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The data obtained from 315 cases of pulmonary tuberculosis with positive sputum and 

complicated with dibetes mellitus were collected and the resultus were summarized as 

follows;

1)Patients were collected from admitted patients in 1983.

2)Ratio of male to female was 3.3to1.

3) Most patients (80.1 %)were in the age groups over 50.

4) Patients were divided into two groups according to the degree of control of diabetes:

one group was well controlled and the other was not.

Bacilli negative conversion rate was 98.4 % in the well controlled group and 91.6 % in the 

other group at 6 months,and the difference was statistically significant.
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1.緒 言

RFPが,初 期強 化療 法に使用 され るよ うにな り,肺

結核 は治療期間 も短 縮 され,著 しい減少 を示 した。 しか

し,高 齢者結核の比 率 も増加 し,成 人病合併 の頻度 も高

くな り,こ とに糖尿 病が著 しく増加 してい る。

最近,糖 尿 病(以 下DMと 略す る)と 肺結核(以 下

TBと 略 す る)の 合併 の場合,DMの コン トロールにあ

ま り関係 な く,TBに はRFPを 含 む治療 を行 えば,菌

陰性 化率 は100%に な るとの報告5)～7)をみ るが,私 ど

もの国立療養所で は,ど のよ うな成績 が得 られ るかの検

討を行 ったので報告す る。

2.調 査対象 および調査方 法

国療 化研 の共 同研究 として,研 究参加37施 設 に,昭

和58年1月1日 以降,昭 和58年12月31日 までに入 院

した初回 治療 患者 で,DMを 基 礎疾 患 として,そ の後

TBを 発 病 した者,ま た は,DMとTBが 同時に発見 さ

れ た者 を対 象 と して,DMとTBの 治療 の経過 を追求

し,な お,す で に化学療法 が終了 した者 に限定 し,治 療

終了後の経過 について もア ンケー ト調査 を行 った。

3.調 査結果 および研 究成 績

(1)DMとTBの 関係 は,DM先 行:男 子176,女 子

50,計226,DM+TB同 時発 見:男 子65,女 子24,計

89,総 計315が,対 象 とな る条件 を満た していた。

表1DM発 病 時 年 齢

(2)DM発 病 時 年 齢 は(表1),20歳 代 男 子4,女 子

5,計9,3℃ 歳 代 男 子38,女 子7,計45,40歳 代 男

子80,女 子21,計101,50歳 代 男 子73,女 子16,計

89,60歳 代 男 子27,女 子13,計40,70歳 代 男 子14,

女 子9,計23,80歳 以 上 男 子1,女 子2,計3,発 病

年 齢 不 明 男 子4,女 子1,計5で あ り,40歳 代 を ピー

ク に,50歳 代89,30歳 代,60歳 代が主 な年 齢構 成 で あ っ

た。

(3)TB発 病 時 年 齢 は(表2),20歳 代 男 子1,女 子2,

計3,30歳 代 男 子14,女 子4,計18,40歳 代 男 子70,

女 子15,計85,50歳 代 男 子79,女 子21,計100,60

歳 代 男 子49,女 子18,計67,70歳 代 男 子25,女 子10,

計35,80歳 以 上 男 子3,女 子4,計7と な り,合 計

男 子241,女 子74,総 計315で あ っ た が,DM発 病 時

に比 し,TB発 病 年 齢 は,50歳 代 に ピー クが あ り,次 に,

40歳 代,60歳 代 で あ った。

(4)入 院 時 のDMの 程 度(FBSに て 分 類)は 表3の

よ う に,1群119mg/dι 以 下25,II群139mg/dl以

下30,III群179mg/dl以 下50,IV群199mg/dl以 下

41,V群200mg/dl以 上169で あ り,DMの コ ン トロ ー

ル不 良 例,皿 群 以 上260,特 にV群 以 上169(53.7%)

を示 した。

(5)TB入 院時 病 型(表4,表5,表6)

学 会 分 類 で は,1型19,II型201,III型88で,計220

が有 空 洞 で あ った。

学 研 分 類 で は,基 本 型B314,B2127,B128,BC3

表2TB発 病 時 年 齢

表3入 院時DMの 程度,空 腹時血糖(FBS)に て分類

表4入 院時病型分類(学 会分類) 表5入 院時 学 研 分 類
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表6TB病 型(入 院時空洞型)

