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肺 臓 が生 後暫 くの間如何 な る変化 をす るかについ て特 に

その肺胞壁 のPAS陽 性物 質の整い方か ら考察 して見度

い。 出生直 後PAS陽 性物 質は肺胞 壁においては線維状

に弱 々しい排列 を見 る もので あ る。 これ と同時に肺 胞内

にPAS可 染 性の液状の物質が あ り所 々の肺胞 壁にあ る

い は膜状 にあ るいは彌 漫性 に附着 してい る。 これはエオ

ジンにて淡赤色 に平 等に染 り硝子膜 とい われ てお る もの

に相当す る と考 え る。勿論 この時代に は肺胞壁 毛細管 の

中には顆 粒球 は殆 んど見 られない。以上 の所見 が 自然環

境 で生育 す る内に時 間の経過 と共に肺 胞壁 はPAS陽 性

物 質が太 くな り全体 の構 造がし っか りとして きて肺胞 の

形 も扁平 な形か ら整 った形 を とるに至 る。同時に生後5

日目位 にな ると肺胞内 のPAS可 染性の液性物 質は消失

して くる。更に40日 位 の自然環境 の海狽(225gr～300gr)

の肺胞 の状態 はPAS陽 性物質はむ しろband　 fOrmig

とな り所 々に顆 粒球の混在 を見 て全 体 として細胞成分に

富 むよ うにな る。海狽肺臓 内の淋巴装置 は現 在 までの9と

ころその存在 は正常像 とされてお るが,そ の発生 は生後

10日 目位 までは判然 とせず,そ の後 しば しば気管支周囲

特 に分 岐部及肺動静脈 の周 囲に淋巴集簇が表われ る。 ま

た あ る場合に は肋膜直下 に も表 われ るものであ る。以上

の4点 即1)肺 胞壁のPAS陽 性物質の整い方,2)肺

胞 内のPAS可 染性液状物 質即所 謂硝子膜の存在,3)

顆 粒 球を も含む細胞成分 の問題,4)肺 内の淋巴装置の

点 を無菌飼 育動物で調べ て見 ると第 一に肺胞壁のPAS

陽性物 質は細い センイ状 で且空泡様 一見生后 の幼 獣に似

て い るかの感 を与 えるが肺胞 内のPAS可 染性 の硝 子膜

は勿論肺 胞内に認 め られ ない とい う明 らかな差 があ る。

また肺胞中 隔気管支周 囲等に顆 粒球 を含 む細胞成分 が非

常 に少 く全体 として平 明な感 を与 える。 同時 に肺 内の淋

巴装置 は如何 なる気管支周 囲に も血管周囲に もこれ を認

め得 ることは困難であ った ことは特異な点の一つ である

と考 える。以上の所見 を鍍銀 法に よ り好銀 セ ンィの態度

を調べ ると全 く同様 な ことがわか る。す なわ ち,自 然環

境動物 では好銀 セ ンイの発育 は良好で肺胞壁の セ ンイは

太 く,且 中隔へ 細い好銀 セ ンイの発育 が多数認 め られ る

が,無 菌飼育 動物に はその細い セ ンイの発育が少 く,肺

胞壁好銀 セ ンイが細い。 同時 に気管支 の基 礎膜 も自然環

境動物 に比べ ると非 常に セ ンイが細 くな ってい る。

159.い わゆる結核知識の臨床 心理 学的意義(第2報)

大 山子郎 ・加 藤功 ・千賀達也(鈴 鹿赤 十字病院)

結 核患者が結核症 につい ての概 括的な知識 と療養生活

に 関す る知識,す なわ ち,両 者を含めてのいわ ゆる結核

知識 を持 つ ことは,正 しい療養 を送 るには当然必 要で あ

るが,我 々は療養中の心理的安 静及 び療養 意欲の強化の

た めに もそれが必要 であろ うとの推定 の もとに,結 核患

者の持つ結核知 識 と心理 面 との聯関 を考察 して療養 指導

に資 そ うとした。まず 予備的調査 として,入 院中の結 核

患者112名 を無選択 に抽 出して調 査対象 とし,そ れ らの

患者の持つ結核知識 と各 自の心理面 との相関について 自

由記述 を行わ しめた。 その結果発表 されて きた心理的因

子の類似項 目集計 を行い,そ れ らの うち記 入頻 数の多い

ものか ら順 次6項 目を選んだ。 それ らは 「前途 に対 す る

不安感 ・結 核に対す る恐 怖心 ・恢復への 自信喪失 ・焦躁

感 。失望 ・悲観 的な念 慮」 等であ った。次 にこれ ら6項

目につい て一つの次元 をなす と思われ る両極端 の間を5

分法に よって分 けた調 査心理標 識6つ を作 り,こ れ らを

用いて結核知 識を 「得 る前」 と 「得てか ら後」 との2つ

の時期 に分 けて,該 当項記 号式,自 己判定法で結核知識

の心理面に及 ぼす影響 につ いての力動的考察 をなした。

その結果,各 期の各標識 の平均値 の算定成績 か ら一般 的

な心理傾向の変化 は不安感 ・焦躁 感 ・失望 ・悲観的等 の

標識に おいて は特 にそれ らとは反 対の性格傾向へ逆転 す

るのが著 しい こ とを認 めた。次 に結 核知識獲得後に おけ

る各標識の標本分布 を病態 別,在 院期間別分析 を行 った。

その結果一般 に結核患者 はいわゆ る結 核知識 を獲得 した

後において は,中 等症 が最 も強 く心理 的外向性 を帯 びる

よ うにな り,次 い で重症,軽 症 の順 にかか る傾向 を帯 び

ることを認 めた。即 ち,こ れ はいわゆ る結核知識 は中等

症の結核患者 に対 しては最 も好 ましい心理的影響 を与 え

る ものであ るこ とを示 してい る。然 しなが ら不安定感,

悲観的,恐 怖心の三標識 についてはむ しろ重症者 の方力1

その度合が軽症者 よ りは弱 く,焦 躁 感,失 望 感 は軽症者

の方が重症者 よ りその度 合が弱 い ことを認 めた。 また,

恢復への 自信 につい ては軽,中,重 症 の順に その度合 の

強 い ことを知 った。 かよ うに一般 に これ らの心理的標識

について は,必 ず し も病態 とそれ らの心理 的様 態 とが平

行 す る ものでない ことを把握 した。次 に在 院期間別分析

を行 った結 果 は,入 院後1ケ 年以上経過 した者の群が1

ケ年 以内の者の群 よ りも結核知識 によって心理 的外向化

を帯 び る傾 向があ る。然 し結核 恢復へ の 自信 は1ケ 年 以

内の者 の群 の方が他の群 よ りは知識獲得 は強 くな ること

が見 られ た。更 に,結 核知識 を持 っこ とによって却 って

心理 的に内向性を来 した ものについ ての考察 を行 った。

かかる該 当者 は48名 であ ったが,そ れ らは前記6標 識の

うち将来 に対す る不安感,結 核恢復へ の自信,結 核に対

す る恐 怖心等において比較的著 しい心理 的傾 向の逆転が

見 られ た。 これ らの変動様態につい て病態 別,在 院期間

別分析 も行 った。次にかか る48名 の うち男16名,女21名

計37名 について各 々の担当医がい わゆ る結 核知 識の修正

化 を個 別調 査的に行 ってみた。 その結果心理 的に好転 し

た ものは主 として軽症者に多 く,重 症者 には全 く認 め ら

れ なかった。また,心 理的好転の見 られ なかった もの23

名 は重症者 が多い。 これ は重症者が重症 とい う生 物学 的

な場 に在 るこ とよ りす る当然 の帰結 であ る。以上 よ りし

て,結 核患者 の もついわゆ る結 核知識の心理面 に及 ぼす
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影響 についての力動的考察 か ら,一 般 に結 核知 識が心理

的安静構成 のための一つの心要条件因子 であ り,心 理 的

に重 要な意 義を もつ ことを認 めた。 また結核知識獲得後

にお ける結核患者 の心理 的様態についての病態別分析 に

よれ ば,中 等症 の患者 に対しては積極的に療養者 として

の必 要な正 しい結 核知 識を与え るよ うに努 めるこ とは,

臨床心理学的 には特 に重 要であ り,ま た軽症の結核患者

に対 して は,か な り徹底 的な結 核知識 を各人毎に正 し く

与 えるよ うにしない と,他 の社会的因子に よる心理的影

響 か ら結核症 に関す る心理 的傾 向が好転 しない場合が 多

い こ とを認 めた。 また重症 者に対 しては,重 症 とい うそ

の生物学的 な実態 の点 よ りして,い わゆ る結核知識につ

いて は概括的 な保持 に とどめ るよ うにして,'結 核知識 と

い うよ うな生物学的な面 よ りはむしろ,他 の心理的 な面

についての考慮 を導入 して臨床 心理指導 を行 う方が,患

者 の心理的安静獲得 のた めには必 要であ ると認めた。

160・ 喀痰検査におけ る結核 菌の塗抹陽性,培 養陰性 【

についての研究(第1報)

蓑茂上 ・高椋卯吉 ・青木孝夫(日 医大 臨床検査所)

