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Sixty seven cases with pulmonary atypical mycobacteriosis (2 by M. kansasii, 62 by

 M. intracellulare, 2 by M. fortuitum and 1 by a possible new pathogen of group III mycobacteria)

 died in 9 Japanese national sanatoria up to October 1976.

Of these 67 cases, 40 died of atypical mycobacterial disease, and the remaining 27 cases died

 of other diseases. Roentgenological aggravation was found in 44 cases (1 by M. kansasii, 1 by

 M. fortuitum and 42 by M. intracellulare)

There were various types of roentgenological aggravation. Spread of non-cavitary foci, infiltrate

 and pneumonia were found most frequently (40/44,. 90.9%). Enlargement of cavity was found

 in 12 cases (27.2%), appearance of pleural effusion in 5 cases (11.4%), and spontaneous

 pneumothorax in 3 cases.

*From the Tokyo . National Chest Hospital, Takeoka, Kiyose-shi, Tokyo 180-04 Japan.
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Infection of bulla was found in 11 out of 22 cases with bullae as the underlying disease.

The first roentgenological aggravation was found in 20 (45.5%) out of 44 cases within 12 

months; 13 cases (29.5%) between 13 to 24 months; and 11 cases (25%) over 2 years after the 

discovery of the disease.

From the results mentioned above, in the fatal cases, progression of the disease was predicted 

by the appearance of the roentgenological aggravation within 2 years after the discovery of the 

disease.

There were various courses of the progression of the lesions as shown in Figures 2a and 2b. 

One of the typical course of the progression was devided into the following 5 stages:

The first stage: localized cavitary lesion.

The second stage: spread of foci around cavity.

The third stage: spread of foci in contralateral lung.

The fourth stage: enlargement of cavity (appearance of giant cavity).

The fifth stage: extensive pneumonia in the lower lung field. Another typical course of the 

progression was the repeated infections of bullae.

Roentgenological aggravation found in patients with atypical mycobacterial disease was not 

rarely due to the mixed infection with various organisms (gram-negative bacilli, fungi and also 

human type tubercle bacilli).

The majority of the patients with underlying pulmonary disease (extensive emphysema, 

chronic bronchitis and bronchiectasis) died of pulmonary insufficiency in the relatively early 

stage of atypical mycobacteriosis.

The patients with the mixed infection have died, in spite of the negative conversion or the 

dicrease of the excretion of atypical mycobacteria.

There were two cases (M. intracellulare infection) complicated with pulmonary tuberculosis.

緒 言

肺非定型抗酸菌症(肺AM症),特 にわが国の大部分

を占めるM. intracellulare症 には有効な化学療法剤が

乏 しく,次 第に進展 して死亡するものも少 な くない。

M. intmcellulare症 の病変は進展が比較的緩徐 で あ る

といわれており,比 較的高齢者に多 くみ られる。確定的

な治療法がない現在,本 疾患がどのような速さで,ど の

ような形で進展するかを知ることはいまだ不完全な治療

法の評価や選択の仕方を考えるうえで基本的に明らかに

しておかねばならないことで ある。 またAM症 は単一

の疾患ではなく,種 々の菌種によるものの疾患群である

が,わ が国の症例の大部分 を占め るM. intmcellulare

症 一つの中でも病変にはいろいろな型があり,そ の経過

も一様ではない。 したがつて,種 々の菌種別の種々の病

変の型別に進展の様式を明らかにする必要がある。今回

はこのような研究の第一歩 として,病 変の進展が比較的

速 く,か つ高度にみられる死亡例についてX線 所見の変

化を観察した成績を報告する。

対象と方法

対象症例は国立療養所AM症 共同研究班の9施 設で

1976年10月 までに死亡 したAM症 の全症例(67例)で,菌

種別にみると,M. kansasii症2例,M. intmellulare症

62例,M. fortuitum症2例,Gr.III菌 症 の特殊な菌種によ

る感染症1例1)で あ る。この67例 の胸部X線 写真を共同

読影 し,図1の ごとき病変の悪化進展形式の分類に基づ

いて所見を記載し,各症例の進展の仕方を比較検討 した。

研究 成 績

i)　悪化の種類とその頻度(図1)

