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全身性ステロイド投与が抗結核薬による薬疹の
出現時期に与える影響　　　　　　　　　　　

1佐野　由佳　　1緒方　美里　　1井上亜沙美　　1尾下　豪人
1吉岡　宏治　　1池上　靖彦　　1山岡　直樹　　2内藤　幸子

緒　　　言

　日本における結核患者は高齢化が著しく進み，基礎疾
患や治療薬が誘因となり発症する患者が多く見られるよ
うになった。自己免疫疾患等で用いられる副腎皮質ステ
ロイド（以下，ステロイド）は結核のリスクファクター
の一つである1)。ステロイドが基礎疾患のコントロール
に必要な症例では，たとえ結核を発症した場合でも中断
はできず，ステロイド投与下で結核治療を行わざるを得
ない。また，結核性髄膜炎や結核性リンパ節炎等におい
ては，病勢のコントロール目的でステロイドが併用され
ることもある2)。
　抗結核薬の重要な副作用の一つに薬疹が挙げられる。
休薬を要するような薬疹が出現すると，減感作療法や他
薬への変更が必要になり，治療期間の延長を余儀なくさ
れるため，抗結核薬による薬疹の診断には確実性が求め
られる。しかし，薬疹とその原因薬剤を推定するのに有
効性の高い検査はなく，出現時期や皮膚症状で臨床的に

診断されることが多いため，非典型所見をとる場合には
診断が難しい。
　ステロイドを一定量以上使用している患者は非典型的
な薬疹を生じることがあると経験的に知られているが文
献は乏しい。今回，われわれは中等量以上のステロイド
を投与した患者に生じた抗結核薬による薬疹の特徴につ
いて明らかにするため，症例集積研究を行った。

対象と方法

　当院では2011年 1月から2023年12月までの13年間に，
1664例の患者の入院加療を行った。そのうち，抗結核
薬開始後に皮疹が出現し，呼吸器内科医と皮膚科医の 2
名で臨床的に薬疹と診断して，薬疹のコントロール目的
で抗結核薬を休薬した症例は29例であった。薬疹が疑
われても休薬しなかった症例，皮膚科医の診断がない症
例，過去に結核治療歴がある症例はあらかじめ除外した。
　抗結核薬開始から薬疹が出現するまでの間にステロイ
ドを連日使用していた症例のうち，中等量以上のステロ
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1国家公務員共済組合連合会吉島病院 呼吸器内科，2細川・内藤
医院

連絡先 ： 佐野由佳，国家公務員共済組合連合会吉島病院 呼吸
器内科，〒730-0822 広島県広島市中区吉島東3-2-33
 （E-mail: sanoyuka8819@gmail.com）
 （Received 30 Nov. 2024/Accepted 21 Jan. 2025）

要旨：〔目的と方法〕ステロイド投与下で生じた抗結核薬による薬疹の特徴を明らかにするため，2011
年 1月から2023年12月までの間に，抗結核薬開始後に休薬を要する薬疹が出現した症例を後方視的
に検討した。プレドニゾロン換算10 mg/day以上を使用していた 8例をステロイド群，ステロイドを
使用していない18例を非投与群とした。〔結果〕治療開始から薬疹出現までの期間は，ステロイド群
は中央値72日［範囲13-150］，非投与群は中央値16日［6 -81］であり，ステロイド群は薬疹が出現
するまでの期間が非投与群より有意に長かった（p＝0.026）。薬疹出現時の好酸球数は両群ともに高
値を呈し有意差は見られなかった（p＝0.868）。〔結論〕ステロイドによって抗原提示から薬疹が惹
起されるまでの過程が抑制され，薬疹出現までにより長期間要すると考えられた。ステロイド投与中
の患者において，抗結核薬による薬疹はより遅発性に出現し，非典型的な経過をとりうることが示唆
された。また，ステロイド投与下においても好酸球増多は薬疹を示唆する有用な所見であった。
キーワーズ：結核，抗結核薬，副作用，薬疹，副腎皮質ステロイド
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肺MALTリンパ腫再発と鑑別を要した肺Mycobacteroides 
   abscessus species症の 1例

