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Recently we experienced four cases of miliary tuberculosis of which three were old aged. 

Though various hematological abnormalities were seen in all cases, anemia, shift to the left 

of neutrophil leucocytes, and absolute lymphocytopenia were common findings in peripheral 

blood.

Moreover, two of them were complicated with pancytopenia which were suspected to be 

preceded by primary aplastic anemia from past histories.

Pancytopenia, however, might possibly develop secondarily to miliary tuberculosis. Among 

several theories on mechanisms of secondary pancytopenia, allergic theory was speculated as to 

our two cases.

The relationship between pancytopenia and so-called "non-reactive type" of miliary tuber

cles or so-called "cryptic type" in clinical manifestations remaind to be clarified. At least, 

in our two cases complicated with pancytopenia, typical reactive tubercles were seen with few 

exceptions, and they were clinically not cryptic.

Lは じ め に

最近われわれは4例 の粟 粒結核症(以 下Mtbc)を 経験

したが,3例 は60歳 以上の高齢者で,う ち2例 に汎血球

減少症がみ られた。従来 よ りMtbcに 伴 う種 々の血液学

的異常が報告 され てい るが,汎 血球減少はむ しろ まれ で

ある。

一方,近 年結核症は化学療法の進 歩に伴い死亡 率の減

少をみた ものの,罹 患年齢層が若年か ら高年 へ移 行 した

こと1)2),お よび それに関連 して 定型的臨床所見やX線

所見を欠 く"`cryptic type"3),あ るいは病理組織学的に結

核結節周辺 の細胞反 応 を 欠 く"`non-reictive type"が

問題 となつ てきてお り,漸 次その臨床お よび病理組織所

見 と汎血球減少な どの血液学的異常 との関連 が議 論され

てきている4)。

こ こに自験例4例 を報告す るとともにMtbcに み られ

る種 々の血液学的異常について若干の文献的考察を試 み,

Mtbcに おけ る汎血球減少症 の成因お よび意義につき論

じてみたい。

*From the 3rd Department of Internal Medicine , Dokkyo University School of Medicine, 880, Kita
 kobayashi, Mibu-machi, Shimotsuga-gun, Tochigi-ken 321-02 Japan.
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II.　 症 例

症例1:61歳 女 性

主訴:発 熱,腰 痛,右 季 肋部痛

既往歴:21歳 で肺結核 に罹患 し化学療法(内 容不詳)

を受けた。

現病歴:昭 和49年8月 以来,肋 骨骨折や胸腰椎圧迫骨

折 のため某院 に入院加療中,12月 よ り39℃に及ぶ弛張熱

が出現 し,50年1月 精査 のため転入院 となつた。

現 症:体 温38.8℃,血 圧160/90mmHg,脈 拍110/分,

整 。 眼 瞼 結 膜 に貧 血 な く,眼 球 結 膜 に 黄 疸 を認 め な か つ

た。胸部理学的所見に異常な く,腹 部 は右季肋部 に圧痛,

抵抗 を認めたが,肝,脾 を触れず腹 水 も認めなかつた。

表在 リンパ節腫脹な く,神 経 学的に も異常 はなかつた。

入 院 時 主 要 検査 所 見:末 梢 血 液 は 表1の ご と く,白

血 球 数 は5,800/cmmと 正 常 で あ る が,桿 状 球 の増 加

(1,276/cmm)に よ る核 左方 移 動 と リンパ球 の減 少(580/

cmm)が み られ た。 赤 血 球 系 は正 色 素 性 正 球 性 の軽 度 の

貧 血 を認 め た。 そ の他 表2の ご と く,肝 機 能 はGOTと

γ-グ ロ ブ リンの軽 度 増 加 が あ り,腎 機 能 には 異 常 は な い

が,低Na,低Cl,低K血 症 が 認 め られ た 。 血 清 鉄 と

TIBCは 低 下 し,CRPは 陽 性,血 沈 は27mm/時,尿

Table 1. Laboratory Findings of Peripheral Blood and Bone Marrow on Admission
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Table 2. Other Laboratory Findings on Admission

