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149。 初感染発病と再感染発病 との比較研究

岩井孝義 ・上田千里(京 大結研第二部)田 中久勝

(市立京都病院)

結核症にはツ反応の追及から再感染発病極めて稀で,

殆 ど全部が初感染発病であると,明 確な証明法がないま

まに,年 齢別の感染曲線と死亡曲線との比較から一応は

説明きれているようであるが,臨 床的にはこれでは説明

し難い ことが しばしばあるので,申 毒死,災 害死,頓 死

等の急性死者剖検で研究を続行 し476例 に達したので報

告することにした。その476例 中,一 部腐敗等不備なも

の11例,精 密な組織学的検索未完了の もの27例,症 例少

くて考察に不適当な小児の11例,合 計49例 あ り,これ等を

除き,427例 に就て考察する。従って今回は成人に就て

である。その427例 申,通 常の病理解剖学的検索 をした

後,更に肺,淋 巴腺は静脈角迄,脾,肝,腎 及び内生殖器

等を約3粍 の厚さの板状に切断し,よ く見よく触れ,更

にその直角方向にも細断して結核所見,即 ち乾酪化乃至

石灰化巣を見出した もの387例,90.6%あ った。即ち京

都市の成人ではこれだけの感染率に達するのである、そ

れ らの病巣の性状,部 位,配 例か ら,肺 内二次巣の発生

径路型式を次の3種 に分類した。即ち第1型 は肺内初感

染原発巣の周囲に,少 なくとも同一肺葉内にあ り,も し

他肺葉にある場合には必ずその肺葉内にも当然(力 学上)

あって,脾,肝,腎 等になかったものを気通性転移とし,

第2型 は肺内に気通性とは考え難 く,血 行性と思われる

配例で存し,殊に脾,肝,腎,内 性殖器等に もあれば更に確

実な血行性転移とし,第 三型は肺内に石灰化初期変化群

があって,そ の周囲少 くとも同一肺葉内には二次巣なく

他側の肺野,或 は同側であって も他肺葉に病相の異なっ

た乾酪巣のあった場合を外因性再感染とした。但 し病相

が等しく石灰化巣の場合 も亦両者等しく乾酪化の場合 も

部位的条件に反しなければ第3型 とした。その結核所見

のあった387例 中,初 期変化群範囲の もの或はそれから

気通性乃至血行性に転移したと思われるもの,即 ち初感

染系列に属するもの283例,73・1%あ り,その内全部石灰

化していたもの131例,49・1%(初 感染系列の治癒率)あ

り。乾酪巣が麻実大なれば1個,粟 粒大なれば5個 以上

集 り,そ れに周焦炎加われば先ず部位を考慮して颪接撮

影で診断し得る可能性あ りと認められた ものが未治152

例中100例,65.7%(診 断可能率)あ りe疏 ではあるが半葉

或はそれ以上に拡が り,そ れに周焦炎が加わればそれだ

けの広きに達していると認められるもの,同 じく未治15

例中に60例,39.4%あ った。乾酪巣だけでも大 きく且つ

密にあって半葉或はそれ以上と認められ るもの,同 じく

未治152例 中に35例,23・0%あ った。再感染系列に属す

るもの104例 で,結 核有所見総数387例 中の26・9%に 当

り,全 部気通性で再感染巣からの血行性転移は1例 も認

めなかつた。そのうち全部石灰化 していたもの24例 ・23・1

%(治 癒率)で,初 感染系列の半分にも達していない。未

治80例 中,前 同様の条件で診断可能なもの72例,qo.0%

とな り,.又,前 同様の条件で半葉可能は80例 中48例,60.0

%と な り,乾 酪巣だけでも半葉或はそれ以上に達してい

たもの同じく未治80例 中24例30・0%あ った。即ちこの最

後の段階のもの初感染系列で35例,再 感染系例で24例,合

計59例 あ り.従 って再感染系列は総数59例 中の40・6%に

達す。即 ち再感染系列総数は成人結核有所見総数の26・9

%で あ ったが,初 感染系列に比 し治癒傾向著しく少 く.

病巣の接域的増大傾向も転移傾向(気 通性)も 大であった

が為に,申 等度以上の症例中で占める率が40.6%に も達

することになったのであろう.こ の事実は予防上にも療

法適応決定にも充分考慮 さるべ きであろうと思う。

i50.結 核病巣の化学的研究

貝田勝美 ・田中健蔵 ・芝野忍 ・原三郎 ・橋村敏 ・村田

早苗 ・森茂之 ・東英二 ・松永信之(九 大結研)

結核の進展,治 癒に関しては古 くか ら細菌学的,病 理

学的,免 疫学的に幾多の業績があるが,そ の機序に関し

てはなお不明な点が多いときれている。われわれはこの

機序解析の綜合的研究の一環として,結 核病巣について

二,三 の化学的研究を行ったので報告する。先ず結核病

巣の分光分析を行つたが,試 料は出来 るだけ不純物の混

入を避けて採取し,濃 硝酸にて蒸発乾固して過酸化水素

数滴を加えて無機化し,炭 素棒電極孤光法による分光分

析を行った。黒化度の比較の為にあらゆる条件を出来 る

だ,け一定にした。写真乾板の黒化度は測微計による肉眼

的な比較を行った。被包乾酸巣では,同 一例の健常部を

対照 として比較すれば各種元素間に著差は認められず,

石灰化巣及び白亜化巣ではNaの 黒化度は非常に弱 く,

Siも 同様に感弱の傾向にあり,消失 したの もある。結榎

病巣の恒在性元素としてNa,Ca,Mg,Si,P,Al,Cu,Ti,

Feが 判明しているが,こ の他Kは 可視部に分析線を有し

B,Cは 炭素棒を電極にしてい るので省略する。次に結核二

病巣の治癒の一つとして石灰が沈着して来 ることが云わ・

れているが,そ の機序に関しては未だ不明な点が多い。

骨歯牙に於ける石灰沈着の機序についはFが 密に関連し

ていると云われているが,結 核の場合にその関連性がど

うなっているかを検計するためFの 定量を行った。定量

方法は試料に石灰乳を加え,蒸 発乾固してから500。Cで

灰化し,硫酸銀を加えて水蒸気蒸溜を行い,溜 液を奥野氏

アル ミニウム・ヘマ トキシリン法で比色定量を行った。

ホルマリン固定の試料は新鮮試料より多いようである。

健常臓器のF含 有量は骨歯牙では他の臓器の約10倍 か ら

20倍 で200～400P.P.M.に 含 まれ,石 灰化巣白垂化巣で

は骨及び歯牙とほぼ同様な濃度にFを 含有している。軟

化部や乾酪性肺炎,珪 肺結核では30～150P・P・M・ に含

まれていることが判明した。次に結核病巣の軟化又は硬

化に際して水分の変化が見 られるが,そ の実態を比較検
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討するために塩化 コバル ト法と単なる乾燥法による自由

水及び結合水の測定を行った。塩化 コバル ト法の場合は

新 鮮試料を薄く切 り,M/5塩 化 コバル ト液に五時間浸 し

てから3K)"cと100。Cに 於ける乾燥曲線を作 り,組織片の

青色化 と重量の平行を目標にして行った。病巣の性状の

変化により試料の乾燥状態 も異なり,病 巣が陳旧化し白

聖化して来たところの試料はゆるやかに乾燥し,自 由水

64・5%を 含 み,軟化した試料に比し約18%の 差 が見 られ,

結合水 も幾分多い傾向にある。組織化学的に石灰沈着の

機序を検討してKossa氏 法 による石灰沈着部にはPAS

染色度が強 く糖蛋白の存在が強いが,こ れは上述Fの 増

量と考えあわせると石灰沈着には糖蛋白の保護膠質とし

ての意義,Fの 代謝酵素に対する意義も考慮 さるべ きと

考 えられるのである。次にペーパークロマトグラフによ

るアミノ酸の分析を試み,試 料を8N.HC1で 約15時 間

ユ00℃ で加水分解して展開し(溶媒はブタノール,酷 酸),

アスパラギン酸,グ ルタミン酸等のア ミノ酸が含まれて

い るようであるが,目 下実験申である。われわれは結核

病巣の化学的硬究を行い,恒在性元素の分布状態,Fと 病

豫との関係及び含水量の測定を行ったが,病 巣の牲状の

変化 とそれらが密に関連 して来ることを認め,Fの 存在

は酵素系の阻害あるいは石灰沈着との相関関係にかなり

の意義を有していると思われる。ヌ,水 の問題も蛋白質

の分解に も関連 して,組織化学的研究,酵 素系統の追求と

共に恒在性元素,ア ミノ酸の量的,質的推移を綜合的に究

朋 し,形 態学的研究に化学的裏付けを行いたいと思う。

15L結 核病巣の脱水棄酵素及びチ トクn一 ムオキシ

ダーゼの組織化学的研究

高松英雄 ・奥田芳明 ・東日出夫 ・横 田耕一一(京大結研

病理)

病巣組織細胞の酵素の組織化学的検索の成績は,そ の

病巣に於ける局所物質代謝を考 えるための有力な手段と

考 えられる。 この意味で結核病巣についてのわれわれの

研究は非常に古い。今回は脱水素酵素並びにチ トクロー

ムオキシダーゼに就ての検索成績を報告する。脱水素酵

素は脱水素酸化 を触媒する酵素で,組 織化学的証明方法

としては,水 素受容体 としての水溶性の物質が還元によ

り不溶性の物質となるが如 きものを標識薬に用いれば可

能 である。 このような物質として各種のテトラゾリウム

に属する化合物を使用する方法はよく知 られている、 こ

れは還元されて不溶性のフォルマザンというものになる

鋭敏で,且 つ色彩が鮮明であるが,他 方,二 次的に粗大

結晶化 し,又 脂溶牲であるために脂肪滴の染色とか,組

織学的脱水手技の有機溶媒に溶出する欠点があ り,又,

フォルマザ ンを他の物質に変化 きすことが困難である。

高松 ・大林は亜テルル酸 を水素受容体として用い,こ の還

元によ り生ずるテルルを塩化金水溶液中で化学変化によ

り金属塩と置 きかえた、金にはフォルマザンのような欠

点がないのでこの方法を用いた。チ トクロームオキシダ

ーゼは同じく新鮮組織でのみ反応を呈し,種 々の固定剤

に敏感に破壊される。組織化学的反応としては古く不安

定性ナヂオキシダーゼとして知られたものに相当する。

近時,高 松 ・大林によ り新法が考案きれた。 これはイン

ドフェノール紫反応の応用で,青 酸に鋭敏に阻害 され,

また多くの固定剤で働 きが失われる。反応後反応呈色を

安定化 し,然 る後組織切片とする方法であって,組 織標

本として,古 典的方法より非常に優れているので,こ の

方法を用いた。動物材料としては天竺甫の結核菌感染後

6週 間のもの,及 び8週 間のものを主として観察 した。

この実験では肺に多数の粟粒大の結節が見 られた。又,

1例 の人体剖検材料についても観察 した。脱水素酵素の

組織化学的検出(方法Actatuberculosajaponica.vo1

4No.21954に 詳述)に は,基資を特別に加えぬ ものの

外,葡 萄糖,乳 糖,號 珀酸,コ リン,乳 酸,グ リセロ燐

酸,グ ルタ ミン酸,エ チルアルコール,リ ンゴ酸の1/10

モル濃度に加えて水素イオン濃度を補正 したもので実験

した。基質を特に加えなくともよく反応が見 られた。新

鮮組織中には基質となる物質が含まれるためと考えられ

る。基質の差異によって所見に若干の差異はあるが,又

多くの共通所見が得 られた。一般に結節申心部の乾酪化

巣は殆んど反応が見 られない。類上皮細胞には比較的著

明に反応を呈す る。核には殆んどでない。 ラ氏巨細胞も

反応は著明で,核 周辺部に比較的著しい、結節の周辺部

に浸潤す る細胞はいずれもその原形質に反応を呈する。

特に単核性の細胞に著しい。血管特に病巣附近の毛細血

管には著明な反応がみられ,ま た,気 管枝粘膜上皮,肥

厚肺胞上皮に も反応が見 られ る。肺隔壁中に浸潤する細

胞 も著明である。病巣部肉芽組織中の線維芽細胞にも反

応は著明である。比較的大 きい,ま たは中等大血管外細

胞 も反応は著 しい。肺胞中のいわゆる担鉄細胞には反応

は見 られないが,他 の浸潤細胞にはその原形質に反応が

見 られる。チ トクロームオキシダーゼの反応所見は,上

記脱水素酵素の組織化学的反応所見に似ると ころが 多

い。一般に乾酪化巣中には反応は認め られない。類上皮

細胞にはその原形質に反応が認め られる。淋巴球もほぼ

同程度に認められる。これよりやや大 きい単核の細胞に

は一般に強い反応が見 られる。多形核白血球 も同様に着

色する。肺胞上皮は腺様肥厚する もの に は反応が著 し

い。又,気 管枝軟骨の軟骨細胞にもその厚形質に反応穎

粒が認め られる。線維芽細胞等には著明な反応は認めら

れなかった。今日迄検索 した成績の概要のみを報告する

に止める◎

152結 核病巣に於ける5・ヌクレオチダーゼ の組織

化学的研究

芹川宏(国 療再春荘 ・熊大病理)

結 核症に於ける各種フォスフターゼの組織化学的研究
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に就いては,既 にその一部を前回の結核病学会総会に於

て発表し,特 に5・ヌクレオチダーゼ(以下5N.)に 特異性

がある事を認めた。依って今回は5Nを 取 りあげ,フ ォ

スファターゼ中代表的なグリセロファスフターゼ(以 下

G.P.)と 比 較し,そ の特異性を詳細に検討した。実験材

料としては再春荘に於ける剖検例並に外科的摘出材料を

使用し,5N・ の証明は熊大病理法に従った。〔検索成緬〕

先ず結核病巣に於けるG.P.と5N。 の至適PH並 に各種

薬物に対する影響を検討すると,アルカ リ域(以 下ア」)に

於ては何れも9・3～10,酸 性域(以 下酸)で は5N.は4.

4,G.P.5・6に 最 も強い反応を示 し,塩 化マクネシウム

により共に促進きれ,弗 化 ソーダ,フ ォルマ リンにより

抑制される。次に各病巣別に観察するに,肺結核に於て,

結核結節は類上皮細胞,巨 細胞にア」でG.P.は 多 く陰姓

であるが,5N・ は しばしば弱陽牲で,酸 では共に中等度

乃至強陽性である。結節周辺部はア」で5N.ぱ 申等度陽性

G・P.は弱陽性の事が多く,酸では共に偽陽性で,増殖結合

織の一部は両酵素共ア」強陽性,酸 陰性である。結節周囲

はア」で結節辺縁及び肥厚肺胞隔のいわゆる肺胞上皮,殊

に瞭状化せ る上皮並に滲出細胞に強陽性の事が多 く,弗

化ソーダ,フ ォルマンリン等の抑制薬に対する抵抗も最

も強い。 酸では肺胞上皮に5N.は 陰性の事が多いが,G.

P.は 陽性の事が多く,滲 出細胞は共に強陽性である。乾

酪巣に於てはG.P.は 多 く陰性であるのに,5N.は 点状,

肺胞様構造をとり,あ るいは管状,輪 状に陽性を示す事

がある。結合織による被包化の強い孤立結節では被膜は

G・P・,5N,共 に反応が弱 くなるが,5N。 はなお広範囲に

陽性を示 している。然 しその軟化,空 洞化した部分は共

に強陽性を示すが,5N.が 広範囲であるe次 に滲出性病

巣ではア」,酸両酵素とも滲出細胞,肺 胞隔に強陽性であ

る事が多いが,ま た陰性の事 もある、次に無気肺の申硬

化性無気肺では,肺 胞上皮に於て共にア」強陽{生であるが

肥厚肺細胞隔自体に於てはG.P.よ りも5N.が 広範囲に強

陽性であり・酸では。肺胞上皮に於て,5N.は 陰 性の事が

多いが,G・P・は陽性の事が多い。滲出細胞はア」,酸に於

て両酵素とも強陽牲である、人工気胸による無気肺の場

合・肺胞上皮は共にア」強陽性を示すが,胞 厚騨胞隔は

5N・ のみ弱陽性で,G.P.は 陰性であり,酸 では肺胞上皮

はG・P.のみ陽性,肺 胞隔は共に陰牲で,い ずれ も硬化牲

無気肺に比 して弱い。空洞に於て新しい空洞では壊死層

に接した肉芽層はア」,酸 共に両酵素強陽牲であるが,周

辺部の結合織層はア」5Nの み申等度陽性で,G.P.は 陰性

であり,新 しい空洞でも滲出牲変化の少いものでは空洞

壁の酵素反応は弱いが,殊 にG.P.は 著明で,5N.は なお陽

性を示す。旧い空洞壁は表層が広範囲に強陽性を示すが,

周辺部は5'N.も 陰性である。陳旧性空洞の充血して一部

出血せる毛細血管は一般空洞壁のそれに比して酵素反応

が弱い。空洞周囲の血管壁に於てはア」5N・が強陽性を

示す事があり,殊 に誘導気管支周囲で著明に壁の肥厚せ

る気管支動脈に最 も強 く認められる。G.P.は 内膜では陽

性であるが壁では陰性である。気管支結核:呼 吸性気管

支の各支に於ける乾酪性気管支炎及び周囲炎では,粘 膜

筋層の5N.が 種 々の形態をとって残存するもDが 見 られ,

又,気 管支粘膜下の浸潤細胞はア」に於てG.P.陰 性 に,

5N.に 中等度陽性の事が多く,気管支周囲ばア」で両酵素

共に強陽性である。肋膜:肥 厚肋膜中特発牲肋膜炎によ

るものでは両酵素とも肥厚肋膜両端の膠原線維の一部に

強陽性を示すに過ぎないが,随 伴性肋膜炎によるもので

は,大 部分の膠原線維及び浸潤細胞に強陽性を示 し,5N.

は特に壁の肥厚せる小血管壁に強陽性を示す,又,肥 厚

肋膜に接す る肺胞上皮はア」強陽性の事が しばしばある。

膿胸肋膜では壊死層及びこれに接iする肉芽層中の浸潤細

胞に両酵素ともア」申等度 陽性であるが,肥 厚肋膜には

G.P.,5N.共 に陰性であ る。 次に肺以外 の臓器に於て

は,肝,脾,血 管,淋 巴節,睾 上体に於ける結核結節は

肺のそれと同様であ り,ま た結核結節の結飾周囲の組織

内酵素に対す る影響は少い。次に腸結核では潰瘍部は浸

潤細胞にGP.,5N.共 ア」,酸に強陽性で,粘 膜固有層及び

粘膜下層にも,潰 瘍周囲ほど強陽性を示す.潰 瘍面の単

層扁平上皮よりなる再生上皮は両酵素ともア」で偽陽性,

酸 弱陽性で再生上皮の接する腸粘膜基底部の腺管上皮に

類似している。又,乳 鵬状に増殖突出せる粘膜では,粘膜

自体も他の部分に比べると両酵素ともア」でやや強 く陽

性を示 し,更 に粘膜下組織はア」,G.P.は 陰姓であるのに

5N。 は強陽性で他の部分よ り強 く,而 もこの中の豊富な

毛細血管はG.P.,5N.共 に強陽性であり,筋 層は5N.に

陽性であるが,GP,は 陰性である。腎結核では空洞の肉

芽層はア」,G.P.,5N共 に弱陽性であるが,更 に空洞周

囲の著明に拡張せる細尿管はア」で弱陽性を示し,他 の

部分の細尿管が殆ん ど陰牲なのに比して差異が認められ

る。以上を総括すると5N.はG.P.に 比 して結核病巣に広

範囲に存在し,又 明 らかに特異牲が認められる。

153.疑 固 蛋白に対す る組織反応

高松英雄 ・横田耕 一・水谷昭 ・天津正(京 大結研病理)

既知の物質に対する組織反応を充分に了解 し得るなら

ば,天 然に見 られる諸種の複雑なる病巣組織像を理解す

るに役立つ ことと信ずる。そこでわれわれは動物実験を

試みたのである、今回は異種蛋白に対す る組織反応につ

いて報告する。実験としては,卵 白,卵 白アルブ ミン,

グロブリン,カ ゼイン及びゲラチンの5種 の蛋白を臼贈

の皮下に注入し組織反応 を検索 したのであるが,卵 白及

びアルブミンは熱凝固を起 きしめそれを注射器を用いて

皮下に,他 の3種 類の蛋自は皮膚に切開を加え粉末のま

まそれぞれ出来る限 り無菌的に注入 し,2時 間,3時 間,

5時 間,10時 間,1～7日 迄の経過についてヘ トマ トキ

シ リンエオジン染色 ワンギーソン染色,マ 驚リー染色
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及び高松法による蛋白分解酵素の染色を行った。その成

績は次の如 くである。1.卵 白に対す る反応:白 瀧の皮下

に注入 した卵白に対す る反応は2時 間後既に現われ,周

囲の血管は充血し,主 として多核白血球の浸潤が見 られ

るe3時 間ではこれ らの細胞が卵白の聞隙を縫って内部

にまで浸潤している像が見 られ る。時間の経過につれて

これ らの反応は強くなり,且 つ卵白は これ ら細胞に貧食

される.1～2日 頃より単球,組 織球等の単核細胞が見

られる。多核白血球は次第に減少 し5日 頃には殆 ど姿を

消し,一 方,単 核球が次第に増加し形 も大型にな り卵白

を貧食 している豫が顕著に見 られる。この浸潤は相当深

部の間隙に及び,リ ンパ球,プ ラスマ細胞及び異物巨細

胞 も見 られる。全経過を通 じてリンパ球の反応は軽度で

5日 目頃か ら少数見 られるに過ぎない。周辺は血管の拡

大充血のほか,顕 著な変化を見ない。被色化の傾向は余

り著明でないが,7日 目には小さな卵白の塊は膠原線維

で包まれている。2.ア ルブ ミン:ア ルブミンに対しても

2時 間に既に多核白血球を主とする細胞浸潤が見られ,

且つ卵白に比 して浸潤が強い。単核球の浸潤は少 しおく

れて2～3日 頃より周辺部に見 られる。1週 間後ではア

ルブミンに接す る部及び内部の細胞反応は依然として多

核白血球が主であるが,後 になれば単核球 も周辺部に多

数浸潤 して来 る。 しか し異物巨細胞は見 られなかった。

周辺部の膠原線維の増殖は余 り顕著でないが,3日 頃よ

り毛細血管増殖 し肉芽組織の形成があり,分 界の傾向が

見られ る。3・グロブ リン:細 胞反応は主として多核白血

球の浸潤で,ま た単核球 も見 られる。それ らの反応は前

二者に比 し遙かに強い。且つ周辺には10時 間頃より繊細

な線維か これを包み,2～3日 頃よ り肉芽組織の増殖強

く分界像が著明である。4.カ ゼイン:多 核白血球を主と

する細胞浸潤が顕著で,貧 食像 も著明である。周辺に近

い所では貧食されずに残ったカゼインも5日 目頃には被

包化 され,更 に外側周辺部には肉芽形成 も著明で分界の

豫が強いc7日 目にはカゼインは殆ど貧食され,僅 かに

形賑を止めるに過ぎない程度になっている。5。ゲ ラチン

:ゲ ラチンは水に対 して溶け易く,3時 間頃か ら既に一

部液化 し・その部に多数の多核臼血球の浸潤があ り,又

ゲ ラチンを融解・貧食 している像が見られる。その反応

は卵白の場合より強度である。単核球細胞の浸潤も2～

3日 頃よ り見られ,5日 頃か らは多核白血球よ りむしろ

大単核球が多くなる。周辺の肉芽形成,結 合織増殖は卵

白より若干強いが,カ ゼイン,グ ロブ リンに較べれば軽

度である・以上5種 の異種蛋白に対する組織反応はいず

れ も多核白血球の浸潤,少 し遅れて単核球の浸潤,肉 芽

形成・囲囲結合織増殖等ほぼ共通した反応が見られるが,

それぞれその程度には差があ り,卵白では反応最 も弱 く,

多核白血球の浸潤も軽度で且つ短時間では肉芽形成は殆

ど見 られない。・一方 グロブリン,カ ゼインに於ては反応

強 く,ア ルブミン,ゲ ラチンはその申間に存する。次に

高松法による蛋白分解酵素の染色では,各 種蛋白による

特異的な差は認め られず共通である.周 囲の肉芽組織で

活牲著明で,多 核白血球ではpH6・5,及 び2・7の酸牲側

に於ては殆ど陰性でpH8・6の 場合陽性である。又,単

核球細胞では酸性,ア ルカリ両側に於て陽牲に見られ,

大貧食細胞に特に著明である。

〔追加〕 田申健蔵(九 大結研)

異物に対する組織反応の解析として,5%寒 天,2%

卵白溶液の家兎背部皮下挿入実験を行い,最 初期におけ

る局所組織球の賦活,次 いで俘好酸球,更 に単核球の浸

潤がおこり,線 維芽細胞の増生が これに続 くことを認め

た。これは演者の所見とほぼ一致するので追加する。な

わ これ らについては昭和29年 日本化学療法学会,日 本産

業衛生学会に発表した。

IM.変 死者の解剖による日本人健康生活者の肺にお

ける結核性病変の病理解剖学的研究(第4報)特

に統計的観察結果に就いて

影山圭三 ・大久保一郎 ・安見敏彦 ・吉川富士男 ・浜野

健二(慶 大病理一指導 青木貞章教授)中 島義蔵

(東京都監察医務院一指導 水野礼司博士)

われわれは成人肺結核症成立機転解明のために昭和23
も

年以降東京都監察医務院に於て剖検した中毒・災害死等

の急性死例の肺病巣を,病 理解剖学的並びに組織学的に

研究した。殊に,初発肺結核症(lncipienttuberculosis>

例に注目し,初 発病巣成立機転に関す る研究成果の一部

は既に数回に亘 り,日 本病理学会総会及び地方会に於て

報告 した。急死者の大部は死前迄一般市民 と共に社会生

活を営んでいたものであるか ら,本 研究に依 り,東 京都

に於ける一般健康生活者の結核罹患の実態をも覗 うに足

るものと考える。昭和29年12月 末迄に総解剖数11・874

例 を得たのでこれ等に就て,統 計的観察の結果に就て報

告する。1)変 死者肺結核症例の年度別及び年齢別頻度

(剖検記録よ り):昭 和23年 度12・6%(765例 中95例)・24年

度10.5%(1,094例 中115例),25年 度9・4%(1・082例 申102

例),26年 度11.8%e(1,237例 中147例),27年 度10・8%(1・162

例 中126例),28年 度11.8%(1,216例 中143例),29年 度8・2

%(837例 中71例),年 齢 別頻度に就ては,10歳 未満・1・2%

(1,848例 中21例),10～19歳41%(944例 中35例),20～29

歳9.1%(2,983例 申289例),30～39歳1e・196(1・498例 中1

192例),40～49歳10.3%(1,492例 中181例),50～59歳

9.5%(1,420例 中135例),60～69歳9.6%(1034例 中100

例),70～79歳9・1%(536例 中47例)で あった。2)詳 細

に検索 した1,404例 中312例(22%)に 於 て,肺 に二次結核

症を認め,内 形態学的に治癒せ ると認めた例70例(5%)・

初発肺結核症例159例(11%)・ 肺瘍例83例(6%)で あった。

他の1,092例(78%)は 肺 に二次結核を認めず,そ の中659

例(60.3%)に 初期変化群を認めた。初発肺結核症例は20
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歳 台に 最 も多 数 で あ り,96例 を算 した。3)従 っ て,病

理 学 的 に 見 た結 核巣 発 見 蜜 は平 均74.5%と な り,こ れ を

年 齢 別 に 見 る と,21～30歳 に於 ては71.1%(397例 申282

例),31～40歳 で は75・3%(182例 中137例),41～50歳 で

は78・5%(210例 申164例),51例 歳 以 上 で は72.5%(408

例 申295例)と な り,東 京 都 衛生 局 調 査 に依 るツ反 応 陽 転

率(平 均84%,21～30歳,72.9%,31～40歳,87.5%,

41～50歳,86・9%,51才 以 上88.7%)に 極 め て 接近 した

値 を示 した 。4)初 期 変化 群。 肺 癬 例 を除 く1,321例 に

就 て,877例(66・4%)に 於 て初 期 変化 群 を発 見 し,そ の

うち,初 期変 化 群 の 完 備 せ る例483例(36.6%),初 感 染

巣 の み の例92例(6.9%),淋 巴 腺巣 のみ の 例302例(22.9

%),右 側530例(60.4%)う ち,右 上240例(27.4%),右 中

20例(2。3%),右 下152例(17。3%),葉 別不 明118例(13。4

%),左 側347例(39.6%),う ち,左 上164例(18.8%),

左 下112例(12.7%),葉 別 不 明71例(8.1%)で あ った 。

5)更 に218例 に 就 て初 感 染巣 の分 布 を肺 区 域 別 に検 索

す る と,左St+246例(21.1%),右Si33例(14.7%),右

S316例(7.3%),右S613例(5。96%),左S613例(5.96

%)の 順 で あ り,他 の 肺 区域 は比 較的 少 数 であo,た 。6)

初 発 病巣 の分 布 に就 て:肺 病巣 中 最 も大 き く且 つ,活 動

性 の病 巣 を初 発 病 巣 と して,100例 の 初 発 結 核 症 例 に於
ノ

ける分布を検索した。 両側上葉に圧倒的に多く81例(81

%)で あ り,右上葉が41例(41%),う ちS224例(24%),

S,17例(17%),左 上葉41例(41%),う ちSi+240例(40%),

S31例(1%)で あった。7)初 発病巣成立型に就て:第

一群 初感染巣の増悪拡大 ,又 は初感染巣か ら管内性に

成立したと認められる例が最 も多 く,98例(98%)を 示 し,

第二群,淋 巴腺病巣から淋巴血行性に成立したと認めら

れる例は僅かに1例(1%)に 過 ぎず,又,第 三群,外

来性再感染例 もまた1例(1%)認 めたに過ぎなかった。

8)初 発病巣と初感染巣の部位的関係:第 一群98例 中,

第1型,即 ち初発病巣が初感染巣の増悪拡大である例が

最も多数を占め53例(54.1%),第1【 型,即 ち初発病巣が,

初感染巣灌注気管支の乾酪性気管支炎である例は11例

(11.2%),第 皿 型,初 発病巣と初感染巣が互に離れてい

る例は34例(34.7%)で あった。又,第 皿型に於て初発病

巣と初感染巣が同一一肺区域に認められ る例は12例,同 一一

肺葉に認められる例6例 。同側肺に認められる例は7例

であり,従 って,第1群 に於て,初 発病巣 と初感染巣が

同一一,あ るいは相接して存在する例が64例(65.3%)で あ

り,同 一肺葉なる例が82例(83.7%)で あ り,他 の9例

(9・2%)に 於て,初 発病巣が初感染巣の反対側に認め ら

れた。10)初 発病巣の進展あるいは増悪の型に就て;連

続切片標本に依 り,初 発病巣の進展あるいは増悪豫を追

求し,主 として灌注気管支の方向に進展増悪するものを

A型 とし,主 として周囲肺組織に進展す るものをB型 と

し,前2型 が混在し分離不能の例をAB型 として分類し

た結果,A型 に属するものは62例(62%)で あ り,B型

に属するものは僅かに2例(2%),他 の36例(36%)は

AB型 であった。これ等の詳細なる組織像に就ては,本

年度病理学会総会に於て発表する。

155.被 包乾酪巣内石友分布の研究(第 冨報)

後藤博(伊 豆逓信病院第一結核科)

〔研究方法〕結核屍肺51例,外 科的切除肺143例 よ り多

数の被包乾酪巣をえらび,フ ォルマ リンあるいはカルノ

アにて固定 し,1～3mmの 切 片とし,こ れを肉眼的,

X線 学的,組 織学的に検索したe種 々の程度の石灰沈着

巣を得 る目的で被包乾酪巣のX線 撮影を試みたところ,

診断用X線 に依 るものは全体的に黒化度悪 く,比 較的高

度の沈着部以外は認め難 く,小 泉X線 工社製Softexを

用いたところ黒化度よく,相 当初期の白璽化前の沈着 も

認められた。Softexは 放射窓にマィカ板を使用し,長

波長のX線 即ち軟線を発生する。私の使用装置は研究用

B型,2次 電圧15～18kvで あ る。 軟線吸収豫のCa

塩証明一組織学的石灰証明法のK6ssaの 硝酸銀、法及びプ

ルプ リン染色の所見と軟線吸収像とほぼ同一の所見を呈

したので,石 灰沈着に依るX線 吸収と考えた。次に軟線

吸収豫を呈 したものと,然 らぎるものを化学定量的に測

定すると,吸 収豫を呈したものに著 しい石灰塩の増加を

認めた。軟線{象に依る石灰分布豫一①辺縁分布,② 中心

分布,③ 年輪状分布,④ 不規則分布。組織学的所見:辺

縁に石灰沈着のあるものでは,被 膜の内側の硝子様化 し

た部の更に内側に沈着がある。①弾力繊維との関係一乾

酪巣内の血管または気管支壁の弾力繊維の存在せる部,

及びかつて存在せる弾力繊維の消失 したと思われる部位

に一致して石灰沈着の認められる場合がしばしばある。

また,肺 胞壁の弾力繊維の場合も同様の所見が認められ

た。②嗜銀繊維との関係一嗜銀繊維の増生している部位

には石灰沈着は殆んどない,し かし,石 灰沈着部では嗜

銀繊維は減少ないし消失 し,そ の個 々の繊維は髪疎化乃

至均一化 しているところが認められる。③過沃素酸 ・シ

ップr染色(多 糖類染色,略 してPAS染 色)と の関係一

石灰沈着部PASを 染色で観察すると陽性物質が認めら

れ,ま た強い石灰沈着部にはPAS陽 性度の強い物質が

認められ る。更にK6ssa染 色 とPAS重 染色をす ると

PAS陽 性物質の辺縁に石灰塩の沈着が認められる。勿

論PAS強 陽性物質の辺縁にも強い沈着がある。PAS

強陽性物質は粘液染色に依 り陽性に認められ,ム コイド

変性をおこしているものと思われ る。また前述の弾力繊

維の構造に一致した石灰沈着部はPAS強 陽性で,且 つ

粘液染色 も陽性であるe以 上より石灰沈着の足場がPA

S陽 性 物質を基質として出来 るものと思われ,ま たPA

S強 陽性物質はAS陽 性物質か ら変化 したものではない

かと思われる。唾液試験の結果グリコーゲンは認められ

なかった。④炭粉沈着との関係一炭粉の組織学的所見は
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極めて複雑で,食 細胞に依ってとり入れ られた炭粉が,

その細胞の変性,壊 死によって,そ の場に細胞の形をと

どめて残っているもの,あ るいは淋巴間隙にそって不規

則に沈着す るものがあ.り,石 灰沈着とおのずか らことな

るものがあるように思われる。⑤抗酸菌との関係一螢光

法で38例 中92.1%(帯1,替9,十25)陽 性,石 炭酸フクシン

及びアニ リン水 フクシン法で39例 申84.6%陽 性で,石

灰沈着があってもかなり高率に検出きれた。〔結論〕私は

軟線像及び組織学的検索に依 り乾酪巣内石灰沈着の機序

を検討し,そ の結果,次 の結論を得た。①弾力繊維との

関係一しばしば弾力繊維の講造に一・致 した石灰沈着を認

めた。②嗜銀繊維との関係一石灰沈着部には嗜銀繊維の

増生は殆んどなく,む しろ減少乃至消失があり,繊 維の

髪疎化乃至均一化が認められた。③PAS陽 牲物質との

関係一 これ等の物質を基質として石灰沈着の足場が出来

るのではないかと思われた。 ④以上より,繊 維とPAS

陽性物質への転換が石灰沈着の機序に役割を果 している

と思われた。

156.脳 結核結節形成に関する実験的研究(第2報)

藤野道友(国 療島根)

脳 における結核結節形成に関して実験的研究を行い,

昨年本学会において血行性感染実験について報告した。

今回は脳内注射実験について観察 し,ま た血行性感染実

験 と比較を行い,そ の概要を報告する。〔実験材料〕前回

同様,実 験動物は成熟健康家兎を用い,牛 型結核菌B15

号株e.1mg1.Occを 大 腿皮下に注射 し,感 作期間は4

週 とし,レ ーメル反応陽性なるを確かめた上,本 実験を

行った。 〔実験方法〕脳内注射は頭頂部皮膚に正中切開

をなし冠状縫合,矢 状縫合を露出し,各 々よりO.5cmへ

だたった部に硬膜に達する小孔を穽ち,114ッ ベルクリ

ン針を用いて5mmの 深 きに各種条件の菌浮游液0.1cc

を注射 した。注射側は全例とも右側 とした。注射後は死

亡の都度,ま た20週 を経過せるものは屠殺し,剖 検開頭

し,脳 の肉眼的観察をおこなった後,パ ラフィン包埋,

ヘ マ トキシリンーエオヂン染色,ア ニ リン水フクシンー

ヘマ トキシリン染色を施 し,病 理組織学的検査をした。

〔実験成績〕実験1:単 純な菌浮游液の脳内注射を行っ

た もので,注 射菌量に従 って0・1CCに つ きO・Olmg,0・1

mg,0.5mgの3群 に分けた。各群の転帰及び主要脳所

見を一括すると表1(略)の 如 くである。即 ち・第1群(6

例,菌 量0.01mg)に わいては全例生存し,体重増加が見 ら

れ,外 見上健康家兎 と異ならない。脳における主な所見

は,肉 眼的に著変なく,組 織学的に限局せる脳膜炎ある

いは脳室周辺の血管周囲腔(Virchow・Robin氏 腔)におけ

る円形細胞浸潤であって,結 節形成には至らないe第2

群(5例,菌 量O.1mg)に おいても・第1i群 と同様死亡例

はなく,脳の主な所見は,肉眼的に明らかな病巣を認めた

ものが1例 で,組 織学的には結核性の膿瘍の型を示す。

他の4例 は脳室周辺の細胞浸潤を認める。第3群(5例 ・

菌量O.5mg)に おいては1例 が3週 目に脳膜炎を発生し

て死亡 したが,他 は20週 に至るも生存した。脳の主な所

見は,膿 瘍形成3例,他 は脳室周辺の細胞浸潤,脳 膜炎等

であった。以上の単純菌液注射の各群を通じて見るに,

菌量が多 くなるに従い病変の程度も強くなる傾向が見ら

れ,軽 度の限局性の細胞浸潤か ら半球前半を占める膿瘍

に至 るまで様 々の像を示す。 しか しなが ら,血 行性感染

に見る如 き定型的な増殖型の結節形成を示 きず滲出型 と

なる。なお,膿 瘍形成例は膿の培養及び染色によりすべ

て結核菌を証明した。実験∬:前 報血行性感染実験にお

いて,石 松子末添加菌浮游液の内頚動脈内注射により栓

塞 を起させた場合,菌 量が多ければ多発性粟粒結核を形

成するが,菌 量を少 くし且つ長期間生存せしめた場合に

結核腫類似の病変を見ることを報告 した。実験皿におい

ては前報と同様条件の菌液,即 ち石松子末O・1%,ア ラ

ビァゴム末0.3タ"を 添加した菌液を脳内に注射した。こ

れにより菌の脳実質内への定着が得 られるかどうかを追

求 したが,そ の成績を一括すると表皿(略)の 如くである。

即 ち第1群(6例,菌 量0,01mg)で は,1例 が16週 目に

死亡したほかは生存 した。脳の主な所見は,脳 室周辺の

円形細胞浸潤,あ るいは海馬部における細胞浸潤等であ

って,結節形成は認めない。第2群(6例,菌 量0・1mg)に

おいては5例 が4～15週 の間に死亡し,20週 に達 したの

は1例 のみであった。脳の主な所見は膿瘍型が1例 で,

他はいずれも脳室周辺及び脳膜における円形細胞浸潤を

認める。第3群 ぐ4例,菌 量0・5mg)に おいては3例 が3

～7週 の間に死亡し,20週 に達したのは1例 であった。

脳における主な所見は,膿 瘍型2例,他 の2例 は脳室周

辺の滲出性炎が主な ものであった。本実験の各群を通じ

て見るに,単 純菌液注射実験に較べて早期に死亡す る例

が多いが,組 織像では実験1に 類似する。また,脳 実質に

注入したに も拘わらず相当離れた部位に病変を見出 し,

アニリン水フクシンーヘマトキシリン染色で結核菌及び

石松子末を追求するに,脳 室あるいは脳膜への游出が見

られた。〔結論)血 行性感染実験に使用したと同条件の

菌液の少量を脳内に注射して病理学的観察を行い,血 行

牲感染実験と比較した。脳内注射実験においては病変の

程度は菌量により異な り,大 量の菌量では膿瘍形成を見

ることがあるが,血 行性感染実験に認められた如 き増殖

型 とはならない。脳内注射実験では石松子末添加の有無

によって,血 行牲感染の場合に見られた如 き著 しい差異

を生 じない。以上第1報,第2報 を綜合するに,脳 にお

ける結核結節形成,就 申,孤 在結核類似の病変の形成に

は,血 行性感染で而 も菌栓塞の存在が重要な意義を持つ

ものと考える。

157.空 洞 内化膿膜游出細胞の結核菌寅食猷態に於け

る組織化学的動態
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宮川正澄 ・小林周(名 大第一病理)

肺葉i切除術,空 洞切開術等,外 科的処置空洞及び剖検

材料によって得た空洞内化膿膜層に於ける結核菌の矢崎

式 螢光顕微鏡による所見は,既 に発表した如 く多菌群と

少菌群の波状的出現である。波状的出現のいずれの時に

於ても菌と化膿膜層に游出する細胞とは極めて密接な関

係を示 しており・主として細胞体内に多菌的であ り少菌

約である場合の多い ことを認めている。この事実に就い

ては細胞が多菌及び少菌を貧食しているか,ま たは菌が

細胞体内で増殖しているかのいずれかである。然 しまた

北膿膜の生成を見ない空洞に於ける菌の出現状態 も認め

ているが,こ のことに関 しても化膿膜形成の前段階と見

倣し得るものであるし,結 核菌の消長は游出細胞の因果

約消長と極めて重要なつなが りを持つと考えなければな

らないも菌の波状出現に対して個体の免疫生物学的要素

等 の概念を導入するに就て も,局 所に於て菌体が活発に

増 殖を行ってゆ くこと即ち菌体を合成するその能力は,

その場に於ける栄養素と合成反応を促進せしめるエネル

ギー発生の由来を考えなければならない。われわれは化

膿膜游出細胞に見られる上記の事実を基にして,こ れ等

細 胞の持つ酵素化学的な検討を先ず行ってゆ きたいと考

える・今回われわれは・主として空洞切開術から得た化」

膿膜游出細胞の塗抹標本,及 び動物実験 としてはモルモ

ットを使用し,10mg/cc濃 度結核菌液2cc及 びO・1mg/cc

濃度菌液1cc注 入群に分け,気 管から接種し,結 核性

滲出性肺炎を惹起せ しめ,4時 間後のそれの塗抹標本を

用い化膿膜游出細胞に代えて肺胞内滲出細胞の観察をし

尭。実施 した染色法は主として熊本大学医学部法及び高

松氏法によるアルカ リ性及び酸性G,P.及 びアルカリ牲R

NAP・DNAP・ATPaseとPAS染 色 であり,オ_ラ

ミン菌染色更に必要に応じてギームザあるいはH .E.の

二重,三 重染色を施 した。 この方法に基いて好申球
,大

単核細胞に就て多菌貧食のもの,少 菌貧食のもの,非 貧

食のものそれぞれにわたって組織化学的消長を比較検討

した。人体の空切材料に就ては他日詳報するとしてここ

では動物実験の結果を報告する。アルカリ牲及び酸性G

二Pの好中球では,多 菌貧食の場合陽性度はH
,+ま たは

一・少菌貧食の場合帯,十 ト,+,一,非 貧食の場合惜,

十,+,一,大 単核細胞では多核菌食の場合十,+,一,

少 菌貧食の場合十,+,一,非 貧食の場合十,+ ,_で

あ る。アルカリ性RNAPの 好申球では多菌の場合_ ,

少菌の場合は一かまたは微弱陽性,非 貧食では帯,十,

+・ 一・大単核細胞は菌の寅食 と否 とにかかわらず一
,

アルカリ性DNAPの 好 申球では多菌,少 菌いずれの場

合も菌貧喰のものはすべて一,非 貧食の場合は 惜,十,

+ま たは一,大 単核細胞ではRNAPと 同様一,ATP

aseの 好 中球では多菌の場合十,+,一,少 菌の場合耕,

十 ・+,一,非 貧喰の場合帯.芽,+,一,大 単核細胞では

多菌の場合÷,+,少 菌 の場合十,+,一,非 貧喰の場

合十,率,一,PAS陽 性物質の好中球では菌寅食の場

合は+で,非 貧食の場合祭,「「,+ま たは一である。即

ち以上を要約すると,ア ルカリ性及び酸性GP及 びAT

Paseで は多菌負食の場合に陽性度がやや減少するよう

であるが,他 は菌との関連性は極めて多彩で何等の傾向

も示唆し得ない。然しこれに反しDNAPに 於 ては菌貧

喰のものはすべて陰性を示し,RNAPで は多 く陰性を

示 し,時 に微弱陽性を示 している点は注目をひ く事実で

ある。PAS陽 性物質に於いては菌貧食により該物質の

減少が目立っている。また,各 染色を通じ非貧食の状態

で細胞の型態的変化は何等認め得 られないにもかかわら

ず,反 応陰性を示す細胞群の存在はこれまた検討を加え

なければならない事実である.以 上の所見は結核牲炎症

が惹起せられた4時 間後に於ける細胞の組織化学的な一

面であって,わ れわれは更に時間的経過の追求を続ける

と共に,一 層多方面の組織化学的動態を菌との関連に於

て検討して行 きたい。

158e実 験的結核牲空洞に関す る研究(続 報)肺 臓内

Arthus笈 応 との比鮫

中村滋 ・小川彌栄 ・高啓一郎 ・平山稔 ・矢坂茂 ・山村

雄一(国 療刀根山病,阪 市医大刀根山結硫)

われわれは結核死菌で感作 した家兎の肺臓内に,結 核

生菌あるいは死菌を注射 した場合のみな らず,結 核菌体

か ら無細胞性に抽出した流動パラフィン抽出液,リ ポ蛋

白質,ツ ベルクリン蛋白等を注射することによっても空

洞が形成 されることか ら,結 核性空洞の成立には抗原抗

体反応が極めて重要な役割を演じていることを明らかに

した。そこで今回は卵白アルブ ミンを抗原 として同様の

実験を行った。動物は体重2kg前 後の家兎を用い,感

作には卵白アルブミン1gr,蒸 溜水20ml,流 動パラフィ

ン40ml・脱水 ラノリン20ml,牛 型結核菌(三 輪株)加 熱

死菌100mg(乾 燥 量)の混合液1mlを7～10日 間隔で3

回大腿皮下に注射した。最終注射終了7日 後に血清の沈

降反応(重 層法による)の抗体価が2,000倍 以上であるこ

とを確かめた上で・その肺臓内に卵白アルブミン0.3gr,

蒸溜水2ml,流 動パラフィン6ml,脱 水 ラノリン2m1

の混合液O・Iml(卵 白アルブミン量は3mgと な る)を 注

射し・経時的に屠殺剖検 した。その成績によると感作家

兎に於てのみ21日 以後に空洞の形成をみた。即ち卵白ア

ルブミンを用いた場合は,予 め感作を行った家兎では3

週 以後に於ては全例に於て空洞の形成 をみとめたが,3

週 以前のもの及び感作を行わなかった家兎に於ては,空

洞の形成は全 くみ られなかった。空洞形成に至る経過を

時間を逐って観察すると,肺 内注射12時 間後既に肺臓の

注射局所には著明な出血,単 核細胞,少 数の組織球及び

白血球ならびに漿液の滲出がみられ,血 管壁には細胞浸

潤・線維素様膨化および血行停止がみとめ られ,24時 間で
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これ ら急牲の出血性炎症像は最も顕著となる.ま た注射

部位の周辺には液性滲出を主とした周局炎がみ られる。

それ以後出血像は軽減するが注射局所は次第に壊死に陥

り,7～11日 で分劃線 を生 じ周辺には結合織性の被膜が

あ らわれる。この頃から周局炎は急速に消裾 し,21日 で

既に壊死部は脱落 して小型の空洞を生ずる。21日 以後42

日に至 る間に屠殺 した4例 のすべてに於て空洞が形成 き

れていたが,こ れ らの空洞は壊死層はうす く類上皮細胞

力沙 くて肉芽層は勧 てうすい。 ラングハンス氏巨細胞

はみとめられず,ま た空洞は増殖 した結合織によって周

辺の肺組織 とは鋭利に限界せ られている。空洞の周囲に

は炎症豫はみ られない。又27日 以後においては空洞内面

に気管支上皮の再生があり,治 癒傾向がみとめ られる。

これ らの所見を結核菌体又は抽出した菌体成分を用いた

場合の空洞と比較すると,形 が小きいこと,壊 死層や肉

芽層が少い こと,周 辺に炎症像がなく,ま た,治 癒傾向

が早期にみられること等の点に於て,ツ ベルクリン蛋白

を用いた場合の ものとよく似ている。肺臓内に於て卵白

アルブ ミンによる抗原抗体反応を強 く惹起せしめると早

期 に激しい出血性壊死が生 じ,分 劃 きれて壊死部が脱落

するとここに空洞が発生するのであって,必 ずしも結核

菌体或はその菌体成分による抗原抗体反応を必要としな

い。但しこの場合の空洞壁には結核の特異な炎症像がみ

られないのは勿論である。卵白アルブミンを抗原とした

際には急速に壊死,脱 落がおこるために肉芽層が少くて

壁のうすい,周 局炎を伴わない。小きな空洞が形成せ ら

れ,従 って又このような空洞には早期は治癒の傾向があ

らわれるものと思われる。

159・ 長期化学療法と空洞の病理学的所見について

岡田藤助 ・会沢太沖 ・田中進 ・猪野家憲(国 療千葉)

最近結核に対する諸種の化学療法一特に長期化学療法

が行われるようになってから,喀 湊中の菌の陰性化が顕

著に認められるようになると共に,X線 上か らも空洞像

の縮小並びに消失が非常に目立って多 くなった。勿論,

空洞像の消失も自然治癒に際しても少数例(凡 そ5%前

後)に 認められたのであるが,長 期化学療法施行例では

乎均40%,又 はそれ以上に消失例が認められるものと言

われている。国立千葉療養所入所者は化学療法以前のも

の凡そ6・600名であ り,この内明白にX線 写真で空洞を認

めたものは凡そ600例 である。この空洞例が 自然治癒を

したものは平均1・0%で あ る。縮小例を含めても2.0%程

度にすぎない。然しなが ら比較的長期(3ヵ 月以上)に

化学療法を施すと,わ れわれの経験例でも12%で あっ

た。空洞縮少例が この他に18%も 認 められた。要す るに

長期化学療法をすると空洞である症例では病変が可成 り

吸収きれ,消 失し得るものというべきである。われわれ

はこの関係を主として切除肺(55例)病 理解剖例(50例)

を申心として病理形態学的に研究 した,そ の結果として

明かになった事は次の事項であ る。①化学療法によって

空洞壁には新鮮な壊死が認められない。②空洞周辺の肺

胞に滲出性結核性肺炎豫は長期化学療法例では認められ

ない。③陳旧性壊死部分との限界層は化学療法例では一・

般に頗る鋭利である。④化学療法例では一般に血管新生二

が著明である.わ れわれは以上の所見等か らして,化 学

療法による空洞消失の理由を次の如 く推定している。即

ち,化 学療法によって空洞内外の縛核菌はその新陳代謝

産物 としてのrツ ベルクリン」の産生が抑制される。この・

rツ」はいう迄 もなく抗原性があるeこ のrツ」の抗原と生二

体内の抗体が空洞壁及びその周辺で,そ の組織内で抗原:

抗体反応を起す。その結果,こ の部分はコツホ現像が発二

現す る。われわれの見ている壊死巣はこのコツホ現像で

あると考えている。そして化学療法施行によってこのコ
ゆ

ツホ現像の出現を妨げるものであろう。その結果として

空洞壁は古い結締織のみとなり,こ の搬痕性萎縮の為に

空洞は縮少消失するものと考えられ る.こ の為に著明な

耐性所持空洞では縮少消失を認められない場合が多い。

160.結 核化学療法剤と他の化学療法剤の併用による

申奏についての実験的研究

比企能達 ・阪井敏治 ・木暮恭平(日 大比企内科》

スルフアミン剤の申毒作用に就ては実験的に も臨床面

か らも多数の報告があ り,又 われわれの教室に於:ナる数

年来の実験成績からしても心,肝,腎,脾,骨 髄等の実

質臓器及び造血臓器にそれぞれ形態的変化が起る事 を確

認 している。今回は現在迄に行って来た当教室の化学療

法剤の中毒実験の一環 としてPAS,TB,,INAH,等 の

所謂結核化学療法剤 と,ス ルフアミンとを同時に投与し

た場合に,如 何なる変化が起 るかを血液像及び実質臓器

に就て検索を行ったので,そ の成績を報告する。実験動

物には体重3509前 後 の健康海狸を用い,こ れにPAS

を体重kg当 り1.0乃 至3.09,TB、 を0.1乃 至1.0,

IHNAを0.05乃 至0.19宛 て3週 間にわたり経口投与

し,一部のものには更に局方スルフアミンを0.5乃 至1.0、

9加 重投与した。また更にKoch及 びBUchholzに 依

ると トリパンブラウを併用すると,海 狽の実験結核症に

対しPASが 無効になると報告しているので,彼 等の実二

験と同方式で トリパンブラウの加重投与をも併せて行っ

て見た。生存日数は第1表 の如 くPAS群 ではPAS単

独,PAS+S,PAS+S+Tv,3群 平均17～19日 で著

明な差を見ない。TB,群 ではSを 加重す る事より平均

3日 短 くなる。INAH群 ではSの 加重に依 り約5～6

日短縮す る.血 液所見ではPAS+S及 びTB,+S群

で第3週 以後にやや著明な貧血が現れる。白血球数は正

常でも可な り動揺がはげしい ものであるので断定は歯来

ないが,何 れも減少 して行 く傾向を示 してい る、血色素

量に就てはPAS十S群 でかな りの動揺があった以外,

判然 とした変化は認められな か った,白 血球百分比に
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就て見ると,淋 巴球数はいずれ も最後にその曲線が上昇

しておりこれに比例して,好 中球は減少して行っているσ

戻 質臓器の形態的変化 としては,第 一に心臓に就ては心

,内膜に小 さい結節状の細胞浸潤が多数例に於 て 見 られ

沈 、当初心内膜に於ける局部的な浮腫として始まり,次

で 淋巴球性,組 織球性の細胞浸潤が加わって来て一種の

搾 芽腫を形成す るもので・ききに岡村がSの 単独投与実

験に於て認めたものと本質的に同性質のものであ り,ま

た出現率 も大体同程度である。心筋に於ては不規則性の

・脂肪変牲を認め,軽度の心筋の変性崩壊を見たが,心 臓の

変 化に就てはSの 単独投与によって惹起される変化の範

囲を出ておらず,特 にPAS,TB,,INAHと の併用によ

わ加重 されたと解 される所見は見出せなかった。肝臓に

於て特に注目すべ きは肝実質内に巣状の壊死巣を形成す

ることで,こ れは概 して多発性に来る。あるものでは同

様な変化が皮質下領域にビマン性に起っている。この変

化は最初一・群の肝細胞の崩壊変性として始まり,時 に出

血を伴い,凝 固壊死に陥り,次でその周辺部に好中球性の

反応性細胞増殖が起って来る◎かかる肝の巣状壊死はIN

AH+S群 に断然多い。その他にさほど高率 で は な い

が,時 として小葉中心性の肝細胞脂肪変性が起る。腎に

於ては病変は尿細管を中心として起って来るの で あ っ

て,所 謂ネフローゼに類す るものであり,か な り高率に

,迂曲尿細管,殊 に第二迂曲部以下に広汎性,あ るいは限

局性の リポイド沈着が認められ るe又,主 部の1團濁腫

脹,硝 子滴変性,尿 細管中の蛋白様物質,あ るいは硝子様

円柱の出現等が起る。また相当高率に第二迂曲部以下に

水腫性変性が起って来る。また同時にしばしば尿細管腔

の拡張が起っている。 これ等の変化は薬剤投与量が少い

」NAH群 で も高率に起っているので,単 に尿細管の器

械的閉塞のみが原因であるとは考え難いのであって,尿

細 管上皮の中毒性変性も大なる役割を果しているものと

考えられる。又,し ばしば腎の間質に一種の肉芽腫の形

成が認められる。 これは少数の淋巴球を混じた組織球性

=結締織性の細胞の結節状集合であって,好 中球は出現 し

,ない。尿細管の変性破壊が変化の中心として見 られる。

このような変化はINAH÷S群,次 でTB,+S群 に多

く見られる。又 しばしば腎表面を底辺とする襖状の萎縮

・巣が見られる、その部の綜球体には著変がな く,変 化は

専ら間質牲である、 この変化と先の肉芽腫との間には移

行があるように思われる。上述の如 き実質臓器に於ける

.変化と投与薬剤 との関係を見るに,そ れぞれの群に特有

'な変化は起 らないようであり,寧 ろ各群の変化は質的に

,は共通している。勿論,投 与薬剤量問題 もあって,病 変

・の程度の比較はむずか しい のであるが,病 変は殊に,

腎,肝 に強く起 り,殊 にINAH群,次 でTB,+S群 に

高率且つ高度に見られる、この事は両群の生存日数の短

縮を説明し得 るものと考えるg

161.人 工気腹が家兎郵巣,子 宮に及ぼす影響の実験

的研究

村上妙(国 療広島 ・広島医大産婦人科)

肺結核の治療法のうち,特 に両側性肺結核に対し合併

症の少ない療法として人工気腹術が好んで応用きれてい

る。而して,こ れが腹腔内諸臓器に及ぼす影響に関する

実験的研究は多くの人々によってなされているが,性 器

に関するものは見当らない、私は女子肺結核患者の基礎

体温曲線を調査し,人 工気腹療法群 と非人工気腹療法群

の間に各熱型頻度に差を認めたので,こ の解明のため家

兎に実験的に人工気腹を行い,気 腹中及び中止後の体重

の変動,卵 巣,子 宮の解剖学的,組 織学的所見を検討し

たのでここに報告するe成 熟雌性家兎10匹 を用い,中7

匹に人工気腹を行い他の3匹 を対照 として人工気腹を行

わないで,中1匹 は飼料を減少し,栄養失調を起 こさせ,

2匹 は気腹施行例と同一飼料を与えた。その結果は1)

気腹開始後の体重は2ヵ 月気腹継続が最も減少し,そ の

後は気腹を継続するも次第に増加の傾向を示 した。2)

卵巣子宮の肉眼的所見では2ヵ月気腹が最 も萎縮貧血 し,

大 きさも小さく,そ の後は気腹継続しても次第に大 きく

なり対照例に近い大 きさを示し,3)卵 巣 の表面は対照

例では卵胞を認めたが,気 腹施行例及び栄養失調例では

これを認めない。4)卵 巣及び子宮の組織学的所見でも

2ヵ 月気腹家兎が最 も高度の機能低下像を示 し,3ヵ 月,

5ヵ 月気腹継続に伴い機能低下像は軽度を示 した。5)

気腹非施行で栄養失調を起 こさせた家兎は2ヵ 月気腹家

兎より体重減少は著明であるが,卵 巣の大 きさはそれよ

り大 きく,組 織学的所見での機能低下豫は軽度である。

6)5ヵ 月気腹施行後,2ヵ 月,3ヵ 月 を経過 した家兎

の卵巣及び子宮の大 きさは,対 照例より著明に大 きく恢

復しているが,組 織学的には卵巣では黄体細胞及傍黄体

細胞の肥大増殖を示 し,子 宮内膜は緻壁に富み樹枝状を

呈し,異 常増殖を示した。

162.胸 廓成形術並びに合成樹脂充墳術の病理組織学

的研究(第1報)空 洞と誘導気管枝への影響

小方健次(結 核予防会保生園)増 田美穂子(篠 田病院)

われわれは今回胸廓成形術並びに合成樹脂充填術が,

肺結核症の空洞及びその誘導気管支へ及ぼす影響につい

て病理組織学的検索を行い,い ささか知見を得たのでこ

こに報告する。〔検査材料〕屍体解剖例6例,切 除材料13

例計19例 で,そ のうち成形例は16例,充 填例は3例 であ

る.成 形術(充 填術)よ り剖検,あ るいは切除迄の期間

は半年以内4例,半 年～1年4例,1年 ～3年7例,3

年～5年2例,5年 以上2例 である.成 形術(充 填術)

施行前のx・Pの 空洞の大 き さは直径2cm以 下13例,

2～3cm7例,3cm以 上3例 である。〔病理所見〕先ず空

洞についてみると,Wurmの い う空洞の三つの治癒形

式のうち,開 放性治癒 と搬痕性治癒は1例 も見当らず翌、
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閉鎖性治癒は2例 あ),そ の うち1例 は誘導気管支が完

全に閉鎖し,結 合惹線維にわきかえられていた。他の1

例は閉鎖はしπが・末だ肉芽組織の状態であった。これ

等の例を含めて空洞が手術によ り縮少化,あ るいは濃縮

化の傾向を示 したものは11/19で,虚 脱 を受けても大 し

て術前 と空洞の大 きさの変 らぬ例は8/19で あ る。これ

等19例 は そ の大部分が肺尖剥離,肋 骨切除等が不充分

で・所謂まずい成形術であるか,充 填術の失敗例に属す

るものであろうが,そ のうち殊に後者の8例 の空洞が何

故に手術により不変であったかを検討 してみると,4例

は塵径3cmあ るいはそれ以上の巨大空洞であり,そ の

うち3例 は手術後の早期死亡例である。 他の1例 は右

S6の 空洞に対して,切 除肋骨数が足 りなかった。他の1

例 は空洞内の乾酪物質が多 く,且 つ誘導気管支が太 く,

乾酪化 していたためと思われ,残 り2例 は空洞に対する

充填術が不十分であったと思われる。さて次に空洞壁に

ついて順次検討 してみる。①空洞内の乾酪物質存在の程

度をみる と,こ れ を虚脱療法実施群 とほぼ同様な空洞

で,成 形術や充填術を加えることなく,直 接切除 した対

照5例 と比較 してみて,成 形術(充 填術)が 特に空洞内

容を清浄化するとは思われない。②先程の不変空洞と縮

少,濃 縮化の傾向を示 した空洞壁を比較してみると,前

者はその大部分が後者に比較して特異性肉芽層厚 く,且

つ類上皮細胞が互いに粗に連 り,炎 性浮腫を伴い,乾 酪

層 とのDemarkationが 悪 く,非 特異性肉芽層の細胞

浸潤並びに充血が著明であることか ら,空 洞不変群は縮

少群に比べ,よ り活動牲であると判断される。虚脱療法

の効果を考えるに当って,勿 論術前の空洞の状態を考慮

に入れなければならないが,各 例を虚脱の良否,虚 脱後

の期間,化 学療法使用の有無で検討 してみて,こ れ等の

虚脱療法が確かに空洞に対 して消炎的に作用しているも

のと判断 される。⑧虚脱療法が特に被膜の膠原線維を増

生 きせ るとは思われない。何故な ら,虚 脱後数年 を経過

した症例が,虚 脱後間 もない症例に比 し,膠 原線維の増

生が特に著 しいことはなく,又,虚 脱をしない対照群の

被膜とも大差ないからである。そしてこの場合術前の空

洞の状態が決定的に大 きな因子である。(4)誘導気管支の

空洞への開口部の組織学的所見は,大 部分の気管支壁は

乾酪化し て い て,化 学療法使用の有無に関係 しない。

又・開口部の太 きを連続切片により推定 して測定してみ

ると・虚脱群の開口部の太 さは術前のx・P上 大体同じ

大 きさの空洞の対照群の開口部の太さに比べ,確 かに縮

少 されてい る。⑤誘導気管支の病変は空洞の病変の程度

に大 きく左右され・この場合有効な虚脱が与えられたと

き・空洞の病変の好転に ともなつてその気管交病変 も軽

減されるのであって・虚脱による気管支の変形が気管支

病変を軽減 させるものとは思われない、⑥われわれの例

では化学療法が誘導気管支病変へ特に著明な効果を与え

解 剖

たとは思われないe〈7,主として虚脱療法後の喀疾の排菌1

を大量排菌・微量排菌,排 菌なしの3群 に分け,空 洞併

びに誘導気管支の結核菌の所見(ア ニリン水フクシン染

色法)と を比較してみると大量排菌の場合には,結 核菌

が空洞のみならず,誘 導気管支の太い部分迄多数みられ

ることが分った。尚,濃 縮化せ る空洞でアニリン水 フク

シン染色で結核菌陰性例7例 中,隈 部氏二重染色でグラ

ム陽性の穎粒状の菌を証明したものは3例 であるc⑧ 虚

脱療法施行後 シューブをお こした ものは2例(約10%)で

あった。 〔結論〕以上よ りわかる通 り,成 形術(充填術ン

は虚脱により空洞を縮少,濃 縮化 させ,時 間の経過と共

に空洞壁の炎症を抑え,排 菌の減少に伴い,誘 導気管支

の病変を軽減させるものと考えられ,本 来の意味におけ

る肱置療法であることを強調 し度い、

163・ 結核切除肺の形態学的研究一特に各種化学療法

の肺結核に及ぽす影響にっいて

黒羽武 ・植田穂積 ・芦沢久子(東 北大抗研)

当研究所においては夙にSM,PAS,INAHの3者

間歌併用療法(SM1週2回,1回0.5～1.Ogr,PAS1

日10gr毎 日,INAH週2日,1日 体重1kgに 対 し4

mg投 与)を 行っているが,こ れ らの療法を受けたの

ち,切 除 した肺を非化学療法群およびSM,PAS併 用1

群 と比較して興味ある成績を得たのでここに報告する。

昭和23年5月 ～26年3月 手術の行われた非化学療法群の・

主病巣を分類すると表の如くである。病巣硬化 と言 うの

は治癒傾向のあるもので,主 病巣が濃縮あるいは収縮し

線維性に被包された り搬痕化 した りしているものを指し

ているが,こ れは全体の16%程 度の頻度にすぎない9

治癒傾向の点では病巣硬化 と対瞭的な乾酪性肺炎が8%

にみられる。次に昭和26年3月 ～27年3月 手術が行われ.

た もので,術 前SMを10gr以 上単独あるいはPASと

併 用したものにつ き主病巣の病型推移をみると,乾 酪性

肺炎がみられないが,病 巣硬化13%で 化学療法前 と比較

して大差なく,気 管支狭窄の増加が目立つ。次に昭和29

年1月 ～29年10月 の切除肺で術前3者 併用療法をうけた

ものでは,病 巣硬化が31例(34%)で 著明な治癒傾向を

示 している。 この病巣硬化のなかに,空 洞の搬痕化およ

び搬痕前期の ものが14例 含まれ てい るのは特筆に価す

る。非化学療法群か ら主病巣を構成 している乾酪巣19件

および空洞23件 について臨床病理学的に調査 して み る

と,乾 酪巣はすべて軟化形跡のあるもので,誘 導気管女

は接合部で線維性に閉鎖せず開放性で,そ の80タ・にはま

だ乾酪性気管支炎がみ られ,X写 真上濃縮性と思われる

もの も,真 に誘導気管支が線維性に閉鎖しているものは

な く,乾 酪性物質で閉塞 されているか,あ るいは虚脱療

法の影響によって濃縮過程をとったものと解せられた、

また,空 洞では大空洞が過半数を占め,癩 痕前期のもの

および搬痕例は23例 中3例(139の にすぎないeSMs
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PAS併 用群では乾酪巣18件 中軟化形跡のないものが5

件(28%)み られる。 このう。ち3例 は乾酪性肺炎が軟化

しないで被包 されたもので,2例 は気管支が開放性であ

.るに拘 らず軟化していない ものである.乾 酪巣の誘導気

管支接合部は開敬のものが約80%あ り,接 合部の結核性

病変は可成 り非特異化 してい るが,な お30タ。程度には乾

酪性気管支炎がみられた。空洞についてみると,全 例誘

導気管支は開放性で搬痕および搬痕前期のものはやや増

加しているが・その頻度はまだ20タ¢程度にすぎない。SM

PAS・INAH併 用群で治療期間が3ケ 月～1年 の比較

的短期の ものでは,乾 酪巣19件 のうち軟化の形跡のない

ものが4例(20%)で,こ の点,SM,PAS併 用群 と大

差がないが,気 管支接合部は線維牲に閉鎖したものがや

や多くなっている(40%)eこ の うち半数は軟化の形跡の
の へ

ないもので残の半数は軟化融解の形跡があるが,気 管支

結核が著明であったため接合部が閉鎖きれたと見るべ き

ものであるe接 合部の開放性の ものは19倒 中11例(60%)

であった。空洞では搬痕化あるいは綴痕前期の ものが30

%で ・SM・PAS併 用群に比してやや増加 している。 誘

導気管支接合部は全例瀾放牲であった、SM,PAS,IN

AH3者 併用長期例,即 ち治療期間が1年 ～2年6ケ 月

のものをみると,短 期群と異な り俄然癩痕化,浄 化性空

洞等が多数出現して い る。即 ち空洞25例 申綴痕化が6

例・搬痕前期の ものが5例,計11例(44%)み られ,所

謂浄化空洞が25例 中3例(12タ ・)出現し,浄 化前期とも言

うべ きものが7例(28%)み られる。SM,PAS併 用群

に比して3者 併用群に著明な点は,乾 酪巣あるいは空洞

○壁の内層および誘導気管支の接合部の結核性病変が著

明に非特異性に傾き,極 めて血管に富んだ非待異性の肉

芽となってお り,細胞成分は淋巴球,エ オジン噛好性細胞

およびプラズマ細胞などよ り成 り,且 つ気管支接合部か

ら空洞壁の内層に向って伸びていることである。気管支

羨合部でぱ多 くの場合上皮は再生あるいは保存きれてい

て・融解 した乾酪牲物質が=接合部よ り排除きれるのがみ

られ・その結果空洞および乾酪巣は収縮し搬痕化する。

もし収縮脅妨げる要因があれば浄化空洞となるものと考

えられた。 これに反し接合部が線維性閉塞 しているもの

では被膜およびそれに接して乾酪層に硝子化の傾向が顕

著で・前述のような肉芽の形成を欠 き,従って乾酪性物質

と病巣外部 との間に,毛 細管による連絡がみ られず,現

在は化学療法によって全然髭響 きれないのではないかと

考えられた。 もっとも,乾 酪鮭肺炎が被包硝子化する過

程においては化学療法その他の影響があった ものと考え

られ・乾酪巣の石灰化傾向が少いのはまた化学療法の特

長の如 くである◎なお誘導気管支が開放{生の もので も,

1ヒ学療法不成功例とも言 うべ きものがあ り,そ の場合に

は治癒を妨げる色々な条件,例 えば誘導気管支の狭窄と

か乾酪物質の石灰化 とい うような所見が加っていた。わ

蟹_型_

れわれの切除材料は多少な りとも斯 る条件が加って,完

全治癒に至 らなかった ものが約半数を占めていた,何 れ

にして も化学療法の結果,乾 酪盤物質が被包きれ縮少す

る機転 と,こ れが排除 きれて綴痕化す る機転を明らかに

することがで きた.

