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As part of a joint study on cases of pulmonary tuberculosis combined with diabetes 

mellitus conducted at national sanatoria, bacteriological research was carried out. The data 
obtained from 820 cases of pulmonary tuberculosis with positive sputum and complicated 
with diabetes mellitus were collected and the results were summarized as follows;

1) Ratio of male to female was 3.7 (male) to 1 (female) .
2) 75.7 percent of the patients were over 40 years of age.
3) Pulmonary tuberculosis was diagnosed prior to the discovery of diabetes mellitus in 

584 cases (71.2%). In 116 cases (14.2%) pulmonary tuberculosis and diabetes mellitus were 
diagnosed simultaneously, and diabetes mellitus preceded in 120 cases (14 .6%).

4) Patients were divided into two groups according to the degree of control of the 
diabetes: one group was well controlled and the other was not.

Bacillary conversion rate was compared between the two groups: the negative 
conversion rate was 83% in the well controlled group and 28 .9% in the other group.

5) The negative conversion rates among the well controlled group were 58 .1% for 
patients treated with SM, 58.6% with PAS, 60.4% with INH, 58.8% with KM, 70.8% with 
CS, 77.0% with EB, 80.0% with VM and CPM.

6) The negative conversion rate among the originally treated cases was 86.4% in the 
group of good diabetes control and 43.5% in the other.

7) Among the patients whose diseases were discovered simultaneously , the negative
 conversion rate was 87.3% in the well controlled group and was 76 .7% in cases with 

diabetes mellitus preceded pulmonary tuberculosis.
8) Drug resistant bacilli. emerged after six months' treatment in 14.1% of the cases in

 which diabetes mellitus preceded and in 8.8% of the cases in which both diseases were
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diagnosed at the same time.

9) The clinical effect of ethambutol was considerably good for pulmonary tuberculosis 

when the diabetes mellitus was well controlled. The negative conversion rate was 59.4% in 

all cases. Unfaborable side effects were seen in 1.8% of the cases and it was not higher than 

that of non-diabetic pulmonary tuberculous patients.

Good control of diabetes mellitus is essential for the treatment of pulmonary 

tuberculosis. When adequate treatment is given to pulmonary tuberculosis patients who are 

combined with diabetes mellitus, the clinical effects would be similar to those for 

non-diabetic pulmonary tuberculosis patients, but higher emergence of drug resistance 

against anti-tuberculous drugs might be seen in cases with poorly controlled diabetes 

mellitus.