図1の ようにもつともしばしばみられ る悪化の種類は

種々の拡 りの非空洞性転移病巣(散 布巣,浸 潤影,肺 炎

像)で,XP悪 化例44例 中40例(90.9%)に み られる。

次いで空洞の拡大が18例(40.9%),ブ ラへの感染12例

(27.2%),空 洞の出現10例(22.7%),胸 水 の出現5例

(11.4%)が 比 較的多 くみられ る変化で,そ の他,自 然気

胸3例,無 気肺2例,び まん性線維化,珪 肺結節の拡大,

胸郭の縮小などが各1例 にみられた。基礎病変 としてブ

ラを有するもの22例 では11例(50%)に ブラへの感染が

みられた。

ii)　死亡例中のx線 所見悪化例の比率(表1,2)

死亡例67例 のXP所 見悪化の有無をAM症 病変が死

亡の原因となったもの(AM症 関連死)と,そ うでない
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もの(肺 癌や他臓器の疾患,手 術死など)と に分けて比

較すると表1の ごとく,当 然のことながらAM症 関連

死亡例にXP所 見悪化が多 く(34/40,85%)み られる

が,そ の他の例にも10例 の悪化例があり,計44例 につい

てXP所 見の悪化を観察することができた。XP所 見悪

化44例 中42例 はM. intracellulare症 で,残 り1例 が

M. kansasii症,1例 がGr. III菌の特殊な菌種によるも

のであ り,以 後の分析は菌種別に行なわれていないが,

おおよそM. intracellulare症 の進展形式について述べ

られているものといえる。

性別にみると表2の ごとく,男 の占める割合はXP所

見悪化例で77.3%,悪 化なし例で69.6%,AM症 関連死

亡例で77.5%,死 亡例全体で74.6%で あ り,ど の群でも

図1 AM症 のXP所 見 悪 化 の種 類

()内 は%,数 はダブルチェック

ほぼ一致 している。すなわちAM症 の発症は男 に多 く

みられ るが,い つたん発病 した場合は病変の進展傾向や

死亡率には男女間の差はないように思われる。

iii)　病変進展の速 さ(表3,4)

発見時から最初のXP所 見の悪化までの期 間は表3

の ご と く,3ヵ 月以内5例(11.4%),4～6ヵ 月3例

(6.8%),7～12ヵ 月12例(27.3%),13～24ヵ 月13例

(29.5%),25～36ヵ 月7例(15.9%),37ヵ 月以上4例

(9.1%)で あった。すなわち死亡例では発見後最初に悪

化がみられるまでの期間は12ヵ 月以内が45.5%,2年 以

内が75%で あった。 しか し2～3年 を経て初めて悪化が

始まるものも25%に み られ る。AM症 に関連 した死亡例

の発見から死亡までの期間は表4の ごとく,1年 以内が

7例(17.5%),1～2年 が12例(30%),2～4年 が8例

(20%),4～5年 が7例(17.5%)で,5年 以内が85%

を 占めている。

iv)　病 変の進展形式(図2a,2b)

AM症 関連死亡例について病変の進展の仕方をい くつ

かに分類 してみると図2a,2bの ごとくで あ る。進展形

表1 AM症 死亡例の死亡原因とXP悪 化の有無

()内 は死亡時排菌例

表2 AM症 の性別XP悪 化,AM症 関連死亡

()内 は%

表3　 発見時 より最初のX線 所見悪化 までの期間(XP悪 化例44例 について)

表4　 発見時 より死亡までの期間(AM症 関連死亡例40例 について)
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図2a AM症 の 病 変(XP所 見)進 展 形 式 の種 類

((+))内の数は進展段階(1)～(4)で 死亡した例。

図2b AM症 の 病 変(XP所 見)進 展 形 式 の種 類

((+))内の数は進展段階(1)～(4)で 死亡した例。
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表5

◎,×,△ 印は図2a,2bの 症例数の右側に記 したもの と同様てある。

表6　 最終の病変進展段階に至らす死亡した症例の

合併症と死亡原因(進展形式1,6のAM症 関
連死亡例)

死因*喀 血死1例(ア スヘルキルス症合併)

