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 Impaired cell—mediated immune responses have been reported in diabetes mellitus. The 

present study was aimed to clarify the influence of the complicated diabetes mellitus on the 

optimal length of chemotherapy for pulmonary tuberculosis. We studied inpatients in our 

hospital during the six years period from 1977 to 1983 including 203 cases of newly 

diagnosed tuberculosis complicated with diabetes mellitus and 185 cases without diabetes 

mellitus. Forty-five retreated cases of tuberculosis complicated with diabetes mellitus 

and 91 cases without diabetes mellitus were also included in the study.

 In newly diagnosed tuberculosis in which bacilli were sensitive to drugs, ordinary 
chemotherapy with INH and RFP gave an excellent result on the disease whether complicated 

with diabetes mellitus or not ; in nearly all cases studied, acid—fast bacilli in sputa were 

converted to negative within 4 months after the initiation of chemotherapy. Five year 

follow—up study revealed only 3 cases of relapse out of 146 cases (2.1%) of diabetes 

mellitus—complicated tuberculosis which received the ordinary chemotherapy of less than 

12 months, at most 18 months. This relapse rate of 2.1% is comparable to that in non

complicated tuberculosis (2 in 133 cases, 1.5%) during the 3 year follow—up period.
 In retreatment study of tuberculosis, the effect of chemotherapy was dependent on the 

susceptibility of drugs to bacilli at the initiation of retreatment. The result of 9•`12 

months-chemotherapy was favorable in cases of tuberculosis which were sensitive to INH 

and RFP regardless of complication with diabetes mellitus or not. In cases of tuberculosis 

which were resistant to these drugs, no clinical as well as bacteriological improvement was 

achieved even after prolonged chemotherapy.

 The above data indicate that coexisting diabetes mellitus in pulmonary tuberculosis 

gives little unfavorable effect on the treatment of tuberculosis. We conclude that the 

success in treatment of pulmonary tuberculosis depends on whether the bacilli are sensitive 

to the drugs or not and not on whether complicated with diabetes mellitus or not. In drug—

sensitive cases, one year chemotherapy is enough for the treatment of diabetes mellitus 

complicated tuberculosis whether it has been treated before or not.

* From the Osaka Prefectural Habikino Hospital
, Habikino City, Osaka 583 Japan.
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ま え が き

INH・RFPを 主軸 にした近代 的治療 の時代 に入 って約

10年 が経過 した。 合併症 のない肺結 核の初 回治 療では,

その治療効果が優 れている こと,治 療後 の再発 もきわめ

て低率で あることが確認 され,ひ いては治療期 間 も9～

12カ 月で十 分 であることは 医療の 基準1)に も示 され た。

ただ合併症 と して最 も多 い糖尿病合併例 の治療 期間につ

いては一定 の見解が 得 られないままにな ってい る。著者

らは,こ の数年糖尿病合併初 回治療例 の治療成績 の検討

を続 け,既 に一 部 は報 告 したが2)そ の後例数 も増加 し

前回 と変 らぬ成績 を得 たので再度報告 する。なお,再 治療

例 について も検討 を加えたので,両 者 を合せ糖尿病合併肺

結核の治療 につ いて考察 を試み たい。

A.初 回治療

研究対象

昭和52年 より58年 までの当院入院肺結核初回治療例の

なか か ら選ん だ排 菌陽性の糖尿病合併例203で ある。糖

尿 病 の診 断は,入 院時空腹時血糖値(FBS)140mg/dl

以上 で,口 渇,多 尿,多 飲,糖 尿病性網膜症な どを有す

る もの としたが,一 部FBS140mg/dl以 下で も,以 前

よ り糖尿 病を指適 されてお り,経 口ブ ドウ糖負荷試験の

結果,日 本糖尿 病学会 の診断基準に より糖尿病型 と判定

され る者 も含 めた。研究対象の性 ・年齢構成は表1の 通

り,男182,女21,計203で あ る。治療当初の菌の状況は,

薬剤耐性 な し155,SM,INH,RFPい ずれかに耐性あ り

15,耐 性不 明33で あ る。

表1研 究対象(糖 尿病合併初回治療例)

