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循環アダプターからのエアロゾル曝露が発症に
関与したと考えられたhot tub lungの 1例

1中積　広貴　　2掛下　和幸　　1谷　まゆ子　　1西辻　　雅
1西　　耕一 　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　

は じ め に

　Mycobacterium aviumは非結核性抗酸菌（Non-tuberculous 

mycobacteria: NTM）の 1つであり，臨床的にはしばしば
呼吸器感染症を発症する。稀に，過敏性肺炎様疾患を発
症することがあり，欧米ではhot tub lungとして報告され
ている。Hot tub lungは非結核性抗酸菌に汚染された浴
槽内の水が強力なエアージェットによりエアロゾル化
し，繰り返し吸入曝露することで発症するとされる。一
般に浴槽水の水蒸気内に非結核性抗酸菌は存在しないと
されており，浴槽水がM. aviumに汚染されていても，入
浴して水蒸気を吸入するだけではM. aviumに曝露される
ことはない。今回，われわれは特殊な入浴方法により，
M. aviumを含むエアロゾルに曝露され，hot tub lungを発
症したと考えられる症例を経験したので，報告する。な
お，hot tub lungはhot tubや24時間風呂に関連する表現
であるが，過敏性肺炎診療指針2022において，「hot tub 

lung（浴槽肺）」は抗酸菌を抗原として過敏性肺炎様の

病態が浴室内に生息する抗酸菌に起因することが多い，
と記載されていることから，hot tubや24時間風呂ではな
いが本症例においてもhot tub lungと呼称することとし
た 1)。

症　　　例

　症　例：46歳，男性。事務職。
　主　訴：発熱，呼吸困難。
　既往歴：なし。
　喫煙歴：なし。
　生活歴：加湿器，24時間循環型風呂，ジェットバスの
使用歴なし。ペットなし。風呂の掃除は主に妻が行って
いた。毎年10月頃職場前にムクドリが集まっている。ア
レルギー歴はなし。築20年の木造住宅に居住している。
　現病歴：20XX年 9月初旬新型コロナウイルスワクチ
ン（ファイザー社製）2回目を接種した。3日後から間
欠的に37度台の微熱が続いていた。10月初旬38℃の発
熱を認めるようになり，前医を受診した。血液検査で
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要旨：46歳男性。発熱，呼吸困難の精査目的で当院に紹介された。胸部CTで両側びまん性小粒状影
を認めた。経気管支肺生検で肺胞内器質化および肉芽腫様の組織球の集簇を認め，気管支肺胞洗浄液
（Bronchoalveolar lavage fluid: BALF）からMycobacterium aviumが培養された。自宅の浴槽の循環アダ
プターおよびシャワーヘッドからもM. aviumが検出され，VNTR（Variable numbers of tandem repeats）
法によりいずれも遺伝子的に同一であることが証明された。抗原回避療法により症状，画像所見の改
善を認め，hot tub lungと診断した。患者は浴槽の湯張りの際に浴槽内ベンチに座っており，M. avium

を含むエアロゾルに曝露されていたことが判明した。入浴方法の指導および浴室内の清掃を行うと，
再発を防ぐことができた。Hot tubや24時間風呂以外でもエアロゾルに曝露しやすい入浴方法により
hot tub lungを発症する可能性もあり，診断のためには入浴方法を含む詳細な問診が重要である。
キーワーズ：Hot tub lung，Hypersensitivity-like disease，過敏性肺炎，非結核性抗酸菌，Mycobacterium 
avium
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多剤併用化学療法により排菌陰性化した
肺Mycobacterium heckeshornense症の 1例

1中村　慧一　　1遠藤　哲史　　2黒田　　光　　1梁田　　啓
1鳴海　圭倫　　1堂下　和志　　1山崎　泰宏　　1藤田　結花
1藤兼　俊明　　1辻　　忠克　　　　　　　　　　　　　　　

は じ め に

　Mycobacterium heckeshornenseは，2000年に最初に報告
された菌で，非結核性抗酸菌（nontuberculous mycobacteria: 

