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両側性結核性胸膜炎治療中に胸腹部結核腫をきたした 1例
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は じ め に

　初期悪化とは，リファンピシン（R）を含む強力な抗

結核化学療法開始後 1～3カ月以内に認められる一時的

な画像所見の悪化を指すが，一般的に薬剤を変更するこ

となく臨床的に改善するとされる1)～3)。その現象は免疫

再構築反応（Paradoxical reaction）と理解され，結核菌と

宿主との免疫反応のひとつと考えられている1)。初期悪

化の頻度は 3%から14%とされ，その病型として，肺内

病変の拡大，胸膜炎，リンパ節腫大や肺内結核腫などが

報告されている4) 5)。しかし，結核菌が証明されないこと

が多い肺外結核における初期悪化では，薬剤耐性菌の可

能性，あるいは結核菌以外の感染の重複などとの鑑別が

困難である。今回われわれは，両側性結核性胸膜炎に対

してピラジナミド（Z）を含む標準治療の導入 1カ月後

に右胸腹膜結核腫へ進展し，初期悪化と病像進展との鑑

別を要した比較的まれな 1例を経験したので報告する。

症　　　例

　患　者：37歳，女性。

　主　訴：発熱，乾性咳嗽。

　既往歴：なし。

　家族歴：なし。

　喫煙歴：なし。飲酒歴：ビール750 ml ⁄日。
　アレルギー歴：なし。

　現病歴：元来健康で結核感染者との接触歴はなかっ

た。BCGワクチン接種歴は確認できたが，その後のツベ

ルクリン反応の結果は不明であった。20XX年 1月中旬

より約 3カ月続く38度台の発熱と乾性咳嗽を主訴に近

医を受診した。一般抗菌薬（cefcapene pivoxil）を投与さ

れたが，症状の改善がなく，両側胸水を指摘され 5月上

旬に紹介入院となった。

　経　過：入院時身体所見：身長165 cm，体重45 kg，血

圧92/74 mmHg，脈拍96回 ⁄分，整，呼吸数20回 ⁄分，体
温36℃。

要旨：抗結核化学療法後に発症する初期悪化は免疫再構築反応と理解され，結核腫への進展はそのひ

とつの病態と考えられている。結核の既往や家族歴がない元来健康な37歳の女性が持続する発熱と

乾性咳嗽のため来院した。胸部 X線で両側胸水のために入院となった。喀痰や胸水からは結核菌は

証明されなかったが，両側胸水はリンパ球優位の滲出液で，アデノシンデアミナーゼが高値（左右そ

れぞれ77.5 IU/Lと73.2 IU/L）であり，血中結核菌特異蛋白刺激性遊離インターフェロン-γ測定陽性

であった。両側性結核性胸膜炎が疑われ，ピラジナミドを含むリファンピシン，イソニアジドおよび

エタンブトールの 4剤併用抗結核化学療法導入後に一旦退院した。導入 1カ月後に症状の悪化と共に

胸部 CTで新たに右胸腹膜側の異常を認め，再入院となった。遺伝子増幅法によって結核菌群 DNA

が右腹膜腫穿刺液から検出されたことで右胸腹膜結核腫と診断した。治療強化から 1年 4カ月後に右

胸腹膜結核腫は消失した。両側性結核性胸膜炎に対して抗結核化学療法導入 1カ月後に右胸膜結核腫

から右腹膜結核腫へ進展し，初期悪化と病像進展との鑑別に苦慮した 1例を報告する。

キーワーズ：両側性結核性胸膜炎，腹膜結核腫，胸膜結核腫，初期悪化



Fig. 1　Chest X-ray and chest and abdominal CT on initial admission
A) Chest X-ray revealed radiolucency in bilateral lower lung fi elds, bilateral dull costophrenic angles 
and an enlargement of cardiac silhouette. B) Chest CT scan showed bilateral pleural and pericardial 
effusions. C) Abdominal CT scan did not show any abnormal shadows. 

Fig. 2　Chest X-ray and chest and abdominal CT one month after anti-tuberculosis chemotherapy on 
second admission
A) Chest X-ray revealed irregular opacities on right middle-lower chest walls and the right dull 
costophrenic angle appeared again. The left lung fi eld was clear. B) Chest CT scan showed several 
oval opacities with extrapleural sign. C) Abdominal CT scan show multiple abnormal opacities on 
surface of liver in right abdominal and subphrenic spaces.

616 結核  第93巻  第11_12号  2018年11_12月

離インターフェロン-γ測定（IGRA）［QuantiFERON® TB-

2G，（QFT-2G）］陽性（ESAT-6：1.03 IU/mL，CFP-10：0.10

未満 IU/mL）であった。胸水は左右ともに滲出性［総

細胞数（リンパ球分画），左2,741 cells/mL（49%）と右

1,388 cells/mL（86%）］で，胸水中アデノシンデアミナー

ゼ（ADA）値はそれぞれ77.5 IU/Lと73.2 IU/Lであった。

　入院時胸部 X線（Fig. 1A）では両側肋骨横隔膜角が

鈍で，心拡大を認めた。胸腹部 CT（Fig. 1Bと1C）で両

側胸水と少量の心嚢液貯留があり，腹部には異常がな

かった。末梢血白血球数（WBC）5,900/μμL，C反応蛋白

（CRP）3.2 mg/dLであった。喀痰および胃液の抗酸菌塗

抹検査は陰性であったが，血中結核菌特異蛋白刺激性遊



Fig. 4　Chest X-ray after anti-tuberculosis chemotherapy 
A) Chest X-ray revealed irregular opacities on right middle-lower chest walls and these fi ndings were 
increased nine months after anti-tuberculosis chemotherapy. B) Chest X-ray revealed irregular opacities 
on right middle-lower chest walls and the right dull costophrenic angle disappeared. 

