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序 文 

 

H. pylori 感染症診断のための検査手法は技術の進歩とともに遷移している。本改訂ガイ

ドラインでは、その変化に応じて特筆されるべき内容をクリニカルクエスチョン（CQ）と

して、CQ では尿素呼気試験（CQ1-1）、血清抗 H. pylori 抗体測定（CQ1-2）、薬剤感受性

試験（CQ1-3）、ペプシノゲン測定（CQ1-4）について示す。 

バックグラウンドクエスチョン（BQ）では、基本的な診断法とその周辺の問題を取り上

げている。内視鏡画像診断、胃Ｘ線画像さらに、プロトンポンプ阻害薬（PPI）やカリウム

イオン競合型酸分泌抑制薬（P-CAB）使用時の注意と複数検査の必要性について示す。 

また、今回の改定時にはまだエビデンスが不十分ではあるが、今後の重要な課題としてフ

ューチャーリサーチクエスチョン（FRQ）では、AI を用いた画像診断の有用性と Non-

Helicobacter pylori Helicobacter species (NHPH)感染疾患とその検査を示す。 

 

一般的に感染症検査では、原因微生物の検出と証明が重要である。H. pylori 感染におい

ては、内視鏡による生検組織を採取して培養する方法が普及している。採取直後に市販の検

体輸送培地に入れることで、検査センターまで長時間の輸送をしたとしても、分離培養が可

能である。そのために H. pylori の分離培養に優れた選択培地や、微好気培養用のジャー、

ガスパックなども市販されている。分離培養後、H. pylori と同定され、保存された菌株を使

って薬剤感受性試験が実施される他、菌株の遺伝子タイピング等により多くの情報を得る

ことができる。しかし、培養法は通常３日から７日程度の培養期間が必要であり、生検組織

の採取部位に限定されるために偽陰性の可能性等の短所がある。 

H. pylori 特異的な検出法として、病理組織学的検査（H&E、Giemsa、免疫染色法など）

や、便中に出てくる H. pylori の抗原を検出する方法（便中 H. pylori 抗原測定法）、H. pylori

の強いウレアーゼ活性を利用した方法（迅速ウレアーゼ試験、尿素呼気試験）が使われてい

る。本改訂ガイドラインでは、新しい手法として胃内視鏡廃液（胃液）を用いた核酸増幅法

による検出（現時点ではクラリスロマイシン低感受性関連遺伝子変異の検出法）が加わり、

病原体検出のための診断法の選択肢が増えている。 

また、感染症の確定診断にしばしば使われる血清診断法は、病原体特異的な抗体を検出す

る方法である。内視鏡検査と比べると侵襲性が低い方法であるが、H. pylori 感染は慢性感

染であり、ペア血清を集めて抗体価の上昇をとらえることが難しく、現感染の証明としては

不十分である。その為、単一の検査では確定診断ができず、表１にあげた他の検査の結果と

組み合わせる必要がある。また除菌判定には、血清抗体価が下がるまでのタイムラグがある

ために、有効な検査法ではないとされているが、除菌前後に同一のキットで測定し抗体価の

低下を確認することができる（詳細は CQ1-2 を参照）。 

 

H. pylori 感染症の診断には、除菌治療前に行われる感染診断と、除菌治療終了後４-6 週

間以降に行われる除菌判定があり、適切な検査法を選んで行う必要がある。現在国内で主に
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行われている検査を表に示した。感染診断および除菌判定の検査が内視鏡画像と整合性が

とれず、偽陽性あるいは偽陰性が疑われる場合には、他の検査を組み合わせることが必要で

ある。除菌判定には尿素呼気試験およびモノクローナル抗体を用いた便中 H. pylori 抗原測

定が推奨される（BQ1-5）．検査の詳細については BQ, CQ, FRQ を参照。 

 

表１．成人における H. pylori 感染診断時と除菌判定時の検査 

 

感染診断 

 

除菌前に内視鏡

検査を実施する 

 

胃粘膜全体の感染状

態を評価できる検査 

尿素呼気試験 

便中 H. pylori 抗原測定法 

胃廃液を用いた核酸増幅法* 

生検部位の感染状態

のみを評価する検査 

培養法* 

病理組織学的検査（鏡検法） 

迅速ウレアーゼ試験 

菌体・菌由来の成分を

対象としない検査 

抗 H. pylori 抗体検査（血清） 

 

補助診断 抗 H. pylori 抗体検査（尿）** 

内視鏡画像診断 

胃Ｘ線画像診断 

血清ペプシノゲン検査 

除菌判定 

 

 

除菌治療薬中止

後４-6 週以降に

行う 

胃粘膜全体の感染状

態を評価できる検査

（推奨） 

尿素呼気試験 

便中 H. pylori 抗原測定法 

 

生検部位の感染状態

のみを評価する検査 

病理組織学的検査（鏡検法） 

 

菌体・菌由来の成分を

対象としない検査 

抗 H. pylori 抗体検査（血清）*** 

 

補助診断（除菌前との

比較がとくに有用で

ある） 

内視鏡画像診断 

血清ペプシノゲン検査 

*薬剤感受性試験が可能 

**未成年者に対する 1 次スクリーニングには推奨する 

***除菌治療薬中止後 6 か月以降に除菌前と同一測定キットで抗体価が半分以下 
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BQ1-1: H. pylori 感染診断における病理組織学的検査ではどのようなことに注意すべきか 

 

回答 

鏡検法による H. pylori の存在診断には，適切な部位から胃粘膜生検がなされること 1)，

また胃生検組織標本上での H. pylori の検索には，H. pylori 感染胃粘膜にみられる病理組

織像の特徴を理解した上で適宜，特殊染色を併用することが望ましい 2-4)． 

 

解説 

１. H. pylori 鏡検法の一般的注意事項 

1）生検部位 

生検部位は，H. pylori の胃内分布に不均一性をみることがあるので、幽門前庭部大彎と

胃体上部～中部大彎の 2 ヶ所からの生検が望ましい 1)．また、潰瘍底の壊死物質の表面や

潰瘍辺縁の幼弱な再生上皮、腸上皮化成上皮、腺腫および腺癌組織には H. pylori は認めら

れない． 

2）胃粘膜における H. pylori の局在 

 H. pyloriは粘膜表面や胃小窩内の粘液ゲル層内や表層上皮および胃小窩の浅層から中

層、時に深層の腺窩上皮に接着して観察される5)．表層上皮や腺窩上皮が採取されていな

い胃粘膜組織でのH. pyloriの存在診断は控えるべきである．また，プロトンポンプ阻害薬

の服用時には，胃小窩深部や壁細胞の細胞内分泌細管内にH. pyloriが観察されることがあ

る4)． 

２. H. pylori 感染胃粘膜に認められる病理組織像の特徴 

胃生検組織標本上での H. pylori の検索には、弱拡大で H. pylori 感染胃粘膜に認められ

る特徴的な病理組織像の有無を観察したうえで，強拡大で H. pylori の菌体を検索する． 

1）表層上皮・腺窩上皮にみられる変化 

 正常胃粘膜では表層上皮・腺窩上皮の表面は一線に揃っているが，H. pylori 感染胃粘膜

では不揃いとなる 6)．このような部位には，表層粘液細胞や胃粘膜表面に近い胃腺窩上皮

細胞には細胞頂部の舌状の突出像や細胞質の欠損，また，少数の表層粘液細胞の脱落によ

り生じた微小なびらんが認められる 6)．この様な変化がみられる上皮に H.pylori の接着が

高頻度に認められる 6)． 

2）炎症性細胞浸潤 

 粘膜固有層には好中球浸潤と単核細胞浸潤が種々の程度に観察される（慢性活動性胃

炎）．好中球は腺窩深部から腺頚部の増殖体周囲の粘膜固有層および上皮層内に分布する

傾向がある 7)．ただし，H. pylori の病原因子の一つである cagA 陰性の H. pylori 感染胃粘

膜においては，上述の上皮細胞の変化は認められず，好中球浸潤や単核細胞浸潤は軽度で

ある． 

３）H. pylori 除菌後の胃粘膜にみられる変化 

除菌後，H. pylori 感染胃粘膜にみられた表層上皮細胞・腺窩上皮の変化や好中球浸潤は
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速やかに消失するが，単核細胞浸潤は除菌後長期にわたって残存する 8)．除菌後の検体で

好中球浸潤が認められるにも関わらず，H&E 染色や非特異的染色で H. pylori が確認でき

ない場合には，免疫染色を用いて H. pylori の有無を精査することが望ましい 4)．  

４）組織標本における H. pylori の菌体形状 

H. pylori は 0.5～1.0x2.5～5.0μm 大の 2～3 回捻じれた螺旋状のグラム陰性桿菌で，組

織標本上では S 状，あるいは飛翔するカモメの姿（seagull-like）と形容される湾曲形態

helical form を呈して観察される．H. pylori はまた，球状体 coccoid form と呼ばれる球状

形態をとることがある．捻じれのきつい螺旋構造を持った大型の桿菌が胃粘膜上皮に接着

すること無く，粘膜表面や胃小窩の粘液ゲル層内や壁細胞の細胞内分泌細管内に認められ

る場合は，Non-Helicobacter pylori helicobacter (NHPH)が鑑別に挙げられる 9)（FRQ1-

2，3 を参照）． 

5）組織切片における H. pylori の染色法 

 H. pylori の同定には H＆E 染色を基本とし、非特異的染色法と特異的染色法（免疫染

色）が用いられる．  

（1）H＆E 染色 

H. pylori はヘマトキシンリンで淡紫色に染色される．ヘマトキシリの染色を強めにする

と H. pylori が観察しやすい． 

（2）Giemsa 染色 

H. pylori は青紫色に染色される．背景染色とのコントラストが弱いものの，H. pylori 

同定のための簡便な染色である． 

（3）Gimenez（ヒメネス）染色変法（McMucllen 染色変法）3) 

H. pylori は赤色に染色される．緑色調の背景染色とのコントラストが良好で，H. pylori

同定のための簡便な染色である． 

（4）免疫染色 

H. pylori の染色法のなかで感度，特異度が最も高い染色法であるが，市販の抗 H. pylori

抗体は NHPH とも交叉反応を示すことがある点に注意が必要である．また，非特異的染

色法と比較して費用がかかる．免疫染色が推奨されるのは、萎縮の強い胃粘膜あるいは除

菌後の低酸状態にある胃粘膜にしばしば認められる口腔内細菌や腸内細菌 10)との鑑別や球

状体並びに螺旋形態とは異なる非典型的な形状の H. pylori の同定が挙げられる.その他に

も，非特異的染色法での判定が困難な以下の場合に免疫染色が推奨されている 4)．好中球

浸潤が認められるにも関わらず，H＆E 染色や非特異的染色では H. pylori が検出されない

場合，菌体数が少ない場合，壁細胞の細胞内分泌細管内に迷入した H. pylori の検出等が挙

げられる． 
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BQ1-2: 迅速ウレアーゼ（RUT）検査は H. pylori 感染診断に推奨されるか？ 

