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Streptomycin 耐 陛結 核 菌 に対 す る抗 結 核 剤

併用効果 に関する実験的研究

第2報 Streptomycin 10γ 耐性 人型結核菌 に よる実験 モルモット 結 核 に

対 す る Streptomycin と他の2,3抗 結 核剤 との併用効果 につ いて

広島大学医学部細菌学教室(主 任 占部 薫)

岡 田 泰 二

(受付 昭和29年9月21日)

緒 言

先 に私1)は 同一人型結核菌株 よ り実験的 に 得 ら れ た

Strept。mycin(以 下SM)10γ 耐性株,同250γ 耐性

株並びに同>1,000γ 耐性株に対す るSMとPAS,

TBi,INAHそ の他VitaminK3(VK3)及 びCepha-

ranthin(CP)と の併用効 果に関す る試験管内実験成績

について報告 した。今回は更 に歩 を進 めSM10γ 耐性

株による実験モル 表1

モ ッ ト結核に及 ぼ
実すSMとPAS

,

TB!,CP及 びVI(3

との併用効果 につ

いて検討 したので

報告する。

うに第1実 験6群(SM単 独群,SM+CP群,SM十TIll

群,CP群,TB1群,対 照群)及 び第 皿実験6i群(SM単1!!

群,SM+VK3群,SM斗PAS群,VK3群,PAS群,対lll

群〉に分 け第1報 に述べた もの と同じSM,PAS,TB-

CP及 びVK3を 表1に 示 した組合せ及び投薬 の量 と;;:

法 とに従い しかも図1に 示 した要領に従い12週 間投」i・

をつづけ投薬終了後は直 ちに各群 ともその約半数を屠lU

剖検 し,且 つ臓器 よりの結核菌の定量 培養をも行い,Eil

実験 動物 の編成 と投薬 の種類 ・組合せ用量及 び投与方法

モ ル モ ツ ト 抗 績 核 剤

実験 方法

Aモ ルモ ツ ト

群別並 びに投薬法

人 型 結 核 菌

Frankfurt株 よ り

実験的 に得られた

SM10γ 耐性菌株

の卵培地上3週 間

培養 より法に従つ

て作つた0.0ユmg/

ω生塩 水均等菌液

の1cc宛 を体重

300～4009のR6・

mer反 応陰性 モル

モ ッ トの左膝べき

皮 下に 接種 し,3

週 後にR6mer反

応 の陽転 した こと

を確かめ得た もの

を表1に 示 したよ

験

群

別

数
種 類 用 量 投,法実

開始時
験投薬中止後数

直後 膿に5響

叢
1

1 12 5 5 DHSM 毎 日30鵠9

[

右大腿筋注

皿 ユ2 5 6 DHSM+CP
DHSM毎 日30螂9
CP週2回3膨9

右大腿筋注
右膝ぺき皮下注

皿 遣 5 6 DHSM+TB3
DHSM毎 日30〃 驚g

TB薫階 殿週闘驚
右大腿筋注
経口投与

w 12 5 6 CP 週2回3魏9 右膝ぺ き皮下注

V 12 5 5 TB蓋 初 めの4週20"屠
5週 以後10物9 経ロ投与

w 12 4

}

4 対 照 0

実

験

皿

1 12 5 5 DHSM 毎 日30伽9 右大腿筋注

皿 12 5 5 DHSM+VK,
DHSM毎 日3り鋭9

VK3毎 日1.5"9
右大腿筋注
右膝べき皮下注

皿 12 5 5 DHSM+PAS
DHSM毎 日30"管

PAS毎 日200"贋
右大腿筋注
経口投与

w 12 4 4 VK3 毎 日1.5窺9 右膝ぺ き皮下注

V 12 5 5 PAS 毎 日200御 腐 経 口投与

v【 ユ2 5 0 対 照 0

3週 間放置

t

↑ ↑'

接種感染 投薬開始(表1参 照)

(SM10γ 耐性人型結核菌株)