喀痰 検査にお ける塗抹 陽性,培 養 陰性の原 因 としては

種 々の事 柄が考 え られ るが,今 回はその内2～3の 事項

について検討を加 えたの でその結果 を簡単 に報 告す る。

(1)培地 が不適 当であ るために菌が増殖 しない一私達 は喀

痰254例 について螢光法,定 量培養法,小 川重 層法,デ

ュボス法(栄 研)の4つ の方法 を比較 した。喀痰 は何れ

も8%苛 性 ソー ダで前処置 した後 その0.1ccを 培養 し

た。培養 を4週,6週,10週 毎 に集計 して陽性率 を比 較

してみ るとデ ュボス法が 陽性率最 も高 く,し か も6週 ま

でに結果 の判定 がで きる。 しか し小川重層法,定 量培養

法 は前者 に比 し陽性率 低 くしか も10週 間培養 で もデ ュボ

ス法6週 間の成 績に及ばない。塗抹 陽性 で各培養 法が共

に 陰性の ものは4週 間で5例,6週 及 び10週 で1例 あ り

定 量培養 法だけが陰性の もの は4週4例,6週 及 び10週

で2例 あ る。 この よ うに培地の如何に よ つて陽性 とな る

べ きものが陰性 となるこ とが あ る。 しかし このよ うに検

出率の高いデ ュボス法において は雑 菌の混入率 が多 く,

その点 では定 量培養法が最 もす ぐれてい る。(2)集落 の形

成 がお くれ る場合一7731例 の患者喀痰の検査 にお ける培

養 陰性 は6354例,陽 性は11週 間培養で1377例,10週 間で

は1367例,8週 間では1315例,6週 間 では1171例,4週

間 では733例 とい うよ うに,培 養期間が長い程多 くな つ

てい る。 これに反 して塗抹 陽性 培養 陰性例は4週 培養で

は480例,6週265例,8週200例,10週167例 とい うよ う

に培養期間が長 くな る程少 くな って来 る。 これは培養期

間が長い程培養 陽性率 のたかまるこ とを示 してい る。 こ

のよ うに結 核菌の集 落形成がお くれ る原因 としては次の

事柄が考 え られ る。(a)抗 結核剤が培地に混入す る場合

一私 共の実験に よる とPAS
,INHを 被 検材 料 と一 緒

に一定 量培地に混入 した場合に は集落 の発生 が少 い と同

時に集落 の形成が相 当お くれ6～10週 間 も要す る。 次に

(b)発 育促進株 であ る場合一 これ は化学療法剤 のあ る

方が発育が反 つて促進 される とい う変異株で ある。私 共

も現 在 までに3%小 川培地直接 法によ る耐 性検査1001回

中6回(実 数4例)の 発育促進株 を経験してい る。 これ

らの4菌 株は4週 間 でSM添 加培地 には発 育 し,殊 に

その内のあ る菌株はPASあ るい はINH1r/cc添 加培

地 に も発育 し対照に は6週 位 に な つ て 漸 く発育 して き

た。以上が集落 の形成がお くれ る原 因 として考 え られ る

事柄 で ある。 この よ うに集落 の形成 がお くれ るために,

培養 期間 を9～10週 まで継続 しない と,当 然培養 陽性 と

な る もので も陰性 と看做 され ることにな る。(3)治療 に用

い られ た抗結核剤 が被検材料 に混入 しそれが 菌の発育 を

阻止す る場合一 この実験に はSM,PAS,INH,IHMS,

TB1,PZを 用い,そ れ らを種 々の濃度 に卵白水 で作 つ

た人工喀痰 で稀釈 し,そ れに一 定量(0.005mg/cc)の

人型 結核菌H37Rv株 を混入 し,直 後24時 間後,48時 間

後 の3回 に それぞれ8%苛 性 ソーダ法によ って定量培養

を行 つた。SM,TB1,PZに おいて は余 り発育 阻止作用

は見 られなか つたけれ ど,PAS,INH,IHMSに おい

ては喀 痰中に排出 され る位 の薬剤 の濃度 において も,結

核 菌の発 育が著明に抑制 され るか,あ る い は阻止 され

た。 ゆえに これ らの薬剤を使用 してい る患者 の喀 痰検査

に際 して塗抹 陽性培養陰性 の起 るのは当然 であろ う。

161.喀 痰 中塗抹陽性培養陰性な る結核 菌の臨床的意

義一特 にINHの 乾酪巣融解作 用に関連 して

沼 田至 ・坂 田泰昭(国 立東京療)

最近化学療法 の進歩普 及 とと もに,結 核患者 の喀痰 検

査において塗抹 陽性培養 陰性な る ものの頻度が高 くな つ

た ことが広 く一般 か ら注 目されてい る。 この よ うな現 象

の起因につ いては,抗 結 核剤の結核菌に対す る直接的作

用に帰す る もの,す なわ ち,結 核菌が薬剤 に よつて弱 め

られ,あ るいは死滅 して,顕 微鏡下 には見 えて も培養 で

は生 えない のであろ うと考 え るもの と,化 学療法 と直接

の関係はな い とす る もの との二説 に分 れてい るよ うで あ

つて,な お定説 を聞かない。 われわれは結 核菌塗抹陽性

培養 陰性な る喀痰 を排 出す る患者 について,下 記の如 き

事 項につ き調査検討 を加 えた結果,い ささか興 味あ る知

見 を得たので報 告す る ものであ る。 〔観察対 象及 び調 査

事項 〕国立東京 療養所 に現在入所中の 結核患者 の う ち

800名 につ き,昭 和28年 以降の喀痰検査成績 を調査 し,

同一喀痰 について塗抹 培養 を同時検査 して塗抹陽性培養

陰性 であ つた もの21例,及 び塗抹培養 を同時に検査 して

いないが数 ヵ月間以上 培養陰性が持続す るに もかかわ ら

ず その間塗抹 陽性 が持続 あるいは出没す るもの34例,計

55例(6.9%)を 該 当者 として抽 出 した。 これ らについて
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胸部 レ線所見,化 学 療法 との関係,当 該 時期前後 にお け

る菌検索所見 の推移等 を観察 した。 〔検 査成績 〕1.塗 抹

陽性培養 陰性な る喀痰排出時 のレ線上 にお け る主 要病巣

の種類 に よ つ て症例 を分類すれ ば,第1表 の如 くで あ

第1表 レ線上 の主要病巣 によ る分 頬

る。す なわ ち被包乾酪巣 のみ を主 要な る病巣 とす る と思

われ る ものが37例 で大部分 を占め,空 洞のみ と思われ る

ものは,僅 かに1例 に過 ぎない。2.塗 抹 陽性培養陰性

な る時期の排菌源 とほぼ確実 に推定 され る病巣の,当 該

期前後 にお け るレ線所 見の推移 を観 察す る と,円 形 陰影

あ るいは塊状 陰影(充 実 空洞 を含 む)の 透亮化が19例,そ

の形状縮少 あ るいは瘢痕 化に移行 した ものが14例 に見 ら

れ た。3.塗 抹 陽性培 養陰性な る排菌時にお ける化学療

法 との関係 を見 ると,な ん らかの化学療法施行 中の もの

が31例 で,他 の全例 も総て過去になん らかの化学療法 を

受 けてい るが,終 了後1年 以上 を経過 した もの も6例 見

られた。 化学 療法施 行中の もので注 目され る ことはIN

H・PAS併 用患者が24例 で圧倒的に多 く,他 の7例 中

5例 もINHに 関す る単独 あ るいはSM,PZA等 との

併用療法施行中の もの であ つた ことであ る。4.塗 抹陽

性 培養陰性 なる排 菌時期 の前後 の期 間の喀痰検査所見 を

観 察す る と第2表 に示す通 りであ る。すなわ ち前後期共

第2表 塗抹+培 養(一)期 前後の喀痰中菌所見

(前後 にお いて塗抹 ・培養併せ行 つた例のみ)

に塗抹培養何れ も陰性な る ものが大 多数 を占め,培 養 陽

性か ら陰性に移行す る もの は比 較的少 ない。 〔考察並び

に総括〕以上 の観察事 項 を綜合 して考察 を加 える と,塗

抹陽性培養 陰性な る結核菌は,以 前 よ り引続 き大 きく開

存す る空洞 か ら排 出 され ることは極 めて少 な く,少 な く

とも一定期 間閉鎖 された状 態に あつた濃縮空洞,結 核腫

の如 き被包乾酪 巣が,あ る時期に大 な り小 な り開口 して

内容が排除 され る時に見 られ る現 象であ るもののよ うで

あ る。開放 性空洞の ままで,塗抹 陽性培養 陽性か ら,塗抹

陽性培養陰性に移行す る ものが殆 んどな く,多 くの もの

が塗抹陰性培養 陰性 か ら,塗 抹 陽性 培養 陰性に移行 して

い るこ とは,本 現象が 本質的に抗結核剤の結核 菌に対す

る弱 力化,あ るいは殺 菌作用等の直接的影響 による もの

でない ことを示 す もので ある とい えるであろ う。 しか し

このよ うな現 象は,INH・PAS併 用療 法の如 き,INH

を使用す る化学療法に高頻度 に見 られ るこ とは疑 えない

事実 であ つて,こ れは病巣 自体 の形 態的変 化に関連す る

こ とが多分 に予想 され るの であるが,実 際に排 菌源 と推

定 され る病 巣の レ線陰影(腿変動 を追跡 した結 果は,結 核

腫 あ るいは濃縮空洞 を示す円形陰影 が当該 時期 を中心 と

して,透 亮 化 し,あ るい は瘢痕化 に移行す る ことが相 当

多いの を証明す るこ とが で きた。 この ことはす なわ ち,

演者 等が従来提唱 し来 つた如 く,INH・PAS併 用等

INHを 使 用す る化学療 法において,被 包乾酪 巣は軟化崩

壊 され易 く,そ の結果 内容が喀痰 として排 出 され る事実

を表現 す るこ とに外な らぬであろ う。 ちなみに切除肺病

巣 よ りの直接的菌検索 の結果塗抹 陽性培養 陰性な る結核

菌は特に化学療法 と関係 ある ものではない とす るHobby

等の説は参考 とな る点が多い。 なお塗抹 陽性培養陰性 な

る時期 は,そ の前後 の排 菌所見 か ら も判断 し得 るよ うに,

終に塗抹 陰性培養 陰性 へ移 行す る過渡期 であ ることが多

い ので,こ の現 象は一 つの治癒機転 を表現す る もの と も

考 え られ,従 って将来の治療 方針決定 に も意 義少 なか ら

ず と考 え られ る。 この ような見地 か らも,今 後,特 に化

学療法施行 中の如 き場合,喀 痰検査 は塗抹培養 を併行す

る ことの必 要性 を強調 す る もので ある。

〔追 加〕 喀痰 中結核菌 の塗抹陽性培 養陰性例 について

渡辺三郎 ・久保 田三郎 ・北住正雄 ・富 田利夫 ・小林和

三(稲 田登戸病院)

われわれ は昭和28年6月 よ り塗抹培養 を全例並行 して

行い2年 間に塗抹 陽性培養 陰性例137例(107名)を 得

た。 その頻度 は定 期検痰5,315件 中82件(1.5%),塗 抹
'陽性407例 の20

.1%に 達す る。 その塗抹 はG3号 以下の

例 が4分 の3で あ る。86例 の前後 の菌排 出 を見 ると微量

排 菌乃至減少例 と思われ る例が約4分 の3で 不 変例 も11

例(12.8%)あ る。X線 上塗抹 陽性 培養 陰性時に空洞 を

68.9%に 認 め,空 洞 の消失乃 至縮小過程の例が60.9%

で,30.4%は 不変例 であ つた。塗抹陽性培養 陰性時の化

学療法はSM-P併 用42.6%,INH22.7%で 前者 の方が

多い。 また化学療法 中でない者 も23・4%あ る。既往 の化

学療法 はINH未 使用例が約半数,全 然 化学療 法を受 け

なか つた者 が4例 あ る。 また塗抹陽性培養 陰性結核菌 を

更 に4月 培養す る と4例(20%)が 植 えてか ら10～14週

の間 に菌の発育 をみた。

〔追加に対す る質 問〕 沼 田至人

今塗抹(+),培 養(-)はINH-PAS併 用よ りも,

SM-PAS併 用の方 に多い といわれたが,INHの 投与 は

どのよ うに してお られ るか。INHを 週2回 投与 ではINH

の特殊な作 用を十分 に現 わす こ とが で きない と考 えてい

る。われ われ は,INH,概 ね150mg程 度1日1回 連 日

投与 を多 く行 つてい るこ とを申添 える。

〔回答 〕(1)INH使 用例 よ りSM-PAS併 用例 の方が

多い とい う意味 は,本 院では昭和28年6月 よ り実施 して

お りSM・PAS併 用例 の方 が多か つたため と考え られ本
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院の塗(+)培(-)例 か らの成 績ではSM-PAS例 が

