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A 28-year-old hemophilia A patient was admitted to our hospital in July
, 1991 because 

of high fever, chronic diarrhea and anemia. The patient had been recognized as a asym

ptomatic carrier of human immunodeficiency virus (HIV) in 1985 and had developed Pneu

mocystis carinii pneumonia and had been diagnosed as acquired immunodeficiency syndrome 

(AIDS) in 1990.

Hematologic laboratory examinations on admission revealed pancytopenia and a CD4+ 

cell count of 3/mm3. X-ray findings of chest and abdomen were normal and bacterial 

cultures of sputum, urine, blood, stool, cerebrospinal fluid and bone marrow yielded no 

pathogenic microorganisms. Microscopical examination of the stained specimens showed no 

acid-fast bacilli. On his fifth hospital day, his liver and spleen enlarged markedly and an 

abdominal CT scan obtained on the 13th day revealed high-grade hepatosplenomegaly . 

Administration of several kinds of antibiotics, antifungal agents , antiviral agents, anti

tuberculous agents and ƒÁ-globulin medicines did not relieve the symptoms . On the 28th day 

the patient had developed a subarachnoid hemorrhage and died five days later .

*From the Department of Clinical Pathology , Tokyo Medical College 6-7-1, Nishi-shinjuku, 
Shinjuku-ku, Tokyo 160 Japan.
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Retrospectively all cultures for acid-fast bacilli of the specimens on his admission 

yielded nontuberculous mycobacteria. The bacteria were identified as Mycobacterium avium 
by polymerase chain reaction and his disease was eventually diagnosed as disseminated 

Mycobacterium avium complex (MAC) infection. The liver and spleen weighed 2,660g and 

1,840g respectively at autopsy. Although hepatosplenomegaly is commonly recognized in 

AIDS patients with disseminated MAC infection, such massive and rapid enlargement has 

been rarely observed. This case study emphasize the importance of diagnosis and rapid 

treatment at the early stage of MAC infection.
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緒 言

非定 型抗 酸菌 症 は ヒ ト免疫 不全 ウイル ス(HIV)感

染者 の日和見感染症の ひとつで あるとともに,患 者の予

後 に影響す る重要 な感染症で ある。近年,非 定型抗酸菌

症,特 にMycobacterium avium complex(MAC)