蛋白は陽性 であつた。細 菌学的 には,尿,便 か ら病的細

菌の増殖 を認めず,結 核 菌は塗 抹,培 養 とも陰性 であ り,

一般細菌の血液培養 も陰性 であつた。胸部 レ線 では全肺

野に粟粒大 の陰影散布像 を認めた。腹部 レ線は特記所 見

な く,骨 レ線は全般に粗す う症 が著 明な他,XI,組 胸 椎

と1,V腰 椎の圧迫骨折,該 部 の椎 間板狭小 化を認めた。

眼底はKWII° で,結 核結節は認め られなかつた。

入院後経過:臨 床お よび検査所 見か ら胆石症 を疑 うも

確認 されず,一 方胸部 レ線所見か らMtbcを 疑 い,一 般

の抗生剤投与に加 えて,SM1.Og/日 連 日筋注を行ない

つ つ,更 に精査 を進め る方針 であつたが,入 院 翌 日には

歩行障害 と構音障害が 出現 し,胸 部 でも湿性 ラ音 を聴 取

し始 めた。第3病 日には意識障害,髄 膜刺激症状お よび

一過性強直性痙攣の 出現 をみた。 漸次上肢不随意運動,

振戦,嚥 下障害 も加わ り,昏 迷状態に陥 り,第8病 日に

呼吸不全 で死亡 した。

剖検 所 見:診 断 は,(1)粟 粒 結 核 症(肺,肝,脾,腎,

副 腎,腹 膜,胸 膜,髄 膜,骨 髄,リ ン パ節 等),(2)胆 石
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Photo 1. The lung histology of case 1 (H. E. 

stain 100•~) shows a large typical tubercle with 

good cellular reaction around it.

Photo 3. The chest X-ray photograph of case 2 

(S 52.2.3) shows a miliary shadow in the mid
dle and lower fields of both sides.

Photo 5. The bone marrow histology of case 3

 (H. E. stain 40•~) shows a hypoplastic marrow 

containing scattered tubercles. There is cellular 

reaction around the tubercle, and hematopoietic 

nests are adjacent to it in the left upper and 

right lower part.

Photo 2. The bone marrow histology of case 1 

(H. E. stain 40•~) shows a hypoplastic marrow 

containing the hematopoietic nest in the upper 

central part. Tubercles are scattered and 

accompanied with only slight cellular reactions 

around them.

Photo 4. The lung histology of case 3 (H.E.

 stain 40•~) shows a typical tubercle with good 

cellular reaction around it.

Photo 6. The lung histology of case 4 (H. E. 

stain 40•~)shows a tubercle with a large necro

tizing center. The cellular reaction is also seen 

around it.
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Photo 7. The bone marrow histology of case 4

 (H.E. stain 100•~) shows a hypoplastic marrow 

containing scattered tubercles. The tubercle 

mainly consists of necrosis and is accompanied 

with poor cellular reaction. This is so-called

 `non -reactive type'.

