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要　約

症例報告

非定型抗酸菌症後に発症し、急激な経過を辿った
サルコイドーシスの1例
Fulminant Course of Cardiac Sarcoidosis: a Case Report
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が培養され，肺非結核性抗酸菌症の診断基準を満たし3），
非結核性抗酸菌症の診断で同病院外来で経過観察されてい
た（図1）．2009年6月の経過観察CTで縦隔，両側肺門部，
胃周囲，脾門部，肝動脈周囲，門脈周囲，大動脈周囲の
多 発 性リンパ節 腫 大， 血液 検 査でsIL-2R 2,390 U/ml 
と高値を認め，18F-fluorodeoxy glucose positron emission 
tomography (FDG・PET)を施行した（図2）．肺門部，脾臓，
肝臓にFDG集積を認め，悪性リンパ腫の疑いで2009年7月
当院血液内科紹介となった．骨髄生検を施行したが，明ら
かなリンパ腫細胞の浸潤は認めず，骨髄細胞減少の診断で
あった．腹部エコーで肝臓S4に7× 6 mmの低～等エコー
域を認め，同月エコー下肝生検を施行した．肝生検組織は
非乾酪性類上皮細胞肉芽腫であり培養結果は陰性であった
が，臨床経過を考慮すると非結核性抗酸菌症も否定できず，
非結核性抗酸菌症として8月よりクラリスロマイシン，エタン
ブトール，リファンピシンの内服治療を開始していた．
　現病歴：2009年12月，近医へインフルエンザ予防注射
を受けに行き，帰宅時息切れを自覚した．感冒様症状はな
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心不全

　症例は75歳女性．2008年10月に他院で胸部異常陰影を指摘され非結核性抗酸菌症と診断された．2009年6月のCTで
多発性リンパ節腫大，sIL-2R高値，PETで肝，脾に異常集積を認め，悪性リンパ腫を疑われ，当院紹介となり，播種性非
結核性抗酸菌症と診断され通院加療中であった．12月，呼吸苦，体動困難が出現し，当院を受診し，胸部X線で心拡大，
心エコー上全周性の左室壁運動低下，軽度肥厚を認め，原因不明の心不全として入院した．入院3日目より心室頻拍が出現，
次第に治療抵抗性となり，8日目に死亡した．剖検病理所見では両心室筋層は全周性，全層性に線維化し，肝，肺組織から
はM. avium は検出されず，非乾酪性類上皮細胞肉芽腫形成を認め，肺，肝，心にサルコイドーシスを発症したと考えた．非
結核性抗酸菌症とサルコイドーシスの関連性が報告されており，本症例も非結核性抗酸菌症の既往がサルコイドーシス発症の
トリガーとなった可能性が示唆された．

はじめに
　サルコイドーシスは未だ原因不明の疾患であり，その病態
生理に関しては仮説段階である．近年，サルコイドーシスの
発症にPropionibacterium acnes の関与が報告されている1,2）．
一方でサルコイドーシスと非結核性抗酸菌症との関連を指摘
する報告も多い5–10）．われわれは非結核性抗酸菌症の治療
経過中にサルコイドーシスを併発し，急激な経過を辿った症
例を経験したので報告する．

症　例
　症　例　75歳，女性．身長141 cm，体重 49.4 kg．
　既往歴：73歳，高脂血症．2008年10月，胸部X線写真
で異常陰影（右S2腫瘤）を指摘され，山形済生病院を受診
した．開胸肺生検を施行し，病理組織で乾酪性類上皮細
胞肉芽腫像を認め，かつ組織よりMycobacterium avium
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かった．徐々に呼吸困難感が増悪し，症状出現から7日目
に呼吸苦から体動困難となった．同日夜に往診を受け，翌
日当院救急外来を受診した．
　来院時現症：意 識レベルJCS-0，身長141 cm，体 重49.4 

kg，体温35.6℃，血圧100/65 mmHg，SpO2 99%（O2 7L 
マスク），体温35.6℃，眼球結膜の黄疸・貧血，頸静脈怒張，
頸部リンパ節腫大，心雑音，肺野ラ音，腹部圧痛，肝脾腫，
下肢浮腫はいずれも認めなかった．

