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【Differential Diagnosis】

  まずCTでこのような変化を来たす疾患について、Table3に主なものを挙げる。ここから現病歴･現症･生活歴･CT所見などを用いて絞り込んでいく。 

1)現病歴・服薬歴(亜急性の発症、比較的強い呼吸器症状、体重減少など)

· サルコイドーシス…呼吸器症状はほとんどみられない

· 環境や職業が影響する疾患(過敏性肺臓炎を除く)…CT上で変化を来たすまでに数年以上かかる

· 癌性リンパ管症…肺癌の初期症状としてみられることは希である

・薬剤性肺疾患…間質性肺疾患をきたすような薬物の服用歴はない

→×？サルコイドーシス、環境や職業が影響する疾患、癌性リンパ管症、薬剤性肺疾患

2)現症

  あまり大きな情報は得られないが、ばち指は特発性肺線維症の70％以上に認められるという報告がある。逆にサルコイドーシスや膠原病ではみられにくい。膠原病の存在を疑わせる所見は得られておらず、抗核抗体・RFは共にnegative。

→×？特発性肺線維症、膠原病

3)生活歴、旅行歴、喫煙歴

  東南アジアへの旅行歴があることから、結核やmedioidosis(類鼻疽)に感染した可能性もある。類鼻疽の原因菌であるBurkholderia pseudmaleiは東南アジアやオーストラリア、中南米の水や土壌に生息し、数ヶ月の潜伏期間をおいて慢性肺炎の像を取る。ただし類鼻疽はこの症例では見られない肺の空洞形成が特徴的であるため、考えにくい。

  日々の地下室での運動と入浴は、過敏性肺臓炎をきたす有機抗原に対する暴露の危険性を高める。過敏性肺臓炎が亜急性に発症した場合、咳嗽、呼吸困難、疲労感、低酸素血症、体重減少といった症状が数ヶ月で徐々に発現する。この患者では過敏性を調べるテストの結果は全て陰性だったが、検査した抗原以外のものによる発症の可能性は否定できない。また特発性間質性肺疾患と喫煙には強い関連が認められる。

→○？感染症、過敏性肺臓炎、特発性間質性肺疾患

4)呼吸機能検査

  検査結果から軽度～中等度の閉塞性障害が認められ、また残気量の増加と残気率の上昇はair-trappingの存在を示唆する。間質性病変をきたすほとんどの疾患では肺活量が低下し、FEV1.0%は正常かやや増大することと矛盾する所見だが、患者の喫煙歴より今回の疾患の発病前からある程度の肺気腫があったとも考えられる。CO拡散能の低下は多くの間質性肺炎でみられるため、診断に有用ではない。

  運動負荷時の血液pHの低下に対してCO２濃度には変化なかったのは、換気量を増加させて嫌気性代謝を代償する機構が欠如していることをあらわしており、疾患の重症度を示唆している。

→？？？

5)CT所見

  CTでは3つの特徴が認められる。

1 両側性のびまん性すりガラス状陰影

2 上葉により強い病変

3 末梢の分岐状陰影を伴った胸膜下の小葉中心性小結節

  また重要な陰性所見として、

1 線維化が見られない

2 嚢胞性病変（－）

3 肺門部や縦隔のリンパ節腫脹がない

  といったことが挙げられる。

  びまん性すりガラス状陰影は、炎症性細胞の浸潤による肺胞炎を示唆する所見である。蜂巣状陰影が認められないこと、病変が上肺野に強いことから通常の特発性間質性肺炎は考えにくい。上肺野に強いすりガラス状陰影は、サルコイドーシス、好酸球性肉芽腫、過敏性肺臓炎、シリコーシス、ベリリウム中毒、そして薬剤性間質性肺炎に特徴的である。ただしサルコイドーシスは75-90％の患者で見られる肺門リンパ節腫脹がないこと、ACE酵素活性が低いことなどから可能性は低い。

  また線維化や嚢胞性病変が見られないことから特発性肺線維症や好酸球性肉芽腫症も考えにくい。

  CT上末梢の分岐状陰影を伴った胸膜下の小葉中心性小結節も見られるが、通常でもY型か点状の肺動脈枝はある程度見える。しかし終末細気管支が拡張し粘液や液体、膿などが貯留すると、末梢枝の構造はさらにはっきりと目立つようになる。分岐した構造と結節影はtree-in-bud patternといわれるが、これは感染による細気管支炎を示唆することが多い。