症(コ レステ ロール結石)。 病理所見 では肺は右3609,

左280gで 全肺野 に灰白色粟粒大 の定 型 的 な結 核 結 節

(写真1)の 散布像 が明瞭 であつた。肝は1,2309,脾 は

1859で,と もに結核結節 の浸潤 な らび に被膜周囲炎 を

認めた。 骨髄 は低形 成であるが,一 部 に赤芽球お よび穎

粒球系幼若細胞の再生像 をみた。 一方,結 核結節 の散布

は軽度 で,周 辺の細胞反応 も軽 度であつた(写真2)。

症 例2:28歳 女 性

主訴:発 熱

既往歴:特 記 すべ きことな し。 ツ反は既陽性 であ る。

現病歴:不 妊 の治療 と して,ヒ ト絨毛性性腺刺激 ホル

モ ン3,000単 位 の投与 を受け,昭 和51年10月 妊娠 したが,

12月 切迫流産 のため当院産科 に入院 した。その後軽快 し

たが52年1月 上旬腹部膨満感 と夜間発熱のため再入院 し

た。1月10日 自然流産 をみ,14日 に遺残物 の掻爬 を行な

つたが,こ の頃 より39～40℃ に及ぶ弛張熱,な らびに麻

痺性 イ レウスを伴 う腹膜 炎症状 が出現 し,内 科 に転科 し

た。

現症:体 温38.0℃,血 圧104/70mmHg,脈 拍100/分,

整。 瞼結膜に貧血を認め るが球結膜 に黄疸 はな く,口 唇

に チアノーゼを認めた。 胸部理 学的所 見に異常 はないが,

腹部はやや膨満 し,上 腹部 ない し右 下腹部 に圧痛 とブル

ンベ ルグ徴候 を認めた。肝腫大はないが脾 を肋骨弓下一

横指触知 し,ま た腹水は存在 しなかつた。 表在 リンパ節

腫脹は な く,神 経学的に異常所見 を認めなかつた。

入院時主要検査所見:末 梢血液は表1の ごと く,白 血

球数 は9,000/cmmで 桿状球 がやや多 く(1,620/cmm),

単球 増加(720/cmm)と リンパ球減 少(990/cmm)が み ら

れた。 赤血球系 では低色 素性小球性 の軽 度 の貧 血 を認

めたが,血 小板数は正常 であつた。 なお 骨 髄 穿 刺 は 入

院後Mtbcが 疑われた段階 で行 なわれ たが,後 述の ごと

く特記 所 見 を み な か つた。 その他,表2の ごと く低蛋

白血症,LDHの 増加(ア イソザ イムV型)。 血 清 鉄 と

TIBCの 低 下が認め られたが,腎 機能 に異常 な く,CRP

は陽性 で血沈は50mm/時,ツ 反 は一般 用で陰性,確 認

用 で陽性 であつた。 また尿,便 に特記所 見な く.細 菌学

的に も尿,便,喀 痰,胃 液 で結核菌塗 抹は陰性 であつた。

胸部 レ線は異常な く,腹 部 レ線 では多量の腸 管ガス像 を

認 めた。眼底に結節な どの所見はなかつた。

入院後経過:当 初敗血症 を疑い,抗 生剤の大量投与を

行 なつたが解熱 せず,2月 初 めに至 り胸部 レ線 で両下～

中肺野 に粟粒陰影 の出現 をみた(写 真3)。 その後胸水 を

伴 い,粟 粒陰影 は中～上肺野へ と拡大 したため,2月 上

旬 よりSM,INH,RFPの 抗結核剤 を追加投与 した。

更 に全 身状態 が悪化 し結核性腹膜 炎の併発 も疑われたの

で,プ レ ドニソロン30mg/日 の投与 を開始 した ところ・

次第 に解 熱 し胸水 も消退 に向かつた。 その間,胸 水 の結

核菌塗抹検査 は陰性 で,細 胞 学的検 索でもClassIで あ

つた。 胸骨骨髄 穿刺所 見は顆粒球 系中間型 の比較的増多

の他は著変な く,結 核 結節 も認め られなかつた。更 に肝

生検 でも,慢 性 肝炎活 動型 の所 見の他 は結核結節 は認 め

なかつた。抗生剤,抗 結核剤お よび プ レドニソロンの投

与に もかかわ らず,そ の後 も時折発熱があ り,3月 下旬

の胸部 レ線 でも粟粒陰影の改善はみ られなかつた。 しか

し4月8日 に至 り転科時採取 した喀痰 と胃液か らの結核

菌培養の陽性結果 を得,Mtbcの 確診 に至つた。

症 例3:71歳 女 性

主訴:発 熱,意 識障害,出 血性素因

既往歴:10年 来 の腰痛 のため,多 量 の鎮痛剤(種 類不