図1　2008年11月肺生検所見HE 染色40倍．
乾酪壊死を伴う類上皮細胞肉芽腫を認めた．

図2　2008年11月（左）と2009年7月（右）の PET-CT．
2009年7月には，2008年11月に認める右肺野の FDG 集
積は消失し，新たに肺門部，脾臓，肝臓に集積を認めた．

図3　2009年7月（左 1列）と2009年12月来院時の心電図（右 3 列）．
来院時心電図では，洞調律，低電位，I III aVf で P 波の先鋭化，I II III aVf 
V1-6 で軽度 ST 上昇を認めた．
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　心電図（図3）：2009年7月の心電図では特記すべき所見
は認めなかったが，来院時心電図では洞調律，低電位，I 
III aVfでP波の先鋭化，I II III aVf V1–6で軽度ST上昇
を認めた．
　血液ガス分析：pH 7.4 64，Pco2 21 .0 mmHg，Po2 
171.0 mmHg，Hco3 14.9 mmol/ℓ，Actual Base Excess 
–6.3 mmol/ℓ，Anion gap 7.6 mmol/ℓ（O2 7Lマスク）．
　血液生化学検査（表1）：WBC 9,500/μl，RBC 485 ×
104/μl，Hb 15.4 g/dl，Plt 9.3 ×104/μl，AST/ALT 
41/34 IU/ℓ，LDH 270 IU/ℓ，CPK 57 IU/ℓ，CPK-MB 
11 IU/ℓ，T-bil 1.3 mg/dl，Na 135 mEq/ℓ，K 4.5 mEq/ℓ，

Cl 109 mEq/ℓ，TP 6 . 3 g/dl，Alb 3 . 5 g/dl，BUN 
20.7 mg/dl，Cr 0.9 mg/dl，CRP 1.12 mg/dl， 現 在 血 糖 
110 mg/dl，トロポニン-T (Tn-T) 0.26 ng/dl，BNP 1,660 pg/
ml，TSH 1.75 μIU/ml，T3 1.45 pg/ml，T4 0.84 ng/dlと
軽度炎症反応とBNP高値を認めた．高Ca血症，高Ca尿
症を認めず，蛋白分画は正常範囲内であった．Angiotensin 
converting enzyme (ACE)は後日退院直前に結果が到着
し，22.3 IU/ℓ/37℃と軽度上昇のみであった．
　胸部X線写真（図4）：2009年７月は心胸郭比50%で
あったが，2009年12月入院時は心胸郭比74%と拡大してい
た．胸水，肺血管陰影増強は認めなかった．

図4　2009年 7月（左）と2009年 12月入院時（右）の胸部Ｘ線写真．
2009年７月は CTR 50%，2009年 12月入院時は CTR 74%と拡大．

