ときに組織
侵襲を呈する「栄養型」の 2つのステージを有する。感染
の伝播は，環境もしくは糞便中に含まれたシスト型を経口

摂取することによる。
　異なる 2つの感染様式を模式図で示した（図 1）。発展
途上国などでは，上下水道などのインフラが不十分であ
り，シストに汚染された飲用水や食物を介してヒトへの感
染拡大が起こる（図 1A, 環境を介した感染経路）3）。一方，
男性同性間性的接触や性風俗で勤務する女性などでは，
oral-anal sexual contactにより，環境を介さない E. histolytica
の感染拡大が起こる（図 1B, 性感染症によるヒト⊖ヒト感
染）4）。ヒト⊖ヒト感染の増加は，日本や台湾を含めた東ア
ジアやオーストラリアなどで 1990年代後半から 2000年代
にかけて報告されるようになり，HIV感染者の合併症とし
て注意喚起されている5）。さらに，この数年は，スペイン
などの欧米諸国からもHIV感染者の性感染症としてアメー
バ赤痢の拡大が報告されており6, 7），今後の感染拡大が懸
念されている。
　以上のように，発展途上国では水や食物を含めた生活環
境がシストの主なリザーバーとなるため，感染拡大に対し
ては，インフラの整備，特に上下水道の整備による清潔な
飲料水や食物の確保が重要であるのに対し，国内では無症
候性慢性持続感染者（シストキャリア）がシストのリザー
バーとなるため，腸炎や肝膿瘍などの侵襲性アメーバ赤痢
を発症した患者を治療するのみならず，どのように無症候
性持続感染者を効率的に発見・診断し，効率的に治療する
ことができるかが，重要となる。

3．　日本でのアメーバ赤痢の疫学

　緒言でも述べたとおり，国内からのアメーバ赤痢の報告
数は右肩上がりであり，2017年の報告数は 1,151件であっ
た。しかし，同じく全数報告の性感染症である梅毒（4,575
件）や HIV（1,448件）の 2017年の報告数と比較して低い
レベルに留まっており，性感染症としては，比較的稀な感
染症と考えられている。一方，後述するように，E. histolytica
の感染者の 90%は無症候性感染となること，梅毒や HIV
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と異なり保健所等の自発的性感染症検査場でのスクリーニ
ングが導入されていないことなどから，アメーバ赤痢の国
内疫学データは過小評価されている可能性が考えられた
（表 1）。
　そのような背景から，他者への感染源となり得る無症候
性アメーバ赤痢感染者も含めた流行状況を把握するため
に，アメーバ赤痢の血清陽性率（ある集団における血清抗
赤痢アメーバ抗体陽性者割合）を調査する疫学研究を行っ
てきた。まず，当院の HIV感染初診患者を対象にアメーバ
赤痢の血清陽性率を調査したところ，HIV感染者の初診
患者の 21.3%が抗体陽性であることが判明した。つまり，
HIV感染初診患者の 5人に 1人以上が血清抗赤痢アメーバ
抗体陽性である（おおよそ 2～3年以内に E. histolyticaに感
染している可能性が高い）ことが判明した8）。報告により血
清抗体の測定方法が異なることから，過去の報告と単純比
較することはできないものの，日本の HIV感染者におけ
るアメーバ赤痢血清陽性率 21.3%は，2006年に報告され
ている南アフリカ Durbanの一般住民（15.28%）やエジプ

ト Kafer Daoudの農村住民（24.2%）9） と比肩するほどの高
値である。すなわち『アメーバ赤痢が，日本の HIV感染者
において発展途上国の住民と同等レベルに流行している』
ことが，示唆される結果であった。さらに別の研究で，当
院を受診する患者でのアメーバ赤痢抗体陽性率の推移をみ
たデータでは，HIV感染者だけでなく，HIV陰性被験者の
抗体陽性率が年次ごとに高くなる傾向が示されている10）。
また，2017年に新宿区内の自発的性感染症検査場で行っ
た調査では，アメーバ赤痢の血清陽性率 2.64%であり，
同一集団の HIV血清陽性率（0.34%）の 7.76倍（ p value＜
0.001），梅毒血清陽性率（RPR 2.11%）と同等レベルであっ
た（第 32回日本エイズ学会学術集会 P-007）。この調査で
血清抗赤痢アメーバ抗体陽性者はすべて HIV陰性であり，
梅毒血清反応陽性との重複陽性者が大半を占めていた。こ
のように，血清陽性率のデータからは，『アメーバ赤痢が
性感染症として，HIV感染者だけでなく，非 HIV感染者へ
も性感染症の 1つとして感染拡大している』ことが示唆さ
れる。後述するように，無症候性アメーバ赤痢感染者を対

