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症 例 報告
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西 尾 宏 之 ・伊 藤 昭 二

公 立 小 浜 病 院 内 科

笈 田 耕 治 ・ 宮 保 進

福 井 医科 大 学 第3内 科

受付 平成元年12月20日

A CASE OF MILIARY TUBERCULOSIS ASSOCIATED WITH ACUTE

 RESPIRATORY FAILURE DURING PREGNANCY

Hiroyuki NISHIO*,Shoji ITO,Koji OIDA

 and Susumu MIYABO

(Received for publication December 20,1989)

A case of miliary tuberculosis associated with acute respiratory failure during 

pregnancy was reported.

A 39-year—old,29—week pregnant woman was admitted to our hospital with complaints 

of nonproductive cough and fever on June 12.

On admission,her temperature was 38.2•Ž;pulse rate was 90/min.,and blood pressure 

was 120/76mmHg.Physical examination revealed moist rales at right lung basis.Chest 

X-ray showed small nodular infiltrates in right lower lung field.Laboratory data 

revealed positive CRP,accelerated ESR and increased level of a 2—globulin.The number of 

T—cells was markedly decreased(14/mm3).The PPD skin test was negative,and the 

sputum smears for acid—fast bacilli were negative.

Suspected of bacterial or viral pneumonia,the patient was treated with antibiotics

(CPM,EM and CAZ),which had no effects for her.On June 16,the Chest X-ray showed 
infiltrates throughout bilateral lung fields,and the patient became increasingly dyspneic.

On June 18,the results of arterial blood gas,analysis under room air were:PaO2 26.7 

Torr,PaCO2 29.0 Torr,pH 7.505.Because of severe hypoxemia,she was intubated and 

placed on a volume-cycled respirator.Hydrocortisone(1000mg,daily)was added to 
treatment because ARDS was suspected.

Since the smears of tracheobronchial secretions showed acid—fast bacilli on June 24,she 

was diagnosed to have miliary tuberculosis.Then the intensive therapy with antituber

culosis drugs(isoniazid 400mg,rifampicin 450mg,and streptomycin lg,daily)was 

started.The non specific antibiotics were discontinued;hydrocortisone was tapered and 

stopped.The next week,she became afebrile and hypoxemia steadily improved.On July 2,
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she was extubated without difficulty.

An ophthalmoscopic examination disclosed the presence of choroidal tubercles.

In August,she continued improving and her fetus was also well.The Chest X-ray 

showed marked improvement,and the level of arterial blood gas under room air was as 

follows:Pa 0,80.6 Torr,Paco,34.0 Torr,pH 7.470.The number of T—cells increased to 

167/mm3,and the PPD skin test became positive.

On September 4,she delivered a baby uneventfully,who showed no signs of tuber

culosis.

From the experience with this case,the following three points may be emphasized.

1.Miliary tuberculosis associated with acute respiratory failure is difficult to be 

diagnosed and to be differentiated from other respiratory diseases including ARDS.

2.As cellular immunity during pregnancy is suppressed,miliary tuberculosis of 

pregnant woman may be more serious,and if untreated,it will be fatal.

3.To determine whether anti-tuberculosis drugs are to be used for a pregnant woman 

with tuberculosis is difficult,because these drugs have a risk not only for the pregnant 

woman but for the fetus.

