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慢性結核性膿胸患者にみられる胸部悪性腫瘍
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要旨:〔 目的〕慢性結核性膿胸に合併 した胸部悪性腫瘍について検討 した。〔対象と方法〕1977年 から

2002年 の問に当院で入院治療を行った,慢 性結核性膿胸に胸部悪性腫瘍を合併した15例 を臨床病理

学的にレビューした。〔結果〕15例 の内訳は男性13例,女 性2例,平 均67歳 で,13例 に人工気胸術(9

例)を はじめとする結核手術歴があ り,疾 患別には膿胸関連 リンパ腫9例,肺 癌4例,悪 性線維性組

織球症,血 管肉腫各1例 であった。患者の背景因子は各腫瘍間に差異がなかったが,胸 痛や発熱など

の症状は膿胸関連リンパ腫症例のほうが他の腫瘍症例よりも明らかであった。いずれの腫瘍 も膿胸腔

か ら膿胸周囲に存在 したが,単 純X線 像ではしばしば腫瘤を認識できず,CTやMRI像 をもとに気管

支鏡検査や経皮針生検などで診断が得られることが多かった。肺癌はいずれも膿胸壁に接 して存在 し

ていた。治療や予後に関して,膿 胸関連 リンパ腫は切除や化学放射線療法が奏効 しやすく,5年 生存

率も40%で あったが,他 の腫瘍の予後はきわめて不良であった。〔結論〕慢性結核性膿胸患者管理に

おいては種々の腫瘍の発生に留意し,慎 重に観察していく必要がある。
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は じ め に

抗結核薬多剤併用療法の普及以前,結 核性胸膜炎の治

癒過程の中で生 じた,あ るいは治療 としての人工気胸術

などの後に生 じた,慢 性結核性膿胸患者にみ られる悪性

腫瘍においては,い わゆる膿胸関連リンパ腫(pyothorax

associated lymphoma: PAL)の 存在が注 目され1)2),そ の

発生にはEpstein-Barr Vivus(EBV)の 感染が関与 してい

ることも明らかにされている3)4)。他方,慢 性結核性膿

胸をはじめとする結核後遺症患者には稀ならず肺癌がみ

られることも指摘 されてお り5),結核診療 に携わる臨床

医はPAL以 外の胸部悪性腫瘍にも目を向ける必要があ

ると考えられる。今回,わ れわれは当院の慢性結核性膿

胸患者にみられた胸部悪性腫瘍症例を臨床病理学的に検

討した。

対象と方法

当院の入院 ファイルのレビューから見出 した,1977

年か ら2002年 の間に当院で経験 した慢性結核性膿胸に

合併 した胸部悪性腫瘍症例15例 を対象 とした。得 られ

た臨床資料か ら既往,症 状,診 断,X線 画像などについ

て,ま た病理学的所見,治 療,経 過,予 後などについて

解析 し,加 えて悪性腫瘍の疾患別に比較検討 した。なお

膿胸 とは通常,胸 膜腔内に肉眼的に膿性の滲出液貯留を

みるものを指す。しか し結核性膿胸については1975年

の日本結核病学会治療委員会による報告6)では 「肺結核

の経過中あるいは治療中に胸腔内に貯留 した液が肉眼的

に膿性あるいは,膿 様性になったもの」と定義されてい

るものの,同 時に慢性(発 症か らおおむね3カ 月以上の

経過を有する)の もの,無 菌性のもの,さ らには膿胸腔

の器質化か ら胼肱を形成 したものまでも含む非常に幅の

広い疾患概念として記載されてお り,現 在でもこれに準
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ずる形で理解されているようである7)。しか し上記の定