164・ 結核切除肺の病理と結核菌動態(第2報)

成瀬昇 ♪安藤良輝 ・岡本良平 ・牧野勝雄 ・加藤良雄

(国療三重)

第1報 に於て,わ れわれは結核切除肺内病巣の病理学

的所見並びに同紀紙内緕核菌を検し,更 に各病巣内結核

菌につき塗抹培養両成績を検べ,ま た,SM,PAS各 々

の耐性獲得について検討発表した。きて今回われわれは

切除肺30例 に就いて,そ れに含まれた病巣,即 ち空洞15

カ所・被包巣40ヵ 所について,それがX線 上に現われた像

を・更に病理学的に,細 菌学的に追求した。X線 所見は

普通・断層,気 箸支造影等により検し,又,各 病巣内容

について塗抹は戸田氏法,培 養は小川氏法によ り結核菌

検索を行い,同 時にSM,・PASの 両者につ き,そ の耐

性獲得を検べた。また病理学的には,各 病巣を トレース

して確認 し,組 織学的には,ヘ マ トキシリンエオジン,

ワ ンギーソン,ワ イデル ト各染色法を行い,又,組 織内

結核菌についてはオーラミン染色を行い,螢 光顕微鏡に

よ り検索 した,先 ず空洞について見ると,切 除肺にて洞

化を認めたものは術前X線 にて殆んど透亮豫を認め,た

とえ洞門結合が判朝しなくても,す べての例に於て1～

3本 の誘導気管支を有 し,又,そ の各々は乾酪性気管支

炎等の病変を証明し,且 つ空洞周開気管支は半滋 以上に

拡張を認めた。空洞壁の組織内結核菌は主として化膿層

に集っていて,肉 芽総織その他の層には殆んど見当らな

かった・以上の所見は今までの知見とさほど異ってお ら

ないが・ ただSM409,PASIOOOg前 後 の化学療法に

よっては・喀湊中結核菌を減少せしめても,空洞内容及び

その紀織内結核菌に相当高い陽牲率を示 し,且 つ結核菌

耐性も喀綴沖 よ り空洞内の方が高度のように思われた。

かくの如き点か ら見ると,SM409,PAS10009前 後 の

化学療法では,空 洞をそのまま放置する事は極めて危険

なことと言わねばならぬ。次に被包巣についてそのX線

所見と病理所見 とを比較して見ると,X線 所見上孤立牲

の結節明瞭なる陰影は,一 部には線維化しているもの,

又 空洞化しているもの もあったが,大 部分は被包巣で

あった・然 しこれ等の間のX線 鑑別は極めて因難と考え

る。われわれが選択した被包巣の中には,X線 所見上結

節豫の全 く認められない ものが多数あった。この不明瞭

なるものは,亜 小葉大以下の被包巣であるか,あ るいは

他の陰影によってか くきれたものかの何れかであって,

これと明瞭群の間には著明なる病理学的差異は無 く
,且

つ不明瞭なる群に於ても舞核菌陽盤率は非常に高いよう

であった・ また・x線 にて絡節働 不8臆 る
,小 被包巣
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は,病 理学的に誘導気管支 も証明し難 く,一 方,誘 導気

管支の明 らかに存在しているものは被包巣内に崩壊縁が

見 られた.ま た,わ れわれは被包巣内に存在する弾力線

維像が,組 織内結核菌と興味ある関係を保っている事に

基づき,弾 力線維を次の各型に分類した。即ち,弾 力線

維が全体に存するものを工型,中 央の抜けているものを

皿型,ま た全くこれを認めない ものを皿型とtた 。しか

して組織内結核菌は,1型 では大体周辺に存し,1【 型で

は大体中央に存し,頂 型では大体全体にビマン性に存す

る傾向にあった.次 にこの各型 と化学療法並びに耐性獲

得等の関係を検べたが,被 包巣の崩壊せるもの,あ るい

はかつて空洞であったものと考えられ る豆及び皿型は被

包巣の約半数に認められ,而 もその大多数に於て結核菌

を認めた、又,化 学剤使用の多いものに1型,即 ち崩壊

の認められない ものが多いようであ り,且 つ耐{生獲得に

ついてはH及 び皿型より1型 が高度のようであった◎以

上の所見から,化 学剤を併用しても耐性の極めてつき易

い空洞は勿論 被包巣に於て も,SM409,PAS10009

前 後の使用後に於て切除の対象 と な し得ると考えられ

る。然し各病巣に於ける長期化学療法の影響,及 び被包

巣に於ける弾力線維の意義,更 にそれ ら病巣内結核菌の

生死の問題について も,今 後さらに研究を続ける所存で

ある。

165.切 除肺結核病巣の病理学的研究

貝田勝美 ・田中健蔵 ・常安孝 ・平野桂樹 ・荒川洋 ・武

未種元 ・肥高幸彦 ・古賀行雄 ・中山瑛一 ・桑野直遽

(九大結研)

肺外科の進歩 と共に,切 除肺の病理学的検索 も次第に

広汎に行われて,肺 結核の病理にも種々新しい知見が追

加されている。われわれは結核病巣の発生,進 展,治 癒

に関し,病 理細菌学的,化 学的に綜合的に研究を行って

いるが,今 回は切除肺127例 について,主 として形態学

的に検討した結果を報告する。結核腫の定義に関しては

諸家の間に意見の相異 もあるのであるが,今 回の検索肺

病巣を病理学的に肉眼的に3型 を分ったのである。即ち

第1型 は1カ の被包乾酪巣よりなるもの,第2型 は種 々

の大 きさの結節の集合よ りなる集合結節,第3型 は所謂

濃縮空洞であるが,第1及 び2第 型には更に軟化融解巣

のある型とない型とを分った。 これ らの病巣は精査す る

と多く中心あるいは辺縁に種 々の大 きさの軟化巣を伴 う

のであって,第1型,第2型 ともに軟化巣が認められ,

また,所 属気管支に結核性あるいは非結核性病変 を伴 う

ことが多く,第1型,第2型 にも結核姓気管支炎が認め

られる。即ち気管支壁の乾酪化,潰 瘍形成,結 節,結 核

性細胞浸潤,癩 痕化等が認められ るが,第1型,第2型

ともに軟化の存するものに乾酪気管支炎の併発する率が

大である。また各型とも,主 病巣の周辺に細藥性結節性

乃至小葉大,時 にはそれ以上の副病巣を伴 うのであって・

孤立性に1カ の乾酪巣よ りなることは殆んどないのであ

る。次に排菌に関し,手 術前の各主療法別に検討してみ

ると,空 洞例(濃 縮空洞を含む)で は直径2cm以 下 の

例にも結核菌の消失の認め られない例がかな りあるが,

充実性乾酪化巣では,盧 径2～4cmの 例 でも空洞例に比

して菌の陽性例が少いのである。菌の消長には気管支病

変 も当然関与するのであって,同 一治療群においては乾

酪性気管支炎の存することが菌の消失しない一因となっ

ている。更に切除標本より結核菌を直接塗抹培養した47

例110病 巣の所見では,空 洞は14個 中12個 に(85・7%)

菌陽性であるが,結 核腫では54個 中25個(46・2%),被

包 乾酪巣中軟化部の7個 中6個(85・7%)に 菌陽性であ

り,塗 抹陽牲培養陰性の11病 巣が認められた。組織学的

に螢光法を用いて検索すると大 きな病巣か らは90病 巣申

73病 巣即ち81。1%に 結核菌を証明でき,こ とに病巣の大

きさと軟化の有無,気 管支の開存,小 シューブ性連続性

進展の有無とが菌座に密に関与 してい るのである。 これ

らの組織像は精査すると,か な りの複雑性を示すのであ

って,乾 酪性肺炎の一次性被包化例において も,乾 酪化

の状態(膿 様,泥 状,顯 粒状,線 維性等)嗜 銀線維の崩

壊,新 生等は部位によ りかな りの差異を示 し,ま た,小

なる被包乾酪巣を核として,そ の周囲を幾重に も膠原線

維の遺残が層状に取 り囲むもの,あ るいはその層間ある

いは中心辺縁の軟化崩壊巣(多 くは気管支接合部側)を 伴

う例 もあり,一 見静的にみえる病巣でも,諸 所に小シュ

ーブ性連続性進展が認められ るのであって,例 えば被膜

の外側に乾酪巣が生 じ,既 存の被膜は乾酪巣申に包含せ

られて,コ ブ状突出形態をとり,こ れが血管,気 管支に

沿って拡大 してい る像 も認められる。更に結節大の被包

乾酪巣が細小気管支へ崩壊 してい る像や,小 乾酪巣の軟

化崩壊,乾 酪巣周辺への小規模な乾酪性肺炎の進展,相

接する小乾酪巣の融合像 も認められ るのであって,こ と

に完全な乾酪化や軟化のある例に顕著である。一方,被

膜よ り内方乾酪巣中への線維芽細胞索の進入 し(小 被包

乾酪巣においてよく発見 される)て い る例 もある。また

病巣の石灰化は非常に不規則で,限 局性,斑 状,び まん

牲,層 状等の沈着形式があり,(乾 酪化の強度の部や血

管気管腔申に著明?)乾 酪巣 ことに石灰沈着部はPAS

でやや濃染 し,多 糖類蛋白の含量増加が考えられ,弗 素

の増加,自 由水の減少 と共にSchutzholloidと して石

灰沈着機序に一つの役割を果しているのではないか と思

われる。化学療法を長期間行った例では病巣周辺におけ

る周焦炎の消裾,気 管支 ・空洞軟化部の上皮再生が認め

られ るが,手 術時摘出した小乾酪巣切片の家兎眼房内接

種実験においても,SM投 与群と非投与群との間には・

滲出機転乃至はそれに引 き続 く・結合織性反応の減弱が

著明であることが認められるのであって,こ の ことは化
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学療法剤が結核菌抑制のみ で な く,直 接生体に作用し

て・滲出機転を抑制し,上 述人肺病巣の所見をきたすも

のと考えられ・注目さるべ きであると考え られる。以上,

結 核病変の種 々相について述べたが,そ れ らの治癒形態

乃至進展機序につき,化 学的検索と共に更に検討したい

と考える。

t66.切 除肺気管支断端の病理組織学的所見と臨床と

の関係

石原筒 ・石原啓男(国 療清瀬病)

肺結核症に対する肺切除療法が施行されて以来,切 除

肺,残 存肺を対照として種々の角度か ら研究 きれている

が,わ れわれは今回切除肺気管支断端の病理組織所見を

申心として,是 と肺病巣 との関係,並 に臨床 との関係を,

術後合併症,術 前の化学療法,残 存肺気管支断端の気管

支鏡所見,気 管支造影所見の項 目に亘って調査 してみた◎

切除肺気管支断端の病理組織所見:検 査材料(表1);

昭籟28年12月3日 より29年6月24日 迄 に清瀬病院で施行

せる肺切除術1QO例(男78例 女22例,区 切93例,葉 切+

区切7例)よ り得た137個 の気管支断端標本に就いて

病理組織学的検索を行った。染色はH-EV-G染 色,必

要に応じ特殊染色,菌 染色はオー ラミン染色,気 管支断

端の病理組織学所見は(表2)気 管支腔内の汚物(血 球,

脱靴 麟 醗 物鱒)は 区域贈 支内揚3α6%

53上皮脱落区域気管支内に
,42.4%,小 円形細胞浸潤128

翻 は葉気飯 に参・1・・%・
.区 域気骸 に論4α6%・

結核結節は小円形細胞結節10例,巨 大細胞結節7例,結

核性潰瘍は6例,硝 子化は2例,乾 酪化は1例,線 維化

藩 ・a8%,籍 支軟骨の変化として小円形細胞侵入3
例,部 分的骨化は6例,外 膜の乾酪巣に接す る例3例,

著 明な出血のあったもの13例,末 梢血管の変化 として壁

肥厚著明3例,小 血管栓塞3例,オ ーラミン染色による

結核菌は断端組織(上 皮附着,上 皮下,粘 液,軟 骨附近

・に存在)は15例(10.9%)腔 内汚物中に13例(9.5%)認

め られた。切除肺気管支断端の病理組織所見と切除肺病

巣との関係(表3)は,断 端結核のあるものの切除肺は

栂指頭大より,そ れ以上で軟化巣空洞が多いが,断 端所

見異常なしの ものは小散布巣より空洞に至る迄様々であ

る。断端が病巣に接しているもの3例 で,こ れは小円形

細胞浸潤著明,上 皮脱落があ り,更 に1例 は潰瘍を形成,

更に4例 は断端が乾酪姓気管支を通じ病巣に直結し,こ

の例は同様上皮脱落,小 円形細胞浸潤著明である。切除

肺気管支断端の病理組織学的所見 と臨床 との関係(臨 床

経過は本年2月 迄のもの):切 除肺気管支断端の病理組織

所見と術後合併症との関係(表4)は,21例 の合併症

(気管支痩6例,肺 痩2例,膿 胸3例,気 管支断端結核
219例

,術 後シニーブ1例 〉を見,こ れは(15.3%)で137

この中断端の病蜥 見と関係のあるのは1・例(碧47%)

即ち術後合併症の47%は 断端 と多少なりとも関係が認め

られる・な衛 後排菌は・3例(139.5%137)で 従 って完全

菌陰性率は90.5%で あ った。切除肺気管支断端の病理組

織学的所見と術前の化学療法及菌耐性との関係:術 前に

化学療法を全 く使用していない例が7例 で,こ の内よ り

肺撰1例 を併発し,他 の93例 は術前化学療法(主 として

SM,PAS併 用療法1ク ール以上使用)を 施行しているが

この内喀疾及切除肺病巣よ り耐性菌検査を施行 した6例

では,わ ずかに1例 が切除肺よりSM1γ,PAS1γ の菌

耐性を発見 してお り,こ の例 の断端所見は,小 円形細胞

浸潤高度で軟骨の直 ぐ外側に乾酪病巣を認め菌は認めな

かった,次 にSM,PAS併 用例に使用量に平行 して,

断端に線維化の強 さを認めた。切除肺気管支断端の病理

組織所見 と術後気管支鏡検査による残存肺気管支断端所

見との関係(47例):術 後残存肺気管支断端の気管支鏡検

査を施行 し,確 実に断端を可視 し得た47例 に就いて,両

者の関係を見るに,切 除肺気管支断端に異常なしの率は

42・6%(20例),気 管支鏡にて残存肺気管支断端に異常な

しの率は53・2%(25例)両 者共に異常なしの率は27.6%

(13例)に 過ぎない。すなわち残 りの72.4%は 多少とも

変化が認められた。なお残存肺気管支断端結核は9例 認

められた。気管支断端の病理組織学的所見と術後気管支

造影による残存肺気管支断端所見(51例)乳 曙型が多いの

は区域切除例の多い為であろうが,不規則な型の不正型,

複合型及び漏影は合計19例(37.3%)認 め られた。例数

が少いので明白な事は言えないが,両 者の間に一定の関

係は見出せなかった。(結 論〕100例 の切除肺より作成せ

る137個 の気管支断端病理組織標本に於て,断 端結核を

始め,種 々の所見を得たが断端の病理所見 と切除肺病巣

との関係は,病 巣に接近 している気管支断端ほどその組

織変化の強いものが認められた。術後合併症のうち気管

支断端の変化に関係があると考えられるものは,約47%

認 め られ,ま た,殆 どが術前化学療法施行例で非施行例

との比較は出来なかったが,施 行例に於てその薬剤の使

用量にほぼ平行して線維化の強さが切除肺気管支断端に

認められた。また,切 除肺気管支断端の病理所見と術後

の残存肺気管支断端の気管支鏡並気管支造影所見 との関

係に於ては,一 定の関係を見出す事はできなかった。

167.結 核病巣の気管支上皮再生について

篠原規休 ・松原修 ・三田明 ・申沢幹太郎 ・海老原恒雄

(霞浦鉄道病院)寺 沼政雄(石 岡鉄道病院)加 倉井登

(長野鉄道病院)

当院に於ける肺結核切除肺101例,及 び剖検例6例,

計107例(化 学療法を行わなかったもの3例)に 就いて,

病巣と所属気管支の接合部を重点的に選び,492カ 所の

組織標本を作 り検査したところ,そ の気管支上皮に興味

ある変化を認めたので,こ れを二つに分類 して述べ るこ
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とにす る。1)上 皮下組織の結核牲病変による上皮細胞の

態度:病 変の緩急によ り上皮細胞の反応に相違のあるこ

とは勿論であるが,一 向に形態的変化を起きず,唯,剥

離脱落するに過ぎない もの もあ り,ま た速やかに変形増

殖す るもあってその反応は個人的差異が著明である。反

応 し易い ものに就いて観察す ると,(a)基 底細胞の過剰

増殖:基 底部に於いて細胞の境界不明瞭,核 は円形,楕

円形,不 正形で大 きく淡染 し1～3偲 の極小体をもち,

微 細構造明らかで,稀 に核分裂像も見 られ る。 この細胞

が表層に向って増殖し,終 には全層を占める こ とが あ

る。(b)基 底 細胞の異型増殖:細 胞の形,大 きさ,核 の

状態配列等の不規則異型化であって,多 核細胞,過 染性

不正形巨大核細胞も出現する。(c)化 生的増殖:基 底細

胞が過剰に増殖 し,そ の表層が扁平となり,重 層扁平上

皮化するものと,結 核結節上の上皮が扁平化して重層扁

平上皮になるものとある。(d)腺 様増殖:基 底細胞の増

殖により腺様構造をなす傾向がある。その一部は明瞭な

股子状細胞か らなる。かように気管支上皮に起る変化は

多種多様であるが,次 に述べ る切除肺2例 には特に著明

な変化を認めた。第1例 は32才 男,PAS6809,SM40

9使 用,右 肺尖支,側 支の結核性気管支炎であ り,第2例

は28才 女,PAS22009,SM56.59,INAH209使 用,

左前櫛底支外側支の乾酪巣近接部,結 核性気管支炎であ

る。 この2例 とも気管支上皮の変化がほぼ同様であって

基底細胞の増殖により腺様構造をなし,稀 に核分裂像 も

みられ,基 底膜を破って,そ の深部に向い,他 方内腔に

向って増殖 し一部乳鵬状をなす。また多核細胞過染牲,

不正形巨大核細胞の出現,扁 平上皮化等 も見 られた。 こ

れ等の変化殊に腺様構造をもって周囲に圧排性または浸

潤性に増殖する像は悪性の異常増殖であって,前 癌状態

又は上皮内癌というべ きものである。2)潰 瘍または空洞

の治癒にともなう気管支上皮の再生:潰 瘍の治癒は結核

性肉芽の萎縮消退に代 り非特異性肉芽の形成によるもの

である。この肉芽面が互に相接し癒合すれば搬痕性治癒

とな り・肉芽面が互に相接しない場合は気管支上皮の化

生的増殖による扁平上皮で被覆され治癒する。われわれ

は多数の空洞につ き上皮再生による治癒機転を検索した

が・肉眼的に確証し得たものは唯剖検例1例 に過ぎない。

それは47才 の女,SM779,PAS60209,INAH52.5

9・ チ ビオン26・49を 使 用,両 側とも上葉全部を占める

巨大空洞でその内面の1/2乃 至1/3は 上皮化治癒をして

いた。空洞及び気管支潰瘍の組織学的検査では48例85カ

所に扁平上皮による被覆治癒をみた。その初期には一層

の円形殿子状又は紡錘形細胞か らな り,や がて数層の扁

平細胞となる、なお進 むと基底細胞層,棘 細胞層及び角

様層に分れ表皮様構造がはっきりして来る。一般に上皮

の再生は非特異性肉芽上に限 られているが,し ばしば結

核性肉芽二)ヒまで延びている。その末端の細胞は膨大 し

互に解離変性に陥る。2例 に於いて扁平上皮が乾酪巣の

上にまで及んでい るものがあった。再生した扁平上皮に

核分裂像がみられ増殖旺盛のもの3例 ある。その申特に

著名なのは喀血死による剖検例で47才,男,SM609,

PAS35509,INAH189使 用,右 上中支の空洞接合部

を見 ると大部分乾酪性気管支炎の嫁を呈 し,一 部に非特

異性肉芽が形成 され,そ の表面は2～3層 の扁平上皮で

被われている。そのある部分が表皮様に肥厚 し深部に向

い突入する傾向をもち基底部は波状をなす。強拡大で見

ると基底細胞は円形,楕 円形,紡 錐形細胞か ら成 り核は

過染色性である。棘細胞は大小不同,細 胞の境界及び胤

橋不鮮明なもの多く,核 は大小不同多形性で胞状を呈し

2～3カ の核小体をもち,全 層にわたり核分裂像が多数

見 られ,殊 に三極性の異型核分裂像がある。この所見は

悪性増殖を示す嫁であって癌性化 しているといって差支

えない。 〔結論〕上皮下の結核性病変により不安状態に

ある上皮細胞は色 々な異型増殖,化 生的増殖をなす もの

で2例 に前癌状態ともい うべ き変化をみた。また,潰 瘍

面に扁平上皮が再生した場合,そ の異常増殖によ り悪性

化 し,初 期癌 と思われる1例 を経験した。化学療法によ

り治癒機転が促進されると粘膜上皮の異型増殖,化 生静 ……

増殖が多発 し,こ れ等の一部か ら癌の発生することが考

えられる。

〔質問〕 岸本英正(名 大病理)

① 扁平上皮に化生 した場合,細 胞間に橋 を認められた

か否か。②化生の場合基底膜の下に硝子様物の沈着がな

かったか否か。

〔回答〕 ①認め られぬ。②なかった、

10a肺 門腺結核の気道穿孔を成因とする慢性肺結核

症の悔床病理学的研究

立石武 ・竹内正合 ・関昌夫 ・久保田芳男 ・福田信男

(群大第一内科一主任七条教授)大 島登輝男 ・阿部貞

太郎(国 療大日向荘一荘長西野竜吉)香 取庸平 ・清水

道子(財 団法人榛名荘)佐 藤嘉門 ・吉川文男(群 馬中

央病院)

慢性肺結核症の成因に就いてはドイツでは主として血

行説,日 本では血行説の他に経気管支説が述べ られてい

る。然 るに トルコのPhilipSchwarzは1947年 以来700

例,即 ち90%以 上 の肺結核屍に於て淋巴腺結核の気道穿

孔を認め,こ れが慢性肺結核症の成因になると主張して

いる、われわれは肺切例,剖 検例,臨 床例等の経験から

穿孔による慢性肺結核症の診断,治 療,成 立過程等に就

いて追求し,一 応の知見を得たので報告する。先ず肺切

例に就いて述べ る。(写 真1)こ れは陽転直後の写真で

友上藥気管支肺腺とボタロー氏管腺の腫脹が見 られる。

当時の症状は倦怠感,微 熱,赤 沈促進である。これから

約1力 年後の写真では未だ肺実質に変化はない。(写 真

2)は 陽転後約1年8ヵ 月で左上葉内側に均等広汎な陰
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影を認めるが,こ の写真の撮影直前に烈 しい咳鰍と39◎に

達する発熱があった(写 真3)。 次 はそれか ら約1週 後の

写真で均等性の浸潤ほぼ消退 し,著 明な気管支周囲炎と

撒布牲の病巣を認める(写真4)c次 は気胸直後の写真で

上葉に著 しい無気肺が見 られ,上 葉気管支に高度の変化

のあったことを示 している(写頁5)。 次は気胸中薩後の

写真で・左肺全域に亘る無気肺と著しい縦隔賓の偏位 と

左主気管支狭窄,及 びその末梢の気管支拡張が 見 られ

る。肺切により図に示すように左上葉気管支肺腺の穿孔

が見 られた。この症例に於て穿孔を特徴づける所見 とし

ては,① 初期結核に続発している.② 咳鰍,発 熱等気管

支炎症状が著明である。③ レ線豫 と穿孔気管支の領域に

無気肺,気 管支周囲炎撤布巣が見られ,気 管支造影で気

管支狭窄が著明である。なお気管支鏡検査で潰瘍侠窄が

見 られ牝。これ等の所見を参考として慢性肺結核症の臨

床例を観察して見ると,12%に 於て穿孔を成因 とするも

のが見 られ,穿 孔は何れ も第一次肺門腺結核によるもの

と推論 され,且 つ化学療法未施行者に見 られた。これ等

の症例に就いての詳細は他日雑誌に発表の予定であるが

ここに1例 を示す,〔症例〕この例では主としてBse領 域

に於ける無気肺と気管支拡張である。その原因として肺

門淋巴腺変化の気管支粘膜への波及,即 ち穿孔乃至穿通

を考えた。化学療法の施行により無気肺及気管支拡張豫

共に不明瞭とな り喀疾中結核菌 も陰性化した。更に肺結

核屍60例(17才 ～45才)に 就いて見ると,3例 に於て穿

孔が見られ,何 れ も化学療法未施行者に見られた。次に

剖検例の1例 を示す。生前に気管支炎症状即ち咳噺が多

くレ線写真上気管支周囲炎の像が著明で,剖 検によ り左

上葉気管支肺腺がB3及B4+sで 二個所に於て穿孔して

いるのが分った。なお穿孔淋巴腺の変化は第一次結核症

に属していた。〔総括〕1)臨 床診断法:気 管支鏡検査,

レ線検査,気 管支造影術,臨 床像の分析等がある。二次

的な気管支変化の少ない時期ならば気管支鏡検査による

穿孔の診断は充分可能と思われるが,二 次的変化が著し

くなれば気管支鏡のみでは診断困難と思われる。レ線像

上の特徴としては気管支結核の像,即 ち穿孔気管支の領

域に於ける無気肺,気 管支周囲炎殊に肺門寄 りに著明な

気管支周囲炎及び撤布巣である。肺門腺腫脹が見 られれ

ば,更 に可能性が大 きくなる陳旧姓の場合,肺 門腺が一部

石灰化していることがある。臨床縁としては初感染に近

い ものが多く,症 状 としては暖敷,発 熱等気道結核によ

る気道炎の症状のつよい場合が多い。2)治 療:化 学療法

で治癒しない場合肺切を考える。3)穿 孔淋巴腺の病期的

所属:肺 切例,剖 検例によって見 ると何れ も第一次結核

症に属するものであ り,臨 床例でもそれ と推論 された。

4)穿 孔の頻度に就いて:わ れわれわの剖検では60例 中3

例,即 ち5%臨 床例では12%が 推定 された。Gohnの 小

児結核屍の剖検では約18%・ 北の成人肺結核屍では11%,

岩 崎のは9%で あるe気 管支鏡による諸家の穿孔頻度の

報告はかなり高率の様であるが,こ れ等は多 くは慢牲肺

結核症に迄進展しないで治癒するもののようである。成

人では穿孔による慢性肺結核症は大体10%前 後 と思われ

る。5)化 学療法との関係:わ れわれの肺切例,剖 検例,

臨床例では,何 れ も化学療法未施行者に於て見 られた、

Bossertは,化 学療法によって穿孔が多 く見 られるよう

になったと述べたが,Gohnの 剖検例に見るように,小

児では化学療法以前にも比較的多 く見 られた筈であ り,

われわれの経験か らも化学療法が,特 に穿孔の頻度を多

くするとは考えられない。

169.剖 検例による結核性膿胸の病理(第1報)主 と

して膿胸の運命について一

佐藤繁 ・星野日出男(国 療宮城)

われわれは国立宮城療養所に於ける連続309例 の肺結

核剖検例中に,23例(26側)の 結核性膿胸を発見し病理解

剖学的に検討した。今回は第1報 として,剖 検に現れ た

膿胸の型態学的な分類と,周 囲臓器の変化に就いてのべ

る。このような主題を論ず る場合いつも問題 とな るの

は,「 結核性膿胸 とは何ぞや」とい うことであるが,わ

れわれはそれを 「剖検に於て肋腔内に結核菌を含む,又

は結核菌に起因する化膿性物質の存在を認めたもの」即

ち,「 生涯の うちに一度でも結核菌を含む,ま たは結核

菌に起因する膿を肋腔に生じたもの」と定義した。症例

は15才 か ら46才 までの男21例,女2例 で21才 か ら40才 ま

でが20例 を占めているe結 核性膿胸の発生機転に就いて

は第2報 以下に詳細報告する予足であるが,各 症例の緒

核牲膿胸の発生に関係があったと考えられる事項は人工

気胸術17,自 然気胸2,開 胸焼灼術2,充 填術1,肋 膜

炎より移行1,不 明3で ある。われわれは純粋に病理i型

態学的な立場か ら,主 として肉眼的に次の5型 に分類し

た。第1型(4側);肋 腔内壁が乾燥 し,流 動性膿を認め

ず,ポ ロ布状線維素を主とレ,こ れに乾酪物質の附着す

るもの。組織学的には内臓,体 壁肋膜 ともに先ず厚い線

維素の層及び一部それが乾酪化 した部があ り,新 生血管

の発育は著明でなくその下には肋膜表面に平行に走る硝

子化した結合織の層を認める。内臓肋膜の弾力線維層が

肺実質の病巣の牽引によって実質の方にまくれ込んでい

る例 もある。しかし肋膜結合織層の所見は色々で,方 向

が種々い りこんで肋膜表面に平行でないもの もある、こ

の両者の差は他の生物学的反応の条件があってもその主

なものは,肋 膜の炎症に対する反応が前者(平 行に走る

結合織)よ り後者が新しいということにあると信ぜ られ

る。 この ことは臨床的に意義があ り剥皮術を施行する

際,前 者の場合の方が行い易い ことになるe第 皿型(12

測)=液 状膿を有するもの。あるものの肋膜の組織学的

所見は,肋 膜表面の壊死物質は多 くなく線維素の被覆を

認め,直 ぐに結合織の層 となり,下 にゆぐに従って線維
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の方向が一定している。本例の対壁肋膜には結核結節が

認められた。・一般に結核性濃胸に於ては体壁肋膜が内臓

肋膜より厚くなっている。この型では肋膜の組織学的所

見は一定でなく壊死層の厚き,結 合織線維の並びかた,

新生血管の発育に種々の変化がみられる。更に体壁肋膜

に線維素血液塊 を認めるものがある。これは必ずしも穿

刺の際,肋 間動静脈を損傷して起る ものではなく,体 壁

肋膜に新生血管が良好な発育を来 している場合,穿 刺そ

の他の刺戟によって滲透性に生ずるものである。第皿型

・(6側):膿 胸腔が乾酪物質で充満されているもの。これ

鳳 肺実質の所謂 「結核腫」と同様に膿胸腔の縮少と水分

・の吸収によって濃縮するもの と考えられる。従って比較

的小さい腔に多いのであるが,21x8×5cmと い う大 き

い腔をも充満し,肺 は全 く縮少虚脱している例 もある。

この型の肋膜の組織学的特徴は,新 生血管の発育が良好

なことである。本型は結核菌多く乾酪化が強く,肋 膜の

・吸収力の強大な例にみ られるようである。第IV型(2側)

・:肋腔に結核菌を含む膠様物質があるもの。この型はゲ

ラチン様物質で腔が充満されてお り,而 も乾酪化しかけ

た部分がある。即ち第皿型の前段階にこのような所見を

示す時期があると考えられる。 もっとも,第m型 のこと

ごとくが第π型から移行するものか どうかは,に わかに

断言は出来ぬが,こ れは注目すべ き所見である。組織学

、的には 「エオジン」で薄紫色に染まる膠様物質の辺縁に

フイヴリンの網があり,結 合織線維の方向が一定せず,

.かな り,新 しい病像を示す。第V型(2側):剥 皮術を行

ったもの。つま り以上のものを膿胸の発生治癒の観点か

ら順序立ててみると,肋 腔滲出液の貯溜があって結核菌

含量が多く膿状 と化し,も し液性分の申に蛋白含量少な

・ければ第皿型 とな り,穿 刺排膿 または吸収によって治癒

に向えば第1型 となり,死 腔を残 して治癒に近い状態と

なる。また蛋白含量多 く膠様を呈し乾酪化すれば第4型

か ら第狙型 とな り,死 腔を残 さず濃縮 して しまう。更に

第皿型か ら第皿型への移行 も考えられる。第1型 は死腔

を残 しているが,乾 酪物質も少 く肋腔内が乾燥し濃膿の

一種の停止状態であり,死 腔が消失した第皿型では充満

した乾酪物質内の結核菌の全身に及ぼす影響を考慮しな

ければならぬが,こ れ も一種の停止状態であって,共 に

・治癒に近い もの で あ る。 最後に,心 臓に於ては心室,

殊 に右心拡大23例 中14例,多 少な りとも心筋の褐色萎縮

を示すものが18例 中9例 で,膿 胸による肺虚脱の小循環

に及ぼす影響を物語っている。 又Auerbachそ の他の

米国学派が重視強調するAmyloidosisに 就いては肝,

脾・腎に就いてヨー ド反応,変 色反応,コ ンゴーロー ト反

応等を行って精査 したが,1例 も発見し得なかったe

〔追加〕 岡田公信(慶 大外科)

膿 胸例に於て も早期に剥皮が行われれば,上 皮細胞の

残存があると考えられ る。また剥皮術は液貯溜後はなる

べ く早期に,皮 膜の厚くなる前に行 うことが望ましい。

170.肺 内穿側循環路に関す る基礎的研究

滝沢敬夫 ・柴崎慶男 ・津田光一 ・湯村良一 ・五十嵐卓

佐藤俊一 ・片倉重満 ・長谷山博(東 北大申村内科)

近年心肺生理に関する研究の進展は,気 管支血管系を

中心とする肺循環系の構造に対 して も新たな関心を招来

するに至った。この点に関し,気 管支血管系が罹患肺肺

循環生理の上に重要な影響を齎 らす事は形態学的にも句

成 り解明せられて来た。然し一方,正 常肺に於ける肺循

環調整の一一因子としてHayek,Verloop等 に依 り示さ

れた閉鎖性動脈は,少 くとも現在我が国に於て否定され

る傾向にある。ここにわれわれは実験動物肺,成 人罹患

肺に於る気管支動脈の態度を究明すると共に,正 常肺気

管支動脈を組織学的に検索 し,正 常肺,罹 患肺の肺循環

に於る気管支動脈の意義を形態学的に検討した。1)実

験動物肺,成 人罹患肺に於ける気管支動脈:メ タアクリ

ル酸エステルを主成分 とする合成樹脂鋳型作製,ア カシ

アを加えた造影剤注入に依 り検索した。イ)肺 動脈結紮

実験に依る所見:犬 の一側肺動脈主幹 を結紮 し,結 紮後

大略1ヵ 月,3ヵ 月,5ヵ 月に分けて検討したc結 紮後

1カ 月では結紮側気管支動脈は対側に比 し,著 るしい蛇

行と怒張を示 してくるが,更 に結紮後3カ 月では各区域

気管支動脈はその新生せると思われる小側枝を以って互

いに網状の吻合をなし,気 管支を緻密に纏絡 して終末気

管支迄容易に追跡で きる。且つその一部は肺動脈枝へ逆

流している。即ち,気 管支に密接し蛇行せる気管支動脈

とは別個に直線状の走行を示 し,木 の葉分岐をなす肺動

脈枝のcastを 得 る事が出来 る。 これ らの所見は結紮5

ヵ月の ものでは更に顕著 となるが,ま た終末気管支近傍

に於いて気管支動脈から肺動脈への移行部を認める事が

出来る、なお本実験に於いては肋膜癒着が不可避であつ

たため,か かる部位に於いては肋間動脈よ り派生せる小

分枝 も参劃 した緻密な血管網を形成することが注目され

た。 口)罹患肺に於ける所見:既 に青木,山 下等の記載に

一致 し結核肺,肺 癌等に気管支動脈の発達を認めた。・即

ち病巣域に於いては肺動脈枝が側方偏位,狭 窄或いは消

失等を来たしている反面,気 管支動脈は蛇行 と怒張を示

し病巣域に向っている。殊に結核空洞周辺では肺動脈枝

は殆んど認められず,気 管支動脈が新生せる小側枝を以

って肺門側か ら空洞壁を網状に囲僥 している。また肺動

脈小分枝 と気管支動脈小分枝 との間に前毛細管性吻合の

存在が確認 されたが,更 に病変高度のものでは,第 二次

内至第三次気管支に沿 う様な大 きな肺動脈に於いてさえ

著明な混入現象を認める事が 出来 る。 即ち上記の所見

は,病 巣域肺動脈の荒廃に対応し気管支動脈の発達が病

巣域崩壊を阻止し,更 に組織再生に も関与し得る事を窺

知 きせるが,そ の肺動脈枝 との前毛細管性吻合は病巣域

に於ける肺動脈末櫓圧上昇を来たし,換 気悪い部分の血
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行を妨げ,静 脈混合を櫨正し墾 いる頭をも推測 ざせる。

_方 ,気 管支動脈流血量の増加はその多く力噸 瀞 脈に還

流する事と相倹ち～左右心搏出量の相違塗来たし得る事

を示唆しているe2》 正常肺気管支動脈の組織像と所謂

閉鎖性動脈:結 核その他著明な肺病変を認めない材料を

選択し,ゲ ラチン或いは造影剤注入資料を適宜参照したひ

気管支動脈は所謂筋型の動脈で,肺 門域に於けるその主

幹は輪状方向に走る中膜筋層よりなる.一 般に外弾性板

に比し内弾性板の発達が著明である。これを気管支分枝

に沿って追 ってゆくと,臆 て内皮細胞直下に縦走筋線維

が出現するb即 ち:中或いは小気管支に沿 う気管支動脈の

壁は,内 層に於ける縦走筋線維層と外層に於ける輪状筋

線維層か らなる。この縦走筋層は血管の収縮状態 と密接

に関係するもののようで,過 圧を以ってバ リウムを注入

せるものでは認められない反面,屡 々かな りの肥厚を示

し,そ の内腔を殆んど閉塞 している。更に小分枝が派生

して気管支粘膜下に分布する。この小分枝の壁は主とし

て母体気管支動脈の輪状筋層の連 りか らなるが,屡 々縦

走筋層が壁の一側から突隆して認められる。われわれは

このように壁の厚い小分枝を連続切片にて追跡する事に

依 り,こ れが近傍の気管支動脈小分枝 と連繋を保ちつつ

肺動脈分枝に接近し,遂 には吻合する所見を確認 した。

邸 ち,こ れは動静脈短絡路としてHayekの 記載せる閉

鎖性動脈に一致する所見であるが,わ れ われ の検索は

Ver100pの 所説 と同じくこれが気管支動脈一肺動脈間吻

合な る事を示 している。従って両者の圧関係から動静脈

短絡とは考えにくく,た だ気管支動脈の収縮機転が末梢

圧低下を来たし得る時にのみ,Hayekの 云 う短絡を推

測出来る登いずれにせよ,正 常肺に於てもかかる吻合枝

の存在は事実で,肺 循環の調整に重要な役割をなす事が

暗示 され,日 を重ねて検索したい。なお罹患肺に見るよ

うな著明な前毛細管性吻合の存在は,単 に上述の如 き吻

合枝の媒介にのみ依る許 りではなく,恐 らくは既存の毛

細管大吻合の発達が これを助長するものであろうと推測

される。

〔質問〕 久田太郎(慶 大病理)

演者が述べられた気管支動脈と肺動脈との吻合は正常

肺に於ても認められたか。病変と関係はないか。Hayek

のSperrarterieと それ らの吻合との間に関聯が考えら

れるか,病 変肺に於いて,吾 々は前毛細管吻合を多数認

めているが,正 常肺に於ては未だ認めてお らない。病変

肺の気管支動脈の態度に就ては全くの賛意を表する。

〔回答〕 ①人体例に於いて私共はHayekの 云 うよう

な1cm間 隔での吻合枝の在存をcastで は見ていない

が,疋 常肺に於けるこの出現頻度に就いて更に検討を加

えたい。②ここに供覧した症例は肺に病変を見ない正常

肺で,決 してpathologischの ものとは考えられないe

③ 閉鎖性動脈なる名称はこれを使 うのに慎重であるべ き

で,現 在われわれはHayekの 記載せる閉鎖性動脈は単

に気管支動脈の分枝そのものと考え られ る許 りでなく・

又その分枝は動静脈短絡としてよりは気管支動脈肺動脈

間吻合を示すものと考えている。

1召.女 性性器結核の熔床病理学的研究

貴家寛而 ・山口竜二 ・宮野通邦 ・菅繁三 ・佐藤信夫

(東北大産婦人科)

吾 々は先に女性性器結核の臨床病像を子宮卵管レ線傑

(以下H.S.G)上3群 に分類 し,そ れが本症の進展 ・治"

療方針等の決定・予後の判断の上重要である、ことを発表

したが,更 にこの分類を基礎 として,本 症の性器内の蔓

延,種 々の臨床所見の病理学的な意義を解明せんとしで

以下の実験を行い,二,三 の新知見を得 た の で報告す'

る。上に述べたH.G.S上 の3i群 とは次の如きものでみ

る。第1群H.G.S上 殆んど変化のないもの。第2群

H.G。S上 卵管特異豫を示す もの。 第3群 子宮萎縮像・

脈管豫を示す もの、以上の3群 で,先 ず卵管に関して1よ

同一患者の刎出標本 とH.G・S所 見を組織学的に追求 し

た。1)膨 大部狭窄豫:本 豫は増殖癒着せる粘膜雛壁が

卵管腔内を複雑に充たし,内 腔の狭小を起こすことによ

る。2)峡 部拡大像:本 像には(i)卵 管粘膜は略 々正常

で筋層に結核性浸潤が強 く,卵 管の緊張が失われる為と

思われ る軽度の峡部拡大と(ii)峡 部 卵管粘膜の結核性病

変の乾酪融解化によって起 る峡部拡大 との2型 があるe

従 って(i)は 更に乾酪融解の程度により卵管壁侵入像又

は峡部円形拡大豫に進展するe3)卵 管壁侵入豫:本 像

は卵管筋層内の小空洞牲病変が卵管腔と交通するために.

起 るもので円形拡大豫に発展すべ きものである・4)円

形拡大豫:本 像は乾酪病変の空洞化によるもので・膨大

部では拡大 した腔を充満した大 きな乾酪化の一部融解 に

よって起 り,峡部では所謂.結 節性卵管炎の空洞化によっ

て起る.膨 大部円形拡大には膨大部狭窄が部分的に起る

為生ずる,珠 数状の円形拡大 と膨大部の殆んど全内腔の

空洞化によるSactosalpinx様 巨大円形拡大に発展する

ものと2が 考えられるcま た峡部での円形拡大像は結節

性峡部卵管炎が前段階 となることから屡 々卵管壁侵入像

を伴うことは当然 と思われる。5)膨 大部帯状レリーア

像 ・膨大部拡大及び不整:本 像は・膨大部の縦走粘膜薮

壁の肥厚によって起り。偽胞性卵管炎の型を呈し・激壁は
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結核性浸潤の為,腫 脹・肥厚・隆起し,隆起と隆起の間には

粘膜の破壊が強 く,この為膨大部は拡大 し,辺縁は不整鋸

歯状とな'る。6)峡 部不整像:本 像も粘膜織壁の腫脹 ・

癒着による偽胞牲卵管炎のために起る。以上卵管の病理

学的所見を通観すると,膨 大部 と峡部 との間では病変の

現 われ方にかな りの差があり,即 ち膨大部では粘膜に病

変が強 く.峡 部では,む しろ粘膜下又は筋層に強いのが

特徴で,病 変の程度は一般に峡部は膨大部より弱いこと

が多い。次に子宮については手術別出標本によ り,子 宮

名r部より内膜 ・筋層を含 めて連続切片標本を作成 し,そ

の一部を象形複成術により模型を製作した。先に述べた

煽床病型 とその組織所見と対照すれば,第1群 内膜に

於ける非特異性炎が見 られ るが,結 節の形成は明らかで

.なくその変化は殆んど機能層に限られ る。第2群 機能

層に於ける粟粒結節型及び一部潰瘍型が見 られる。粟粒

結節型では,基 底層近 くの淋巴管周囲に蝟集 した小円形

細胞浸潤は内膜表層に近づくに従い,類 上皮細胞の出現

とな り,数 個の粟粒結節の集合体を形成する。この粟粒

結節型では月経周期と共に結節の成育が認められ,月 経

周 期第12日 目頃に類上皮細胞性結節 となる。一部潰瘍型

"では機能層深部又は基底層に集籏 した結節を認めること

多 く,結 節は潰瘍面に露出している。基底層及び機能層

に広く同性質の結節の散在す る所謂Zanderの い う血行

性蔓延 と思われるものでも,基 底層の病変は表層に比 し

強い。この第2群 では内腺腺形態変化,腺 細胞増殖 ・化

生 ・壊死等腺細胞及び腺の変化は極めて多様であるが,

上皮細胞の変化少 く,第2群 の特徴として病変が機能層

より基底層に固定 しつつある進行過程の像を示す。第3"

群 潰瘍型及び筋層結核が主であるが,H.S。Gで 脈管像

が認められ る場合で も,第2群 で見られた結節形成及び

一部潰瘍型が認められることもあ り
,必 ずしも脈管像は

広範囲な内膜の潰瘍 を意味するとは限らない。併 し,一

般には広汎な結核性病変のため潰協が強 く筋層内に及ん

でいる。以上の結論 として次の事が言えると思う。①吾

吾が先に報告 したH・S・Gよ りの臨床分類は,病理学的に

も大体に於いて性器結核の進行程度 と一致する。②卵管

に於ては膨大部と峡部の病変の所在の差異か ら.性 器内

の淋巴行性蔓延が予測され,子 宮ではその組織所見か ら

卵管よ りの単なる管内下降性蔓延の他に,血 行性淋巴行

姓蔓延が考えられ る。これ等は性器結核から骨盤腹膜及

び腹膜への波及,更 には全身への影響の可能性をも暗示

するものである。③子宮に於て見 られた種 々の所見は,

本 症による月経異常 ・不正性器出血 ・脈管象の発生を充

分説明するもので,逆 に月経 も内膜結核の進展に対し重

大な影響を及ぼすことを確かめ得た。

172.結 核症の肝変化に就て(第2報)

辻 野一秋 ・石賀忠孝 ・山本砧夫(大 阪市大内科一指導

石井潔教授)

昨年6月 結核病学会近畿地方会に於て慢性肺結核患者

に就て肝穿刺を行い,こ れに就て報告した。今回更に,

種 々の組織学的検査を行った結果,結 核結節,局 部壊

死,脂 肪変性,細 胞浸潤,核 内グリコーゲン,肝 細胞内

胆色素,繊 維化等に関し報告し,又,こ れ等組織に見ら

れるグ ラヌ ロー ムを慢姓炎症の立場か ら考察 した。従

来,結 核の際に二次的に肝硬変が起るかについて種 々の

議論がなされている。これ等の問題を考察するために,

実験的に家兎を用い,結 核病変を肝に限局せ しめる目的

を以て行った結果について報告する。感作には牛型結核

菌100mg,流 動 パラフィン10ml,脱 水 ラノリン5mし

生理的食塩水10m1,家 兎肝69のHomogenate混 液

を1cc宛5日 間隔で5～6回 筋肉中に注射しTubercu。

lin反 応 を陽転せしめた。二次抗原としては同じく牛型

結核加熱死菌50mg,生 菌2mgを 生理的食塩水1ccに

浮遊し,上 腸間膜静膜に注入し,30乃 至90日 目に於け

る肝変化を観察した。これ等肝は初期に抗酸性菌を多数

証明し,結 節形成 と共に著明な繊化維と偽小葉を形成す
の

る。この肝に於ける急速,著 明なる変化は注目に値する

と考える。本実験に関し,更 に続行し報告する予定であ

る。

〔質問〕 堀江健也(慶 大病理)

①硬変は結核性肝硬変なりや。②何例中何パーセン ト

に肝硬変をおこし得たか。③肝硬変を起すetiologieは

何 であるか。

〔回答〕 ④現在迄行った家兎の総数は30例 であ り,こ

れ等に付いて病理組織学的に検索した結果である。②

Adjurant『 に家兎肝を加えない群では発生率が低い。肝

を加えた ものでは5例 中5例 に全例にこれ等の変化を認

める。③これ等肝硬変の豫は結節形成 と共に繊維化の著

明な出現が起 り,結 核性病変 と考える。④結核菌以外の

因子に対する考察は現在逐次行いつつある。これ等因子
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に於ける実験は現在行いつつあるので何れ報告する。

173・ 結核海獲の副腎摘出を行つた場合の肝臓の態度

について

近藤信一(国 療村山一所長田中堅輔 ・慶大病理一青木

貞章教授指導)

1・ 〔緒言〕肝と結核に就ては数次に亘って報告して来

允が,今 回更に実験的に肝臓結核に及ぼすホルモンの影

響をみるため次の如 き実験を行った。即ち従来D'Arcy

Hart&Rees等 が報告しているように過剰に副腎皮質

オルモンを与えた場合結核が増悪するが,私 はこれと反

対に副腎のAfunktionあ るいはHypofunktionの 状

態(人 体でいえばアヂソン氏病の如 き状態に於て)に し

た場合,如 何なる影響を肝に及ぼすか という事を知 らん

が為に結核感染海狸の両側副腎摘出術 を行い,肝 の病理

組織学的検査を行ったので報告する。皿.(実 験成績〕①

体重4009前 後 の雄海猴49頭 に,黒 野株(人 型菌)4週

培 養菌0・05mg/0.2ccを 心臓内に注射 した。 ②接種後

3～4週 間し生存せる30頭 の海狽の両側副腎を軽いエー

テル麻酔の もとに,左 右別 々に2日 に亘 りほぼ完全に摘

出した。③摘出後は保温に注意 し,隔 日に1%食 塩水5

・㏄ を皮下に屠殺日迄注射した。 ④摘出後2週 間して生

存せる8頭 を屠殺剖検 した。⑤染色は肝を主とし脾,下

垂体及び睾丸に就 きヘマ トキシリンエオジン染色,マ ロ

リー染色,銀 染色,鉄 染色,弾 力線維染色,酸 ホスフア

ターゼ染色 カタラーゼ染色(西 山,小 林法)及 び結核

菌染色を行ったc皿.〔 実験成績〕④結核海猴30頭 の両側

副腎摘出を行い,2週 間生存せるもの8頭(26.7%)あ

り。②結核結節は摘出例及び対照例全例に認められた、

③結節内壊死巣は摘出例では1例 を除いて全部に認めら

れたが,対 照例には認められない。④肝組織内結核菌は

摘出例の方が対照例よりやや多く認められた。⑤銀線維

は対照例の結節内に於ては殆ど認められず,結 節周辺部

に於て,恰 も結節によ り圧迫 された如 き形に濃縮きれた

線維束のように見られるに反 し,実 験例に於てはそのよ

うな所見は少く,肝 実質がそのまま壊死に陥ったる如 き

銀線維の構造を示 している。⑥弾力線維染色及び鉄染色

上では両者に特別異った所見は認められない。⑦酸ホス

フアターゼは結節内乾酪巣に於て僅かに証明 され,類 上

皮細胞の核及び原形質には肝細胞より強 く染まっている

が,無 処置例との間に大差は認められない。尚,結 節以

解 剖

外の肝細胞に於ては健常肝細胞とほぼ同様に証明されで

いる。⑥ カタラーゼは結節内では少いが類上皮細胞及び

ラ氏巨細胞には陽性で肝細胞に於ても減少 をみない。@

脾の重量は対照で平均1.99に 反 し,摘 出例では平均3.7

9あ り。又,摘 出例では対照に比 し細胞増生し濾胞の肥

大を認めた。⑩下垂体,睾 丸には摘出例,対 照例 とも大

差が認められないerv.〔 考按〕①海猿の両側副腎摘出は

非常に困難であると,Simmons&Whitehead等 がい

っているが,私 は輪状鑛子で挾み切るようにして摘出 し

たので出血も少かったが,右 側は8例 中6例 は僅かに残

存していた。②Schachter&Bebeeは 海狽の副腎摘出

で副腎皮質不全症の為平均4・5日(最 短3日,最 長7日 ノ

で死亡したといっているが,今 実験で摘出後2週 間生存

した もの26.7%あ った。これは完全摘出のものが少かっ

た為であろうか。③副腎摘出を行った場合,腎 及び肝に

は形態的変化は殆ど認められないという報告があるが,

結核感染海狸の実験では摘出例の肝に対照には認められ

ない壊死巣を認め,又 結節内銀線維の破壊を認めた。④

淋巴系統の肥大殊に脾の濾胞の肥大が来 ると報告 されて

いるが,私 の実験でも摘出例にこのような所見が認めら

れた ものが多かったeN'.(結 論〕①体重4009前 後 の結

核感染海猿30頭 の両側副腎出術を行い,2週 間生存せる

もの8頭(26.7%)を 得た。これを屠殺剖検 し肝,脾,下

垂体及び睾丸の病理組織学的検査を行った。②肝に結核

結節を全例に認めたが,対 照に比し摘出例では広範囲に

あ り中に壊死巣を認めた。③結核結節内に銀線維の破壊

が認められるが,摘 出例では結節の境界が明瞭でなく,

比較的線維が破壊 されたまま残っている。これに反 し,

対照では線維が太 くな りあるいは束にな り,結 節の周辺

に庄排 されたようになっている。このような所見から摘

出例の結節部の肝細胞は周辺に圧排される事なくそのま

ま壊死に陥るものと考えられる。㈲肝組織内結核菌は対

照例よ りやや多く認められた。⑤酸ホスフアターゼ及び

カタラーゼは類上皮細胞によく証明きれ無処置例と大差

はない。⑥摘出例では淋巴系統の肥大殊に脾の重量が対

照の約二倍あり,ま た濾胞の肥大が認め られた。⑦ コー

チゾソを過剰に与えた場合,結 核は増悪するが,副 腎摘

出の場合で も肝結核症に悪疑響を与えるものと考え られ

る◎

174.肝 結核巣の変遷を支配する因子の検討
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西新助 ・江畑和子(東 邦大整形外科)

われわれは年来骨関節結核の発生条件を探求する目的

で基礎的な砥究を行っている。その一環として各臓器の

結核巣の変遷を実験的に追及している。この研究に於て

肝結核巣の経過が特異である事 を知 り,そ の一部は昨年

度整形外科学会総会に於て報告したが,重 ねた実験結果

を併せてここに総括し報告する。人体に於ける肝臓結核

進展は周知の如 く極めて軽微且つ遅々としてお り,結 核

症末期の個体又はある特殊な場合に初めて認められるの

が常である。肺巣や骨巣では比較的著明な病変を示す最

盛期に於て も,肝 には殆んど見るべ き変化のないのが常

である。さて,結 核巣の変遷には種 々なる要件が考えら

れるが,そ の中で も結核免疫の変動が極めて重要な因子

である事はわれわれが数次に亘 り実験的な追究を根拠 と

して強調 して来たところである。血液内に存する結核性

免疫を全身性免疫と考え得るならば,こ れに条件を与え

る事により変化を起させた場合,各 臓器に於ける結核巣

が如何に変化するかを調査する事に依り,各 臓器 と所謂

全身免疫との関係 を知 る事が出来る。そこで,人 型菌感

染成熟家兎の感作後の各時期に於て,抗 原菌破壊物質を

静脈内に隔日3回 注入脱感作 して血中免疫の消費性低下

を図ると,感 染1週 並びに3週 に脱感作を行った群では

血中免疫の降下は比較的少いが,感 染2週 と4週 群殊に

後者に於てその降下が著 しく,又,恢 復は2週 群では比

較的短時日なるに反し,4週 群ではかなりの長時日を要

する事が知 られた。然 るに,感 染5週 以後のものに於て

は降下度は比較的軽度であ り,更 に8週 以後のものでは

余 り変動が顕著ではない。この変動の大小はわれわれが

かって発表した感染後免疫過程の起伏に密接な関係を持

っている。この脱感作の影響を組織学的に検すると播種

巣の急進が伺われ,肝 巣に極めて著明な病変 を証 した。

即ち免疫降下の大であった2週 群並びに4週 群に於ては

肝に巨大な乾酪巣を作 り,殊 に2週 群では広汎な組織壊

死を伴っているものが多い事は驚異的な所見 といわねば

な らない。然るに一方,肺 や骨巣では非脱感作群 と大差

のない経過を示している事 も甚だ対照的である。結核経

過中拡大巣をなかなか示 さない肝に於て,脱 感作による

血中免疫の降下が起ると急速な病巣発展を示 し,組 織壊

死をも惹起する例がある。この壊死部を精査すると組織

の膨化,出 血,あ るいは線維化等のAllergie性 変化を

思わせ る所見が見られ,血 中免疫の急速な消費性低下即

ち血中に於ける抗原抗体反応の発現が粗織の過敏性反応

と相侯って,か くも劇 しい変化を惹起した ものと思われ

る。然るに脱感作により,免 疫変動の少い5～6週 群で

は小拡大を予想せ しめる変化を見たが,更 に9週 以上の

群では殆んど変動を来たさなかった。これ らの点も以上

の所見を裏付ける結果 として注目きれねばならない.次

に血液内に生菌を注入する事に依って血中免疫に影響を

与えた場合 も,前 回と類似な肝巣の変化を来 し,肝 巣 と

血中免疫 との関係が明らかに物語 られている.ま た,背

筋 と脊椎 との間に生菌を多量に注入し,強 い病変を起さ・

せると,肝 巣に著明な影響を及ぼすが,前 者の場合とは

趣を異にし,組 織壊死を来 す ほ ど急速な進展が見 られ

ず,徐 々に乾酪化へ進展した所見が得 られた。これは軟

部組織に蔵きれた菌の血中免疫に及ぼす作用が徐々で,

且つ持続的である結果と思われ る。一方,多 量のアドレ

ナリンを注入し血管系に変動を起きせてみたが,こ の際

感染4週 群には進展した乾酪巣を形成するものが見 られ

たが,他 の群では余 り著明な変化は得 られなかった。こ

れは薬物による影響が一時的である為免疫降下の著 しい

4週 群では,血 中免疫の一層の降下を招 き肝巣に変化を

もた らしても,免 疫の上昇期である他の群ではそれによ

って受ける影響が少い為に,病 変の変動 を起すに到 らな

い ものと考え られ る。更に骨内に生菌を注入 し,あ るい・

は菌破壊物質による骨髄内脱感作を行い,あ るいは又,

骨 内に電流を通じて限局性の衝撃を与えた実験においで

は,共 に肝巣に余 り大なる変化を起こしていない。従 っ

て,骨 内に起る変化は余 り血申免疫に影響を及ぼさない・

事が知 られ るが,強 度の電流を通じて,又 は下肢にある

操作実験を加えて全身性の衝撃を大にする際にはやは り・

肝巣の乾酪化が促進され るのである。以上の種々なる実.

験結果か ら,肝 臓に起る結核盤病変の消長は血中免疫の

如何に支配 され,そ の変動によって強 く影響をこうむる

事が知 られた。人体に於て結核末期者や特殊な条件に置

かれた者に肝結核の発展が認められる事は,血 中免疫の

低下に依って起 るものである事が,上 述の実験により明

確に理解 し得ると思う。われわれはこの実験的研究結果

から肝巣を左右する因子は血中免疫の昇降である事を,

見出 したのである。
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175.抗 結核酋性物質の探究(第2報)

内藤益一 ・前川暢夫 ・渡辺林造 ・北川良治 ・伊庭一男

津久間俊次 ・今井節朗 ・河崎弘 ・阪上喜平 ・神頭勝太

(京大結研第3部)

我 々は諸種薬品の結核菌に対する試験管内発育阻止作

用を数年来調べており,既 に昨年の太学会総会の席上に

於てもその成績の一部を報告 したが,今 回はその以後に

試験した約460種 類の薬品の中,発 育阻止力が10γ/cc

よ りも強い もの及び特に興味を持って追試した二三の薬

剤について報告 したい。実験に使用 した培地は10%血 清

和Kirchner培 地,使 用菌株は人型結核菌H37Rv株

で,実 験術式等は昨年渡辺が報告 した通 りである。発育

阻止力判定に際しては常に対照としてPAS,INAH及

びTB1を 選んでいるが,我 々の実験方法ではPASは

3.13～o.78γ/cc,INAHはo.08～o.03γ 〆cc,TB三 は毎常

25γ/ccの阻止力を示す。ところで昨年から今回の報告迄に

検討を加えた460種 類の薬品の中で10γ/ccよ り強い発育

阻止力を示 したものは表に示す如 くIsonicotin酸hyd・

rrazone系 化合物14種,Pyrazolon系2種,Phthala・

zon系,Rhodau系,Purin系 各1種 合計19種 類であ

るeSpainに 於て合成 きれ,Swiss,France等 に於て

臨床的にも追試されているCyanaceticacidhydrazide

(cAH)の 試験管内発育阻止力は50～100γ/cc程度 で極め

て弱かったが,こ の物の誘導体の一つに可成 り興味ある

成績を示す物質があり,目 下詳細に検討を加えている。

次に最近Isoniazidと の併用で話題に上ってい るPyra-

zinamideは 単独では100γ/ccの 阻止力を示 したに過ぎ

ない。一方渡辺 ・伊庭等は'INAH,PAS及 びSMと 各

種のSulfai剤 を試験管内で併用する実験を行い,特 にI

NAHに 或種のSulfa剤 を併用した場合にのみその阻止限

界が明かに高められ ると言 う成績を得て,既 に一部昨年

の本学会総会の席上報告 したが,そ の後更に詳細な追究

を行って表に示すような成績を得た。即ち,問 題となる

○はINAHの みで,こ れ と併用実験を試みた各種Sulfa

剤の中,SulfaisoxazoleとSulfapyridinと が,略 々一一

定した成績を以てINAHの 阻止限界を高め,INAHに

対する併用使用量を25倍,10倍 及 び3倍 に変化 きせても

同じようにINAHの 阻止力を増強 してい る事を認めた。

その他にもINAHの 阻止限界を高めるものは数種ある

が,な お検討を要する。なお,PASにSulfa剤 を併用

した場合は単独の場合と殆ど差を認めないが,SMの 場

合にはSulfa剤 を併用した為に却ってその阻止力を低下

せしめる成績を一部に認めたc又,こ のSulfaisoxazole

がINAHに 対する結核菌の実験的耐性獲得に如何なる

影響を与えるかを同じく伊庭等は検討したが,そ の結果

は表に示す如 くINAH単 独の場合は50γ/cc以 上の著明

な耐性獲得を認めるのに対し,INAHの25倍 量のSulf・

aisoxazoleを 併用した場合に培養累代5代 目でO・5γ〆cc

で両者の間に著 しい差のある事を知った。更に,ゴヒ廻は

INAH300mgとSulfaisoxazole39と を混合内服せ

しめた際の血清抗菌力を,INAH300mg単 独の場合と

比較する実験を5例 の患者を対象として行ったが,そ の

成績は表の如 くで血中抗菌力はINAHにSulfaisoxa-

zoleを 併用 した方が単独の場合に比較してかなり強 く,

又時間的に も永く保たれ る事を認めた.(こ の事実は先

程の試験管内実験の成績を裏書するものと言えよう。)こ●

れに関する臨床試験は目下実施中で近く発表の予定であ

る◎Cyanaceticacidhydrazide(CAH)に 就てその試

験管内結核菌発育阻止力は,我 々の実験成績によればた

かだか50γ/cc程 度である事は既に述べたが,河 崎・神頭・

阪上等はこのCAHに 就 て,(RichfieldandWilcoxson

の方法による)急 性毒性実験及び化学療法実験を行った

のでその概略を報告すると,マ ウス経口投与した際の急

性毒性試験の成績では対照としたINAHのLDsoが275

mg/kgで あるのに対して328mg/kgで あ り,sloperati◎

及びpotencyfunctionよ り見て両者の薬物 と して の

potencyに 大差は認めなかった。又,Steenken等 及び

Biettiの 方法に準じて行った海狽の前眼部結核症を対照

とする化学療法実験の成績は,体 重kg当 りINAHの

4倍 量を使用すればCAHはINAHと 略々同等の治療

効果を示 し,INAHの2倍 量を使用した場合にはCAH

の治療効果はINAHの それより劣る事を認めた,同 様

な動物実験の方法で河崎等は,SMの 治療効果に及ぼす

旧 「ツベルクリン」(OT)の 併 用効果 を 検討したが,

SM10mg毎 日単独皮下注射の場合に比 べ て これに旧

「ツ」100倍 液O・5cc週2回 皮下注射を併用した場合に

も,特 に良好な治療効果を認める事は出来なかった。 こ

の点に関しては更に旧 「ツ」の使用量,使 用方法及び組

合せて使用する抗結核剤の種類等に就て今後検討を加 え

度い と考えている暮以上我 々は現在の段階に於ける成績

の一端を報告した。

〔追加〕 秋山武久(国 療埼玉)

Pyrazinamideの 抗菌力測定にKirchnerのpH6.8

に於 て使用 きれた様 で あ るが,Pyrazinamideをin

vitroに て結核菌に対する制菌力を検する場合には,使

用培地のpHが その制菌力の現れた非常な影響力を持つ

事が判って来たeわ れわれは現在,PYのinvitro試

験実施中であるが,使 用培地(血 清10%加Kirchner)の

pH5.5(ガ ラス電極使用測定)に 於て最大の制菌力を

示すことが判明したことを申上げて置 く,pHの 変動が

制菌力に及ぼす影響の本態については検討中である・

176.1-cystine誘 導体の抗結核作用について ㈲

榊原栄一 ・上林久雄 ・勝又増幸 ・久成正生 ・芝隆夫 ・

羽矢耐子 ・渋谷正三(大 阪芸大衛生)

1・cystine誘 導体であるcystin・n(P)・sulfoamin◎be・

nzylur3micacid(以 下略してC.S.U・ と称す〉の抗

一195-・ 一 4
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結核作用に関しては,既 に前2回 の本会並びに地方会に

於いて発表 し,そ の際,C.S.U.は 試験管内実験及び病

理組織学的研究に於いて,殺 菌性ではINAH,STMに

劣 るが,治 癒機点ではSTMに 比 して遜色のない事,及

び鳥型菌TCAサ イクルの脱水素酵素の内,特 にSH酵

素に対して他のSTM,PAS,INAH・ よ り阻害作用が

著明である事を述べた。今回はCxS.U.に よる結核菌

臓器定量培養試験,免 疫効果,及 び 「ッ」反応陽転者に

投与した例につ き得 られた成績を報告す る。α臓 器定量

培養試験二H37Rv株 を1週 間培養し1mg/ccの 食塩水

浮游液となし,そ の0.1ccを 均一系NA.No.2の ♂ マ

ウス(体 重13gr前 後)の 尾静脈より接種 し,1群 を対

照とし,他 の3群 に翌 日よりC.S.U、INAH,STMの

各1mg/ccの0.1ccを 継続皮下注射し,3週 後,6週

後 に各5匹 つつ殺 してその各 々の脾,肝,、 肺を所定の方

法で小川培地にうえ,6週 間培養後の臓器1mg当 りの

菌数を比較した。各臓器共INAH群 では3週 後,6週

後共に菌数はほとんど0と な り,C.S.U.群 が これに次

ぎ,STM群 は対照群に比してその差が僅かであった。

なお,全 般的に見てC.S.U.群,STM群 では略k同 程

度に脾の腫大が著明であったが,INAH群 では萎縮して

いた。(5頭 平均C.S。U.138,5mgSTM121.3mg,INA

H79.6mg,対 照173.7mg)こ れ らの点より,C.S.U.は

STMの 治療効果に等 しいか乃至は優れた効果が有るよ

うである。(2)C.S.U。 の免疫効果に及ぼす影響:2.5kg

前後の♂家兎を腸チフス菌で活動免疫を与え,そ の凝集

価を最高に迄上げた後に,C.S.U.を5～30mg/ccと し

てそれぞれ1ccを 静注してその凝集価の変動を観察し

た ところ,い ずれの場合も獲得免疫価を注射後蓬【に上昇

せ しめる作用を認めた。ことに10mgの 場 合が最 も理想

的で1時 間後に4倍,2時 闘後には8倍 となり,24時 間

後には注射前価に戻った。即ち,C.S.U.は 獲得免疫体

の血中動員作用と同時に免疫体産生促進効果を有する事

を認めた。 同様な条件でSTMの 作用を検討した と こ

ろ,10・V20mg!ccの 溶 液各1cc注 射に於いてのみ1時

間後2倍 の凝集価上昇効果が見 られたが,5mgで は逆

に減少効果を来 し,又PAS,INAH,は 共 に5～30mg

で はいずれ も凝集価減少効果を認めた。これ等の事よ り

C.S.U.はSTMよ り一層生体内抗菌牲が著明であると

考えられ る。{3)C・S・U・を「ッj反応陽転者に投与せる場

合:ツ 反応陽転を5名 つつ2群 に分け,1群 にはC.S.U.

