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Symposium Topics and Presenters:

1. Evaluation on the clinical background on early death in patients with pulmonary

 tuberculosis during the past five years: Masaru AMISHIMA (Internal Medicine,

 National Sapporo Minami Hospital), et al.

2. A clinical study of causes of death from active pulmonary tuberculosis with chemo-
therapy: Atsuo SATO, et al. (Respiratory Medicine, National Minami—Kyoto Hos-

pital)
3. Report of national survey on death due to tuberculosis in 1994 in national hospitals

 and the treatment and prognosis of tuberculous patients with mechanical ventila-

tion : Kazuko MACHIDA, et al. (Department of Respiratory Diseases, National

 Tokyo Chest Hospital)
4. Evaluation of Home-Oxygen-Therapy for old tuberculosis cases, especially empha-

sis on the medical support for more comfortable life: Toshihiko KURAOKA, et al.

(Internal Medicine, Kyosai-Yoshijima Hospital)
5. The causes of death of pulmonary tuberculosis: Late sequelae of pulmonary tuber-

culosis: Kazunori TOMONO (The 2nd Department of Internal Medicine, Nagasaki

 University School of Medicine)

In Japan, the rate of tuberculous death was 2.3: 100 thousants population in 1996 

and had been decreased gradually. But in recent years, the count of tuberculous death has 

been about 3,000 per year. Concerning the epidemiology of tuberculosis in recent Japan, 

some problems such as the slowering tendency of decrease of incidence rate in youth and 

prime, the persistence of high incidence rate in aged population, the slight increase of 
rate positive smears and cultures and so on were pointed out.

In this symposium, two viewpoints about acute phase (infection—related) and late
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phase (sequelae-related) death due to pulmonary tuberculosis (PTB) were discussed.
First, Dr Machida, K. presented the summary of national survay on death due to tu-

berculosis in 1994, and pointed out the problems about tuberculous death in Japan . Sec-
ond, Dr Amishima, M. and Dr Sato, A. presented the clinical problems of acute phase 
death with chemotherapy, third, Dr Machida , K. presented the problems of treatment of 
respiratory failure due to active PTB. Fourth , Dr Kuraoka, T. and Dr Tomono, K. pre-
sented about the late phase death. Dr Kuraoka reported the results of home-oxygen-ther -
apy to chronic respiratory failure due to healed PTB and Dr Tomono reported late 

complications such as respiratory failure, infection and malignancy .
How to decrease the acute tuberculous death and how to control the sequelae are the 

problems to be resolved on tuberculosis, to which the methods of chemotherapy has been 
established.

We think that this symposium were beneficial to understand the present status and 
to restart for the resolve of the presented problems .

Key words: Tuberculous death, Respira-

tory failure, Far-advanced stage, Sequellae ,

 Home-oxygen-therapy

キーワーズ:結 核死,呼 吸不全,重 症化,後 遺症,

在 宅酸素療法

シンポジス ト

1.過 去5年 間の当院における結核早期死亡例の背景因子の検討

網島 優(国 立療養所札幌南病院内科),他

2.活 動性結核患者治療中の死亡例の臨床的検討

佐藤 敦夫,他(国 立療養所南京都病院呼吸器科)

3.平 成7年 度全国国立療養所における結核死亡調査の報告および人工呼吸管理を

要した結核症例の治療 とその予後

町田 和子,他(国 立療養所東京病院呼吸器科)

4.肺 結核後遺症によるHOT症 例の検討-残 された生を高めるプラスの医療―

倉岡 敏彦,他(国 家公務員共済組合連合会吉島病院内科)

5.結 核後遺症に関連 した死亡例の検討

朝野 和典(長 崎大学医学部第二内科)

わが国の1996年 の死亡統計によると,結 核死亡率は人

口10万 人対2.3で,死 亡原因の第22位 であ り,そ の死亡

率は低下してきた。しかし,近 年のわが国における結核

症の疫学的問題点 として,1)若 年 ・壮年層の罹患率の減

少率の鈍化,2)排 菌 陽性患者数の微増傾向,3)高 齢者層

の高い罹患率,な どが挙げられ,近 年の全結核死亡者数

も年約3,000人 で推移 し,大 きな変化は認められない。

結核死の主な成因として,1)感 染症としての結核死,

2)結 核 症に合併する喀血や肺炎併発などの関連死 ,3)

結核 症治癒後の後遺症としての呼吸不全死,な どが挙げ

られている。長年,厚 生省中央研究として取 り組まれて

いる 「全国国立療養所に於ける結核死亡調査」の1995年

度集計報告(研 究責任者 国療東京病院長 片山透ほか)

によると(第71回 総会会長講演),死 亡原因では結核死

と非結核死が相半ばし,発 症後2カ 月以内に死亡す る

「急速進展例」の割合が近年むしろ高 くなってお り,結

核死の主な要因として改めて,1)高 齢,2)発 見時重症,

3)呼 吸不全の合併,4)受 診の遅れ,な どが指摘 されて

いる。

本シンポジウムでは,結 核発病後の急性死亡 と結核治

癒後の後遺症に関連する死亡に分類 し検討頂いた。まず

国療東京病院の町田和子先生に上述の1994年 の全国集計

の要約を報告頂き,次 いで急性死としての結核死(関 連

死を含む)の 実状を国療札幌南病院の網島優先生と国療
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南京都病院の佐藤敦夫先生に各施設の急性死亡例の検討

結果を報告頂いた。次いで,再 び国療東京病院の町田和

子先生に急性呼吸不全合併患者に対する人工呼吸管理の

成績による急性期呼吸管理の問題点を提起して頂いた。

次いで国公共済吉島病院の倉岡敏彦先生には結核後遺症

としての慢性呼吸不全の管理と治療,在 宅酸素療法

(HOT)の 意義を報告頂き,最 後に長崎大学第二内科の

朝野和典先性に結核後遺症に関連 した死亡例を呼吸不全,

呼吸器感染症,悪 性腫瘍に分け,そ の成績を報告頂いた。

すでに化学療法を軸とした治療法が確立されている結

核症において,い かに感染症死を減らし,後 遺症を克服

するかは今も残された大きな課題である。現状を正 しく

把握し,提 起 された諸問題を解決するための出発点 とし

て,本 シンポジウムは極めて有益であったと思われる。
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1. EVALUATION ON THE CLINICAL BACKGROUND ON EARLY DEATH

IN PATIENTS WITH PULMONARY TUBERCULOSIS DURING

THE PAST FIVE YEARS

Masaru AMISHIMA*, Fujiya KISHI, Arisu KAMADA, Nariyoshi SAITO,

Eiji HAMADA, Yasuo HIRAI and Masaaki SHINAGAWA

We evaluated the clinical background of early death (within 3 months after admission 

to our hospital) in patients with active pulmonary tuberculosis during the past five years 

(1992-1996).
Among 65 active pulmonary tuberculosis patients who died during the past five years,

32 (49%) died directly of tuberculosis. Thirteen (41%) of those 32 patients died of acute 
respiratory faiture and 9 patients (28%) died in emacitation state.

Twenty two patients (69%) died within 3 months after admission to our hospital (the 

early death group) and 10 patients (31%) died after 3 months (the late death group).

 Thirteen patients (59%) in the early death group died of acute respiratory failure. On 

the other hand, none in the late death group died of acute respiratory failure but 4 pa-

tients died of chronic heart and/or respiratory failure and 4 patients died in emarciation 

state. Compared to the patients in the late death group, more patients in the early death 

group had long total delays (patient's and doctor's delays), had coexisiting diseases, had
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fallen into acute respiratory failure, and were under malnutrition. We evaluated the nu-

tritional condition of patients using the Onodera's PNI (Prognostic Nutritional Index; 10

 x serum almumin concentration+0.005•~peripheral lymphocyte count) and the PNI 

value was lower among the patients in the early death group than among those in the 

late death group.

To prevent death due to tuberculosis, we emphasize that it is important to start anti

-tuberculosis therapy before patients fall into acute respiratory failure and/or malnutri-

tion.