図 1　発展途上国と本邦における感染経路と感染源（リザーバー）の違い
発展途上国では，シストキャリアから排出されたシスト型 E. histolyticaが環境を汚染し，環境がリザーバーとなり，多数への感
染拡大が起こる（A）。一方，日本を含めた先進国でアメーバ赤痢が感染拡大する場合，シストキャリアとの直接的な性的接触（男
性同性間性的接触や性風俗などでの oral-anal sexual contactなど）により，ヒト⊖ヒト感染が起こるため，慢性持続感染者がリザー
バーとなって感染拡大が起こる（B）。そのため，感染対策の標的が『環境整備』または『慢性持続感染者への治療』で異なる点
に留意しなければならない。

表 1　全数報告の性感染症 3疾患における年間報告数と血清陽性率の比較（2017年）

年間報告件数（法令に基づ
く全国からの報告）

血清陽性率（東京都新宿区
内の自発的性感染症
検査場データ*）

自発的性感染症検査場での
スクリーニング検査
実施の有無

梅毒 4,572件（1位） 2.11%（2位） あり
HIV感染症 1,448件（2位） 0.34%（3位） あり
アメーバ赤痢 1,151件（3位） 2.64%（1位） なし

* 第 32回日本エイズ学会学術集会 P-007にて報告したデータより抜粋。
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象に含めた感染対策の実施が望まれる状況である。

4．　体内での感染様式と疾患

・シストへの曝露と感染成立
　Entamoebaのシストは厚いキチン壁で覆われており，こ
の構造がヒト体外の環境中で感染性を保ったまま長期間生
存することを可能としている。環境中でのシストの安定性
はきわめて高く，強酸や強アルカリに対しても抵抗性11, 12）

であり，ジョージアでは飲料水を介したアウトブレークが
報告されている13）。経口摂取された後に上部消化管を通過
する際にもこのキチン壁が防御的役割を果たしている。本
邦で患者を診断した場合には，糞便に汚染された食物や水
を摂取するリスクのある発展途上国への旅行歴を確認する
とともに，糞便内シストの直接経口摂取リスクがある性交
渉（男性同性間での性的接触や主に性風俗での oral-anal 
sexual contact）の有無を尋ねるなど，感染に繋がったリス
ク行為を特定する必要がある。

5．　感染成立後の臨床病型

・無症候性感染
　小腸末端もしくは盲腸で，E. histolyticaは脱嚢し，栄養
型となる。栄養型 E. histolyticaが，大腸粘膜表層のムチン
層に接着し，局所で増殖が起こることで感染が成立する。
一方で，感染が成立した場合にも，すべての感染者に下痢
や血便・肝膿瘍などの症状が出現するわけではない。感染
者の約 9割は，無症状もしくは薬物治療を要さないきわめ
て軽症の下痢症を呈した後に自然軽快する3）。バングラデ
シュで実施された小児の下痢症コホート研究では，アメー
バ赤痢による下痢症の持続期間は平均 3日で，ほとんどの
症例が薬剤を投与することなく自然軽快することが示され
ている14）。しかし，無症状のまま経過もしくは症状が自然
に軽快したからといって，治癒したわけではなく，慢性的
に感染が持続することも多い（無症候性慢性持続感染）。
教科書的に『無症候性シストキャリア』と呼ばれる状況が
これにあたり，発展途上国では高頻度にみられる15, 16）。本
邦でも，大腸がん検診の便潜血陽性精査目的や人間ドック
での下部消化管内視鏡検査で偶発的に大腸潰瘍を指摘され
アメーバ赤痢と診断される症例が散見される17）。これらが，
無症候性慢性持続感染にあたると考えられており，筆者ら
が行った HIV感染者の検討では，消化器症状のない HIV
感染者のおよそ 1割には，内視鏡的にびらんや潰瘍性病変
を確認可能な無症候性アメーバ赤痢感染がみられることが
示されており18），流行地域では最も多くみられる病型であ
ると考えられている。
・侵襲性アメーバ赤痢
　侵襲性アメーバ赤痢は，腸管アメーバ赤痢（アメーバ性