その1.非 硬化壁空洞212個

その2.硬 化壁空洞18個

表7化 学 療 法 の 期 間

9,BC247,BC145,C222,C13,P14,不 明16

で あ り,入 院 時 空 洞 は,非 硬 化 壁 空 洞Ka69,Kb54,

Kc83,Kd6,計212,硬 化 壁 空 洞Kx6,Kz12,

KyO,計18,総 計230で あ り,今 まで の 報 告 の よ うに

Kcが 多 か った 。

(6)入 院 時 排 菌 状 況

塗 抹 陽 性225,培 養 陽 性256,陰 性39(紹 介 時 陽 性),

不 明17で あ り,入 院 時 排 菌 培 養 陽 性 率 は81%で あ った。

(7)化 学 療 法 の 期 間(表7)

6ヵ 月 ま で 計32で,い ず れ も菌 陰 性化 して お り,そ

の 他 の 合 併 症 治 療 の た め 転 院 例 が15で あ る。7～9カ 月

は46で あ り,10～12ヵ 月 は68,13～18カ 月 は80,19

～24ヵ 月 は60 ,25ヵ 月 以 上 は25で あ り,48ヵ 月 が最

高 で あ った 。

(8)菌 陰 転 率(培 養 の み)(図1)

培 養 菌 陰 性 化 は,1カ 月88,2カ 月169,3ヵ 月226,

4ヵ 月247,5ヵ 月249,6ヵ 月 以上 の排 菌例7で あ り,

図1の よ う に,34.3%,660%,88.3%,96.5%,

97.3%と な り,100%で な か った。

(9)DMの 治療 法(表8)

DMの 治 療 は,食 事 療 法+イ ン ス リ ンの136が 最 も

多 く,次 い で,食 事 療 法+降 血 糖 薬 内服86,食 事 療 法

の み61で あ り,全 体 の傾 向 と して,入 院 時 に イ ンス リ

ン+食 事 療 法 に よ り コ ン トロー ル して,そ の後,内 服 薬

+食 事 療 法 で コ ン トロー ル を行 う方 法 が と られ て い た。

図1菌 陰 性 化 率

表8DMの 治 療 法
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表9学 会分類による病型の改善度

入院時病型

退院時病型

転院例(合 併症治療の ため,事 故退院 を除 く)

ま た,TBの 効 果(治 療 判 定)とDMの コ ン トロ ー ル

良 好 が 相 関 して い た。

(10)初 回 治 療 の方 式

SM+INH+RFP(以 下S.H.R.と す る)が192(62.1

%),INH+RFP+EB以 下H.R.E.と す る)が75

(24.2%)が 主 な 方 式 で あ り,そ の他 の方 式 は例 数 が少

な く,比 較 の対 象 に は な らなか っ た。

(11)治 療 成 績

(１)TBの 病 型 に よ る判 定(表9)

学 会 分 類 で は,前 に 示 した よ うに,1型19,II型201,

III型88で あ っ た が,こ の表9の よ うに,調 査 終 了 時 に

病 型 が 明 らか な もの は,II型21,III型107,IV型140,

V型12と な っ て お り,全 員 菌 陰 性化 して お り,治 療 の

目的 を 達 成 して い る。 ア ンケ ー ト調 査 に よ る最 終 時病 型

は,II型20,III型84,Iv型119,V型12で あ り,ほ と

ん どが 安 定 して いた 。 学 研 分 類 も中央 読 影委 員 会 に よ っ

て改 善度 を判 定 した が,6ヵ 月 で 改 善 度1;15,2a;70,

2b;68で,12ヵ 月 で1;25,2a;147,2b;48と な

り,終 了 時 は1;45,2a;171,2b;57計273で98.2

%の 改 善 率 を 示 した 。

(2)化 学 療 法 の成 績(図2,表10)

H+Rを 含 む 例 の 菌 陰 転 率 は,1カ 月36.5%,2ヵ 月

64.5%,3ヵ 月85.1%,4カ 月95.0%,5ヵ 月96.3%,

6ヵ 月97.1%で あ っ た。 さ らに,S.H.R.群 とH.R.