◎全身衰弱(老衰)1例　 心肺不全12例

表7　 死亡時菌陰性または微量排菌のXP悪 化
例の合併症

()内 は%

式を10種 類,進 展段階を5段 階に分けてみた。1～5の

進展形式は限局 した病巣(空 洞)か ら進展するものて,

6～9の 進展形式は基礎疾患 としてフラを有するものに

みられるものてある。進展形式10は 膿胸か らの悪化進展

例てある。1～5の 進展形式の基本的な病変の拡 り方は

進展形式1(13例)の ごとくて,進 展段階を5つ に分ける

と,(1)限 局 した空洞性病変,(2)空 洞周囲の散布巣の出現,

(3)散布巣の増加,対 側肺の空詞,散 布巣の出現,(4)空 洞

の拡大(巨 大化),(5)下 肺野への広範な肺炎の発生(死 亡

に真近い変化)て ある。 この形 式か部分的に異なつて

いるものか進展形式3と5て,形 式3(3例)て は空洞か

巨大化しないて上葉の著明な収縮 とそれに伴 う下葉の著

明な気腫化のみ られるものて,形 式5(5例)は 最終の進

展段階て広範な細い散布巣かみ られるものて粉塵職歴の

あるものに高率(5/6)に み られる。図の中の矢印の部分

は矢印の始まりか発見時の病変進展段階て,以 後,そ の

上段の形式と同 しように進展した場合てある。

フラへの感染のくり返 しによつて進展するものの基本

型は進展形式6(10例)て,1～5の 進展形式と同様,部

分的に異なつた悪化の仕方を示すもの(進 展形式7,8)

かあ る。

AM症 関連死亡例の病変か高度に進展した段階て比較

的多 くみられる病変は図2a,2b,お よひ表5の ごとく下

肺野の広範な肺炎(18例),下 肺野の広範な散布 巣(6

例),上 葉の著明な収縮(6例)な とてある。

V)　合併症の役割(表6)

図2a,2bに 示 された病変の最終進展段階5に 至らす

して死亡 した例,す なわちAM症 による肺病変か最高

度に達 しない段階て死亡した例について死因と合併症を

みると,進 展形式1て は5/9に 混合感染かみられ,進 展

形式6て は基礎疾患として著明な気腫性 病 変(3例),

または気管支拡張(1例),慢 性気管支炎(1例)を 有す

るものかすへててあった。死因の大部分12/14(857%)

は心肺不全て,混 合感染は種々の進展段階(2～4)て

死亡の原因となっているか,著 明な気腫性病変を有する

ものは初期の進展段階1て 死亡するものか多い。

表7は 死亡時AMか 陰性化または微量化 していたも

のてXP所 見に悪化かみ られたものの合併症をみたもの

て,7/15(467%)に 混合感染か認め られ,そ のほかに

塵肺の合併(5/15,333%)が 多かつた。 混合感染は真

菌やクラム陰性桿菌に限 らす結核菌の場合もあ りうるこ

とか明 らかにされた。

VI) AM症 の経過中に発生 した結核症

結核症の菌陰性化後AM症 か発生することはもつと

もしは しはみ られる現象てあるか,AM症 の経過中に結

核症か発生 した例はほとんど報告されていない。今回の

死亡例67例 の中て,こ のような症例か2例 見出された。

1例 てはAMの 排菌か持続 したまま,他 の1例 てはAM

陰性化後に結核菌の排菌か始まり,そ れとともにXP所

見に著明な悪化か認められ,結 核菌排菌後それぞれ7カ
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月,3ヵ 月で死亡 した。AM症 発症前の結核歴はAM

持 続 排 菌 例(60歳)は21歳 のとき滲出性胸膜炎,28歳

で肺結核を発病 してお り,粉 塵職歴がある。AM症 発見

(1970年)前1957年 に肺結核といわれ,喀 血が1962～63

年にみ られているが,結 核菌によるものかAMに よる

ものか明 らかでない。AM陰 性化後の結核発病例(51歳)

は結核の既往歴はな く,珪 肺を合併 している。

考 案

i)　病変の進行性の予測

AM症 に関連 した死亡の比率は菌陽性持続例(8/65,

12.3%)の ほ うが菌陰性化例(1/62,1.6%)よ り高率で

あ り,非 死亡例のXP所 見悪化率も菌陽性 例(17/65,

26.2%)の ほ うが菌陰性化例(2/65,3.2%)よ り高率で

あることは下出2)が過去に報告している。しかしAM症

には極めて長期間,大 量の排菌を持続 しなが らも病変が

ほとんど進展しないものも少なくない。AM症 の死亡の

原因の大部分は心肺不全であるか ら,患 者の予後は排菌

状況だけでなく,肺 病変の進展傾向の有無に大きく左右

され る。 したがつて,AM症 の予後の判断は排菌状況と

XP所 見の変化との両面から行なわれなければならない。

菌所見の面か らは1年 以内に菌陰性化するか否かによつ

て将来の排菌経過をおおよそ予測することができる3)。

今回のXP所 見の成績でも,悪 化は発見後1年 以内に

45.5%,2年 以 内に75.0%に み られ,病 変が進行性か否

かは1～2年 間の悪化の有無によつておおよそ予測しう

る。 しかし,今 回の成績は病変の進展が比較的速い死亡

例に限 られたものであ り,2年 以上を経て初めて悪化の

みられるものも25%に み られ,XP所 見の悪化の頻度は

短期間の観察では比較的低率(5/43,11.6%4))で あ る

が,5年 以上の観察例では極めて高率(14/25,56.0%5))