 

回答 

迅速ウレアーゼ試験は H. pylori 感染診断には推奨されるが、除菌判定には推奨されない。 

 

解説 

迅速ウレアーゼ試験は、内視鏡検査による胃生検組織を用いて行われ、H. pylori が有す

るウレアーゼで尿素が分解されて生じる pH 変化を色調によって観察し、H. pylori の存在

を間接的に確認する方法である。胃生検組織を、尿素と pH 指示薬が含まれる検査試薬内に

入れると，組織内に H. pylori が存在する場合には、本菌が有するウレアーゼにより尿素が

分解されアンモニアが生じ、生じたアンモニアによる試薬内の pH の上昇を pH 指示薬（フ

ェノールレッド、ブロモフェノールブルーなど）の色調の変化により検出する。 

迅速ウレアーゼ試験は迅速性に優れ、簡便で感度、特異度ともに高く 1-3)、有用な方法で

あり、内視鏡検査時の H. pylori 感染診断に頻用されている。しかし、検査結果を保存する

ことはできない。近年、欧州 20 ヶ国における 34000 人以上を対象とした H. pylori 感染診

断法の検討において、組織検査 (43%)に次いで迅速ウレアーゼ試験(38%)が実施される頻

度が多かったと報告されている 4)。 

H. pyloriは強いウレアーゼ活性を有していることから、迅速ウレアーゼ試験は特異度が

高く，陽性の場合は H. pylori 感染陽性と判定して差し支えない1-3, 5) 。判定時間は検査キ

ットにより異なるが１-2時間（表1）となっており、陽性の場合は数分程度で結果が出るこ

とも多いが、陽性とならない場合は定められた判定時間に最終判定する必要がある。胃粘

液除去目的の前処置とし使用するプロナーゼ処理に炭酸水素ナトリウムを併用した場合

は，炭酸水素ナトリウム（アルカリ性）の影響による偽陽性判定を避けるため、検体をぬ

ぐって検査に使用する。特に検体および尿素と pH指示薬が反応カップ内にて一体化する

キットの使用の際にはこの点に注意が必要である。抗菌薬、プロトンポンプ阻害薬、カリ

ウムイオン競合型アシッドブロッカーや一部の防御因子増強薬等，H. pyloriに対する静菌

作用を有する薬物やウレアーゼ活性に影響する薬物が投与されている場合、除菌前後の迅

速ウレアーゼ試験の実施にあたっては，当該静菌作用を有する薬剤投与を少なくとも2週

間は中止することが望ましい6-8)。 

迅速ウレアーゼ試験は治療後には感度のばらつきが大きく 1-3)、除菌判定には推奨されな

い。治療後に迅速ウレアーゼ試験を行う場合は、鏡検用の生検組織の採取を同時に行うこと

が望ましい。除菌判定法としては、尿素呼気試験およびモノクローナル抗体を用いた便中抗

原測定法が推奨される 9-10)。 

また、欧州の Maastricht VI/Florence consensus report 10)において、迅速ウレアーゼ試験

から回収された胃生検組織は、クラリスロマイシン耐性に関連する変異の検出など PCR 検

査に再利用できると報告されている。 
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診断精度：除菌前 1-3) 感度 91.0～98.5％ 特異度 90.9～100％ 

除菌後 1-3) 感度 58.8～86.0％ 特異度 97.8～99.2％ 

 

 

 

表１ 国内の主な迅速ウレアーゼ試験検査キット 

検査キット（製造/販売元） pH 指示薬 色調(反応前→変色後) 判定時間 

CLO テスト 

Avans Medical, Inc，シスメックス 

フェノールスルホン 

フタレイン 

黄色→橙色～紫紅色 ２時間 

MR ウレア S 

特殊免疫研究所 

フェノールレッド 黄色→赤色 ２時間 

ヘリコチェック 

特殊免疫研究所，大塚製薬 

フェノールレッド 黄色→赤色 ２時間 

ピロリテック 

サクラファインテックジャパン， 

積水メディカル 

ブロモフェノール 

ブルー 

黄色→青色 １時間 

 

参考文献 

1. Murata H, Kawano S, Tsuji S, et al. Evaluation of the PyloriTek test for detection of 
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BQ1-3 便中抗原測定法は H. pylori 感染診断に推奨されるか？ 

 

回答 

便中抗原測定法は非侵襲的で除菌判定のみならず H. pylori 感染診断にも有用な検査法であ

る。 

 

解説 

便中抗原測定法は、便を採取して H. pylori 抗原を調べる検査で、国内外のガイドライン

で非侵襲的な検査法として推奨されている１、2。胃粘膜の一か所を採取して行う鏡検法・迅

速ウレアーゼ法とは異なり、胃粘膜全体の評価が可能で抗体法とは異なり H. pylori 抗原を

直接的に検出する方法であることから、除菌判定に有用である。さらに、H. pylori 感染診断

の補助的検査や集団検診にも用いられている。 

現在国内で使用されているキットはモノクローナル抗体を用いており、感度、特異度とも

に高い。欧州の Maastricht VI/Florence consensus report 2 でもモノクローナル抗体を使用

した便中抗原測定法を推奨している。H. pylori の抗原性は地域によって異なっていること、

さらにモノクローナル抗体が認識する抗原はキットによって異なっていることから、使用

地域におけるキットの性能評価を行うことが重要とされている。国内では、既にほとんどの

キットの性能評価が報告されている 3-7。 

便中抗原測定法は酵素免疫測定（enzyme immunoassay; EIA）法と、イムノクロマト

（Immunochromatography; IC）法を用いた迅速法に大別される(表１)。EIA 法は検診等で

集められた多数の検体を同時に測定できる長所がある。IC 法は、簡便かつ短時間判定が可

能で、迅速に除菌判定を行って、陽性であればすぐに 2 次除菌を開始できるという強みが

ある。高感度 EIA 法はＩC 法より優れた感度を示すことが報告されている 8。 

ボノプラザンを使用した除菌治療後の判定に用いられた便中抗原測定法の精度を検討し

た報告は少ないが、除菌成功率の向上につれて、除菌後判定にて便中抗原陽性者のうち偽陽

性であった割合が過去の報告と比べて増加していた 9。感染診断、除菌判定共に、偽陽性の

結果は不要な抗菌薬使用（除菌治療）が施される原因となり注意が必要である。感染診断で

は偽陽性が生じる可能性が少ないものの、除菌判定時の便中抗原測定法の偽陽性は一定の

期間内では認められており、その原因として、虫垂や大腸憩室に停留する便に含まれる死菌

が原因と考えられているが、十分な検討はされていない。 

検査に用いる糞便は、新鮮なものがより良いとされるが、キットにより保存容器が用意さ

れその添付文書に従って温度管理をして、輸送や保存を行う。多検体を集めて解析するため

に糞便を長期保存する場合には凍結保存すると良いが、凍結融解の繰り返しは避けるなど

保存条件の設定が重要である。また、水様便は抗原が希釈されている可能性があり、偽陰性

が生じやすいと報告されている 10。偽陰性の結果は陽性者を見逃すことになるため、注意が

必要である。 
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診断精度（国内の報告）： 

EIA 法 1、3-5  

除菌前     感度 90～98 特異度 97～100 

除菌後  感度 95    特異度 96～100 

迅速法 4，6，7，9 

除菌前 感度  91～92％ 特異度  96～100％  

除菌後 感度  95～100％ 特異度  96～100％  

 

表１国内の主な便中抗原測定キット 

EIA 法 迅速法（イムノクロマト法） 使用抗体 

テストメイトピロリ抗原 EIA

（ミナリスメディカル株式会

社・わかもと製薬） 

テストメイトラピッドピロリ

抗原（日本ベクトン・ディッキ

ンソン・わかもと製薬） 

抗 H. pylori カタラーゼ

モノクローナル抗体 

HpSA ELISAⅡ（富士レビオ・

Meridian Bioscience 社） 

イムノカード ST HpSA（富士

レ ビ オ ・ Meridian Bioscience

社） 

抗 H. pylori モノクロー

ナル抗体 

BLEIA“栄研” H. ピロリ抗原

（栄研化学）* 

 抗 H. pylori モノクロー

ナル抗体 

 クイックナビＴＭ-Ｈ．ピロリ

（大塚製薬・デンカ） 

抗 H. pylori モノクロー

ナル抗体 

 クイックチェイサーＨ．ピロリ

（ミズホメディ） 

抗 H. pylori 鞭毛蛋白質

モノクローナル抗体 

*生物発光酵素免疫測定法 

 

11. 日本ヘリコバクター学会ガイドライン作成委員会. H. pylori 感染の診断と治療のガイド

ライン 2016 改訂版. 先端医学社，東京. 2016; 59-66. 【ガイドライン】 

12. Malfertheiner P, Megraud F, Rokkas T, et al. Management of Helicobacter pylori 

infection: the Maastricht VI/Florence consensus report. Gut. 2022. 【その他/コンセン

サスレポート】 

13. Shimoyama T, Kobayashi I, Kato C, et al. Comparison of monoclonal antibody-based stool 

antigen tests to determine the results of Helicobacter pylori eradication therapy. Scand J 

Gastroenterol. 2010 Dec;45(12):1431-4.【横断研究】 

14. Kato S, Ozawa K, Okuda M, et al. Multicenter comparison of rapid lateral flow stool 

antigen immunoassay and stool antigen enzyme immunoassay for the diagnosis of 

Helicobacter pylori infection in children. Helicobacter. 2004 9(6):669-73. 【横断研究】 

15. Kubo K, Mabe K, Kikuchi S, et al. Diagnostic accuracy of a novel stool antigen test for 

Helicobacter pylori Infection in a medical checkup setting: A Prospective cohort study. 
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Intern Med. 2023 【コホート研究】 

16. 古田隆久、白井直人、糞便を検体としたヘリコバクター・ピロリ抗原キット「DK14-HP-

001」の臨床評価、医学と薬学、 2022; 79: 505-515.【横断研究】 

17. Kakiuchi T, Okuda M, Hashiguchi K, et. al. Evaluation of a novel stool antigen rapid test 

kit for detection of Helicobacter pylori infection. J Clin Microbiol. 2019 ;57(3):e01825-

18.  

