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１）さいたま市民医療センター　内科
２）さいたま市民医療センター　放射線科

　症例は71歳女性。2009年11月上旬， 38.5℃の発熱を生じ，近医を受診。鼻腔拭い液
によるインフルエンザ迅速診断キットで陰性にて抗菌薬を処方され帰宅。しかし，翌
日より呼吸困難が出現し，４日後重症肺炎のため当センター紹介入院。インフルエ
ンザ迅速診断キットで再検したが再度陰性であった。気管支鏡検査を施行し，気管
支肺胞洗浄液のリアルタイム PCR法（realtime-reverse transcription-polymerase chain 
reaction）にて新型インフルエンザ A（H1N1）肺炎と診断した。原因不明の重症肺炎
ではインフルエンザ迅速診断キットで陰性でも新型インフルエンザ肺炎の可能性を考
慮する必要がある。
（キーワード：新型インフルエンザ A（H1N1），肺炎，気管支肺胞洗浄液，リアルタ
イム PCR法）
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気管支肺胞洗浄で新型インフルエンザ H1N1を
認めた迅速検査陰性の重症肺炎の１例

症例報告

Ｉ　諸言
新型インフルエンザ A（H1N1）のほとんど

は季節性インフルエンザと同様に軽症である
が，数は少ないものの，健常な若年者の一部に
おいてウイルス性肺炎および ARDS併発をき
たし，重篤化し死亡する例が報告されている１）。
またインフルエンザ迅速診断キットの感度は季
節性インフルエンザと比較し，新型インフルエ
ンザでは低いとされている２，３）。今回，我々は
複数回の鼻腔拭い液によるインフルエンザ迅速
診断キットでは陰性であったが，気管支肺胞洗
浄液よるリアルタイム PCR法にて新型インフ
ルエンザ肺炎と診断した１例を経験した。原因
不明の重症肺炎では，インフルエンザ迅速診断
キット陰性でも新型インフルエンザによる可能
性を考慮する必要があり，文献的考察を含め報
告する。

Ⅱ　症例
患　者：71歳　女性

主　訴：呼吸困難　咳嗽
既往歴：63歳　大腸癌手術（詳細不明）
現病歴：2009年11月上旬，急性呼吸器症状
を伴わない38.5℃の発熱を生じたため，同日，
近医受診。鼻腔拭い液によるインフルエンザ
迅速診断キットは陰性のため，levofloxacinと
loxoprofenが処方された。翌日より，咳嗽と呼
吸困難が出現した。呼吸困難の悪化が認められ
たため，４日後に近医を再受診。胸部Ｘ線写真
にて全肺野にわたる浸潤陰影およびすりガラス
陰影が認められ，当センターに同日紹介入院と
なった。
入院時現症：身長153cm，体重58kg，体温
36.5℃，血圧125/67mmHg，脈拍86/分，呼吸数
25/分。呼吸音は両側全肺野に湿性ラ音聴取。
心雑音は聴取しなかった。頚静脈の怒張は認め
ず，両側の下腿浮腫も認めなかった。腹部に特
記すべき異常所見はみられなかった。
家族歴：特記すべき事項なし。
生活歴：喫煙，飲酒ともになし
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フルエンザ迅速診断キットで検査をしたが陰性
であった。重症肺炎を呈しており，呼吸不全も
呈していたため，酸素投与を行い，meropenem 
trihydrate 2g/日の投与を開始した。また胸部単
純 CTにて crazy-paving patternを認めたため非
定型肺炎の可能性も考慮し，azithromycinの投
与も行った。しかし，入院第２病日，呼吸状態
はさらに悪化し，気管挿管，人工呼吸管理とし
た。原因検索のため気管支肺胞洗浄を行い，重
症肺炎，呼吸不全に対しポリエチレングリコー
ル処理人免疫グロブリン，sivelestat sodium 
hydrateの投与やステロイドパルス療法を行っ
た。さらにインフルエンザの可能性も考慮し経
鼻胃管より oseltamivir phosphate（150mg/2X，
５日間）の投与も行った。右 B5aの気管支洗浄
液の結果は（表２）に示す様に好中球比率の著
明な増加を認めた。細胞診では核形の不整は認
めず，炎症による反応性が疑われた。複数回の
鼻腔拭い液によるインフルエンザ迅速診断キッ
トで陰性であったがインフルエンザによる重症

入院時検査所見：血液検査所見（表１）では
白血球は2600/μlと軽度減少しており，肝機能
障害と CRPの上昇，軽度の耐糖能障害を認め
た。動脈血液ガスでは著明な低酸素血症を認め
た。鼻腔拭い液によるインフルエンザウイルス
抗原は陰性であった。心電図は正常範囲内で
あった。胸部Ｘ線写真（図１）にて両側中肺野
に肺門側優位に浸潤影およびすりガラス影を認

め，胸部単純 CT（図２）では両側肺野に網状
影（crazy-paving pattern）を伴う斑状のすりガ
ラス陰影を認めた。喀痰細菌培養検査，血液細
菌培養検査，尿中肺炎球菌抗原，尿中レジオネ
ラ抗原は陰性であった。
入院後経過：入院時に鼻腔拭い液によるイン