1.　 は じ め に

老人結核の増加に伴い,結 核療養所において も,年 齢

構成が老齢化す る とともに,肺 結核のぼかに,種 々の成

人病 を中心 とす る合併症 が増加を示 して い る。昭和40

年 以降の療養所 の患 者の状況 を眺 め ると,そ の大半が,

成 人病合 併肺結核 の傾 向が うかがわ れ る。

また,最 近の食生 活を初め とす る生活水準 の上昇 に伴

い,糖 尿病の発生頻度お よび糖尿病に起因す る疾患の死

亡率は,逐 年増加 してお り1),療 養所において も,糖 尿

病合併肺結核の症例が,漸 増 してい ることが,わ れわ れ

の共 同研究で 明らか となつて きた2)。

糖質代謝異常 が,感 染症に悪影響 を及ぼす こ とは明ら

かであ り,糖 尿病 の合併 が,肺 結核 の悪化 をきたす こと

は以前 よ り知 られてい るが,そ の報告例 は少数 の統計 が

多 く,糖 尿病 よ り肺結核を発病 した例が多い とす る場合

が多い。逆にご,肺 結核の症状が,好 転 しない場 合に糖尿

病が潜在 して いる場合が あるとす る報告は少ない。 さら

に,近 年,問 題 となつ ている難治肺結核 の 一 因 子 とし

て,糖 尿病 の合併 を検討す ることも,難 治肺結核の防止

のために意義 あるもの と考 え られ る。

わ れわ れは,こ の点 に関 して,国 立療養所 の共 同研究

として 「肺結核 と糖尿病 」を取 り上げ,現 在 まで7年 間

の調査を行つて きたが,こ の研 究の中で,集 計を担 当 し

た細菌部門において,特 に菌の陰転率 と耐性の出現 状況

につ いて,糖 尿病の コン トロールの良,不 良が,い かな

る影響 を及 ぼすかにつ いて報告す る。

2.　 調査 対象 および検査方法

糖尿病 と肺結 核合併 患者の検疾成績 と耐性状況にこつ い

て調査を行つた。

対象 としては共同研究施設入院患者中,糖 尿病 と診断

されてい る者は もちろん,そ れ以外の入院患者の食 後2

時間尿を,テ ステ ーブ で 検査 し,3回 連続尿糖陽性者を

加 えた。

これ らの患者 を次 の2群 に分類 した。

(1)　 尿糖 陽性群:尿 糖 陽性 であるが,糖 尿病 の治療

がない もので,空 腹時血 糖120mg/dl未 満 の もの,し

か も血糖曲線で治療の必要がない と考え られる もの。

(2)　 糖尿病群:Insulin,内 服剤,食 餌 療法等 のなん

らかの糖尿病治療を行つてい るもの。さ らに,こ の糖尿

病群 を糖尿病 の重症度を考慮 に 入 れ て,空 腹時血 糖値

120mg/dl未 満 のものをI群,140mg/dl未 満の ものを

II群,170mg/dl未 満 のものをIII群,200mg/dl未 満の

ものをIV群,200mg/dl以 上 のものをV群 とした。

上記の各群 について,X線 所見,菌 の推移,耐 性 の状

況を比較 検討 した。

なお血糖測定値はHagedron-Jensen法 の値を用い,

他 の方法で実施 された もの もこの値に補正を加えて,測

定値を統一 した。

3.　 調 査 成 績

a.　背 景因子

(1)　排 菌例

Table 1. Age of Patients
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昭和47年5月 末現在で肺結核合併糖尿病患者中,排

菌 例 は820例 であ り,こ の うち男子646例,女 子174例,

男女比が3.7:1で あ る。 また糖尿病先行肺結核120例

(14.6%)糖 尿病肺結核同時発見116例(14.2%)合 計

236例(28.8%)で あ る。 これに対 して,肺 結核 先行群

は584例(71.2%)と な り,療 養所 に入院中に糖尿病を

併発す るものが多い ことが判明 した。

また尿糖陽性群中の排菌例は41%,糖 尿病群中 の 排

菌 例は58%を 占め てお り,し か も,こ の排菌者中の70

%が,抗 結核剤になん らかの耐性を示 していた。

(2)　年 齢構成(表1)

表1の ように,糖 尿病発見 時の年 齢は30歳 代で急増

してお り,50歳 代をPeakに,40歳 代,60歳 代 が 全

患 者の75.7%を 占めてい る。

(3)　病 型病類(学 研に よる)表2

B型420例,C型246例 が主 であるがF型 も132例

(16%)を 占めてい る。またA型19例 のぼか,E型1例

等 の特殊 例 も報 告され てい る。

b.　 コン トロールの良,不 良に よる菌陰転率

空腹時血 糖140mg/dl以 下,最 高血糖250mg/dl以

下,1日 尿糖量10g以 下 を コン トロール良好 とす る判

定基準 を定 めて,コ ン トロールの良,不 良に よる差異 を

比較 した。

(1) B2お よびC2の 菌陰転率(表3,図1)

国療 入院後1年 以上,糖 尿病 お よび肺結核 の治療を行

つ た症 例を,上 記 の病型 よ り選び もつ とも症 例 の 多 い

B2お よびC2に ついて菌の陰転率を 比 較 した。 コン ト

ロール良好群 は,明 らかに菌 陰 転 率 は 高 く,B2で は

83.0%,C2で は65.1%で あ り,こ れ に対 して,コ ン

トロール不 良群 では,B2で28.9%,C2で16.1%と 低

く,両 群 間に有意差 が認め られ る。

(2)　抗結核剤 の菌陰転率(図2,3)

基本型B2の みを対象 と して,各 種抗結核剤に よる菌

の陰転率をみ ると,コ ン トロール良好群では58%以 上

の菌陰転率で あるの に対 し,コ ン トロール不良群では,

30%以 下 の低 い値を示 している。

(3)　初 回治療例 の菌陰転率(表4,図4)

空腹時血糖値 よ り,前 記 のよ うな5群 に分類 して菌の

陰転率をみ ると,I+II群84.6%,III群83.3%,IV群

53.8%,V群30.0%と な り,III群 以下 とIV群 以上 とで

Table 2. Type of Basic Lesions

D.M. and TB same time: Discovery of both disease at

 the same time.

