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1.【はじめに】 
結核というと肺病といわれるほど肺の結核症が最も多い。実際に結核症のお

よそ 80％を占める。しかし肺以外の全ての臓器、器官でも結核症になりうる。

2012 年の新登録患者 21,283 (男 12,988、女 8,295) 人のうち、肺外結核患者は 4,851
人 (22.8％) である １）。 

肺外結核は多い順に結核性胸膜炎 (3,653 人、17.2％）、肺門リンパ節以外のリ

ンパ節結核症（1,038 人、4.9％）、粟粒結核 (608 人、2.9％) と続く。2007 年以

降、結核予防会結核研究所のサーベイランスの入力項目に、新たに『咽頭・喉頭

結核』として分類されるようになった。結核新規登録患者数のうち耳鼻科領域の

結核は、『肺門以外のリンパ節』『咽頭・喉頭』『耳』として集計される。2012 年

度では総計 21,283 人のうち、順に 1,038 人 (4.9％)、46 人 (0.22％)、16 人 (0.08％) 
と散見され、診断に苦慮することが少なくない。図１にあるように結核患者数が

減少傾向にある中、咽頭・喉頭結核の患者数は減少傾向にあるとは言い難い。 
過去の研究では数例の症例報告が大部分を占め、まとまった症例数のある報

告は少ない。国内では、西池らが 2002 年に 15 例の報告をして以来、10 例を超

える報告はなされてない ２）。 
大阪府下に結核病床を有する病院は計 8 か所ある。大阪府立呼吸器アレルギ

ー医療センター（以下、当センター）は、大阪府南河内地域に位置し、大阪府南

部の患者を中心に年間約 400 人の結核菌陽性の患者の診療を行っている。 
 結核に対する認識が薄れていく中で、喉頭結核は他の疾患として診断され、適

切な治療に辿り着くまでに時間がかかることがしばしばある。その結果、感染が

拡大し公衆衛生の問題となりうる 3)。 
この研究において、我々は喉頭結核に対する誤診や不適切治療を減らすこと

を目的として近年の臨床的特徴をまとめた。研究データを提示する前にまず結

核の疫学、結核菌の特徴、感染・発病について述べる。 
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図１．新登録患者数の年次推移 
(結核の統計 2009 年－2013 年版から作成) 
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1-1. 結核の疫学 
わが国の結核は、産業革命に伴い蔓延し1918年には結核死亡率が10万対257.1

の最高値を示した。1930 年代から第二次世界大戦後しばらくは結核が死因の第

１位という時代が続いていた。1944 年にストレプトマイシン (SM)、1946 年に

パラアミノサリチル酸 (PAS)、1952 年にイソニアジド (INH) が発見され、1955
年頃から INH・SM・PAS の有効な治療が確立された。それにより当時 20 歳前後

の結核死亡の多くを占めていた腸結核や喉頭結核はこの時期に急減したといわ

れている 4)。 
1951 年に結核予防法の大改正が行われ、その後 BCG 接種や集団検診、患者支

援体制等が確立された。結核罹患率は 1951 年に最高で 10 万対 698.4 であった

が、有効な化学療法や様々な対策が功を奏し、著明な減少傾向を示した。1998 年

に一時的に増加を示したが、それ以降は減少傾向にある。2012 年には 10 万人対

16.7 人まで低下した。しかし毎年 21,000 人以上が新規に登録されている 1)。 
日本の罹患率 (16.7) は米国 (3.4) の 4.9 倍、ドイツ (4.3) の 3.9 倍、オースト

ラリア (5.4) の 3.1 倍と欧米諸国に比べ高い状況が続いており、世界保健機構  
(WHO) は日本を結核中蔓延国と位置づけている 5)。 
また、結核は世界においては、HIV やマラリアと並び大きな健康問題である。

2012 年においては推定 860 万人が結核を発病し、130 万人が死亡している（内

32 万人が HIV 患者である）5)。 
さらにアフリカをはじめ発展途上国で、また欧米でも HIV 流行に結核が結び

ついて結核の増加が問題となっている。日本でも HIV 感染者は着実に増加して

おり、今後は十分注意深く見守っていく必要がある。さらに、糖尿病・癌患者、

抗癌剤・免疫抑制薬 (特に TNFα 阻害薬) などを使用する患者の増加により、結

核患者の増加が危惧される 6)7)。 
喉頭結核は結核治療薬ができる前の時代では、稀な疾患ではなく進行した空

洞性肺病変を合併していた。肺結核を合併した喉頭結核の有病率は 37％とされ

る 8)。その時代では、喉頭の浮腫や肉芽腫により生じる激しい嚥下痛や呼吸困難

で喉頭結核患者は亡くなっていた。化学療法の発達、生活水準の改善、公衆衛生

の拡がりにより結核は比較的稀となり、喉頭結核は結核症例の１％以下となっ

た 9)。 
 

1- 2. 結核菌の特徴 
結核菌 (Mycobacterium tuberculosis）は抗酸菌属 (genus Mycobacterium) に属し、

M.bovis や M.africanum とともに結核菌群 (M.tuberculosis complex) に属する。日

本においては、ヒトの結核症は通常 M.tuberculosis によって起こり、M.bovis に

よる報告は極めて稀である。結核菌は長さ 1～4μm、幅 1～6μm のやや彎曲した
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細長い桿菌で、鞭毛、芽胞、莢膜を欠く。分裂速度は遅く、最適環境下でも 10-
15 時間で１回程度である。結核菌は偏性好気性菌で、発育至適温度は 37℃、至