18. Kakiuchi T, Matsuo M, Sakata Y, et. al. Clinical evaluation of a novel stool antigen test 

using bioluminescent enzyme immunoassay for detecting Helicobacter pylori. Can J 

Gastroenterol Hepatol. 2022 Apr 21;2022:5571542. 【横断研究】 

19. 塚平俊久、林 誠一、ボノプラザン導入後の Helicobacter pylori 除菌判定検査の精度に

ついての検討、日本ヘリコバクター学会誌、2019:20:128-133.  【横断研究】 

20. Shimoyama T. Stool antigen tests for the management of Helicobacter pylori infection. 

World J Gastroenterol. 2013 ;19:8188-8191. 【横断研究】 
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BQ1-4: 内視鏡画像は H. pylori 現感染の診断に有用か？ 

 

回答 

内視鏡画像により H. pylori 感染状態を分類できるため、現感染の診断に有用である。 

 

解説 

2007 年、日本消化器内視鏡学会附置研究会「慢性胃炎の内視鏡診断確立のための研究会」

1)が設置され、内視鏡的特徴による胃粘膜の H. pylori 感染診断を確立するために、前向き

多施設共同研究が実施された。2008 年 3 月から 2009 年 2 月までに 24 施設から登録された

患者 297 例が登録され、組織所見による H. pylori 感染診断と内視鏡所見（白色光およびイ

ンジゴカルミン [IC]法）との診断精度を検討した 2)。その結果、白色光による H. pylori 感

染の ROC（receiver operating characteristic）曲線下面積は、胃体部で 0.811、前庭部で 0.707

であった（p= 0.006）。そのなかでも、現感染の診断に有用であった内視鏡所見は、通常光

によるびまん性発赤、点状発赤、粘膜腫脹、および IC 法による胃小区腫脹であった。一方、

胃角部の集合細静脈（RAC）の規則的な配列、胃底腺ポリープ、ヘマチン、稜線状発赤は H. 

pylori 未感染を示唆する内視鏡所見であったと報告している。 

2013 年、H. pylori 感染胃炎に対する除菌治療が保険適用となったことが契機となり、上

部消化管内視鏡検査は胃癌の早期発見に加えて、H. pylori 感染胃炎の有無をより的確に診

断し、除菌治療へ速やかに誘導し、胃癌リスクを低減する役割がでてきた。このような背景

のもと、2014 年、客観性のある胃炎所見を H. pylori 感染状態 (未感染・現感染・既感染)

に準じて分類し、内視鏡所見から胃癌リスクを評価することを目的とした「胃炎の京都分類」

3)が発刊された。現感染の胃粘膜は組織学的にはリンパ球浸潤とともに好中球浸潤、さらに

慢性変化に伴う固有胃腺の萎縮や腸上皮化生を認める、いわゆる慢性活動性胃炎の状態で

ある。「胃炎の京都分類」における内視鏡所見では、びまん性発赤 (RAC の消失)および粘

膜腫脹が現感染粘膜に「よく観察される」、皺襞腫大・蛇行や白濁粘液が「観察される」と

分類されている 3)。 

びまん性発赤は主に胃体部の非萎縮粘膜に広く拡がりを有する濃淡のない均一発赤を指

し、逆にびまん性発赤では RAC は消失する。これは粘膜腫脹と同様に活動性胃炎を示す所

見であり、未感染や除菌治療後など既感染症例には認めない所見である。また、除菌治療に

よりびまん性発赤は軽減・消退するため、この所見が内視鏡による除菌成功の指標になり得

ると報告されている 4)。Yoshii らは、内視鏡検査による H. pylori 感染状態の診断能につい

て「胃炎の京都分類」を用いて検討した 5)。その結果、有意な現感染の診断オッズはびまん

性発赤 26.8、粘膜腫脹 13.3、白濁粘液 10.2、皺襞腫大 8.6 であり、びまん性発赤が最も

高値、次いで粘膜腫脹であったことを報告している。図１には H. pylori 現感染胃粘膜の典

型的な内視鏡画像を提示する。 

近年、画像強調内視鏡検査 image-enhancing endoscopy (IEE)の進歩により、上部消化管
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癌の検出・診断能力の向上のみならず、胃炎評価に有用であることが示されている。なかで

も、色彩強調機能である LCI (Linked Color Imaging)観察は白色光観察よりも H. pylori 感

染胃炎の診断において高い感度を有することが報告されている 6-10)。Dohi ら 6)は、内視鏡

検査による H. pylori 感染診断において白色光観察と LCI 観察を比較した結果、その診断精

度および感度はそれぞれ 74.2%、81.7%および 85.8%、93.3%であり、LCI 観察において両

者共に有意に高いことを報告している。これは、LCI 観察により胃体部のびまん性発赤が韓

紅色により強調されることに起因している（図２）。Lee らは、H. pylori 感染の内視鏡診断

において白色光と LCI 画像をメタ解析にて評価した。その結果、H. pylori 感染診断におけ

るプール感度および特異度は、白色光 0.528 (95％信頼区間 [CI]: 0.517～0.540)および

0.821 (95％CI: 0.811～0.830)に対して、LCI 0.816 (95％CI: 0.790～0.841)および 0.868 

(95％CI: 0.850～0.884)であり、LCI における感度が高い成績であった。本研究は H. pylori

感染の内視鏡診断における白色光と LCI の総合的な診断能を評価した初めてのメタ解析あ

り、LCI は H. pylori 感染の内視鏡診断ツールとして有用であり、白色光に付加的な診断能

力を提供することを示した。 

以上より、内視鏡画像所見は胃粘膜の H. pylori 現感染診断に有用である。 
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BQ1-5 胃 X 線画像は H. pylori 現感染の診断に有用か？ 

 

回答 

胃 X 線画像は H. pylori 現感染の診断に有用である。ただし、既感染胃の増加や、自己

免疫性胃炎、PPI 関連胃症の混在可能性を考慮する必要がある。 

 

解説 

胃 X 線検査は硫酸バリウムと発泡剤（主成分：炭酸水素ナトリウム）の服用により胃を

X 線で造影する方法である。炭酸水素ナトリウムは胃内で炭酸ガスを発生するので胃が膨

らみ、陽性造影剤のバリウムと陰性造影剤の炭酸ガスという 2 種類の造影剤のコントラス

トにより、胃の輪郭だけでなく襞（ひだ）や粘膜模様も描出できる。これを二重造影法

（double-contrast method）と呼ぶ。内視鏡検査の浸透により胃 X 線検査は臨床の場では実

施される機会が少なくなってきたが、胃がん検診の方法として認められているので頻繁に

実施されている。胃 X 線検査は胃の局所的病変（胃がん、消化性潰瘍、ポリープなど）を描

出するのみならず、胃の形状、壁の伸展性、胃粘膜ひだ、背景胃粘膜の表面模様なども観察

できるというメリットがある。このメリットを生かし、慢性胃炎の有無や胃がんリスクを診

断できることがわかっている 1-4。 

慢性胃炎では、胃のひだの性状と粘膜表面像の評価の組み合わせにより、H. pylori 未感

染・既感染・現感染の診断が可能である 2,3,5。これを胃 X 線検査による背景胃粘膜診断と呼

んでいる。慢性胃炎のほとんどが H. pylori 現感染であった時代では、胃 X 線検査による H. 

pylori 感染診断の感度・特異度はそれぞれ 93.2％・86.5％であった（抗体検査対照）1。2013

年に H. pylori 感染性胃炎の除菌療法が保険診療として認められた後には胃 X 線検査対象者

に既感染者が含まれる機会が増えたので、感度・特異度はそれぞれ H. pylori 現感染 92.7％・

94.9%、既感染 58.0％・98.2％、未感染 99.4％・91.6％と報告されており、既感染での感度

が低かった 6。しかし、H. pylori 現感染と既感染を１つにまとめ未感染と区別する場合には

「H. pylori 現感染または既感染」の感度 91.6％、特異度 99.4％となり、高い精度で感染歴

のある対象者を「未感染」から鑑別できる 6。ただし、胃 X 線画像で「未感染」に見える症

例のなかに既感染症例がわずかに混じるため、画像のみでは未感染と断定することはでき

ない。そこで胃 X 線検査では「未感染」という単語を使用せず「未感染相当」と呼ぶことも

ある。なお、「H. pylori 現感染または既感染」を「慢性胃炎」とすると、慢性胃炎の有無で

対象者を二者択一的に区別することが可能であり、これを「胃炎診断」と呼ぶことがある。 

近年、自己免疫性胃炎（autoimmune gastritis, AIG）が診断される機会が増えてきた。胃

X 線検査では AIG の多くは萎縮の強い慢性胃炎の所見を呈することが多いので 7、胃 X 線

検査による胃炎診断では AIG は「慢性胃炎」に含まれる。また、プロトンポンプ阻害剤

（ proton pump inhibitor, PPI ）やカ リウム イオン 競合型酸 分泌抑 制剤（ potassium-

competitive acid blocker, P-CAB）使用者では、胃のひだが腫大し粘膜表面が粗糙（敷石状
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粘膜）となることが知られている 5。これを PPI 関連胃症と呼ぶ。PPI 関連胃症は H. pylori

陽性慢性胃炎と類似した画像を呈するので、H. pylori 未感染の PPI 関連胃症を H. pylori 現

感染と誤診することがある。 

H. pylori 現感染および既感染者は胃がんリスクが高いので、胃 X 線検査で「慢性胃炎」

と診断した受診者には適切な事後指導が必要である。とくに H. pylori 現感染を疑った受診

者には除菌のため医療機関受診を勧めるべきである。ただし、胃 X 線検査で慢性胃炎と診

断されても内視鏡検査を受けていないと H. pylori の検査や除菌療法に保険が適用されない

ので注意が必要である。 

以上より、胃 X 線画像は H. pylori 現感染の診断に有用で、胃 X 線検査による胃がん検診

（胃 X 線検診）で活用されている。ただし、H. pylori 既感染者の増加や自己免疫性胃炎、

PPI 関連胃症などの存在も考慮する必要がある。 

 

参考文献 

1. 中島滋美, 山岡水容子, 土井馨, et al. 【Helicobacter pylori に起因しないとされる良性

胃粘膜病変】Helicobacter pylori 陽性と陰性の胃粘膜所見の特徴 胃 X 線所見. 解説/

特集. 胃と腸. 2006.06 2006;41(7):1001-1008.  

2. 関西消化管造影懇話会. 胃 X 線検査による H. pylori 感染診断アトラス 第２版. 2 ed. 

株式会社ジェー・ピー・シー; 2014   

3. 日本消化器がん検診学会. 胃 X 線検診のための読影判定区分アトラス. 南江堂; 
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診断 新時代の胃がん検診を目指して. 文光堂; 2018. 

6. 安田貢, 前田剛, 小林三善. 任意型胃 X 線検診における H.pylori 感染状態の判定法の現

状と課題 対策型検診への導入を目指して. 原著論文/比較研究. 日本消化器がん検診

学会雑誌. 2015.01 2015;53(1):17-29.  

