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Eleven cases with miliary tuberculosis who had been admitted to Kawasaki Medical 

School Hospital during the last 10 years were observed clinically. The results were as 

follows:

1) Eleven miliary tuberculosis patients consisted of nine men and two women. Their 
age was ranged from 27 to 79 years (mean, 60.3 years).

2) Ten out of 11 patients had the underlying diseases and/or the predisposing factors, 
in paticular 4 patients had been administrated with corticosteroid hormone.

3) The PPD skin reaction was attenuated in 8 out of 10 patients, and 8 out of 11 patients 
showed lymphocytopenia in peripheral blood counts. These results suggest cellular im

munosupression.

4) Tubercle bacilli were proved from clinical materials in 9 patients, which consisted of 
2 smear positives and 9 culture positives.

5) The diagnosis was confirmed by histopathological findings in 8 cases; 4 by autopsy, 

1 by TBLB and autopsy, 1 by TBLB and pleural biopsy, 1 by TBLB and 1 by liver biopsy. 
As the positive rate of biopsy examination is high and the isolation of tubercle bacilli by 

culture requires long time, the histological diagnosis by biopsy specimens is considered to 

be useful, especially in patients with atypical clinical findings.

Keywords: Miliary tuberculosis, Background 

factor, Positive rate of tubercle bacillus, PPD 

skin test, Organ biopsy

キーワーズ:粟 粒結核,背 景因子,結 核菌陽性率,

PPD皮 膚 テス ト,組 織生検

* From the Division of Respiratory Disease
, Department of Medicine, Kawasaki Medical School, Kurashi-

ki, Okayama 701-01 Japan.



520 結 核　 第59巻　 第10　 号

は じ め に

結核治療法の進歩によ り肺結核は激減 し,そ れに伴

い粟粒結核 も減少 して きたが,昭 和48年,第48回 結 核

病学会総会の シンポジウムで粟粒結核が とりあげ られ

た頃 より,再び少 し増加の傾向にあるといわれている1)。

なかでも,高 齢者や何 らかの基礎疾患に随伴 して発症

する場合が増えてお り2),また それらの関与により,典

型的な症状やX線 像をとらなかった り,症 状が隠蔽 さ

れるなどして生前に診断がつかず,剖 検 時に初めて発

見される診断困難な症例 も増加す るなど,そ の病像は

大 きく変貌 してきている。

今回我々は,最 近経験 した粟粒結核11症 例 につ いて,

基礎疾患あるいは発症要因を含め,そ の背景因子の検

討 を行なったので報告す る。

対象ならびに方法

対象 とした症例は,昭 和49年 よ り58年 までの10年 間

に川崎医科大学付属病院に入院 し,粟 粒結核 と診断 し

た11例 である。診断根拠は,最 終的には剖検5例,菌

の証明9例,肺 生検3例,胸 膜生検1例,肝 生検1例

(重複あ り)で あった。 これ らの症例の基礎疾患,発

症要因などについてretrospectiveに 検 討 した。なお,

発症時期は発熱などの主要症状の出現 した時期 とし,

諸検査の成績は,粟 粒結核の症状により入院 したもの

は入院時,入 院中に出現 した と思われるものは発症時

の ものを使用 した。

結 果

患者像 を表1,表2に 示 したが,年 齢は27歳 よ り79

歳 まで,20歳 代 は2例 のみで,70歳 代 が4例 あ り,平

均年齢は60.3歳 で あった。性別は男9例,女2例 と男

性 に多 く認め られた。

症例1を 除 く全例に基礎疾患あるいは誘因が認め ら

れた。即 ち,症 例2は 出産後の発熱に対 しステロイ ド

剤が投与され,症 例3は 膀胱癌に対するcryosurgery後

に発症 してお り,症 例4は 糖尿病の患者であった。症

例5は 特 に基礎疾患はないが,79歳 と高齢で,ま た抗

生剤無効の発熱に対 してステロイ ド剤が投与されてい

た。症例6は 発熱 に対 して投与 された抗生剤 による白

血球減少症に対 し,ス テロイ ド剤が投与 されてお り,

症例7は 肺および頸部 リンパ節結核の長期放置による

全身消耗があ り,症 例8は 腎,心,脳 血管に強い病変

を持つコン トロール不良の糖尿病があった。症例9は

白血病に対 して大量の抗癌剤 とステロイ ド剤が投与さ

れてお り,症 例10は 腎不全で透析 中の患者で,症 例11

表1　 患者像
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は基礎に塵肺があり,大 動脈弁閉鎖不全の弁置換術後