3%溶 液2ccを,他 の1群 にはPASsgrを 連 日投与

し,毎 週末及び2カ 月後に各群共体重,血 沈,血 圧,ウ

鐸ビリノーゲ ン,ツ ベルクリン反応,赤 血球数,血 色素

数,白 血球数,単 球,好 酸球につ き検査を行い比較検討

した。2カ 月後,C、S.U.群 にてはPAS群 に比して体

重では約4kgの 増加,血 沈の好転,血 圧では駒10～20

rnmHg低 下,ツ ベルクリン反応では10×10mm以 下

4

(好転),単 球,好 酸球では約2倍 の増加を見たが,他 こ)

所見ではC.S.U.群,PAS群 共 に投与前に比 して著明

な変化を認めなかった。以上の実験成績より,C.S.U.

は定量培養試験によりその殺菌力は1NAHに 劣 るが,

菌発育阻止作用はSTMに 比 して遜色なく,叉 生体内に

於いてもSTM,PAS,INAHに 比 して特異的な作用

のある事を認めた。 一般にC.S.U.は その基本型たる

1・cystineuramicacidと 同 じくSS結 合を有し,生 体

内にて解毒作用,新 陳代謝昂進作用を発揮する事は明ら

かであり,又 前回報告せ る如 くC.S.U.は 鳥型菌TCA

サイクルのSH酵 素を限害し,菌 の呼吸代謝を障碍す る

が,生 体内に於いてはSH酵 素たるアセチ ルコリンエス

テラーゼをSTMと 同様に抑制し,結 核症に於いて自律

神経機能を所謂VagotoneReaktionslageに 転 じ,病

勢を沈静に来 らす ものと考えられ る。上述の如 くツ反応

陽転者にC.S.U.を 投与せ る場合,血 圧,血 像の所見は

PASに 比 して病勢好転の徴を示すものと思われ,ま た

先に報告せる結果と併せ考えると,本C.S.U.は 殺菌性

に於いてはINAHに 劣 るが,結 核菌呼吸作用の障碍の

点ではSTM,INAHに 優 れ,且 つ又生体内作用に於い

てはSTMと 同程度乃至はそれ以上の効果のある事が認

められた。

〔追加〕 松家豊(東 京多摩病院長)

約10年 以来Taurinの4%水 溶液の皮下注射を大約延

10万 回以上臨床的に繰返し,化 学療法と併用して相当認

むべ き効果を得つつあるものと信ずる。

177.二 卜ロフラン携導体並びに感光色繁のCamdida

属及び結核酋に対する抗筥作用について

戸田忠雄 ・川田十三夫 ・徳永徹(九 大細菌)

藤 本芙二雄 ・藤川起祥(飯 塚病院研究科)

九大薬学科の西海枝教授 らが新 しく合成した化合物」)

中,フ ラン誘導体9種,ニ トロフラン誘導体68穏 感光

色素24種 について,結 核菌を含む7種 の細菌,及 び8種

のCandida属 に対する試験管内の抗菌作用を検討し,

特に分子構造 と抗菌作用との関係について考察 して,二

三の知見を得たので報告する。使用菌種は,人 型結核菌・

黄色ブドウ球菌,大 腸菌,腸 チフス菌,コ レラ菌,赤 痢

菌,緑 膿菌,及 びCandidaalbicans,C.tropicalis,

C.pseudotropicalis,C.kursei2C。parakursei,C.

Guilliermendi,C.stellatoidea,SaccharomycesSak6

であ る。培地は,一 般細菌はブイヨン,結 核菌は血清加

キルヒーナ培地,Candidaは サブローブイヨンを用い

た。供試化合物は予め硝子玉入手振コルベンで細挫し・

各培地で1万 倍溶液を作 り,そ れぞれ倍数稀釈した。判

定は,一 般細菌24～48時 間,結 核菌は3～4週,Can・

dida属 は10日 聞,37◇Cで 培養し,発 育の有無を肉眼的

に観察した◎阻止成績は13枚 の図表に示 したが,そ の成

績か ら次の考察乃至は結論を得た、(1>フ5ン 及びニト

一 一196一
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vフ ラ ン誘導 体 の 抗 菌 作 用.(a)一 一般 細菌,及 び結 核

菌。粉FurylacmldnS窃nic訂 り餐zoneを 含 む9種 の フ

ラン誘 導体 に つ い て検 討 した結 果,何 れ も1万 培続 釈 溶

液で 抗 菌 作 用 を認 めな か った っ ②Furafi環 の5の 位 置

にNitro基 が 入 る と,同 じ構 造 を もつ 化 合 物(例 えば

2・(5・Nitro)-furylacroleinsemicarbazone)で も強 い 抗

菌作 用 を示 す 。 即 ち ニ トひフ ラ ン誘導 体 の抗 菌 作 用 は主

として この5位 の ニ ト◎基 の 存 在 に 負 う もの と考 え られ

るe5位 に ニ ト:基 が 入 っ た 場 合 に この化 合物 の 還 元電

位 は最 も低 く,こ の事 が 抗 菌 作 用 に何 らかの 意 味 を もつ

もの と考 え られ る。 ⑧,2位 の側 鎖 の原 子団 は,菌 に対

七 て 例 え ば親 和 性 とか 選 択 性 とか を与 え る と ころの 補 助

的 なgrOUPで あ る と考 え られ るe吾kは,2・(5-Nitro)

-furfurylideneと2-(5-Nitro)-furylacfoleinに
,そ

れ ぞれsemicarbazone,thiose血icarbazone,INAH,

:PAS,aminoguanidene,beRzoicacidhydrazide,ca-

-rbamininyl。hydrazinoaceticacidethylester
,oxime

な どを結 合 せ しめ た 化 合 物,及 び それ らの 多 数 の誘 導 体

につい て抗 菌 作 用 を検 討 した 結 果,2-(5-Nitro)-furfu・

Tylideneよ り も,2-(5-Nitro)-furyla6roleinの 誘 導 体

・の方 が ,一 般 に 抗 菌 価が は るか に 高 い事 を見 出 した 。 ㈲

更 に この2-(5・-Nitro)-furylacrolei・nの 誘導 体 の中 で,

1α位 に31ky!groupを 置撲 した もの,■ はbromoを 導

入 した もの は,単 な るnitrofurylaCroleinよ り も抗 菌

価が 秀 れ てい る事が 分 っ た。 同 じalkylgroupで もet・

.hylgroupよ りも,methylgrOupの 入 っ た ものが 秀 れ

て い る。 ⑤,こ の よ うな 化 合 物 で結 核菌 に対 して50万 倍

以 上の 抗 菌 価 を有 す る もの ツ種 を見 出 した。 ⑥ 緑 膿 菌 に

対 して は全 て 抗 菌 作 用 を認 め な か っ た。(b)Candida属

に対 して,一 般 に1万 倍 乃 至 は そ れ以 下 の 抗 菌 作 用 を認

め るに過 ぎ なか っ た。 但 し2-(5-Nitro)-furaldoxime,

2-(5-】 賢itro)-furylacroleinoxime,及 び そ の α にbro-

moの 入 った もの,2《5-Nitfo)-furfuralhydrazide

の4種 は,5～10万 倍 の 抗Candida作 用 を示 した 。 但

し分 子構 造 との 一 定 の 関 係 は見 出 きれ な か った 。(皿).

感 光 色素 の 抗 菌 作 用。 シ ア ニ ン色 素22種(チ オ系9,ナ

フ トチ オ系3,セ レノ 系3,キ ノ チ オ系5,チ ア ゾ ロチ

オ系1,チ ア ゾ ロキ ノ 系1)及 びベ ンゾ チ ア ゾー ル 塩2

種 につ い て検 討 した結 果,(1)一 般 にか な り高 い 抗Candi-

・da作 用 を認 め たe特 に1,V--Dimethyl--5,5'一 ・dimet・

.hyl-thiocarbocyaninejodideはC.albicansに 対 して

又1-Methyl-1Lethyl-5-dimethyl--aminobenzothiaz・

・ole一α一quinocyaninejodide ,と1-Methyl-1'-ethyl-5-

methyl-thiazolo-a-quinocyaninejodideと はC.kru-

・seiに 対 して
,そ れ ぞ れ100万 倍 の 抗 菌 性 を示 した 、②

感 光 色素 の 抗 菌 作 用 の 機 作 に つ い て は,な お 不 明 で あ る

が,今 回 使 用 した 色 素 は全 て配 位 的 に 五 価 のNを もって

お り,こ れ と結 合 した ヨー ドが,何 らか 特別 な 鋤 きを も

つものと考えられる。
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験管 丙勢 険笈むマウタ」によるScセeも旋i蛇9辱楓 も

大藤責 ・吉川潔 ・山下三代吉(岡 大一平木内科)

SM,PAS,TB、 に次いで結核化学療法剤としてINAH

が発見 きれ,更 に近年その誘導体としてMarsfld,Iso-

teben,Flav・teben,Acr・teben,Ne・isc・ti籍 等種々め

有効なる薬剤が紹介されている。Isonic◎ty1-hydrazofite

91ucufolactone(INHG)は フ ランスのH.Passed6U就

等がINAHと グロンサンとより合成 した薬品で,1煎A益

が46.44%含 まれる融点16go乃 至1700め 白色結晶で,

これに関する実験的臨床的成績はフランスのG.Brouet

等が報告 している6而 し本邦では全然行われていない。

我々は幸にINAGを 入手 して本剤の毒性並びにinvitro

マウスによるinvivOの 抗菌作用について,一 連 の実験

を行った。1.マ ウスによる急性毒性試験a)〔 実験方

法⊃体重109の マウス60匹 を6匹 宛10群 に分け,INHG

は水溶液 とし60030分3回 滅菌後,そ の所要量をO・2cc申

に含むように調整し,マ ウスの大腿皮下に注射し,又 手

製マウス経口投与針で確実に食道に薬液が入るように投

与を行った。投与薬量は予傭実験で上下の量を定め,こ

れよ り500mg/kg,1000mg/kg,1500mg/kg,2000mgl

kgの 各段階及び経口投与の2500mg/kgの 五群とした。

b〔 実験成績〕判定は5時 間とし,計 算は面積法により

算定すると,Ld(50)は 皮下注射1167mg/kg経 口投与

1500mglkgで,同 時に行ったINAHLd(50)の 皮下注

射141mglkg,経 口投与167mg!kgに 比 較すると8倍

強になる。c〔 急性申垂虚釈〕INAHの 症状に似てお

り,早 いもので30分,遅 い ものでも4時 間以内に疾走,

跳躍等の運動過敏乃至は興奮状を示し,次 で四肢の間代

佳強直性の痙攣を起 し,呼 吸麻痺と思われ る状態で死亡

した。∬.試 験管内結核菌発育阻止実験a〔 実験方法〕

人型結核菌H3?Rv,Frank血1t,SM耐 性Hs7Rv,Pas

耐性Ha?Rv,INAH耐 性H3?Rvに ついて10%血 清加

Kirchiner培 地 を用いてINAHと 比較実験を行った6

前述の各菌種を1%小 川培地に3週 培養した後,水 晶玉

入 り硬質コルベンで手振法によ り1mg/ccの 菌 浮游液

を作 り,培 地にはINHG,INAHの 水溶液を0.1ccつ

つ加え,菌 接種後の培地申の薬剤濃度がo・01γ1ccよ り

5,0ア/ccに なるよう調製し,菌 液をo.1cc宛 接種して37。

4週 間培養後,対 照 と比較判定した。b〔 実験成績〕人

型結核菌H37Rv,Frankfult,SM耐 性H37Rv,PAS

耐性IH37Rv,INAH耐 性H3?Rv,に 対 しては,INHGと

iNAHと の発育阻止力に殆ど差なく,最 少発育阻止濃

度は両者 ともに0.2～0。3γ/ccで あった。又,INAHに

対 し100γ 耐性菌はINHGに 対 しても300γ/ccの 耐性

を示した。皿・感染マウスの治療実験a〔 実験方法〕体

重129前 後のマウス84匹 を6匹 宛の14群 に就て,接 種菌

一 一197,
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はH37Rv,SM耐{生 採を,試 験管内実験 と同様の方法で

1cc15mgの 菌浮游液とし,そ の0。1ccを マウスの腹腔

内に接種感染せしめ,翌 日よ り治療を開始 し,ま た,使

用薬剤はすべて所要量を0.1ccに 含 むようにして毎日1

回 マウスの大腿皮下に注射した。第…一一・・実験砿INHGを

1mg(83mg/kg),3mg(250mg/kg),7mg(583mg/kg)

で3週 間投与 し,次 でそのV2量 を6週 迄投与 し,第

二実験はINHGとINAHを 比較する意味で,両 剤の

1mg(83mg/kg),O.5mg(42mg/kg),0.1mg(8mg/kg)

o・05mg(4mg/kg)の 各群及びINHGの みは更に5mg

(417mg/kg)群 に就いて,3週 並びに6週 治療 し忙後,

肺,肝,脾 に就いてそれぞれ小川氏の臓器定量培養を行っ

た。なお両実験共,薬 剤投与 しない感染マウスを対照と

した。b〔 実験成績〕第一実験の臓器結核菌定量培養成

績では1mg,3mg,7mg投 与群共,そ れぞれ対照に比

して臓器1mg中 の菌量少 く,7mg群 は肺,肝,脾,と

も全て陰性であり,次 で3mg群1mg群 の順で有効で

ある。又3週 よ りは6週 の方が より有効な数値を示 して

い る◎第二実験に於ける体重の変動は,INHGはINAH

に比 し体重増加が梢 々優っている。但し5mg群 の体重

減少は大量投与による慢性中毒の為 と思われる。体重の

変動は腹腔内接種のためか,一 定の傾向が この場合表わ

れなかった。両剤比較の結核菌定量培養成績は,INHG

では0・1mg群 α05mg群 の肝,脾 よリコロニー発育が

認められるが,6週 には殆ど発育せず,0.05mg群 の脾

に僅かに認められるに過ぎない。両剤の成績を比較する

と,O・05mg群 及び0.1mg群 共 明らかに同量ではINHG

が少 し劣 る事が分 り,ま た大体INHGの0,1mg群 と

INAHのO・05mg群 の成績が似ているので,本 実験で

はINHGはINAHのV2量 に該当するようである。マ

ウスの死亡数をみると,5mg投 与群の死亡は大量投与

である故別として,INAHの 同量の部分 と比較してIN

HGの 方が少い事はこれも本剤の毒性の少ない事の一端

を示しているようである。6週 治療後の耐性菌の有無は

INHG添 加4∀li培地 を使用し脾乳剤を接種するも,短 期

間及び薬量の少い故か,耐 性菌の出現をみるに至 らなか

ったe以 上マウスを使用し,INHGの 基礎的実験を行

った結果,生 体内抗菌作用はINAHに 比 し同一薬量で

は少し劣るようであるが,毒 性がそれ以上に少く,大 量

投与が可能と思われるので,結 局,結 核の有効な化学療

法剤と考えられ る。

179・、Is④ni¢oty1・HydrazoneGlucurolactoneの 塩

床実験

大藤真 ・山口義雄 ・橋本誠志 ・福井兵衛(岡 大一平木

内科)原 正夫 ・高田潤之介 ・岡本玉樹 ・景山統二郎 ・

吉川潔(国 療岡山)

私達は前題に於てIsonicotyl・HydrazoneGluCurol・

actene(以 下INHGと 略す〉の試験管内並びに動物実

験成績について述べたが,引 続 き本剤の臨床及び諸検査

成績について報告する。対象並びに投与方法二対象 とし

てはX線 上主として滲出性及び空洞性混合性陰影を有す

る入院患者34名 を選び,投 与方法は前題に於ける本剤の

毒性並びにinvitro,invivoの 抗菌力に就てのINAH

との比較成績より鑑み,28例(内 中等症3例,重 症25例)

には1日 量1～29を 維持量として,3回 分服毎日連続

投与を1～3月 に亘って行い,他 の6例 には本i剤の15%

水溶液2～5c・c・ を毎週2～3回 直接空洞内に注入した、

なわ,内 服例の症状の判定は厚生省結核療法砺究協議会

判定基準に準拠 し,空 洞注入例に於ては断層写真による

透亮影の縮小を目標として判定した。INHG内 服時血中

濃度1本 剤250mg屯 服後血中濃度をKelly-Poet氏 法

によ り,Bechmann分 光々度計を使 用定量し,同 一例

にINAH250mg屯 服 させた場合の値と比較したが,6

時 間後迄は本剤の方がよ)高 値を示した。〔悔床症状〕酉

服28例 に就て臨床症状に及ぼす影響を見ると次の如くで

ある。1)体 温:平 熱になった者4例(14.3%),O.5CC'

以上下降7例(25.0%),不 変12例(42.9%),上 昇1例

(3.5%),初 めより平熱4例(14・3%)で,380C以 上の

高熱者では特に顕著な解熱又は下降作用が見 られたc2)

食慾:増 加12例(42・9%),不 変7例(25.0%),減 少1

例(3.5%),初 めより普通8例(28.6%)で あったが,

減少の1例 は重症末期の患者で遂に投薬中止の止むなき

に至った。3)体 重:士2kg以 上 を以て増減 としたが,

増加7例(25.0%),不 変20例(71.4%),減 少1例(3・5s

%)で 体重増加の最高は1ヵ 月後に6kgに 達 した者も見

られた。4)咳 鰍:減 少20例(71.4%),不 変7例(25・G・

%),増 加1例(3.5%)で あった。5)喀 疾1減 少13例

(46.4%),不 変12例(42.9%),増 加1例(3.5%)で あ

った。6)喀 湊 中結核菌:塗 抹集菌検査上陰性化8例

(28.6%),減 少3例(10.7%),不 変11例(39.3%),初

め より陰性6例(2L4%)で,陰 性化及減少は39・3%に

達 した。7)赤 沈:1時 間値に於て半量以下に遅延 した、

ものは10例(35.79e)に 達 し,内4例 は正常値に改善 さ

れた。8)胸 部X線 所見:軽 快6例(21.4%),不 変21例

(75、0%),悪 化1例(3.5%)で 最長3カ 月の短期間の

治療に拘わ らず,相 当の効果を認めたc9)症 例(写 真

掲示)第1例:左 上中野の濃厚なる禰蔓性陰影が本剤毎

日19宛1カ 月の投与により可成 り良 く吸収されたe第

2例:右 鎖骨下に胡桃大の空洞 と左申野の溺蔓性陰影が・

認め られたが,本 剤72日 投与後右空洞は1/2以 下に縮小

し,右 肺の陰影 も著明に改善 きれた。第3例:右 鎖骨下

の早期浸潤例であるが,2ヵ 月投薬後浸潤の吸収と限局

化が見 られた。第4例:左 気胸中止後右上葉にシユーブ

を来 した症例であるが,2ヵ 月投与後著明に吸収された

空洞注入例=6例 中2例 に空洞縮小を認め,他 は不変で

あったが,9回 注入後空洞縮小した1例 の断層写責を供一
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`覧する
c・9)血 液所見:先 ず血色素は10%の 増減を示し

たものは各々2例 宛で他は不変,又 白血球数は2000以 上

増加3例,減 少5例,他 は不変,赤 血球数は100万 以上

増 加2例,減 少1例,他 は不変であ り,そ の他白血球百

分塞,出 血時間,血 液凝固時間,栓 球数,ル ンペルレー

デ氏現象検査に特異な変化を認めなかった。10)肝 機能

検査は遺憾乍ら詳細に行い得なかったが,数 例に高田氏

反 応,コ バ・しト反応を行った成績には著変を認めなかっ

た、11)副 作用:最 初よりO・59～1.59の 比較的大量を

使 用したが,重 症末期の1例 に食慾不振のため投薬中止

の止むな きに至った、他は不快な副作用を見なかった。

コ2)耐 性検査成績:3%小 川培地を使用して検査したが

・2週後2～3例 に1γ 耐性菌を認め,2ヵ 月目より1例

1こ1007耐 性菌を証明した。〔結語〕私達は34例 の患者に

JNHGの 内服乃至空洞注入療法を行ったが,捧 温,体

重,食 慾,咳 噺,喀 疾,赤 沈,特 に喀褻中結核菌とX線

所見に於て可成 り顕著なる効果を収め,而 も大量投与に

よる副作用を殆 ど認めなかった。以上により本剤は従来

のINAHに 比 し優るとも劣 らぬ抗結核剤というべ きで

あり,特 に副作用の少いことは本剤の秀れた特性と考え

る。

180.INAHの 力価低下に関する研究

佐川一郎 ・江見勇(京 大結研小児)

我 々はINAHの 分解及び力価低下に関して諸種の細

菌学的操作による影響を検討した。Kelly法 又は掛見 ・

青木法を用いて化学的に測定す ると共に,一 部Mycob.

-ATcc.607株 で生物学的活性をも比較検討した。INAH

-5γ及び10γ/ccの 水溶液を1000C・850c・60。cで 加熱

した場合,100。C1分 で既に1/2・10分 で115・30分 で1!20

に低下した。加熱温度が低下す る と もに分解は少 く,

ユ00。C10分 加熱と85。C45分 加熱 とが ほとんど一致し

た。又加熱温度が同 じで もINAHの 濃度が高 くなるに

つ れて分解度は低下 し,100。C30分 加熱で0.1mgは53%,

ユmgは91%,10mgは99%残 存 している。又15ボ ンド

20分 間Aut㏄lavで は100。C30分 加熱より分解強くO.1

rngは12%,1mgは84%,10mgは92%残 存 していたeこ

れ ら水溶液加熱時の生物学的活性を検討したところ,明

らかな低下が認められたe水 溶液と同様の操作をINAH

を加 えたKirchner培 地(pH6.4)に ついて行った。分

解 は非常に少く,10γ/ccloo(℃30分 加 熱で15%が 分解 し

たに過ぎなかった。又その生物学的活性 もほとんど低下

は認められなかった。INAHの 水溶液をSeitz濾 過器

(東洋濾紙No.85)で,濾 過による吸着を調べた。5γ ・

10γ/ccの如 く低濃度溶液では相当量即ち300cc以 上 も濾

過しないと元の価に帰 らず,1mg,10mgと 濃度がます

につれて吸着率は減少 し,10mg/ccの 溶液では50cc濾

過すれば元の価を示す。pHの 相違による分解の差を検

討ナる為,各pHの 溶液の加熱分解を測定した⇔憐酸緩

衝液及びKirchner培 地をNaOH・ 之,まHCiでpH

5～9と したものではpH5～6が 最 も安定である。次に

KH2PO,とNa2HPO`HCIとNaOHの 各々単独でそ

れぞれ酸姓側 ・アルカリ側のpHを 調整したところNa2

HPO,・NaOHが た とえ少量入って も分解し,加 熱によ

って全 く測定不能になった。又NaOHでpH8・0と し

これで10γ/ccのINAH溶 液 を作 り翌日迄放置した結

果,全 く測定不能になっていた,こ れ等の事は生物学的

活性検査にわいて も認められた。次にINAHの 媒溶に

よる分解を検した。諸種培地の構成成分を単独に蒸溜水

に加え,こ のpHを 測定し,INAH10〃ccの 溶液を作

って100。C30分 加 熱後のINAHを 測定した。その結果

pHと 平行せず,ク エン酸及びその化合物並びにアミノ

酸の入ったものは分解が少く,Tween80及 び第二燐酸

ソーダの入ったものが測定不能であった。INAH10γ/Cヒ

の蒸溜水 ・10%血 清加Kirchner培 地 及び1%小 川培地

を37℃ ・室温 ・氷室に6週 保存して 毎週測定定した。

37。C・室温・氷室の順に分解少 く,又 蒸溜水 ・Kirchner

培地 ・小川培地の順に分解度は減少していた。Kirchner

培地の血清量をO,1,5,10%と し,INHA10γ/cc37。

C6週 保存,2週 毎 に測定 した結果,血 清量の増加とと

もに分解は著しかった.小 川培地の加熱凝固操作による

INAHの 分解を測定した。凝固前10γ/ccの ものが9・25

～9.3γ とな り凝固水は8。2～8。9γであった。又INAH

を加 えて加熱凝固したものと,普 通培地上にINAHを

重 層 して 室温に一昼夜放置後培地表層1mmの 部位の

INAHを 測定したところ,そ れぞれ9.4及 び10.5γ であ

った。INAHとDSM或 はPASと の併存時の分解を

100。C10分 加熱及び37◇C6週 保存によって検討した。

その結果,併 存するDSM或 はPASの 量が増すにつれ

てINAHの 分解は抑制 きれ,分 解抑制作用は加熱時に

はDSMの 方が優っていたが,37"c保 存の場合には両

者の間に差は認められなかった。培養前処置によるINA

Hへ の影響を家兎肝Homogenateを 使用して調べた。

NaOHの%が 高い程,処 置の時間が長い程INAHは 分

解され,処 理液は硫酸の方が分解度が高かった。亜硝酸

ソーダ及び次亜ブ"ム 酸ソーダによってINAHが 不 活

性化 されるという報告があるが,こ の場合の分解の様相

を水溶液及び家兎肝HomOgenateを 用いて測定したe

10γ/cc水溶液5ccは0.1%NaNO20.3ccと1・%H,SO,

0.2ccで 測定不能な迄分解したが家兎肝Homogenate

2ccは1%NaNO20.3ccと4%HgSO41・7ccと を要 し

た。'次亜ブ◎ム酸ソーダでは10γ/cc水 溶液及びKirch・

ner培 地では2%にBrを 加 えた γ/2NaOH溶 液で測

定不能となったが,家 兎肝HomOgenateで はBrを30

ク。迄,NaOHを1m迄 上 げても測定不能 とはならなか

った:、VB2・VB6及 び でソニコチン酸のINAHと の拮

抗{乍用を見 る為に,Kirchner培 地 にそれぞれの溶液50;'
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IQOr/ccを 加 えてMycob.6Q7株 の発育阻止{乍用を調べ

た。最低発育阻止濃度は対照との間に差は認められず・

ただイソニコチン酸100γ/ccを 加 えたINAH1γ κcの

1本 のみが対照の場合よ り明 らかによく発育したに過ぎ

なかつた。

181・ 貨学舞満刺の雄与と陽転憂病(そ Φ 窺)INAH

投与成縁

千葉保之 ・高原義 ・長島属 ・森岡幹(東 鉄保健管理所)

梅沢勉 ・中島安三(警 視庁健康管理室)

昨年のPAS投 与成績のところで一寸ふれ て お い た

が,本 年は 廻AH投 与の成緕についで報告する。A・

く窯勤 法〕(1)対象 某2。集団か ら1～3ヵ 月間臨のツ反

応検査に於いて発見 した自然陽転無所見者に1連 番号を

附 し,連 続している2名 を組合わせて1組 としてこれ ら

を対象とした。観察の途中BCG陽 性 であったことが認

められた ものはそれの含 まれる1組 を集計か ら除外した

ので,開 始時は116組 であったが,実 際この成績に使用

出来たのは頭組 となった。全員BGG既 接種者で,最 終

接種か ら1力 年以上を経過しtgも ののみであった。 ②

INAH投 与方法 上記対象の奇数番に投与を行い1日8

錠(20Qmg)と し,期 間は3カ 月とした。(3}対照薬投与

方法 同じく偶数番に奇数番と全 く同一にした。なお本

剤は本研究のため特に製造したもので,外 観,味 ともに

INAHと 殆んど同じであった。(Q検 査項 目 ①X線 直接

撮影,肺 尖撮影及びツ反応検査は1～3力 耳間隔 ②血

圧,赤 沈,体 温,体重,脈 鱒測定は1ヵ 月間隔 ③Middle・

brook・DmbOS赤 血球凝集反応は1カ 月間隔 ④ 肝臓機

能検査試験(a)チ モール混濁試験(b)チ モール袈状

析出試験(C)セ プアリン・ヒヨレステロール墾状析出

試験はそれぞれ1カ 月間偏 ⑤血液細胞検査及び血色素

量測定は1カ 月間隔に施行 した。⑤観察期間 ここでは

自然陽転証明か ら6ry2Q月 間 とした1。B。 〔突IRfN績 〕

ωINAH投 与群からの病巣発見者は第1表 に示すよう

に現在までのところ認められない。②対照薬投与群か ら

は4名(4.2%)の 発病者をみた。その内訳は初期浸潤2

名,肺 門腺結核1名,頸 部淋巴腺結核1名 であった。③

ツ反応は第一2表に示すように投与群 と対照群各々につい

て,陽 転発見時か ら投与終了時への塗度の推移を比較し

てみたが,投 与群に於て,や や下降傾向が認められた。

併 し第3表 に示すような発赤の平均値を賜転か らの経過

によって比較してみた場合には,両 群の間に著明な差異

を認めなかった◎(4)血圧(第4表)は 最高,最 低値とも

平均値を陽転か らの経過によって比較してみたが,両 群

の間に著明な差異を認めなかった。⑤赤沈(第5表)は

平均値を陽転からの経過によって比較してみたが,両 群

の間に著明な差異を認めなかった。⑥体温(第6表)は

両群の間に著明な差異を認めなかったが,寧 ろ投与群に

変動の大 きいのを認めた。この点はPASが 微熱に対し

て好影響を与えたのに比 して,明 らかに異っていた蝋野

脈縛(第7表)は 両群の聞に著明な差異を見出し得なか

った。㊥体重(第8表)は 投与群に於てやや増加す る傾

向を認めた。この点は、PASの 場合よ り胃腸障害の少い

ことを感ぜしめた。㈱Middlebmok・Dψos赤 血球凝集

反応(第9表)も ともと陽転者は陽転時およびその後A

経過に於てもあまり高い価を示 きなかった。 したがって

両群を異数の平均値で比較してみても,著 明な差異を認

めなかったが,個 々の例については陽転時凝集価の高か

ったものが,4NAH¢)服 周によ り下降を来したとい うも

のはかな りあった。 しか もこの傾向はPASの 場合よ サ

も顕著であった。⑯肝臓機能検査試験(第10表)上 記3

法 によ りINAR投 与が肝臓に及ぼす影響を調べてみた

が,両 群の聞に著明な差異を認めなかった◇なおこの(鈴

及び鱒の項は像研,北 本治教授の御指導によった もので

ある。鋤血液細胞検査(第U表)の 結果 投与開始後,

1～2ヵ 月間は赤血球数,白 血球致共に梢2b減 少する傾

向にあったが,投 与終了後には投与開始前の状態に復す

るのをみた。又白血球の種類の変動では投与開始後1～

2カ 月に於て,桿 状核,大 淋巴球の僅かなが らの増加が

み られたが,こ れらも投与終了後には投与前の状態に復

しているものがみられた。働血色素量(第 珍表)は 臆谷

氏によるCyanmeth・hemOglobiR法 を思いて醐定(9/dl)

した。その結果投与群が対照群に比 しやや減少の傾向が

み られたが,ζ れも投与終了後には投与前の状態に復し

ていた。C・ 〔小循〕INAH投 与群から傭現在のところ病

巣発見者は認め られないが,対 照群か らは4名(4.29の

の発病者をみた。又INAHは 体重の増加,MiddlGbro-

ok・Dubes赤 血球凝集価の減少等,陽 転時の変調状態に

好影響を与えていた。その他肝臓機能,血 液細胞,血 色

素量への影響も大した ものでないことが判った。

侶冬 綱胞商鱒綾芭観 育ぽ及ぼ窟抗繊 淵あ影響

吉武洋海 ・岩井和郎 ・林清代子 ・米原要(結 核予防会

結研)

SM。PAS.INAH等 の抗結核剤が椙次いで発見 され.

試験管内実験に於ては勿論,生 体内の病変に対しても効

果のあることが認められ,結 核症の治療に大 きな変革を

もたらすに至った。然 し,こ れ等の抗結核剤も,そ の治

療効果は,必 ずしも試験管内実験成績とは一数 していな

い。これに関して,細 胞内の結核菌の発育増殖に及ぼす

抗結核剤の影響を組織培養法を用いて観察した。 〔実験

材料及び実験方活〕㊤結核菌二人型菌Hs7Rvを0・5%

の割合にTween80を 含む10%馬 血清加Kirchner培

地 に約10日 間培養し,よ く振邊 した後,2500回 転15分 宛

2回 遠沈,上 清をとり単個菌の浮游液を作製する。②細

胞:健 康海狽腹腔内にO・eoO1%に ブ ドウ糖を加えた生

食水12～15ccを 注入,4日 後放血致死せ しめ,次 で

O.OOOO5:・:。の割台にヘパ リンを加えたリンゲ・し液約30CG

一 一200一
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を腹腔内にま入 し細胞を リンゲル液に浮游せしめる。③

培養装置:内 径10mm,高 き4mm,及 び内径20mm,

高 き10mmの ガ ラス リングを載物ガラス上にワゼリン

で接着せしめ,そ の上面を被覆ガラスで掩う。④標本作

製:上 記の結核菌液約1容 量と細胞浮游液約3容 量をコ

'レベン中で混 じ,室 温にお き,約5分 毎に軽 く振量 して

コルベン底に細胞の附着するのを防ぐ。30分 後,細 胞と

非貧喰結核菌とを分離する目的で,こ の混合液に10%の

劃合に健康馬血清を加えて軽 く遠沈する(500回 転5分)

上清を捨て、沈澱した細胞を約40%の 割 合に馬血清を含

むタイロード液に再浮游し,軽 く遠沈する(500回 転5

分)、上清をすてて,更 に5%の 割 合に馬血清を含むタ

イ"一 ド液に細胞を再浮游せしめ(細 胞数を約10,000ケ1

ccに 調整する),そ のO,4CC宛 を小さなガラスリングに

囲まれた部分に入れて,37◇Cに 欝置。20分 後に取 り出

して,タ イ=一 ド液を大 きなガラス リングに囲まれた部

分にまで充たして,可 成 り強く振邊 して洗う。かくして

ガラス面に強 く附着 した細胞のみが残 り,非 貧喰結核菌

を完全に除 くことが出来た。以上のようにして得られた

寅喰細胞を,被 検薬剤を所要濃度に含む培養液(馬 血清

20%,鶏 胎 児圧搾液約5%の 割合に含むタイa一 ド液)

に よって培養し,48時 間乃至72時 間毎に液を交換する。

この標本を2,4,7日 後 にアニリン水フクシンによる結

核菌染色,ヘ マ トキシリンによる後染色を行い,顕 微鏡

下に各標本中200ケ の食喰細胞につき,細 胞申の菌数を

数え,そ の総計を求め.こ れを細胞数200で 除 したもの

を平均菌数として,こ れによって結核菌の増殖の度合を

比較した=夷 験成績〕実験当初の標本についてみると,

細胞総数は約20,000,結 核菌貧喰細胞の全細胞に対する

比は約15%,平 均 菌数はL9で,1ケ の食喰細胞中の被

喰菌数ぽ大部分が1ケ であり,2ヶ 以上の菌を貧喰する

網胞は,富 数の増加するとともに急激に減少し,5ケ 以

上の菌を負喰した細胞は認め得なかった。従って,本 実

験は微量菌を用いた実験 と考えられ る。①対照群:結 核

菌は時間とともに著明に増殖し,7日 後に於ては,細 胞

体は増殖した結核菌によって充たされ,核 は周辺に圧迫

された状態のもの も可成 り認められる。②SM実 験群;

SM、0.1γ/cc,1.0γ1ccで は細胞内結核菌は初期に於て

は対照に比 し,増 殖が阻止 きれ るが,4日 以後の増殖の

状態は対照群のそれと平行 し,こ れ等の群では殆ど増殖

阻止を認め得ない。10γ/㏄,100γ/cc,1000γ/ccで は著

「3な増殖阻止を認めた。③PAS実 験群:0.Olγ/cc.0.1

ガ㏄ では初期に軽度の増殖阻止を認めるのみで,4日 以

後の増殖は対照 と略平 し殆ど増殖阻止がみ られない。1γ

たc10r/ccで は,不 完全なが らもある程度の増殖阻止を

認め,強 い阻止を示すには100γ/ccの 濃度を必要とし

た。 ④INAH実 験群:O.01r/ccに 於 ても略々完全な増

殖阻止を示す。0.OO1γ/cc以 下 の濃度では初期に軽度の

増殖阻止を示すのみで,そ の後の増殖は対照と略 々平行

する。(縮 論〕組織培養法を用いて細胞内結核菌の増殖

に及ぼすSM.PAS.INAHの 影響を観察した結果,

SMは10γ/ccで 著明に増殖阻止,PASは1γ!cc,10γ1cc

で軽 度の;100γ/ccで 強い増殖阻止を示 し,INAHの 増

殖阻止力は極めて著明で,0.01rlecに 於 ても完全な増

殖阻止を示 した。

r83.抗 結後剤の自血球機能に及ぼす影響

板倉俊夫(国 療福井)

結核患者に於てbM,INAH,PAS,TB茎 な どの抗結

核剤が血液像の変化を伴なうことは周知のところである

が,白 血球機能に及ぼす影饗については2,3の 報告を

みるのみで,な お十分詳 らかでない。よって,私 は抗結

核剤を投与 した肺結核患者に於て,末 梢血液中白血球特

に好中球の機能(遊 走並びに寅喰)を 経過 と共に追求 し

たので,そ の成績を報告するeL〔 突験勧競垂びに方

i〕 実験は福井療養所入所中の肺結核患者21名 に上述の

抗結核剤を単独に連日投与した。即ちωSM投 与群(1

日1.(㎏宛筋注)②INAH投 与群(1日100mgよ り200mg

に漸増,経 腸投与)㈹PAS投 与群(1日8～109宛 経腸

投与)(4)TBユ 投与群(1日20mgよ り100mgに 漸増,

経腸投与)の4群 に分け,SM群,INAH群 及びPAS

群は各5例 で,TB1群 は6例 であった。これ ら4群 に

ついて,治 療開始後約1ヵ 月に亘 り1週 間毎に指頭 より

採血し,姫 中球の遊走速度(K)〔 杉 山氏法〕並びに貧喰

度(P>〔 森氏法〕を測定して.治 療前の成績と対比検討

した。皿.(繋 験成績〕(1)SM投 与群。SM群 に於てKは

治療開始の1～2週 間後では解熱等の臨床症状の改善 と

ともに,治 療前に比 して充進を示し,就 中軽症及び中等

症では著 しい。しかしその後は自他覚症状の好転を示す

に拘 らず漸次減退 して,治 療前の値に近接す る傾向を認

めた。Pは 症状の改善 とともに治療開始の1週 間後より

漸次充進を示 したが,4週 間後には屡 々減退 して治療前

の値に近づく傾向が認められた。②INAH投 与群。Kは

治療開始の1週 間後に梢々充進し,3週 間後に於て咳嶽,

喀藻の減少乃至は消退など臨床症状の好転に伴なって5

例申4例 に於て著 しい充進を来し,Pは1週 間後に5例

申4例 では充進 し,こ れ らの中3例 では治療開始3週 間

後更に充進を示した。治療前に比べてPの 減退を示した

2例 では胸痛等の副{乍用を訴えた。(3)PAS投 与群。PA

S群 の成績 を述べ ると,Kは 治療1週 間後に於て5例 申

4例 が治療前に比べ充進し,そ の後は臨床上梢々軽快せ

るものでは更に著しい充進がおこり,食 慾不振等の副1乍

用を訴えたものでは治療前に比べて低値を示 した。Pは

1例 を除 き大多数の症例では治療開始の1～2週 間は治

療前に比 し充進したが,治 療3週 間後に於て瞳々臨床所

見には関係な く1時 的減退の後,再 び充進の傾向を示し

た。なお,治 療当初よ りK及 びPが 共に治療前の値に比
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べて低値を来した1例 では著 しい副作用が現われた。㈲

TB,投 与群。Kは すべての症例に於いて治療開始の1週

間後,食 慾不振等の副作用に伴なって治療前より減弱し

その後咳嶽,喀 渓等の症状は改善 されたが,1例 を除い

てそのほかの大多数の症例では食慾不振,倦 怠等を訴え

Kは 治療2週 間後1時 的に恢復傾向を示 したのみで,更

に減弱することを知った。就申発疹を訴えた2例 では著

しい減弱が見 られた。副作用なく、諸症状が好転 した1

例 では治療開始の3週 間後よ り充進 し治療前の値に比べ

て高値をとらた。Pは 治療開始の1週 間後に於て,元 進

す るもの及び減退するもの相半ばし,そ の後は副作用を

伴なう症例では減退して治療前よ りも低値を示 した。副

作用のない1例 は3週 間後に於て治療前よ り軽度のfil進

が見 ららた。皿。⊂綜括〕上述の実験成績を綜括す ると,

肺結核症に於てSM・INAH或 はPASの 単 独投与によ

って,臨 床症状の好転と共に白血球機能は1週 間後より

充進を示 し,SMで は3～4週 間後に治療前値に近接の傾

向が見られ,INAHi投 与の場合では3,pa間 後更に高度

○充進を示 し,PAS投 与例では3.週 間後にINAH投 与

の場合と同様にKは 元進を来 したが,Pは 一時的減退の

後,再 び充進することを認めた。INAH並 びにPAS投

与 例のうち副作用を訴えたものではK又 はP或 は両者と

もに減退を示した。TB,に 於 ては屡々副作用を訴え,

か かる症例では白血球機能の減退を伴な う こ とを認め

た。以上の成績よりTB,を 除 きSM,INAH及 びPAS

な どの抗結核剤で治療した肺結核患者に於て,白 血球機

能就中K及 びPは 元進がみ られ,諸 機能は臨床症状の改

善と一定の関連を有す ることがみとめられた。而 して抗

結核剤投与により副作用を伴なうもの並びに治療効果が

認められなかった症例では白血球機能には良好な影響が

み られなかった。要するに白血球機能は抗結核剤の治療

効果を鋭敏に反映し,こ れが検索は臨床的意義が大きい

ことを認めた。

184.肺 結該症の血清酵繁と適応代謝 より見たSM.

PAS療 法 の検討

王子喜一 ・溝口輝彦 ・西野弘幸(阪 大第一内科一主任

吉田常雄教授)

肺結核症に於 け る血清エステラーゼ(血 工),リ パーゼ

(血 リ),抗 トリプシン(血 抗 ト)各 活性 と臨床症状代謝

並びに下垂体副腎皮質系(P-A-S)と の相互関係,更 に

SM並 にPAS療 法時の臨床症状,血 清酵素及び代謝成

績の比較検討を試みた。臨床症状と血清酵素 との相関々

係は概ね これ等三酵素共,殊 に体温,胸 部理学的所見,

病巣範囲,血 沈,尿 ウロビリノーゲン,ウ 訟クロモーゲ

ン反応,血 清高田,グ ロス反応とはそれぞれ有意の相関

牲をみ,代 謝変動でも血清アルブミン量,蛋 白商,残 余

窒素,沃 度酸値,沃 度数とは何れも有意の相関々係を認

めた。斯かる事実からこれ等酵素は病症に応じ,体 組織

崩解,肝 機能障害 と略 々平行しこの際肝障害が酵素異鴬

を来す重要々因の一つと考えられる。次にP-A・ ・'Sとの

関係は第17回 日本内科学会近畿地方会において報告 し?

如 く,肺 結核症ではAD.・-Test時 四時間後 のエオヂン

数(Eo),血 工,血 抗 ト変動率は低調である。又AD.注

射前血工と四時間後Eo.変 化率 との間には梢 々正相関,

血抗 トとも負相関を認め注射四時間後血工,血 抗 ト変動

率並にEo.変 化率 との間には,明 かに有意の負相関を見

た。更にEo。 変化率と注射前尿ウロビリノーゲン,ウ ロ

クロモーゲ ン反応陽性度 との間にも有意の負相関を,尿

ミロン反応 とは梢々負の相関関係を示した、即ち肺結核

症では病症に応 じP-A-S機 能低下を見,.変 動率は低い

がP-A-S機 能障害度に応じた酵素変動を示 し,酵 素動

員にP-A-S機 能 の関与が窺われた。而 も肝機能障害と

P-A-S機 能障害とは略々平行関係にあり,酵 素異常に

両機能の障害が密接に関係す るように思われ る。次に申

等症肺結核患者35例 にSMご 療法(SM群;1日1.Ogr。

毎 日法),30例 にPAS療 法(PAS群;PAS1日6～

10gr・一週間服用,五 日休薬),21例 に開窓安静療法(対

照群)を 行い,臨 床症状 と共に,血 エを指標 として血清

酵素並に代謝変動より比較検討 した所,各 治療による臨

床症状,血 清酵素及び代謝成績の改善はSM群>PAS

群 〉対照群の順で,殊 に臨床症状,血 清酵素の改善は治

療10日 後よ りSM群 ではPAS群 対照群より明かに優

れ,PAS群 では20日 後か ら対照群より梢々優れている

が,推 計学的には明かな差が見 られない。即ち生体内で

はSMがPASよ り早期に臨床症状,血 清酵素の著明

な改善を来すものと考えられる。また代謙 並に血液像に

於て,SM群 では治療10日 後アルブミン量,Eo.の 梢 寿

減少傾向,蛋 白商低下傾向,真 性グロブリン量増加傾向

白血球数梢々増加傾向,10日,20日 後 のグロブリン,残

余窒素,血 糖量の増加乃至増加傾向,赤 血球数,血 色素

量,単 球の梢々減少傾向を示 し,PAS群,対 照群ではこ

れ等の傾向を見ない。即 ちSM群 では臨床症状及び血清

酵素の好転を示す時期に代謝及び血液像では一見,概 ね

増悪せる如 き逆相を呈し,他 療法群では斯かる逆相を見

ず,こ の際逆相を示 しているアルブ ミン,蛋 白商,残 余

窒素等は治療前酵素活性 と相関を認め,一 見矛盾する成

績である。弦でこの逆相はSM自 体の薬物的Stressに

基 因するや否やを明にする為,軽 症肺結核症(SM対 照

群〉にSM注 射を行 うと,斯 かる逆相は見られ ない か

ら,SM自 体の薬物的影響によるStressと は考えられ

ない。而 もSMに より他の療法よりも,早 期に好転を来

し,そ の時期に逆相を示した事はSMの 生体内抗菌作用

によるとも考えられる。即ちこの時期或は梢々先立 ちて

生体内ではSMの 抗菌作用により一時菌崩解産物即ちツ

様物質の体内遊出が起 り,こ れがStressorと して作用

し,斯 か る像を呈しノニものと思オ)れる。一・方この時期の

一 一202-一 一



化学療法 ・内科治療一般

酵素活性の改善は肺結核症に於けるAD-Test時 の酵素

変動とACTHに よ る抗シヨック相乃至抵抗期に見る酵

素変動 とより考察す るに,恰 も抗シヨック相に一致し,

これまたSMの 早期抗菌作用に結果す るものと考え られ

る。他方 この時期以後にはSMは 肝機能好転を示し,こ

の肝臓の態度を反映して酵素改善を来 したものと思われ

る。 更に肝臓とP-A・-Sと は密接な平行関係 に あ り,

Thom・Test等 の成績より酵素改善には肝臓と共にP-A

-S機 能改善 も軽視 し得ない
e以 上治効機転の一端 を血

工を指標 として血清酵素,代 謝変動より窺知し得た。

185ヨ ー ドカリ,INAH,PASの 鶏胎仔に及ぼす

影響にっいて

山田篤(昭 和医大薬理一主任 角尾滋教授)

多年当教室に於て行っている胎生期の薬理学的研究の

一一端 として,有 精鶏卵を使用し,主 としてKIの 鶏胎仔

に及ぼす影響を検討した。先ずKIを500γ,1mg,5mg

ユOmg,20mg及 び30mgの6濃 度に於て単独注射を行

い,次 でKI5mgにINAH1。5mg或 はPAS-Na塩

10mgを それぞれ併用負荷 した。実験材料として,平 均

50gr・前後の新鮮なる白色レグホン種卵を用い,こ れを

室内に装置せる自働調節器付電気式平面艀卵器により嬉

卵せしめた。艀卵温度は種卵直上温を101～103。Fと し

転卵,転 位は1日2回 行 っ た。 検卵は癬卵5日 目に行

い・無精卵及び死亡卵は除外した。入卵に際しては,卵

殼の汚物を除き,尖 端部をアルコールにて清拭 し,そ の

梢々外側部に於て小孔を穿ち,上 記の薬物用量を0.1cc

の溜水に溶解 し,ツ ベルクリン用注射器及び1/4注 射針

を使用 して卵白内に薬液を注入 し,次 で小孔をパラフィ

ンにて完全に封じたが,本 操作は全 く無菌的に行った◎一

実験に際 しては,艀 卵9日,12日,15日,18日 目に破殼

し,中 止卵を含 まないで対照例3個 及び薬物負荷例5個

宛に就て検討した。定量法は尿嚢水中のヨー ドはReith

氏法 を,INAHはKelly&Poetの 法 を,総PASは

津 田試薬を用いる法を,更 に又臓器中のヨー ドは平田氏

法によ りそれぞれ施行 した。KI負 荷種卵の鶏胎仔発育

状態は,そ の体重に於てそれぞれの無処置対照例に比 し

て梢々抑制 きれ る。特に高濃度に於ては著明である。

INAH或 はPAS-Na塩 併用例に於ても同様に無処置対

照例に比 し梢 々抑制 される。以上の注射例に於て鶏胎仔

の崎型は見られない。又各濃度に於てそれぞれ若干の死

亡卵を出したが,20mg,30mg負 荷例を除き完全艀化

に成功した。尿嚢水申に於けるヨー ドの排泄状態は不良

で,最 高はヨー ドカリSOOγ 負荷例の艀卵15日 目に於て

37.5%の 排泄率を示している◇一般にヨー ドカリ負荷濃

度を増す程ヨー ドの排泄率は 低下する。 ヨー ドカリ10

mg負 荷の鶏胎仔臓器のヨー ド分布状態は脳,心 臓,肝

臓の順 であ り,無 処置例に比 して明らかに増加 してい

る。又その個々の臓器の重量も無処置例に比較すると増

加 している。INAH或 はPAS--Na塩 併用例に於ける尿

嚢水中へのヨー ド,INAH,PASの 排泄はそれぞれつ

単独負荷に比 して,い ずれ も低下している。

186.均 一系マウスによる結核化学療法剤のスクリー

ニングテス ト(静 脈内感染マウスの生存目数よ

り見た成績)

染谷四郎 ・林治(公 衆衛生院微生物)遠 藤元清 ・今井

章浩 ・田嶋嘉雄(予 研獣疫)

〔研究目標〕牛型菌263株 及 びTC50株 尾静脈内接種

を行った均一系C57BL/6系 マウスの治療群と非治療

群との間の生存日数の差によって,薬 剤の治療効果を判

定す る方法,即 ち少い効果をも見出すためにはスクリー

ングテス トとして如何なる実験法を採用すべ きかを検討

した。 〔研究方法)使 用した薬剤はス トレプトマイシン

(SM),ヒ トラヂット(INAH)で あ る。投与法 として

は何れ も感染後4日 目よりSMで は毎 日250γ 又 はSOOr

それぞれ4週,即 ち総量7.Omg又 は14.Omg,INAHで

は毎日100γ4週 間総量2.8mgを 注射tノ,そ の後のマウ

スの死亡状態を観察した。また死亡時及び屠殺時におけ

る臓器の定量培養試験を行った。〔研究結果〕SM250γ 及

びSOOγ 治療成績及びSM250γ,INAH100γ 治療の成

績を見ると対照群と治療群との間における生存日数には

明かな差が認められ,ま た定量培養成績においても治療

群の方が臓器内生菌単位 が 少 い 傾向が見 られる。また

INAH100γ 治療群では52日 の観察期間内に死亡するも

のがなく,肺 の定量培養成績では8例 中7例 まで陰性成

績を示 したが,し かし脾臓ではやや多数の集落発生が認

められた。以上の成績の累積死亡率を半対数確率紙に画

くと各群とも直線をなし,治 療群と対照群間の有意差検

定が容易に行われる。即 ち3実 験の何れにおいても治療

群と対照群 との間の生存期間には有意の差があることが

認め られた。⊂結論〕生後4～6週 のc57BL/6系 マウ

ス10～15匹 を用い,牛 型菌263又 はTC50株 の0.5

mgを 静脈内感染 し,ス トレプ トマイシン250γ 又 は

INAH100γ 毎 日4週 程度の治療において も,対 照群 と

治療群との間の生存 日数に有意の差を見出す ことが出来

る。従って以上の如 き方法は化学剤法剤のスクリーニン

グテス トとして用いてしかるべ きものと思 う。

187・INAHの 突験的結該症に及ぼす病理組織学的

影響(特 に淋巴腺 と髄膜の病変に対 して)

佐川一郎(京 大結研小児)斎 藤斉 ・野上忠孝(京 大小

児科)

小児結核症の化学療法のうち,結 核性髄膜炎とその源

となる初感染結核症に対する治療とが,現 在最も重要な

問題であろう。我々は両疾患に対するINAHの 効果を

病理組織学的に解明しようと試み,次 の二三の実験を行

ったので報告する。実験的結核性髄膜炎の成立には,結

核感染家兎の髄腔内に結核菌を注入することにより,最

一203一



化学療法 ・内科治療一般

も確実にしかも強度の滲出性病変を発生せ しめ得るとい

うζとがいわれ,わ れわれ も追試により確めている。従

って培養3週 の人型F株0.01mgを 静脈内感染 させ,

20日 目にROmer反 応 の陽転せ るζとを確めて後,上 記

の生菌2mg,O.Olmgを それぞれ髄腔内に注入 した。

注入後4日 目よ りINAHは1日 量Peτkg10mg,SM

は100mgを 筋肉内注射した。先ず治療 しない動物の髄

液所見 と髄腔内注入菌量との関連を見ると,髄 液内の細

胞数 ・蛋白量等は注入菌量の多寡に比例する。この経過

は0.5励9以 下0。1mg,O.Olmgの 菌量では治療 しなく

ても,細 胞数等は漸次減少する。人型菌2mg注 入群に

化学療法を施した場合か ら述べると,治 療2週 では髄液

所見はまだ好転 していないが,組 織学的に対照では髄膜

各所に単球系細胞を主体とし,他 に多核白血球等 も交え

る強度の滲出性病変を認めるのに対し,治 療群ではζの

時期か ら滲出性炎は幾分抑制され,単 球系細胞よ りも小

型淋巴球∂浸潤が著明である。4週 目になると対照では

単球・類上皮細胞。小淋等の浸潤が主で・所々に乾酪巣も

認めら烈,結 核菌 も増殖 し,又 脳実質への侵襲もかな り

強度 となる。 ζの時期の治療群では髄液所見が積々改良

してい るか,組 織学的に も小淋の浸潤が主で結節の判然

したも9)は なく,結 核菌も極めて少い。8週 目になると

対照に於ては,乾 酪巣は各所に認められ,場 所によって

は結核菌も多数に増殖 してい る。脳実質内への侵襲 も強

度である。最 も輿味あるのは血管の変化である。各所の

小動脈に中膜及び内膜の病変が認められ,完 全に栓塞せ

るものもある。又大 きな動脈にも著明な内膜の肥厚が認

め られた,治 療群では乾酪巣は殆んど認められず,萎 縮

した類上皮細胞結節と多数の小淋の浸潤を見るだけであ

る。高度の血管変化 も殆んど認められない。治療12週 の

ものにも著明な血管変化は現われていない。以上要する

に治療群 二於て,滲 幽性炎の抑制と共に,病 変の脳実質

や血管へ∂波及を制止 しているように思われる。そして

人型藍2mg注 入 群に於てはSMとINAHと の間に

優劣の差を認め難い。次に0.Olmg注 入 群では治療4週

の髄液所見に於いてINAH治 療群では3例 中3例 共著

明な好転を見ている。それと共に病理所見 もSM治 療群

とかな鉱)差 があった。8週 ・12週を比較してみると,

対照では定型的な結核結節があ り,SM治 療群ではなわ

相当の小円形細胞浸潤が見られるが,INAH治 療の動

物では浸潤細胞は量的に減少 し,同 時場所 も限局 してい

る。 これ等のことは接種菌量少量の場合,INAHの 方

がSMよ りも病変をかな り良 く吸収 さすのではないかと

思われる、髄液所見と病理組織との関係で附け加えたい

ことは,髄 液所見が治療によ り正常に復 した当初は病理

学的に限局牲ではあるが,な わ小円形細胞浸潤が残存 し

ている」)てあって,か ような状態で治療を申止 した場合

再発の拷能{生が有 るか どうかは今後の実験にまたねばな

らない◎次に淋巴腺の病変に対するINAHの 影響を見

るために,天 竺ねずみの下肢に人型F株0.1mgを 接種

して病変を起 ζした。 この場合,淋 巴腺内の結核菌は接

種後1週 目頃より検出きれ,3週 頃を絶頂として次第に

又減少 してい くζとは周知の事実である。菌接種と同時

にINAH1日 量PerkgIOmg,5MIOOrngを それぞ

れ連日注射 し3週 後に屠殺した場合には,病 変 の発現は

著 しく抑制 されてわ り,乾 酪巣は殆んど見当らない。対

照ではこの時期に乾酪巣周辺部等に多数結核菌を証明す

る。治療群では培養で殆ん ど証明出来ない。しかし染色

検鏡上ではかなり認められ,粗 髪になった結節間に存在

す る大滲出細胞内に喰食された形で認められることが多

い。更に治療を続け6週 目に屠殺した場合には,淋 巴腺

には正常構造を有す る部分 も多 くな り,細 胞内の結核菌

も辛 うじて証明され るに過 ぎない。感染3週 後より治療

を始めた場合には9週 間治療を続けても,大 滲出細胞内

に結核菌を証明する。しか し菌量を比較すれば,い ずれ

の場合でも治療群は対照群に比べて遙かに少 く,SMと

INAH治 療群とを比べた場合には,INAH治 療群が少

かった。以上髄膜と淋巴腺の結核性病変に対するINAH

の影響を簡単に述べた。

〔追加〕 北沢幸夫(健 保療松籍荘)

演者等の随膜炎実験は再感染に依って惹超せしめたも

のである。われわれは初再感染肺結核症に於いてINA

H,PAS治 療 実験を行い,昭 和28年 以来病理学会,内

科学会に発表 して きた。初感染実験では組織所見上,短

期治療(2ヵ 月)の 場合,影 響を受ける事が少いのに反 し

再感染の場合には早期反応は治療群 ・対照群共に出現す

るが,吸 収は治療群では促進 され,吸 収がきまたげられ

たと思われる時は癩痕組織のみを残している。従って演

者等の実験に於けるINAHの 効果は一見,INAHだ け

の効果の如 く見えるが,ア レルギーを伴った免疫の効果

が,そ の根底にあると見なす可 きであろう。初感染のみ

に依 る髄膜炎発生が可能であるならば,INAHの 効果

が本実験と異っていると考えられるので,初 感染治療実

験に於ける成績を次回に於いて見せて戴 きたい。

1ZZ実 験的象兎肺結穣症に於いてINAH鍍 与申に

生じた六聖洞にっいて

勝谷隆 ・山下善啓 ・光井庄太郎(九 大楠内科)

先 に実験的家兎肺結核症に於いてINAH治 療実験申

5例 申4例 に大きな一見嚢状の緊張性空洞を生 じたこと

を報告したが,今 回は前回と略々同様な方法で実験を行

い,こ の空洞に就いて検討 したので報告する。実験方法

は前回と略々同様であるが,ツ 反応陰性の家兎に4週 間

培養の人型結核菌Hs7Rv株10mgを 従来 まで5ccの

生理的食塩水に浮澹きせて注入 していたのを今回は2cc

とし,面 接気管内に注入感染させ,3週 後 レ線に広汎な

陰影を認めてか ら冶療群にはINAH20mgを 毎 日筋注
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により乎:乏'チし・レ緑単純撮彫の他,今 回は断層撮影,気

管支造影法を併せて行い,経 過を観察し.適 宜殺して剖

検した・この実験に於い て明 か な環亮隊を認めたのは

INAH群 の5例 申3例,対 照i群に於いては4例 中1例 で

あ り,二 〇INAH群 にみられた透亮像は前回に報告し

たもの≒同様壁の うす い 円形の一見嚢状の透亮鯨であ

る9以 下INAH群 の3例 に就いて述べる。第1例:感 染

の3週 後,右 肺の殆んど全野及び左肺下葉に亘る濃い陰

影は,5週 間の治療で硝 々消退の傾向を示 したが,右 肺

下野に径約lc醜 の細長い3個 の透亮像が蜂窩状に認め

られ,;れ は次第に融合し1個 の嚢状の透亮像とな り周

囲の陰影は著明に消退している。断層撮影により3.Ocm

3・5cmに 径2cmの 透亮豫を確かめた。治療48日 で屠

殺したが,剖 検所見では右上葉は気腫状に全体が膨大し

て空洞 とな り,血 管,気 管亥が梁 となって残っている。

右下葉 も4×3cmに 膨隆した部嬉があ り内面を乾酪物質

が薇っている。又その周囲の乾酪化 した病巣の申に も小

きい洞化したものが多数みられる。病巣以外の部に気腫

は認のられない。第既例:感 染3週 後右肺全野,左 肺下

野に出現 した陰影は5週 聞の治療で消退の傾向がみられ

たが,右 上,中 野に4個 の細長い透亮豫が認められ,治

療6週 間ではこれが1個 の径約1・5cmの 円形の透亮像

となった。 これは断層撮影によ り3.5cmに 径約1。5cm

の透亮像が確かめ られた。治療53日 目に殺したが,右 肺

上葉背側下部に2×2cmの 緊張した 空洞があ り,割 面

では右上葉の約2ソ3が 乾酪化 し一一部が洞他して嚢状とな

っている。上葉気管亥はその申に梁として残 り,開 口部

には不明である6又 その他の部分の乾酪巣内にも小さい

球状の洞化したものが散在 している。組織学的には空洞

の壁は乾酪物質及び類壊死に陥った組織より成 り結合織

の増殖は殆んどみられない。第3例:感 染の3週 後にみ

られた右肺中,下 野の陰影は治療5週 で著明に消退 した

が,右 肺中,下 野に亘 り径約4cpmの 大 きな壁の極めて

うすい透亮像がみ られ,次 第に大 きくなって右肺全野を

満し心臓を左に圧迫 す るに 至った。気管支造影では右

上,中 葉の気管支は断絶豫を示 し,下 葉の気管支は左に

圧迫 きれて珪曲している。治療72日 目に剖検 したが,右

肺上莫は全体が径約3cmに ふ くれて空洞 とな り,そ の

壁はうす く一部は肋膜のみとな り内部に多数の梁を透見

し得る部分がある◎割面では右上葉全体が洞化 し全体が

壁のうすい嚢のようになっている。内壁には乾酪物質は

極めて少い。 この壁は組織学的に結合織の増殖は軽度で

ある。以上のINAH群 の3.例 に比し対照群に於ける空

洞は不正形で内壁に厚い乾酪物質が附着 し,著 明な結合

織の増殖がみられた。以上の如 くINAH群 に於いて前

回の もつと合せて10例 中7例 にこのような対照群に於け

る空洞とは趣 を異にした空洞を生 じたのである。 この空

洞が こつように大きくなったことは気管支の病変が考え

られるが,気 管支の開口部は確かめ得なかった。気管支

造影によ り断絶像をみた例 もあったが,こ れは大 きくな

った空洞の圧迫によるものと考えられた.今 回の実験例

は前回のものより治療日数が短か く,空 洞内に乾酪物質

がみられた例が多かったが,ζ れが治療続行により前回

のものの如 く洞内も清浄化 されていくのではないかと思

われる。ζの空洞の成因に就いては,新 しい広汎な乾酪

巣がINAHの ために急激に処理 されて空洞を生じ,そ

の壁はなお結合織の増殖を伴わないため,吸 気に負けて

次第に大きくなったものではないかと思われ,遇 然に超

った ものではなく,INAHの 影響によるものと考える、、.

〔追加〕 北沢幸夫(健 保療松篇荘)

われわれは今画家兎41匹 を使用し,従 来と略々同一の

実験条件でINAH,PAS併 用の効果を初再感染肺結核

症について検 討した。空洞は初感染治療群のみに2匹 に

認められた。 この2匹 は左肺に初感染せしめて1ヵ 月優

にレ線所見にて病巣確認後治療を行い6日 後に右肺に再

感染 しk5匹 申の2匹 で,他 の3例 は陰影の吸収を認め

た。対照は6匹 であるが,空 洞は認められなかった、他

の鋤匹は初感染のみの群と皮下に感作後に肺に再感染せ

しめた群であるが,こ れには1匹 も空洞は認められなカ》

った。空洞例の1例 は50日 治療したもので薄い膠原緑維

のみの壁よりなり直ちに正常の肺胞に接している浄化空

洞である。他の1例 は60臼 治療 したもので,内 層に乾酪

物質を附着 させ梢々厚い線維性の空洞壁である。従って

空洞壁の状態にも個体差がかなりあ り,空 洞形成 も従来

のわれわれの初感染実験では5週 以上経過せ る場合,殆

んど100%に 出現したが,今 回は初感染群の極く一部に

幽現したのみで治療群は対照群より乾酪化も軽度である

ので,今 回の空洞がINAH。PASの 影響に依るとは直

ちに考え難iい。

〔追加〕 小西俊彦(大 阪阿武山赤十字病院)

私 は家兎肺臓に実験的結核性空洞を作製 し,SM.PASi

INAHの 単独,又 は併用に依る化学療法を行い,そ の影

響をレ線学的,病 理学的並びに細菌学的に検討 し,な む

1長期療法中であるが,そ の一部は昭諏29年11月 の第10回

旧本結核病学会近畿地方会に報告した。家兎空洞の治癒

過程の特異な一つ として,演 者 と同様な所謂嚢状空洞が

挙げ られる◎即ち強力に化学療溝を行 うに拘 らず空澗は

次第に拡大し,終 にぱ略一葉 全体の巨大空洞と化す もの

がある。現在迄治療群の空洞42例 中SM投 与2》3者 併

用投与6,LNAH投 与1.計9例 に この形態の 内面清

浄化 された空洞をみた。写貞1は3者 併用投写6ヵ 月後

のレ線の,右 申,下 肺野にわたる巨大空洞豫で,他 肺芙

縦隔を圧迫 した所見である。写頁2は その剖検所見で,

右下肺葉の殆んど総てが空洞化し,恰 も風船 を.:、くらま

したように大 きく,壁 は極めて菲薄である.乾 酪物質は

全 く認め られず,壁 内面よ り塗抹でなお短小,顯 粒状の
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抗酸性菌を少数認めるが,空 洞内洗蘇水による培養,モ

,Lモ ット試験は陰性である。写真は併 用3カ 月後の空洞

壁の組織学的所見で,内 壁は浄化 きれた非特異性肉芽で

覆われている。上記6ヵ 月のものでは壁の結核性病変,

周局炎,撤 布巣は殆んど認められず,壁 は重層扁平上皮

で被覆せ られ,淋 巴球浸潤を伴 う非特異性肉芽 と化 し,

蛮接健康肺胞に接している。浄化された肉芽内にはなお

稀に抗酸性菌を認める。又誘導気管支は,器 質的に閉鎖

して6たe対 照群15例 ではこのような浄化空洞は認めな

かった、INAH単 独 のみならず,3者 併用,SM単 独投

与にもみ られ,抗 菌剤による空洞壁の著明な浄化作用と

考えられ,嚢 状気腫とは異るものである。

189.切 除肺に於ける病理学的及細茜学的研究

古 久保交造(結 核予防会結研)

DfEsopo及 びSセeenken等 は切除 した病巣内の結核

罫ま,化 学療法め期間が長びくにつれて陽性率は減少し

て行 く事か ら,結 核菌は長期の化学療法で死滅すると考

えたが,そ の後Hobby等 は培養方法を変えて反対の成

績を得た。肺結核患者は色々な種類の病巣を個体内にも

ってい るわけであるか ら,単 に或 る角度か らのみ眺めた

菌検出率を云 々する事は余 り意味がない。かかる観点か

ら154切 除症例について,症 例別,病 巣のとり方,病 巣

の性状別よ り菌検出率を検討 して見た。化学療法の投与

種類よりみた症例別による菌陽性率は,SM十PAS群

も1.3%,INAH十PAS群50%,SM十PAS:INAH十

PAS群53。8%で あ り,こ れを投与期間よりみると,2

ヵ月以下66.1%,3～4カ 月46.3%,5～7ヵ 月62.9%,

8ヵ 月以上56.3%で 大 した差異は認められない。病巣

の大小によるとり方即 ち主病巣を大 とし,そ の他の病巣

を小としたとり方からみると,大 きいものも小きいもの

も共に陽性は31.1%,大 きい もの も小さい もの も共に陰

性は39.5%,大 きい ものが 陰性小 きいものが陽性のも

の15。1%,従 って主病巣だけを培養した成績では,そ の個

体全体を論ずるわけにはいかない。これを投与期間別か

らみても大した差は認められない。病巣の性状別よりみ

ると残存空洞81、8%,濃 縮空洞32.4%,被 包乾酪巣3L3

%で 残存空洞著明に高い。然 し化学療法の投与期間には

陽性率は余 り変 らない。然し被包乾酪巣では病巣の古さ

に関連 して培養陽性率が作用されるようである。被膜の

古い ものでは陽性率は17.1%,新 しい ものでは56。5%

と著明の差を示 し,又 古い ものでは期間別に大した差は

認められぬが,新 しい ものでは期間が長 くなるに従つて

陽性率は減少す る傾向が認められ る。〔嬉墾方法の検酎〕

吾々は原則として切除病巣を無菌的に秤量し,滅 菌した

乳鉢或はホモヂナイザーです りつぶして1%NaOH水

を加えて10倍 稀釈の均等液を作 り,そ00.1ccを1%

KH2PO4培 地 に培養しているが,次 の如 き培養基及び前

処置を使 用して比較した。〔熔地)1.%KHiPO`培 地り

3%KH2PO4培 地 。 可溶性澱粉+1%KH2PO4培 地。

可溶性澱粉+3.%KH2PO,培 地 。焦性ぶど う酸+1%

KH2PO,培 地。 促進物質+1%KH2PO4培 地。1%K

H2PO,培 地よ りグ リセ リンを除去した培地。 焦性ぶど

う酸+1%KH2PO,培 地 よりグリセリンを除去した培

地。L6wenstein・Jensen培 地。Lδwenstein。Jensen培

地 より澱粉を除去した培地。重曹培地等。〔前処置〕Ag.