NTM）の中で稀な菌の一つである1)。近年は質量分析法
の登場により，抗酸菌培養陽性の症例ではM. heckeshorn- 
enseを同定しやすくなっているが，本菌による感染症に
対し標準的な治療方法や治療期間は確立しておらず課題
となっている2) 3)。今回われわれは，多剤併用化学療法
により排菌陰性化した肺M. heckeshornense症の 1例を経
験したので報告する。

症　　　例

　患　者：70歳代，男性。
　主　訴：血痰。
　既往歴：胃癌で幽門側胃切除（4年前）。
　併存症：肺嚢胞。

　喫煙歴：1日40本（20歳～40歳）。
　飲酒歴：なし。
　職業歴：大工。
　現病歴：検診の胸部X線写真で異常陰影を指摘され，
血痰の自覚もあり 5年前に当科を受診した。胸部CTで
左上葉に空洞影を認めた。気管支鏡検査を施行し左上葉
空洞影に対しブラシ擦過，鉗子生検，気管支洗浄を行っ
たが，病理組織診断では壊死組織のみで，培養検査では
細菌や真菌，抗酸菌の所見がなく，確定診断できなかっ
た。血清診断を含め確定診断は得られていないが，肺ア
スペルギルス症と臨床診断し itraconazole 200 mg/dayを
投与した。しかし，胸部CTでは左上葉の空洞影が拡大
し，両側に結節影や粒状影が出現・増大した。5カ月前
と 2カ月前の喀痰抗酸菌塗抹検査で陽性（2＋），培養
検査（液体培地・固形培地）で陽性となった。いずれも
質量分析法でM. heckeshornenseと同定し，本菌による感
染症と診断した。加療目的に当科へ入院した。
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要旨：症例は70歳代男性。検診の胸部X線写真で異常を認め，血痰もあり当科を受診した。胸部CT

で左上葉に空洞影があり気管支鏡検査を施行したが確定診断できなかった。5年間で左肺上葉の空洞
影が拡大し，両肺に結節影や粒状影が出現・増大した。喀痰抗酸菌塗抹と培養検査で陽性となり肺
Mycobacterium heckeshornense症と診断した。rifampicin（RFP），ethambutol（EB），clarithromycin（CAM）
で治療を開始し排菌陰性化したが，9カ月後に悪化し発熱や喀痰量の増加を認めた。levofloxacinや
moxifloxacin（MFLX）を追加すると排菌量は減少したが症状が改善しなかった。amikacin（AMK）を
約 1カ月間併用すると症状は改善した。現在，RFP，EB，CAM，MFLXの投与で排菌陰性を維持して
いる。M. heckeshornense症に対する標準治療は確立していないが，本症例の経験からRFP，EB，CAM

の 3剤を基本に，病勢に応じてフルオロキノロン系抗菌薬やAMKの併用が有効となりうることが示
唆された。
キーワーズ：非結核性抗酸菌症，Mycobacterium heckeshornense，喀痰検査，質量分析法，化学療法
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内視鏡下に声帯炎を観察しえたアミカシン硫酸塩
吸入用製剤による失声の 2例　　　　　　　　　

1, 2倉原　　優　　1, 2露口　一成

緒　　　言

　非結核性抗酸菌による肺感染症において，Mycobac- 
terium avium complex（MAC）は，最も高頻度で分離さ
れる菌種である。難治性の肺MAC症に対して，リファ
ンピシン，エタンブトール，マクロライド，および静脈
内投与あるいは吸入アミカシンを含む多剤併用レジメン
が推奨される。国際ガイドライン（ATS/ERS/ESCMID/

IDSA）1)において，ガイドラインに沿った化学療法を 6
カ月以上継続しても喀痰培養の陰性化が達成されない肺
MAC症に，アミカシン吸入を追加することが推奨され
ている。2021年 7月に国内においてアミカシン硫酸塩吸
入用製剤（Amikacin liposome inhalation suspension; ALIS）
が発売となり，すでに難治性肺MAC症に対して用いら
れている。
　ALISは，全身への曝露を最小限に抑えながら，肺組織
および肺胞でアミカシンが高濃度に分布するよう設計さ
れている2)。CONVERT試験 3)では，ALISと標準治療を
併用することで，標準治療単独よりも高い培養陰性率を
達成したが，患者の45.7%に嗄声が発生し，患者のQOL