成績

1)喀 痰中結核菌培養陰性化率

全体 と して 薬剤 に耐性 な し例155の 菌陰性化率 を,当

院の短期治療第2次 研究3)の 対象185(う ちSHR群152)

と比較 したのが図1で ある。治療開始1カ 月 自が合併群

化 療 開 始 後

図1喀 痰中結核菌培養陰性化率

が低率で あ ったが,そ の後は両群 間に差な く,4カ 月で

全例 陰性化 した。

治 療 当初 のFBS値 別にみたのが図2で あ るが,FBS

値 の高低別 には全 く差がない。

コ ン トロール良否別 にみたのが図3で ある。イ ンシュ

リン使 用例 で はFBS値180mg/dl以 下,非 使 用例 では

140mg/dl以 下 に,ま たいず れ も1日 尿糖10g以 下 に達

したか否か で コン トロール良否 を区別 し,不 安定 な もの

と3群 別 に して比較 したが,菌 陰性化率 はコ ン トロール

の良否 には無関係 であ った。

化 療 開 始 後

図2治 療当初FBS値 別菌陰性化率

―16―



1986年8月 415

化 療 開 始 後

図3コ ン トロール良否別菌陰性化率

2)治 療期間

これ ら糖尿 病合併例 に実施 され た治療期 間を表2に 示

した。治 療 終了 時期 の不明で あった37を 除 く166を みる

と,2年 以上4年 にわた り実施 された もの17(10.2%)

あ るが,100(60.2%)は8～12カ 月,31(18.7%)は

13～18カ 月で終了 して いた。

表2糖 尿病合併例の初回治療期間

3)治 療終了後の経過

当院外来で経過観察 中の例 は勿論,然 らざる ものは本

人呼び出 し,あ るいは郵便で問 い合せ ると同時に,所 轄

保健所に協力 を求 めるなど,可 及的現状把握 に努力 した。

203中,治 療終了 の判明 した158の うち,治 療終了後1年

以内に転居,住 所不定等で現状把握で きなか った もの12

を除 く146の 追 跡成 績 を表3に 示 した。実際 には治療終

了後3年 以上 経 過 して いるものは124,5年 以上経過 し

てい るものは49あ るが,す で に登録 よ り削除 されて いる

ものが多 く,把 握で きたもの は表 中に示 した例数 に止 ま

るが,万 一再発 した場合 は再登録 され るので,再 発例数

は誤 りはない と考えて差支えない と思われ る。bacteri

表3治 療後の遠隔成績

主な死因:心 不全,腎 不全,虚 血性心疾患,真 菌症,

脳血管 障害,肝 硬変,肝 癌な ど

ologicalrelapseを 起 こ した もの は治 療 終 了 後13,35,

43カ 月 自 に1づ つ,計3(2.1%)の み で あ った 。

一方
,死 亡例は22(15.1%)を 算えた。主な死亡原因

は,心 不全,腎 不全,虚 血性心疾患,真 菌症,肝 硬変,肝

癌,脳 血 管障害等であ り,肺 結核死 は1例 もなか った。

小 括

糖尿 病合 併肺 結 核の初 回治 療例では,① 非合併例 と

同様の菌陰性化率を示 し,治 療当初のFBS値 の高低別,

コ ン トロー ルの良 否別 に も差 はなか った。② 治療終了

例の79.8%は18カ 月以内,60.2%は12カ 月以内の治療で

あ ったが,1～5年 の追跡で再排菌は146中3(2.1%)