多い のであ り,頻 度に関 して は分 らない」(2)INH使 用

法は概ね週2回PASと の併用で使用量 は0.49分3乃

至 分2で あ る。

162.肺 結核症発病 の時期 に関する臨床的研究

北錬平 ・渡辺博 ・八 尾猛 ・他15(結 核予防会)

成 人肺結核症のX線 学 的発病 はツ反 陽転 後1年 以内に

多数例 をみ るが,わ れ われの 日常 の経験か ら,そ れ よ り

更 に遅れて発病す る ものがあ ると考 えますので,こ こに

ツ反 陽性 を確認 し,1年 以上 経過 して,X線 写真上異常

のない ことを確 めた もの,及 び石灰 化像,ま たは肋 膜癒

着 像のみ を認 めた もの か らの発病例148例 について報告

す る。発 病の形式別につ いては表 の如 く,A群,正 常写

真 を認 めた ものか ら発 病例52例,B群 既往歴 あ り,(1)問

診 時過 去にお いて結核性疾患の既往 あ り,受 診時正 常 レ

線 写真 を認 めた ものか らの発病8例 。(2)有病影 写真 を認

め,こ れが正常 写真に復 した ものか らの発病7例 。(3)初

感染結核影 を認 めたが,正 常写真 に復 し,そ の後 に発 病

した例3例 。(4)石灰化像のみ を認 めた ものか らの発病例

24例 。(5)同様 に肋膜癒着像 のみ を認 めた ものか らの発 病

例11例,C群,診 断時正常 とされ たが,そ の後発 病時の

写真 を再検 し,見 落 しか と考え られた例43例 であ り,B

群2,3の 如 く,一 度正常写真 に復 し,そ の後 に発 病す

る例 も認 めた。A群 の正常写真 を認 めた ものか らの発 病

例 は年令26～30才 が最 も多 く,男30例,女22例 で男女 間

の差 を認 めませ ん。 これ らの発病例の病影 出現 時の病型

及び病影 の範 囲を岡氏分 類,American Trudeau Soci

-etyの 分類 に従 つて分 けます と,IVBが 圧倒 的に多 く,

大多数は軽 症 であ る。なお四Aと して発病 した もの3例

を認 めた。次 に出現 病影の肺野 にお ける位置 をみ るに,

肺葉別 には上葉 部最 も多 く,全 例 の78%で あ り,こ れ を

区域別 に見 る と右側,S2a最 も多 く,次 にS1で あ り,

左側 はS1+2a,S1+2bの 順 で左右 ほぼ同 じ頻度 であ りま

すが,右 側 がやや多 く認 めました。B群 の4に つ いては

肺 野石灰 化巣 と出現 病影の位置的関係 は石灰化 巣の周辺 、

部 に現 われた もの4例,同 側6例,反 対 側8例,両 側1

例,で 病。影出現 時の病型は結節型1例 で他 は浸 潤型 で軽

症 が大 多数であ る。肺門部石灰化巣 との関係位置 は反 対

1例,同 側3例,両 側1例 で,病 型は散布型1例 の他浸

潤型 であ り,必 ず しも石 灰化巣 と同側 に多い とは限 らな

い。石灰 化像 の大 きさ,形 か ら見 ると肺野の石灰化像 は

1～5mmが 最 も多 く,形 は大部分円形 で,肺 門部石灰

化像 は6～10mm以 上で最 も大 きいのは21～25mm,形

は不整形 が多か った。肋膜癒着像 のみ を認 めた ものか ら

の発病例につ いて。癒着像 と出現病影 との関係位置 は,

同側7例,両 側1例,反 対3例,病 型は皿型(肺 炎型)

2例 の他浸潤型 であ つた。同側,反 対側の頻度 は統 計的

に有意の差 を認 めな い。病影 出現 の時期 を正常写真 か ら

の発 病群,石 灰化巣,肋 膜癒着像 のみを認 めた ものか ら

の発病 群で見 ると,ツ 反陽性確認時 よ り,3群 ともに4

～6年 で50%を 認 め,正 常写真群石灰化像群 では10年 以

後 に も散発 的に出現 を見た。 また写真 を確認 して か らは

石灰化像群 の1例 を除 き,5年 以内に発病 を認 めた。C

群の見落 し例 につ いては全例 の29%で,種 々な要因が重

な つて見落 され,見 落 され易 い部位は上肺野の外側,内

側,で 鎖骨 と第1,豆 肋 骨 と重 な つた部位 が多 く,調 査例

では右側が多 か つた。見落 しの写真撮影 時か ら発病 まで

の期間は,30カ 月で,88.3%の 出現 を見 たσ正常写真 か

らの発病群及び,見 落 し群か らの発病後の治療 と経過 に

ついては,そ の観察期 間1～2年 が大多数で,3年 以上

11例 を認 め,外 科療法10例,化 学 療法最 も多 く,予 後 は

良好例が増悪 例に比 し,有 意の差 を以て多数 を占めてい

た。以上の結果か ら,各 群 ともに出現病影 の病型は 岡氏

分類 のIV型(浸 潤型)が 圧倒的 に多 く,大 多数は軽症 で

出現病影 の肺野にお ける部位 は肺尖部及 び,鎖 骨下 に多

く,い わゆ る二次肺結核症 のそれ と一致 してい るよ うに

考 え る,ま た病影出現の期間 か ら,わ れわれは これ らの

対 象に対 しては,な お5力 年間位 の健康管理 も必 要 か と

考え ます。

163.外 因性再感染肺結核症 の臨床診断

岩 井孝義 ・川 田典徳(京 大結研第 二部)

現 今わが国では ツ反応 の追及 か ら成人肺結 核の殆ん ど

全部 が初 感染 の引続 きで ある とい われ てい るが,後 述 の

よ うな場 合疑 義があ るので,一 番難点の少 い変 死者 剖検

を選 び497例 を得たので考察 した。乾酪性初期変 化群 を

有す る94例 に つ き そ の両巣の大 さを年令別 に比 較 した

ら,幼児では腺巣が著 しく大 きく,学童青年期24才 頃まで

は相 半ば し,そ れ以後は67.8%に 原発巣 が強大 でその約

半分以上 に腺巣 を検出 し得な かつた。すな わちこれは感

染前す でに年令 とともに抵抗の昂 まる表現 と考 えた。 次

に血行転移 自体を吟味す るにGhonの よ うに腺 巣か らと

せ ばまず肺 に病 巣を多 く作 り,し かる後一小部分 が肺 小

臓器 に達 すべ きであ るのに和邇氏の病理学的検索 では,

血行転移 が肺 に確実 であ ると思われ る もの19例 中7例 に

しかな く,か つ怪 しい両 肺不 均等分布 二次結核14例 中1

5例 もないのに,な お肺外臓器血行転移28例 もあ り,かつ

例 にはど うして も腺巣が認 められなか つた。同氏 は説 明

に困 つてい られ るが,山 下氏の肺血管の研究で肺外気管

支静脈 は区域気 管支壁以上 を集 め,肺 内気管支静脈 はそ

れ以上 肺胞,肋 膜 まで も集 め肺静脈に入 ることを示 され

ているか らそれを適 用すれば,そ れ らは肺内小病巣 か ら

血行 で直 ちに肺外 臓器に転移 した と考えれば よいの で,

事実,泌 尿器科,眼 科,整 形外科 か ら廻 され る患者 で肺

所見少 く,肺 血行播種 の殆ん ど認 められない こ ととよ く

符節 を合す る と考 え る。初感染変化群及 その気道転移 性

二次巣 を肺 内に有す るもの を除外す る と残 り96例 とな

―237―



症 候 ・診 断 ・予 後

る。その内両側肺上下共 に均 等分布 して血 行性た ること

殆 ん ど疑 な し と思われ る もの9例 あ り,そ の残 り87例 の

発 生機 序 を検討す る。血行性 として は腺巣強大,再 燃 像

あ り,両 肺尖部均等分布(両 肺尖散在21例 中)9例 片側

上下均等分布1例 合計10例 を数えた。再感染性二次巣 と

しては次の もの を数 えた。す なわ ちこれ らの内初 期変化

群 を2組 乃至 それ以上有 して いた もの24例 あ り,2例 は

多少困難 か と考 え られ たが22例 までは上述 の抵 抗力の表

現 を適用す る と図表 に も示 したよ うに序列 がつ き第一 感

染 群で免疫が昂 った後 であ ることが覗われ るので,明 か

に再感染変化群 とい うべ きで,こ れか らで も再感染の可

能性 を示 してい る と考 える。次 に腺 巣が石灰化 して貧弱

で あるの に二次巣 が乾酪 性で病相が明 かに異 なる他 にそ

の二次 巣が限 局 して集 合 してい るので,血 行性 として は

考 え難い ものが35例,腺 巣よ りは新 しい単個二次巣10例

合計69例 は再 感染 と考 うべ きもので あつた。 ただ鑑別 困

難 であ つたのは変化群 と同 じ病相の二次巣が ただ一個 の

8例 であ つた。そ して初 期変化群だ け及気道転移性 二次

巣 あ つた もの245例 であ り,結 核有所見総数341例 であ

つたか ら,初 期 変化群だ けの もの さ らにそれ に気道転移

性 二次 巣の加 わ つた ものが71.2%,再 感染が20.2%,血

行性が5.5%,鑑 別不明の もの を全部 これに加 えて も8.1

%に しかな らなか った。 これに よ り成人肺結 核では血行

性 はそれ程重大視す るに及 ばない。再感染 もこれでは多

くない。 しか るに原発 巣 と再感染巣 との治癒率 を比 較す

るに46.6%と18.4%と であ り,気 道性二次巣発生率 を比

較す ると23.1%と66.6%と で再感染が共 に悪性 である。

従 って粟粒 大なれば5個 以上の集 り,た だ1個 なれば直

径5粍 以上 の乾酪 巣なれば周焦炎 も加わ り肺野 内なれば

直接撮影 で診断可能であ ろ うと考 え,そ の率 を比 較す る

と61。2%と88.6%と な り,更 に粟粒大なれ ば10数 個以上

1個 なれば10粍 以上 とす る と17.9%と40.6%と の確 診可

能率 とな りこの確 診可能は初感染気道性二次 巣が31例,

再感染29例,血 行性9合 計69例 中再感染が42.0%と な り

決 して軽 視す ることを許 さない。臨床診断 は上述 の こと

で明かで,一 方に石灰化初期変 化群が あ つてその周 囲に

なん らの変化がないのに他側肺 あるい は同側 で も他 肺葉

に結核病巣 ある場合,ツ 反応陽転後10数 年 してその間度

々撮影 して異常なか ったの に新結核病巣が現 われ て来 た

場 合は まず本症 と考えて よ く,両 肺尖散布巣 あ る場合半

数は血行性,他 は気道性初感染 よ り も再感染 が可成 多

い。 この再感染診断 は治療上,一 層慎重 を要す るので必

要で あ り,予 防上,抵 抗 力 を減 弱 さす生活 を避 くべ きを

示 して いるので重 要であ る。

164.喀 血 の統計的観 察

青木正作(新 潟大桂 内科)