Table 3. Negative Rate of Tubercle Bacilli by Culture among Cases with B2 and C2

Fig. 1. Negative Conversion Rate of Tubercle Bacilli by Culture

 among Cases with B2 and C2
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Fig. 2. Negative Conversion Rate among well Controlled Group by
 Antituberculous Drugs (Type of basic lesion B2)

Fig. 3. Negative Conversion among Poorly Controlled Group

 by Antituberculous Drugs

Fig. 4. Negative Conversion Rate in Original 

Treatment Cases

は明 らかに有 意差が認め られ る。

C.　糖尿病 先行群 と糖尿病同時 発見群 の比較

(1)　対 象例について(表5)

Table 4. Negative Conversion Rate in 

Original Treatment Cases

Fig. 5. Negative Conversion Rates of Bacilli among Patients 
whose D. M. and TB Discovered , at the Same Time and whose 

Diabetes Mellitus Preceded the Discovery of
 Pulmonary Tuberculosis

Table 5. Background Factors of cases D.M. Preceded 

and Both Diseases discoved at the Same Time 

Radiographic extent of basic lesion

Number of cavities (basic lesion B2)

糖尿病 同時発 見群 と糖尿病先行群 は,い ず

れ も肺結核 初回治療 がぼ とん どであ り,し か

も糖尿病の治療 を要す るものであるが,B型

においては,両 群 ぼぼ同数 であ り,病 巣 の拡

りもB2で は64例:68例 とな り,非 硬化壁

空洞の数 も,そ れ ぞれ70コ を有 しているの

で,十 分に比較 対照にたえ うるもの と思 う。

(2)　両群 の菌陰転率(図5)

空腹時血糖 よ り分類 して,菌 陰 転率をみ る

と,糖 尿病先行,糖 尿病同時のいずれの群に

お い て も169mg/dl以 下 では,50%以 上

の菌陰転率を示 してお り,170mg/dl以 上 の

高血糖群では,著 明に菌陰転率が低 く,33.3

～16 .7%を 示 してい る。

D.　耐性出現の状況について

今回の耐性出現状況は初回治療例について

のみ報告す る(結 核先行群の耐性 出現状況に

ついては,次 の機会に述べ る。 ) 。

(1)　初回治療例の耐性出現状況(表6)
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初回治療 として報告され た も の で1年 以上排 菌があ

り,そ の間に耐性 出現 を追 求できた ものをあげ る と,表

6の ように,SM29例,INH30例 等,耐 性獲得が高 く,

しか も コン トロール不良群に著 明に出現 して いる。

(2)糖 尿病先行群 と同時群 の比較(表7,8)

B2型 を比較 した もの で あ る が,3カ 月,6カ 月,9カ

月,12カ 月,12カ 月以上 の耐性 出現 と,耐 性 の 種類は

表7に 示す よ うに,全 例に76.5%が12カ 月以内に耐性

Table 6. Emergence of Drugs Resistance during Original Treatment and Retreatment

Table 7. Emergence of Drug Resistance among Cases D .M. Preceded 
and D.M. and TB Discovered at the Same Time

S: SM, P: PAS , I: INH, E: EB

Table 8. Comparison of Drugs Resistance among TB Cases with

 Diabetes Mellitus and Non-diabetic Patients
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Table 9. Results of Culture in All Cases Treated with Ethambutol

を示 してお り,し か もその うちの57.7%が6カ 月以内

に耐性 出現をみ ている。 この値を表9の よ うに,国 療化

研 の値 と比較 してみ る と,同 時群で は8.8%で,10次,

7次 国療 化研 の値 と差 をみ ないが,先 行群 で は14.1%

とかな り高い値 を示 してい る。

E.EBの 治療効果について(表9)

