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A24-year・1dfemalestuden岬sゆitte"t・Kei・UniversityH・spila1・nJanμa・y3手 ・

1975,showingcyanosis,highfeverandbilaterarabnormalshadowonchestX-ray,

Tuberclebacilliwasfoundinhergasticjuicetendaysハaftertheadmissi6n.Nasalbleeding

(Feb.1)andecchymosisinb6thhands(Feb.5)apPeared.Intheexaminationresultsatthis

timedelayedbloodsedimentationrate,thrombocytoPΦniaandlowvalueof丘brinogenwhich

wascompatiblewithconsumptioncoagulopathyWerenoticed.

Itseemsthattheanoxiainthispatientwasapromotingfactgrofconsumption・coagulo.

pathy.

Ontheotherhand,theexudativelesiononthechestX-raywhichwasfoundatthe

timeofadmissiontoourhospitalbecamemultiplebullous,thinwalledcavitiesonly15days

later。Itissuggestedthattheuseofcorticosteroidwasgreatlycontributedtotheformation

ofthesebullouscavitiesinthiscaseduringsuchashorttime.

われわれは呼吸困難,チ アノ」ゼ,40。C台 の高熱を呈

した重症肺結核症においてconsumptioncoagulopathy

に よると考えられる鼻出血,皮 下出血を認め,か つ,わ

ずか2週 間のうちに胸部X線 写真所見上左上肺野の雲架

状浸潤影がブラ様の薄壁空洞を形成するという.特異な経

過をたどった症例を経験したので ここに報告する。

症 例

患者,24歳 女性」学生

〔既往歴〕〔家族歴〕特記す尽きことなし

〔現病歴〕 ここ数年来,1人 で下宿し,不 規則な生活

を続 け てい た 。 昭 和49年12月 頃 よ り全 身 倦 怠 感・・,乾性 咳

漱,食 欲 不 振,弦 輩 を 認 め たが 放 置 して い た。 昭 和50年

1月3日 頃 よ り左 胸部 痛 も出 現 し・ ほ とん ど寝 て琴 らす

よ うに な っ たg1月10戸 某 院 に 受 診 し,,左 肺 野 異 常陰 影

を指 摘 され 本 陣 。,.〈院 鋒CEX・LCM・KM・CB-PCな ど

を探 与 され た が,胸 部 陰 影 は増 強 ㍉,.1垣22日 よ りは チ

ア ノーゼ も 出現 した た め,1月31日 救 急 車 で 当院 に転 院

とな つ 準。

ツ 反:11歳 頃 陽 転(BCG歴 は不 明),,

〔入 院 時現 症 〕 体 格 中 等,栄 養 不 良,眼 瞼結 膜 貧血 軽 度,

眼 球結 膜;黄疸 な し,脈 拍140整,呼 吸i数60,層 体 温40:9
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図1　 経 過 表