1%NaOH水,4%NaOH水 。 申和。以上の培地と

前処置を色々に組合せて培養成績を比較したが,そ の間

に着明な差は認められない。化学療法実施中,或 は実施

直後の患者の喀湊中の結核菌や,切 除病巣中の結核菌は,

化学療法以前のものに比して発育の遅れるものが 多 い

事,従 って観察期間を延ばして見る事が必要であると考

えられるのである。そこで2ヵ 月間観察 して集落の認め

られなかったものに,培 養基の水分減少をおぎなう為,

滅菌蒸溜水を追加して更に観察を続けると集落が出て来

るものがある。2ヵ 月間の観察では35.8%の 陽性である

が,こ の方法で3カ 月以上見 ると更に5.5%の 陽性を増

す。〔耐性筥の問題〕病巣の性状別にみたる耐性出現は,

被包乾酪巣2.8%,濃 縮空洞8.3%で 低率であるが,残

存空洞22.2%で 高率に見出きれる。即ち病変の種類によ

り耐性出現率には大 きな差が認められる。術前の喀湊或

は胃液と切除病巣との耐性を比較出来たのは36例 である

が,概 ね平行し,先 に述べた病巣内の耐性は術前の喀疾

或は胃液より予知出来た ものである。従って吾々は空洞

の推移並菌排出の状況か らして耐性の出現を予知する事

が出来るといえよう6〔 塗抹法培養法の検出率の比鮫〕

塗抹法 として螢光法 ・チール法 ・重染色法 ・松岡法を行

い,培 養法と比較したのであ るが,切 除病巣に於ては,塗

抹法は何れの方法に於て も検出率には差は認められず,

且つ何れの方法 も培養よりは検出率が高 く,即 ち塗抹陽

性,培 養陰性が55%程 度である。喀疾に於て もかかる例

はみ られるが,精 々20%程 慶の ものであ り,未 だ化学療

法の行われなかった頃の喀褻に於ては僅に1.1%に 過 ぎ

ない。以上のように病巣に於ては塗抹では見えるが,培

養では生えて来ない例が非常に多いのであるが,果 して

これが生菌か,死 菌かは未だ解明きれない ところである

が,培 養期間を延長する事で も可成陽性率に差が生ずる

ので,更 に培養方法を改良する事によって塗抹陽性,培 養

陰性の例の割合にも変化が生ずるのか も知れない。以上

申し述べた如 く,培 養陽牲率が必ず しも化学療法の投与

期間に伴って減少するものでなく,色 々の病巣をもって

いる肺結核患者の個体内の結核菌を化学療法によって,

すべて培養陰性にもたらす事は仲々困難である。まして

培養陰性とい う事が必ずしも菌の死滅かどうか判然とし

ないOが 今日の状態である。又病理学的にみても,空 洞

乃至は開放性乾酪巣が長期の化学療法で,解 剖学的に治

り得る率ぽそんなに高いも○ではない。(結論⊃化学療濠
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によって肺結核症の治療をしてもこれには限度がある事

が明にされたと思われる、

100.切 除肺病巣の生化学を中心としたニ,三 の知見

前田謙次 ・井槌之郎 ・浜野三吾 ・中山忠雄 ・三田勤

(国療村松晴嵐荘)

肺切除術により摘出した切除病巣では直接塗株で抗酸

牲菌を認めても,培 養検査で結核菌陰性の症例がある。

村松晴嵐荘の成績では切除病巣126例 中塗抹抗酸性菌陽

性は105例(83・3%),こ の105例 について培養試験で結

核菌陽性40例(38・1%),陰 性65例(61.9%)で あ る。病理

所見か らみれば空洞並に濃縮空洞で培養陽性率は57.1%

及 び45・7%を 示 し,被 包乾酪巣は15.2%で あった。切

除術の初期の症例24例 は術前に化学療法が施行してない

が,培 養成績は必ずしも陽性でなく陽性は54%で あった。

この事実は化学療法剤以外に物理的化学的因子が病巣内

結核菌に対し抑制的に働く場合のあることを示唆する。

然 し化学療法剤の使用は確かに病巣結核菌の培養陽性率

を低下させているので病巣の磨砕液を用い抗菌力を測定

した。鳥居氏法による枯草菌抑制力並に結核菌H3TRv株

に対する抑制力をみた。結核菌抑制試験はDubos培 地

にてH37Rv株 に病巣磨砕液を作用きせ,1週 目,6週

目に小川3%培 地に移し6週 間培養の結果により成績を

判定したが,病 巣内にはSM量 として病巣19当 り2～5

r程 度の抗菌力を認めた。 枯草菌試験で抑制を認めなか

った病巣で病巣内結核菌の培養陽性例が多い事実は興味

がある。培養陽性例では薬剤耐性菌の出現が考えられ る

が,耐 性SMは では殆んどが10γ/cc以 下,PASで は

5γ/cc以下 であった。 病巣内結核菌に対 し抑制的に働く

物理的或は化学的因子を求め病巣を化学的に試験するう

ち病巣の無機燐値の変動の大なることを認めた。無機燐

は病巣磨砕液を10%三 塩化酢酸で抽出,Fiske・Subbarow

法によ り測定した。59の 病巣についての検査で培養陽

性群(18例)は 灘F167.7mg%122.1mg%≦m1≦212.7

mg%,陰 性群(41例)は 為=621.2mg%476.9mg%≦

M2≦765.5mg%で 陽牲群は明らかに低値であるc病 理

所見によ り分類すると空洞群(13例)で は為=126.2mg

%72.7mg%≦m3≦179.7mg%,被 包巣群(46例)は 亀

=583.6mg%453 .5mg%≦m4≦713.7mg%で 空洞群で

低値である。又臨床的にレ線所見を追及し,空 洞透亮像

を手術直前まで認めた症例並に手術時濃縮していても,,

治療開始時に空洞透亮豫を認めた症例を合せて空洞陰影

陽性群とすると,陽 性群(30例)は 属=257。5mg%181。O

mg%≦m5≦334.Omg%で,陰 牲群(29例)は 魏=715.9

mg%530.7mg%≦M6≦901.1mg%で 陽性群は低値で

ある。 これ等の無機燐は結核病巣内でCa,Mgの 塩類

として存在する可能性が大 きい。前記抽出液によるCa

定量(Halverson&Bergheim)に よってP値 とCa

値の相関を認めた。即P値 は病巣の石灰化の程暖に関係

が深い。 組織化学的に硝酸ウラニウム法,Kossa法 に

より無機燐,Caの 状態を検討したが,沈 着は青木,江

波戸,田 中氏等の報告と同じく強 く乾酪壊死を認める部

位に多い。石灰沈着の始まる基盤 としての粘液多糖体と

の関係については,過 沃素酸シツフ染色 メククロマジ

ー染色で検討 したが明確な関係を指摘 し得ない
。更に こ

れ等病巣を日立研究所菅原氏の援助を得て石英分光分析

器で断続弧光法により定性的に吟味 した結果,明 瞭に存

在する元素としてはCa,Mg,Fe,Cu,Si,A1,Na,

K,Pを 拳 げることが出来る。病巣は石灰沈着の度がす

すむにつれCa,Mg,Pの 輝 線が強 くなっている、Si,

A1は 逆に空洞牲病巣に相対的に多いようであり,石 灰

の多い病巣では減ずる傾向にある。これ等元素間の相互

関係については更に検討中である。

191.切 除肺病巣内結核菌の薬剤耐性に関す る研究

(第2報)

江本俊秀 ・有坂元彦 ・打越慶三 ・中村智 ・高橋守彦 ・

金林援 ・小林秀夫(東 京医大篠井外科)菊 地慶行(国

療宇都宮)

昭和28年 以来切除肺病巣内結核菌の薬剤耐性に関し研

究を行い,肺 切除術の適応範囲の決定に資せんと試み,

第1報 として昨年の第七回胸部外科学会に報告し,今 回

は更に症例を追加 し,2,3の 所見を報告する。〔1〕 臨

床像と薬剤耐性:塗 抹鏡検はチールネルゼン氏法及び螢

光法培養は3%小 川培地,耐 性検査には小川氏の間接法

を用いたeな お,今 回はSM耐 性のみを中心として行っ

た。1)92例 の切除肺病巣270部 位 よりの菌検出率は,

培養陽牲は52%で,こ の中無耐性群は31%,不 完 全耐性

群は12%,完 全耐性群は9%で ある。これを術前の喀湊,

内結核菌のSM耐 性と比較すると,喀 湊の培養陽性群の

中,耐 性群は50%あ るに対 し,病 巣内では15%に 過 ぎな一

い。2)耐 性菌は病変の程度と如何なる関係があるか,

手術 々式を病巣程度の基準として分類して見ると,部 分

切除の如き比較的,小 病巣には耐性の出現は少く,肺 切

除,殊 に全別出例には耐性群が多く見 られる。3)切 除

肺病巣中の塗抹陽性,培 養陰性の菌に関しては,こ れが一

生菌であるか。死菌であるかは種々論義され,末 だ結論

を得て居ない。われわれ もこの点に関し,矢 崎氏の提唱

せるアクリヂンオレンヂによる生死鑑別法にて検討を加

えているが,こ の方法によると,塗 抹陽性培養陰性群に

は生菌は少 く,死 菌が多い様に思われるが,将 来の検討

を要す る。4)化 学療法剤の使用方法との関係は,併 用

群では耐性菌は32～3%に 見 られ,SM単 独投与では

57%に 出現 した。5)こ れ等投与量との関係は,少 量投

与では不完全耐性が19%,完 全耐性は1例 もなく,中 等

量使用では耐性菌が50タψに見 られる。大量投与では58%

を占 め て居 り,少 量投与では完全耐性菌の出現を見なー
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い。〔皿)レ 線像 と薬剤耐性:1)術 前のレ線陰影を亜区

域型,区 域型,葉 型,全 葉型に分類し,耐 性との関係を

検討すると,病 巣が広範囲にある秘 耐性菌の出現は多

く・小指頭大以下の病巣では見 られない。2)更 に化学

療法施行前 と手術直前の病巣の陰影を比較 し,所 謂化学

療法の効果の有無 と耐性菌との関係を見 ると,病 巣の不

変例の約30%,縮 小例の約40%,濃 縮例の約70%に,叉

拡大例では全例に認め,化 学療法の余 り効果を見ないも

のに耐性菌が多く出ている。 〔皿)耐 性菌の電子顕微鏡

的所見:標 準菌,無 耐性菌,不 完全耐性菌,釜 全耐性菌

○電子顕微鏡的所見は,完 全耐に於ては標準菌に比 し,

幅 も長きも大 きく,且 つ,細 胞膜の肥厚が著明である。

この事は薬物に対する抵抗獲得の一つの現 われではない

か と思われ る。 そ の他透過性,穎 粒には余 り変化がな

い。併し未だ少数例で決定的な事はいえないが,な お,

今後引続 き検討を加えて見たいと思う。 〔rv〕病理組織

学的所見 と耐性菌:耐 性菌の存在する病巣の病理学的所

見を検討すると,被 包乾酪巣には,塗 抹,培 養共に陰性

及び塗抹陽性,培 養陰性群に多 く,濃 縮空洞は無耐性及

び不完全耐姓群が多 く,空 洞例には完全耐性群に多いよ

うに思われる。なお,灌 注気管支の閉塞例よりも,開 放

ヌ は狭窄のある例に耐性菌が多く見出される。又組織内

に結核菌の多 くある程,高 耐性菌を含有している。〔V〕

総 括並に結論:以 上要約すると,1)切 除肺病巣結核菌

のSM耐 性菌は92例270部 位 申21%で,内 完全耐性菌は

9%に 過 ぎない。2)肺 切除殊に全別例の如く,病 変の

広汎なものに耐性菌は28%に 虚現し,病 変の小きい部分

切除例には耐性菌は見 られなかった。3)投 与方法では,

SM単 独群に耐牲菌多く,無 使用群では出現 して い な

い。又SM少 量投与では完全耐性はつかないが,大 量投

与群では耐性58%に 見 られた。4)耐 性菌はレ線上病変

・が全葉型,両 側型に多く,空 洞には高率に存在 し,濃 縮

乃至拡大例に耐性菌の出現する傾向がある。5)電 子顕

微鏡的所見では,耐 性菌は形態の変化 大 きさの増大,

細 胞膜の肥厚等,SMに 対する防禦作用の一端を示 して

いるように思われる。6)病 理学的に検討すると空洞形

成群に多 く,且 開放性空洞は閉塞性よりも耐性値高く,

叉結核腫 も崩壊像を有するものに耐牲値が高いようであ

る。結論的にはレ線上病巣が亜区域型に属し,且 つ硬化

・性にして部分切除の対象となる症例の約40%は 細菌並に

病理学的に見て,肺 切除の決定には,充 分なる検討を加

える必要があるように思われる。

(質 問〕 北本治(東 大)

1)電 子顕徴鏡 で形態が大 きくなるといわれたがiミ

クロメークPtで の測定もきれたか。2)数 年前PASに

よ り結核菌の形態の大 きくなるのを見た。大 ききの変化

と耐性 との関係についてはなお検討を要すると考えてい

、るゆ

〔国讐〕 交献等では耐性菌は小きくなるように思われ

るが,わ れわれの所で2,3の 耐性菌を撮影したが,比

較的大 きいので皇そのまま発表した。なお,検 討を要す

る問題だと思う。

〔追加〕 篠塚徹(化 学療法研究所)

われわれは110名 の外科的処置を行える肺結核患者D

捌出病巣及びその他の病的材料計372件 につき,結 核菌

の培養を試み,136件(36.6%)が 陽性,而 して塗抹 ・

培養の両者を行える291件 中塗抹陽性 ・培養陰牲は42件

(14.6%)あ った◎培養陽性については各種抗結核剤に

対する耐性検査を行った。 その中・SM耐 性検査例114

例中53例 に耐性菌の発育を認めた。同一想 者で病巣別で

SM耐 性の異なるもの6例 あ り耐性の強いのは空洞,乾

酪巣内菌であった。雑菌検査は362件 行い うち培養陽{生

は45件(12.4%)で 気管支,乾 酪集か らが 最 も多かっ

た。雑菌は球菌が多 く雑菌の過半数はSM抵 抗性あり,

大部分はペニシリン抵抗性であった。併し同一患者の結

核菌と雑菌のSM抵 抗性 との間に相関々係はなかった。

192.切 除肺病集別ス トマイ耐性はうい望(纂2報)

小寺秀雄(名 大今永外科)宮 川正澄 ・小林国(名 大病

理)

私 共は,昨 年の当学会で発表 した如 く,切 除材料約70

例 に就いて,更 に症例を増加 したので,現 在迄の結果に

ついて述べる。病巣内より無菌的に釣菌し,小 川氏培地

を用いて間接法により耐性を検した。1)空 洞及被包巣

の培養及び矢崎式螢光顕微鏡による菌所見:空 洞37動,

培養陽性29例(78%),塗 抹 陽性27例(75%),被 色巣108

例,培 養陽性29例(27%),塗 抹 陽性24例(22%),培 養

成績よ り,約5%宛 菌発見は低い。2)培 養陰性,塗 抹

陽性例について:最 近,就 中長期化学療法による病巣内

菌の生死如伺が問題となっているが,こ の点では,結 論

を下す段階に私共は至っていない。空洞3例,被 包巣10

例に見た。私達の症例では,培 養中雑菌の生えることが

あ り,こ れは,手 術申及培養操作に関与す ると思われる

が,一 方病理組織所見上(以 下病組所見 と略す)非 常に

汚ない内容をもち,雑 菌感染を思わす例が,殊 に空洞に

著 しい。3)空 洞内菌の耐性と病組所見:IOOア/cc,2例

10γノ¢c6例,1・V37!cc10例,耐 性なし8例,SM使 用

量との関係は,10γ 耐性では40・V6①9,100γ 耐性では

80～1009が,大 体の境として認められる。 勿論,極 め

て大量100～1309用 いたものに も,耐 性を証しえなか

った もの もあるが,病 巣の経過,又 抗結核剤の使用法,

時期,間 隔,他 剤との併用等 も関係す ると思 われるが,

この点は後日に譲る。10γ 以上耐性群は,多 くは不完全

耐性である。オーラミン菌染色,矢 崎式螢光顕微鏡で,10

γ以上には,悉 く菌を発見し,菌 の多少 も,耐 性獲得の一

つの因子であろう。病組上,10γ 以上では空洞の大 きい

もの,化 膿膜のあるもの。乾酪層の少 く,汚 く,充 出血
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のあるもの,特 殊肉芽(以 下特肉)の 発育はあまりよく

なく充血のあるもの,非 特殊肉芽(以 下非特肉)の 発育

は,概 ね中等度以下,陳 旧搬痕化しないで,若 い毛細管

に富み,空 洞内に露出した り,空 洞内出血のあるものに

多かった。4)被 包巣内菌の耐性と病組所見。100γ な

し。10γ/cc2例,1～3γ/cc8例,耐 性なし13例 。SM使

用量1～3γ40～609,10γ80～1009を 一つの境のよう

に認められる。菌の多いもの,被 膜のうすい,搬 痕化の

ない・特肉の発育不良なもの,充 出血のるあものに,耐 性

は高い。 滲出性結核で被包化の新 しい ものに107/ccが

見 られた。5)同 一症例に於ける耐牲の比較:空 洞と被

包巣では,耐 性度は,空 洞≧被包巣である。SM使 用量

の大なる程,差 は大.空 洞同志,被 包巣同志でも差があ

ろ.空 洞同志の差の方が,被 包巣同志の差よりも大であ

り,そ れぞれの病組所見,菌 所見にも差がある.似 たよ

うな病組像では差がない。SM使 用量が大なる程,差 は

大。6)術 前喀疲 中菌陽性例 と病巣内菌の比較:病 巣内

菌の耐性≧喀褻中菌の耐性.切 除より喀湊中菌の険査が

先行するので・後者の方がSM使 用量は概ね少ない。病巣

の所見 も関与する。7)空 洞に於ける術直前X線 写真の

透亮像の有無との関係:透 亮のあるものは殆んど培養陽

性(92%),塗 抹陽性(80%)で あった。耐性検査を行い

得た群では,殆 んど透亮があ り,10γ/cc以 上では全例に

存在した。最近長期化学療法の優秀性が提唱きれている

が,私 共の症例では,発 病よ り切除までの化学療法は種

々雑多であるが,こ の中規則的にSM週2回,PAS毎 日

を少 くとも4ヵ 月以上行った12例 申,著 明な空洞縮少2

例 を見た。この病巣内菌の耐性は17/ccで あった。どん

な空洞が,ど れだけの期間の長期化学療法により,ど の

程度の病巣内菌の耐性をもってくるか,ま た,術 前レ線

像か ら吟味することは,更 に症例を加えて検討したい。

8)病 巣内菌の耐性 と術後合併症:100γ 元全耐性(空

洞)に,1例 の気管枝塵発生を見た。 これはnen-Tar・

get・PointCaseで あった。10γ 耐性群に,著 明な術後

合併症はなかった。9)私1共 は病巣内菌のSM耐 牲を検

討しこれを術前術後の化学療法,手 術時期の撰択,術 後

合併症発生阻止等の一つの指標をえんとしたが,症 例数

が少く,決 定的な事はいえないが,空 洞に於いて術前透

亮像が存在し,且,10γ 耐牲では40～609,IOOγ 耐性で

は80～1009が 大体の境のようであるが,病 理組織学的

差異,病 巣の推移によって,耐 性の程度 も異なるようで

ある◎

193.結 核茜の薬剤耐性に関する研究

高橋金彌 ・篠塚徹(化 学療法硫)

演者の一人篠塚はさきに肺結核患者にINAHを 投与

する と喀湊中結核菌のSM耐 性が減弱する場合のある事

を報告 した。今回は結核菌のSM耐 性がINAHに よっ

て減弱す るか否かにつ き,試 験管内並に生体内実験を行

った。また現今は種々なる結核つ化学療法剤が現われ,

臨床上複雑な組合せで治療 きれているので,愚 者の病的

材料より分離した菌の薬剤耐性 もまた,複 雑なものと考

えられる。われわれは目下この問題を解明すべ(実 験を

重ねているが現在までに収めた成績を以下報告する.薬

剤耐性検査に供した培地はSM,INAH,TB,,PAS

を所要量添加した小川3%第1燐 酸カリ培地である。菌

液は結核菌を滅菌乳鉢内で磨砕し2・5%苛 性 ソーゲ液に

浮游 させて調製し,そ の0ユccを 接種 し5週 間培養につ

き成績を判定した。 〔ISM耐 性に及ぼすINAHの

影響について〕A.試 験管内実験:2例 の肺結核患者よ

り得たINAH耐 性菌が微量混在す るSM1,000γ/cc耐

性菌をINAH加 小川培地に接種し,INAH10γ!cc培 地

に発育した菌について再びSM耐 性検査を行cたeそ の

結果2例 共SM耐 性 は依然1,00enyccを 示 し耐牲の弱化

を認めなかった.B.生 体内実験:INAH耐 進菌が微量

混在するSM1,000r/cc耐 性菌O.1mgを 静脈内感染せ

しめたマウスに,感 染の翌 日よ り体重毎kg10mgO

INAHを 毎 日ゾンデを用いて4週 間に亘 り経口投与し,

投与1,2,3,4週 間後に殺して一側の肺よ り結核菌を

定量培養し,更 に分離菌についてSM及 びINAH耐 性

を検査したが,SM耐 性 の低下並にINAH耐 性の増強

を認めなかった。 〔∬ 結核菌の抗結核剤耐性併有につ

いて)A。SMとINAH耐 性 について:11例 の肺結核

患者の病的材料より分離した結核菌につきSM及 びIN

AH耐 性 を検査し,SM1,0007/cc耐 牲10株 と10γ/cc

耐性1株 とを得た。このSM耐 性菌についてはINAH

耐牲検査を行った。病的材料より薬剤を含まぬ小川培地

に発育した菌を母菌と仮称す ると,4例 の母菌がINAH

10γ/cc耐 性を示 した。 而して この培養成績 と同一例の

SM耐 性菌のINAH耐 性成績とを比較すると,SM耐

性 菌集団には概 してINAH耐 性 菌が少かった3即 ち,

SM耐 性 で同時にINAH耐 性 を併有する菌ほ少いよう

に思われ る。B.SMとTB三 耐性について;9例 の肺

結核患者よ り得た結核菌についてSM及 びTB1耐 性

を検査 し,つ いでSM耐 性菌についてTB、 耐性検査

を行った。 その結果TB!10γ/ce培 地 に発育 した もの

は母菌に4例,SM耐 性菌に6例 あった。個々の例につ

いて観察するとTB,耐 性菌は母菌よりSM耐 性菌に

多かった。 即 ちSM耐 牲で同時にTB,耐 性を併有す

る菌は多いように考えられる。 なお実験的に得たSM

1,000γ/cc耐 性牛型結核菌とSM感 性牛型菌 とで は,

いずれがTB、 耐牲を得易いか目下実験中であるが,5

週 間培養の成績ではSM耐 牲菌の方がTBエ 耐牲を得

易いようである、C。SM--INAH併 用培地に於ける培養

実験:SMとINAHの 単 独培地ではそれぞれ耐性菌の

発育を認める4例 の母菌をSM-INAH併 用培地に培養

したところ両剤の併用効果を認めた。D・SM--PAS併
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用培地に於ける培養実験:SMとPASの 単独培地では

それぞれ耐性菌を証明する2例 の母菌をSM-PAS併 用

培地に培養した。その成績は1例 では併用効果はなく,

PASの 一方的効果のみ現れたが,他 の例では両剤の協

力作用を認 め た。 この2例 を耐性分析すると,前 者は

SM耐 性 菌集団に少数のPAS耐 牲菌を又大部分のPAS

耐牲菌にSM耐 性 を認めた。 これに対し後者は,SM

耐性菌にPAS耐 性 を証明せずPAS耐 牲菌集団にごく

微量のSM耐 性菌を証明 した。 即 ち,両 例はいずれも

SM及 びPAS耐 性 を保有しているが,一 方は単一耐性

菌の外に二重耐性菌が非常に多く,一 ・方は大部分が単一

耐性菌よりなっていた。〔附)喀疾中結核菌のSM耐 性検

査法について:直 接法により小川培地で喀湊菌のSM耐

性検査を行うに当り,慣 例の方法が不擶である事はすで

に指摘 されているところであるが,我 々は11例 の肺結核

患者の喀湊を2倍,20倍,200倍 に稀釈 してSM耐 性を検

査したところ,濃 厚な喀湊では強度の耐性を示すが,稀

釈した喀渓では耐性の低いものがある事を観察 した¢以

上の実験成績よりわれわれは1)SM耐 性菌にINAH

を4～5週 間という短期間作用きせてもSM耐 性は変動

しない,2)病 的材料内結核菌の2種 の抗結核剤に対す

る耐性は単一耐性の場合 と二重耐牲の場合がある,3)

併 用効果は単一耐性の場合には期待し得 るが,二 重耐性

の場合には期待 し得ない,4)直 接法によりSM耐 性検

査を行うに当 り喀湊の濃凌が培養成績に影響のある事を

明かにした。

〔質問り 北本治(東 大)

培地に二剤を加えると申きれたが,そ の場合二剤混合

の割についてどう考えてを られるか。やり方によっては

一件について相当多数の試験管が入用と思われるが
。

〔回答〕 薬剤併用培地に於ける阻止作用は両剤の単独

作用と協力作用(相 加的又は相乗的)に よると考えてい

る。耐性菌の薬剤耐性分析には充分に試験管を使用した。

194.獲 得 されたる醗性の推移

古沢久喜(国 病名古屋内科)船 橋富士雄(臨 床検査料)

結核の化学療法に於て結核菌の薬剤に対する耐性の有

無,耐 性の推移及び耐性程度の臨床効果への影響は重要

な問題であり,吾々は次の諸点に就き考察を加えた。〔研

究方法〕使用培地は3%第1燐 酸加里培地で直接法に依

り培養を行い最終判定 日を4週 日とした、耐牲の限界と

しては何れの薬剤に就いても10γ/cc以 上 とし対照の集

落数より耐性菌の量を%で 表 しその50%以 上 とした。推

移に就いては同一濃度培地での%の 増減は不変 とし,減

少 とは少 くとも2回 以上耐性値の減少を示 したもの とし

た。〔研究結果〕1)薬 剤別耐性獲得形式に就いては使用

期間及び使用9数 別に経過を追って考察したが,従 来諸

家の報告に見 られた如 き結果と同様,SMに 於 て耐性獲

得は最も強 く,PASに 最 も少 く,INAHは その中間の

傾向をみとめた、2」 獲得 きれた耐牲が薬剤を再び用い

ず放置した場合,如 何に推移するかを考察すれば,SM

減少32.1%,増 加25。1%,不 変42.8%,PAS減 少136.8

%,増 加26.4%,不 変36.8%,INAH減 少56・2%,増

加19.5%,不 変24.3%で あ り,特 に減少例についてその

減少経過を見ればINAHの 早期に減少消失するのが目

立 ち,SM耐 性 の仲々減少 し難いのが解 った。或 る例に

於ては2年 間も持続 きれていた。3)耐 牲獲得例に再び

化学療法を行った場合,SM。INAHに 於 てはそれぞれ

の薬剤を用いた場合は初回使用時よ り速かに耐性の上昇

を来す例多く,PASに 於ては不変例が多いc何 等かの

薬剤を再び使用したにも拘 らず,耐 性の減少 を来したの

はSM.29.4%PAS.22%INAH.24%で あ り,そ れ

ぞれの耐性について再使用の薬剤別に考察すれば,SM

耐性に於てその41%をPAS.INAH併 用例に,24%を

3剤 併用例に,21%をINAH単 独使用例に,14%を

PAS単 独使用例に認め,SM使 用時減少例はなかった,

同様にPAS耐 性 に於てはその32%をPAS.INAH併

用例に,9%,7%,7%を それぞれPAS,SM単 独

使 用例及びPAS,SM併 用例に認めているglNAH耐

牲に於ては51タ。をPAS,INAH併 用例に29%を3剤 併

用例に,9%をPAS使 用例に,6%,5%を それぞれ

SM及 びINAH単 独使用時に認めている。 これ等の症

例の多 くは同時に排菌の減少 と耐性値の低下を来 してい

ることか ら,ふ たたび用い られた薬剤の耐性結果に及す

影響の少なか らざる事が推察きれた。4)薬 剤再使用と

臨床効果については耐性のない症例 と耐性獲得例 とに分

け,薬 剤を再び用いた場合の効果を検討したが,初 回治

療に比し耐性の無い場合で も効果の発現遅 く且つ低い事

が判った。ズ,耐 性の高い ものより低いものにより多く

の効果を期待し得たが耐性値の高低,そ の ものが臨床効

果を表す とは限 らなかった.単 独併用の別では併用時特

に耐牲を有 しない他剤を用いた場合,か な りの効果の上

昇をみ とめた。又薬剤別に検討を加うればSMをSM耐

性無 きものに用い,37%,耐 控(10γ/cc以 上)あ るもの

に他剤を単独或は併用 した場合27%に 効果をみとめ,特

に効果の認y)ら れた症状は腸症状,発 熱等であった、P

ASに 於てはPAS耐 性な きものに40%前 後,耐 性ある

ものに約30%の 効果を認め,他 剤を単独或は併用した場

合それぞれ5～6%の 効 果の上昇を認め,何 れ も効果発

現おそく,長 期使用に当って特にレントゲ』ン所見 と血沈

の改善が見られた。INAHに 於てはINAH耐 性あるも

のも無いものも45%前 後 に効果をみとめ,他 剤を併用す

るも左程の相違はみとめ られず,特 に早期の効果として

喀疾 量の減少,排 菌の減少,食 慾増進を認め,INAH

使 用に依 り,他 剤の耐性 もみかけの一時的耐性低下を来

す事の多い事が推察きれた,5)常 に排菌を認めた48例

に就いて最短6ヵ 月,最 長14ヵ 月間,延402回 培養を1=
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い・次の諸点1)耐 性の推移2)耐 性値の変動 と病巣 と

の関係3)耐 牲値の推移と臨床効果に就き考察を加え

た。その結果,耐 性の推移及び再使用にあたっての耐性

の動向は前述の通 りで,各 薬剤の特徴を示 しているが,

耐性の高き及び不完全,完 全耐性別に推移を考えれば,

SM耐 性 に於ては1～10r/cc耐 性特に完全耐性に於て殆

んど長期間変化なく・変化するのは100～1000γ/cc耐 性

であった,次 に病巣 との関係は常に一定の耐性値を示す

ものの70%は 排菌源の一つと考えられた症例で病巣別の

耐性の相違が考え られた。また臨床効果との関連は耐性

の推移と平行関係の認められ るもの少 く喀湊からの,耐

牲値の増減か ら直ちに効果の有無を速断出来難い事が解

った。また・病巣の多い場合1～2回 の耐性測定で耐性

の推移を云々出来なく思われ,こ れ らの諸点から臨床的

耐性の基準を何処にお くかの難 しさが考えられた。

195・Streptomycin,PAS及 びlsoniazidの3薬

剤を同時に含む培地環境に於ける結核菌の耐性

上昇過程について

宮本泰 ・山崎久治(予 研)

結核の化学療法は今や併用療法の時代に入ったが,本

研究は3種 併用療法の際の菌の薬剤感受性の推移を分析

するための基礎資料を得 る目的で行われた。Kirchner

培地 を用い・各培地は対照(0γ)の 他は,3薬 剤 を等濃度

宛同時に含む如 く調製 し,そ の濃度段階は0.05,0.1,

0・25,0・5,1,5,10の 如 く級別する,菌 株はH3?Rv,

H2・BCG,H3?RvR--SM(SM耐 性株)の4種 を用い

たが,何 れ も初代に於ては3種 の薬剤の組合せのうち最

低の濃度,即 ちO.05γ のtubeに 僅かに発育を認めるの

みであった。この菌を初代とし,そ れ以後各代に於て明

らかに発育を認める最高発育許容濃度の管底より菌を採

取して次代に接種する方法で継代を行った。ただ,そ の

間に接種菌の必要量を得 る目的で小川培地を一代通す操

作を挿入 し,H3?Rvで はKirchner培 地13代 まで,他

の3菌 株では5代 まで追究 した。 これ ら薬剤の単独乃至

2種 併用のうちのSM+INAHの 場合には同一実験条件

で既に8代 にして中等度乃至高度の耐牲が容易に獲得 さ

れたことを,同 室の上野が昨年報告を行ったが,3種 併

用の今回の実験では,3種 併用の培地環境に対しては,

このように継代を行って行って も遂に発育許容濃度の著

しい上昇を示 さず,発 育はO.5・vlγ/SM,PAS,IN

AH以 下 の抵濃度の範囲内にとどまった。併しこのよう

に継代を行った株の各薬剤に対する感受性を個 々に調べ

て見ると,3種 のうちの2種 に対して中等度乃至高度の

耐性が獲得 されている。而 もその程度は,こ のように反

覆継代の期間の内に暴露 されている比較的低濃度の薬剤

濃度にも拘 らず,そ の値を遙かに上廻る高度の耐牲の水

準まで,そ の期間のうちに誘導 され て行 くことが判っ

た。併し3種 のうちの1種(時 に2種)に 対する感受性

は維持 されて行 き,3種 共存の環境での見掛けの感受性

(発育抑制)は この薬剤の効果のためであることが判 っ

た。即 ちH37RvとBCGで はSM感 受性が維持きれ,

PAS及INAH耐 性が誘導され るし,H2で はPAS感

受性が維持され,SM及INH耐 性が誘導される。H37

RvR-SMで はPAS,INH感 受性が共に維持きれた点は

興味深い。先に述べた,3種 併用の培地環境に継代せる各

代の最高発育許容濃度の推移は各菌株i)H37Rv:O.05

→O.05→0.1→0。25→0.1→O.5→0.25→0.25→0.25→

0.25→・0.1→0.1→レ0。1γ1mlii)H2:0.Os-一>O->e.05→0

→o.05γ/mliii)H37RvR-sM:o→Ql→o.05→o.1→oγ/

mliv)BCG:0・05→ ・0→O・1→O・1->O.25γ/mlと なるo

又,7代 のH37Rvに 付各薬剤単独及2種 宛の組合せに対

する最高発育許容濃度は次の様であり,SM感 受性の維

持 きれる為に併用の効果が現われる事が判る。SM:1.O

PAS:501NH:25SM十PAS;1.OPAS十INH:5SM

+INH:1.OSM+PAS+INH:O.5H24代 及5代 につ

いてはSM十PAS十INH:0。05SM:2.5PAS:0.25

1NH;2。5H37RvR-SM5代 ではSM+PAS+INH:

0.05SM:1000PAS:0.11NH;0.05BCG5代 では

SM十PAS十INH:0.05SM:0.5PAS:101NH:100

即 ちH2で はPASが,。H3?RvR-SMで はPAS,INH

が共 に,ま たBCGで はSMが それぞれ感受性を維持

しつづける。 このH3?Rv継 代株がINH25γ 耐性を示

したので,モ ルモットに対する菌力とカタラーゼ反応を

調A"た が,同 じ母株よ りDirectMethodで 分離 された

INH耐 性株やINH治 療患者材料より分離きれたINH

耐性菌と異 り,菌 力の消夫は見 られず,モ ルモットに対

しては中等度の菌力を示したし,カ タラーゼ反応は陽牲

を示 した。以上を総括すると,(113種 併 用の培地環境で

結核菌を継代 して次第に高濃度 まで発育せしめようと努

めたが,そ れは不可能であ り,比 較的低濃度の範囲内の

発育に留まり,見 掛けの耐性上昇を示 きなかった。②併

し薬剤別に見ると,3種 のうちの2種 に対して実際には

耐性が獲得されてお り,他 の1種 に対 しては感受性が維

持されている。③併用の効用はこの維持きれた感受性の

効果による。㈲耐牲が誘導 される薬剤と,感 受性の保た

れる薬剤の種類はそれぞれ菌株により差がある。⑤この

ように誘導きれたINH耐 性H37Rv株 はモルモットに

対して中等度の菌力を示し,カ タラーゼ反応は陽性であ

った。薬剤の一つに対して感受性が維持される様式が如

何であるか就ては,目 下行っているP◎pulati◎nに 関

する詳しい研究結果が得 られぬ うちは解答が得られない

が,何 れにして も1種 薬剤に対する感受性のpopulation

が 他の2種 のそれに比して量的に遙かに優勢な比率を長

期に亘 り維持 しつづけるものが,或 いは3種 共存の環境

での見掛けの感受性というphen◎typeに 関 して,感 受

性の方が耐性よりもdominantで あ るためとも考えら
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れる。またINH耐 性であって もmixedPOpulation

であれば当然カタラーゼ反応陽性で菌力の消失を見られ

ないわけであるか ら,populationの 分析を行った後に

再び考察する、

霊96・INAH治 療患者における喀疾内結核茜群の耐性

度の変動に関しで

佐藤直行(予 研結核)

INAH治 療患者では耐性菌の 出現頻度が高墨である

反面,治 療中止鍛に耐性菌の消失するという現象が認め

られている。またINAH耐 性 菌の菌力については,実

験動物特にテンジクネズミに対して,親 株の感性菌と比

較して非常に減弱しているとい うことも内外報昏の一致

す るところである.そ もそも治療患者を対象として,喀

痩中に出現する薬剤耐性結核菌の出現経過を定量的観察

によってf精 細に分析 した報告はない。しかしINAH

の場合には,上 述のような耐牲菌の示す特異な性質ない

し現象か らして,INAH耐 性 菌の生体内における出現

と出現以後の増減経過を,喀 疲中の結核菌群について定

量的に観察し,host-parasite-drug間 の相互関係の一一

面を考察 しようとした.そ の結果INAH耐 性菌の特異

な運命を観察することができたので,そ の現象を報告す

る。〔実験方法)化 学療法剤としてSM,PAS,TB1の

使 用経験はあるが,初 めてINAHの 治療を受けること

になった,空 洞所見をもっている5例 の重症患者を対象

とした。INAHの 投与量は1日200mg(1kg当 り4-5

mg)で あ る。観察期間申一時服薬を中止 した例 もある

が,全 期間の観察成績には ほ とん ど障害 となっていな

い。INAH()・05,0.5,5.0γ/ccを ふ くむ1%eKH2PO`

培地 を用いて,直 接法によって喀湊の稀釈定量培養を行

った。すなわち喀疾量を量 り,4%NaOH溶 液で前処

理して十分均等化 した後に,滅 菌蒸溜水で10培 稀釈の数

段階をつくり,各 段階の稀釈喀擁を0.1ccず つ2系 列の

培地に流した。37。C6週 後の培養成績によって,対 照

培地上の集落数か ら喀湊1¢C中 の総生菌数をもとめた。

同様にしてINAHO・05,0・5,5・oγ/cc培 地上に発育し

た耐性菌数を出 し,3濃 度の耐性菌の総生菌数中に分布

する分布審を出 した.喀 渓材料の検査は,治 療開始前の

ものについては間接法によったが,治 療開始後10週 まで

は2週 毎に,そ れ以後は4週 毎に50週 目まで観察した。

〔実験成績の大要〕治療開始前にはどれ くらいの菌数を

喀出していたか不明であるが,5株 の分離菌株はINAH

感性菌か らなっていた。5例 の患者喀湊中の分離菌群に

ついてう観察成績を総括すると次のようになる。No.22:

6適 後 に総菌数の再増加があって,初 めて5γ/ccの 耐性

菌を3%の 分布率でみた。その後13%,33%と 増加して

10週 後の33%が 最高分布であったe14週 後にはO.5γ/cc

の耐 性菌を9%み たが,以 後5γ/ccの 耐性菌は分離で き

なかった、耐性菌の消失した後でも106の 生 菌の排出が

つづきその申には0.05r/ccの 耐性菌のみを10%前 後最

高40%の 分布率で分離できた。No.24=総 生菌数は4週

後には分離できぬ程減少 したが,6週 後には再増加があり

5γ/ccの 耐性菌を14%の 分布でみ とめ,以後40%30%と

10週 後 まで分布 していた。それが14週 後には0、2%と 激

減し50週 後までときどき分離の機会が あった,18週 以後

の総生菌数は166-107で あ って,o.05γ/ccの 耐性菌が

60-100%の 分布を占めている。No.31二 総生菌数の再

増加 と同時に4週 後に5γ!ccの 耐性菌を0.2%の 分布率

でみた。以後13%,35%と 増加 し,10週 後に50%と い う

分布率の頂点があった。それが14週 後には1%と 減少し

22週 後には0.3%,26週 後には分離できなくなり,以後の

分布0.1%を 中心 として上下している。総生菌数は18週

以後106のorderあ って,o.05γ/ccの 耐性菌が80-100

%の 分 布を占めているeNo。21:14週 後に初めて5γ/cc

の耐性菌を1%の 分布でみとめたが,総 生菌数の多少に

応 じてその後は分難できた りできなかったりした。最後

の分布率は38週 後の5%で あったcNo.29:22週 後に1

%の 分布率で5γ/ccの 耐性菌をみたが,26週 後には40%

と増加した。しかし30週 以後は分離で きなくなったが,

総生菌数はつねに106のorderで あ ってその80-100%

は0.05r!ccの 耐性菌であった。以上の5例 の観察を総

括すれば,①INAH耐 性菌は治療開始から4～6週 後え

た比較的早期に出現した3例 と,そ れよりおくれた2例

とがあった。うち4例 ではその出現期は総菌数の減少に

つづいた,再 増加の時と一致していたが,他 の1例(No.

29)で は総菌数との関係は明かでなかった。②INAH耐

牲菌の出現後,菌 数および分布率の増加が一時的にみら

れるが,そ の分布率が最高 となって数週経過すると,IN

AH耐 性菌は急に減少ないし消失する。5例 のうち激減

した もの消失したものをそれぞれ2例 ずつみた。 ③IN

AH耐 性菌が減少消失した後 も,喀湊中の総生菌数には何

らの変化がなく,その菌群中の大部分は0.05γ!ccの 耐性

菌か もしくは感性菌であった。④ これ らの現象はINA

H耐 性菌の菌力の強弱 と関係があり,他 方INAHの 生

体内における効力の減弱ないし治療限界を考えきせる。

197.INAH軽 度耐性結核酋による実験的結核症並

びにそのINAHに よる治療効果につい'it

沢田藤一郎 ・鈴木九五 ・中村秋彦 ・米山英子 ・井上辰

己 ・甫守正光(九 大第三内科)

INAH高 度耐性結核菌の菌力が著 しく低下しているこ

とは既に報告 した。そこで,今 回はINAH軽 度耐性結

核菌の菌力並びにINAH軽 度耐性結核菌による実験的結

核症に対するINAHの 治効について報告する。 〔1〕

INAH軽 度耐牲結核菌の菌力に就いて(1》 患者Nよ り

3γ/cc及 び0.1γ1ccのINAH耐 性菌を分離し,そ れぞれ

1!10mgモ ル モットの皮下に接種し,15週 後 剖検した。

臓器定量培養成績で・両群共淋巴腺では全例に於いて少
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数の菌の発育を認めたが,脾 臓では全例に於いて菌を証

明出来なかった。猶耐性の減弱は認められなかった。②

患者Yよ り10γ1¢c及び0」 γ/ccのINAH耐 性菌を分離

し,それぞれ1110mgモ ルモットの皮下に接種し,12週後

剖検した。臓器定量培養成績で次の結果を得た。淋巴腺

では両群共全例に於いて菌を認めたが,脾 臓に於いては

o,1γ/cc耐 性菌接種群では全例に菌を証明し,10γ/cc耐

性菌接種群では1例 に少数の菌を証明した。猶両群共に

耐性の減弱は認められなかった。(3)H3?Rv株 よ りO,1γ/

・ccINAH耐 性 菌を分離し,1/10mgモ ルモットの皮下

に接種し,同 時に対照 としてH37RvINAH感 性菌を

ユノ10mg接 種 して10週 後剖検 した◇ 剖検所見及び臓器定

量培養成績で,0.1γ/ccINAH耐 性菌接種群は対照群よ

り病変が軽度であった。(4)思者Sよ りo・1γ/ccのINAH

s耐性結核菌を分離 し,1/10mg及 び1mgモ ル モットの

皮下に接種し,12週 後剖検した。剖検所見及び臓器定量

培 養で極めて高度の病変を認めた。猶耐性の減弱は認め

られなかった。 〔江)INAH軽 度耐性結核菌による実験

1的結核症に対するINAHの 治効に就いて:(1)前 記強毒

を示した患者Sよ り分離したINAHo.1γ1cc耐 性菌を1

mgモ ルモットの皮下に接種 し,菌 接種後4週 月よりイ

ツ ニコチン酸 ヒドラジッドメタンスルフォン酸ソーダ(1

:HMS)20mg毎 日注射群,IHMS5mg毎 日注射群及び

無 処置群の3群 に分ち,治 療開始後9週 目に剖検 した。

IHMS5mg注 射では殆ん ど効果が認 められず,IHMS

20mg注 射では梢 々治効があるように思われるが,そ の効

果 はINAH感 受性菌に対するINAHの 治効に比し,極 め

て軽度であった。治療によるINAHの 耐性上昇は認め

・られなかった
。②o。1γ/ccINAH耐 性菌をわずかに含み・

大部分がo.1γ/ccINAH感 性を示す喀疾を,INAH服

用 中の患者2例 よりとり,モルモットの皮下に接種した。

喀 渓接種後7週 目より毎日INAH5mg皮 注 し,9週 間

治療後剖検 した。INAH5mg注 射により相当の治効を

認 めた。 〔皿〕総括並びに考按 ①INAH軽 度耐性結

核菌の菌力はINAH高 度耐性結核菌程ではないが低下

;している。 然 し強毒なo.1γ/ccINAH耐 性結核菌を1

株見出だした。第29回 本学総会に於いて,INAH耐 性

1の生体内耐性減弱はINAH感 性菌とINAH耐 性菌と

の 増殖力の差によるものであろうと報告し,又 第6回 本

学会九州地方会に於いて,INAH投 与中の患者喀疾(O・3γ

ノcc迄 は対照と同様に生え,1γ/cc・》100γ/CCは 対照よ り

コロニー数が少ない。)は 体内で12週 後,1γ/cc以 上の耐

性菌は消失し,或 は著 しく減少する事を報告したが,本

実験 と併せ考えると,1γ/cc程 度の耐性を境 として高度

の耐性菌の菌力は著明に低下するものと思われる。 ②

二INAH軽 度耐性結核菌の場合 も耐性菌が感受性になる事

はなかった。 ③0.1γ/ccINAH耐 性結核菌による実験

酌 結核症に対 し,IHMS5mg(約10mg/kg)で は殆ん

ど効果がなく,IHMS20mg(約40m9/kg)で 梢 々治効

を認めた,即 ちINAH耐 性がO.1γ/CCに なると,IN

AH普 通量投与で は,最 早治効を期待す る事は出来な

い。なわこの成績よ り,現在一般に考えられているINA

Hの 臨床的耐性度の基準に再検討を加える必要があると

考えるe接 種菌が0.1γ ノccINAH耐 性結核菌の割合が

少なく,大 部分が0.17/ccINAH感 性菌の場合は,IN

AH5mg(約10mg/kg)で 相 当の治効を認めた。

〔追加〕 種々なる割合にINAH酎 性結核酋を含有せ

しめた菌液による実験的結核症に対す るINAH

の治療効果について

長浜文雄 ・木村義一郎 ・東堅治(北 大山田内科)

同一肺結核患者の喀湊より分離したINAH感 性菌と

その100γ/cc以 上の耐性菌とを,10対o(1群)7対3

(∬群)3対7(皿 群),0対10(W群)の 比率に混和した

菌液を調製 し,岩 崎,小 川氏等にならって,そ の1・Occ

中に菌1)Omgを 含むように5%ゲ ラチン生理的食塩水

に均等な浮游液とし,そ のO・1cc即 ち0・1mgの 菌 を,

体重129前 後の白色廿日瀧の尾静脈よ り注射し,各 群を

12匹 宛 とし,そ の半数を非治療群即ち対照群とした。菌

液接種の翌日よ りINAH液30mg/kgを 隔 日に腹腔i内

に注射し,3週 後に半数,残 りを6週 後にそれぞれ剖検

して,肺 臓の菌定量培養 と,肺,肝,脾 の組織学的検査

と各臓器内結核菌数を数えたが,こ こではその定量培養

の成績を追加する.α)体 重増加の比較:治 療群と対照群

に大差なく,皿,rv群 では寧ろ対照群の体重増加が大 き

かった。②脾重量の比較:一 般に治療群が小 さい。rv群

では治療群と対照群 との差が殆んど見られなかった。こ

れは,こ の耐性菌の毒性が低下している為か も しれ な

い。③肺臓の定量培養成績:肺 臓を無菌的に採 り,適 当

に切って秤量し,こ れを乳鉢で麿 り,臓 器0.19に 対 し

て1%苛 性曹達液を2.Occの 割に加え,こ の10顧2倍,

10鞭3倍,10-`倍 の各0.1cc宛 を1%に 第1燐 酸加里を

加えた小川氏培地とこの小川氏培地にINAHを10γ1cc

50γ!cc及 び100γ1ccの 割に加えた培地の各3本 宛に植

え,3,4,5,6及 び8週 後にその聚落数を数え,そ の平

均値で各群毎に対照群と比較した。それによると,1群

は感性菌だけの群であるか ら,INAH治 療 の効果は当

然顕著であって,3及 び6週 治療群の全例に,1つ の聚

落 も作らず,発 病を完全に阻止したと考えられた。]1,

皿群及びrvgeに 於 ても,治 療群では対照に較べて,そ の

聚落数は2分 の1,耐 性菌だけのrv群 では8又 は9分 の

1に 少なかった。本実験の治療の量は30mg/kgで あ る

か ら,マ ウスの血中最高濃度は楠々40γ/cc程 度 と推定

きれ,こ のIOOγ/cc以 上の耐性菌に対 しては殊んど無影

響の筈であるが,こ のINAHのScreeningtestの 結

果ではINAH高 度耐性菌に対 して もINAH治 療が有

効 といえる、即ちこの実験成績か らだけで判断すると,
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INAH治 療中にその耐性菌が相当高率に生じて も,ま

た殆んど耐性菌だけになっては,殊 更にINAH治 療 を

続ける事が有効のように思われる、

10a.結 核酋の薬剤耐性の防止に関す る研究

山田弘三 ・川口幸平 ・松永俊明 ・速水澄彦(名 大分院

内科)

試験管内に於ける鳥型結核菌のSM耐 性獲得が,V。

B6三 型の中特にピリドキサミンにより強 く抑制される

事は,既 に昨年の学会で報告した。その後,ピ リドキサ

ミンのこの抑制作用の本態と化学構造 との関係を明らか

にする為,種 々なるピリドキサ ミン誘導体 を合成 し,各

側鎖の意義を検討すると共に,こ れとアンチビタンミン

との併用による抑制作用の 変化,及 びV.B6以 外の物

質による影響,更 には人型菌に対し,又 臨床実験に於て

如何なる影響をもたらすかに就いて実験を行ったので報

告する。 〔実験方法〕昨年の学会で報告した方法と同様

で鳥型菌は獣調株 を,人型菌はH3?Rv株 を使用し,培地

は鳥型菌ではソー トン寒天培地,人 型菌ではソー トン培

地を使用した。菌液の調製はコルベンによる手振 り方に

よった。各被験物質は100r/cc及10γ/ccの 割にSM

looo,10e,10,1,0.1γ/cc含 有培地に加え実験に供 し

た。〔実験成績〕① 鳥型菌についての実験a)ピ リド

キサ ミン誘導体についての実験,ピ リドキサ ミンのSM

耐牲抑制作用が,化 学構造上,ど の側鎖に意義をもつか

を検討する為,先 ず4位 のアミノ基について実験を行っ

た。4位 のCH,NH2をCH・NH・NH,に したものは

100γ/cc及 び10γ/cc添 加例何れ も対照のSM耐 性上昇

と大差なく,10代 でSM1000γ ノcc耐 性 となり,4位 の

アミノ基をもち,2,3,5位 の側鎖のない4-Aminom・

ethylΦyridineに 於 ても8代 でSM1000γ/cc耐 性 とな

った。次いでピリドキサ ミン誘導体ではないが,ア ミノ

基をもつ,フ ラシン,サ ルチルァマイドには何れ も抑制

効果を認めなかった。次に3位 のOHに 著 目して,こ の

OHをCH3-0に か えた3--methoxypyridoxamineの

実験では,10γ1cc添 加 例は7代 より漸次階段的に耐性上

昇し・12代 でSM1000γ1cc耐 性 を示したが,100γ/cc

添加例では梢々抑制効果を認め,13代 に至るもSM10γ!

cc耐 性に止 り,15代 に於て漸くSM100γ/cc耐 性 を示

した。又このOHを 取る為の中間産物である2-methyl

-5-・thiano-6-chloro--isonicoticacidのethylester
,2-

rnethyl-・5-thiano-6-oxy-isonicoticacidのethylester ,

及び2-methyレ5thiano-iso織icoticacidのethylester

の3物 質於ては,4～6代 まで極めて耐性上昇 を抑制し

たが・これはむしろ発育阻害的と考えられ,そ れ以後,

急激に耐性上昇を示 したeな お3～4の 中間産物につい

て実験を行っている。b)ピ リドキサミンとD.0.P。

の併用実験:わ れわれはピリドキサミン誘導体により化

学構造的にその本質を追求する一方,ピ リドキサミン含

有培地にアンチビタミンであるデスオキンピリドキシン

(以下D.0.Pと 略す)を 加え,こ れによるSM耐 性抑'

制作用の変化 を観察 した。通常 ピリドキサ ミンの特性は

2倍 量のD・0・P・により打消され る故,こ の割合に両者

を含有する培地を作製 し実験を行った。P100γ/cc+D。

o・P・200γ/cc添加例及びPlorlcc+D.o.P.20γ1cc添 加・

例共に対照のSM耐 性上昇 と略同様で,8代 でSM

loooγ1cc耐性 を示し,ピ リドキサ ミン単独含有による耐

性抑制作用が,ア ンチビタミンを附加する事により全く

消失するのを観察 した。猶現在D.O.P.の 拮 抗作用以上.

にピ リドキサミンを含有きせる目的でP:D.O.P.の 比

を3:1の 割合に培地を作製して実験を行っている。 な

おD・O・P・自身に耐性抑制作用のない事は勿論であるe

c)V.B,以 外 の物質の耐性抑制に関する実験:8一 アザ

グアニン,ア ンタブーゼ,コ ーチゾン及びハイドロコー・

チゾンに就いて 実験を行った。代謝阻害物質である8-・一

アザグアニンは32γ1cc添 加例に於て,11代 迄sM1γ!cc=

耐性に阻止し,わ ずかに抑制作用を認めた。アンタブー

ゼ,コ ーチゾン,及 びハイドロコーチゾンは無効であっ

た。 〔皿〕人型菌につ い ての実験:対 照は6代 でSM

loooγ/cc耐 性に上昇したが,v。B6三 型添加例では,何

れ も階段的に耐性上昇を見せ,中 ピリドキシン,ピ リド

キサールに梢抑制作用を認め,前 者は12代,後 者は11代

でSMloooγ1cc耐 性 となった。 〔皿〕〔傷床実験〕現在

6例 であるが,臨 床的にSMと ピリドキシン併用により

SM耐 牲獲得の状態を観察している。投与方法は1週2

回の間歌方法でSMlgrと ヘキゼル ミン200mgを 朝タ

に分け注射している。現在1例 はSM30gr注 射後 も耐

性8γ に止っている。〔結論〕1)ピ リドキサ ミンの化学

構造とSM耐 性抑制作用との関係を種々なるピリドキサ

ミン誘導体を合成 し検討した。その結果ア ミノ基は最 も

重大なる意義を有 し,3位 のOHは これをCH3-Oに

かえたものにも梢抑制作用を認めた。2)ピ リドキサ ミ

ンのSM耐 性抑制作用はデスオキシピリドキシン附加に

より全く消失 した。3)-8ア ザ グアニンにわずかに抑.

制作用を認めた。4)人 型菌について もピリドキシン,

ピ リドキサールにわずかに抑制作用を認めた。

199・ 結核化学療法に於ける耐性酋の消長に関する傷

床的研究

前田甲子郎(名 大内科)

INAH,SM,PAS各 耐 牲発生の消長,或 はこれ等薬

剤相互間の影響を,INAH療 法 を申心に各種投与法に

就 き,3年 間に亘 り経過に従い観察 した。症例はINA且

療法開始時結核菌培養陽性の,重 乃至申等症の肺結核入

院患者で,INAH初 回療法83例,再 治療24例 につ き検

討した。なお大部分は以前にSM療 法を受け,又 同時に

人工気腹,或 は人工気胸療法を施行した。観察には占部

山田培地を用い・直接培養法によ り3週 毎連続培養し,
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集 落発生の最高濃度を以て耐性となし,対 照 と同程度の

集落数発生濃度を完全耐牲度とみなして行った。 〔観察

威 績〕(1)INAH初 回療法前のINAH耐 性度。83例

・中78例 はo.5γ ノml以 下の感性で,2例 は5.oγ1mi,3

例 は0.5γ ノmlを 示 した◎なお,完 全耐性は,1例 に0.5

;γノmlを 認 めた外は何れ も感性であった。即ち少数なが

ら軽度のINAH自 然耐性菌の存在を認めた。(五)IN

AH初 回療法。 投与法に従い観察すると(a)INAH

単 独療法群31例 中,連 用法27例 では,14例 は菌陰性化し

他の13例 中11例 に,3～12週 に5.oγ1ml以 上の耐性発

生 をみた◇なお,SM耐 性群は3M感 性群に比し,本 療

法 による菌陰性化*低 く,INAH耐 性は比較的早期に

発生し,而 も急速な上昇を示 したe大 量間漱療法群4例

では連用法に比し,発 生INAH耐 性度は5.Orlml以 下

で低かった。(b)INAH,PAS併 用療法群24例 中,

JNAH連 用の17例 では,13例 は菌陰性化し,3例 に6

・v12週に50.oγ/ml以 上のINAH耐 性発生をみた。間

激 法の7例 では,6例 は菌陰生化 し,再 陽性化例を含む

3例 中2例 に,9及 び18週 にINAH耐 姓0.5γ ノm1以

上の発生をみたが,連 用法に比し,INAH投 与総量の減

少 によるものが耐性発生は遅く,耐 性度 も低かった。即

ち本併用法は,INAH単 独法に比 し好成績を示すが,

INAH耐 性の発生を防止する事は連用,間 漱法共困難

であった。なお,治 療前のPAS耐 性度と発生INAH

耐 性 との間には,明 らかな関係はみなかった。(c)IN

AH連 用,SM間 歌併用療法群11例 では,治 療当初IN

AH及 びSM耐 性の各1例 を含み,全 例12週 後 には菌

1陰性化 した。 本療法終了直後再陽性化 した1例 は,IN

AH感 性で,SM耐 牲は1.0γ1mlよ り10.Oγ/m1に 上

昇を示 した。また療法終了15週 以後に再陽性化した2例

は,INAH,SM共 に感性であった。すなわち本療法は好

成 績を示し,INAH,SM各 耐性の発生を阻止,遅 延せ し

めるが如 くであった。(d)INAH,TB1共 連用併用療

1法群5例 では副作用強く,2例 に於て,TB1併 用 を4～6

週 にて中止したが,全 例一時菌陰性化 し,再 陽性化3例

・中1例 に18週 後5.0γ/mlのINAH耐 性発生をみた。

1(e)INAH,SM各 間漱,PAS連 用併用療法群12例 で

は,治 療当初SM耐 牲の2例 を含み,全 例15週 後に菌

陰 牲化した。なお,SM耐 性の1例 に,再 陽性化をみた

が,INAH感 性 で,SM,PAS耐 性の軽度上昇を示 し

た。即 ち本療法は好成績を示し,各 耐性殊にINAH耐

性の発生上昇を阻止,遅 延するが如くであった。(皿)

JNAH療 法後のINAH耐 性度の変動を終了直後5.oγ1

ml以 上を示 した10例 でみるに,3～9週 は同程度,或

は上昇を示し,以 後漸次下降し,20週 以後は全例完全耐

性度5.0〃ml以 下 で,半 数は感性化した。これに対し

一SM耐 性18例 では一部に下降をみたが,30週 後 でも完全

耐性度には略 々変動をみなかったo即 ちINAH耐 性は

SMに 比し感性復帰が明であった、(rv)INAH再 治療

24例 の再治療開始時のINAH耐 性度はKo・oγ1ml,5・oγ1

m1各2例,O.5γ1ml9例,他 は感性で,殊 に完全耐性

5.oγ1ml以 上 は1例 にす ぎ なかった。(a)INAH,

PAS併 用療法群10例 中,INAH連 用法の3例 では,菌

陰性化例 なく,治 療前PASloγ1ml耐 性の2例 に,3

週後既にINAH耐 性50γ1mlと 上昇を認めた。一方,

INAH間 欺7例 では,PAS感 性の4例 は菌陰性化 し,

再陽性化例に もINAH耐 性の発生をみなかったが,P

AS1.0γ/m1以 上の3例 には,3～12週 にINAH耐

性の発生上昇をみたが,50γ1m1を 示 したのは1例 にす

ぎなく,間 漱法は初回法と同様,連 用法に比しINAH

耐 性の発生上昇は遅く,低 かった。即ち本再治療は,初

回法のそれに比 し,臨 床効果は劣 り,耐 性発生を防止す

る事は更に困難であった。なお治療前のPAS耐 性度と

発生INAH耐 性との間には初回法のそれ と異 り,明 か

な関係がみ られた。(b)INAH,PAS,SM併 用再治

療群14例 中,INAH連 用 の11例 では,SM耐 性群4例 申

1例,SM感 性群7例 全例に菌陰性化をみた。而 して前

群の1例 にINAH耐 性の軽度上昇をみた外は,再 陽性

化例にも各耐性度の上昇をみなかった。INAH間 漱法

3例 では,治 療前各薬剤に軽度耐性の2例 を含み,全 例

菌陰性化 し,耐 性例の1例 に再陽性化をみ,SM,PAS

耐 性の軽度上昇を認めた。即 ち本再治療は初回法に比 し

殊にSM耐 性群では治療効果がやや劣 り,一 部にSM

或 はINAH耐 性の軽度上昇を認めた。(V)INAH療

法終了直後或は数ヵ月後,SM,PAS併 用療法を行った

13例 では,そ の治療効果は治療前のSM耐 性度に支配

され,SM感 性9例 では,7例 は菌陰性化し,2例 にSM・

耐性の発生をみ,SM耐 性4例 では菌陰性化をみなかっ

た。なお治療前のINAH耐 性度 と,発 生SM耐 性には

関係を認めなかった。〔結語〕INAH療 法 を中心に,初

回,再 治療に亘 り各耐牲の発生消長,相 互関係を観察報

告した。

200・ 病型並びに薬剤投与法からみた耐性菌の出現状

況,特 に長期化学療法及びINAH微 量投与の

成緬について

神津克己 ・東原隼 一・朝野明夫 ・桑田シン ・浜野年子

平野一生 ・藤田隼夫(社 会福祉法人 聖隷保養園)

入 院患者250名 について,病 型即ち病巣のひろが り,

性状,特 に空洞との関係及び抗結核剤投与法別による耐

牲菌の出現状況を観察 してみると,一 般に肺組織の破壊

度が強いほど耐性獲得の度が強く,空 洞が大 きいほど耐

性を与えやすいことは,諸 家がすでに報告 されている如

くであ り,ズ,SMに つ いてその使用法別に観察 した成

績は・主として単独連日使用群に,高 率に耐牲を与え,

PAS又 はINAH併 用群に著しく少 く,そ れに比 し入

院前使用群では,わ れわれがPAS併 用 を行う前に実施
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していた古い単独使用群の高率な耐牲出現奉に近似 した

成績をみた。このことは,在 宅患者に於ては,諸 種の事

情で未だ一定の計画に乗っていない不規則な使用法が行

われているものが少 くないことと,耐 性の推移をみなが

ら化学療法を適当に取捨選択することの困難な事情を物

語っているものと解すべ く,今 後 も注意を要するものと

思われる。 さて,抗 結核剤の諸種投与法別による耐性菌

の出現状況を観察 してみると,(1)SM,PAS併 用,(2)

INAH,PAS併 用,(3)1と2と の混合併用,(4)SM,

INAH,PAS三 者併用の4通 りの組合せについて,そ

れぞれ使用期間6カ 月未満の短期,8ヵ 月以上の長期に

分けて耐性菌の出現状況を観察した結果,耐 性菌の出現

率は極めて低 く,各 種投与法別による耐性菌の出現蜜に

は,有 意の差を認めることが出来なかった。なお,耐 性

の判定は,不 完全耐牲,完 全耐性を含めて,SM10γ,

INAH10r,PASIOOγ の濃度の ものを耐性菌としてと

りあつかった。入院患者250名 中,8カ 月 以上の長期化

学療法を施 したものが96名 あ り,そ のうち1年 以上の も

のが37名,2年 以上が6名 であったが,こ れ等の中,菌

の推移を病型別に,耐 性菌と非耐性菌について観察した

73名1についてえた成績は,耐 性菌の群,即 ち化学療法開

始に当り既に耐性を獲得していた症例26名 の群 と,し か

らざる47名 の非耐性菌の群とを比較すると,1)菌 陰性

化乃至微量化の率は,非 耐性蔚の群に明 らかに高く,2)

非 耐性菌の成績を病型別にみると,各 病型に於て同様の

傾向がみられたが,就 申,滲 出型,増 殖型に著明であっ

た。3)菌 が陰性化乃至微量化 しない蜜は,耐 性菌の群

に高く,4)病 型別にみると混合型にこの傾向が現れて

いる。なお,以 上の観察を短期 と長期 と比較 してみ る

と,短 期の症例に於て もほぽ長期の成績と似た一般的な

傾向が覗えるが,菌 が陰牲化 しない症例は,耐 性菌めあ

る混合型に特に著しい点が目立っている。投与期間別に

みた長期併用療法の臨床効果をレ線写真直所見,臨 床所

見別に観察した結果を見ると,レ 線写真の改善,臨 床症

状の改善を示した症例は,8カ 月以上の長期各期間を通

じて,そ れぞれ80・2%と,86・6%に 達 した。次に各投

与期間別の成績を比較すると,そ れぞれの成績の間には

有意の差が認められなかった。長期併用療法の効果を菌

の推移の上から観察した成績は,初 めから菌陰性のもの

を除外すると,8ヵ 月以上の各期間を通じて,菌 の陰性

化灘は67。6%を 示 し,投 与期間別にみると8乃 至11カ

月の群が,12乃 至17カ 月 の群に比較して,若 干好成績 を

示すようである。又24カ 月以上使用の症例6例 では,レ

線写真所見及び臨床所見の改善があるに もかかわらず,

全例に菌陰性化が認められなかったが,こ れ等の症例は

全て重症混合型であった、以上の成績 を通覧すると,癒

巣の性状,肺 組織の破壊度,病 巣の ひ ろが り等か らみ

て,化 学療法によって所謂targetpointに 達するか否

かの目安を立てる上に,ほ ぼ8カ 月乃至11ヵ 月の使用期

間の成績が,一 つの規準になる可能性のあることを示唆

するものと思われる。 §.INAH単 独,微 量投与の成績

に就てINAH以 外 の各種抗結核剤に対し耐性を獲得 し

ている者,副 作用等により正規の化学療法が施せないも

の,積 極的な治療処置を施す余地のない重症者,及 び化

学療法と次の化学療法との間のつなぎを要すると思われ

る者,正 規の量のrNAH投 与によって,耐 性を与える

ことをきけたい場合等に対して,わ れわれはここ数年来

INAH単 独,微 量投与を試みその臨床的意義を検討中

であったが,ほ ぼその成績が得 られたのでここに合せて

報告する。INAH単 独,微 量投与の方法は,1日50乃

至80mg,分3乃 至1回 連日投与をなし,投 与期間3カ

月以上に及ぷ症例57例 について,投 与期間別に レ線写真L

所 見,臨 床所見,菌 の推移を観察 した結果をまとめてみ

ると,1)各 投与期間を通 じて,INAH耐 性 を与えた

症例は57例 中2例 にす ぎず,2)3ヵ 月から1年 以上に

わたる各期間を通じて,増 悪を示 した症例は1例 も認め

られなかった。3)副 作用は全例に認め られず,4)3

乃至5カ 月の短期使用で も臨床症状の改善は可成 りの$

(70%)に 認 め られた。5)各 期間を通じてレ線写貰の

改善は38%,臨 床所見の改善は60%,菌 の減少乃至陰{生

化は49%に み られたeな お試験管内でINAHO・1γ1c・c一

で結核菌の発育が阻止され,INAH50乃 至80mg程 度

の微量投与で,INAHの 血清中濃度は分3法 で平均O・2

±0。13γ/c.c。であった。以上の成績からみて,INAH単 ・

独,微 量投与を長期に施しても,耐 性菌の出現の恐れは

なく,従 って増悪を来すこともなく,ま た臨床効果 も少

くないため,特 殊な場合に於てはINAH単 独,微 量{受

与法 も臨床的意義があるものと思われる、
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no1・ 肺結核症に対す る長期化学療法の耐性茜の出現

と胸部X線 像との関連性

三上次郎 ・石川哲也 ・亀山 嬉 ・小高房子(国 病東一・

内科)小 酒井望(同 検査科)