EBが 抗結核剤 として使用 された当初にこおい て は,副

作用の点か ら糖尿病患者への投与は禁忌に近い状 態であ

つた。 しか し全国集計を行つてみ るとかな りの糖尿病患

者 に使用 され ていることが判 明 した。 さすがに空腹時血

糖200mg/dZ以 上 の例 には投与 され ていな い が,糖 尿

病 が コン トロール された うえで,199mg/dl以 下 の群 に

は投 与 されてお り一 昨年(昭 和45年)ま での集計 では

排菌例中のEB服 用患者は113例 であ る。 その 内訳 は表

9に 示す よ うに,F型22例 中7例 が菌陰性 化 してお り,

C3お よびB3の 広汎性病巣 を有す るもので も,約50%

の菌陰性化がみ られ る。C2お よびB2に こなる と67%の

菌陰転率で あ り,EBを 再治療 に使用 した 非合併肺結核

例 との差 は認め られ ない。

また,も つ とも注意すべ き副作用 は2例 にす ぎず,1

例 は6カ 月 目に末梢 神経炎 を きた したため,1例 は9カ

月 目に視 力障害 を起 して中止 している。 これ らの副作用

の発作頻度は,糖 尿病を合 併 しない肺結核 での副作用発

生率 と大差ない もの と考え られ る。

なおEBに よる菌の陰転率を12カ 月後まで追求す る

と,約60%の 陰転率であ り,陰 性化は6カ 月までにぼ

擢達成 され てお り,そ の後はぼ とん ど変化が認め られ な

い。さらにEBの 耐性 出現状況は6カ 月で42.8%を 示

してお り,対 照 の33.0%よ り数値の うえでは高いが,

統 計上 では有意差 がない,た だ し耐性例は少数のため,

今 後症 例を集 め検討す る。

4.　 考 案

糖尿病が,肺 結 核に対 して負の因子 であ り,非 糖 尿病

患者の4～10倍 に肺結核を認め,ま た 発生頻 度は2～

17.9%だ とす る多 くの文献3)～7)がある。 また抗結 核剤

の効果が上が らない場合,潜 在挫糖尿病 または前糖尿病

の存在 を疑 う必要が あるとの報告8)～10)もある。従来は糖

尿病 に肺結核 が合併す る場合 が多 い とす る報告11)～ 1 3 ) が

み られ てお り,こ の成績 は,一 般 内科 におけ る集計では

当然の ことと考えられ る。

しか し,わ れわれの研 究では,逆 にご療養所 入院後,数

年以上を経過 して糖尿病 と診定 され る例を,多 数経 験 し

ている14)15)。われわれ の統計で も排菌例中の71.2%は,

糖尿病 が肺結核 よ り後 で発見 されてお り,療 養所の調査

では,明 らかに肺結核が先行 してい る。 したがつて治療

経過 が長 引 くときに は,糖 尿病 が潜在 している場合が,

かな りの頻 度にあ るのではないか と考 えるべ きである。

また尿糖 陽性の肺結核患者 の41%が 排菌例 であ り,さ

らに糖尿病 と診 断されて治療 を要す る者 の58%が 排菌

例であ る。 しか も,こ の排菌 者中70%は す でに抗結核

剤に対 してなん らかの耐性を有 してい る16)。この事実 だ

けで も,糖 尿病合併肺結核の治療の困難さを物語つてい

ると考え られ るが,今 後は,こ の点に も注 目して難治肺

結核 の一因子 と して,糖 尿病を取 り上げ糖尿病合併肺結

核 の早期発見につ とめ るべ きであ り,糖 尿病を コン トロ

ールす る ことに よつ て,難 治肺結核への移行を防 ぐべ き

である。

日本人 の糖尿病 の特徴 である男に多 く,女 にご少 ない点

は17),療 養所 内で も変 りがな く,年 齢構成か らみて も,

30歳 代にご発見され る者が多 くな り,40歳 代,50歳 代,

60歳 代が主体をな してい る点 も,通 常 の成人型 糖 尿 病

の傾 向と変 りがない。

今 回は,糖 尿病の コン トロールの良,不 良の問題 を中
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心に検討 を加えたが,空 腹 時血糖140mg/dl以 下,最