図１　�入院時胸部 X線像。両側中肺野に肺門
側優位に浸潤影およびすりガラス影を認
める。中葉と舌区の気管支透瞭像も確認
できる。

表２　�右気管支B5a の気管支肺胞洗浄液検査
結果

表１　入院時検査所見　下線は異常値
( )

WBC 2600 /µ  T.Bil 0.3 mg/dl pH 7.463 
Stab 7.0 %  BUN 13.9 mg/dl PaCO2 38.0 Torr

  Seg   80.0 %  Cr  0.48 mg/dl PaO2 51.1 Torr
  Lymph 8.0 %  Na 138 mEq/l HCO3 26.6 mmol/l
  Mono  4.0 %  Cl 102 mEq/l SaO2 88.3 %
  Aty.lym 1.0 %  K 3.8 mEq/l
Hb 12.0 g/dl  Amy 45 g/dl  (-)
Plt 23.0x104 /µl 151 mg/dl  (-) 

HbA1c 6.0 %
TP 5.2 g/dl CRP 15.03 mg/dl A (-) 
Alb 2.9 g/dl  BNP 43.8 pg/ml B (-) 
AST 71  IU/l  KL-6 290 U/ml 
ALT 54  IU/l 40 
ALP 748 IU/l  MPO-ANCA1.3 U/ml 
LDH 648 IU/l  PR3-ANCA1.3 U/ml -D 11.3 pg/ml

CK 300 IU/l 4 

Recovery rate 37 %(55/150 ml) class III 
Total cell count 2.7x105 /ml
Neutrophil 82 %                    
Lymphocyte 8 %                      
Macrophage 9 % PCR 

1 %  A M
 swH1

CD3 61.2 %
CD4 16.6 % PCR 
CD8 49.0 %  MAC/PCR
CD4/CD8 0.3

図２　�入院時胸部単純CT像。斑状のすりガラ
ス陰影を両側肺野にみとめてすりガラス
影の中に網状影（crazy-paving pattern）
も認める。
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肺炎の可能性は否定できなかったことと当セン
ターはインフルエンザの定点医療機関であった
ことから気管支肺胞洗浄液の検体をさいたま市
健康科学研究センターに提出した。リアルタイ
ム PCR法にてＡ型特異的Ｍ遺伝子，swH1遺伝
子が検出され，新型インフルエンザによる肺炎
と診断した。しかし，集中治療にも関わらず，
全身状態や胸部Ｘ線写真（図３）は悪化傾向を
認め，DICも生じた。入院第20病日死亡退院と
なった。
Ⅲ　考察
新型インフルエンザ A（H1N1）のほとんど

は季節性インフルエンザと同様に比較的軽症の
所見が示されている２，４，５）。しかし，新型イン
フルエンザの一部において若年者，健常者に発

図３　�入院第18病日胸部 X線像。浸潤影とす
りガラス影が広がっている。右横隔膜が
不明瞭になっており胸水貯留が疑われ
る。

症当初は軽症であっても，ウイルス性肺炎，
さらには ARDSを併発して急激に重症化する
ことがある。重症例の40%は健常者の症例で
あり，基礎疾患の有無で重症化を予測すること
は困難と考えられている６）。本症例も８年前に
大腸癌の手術をうけているもののその後，再発
は認められず，軽度の耐糖能障害は認めるがそ
の他の基礎疾患は存在しなかった。通常のイン
フルエンザ症状を呈している２日目までに重症

化するか否かを判定できるパラメータは今のと
ころみつかっていない７）。米国 CDCでは成人
の重症化にいたる危険な徴候を，インフルエン
ザ様症状改善後の再発熱や咳嗽の悪化，激しい
持続性の嘔吐，呼吸困難や息切れ，胸部や腹部
の痛みや圧迫感，突然のめまい，混迷として発
表している８）。本症例は当初は発熱のみであっ
たが翌日より咳嗽と呼吸困難が出現しており，
CDCの発表している重症化の危険な徴候を示
していた。

