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化学療法剤投与患者の再発に就いて

(国立療養所化学療法協同研究班)

国立療養所再春荘

坂 元 正 徳 ・成 松 孝 人

小 川 一 太 ・出 内 卓 三

(貝翼琢029ゴ響11閣16田 受付')

1緒 書

各種結核化学療法剤の効果に関しては幾多諸家の文献

があるが,化 学療法剤投与後の再発に就いては余り関心

が払われていないように思われる。今園殴立療養所化学

療法協周磯 蓬で嫁餐種化学療法劉投与患考の再発例に

関す為調査を行い,再 春荘において成績を纏めたので凱

こにその概要を報欝する色

荘 調 査 方 法

われ等嫁霧発と綜 ギ北掌療法都投与後一一旦症状の賂治

または軽快したものが,投 与中止後再度投与前の状態に

罠つた場合戴い綜投与羨より更に悪化した場合1と し,

「略治」「軽快」「悪化」の判定は厚生省結核療法研究協議

会の基準によることとした。参茄施設は全部で 茎9施設

であ為(表1)。 まず最初かかる再発例が企投与患者中に

占める霧合,更 に ヂ酪治ままた絃 鰹 掬 鰐が樗発もた

場合と再発せぬ場禽との例数比較,再 発例と不変例。悪

化例との例数比較等の問題があり,これを知る闘的でわ

れ等は2種 の調査粟を作り,1つ には各療法毎 に第1

表1参 加施設名

北海道第二療養所3例 偵塚千石荘18例

島餓 養所61字 多野療漸5
1

天 竜 荘 §}宮 撚 蜻 鎗

兵庫療養所51神 奈川療養所6

久璽浜病院2札 饒療養所1

騨 蔑 圭;麟 欝1
北海道第一癩 所1}愛 知療養所2

犠欝 馴 毒雛 王4

嗣 。第2圃 鴇 第3嗣 と昏投与後の転繕(略 治 ・軽快 ・

再発 ・不変 。悪化 ・死亡)総 数を記入 し}地 のものには

再発の症状を精 しく知 る闘的で得療法の第1回 再発時状

況を詑入することとした。然るに集まつた調査禦は第1

回の再発例数が総禽調査藁で602例 あるのに,個 入調査

票で嫁2綴 弼 しかなく,蕉 縫を縷する為,今1襲 涛一癒趨

人調査票のみ纏めてみた。なお 脇1例 中上記協議会の判

定基準に該邊する121例 に就いてのみ調査を行つた。

慶 鯛 査 成 績

三・ 投与甥の内訳(表2(イ ～ 魏))=蝋 綾療法 釦 鋳,

=者 併用療法56例,叢 者併用療法5例 で,単独療法では

ス トマイ,併 用療法ではス ト聞イ,パ スの場合が叢も多

く,主 馴票の疾患では肺結核,虚 脱療法併胴の有無では
ー化学療法のみ施行 した場合が鍛も多 くなつている

。

表2{イ)再 発121例 の内訳(イ)

鯛 薬諭 一一疾剰 劉 騨 翻 膿畷 腰 膜

轟iSM棚3414iii1
療 王NAH三2弼912皐
法1

構1辮1'}{

#1聯 剛 『
撰 課罵 薫}三
留T轄s期

譲{SMぜA激Tβll3月il{

鵬 じ璽 璽ご鯉}監LLL-LL
計 ・・g同2i2・ ⊥L

豪2鋤 　
イ緯 療渋のみ行つたもの9躍

入工 気胸療法勘併用 した もの15例

人工気腹療法を併馬 した電の`6例

成形徹 併肌 規 の17例

薄購 雄 肌 た亀の}覇

2・ 投与燈(・表3)=ス トマイの場合は11～4謄 の例

が最も多 く,毎 謎 §・S8・法,毎 §29g'3k.邊2灘 鎗 宮

法の閤に有葱の差を認めない¢

イソ・・アジドは11～20&チ オアセタゾンは59以

下,ス トマイ,パス併用はストマイ30～40忍,パ ス1,000

～1・SOOgの 例が最 も多く,投 与方法は特殊なものとし

てス}㌣ イの動賑注嚢},イ ソニア ジぎの鞠腱湾注入ぶそ

れぞれ鴛例,バ ス静瀧及びス トマイ,イ ソ轟アジド併用

の両劇髄腔内注入がそれぞれ1例 ある外は総て普通の方

法が用いられている。

3・ 投与申止後再発迄の期聞 俵 の 言各療法共 §箇

一 鞠一22・ ■■■■一一
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表3投 与 量

S

M

鶴

例

二蜜嵯 摯蕊gl2燭譜撫 鰯7王蕊評蕊g
毎 目
0・59法

毎 目
1.08法

遍 露演 法

駄 繍1
・ ・{

1

(&墨%〉
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.

