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To investigate the role of Ca metabolism in granulomatous lung diseases,187patients 

with pulmonary tuberculosis42patients with sarcoidosis, and47patients with pneumonia 

were examind.

The mean value of serum Ca on admission in tuberculosis patients was significantly 

lower than in patients with sarcoidosis.Of183patients with tuberculosis,69patients

(38%)showed Ca level lower than normal range.
The longitudinal observation of serum Ca level in33drug—responsive patients with 

tuberculosis disclosed that mean Ca level raised significantly at the third month of 

treatment, and maintain similar level up to the sixth month.

These findings suggest that the dynamics of Ca metabolism seen in tuberculosis was 

similar to that in pneumonia and differed from that in sarcoidosis, although both 

tuberculosis and sarcoidosis are characterized histologically by granuloma formation 

induced by cell—mediated immunity. To explain changes in Ca level, the chronological 

analysis of serum Vitamin D level was done, and it showed no correlation with serum Ca 

level.

The lower serum Ca level on admission and their normalization according to the 

improvement of clinical course in tuberculosis have not been reported yet.It seems that 

there are responsible factors other than Vit D for Ca level fluctuation,and further studies 

are needed.
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は じめ に

サルコイドーシス患者における高Ca血 症の存在は古

くか ら知 られており1)2),最 近 はその機序にっいても検

討が加えられっっある3)～5)。一 方,同 様 な病理形態像

として肉芽腫形成を呈する結核症においては,高Ca血

症6)～13)あるいは低Ca血 症14)15)の 報告が相反するも

のがみられ,一 定の見解は未だ得 られておらず,肉 芽腫

形成反応の多面性を推定させる。今回,肉 芽腫性肺疾患

でありかっ慢性炎症性肺疾患 としての肺結核症のCa

代 謝を検討するにあたって,肉 芽腫性疾患のdisease

controlと してサルコイ ドーシスを対照とし,急 性炎症

性肺疾患 として肺炎を対照としてとりあげた。

対 象

1983～88年 の間に,当 院および関連施設に入院した

活動性肺結核187名,サ ルコイ ドーシス42名 および肺

炎47名 を対象 とした。腎機能障害によるCa代 謝の影

響を避けるため,入 院時血清BUN値 および血清クレア

チニン値に異常を認めなかった症例のみを選択 した。原

発あるいは転移性の腫瘍,副 甲状線機能充進症,甲 状腺

機能充進症等 は,Ca代 謝 の影響が考えられる疾患であ

ることから除外 した。

全例ガフキー陽性例である結核患者では,男 性125人,

女 性62人 で平均年齢63±18.5歳,サ ルコイ ドーシス患

者では,男 性15人,女 性27人 で平均年齢は40±15.5

歳,肺 炎患者では,男 性29人,女 性18人,平 均年齢

58±18.6歳 で あ っ た。

肺 結 核 で は サ ル コ イ ドー シ ス に比 して,男 性 が多 く,

年 齢 が高 い傾 向 に あ っ たが,血 清Ca値 に お い て著 明 な

年 齢 差 ・性 差 は認 め な い16)と され て お り検 討 を す す め

た。 結 核 患 者 の 学 会 分 類 の 内 訳 は,I型8人,II型116

人,III型62人 で あ った。 ま た肺 炎 症 例 で熱 は,47人 中

40人(85.1%)に 認 め ら れ,原 因 菌 と し て は,H .

