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症 例報 告

発 熱,多 発 性 骨 病 変 で発 症 したM.avium complex

に よ る全 身 播 種 型 非定 型 抗酸 菌 症 の1例
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Most of the reported cases of atypical mycobacteriosis are pulmonary narl discase,an d

generalized disseminated cases are very rare.We now report one case of generalized

 disseminated atypical mycobacteriosis caused by M.avium complex.

The patient was fernale of 49years of age.Her symptoms were general fatigue,

lumbago,slight fever,anemia and liver dysfunction.Her blood sedimentation rate and

 CRP were abnormaly high.Judging from multiple osteal dissolution shown on her chest

X-ray and chest CT film,and multiple accumulation in her osteal scintigraphic film,the

 case was diagnosed as osteal metastasis of malignant tumor on the beginning.The fever

 was considered to be caused by the tumor.

Antibiotics were given with no clinical result.Then predonisolone was administered,

and was alleviated fever.

By culturing osteal tissue,M.avium complex was isolated,which led to a diagnosis of

 generalized disseminated atypical mycobacteriosis.Predonisolone was proved to be

 effective to improve general conditions.

Very low incidence of this type of disease makes diagnosis of the disease very difficult,

and the report of this case isexpected to contribute to the early diagnosis of the disease.
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は じ め に

非定型抗酸菌症の報告 例の多 くは,そ の殆どが肺

感染症で,全 身播種型は極めて稀である。今回私どもは,

発 熱,多 発性骨病変で発症 した,M.avium complex

によ る全身播種型非定型抗酸菌症の1例 を経験したので

報告する。

症 例

患者:49歳,女 性

主訴:全 身倦怠感及び発熱

既往歴:特 記すべき事なし

家族歴:母,妊 娠後の腎疾患。兄,胃 癌で死亡。

生活歴:3年 前より吉野山で"柿 の葉ず し"を 自家製

造販売 し,特 にこの年の春の花見の季節は多忙を極め,

睡眠時間も少な く,心 労,過 労がかな り強かった。喫煙,

飲 酒歴はない。

現病歴:昭 和59年5月 中旬,全 身倦怠感出現 したが,

仕事の疲れと思い放置 していた。6月 になり増強,更 に

軽い腰痛,微 熱,胸 骨部圧痛も出現,近 医受診し,貧 血,

肝機能異常,血 沈亢進,CRP高 値を指摘された。7月

15日,某 病院に入院したが,7月20日,39.4度 の発熱出

現,以 後毎 日40度 に達する高熱が持続 し,原 因精査のた

め当科紹介入院となった。

入院時現症:身 長155.5cm,体 重49kg,比 体重+2

%,体 温38.7度,脈 拍124回/分,整,呼 吸数32回/分,

胸腹式,眼 瞼結膜に貧血を認めたが,眼 球結膜に黄染は

認めず,表 在 リンパ節 も触知 しなかった。胸部では,右

胸鎖関節部に圧痛を認めたが,打 聴診上異常なく,腹 部

も異常を認あなかった。四肢には浮腫を認めた。

入院時検査所見(表1):末 血では,中 等度の貧血を

認め,白 血球数は軽度増加 していた。血沈は高度亢進 し,

生化学的所見では,直 接 ビリルビン,TTT,γ-GTP

の軽度上昇,A1-p30.6KAUと 高度上昇,chE,Alb

の低 下を認めた。血清学的所見では,CRP4+,CEA

の軽度上昇を認め,γ-g1b24.4%と 上昇 し,免 疫グロ

ブリンでは,IgA,IgMの 軽度上昇が認められた。免疫

皮膚反応は,PPD反 応(±),DNCB反 応(-)で 低下を認

め,尿 所見では軽度蛋白を検出した。血液ガス所見は,

軽度の低02と 低CO2血 症を認めた。

表1入 院時検査所見
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胸部X線 所見(図1):左 下肺野に結節様陰影が認め

