
Ⅰ. はじめに

医師が今必要とする情報を、その場で提供し
ようというコンセプトから、世界で初めて血球
計数（血算）とC-反応性タンパク（CRP）を同
時測定する装置（自動血球計数CRP測定装置
Microsemi LC-667 CRP；以下LC-667）が開発さ
れた。従来、免疫血清検査などの臨床検査にお
いては、検体の溶血を出来る限り避けることが

検査手技上の常識とされていた。しかし、この
既成概念にとらわれることなく、免疫反応に影
響を与えない方法により血球を故意に溶血させ
た試料を使用することで、血液の凝固および遠
心分離などの検体の前処理を不要とした。この
結果、全血検体を使用して、血算とCRPの結果
を同時に、採血から５分以内に得ることが可能
になった。このように、簡便で迅速に血算と
CRPを同時に検査できることから、本製品は小
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児科あるいは内科などの臨床現場で、重症度の
診断、細菌感染とウイルス感染の鑑別診断、抗
菌薬投与の決定に使用されている。
2010年の診療報酬点数の改定において、地域
医療貢献加算および地域連携夜間・休日診療料
の新設、地域連携小児夜間・休日診療料の増点
などにより、地域連携が重視されている。加え
て外来迅速検体検査加算が２倍に増点され、診
療所においてもその場での検査結果に基づく診
断、適切な治療法・治療薬の選択など、データ
に基づく医療の普及が期待されている。

Ⅱ. 測定方法

LC-667での測定は、全血を溶血サポニン類溶
液と混合することにより強制的に溶血させて被
検試料とする工程、全血中の抗原と特異的に反
応する抗体を固定化した不溶性粒子試薬と被検
試料中の抗原とを凝集反応させる工程、生じた
凝集混合液に対する光照射による吸光度変化を
測定する工程、被検体試料のヘマトクリット値
（％）を用いて演算による補正を行う工程から
構成されている1)。
LC-667による測定の工程は以下の通りであ

る。
1) 全血（8μL）に溶血サポニン類溶液（100μ
L）を混合
2) 全血中の血球を溶血
3) R2緩衝液（100μL）、R3抗CRP抗体感作ラテ

ックス試薬（200μL）を混合
4) 凝集反応（１分間）
5) 光（波長660 nm）の照射
6) 吸光度変化の測定（１分間）
7) ヘマトクリット補正（全血補正）
8) 血漿成分中のCRP濃度の算出

Ⅲ. 性能評価

３濃度の検体を用いて各々10回連続測定した
際のLC-667の再現性について、白血球数(WBC),
RBC, Hb, Hct, PLTはいずれの検体でもCV5.0％
未満と良好、PLTに関してはCV4.0％以下、全血
でのCRP測定は、CVは5.0％未満と良好な再現
性が報告されている2)。
WBC, RBC, Hb, Hct, PLTおよび全血CRPの６項
目について、装置の測定範囲内（WBC 0.5～
120.0 ×103/μL, RBC 0.50～7.50 × 106/μL, Hb 2.0
～30.0 g/dL, Hct 5.0～80.0%, PLT 10～999.0 ×
103/μL, 全血CRP 0.2～20.0 mg/dL）の濃度検体に
対して良好な希釈直線性が報告されている2)。
血球計数のWBC, RBC, Hb, Hct, PLTの５項目
については、LC-667とシスメックス社XE-2100
との間でR2＝0.979～0.998と極めて良好な相関が
報告されている2)。CRPに関しては対照機と、全
血、血漿、血清いずれの検体でもR2＝0.997～
0.998と良好な相関（r＝0.999）が報告されてい
る2)。
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図１ CRPとWBCの生産メカニズム



Ⅳ. CRPとWBCが細菌感染で

上昇するメカニズム

CRPの名前は、肺炎球菌のC多糖体に沈降反
応を示す血漿蛋白として発見されたことに由来
している。CRPはCa2+の存在下で、肺炎球菌表
面のリン脂質の一種であるホスホリルコリンに
結合する。肺炎球菌以外にも、細胞質膜や毒素
の構成成分としてホスホリルコリンを含む細菌
は多く、これらの細菌のホスホリルコリンに
CRPが結合し、凝集したCRPによって補体が活
性化されることにより、食細胞による貪食およ
び溶菌により生体防御に役立っている。このよ
うに、CRPは細菌感染に対する生体防御システ

ムとしての役割を持ち、細菌感染時には肝臓で
のCRP合成が促進され、血中CRP濃度が上昇す
る。一方、ウイルスは細胞質膜の構造を持たな
いため、ウイルス感染時にはCRP濃度はあまり
上昇しない。
細菌感染時には、マクロファージから産生さ
れるインターロイキン6（IL-6）が、肝臓での
CRP合成を促進する。肝臓でのCRP合成に時間
を要するために、血中のCRP濃度が上昇するの
は約12時間後となる3)（図１）。
一方、白血球はマクロファージから産生され
る顆粒球コロニー刺激因子（G-CSF）により、
脾臓、肺、肝臓に蓄えられている好中球が血中
に動員されることから、感染数時間後には血中
の白血球が増加する。G-CSFは骨髄にも働き、
好中球の産生も促進し１週間程度で骨髄で産生
されるが、通常では蓄えられている好中球が動
員されるため、白血球は感染後速やかに増加す
る4)（図１）。
このように、細菌感染後、白血球がより早期
に増加し、CRPは白血球より遅れて上昇するこ
とから、CRPと白血球数（WBC）を同時に測定
することで、感染の時期を推定することが可能
である。WBCのみ高値であれば感染初期、CRP
とWBCが高値であれば極期、CRPのみが高値で
あれば感染後期と推定することが可能である5)