適 pH は 6.4～7.0 である。ヒトの肺の環境が最も発育に適していると言われて

いる 10)。 
 

1-3. 感染と発病 
 結核は、他の感染症と異なり、明確に『感染』と『発病』を分けて考える必要

がある。結核菌はヒトの肺から肺へ伝播するのが基本的な感染様式である。すな

わち空気感染であり、実験的証明もなされている 11)。 
結核菌は健常皮膚から人体に侵入できず、粘膜からの侵入も高濃度の菌曝露

以外では稀である。経皮・経粘膜感染は障害のある皮膚・粘膜からの感染である

か、医原性など特殊な場合に限られる。 
未感染者が結核菌の曝露を受け、初めて感染することを初感染と表現する。

結核菌は痰やくしゃみのしぶきが空中に飛散され、水分が蒸発すると結核菌の

み (飛沫核) となり、長時間空中に浮遊する。結核の感染経路は、麻疹や水痘

と同様に飛沫核感染 (空気感染) である。この飛沫核を吸い込むことで、結核

菌は経気道的に肺に入り胸膜直下の肺胞に定着し感染が成立する。 
結核に感染した状態のみでは、他者への感染のおそれはない。好中球と肺胞

マクロファージに貪食されるが結核菌は細胞内寄生菌であり、マクロファージ

内に貧食された後も細胞内で生き残ることが可能であり、増殖を繰り返して滲

出性病巣を作る。これを初感染原発巣と表現する。滲出性病巣の中心部は速や

かに凝固壊死 (乾酪壊死) に陥り、病巣周辺のマクロファージは結核菌の菌体

からの抗原・非特異的刺激を受けて、類上皮細胞やLanghans巨細胞に分化して

肉芽組織を形成する10)。 
感染が成立した際に一部の菌がリンパの流れに乗り、肺門リンパ節に運ばれ

る。肺の初感染原発巣と肺門リンパ節病巣を合わせて初期変化群と表現す

る12)。 
初感染を受けたヒトの一部では、肺の初感染原発巣、肺門リンパ節病巣、ある

いは両者に初感染に引き続いて進行性の病変が形成される。これを初期結核症 
(一次結核症）とよぶ。ヒトの体内で、感染後4-8週で結核菌成分による感作が

起こり、免疫が成立する。 
 初感染後長い期間を経て発病する慢性結核症 (二次結核症) は、ほとんどが

体内に潜在していた初感染由来の菌 (persister ;持続生残菌) による内因性再燃

であり、外来性の再感染はかなり少ない。 
 発病者の約80％は初感染から2年以内に発病に至る13)が、一般的に感染したヒ

トが、将来的に発病に至るのは全体の5-10％程度である10)。 
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1-4. 結核の感染経路 
発病した病変からの進展パターンには、①管内性転移、②リンパ行性、③血

行性の3パターンがある。 
宿主の免疫機能が正常の場合は免疫反応の結果、組織の乾酪壊死が生じる。

乾酪壊死が進行し、所属する気管支に破れ排出されることで空洞病変が形成さ

れる。結核菌はこの空洞内で非常に増殖しやすく、大量排菌を引き起こす。直

径2cm程度の空洞内には106－11個程度の菌がいるとされる14)。 
肺内の活動性病巣から健常肺組織への進展は管内性転移 (経気道性散布）に

よって生じる。一般的に咽頭結核、気管・気管支結核、腸結核も管内性転移で

あるとされる。 
上記にも述べたが、感染が胸膜直下で成立した後に一部の菌がリンパの流れ

に乗り、肺門部の所属リンパ節に運ばれる。初感染病巣は免疫獲得により治癒

に向かうことが多いが、初感染を受けたヒトの一部では引き続いて進行性の病

変が形成される。肺門・縦隔リンパ節結核、頸部リンパ節結核は細胞性免疫の

成立が不十分な時期におけるリンパ行性の進展によるとされる15)16)。 
傍気管リンパ節が侵され、静脈角から結核菌が入り、血流に乗れば全身に広

がりうる。また病巣で血管壁が侵され、そこから菌が入ることもある。成人に

みられる粟粒結核は血行性に散布したものである。 
初感染からすぐに発病する一次結核と、内因性再燃による二次結核の発生

は、局所における菌量または毒力と宿主の細胞性免疫能とのバランスによ

る10)。 
 
1-5. BCG 
日本では 1951 (昭和 26) 年から BCG の集団接種を行っている。BCG の効果は

研究によって賛否両論である。Colditz らはメタ解析を行うことで、BCG は肺お

よび肺外結核の発病を 50％減少させ、結核性髄膜炎や播種性結核、結核死亡率

を 70－80％低下させることができると報告した 17)。 
つまり BCG 免疫は、結核感染時の初感染病巣および早期播種病巣の抑制によ

り感染早期の発病を強く抑制する。結核の蔓延状況だけでなく BCG 接種率も各

国で異なり、他国のデータをそのまま日本にあてはめるのは難しいと考える。 
 
上記のように、日本では、結核症全体としては減少傾向にあるが、喉頭結核の

患者数は減少傾向にあるとは言い難い。結核に対する認識が減ってきている中

で、問題となるのは喉頭結核が喉頭所見のみで他の疾患として診断され、確定診

断に至るまで長時間かかることがあるということである。診断の遅れは、患者個
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人に対して不利益になるだけでなく、感染拡大を招き公衆衛生的な問題となり

うる。我々は、喉頭結核に対する誤診や不適切な治療を減少させ、感染拡大を未

然に防ぐにはどのような対策やアプローチが適切かを提言することを目的に、

喉頭結核の臨床的所見を中心にまとめ、耳鼻科医がどのような診断アプローチ

を取っているのかなどを分析した。 
 
2. 方法 

2009 年 4 月～2013 年 3 月において当センターで 1660 人の結核患者の入院が

あった。その内、17 名を喉頭結核と診断した。診断基準は、生検による組織診

(2 名) と抗結核薬に対する臨床的反応 (15 名) で行った。 
年齢、有症状、病変部位、病型、胸部 X 検査、CT 検査所見、喀痰塗抹・培養

検査、PCR (polymerase chain reaction) 検査、QuantiFERON®TB (以下、QFT) 検査

について診療録から後ろ向きに検討した。喉頭結核の特徴を考察し、他の文献と

の比較を行った。 
また初期診断、Patient’ s delay (症状出現から病院受診までの期間)、Doctor’s 

delay (病院受診から診断確定までの期間)、Total delay (症状出現から診断確定ま

での期間) の分析も行った。なお delay で用いている病院受診した病院とは初診

で受診した病院をさし、診断確定とは喉頭結核に限らず肺結核も含め結核の病

名が確定したことをさすものとする。初診で受診する診療科による影響を調べ

るため、受診科による delay を検討した。 
また喫煙と喉頭結核の関連を調べるため、喫煙者および非喫煙者の delay や病

型を検討した。データは SPSS で解析を行い、平均値±標準偏差 (SD) で表した。 
独立したサンプルの t 検定を行い p 値を決定し、有意水準 5％未満の場合に有意