の症例であった。

4例 にステロイ ド剤が投与 されており,投 与期間は

10日 間か ら2ヵ 月間で,使 用総量はプ レ ドニゾロンと

して120mgか ら5,480mgで あ った。ツ反歴は7例 で不

明であったが,確 認で きた4例 はいずれも陽性で,結

核の既往歴のあるもの2例,家 族歴のあるもの3例 で

あった。

主要症状 としては表2に 示すとお り,全例に微熱ない

し高熱が認め られ,喀 痰,咳 嗽 などの呼吸器症状は比

較的少な く,全 身倦怠,食 欲不振などの非特異的症状

が多 く認め られた。結核性髄膜炎 を合併 したものが3

例 あ り,こ の うち2例 は意識障害 を主訴 として来院 し

ている。発症か ら診断までの期間は15日 か ら6ヵ 月 ま

でで,平 均70.2日 で あ り,中 でも症例9,10,11は 剖

検発見であった。診断がつ くまでの病名は不明熱,肺

炎などが多く,こ の うち2例 は不明熱に対 してステロ

イ ド剤が投与 され,症 状増悪 し来院 している。

検査成績 を表3に 示 した。PPD皮 膚 テス トは,施 行

されていた10例 のうち5例 が陰性,3例 が疑陽性,2

例が弱陽性 と反応の減弱が認め られた。白血球増多は

殆んどな く,む しろ減少傾向がみられたが,こ の うち

症例6,9は 基礎疾患に対する治療の副作用によるも

の と思われた。8例 に実数700/mm3以 下 の リンパ球減

少が認められた。赤沈値は測定 された10例 全例で亢進

していた。GOT,AI-p,LDHの 上 昇を認めた ものは

それぞれ7例,7例,8例 で,い ずれかの上昇を認め

たものは11例 中9例 であった。また,動 脈血PO2は 測

定 された10例 の うち8例 で低下してお り,こ の うち3

例 は40mmHg以 下 の著明な低下であった。

次に胸部X線 所見,結 核菌分離材料および診断根拠

について まとめた ものが表4で ある。胸部X線 写真上

全例にび まん性粒状影 を認め,生 前診断のついた8例

では,症 例1を 除 く全例 に浸潤影,小 結節影,胸 水貯

留などの,結 核 を疑わせ る陰影を認めた。これに対 し,

剖検発見の3例 では,び まん性粒状影以外の陰影は明

らかでなかった。何 らかの材料 より結核菌が証明 され

たのは,剖 検発見例を含め9例 であるが,塗 抹陽性 は

2例 のみで,残 り7例 は3週 から8週 培養での陽性で

あった。この うち死後 に菌陽性 と判明 した ものが4例

表2　 症状および経過
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あり,治 療施行例で もいずれ も治療開始後に培養陽性

と判定されていた。生前診断例の治療開始時の診断根

拠 としては,全 例その特徴あるX線 像があげられるが,

肺生検,胸 膜生検,肝 生検で診断確定 したものがそれ

ぞれ3例,1例,1例(重 複あ り)で あった。 これに

対 し,治 療開始時点で結核菌が証明され,そ れが診断

根拠 となったのは2例 にすぎなかった。

治療 としては,生 前診断のついた8例 についてはSM,

INH, RFPを 中心 とした抗結核剤の投与 により,全 例

改善傾向 をみてお り,経 過の追 えた5例 では2～4ヵ

月で陰影はほぼ消失あるいは著明に吸収 していた。転

帰は治癒3例,後 遺症1例,結 核病死4例,他 病死3

例であった。

考 案

結核による死亡が減少する中で,粟 粒結核の頻度は

やや増加の傾向にある といわれ1)3),病理 剖検輯報の主

病診断名 につ いての検討でも,1961年 で は全結核499例

に対 し,粟 粒結核70例(14.0%)で あ ったのに,1981

年 では全結核662例 に対 し,粟 粒結核114例(17.2%)