られるが,CTで 血管影と連絡があり,A-V shuntと

判明,他 の肺野に異常影なく,数 ケ所以上の肋骨に骨融

解像(矢 印)を 認める。

胸部CT所 見:数 ケ所の脊椎に骨融解像が認められた。

図2は 第IX胸 椎 に認められた骨融解像である。

骨 シンチ所見(図3):胸 部X線 所見,CT所 見で明

らかな肋骨,脊 椎の骨融解部に相当して異常集積像が認

め られるが,そ れ以外にも,四 肢骨に多発性の円形集積

像(矢 印)を 認める。また頭蓋骨にも集積像が見 られる

が,単 純撮影では明らかではなかった。

入院後経過(図4):入 院後40度 に達する弛張熱が持

続 し,血 液培養は菌陰性,喀痰,尿 路か らも有意の菌検

出せず,感 染熱の証明は得られなかった。胸部X線 所

見,CT所 見 の骨融解像,骨 シンチ所見の多発円形集積

像,ま た貧血の存在より,悪 性腫瘍の骨転移が最も疑わ

れ,発 熱は腫瘍熱の可能性も考えられた。なお骨髄穿刺

では異常なかった。まず抗生剤TIPCとSISO使 用 した

が解熱せず,腫 瘍熱の疑い濃厚と考え,プ レドニゾロン

を使用開始 した。最初15mg/日 投与 したが完全に解熱

せず,30mg/日 に増量すると完全に解熱 した。白血球

数,肝 機能正常値化,血 沈,CRP改 善を示 したため,

矢印の部分,他 にも骨融解像を認める

図1入 院時胸部X線 写真

椎体部に明らかな骨融解像を認める

図2胸 部CT写 真

SISOも36日 間(計5.4g)で 投与中止した。

一方原因精査のため
,2回 骨生 検を行 つた。2度 目

の胸椎生検で,悪 性細胞は認めなかったが,炎 症性肉芽

腫の所見が得 られた(図5)。2ケ 月後に,骨 生検組織

の抗酸菌培養の結果がコロニー数30で,陽 性と判明した。

その 時点 で本 疾患 を 全身性 結 核(骨 結核)と 考 え(図6),

INH,SM,RFPの3者 で 治 療 を 開 始 したが,血 沈,

CRPの 改 善 を 認 め な か っ た。

翌 年3月14日,入 院7ケ 月後,抗 酸 菌 が,M.avium

complexと 同 定 さ れ た 。(ナ イ ア シ ン(一),PNB培 地
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矢印の部分以外にも,肋 骨,脊 椎頭蓋骨に異常集積像を認める

図3骨 シンチ所見

(+),発 育速度3日(-),ピ ク リン酸培地(-),光 発色,暗

発色ともに(-),硝 酸還元(-),PAS培 地黒変(-),ツ ィー

ン80水 解(-),EB培 地(+),HA培 地(+)),最 終的に本疾

患が,非 定型抗酸菌症の全身播種型と診断がついた。

その後プレ ドニゾロンの一時中止により,血 沈,CR

Pの 再悪化が見られたので,10mgか ら再投与し改善を

見た。

全身状態良好で発熱も認められず,肋 骨の骨融解像 も

著明に改善 した。抗結核薬止め,維 持量のプレドニゾロ

ンのみ使用し,6月4日 退院となった。その後,血 沈値

は更に改善 し,骨 シンチ所見も,集 積像の範囲に大きな

変化はないが,集 積量の低下を認めたため,9月 より更

にプレドニゾロン減量した。経過は順調で,12月 よ りは

プレドニゾロン止めたが血沈1時 間値20mm,CRP(±)