Key words:Miliary tuberculosis,Acute 

respiratory failure,Pregnancy,Immuno

suppression,Antituberculosis drugs

キー ワーズ:粟 粒結核症,急 性 呼吸不全,妊 娠,

免疫抑 制,抗 結核剤

は じ め に

近年,抗 結核剤の進歩な どにより肺結核症 は著明に減

少 している。 しか し,本 症 に対す る関心の低 下 によ り,

かえ って結核 の発症が看過 され るように もな って きてい

る。特 に,粟 粒結核症 は,急 性呼吸不全症状を呈す る場

合,鑑 別すべ き疾患 の一つ と して とりあげ られて はじめ

て診断 がっ くことが多 く,そ のため,早 期の診断 ・治療

が遅 れ,死 亡率 の高 い疾患 とな ってい る1)。

今 回,著 者 らは,急 性 呼吸 不全 症状を呈 した妊娠29

週 の初産婦 に対 し,早 期 に粟粒結核症 と診 断 し,抗 結核

剤 の早期使用 により母児 ともに救命 しえた症 例を経験 し

たので ここに報告す る。

症 例

患者:39歳,妊 娠29週 の初産婦 。

主訴:発 熱お よび乾性咳漱。

既往歴:30歳 時 に胃癌 にて胃全摘術(詳 細不 明),38

歳時 に鉄欠乏性貧血。 ツベル ク リン反 応 は小学生 時に陽

転 した。結核 の既往 はない。

家族歴:特 記すべ きことな し。結核感 染者な し。

現病歴:昭 和61年11月 妊娠 し,順 調 に経過 してい

た。 昭和62年6月 初旬 より,頭 痛 ・鼻 汁が出現 し,当

院産婦人科 より投薬を受 けたが軽快 しなか った。6月9

日より,38℃ の発熱お よび乾性 咳嗽を認 め るよ うにな っ

た。12日 に再受 診 し,胸 部 レン トゲ ン写真 にて右下肺

野 の異常 陰影 を指摘 され,同 日,内 科 に紹介 され入院 と

な った。

入 院時現症:身 長156cm,体 重55kg。 体温38.2

℃,脈 拍90/分 整 血圧120/76mmHg。 結膜軽度貧)血

様,チ ア ノーゼな し。表在 リンパ節触知 せず。心音清,

右下肺野 に捻髪音 を聴取。腹部正 中に手術創 を認 め,肝

・脾 ・腎触知 せず,子 宮底 は剣状突起下3横 指 であった。

四肢 に浮腫 な く,神 経学 的に も異常 はなか った。

入 院 時検査 成績(表):検 尿 にて蛋 白 およびケ トン

体 を認 めた。血液検査 では,軽 度 の貧血 があ り,白 血球

数 は7400/mm3と 正 常 範 囲 だ が,リ ンパ球数 が2%

(148/mm3)に 減少 していた。特 に,Tリ ンパ球が9.2

%(14/mm3)と 著減 してい た。Tリ ンパ球 サ ブセ ッ

トはOKT4・T8と もに減少 してお り,OKT4/8比 も低

下 して いた。血清 蛋白分画で はα2分画 が上昇 し,生 化

学 的検査 では,GOT,LDHが 上昇 していた。免疫学的

検 査 で は,CRP陽 性,免 疫 グロブ リン上昇,フ ィブ リ

ノーゲ ン増加,補 体 の軽度増加 を認 めた。血沈 は1時 間

値70mmと 高 度充進,ツ ベルク リン反応 は陰性で あっ

た。一般細菌学 的検査 では,喀 痰 ・尿 ・血液 いずれ も陰

性 で,結 核 菌 も 喀 痰 塗 抹 陰 性,ウ イ ル ス抗 体 価 は

HTLV-III抗 体 を含 め異常 はなか った。

胸部 レン トゲ ン写真 では,右 下肺野 に小粒状陰影 を認

めた(図1-a)。
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表 入院時検査成績

入 院 後 経 過(図2):臨 床 症 状,胸 部 レ ン トゲ ン写 真

な ど よ り,ウ イル ス性 肺 炎,マ イ コ プ ラズ マ肺 炎,細 菌

性 肺 炎 な どが 考 え られ た 。cefpiramide(CPM)4g/

日静 注 にて 治 療 を 開始 した が解 熱 傾 向 は み られ ず,6月

16日 の 胸 部 レ ン トゲ ン写 真 で は小 粒 状 陰 影 が全 肺 野 に

散 布 し た(図1-b)。 マ イ コ プ ラ ズ マ 肺 炎 の可 能 性 を

考慮 してerythromycin(EM)1.5g/日 を追 加 したが

状 態 は悪 化 し,18日 に は 高 度 の 呼 吸 困 難,意 識 レベ ル

の 低 下 が 出 現 し,動 脈 血 ガ ス 分 析 検 査 でPao226.7

Torr,Paco229.0Torr,pH7.505と 著 明 な 低 酸 素

血 症 を示 した た め気 管 内挿 管 し人 工 呼 吸 器 に よ る調 節 呼

吸 を 開始 した。 胸 部 レ ン トゲ ン写 真 上,び まん 性 両 側 性

の 肺 胞 浸 潤 像 を 呈 し た た め,肺 炎 を 基 礎 疾 患 と した

Adult respiratory distress syndrome(ARDS)を

否 定 し き れ ず,ス テ ロ イ ドの 大 量 療 法(hydrocorti-

sone1g×3日)を 開 始 した 。 と こ ろが,6月24日 に

な り気管 内分 泌物 よ り結 核 菌 が 塗 抹 陽 性(ガ フキ ー1号)

と な り,こ の 時 点 で 粟 粒 結 核 症 に よ る急 性 呼 吸不 全 と診

断 し,isoniazide(INH)400mg/日,rifampicin

(RFP)450mg/日 の 内 服 お よ びstreptomycin(SM)

