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作用が、2次 的に結核菌の焚育に封 して影響する

ものとの2っ の影響の総和を考える事が出來る。

前者の影響 としての培壇つpHの 攣化が、大ぎな

役目を演するものである事は、前述の實験に於て

詮明されている◎我 々は結核菌の獲育を良 くする

爲には、此の爾面に注意 を向ける事が肝要である◎

師ち結棲菌 自身への直接の影響は、庭理時聞を短

くし、又虚理液の濃度を低 くする事によつて避け

る事が萬來るし、又培地のpHの 影響は燐酸塵の

毬々のものを種々の量に加える事によつて、褒育

の適當なpHに する事が出來る事 を知つた◎尚我

々の實験に於ては、前嘘理液の培地への影響は、

pEに 開するのみでなV・事は、同じ程度のpHの

揚合でも、聚落数に於て、其の聞にかな りの差が

ある事でもわかる◎我々は燐酸蛭の適量 と云 う様
　

なものがあるのではないかと考えている。

我 々は 前述の 實験により、前庭 理する揚合に

は、其の液の種類により、叉 其の濃 度に よう、

最も適當な、培地を選び出す事が萬來る様になつ

た^

V.結 論

1・NaOH水 で盧理 したものを培養する揚合に

は、KH2PqやNaH2PO4の 様な酸性の燐酸 盤の

みの混入された培地がよく、そしてNp.CH水 の

濃度の濃いもので塵理 したものを植えるのには、

酸性の燐酸盤の量の多いものが良V・し、濃度の低

いもので盧理する揚合ドは,少 量の燐酸麹の混入

された増地がよい。

2.酸 で虞理 した ものを培養する場合は、1%

H2SO4水 の前庭理では、 岡片倉培地が良いが、

2%以 上の濃度のもので前虞理する場合には、ア

ルカリ性の燐酸鰹であるNaL>HPO4の 入つた培地が
サ き

良 く,そして虞理液の濃度の低い揚合はIN'a2HPO4

の少量に入つた培地が良 く、濃度の高いもので塵

理する場合にはNa2HPO4の 多量に入つた増地が

よい。

&是 等の燐酸鰹の 大きな役目の 一つは緩衝作

用である。
鋤 文 猷

1)小 川 、 佐 波:結 核 、24:16,昭24,

肺結核症 に對 す る303製劑

(オ ノレ ト ・ア ミノ フ エ ノ ールの 療 法 の 研 究
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佐 藤 彦 次 郎 織 田 恒 彦
グ

303一製剤は金澤馨大結核研究所岡本教授の創製 が見 られたと9更 に細部に渉つて喀痩中の結核菌

にかかわるもので、其の基礎馨學的研究か らして の浩長 を見るに、第1期 患者の菌陽性者5名 は治

結核の化學療法剤 として卓絶 した特性を持つてい 療2ケ 月にしてすべて陰性化し.第 五期患者の菌

ることを報告 されている。鈴木教授等は多数の結 陽性者14名 は4ケ 月連綾注射後9名 が陰性化し

核憲者の治療に慮用して、其の臨床的総括治療成 第皿期患者では菌陰性化は困難であるが、少 くと

噸 を吹の如 く述べている②。即ち、治療開始前の胸 も良好の傾向(減 少したものが多い)に あること
・部X一 線所見をTurban -Gerhardtの 秀類に從つ を観取した(以上陰陽の決定は培養成績による)㌔