parainfluenzaeが7人 と 最 も 多 く,次 にSpneu

moniaeとS.aureusが 多 く検 出 され た。

結 核 患 者187人 中,血 清Ca値 を検 討 し え た 患 者 は

183人,尿 沈 渣 を 検 討 しえ た患 者 は,186人 で あ っ た。

ま た,肺 炎 患 者47人 中,血 清Ca値 を検 討 しえ た 患 者

は47人,尿 沈 渣 を検 討 しえ た患 者 は43人 で あ った 。

方 法

研究方法は,肺 結核 ・サルコイドーシス・肺炎の各疾

患 において,入 院時の血清Ca値,血 清P値 および尿

中蓚酸Ca結 晶の有無を検討 した。 さらに経時的に血清

Ca値 を測定で きた肺結核治療有効の33例 について血

清Ca値 の推移を観察 した。 さらに,肺 結核5例 に対 し

て はVitDの 経 時的推移を検討 した。VitDの 測定に

は,CPBA法 お よびRRA法17)を 用 いた。Ca補 正式

は以下のとおりである。

補正Ca値=
血 清Ca値18)/

0.6+
T・P/

18.5

統計上の分析は,t検 定およびx2検 定を使用 した。

図1未 補正Ca値

―26―



1990年6月 417

表1血 清Ca値 補正Ca値 血清P値 の比較

表2入 院時血清Ca低 値症例尿中蔭酸Ca結 晶検出率の比較

成 績

入 院 時 の未 補 正 血 清Ca値 は,図1に 示 す よ う に,結

核 患 者 群 で は平 均8.48±0.72mg/dl,そ して サ ル コ イ

ドー シス患 者群 で は8.87±0.82mg/dlで あ っ た。 一 方,

肺 炎 患 者 群 で は,8.15±0.7mg/dlと 低 値 を と り,各

疾 患 群 間 に お いて 有 意 差 を認 め た。 未 補 正 血 清Ca平 均

値 は,肺 結 核 ・サ ル コ イ ドー シ ス と も正 常 範 囲 内 で あ っ

た が,肺 結 核 に お いて 血 清Ca低 値 症 例 は,183人 中69

人(37.7%)と 多 い傾 向 を 示 し た。 入 院 時 未 補 正 血 清

Ca値,補 正Ca値,血 清P値 の 結 果 を 表1に 示 す ご と

く,補 正Ca値 は,結 核 患 者 群 で8.81±0.61mg/dl,

サ ル コ イ ドー シ ス患 者 群 で8.93±0.76mg/dlで あ った

が,両 者 間 に有 意 差 を 認 めな か った 。 肺 炎 患 者 群 で は,

8.37±0.62mg/dlと 低 値 で あ り(P<0.01),逆 に,血

清P値 に お いて は,結 核 患 者 群 で 平 均3.24±0.54mg/

dl,サ ル コ イ ドー シ ス患 者 群 で3.48±0.58mg/dlを

示 し,有 意 差(P<0.05)を 認 め た が,肺 炎 患 者群 は,

3.24±0.6mg/dlで 有 意 差 を 認 め な か った。

入院時における血清Ca低 値をとった症例の頻度およ

び尿沈渣中の蓚酸Ca結 晶検出率を表2に 示 した。血清

Ca低 値症例は,結 核では前述のごとく,183例 中69例

(37.7%),サ ル コイドーシス42例 中7例(16.7%)お

よび肺炎47例 中32例(68.1%)と 肺炎 ・結核 ・サル

コイドーシスの順に血清Ca低 値症例が多く認められた。

ま た,尿 沈 渣 中 の 蓚 酸Ca結 晶 検 出 率 は,サ ル コイ ドー

シ ス 患 者 で42例 中23例(54.8%)と 高 率 で あ り,結

核 患 者 で は186例 中41例(22.0%)で あ った が 肺 炎患

者 は43例 中2例(4.7%)に と どま った。

ガフキー号数が減少改善し,か つ経時的に血清Ca値

を測定 しえた33症 例の血清Ca値 の推移は図2に 示す。

図2肺 結核症例の入院治療に伴う
血清Ca値 の推移
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未補正Ca