Key words: Pulmonary tuberculosis,Cause

 of death,Acute respiratory failure,Malnu-

trition,Prognostic nutritional index

キーワーズ:肺 結核,死 因,急 性呼吸不全,低 栄

養,栄 養学的予後指数

1.は じめ に

肺結核は近年の標準的短期化学療法1)に よって早期

に治癒させることが可能な疾患となっているが,世 界的

にはHIV感 染症の合併症として患者数が急増 してお り

対策が急がれている。本邦においても単独の感染症とし

てはいまだに死亡原因の1位 であ り,死 亡率も年々減少

傾向は見られているものの近年ではその速度は鈍化して

いる。結核死の中でも結核診断後3カ 月ないし1年 以内

のいわゆる早期死亡が全死亡の半数近 くを占めてお り,

早期死亡の減少が結核死の減少に大きく寄与すると考え

られる。今回のシンポジウム 「結核死をめぐって」にお

いてわれわれは当院における早期死亡例の背景因子を検

討 し発表 したが,本 稿では文献的考察も加え報告する。

2.対 象と方法

1992(平 成4)年 か ら96(平 成8)年 の5年 間で当院

での結核病棟での死亡患者は160名 であったが,こ のう

図1菌 陽性結核患者の死亡原因(N=65)

ちで当院入院中に喀痰の塗抹ないしは培養検査で結核菌

が証明された菌陽性患者65例 を検討対象とした。同時期

の非定型抗酸菌症患者の死亡は18例 であった。入院記録

と胸部X線 所見を基本に,病 歴,X線 病 型,喀 痰 中の

結核菌検査,薬 剤感受性,入 院時血液検査(特 に栄養状

態の指標として血清総蛋白,ア ルブミン,コ リンエステ

ラーゼ,ヘ モグロビン),合 併症,呼 吸不全(酸 素療法)

の有無,ス テロイ ド使用の有無等について検討 した。死

亡原因分類についてはおおむね平成6年 全国国立療養所

における結核死亡調査2)に 準 じたが,慢 性の呼吸不全

を含む結核死,肺 外結核死,手 術死 ・副作用死を含む結

核関連死,他 病死である非結核死 とした。

「早期死亡」の概念 として1は 結核予防会発行の 「結

核の統計」3)では診断 ・登録後1年 以内の死亡を 「早期

死亡」として検討 しているが,前 述の国立療養所におけ

る結核死亡調査2)に よると初診か ら2カ 月以内に死亡

した肺結核患者は全体の32.4%,2～4カ 月以内が5.2

%を 占めており,そ れ以降の死亡例 とは病像が異なる可

図2結 核死死亡原因(N=32)
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図3結 核死死亡原因(早期死亡群とその他死亡群)

能 性 が 高 い と想 定 さ れ る ため,今 回の 検 討 で は当 院 入 院

後3カ 月以 内 の死 亡 例 を早 期 死 亡 例 と した。

統 計 学 的検 討 にお い て は,検 討 項 目に よ り適 宜,un-

paired T test,Mann-Whitney test,chi-square

 test,Fisherの 直 接 確 率 計 算 法 を用 い た。

3.結 果

1)死 亡例概観:結 核菌陽性患者65例 の死亡原因の

割合は結核死32例(49%),非 結核死28例(43%)で,そ

の他抗結核薬の副作用によると思われる結核関連死が4

例(6%)で あった(図1)。 以後の検討は結核死32例

について行った。

2)結 核死原因:結 核死 と考えられた32例 の死亡原因

を検討 してみると,急 性呼吸不全が13例(41%)と 最 も

多く,衰 弱(9例),慢 性 の心不全 ・呼吸不全(6例),

喀血(2例),気 胸(1例)の 順であった(図2)。

3)早 期死亡:結 核死患者32例 のうち,当 院入院後3

カ月以内に死亡 した患者(以 下早期死亡群)は22例

(69%)で,入 院3カ 月以降に死亡した患者(以 下その

他死亡群)は10例(31%)で あ った。早期死亡群の死亡

原因では急性呼吸不全が13例 と59%を 占め,以 下衰弱

(5例),慢 性の心不全 ・呼吸不全(2例),気 胸(1例),

喀血(1例)で あった。その他死亡群では慢性の心不全 ・

呼吸不全と衰弱が同数(4例)で,喀 血が1例 であった

(図3)。

4)早 期死亡要因の検討(早 期死亡群とその他死亡群

の比較検討,結 果の表示はmean±SEM)

(1)病 歴 より:年 齢では早期死亡群でやや高齢である

傾向が見られたが統計学的に有意差は認められなかった

(早期死亡群76.4±2.2歳,そ の他死亡群68.4±4.5歳p=

0.17)。 治療歴では早期死亡群で初 回治療例が多い傾向

が見られた(早 期死亡群で初回治療13例:再 治療9例,

そ の 他 死 亡 群 で 初 回 治 療2例:再 治 療8例,p=0.06)。

ま た 発 症 か ら 当 科 入 院 ま で の 期 間(い わ ゆ るtotal

 delay)は 早 期 死 亡 群 で 有 意 に 長 か っ た(早 期 死 亡 群

61.5±19.1日,そ の 他 死 亡 群9.0±9.0日,p<0.01)。

(2)排 菌量 ・胸部X線 病型:入 院時喀痰塗抹検査の

排菌量,胸 部X線 写真における空洞の有無,病 変の拡

が り(拡 が り1お よび2を 狭い範囲,拡 が り3を 広範囲

とした)に ついては早期死亡群とその他死亡群の間に明

らかな差を認めなかった。

(3)合 併症,呼 吸不全:悪 性腫瘍,慢 性閉塞性肺疾患

などの呼吸器疾患,糖 尿病など肺結核症の経過に影響を

与えたと思われる合併症を持つ症例は早期死亡群で有意

に多かった(p=0.02)。 基礎疾患のためや解熱のために

ステロイ ド療法を受けていた症例は早期死亡群で22例 中

6例,そ の他死亡群で10例 中1例 と早期死亡群で多い傾

向を認めたが統計学的には有意な差ではなかった。

また入院時低酸素血症を認めたため酸素療法を必要 と

した症例は早期死亡群で22例 中15例,そ の他死亡群で9

例 中1例(1例 不 明)と 早期死亡群で有意に多 く(p<

0.01),入 院後早期に死亡する結核症例は入院時すでに

呼吸不全 となっている場合が多いことが示された(表)。

(4)栄 養状態:栄 養状態の指標 として 「対象 と方法」

で述べた項目について検討 したところ,血 清総蛋白とへ

表 合併症,ス テロイ ド療法(入 院前),入 院時

酸素療法の有無
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図4栄 養状態の指標(1)

図5栄 養状態の指標(2)

モグロビンについては有意な差を認めなかったが,血 清

アルブミン,コ リンエステラーゼ値は早期死亡群で有意

に低 く,低 栄養が結核死において予後に影響する重要な

因子と考えられた(図4)。 また肺癌の予後 と相関する

栄養学的指標として提唱され,肺 結核症の免疫状態や治

療効果の指標としても有用であるとされている栄養学的

予後指標(PNI;Prognostic Nutritional Index:10

×血清アルブミン(g/dl)+0.005× 末梢血 リンパ球数

(/μl))4)につ いて今回の対象症例で検討 した ところ,

同様iに早期死亡群で低値 を示していた(p<0.01)(図5)。

(6)薬 剤感受性:喀 痰からの分離菌を用いてイソニア

ジド,リ ファンピシンの2剤 に対する薬剤感受性につい

て検討したところ,早 期死亡群で感受性菌が多い傾向を

認めたが有意な差を認めなかった。

4.考 案

当院での結核早期死亡の要因について検討を加えたが,

問題点として1は1;早 期死亡群 ・その他死亡群とも高

齢者が多い。2;発 症から診断までの遅れにより病状が

進行 し,呼 吸不全状態,低 栄養状態となってから抗結核

薬による治療が開始され,効 果の発現前に死亡する例が

多い。3;全 身状態が悪化しすでに経口摂取が不能な状

態であるため,内 服薬が主体である抗結核療法が十分に

行えない。4;高 齢者の割合が高く,悪 性腫瘍や糖尿病,

肝疾患などの合併症を持つ症例が多いため,化 学療法の

効果が不十分な場合や抗結核薬の常用量を投与できない

ことが多い,の4点 があげられる。

いわゆるpatient's delay,doctor's delay,ま た両

者を併せたtotal delayは 結核死亡の要因としてしば

しば指摘 されている5)。 今 回の検討で も早期死亡群で

は明らかにtotal delayが 長 く,こ れによる病状の悪

化が推測されたが,そ の他死亡群では当院通院患者の再

発例が多く,doctor's delayが ほ とんどみ られなかっ

たことも結果に影響 していると思われた。個々の症例で

見てみると高齢のため本人の訴えが明確でなく,重 症と

なって初めて周囲が気づ く場合や,老 人病院や施設入所

者で抗生物質や解熱剤で経過を見られているうちに重症

となり搬送された死亡例が見 られた。

また今回の検討で1は 早期死亡群で明らかな低栄養状

態が認められた。栄養状態が免疫能と相関することはさ

まざまな病態で報告 されているが,肺 結核 においても

PNIを 用 いた検討で,低 栄養状態 はツベルクリン反応

やX線 病型における病変の拡が り,菌 陰性化に影響 を

与えることが示されてお り6),治 療効果に悪影響を与

えているものと考えられた。シンポジウムの討論でも話

題となったが,当 院でも経口摂取が不能な症例には積極

的に高カロリー輸液や液体栄養による支持療法を行って

いるものの,早 期に死亡する例では栄養状態の改善より

も病状の進展が速 く結局支持療法が奏効しなかった例が

多 く見られた。また経口摂取が不能な場合,現 在の結核
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治療のkey drugで あ るリファンピシンが使用で きず