義が確認されない場合,例 えば画像的には結核性,非 活

動性の膿胸が疑われるものの自他覚所見を欠き,穿 刺や

手術などの検査,治 療の必要がない,潜 在性膿胸という

べ き状態などをどう捉えるか明確にはされていない。他

方,こ れまでの膿胸関連リンパ腫に関する多 くの文献2)
～4)8)9)にいう慢性結核性膿胸 とは

,病 歴やX線 所見など

からの潜在性膿胸の状態,さ らに一部には陳旧性結核性

胸膜炎の状態まで含んだ概念と して記載されているよう

である。こうした状況を踏まえ,今 回の検討における慢

性結核性膿胸の定義 としては 「結核症の治療中または治

療後で3カ 月以上の経過を有 し,穿 刺またはCT画 像上,

胸膜腔に液体成分を認め,か つ胸膜の肥厚が高度である

もの」とした。

結 果

対 象15例 の疾 患 別 内 訳 はPAL9例,肺 癌4例,悪 性

線 維 性 組 織 球 症(malignant fibrous histiocytosis: MFH),

血 管 肉腫 各1例 で あ っ た 。

Table1に 悪性腫瘍診断時の患者背景因子を示す。男

性13例,女 性2例 と男性が大多数を占め,年 齢は56～

80歳,平 均67.3歳 であった。結核歴は15例 全例 に認め

られ,再 発治療中の1例 を除き,い ずれも治療後の状態

であった。手術歴は13例 で,う ち人工気胸術が9例 と

最も多 く行われていた。手術から腫瘍診断までの期間は

8～55年,平 均37年 で術後30年 以上経過 していた例が

ほとんどであった。これらの因子において,PAL症 例と

それ以外の腫瘍症例 との間に明 らかな差異はみ られな

Table 1 Background of the patients

Table 2 Clinical features
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か っ た 。

Table2に 臨床 像 の特 徴 を示 す。Performance status(PS)

で はPS1の 症 例 が15例 中9例 と,身 体 状 況 が 保 た れ て

い る症 例 が 多 か っ た が,呼 吸 機 能 で は評 価 され た12例

中5例 が肺 活 量1500ml未 満 の 呼 吸 機 能 障 害 を呈 して い

た。 症 状 で は胸 痛,発 熱 が 多 くみ られ,触 診 で腫 瘤 が触

知 され た症 例 も3例 あ った 。PAL症 例 と他 腫 瘍 症 例 の比

較 で は概 してPAL症 例 の ほ うが 症 候 が 明 らか で,特 に

胸 痛 を呈 して い た の はPAL以 外 の 腫 瘍 で は6例 中3例

で あ っ た の に対 し,PALで は9例 中7例 に み ら れ て い

た。 な お 腫 瘤 触 知 は い ず れ も1980年 代 のPAL症 例 で,

1990年 以 降 のPAL6例 お よび 他 の 腫 瘍6例 で は い ず れ

も腫 瘤 は触 知 され て い な か っ た 。

画像上の特徴 と診断方法 をTable3に 示す。腫瘍はい

ずれ も膿胸腔～膿胸周囲に存在 していると考え られた

が,単 純X線 では15例 中7例(PAL4例,肺 癌,MFH,

血管肉腫各1例)で 腫瘤 を認識できなかった。 このうち

2例(PAL,血 管肉腫各1例)で はCTやMRIで も腫瘤

の局在は明 らかでなかった。

診断方法については,喀 痰細胞診で診断できた症例が

5例 あ り,こ のほか気管支鏡下生検,経 皮針生検などが

有用であったが,手 術ではじめて確診された症例 も4例

あった。疾患別にはPAL9例 中4例 において喀痰細胞診

でリンパ腫細胞が確認されていたことが目立った。

Table4に 各 悪 性 腫 瘍 の 治 療 内容 と そ の 結 果 を示 す 。

PALに お い て は剖 検 診 断 の1例(Fig.1)を 除 く8例 で な

ん らか の 治療 が 行 わ れ て お り,う ち5例 はCHOP(サ イ

ク ロ フ ォス フ ァマ イ ド+ア ドリア マ イ シ ン+ビ ンク リス

Table 3 Radiographic findings and diagnosis

NE: not examined, *TBB: transbronchial biopsy, **TCNB: transcutaneous needle biopsy

Table 4 Treatment and outcome

*autopsied case , **died of nodal malignant lymphoma, PR: patial response, SD: stable disease, NE: not evaluated
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Fig. 1 Plain chest X-ray of a patient with pyothorax-associ
ated lymphoma (Case 3). Tumor shadow was not identified. 
Since the patient had been asymptomatic, CT examination 
was not performed. Autopsy revealed the existence of lym

phoma in the right empyema cavity (arrowheads).