→○？過敏性肺臓炎、シリコーシス、ベリリウム中毒、薬剤性肺疾患、感染症

  ×？サルコイドーシス、好酸球性肉芽腫、特発性間質性肺炎、DIP

  1)~5)から感染か過敏性肺臓炎という診断が導き出される。感染症では時間的経過から考えて、結核や真菌といった不活性な微生物による感染と思われるが、CT所見と炎症反応が見られない点から、結核よりも弱毒な非定型抗酸菌症を第一に考える。

非定型抗酸菌症
  非定型抗酸菌(MAC)による感染は免疫不全患者や慢性肺疾患の有病者でよく見られるが、健常者に対する発症も報告されている。健常者に対する非定型抗酸菌感染による肺疾患は50歳以上に好発し、症状は結核に類似するが軽症で慢性化することが多い。溜り水などに生息し、湯気や水滴を介して人体に感染する。画像所見は結核によるものに類似する。空洞性病変が見られることもあるが、小結節を伴ったびまん性間質性変化がよりポピュラーである。縦隔のリンパ節腫脹や滲出性胸水は典型例では見られない。

過敏性肺臓炎
  過敏性肺臓炎は、抗原への暴露の仕方やそれに引き続く症状の違いで急性、亜急性、慢性に分けることができる。亜急性タイプは抗原への暴露後数ヶ月の経過で発症する。主訴は咳嗽、喀痰、体重減少、疲労感などが認められる。肺の生検をすると肺胞や間質にリンパ球や形質細胞、マクロファージの浸潤が見られる。

 ここまで鑑別に挙がっていない疾患として、びまん性汎細気管支炎(DPB)と特発性器質化肺炎 (BOOP)も考えられる。ただしDPBでは大量の膿性痰、聴診で吸気時水泡音、ばち状指といった所見が見られ、8割以上に慢性副鼻腔炎を合併することから否定的。BOOPの所見はこの患者と一致するが、原因不明の間質性肺炎を組織病理学的所見に基づいて診断するもの(除外診断)であり、肺感染症、特発性肺線維症、好酸球性肺炎、過敏性肺臓炎などを除外する必要がある。

【結論】

  過敏性肺臓炎も非定型抗酸菌感染もありうるが、CTでの末梢におけるtree-in-bud patternは感染症により特徴的であり、診断はM.avium complex(MAC)の感染による気管支炎とする。診断的検査としては気管支鏡、気管支洗浄、そして気管支鏡下(あるいは胸腔鏡下)の生検を行う。また結核を除外するためにツベルクリン検査も行う必要がある。

【Clinical Diagnosis】

Nonspecific interstitial pneumonitis

【Dr.Schwartzstein’s Diagnosis】

Bronchiolitis due to Mycobacterium avium complex infection

Hypersensitivity pneumonitis

【A Diagnostic Procedure】

  胸腔鏡下の肺生検が行われた。

  標本の組織病理所見としては、リンパ球と組織球の集団を伴った肉芽腫性炎症が認められる。組織球は多核で、所々に肉芽腫が認められる。肺の肉芽腫性炎症所見は過敏性肺臓炎を含む多くの疾患で認められるが、癒合しない緻密な肉芽腫はサルコイドーシスや抗酸菌、真菌感染により特徴的である。生検した組織に抗酸菌染色をしたところ、多核形質細胞中に抗酸菌が染色された。培養でMACと確認された。

  MACはプールや浴槽で繁殖することが知られており、実際に地下の浴室からMACが検出された。

【その後の経過】

  抗結核剤の3剤併用療法が行われ、速やかに症状･CT所見共に消退した。

【Anatomical Diagnosis】

Granulomatous pneumonitis due to Mycobacterium avium complex infection, 

hypersensitivity reaction, or both.
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NTERSTITIAL

Infectious diseases
Atypical pneumonias
Preumocystis carinii pneumonia
Tubereulosis

Idiopathic diseases
Sarcoidosis

Eosinophilic granuloma

Bronchiolitis obliterans

Lymphocytic interstitial pneumonia

Idiopathic pulmonary fibrosis

Usual intersitial pneumonitis

Acute intersitial pneumonitis

Desquamative interstitial pneumonitis

Respiratory bronchiolitis with interstitial lung disease
Nonspecific intersitial pneumonitis
Lymphangioleiomyomatosis

Collagen vascular discases

Rheumatoid arthritis

Systemic lupus erythematosus

Scleroderma

Mixed connective-tissue disease

Diseases due to environmental or occupational
exposure

Hypersensitivity pneumonitis

Asbestosis

Silicosis

Berylliosis

Talcosis

Granulomatous intersitial pneumonitis

Drug-related diseases

Chemotherapeutic agents
Nitrofurantoin

Neoplastic disease
Lymphangitic carcinomatosis