治療効果が劣る事が多いと考えられる。経鼻胃管等を使っ

て投与する場合 もあるが嚥下性肺炎惹起の恐れもあ り,

非経口経路で投与できる新 しい抗結核薬の必要性が指摘

されている7)。

早期死亡群では,急 性呼吸不全による死亡が多 く見ら

れた。今回の検討症例の中ではいわゆる初期悪化 と考え

られた死亡例はなく,入 院時すでに呼吸不全で酸素吸入

が必要であり,治 療に関わらず単調に肺病変が悪化 して

低酸素血症が進行してゆく症例がほとんどであった。こ

のような症例に機械換気による補助療法を行いつつ結核

治療を行っても救命の確率が低いことは本シンポジウム

のなかで町田氏により述べられており,い かにその以前

に治療を開始するかが,早 期の結核死亡を減少させる鍵

になると考えられた。

5.結 果のまとめ

1;当 院での過去5年 間の菌陽性肺結核死亡患者は65

例 であった。

2;主 死因が結核と考えられた32例 のうち入院後3カ

月以内の早期死亡例は22例(69%)で あった。

3;結 核死の早期死亡群ではその他死亡群に比べて,

total delayが 長 く,合 併症を有する例が多 く,入 院時

すでに呼吸不全 となっている症例が多 く,低 栄養 となっ

ている傾向が見られた。しかし排菌量,胸 部X線 所見,

薬剤感受性状況には有意な差を認めなかった。

6.お わ り に

高齢者が多数を占める早期肺結核死亡例の減少のため

には,結 核が再興感染症であることを医療従事者を含め

広 く認識させるよう啓蒙するとともに,早 期発見 治療

のために高齢者を取 り巻 く社会的,医 療的環境について

もさらに整備を進めてい く事が重要であると思われた。
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2. A CLINICAL STUDY OF CAUSES OF DEATH FROM ACTIVE PULMONARY
TUBERCULOSIS WITH CHEMOTHERAPY

Atsuo SATO*, Tetsuro INOUE, Takuya KURASAWA, Nobuaki IKEDA,

Koichi NAKATANI, Takashi IKEDA, Takakazu YOSHIMATSU

We evaluated retrospectively the causes of death from active pulmonary tuberculosis by 
the review of records and chest radiograohs of 364 patients (male 282, female 82) with 

active pulmonary tuberculosis, who were admitted to our hospital during 1995 to 1998.

43 patients (male 33, female 10) were died under anti-tuberculous chemotherapy. 20 

cases were tuberculous death; death from acute progression of tuberculosis without re-

sponse to chemotherapy (acute progression group) in eight cases and death from debility 

in spite of partial response to chemotherapy (debility group) in eight cases. 23 cases were 
died from underlying diseases; death from malignant neoplasmas (malignant group) in 

nine cases and death from complication of bacterial pneumonia (pneumonia group) in 

seven cases.

In acute progression group, the age (mean•}SE) was 64.8•}5.2 years old and the sur-

vival period from admission was 11.8•}4.2 days. Five cases were laborer or unemployed. 

This group was characterized with far advanced diseases presenting extensive lung lesions 

complicated with DIC or hepatic dysfunction, low performance status (PS), severe malnu-

trition and lymphocytepenia.

In debility group, the age was 70.8•}3.9 years old and the survival period from admis-

sion was 254.6•}90.7 days. Five cases were laborer or unemployed. This group was char-

acterized with multiple underlying diseases, low PS, previous anti-tuberculous 

chemotherapy and resistence to INH and/or RFP.

In malignant group, the age was 69.3•}3.2 years old and the survival period from
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admission was 99.9•}21.2 days. This group was characterized with relatively well nour-

ished, relatively good PS in comparison with other groups, and lymphocytepenia.

In pneumonia group, the age was 82.8•}1.7 years old and the survival period from ad-

mission was 153.3 ± 54.5 days. This group was characterized with remarkably advanced 

age, low PS related to underlying disorders of central nervous system.

In the causes of death with active pulmonary tuberculosis under chemotherapy, inhomo-

genous groups were included. Extensive disease, low PS, malnutrition, lymphocytopenia, 

previous chemotherapy, resistance to INH and/or RFP, and poorer social circumstances 

seemed to be risk factors for tuberculous death. In contrast, underlying malignant 

nepolasma, lower PS, and far advanced age were seemed to be the risk factors for non

-tuberclous death.

Key words: Tuberculous death, Performance 

status, Occupation, Social circumstances, 

Nutrition, Lymphocyte, Drug resistance 

aging

キ ー ワ ー ズ:結 核 死,パ ー フ ォー マ ンス ス テ イ タ

ス,職 業,社 会 的状 況,栄 養 状 態,リ ンパ 球,高 齢

化

は じめ に

近年の活動性結核治療中にみられる死亡例の検討報告

で1は 肺結核罹患患者の高齢化に伴い,合 併症特に悪性

腫瘍,肺 炎による死亡が増加 していることが指摘されて

いる1)2)。 その一方で,多 剤耐性菌や,社 会的背景が関

与 した診断や治療の遅れによる結核死が問題として取 り

上げられることも多い3)4)。 結核治療中に死に至る危険

因子として は,合 併症2),高 度進展5),高 齢1)2)5)6),

社会的要因4)な どの因子が報告 されてお り,一 言で結

核治療中の死亡と言っても種々の不均一な集団が含 まれ

ていることが推定される。死亡原因毎に詳細な検査所見,

臨床像を検討することにより,結 核治療中に死に至る患

者像の特徴が明らかに出来ないかどうかを目的として検

討を行った。

対 象

平成6年4月 から平成8年3月 の3年 間に当院に入院

した活動性結核患者364例 を対象とし,入 院カルテをも

とに結核治療中に死亡 した43例 の職業歴,死 因,合 併症,

治療開始より死亡までの期間,薬 剤感受性,胸 部Xp,

Performance status(以 下PS),血 液,画 像検査所

見等を検討 した。

胸部Xpの 広が りには学会分類を用いた。PS分 類は,

1を セルフケア可能,2を 器具や装具があればセルフケ

ア可能,3を 一部介助や監督が必要,4を 全面的な介助

が必要とした。薬剤耐性試験はマイクロタイター法にて

施行し,INH1μg/ml,RFP50μg/mlを 基準濃度と

して判定した。

死因について1は 国立療養所中央班研究の死亡調査の

分類に基づき,結 核死と非結核死に分類し,治 療開始後

も排菌の減少,胸 部Xp像 の改善を認めずに死亡した症

例を早期進展死,排 菌の減少,胸 部Xp像 の改善を認め

たが全身状態の増悪にて死亡した症例を全身衰弱死 とし

た。

結 果

全体像

対象患者総数は364名(男 性282例,女 性82例)。 死亡

Table 1Causes of Death during Anti-

tuberculosis Chemotherapy

Tuberculous death20

Non-tuberculous death23
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症例は43例(男 性33例,女 性10例)で,死 亡率11.8%,

(男性11.7%,女 性12.2%)と 死亡率に性差を認めなかっ

た。

死亡例43例 の内訳(Table1)で は,結 核死群20例 に

対 し,結 核以外の疾患が死因と考えられた非結核死群が

23例 であり,ほ ぼ半数が基礎疾患の増悪あるいは結核以

外の合併症にて死亡 していた｡結 核死群の中では,急 速

進展,全 身衰弱がそれぞれ8例 と結核死群の80%を 占め

ており,非 結核死群では,肺 炎 ・敗血症9例,悪 性腫瘍

7例 が非結核死群の74%を 占めていた｡

結核死群と非結核死群と生の群の比較

職業歴の検討では(Table2)結 核 死群には,労 務者

5例,無 職4例 が認められたのに対し,非 結核死群では,

無職1例 であ り,結 核死群に労務者 ・無職者の偏在が認

められた。

結核死群,非 結核死群,生 存群における,年 齢,治 療

歴,広 が り,PS,検 査所見についての検討をTable3

に示す。平均年齢では,生 存群57.3±1.1歳(以 下Mean

±SE)に 対 し結核死群67.2±2.9歳,非 結核死群76.0

±2.0歳 といずれも有意に高齢であり,ま た非結核死群

は結核死群 より有意に高齢であった。

治療歴,耐 性に関して,非 結核死群では初回治療の比

率は生存例と同様であり,INH(以 下H),RFP(以

下R)の 薬剤耐性は認められなかったが,結 核死群で

Table 2 Occupational Background

Table 3 Comparison of Patients Background and Peripheral Blood Findings with Survivor 

Tuberculous death Non tuberculous death Survivor

Values are given as mean Žm standard error 

* p<0
.01

** Disease was considerd extensive if lung lesion involved more than half of the lung field
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は初回治療例が55%と 低 く,ま たHRの いずれかが耐

性であった症例を20例 中4例 に認めた。

胸部Xp上 病巣の広が りについては,生 存群では広が

り3以 上の症例は10.9%で あったのに対し,結 核死群で

は55%で あ り広範な肺病変を認めた症例が多かった｡

また,生 存群ではPS3・4とADLの 低 下 している

症例は9%に 過ぎなかったのに対 し,結 核死群,非 結核

死群のいずれも,PS3・4の 症例が6割 前後をしめてお

り,著 明なPSの 低下が認められた。 、

栄養状態の指標 としてのアルブミン,コ リンエステラー

ゼ,総 コレステロールの検討では,ア ルブミン,コ リン

エステラーゼは結核死群,非 結核死群ともに生の群と比

較しいずれも著明な低値 を示したが,コ リンエステラー

ゼは結核死群が非結核死群と比較 しても著しい低値を示

した｡ま た,結 核死群,非 結核死群の両者 とも生の群 と

比較し著明なリンパ球減少を示 した｡

結核死群,非 結核死群の治療開始から死亡までの日数

はそれぞれ138.1±48.7日,131.1±21.8日 で あ り両群問

に差を認めなかったが,治 療開始より死亡までの期間別

度数分布の検討(Fig.)で は,結 核死群では20例 中の11

例が30日 以 内に死亡 してお り,入 院早期に死亡が集中し

ていたが,非 結核死群では治療開始後60日 か ら120日 に

13名 が死亡 してお り,治 療開始 しばらくして死亡のピー

クが見られるといった異なる分布を示した。

(number)Tuberculous death (number)Norl tuberculous death

(days) (days)