腸炎）と腸管外アメーバ赤痢（アメーバ性肝膿瘍など）に
大別される。
　先に述べたとおり，小腸末端もしくは盲腸で脱嚢した E. 
histolyticaは病原性のある栄養型となり，大腸粘膜下組織
まで浸潤すると，好中球を中心とした宿主免疫反応も加わ
ることにより，組織障害が進行する。感染局所で，潰瘍性
病変を来たすと，下痢や血便などを伴う腸管アメーバ赤痢
を発症する。教科書的には，粘血便やしぶり腹と表現され
るような血便を伴う激しい腸炎症状が腸管アメーバ赤痢に
特徴的とされている3）。たしかにそのような症状を来す症
例もあるが，慢性下痢症や血液混入便を主訴に軽度の症状
でみつかる例も多く，症状発現から診断までの期間は数週
から数カ月かかることもある19, 20）。また，先に述べた無症
候性感染も，下部消化管内視鏡を行った場合には，カメラ
を介して目視可能なびらんや潰瘍性病変を認め，病理学的
にも粘膜から粘膜下層にかけての好中球を中心とした炎症
所見を特徴とする18） ことから，無症候性感染と侵襲性腸管
アメーバ赤痢を病態として明確に線引きすることはできな
い。両者は，たんに症状によって分けられた病型分類であ
る。腸管アメーバ赤痢も，重症度は無症状に近い軽度の消
化管症状から後述するような致死的腸管穿孔まで千差万別
である。重症化した場合には，壊死型虚血性腸炎や巨大結
腸症を合併する致死的病態も報告されており，劇症型腸管
アメーバ赤痢（fulminant amebic colitis）と呼ばれる21～24）。
また，近年 E. histolyticaによる回盲部腸炎が虫垂を巻き込
んで炎症を起こし，虫垂炎の診断で外科的切除を受けたの
ち，E. histolyticaに対する治療が不十分なために縫合不全
を起こし，腸管穿孔および汎発性腹膜炎を合併し回盲部切
除になる症例が国内外から数多く報告され，アメーバ性虫
垂炎（amebic appendicitis）と呼ばれており2, 25～32），アメーバ
赤痢の致死的病態として重要である。
　大腸腸管壁に侵入した E. histolyticaの血管浸潤が起こる
と血流に乗って腸管外アメーバ赤痢を発症する。最も頻度
の高い腸管外病変としては，アメーバ性肝膿瘍があげられ
る。この他，脳膿瘍なども国内外から報告されている33, 34）

が，有効な治療薬であるメトロニダゾールが汎用されるよ
うになってからは，きわめて稀な病態と考えられている35）。
肝膿瘍が横隔膜下に形成された場合には，炎症が波及また
は横隔膜を穿破し胸膜炎や心外膜炎を合併する場合もあ
る。肝膿瘍は，E. histolyticaが門脈を介して血行性に転移
して病変を形成するため，病変が肝表面まで到達しない限
り，腹痛などの症状を来たさず，発熱以外の臨床症状に乏
しいことが多い。腸炎を合併する場合には比較的診断に至
りやすいが，発熱以外の症状がない場合には，不明熱の精
査中に肝臓内の膿瘍が発見されることもある。また，合併
した胸膜炎による胸痛や乾性咳嗽を主訴として来院する
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ケースもある20, 36）。

6．　病型を規定する因子についての研究

　アメーバ赤痢の重症度や臨床病型は，宿主免疫系におけ
る遺伝的素因（宿主因子）と病原体である E. histolyticaの
病原性に関する遺伝的素因（病原体因子）により規定され
ていると古くから考えられていた。たとえば，宿主因子に
関しては，HLA-class II alleleが感染感受性に寄与している
ことが，バングラデシュと日本のコホート研究で示されて
いる18, 37） ほか，LEPTIN遺伝子の一遺伝子多型（SNPs）がE. 
histolyticaに対する免疫に大きく影響し，重症度と相関し
ていることが，コホート研究38） と動物実験による検証39, 40）