喀血 の大部分 を占め る結核性喀血について,種 々の統

計的観察 を試み た。材料 は昭24～29年 の6年 間 に新大 医

学部桂 内科 に入院せ る肺結核230例 である。1)頻 度 ご

血痰 乃至喀血 を見た症例は230例 中97例 す なわ ち42.2%

であ つた。2)性 別頻度:男 は155例 中72例 すなわ ち46.5

%女 は75例 中25例 すな わち33.3%で 男の方に高率で あ つ

た。3)年 令別頻度:5才 間隔で患者数,喀 血者数及び

患者 数に対す る喀血者数の%を 見 る と,図1の 如 くで,患

者 数,喀 血者 数共に25～29才 に最 も多いが,し かし前記%

は20～24才 で最 も高 く36.1%で あ り,40才 以後再び その

図1

%が 増 加 して い る。4)病 型:National Tuberculosis

 Associationの 分 類 に 従 って,肺 結 核 を軽 症,中 等 症

重 症 の3型 に分 け て 考 察 す る と,喀 血 患 者 の 病 型 は表1

の如 くで あ る。5)空 洞 の 有 無:表2の 如 く,喀 血 患 者

表1

42.3%に 空 洞 が認 め ら れ た。6)初 期喀 血(Initial-

Haemoptoe):全 く健 康 な 状 態 に お い て突 然 喀 血 を以 て

表2

発病せ る症例 は230例 中11例 す なわ ち4.8%で あ り,こ れ

に喀血 とともに感 冒様 症状等 も伴 って発病 せ る症例 を加

える と24例 すなわ ち10.4%で あった。 この中喀 血 を来す

2～3カ 月前の レ線検査 で所見 のなか った者2例,ま た

喀 血後の レ線検査で所見な く,そ の後 の経過 において始

めて所見 の現われた厳密な意味 での初 期喀血は1例 認 め

られた。7)喀 血死:喀 血が あって即 時あ るいは少 くと

も24時 間以 内に死亡せ る症例 を喀血死 とす ると,喀 血死
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は230例 中3例 すなわ ち1.3%に 見 られた。なお喀血死 も

含 めて死亡例 は21例 すなわ ち9.1%で あ った。8)喀 痰

中結核 菌陽性率:喀 血患者97例 中結核 菌陽性者 は87例

(男65例,女22例)で89.7%,陰 性者 は10例(男7例,

女3例)で10.3%で あ った。喀血 された血 液その ものか

らの結 核菌検 出については,文 献 も中々見 当 らな いが,

今 回の統計 では検 査の行 ってあ る3例 中2例 に 陽性 であ

った。なお初発喀血 日(1喀 血群の最初の もの を初発喀

血 とす る)に 喀痰検査 の行 ってあ る68例 について見 る と

結核菌陽性例は37例 で54.4%,陰 性例は31例 で45.6%で

あ った。9)月 別頻度:月 別 の明 らかな162回 の初発喀

表2

血 について調 べ ると図2の 如 くで あ り,頻 発せ る月か ら

配列 す ると4月>10月>3月,7月>1月,5月>9月

11月>8月,12月>6月>2月 の順で あった。10)時 刻

別頻度:時 刻 の明 らかな50回 の喀血について見 る と表3

の如 くであ る。また1日 を表3の 如 く朝,昼,タ,夜 と

区分 し,単 に朝,昼,夕,夜 等 と記載 して ある喀血 も加

え ると合計102回 で,朝35回(34.3%),夜27回(26.5%),

昼夕共に20回(19.6%)で あった。つ ま り夜 か ら朝 にか

けて多い ことにな る。11)前 線通過 との関係:初 発喀血

表3

日126日 の中前線通過 日は71日 で56.35%,非 通過 日は55

日で43.65%で あ った。新潟(北 緯37°55',東 径139°03')

にお ける1年 間の前線通過 日は42.74%,非 通過 日は57.

26%な ので昭24～29年 の6年 を表4の 如 く喀 血 日と無 喀

血 日に分 け,そ れぞれの前線通過 目と非 通過 日を求 め,

x2検 定 を行 うとx2=9.566(>3.841)と な り,5%の

危 険率で前線通過 日に喀血が多発す る こ と を証明 し得

た。12)小 児 結核 との関係:小 児結核 にお いては喀 血は

稀 であるが,新 大 医学部 小児 科に昭26～29年 の4年 間に

入 院せる小児 結核122例 について,喀 血の調査 を行 って

見 た。122例 中結核 性髄膜炎 が60例 すなわ ち49.2%で 最

裏4

も多 く,主 に肺に病変 を認 め る症例 は44例 すなわ ち36.1

%で あ ったが,そ の中 で喀血例 は1例 もなか った。44例

中詳細不明の6例 をのぞいて38例 の病型 を見 る と表5の

如 くで成 人型のいわゆ る肺癆 は9例23.7%に 過 ぎな かっ

表5

た。

165.肺 門 リンパ腺結核か ら無気肺の発生

村上勝美 ・野口純 男(日 本医大小児科)

最 近5年 間 にX線 上 いわゆ るEpituberkulose(以 下

Epitbk.と 略す)と 思われ る30例 を観 察 した。 その中24

例について は気管支鏡検査,気 管支造影法 を も行 って,

Epitbk.の 発生 と気管支粘膜 の変 化 との間に密接な関係

があ り,し か もその気管支 の変 化は リンパ腺に由来す る

もので あることを認 め,更 に治療 後の経過及びBiopsy

に よってEpitbk.のX線 陰影 の本態 は多 くの場合無気

肺が主 をなす もので あることを想像 し得て,Epitbk.と

い うあいまいな名称は捨てて無気 肺症(肺 門 リンパ腺結

核 性)と 呼ぶ方が至当であ ろ うと提案 した。 われわれの

観察 によれば,X線 所見 は一肺葉性 の もの16例(右 上葉

10,中 葉4,左 上葉2),区 域性の もの14例 で,前 者に

は下葉 性の ものはな く,後 者 には 左右共 にS3単 独 あ

るいはS3を 含 む2区 域性の ものが 多 かった。 陰影 の

萎 縮像は中葉性の ものでは著明 であったが,上 葉 性の も

ので は必発 の現 象ではなか った。 また陰影 の消失 が気 管

支鏡 的局所 療法によ って内容物の吸引,肉 芽 の摘 出等の

直後認 め られた もの8例(9回)で,他 は殆ん どすべ て

数回の療法 を反復行 って治療開始後2カ 月以 内に消失 し

た。 なお全 例に同側の領域に関係 ある肺 門 リンパ腺の著

明な腫大 が 認 め られ,陰 影消失後に は 一般に その 腫脹

の程度が減退 し,ま たかな り大 きな原発巣の陰影が認 め

られ,双 極 性の変化 を示す ものが多 かった。結核 菌の検

出率(35%)は 初感原発 巣結核(50%)よ りも低率 であ

るが,肺 門 リンパ腺結 核(16%)の 場合 よ りも高率で あ

った。気 管支鏡所見は全例に変 化が認 め られ,殊 に その
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変 化は成 人結核にお ける もの とは異 ってお り,小 児結核

特有の もの として新 しく設定 された リンパ腺型(大 藤教

授)の カテゴ リーに はいる ものであ った。気 管支粘膜の

変 化は全小児結核 の42%に 認 め られてい るが,高 度の変

化はEpitbk.の 専有 ともいえ るものであ る。気 管支鏡的

に吸引 あるい は摘出 し得 た閉塞 物は乾酪 性物質あ るいは

新 旧の結核性 肉芽 であるこ とは組織学 的に証 明 され,そ

の中に結核菌が検 出され る こ と が多い。また陰影部の

Biopsyで は5例 をもすべ て正常肺 組織 像 を示 し結核特

有の所見 は認 め ら れ な か った が穿刺 後全例気胸 を発 し

た。更に上記の30例 中,肺 門 リンパ腺結核の治療経過観察

中 に無気肺 を発生 したこ13例について特に その発生状況 を

詳細に観察 し,発生 因について考察 した。ツベル クリン反

応陽転の時期 は不 明で あ る が,本 症は夏季に最 も多 ぐ

(54%)発 生 す る点は髄膜炎の好発季節 と一致 していて

興味が あ り,発 生 は多 くは初 感染後3～4カ 月頃 と考 え

られ る。 多 くの例 において リンパ腺腫脹が認 め られてか

ら2～3カ 月(3ヵ 月前後63%)後 にX線 上無気肺 の陰

影 が出現 してい る。陰影の出現状態 は,例 えば右上葉 性

の も の 心 は,ま ず区域 性(S3)に 始 って順次他の 区域

《S1,S2)へ 拡 大す る型 と一時に肺葉全体 に起 る もの と

が ある。気管支 鏡的には前者の場合 は乾酪性 物質の流 出

白苔 等の変 化が多 く,後 者の場合に は肉芽形成 が多いよ

うで ある。喀 出あ るい は切除 した物 も前者 では半流動 物

(喀痰様)の 中に半米粒大程度の乾酪性物 質あるいは小

肉芽 が混在 す ることが多 く,後 者 は大 きな肉芽 で,主 気

管支Bの 入 口に近 く口径の大 きい所 の閉塞 では 一時に急

に出現 す る場合が多 く,Rに 相 当す る部 は小 さい もので

閉塞 され ると考え られ る。 しかし,気 管支影 像では完成

された時期には両者の間に差異 は認 め られない。 また,

治療 後の陰。影消失 は前者 の場 合が後者 に比 して遅 く,唯

1回 の吸引あ るいは摘出に よって瞬時的に消矢す ること

は少 ない。以上の諸観察結果 か ら,肺門 リンパ腺結核 か ら

無 気肺発生の機序 を考察す れば,周 囲炎 を伴 う,乾 酪変

性の激 しい,腫 大 した活動性 の リンパ腺が近接の気管支

壁 を圧迫 し,次 いで気管支 内に穿孔 して,そ の内容 を管

内に排出す る。 もし,そ の内容物が液状 あるい はその中

に小乾酪物質 を包含す る場合には多 くは肺 区域性に起 り

引続いて排 出が起 れば,漸 次他の区域に も拡大す る。穿

孔後,気 管支 内壁 に大 肉芽 が形成 されれ ば一時性 に一葉

性 無気肺 が発 して くる と思われ る。なお,気 管支 内腔が

完全 に閉鎖 され る場合はむ ろんの ことであるが,狭 窄 の

際 に も空気 の流 れによ って無気肺の発生 は可能 である と

思 われる。更に如何な る機序で リンパ腺 の気管支 内穿孔

が起 るかについては諸 説が あるが,リ ンパ腺 自体の変化

は原発 巣の著 明な変化 と対応 している ことはその変化の

激 しさを思わ しめる。 またこ興味 のある事実 は1例 を除い

て他は肺 門 リンパ腺結核 の化学療法施行 中に無気 肺が発

生 した点で,強 力な化学療法 は気管支 内穿孔ひいては無

気肺 を誘発 し易 い とい う考 え もあ るが,そ の ことは簡単

に断定 す るこ とはで きない と思 う。唯化学療法以前に も

気管支 内穿孔は あったのであ り,そ してそれは乾 酪性肺

炎 の形 をとったの であろ うが,最 近 は無気肺 症の形 をと

る ものが増加 した であろ うとい うこ とは想像 し得 るので

あ る。

166.肺 結核症におけ る拡大撮影 の研究(第1報)、

安 井昭二 ・大井薫 ・村山尚子 ・伊藤 真一郎 ・松 井達男 ・

松本光雄(名 大 内科第一講座 ・県 立愛 知病院)