で あ った。 これは非 合併例の9カ 月治療終了例133の 追

跡で2(1.5%)の 再 排 菌をみた3)の と変 らぬ好成績で

あ った。③ 糖尿 病合 併例 は 非結核性疾患 によ り死亡す

るものが146中22(15.1%)と 高率であ った。

以上の ことか ら,糖 尿病合併例で も非合併例 と同様,

初回治療においては9～12カ 月の短期治療で十分で あ り,

糖尿病合併を理 由に1年 以上 にわた り結核の治療を延長

す る必要 はない と考え られ る。患者の生命の予後を まも

るためには糖尿病その ものの管理指導 こそ大切で あろう。

B.再 治 療

糖尿病合併肺結核の再治療例 について適正 な治療期間

をあみ出そ うとす るのが 自的で はあるが,ま ず合併症 の

ない再治療例 について治療期間を検討す ることが先決 と

考え,以 下の研究を行 った。

a)非 合併再治療例 につ いて

研究対象

昭和57年 以 後 に当 院 に入院 した再 治療 例の うち,①

表4研 究対象(再 治療 ・非合併例)
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合 併症 が な く,② 初 回治 療時 の状況 がある程度 把握で

き,③ 結核菌培養陽性で,④ 耐性検 査結果が判明 してお

り,⑤ 治 療終 了例 につい ては,終 了後少 な くとも1年

(多 くは2～3年 以上)経 過 の判 明 している もの とい う

条件 を満 た した91例 である。性 ・年齢構成 は表4の 通 り

で ある。

研究方法

再治療の研究 は,初 回治療時の使用薬剤,治 療期 間,

病状経過な ど多様な因子が重 り合 って いるため,初 回治

療例 の研 究 の ご と くclear cutに いか ぬ点が多 く,研究

方 法論的 に困難性が ある。 しか し再治療成績を大 き く左

右 す るのは再治療開始時の薬剤耐性の有無 と考え られ る

ので,ま ず どの ような再治療例 には耐性菌を喀 出 して い

る頻度 が高いか否かを推測 しうる分類を試みた。(表5)

この分 類は,著 者が再治療開始時の処方の選択 について

の研 究4)に おいて 示 した 当時の考え方を基 に して,そ

れ にRFPの 使用状況を加えた ものであ る。 この分類 に

基 き治 療成績を検討 し,適 切な再治療期間を考察 しよう

と した。

成 績

1)非 合併例 について,初 回治療 の状況か ら再治療 開

始時の菌の耐性の 出現頻度 をみ たのが表6で あ る。耐性

はINH0.1γ 完 全以上,RFP50γ 完全以上 の耐性 を耐

性 と した。表 の ご と く,A群,C群 で は感受性 が残 っ

てい る例が多 く,B群,D群 で はINH,RFP双 方 に耐

性あ りの例 が多 い。

2)再 治療 開始 時の耐性 の状況 と再治療 の期 間別 に治

療成績 をみ たのが表7で ある。表 中〇 印は治療 開始 後1

～3カ 月以 内に排 菌陰性化 し,治 療終 了後 も少 な くとも

1年 以 上,多 くは2～3年 以上relapseを みず良好に

表5再 治 療例 の 分 類

経過 してい る例,● 印 は全 く菌陰性化 しなか った ものお

よび一 たん陰性化 したが後 日再び排菌をみた再治療不成

功例 であ る。◎ 印は排菌の停止をみぬまま肺結核死の転

帰 をと った ものであ る。表 中明 らかなごと く,耐 性な し群

は,RFP使 用 不 能 例 を 除 き,殆 どが1年 前 後の再治

療 で成 功 して お り,9～18カ 月治 療での成 功率は95.7

%と 高率で あった。一方,INH,RFP双 方 に耐性の例

では,一 部EVM,TH,CS,PZA等 を駆使 し,12～16

カ月間菌陰性が持続 して治療 を終了 し得 た例 があ るが,

大多数の例 は治療期間 に関係な く不成功 に終 り予後不良

の ものが多か った。

表6初 回治療の状況別の再治療開始時の耐性(非 合併例)
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表7再 治療開始時の耐性と治療期間別の治療成績(非 合併例)

表8空 洞の推移と治療期間別の治療成績(非 合併例)