Fig. 3　The tissue obtained from the right abdominal 
tumor lesion by the echo-guided fi ne needle biopsy.
The tissue by the hematoxylin-eosin staining revealed 
granulation tissues with infl ammatory cells and partly 
fi brosis without caseating granulomatous changes.
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胸水中の抗酸菌塗抹・培養は陰性，結核菌群 PCRもす

べて陰性であった。同年 5月14日呼吸困難を伴う急速

な左胸水貯留に対して一時的なドレナージを行い，同時

にイソニアジド（H）300 mg ⁄日，R：450 mg ⁄日，エタン
ブトール（E）750 mg ⁄日および Z：1 g ⁄日の 4剤併用化
学療法を開始した。ただし，Zは，前医より肝酵素の軽

度上昇を認めていたので正常値に改善後の27日から開

始した。その後，Z追加開始 5日目より発熱をきたした

ため，薬剤熱を疑って Zを中止したところ発熱は認めな

くなった。3剤併用療法（HRE）を継続したままで胸水

の消失および CRP ＜0.4 mg/dLを確認し，同月29日に退

院となった。

　しかしながら，同年 6月17日右胸部違和感と発熱およ

び胸部 X線写真（Fig. 2A）で，右胸部外側胸膜直下と右

肋骨横隔膜角部の新たな異常陰影のため再入院になった。

胸腹部 CT（Fig. 2Bと2C）で，右肋骨弓裏面から横隔膜

前方に連続性の腫瘤病変を認めた。再入院時検査所見で

は，WBC 6,400/μμLと CRP 9.26 mg/dLであった。右腹膜

腫に対して経皮的超音波ガイド下針生検から得られた組

織（ヘマトキシリン・エオジン染色）では，腹膜の線維

化および炎症細胞浸潤を伴う肉芽組織を認めた。肉芽腫，

乾酪壊死また抗酸菌は確認されなかったが（Fig. 3），核

酸増幅法で結核菌群陽性であった。結核菌培養は陰性で

あった。また，液体成分は回収されなかった。化学療法

に関しては，HREにストレプトマイシン（S，0.75 g ⁄日）
の週 3回の筋肉注射とレボフロキサシン（L，400 mg ⁄日）
の内服を追加して退院とした。追加直後より S投与日の

み高熱を認めたため，治療期間は 1カ月で中止とした。

また，化学療法開始12週後（2回目の退院後）の外来採

血にて肝酵素の軽度上昇，血小板減少および継続する月

経不順のため，薬剤による副作用と考え，H，Rも中止と

した。しかし，化学療法開始13週後の検査にて血沈の再

上昇と胸部 X線写真上，右胸部外側胸膜直下の病変の増

大傾向を認め，Rを再開した。さらに R再開 4週後に H

も再開とした。その後は軽度の血小板減少は認めたもの

の許容範囲であり，HRELにて経過観察をした。治療継

続 9カ月にもかかわらず，採血所見では CRP 2.11 mg ⁄dL
と軽度高値であり，胸部単純 X線写真でも縮小傾向は得

られなかった（Fig. 4A）。そのため，HIVなどの基礎疾患

も疑われたため，HIV抗体検査を施行したが陰性であっ

た。その後も，HRELによる治療を継続し，炎症反応およ



Table　Summary of 7 Japanese cases previously reported and our case of chest and 
abdominal tuberculoma as paradoxical reaction

Year First author Age Gender
Diagnosis of 
tuberculosis 
diseases 
(sites)

Initial anti- 
tuberculosis 
chemotherapy

Periods until 
paradoxical 
reaction after 
chemotherapy, 
months

Sites of 
paradoxical 
reaction

Refer-
ence 
No.