響 に私 共は 日本結核病学会東海地 方学会 において,肺 結

核 症にお ける拡大X線 写 真所見 について予報 として報告

したので,今 回は主に肺結核症 の切 除例 について,そ の

標 本の肉眼的追跡 と,普 通写真,断 層写真及び拡 大撮影

との比 較について報告す る。拡大撮影 は0.3mmバ イ ア

ス微 小焦点で行 ったこ。撮影条件 は二倍拡大 で,至 適 バイ

アス電位は1170ボ ル ト,距 離150cm,す なわ ち管球被写

体距離及び被写 体 フイル ム間距離各 々75cm,管 球二次

電圧70KVP,40mA,時 間1/10～1/15秒,姿 勢は立位

増感紙 はHSを 用いた。 切 除肺標 本の肉眼的 トレース

に よる病巣,気 管枝枝 及び血管等の追 究 と,普 通写 真及

び拡 大撮影所 見 を,空 洞,乾 酪巣,灌 注気管枝,肋 膜 の

肥厚,線 維化及 び肺気 腫等の現出能 について六十数例 中

正確に追究 し得 た17例 の成績 は次の通 りで ある。す なわ

表 中の数字に認 め得 た(例 数17例)

個 数あ るい は件数

ちこの成績 か ら見 ると,普 通写真に比べ て何 れ もその現

出乃至認知は良好で あるが,特 に被包 乾酪 巣及び肋膜肥

厚の認 知は優秀で ある。次 に空洞及 び乾酪 巣について,

特に断層撮影 との比較 を試 みる と,次 の表の通 りで,拡

*契はい わゆる読 み過 ぎ

大撮影像 では断層撮影 像に比べて いわゆる読 み過 ぎはや

や少 な くかつ殆 ん ど匹敵す る成績 である。 〔考 察〕拡 大

撮影 にお いて特記 す 可 き点は周辺部 の病 巣例 えぼ乾 酪

巣,肋 膜 の肥厚 等の現出の よい ことで,こ れ は撮影 条件

の二次電圧 が多少高圧にな っ て い る点 と,い わ ゆ る

Groedel-Technikに よって対照度が よ くな ってい るた

め と思われ る。 また普通写真及び断層像 にお いて結 核腫
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様 陰影 を示す ものが,拡 大撮 影及び切除標 本において透

亮 を示す例が あるが,こ れは乾酪物質の密度 の差が拡大

像 によ って対照度が大 とな って現 われ るに非ずや と考察

してい る。灌 注気管枝 の現 出には症 例が何れ も相等期間

の化学療 法 を施 した例 であるので,そ の治療過程か ら誤

読 の考慮 を要す る。拡大の理論 か ら当然 ではあ るが,小

撒 布病 巣の現 出及び,普 通撮影 時に重 な り合 って認 め難

い 多数の病 巣の分 離現出は良好 である。肋膜 の肥 厚像の

認知 は肺切 除術 の術 前 に,そ の 剥離 の難易 の 目安にな

る。断層撮影 との比 較は,表 に も示 した如 くほぼ近似 し

た成 績 を示 したの は興味 のある処 で,断 層 の機構 上,応

用上 か らその 目的 とす る方向に多少 の 「ず れ」 はあ る も

のの,空 洞,小 病 巣等の現出,病 巣 の個数,辺 周部の病

巣の現出等は ほぼ断 層に匹敵す る もの であ り,病 巣の現

出の困難な肺尖部 を除いてはむ しろ別な優 れた特長 を有

す る もの と考 える。〔結 論〕1.0.3mmの バイアス微小

焦点 に よる二倍拡大撮影 を行 い,肺 結 核症の切除例 中検

討 し得た17例 に,肉 眼 的病理追跡 と比較 して,拡 大X線

縁 の分析 を行 った。2.空 洞,被 包乾酪 巣,灌 注気管枝,

肋膜 肥厚,肺 気腫及び線維化 等について,普 通写真 よ り

も良好な現 出を見,切 除標本 と の 可成 りの適 中率 を得

た。3.空 洞 と被 包乾酪巣に 関 して特 に断属 写真 との現

出 能 を比較 したが,両 者 の 目的方向に多少 の 「ず れ」は

あ る ものの,何 れ も断層 に匹敵す る現 出能 を認 めた。4.

すなわ ち拡大撮影 法は,肺 結核症 に応 用 してその病巣の

現 出度が可成 り正確 で,普 通概観写真 と併用 して,補 助

診断 として,断 層 とはやや異 った意味 で有 用な ものであ

る。なお本研究 は,名 大放 射線教室高橋教 授の御援助 を

得た ことを附言 して感謝 す る。

167.胸 部拡大撮影法 による肺病 巣の観察

湯 田好一 ・山崎昇 ・吉 野満(国 立千葉病 院内科)

〔緒言〕 われわれは 自己 バイアス 小焦 点管球 を応用 し

て肺病 巣に対 し直接二倍拡大撮影 を行 い,こ の拡 大像 と

単純像 とを比 較観 察 した の で こ こに報告す る。〔症例 〕

対象症例 は肺結 核患者が主 であ り計70例 である。その滲

出型,増 殖,硬 化,初 感染,石 灰化巣等各種各 時期 の も

の を選ん でそれ らにつ いて拡 大並に単純撮影 を行い,両

撮影に よる病巣 陰影 の性状,陰 影現出能 について比較観

察 した。 〔撮影条件〕拡大撮影 の場合,管 球焦 点,フ イル

ム間 を150Cmと して中央に被写体 を置 く,電 圧電 流は

それぞれ55KV,20mA,時 間は0.2～0.4秒 であ る。

単 純撮影の場合は55KV,100mA,0.2秒 である。 フイ

ル ムはサ クラX線 用,増 感紙 は極光H.S.を 使用 した。

両者 を比較す る場合,第 一 に対比度 が問 題 とな るが,こ れ

は2～5枚 撮影 した中 か ら略対比度 の近 い ものを選 んで

比 較 した。 また両者の撮影時期 は大部分 同時撮影 であ る

が,急 変な しと思われ る病型の中 では一週 間以 内の時 日

の ズ レは許 す こととした。 〔拡大像にお ける陰影の ズ レ

について〕拡大撮影 の場合 には管球 の性 質上X線 の方向

が単純撮影 とは異 るため,背 腹方 向撮影 の場合は背部 に

近 い病巣陰影 はやや下方 にず れて来 る。 しか しこれは比

較観察す るの に障碍 とはな らぬ。両撮影法 の根 本的な相

違点 としては,拡 大撮影の場合中心線東上 の実効焦点 の

大 さは0.2粍 で二倍拡大像 でボケは殆 んどみ られぬ。ゆ

えに拡大像 は単純 に比 して大 きい ばか りでな く,鮮 鋭度

がよ く,更 に重 要な点は,単 純像 で認 められない 陰影 が

新 に発見 され ることであ る。〔滲出性陰影につい て〕単純

像 では均 等あ るいは雲絮 状の境界不鮮明な陰影 として現

われ るが,拡 大像 では小斑 点状陰影が著明 とな り小病巣

陰影の集積像 を推定 させ る。また単純像 では均等境界不

鮮明な淡い 陰影 であ って拡 大像に よれば しばしば肺門側

に要 を有す る境界鮮 明な扇状 の陰影 として現 われて きて

気 管支分布領域 に一致す る像 を明 らかに認 め る場合があ

る。 これ妹管内性撒布像 と考 え られ る。 また巣門結 合像

は単純に比 して明 らかに認 めるこ とが で きる。 〔小児肺

結 核陰影 について〕小児のX線 像 は単純像 では肺 野が狭

い上 に血管影 も鮮 明でな く,陰 影 を細 かに判別 し難 い場

合が あるが,拡 大 撮影 によれば肺 野は もちろん広 く血管

影 も鮮明に追求 で きて陰影 の観察 が容易 とな る。殊に初

感染巣乃至は初期変 化群 と思 われ る双極性陰影 を解明発

見 す る場合が単純像 よ りも多い。 〔増殖性並 に硬 化性病

巣について〕単純像 で境界 の明かな限局 性均 等陰影 と認

める場 合で も拡大像 ではその中に顆 粒状濃厚 陰影 を区別

し,ま たこ初 めて巣門結合像あ るいは小石灰化像 を発見 し

て,現 在乾酪 巣 を含 有す るか または以前存在 した ことを

推定 し得 る場合が ある。硬 化性 病巣の場合,輪 廓 は鮮 明

とな り瘢痕性収縮 の状態 をよ く知 り得 る。 これ らの陰影

は単 純像 よ りも数が増加 して来 る。〔空洞像 について〕単

純像 で略平滑に現われ る空洞壁 も拡大像 では,凹 凸濃淡

不 整で小石 灰化像の合併存在等 を細 かに観察 で きて空洞

壁 の性状 を推定す る ことがで きる。誘導気管支 は単純 で

は明 らかでない場合が多いが,拡 大像で は明 らか に平行

す る線条影 として認 め られその壁 の変化 もある程度推定

し得 る。〔石灰 化像 について〕単 純撮影 では ボケの ために

不 鮮明 とな るよ うな小石灰化像 で も拡 大像では鮮明に現

われて くる。なお その構造 の模様 も もちろん単純像に比

較 して詳細 に認 め られ る。 〔毛髪像乃至葉 間肋膜像 につ

いて〕弔髪像の現出はX線 の方向 に関係す るが,そ の点

を考慮 して比 較 してみ ると,単 純像 では平滑 な線 として

現 われ て も,拡 大像 ではその太 さ,濃 淡,走 行の不規

則 な陰影 として現 われて,そ の葉 間肋膜の病変の経過 を

知 る場合が多い。 〔気管支造影 と拡 大撮影 との併用につ

いて〕気管支撮影 の場合 は,造 影剤 によ ってX線 吸収度

が高 くな るの で,拡 大撮影 には非 常に有 利な条件 とな り

単 純像よ りも鮮 明な拡大像 を得 る ことがで きる。そ して

気 管支 壁の変化,病 巣 と気管支 との 関係等細 い点 まで観
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察 で きる。今後造影剤 と拡 大撮影 の併用 は他の方面 に も