Fig.Frequency Distribution of Survival Periods from Admission

Table4 Underlying Diseases andComplication
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Table 5 Comparison of Patients' Backgrounds and Peripheral Blood Findings among Four 
Major Causes of Death

Causes of deathAcute Debility Malignant Pneumonia 
progression neoplasma or sepcis 

(n=8)(n=8)(n=7)(n=9)

Values are given as mean Žm standard error

* Disease was considerd extensive if lung lesion involved more than half of the lung field

死亡群の主な死因群間の比較検討

死亡原因の検討からは,活 動性結核治療中の死因とし

て主なものとして,急 速進展,全 身衰弱,悪 性腫瘍死,

肺炎 ・敗血症死が挙げられたため,そ れぞれを1つ の群

と考え,さ らに比較検討を加えた。

基礎疾患 と合併症の比較(Table4)で は,急 速進展

群では,基 礎疾患 として糖尿病が3例 に認められ,結 核

合併症と考えられるDIC,肝 障害が高率に認められた。

一方
,全 身衰弱群では,8例 に脳血管障害,塵 肺,慢 性

呼吸不全,肺 炎など,15の 重複する多彩な基礎疾患が認

められた。また,悪 性腫瘍死群ではその半数を肺癌が占

め,肺 炎 ・敗血症群では,脳 血管障害,痴 呆症など中枢

神経疾患の基礎疾患が多 く認められた。

これら主要死因群間の年齢,入 院から死亡までの生の

期間,職 業歴,治 療歴,広 が り,PS,血 液検査所見の

検討をTable5に 示 した。肺炎 ・敗血症死群の平均年

齢は82.8±1.7歳 と他群 と比較 し極めて高齢であったが,

急 速進展群は64.8±5.2歳 と比較的若年であ り,表 には

示していないが,40歳 代に2例,50歳 代 に2例,60歳 代

に2例,70歳 代に1例,80歳 代に2例 と比較的若年者か

ら高齢者に散在する傾向を示した。

治療開始より,死 亡 までの期間では,急 速進展群が

11.8±4.2日 と極めて短期間であ り,以 下悪性腫瘍死群,

肺炎 ・敗血症死群,全 身衰弱群の順であ り,全 身衰弱群

は256±90.7日 と長期間の入院治療後に死亡 していた。

職業的な背景の検討では,急 速進展群,全 身衰弱群と

もに,社 会的なrisk factorと 考えられる労務者,無 職

者が半数近 くに認められ,他 群にほとんど認められない

点が際だっていた。

初回治療率,薬 剤耐性の検討では,全 身衰弱群が,極'

め て初回治療率が低 く,HRの 薬剤耐性も高率であ り,

表 には示 していないが,持 続排菌3例 が認められた｡胸

部Xp上 の病巣の広が りでは3以 上のものが,急 速進展

群に極めて多 く,悪 性腫瘍群を除き,い ずれの群におい

てもPSの 悪い症例が高頻度に認められた｡

いずれの群も,栄 養指標 としてアルブミン,コ リンエ

ステラーゼ,総 コレステロールの低下を示 したが,急 速

進展群において特に著しく低値であり,悪 性腫瘍群では

比較的良好であった｡そ の一方末梢血リンパ球数は,急

速進展群,つ いで悪性腫瘍群での低下が著明であった。

考 案

結核死と考えられた症例の検討では,胸 部Xp上 広範

な病巣,著 明な低栄養状態 と多臓器不全,PSの 低 下を

治療開始時に認め,感 受性のある抗結核剤投与にもかか

わらず,化 学療法の効果が表れる以前に極めて短期間に

死に至る急速進展群 と,胸 部Xp上 の病巣はそう広範で

はないが,PSが 悪 く,一 部に薬剤耐性や塵肺 などの難

治性の基礎疾患が関与し徐々に全身衰弱を生 じ数カ月に

て死に至る全身衰弱群が結核死の主なものであり,い ず

れも職業的な背景として労務者,無 職者が偏在していた。

当施設の井上は,活 動性結核治療中の死亡として抗結
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核剤の治療効果発現以前に死亡したと考えられる急速進

展例では人工呼吸管理 も救命にはつながらない例がほと

んどを占めることを報告 した7)｡細 胞性免疫の低下が

結核死に関のすることが報告されてお り8),著 明 な低

栄養状態とリンパ球減少を伴い,多 臓器不全を呈するほ

ど高度に進展 した結核症例は現在の化学療法によっても

救命 し得ない可能性が高 く,救 命のためには治療の遅れ

をいかに減少させるかが問題と考えられる。

高齢者の寝たきりの状態は診断 ・治療の遅れから重症

化につながりやすく,肺 結核死亡の多くを高齢者が占め

るとする報告2)と は異なり,自 検例では,労 務者 ・無

職者などの社会的背景に伴 う治療開始の遅延が原因と考

えられる比較的若年者の死亡が多 く認められた。このよ

うな相違が認められた原因として,当 施設の医療圏に土

木建築事務所が多い地域を含む事や,京 都府南部の結核

行路病人に対応 している事も一因と考えられた。労務者,

無職者では,経 済的)由 や,社 会的孤立,不 健康な生活

など社会的要因から発病より治療までの遅延による重症

化と著しい低栄養状態を生じることが推測される。今回

のわれわれの成績は,近 年の結核による急速進展死が高

齢者などの身体的な弱者や,社 会的な弱者に偏在する傾

向を示唆していると考えられる。さらに無職 ・労務者で

は,治 療のコンプライアンスの不良により,耐 性結核の

頻度が高いことが知 られている。われわれの成績でも,

全 身衰弱群にも労務者 ・無職者が多 く含まれてお り,結

核死の減少を考えた場合,社 会的弱者への対策の必要で

あることが示唆された。

今回の検討でも,従 来の報告と同様に,非 結核死の主

な原因として悪性腫瘍死群と肺炎 ・敗血症死群が認めら

れた1)2)。 非結核死群では,そ の死因となった基礎疾患

を有する宿主の状態が結核発症の誘因となったものと考

えられ,悪 性腫瘍群は,悪 性腫瘍あるいはその治療に伴

い肺結核を発症 した症例 と推定される。今回の検討では

生の群と比較 して軽度の低栄養,リ ンパ球減少が認めら

れ,こ れらの要因が悪性腫瘍患者の結核発症に関与する

ことが推定された。また,肺 炎 ・敗血症群は極めて高齢

であ り,高 齢,中 枢神経障害などを背景とするPSの 低

下,低 栄養状態が結核発症の誘因となったものと考えら

れ,超 高齢者の終末期感染 としての結核発症の一形態を

示 しているものと考えられた。これらの症例では,結 核

治療は成功するものの,治 療が患者の全体 としての予後

の改善に寄与する点は乏 しいことが推測される。

現在もわが国では年間3000名 を超える患者が結核にて

死亡 している｡し かしながら,近 年の一般病院での結核

病床の縮小に伴い結核死あるいは結核関連死は専門施設

に偏在する傾向が著 しく,そ の結果呼吸器科医において

すら 「結核死がイメージ出来ない」といった声を聞 くこ

とが稀ではない｡

当施設の井上は,活 動性結核治療中の死亡として抗結

核剤の治療効果発現以前に死亡したと考えられる急速進

展例による死亡の他,排 菌停止後の衰弱死や肺炎死が多

くみられ,低 栄養,PSの 低 さが特徴であることを報告

した7)。 今回ほぼ同時期の患者を対象 とし,生 の群 と

の対比を加えるとともに,主 要な死因と考えられた4群

について比較検討することにより,結 核治療中に死に至

る患者像がある程度類型化されることを報告 した。

最後に,発 表にあた り御指導いただきました京都大学

医学部呼吸器感染症科の鈴木克洋先生に御礼申し上げま

す｡
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IV.結 核 死 を め ぐ っ て

3.平 成7年 度全国国立療養所における結核死亡調査の報告および

人工呼吸管理を要 した結核症例の治療とその予後

町 田 和 子 ・ 田 中 剛 ・ 坪 井 知 正

川 辺 芳 子 ・ 片 山 透 ・ 毛 利 昌 史

園ウ椿着…所東京病院呼吸器零

The 73rd Annual Meeting Symposium

 IV. TUBERCULOUS DEATH

3 . REPORT OF NATIONAL SURVEY ON DEATH DUE TO TUBERCULOSIS IN 

1994 IN NATIONAL HOSPITALS AND THE TREATMENT AND PROGNOSIS 

OF TUBERCULOUS PATIENTS WITH MECHANICAL VENTILATION

Kazuko MACHIDA*, Tuyoshi TANAKA, Tomomasa TSUBOI, 

Yoshiko KAWABE, Toru KATAYAMA, Masashi MORI

1. National survey on died patients with active tuberculosis (tbc) or tbc sequelae had 
been held in national hospitals every five year from 1959 (3433 cases) to 1994 (688 cases) .

