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症 例

α-defensin測定が有用であった両側人工膝関節周囲感染後再置換の 1例

加藤 健一，小泉 泰彦，高橋 寛，山本 真一
横浜労災病院整形外科

（平成 30年 4月 19日受付・特急掲載）

要旨：人工関節周囲感染（periprosthetic joint infection，以下 PJI）には確実な検査方法がなく，
その診断は必ずしも容易ではない．感染鎮静化の判断に，α-defensin測定が有用であった両側人工
膝関節周囲感染後再置換の 1例を経験したので報告する．【症例】73歳，女性．両側人工膝関節全
置換術から 1年後に，両膝痛を主訴に当科を受診した．関節水腫があり，WBC 6,400/μl，CRP 7.19
mg/dlで，関節穿刺にてグラム陽性球菌が検出された．インプラントは温存した上で，デブリー
ドマンとインサート交換を行うも感染鎮静せず，2週間後にインプラントを抜去し，バンコマイシ
ン含有セメントスペーサーを留置した．4週間後に CRPが陰性化したため，抗生物質投与を終了
した．さらに 3週間後に，Synovasure Ⓡを用いて両側膝関節液内の α-defensin陰性を確認したう
えで，両側人工膝関節再置換術を行った．術後 6週時点で CRPは陰性化し，両膝関節屈曲 100̊
伸展 0̊で疼痛もなく，T字杖歩行で退院となった．【考察】PJIにおいて人工関節抜去後，抗生物
質含有セメントモールド留置，抗生物質投与と治療を進めていく上で，鎮静化の判断や再置換時
期に関しては一定の見解がない．今回，局所の理学所見で感染徴候がなく，血液生化学検査の炎
症反応と関節液培養検査の陰性化の確認に加え，α-defensinの測定を行うことで再置換手術の時
期を決定した．【まとめ】PJI鎮静化と適切な再置換手術時期の判断に α-defensin測定が有用で
あった．

（日職災医誌，66：308─314，2018）
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はじめに

人工関節周囲感染（periprosthetic joint infection，以下
PJI）は，初回人工関節置換術での発生頻度が 0.2～3.4％
前後と報告されており１），人工関節置換術における重篤な
合併症である．その診断は必ずしも容易ではなく，発熱
や局所所見，採血結果，関節液の性状と培養結果から総
合的に判断する．治療については，米国感染症学会から
「人工関節感染の診断と治療：米国感染症学会による実
践的臨床ガイドライン」２）が発表されている．早期感染で
瘻孔がなく，インプラントに弛みがないものに関しては，
インプラントを温存して洗浄・デブリードマンを行う．
遅発性感染で弛みを伴う場合はインプラントを抜去し，
十分な洗浄・デブリードマンを行った後に一期的に再置
換を行う場合と，抗生剤含有セメントモールドを挿入し
て感染の鎮静化を待ち，二期的に再置換術を行う方法が
ある．
今回，感染の鎮静化が「いつ」なのか，すなわち再置

換の適切な時期の判断に α-defensinの測定が有用で
あった両側人工膝関節周囲感染後再置換の 1例を経験し
たので，文献的考察を加えて報告する．

症 例

症 例：73歳，女性
当科にて両側変形性膝関節症に対して左人工膝関節全
置換術（total knee arthroplasty，以下 TKA）を行い，そ
の 2カ月後に右 TKAを行った．右 TKA後 8カ月頃か
ら両膝痛が出現し，術後 1年に当科を受診した．局所の
熱感は明らかではないものの関節水腫があり，血液検査
ではWBC 6,400/μlであったが，CRP 7.19mg/dlと上昇
していた．糖尿病や関節リウマチ（以下 RA）など com-
promized hostとなる既往はなかった．単純 X線では，明
らかなインプラント周辺の弛みはなかった（図 1）．両膝
関節穿刺を行うと，ともに黄褐色粘稠液が 20ml引け，
各々グラム染色は陰性であったが，2週後に関節液細菌
培養にていずれもグラム陽性球菌陽性となった．感染症
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図 1　当科受診時の両膝関節単純X線
　a. 右正面　b. 左正面　c. 右側面　d. 左側面
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状出現から早期であり，インプラントの弛みもないため，
両膝関節内の洗浄・デブリードマンとインサート交換の
みを行い，インプラントは温存した．術中所見として，
関節液は両側とも膿性であり，炎症性滑膜の増生に加え
インプラント周囲に debrisが付着していた．術中関節液
培養で，原因菌は Streptococcus agalactiaeと判明した．
術後の抗生物質は，初回の洗浄・デブリードマン手術か
ら関節液培養が確定するまでは，テイコプラニン，リファ
ンピシン，ST合剤の 3剤を使用し，Streptococcus aga-
lactiae確定後には，ペニシリン G，クリンダマイシンと
ST合剤の 3剤を投与した．また，高圧酸素療法も併せて
行った．
2週後に再び 38℃台の発熱があり，CRPも 8.52mg/dl