肺結核症に対する長期化学療法が次第に重視 されて来

たが,長 期化学療法にもかかわらず喀褻申の結核菌が陰

性化 しない例がしばしば存在することを経験 している。

これらの例は早晩使用薬剤に対して耐性菌が現われて来

ることは避けられない.我 々は治療開始前喀疾 申菌が塗

抹陽性例で,長 期に化学療法を行ったものにつ き耐性菌

の発生状況を検査し,併 せて胸部X線 像 との関連性につ

いてもしらべたので報告する。同一薬剤を連続9ヵ 月以

上使用した症例は52例 で,う ち最も長 く連続使用した も

のは,TB、2例,PAS,INAH各 単 独 およびPASと

INAHの 併 用の各1例 の2年 間であった。又,最 も症例

数の多いのはSM,PASの 併用9カ 月が12例 であっ

た。これらの臨床経過は昨年の本学会において報告した

ので今回は省略する。種々なる化学療法を次々に継続治

療した30例 の症例についてみると,12カ 月6例,15カ 月

5例,18ヵ 月6例,24ヵ 月4例,36ヵ 月5例,48カ 月4

例 となっている。 これ等は全例治療前結核菌陽牲であっ

たが,こ のうち15例 が治療中,菌 が培養陰性化 した。 こ

の申5例 は,治 療中何 らかの形で耐性菌を証明した。す

なわち1例 はSMとPAS併 用4カ 月で菌が陰性化 し,

その後三者併用を行い8ヵ 月目に左肺尖区の区域切除を

行ったが,こ の切除標本よりSMに 対し10γの完全耐性

を見出した。また他の1例 は治療前両側上肺野に透亮豫

を認めたが,SMとPAS4カ 月,そ の後SM;PAS,

INAHの 三者併用を9ヵ 月行い,胸 部X線 像は透亮像を

認めなくなった。治療開始後は結核菌を1回 も喀湊,胃

液内共に証明しなかったが,右 の上葉切除による病巣か

ら,SM,INAHに それぞれ10γ の完全耐性を見出して

いる。一方に於て残 り15例は種々な化学療法にもかかわ

らず,最 後迄結核菌が陰性化しなかった、これ等は全例

耐性菌の発生を認めた。 これ等の中代表的な3例 につい

て,菌 の消長,特 に1日 喀出湊中の生菌数の変化 と,耐

性菌の出現状況,胸 部X線 像,臨 床状等の関係につき,

図表により説明を加えたが,い ずれの例においても,化

学療法のは じめ1カ 月前後において喀疾申の生菌数は著

明に減少するが,菌 非陰性化例では再び菌数の増加が見

られ,そ れと共に当該薬剤に対す る耐性菌の出現が見 ら

れてきた。しかし臨床症状は一般にこれ らの菌の増減と

関係なく好転を見るものが多いe胸 部X線 豫 も主病巣で

ある空洞像以外の撒布巣においては,耐 性菌の出現と関

係なく次第に消槌することが認められる。またPASに

対する耐性菌は極めて出現 し難いが,一 度PASに 対 し

て耐性菌が生じるとSM,INAH両 者共PASと 併 用

しても,す ぐに耐性菌の発現を見るので,?ASの 単 独

使用は充分注意の要があると考えられた。長期に亘 り化

学療法を行って菌が陰牲化せず,耐 性の現われた15例 の

胸部X線 像を,菌 陰性化15例 のそれと比較すると,病 型

においては15例 中14例 が 第珊型(混 合型)に 属 し,空 洞の

分布は13例 迄が両側性であるのに,陰 性化例は一側8例

両側7例 であった。空洞の性状を見 ると陰性化例申11例

が孤立性であるに比し,非 陰化例は3例 が多 房 性 で あ

り,9例 が大空洞を有していたeま た空洞周囲の浸潤 も

強く,肋 膜癒着 も強度で,縦 隔贅の病巣側えの変位 も強

いものが多い ことが知 られた。且つ治療後 も透亮{象の消

失が全然見 られなかった。すなわち,あ まり病状の進ん

だ陳旧性の空洞を有する例に化学療法を行 うことは耐性

菌の出現を一応覚悟しなければならず,長 期化学療法に

より菌の無毒化 とい うことも,現 在期待出来ない状態で

ある。一方において,菌 の陰性化 した閉鎖空洞内にも耐

性菌の発生を見ていることか ら,X線 像上の陰影よりみ

て他の手術的療法の併用とい うことを常に念頭において

治療することが望ましく,陳 旧牲の病巣に対 しては,い

たずらに長期に化学療法を行 うことは有害と考 え られ

た。また耐性菌の出現を見たとき,治 療方針の変換する

か否かは,化 学療法の目的が主病巣以外の撒布巣の吸収

にあるときは続けることも必要であるが,主 病巣たる空

洞の閉鎖にあるときは申止あるいは変換することが望 し

いと考えられた。

202.SM十PAS,INAH十PAS及 び 三者混用長期

療法(1年)の 治療成績

三友義雄 ・中村善紀 ・五十川義彦 ・高田三太 ・大滝檸

(日本鋼管清瀬浴風院)大 原将男(清 瀬保養園)奥

山俊夫(慈 大高木病理)

我 々はすでにINAH+PAS(A群)の1年 の治療成績に

ついて28回 関東地方学会で発表したが,そ の後症例もふ

え,且 つSM+PAS(A群)及 び三者混用治療例(Ci群)

の例教 も集め得たので,そ の成績を報告する。6ケ 月治

療 したもの115例,1年 つづけたもの54例 で,成 績は厚

生省療研協議会の経過判定基準に従った。転帰を全例に

ついて6カ 月と1年 治療群でくらA"る と,6ヵ 月で活動

性病変なしが・2%,軽 快110%,1年 治療では活動性病

変なし13%軽 快128%で,長 期療法にその効果がみられ

る。治療別ではC及 びB群 が優れ,A群 は劣っている。

症状別にみると,軽 症,中 等症では2ん が好転し,重 症

では1/2し か好転していない。病型による転帰では,結

節型,硬 化型は不変,混 合型は ソ3好 転,肺 炎型は全例

好転・浸潤型では好転例多く活動姓病型なし24%,軽 快

132%・ 軽快ll28/%,不 変16%で あ って,A .B両 群 と

も同じ傾向がみられた。個々の陰影の変化では細葉姓の

ものは最 もよく消失し,浸 潤性では小葉姓がよく好転,

その範囲が大 きくなる程成績は不良である。硬化性,結

核腫は不変であった一治療別ではA群 では陰影消失129φ
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好転58%,不 変30%,B群 では消失41%,好 転48%,不

変11%でB群 が最も優れ,C群 これに次ぎ,A群 が劣っ

ている。空洞の変化についてみ ると,全 空洞57個 の申,

1年 後には空洞の消失及び索状化はそれぞれ16%,濃 縮

8%,縮 小28%,不 変30%と なっ7c。 この場合 もB群 の

方がA群 より空洞消失例は多かった。1年 治療は6カ 月

治療より成績はよかったが,16%し か空洞が消失 してい

ない ことは,1年 治療にもこの辺に限界あるものと思わ

れる。空洞の変化と菌:空 洞の消失あるいは索状化 した

14例 は1年 後全例菌陰性であるが,濃 縮4例 では3例 が

陰性化 し,空 洞残存17例 では44%が 陰性化 し7c。菌の陰

性率と耐性菌出現率:化 学療法中にはしばしば喀疾内結

核菌が塗抹陽性,培 養陰性の事があ り確実な菌陰性化を

断定し難iい。(27回 関東地方学会で中村が発表)AB両

i群とも治療1ヵ 月後に60%の 陰性化を示し6カ 月まで上

昇して,そ の後は増加せず,反 って9ヵ 月か ら再陽性が

次第に表れてきている。耐性菌の出現はA群 では5カ 月

か らPAS耐 性がみ られ,11カ 月か らINAH耐 性があ ら

われて きている。B群 では5カ 月か らSM耐 性が除々に

現れてくるが,こ の群ではPAS耐 性は表れてこない。結

局1年 後に菌陽性であったものでは約半教に耐性菌とな

っている。切除例について二長期化学療法を行った症例

で肺切除を行った2,3の 例について病理学的検索を行

った。第1例 は治療前lvBa1でPAS+INAH12カ 月治療

を行って,VIAに なったものである。切除標本で粟粒大

乃至米粒大の被包乾酪巣7個 をみたので螢光顕微鏡で菌

は全 くみ られなかった。第2例 は治療前rvAa1でSM+

PAS11ヵ 月治療を行った例で,治 療開始1カ 月か ら菌

陰性化 し,9ヵ 月か ら再陽性となりSM100γ の耐性を得

ていた。切除標本で大 きな気管支をもった乾酪性空洞が

あ り,周 囲に粟粒大結節の散在を認めた。空洞内には菌

が集落状にあ り,こ の菌はSM100γ の耐性をもってい

た。かかる例は1年 治療の適応ではない。〔結論〕①SM

+PAS治 療法はPAS+INH療 法よ り優っている。 何

れの場合 も6ヵ 月治療よ り1年 治療の方が優れている。

②1年 治療を行っても空洞消失はA群10%,B群33%,

全 例で16%に す ぎない故,こ の辺に1年 治療の限界がみ

られる。 ③A,B両 群 とも菌の陰性化は急速で,そ の奉

も高いが,9ヵ 月頃には再陽性となるものがあり,且 つ

この場合耐牲菌となっていることが多い。 ④ 以上の事

実から・6カ 月治療と1年 治療とは個々の症例によって

選択 きるべ きもので,総 ての症例を長期療法にゆだねる

わけにはいかない。

〔追加)申 川保男(国 療清瀬病)

国立療養所清瀬病院の入院患者で,主 として外科的療

法の対象とならない重症肺結核患者に対 し化学療法を行

い・9～12ヵ 月に及んだ50例 についてその成績を追加す

るe治 療前の症状 と,治 療開始後,3,6,9,12ヵ 月目

の症状とを,療 研の化学療法効果判定基準により判定し

た。好転率は3カ 月目に22%,6ケ 月目に35%に な り,

以降好転率はあまり上昇 していないが,悪 化 した例はな

い。次に治療の対象別に効果を判建したが・全身状態の

改善,排 菌,シ ユーブ,気 管支結核を対象と した もの

は,概 ね初期の目的を達 したが,レ 線像における病巣改

善を目的 としたものは,19例 申,好 転例は4例 にすぎず,

これ らは何れも比較的新 しい病巣であった,

203。 肺結核の長期併用化学療法の経験

山田豊治 ・富田昌三 ・諸留安秀 ・斎藤久雄 ・安井拾

(北大第一内科)牧 野裕(国 療第二)佐 々木志郎

(拓銀療養所)石 山司浪(三 菱手稲療養所)今 寛

(社会保険中央病院)

近時欧米では肺結核の長期併用化学療法が短期療法に

比べ,遙 かに優れた成績を挙げていることが報ぜられて

いるが,我 国ではこの種の報告は未だ拶いe我 々は210

例の患者につき,10～14カ 月に亘る長期併用療法を行っ

た経験を述べる。(方 法〕使用薬剤はSM,PAS,INAH

の3種 で,こ れ等を次の4群 すなわちA群:SM+PAS

+INAH…52例,B群:SM+PAS…108例,C群:IN

AH十PAS…37例,D群;SM+INAH…13例 に分:ナtSM

は1日19を 週2回,PASは1日109を 連 日,INAHは

1日 毎kg5～10mgを 連 日又は週2回 与え,次 の諸項に

つき観察した。1)体 温。解熱,下 降したもの,全 例に

ついて見ると,A群 に最 も多く(78.9%),次 でD(66.6)

C(64・7),病 症別からみると,申 等症に於て最も顕著で,

この中D群 が第一である。2)体 重。増加は全例では,

C群 最大(59.5%),次 はD(53.8),A(51.9)の 順であり,

病症別では,軽 症に最も多く,こ の中ではD,A群 が著

しい。3)喀 湊。減少,消 失した もの 全 例 で は,A群

(54.6%),C群(48.4)の 順であ り,病 症別では重症に対

し最も著明で,こ の中ではA群 が最高であ既4)喀 褻

中結核菌。菌陰性化は全例では検鏡上,培 養上共にA群

が第一で,そ れぞれ84.2,78.8,次 でB群 の60.6,67.1

%,病 症別か らすれば,軽 症,申 等症の順で,や はりA

群が最 も多い。次に経過に伴う喀渓中菌陰性化 を み る

と,各 群共月教のすすむにつれて高率とな り,殊 にA群

に於て著明(3～4月:48%,6～7月 で64%,10～12月:

82%)で,次 はB群 である。5)菌 の薬剤耐姓、(3ケ 月

後)検 査例教は少いが(A:6,B;44,C:10,D:6)

各群共かな り(i12・vi16に於 て),殊 にSMに 対 し耐性が

でてくる。6)レ ントゲン所見。レ嫁好転は全体からみ

ると,A:76.9,C:70.3,D:53.8,B:50。9%と な

る。 これを病変の程度からみると,軽 症に最も有効で,

殊 にA群 著明,次 で中等症であ り,空 洞の消失,縮 少に

対する効果 もA:56・5,C;35.e%e,病 変の性質からす

ると,全 体としては,滲 出性が最高(80%),次 は 増 殖

(34.2),硬 化(7・6)の 順で,各 群ではAが 最高 で82.2%♪
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であるが,他 の3群 も大差はない。次に経過に伴うレ豫

の好転をみると・各群共月数のすすむにつれて高率とな

り・殊にA群 に於て著明(3～4月:36%,6～7月:

57%10・ 》12月:77%)で,次 はC群 であるが
,喀 湊菌

陰性化よ りは遙かに遅れる。7)赤 沈。赤沈 値 の 遅延

は・全例については・A:82・5,C:69.1%,病 症別で

は軽症(こ の中Dが 最大),重 症 の順である。8)肝 機

能。減退するもの1!2(c・D群)ivl/4(A.B群)で ある
.

9)副 作用・こfU.',少く,C:33 .3,B:29.1,A二28.7,

D:10%でthる が・こ9])ため投薬中止のものは極めて砂

い。10)綜 合効果。以上の体温,体 重,赤 沈,喀 湊 ,レ

像等か らみた綜合結果はA:70.5,C:61.1,B:52.6,

D:46・5%と な る。11)転 帰 全体としての好転はA

:76・9・C:56・8B:53・7%と な り,病 症別では軽症が

最 も良 く(こ の中Aが 第一),次 は申等症(こ の中Dが

最良)の 順である。〔結語〕① 長期併療法は短期療法に

比べ,そ の効果は遙かに大 きく,就 中滲出型に対 し,殊

にA群 が最 も顕著である。 ② 喀疫減少,菌 陰性化は比

較的早期に起 り,A群 が第一である。 ③ レ豫の改善は

これより遅れ,や は りA群 に著明である。 ④ 併用療法

でも菌の薬剤耐性が,殊 にSMに 対 して,か な り生ず

る・ ⑤ 副作用は約Y3～!/iOに 見 られるが,投 薬中止を

余儀なくきれるような場合は砂い。⑥ 肝機能はソ諺～1ん

に多少とも障害される。

204.肺 結核の長期化学療法

沖申重雄 ・長沢潤 ・本間日臣 ・勝又康介 ・加藤和市 ・

彦坂亮一・・三上理一郎 ・原沢道美 ・吉田溝一・蔵本築

(東大沖申内科)山 申晃(東 大病理)

報告する症例はすべて,12ヵ 月以上,継 続的に化学療法

剤[投与を行ったもので,総 教66例 の内訳は12乃 至15カ 月

以内37例,約18ヵ 月に及ぶ もの15例,約24ヵ 月に及ぶも

のが8例,26カ 月以上が6例 で,最 長32カ 月に及んでい

る。投与方式は殆んど併用形式を採用し,そ の多くは現

在なお治療中である。全般的な治療効果は逐月的に好転

率が上昇 し,12ヵ 月後,喀 湊中結核菌の陰性化は73%,

レ線所見の軽快は82%に 認 められ,そ の間の推移は,方

式別の治療成績と共に従来の諸報告と大差がない。毅与

期間が12カ 月以上の成績では,治 療前のレ線上病型,浸

潤{象27例及混合型34例 の推移が示す如く,12ヵ 月以前の

軽快率では病型による差が認められるが,12ヵ 月 を越し

た成績では次第にこの差が接近して来ている事が注目さ

れる。我 々は化学療法による治療の結末を一応,1)結

核腫,2)空 洞,3)固 定化 した線状又は索状陰影のみ

となった もの,4)消 失 しない小斑点状陰影,5)消 失

するもの,の5型 にわけて考察した。先ず結核腫像8例

の推移は殆んど不変であ り,24ヵ 月観察 した2例 も不変

の経過を辿ってお り・化学療法の彰響は期待出来ないも

のと考えられるe空 洞像を認めた21例 では,12ヵ 月後,

索状化,縮 小など好転を示 した もの,13例,62%に あ

り・その改善は殆んど12カ 月までに認み られ,12カ 月以

上観察しても・その軽快率は著明ではない。従って,外

科的処理の決定はその頃なきれるのが好ましいと考えら

れる。次にレ線上,索 状化または線状陰影の固定化 した

豫のみとな り,臨 床的には,一 応治癒の形式に達 したと

考えられる症例は15例 に認められた。そして,そ の線維

化の完成迄に要した治療月教は12ヵ 月から32ヵ 月に及ん

でお り・多くは16～26ヵ 月の間であった。従って,こ のよ

うな治癒形式をとるものの治療期間は大体20カ 月前後を

要する事が考え得る。なお,こ の群の治療前のレ線上の

病型は浸潤型7例,混 合型8例 であ り,そ の間に差を認

めない。治療剤が大 きな役割を演ずる12カ 月以内の時期

に比 し,12ケ月以後では,個 体の治癒能力の差が現われて

来 るものとも考えられ,こ の線維化迄の遅速は,治 療開

始時の病巣の新旧や拡が りのみでなく,そ の他に主体的

因子にも影響 されるものと考えられる。小斑点状陰影を

示す小乾酪巣が線維組織の増殖によ り被包化きれ,か な

り安定 した状態になる迄に要する治療期間については推

測の域を出ないが,前 記線維化例の所見か ら,20ヵ 月以

上を要するものと考えられ,後 述の切除肺の病理所見 も

ある程度 これを支持していると思われる。またレ線上陰

影の消失するものについては粟粒結核の2例,線 維化を

示した15例,ま た切除肺の病理所見等か ら,病 巣の完全

消失迄には最短12ヵ 月以上を要するものと考えられるe

なお,初 めから増悪の一途を辿ったものを除 き,化 学療

法剤投与により,一 応軽快を示 しなが ら,6～9ヵ 月の

頃・病巣の活動化,又 はシユーブを認めたものが3例 あ

り,注 目すべきものと思われた。この3例 は喀換 中結核

菌陰性であ り・耐牲菌の有無は検討出来なかったが治療

継続により再び軽快した点,ま た3例 申2例 は入院治療

中であった点等から,耐 性菌や安静のみでは解決 し得な

い他の因子が働いていたものと認めざるを得ない。最後

に,12～14カ 月治療を実施して切除を行った5例 の病理

学的所見では,そ の申の1例 は切除前4ヵ 月にシユーブ

を起した例で,組 織学的にも新鮮な病巣を示 してい た

が・その他の例では空洞は疲痕性濃縮乾酪巣,癌 痕性の

古い空洞となってお り,結 核腫豫を呈していた1例 では

組織学的に被包性白亜豫が認められた。また周局炎,滲

出性炎は全 く認められず,組 織学的に結核結節の消失す

る過程と思われ る豫,あ るいは線維組織の増殖などが認

められ・従って比較的安定した治癒像を示す部分 もあれ

ば,な お,化 学療法の継続を必要とすると考えられ るも

のもあり,前 述の治療期間を論じた考察を,組 織学的に

も,あ る程度裏書きしているものと考えられた。

〔追加〕 沼田至(国 療東京)

演者によれば,長 期化学寮法によってもいわゆる結核

腫は全 く変化しないとのことであるが,私 の経験による
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と,化 学療法特にINH-PAS併 用で,X線 上の円形陰

影あるいは限極性濃厚陰影が治療の一時期にわいて一応

透亮化し,し かる後,癩 痕化あるいは浄化空洞 となり治

癒するものが決して少なくない。 これはINHの 特 徴的

作用によるものと考えるものであって,本 学会188番 勝

谷氏等の報告にかかる,INH投 与動物に巨大空洞発生

は興味深い。なお結核腫の透亮化の現象は,INH-PAS

併 用中にしばしば見る菌陰性化後ある時期再び塗抹陽転

と極めて深い関係のあるものである。

205.結 核化学療法の効果持続について

堂野前維摩郷 ・河盛勇造 ・伊藤文雄 ・堀本清治郎(阪

大第三内科)岩 崎裕治 ・覚野重太郎(国 療大阪)

赤松松鶴 ・高木善胤(国 療愛媛)瀬 良好澄 ・千葉隆

造(国 療大阪厚生園)奥 村寛三 ・西沢夏生(国 療大

阪福泉)岩 田貞朔 ・三宮茂人(国 療奈良)天 川政

隆 ・中西弘(国 療延寿浜園)吉 川正吾(国 療 松 籟

荘)萩 島武夫(国 療畑賀)山 本和男 ・木村良知

(大阪羽曳野病)中 谷信之 ・弘末元勇(大 阪逓信病

二内)神 澱憲一(日 紡青葉荘)吉 川保路(ク リス

トロア病院♪ 遠藤哲治(堺 市三国丘療)江 木景明

(神戸赤十字療)

肺結核の化学療法による治療効果が,そ の終了後もど

の程度に持続するかを知 る事は,化 学療法の適応症及び

治療期間を決定する上に重要な問題であるので,私 共は

各施設にわいて化学療法を行った患者の遠隔成績 を追及

してお り,現在その教は約800例 に達 しているが,今 回は

約2年 間の経過を観察し得た症例に就ての成績のみを報

告する。即ち今回の調査対象は昭和27年4月 より28年1

月までの間に,SM又 はINAHを 含 む化学療法を終了

した肺結核患者である。先ず全症例237例 では,終 了半

年後には9、7%が 再悪化を来 し,1年 後には18.6%,1

年半後には,25・3%,更 に2年 後には,26.6%に 再悪化

を認めている。また死亡した ものは1年 後に,2.1%,2

年後 に4,6タρであった。この他病状不変のまま,再 度化

学療法を行い,あ るいは外科的療法に変更 したものが,

1年 後に,5・9%・2年 後に12,2%に 達 し,ま た経過観

察申不明になった ものを除外すると,2年 後にもなお終

了時と同様の病状を持続し,又 は更に改善を見たものは

約50%で あった。 この内SMを 主とするものは163例 で,

その再悪化率は1年 後19・6%,2年 後27.0%で あ り,

INAHを 主 とするものは87例 で,そ の再悪化率はそれ

ぞれ14.9%及 び23。0%で あった。しかもSMを 主 とする

ものでは治療前重症例が50%,軽 症が18%で あったのに

対 し,INAHの 症 例は重症70%,軽 症8%で あ り,後 者

にむしろ治療前病状の悪い例が多かったので,INAH投

与例の方がSM投 与例 よりも終了後の再悪化が低率であ

るといい得る、但 しその投与法はSMに おいては大多教

が間漱投与であ り,治 療期間も4ヵ 月前後の ものが多い

のに対 し,INAHは 殆 んど全例に連 日投与が行われてお

り,そ の半教が4乃 至6カ 月間治療を受けている点 も考

慮せねばならないので,今 後種々な投与法に就て比較す

る必要があると考える。次に化学療法開始前の病状と効

果の持続の関係を見 ると,重 症例では2年 後に32%,申

等症にて23%,軽 症 で14%の 再悪化が見 られた。また治

療前の空洞の有無に就て見 ると,有 空洞例では1年 後に

すでに約25%が 再悪化を来すのに対して,無 空洞例では

10%程 度 に止 る事を知 り得た。 更に化学療法終了時の

状況とその後の経過 との関係を見ると,終 了時にX線 像

の著明な改善を認めたものでは2年 後の再悪化が15.6%

に過 ぎぎなかったが,中 等度又は軽度改善例では26。3%

に達 していた。また喀湊申結核菌が培養陰転を来 した例

では2年 後に21.7%に 再 悪化を見,陽 性持続を見たもの

では37。3%が 再悪化を来 した。なお治療開始前か ら培養

陰性であった ものでは19.4%に 再悪化が見 られたe今 化

学療法終了時にX線 像が著しく改善し,し か も結核菌の

培養陰転を来した もののみに就て見ると,そ の症例教は

17例 に過ぎないが,1年 後に5%,2年 後に約10%が 再

悪化を来しているに過ぎなかった。 〔総括〕以上の成績

では,化 学療法終了時に相当なX線 像改善を認めた症例

では,終 了後の再悪化が比較的低率に止 り,喀湊中結核菌

に関しては,投 与前よ り陰性を続けるものに再悪化が最

も少 く,投 与中に陰転を来したものが これに次ぐが,こ

れ等 と陽牲持続例における再悪化率の差異は,X線 像の

著明改善例と申等度及び軽度改善例との間の差異程,著

しくない事が知 られた。今後化学療法終了時期判断の上

に参考 とな り得 ると考える。またINAH投 与例での再

悪化がSM投 与例におけるよりも少い点は,今 後更に追

及を要するが,一 応注 目の価値があると考える。今回の

成績はSM・INAH共 に比較的短期間のものであるの

で,こ の結果を今後の長期療法によるものと比較検討し

た上で,治 療期間の決定等に資したいと考える。

〔追加〕Pyrazinamide及 びINH併 用にょる結核の

新治療法

島本多喜雄 ・前沢秀憲(東 京医歯大)

一 日量としてPyrazinamideprokg50mg及 びINH

prokg5mgを 連 日内服せしめ,継 続的に諸検査を行っ

ている。症例は2例 を除いては,SM,PAS,INHに よ

る強力な化学療法にもかかわらず排菌の続いていた合計

18例 である。喀疾中の菌は8日 乃至10週 間に全例陰転し

ているが,胸 部レ線所見で特に注目されるのは浸潤性陰

影の改善が極めて著明なことで,こ れにひ きかえ空洞閉

鎖 したと判断 されるのは1例 のみで,一 一般に空洞閉鎖は

排菌の陰転より著しく遷延する。副作用の面ではBSP

試験あるいはCCF試 験 で肝障害をみとめた4例 に使用

したが・明らかな肝奉性は認め られず,薬 剤による穎粒

細胞減少淀の既往のある2例 についても悪影響が認めら
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れない。最近サイクロセリンについては,米 国でもその

効果が殆んど問題に されていない現状にあり,そ の意味

でもPyrazinamide及 びINH併 用療法の研究は重要

であろう。

206・ 肺結核の長期化學療法による空洞の推移

山本和男 ・木村良知 ・桜井宏 ・石川増雄(大 阪府立羽

曳野病)

結核性空洞に対する長期化学療法の効果について,阪

大堂野前教授指導の もとに昨年その成績の一部を日本臨

床(第12巻10号)並 びに本学会地方会に発表したが,そ

の後の成績を報告す る。1)治 療対象は本院入院中の空

洞を有する肺結核255例 で,う ち61例 は空洞2コ 以上を

有し,空 洞の総教は326コ である。治療法はSM・INH

間歌PAS連 続3者 併用82例,SM間 歌PAS連 続併用

99例,INH間 漱PAS連 続併用43例,INH・PAS連 続

併用31例 の4種 とし,10カ 月以上24カ 月迄治療 した。各

群は治療成績上大差を認めなかったので,以 下一まとめ

にして述べる。各例 とも頻回断層写真撮影を行い,空 洞

の変化を詳細に追求したc2)空 洞 に対する治療 効 果

を,不 変 ・縮少 ・著明縮少 ・消失に区別し,326コ の成

績をみたが,空 洞の消失6カ 月後12.3%,8ヵ 月後24.5

%10カ 月後34・3%と 漸次消失率増加し,12カ 月後では

対象空洞の数が減 じて127コ で あるが,消 失46。5%と な

っているe以 下24カ 月迄の成績をみた。治療10ヵ 月後の

成績は消失34.3%,著 明縮少29.3%,縮 少12.5%,不 変

23・9%と なっている。消える空洞は大部分1年 前後迄に

消失している。6カ 月後不変であった空洞は34.3%あ

り,こ れ らはそれ以上治療を続けてもその後の改善は比

較的不良である。3)空 洞の治療効果に関係ある諸要因

を検討した結果は,空 洞の大きさについては,空 洞が大

きくなるにつれ多少消失の成績が劣 るようである。空洞

壁の厚いものは薄い ものに比し成績不良である。空洞発

生より治療迄の期間を推定し,こ れと治療効果の関係を

みたが,古 い空洞程成績不良で,2年 以上経たものでは

僅かに6.9%の 消失をみているに過 ぎない。なお空洞の

左右別,あ るいは位置による効果の差異は明かでなかっ

たが,内 臓転位を伴う肺内あるいは肥厚 した肋膜に広 く

癒着した空洞は成績不良であるe4)こ れ らを検討した

結果,わ たくしどもは空洞を断層写真における形態を主

とし,こ れに空洞周囲の状態をも参照 して,次 の6型 に

分類した。1型:周 囲に散在性病巣があり,輪 廓やや不

明瞭な空洞,皿 型:周 囲に病変少なく,輪 廓明瞭な空洞

皿型:均 等性浸潤中の空洞,IV型:均 等硬化萎縮巣申の

空洞,Y型:蜂 窩状空洞 ・VI型:結 核腫中の 空洞 で あ

る。これにより326コ の空洞を分類す ると1型141コ で

最 も多 く,五 型の64コ これに次ぎ,以 下皿 ・V・rv・VI

の順である。5)こ の空洞の型 と効果との関係は,1型

の成績最 も優秀であって治療10ヵ 月後には56%が 消失

し,不 変は7。8%に 過 ぎない。皿型及びvr型 は1型 に次

ぎ,消 失22.5%及 び37%で,皿 型及びV型 における成債

はあまり芳しくなく,消 失17.2%及 び16・1%で,不 変は

45.3%及 び38,7%と なっているerv型 の成績は最 も不良

で消失皆無,不 変44%で あ る。これを要す るに・長期化学

療法の絶対適応としては1型 が考えられ,相 対的適応 と

しては1【・皿 ・V・VI型 が挙げられるが,1【 ・V型 では

成績悪く余 り改善が期待されない。∬型は最 も不良で適

応外 と見 られる96)各 種治療法間ではその効果に大差

を認めなかったが,INH間 歌PAS連 続併用群がややその

成績が劣 るようであるe7)治 療 により消失した112コ の

空洞の消失の仕方は次の3様 式であ り,著 明に縮少 した

後,透 亮がみえなくな り,そ の部に境界 不 鮮明な浸潤

様陰影を残すもの(浸 潤様化)78コ で,こ の浸潤様陰影

が減少 し線状は星芒状になったもの(線 維様化)23コ で

あるが,経 過 と共に前者か らこれに移行するものが更に

増加すると考えられる。空洞が透亮が先ず消えた後,陰

影が著明に縮少 しかつ濃厚となった もの(濃 縮化)は11

例である。なお透亮が消えてきても著明に縮少していな

いものは消失の項から除外 した。消失迄の期間は1・ 皿●

VI型 は比較的早く,8カ 月迄が多く,皿 ・V型 ではおそ

く,10カ 月以後が多いようである。8)喀 疾中結核菌の

消長は255,例申,最 初菌陽性例168例 あ り,そ の菌陰転率

は70%で,菌 陽性持続例40例 申10例25%に 耐性菌の出現

をみた。一般に空洞の消失は菌消失後教ヵ月おくれてみ

られる、9)空 洞の断層写真と切除肺の病理学的所見を

比較したが割合よく一致 していたeI型 空洞が線維様 に

消失 したと判定した例の切除肺所見は搬痕治癒を示 して

いた。 その他各型の 断層写真と切除肺所見を比較 した

が,工 型では空洞壁比較的軟かく結合織少 く,1【型では

壁比較的硬 く結合織が多かった。

207.結 核性空洞に対する化学療法の効果(続 報)

藤 田真之助 ・中山清 ・江波戸釧彌 ・小須田達夫 ・田中

元一 ・加藤威司 ・河目鐘治 ・吉岡一郎 ・伊藤不二雄

(東京逓信病結核科)

われわれは前年度に種々の化学療法の空洞に及ぼす効

果について報告 したが,今 回は主として系統的長期化学

療法による空洞の推移を申心として,そ の効果を検対し

た。まず,SMま たはINAHを 含 む併用方式の1つ の

みを連続6カ 月以上行った空洞を有する症例97例,空 洞

145個 において,化 学療法の方式別及び治療期間別によ

る空洞の推移を見た.す なわち,SM・PAS28例(空 洞

47個),INAH・PAS46例(空 洞63個),SM・INAH6

例(空 洞14個),SM・INAH・PAS17例(空 洞21個)に

おいて,6カ 月,9カ 月,12ヵ 月 と経過を辿 って み る

と,い ずれの方式によって も,治 療期間が長 くな る ほ

ど,空 洞の消失ない し透亮不明化(被 包化を含む)す る

割合が増加する。 しか も個々の対象は異なり,INAH
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を混えた併用療法,こ とに三者併用がすぐれている傾向

がみ られる。つぎにSMま たはINAHを 含む併用方式

をたがいに変換しつつ連続1年 以上化学療法を行った空

洞例は41例 ・空洞57個 で・これを12々 月,18ヵ 月及び24

ヵ月 とに区切ってその空洞に対する治療効果を検討する

と,18カ 月 治療の場合は12カ 月に比して,空 洞消失率は

やや良好のようであるが,三 者の間に著しい差は認めら

れない.種 々の化学療法を行った空洞例の うち,空 洞の

消失,透亮不明化ないし被包化 したもの,す なわち臨床上

空洞閉鎖とみられるものは89例,空 洞120個 である。こ

の うち消失76個,透 亮不明化44個(う ち被包化16個)で,

このような状態にいたるまでの治療期間は半数以上は治

療開始後6カ 月以内で,し か も6ヵ 月以上を経て消失し

た38個 中31個 は6カ 月以内に縮小ないし透亮不明化 して

いる、これは空洞が化学療法によって良好な経過をとる

場合には,多 くは最初6ヵ 月以内にその反応をあらわす

ことを示 している。かかる空洞の推移 と菌の消長 との関

係について,こ れ らの症例の うち,空 洞2個 以上を有 し

その全部が消失または透亮不明化しない例を除いた77例

において検討すると,そ の大部分に菌が陰牲化する。し

か も菌消失例のほとんど全部が,空 洞が消失ないし透亮

不明化する以前に,多 くは治療開始後3～6カ 月以内に

菌消失を示す。化学療法申止後少な くとも2カ 月以上,

最長2年 にわたって観察した55例 について,化 学療法終

了時の空洞及び排菌の状態 とその後の再発ないし増悪と

の関係をみれば,空 洞消失例では17例 中1例 にのみ空洞

再開及び菌陽性化をみたのに対 し,透 亮不明化ないし被

包化例では,10例 中7例 に空洞の再開,出 現あるいは菌

陽性化を認め,空 洞残存例では,増 悪例が多くなってい

る。 しか も再発は治療中止後比較的早期におこり,1～

2ヵ 月が多く,大 部分1ま5カ 月以内である。長期化学療

法における耐性の問題については,以 上の再 発 例 の う

ち,消 失,透 亮不明化(被 包化)例 では耐性菌が証明され

なかったが,こ れに反して空洞が残存する例 では,長 く

化学療法をつづけるとその大部分が耐性を獲得した。前

に挙げた同一の併用方式を6ヵ 月以上行った97例 につい

て,各 方式と菌の消長との関係をみると,INAHを 含む

治療方式,こ とに三者併用が優秀のようである。しかし

いずれの方式において も,長 く菌が残る例では多くは耐

性菌を証明し,か つその半数以上は9カ 月以内に出現し

た、前述のSMま たはINAHを 含む併用療法を種々組

合せて1年 以上行った41例 について菌の消長をみた成績

でも,菌陽性をつづける12例 中10例 にSMま たはINAH

に対する耐性の出現をみている。これ ら耐性獲得の症例

は多 くは重症例で,空 洞は大部分不変の状態をつづける

か,あ るいは融合拡大をみ,ま た他に新 しい浸潤または

空洞を認めた。以上の成績からみて,系 統的な長期化学

療法の空洞におよぼす効果は顕著であるが,6カ 月以内

に菌減少,空 洞縮小またな透亮不明化などの反応が認め

られないときには,早晩耐性菌の出現 をみることが多 く,

その効果を望み得ないと思われる。したが って6ヵ 月を

一応化学療法の見かえ り点 として,さ らに治療 をつづけ

るべ きや否やを決定すべ きである。空洞索状化し消失す

るにいたったものでは,も ちろん,慎 重な観察を要する

が,再 発が少ないので切除を要しないと思う。

208。 実験的結核症並びに肺結核患者 に 対す る

o・AmimphenoHNAH併 用療法の成績

小林喜順 ・東野音信 ・村沢健介 ・高野徹雄 ・鏑木護郎

毛笠昇 ・出口国夫(金 大結研診療 主任一 ト部美代志

教授)

〔緒言〕 結核症に対するo-Aminophenol(OM)の 効

力に関しては,再 三本学会に於て も報告したところであ

る。OMはPASと 同様Aminophenol系 に属し遅効性

の薬物であるが,数 倍量のPASと 同等の効能を具有U,

且つ耐性菌発現の懸念 もPASよ り紗い抗結核剤である。

治療効果の増強,耐 性菌発現の抑制,副 作用の軽減等を

考慮 し広 く実施されているPAS-INAH併 用療法に壁じ

て試みたOM-INAH併 用療法に就て比較検討を行った。

〔動物実験〕A)実 験方法 二1)菌 接種;体 重500～7009

の健常雄性海猿の左大腿内側皮下に人型結核菌H37Rv

株1.Omg接 種。2)薬 物投与;菌 接種後2週 間無処置,

次 で7週 間 に亘 り経口的にOM50mgあ るい はPAS

200mgは 毎週5日 間,他 の2日 間はINAH10mgを 投

与。3)剖 検;投 薬終了後1週 目に施行 した。B)実 験成

績1)経 過観察;① 接種局所及び所属淋巴腺の治癒傾向

は治療期間に伴い増強 したが,OM-INAH群 とPAS-

INAH群 との間に大差を見なかった。② 平均体重の増

加(治 療開始時と終了時の差)はOM-INAH群1409,PA

S-INAH群1319,対 照1049の 順 となり,食慾減退等の副作

用は現れなかった。2)剖 検所見;脾,肺,肝 等の肉眼

的所見は治療動物に於て著 しく軽微であり,特 にOM-

INAH群 の肺では殆んど病変を認め得なかった。3)臓

器中の結核菌定量培養成績;対 照動物に比 し集落発生は

甚だ少 く,OM-INAHで は1頭 の脾及び2頭 の肝に於

てのみ菌陽性であった。 〔蟷床試験〕A)研 究方法

1)対 象患者:① 患者の選別;OM-INAH例 とPAS-

INAH例 とは無作意的に分類 した。 ② 病症程度;中 等

症以上の者であるが,OM-INAH例 で は中等症26例,

重症6例,PAS-INAH例 はそれぞれ37例,8例 であ

る。 ③ 病型;両 治療群共,結 核療研分類のrv型 とW型

とがほぼ同数宛であった。2)投 薬方法;OM-INAH

併 用法ではOM1・0～1・59を 毎週5日 間(月 → 金),

他の2日 間(土 ・日)はINAHO.39を3分 して服用せ

しめた。PAS-INAH併 用 も前者に準じPAS7～109を

週5日 間,INAHは0・39を 週2日 間服用とした、3)

成績の判定法:厚 生省結核療法研究協議会の方法に準拠
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した。B)臨 床成績1)一 般症状:① 体温;発 熱者申

平熱化あるいは下降した もの はOM-INAH例3カ 月

69・2%・6カ 月71・4%に 対 し,PA5-INAH例i3カ 月23 .8

%6カ 月50・0%と な り,前 者では比較的早期に下降し

たのが多く・また上昇者は存 しなかった。 ② 体重;標

準体重以下の患者中,体 重増加者は3カ 月目には両群共

約30%で あるが・6カ 月ではOM-INAH例 が高率を示

している。 ③ 食慾;3カ 月に著増23.8%,増 加47.6%

6カ 月では更に高率とな り,PAS--INAHに 劣 らない。

④ 咳嶽;消 失あるいは減少した者は両併用療法の間に

著しい差異を認めなかった。 ⑤ 喀湊;消 失,減 少共に

OM-INAH例 が各月を通じてPAS--INAH例 よ りやや

高率であった。 ⑥ 赤沈;治 療開始時赤沈促進 していた

症例中,OM-INAHi投 与開始後1カ 月ですでに正常化

40・0タ・,遅 延15.0%,3ヵ 月では70。6%,11。8%と な

り,更 に6カ 月では75.0%が 正常値に復した。PAS-IN

AHに 於ては1カ 月正常化21.7% ,遅 延8.7%,3ヵ 月

それぞれ31・3%,18・8%と な り,6カ 月では更に遅延率

は上昇 しているがOM-INAHの 成績には及ばない。

⑦ 喀湊中結核菌;菌 の減少あるいは陰転した症例は培

養 ・鏡検共にOM-INAHに 於 てやや高率を示したe⑧

胸部X線 所見;PAS-・INAHに 比 しOM-INAH併 用

例に好転者が多い。 すなわちOM--INAHで は3カ 月に

軽快1,7。7%,皿,26。7%,6ヵ 月には16.7%,41。7%

に達 し病巣像の消失者 も見 られるに至ったが,PAS-IN

AHに 於 ては3カ 月に軽快1は 存せず,軽 快IL24 .2%,

6カ 月に至って漸く軽快1,12.5%軽 快 皿,50.0%に 及ん

だ。病型別に観察した好転蜜は混合型に比し浸潤型に高

く・硬化型では何れの療法に依って も不変に終始したこ

2)血 液所見:OM-INAH6ヵ 月間継続投与後の患者に

於て も貧血及び血液豫の異常は認められず,血 球数の変 ・

動 もPAS-INAH例 よ り若干軽微であった。 しかし平

均核数の上昇はOM-INAH例 に多く,58.3%に 於 て

0・2以上の右方移動が現れた。3)綜 合成績(転 帰):悪

化及び死亡例は全 く存 しなかった。OM--INAHi群 の軽

快者は1ヵ 月25.O%,3カ 月61.5%,6ヵ 月91.7%で あ

り,PAS-INAHの それぞれ13.3%,42.4%,75.0%よ

りやや高率を呈 した。4)副 作用:食 慾減退は一過性に

1例 現れたに過ぎなかった。その他INAHに よる神経

症状出現のため申止した例を見たが,危 惧すべ き副作用

は皆無であった。〔総括)以 上の実験並びに臨床的成績

を総括し次の知見を得た。① 実験的結核症に対しOM-

INAHはPAS-INAHに 比 し全 く損色のない成績を示

した。② 臨床成績に就ても,各 種所見の好転箪はOM

INAHに 於 てPAS--INAHに 優 るとも劣 らなかった。

③ 危惧すべ き副作用には遭遇 しなかった。 ④ 依って

OM-INAH併 用療法は,臨 床上 充分活用し得 る優秀な

治療法として高 く評価している次第である。

209.イ ソニコチン酸 ヒドラジツ ドメタンスルフオン

酸ソーゾ(IHMS)に 関す る塩床的研究(続

報)

北本治 ・岡田昊昌 ・福原徳光 ・坂本立身 ・石井省悟 ・

松宮恒夫 ・深谷一太 ・鈴木重任 松村寛三郎(東 大伝

研附病)藤 岡万雄 ・林圭雄(埼 玉県療小原)

イソニコチン酸ヒドラジッドメタンスルフォン酸ソー

ダ,す なわちIHMSl‡ その毒性がINAHの 凡 そ1/6

～1/?で 大量投与が可能であ り,臨 床的にも大量投与に

よりINAHに まさると思われる治療効果が得 られるこ

とは,す でに報告した通 りであるが,今 回はIHMS単

独抄与を3ヵ 月以上行った100名 の肺結核患者について,

その3カ 月の治療成績を厚生省療硫のINAHの 治療成

績と比較検討するとともに,IHMS1日O.59投 与群(A

群)と1日1.09投 与群(B群)の2群 に分って,そ の治

療効果を比較検討した、治療効果の判定は療研の基準に

従って判定 した9体 温の下降及び平熱化したものはA群

では12.7%,B群 では28.9%に 認 められ,推 計学的に有

意の差が認められた。 またIHMS治 療 を行った全例 と

療硯のINAHの 成績 とを比較して も有意の差でIHMS

の効果が認められた。咳嶽の減少または消失 した ものは

A群 では52.8%に,B群 では46.7%に 認められ,両 群間に

有意の差はなかった。 しかしIHMS治 療群全例の療研

のINAHの 成 績とを比較すれば有意の差でIHMS群 が

すぐれた効果を示 した。喀湊の減少及び消失したものは

A群 では54.6%,B群 では51.1%で 推 計学的に両i群間に

有意の差は認められなかった。 しかしIHMS群 全例 と

INAHの 成績 とを比較すればIHMS群 がすぐれておりy

有意の差が認められた.体 重の増加 した もの及び著明に

増加 したものはA群 では40.0%に,Bi群 では55.6%に 認

められ,B群 はA群 にまきる成績であった。 しかし推計

学的には有意の差は認められなかった。IHMS群 全例に

ついては47.0%に 増加が認められ,有 意の差でINAH

に まさる成績を示した.赤 沈の正常値以下 となったもの

はA群 では25.5%,B群 では31.1%に 認 められ,有 意のf

差 でB群 がまさる成績を示 した。 またINAHの 成績と

比較して も有意差でIHMS群 が まさる成績を示した。

喀羨 中結核菌の塗抹鏡検成績は陰性化 したもの及び減少

した ものはA群 では36.3%に,B群 では42。2%に 認 めら

れ,B群 はA群 にまきる成績を示した。しかし推計学働

に有意差を認める危険率は8%で あった。IHMS群 全例

とINAHの 成績との比較では有意の差でIHMS群 が・

すぐれた成績を示 した。喀渓中結核菌の培養成績は陰性

化した ものはA群 では14.6%,B群 では20.0%に 認めら

れ,B群 はA群 にまさる成績であったが,有 意差を認め

る危険率は8%で あった。胸部X線 写真の軽快した もの

はAi群 は27.2%,B群 は31.2%で,両 群間に有意の差は

認め られなかった。 しか しIHMS群 全例とINAHの ・
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成績との比較では有意の差でIHMS群 が まきる成績を

示 した窃副作用の発現は血疾,食 慾不振,不 眠等が比較

的多 く認められたが,INAHに 比 しては著明に少い成

績であった。またA群 とB群 とを比較してみても,1.09

投与によって副作用がます傾向は認められなかった。血

液豫の変化についてはヘモグロビン,赤血球,白 血球とも

に不変例が最 も多 く,又 いずれ も減少例よりも増加例の

方が多かった。尿中ウロビリノーゲ ンは陰性より陽性と

なったものが9,8%に 認 められたが,著 明な肝機能障害を

来 たした ものはなかったeINAH及 びIHMSを 使 用し

たことのない患者より分離した結核菌24株 について測定

したIHMSの 自然耐性は,主 動菌についてはいずれ も

0.1γ 又1ま0。1γ以下の値を示 した。 しか し257に 発育

する別動菌を認めた ものが1例,10γ に発育する別動菌

を認めたものが1例 あった。さらにINAH治 療 を行っ

た患者から分離 した結核菌はIHMS治 療前 すでにIH

MSに 対 して耐性を示 した。IHMS単 独投与を行った

肺結核患者から分離 した結核菌の耐性発現 と治療期間と

の 関係をみると,5r以 上 に耐性の上昇した ものは2カ

月後には11例 申2例,3ヵ 月後には11例 中5例,3カ 月

以上使用例では6例 中5例 にその出現が認 め られ た。

SM又 はPASと 併用した例の耐性測定成績は,PAS

を週2日 併用した1例 でO.1γよ り5.0γに耐性が上昇した

が,他 の例では殆んど耐性上昇は認められ な か った。

JHMS投 与 申止後4例 に於いてIHMS耐 性の低下が認

められた。以上,我 々はIHMS単 独投与を行たっ肺結

核 患者についてその臨床成績を検討 し,IHMSはINAH

に比 してまさる治療効果を示 し,更 に1.09大 量投与は,

・0.59投 与に比して副作用をますことなくその治療効果

を増すことを認めた。IHM5耐 性については単独投与

ではINAHと 同様,既 に治療開始2ヵ 月で5.Or以 上

・に耐性上昇を示す ものがあ り,SM又 はPASと 併用す

ることによって耐性発現が著 しく阻止されることを認め

.た。

210.ス トレプ トマイシンとツベルクリン併用療法の

実験的研究

橋本芳郎 ・大沢義信 ・工藤砧是 ・豊原希一(結 核予防

会結研一所長 隈部英雄)

我 々は昭和27年 動物康験で,SMと ツ併用療法はSM

単 独使用より有効であることを発表し,更 に実験を続け

てきたので,今 回はその作用機序考察の一端を加え発表

す る次第である。実験にはツ反応陰性の海猿に人型結核

強毒菌清H茎 株0.01mgを 皮下接種 し,6週 目に4頭

を剖検 し感染度 を確めた。局所は大多数定型的結核性潰

瘍を作 り,局 所淋巴腺は半数以上そら豆大以上の腫脹を

ふれた.剖 検所見 として各淋巴腺は一部に不規則な壊死

巣がみ られ,.そ れ らの間に類上皮細胞にとむ疎な結核牲

肉芽,増 殖牲結核結節をみる⇔肺は多数の繁殖牲結節,

肝 は多数の類上皮細胞結節で細葉内の ものはこ立性,繁

殖性,Glisson氏 鞘の ものは融合し大 きな増殖性結節で

ある。脾では大体淋巴濾胞内の繁殖性結節で中には中心

部の壊死を示す大 きな結節 とな り,結 核性肉芽が広範囲

に及ぷ もの もある、そこで我 々は次の実験を併行し行っ

た。 ①SM単 独及びツ併用との効果比較 とツの濃度に

よる効果の差。② ツ注射による組織学的変化。 ③SM

単独及びツ併用時の臓器内SM濃 度。〔第1実 験〕次の

如 く各群9頭 宛8群 に分 ち治療を開始 した。なおSMは

1日10mg,旧 ツは0.5cc宛 皮下注射した。第1群:ツ

100倍,1週2日,第2群:ッ100倍1週2日+5M1週

2日 。第3群 ニツ100倍1週2日+SM毎 日。第4群;ツ

1000倍1週2日 。 第5群:旧1000倍1週2日 十SM1週

2日 。 第6群:SM1週2日 第7群:SM毎 日。第8

群:対 照,治 療開始後9週 すなわち感染後15週 で全群を

剖検し,感 染局所,各 淋巴腺,内 臓々器の肉眼的,組 織

学的検索 と局所淋巴腺,肝 の結核菌定量培養を小川氏法

で行った。その成績は肉眼的に も組織学的に も,ま た培

養で も各群は一致 した差を呈する。すなわち第3群 の治

療成績最 もよく,次 いで第7群,第2群,第5群,第6群

の順となる。組織学的治療像は各群に量的,質 的の差が

あるが,ツ 併用による特異的な像と思われる ものはみ ら

れなかった。治療開始が感染後割 と早い時期の6週 目で

あるので,結 核結節の萎縮像 としてみられる。〔第2実 験〕

感染8週 後の海猴に4日 間連日100倍 ッ0.5ccを 皮下注射

し,最 終注射後24--48-72時 間一5日 にそれぞれ数頭宛

殺し,内 臓々器,各 淋巴腺の組織学的検索を行い,対 照

と比較してツによる影響をみた。その結果,い わゆる病

巣反応 と思われる組織変化はツ注射後24～48時 間でみら

れる。この反応は72時 間になると弱まり,5日 目ではご

く軽いかあるいは対照と差がない。〔第3実 験〕感染後8

週 の海狭14頭 の半数に100倍 ッe.5ccを 注射し,24時

間後に全部にSM20mgを 皮下注射し,そ の後30分,60

分,90分 と時間おきに全血,肝,肺 内のSM濃 度 を測定

した。測定法は大沢変法のMbを 指示薬とす る重層法で

ある。この結果僅かのずれはあるが,大 体に於てツ併用

の方がSM濃 度が高い傾向が うかがわれる。以上3実 験

から綜合すると,SM単 独使用よりツ併用がSM毎 日投

与で も1週2日 投与でもすぐれた効果を示 し,又 ツの濃

度からみると100倍 の方が1000倍 よ り有効である。この

事実 と第2実 験で病巣反応が認められること,第3実 験

でツ併用の方が臓器内SM濃 度が高いことか ら}}ツ併用

療法の作用機序は病巣反応により病巣内の毛細血管の拡

張,充 血がおこり,滲 出がおこり,SMが よ り容易に病

巣内部に浸透する結果であると思われ る。その際病巣反

応によ りおこる病巣の拡大,菌 の転移等の危険牲はSM

によ り阻止されると考え られる昏

〔質問〕 金沢裕(新 潟鉄道病)
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1)臓 器内ス トレプ トマイシン定量の際,メ チレン青

等を加えた重層法を用いる事は臓器組織の還元作用によ
む

り,阻 止帯がストレプトマイシン力価を示 さないおそれ

がある場合が考え られ る。2)我 々は低濃度測定可能な

薄層カップ法が,臓 器内濃度の測定に好都合 と考えてい

る。

〔回答〕 臓器内に脱水素酵素が存在し阻止帯を槌色 さ

せるのでサンプルには ミキサーでhomogenizeし,65。C

15分 加熱・撹搾後homogenize,更 に650C15分 加熱再

魔homogenizeし た、なお詳細は生化学会で大沢が発

表 している。

〔追加〕 大桶弘道(神 戸市兵庫区開業)

私は36年 間 ツを治療に用いているeス トマイを併用し

てその著効あるを認めた。その作用はス トマイのある分

子団がツ分子に附着して作用するものと考えて実験をし

ようと思っている。 ツを患者に応用する分量は2000倍

0・1ではあまり大量であると思われ る。アメ リカPotten

ger博 士は10,000・000倍,す なわち一千万倍を初量 とし

て用いている。私は100,000deo・1を 初量としている。

211・ 肺結核のツベルクリン化学療法併用療法(第1

報)

小野田敏郎 ・鈴木豊明 ・市橋万知子(東 京警察病院内

科)

結核症の「ツ」療法は古くKochに 依 り提唱されたが,

実 施上種 々困難な点があるため今日では治療の目的で用

いる事は殆んどない。しかしながらK㏄hの 研究以来「ツ」

の適当量を結核病巣を有するものの皮下に注射すればい

わゆる病巣反応を起し,充 血,細 胞浸潤,浮 腫,と きに

出血,壊 死を伴う炎症が起 り,病 変を悪化さす事 が あ

る。この際SM・PAS.INAH等 の化学剤を併用すれば,

病巣反応に依 り起る危険が防止出来,且 つ充血に依 り容

易に化学剤が病巣部位に侵入するのではないかと推測 さ

=れる。しかして,(陳 旧性)肺 結核症に対し,ツ 療法を

併用する事により,治 療効果を高め得るものと考えられ

る。岩崎,Ballonは 実験的結核症 にSM・ 「ツ」療法を実

施 し,SM単 独療法より有効なる事を報告している。そ

こで吾 々は次の如く追試を行った。〔実験方法〕R6mer

反応陰性成熟健康天竺鼠に人型結核菌H37Rvlmg(生

菌数12×10`/0.01mg)を 右側腹部皮下に接種,6週 後一

部 を屠殺病変の程度を確め,残 りを8匹 づっ3群 に分 ち,

それぞれ次の如く治療を実施した。第1群:非 治療対照

とした,第2群:(SM治 療 群)SM1日10mg連 日注射

第3群:(SM+T治 療 群)2)に 伝 研製旧「ツ」100xO。5cc

を週2回 注射併用。3週 間後にこれ を屠殺し病変の程度

を比較検討した。 〔実験成績〕 ① 体重の推移:発 育度

はSM.SM+T,対 照 の順であったe② 接種局所及び

所属淋巴腺の変化:治 療開始前存在した潰瘍はSM,5M

+T群 とも搬痕治癒し,淋 巴腺は対照小豆大～大豆大に

比 し,米 粒大～小豆大に縮少,膿 瘍の形成 も少 く,組 織

的にも対照に比し局所結核肉芽の繊維化,普 通肉芽への

移行,淋 巴腺の結節少く繊維化がみられ,壊 死乾酪化の

減少が見られた。 ③ 内臓所見;肝 脾とも対照にみられ

た如 き集合結節認められず,(類 上皮)小 結節の数極めて

少く,且 つ結節化の防止豫がみられ,ま たすでに結節を

形成せるものも壊死,乾 酪化少く,繊 維化が強い・肝に於

ては江頭のい うが如 き血管内結節化が発展の 途 中 で 中

止,変 形 している豫がみられた。肺に於て も肺炎豫が限

局軽減 し,且 つ結節への移行中止乃至結節の繊維化像が

みられた。 しかして我々の実験 ではSM群 とSM七

「ツ」群 との間に著明な差異を認め難く,SMがrツ 」添加

によ り特に効果が増強せ られた所見は認められ なか っ

た。〔幅躰的応用並成績),「 ツ」の併用方式は次の如 くで

ある。最初旧「ツ」2000×0.1cc,体 温,食 慾,咳 鰍,喀疾,

体重,胸 部理学所見,血 沈,X-Pに 注意 しつつ0・15,

0.3,0.5～1.Occと 漸次増量週2回 皮下 注 射 し,更 に

1000×,100x液 と濃度を増した例 もあろ,6ヵ 月並に

1年 余に亘るSM,PAS,INAH,気 腹療法に も拘 らず

レ線上効果を認めなかった自覚症なき細葉性播種性肺結

核2例 に対し,従 来の療法はそのままとし,fツ 」を併用

した。(併 用期間5カ 月及び10ヵ 月)2～3ヵ 月よりレ線

上播種巣の著明な吸収がみ られたe1力 年後の観察でレ

線上著効あ りと判定 される。次いで更に適応を拡げ,化

学療法に反応をしめさなかった増殖性浸潤型肺結核11例

に 「本」療法を試み,3ヵ 月の中間成績を得た。すなわ

ち,体it2.5ff以 上増加3例,血 沈正常化2例,レ 線上

やや軽快3例,微 熱咳漱喀疾の増加且つレ線上増悪1例

その他は不変であった。観察期間が短期間故確実な事は

いい得ぬが,細 葉性の例の如 き良効果を認められなかっ

た。増悪例1例 を除き,副 作用全身反応を呈した例はな

かった。〔結語〕① 天竺鼠の実験的結核症にSM・ 「ツ」

併用療法を試み,対 照に比し著しい治療効果を認めた。

しかしなが らSM単 独療法に比 し特に有意義の所見は得

られなかったeす なわち「ツ」に依 りSMの 働 きが特に

増強せられた所見は認められなかった,② 経験例少く

且つ観察期間短 く確実 とはいい得ぬが,長 期間の化学療

法に反応を示 さなかった細葉性播種性肺結核に本療法を

実施 し,レ 線上明らかに治療を促進せしめ得たが,浸 潤

型に対してはその効果は不明であ る。 なお,ω 適応の

選び方,② 「ツ」の量,投 与期間,③ 「ツ」の種類(精 製

「ツ」いずれの分劃を用いるか)㈲ 併用薬剤の種類等い

ろいろ未解決の問題があるから,今 後これ らの点につい

て も検討 して進めてゆきたいと思う。

〔追加〕 桑原忠実(北 硫)

この「ツ」の治療は周知の如く 「コッホ」氏初め北里先

生外多数諸学者 も「ツ」を基礎 とし多数の免疫元も発表し

たが,以 来これ等研究 も打絶え,た だrツ 」診断用 とBC
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G免 疫元のみである。しかし私はこれ等に対 し治療の研

究中であるが・これ等免疫力の獲得は接種後喰細胞の機

能充進よ り来る除々なる菌の煙滅現象すなわち菌の減退

消失が顕著な事である。この現象は「ツ」だけの作用では

(SMは 経過中の急慢性炎及び合併症の抑制作用に止ま

る)完 全免疫に達せず・又「ツ」を治療に使用後は種々な

る副作用(毒 力あるため)の ためで も,また葬られたが
,

それ以来北研故渡辺博士は数十年間の研究後「ツ」も人型

結核死菌体 との合剤を合理的に両者(「 ツ」も結核菌体内

の毒力)の 毒力を 「エ リトロジン」等の色素にて適当に

嘩弱せしめたる免疫元を発表 した。私はこれを二十数年

前より人体動物に臨床実験の結果,こ れが使用に因 り喰

菌率の増加 と共にSMと の併用にて何等副作用及び障害w

な く・最近は結核の死亡者一人 もないといって も過言で

ないeな わこのことは来る7月 発行の「臨床結核」参照
。

〔210及び2川 二対する追加〕 金沢裕(新 潟鉄道病)

④ 私は特殊療法(ツ ベルクリン,A,0)と 化学療法

(Sulfa剤 ・主にSulfapyridin)の 併用を,動 物 実 験

及び人結核症について試み,少 数の肺結核,1例 の結核

性髄膜炎に自然の経過と思われない病症軽快を経験 した

事がある(最 新医学1947)② 私 は最近,左 中肺野大空

洞・喀湊中結核菌陽性,心 筋障害のため外科的療法不能

の1例 に・PAS・5M,人 工気腹併用により著しい軽快

を認め得なかったのに,ツ ベルクリン併用を行ったとこ

ろ比較的短期間にX線 空洞豫の消失並びに菌陰性化を経

験した。

212小 児結核に対するス トレプ トマイシン療法に関

する研究

遠城寺宗徳 ・吉原義夫(九 大小児科)

SM出 現以来,小 児の初期結核のSM療 法について

は・その是否が議論されているが,わ れわれは,SM治

療は施きないがよいという見解をもってきた。その理由

は・生体防禦反応の強い小児初期結核では,SM加 療 に

よって間葉系機能に,か えって強い刺戟を加えるのでは

ないか と考え・SM加 療によッて起った増悪例の臨床的

観察の結果をのべ,動 物実験で,SMの 間葉系に及ぼす

影響をのべた。すなわち,方 法は,① 翁氏法による網

内系機能検査・ ②SMの 家兎血液像に及ぼす影響(a)

一般血液像
・(b)ヒ ヨ リン穎粒の推移とSM。 ③ ツ反

応 とSMの3つ の方法で,SMは 以上から間葉系の機能

には・Hyperfunktionの 状 態になす薬剤 である事を知

ったe以 上から・小児初期結核には,SMを 加 療しなく

ても予後良好であるし,菌 耐性の問題,加 療しなくて も

進行性の結核がある事等よ り,SM治 療 しなくて も良い

と考える.

〔追加)北 沢幸夫(健 保療松籟荘)

演 者の述べる如く,初 感染に引続いての発病に於いて

は増悪する事は考えられる。しかし,初 感染に依ってッ

反陽性となっていると考えられるので,そ の後の増悪は
の

結核アレルギー性炎に依ると考えるならば,演 者等の述

べる如くス トマイが間葉組織を刺戟 して増悪せしめると

のみ考える事には賛成し難い。その理由は我 々が,昭 和

28年 以来発表せる如く,実 験的家兎肺結核症に於いて再

感染の場合は再感染直後,直 前,あ るいは,19日 前より

SMを 投与するも,早 期反応たる結核アレルギー牲炎の

惹起を阻止 し得ない。 しかし吸収は促進せしめ,治 療傾

向を増強する◎従って増悪例に更に治療 を経続した場合

に・吸収されるか否か検討する必要があると考える、

213・ 小児=次 肺結核症の化学療法成績

福島清 ・河西助蔵 ・星野皓 ・樋田豊治 ・堀越孝 ・草野

博(都 療清瀬小児)

昭和24年 よ り29年末迄,我 々の小児療養所に入所 した

約800名 中20%の160名 が二次肺結核症,す なわち成人型

肺結核症である。 この内SM,INA,PASの 化学療法

を行って・6カ 月以上その経過を観察し得た100名 の患

児の治療成績を報告する。我 々はこれ等患児をX線 上よ

り・TrudeauSocietyの 分類に準じ,病 変別に高度,

中等度,軽 度に分ち更に臨床分類により,活 動性及び停

止性とに分けた。(非 活動性は停止性に含めた。)病変 と

治療開始時の年令との関係は5才 以下7例(高 度6,申

等度1),6～11才56例(高 度22,中 等度15,軽 度19),

12～16才37例(高 度11,中 等度11,軽 度15)と なってい

る。化学療法の薬剤の種別はSM単 独連日例は21例,

INA単 独例は29例,SM+PAS併 用例は48例,SM+

INA併 用は10例,INA+PAS併 用は27例,SM+INA+

PAS併 用例は22例 である。また薬剤投与方法はSM単 独

のみの もの7例,INA単 独のみは11例,SM単 独→・INA

単独10例,SM単 独→併用療法1例,INA単 独→併用療

法5例,SM単 独→INA単 独→ 併用療法3例,併 用療

法のみは63例 である。併用療法ではSMは1日0.59,週

2回 法,INAで は プロキ ロ4～6mg,週2回 法または

連日使用を行い,PASは すべてプロキロ029を 連 日使

用した。SM単 独使用例は昭和24,25年 当時のもので21

例 ある。主に高度例に使用したため,そ の成 績 は 悪 い

が,こ の内6例 はX線 上,結 核菌,並 びに臨床症状に於

て,著 明なる改善が見られた。INA単 独使用例(3カ 月

以上)は 昭和27年 よ り使用されるようになった。29例 あ

り,そ の略々2/3の19例 に菌の培養陰性となるものが見

られた。然 し治療終了後その約半数に再排菌が 見 られ

た。X線 上著明なる改善を示 したものは5例 である。次

いで昭和28年 よ り各種併用療法を行 うようになり,使 用

期間も漸次長期に亘るようになって来た。昭和29年 末迄

に併用療法を行ったものの使用期間は7～12カ 月が72例

中42例 で最 も多い。この併用療法の治療成績を病変別に

見ると,1)高 度例;27例 あ り,こ の内25例 が空洞を有
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していたが・その内7例 は6カ 月より1年 半の間に透亮

が消失 した・病変の推移は1年 以上の観察で中等度迄好

転した もの5例 ・軽度迄好転した もの3例 である。又,

病影の殆んど不変の ものは10例,主 病影以外の病影の著

しい好転は10例 ・主病影の著明な好転は5例 である。菌

の成績は6カ 月目に27例 申19例 が培養上陰性または微量

排菌となり・その後は著明な減少は見 られない。2)申

等度例17例 でその5例 に空洞があったが,3例 は6カ 月

より1年 半の間に透亮が消失した。17例 中7例 が6ヵ 月

より1年 の間に軽度へと好転している。また主病影以外

の病影の著 しい好転は7例,主 病影の著明なる好転4例

となっている。菌の成績では高度例に比 しやや 良 好 だ

が,高 度例と同じく,6カ 月目頃より消失 し難い傾向を

有している。軽度の場合,活 動牲と停止性とに分けてみ

ると・活動性の22例 では,9カ 月 目頃に停止性となるも

のが多く,そ の17例 が停止性となった。全症例の病変の

推移をみると大体1年 以上の観察で,高 度例ではその64

%が 依然高度のまま,申 等度では44%が 依然中等度のま

まである。軽度活動性では74%が 停止性に好転 している

が,一 部は申等度,高 度へと増悪している。耐性は17例

に認められたが,そ の大多数は空洞を有する高度例であ

った◎シューブは18例 でその12例 は12才 以上だった。こ

の100例 の転帰は死亡4例,事 故退所,転 院24例,軽 快退

所17例,肺 葉乃至区域切除を行ったもの8例 あ り,入 所

中の49例 申8例 は治療を終了し軽快したが,他 の41例 は

現在何らかの治療を行っている。〔結論〕① 小児二次肺

結核症に於て も,各 種併用療法を長期間行うことは是非

共必要であること。 ② 治療効果は年令的な関係より,

病変との関係の方がより深いこと。 ③ 化学療法により

治癒を得 られない場合適応であるならば,小 児にて も肺

葉,区 域切除療法は可能であ り,有 効であること。 ④

各種の併用療法を長期に行っても,徒 らに菌の抵抗性を

得るのみで無効と思われる症例が小児にても少数乍 ら認

められ ることである。

214・ 小児肺結核空洞に関す る研究(各 種治療によ

る空洞の運命)

上島三郎 ・橋本政章 ・石田尚之 ・八坂篤(国 療神奈

川)

国立神奈川療養所で,過 去6力 年 に入所 した満16才 迄

の小児並びに思春期結核症350名 申,101名157個 以上の

空洞がある,2年 乃至6年 その運命を追求 し,近 接成績

をのべる。6才 未満を幼児,12才 未 満を学童 とすると,

幼児2名,学 童9名,学 童期発見思春期に至ったもの26

名,思 春期発見64名 である。学童期空洞は少く小 さく,

且つ全肺野に認め られる。思春期になるに従い,空 洞数

増加 し,大 きな空洞が多く,且 つ肺尖並びに肺の上野に

多い。療養中に新発生した空洞 も,1対15で,思 春期に

多い。切除した18例 で,学 童では空洞は1人1個 で,誘

導気管枝 も1本 の事が多く,侵 きれ方 も少く,撒 布 も主

病巣のある区域に比較的限られている。思春期では空洞

数,誘 導気管枝数 も多く,そ の侵 され方 も強く,撒 布巣

も主病巣の存在する区域は勿論,他 の区域に も拡 り,且

つ程度が学童に比して強い場合が多い。初潮を調査した

女子50例 で,35例 は空洞発見が初潮にききだち,空 洞発

見平均年令は13年9カ 月,初 潮平均年令は13年11カ 月で

ある。空洞発見年令の度数分布曲線は,Scamonのge

nitaltypeの 発育曲線よ りgeneraltypeの それに似

た感がある。空洞処理の治療別観察:化 学療法並びに非 .