In 1994, 330 patients died due to pulmonary tbc. Recent study revealed the decreased rate 

of death due to operation, or far advanced cavitary cases, and the increased rate of 

nontuberculous death, aged people (>60 yrs), and nontuberculous complications. Main 

causes of death in pulmonary tbc were lung insuf f icency (about half) and general weak-

ness (almost one fifth) in any survey. Rapid progression of pulmonary tbc had been in-

creased cause of death (20.9% in 1994). Main attributable factors of death in 1994 in 

pulmonary tbc cases were severe condition on admission (38.4%), disturbed lung function 

(31.2%) and old age (33.2%). Delayed treatment (13.9%) and complications (12.1%) 
were increasing factors. Early death within 3 months from onset in 1994 was seen in pa-
tients< 60yrs as well as in patients > 80yrs. Severity due to delayed treatment and rapid 

progression were supposed to the causes of early death.
2. During 1994 to 1997, mechanical ventilation (MV ; >24hours) was applied to 18 pa-

tients with active pulmonary tuberculosis; 10 acute respiratory failure (ARF) , 5 chronic 

respiratory failure (CRF), 2 central nervous system tbc and 1 hemoptysis. Only one ARF 

case and three CRF ones survived. ARF cases had low Pao2 /Fio2 (about 100), low 
albuminemia, short MV period (7 cases: < 7 days) and steroid therapy (9 cases). CRF
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cases had higher  Pao2 /F1o2 (294), longer MV period (4 cases: > 30 days) and all co
2 narco-

sis.

3. Nonivasive positive pressure ventilation (NIPPV) was applied to 23 patients with pulmo -
nary the sequelae. In 13 patients with stable chronic respiratory failure (mean Pao

2 91mmHg, 
Paco2 82mmHg) 10 continued NIPPV and started home mechanical ventilation (HMV) . In 10 
patients with acute on chronic respiratory failure (mean Pao2 61mmHg , Paco2 92mmHg) 2 
patients fell into tracheal intermittent positive pressure ventilation (TIPPV) . Eight patients 
recovered with NIPPV and 5 started HMV . NIPPV is supposed to be very effective to treat se-
vere chronic hypercapmic respiratory failure . 
Key words: Death due to tuberculosis , Ac-
tive pulmonary tuberculosis, Mechanical ven-

tilation, Pulmonary tuberculosis sequela (e) , 
Respiratory failure, Noninvasive positive 

pressure ventilation (NIPPV)

キーワーズ:結 核死,活 動性肺結核,人 工呼吸 ,

肺結核後遺症,呼 吸不全,非 侵襲的人工呼吸

1.平 成7年 度全国国立療養所における

結核死亡調査について

国立療養所結核死亡実態調査は1959年 か ら5年 毎に実

施され,日 本の結核死亡の動向を明らかにしてきた1)～8)。

今 回は1994年 の,全 国の国立療養所における結核症およ

び結核の後遺症による死亡例の検討を行った。さらに36

年間の結核死亡の推移についても検討した。

対象と方法

対象は1994年 に全国の国立療養所で死亡 した,① 入院

時病名が結核症,② 結核の後遺症があるため肺炎,肺 真

菌症,非 定型抗酸菌症,あ るいは呼吸不全肺性心等を主

病名として入院したもの:688例(男/女506/182)で

あ る。検討項目は初診時期,入 院時病名,年 齢,菌 所見,

胸 部XP所 見,合 併症,死 亡前の呼吸困難度,肺 機能 ,

動脈血ガス,死 亡要因などであった。

結 果

1)1994年 の調査結果

①入院時病名は肺結核69.5%,肺 外結核1.6%,呼 吸

不全12.6%,非 定型抗酸菌症9.2%,真 菌症1 .5%,他 の

後遺症3.8%,不 明1.9%で あった。入院前の外科療法を

10.2%の 人がうけ,肺 外結核の合併は10 .4%に み られた。

②年齢(入 院時(死 亡時))分 布 をみると,60歳 以 上

の高齢層が85.2A88.1)%を 占め,60歳 代20.OA20.3)%,

70歳 代34.2(33.3)%,80歳 代30 .9(34.5)%と 高齢者の

比率が極めて大であった。

③菌培養所見については(入 院時(死 亡時)),結 核菌

陽性53.6(25.7)%,非 定型抗酸菌陽性10 .2A10.7)%,

抗酸菌陰性26.9(51.4)%と,死 亡時には結核菌のみ陰

性化率が高くなった｡

④胸部X線 写真の学会分類では(入 院時(死 亡時)),

1型11.9(5.6)%,H3型19.6A9 .7)%,H2/1型23.7

A9.5)%,IH3型14.0(7.2)%,皿2/1型12 .5(52.8)%

と,死 亡時には胸写の改善がみられた。

⑤非結核合併症は,89.1%に み られ,心 臓疾患23 .9%,

気管支喘息およびCOPD21.2%,高 血 圧17.0%,精 神

神経疾患16.7(痴 呆7.9)%,肝 疾 患16.1(薬 剤性5 .5)

%,消 化器疾患15.5%,糖 尿病13 .6%,非 定型抗酸菌症

10.9%,中 枢血管疾患10.6%,悪 性腫瘍10 .3%,真 菌症

7.0%,腎 疾患4.2%,塵 肺3.6%な どであった｡高 齢化

の影響で合併症は高率で多彩であった。

⑥死因は,肺 結核死330例(男/女235/95),肺 外結

核死7例(粟 粒結核4),手 術死3例,非 結核死325例 で

あった。

⑦初診3カ 月以内の早期死亡は,全 体の34.4(男/女

35.2/32.4)%に み られた｡早 期死亡の比率は,年 齢(60

歳代 を除いて)や 死因によって余り変動しなかった｡死

亡の原因としては急速進展66.7%や 衰弱57 .1%が 高率で,

肺機能不全は14.6%と 少 なかった(表1)。

2)年 次別にみた結核死亡の推移

①1959年 以 降年々症例数は減少 しているが,国 療の結

核死例は,全 国例のほぼ1割 を占めてきた。1974年 以降

手術死は激減し,年 々非結核死群の比率お よび60歳 以

上の症例が増加 してきた(表2,表3)。

②肺結核死群において,入 院時学会分類の推移をみる

と,1型 が年々減少 し1989年 以 降は1959年(59 .8%)の

1/3以 下 となった(表4)。

③肺結核死群では,入 院時および死亡時の結核菌の陽

性率は年々減少したが,1984年 以 降は入院時約52% ,
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表1入 院3カ 月以内の早期死亡例の比率

表2年 度別調査対象と内訳

表360歳 以上の比率(%)

表4胸 部X線 写真学会分類1型/肺 結核死(%)

死亡時約37～38%と ほとんど変わらなかった(表5)｡

菌の薬剤耐性をみると,1964～1979年 のSM,PAS,

INHの3剤 すべてに耐性なしの比率は,入 院時20%台

死亡時10%以 下 とほとんど変わらなかった。一方1989

年お よび1994年 では,SM,INH,EB,RFPの4剤

すべてに耐性無しの比率は,入 院時48～49%,死 亡時4

1～43%と 高率になった。1984年 は過渡期 にあると思わ

れた(表6)｡ま た肺結核死群における非結核合併症の

比率(%)は,1959年 か ら順 に(5年 毎)14.4,17.2,

41.4,75.6,79.5,86.8,83.1,89.1と1974年 以 降著 し

く高くなった。

④肺結核死群の死亡原因の推移をみると,肺 機能不全

はどの年度 も約半数,全 身衰弱は約2割 を占めるが,急

速進展が増加 してきたことが特徴である。喀血死は1984
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表5菌 陽性/肺 結核死(%)

表6耐 性無*/肺 結核死の検査あり(%)

*1964-1979はSM
,PAS,INHの3者;1984-1994はSM,INH,RFP,EBの4者

表7肺 結核死の死亡原因の推移(%)

表8結 核死の要因(肺 結核死)

年以降約7%と 不変であった(表7)。

⑤肺結核死群の結核死の要因としては,す でに重症,

お よび機能低下はどの年度 も高率だが,発 病の年代が古

い,お よび患者の非協力が減 り,高 齢化,医 療の遅れ,

および合併症が増加 してきた(表8)。

⑥非結核死群の死因の推移 をみた。1979年 以 降悪性

腫瘍(25～22%)お よび肺縦廓癌(約9%)の 比率は余

り変 わ ら ない が,胃 癌 が 減 った(7.2→1.8%)。 心 疾 患

は常 に一 定 の 比 率 を 占め てお り(10～16%),中 枢 血 管

疾 患(14.7→5.5%)や 肝 疾 患(8.0→3.1%)は 減 少 し

た 。 肺 炎(8.4→22.8%)が 増 加 し,自 殺 が 著 減 し た

(10.6→0.6%)。

Ⅱ.人 工呼吸管理を要 した結核症例の治療と予後

人工呼吸管理を実施した活動性結核症例および結核後

遺症例の特徴と予後について検討した。

対象と方法

対象は,1993～97年 の活動性結核症 または肺結核後

遺症で,24時 間以上人工呼吸を要した症例である。活動

性結核症は18例(男15/女3),肺 結核 後遺症は23例

(男17/女6)で あ った。これらの症例に対し,基 礎疾患

の有無,急 性増悪の原因,治 療,転 帰,回 復後の在宅酸

素療法の必要性について検討 した。

結 果

活動性結核症18例 の平均年齢は58.2(32-82)歳 で,
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表9急 性呼吸不全症例 表10慢 性呼吸不全急性増悪症例