に影響を与える可能性がある。
　今回，ALIS開始1週間以内に失声を呈した 2例に喉頭
ファイバーを行い，内視鏡下に声帯炎が確認されたため
報告する。このうち，1例はその後ALISを断続的ながら
も再開し，培養陰性化を達成した。なおこの報告では，音
声の聴取者の観察において嗄れていると認識される性質
のものを嗄声，有声音を発することができずささやき声
様の無声音のみが出せるものを失声と記載した。

症　　　例

　症例 1は76歳女性。既往歴として不眠症と高血圧を有
し，難治性肺MAC症の治療のため当院へ紹介となった。
他院にてすでにクラリスロマイシン，エタンブトール，リ
ファンピシンを 1年以上服用していたが，胸部画像上の
進行（Fig. 1A, 1B）および喀痰抗酸菌塗抹・培養検査に
おけるM. aviumの持続排菌があることから，ALISを開
始することとなった。ALISは入院にて開始し，吸入手
技や，吸入後のうがいなど嗄声の予防について薬剤指導
を受け，4日後に退院となった。しかし，ALISの 6回目
投与時から，嗄声が生じるようになった。このとき，発
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要旨：症例は，難治性肺Mycobacterium avium complex（MAC）症の76歳女性（症例 1）と74歳女性（症
例 2）。いずれもアミカシン硫酸塩吸入用製剤（Amikacin liposome inhalation suspension; ALIS）を開始
したが，開始 2週間以内に嗄声を起こし，その後失声にいたった。喉頭ファイバーにより観察したと
ころ，両側声帯に発赤・腫脹がみられた。いずれもALISの中止により音声障害の改善がみられた。 
症例 1は中止継続を希望された。症例 2は投与継続を希望されたため，治療を再開したが，音声障害
が出現しやすいことから間欠的投与を行った。ALIS再開後 3カ月目で喀痰抗酸菌培養の陰性化が達
成された。ALIS開始 2週間以内に失声を発生した場合，声帯炎を起こしている可能性を考慮する必
要がある。音声障害は一時的な休薬によって軽快するが，回復後にALISを再開することで喀痰培養
陰性化の達成が可能かもしれない。
キーワーズ：アミカシン硫酸塩吸入用製剤，肺MAC症，非結核性抗酸菌症
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FDG-PET/CTが診断の一助となった腹膜炎先行
肺結核合併結核性腹膜炎の 2例

堀口　智也　　重康　善子　　廣地真理子　　伊奈　拓摩
前田　侑里　　相馬　智英　　岡村　拓哉　　後藤　康洋
今泉　和良　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　

は じ め に

　結核性腹膜炎は稀な肺外結核であり，症状が非特異的
であることや腹水からの結核菌検出率が高くないことか
ら早期診断は難しいことが少なくない。一方で治療開始
の遅れは腸閉塞などの重篤な症状につながりうるため，
腹膜炎の鑑別診断に本症をあげ，病理検査のみでなく繰
り返しの細菌学的検査など，より積極的な検索が必要と
なる。今回われわれはFluorodeoxyglucose (FDG)- Positron 

emission tomography (PET)/Computed tomography (CT) で
肥厚した腹膜への広範なFDG集積を認め，診断の一助
となった結核性腹膜炎 2症例を経験したため報告する。

症　　　例

〔症例 1〕85歳，男性。
　主　訴：発熱。
　既往歴：骨髄異形成症候群（経過観察）。

　現病歴：X－1年12月からの不明熱のため他院で亜急
性甲状腺炎，関節リウマチの疑いでプレドニゾロン
15 mg/日，サラゾスルファピリジンでの治療を行われて
いたが，IgG4高値（232 mg/dL）とCTでの腹水貯留を指
摘され，精査目的にX年 8月に入院した。
　入院時現症：身長162 cm，体重53 kg，体温36.6℃，血
圧98/76 mmHg，脈拍78回/分，呼吸数18回/分，経皮的
動脈血酸素飽和度（SpO2）99%（室内気），心音・呼吸
音は正常，腹部は平坦・軟で圧痛を認めなかった。
　検査所見（Table 1）：Hb 11.2 g/dLと軽度の貧血とAlb 