（図２）。従って、細菌感染の初期にはWBCを主
に使用し、細菌感染の後期にはCRPを主に使用
して炎症の状態を判断することが可能である。
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図２ CRPとWBCを同時測定する効果と意義

図３ 抗菌薬投与の基準



発熱している患者の多くはウイルス感染症が
原因である。ウイルス感染症に抗菌薬を投与し
ても効果は無く、耐性菌を増加させる恐れがあ
る。このため、発熱の原因が細菌感染かウイル
ス感染かを鑑別して、細菌感染を疑った場合に
のみ抗菌薬を投与することで、抗菌薬を適正に
使用することが推奨されている。

Ⅴ. 抗菌薬投与のフローチャート

図３に、小児科診療所での抗菌薬の投与基準
の例を示す。高熱で受診した小児に対して、必
要に応じてインフルエンザなどの簡易迅速検査
を用い、確定診断されればタミフルやリレンザ
などの抗インフルエンザウイルス薬等を処方す
る。簡易迅速検査で診断がつかない症例では、
来院時の体温および年齢から、39℃以上でかつ
２歳未満であれば、CBCとCRPを測定する。そ
の際、発熱１日目はWBCを重視し、WBC
10,000/μL以上で抗菌薬投与を考慮し、WBC
15,000/μL以上で必ず抗菌薬投与、WBC 17,000/
μL以上では抗菌薬を点滴静注する。発熱２日
目以降はWBCよりCRPを重視し、CRP 2.0mg/dL
以上で抗菌薬投与を考慮、5.0 mg/dL以上では抗
菌薬を点滴静注している6)（図３）。

CRPが5.0 mg/dL以上の場合には、細菌性髄膜
炎、尿路感染症、胸水を伴う肺炎などの重症例
が多くなるので、注意を要する7)（図４）。
この施設では、開院当初は発熱がある小児に
は抗菌薬を投与するケースが多く、全処方箋の
中で抗菌薬を含む割合は40％程度であった。し
かしWBCとCRPを同時に測定できる装置を導入
し、上述の抗菌薬の投与基準に基づいた診療を
実践するようになってからは、抗菌薬を含む処
方箋の割合は10－20％程度に減少したと報告さ
れている6)。

Ⅵ. 肺炎の診断フローチャート

インフルエンザ患者は16歳以下で多いが、イ
ンフルエンザ感染後の合併症は65歳以上の高齢
者ほど多いことが報告されている8)（表１）。日
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   年齢層 対象者数 　肺炎   合併症（％） 

    0-15歳 　  729     　1  　    0.14 

  16-64歳 　  969     　8  　    0.83 

  65-79歳 　　97     　2  　    2.06 

80歳以上         30     　4    　13.33 

   合計     1,825   　15  　    0.82

表１ A型インフルエンザの肺炎合併率
（2002-03 シーズン）

図４ 発熱乳児のCRP値による重症度の判定



本人の死亡原因の上位３位は、悪性腫瘍、心疾
患、脳血管障害であるが、４位は肺炎である9)。
肺炎は高齢者で多く、日本の人口構造の高齢化
を反映し、肺炎での死亡率は年々増加している。
高齢者では肺の気管内の絨毛が少なくなり、異
物を外に出す機能働きが衰えている。この異物
が細菌の場合には、細菌が肺に入り込んで、肺
炎を引き起こす。
市中肺炎の原因菌として最も多いのが肺炎球
菌、インフルエンザ菌、黄色ブドウ球菌などの
細菌である10)。これらの細菌は常在菌であり、

健常者でも持っているが、通常は免疫機能が勝
っているので、細菌感染を引き起こすことはな
い。しかし、インフルエンザ感染により体力を
消耗することで、免疫機能が減少すると、常在
菌が増殖し、肺炎などの重篤な疾患を引き起こ
す（図５）。
常在菌が増殖した場合でも、抗菌薬が有効で
あれば肺炎などの重篤な疾患を引き起こすこと
はない。しかしながら、耐性菌に感染した場合
には、抗菌薬の効果がないので、肺炎を引き起
こす可能性が高くなる（図６）。
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図５ 二次性の細菌感染症のメカニズム

図６ 抗菌薬の効かない耐性菌

図７ 肺炎の診断フローチャート



耐性菌の発生を抑制するには、ワクチンによ
る予防が有効とされている。しかし、日本はワ
クチン接種に対する考え方が遅れており、ワク
チン接種が普及していない。このため、日本で
は、肺炎に対する検査体制の確立が重要となる。
日本呼吸器学会・成人市中肺炎診療ガイドライ
ンから一部改変した肺炎診断のフローチャート
（図７）を示す。胸部X線による肺炎の確定診断
後、原因微生物の検出と同時に、CBCとCRP検
査により細菌性肺炎なのか、ウイルス性肺炎な
のか、あるいは細菌性肺炎とウイルス性肺炎の
合併肺炎なのかを鑑別後、適切な治療薬を選択
することが推奨されている。

Ⅶ. まとめ

LC-667は、微量（18μL）のEDTA-2K加全血
を使用するため、血液凝固および遠心操作を行
わずに短時間（約４分）で、CBCおよびCRPを
再現性良く測定可能であり、また日常検査法と
の相関も良好であることから、小児および高齢
者をはじめとする急性炎症性疾患の初期診療現
場において有用な機器である。
発熱は外来受診患者の訴えとして最も多いも
のの１つであり、発熱患者のリスクマネジメン
トとして、自然治癒するものと髄膜炎や肺炎な
どの重症の疾患の鑑別が必要である。また、
CBCとCRPの検査により、細菌性感染症かウイ

ルス性感染症かの鑑別を行うことが可能であり、
適切な薬剤の選択および治療を実施することが
可能である。
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