で示されている。また，感染後の免疫反応として，anti-
lectin IgA抗体の宿主分泌や母乳からの受動免疫により E. 
histolytica感染もしくは再感染が一定期間阻害されること
も知られている41～43）。一方，病原体因子としては，接着因
子である Gal-Gal lectinの発現，E. histolytica由来の分泌型
タンパク分解酵素である cysteine protease 5の発現のほか，
宿主に作用して病原性を発揮する E. histolytica由来のプロ
スタグランジン（PGE2）様分子やマクロファージ遊走阻止
因子（EhMIF）などの分泌因子なども臨床病型や重症度に
寄与することが知られている44）。
　興味深いことに，アメーバ赤痢の臨床病型や重症度は必
ずしも一定ではなく，時間経過とともに変化する場合があ
る。たとえば，無症候性持続感染者のうち，およそ 8割は
無症候性持続感染が 1年ほど続いた後に自然治癒する15）。
他方，残りの 2割は 1年以内に腸管もしくは腸管外侵襲性
アメーバ赤痢を発症すると考えられている8, 14, 45）。その逆
もあり得る。侵襲性感染をメトロニダゾールなどのニトロ
イミダゾール単剤で治療し，パロモマイシンなどの腸管シ
スト駆除を行わない場合には，約 4割が治癒する一方で，
残りの 6割は無症候性持続感染（シストキャリア）に移行
することが示されている46）。このように，同じ宿主に対す
る同一の病原体による感染の重症度・臨床病型が，時間経
過とともに変化する感染症であることが示されていること
から，アメーバ赤痢の臨床病型や重症度が，宿主（免疫力）
や病原体（E. histolyticaの病原性）の遺伝的素因から影響を
受けるのみならず，腸内環境に大きく影響されることが強
く示唆されている。すなわち，腸内細菌が E. histolyticaの
病原性や宿主免疫への作用を介して，臨床病型に大きな影
響を与えていることがしだいに分かってきた。バングラデ
シュや南アフリカのコホート研究からは，主要な腸内細菌
叢の 1つである Prevotella copriが宿主好中球活性に影響を
与える可能性が示されている43, 47） ほか，マウスの実験でも，
腸内細菌叢が宿主免疫細胞の成熟過程や好中球活性に影響
を与えることが報告されている48～51）。一方で，大腸菌など

の腸内細菌が E. histolyticaの病原性遺伝子の発現に大きく
影響し，E. histolyticaの酸化ストレス抵抗性に寄与するこ
とも in vitroの実験で示されており52, 53），今後，腸内細菌叢
とアメーバ赤痢の臨床病型に関する研究が進んでいくこと
で，その病態解明につながることが期待されている。

7．　HIV感染を含む免疫不全とアメーバ赤痢

　発展途上国で行われている無症状の被験者を対象にした
住民コホートの研究では，HIV感染者は非感染者と比較し
て，血清陽性率（血清抗赤痢アメーバ抗体陽性率）が高い
という報告や，糞便中に E. histolyticaが検出される確率
（無症候性持続感染率）が高く，CD4数の低下した患者
（CD4 counts＜200/mL）では，その傾向が顕著であること
が，発展途上国での複数のコホート研究から明らかになっ
ている54～56）。発展途上国の住民においては，糞口感染のリ
スクは HIV感染の有無にかかわらず，恒常的に起こると
考えられるため，これらのデータからは，『HIV感染者は
E. histolyticaに感染しやすいこと and/or E. histolyticaに感
染しても症状発現の頻度が低い（無症候性持続感染へ移行
しやすい）こと』が推定されるが，詳細は明らかにされて
いない。
　一方，免疫不全とアメーバ赤痢の重症度については，い
まだ不明の部分が多い。劇症型腸管アメーバ赤痢（fulminant 
amebic colitis）のリスクとしては，高齢者，アルコール依
存症や糖尿病の基礎疾患を有すること，ステロイドなど
の免疫抑制剤が使用されていることなどがあげられてい
る21, 57）。また，マウスの実験系では，ステロイド投与や好
中球に対する中和抗体により前処置された免疫不全マウス
では，E. histolyticaの腸管定着率や増殖率が上昇する58）。
このように，免疫不全宿主では，E. histolyticaが腸管に定
着しやすく，またその増殖が起こりやすいと考えられてい
る3）。他方，HIV感染については，その感染の有無または
CD4数とアメーバ赤痢の重症度との間に相関はみられない
とする論文報告が多い36, 59～62）。
　このように，免疫不全は E. histolyticaの定着を容易にし，
腸管内での病原体増加を招くものの，アメーバ赤痢の臨床
的な重症化機序には，不明な点が多く残されている。筆者
らの経験でも，抗がん剤投与後に重症化した症例では，好
中球低下時には無症状だったものが，好中球回復期から急
激な経過で腸管外多発膿瘍を発症した重症症例を経験して
おり63），その病態は単純ではないことが推定される。免疫
不全状態でのアメーバ赤痢の臨床像解明には，低下した免
疫により増加する病原体のみならず，つづいて起こる過剰
な宿主免疫反応を考慮する必要があり，今後，更なる解析
が必要と考えられる。
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8．　アメーバ赤痢の診断と国内での問題点