利用 さるべ きもの と考え られ る。 〔その他の陰影につい

て〕 リンパ腺 腫は単純 にて一 個 と認 める場合に も拡大像

で は陰影 中に気管支像 を明 らかに認 めて,数 個の りンパ

腺腫 に区別 された一 つ一つの気管支 との関係 を知 るこ と

がで きる。粟粒結核 の場合は単 純 と同様肺野 に血管 を追

求す るこ とはで きなか った。 〔結論〕以上の点 よ り拡大

撮影 は肺結核 病巣の観 察に於て単純撮影 に比 して,そ の

陰影 を精 細に牙離解明 して,性 状 を明 らかにし得 る と考

える。なお結 核以外の肺病巣につ いては例数少 く結論を

得 ないが,今 後検討 をつづ ける予定 である。

168.サ 』カス トモ グラヒーによる肺尖 空洞の検 出能

力について

松 川明(福 島医大放射線科)

私 共の行 ってい るサ ーカス トモ グラヒーに よ ると在来

の方式に較べ て縦 隔洞側 を含 めた肺 尖部の肺 野が明瞭に

撮 影 され る。従 って この部 の病 変,特 に空洞は一 目瞭然

に観察 で きる。私 は肺 尖空洞 を対象 としてサ ーカス トモ

グラヒー と円弧運動 方式断層撮影法 との肺尖空洞 の検 出

能力 を比較 したこ。 〔観察方法〕肺尖部 に結核所見 のある

症例(右 肺56例,左 肺58例)に つ いてサ ーカス トモグラ

ヒーによ って,肺 尖部 を0.5cm宛 の間 隔で撮影 して,

空洞像 を確認 した症例について,同 様に在来の 円弧運動

方式 断層 撮影法に よ り同 じ深 さ毎に撮影 して両断層撮 影

の空洞検出能 を比較 した。 〔観察結果〕(1)肺結 核空 洞の

検出数について一サ ーカス トモグ ラヒーによ って,空 洞

を確実に認 め得 たももの右肺尖 は56例 中78コ,左 肺 は58例

中85コ に対 し円弧運動方式 では,そ れ ぞれ34コ,42コ で

あ り,空 洞 かど うか不確実 の ものは右22コ,左25コ であ

った。この不確実 の もので もそれに対応す る誘導気管枝

を手懸 りとして観察 す ると約半数が空洞 と思 えるよ うに

な る。 しか し27%前 後は在来の方式 では完全 に見落 され

て了 う。(2)空洞所 在断面の深 さ別に よる空洞検出 数につ

いて一 胸部 を後部層(3cm厚),中 央層(肺 門 を含 む4

cm厚)前 部層(3cm厚)に3分 し観察 された空洞の所

在 をこの3つ の層に分類 してそれぞれにおけ る検出数 を

比較 した。右肺尖部 では,サ ー カス トモ グラヒーは後部

層 に44コ,中 央層 に34コ 確 認 されたが在来の方式 ではそ

れ ぞれ21コ,13コ しか確 認 され得ず不確実の ものは後部

層11コ,申 央 層11コ であ った。左肺尖部で は,サ ーカス

トモ グラヒーでは,後 部層50コ,中 央層35コ であったが

円弧運動方式 では,そ れ ぞれ24コ,18ゴ であった。(3)空

洞 の大 きさ別 による検出数について一空洞の直径 を5m

m以 下,5～10mrn,10～20mm,20mm以 上 と分 けて

その検 出数 を比 較す ると,サ ー カス トモ グラヒーでは右

肺尖 においては5mm以 下の もの22コ で順次,33コ,19

コ,及び4コ であ る。左肺 尖部ではそれぞれ,19コ,38コ,

27コ,1コ であ ったのに反 し,在 来の方式 で空洞 と確認 で

きた ものは,右 肺 尖に それぞれ7コ,13コ,10コ 及び4コ

であ り,左 肺尖は それ ぞれ6コ,19コ,16コ 及 び1コ で あ

ってサ ーカス トモグラヒーで確認 で きたも空洞数の約3分

の1の みが在来の方式 で確認 し得 ることにな る。(4)在来

の トモグラヒーにて空洞 の検出能 力が劣 る原因につい て

考 えてみ よ う。以上 の観察結 果で明 らかな如 く在来の方

式において 空洞 の検 出能 がサー カス トモ グラヒーよ り劣

る。 その原 因につ いて観察 す ると,第1肋 骨の量像 によ

って肺尖部 の空洞 が不 明瞭にな る場合が最 も多 く,そ の

他空洞が側胸壁 に偏 ってい るために肋骨体部の量像 で認

め られ な くな る場合,空 洞の近傍に結核腫 の如 き強 い レ

線 吸収 体のあ る場合,及 び縦隔洞側が十分 に撮影 されな

いために,中 央陰影の 中に含 まれ て しま う等 々が上 げ ら

れ る。 〔結論〕(1)サーカス トモグラヒーで確認 で きる空

洞の検出能 は在来の断層撮影法 よ り何 れの深 さにおいて

も遙 るかに優れてい る。(2)小空洞 の場 合程在来 の断層撮

影法は余の方式に比べ検出能が遙 かに悪 い。(3以 上両者

の検出能の差の原因 を調べ た。

169.高 圧胸部X線 撮影 の臨床 的応用

志村達夫 ・高木功 ・橋 田進 ・八 木淳(阪 大第三 内科)

昨年の本学会総会 においては,高 圧 撮影の利点 を種 々

述べ,ま た本年 の医学放 射線学会 において も,高 圧撮影

に関す る シンポジウムが行 われ,胸 部の高圧X線 撮影 の

特徴が種 々の方面 か ら検 討 されたので あ ります。私共 は

引続 き胸部 高圧X線 撮影の実験 を行 ってお り,特 に間接

撮影 で も12KV程 度 で撮影す れば骨陰影 はその コ ン ト

ラス トが減 じ,肺 尖鎖骨部の浸潤像は認 め易 くなる と共

に,肺 野全般の黒化度が平均 し外側 にある陰影 も認 め易

くな る。 またも高圧 では二次電流 を減少せ しめ得 るので管

球焦点の縮小が で き,鮮 鋭度が よ くな り軟調 に して鮮鋭

な画像が得 られ る。 またこ,ト ランス式可 搬型X線 発生器

もその重量 を減少 で き,出 張 撮影には有利 である。次 に

われ われ は珪肺 患者 の高圧 撮影像において,珪 肺結節像

が見難 くな り,見 かけ上の コン トラス トが低下 して いる

のに きづ き,こ れが珪肺 のX線 像的一つの鑑別 に役立 ち

うる ことを発 表 した。更に,一 枚の フイルムに病 巣部 を

120KVと60KVで 部分撮影 し,同 時現像す れば,そ の

ガ ンマーは同 じにな るので,そ の珪肺結節部分 を黒 化度

計で測定 し数値的に その コン トラス トの差 を知 ろうと試

み ました。理論的には色 々困難 を も考 え られ ま し よ う

が,実 際に測定 してみ て,高 圧像 において珪肺結節が コ

ン トラス トが低下 してい る傾 向が あ り得た。例えば結核

を合併 してい る珪肺像 において,高 圧 では他の健康肺野

と珪肺結節 との コン トラ ス トは0.24,結 核病巣の肺野 と

の コン トラス ト0.53,低 圧 では珪肺の肺野 との コン トラ

ス ト0.34,珪 肺結節は高圧側に0.34-0.24=0.1,コ ン

トラス トが落 ち,逆 に結核病巣 は0.53-0.48=0.05,

コン トラス トが高圧側0.05上 ってい る例な どであ る。
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大 たこい今 まで で は珪肺結節 は0.05～0.1～0.15位 の差

で高圧像で コン トラス トが落 ちるよ うな傾向にあ る。 ま

た,か かる事柄 が肺 結核の病巣 の性状(主 滲出主増殖主

硬 化性等)に よって ある程度 判明 し得ない ものか と試み

た。今 までの成績では主滲出性 陰影 と見 られ る ものでは

大 たい高圧側に コン トラス トが上昇す る傾 向があ り,主

増殖 性主 硬化性の ものでは一部高圧側 に コン トラス トは

上 るが大 たい高圧側に低下 し,結 核腫 では,そ の内容 の

性状 によ り変化す るよ うである。長期 間殆ん ど変化のな

かった肋膜 肥厚様陰影につ いては高圧側 に コン トラス ト

が下 るよ うであ る。次に われ わ れ は この方法で測定 し

て置 いてその性状 を予 め推定 し て い た 切除肺 につ いて

主 として空洞壁の性状 を 験 し た。 化学療法のTarget

 pointに 一応達 した と思 われ る空洞壁 であ ります ので,

殆 んどが,測 定 値は高圧側に コン トラス トが低下 し,可

成 り空洞壁 の硬 化を想像 し得 ましたが,は た して切除肺

に て も結締織 のよ く増殖 した層が見 られ,ま たコン トラ

ス トが高圧側 に低下 が大 な るほ ど厚い結締織性変 化が見

られ る傾向 にあ りま した。以上,高 圧 撮影の直接及間接

撮影についての利点 を言及 し,わ れ われの高圧 撮影の一

臨 床的利用法 として高圧(120KV)と 低圧(60KV)の

比 較に よる結核病 巣の性状 の推定 及推 移の観 察に応用せ

られ得 る もの ではな いか と考 え,大 体の傾向が得 られ ま

した。は っ きりとした数値的 に表現す る ことは まだ甚だ

困難 であ りますが,更 に症例 を重 ね,ま たわれわれの試

作 した フイル ムの光電比色計 を用 いて実 験予定 であ る。

〔質 問〕 松 本光雄(県 立愛知病院)

高 圧撮 影で珪肺結節の コン トラス トが低下す るとのお

話 であ りますが,珪 肺 結核の結合型 と分離型 の区別 が高

圧撮影 で容易 にで きるので ござい ましよ うか。

〔回答〕 珪肺 につ いてはなお十分の材料 を以て か らで

な けれ ば,早 急 に判 断致 し兼ね ます 。

170.断 層写真 から見た誘導 気管枝の開放 と空洞の消

長につ いて

神津克 巳 ・朝野 明夫 ・浜 野年子 ・東 原隼 一 ・平野一生

藤 田隼 夫(聖 隷保育 園)

