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Two cases of aged patients with pulmonary tuberculosis were presented. Their clinical, 
roentgenological and pathological findings were far different from those of typical pulmonary 
tuberculosis in adult. To clarify the causes of this atypical manifestation in the aged patients, 

clinical and immunological characteristics of newly diagnosed tuberculosis in 33 cases of elderly 

patients, were compared with those in 23 cases of teens and 30 cases of twentieth, and the 
results were summarized as follows:
1) An extensive distribution of tram lines and acinar patterns was observed radiographically

 in the presented two cases. These radiographical findings were indistinguishable from chronic 
airway infections. In addition, there were little or no cavitary changes in these lesions.

2) In autopsy of the first case, the lung presented many scattering foci with small caseous 
 necrosis, around which macrophages (not epithelioid cells) and relatively few lymphocytes 

were seen. In drainage bronchioles of small caseous lesions a good many polymorphonuclear 
leukocytes were infiltrated and a few tubercle bacilli were detected. (This was different from 
the lesions in patients treated with corticosteroid, where numerous tubercle bacilli were 

 proved.) Carnification was also seen around these scattered caseous foci.
3) Reactivity to Mantoux test was reduced in patients over 60 years and it was not associated 

with numbers of peripheral blood lymphocytes.
4) Lymphocyte blastformation by PHA was, however, significantly reduced in old patients 

over 70 years. The number of T lymphocytes of tuberculous patients tended to decrease with
 age, but it was statistically insignificant.

These results described above suggested that diagnostic difficulties in elderly tuberculous 

patients related to their atypical roentgenologic manifestations and their increased negative 
Mantoux tests and negative sputum, which were mainly due to decreased immunologic re

sponsiveness increasing with age.
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I.　は じめ に