図1動 物 実 験 要 領

コ2i週間投薬 継続 一部剖 検

∫

5週 間放置 残 り剖眉i

一一一一22-一

投薬中止
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表2肉 眼 的 剖 検 所 見(投 薬中止直後剖検群)

(第1実 験) 〔注:cは 乾酷化 を示す〕

投 薬
群 別 1(SM)群 皿(SM+CP)群 皿(SM+TBI)群N(cp)群 V(TBi)群

動物数555
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表3肉 眼的剖 検所見 〔投薬 中止直後 剖検群 〕(表2の ヒス トグラム)
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前 と同様な諸検索 を行つ た。

B.経 過 の観 察

毎週1回 体重,栄 養状態,感

染局所所見及 び所属 リンパ腺 の

腫脹の程度 を詳細 に観察 した。

R6mer反 応は投薬期間中のみ

な らず投薬 中止後 も2～3週 毎

に検 してそ の消長を追求 した。

C・ 実験成績 の判定方法

1肉 眼的 剖検:ま ず感染局

所の結 核性変化 の有無乃至程度

を検 し,次 で初期変化群 にあた

る膝べき腺 よ り他側膝べ き腺,

両側鼠 けい腺,両 側腋窩腺,気

管支腺,門 脈腺,腸 問膜腺及び

腸骨腺 の結 核性変化 の程度 を検

し,更 に肺,肝,脾,腎 の各臓

器における結 核結節 の多寡 を精

査 し,最 後 に各臓器の重量 、特

に脾 につい てはその大 きさをも

測つた 、以上 の所見 を岡慧),柳

沢3),弓 削4),及 び水野5)の行つ

た ように+よ り 鼎 迄 の記号

病変度順位 淋巴腺SM+TBI群 くSM+CP群 ≒TBi群 くSM群 くCP群 く対照群 を以つ て表わ した。

内 臓SM+TBi群 くSM+CP群 くSM群 くCP群 くTB三 群く対照群ll結 核菌 の体内 播 布 度 検

bの 約半数はさらに5週 間投薬 中止の ままで放置 した後 査;剖 検時各 リンパ腺並 びに臓器の菲 薄塗抹 標本 を作 り

一一一28
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表4肉 眼 的 剖 検 所 見(投 薬中止後5週 放蚤剖検群)

(第1実 験)
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表5肉 眼的剖 倹所見 〔投薬 中止5週 放造剖検群 〕(表4の ヒス トグラム)
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態を検索 した。

皿 臓器内結 核菌定量培養検

査:剖 検時肺,肝,脾 及び左膝

べ き,左 腋窩,腸 骨各淋巴腺 よ

り法に従つて岡 ・片倉培地に定

量培養を行い,8週 間後の集落

発生数 をよみ とり,組織片30mg

12に 対す る平均集 落数 を算出 しそ

〃 の数 に従い+よ り柵 迄の段階

を区別 して記載 した。

実 験 成績

病 変劇 難 淋巴腺SM+TB僻 くSM+CP群 くSM群 くTBiくCP<対 照群

内 臓SM+TBI群 くSM+CP群 くSM群 くTB1くCPく 対照群

Ziel.Neelsen法 に より染色,鏡 検 し,結 核菌の 分布状 つた。なお・SM+TB;群 をのぞいてはその他 の各治療
'24

A。 第1実 験成績

T体 重及び栄養状態 の推

移(表 略):平 均体重増加 は,

SM+TBi群 が最高位 であ り,

TB叢 単独投与群 においては第3

顧 週の終 り頃 よ り次第 に 全 身 義
勲 弱,運 動不活溌 とな り

,体 重の

減少が認 めら れ た の で,毎 日

20mg投 与 を第5週 より毎 日

10mgに 減 じた ところ第6週 頃

より次第 に体重 の増加を見せ,

治療 の終 り頃 には他 の群 と比較

して増加率の差は認められ なか
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表6実 験1に おけ る内臓及 び淋 巴腺 よ りの結 骸菌定量堵養成績

〔投薬 中止直後剖検群〕
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+CP群 ≒SM+TB鮮 くSM群 くTB1群 くCP群 く対照群,淋 巴腺 と内臓 との平均=
SM+CP群 くSM+TB1群 くSM群 くTB!群 くCP群 く対照群

表7実 験1に おける内臓及 び淋 巴腺 よ りの結核菌定量培養成績
〔投薬 中止後5週 放置剖検群〕
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淋巴腺:SM+CP群 くSM群 くSM+TB笈 群 くTBコ 群 くCP群 く対照群,内 臓:SM

赫購 熟 欝 謙P畿 製 驚 黙 毒竪欝魚禁巴腺と内臓との平均:
一 一25- _.