Louriaら９）はインフルエンザの流行に
伴う下気道感染症，および肺炎の病型を①
Influenza with physical signs of lower respiratory 
tract involvement without roentgenographic 
evidence of pneumonia② Influenza complicated 
by secondary bacterial pneumonia③ Primary 
influenza virus pneumonia④ Combined influenza 
virus and bacterial pneumoniaに分類している。
③の原発性ウイルス肺炎の予後は悪く，パンデ
ミック時のインフルエンザ肺炎では③の原発性
インフルエンザウイルス肺炎の死亡率が最も高
かったと報告されている９）。メキシコの新型イ
ンフルエンザ重症例18例の報告１）によると重
症の病態は重症肺炎あるいはウイルス肺炎を原
因とする ARDSで，病理像の特徴はウイルス
感染による DAD（diffuse alveolar damage: びま
ん性肺胞障害）であることが示されている。本
症例も広範な両側性の間質性の肺炎像をきたし
ており，気管支肺胞洗浄液の細菌培養検査で陰
性であったこと，インフルエンザの初期症状
後，急速に増悪した臨床経過や抗菌薬が無効で
あったことからメキシコの報告同様，原発性ウ
イルス性肺炎および ARDS併発であった可能
性が高いと考えられる。
米国からは，新型インフルエンザ入院患者に
対する抗ウイルス薬早期投与の有用性が示され
ている10）。インフルエンザに対するノイラミニ
ダーゼ阻害薬の使用は発症48時間以内の症例に
限ると言われているが，米国感染症学会の市中
肺炎ガイドライン11）にはインフルエンザ肺炎
例に対しては48時間以降の症例でも有効かもし
れないと記載されている。新型インフルエンザ
の場合は48時間以降でも肺の中でウイルスの増
殖が続くため服薬の効果はあると考えられると
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いう記載もある７）。本症例の場合も発症４日以
上経過していたがオセルタミビルの投与を行っ
た。抗菌薬とともにステロイドの投与も行った
が，現在のところ新型インフルエンザによる重
症呼吸器不全におけるステロイド薬の有効性に
ついては不明である６）。
本症例の場合，前医及び当センターの鼻腔拭

い液によるインフルエンザ迅速診断キットでと
もに陰性であった。神戸市の調査２）ではイン
フルエンザ迅速診断キットの陽性率は発症日
57.1%，１日後　87.5%，２日後 57.1%と報告
されており，また迅速診断キットの新型イン
フルエンザ検出感度は40～69%とも報告され
ている３）。このため季節性インフルエンザの感
度80～90%と比較し，新型インフルエンザで
は感度が低いとされている。これは新型インフ
ルエンザはブタ，トリ，ヒトの三つの遺伝子が
組み合わさったものだが，ウイルスの増殖にか
かわる遺伝子部位はトリ型で，トリの体温（42
～45度）で最も効率的に増えるようになってお
り，迅速診断キットはトリ体温より温度の低い
ヒトの鼻腔や咽頭（35度前後）を検査するため
ウイルス量が少なく，陰性の結果がでやすい可
能性が高いためと考えられている７）。
本症例は原因不明の重症のびまん性肺疾患で

あったため，原因検索のため気管支肺胞洗浄を
行った。鼻腔拭い液によるインフルエンザ迅速
診断キットでは陰性であったが，新型インフル
エンザが流行していたため新型インフルエンザ
による肺炎の可能性も考慮し，気管支肺胞洗浄
液によるリアルタイム PCR法を保健所に依頼
した。リアルタイム PCR法にてＡ型特異的Ｍ
遺伝子，swH1遺伝子が検出され，新型インフ
ルエンザによる肺炎と診断した。これは迅速診
断キットよりリアルタイム PCR法の感度が高
いことの他に、ウイルス量が肺の方が多い可能
性や上気道より下気道で検出しやすい可能性が
考えられた。フェレット12，13），サル14）など動
物の感染実験では，新型インフルエンザは，季
節性インフルエンザに比べて，明らかに下気道
での増殖が強く，肺炎を起こす可能性が高いこ
とが示されている。重症例では，前述の遺伝子
の特徴から咽頭ではなく，トリの体温により近
い肺内でウイルスが爆発的に増殖していると考

えられている７）ことからも説明可能と考えら
れる。実際，鼻咽頭拭い液でのインフルエンザ
迅速診断キット，PCR法ともに陰性であった
が下気道を反映していると考えられる喀痰から
の PCR法で新型インフルエンザ陽性となり，
新型インフルエンザによる肺炎と診断できた症
例が報告されている15）。
今回の新型インフルエンザは今後，季節性イ
ンフルエンザとして定着し，ほとんどの国民が
感染する可能性もあると考えられており16），本
症例のように重症肺炎を生じる例が増えてくる
と思われる。このため，原因不明の肺炎を呈し
ていた場合には鼻腔拭い液によるインフルエン
ザ迅速診断キットで陰性でもインフルエンザ肺
炎を考慮しなければならないと考えられる。
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A case of severe pneumonia that was influenza rapid
detection test-negative in which novel influenza H1N1 

was found by bronchoalveolar lavage

Abstract

　A 71-year-old woman was referred to our hospital due to severe pneumonia in the beginning of 

November 2009. Her temperature rose to 38.5°C 4 days before the referral. She visited her family doctor, 

who prescribed an antibiotic. A rapid detection test of the nasal swab for influenza virus was negative. 

On the following day, she developed dyspnea, and her respiratory condition deteriorated rapidly. She 

was referred and admitted. On admission, a nasal swab was again negative for influenza virus with the 

rapid detection kit. Bronchoscopy was performed, and real-time PCR of the bronchoalveolar lavage was 

positive for novel influenza virus （H1N1）. Considering the sensitivity of the currently available rapid 

detection kits for influenza virus, it appears necessary to consider the possibility of novel influenza 

（H1N1） when treating patients with severe pneumonia of undetermined etiology even when the result 

of the rapid detection kit is negative.