初回治療は13例,再 治療は4例,継 続治療は1例 であっ

た。抗結核薬の耐性は,再 治療の2名,継 続治療の1名

に認められ,す べて持続排菌例であった(い ずれも死亡)。

基礎疾患 は9例 に認 め られ,内 訳 は肺結核 後 遺症

(PTB)5例,慢 性肺気腫(CPE)3例,膠 原病1例 で

あった。人工呼吸の理由は,肺 結核症の急速な進展ない

し広範な病変による急性呼吸不全10例(ARF群),慢

性呼吸不全の急性増悪5例(CRF群),中 枢神経系結

核による呼吸停止2例,喀 血1例 であった。ARF群 の

1例,お よびCRF群 の3例 のみを救命 しえた。CRF

群 の急性増悪の理由は,慢 性肺気腫例の気道攣縮,肺 結

核後遺症の肺炎併発,膿 胸例の気道感染各々1例(い ず

れも救命),お よび肺結核症の進展2例 であった。急性

呼吸不全群では,病 変が広い,ア ルブミン低値,Pao2/

Flo2低 値,人 工呼吸の期間が1週 間以内と短い症例が

多い,ス テロイ ド使用率が高い,救 命率が極めて低いな

どの特徴がみられた(表9)。 またCRF群 の特徴 は,

全例CO2ナ ルコーシスのみられたこと,Pao2/FIo2が

205～394とARF群 よ り高値で人工呼吸期間が長いこ

とであった(表10)。 在宅酸素療法(HOT)に ついては,

活動性肺結核症例では全 く既施行例はなかったが,人 工

呼吸施行後CRF群 の2例 がHOTに 移行 した。

これに対 して肺結核後遺症による人工呼吸例の転帰は

良く,死 亡は23例 中4例 に過 ぎなかった。またHOTは

人工呼吸前にすでに16例 に実施され,退 院後新たに3

例 に導入 された。

1Ⅱ.結核後遺症の呼吸管理における非侵襲的

人工呼吸の役割

HOTは,結 核後遺症患者の生命予後の改善 と,QOL

の向上に寄与 した。しかしHOTの 経 過中70mmHgを

こえるような高度の二酸化炭素血症に陥ると呼吸不全の

急性増悪や入院の頻度が増えることを私たちは報告 して

きた9)。 この治療 として,非 侵襲下鼻(顔)マ スク人工

呼吸(NIPPV)が 有効だと思われる。急性増悪期 と安

定期にNIPPVを 行 った自験例について報告する。

対象と方法

対象は,1996年5月 ～98年2月 に急性期ないし安定

期にNIPPVを 導入した肺結核後遺症23例(男/女17/

6)で あ る。検討項目は,HOT歴,肺 機能,動 脈血ガ

ス所見,急 性期における治療,転 帰,NIPPV導 入時の

問題点であった。

結 果

安 定 期 にNIPPVを 導 入 した の は13例(男/女12/1)

で,HOT歴 は12例 で93カ 月(平 均値,以 下 同 じ)で あ っ

た。 肺 機i能 は,肺 活 量0.77l,一 秒 量0.53l,酸 素 吸 入

下 のPao291mmHg,Paco282mmHgで あ っ た 。

一 方
,急 性 期 に導 入 した の は10例(男/女5/5)で,

HOT歴 は8例 で 平 均77カ 月,肺 活 量0.87l,一 秒 量

0.57l,酸 素 吸 入 下 のPao 263mmHg,Paco2

 92mmHgで あ った 。

安定期に導入 した13例 のうち3例 はNIPPVを 中止

するに至ったが,10例 は続行できて在宅人工呼吸に移行

した。中止の理由は前立腺肥大症による頻尿や,夜 間睡

眠時のNIPPV施 行後におこった不整脈出現または早

朝の強い全身倦怠感であ った。 続行中の1例 が,

NIPPV開 始(気 管切開口開存のまま)1年 後腹満のた

め入院し,一 時経気管人工呼吸(TIPPV)を やむな く

された。 しか しチューブの破損が見つか り,送 気チュー

ブを交換することによりNIPPVに 復帰できた。

急性期に導入 した10例 において,成 功 したのは8例,

不成功のためTIPPVに 移行 したのが2例 であった。成

功例のうち継続中の5例 はいずれも在宅人工呼吸に移行

した。改善後中止 したのは3例 で2例 は生存,1例 は精

神疾患のため死亡 した。TIPPVに 移行 した1例 は,肺
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炎に続発した急性呼吸窮迫症候群(ARDS)の ため死

亡,他 の1例 は血栓性血小板減少性紫斑症を合併 した肺

炎で,低 γグロブリン血症および著 しい気道狭窄症状を

伴っており,抗 生物質,大 量のステロイ ド,γ グロブリ

ン,ウ リナスタチン,凍 結血漿の投与,気 管支鏡による

排痰などの治療を精力的に行って救命できた。この症例

は,ウ イーニング後 もPaco270mrnHg以 上 のため,

NIPPVを 再 開 し順調 に在 宅人工呼吸 に移行 した。

NIPPVを 中止 した1例 は,初 めての急性増悪で回復後

の動脈血ガスも比較的良くHOTの みで経過良好である。

他の1例 はNIPPV中 止後Paco280mmHg台 となっ

たが,NIPPVは 再 開せずフラッター等を用いた呼吸理

学療法を施行継続 した。

な おNlppvに 使 用 し た 人 工 呼 吸 器 はBiPAP方 式

で,設 定 は,慢 性 期 ・急 性 期 を 問 わ ず,conrtol or

 timedモ ー ド,IPAP14～20cmH20程 度,EPAPO～

4cmH20,呼 吸 数24-30回/分,1%40～44%,十 分

な 酸 素投 与 と した 。 急 性 期 の 重 症 例 で は,NIPRと 呼

吸刺 激 薬塩 酸 ドキ サ プ ラ ム を 交互 に用 い た 。

考 察

結核死亡は,国 民の生活水準,衛 生栄養状態,化 学療

法の進歩,人 口の高齢化,耐 性菌の問題など幾つかの因

子の影響 を受けると思われる。1959年 か ら5年 毎に実施

されてきた全国国立療養所の死亡調査(全 国の結核死の

約1割)1)～8)は,日 本の結核死亡の推移 をみるのに良

い資料である。近年における人口の高齢化お よびRFP

を中心とした化学療法の進歩は,結 核における非結核合

併症の増加,非 結核死の増加,手 術死亡の激減,学 会分

類1型 の減少,入 院時および死亡時の菌陽性率の減少に

示される。一方,RFP,INHを 中心とした初 回強化療

法が定着した1989年 以降に,感 受性のまま死亡する例や,

急速進展例が増加 していることは最近の結核死亡の特徴

である。1994年 調査で発病3カ 月以内死亡例における急

速進展や衰弱例の比率の高いことも,同 じ意味合いだと

いえる。さらに60歳 未満の症例でも,発 病3カ 月以内

の早期死亡が,80歳 以上と同様に高率であることは見過

ごすことができない。高齢化以外の因子一低栄養,受 診

の遅れ,住 所不定,ア ルコール多飲などの重症化因子が

あげられる10)～13)。

人工呼吸管理を要した急性呼吸不全(1型)の 重症結

核の予後はきびしく,私 たちの報告でも種々の治療にか

かわらず10例 中1例 の生存 にとどまったが,諸 家の報

告でも同様である14)～16)。これは結核その ものが重症

であるほかに低栄養などの因子の関与,す なわち多量排

菌,胸 部陰影広汎あるいは粟粒結核などの因子に加えて

やせ,低 アルブミン血症などによると思われる。また治

療早期の悪化の原因として初期悪化の関与が指摘 され

15)～16),ス テ ロイドの投与が有効だとされているが,人

工呼吸例の救命率は高 くない。粟粒結核 に併発 した

DICがARDSを 引 き起こすこともある。一方,結 核を

合併 したH型 呼吸不全ないし慢性呼吸不全の急性増悪で

は,救 命率は高 くなる。すなわち,急 性増悪の原因が結

核症の進展によるのか,そ れ以外でコン トロール可能か

で予後が決まる。結核後遺症の人工呼吸例の救命率は極

めて高い。これは急性増悪の原因となる肺炎や心不全等

に対する治療の奏効によると思われる。

ところで高度の換気不全を有する慢性呼吸不全例に対

して,急 性増悪の予防 とQOLの 改 善のために安定期

に住宅で人工呼吸 を行 お うとす る試みがな されてき

た17)～18)。結核後遺症は,手 術の影響や胸膜癒着や肥

厚による換気不全の因子が大 きく肺実質の変化が強 くな

いのが特徴である。したがって換気補助の良い適応 とな

り,し かも鼻マスクや顔マスクを用いる非侵襲的人工呼

吸(NIPPV)が 好 まれる。さらに急性期にもNIPPV

を実施する施設 も増えつつある。しかしショック,痰 の

非常に多い症例,肺 炎,大 量の鼻出血などの既往のある

症例,興 奮 して協力できない例などは気管挿管等の侵襲

的人工呼吸の適応 となる。私たちも急性期および安定期

に実施 して,成 功率が高い治療法であること,適 応の限

界を意識すれば非常に有用であることを認識できた。

予後についてはNIPPVを 実 施 した肺結核後遺症41

例 では,全 国調査のHOT症 例 よ り予後が改善 し,

NIPPV開 始後入院日数 も減少 したとの報告18)が ある。

在宅人工呼吸の対象は,安 定期のPaco270mmHg以

上 の症例,あ るいは60mmHg台 後半で も早朝頭痛など

著 しい睡眠時呼吸異常の疑われる症例で,本 人および家

族 にやろ うという意志 の明確 な人で ある。 また,

NIPPVの 導入には,医 療スタッフ問の連携や統一 した

患者指導が重要である。なお在宅人工呼吸患者のQOL

向上 には,運 動 ・呼吸訓練などの呼吸理学療法が不可欠

であることはいうまで もない。
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IV.結 核死 をめ ぐって