感 染症 を合併 する後天性免疫不全症候群(AIDS)患 者

は増加 の傾向 にある1)御3)。AIDSに 合併 する非定型抗酸

菌症 は,単 一臓器の感 染よ りも菌血症 の形 で発症 し血液

を介 し全身播種性 にひ ろが る例が多い。本 症の診 断 は抗

酸菌培養 による菌の証明 に頼 ることが大 きく,診 断 に時

間 を要す ることも少 な くない。われわれ は,現 在 まで に

数 例 の非定型 抗酸 菌 症 を発 症 したAIDS患 者 を経験 し

ているが,そ の中で,感 染が急速 に全身播種性 にひろが

り,巨 大肝脾腫 を呈 して死亡 した1症 例 につ いて報告す

る。

症 例

〔患 者〕 年齢28歳,男 性。

〔主 訴〕 発熱。

〔既往歴〕1歳 時 に血友病Aと 診断 され た。繰 り返す

関節 内および筋 肉内 出血 に対 し血液凝固第VIII因子製剤輸

注 にて治療 を受 けてきた。

〔家族歴〕 家 系内に出血傾 向は認 めず。

〔現病歴〕1985年 に抗HIV抗 体 陽性 が確認 された。

1990年 にCD4陽 性Tリ ンパ球数 が100/mm3以 下 まで

急激 に減 少 し,同 年8月 に カ リニ肺炎 を発症 しAIDS

と診 断 され た。入院 にてPentamidine投 与を受 けカ リ

ニ肺炎 は改善 し同年12月 退院 した。 この入院中 より抗

HIV剤 であるdidanosine(ddI)を1日 あたり334mg

投与 されたが,退 院後 は嘔気 のため内服困難で あった。

そ の後 もCD4陽 性Tリ ンパ球数 の減少,さ らに汎血球

減少が認 め られた。1991年7月 上旬 よ り40℃ 台 の発熱

が出現 し,同 時 に下痢,貧 血,血 小 板減少 が高度 のため

7月12日 当院入院 とな った。

〔入 院 時 現 症 〕 身 長171.5cm,体 重61kg,体 温

37.4℃,血 圧122/54mmHg,脈 拍126/min,呼 吸 数

30/min。 意 識清 明。眼 瞼結 膜貧血様。呼吸音 はラ音聴

取 せず。腹部 は軟平担,肝 脾触知せず。頸部,鼠 径部 リ

ンパ節腫脹 な し。神経学 的所見異常 な し。

〔入院時検査〕 入院時検査所見 を表 に示 したが,末 梢

血液 検査 で は白血 球数2,800/mm3,好 中球85%,リ

ンパ 球8%で あ り,CD4陽 性Tリ ンパ球数3/mm3,

CD4/8比 は0.04と 低下 して いた。 また,高 度の貧血 と

血小板減少を呈 して いた。生化学お よび血清学検査で は,

コリンエステ ラーゼ,総 コ レステロールの低値,C反 応

性 蛋 白(CRP)の 高 値 がみ られ た。骨髄穿刺所見 は有

核細胞数10.2×104/mm3,巨 核球数38/mm3で 異形性

の強い細胞 は認 めなか った。

〔入 院 後 経 過 〕 経 過 を 図1に 示 す。入 院後,最 高

40℃ の弛 張熱 が つづ き,乾 性咳嗽,呼 吸促迫,水 様性

下痢 を伴 って いた。原因検索を行 うが胸部X線 写真(図

2)で は肺炎像 は認 めず,喀 痰,尿,便,血 液,髄 液の

一般細菌培養検査,抗 酸菌塗抹検査で は発熱の原因 は確

定で きなかった。入院第5病 日頃 よ り肝脾腫が認 め られ,

ま た右胸水 も出現 した。第13病 日には,肝 脾腫 は肋 弓

下4～5横 指 まで触 知 で き,腹 部CTで は巨大化 した肝

脾腫が横隔膜を挙上 させ消化 管,腎 臓な どの他臓器 を圧
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表　入 院 時 検 査 所 見

antiretroviral agent

anticytomegaloviral agent

ƒÁ- globulin

anti-carinii agents

antifungal agents

antituberculous agents

antibiotics

steroid

図1　 臨 床 経 過

ddI: didanosine, IV-Ig: intravenous immunoglobulin,

TMP-SMX: sulfamethoxazole-trimethoprim (TMP80mg+SMX400mg/g), EB: ethambutol,

INH: isoniazid, CMZ: cefmetazol sodium, AZT: aztreonam,

CFIX: cefoperazone sodium, MINO: minocycline hydrochloride,

FOM: fosfomycin calcium, CLDM: clindamycin, PIPC: piperacillin sodium,

ABPC: ampicillin, PSL: prednisolone, SAH: subarachnoid hemorrhage, 

J.C.S.: Japan coma scale
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図2　 入院時胸部X線 像

排 して いた(図3)。

症例 は重度 のcompromized hostで あるため,細

菌,真 菌,ウ イルスなど,な ん らかの日和見感染症 と考

え,各 種抗生剤,抗 真菌剤,抗 結核剤,抗 ウイルス剤,

免疫 グ ロブ リン製剤 などによる治療 を行 った。 しか し諸

症状 の改善 はみ られず,ま たステ ロイ ドパルス療法 も一

時 的な解熱 しか得 られなか った。 その後 も全身状態 の悪

化 がっづ き,第28病 日にクモ膜下 出血 を併発 し第33病

日に死亡 した。

死亡後 に得 られ た報告で は,入 院時 に採取 し提 出 して

いた喀痰,尿,便,血 液,髄 液,胸 水,骨 髄の各 検体の

6～8週 抗酸 菌培 養 よ り非 定型 抗酸菌が検 出 された。ま

た,髄 液検体のpolymerase chain reaction(PCR)

