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Between 1962 and 1979, one hundred and sixty-seven patients with sarcoidosis were seen at our 

clinic, 59 were male and 108 were female, with ages ranging from 11 to 73 years . The clinical findings 

in our patients were compared with those of other series from the literatures
, mainly of Japanese Sar

coidosis Committee.

1. In our series, 71 patients (42.5%) were detected by the mass miniature radiography
. In 

patients detected by symptomatic visit, 52 patients (31.1%) complained ocular symptoms and others 

complained one or more symptoms such as fatigue, fever, pulmonary signs (cough and/or sputum)
, and 

joint pain.

2. As it is difficult to diagnose sarcoidosis only by the chest roentgenograms
, we performed some 

kinds of biopsy procedures for diagnosing sarcoidosis . A total of 232 tissue specimens had been obtained 

from 158 patients, and epitheloid cell granulomas were found in 61
.8% of specimens. 

When ocular involvements were the only demonstrable abnormality of the disease or no hilar 

adenopathy was seen, a mediastinoscopic biopsy should be done
, and this will be useful in making 

the differential diagnosis of the sarcoidosis.

3. Serum angiotensin. I converting enzyme (ACE) level was found to be significantly elevated in 

patients with active sarcoidosis (46.5•}13.1unit), compared to that of patients with inactive sarcoid

osis (20.0•}7.1unit) and normal control subjects (20 .9•}7.1 unit). 

In 14 patients with bilateral hilar adenopathy
, initial serum ACE activity was 40.1 +12.9 unit 

and it dropped down to 26.5•}10.5 unit after the disappearance of hilar adenopathy
, and the difference 

was highly significant.

4. A number of factors were found to be useful in predicting the prognosis of sarcoidosis
. Gen

erally speaking, the resolution of nearly all types of sarcoidosis lesions are expected within two years 

after the diagnosis was made. The factors which relate to good prognosis were the male patients 

diagnosed by the mass miniature radiography, the age below 28 and the absence of ocular involve

ments. The prognosis of the patients with acute onset were very good .

*From the Second Department of Internal Medicine
, Niigata University School of Medicine, Asahi-Machi, 

Niigata 951 Japan.
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は じ め に

サル コイ ドージス(サ 症 と略)は,1960年 の国際会議

で病因お よび発症機転不明の全身性肉芽腫形成疾患 と定

義された。 しか し,そ の歴史 は古 く,1869年Hutchin-

son1)に よ り皮膚病変 として報告 された のが 第1例 で,

1914年Schaumann2)が 初めて 全身系統的疾患 としての

本症に注 目した。本邦では1921年 竹谷3)に よる皮膚病変

の記載が最初であ るが,1954年 ごろか ら,特 に呼吸器疾

患 と してのサ症が注 目され るに至つてい る。わ が国のサ

症研究活動 としては,1960年 にサ症臨時疫学調査班に よ

る第1回 の実態調査が行なわれ,1965年 にサ症研究協議

会(サ 研協 と略)が 発足 し,以 来,サ 研協が母体 となつ

て協同研究が行 なわれ ている。

当教室 では1962年 に第1例 な経験 して以来,1978年12

月末 日現 在 までの17年 間に167例 な経験 している。 自験

例 では個 々の症例について綿密な検索な進 めて きてい る

が,ア ンケー ト調査に よるサ研協に よる本邦の実態調査

では とらえ られない数 多 くの興味深 い知見 も得 ているの

で,対 比可能な点については全国例 と比較 な行 ないなが

ら報告す る。

対 象

対 象は1962年 か ら1978年 までの17年 間 の第2内 科外来

お よび入院患者167例 で,組 織診断137例,臨 床診断30

例であ る。検査に遺漏ない よう表1の ような計画表な作

り,各 項 目につい て検討 した。

成 績

I.　自験症例の実態

(1)　年 次別発見患者数 の推移(図1)

167例 の大 多数 は新 潟県 内の在住者 であるが,一 部 の

患者は山形,富 山,石 川,福 島の各県 か らの紹介が含 ま

れ る。1962年 か ら1971年 ごろまでは患 者数 は漸増傾 向に

あ り,1970年 までの前期9年 間 と1971年 以降の8年 間な

比較 してみ ると,前 期 では年平均 の患者数6.1人 に対 し,

表1　 サル コイ ドージス調査項 目

*必 ず しも必要でない
。
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図1　 年次別発見患者数の推移

後期 では1972年 の7例 な除 いては1974年 の21例 な ピーク

に年間10例 以上な経験 してお り,年 平均14.0人 となつて

いる。 しか し,近 年 では特に患者数の増加傾向はみ られ

ない。

(2)　年齢 ・性別患者数(図2)

患者 の年齢は11歳 か ら73歳 にわた り,年 齢分布 は20歳

代が66例 と全症例 の約40%な 占め,次 いで50歳 代,10歳

代,40歳 代が多 く,60歳 以上はわずか10例(6%)で あ る。

男女別 では男性59例 に対 し,女 性108例 で,男 女比 は1:

1.8と 女性が約2倍 多い。 しか し男性では過半数以上が

20歳 代 に集 中しているのに対 し,女 性では20歳 代が最 も

多 いが,50歳 代 まで平均的に各年齢層に分布 してお り,

ただ50歳 代に23例 とも う1つ の ピークがみ られた。

図2　 年齢 ・性別患者数

表2　 発 見 動 機

167(100%)

表3　 年次別発見動機
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表4　 年 齢 別 発 見 動 機

(3)　発見動機(表2)