表1　 出血凝固線溶検査成績

℃,血 圧170/100,眼 瞼 浮 腫 あ り,爪 床 チ ア ノ ーゼ 著 明,

表 在 リンパ 節 触知 せず,心 音純,左 全 肺 野 お よび 右 全 背

野 に て 湿 性 ラ音 を 聴 取,肝 脾 を触 知 せず,下 腿 浮 腫 著

明 。

〔入 院 時 検 査 成 績 〕 赤 血 球 数414万/mm3, Hb 11.7

g/dl,Ht36.1%,網 赤 血 球20‰,白 血 球 数9,800/mm3

(白 血 球 百 分 率,骨 髄 球1%,桿 状核75%,分 葉 核16%,

リン パ球6%,好 酸球 お よび 好塩 基 球 と もに0%,単 球

2%),血 小 板 数13.1万/mm3,血 清 総蛋 白量6.1g/dl,

A/G0.7, 蛋 白分 画alb.40.5%, α1-glob. 6.9%,

 α2-glob. 7.6%, β-glob. 12.1%, γ-glob. 33.1%,

 ZTTl3.0mac.u., TTT2.5mac.u., 血 清 総 コ レス

テ ロー ル135mg/dl。

LDH2206W.U.(isozymeV型10.5%, IV型14.5%,

 皿 型25.5%, 皿型29.6%, I型19.9%)。 GOT174K.U.,

 GPT31K.U., Al-P28.2K.A.U.。 LAP 681.U/l,

 γ-GTP491.U./l。 BUN10.0mg/dl, Crtnn0.6 mg/dl。

 Na135.3mEq/l, K3.3mEq/l, Cl97mEq/l。 Ca3.5

mEq/l, iP1.0mEq/l。 Fe31μg/dl , TIBC195μg/dl,

 Cu176μg/dl。 Au-Ag(-), Au-Ab(-)。 赤 沈7mm

(1時 間値)。 ツ反(一 般 診 断 用)0×0/5×6。ECG sinus ta-

chycardia。

〔入 院 後 経 過 〕(図1参 照)1月31日 当 院入 院後 喀痰 の

排 泄 な く,結 核 菌 の検 索 を し えず肺 結 核 と一 般 細 菌 に よ

る肺 炎 の鑑 別 が 困難 で あっ た の で,SM,INH,CB-PC,

CEZ,PSLな どに て治 療 を 開 始 した。2月1日,夜 間 お

よび早 朝 に鼻 出血 が,2月5日 に は 両 側手 背 に皮 下 出血

が 出現 。 検 査 所 見 では,同 時期 に血 沈 の遅 延,血 小 板 減

少,フ ィブ リ ノPゲ ン量 減 少 な どを 認 め た(表1)。

そ の後,胃 液 検 査 に てGaffky2号/4号 と判 明 した た

め,2月15日 よ りはSM,INHに 加 え て,RFPを 追 加

投 与 した 。 一 方,入 院 時 の 胸部X線 写真 で は,左 全 肺 野

に 浸 潤 影 を,右 上 中肺 野 に散 布 性 陰 影 を伴 う浸 潤 影 を認
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あたが(図2),入 院後,15日 目(2月15日)に は入院時の

浸潤影は著明に吸収されてお り(図3),し か も,入 院時

に存在した左上肺野の浸潤影(図4)は 多房性の輪状影

(図5)に 変化し,同 部分の断層写真(図6)の ご とく,

この部位に多房性の薄壁空洞が形成されていた。

考 案

本症例では,抗 結核療法開始初期に,鼻 出.血,皮 下出

血を認め,そ の際,血 沈の遅延,血 小板減少,フ ィブリ

ノーゲン量減少,プ ロトロンビン時間延長,ユ ーグロブ

リン分屑ス トレプ トキナーゼ活性化プラス ミン値および

血漿ス トレプ トキナーゼ活性化プラス ミン値の延長,す

なわちPlasminogenの 減少を認め,ま た後 日ではある

がFDPも12.5μg/mlと 高値を示している。また末梢

血では,同 時期に網赤血球増多(40‰)を 認め,蛋 白分

画では αl/α2globulin比 ≒1で あ り,Haptoglobinの

減少も推定され,軽 度の溶血があつた と考えられた。た

だしRed Cell Fragmentationは 認 められなかつた。

また当院入院前の病院および当院入院後初期にはRFP

は使 用しておらず,INH,SMに ついても,こ れ らをそ

の後も継続使用 しているに もかかわ らず血小板減少が回

復 している点から,薬 剤による血小板減少は否定的であ

る。一方,脾 腫はなく,そ の他の検査所見からも脾機能

亢進症による血小板減少も考えに くかつた 。

以上 より,本 症例の臨床症状,検 査所見はconsump-

tion coagulopathyの 病態に合致していると考えてよい

であろう。

本症例ではヘパリンは使用せず,原 病(肺 結核)に 対

する治療のみで,出 血傾向は軽快 した。

結核症における紫斑などの出血傾向の出現については

古 くか ら報告があるが1)～3),そのほとんどが,結 核性の

脾腫(脾 機能亢進症)骨 髄結核,結 核菌蛋白に対する

アレルギーなどによる血小板減少にその原因を求めてい

る。結核症における出血傾向は,重 症結核症,粟 粒結核

のみならず,よ り軽症の結核症でも認められるとされて

お り2),その頻度は結核患者の2～4%と の報告がある3)。

一方,結 核症におけるconsumption coagulopathyの

報告例は少なく,わ れわれの調べた範囲では,本 邦では

見当たらず,欧 米の文献でも粟粒結核における数例3)～5)