山本　友梨　　藤野　直也　　佐野　寛仁　　京極　自彦
突田　容子　　東出　直樹　　塩谷梨沙子　　竹田　俊一
山田　充啓　　杉浦　久敏　　　　　　　　　　　　　　

緒　　　⾔

　Mycobacteroides abscessus speciesによる呼吸器感染症
は予後不良な疾患である1)。さらに，マクロライドに対
する感受性により治療レジメンが異なることから2)，肺
M. abscessus species症を適切に診断することは重要であ
る。われわれは，肺MALTリンパ腫治療後の残存する空
洞内に結節性病変を形成した肺M. abscessus species症の
1例を経験した。肺MALTリンパ腫再発との鑑別を要し
た症例であり報告する。

症　　　例

　症　例：66歳，女性。
　主　訴：湿性咳嗽。
　既往歴：47歳，肺MALTリンパ腫。
　社会生活歴：喫煙歴はない。土壌曝露はない。
　現病歴：X－19年に両側肺に気管支透亮像を伴う腫瘤

を指摘され，胸腔鏡下肺生検により肺MALTリンパ腫と
診断された。低悪性度であり左肺病変は経過観察された
が，X－13年，X－10年，X－5年に病変が拡大したため
（図 1A，B），それぞれ化学療法が施行された。X－5年
以降は寛解を維持したが，病変は一部空洞化し嚢状気管
支拡張として残存した（図 1C）。X－1年より湿性咳嗽
が出現し月単位で進行した。X年の胸部単純CT検査で
左肺上葉の残存する空洞内に結節が出現したため，肺
MALTリンパ腫再発や他の呼吸器感染症を鑑別するため
に当科に紹介された。喀痰培養でM. abscessus speciesが
培養されたことから，肺M. abscessus species症の加療目
的に入院した。
　現　症：身長 156 cm，体重 36.3 kg，BMI 14.9 kg/m2。
体温36.3℃，血圧127/71 mmHg，脈拍89/分整，SpO297%
（室内気）。理学所見で明らかな異常はない。
　検査所見（表 1）：喀痰抗酸菌検査では塗抹陽性，M. 
abscessus speciesが培養で 3回同定され，マクロライド
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東北大学大学院医学系研究科 内科病態学講座 呼吸器内科学分
野

連絡先 ： 山本友梨，東北大学大学院医学系研究科 内科病態学
講座 呼吸器内科学分野，〒980-8574 宮城県仙台市青葉区星
陵町1-1（E-mail: yuri.yamamoto.a7@tohoku.ac.jp）
 （Received 20 Nov. 2024/Accepted 9 Dec. 2024）

要旨：症例は66歳女性。X－19年に肺多発腫瘤を指摘され，胸腔鏡下肺生検にて肺MALTリンパ腫と
診断された。化学療法により完全寛解が得られたが，腫瘤であった部分は空洞化し残存した。その後，
定期的な経過観察が行われていたが，X－1年より月単位で進行する湿性咳嗽が出現し，X年の胸部
CT検査で残存する左肺空洞，嚢状気管支拡張内および周囲に複数の結節性病変を認めた。肺MALT

リンパ腫再発が考えられたが，喀痰培養でMycobacteroides abscessus speciesが検出され加療目的に入
院した。薬剤感受性検査で 3日，14日ともマクロライド感受性であることが判明し，イミペネム，ア
ミカシン，アジスロマイシン，クロファジミンによる多剤併用療法を開始した。初期治療開始 1カ月
後の喀痰培養は陰性化し，胸部CT検査では空洞内の多発結節性病変は縮小した。空洞内結節病変の
鑑別としてリンパ腫，真菌症，抗酸菌症等が挙げられたが，抗菌化学療法が奏効したことから，本症
例の空洞内結節は肺M. abscessus species症による病変と考えられた。
キーワーズ：肺Mycobacteroides abscessus species症，肺MALTリンパ腫，肺空洞病変
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縦隔リンパ節結核治療終盤に心嚢水貯留を伴う薬剤逆説
反応を呈し，ステロイド治療が奏効した 1例