で観察し、第1期 患者では治療1～3ケ 月で総て 以上は昭和20年7月 から昭和21年3月 に至る

輕快又は治癒の経過を示し、第玉【期患者では治療8ク 月の治療成績で、多 くは1同O.5～2.Occ宛 毎

3～6ケ月で諸症歌著 しく輕庚し、増悪経過 をとつ 日又は隔 日に筋肉注射を行つた結果である ぐ余等

た者がない。第斑期患者では6～8ケ 月治療を加 の今何 の注射量は教授等の第1圃 實験例より多量

えた稼に於ては其の約牛籔に於て症状好韓の傾向 に用V・た ものが多い)◎其の後鈴木氏等は大量 を筋

釜
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注又は静注 をなす ことによつて從來よ りも格段に

良好な成績 を畢げつつある◎

余等は繭教授の御好意により303一製剤(5%オ

ル ト・ア ミノフヱノール液)の 御恵與 を得て、昭和

22年3月 か ら當園入園患者中、 何等馨學的選揮

を加えることな く、ただ患者の希望に從って29例

の肺結核患者に慮用するの践會を得たので鼓に報

告する◎當時入園者は外科的療法の適慮並びに希

望する者多 く、自然本療法を希望する者は重症な

る者が多いと云 う結=果になつた◇

第1章 封象及び賓験方法

第1表 患者の性別 ・年齢別一

患者の性及び年齢別は第肛表の如 く、亦、注射

開始前の観察期間(す べて入園後)は2～3ク 月

3例 、4-6ク 月 ・3例 、7～9胡6例 、・～・静

3例 、2年2ケ 月か ら.5年9ク 月4例 である。

使用法は概ね2cc宛 毎日(少 数例では隔 日)1

同筋注したのであるが、最高10cc隔 日1同 筋注

した もの もある。原則 として休藥期 を設けすに蓮

績注射をしたのであるが、患者の歌態によつては
一時用量、同藪 を加減した もの も数例ある。

其の注射期間は第2表 の如 く、3ク月以上12ク 月

年 齢 男 女 計

17N19 1 1

20～29 13 5 18

3・-3914 4 .18
4・-4gl・i 1

50～59 1 。 ユ

合 計 19 10 29

第2表 注射期間 と注射前胸部X・線丁一G分類
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第3表 第4表

303製 剤注射全量(ec)注 射期間十後観察期間

注舳(◎ ・)陣 数

・2～5・12
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… ～ ・5・17

・5・-2・・{5

・・ケ月 列

11ケ 月 〃} 122
・2ケ月 〃1 ・一 ・
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5,

1

3

2

2

7

4

垂
のものが29例 中18例 を占めている。本剤の注射

全量と例籔 との關係は第3表 に示してある。又、

注射開始後、輕快退園或は他の療法に移る迄、或

は死亡迄の期聞(即 ち、注射期聞に後観察期闇を

加えた期間)な 第4表 の如 くであぢ。

epち 、6ケ 月未灘2例 、6～ ・2瑚7例 、・-2去t

年10例 となる。而 して、注射絡了後自然の経遜'

を6ク 月以上観察し得た もの、6～12ク 月4・例ギ

・一・許3例 、・垂一2年5例 、小計 ・2鋤 るが、

後観察期間を一感6ク 月に匪切つて、成績の判定

___18_
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第5表 胸部X・ 線所見に及ぼす影響

礪
縁

＼

》

＼

,

＼.、

混

、

鱒

播種状
(皿型)

・巫 期

欝
皿 期

肺 炎 型
(rv型)

1期 皿期陶

硬 化 型
(町 型)

∬型{睦

混合型
(穏型)