7. 中島滋美, 青木利佳, 八板弘樹, et al.  【A 型胃炎-最新の知見】A 型胃炎の画像所見 自

己免疫性胃炎の胃 X 線造影像 多施設後ろ向き研究. 原著論文/特集. 胃と腸. 2019.06 

2019;54(7):983-997.  
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BQ1-6 PPI や P-CAB を使用している場合に感染診断・除菌判定はできるのか？ 

 

回答 

UBT, RUT, 血清 PG 濃度は PPI, P-CAB の影響を受けるので休薬して実施する。 

その他の診断法は PPI 内服のまま実施できる。 

 

解説 

１）PPI と各診断法について 

これまでの当学会のガイドラインでは PPI には静菌作用があるため、培養法・鏡検法・

抗体法以外の検査を実施する場合は、検査の２週間前から休薬する必要があるとされてき

た。1) PPI の内服による H. pylori 菌量の減少は日本人でも報告されているが、２)PPI 内服

による胃内 pH の上昇は H. pylori を増殖させる 3)。このことは除菌治療時の抗菌薬の効果

を高めるとされており、PPI の影響は静菌作用ばかりではない。 

生検を必要とする点診断である培養法・鏡検法であっても、胃内の複数個所から生検し、

鏡検法では必要な場合に免疫染色を追加することにより、診断精度を保つことができ、これ

まで実施されてきた。一方、胃粘膜の広い範囲を反映する UBT や便中抗原は、菌量の観点

では PPI の影響をより受けにくいと考えられるが、それぞれ注意が必要である。各診断法

の特性とエビデンスをふまえて記述する。 

UBT と RUT は、いずれも H. pylori のウレアーゼ活性を検出する検査である。H. pylori

のウレアーゼ活性は酸性環境に依存し、PPI の内服中は胃内 pH が中性に近づくために活性

が低下し、偽陰性が生じ得る。PPI 内服により UBT が陰性になった感染者がすべて再陽性

になるために PPI 休薬から２週間が必要であったことから 4)、これらの検査は PPI 内服中

は実施すべきではなく、２週間の休薬後に実施するべきである。 

便中抗原測定法は、欧州で行われたポリクローナル抗体を使用したキットの成績 5)がいま

だに引用されており、欧米のガイドラインを中心に PPI の影響を受けるとされている。し

かし、現在わが国で使用されているキットはすべてモノクローナル抗体を使用したキット

であり、便中抗原測定法はキットによって認識する抗原が異なるため、キットごとの評価に

基づいた判断が必要である 1)。すなわち、使用されることのないキットに基づいた海外のガ

イドラインの記述をそのまま採用するべきではない。国産のキットについては、イムノクロ

マト法、EIA 法、生物化学発光法のいずれにおいても、検査結果が PPI 内服の影響を受け

にくいという報告がなされており 6～8）、さらに一部のキットにおいては PPI 内服中も抗原

性は保持されることも示されている 7, 8）。 

2023 年には胃液を用いた核酸増幅法による感染診断が保険適用となった。胃液中の核酸

の検出は PPI 内服の影響を受けないことが示されており 9)、実施に当たって PPI を休薬す

る必要がない。PPI 内服中に内視鏡を行った際に H. pylori 感染が疑われた場合でも実施可

能である。 

血清ペプシノゲン濃度は H. pylori 感染診断、除菌判定の補助として有用であり、胃粘膜
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萎縮の指標にも使用されるが、PPI の内服により濃度が大きく上昇するため、PPI 内服中は

測定すべきではない。 

 

２）P-CAB の影響について 

P-CAB が H. pylori 診断に及ぼす影響については、検討されていない診断法が多いが、P-

CAB に静菌作用があるとする報告はなく、むしろ PPI よりも胃酸を強く抑制し除菌治療の

成功率を高めることから、菌をより増殖させている可能性が高い。したがって、培養法・鏡

検法・抗体法・核酸増幅法は P-CAB 影響を受けにくいと考えられる。一方、ウレアーゼ活

性が酸性環境に依存することから、UBT と RUT は P-CAB の休薬が必要である。とくに

UBT については P-CAB が PPI 以上に UBT の偽陰性を生じさせる頻度が高くなることが

示されている 10)。便中抗原測定法については、キットごとに P-CAB の影響についての検証

が必要である。血清 PG 濃度は P-CAB 内服により顕著に上昇し、休薬後１週間ほどで内服

前の濃度まで低下したと報告されている 11)。 

 

 

表１：各検査法と PPI 内服の影響 

  影響を受けにくい ２週間以上の休薬が必要 

侵襲的検査 培養法、鏡検法 迅速ウレアーゼ試験 

非侵襲的検査 
抗体法（血液・尿）、便中抗原測定法 

核酸増幅法（胃液） 
尿素呼気試験 

診断の補助   血清ペプシノゲン濃度 

注１） 培養法、鏡検法は複数個所からの慎重な生検を行う。鏡検法では免疫染色の追加が

望ましい 12)。 

注２） 便中抗原測定法は国産の測定キットを用いる場合である。 

 

参考文献 

 

1. II 診断法.  H. pylori 感染の診断と治療のガイドライン. 日本ヘリコバクター学会ガイ

ドライン作成委員会編.東京：先端医学社, 2016, pp 31-43. ガイドライン 

2. Uemura N, Okamoto S, Yamamoto S, et al. Changes in Helicobacter pylori-induced 

gastritis in the antrum and corpus during long-term acid-suppressive treatment in 

Japan. Aliment Pharmacol Ther 2000;14:1345-1352. 観察研究 
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3. Scott DR, Sachs G, Marcus EA. The role of acid inhibition in Helicobacter 

pylori eradication. F1000Res. 2016;5:F1000 Faculty Rev-1747. 総説 

4. Graham DY, Opekun AR, Hammoud F, et al. Studies regarding the mechanism of false 

negative urea breath tests with proton pump inhibitors. 2003 Am J Gastroenterol. 

2003;98:1005-1009. 観察研究 

5. Gatta L, Vakil N, Ricci C, M.D., et al. Effect of proton pump inhibitors and antacid 

therapy on 13C urea breath tests and stool test for Helicobacter pylori infection. 2004 

Am J Gastroenterol. 2004;99:823-829. 観察研究 

6. Shimoyama T, Kato C, Kodama M, et al: Applicability of a monoclonal-antibody-based 

stool antigen test to evaluate the results of Helicobacter pylori eradication therapy. Jpn 

J Infect Dis 2009;62:225-227. 観察研究 

7. Kodama M, Murakami K, Okimoto T, et al: Influence of proton pump inhibitor 

treatment on Helicobacter pylori stool antigen test. World J Gastroenterol, 2012;18:44-

48. 観察研究 

8. Kajihara Y, Shimoyama T, Mizuki I. Evaluation of the effects of a proton pump inhibitor 

on Helicobacter pylori stool antigen testing. Helicobacter. 2023;28e:12961. 観察研究 

9. Yakoob J, Rasool S, Abbas Z, et al. Gastric juice for the diagnosis of H pylori infection in 

patients on proton pump inhibitors. World J Gastroenterol. 2008;14:1539-43. 総説 

10. Takimoto M, Tomita T, Yamasaki T, et al. Effect of vonoprazan, a potassium-

competitive acid blocker, on the 13C-urea breath test in Helicobacter pylori-positive 

patients. Dig Dis Sci. 2017;62:739-745. 観察研究 

11. Jenkins H, Sakurai Y, Nishimura A, et al. Randomised clinical trial: safety, tolerability, 

pharmacokinetics and pharmacodynamics of repeated doses of TAK-438 (vonoprazan), 

a novel potassium-competitive acid blocker, in healthy male subjects. Aliment Pharmacol 

Ther. 2015;41:636-48. 観察研究 

12. Batts KP, Ketover S，Kakar S，et al.．Appropriate use of special stains for identifying 

Helicobacter pylori: Recommendations from the Rodger C. Haggitt Gastrointestinal 

Pathology Society. Am J Surg Pathol 2013;37:e12-22. 総説 
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BQ1-7: 除菌判定に推奨される H. pylori 感染診断法および注意すべき点は？ 

 

回答： 

・除菌判定には尿素呼気試験およびモノクローナル抗体を用いた便中 H. pylori 抗原測定が

有用である． 

・除菌判定には偽陰性や偽陽性に注意する必要がある． 

 

解説   

H. pylori 感染の診断と治療のガイドライン 2016 改訂版 1) （以下ガイドライン）では，

除菌治療後の H. pylori 感染の診断として以下の記載がある．  

・除菌判定は除菌治療薬内服終了後４週以降に行う． 

・除菌判定には尿素呼気試験 2),3)およびモノクローナル抗体を用いた便中 H. pylori 抗原測

定が有用である 4)． 

・複数の診断法を用いることにより，厳密に除菌判定を行うことができる．（各診断法にお

ける感度・特異度については BQ1-8 を参照） 

・除菌治療後では，菌数が減少するので偽陰性となる可能性がある．疑わしい場合は，可能

な限り，経過観察を行い再検査することが望ましい．  

 

保険診療では，判定結果が陰性であるが感染を疑う場合には，さらに他の検査方法で再度

1 回のみの検査が認められている．除菌判定時には，尿素呼気試験と便中抗原測定を同時に

行う場合には２つの検査の同時算定が可能である． 

 

 除菌判定時の薬剤による偽陰性に対しては，プロトンポンプ阻害薬（PPI），カリウムイオ

ン競合型アシッドブロッカー（P‒CAB）等，H. pylori に対する静菌作用を有する薬物や，

ウレアーゼ活性に影響する薬物が投与されている場合は，除菌判定の実施にあたって，当該

薬剤投与を少なくとも 2 週間は中止することと，抗菌薬投与時は４週間以上の中止が望ま

しい．除菌薬内服終了後に当該薬剤が処方された場合は注意が必要である．今回のガイドラ

イン改訂で，便中抗原測定法と核酸増幅法は培養法、鏡検法、抗体法と共に PPI の影響を

受けにくい検査とされ，PPI 内服のまま実施可能となった．（BQ1-4 も参照） 

  

 尿素呼気試験でユービット錠®使用時のカットオフ値は 2.5‰（ユービット錠®以外の試験

薬使用時のカットオフ値は CQ1-1 を参照）とされているが，除菌判定時にはカットオフ値

近傍の結果が出ることがある．日本ヘリコバクター学会のホームページにある H. pylori 感

染の診断と治療のガイドライン 2016 改訂版 Q＆A5)では 2.5-5.0‰の場合は偽陽性のことが

あるため、2-3 か月以上、間隔を空けて再検することを推奨している（感染診断検査陽性例
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に対する再検査は保険適用外）．また，再検後の偽陽性の原因としては H. pylori 以外のウレ