差があると判断した (p＜0.05)。 
 
3. 結果 
3-1. 年齢分布と既往歴 
患者の年齢は 30～84 歳であり、平均年齢は 51.4±14.0 歳であった。男性 9 名、

女性 8 名であった。男性患者は 30～84 歳で平均年齢は 52.9±15.0 歳であった。

女性患者は 33～68 歳で平均年齢は 50.0±12.1 歳であった。 
既往疾患として糖尿病 2 名 (11.8％) (Ⅰ型糖尿病 1 名、Ⅱ型糖尿病 1 名)、前立

腺肥大症 2 名 (11.8%)、精神疾患 2 名 (11.8％) (統合失調症 1 名、引きこもり 1
名）、過去の結核治療歴 (約 40 年前に INH/SM/PAS で治療) 1 名 (5.9%)、気管支

喘息 1 名 (5.9％)、喉頭癌 1 名 (5.9%)、慢性 C 型肝炎 1 名 (5.9%)、高血圧 1 名 
(5.9%)、高尿酸血症 1 名 (5.9％)、上室性頻脈 1 名 (5.9％)であった。また 9 名

(52.9％) に喫煙歴があった。 
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3-2. 内視鏡所見 

我々は喉頭内視鏡所見を肉眼的に５つに分類した。 
喉頭蓋軟骨膜に炎症が及び、喉頭蓋に発赤腫脹や糜爛を伴うものを『軟骨膜炎

型』、上皮の一部が壊死に陥り欠損したものを『潰瘍型』、肉芽組織が腫瘍状に増

殖したものを『肉芽腫型』、組織が浮腫状に腫大したものを『ポリープ様型』、こ

れらいずれにもあてはまらず、喉頭に発赤、腫脹や糜爛を呈したものを『非特異

的炎症型』に分類した。なお軟骨膜の炎症と潰瘍病変を呈した場合は『軟骨膜炎

型』、潰瘍病変と肉芽腫性病変を呈した場合は『潰瘍型』というように、より重

症と考えられる病型に区分した。『軟骨膜炎型』(3 名、17.6％) (図 2A・B)、『潰

瘍型』(6 名、35.2％) (図 3A・B)、『肉芽腫型』(6 名、35.2％) (図 4A・B)、『ポリ

ープ様型』(1 名、5.9％)、『非特異的炎症型』(1 名、5.9％)であった。表１に示す

ように１ヶ所に限局した病変を呈したのは 1 名のみで、その他 16 例 (94.1％)は
多発病変であった。また9名の患者が重症症例 (軟骨膜炎型、潰瘍型) であった。 
 
 
 
 
図２ 【軟骨膜炎型】 

                                          

（治療導入時）                     （約 5.5 か月後） 
A：喉頭全体に糜爛があり、左披裂部から喉頭蓋にかけて腫脹を認める (白矢印) 
B：糜爛及び腫脹は消失している 
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図３ 【潰瘍型】                                          

            

（治療導入時）           （約 1.5 か月後） 
A：左声帯中央に潰瘍病変を認める (白矢印) 
B：声帯粘膜は平滑である 
 
 
 
 
 
 
図４ 【肉芽腫型】 

            

（治療導入時）            （約 4 か月後） 
A：両側声帯に肉芽腫様腫脹を認める (黒矢印) 
B：両側声帯とも平滑である 
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表１【病型と病変の局在について】(n) 
病型 単発     多発 合計(％) 
軟骨膜炎型 0 3 3 (17.6) 
潰瘍型 0 6 6 (35.2) 
肉芽腫型 1 5 6 (35.2) 
ポリープ型 0 1 1 (5.9) 
非特異的炎症型 0 1 1 (5.9) 

 
3-3. 症状と病変部位 
症状としては嗄声が 15 名 (88.2％) と最も多く、咽頭痛 7 名 (41.2％)、咽頭違

和感 4 名 (23.5％) と続いた。13 名 (76.5％) は耳鼻科症状の前から長引く咳症

状を認めていた。 
病変部位は声帯が 16 名 (94.1％)、披裂部 6 名 (35.3％)、仮声帯 4 名 (23.5％)、

喉頭蓋 4 名 (23.5％)であった。病型の進行に伴い、病変は多発する傾向がみられ

た(表 2)。 
 

表 2 【病型による病変部位】 (n) 
病型 声帯 仮声帯 喉頭蓋 被裂部 
軟骨膜炎型 3 3 3 1 
潰瘍型 5 1 0 4 
肉芽腫型 6 0 1 1 
ポリープ型 1 0 0 0 
非特異的炎症型 1 0 0 0 
     
 
3-4. 画像診断と喀痰検査 

16 名 (94.1％) が活動性肺結核の胸部 X 線像を示していた。正常所見のレン

トゲン像は 1 名であり、HRCT (high-resolution CT：高分解能 CT)でも肺病変は認

められなかった。 
16 名 (94.1％) が喀痰塗抹検査で陽性であった。喀痰塗抹検査は、感染性の高

いものから順に (3+) (2+) (1+) (±) (-) と表現され、感染性が最も高い(3+)(ガフキ

ー9 号相当)の患者は 10 名 (58.8％) であった。また 17 名全員に喀痰培養検査お

よび PCR 検査を行い、陽性率は 100％であった (表 3)。 
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表 3 【各種検査の陽性率】(n) 
 胸部 X 線 胸部 CT 喀痰塗抹 喀痰培養 PCR 組織診 QFT 
陽性 16 16 16 17 13 2 2 
陰性 1 1 1 0 0 0 0 
記録なし 0 0 0 0 4 15 15 
感度(％) 94.1 94.1 94.1 100 100 100 100 
   
3-5. 病理検査と血液検査 (QFT) 

生検は 2 名に行い、2 名とも病理学的に喉頭結核の診断を得た。QFT 検査は 2
名の若年者 (30 歳、33 歳) に対して行い 2 名ともに陽性であった。 
 

 