の状態が続いている。

考 察

非定型抗酸菌症は,結 核症に比べてはるかに頻度は低

く,発 生率は年間で人口10万 当たり1～2と されて い

る。 その殆ど(97%)が 肺疾患で1),全 身 播種型は極

めて稀である。これまで外国で49例2),わ が国でも1980

年の 非定型抗酸菌症研究協議会で集計された10例3),

それ以後でも著者 らが調べたところ,7件,8例 の報告

があるのみである4)"10)。最近非定型抗酸菌症の原因菌

種の多様化が報告されているが1),全 身播種型の菌種

では,確 認されている18例 中M.scrofulaceumが 最 も

多 く8例,M.intracellulare6例,M.fortuitum2

図4入 院後経過(1)
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矢印の部位に炎症性肉芽腫の所見を認める

図5骨 生検部位の病理組織所見

図6入 院後経過(2)

例,そ してM.kansasii2例 と な って お り,必 ず し も

肺 疾 患 の菌 種 の割 合 とは一 致 して い な い。

本症例は,多 発性の骨病変が存在 し,そ の部位からの

組織液の培養で菌が検出され,更 に高熱が20日 間持続 し

ている際に,貧 血,肝 機能異常が存在 していることから

も,血 行性の全身播種型の非定型抗酸菌症 と診断してよ

いと思われる。

全身播種型では,発 熱,全 身倦怠感等の非特異的症状

が多く,ま た肝脾腫の存在する例 もある。本症例でも認

め られ な か っ たが,肺 の 粟 粒 陰 影 はむ しろ少 な い と され

る。 ほ か に,、M,intracellulareに よ る場 合 に多 い と さ

れ る が,特 徴 的 な 骨 病 変 を示 す 例 も存 在 し,こ の 病 変

は,本 症 例 の よ う に,全 身 の 骨,特 に 四 肢 骨 に 円形 の

punched out lesionと して 示 され る多 発 性 膿 瘍 で あ

る2)。

血液検査所見では,特 徴的なものはないが,非 特異的

な炎症反応が強く認められる。

非定型抗酸菌は,M.kansasiiを 除 いて毒力の弱い
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菌であるので,そ の感染症は,一 種の日和見感染と考え

られ1)2),全 身播種型でも基礎疾患のあるものがかなり

認められる。著者 らが調べた8例 中3例 に存在 し,小 児

例を除けば,5例 中3例 となる。種類は糖尿病,SLE

ステ ロイド大量使用,血 液疾患等で,特 に白血病との合

併が多 く報告 されている13)～16)。本症例では,明 らか

な基礎疾患は見当 らず,一 見健康な主婦であったが,日

常の生活歴を詳細に聞 くと,極 度の心労,過 労が見 られ,

PPD反 応,DNCB反 応陰性であ り,宿 主の細胞性免

疫能の低下が存在 した可能性が強い。

治療,予 後に関 しては,一 部の菌で抗結核薬有効とさ

れ,ま たそれ以外の抗生剤の有効性 も報告されている

が17),一 般 に薬剤の有効性は少なく,特 に全身播種型

の予後は不良で,死 亡率は20～90%に も達すると言われ

ている2)。

本症例では,一 般の抗生剤,抗 結核薬は無効であった

が,ス テロイ ドが発熱等に対 して著効を示 し,約4ケ 月

の長期投与によって軽快に至ることができた。非定型抗

酸菌症に対するステロイ ド治療の記載はこれまでないが,

本症が一種の日和見感染とされていることか ら,ス テロ

イ ド使用は,宿 主の全身状態改善を通 して有効であった

可能性も考えられる。

本症例は高熱で発症 し,CT所 見,骨 シンチ所見等で

多発性の骨病変が認められたため,当 初悪性疾患を考え

た。 しか し,骨 生検 とその培養を繰 り返すことにより非

定型抗酸菌症と診断できた。本疾患は非常に稀なため,

診断は一般に困難である。確診には菌の検出が必要であ

り,M.intracellulareに よる場合,多 発性骨病変が特

徴的であるということも診断の際に参考になると思われ

る。

お わ りに

骨生検培養で診断のついた,非 定型抗酸菌症の中で も

稀な全身播種型(M.avium complexに よる)の1例

に若干の文献的考察を加えて報告 し,最 後にその診断の

困難性について述べた。
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