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肉芽腫性乳腺炎は，比較的稀な肉芽腫形成性の良性炎症性疾患であり，炎症性乳癌や乳腺膿瘍と類似した症状を呈するため
鑑別を要する。発熱・結節性紅斑・関節炎などの全身症状を伴うことがあり鑑別に有用な情報となる。今回，妊娠中に発症
した結節性紅斑・関節炎を伴う肉芽腫性乳腺炎の一例を経験したので報告する。症例は35歳，４妊２産（経腟分娩２回，自
然流産１回）。自然妊娠後，当院で妊婦健診を施行していた。妊娠26週に四肢関節痛を主訴に近医整形外科を受診した。関節
炎が疑われ，鎮痛薬内服および装具固定で安静加療となったが，数日後に前腕や下腿に有痛性の結節性紅斑が出現した。四
肢関節痛は徐々に増悪し，立位保持や自力歩行が困難となり，妊娠28週に精査目的に当科入院となった。入院２日目に膠原
病内科に紹介となった。特定の感染や膠原病との関連性は認められなかった。再度，患者に病歴聴取を行い，関節痛が出現
する数日前に有痛性の左乳房腫瘤を自覚していたとの情報を得た。入院４日目に乳腺外科に紹介となった。診察所見や乳房
超音波検査から乳癌が強く疑われた。治療方針および妊娠継続に関して多職種での協議を行っていたところ，文献報告から
肉芽腫性乳腺炎が鑑別に挙がった。乳房組織生検より肉芽腫性乳腺炎と診断され，悪性所見は認めなかった。精査中に四肢
関節痛や結節性紅斑は自然軽快し，自力歩行可能となり，入院11日目に退院となった。妊娠35週には関節炎や結節性紅斑の
症状はほぼ消失した。妊娠39週に経腟分娩にて3526gの女児を出産した。産後，左乳房の腫脹は徐々に軽快し，発症から１年
半後のフォローアップで再燃なく経過している。乳房の硬結腫瘤を認め，発熱・結節性紅斑・関節炎などの全身症状を伴う
場合は本疾患も念頭に置き，類似症状を示す炎症性乳癌や乳腺膿瘍との鑑別を慎重に行うことが重要である。

Granulomatous mastitis (GM) is a rare benign breast disease characterized by granulomatous inflammation. 
The clinical presentation mimics that of breast abscesses or breast cancer. Some systemic manifestations such 
as fever, erythema nodosum (EN), and arthritis help in the differential diagnosis of GM. Here, we present a 
case of GM associated with EN and arthritis in pregnancy. A 35-year-old woman, gravida 4 para 2, complained 
of joint pain at 26 weeks of gestation. A few days later, she found painful EN in her extremities. Her joint 
pain worsened and she could not stand by herself. Precise examination at the Department of Collagen 
Disease, Internal Medicine, revealed no definite evidence of collagen disease or infection. On reviewing her 
medical history, we found a left breast mass. We referred her to the Department of Breast Surgery. On 
physical examination, they strongly suspected breast cancer. However, the pathological diagnosis was GM. 
The symptoms of EN and arthritis spontaneously improved. She gave birth at 39 weeks of gestation. After 
delivery, the breast mass also became smaller. There was no recurrence at the 1.5-year follow-up. While 
evaluating a breast mass with fever, EN, and arthritis, careful diagnosis is necessary, and GM should be 
considered.
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緒　　　言

　肉芽腫性乳腺炎（Granulomatous mastitis）は，比
較的稀な良性炎症性疾患である。臨床的に乳癌や乳腺
膿瘍と類似しているため鑑別を要する。発熱・結節性
紅斑・関節炎などの全身症状を伴うことがあり鑑別に
有用な情報となる。発生機序は未だ明らかではない
が，近年Corynebacterium Kroppenstedtii（以下，C. 
Kroppenstedtii）感染との関連が示唆されている１，２，３）。
今回，妊娠中に発症した結節性紅斑・関節炎を伴う肉芽
腫性乳腺炎の一例を経験したので報告する。

症　　　例

患者：35歳　４妊２産（自然流産１回，経腟分娩２回）
既往歴：なし
家族歴：なし
内服薬：なし
現病歴：自然妊娠後，当院で妊婦健診を施行していた。
妊娠26週に四肢関節痛を主訴に近医整形外科を受診。関
節炎が疑われ，鎮痛薬内服および装具固定で安静加療と
なったが，数日後に前腕や下腿に有痛性の結節性紅斑が
出現した。四肢関節痛は徐々に増悪し，立位保持や自力
歩行が困難となり，妊娠28週に精査目的に当科入院と