1
13.4%)
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4
弓

5 2

暮

7

23

1

159以 下i5～109110・-158i・5～208妻

a

3 1 1

月以内に発生 したもの最も多 くyス トマイ,パ ス併矯例

の1-2箇 月後の再発例数がス トマイ単独使用例より高

い外(危 験率 叡6%),各 療法閣1に有灘の差を認めないO

表4再 発 惣 の 期 間

＼ ＼ 、 月療 法
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鍛 藁8

4昏 再発症状(表5);{樹=

昇(内76.6タ6}まfヒ学療法}こより再

度下降),褻 量増加(内.　 .　*　w%は

再度滅少),食 慾減退(内68.2%嫁

再度増加),赤 沈促進(内59.0%は

再度逮延),咳 鰍増加(内73.7%は

再 変滅少),体 蚕減少(内 難.倉%壷ま

再度増加),睡 眠障碍(内55.0%は

再度良好),疲 の性状悪化(内50.0

%繍 再度爽弩),盗 汗 増 脇(湾

55.6%は 再 度減少)等 があり,これ

ら再発症状は資療法間に有意 の差

を認めず,一 昼轡発 した蒼甕状も

上記の如く化学療法によりその50

%前 後 が軽快 し九。

§.再 癸後の経邊(表 §):再

一一一23一 一一 一
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発後何等化学療法を行わなかつたもの20例(15.5ｰ0)f
　

再度化学療法を行つたもの101例(83.5ｰa)で,大 部分

のものが化学療法を行つてお り,化 学療法を行わなかつ

た20例 の転帰は不変14例(70。0%),軽 快5例(25。O

y),悪 化1例(5。0%),化 学療法を行つた101例 の転帰

ぱ不変45例(37.2%),軽 快54例(44。6%),悪 化2例

(18.2%)と なつている◎すなわち再発後化学療法を行つ

た場合は該療法を行わなかつた場合に比較 し軽 快 率 高

く,(危 険率2・7%)各 療法間に有意の差を認めなかつな。

6。 菌の消長(表7):第1回 投与時最初から菌が陰

性だつた場合とガブキー号数3号 以上減少した場合に分

けて観察すると,最 初から菌が陰性だつた24例 では,

再 発時菌が陽性となつた もの4例(16・7%),菌 が依然

陰性だつたもの20例(83・3%)あ り,菌 が ガフキー号

数3号 以上減少 した97例 では再発時菌が増加 したもの

76例(78.4%),菌 が依然減少または陰性の状態を続け

表6再 発 後 の 経 過

再 発 後 投 与 i鰭騨1かつ た も
iの2σ 働
磁

PAS

14例

rNAH

21例
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43例 耀騰門騨響
抽 蔽 恥選2引懲 不変鰍

単

独

療

法

OSM40例

者

併
用

療

法

用
療
法

三
者
併

INAH12例

TBI5例

PAS3例

1

3
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悪
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-

5
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47例
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4例

SM+rNAH
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PAS+INAH

2例
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3
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3例

SM十PAS十
INAH2例

6

1

2

4

1計
5 劇5
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5 5 1i1 7i8 1

1 :

1 1 1 悪1 3i

1i 3i 1
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1
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1

1

2

表7菌 の 消 長

＼＼ 菌の消長
'
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, 一24一

たものはZ1例(21.6%)で,菌

が増加した76例 申37例(48。7

%)が 化学療法により再度菌の減

少をみた。以上各療法共錆1回 投

与時最初から菌が陰性だつたもの

は再発後も大部分がその状態を続

けたのに反し,第1回 投与時菌が

滅少または陰性 となつたものは再

発後菌の増加を認めた もの多 く

(危 険率0.3%),化 学i法 により

その約半数が再度菌の 減 少 をみ

た0

7.胸 部 レ線所見(表8(イ ～

ハ))3ま ず病巣の拡さをア メ リ

カ結核協会の分類により観察する

と(表8ω),重 症64例(52・8

%),中 等症55例(m.5%),軽

症2例(1.7%)で,第1回 投与時

より再発時を通じ不変のもの97
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例(.　 ,　w　 .),変化 をみたものは 勿 例(21.5%)あ り,

