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Gaシンチグラムにて著明な取り込み像を呈し，オウゴンと

サイコの関与が考えられた柴苓湯による薬剤性肺炎の1例
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A77-year-oldman,whoha(1 1)eengivenSai-l･ei-I()since2monthsagobecauseofmaculal･

e(lemaoccurringaltertheoperalion ()fcalal･acl, a(Imille(1 ()ul･hospital complaininggeneral

iatigue,cough,an(Islighlfever.Laboratory(lillash()we(l theelevationofC-l･eactiveproteinand

theliverinjuly.ChestX-rayandCTreveale(Igl･oun(1-glassaltenuationillbothlungfields.Ga

scintigramrevealedthemassiveuptakeinl)othlowerlungnel(Is.Bronchoalveolal･lavageshowed

anincreaseoflymphocyles.Accor(lingtothese(lilla,wesIIsI)ecle(I(lruginducedpneumonitisand

livel･injury.DisconlinuanceofSai-rei-IoI℃covere(lhiscoll(lili()11,andlymphocyte-stimulation

testwaspositivefOrOugonandSaik(), inv()Ive(l inSai-I･ei-lo・Basedontheseresultswediag-

nosedthiscaseasSai-rei-to-induce(lpneum()nilis.

要 旨

症例は77歳の男性．既往歴では白|ﾉ1陣のf術を受け，その後叫科受I診の約2か月前より黄斑

浮IKに対して柴苓湯を内服していた．全身倦怠感, ll亥嗽，微熱を主訴に当科を初診．血液検査で

CRPの_t>#,肝機能障害があり，血液ガスでは経度の低駿紫lll症が認められた. llm部レントゲ

ンで両肺野に広くスリガラス状陰影がみられ，胸部CTでは女噸;文血管に沿う形でスリガラス
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状の濃度上昇(GroundglaSsopacity;GGO)が認められ，肺病変の糀査のため，当科入院とな

った．薬剤性肺炎,膠原病肺,過敏性肺臓炎などが鑑別にあげられたが，薬剤性肺炎をもっとも

強く疑い，降圧剤は数年前から内服しているため，約2か月前より開始した柴苓湯が原因薬剤

の可能性が高いものと考え，眼科と相談のうえ，内服を中止して経過観察した．気管支肺胞洗浄

(BAL),ガリウム(Ga)シンチグラフィ－を施行し,BALではCD4/8の低下を伴うリンパ球優

位の所見が得られ,Gaシンチグラフィ－では全肺野に著明な取り込み像が見られ,薬剤性肺炎

に矛盾しない結果が得られた．肝機能|境害，血液ガスの改善を確認後退院し，外来で経過観察

膠原病，過敏性肺臓炎は血液検査,及び帰宅試験から否定されたその後胸部CTで改善を確認

し， リンパ球幼弱化試験(DLST)にて柴苓湯の成分生薬であるオウゴンとサイコに|場性所見が

得られ,柴苓湯による薬剤性肺炎と診断した．これまでに11例の報告があるが，オウゴンとサ

イコのDLgrを施行した症例は本症例が初めての疵例であり，これまでの報告例と比絞検討し

たので，報告する．

キーワード：柴苓湯,薬剤性肺炎，オウゴン，サイコ

の手術を受けた3月に黄斑浮腫の診'折にて柴苓

湯の内服治療が開始された． 5月上旬より，全身

倦怠感，咳嗽，微熱が出現し， 5月20日，当科初

診. 1m液検査にて肝機能障害（表1),胸部レント

ゲンではスリガラス状陰影が認められ（図1)，胸

部CTでは下菜背|1111を中心に気管支血管に沿う

GGOが認められた（図2a) .肺病変に対する精

査I]的に当科入院となった．

入院時現症：身長167cm,体重58kg,体温

37℃，血圧145/85mmHg,脈拍78/分，整，結膜

に貧血，黄疸なし．発疹なし．体表リンパ節は触

知しなかった．胸部の聴診では両側の背側下肺野

に6necl･acklesを聴取．心音異常なし．腹部は平

ju, 1IW. Iﾘlらかな圧揃なし．ル|:脾触知せず.神経学

緒
二
一
口

薬剤性肺炎の報告について近藤ら'）が鼓初に

疫学的な特徴をまとめ，以来近年ではケフィチニ

ブ（商品名：イレッサ）による肺障害が記憶に新

しい2)．本邦の漢方薬による薬剤性肺炎の報告は

1989年の築山らによる小柴胡湯の症例を始めと

して3)，報告数が増加し， インターフェロンと小

柴胡湯の併用が禁忌となった． しかし，その後の

報告は減少している．柴苓湯は小柴胡湯と五苓散

の合剤であり，近年眩簸症，黄斑浮腫に対して使

用頻度が増加し，薬剤性肺炎の報告がみられる

4)－6)．今回我々は柴苓湯による薬剤性肺炎を疑

い,成分生薬を用いたリンパ球幼弱化試験(Drug

lymphocytestimulationtest;DLSFI､）で碓診を得た

1例を経験したので報告する．
～
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患者： 77歳，男性．