表 1　来院時血液生化学検査所見．

WBC 9,500/μl ALT 34 IU/ℓ CRP 1.12 mg/dl

RBC 485 × 104/μl LDH 270 IU/ℓ 糖 110 mg/dl

Hb 15.4 g/dl CK 57 IU/ℓ Tn-T 0.26 ng/dl

Hct 46.4% CK-MB 11 IU/ℓ BNP 1,660 pg/ml

Plt 9.3 × 104/μl T-bil 1.3 mg/dl TSH 1.75 μIU/ml

TP 6.3 g/dl Na 135 mEq/ℓ T3 1.45 pg/ml

Alb 3.5 g/dl K 4.5 mEq/ℓ T4 0.84 ng/dl

AST 41 IU/ℓ Cl 109 mEq/ℓ
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壁運動低下からは心アミロイドーシスも考えられたが，血漿
たんぱく分画で異常蛋白は認められず，免疫グロブリン性ア
ミロイドーシスによる心アミロイドーシスは否定的と考えた．
第2病日深 夜に胸 痛が出現し， 心電 図 上は有意な変 
化を認めず，血液ガス分析上，pH 7.304，Pco2 12 mmHg，
Po2 162 mmHg，Hco3 5.8 mmHg，ABE –19.0 mmHg，
Lactate 109 mg/dlと代謝性（乳酸）アシドーシスを認めた．
炭酸水素ナトリウム 100 ml静注などで補正を行い，翌第3
病日の血液ガス分析上，pH 7.403，ABE–9.4と代謝性アシ
ドーシスは軽減していた．心エコー上，左室収縮は低下した
ままであったが，三尖弁逆流圧格差は16 mmHgと上昇はな
く，胸部X線写真上も肺野うっ血は認めず，補液を調節した．
第3病日夜に心室頻拍が出現し，マグネシウム静注，ニフェ
カラントなどで対処した．第4病日に心室頻拍が再発し，血
行動態破たん状態となり，気管内挿管後人工呼吸器管理と

　経胸壁心エコー（図5）：左室は壁運動低下と軽度の壁肥
厚を認めた．僧帽弁逆流１度，大動脈弁逆流 2度，三尖弁
逆流１度で有意弁膜症所見はなかった．心のう液貯留も軽
度であった．三尖弁逆流圧較差は10 mmHg台で右心系の
拡大はなかった．左室駆出率は19%であった．心基部での
左室壁の菲薄化は認めなかった．
　入院後経過（図6）：心不全の治療としてカルペリチドとフ
ロセミドの持続静注を開始した．呼吸困難感などの自覚症
状は改善傾向であったが，尿量は400 ml/日前後と乏尿の
状態であった．入院後，血圧は100/70 mmHg前後，心拍
数90 bpm前後であった．心エコーにて左室壁厚の経過を
追ったが，12 mm程度の肥厚で増強は認めず，左室壁運動
の低下も更なる悪化は認めなかった．心電図上のQRS波形・
ST-T部も入院後は変化なく，劇症型心筋炎等は否定的と考
えられた．心電図で低電位所見，心エコーで左室壁肥厚と

図5　2009 年 12 月来院時の経胸壁心エコー所見．
左室は壁運動低下と軽度の壁肥厚をみとめた．
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した．アミオダロンを使用し，心室頻拍は消失した．カテコラ
ミンを調節し，血行動態維持に努めた．アミオダロン使用開
始後心室頻拍発作はほぼコントロールされたが，血圧が徐々
に低下し，ポンプ失調状態が進行し，第8病日に死亡した．
　剖検所見：心臓は420 gと重量は増加しており，両心室は
全周性かつ全層性（外膜側に強い）に線維化の著明な病巣
が拡大しており，心不全の原因（直接死因）と考えられた．
心筋組織像は高度の炎症細胞浸潤と巨細胞を認めたが，凝
固壊死像は僅かであった（図7）．肺，肺門部リンパ節，肝臓，
脾臓に凝固壊死を伴わない非乾酪性類上皮細胞肉芽腫を認
め（図8），病理学的に全身性サルコイドーシスの診断であった．
　播種性非結核性抗酸菌症の可能性に関しては，凍結保存
してあった肝生検時の組織からはM. avium が PCR法で検
出されず，また剖検時の組織像が山形済生病院で行った
肺生検の組織像（壊死を伴う乾酪性類上皮細胞肉芽腫）
とは異なり否定的であった．肺には乾酪性類上皮細胞肉
芽腫は認めなかった．本症例は心臓，肝臓，脾臓，肺，
肺門部リンパ節に新たにサルコイドーシスが発症したものと
考えられた．