とその 占める割合は少 し増加 していた。中でも以前の

ような乳幼児期の初感染に引続いて発症する早期播種

型は減少 し,陳 旧性初感染巣の再燃に伴 う晩期播種型

が増え,増 加の中心は中高年齢層に移行 している4)5)。

これは,抗 結核療法が進歩 して きた反面,ス テロイ ド

剤や免疫抑制剤,抗 癌剤 を使用する機会が増 えてお り,

人為的に生体防御機能 を低下 させることや,医 療の進

歩に伴い免疫力の弱い老齢者が増加 したことにもその

一因があるもの と思われる
。従 って,成 人型の粟粒結

核 は,他 の疾患に随伴す るものが多 く6),それ らの症状

や合併症におおわれ,確 定診断に至 らず,剖 検後初め

て明 らか となるケースが増えて きている7)。我々の症例

でも11例 中10例 に基礎疾患あるいは誘因が認め られ,

また剖検 による発見が3例 あった。

ステロイ ド剤による結核 に対する易感染性 と増悪へ

の関与はよく知 られるところである8)9)0粟粒 結核にお

いても,臨 床例 と剖検例の統計により多少差があるが,

発 症にステロイ ド剤投与が関与するとされた ものが,

表3　 検査成績
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勝呂ら10)15.3%,Munt11)30.4%,堀 越 ら3)30.2%,向 田

ら7)63.6%と 高 率に報告 され,発 症要因の1つ として重

要視 されている12)13)。今 回の検討では4例 にステロイ ド

剤が投与されていたが,こ の うち症例2,5は 抗 生剤

無効の発熱に対 してステロイ ド剤が投与 されたもので,

発 症要因 というよりも増悪因子となった可能性が強い。

青柳の報告6)で も診断不能のままステロイド剤を使用し,

死 期を早めた と考えられる症例が約10%に あ り,不 明

熱へのステロイ ド剤の投与に際 しては,感 染症の関与

に細心の注意 を払 うべ きであると思われた。

個々の症例について検討 を行な う。症例1で は特 に

基礎疾患,誘 因は明らかでなかったが,他 の10例 には

全例何 らかの背景因子が認められた。粟粒結核は一般

結核に比 し,出 産 に関与す る発症が多いといわれ6),本

症 の発 症 要 因 として妊 娠,分 娩 の 占め る割 合 は

2.3～8.9%と 報 告 されている1)6)14)。症例2で は,出 産

後に発症 してお り,分 娩が発症要 因になったもの と思

われる。症例3は 基礎疾患として膀胱癌があり,cryosur-

geryを 受 けていた。癌による免疫能の低下 と,cryosur-

geryに よ り,宿 主の抵抗性に変化を来 したことも考 え

られる15)。症 例4,6,8,9に は糖尿病があった。糖

尿病の易感染症についてはよく知 られているが,青 柳6)

は粟 粒結核 と非粟粒結核 を比較 し,粟 粒結核以外の結

核症では67例 中3例(4.5%)に 糖 尿病合併があったの

に対 し,粟 粒結核では67例 中1例 も認めなか ったとし

ている。 また,他 の報告でも粟粒結核 と糖尿病の合併

は堀越 ら3)0.4%,勝 呂 ら10)0.9%と 低 く,我 々の結果で

はより高率であった。症例5は 特に基礎疾患はないが

79歳 と高齢であ り,こ れが発症要因 となったものと思

われる。なお,老 人の粟粒結核 は,定 型的な臨床所見

やX線 像 を示さない,い わゆるcryptic form16)を 呈 し,

診 断困難な症例が多い といわれ,老 人の発熱 に際して

は,本 症の可能性 も念頭におき対処す る必要がある。

症例6は 基礎 に糖尿病があり,発 熱に対 して使用 した

抗生剤で白血球減少 を来 し,こ れに対 しステロイ ド剤

が投与され,呼 吸不全が高度 とな り入院 となった。粟

粒結核の発病がどの時点であったかにより,何 が直接

の発症要因 となったかが異なるが,い ずれにして もス

テロイ ド剤が増悪因子の1つ になったことは間違いな

い と思われる。症例7で は基礎疾患 という言葉は適切

でないか もしれないが,肺 結核 と頸部 りンパ節結核が

7ヵ 月間放置 されてお り,全 身やせ著 し く,血 清蛋白

も4.7g/dlと 低 下 していたことから,結 核による全身消

耗が関与 したものと思われる。症例9は 基礎疾患であ

表4　 診断根拠
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る白血病 に対 して大量の抗癌剤,ス テロイ ド剤が使用