とな るので長期間の観察を欠かすことはできない。

ii)　発見後死亡までの期間

発見から死亡までの期間は5年 以内が85%で あったが,

この成績は下出の報告2)(3年 未満に8/9,88.9%)と ほ

ぼ一致 している。

以上の成績からみると死亡例では発見後2年 以内に悪

化が始 まり,5年 以内に大部分が死亡するわけで,必 ず

しも緩徐な進展 とはいえない。 しか し,死 亡例は下出の

報告2)に も述べ られているように,発 見時%肺 活量が50

%以 下 のものや基礎疾患としてびまん性呼吸器疾患を有

するものに集中 してみられてお り,AM症 一般が同じよ

うな進展の速さを示すものではない。非死亡例や軽症例,

基礎疾患のないものの経過については今後共同研究班で

検討される予定である。

iii)　末期病変の特徴

悪化病変の中でもつともしば しばみ られる種類は非空

洞性転移巣であるが,末 期にもつ とも多 くみ られ重大な

役割を果たすのは広範な肺炎である。AM症 では空洞の

周囲の散布巣が少ないことや繁殖性ないし硬化性病変が

主体をなしていることが切除肺の病理学的所見の特徴と

されているが,剖 検例では乾酪性肺炎(滲 出性反応)も

み られることが報告されている6)。 今回の死亡例の臨床

的観察成績は剖検例の病理学的所見と一致しているが,

問題は臨床的にXP所 見でみ られる肺炎はAMに よる

ものか,混 合感染によるものか鑑別が必ずしも容易でな

い ことである。確証が得られない場合も多いが,剖 検所

見や種々の抗生物質に対する効果がみられないことなど

の臨床的経過からAMに よるものがあることは確かで

ある。

iv)　混合感染の問題

AM症 患者では全身的,局 所的に感染に対する抵抗性

が低下しているとすれば,種 々の寄生体が同時に,あ る

いは交代して感染を起 こす ことが当然予想されねばなら

ない。したがつてXP所 見の経過をみる場合に も新 しい

陰影が現れた場合,AMに よる病変の悪化か,混 合感染

によるものかをたえず鑑別 しなければならない。 このこ

とはAM症 の経過中に限 らず,発 病時にもいえること

で,単 一の寄生体による感染症か,複 数の起炎菌による

感染症の合併 したものであるかに留意する必要 がある7)。

この問題で,本 研究で得 られた もつ とも特徴的な所見は

AMと 結核菌の混合感染,特 にAM症 の経過中に結核

症が合併 した症例が2例 見出された ことである。結核症

とAM症 の関係については山本の著書8)にも論 じられて

いるが,こ のような症例は1例 だけ報告されているにす

ぎない。われわれが経験 した症例の1例 は既往に結核歴

があり,AM症 経過中の結核の再発の可能性もある。他

の1例 は珪肺にAMが 感染したもので,結 核の既往歴

はなく,感染の時期は明らかでないが,AM症 経 過中の結

核の新発生例である。これらの症例では結核の併発は予

想もされなかつたことで,悪 化時に化学療法の変更や強

化は考えられず,急 速な悪化をたどつて死亡している。

この処置は有効な化学療法剤の な いM. intracellulare

症の悪化と考えればやむをえないことであり,問 題は今

までにAM症 経過中の結核発生例を経験 した ことがな

く,そ の可能性を考慮 しえなかつた ことである。米国で

は最近,M. kansasii症 の治癒後まもなく結核症が発生

した症例が報告されており9),非 死亡例ではわれわれも

AM症 と結核症のいろいろな形の合併例を経験している

ので今後の注意を喚起したい。

結 語

AM症 の予後に関する報告は多いが,病 変がどのよう

に進展するかについて総合的に観察された成績の報告は

内外の文献にほとんどみ られない。 したがつて文献的考

察を含めた考案に不十分な点が多いと思われる。 また類
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似疾患として肺結核症の自然経過 との差異についても今

後検討 しなければならない(末 期に肺炎が起 こって死亡

す る点は肺結核 と類似 している10))。今 回の成績は 死 亡

例に限られたものであるが,AM症 の病変進展の仕方の

特徴をある程度明らかにすることができた と考える。

本論文の要旨は第52回 日本結核病学会総会で報告し

た。
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