アーゼ産生菌の可能性があげられる．（CQ1-1，BQ1-8 も参照） 

 便中抗原測定法は，便を採取して H. pylori 抗原を調べる検査であり，国内外のガイドラ

イン等で非侵襲的な検査法として推奨されている 1),6)．H. pylori 抗原を直接的に検出する方

法であることから，除菌判定にも有用である．現在国内で使用されているキットはモノクロ

ーナル抗体を用いており，感度，特異度ともに高い．除菌判定時の偽陽性としては，虫垂や

大腸憩室に停溜する便に含まれている死菌が原因の一つと考えられている．また，水様便は

抗原が希釈されている可能性があり，偽陰性が生じやすいとする報告 7)があるため注意が必

要である．（BQ1-2 も参照） 

除菌判定時期に関して，ガイドラインでは「除菌治療薬中止後４週以降に行う」とあり，

欧州の Maastricht VI/Florence consensus report にも偽陰性を避けるために 4-6 週間以降に

行うとある 6)． 

2022 年 11 月より保険適用となった核酸増幅法は，現時点では除菌判定時におけるデー

タが乏しいため今後の検討課題である． 

 

1) H. pylori 感染の診断と治療のガイドライン 2016 改訂版. 日本ヘリコバクター学会ガイ

ドライン作成委員会偏，先端医学社，東京，2016，32-43.【ガイドライン】 

2) Gisbert JP, Pajares JM. Review article：13C‒urea breath test in the diagnosis of Helicobacter 

pylori infection‒‒a critical review. Aliment Pharmacol Ther 2004；20：1001‒1017.【メタ解

析】 

3) Ferwana M, Abdulmajeed I, Alhajiahmed A, et al. Accuracy of urea breath test in 

Helicobacter pylori infection：meta‒analysis. World J Gastroenterol 2015；21：1305‒1314.

【メタ解析】 

4) Gisbert JP, de la Morena F, Abraira V. Accuracy of monoclonal stool antigen test for the 

diagnosis of H. pylori infection：a systematic review and meta‒analysis. Am J Gastroenterol 

2006；101： 1921‒1930.【メタ解析】 

5) https://www.jshr.jp/medical/guideline/question.html (2024 年 1 月 4 日参照) 

6) Malfertheiner P, Megraud F, Rokkas T, et al.: Management of Helicobacter pylori 

infection: the Maastricht VI/Florence consensus report. Gut. 2022. doi: 10.1136/gutjnl-2022-

327745. 【その他/コンセンサスレポート】 

7) Shimoyama T. Stool antigen tests for the management of Helicobacter pylori infection. 

World J Gastroenterol. 2013 ;19:8188-8191. 【横断研究】 

 

 

 

  



 

23 

 

BQ1-8 1 つ目の検査で陽性・陰性の判定に関わらず複数の検査で行われる必要があるか？ 

 

回答 

・検査結果に疑念がある場合、陽性・陰性にかかわらず他の診断法を実施するべきである。 

・内視鏡所見との整合性を確認することが有用である。 

 

解説 

H. pylori 感染診療において、感染診断と除菌判定は極めて重要であり、正しく行わなけ

ればならない。これまでのヘリコバクター学会のガイドラインにも述べられてきたが 1)、現

在も感度・特異度がいずれも 100％である検査、すなわち単独で gold standard となる検査

は存在しない（表１）。検査法によって検出する標的が異なることを理解することは正しい

判断のために重要である。培養法、鏡検法は菌あるいは菌体を、便中抗原検査法は菌由来の

抗原を検出し、尿素呼気試験（UBT）および迅速ウレアーゼ試験（RUT）は H. pylori のウ

レアーゼ活性を検出する。抗体測定法は宿主が産生する抗体を検出するので、より間接的な

方法であると言える。培養法、鏡検法、UBT および RUT では、それぞれ検出する対象が

決まっているので、キットによる違いに慎重になる必要はないが、便中抗原検査、抗体測定

法は用いられている抗原と抗体によって検出する対象が異なるため、キット間での結果の

不一致が起こりうる。また、内視鏡検査で胃粘膜を観察することは H. pylori 感染の状況を

判断する上で重要である。京都分類などでピロリ菌感染と胃粘膜所見の関連を理解し 2)、内

視鏡所見と H. pylori 感染診断の結果との整合性を取り、両者に乖離がある場合には他の感

染診断検査を行うべきである。 

現在の保険診療では 1 つ目の検査が陰性の場合に他の検査を実施することが可能である

が、実臨床においては、感染診断が陽性であっても内視鏡所見は明らかに胃炎がない場合、

除菌後に明確に改善している場合など、他の検査が必要と感じる場合も少なくない。主な検

査法の偽陽性について解説する。 

UBT の偽陽性の原因として、胃内にウレアーゼ産生菌が増加していることが考えられて

いる 3）。ウレアーゼ産生菌の増加は、胃粘膜萎縮が高度であるなど、胃酸が著しく減少した

胃粘膜に起きやすいとされる。H. pylori 以外の菌のウレアーゼ活性は H. pylori のようには

高くないので、高度な胃粘膜萎縮があるような症例で除菌後に UBT 値が高くない陽性が続

く場合には、他のウレアーゼ産生菌による偽陽性を疑うべきである。このような症例に除菌

治療が繰り返される事例があり、問題となっている。同様の注意は胃酸分泌が高度に低下す

る自己免疫性胃炎（AIG）においても払われるべきである。AIG 症例において、感染診断が

UBT であった場合に内視鏡診断が誤っていれば、ピロリ菌未感染者に除菌治療を複数回繰

り返す可能性がある 4)。同じくウレアーゼ活性を測定する迅速ウレアーゼテストもこれらの

偽陽性が生じうる。 

血清抗体測定においては、日本ヘリコバクター学会診療ガイドライン 2016 年版発行時
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には EIA 法による E-プレート（栄研化学）が診断精度も高く、最も使用されていたが、そ

の後、測定が簡便なラテックス法が急速に普及した。抗体測定法の精度および有用性はキッ

トごとに異なっているにもかかわらず、どのキットで測定された抗体価であるか把握され

ていないことによる混乱が少なくなかった。そこで、日本ヘリコバクター学会は多施設研究

に基づいて提言を行ってきた 5)。ラテックス法の LZ テストは E プレートと同じ抗原を使用

したキットではあるものの、同一のカットオフでは偽陽性が多い。また、LZ テスト以外の

国産のラッテクス法のキットに関しては、E プレートで議論されてきた「陰性高値」を設定

する必要はなく、むしろ設定することにより多くの既感染、未感染者を陽性と判断してしま

う。また、CQ1-2 に書かれているように、血清抗体が陽性というだけで除菌治療を行うこ

とも推奨されない。また、尿中抗体検査では早朝尿などタンパク濃度が高い場合には偽陽性

がみられる場合がある。 

便中抗原測定法も免疫学的な手法である性質上、キットごとに検出する抗原が異なり、

検査結果が一定しないことがある。海外で開発されたイムノクロマト法のキットは、わが国

では除菌判定時の偽陽性がしばしば認められ、除菌成功者に対し不必要な 2、3 次除菌につ

ながった可能性が示されている 6）。使用地域における性能評価（local validation）がなされ

ており、高い精度が得られているキットを選択することが肝心である（BQ1-2）。EIA 法で

は専用採便キット内に採取した後、比較的高い温度で保存されていると偽陽性となる場合

がある。 

現在の保険診療上は、一つの検査が陽性の場合には他の検査を行うことが認められてい

ないが、どの検査法にも偽陰性だけでなく偽陽性は生じうる。感染診断を誤ると、感染者で

は感染の放置すなわち胃がんリスクの増大につながり、非感染者では不必要な除菌治療に

よる副作用、治療費の増加につながる。診断検査の結果を鵜吞みにせず、内視鏡画像の整合

性を図ること、複数の検査で確認することが肝心である。 
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表１ H. pylori 感染診断法の感度・特異度 

診断法 感度（%） 特異度（%） 

迅速ウレアーゼ試験     

  除菌前 91～98.5 90.9～100 

  除菌後 58.8～86 97.8～99.2 

鏡検法    

  除菌前    

    HE 染色 92～99 89～100 

    ギムザ染色 88 98 

培養法 68～98 100 

尿素呼気試験 95～98 95～97 

抗体測定法    

  除菌前    

   血清抗体(ラッテクス法) 87.6～96.9 78.2～93.8 

   尿中抗体 85～96 79～90 

便中抗原測定法    

  EIA 法  除菌前 

       除菌後 

90～98 

95 

97～100 

96～100 

  迅速法  除菌後 

       除菌後 

91～92 

95~100 

96～100 

96～100 
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領域（診断） 

 

CQ 1-1   

H. pylori 除菌治療前後に行われる感染診断に尿素呼気試験(UBT)は推
奨されるか？ 

 

●ステートメント 
H. pylori 除菌治療前後に行われる感染診断に尿素呼気試験(UBT)は推奨される．ただ

し、カットオフ値周辺の結果が出た場合，UBT の判定に注意が必要である． 

 

推奨の強さ；強い （合意率：強い推奨 100%） 

エビデンスの確実性；B 

 

●解説  
13C で標識した尿素(13C-尿素)を内服すると，胃内に H. pylori が存在する場合には，その

ウレアーゼ活性により 13C-尿素が標識二酸化炭素(13CO2)とアンモニアに分解される．この

13CO2 は消化管から吸収されて血中に入り，呼気中に排泄される．UBT はこの呼気中の二酸

化炭素に含まれる 13C の増加率を測定する方法である．胃粘膜全体の H. pylori の存在を反映

する面診断法であり，内視鏡による生検を伴わず非侵襲的で安全かつ簡便に行える 1． 

UBT の施行にあたっては，適切な 13C-尿素試薬(水溶液と錠剤)1,2，絶食，体位，呼気採取

時間 3,4，分析方法(質量分析と赤外分光分析)2,5，カットオフ値 6-12 等が検討されている．UBT

は，H. pylori 除菌治療前の感染診断における適切なカットオフ値は 2.5～3.5‰と報告されて

いる 6,7,11,12．2.5‰をカットオフ値とすると，感度は 96.2～100％，特異度は 83.3～100％で，

感度は高値を示した(表１)1,2,6,8,11．一方，除菌治療後の感染診断における適切なカットオフ値

は 3.5-4.0‰と報告されている 9-11．3.5‰をカットオフ値とすると，感度は 66.7～100％，特

異度は 95.8～98.8％で，特異度は高かった(表１)9-11．実臨床で使用される内服用薬品にはユ

ービット錠®とピロニック錠®があり(表２)，個別のカットオフ値を用いるよう注意が必要で

ある． 

UBT はウレアーゼ活性陽性の口腔内細菌や腸内細菌の影響で偽陽性となる可能性がある

1,13-15．また，自己免疫性胃炎の場合には，H. pylori 以外のウレアーゼ活性陽性の胃内細菌の

影響で UBT は偽陽性となる可能性がある．一方，抗菌薬や PPI，P-CAB の内服中は，UBT
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は偽陰性となる可能性があり，抗菌薬は４週間，PPI と P-CAB は２週間中止する必要がある