斑 型

合

計

良 攣 1 2 3i"'・}7

不 攣 ・一}k 1 3 i 41 10

悪 ノ 攣 判 ・ ・い 2 4 10

合
塾計

2 2止
8_

3i7
10

5 27

を行うことにした◎

本劃の窓用と共に人工氣胸循を施 した もの5例

横隔膜紳経捻除術を加 えたもの1例 ある。

第2章 胸部X一 線所見

毎月1同 以上撮影することを原則 として観察し

た。

X一線所見 を岡教授の分類に從い、 更に鈴木教

授等に倣つてTurban-Gerhardtの 分類をも加え

て検討して見ることに した。

第も表に示す如 く、岡教授の第■型に麗する者

は良憂、悪攣各1例 、第班型及び第W型 に於ては

不墾と悪攣が相孚している。第租型に於ては悪攣

が多い。一般に、肺炎型病巣を持つているもの(第

皿、IV型)の 自然経過は、屡々Schubを 起 し又は

室洞化するものではあるが、以上の實験成績か ら

親て少くとも303。製瑚はこれ等の悪攣化を強力に

阻止する～二とは不可能であるとは云い得る。次に

磁型(硬化型)に於ては良攣、不攣相孚し、悪化例

がない。これ等良攣5初 を更に分析 してみると、

第6表 室洞の変化

瞳 鍵1響醗
輕 5「 1

合 計i81 ・ 「glg

硬化性主病巣或は室洞はすべての例に於て不攣で

あつて、其の細葉性結節性撒布巣のみが稽 玉吸牧

された程度で、かかる細葉性結節性病巣は大氣安

静療法によつて もよく吸牧 されるものであると云

う事實を考える時(而 もこれ等の例に於て も結核

菌の減少を認めなかつた)上 記のX・線所見の攣化

を直ちに本剤の効果 と断定するのは早計に失する

と思われる。 〆.

X一 線上室洞の攣化は第6表 に示す如 く、不攣

(絡始室洞を認めなかつたもの8例 を含む)17例,

注射2ケ 月後から縮少を來 したもの1例 、反之、却

つて室洞の檜大又は数を増した ものが9例 ある◎

以上の成績か ら硬化型肺結核症の主病巣には著

しい影響がないこと、次に新鮮な肺炎型病巣の揚

合にはSchubを 起 し又は室洞化することを強九

に阻止することは不可能であると云える◎のみな

らす、却つて新鮮な肺炎型病巣の崩潰 を促進 じた

のではないか、或は周局炎を起 したのではないか

と思われる歎例 を経験 したのであるが、これ等は

病理解剖學的所見を精査した上硝 考 したV・と思

う◇

X一線上蛭)・6例 、即ち、TUTbaa-Gerhardgの 第

1期1例 、第1f期5例 の経過は、第1期 の1例 は

悪化し、第1[期 良韓2弼 、不攣2例 、悪化1例 で

鈴木教授等の如 き好成績は得 られなかつた◎

私共の例は勧述の如 く、自然重症者が多い結果
も

となつて14例 の死亡者 を出しているが、これ等

14例 に就V、て 愚注射期 間3～7ケ 月13例 、更に注

射開始後大多籔に於V・て4ん12ク 月聞観察してい

へ
一19-_
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るような次第で、或期間本療法 を加え得た もので