3-6. 初期診断、Patient’ s delay、Doctor’s delay 
当センターを受診する前に、初診で 8 名 (47.1％) が耳鼻科を 9 名 (52.9％) が

内科を受診した。耳鼻科医および内科医の初期診断を表４にまとめた。耳鼻科医

の初期診断は、内科に比べ多岐に渡る傾向を認めた。 
 

表 4 【耳鼻咽喉科医と内科医における初期診断の違い】 
耳鼻咽喉科医 (n=8) 内科医 (n=9) 
喉頭結核 2 肺結核 4 
肺結核 1 気管支炎 2 
両側声帯炎 1 喉頭腫瘍 2 
ポリープ様声帯 1 マイコプラズマ肺炎 1 
声帯浮腫 1   
喉頭乳頭腫 1   
感冒 1   

 
耳鼻科を受診した患者の  Patient’s delay (症状出現～受診までの日数) は

181.9± 113.5 日、内科を受診した患者では 100.6± 73.9 日であった。また耳鼻科を

受診した患者の Doctor’s delay (受診～診断までの日数) は 35.4± 31.6 日、内科を

受診した患者では 20.3± 30.4 日であった。Total delay (症状出現～診断までの日

数) は、耳鼻科を受診した患者では 217.3± 100.7 日、内科を受診した患者では

120.9± 60.7 日であった。耳鼻科より内科を受診した患者の方が、有意に症状出

現から診断までの日数が短かった (t=2.20、p=0.038) (表 5)。 
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表 5【初診の受診科による delay の比較】 

【Patient’s delay】                                           
 日数 

耳鼻科 181.9±113.5 

内科 100.6± 73.9 

 

【Total delay】 
 日数 

耳鼻科 217.3±100.7 

内科 120.9± 60.9 

 

 
また病型による Patient’s delay は、軟骨膜炎型 171.7±137.3 日、潰瘍型 127.3 

±85.5 日、肉芽腫型 160.2 ±83.9 日、ポリープ様型 60 日、非特異的炎症型 60 日

であり、病型による受診までの期間に有意差はなかった。また Doctor’s delay は、

軟骨膜炎型 3 ±2.8 日、潰瘍型 20.8 ±22.4 日、肉芽腫型 41.3 ±37.5 日、ポリープ様

型 54 日、非特異的炎症型 30 日であった。軟骨膜炎型は肉芽腫型と比較し有意

に短かった (p<0.05)。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 日数 

耳鼻科 35.4±31.6 

内科 20.3±30.4 

【Doctor’s delay】 

*(p=0.038) 
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3-7. 喫煙 

我々の研究では 9 人 (52.9％) が喫煙者であった。たばこの有無による受診お

よび診断までの期間を検討したところ、Patient’s delayは 喫煙者で 90.6± 72.6 日、

非喫煙者で 193.1± 93.4 日であった。また Doctor’s delay は 喫煙者で 16.9± 27.3 
日、非喫煙者で 39.3± 28.6 日であった。喫煙者は非喫煙者に比べ、Patient’s delay
および Doctor’s delay はともに短く、Patient’s delay において有意に短かった 
(p<0.05) (図 5)。 

 
図５ 喫煙と delay の関係 

 
(エラーバーは標準誤差を示している。(t=2.34、p=0.031)) 
 

3-8. 治療と転帰 
治療レジメは 80 歳未満であれば 6 ヶ月 (2HREZ/4HR：INH/RFP/EB/PZA×2 ヶ

月＋INH/RFP×4 ヶ月)、80 歳以上であれば 9 ヶ月 (2HRE/7HR：INH/RFP/EB×2
ヶ月＋INH/RFP×7 ヶ月) を基本とした。11 名が治療の延長を必要としたが、17
名全員が最終的に治癒に至った。延長理由は、抗結核薬の副作用による薬剤調整

5 名、重症結核 4 名、糖尿病 2 名、耐性結核 1 名であった。抗結核薬に対する喉

頭結核の治療への反応は良好であった (図 2・3・4) 。治療開始から数週間で症

状の改善を認めた。軟骨膜炎型の 2 名の患者を除き、数ヶ月以内に肉眼的に病

変の完全な改善を認めた。 
また 5 名に気管結核の合併を認め、5 名中 3 名は治療にもかかわらず気管狭窄

の進行を認めた。1 名は気管切開術、1 名は気管形成術、もう 1 名は左完全無気
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肺を認めた。 
4. 考察 
4.1 年齢分布・男女比 

Hunter や Thaller らは、喉頭結核は 40-50 代に多いと報告している 18)19)。有効

な化学療法が確立される前の時代では、後藤によると 626 例の患者平均年齢は

男性 26.7 歳、女性 21.7 歳であった 20)。また五十嵐は、1926 年から 1935 年の

10 年間に 772 例の剖検を行い、その内計 163 例 (男性 101 例、女性 62 例) に
喉頭結核を認めたと報告している。平均年齢は男性 27.8 歳、女性 23.1 歳と同様

に 20 歳代であった。男性は思春期、若年期、壮年期に亘って多く、女性は思春

期、若年期に多いと報告した。五十嵐は若年期を中心に多い理由として、肉体的

精神的に変調を来し易く、結核菌曝露の機会が多いためと結論づけている 23)。

津田らは 1976 年-1982 年に経験した 12 症例をまとめ、年齢は 33～80 歳、平均

年齢は 47.3 歳 (男性 46.9 歳,女性 47.8 歳) と報告している 22)。同様に平出らは

1966 年-1976 年の 18 症例の平均年齢は 46.4 歳 23)、佐々木らは 1986 年-1989 年の

12 症例の平均年齢は 43.3 歳 24)、西池らは 1993 年-2000 年の 15 症例の平均年齢

は 51.1 歳と報告している 2)。 
時代が進むにつれて平均年齢の上昇傾向が見られた。我々の 2009 年-2013 年の

17 症例の平均年齢は 51.4 歳であった。新規登録結核患者のうち、65 歳以上の

割合は 1987 年に 36.8%、2002 年には 50.3% と半数を超え、2012 年には 62.5％
であった 1)。平均年齢の上昇は、結核患者の高齢化に伴う年齢の上昇と考える。 
また性別については男性に多いとする報告が多い。男女比を 2:1 から 3:1 とす