があ るのみであつた。 これはひとつにはconsumption

 coagulopathyの 概念が比較的新しいため,こ の観点よ

り検索された症例が少ないこともあると思われ,従 来の

結核症における出血傾向の出現例の中に もconsumption

 coagulopathyに 属するものもあつたであろ うと推定さ

れる。

結核症におけるconsumption coagulopathyの 発生

機序については,こ れまでの報告例では結局は不明とさ

れているが,Goldfineら4)は 死亡例の剖検で多数の結

核結節の周囲の小血管に多数の血栓形成を認め,こ れを

原因として重視してお り,こ のような血栓形成を結核ア

レルギーの一つの表現 と考える説を紹介している。また

結核菌が他の細菌におけるexotoxinやendotoxinの

よ うな何らかの引金物質を放出することは考えにくいと

している。Zuricherら3)はconsumption coagulopathy

の所 見が抗結核療法開始初期に認められた点に注目して

お り,ヘ ルクスハイマー現象が関与している可能性があ

ることを指摘 している。Gi0raら5)もconsumption

 coagulopathyの 所見が抗結核療法開始4日 後に認めら

れた点に注目してお り,本 症例でもSM,INH開 始2日

後に起こつている。

一般にconsumption coagulopathyの 発生機序につい

ては引金となる因子と生じた病態を更に促進する因子と

考え られ,後 者の例としては,血 流異常(末 梢循環不全),

anoxia,ァ シ ドーシス,血 管内皮の障害(前 者の因子と

もなるが),網 内系機能の低下などがいわれている6 ) ～ 9 ) 。

本症例の場合 も発生機序は不明であるが,呼 吸困難が

強 く,チ アノーゼ著明でanoxiaが 存在し,こ れが血管

内皮に障害性に作用し,促 進因子となつたことは考えら

れるであろう。

Gold丘neら の症例4)で も,指 摘されてはいないが,

急速な両側性の肺病変の進行に伴い呼吸障害の著明であ

つたことが記載されている。

その他,急 激な肺病変の進展に伴い,肺 には多 く含ま

れるとい う組織 トロンボプラスチン6)が流血中に入つた

ことも関係していた可能性も考えられた(従 来の報告例

と本症例の凝固線溶検査成績を表2に 一括 して示した)。

一方
,本 症例の治療経過で興味ある点は,PSL(筋 注

→経口),INH(筋 注→経 口),SMに よる治療で左上野

の浸潤影がわずか2週 間後に多房性の薄壁空洞を形成し

たことである。 このような短期間に,し かも非硬化厚壁

空洞の時期を経ずにブラ様の薄壁空洞を形成したとい う

例はこれまで報告例としては見当た らないようである。

結核症に対するコルチコステロイ ドの影響については

昔から極めて多くの報告10)～14)がみ られてお り,コ ルチ

コステロイ ドは結核病巣の壊死の増大と非限局化,細 胞

浸潤と線維形成の減弱(炎 症反応および肉 芽組 織 の減

弱),そ して結核菌の非限局化と増強をもたらす といわ

れてお り,他 方,リ ンパ節および脾 リンパ節の萎縮,末

梢血中のリンパ球の減少を来し,ま た網内系機能を抑制

するといわれている。

本症例では宿主の低栄養状態において結核症の進展が

み られたものであ り,入 院時においてPPDは(一 般診

断用ではあるが),疑 陽性であ り,そ の後完全に陰性と

なつた。ツベルクリンアレルギーと結核免疫 とは必ず し

も一致しないが,本 症例ではツベルクリンアレルギーが

低下していたことは明らかである。
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図 2

(2月 1 日)

図 3

(2月 15 日)

図 4

(図2の 拡大写真)
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図 5

(図3の 拡大写真)

図 6

(2月15日 の 断 層 写 真)
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このような際に結核が悪化 し発病するといわゆる無反

応性の線維形成の少ない,生 体の治癒機 転の働かない結

核症 となる。

コルチコステロイ ドの結核病変に及ぼす影響には既に

述べたごとく,細 胞浸潤 と線維形成の減弱が含まれる。

SM,INHな どの有効な抗結核薬に加えて,救 命効果を

目的としたコルチコステロイ ドの投与が,本 症例におい

て急激な浸潤影の吸収をもたらし,か つ通常の空洞成立

に関与する組織反応連鎖15)～19)を途中の時期から抑制 し,

既述のような特異な経過をとつたと推定される。

抗結核薬の投与によつてどの程度のスピー ドで結核病

巣が改善されるかについての報告は数多くはみ られない

が,結 核療法研究協議会(療 研)で は,有 空洞排菌陽性

初回治療肺結核患者に対して, SM, INH, PASと SM,

 INH, PAS, EB2 (週2日), SM, INH, PAS, EB7 (毎

日)の 治療経過を治療6ヵ 月までは毎月胸部X線 写真を

撮影 して比較 しており20),そ の際,治 療1ヵ 月後で,

SM,INH,PAS,EB7群 では少数ながら,中 等度以上改

善(空 洞の改善率)を 示す症例を認めている。したがつ

て十分な抗結核療法を行なえば,か なりの短期間に著明

なX線 写真所見の改善を示す例も存在することが推定さ

れ,短 期の間隔で胸部X線 写真検査を行なえば,本 症例

のごとき経過を示す症例 も更に発見されるのではないか

と考えられる。

また短期間にブラ様の薄壁 空洞 を形 成 した病態 が

consumption coagulopathyと 関連があるか否かについ

ては現在のところ全 く不明であるが,更 に同様の症例が

あればこの点についても検討を深めたいと考えている。

結 語

肺結核によるconsumption coagulopathyと 考 えら

れる症例を経験 し,し かも治療経過においてわずか2週

間後に浸潤影が多房性の薄壁空洞に変化するとい う特異

な経過を認めたので,若 干文献的検索を加え て報告 し

た。

本症例のconsumption coagulopathyで はanoxia

の関与が,特 異な治療経過にはコルチコステロイ ドの使

用が最 も関係 していると考えられることを述べた。

稿を終るに臨み,種 々貴重なご助言を頂いた血液研究

室外山講師,小 川講師,中 検血液安藤講師に深謝致しま

す。

(本論文の要旨は昭和50年11月8日 第28回 日本胸部疾

患学会関東地方会,第88回 日本結核病学会関東支部合同

学会に発表した。)
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