長期 化学療 法が行われ るよ うにな って以来,気 管枝空

洞接 合部 におけ る上皮再生の問題 とともに空洞 に対す る

誘導気 管枝 の開通は新 しい問題 として注 目され ている。

この こ とは主 として肺切 除標本にお ける病理学的所見 か

らいわれ ている ことであ るが,わ れわれは断層写真 によ

って誘導気管枝 の開通状態 を検べ,こ の こと と空洞の消

長 との関係 を動的 に経過 を追 って観 察す ることに よ り,

興 味 ある成績 を得 たので報 告す る。予備実 験 として,肺

切 除手術前の患者 で空洞の周 囲 を2.5mm間 隔で細 切断

層 写真 をと り,術 後気管枝断端 か らベル リン青 の葡 萄糖

溶 液あ るいはゼ ラチ ン溶液 を注入 し誘導気管枝 の開通 を

確 かめた。断層写真 で開通が証明 され た もの では ことこ

とく色 素が流入す ること と,さ らに病理学 的検査 を併せ

行 うことによ り,細 切断層写真 による誘導 気管枝の開通

の診断は信頼で きることがわ かった。使 用せ る断層機械

は シーメ ンス製 プラニ グ ラ フで1.2mm焦 点の陽極廻

転 式管 球 を持 った ものであ る。 〔観察対象 とした患者及

び空洞 〕全 入院患者270名 中か ら荒壊肺 中の空洞,気 管

枝拡張 性空洞,気 腫性嚢胞 と思われ る もの を除いて,断

層 によ って明瞭な空洞 を認めかつ断層に よる観察 期間が

6ヵ 月以上(平 均12カ 月〉の ものについて し らべ た。該

当患者数 は63名 で,空 洞数は81個 で あった。 これ らの患

者中細切断層 を行 った ものは36名 で,他 は一般断層写真

のみ から判定 した。空洞 の大 きさ,壁 の性状は表1(表

略)の よ うで ある。断層写真 で誘導気 管枝の開通が 証明

された もの を第1群 とし,開 通 しているよ うであ るが疑

問な もの を第2群 とし,開 通が証 明 されない ものを第3

群 とした。 〔観 察成 績〕空洞推移の表現 を消 矢(痕 跡 を

とどめず消 矢,形 骸 を残 して消失,星 芒状 陰影,索 状,

小斑点状,彌 漫性均等陰影,絮 状 とな って消失,棍 棒状

透亮像,撥 状透亮像 を残 して消 失),縮 小(著 明な縮小,

縮小,濃 縮縮小),そ の他(充 満 空洞,不 変,拡 大,浄 化

性嚢胞性 空洞)と し,消 失 を著 明な改 善,縮 小 を改善 と

し,各 群の成績 を示す と表のよ うにな る。第1群 すな わ

ち誘導気 管枝 が開通 してい る もの で は,著 明な改善 が

49.0%,改 善 が37.8%で 空洞が消失乃至縮小す る ものが

多か ったが,第2群 及 び第3群 の ものは充 満空洞 とな っ

た り,拡 大 あるい は縮小拡大 を繰返す もの,す なわ ち緊'

張 性空洞像 を呈す る ものが比較 的多か った。第1群 中に

浄化性嚢胞性空洞像 を呈 した ものが3例 あ った こと も特

徴 といえ るであ ろ う。第2群,第3群 の著 明な改善中に

は第2群 に1例,第3群 に3例 の早期空洞が含 まれてい

るので,こ の空洞型 を除 くと,こ れ らの群 での改 善率 は

さらに低下す る。また第2群,第3群 中細切断層 で経過

を追 った もの のみについて,そ の成 績 をみ る と表3の よ

うになる。 この表中不 変,拡 大中の各1例 は切 除によ っ

て,bullaとblebで あ った。次に空洞壁の厚 さか ら空

洞の推移 をみ る と表4の よ うであ って,厚 い壁の空洞 で

も第1群 の場合には,空 洞壁 は次第 に薄 くな り縮小ない

し消 失す る傾向が強い。他群 においては充 満空洞 とな る

傾向があ った。第1群 中で充満 空洞 とな った ものが2例

あ ったが,1例 は観 察期間中 に閉鎖性 乾酪 性気管支炎 を

起 したためで あ った。他の1例 は化学療法の 中止 中に起

った。空洞壁の中等度の もの,薄 い もの及 び不透 明肺 中

の もので も,早 期空洞以外は第1群 の成績が よ く,第2

群,第3群 は遙 に劣 ってい る。以上述べ た空洞に対 して

は,多 くの場合,SM+PASが 始 め使 われ,後 にINAH

+PASあ るいは3者 併 用が行 われてい る。INAHの 使

用に よって空洞が 目立 って改善 された ものが可成 り多 く

の症例にみ ら れ たこが,誘 導気 管枝が開いてい る場合に
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INAHを 使用す るこ と は,一 層空洞 の縮小及 び消 失に

効果的 である と考 え られ た。 〔結 論〕われわれは断層写

真に よって誘導気 管枝 の開閉状態 を判断 し,そ れ ぞれ の

空洞 の消長 を追求 した結 果,誘 導気管枝が開い てい る空

洞 は,化 学療 法によ って,そ の改善率 は甚だ高 く,開 通

が証明 されない もの では,充 満空洞 とな った り,不 変あ

るいは緊張性空洞 を呈す る ものが約 半数に認 め られ,し

たが って その改善率が低 い とい う成績 を得た。

171.肺 結核症 に対す る呼吸運 動の流体力学的考察

森万寿夫 ・天 本英 世 ・桑野直迪 ・藤 田貞文 ・坂上益夫

(九電 病院 ・九大結研)

肺 結核の発 病 と進展 にはい ろい ろの複雑 な因子 が原 因

す ることは もちろん であるが,こ れ らのメ カニズ ムや結

核の肺尖限 局性等 の諸 問題はその一 因 として気管支の解

剖学的分布構成や生理学的 な肺 の呼吸運動 の特殊性に原

因 している と思 われ る。結 核の肺 尖限局性に対 して は今

までに多 くの仮説や考察があげ られ,特 に肺及び気管支

の呼吸運動 に関す る肺尖の特異性 を論 じたこものがその大

半に見 られ る。肺の呼吸運動 に関 して はLOschke,As-

choff,Keith,Sprawson,WeberKremmer,等 の研

究 が あ り更に その後多 くの人 によ り研究 が続 け られて き

た。 しか し呼吸運動にお ける気管支 内の空気の流体力学

的考察 は比 較的少 い。われわれは メ トラ氏 ゾンデ を気管

支 内に挿 入 しこれを気腹 器に連 いで平常呼吸及び瞬間的

深 吸気 を命 じてそれぞれ直接水柱圧にて検べ,上 葉下葉

の吸気時圧の相違 を観察 した。更に また流体力学 の関係

式 より気管支内の流速 を算出 しこれ らの特異 性を知 り臨

床 的疑 問の説明 に多少資 す ることがで きた。(A)気 管

支内圧測定(1)健康者気管支 内圧(19例)平 常呼吸時左右

上葉幹共吸気圧-0.2～-2.0の 間にあ り平均-1.0で

ある。深吸気時 は被検者 の協 力 と努 力に よ り測定値の個

人差が著 しいが-10～-30を 示す。下葉 では両側共平

常 吸気圧-1.5～-4.5で 平均 一3で 深吸気 はや は り

-10～-30程 度であ る。すなわ ち平常 呼吸時 には上葉 と下

葉 とは著 明な差が あ り,ま た深吸気 時には両者 の値が相

接 近す る傾向がみ られ これ は後述 の気管支 内流 速の計算

値 とよ く一致 して興味 がある。す なわ ち平 常呼吸時の上

葉 は下葉に比 して動 きが悪 く深 吸気努 力呼吸時には上葉

も強 く活動 する と解 され る。すなわ ち肺門 を中心 とす る

肺 の展 開運動 は肺 門 を要 とす る扇 の開閉に似て安静時 に

は一端 の展開は不充分 で深吸気時には両側共 に十分展 開

させ る運動に譬 え得 る。(2)上葉 に孤立性結核 腫を有 す る

病側肺の気管支 内圧(17例)罹 患上葉 では平 常吸気 圧

-0.1～2.0,平 均-1.0,深 吸気 時-10～-30,患 側下

葉平常時-1.5～-4.0平 均-3で 深吸気圧は-10～

-30で 殆んど健康者 と同様 であ る。(3)上 葉に一区域以

上の病 巣を有 す る病側の気管支内圧(20例)罹 患 上葉 の平

常呼 吸時圧 は平 均 一〇.5程度 で健康者 よ り多少低下 して

い る。(4)上葉高度の萎縮 を来せ る病側肺 の気管支内圧。

罹患上葉の吸気圧は殆 んど0で 萎縮のために上葉 には殆。

ん ど空気が入 らない こ とか ら考 えて も当然 であろ う。(5)

無気肺及 び肺気 腫の気 管支内圧,無 気肺及 び肺気 腫の例

では吸気圧 は低下 し健康 肺葉では代償性 に亢進 す る。(6)

横 隔膜 肋骨洞に癒着 を有す る場合(5例)肋 膜 癒着 は ガス

相 の呼吸機能 には非常な障害 を与 える ものであ るが癒着

の強 い程下葉 の吸気 圧は低下す る。(7)上葉 肺切除後の気

管支内圧(29例)切 除残存 上葉 では平常吸気圧-1～-2

で流入の活発 化が見 られ また健側 上葉 の吸気圧 も一般 に

増加の傾向 を示 している。更 に上葉 切除後追加成形 を加

えた例 で も同様 に健側 上葉 の運動亢進がみ られ肺切 除が

対側 肺に及ぼす影響 もまたも大な るこ とが判 る。(8)胸成術

後 の気 管支内圧(4例)対 側上葉 の吸気圧 は増減一定 の値

を得ず,症 例 を重ね て検 討 したい。(B)気 管気 管支 内

の流速の算出。流 量(V)/断 面積(S)=流 速(の であるか

ら流量 と断面積 を得れ ば流速 が算出 され る。す でに数人

の人に よって気管気管支 の断面 積の測定の報告が あるが

多 くは屍体 によ り得 られたもものゆえ生理 的断面積 よ り縮

少 した状態 である。私 は生理的近似値 を得 るたこめに気 管

支造影像 を利 用 した。 もちろん気管支の断面 は正円形で

はないが大 体円形 と見做 して計算 した。 すなわ ち数十例

の測定平 均値は気管の直径2.0cm,右 気 管支1.6.右 上葉

幹1.0,右 中下葉幹1.4,左 気管支1.5,左 上葉幹1.1.左

下葉幹1.2cmで あ る。流量の算 出は肺機能検査値 をそ

のまま利用 したこ。健康者の一 回換 気量は500～600ccで

あ り分時換気量は個人差が著 しく6～81で ある。(1)気

管にお ける安 静呼吸時 の流速2nv/s=v(cm3/min/cm2=

cm/min)n=呼 吸数,v=安 静時一 回換気 量,8=気 管

内断面積v=平 均流 速でv=600cc,n=17,ＳA=3.14

cm2と す れば平 均流速v=110cm/sec,v=500ccな ら

v=90.0cm/secと なる。すなわ ち気 管内では流速1m

前 後であ る。(2)左右主気管支 にお ける安 静呼吸時の流速

v=250～300cc,ＳB=2.0cm2と す る とvR=71～85

cm/secと な る。左気管支 も同様 にSo=1.77cm2,vl=

80～96cm/secと な る。今気 管の断面積 をAと し右気管

支 のそれ をB,'左 をCと す るとA<B+Cな ら理論 的に

も左右 の主気 管支内の流速は遅 くな る筈 であ る。主気 管

支 よ り上葉,下 葉幹 が分れ る時 も同様 であ りすなわ ち末

梢に行 くに従い気 管枝内の流速は遅 くな って行 く。 また

肺尖に行 く気管枝 は直角 をな してい るために上葉は空気

の流通が悪 い との説 もあ るが この よ うに流速が十分 に遅

い ものでは分岐 角に よる流通の障害 は殆 んどない と見 て

よい。(3肺 活量測定時にお ける各肺葉支配気 管支内の流

速 。健 康人の肺葉分劃肺活量 は阪大谷 向氏によ ると平 均

値 肺活量3608cc,右 上葉638,右 中下葉1232・ 左上葉650

左下葉1088ccで ある。全 く同様 の理 論で各部の流速 の比

を求め る と右上葉13.5,右 中下葉13.3,右 主気管支15.6
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左上葉11.4,左 下葉16.1,左 主気管支16.4,気 管19.2と