高血糖250mg/dl以 下,1日 尿糖量10g以 下を コン ト

ロール良好 と判定す る基準 を定め て,コ ントロール不良

群 と比較 したが140mg/dl以 下 では,明 らかに菌 の 陰

転 率 も良好で,こ の基準 で,糖 尿病 のコン トロールがで

きれば,肺 結核 の治療 も困難 でな く,難 治化を きたす こ

とも少 ない と考 え られ る。肺結核 の 基本病型B2とC2

の間では菌 の陰転率 の差が あるのは当然であ るが,も つ

とも注意すべ きことは,コ ン トロール 良 で83～65.1%

の菌陰転率で あるの に対 し,コ ン トロール不良では28.9

～16 .1%と の著 しい相違であ る。各種抗結核剤 に 対す

る菌の陰転率 も同様に,コ ン トロール良 と不 良の間では

58%と30%の 開 きが認め られ る。

糖尿病に よつて もた らされ るケ トン体の作用18)やグ リ

セ ロールの増加19),VAの 不足,全 血結核菌発育阻止力

の低 下等,種 々の因子20)が諸家 に よつ てあげ ら れ て い

る。またMul1er-Wieland21)に よる糖質代謝異常 による

結核'菌増殖 を促す諸 因子 に関す る説,す なわち特殊抗体

の産生不足,貧 食能 の低下,全 身性非特異的解毒機能の

障害,食 細胞 の防御能の抑制等か ら結核菌の増殖促進を

きたす とす る考え方か ら,ま た下垂 体副腎系の機能異 常

等 も関与 して,糖 尿病の際の難 治性 の出現,コ ン トロー

ルの良,不 良に よる大 きいへ だた りを生 じることが理解

で きると思 う。

初回治療例 において も,糖 尿病 の コン トロールを空腹

時血糖値 で分類 した場 合,169mg/dl以 下(皿 群以下)

では有意差 がないが,170mg/dl以 上(IV群 以上)で は

肺結核 の治癒率 も悪 く,長 期療養を必要 とす る。

糖尿病 同時発見群 と先行群の間では,先 行群のぼ うが

菌の陰転率は低い傾向が うかがわれ るが,こ れ は先行群

に重症糖尿病が多 く,コ ン トロールが困難 な ことのぼか

に,長 期間の糖質代謝障害に よつて もた らされ た前述 の

諸因子が重大な影響 を及ぼ してい ると考 え られ る。耐性

出現の状況において もコン トロール不良群 は,早 期 に耐

性が出現 してお り,こ れ も以上 の ような理 由によるもの

と思われ る。

EBの 副作用については多 くの報告22)～24)があ り,特 に

視 力障害や末梢神経障害 の点 か ら糖尿病 には禁忌 とされ

ていたが,前 述 のよ うに,糖 尿病合併肺結核では菌の陰

転率 も悪 く,有 効 な二次剤がぼ とん どな くなつてい る場

合 が多 く,も しEBが 使用で きるならば糖尿病合併肺結

核患者 に とり,こ の上 もない福音であ る。

かか る考 えよ り,全 国の療養所を調査 した ところ,前

記 のよ うな好成績が得 られた。すなわちEBの 投与は糖

尿病の コン トロール さえ良好な らば,副 作用の出現頻度

も低 く,十 分な治療効果 を期待 で きることが判 明 した。

したがつて,今 後は コン トロール さえ良好 な ら ばEB.

RFPの 併用等 も,副 作用 に注意 しつ つ 十分使用可能 と

考 え られ る。

5.　 ま と め

国療共同研究 として 「肺結核 と糖尿病」 の細菌部門を

担当 したので,そ の一部 につ いて報告 した。

(1)　糖 尿病 の コン トロール が良いほ ど,菌 の陰転率は

高 い。

(2)　初 回治療 と糖尿病 の重症度の 関連をみ ると,重 症

糖尿病 ほ ど,難 治肺結核 に移行 しやす い。

しか し,コ ン トロール が 良 好 ならば菌の陰転率 も高

く,難 治化を きた しに くい。

(3)　糖尿病先行群 と同時群 では,先 行群 のほ うが重症

糖尿病 も多 く,長 年 の糖質代謝異常 のため,菌 の陰転率

も低 く耐性 も出現 しやす いと考 えられ る。

(4) EBは 糖尿病の コン トロール さえ良好な ら副作用

の 出現 も非合併肺結核 と大差 な く,使 用可能であ る。 ま

た治療効果 も良好であ る。

糖尿病が肺結核の予後に重 大な影響 を及ぼす ことは明

らかであ るが,ま た糖尿病の コン トロールを良 くす るこ

とに よつて,肺 結核の悪化 または難 治化を防 ぐことがで

きる。 したがつて,今 後は肺結核 とともに糖尿病 につ い

て も定 期的に精 密検査 を実施 して,両 疾患 の早期発見,

早期 治療 を行 うことが難治肺結核を防 ぐ1つ の要素 とな

るで あろ う。

(本論文 の要 旨は第47回 日本結核病学会お よび第27

回国立病院療養所総合医学会において発表 した。)
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