群相互間 には大差 な く,対 照群

と治療群間に も差 を認 められな

かつた、

皿 感染局所及 び所属 リンパ

腺の変化(表 略):接 種感染局

所に潰瘍 を形成 した ものはなか

つた。所属淋巴腺 の腫脹並びに

その推移 は触診 によ りこれを観

察 したが,SM+TBz群 が他群

に比 し腫張 の増大が 軽 微 で あ

り,且 つ治療第3週 頃には一時

縮小す る傾向 さえ 見 ら れ た。

SM+CP群 と各 単独投薬群 と

の間及び各単独 投薬群相互問に

は認むべ き差はなかつた、但 し

対照群では他 の投薬群 に比 して

著 しく増大 の傾向 が 認 め ら れ

た。

皿R6mer反 応の消長(表

略):投i薬 開始 当初 に弱陽性か

ら強陽性 の範囲 を示 し て い た

R6mer反 応は各群 ともtz週

頃迄 は多少 にか かわ らず増強さ

れたが,投 薬 中止 後5週 頃,す

なわち治療開始 後17週 頃 にな

るとかな り様相 が変つ て来て各

投薬群 ともにR6mer反 応が減

弱の傾向を示 し,特にSM+TBi

群にその傾向が顕著であつた。

但 し対照群 では一般にひきっ つ

い ての反応増強 が見 られた、

1▽ 肉眼的剖検所見(表2,

3,4,5参 照)

投薬 中止 後に生残つ た動物数

はSM群10匹,SM+CP群

SM+TBi群,CPi群 各11匹,

TBii群10匹,対 照i群8匹 であ

つた。それ らの各 六約 半数即 ち

各5～4匹 を投薬 中止直 後に剖

検 し更に各 六の残余 は投薬 中止

のまま5週 間放置 した後 に剖検

した。

1.投 薬 中止直後の剖検所見

(表2,3参 照)

a)リ ンパ腺一乾酪化乃至腫

脹 の程度はSM+TB… 群 くTB塞

群 ≒SM+CP群 くSM群 くCP

群 く対照群 の順序で あ り,SM
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表8肉 眼 的 剖 検 所 見(投 薬中止直後剖検群♪

ノ(第H実 験)
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表9肉 眼的剖検所見 〔投薬 中止直後剖検群〕〔表6の ヒス トグラム〕'
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各単独群 とはかな りの差が認め

られ,SM+CP群 においても

SM及 びCP各 単独群 に比 して

腫脹の程度 は軽微 であつた。な

おCP単 独群 におい て特 に目立

つた点は気管淋巴腺 の腫大が著

しくそれに附随 して部分的肺萎

μ 縮が全例に認 められた ことであ

つた。SM+CP群 に おいて も
〃

SM単 独群に比して気管淋巴腺
ノo

は腫 大 していたがCP単 独群 に

9見 られ るよ うな肺萎縮は認 めら

8れ なかつた。

b・ 内臓一結核結節の程度よ
7

り判定すれ ば,肺ではSM+TBz

6

8
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3

2

,

病変度順位 淋 巴腺SM+PAS群 くSM+VK3群 くSM群 ≒評K3群 くPAS≒ 対照群

内 臓SM+PAS群 くPAS群 くSM+VK3群 くSM群 くVK3群 く対照群

+TB濫 群が リンパ腺 の腫 大が最 も小さ く・SM及 びTBITB1群 くSM+CP群 くSM群 くCP群 くTB:群 く対照群

群 くSM+CP群 くSM群 くCP

群 くTB1群 く対照群 であ り,肝

ではSM+TB1群 ≒SM+CP

群≒SM群 くCP群 くTB1群 く対

照群,脾 で もSM+TB1群 くSM

十CPi群 ≒SM群 くCP群 ≒TBユ

群 く対照群(平 均脾重はSM群

≒SM+CP群 ≒SM+TB1群 く

CP群 ≒TBi群 く対照i群)と な

り、 これを通覧 す る とSM+

26-一
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(第皿実験)