明)を 服 用 して きた。2年 前 に白血球減少 を指摘 された

が放置 していた。

現病歴:昭 和50年6月 腰痛 と歩行 障害のため,近 医 に

入院 し変形性脊椎症 と診 断 され,同 時 に微熱,貧 血,白

血球減少 を指摘 された。7月9日 に突 然てんかん様 の痙

攣発作 があ り,高 熱,意 識 障害 も出現 し,更 に紫斑 も加

わ り,11日 に 当内科に救急入院 した。

現症:体 温38.6℃,脈 拍96/分,整 。 瞼結膜 に軽度 の

貧血 を認め るが,球 結膜に黄疸はなかつた。 胸部理 学的

所見は異常な く,腹 部 で肝,脾 を触れず,腹 水 も認めな

かつた。表在 リンパ節腫脹はな く,神 経学的には傾 眠状

態 を呈 し軽度 の項部硬直 と深部反射低下 を認めた。

入院時主要検査所見:末 梢血液は表1の ごと く,白 血

球数1,300/cmmで,骨 髄球や後骨髄球 出現に よる核左

方移動,お よび リンパ球減 少(507/cmm)を みた。赤血

球系は高色素性大球性の軽度の貧血が認め られた。血小

板数 も著減 し汎血球減少 を呈 した。 胸骨骨髄穿刺 では,

有核細胞数13.8万/cmmで,成 熟好中球 と巨核球の減



430 結 核　 第53巻　 第8　 号

少 をみた他,組 織学的に乾酪壊死巣 を中心部に もつ,類

上皮細胞性の結節がみ られ,結 核結節 を疑つた。 その他,

表2の ごと くLDH増 加,高 γ-グロブ リン血症,低Na,

低Cl,低K血 症 をみた。CRPは 強陽性 で血 沈は54mm

/時,ツ 反は一般用 で陰性 であつた。 尿中蛋 白,糖 とも

に陽性 で沈渣に赤血球 を認め,便 の潜血 は強陽性 であつ

た。 細菌学的には喀痰,尿,胃 液の結核 菌塗 抹検査 は陰

性 であつた。 胸部 レ線 で全肺野 に小斑 点状 のびまん性散

布 陰影の出現 をみた。 眼底 では右眼 に結節性 白斑 を1コ

認 めた。 腰椎穿刺所 見は圧正常,細 胞数93/3,蛋 白288

mg/dl,糖50mg/dlで キサ ン トクロ ミーも認 め られた

が,結 核 菌を含 め一般細 菌の塗抹検査 は陰性 であつた。

入院後経過:以 上の理 学的所見,レ 線所見,検 査成績

か ら髄膜 炎を併発 したMtbcと 診断 し入院第6病 日よ り

SM1.09/日 の連 日筋注 とINH,PASの 経 口投与 を開

始 し,そ の後INH,EBお よびRFPに 変更,更 に デ

カ ドロン6～8mg/日 の筋注,一 般抗生剤や新鮮血輸血

な どの補助療法 を追加 した。 しか し第10病 日に至 るも発

熱,意 識障害 が持続 したままで臨床症状は悪化 し,末 梢

血液 の改善 もな く,第13病 日に突然多量の喀血に よる気

道 閉塞 で死亡 した。

剖検所見:診 断は,(1)粟 粒結核症(肺,肝,脾,骨 髄,

中枢神経系等),(2)出 血性素因(肺 胞,細 気管支,骨 髄,

膀胱等),(3)結 節性 甲状腺腫。病理所見は,肺 は粟粒大

の定型的結核結節(写 真4)が 広範に多数散布 され,肺

胞 内や細気管支内に多量の 出血 を認めた。 肝は1,2409,

脾は909で ともに腫大はないが,肝 では高度に脾 では軽

度にび まん性に散布 した結核性小壊死巣を認めた。 骨髄

は脂肪髄 で処 々に点状出血巣があ り,組 織 学的には造血

巣に乏 しい低形成髄 であつた。 結核 結節の拡 りは全体 に

軽度 で,小 壊死巣が散 在性 に認め られたにすぎなかつた。

しか し結節周辺の細胞 反応 や,結 節 に隣接 した部位 の造

血巣の増生傾 向が認め られた(写真5)。 なお抗酸菌染色

は陰性 であつた。

症例4:66歳 女性

主訴:発 熱,腰 下肢 痛

既往歴:40歳 で子 宮筋腫摘 出。46歳 で歩行障害 が出現

し,脳 血 栓症 を疑 われた。 また入院前数年 間,坐 骨神経

痛 のため多量の鎮痛剤 を服用 していた。55歳 の とき,ド

ックにて血小板減少 を指摘 され てい る。

現病歴:昭 和46年9月 食思不振 とるいそ うが あ り,10