法検査4)に て菌種 はM.aviumと 同定 され,本 症例 は

AIDSに 合併 した全身播 種性MAC感 染症 であ った こ

とが死亡後 に診断 され た。

〔病理解剖学的所見〕 全身の深在 リンパ節腫脹,特 に

腸間膜 リンパ節の腫脹が著明で あった。組織学的 には リ

ンパ節構造 は破壊 され,HE染 色で は淡紅色 に染 まる桜

の花 び ら様 の マ クロ フ ァー ジで 占め られ,そ の中 には

Ziehl-Neelsen染 色で 染 ま る抗 酸菌 の菌体が取 り込 ま

れて いた(図4)。

脾 は1,840g,長 径22cmに 腫大 し,割 面 の周囲部 は

壊死 に陥 り,中 心部 は暗赤色調 を呈 し,そ の組織 は同様

に桜 の花 び ら様 細胞 で 占め られ て いた(図5)。 肝 は

2,660gに 腫大 し割面 は茶褐色 を呈 し,粟 粒大結節 が播

種性 に認 め られ,同 様 に桜 の花 び ら様細胞 が集合 してい

た。 また肺にも同様の細胞 か らなる結節 を散在性 に認 め,

骨髄 も同様 の桜 の花び ら様細胞 で大半 は占め られ,造 血

3系 統 は抑制 されていた。 これ ら桜 の花 び ら様細胞 はす

べて抗酸菌 の菌体 を取 り込 んでいるマ クロ ファー ジであ

る こ とがZiehl-Neelsen染 色 で判 明 した。 すなわち,

抗 酸菌感染 が リンパ節,肝 臓,脾 臓,骨 髄 をは じあとす

図3　 腹部CT像(入 院第13病 日)

巨大 化 した肝 脾 腫 が腹 腔 内 を 占 め,他 臓 器 を圧 排 して い る。

a:第11胸 椎 下 縁 レベ ル,b:第12椎 下 縁 レベ ル,c:第1腰 椎 下 縁 レベ ル,

d:第2腰 椎 レベ ル,e:第3腰 椎 レベ ル,f:第4腰 椎 レベ ル
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図4　 腸間膜 リンパ節病理組織像

a:リ ンパ 節 構 造 は破 壊 さ れ,花 び ら状 の マ ク ロフ ァー ジで 占 め られ て い る。

(H-E染 色200倍)

b:マ ク ロ フ ァー ジ内 に取 り込 ま れ た抗 酸 菌 が認 め られ る。

(Ziehl-Neelsen染 色500倍)

図5　 脾 割 面 像

脾重量1,840g。 割面像で周囲部組織 が壊死 に陥 っているのが認 め られる。

る多臓器 に播種 して いたことが明 らか とな った。

考 察

非定型抗酸菌 は土壌,水 などの自然界 に分布 し,免 疫

低下状態 の宿主 において呼吸器 や消化管 を介 して感染 す

る 。 M.avium,M. intracellulare, M. hansasii, M.

fortuitum,M.chelonae などの菌種 があるが,分 類

学上極めて近縁な M.auium‚ÆM. intracellu l are

あわせ てMACと 呼 び,感 染症例 の約70%を 占め る。

この感 染症 はHIV感 染者 においてカ リニ肺炎,サ イ ト

メ ガロウイルス感染症 な どと並 び重 要な 日和見感染症 で

あ り,AIDS患 者 の予後 に影響 を与 えてい る。

本 症 はAIDS患 者 の15～40%に 合併 し,特 にCD4

陽性Tリ ンパ球 数 が100/mm3以 下のAIDS病 期 が進

行 した状 態で 発症 しやすい1)3)5)6)。肺 の薄壁空洞病変 や

孤発性 の リンパ節腫大病 変な どの単一臓器感 染 もまれに

み られるが,多 くは菌血 症の形 で発症 し全身 播種性 にひ

ろが る1)6)。非 定型 抗 酸菌 は細 胞内寄 生菌 に属 し,宿 主

で は細胞 外 と同様 に細 胞内で も増殖 し得 る。 すなわ ち菌

はマ クロファー ジに取 り込 まれて も死滅せず に増 殖 して
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い く。 さ らにHIV感 染 により細胞性免疫能が低下 した