る文献が多く、中には男女比を 9：1 とするものもあり幅が広い 2)19)25)26)。 
結核統計 2013 によると、2012 年度の『咽頭喉頭結核』は総数 46 人 (男 20 人、

女 26 人) であった 1)。肺結核は男性に多い傾向があるが、2007 年以降の統計で

は咽頭・喉頭結核において男女差はみられなかった。我々の研究でも男女比 1.1:1
であり同様の結果であった。 
 
4-2. 既往歴・合併症 
糖尿病は有意なリスクファクターの一つとして考えられてきた。インスリン

依存性の場合相対リスクは 3-10 倍と推測される 27)。2012 年の結核統計では、日

本において全体の 14.3％に糖尿病合併がみられた 1)。また山岸らは疫学調査で、

糖尿病合併患者は有意に上昇傾向にあることを示している 28)。また糖尿病合併

の結核は、様々な合併症が多く、予後の悪い傾向が示唆されている 29)。 
またこの研究では、2 名が精神疾患に罹患していた。この 2 名の Patient’s delay

はそれぞれ 1 年、9 ヶ月であり、Doctor’s delay はともに 1 日であった。この 2 例

から、精神疾患は Patient’s delay の延長につながり、結核感染拡大のリスクファ
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クターであることを示唆している。統合失調症の 1 名は、頸部リンパ節結核、中

耳結核の合併がみられた。またもう１名は、頸部リンパ節結核、腸結核、皮膚結

核の合併もみられ、2 名ともが播種性結核であった。 
この研究では、HIV 合併の患者はいなかったが、世界的には結核患者の 13％

に HIV 感染症の合併があり、アフリカではおよそ 43％の結核患者に HIV 感染を

認めている 5)。 結核は世界的に HIV 患者において重要な問題となってきている。 
また今回の研究ではみられなかったが、世界的に免疫抑制剤の使用の頻度は

高まっており、それに伴い結核の発症頻度の上昇がみられる。Keane らは、結核

感染者への抗 TNF 阻害薬の投与で結核発病リスクが約 4 倍上昇すると報告して

いる 30)。TNF は結核を含めた肉芽腫を形成する疾患の病態形成に不可欠なサイ

トカインであり、TNF 阻害薬の使用により肺外結核症の発症が、わが国におい

ても諸外国と同様多い 31)。今後も生物学的製剤の使用は増加傾向にあり、発病

予防が大切となってくる。 
 
4-3. 喉頭結核の合併率 
前述したように化学療法導入前の肺結核患者に対する喉頭結核合併率は 37％

である 8)。日本でも同様の研究がなされ、大藤敏三によると 1916 年には 2228 人

の肺結核患者の 716 人 (32.1％)、1929 年には 1048 人の肺結核患者の 496 人

(47.3％) に喉頭結核の合併を認めており 32)、海外の文献と同程度であることが

わかる。また豊田は化学療法導入以前の肺結核患者に対する喉頭結核合併率は

28%であり導入後は 2.2%と報告している 33)。 
化学療法導入後、喉頭結核は激減した。1991 年に佐々木らは肺結核患者 1002

人のうち 12 人 (1.2％) が喉頭結核を合併していたと報告している 24)。我々の研

究では、1660 名の入院患者のうち、17 名 (1.02％) であった。小森らは 1 年間の

前向き研究を行い、65 人の肺結核患者に対して 2 名 (3.1%) の喉頭結核合併を

報告した 34)。 
以上の研究から化学療法導入後の肺結核に対する喉頭結核合併割合は、約 1％

以上あると考えられる。しかし 2012 年の結核統計では、肺結核 16,826 人に対し

て咽頭・喉頭結核 46 人と少ない。診断されていない喉頭結核が多数存在してい

る可能性があると考える。 
 
4-4. 内視鏡所見 (病型) 
過去の文献では喉頭結核を肉眼的所見で Manasse の分類 35) に従い浸潤型、軟

骨膜炎型、潰瘍型、肉芽腫型の 4 型に分類するものが多い 21)36)37)。我々の渉猟し

うる限り、化学療法が導入された 1960 年代以降の文献に浸潤型の報告はみられ

ない。Manasse は軟骨の栄養は軟骨膜から行われるため、軟骨膜に炎症が及べ
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ば軟骨の栄養障害が生じ、軟骨の液化や壊死に陥るとした 35)。この軟骨膜炎型

のさらに進行した病型が浸潤型と考えられる。我々の研究では、喉頭蓋軟骨や披

裂軟骨に炎症が及び喉頭蓋や披裂部の腫脹を伴う症例は認めたが、軟骨の壊死

や溶解にまでは至る症例は認められなかった。豊田は化学療法導入 (1950 年) 前
後の病型の観察をまとめ、さらに野垣は 1964 年以降の推移を観察した。豊田に

よると 1944-1950 年に経験した 185 症例の病型は、浸潤型 44.3%、 軟骨膜炎型

34.1％、潰瘍型 40.5％、肉芽腫型 11.4％であった 33)。1944-1950 年と 1964-1971
年を比較したところ、浸潤型は 44.3％→0％、軟骨膜炎型は 34.1％→11.8％に減

少し、肉芽腫型は 11.4→52.9％と著明な増加を示した 38)。 
この傾向は他の文献にもみられ、1966-1976 年に研究した平出らは 18 症例中 1

例が潰瘍型、17 例が肉芽腫型であったと報告している 23)。1976-1982 年に研究し

た津田らは 12 症例中潰瘍型 3 例、軟骨膜炎型 2 例、肉芽腫型 9 例 (2 例重複) で
あったと報告している 22)。化学療法導入以降は重症型である浸潤型・軟骨膜炎