既往歴： 75歳より高血圧にて内服治療中

家族歴：特記すべきことなし

主訴：発熱,労作時呼吸困難

生活歴：喫煙歴はなく，飲酒歴はビール小瓶1

本/日を週3日．ペットの飼育歴はない現在は無

職．以前事務職.吸入歴なし．

現病歴：平成26年1月に当院眼科にて白内障

ロ

図l 当|流当科入院時胸部レントケン

スリガラス状の漉度'二昇が両側下肺野を

'l'心に認められた
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表l 険侮所兇
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図2 a.人|随時胸部Cr lK(祷支血播間I＃lをI|1心にGroundglassopacityが

腿められた. b.撰剤'l!止7かI1後胸部Cr陰影の消失が認められた
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経過
2014.5.20 5．29． 7．20 12．20

Admission Discharge

Gascinti

CT BAL CT

pCO2 35.1 37．9 40．8

pO2 69.3 83．3 82.5
AST 100 89 45

ALT 154 153 88

T-GTP 617 729 83

Ki_P.6 1320 1501 895

DLST

Ougon

Saiko

Candesartan

Sai｢ei-to

CT

41

95

22

23

75

420

S､1．

15．9

9．0

1．6

8．1

堂

図.1 Gaシンチグラフィ一

IIIj肺肺門部から全ll,liWに．聯Iﾘ1なUptakeが認められた

図3 BAL:Bronchoalveolal･lavage,DLSr:DI･ug

lymphocytestimulatinglesl,S.1.Stimu1aUllgin(1ex

柴苓湯，オウゴン，サイコを用いたDLSI､を施行

した．カンデサルタンは陰性であったが，柴苓湯，

オウゴン，サイコが強陽性であった（図3)．以上

より，柴苓湯の薬剤性ﾙ|淡と確定診断した退院

7か月後には, 11f機能障害，及び皿-6はほぼ正

常化し（図3)，胸部CTもほぼ陰影の消失が認め

られた（図2b).

的異常所見はみられなかった．下腿浮lliIなし．

入院時検査所見： （表I) 13;肖血検侮に異常所見

なく，血清生化学検査にてl11;機能障審が認められ，

CRP5．78mg/dlと炎症反応の冗進が認められた．

u,-6は1320U/miと上昇していた．免疫学的検

査，検尿，尿沈液に興漁所兇を認めず，血液ガス

では室内気でPaO269.3ToI･,･と低下がみられた．

凝固系検査に異術はみられなかった．

経過： （図3）入院後，薬剤性肺炎，及び肝障

害を疑い，比較的症状が安定していたことから，

柴苓湯の服薬中止のみで経過を観察した．呼I股機

能, Gaシンチグラフィ－，及びBALを行った

感染症の検索では, ,肖意な所見は得られなかった．

呼吸機能では,%DLCOが64%と低下していた

以外はほぼ11ﾐ常であった.BALではリンパ球似位

の細胞増加, CD4/8の低下が認められた（表1).

Gaシンチグラフィ一では, FIilliliのllilil:'i1部から全

肺野に著Iﾘlな取り込みが認められた（図4)．以上

の検索を終え，入院一週間後，服薬中止のみで肝

機能，血液ガス，及び症状の改善が認められたこ

とから退院，外来経過観察とした．柴苓湯による

肝障害，及び肺障害を疑い，退院2か月後に，カ

ンデサルタンと， ツムラ製蕊からの供与を得て．

考 察

薬剤性肺炎の診断に特異的なものはなく，臨床

的な経過や所兄と，除外診|断によってなされる．

因果関係を確認するための薬剤誘発試験（チャレ

ンジテスI､）は倫理的問題から，その実施は限ら

れる．

日本呼吸器学会の手引きによる薬剤性肺炎のul

村らの診断基準7)では（1）薬物開始後（1－12

週）に肺障害を認める（2）初発症状として発熱，

咳,呼吸困難,発疹（2項目以上を1場性とする)(3)

末梢血液像に白血球増多または好酸球増多を認め

る（4）薬剤感受性テスト (DLSrT,パッチテス|､）

が陽性である（5）偶然の再投与により肺障害が

再現する，のうち(1)(4)または(1)(5)を満た
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表2 Clillifalan(ICTcharilcicrisli(Bs()f(1rug-in(luce(1 1)I1eum()Ililis"use(lbySai-rci-I()

notdone,※atestofbronchoalveolal･ lavagenuidwaspositive.NR:notrecorded,ND;

