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❶頭部 CT や臨床所見より脳ヘルニアが疑われず，かつ髄液検査の禁忌でない限り，
腰椎穿刺による髄液検査（髄液細胞数，髄液糖濃度，血清糖，髄液蛋白量，グラム染
色）を速やかに行う．ただし，検査を行うことで治療開始が 1 時間以上遅れる場合に
はこの限りではない（グレード B）．

❷臨床症状より細菌性髄膜炎が疑われた場合の検査手順を巻頭フローチャート（p.xi）
に示す（グレード B）．

■ 背景・目的
新たな抗菌薬や検査手法の開発にもかかわらず，細菌性髄膜炎の転帰不良率は高く，いまだ

満足すべき治療成績ではない．良好な転帰は適切な早期の治療開始が必須であるが，このため
には早期診断が重要である．細菌性髄膜炎の検査について，検査手順も含め検討する．

■ 解説・エビデンス
1）髄液検査
細菌性髄膜炎の確定診断は腰椎穿刺による髄液検査のみで可能であり，ランダム化比較試験

（randomized controlled trial：RCT）は存在しないが，必ず行われるべき検査であると考えられ
る 1, 2）．

髄液検査では，髄液初圧，細胞数と分画，髄液糖，髄液蛋白量，グラム染色と鏡検は行われ
るべきである．髄液初圧上昇，髄液多形核球優位の細胞増加，髄液糖の低下（髄液糖/血糖
比≦0.4），蛋白濃度の増加は細菌性髄膜炎を疑う所見である．注意すべき点として，新生児細菌
性髄膜炎の髄液検査でしばしば典型的な細胞増多，蛋白高値，髄液糖濃度低値を示さない症例
に遭遇する．B群レンサ球菌（GBS）による髄膜炎ではその 30％が髄液細胞数増多を示さないこ
とが知られている 3）．
各種髄膜炎（表1）と細菌性髄膜炎における髄液検査所見を示す（表2）4, 5）．
①髄液初圧
細菌性髄膜炎の髄液初圧は 200〜500mmCSFを示すことが多いが 1），小児ではこれより低く

なる．初圧が 200mmCSFを超える場合は髄液圧測定を中止し，速やかに髄液採取を行うと同時
にグリセオール点滴を行うのが望ましい．

②髄液細胞数
正常範囲は年齢とともに変化する．満期出産新生児の髄液細胞数正常上限は 22/mm3 で，生

後 0〜8週の乳児では 30/mm3，生後 8週以上では 5/mm3 である．細菌性髄膜炎の髄液多形核

細菌性髄膜炎を疑った場合の検査はどうするのか

Clinical Question 4-1 4．細菌性髄膜炎の検査
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査球数は 1,000〜5,000/mm3 を示すことが多い 6）．

③髄液糖/血糖比
同時血糖の 0.6 以下が異常値で，0.4 以下の場合は細菌性髄膜炎が強く疑われる．生後 2ヵ月

の細菌性髄膜炎では，髄液糖/血糖比が 0.4 以下の場合，感度 80％，特異度 98％との報告があ
る 2）（エビデンスレベルⅤ）, 7）（エビデンスレベルⅣb）．

④髄液蛋白量
成人では 40mg/dL以下で，新生児では 150mg/dL以下である．髄液蛋白量の上昇は細菌性

髄膜炎でも上昇するが，非特異的所見である 8）．
⑤グラム染色，鏡検
グラム染色は簡易で速やかに結果が得られる検査であり，髄膜炎を疑うすべての患者に推奨

される．感度 50〜90％，特異度 60〜90％，最小検出感度は 105 colony forming units（cfu）/mL

と報告されている 5, 9）（エビデンスレベルⅣb）．また，菌ごとにグラム染色の検出感度は異なり，
肺炎球菌（Streptococcus pneumoniae）では 90％，インフルエンザ菌（Haemophilus influenzae）では
86％，髄膜炎菌では 75％，リステリア菌では 50％以下と報告されている 10）（エビデンスレベル
Ⅳb）．採取された髄液は速やかに検査室に送るべきである．髄液を遠心分離器にかけることで