本症の発見動機は表2に 示 す ように,「 自覚症状 な し」

が77例(46.1%),何 らかの 自覚症状 な伴い受診 した もの

が90例(53.9%)で あつた。「自覚症状 な し」 では検診発

見が71例 と最 も多 く,全 症例の42.5%な 占めてい るが,

他 の疾患 で治療中に偶然,撮 影 した胸部X線 写真で異常

を発見 された ものが6例(3.6%)に み られ た。「自覚症状

あ り」 の90例 の中 では,眼 前霧視,複 視,視 力障害な ど

の眼症状 で受診 した ものが52例(57.8%)と 最 も多 く,総

数 で も31.1%な 占め てい る。次い で全身倦怠感,易 疲労

感,体 重減少,発 熱 などの全身症状や,咳,痰,呼 吸困

難 な どの呼吸器症状 の頻度が多 く,そ のほかには顔面神

経麻痺,目 まい,頭 痛 などの神経症状が発見の端緒 とな

つ た ものが4例,皮 疹,皮 膚紅斑 などの皮膚病変3例,

表在 リンパ節 の腫脹2例,完 全房室 ブロ ック1例 な どで

あ り,こ の他,関 節痛 の6例 が注 目された。発熱や関節

痛,皮 疹 な どな伴つ て発症 したいわゆ る急性発症例は9

例 み られた。

発見動機 な年次別 にみてみ る と(表3),1962～1966年

の初期 においては全身症状 で発見 された ものが過半数 で

あ り,眼 症状 で受診 した者 は1例 もみ られないが,年 と

ともに眼症状 に よる受診者 の割合が多 くなつ てい る。最

近 の5年 間では,検 診発見例 は約10%減 じ,そ の代 り自

覚症状 な もつ た発見 が増加 している。一方,年 齢別に発

見 動機な比較 す ると(表4),10歳 代,20歳 代 では検診に

よる無 自覚症発見例 がそれ ぞれ70。8%,53.0%と 多 く,

30歳 以上にな ると自覚症状発見例 が増加 している。30歳

代の眼症状発見例は42.1%と 高率 であ り,60歳 以上 の症

例では検診発見 は1例 もな く,全 例が自覚症状 な伴つ て

発見 された。

II.　臨床像

(1)　初診時の胸部X線 像 所見(表5)

初診時 の胸部X線 像所見な,1)異 常な し,2)肺 門型,

3)肺 門+肺 野型,4)肺 野型の4型 に分類 した。肺 門型 の

異常所見には両側肺 門 リンパ節腫脹(BHLと 略)の 場合

と,一 側性肺門 リンパ節腫脹(UHLと 略)が あるが,

両者な一括 しBH五 と分類 した。結果 は表5の ように,

表5　 初診時の胸部X線 像所見

異常 な し20例(12.0%),BHL(UHL4例 な含む)の み

117例(70.1%),BHL+肺 野型21例(12.6%),肺 野型(肺

線 維症3例 な含む)9例(5.4%)で あ り,総 数 の82.6%に

BHLが み られたが,肺 門肺野に全 く異常陰影な認めな

い症例 も前記 の ごとく少 なか らずみ られた。年齢な50歳

未満の130例 と50歳 以上 の37例 に分け てX線 像所見 な

比 較す ると,50歳 未満 では115例(88.5%)がBHLな 有

してい るのに対 し,50歳 以上 の群 ではBHLな 示す頻度

は37例 中23例(62.2%)と 低下 し,一 方 「異常 なし型」お

よび 「肺 野型 」がおのおの7例(18.9%)と 多 くな り,50

歳 以上の群 では 非定型 サ症 の頻度 の増加傾 向 が み られ

た。

(2)　臨床検査 成績(表6)

初診時,ま たは発見時 に最 も近 い時点 で行 なつ た主 な

検査成績な項 目別に調査 した(表6)。

(1)　赤沈値:性 別 と無関係に1時 間値14mm以 下な正

常,15～49mmな 中等度亢進,50mm以 上な高度亢進

とす ると,正 常100例(62.9%),中 等度亢進49例(30.8%)

であつたが,高 度亢進 例が10例(6.3%)に み られた。

(2)　白血球数,リ ンパ球 数:白 血球数 は101例(61.6%)
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表6　 臨 床 検 査 成 績

が5,000～8,900の 正常範 囲にあ るが,4,900以 下の減少

例 を54例(32.9%)に 認め,一 方9,000以 上の増加例は9

例(5.5%)と 少 なかつた。 白血球におけ る リンパ球 の百

分率 の比率は低い傾向にあ り,実 数 で1,000/mm3未 満

の減少例が37例(22.8%)に み られ た。

(3)　血清 γ-グロブ リン値:152例 中1.0g/dl以 下 の減少

が20例(13.2%)に 対 し,1.5g/dl以 上 の軽度増加が37例

(24.3%),2.0g/dl以 上 の高度増加が9例(5.9%)に み

られ た。最高値 は3.4g/dlで,そ れ以上の増加例は認め

なかつ た。

(4)　血清反応:CRP反 応陽 性例は18例(11.8%)に み ら

れ,3(+)以 上 の強陽性が7例(4.6%)に 認 め られた。

ASLO値 はほ とん どが正常範囲であ り,625倍 以上 は1

例(0.8%)の みであつた。寒冷凝集反応512倍 以上 の高値

を示 す ものが14例(14.9%)と 比較的少数 ではあつたが認

め られ,Paul-Bunnell反 応 の448倍 以上は2例(2.6%)

に み られた。

(5)　ツベルク リン反応,DNC8パ ッチテス ト:2,000倍

のPPD反 応 は79例(51.0%)が 陰 性であ り,陽 性者は

59例(38.1%)に す ぎ な かつ た。DNCB(2-4dinitro-

chlorobenzene)に よる皮 膚パ ッチテス トで接 触過敏症 の

成立能力を検討 した結果 は,陽 性者30例(51.7%)で,約

半数 は感作 不成立 であつ た。

III.　診 断

(1)　生検成績(表7)

