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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.
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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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