　上述のように，アメーバ赤痢の臨床像は，無症候性持続
感染から腸管穿孔を伴うような劇症型腸管アメーバ赤痢，
急性虫垂炎に類似した臨床像を呈するアメーバ性虫垂炎，
血行播種した場合には肝膿瘍から胸膜炎に至る例まで，多
彩である。一方，国内と海外で使用できる検査には，大き
な違いがある（表 2）。
　現在，国内で体外診断として薬事承認されている検査
は，糞便の直接検鏡法と内視鏡検査や手術時の生検に対す
る病理検査のみである。直接検鏡法は，便を直接もしくは
生理食塩水で懸濁した糞便を 100 μL程度，スポイトでス
ライドガラスに滴下し，カバーガラスをかけた後に，100
倍から 400倍の倍率で多核を有する不定形の栄養体を探
す。下痢便の場合には比較的容易に検出することが可能で
あるが，固形便や膿検体の場合には見逃す場合も多い。ま
た，栄養型 E. histolyticaは好気条件ですぐに死滅すること
や低温に弱いことなどから，採取した検体は，温度管理に
注意しながら速やかに検鏡しなければならない。また，糞
便から Entamoebaを診断した経験のある検査技師の数も
限られていることから，糞便の直接検鏡法の感度は低いだ
けでなく，検査者の練度に依存するため，ばらつきも大き
く，臨床現場での検査精度は低いと考えられている64）。そ
のため，糞便直接検鏡検査で原虫が確認されなくとも赤痢
アメーバ症の除外はできない。また，日本国内ではあまり
問題とならないが，形態では E. disparや E. moshkovskiiな
どの他の病原性が低いとされる Entamoeba属との鑑別が
できないため，これらの病原体が蔓延する地域では特異度
も低くなる。
　手術や下部消化管内視鏡検査で得られた生検検体の場合
には，Entamoebaを同定する病理検査も診断根拠となる。内
視鏡下の生検検体では，粘膜表層部に Entamoebaを認める
ことが多く，HE（Hematoxylin-Eosin stain）染色などのルーチ
ン検査で病原体を同定可能である。生検組織に Entamoeba
を認めることができれば，確定診断となる。注意点は，内

視鏡下生検では検体量に限りがあるため，検体組織中に
Entamoebaが含まれていない可能性もある65, 66）。このため，
生検検体に病原体を同定できない場合にも疾患の除外とは
ならない点を留意すべきである。他方，虫垂炎，腸管穿孔
や腹膜炎などで腸管を切除して得られた病理標本の場合，
病原体の数は多い一方で，Entamoebaが粘膜下組織に浸潤
し，周囲に集積した好中球などの炎症細胞と混在する。形
態的に，炎症細胞と Entamoebaは類似していることから，
HE染色では Entamoebaが見落とされやすい32） （図 2A, B, 
C）。両者を判別するためには，E. histolyticaに対するモノ
クローナル抗体を用いた免疫染色を行うことがベストであ
るが，臨床現場では一般的でない。そのような状況（一般
の医療機関）では，PAS染色（Periodic acid-Schiff stain）が
Entamoebaの存在診断に非常に有用である。PAS染色は，
ムコ多糖などの多糖類を観察したい場合に広く用いられる
染色方法である。Entamoebaは PAS染色で濃染される。
一方で，宿主炎症細胞は PAS染色で濃染されることはない
（図 2D, E, F）ため，両者の判別が容易に可能となる。しか
し，摘除虫垂または切除された腸管組織に対し，PAS染色
はルーチンで行われない。原因が特定できない腸管穿孔
や，HIV感染者に発症した急性虫垂炎でアメーバ赤痢の除
外が必要な場合，その旨を病理医に伝え PAS染色を追加
してもらうべきである。
　国外の先進国におけるアメーバ赤痢の診断に目を向けて
みる。上記のように，検鏡検査は検査者の技量により大き
く左右される検査である点と非病原性 Entamoebaとの鑑
別ができないことから，推奨されていない。糞便中の E. 
histolytica特異抗原を検出する検査（糞便抗原検査）と血
清抗 E. histolytica抗体検査（血清抗体検査）を組み合わせ
て診断することが，推奨されている3, 19, 67）。下痢や血便を
伴う腸管アメーバ赤痢に対しては，糞便抗原検査の有用性
が確立しており，アメリカでは，ベッドサイドでも迅速で
実施可能なイムノクロマト法が，FDA（アメリカ食品医薬
品局）からの認可を受けている。糞便抗原検査は，特別な
機器を必要とせずに安定して高感度に E. histolyticaを検出