型が減少し、潰瘍型は横ばい、軽症型である肉芽腫型が多くを占める傾向が認め

られた。 
肉芽腫型の増加に伴い、喉頭癌との鑑別がより難しくなってきている2)39)。

肺野病変を伴わない原発性喉頭結核であればさらに診断が難しくなる。 
我々と患者背景が共通する佐々木らの研究では、12例の喉頭結核患者のうち

具体的な病型の記載はないが、4症例が声帯に限局せず広範囲に所見が及ぶ重

症型であった24)。 
重症型の浸潤型は2000年以降1例も報告がないが、新たにNonspecific 

inflammatory lesion, Polypoid lesion, Swelling typeを内視鏡所見による病型として

取り入れる文献が多い2)2640)41)。これらの病型は喉頭結核の初期病変を観察して

いると考えられ、喉頭内視鏡検査の普及に伴い、初期での診断が可能となり非

特異的炎症のレベルで見つかるようになったと推測される。 
間接喉頭鏡は Garcia が 1853 年に発明し、直接喉頭鏡はドイツで 1800 年代後

期～1900 年代初期に発明された。光学的内視鏡的手法が臨床に常用されるよう

になったのは、比較的近年のことである。1968 年に沢島らがファイバースコー

プを喉頭観察にはじめて使用し、1975 年ごろから気管支用のものが基礎となり、

鼻咽喉専用のファイバースコープが開発され普及した 42)。今後も高解像度の内

視鏡検査の普及に伴い初期段階で見つかる症例が増加してくるものと推測され

る。 
しかし我々の研究では、軟骨膜炎型 17.6％、潰瘍型 35.2％、肉芽腫型 35.2％、 

ポリープ型 5.9％、非特異的炎症型 5.9％であり、他の研究に比べ重症型の軟骨

膜炎型や潰瘍型が約半数を占めた。 
 病型の変化の原因として、BCG 接種や栄養状態の改善、化学療法の発達等によ
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って、結核罹患率の低下が起こり、若年者の結核が減少し高齢化したことが原因

とされる。若年者では滲出性変化が強いが、高齢者では繊維性乾酪性変化が強く

なり、肉芽腫型が多くなるとされる 22)33)36)。 

以上をまとめると、抗結核薬導入以降大きな病型の変化はなく、肉芽腫型が多

い傾向にある。さらには高解像度の内視鏡検査の普及に伴い初期段階で見つか

る症例が増加してくるものと思われる。 
しかし我々の研究では、軟骨膜炎型 17.6％、潰瘍型 35.2％、肉芽腫型 35.2％、

ポリープ型 5.9％、非特異的炎症型 5.9％であり、軟骨膜炎型や潰瘍型のような

重症型が半分以上を占める結果となった。これらの結果は、結核罹患率が低下し

てきている現代においても、より進行した段階で結核患者が受診する可能性を

示唆している。 
 

4-5. 症状と病変部位 
 病変が会厭 (喉頭蓋) 軟骨周辺に及ぶと嚥下痛となり、声帯に及べば嗄声を生

じる。結核治療導入前は激しい嚥下痛による摂食困難や誤嚥性肺炎を引き起こ

し亡くなっていた 16)。五十嵐の報告 (1926 年-1935 年)では、喉頭結核の代表的

病変像は潰瘍形成であり、その発生部位は会厭軟骨部 (88.3％) が最も多かった

としている。次いで、喉頭後壁 (46.8％)、喉頭下腔 (24.7％) の順に多く、声帯

は 16.9％と決して多くはなかった 21)。 
前述したように化学療法導入前は、喉頭結核の症例の大部分は若年者が占め、

若年者では進出性変化が強い。五十嵐の剖検によると、軟骨膜炎は滲出性起点が

加わり生じるものであり、一旦生じると直ちに軟骨に変化が生じ、軟骨膜下に沿

って炎症が拡大すると報告している 43)。平出らの研究 (1965 年-1975 年) らは、

主訴として 18 例中 14 例 (76％) が嗄声であり、発生部位は 12 例(67％)が声帯で

あった 23)。津田らの研究 (1976 年-1982 年) でも、12 例中 10 例 (83％) が嗄声

を主訴としており、嚥下痛や喉頭痛は 4 例であった。発生部位は声帯が 6 例 
(50％) と多く、嚥下痛や喉頭痛を訴えた症例はいずれも喉頭蓋に病変があっ

た 22)。佐々木らの研究 (1986 年-1989 年) でも、12 例中 11 例 (92％) の主訴が

嗄声であった 24)。 
我々の研究でも、17 例中 16 症例 (94.1％) が声帯に病変を認め、15 例 （88.2％）

に嗄声を認めた。また軟骨膜炎型 3 例は全例嚥下痛を伴っており、喉頭蓋に病

変を認めた。また潰瘍型 6 例の内、3 例は嚥下痛があり、嚥下痛は重症型に多い

傾向がみられた。他の文献 26)40)も踏まえると、抗結核薬導入以降、どの年代にお

いても最も多い発生部位は声帯であり、最も多い主訴は嗄声であるといえる。 
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4-6. 画像診断 
喉頭結核の感染経路は２つに大別される40)。一つは上記にも述べたが管内性

転移 (経気道性) である。喉頭は肺結核からの多量の結核菌による直接的な曝

露を受けて発症するタイプである。喉頭部に有菌喀痰が停滞することで病巣を

形成する16)。もう一つは、血行性・リンパ行性である。これは初期感染病巣か

ら結核菌がリンパおよび血流に乗り喉頭で発症するタイプである。 
Auerbachの剖検の研究では、700症例中698例 (92.3％) は進行した肺結核を有

していた8)。また10-20％が肺野病変を持たない原発性喉頭結核であるとする報

告や97症例中20例 (20.6％) に胸部X検査異常を認めないとする報告がある

が41)44)、我々の研究は17例中16例 (94.1％) において胸部X線検査で陽性所見を

示した。またインドのRupaらは96.2％45)、台湾のWangらは92.3％と高い陽性所

見率を示している40)。これらの研究からも、管内性転移（経気道的散布）が主

な経路であることが支持される。 
 

4-7. 初期診断、Patient’ s delay、Doctor’s delay 
17 名の Patient’ s delay の平均は 138.8 日であった。2 ヶ月以上の受診の遅れが

あったものが、11 名 (64.7％) であった。2012 年の全年齢有症状肺結核患者の 2
ヶ月以上の遅れのあったものは 18.7％1)であり、我々の研究対象群は全国平均よ