森内　麻美　　萩原　恵里　　関根　朗雅　　金子　太一
田上　陽一　　酒寄　雅史　　奥田　　良　　馬場　智尚
小松　　茂　　小倉　高志　　　　　　　　　　　　　　

は じ め に

　薬剤逆説反応（Paradoxical Reaction: PR）とは，初期悪
化や奇異性反応ともいわれている事象のことである。2023
年に厚生労働省より，国内副作用報告症例においては，
治療初期に限らず本事象が発現していることから，こち
らの用語にて注意喚起することとなった 1)。PRは，抗結
核薬を投与され，当初は治療で改善した患者における，
既存の結核病変の臨床的または放射線学的悪化，または
新しい病変の発生によって定義される2)。
　PRで治療終盤に心嚢水貯留をきたした症例は2025年
1月にわれわれの調べた時点で報告例はない。 

　今回われわれは，縦隔リンパ節結核に対して抗結核薬
4剤の標準治療を 6カ月経過したところで，PRによる
と思われる縦隔リンパ節の増大を認め，その 2カ月後に
は，PRによると思われる心嚢水貯留をきたした症例を
経験した。ステロイドへの反応が良好で，画像上 1週間
での改善を認めており，教訓的な症例と考え，報告する。

症　　　例

　症　例：30歳，女性。
　主　訴：発熱，胸痛。
　既往歴：腎結石。
　生活歴：喫煙・飲酒歴なし。無職。ネパール国籍。
　現病歴：X－1年 6月に 2週間以上続く発熱があり，前
医にて造影CTで多発縦隔リンパ節腫大を指摘された。 
X年 6月下旬に気管分岐部リンパ節（#7）に対して超音
波気管支鏡ガイド下針生検を施行された。病理組織学的
診断では，大部分は壊死組織であった。穿刺針の器具洗
浄液は，抗酸菌塗抹検査が陰性だったが，PCR検査と抗
酸菌培養（7週）で結核菌が同定され，縦隔リンパ節 

結核の診断となった。抗結核薬の薬剤耐性はなかった。
X－1年 7月 3日よりイソニアジド，リファンピシン，エ
タンブトール，ピラジナミドの抗結核薬 4剤の加療が開
始された。X年 1月（治療開始後 6カ月），CTで縦隔リ
ンパ節腫大の悪化と右中葉を中心とする浸潤影と小葉中
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神奈川県立循環器呼吸器病センター呼吸器内科 連絡先 ： 森内麻美，神奈川県立循環器呼吸器病センター呼吸器
内科，〒236-0051 神奈川県横浜市金沢区富岡東6-16-1
 （E-mail: asami.moriuchi@marianna-u.ac.jp）
 （Received 14 Jan. 2025/Accepted 28 Jan. 2025）

要旨：30歳女性。縦隔リンパ節結核に対する抗結核薬治療開始 6カ月後に，縦隔リンパ節腫大の悪
化と肺に浸潤影が出現した。その 2カ月後に発熱・胸痛とともに心嚢水貯留の出現を認めた。治療経
過や画像所見の特徴から，薬剤逆説反応と判断し，プレドニゾロン60 mg/日（1 mg/kg/日）の投与を
開始した。肺浸潤影や心嚢水貯留は 1週間で改善傾向を示した。その後，段階的にステロイドを減量
し，抗結核薬治療を終了した。症状の再燃はなかった。薬剤逆説反応による心嚢水貯留の報告はきわ
めて少なく，特に治療終盤での発症例は報告がない。本症例は，縦隔リンパ節からの炎症波及による
免疫反応として説明可能であり，ステロイド治療が著効した。薬剤逆説反応による心嚢水貯留にはス
テロイド治療が奏効する可能性がある。
キーワーズ：縦隔リンパ節結核，薬剤逆説反応，paradoxical reaction，初期悪化，結核性心膜炎，心嚢
水貯留
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都内日本語教育機関における結核集団感染事例の報告と課題