16,17． 

除菌判定は除菌終了後 4-6 週以降に行う．除菌判定時にはカットオフ値周辺の結果が出た

場合，偽陽性の可能性があるため，2～3 か月以上間隔を空けて再検することが推奨される． 

 

 

 

 

表１. H. pylori 除菌治療前後に行われる尿素呼気試験の感度と特異度 

 13C-尿素

100mg 試薬*  

左側臥

位 

呼気採

取時

間，分 

分析法 カットオ

フ値, ‰ 

感

度, % 

特異

度, % 

Ref 

除菌前        

 水溶液 あり 20 質量 2.5 100 83.3 6 

 水溶液 あり 20 質量 2.5 100 96 12 

 水溶液 あり 20 質量 2.5 97.7 98.0 2 

 錠剤† あり 20 質量 2.5 97.7 98.4 1 

 水溶液 なし 15 質量 2.5 96.2 100 10 

 水溶液 なし 20 LASER 2.73 98.4 100 7 

 水溶液 なし 20 質量 3.5 97.0 100 11 

除菌後        

 水溶液 あり 20 質量 3.5 66.7 98.8 8 

 - - 20 質量 2.5 97.3 91.6 9 

 - - 20 質量 3.5 97.3 97.2 9 

 水溶液 なし 15 質量 3.5 100 95.8 10 

 水溶液 なし 15 質量 4.0 100 95.8 10 

*水溶液の場合，内服後の口腔洗浄あり 

†フィルムコーティングあり，内服後の口腔洗浄なし 

表２ 尿素呼気試験の試薬 

 ユービット®錠 ピロニック®錠 

製造販売 大塚製薬 住友ファーマ 

剤形 錠剤 錠剤 

13C-尿素含有量 100mg 100mg 

フィルムコーティング あり なし 

内服後の口腔洗浄 なし あり 
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飲水量 100ml 50ml 

呼気採取時間 20 分 質量分析法 10 分 

赤外分析法 15 分 

カットオフ値 2.5‰ 質量分析法 3.0‰ 

赤外分析法 6.0‰ 

感度 97.7％ 98.5～100％ 

特異度 98.4％ 97.9～100％ 
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CQ  1-2     

血清 H. pylori 抗体検査の陽性結果から H. pylori 除菌治療を開始
できるか? 

 

●ステートメント 
血清抗体陽性は H. pylori 現感染のみを反映するものではないため，その結果のみで除菌

治療を行わないことを推奨する． 

 

推奨の強さ；強い （合意率：強い推奨 91.3%） 

エビデンスの確実性；B 

 

●解説  

血清 H. pylori 抗体検査は H. pylori 感染により胃粘膜局所に免疫反応が惹起され産生さ

れる抗体を測定する検査である．血液検査のため受容性が高く，簡便な検査である．抗体

価は酸分泌抑制薬や防御因子増強薬の影響を受けないため，休薬を必要としない利点が

ある．一方，H. pylori 感染直後や免疫異常がある場合は陽性とならず，また萎縮や腸上皮

化生による自然消失例，他目的抗菌薬使用による偶然除菌例では陰性になることがある

1． 

抗体測定法の精度および有用性は抗原を抽出した H. pylori 菌株 2 および有病率 3 に依存

するため，その利用にあたっては使用地域における性能評価(local validation)が重要であ

り，国内株から抽出した抗原を用いる測定キットは国内における抗体測定に適している

と考えられている． 

本邦では血清抗体の測定キットとして，以前は EIA 法，主に E プレートʻ栄研ʼ H.ピロ

リ抗体 II (Eiken EIA)，が広く使用されていたが，現在は簡便に測定可能な Latex 法，主

に H.ピロリ-ラテックス「生研」(Denka Lx)，が多くの施設で採用されている．Denka Lx 

における H. pylori 感染診断精度は，カットオフ値を 10.0-10.8U/mL とした場合，感度は

86-98.1％，特異度は 78.0-95％，正診率は 82.2-92.8％であった(表 1)1,4-7．測定キットの

特性を個別に理解して使用する必要がある 1． 

血清抗体の判定保留域(Eiken EIA の場合は陰性高値 3.0-9.9U/mL)例には未感染，既感

染(除菌成功後，偶然除菌，自然消失)，現感染例が含まれる 1,4,8-10．このように，血清抗

体価は，現在の H. pylori 感染状態のみを反映するものではないので，血清抗体が陽性と

いうだけで除菌治療を行わないことを推奨する（本学会からも注意喚起がなされてい

る）．除菌治療に際しては抗体法以外の検査法(UBT，便中抗原検査，迅速ウレアーゼ試
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験，鏡検，培養，核酸増幅法)のいずれか，または複数の結果や内視鏡画像所見を総合的

に評価することが推奨される 10,11．未感染者・既感染者に対して除菌治療を行うことのな

いように注意が必要である． 

H. pylori 除菌により血清抗体価は低下することが判明しており，除菌判定に有用な可

能性が示唆される 12．しかし，除菌成功後の抗体陰性化には年単位の時間を要することが

多く 9,13，除菌後長期経過しても抗体価が十分に低下せず陽性域での持続例がある 9 ため，

他の検査法による除菌判定が困難な場合に用いられるべきである．抗体価による除菌判

定は，除菌後 6 ヶ月以上経過した抗体価が除菌前の 1/2 以下に低下する 12 ことが除菌成

功の目安とされるが，除菌前後で同じキットで測定する必要がある．  

費用対効果に関しては，イギリスからの論文でプライマリケアにおける H. pylori 感染

診断で便中抗原検査，UBT，血清抗体価を比較し，便中抗原検査が最も優れていること

が示されたが 14，本邦における費用対効果を示す論文はない． 

 

表 1. 本邦における血清抗 H. pylori 抗体 Latex 法キットの H. pylori 感染診断精度 

キ ッ

ト 

カットオフ

値, U/mL 

感度, % 特異度, % 陽 性

的 中

率, % 

陰 性

的 中

立, % 

正診率, % Ref 

Denka 10.0 95.7-96.9 78.2-90.2 84.6 82.2 82.2-92.2 4 

 10.0 87.6 93.8   91.9 5 

 10.0 92.2 93.3   92.8 6 

 10.0 98.1 78.0 92.1 93.9 92.5 7 

 10.8 86 95 97 80 90 1 

Eiken 6.5 96.0 96.0    9 

 10.0 87.4 58.3   84.6 9 

 10.0 85.9-95.3 67.7-92.1 85.9 75.0 81.6-89.8 4 

 3.1 87.5 91.5 29.2 99.5 91.4 15 

 10.0 98.1 71.2 89.9 93.3 90.6 7 

Wako 4.0 94.6-96.9 83.5-86.0 79.1 85.6 89.1-90.2 4 
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3. Nurgalieva ZZ, Graham DY. Pearls and pitfalls of assessing Helicobacter pylori status. 

Dig Liver Dis 2003：35：375-377.【総説】 
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in Japan. Digestion 2018：98：75-80.【横断研究】 
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CQ 1-3 

除菌治療開始前に H. pylori の薬剤感受性検査は必要か？ 

 

●ステートメント 
H. pylori の除菌治療開始前に薬剤感受性検査を行い、最も高い除菌率が期待される除菌

レジメンを選択することを推奨する。クラリスロマイシン低感受性遺伝子変異の検出には核

酸増幅法を用いた解析も有用である。 

 

推奨の強さ；強い （合意率：強い推奨 77.3%） 

エビデンスの確実性；A 

 

●解説  

H. pylori 感染症の除菌治療において、クラリスロマイシン（CAM）耐性の有無は除菌

の成否に影響する重要な因子である。欧州 Maastricht VI/Florence consensus report は

CAM 耐性 H. pylori の検出率が高い地域において CAM を使用しない除菌治療レジメン

を推奨している１。これまでの本邦のガイドラインにおいても、除菌治療前に薬剤感受性

検査を行い、最も高い除菌率が期待される抗菌薬の組み合わせを選択することが推奨さ

れている 2。 

本邦の CAM 耐性 H. pylori の検出率は、2010 年ころから 35～40％の割合で推移して

おり，2018-2020 年のサーベイランスでは 35.5％（MIC 値＞0.5μg/mL）と報告され、

依然として高い割合を示している 3。さらに、アモキシシリン（AMPC）耐性（＞0.125 

g/mL）は 2.7％、メトロニダゾール（MNZ）耐性（＞8 μg/mL）は 4.2％と報告されて

いる 3。除菌成功率に影響する因子として、強力な酸分泌抑制作用を示すカリウムイオン

競合型アシッドブロッカー(Potassium-Competitive Acid Blocker)（ボノプラザン、VPZ）

の使用があり、VPZ の使用は、1 次除菌成功率を向上させた 4。 

 

1. 除菌成功率に対する薬剤耐性菌判定の効果  

薬剤感受性検査実施後に治療レジメンンを決定する個別化治療についての評価は本邦

から 4 編あった 5，6，7，8。そのうち、3 編が VPZ+AMPC+NNZ 治療で有意に高い除菌成

功率を示した（90.0％～94.9％）。深津ら 5 は、副次評価項目として、治療期間の短縮と総

薬剤費の減少を示した。Shinmura 6 らは、経験的治療群の除菌成功率低下の原因として

CAM 耐性、AMPC 非感性 H. pylori の存在を明らかにした。以上の報告から治療開始前

に抗菌薬耐性の情報を得ることは治療成功率に影響し、治療期間の短縮、抗菌薬使用の削
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減につながることが示された。（詳細は治療の項目を参照のこと） 