4.肺 結 核 後 遺 症 に よ るHOT症 例 の 検 討

残された生を高めるプラスの医療一

倉 岡 敏 彦 ・村 井 博 ・ 岡 本 直 樹

国家公務員共済組合連合会 吉島病院(広 島市)内 科

The 73rd Annual Meeting Symposium

IV. TUBERCULOUS DEATH

4. EVALUATION OF HOME-OXYGEN-THERAPY FOR OLD TUBERCULOSIS CASES, 

ESPECIALLY EMPHASIS ON THE MEDICAL SUPPORT

FOR MORE COMFORTABLE LIFE

Toshihiko KURAOKA*, Hiroshi MURAT, Naoki OKAMOTO

We investigated the home-oxygen-therapy (HOT) for old tuberculosis patients. Tuber-

culosis cases are 100 of 296 all home-oxygen-therapy during the period from Aug. 1986 

to Dec. 1997. 36 dead cases of these 100 were evaluated. Average period for HOT was 988 

days (32.9 months). The mean rate of home stay was 78.9%. HOT is very useful for sup-

porting comfortable home stay life. Our Medical respiratory Care (MRC) system is con-
sist of primary education on HOT start, respiratory rehabilitation, mass education, 
annual rehabilitation trip and home nursing. Our MRC team is consist of 2 doctors, 12 

nurses, 3 physical therapists, a dietician, a pharmacist and a medical clerk. We consider 

that it's important to support more comfortable life of the patients with chronic respi-

ratory distress syndrome due to old tuberculosis.

Key words :Old tuberculosis, Home-oxygen-

therapy, Medical respiratory care system, 

More comfortable life

キーワーズ:肺 結核後遺症,在 宅酸素療法,呼 吸

ケアーシステム,プ ラスの医療

は じめ に

かつて結核死亡の多かった時代に生 き残った人達が,

今,高 齢化とともに結核後遺症による呼吸不全 と闘って

い る。1984年 か ら保険適応 となった在 宅酸 素療 法

(HOT)は,そ のような結核後遺症の患者が周囲のサポー

トを受けながら在宅で生活できるという医療の質の改善

をもたらした。一方,近 年リハビリ医学が疾病治癒後の

別刷 り請求先:

倉 岡 敏彦

国家公務員共済組合連合会吉 島病院内科

〒730-0822広 島市中区吉島東3-2-3

* From the Internal Medicine, Kyosai-Yoshijima—Hospi-

 tal, Yoshijima—higashi-3-2-33, Naka—ku, Hiroshima 
730-0822 Japan.

(Received 30 Sep. 1998)
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生活の質を高めるプラスの医療として脚光をあびている。

われわれは,医 師,看 護婦,理 学療法士などとともにチー

ムを組んで在宅酸素療法の患者をサポートしているので,

そのような観点から在宅酸素療法をうけ,死 亡した結核

後遺症の患者を検討した。

対 象

1985年8月 ～97年9月 までの12年 間にHOTを 実施 し

た296例 中,純 粋に肺結核後遺症のみでHOTを 開始 し

た症例は100例 であった。

導 入 時 の 動 脈 血 ガス 分析 値(平 均 値 ±ISD)は02分

圧54.2±12.3torr,CO2分 圧53.4±10 。3torrで あ っ た。

100例 中死亡例は36例 で,今 回この36例 を対象 に,い

かにしてその生(QOL)を 高 めるかという観点から検

討した。

結 果

1)結 核 後 遺 症 に よ るHOT症 例 の 検 討(死 亡 例36例)

・平 均 年 齢:男 性(23例)68 。3±7.3歳

女 性(13例)71.0±7.4歳

・1人 あ た りの 平 均HOT期 間:988±690日(32 .9カ 月)

・1人 あ た りの 平均 入 院 回 数:3 .1±2.5回

・1人 あ た りの 総 入 院 日数:平 均166±191日

(500日 以 上 の入 院2例 は ベ ンチ レー タ ー例)

・在 宅率:平 均78 .9±23.6%

2)HOT中 のQOLを 高めるために

・上田敏教授(東 大名誉教授)は
,

リハビリテーションは"人 生の質"を 最大限に向上す

ることを目的とする"プ ラスの医療"で ある!と 述べ

ている。(臨 床内科学大系)

・日常生活の支援(チ ーム医療)と して当院でおこなっ

ているもの

1)HOT導 入時の教育入院

2)退 院前後の呼吸リハ ビリ

3)患 者教室(呼 吸器教室)

4)リ ハ ビリ旅行(毎 年1回)

5)訪 問看護

3)在 宅率50%以 下の症例の検討

症例 在宅率HOT入 院理由 死 因

期 間

K.011.5%96日 呼吸困難 呼吸不全

(心因性?)

K.A4.2%357日 膿胸手術 心筋梗塞

H.N49.1%715日 痙攣発作 窒息

(脳結核腫)

K.Y45.3%1080日 ベ ンチレー 呼吸不全

ター例

停電

結核再発

4)呼 吸不全委員会構成 メンバー

・医師:2名

・看護婦:12名

・呼吸理学療法士:2名

・栄養士,薬 剤師,医 事科:各1名 計19名

5)HOT期 間1年 未満症例の検討

症例HOT在 宅率 入院理由 死 因

期 間

E.K55日100%-喀 血死

(在宅)

K.096日12%呼 吸困難 呼吸不全

F.T275日68%感 染 呼吸不全

M.M193日55%呼 吸困難 呼吸不全

N.H247日79%右 心不全 呼吸不全

6)ま とめ

・HOT開 始12年 間:全 症例(296)件
,う ち結核後遺

症(100)例 の経験から

・QOLを 高めるためには患者教育が大切である
。

・支援体制の確立=チ ーム医療体制が必要である
。

・平均生存期間(HOT期 間)は2 .7年で長くはないが,

残 された"生"を 明るく ・楽しくするプラスの医療が

必要であり,意 義がある。

・患者の満足 ・家族の満足=ス タッフの満足である
。

考 案

前記の肺結核後遺症によるHOT死 亡例のみ36例 でみ

ると,HOT期 間=生 存期間は平均988日 で2 .70年であり,

厚生省研究班 による全国調査の肺結核 後遺症に よる

HOT症 例の5年 生存率約50%と 比較すると短い。 しか

し,こ れは生存 してHOT継 続中の症例を除いた死亡例

のみでの平均値であること,ま た動脈血ガス分析値が示

すごとくHOT導 入 に際して,厚 生省の保険適応基準を

厳 しく守った結果の数値である。

また生存期間180日 以 内の症例は3例 で,う ち2例 は

肺癌合併例 と在宅での喀血死であった。一方,在 宅率は

平均78.9%で,在 宅率50%以 下の症例は4例 あ り,う ち

2例 は入院 して長期にベンチレーター装着となった例で

あ り,1例 は膿胸手術のため入院例であった。

当院では,医 師2名,看 護婦12名,呼 吸理学療法士2

名ほか,栄 養士,薬 剤師,医 事課員各1名 の総計19名 で
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呼吸不全委員会を構成しており,積 極的に活動をおこなっ

ている。その主な活動は,教 育入院システム,呼 吸リハ

ビリ,月1回 の呼吸リハビリ教室,年1回 の患者会によ

るHOT旅 行(日 帰 り～1泊)な どであり,チ ーム医療

としてサポートしている。その結果,患 者の顔は明るく

全般に活動的である。数値で示すのは困難であるが,患

者のアンケー トからもうかがい知 ることがで きる。

HOTの 予後が短いからこそ,QOLを 高 めることが必

要であり,肺 結核後遺症を生 き抜いてきた患者達の残 り

の生を高めるプラスの医療 として在宅酸素療法,呼 吸 リ

ハビリの意義があると考える。
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IV.結 核 死 をめ ぐって

5.結 核 後 遺 症 に 関連 した死 亡 例 の検 討

朝 野 和 典

長崎大学医学部第二内科

The 73rd Annual Meeting Symposium

IV. TUBERCULOUS DEATH

5. THE CAUSES OF DEATH OF PULMONARY TUBERCULOSIS

LATE SEQUELAE OF PULMONARY TUBERCULOSIS

Kazunori TOMONO*

We investigated the causes of death of late sequelae of pulmonary tuberculosis. Chronic 

respiratory failure is one of the most frequent cause of death in the patients of late 

sequelae of pulmonary tuberculosis. We compared the long term prognosis of chronic res-

piratory failure in case of emphysema and pulmonary tuberculosis. In the patients with 
chronic respiratory failure by pulmonary emphysema, the prognosis was poor in those 

with pulmonary hypertension. But in case of late sequelae of pulmonary tuberculosis, 

prognosis was not affected by presence or absence of pulmonary hypertension. The deter-

minants of prognosis of late sequelae of pulmonary tuberculosis are the indication of 

home oxgen therapy, malnutrition, and hypoxemia.