Fig. 2 Chest CT film of a patient with malignant fibrous 

histiocytoma (Case 14). Tumor invasion to liver was evident.

チ ン+プ レ ドニ ゾ ロ ン)に よ る化 学 療 法 が な され,こ の

他 放射 線 療 法 は4例,切 除 は2例 で 行 わ れ て い た 。化 学 ・

放 射 線 療 法 の 効 果 は 良 好 で,最 近 のRECIST(response

 evaluation criteria in sohd tumors)規 準10)に準 じて 評 価 し

た6例 中5例 が 有効 と判 断 さ れ たが,特 に化 学 放 射 線 併

用療 法 を施 行 した3例 で は いず れ も腫 瘍 の 明 らか な縮 小

が 得 られ て い た 。 予 後 につ い て,PAL8例 を対 象 と した

MST(median survival time)は40カ 月 と 比 較 的 良 好 で,

症 例5(切 除 と術 後 化 学 療 法)と 症 例6(掻 爬 と化 学 療 法:

ビ ン ク リス チ ンの繰 り返 し局 注)で は10年 生 存 が 得 られ

て い た 。 この症 例6は 約1年 間 の 治療 後,臨 床 的 に は ほ

ぼ 治 癒 と判 断 され,18年 後 に突 如Waldyer輪 の節 性 リ ン

Fig. 3 Chest X-ray film of a patient with lung cancer 

(Case 13). Note a mass (arrows) adjacent to the wall of 
chronic empyema.