月 に尿 閉や尿失禁 を来 し,両 下肢 の知覚低下 も出現 した。

10月 下旬38℃ に及ぶ弛張熱が持続 し,意 識混濁 も加わつ

たため10月30日 入院 した。

現 症:体 温38.5℃,血 圧120/80mmHg,脈 拍90/分,

整 。 瞼 結 膜 に 貧 血 を認 め るが,球 結 膜 に 黄疸 は な か つ た。

表 在 リンパ 節 腫 脹 は み られ な い が,四 肢 に浮 腫 を 認 め た。

胸部理学的所見 は異常 な く,腹 部 で肝,脾 を触れず,腹

水 もみ なかつた。神経学的には傾眠状態 を呈 して項部 硬

直 があ り,対 光反射は正常 であつたが深部反射 は消夫 し

ていた。

入 院 時 主 要 検 査 所 見:末 梢 血 液 は 表1の ご と く,白 血

球 数1,300/cmmと 減 少 し,桿 状 球 の 増加(429/cmm)

に よ る核 左 方 移 動 と,リ ンパ 球 の 著 減(90/cmm)を 認 め

た 。 赤 血 球 系 は 低 色 素 性 正 球性 の 中等 度 の 貧血 を 認 め た。

そ の 他,表2の ご と く低 蛋 白 血 症,低 γ-グ ロ ブ リ ン血 症,

LDH,GOTの 軽 度 の 増 加,低Na,低C1 ,低K血 症

をみ た 。CRPは 強 陽 性 で血 沈 は31mm/時,尿 に蛋 白,

便 に 潜 血 を認 め た。 喀 痰 の喀 出 は な か つ た。 胸 部 レ線 で

左 上 肺 野 に 空 洞 を有 す る鶏 卵大 陰 影 と,全 肺 野 に散 布 さ

れ た 小 斑 点 状 陰 影 を認 め た。 眼底 はKWII°Bで 結 節 は

認 め られ な か つ た。

入院後経過:全 身状 態は極 めて不良で,胸 部 レ線像 か

ら結核症あ るいは肺 悪性腫 瘍を疑 つた。入院後 問もな く

紫斑お よび下血 が出現 し,抗 生剤投与 にかかわ らず,37

～39℃ に及 ぶ弛張熱 が持続 したままであつた
。更 に肺野

に湿性 ラ音が出現,下 血 も増強 し,第8病 日に死亡 した。

剖検所 見:診 断 は,(1)粟 粒結核症(肺,肝,脾,腎,咽

頭,食 道,胃,小 腸,S字 結腸等),(2)脳 軟化症,(3)全

身性 動脈硬化症,(4)カ ンジダ症(消 化管,膀 胱)。 病理所

見は,肺 は左 上葉 に鶏卵大 の乾酪壊死巣が あ り,内 部に

空洞形成 がみ られ た。 また全肺野 にびまん性に結核結節

の散布 を認めた。結節 は大型 で,そ の中 の大 きな壊死巣

の周辺 に細胞反応 を伴 つていた(写 真6)。 消化管は咽頭,

食道,胃,小 腸,S字 結腸 にわたつ て出血 を伴つた結核

結節 の播種 を認 めた。肝は8859,脾 は859で ともに腫

大は ないが,同 じく結核結節の播種像が存在 した。 腎は

硬化症 の他,特 に被膜下に結核結節 を認めた。 また両側

大脳半球に栂指頭大の軟化巣があ り,大 動脈 の アテロー

ム形成や全身臓器の動脈硬化像 も著明 であつた。 骨髄は

高度の脂肪髄 で造血3成 分,特 に赤芽球系が減 少 してい

た。結核結節は上皮細胞に囲 まれた壊 死巣の形 で散在 し,

周辺の細胞反応の乏 しい"non/reactive"な 結節 であつ

た(写 真7)。

III.　 考 察

症例1は61歳 女性で,胸 部 レ線 でMtbcを 疑 われ,抗

結核 剤を投与 され たが,急 速 な経過 の後呼吸不全で死亡

した症例 である。症例2は28歳 女性 で,流 産を契機に腹

膜炎 を併発後,胸 部 レ線にMtbcに 定型的な所見を呈 し,

喀痰 と胃液か ら結核菌培養陽性 の所見を得て確診に至 り,

現在治療中 の症例 であ る。症例3は71歳 女性で,同 じく

胸部 レ線でMtbcを 疑 われ骨髄穿刺にて結核結節 を認め

て確診 しえた ものの,汎 血球減少に基 づ く出血 性素因の

ため抗結核剤の効果 もみぬ まま,喀 血にて死亡 した症例
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である。症例4は66歳 女性 で,胸 部 レ線像か ら結核性疾