25OH VitD

24.25(OH)2VitD

1.25(OH)2vitD

図3肺 結核症例の入院治療に伴 う

血清VitD値 の推移

入 院 時 未 補 正 血 消Ca値 は,平 均8.12±0.67mg/dl

(補 正Ca値8.64±0.68mg/dl)で あ っ た が,入 院 後

3ヵ 月 を経 た時 点で 未 補 正 血 清Ca値 は8.56±0.48mg/

dl(補 正Ca値9.04±0.53mg/dl)と 有 意 の 上 昇

(P<0.05)を み た 。 入 院4ヵ 月 後 に は,さ らに上 昇 し,

そ の後6ヵ 月 に い た る ま で ほ ぼ同 じ レベ ル を保 っ こ とが

観 察 され た。

肺 結 核 症 例 の入 院 治 療 に伴 うVitD値 の推 移 を示 す

図3は,測 定 時 期 が,入 院 時 と入 院治 療 開始 後44～88

日(平 均57日)後 で あ る。 未 補 正 血 清Ca値 の入 院 時

8.1±0.41mg/dl(補 正 血 清Ca値8.36±0.39mg/dl,

お よ び血 清P値3.54±0.32mg/dl)は 入 院後,8.62±

0.29mg/dl(補 正 血 清Ca値8.93±0.50mg/dl,お

よ び血 清P値4.46±0.40mg/dl)と 上 昇 して い た。 し

か し,25(OH)VitD(正 常10～55ng/ml)は,13.4

±6.88ng/mlか ら8.6±3.9ng/mlに 低 下(P<0.05)

を示 し,24.25(OH)2VitD(正 常1.8～3.8ng/ml)

は,2.42±1.64ng/mlか ら0.78±0.28ng/mlと 有 意

差 は 認 め ら れ な い も の の 低 下 傾 向 を 示 し た。1.25

(OH)2VitD(正 常20～76pg/ml)に っ いて は,32.6

±13.1pg/mlか ら28.0±4.56pg/mlと 一 定 の 傾 向 は

認 め な か っ た。 ま た,カ ル シ トニ ン(正 常184pg/ml

未 満)は,44.4±15.4pg/mlか ら38.4±17.2pg/ml

と低 下 傾 向 を 示 す に と どま った。

考 案

高Ca血 症 の病 態 は,サ ル コ イ ドー シ ス症3)～5)・ 肺 結

核 症6)～13)19)～22)コ ク シ ジ オ イ デ ス症6)な どの 肉芽 腫 性

疾 患 に合 併 す る こ とが 知 られ て い るが,そ の 意義 は明 ら

か で な い 。 近 年,Caイ オ ン あ る い は高Ca血 症 の 原 因

とな るvitD活 性 と細 胞 増 殖 や 分 化 に関 す る知 見 が 集

積 さ れ て い る。 これ らの知 見 と して は,細 胞 外Caイ オ

ン濃 度 の 低 下 に 伴 う リ ンパ 球 増 殖 の減 少23)やCaイ オ

ノ フ ォ ア(A23187)が そ の増 殖 を引 き起 こ した り24),

ま た,活 性 型 ビタ ミンD〔1.25(OH)2VitD〕 が リ ン

パ 球 の 増 殖 に 関 与 す る ば か りで な く,単 球 ・Mφ の分

化 融 合 に 影 響 を 与 え る こ と25)な ど が報 告 さ れ て お り,

Caイ オ ン代 謝 は,肉 芽 腫 形 成 反 応 と間接 的 な因 果 関 係

が あ る もの と推 定 され る。

今回,肺 結核症におけるCa代 謝の病態への関与を明

らかにするため,肉 芽腫性疾患であるサルコイ ドーシス

と炎症性疾患 として細菌性肺炎をdisease controlと

して,入 院時の血清Ca値 ・補正Ca値 ・血清P値 およ

び尿沈渣中の蓚酸Ca結 晶検出率について検討を加えた。

各パ ラメータにおいて肺結核は,サ ルコイドーシスと比

べて低値がみられた。

従来の肺結核における血清Caレ ベルについての報告

は,高Ca血 症 を呈する例あるいは低Ca血 症を呈する

例があり,一 定の見解がみられない。高Ca血 症をみる

肺結核で は,抗 結核剤治療開始時期か ら数ヵ月で血清

Ca値 の上昇が発現 し,治 療 とともに正常化するとの報

告が多数を占めている6)8)9)22)。

これらの高Ca血 症の機序 としては,正 常人では血清

Ca値 の上昇を引き起こさない程度の少量のVitDで あっ

て も,肺 結核症患者において血清Ca値 の有意な上昇を

惹起する事実から考察すると,サ ルコイ ドーシスと同様

に慢性肉芽腫症をきたす肺結核でもVitDの 代謝へ関

与が推測される6)～11)。

一 方,Daviesら は,イ ギ リスの肺結核50症 例につ

いて検討 したところ,入 院時血清Caお よび25(OH)