状態で は,マ クロフ ァージ内 の菌増殖が促進 され全身性

感染症 を起 こ しやす いと言われて いる7)。

本症例 も,喀 痰,尿,便,血 液,髄 液,胸 水,骨 髄 の

各検体 よ り非定型抗酸菌が検 出されてお り,全 身播種性

に感染 していたことが わか る。 また病理解剖 か らも非定

型抗酸菌を取 り込 んだマクロフ ァー ジの浸潤像 が肝,脾,

肺,リ ンパ節,骨 髄 と多臓器 において観察 で きた。

MAC感 染症 を代表 とする全身播種性 の非定型抗酸菌

症 は発熱,下 痢,腹 痛,体 重減少,リ ンパ節腫脹,貧 血

な どが主症 状 で あ り,し ば しば肝 脾腫 も伴 う1)6)。しか

し,本 症例 のよ うに肝 脾腫 が急速 に腹腔内を 占め るほど

に増 大 し,剖 検 時 に は肝 臓2,660g,脾 臓1,840gに ま

で巨大化 した報 告例 は少ない8)9)。

AIDSに おいて脾腫 は,結 核や非定型抗酸菌症以外 に,

Epstein-Barrウ イル ス(EBV)や サ イ トメガロウイ

ル ス(CMV)な どの ウ イル ス感染症,ま た非 ホジキ ン

リンパ腫 や カ ポ ジ肉腫 な どのAIDS関 連腫瘍で も多 く

み られ10)～13),しば しば その確定 診 断に難渋 す る14)。特

に非定型抗酸菌症 の診断 には塗抹標本で検 出で きない限

り抗酸菌培養検査が必要 とな り,菌 検 出まで かな りの時

間 を要す る。近年,抗 酸菌 の迅速診断法 が重要 な課題 と

な ってお り,DNAハ イ ブ リダイゼーシ ョン法 やPCR

法 な ど に よ る抗 酸 菌 の診 断 法 が検 討 さ れ て きて い

る15)～17)。しか し前者 はあ る程 度菌量 が必要 とな りやは

り検査 には時間を必要 とし,後 者 は短 時間で結果 が得 ら

れ る点 では有効 な検査法 であ るが,感 度 が高 いため陽性

結果 の意義 づけに問題 があ り,臨 床的に使 いやすい検査

法の開発が期待 され る。

一 方
,本 症の治療薬であ るが,非 定型抗酸菌 は菌種 に

より薬剤感受性が異な り,M.kansasiiは 数種類の抗

結核 剤 に比較的良好な感受性を有す るが,MACは 通常

の抗結核剤 に対 して極 めて感受性が低 く多少 とも有効 と

思われ る薬剤 の多剤併用療法が必要 となる。本症例 に対

して は,非 定型抗酸菌症が診断 され る以前 よ り本症 を疑

いisoniazid(INH),ethambutol(EB)の 併用投与

を行 っているが,臨 床症状 の改善 は見 られなか った。

近 年,MACに 対 して抗 菌 力 を有 す る薬 剤 と して

rifabutin(本 邦 での使 用 は未認 可)やclarithromy

cin(CAM)が 注 目され,抗 結核剤 との併用 で有効性 が

認 め られている6)18)。CD4陽 性Tリ ンパ球数 が低下 して

い るAIDS患 者 にお いて,発 熱,下 痢,体 重減少,汎

血球減少,肝 脾腫 な どの諸症状 がみ られ る場合 に は,可

能な限 りの診断法を駆使 して早 期診 断に努 め るとともに,

ま た確定診 断 を待 たず に本 症 を疑 いCAMの 投与 を早

期 に 開 始す るべ きで あ ろ う。米 国 で はHIV感 染者 の

MACの 発 症予防 としてrifabutinの 投 与が行 われて効

果 を得 て い る6)19)。本邦 にお いて も非定型抗酸菌症を合

併 す るAIDS患 者 の症例 数 が増加 して きてお り,本 症

に対す る予防 を含 めた治療法の検討が今後重要であ る。

早期診断 および治療がで きず に短期間で死亡 した症例

を経験 し,改 め て全身 播種性MAC感 染 症 の迅速診断

と早期治療 の重要性 を再認識 した。

なお,本 症例 は第68回 日本結核病学会総会 における

特別展示 「HIV感 染 と抗酸菌症」 で発表 した。
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