E.群 に 分 け る と,S.H.R.群 がH.R.E.群 よ り立 ち

上 りが よ いが,そ の後 は格 差 が 縮 ま って いた 。

(12)DMの コ ン トロ ー ル良,不 良 と菌 陰 転 率

表11の よ う に,排 菌 陽 性 で6カ 月 以 上 経 過 の 明 らか

な も の は9例(1ヵ 月 以 上 培 養 陰 性 後 陽 性 の も の を 含

む)で あ り,FBS200mg/dl以 上 持 続 群 を 不 良 と して,

図2SHRお よびHREの 菌陰転率

表10化 学療法INH,RFPを 含む例の菌陰転率
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表11DMの コ ン トロ ール 良,不 良 に よ る菌 陰 性 率

(1)いずれ も持続排菌例で ある(1カ 月間培養9を 含む)。

(2)コ ン トロール はFBSに て分類,こ の値以上を持続 した例で

あ る。

表12初 回耐性 について

〔17/256=6.6%〕

RFP50μg,INH1μg,EB5μg,SM20μg,KM100μg

2群 に分 け る と(x2検 定p<0.01)で 有 意 差 を認 め た。

FBsIV群 と以 下 の 間 に も有 意 差 が あ り,不 良 群72例 中

6例(8.3%)良 群18.例 中3例(1.6%)が 菌 陽性 で

あ っ た。140mg/dl以 上 で も137例 中6例(4.2%)と

な っ て い た 。 こ の 結 果 よ り,DM+TBの 場 合 は,DM

の コ ン トロ ール を 必 要 と考 え る。

(13)初 回 耐 性 につ い て(表12)

DM合 併 例 で は,初 回 耐 性 に つ い て は注 意 を要 す る

と考 え て 調 査 し た が,1剤 耐 性10,2剤 耐 性2,3剤 耐

性2,4剤 耐 性3,計17例(6.6%)で あ っ た。

(14)耐 性 出 現 率(表13)

治 療 中 の 耐 性 出 現 率 は,1ヵ 月 よ り3ヵ 月 の間 に,7

例2.7%で あ り,1剤 耐 性2,2剤 耐 性3,3剤 耐 性2と

な り,DMの コ ン トロ ー ル の 良,不 良 問 に差 は なか っ

た 。

(15)DM+TB+合 併 症 に つ い て

DM+TBの 他 に合 併 症 が あ る例 は,(1)肝 疾 患22,(2)

高 血 圧 症18,(3)が ん11が 主 な もの で あ り,心 疾 患2,

精 神 病2,ア ル コー ル依 存 症4,腎 疾 患2,肝 炎1,喘 息

1,肺 気腫1,珪 肺.,パ ー キ ン ソ ン病.,リ ュ ー マ チ1,

ピ ッ ク ウイ ッ ク症 候 群1,脳 梗 塞1,計69で あ り,肝 疾

患,が ん に は,と くに注 意 す べ き こと が わか っ た。

(16)DMの 合 併 症 に つ い て

DMの 進 行 に つ れ て,DM特 有 の 合 併 症 を生 じる こ

と は周 知 の こ とで あ る が,(1)網 膜 症26(8.3%),(2)

Neuropathy12(3.8%),(3)白 内 障11(3.5%),(4)

DM性 腎症4(1.3%)で あ った。

(17)抗 結 核 剤 の副 作 用

SMに よ る 例23(10.3%),こ の う ち第8脳 神 経 障 害

19(8.7%),INHに よ る例6(2.0%),こ の うち,肝

障 害3(1.0%),RFPに よ る例8(2.7%)で 肝 障 害3

(1.0%),薬 疹 等5で あ り,EBに よ る例7(2.4%),

う ち視 力 障 害4(1.4%)と な り,EBに よ る視 力 障 害

例 は他 と差 が な い。

4.考 案

高齢化社会 を迎 え,成 人病対策 は必要不可欠の もの と

な った。な かで もDMは,今 の ような美食過食のため

に,急 激 な増 加 を示 して い る。DMに な ると感染症を

起 こ しや す く,FBS200mg/dlを こえ ると白血球の機

能 を阻害 し,免 疫能 の低下がみ られ るとの報告 も多い。

また,DMの 中で もTBが 感 染症 の主 た る ものであ る

表13耐 性出現率(臨 床基準)