り高かった。受診の遅れにより、病状が進行し全体として重症症例が多くなった

可能性がある。 
初診で受診する科が耳鼻科か内科で Patient’s delay 及び Doctor’s delay に有意

差は見られなかったが、内科受診の方が delay は短い傾向がみられた。Doctor’s 
delay には約 2 週間の差があり、delay が長期に及べば塗抹陽性例、大量排菌例が

高率化し、他者への感染が問題となる 46)。特に耳鼻科的診察は咳を誘発しやす

く、院内感染のみならず診察した医師の感染も引き起こしかねない。岩橋らの報

告では、2001年-2011年に文献で検索しえた25例中、喉頭結核症例の平均Doctor’s 
delay は 38.8 日であった 41)。我々の研究では 17 例の平均は 27.4 日であった。こ

れは、かなり進行した症例が含まれており、6 名が受診したその日に結核が疑わ

れたためと考える。 
耳鼻科医は喉頭所見から診断にアプローチする傾向があり、一方内科医は画

像所見からアプローチする傾向がある。17 症例中 13 例が耳鼻科的症状出現前か

らの持続する咳嗽を認めていた。耳鼻科医の初期診断は多岐に渡っており、診断

にも時間を要していた。これは胸部 X 線検査の重要性を示唆している。 
耳鼻科を受診した 8 名とも、当院の初診時には胸部 X 線検査で陽性所見を認

めていた。しかし耳鼻科を初診で受診した際に胸部 X 線検査が当日行われたの
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は 2 名であった。さらに耳鼻科受診群の 2 名は、1 名が声門下狭窄を来し緊急気

管切開、もう 1 名が喉頭病変の生検を行っている。この 2 名ともが空洞病変は

ないものの両肺野に浸潤影を認めており、喀痰塗抹検査は陽性であった。結核を

疑う場合は、胸部 X 線検査が重要であることは誰しもが理解しているはずであ

るが、疑わなければ検査をするに至らないことを如実に表した結果となった。 
特に長引く咳嗽が問診上認められた際には、胸部 X 線検査は必須とすべきで

ある。 
また病型による受診までの期間に有意差はなかったが、Doctor’s delay につい

ては進行した重症の病変ほど短い傾向がみられた。実際に軟骨膜炎型は 3 例と

も 1 週間以内に診断がついているが、軽症の肉芽腫型では鑑別疾患が多岐に渡

り診断の確定に時間を要したと考えられる。 
 
4-8. 喫煙 
我々の研究では、喫煙者の病型は非喫煙者より進行する傾向がみられた。また

喫煙者の Patient’s delay、Doctor’s delay はともに非喫煙者よりも短かった。 
我々の渉猟しうる限り、喫煙と喉頭結核の関連を調べた報告はみられなかっ

たが、喫煙と肺結核の感染・発病との関連はすでに数多く報告されている。 
Kolappan らは、男性患者と年齢をマッチングさせたコントロール群と比較し、

喫煙者においてオッズ比 2.48 と有意に結核発病が多いことを報告している 47)。

さらに彼らはタバコの本数や喫煙期間が長いほど結核発病のオッズ比が高まる

ことも報告している。また Lin らは現在喫煙者の結核発病率のオッズ比は 1.94、
以前喫煙者のオッズ比は 1.71 と有意に結核発病のリスクが高いことを報告して

いる 48)。また Leung らも喫煙で結核発病リスクは有意に増大し、喫煙本数が多

いほどリスクが高まることを示した 49)。 
また喫煙と肺気腫の関係は周知の事実であるが、肺気腫は結核発病や結核予

後の重要な関連要因でもある。Inghammar らは、結核発病について COPD 群で

は対照の 3.3 倍、肺結核では 3.7 倍、肺外結核では 1.7 倍であると報告してい

る 50)。 
耳鼻咽喉科領域では喫煙と喉頭癌の関連が強いことはよく知られている 51)52)。 

喫煙が慢性的な刺激として喉頭粘膜に影響を与えることは基礎的にも報告され

ている 53)。また Dye らは気道の組織的変化や機能的変化により防御能が低下す

ることを示している 54)。喫煙と喉頭結核の直接的な関連をみた報告はないが、

これらの報告からも喫煙により咽喉頭粘膜が炎症を受けていると、管内性転移

による影響を受けやすいと考える。そのため喫煙者で進行した病型が多いと考

えられた。また喫煙者は症状が出現しすぐに受診する傾向があるが、すでに進行

している症例が多く早い段階で確定診断に至ったと考えられた。 
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しかし松本らは、肺結核患者を対象とした研究で喫煙者は受診の遅れがみら

れるが、逆に診断の遅れは少なく、発見の遅れには差がなかったと報告し 55)、

また Mpungu らも喫煙者は有意に受診の遅れがあったと報告している 56)。逆の

結果になった理由ははっきりしないが、まだ症例数が少なく、症例数を増やし検

討する必要がある。なお我々の研究では、Brinkman 指数 (１日の喫煙本数×年数) 
と病型の関連はみられなかった。 
 
4-9. 血液検査 
インターフェロンγ遊離試験 (interferon-γ release assay, IGRA）はツベルクリン

反応検査にとってかわる新たな結核感染の診断技術であり、QFTとTスポッ

ト®．TB (以下、T-SPOT) が利用可能となった。現在使用されている第三世代

試薬であるQFTゴールド (QFT-3G) は、被検者の血液中のリンパ球を結核特異

抗原(ESAT-6、CFP-10、TB7.7) で刺激し産生されるインターフェロンγ (IFN-γ) 
をELISA法で定量して結核感染をin vitroで診断する検査法である57)。IGRAはツ