VitDが 健康人に比較 して低 く,こ の血清VitD低 値

が,VitDの 持 つ リンパ球の分化促進および肺胞マク
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ロファージの融合作用に影響を与えることによって,細

胞性免疫が低下 し結核菌への易罹患性をもたらすと推察

をしている14)15)。

今回の成績 も肺結核症例では,血 清Ca低 値例が多 く,

サルコイ ドーシスと異なり,肺 炎に近似 したCa代 謝の

病態を示 した。 しか しなが ら本邦のサルコイドーシスに

高Ca血 症が少なく,日 本人の人種的 ・民族的および食

生活習慣の違いに基づ くものという可能性も考えられる。

さ ら に入 院 か ら治 療 に至 る経 過 の 中 で の,血 清Ca値

の 変 動 の 原 因 を 明 らか にす るた め 肺結 核5例 に お い て,

血 清Ca値 ・補 正Ca値 ・血 清P値 ・カ ル シ トニ ン ・

25(OH)VitD・24.25(OH)2VitDお よ び1.25

(OH)2VitDを 測 定 し た。 そ の 結 果 は,入 院 時 平 均 血

清Ca低 値 は認 め られ た の に対 し,カ ル シ トニ ンお よ び

VitDの3分 画 と も正 常 範 囲 内 で あ っ た。 ま た,治 療

後 血清Ca値 は正 常 範 囲 に上 昇 したが,25(OH)VitD

・24 .25(OH)2VitDは 低 下 し,1.25(OH)2VitD

は一 定 の傾 向 を示 さ なか っ た。

1988年Jacquesら は,治 療 開 始 後9カ 月 目 に1.25

(OH)2VitDのpeakを 示 した症 例 を報 告 して い るが,

Ca値 のpeakと は一 致 して い な い 。肺 結 核 に お い て は,

1.25(OH)2VitDの 腎 臓 以 外 で の産 生 は起 こ って い る

が,Ca代 謝 異 常 の大 きな要 因 で な い と述 べ て い る26)。

Grahamら は,VitDが 全身 的 にCaの ホ メ オ ス タ ー

シ ス の た め にPTHや 腎臓 の酵 素 に よ っ て制 御 され て い

る が,リ ンパ 組 織 や 肉 芽 腫 組 織 に お け るVitDの 作 用

は,局 所 反 応 で あ って 全 身 的 なCaの バ ラ ンス に は直 接

的 に は関 連 しな い と述 べ て い る27)。

今回,わ れわれの検討でも,肺 結核におけるCa代 謝

は,血 清CaVitDと もに高 くな く,そ の動きも一致

しないことが示された。肺結核における血清Ca低 値お

よび経過における血清Ca値 の正常化については,本 邦

において報告はなく,そ の機序については,肺 結核の病

勢 に基づくCa摂 取量 ・吸収量の変動 も示唆され,今 後

の検討を要すると思われた。

ま と め

1)肉 芽腫性肺疾患におけるCa代 謝の病態を明 らか

にするため肺結核症187例,サ ルコイドーシス症42例,

肺炎47例 を対象として検討 した。

2)肺 結核では,入 院時未補正血清Ca低 値症例が多

く認められ,入 院加療によって改善が認められた。

3)入 院時平均血清Ca値 において,結 核症例は肺炎

症例 と同様にサルコイ ドーシス症例 と対比 して有意に低

値を示 した。

4)肺 結核における血清Ca低 値および経過における
ら

血清Ca値 の正常化については,本 邦において報告はな

く,そ の機序 は,不 明であるが病勢の安定化に伴い,

Ca摂 取量 ・吸収量が変動することも考えられた。
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