患 を疑われたが,同 じく汎血球減少に基づ くと思われ る

出血性素 因のた め下血が著 明とな り,末 期に呼吸不全に

て死亡 した症例 である。ただ し本症例4は,胸 部 レ線上

原発巣 と思われ る左上肺野 の所見 と,消 化管系へ の播種

が高度 にみ られ る ことか ら,Mtbcの 血行性播種 の他,

経気管支性播種 の合併 も推測 され,腸 結核に よる下血 も

考慮 された症例 である。

以上4症 例 の うち,結 核菌 の培養陽性に て確診 しえた

症例2の 他は,す べ て塗抹あ るいは培養所見か らではな

く,生 前(症 例3)あ るいは剖検(症 例1と4)の 際の組織

学的診断に よつ て確認 した ものであ る。肉芽腫性病変を

来す疾患は結核以外に も,サ ル コイ ドーシス,真 菌症,

らい,悪 性 リンパ腫,ベ リリウム肺 な ど数多いが,中 心

部に壊死巣を持つ ものは少 な く5)6),わ れわれ の症例1,

3,4も 臨床所見そ の他か ら結核以外の肉芽腫性疾患は否

定的 であ り,組 織所見 も乾酪化を含む壊死巣を示す こと

か ら,Mtbcあ るいはそれに準ず る血行性播種 性結核 と

診断 した。なお結節の抗酸菌染色を行なつた症例3で は

菌 の存在は証明 されなかつた。

さて以上4症 例の末梢血液 と骨髄所見を要約す ると表

1の ごと くであ る。症例1は 軽度の正 色素性正球 性貧血,

白血球数正常であ るが,核 左方移動 と リンパ球 減少をみ

た。骨髄は全体 として低形成 が著明で,そ の中に散在す

る結核結節は少数にす ぎず,低 形成が直接 に結核結節 の

浸潤に起因 した とは考え難 い所 見であつた。

症例2は 軽度の低色素性小球性貧血を示し,白血球数

は正常であつたが核左方移動,単 球増加とリンパ球減少

をみた。

症例3と4は ともに汎血球減少 を呈 したが(症 例4は

臨床的に血小板減少 が充分疑われ,骨 髄 巨核球 も著減 し

ていた),そ れ ぞれ軽度 の高色素性大球性貧血 と,中 等

度の低色素 性正球性貧血 をみた他,と もに症例1,2と

同 じく,好 中球核左 方移動 と リンパ球減少が存在 した。

症例3は 骨髄穿刺上 は低形成を示 さず,結 核結節を認め

えたのであるが,剖 検上 では全体 に低形成 で結核結節 の

散 布は軽度 であつ た。症例4は 著 明な低形成骨髄 の中に
"non -reactive"な 結核結節を認めた

。

一般 に骨髄穿刺 に比 し
,骨 髄生検 では結核結節 の検 出

率が高い といわれてい るものの,文 献上 では約半数 に過

ぎない7)8)。しか し剖検 ではほ とん ど全例 に確認 され る

ので9)10),症 例2の ごと く穿刺上では 陰性で あつ ても,

実 際には必ず しも浸潤 の存在を否定す る根拠 とは な らな

い ことに注意すべ きであ る。

ここでMtbcに 随伴す る種 々の血液学的異常に関す る

内外 の文献を表3に まとめ てみた。頻度 の比較的多い も

の として,貧 血,白 血球減少,白 血球増加,単 球増加な

どが あげ られ る。貧血 の成因 として,発 熱,鉄 欠乏,V.