と再上昇し，単純 X線上で radiolucent lineが出現した
ため（図 2），インプラントを抜去し，感受性のあるバン
コマイシン含有セメントスペーサーを留置して，術前か
らの抗生物質は投与を継続した．4週間後に CRPが陰性
化したために，抗生物質投与を一旦終了した．終了後 3
週には，理学所見上の感染徴候再燃や血液検査での炎症
反応上昇もなかった．この時点で両膝関節穿刺を行い，
培養陰性の確認に加え，α-defensin測定キット（Synovas-
ureⓇ）を用いて陰性であることを確認した．人工膝関節
抜去から合計 7週間の待機期間を経て，両側同時人工膝
関節再置換術を行った（図 3）．術後 6週には感染徴候の
再燃はなく，CRPも陰性化し，両膝関節屈曲 100̊伸展 0̊
で疼痛もないため，T字杖歩行にて自宅退院となった．
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図 2　インプラント抜去前の単純X線（白矢頭：radiolucent line）
　a. 右正面　b. 左正面　c. 右側面　d. 左側面
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再置換術後 6カ月の現在，感染徴候の再燃はなく，外来
通院継続中である．

考 察

PJIは，その頻度は決して高くはないが，一度罹患する
と治療に難渋することが多い．その治療法は，人工関節
の温存と抜去に大別される．温存可能な場合は，主に感
染発症早期であることが重要とされ，Tumuraらは感染
発症から 3週間以内にデブリードマンと持続洗浄を行う

ことによる温存率は 80％と報告している３）．また，石井
らは感染発症 2週以降に治療開始して人工関節を温存で
きた例はなかったと報告しているため４），早期に確実に
PJIを診断することが重要と考えられている．
Musculoskeletal infection society（MSIS）にて PJI診断

基準が作成され５），理学所見，血液生化学検査，関節液か
ら総合的に判断し診断をすることが必要とされているが
（表 1，2），その診断は必ずしも容易ではない．血液生化
学検査での CRP（感度 87%，特異度 77%），白血球数（感
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図 3　再置換術後の単純X線
　a. 右正面　b. 左正面　c. 右側面　d. 左側面
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度 89%，特異度 92%）はピロリン酸カルシウム結晶沈着
症でも上昇がみられ，関節液培養（感度 64%，特異度
97%）は感度が低い６）．一方，α-defensinは好中球から放
出される抗菌ペプチドであり，あらゆる病原菌に同等に
発現し自然免疫として機能しており，PJIのバイオマー
カーとして用いられている７）．PJIに対して感度 97%，特
異度 96%といずれも高く，従来の方法に加えて併用する
と，より早期の診断や感染の鎮静化の判断の助けとな
る７）～９）．また，病原菌によらず α-defensinは検出され，抗
生物質の影響も受けないために，RAなど全身性炎症状
態でも病原菌がなければ α-defensinは検出されないし，

先行の抗生物質治療が行われていても，関節液培養陰性
であっても病原菌がいれば α-defensinは検出される１０）．
欧州では α-defensin測定キット（SynovasureⓇ）を用いた
PJI治療のプロトコールも既に発表されている（表 3）１１）．
同プロトコールでは α-defensinが陽性なら感染として
治療し，陰性なら非感染として治療するとされており，
α-defensinの感度と特異度の高さが伺える．
本症例では，受診早期には関節液培養は陰性であり，
PJIの診断に至るまで時間を要したため，外科的介入が
遅れた可能性がある．実際，一旦インプラント温存を試
みたが，最終的には抜去せざるを得なかった．仮に初診
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表 2　Musculoskeletal infection society（MSIS）診断フローチャート