私 どもの行 なつ ている生検は,疑 わ しい皮膚変化があ

る場合 は皮膚生検 を,表 在 リンパ節が触知 できる場合に

はそ の部位 の生検を行な うが,視 診,あ るいは触診上病

変が 明らか でない場合は,症 例に応 じて前 斜角筋 リンパ

節生検(SNB),縦 隔鏡下 の リンパ節生検(Med.),経 気

表7　 生 検 成 績

管支肺生検(TBLB),開 胸肺 生検を行なつてい る。 また

腎や肝,あ るいは胃に病変 の存在が疑われ る場合 には,

それ ぞれ 腎生検,肝 生検,胃 生検 を行 なつ ている。

この ように して145例 に延べ232回 各種 の生検を行なつ

たが,全 生検 におけ る病変発見率は158回,68.1%で あ

り,腎 生検を除 いた陽性率は71.5%で あつた。各臓 器生

検 と,そ れぞれ の陽性率を比 較す ると表7の ごとくであ

る。すなわち縦隔鏡 下の リンパ節57例 中53例(93.0%),

皮膚23例 中19例(82.6%),表 在 リンパ節14例 中11例(78.6

%),前 斜角筋 リンパ節60例 中42例(70.0%)に 高 い陽性

率が得 られた。経 気管支肺 生検 は46例 中22例(47.8%),

腹 腔鏡下 の肝 生検 は17例 中7例(41.2%)の 陽性率 であつ

た。開 胸肺生検 はび まん性 の肺陰影を呈 し,か つ他 の生

検 方法 で診断 しえなかつ た4例 に行 ない,全 例に類上皮

細胞 肉芽腫 を証 明 した。一方,腎 生検は11例 に行なつた

が 肉芽腫 は1例 もみ られ なかつた。

(2) Kveim反 応(表8-a,b)

Kveim反 応は従来か ら本症に1特異的 と考え られ てい
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表 8-a Kveim反 応

表 8-b Kveim反 応

る。教室 で もサ研協か ら供与 されたKveim抗 原をサ症

患 者121例 に接種 し,46例(38.0%)の 陽性率を得た。対

照 として塵肺症,肺 結核症,ぶ どう膜炎,結 節性紅斑な

ど19例 に行 なつ た結果 は全例陰性 であつ た。 したがつ て

陽 性 と判定 され た場合 にはサ症の確診 は高 い(表8-a)。

陽性率を眼病変の有無,ツ 反,DNCBテ ス トの 成績 と

比較(表8-b)し てみ ると,「眼病変あ り」群 の陽 性 は

77例 中31例(40.3%),「 眼病変な し」群 では36例 中12例

(33.3%)で,「 眼病変あ り」群で 陽性率の高い傾向がみ

られた。 ツ反陽性群 のKveim反 応陽性率は36.2%,陰

性群 のそれ は40.5%で あ り,DNGBテ ス ト陽性群 では

25%に 対 し,陰 性群 では34.8%の 陽性率 であつた。 また

ツ反 とDNC8テ ス トの 両 皮 膚 反 応 が 陽 性 で,か つ

Kveim反 応の陽性例はわず か12例 中1例(8.3%)で あつ

た。

(3)　胸部X線 所見 と生検陽性率(表9)

胸部X線 像の所見 と前斜角筋 リンパ節生検(SNB),縦

隔鏡下 の リンパ 節生検(Med.),お よび 経気管支肺生検

(TBLB)の 陽 性 率 を比 較 した(表9)。 Med. はBHL の

な い 正常 例や 肺 野 型 で もそ れ ぞ れ184.6%,100%と 高 い

陽 性 率 が 得 られ,TBLBは 「肺 野 病 変 の あ る群 」(44.4

%)よ りむ しろ 「BHLの み 」 の 群 で26例 中16例,61.5

%と 陽 性 率 が 高 く,肺 野 型 で は5例 中1例(20.0%)に と

ど まつ た 。SNBはBHL+肺 野,肺 野 型 と病 期 が進 行 す

るに 従 つ て,例 数 は少 な い が,そ れ ぞ れ8例 中7例(87.5

%),2例 中2例(100%)と 陽 性 率 は 高 く な つ た が,

Kveim反 応 は各 群 と もに50%以 下 の 陽 性 率 で あ り,

BHL群 以 外 で の陽 性 率 は いず れ も30%前 後 と低 か つ た 。

BHLの み の 例 は いず れ の 生 検 方法 で も相 当程 度 診 断 が

可 能 で あ るが,肺 野 病 変 の み み られ る 進 行 期 ではSNB

に 高 い 陽 性 率 を 示 した 。 しか し他 の 方法 で診 断 が で き な

い 場 合 や,臓 器 病 変 が疑 わ れ な が ら胸 部所 見 に異 常 の な

い 症 例 で は,縦 隔鏡 下 で の リンパ 節生 検 が 最 も有 力 な方

法 と言 え る。

(4)　新 しい 診 断 方 法 の 試 み-angiotensin converting

 enzymeと リゾチ ー ムに つ い て

(1)血清angiotensin converting enzyme(ACEと 略)

と リ ゾチ ー ム活 性:血 清ACE活 性 はLieberman4)の

方法 に 準 じ,血 清 リ ゾチ ー ム活 性 はOsserman5)ら の 方

法 に従 つ て測 定 した。

成 績 は 表10の ご と くで,血 清AGE活 性 の私 ど もの正

常 値 は 男 性40例 で21.4±7.1unit,女 性51例 で20.3±

7.2unitで あつ た。 サ 症 患 者 で は,活 動 期 サ 症27例 で

45.6±13.1unit,非 活 動 期 サ症36例 で20.0±7.1unit

を 示 し,両 者 間 にp<0.05で 有 意 差 が み られ た 。 血 清

リ ゾチ ー ム活 性 の私 ど もの 正 常 値 は,男 性42例 で45.6±

19.5μg/ml,女 性43例 で46.2±17.1μg/mlで あ つ た が,

26例 の 活 動 期 サ 症 で は75.2±17.1μg/mlで あ り,32例

の 非 活 動 期 サ 症 で は44.9±18.0μg/mlで,こ の両 者 間 、

で はp<0.05の 有 意差 が認 め られ た。

表9　 胸部X線 像と生検陽性率

Med:縦 隔鏡下リンパ節生検TBLB:経 気管支肺生検SNB:前 斜角筋リンパ節生検
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表10　 血清ACEお よび リゾチーム活性