1水田　渉子　　2森　　　亨

Ⅰ. はじめに

　日本で 1997年に 43年ぶりに上昇した結核罹患率は
1999年の結核緊急事態宣言以降，減少傾向にある。東京
都では1999年の罹患率（人口10万対，以下同）39.3か
ら2021年に10.2まで低下，全国では9.2と初めて10を下
回り，結核低蔓延国となった。しかし公表された全国の
結核集団感染事例は1993～2021年（29年間）で計1,116
件（平均38件／年）発生し，発生場所は事業所，学校等
多岐にわたる1)。近年は外国出生者が多い事業所等での
集団感染も報告されている。
　著者らの保健所でも，X年に日本語教育機関（以下
「日本語学校」という）において接触者健診受検者231
名中，被感染者62名，発病者13名という集団感染を経
験した。この事例に関しての対応と関連要因の検討を報
告する。

Ⅱ. 事　例

1. 初発患者
　最初に結核を発病，診断されたのは19歳の中国人男性
Pで，X－2年 4月に中国から日本に入国，同時に日本語
学校に入学した。同年 9月に学校が実施した健康診断で
胸部X線写真に異常は認めていない。翌X－1年12月頃
より咳嗽が出現したが医療機関は受診しなかった。X年
1月25日の学校定期健診時に胸部X線検査で異常陰影を
指摘，1月31日に肺結核，日本結核病学会病型分類bⅡ2，
喀痰抗酸菌塗抹2＋と診断され勧告入院となった。標 

準 4 薬剤 isoniazid（INH），rifampicin（RFP），ethambutol

（EB），streptomycin（SM）に対する耐性は認めていない。
2月 1日の学校定期健診でPと同じクラスの在籍者Qが
肺結核，日本結核病学会病型分類bⅡ2，喀痰抗酸菌塗抹
陰性と診断された。このため健診未受診者を対象として
2月 5日に保健所で胸部X線検査を実施，さらに同じク
ラスの在籍者Rが肺結核，日本結核病学会病型分類 rⅢ1，
喀痰抗酸菌塗抹±と診断された。

Kekkaku Vol. 100, No. 2 : 49-54, 2025

1台東区台東保健所，2公益財団法人結核予防会結核研究所 連絡先 ： 水田渉子，台東区台東保健所，〒110-0015 東京都台
東区東上野4-22-8
 （E-mail: shoko-mizuta.6uq@city.taito.tokyo.jp）
 （Received 17 Dec. 2024/Accepted 8 Jan. 2025）

要旨：わが国における外国出生結核患者は，新登録結核患者における割合が増大しており，全国に比
べ東京都では顕著である。外国出生者は，言語をはじめ社会・経済・心理等の様々な問題を抱えてい
る。われわれが経験した日本語教育機関の結核集団発生事例を基にし，課題を整理した。事例は19
歳の中国人学生を初発患者とし，学生・教員合わせた接触者243名，健診受検した231名中 IGRA陽
性62名（26.8%，発病者13名），そのうち培養陽性例 5名全員のVNTRパターンが，初発患者と一致
した集団感染である。近隣諸国の結核蔓延度は日本の数倍～数十倍に達しており，これらの国からの
留学生に対しては入国前健診が導入される予定であるが，加えて入学後の胸部X線撮影を含む定期健
診が必要である。日本語教育機関の認定等に関して法的整備は進められているが，健康診断等，留学
生の健康に留意する新たな議論はない。結核健診の確実な実施のために，法制化や公的財政支援が必
要と考える。同時に有症状例に対する早期の受診勧奨も，同機関での生徒・職員間の相互啓発・見守
りの一部として推し進める必要がある。
キーワーズ：結核集団感染，日本語学校，健康診断
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Mycobacterium avium-intracellulare complexの
薬剤耐性メカニズム