観 血的虚脱療法で34%,手 術25%,未 解決41%で あ っ

た。すなわち101名 中69名 はすでに解決で き,の こりの

42名 申29名 は解決の見透しがあ り,13名 は全く解決困難

と考えられる。菌陰性化率は化学療法29%,気 胸57%,

気膜12%,成 形42%,肺 切83%で 最 も良い。レ線豫,無 処

置で濃縮していた もの6例,化 学療法短期では不変が多

く,(25個 申21個)長 期で濃縮疲痕化が多い。(50個 中30

個),気 胸で も良好である(29個 中24個)。 気腹は時に有

効である(11個 申4個)。 虚脱療法:濃 縮の傾向があり,

その場合菌の証明きれる例が1/3に あった。疲痕化例は

多くはないが認められ,こ の場合菌陰性化の傾向は強い。

気胸は濃縮疲痕化,菌 陰牲化の傾向強く,(23例 中14例),

人工気腹では10例 中1例 であった。化学療法:濃 縮の傾

向がある。(63例 申16例)そ の場合菌の証明される症例は

相当ある(1/3)。 療痕化したものは63例 中7例 で少いが,

疲痕化すれば菌は証明きれ難iくなる。SM群,INAH群,

で効果に差異を認める事がで きなかった。101例 の運命

を追求すると,手 術をしない76例 中死亡5例,一 応安定

したが再悪化の症例が1例 ある。25名 の手術から3名 の

気管支痩 と,1名 の軽度対側悪化があった。また,化 学

療法中は陰牲であって も,中 止後1～12カ 月 の間に再び

陽性化する症例は,主 病巣の処理が完全に行われていな

い症例で,9例 ある。中止後1年 以上毎月培 養 で 陰 性

を続け,再 び菌を証明する症例は皆無でないが,比 較的

少い(1例)。 また比較的完全な治療の行われた7症 例

で,以 前には菌を証明したが,化 学療法中止後更に菌を

追求すると,1年 乃至1年 半にわたって陰牲で,再 悪化

もその後認めない。以上の点か らみて,化 学療法申止後

は,空 洞が処理されていても,毎月1回 検査では,6カ 月

連続陰性をもって停止性とし,1年 連続陰性をもって非

活動性化の基準としたい。〔むすび〕① 国立神奈川療養

所の小児,思 春期結核350名 で101名(157個 以上の)空 洞

があった。12%は 今 日なお,ZweiteKrankheitsUrsa・

cheと して,未 処理の空洞であるが,87%は 処理出来る

と考える。 ② 学童期空洞は少 く,小 きく,比 較的単純

で処理 し易い。 思春期には複雑 な ものも出 て来て,治

療はより困難である。化学療法の効果は偉大であるが,

現段階では限界がある。全体の25%は,手 術で処理せざ
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るを得なかった。 ◎ 化学療法による菌陰性化は大約30

%,気 胸60%,気 腹12%,成 形42%,切 除83%で,切 除

が最 もよい◇ ④ レ線豫では,治 療によ り濃縮する傾向

が,比 較的多いが,菌 が証明きれる.搬 痕化 した ものは

少いが,搬 痕化すれば菌は証明し難 くなった。 ⑤ その

後の運命,手 術をしない76名 申死亡5名,再 悪化は1名

あるe手 術をした25名 中3名 気管支痩,1名 対側に軽度

の悪化があった。 ⑥ 小児,思 春期空洞でも,再 悪化が

認められるので,化 学療法施行の場合は,中 止後毎月1

回検査では,連 続6ヵ 月陰牲を もって停止性とし,1年

連続陰性を もって非活動性の基準としたい。

215・ 脳及び脳膜の結核 と化学療法(第1報)

中西真吉 ・浅野喜代助 ・安間秋靖 ・近藤亨 ・山田保 ・

松久保香 ・渡辺蓮太郎 ・竹内徳元 ・加藤友茂 ・稲生富

三(社 保病中京内科)

化学療法の進歩に伴って,数 週に して致命的であった

結核性脳膜炎が治癒乃至軽快することが可能になって来

たが,こ れに伴って結核性の変化が脳実質の中に惹起 き

れ・いわゆる結核性脳炎を併発することは新たな驚威で

ある、そこで特に今回はイソニコチン酸ハイドラヂッド

(以下INAHと 略す)を 取 り上げて実験を進めた。私

達は一昨年Paradimethylaminobenzaldehydeを 用い

てhydrazinを 定量するKellyandPoetの 方 法 に よ

り,人 体に於けるINAHの 体液内濃度を測定したが,

今回は β一Naphthochinonsulfon酸 を用いてINAHそ

の ものを定量する掛見氏法により,家 兎を用いてその臓

器内濃度殊に脳内濃度を測定したので報告する。体重約

1・5kgの 正常家兎に武田製INAH20mgを 耳静注又は

経口投与し,1時 間後の屠殺定量成績は,脳 全 体 で は

5・45γ(以下括弧内は経口投与時の濃度を示す2.5γ)肺

臓4・75γ(2・3γ),小腸4・17γ(1.65γ)血 液4.97(2.37)

脊髄液0・96γであった。 次にINAHの 脳 内各部位別濃

度の時間的推移はINAH200mg耳 静脈内注射成績では

5分 後では灰臼質33.0γ脳幹20.5r白 質20。0γ小脳18.07血

液42・0γで,18分 後では小脳25.07灰 白質11.0γ脳幹9.0γ

臼質8・0γ血液35・0γ脊髄液申10。0γで,30分 後では小脳

42・5γ脳幹41・0γ白質23.5γ灰白質20.0γ血 液26.0γで,60

分 後では脊髄液中19・0γ脳幹16・0γ灰白質11.5γ小脳10.0γ

白質6・0γ血液16・07で,90分 では小脳20.0γ脳幹19.0γ 白

質12・0γ灰白質6・0γ血液15・e7で,3時 間では小脳26.Or

脳 幹19・Or脊髄液中13・0γ灰白質12.0γ白質6,5γ血 液12.0γ

であって,最 高濃度に達する時間は灰白質,白 質では最

初の数分に於て,ま た小脳,脳 幹では30分 前後であるよ

うに推定 される。そして血液中には数分より30分の間に

最高濃度に達した。すなわち各時間に於ける脳内のINA

H分 布率は,灰 白質,白 質濃度は数分にして最高濃度に

達し,脳 全体濃度の59%に 達 し漸次低下 し,3時 間には

31%を 占めた。これに反し小脳,脳 幹では5分 後には42

.%で 以後時間の推移 と共に増量し3時 間で69%を 占 め

た.ま た内頸動脈注射例では8分 後に白質39.8%灰 白質

3L6%脳 幹7・5%小 脳21・1%で あ った。すなわちINAH

は内服注射により脳各部位に他臓器組織 と同様に相当量

の移行を認めた。次に私達は実験的に家兎に結核牲脳膜

炎を1乍成 してINAHの 効果の検討を試みた,実 験方法

は,成 熟家兎を用いて予め牛型菌B12株 及び弱毒牛型菌

0.1mgを 用いて 皮下感作し,右 側の総頸静脈を結紮し

同側の内頸動脈にB12株 生菌浮游液3.5mgを 注入 しある

いは更に直接後頭下より脳腔内に等量を注入,再 感染せ

しめ,無 処理のまま対照 とし一部に再感染後,そ れぞれ

3日6日Hよ り注射用INAH10mgを 耳静脈より注射

し経過を観察 し死亡時並びに屠殺時に剖検 した、また第

二次実験 として同様家兎を用い人型3?Rv株0.1mgを 皮

下感作し同側の内頸動脈にH7,Rv株 生菌浮游液2.5m9

あ るいはこれに0.1%石 松子とO.5%ア ラビァゴム末を加

えた浮游液0.5cc(菌 量2.5mg)を 再度注入 し,あ る い

は更に直接後頭下よ り注入しそのまま放置対照 とし,一

部に2週 目よりINAHIOmgを 連 日耳静脈より注射 し

経過を観察中である。第一次実験を通じて定型的な結核

結節は脳膜及び脳実質には現在迄に認め られ な か っ た

が,弱 毒牛型菌感作群に於ては脳室上皮下の細胞浸潤が

認められた例が15例 申4例 にあった◎軟脳膜は軽度の充

血を認め,2週 目に屠殺した例に軟膜の増生豫,実 質内

血管周囲性細胞浸潤及び非定型的結節を2例 に認めた。

牛型菌B12殊 感作群に於ては2週 目に屠殺した3例 に実

質内血管周囲細胞浸潤 と,主 として血管を中心 として非

定型的結節の散在を認めた。なお脳室上皮下の細胞浸潤

も多少に於て認められた.ま た直接後頭下より脳室内に

注入した3例 に於ては,何 れ も注入部位軟膜の充出血細

胞浸潤を可成 りの程度に認め,時 と共に実質内の血管周

囲細胞浸潤 と結節の形成が特に目立った。次にINAH

投与 とその対照 との関係は,な お今後検討すべ きも生菌

感作群に於てINAHを 使用した1例 に於て対照の如 き

結節様浸潤が見られなかった。他の1例 は対照 と同様の

所見であった。弱毒牛型菌感作i群ではINAH投 与の4

例 共脳室上皮下皮質の細胞浸潤が見られなかった。更に

再感染間 もなくのものはアレルギー性の充出血及び滲出

性変化は相当強 く,時 間と共に減少するが対照とINAH

投与 との間に有意の差はなかった。なお螢光顕微鏡によ

る組織内結核菌の検索では,未 だ菌を発見出 来 なか っ

た◇

〔追加〕 北沢幸夫(健 保療松籟荘一荘長 ・久貝貞治)

我 々は昭和26年 以来実験的家兎肺結核症に対する抗結

核剤の効果をレ線病理学的に検討し,再 感染の場合には

再感染直後,直 前あるいは1週 間前よりINAH,PASを

投与するも,早 期に出現する結核アレルギー性炎を阻止

し得ぬが,吸 収は促進する事を認め,昭 和28年 以来病
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理学会・内科学会に発表してきた、即ち,結核アレルギー

性炎は抗結核剤に依って,そ の出現は阻止し得ないと考
ノ

えているが・その後昭和29年 に於いては札大,九 大に於

いて同様の成績が発表 きれたが,今 回は脳膜に於いても

かかる事実が認められた事は我々の考えの妥当性をより

確実にした ものといえよう。しかし我 々の実験で初感染

の場合には2ヵ 月の治療では対照に比 し乾酪化を減 じは

するが,や や増殖性傾向を強めるか場合に依っては主 と

して滲出性病巣で対照 と何等組織所見では差を認めぬ場

合があるに反し,再 感染では乾酪化は初感染より軽度で

あるが,治 療群は殆んど認め難い.し か も吸収 も初感染

より高度であ り治療群ではよりまきるが,時 に治療対照

両群に疲痕を認あ,特 にかかる際に治療群では乾酪化が

ないため癩痕組織のみを認めた。従って抗結核剤はアレ

ンギー○有無及び抗原抗体反応の強弱に依って,そ の治

療効果に差が生ずると考えられる。しかし,抗 結核剤は

ヴレルギーに依る免疫を も含めて
,自 然治癒力を促進せ

しめるものと考える。詳細は別に発表する。

2i6.結 核 性髄膜炎の治療目標に関する研究

木村武 ・湯村緑朗 ・佐 々木正一(岩 手医大第一分院内

科)

〔緒言〕結核匿髄膜炎の化学療法はSM.PAS及 びIN

AHの 発見に依 り劃期的な進歩を見たが,そ の最終的効

果判定を何に置くかはなお問題がある。我々はこの判定

基準を決定ずけるため各症例の諸険査を検討した。 〔症

例〕昭和25年 より29年迄の当内科にて遭遇せる17才 より

47才 迄の結核牲髄膜炎患者,男 子3例 女子6例 の9例 で

あり,SM単 独使用例2例,SM.PAS使 用例3例,

SM・PAS・INAH使 用例4例 の実験結果である。 これ等

の中生存退院せる患者の髄液糖量を追究した。なお長期

間SM.PAS.INAHを 使 罵せる肺結核患者の髄液糖量

をも比較した。(実i験 成紙〕1)SM単 独使用例,何 れ

も女子にして,共 に既往に滲出性肋膜炎を有している。

治療は発病 と同時にSM筋 注及び髄注を実施したが 短

時日の経過にて不幸死亡した。2)SM.PAS使 用例,

この中1例 は女子であり滲出性肋膜炎治療申発病し,他

つ2例 の中1例 は肺結核及び喉頭結核にてSM.PAS療

法 と人工気腹術施行中発病しているc残 る1例 は何等結

核牲疾患の既往症を有 しておらず,発 病後某医にて治療

を受け数日後に当内科に転送 きれた。これ等3例 はSM

髄注及び筋注,PASの 経口的投与を実施せるも,一 般

・症状の改善を見ず死亡した。3)SM・PAS・INAH使 用

例,男 子1例,女 子3例 であ り,共 に滲出性肋膜炎を既

往に有している。これ等は発病後速かに治療 を 開始 し

た,す なわちSM筋 注及び髄注,PASとINAHは 経

q的 投与をなす。この4例 の中3例 はSMの 長期使用に

依 り耳鳴,難 聴の副作用を訴え,SMを 中止し,そ の後

はPAS・INAH療 法 を継続した。SMの 副作用は1069,

1249又 は3669優 用後に発現 している"し かし4例 共

経過極めて順調にして一般症状の著しい改善を見,短 い

のは7ヵ 月長いのは1年 間の入院治療の 後軽快 退 院 し

た。なお軽快退院せる4例 の髄液糖量の変化と経過を観

察するに,男 子の1例 のみが退院時,す なわち一般症状

の改善を見たにかかわ らず,な お髄液糖量は10mg/dlを

示 している◎他はすべて50mg/dl以 上であ り正常値に復

帰している◎ この髄液糖量10mg/dlを 示 した1例 は軽

快退院後約2ヵ 月後に再発し死亡しているe他 の3例 は

すべて退院後満1年 以上を経過せるも耳嶋,軽 度の難聴

の後胎症を有 しているが平常通 りの生活を続けている⇔

尚長期間SM-PAS・INAH療 法を実施せる肺結核患者

6例 の髄液糖量は使用せる薬剤量の多少,又 は期間とは

関係なく常に全例が50～65mg/dlの 正常範囲 を示 して

いる。〔考按及び総括)佐 藤氏は本症55例 の統計で29例 に

結核性疾患の既往症を見ず,既 往歴の有無は結核牲髄膜

炎の併発とは関係がないと報告しているが,我 々が遭遇

せ る9例 の申7例 は滲出性肋膜炎の既往症を有しており

滲出性肋膜炎 と本症発生との間には密接な関連性が存す

る如 く思われる。治療法と予後とに関しては,Lorber

岡及び福島等 と同様にSM・PAS・INAH使 用が最 も効果

的であった。軽快退院せ る者の中3例 はSMの 副作用

と見 られる聴障害を認めたが,そ れ以後はPAS・INAH

療法を継続したが,治 療上副作用出現には細心の留意を

払い,そ の出現を防止する様努力すべ きである、最終的

効果判定規准として,藤 井氏は髄液性状の正常化及び髄

膜透過性を目標 としているが,我 々は髄液糖量が恒久的

に正常値に復帰すればその治療を中止して良いものと断

定した。全身所見のみ恢復 した1例 が髄液糖量10mg/dl

に して再発死亡しているが,正 常値復帰迄は治療継続す

べ きであったろうcな お,SM・PAS・INAHの 長期使用

は髄液糖量に何等影響を与えるものではない。 〔結論〕

① 結核性髄膜炎の発生と滲出性肋膜炎とは関連 性が あ

るe②SM単 独療法の2例 は死亡した。③SM・PAS使

用の3例 も悉 く死亡した。 ④SM・PAS・INAH使 用の

4例 はすべて臨床症状の著しぴ好転を見て 軽快退院 し

た。 ⑤ 軽快退院せる4例 の中3例 は髄液糖量が正常値

迄復帰 したが,1例 は10mg/d1に して減少を示せるまま

退院 し,約2ヵ 月後に再発死亡している。 ⑥ 軽快退院

せる者の申3例 はSMの 長期使用により耳鳴難聴の副

作用を認め,以 後PAS・INAH療 法を継続した。⑦ 長

期間のSM・PAS・INAH使 用は何等髄液糖量に変化を

与えぬ。以上の結果より,結 核牲髄膜炎の治療判定には

髄液糖量の正常値復帰が重要な目標であり,長 期問正常

値を維持 し,且 つ一般症状が正常となれば治療中止が可

能である。なお本症の治療法 としてはSM・PAS・INAH

療法が最 も効果的であり,SMの 副作用 の出現を 防止

しつつ,髄 液糖量正常値復帰迄は治療を継続すべ きであ
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る 。

2i7.結 核性膿胸の化学療法(特 にチビオンによる併

用療法)

川 村清 ・栃内秀衛 ・富永敏昭 ・豊田登(岩 手医大サナ

トリウム)

肺結核を多く扱う医師にとり結核性膿胸はかなり大 き

な関心事である。膿胸の成因には種々考えられるが,肺

炎,肺 膿瘍又はその類似疾患後に潜在性結核が誘発 され

て起る事は周知の事であ り,そ の他結核性湿性肋膜炎の

申に膿胸に進展するものがある外,現 在迄最も我々を悩

まし且つ頻度の多い ものは不適合気胸後に合併 したいわ

ゆる,気 胸性膿胸である。これは単純性膿胸 と異 り一度

結核性膿胸を合併する場合,化 学療法の行われる今日と

難 も経過を延引し,仮 に肺内病巣が殆んど治癒の状態に

ありなが らなお,依 然 として膿気胸の治療に長時日を要

する場合が多いか らである。我々は8例 の結核性膿胸の

内6例 にTBユ 約6カ 月以上の併用を行い,5例 を内科

的に治癒せ しめ好結果を得た。我々は膿胸の予後に対し

ては,第1に 膿胸滲出液の性状,す なわち結核菌並びに

膿液量の寡多,混 合感染の有無 とその種類,第2に 肺内

病巣の性状,第3に 全身状態の如何等が大 きな関連性を

有するものと考える。すなわち混合感染の無い場合で,

膿 液の淡いものは肺内病変が軽いものであ り,濃 い膿性

は多くは肺内病変が申等度以上のものに見 られた。以上

の観点から比較的軽症例 と重症例 とに分けて考察して見

る事とす る。すなわち,第1か ら第4症 例迄は比較的軽

症例で,滲 出液の貯溜から膿胸とな り嬢て治療する迄の

期間が約1力 年から3力 年の もので,平 均約2力 年,膿

胸の期間が6～29カ 月,平 均1年3カ 月であり,こ れ等

は発熱 も殆んど見られず混合感染は第4症 例に於て肺炎

双球菌が見られるのみであった。第1症 例は滲出液の膿

性淡く且つ量 も少 く,第2症 例は浸出液の膿性極めて強

く量は少なかった。第3並 びに4症 例は共に滲出液は申

等量で大体淡い膿性であった。対照とした第3症 例を除
の

きTB,を 平均6カ 月使用し,4例 共すべて膿液を消失せ

しめ得た例である。次に重症3例,何 れ も気胸性膿胸で,

滲 出液の貯溜か ら膿胸を経て治癒迄の期間が平均4年4

カ月,膿 胸の期間が平均2力 年4ヵ 月であり,発 熱を伴

い,混 合感染を有し,第5例 は葡萄状球菌,6並 びに7

例 は共に非溶血性連鎖状球菌 と嫌気性菌との混合感染が

あり,SM.PAS。INAHの3者 併用集中療法(筋 肉又は

経口投与以外に胸腔に も注入使用)を 繰 り返えし治療を

続けたが,何 れ も一蒔的に好転(漿 液性)す るだけで胸

腔内注入の申止により旧に復するを常 とした。最後に余

り期待せずに今迄使用していなかったTB,を 肝機能そ

の他を考慮に入れ,1日60mgを 最高とし長期に亘 り経

口使用した、胸腔は主として生理的食塩水に よ り洗 潅

し,ペ ニシリン(P),(第5例),叉 はPとINAHを

注入(第6並 に7例)ヂ したのであったが,今 まで種々

な方途に抵抗した来た膿液はこれより4カ 月程して次第

に膿性を減じ,次 に液の性状が改善されて来たのでこの・

状態に瞠目した。臆て血性の時期 を経て漿液性とな り漸

次その量を減じ,遂 に5並6両 例共にTB,使 馬開始よ

り12ヵ 月で全 く消失するに至った。第5例 の肺は再伸展

し,第6例 は胸廓成形術の予定である。以上TB1に よ

る膿胸の治療を綜合考察して見ると,膿 胸発生後1力 年

前後で膿液の性状の良好なもの,す なわち量が多くとも

膿性の淡いもの,あ るいは膿性が強くとも量が極めて少

く混合感染のない,い わゆる軽症例と思われ るものは,

必 ずしもTB、 を併用せずにSM・PAS・INAH3者 の併

用集中療法によっても内科的に治癒せ しめ得 るものと思

われる。後者の重症例に於てはSM・PAS・INAH3者

併 用集申療法によっても治癒せ しめ得ず,TBi60mg長 二

期服用によ り目的を達し得た。TB三 は1日100mg以 上一

でないと有効濃度にならぬともいわれているが,我 々の

症例では1日60mg,kg当1.2mgと なbて お り,し かも

経口投与のみによ り永年の膿胸を治癒せしめ得たことは

特筆に価すると信ず。なお,こ の量では白血球 も著明な

減少を来す事なく,肝 機能 もウロビリソ ーゲン,ブ ロー

ムサルファレン試験によっては殆んど常に障害きれてお

らず,滲 出液のpHは5.3～8.2の 間 であり,滲 出液の

好転消失につれpH値 の増加が見られた。なお,心 電図一

の所見は膿胸のために特に心筋障害を生ずるようなこと

はなかった。第5例 は治癒迄にSM509,PAS.25009,

INAH309,TB1.209使 用 したが,す べての化学療法

終了後3カ 月のSM,並 にINAH耐 性 は共に10γ で あ

り,SM.1039,PAS4000g,INAH309,TBi189

使 用の第6例 の治療終了後4ヵ 月のSM.耐 牲は100γ,

INAHの 耐 性は認められな'かった。1946年Domagk

がTB,を 発表し,我 国に於ては1950年 春以来邦製TB,

によ り種 々臨床実験が行われたが,初 期にはかなり副作

用が見 られ,長 期の使用に適 さなかったがここ数年来製

剤の純度 も高まり,長 期の使用も可能 となった。我 々は

膿胸にkg当1.2mg,長 期 経口投与によ り好結果を得たの

で,SM.PAS.INAH3者 の使用によるもなお治癒せざ

るこの種の症例には是非一度試みられ る事をおすすめす

る。

218.経 皮空洞注入療法による肺空洞の消失について

矢部寛 ・木島滋二 ・関根通夫(日 赤前橋)

肺空洞結核の治療にあたって,レ 線像にみる透亮の消

失は,こ れを一応の治療目標 とす為ことができる。われ

われは化学療法剤を盧達的に空洞内に注入することによ

り,短 期間に透亮の縮小消失をみることを経験し,す で

に数回にわたって本学会に報告してきた、今回は問題を
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空洞像の消失とい う点に限定して,経 皮注入法により目

的を達した22症 例(23空 洞)に ついて検討を加えてみた

い。方法は前回に述べたので省略するが,最 近2年 間の

ものは,SM,PAS,INAHの 三 者にスプラーゼ,ト リ

プシン等を加え,総 量約15㏄ として点滴注入,こ れを1

週2回 行っている。なおここに挙げた症例は空洞嫁消失

までは経皮注入のみを用い,内 服や筋注を併用しなかっ

たものであ り,,空洞豫の追求はすべて断層写真によ6て

観察した。先ず空洞豫消失までに要した期間は最低1カ

月,最 高8力 且,平 均3.7カ 月,そ れまでに費した薬量

は平均SM12・39,PAS15.6g,INAH3.09で あって,

内服や筋注による報告にくらべて著しく少量且つ短期間

である。空洞豫の消失 ということは治療の最終目的では

なく,治 癒への一段階に過 ぎないが,そ れにして もこの

ように少量,短 期間でその目標に達し得るのは,わ が国

の ような経済条件では頗 る有利なことと考え られ る。き

てここには消失例のみを挙げたが,も ちろんある期間注

入を続けて消失きせ得ない例 もまた多い。そこでどのよ

うな空洞が消失 し.ど のようなものは消えないか ～ 空

洞豫消失の条件 を非消失例22症 例(23空 洞)と 比較しな

が ら検討してみよう。1)空 洞の大 ききは一つの条件で

あ って・平均内径44m以 下の ものは消失21例,非 消失

5例,4cm以 上 のものは消失2例,非 消失18例 となっ

ているの2)空 洞の位置としてS,以 下に孤立した もの

は全例消失している。S3も そこに孤立 したものは7例

・中6例 消失,Si、2は 両者相半ばしている
e2区 域以上に

またがった ものの消失は一例 もないc3)周 囲 との 関

孫;空 洞が萎縮消失するためには,そ れが胸壁 と癒着 し

ていないことが望ましい。癒着 も索状程度な らば妨げと

な らないが,面 状に癒着 したものはやや不利 となり,全

周 を囲編して癒着 しているものは収縮不能と い って よ

い。ただしレ線豫からは線維性の癒着 と無気肺 とを判別

で きない場合がある。4)空 洞の病型によっても左右せ

られ,古 い硬化性の空洞や多発性空洞では,ほ とんど消

失を期待できない。5)最 も参考になるのは壁の硬きで

あって,針 先に感ずる抵抗が腰椎穿刺程度のものを硬,

,ほとんど抵抗を感じない ものを軟,そ の中間を中として

まとめてみると,軟 は11例 の全例が消失,硬 は20例 中17

例が消えていない。次に空洞豫の消え方については,レ

線的に3通 りに分類することができる。a.塊 状化,b.

点状化,c.線 状 化,そ の頻度は初めて透亮が消失した

・時期において,a.14例,b.4例,c.5例 で ある。a

は濃縮空洞ともいうべ きものであって,透 亮はなくなっ

て もまだ不安定な ものであるcb,cは それにくらべる

、と治癒傾向が高い。 トリプシンを加えた点滴注入療法は

空洞内容の溶解排出を容易 に し,b,cに 導 く可能性が

多いのである。いまこれ らの消えた空洞豫の運命につい

て調べると,観 察期間は消失を認めた時期か ら算えて1

年未満5,1年 以上18(そ の中2年 以上7)で あ るが,

注入を中止してから空洞の再開をみたものがaか ら4,

b,cか ら各1,計6例 ある。 このように再開しやすい

ことは一つの特徴ともいえるが,し かしこの空洞再開は

必ず しも臨床的な悪化を意味しない。灌注気管支は開放

しているので,濃 縮された内容が軟化排出されるのであ

って,そ れは生体にとって有利なことというべ きで あ

るeこ の再開にあたってシューブを起した例は1例 もな

く,2例 は直ちに胸廓成形術を行ったが,他 の4例 は注

入その他の処置によ り,や がて再び閉鎖し,し か も3例

はかえってこのことよ り,一 段 と縮小した り線状化に転

じたりしているのである。以上を要するに肺結核空洞の

経皮注入療法は操作に手間がかかるとい う点で普及化が

困難であるが,適 応にかなった症例をなるべく早 く,な

るべ く少ない薬量で治癒に導 く上には,頗 る有力な治療

法といえよう。

2ig。 空 洞吸弓L空 洞内INAH注 入併用療法(第1

報)

高橋欽 一・田村武司 ・綿引定昭(国 療埼玉一所長中

沢恒三良)

我 々は昭和28年2月 以来21例23個 の空洞に就て実施

し,治 療法に関して2～3の 知見を得たので今回はこれ

を申心 として成績を報告する。1.方 法及び対象:治 療

対象は何れ も他の治療法で効果の望み難い重症肺結核症

であり,空 洞の大 ききは長径4～7cmの ものが最 も多

く74%を 占めている。予め断層写真,普 通写真,透 視に

より空洞の位置を確認 し,X線 透視の もとに トロアカー

ルを用いて空洞穿刺を行いこれを通じて4号 ネラトン氏

カテーテルを留置し,10分 前後1日1回 毎日吸 引 を 行

い,内 容が殆んど吸引出来なくなるまでを目標 とした。

吸引器故障のため殆んど吸引を行わずこの目標に達しな

い うちに注入に切 り換えた3例 がある。吸引期間は平均

5.9週 で ある。吸引終了後2.5～8.5%INAH溶 液注入を

朝夕2回(1日100～500mg)毎 日,平 均30.4週 にわた

って実施した。注入時及び注入後の体位は患側を下にし

た側臥位 とし,且 つ肺上肺空洞にては頭側低位 とし可及

的に咳漱発作,苦 い湊の出ないように注意 した。普通写

真及び断層写真をとり透亮豫の変化を観察し喀疾,空 洞

内容の塗抹,培 養並びに耐性測定(測 定前に2～3日 注

入 を申止 した)血 漿中濃度の測定殊に体位,空 洞造影所

見との関係を追究 した。長期の治療を実施した3例 に空
の

洞切開術を行い,空 洞壁の病理組織学的検索を行った。

皿.成 績;透 亮豫消失5個,著 明縮少(長 径 ×短径が術

前の1/4以 下),6個 縮少(長 径x短 径が術前の1ん ～Y,)

7個,不 変5個 で縮少以上の効果を認 めたものは18個

(78・3%)で あ る。消失5個 中消失に至 るまでに要した

月数は3カ 月以内のものが2個,4ヵ 月以上8ヵ 月以内

が3個 である.喀 疲 中結 核菌は術前塗抹陽 性20例 中塗

"夢
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抹陰牲化せるもの14例(70タ。),培 養陰牲化ぜるもの8例

(40%)で ある。単一空洞例及び両側同時施行例は7例

あ り全例塗抹陰控化し6例(85.7%)が 培養 も陰性化し

た。15例 中5例 に1γ 以上の耐性菌を認めこの申2例 は

空洞吸引不完全な例であり,2例 は術前すでに1γ 以上

の耐性を認めた ものである、空洞内容中結核菌術前陽性

19例 申陰性化せるもの(塗 抹培養共に陰性化せるものを

陰性とす)は14例(73.7%)陽 性5例 である。注入3カ

月以内に陰性化せるものが多かったが,4カ 月以上6カ

月以内に陰性となった ものが3例(21.4%)あ る。陽性例

5例 申3例 は吸引不充分例であり,こ のうち1例 に空洞

内容中結核菌に耐性を認めた。prokg10mg空 洞注入時

血漿中濃度は上昇下降緩除で3～4時 間で最高値に達し

12時 間後にも平均1。4γを示す遅延型 と,上 昇下降迅速な

急酸型及びこの両者の何れに属 さず ピークの2つ ある中

間型に分ける事が出来る。遅延型は空洞注入時,咳 漱発

作,苦 い湊,胸 骨下異常感を訴えない場合に多く,特 に

苦い湊は全例に認めなかった。これに対して急岐型はこ

れ等の症状を訴える場合に多く,殊 に苦い渓 を全例に認

め,ま たネラトン氏カテーテルによる気管支注入例の血

漿申濃度曲線に類似している。また肺上野に空洞のある

例では一般に背臥位ではINAH注 入時上記三症状があ

り,側 臥位兼頭側低位では上記3症 状が無い事が多い。

かかる場合にはカテーテルを通して空洞造影を行 うと,

前者の体位では造影剤の喀出があ り,2時 間後には殆ん

ど造影剤の残留を認めず,後 者の体位では殆んど造影剤

の喀出がなく,8時 間後で も直後の像 と殆んど変 りがな

く,24時 間後でもなおモルヨー ドルの残留を認めるもの

が多い。空洞壁は共通点 として何れ も膿様膜を認めなか

ったが,第1例(36週 治療)で は浮腫性非特異性肉芽組織

となっていたが一部に比較的新 らしい乾酪化があ り,周

辺に類上皮細胞,巨 細胞,小 円型細胞の浸潤を認めた。第

2例(43週 治療)で は空洞壁は線維増生著明であったが一一

部に巨細胞の残存を認めた。第3例(51週 治療)で は血管

新生著明な若い非特異性肉芽組織 となり結核性病変を認

めなかった。上記3例 は何れ もチー一ルネールゼン染色に

て結核菌を検出し得なかった。〔結論〕INAH注 入の治

療効果をあげるためには,④INAH注 入 に先だち空洞

吸引を行う必要がある。(殆 んど空洞内容が吸引出来な

くなるまでを目標 とす)② 注入時及び注入後は可及的

に長く空洞内に薬液の存在するような体位をとらせるべ

きである。 ③ 注入期間は3カ 月以内の短期間では不充

分 と思われる。

ZiO・ 肺 結核化学療法の地位に関す る統計学的考察

片山一郎 ・佐藤実 ・住吉孝夫(健 保療松籟荘一荘長

久貝貞治)

当荘入荘患者529例(昭28年12月 末現在)を 対象とし

観察当初 より昭和28年12月 末 現在迄の期間を1治 療単位

(少 くとも1年 以上)と みなし,そ の間の治療内容劉に

安静 気胸気腹(PP.PT),成 形(Pl),化 療 のみ(化 の

み),化 療+気 胸気腹(化+PP・PT),化 療+成 形(化+

P1)の6群 に大別し化療の肺結核治療体系中に占める地

位を他群 との比較並に耐性面より検討した。A・ 化療終

了後少 くとも6カ 月以上経過した時のいわゆる化療よb

みれば,そ の間接的転帰を空洞,排 菌面より他療法群 と

の間で比較すると,空 洞に対する有効率(消 失率+縮 小

率)の 大であった順序は ① 化+PP.PT(43・1%)②

PP.PT(38%)③ 化 のみ(20.2%),④ 安静4%で あっ

た。菌培養陰性化率の大なる順序は ①P1(38・4%)②

化のみ=化+PP.PT(14.9%)③PP・PT・(9・1%)④

大安0%で あった。 しかして空洞に対す る有効率は空洞

の新旧,大小によ り差があ り,発病(見)よ り入所迄の期間

が1年 以内の者は有効率18.2%に 対 し1年 以上は7・3%

にす ぎず,空 洞の長径2cm以 下 の者の有効率31・0%に

対 し2cm以 上の者は2.44%に す ぎなかった。同様に藍

陰性率 も1年 以内18。9%で1年 以上の11。9%よ り多く,

入 所時塗抹陽性者 も菌陰性率低 く18・9%で あったが,塗

抹陰性培養陽性者は33.3%で あった◎特にこの傾向は化

のみの群について強かった。B.化 療の施行回数別に化

療直後の転帰についてその推移を化療のみの群 と化療後

気胸気腹群に分け,時 間的に空洞消失率 と排菌減少函に

つ き観察すると ① 化療後気胸気腹を合併した群がより

有効度が高かった。例えば第1回 化療後の排菌減少率で

は化のみの群は直後より3ヵ 月迄は49.3%,4～6力 且

では55.6%,6ヵ 月以上51.4%に 対 し,化後PP。PT群 ぱ

それぞれ58.3%,62.5%60.1%と 高 くなっている。②

第1回 化療では両群共にその効果の持続期間は少くとも

6ヵ 月はあったが,第2回 化療となると化のみの群は精

k.3カ 月迄であるが化後PP.PT群 は少くとも6カ 月持

続した ③ 併し両群共に第3回 化療 となるとその効果は

殆どみるべ きものなく,且 つ,化 療後3カ 月以上経過す

ると殆ど化療前状態に復帰している。 ④ 排菌減少率は

両群 とも第1回 最も高 く,第2回 は一段と低 く,第1回

に比 しほぼ半減 し第3回 は殆 ど効果がなかった。すなわ

ち化のみの群についていうと第1回 は直後～3ヵ 月の減

少率49.3%に 対 し第2回 は23%で あ った。 ⑤ 空洞消失

率に就ては菌減少率 と異った傾向を示し,第1回 よりも

第2回 化療の方がより消失率が大であった。すなわろ化

のみの群に於ては第1回 に於ては直後～3カ 月の消失率

3%,4～6カ 月5%,6カ 月以上6%と な っているに

比 し,第2回 ではそれぞれ9%,8%,9%で あ り化後

PP.PT群 で は第1回 それぞれ0%,8%,26%に 比 し

第2回 はそれぞれ2%,0,7%で あった。因みに当荘

に於ては当時化療1回 の僕用量はSM359,PAS12009を

その主体としてわ り・本データによれば空洞消失に関す

る限 り1回 だ1ナめ治療量及び期間では十分の消失効果を
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発揮し得ない事を示 してお り,最 近,大 量長期療法が推

奨される事の妥 当性を裏書 きすると思われる。併し極め

て不完全乍 ら吾kのDataに 於て化療のみの場合,第1

回化療直後より漸増し6カ 月以上経過時における消失率

6%と,第2回 化療直後より6ヵ 月以上迄ほぼ不変の消

失率9%と の間には有意の差を認め難かった点よ り,少

くとも空洞治癒に対しては大量に使用する事が唯一最大

の条件でなく,長 期治療 という点に意義があり,今 迄の

4カ 月使用後に於てもその大量に匹敵する期間だけ時日

を経過する事により,空 洞は自然に大量を使用 したとほ

ぼ同率に消失する事を物語るのではなかろうか?C.化 ・

療を側面より規定する耐性につき,そ の10γ 以上完全耐

性者を耐性ありとして検討すると,同 一使用量に於ても

化療前条件 として珊型の者,浸 潤の拡 り広汎な者,質 的

に滲出牲の者,排 菌が常に培養陽性あるいは塗抹陽性で

ある者は化療後耐性出現奉が高かった。例えば広汎な病

巣を有する者には18.3%に 耐 性をみたに比し,限 局せる

者には9・5%に のみ耐性をみた如きである。また化療後

の転帰に於て病型的に も拡 りの面からも却って増悪した

者,質 的にも滲出性の者,一 般症状の悪い者,未 だ排菌

量の多い者,空 洞の拡大 した者はこれ等が化療により好

転 した者に比 し高率に耐性の発生を見た。例えば化療後

空洞の拡大した者は41%と い う高審に耐性を発生 したに

関らずこれが濃縮又は消失した者には1例 もこれ を み

ず,縮 少若しくは不変の者は両者の中間に位し,そ れぞ

れ8%及 び13%で あった。・但し化療前条件 としての空洞

の大小,数 二まあまり耐性発生率とは関係を認めず,小 な

る者 も12%に,大 及び申なる者 もこれと余り変 りなく,

それぞれ15%,16%に 耐性をみたのは特異であった。ま

た化療のみの場合は22%に 耐 性発生をみたに対 し,化 療

と気胸気腹を合併した者は9%に しか耐性発生をみなか

った事は注目に価する。(結 論略)

Z～1・ 肺結咳症の経過判定規準(特 に化学療法の効果

判定に関連 して)

小池昌四郎 ・村瀬貞雄 ・木野智惹光 ・島尾忠男 ・荒木

仁示(結 核予防会結研)

肺結核症の動 きを記述するための経過判定規準を試作

し・これを化学療法の効果判定等種 々の臨床研究に応用

して興味ある成績を得ているので,こ の内のX線 所見に

依る経過判定について紹介する。この規準の根本の原則

は,あ る時の状態を基準点 とし,変 化が良い方向に起っ

た時を軽快,悪 い方向に起った時を増悪とし,各 々その

程度を3段 階に分つ,軽 快の場合は,X線 で異常がなく

なるか,あ るいは治癒像のみとなった時を軽快3と し,

これ と出発点との間を3等 分 して軽快2,軽 快1と いう

段階を考える。化学療法の効果判定を行う場合には,こ

の間に中間段階 として,O・5,1・5,2・5と いう段階を挿

入 すると便利である。増悪の場合は極めて重大な悪化を

起した時を増悪3と し,軽 快の場合 と同様に増悪2,増

悪1と いう段階を考える,化 学療法の効果判定の場合に

は,こ の間に更に申間段階を挿入して用いる。 もう少し

具体的にいうなら,基 準点に比 し可成 り良くなった時を

軽快1,非 常に良くなった時を軽快2,X線 所見では治

ったと考えられる時を軽快3と するわけである。 もし同

一人に軽快像と増悪像があった時には,綜 合的に判定を

下す。実際の使用に際して便利なように,我 々は各病型

についてこの原則を適用した判定の約束を作って運用ひ

ている。この詳細についてはここでは触れないが,ご く

概略を紹介するなら,肺 炎型や浸潤型のような型では,

軽快1乃 至1.5ま では病影の縮少を主とし,そ の後は病

髭の質的な変化を主にして判定する。また空洞を伴う型

では,空 洞の変化という質的な変化に,病 影の縮少とい

う量的変化を加味して判定する。空洞の濃縮と撤布巣の

著明な縮少があれば,軽 快1.5乃 至2と 判定している。

この判定には勿論個人差を伴 う。しかしこの判定に慣れ

ている者と慣れていない者では,判 定の仕方に差は見 ら

れない。すなわち慣れている人がとくに辛く見るとか,

あるいは甘く判定するというような現象は見 られない。

また同一のフィルムを多くの医師が独立に読影して得た

判定値の平均と,数 人の医師が協議し乍 ら判定した成績

とは極めて良く一致 してお り,実 際に化学療法の効果判

定を行 う場合には,数 人の医師で協議し乍ら行 うことに

よって,個 人の判定の偏 りを調整出来るわけである。化

学療法の効果判定を行 う場合には,化 学療法開始前のX

線写真を基準にして,こ れと化学療法開始後の各月の写

真を比較し乍ら判定を行 う。不変を0,軽 快には+,増

悪には一の符号をつけ,各 月毎に判定値を加え合せ,こ

れをその月の観察数で割ると平均値が得 られる。 この平

均値を知ることによって,全 体として変化が ど の方 向

Lに
・どの程度起ったかを知ることが出来る。平均値の他

に・軽快1又 はそれ以上に達し噴 ものの%,軽 快1.5又

はそれ以上に達 したものの%等 も,成 績を評価する場合

に用いて便利である。化学療法開始後の各月の判定の平

均値を病型別にみると,肺 炎型は極めて短期間に著るし

く軽快 してゆく。新 らしい空洞型と細葉性播種型 も肺炎

型に続いて著るしい好転を示す◎浸潤型,硬 化性空洞型

に対する効果は余 り著るしくなく,主 硬化型及び重症空

洞型は殆んど反応 しない。病型によって化学療法に対す

る反応の仕方が違うことはこの事実か ら明 らかであり,

従 って化学療法の成績を,あ るいは治療法別に,あ るい

は入院外来別に比較する場合には,各 病型毎に比較せね

ばならぬことは自明の理である。我 々はこの判定規準を

実際の臨床研究に応用して種 々興味ある成績 を得 てお

り,こ の詳細については他の機会に報告するが,こ こで

はその一部を紹介する。入院及び外来で化学 療 法 を行

い,そ の治療成績に差があるか否かを検討すると,SM,
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PAS併 用初回治療群では,浸 潤型及び新らしい空洞型 と

もにX線 所見の改善度に著るしい差は見 られていない◎

またSM,PASの 併用療法 と,5M,INH,PASの3

者併用療法とを比較すると,初 回治療群では浸潤型及び

新 らしい空洞型 とも,3者 併用療法の方が勝れた成績を

示している。以上我 々の試作した肺結核症の経過判定規

準と,こ れを用いて得 られた成績の一部について報告し

た。

222.肺 結核と妊娠

篠原研三 ・安倍胤一 ・稲垣忠子 ・由利吉郎 ・森口幸雄

長島璋 ・石原豊 ・梁久邦 ・草刈定子(桜 町病院)

肺結核と妊娠に関しては,昭 和8年 大里,岡 林両教授

が,我 が国で最初にこの問題を取 り上げているが,そ の

後昭和16,17年 には,田 沢博士が妊婦結核療養所のよう

な,特 殊施設の必要性を説かれている。しかレ,昭 和18

年以来,大 阪市立医大の藤森産婦人科教授が,た びたび

肺結核と妊娠に関する重要な発表を行ったが,特 に昭和

25年2月,診 断と治療の肺結核特別号にのせ られた論文

は,我 が国での最 も注目すべ きものの一つで あ る と思

う。 その他,勝 沼,加 来,林,岩 田諸氏,外 国 で は,

Schaefer,Niemsch,Brauning,Schulze-Rhonhoff,

Hausen,及 びHedvall等 の発表があった◎ 以上の諸報

告では,殆 んど妊娠中絶に対して反対論を唱えている。

我 々も,肺 結核妊婦に,積 極的な治療 を施しなが ら分娩

させ,ま た分娩後も適当な処置を取ってみた結核は,以

下統計で示 されるように,肺 結核妊婦に対しては,妊 娠

の如以なる時期においても,ま た如何なる種類の病型に

対しても,妊 娠を中絶する何等の科学的根拠 も存在しな

いのではないかと考えるものである。従って肺結核患者

が妊娠した場合は,厳 重な衛生管理,特 に出産後の諸治

療に重点を置く方針をとれば,こ の問題は無事に解決す

るものと思 う◎又,乳 児は我国の現状から考えて,分 娩

後数日以内に隔離して,約6カ 月間乳児院に依託し,その

間にB.C.G.等 の予防処置を講ずることにしている。し

かし,こ れは結核患者の妊娠 を積極的に容認するもので

はなく,活竣な病巣,空 洞等があった場合は妊娠は避ける

べ きであろう。次に統計を述べるが,我 々のような純然

たる結核療養所では肺結核妊婦をとりあつか う例は少く,

今 日まで24名 に過 ぎなかった。第1図 。肺結核妊婦24名 の

観察。観察妊娠回数28回(24名),出 塵 したもの27回,安 産

25回,早 死産2回(同 一人),流 産0,現 在妊娠中1回 。第

2図 。病状による分類,申 等症(軽 症若干名を含む)21名 。

重症(大 空洞を有するか,全 身状態 のよくない もの)3

名e第3図,妊 娠中の処置。A.無 処置4(化.療.前),B.気

胸 のみ4(化.療 前),C。 化学療法のみ7.D.気 胸+

化・療・8,E.胸 成術1e第4図 。出産後の処置,A.化

学療法のみ,1(但 し早死産例),B.気 胸+化.療 、8C.気

腹+化 ・療・14(内1名 は5カ 月後,肋 膜外気胸術施行)

肺結核に対する,最 近の長期化学療法は,妊 産婦に も応

用されるべ きであると思 うので,今 日では母子の安全を

期する意味で,む しろ,手 術等は出来 うる限 り出産後に

施行した方が慎重であると思っている。最後に御参考迄

に,重 症妊婦肺結核の1症 例をレントゲン写真でおみせ

する。第5図 。32才 。経産婦。左鎗骨下胡桃大空洞及び

周囲浸潤。Niveauを 認 める。第6図e同 。断層写責,

第7図 。同。気管支造影写真。(メ トラ氏 ゾンデ及 び

Dienosil使 用)造 影剤はよく空洞内に這入ってい るv

人工気胸を行い,肺 尖部肋膜癒着を認めたが,完 全焼灼

不能のため気胸を申止。大量の化学療法(SM,PAS)

を行 ったが,な お空洞の縮少 も見 られなかった。第8図

分娩後,人 工気腹2ヵ 月半,乳 児は乳児院へ依託。化学

療法 も併用したが依然 として空洞を認めるので,気 腹を

中止し,手 術に移行。第9図 。左肋膜外気胸術施行後。

空洞は完全に虚脱せ られてみえない。現在2週 間毎気胸

終圧+35前 後,量100c.c.位 。菌は連続集菌,培 養陰性。

母子共に経過良好。結論 として,肺 結核患者が妊娠した

場合は,妊 娠の時期,病 型如何にかかわらず,妊 娠中絶

の必要はなく,積 極的な治療を施しなが ら分娩させ,ま

た分娩後 も適当な処置をとれば,病 状の悪化 もなく,母

子共に支障がない ものと考える。

〔追加〕 田沢鎌二(日 本結療養所協会)

近年の結核妊婦の自然分娩の成績は御報告の通 りであ

ろうと考えていたところ,実 際のデーターを承って興味

深く感じた。この事実は一般の臨床家が早く知っておか

ねばならぬ世間の現状であるか ら,一 言追加する。本学

会としては結核妊婦の問題は,昭 和8年 に大里俊吾博士

が宿題報告として詳細に述べ られたが,そ の当時は,独

乙では古くの妊娠中絶論に対し第一次世界大戦後療養所

医師,そ の他か ら保存療法の主張が多く出て,療 養所治

療 と生児の隔離哺育施設があれば中絶を要しない例の多

きことが唱えられた時であった。これに対し,大 里博士

は当時の日本の現状ではこの保存療法はこれ等施設の便

宜の得 られる少数の肺結核妊婦に適当し,他 は一定の適

応の下に人工中絶を勧めるべ きであるとの考であった、

その当時は日本の療養所医師の立場か らいうと,結 核妊

婦が入所 して来ることは甚だ稀で,且 つ重症肺結核ばか

りであったから,別の意見は出なかったのであるが,全 国

公立療養所長会議でその前十余年来,年 々健康相談所創

設を要望して来てそれがやっと実現しかけた初め一 ・二

年の頃であ り,そ のためにわれわれは別に健康診査普及

会 とい うを設けて健康診査指導をやって来たが,そ れ も

未だ数年にしかならない時であり,経 験 も少なかった、

しかるにその後更に10年 を経る間に軽症または慢性の結

核妊婦には自然分娩可能の例を多く見ましたので,昭 和

17年 の本総会で 「サナトリウム療法の推移と所要施設の

研究」とい う特別講演をした時,施 設研究の一部 として

一一234一



化学療法 ・内科治療一般

述べて置いた・(今 年の雑誌 「結核」に掲載 きれる筈)。

その結論は東京市療養所と右の健康診査普及会とを加え

ると・自然分娩をして成績の好かった者の方が人工流産

で好かった者より多く,そ の代 り重症で流産した者は皆

其後悪化して死亡したので,当 時の人口問題 も考えて専

門的の療養施設 と健康相談所的の結核妊婦相談所を必要

とすることを述べ,要 は趨応症診断としたのであった。

故に近年の安定した結核病状では自然分娩可能者が大部

分で,あ るいは特別な専門的施設の必要を強調するに も

及ばない程でもあろうか とも想豫していたので,こ の報

告を興味を以て伺 った。(大 体の病状の軽重に併行して

移って来た問題である。)

223.肺 結核患者の温泉浴について

柴田正衛 ・高岡久雄 ・上野滋夫(国 療湯田)

〔緒言〕 肺結核患者の入浴特に温泉浴については,従

=来悪影響があるといわれるが,ど んな悪影響があるか明

確でないので,湯 田温泉に温浴きせ臨床的所見を観察し

カので報告する。〔実験方法〕大体安静度4度 に該当する

患者16名 に,入 浴時間15分 を限度として浴温39。C～40。

Cの 温泉に入浴させ,人 浴30分 前後に於ける体重体温脈

博血圧赤沈血液像自覚症状副作用等を観察し,そ の影響

を検討した。入浴時間は浴槽に入っている時間だけでな

く,脱 衣か ら着衣迄の時間と指導した。〔塩床成績)1)

体重 については,減 少した もの16例 申3例 で0.2kg～0。3

kg減 少 し,不 変は13例 で ある。2)体 温については,16

例中14例 はO.10C～0.6"C上 昇 し,下 降した ものなく,

不変2例 をみた。3)脈 博数については,16例 中13例 が

2～12増 加 し減少した ものなく不変3例 であるe4)血

圧については,16例 中9例 が4～8上 昇し6例 が10～18

下降し不変1例 である。5)赤 沈については,16例 申5例

が1～7耗 促進し9例 が1～5耗 遅延し不変2例 である。

6)血 液像。赤血球数は16例 中13例 が5～110万 増加し

3例 は5～60万 程減少 した。白血球数は14例 が100～4800

増加 し減少したもの1例 不変1例 であ り,赤 血球及び白

血球数の減少した症例は同一患者でない。血色素は16例

中15例 が1～15%増 加 し減少した もの1例 である。7)

血液スペクトルe入 浴をレている患者6例 の早朝空腹時

採血 した血液に於ては全症例正常であ り,入 浴前後の血

液スペクトルは2例 であるが,浴 後血清蛋白血糖アルブ

ミン及びアルプミングロブミンの此等が減少するが正常

範囲である。8)自 覚症状及び副作用e被 検例16例 以外

のもの も含めて25例 申気分爽快 となった もの18例,食 欲

促進したもの15例,睡 眠良好のもの17例 であり,め まい

頭痛嘔気等の副作用を来たしたものなし,次 に体温の入

浴による逐時的変化をみると,入 浴直後上昇したもの25

例中21例 不変3例 下降したも()1例 で,上 昇した21例 中

17例が0.1～0.4。C上 昇 した。入浴直前に復帰する時間

をみると,13例 が45分8例 か65分 要 している。大体に於

て上昇温度の高いもの程直前復帰に長時間を要す。脈搏

数の逐時的変化についてみると,入 浴直後増加したもの

25例 中20例 で この申18例 が1～15増 加 し,直 前に復帰す

る時間をみると9例 が45分,11例 が65分 要 している。脈博

数 も体温と同様増加数の多いほど復帰に長時間を要す。

直後脈博数不変の もの2例 減少 した もの3例 である。〔者

按及び結論〕安静度4度 に該当する患者16名 に,入 浴時

間15分 浴温39。C・)40。Cの 温泉に入浴きせ,体 重体温脈

搏血圧赤沈血液豫血液スペクトルを観察した。温浴の体

重に及ぼす影響は水沼によると入浴後体重は減少し,そ

れは入浴時間浴温が関係レ,入 浴時間10～15分 で体重減

少は2509で あ り,浴 温37VCが 体重減少最 も少くその前

後は次第に減少度が増加するというが,本 症例では浴後

体重減少 した もの3例 で200～3009で あ る。体温脈博数

共に大部分が上昇または増加するが,体 温上昇及び脈博

数増加度の高いものほど,浴 直前復帰に長時間を要す.

高安によると脈博数が120以 上 になると温泉浴は禁止す

るというが本症例申脈博数が120以 上 になっ た もの な

し。血圧は9例 上昇し赤沈は5例 程促進した。血液豫で

は大部分が赤血球及び白血球数血色素が増加し,血 液ス

ペク トルでは余 り変化はない。以上の入浴後の変化は温

泉の作用であろうかと思われ,健 康人に も大差なく認め

られる。本症例は週に1～2回,短 期間の もので3ヵ 月長期

で1力年間入浴させたが,肺 結核の自覚的他覚的症状の悪

化 した例は見なかったe結 論として,安 静度4度 に該当す

る患者で血液スペクトルが正常で入浴により脈博数が120

以上 にならなく体重減少著しくなく,自 覚症状に不快の

ことがなければ,.入 浴時間15分 迄浴温39。C～400C週 に

1～2回 程度であれば,温 泉浴 も従来いわれる程悪影響

はないのではないかと思 う、(結 論するのは爾早だが。)

〔追加〕 結核患者の入浴に関する研究

大淵重敬 ・藤森岳夫 ・野田喜代一 ・田谷利光.・島田

良典 ・石川明朗 ・藤井久雄 ・和田野三郎 ・高橋直林 ・

今川珍彦 ・高橋哲夫 ・尾川寿 ・藤田明 ・須賀功(東 京

医歯大第二内科)

平熱の結核患者,す なわち病巣の拡 りが申等症で安静

度は3度,す でに1週 に1回 入浴しているもの5例,お よ

び病巣が重症 もしくはSchub後 落着いて間 もないため

に2度 の生活を行っているが入浴はまだ許可されていな

いもの5例 を,健 康人3例 を対照 として,平 均浴温393

Cの 朝風呂に30分 間入れてみた。そして入浴前後におけ

る血球数(赤 血球 ・白血球 ・好酸球),ヘ マ トクリット・

血液比重(全 血および血漿),血 清粘稠度,血 清 クロール

血糖,肺 胞気圧(02圧 わよびCO2圧),血 圧,尿 蛋臼量

等の諸値の変動の状況を,入 浴当日早朝空腹時 の 値 を

100と した場合入浴後の値が,こ れに 対して いかなる数

値をとって動 くかをみることによって観察した,そ の結

果 これ らの数値の変動は,諸 検査項屑のいずれにおいて
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も,ま た3群 ともに概 してせ まいのみならず入浴当日に

限 られてお り,入 浴の内部環境に及ぼす影響は小 さいこ

とが推測きれた。 一方自覚症状およびFlicker値 か ら

はむしろ好影響す らみた。また当院にわいては実際に3度

患者に1週1回 入浴 きせているが事故を起した ことはな

い。従って平熱患者に対して,上 述の入浴条件の もとに

おいてならば,入 浴についての従来の基準は もう少しゆ

るめて もよいのではないかと考えた。

224・ きび しい安静のもとにおける肺結核患者の経過

(第1報)体 重と食餌のとリ方

赤星・一郎(福 岡厚生園)

開院以来13年 間の患者体重の変動をみると,い つ も増

しているも○と,へ っているものとが混ってはいるが,

全体 としては体重が増す傾向を示したときと,逆 の とき

がある.戦 時中食糧の特配をうけはじめて体重は増 しは

じめ,空 襲後特配がなくなったら減 りはじめる。そのも

っとも低 くなったのは昭和21年 夏の40日 欠配のときであ

る、その後は食糧事情の好転に歩調を合せてしだいに体

重は増して来ている。つまり患者にあたえる食餌の量如

何が患者全体としての体重の変動に大 きな役を果してい

ることが考えられる。体重曲線の主な傾斜から計算レて

も,ま た入院後の期間とその間の体重増加量とを比べて

みて も,tcよ そ全患者平均して1年 に5乃 至10kgrは 体

重が増している。1週 間にたべた食餌一切の量と,そ の

週の体重の変動 とを比べてみて,特 にグラフに表わして

考えてみると,お よそ体重が増しもしなければ,減 りも

しないというのには,47Cal/kgr前 後の食餌の蚤をたべ

なければならないようである。 この量は,年 の若い もの

体重の小なるもの,秋 よりも春の方が大である。その差

は5乃 至10cal/kgrで あろうかと思われる。また体温は

37◎前後のところで,2'～3'高 くなると10%も 多 く必要

とするようにも思えるが,は っきりした関係は見出しに

くい。なお,看 護婦を対照として比べてみると,患 者の

方bS20sitv30%多 い量の食餌を必要とするようである。

病症の程度,重 症とか軽症とか,何 であらわせば合理的

であるか見当がつかないが,か りにレントゲン所見にお

ける病巣のかげの新旧,ひ ろきなど,重 軽の判定に役立

ちそうな因子の差によってみて も,こ の食餌需要量はは

っきりした関係を示 さない。しかしこれは当然であると

思う。入院早 々の頃 と,そ れから数ヵ月後とを比べてみ

ると,レ ン トゲ ン所見その他の所見が大 した変化のない

と思われる思者では,20%前 後のちがいがあるようで,

入院後 しばらくして入院生活になれた頃には患者の栄養

摂取の働きが能趨よくなるものであろう。私は食餌量の

あ らわし方に,cal/kgrを 用いたが,単 位体表面積毎に

出す方法 もあるのは御承知の とお りである。しかし日常

全患者の診療に応用するときのために,簡 単に使えるも

のとして動えてca1/kgrで 表わしてみたのである。 き

て福岡厚生園の患者の栄養 というか,食 餌はどうしてと

とのえ られているか,国 立療養所の規準であって,現 在

96円10銭 の材料費でととのえるものに,患 者が牛乳,卵,

果 物など,あ るいは米,パ ンなどの補いに用いる患者1

人1月 当 り900円 の,1日1人30円,合 計120円 位でま

かなわれていることになる。これは他の療養所に比べて

多額であるとは思 っていない。厚生園か ら出している給

食の食餌をどれだけ患者がたべているか,総 量にUて90

%前 後 であり,そ のCaiは1日1人 あた り2,300Ca1前

後 である。 それに患者自身の補いが150～200Calに な

る。結局,1日1人 平均2,400～2,500Cal.の 食餌をた

べていると考えられる。 この食餌の とり方ではじめにい

ったような体重の増加がみられるわけである。一方 これ

らの患者の生活は,き びしい安静 と私がいう状況である

が,そ の内容は一言でいえば,ね たっきりで,洗 面 も,

排便 も,食 事 も,衣 類交換 も,そ の他一切のことをすま

し,読 書,ラ ジオ,新 聞なども禁 じ,治 療室などへ も輸

送車ではこんで歩かせないとい う程度である。健康を何

と定義し,治 癒とい うことをどう考えるかいろいろ議論

しなければならないが,健 康になれば体重が減っていた

ものは増して くるはずである.厚 生園における増し方が

よいかわるいか,判 断は人によ り,ま た比較する標準に

よって異るが,私 はよく肥 っている方だと思い,そ れは

安静をきびしくしているからだと考えている。そうであ

るか否かは肘として,こ のようなきびしい安静の もとで

は,前 にいった程度の食餌のとり方で,は じめにいった

程度の体重の変動がみられたということを報告したので

ある。 くわしいことは雑誌に発表することにして,こ こ

ではその一部をまとめたものを披露したわけである。ど

れだけ余分にたべたら,ど れだけ肥るかということなど

もそのときにゆず りたいと思う。

〔追加〕 田沢鎮二(日 結療協)

今 月の会場にて二三の一般療法関係の演題の出たに因

んで一言追加し,最 後の演題と関連する考えを述べたい

と思う。それは昨年が(又 は一昨年あるいは三四年後と

もいいますが)サ ナ トリウム療法の百周年に当るが,丁

度 この時期に当って化学療法や肺切除また空洞切開等の

原因的療法が発達して,サ ナトリウム療法の一転機 とな

って一時期が劃 されて来ているからである。私が この点

特に注目する所以は,先 年 「サナ トリウム療法の推移と

所要施設の研究」という特別講演で安静空気栄養のサナ

トリウム療法の新たな中心問題は,作 業療法であるとし

て,特 にそれに重 きを置 き,作 業施設の有無にかかわら

ず,許 される運動量をなるべ く早 く作業療法に向けて精

神療法の効果を挙げるべ き必要 と,方 法についての経験

を述べたが,そ れが近年の結核病状の安定と対象者の激

増 と財界の変動 と一層に必要となって来ていることであ

る。殊にアフターケアでは中心問題 となって来た ものと

して,二 年来日本結核療養所協会研究会その他で(昨 年

9月 の 「日本医学新報」今年3月 の 「結核の臨床」)諸

種の新作業を検討して見ているが,こ ういう時期であろ

か ら,こ の御演題に因んで,古 来不治病 とされて来た肺

結核が治ることを初めて実証して以来,永 く唯一の治療

法又は治療原則であった実績を回想し,今 日の新療法の

輝かしき成績に依って も不用 となるよりも,却 って身体

活動復活の効果が一層著明 となって来たものと考え,今

日の一転換期に当ってこの学会に於て,学 術界百年の歩

みを顧みたいと思うからである,
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225. 人工気腹療法の効果に対する統計的観察(第2

報)

和田直 ・井村氏宏 ・勝田静知 ・高島義範 ・進藤哲雄 ・

戸川繁樹 ・菅英信 ・折口清寿 ・宮西通博 ・清水修次 ・

片山義民 ・岸槌昭夫 ・加藤裏二 ・南部俊昭 ・南義昭 ・

田淵繁夫 ・浅野弘 ・赤松茂夫 ・藤田秀三(広 大 和田

内科)

教室では6カ 月以上気腹を継続し比較的詳細に観察 し

得た肺結核患者が411例 に及ぶので主 として厚生省結核

療法研究協議会の判定基準に基づ き非常に厳重に判定し

た効果に就いて報告する。症例は男247例,女164例,

合計411例,気 腹開始時最年少者は9才,最 年長者は66

才であ り,20才 台が最 も多く209例 を占めた。これ らの

症例は米国のNationalTuberculosisAssociationの

分類に従 うとMinimallesions86,Moderatelyadv-

ancedlesions250,Faradvasncedlesions75例 とな

り,ま た病巣の性質よりみると滲出型29,増 殖型159,

硬化型26,混 合型197例 であった。われわれの症例にお

ける体温 ・体重 ・食慾 ・咳嶽 ・喀疾 ・赤沈の諸症状は気

腹後好転するものが多 く,悪 化 したものは高々10%内 外

に止まった。次に諸症状が著しく好転し正常あるいはそ

れ以上になった例に就いて,気 腹開始後著 しく好転する

迄に要した期間を調べると意外に短期間であった。即ち

6カ 月間にその60～80%,1年 間にはその70～90%がi著

しく好転している。次に気腹実施前喀湊中結核菌が塗抹

により陽性であったものは177例 でその中101例(57・1

%)が 陰転 した。次いで陰転した101例 に就いて気腹実

施後陰転までに要した期間を調べ るとやはりかなり早期

に陰転す る傾向があり,6カ 月間で68例(67.2%),1年

間で86例(85%)が 陰転した。気腹実施前232例 に合計

545個 の空洞が レ線写真上発見されたが,こ の空洞の申

208個(38.2%)が 消失した。 これ らの空洞に就いて大

きとの関係を見ると,直 径1cm以 下 では120個(48.8

%)が 消失 したのに反し,直 径が大となるにつれて消失

率は減少の傾向を示 した。肺野別に空洞の消失率を見 る

と,上 肺野39.9%,申 肺野31.4%,下 肺野38.4%と な

り空洞の消失 と肺野との関係は明 らかとは言い難い。肺

門部に近い,空 洞 と遠い空洞との消失率はそれぞれ31.2

%,40.2%,で 肺門部より遠い ものの消失率がやや高率

であった。更に空洞のみならず,病 巣全体を厚生省の基

準によって判定すると411例 中52例(12。7%)が 活動性

病巣陰影を認めなくな り,147例(35.8%)が 軽 快 し

た。前者の内訳をみると6カ 月間で42.3%が,1年 間で

63.5%が,2年 間では98、1%が 活動性病巣陰影を認めな

くなっている。次に一般症状 ・結核菌 ・レ線所見等の組

合せにより気腹の効果を判定すると,略 治52例(12.7%)

軽快179例(43.6%),不 変142例(34.5%),悪 化38

例(9.2%)と な った。この4群 の判定を用い て 病 巣 の

拡 が りと気腹の効果との関係を見るとMinimalleg-

ionSに 於 ては略治乃至軽快 したものが7&5%Moder・-

atelyadvancedlesions58.4%で あ るのに反しFati

advancedlesions於 ては略治例なく,そ の34.7%が 軽

快 したに止まり逆に不変乃至悪化群が高率となった。病

巣の性状との関係をみると,滲 出型及び増殖型に略治乃

至軽快群が最 も高率で混合型に最 も低率であった。発病

よ り気腹開始までの期間との関係では,発 病後6ヵ 月以

内に開始 したものの略治乃至軽快群はそれ以上経過して

開始 したものに比し高率であった。横隔膜挙上度との関

係では完成気腹に略治乃至軽快群が高率で,未 完成気腹

においては不変乃至悪化群が高率となった。最後に化学

療法併用との関係であるが,併 用群の成績が優れている

とい う結果は得 られなかった。これはわれわれの症例で

は化学療法が末だ今日の如 く計画的に使用きれていなか

った事と,化 学療法が今日の如 く普遍 して居なかったの

で,是 非とも化学療法剤を必要とした比較的重症のもの

にのみ用いられた傾向があった為に基因するかとも考え

られる。以上主として厚生省の判定基準に準拠して判定

した気腹の効果に就いて述べたが,略 治及び軽快群は合

計411例 申231例(56.3%)で,こ の内容に就いて検討

して見 ると,(1)病 巣の範囲は狭い程高率で,殊 にFar

advancedlesionsに は略治群が1例 もなかった事。(2>

病巣の性状では滲出型 ・増殖型に高率で,混 合型に最 も

低率であった事。⑧発病より気腹開始までの期間に就い

ては6ヵ 月以内が最 も高率であった事。(4)空洞の直径は

小 きい程多 く閉鎖し,肺 野によって差は無いが肺門部よ

り遠い方が多 く閉鎖した事。等が挙げ られ,上 述の事は

効果の面より見た気腹の適応 と考えて良い。更に⑤完成

気腹の方が未完成気腹に比し略治乃至軽快群が高率であ

った事。⑥一般症状 ・結核菌及びレ線写頁所見の改善を

見た ものの内容を検討す ると,1年 間に一般症状及び菌

に就いてはほぼ80%が,レ 線写真所見に就いてはほぼ60

%が 改善を見た事。等は悪化例が少 く,副 作用が稀な事

か らとかく漫然と気腹を続けるとい う弊害に陥 り易い事

に対しての警告と考うべ きであろう。

226.気 胸の塩床的経過と病理学的検討

中井毅 ・山本一朗 ・鳥井律平 ・谷崎雄彦 ・浅利周美雄

山口房子(国 療中野)

肺結核の治療はここ数年偉大なる発展をみ せ つ つ あ

る。特に化学療法の発達に伴 う,直 達療法,こ とに肺切

除術の躍進はめぎましいものがある。われわれ もまた肺

切除術に対して研鑛を重ねつつあるものであるが,気 胸

療法に対してわれわれが行って来た気胸例と,わ れわれ

が切除した材料をもととして,再 検討を行いたいと考え

る。われわれが始より,あ るいは受け次いで行って来た

気胸で,今 旧まで引き続 き観察を続けている症例で,気

胸前よりX線 写真のあるもの,(気 胸は手軽に行われたた
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め移動が多 く,一 貫した経過がなかなかつかみにくいた