パ腫 が 発 生 し,腫 瘍 死 した興 味 深 い 症 例 で あ る。 なお 悪

性 リ ンパ 腫 の一 部 症 例 の 組 織 材 料 でEBVの 検 索 を した

と こ ろ,検 索 し た4例 全 例 の 腫 瘍 細 胞 でEBV-encoded

 small RNA-1(EBER-1)陽 性 で あ っ た。

他 方,PAL以 外 の 腫 瘍 で は肺 癌(扁 平 上 皮 癌,腺 癌 各

2例)は い ず れ もIII期以 上 で あ り,切 除 し得 た1例 も含

め予 後 不 良 で あ った 。 ま たMFH症 例 も横 隔 膜 下,肝 臓

へ の著 明 な浸 潤 が み られ,肝 臓 も含 め た 広 汎 切 除 が な さ

れ た に もか か わ らず,腫 瘍 は残 存,約1年 後 に腫 瘍 死 し

て お り(Fig.2),残 りの 血 管 肉腫 例 は 剖 検 診 断例 で あ っ

た。 これ らの腫 瘍 と膿 胸 の 位 置 関係 で は,肺 癌4例 が い

ず れ も画 像 も し くは病 理 所 見 で 膿 胸 に接 す る肺 内 腫瘤 と

して 存 在 し て い た こ とが 特 徴 的 で あ っ た(Fig.3)。 な お

EBVの 検 索 を肺 癌4例 中1例(腺 癌 症 例)で も行 っ て み

た が,癌 細 胞 はEBER-1陰 性 であ っ た。

考 察

慢 性 結 核 性 膿 胸 患 者 に お い て さ ま ざ ま な胸 部 の 悪 性 腫

瘍 が み られ る こ とは 古 く よ り知 られ,多 くの 報 告 が あ

る1)2)11同41。虞 ら13)の本 邦 報 告例 の ま とめ に よれ ば 慢 性

結核 性 膿 胸 と胸 部悪 性 腫 瘍 の 合 併122例 の う ち,PALが

67例 と最 も多 く,次 い で 肺癌12例,胸 壁 の癌12例,悪

性 中 皮腫9例,MFH8例,血 管 肉腫6例 と続 く とい う。

また か つ て石 原 ら14)は膿 胸 と胸 部 腫 瘍 の 関 係 を,i)腫 瘍

が 膿 胸 の 原 因 で あ る 場 合,ii)腫 瘍 と膿 胸 が 同側 に互 い

に無 関係 に存 在 す る 場 合,iii)腫 瘍 と膿 胸 が 同側 に無 関
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係に存在 していたが,後 に両者が連絡する場合,iv)膿