1g/日 筋 注 に よ る3者 併 用療 法 を 開始 した。 抗 生 剤 は 中

止 し,ス テ ロイ ドも減 量 ・中止 した。 結 核 菌 は ナ イ ア シ

ン テ ス ト陽 性 よ り,ヒ ト型 結 核 菌(Mycotacteriu m

tuterculosi8)と 考 え られ,INH,RFP,SMい ず れ に

も感受性を示 した。以後,全 身状態 は著明な改善を示 し,

7月2日 には人工呼吸器か ら離脱 した。

7月31日 に施行 した眼底検査で は,黄 色を帯 びた円

形 の斑点が認 め られ,脈 絡膜結核結節 と考え られた(図

3)。

患 者 は順 調 な 回 復 を 示 し,8月 の胸 部 レ ン トゲ ン写 真

で は右 下 肺 野 に小 粒 状 影 を 残 す の み とな り,動 脈 血 ガ ス

分 析 で も,PaO280.6Torr,Paco234.0Torr,pH

7.470に 改 善 した 。 ツ ベ ル ク リン反 応 は 陽性 とな り,血

中 リ ンパ 球 数 も21%(903/mm3)に 増 加 し,Tリ ン

パ 球 は17.6%(159/mm3)に 増 加 した 。 喀 痰 結 核 菌

も塗 抹 。培 養 と も陰性 とな った。

患 者 は,9月4日(妊 娠41週)に 帝 王 切 開 術 で

2,431gの 男 児 を出産 した。児 は,Apgarscore9点

で,そ の外形 に異常 は認 めなか った。 出産後,児 は母親

と隔離 し,INH50mg/kg/日,RFP30mg/kg/

日を投与 した。 なお,分 娩直後 の児 の胃液か ら結核菌が

塗抹 陽性(ガ フキーI号)と なったものの,8週 間後の

培養 は陰性 であ り死菌 と考 え られ た。 また,児 の胸部 レ

ン トゲ ン写真 は異常 な く,聴 力障害な ど抗結核剤の副作

用 も認 めなかった。

患者 は出産後 も経過良好で,昭 和63年1月22日 に退

院 とな り,現 在外来通院中であ る。
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(a)S62.6.12

(b)S62,6.16

図1胸 部 レントゲ ン写真

考 案

粟粒結 核症 は,抗 結 核剤 の開発 ・普及 などによ り著 し

く減少 した。 しか しなが ら,最 近 では高年齢者層 の増加,

抗腫瘍剤の使用,副 腎皮質 ホルモ ン剤 の繁 用などによ り,

結核症の中で本 症の占め る割 合は増加傾 向にある といわ

れ て いる2)。 しか も,胸 部 レン トゲ ン所見 や,臨 床症状

とその経 過 が,典 型 例 とはか な り異 な る例,す なわち

"cryptic type"が 多 い とい われ3)
,診 断が きわ めて困

難で,剖 検で は じめて確定診断にいた る例 もまれではな

い。

本症 は,発 熱 ・咳噺 ・全身倦怠感な どを初発症状 とし,

その後急激 に呼吸不全 に至 ることが多 いとされて いる4)。

胸部 レン トゲ ン写真で は全肺野の均等散布性粒状陰影,

いわ ゆ る粟 粒 陰 影 が 特 徴 とさ れ て い る が,必 ず しも均 等

で な い場 合 もあ り,本 例 の よ うに下 肺 野 に密 な ものや,

限 局 性 に密 な もの もあ り,他 の細 菌性 肺 炎,ウ イ ル ス性

肺 炎,ARDSな ど と の鑑 別 が 難 し く,読 影 に 際 し注 意

が 必 要 で あ る 通}5)。特 に.ARDSの 治 療 に 用 い る ス テ

ロイ ドは,粟 粒 結 核 症 を 悪 化 す るた め 禁忌 とな って お り,

気 を つ け な けれ ばな らな い。 本 例 で もARDSを 疑 い,

ス テ ロイ ドを使 用 した。 病 態 に影 響 はな か った もの の 反

省 す べ き点 で あ る。

粟 粒 結 核症 で は,ツ ベ ル ク リ ン反 応 は陰 性 な い し陰 転

化 して い る こ とが 多 く,乗 松 ら6)は54.7%,青 柳3)は

70%が 発 病 ・発 見 時 に 陰 性 な い し疑 陽 性 で あ った と し

て い る。 ま た,急 性 呼 吸 不 全 を呈 す る症 例 や,難 治 性 肺

結 核 症 患 者 で は,ほ ぼ 全 例 が 陰 性 で あ る と いわ れ て い
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図2入 院後経過