3)治 療 中の空洞 の推移 と治 療期間 との組合せで治療

成績 をみたのが表8で あ るが,耐 性の有 無 との関連にお

いてみ られ る程,明 らかな相関はなか った。

小 括

以上の成績 よ り,合 併症 のない再治療例で は,そ の治

療期間 は,治 療 開始 時INH,RFPに 耐性 のない場合は,

9～12カ 月の治療 で十分 と思われる。一方INH,RFP

ともに耐性の ある場合 は,感 性剤 の併用 によ り排菌 が12

～16カ 月陰性持続すれば良好 な経過 を得 る可能性 はある

が大 部分の症例 は不成功 に終 り予後不良で ある。胸部X
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線上 の空洞 の推移は,耐 性 の有無 ほど再治療成績 には関

係 はない と思 われ る。

b)糖 尿病合併再治療例について

研究対象

表9研 究対象(再 治療 ・糖尿 病合併例)

昭和57年 以後 の当院 に入院 した再治療例の うち,糖 尿

病合併の あるもので,非 合併例の項で述べ たの と全 く同

じ条 件 を満 たす もの,即 ち初 回 治 療 時 の状 況 がある

程度把握で き,排 菌陽性で耐性結果が判明 してお り,治

療終了例で はその後少 な くとも1年(多 くは2～3年)

以上経過の追 える もの を対象 と した。対象45例 の性 ・年

齢構成 は表9に 示 した。

研究方法

非合併例の場合と全く同じ方法である。

成 績

1)初 回治療 の状況か ら再治療開始時の菌 の耐性 の出

現頻度 は表10の 通 りで ある。全体 と して非合併例 と同様

の傾 向で ある。例数 が少 ないが,C-3群 において非合

併例で は感受性 を保 ってい るのが多いのに反 し,合 併例

では3例 と もINH,RFPに 耐 性があ った点 が異 ってい

た。

2)再 治療 開始 時の耐 性の状 況 と再治療 の期間別に治

療成績 をみ たのが表11で,こ れ も非合併例 と全 く同様,

耐性 のない例 は9～18カ 月の治療 で92.3%は 成功 してい

た。9～13カ 月群 の不成功例1は,副 作用で継続治 療が

不可能で あった もので,こ の症例 を除 くと全例,治 療 目

的を達 し,治 療終 了後3年 までは良好 に経過 している。

INH,RFPと もに耐性 あ り群 では,非 合併例 と同様予

後不良 の例が多 い。

3)治 療 中の空洞 の推移 か らみた成績 は表12の 通 りで

例数が少 ないが非 合併例 と同様 の傾 向であ った。

小 括

以上 の成績 か ら,糖 尿 病合併再治療例 において も,非

合併例 と同様,耐 性 のない例 ではその治療期 間は9～12

カ月で十分 と思 われる。INH,RFPと もに耐性 あ りの

例で は感受性薬剤 の併用 によ り,一 部 の症例 では菌陰性

化 に成功す るが,大 多数 の例 では治療期 間を延長 して も

治療 目的を達成 す ることが困難 である。空洞 の推移 との

関連 において も非 合併例 と類似 の成績 であ り,再 治療成

績 ひいて は適正 な治療期 間を決定 させ る因子 は,糖 尿 病

合併 の有無 その ものではな く,治 療 開始時の菌の耐性如

何で ある と思われ る。

考 案

糖尿病合併 の肺 結核の治療成績 は,非 合併 例のそれに

比 し劣 り,と くに コン トロールの良否 が大き く影響す る

との報告 が多いが,そ の大部分 はRFP出 現 前の古典的

治療 の 時代の ものであ って5)～8),RFP出 現以 後の近代

的治療 の時代 に入 ってか らは,糖 尿 病合併 の有無はそれ

ほど治 療効 果に影響がない とす る報告 がみ られ るように

表10初 回治療の状況別の再治療開始時の耐性(糖 尿病合併例)
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な った9)～15)。これ は,RFPの 卓越 した効 果 に よるこ