表10肉 眼的 剖 検 所 見 〔投薬中止後5週 放置群〕
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5週 間放置後の所

見(表4,5参 照)
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病変度順位 淋巴腺SM+PAS群 くSM+VK3群 ≒SM群 くPAS群 くVK3群

内 臓SM+PAS群 くSM+VK3群 くSM群 くPAS群 くVK3群

の順序 となつたe薬 中止後5週 放置群 におけ る所見ではSM+TBxi群 と

縮 は認め られなか

つた。

b・ 内臓一肺 ではSM+TB!群

くSM十CP群 くSM群 くTB三 群 く対

照i群くCP群,肝 ではSM+CP群 く

SM群 ≒SM+TB肇 群≒CP覇 ≒ 対照

群 くT島 群,脾 ではSM+TB!群 く

SM+CP群 くSM群 ≒CP群 ≒TB三 群

く対照群(平 均脾重 はSM+TB,群

くSM+CP群 くCP群 ≒SM群 ≒

TBコ 群 く対照群)と な り,こ れ を通

覧す るとSM+TBli群 くSM+CP群

くSMi群 くTBx群 くCP群 く対照群

となつたδなお腎には全例 において

病変は認 められなかつた。又CP単

独群 においては肺萎縮 と同時 に6例

中4例 に肺 に乾酪変 性がみ られた。

以上 の成績よ りす ると投薬 中止直

後 の所見 では治療効果の最大であっ

たのはSM+TBi群 であ りSM+

CP群 がこれに亜 ぎSM単 独群 に

見 られた治効 を多少 とも抜いてい る

のが見 られた。尤 もSM+CP群 と

SM単 独群 との間の差はSM+TBi

群 とSM+CP群 との間の差程顕著

では ない ようであつた。 ところが投

一 一 一27-一 ・
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表12実 験llに おけ る内臓及び淋 巴腺 よ りの緒 核菌定量 培養成績

〔投薬中止直 後剖検群〕

〃

/3

!2

〃

lo

5

4

淋 巴腺SM+PAS群 くSM+VK3群 くSM群 ≒VK3群 くPAS群 く対 照群

内 臓SM+PAS群 くSM群 ≒PAS群 くSM+VK3群 くVK3群 く対照群

内臓 との平均SM+PAS群 くSM+VK群 くSM群 くPAS群 くVK3群 く対照群

SM+CP群 との差はむ しろ微kた る状態 とな りい ず れ

もSM単 独群 とはかな りの差が認められ るようになつ

ていた。

V直 接鏡検による結核菌 の体内分 布状況(表 略)

表2そ の他にかかげた ような10個 所 の リンパ腺及 び

肺,肝,脾 よ りの塗抹染色標本につい て直接鏡検を行つ

た結果では各投薬群では無処置対照群 に比 して一般 に結

核菌の体内分 布が少なかつたが更 に投薬群相互 間につい

てみ るに単独投薬群 に比 して併用投薬群では何れの組合

せで も菌 の検出率がよ り少ない ことが認 め られた。 この

傾向は特にSM+TBヨ 群 に著 しく,投 薬 中止直後のみ

な らずその後放置 したものにおいても同様な ことが認 め

られ た。なお一般的にいつて塗抹標本 におけ る結核菌の

分布状態 は前述の肉眼的剖検所見の程度 とほぼ併行す る

よ うであつた。

V【 リンパ腺 並びに内臓 よりの結核菌定量 培養成績

(表6,7)