されてお り,免 疫抑制状態での発症であった。症例10

は慢性腎不全で血液透析を受けていた。透析患者では

細胞性免疫の低下が知 られてお り,結 核に対 し易感染

性かつ抵抗性の減弱があり18),また結核の中でも粟粒結

核の 占める割合が著 しく高 く,経 過が急速で死亡 しや

すいといわれている19)。症例11は 造船所のサン ドブラス

ト工 で,2年 前に大動脈弁弁置換術 を受けている。手

術の影響 については明らかではないが,珪 肺 と結核の

合併は臨床上20～58.4%と 高 く20),珪肺 の関与は考えら

れ る。

次 に検査成績では,本 症のツ反応陽性率 は一般に低

く,陰 性疑陽性率 は55～70%に も達す るといわれてお

り6)14),我々 の症例で も,PPD皮 膚 テス トは10例 中8例

で陰性ないし疑陽性であった。この うち経過の追 えた

2例 では,い ずれ も治療により陽性化 している。また,

血 液所見では他の報告 にもあるように21)22),リンパ球の

絶対数減少が8例 に認め られ,以 上のこ とよ り遅延型

免疫反応の減弱が推測された。肝機能については,LDH,

 GOT, Al-pの 上 昇 を認めることが多 く`)23),我 々の症

例でも9例 にいずれかの上昇を認めた。本症では病初

期 よりPaO2低 下,DLCO低 下 を来す といわれてお り2),

この ことは間質に病変が存在す ることに由来すると思

われる。今回の検討でも8割 にPaO2の 低 下を認めた。

粟粒結核の診断において,胸 部X線 像は最 も重要 な

ものであ り,勝 呂ら10)の557例 のアンケー ト調査で も,

胸部X線 像 による診断法が73.1%で 主体 を占めていた。

しかし,粟 粒陰影 といえども,そ の粒状影の大きさに

は差があ り,大 小不同があ り24),ま た7.2～37.5%に 粟

粒 陰影を呈さないものがあるといわれている11)16)25)。今

回の検討では,全 例にびまん性粒状影が認め られてい

るが,生 前診断のついた8例 中7例 では,粒 状影以外

に結核病巣を疑わせ る陰影 を認めたのに対 し,剖 検発

見の3例 はいずれ も粒状影のみで,そ の うち血液透析

を行なっていた症例では,粒 状影が非常に微細で粗 に

分布 してお り,retrospectiveに 初 めて確認されている。

ステロイ ド投与例や透析例では,典 型的な陰影を呈 さ

ない可能性があ り26)27),またこういった基礎疾患に合併

するケースが増 えると思われ,典 型的陰影 を呈 さない

粟粒結核の存在 に充分注意する必要がある。

結核菌が証明されたのは9例 であるが,塗 抹陽性は

2例 のみであった。本症の菌陽性率は63.2～68.5%と

報告 されているが11)14)21),培養 による陽性例が多く,青

柳6)の 報告 も塗抹陽性 は17%と 低率である。これは本症

の肺病変部が,早 期 には間質 にのみ存在するため,喀

痰での検出率が低いため と思われる。今回の検討では

培養判定に早 くて も3週 間,最 も遅いものでは8週 間

要 し,4例 は死亡後 に判明 してお り,ま た治療例にお

いても塗抹陽性例 を除 き,全 例結核菌確認前に治療 を

開始 している。培養にはかなりの時間を要す るため,

実際 には培養判定 を待 っていては時期 を逸す る危険性

があると思われた。

肺生検,肝 生検で診断確定 に至 ったものが4例 あ り,

胸部X線 像 あるいは臨床症状で本症 を疑 い,菌 の証明

が得 られない場合,培 養 を待 っていては遅 くなるので,

積 極的に組織診を得 るべ きと思われる。診断的治療 も

考慮すべ きとの意見 もあるが26)28),結核 菌が血行散布 さ

れてか らX線 上異常陰影 として現われるまで,少 な く

とも2.5週 か かるといわれてお り2),ま た逆に粒状影の

ある症例で治療開始後1～2ヵ 月目までは殆んど吸収