2.6 g/dLと軽度栄養障害を認めた。生化学検査ではCRP 

12.11 mg/dLと炎症反応高値を認め，肝機能はγγ-GTPの
み77 U/Lと軽度高値で腎機能にCRE 1.09 mg/dLと軽度
障害を認めた。Tスポット®. TB（T-SPOT）は陽性であ
ったが，喀痰抗酸菌の塗抹・培養検査は陰性だった。
　腹水検査：adenosine deaminase（ADA）は30 U/L，細
胞診では悪性所見を認めず，抗酸菌塗抹・培養，結核菌
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要旨：稀な肺外結核である結核性腹膜炎に対しFluorodeoxyglucose (FDG)- Positron emission tomography 

(PET)/Computed tomography (CT)が診断の一助となった 2症例を報告する。症例 1は85歳男性。不明
熱で発症し，関節リウマチ，IgG4関連疾患などの疑いでステロイド治療中だったが腹水貯留を認め精
査目的に入院。腹部の触診所見は軽微だったが，FDG-PET/CTでは腹膜への広範かつ高度のFDG集積
を認めた。T-SPOT陽性で腹水抗酸菌検査は陰性だったが腹膜生検で類上皮細胞肉芽腫が認められ，繰
り返し行った喀痰検査で結核菌が証明され診断が確定した。症例 2は38歳女性。3カ月前からの発熱，
腹水貯留の精査目的に紹介された。やはり腹部所見は軽微だったがFDG-PET/CTで肥厚した腹膜に広
範かつ著明なFDG集積を認め，喀痰検査で結核菌が検出された。2症例とも腹部症状や触診所見が
軽微でFDG-PET/CT所見との乖離が特徴的だった。原因不明の腹膜炎では結核性腹膜炎の可能性を考
慮する必要があり，FDG-PET/CTは診断の一助となりうる。
キーワーズ：結核性腹膜炎，FDG-PET/CT，T-SPOT，CA125，Adenosine deaminase
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治療委員会　総説シリーズ「結核治療―その 4」

治療レジメンの変更―薬剤耐性
― 耐性判明時にどう考えるか ―

奥村　昌夫

は じ め に

　結核の治療は，結核医療の基準に従うこと，とされて
いる。結核医療の基準は，感染症法に規定された審査協
議会において結核診療として妥当であるかどうかを判断
する基準である。
　結核治療の原則は化学療法である。大半の結核は化学
療法で治癒させることができ，イソニアジド（INH），リ
ファンピシン（RFP），ピラジナミド（PZA），エタンブ
トール（EB）もしくはストレプトマイシン（SM）によ
る標準治療を行うことができれば，再発率は 2～3%程
度である。しかし，実際には治療中断，不規則な服薬等
にて薬剤耐性化を起こし，治療失敗例が後を絶たず，ま
た副作用にて薬剤変更が必要となることもしばしば起こ
る。
　今回，薬剤耐性もしくは薬剤の副作用や合併症のため，
INHあるいはRFPが使えない場合，INH，RFPどちらも
が副作用あるいは薬剤耐性（多剤耐性結核）にて使用で
きない場合の治療の選択について述べる。

1. INHが使用できないとき
      （RFPは感受性で使用可能）

　従来の日本の結核医療の基準1)によると，RFP，EB，PZA

にもう 1剤レボフロキサシン（LVFX）あるいはSMを
加えて 4剤で 6カ月治療後，RFP，EBで残り 3カ月の合
計 9カ月治療が標準として行われていた。PZAが使用で
きない場合には，RFP，EB，SM，LVFXの 4剤で菌陰性
化後 6カ月間治療し，その後RFP，EBの 2剤を全治療期
間12カ月または菌陰性化後 9カ月のいずれかを継続と
した。いずれもSMが使用できないときにはカナマイシ
ン（KM）あるいはエンビオマイシン（EVM）を使用す
るとした。また使用できる薬剤が不足するときにはエチ
オナミド（TH），パラアミノサリチル酸（PAS），サイク
ロセリン（CS）を選択する，と示されていた。
　しかし国際的には，INHが使用できない場合の結核治
療についての指針の変更が最近みられている。世界保健
機関（WHO）2)においては，RFP，EB，PZA，LVFXの 4
剤による 6カ月治療を標準として推奨している。また
INH耐性RFP感受性結核では，SMほか注射薬を推奨しな
い，としている。その根拠の一つとして，①LVFXを加
えたほうが加えないより治療成績が良好である，②PZA