(2)病変改善前後 のACEと リゾチ ーム:BHLを 有 し

ているが,そ の後BHLが 消失 または著明に縮小 した14

症例 につ いて,初 診時 と最終観察時のACEと リゾチ ー

ム値を比較 した。

結果は図3に 示す よ うに,病 変改善後に血清ACE,

リゾチーム両酵素活性が ともに有意(P<0.005)に 低下

してお り,経 過の消長 とよ く一致す る結果 が得 られ た。
(
3)　症例呈示

症例1(図4)N.U.26歳,男 性。

1976年11月 眼 前霧視 と視 力低下が 出現 し,1977年1月

ocular sarcoidosisと 診断 された。胸部X線 像 で もBHL

が み られ た。3月 か ら プレ ドニン40mgよ り治療を開

始 し,眼 病 変は消失,BHLも 徐 々に縮小 した。 胸部X

線像所見 の改善 に伴い,ACE,リ ゾチームの両酵素活性

も低下 を示 した。

症例2(図5)T.S.52歳,女 性。

1976年11月 た またま撮影 した胸部X線 写真 で両側に顆

粒状陰影 を指摘 され て入院 した。 自覚症状 な く,眼 病変

も認 めなかつ た。 同年12月,開 胸肺生検に よ りサ症 と診

断 され,翌 年1月 よ りプレ ドニン30mgの 治療を開始

した。 しか し肺野の陰影は不変で,ACE,リ ゾチー ム両

酵素活性は いずれ も大 きな変動な く,ほ ぼ正常範囲を示

している。

図3　 病変改善前後の推移

図4　 症 例1N.U. 26歳, 男 性

図5　 症 例2T.S. 52歳, 女 性
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IV.　 予 後

(1)　胸 部X線 像所見 の経過(図6)

予後を知 る目的で,初 診時 と最終観察時 の胸部X線 像

所見 を治療の有無 と無 関係に比較 した。異常陰影が短期

間で消失 した もの以外 は,最 低2年 以上 の経過観察 の可

能であつた症例を対象 とした。 したがつて,最 低2年 か

ら最高17年 にわた る観察結果であ る。

自験例167例 中経 過不明の もの48例,初 診 か らの経過

が2年 未満の もの22例 で,こ れ らの70例 を除外 した97例

が対象 となつ た(図6)。

(1)8HLの みの群:67例 中41例(61.2%)はBHLが 消

失 したが,23例(34.3%)に はBHLが 残在 し,2例(3.0

%)に は肺野陰影が加わ り,1例(1.5%)はBHLが 消

失 したが,途 中出現 した肺野陰影が残存 してい る。

(2)BHL+肺 野群:10例 中4例 は肺門,肺 野 ともに消

失 し,2例 は 肺野陰影 のみ消失,3例 はBHL,肺 野 と

もに残存 してお り,1例 はBHLの みが消失 している。

(3)肺野群:経 過中にBHLが 出現 した例 はな く,6例

中2例 では肺 野陰影 が消失 したが,4例 には陰影が残存

してい る。

(4)異常な し群:初 診時か ら異常のみ られ ない14例 では,

経過 中に肺門 および肺野に陰影の出現 した ものは1例 も

ない。

初診時に異常があ り,最 終観察時にBHL肺 野 ともに

病変 の消失 した ものを改善,何 らかの陰影が残つてい る

ものを残存 とす る と,改 善率 は83例 中47例,56.6%で あ

つ た。性別,眼 病変 の有無,発 見動機別にご改善率を比較

す ると表11の ごとくで,男 性 では27例 中17例(63.0%),

1)　肺 門型

2)　肺 門+肺 野型

3)　肺野型

図6　 胸部X線 像所見の経過

表11　 改善率の比較

女性56例 中30例(53.6%)が 改善 した。 眼病変 では,「 眼

病変あ り」 の52例 中24例(46.2%)に 対 し,「な し」では

28例 中21例(75.0%)で あつ た。発見動機別 では,検 診発

見例が43例 中30例(69.8%),自 覚症発見例が40例 中17

例(42.5%)で あ り,改 善例47例 の平均年齢 は28.0歳 に対

し,残 存 例36例 のそれは39.9歳 であつ た。

(2)　5年 以上の病変残存 例(表12)

5年 以上経 過を観察 し,こ の間,胸 郭内病変 が残存 し

てい る 症例を特 に予後不良例 とし,そ の因子を 検討 し

た。

対象 は表12に 示す18例 で,男 性4例,女 性14例 であ

る。初診時 の年齢 は,10歳 代1例,20歳 代1例,30歳 代

3例,40歳 代5例,50歳 代8例 で,平 均年齢は44.4歳 で

あつ た。発見動機 は検診発見7例(38.9%)に 対 し,自 覚

症に よる発見が11例(61.1%)で あ り,眼 病変の有無では

16例(88.9%)が 「あ り」群 で,眼 病変 のみ られなかつた

のはわず か2例 のみ であつ た。

(3)　アンケー トに よる予後調査

患 者の 日常生活状況 か らみた 予後 を,表13の ごと く

用 紙を作製 し,ア ンケー ト方法 に より調査 した。進学,

結婚,転 勤な どの理 由で回収率は72例 中57例(79.2%)で

あつた。男性20例,女 性37例 か ら得 られ た結果 は以下 の

ごと くであつた。

(1)日常生活:全 く普通の生活が可能な もの43例(75.4

%),無 理を しなければ よいが13例(22.8%),働 け ない

が1例(1.8%)で あつた。

(2)自覚症状:57例 中28例(49.1%)が 何 らかの症状 を1

つ,ま たはそれ以上有 していた。 自覚症状に程 度の差 は

あ るが,疲 れやす いが13例 と最 も多 く,以 下,眼 症状6

例,め まい4例,皮 膚の紅斑4例,咳 ・痰3例 であつ

た。

(3)妊娠分娩 との関係:本 症に罹患後の分娩は8例 に13

件,自 然流産 は1例 に1件 み られた。胎児の異常 として

は1例 に脳性小児麻脾が あつた。 しか し妊娠や分娩に よ

る自覚症状 の悪化例 はみ られなかつた。
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表125年 以上 の病変残存例
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1.本 症の実態