とは勿論で あるが,肺 結核の治療 目標 が胸部X線 検査に

よる病理形態学的治癒 か ら,喀 痰 中の結核 菌検 査によ る

細 菌学的治癒へ と,そ の判 断の尺度 が変化 した ことも影

響 してい るとも思われ る。

一 般 にいわれ るごと くRFPの 適正 な使用 によ
って,

病巣 内の結核菌は殺菌,滅 菌が果せ るといえ ど も,一 部

はpersistersと して 生残 る可 能性 もあ るので,本 来感

染症 に弱 く,病 巣 菌の生体内処理能力が低 く,病 理組織

学 的 に も治 癒傾 向 が遷 延す るといわれ る16)～20)糖尿病

合併 例 で は見解21),基 準1)が 示 すご とく結核治療 も他

の非合併例 に比 して よ り慎重 に実施 せねばな らぬ とす る

考え方 も理解で きな くはないが,そ の慎重 さ とは即治療

期間の延長を意味す る ものか,そ うで あればどの程度 の

期間の延長を意味す るのか,著 者 らはこの数年,た えず

この点を念頭 におきなが ら糖尿病合併例の観察 を続 けて

きたが,当 院 における過去10年 にわ たる短期治療 の経験

を背景 に,上 述 の成績か ら糖尿病合併肺結核 の治療 につ

いての考え方を述べ たい。

I.喀 痰中結核菌陰性化率

感性のINH,RFPを 主軸 に した初回治療で の結核菌

培養 陰性 化 は,非 合併例 と同様治療4カ 月で100%に 得

られ る。 しか し治療1～2カ 月 目までは,合 併例 は非合

併例 に比 し低率であ る。 これは治療当初大量排菌例が合

併例に多いためであ る。糖尿病合併の有無 にかかわ らず,

化療 によ る菌陰性化の速度は治療当初の排菌量 に関係す

るの で あ って,第 一 報2)で 詳 しく示 した ごと く,FBS

値 の高低 や,コ ン トロールの良否,イ ンシュ リン使用の

有 無 な どに直接 関係 す るもので はない。馬場9)福 島12)

表11 再治療開始時の耐性と治療期間別の治療成績(糖 尿病合併例)

表12 空洞の推移と治療期間別の治療成績(糖 尿病合併例)
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佐藤14)桜 井15)も 全 く同様 あ るい は近 い意見 である。