め例数が少なくなってしまう。)174例 に対する一般経過

は,1表 に示す通 りで,わ れわれの例 も諸家の報告とほ

ぼ同様で,気 胸前空洞の有無にかかわ らず,4年 以上行

い得た ものの予後は比較的良好である。現在継続中の も

の及び不効果で他療法に移行した ものは2,3表 の通 り

であるe気 胸開始よりほぼ6月,あ るいはそれ以上入院

して行ったものと,外 来のみ○ものとの間には,術 側,

対 側の悪化率よりみれば入院例ははるかに良い。次に切

除例に就て病理学的検討を加えてみ る。今日迄中野療養

所で行われた肺切除は,742例,そ のうち気胸後切除し

た例は163例 であるが,わ れわれの行った56例 に就て述

べ る.こ れ等の所見も諸家の報告と大多数は 同 様 で あ

る。スライド4～9各a.bに 示す通 り,空 洞は濃縮化

され,あ るいは相とな り合した病巣が崩壊 しかけて包囲

きれてはいるが,治 癒 してはいない。ただ進行を阻止 し

て現場維持の型を取っている。また乾酪性気管支炎を有

したもの,あ るものは,各 々が被包化きれながらその周

囲に淋巴行的に広がった被包化されない新 らしい病変を

有す るもの,又 は気管支病変が大体治っているにかかわ

らず乾酪巣が くず れか けて癒合しかけているものをみ

る。また次に示す ものは古い乾酪巣が くずれて,進 行中

気胸により気管支が唯機械的に閉鎖 され癒合が行われな

か ったと推定出来 るものである。最後の症例は唯一例に

のみにみ られた ものであるが,気 胸と同時にSM.PAS

療 法を併用した例で,気 胸前菌が塗抹陽性で,X線 写真

で 明らかな空洞を有していたが,切 除材料では病巣部及

びその附近は全部無気肺状態で非特異性の炎症の所見が

残 っているのみで,結 核性の変化を見出し得ないで処 々

はなはだ小 さい線維塊がある。その構造から見ると恐 ら

く治癒した結核と想像 きれる。種々な点を綜合すると,

恐 らく気胸開始時に乾酪物質がはなはだ少なくSM使 用

の為,虚 脱による無気肺と非特異牲の炎症を残 して結核

病 変は治癒せるものと想像せ られる。気胸の切除肺病巣

は幾つかの似かよった状態を示しているし,気 胸肺のX

線 写真に も同様に似通った病影を認めることが出来 る。

そ こでわれわれは両者を結びつけて考えるために,X線

像 を5型 に分かち,即 ち1透 亮影,五 腫様影,皿a限 局

性 不透明影,皿b一 葉以上に及ぶ不透明影,rVa孤 立性

小球影,rvb数 力がつなが りを持 つ か の如 き小球影,

Va搬 痕化を思わせ る影,Vbは 半米粒大までの石灰化

を思わせる孤立又は集合影,と して切除肺と,気 胸前空

洞の有無,切 除薩前のX線 像の型を対比して,空 洞が気

胸によって受ける変化をもとめた。濃縮化がかな り多い

が 空洞の好軽している例と見 られる。気胸6月 以内に切

除した例はSM.PAS併 用例であるが,他 に比 して早

いようである。切除病巣よりの菌の状態は現在の ところ

今 だ報告すべ き特別な ものを見出 し得ていない,又,気

胸1年 前後の切除では,気 胸せず切除 した例 と比較して

切除後の肺機能に大差がないようである。気胸の欠点を

われわれは十分知っている。治療期間が長期にわたるこ

と,膿 胸,長 期胸水貯溜,肋 膜の肥厚等の副作用,そ れ

等による肺機能の著しい消失等である。これ等の副作用

を化学療法の助けにより,ま た術式の改良によって除去

す ることが出来ないであろうか。1)化 学療法は気胸に

対 して も,薩 達療法同様肺病巣及び作用に対 して祠程か

の好条件を与えるものでは1ないであろうか◇2)気 胸が病

巣を現状維持のままおくことが出来,そ して一年前後で

は切除後肺機能に変 りがない ものであれば,現 在の日本

の社会状態に於ては,切 除の補助療法 としての所謂社会

的適応 もあ り得 ると考えられる。3)わ れわれは今直ち

に気胸を拾て去るべ きでなく,内 科医と外科医の緊密な

協力の もとに もう一渡 検討されてよい ものと考える。最

後にわれわれは良否2例 の両側例を示 し,同 じ条件のも

とに3年 半行われたにかかわらず,か くの如 く相反する

結果を来たらしめた頁因を今後 もう一度究明してみたい

と考えるものである。

227.気 胸 より気腹への転換例に就て

馬場治賢 ・荒木靖雄(国 療中野)

私共は気胸の経過申適応症であ り,良 好な経過をとっ

ているのに肋膜に変化が起った為め気胸が続けられぬ場

合,完 全気胸又はそれに準ずる例で無菌化せぬ場合,ま た

は悪化 した時,他 側に病巣がある場合,焼 灼不能の癒着あ

る場合等,気 腹に切 りかえその後の経過を追求 した。気胸

前の病型はrv型,W型 が主で少数には皿型 もあった。軽

症113,中 等症2/3,空 洞は1/3にみ られた。気腹に切換え

た後の期間は1年 以内32例,2年 以内23例,2～5年17

例 計72例 である。その内8例 は治癒 と考え申止 した。気

腹直前空洞がみえず,菌 陰性期間3カ 月以上の群(A)

と,空 洞があるか,菌 陽性,あ るいは陰性で もその期間

が3カ 月以内の群(B)に 分 けてみると,A群 では気腹

に切換えた後一時微量排菌をみたものが3例 あったが,

残 りは皆陰性が続いている。この3例 は気腹前の陰性期

間が3・v6ヵ 月の8例 中に含まれ,そ れ以上陰性が続い

ていた例からは気腹後 も菌は出ていない。B群 に就て気

腹後の経過を見ると45例中片側病巣では陰性:陽 性は17:

3,両 側病巣片側気胸では陰性:陽 性は13:2・ 両側気胸

陰性:陽 性は3=7で,両 側病巣例に就てみると片側気

胸群が両側気胸群よりもよかった。これは両側気胸中に

肋膜の強固の部分的癒着や肋膜肥厚を起し,横 隔膜の上

昇が妨げられていたためであった。この所見 か らみ る

と,気 胸によって陰牲化しない もの も,気 腹後に大部分

陰牲化するようにみえるが・気胸期間が観察期間長く・

長 く観察するほど稀に微量排菌がある場合 も多 くな る

故,気 胸には,や や点が辛 く,気 腹には甘い成績 となっ

た。尚われわれは胃液を毎月一回とって2年 間連続陰性
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を治療完結の一応の目標としている、次に気胸前空洞の

あった24例(両 側空洞の2名 は各2例 宛とした)に 就て

みると・気腹前閉鎖していた17例 は気腹後 も閉鎖してい

たが,気 胸で閉じなかった ものあるいは一旦閉じたがそ

の後再開 した7例 では気腹後5例 閉鎖,2例 閉鎖不能で

あった。前者は完全気胸2例,肺 尖のみの癒着2例,肺

尖及び縦隔に癒着あるもの1例 で何れ も気胸開始か らの

日が浅いものであった.後 者は広汎の癒着例及び肺の高

度の萎縮と高度の肋膜肥厚例であった。選択的完全気胸

例で気腹後肺が伸びた際どのよう気腹に変化するかは興

昧ある処である。1例 は完全気胸申突然無気肺化 と空洞

がみられたが・横隔膜神経捻除と気腹後空洞閉鎖 し無気

肺 もなくなった。他の1例 は完全気胸申示指頭大の円形

影を呈していたが,気 腹にかえ肺が伸びた後不規則な細

長い形になって影が縮少 したとき多量の排菌 が み られ

た◇気腹後化学療法を併用した ものは18例 である。その

うち,化学療法を併用して も無効であったものは3例 で,

他は総て効果が認められた。そのうち気腹のみでは菌が

消失 しないので,化 学療法(SM・PAS)を 併用して始めて

無菌化した ものが9例 で,他 の6例 は化学療法と気腹を

同時に行った り,化 学療法申止後暫 らくして無菌化して

いた為めどちらがよりよかったかを明かにし得 な か っ

た。然しいずれにせよ私の例では気腹単独より,気 腹と

化学療法を併用した方がよりよかった。通常始めか ら気

腹を行い横隔膜の上昇が充分な例では,例 え現在排菌し

ていて も,申 には空洞が見えていても気腹申悪化する例

は気胸申の悪化に比し著明に少いが,気 胸後気腹に切 り

換えた72例 では8例 に悪化がみられた。その内皿Aに 属

するものが4例 あったことは注目に価する。尚この困横

隔膜の上昇が十分であったものは2例 に過ぎず,こ の2

例は共に皿Aで,1例 はSi+2に あって完全気胸,他 は

舌状部にあってかな り不完全気胸になっていた。残 りの

6例 は皆肋膜の癒着強固なものや肥厚著明なもので横隔

膜の上昇が不十分であった。悪化の程度は3例 は軽微で

気胸反対側に,1例 はやや広汎であったが,化 学療法で

完全に吸収,1例 は好転 しつつあり,3例 は重 症 化 し

た・副作用のため中止 したもの は7例 である。(腹 水

4・ 陰嚢水腫2,虫 垂炎手術1)以 上を総括すれば気腹

に於ても癒着の有無,場 所,強 さは極めて大切で完全気

胸か,癒 着が肺尖のみ又は縦隔側のみの場合は気腹によ

って効果をあげうる場合が多い、空洞の閉鎖に就て も同

様である。 また肺機能の点を考慮するとき肋膜の肥厚が

少い程よいことは当然で,従 って気胸で目標時まで続け

得 られぬ懸念がある時は早 く気腹にする程よいことを示

す ものである。然 し一方,気 腹無効で気胸有効例(舌 状

部)や 気胸 と気腹併用で始めて効果をあげた例を経験し

たこと,気 腹に堪 えられぬ例,副 作用で中止せねばなら

ぬ例もある故,効 果のある理想的気胸迄 も気腹にかえる

ことは疑問である、なお一時的虚脱療法を行 うなら,先

ず気腹を行って無効な時気胸とするのが順当 と思 われ

る◎

228.切 除 材料より見た気腹療法

日置治男(結 核予防会保生園)

術前気腹療法を実施していた切除材料26例 につき病理

組織学的検索をなし,術 前の臨床成績 と比較検討した。

参考として術前化学療法のみを実施していた7例 を調査

した。対象は重症3,申 等症20,軽 症3,病 型 は主 とし

てrv型,気 腹期間は多くは7カ 月～1年6カ 月で全例に

化学療法が不規則に併用され,フ レニクスは8例 に併用

きれた。以上によりわかるように,私 の扱った対象は気腹

期間がやや短い感がある外は何等特別な適応ではない。

臨床成績は次の通 りである。即 ち結核予防会決定の臨床

経過判定規準により,気 腹前と申止時を比較すると軽快

率65.3%,増 悪率7.6%で あ り,気 腹中止時の結核菌排

菌状況を気腹前のそれ と比べ ると,減 少塗65%,陰 転率

28.5%,増 加率14.2%で ある。x・-P上の透亮につ きその

変化を見ると13例 中消失10例,縮 少1例,不 変1例,拡 大

1例 で,透 亮消失奉は84.6%に 達 した。以上の臨床成績は

相当良好な成績で,気 腹は有効な治療手段であると言 う

従来の一般の主張に一致している。然るに病理組織学的

の成績を見ると緊張性空洞が搬痕化 した1例 を除 き,全

部の誘導気管枝が閉鎖した例はなく,臨 床成績はよくて

も病理学的な治癒でない事が判明した。そこで病理組織

学的所見について述べる。先ず誘導気管枝の肉眼的開閉

と病巣の位置・姓状との関係を見ると,空洞では肉眼的に

誘導気管枝が閉鎖じていたり,開 閉不明のものは37本 中10

本 で細小化率27・0%で あ り,特 に下葉に於て細小化され

ていた。また連続切片により組織学的に検索 し得た空洞

の誘導気管枝34本 中11本 が組織学的閉鎖 を示 し,閉 鎖率

は32・3%で ある。しかし空洞24コ について見ると前述の

如 く全部の誘導気管枝の閉鎖した例は1例 で閉鎖率4.1

%に す ぎず,Hauptdrainageだ けをとって見ても,2

本 で8・3%に す ぎない。次に閉鎖した気管枝のOrdnung

を見 ると,肉 眼的に も組織学的にも5～6次 以後に見 ら

れた◎空洞治癒の方向を肉眼的所見より推定すると被包

化が大部分で,開 放性治癒の方向を示 したものは1例 も

ない、尚また肉眼的に周局炎の明瞭な撒布,こ れはごく

近い時期の撤布 と考えられるが,こ の新しい撤布は気腹

中止時に排菌量の多い もの及び古い撒布の多い例に見 ら

れた。次に空洞壁あるいは被包巣のKapse1に 対する影

響を見ると,全 般に肉芽層は密になり,壊 死層 と肉芽層

との境を始めとし,全体に所謂Demarkierungが 良いと

言う感を受けた。しかし気腹開始時のKapse1の 性状が

まちまちなので条件を同じにする為滲出性の強い例を集

め,同 じく滲出性の強い化学療法単独例 と比較 したとこ

ろ・両者には明 らかな差があ り,前 述の傾向を気腹例に
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認めた。しか し全例を通 じ非特異層の結合織が増加 して

いると言 う積極的な証明は得 られなかった。又,こ れ ら

の例は滲出性病巣には気腹は如何に働 くか と言 う問題に

もなるが,空 洞と同じく被包化治癒の方向を示し,周 囲

へのexpansiveな 進展を防いでいる。 誘導気管枝開口

部の粘膜下の変化 を 見 る と乾酪性,結 節性の ものは少

く,Rundzellenの 浸潤を主とした例が多く,非 特異化

及こ鞘 浄化されていると言える。ただしこれが化学療法

のみの結果であるか,気 腹の併用が清浄化を促進 してい

るか不明であるが,前 述の如 く気腹はKapse1に 影響が

あるので開口部にも影響ありと考える。開口部の上皮再

成は空洞では38.4%,被 包巣では50%に 見 られ,上 皮再成

例及び閉鎖例の閉鎖部の方が非再成例あるいは開放例に

比し非特異化きれていた。最後に下葉にBronchograp-

hieを 実施 した10例 を見ると,気 腹による気管枝の屈曲

は見られず,主 として細小短縮化で,S8SgS4.5に 著 明

であった。 フレニクスを加えればSloS7を も短縮細小

化し得た。以上のデータより見ると気腹療法はaussch-

altungstherapieと 思われた。即 ち,管 内性の撒布並び

に周囲へのexpansiveな 進展を防ぎ病巣を濃縮化を含

めた意味で被包化せん とするが,病 理学的な治癒は少な

いと言 う意味である。また気腹の機序について考察する

と,気 管枝の屈曲は気腹効果の原因ではなく気管枝の細

小短縮化が病巣のDrainageを 悪 くし,開 放性治癒ある

いは搬痕性治癒をさまたげ,被 包性治癒の方向へ気腹例

をみちびくと考えられ る。又そのDrainageを 悪 くする

事が病巣のausschaltungに1役 買っていると思うが,

虚脱の良好なS8Sgは 気 腹のよい適応 となり,フ レニク

スを加えれば下葉の各Segmentも 良い と考える。 ⊂結

論〕①気腹はausschaltungstherapieと 考 える。 ②5

～6次 以下の気管枝では32.3ン6閉鎖していたのでauss-

chaltungの 効果 も相当である。 ③空洞は気腹により被

包化治癒の傾向となる。④空洞あるいは滲出性病巣に対

してはDemarkierungを よ くし周囲への進展を防止せ

ん とする傾向がある。⑤ フレニクス併用の方が虚脱は良

くなる。⑥気腹前のx-Pよ り気腹の効果を判断する事は

なかなか困難であるが,誘 導気管枝が一本で肺野の周辺

にあ り単発で,ま わ りに病巣の少い小空洞,し か も肋膜

癒着の高度でない例は良い適応である。また他に手段の

ない病巣に対 して も利用価値はある。

229.無 気肺が家兎肺結核に及ぼす影響に関す る実験

的研究

行政愛雄 ・長谷川茂(神 戸医大第一内科)

1).気 管切開により 「ゴム」球付rカ シーター1を 家

兎の左主気支内に挿入 し,「 ゴム」球を膨脹せ しめること

により気管支閉塞をはかった。肺内感染防止の目的でペ

ニシリソ2万 単位7日 間投与を行った。左主気管支の完

全閉塞を来す時は左肺の無気肺を生 じたが,し ばしば不

完全閉塞(主 して呼気性閉塞)を 来 し,種 々の程度の閉

塞性肺気腫を生 じた。「レン トゲ ン」学的にそれらの診断

ないし鑑別は容易でそれぞれ,い わゆる無気肺症候並に

気腫症候が認められた。「ゴム」球留置1～2カ 月後無気

肺持続が確められた例で 「ゴム」球抜去による無気肺の

再膨脹,再 通気の状態をしらべたところ,肺 内感染が認

められない場合は,多 少の気管枝内分泌物貯溜があって

も 「ゴム」球抜去時分泌物を吸引排除する事によ り無気

肺の再膨脹 ・再通気は比較的良好であった。時によ り気

管枝拡張を伴 う肺気腫の発生がみられた。これに反 し,

肺 内感染(主 としてグラム陰性桿菌及びブ ドウ状球菌)

が認められる時は分泌物を吸引排除しても再通気は全く

起 らなかった。結核感染家兎(牛 型RM株11100mg皮 下

接種)に ゴム球充填による左主気管支閉塞を行い,左 無

気肺を生 じ1～3カ 月間無気肺を持続した23例(肺 内混

合感染例を除く)に 就て 「ゴム」球を抜去し肺結核病変

と無気肺の再通気の状態を観察したところ次の結果を得

た。結核感染初期(1～2週)に 閉塞 を行った ものでは

2～3カ 月後右肺に多数の米粒大内外の中心部乾酪化の

著 しい増殖性結節を認めたが,左 肺は肉眼的には粟粒大

以下の結節を小数認めるのみで,組 織学的には類上皮細

胞を主 とする結節を認め,乾 酪化は殆んどみられなかっ

た。左肺の再膨脹,再 通気は良好で,か えって軽度の気

腫 を呈す るものがあった。即ち結核感染初期に気管支閉

塞 を行い無気肺に陥れた場合,無 気肺側の結核結節の発

生乃至発育は抑制され,閉 塞除去による無気肺の再膨脹

に障害を及ぼす事が少なかった。これに反 し,結 核感染.

後1カ 月で他の対照動物に於て肉眼的に結核結節を認め

る時期に閉塞を行った ものでは,左 肺は広汎性乾酪化を

呈する事が多 く前回報告せる結紮実験の成績 とほぼ一致

し,左 肺の再通気は殆んど不可能であった。閉塞性肺気

腫を来 したもののうち,結 核感染初期に閉塞を行い気管

枝内混合感染をみなかった4例 では,閉 塞肺の結核性病

変は対側に比 し軽度に止 った。閉塞時期を問わず気管枝

内混合感染を来した6例 はいずれ も当該気管枝の支配領

域に乾酪性気管枝肺炎をみた。次に結核感染1ヵ 月後に

閉塞 を行ったもので混合感染 をみなかった7例 では閉塞

側の気腫が高度の もの程同側の結核結節の乾酪化は著明

で,閉 塞後1～2カ 月で結節は壁の薄い微小空洞化し,

しか も緊張性空洞が多くみ られた。なお対照動物では4

ヵ月後に稀に癒合結節の空洞化がみ られ るに過ぎなかっ

た。2)次 に無気肺結核病巣に対する化学治療剤(INA

H)の 効果に就て実験し,即 ち結核感染家兎50頭 を3群

に分ち,そ れぞれ感染後1週 目及び4週 目に武田氏法に

因 り左肺を広汎な無気肺に陥れ,結 核感染後4週 目(対

照動物各群2頭 宛を除く)か らINAH20mg宛 毎 日皮

下注射を行い,治 療後4,8,12週 目にそれぞれ剖検し

て検索 したその成績は以下の如くである、①無気肺発生
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様相は前回報告の通り完全収縮型,気 管枝内貯溜型(所

謂浮腫型),不 全型の3型 に大別されるe② 浮腫型は 経

過 と共に減少し治療後2週 目では皆無であった。③無気

肺結核病巣はINAHに 因 って初期(1ヵ 月目)か ら増

殖性変化を認め,ま た対側肺病変より軽微である。④結

核感染後早期に無気肺を発生せ しめたものと晩期に発生

せしめたも○とでは,治 療1ヵ 月目では前者の方が病変

は軽症であるが3ヵ 月目になるといずれも痕跡 的 とな

る。⑤浮腫型では結核病変は対側肺より著明であり,ま

た治療対象よ りも高度である。⑥対照動物の結核病変は

感染後8週 目より高度な播種性結節形成を認め,経 時的

に進行し12週 目では空洞形成す ら認められる。⑦治療対

象では治療後4週 目か ら既に対照に比し病変は極めて軽

微である.⑥ 完全収縮型の病変は対照より軽症なるのみ

ならず治療対象及び同一動物の対側肺病変よ りも軽微で

ある。⑨無気肺の肋膜合併症は皆無であった。⑩各例の

左右肺からの生菌単位を小川氏定量培養法で測定 した結

果,対 照動物では常に極めて大量の結核菌を証明したの

に対し,治 療対象では治療後4週 目から著明に減少し,

浮腫型では治療対象より大量の生単を証明した。収縮型

では治療対象ならびに対側肺よ り少く,又,治 療8週 目

では生単 を証明したものは数例のみであ り,治 療12週 目

では対照を除 きいずれ も生菌を証明し得なかった。

230.淋 巴腺緒核に対する抗結核剤の局所療法とその

限界

山下九三夫 ・林繁太郎 ・神田清 ・関忠雄 ・大橋成一 ・

橋本敬鮪 ・小酒井望 ・石川哲也 ・石原砧(国 病東一)

われわれは過去5年 間に於て約250例 の表在性淋巴腺

結核に対しSM.INAH等 の抗結核剤を局所に使用し,

その成績の良好な事を発表して来た。ここに治療日数1

カ月以上,遠 隔成i績3カ 月以上の230例 の臨床経験を申

心として本療法の適応及びその限界に言及したいと思う。

使用方法は原則 としてSM,0.39,INAH100mgを 隔

日又は週3回 に局所に注入 した。淋巴腺結核の型を一一応

臨床的に最 も分 り易 く,初 期腫脹型,硬 化型,浸 潤型,

膿瘍型,潰 瘍撰孔型に分類して観察した。成績の判定基

準はリソパ腺が碗豆大またはそれ以下に縮少し,外 観上

腫脹が認められなくなったものを治癒,リ ソパ腺の縮小

は著しいがこの程度に到 らぬものを著効,多 少とも効果

の認められた ものを軽快 とした。その成績は初期腫脹型

の75%,腫 瘍 型潰瘍痩孔型の70%,硬 化型の60%,浸 潤

型の45%に 成 績が良好であった。この成績向上の為に各

種併用療法を試みたが,硬 化浸潤型で頻回の通院困難な

者にはレ線照射併用を,肺 に活動性病変あり種涛の型の

混合型あるいは滲出多き者,又 はSM単 独にては効果少

きも,Q)にはPAS,INAHの 内服を併用し,排 膿困難iな

膿瘍型又は結核性肉芽面にはTrypsin,Varidaseの 如

き酵素剤を併用した。それ らの成績を通覧するとSM単

独 と化学療法併用例にそれぞれ66%,INAH単 独で61

%,レ 線併用その他の併用例では,各 々の治療の特長に

よりそれぞれ見るべ き効果があった もの と思う.以 上を

綜合 した全230例 の治療成績は治癒著効例併せて60%軽

快33%,不 変8%の 成績 となる。これ等の成績と本邦諸

家の各種治療の成績 と比較すると,有 効例は60～90%で

大差はないが,局 所療法例に無効例の少い点は注 目され

る。然し以上を通覧すると,淋 巴腺結核に対しては如何

なる療法を用いて もある程度の成績が得られ,そ の成績

を更に検討する為には(1)遠 隔成績 ②副作用(3)病 巣

の病理組織学的検索(4)病 巣の結核菌の消長とその耐性

等の諸問題をとりあげなければな らない.遠 隔成績に就

ては既に昨年の第8回 医務局研究発表会でSMは1年 以

上75例,INAHは6ヵ 月以上50例 の遠隔成績でSMの

再発26%,INAHの それは43%で あると述べた。然 し

その再発のうち50%は 遠隔再発であるに反 しINAHは

大 部分局所再発であった。その後1力 年半の本年2月 末

現在の成績を見ると,SMの それは35%,INAHの そ

れは57%に 増加 している。然 しSMに は昨年度の再発例

申に も数例の自然軽快例 もあるので,ご く大 ぎつばにい

ってSMで は2力 年半に約30%INAHは2年 後に約60

%に 再発が見られると言ってよい。副作用についてはS

Mに は葦麻疹悪心の数例,INAHに は局所熱感,軽 度

の発熱の数例はあるが,何 れ も3%以 下で問題にする程

度の事はない。元来淋巴腺の縮小は病理組織学的に ω

滲出性炎症の消襯 ②類上皮細胞の萎縮及変牲 ⑧格子

状線維の膠元化及び膠元線維の増殖乃至硝子化 ㈲乾酪

巣の被包化㈲申心軟化後,被 包嚢破れ痩孔形成化等の場

合が考えられるe然 し岡教授はSMは 結核乾酪巣の周巣

炎及び肉芽の萎縮を示 し得 るが,乾 酪巣その もの は如

何 ともなし難いと指摘 している。従って局所療法の治療

乃至再発を論ずる際に最 も注目すべ きはこの乾酪巣の態

度である。従ってある程度の化学療法を行った後には乾

酪巣は切開掻爬するか,又 は淋巴腺摘出する事が徹底的

根治的療法 ともいえよう。従来淋巴腺結核の摘出後の再

発は26～91%と もいわれ るが,こ れは化学療法前の成績

であり,わ れわれは21例 の摘出術では1例 を除 き全例3

ヵ月以上から2年 の遠隔成績では未だ再発例を見ない。

従 ってわれわれは3ヵ 月以上治療 してなお著効のないも

のは,一 ・応摘出ないし掻爬するのを治療方針の一つとし

ている。一方,乾 酪巣の結核菌は治療前30%に 培養陽性

の ものが1ヵ 月も経過すると,摘 出淋巴腺乾酪巣内には

培養してみても容易に証明されず,又 再発例の摘出淋巴

腺内に も耐性菌を証明し得た例はない。然し鏡検 してみ

ると殊に螢光法ではG1～3号 程度の菌は証明される事

が多い。かかる観点からすると,乾 酪巣をすべて再発の

原因とする事はで きないが細菌学的見地か らいってもそ

の重要性を看過する事はで きない。この点の論争 はあ
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たか も結菌腫を摘出すべ きか否かの論争と同様今後の長

い経過観察が必要といえる。⊂結論〕 ①淋巴腺結核230

例の局所療法の成績を検討しSM単 独,INAH単 独,

及び各種の併用療法は各々その適応に従い施行すれば良

効を得 られ る。②その遠隔成績に於てINAHはSMよ

り再発が多い。この意味からして治療はSMを 中心に行

わるべ きと思う、③何れの療法 も副作用の見るべ きもの

はない,(4)化 学療法後の摘出術は成績良好である、、⑤肺

結核外科の適応がそのまま淋巴腺結核の適応であるとい

うLesserの 意 見には賛意を表するが,こ れには更に畏

い観察と検索を必要とする。

231.肺 葉分劃肺活量(間 接法)よ り見た胸部外科手

術の影響に就いて

谷向茂作 ・辰井半五郎 ・・F林浩/"堀 沢貞澄 ・渋谷敏

男 ・松本脾 ・寺尾雅男(阪 大第一外科)

第7回 胸部外科学会に於いて間接肺活墨及び肺葉別肺

活量の算出方法を考案発表したが,今 回はこの方法を応

用 して肺手術の各肺葉に及ぼす影響を主として肺活量の

面 より観察 した。1)検 査症例一 ・健 康人12名,術 前患

者56名 を含め133例 に就いて検査を施行した。2)測 定

事項……i)綜 合肺機能検査を全例に施行し,そ の内残

気量測定(Christie氏 変法),AVI,MBCIVK等 に就

き観察した◎ii)分 葉肺活量測定。3)検 査成績,a)健

康 人5例 に就 い て平均値を見ると.上 葉は右:17.7%

(638cc),左18.1タe(650cc),右 中下葉34。2%(1232cc),

左 下葉30%(1088cc),計3608ccで 右中下葉の値がやや

大 となっている。これを標登として疾患 々者を観察 して

見ると。b)術 前思者56例 中外科対象とせる46例 に就 き,

病 症に応 じて3群 に分類すると,i)結 核腫,限 局性小空

洞のある患者群では罹患肺葉の肺活量(以 下V.Cと 記

す)の 比率は健康人のそれ と比較すると,右 上葉17.2%

左上葉15・1%程 度で殆んど減少せぬか,又 は減少を認め

る も極 く僅かであ り,対 側肺葉のV.C分 劃比は健康人

のそれ と殆んど変化がなかった。ii)中 等大空洞,1葉

全部に浸潤のある群では罹患肺葉のV.Cは 右上葉罹患

の時は12%,左 上葉の場合9.6%と 減少著明であ り,患

側下葉 も右下25.7%,左 下27.5%と 軽度の減少が認め

られ,対 側肺では下葉のV.Cが 著明に増加していた。

iii)2肺 葉に亘る病巣,あ るいは肋膜腓腫著明群では罹

患側の肺葉は上,下 共減少著 しく,対 側肺では上,下 葉

共V・Cの 増加が認められ,且 つ絶対値に於ては下葉の

方が大 きいが,増 加率から見ると,上 葉は+159%,下

葉 は+110%で 上葉の増加率が大 となっていた。c)胸

成術患者,右 成形4例,左 成形3例 の術後1年 の成績を

見ると,綜 合V.Cは 術 前値の73～74%程 度迄回復し

ており,手 術による虚脱肺の値は7。3,3.8%程 度に存在

してお り,術 側下葉V。Cの 値は18。0～18.3%程 度で

なお減少 しているが,対 側肺V.C分 劃比は健康人の比

率と変 りがない。ii)球 技成形術,球 充填後数年 を経た

症例6例 に就いて見ると,i)と やや様相が異 り虚脱肺

葉の値は6.6%程 度であるが,下 葉は28・7%と 殆ん ど健

康人のそれ と変 りがない程度であり,対 側肺V・C分 劃

は21.6,30.6%と 健康人と変 りない比率を示 していた,

これに球抜成形術を加えると,40～50日 後 の成績は何れ

の肺葉 もV.Cは 減 少していたが,対 側下葉は 一40%の

著 しい減少率が現われている。またシゴ ・ブを起したた

め球充順後数年を経て も綜合V.Cが 術 前の44・8%迄 し

か回復しなかった症例に球抜成形を行 うと,術 後3ヵ 日

経つと50〃6近く迄回復し,残 気率 も5eE>42/%と 回復O

傾向が認められた。d)肺 部分切除例,肺 再膨脹著明例

と余 り著しくない例を術前状態の相似した症例で比べる

と,前 者は術後40日 で既に綜合V・Cは77・8%迄 回復

し,6ガ 月後では110%と 術前値を上廻っているe且 つ

侵襲肺葉は後40日 で6.5%,6ヵ 月後22%と 殆 んど健康

人の値迄回復 しているが,後 者では術後2ヵ 月経ても綜

合V.Cは70.8%迄 しか回復せず,侵 襲肺葉はなお1・7

%程 度 で侵襲肺葉の機能回復の遅延が現われている。然

し残気率は全例減少 してい観e)肺 葉切除例の成形不

追加例 と追加例を術前状態の相似 した症例で 比較する

と,前 者では残存下肺葉は術後40日 で25%程 度で後6t

月す ると42.3%術 前の30.3%に 比べ+140%の 増加率と

なってお り綜合V.Cは86。7%迄 回復しているe後 者で

は術後3ヵ 月を経るも術側下葉は23。4%で 対測下葉の

V.Cは 減少し,上 葉が反って増加していた。 即ち,成

形を加えた場合両側下葉のV.C減 少がなお存在してい

る為,綜 合V.Cの 回復が著明でなく,こ れの時の残気

$は24→32.8%と やや上昇していた。⊂結論〕1)わ れ

われは133例 に対し分葉肺活量 を測定した。2)術 前患

者を3群 に分 ち健康人のV.C分 割比 と比べると,病 巣

の大小により下肺葉及び対側肺の上下葉にそれぞれ異て

た変化の現われる事が判明した。3)成 形術,あ るいは

肺切除術を加えた場合,各 肺葉V.C分 劃比は術前の状

態とは全 く異 った変化を示 し,術 後40日 ～2カ 月迄の患

者では全例に於いて術側下葉のみならず対側下葉のV℃

減少が著明であ り,対 側上葉 も僅かに減少を来 して い

るe4)成 形術と充填術とでは術後1～3年 では対側肺

のV.C比 率は何れ も健康人のそれに等 しく,成 形術で

は術側下葉になおV.C減 少が認められたが充環術では

V.Cの 回復が認められた。5)肺 部分切除術症例では再

膨脹著明な ものでは侵襲肺葉の値は術後6カ 月を経ると

健康人の値に戻っている。6)肺 切除後成形追加例 と非

追加例とでは,後 者は綜合V・C回 復が著明であり,且

つ術側下葉V.Cの 回復は前者と比し著しい差があ り,

部分切除例の回復とよく似た成績を示 している。

232,長 期化学療法後におこなわれた"絶 望的.重 症

肺結核患者に対する外科療法の経験
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熊谷岱蔵・鈴木千賀志・中山広信(東 北大抗酸菌病研)

われわれは昭和27年 以来肺結核の治療目標として"空

洞の癬痕化"を 目指 し,12～18ヵ 月間三者併用による化

学療法をおこない,こ れによって空洞の閉鎖が得 られな

ものに対しては肺切除術あるいは胸廓成形術をおこない

い,更 にその後数ヵ月間後,療 法をおこなって入院後2

年 で家族の もとに帰すという計劃的治療を試みているが,

これによって概ね所期の目的を達することがで きるよう

である。これ らの内には一般状態が貧困なばかりでな く

肺あるいは気管支病変が高度且つ広汎で,呼 吸予備力 も

著るしく減退してお り,従 来の外科療法の常識をもって

すれば如何なる手術 も不適とみ られた重症肺結核患者が

25名 含まれていた。われわれはこのような患者を絶望的

症例と呼んでいるが,こ れ らに対して三者併用療法を5ヵ

月乃至3年9カ 月おこなって一般状態の改善をはかったの

ち,ユ8例 に胸成術,4例 に空洞吸引と胸成術,2例 に空

洞切開術 と胸成術,1例 に骨膜外充唄術をお 二ない,胸

成術後1か 月対側肺に肺炎を併発して死亡した1例(33

払 男)を 除 き,他 の24例 は術後全身状態が著るしく改

善せられ,喀 疾中菌は15例(65.2%)が 培養で陰性にな

った。かつては絶望視きれた重症肺結核患者 も今日では

化学療法を巧みに併用しつつ手術をお こなえば,大 多数

のものを救済することができることが判ったので,今 日

ではかかる"絶 望的.症 例に遭遇 して も徒 らに撲手傍観

せずに積極的に外科療法の方途を講ずべ きであると考え

ている。次に絶望的症例に手術をおこなって救済するこ

とができたもののうち数例を供覧するe例 症1:浜 田,

33才,女 。 昭和19年 左湿性肋膜炎,,。22年と24年6月,

腎結核 として東北大学某外科に入院した。当時尿申結核

菌陽性であった。25年1月3日 当院に転院した。栄養状

態不良,体 重43kg,微 熱があり血沈63mm,肺 活量900

。cc(-67%),湊1日 量30カ,GVII号 。X線 で左鎖骨後方

に5×4cmの 大空洞があり,両 側全肺野に小撒布巣がみ

られた。入院後SM56gr,PAS930gr,TBi2gr投 与

一般状態がやや改善 きれたが,菌 は常に塗抹陽性で且つ

腎結核を合併し,"絶 望的"症 例とみ られたが,27年2月

2回 に分割して左胸成術をした。術後時々微熱がみ られ

る ことがあったが血沈3mm,湊1日 量1⑦コに減じ,菌

は陰性 となり,28年4月 軽快退院し現在は主婦として働

いている。症例2:須 藤,42才,男 。昭和16年8月 右湿

性肋膜炎,翌 年10月 肺浸潤 と腹膜炎で2年 間入院加療 を

うけたことがある。26年1月 か ら咳と熱とがあ り,27年

5月2日 当院に入院する迄にSM40gr,PAS100gr投

与 きれたe体 重61kg,血 沈13mm,肺 活量2200cc(-45

%)i湊1日 量30コ,GVII号eX線 写真では右肺尖部が均

等性陰影でおおわれ,第1肋 間に4×3cm楕 円形空洞が

みられ,ま た第2肋 間肺門に近 く2cm径 の空洞がみら

れ た、左肺 には鎖骨後方に濃厚な陰影があり,全 肺野に

撒布巣がみられた。入院後1年10ヵ 月SM120gr,PAS

200gr,INH7gr,TBi6gr投 与きれ,20ヵ 月間気腹が

併用きれた。一般状態は幾分好転 したがX線 所見には殆

ん ど変化なく,微 熱が出没 し湊中結核菌が常に陽性であ

った.29年8月18日 右鎖骨下の空洞に吸引術 をお こな

い,1年7ヵ 月後右鎖骨下の空洞は2cmに 縮小し,左

鎖骨後方の陰影は3cmの 結節状陰影になったので,29

年11月2回 に分けて右胸成術をおこなった、術後体温は

正常,血 沈値は2mm,渓 申 菌は培養陰性,一 般状態 も

著るしく好転した.症 例3=太 田,47才,男 。昭和17年

集団検診で肺結核と診断きれたが,医 師の勧告を無視し

ていた,25年11月 咳,淡,呼 吸困難を訴える よ うに な

り,東 京 日赤病院で受診し両側肺結核と診断きれ,自 宅

療養中26年1月 喀血かあ!♪,某医師によりSM37grPAS

1000grの 投 写をうけた。28年5月13日 当院に入院した。

体重47kg,赤 沈92mm,肺 活量1400cc(-65%)湊1日

量15コ,Gv号 。 胸部X線 写真では右肺尖か ら第3肋 間

にかけて濃厚な陰影があり,そ の中に3cmの 空洞がみ

られた。また左肺尖上野には硬化性陰影があり,そ の中

に1cmの 空洞がみ られた,入 院後颪 ちにSM,PAS,

INH三 者併用療法を開始し,28年9月 か ら3ヵ 月間気

腹を併用した。褻量はやや減少し結核菌 も一・旦陰性にな

ったが,29年8月 菌が再び現われ,SM1000γ 耐姓。気

管支造影豫で右上葉気管支は嚢状に拡張があり,B4,Bs,

B6に は棍棒状拡張がみられた。29年12月2回 にわけて

右胸成術を施行した。術後一般状態が著るしく改善せら

れ血沈値は12mmと な り,疾1日 量8コ に減じ結核菌

が培養で陰性になった、われわれは25名 の"絶 望的a重

症肺結核患者に対して化学療法を併用しなが ら各種手術

をわこない,死 亡は僅か1名 のみで臨床的治癒が8名,

著 るしく軽快 したものが14名 あ り,喀 湊中菌陰転率62.5

%と い う良好な成績をあげることがで きたのでそのうち

○数例を供覧した⇔

〔追加〕 城所達士(東 医歯大附属病院 ・国府台分院外

科)

左側全肺野に気管支挾窄による無気肺 と巨大空洞を有

し大量排菌を伴 うPt絶望的ti重 症例3例 に左肺全別を行

った。体重30kg,肺 活量850ccに 至 る程の衰弱があ り

3例 ともSM,PAS,INAHに それぞれ強い耐性を示

した。しかるに1.三 剤混合培地に於て菌の発育の阻止

が認められたこと(化 学療法砥究所,篠 塚発表演題193)

2.耐 性 あるにかかわらず,反 対側病変の レ線所見に三

剤併用の効果が認められたこと,3.負 荷による呼吸機

能試験に於て酸素消費量増加35%前 後に対し,分 時呼吸

量増加が80%以 下であって,こ れは経験的にある条牛下

に於ける呼吸能力の安全度を示すと思われる、以上三件

により,手 術の安全性に対するある程度の希望があった

が,果 して,悪 条件が多いにかかわらず,手 術は無事に
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終了し,経 過良好である。以上3点 は重症例の手術に際

し有用な指標であると思われる。

(追加に対する質問〕 武田義章(阪 大第一外科)

①02消 費+35%に なるような負荷試験とは如何様

なる方法かc② 負荷試験において02消 費上昇が+35%

にな る点を判定規準 とした理由は何によるか。

(追 加 ・回答〕 クニピングを行うときに,患 者をねか

して2分 間脚を受動的にうごかし,負 荷を行 う。

〔追加〕 東原隼一(浜 松聖隷保養園)

従来諸家の見解によれば,そ の病巣の両側性広汎にし

て(多 房性空洞を含む)ま た長期療養のため全身状態 も

比較的甚 しく胸成術の適応外ときれた患者30名 に対し,

その間隔を適宜延長(多 くは3～6ヵ 月)し,化 学療法

の長期使用により,よ しんば抵抗性を有 し,な お滲出性

傾向の残存しいる場合に も比較的軽微な胸成術を実施し

全例に良好なる結果を得たのでここに追加報告する。こ

れ らのうち菌陰性化したものは過半数あり,培 養塗抹陰

性,退 院軽作業に従事 している者4名 で,そ の他の者 も

頻回なる大量喀血の制止咳嶽喀湊排菌の減少によ り全身

状態の改善を見た。これらの経験か ら長期化学療法下に

重症肺結核と錐 も,積 極的に用意周到の下に外科的治療

を施すべき必要ある事を強調し度い。

〔追加〕 鈴木千賀志(抗 研)

①われわれは米国学派のいう``desperate"riskca-

sesと``poor"riskcasesと を合せたものを"絶 望

的"症 例 とみている。②一側肺のみの病変が広汎且つ高

度の ものは肺全別除術で処置出来るから,こ ういうもの

は 〃絶望的,、症例とは呼ばぬことにしている。私共の絶

望的症例はすべて両側{生の肺結核であったが,こ ういう

ものに対 しては胸廓成形術で処置することが妥当である

と考えている登

〔追加〕 宮本忍(国 療東京)

欧米諸国の学者,例 えばDr,Overholt,Dr,O'Brien

SirPriceThomas,Dr。Sembは 一側性ならびに両側

性の重症肺結核に,ま ず胸廓成形術を試み,そ れが不成

功のとき肺切除を行う方針である。 これは胸廓成形術を

20年 以上にわたって行って来た経験から生まれ出たもの

で肺切除の適応を決定するに当り,わ れわれの再考すべ

き点と考える。

〔追加〕 長石忠三(京 大結研)

唯 今の宮本博士の帰朝談をも含め,御 追加なきった方

方は,皆 きん,肺 切除や胸成術による治療のことばか り

お話のようでしたが,私 は2日 の講演で も申上げたよう

に,重 症肺結核の場合には,空 洞切開術 を積極的に考慮

しなければならぬと思う.但 し,一 般状態が余 り不良な

時期は避けねばならない。だか ら,手 術の準備処置 とし

ては安静や充分な化学療法が必要なことはいうまで もな

い◇

233.早 期発見例の病態と治療1ごつかて

城所達士 ・鈴木勝(東 医歯大附病 ・・国府台分院外科)・

初感染後健康管理下にあって,ま た毎年の間接撮影実

施下において病的陰影の出現を発見 したもの,、あるいは

その間に症状の出現を見た ものを早期発見例 とする。肪

結核症のため患者が うける社会的 ・・経済的損失は主とし

てその休業期閻によるのであるが,損 害を最少に止め得

る休業期間の範囲 と言うものを知るために既に再就業し

た患者50名 につ き調査した。職業は大部分勤人で少数の

家婦を含む。すべてが外科的治療,特 に肺切除を主にう

けてわ り,休 業期間3年 以内の ものである。社会的 ・経

済的損失と言うものが多分に主観的要素を含んでいるの

で,患 者と個々に面接して談合の襲に出来るだけ公平な

判定を下すことにしたが,そ れだけに結果を数的に表現

するのに困難を感じた。しかし,損 失を最少に止め得る

休業期間として1年 乃至1年 半をあげることが出来 る。

即ち,多 くの大会社では休業1年 程で休職 となるが,こ

れは現実には殆んど職を失 うことに等 しい、また,小 企

業の従事者には1年 以上の休業は失職 ・倒産を意味する

ことが多い,等 である、 しかろば早期発見例をこの期間

内に復職せしめ得ることは可能であろうか,,こ の目的の

ために早期発見例90例 についてその病態を検討 してみよ

う。 レ線所見,非 手術側に病変を認めるもの約15%,し

か しその病変はすべて一区域内に限局すると判断され,

且つ直径約10mm以 下 の小陰影よりなる斑紋状陰影で一

あった。手術側の病巣で明かに2葉 にわたり触知きれた

ものは僅に7例,7.8%,即 ち早期発例においては病巣は

1側 に限局 し,た とえ他側にあって もこれは主病側に対

する化学療法実施下 に治 療 の期待出来る小型病巣であ

る。これは3年 間にこの90例 に於て実証されつつある。

陰影の性質は,透 亮嫁を認めるもの約37%,20xl5m仙

程度以上の限局姓陰影を含む斑紋状陰影群約43%,そ れ

以下の小型陰影よりなる各種斑紋状陰影群約18%,以 上

いずれ も断層撮影所見によった。〔病理学的所見〕1.主要

病巣の崩壊せるもの約67%,こ の群は空洞又は内容が一

部軟化流動している乾酪巣を含む,2.活 動 性気管支病変

を呈するもの,即 ち乾酪性気管支炎像または潰瘍を有す

るもの53%,3.活 動牲肺病変を有するもの,た とえば完成

した主病巣壁の一部に破壊 ・進展の所見を有するもの,

新 鮮な結核結節の撒布するもの,滲 出性炎症像を主病巣

の附近に認めるものなど約35%,結 局2,3の 共に認め

られない ものは約44%,1.2.3.の 共に認め られぬ,即 ち

よく安定 した病巣 と考えられるものは15例 約17%で あ っ

た、この気管支及び肺の活動姓病変はレ線所見上透亮豫

ある群に86%,20x15程 度以上の限局性陰影を含む群

に77%,小 斑 紋状陰影を呈する群にt.な お約44%認 め ら

れた。即 ち,早 期発見例でもそのレ線所見にかかわらず

かなり高度の活動性病変を有することが明かである.発

一 一一244-一 一



虚脱療法及びその他の外科的療法

見時に於ける排菌状態は透亮像を認める群で57%,し か

らざる群で44%培 養陽性であった、〔化学療法との関係〕

初期に於ける17例 の術前化学療法はあまりに少 く,無 効

と考えられるが,こ の群では活動性気管支病変を有する

もの11例64%,活 動性肺病変を有するもの8例47%で あ

るが・これに対し6カ 月程度の術前化学療法を行った群
『では活動牲気管支病変を有するもの約35%

,活 動性肺病

変を有するもの約30%で あった。210個 の切除肺の所見

を参考 としつつ化学療法実施期間と,病 巣に於ける活動

病変の残存との関係を追 うと,実 施6ヵ 月と1年 とでは

大差なく,3ヵ 月の実施でも6ヵ 月に近い成績が得 られ

る。また6カ 月未満実施後3ヵ 月以上経て切除した15例

では,特 に活動性気管支病変において無使用例に近い残

存率を示した。235個 の病巣より菌を培養した結果も同様

・な傾向を示してお り,病 巣よ りの培養陽性率は病巣部,

特 に気管支の活動性病変の残存 とある程度の平行関係を

有する如 く思われる。即ち,病 巣よ りの培養陽性例中活

.動性病変あるもの約80%,陰 性例ではこれが約12%で あ

る。即 ち活動性病変の残存を目標とする限 り,6カ 月程

度以上の化学療法は菌 と一種の平衡状態に入 り,ま た,

中絶することにより効果は失われ得ると言えよう。社会

的適応を重視せねばな らぬ場合にはここに主病巣の切除

を行う必要が生 じる。しかし,なわ且つ残存し得るであろ

う微細病巣を切除後長期の化学療法で絶滅せねばならぬ

ことは勿論である。このような計画によ り90例中既に30

例が1年 半以内に復職しているが,3年 以内の観察では

すべて経過良好である、 こ○ような手術は社会的適応に

よるものであるか ら,術 後の呼吸機能の維持と手術痕跡

の縮少に全力を傾けるべ きである、術式の選択 ・化学療

法 ・手技が正 しく行われる限 り,肺 切除の最 も安全に行

われる領域である。

.234.非 結核性肺空洞の切除について

高 橋喜久夫 ・楠卓郎(九 大 友田外科)

咳嶽,喀 疾,血 疾,胸 痛,熱 発,全 身港怠等を訴える
』か
,叉 は健康診断の際に,胸 部 レ線写貞縁に限局性の病

巣殊に空洞豫が認められた場合,先 ず肺結核を疑われ,

結核として処置されるのが普通である。然し肺腫瘍,肺

化膿症,特 発性気管支拡張症等の非結核性肺疾患がしば

・しば初期においては勿論のこと,相 当の経過の後まで も

喀湊申の結核菌が常に陰性なるに拘らず,結 核 として処

置きれ,そ のために根治に必要な時期を失い,ズ は不必

要 に永 く患者を病床に固定していた結果となっている。

私が昭和28～9年 に肺切術を施行した肺膿瘍または肺壊

疸は18例 であって,そ の初発症状は全例に咳鰍,喀渓 を訴

え,こ の他に熱発12例,胸 痛,背 痛又は肩凝8例,血 疫

乃至喀血10例,全 身捲怠3例 等であって,こ のために肺

結核を疑われた もの10例,初 め肺炎後肺結核2例,肺 臓

癌1例 で,初 めか ら悪臭湊等によって肺化膿症 と診断さ

れた ものは4例 にす ぎない。そして全例が不必要 と思わ

れる位に最長6力 年最短4カ 月間 も各種○化学療法及び

虚脱療法を受け て い た。 最近の化学療法の進歩は著し

く,肺 化膿症 も多く治癒軽快せしめているが,厚 い腓脆

性の壁を持つ所謂Pyofibresisの 空洞 または気管支の病

変を伴った場合,出 血傾向の強い場合等は,化 学療法ま

たは肺切開術の範囲内にあるとはいえない。根治療法と

して最近肺切除術が推奨 きれ,ま た良成 績を挙 げ て い

る。多量の膿性の喀疲は麻酔に支障を与え,他 側肺への

吸引,術 後創腔感染,気 管支痩の因ともなる。癒着は漸

次強度とな り,剥 離を困難 とし,し ばしば肋膜外剥離を

要し,肺 実質は壊疽によって脆弱 とな り損傷を伴いやす

く,出 血多景,自 律神経刺戟症状が発見し易く,そ の故

に手術を一時的中断または申止を余儀なくきれることが

ある。故に慢性頑固な肺化膿症に対して早期に肋膜癒着

の強固とならぎるうちに,又 全身症状の悪化せぎるうち

に,術 前充分な全身療法と共に,起 炎菌に対して有効適

切な化学療法によって,喀 疾の減少に努め,症 状の安静

を待ち,而 して出血の著明な減少,自 律神経反射抑制,

分泌減少,使 用麻酔薬量の少量等の優れた利点を有する

人為低血圧法を応用して,慎 重に肺切除術を施行するの

が,安 全且つ有効な療法といえる。特発性気管支拡張症

に対して肺切除術を施行したのは7例 である。その初発

症状は咳嶽落湊の他は血疾乃至喀血2例,微 熱,腰 痛,

全身倦怠各1例 である。この故に初診断は肺結核が4例

で最 も多い。本症は内科的に根治出来ず,し ばしば感染

して肺化膿症を併発して血疾乃至喀血を見,病 巣周囲に

炎症が波及 して,癒 着高度,喀 湊多量等 と切除術に支障

を与えるに至る。早期に切除により根治を計るべ きであ

る。昭和28～9年 に経験した肺臓癌は11例 であるが,そ

の初発症状は咳嶽5例,喀 疾2例,胸 痛2例,血 渓3例

全身倦怠5例 等であって,初 診断は肺結核7例 で,最 多

であった。肺臓癌の根治療法は現在では切除術による他

は無 く,こ のためには組織豫による悪性度にも関係する

が,摘 出不能な転移の起 らない,無 症状期での発見が必

要である.こ の目的に各種検査法が試み られているが,

レ線検査は最 も患者に与える影響が少く,集 団的に も実

施可能である故に,無 自覚期での発見 も可能である。然

しレ線上の異常陰影が癌であるか否かを診定する事が大

切である.ま た手術の可能性を決定することも必要で,

このためには気管支鏡検査,細 胞学的診断,肺 血管撮影

法,気 管支撮影法,縦 隔寳撮影法,肺 機能等の検査が必

要 となる。胸部レ線写真で疑わしい影が認 め られ,年

齢,症 状等から肺臓癌の疑があればこれを追って精隆す

べ きで,徒 らに結核に拘泥する可 きでない。肺に空洞 を

認めて も結核のみに捉われることな く非結核性疾患をも

考慮の中に入れて糖 査し,そ の切除の時期を失 う可 きで

無い ものと思う、
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〔質問)鈴 木千賀△、(抗研)

1)肺 壊疸症例中スライドで供覧 きれた大 きな嚢 胞

(り は,臨 床症状所見,経 過および病理組織学的所見等

か らみる肺壊疸後の嚢胞か,先 天性(?)肺 嚢胞が二次的

感染をおこして生じたものか御教示願いたい、

〔回答)発 病前のレ線豫を見ていないので以前から気

管支拡張症の存在したことは確かでない。又,切 除標本

の組織所見により空洞面に気管支上皮組織の被覆を欠い

でいたので肺膿瘍と診定した.

〔追加〕 桑原忠実(北 研)

ある病院では非結核または結核に関せず 「レ」線豫だ

けの断定にて長期入院を命じ,手 術及び虚脱治療中ある

いは手術面後の危険死ヌは奇形等にて生存しいるだけで

生活保護の増加が二三年前に比し少ないとはいえ未だ相

当数ある。これ等の者に対してその1例 を記す。両肺の

陰影だけで他は何等結核の所見なき健康状態に長期入院

申化学併用は勿論,既 に肺切除を命 じた故に私は細密検

診後陳旧性肋肺炎治癒後の搬痕よ り来る陰影にて非結核

と断定し,退 院を命じた。退院後ニ カ年内外なるも,健

康にて末だ何等の発病なく普通勤務申である.因 て入院

前殊に手術に際し完全なる適応症の厳守を望む。又本年

学会四月三日特別講演にて三者化学薬併用後,空 洞の残

余は手術治療が最も優秀の治療にて,他 は殆んど絶望の

如 き報告なるも,現 在世界各国共に体内にて直接の殺菌

剤なき限 り,何 れの治療が優秀かは不明である。私もこ

れ等三者化学薬の長期併用は実験の結果,単 独使用と同

じく依然 として耐性及び結核菌の残留を認めた、因て三

者併用のみが優秀でない,ま た空洞が手術だけでなくて

は,治 癒閉鎖困難にて他の治療は何等無効の報告がしば

しばであったが,こ の事は今回の学会にて岩崎博士の特

別講演の如く,病 理学上自然治療その他内科的治療にて

も,自 然治癒閉鎖出来る事は明か となった。然 し長期化

学薬併用の方が短期閉鎖治癒し易 き如 きは自然又は他に

わが国内の種々ある結核薬で も短期,即 ち半年内外でも

閉鎖治癒する者 もあるからこれ等治癒閉鎖の遅速は向後

の研究に因ると信ず。

235.切 除肺のレ線所見と病理所見

岩本吉雄 ・芥川光男 ・熊谷次郎 ・小佐 々大次郎 ・宇都

宮敬一(国 療福岡)

1)症 例:131例 ◎性別.男120例,女11例 。年令.20

才代80,30才 代36,40才 代8,10才 代6,50才 代1,2)

術式:葉 切43,区 切66,部 切14,葉 切十区切2,葉 切十

部切2,区 切十部切4,3)切 除予想部位,即 ち術前レ線診

断に依る病巣の所属部位 と,切 除部位,即 ち病理所見に

依る病巣所属部位を比較するに右Si,S2左S(、+2)

に属 するものが 多く,殆 んど主病巣であ り,レ 線影像 と

して表れ易いe両 側共S3,S,,S5.は 主病巣が少い事

にも依るが,一 ・般にそれ等区域の病変はレ線所見で認め

難く,術 前判定 し得たのは約半数である箒下菓では 馬

の病変はレ線像で判読し易いが肺底区域の場合は難であ

る"4)主 病巣 と副病巣の関係をレ線像に依って見ると,

空洞には小葉大以上の副病巣を伴うこと多く,次 いで濃

縮空洞で,結 核腫や小病巣集合群には少い。5)主 病巣の

レ線所見 と病理所早 を比較すると・ レ線所見では空洞74

例,濃 縮空洞19例,小 病巣集合群11例,結 核腫26例,乾

酪性肺炎1例 で,そ の中病理所見で洞化を認めたのはそ

れぞれ,56例,10例,6例,17例 で,レ 線上洞化を認め

ぬ群に も約半数に洞化を認める。久,病 理所見で乾酪性

肺炎を認めた右7例 中,レ 線所見で判定し得たものは盧

か1例 であ り,ま た7例 中4例 は下葉に属するもので,

全て術前レ線所見で解明し得なかった ものである。6)病

理所見に依る主病巣 と副病巣の関係を見 ると,主 病巣空

洞の ものに副病巣多く,次いで被包乾酪巣で,集 合結節に

は極めて少く,1例 のみが副病巣を伴っているcま た空

洞例には副病巣に,小 葉性滲出姓病変を伴う事が多く約

19%に み られるe被 包乾酪巣例には この傾向少く,集 合

結節例には1例 もない。7)副 病巣のレ線所見と病理所見

では,レ 線上小空洞 と判定した7例 中,実 際に洞化を認

めたものは1例 もなく,4例 は細葉性病変の集積像であ

り,2例 は小葉牲滲出性病巣,1例 は集合結節の小なる

ものであった。また{彩像の境界鮮明な ものと,不 鮮明な

ものの間には病理学的な差を認め難い。小葉性滲出性病

巣を認 めた20例 中8例 は,レ 線上小葉大以下の撒布巣 と

して認められているに過ぎない。8)レ 線に依る巣門結合

の程度と気管支,及 び気管支周囲の病変を比較するに,空

洞例は非空洞例に比し巣門結合の程度 も気管支及びその

周囲の病変の程度 も強 く,一 般に巣門結合の著明な もみ

程,気 管支及び気管支周囲の病変 も著明であるc9)淋 巴

節の病変はレ線診断ではなかなか判定 し難いが,切 除肺

で第二炊淋巴節が明かに認められた51例 に就て検するに

第二次淋巴節に結核性病変を認めたものは,空 洞例36例

中20例 で最 も多 く,被 包乾酪巣11例 申4例,集 合結節2.
の

例中1例,乾 酪性肺炎2例 中1例 となっている。

236.肺 結核症 「レ」線影像の病理解割学的分析並び

にそれらの肺結核病巣に対す る外科術式への考究

一切除肺標本204例 を検討 して一(第1報,

肺上野に於ける均等性影像について

長谷川淵 ・角田正彦 ・細田哲司 ・渡辺淳(国 療中野)

国立中野療養所に於て,現 在迄に施行きれた肺切除術

総数は742例 で ある。そのうちわれわれの担当施行した

のは204例 で,そ の症例を肺切除術々式別並びに切除脈

範囲別に分類すると,肺葉切除術57例(28%),全 肺切除衛

7例(4%),計64例(32%)で,肺 切除術総数の1!3を

占めて比較的多く,ま た肺区域切除術138例 中,1区 域

よりも広い範囲を切除 しためが107例 で区域切除総数の

78%を 占めている、即ち,わ れわれの症例は病巣が比較
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的広く拡 った ものが多い といえよう.ま たわれわれの症

例を 「レ」線影像別に大 きく3型 に分類すると,空 洞性

影像は111例(54%)で 過 半数を占め,結 節{生影像は75

例37%で,こ れに次ぎ,均 等性影豫は18例(9%)で あ る。

ここで均等性影像としたのは,比 較的広い範囲の均等な

影像で,そ の申に空洞を推定せしめる透亮を認めない も

のである。今回は第1報 として,こ の 「均等性影嫁の病

理解剖学的分析並 びにそれ らに対する外科術式 への 考

究」に就て報告する。われわれの症例では,こ の均等姓

影嫁を示す ものの病理解剖学的所見を5型 に大別するこ

とが出来たeこ の5型 に就て,そ れぞれ例を挙げて考察

を加える。〔第 聾症例〕T.1。 ♂,34才 。右肺上葉々切術

施行e術 前SM359,PSA12009使 用e術 後SM35

9,PAS12009使 用e右 肺尖部に境界の比較的鮮明な

均等影が存在し,化 学療法にて,そ の改善は著明でない。

右肺上葉 々切術 を 行 い,残 存肺はよく膨脹し,経 過良

好、切除肺標本;径 約3。5cm大 の球状の巨大被包性乾

酪性肺炎巣が,SH2の 大部分を占め,巣 内には3～4条

の年輪層を有 し,乾 酪物質の中央部は無構造にて,放 射

状の麟裂がある、その辺縁には多くの結核菌の集落を認

める。この大被包性乾酪牲肺炎巣は,周 囲に向って,幾

段階に も乾酪化が進展して成長 したもので,崩 壊洞化の

可能性が濃厚である。従って肺切除術が妥当な症例と考

える。〔第2症 例〕S。T。♂.24才,右 肺上葉 々切術施行。

術前SM359,PAS12009使 用e術 後SM709,PAS

12009使 用。右肺上野に広汎な浸潤性影豫が存在し,化

学療法にて,若 干限局 したが,著 明な改善は認められな

い。右肺上葉々切術を施行 し,術 後3カ 月にて,残 存肺

はよく膨脹し,経 過良好。切除肺標本:径 約3.Ocm大

の巨大乾酪性肺炎巣及びその周囲に無数に密集 している

細葉性乾酪性肺炎巣が,SH2,を 占めている。 この巨大

乾酪性肺炎巣は被包性に乏 しく,灌 注気管支が太く開口

し,ま た巣内中央部に も多数の結核菌の集落を有する灌

注気管支が壊死に陥りつつ,別 に開口している。この巨

大乾酪性肺炎巣はは前症例とは異 って,広 範囲の肺組織

が一度に乾酪化 したもので,早 晩必 らず崩壊洞化するも

のと考えられる。又その周囲に密集している細葉性乾酪

性肺炎巣は融合して,広 汎に乾酪化す る もの と思われ

る。従ってこの症例は,肺 切除術の絶対的適応である。

〔第3症 例〕K、Y.♂.25才e左 肺上葉々切術葉切後胸廓

成形術。術前SM359,PAS1200g使 用。 術後SM

459使 用。左肺上野に広汎な浸潤性影橡が存在 し,化 学

療法にて,漸 次に上方に限局し,著 しい改善を認める。

術後の経過良好。切除肺標本;SH2が 高度の無気肺に陥

って萎縮し,中 には第2症 例と同様に被包性の極めて軽

微な細葉性乾酪性肺炎巣が,無 数に密集し,そ のあるも

のは,崩 壊 して,乾 酪性炎症の著 しい気管支に連っでい

る、 このように被包性の乏 しい細葉性乾酪性肺炎巣が密

集している場合は,そ れ らは融合して,広 汎に乾酪化す

るのが常で,胸 廓成形術では,恐 らくそれを阻止するこ

とは不可能であろう。従って前症例と同様に肺切除術の

絶対的適応 と老える。 〔第4症 例〕K.H.♂.44才 。右肺

上葉々切術施行。術前5M509,PAS18009使 用。術

後SM349,PAS2009使 用。 右肺上野に均等影が存

在し,化 学療法による改善は著明でない。断層写真では

大 きな乾酪巣を推定せしめるような影像を示 している。

右肺上葉々切術を施行し,術 後3ヵ 月で残存肺は,よ く

膨脹し,経 過良好。切除肺標本:SH2は 高度の硬化性無

気肺に陥り,炭 粉沈着が著しく,米 粒大よ り小豆大に至

る被包性乾酪性肺炎巣が,数 コの群をなして存在してい

る。これらの乾酪性肺炎巣の被包性は高度で,ま た巣内

に も,巣 と巣 との間にも線維化が著しい、このような症

例は胸廓成形術でも,かなりの効果が期待できる。又もし

10年 以上の時をかせば,あ るいは自然治癒 も期待できよ

う。〔第5症 例〕Y.H.♀.16才 。右肺上葉々切術+右S6

区域 切除施行。術前5M989,PAS24009使 用。術後

SM179,PAS1009使 用。右肺に所謂上藥炎と称 きれ

ている型の髭豫が存在し,化 学療法によって,著 しく上

内方に萎縮し,改 善は極めて顕著である。右肺上葉々切

術+右S6区 域切除術を施行 し,術 後1ヵ 月にて 残存肺

はよく膨脹し,経 過は極めて良好。切除肺標本:SH2が

高度の無気肺に陥って萎縮 し,中 には米粒大より大豆大

に至る多数の被包性乾酪性肺炎巣 と,多 数の乾酪性気管

支炎巣とが存在している.こ れ らは転移源となる頻度が

極めて高いので,肺 切除術の絶対的適応である、「レ」線

影像によって,こ れ らの5つ の型の病理解剖学的変化を

鑑別診断することは,第1,第5症 例は比較的容易であ

るが,第2,第3,第4症 例の鑑別は難しく,殊 に第3

症例 と第4症 例との鑑別は極めて重要であるが,ま た最

も困難 とするところである。併しこれ等の病理解剖学的

所見を念頭において,「 レ」線影像の推移に注目し,レ ン

トゲン分析撮影にて精査してゆけば,か な りの程度に,

その鑑別診断は可能である窃われわれはなお一一層 この方

面の研究を進めてゆく考でいる。

237.肺 切 除1000例 の経験

塩沢正俊 ・久留 幸男 ・八木忠男 ・岩間定夫 ・田中益雄

入倉俊雄 ・木下徹 ・渡利容己 ドト地藤次 ・光岡正次 ・

丸山剛三郎(結 核予防会)

昭和29年 末 までに保生1と 結核研究所で行われた肺切

除が1000例,1043回 に達したので,こ れ らの経験をふ り

返ってみた。検討した症例は両施設共に500例 つつで,

各施設の手術例を100例 ご とに区列 り,合 せて200例 を

1群 とし,全 体で5群 に分けて観察しt:,。まず肺切除が

外科療法のなかでどのような推移をとって来たかをみる

と,虚 脱療法は昭和26}f三を頂点 として減少しているが,

昭和23年 頃 よ1)始 ソ2た締切除は紹和27年 以降急激に増加
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し,昨 年に於て1ま胸成術60例 に対して肺切除432例 に達

し,肺 切除の地位ははっきりして きた観がある。肺切除

では区切が特に多く,葉 切や葉切と区切の合併手術がこ

れに次ぎ,全 切はごく一部にすぎない。この傾向は保生

園よりも結核研究所に於いて著明である◇各切除術間の

比塞は他の施設に較べてかな りの違いがあるかと思われ

るが,こ れは収容患者の質の外に,で きるだけ小範囲の

切除にとどめようとするわれわれの意図によるものであ

る。年令,性 別については別にのべ る点はないが,最 近

50才 以上の高令者や,10才 前 後の若年者が次第に増加 し

ている、切除側は術式により特長があり,全 切は左に多

く,葉 切は右に多 く,区 切は左右の間にあま り差 は な

いe区 切680例,699回 の手術をとりあげて切除部位を

調べた。切除に関係した区域は,右 では45%を 占 め る

S2,35%を 占めるStが 主な ものであ り,左 ではSH2が

圧倒的に多い。また右 と異 りS3が20タ"に 関 与 し てい

る。ssの 関与は左右ほぼ同数で10%を 占める◎二次結

核病巣の好発部位に目をむけてみれば,こ れ等の結果は

むしろ当然である。次に これに切除範囲をも加味してみ

ると種 々雑多な形で切除されているが,そ の う ちで は

SH2が 最 も多く,こ れに次ぐものがS2,S三+S2な どで

ある。小区域隔壁での分離を要するSla+S2a,SI+S2a,

Siaな どの変則的な切除 も決して少くない。更にまとめ

方を変えて切除範囲のみからながめると,1区 の単独切

除が最 も多いが,1区 と1小 区の同時切除,隣 接2小 区

のブロック切除,1小 区の切除などの異型的の切除 も相

当数行われている。この事実は区切のなかに も多くの術

式が含まれ,各 手術手技を自由に駆使しうるようになっ

ていることを物語 るものである。肺切除の位置づけとし

て初めは虚脱療法失敗例に適用するという二次的手術の

牲格が強かったが,次 第に虚脱療法 と同列に,あ るいは

それに優先する一次的手術の性格を与えるように変って

きた。既往の虚脱療法では気胸が断然多 く,成 形や充唄

の失敗例は10%程 度であった。適応としてX線 所見から

みると,空 洞が最 も多いが,亜 小葉大病巣群,小 葉大病

巣群,結 核腫,濃 縮空洞などの非空洞性病巣 も決して少

くなく,か かる非空洞性病巣は逐次増加の傾向を示 して

いることは注目に値する。術前排菌状態をみると,第1

群 では菌陰性例が25%に す ぎないのに第5群 では60%に

ふえている。 これには化学療法の影響が大 きいと考えら

れ るが,targetpointに 達 した遺残病巣 も積極的に切

除しようとする私共の態度を現わしている、肺切除の成

績では菌陰性率は第1群 の64%か ら90%と 飛躍的に上昇

した、適応の差を論外にすれば,虚 脱療法に優ることは

明かである。2年 以上5年 に亘る遠隔成績で も70%は 再

発 もなく社会生活を営んでいる。肺切除の合併症は逐次

減少しているが未だ皆無 というわけにはゆかぬ漁最 も重

要視きれる気管枝痩は8%よ り5%に まで引き下げられ

た。 しかも気管枝撰の発生が,術 中術後の処置に関連す

るところをみれば今後更に減少しうることは疑いない、

尚,気 管枝痩に対する積極的な治療法があみ出され,気

管枝癒 による死亡や重大 な悪化は殆んどない。死亡凄は

低 く1%程 度にお さえることができるようになった。以

上を要約すると一定の条件下で行われる肺切除ほ今や極

めて安全な ものとな り,術 後の菌陰性率は優れ,遠 隔成

績 も満足しうるものであり,外 科療法の有力な武器 と認

めてきしつかえないと考える.そ して私共の経験からも

明かな如 く,胸 成術をしのぐ勢にあ り,肺 切除のなかで

は区切をできるだけ優位に立たせることが好ましいと考

える◎

〔追加〕 夷行寺俊彦(日 赤中央病院 ・幕内外科)

われわれは昭和23年 以来今日迄,各 種の 肺疾患に対

し,第1表 の如く総計362例 の肺切術を施行し良好なる

結果を得た。その中318例 の肺結核に対し肺切除を行っ

たがその綜合成績を追加する.こ れを年令別に観察すれ

ば第2表 の如く,男 性235例(74%)に 対 し,女 性83例

(26%)で,ほ ぼ3:1の 比であるeま た両者を通じ201'