なった。
入院時身体所見：体温 37.2度，血圧 99/56mmHg，脈拍
数 88/分
両前腕・両下腿に類円形で圧痛を伴う２～３cm大の紅
斑が散在（図１）し，両手足に非対称性に関節痛（図２）
を認めた。全身のリンパ節腫脹，胸部症状や消化器症状
は認めなかった。
入院時血液検査所見：（下線部は異常値）WB C 
12.8×103/μl，RBC 339×104/μl，Hb 10.4g/dl，Plt 
28.6×104/μl，CRP 11.84mg/dl，RF 4.8U/ml，CH50 
63.7/ml，C3 161mg/dl，C４ 26mg/dl，フェリチン 
108.8ng/ml，血沈 50mm，ASK（anti-streptokinase 
antibody） 640倍（正常値 1280倍未満），ASO（anti-
streptolysin O antibody） 179IU/ml（正常値 240IU/ml

図1 両側の（A）前腕・（B）下腿に散在する類円形の結節性紅斑

図１　両側の（A）前腕・（B）下腿に散在する類円形の結節性紅斑

図2 四肢関節痛の分布図

■ 疼痛部位
図２　四肢関節痛の分布図

図3 乳房超音波検査
左乳房CD領域に約7cm大の低エコー腫瘤

図３　乳房超音波検査
左乳房CD領域に約７cm大の低エコー腫瘤
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未満），抗核抗体 40未満，抗CCP抗体 0.6未満
臨床経過：入院２日目に膠原病内科に紹介となった。身
体所見や検査所見からは特定の感染や膠原病との関連性
は認められなかった。原因不明のため再度，患者に病歴
聴取を行い，関節痛が出現する数日前に有痛性の左乳房
腫瘤を自覚していたとの情報を得た。入院４日目に乳腺
外科に紹介となった。乳房超音波検査（図３）では，左
乳房CD領域に約７cmの境界不明瞭，内部不均一な低エ
コー腫瘤を認め，境界線断裂やHalo（境界部高エコー
像）を伴っており，臨床的に乳癌が強く疑われた。妊娠
28週で乳癌が疑われたため，今後の治療方針および妊
娠継続に関して多職種での協議を行っていたが，文献報
告を調べる中で肉芽腫性乳腺炎が鑑別に挙がった。その

後，左乳房組織生検（図４）で乳腺小葉内の類上皮細
胞，多核巨細胞からなる非乾酪性肉芽腫を認め，肉芽
腫性乳腺炎と診断された。悪性所見は認めなかった。
精査中に四肢関節痛や結節性紅斑は自然軽快し，自力
歩行可能となり，入院11日目に退院となった。妊娠35
週には関節炎や結節性紅斑の症状はほぼ消失した。妊
娠39週に経腟分娩にて3526gの女児を出産した。産後，
左乳房腫瘤の生検部位から浸出液の分泌が持続してお
り，創部細菌培養を提出した。培養結果は陰性であり，
C. Kroppenstedtiiは検出されなかった。入院後経過と炎
症反応の推移を図に示す（図５）。左乳房の腫脹は徐々
に軽快し，発症から１年半後のフォローアップで再燃な
く経過している。

考　　　察

　本症例は，肉芽腫性乳腺炎に発熱・結節性紅斑・関節
炎などの全身症状を合併した稀な症例であった。肉芽腫
性乳腺炎は1972年にKesslerとWolloch４）により初めて
報告された乳房の良性炎症性疾患で，通常片側性に好発
し，発赤・疼痛・膿瘍を伴う境界不明瞭な腫瘤を形成す
る。臨床的・画像的に炎症性乳癌や乳腺膿瘍と類似した
所見を示し，他に鑑別診断として肉芽腫形成疾患である
結核，サルコイドーシス，Wegener肉芽腫などが挙げ
られる。診断には生検による組織診断が必要である。病
理組織学的には乳腺小葉主体のリンパ球や組織球の炎症
性細胞浸潤，類上皮細胞，巨細胞から成る肉芽腫を特徴
とし，通常は肉芽腫の中心に乾酪壊死はなく，血管炎
や乳管拡張は認めないとされる５）。CarmaltとRamsey-