ベルクリン反応と違い、BCG 接種や非結核性抗酸菌による影響を受けない。 
一方T-SPOTは血液中のリンパ球を特異抗原で刺激し、IFN-γを産生するリン

パ球を測定する免疫検査法である。2012年よりTスポット® TBが保険適用とな

り日常臨床として利用が可能となった。 
Diel らのメタ解析によると、活動性結核患者の感度は QFT-3G で 81～84％，

T-SPOT で 88～89％に対して、特異度は QFT-3G で 99％、T-SPOT で 86％であっ

た 55)。 
2008年に原田らは結核感染診断においてQFT-3Gの感度を93％、特異度を

99％と報告し59)、2009年には樋口らはT-SPOTの感度は100％、特異度は83％で

あったと報告している60)。いずれの文献においてもQFTは特異度が高く、T-
SPOTは感度が高い検査であると言える。 

BCGが普及している日本において、IGRAは非常に有用な検査である。今回

の研究で我々は若年の2名に対して使用し、ともに陽性であった。結核研究所

疫学情報センターのモデル分析から2010年における30歳の結核既感染率は

3.3%、60歳で27.3％、80歳で73.0％であり、検査対象者の年齢を考慮しなけれ

ばならない。また結果が陽性であっても過去の感染か最近の感染かは区別がで

きないなど、検査の特性を理解し使用する必要がある。 
 
4-10. 喀痰検査  
喀痰を直接スライドグラスに塗布する塗抹検査で結核菌が検出されれば結核

の確定診断が得られる。迅速診断としては有用であるが、陽性になるためには

材料1mlあたり最低104/ml個の菌量が必要になる。『結核菌検査指針2007』では
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検査率向上のため集菌した検体で塗抹検査 (集菌塗抹法) を行い、蛍光顕微鏡

で観察する蛍光法で観察することが推奨されている61)。そのため検出菌数の記

載法としてガフキーを用いてきたが、より簡便な記載法を用いるようになっ

た。 
またいかに良質な喀痰を提出しているかが重要となる。Miller&Jones分類で

膿性部分を含む痰 (P1/P2/P3) が望ましい。痰の喀出が困難な乳幼児や高齢者の

場合は胃液で代用するべきである62)63)。 
また培養検査で陽性となれば、菌種の同定や薬剤感受性結果が得られ、正し

い治療方針決定に繋がる。結核は遅発菌であり、固形培地 (小川培地) での培

養には長期間を要する。治療方針を早期に決定するため、液体培地 (MGIT培
地) も併用する必要がある。我々の研究対象者は、高排菌例が多くいずれの検

査項目においても高い陽性率を示した。 
また核酸増幅法は、結核菌の核酸を増幅し菌の有無を確認する検査であるが、

一般的には DNA を増幅し検出する PCR が用いられることが多い。数時間で結

果が得られる有用な検査であるが、死菌でも陽性となることや、塗抹陰性検体で

の感度は不良であることに注意が必要である。我々の研究では、ほとんどが塗抹

陽性症例であるため、検査陽性率も高い結果となった。 
 
4-11. 治療と転帰 

喉頭結核は抗結核薬の反応が良好であることが知られている 19)40)。我々の研

究でも数週間で症状の改善を認め、ほとんどの症例で数ヶ月以内にほぼ元の形

態にまで改善した。しかし結核により気道閉塞や喉頭の繊維化をきたし、外科的

治療が必要となることが稀にある 40)。 
喉頭に病変があり喉頭結核が疑われる場合、QFT 検査、喀痰塗抹・培養・PCR

検査、場合によっては生検による病理検査等を組み合わせて総合的に診断しな

ければならない。生検による病理学的生検を積極的に行うことを勧める文献は

多い 40)41)64)。ただし我々は肺結核が確定している場合、喉頭に病変があったとし

てもすぐに喉頭の生検は行わないようにしている。感染曝露の観点から菌量が

多い時期にあえて行う必要はないからである。結核の感染性は 2 週間有効薬剤

が投与されると、菌量の減少および咳症状の改善を認める。Jindani らは INH、

RFP を使用した場合の化学療法開始 2 週間後の喀痰中の生菌量は約 1000 分の 1
程度となっていると報告し 65)、また Loudon らは化学療法開始後 2 週間で咳嗽は

3 分の 1 程度になると報告している 66)。ただし過去に結核治療歴があり薬剤耐

性が判明している場合や治療中断歴がある場合は感染性の低下は保証されない

ため注意が必要である。それゆえ、初期の 2 週間で結核治療に対する反応が乏

しい場合に、喉頭癌等の鑑別のため喉頭の生検を行うべきと考える。ただし 1 回
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の生検で確定診断がつかない場合もあり注意が必要である 64)。 
また肺結核に合併した頭頸部癌の対応については、我々はまず結核治療で菌

量を減少させることを優先させ、その後癌に対して放射線治療あるいは化学療

法を施行している。同様な手法で対応する報告が散見される67)68)。また喉頭癌

と喉頭結核の合併症例の報告もあるが、非常に稀である69)。 
 
 
5. 結論 

抗結核薬が導入されて約 60 年になるが、その期間中、臨床症状および所見に

大きな変化はみられず、最も多い発生部位は声帯であり、主訴は嗄声である。ま

た病型については重症型の浸潤型はなくなり、肉芽腫型をはじめとした軽症型

が増加している。 
しかし我々の研究から結核罹患率が減少している日本において、まだ進行し

た肺結核を有する喉頭結核患者が多数いることがわかった。また喫煙者の病型

は、非喫煙者より進行する傾向がみられた。 
耳鼻科医は内科に比べ、Doctor’s delay が長い傾向があった。嗄声より以前か

ら長引く咳があるにもかかわらず、耳鼻科を初診で受診した 8 人のうち、胸部 X
検査をすぐに施行したのは 2 名のみであった。嗄声より前から長引く咳嗽を認

める場合は、我々は喉頭の観察を行うだけでなく、早期に胸部 X 検査を行うべ

きである。また喉頭結核の臨床所見は多彩な病型を呈する。肉眼的所見のみで結

核を診断するのは難しく、常に結核を鑑別に入れて総合的な判断が必要となる。

喉頭結核の診断アプローチを表６にまとめた。 
我々は進行した肺結核を有する喉頭結核患者が初診で耳鼻科医を受診するこ

とが少なからずあると推測する。感染拡大防止のため早期診断・早期治療が重要

である。 
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表６ 喉頭結核診断アプローチのフローチャート 
 

 

図６：喉頭結核の診断フローチャート 

実線：陽性所見を示す 

点線：陰性所見を示す 
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