本症 の発見率 は,医 師 の認識度や診断技術に よって差

が あ り,か つ,こ の疾患 自体が無 自覚の まま経 過す る例

が多 いため患者数の正確な把握は困難であ るが,サ 研協

の1977年 までの集計 では約5,000例 が登録 されてお り,

有病率 は人 口10万 対5～6と 推定 され てい る6)。一方,

年 次別発見患者数 は,第1回 の実態調査(1960年)で94例
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図7本 邦の年次別発見患者数の推移(サ 研協)
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が 集計 され て以来,増 加傾 向がみ られ6)(図7),最 近の

5年 間では年 間500名 近 い患者が登録 され ている。 自験

例では1962年 か ら1971年 ごろまで患者数 は漸増傾 向にあ

り,最 近5年 間の新患者数 は年 平均15.4人 である。新潟

県下 のサ症の実態調査については望月7)の 報告が あ り,

1966年 までの11年 間に45例 が集計 され,そ の間の年 平均

患者数 は4.1人 であつた。諸外 国の成績では,1963年 の

国際会議 でLofgren8)に よつて集計資料に基づいた罹患

状況 の国際比較が試み られた。 これに よると,有 病率は

北 に多 く,南 に少ない傾 向がみ られ,大 半 の国では10万

対10～20の 有病 率である。 しか し胸部X線 写真に よる集

検 が世界各国で廃 止 され る方向にある現在,今 後 は国際

間の疫学を同一 レベルで比較検 討する ことは困難 であろ

う。一方,日 本を除 くアジア諸国の発 生率は極めて低 く,

細 田9)ら の報告では,ほ とん どの国で患者数 は30症 例 に

満 たない。

性 ・年齢別 の分布 は,自 験例 では図1,表14の ごと く

男女比1:1.8と 約2倍 女 性に多 く,20～29歳 代に次 い

で50歳 代に21.3%と 高頻度 にみ られ た。男性 では20～29

歳に54.2%と 集中 している。2,079例 の全 国集計10)で は

男女比はほぼ1:1で,平 賀11)は男性150例,女 性159

例,泉12)は 男性104例,女 性104例 を集計 したが,性 差

はみ られない。 しか し女性は男性 よ り胸部X線 検診の機

図8　 患者年齢分布の比較

会 が 少 な い こ とか ら,実 際 は 女 性 の 方 が 多 い と推 定 され

る。 諸外 国 の報 告 で は女 性 の割 合 が 多 く,例 え ば イ ギ リ

ス13)275例 中156例(56.7%),フ ィン ラン ド14)140例 中

95例(67.9%)で,世 界4都 市 の集 計15)で も1,327例 中 女

性 が759例(57.2%)で あ る。 ま た ア メ リカや フ ィン ラ ン

ドで は 本 邦 例 に 比 して40歳 以 上 の年 齢 層 に も広 く分 布 し

て い る(図8)12)～14)16)。 フ ィン ラ ン ドで は30歳,40歳 代

に ピー クが あ り,50歳 代 で も17%と 高 率 で,人 種 や 民 族

表14　 年齢別,性 別患者数

表15　 発 見 動 機 の 比 較
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間 の差が うかがわれ る。