2. 分子生物学的手法による薬剤耐性関連遺伝子変異の検出 

CAM に対する H. pylori の薬剤耐性は，23S rRNA 遺伝子ドメイン V 領域の 2142 位, 

2143 位の遺伝子変異に由来している 9。H. pylori の薬剤感受性検査の標準法として、胃

粘膜生検の採取後、H. pylori を分離培養し、抗菌薬含有寒天培地上での発育を検査する

方法（寒天平板希釈法）10 が行われており、結果を得るまでに 1 週間程度を要し、追加検

査費用が発生するデメリットがある。 

近年、核酸増幅法を用いて、薬剤耐性関連遺伝子変異の検出が可能となっている 11-12。

検体として、胃内視鏡廃液（胃液）を用いる方法は、侵襲性が低く，より安全な検査であ

り、保険診療で可能となっている。「H. pylori 遺伝子検出 POCT （point-of-care testing）

試薬」を用いると、約 1 時間で遺伝子変異が検出可能であり、CAM 低感受性変異の判定

結果について薬剤感受性検査を対照とする評価で 97.0%（65/67）と高い一致率を示し、

各種 H. pylori 感染診断検査とも高い一致率が示されている 12。これまでのところ、胃液

を用いた核酸増幅法が実用化されているのは CAM 低感受性関連遺伝子変異に限られて

いるが、CAM 耐性菌の存在を考慮するために有効な方法である。 

 

同一地域で除菌治療法が長期間行われることにより H. pylori の耐性化が進む可能性が指

摘されている 13。本邦の除菌治療に使用される抗菌薬に対する H. pylori の耐性化率は、

過去の報告と比べ上昇傾向がある３。また、３次除菌レジメンの報告から 14，15、AMPC と

シタフロキサシンの耐性の有無が除菌成功の予測因子として報告 15 されており、引き続

き H. pylori の薬剤耐性菌の発生動向に注意していく必要がある。 

 

●文献（文献数は別紙要項をご参照ください） 
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27. 佐々木 誠，前川 高，西林 宏，他. クラリスロマイシン耐性がヘリコバクター・ピロリ除
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28. Horie R, Handa O, Ando T, et al. Helicobacter pylori eradication therapy outcome according 
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strains for antimicrobial susceptibility testing. Helicobacter. 2022 Jun;27(3):e12874. 【その
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CQ 1-4    

血清ペプシノゲン検査は H. pylori感染診断に有用か？ 

 

●ステートメント 

H. pylori 感染診断に対しては PG II や PG I/II 比が、H. pylori 除菌判定に対しては治療前後の PG 

I/II 比の上昇率が、補助診断として有用である。ただし菌体あるいは菌由来の成分との反応を検出す

る方法ではない。 

 

推奨の強さ；弱い （合意率：強い推奨 40.9%、弱い推奨 36.4％） 

エビデンスの確実性；C 

 

     ●解説 

血清ペプシノゲン(PG)検査は、非侵襲的な血液検査であり胃粘膜の炎症状態を反映することから、H. 

pylori 感染胃炎をはじめとした胃炎の補助診断が可能である。PG はペプシンの前駆体であり、免疫

学的には PG I と PG II の 2 種類に大別される。PG の大部分は胃液に分泌されるが、約 1%は血液中

に流出するため、血液検査によって測定できる。 

 

① H. pylori 除菌前の感染診断 

胃粘膜の炎症により PG I, PG II はともに上昇するが、特に PG II の増加割合が多いため、PG II 値

や、PG I と PG II の比（以下 PG I/II 比）によって、H. pylori 感染の有無を診断する際の一助になる

ことが報告されている。システマティックレビューを行った結果、血清 PG 検査による H. pylori 感

染診断性能を評価した文献は本邦から 2 編 1, 2、韓国から 1 編 3 存在した。それぞれの論文におけるカ

ットオフ値を用いた性能評価の結果は、下記のようであった。 

 

PG II 高値：AUC 0.787～0.942, 感度 86.5～90.0%, 特異度 66.0～90.7% 

PG I/II 比 低値：AUC 0.875～0.958, 感度 86.8～89.0%, 特異度 79.6～89.9% 

 

H. pylori 除菌後の症例を除外すると診断性能が上昇することも示されている 3 ことから、除菌後の症

例や、除菌歴はないものの胃粘膜萎縮が観察される症例（既感染だが自然に除菌されたと思われる症

例）がどの程度、非感染群に含まれているかによって、診断成績に幅が生じているものと考えられる。 
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(参考) H. pylori 感染診断におけるカットオフ値と診断性能 

 PG II     PG I/II    

 カットオフ AUC 感度% 特異度%  cut-off AUC 感度% 特異度% 

文献 1 10.6 mg/ml 0.787 90 66  5.7 0.891 89 83.3 

文献 2 11.4 ng/ml 0.942 88.3 87  4.4 0.958 89 89.9 

文献 3 12.95 ng/ml 0.93 86.5 90.7  4.35 0.875 86.8 79.6 

※ ABC 検診などで用いられる PG 検査のカットオフ値とは異なる点に注意 

 

② H. pylori 除菌判定 

除菌が成功して炎症が軽減すると、PG I, PG II はともに低下し、PG I/II 比は増加する。PG I/II 比の

増加の程度から、除菌治療の成否の補助診断として用いることができることが報告されている。シス

テマティックレビューを行った結果、1997 年に古田らによって提唱された 4、除菌前の PG I/II 比に

従って異なる増加率をカットオフ値とした、下記の基準による H. pylori 除菌判定の性能を評価した

文献が、古田ら自身の検証研究を含め、5 編 4-8 存在した。 

 

基準： 治療前 PG I/II 比が 3.0 未満の対象：40%以上の増加 

  治療前 PG I/II 比が 3.0 以上 5.0 未満：25％以上の増加 

  治療前 PG I/II 比が 5.0 以上：10％以上の増加 

判定性能： 感度 87.8～100%, 特異度 83.3～97.2% 

 

その他、各論文における独自のカットオフ値を用いた性能評価を行った報告が複数みられた 9-11 が、

治療前後の血清 PG 検査の変化率によって判定できるとしているものが主であった。 

 

以上の結果から、血清 PG 検査は、H. pylori の存在自体を直接診断するマーカーではないが、H. pylori

感染に伴って生じる胃粘膜の炎症の状態を血液検査で簡便に評価でき、H. pylori 除菌治療前および除

菌治療後の H. pylori 感染診断にあたっては、尿素呼気試験や便中抗原検査などの補助診断法として

有用である。 

 

●文献 
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2. 井上 和彦, 鎌田 智有, 塚本 真知, et al.:【慢性胃炎を見直す】胃炎の臨床診断 血清診断. 

胃と腸. 2016:51:64-71. 【横断研究】 
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2579. 【横断研究】 
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FRQ1-1: AI を用いた画像診断は H. pylori 感染診断に有用か？ 

 

回答 

多くの研究は除菌後症例を除いた静止画を対象としており課題はあるものの、内視鏡画

像を用いたものを中心にその有用性は複数報告されている。 

 

解説 

現時点では、H. pylori 感染診断のゴールドスタンダードは除菌歴を踏まえた上での内視

鏡検査及び臨床検査（血清・尿抗体測定法、尿素呼気試験、便中抗原測定法、迅速ウレアー

ゼ試験など）である。 

人工知能（artificial intelligence：AI）研究には 1956 年から 1960 年代の第一次ブーム、

1980 年代の第２次ブームがあったが、近年登場した新しい機械学習の方法「ディープラー

ニング（深層学習）」は「人工知能研究における 50 年来のブレークスルー」と言われてい

る。1 AI は意識せずとも日常臨床で広く普及してきており、医療分野でもその有用性が多く

報告され、普及してきている。 

H. pylori 感染診断に関わる AI を用いた画像診断には、内視鏡画像、胃 X 線検査画像、

生検検体の検鏡写真を用いたものがある。 

内視鏡画像を用いた内視鏡医の H. pylori 感染診断の精度については、2013 年に計 77 例

の H. pylori 陰性、現感染、および除菌後症例の内視鏡画像での診断率はそれぞれ 88.9%、

62.1%、55.8%であり、内視鏡経験 500 例未満の初心者では観察者間一致率が低かったと報

告されている（K=0.46）。2 内視鏡所見の標準化のために胃炎の京都分類が提唱され、びま

ん性発赤および粘膜腫脹、皺襞腫大・蛇行、白濁粘液は現感染に、地図状発赤は除菌後に、

regular arrangement of collecting venules (RAC)は未感染（時に除菌後でも見られる）に

特徴的な所見として定義された。 

内視鏡画像を用いた AI による H. pylori 感染診断については多くの報告がされている。

Shichijo らは除菌後を除く、H. pylori 現感染ないしは陰性の白色光の内視鏡画像 32,208 枚

で教育した AI と 23 名の内視鏡医が独立して内視鏡画像を評価することで H. pylori 胃炎

診断能を評価した。血液中抗体や尿素呼気試験などの臨床検査結果をゴールドスタンダー

トとした。397 例 11,481 枚のテスト画像の診断時間は内視鏡医で 230 分、AI で 3.3 分だっ

た。感度および特異度は AI で 81.9%、83.4%、内視鏡医の平均は 79.0%、83.2%、内視鏡

学会専門医 6 名の平均は 85.2%、89.3%だった。3Nakashima らは血清抗体測定法をゴール

ドスタンダードとして、小弯の白色光内視鏡画像および画像強調観察（blue laser imaging 

(BLI)-bright および linked color imaging (LCI)）を用いて AI による H. pylori 感染診断能

が、白色光で ROC 曲線下面積が 0.66、BLI-bright で 0.96、LCI で 0.95 と画像強調観察で

向上したことを報告している。4一方、除菌後症例も入れて現感染、陰性、除菌後の 3 群で

AI を構築したところ正答率は 77%と低下し、除菌後症例も含めた診断にはさらなる改善の
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余地がある。5メタ解析もいくつか報告されているが、9 つの内視鏡画像を用いた AI による