高齢者の結核症 における問題は,加 齢が結核病像 を

いかにmodifyす るか という点である1)。加 齢 によって

気腫性変化や気道の萎縮性変化を伴 って くると,従 来

より典型的,定 型的 とされた結核病巣の形態学的特徴

が複雑な修飾 をうけることにな り,老 人結核症の診断

および治療効果判定を困難に している。 このことにつ

いては岩井2)に よる詳細な報告がなされ,実 験的に も

加齢により結核病 巣は限局化の傾向が乏 しく広範にな

る傾向があると指摘 されている。

また,高 齢者においては全般的老化現象 として免疫

生物学的反応の低下3)4)があ り,ま た基礎疾患の存在に

よって病像が更に修飾されている可能性がある。今回,

我 々は非定型的病像 を示 した老人結核2症 例 を呈示 し,

その臨床的特徴の検討を行 なった。更に20歳 代 と60歳

代 の初発例におけるX線 像の差異,PPD皮 膚 反応性お

よび細胞性免疫能の年齢別検討 を行 ない,老 人結核に

おける非定型像発現の要因解析 を行なった。

II.　対 象および方法

1)　非定型像 を示 した2症 例:64歳 女 性 と76歳 男性で,

第1例 は死亡 ・剖検が行 なわれた。

2)　若 ・高年齢者の胸部X線 像,ツ ベル クリン反応(ツ

反)と リンパ球数の対比:初 回発症活動性肺結核例に

ついて,10歳 代23例,20歳 代30例,60歳 以上33例 を無

作為 に選 び,学 研分類別に比較 した。

20歳 代25例,60歳 以上22例 の活動性肺結核例につい

て,一 般診断用PPD液(日 本 ビー シー ジー社製,0.05

μg/0.1ml)を 前 眸部に接種 し,48時 間後にその紅斑径

と硬結径 を測定 した。更に,こ れ らの例における リン

パ球実数 とツ反 との相関を検討 した。

3)　 リンパ球のsubpopulationとmitogen反 応:活 動性

肺結核患者 についてT細 胞,B細 胞の比率 およびPHA

に よ るmitogen反 応 を検討 した。年齢構成は39歳 以下

2例,40歳 代1例,50歳 代5例,60歳 代4例,70歳 以

上5例 の計17症 例 である。T細 胞百分率 は羊赤血球に

対するEロ ゼ ット形成細胞により,B細 胞百分率 は表

面免疫 グロブ リンによる蛍光抗体法で測定 した。

末梢血 リンパ球のPHAに よるmitogen反 応 は3H-チ

ミジンの1分 間の取 り込みで表示 した。

III.　非 定型像症例 とその要因検討成績

1.　非定型像 を示 した老人結核症例

症例1:基 礎疾患を有 しない64歳 の家婦。咳嗽,体

動時呼吸困難の訴 えで発症 し,3カ 月後に近医で気管

支炎 として抗生剤の投与をうけて一時軽快 したが,以

後約4年 間このような経過 を反復 した。昭和5l年1月

6日 当科入院時の胸部X線 像(図1)は,両 側 中下肺

野にtram lineと 細葉 ないし小葉 大のacinar shadow

が あ り,そ の後緩徐 な進行がみられた。断層像(図2)

でみ ると,陰 影が両側広範にもかかわらず結核症の特

徴 となる空洞 とその周辺のacino-nodose像 という形が

明らかでな く,頻 回の喀疾検査で も結核菌 を検出 しえ

なかった。更に,ツ 反疑陽性,カ オ リン凝集反応8倍

等,肺 結核 診断上の要素が明らかでなかった。PO250

mmHgの ため,そ の 当時 としてtransbronchial lung

 biopsy(TBLB)は 実施せ ず,軽 度の発熱の継続 と呼

吸不全(CO2ナ ル コーシス)を 来 して死亡 した。

剖検所見では散布性の亜小葉大の病巣があり,光 顕

的には多数の病巣に乾酪化はみられたが,そ の乾酪部周

辺部 には定型的類上皮細胞まで分化 していないマクロ

ファージが 多く,リ ンパ球浸潤は少 ない傾向であった。

空洞形成は明らかでなかった(図3)。 乾 酪巣に接する

図 1 症 例1の 入院時胸部X線 。両側主 として中下肺

野に線状影(tram line)と粗 な網状影があり,また下肺野

には細葉 ないし小葉大のacinar shadowの 散在が ある。

図 2 症例1の 入院 時断層像。 下肺野にはtram line

を含 む線網状影がみられ,中 下肺野に小斑状影の存在

があるが,空 洞形成は明らかではない。
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細気管支にはマクロファージのほかに,か なり多数の好

中球の浸潤が認め られ(図4),近 傍 には細菌性肺炎の

肉変化に類似 した肉変が認め られた(図6)。 小 乾酪巣

に接す る細気管 支部 には少数の抗酸 菌が散 見された

(図5)。 また肺 門リンパ節には硝子化巣のほか,新 し

い小肉芽腫像 が認められた。

症例2:76歳 の会社員で,誘 因な く,39℃ の発熱お

よび血疾 を主訴 として来院し,約1ヵ 月間の抗生剤投

与にて 自覚症状は改善 した。胸写上 びまん性線状網状

影の増強を来 したため,昭 和53年7月26日 に入院した。

入院時胸部X線(図7)で は,び まん性の線状網状影が

あ り,特 に左肺のほぼ全肺野にわた り著明なtram line

が認 められた。また,散 在す るacinar shadowお よび多

数の,の う胞状影 もみ られた。ツ反は陰性 で,喀 痰の塗

抹培養 ともに結核菌を検 出しえず,喀 痰中に好中球優

位の細胞像 が認め られたため,CPZ,CEZ等 を投与 し

図 3 散 在す る小乾酪壊死巣(左 上)に 接す る細気管

支にはマクロファージのほか好 中球がかな り認められ,

また乾酪巣辺縁には巨細胞 とマクロファージはみられる

が類上皮細胞の定型像になっていない。(左上葉,×46)

図 4 細 葉大 ないし亜小葉大の乾酪巣は被包化に乏 しく,ま た周囲

の リンパ球浸潤 も乏 しい傾向がみ られる。乾酪巣と細気管支 との接

合部 には,光 顕 レベルの小空洞形成がみられる。(×40)

図 5 図4の 乾酪巣 と細気管支 との接合部には,マ クロファー ジの

ほかかな りの好中球浸潤 もみられ,抗 酸菌染色にて少数の菌(矢 印)