ある。ただ1例 のみは治療開始後32日 目に死亡

した。

第7屡 連綴注射3ケ 月後における赤沈の動揺

濡 爾 愚 坤叫 ・t-8・1一
!1

～10㎜

と
1 1

11～25 2司

26～40 ・i3}・{

41～80 1 272

8・～・3・i ・12

第3章 赤血球沈降速度

毎週1同 早朝室腹時探血 し、Westergraen氏 法

に撮 り、37。C恒 温装置内にて測定 し、2il寺間の卒

均維を以て表わした◎

鈴木教授等は第1期 患者では注射開始1ク 月、

第1[、 第班期患者では注射2～3ク 月頃か ら漸次

赤沈値の減少するを槻たと◎

連績注射3ケ 月後に於ける赤沈値 を相關表で示

せぱ第7襲 の如 く、又これを鈴木教授等の増減規

準(結 研 年報第5年123頁 、昭21)に 略々徹つて

表現すれば不愛19例 、遅延5例 、促進3例 とな

る(教 授等は1時 聞値を測定 した)。
ザ

.第8表 注射前と療法後の赤沈の攣化

隷 少 しく

逞 延
不 攣

促 進

少しく匿 しく

重 2 9 2 5

中 等 1 1 1

輕 1 21 3

合 計・L⊥}9

蓼

死職期に於て一時遅延した値は之を除外した。

次に、注射開始前と療法後の比較は第8表 の如

くである。樹、経過中波歌をなして動揺 している

ものもあるが、その型に一・定の傾向は認められな

い◎而 して、X一線上胸部所見の輕い6例 中3例

(第1期1例 、■期2例 ノに於ては却つて 値が壇

加 した。

第4章 膿 重

毎週1同 朝食前測定して其の攣動 を見た6

鈴木教授等は治蟻2ケ 月頃か ら腱重漸壇の維過

を示 した症例が甚だ多数存在 したと◎

余等の樹象は就床安静療法 を綾けた ものが多か

ク津ために・頻 回計測 し得た ものが僅かに9例 に

過ぎなPt◎1kg以 内の塘減 を不攣 と見倣す時は不

攣3例 、減少6例 で、増加例はなV・◎滅少6例 を

詳述すれば、2～2・5kg減 少21例 、4～6.5kg3例 、

14kg減 少 玉例である。O

第5章 喀 葵中結核 菌
謬

鈴木氏等は第1期 、第五期患者に於て前述のよ

うな好成績 をお さめ、且つ第皿期患者に於ても少

くとも良好の傾向にあることを観取したと。

結核の化學療法の効果の判定には結核菌の漕長

が大 きな役割を演するものと思惟し弓特に精密な

る観察をした◎.

即ち、小川 。佐藤法㈹による結核菌定量培養法

を主として用い、之に働鏡及び岡一井 倉培地に於

ける培養iを附加客た◇

帥ち、毎月1同 早朝時の喀湊を用いて、軍塗標

本愉鏡及び定量培養を行い、合せて輩塗瞼鏡陰性

廠 る時は岡一片倉培地に型の如 く培養したち注射

開始前及び治療絡了間近には夫々少 くとも3日 間

以上蓮績培養 した◇尚、入園後相當期聞の注射前

親察期間の菌の浩長を参考にしたことは勿論であ

る。'

短期聞観察の2例 を除いて27例 の注射前の喀

疾中結核菌は、槍鏡及び培養共に陰性なるもの3
を

例、培養のみ陽性2例 、桧鏡 にて陽性なる22例

中、ガ フキー][號3例 、皿號3例 、V號5例 、班

號及びNll號各3劔 、田號4例 、1X號1例 である。

これ等の例の菌の濾長を定董培養法により生す

るコロニー数 より推測 し、その経過 を次の7型 に

分類することが拙來る◎

漸減例'1例

不攣型 菌歎多 く乱経過中略 不々攣のもの8例'

水李塾 注射前 より陰性叉は極少鍛にて.