 表 1　髄液の正常値と各種髄膜炎の髄液所見

項目
正常値

細菌性髄膜炎 ウイルス性髄膜炎 結核性髄膜炎
小児・成人 乳児

髄液初圧（mmCSF） 50～180 100 ＞ 180 ＜ 180 ＞ 180
細胞数（/mm3） ≦ 5 ≦ 8 1,000～5,000 100～1,000 25～500
多形核球比率（％） 0 60 ≧ 80 0 ＜ 50
髄液蛋白（mg/dL） ≦ 45 20～170 100～500 50～100 ＞ 50
髄液糖（mg/dL） 45～80 34～119 ≦ 40 正常域 ≦40
髄液糖 /血糖比 0.6 0.81 ＜ 0.4 ＞ 0.6 ＜ 0.5
（Roos KL, Tunkel AR (eds). Handbook of Clinical Neurology, Vol. 96, 3rd series, Bacterial Infections, p37
より改変）

表2　細菌性髄膜炎でみられる髄液検査所見
アイスランド（1997年）

（ 132）4）
オランダ（2004年）
（ 696）5）

初圧（mmCSF） 0～180 4/31例（13％） 370± 130
181～300 12/31 例（39％）
＞ 300 15/31 例（48％）

細胞数（/mm3）
　　　　　平均 7,753± 14,736

0～100 16/102例（16％） ＜ 100 47/645例（7％）
101～10,000 66/102例（64％） 100～999 93/645例（14％）
＞ 10,000 20/102例（20％） ＞ 999 505/645例（78％）

蛋白（mg/dL） ＞ 50 82/97 例（85％） 490± 450
糖 ＜ 9mg/dL 83/93 例（89％） 血糖 /髄液糖比0.2 ± 0.2
塗抹陽性率 57/100例（57％）
培養陽性率 88/110例（80％）
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検出感度が大きく改善されることが知られている 11）（エビデンスレベルⅣb）．抗菌薬使用前の
髄液では 75〜90％の検出感度だが，髄液検査前に抗菌薬が使用された場合には 40〜60％に低下
したと報告されている 12）（エビデンスレベルⅤ）．

⑥髄液細菌培養・血液細菌培養
細菌性髄膜炎に対して，血液培養・髄液培養の有用性を確認した RCTはない．細菌が髄膜炎

に至るには，敗血症を発症し側脳室の脈絡叢を通って髄腔内に侵入するか，もしくは別の部位
の血液脳関門の透過性を変えて侵入する．したがって，細菌性髄膜炎を疑った場合には，血液
培養を行うことが強く推奨される．特に，頭蓋内圧亢進などにより髄液検査が施行不可能な場
合は血液培養の結果が起炎菌同定に重要となる．髄液培養の陽性率は，未治療では 70〜80％だ
が，抗菌薬治療群では 50％以下といわれている．細菌性髄膜炎において，髄液培養の陽性率は，
その採取量が多いほど，また遠心（1,500〜2,500×g，15 分）を行うほど検出率は高くなる 13）（エ
ビデンスレベルⅤ）．しかし，遠心を高度にかけすぎると細胞や細菌が壊れて検出しにくくなる
ので留意する．培養には 3〜4mLが必要で最終判断には 48 時間ほどかかる．

⑦イムノクロマトグラム法による肺炎球菌抗原検査（Binax NOW®）
迅速イムノクロマト膜アッセイ（Binax NOW Streptococcus pneumoniae Urinary Antigen

Test，Binax社）は患者の尿より肺炎球菌抗原を検出可能で，感度は 64〜86％，特異度 95％と
報告されている 14, 15）（エビデンスレベルⅣb）．本法は肺炎球菌細胞膜に存在する C多糖類を検
出することによって，すべての肺炎球菌サブタイプを検出可能としている 16）．米国では患者髄
液にも使用されており，髄液を直接キットにアプライすることで検出され，その感度・特異度
ともに高いと報告されている 14）．日本でも 2013 年 7 月 1日より「肺炎球菌莢膜抗原定性（髄液）」
として，髄液での検査も保険収載となった．ラテックス凝集法による細菌抗原検査と同様の理
由で，髄液検査前に抗菌薬投与が行われていた場合やグラム染色陰性例に行うことが勧められ
る．ただし，肺炎球菌ワクチン接種後は偽陽性を示す可能性があり，ワクチン接種後 5日間は
検査を行わないことが推奨されている．

可能であれば行われるべき検査として，下記の項目があげられる．
⑧細菌 PCR
第 5章を参照．

グラム染色で菌が検出されない場合に参考となる検査として，下記の項目があげられる．
⑨ラテックス凝集法による細菌抗原検査
結果が 15 分ほどで得られ，髄液検査前に抗菌薬投与が行われていた場合でも陽性に検出が可

