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︿症例報告﹀

柴苓湯が原因と考えられた薬剤性肺障害の一例

中内友合江1），坂東弘基2），森田優2），岡本悠里2），豊田優子2）

要旨：症例は 66 歳，女性．近医で突発性難聴に対し柴苓湯を投与され，3 週間後に咳嗽，呼吸困難，
発熱が出現したため内服を中断し前医を受診した．胸部 X 線写真で間質性肺炎を疑われ当院紹介と
なった．入院時酸素化低下を認め，胸部 CT で両側びまん性にすりガラス影を認めた．急性発症の間
質性肺炎としてステロイドパルス療法後にプレドニゾロン 0.5mg/kg で治療継続したところ，症状と
画像所見は速やかに改善を認めた．精査では特異的所見はなく，発症に至った経過やステロイド反応
性が良好であること，柴苓湯のリンパ球幼若化テストが陽性であったことなどから，柴苓湯による薬
剤性肺障害と診断した．薬剤性肺障害の原因の約 10% が漢方薬で，その中でも柴苓湯は小柴胡湯に
次いで報告が多い．薬剤性肺障害に特異的な検査所見はなく，薬剤投与歴や症状，画像所見から薬剤
性肺障害を鑑別に挙げることが大切である．

キーワード：薬剤性肺障害，柴苓湯，間質性肺炎，リンパ球幼若化テスト

はじめに

薬剤性肺障害は薬剤投与中に起きた呼吸器系障
害の中で薬剤と関連があるものと定義されている
1）．その原因の約 10% を漢方薬が占め 1），小柴胡湯
に次いで柴苓湯によるものの報告が多い 2, 3）． 今回，
柴苓湯が原因と考えられステロイド治療が著効した
薬剤性肺障害の一例を経験したため報告する．

症例

患者：66歳，女性
主訴：呼吸困難，発熱
既往歴：突発性難聴，骨粗鬆症，アレルギー性鼻炎
内服薬：ホクナリンテープ，アンブロキソール，ク
ロペラスチン，アルファカルシドール，カリ
ジノゲナーゼ，テプレノン，メコバラミン，
アデノシン三リン酸二ナトリウム水和物
生活歴：喫煙歴なし，住居は木造築 35 年，猫
一匹を飼育，羽毛布団や加湿器など使用なし
アレルギー歴：牡蠣，ノルフロキサシン，ミ
ノサイクリン，ポラプレジンク
現病歴：突発性難聴に対して近医耳鼻科で 3
週間プレドニゾロンを投与された．引き続き
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柴苓湯の投与が開始されたがその 3 週間後に咳嗽と
呼吸困難が出現し 39℃台の発熱も伴うようになっ
た．柴苓湯の内服を自己中断し近医内科を受診し
たところ，胸部 X 線写真で間質性肺炎を疑われ，
当院紹介受診し，低酸素血症を認めたため精査加療
目的で入院となった．
入院時現症：身長 160cm，体重 55kg，BMI 21.5．
体温37.4℃，脈拍97/ 分，血圧139/82mmHg，SpO2 
88%（room air）．眼瞼結膜貧血なし．心音清・雑
音なし．両側下肺野で fine crackles を聴取．下腿
浮腫なし．皮疹なし．
入院時検査所見（表 1）：白血球増多，LDH 上昇，
CRP 上昇を認めたが，好酸球増多や KL-6 上昇を認
めなかった．結核や真菌症を疑う検査所見はなく，
喀痰培養で有意な起炎菌の発育を認めなかった．

表1．入院時検査所見
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テロイド治療が有効であったことと柴苓湯のリンパ
球幼若化テスト（DLST）が Stimulation Index 値8.2
と陽性であったことから，柴苓湯による薬剤性肺障
害と診断した．胸部 X 線写真でも陰影の改善を認
め，第 12 病日に退院した．その後外来にて PSL を
漸減したが再燃を認めず，第 66 病日に胸部 CT で
陰影の消失を確認し（図4），PSL 投与を終了した．

考察

薬剤性肺障害の診断には特異的なものはなく，薬
剤投与歴や薬剤による肺障害の発症リスクと肺障
害の画像パターンなどから薬剤性肺障害を鑑別の一
つに挙げた上で呼吸器感染症や既存の肺病変の増
悪などを除外する必要がある．薬剤性肺障害の診断
基準 1）では1．薬剤投与開始後（1〜6週）に肺障害