略々水牢線を鍵 くもの3例

一一 ・20_
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〈型

潮増型

V型

W型

5XIO

5×〃

F
数

雛

き

注射後漸増 し、後減少した もの

第1圖

漸減一噸 加

漸減→増加一→減少→増加

303製剤注射による結核菌の鴻長

例

例

例

例

剣1

8

4

2

に蔭

へ(註

側1

卜 、、・

ー
嚢
p
℃

,

≠
、

{巫 題
灘 前 注射 彼 月数一→

註1・ 培養陰性の場合はコロニー1と 見倣 して表示

した。

互・(1)漸減 型(2)(3)不 攣 型(4)水 雫 型(5)〈 型

(6)漸 増型(7)V型(8)W型

而 して、一・・一・部症例 の菌の漕長 は第1圖 に示す如

くである。10mg喀 疾 よ})生 え るコロニー 数 を牛

封歎グ ラフで示 した もゐである(培 養陰 性の場合

は便宜上 コロご一1と 見倣 して表示 し庚)。

漸減型の1例 は腎臓結核 を倉 併 した胸部X一 線

所見の輕V・29歳 の 男子で、注射前喀湊10mg中

203集 落の嚢生 を見、注射1ク 月目2、2ケ 月目

1、4ヶ 月目には8集 落に減少した。然 し、腎臓

結核悪化し、延いて結核性脳膜炎を起 して、注射

3ケ 月孚にして死亡 した。

A型 の1例 及びW型 の2例 に就いて注射前と後

観察期聞とを比較する時は却つて菌が増加 した結

果になつた。 帽

V型 の}4例 はいつれ も注射1ケ 月目より減少し

たが、3～4ク 月目か ら再び増加したもので、菌

藪は結局に於て不攣8、 堰加1例 となる。

漸壇型の8例 を仔細に観察するに、注射前の菌

歎は検鏡及び培養共に陰性なるもの1例 、培養の

み陽性1例 、ガ氏五號2例 、IVこ物號4例 である。

注射後1～4ク 月目より漸増 し、その」曾加の時期

は一定 していない◎胸部X一 線所見と比較瞼討す

るに、注射中、細葉性結節の少 しく吸牧されたも

の3例 、不攣1例 、X一所見CD'se化したもの4例 あ

る。

以上の成績 を注射前 と療法後(後 観察期聞を含

む)と を比較して揮観すれば、菌の減少した もの

1例 、不攣14例 、i曾加12例 となる。

從つて、本剤は喀湊中結核菌の減少を招來する

ものとは云 えない。

第6章 健 温

本剤は動物實験に於V・て相當強力なる解熱作用

を漿備 してV・るe鈴 木教授等は第1、llpm患 者に

於ては艦温に有効に作用するが、第皿期患者では

熱型上の好韓は見 られなかつたと。

余等は毎日4同 瞼温 して経過を襯察した。

挙熱36◎9C以 下の もの

微熱37。C～37。5Cの 熱型を示すもの

輕熱1日 間の熱攣動が37。Cよ り38。Cの

間を彷僅するもの 、

高熱 日差1。C以 下で38。C以 上のもの

弛張高熱1日 中に38。 以上に及び、 日差

1。C以 上のもの

以上の如 く略々鈴木教授等に從つて分ける時は

注射開始前の熱型は第9表 の如 くである。

観察期聞の短V・1例 を除V、て28釧 中、23例 の

熱型は略 々不攣に経過した。 静
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第9表 注射開始前の熱型

E[=い ・2
注射後著明に解熱した1例 がある。それは、右

肺蝶 殆腕 洞化 し、腸並びに喉頭結核 を合併レ 第10章 血 液 槍 査

た37歳 の末期症歌を呈した男子である。難 ケ月4例 に就いて注射開始前3回
、注射後1、2、t3、

前か ら36P5～39.Cの 弛蝋 継綾 していたカ㍉4週 、2、3_4、5、6ク 月敏 血液髄 をなした1
1cc宛 雛 し・3叩 から頓みに顯 し・36。5～ 白血球数はVづ 蝿 注射開始後減少し、1_2,i1!II
37◎8"y38.C忙 下つた・然し・ 郷 同注嚇 から にして最小1確 し、その後鯛 する。舳 球蜘

酬 後1～2翻 にして激 しい鵬 を訴えるので 同槻 磁 少し、1～3週 膿 小燵 し、その後灘
12回で注射を中止 したが・再び熱の上昇すること する◎血螺 赫 麟 鵬 砕 行 して繊 する。

な く注射開始後32日 で途に死亡した・ 各種白血球の百分率り靴 は、エオヂン嗜嬬 田胞

反之・注射療法申37◎2C及 び37。7Cに 至る微 が注射5週 後か ら」曾加 した もの1例 、中性嗜好細
熱罎 し・之 を中止する時は再び竿轍 復した2胞 の核の左方推移が右方に移動 したもの2例(1