考　察
　本症例は2009年6月のFollow up CTで多発性リンパ節
腫大，血液検査でsIL-2R 2,390 U/mlと高値を認めたこと，
2009年6月のFDG–PETで肺門部，肝臓，脾臓に集積を認
め，2008年11月のFDG–PET所見と明らかに異なったこと
から，2008年11月から2009年6月までの約7カ月間にサル
コイドーシスを発症していた可能性が高い．2009年7月には
心電図，胸部X線写真上も異常所見を認めず，その後約5
カ月無症状で経過した．心不全症状出現から死亡までは2
週間であった．剖検時の心筋の病理所見を考慮すると，長
くても2008年11月から2009年の12月までの約14カ月の期
間に徐々に心筋の線維化が進行し，心不全症状出現に至っ
たと考えられる．これは慢性の経過をとることが多いサルコ
イドーシスの経過としては非典型的である．サルコイドーシ
スで心症状を合併した場合は，症状出現から診断までの期
間は平均29.7± 53.3カ月4）との報告があり，本症例はサルコ
イドーシスとしても，サルコイドーシスの心症状としても急激
な経過を辿った希有な症例であったといえる．
　入院時，急性心筋炎，アミロイドーシス，肥大型心筋症

図6　経過表．
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の拡張型心筋症への移行期など心筋疾患などの心筋疾患を
考慮にいれて治療を開始した．当初は急性心筋炎を疑った
が，心電図・エコー変化，心筋逸脱酵素の上昇に乏しく，
特に急速に心不全が進行する劇症型心筋炎は否定的と判断
した．失神や房室ブロック，心室内ブロックなどは認めず，
経胸壁心エコーでも心サルコイドーシスに特徴的な所見はな
く，ACE上昇の結果は年が明けてから死亡直前に届いたの

で，積極的にサルコイドーシスを疑うのは困難であった．また，
過去の報告はないが，心筋への播種性非結核性抗酸菌症の
可能性も考慮した．しかし心臓，肺，肝臓，脾臓，リンパ
節の病理像では非結核性抗酸菌症は否定的で，菌自体も検
出されなかった．
　近年，サルコイドーシスの発症にはP. acnes が関与すると
いう説がある1,2）．Eishiらはサルコイドーシス患者のリンパ節

図8　剖検所見　HE 染色　100 倍（左）肺（右）肝臓．
凝固壊死を伴わない非乾酪性類上皮細胞肉芽腫を認めた．

図7　剖検所見（心臓）HE 染色（左）40 倍（右）100 倍．
心筋には炎症細胞が浸潤しており巨細胞を認めるが，凝固壊死像は僅かであった．
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か らP. acnes が 有 意 に 多く検 出され ることを 示し1），
Nishiwakiらは動物実験で肺由来のP. acnes が肉芽腫形成
に関与することを報告している2）．一方で非結核性抗酸菌症
とサルコイドーシスの関連性についての報告も少なくない．
例えば，抗酸菌由来蛋白［結核菌M. tuberculosisカタラーゼ
–ペルオキシダーゼ（mKatG）など］が一部のサルコイドーシス
患者の肉芽腫に存在し，この蛋白は分解されにくく，Th1細
胞を刺激することで抗原性が持続すると報告されている5–7）．
また，非結核性抗酸菌症の感染によりSerium amyloid A

（SAA）が多く産生されることが報告されており8,9），Chenら
は，mKatGやSAAが引き金となり，免疫学的機序によりサ
ルコイドーシスの肉芽腫形成や炎症の慢性化，線維化を引
き起こすモデルを提示している10）．われわれは，本症例患
者に非結核性抗酸菌症の既往があることから，分解されな
かった抗酸菌由来蛋白が全身のサルコイドーシスの発症，ま
たは潜在的に発症していたサルコイドーシスの増悪，症状出
現に関与したのではないか，と推測している．しかし，
mKatGやSAAがサルコイドーシスの発症や持続的炎症へ
の関与する可能性については報告があるものの，臨床症状
への影響に関しては言及した報告はない．また，本症例が
X線，心電図上で明らかな違いを呈するほど心病変が進行
するのに約5カ月間という急激な経過を辿った機序はこれま
での報告では説明できず， P. acnesとの関連性も不明であ
る．今後非結核性抗酸症，その由来蛋白， P. acnes，サル
コイドーシスの関連を検討しサルコイドーシスの病態生理を
明らかにすることで，有効な治療法を見出す糸口になる可能
性があると考える．
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