糖尿病合併例 には化療数 カ月以上 も排菌が停止 せぬ症例

もみ られ る との報告 もあ るが22)～24),併用薬剤 のINH

に耐性の ある もの,不 規則治療 に陥入 った もの,ま た再

治療例 を含 あたままの成績 のよ うに見受 け られ る。

糖尿病合併例 が治 療当初 の排菌量 が多 い ことは,そ の

胸部X線 所見 か らも容易に想像 され るところであ って,

滲 出傾 向が 強 く,浸 潤巣中に空洞 があ るもの(Kb型),

あ るいは3cm以 上 の大きな乾酪 巣がまがたま状 に崩潰

し壁 の厚 い多 房空洞を形成 した もの(Kc型)あ るいは

1～2cmの 結核腫の中心が洞化 した空洞(Kd型)が,

多い場合は2～3個 も両肺 にみ られ るな ど,一 見 して糖

尿 病の合併があ り排菌が多い と思われ るものが多 い。糖

尿病 合併例のX線 上の特徴 は多 くの報告が あるが,き わ

めて進行性で破壊的で あ り空洞の保有率が高 いとす る点

で一 致 して い る6)2の～28)。従来か ら下葉 に病巣が多 いと

されていたが29)著 者 らの例で はこの点 は明 らかで なか っ

た。

II.治 療終了後 の経過 について

(1)bacteriological relapseに つ い て

本研究対象(初 回治療例)に 実施 された治療期 間は,

成績で述べ たごと く80%の 症例 は18カ 月以 内(62%は9

カ月前 後),の 短期 治療 であ ったに もかか わ らず,真 の

bacteriological relapse rateは,非 合併 のそれ と大

差 ない。 わが 国の短期治療 の遠 隔成績 を概観 して も1～

5年 のfollowで0～3%の 再発 率 とみて差支えな く,

糖 尿病 合併 例 が特 別治療 終 了後1年 前 後までに起 こる

early relapseが 多い とす る成績はみ られない。RFP

を主軸 と した治 療は再発に関 して糖尿 病合併の有無 によ

る差 をな くした といえよ う。本研究で示 した再発をみた

3例 は と もに再発 時 はFBS250～380mg/dlを 示 しコ

ン トロール不 良 といわざ るをえぬが,コ ントロール不良例

で も再発 を起 こさず経過中の もの も多数み られてい る。

興 味ある ことは,例 数が余 りにも少ないため云及す るに

はばか るが,再 治療の項で示 した ごとく,当 院での9カ

月の短期治療完了例での再発が10例 あ り,そ の再陽転 し

た菌 が,非 合併 例 で は7例 とも薬 剤 に感受性で あ り,

再治 療 も容易 で あ ったの に反 し,合 併 例で は3例 と も

INH,RFPに 耐性を獲得 して お り,3例 とも再治療が

不成功に終 った。た また まその ような結果で あっただ け

の こ とか も知 れぬが,Fox30)が 主張 して以来,短 期治

療後の再排菌 は感受性を保 って お り再治療が容易で ある

とい う考え方が一般的で あ り,わ が国での短期治療 の報

告で も概 ね この事実が確認 されてい る31)32)が,過 去 に

お ける短期治療の研究対象 には糖尿病合併例 を除外 して

きたた めの盲 点で あったので あろ うか。 山崎 鋤 が初 回

治療例を詳細 に追 及 し,治 療 当初感性で あ りなが ら再排

菌時 には耐性 を獲得 して いる例 が多 いと してい るが,そ

れ らの症 例の治療期間,糖 尿病合併の有無は どうであ ろ

うか 。また 佐藤34)は 治療開始後連 日検痰を行ない,菌

陰性化 の過程 を検討 し,糖 尿病合併例は微量排菌化 して

か ら完全 陰性化までの期間が遷延す るようであ り,そ の

微 量 菌 は既 に耐性 獲 得の 傾 向を もつ と警告 してい る。

著者 も糖尿 病合併再発例が,3例 とも耐性を獲得 してい

た ことについての理論立ては全 くできていないのであ る

が,佐 藤の注 目す る耐性傾向 にあ る微量菌が,Toman35)