H. pylori 感染診断をまとめると、診断率は 79.6%だった。6これらは静止画を用いた研究だ

が、動画を用いた研究も報告されている。Shen らは病理組織と尿素呼気試験をゴールドス

タンダードとして、除菌後症例を除いた 599 例の白色光の内視鏡動画で AI(computer-aided 

decision support system)を構築した。7456 例を前向きに評価したところ、AI は感度

91.5%(95%CI 86.4%-94.9%)、特異度 88.8%(95%CI 84.2%-92.2%)(独立して評価した内視鏡

医は感度 78.3%、特異度 87.6%)と高い H. pylori 感染診断能を示した。感度に関しては AI 

91.5%と尿素呼気試験の 95.2%と同等であり、組織診断の 82%より良かった。 

既報の多くは除菌後症例を除外しており、除菌療法の普及に伴い除菌後症例を多く認め

る実臨床では課題が残るものの、陰性例の診断能は高いため、陰性例以外（現感染および除

菌後）の症例を拾い上げて臨床検査に結びつける一助となり得る。 

H. pylori 感染胃炎そのものを診断する AI の他に、H. pylori 感染によって引き起こされ

る萎縮性胃炎や腸上皮化生といった前がん病変を診断する AI も報告されている。Ming Xu

らは中国の 5 施設で、760 例 6250 枚の内視鏡画像および 77 例 98 本の動画を用いて、AI

の萎縮性胃炎の診断率は internal test set で 0.901(95%CI 0.993-0.917)、multicenter 

external test set で 0. 864 (95% CI 0.842-0.884)、動画では 0.878 (95% CI 0.796-0.935)と

報告している。8腸上皮化生の診断率はそれぞれ、0.908 (95% CI 0.889-0.924)、0.859 (95% 

CI 0.837-0.880)、0.898 (95% CI 0.820-0.950)で、萎縮性胃炎と腸上皮化生の AI の診断率

はエキスパートと同等だった。  

Togo らは胃 X 線検査（バリウム二重造影検査）画像を用いて、萎縮性胃炎の AI 診断を

行った。9すなわち、training set に用いる画像 1 枚 1 枚を数ピクセル四方のパッチに分割

し、すべてのパッチに”萎縮性胃炎あり”、”正常”といった教師データ（医師による診断結果）

を付与した。深層学習を用いた畳み込みニューラルネットワーク技術（deep convolutional 

neural network: DCNN）により”診断に寄与するパッチ”や”あまり診断に寄与しないパッ

チ”といったスコアリングをし、一定の閾値を設定した。閾値を超えて選択されたパッチの

みを教師データとして学習した DCNN は validation set において萎縮性胃炎の診断で高い

精度を示した（感度 96.2%、特異度 98.3%）。 

病理組織診断に AI を利用する研究も複数報告されている。Lin らは 885 枚の胃生検検

体の HE 染色のスライドでディープラーニングを用いて AI を構築した（H. pylori の感染

診断は病理レポートに基づいた）。10 抗 H. pylori 抗体を用いた免疫染色による診断をゴー

ルドスタンダードとして、別の 190 枚の HE 染色のスライドを評価したところ AI は感度

93.3%、特異度 90.1%(病理医は感度 93.3%、特異度 84.2%)と良好な成績を示した。この AI

は H. pylori そのものを診断しているのではなく、H. pylori 胃炎を見ていると考えられたた

め、H. pylori が感染している箇所を抽出して診断する補助モデルの構築も研究された。た

だし、H. pylori のような小さいものをデジタル病理画像で正しく検出するのは(病理医であ

っても)難しい場合がある。 
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ここでは H. pylori 感染診断に関わる AI を用いた画像診断について述べた。今後、医師

の診断の補助として、ますます AI は日常診療に溶け込んでいき、H. pylori 感染が疑われる

場合、採血などの臨床検査による感染診断、および除菌療法に結びついていくと考えられる。 
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FRQ1-2: NHPH と関連する胃の疾患はあるか？ 

 

回答 

H. pylori陰性の胃疾患では NHPH感染胃炎の可能性がある。特に H.pylori陰性胃MALT リ

ンパ腫および前庭部の胃炎は NHPH と関連している可能性が高い。 

 

解説 

ヒトの胃に感染する H．pylori 以外のヘリコバクター属菌である Non Helicobacter pylori 

Helicobacters species（NHPH）に関する記載は、前回 2016 年の本ガイドラインにはなかった

項目である 1)。なお欧州ガイドラインのMaastricht VI/Florence consensus report 2)におい

て「NHPH は人の胃疾患と関与しているか？」の問いに対して、エビデンスレベル 2C、推奨グレ

ード Bである。 

H．pylori 関連胃疾患は胃炎、消化性潰瘍、胃がん、胃 mucosa associated Iymphoid 

tissue（MALT）リンパ腫などが知られているが 1)、NHPH 関連胃疾患も類似している。NHPH 関

連胃疾患の特徴としては、鳥肌様胃炎を含む胃炎、胃 MALT リンパ腫の報告が多く、胃がん 3)、

胃潰瘍 4)5)6)、十二指腸潰瘍 7)、びらん性胃炎 8)、急性胃粘膜病変 9)、胃過形成性ポリープ 10)11)な

どは症例数が少なく症例報告のものもある。 

1991 年に 36 例の NHPH 陽性胃炎の報告がされ 12)、その後多くの報告が続いているが、日

本からの報告が比較的多い。NHPH 感染胃炎の特徴として、H.pylori 陰性で胃角から前庭部に

認める霜降り状所見(white marbled appearance）13)、ひび割れ状粘膜 14)、および鳥肌様胃炎

15)が挙げられる。いずれも胃炎は除菌治療で改善することが示されている 13)14)15)。また炎症は胃

角から前庭部に認め胃体部に及ぶことは少ない特徴がある 14)16)。胃炎の次に多い報告が胃

MALT リンパ腫であり、2000 年前後に海外から７例 16)、５例 17)が報告されている。その後我が国

でも 2005年に 4 例の NHPH感染胃MALT リンパ腫が報告された 15)。胃MALT リンパ腫を対

象に NHPH を PCR で検討した単施設の検討では 2％ (4/200） 18)、多施設の検討で

23.9%(11/46) 4)がNHPH陽性であることが報告されている。NHPH感染胃MALT リンパ腫の背

景胃粘膜に鳥肌様胃炎を複数例認めており 5)15)18)、鳥肌様胃炎と NHPH 感染胃 MALT リンパ

腫の強い関連が示唆される。NHPH感染胃MALT リンパ腫に対する除菌効果はH. pylori と同

レジメンで 91.7%(11/12)の症例が完全寛解しており 5)15)18)、NHPH 感染においても除菌療法が

有用であること示唆される。 

疫学であるが 1997–2001年に内視鏡検査で生検を行った検討においては 0.36%(15/4074)に

NHPH感染を認め、疾患の内訳は鳥肌胃炎を含む慢性胃炎 11例、胃MALT リンパ腫 4例と報

告している 15)。同様に生検を行った症例を対象とした 2010 年から 2020 年まで検討では

1.30%(50/3847)の症例で NHPH 感染の胃炎を認めている 14)。また 2023 年の検診症例を対象

として胃液 PCR を用いた検討では 3.0%(20/673)で NHPH 感染を認め、NHPH の菌種は H. 

suis が 70%(14/20)、また H. suis 以外の NHPH は 30%(6/20)である 19）。なお上記で述べてき
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たNHPH関連症例においても多くはH.pylori陰性症例である。 

NHPH 感染と胃がんの関連に関しては症例報告として海外より 1995 年に２報報告されたが、

その後はなかった。近年粘膜下層剥離術を行った胃がん患者の患者のうち、PCR により 1.1％

(3/281）がNHPH陽性であり、うちH.pylori (PCR) 陽性が１例、陰性が２例であった３）。 

これまで胃 MALT リンパ腫、胃潰瘍、鳥肌胃炎の３症例から H.suis5)が、また胃潰瘍症例から

Helicobacter ailurogastricus6)が培養に成功している。また除菌治療、動物実験などを行い

H.suisはコッホの原則により胃疾患を引き起こす病原細菌であることが確認されている 5)。 

 近年NHPHの診断法が確立しつつあり、今後多くの関連疾患が明らかになることが期待される。 
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FRQ1 -3  Non-Helicobacter pylori Helicobacter species が疑われる場合にどのような検

査が行われるか 

 

回答 

NHPH 感染の診断は鏡検と PCR 法が一般的であったが、ヒト胃粘膜生検組織からの

NHPH の培養が可能となり、H. suis の血清学的診断法（ELISA）が開発された。胃内視

鏡廃液中から NHPHの DNAを検出する核酸増幅法も開発が進んでいる.  

 

解説 

1. ヒトへ感染の可能性のある gastric NHPH の種類 

動物の胃に感染しており, ヒトの胃への感染の可能性のあるNHPHは, イヌ・ネコが自然

宿主のH. heilmannii sensu stricto (s.s.), H. ailurogastricus, H. felis, H. 

bizzozeronii, H. salomonis, H. cynogastricus, H. baculiformisとサル・イノシシ・

ブタが自然宿主のH. suisの8菌種である1). 動物のNHPHの感染率は, ブタおよびイノシシ

で78.9%, イヌで71.4%, ネコで74.6%の報告がある2). ただし患者の胃生検体からNHPHを培

養し全ゲノム解析に成功しているのは, ブタから感染のH. suis3)とネコから感染のH. 

ailurogastricus4)だけである. H. cynogastricusとH. baculiformisはヒトから検出され

た報告がない. 

 

2. H. pylori と NHPH の感染検査法の違い 

動物に感染している NHPH はウレアーゼ活性が強いが, ヒトに感染している NHPH は

ウレアーゼ活性が陰性か弱い場合が多い. 従って H. pylori と異なり NHPH 感染では尿素

呼気試験（UBT）や迅速ウレアー試験（RUT）は陰性の場合が多い. また H. pylori の便

中抗原検査や血清・尿中の抗体検査は抗原性の違いから NHPH 感染は検出されない. 

 

3. NHPH 感染の検査- 

NHPH の診断は以下の方法があるが、一般の施設で可能であるのは鏡検法のみ

であり、他の方法については研究段階である。 

１）鏡検法 

胃粘膜生検組織標本の hematoxylin-eosin 染色, Giemsa 染色, 抗 H. pylori 抗体の NHPH

との交差反応性を利用した免疫染色などにより, H. pylori より大型で強い螺旋構造の菌体

を識別する 5), 6)。菌の形態だけによる菌種同定は不正確である。  

２）培養および全ゲノム解析- 

H. suisは酸性環境を好むため、輸送培地・分離培地には H. pylori用の培地ではなく

酸性の培地が用いられる。胃粘膜生検組織を選択寒天培地で 10日以上培養し、生じた極

小のコロニーを増菌培養する. H. suis以外の NHPHの正確な菌種決定には, 全ゲノム解析
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が必要である 3), 7), 8). 

 

３）核酸増幅法- 

胃粘膜生検組織あるいは胃内視鏡廃液から DNAを調製し, H. suis 特異的領域と NHPH

共通領域を標的とした PCRが行われてきたが 3), 7), 8)、胃内視鏡廃液を用いる核酸増幅法の

開発が進んでいる. H. pylori感染検査も同時に行うことができる。高感度で検出するこ

とができるが, 死菌や通過菌の可能性もある. 

４）血清学的検査（ELISA）- 

H. suis 全菌体を抗原とし、ELISA 法にて血清中の抗 H. suis 抗体価を調べる 7), 8)。PCR

検査結果を基準とした H. suis 全菌体を抗原とした ELISA の感度は 100% (95% CI: 83.9% 

to 100%)で, 特異度は 92.6% (95% CI: 84.8% to 96.6%)である(n=101). PCR 陰性であって

も胃 MALT リンパ腫や消化器潰瘍の場合は, ELISA で H. suis 陽性になることがある 7）. 

また抗 H. pylori 抗体価が高い場合, H. suis も陽性となることがある 8). H. suis 以外の

NHPH 感染の血清学的検査法は開発されていない. 
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