が散見 された。(×400)
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細気管支の好 中球お よびマクロファー ジの浸潤

をとり囲むように して肉変像が認め られる。

(左上葉,×46)

たが改善 しなかった。 この症例のTBLBで は,結 核症

としての有意な所見が得 られなかった。入院後3ヵ 月

目の喀疾にて結核菌を検 出し,以 後RFP・INH・EB投

与 によって改善 した。

2)若 年層 と高齢者 とにおけるX線 像の差異

初 回治療例 における学研分類B型 については,60歳 以

上の高齢者群 では有空洞例31.8%と 少 な く,20歳 代 以

下の半数程度 にす ぎない。また,有 空洞例 でも洞化傾向

に乏 しく,若 年層では 号 以上がKabcで あるのに比較

し,Kdの 比率 が多くなり,小 空洞例が 目立った。なお,

高齢者群には,肺 門 リンパ節腫大を認めていない(表

1)。

以上のほか,最 近 は中葉あるいは舌状部の気管支結

核の像のみ,あ るいはその領域の無気肺像のみによる

発症が経験 されている。

3)PPD皮 膚 反応陰性率

60歳 以上ではツ反陰性例が胸膜炎 ・栗粒結核例の よ

灘
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図7症 例2の 入院時胸部 レ線。 びまん性 の線網状影,

特 に左側全野のtramlineが み られ,ま た散在するaci.

narshadowと の う胞状陰影 多数が認め られ る。

うに若年者でもツ反陰性率 の高 くなる もの を除 いて

27%に 及び,若 年者層における同様の考慮に基づ く8%

に比 して,高 齢者層でツ反の減弱化傾向があると考 え

られた(表2)。

4)PPD皮 膚 反応性 とリンパ球数 との関連

20歳 代の若年例ではツ反 と末梢血 リンパ球実数 との

間に相関がみられたが,60歳 以 上の高齢者群では両者

の問に相関は認め られなかった(図8)。 ○印は両者の

指標に影響 を与える背景を有す る症例を示 した。

5)年 齢別 にみた リンパ球subpopulationとmitogen

反応

活動性結核患者においては,加 齢 とともにT細 胞百

Table1.ChestX-rayFindingsofPatientswithTu'berculosisinRelationtoAge

Chestradiograph*
Age

Teens Twenties Morethansixty

A

Kabc

B(:BC)Kd

Kxyz

O

Kabc

C(CB)Kd

Kxyz

O

E

H

PIe

1

6

1(53.3%)

1

7(46.7%)

1

つ」

弓0

8

2(66.7%)

2

6(33.3%)

1

1

4

2

4

1

3

3(31.8%)

1

15(68.2%)

1

2

5

1

1

*8asedon"G訓(ken"classificationofpulmonarytuberc
ulosis.
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Table 2. Tuberculin Anergy among Tuberculous Patients 

in Relation to Age

(patients in their twenties) (patients over 60 years)

Fig. 8. Comparison of tuberculin reactivity in the aged 

with that in twenties. Ple: Exsudative pleurisy, H: Hilar
 lymphadenopathy, E: Hematogenous dissemination.