GGO;groun(IglassopacityI I)LST;druglymphocytestimulatingtest

例のGaシンチグラムの取り込みは,CTでの病変

よりも広い範llllで兄られており，肺全体の反応で

あることをホ唆しており，柴苓淵の薬剤性肺炎の

特徴の ・つとして挙げうる111能性が琴えられる．

DLSTについては，施行されたものが本例を含め

て121WII' | 1 11 1WI1で, |州’|§をノパしたものが7例であっ

た．近ｲ|§の洲〃雛の漿尚'1性llili炎解析の特徴として，

錐向'1の各成分に対するI)LSTが施吋されている検

討が琳川|していることが挙げられる．築lllら3）

は，オウゴンが薬向'1性肺炎の原l)sI成分であると報

告しておI),その後も各柿瀧方薬による薬剤性肺

障害の原IAI成分としてオウゴンのIMI Ij.を椛定する

報告がみられ9)-11),現在柴苓湯の然奇'l性llili炎の

liilklﾉli紫はオウゴンであるとi惚樅されている． し

かしながら，柴苓湯は，サイコ，オウゴンなど12

の生莱を含む漿尚'lである． この成分生漿全てにつ

いてDLSI､を施行することは現ﾉﾐ的ではないこと

から，本111;例では，検討･の結果，柴苓湯，オウゴン

に，次いで漿斤11性ll,li炎の鞭il;が多いサイコ’2)'3）

についてもI)LSI､を施irした．その結果, Stimu-

lationill(lexは柴帯濁8．1,オウゴンが15.9,サイ

すものを雌I診としているが,本症例では， (1)(2)(4)

を満たしてお()，臨床経過!'!にこの錐向'1の! |1 ll:の

みで改詳していることから，柴苓濁による然向'1fl3

肺炎と診断した．

宮川ら6）によれば，柴苓湯による撚向'l'|'|;ll'li炎

の本邦の,iMIIな､柵li|911は，論文化されている'1↓り

では11例'1)-(;)"I), ILI験|"llを含めると121#llと

なる （表2)． イドillh);0iは，柴苓湯を1111紫する疾忠の

好発年齢にもよることから‐ ･定しないが， ｜ﾉﾘllli1#l

問は3-12週が多い. CT所兄ではスリガラス状

濃度上昇.が澱められ,BALではリンパ球iそ体の剥ll

胞増加とCD4/8低i''iが人きな特徴とされる． 本

症例も|ﾉ､llllllUl lHlは約12)U,CTでは又(竹;kllilll;1,'il

IMIが｢|!心ではあったが， スリガラス状汲I匝峨l.を

認めており, BALでもリンパjlﾐ優位,CI)4/80(I11'i

が認められ，特徴的な所兇を呈していた． これま

での症例報f'iでは検!;､'されていないが，本ｵ,ii例で

はGaシンチグラムにて苫lﾘIな取り込み像が兄ら

れたことも特徴的であった．薬剤性ll,li炎とGaシ

ンチグラムの所兇については，抗結核難の錐,7'l'ド|;

肺炎で報i'iがあるが8), -･定の兇解がない．水ﾘ11;
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15)f丸理恵, lll下1!I:",Wl:祥子，大III ';r,川I崎

聡，小林正：柴ｲ;|､淵による漿斤'l性肺炎の1椛

例. l l胸疾会誌32:485-489, 1994.

．が9．0と商値であった．本椛例はカンデサルタ

ンが陰性コントロールとして〃在することからイイ

意な結果と考えられた． この結果は，オウゴンの

みが制限される成分生薬ではなく、他に関与する

成分生漿が〃ｲfする可能性があることを示唆する

ものと考えられる．確かに, I)LSTの結果につい

ては，郁々の議論の余地は残るl･1). しかし，各梛

の成分''3錐を川いたDLSTにより，今後使用を性

える瀧方薬が挙げられる ll点は大きく，例えば，

オウゴンのみをとってもIIMR27の瀧方薬の成分

の一つとなっており，その'l!には漿向'l'|'|§肺炎の州

告のある薬剤が複数含まれている15). さらにサ

イコは妓低30以上の瀧方難に含まれており，沌

方薬lと1体の使川を差し控える注意が必要となる．

柴苓湯の薬剤性IIIli炎に関して，オウゴンのみの考

慮にとどまることの危険性を示唆する結果である

と考えられ，今後の症例のh'iみ狼ね，検討を典す

るものと考えられた．

薬剤性肺炎の発症機序にはアレルギー性機序

と, illl胞僻'Iflvl拙序が考えられている16)17).沌〃

薬による薬剤性肺炎はアレルギー性機序によるも

のが多いとされるが，小柴胡淵による死亡例を代

表とする細胞障蒋性機序のケースもｲ〃Iﾐする18).

今後の史なる検討が必要と考えられた．
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