発見動機 は,自 検例 では集検42.5%,自 覚症に よる発

見53.9%,偶 然(そ の他)3.6%で あつた(表2)。 本症は

胸部X線 検 査で発見 され る ことが多 いため,集 団検診の

受 診率に よ り発見 率 も左右 され る。 したがつ て,集 検が

広 く普及 してい るわが国ではそれ に よる発見率が高 く,

サ研協の集計10)で49.7%,泉17)は67%,平 賀11)は62.8%

の数字を示 してい る(表15)。 これ に対 し,近 年X線 集検

の機会が減少 してい るチ ェコス ロバキア18)では31.2%,

世界4都 市 の集計15)では32.3%で あ る。 自験 例では自覚

症状発見が53.9%と 集検発見を上回つてお り,医 療事 情

を等 しくす る泉,平 賀 らの成績 と異なつてい るが,そ の

理 由 として眼症状に よる発見が近年 目立つ て多いためで

あ る。

II.　臨床像

胸部X線 像 所見 は,縦 隔を含 めた肺 門部病変 と肺野病

変 に分け て考え られ る。今 まで種 々の分類が試み られ て

きたが,サ 研協ではX線 像所見 をA.肺 門型,B.肺 門

肺野型,C.肺 野型,D.肺 線 維 症 型 に 分 け て い る。

Siltzbachら15)もstage0)異 常な し,stage1)BHL,

stage2)BHL+肺,stage3)肺 野 型 の4型 に 分 け,

stage2)はstage1)と3)の 中間のstageで,ど ち ら

か に変化 しうる病変 と定義 してい る。 表16に 初診時の

X線 像所見 を 自験例 と諸家 の 報 告 につい て比 較 した

が15)19)20),わが 国ではいわ ゆるBHLで 発見 され ること

が 多いのに対 し,欧 米 では初診時す でに肺野病変が多い。

これは集 検が主 な発見動機 になるわが 国 と,症 状を もつ

て受診 し,発 見 され る欧米 との差 に よる もの と思 わ れ

る。 自験例では,初 診 時の胸部X線 像 で異常 のない症例

の頻度が12%と 他の報告 よ り高 く,殊 に 日本 の統計 であ

るサ研協5.3%,泉1.9%の それ に比 し高率 であつ た。肺

野 のみの病型はわが国には少ない とされてい るが,自 験

例 では本邦 の他の報告 よ り高 率 で あ る。 これ らの点は

Mayock19),Siltzbachら15)の 成績に近 く,わ が国で も将

来 この ような傾向にな ることが示唆 され る。

臨床検査成績 では,ツ 反の減弱,リ ンパ球数 の減少,

高 γ-グロブ リン血症,高Ca血 症お よび尿症がみ られ

る事実 が古 くか ら知 られ ている。サ症患者 でツ反減弱が

み られ ることはJadassohn21)が 最初 に 記載 し,以 来,

この事実 は確認 され てい る。Nitter22)は 本症が治癒す る

と再陽転す る と報告 したが,否 定す る成績23)もあ る。 日

本人 の健康成人 のツ反陽性率は80～90%(昭 和43年 全 国

結核実態調査)で あるが,自 験例 では38.1%と 低率 で,

全国集計例で も27%で ある。一方,細 胞性免疫機能推定

の一手段であるDNCBテ ス トが サ症患 者で減弱 を示す

事実がEpstein24)ら に よつ て最初 に記載 され た。本反応

の感作率は健康人で95%以 上 とされ ているが,自 験例 で

は58例 中30例(51.7%)の 陽 性率であつ た。 この点につ い

ての報告は少ないが,本 邦では北 郷25)が30例中1例(3.3

%)を 報告 し,Sharmaら26)は29%と 報告 してい る。

Verrier Jones27)は 活動期 のサ 症 は感 作 され に くい と述

べ ているが,自 験例 では病型や年齢 とでは一定の傾向は

み られず,ツ 反 との間に も相関性を認めなかつた。

III.　診 断

サ症は 「原 因不明の非乾酪性類上皮細胞 肉芽腫を来す

疾患」 との定義があ り,生 検 は最 も重要 な診断方法 であ

る。 しか し単に診断のみでな く,経 過 の把握,予 後 の推

定,更 に原因不明の現在,病 因追求の手掛 りとして も大

切であ る。

生検部位 の決定は患者の承諾を得た うえで全身状態,

年齢,性 別を考慮 して行な うが,原 則的には疑 わ しい皮

膚変化や表在 リンパ節の腫脹があ る場合は,そ の部位を

第一選択 としている。以下,主 な生検 とその成績を述べ

る。

自験例 には皮膚病変 の疑われ た ものは25例 あ り,生 検

陽 性率は23例 中19例(82.6%)で あつ た。本邦 での皮膚病

変の頻度は2,079例 中9.0%で あるが,福 代28)は典型的

な皮疹を生検すれ ば100%典 型的 な類上皮 肉芽腫を証 明

で きると述べてい る。サ 症の皮疹 はステ ロイ ド剤に よく

反応 し,短 期間で消失す るので初診時 の入念 な観察 が大

切であ る。

表在 リンパ節生検は頸部 リンパ節11例,ソ 径部 リンパ

節2例,肘 部 リンパ節1例 の計14例 で,11例,78.6%の

陽性率 であつ た。 しか し患者が リンパ節の腫脹を 自覚 し

た例 は2例 のみ であつた。

肝腫 を認め た17例 に腹腔鏡下の肝生検 を 行 な い7例

(41.2%)に 肉芽腫がみ られ た。 しか し肝機能検査では1

例にアル カリフォスフ ァターゼ52.5単 位 と高値をみた以

表16　 初診時胸部X線 像所見の比較
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外,異 常を示 した例はなかつた。立花 ら29)は肝 機 能 上

ほ とん ど異常 のない 症 例 で80%近 い成績を得てお り,

Fotiら30)は75%の 陽性率をあげ,肝 生検は本症の有力

な診断手技であ ると述べてい る。 しか し肝 病変は散布 性

であ り,腹 腔鏡下の生検が必要なため手軽 に施 行 しがた

い欠点があ る。

視診あ るいは触診上病変の存 在が考え られ ない場 合に

SN8を 行 なつ ているが,60例 中42例,70.0%に 陽 性所

見を得た。 諸家 の報告 で も,Lillingtonら31)は80%,

Haenseltら32)は73%と 陽性率は高い。 この方法は外来

患者で も施行で き,瘢 痕 も目立 たない利点があ り,自 験

例では肺野病変のみ られ る時期 での陽 性率は10例 中9例

(90%)と 高率であつた(表9)。 しか し胸 部X線 像 に異常

のない場合は40%と 低 く,陰 性の場合 で も本症 を否定 で

きず,更 に縦隔鏡下 の生検を行なわ ねばな らない。

縦 隔鏡下 の リンパ節 生 検 は 自験例 では,57例 中53例

(93.0%)の 陽 性率を得 てい る。胸部X線 像所見 の病期 と

関係な く高 い陽 性率が得 られ,殊 に胸部X線 像所見に異

常 がな く,眼 病変 でサ症 が疑われ た症例 の診断法 はこの

方法 以外 にない。Carlensに よつ て開発 され たこの方法

はほぼ100%の 診断的 中率が得 られ33)～35),安全かつ肉眼

的 に リンパ節 の性状や進展度を知 るこ とが できる利点が

あ る。また充分 な組織材料が得 られ るため,診 断 は正確

で,電 顕検索や細菌学的検査 も可能 である。 しか しそ の

反面,全 身麻酔下 で行 な う必要が あ り,手 術瘢痕が 目立

つ ために美容上 の問題が あ り,特 に本症 の好発年齢が20

歳代 の女性に多 いこ とも対象患者が制限 され る場合があ

る。

野沢 ら36)の改良 した方法 で経気管支肺生検をサ症患者

46例 に行な い,胸 部X線 像所見上 「異常な し群」6例 中1

例(16.7%),「BHLの み群」26例 中16例(61.5%),「BHL

+肺 野群」9例 中4例(44.4%),「 肺野群」5例 中1例

(20%),全 体 で47.8%の 陽性率が得 られた(表9)。 この

方法 は気胸や血疾 などの合併症 も少な く37)38),縦隔鏡や

SNBな どの ように 皮膚に瘢痕を作 らず,何 度 も繰 り返

し施行 できる利点があ る。そのために経 過や治療効果 の

判定に応用で きるが,透 視下で行な うの と,採 取切片の

大 きさに限 界が あるため,特 異的所見の認め られない場

合 もある。Koernerら39)は ファイパース コープ 下の肺

生検 でサ症23例 中21例(91.3%)の 高率に肉芽腫を証明 し

てお り,Tiersteinら40も25例 中20例(80.0%)の 成績を

報告 している。最近 アメ リカでは,診 断のみの 目的には

この方法が縦隔鏡に よる生検に代わつ て用い られ る傾 向

に ある41)。これ らの報告はいずれ も肺 野陰影のみ られ る

病期 によ り高い陽性率を得てい るが,自 験例ではむ しろ

肺野陰影 のないBHLの みの群で最 も高い成績(61.5%)