後者は重症 より申等症の方が多 くなつているがy推 計学

的に有意の差を認めない。

次に胸部 レ線所見の性状を結核予防会の分類により観

察すると(表8,(の)(か か る総合調査では精しい分類が不

可能なので臨鉢上便宜な上記方法を用いた),空 洞像明瞭

な浸潤性肺結核 。閉鎖性の限局巣状肺結核 。空洞不明の

浸潤性肺結核が最も多 く,そ の経過は(表8の)第1回

投与により病巣像の軽快(空 洞の縮小乃至消失,病 巣の

縮小乃至繊維化)し たもの83例(68・6%)不 変 のもの

38例(31。4%)で,こ れら転帰は沓療法間に有意の差を

認めない◎以上胸部レ線所見は第1回 投与より再発を通

じ病巣の拡さは不変のもの多く(危 険率1%),病 巣 の性

状は第1回 投与時軽快 し,再 発時悪化 したもの最も多 く

表8(イ)胸 部レ線所見(病 巣範囲)

、
暫 紅 ～ 牽化堕 到

不変 の もの
97例(78。5タ 多) 変 化 した もの24例(21・5%)

1回 目

再 発 後

投 与 前

投 与 後

重
'重

中

申

軽

軽

重

中

重

中

中

中

中

中

中

中

中

1軽

投 与 前

投 与 後

重

重

中

中

軽

軽

重

重

中

中

重

中

中

重

重

重

中

中

単

独

療
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療
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療
法

三
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1

1
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-
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⊥
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ゐ
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表8(ロ)胸 部 レ線所見(病 巣性状)
熱

病 巣 性 状

単
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ーー

開 放 性97例(82.2%)
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浸 潤 性
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3
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表8㊨ 胸部 レ線所見(病 巣性状)

第1回 投 与 時 軽快 したもの83例(68。6%) 不 変 の もの38例(31.4%)

再 発 時
悪化 悪化 悪化 不変
↓ ↓ ↓ ↓
不変 軽快 悪化 不変

不変
↓
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用
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PAS+INAH2例

TBI+PAS1例

21741
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1

1

1

2

不変 悪化 悪化
↓ ↓ ↓

軽快 不変 悪化

1

1

21

2

1

己-

1 42

齢
↓
轍
1

不変 不変 不変
↓ ↓ ↓
不変 悪化 軽快

521

5

1

1

5

1

1

1

表9再 発の誘因

薬∵ 墜 駐
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毒撰蜘 掛酷H

療養態
度 の
不 良

1

4

過労

5

1
轟

ー
ム

2

家庭の
心配事

1

4

不明

鍵

11

3

3

37

4

2

2

1

3

2一
(危険率0・6%),化 学療法によりその 約30%が 再度軽快

した。

8・ 再発の誘因(表9):過 労,療 養態度の不良,家

庭の心配事等があるが,大 多数のものは誘因が判然とし

なかつた。

IV総 括

今回国立療養所化学療法協同研究班では再発例に関す

る調査を行つたが,再 発121例 の成績を総括すると,単

独療法ではストマイ,併 用療法ではス トマイ,パ スの場

合が最も多 く,再発時期は投与申止後6箇 月未満のもの,

再発症状は体温 ・湊鍛 ・食慾 ・赤沈 ・咳噺 ・体重等が最

も多 くなつている。なお再発後は大多数のものが再疫化

学療法を行い,化 学療法を行わなかつたものに比較 し軽

快率が高 くなつている。結核菌,レ 線所見も再発に伴い

変化を示すもの多く,各 療法 とも最初から菌が陰性だつ

た場合は再発後も大部分のものがその状態を続けたのに

反 し,最 初菌が陽性だつた場合は再発後再度菌の増加を

認めたものが多い。胸部レ線写真では開放性の浸潤性肺

結核,閉鎖性の限局巣状肺結核が最 も多 く,病巣の範囲は

第1回 投与よ'り再発を通 じ大部分のものは不 変 で あ る

が,病 巣の性状は第1回 投与時軽快 し,再 発時悪化した

ものが最も多 くなつている。以上が各療法の第1回 再発

時の状況であるが,調 査方法の項で述ぺた如 く総合及び

飼人調査票の不一致の為再発例が全投与患者中に占める

割合,「 略治」又は「軽快」例が再発した場合と再発せぬ場

合との例数比較域いは耐性出現 と再発 との関係等重要且

つ興昧ある結論を見出すことができなかつたのは甚だ遺

憾であり,今 後更に機会をみてこれらの問題を追及した

いと考えている。

(調査に際 し御協力を賜わつた国療19施 設殊に九州地

区の銀水園 ・佐賀療養所に対し深甚の謝意を表する)
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