のい うtransient resistant bacilliな のか,そ してそ

れ らが 糖 尿 病 患 者 で は体 内で の処理 能力 が 弱 いた め

persistersと な って生残 り,再 発 時 に出現 して くるの

であ ろうか,今 後例数を重ねて検討すべ き興味 ある点 と

思われ る。

(2)胸部X線 の経過 につ いて

きわめて滲 出傾 向の強 い有空洞性 の糖尿病合併例 の病

巣 も,化 療 によ り改善す るが,治 療後 の経過 中にいろい

ろなepisodeが み られ る。一般 細菌 による肺炎,真 菌

症,非 定型抗酸菌症 などで あ り,特 に大 きい薄壁空洞,

嚢 胞 状 空 洞 を残 した症 例 に頻度 が高 い ことは既に報告

した36)。 真の再 発 は少 ないがX線 上 の悪化 が多い こと

は桜井15)も 述 べているが,か かるX線 上 の陰影増加,

出現が,排 菌を確 認 されぬまま結核の再治療が開始 され

る ことが しば しば み られ ることも問題点であ る3の。糖

尿 病 と肺 感染症 との相 互影響 性について十 分な 注 意 が

必 要 で あ るこ とは古 くか ら指適 されてい るところであ

り16)38),肺 結核は治癒 して も,局 所的抵抗減弱点 とな っ

て真菌感染の場 とな るので可能な限 り手術的切除の実施

が望 ま しい とす る沢崎39)の 意見 に賛成であ る。糖尿病

患者 の肺 弾性の異常はelatinお よび膠原の異常 による

もの とみ られ,正 常の老化の際 にみ られ る所見 と類似す

るとい うSchuylerの 成績40)も 興味深 い。

(3)生命の予後 につ いて

今回 の203例 の 糖尿 病合併例の観察 中に死亡す る もの

がきわめて多 く,治 療 中6,治 療終了後22,計28(13.8

%)と 高率で あ り,主 な死因 は,心 不全,腎 不全,肝 硬

変,脳 血管障害,真 菌症等で あった。糖尿病 患者 は上記

疾患 による死亡が多 い ことは古 くか らの統計 で示 されて

い る41)と ころで あ り,Ross42)も 糖尿病合併 肺結核100

例の約10年 の追跡で死亡53中51が 虚血性心疾 患であ った

と して いる。 かかる事実 は,結 核治療 の進歩 によ る肺結

核の良好 な経過,ひ いては適正 な治療 期間云々 とは全 く

別の次元で論 じられ るべき問題であ る。 この ことは糖尿

病合併例 の結 核治 療成績が不良であ るとの印象を与えて

いる一 因 とな ってい るやに感 じられ る。

III.治 療 期 間

数年 にわた り糖尿 病合 併 例 の 観 察 を続 けた著者 らの

成 績,即 ち 治療 中 の 菌 陰性 化 率,治 療 終 了 後 の再 発

率 か らみて,INH,RFPを 主軸 とした強力化療 におい
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ては,治 療 当初,薬 剤 に耐性が な く,容 易 に排菌 陰性化

した症例で は,初 回,再 治療 とも9～12カ 月 の治療 で十

分であ り,糖 尿病合併 を理 由に治療期間を延長す る必要

はな い と考 え る。治 療終 了 後のrelapseに は,終 了後

1年 以 内 に 起 こ るearly relapseと,2～3年 以 上

経 過 して 起 こ るlate relapseが あ るが43)4の,early

 relapseが 有 意に糖尿病合併例に多いのであれば短期治

療 は不適 であろ うが,そ のよ うな事実は得 られなか った

か らで ある。糖尿病 合併 例は,結 核細胞 性免疫能が低下

して い るこ と45)も 示されてお り,コ ン トロールが乱れ

た場合,再 発 を起 こしやすい とも考え られ るし,今 後例

数 を重 ねて 長 期観察 が なされればlate relapseを み る

例が増 えて くるか も知 れない危惧 がある として も,治 療

後3年 以上 も経過 してか ら起 こるや も知 れぬ再発防止の

ために,初 回治療 を2～3年 以上 にわた り必要 とす る考

えは妥 当で ない と思われ る。糖尿 病合併 例に限 った こと

で はないが,結 核 の再 発 を防 ぐための手 段 を大 幅な治

療期問 の延長 で もって解決 しよ うとするよ りも,初 期の

治 療 を如何 に強化 し,治 療後に残 りうるpersistersを

で きる限 り少 な くす ることに主眼をおいた考え方 こそ大

切 と思 われ る。その点,糖 尿 病合併例 には,年 齢その他

を考慮 した うえで,初 期 の2カ 月PZAを 加えた処方 を

実施す ることが良 い と思われ る。SM,INH,RFPに

PZAを 加 え る ことに よ り,菌 陰性化 の速度 が速い こと

は当院 の成績4の 鈴 山4の らの報 告で も明 らかであ る。

再 治療 一般 につ いての 治療 期間は,伊 藤48)はRFP

使用 によ り排 菌陰性 が18カ 月持続 す るまで とし,長 澤49)