が得 られ た。現在 ではサ症の初発部位は肺であろ うとい

う見解42)が定説 とな りつつあ り,自 験例ではBHLの み

の症例を開胸肺生検の結果,肺 実質に多数のサ症肉芽 腫

を認めた経験があ る。Eule43)も 胸部X線 像上BHLの み

の38症 例中37例 に開胸肺生検で肉芽腫を証明 している。

自験例 でBHLの みの群で最 も高い陽性率が得 られ た こ

とは,発 症初期のBHLの 時期にすでに肺 に肉芽腫 の存

在す ることを示 してい るが,こ れは前述 の開胸肺生検 の

成績 と一致 してい る。一方,自 験 例には肺野 に粒状影が

み られ,数 回にわたつて本法を行 なつ たが診断 が得 られ

ず,開 胸肺 生検に よ り本症 とされ た2症 例が あるが,結

節が大 きいため鉗子でつかみきれ なかつ たのではないか

と考えてい る。

ACEは 肺 の代謝 と密接 な 関係が あると考え られ てお

り,サ 症患者血 清のACE活 性 の有意 の上昇が 明らかに

な り,本 症の診断や 治療効果判定 に有 力な所 見 で あ る

とされてい る44)～46)。本症でACEが 上昇す る機序や病

態生理 は未だ不明 で あ るが,Lieberman47),Silverstein

ら44)は活動性サ症患者の生検 リンパ節のACE活 性は正

常 者のそれ に比 し有意に上昇 していることか ら,本 酵素

活性の起源 を リンパ節 と推測 してお り,上 田ら48)もサ症

患 者 リンパ節 の本酵素活性 と血清中 のそれは正の相関関

係を示 す ことか ら,リ ンパ節 由来 と述べ てい る。 自験例

の測定値 は正常値20.9±7.1unit,活 動期サ症45.6±

13.1ullit,非 活動期サ症20 .0±7.lunitで,活 動期 と

非活動期 の間 に有意差がみ られ た。 またBHLを 示 した

14例 につ いて胸部X線 像所見が改善す る前後で活性値を

比 較 した が,初 診時40.1±12.9unit,改 善時26.5±

表17　 報告者別ACE活 性値
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10.5unitと,改 善後に有意(p<0.005)に 低下す る成