能な点がラテックス凝集法による細菌抗原検査の利点である．ただし，対象菌が限られ，耐性
菌の判別が不可能な点と偽陽性が出る点が欠点としてあげられる 17, 18）．細菌ごとの検出率は異な
るが，インフルエンザ菌 b型で 78〜100％，肺炎球菌で 67〜100％，髄膜炎菌で 50〜93％と報
告されており，いずれも良好といえる 19）（エビデンスレベルⅤ）．
しかしながら近年，米国感染症学会ガイドラインおよび米国診療ガイドライン委員会では，

細菌抗原テストをルーチンで行うことが疑問視されている．これは，ルーチンで行うことで時
折不必要な治療や長期入院が起こりうるためとされている．根拠としては，髄膜炎 901 例の検
討では陽性例 26 例のうち，細菌抗原テスト結果により治療が変更になったのは 4例のみであっ
たとの報告を理由としてあげている 20）（エビデンスレベルⅤ）．
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細菌抗原検査は，髄液検査前に抗菌薬投与が行われていた場合やグラム染色陰性例に行うこ
とが勧められる（ただし，2014 年 5 月現在，日本ではビオメリュー社製スライデックスメニン
ギートキットは 2007 年 8 月に発売中止になっている．バイオラッド社製 PASTOREXメニンジャ
イスは入手可能で，肺炎球菌，インフルエンザ菌 b型，髄膜炎菌，B群レンサ球菌について検
索可能である）．

ウイルス性髄膜炎との鑑別を要する場合に参考となる検査として下記の項目があげられる．
⑩血中プロカルシトニン
プロカルシトニンは甲状腺 C細胞で合成され末梢血白血球より放出される物質で，重症感染

症時に高度に上昇する物質である．プロカルシトニンは重症炎症のマーカーであり，細菌・真
菌感染で上昇し，ウイルス感染では軽度の上昇にとどまることより，ウイルス性髄膜炎と細菌
性髄膜炎の鑑別に有用であると報告されている 21〜24）（エビデンスレベルⅡ）．細菌性髄膜炎と
ウイルス性髄膜炎の鑑別が困難な場合に，その測定が有用であると考えられる．ただし，検査
前に抗菌薬投与例や免疫不全例ではプロカルシトニンの上昇が軽度で鑑別に有用でない場合が
ある．
髄液中のプロカルシトニンは脳炎や髄膜炎患者だけではなくアルツハイマー病，血管性認知

症，レビー小体型認知症，前頭側頭型認知症でも上昇することが知られている 25）．
⑪髄液の C 反応性蛋白（CRP）
多くの前向き研究や対象研究で，髄液 CRPはウイルス性髄膜炎に比べて細菌性髄膜炎で有意

に上昇すると報告されている 26, 27）（エビデンスレベルⅤ）．髄液 CRPが 100ng/mLを超える場
合，感度 87％で細菌性髄膜炎を示すとの報告もある 28）（エビデンスレベルⅣb）．

⑫髄液乳酸値
近年 2つのメタアナリシスが報告された 29, 30）．いずれの研究も髄液乳酸値の測定は，細菌性髄

膜炎と無菌性髄膜炎の鑑別において感度（0.97，0.93），特異度（0.94，0.96）の高い検査であるこ
とを示している 29, 30）（エビデンスレベルⅠ）．カットオフ値は 35mg/dLで感度 0.93，特異度
0.99 とされ 30），細菌性髄膜炎と無菌性髄膜炎の鑑別に有効と考えられる．ただし，抗菌薬の治
療をすでに受けていた場合には，有用でない可能性がある．

⑬髄液サイトカイン（TNF, IL–1）
TNFや IL–1 などの炎症性サイトカインは血管内皮と好中球の接着分子の形成を促進する．髄

液 TNFが増加後 75 時間で髄液細胞増多がみられ，細菌性髄膜炎の 82％で TNF濃度の上昇を認
めるのに対して，非細菌性髄膜炎では 6.4％にしか TNF濃度の上昇を認めなかった 31, 32）（エビデ
ンスレベルⅤ）．髄液の TNFや IL–1 の測定は，ウイルス性髄膜炎と細菌性髄膜炎の鑑別に有用
である可能性がある 27, 28）．

なお，ここでは触れないが，治療開始後に髄膜炎の原因検索を行う必要がある．たとえば，
副鼻腔炎や中耳炎などからの波及では，骨条件での CT検査なども行う必要がある．

