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Thirty four patients with tuberculosis were identified over a 17 year period in a group of 
643 patients undergoing peritoneal and hemodialysis. The incidence of tuberculosis was 

more frequent in the early stages of dialysis. Sixteen patients were diagnosed definitely as 
having lymphogenic tuberculosis (6), miliary tuberculosis(5), pulmonary tuberculosis(1), 

tuberculous pleurisy(1), tuberculous peritonitis(1) and tuberculous arthritis(1), and the other
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18 patients, 14 having fever of unknown origin and 4 pleurisy, were diagnosed ther

apoiticaly as having tuberculosis. The diagnosis of tuberculosis in dialysis patients was

 difficult because the symptoms were nonspecific, there were more frequent extrapulmonary 

involvements and tubercle bacilli were rarely isolated from dialysis patients. We inves

tigated cell mediated immunity in dialysis patients. The data indicated that dialysis 

patients have lymphopenia, decreased reaction of PPD, alteration of T cell subset and 
decreased T cell activity. The experience suggests that patients on dialysis have decreased 

immunologic host defence and have a greater chance of contracting tuberculosis infection.
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は じめ に

近年慢性腎不全 による人工透析患者においては,細

胞性免疫 を主 とする感染防御能の低下に基づ く,結 核

をは じめ とする種々の感染症の併発が問題 となって き

ている。特 に,糖 尿病などの合併疾患 をもつ透析患者

が増加 し,ま た透析患者の高齢化や透析歴の延長化に

つれて,そ の頻度 も増加の一途を辿っている。

我々 も今回その ような患者の結核発症の実体 を把握

すべ く,当教室および関連病院での透析患者について,

発症の状況 とその背景 となる免疫機能 について検索 を

行なったので,そ の成績について報告す る。

対象 と方法

対象は,長 崎大学腎不全センターおよび関連病院(長

崎市立成人病センター,佐 世保市立総合病院,桜 町ク

リニ ック)に おいて,1967年1月 より1983年10月 まで

Table 1. Incidence of infection in dialysis patients
(1967-1983)

643 cases

に腹膜灌流および血液透析を行なった慢性腎不全患者

643例 で ある。男性336例,女 性307例 でやや男性が多か

ったが,男 女 とも各年齢層にほぼ均等に分布 していた。

対象患者 における結核発症の頻度,診 断,発 症の時期,

お よび免疫能(特 に細胞性免疫)に ついて検討を行 な

った。

成 績

1.　併発感染症の頻度

対象症例の うち併発感染症は643例 中142例(22.3%)

にみ られた。併発感染症の種類の内訳 を表1に 示 した。

尿路感染症が20.5%と 最 も多かったが,こ れは泌尿器

科的疾患による透析症例 も含まれていたため と考えら

れた。次いで肺炎12.0%,結 核 症11.3%,敗 血症9.9%,

腹膜炎6.3%,胸 膜炎5.6%な どの頻度でみ られた。

2.　結核症の併発

結核症の確診例は16例 であったが,不 明熱や胸膜炎

の中に治療的に結核症 と診断された ものが18例 あ り,

計34例 が何 らかの結核症 と考 えられた。これは全対象

患者の5.3%に 相 当した。

その内訳を表2に 示 した。確診例は リンパ節結核が

最 も多く6例 で,次 いで粟粒結核5例,肺 結核2例.

胸 膜炎1例,腹 膜炎1例,関 節炎1例 がみられ,胸 膜

Table 2. Tuberculosis in dialysis patients

(): Therapoitic diagnosis
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炎の他の4例 は治療的診断により結核症 と考 えられた