分率の減少がみられたが,有 意ではなかった。PHAに

よ る末梢血 りンパ球のmitogen反 応性は,高 齢になる

につれて低下する傾向が認められた(図9)。 こ とに70

歳以上 においては,41197±1159cpmと39歳 以下の93921

±3571cpmに 比べて有意の反応性低下がみられた(P

<0.001)。

6)　他 臓器疾患の合併

他疾患の合併 として,60歳 以上の例 には,糖 尿病5

例,塵 肺2例 があったが,そ の合併例 と非合併例 との

間において,上 記高齢者 にみ られる免疫生物学的反応

差が明 らかではなかった。

IV.　考 察

1)　高 齢者における成人型結核 の非定型化傾向

呈示 した2症 例は,い ずれも慢性気道感染症お よび

その急性増悪 を疑われ,初 期 に抗生剤の投与 をうけて

いる。それは,胸 部X線,ツ 反,喀 疾塗抹陰性等結核

診断上のスクリーニングとしての要素が非定型的であ

ったことが第一 と考えられる(当 科入院後 も喀疾お よ

び胃液検査で,第1例 では塗抹培養 とも陰性,第2例

では塗抹陰性)。 高齢者における同様のatypical mani-

festationに つ いては,海 外に報告がみ られる 5 ) 。

その実態を症例1の 病理組織像に求め ると,結 核特

有の乾酪壊死巣は限局化傾向に乏 しく,特 異的および

非特異細胞層の形成 も脆弱であった。これ らの変化が

広範散在性に広がってみ られ,ま た治癒傾 向 としては,

一般細菌性肺炎の器質化巣に類似 した像が広範に認め

られた。散在す る小乾酪化巣には小洞化がみ られるが,

Fig. 9. Lymphocyte subpopulation in patients with pulmonary tuber

culosis and PHA-induced blastformation in different age groups.
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肉 眼的には認めがたい程度であった。 これらの小洞化