CQ 4–1 の文献と検索式，参考にした二次資料は，CQ 4–3 の項目に併せ記載した．
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❶必ずしも全例で行う必要はない．意識障害，神経巣症状，痙攣発作，乳頭浮腫，免
疫不全患者，60 歳以上の患者では，頭部 CT が推奨される．ただし，頭部 CT の
ために治療開始が 1 時間以上遅れるような場合にはこの限りではない（グレード B）．

■ 背景・目的
細菌性髄膜炎患者における頭部 CTの実施要件を検討する．

■ 解説・エビデンス
確立されたランダム化比較試験（randomized controlled trial：RCT）は存在しない．多くの

retrospective studyは，細菌性髄膜炎が疑われた患者の腰椎穿刺前にルーチンで頭部 CTを行う
必要はないことを示唆している 33〜36）（エビデンスレベルⅤ）．
2001 年に行われた成人を対象とした 301 例の前向き研究において頭部 CTで異常が検出され

たのは，年齢 60 歳以上，免疫不全患者，1週間以内の痙攣発作，中枢神経疾患の既往であった 34）

（エビデンスレベルⅤ）．
意識障害，神経巣症状，痙攣発作，乳頭浮腫，免疫不全患者，60 歳以上の患者では頭部 CT

にて異常所見が検出される可能性は高くなり，行う意義が認められる 33〜35）．
一方，腰椎穿刺前の頭部 CTの結果から脳ヘルニアの発生を予測することについては，困難

とする retrospective studyが多い 34）．腰椎穿刺と脳ヘルニアの因果関係についても意見が分かれ
ているが，一部の retrospective studyで小児の場合には，腰椎穿刺と脳ヘルニアとの間に有意な
関係があるとする報告もある 37）．

CQ 4–2 の文献と検索式，参考にした二次資料は，CQ 4–3 の項目に併せ記載した．

どのような場合に頭部CTを実施したほうがよいのか

Clinical Question 4-2 4．細菌性髄膜炎の検査
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❶視神経乳頭浮腫，一側・または両眼の瞳孔固定または散大，除脳・除皮質肢位，
Cheyne–Stokes 呼吸，固定した眼球偏位は脳ヘルニアの徴候であり腰椎穿刺は禁
忌となる（グレード B）．

■ 背景・目的
細菌性髄膜炎患者における腰椎穿刺の禁忌について検討する．

■ 解説・エビデンス
細菌性髄膜炎による脳ヘルニアの危険率は 6〜8％であるが，成人の場合腰椎穿刺と脳ヘルニ

アの因果関係ははっきりしない．英国および米国で行われた retrospective studyでは，腰椎穿刺
による脳ヘルニアの発生頻度は成人，小児ともに 1％との報告がある 33, 38）．また，髄液検査後に
脳ヘルニアを起こした 1,053 例のうち 418 例は視神経乳頭浮腫を伴っていたと報告されている 39）

（エビデンスレベルⅤ）．
小児の場合には腰椎穿刺は脳ヘルニアの危険因子であるとの報告がある 37）．発熱・項部硬直

などにより細菌性髄膜炎が疑われ，一側または両眼の瞳孔固定や散大，除脳・除皮質肢位，
Cheyne–Stokes呼吸，固定した眼球偏位を呈し，脳ヘルニアが起きていると疑われた場合には，
腰椎穿刺は行わずに速やかに抗菌薬治療を開始すべきである 21, 40）．
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どのような場合に腰椎穿刺を行ってはいけないのか

Clinical Question 4-3 4．細菌性髄膜炎の検査
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#3 lumbar puncture 9174 件
#4 encephalocele 3390 件
#5 #2 or #3 or #4 32093 件
#6 #1 and #5 386 件
#7 #6 Filters: Clinical Trial; Randomized Controlled Trial; Review; Practice Guideline; Meta-Analysis; Systematic
Reviews; 51 件

医中誌（検索 2012 年 3 月 25 日）
(((((脊椎穿刺/TH or 腰椎穿刺/AL)) or ((頭部 CT/TH or 頭部 CT/AL)) or ((脳ヘルニア/TH or 脳ヘルニア/AL)))
and (((髄膜炎-細菌性/MTH)) and (CK=ヒト and SH=診断的利用,診断,画像診断,X線診断,放射性核種診断,超音波
診断)))) and (PT=会議録除く) 161 件