る4)5)。

菌の検 出につ いては一般 に低率 とされてお り,塗 抹陰

性,培 養 陽性例が多 い1)。喀痰塗抹の結核菌陽性率 は初

期 に は20%前 後 で あ り31,本 例 の ように塗抹で結 核菌

が証明 され た例 は少な い。 また,菌 の検出に は従来よ り

骨髄穿刺が重視 されて いたが,最 近で は,組 織診 断を も

含 め て,肺,肝,リ ンパ節 な どの生検 が推 奨 されてい

る7)8)。

眼底の脈絡膜結核結 節の存在は診 断的意義 が大 きいが,

そ の発見 率 は7.2～95%と 差 が あ り,こ れは熱心 に検

査が行 われ たか否か によるといわれて いる川 〕。 しか し,

非侵襲的に行 える検査 であ り診断 的価値 が大 きい。

本症例 では,妊 娠経過 中の粟粒結核症発症が注 日され

る。 谷口 ら9)の報告 に もあるよ うに,娠 娠 ・分娩 は粟粒

結 核症 の発 症因 子 の1つ で あ り、 その割合 は勝 呂 ら1["

は2.3%,乗 松 ら6)は3.7%と 報 告 して いる。臨床的

には,細 胞性免疫 の機能低 下が存在す る宿主で は,結 核

に罹患 しやす くかつ重症化す ることはよく知 られてお り,

妊娠 もその1っ といわれて いる,す なわ ち,妊 娠は胎児

という異物や多数の 自己抗原成分を認めねばな らず,免

疫学的 に寛容状態 にあ るため,細 胞性 免疫 が抑制 され,

血 夜学的 には リンハ球,特 にTリ ンパ球が減少する。

一方,粟 粒 結核 症 で もTリ ンパ球が減 少す るといわれ

て いる。 岳中 ら11)は,粟 粒 結核症 におけ る リンパ球 ・
図3眼 底の脈絡膜結核結節
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Tリ ンパ球 の平均値をそれぞれ,22.4%(1451/mm3)

お よび54.696(773/mm3)と 報告 して いる。 しか し,

本例でみ られ るように,リ ンパ球数2%(148/mm3),

Tリ ンパ球 数9.2%(14/mm3)と い う値 は異常 に低

く,粟 粒結核症 に妊娠が加わ ったため,よ りい っそ うの

細胞性免疫能低下 を示 した と考え られ る。以上の ように,

妊娠 は一種 の続発性免疫不全症 ともみな され るが,実 際

には補体系 やイ ンターフェロ ン,好 中球,マ クロフ ァー

ジが充進 して,低 下 した細胞性免疫能 を補 うため特 に易

感 染性 を示 す ことはな く,こ の代償機転が何 らか の原因

で異常を きた した場合 に感染 に罹患 しやす くなると考 え

られてい る12)。

Alejandroら13)に よれば,妊 娠 とともに進行 す る体

液量 の増加が肺の間質性浮腫を促進 し,呼 吸不全 の発生

に関与す ると述べてお り,本 症例の ように妊娠中に粟粒

結核症 を合併 した場合,非 常 に重症の呼吸不全が出現す

る原因 の1つ と考 え られ る。

妊婦 に抗結核剤 を投与す る場合 に問題 となるの は,妊

婦 自身 だ け で な く,胎 児 に対 す る薬 の影響 で あ る。

Snider14)は 妊娠 中 にSMを 投与 すると先天異常 の出現

率 が高 くな り,そ の頻度 は17%に 及 び,そ のほとんど

が第8神 経障害で,妊 娠 の初期のみな らず妊娠 中どの時

期 に使用 して も影響が出て くると述べてい る。

RFP使 用 例 での先 天異常の出現率 は正常 範囲であ る

が,四 肢短縮症,低 プロ トロ ンビン血症な ど比較的重症

の ものが多 いとされて いる。 これ に対 し,INH,EBは

安 全 で あ る た め,妊 婦 に抗 結核 剤 を投与 す る場合 は

INHとEBの2剤 投 与 と し,強 力 な治療が必要な場合

はRFPを 加えた3剤 投与 が望 ま しいといわれて いる15)。

本例 は臨死 の状態 であ りよ り強 力な治療 が必要で あっ

た ため,胎 児 よ り もまず母 体 の救命 を第 一と考 えて,

SMを 含 む3者 併用療法を行い母 児 ともに救命 しえた。

幸 いにも副作用の出現 は認めず,順 調 に経過 してい る。

しか し,肺 結核 は産褥期 に再燃 ・悪化す る事実 はよく知

られて おり,副 作用の 出現 とともに今後十分な注意が必

要 である。

ま と め

粟粒結 核症 は,診 断 ・治療 が難 しく死亡率 の高 い疾患

であ る。 妊娠 に併発 した場合 には,重 症化 しやす く,早

期の診断 ・治療 が大切 とな る。

筆者 らは,急 性呼吸不全症 状を呈 した妊婦 に対 し,比

較的早期 に粟粒結核症 と診断 し,抗 結核剤 の投与 によ り

母児ともに治癒 しえ た1症 例を経験 し,こ こに報告 した。

本 文 の 要 旨 は,昭 和62年 度 東海 ・北 陸合 同地 方 会 に

て 発 表 した。
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