感染側の所属淋 巴腺す なわち左膝べ き腺及 び 左 腋 窩

腺,腸 骨腺,肺,肝,脾 よりの結核菌 定量 培養成績を表

の形で表 わす ことは割愛 してそれを総括 して ヒス トグラ

ムと して示 した ものが表6,7で ある。

皿 感染 局所及び所属 リンパ腺の変化(表 略);

感染局所に潰瘍を形成 した ものはなかつ た。所属淋 巴腺

の腫 脹並 びにその推移 は第1実 験 と同様 に触診によ りこ

れを窺察 したが,SM+PAS群 において他群 に比 してそ

の腫脹度が よ り軽微であ り,且 つ治療 第3週 頃には一時

縮 小する傾向 さえ認 められそ の傾向 は第1実 験における

SM+TBI群 に比 してよ り著 しかつた。SM+VK3群 と

各単独投薬群 との間及び各単独投薬群相互間には認 むぺ

き差はなかつた。但 し対照群ではいずれの投薬群 に比 し

ても著 しく増大の傾向が認め られた。

皿R6mer反 応の消 長(表 略)二 投薬開始 当初 に弱

陽性 から強陽性の範囲を示 してい たRδmer反 応は各群

とも12週 頃迄 は多少 にかかわ らず さらに増強の傾向を

示 したが・投薬 中止後5週 頃,す なわ ち 治療開 始後17

週頃 になるとかな り様相が変つて来て各投薬 群 と も に

Rδmer反 応が減弱 の傾向を示 し,SM+PAS群 にその

傾向が頭著 であつた。

但 し対照群では一般 にひ きつ づき反応増強の傾向が多

少 とも見 られた。

1▽ 肉眼的剖検所見(表8,9,10,11参 照):投 薬

中止の時期迄 に生残つた動物数 はSM群,SM+VK3群,

1.投 薬 中止直後剖検群 の成績

(表6》:生 結核菌 の播 布 度 は 淋

巴腺 ではSM+CP群 くSM+TBi

群 くSM番 ≒CP群 くTB1群 く対

照群 の順 とな り,内 臓 で はSM

+CP群 ≒SM十TB1群 くSM群 く

TB}群 くCPi群 く対照群 と な り両

者平均 で もSM+CP群 くSM+

TB;群 くSM群 くTBi群 くCP群

く対照i群となつた。

2.投 薬 中止後5週 放置剖検群

の成績(表7):淋 巴腺 ではSM

+CP群 くSM群 くSM+TBi群 く

TBi群 くCP群 く対照i群,又 内臓 で

はSM+TB翼 群 くTB3群 くSM+

CP群 くSM群 くCP群 く対照群 と

な り両者平均ではSM+CP群 く

SM+TB:群 くSM群 くTBコ 群 く

CP群 く対照群 となつて 投薬 申止

直後のもの と順位 は全 く一致 した。

B.第 皿実験成績

1体 重及び栄養状 態 の 推 移

(表略)二 平均体重増加 はSM+

PAS群 において 著 しく,対 照i群

は最下位であつた。他 の治療群 間

においては特 に云 うべ き差異 はな

かつた。

接種

28-一 一
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表13実 験 ∬におけ る淋巴腺並 びに臓器 よ りの定量 培養成績

〔投薬 中止後5週 放置剖検群〕

〃

ノ3

ノ2

ノノ

'o

9

8

ア

ε

5

淋巴腺SM+PAS群 くSM+VK3群 ぐSM群 くPAS群 くVK3群

内 臓SM+PAS群 くSM+VK3群 くSM群 くPAS群 くVK3群

淋巴腺 と内臓 との平均SM+PAS群 くSM+VK3群 くSM群 くPAS群

くVK3群

SM+PASi群 ・PAS群 各10匹,VK3i群8匹 及び対照群

10匹 であつた。 これらの半数宛を 直 ちに 剖検 し残余 は

更に5週 間その まま放置 した後に剖検 した。ただ し放置

群においては対照群 が剖検期に達 しない以前に事故 の為

全部艶死 したので無処置対照群 との比較 はできな くな り

従つて投薬中止後放置i群相互 間の所見の比較 にとどめな

ければならなかつた。

1・ 投薬 中止直後の剖検所見(表8,9参 照)