(1カ 月～3カ 月) 〔7/256=2.7%〕

―13―



704 結 核 第64巻 第11号

こ とは,古 くか ら知 られて い るが,DM患 者 の死因分

析 に おいて も,TBが1.1%と 報 告2)さ れている。TB

は,INH+RFP併 用 にSM,EB等 を加 え る強力 三者

短期療法 によ り,ほ とんど治癒す る疾患 とな り,現 在 は

新 規登録 患 者 は56,496名(昭 和62年)罹 患率人 口10

万対46.2,う ち感染性 の もの22.3で ある。

TBは 以 前 に比 して減少 しているが,最 近,数 年 間は

減 少率 が鈍化 して お り,し か も高齢者活動性結核 は60

歳 以上53.8%以 上 であ り,50歳 代 も含 める と74.5%

以 上 とな って い る3)4)°全国 集計 で も,TB+DMは50

歳 以上 が80%と な り,10年 前 よ り非常 に高 い比率 であ

る。

私 ど もは,こ の時点 を踏 まえて前記 の通 りの全 国国立

療 養所 の調 査 を行 った。一 方,DMの コ ン トロール良

否 間に菌陰性化率 は差 がない と報告5)～7)されて いるが,

現状 は果 た してど うであるかを検討 した。 その結果,十

分 な菌 陰性化 を得 られなか った例 もあ り,6ヵ 月までの

培 養菌 陰性 化率 は97.3%で あ り,コ ン トロール良否 問

に有意 差 を認 めた。RFP使 用前 には,コ ン トロール良

否 間 に著 明 な有 意差 を認 めて いたが8Mo),RFPの 登

場 後 は,そ の格 差 は縮 ま って い る15)も ののFBS140

mg/dl以 上の持続例 が排菌持続4.2%を 示 し,180mg/

dl以 上 で8.3%,200mg/dl以 上で9.1%と な り,κ2

検定 でp<0.01の 有意差 を認 めた。

この調 査 は,国 療化研29次B研 究で,多 施設 共同研

究 である こと,ま た,国 立療 養所 は肺結核 の最終 拠点 と

な って い るこ となど よ り当然 の結果 と考え る。Nolan

ら1)が,FBS200mg/dlを こえ る患者か らの顆粒球 は,

ブ ドウ球 菌食菌後 の殺 菌作 用が低下 してい るが厳 格な血

糖 コン トロールを行 うとその殺菌力 は回復す るとい う事

実 もあ り,DM+TBはMIF活 性が低下 して いるという

報 告11),DM合 併 患者 で は末梢 白血 球 に よるBCG食

菌 作 用が,DMに よ る代謝 異 常 に基づ いて損なわれて

い る とい う報 告12),T細 胞 サ ブセ ッ トの レベルでの機

能 異 常が存在す るとい う報告13),ま た,各 種の阻害因子

に よ りDM合 併 のた めTBは 難治化す るという考え14)

に一致す るもの と思 う。

著者 らが昭和47年5月 現在で調査 した結果10)は 男女

比3.7:1で あ ったが,今 回 も3.3:1と 不変で あった。

DM発 病 年齢 が,50歳 代 を主 と して いたのが,今 回 は

40歳 代が ピークとな り,10年 は若年層 に移行 して いた。

これ に対 しTBの 発病 年齢 は50歳 代が ピークで あ り,

DMが 先 行 してTBを 発病 す る例 が多 い ことが推察 さ

れ た。

DMの 程 度 をFBSに よ り前記 のよ うに分類 してみた

が,DM先 行 で コ ン トロール良 群 か ら も発病 している

が,不 良群 か らは有意差 を もってTBが 発病 している。

TB発 見時の病型は学会分類 で有空洞例220例(71.4%)