部,あ るいはそれに接する細気管支には好 中球の浸潤

が認め られ,こ れは老化によって機能低下 しているマ

クロファージ免疫系 を補充す るもの としての好中球の

浸潤が考 えられ る1)。その ような部には結核菌が少数

検 出され るが,steroid使 用 例にみ られるような無反応

性 で,マ クロファージ内に多数の菌がみられ るとい う

状態ではない。

胸部X線 上,成 人型結核 の定型像はacinar-nodular

(ま たはacino-nodose)像 で あり,こ れは乾酪巣 とそ

れ をとりま く類上皮細胞層 とその外層の非特異性被膜

形成 とい う結核の病理組織像 を反映 してX線 上に表現

されると考えられている。 しか し,上 述 した老人結核

では,結 核病巣の非定型化があ り,典 型的なX線 上の

特徴がみられなかったものと考 えられる。

石原ら6)の 調査によると老人結核患者のX線 像の特

徴は,学 会分類ではI型II型 が 多 く,学 研分類ではC

T型D型F型 が多く,空 洞の性質 は硬化性の ものが多

いとしている。一方,著 者 らの初回治療例における年

齢別X線 像の比較によると,60歳 以上の高齢者群 で,

石 原らと同様,硬 化壁空洞の比率が多かったが,非 硬

化壁空洞では若年者群 と異な り,洞 化傾向に乏 しく,

Kdの 比率が多 くな り,小 空洞化例が目立つ成績であっ

た。

以上のほか,本 研究例 でもその傾向がみられるが,

病 変発生部位 として,老 人結核では中下葉 多発のこ と

が述べ られている 7 ) 。

2)　非 定型化の要 因

岩井2)は75歳 以 上における結核性変化の特徴 を以下

のよ うにまとめている。乾酪壊死層は気腫腔内に連続

的に進展 し,気 腫腔がそのまま空洞に移行 してい く。

その空洞壁 は反応性 に乏 しく,類 上皮細胞による肉芽

腫の発達は弱々 しい としている。呈示例のように細気

管支以下に結核病 巣が広が り,細 気管支 と病巣接合部

にはマ クロファージよりは好中球の浸潤が強 く,肉 変

像 も肺炎の器質化像に類似 していること,非 定型的な

小乾酪巣が 多数あ りながら空洞化の傾向に乏 しく,広

範化する傾向にあ り,徐 々ではあるが呼吸不全 を来す

とい う進展の過程の要 因は一体何であろうか。

乾酪巣(凝 固壊死)の 空洞化(融 解壊死)の 機序に

ついては,既 にい くつかの報告1)8)9)があ り,Tリ ンパ

球の結核菌体成分に よる感作が直接関与することが考

え られている。

老人においては,PPD皮 膚 反応やDNCB皮 膚 反応

に代表 される遅延型皮膚反応の低下が報告 されている

が10)～12),著者 らの成績で も60歳 以上の高齢者群 でツ反

応陰性者が36%に 及んでいる。これ らの症例はいずれ

も活動性結核 を有 し,発 症以来一定の期間を有 してい

ることから,充 分な抗原刺激 をうけているに もかかわ

らず,Makinodanら13)が 指 摘するように加齢 による免

疫担当細胞の減少や活性低下,suppressor cellの 増加

によりツ反減弱を来 していると考 えられ る。このsup-

pressor cellに つ いては現在解析が進め られ,T細 胞

サブセ ッ トの うちTγ 細胞であることが確 かめ られ 1 4 ) ,

加齢 によりTγ細胞が増加 し,PPD皮 膚反応やmitogen

に よ る末梢血 リンパ球の幼若化に対 して抑制的に働 く

とされている15)。本 報告 で も70歳 以上 で有意(p<

0.001)にPHAに よる末梢血 リンパ球の幼若化反応率

の減少が認め られた。

肺結核病巣においては,活 性化マ クロファージの産

生物質が リンパ球を活性化 し16),そ の結果肉芽腫に リ

ンパ球が集積停滞す ることにより,流血中のTリ ンパ球

が減少するこ とが知 られているl7)。また一方では,加

齢によりTリ ンパ球やBリ ンパ球の減少が報告 されて

お り18)～20),著者 らも活動性結核患者において高齢化す

るほどTリ ンパ球百分率の減少傾 向がみ られた(有 意

ではなかった)。

3)　 非定型像 を示す老人結核の診断

本症例を含め た老人結核の診断困難例に対す る対応

として,ま ず第一に,老 人結核の病理像 の特徴 とその

反映 としてのX線 上の特徴 を考慮するこ と,第 二に確

実な診断をつけ るため,適 当な検索対象物 を気道か ら

あるいは肝や骨髄か ら採取することおよびその螢光顕

微鏡による検索があげ られ る21)。更 に,結 核菌の存在

を検査す る新 しい方法の一つに,喀 痰やその剖養5日

目までの上清 よりtuberculostearic acidを 検 出す るこ

と22)があるが,今 後 この線に沿ったよ り簡易なより精

度の高 い方法の開発が望 まれ る。

V.　 ま と め

非定型像 を示 した老人肺結核2症 例 を呈示 した。更

に,そ れらの例を含めた老人肺結核初 回発症例のX線

像を検討 して,成 人型 としての非定型化傾 向を認め,

その実態 としての剖検肺病理組織像 を検索 し,診 断の

困難 性に関連 して以下のような所見 を認めた。 また,

かか る老人肺結核 の病態 が成 立する要 因 に関して,

PPD皮 膚 反応性,末 梢血 リンパ球数およびsubpopu-

lation, PHAに よるmitogen反 応 を指標 とする免疫生

物学的反応の減弱化 を検 討 した。

1)　胸部X線 像では病変分布が広範化 しやす く,か つ

結核診断上の特徴 となる洞化の傾向が乏 しく,ま た病

巣がill-definedに 止 まった。即ち典 型的nodular pat-

ternに な りがたい傾向であった。

2)　剖検例の病理組織像 では,X線 像 に対応 して小乾

酪化巣の散在はみ られ るが,洞 化傾向に乏 しく,ま た

乾酪部周辺にはマ クロファージはみ られ るが リンパ球

は少ない傾向であった。その接合部細気管支には少数

の結核菌が存在 した。 また細菌1生肺炎の肉変化 と類似

した変化が認め られた。

3)　痰中結核菌の検出が塗抹陰性であり,培 養 も陰性
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例がみられた。

4) PPD皮 膚反応性は,60歳 以 上の高齢者群では,若

年者 と異な り,リ ンパ球数に比 し,反 応の減弱化が認

め られた。

5)　 リンパ球subpopulationに 関 しては,T細 胞,B細

胞 ともに加齢による減少傾向がみ られた。PHAに よる

リンパ芽球化反応は加齢 とともに低下 し,70歳 以 上で

有意の低下がみ られた。

6)　以上のように,老 人肺結核初回発症例の非定型化

傾 向 は,高 齢者 におけるTリ ンパ球機能低 下を来す

agingそ の ものによる免疫生物 学的反応の弱反応化が

大 きく関与 しているもの と考えられる。
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