図4 左乳房腫瘤のHE染色（強拡大）
乳腺小葉内の類上皮細胞・多核巨細胞からなる非乾酪性肉芽腫を形成

図４　左乳房腫瘤のHE染色（強拡大）
乳腺小葉内の類上皮細胞・多核巨細胞からなる非乾酪性肉芽腫を
形成

図5 入院後経過と炎症反応の推移

図５　入院後経過と炎症反応の推移



248 Vol.69 No.2田中奈緒子・久保倫子・保崎憲人・兼森雅敏・岩間かれん・築澤良亮・森川恵司・植田麻衣子・片山陽介・玉田祥子・関野和・依光正枝・上野尚子・石田理・児玉順一

Stewartが提唱した肉芽腫性乳腺炎の診断基準６）とし
て，①最終出産から５年以内の妊娠可能な年代の女性に
好発する，②好中球やリンパ球の浸潤とLanghans細胞
あるいは異物型巨細胞を伴った肉芽腫の形成，③肉芽腫
の中心に形成されやすい膿瘍の存在，④乳腺小葉に限局
した病変，⑤乾酪壊死は認めず抗酸菌や真菌が証明され
ない，という５項目が挙げられている。本症例は５項目
すべての基準を満たしていた。
　肉芽腫性乳腺炎と結節性紅斑の合併例は，1983年に初
めて報告されている。根津ら１）は，本邦で報告されて
いる肉芽腫性乳腺炎98例中，結節性紅斑の合併が22例
（約20%）にみられ，また全例で肉芽腫性乳腺炎が先行
し，肉芽腫性乳腺炎発症から結節性紅斑出現までの期間
は２～８週間と報告している。「肉芽腫性乳腺炎」と「結
節性紅斑」をキーワードに，医学中央雑誌で我々が検索
し得た限りで，両者の合併例は会議録を除けば，24文献
の28例であった（表１）１）−３），７）−９），11）−28）。自験例も含
めて，年齢は19～51歳（平均33.9歳）であり，５年以内
に妊娠出産歴のある症例は10例，そのうち妊娠中の発症
は５例であった。全例で肉芽腫性乳腺炎が先行してお
り，肉芽腫性乳腺炎発症から結節性紅斑出現までの期間
は１週間以内～８週間であった。肉芽腫性乳腺炎と結節
性紅斑の合併に関して，両者の発生機序は未だに明らか

になっていないが，同一の免疫機序によるとする説と乳
房病変に対する二次的免疫反応により結節性紅斑が惹起
されるとする説がある。肉芽腫性乳腺炎の発症後に結節
性紅斑が出現していることや，結節性紅斑が消失した後
に乳腺炎が改善していることから，乳房病変に対する二
次的免疫反応により結節性紅斑が惹起されたとする説が
より有力ではないかと考えられている７，８）。
　肉芽腫性乳腺炎の原因として，妊娠・授乳，高プロラ
クチン血症，経口避妊薬，自己免疫疾患との関連が示
唆されている５）。近年，C. Kroppenstedtii感染との関連
が多く報告１，２，３）され，今回我々が検索した文献報告で
は，８例でCorynebacterium属の感染を認めた（表１）。
C. Kroppenstedtiiは皮膚，粘膜などに常在する弱毒性の
グラム陰性桿菌である。脂質好性であり，通常の細菌培
養検査では発育しにくい。そのため，菌同定には特殊な
脂質添加培地や遺伝子解析が必要であり，一般の病院施
設で容易に検査することが難しい。我々も乳房生検部位
からの分泌物の細菌培養を行ったが，通常の細菌培養検
査のみの施行であり，菌検出には至らなかった。肉芽腫
性乳腺炎を疑う症例にはC. Kroppenstedtii感染を念頭に
置いた検査を行う必要がある。
　治療は，一般的にステロイド投与を先行し，ステロイ
ド不応例では外科的切除やドレナージを考慮するといっ

表１ 　結節性紅斑を伴った肉芽腫性乳腺炎の報告例まとめ（自験例を含む）
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た報告が多い５）。ステロイドの至適投与量や投与期間に
関する明確な基準はなく，我々が検索した文献報告で
は，プレドニゾロン 10～40mg/日より開始し，0.5～20
カ月（平均4.6カ月）で漸減終了していた（表１）。また，
自験例を含めて２例で自然軽快しており，無治療での経
過観察も考慮される。C. Kroppenstedtii陽性例では，脂
溶性の高いマクロライド系やテトラサイクリン系の抗菌
薬が有効との報告がある１，９）。Xiaojia et al.は，PubMed
やEMBASEなどの医療データベースを元に21施設の970
症例でのシステマティック・レビューおよびメタ解析
を行い，肉芽腫性乳腺炎に対し外科的切除・ステロイ
ド・排膿ドレナージ・抗生剤・経過観察を行った各治
療群の完全寛解率を比較検討している10）。外科的切除群
は，ステロイド群と比較し，有意に完全寛解率が高かっ
た（RR＝1.22，95% CI［1.10，1.36］，p＝0.0003，I ２＝
33%）。また外科的切除群は，抗生剤治療群（RR＝3.94，
95% CI［0.93，16.63］，I ２＝93%，p＝0.06）および排膿
ドレナージ群（RR＝1.50，95% CI［0.98，2.29］，I ２＝
57%，p＝0.06）と比べ，完全寛解率がより高かったが，
有意差はなかった。ステロイド群と抗生剤治療群では，
ステロイド群でより完全寛解率が高かったが，有意差は
なかった（RR＝5.67，95% CI［0.87，37.06］，p＝0.07，
I ２＝91%）。発症早期で軽症の肉芽腫性乳腺炎患者にお
いては，経過観察群は外科的切除群と比べ，劣らない有
効性を示していた（RR＝0.78，95% CI［0.55，1.11］，p
＝0.17，I ２＝50%）。発症早期で軽症の場合は，経過観
察も有用な選択肢となり得ると指摘している。
　肉芽腫性乳腺炎の原因は多岐にわたり，また標準的な
治療法も確立されていないため，今後さらなる症例の蓄
積・検討が必要である。

結　　　語

　乳房の硬結を認める患者で，発熱・結節性紅斑・関節
炎などの全身症状を伴う場合は，肉芽腫性乳腺炎を鑑別
に挙げる必要がある。
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