例がある・ 噸 、5澱)、 淋巴球が梢 玉増力・したもの1例(5

1例 は注射中腎麟 議 を併螢 し 他の 剃 は結 週後)、反孝溌 駿 弱 と欺 淋臓 が減少したも

核性膿胸が悪化し・弛張性高熱を襲 した(い つれ の2例 ある。以上の愛化はいつれ も輕度のもので

も死亡)◎ ある。モノチーテンには著攣を認めない
。

(崎繕 灘 織 鷹 鷺 ㌔鰹 第・境 臨床雌舗見
の後隔日に10c・c宛20同 筋注した1例(同 上)に

於て も熱型に姫影響 を及ぼ さなかつた。以上要ナ

るに少 くとも本鮒は髄渥に一定の姫影響を認める

ことは出來ない。

悸 酬 鰍 睡 測 高刻 弛張離

第7章 咳 噺及 び喀 寝

注射が直接原因して咳歎の増減、喀痩の量及び

性質に及ぼす影響は見 られ なかつた。病朕の経過

と共に攣動 したものは勿論存する。

第8章 ・肺 出 血

頻同血痩或は喀血を繰返 したものが14例 あるピ

その申、所謂大喀血を來たしたものが2例 、その

中1例 は喀血死を來 した◎

鈴木教授等は本剤の止血作用を認めているが、

余等は止血作用を促進した と思われる例に遭遇 し

なかつた。

第9章 打聴診所見並びに.

患者のr肢 状態

食慾、氣分、倦怠感等は主観的要素が加わるこ

とが多。く、嚴密な判断を下すことは困難であるが

これ等一般症歌並びに胸部打聴診所見には、本剤

による一定の攣化は認められなかつた。

以上¢)X一線所見、赤沈、盟重、喀疾中の結核菌
な ぢ

の漕長、血液像その他の臨床的症朕の推移、患者

の外見的一般 症歌等によつて臨床的綜合判定を下

せぱ次の如 くである(1例 不詳)。

28例中3例 が稽 ぶ輕快 し(注 射前輕症1例 .中

・等症2例)・ 不攣9例 ・稻 玉悪化 した もの2例(い

つれ も注射前から重症)、 死亡14例 である。死亡

14例 中、12例 は注射前か ら早晩死亡 を豫測 され

た症例であるが・.2例 は注射前輕症であつた。そ

の中1例 は注射後結核性脳膜炎を、他の ヱ例は注

射後腎臓結核を併焚 して(喉頭結核 も悪化した)死

亡 した,

注射前輕症と思われた6例 中、前記2例 は死亡

し・他の2例 はSchubを 起 し又は室洞化し、麓

りの2例 は不攣である。

第12章 結核性合併症 に封

する影響

1重 い腸結核症を合併した10例 に於ては著

明な影響を見なかつたび
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25例 の喉頭結核症にも認むべき影響がなか

つた◎

3本 剤注射は多量に 尿申に排泄され る と云

、う。、従つて腎臓結核に封 して治療的効果 を期待し

たのである◎.

注射開始前か ら腎臓結核 を認めた2例 及び本療

法中腎臓結核の症歌が現れて來た1例(既 往歴に

結核性副睾丸炎がある)に 於ては、 自畳的及び他

畳的所見(殊 に尿の顯微鏡的並びに細菌學的所見)

に好影響を見なかつた◎

4結 核性膿胸 を合併した3例 、及び

5結 核性中耳炎を合併 した2例 にも好影響を

認めなかつた◎

第13章 副 作 用

注射局所に硬結を作ること多く、蓮績注射の障

碍をなした◎注射2時 間後 より頻脈、心摩充進を

來たした1例 がある。

更に、胸部X一 線所見については病理解剖學的1

所見と照し合せて考察 して見たいと思う。
穿 郵_♂

第14章 む す び

303製 謝を29例 に鷹用 した結果、肺結核症の

自然の経過に著 しV・治療的影響を認めなかつた。

本稿は昭23・4。3第23回 日本結核病學會に

於て演読 した内容を、更に後観察期間を充分

に加えて少しく補正 した ものである。
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