表 2　アメーバ赤痢の診断ツールの比較（文献 19を基に一部改変して作成）

腸管アメーバ症 腸管外アメーバ症 利便性 国内薬事承認

糞便直接検鏡 25～60%* 10～40%* 簡便だが技能必要 あり
穿刺液直接検鏡 ─ 20%以下* 簡便だが技能必要 なし
糞便抗原検査 90%* 40%前後* 簡便 なし
血清抗体検査 簡便 なし
　急性期 70%* 70～80%*
　回復期（発症 2週目） 90%以上* 90%以上*

* 病型に対するそれぞれの検査の診断感度。
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できるだけでなく，非病原性 Entamoebaに対しては反応
しない，高い特異性がメリットとしてあげられる。一方
で，腸管外アメーバ赤痢，特に肝膿瘍を発症した患者の半
数以上は下痢や血便などの消化器症状がなく，糞便抗原検
査の有用性は低い。また，膿瘍穿刺液の検査は，穿刺によ
る合併症のリスクがあるだけでなく，穿刺膿汁を検鏡検査
したとしても Entamoebaを同定することも困難である。
このような場合には，血清抗体検査が有用となる。日本で
も間接蛍光抗体法による血清抗体検査が 2017年まで体外
診断薬として保険診療内で検査可能（現在は試薬製造中止
により国内では検査不能）であったが，海外では ELISAま
たは EIAによる検査が一般的である68）。血清抗体検査は，
E. histolytica特異的な抗体を検出するため，E. disparや E. 
moshkovskiiとの鑑別に有用である。注意点としては，急
性期（特に発症 7日以内）には抗体が上昇していない場合
もあること，一度上昇した抗体価はその後 1年以上高値が
持続するため，過去の感染と現在の感染との区別が付かな
いことなどがあるため，臨床所見や被験者の背景因子（男
性同性間性的接触があること，性風俗に従事する女性，ア
メーバ赤痢治療既往など）と併せて，血清抗体検査の結果
を判断する。このように，日本以外の先進国では，糞便抗
原検査と血清抗体検査を組み合わせることで，腸管および

腸管外を含む侵襲性アメーバ赤痢を適切に診断する体制が
敷かれている。
　前述のように，日本の血清陽性率のデータからは，性感
染症としてアメーバ赤痢が拡大しているにもかかわらず，
2019年 7月現在，糞便抗原検査も血清抗体検査も実際の
臨床現場で使えない状況である。血清抗体検査が検査不能
となった影響は，疫学データにも影響を与えている。2017
年まで右肩上がりだったアメーバ赤痢報告数は，2018年に
急激な減少に転じている。この期間にアメーバ赤痢に対す
る大規模な感染対策が開始されたわけではないため，血清
抗体検査が中止になった影響で，未診断症例が増えている
可能性が懸念される。特に血清抗体検査が診断に有用な腸
管外アメーバ赤痢の報告数は，およそ 6割程度減少してい
る。未診断もしくは診断の遅れは，アメーバ赤痢の重症
化・致死的合併症の併発を生んでしまうことから，診療体
制における欧米諸国とのギャップを埋めることは，急務と
いえる。
　最後に，消化器症状が欠如した無症候性持続感染者に対
するスクリーニングについて追記する。無症候性アメーバ
赤痢感染者に対しては，上述の糞便抗原検査では十分な感
度が得られない64）。また，筆者らの施設の経験でも，無症
候性持続感染者の糞便抗原検査の感度は低く，糞便抗原検