（参考文献 5より改変引用）
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（参考文献 11 より改変引用）

表3　α-defensin測定キット（Synovasure®）を用いたPJI治療プ
ロトコール

-Defensin Doubts?
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Not 
infected
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yes no
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表 1　Musculoskeletal infection society（MSIS）診断基準

　　基準
以下の大基準のいずれかを満たす場合，
または小基準の内少なくとも 3項目以上を満たす場合を PJI と診断する
・大基準
　・2検体以上から同一菌種の細菌培養陽性
　・関節に到達する痩孔の形成
・小基準
　・血清CRP値及び ESRの上昇
　・関節液中白血球数の上昇または白血球エステラーゼ（白血球試験）陽性＋
　・関節液中好中球分画（%）の上昇
　・人工関節周囲組織の病理組織学的評価陽性（好中球浸潤）
　・1検体のみの細菌培養陽性 

（参考文献 5より改変引用）
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時に α-defensin測定キットを使用し，PJIの早期発見が
できていれば，より早期に手術を行いインプラントが温
存できた可能性がある．現在，人工関節抜去後の感染鎮
静や再置換時期の判断に関しては，gold standardは存在
しないため，理学所見，血液生化学検査，関節液培養か
ら総合的に判断する必要がある．本症例では，インプラ
ント抜去後にバンコマイシン含有セメントスペーサーを
留置し，抗生物質投与を継続して，局所の感染徴候改善，
血液検査での炎症反応鎮静化，関節液培養陰性化を確認
した時点で α-defensin測定を行い， 両側陰性であった．
そして，α-defensin陰性をもって感染の鎮静化と判断し
て両側再置換術を行い，術後 6カ月と短期間ではあるが
感染の再燃はない．今後さらなる経過観察が必要である
が，感染の鎮静化，再置換術の時期の判断に α-defensin
は有用であったと思われる．α-defensin測定キットは現
在まだ高価であり，PJIが疑わしい症例全てに行うこと
は医療経済上難しいが，今後の普及に伴い PJIの早期発
見から早期外科的介入，インプラント温存率の上昇につ
ながることに期待したい．

ま と め

α-defensin測定が有用であった両側人工膝関節周囲感
染後再置換の 1例を経験した．PJIに対する α-defensin
測定は感度・特異度ともに高く，信頼性の高い検査であ
り，再置換術実施前に検査することで，これまで以上に
適切に感染鎮静化と再置換時期を判断する一助になると
考えられた．
利益相反：利益相反基準に該当無し
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The α-defensin Assay was Useful in Revision Reconstruction of Infected
Bilateral Total Knee Arthroplasty: A Case Report

Kenichi Kato, Yasuhiko Koizumi, Hiroshi Takahashi and Shinichi Yamamoto
Department of Orthopaedic Surgery, Yokohama Rosai Hospital

There is no reliable test to rule out periprosthetic joint infection (PJI), therefore it is not always easy to di-
agnose PJI. We report a case of revision reconstruction of infected bilateral total knee arthroplasty (TKA),
where the α-defensin assay was useful to judge infectious remission. Case: A 73-year-old female visited our hos-
pital one year after bilateral TKA. She complained both knee pain with joint effusion. Laboratory date showed
white blood cells 6,400/μl and C-reactive protein (CRP) 7.19 mg/dl. Arthrocentesis detected gram-positive bac-
teria in both synovial fluids. Then, we initially tried to save the implants with debridement of infectious
synovium and exchanging inserts. Two weeks after administration of antibiotics however, because of persis-
tence of infection, we removed the prosthesis and placed the vancomycin impregnated cement spacer. Four
weeks later, CRP became negative, then we ceased antibiotics. After 3 weeks, we confirmed α-defensin as
negative in bilateral synovial fluid using SynovasureⓇ kit, and performed bilateral revision reconstruction. Six
weeks after surgery, CRP was negative again, and she was able to walk with a cane and complained no pain at
100̊ in knee flexion and 0̊ in extension. Discussion: Currently, in the treatment of PIJ, there is no gold standard
to judge infectious remission and optimal stage of revision surgery. In this case, the α-defensin assay, in addi-
tion to her physical examination, blood tests of inflammatory markers and synovial fluid cultures, was useful to
decide the optimal timing of revision arthroplasty.

(JJOMT, 66: 308―314, 2018)
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