胸が腫瘍,こ とに肺および胸膜の腫瘍の原因となる場合

(実証は難しいが可能性 も考えられる),の4群 に分けて

論 じている。

慢 性 結 核 性 膿 胸 の慢 性 炎 症 を 背 景 に,EBV感 染 で 不

死 化 したB細 胞 が 膿 胸 腔 内 で腫 瘍 化 す る こ とに よ っ て

発 症 す る と い わ れ るPAL3)4)は ま さ に そ のiv)群 の 存 在

を実 証 した もの で あ る とい え る。PALは そ の発 症 過程 よ

り,本 質 的 に膿 胸 腔 や 膿 胸 に接 す る,び まん性 大細 胞 性

の 形 態 を と るB細 胞 性 リ ンパ 腫 と して み られ る こ と が

普 通 だ が,稀 にT細 胞 性 のPAL例15)や 膿 胸 と は対 側 の

胸 壁 に発 生 した リ ンパ 腫 例16)も 報 告 され て い る。PAL

の 臨 床 像 につ い て は この疾 患 が本 邦 に特 有 の疾 患 で あ る

た め,ほ と ん ど の 報 告 が 本 邦 か ら 出 て い る が,最 近 の

Nakatsukaら9)の106例 の ま とめ で は,i)男 女 比12.3:1,

ii)平 均64歳,iii)平 均37年 の 膿 胸 歴,iv)80%は 人 工

気 胸 後,v)NSEが しば しば 上 昇,vi)化 療 奏 効 す るが5

年 生 存 率 は21.6%と 不 良,vii)胸 痛 が 最 も多 い 症 状,

viii)85%はCTでdetectable,ix)70%がEBV陽 性,な ど

が特 徴 と して記 載 さ れ て い る。

今回のPAL9例 はおおむねこれらの特徴に沿ったも

のであったが,胸 痛をきたしやすい点が他の腫瘍と比較

した場合の特徴のように思われた。画像所見 について,

中島ら17)はPAL17例 のCT画 像を詳細に検討 し,腫 瘍 に

よる膿胸壁構造の途切れや造影剤増強効果がPALに 特

徴的であることや,PALの 画像を胸壁進展型,肺 側進展

型,内 腔型,特 殊型(内 腔を埋めつ くすように発育する

もの)に 分類 し,胸 壁進展型が8例 と最も多いことを報

告 している。またPALの 画像診断におけるMRIの 有用

性8)もよく知 られているところである。しか し今回の症

例では1970～80年 代の古い症例や剖検症例,あ るいは

非造影CTの みの症例 も多 く含まれているため,詳 細な

画像上の特徴 を検討することはできなかった。ただ経年

的な傾向をみると,胸 壁に腫瘤が触知できた症例はすべ

て1980年 代の症例で,最 近の症例ではCTやMRIで よ

うやく局在が認識 されるばかりでなく,画 像診断上,腫

瘤 としては認識できないものまでみられていた。この理

由としては画像診断の進歩により,ま たPALへ の関心

の高まりから,以 前に比べより早期に診断がなされるよ

うになって きていることが窺えるし,ま た今回のPAL

症例では喀痰細胞診断の陽性例が比較的多かったこと,

すなわちPAL病 変が胸壁側 より肺側へ強 く浸潤するこ

とによって気道 と交通を有する場合が多かったことが関

与 しているものと思われる。治療や予後については,手

術例はもとより化療や放治の成績も比較的良好で,特 に

非手術例でも放射線治療 を加えると予後が良い印象を受

けた。実際,10年 生存(2例)は いずれも主 として局所

治療によって得 られてお り,MSTも 症例数は少ないも

のの,40カ 月と比較的良好であった。過去の報告でも

PAL全 体の予後 は不良とされる9)ものの,切 除例(胸 膜

肺全摘除例)で は5年 生存率が85.7%と きわめて良好で

あること18)や放射線療法の有用性19)が報告されている。

これらはPALが 局所進展の傾向が強い悪性腫瘍であ り,

治療の際には手術や放射線などによる局所制御の意義が

大きいことを示唆 している。

PAL以 外の胸部悪性腫瘍については,上 述のごとく肺

癌や胸壁の癌,次 いで悪性中皮腫,MFH,血 管肉腫な

どの発生が知られている。われわれの症例でも肺癌4例

の他,MFH,血 管 肉腫各1例 と頻度的に多い腫瘍がみ

られた。このうち肺癌について画像的に興味深いのは腫

瘍が膿胸に接 して存在 していたことである。結核 と肺癌

の位置関係について,われわれはこれまで活動性肺結核,

結核後遺症,胸 郭成形術後などで検討 してお り5)20)21),

活動性結核では癌はやや同葉に多いものの,他 の部位に

も少なからずみられること20),結核後遺症では癌は陳旧

性の結核病変 と特別な位置関係を有さずに発生 している

こと5)などを示して きた。また胸郭成形 と肺癌 との関係

においては,Yoneyamaら22)は 胸郭成形側ではない,健

側の肺に多 く肺癌が発生することを示し,そ の原因とし

ては癌原性物質が健側肺により多 く吸入されるためでは

ないか と推測 したが,わ れわれの胸郭成形例の検討では

結核後遺症の場合と同様,一 定の傾向なく肺癌が発生し

ている21)。これらの結果と比較 し,今 回の肺癌の発生部

位は明らかに膿胸周囲に強い集積性 を示 しているといえ

る。かつて影山ら23)は結核病変の周囲では気管支上皮の

扁平上皮化生や異型増殖巣が増 えていると述べている

が,こ れと同様,慢 性膿胸周囲の肺への持続的な炎症の

波及が発癌の素地 になっている可能性があ り,ま た虞

ら13)が推測 しているように,膿 胸周囲の圧排され,換 気

不全 となった肺における癌原性物質の貯留が発癌に影響

していることも考えられる。

他 方,肺 に お け る慢 性 の活 動 性 の炎 症 像,化 生 を起 こ

す代 表 的疾 患 で あ る肺 線 維 症 の患 者 に は高 率 に肺 癌,特

に肺 野 型 の扁 平 上 皮 癌 が多 くみ られ る こ とが 知 られ24),

発 癌 にp53の 過 剰 発 現,あ るい はEBVな どのviral infec

tionが 関 与 して い る可 能 性 が 示 さ れ て い る25)26)。肺 癌 と

EBVの 関 係 につ い て,西 洋 諸 国 で は肺 癌 とEBVの 関 連

性 につ い て は否 定 的 見 解 が 主 流 で あ る27)が,ア ジ アで は,

い わ ゆ るlymphoepithelioma typeの 肺 癌 で,さ ら に は 非

小 細 胞 肺 癌 全 体 で もEBV感 染 と発 癌 との 関 連 性 を示 唆

す る報 告 が な され て い る28)29)。肺 線 維 症 に合 併 した肺 癌

とEBVと の 関連 性 に は否 定 的 な 報 告 が み ら れ る30)も の

の,今 回 の よ うな 膿 胸 に合 併 す る 肺 癌 の発 生 にEBVが

関 与 して い るか ど うか,興 味 が持 た れ る と ころ で あ る。
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ただEBVは 胃癌,従 って腺癌 との関連が広 く知 られて