B12欠 乏,溶 血,菌 毒素作用 など多 くのものが考慮 され

ているが9),軽 度の ものが大 部分で,赤 血球には特定の

形態学的変化 は認め られ ない ことが多い11)。われわれ の

4例 で も全例貧血がみ られたが,特 定 の傾向は得 られな

Table 3. Abnormal Findings of Peripheral Blood in Cases of Miliary Tuberculosis
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か つ た。

また白血球 につ いては,一 般 に減少す るとの報告が多

いが,Biehl12)は 髄膜炎合併時 の 白血球増加を報告 して

い る。われわれ の症例1と3は 髄膜炎を合併 した例 であ

るが,と もに白血球増加 はみ られ なかつた。 また好中球

核左 方移動や単球増加を指摘す るもの13)もあ るが,わ れ

われ の場合 は4例 全例に桿状球 などの増加に よる核左方

移動 と,リ ンパ球 の絶対的減少をみた ことは注 目され る。

そ の他 まれ に赤血球増多14),血 小板減少7),白 血球 と

血小板 の減少15)などの報告をみ るが,な お類 白血病反応

の出現4)9)16)～19)はよく知 られ てい る事 実 であ る。特に

Mtbcに おけ る類 白血病反応 は,顆 粒球系 のみな らず リ

ンパ球系細胞 の異常増殖を来す ことも報告 され20),そ れ

らは汎血球減少症 とともに原発性血液疾患 との鑑別に困

難 な ことが まれ でない ことがいわれ てい る4)17)～19)。

さて,症 例3と4に 認め られた汎血球減少であ るが,

2,3の 報告4)21)を除い ては,一 般にMtbcに おけ るその

頻度 は意外に少な く,例 えばGlasserら19)は40例 中2

例,Chapmanら10)は46例 中2例,ま たCucinら7)は36

例中2例 と報告 してい るが,詳 細 な検討 に よると,薬 剤

に基因 して可逆的変動を示す もの19)や,経 過中に白血球

数が低値 と正常値 の間を変動す るもの10)などがみ られ,

厳密 な意味 での汎血球減少症に入 らない もの も含 まれ て

い ることが多い。以上か らMtbcに おけ る血液学的異 常

は高頻度に報告 され,し か も内容は多種多様であ るもの

の,汎 血球減少 の出現は低頻度 と推 測 されて くる。

次いでそ の汎血球減少症が原発 性の ものか,Mtbcに

続発 した ものか,の 決定については,一 つは既往歴 が重

要であ り,ま た他方では,Mtbcの 治療 に より血液所見

の改善がみ られ るか否かを観察す る こ とが 必要 で あ ろ

う4)。例 えば さきに掲げたGlasserら19)は,Mtbcの 細

菌学的治癒後 も血液所見はその まま継 続 してい る汎血球

減少な どの例について,続 発 性 とは考 え難 い としている。

しか しvonGraffenriedら4)は 汎血球 減少を呈 した4例

のMtbcで,2例 は既往歴 か ら原発 性 と判断 で きた が,

他 の2例 はMtbcの 治癒に伴つて,末 梢血 の回復傾 向を

認めた ことか ら,続 発性の可能性 も考慮 している。

われわれ の症例3,4は,既 往歴 でそれ ぞれ 白血球減

少 と血少板減少を指摘 され てい る点 は,原 発性を疑わせ

るが,治 癒経 過に伴 う変化については,い ずれ も短期間

で致死的経 過を とつたため,判 定 が困難 であつた。

一方,続 発性の機序 を論ずる報告 が幾つ かある。古 く

はDoan & Sabin22)の 家兎への牛型結 核菌1～2mg静

注に よる実験的Mtbcに おいて,1週 間後 に急激 な汎血

球減少 と骨髄低形成が出現 し,そ の時点 で生存 しえた も

のでは,血 小板,赤 血球,白 血球 の順 に回復 し,3ヵ 月

後には骨髄 も過形成を経 て正形成 に回復 してい くとい う。

これはMtbcに おけ る続発 性可逆性汎血球減少 の可能性

を示唆す る成績 として 注 目 され る。 また"tuberculous

splenomegaly"と いわれ る病態 では,Mtbcで 汎」血球

減少 と脾腫を呈 し,ま た骨 髄は正 ～過形成を示 し,抗 結

核剤投与で もこれ らの血液所 見は改善 しないが,摘 脾 に

よ り短期 間に改善 するのが特徴 とされ ている23)24)。しか

しこれに対 して,Medd & Hayhoe21)は4例 の汎血球減