Our case
2017
2013
2011
2010
2006
2006

2014

Okayama
Yamada
Haranaga
Okamoto
Nishio
Fujino
Fujino

Sekiya

37
40
61
27
24
28
26

21

Female
Female
Female
Female
Male
Male
Female

Male

Pleurisy (bilateral)
Pulmonary (bilateral)
Pleurisy (right)
Pulmonary (right)
Pleurisy (right)
Pleurisy (left)
Pulmonary (left) and 
　pleurisy (right)
Pleurisy (right)

HREZ
HREZ
HREZ
HREZ
HREZ
HRE
HREZ

HREZ

1
2
2
3
3
2
2

1

Right pleura to peritoneum
Right subdiaphragma
Right pleura
Right pleura
Right pleura
Left pleura
Right pleura

Left pleura

13
  9
10
11
12
12

  8

H, isoniazid;  R, rifampicin;  E, ethambutol;  Z, pyrazinamide
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び症状が消失し腫瘤が縮小するまで（Fig. 4B）1年 4カ

月の継続治療を要し，治療終了後 3年間再発は認めてい

ない。

考　　　察

　今回われわれは，両側性結核性胸膜炎の治療経過中に

出現した右側胸膜から連続した腹膜結核腫例を経験した。

本症例は，画像所見からは胸膜炎から腹膜炎への進展と

して，液体成分の再貯留を疑っていた。しかし生検の結

果から結核腫への進展であったと診断した。結核治療中

に一時的に出現する胸腹膜の結核腫は初期悪化の一群と

捉えられている6)。結核性胸膜炎治療中に胸膜結核腫の

発症頻度は約11%と比較的に多い 7)～12)。しかしながら，

本症例のように腹膜にまで進展する症例はきわめてまれ

である13)。両側性胸膜炎から右片側性の胸腹膜腫への進

展は，右上腹部に密集する前腹壁深部リンパ節群が関与

する報告があり，今までの報告どおりであった14)～16)。両

側性病変が腹膜進展の危険因子として関与したかは不明

である17)。本邦における胸膜結核腫を伴う初期悪化の症

例のまとめを示したが（Table），腹膜まで進展した症例

は本例のみであった 8)～13)。本症例を含めた 8症例中 6症

例に胸膜炎を有しており，胸膜結核腫の発症の危険因子

としての胸膜炎は矛盾しないと考えられた。

　初期悪化における宿主側の要因として，感染成立時の

免疫力が低下しているときより，治療後の回復期に頻度

や重症度が高くなることが知られている18) 19)。本症例は

37歳の比較的若い元来健康で BCGワクチン接触歴のあ

る女性であった。初期悪化は強力な化学療法に起因する

とされるが 1)～3)，本邦における胸膜結核腫の大部分は Z

を含む 4剤併用療法であった（Table）8)～13)。治療側の要

因として Rより Rおよび Zを含む標準療法が初期悪化

の頻度や重症度を高めているかは不明で，今後，真の悪

化か初期悪化かの鑑別が可能なバイオマーカーの探索や

これらの重症度に応じた治療戦略の研究が望まれる。

　胸膜結核腫は，化学療法抵抗性，再発の危険性あるい

は完治困難のため，まれに外科的アプローチを要するこ

とがある20) 21)。本症例では初期悪化の可能性を考えてい

たが，培養菌が証明されていなかったので薬剤耐性も否

定できず，標準を超えた多剤併用，長期治療を行い，胸

腹膜結核腫は消失した。この経過が自然寛解であったの

か，治療変更が功を奏したのかは不明である。結果とし

て初期悪化と考えると長期治療の必要性はなかったかも

しれないが，臨床の現場での判断は非常に困難であった。

　今回，両側性結核性胸膜炎に対して抗結核化学療法開

始 1カ月後に胸膜結核腫から連続する腹膜結核腫を認め

初期悪化と思われた 1例を経験した。初期悪化としての

胸膜から腹膜まで進展した結核腫の報告例はなく，治療

方針を考慮するうえで貴重な症例と考え報告した。

　著者の COI（confl icts of interest）開示：本論文発表内

容に関して特になし。
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Abstract　An initial aggravation after anti-tuberculosis che-
motherapy is characterized as a paradoxical reaction, and a 
progressive tuberculoma is recognized as one of the initial 
aggravations.
　A patient aged 37 years, female without history of tuber-
culosis and immunosuppressive diseases visited our clinic 
due to persistent fever and non-productive coughing. She 
was admitted due to bilateral pleural effusions. There was 
no evidence of tuberculosis antigens from sputum and pleu-
ral effusions. Bilateral tuberculous pleurisy was suspected, 
because of high levels of adenosine deaminase of both pleural 
effusions (right 73.2 IU/L and left 77.5 IU/L) and positive 
results in QuantiFERON®-GIT (ESAT-6 : 1.03 IU/mL). She 
was discharged after interventions of anti-tuberculosis che-
motherapy with pyrazinamide, rifampicin, isoniazid and 
ethambutol.
　However, she was re-admitted due to new symptoms of 
right chest discomfort and abnormal shadows at right pleura 
on chest x-ray fi ndings one month after the interventions. 
Diagnosis of right progressive chest and abdominal tuber-
culoma was made from the detections of tuberculosis DNA 
by polymerase chain reaction techniques from punctured fl u-

ids of the abdominal shadows. The tuberculoma disappeared 
1 year and 4 months after consolidated anti-tuberculosis 
chemotherapy. This case was, here, presented as a diagnostic 
diffi culty that development to pleural and peritoneal tuber-
culoma one month after initiation anti-tuberculosis chemo-
therapy on bilateral tuberculous pleurisy might be considered 
as paradoxical reactions, which was different from progres-
sive diseases.

Key words : Bilateral tuberculous pleurisy, Peritoneum tuber-
culoma, Pleural tuberculoma, Paradoxical response
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