については 2カ月より 3カ月以上使用したほうが治療成
績が良好である，③SMを使用した成績がSMを使用しな
かった成績よりも不良であった，等とするFregoneseら
のメタアナリシスの解析 3)の結果を基にしている。ATS/

CDC/ERS/IDSA4)では，INH耐性結核に対して，RFP，EB，
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要旨：結核治療の原則は化学療法が中心であり，大半の結核は化学療法で治癒させることができる。し
かし，実際には治療中断，不規則な服薬等にて薬剤耐性化を起こし，治療失敗例が後を絶たず，また
副作用にて薬剤変更が必要となることもしばしば起こる。多剤耐性肺結核の治療薬としてデラマニド
（delamanid），ベダキリン（bedaquiline）が認可され，また新たにリネゾリド（linezolid），クロファジ
ミン（clofazimine）が適応外ながら多剤耐性結核の治療薬として保険適応となり，薬剤の選択肢が増
えてきている。新規抗結核薬の使用によって外科的治療を選択する機会は減っている。
キーワーズ：結核，化学療法，多剤耐性結核，新規抗結核薬
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非結核性抗酸菌症対策委員会　総説シリーズ

肺非結核性抗酸菌症の診断基準

1木田　　博　　2北田　清悟　　3福島　清春　　3安部　祐子
1, 4前倉　亮治　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　

序　　　論

　一般に診断基準は，その時節における最新の知見，研
究成果を取り入れながら改訂されていくものである。診
断基準は，科学的信頼性が高いものであるとともに，各
国の医療環境において遵守可能で使い勝手の良いもので
ある必要がある。また，グローバルな薬剤開発や研究論
文の発表に不利にならぬよう国際基準との整合性も，診
断基準に求められる大事な要件である。肺非結核性抗酸
菌症（肺NTM症）の診断基準もまた，肺NTM症の増加，
肺結核症の減少，空洞を伴う肺NTM症患者の減少，抗
酸菌診療の入院から外来へのシフト，抗酸菌検査が可能
な病院内検査室の減少などの医療環境変化とともに診断
技術も進歩しており，改訂を必要としている。現在，日
本結核・非結核性抗酸菌症学会では，本邦の肺NTM症
診断基準 1)の改訂に向け，議論が行われている。本総説
では，最初に肺NTM症診断の歴史を振り返り，次に改訂
のポイントとなる，抗糖ペプチド脂質（Glycopeptidolipid, 

GPL）-core IgA抗体検査，胃液培養検査，遺伝子検出検査，
治療開始基準との関係，非嚢胞性線維症性気管支拡張症
との関係，それぞれについて改訂に向けた論点を整理し
たい。

肺NTM症診断の歴史

　かつて，肺NTM症の診断・治療は，結核病床をもつ
病院と結核療養所の医師が担ってきた。核酸増幅法がな
かったため，喀痰抗酸菌検査塗抹陽性の肺NTM症患者
はこれらの病院に紹介され，結核病床に命令入所となっ

た。入院後 3日連続喀痰検査が行われ，引き続き月 1～
2度喀痰検査が行われた。培養結果とRunyon分類Group 

I～Ⅳ結果が判明し，Niacin試験が陰性であればNTM菌
と判定され 2)，同定菌がMycobacterium kansasii（Group I）
でなければ，治療を中止し，退院が許可された。
　そのような状況下，1961年第36回日本結核病学会に
NTM症の診断基準が報告され，1967年，山本らにより論
文化された3)。この診断基準では，Major criteria ①非定
型菌を頻回（4回以上），大量（100コロニー以上：小川
培地）に排出し，その菌と密接に関連すると考えられる
病巣または症状が認められる症例，②非定型菌を病巣よ
り証明し，その菌に由来すると思われる組織変化が認め
られる症例とあり，Minor criteriaには，非定型菌の培養
濾液から調整したツベルクリン（PPD）による「ツ」反
応が陽性（発赤で10×10 mm以上）かつヒト型菌「ツ」
反応より大である，という基準も含まれていた 3)。1963年，
American Thoracic Society（ATS）もステートメントを出
し，非定型菌の排菌量と一定期間の排菌回数の基準に加
えて，③The absence of other recognized etiologic agents for 