少を呈す るMtbcの 検討 で,脾 腫 はな く骨髄 も低形成 で

あつた ことか ら,少 な くもその4例 に関 しては"hyper-

splenism"の 機序 は考え難 い とし,ま た骨髄へ の結核結

節の浸潤 も造 血巣を物理 的に圧排 するほ ど高度 の ものは

ない ことか ら,そ の関与 の可能性 は考慮 し難い と述べ て

い る。 む しろ汎血球 減少 とと もに,類 白血病反応,骨 髄

線維症,多 血 性な ど,い わゆ る骨髄増殖症候群がMtbc

に随 伴す る現 象に注 目し,結 核菌 由来 のある物質に よる

ア レルギー性機序 を想定 している。われわれ の症例3,

4に ついては,と もに脾腫 はな く,骨 髄 も剖検上低形成

を示 してい るこ とか ら,"tuberculoussplenomegaly"

は考 え難 い。一 方,低 形成骨髄中に散在す る結核結節 も

軽度 であつた ことか ら,や は り物理的圧排の機序 も考え

難 く,も し続発性の可能 性 を 顧慮 す る な ら,Medd &

 Hyhoeの 言 うア レルギー性機序が考慮 され うるで あ ろ

う。

最後 に,汎 血球減少 と"non-reactivetype"と の関

係 につ き触れ てみたい。 先述 のvon Graffenriedは,

組織 学的 に細胞反応 のみ られ るMtbcで は,随 伴す る血

液異常 は非特異 的 な所 見 が 多 い が,細 胞反応の乏 しい
"non -reactive type"で は汎血球減少ない し類白血病反

応 とい う特異 な血液異常を呈す ることが多い と述べてい

る4)。その機序 として,骨 髄結核結節中に しば しば結核

菌を証 明す ることか ら,さ きのア レルギ ー性機序をあげ

ている。確か に薬剤 ア レル ギーに より再生不良性貧血が

起 こることをみ ても,そ の可能性は充分考慮 し うるもの

では あるが,病 理学的 に リンパ球反応 の乏 しい"nonire-

activetype"で あ り,あ るいは臨床的に諸症状に乏 しい

"cryptic type"で あ ることと一見符合 しない側面 もあ る
。

なお他方 では抗癌剤や免疫抑制剤の影 響を考えねばな ら

ない こともあ り,例 えばPaarら16)は,74歳 の黒人で,

初期に類 白血病反応を後に汎血球減少を呈 して,急 速 に

致死的経過を と り,組織学 的に"non/reactive"で あつた

Mtbcを 報告 してい る。 かか る症例では,経 過 中原発性

血液疾患を考慮 して,ブ スル ファン,ク ロランブシル,

プ レ ドニンが投与 されてお り,そ れ らに よる血液 あるい

は病理組織の異常への影 響を当然否定 で きない。 また宿

主免疫能 も大 きな要因であろ う2)。

実際 の臨床例で汎血球 減少 と"non-reactive"な 組織

所見 との因果関係を一律に論ずる ことは困難 な場合が多

いが,わ れわれの症例3,4は ともに高齢者 で細胞性免

疫能 の低下 も充分考慮 された例であ るが,汎 血球減少を
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呈 しなが ら,組 織学的 には一部(症 例4の 骨髄)を 除い

ては細胞反応 も充分認 め られ,臨 床的 に も"cryptic"で

はなかつた。 これ らはvonGraHenriedら の症例 とは

明 らかに異なつてお り,臨 床像 の複雑 さを物語 るものと

言え よ う。

IV.　 結 論

1) Mtbcの 自験4例 の末梢血液所 見で,全 例 に貧血,

好中球核左方移動,お よび リンパ球減少がみ られ た。 う

ち2例 は汎 血球減少症を呈 し,既 往 歴か ら原発 性の再生

不良性貧血 の先行が疑 われた。

2)　一般には汎血球減少がMtbcに 続発 する可能性 も

否定 できず,そ の機序 として,ア レルギー性機序 の介在,

そ の他が提唱 され てい るが,わ れわれ の症例の場合の可

能性 につい て推測 した。

3)　 汎 血 球 減 少 と"non-reactive type"と の関 係 は 不

詳 で あ り,わ れ わ れ の2例 の汎 血 球 減 少 症 を 呈 したMtbc

は と もに組 織 学 的 に"reactive type"で あつ た 。
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