も順調に経過 した場合は18カ 月で終了可 能であろ うとし,

鈴 木50)は 排 菌が1カ 月で陰性化 した例 では再排菌が少

な く,RFP使 用 は12カ 月が限度 としてい る。 これ らは

RFPに 耐 性 の な い 場 合 の 共通 の意見 で あ ってINH,

RFPに 耐性 あ りの 場合は治療期間を延長 して も大きな

期待 は持て ない とす る点で も一致 してい る。著者 らの成

績 も糖尿病合併 の有無,コ ン トロールの良 否に関係な く,

薬剤耐性 のない場合 は初 回治 療 と同様1年 未満の治療で

好 結果 が 得 られる ことを示 したが,桜 井15)も 全 く同様

の成績 を示 してい る。初 回,再 を問わず治 療成績の良否

を左右す るのは糖尿病 合併 の有無 ではな く,治 療開始時

の耐性の有無で ある と考 え られ る。

最後 に近年 の肺結核 患者 には,酒 癖のあ るものをは じ

め,家 庭的社会 的背景 の複 雑な糖尿 病合併,肝 障害合併

の排菌陽性 の再治療,再 々治 療例 が目立つが,こ れ らの

中 には入院 中事故退院 する もの,退 院後治 療を放 置 した

り,不 規則化す る もの,あ るいは観察 中に死 亡する もの

が多 く,再 治療例 特 に糖 尿 病合 併 例 の適切 な治 療期間

を治療終了後 の遠 隔成績 を把握 した うえで の成績 か ら決

論づ けようとす ることはきわめて容 易でない。今回の糖

尿 病合併 再 治療 の研究対象 も120例余 りの該当例 か らよ

うや く45例が選 び出されたに過 ぎなかった。糖尿 病合併

例の治療期間の研究 は方法論 的に困難で ある ことを痛感

した次第で ある。糖尿病合併例 の結核治療成績 が不良で

あ るとの印象 を もつ結核 医が多 いの も,治 療 目的を達す

るまでの経過中 に存在す る種 々の患者側 の悪条件 か らく

る結果が大 き く影響 して いると思われ る。 そのような悪

条件が薬剤耐性獲得 に も拍車 をか けて いると思 われるが,

果 してその悪条件 を取除 いたうえで もな お糖尿病合併例

の治療成績が劣 るので あろ うか。 今 後 も,特 に再 治 療

例 については辛抱つ よ く例数を増や し検討す る以外方法

はない。治療(医 療)と は単 に疾患を治すのみで はな く,

疾 病を もった人間を治す ことであ るとい う高次元 の理論

で もって論ず るな らば,現 在の ところ糖尿病合併肺結核

患者は治療成績が劣 るものが多い と言わ ざるをえない。

結 語

(1)糖尿 病合併肺結核,初 回治療例203,再 治療例45を

対象 に,非 合併例 を対照 と して適切 な治療期 間を検討 し

表13 考え られ る適正治療期間
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た 。

(2)初回治療で は,糖 尿病合併の有無,FBS値 の高低,

コン トロールの良否 に関係な く,排 菌陰性化 は良好で,

治療4カ 月 目に全例陰性化 した。

(3)治 療 は,80%の 症例 が18カ 月以 内(60%は9～12

カ月)の 期間であ ったが,治 療終了後1～5年 の追跡で

再 排 菌 は3(2.1%)で,非 合併9カ 月治療例の1～3

年 の追跡での再排菌2(1.5%)と 大差はなか った。

(4)糖尿 病 合併例は経過中 に死亡す るものが多 く,203

中治 療中6,終 了後 に22が 他疾患で死亡 した。

(5)(2),(3)の 成績 か ら,初 回治療 では,糖 尿病合併例

で も9～12カ 月の治療で十分 と思われた。

(6)再治 療において も,非 合併例 と同様,INH,RFP

に感受 性が保たれておれば9～12カ 月の治療で十分 と考

え られた。

(7)INH,RFPの いずれかに耐性あ りの例 の治療 期間に

ついては例数が不十分で検討 しえなか った。

(8)INH,RFP両 者 に耐性あ りの例では,他 の有効剤

を駆使 して排菌を止め うる例 も散見 され るが,大 部分の

例 は排 菌が持続 し予後不良であ り,治 療期間を延長 して

も期待 しえない。

(9)糖尿 病 合併 例 の治療 成績 を左右す る因子 は,糖 尿

病合併 その ものよ りも,治 療開始時の薬剤耐性の有無で

ある との考 え方にたち,肺 結核の治療期間を一括 して表

示 した(表13)。

(なお,本 研究の要 旨は,第61回 日本結核病学会総 会,

ワーク シ ョップ"結 核化学療法の終了時期"に おいて発

表 した。稿を終わ るにあた り,糖 尿病合併例の予後調査

に協力 を願 った大阪府下保健所各位 に深謝 します。)
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