いる31)が,膿 胸に合併する肺癌 は虞 らの報告13)でも12

例中7例 が,今 回の肺癌でも4例 中2例 が扁平上皮癌で

あった。肺腺維症や結核後遺症における肺癌で扁平上皮

癌が多いことに喫煙の関与が示唆されてお り5)20),今回

の肺癌症例がいずれも重喫煙者であったことを考える

と,今 回の発癌に喫煙が関与している可能性は否定し難

い。今後の症例の蓄積を待って,慢 性膿胸を有する肺の

発癌因子についての検討を行うべきであろう。

慢性結核性膿胸 に合併するMFHや ―血管肉腫について

は今回ともに1例 ずつにすぎず,過 去の報告も症例報告

が主体である32)33)ため,そ の臨床病理学的特徴 について

論ずることは難 しい。ただ当院の経験も含め,一 般的に

PALや 肺癌 と比較 して,組 織あるいは細胞学的に病理診

断をより早期に得ることは困難であり,治 療,予 後につ

いても良好な結果は期待すべ くもない。従って慢性結核

性膿胸患者においては,稀 なが らこうした非上皮性腫瘍

がみられることがあるということを熟知することが現時

点では最 も大切 と考えられる。

以上,慢 性結核性膿胸患者 にはPALの みならず,肺

癌 など他の悪性腫瘍 もPAL同 様,膿 胸周囲に発生する

ことに留意すべ きである。いずれの腫瘍 も画像診断の困

難な場合が少なからずあるが,PALで は長期生存も可能

なため,特 に胸痛など有症状の慢性結核性膿胸患者に対

してはCTやMRIも 施行 しつつ,喀 痰検査,気 管支鏡,

経皮針生検などにより積極的に診断,治 療を求めていく

べきである。
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THORACIC MALIGNANCIES IN PATIENTS WITH CHRONIC 

TUBERCULOUS EMPYEMA
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Abstract [Objectives] To clarify features of thoracic malig

nancies occurred in patients with chronic tuberculous 

empyema.

[Materials and methods] We analyzed clinicopathological 
data of 15 patients with thoracic malignancies who had 

chronic tuberculous empyema, encountered at Tokyo National 

Hospital during the period from 1977 to 2002.

[Results] There were 13 men and 2 women, with a mean age 

of 67 years. Most of all (13/15) patients had history of surgery 

for tuberculosis including artificial pneumothorax (9 cases). 

Malignancies consisted of pyothorax-associated lymphoma 

(PAL ; 9 cases), lung cancer (4 cases), malignant fibrous 

histiocytoma (1 case), and angiosarcoma (1 case). There were 

no differences in background factors between PAL patients 

and the other patients. Common symptoms were chest pain (10 

cases), fever (7 cases), and bloody sputum (4 cases) and it 

seemed that these symptoms were more evident in patients 

with PAL than in patients with other diseases. Plain chest X-

ray films often failed to detect the tumor, and the diagnosis 

was often obtained by sputum cytology, bronchofiberscopy, 

transcutaneous biopsy, and resection with support of CT 

and/or MRI films. On radiographs, all tumors located in 

empyema cavities or around empyema walls, and a pulmonary 

mass adjacent to the empyma wall was characteristic of lung 

cancer. PAL showed certainly good outcome ; 40% 5-year 

survival rate with resection or chemoradiotherapy. On the 

other hand, all of lung cancer cases were diagnosed at stage 

III, and had poor outcome, and the remaining patients with the 

other malignancies also had poor outcome.

[Conclusion] Clinicians should keep in mind occurrence of 
several thoracic malignancies during the follow-up of patients 

with chronic tuberculous empyema.

Key words : Chronic tuberculous empyema, Thoracic malig

nancies, Pyothorax-associated lymphoma, Lung cancer
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