observed diseaseが追加された 4)。この中で，遅延型アレ
ルギー反応や血清学的反応については，「最終的には有
用になるかもしれないが，現時点では十分な特異的な抗
原が得られていない」と記されている。
　1990年，ATSから最初のofficial statementが報告され，
胸部X線上の空洞病変の有無で患者を分けた診断基準が
示された 5)。また，気管支鏡を使った経気管支肺生検所
見がこの時初めて診断基準に追加された。この診断基準
では，肺NTM症における空洞の特徴は，「satellite lesion
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多剤耐性結核治療にて，他の細菌の薬剤耐性化がおこりえる：
多剤耐性結核治療における Infection Control Teamと
Antimicrobial Stewardship Team活動の重要性

1, 2松本　智成　　2松井あかね　　3伏脇　猛司　　3畠山　大樹
    4竹中日登美　　1東口　将佳　　1西岡　紘治　　1酒井　俊輔
     1木村　裕美　　1小牟田　清　　　　　　　　　　　　　　　

は じ め に

　結核は世界最大の感染症の一つでありエイズ，マラリ
アを抑えて世界一の死因であった。しかしながら新型コ
ロナウイルス感染症の蔓延により2020年には新型コロ
ナウイルス感染症が世界の死因の第 1位となっている。
新型コロナ感染症の影響により2020年における新規結
核登録者数は，2019年と比較して低下した 1)。それにも
かかわらず2020年における結核による死亡者数は増加
している1)。結核は世界的に見て重要な感染症であり，結
核に対する対策は今後も引き続き強化していかなければ
ならない。薬剤感受性結核の治療と比較して多剤耐性結
核は，より多くの治療費，より長期の期間がかかる。し
たがって，さらなる感染拡大を防ぐこと，ならびに服薬

遵守にてさらなる耐性化を防ぐとともに治療完遂を確実
にすることが重要であり，これらのことに重点がおかれ
てきた。
　しかしながら，理論上，切実な問題は薬剤耐性結核治
療の問題である。抗結核薬を長期に使用するにあたり他
の細菌の薬剤耐性菌の発生のリスクは常につきまとう。わ
れわれは，多剤耐性結核治療中に喀痰中のKlebsiella pneu- 
moniaeがExtended Spectrum beta (ββ) Lactamase (ESBL) 

K. pneumoniaeに耐性化した症例を 3症例中 1例におい
て経験したので報告するとともに，多剤耐性結核治療に
おいて他の細菌の耐性化の監視ならびに感染拡大対策の
重要性について提言する。
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要旨：Antimicrobial Resistance（AMR）アクションプランにおいて，治療開始時に広域なスペクトラ
ムを有する抗生剤をできるだけ短期間投与し，目的とする菌に対して狭域スペクトラムの抗生剤に変
更して使用することが重要である。結核治療においては数カ月にわたり抗結核薬を投与することにな
る。抗結核薬として使用される薬剤には，キノロン系抗菌薬，リネゾリド，イミペネム-シラスタチ
ン，メロペネム等の通常ならば薬剤耐性化を防ぐために短期間使用が望ましい薬が含まれる。つまり
多剤耐性結核症の治療にて他の細菌の多剤耐性菌をつくる可能性がある。実際，本報告で多剤耐性結
核治療中に，喀痰中のK. pneumoniaeがESBL産生K. pneumoniaeに耐性化した症例を掲載した。したが
って他の細菌の耐性化をきたしうる多剤耐性結核治療は ICT，ASTの介入すべき分野であり上述の薬
剤使用時には結核菌のみならず他の細菌における耐性菌を増やさない対策の開発が必要であるし耐性
菌増加の有無の監視が必要である。また，多剤耐性結核そのものをつくらない，感染拡大を起こさな
い対策も重要である。
キーワーズ：多剤耐性結核，ICT活動，AST活動