a)リ ンパ腺一乾酪化乃至腫脹の程度はSM+PAS群

くSM+VK3群 くSM羅 ≒VK3群 くPAS群 ≒対照群の順

であつた、

b)内 臓一結核性変化度 を結節の数によつ て判定すれ

ば・肺ではSM+PAS群 くPAS群 くSM十VK3蒋 ≒SM

群くVK3群 く対照群 とな り,肝 ではSM+PAS群 くSM

+VK3霜 ≒SM謝 ≒PAS群 くVK3群 く対照群,脾 では

SM+PAS窟 ≒SM+VK3群 くSM鞘 ≒PAS諭 ≒対照

群くVK3群(平 均脾重はSM+PAS群 ≒SM群 くSM+

VK3群 くVK3群 くPAS謝 ≒ 対照群)と な り,之 を通覧

するとSM+PAS群 くPAS群 くSM+VK3群 くSM群 くV

K3群 く対照i群の順序 となつ た。

2・ 投薬 中止 後5週 間放置後の 所 見(表

10,11参 照)

a)リ ンパ腺一SM+PAS群 くSM+VK3

霜≒SMi群 くPAS群 くVK3で あつた。

b)内 臓一肺 ではSM+PAS群 くSM+

VK3霜 ≒SM群 くPAS群 くVK3群 の順 を示 し

肝 ではSM+PAS群 くS:M群 くSM+VK3群

群 くPAS群 くVK3群,脾 ではSM+PAS群

くSM+VK3群 くSM群 くPAS群 くVK3群

(平均 脾 重 はSM群 ≒SM+PAS群 くSM

+YK3群 噸 ～AS'群くVK3群)のjitaを それぞ

ψれ示 した
。

以上 を平均 して見 るとSM+PAS群 くSM

+VK3群 くSM群 くPAS群 くVK3群 の順序

となつた。

上記1▽の1及 び2の 所見 よ りして投薬 中止

直後 においてのみな らず投薬 中止 後5週 間放

置群 にあつても共 にSM+PAS併 用 の効果

が他に比 して特 に顕著 に現れることがわかつ

た。

V直 接鏡検によ る結核菌 の体内分布状況

(表略)

第1実 験における と同様 に10個 所の リン

パ腺及 び肺,肝,脾,よ りの塗抹染色標本 に

つい て直接銃検 を行つた結果では投薬群 のい

ずれにおいて も無処置対照群 に比 して一般 に

結核菌 の体 内分布が少かつたが投薬群相互間

の比較 では単独投薬群 に比 して併用投薬群で

はい ずれの組合せの場 合でも多少 にかかわ らず結核菌の

体 内分布が より少い ことが認 め られた。特 にSM+PAS

群 において この傾向が著 し く,こ の ことは投薬中止直後

のみな らず投薬 中止後5週 放置群 に*?い ても云え るよう

であつた。なお一般的 にいつて塗抹標本 におけ る結核菌

の分布状態 は前述の肉眼的剖検所見の程度 とほぼ併行 し

ていた。

▽【 リンパ腺並 びに内臓 よ りの結核菌定量培養成績

(表12,13参 照)

1.投 薬 中止直後剖検群の成 績(表rz参 照):淋 巴

腺 ではSM+PAS群 くSM十VK3群 くSM群 ≒VK3群 く

PAS群 く対照群,内 臓 ではSM+PAS群 くSM群 ≒PAS

群 くSM+VK3群 くVK3群 く対照群 の順 を示 し,両 者平

均 ではSM+PAS群 くSM+VK3群 くSM群 くPAS群 く

VKe群 く対照群 となつた、

2・ 投薬 中止後5週 放置剖検群 の成績(表13参 照):

