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研究概要 

現在の敗血症の検査は宿主の免疫を主体とした反応のみを間接的にみているに過ぎない。我々は、宿主の診

断として血漿中 ATP 濃度、免疫細胞の診断として好中球バイオマーカー NE-WY, 起炎菌の診断として血液中

の菌数を測定することで、宿主、免疫細胞、起炎菌の相互作用を三位一体として診断する新たな敗血症検査シ

ステムを確立することを本研究の目的とする。 

①研究課題の学術的重要性：敗血症は起炎菌（細菌 and/or 真菌）が血流内に感染することに始まり、白血

球を主体とする免疫細胞が貪食などで対応するが、免疫力そのものは宿主のエナジー（活力）にも影響され得

る。現在の敗血症の検査（体温、白血球数、CRP、プレセプシン、プロカルシトニン、等）は宿主の免疫を主

体とした反応のみを間接的にみているが、宿主そのもののエナジー（活力）の指標があれば尚良いと考える。

更に、起炎菌を直接検査出来れば、宿主（血漿中 ATP 量）、免疫反応（NE-WY）、起炎菌（起炎菌の同定と菌

数）の三位一体の診断が可能となり、敗血症の病態をより深く、詳細に診断できるようになり、新たな敗血症

検査を創出できる。 

成果要約 

今年度は特に菌血症診断における細胞集団データ（CPD: 特に NE-WY）と機械学習の有用性に関する研究

を行った。本研究は、菌血症の早期診断における新たなバイオマーカーとして、血液分析装置から得られる細

胞集団データ（Cell Population Data: CPD）の有用性を検証したものである。菌血症は重篤な感染症であり、

迅速な診断が患者の予後を大きく左右する。しかし、現在の標準的な診断法である血液培養は結果が判明する

までに時間を要するため、より迅速かつ簡便な診断指標の開発が求められている。近年、血液分析装置（Sysmex 

XN シリーズ）から得られる CPD が感染症診断に有用である可能性が報告されており、本研究ではその中でも

特に好中球領域の蛍光分布を示す指標である NE-WY に着目した。 

研究では、菌血症が疑われ血液培養が実施された成人患者 533 例を対象とし、菌血症群 106 例と非菌血症群

427 例を比較した。さらに、背景因子の影響を排除するために傾向スコアマッチングが行われ、最終的に両群

106 例ずつで解析が実施された。評価対象としては NE-WY のほか、白血球数、CRP、血小板数、ヘモグロビ

ン値が用いられ、これらの診断性能が比較された。 

その結果、NE-WY は他の指標と比較して最も大きな群間差を示し、菌血症診断において優れた性能を有す

ることが明らかとなった。ROC解析ではNE-WYのAUCは約 0.73〜0.77と良好な値を示し、感度は約 73.6%、

特異度は約 67.9%であった。また、診断におけるカットオフ値は約 686.5（概ね 690）と設定された 。これら

の結果は、従来よく用いられている CRP や白血球数よりも NE-WY の方が有用である可能性を示している。 

さらに、本研究では機械学習を用いた検証も行われた。決定木解析においては、すべてのモデルで最初の分

岐に NE-WY が選択され、そのカットオフ値も約 689.5 と ROC 解析の結果とほぼ一致していた。このことは、



NE-WY が菌血症診断における最も重要な因子であることを強く示唆している。また、NE-WY が低値の場合に

は白血球数が補助的な分岐要因として用いられた 。一方、サポートベクターマシン（SVM）による解析では、

複数の指標を組み合わせることで診断精度はわずかに向上したものの、NE-WY 単独と比較して有意な差は認

められなかった。この結果から、NE-WY は単独でも十分な診断能力を持つ指標であることが示された。 

NE-WY が菌血症の診断に有用である理由としては、好中球の活性化状態を反映している点が挙げられる。

菌血症では炎症反応に伴い好中球が活性化し、未熟な好中球が骨髄から動員されるとともに、細胞内の核酸量

が増加する。NE-WY はこれらの変化を蛍光分布として捉えるため、感染の進行に応じて値が上昇する特徴を

持つ。このように、NE-WY は生体内の免疫応答をリアルタイムに反映する指標であると考えられる。 

臨床的観点から見ると、NE-WY の最大の利点はその実用性にある。NE-WY は通常の血算検査と同時に取得

されるデータであり、追加の検査や費用を必要とせず、迅速に結果が得られる。そのため、救急医療や重症患

者管理において、菌血症を早期に疑うためのスクリーニング指標として極めて有用であると考えられる。 

一方で、本研究にはいくつかの限界も存在する。単施設での後ろ向き研究であることから選択バイアスの可

能性があり、また症例数も限定的であるため結果の一般化には注意が必要である。さらに、感染性心内膜炎や

カテーテル感染などの一部の病態では NE-WY の上昇が乏しい場合もあり、すべての菌血症を完全に検出でき

るわけではない点も留意すべきである。 

以上より、本研究は NE-WY が菌血症診断において有用なバイオマーカーであることを示し、そのカットオ

フ値として約 690 が適切であることを明らかにした。また、機械学習による検証を通じて、その有用性と汎用

性が支持された。今後は多施設での検証や他の臨床指標との統合により、より精度の高い診断モデルの構築が

期待される。NE-WY は迅速かつ低コストで利用可能な指標として、今後の感染症診療において重要な役割を

担う可能性がある。 
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