図 2　アメーバ性虫垂炎を発症した患者から摘出された虫垂標本の Hematoxylin-Eosin stain
（A～C）と Periodic acid-Schiff stain（D～F）
（文献 32を改編）
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査陰性であっても下部消化管内視鏡検査を行うと感染局所
では E. histolyticaによる潰瘍病変を認めることがある。一
方，血清抗体検査の感度は優れている可能性が高い。筆者
らが無症状の HIV感染者で行った下部消化管内視鏡検査
の解析では，無症候性アメーバ赤痢感染者への血清抗体検
査の感度 87.5%，特異度 82.5%であった18）。これらのデー
タから，無症候性持続感染者のスクリーニング方法とし
て，血清抗体検査が有用であり，陽性例に対する確定診断
（または感染既往者における除外）には，下部消化管内視鏡
検査が有用であると考えられる。無症候性持続感染者は，
のちに侵襲性アメーバ赤痢を発症するリスクを有するだけ
でなく，新たな宿主への感染源としても公衆衛生学的に重
要である。前述の自発的性感染症検査場の血清陽性率の
データ（HIVの 7.8倍，梅毒と同等レベル）も示していると
おり，無症候性アメーバ赤痢感染者を標的とした疫学対策
として，HIVや梅毒を含めた他の性感染症を発症した患者
や保健所等の自発的性感染症検査場での，血清抗体検査に
よるアメーバ赤痢スクリーニングの導入についても，今
後，真剣に議論すべきかもしれない69）。

9．　病型に合わせた治療法の選択

　治療は，2つのフェーズに分かれる（表 3の欄外を参照）。
第一に侵襲性病変に対する治療（メトロニダゾールまたは
チニダゾール）であり，第二は侵襲性病変治療後のシスト
駆除薬投与である3）。
　侵襲性アメーバ症（腸管アメーバや腸管外アメーバなど）
に対する第一選択薬は，メトロニダゾールである。メトロ
ニダゾールは嘔気などの副作用が強いため，メトロニダゾー
ル不耐例にはチニダゾールが選択されるが，チニダゾール
はアメーバ赤痢に対する治療としては，薬事承認されてお
らず，国内では第一選択とはならない。メトロニダゾール
は，侵襲性アメーバ赤痢に対して速やかな効果を発揮し，
現時点で臨床的にはメトロニダゾール耐性 E. histolyticaは
報告されていない。また，同薬剤は腸管吸収率や組織移行
性がきわめて高いため，肝膿瘍などの腸管外アメーバ赤痢

に対しても有効である。アメーバ肝膿瘍は，切迫破裂や診
断目的を除いて，ドレナージ目的の肝膿瘍穿刺を行う必要
がなく70），メトロニダゾールによる内科的治療で肝膿瘍は
完治する場合が多い。また，メトロニダゾール投与期間は
通常 10日間で十分であり，治療終了後も画像上膿瘍が遷延
する経過を示すが，縮小・吸収されるまでには 1年以上を
要する場合もあるため，発熱などの臨床症状や炎症反応の
改善がみられれば，画像のフォローアップは不要で，治療
期間を完遂すれば治療終了可能と考えてよい。無用な投与
期間延長は，メトロニダゾールによる末梢神経障害などの
薬剤有害事象のリスクを高めるため，避けるべきである。
　一方で，メトロニダゾールは腸管吸収がきわめて良好な
ために，腸管内濃度が上昇せず，腸管内のシストに対して
は無効である。過去の報告では，肝膿瘍発症患者でメトロ
ニダゾール終了後の腸管シスト残存率は，56％（20/36例）
と報告された46）。そのため，ニトロイミダゾール系薬剤
（メトロニダゾール）投与後にシスト駆除薬（パロモマイシ
ンなど）を投与する3, 71）。一方で，筆者らの行った研究で
は，メトロニダゾール治療後のシスト駆除投与群・非投与
群での侵襲性赤痢アメーバ症再発率は，両群ともに 5年間
に 10％と統計学的に差はなく，経過観察中に新規梅毒感
染，C型肝炎を合併した患者での再発率が高いことが示さ
れている。すなわち，再発は残存シストによる再燃ではな
く，性交渉を介してアメーバ赤痢の再感染による発症が示
唆された36）。そのため，再感染リスクの高い集団（日本で
あれば，男性同性愛者や性風俗で働く女性など）に対して
は，再発予防のためにシスト駆除を行うと同時に，患者に
対して『アメーバ赤痢は治癒後，何度でも感染を繰り返す
感染症であること』『アメーバ赤痢は糞口感染により伝播
するため，男性同性間の性交渉（特に複数人）や肛門を直
接舐める行為が，感染リスクになること』などを十分に説
明し理解してもらうことが，再発予防のため，シスト駆除
薬による治療と同様に重要となる。
　表 3に示したとおり，無症候性アメーバ赤痢感染者（無
症候性シストキャリア）に対しては，パロモマイシンなど