台が最 も多く,そ れぞれ123例 及び50例 であ:2,全 症例

の過半数54%に 達 しているP又,切 除肺葉別に見れば第

3表 の如 く,左 肺に比し右肺にやや多く,ほ ぽ3二20

比 をなす。両側 ともに上葉切除及び上葉区域切除が最 も

多 く70%以 上 を占めている。次にその綜合成績を観すれ

ば第4表 の如 く,菌 陰性化に成功し経過良好なるもの81

%で,こ のうち原職復帰24%,既 に軽作業に従事してい

る者17%,計41%に して,菌 陰牲にして後療養中の も0

40%で ある。然 し乍 らこれを術後1年 以上経過せるもの

202例 に就いて考察すれば,原 職復帰39%,理 作業に従

事 している者17%,計56%と な る。一方菌陰性にして後

療養中のものは16%で あ り,再 燃等治療中の もの9%で

あるeま た術直後死亡例を全症例の4%に 認y2る が,こ

れは次第に減少 して来ている。晩期膿胸を併発し治療申

の もの2%を 数えるが,こ れに関 しては,気 管支断端処

置法,縫 合材料等,目 下検索中であるe以 上,昭 和23年

以来の肺切除318例 の綜合成績を追加する,

〔質問〕 安岡英武(国 療島根)

亜 小葉大の乾酪巣群は化学療法が発達した現在であろ

か ら・手術をせずに化学療法でやったがよいと考え弼

〔回答〕 塩沢正俊(予 防会)

小病巣群を切除の対象 とするか,化 学療法で押し切る

かは,大 いに議論のあるところであり,未 解決の問題 と

いってもきしつかえなかろう。私は,化 学療法の遠隔成

績が判明していない現在・病巣の病理解剖学的並に細萄

学的所見から出発して・ もしも肺切除が安全て好成績を

修めらるならば,切 除○適応としてきしつかえないと考

える。その根拠の一つは・かかる病型の ものは,乾 酪性

気管枝炎を併い易 く(70～80%ゐ しかも化学療濫によっ
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て完全被包がわ こなわれにくいか らである。また細菌学

釣検査の結果,半 数以上に菌を証明し,6～9カ 月の化

学療法によっても菌陰牲率はあまり高くならない。その

上にの生死の問題が解明されてないのが第二である。

238・ 胸膜外部分切除術43例 の成績検討について

山梨政行 ・数尾二郎 ・前田勲 ・越山健二郎 ・大湾昌賢

(国療大阪)

〔緒言〕 胸膜外部分切除術は主として上葉の周辺部,

及び肺尖にある小空洞,結 核腫及び乾酪巣等をなるべく

肺機能を減少せしめず,且 つ簡単なる手術操作に依 りて

切除することを企図した術式である、当療養所に於て,

昭 和27年5月 よ り行いたる57例 中術後1力 年以上を経過

せる43例 に就 き,そ の成績を報告するe術 式:皮 切は後

方又は腋窩より,第3又 は第4肋 骨 を切離し,胸 膜外に

肺剥離を行い,肺 門近く迄剥離をすすめ,病 巣部を触知

し,肺 区域を念頭にお きつつ,区 域に拘泥せずに周辺よ

り肺門に向い,病 巣部を含みて轡曲せる腸鉗子をかけ,

周辺部よ り1針 分宛切離縫合,切 除後胸膜の縫縮に依 り

切除部位を埋没する、この時後述の組織標本より考えれ

ば,肺 組織の縫合は腸線に依 り,縫 縮は絹締を以てする

を可とす。肋骨切除は行わざるも,若 し病巣が広範囲に

撤 布しているか,下 葉迄小病巣を認める時は,小 範囲の

肋骨切除に依 り,軽 く虚脱をかけるのを可 とする。症例

の構成:1側 手術例38,両 側手術例5で あ り,左13例,右

25例 。男30例,女13例 。年令は18～47才 である。直接

死亡は1例 であ り,術 後2日 目に死亡し,術 後管理の不

良に依るもので,他 病に依る死亡は,脳 盗血及び尿毒症に

依る2例 である。〔病理組織学的所見〕術後2ヵ 月にて脳

盗血に依 り死亡せる1例 の切除部位よ りの ものである。

胸膜は3～5mm程 度 に厚 く肥厚し,既 に搬痕化せる所

が大部分であり,肺 組織は肺胞を殆んど認め られぬ程度

結締織化 されてお り,その申に拡張 した血管,円 形細胞の

浸潤が認められる。結締織化せる胸膜及び肺組織中に残

存せる絹懸が認められる,胸 膜内の ものは完全に結締織

に包まれ安定しているが,肺 組織内の ものは,周 囲に円

形細胞の浸潤が著 しく・外層は薄い結締織に包まれてい

るのみである。即肺組織内の絹綜周囲の結締織化は遅れ

ている。胸膜及び肺組織の結核性の変化は殆んど見 られ

ず・また切除により,肺 組織の壊死に陥った所は見 られ

なかった。〔総括及び考姦り術後の胸膜外死腔は約3カ 月

乃至6ヵ 月,肺 の再膨脹及び胸壁よりの結締織増殖に依

り完全に閉錆せられるのが普通であり,肺 門近く迄病巣

の著明なるものを,大 きく切除する様なことがなければ

気管支撰及膿胸の如 き合併症は起 さない◎肺区域切除術

は手術時胸腔内にて切除を行うため,術 後胸腔内の血液

及び滲出液の貯溜 に 依 り,多 く広範囲の胸膜癒着を起

し,肺 活量の思いの外減少の著明であるに反 し,こ の方

法に依れば,胸 膜外肺剥離時胸膜を破 らない限 り,か か

る事はさけ得られ,従 って肺活量の減少は少く,胸 膜損

傷のない34例 の術後1力 年の肺活量の減少は平均180cc

で あ り,損 傷によ り胸水等の貯溜をおこした9例 の平均

は770ccで,区 切術後1力 年以上を経た15例 の平均は

530ccの 減少である。これを肺能力に依 って見 ると,胸膜

損傷なき34例の肺能力減少は一20%以 下 に止められ,区

切例は一50%迄 の減少を来す ものが大部分 を占める,、両

側部切の場合 も一40%以 下の減少が大部分である。手術

時間は1時 間内外ですみ,出 血量は平均350ccで,区 切

例に比し,著 明に少い ものである。手術適応に就 き考え

ると,化 学療法に依 り,空 洞の縮少閉鎗するものは,S㍉

S3及 びS!のB2に 属するものに多い ものであ り,Bi殊

にB:aに 属するものは,長 期化学療法を以てして$大

部分は再発することが経験される。 これはBiaに 属す

る病変は,容 易に縦隔に癒着を生じ,肺 組織の萎縮が起

り難 く,従 って小空洞 も完全に治癒するに至 らない もの

と考えられる。この部分の切除にはこの方法に依るのが

簡単である。また肺周辺部の結核腫及び小空洞の切除 も

区切に比し,肺 機能の減少が少 く適応 となる もの で あ

る。43例 中病巣部広範囲にて径3cmの 空洞のあるもの

を切除した1例 のみ気管支撰の発生を見,こ れと対馴肺

の病巣のある3例,計4例 のみ未だ退院せざるのみにて

他の39例 は総て退院,大 部分は復職している。 こ結論〕

胸膜外部分切除術57例 申術後1力 年以上を経た43例 の成

績より,肺 切除は必ずしも肺区域に拘泥することなく,

部分的に切除可能であり,後 に障害は認 められないと考

え,し か もこれを胸膜外に行 う時は,肺 機能の減少 も少

く,手 術操作 も簡単であり,手 術侵襲 も軽度である、

239。 肺結核に対する一次餉肺切除療法について

(第3報)

安永敏教 ・日野出 ・田原徹男(国 病別府本院♪

昭和25年,28年 度本総会で肺結核の肺切除療法特に術

式について 「一次的肺切除術」という演題で述べた.本

術式についてその後症例を重ね,術 後3ヵ 月以上経過せ

るもの172例 に達した。われわれのこの術式は,肺 上葉

の病巣の切除療法に際し,現 在一般に行われ て い る術

式,即 ち肺切除に依る肺の欠損部を残存肺の再膨脹によ

り補わんとする方法よ りも,胸 廓成形を同時に施行して

欠損死腔を閉 じる方法の方が肺循環及び肺機能保持の点

か ら,な お生理的で,自 然である.ま た気管 支痩,膿

胸,残 存肺病巣の悪化等の合併症 も未然に防 ぐ事が出来

て,患 者の斯る合併症恐怖感 も無 くす事が出薫て精神的

に大いに利するところであると思われる.以 上の事実に

基いて臨床的に確証する事が出来たので,再 び本術式を

提唱する次第である。

240.肺 結核に於ける小病巣切除の適応と限界(特 に

長期化学療法について)

道躰蕨二郎 ・石原恒夫 ・横Ih宗 雄(慶 大外科,影 山圭
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三(慶 大病理〉

保存的療法を行った肺結核小病巣に対する切除の適応

については,昭 和28年 本学会及び胸部外科学会に於てわ

れわれの見解を発表 したが,今 回は主として長期化学療

法後に区域切除又は部分切除を行った98例,所 謂Tar・

getPoint(以 下T.P.)に 達 した21例 について,切 除

病巣の病理細菌学的所見か ら,レ 線所見を検討 し化学療

法の影響 と手術適応の限界につ い て若干の考察を行っ

た◎術前の化学療法はSM+PAS,INAH+PAS,あ

るいは3者 併用の週2回 法で,そ の連続使用期間は2カ

月より20カ月平均8。1月 である。化学療法前後のレ線所

見の変化を追求すると,先 ず空洞56例 の申,搬 痕状陰影

になったものは4タ〃に過ぎず,濃 縮した ものが59%で 最

も多い。 これを病理所見と比較すると,レ 線所見 と一致

しなかったものは,濃 縮した症例中,小 さい内腔の残っ

ていた4例 と,搬 痕状になった2例 があ り,ま た初めに

空洞と認 めた もので実際は崩壊像のない被包乾酪巣B3

例があ り,そ の1例 は,被 包巣が輪状に配列 された胡桃

大の疑性空洞であった。濃縮した空洞の組織所見は,一

般に軟化崩壊は中等度で,完 全に基存構造が崩壊 し去っ

ているものは1例 もない。また乾酪巣内,空 洞壁,空 洞

周囲に於ける組織像 も活動性が著 しく低い。これに反し

空洞が縮少,不 変,悪 化 した症例に於てはその病理組織

所見は,そ の順に崩壊が高度 で あ り,且 つ活動性 も強

い。従って病理所見か らみると,化 学療法が特に有効に

働く空洞は初めの病変が,余 り強くなかった比較的新し

いものであるといえよう。その他に,空 洞の濃縮傾向と

密接な関係があると思われるレ線所見は,空 洞の大 きさ

肋膜癒着の程度(手 術所見により確かめた),気 管支造影

による灌注気管支の変形,巣 門結合の強さ等であった。

示指頭大以下の空洞の83%が 濃縮したが,栂 指頭大よ り

卵大の ものでは38%し か濃縮 しない。肋膜癒着の少い,

灌注気管支の病変の少いもの程濃縮し易い。かかる傾向

は前述した病理所見の結果 と符合するものである。結節

牲陰影は化学療法の結果76%が 縮少したe切 除病巣を検

すると,小 きい内腔を有する空洞が,10例27%も あった

がこれ らの小空洞はレ線上透亮を示さないので注意を要

する◎術前の喀疾培養成績は,化 学療法によって陽牲蜜は

著しく低下する、而し乍 ら病巣内の結核菌は培養44%,

塗抹71%,組 織染色78%と 高い陽性率を示した。病理所

見上の空洞 と乾酪性気管支炎は培養陽性率が最 も高く,

被包乾酪巣には染色で陽性で培養では発育しない菌が多

かった。化学療法の期間の長短による病巣内結核菌の培

養陽性蜜は9ヵ 月迄は期間の長い程低下しているが,そ

れ以上経続した症例では反って陽性審が高 くな り,16ヵ

月乃至18カ 月の ものでは又低 くなるが,25%の 陽性潮を

示している。T.P.に 到 達した症例は74例 申21例28%で,

空洞44例 中8例18%で ある。T、P.に 遠するに要した化

学療法期間は6カ 月未満から9カ 月迄が最 も多 く,空 洞

では9カ 月未満が最も多いe更 に化学療法期間が長いも

のでは反ってT.P.到 達率は低下してい る。 空洞例の

T.P.到 達率は大 きさ示指頭大以下の ものに最 も高 く,

大 きい もの程低下する。T.P.例 の病理所見は表の如 く

レ線所見 とほぼ一致する。その組織所見は崩壊像がある

被包乾酪巣に於ても崩壊の程度は比較的軽く,か つて洞

化が高度に存在したと思われるものは1例 もない。病巣

の治癒傾向は一般に,他 の症例に比べて最 も良好である

が,特 異性炎症が完全に消襯したわけではなく,比 較的

新鮮な撒布巣を有するもの も5例 あった。T。P.例 に於

ける病巣内の結核菌陽性率は,前 述の一般症例に比べて

培養染色共に少 しく低率を示すとはいえ,1例 を除 く他

は,総 て菌が証明され,菌 の成績か らはT。P。 例に特徴

は見出だせない。われわれの切除 した症例の中,臨床経過

及病理細菌学的所見よ りみて手術適応の限界にあると思

われた ものは表の7例 である。そのレ線所見の推移はや

や特徴を示 している。即 ち空洞は比較的速かに縮少して

透亮は消失し,寛 には陰影は半米粒大以下の金米糖状の

数コの点状影に分離した。集合結節 も同様な点状影に分

離した。多発結節例は何れ も初めから大豆大以下の数コ

の輪廓鮮明な小結節を示していた ものである。化学療法

期間は11ヵ 月以内,平 均7.4カ 月で,4例 はT.P.に 達

していた。病理所見は搬痕化3例,崩 壊像のない被包乾

酪巣4例 である。以上述べた所を要約すると ①病理組

織学的所見か らみて,空 洞に対する化療の効果は崩壊洞

化の程度の軽い病巣に対して特に著しい。その場合濃縮

被包化の形をとることが多い。②結核菌所見からみて,

病巣内の菌陽性率は喀疾中 の それ に比して,著 しく高

い。T.P・ に達 した病巣 も同様である。培養⇔で染色陽

性の菌は全症例の4q～48%に 見出 された。③空洞濃縮

率,T・P.到 達率,病 巣内菌培養陽性率等か らみて化学

療法の最 も有効 と思われる期間は6乃 至9ヵ 月に最初の

ピークを形成し,こ こで好転 しなかった症例は,そ の後

化学療法を経続しても好転率のカーブはそれ程上昇しな

かった。

〔追加〕 宮本忍(国 療東京)

小 病巣を切除するかどうかの問題は,ス ペインで開か

れた二つの国際会議でついに結論が出なかった◇しかし

アメ リカでは8ヵ 月以上の長期化学療法を行い,小 きい

病巣で も切除する方針であるが,欧 洲ではこれにたいし

なるべ く切除を控えようとす る傾向である、ドイツなど

ではむしろ肋膜外気胸を試みよ うとしているeし かし2c

m以 上 の病巣を切除す る点については,ど こで も異 論が

ないようである。1Cm以 下でほそれが線維性に治癒し

ているか もしれぬが・2cm以 下 ではその程度に差はあ

って も本質的に乾酪巣 と考えてよいからである。

〔追加〕 河合南次(千 大)
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小きい病巣に対する切除の限界 をきめることは相当な

困難がある,し かしこれは広角度連続断層撮影法または

高圧拡大撮影法によって,か なり詳細に病巣の性状を知

ろことが出来る。単純撮影で空洞のように見えるものが

小 きい被包乾酪巣の集合であることがわかるし,空 洞で

ある場合には軟化の状況や乾酪性気管枝炎をとらえるこ

とが可能である.こ れ らの参考 として限界をきめている

か,従 来よ りは内科的で治療による場合が増して来たと

いうのが,現 在私のとっている考え方である.

〔追加〕 加納保之(慶 大外科 ・村松晴嵐荘)

小病巣を切除すべ きで あ るか否かの問題は重要であ

る。結核病巣が レ線豫上確実に廠痕像を示し,そ の他の

臨床像 も合せ確実に治癒していることが証明せられるな

らばそのままにしてお く.そ うでないならば,切 除が安

全に行い得るとい う条件が揃え られているような症例に

於てのみ,な るべ く切除するという立場を私は現在はと

っている。多 くの小病巣の保存療法の結果と比較される

時期が来るまで結論は出ない筈であり,そ れ迄待つべ き

であろう。然し慎重な態度をとるべ きは勿論である。

241,肺 結核巨大空i同に対す る切開療法の遠隔成績

片岡一朗 ・矢田一 ・玉井太郎(日 医大斉藤外科)

肺結核巨大空洞に対する切開療法に就いては先に報告

したところであるが,巨 大空洞患老で全身状態不良,呼

吸循環機能不全 あ る い は他肺野に空洞病巣などが存し

て,直 接手術侵襲の大 きい外科治療を積極的に加えるこ

との困難な症例に適応を求めた。手術々式は表1の 如 く

先ずモナルディー吸引療法を行い,全 身状態の恢復をま

って胸成術を行い,そ の遣残空洞に対してはモナルディ

ー吸引撰孔より切開を加え,一 次的に大胸筋弁を充填し

た症例と二次的に充填 した症例であって,モ ナルディー

吸引療法で全身状態の好転が望めず遂に手術を断念した

もの4例 あった。これ ら一連の手術を全身状態の改善を

まちつつ行った,術 後2年6カ 月か ら4年3カ 月を経過

した表2の 如 き17例 に就いてその成績を調査した¢表3

の如く,空 洞の位置は全症例とも肺尖野か ら上,中 野に

亘る もので大 きさ手術前最大は12×4cm,最 小は6x

4cmで,空 洞切開の際は最大は4×1.5cm,最 小 は2

x1.5Cmに 縮小していた。 誘導気管枝は表4の 如 く,

胸成術後では開通しているもの7例,閉 鎖しているもの

9例 であった。空洞切開の際の空洞性状は表の如 く壁の

硬6例,軟10例 で,清 浄8例,汚 染8例 であったeこ れ

等の症例の手術後6ヵ 月乃至3力 年目迄の検疾成績は表

5の 如くで,3ヵ 年 目では62.5%の 菌陰転率であった。

就労状況は表6の 如 く,就 労6名,軽 快療養中が5名 で

このうち菌陽性1例 あり,不 変2名,悪 化3名 で共に菌

陽性であって死亡例は手術直接死の1名 であった。主な

る合併症に就いてみると表7の 如 く,対 側肺病巣3例,

遺残空洞2例,創 化膿旗孔形成2例 で,こ の2例 は10カ

月 日と1力 年目であった。 これらの症例を気管枝造影.

気管支鏡検査を行ったところ表7の 如く,撰 孔形成の2

例 は共に誘導気管枝開通し,気 管枝拡張著明で気管支鏡

検査では著しい気管支潰瘍を認めた。これは化学療法を

局所及び全身的に行い,空 洞,誘 導気管枝を清浄として

再手術により閉鎖せしめた。なお誘導気管支開口部を焼

灼したり,結 紮あるいはアルギン酸塗布など行い閉鎖に

努めたが,や は り本手術の成功には空洞,誘 導気管枝の

清浄化が重大因子である、充填には大胸筋弁を用いたが

その後の症例には大胸筋弁と共に切除した骨膜附着肋骨

を約1mm前 後の大 ききに破砕 して移植充填したeこ

れは先に"骨 移植を加えた胸成術に関する研究"で 報告

した如く,肋 骨細片は肺実質申に好 く成着し,好 影響を

与えることを動物実験及び臨床例に於いて証明した。症

例をレ線写責で供覧する。i)手 術前レ線写真で左肺尖

野より上野に亘り7×5.5cmの 空洞がある。ii)断 層写

真。iii)空 洞切開,大 胸筋弁及び切除肋骨細片充填後6

ヵ月後のレ線写頁。iv)手 術後10ヵ 月 目,撰 孔形成した

時の気管枝造影で,誘 導気管枝開通し,気 管枝の拡張著

明で,気 管支結核が著しかった。化学療法を行い再手術

で閉鎖 した。v)こ れは最終手術後1年 口の写真で誘導

気管枝は閉鎖し痩孔は好 く閉鎖している、即ち以上の成

績か ら17例の うち9例 に成功した もので,前 述の如 き適

応に対しては好成績をえた ものと考える。なお,空 洞切

開,大 胸弁及び切除肋骨細片移植充填に就いては次の機

会に述べる。

242.肺 結核における剥皮術の成績と呼吸機能

西純雄 ・岩淵正賢 ・佐藤章 ・村田雅彦(国 療岡山)

国立岡山療養所で施行した結核性膿胸(以 下膿胸と略

す)及 び膨脹不全肺(以 上不全肺と略す)に 対する剥皮

術の経験についてのべる。症例は術後1力 年以上経過し

た膿胸13例,不 全肺15例,計28例 で あるe剥 皮術の施行

にあた り肺病巣の処置を考慮せねばならぬことは,肺 結

核症においては気管支や胸腔の状態 とともに重要なこと

であり,左 右別肺機能検査も大なる参考所見となる。経

験例を膿胸 と不全肺にわけて術前の液貯溜期間をみるに

殆ん どの症例が1年 以上であ り,3年 以上の症例が30%

余を占める。これらはいずれ も保存的処置により腔の消失

が得 られなかったものである。不全肺の2例 は術後腔の

閉鎖が不成功に終ったが,そ れらは高度のFibrothorax

の症例である。術式別にみた術後成績(関 口氏の判定分

類による)で は,膿 胸不全肺いずれ も剥皮単独症例は7

例で全例良好な成績を得たが,こ れのみで肺病巣の処置

を要しないものは1/4に す ぎない。不全肺の うち高度の

Fibrothoraxの2例 は肺病巣処置のため切除及び胸成を

併用したが,佳 成は不良であった。膿胸群は剥皮単独例

でも,切 除または胸成附加例で も腔閉鎖,肺 病巣の処置

という面では全例好成績を得た。28例 中26例 は良好であ

一一一251-一



虚脱療法及びその他の外科的療法

り,93%を 占めてお り,剥 皮術の優秀性が認められる3

劉皮術の一般状態に及ぼす影響を体重 と赤沈値で検討す

るに,体 重は岩鶴氏理想体重に対する%で 術前後を調べ

たが,剥 皮術のうち胸成併用例以外は肺切除の症例 と同

様に若干の増加を認める.胸 成併用例で は や や減少し

.た。赤沈値では術後1ヵ 月は著明に充進するが,そ の後

は漸次恢復する。しかしその時期は切除例に比して遅れ

ている.術 前正常範囲内にあるものは約2/3で あ るが,

術後は9割 がそのうちにあって好転をしめしている。剥

皮術の目的が腔の閉鎖は勿論,可 能なれば呼吸機能の恢

復という点にあるから肺機能の検索 も重要である。術前

における剥皮術側のブロンコスピロメトリーにわける成

績は,肺 切除や胸成術側のそれに比してかな りの低値を

しめすことが酸素摂取量,肺 活量などで窮われる。手術

前後の肺能力は剥皮術で好転する場合があるが,そ の程

慶はごく軽度である。肺活量は術前値に比して同程度ま

たは軽度増加例が約1/2で あ る。術側肺の換気機能の消

長は剥皮単独例及び切除併用例でみると酸素摂取量,肺

活墨,分 時換気量はそれぞれ軽度の増加がみられ る、呼

吸当量は術側は低下し,肺 機能の若干の好転 が み られ

る。術前後のブロンコスピロメトリーによる好転例では

。貯気,補 気の増加 と酸素摂取量の増加がみ られ,低 下例

では補気の減少が著しい。即ち剥皮術後の換気機能は著

しい好転を剥皮単独例にわいても得ることはで きなかっ

た。術後運動負荷試験前後のスピロメ トリーは脈搏の軽

度増加,酸 素摂取量,肺 活騒,分 時換気量の増加は僅かで

あ り,著 しい変化はない、つぎに剥皮術前後のレ線所見

を3群(即 ち剥皮単独例,剥 皮+切 除併用例,剥 皮+胸

成併用例)に わけてしめした。以上剥皮術について若干

の検討を試みたが,肺 結核における剥皮術では腔閉鎖 と

ともに肺病巣の処置とい う点を考えると,切 除+剥 皮術

の方法を最良と考える.肺 機能の問題は以上の如 く軽唆

の恢復は期待し得ても,多 大の希望をこれに託すること

、は困難と思われる。とくに膿胸の場合この感がつよい。

243・ 精 密X線 検査による縫縮術の遠隔成績

伊藤健次郎 ・今関英六(千 大 河合外科)

河合教授が縫縮術を創案実施きれて以来10年 の歳月を

・経過した
。今回は精密¥線 検査による縫縮術の遠隔成績

を縦告する.先 ず症例数であるが,教 室で縫縮術を行っ

て2年 以上経過したのは総数197例 であるe初 めの頃は

適 応決定のため,か な り無理な もの も手術を行ったので

胸成追加の1上むなきに至 った ものが41例 ある、、これは真

の縫縮術の成績とは い え な いのでこの調査か ら除外し

た 、その うち最近1f.f三間にX線 検査を受けた ものは82例

であ り,教 室で発表して来たような広角度連続断層撮影

や選択的気管支造影等を併用した精密検査を行ったのが

大部分である。この検 査から得た成績について述べる。

1)術 後X線 所見:彪 脱保持の状態は術後気管支造影か

ら3つ の型に分類することが出来たe即 ち1型(13例)

は高度の虚脱をもつもの,皿 型(44例)は 中等度・lll型

(12例)は 軽度の虚脱をもつものである。そのうち1型

とll型 とで83%を 占め一番多いので,縫 縮による虚脱保

持は決して悪 くないのである。この場合,気 管支の形態的

変化はどうなっているかを調べてみた。屈曲・蛇行,壁不

整,狭 窄のあるのは少数例に過ぎないが,右 側40例 の検

査では固有肺尖枝に閉塞29,短 縮20,偏 位14,拡 張12を

認 め,左 側26例 では肺尖枝に閉塞20,短 縮10,偏 位16,

拡張13で 他の上葉各枝に比し変化が最 も多い。即ち主に

肺尖区に選択的に虚脱があることがわかる。次に虚脱の

形態と肋膜肥厚との関係であるが,1型 では肥厚軽変の

もの(84%),皿 型では肥厚のなかったもの(58%),li型

では中等度または軽度の もの(88%)が 多い。従ってこ

の結果か らみると良好な虚脱保持には,む しろ軽度の肋

膜脂厚があった方がよいことになる。2)X線 像からみ

た病巣の消長:先 ず空洞であるが,2cm以 上のものは

74%は 消失しないが,2cm以 下 のものは77%は 消失し

ている。被包乾酪巣を思わせる陰影の大 きさの消長をみ

ると,肺 尖,肺 上野にあるものは68%は 縮少する。病巣

の拡が りであるが,「 やや広汎性」のものが術後限局性

となるものが61%に 達 する。巣門結合線 も46%は 減弱し

ているP以 上の如くX線 所見からみても縫縮の効果は良

好なことがわかる。3)X線 所見 と遠隔成績 との関係:

遠隔成績を総括的にみると75%は 就労してお り,う ち

56。8%は 普通生活を営んでいる。また菌陽性率は僅か9

%に 過 ぎないので良い成績 といえよう。a)術 前X線 所

見 と遠隔成績 との関係:空 洞のあった もの33例 中11例

(33タ・)は療i養中であ り,就 中2cm以 上の空洞,硬 性空

洞,中 野の空洞に療養中が多いのは,こ れ等が適応の限

界を越えていたためといえよう。次に被包乾酪巣である

が,そ の数よりも術前病巣の拡が りが遠隔成績 と重要な

関係がある。事実広汎性のものの57%は 療 養中で成績が

悪 く,限 局性の ものの79%は 普 通生活で良好である。ま

た術前巣門結合線が強度のもの30例 中9例(30%)は 療

養中で成績不良である。これ等の成績は以前度 々発表し

て来た縫縮の適応を一層明確にしたものとい え よ う。

b)現 在のX線 所見 と遠隔成績 との関係:虚 脱の形態か

らみると,1型 は13例 申11例(85%)は 普通生活で最 も

良く,〕11型は12例 中1例(8%)し か普通生活がない0

て 不良である。被包乾酪巣が指頭大以上の もの9例 中3

例(33%)は 療養申である。術後気管支拡張より遠隔成

績をみると,高 度の拡張例は5㍗ ・は療養中であるが,軽

度の拡張は治療成績には無関係である、 ところでこれ等

の成績が手術前後の化学療法併用のためにあがったので

はないかとい う疑問があろうが,併 用群41例 中35例(85

タ∂ は就労しておb・ 非餅用群59例 中48例(82%)も 就

労しているので,こ の閥に大なる差異は認められない。
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即ち縫縮による効果と断定出来ようcか くの如く術後X

線所見の改善 と遠隔成績がよく一致することがわかる。

縫縮術初期の最大の困難は膿胸の合併であった。この解

決に絶えまない努力を続け,昭 和26年9月 以来の43例 で
'は1例 も起 らなくし得たのである

e以 上われわれは精密

X線 検査を基とし縫縮の遠隔成績を述べた、縫縮術は河

合教授が初め られてか ら10年の経過を観察し得た。その

間に肺結核外科治療は変遷し,最 近は直達療法による治

療が重要な部門を占め,縫 縮の適応の大部分 ももちろん

肺葉切除や区域切除の適応に置き換えられている。 とこ

ろが縫縮術の歴史は,本 虚脱療法はその治療成績や危険

率か らみて肺剥離術の一術式として立派に存在価値があ

ること,特 に以前たびたび発表 して来たように機能的犠

牲の最 も少い術式である点からみて,両 側肺結核のよう

な場合は現在でも適応がある事を示 している。最後に縫

縮術は今述べた遠隔成績からみて,肺 剥離術の一術式 と

して完成された ものである事を強調するものである、,

244.肺 切除後の塩床処置について(第1報)

根元儀一 ・小林信三 ・浅井未男 ・上原正夫 ・松永正己

大久保和子 ・小沢博(市 療浦和)

わむわれは昭和29年3月 より約1力 年間に肺葉,区 域

部分切除術及び剥皮術を含む開胸手術80例 を施行し,今

回これ等の症例を術後再膨脹の面から検討し,残 存肺の

膨脹を促進する要素及び障害となるものに付 き研究し,

術後肺機能を高度に保ち,術 後合併症を防止する上に知

見を得たので ここに報告する。症例は手術総数80例(男

子49例,女 子31例)で,肺 葉切除18例,区 域切除45例,

部分切除15例,剥 皮術2例 である。又この症例中術後3

ヵ月以上の経過を見て排菌の見 られたもの3例(3.7%)

然 もうち2例 は術後化学療法よ り菌は陰性化した。 これ

等の開胸手術に於ける吸引量の平均値は674ccで,電 気

的持続吸引器を用い水柱圧8cm及10cmの 圧 力で術

後48時 間～96時 間 にわた り吸引したもので,中 にはドレ

ーン抜去迄の時間が96時 間以上に及んだものもあったが

このように長時間 ドレーンを挿入 して残存肺の膨脹を妨

げているとは思われなかった。これを手術別に分け更に

肋膜の癒着剥離による出血を無視し得るような症例を集

めて平均すると,肺 葉切除610cc,区 域 切除676cc,部 分

切除737ccと な り,部 分切除の場合に最 も多い吸引量が

認められた。例数の多い区域切除に於て吸引量を時間的

に見ると,術 後12時 間に55%,24時 間で77%,48時 間で

93%が 吸引され,部 分切除では12時 間に47%,24時 間で

74%,48時 間で92%と な り,肺 葉切除では12時 間に40%

24時 間で63%,48時 間で84%72時 間で89%で あ る。こ

の事から部分切除では吸引量 も多 く時間も比較的に長

く,肺 葉切除では吸引総量は少いが長時間吸引されてお

り,区 域切除は短期間に多く吸引されてしまう。又いず

れの切除術にても術後48時 間～60時 間で90～97%が 吸

引されるので,大 体 この程度で ドレーンを投⊥出来ると

思われ,こ れ以後は胸腔内に液が貯溜して も穿刺等で除

去し得ると思 う。以上の症例は,第7肋 間の優腋窩腺蔀

にドレーン1本 をi捜入した場合と,第7肋 間及び第4肋

間前腋窩腺部の2カ 所に ドレーンを捜入した場合とがあ

るが,1本 と2本 とを比較するといずれの切除術に於て

もドレーン2本 の方が100cc内 外の吸引量の増加が認め

られた。然し全症例申短時間に胸腔内貯溜液の大部分が

排出されたと考えられる症例では,残 存肺の膨脹 も良好

と思われた。次に吸引の圧力は水柱圧8cmと10cmと

の間では大差はないが,15cm以 上の圧でで も吸引すれ

ば差があらわれるか もしれぬが,然 し8cm及 び10cm

の圧力では吸引力が弱いとは感じなかった。又 これ等に

つきX線 写貞上か ら残存肺の膨脹を見ると,術後3ヵ 月6

カ月ではX線 写貞上膨脹の良好のもので も吸引量が300・

cc程 度の ものもあ り,ま た1000cc以 上のものもあったが

再膨脹の悪い ものでもこれと同様の事がいえるので,排

出液量の多少は肺膨脹と関係が少く,残 存肺の性情によ

るところが大きいと思われた。次に肺活量では,手 術直

後か らX線 写頁上で死腔が認められぬ程に良 く膨脹して

いても,肺活量は術後約6ヵ 月間は増加するが,然 し術後

2～3ヵ 月で膨脹が良好と思われるものは6カ 月以後で

は余 り増加は認められぬ。また術後2ヵ 月X線 写貞上明

らかに死腔が存すると思われるものは6ヵ 月を経てもな一

お肺活量の増加が見られた。またわれわれの例では術後

6ヵ 月間に肺葉切除では肺活量の恢復は衛前の平均74%

であ り,区 域切除で86%,部 分 切除で96%全 体で85%に

復 した。また,術 前2～3年 間人工気胸術等を行った患

者で も残存肺の病巣の少い ものは再膨脹も良 く,肺 活量

が術前以上となったもの もあったが,小 病巣といえども

存したものは術後処置が順調で も再膨脹が悪いものが多

い様に思われた。〔結論〕①80例 の開胸手術で術後排菌が

3.7%認 めた。 ②術後胸腔内貯溜液の吸引量の平均値は

674ccで 手術別には肺葉,区 域,部 分切除の順で吸引量

は増加する。③ ドレーン抜去迄の時間が96時 間以上にな・

ったものがあるが残存肺の膨脹には余 り妨げとな らず,

皮 って貯溜液を完全に排出する事の方が重大 に 思 わ れ

たe④ 然 し術後48時 間位で吸引の悪い もので も,90%程

度排出されるから,余 り長期間 ドレーンを入 れ て わ く

必要はない、⑥吸引の圧力の差は再膨脹とあまり関係は

認められぬ。⑥吸引量の多少 も再膨脹の良否と関係が少

い。⑦術後再膨脹良好のものは6ヵ 月位で肺活量の増加

が止り一定 となる。

〔追加)長 谷川淵 ・角田正彦 ・細田哲司 ・渡辺淳(国

療中野)

昭和27年11月 よ り肺切後ベルテスの吸引器,あ るいは

持続的吸引器にて(-10～-15)に て吸引していたが,昭

和29年4月 より,な るべ く自然に排液せしめた方がよい ・
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のではないかと考えて,2本 の ドレーンを2つO大 瓶の

水申に誘導するのみにした。約100例 の肺切術を以上の

方法で経験したが,そ の成績は良好である。

〔追加)伊 藤健次郎(千 大河合外科)

(1)肺膨脹を計るため,術 後胸腔吸引のみでな く積極的

に術後間漱的加圧を用い良成績を得ている、②術後高度

血胸の場合は血胸廓清術を用い膨脹を計っている。

〔追加〕 城所達士(東 医歯大 ・国府台分院外科)

術後肺膨脹は単に排液,加 圧の問題でなく,肋 膜の吸

収,血 液蛋白の状況の如 き要素の影響を無視することは

出来ない。

〔追加)鈴 木千賀志(抗 研)

肺切除術後の残存肺の再膨脹を促進する昌的で,陰 圧

の持続的胸腔内吸引法 の 他にIntermittentpositive

preSSurebreathing装 置による肺再膨脹法を併用して

好成績を得ているΦ

〔鈴木千賀志氏の追加に対す る回答)

長谷川淵 ・角田正彦 ・細田哲司 ・渡辺淳(国 療中野)

膨脹し難いのを,無 理に膨脹きせるという考えでなく

なるべ く自然が良いのではないかと思 う。 もちろん術後

軽い加圧を加えることや,咳 嶽をきせることや,起 座せ

しめることは行っている。

〔追加〕 青木高志(札 医大外科)

術後の肺の再膨脹及び排液法について,私 がアメリカ

で 経験した方法を披露する。①#40の ゴム管を第1乃 至

第2肋 骨前腋窩線に,及 び第8久 至第9後 腋 窩 線 に 挿

.入。②吸引モー ターを用いず(用 うる必要な しと考 え

る)③ 気管支撰の場合のみモーターを使用す。④水面の

動揺の停止(大 体48時 間)後 に抜去す。

1245.肺 結核外科に於ける術後疹痛防止対策について

岩田真朔(国 療奈良),香 川輝正(国 療宇多野),田 村

政司(国 療兵庫),梅 本三之助(国 療清光園),久 保克

行(国 療貝塚干石荘),山 梨政行(国 療大阪),安 淵義

男(国 療春霞園),小 清水忠夫(国 療再春荘),鈴 木治

(国療清瀬病),関 誠一郎(厚 生省療養所課)

最近の麻酔学の進歩は,手 術時の終痛 とこれに伴 う諸

障害とをほぼ完全に消失せしめ得るに至ったの で あ る

が,術 後の終痛への対策のみはなわ依然として確立され

ていない。徳後の終痛なるものは,単 に患者に無用の苦

痛を与えるという点のみならず,殊 に肺結核外科に於て

は,術 後の呼吸,咳 嶽反射を抑制し,体 位や肢位の自由

な変動を困難ならしめ,惹 いては術後の吸引性シューブ

の一因となり得ること等 も考えられ,従 ってこれを除去

す る為に もそれ相当に考慮が払われて然 るべ きものであ

る、われわれは術後終痛その ものの臨床的観察といわゆ

る持続性局所麻酔剤を以てするその防止策に就て協同研

究を行い,2,3の 臨床的知見を得たので報告する。先ず

術 後柊痛その ものの諸様相を開胸手術84例,非 開胸 々壁

手術24例 に就て種 々の角度か ら分析検討した。一一A概に術

後柊痛 と総称 きれる ものに も,思 者の訴えを個々に追求

してみると色 々の種類が分けられるが,そ の主体をなす

ものは創痛である。その発来の時期及び持続は局麻例に

おいては術直後より,全 麻例においては麻酔覚醒後盧ち

に自覚痛を訴え,術 後3乃 至5日 間に亘 って持続するも

のが最 も多い。次に獲痛の程度であるが,こ れは終痛そ

の ものが,元 来はなはだ主観的要素の強いものである麗

係上,そ の判定は患者の訴えにまつ他なく,こ こには一応

甚しく強度の もの,か なりに強度の ものか ら全 く無痛○

ものに至るまで五つの段階を区別することとした。そO

結果はやはり肋骨切除の有無に関係なく,開 胸手術の方

が終痛の度が強 く,持 続 も長 くなっている、また開胸手

術の殆んど全例が持続吸引を受けて い る為にであろう

か,牽 引痛 として訴えるものが多いのであるが,陰 圧の

度と寮痛の程度とは一見無関係の如くである、次に持続

局麻剤による術後疹痛防止対策とその効果に就て申し述

べる。持続局麻剤としては大多数例に科研製品のランゲ

カインを使用したが,一 部の少数例にはロンカインを用

いた。症例は開胸手術226例 と胸壁手術74例 である。き

て この持続局麻剤使用例に於ける術後疹痛の程度である

が,綜 括的にみて疹痛の軽度以下の症例が多く,こ れを

先述の持続局麻剤を用いなかっアこ症例群に比較対照して

みると,宛 もちようど逆の傾向を認めるのである。即 ち

持続局麻剤の効果は顕著とはいえないにして も,か なり

に高率に これを認める5殊 に牽引痛,咳 嶽庸をも含めて

全く無痛の ものが15%に 認 められるのは,対 照群に比 し

て大 きい相違であるといわねばならない、持続局麻剤使

用方法とその効果とに就てみるに,硬 膜外に用いた もの

が圧倒的に高い効果(96%)を 収め得てお り,皮 下,筋 層

に用いた もの(79%)及 び皮下,筋 層,肋 間に用いたもの
　

(77%)の 間には大差を認め得ない。次に術後疹痛が患老

個体に及ぼす影響とこれ等に及ぼす持続局麻剤使用の間

接的な効果であるが,先 ず体位変動の難易を手術直後の
一般状態の恢復が良好で,し かも計画的に早期離床が行

われた症例に就てみるに,使 用群39例では非使用群30例

に比して術後自力的起坐乃至は介助による歩行に達する

迄に要した日数が著明に短縮されている。喀疫喀出の難

易には左程に著しい相違を認め得ないが,喀 出困難の期

間は使用群の方が若干短い。これに反し肋骨切除の有無

が喀出の難易に無関係であるという成績には些か期待外

れの感を禁し得ないものがある。次に合併症であるが,

極めて特異な1例 として両側下半身麻痺の症例がある。

僅か1例 に過ぎないとしても この種の持続局麻剤の不

注意な使用をいましめるに足る貴重な教訓を含む症例で

あるので敢えてここに御紹介しておく。症例は30才の女

子,左 側化膿姓膿胸に対して上部肋骨切除,開 胸掻爬を

行った後,第il乃 至第V肋 骨起始部に於て各肋間部に皮
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下注射針で約1ccの ロンカでンを注入し,更 に皮下及

び筋層に約14ccを 注入したのであるが,麻 酔覚醒後患

者は両側下肢を動かし得ず,乳 囎の高 きから下が海れて

いることを訴えた。翌日腰椎穿刺により髄液中にプロカ

インの存在を確認し,持 続局麻剤による両側性下半身麻

痺と推定きれた次第である.本 例に使用きれた注射針の

長 き,注 射部位等よりみて ロンカインが億接髄腔内に注

入 された為の もの とは考え難 く,し ばしば肋間神経内に

入った ものが逆行性に脊髄内に入った ものと推定きれる

のであるが,か ような苦い経験から持続局麻剤の使用に

際しては,厳 密な注意の必要な事が痛感きれ るの で あ

る。以上を綜括すると,持 続局麻剤による術後疹痛並び

にこれに関係ある諸障害防止対策は確かに優れた方法で

ある。只,そ の使用に際して十分注意を払う事を怠 らな

いならば持続局麻剤は用うべ き薬剤であり,術 後疹痛 と

これ に 伴 う諸障害か ら患者を救うものであるといえよ
夢

う。

〔追加〕 青木高志(札 医大外科)

術後疹痛対策としてわれわれの行っている方法を追加

する,即 ち①閉胸に先だって切除肋骨及びその上下,合

計3本 の肋間神経部に直径1mmの ビニー・ル管を3本 挿

入する。② これを筋層下を創傷前縁に導 き,体 外に出す。

③ このチューブを通じて2%プraカ イ ン2ccを2時 間毎

に注入,2日 間でチューブを抜去する。④ この利点は,

頻回注射針をきす事をきけ,適 確に神経をブロックして

患者を疹痛よ り救いうるのである。・

246.肺 結核患者の胸部外科手術申及術後の呼吸猷態

について

野口忍 ・小林保子(国 療天竜荘)

胸部外科手術,殊 に閉鎖循環式麻酔に於て呼吸状態は

麻酔深度の判定上,又Anoxiaと も関連あり術中患老の

管理上重要な意味を有するので,術 中及び術後50例 につ

き換気曲線を描記し同時に動脈血中の酸素,炭 酸ガスに

ついて も検討した。方法:麻 酔器回路の1部,即 ち金属

アダプ?一 よ1)三 方 コッケに依!)BenedictRoth型

Respirometerを 直結し,随 時Spirogramを 描記d-

tuboclarine,ペ ン トター一ルソーダ,挿 管その他の影i響を

主 として一回換気量(Tidalvolume)呼 吸数(Respir-

otoryrate)分 時換気量(Minutenvolume)に つ いて

検討した、また麻酔導入時以外,術 申はすべて第皿期第二

相で描記 した。動脈血分析はVanSlyke氏 装置に依

った。d・tuboclarineの 影響:d・tubo.12mgの みで無

呼吸となった1例 を除 き,他 は規則的な換気でT.V.は

注 射前平均680e.c.よ り注射後492c.c.と な り,27.6%

の減少であ り,M.V.は1,2.61よ り9.6123.4%の 減

少を示している。麻酔が第皿期第二相 となり呼吸安定し

未だd・tuboが 効いていると思われる加刀時,d・tube使

用,非 使用2グ]L・一 プに分けて比較すると,使 用例T.V.

61.7%の 減少に比 し非使用群は36.4%減 少,R・R・ は副

老32.1%増 加,後 老は33.6%増 加,M.V・ は45・5%減 少

17.0%減 少 と各 々減少 し,両 群の聞に明 らかな差が見 ら

れているeペ ント々一ルソーダの影響:無 呼吸が来なP

れば比較的呼吸は規則的であるが,か な りの例に於て不

規則となる。また呼吸その ものは規則的でも軟口蓋弛緩

し一見吸気時に於ける無呼吸様曲線を記す こともある撃

T.V.は ペ ントタール注射前後を比較すると後は17・1"〃

の減少,R.R.は17。2%増 加,M.V.は16.2%の 減少を

示 している。挿管の影響:挿 管のみでは咳噺を除 き呼吸

は規則的であるが,一 回換気時間はやや延長する。しか

して呼気終未期の一定時間中の流気量は正常時(術 前)

以上に減少する。d-tubo注 射後の挿管に於てはSpiro-

gramは 直線的 となる。ペント9一 ル単独,あ る い は

d・tubo混 注後挿管した場合,挿 管前規則的呼吸をして

いた例に於ても約半数に於て不規則 となる。T・V・ につ

いては挿管前後の比較すると19.6r"eの減少,R・R・ は6

%,M.V.は28.9%の 減少である。術中肺虚脱を加える

前即 ち軟部組織処置後では,T.V。57%,M.V.65%減

少,R.R.は65%増 加 してわ り,こ の時期に於 け る動

脈血申02は 術前平均18.91vol%が17・77vo1タ6,

CO2は 前45。98vol%術 中45.87vo1%で ある。肺虚

脱の影響:胸 廓成形術あるいは癒着ある例の開胸では曲

線上異常を認めないが,癒 着無い開胸の如き急激な肺虚

脱に於てはその時期に於て平均600c・c・の肺虚脱に依る

呼出気あ り,開 胸前に比 しRR.は 不変であるがT.V.

は約23%減 少する。然 しこの換気状態は数分で恢復し,

開胸前の状態にもどる。気導の狭窄:最 も臨床的に重要

な ものは喀疾の蓄積であるが,曲 線上変化の認められる

のは大量の場合であり,普 通呼吸音で分る程度のもので

は異常ない。また,人 工的に作った気道狭窄に於て気管

内チューブの狭窄ではR.R.の 減少は余 りなく変化は主

としてT.V.で あ り,吸 気時に於 け る無呼吸像を呈す

る。吸気道の狭窄は吸気時間の,呼 気道の狭窄は呼気時

間の延長あ り殊に初期に著 しい。術中正常手術操作即ち

加刀,骨 膜剥離,動 脈,気 管結紮,切 断,胸 腔内生理的食

塩水注入,肺 臓把握,肋 膜剥離では異常曲線は認められ

ず,肺 門部処理申咳嶽のみが変化である。 もちろん加圧

呼吸直後,排 気後は例外である。術後習日よりのSpir◎・

gramを みると,翌 日はT.V.は51.2%減 少,R.R.は

65%増 加,M.V.は18.3%減 少 している。動脈血中O£

は術前平均18.91vol%が16。95vo1%に,Co2は

45.98vol%が49.26vo1%に なっている。 そして,

T.V.RRM.V.と も次第に恢復約1週 にして術前値

に もど る、 この 傾向は開胸,非 開胸手術 とも同様であ

るG結 論:Benedict-Roth型Respirometerを 使 用し

閉鎖循環式全身麻酔(維 持麻酔には全例工一テル使用),

胸部外科手術中及び術後のSpirogramを 描記し1回 換
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気量,呼 吸数,分 時換気量を明かにし,真 の意味の曲線

をとった,そ して正常手術手技では曲線上異常を認めな

いが麻酔導入時,薬 剤,操 作,ま た術中急激な肺虚脱,

気道の狭窄に依 り変化あ り,そ れは主として一回換気量

分時換気量の変化であるΦ術後換気状態は術直後最も悪

く,約1週 にして術前の状態にもどる。

〔追加〕i斧 出義則(健 保星力岡病)

種 々の検査を行っておられるが,薬 剤使用量と個体差

によって成績はかな り変 って来るものと考える。この問

題は質よ り量的な問題と考える。なお昨年秋の麻酔学会

に於て楕しく呼吸曲線を分析して,今 の気導狭窄や手術

操作による影響を発表してあるので見て戴きた い と思

う。

247.胸 成術後の栄養障害について(第3報)

木津清 ・正木誠 ・須藤亮 ・中元藤茂 ・石山和夫(国 療

浩風園一園長 ・長井盛至)

肺○虚脱療法により体重の減少する事は以前よ り注口

せ られていた事であるが,胸 成術等の胸部手術の後では

肺の虚脱の他に手術侵襲による影響が加わるので,術 後

の体重の減少は一層高度 で あ り,そ の原因は複雑であ

る。われわれは第1報 に引続 き胸成術後の栄養障害の要鋤

因を解明 す るた め種 々検索を行い,次 の如き結果を得

た、まず胸成術を境として著明に轟痩状態 となった患者

10名 につ き精細な臨床検査を行った。なわ これ等の患者

はいずれ も手術は順調に行われ,菌 陰転化の目的を達 し

たものであ り,術 後すでに9カ 月以上を経過 している。

まず栄養状態であるが,こ れ等の 患者の体重は31.5～

47kgで 術前に比 し4～15kgの 減少を来 してお り,体

重減少窒は,最 高38%で 大多数は第2度 の巌痩度を示 し

ている。更に血液諸性状の検査に於ては,血 清蛋白質及

びその分屑にはなお著しい異常を認めないが,血 色素量

ヘマトクリット値に於てかな りの減少を来しているもの

を認めるのであって,潜 在性栄養障害の嫁をうかがうこ

とが出来る。次にこれ等の患者の愁訴は無力感,胃 腸障

害,め まい,精 神神経症状等,副 腎皮質機能不全に伴う

ものが多く,低 血圧等 も認め られる。然 し副腎皮質の機

能検査として,ソ ーン・テス ト,水 試験,血 糖,Ht,E・

K・G・,基 礎代謝等を行った結果では明かな陽性i成績は

殆んど得 られなかった。次に肝機能検査を行った結果は

B・S・P,ウnビ リノーゲン等は全例陰性であったが,チ

モール漏濁試験,高 田氏反応,ケ ファリンコレステロー

ル葬i状試験等の蛋白代謝に関係ありといわれるものには

陽性例が多かった。次に胃の状態をX線 検査によって見

たが,そ の結果は全例に高度の胃下垂 と排泄遅延の豫が

認められた。なお自律神経機能検査を行ったが,そ の中

薬効試験に於てはピロカルヒンに強 く反応し,又Asch-

ner氏 試験等の陽性の ものが比較的多かった。以上とは

別に術前術後を通ずる系統的の検査を行 うため,24名 の

患老につき胸成術の術前,術 後1ヵ 月,同3ヵ 月,同6

カ月に体重を測定し,副 腎皮質機能検査中ソーン・テス

ト(ア ドレナ リンによる)を,肝 機能検査中チモール澗

濁試験を行い,X線 によ り胃の状態を検査 し,そ の成績

を種 々検討した。その結果はソーン ・テストの成績には

一・定の傾向がなく,体 重の変動 との間に も相関が認y)ら

れなかった。チモール潤濁試験の成績は術後1ヵ 月に於

てはなお術前よ り上昇しておるものがかな りあるが,術

後6ヵ 月に於ては殆んど全例術前値よ1)低 下して大体測

定値は3・5以 下であった。なおチモール値の変動と体重

の変動の間には相関が証明出来なかったc次 にX線 検査

による胃の状態は大多数に於て術後は術前に比し胃の緊

張度低下の像が見られ,こ れが3～6ヵ 月をへて も恢

復 しないものが多く,申 にはかえって増悪するものを見

た。よって今仮 りに胃緊張度を表すものとして,腸 骨櫛

より胃下極までの距離を測定し・これ と体重の変動との

間の相関をみると,明 かな正の相関が見 られた。然しな

おこの両者の因果関係が如何なるものであるかは一概に

論じられぬが,胃 の状態はある程度体質を表わす ものと

称せられ,ま た消化器の状態を表す単的な尺 度 と見 る

時,興 味あるものと考える。なお次に術前に於て術後の

体重減少の程度を予測する事の参考に資するため,以 上

の諸検査の術前値と術後6ヵ 月における体重の健康時体

重に対する減少率の両者の問の相関をみたが,ソ ーン・

テス ト,チ モール澗濁試験の成績とは相関が見出せなか

ったが,胃 下極の位置との間には正の相関が見 られた。

以上を綜合すると次の如 き決論となる、①術後著明な体

重減少を来した者の中には潜在性の栄養障害に陥ってお

るものがある。②副腎皮質機能と術後の栄養障害乃至体

重減少 との間には関係が認められなかった。③術後の栄

養障害者の肝機能には障害が認められる。④X線 検査に

よる胃の状態の変化はきわめて著明で,そ の因果関係は

兎に角,体 重の変動 との間に も明かな相関がある。⑤術

前の胃検査によって術後の体重減少率を予測する事が出

来る。

248.開 胸術後に起 る重篤なる合併症とその対策

須賀井忠男 ・今井孝(横 浜医大外科)

過去4年 間に開胸術を行った肺結核患老症例中術後重

篤なる合併症を起したものが5例 あるのでこれについて

述べ る。第1例(焼 切,縫縮 昭和26)胸 腔鏡検査により

後日開胸による焼切を予定 したが,刺 入部に皮下膿瘍を

作り15日 後に僅かな硬結を残すのみとなったので手術し

たc術 後3日 目か ら40◎Cの 高熱を発し105日 で平熱と

なった、その間膿胸膿汁よ り常に葡萄状球菌を証明,は

じめは反復穿刺 とPenicillin荘 入 を行うも効なく排膿管

挿入によって胸腔内洗漁を行った。 引続 き胸壁Phleg

moneと な り肋骨の腐骨除去と切開 とを繰返し術後9月

余を経て退院したが・痩孔閉鎖の見込なく常に少量の排
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膿 が あ り,胸 廓の変形を残し復元不能の萎縮肺 となっ

た。第2例(区 域切除 昭和28)空 洞 と肺門側病巣との

あるS2の 区域切除を行 ったが術後6時 間でSh㏄k状

態となった。基礎麻酔 と局所麻酔とで手術にかかり相当

長時間後更に吸入麻酔を追加した。当時は麻酔実施上い

まだ遺憾の点もあ り記録によればCyclopropane,笑 気

Etherが 使 用されている。患者は脈搏頻数血圧下降など

極端な病状悪化を来し,輸 血輸液その他の処置によ り週

余にして辛じて危地を脱 した。術後のX線 写真によれば

肺機能には支障がない。第3例(部 分切除 昭和28)人

工気胸肺であったが術前,半 年間廃療していた結核腫の

部分切除を行った。気管内麻酔により開胸したが全肺野

は線維素性癒着強く肺尖部は剥離不能であった。術後36

時間でShock状 態 とな りその後39。Cの 熱発があ り一

時下熱の兆を示 した が,再 び2週 に亘 り弛張熱を示 し

た。排液管は血液凝塊で無用となり反復穿刺するも内容

を除去し得ない。血色素量65%で 貧 血を示す。術後53日

日再開胸 に よ り多量の血餅を除去,そ の後6日 目よ り

39℃ の熱発が2週 間 も続いたが1月 後に治癒退院した。

血液凝塊の大部分を除去したので肺の再膨脹は比較的よ

い。第4例(肺 葉切除 昭和29)広 汎 な帯状癒着の切離

と肋膜内外の剥離を行って空洞のある右上葉 を切 除 し

た。術後排液管から出した血性肋水は週間1200ccで あ

る。不定期的熱発は約2月 間続 き時には40℃ に達 した。

無熱状態となってか ら開胸創部より多量の古い血液の自

然流出があ り,そ の後膿性となったのでTrypsin,Va-

ridaseの 胸腔内注入により大体内容排除 の 目的を達し

たが残存肺は膨脹不全状態 となった。第5例(区 域切除

昭和29)右 上葉の究洞で気胸が施されていた。食餌性糖

尿があったので相当期間の治療を行ってからS1の 区域

切除とS2の 部分切除とを同時に行った。翌 日から排液

管より毎日純血性液の流出があ り以後漿液性から膿性に

変 り高熱を持続した。膿中壊死片を混入するため排除不

能とな り排膿管の取替を行った。この際誤つて横隔膜下

に挿入したことを発見し抜去して更めて胸腔内に挿管し

洗潅と注薬を行った。膿中にはGram陰 牲桿菌があり

胸腔鏡によ り気管支撰を確めた。経過中2回 の黄疽発生

があり肝機能の低下を認める。6月 後には肋膜肥厚のた

め胸廓最下部より上方に向って撰性となっているので排

液管を上部気管支撰附近に新設し1月後抜管したところ,

幸にして自然閉鎖とな り下葉の機能は保持 されている。

〔総括〕術後合併症は麻酉ゲShcck1例,血 胸膿胸各2

例でありこれ らについて原因の検討とその対策を考察す

る。化膿菌に対する抗生物質が信頼し得るとは言え,第

1例 の如く術前の化膿創か らの混合感染は重大な結果を

惹起し,広汎な肋膜面の感染では全身療法 局所療法共に

期待し得るとは限 らない。第2例 は主として麻酔Shock

で当時はまだ実施の日浅 く経験を積んだ現在ではこのよ

うな例はない"他 の3例 は血胸膿胸であるが広義の肺葉

切除の難易は肋膜癒着の処理によって決まるとい うも過

言でなく,病 巣附近は特に胸壁肋膜か らの新生血管によ

る出血が強い。時には二重結紮切断を行って も胸壁に血

腫を作ることもあり,ま た肋膜外剥離を行 うこともある

が特別な止血法の基準はなく色 々と工夫しているに過ぎ

ない。第3例 の如く感染のない血胸で も熱発があり肋膜

の病態生理 も複雑な機序を持つと思われる。溶解酵素の

応用は進歩的であるがTrypsinの 使用では頑固な蒙麻

疹がありVaridaseは 常に発熱を伴 う。膨脹不全,気 管

支痩に対 しては再手術の必要も生ずる.こ のような経験

から現在では広義の肺葉切除後は死腔を作 らぬように2

本の排液管を別な部位か ら挿入して陰圧装置に連結し,

持続吸引を行うことにしているので結果がよくな り,残

存肺機能にも影響が少くVaridaseを 使 用するような症

例がなくなっている。

249.肺 切除後の遺残死腔に対す る一対策

森万寿夫 ・荒川洋 ・白ま太平 ・長浜二三則(九 電病院

・九大結研)

化学療法の発達に伴い肺結核の外科療法は長足の進歩

を遂げ,虚 脱療法に代 って薩達療法が主要な位置を占め

るに至 った。而 して切除後残存肺の再膨脹良好で剥離腔

合併症の生じない場合,追 加胸術成は行わない傾向にな

っている。われわれもまた追加胸成術は換気面に大 きな

障害を及ぼし,同 時に胸廓変形の大なる事の2点 に着目

し,昭 和29年1月 以来,成 るべく追加胸成術を行わない

方針をとり,術 後吸引管理を徹底的に行い,「 ドレン」抜

去後は可及的有効な穿刺に依 り,滲 出液の排除に努力 し

て両膨脹を促し,大 部分は再膨脹良好な結果を得ている

が,一 方一部の再膨脹不良な症例や胸腔内滲出液の吸収

の遅延 した症例に対しては,一 時的に人工気腹術を併用

したところ次のような結果を得た。昭和29年1月 以来12

月迄,本 院に於ける肺切除例は67例 で部分切除3(1),1

区域 切除26(9),2区 域切除lgao),肺 葉 切除18(9),1側

肺全摘1例 である。(()内 は気腹併用例であるe〕 人

工気腹は以上の29例 に対して,術 後2～4週 目より開始

し1回 量は1～1.51で,1週 間 々隔に5～8回 実施し

死腔が消失するかあるいは肺が最大限に挙上されたと思

われるところで中止し,そ の後は肺の自然の再膨脹を待

ち観察した。これ等の29例 の気腹開始時の大半は肺の再

膨脹不良なる者,滲 出液吸収の遅延せる者で赤沈値は昂

進 して微熱があ り,咳 嶽,喀 湊が気腹開始時現症として

認められた。肺の再膨脹の良否は,北 尾氏の分類に従い

優,良,可,不 可の4群 とした。即 ち優 とは 「レ」線普

通写真上死腔の完全に消失するか僅かに存するもの。良

とは鎖骨上窩の半分を占めるもの。可とは鎖骨上窩の全

部を占めるものでそれ以下を不可とした。以上の基準に

依1)10日,1月,2月,3月 目で観察したが,3月 目の

一257-一



藍脱療法及びその他の外科的療法

判定では優13,良11,可5で 不可は1例 もなく,何 れ も

追加成形術不要と思われるに至 った。以上の知見よりわ

れわれは合併症の無い場合は少 くとも3月 間の観察の要

あ りと考えている◇また気腹申止後一旦消失または減少

した死腔が再現したり増加す るよ うな事は全 く無かっ

た。次に滲出液の収吸を判断する1資 料として,発 熱期

間及び赤沈1時 間値を測定した。気腹開始時37。C以 上

有熱者22例 は全例1月 以内(平 均7日)で 平熱となり,

赤沈値10mm以 上昂進 した者27例 の内不明の1例 と61

日以上恢復しない老1例 を除いた25例 は2月 以内(平 均

25日)で 正常値に恢復 しているが,こ の事実よ り術後気

腹の併用が胸腔内滲出液の吸収を促進せしめている事を

知る。次に肺活量と呼吸停止時間を毎週気腹前に測定U

たが,術 後気腹併用例の肺活量の恢復は気腹実施期間中

は若干遅れる◎また呼吸停止時間の恢復は相当遅延する

が,両 者共気腹申止と共に依復が早まり,中 止後1月 即

ち術後3月 目では非併用例と同様に恢復 す る事 を知 っ

た。更にわれわれは「ベネヂクトロス」型rス パイロメー

ター」及び開放式残気測定に依 り,術 後3月 目の呼吸機

能 を測定し,気 腹併用例と非併用例 とを比較検討した。

肺活量は正常予測値に対する比率を比較したが,両 者間

に著変は認められないが大切除になると気腹併用群が若

干悪い結果を得た。残気率は各手術別平均値を比較した

が何れも気腹併用群が良好な成績で,気 腹に依り術側肺

の過膨脹を抑制している事を証明し得た。M.B.C.は 正

常予測値に対する%で 比較したが,両 者間に著差を認め

ない,ま た換気予備率 も正常値に近 く,気 速係数 も1.0

以上で諸家の報告と同様な値を示し,肺 内N2ガ ス混合

率 も2.5%の 限界よ り遙かに低値で,何 れ も両者間に著

しい差異を認めず,換 気不全や呼吸困難を意味する測定

値は得 られなかった。以上の呼吸機能の成績は 「クール

ナー」及び笹本氏等の提唱している追加成形術を必要と

する呼吸機能の限界以内にあり,呼 吸機能の上か らも追

加成形術は不要であると考えられる。以上,わ れわれは

肺の再膨脹の不良な症例に対 して,1時 的に人工気腹術

を試みることに依 り,肺 切除例67例 の中合併症を起した

症例3例,残 存肺に病巣を残 した症例3例,1側 肺全摘

1例 の計7例 に追加形術を行 ったのみで,残 り60例 は全

く追加成形術や横隔神経麻輝術等の観血的手術を施行 し

なかった。然しなが ら症例も少 く観察期間も短いので,

更に種 々の方面より検討を加えたいと考えている。

蹴 肺結核の術後再発症例の研究

服部清治(札 幌市西保健所)

Lは しがき 私は札観市西保健所が受付けた過去1年

半の公費負担申請症例申,胸 廓成形術,肺 葉切際術,補

正胸成術,充 填術等の術後に治療申請をした症例132件

(実患者数114名)に 就て肺結核の術後再発症例を具体

的に把握しようと試みた。2病 巣の診断とその所在:ま

ず患者の術前術後の胸部X線 像を可及的精密に追求し℃

その病巣が陳旧であるか,術 前像に比べて増悪の傾向が

あるか,あ るいは再燃進展が認められるかによって,陳

旧病巣 と進展病巣 とに2区 分したが,不 明のX線 像に就

ては陽極回転管球による再撮影を行いその診断の精確を

期した。その成績は治療申請例132件 中遺残空洞を含め

て術前よ りの陳旧病巣と認めた症例は71例(5317%),術

後に進展もしくは増悪の徴を認めた症例は61例(46.3%)

であ った。進展例61例 に就て病巣の所在を調べると,他

側病巣49.1%,両 側24.5%,同 側26.2%で,陳 旧症例の

他側36.6%,両 側12.7%,同 側50.7%に 比 し他側進展が

目立ち同側進展は著 しく少数であった。術式別に観察す

ると(1)胸成術後の例中進展98例 は49例(50.0%)で 他側

25例(51.0%),両 側10例(20.5%),同 側14例(28.5%)と

全 症例平均より多少上回 り,② 肺切術後の18例 申進展例

は4例(22.3%)で 他側1,両 側1,同 側2で あった。同

じく(3)肺切術及び補正胸成術後の7例 申進展例2(28。6

%)で,㈲ 充填術後の9例 中進展例は6例(66.7%)で

他側4,両 側2例 であった。術後症例の経過期間を年次

別に観察すると病巣が増悪 もしくは進展を認める症例は

術後1年 以後に多く,1年 以内の進展症例は気管結核,

気管支壌等の特殊症例を除いては著しく少数であったα

3。合併症:術 後症例132例 申合併症を認めた症例は24例

(18。2%)で あ っiが,合 併症例では気管系統の合併症

例12例(50.0%)で 結核性気管支炎9例,喉 頭結核1例,

気管支瘍2例 を認めたが,そ の他滲出牲肋膜炎1例,結

核性腹膜炎1例 があった。肺外合併症では腸結核3例,

骨結核4例,泌 尿器結核2例,淋 巴腺結核1例 で あ っ

た。合併症の発現頻度は術後3～4年 が最 も高 く,術 別

に観察すると胸成術後の98例 申19例(19。4%)に 比べて

肺切術後の18例 中3例(16.6%)の 程度であったの4・結

核菌の排菌度:術 後症例132例 申塗抹,培 養等の喀疾検

査によ り排菌陽性を認めたものは84例(63.6%)で ある

が,こ の申,塗 抹陽性27例,培 養陽性57例 でそれぞれ排

菌陽性症例84例 の32.1%,67.9%を 示 している。次 に塗

抹陰性培養陽性の排菌者は一般に微量排菌者といわれて

いる(砂 原茂一博士)が,塗 抹標本陰性で且つ培養検査

による陽性成績がコロニー数30以 下の症例は44例 であり

排菌陽性84例 の52.3%,培 養陽性57例 の77.1%を 占めて

いる。排菌84例 を術別に見ると菌陽性者は(1)胸成 術後症

例98例 中67(68.3%)で,微 量排菌者は37例 であり。

(2)肺切除術後症例18例 申4例(22.2%)で 微量排菌老は

そ の申1例,(3)肺 切術+補 正胸成術後症例7例 申4例

(57.1%)で 微量排菌者はその申3例,④ 充愼術後症例

9例 申9例(100%)の 排菌度であるが微量排菌者は3例

の如 き成績であるが,こ れを概括すると他術式に比べて

最低排菌率22・2%を 示すのが目立っている。5.術 前化学

療法及び耐性菌発現度と術後症例との関係:本 症例は全
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虚脱療法及びその他の外科的療法

て術前に何 らかの併用形式(主 としてSM+PAS法)

で化学療法を実施しているのであるが,術 前投与量及び

耐性菌発現度 と術後再発症形式との間に一定の相関々係

を認め難いので省略した。6.む すび:上 述の成績に就て

考按するに術後治療申請をした症例132例 中,、陳旧病巣

と認められる症例71例(53・7%)で あるが,そ の申術後1

年以内の症例は33例(25%)で,こ れは遺残空洞を含む

術後継続治痴 請拷 えられる。これを術式別に見ると

胸成術後症例では陳旧例49例(50%)申 経続治療申請は

18例(18.3%)で,肺 切術後では同じく14例(77;7%)

中10例(55.5%)で あ る。次に術後に病巣の増悪 もしく

は再燃進展を認めた症例は全例申61例(46.3%)で あ る

が,こ の進展症例の術後経過期間を年次的に見ると術後

1年 以内に進展増悪する症例は比較的稀であ り・各術式

を通じて1年 以後か ら再発症例が現れて きている。合併

症は術後3N4年 に発現する機会が多 くなる。進展症例

は肺切術式が最低で胸成術後の50.0%に 比べて22・3%に

止ゐている旗 ま注目すべきである。喀渓排菌度に就ては

全例の63.6%が 排菌陽性であるが,肺 切術後症例の場

合の22.2%は 充填術後100%,胸 成術後68.3%に 比べて

最低であり,こ の術式の術後継続治療頻度と考え併せて

興味ある成績であ り,且 つ術後継続治療を強化すべ き意

義を呈することになろう。術後排菌老の約213が 微量排

菌者であることは,患 者の社会復帰 と結核予防対策の交

叉点に今後微妙な課題を提起することが予見 きれる。
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