績が得 られた。 しか しACE活 性値はほぼ同様の測定 方

法に もかかわ らず,用 い る試薬のbufferやpHの 差に

よつて正常値が多少異なつてお り44)～47)49)(表17),同一検

体を測定 した結果で も,測 定 者に よつて成 績に若 干差が

み られ る50)ために,他 の施設の値をその まま比較す る こ

とはで きな い。 しか し,い ずれに して も活動期 サ症 で本

酵素活性が有意に上昇す ることは事 実であ り,本 症 の診

断,経 過追跡の面で有用であ る。血 清ACE活 性 とリゾ

チ ーム活性の相関関係については,自 験例では1)BHL

のみ,2)BHL+他 臓器病変,3)BHL(-)ま たは眼病変

のみの3群 について比 較検討 した結果,BHL+他 臓器病

変 の群だけに相関がみ られた51)。Silversteinら52)はサ症

患者の血清お よび生検 リンパ節中の両酵素活 性を比較 し,

いずれに も相関がみ られた と報 告 してい る。

IV.　 予 後

胸部X線 像上の異常所見 の消失率について諸家 の報告

を比較 し,表18に 示 した15)53)54)。自験 例は 最短2年 以

上経過観察 した症例の初診時 と最終観察時を比 較 し(図

6),BHLの みの群61.2%,BHL+肺 野群40%,肺 野群

33.3%の 消失率をみた。肺 野のみの6例 中2例 は消失 し

たが,残 存の4例 中3例 は初診時か ら肺線維 症を示 した

症例 であつた。欧米の報告で もBHLの みの消失率 はよ

いが,初 診時か ら肺野型を示す症例頻度の高い ことが 目

立ち,こ の型 の消失率 は報告者でかな り差がみ られ る。

小須 田ら55)は異常陰影の消長を累積消失率で検討 し,そ

れに よるとBHL,肺 野陰影 とも2年 以内にそれぞれ75

%,67%が 消失 し,5年 目では82%,74%な ので,異 常

所見 の消失はぼ とん どが2年 以内であ り,そ れ以後の消

失率 は極め て少 ない と述べ てい る。

大部分 のサ症病変は一般に2年 以内に消失す ることか

ら,2年 以 内にサ症 の全病変が消失 し,以 後再発をみな

い場合 は予後 良好,2年 以上病変が残存す る場合は不良

と考え られ ている55)56)。予後を左右す る因子について本

邦 では これ までに も報告 がな され ているが55)～58),予後不

良因子 は女性,年 齢40歳 以上,肺 野病変あ り,眼 病変あ

り,の4項 目があげ られ,逆 に予後良好因子 として年 齢

29歳 以下,検 診発見,眼 病変な しな どであ る。 自験 例で

もこれ らの点では図6,表11に みる ごとく,改 善例 は

男性63.0%に 対 し女性53.6%,眼 病変あ り46.2%に 対 し

眼病変な し75.0%,検 診発見69.8%に 対 し自覚症発見

42.5%,ま た改善例の平均年齢28.0歳,残 存例 のそれ は

39.9%で あつた。 しか し,急 性発症例の予後に関 しては

全 国集計例では必ず しも良好でないのに対 し,自 験例 で

は極めて良好であつ た。急性発症例の詳細は第2報 で述

べ る。

サ症は 自然 治癒 率が高 く,予 後 良好 な疾患 とされ てい

るが,な かには不幸 な転帰を とる場 合 もあ る。 自験例 で

は167例 中2例 が死 亡 してい るが,1例 はサ症 による尿

崩症,肺 線維症で経 過観察中に心病変が原 因で急死 した

もので,目 下剖検所見 を検討中であ る。他 の1例 はサ症

が直接の死因ではな く,免 疫抑制剤に よる顆粒球 減少が

み られ,肺 炎を併発 して死亡 した も の で あ る。 全国集

計59)では本症の死亡率は平均観察期間5.5年 で3.2%で あ

る。岩井 ら60)の剖検57例 の成績では,生 前サ症 と診 断 さ

れ ていた のは13例(22.8%)に す ぎず,直 接サ症が死因 と

なつたのは41例(71.9%)で,そ の他の死因は脳 出血,原

発性肺高血圧症,胃 潰 瘍の出血な どであ る。

予後判定 の基準 として患者の 日常生活か らの評価がな

され るが,自 験例につ いてこの点を アンケー ト方法(表

13)に よ り調査 した。対象57例 中 「まつた く普通の生活

が可能」43例(75.4%),「 無理を しなければ よい」13例

(22.8%),「 働けな い」1例(1.8%)の 回答が得 られた。

平素,自 覚す る症状は疲れやす い13例,眼 症状6例,め ま

い4例,皮 膚紅斑4例,咳 ・痰3例 であつた。一方,自

覚症状が あつ ても日常生活に何 ら支障を感 じてい ない例

も多 く,働 けない と回答 した例は 「疲れやすい」がその

理 由であつ たが,こ れ は直接サ症 のため とい うよ りも開

胸 術後の胸膜癒着が原 因 と考 え られ る。 しか しこの調査

の結果,す べてがサ症に よるものではないに しても,何

表18　 初診時胸部X線 像と消失率
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らか の自覚症状を有 している患者が予想以上に多数であ

つ た点,更 に患者が予後や,ス テ ロイ ド剤の副作用 に対

す る不安感を抱 いてい る点な どが明 らかにな り,な お一

層細心 の注意を払つ て患者指導,経 過観察の必要があ る

と考え ている。全 国例につい ての同様の調査結果55)では,

生活に不 自由を感 じているものは528例 中60例(11.4%)

で,女 性に多 く,眼症状30例(50%),呼 吸困難16例(26.7

%)が 主 な理 由であつ た。

本症 は妊娠可能 な年齢層に好発す るので,妊 娠分娩 と

の 関係 は重要 な問題 である。 自験例 のアンケー ト調査結

果 では,罹 患後 の分娩 は8例 に13件 で,い ずれ も正常分

娩 であ り,自 然流産は1例 に1件 み られたが,妊 娠分娩

に よる自覚症状 の悪化例はみ られなかつた。妊 娠,分 娩

が本症に及ぼす影響につ いての報告 も多いが,大 部分は

少数例 の報告 で,系 統的 な検討,解 析は 少ない。 細田

ら61)は22例26件 の妊娠 で妊娠 中に改善例が多 く,分 娩後

に悪 化例 が増す傾 向がみ られ,悪 化例 の大部分は眼病変

を伴つ ていたと述 べ て い る。O'Leary62)は28例 で妊娠

中 の改善5例(17.9%),不 変22例(78.6%),悪 化1例

(3.6%)に 対 し,分 娩後 の改善8例(28.6%),不 変16例

(57.1%),悪 化4例(14.3%)で,サ 症の経 過に影響な し

と報告 している。私 どもはサ症発症後 の3年 間 と,ス テ

ロイ ド治療 中の妊娠 はできるだけ控 える ように指導 して

お り,ま た分娩後の病態 のチ ェックに特に注意を払つ て

い る。

結 論

1962年 か ら1978年12月 までの17年 間に受診 したサ症患

者167例 につ いて本症 の実態,臨 床像,診 断,予 後を検

討 し,ま た本邦お よび欧米 の成績 と比較 して自験例の特

徴 について述 べた。

1) 167例 は組織診断137例,臨 床診断30例 で,男 性59

例,女 性108例 と女性が多 く,年 齢分布は男性は20歳 代

に,女 性では20歳 代 と50歳代にそれぞれ ピークがみ られ

た。

2)　 発見動機は,検 診発見71例(42.5%)に 対 し自覚症

状に よる発見 が90例(53.9%)で,自 覚症状 の中で特に眼

症 状に よる発見 が52例(31.1%)に ものぼつ た。

3)　 胸部X線 像の異 常所見 は139例(82.6%)がBHL

を示 し,他 方,全 く異 常を認 めない例が20例(12.0%),

肺 野病変のみを示 した例 も9例(5.4%)み られ た。

4)　 各種 生検方法の成績 を示 し,胸 部X線 像上 の病期

別の陽生率を比 較 した。 そ の結果,BHLの 時期にはい

ず れの方法で も高い陽 性率が 得 られ るが,BHLを 認め

ない場合には縦 隔鏡 に よる生検が最 も信頼性が高 い。

5)　血 清ACE活 性値 は正常人20.9±7.1unit,非 活

動 期サ症20.0±7.1unitに 対 し,活 動 期 サ 症46.5±

13.1unitと 活動期 で 有意に高値を示 した。BHLを 示

した14例 では,初 診時40.1±12.9unitに 対 しBHL消

失時26.5±10.5unitと 有意に低下を示 し,胸 部X線 像

の経過 と密接 な関連が認め られた。

6) 2年 以上経過観察 した97例 の胸部病変の改善率 と

5年 以上病変 の残存 した18例 か ら,予 後に影響す る因子

を検討 し,年 齢28歳 以下,男 性,眼 病変な し,BHLの

み の検診発見例 などが予後 良好を期待 できる因子であつ

た。

7)　 アンケー ト方式 に よる 日常生活状況か らみた予後

調査 を57例 に行 ない,全 く普通 の生活が可能 な ものが43

例(75.4%)で あつ たが,反 面28例(49.1%)は 疲れやすい,

眼症状,め まいなどの自覚症状を有 していた。

8)　 本邦 の諸家 の成績 と対比 した結果,自 験例 では女

性 の頻度が約2倍 高 く,自 覚症状発見例が多 く,肺 野病

変 の比 率が 高い点が特徴 で,欧 米 の報告に近似 した成績

であつた。

稿 を終わ るにあた り,ご 指導 とこ校閲 を賜わ りました

木下康民教授,直 接 ご指導 ご教示頂 いた伊藤慶夫講師に

深謝致 します。 またご協力を頂いた第2内 科呼吸器班の

諸先生,本 学眼科学教室 の諸先生に厚 くお礼 申 し上げ ま

す。
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