ものであった。不明熱の14例 は,全 例が-般 抗生剤の

投与で効果がな く,抗 結核剤の投与にて解熱 したもの

で,治 療的診断によ り結核症 と考 えられたものであっ

た。

3.　結核症の診断

結核症の診断に関する事項 を表3に 示 した。 リンパ

節結核はいずれ もリンパ節生検 により確診 したもので

あった。剖検 にて判明 したものが6例 あ り,そ のうち

5例 が粟粒結核であった。結核菌 を培養で確認できた

のは喀疾 と関節液からの3例 で,比 較的培養での陽性

例は少なかった。前述 したごとく一般抗生剤の投与で

解熱 しなかった不明熱の全例 と,胸 膜炎の4例 が,抗

結核剤の投与で解熱や諸症状の改善 をみたため,治 療

的に結核症 と診断された ものであった。

4.　発症因子

i)　発症年齢構成:結 核発症患者には男女差はみ

られなかったが,そ の発症年齢 を1979年 の全国におけ

る結核の年齢別有病率1)と比べ てみると(図1),若 年

者において もかな りの発症がみられた。

ii)　発 症 と透析期間:結 核の発症 と透析期間との

関連 を図2に 示 した。結核の発症は透析開始3カ 月以

内の導入期 と,1年 以内の移行期 とで併せ て54.3%を

占めてお り,透 析導入早期での発症が多かった。

Table 3. Diagnosis of tuberculosis in dialysis 

patients

Total 34

Fig. 2. Comparison between onset of tuberculosis

 and period of dialysis.

Fig. I. Age distribution of tuberculosis in dialysis patients.

Table 4. T-cell function in dialysis patients
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iii)　透 析患者の免疫能:結 核の発症に関連が深い

細胞性免疫 を透析患者 について検討 した。透析患者の

リンパ球実数 を透析期間別 に図3に 示 したが.リ ンパ

球実数はすべ ての期間で明らかに低値を示 していた。

また,透 析患者のツベル クリン反応 と透析期間 との関

連 をみる と(図4),透 析導入期.移 行期にはツベルク

リン反応は陰性ない し疑陽性例が多 く,維 持期 には陽

性例が増加 していたが,10年 以上 になると再び陰性例

が増加 していた。

透析患者のT細 胞機能の変化を表4に 示 した。T細

Fig. 3. Number of lymphocytes in dialysis patients.

胞,B細 胞百分率 はErosette法 にて,T細 胞サブセ ッ

トはモノクロナール抗体OKシ リーズを用いてスペ ク

トルIIIにて 測定 した。 また.ヘ ルパー活性は矢田らの

方法に準 じ,患 者T細 胞の正常人B細 胞に対する反応

性 を,PWMを 用 いて抗体産生能で測定 した。

透抗前および導入後 において,T細 胞百分率 は正常

範囲であったが,B細 胞百分率は低下 していた。T細

胞サブセッ トで,OKT3(T細 胞)は,導 入期にやや減

少傾向にあったがほぼ正常範囲であった。OKT4(ヘ ル

パーT細 胞)は ,増 加傾向にあり.透 析前 に比 し透析

後(特 に維持期)で 増加が認められた。OKT8(サ ブ レ

ッサーT細 胞)は,透 析前では増加 していたが.透 析

前に比 し透析後(特 に導入期)に は低下 していた。T細

胞ヘルパー活性は,透 析前,導 入期 に低下 していたが,

維 持期 には正常化の傾向にあった。

考 案

腎不全患者の易感染性に関 しては.臨 床的に透析患

者の感染症の頻度が高いことからも,以 前よ り注 目さ

れていた ところである。その合併頻度は,上 田ら2)の調

査においては19.2%に 認めたが,教 室の対象症例にお

いても.22.3%と 明 らかにその頻度が高いことが認め

られた。

このような易感染性の要因としては,透 析患者が臨

床的にも,低 栄養,著 明な貧血,代 謝性アチ ドーシス

などの状態下にあり,ま た血液透析施行のための,外

シャン ト造設,内 シャン ト穿刺,種 々の透析操作 を行

Fig. 4. Comparison between reaction of PPD and 

period dialysis.
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な うことなどが考 えられ る。更に尿毒症患者の免疫不