淋巴腺ではSM+PAS群 くSM+VK3群 くSM群 くPAS

群くVK3群 ・内臓 で はSM+PAS群 くSM+VK3群 く

SM群 くPAS群 くVK3群 とな り
,両者平均で はSM+PAS

群 くSM+VK3群 くSM群 くPAS群 くVK3群 となつて投

一 一29__ .
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薬 中止直 後の成績順位 と全 く同様であつた、

総括並び に考按

管内実験の際のSM耐 性結核菌に対す るSMと 各種

抗結核剤 との併用効 果については,そ の成績 を既 に報告

したユ)が,それ によつてわかつた ことはSM+TBI,CP,

PAS∫ 又 ほVK3と の間には交叉醗性は認 められず,且

つ又SM10γ 耐性菌 に対 しSMとTBi,SMとCP,

SMとPAS,SMとVK3と の各併用 は何れ もSM単 独

作用 に比 して多少 にかかわ らずより有効 であるとい うこ

となどであつた。 この点柳沢6)7)のSMと 他の一般抗結

核剤聞にはReticulin以 外には交叉弼性がみ られなかっ

た とい う報告 と一致 してい るもの と考え る、

次にSM対 性結核菌感染による実験結核症 に関す る先

人 の報告をみるにKarls◎n&Feldman8)は これに対 し

てSM単 独投与で も多少 は有効であ ると報告 しておるe

又 これ とは多少意味がち が うが篠 原9)はSM耐 性菌 を喀

出す る患者にSMを 単独投与 して もなおかつ有効 であつ

た例を報告 してい る。

ところで私の今回のSM10γ 耐性菌感染 モルモ ヅ ト

結核症 を以てす る実験成績で もSM単 独投与がやは り多

少 とも有効 であつたよ うに見受けられ上記先人の成績と

一致す るところがあつたほか にSM以 外の供試抗結核剤

の単独投与も亦それぞれ程度 の差 こそあれいずれ も有効

であつた。次にSM雌 性菌 による実験結核 に対す るSM

と他の結 核剤 との 併用に関してはVermesland,Ebert

&Blochio),B1◎ch,Vemaesland&Gomoriii)はSM

どPASの 併用は無効であつた と述べているが,私 の実

験ではそれ らの成績 と異な り相 当程度有効 であ り而 もそ

の効果は両剤投与 中止後 もかな り長期間存続 した と思わ

れた。

対SM自 然耐性結核菌 及 び 同獲得耐性結核菌による

感染実験結核症 に対 しDimmlinguWeichseP2)は

TBiとSMと を併用 してその有効性を認めているが私

の実験 でもSMとTB,併 用 は各単独投与 に比 して相当

優位 であ り,且 っSMとPASと の併用の場合 と同じ

くその効果は投薬中止後 もあ る程度存続 することが認め

られた。SM耐 性結 核菌に対 してSMとVK3及 びSM

とCPと の各併用が試験管内で一定度有効 であ ることは

すでに水 野3),占 部id)及び私i)に よつて認め られてい る

が生体 内においてもまた同様 の併用効果の見 られ ること

が今回の私の実験 によって明らかにされ,し かもその様

相 はかつて水野5),占部14》及 び弓削4)によつてみ とめられ

たSM感 受性結核菌感染モルモ ツ ト結核症 に対 す るそれ

らの併用成績に一脈通ずるものがあるよ うに見受けられ

た ことは興味がふかい。

結 論

SM10γ 耐 性人型結核菌感染実験 モルモツ ト結核に対

して,SMにPAS,TBi,VK3又 はCPを 配 しての併

用投与はSM感 受性結核菌による実験結核 に対 しての同

様の併用投与の場合 とほぼ似 た傾向におい て 有 効 で あ

り,そ のさい特 にSMとPAS又 はSMとTBiと の

併用投与 がそれ ら各薬剤単独投与 に比 して効果著 しく,

しか も投薬 中止後も相 当長期間にわた りその効果が残続

するもののよ うであつた。

本 論交 の要 旨は昭和29年4月1日 第29回 日本結核

病学塗総 会 において報 吉した。

欄筆 す るに当 り,終 始御懇篤な る御指導 を賜 つた恩

師占部教授 に深甚 な る謝意 を表 す。
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