1冨岡　治明　　2多田納　豊

は じ め に

　Mycobacterium avium, intracellulare complex（MAC）は，
AIDS患者などの易感染性宿主に好んで発症し，人に対
しては主に肺結核類似症を引き起こすが，稀にリンパ節
炎，胸膜炎，骨髄炎，前立腺炎，皮膚疾患の原因となる。
MACは概してビルレンスが低いため，MAC症では肺の
基礎疾患やその後遺症に続発して起こる二次感染型が多
く，人から人への感染は起こらない1)。しかしながら，
MACは結核菌と同様に宿主マクロファージ内での生存
力が強く感染組織での滞留性も高いため，MAC症は難
治性である2)。さらにMAC症の化学療法は，イソニアジ
ド（INH），ピラジナミド（PZA）やキノロンなどの抗結
核薬に対するMAC固有の薬剤耐性のため困難である。 
他方，MACはクラリスロマイシン（CAM），アジスロマ
イシン（AZM），エタンブトール（EB），リファンピシ
ン（RFP），リファブチン（RBT）などに対しては比較
的高い感受性を示し，AIDS患者での播種性感染には中
等度の臨床効果を有している1) 3)。しかし，MACは多く
の抗菌薬に対してなべて低感受性であり，肺MAC感染
症の治療は多剤併用化学療法をもってしても依然として
困難な場合が多く，既存の抗酸菌症治療薬の多くは肺
MAC症治療に特効薬としての有効性を示しえていない 3)。

MACの薬剤耐性は概ね菌体内での抗菌薬分子の化学修
飾による不活性化，抗菌薬のターゲット分子の側の変異
などの要因に依るものである1)。加えて，元来MACは抗
菌薬の菌体内への浸透性や取り込み効率が低いことも 

MACの薬剤耐性に関係している1)。さらにMACのマク
ロライド以外の抗菌薬に対する感受性域は非常に幅広で
ある。現在わが国では，「成人肺非結核性抗酸菌症化学
療法に関する見解」で，MAC症の標準治療法レジメン
が示されているが，マクロライドをキードラッグとして
EBとRFPを併用し病型によってはストレプトマイシン
（SM）あるいはアミカシン（AMK）を追加する多剤併用
療法が行われている4)。
　しかしながら，既存の抗菌薬には真に切れのある治 

療効果が期待できそうにないという現実が厳然として 

医療者の前に立ちはだかっている。この数十年，新規 

抗MAC薬の開発はほとんど進んでおらず，現時点で 

期待できそうな新規抗菌薬 3剤とそれらのMACに対 

するMICは，diarylquinoline: 0.003～0.01µg/ml，pyrimidine

誘導体 : 0.125～2 µg/ml，salicylamide: 0.3～2.4 µg/mlに 

限られる 3)。他にpyrrole誘導体，dihydromycoplanecin A，
ceruleninなどがあるが，いずれもMICは 1 µg/ml以上と
高い 3)。なおdiarylquinolineはMACに強い抗菌力を有し
ており，今後の開発の次第によってはMAC症治療の切
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要旨：非結核性抗酸菌，特にMycobacterium avium（MAC）は概して病原性が弱く，AIDS患者や高齢
者などの易感染性宿主，あるいは肺に基礎疾患を有する人などに好んで発症するが，MAC感染症は
多くの場合，起炎菌の薬剤感受性が低いためその治療は困難なことが多い。本稿ではMAC症の化学
療法の現状について紹介し，本症の難治性の一つの重要な原因となっているMACの薬剤耐性がどの
ようなメカニズムで成立しているのかに関して最近の知見を交えて概説する。
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