 Fungal infection, especially aspergilloma, is a common secondary infection of late 

sequelae of pulmonary tuberculosis. We invesigated forty-two cases of aspergilloma as 

late sequelae of pulmonary tuberculosis, and of those 15 patients died. The causes of death 

were pneumonia and respiratory failure. Measurement of galactomannan antigen of 

aspergillus in serum using ELISA or PCR, it was apparent that the outcome was poor in 

the patients positive for antigen. It sugested that the prognosis of the patients with 

aspergilloma related with some degree of invasion of Aspergillus in parenchyma.

It was reported that neoplasm is closely related to chronic tuberculous empyema. Lym-

phoma is most frequently complicated with chronic tuberculous empyema, and squamous 

cell carcinoma, adenocarcinoma, sarcoma and carcinoid were reported as complication of 

chronic empyema. We reported the case of angiosarcoma, originated from chronic 

empyema in left thoracic cavity formed after being treated for tuberculosis with atificial 

pneumothorax.

Recentlly, the number of patients with late sequelae of pulmonary tuberculosis have
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長崎大学 医学部第二 内科
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been decreased, but some severe cases of patients of pulmonary tuberculosis will suffer 

from late sequelae of pulmonary tuberculosis, and that is still a great problem of the 

clinical course of pulmonary tuberculosis.

Key words . Tuberculous death, Late sequelae 

of pulmonary tuberculosis, Chronic respira-

tory failure

キーワーズ:結 核死,結 核後遺症,慢 性呼吸不全

1.緒 言

結核後遺症による死亡の原因としては,肺 の器質的変

形,破 壊に伴う呼吸不全の進行,感 染症や悪性腫瘍の合

併などが知られている。これらの原因はそれぞれに関連

し,ひ とつの病態のみで死亡原因を説明することはでき

ない。例えば,呼 吸不全の進行に感染症の併発,反 復は

重要な増悪因子となる。肺癌の発症には喫煙などの他の

因子も関与し,必 ずしも肺結核後遺症との因果関係は明

確ではない。したがって,肺 結核後遺症による死亡につ

いての厳密に科学的な解析は困難であるが,そ れぞれの

病態から,肺 結核後遺症群を抽出し,結 核後遺症以外の

疾患群との病態を比較し,検 討 を行った。

肺結核後遺症 とは,「 感染症 としての肺結核の治療は

必要ないが結核の治癒過程における種々の解剖学的変化

にともない治療の対象 となるもの」1)と定義されている。

本講演では,結 核後遺症による死亡 として,① 呼吸不全,

② アスペルギローマを中心とする二次感染症および③結

核性慢性膿胸原発悪性腫瘍について解析を加えた。

2.呼 吸 不 全

長崎大学第2内 科の関連病院で右心カテーテル検査を

施行 した200例 の慢性呼吸不全患者の長期予後について,

昭和61年 か ら平成5年 までの7年 間の観察 を行った2)。

疾患は,肺 結核後遺症,慢 性気管支炎,肺 気腫および肺

線維症であった。

呼吸循環動態の検討では,肺 結核後遺症群では拘束性

障害が優位であり,高 炭酸ガス血症がみられ,肺 胞低換

気の症例が有意に多かった。このような病態のため,肺

結核後遺症で肺高血圧をきたしやすく,そ の原因として

は胸郭形成術,肺 切除,肺 組織の破壊などによる構造的

な肺血管減少が著 しいためと考えられた。

結核後遺症ならびに肺気腫による呼吸不全例の予後に

ついての解析を行った。結核後遺症78例 ,肺 気腫77例 を

7年 間にわたり追跡調査 した結果,死 亡は結核後遺症15

例,肺 気腫12例 に認められ,生 存率曲線に有意の相違を

認めなかった(Fig.1)。 これらの死因のうち最も多かっ

たのは呼吸不全の増悪であ り,そ の他に肺癌を含む悪性

腫瘍がこれに続いた。上記2群 の肺高血圧の有無による

生存率曲線の比較を行ったところ,肺 高血圧のなかった

群の肺結核後遺症の予後は肺気腫症に比較し良好である

Fig. 1 The survival curves of the patients of

 pulmonary emphysema and seques-
 trae of pulmonary tuberculosis

Fig. 2 Survival rate of the groups of patients

 with late sequelae of pulmonary tu-

 berculosis (A) and pulmonary em-

 physema (B).•¡ without pulmonary

 hypertension,•  with pulmonary hy-

 pertension
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傾 向がみられ,ま た肺結核後遺症群では肺高血圧の有無

による予後に有意差を認めなかった(Fig.2)。 これは,

肺 結核後遺症では病型が多様であり,単 に肺切除のみで

肺高血圧をきたしている症例が含 まれているのに対して,

肺気腫症では肺高血圧の進行は肺気腫そのものの悪化を

反映 しているためと考えられた。

呼吸不全 と予後因子については,肺 高血圧の有無の他

に,低 酸素血症や高炭酸ガス血症の程度,栄 養状態,在

宅酸素療法導入の有無などが報告 されているが,こ のう

ち肺結核後遺症に合併 した呼吸不全の予後決定因子 とし

ては,低 酸素血症,在 宅酸素療法の導入,栄 養状態3)

が相関すると考えられた。

3.感 染 症

肺結核後遺症にみられる感染症としては,ア スペルギ

ローマが特徴的である。陳旧性肺結核症に発生 したアス

ペルギローマ42例 の検討4)で は,結 核の病巣の分布 と

一致して病変は左右上肺野にあった。アスペルギローマ

の治療法としては,呼 吸機能の低下もあり,内 科的治療

が外科的治療より多かった(2:1)。 死 亡例 は15例 に認

められ,退 院後死亡までの期間は約2年 であり,死 亡原

因としては肺炎,呼 吸不全であり,大 量喀血による死亡

例はみられなかった。合併症 として2例 の肺癌 と1例 の

腎不全を認めた。また,死 亡例の特徴 として,入 院時の

CRPが 高い傾向にあり,何 らかの活動性の炎症の存在

を示唆した。この点については,ELISA法 やPCR法

による血中抗原の測定を行い,死 亡群において抗原陽性

率が高い傾向にあった(P=0.14)(Table)。 この こと

から,ア スペルギルス真菌球症においても,組 織侵襲の

存在する症例の予後が不良である可能性を示唆している。

しかし,死 亡症例 と生存症例の比較では,栄 養状態や低

酸素血症の程度とは相関せず,肺 アスペルギルス症の予

後因子は肺結核後遺症と独立であることが示唆された。

4.悪 性腫瘍の合併

結核後遺症のうち悪性腫瘍との合併で有意な因果関係

が考えられているものとして,慢 性膿胸病巣に発症する

悪性腫瘍が知られている。悪性新生物の組織型としては

Table Relationship of outcome of patient with Aspergilloma and serum aspergillus

 antibody and antigen

precipitating antibody galactomannan antigen

Fig. 3 Chest roentogenogram demonstrating a large tumor shadow in left 

 pleural cavity
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Fig. 4 Microscopic examination of the resected tumor re-

 vealed a papillary hyperplastic of tumor cells

上皮性では扁平上皮癌が最 も多 く,腺 癌,小 細胞癌 ,カ

ルチノイ ドなどが報告されている℃非上皮性のものとし

ては,B細 胞型の悪性リンパ腫が もっとも高率であり,

その他にT細 胞型悪性リンパ腫,悪 性中皮腫,血 管肉

腫などが報告されている。

われわれも慢性膿胸腔より発症し,全 身に播種 した血

管肉腫の症例 を経験 している。

症例は63歳 男性,血 疲 と胸痛を主訴 として外来受診 し

た。既往歴 として,17歳 の ときに結核の治療 として人工

気胸術を施行され,気 胸腔への血性胸水の貯留を認め,

血胸後の慢性膿胸となった。来院時の胸部レントゲン

(Fig.3)を 示す。胸部CTに て左胸腔内に胸壁 より発

生 した12×10×20cmの 腫瘤があ り,一 部胸壁に浸潤 し

ていた。腫瘤の生検組織 より悪性細胞 を検出し,他 に転

移のないことを確認し,腫 瘤摘出術 を施行。組織学的検

討にて悪性血管肉腫 との診断を得た(Fig.4)。

このような悪性腫瘍の発症は結核菌体の構成成分によ

る慢性刺激説などが提唱されている。

5.結 語

結核後遺症に関連した死亡について検討を加えた。諸

外国に比べると未だに日本の結核患者数は多いものの,

新規結核登録患者数は減少のスピー ドは鈍っている。し

かし,結 核に対する治療薬 と治療法の進歩によって,後

遺症を残す頻度 も著 しく少なくなってきている。このこ

とは新規在宅酸素療法の登録者に占める結核後遺症患者

が年々減少してきていることからも明らかである。

一方で
,低 栄養状態やコンプロマイズ ドホス ト,あ る

いは若年者の重症結核症例 もあり,広 範な病変のために,

後 遺症が残る可能性が高い症例にも未だに遭遇する。耐

性結核菌による感染症 も今後問題となってくることが予

測され,結 核後遺症は減少 しても,今 後も結核医療の重

要な部分を占めるであろう。
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