を示 し,学 研 分類 で は,B型169例(56.5%)とDM

合併がTBの 病型に大きな要因で あることを示 して いる。

な か で も注 意す べ き こと は,学 研C型25例 で あ り,

DMの 治療 と ともにTBの 発 見 を早期 に行 うことを示

唆 している。

今 日では,疾 患別分類 によ り精査治療が行 われ る傾向

にあるので,成 人病 の場合,総 括的 に精査 を行 うべ きで

あ る。空洞型 はKcが 多 く川幡 ら5)の報告 と一致 した。

排 菌状 況 は培養 を主 と して追求 したが,入 院時排菌81

%で あ り,DM非 合併例 に比 して高率 である。

化 学 療 法 の 期 間 は累 計 す る と12ヵ 月 まで146例

(46.3%),18ヵ 月 まで80例,24ヵ 月 まで60例 と各施

設 とも慎重 に治療 している。今 回,予 防法 の一部が改訂

されたが,DM合 併例 について考慮 されている ことは,

私 ど もに とって うれ しい こ とで ある。 しか し,DMの

コン トールを乱 して再排菌 した場合 には,治 療 が困難で

あ るのが現実 であ ることも主張 しておきたい。菌陰性率

は6ヵ 月 で97%で あ り,全 国統計 とい う条件 か らも当

然 の成 績 と考 え る。DMの 治療 法 は,最 近 すば らしい

進 歩 をみ てい るが,TB合 併 の場合,患 者側 の要因 もあ

るので長期 指導 が望ま しい と思 われる。

初 回 治療 は,S.H.R.群 とH.R.E群 が多 く,他 の

方式 を除 い て両 群 を比較 す ると,S.H.R.群 の方 が菌

陰性率 は4ヵ 月まで は差 を認 めたが,そ の後 は次第 に両

群の差が認 め られなか った。病型 に関 しては,終 了時皿,

IV,V型 が94.6%で あ り,目 的を達成 していた。学研

に よる効果 判定 で も98%が 改善 していた。DM合 併例

の初 回耐性 については,結 果 が判 明す るまで2カ 月を要

するので予後に大 きな影響 をおよぼす と考 え調査 したが,

計17例 に初 回耐性 を認 めた(耐 性 基準 は新 基準 によ

る16))。

この うち,3剤 以上の多剤耐 性があ り,結 果 が判 明 し

た時 点 で他の感性剤を加えて治療 してい るが,.例 は再

排菌,.例 は菌陽性の まま転 院 してい る。 いずれ もDM

コ ントロール不良例であ った。初回耐 性の頻度6.6%で

あ り,療 研 の5.3%と す る以 前の報 告17)と 差がなか っ

たが,今 回集計 されてい る成績 と比較す るつ もりであ る。

耐性 出現 率 は,1ヵ 月 より3ヵ 月 までの問 に出現状況を

みたが,7例 で あり,DMの コン トロール良,不 良に差

はなか った。

DM+TBで は,そ の他 に合併症例 も多 く,肝 疾患22,

高血 圧症18,が ん11が 主で あり,が んの中で も胃がん

が6で あ った。DM+TBに よ る免 疫力の低下,ま た,

予後 と も関連 して,が ん の精査 を行 う必要が ある。

さ らに,DM特 有 の合 併 症 と して は,網 膜 症26,

Neuropathy12,白 内障11が あり,DM性 腎症4で あっ

た。 この点 に関 しては,他 科 との緊密 な連絡 を要す る。

抗 結核 剤 の副作 用 は,SMに よ る者 が23,こ の うち,
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め ま い,難 聴 な ど,第8脳 神 経 系19が あ り,TBの 治 療

で は,SM連 日 は1gよ り0.75gの 方 が よ い とす る18)

考 え 方 も参 考 に し た い。 肝 障 害 につ い て は,INH1.0

%,RFP2.7%で あ り,非 合 併 例 と差 が な い。

DMの コ ン トロ ー ル 良 否 に つ い て は,前 記 の よ う に

有 意 差 が あ り,DM+TBの 場 合 に はDMの コ ン トロ ー

ル 良好 さ とTBの 治 癒 率 は併行 して い る。 した が って,

TB+DMの 場 合 は 治 療 期 間 も比 較 的 に 長 くす べ きで あ

る。

5.結 語

最 近 のDMの 治療 の進歩 と,H+Rを 主 力 とす るTB

の治療 によ り,菌 陰性 率 はDM合 併 と非 合併 との問に

差 が な くな り,DMに 対 して もTBに 対 して も,比 較

的に安易な気持 ちで治療 してい るよ うな感 じを うけ るが,

免 疫 力の低 下 したDM+TBに は,治 療 も慎重 にすべ き

であ ると考 え本研究 を実施 した。

DM+TBの 研究 は,古 典 的 な ものか ら近代 的な もの

へ と変貌 したが,従 来 どお りの基礎疾患 を有 す るTBの

治 療 につ いて は,慎 重 にすべ きで あ り,DMに ついて

も,原 則 的には不変 な ものがあるのは今 も変 わ りはない

と考 える。

(本研究 は第63回 日本結核病学会 で発表 した。)

稿 を終 るにあた り本研究 の ご指導 を賜 った故砂原茂一

先生,島 村喜久治先生,長 沢誠司先生 に深謝致 します。

この研究 の大先輩 である長 岡研二先生,楠 木繁男先生 に

も感謝 申 し上 げ ます 。 また,ご 協力 いただいた参加37

施設 の方 々に も厚 くお礼 申 し上 げます。

参加施設(国 立療養所病院名):道 北,札 幌南,青 森,

山形,晴 嵐荘,佐 渡,西 新潟,宇 都宮,東 栃木,東 京,

千葉東,恵 那,中 部,東 名古屋,明 星,宇 多野,南 京都,

青野原,近 畿 中央,刀 根 山,広 島,西 鳥取,松 江,愛 媛,

西香川,福 岡東,長 崎,大 牟 田,西 別府,東 佐賀,武 雄,

再春荘,宮 崎,宮 崎東,日 南,沖 縄,熊 本南。
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