図1．入院時胸部 X 線写真
両側中下肺野にすりガラス影を認めた．

図2．入院時 CT 所見
両側下葉優位にびまん性にすりガラス影を認めた．胸水
貯留や牽引性気管支拡張を認めなかった．

図3．入院後臨床経過
mPSL　メチルプレドニゾロン，PSL プレドニゾロン，
AZM　アジスロマイシン，CTRX　セフトリアキソン，
DLST　リンパ球幼若化テスト

図4．終診時 CT 所見
両側下葉にみられたすりガラス影は消失していた．

入院時胸部 X 線写真（図 1）：両側中下肺野にすり
ガラス影を認めた．
入院時胸部 CT（ 図 2 ）：両側下葉優位にびまん性
にすりガラス影を認めた（Nonspecific interstitial 
pneumonia; NSIP パターン）．胸水貯留や牽引性気
管支拡張を認めなかった．
入院後臨床経過（図 3）：急性発症の間質性肺炎と
診断し，低酸素血症を伴っていたため気管支鏡検査
は行わず，抗菌薬（アジスロマイシンとセフトリア
キソン）を併用の上，ステロイドパルス療法（メチ
ルプレドニゾロン 500mg/ 日）を開始した．その後
プレドニゾロン（PSL）30mg（=0.5mg/kg）/ 日内
服を継続した．治療開始後速やかに自覚症状と酸素
化は改善した．感染症を疑う所見は乏しく，また，
抗 SS-A 抗体は陽性だが乾燥症状はなく，その他に
も膠原病を疑う所見はなかった．柴苓湯の中止とス
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を認める，2．初発症状として発熱，咳，呼吸困難，
発疹（2 項目以上を陽性とする），3．末梢血液像に
好酸球増多または白血球増多を認める，4．薬剤感
受性テスト（DLST，パッチテスト）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
と4または１と5を満たすものを確診，1と2または1
と 3 を満たすものを疑いとしている．本症例では診
断基準のうち 1 〜 4 の 4 項目を認め，柴苓湯による
薬剤性肺障害と診断した．

本邦の薬剤性肺障害の原因では 56% を抗悪性腫
瘍薬が占め，次いで関節リウマチ治療薬が 13%，
漢方薬が10% となっている 1）．漢方薬の中では小柴
胡湯の報告が最多で，次いで小柴胡湯を含む柴苓
湯や柴朴湯が多く 2）3），オウゴンやケイヒが含まれ
るもので確率が高いと推測されている 1）．漢方薬に
よる薬剤性肺障害の特有の発症機序の報告はなく，
主にアレルギー性機序によるものが考えられている
1）．

柴苓湯による薬剤性肺障害の報告は，過去に 15
症例あった 4 〜 17）（表 2）．本症例を含めて，投与期
間は 1 日から 110 日と幅広く，中央値は 26.5 日で
あった．CT 所見はすりガラス影を認め，血液検査

所見では白血球増多，CRP 上昇，LDH 上昇を認め
た症例が多いが，薬剤性肺障害に特異的な所見では
ない 1）．KL-6は16例中9例で測定し，そのうち5例
が陽性であった．本症例では KL-6 の上昇を認めな
かったが，発症早期のためと考えられた．気管支肺
胞洗浄液（BALF）でリンパ球増加を認めた症例は
10例，CD4/CD8比（健常者で1.4〜2.3）は全例で低
下を認め，これは薬剤性間質性肺炎の BALF 所見
の中で最も頻度が高い 1）．予後については軽快後の
偶然の再投与による死亡例が 1 例あったが，本症例
を含む 14 例は治療後に軽快を認めた．DLST を施
行した 15 例のうち陽性を示したのは本症例も含め 8
例であった．しかし小柴胡湯はそれ自体がリンパ球
刺激能を有するため偽陽性が多いとの報告もあり1），
柴苓湯も同様に DLST 偽陽性が多い可能性もある
ため，DLST の結果のみで判断するのではなく，臨
床経過から薬剤性肺障害以外の鑑別診断を除外で
きているか，他の被疑薬はないかを慎重に判断する
必要がある．偶然の再投与により症状が再燃し薬剤
性肺障害の診断に至ったが死亡した症例の報告もあ
り15），薬剤投与歴の問診は重要と考えられる．

表2．柴苓湯による薬剤性肺障害16症例
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結語

柴苓湯が原因と考えられた薬剤性肺障害の一例を
経験した．薬剤性肺障害に特異的な検査所見はな
く，あらゆる薬剤が原因となりうることを念頭に置
き，症状や服薬歴，胸部異常陰影のパターンなどか
ら鑑別に挙げることが大切である．
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