表 3　アメーバ赤痢に対する薬物療法（文献 19を改編して作成）

治療薬 治療量 治療期間

① メトロニダゾール（内服） 1回 500 mg, 1日 3回 7～10日間

② チニダゾール（内服）* 1回 2,000 mg, 1日 1回 3～5日間

③ メトロニダゾール（点滴） 1回 500 mg, 8時間毎投与 7～10日間（経口摂取可能な場合には
速やかに①に変更）

④ パロモマイシン（内服） 1回 500 mg, 1日 3回 10日間

侵襲性アメーバ赤痢（経口摂取可能例）：① または ② の治療終了後 ④。侵襲性アメーバ赤痢（経口摂取不能例）：③，経口摂取可能と
なれば ① または ② に変更し，治療終了後 ④。無症候性シストキャリア：④。* チニダゾールは，アメーバ赤痢に対しては保険適応外。
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のシスト駆除薬のみで治療することが推奨されている3, 36）。
一方，日本では無症候性アメーバ赤痢感染者の多くは下部
消化管内視鏡検査で診断されることが多く，下部消化管内
視鏡による肉眼的所見として潰瘍病変を認めるにもかかわ
らず，糞便直接検鏡検査ではシストのみが同定されるか，
または，感度の問題から病原体を同定できない場合も多
い。このように，腸管粘膜局所では潰瘍性病変を認めるに
もかかわらず，臨床症状が欠如しているような症例に対
し，侵襲性アメーバ赤痢としてメトロニダゾールなどのニ
トロイミダゾール系薬剤を先行治療し，その後シスト駆除
薬による追加治療をすべきか，無症候性シストキャリアに
対する治療と同様にシスト駆除薬単剤で治療が可能なの
か，具体的な治療指針は定められておらず，今後の検討課
題である。

10．　診断時の注意点，フォローアップと感染予防

　先にも示したとおり，アメーバ赤痢は 5類感染症に指定
されており，診断後7日以内に全例を報告する必要がある。
一方，先進国の場合，性交渉など濃厚な接触によってのみ
感染拡大が起こるため，家族や職場の同僚など周囲で生活
している人への特別な処置は不要である。正式な文献的報
告はなされていないものの，東京都感染症情報センターが
出した報告（http://idsc.tokyo-eiken.go.jp/epid/y2007/tbkj2810/）
によると，侵襲性赤痢アメーバ症を発症した患者周辺で生
活する人（家族や同僚）の便検査などの調査では，周辺で
生活する人には，10年を超える調査で 1例も感染伝播は確
認されなかったことから，その後追跡調査を中止してい
る。つまり，通常の生活では赤痢アメーバは伝播しないこ
とがうかがえる。また，アメーバ赤痢発症患者は HIVや
梅毒などの合併感染を高頻度に認める72）。アメーバ赤痢の
診断時に，他の性感染症合併の有無が不明であれば，HIV, 
梅毒，ウイルス性肝炎を含めた他の性感染症のスクリーニ
ングを行うべきである。また，糞口感染のリスクが高い性
交渉を恒常的に行っている可能性が高いため，同じく糞口
感染により伝播する A型肝炎への感染リスクが高いこと
も留意する。HA-IgG抗体を測定し，陰性であれば，A型
肝炎ワクチン接種について検討すべきである。

11．　結　　　語

　アメーバ赤痢は，性感染症として国内で急速に拡がりを
みせている。近年のデータからは，国内の HIV感染者で
発展途上国並みの流行を示すだけでなく，non-HIV層にも
拡がりつつあることが懸念されている。一方で，感染症診
療の専門家以外での認識は低く，顧みられない感染症の 1
つと考えられている。国内の診断体制は未熟であり，海外
では標準的診断方法である糞便抗原検査や血清抗体検査が

現状では診療行為として認められておらず，診断感度に問
題のある検査法のみが利用可能である検査体制など，数多
くの問題点がある。今後も HIV感染者を中心にデータ解
析を継続し，これらの問題点を解決する必要がある。
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