全状態が注 目されるようになって3),最近 多 くの研究報

告がなされて きているが4)～6),それ によると液性免疫能

はほぼ保 たれているが,特 に細胞性免疫能の低下が著

明であることが明らかにされてきている。 しか し,そ

の病態 にはなお不明な点 も多い。

感染症の中でも,結 核の発症 は高頻度であるとされ

ている。透析患者の結核症の発生頻度は,本 邦では稲

元 ら7)は9.8%に 認 めているが,我 々の対象症例でも5.3%

に認 め,極 めて高い頻度 を占めていた。 一方,米 国で

も,Amdrewら8)は 一般住民の12倍 の頻度であった と報

告 している。稲元 ら9)の全国調査による と,罹 患率は一

般住民に比べ,男 性で11.9倍,女 性で23.4倍 で あ り,

死 亡率 は一般住民に比べ,男 性で25.9倍,女 性で80難4

倍 と極めて高率であったと報告 している。

透析患者の結核症の病像 は,一 般結核症に比べ,特

異であるとされているが10)11),我々 の症例でもリンパ節

結核や粟粒結核が多 く,い わゆる肺外結核の発症が注

目された。 また,局 所症状を伴わない不明熱例が多か

ったことも特徴で,結 核が潜在的 にあらわれることに

も留意すべ きと考えられた。透析患者の結核症の診断

に関 しては,今 回確診例は16例 あったが,そ のうち結

核菌 を証明で きたのは3例 のみで,結 核菌の培養証明

による確診には困難があると考えられた。その他 は リ

ンパ節生検や剖検によるものが殆ん どであった。以上

のことから,透 析患者における結核症の診断には,比

較的肺結核菌の培養 陽1生例が低 く,肺 外結核や粟粒結

核 が多いことより,培 養 はもちろん施行すべ きではあ

るが,病 理学的な診断 も重視すべ きもの と考えられた。

確診例以外の18例 は,不 明熱や胸膜炎に対する抗結

核剤 による治療で診断を下 したもので,一 般抗生剤 に

反応せず,抗 結核剤で解熱 または改善 をみたものであ

る。我々は主にINH,RFPを 併 用 したが,多 くは速や

かに症状 の改善 をみた12)。そのこ とは,透 析患者の原因,

不 明の発熱などで,一 般抗生剤に抵抗す るものでは結

核症を考えて早期 に診断的治療 を行 なう必要性を感 じ

させた。

結核症の発症因子 としての年齢分布 をみてみると,

透 析患者は一般住民における結核患者年齢分布に比べ,

若 い年齢にもかなりの発症をみてお り,こ れは尿毒症

という生体側の要因に基づ くもの と思われた。

結核症の発病 と透析期間の関係では,透 析開始後3

カ月以内に発症 したものが最 も多 く,稲元 ら9)は1年 以

内に63%が 発 症 した と報告 しているが,我 々の例で も

1年 以内の導入期および移行期に54.3%の 発 症 を認め

た。

結核発症の大 きな要因に免疫能の低下が考 えられて

いるが,そ の中でも特 にT細 胞系の機能異常が認め ら

れている5)6)13)。今 回検討 した細胞性免疫能に関 しては,

リンパ球実数の低下を認め,遅 延型皮膚反応 としての

PPDは 健 常人に比 し明らかに陰性ないし疑陽1生例が多

かった。T細 胞系の機能の検討では,T細 胞百分率は

正常範囲であったが,モ ノスロナール抗体 を用いたT

細胞サブセッ トではヘルパーT細 胞は維持期で増加傾

向にあ り,サ プレッサーT細 胞は透析前で増加 してい

た。尿毒症 とい う病態および透析療法がT細 胞サブセ

ットに影響 を与 えている可能性が示唆 された。

今回は,ヘ ルパーT細 胞の機能 を検討す るために,

正 常人B細 胞に対するPWMを 用いた抗体産生能によ

るT細 胞ヘルパー活性 を測定 してみたが,検 索 しえた

46名 中19名(41%)に 抗体産生能が低下 してお り,T細

胞ヘルパー機能の低下が示唆 された。特に,透 析導入

期 に著明に低下 していたことは,結 核発症の頻度がこ

の時期 に高かったことからも,発 症要因の1つ として

細胞性免疫の関与が示唆 され,興 味ある成績 と考 えら

れた。

む す び

1.　近年17年 間 における643例 の透析患者のうちの142

例(22.3%)に 併 発感染症 を認め,そ の うち34例(5.3%)

に結核の発症を認めた。

2.　 その併発結核症 としては,リ ンパ節結核が最 も

多 く,次 いで粟粒結核,胸 膜炎がみ られ,不 明熱の経

過をとった ものが多かった。 このうち治療的診断が行

なわれたものが約半数 を占めた。

3.　結核症の発症 は若年者 にも認め られ,透 析導入

早期での発症頻度が高かった。

4.　透析患者の免疫能 を検討 して次のことが確かめ

られたが,こ れらの所見 と結核発症 との関連に興味が

もたれた。

a)　末梢 リンパ球数の減少

b)　ツベルクリン反応の低下(特 に導入期)

c)　透析 によるT細 胞サブセッ トへの影響

d) T細 胞ヘルパー活性の低下(特 に導入期)

本 論文の要旨は,第59回 日本結核病学会総会(東 京)

の 要望課題 において発表 した。
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