されない症例が35%も あるとの報告 もあ り14),X線 像

だけでは診断を迷 う可能性がある。

次に,結 核病死 した4例 について,致 命的 となった

原因について検討 した。症例5は 粟粒結核 とhypersen-

sitivityの 関与 した急性結核性肺炎29)とが 混在 したもの

と思われ,治 療時にステロイ ド剤の減量 を急 ぎす ぎた

ため再燃 を来 し,呼 吸不全で死亡 したものであった。

残 りの3例 は死亡後剖検 によ り初めて粟粒結核 と診断

されたもので,い ずれ も診断困難 な症例であった。症

例9は 白血症の患者で,抗 癌剤による骨髄抑制に伴 っ

たものであ り,ウイルスあるいはPneumocystis carinii

に よる肺炎 を疑 っていた。症例10は 血液透析 中の患者

で,胸 部X線 上陰影は非常に微細で まば らであ り,呼

吸器症状 に乏 しかったことか ら,腎 孟腎炎による発熱

と考 えて治療 されたものであった。症例11は 塵肺 によ

る粒状影がべースにあ り,下 動脈弁弁置換後肺水腫を

繰 り返 していたこ とから,こ れらの陰影 と混同 した も

のであった。この3例 は,い ずれもX線 上粟粒陰影以

外に明 らかな結核巣 を思わせる陰影はな く,剖 検で も

肺内病変 は粟粒結節のみであった。 このような症例は

排菌はあっても少 なく,胸 部X線 上 も誤診す る危険性

が高いと思われた。

生前診断のついた ものは,抗 結核治療によ りいずれ

も一時的には改善傾向を示 してお り,迅速な診断が重要

であることはい うまでもないが,最 近の粟粒結核は他

の疾患に随伴 して発症する場合が多 く,ま た典型的な

肺結核 の陰影 を伴わない もの もあ り,診 断困難 な症例

も増 えている。堀越 ら3)の1967～1976年 の病理剖検輯報

の集計によれば,剖 検例 における本症の死亡前の臨床

診断率 は11.6%と 極めて低率であった。当教室での病

理剖検輯報か らの調査でも,剖 検時の結核の誤診率は,

1961年20.2%が1981年47.8%と 著 明に増加 してお り,

このうち粟粒結核の占める率 はそれぞれ約46%と な っ

てお り,こ の傾向は今後 も続 くもの と思われる。本症

の喀痰中結核菌の陽性率は低 く,ま た陽性の もの も培

養陽性が多いため,判 定までに長時間を要する。従 っ

て診断困難 な症例においては,積 極的 に組織診 を試み

る必要があると思われた。
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ま と め

最近10年 間に経験 した粟粒結核11症 例の,主 にその

背景因子について臨床的検討 を行なった。

1)　年齢は27～79歳,平 均60.3歳 で,70歳 代 が4例

あ り,高 齢者に多 く認め られた。

2)　11例 中10例 に何 らかの基礎疾患あるいは誘 因が

認められ,4例 はステロイ ド剤の投与を受けていた。

3)　発症から診断まで15日 ～6ヵ 月,平 均70.2日 で,

剖検 によ り初めて発見 された症例が3例 あり,6例 は

臨床的に診断が困難であった。

4) PPD皮 膚 テス トは8例 で陰性ないし疑陽性,2

例 で弱陽性 と反応が弱 く,ま た8例 で リンパ球絶対数

の減少が認め られ,遅 延型免疫反応の減弱が推測され

た。

5)　結核菌が証明されたのは9例 であるが,塗 抹陽

性 は2例,残 り7例 は培養 陽性 で,死 後に判明 したも

のが4例 あり,培 養判定では時期を逸す る危険性があ

ると思われた。

6)　生前診断 された8例 の うち,肺 ・肝生検で診断

確定 したものが4例 あ り,生検の有用性が示唆された。

なお,本 論文の要旨は,第59回 日本結核病学会総会

(1984年,東 京)に おいて発表 した。
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