なって努 力呼吸時には気管内圧測定時 の如 く上葉 と下葉

の流速 の比 は殆 ん ど類似あ るいは相接近 する。す なわ ち

上葉 は上部胸 廓に固 く抱 擁 され胸廓呼吸筋 が動 かない以

上 呼吸活動 の役 割 も比較的少 く下葉 よ りも空気 の流 通は

悪 いが努 力呼吸で胸廓呼吸筋が強 く活動す る時には上葉

も活発 な呼吸運動 を行 うことが判 る。

172.粘 度の高い気管支造影剤 の利 点 とその応用

内藤普夫 ・河 野七郎(国 立賀茂療)

昭和27年 以来私 共が奨用す るスル ファ ミン(以下「ス」)

等 の細末懸濁 モル ヨ ドール(以 下 「スモ」)は,(1)モ ル

ヨ ドール(以 下 「モ」)の 肺胞 内進入 を制限 し,「 モ」の

残留 による不快 を殆 ん ど解 消 した。(2)流入が緩徐 で種 々

の連続撮影や透視 に適 し,(3)1側 または両側全枝造影 が

余裕 を持 って行 える。(4)影像が立 体観の ある濃厚 な レリ

― フ像で肺胞影 によ り乱 され難 い。等の利点が あ り今 日

行われ る方法 の一つ となってい るが,こ の(1)の利点 を十

分達成す るには,「 ス」 を丁寧 に研磨 して少 くと も100μ

以上の粗粒 を含 まないよ うにな るべ く40μ以下の もの の

み か ら成 る細末 とした ものを 「モ」10CCに 対 し4～4.5

gを 懸濁 しなけれ ばな らない。 この場合の 「ス モ」 は廻

転粘度計 による測定 で,体 温で3100c.p.s.を 示す もの

で ある。 しか し 「スモ」には(a)自 家で適 当な粘度 を

得 るべ く調製す る面倒 があ り,(b)し か もその粘度 は懸

濁 する「ス」の量以外 に,温 度や「ス」の粒度 によって異 り

温度が高 いか,粒 度 が粗であ ることに よ り予期 した高稠

性 を持 ち得 ない ことが あ り,ま た一方(1)の目的に叶 う粘

度の もの を低温 で使 用す ると甚だ高稠とな る もの でこれ

を駆使す るには慎重 な準備 が必 要であ る。(C)更に(1)の目

的のた めの高稠性 は狭窄 部 を越えて造影 を要す る時 や,

微細な末梢樹像 によ り肺の外套 部 まで 「モ」 の進 入を要

す る場合 には不適 当な もの とな る。 しか し,(2),(3),(4)

の 目的には 「モ」10ccに 対 し 「ス」3～4gを 懸濁 したよ

り低稠な もので十分 であって,も ちろん(1)の目的 も可成

りに達 し得 る もので あるが,こ の場 合粘度 は前記 と同様

な条件で各 々2700～3000c.P.を 呈 す る もので ある。私共

は「スモ」の粘度 の経 験に始 ま って油性 ウロコ リン(1800

c.p.,以 下「ウ」)と 油性 デイオノヂール(1800c.P.,以

下「デ」)に 「ス」 を懸濁 した もの を検討 し,こ れ らの20

CCに 対 し1gの 「ス」(前 記の如 く十分小 さい粒度 の)

を懸濁 して3000c.p.前 後の もの を得 るが,(2),(3),(4)

の 目的には0.59以 上 の懸濁で よい こ とを知 った。春 田

他 数氏の油性懸濁水溶 性造影剤に 「ス」等 を懸濁 した報

告 もよい成 績 を挙 げているが,常 に適当な粘度 を持 たせ

るために 自家調 製に苦心が ある。「デ」,「ウ」共に「スモ」

の如 く肺胞 内進 入 を阻止す るための高度 の粘稠 性は必ず

し も要せず,残 留が速 かに消 失す る製剤 であ り,油 性懸

濁剤 として製 品がすでに40%「 モ」の3倍 の粘度 を有 して

いるのであ るが,「 ス」等の懸濁 によ りよ り使用 し易い高

稠剤 とす る時,「 スモ」で述べ たの と同様 に 自家調製に よ

る粘度 の按配には懸濁量 は ともか く,粒 度 に不 安があ る

ものであ って,粗 粒では「デ」,.「ウ」の各 々10CCに 対 し

39前 後,よ く細末化 した ものでは0.5～19の 懸濁で同

一 の成績 をあげ る等の不 定性があ る。「デ」,「ウ」のいず

れ も気管支 内注 入には好適 な油性懸濁剤 であって,今 後

の気管支造影剤 の主流 とな る もの と考 え られ るが,「 ウ」

の主薬,粘 度 等の改善に よ り2500c.P.を 超え る ものの

試 用す る機会 を得,成 績は極 めて良好で あった。その他 に

懸濁媒 の粘度 を水素添加等に よ り安定 したこものに改良 し

て,体 温 で3000c.P.に 近 い ものが得 られれ ば「ウ」,あ

るい は「デ」等 の主 薬及 び懸濁媒(落 花生油 等)に よ る肺

胞の 占居 のための肺 の負担がな くな り,か つ「スモ」にお

いて記 した(2),(3),(4),の 目的に も叶 う理想的 な気管支

造影剤 とな るであろ う。気 管支造影が要求 され る時は必

ず一側(ま たは特 に気管支拡張症 において両側)の 全枝造

影が第一 に必要 であって,そ の結果に よ り特別 にメ トラ

等に よる選択的注入が必 要な らば それ を附加すべ きであ

るが,高 稠な製剤 による時は数分 時に亘 って 肺胞造 影が

起 らないの で,全 枝造 影が極 めて余裕のあ る容易 な手技

とな る。すな わち半 臥位 において,例 えば3000c.P.(体

温)の 製剤 では注 入開始 か ら数えて約30秒(10～15ccの

注入 を終 る)で 下葉(及 び中葉)の 各枝に捉 え られ た造

影剤 は漸 く亜区域枝乃至6次 枝 に進 入 してお り,万 に第

10次枝 を越 えない。次いで頭部 を低 く(左 側注入45度,

右側30度)し て造影剤 を上 葉枝に誘導す る事約1分 を経

(1側 造影では注入開始 よ り3分 以 上で撮 影 す れ ば よ

い)次 いで他側に同様 に注入 し,同 じ操作 に よって6～

7分 で撮影す るこ とに よ り左右平均 した流 入次数 を示す

ブ ロンコグラムを得 る。すなわ ちこのよ うな高稠 剤は12

～13次 等の枝 から末梢樹に至 って進入 が一段 と緩 徐 とな

り中々肺胞影 を作 らないので上記の よ うな余裕 を持 って

全枝 に造影剤 を導入す るこ とがで き,か つ ブ ロンコグラ

ムが肺胞影 によ って乱 されない。(他略)以 上各 剤の粘度

流入速度 等に よって高稠な気管支造 影剤 の利点 と応用 と

に及 び,特 に両側造影 と選択造影 におけ る利用 を具体的

に述べ る。

173.各 種気管支造影剤 の影響 について

滝 原哲一・ 高橋淳二 ・原 田邦 彦 ・井坂進次(徳 島大高

橋外科)

肺疾患 々者の診断の ために各種 の油性気 管支造。影剤,

す なわ ち40%モ ルヨ ドール(M),40%モ ル ヨ ドール ナス

ル ファ ミン剤(M十S),60%油 性 ウロコ リン(U),70%油

性デ ィオ ノジール(D),を 使用 したが,こ れ ら造影剤 が

生 体に及ぼす影響に つ い て 比較観察 して次の成 績 を得

た。先ず,操 作 時にお ける末梢動脈血酸素飽 和度 をオ キ

シメータ・一を用いて測定 したもところ,殆 ん ど全例 に造影
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剤 注入後間 もな くその飽和度 は低下 し始 め注入終了後に

は1乃 至3%程 度 の低下 が認 め られた。また写真撮影時

に その飽和度 は1%前 後 の変動 を認 めた。なお操作間体

位 変換に よって その飽和度 は異常 に変動す るが,造 影剤

喀 出後の安定 した状態 では飽 和度 は漸次回復す る傾向 を

示すがやがて はほぼ一定 しその値 は造影前 よ りな お も

0.5乃 至4%程 度 の低値 を示 してい る。更に造影剤喀出

に際 して強 い咳噺発作 を誘発 しその飽和度が13%も 低下

した1例 を経験 している。次に アイ カ ・ゲバ ウエル式 ス

ピ ロメーターを使 用 して造 影が肺機能 に及ぼす影響につ

いて比較観察 した ところ,先 ず肺活量では直後5乃 至10

%の 減少 を来 したが,造 影 剤に よる差異は著明で なかっ

た。4時 間後 ではDに 復元 の傾向が強 く翌 日以後 ほぼ術

前値に 回復 している。最 大換気 量では その変化は比較的

大 きく10乃至14%の 減少 が術 後1乃 至4日 間持続す る例

が多 く,術 前値へ の復元 はV群 に早 くM及 びM+S群

に遅 い傾向が見 られ た。気 速指数では,大 凡M.B.C.の

推 移に準 じ,そ の復元 はD及 びV群 に早 くM及 びM+S

群に遅延 の傾 向を認 めた。換気 予備率は各例共殆ん ど著

変 を認 めな かったが,特 に肺気 腫性変化の著 しい2例 に

のみ76ま で減少 した ものがあ った。酸素消費量で は造影

直後 よ り4日 目頃まで その消費量の低下が見 られ る例 が

多 く,そ の復元 はV群 に早 く,M及 びD群 に遅延 を認 め

たが低下率 には有意 の差 はなか った。 またMaster氏 階

段 負荷 試験の前後にお ける酸素消 費量の増加率 の消 長で

は,全 例 に造影後の増加率の減少が見 られ,そ の回復 は

D,V,Mの 順に早 くな ってい る。次 にオキ シメー ター を

使 用 して純 酸素 を4分 間吸入 させ たオキ シメー ター レイ

トの飽 和時間及び酸素吸入前に還 る還元時間 を測定 した

と ころ,飽 和時間ではM群 は延長 し,そ の復元 も遅延 し,

D,M+S,及 びV群 では速 かに回復 して いる。還元 時

間において もM群 の回復遅延 を認 めた。同様 の時 間を

Master氏 階段 試験施行 の前 後でその変動 を見た ところ

軽度 なが ら同様の傾向が見 られ たが還元時間 ではその差

は見 られなか った。 これ らの時間は肺胞 内ガス混 合の良

否 によ って影響 され るこ と大 であ りM群 の比 較的長期 間

の 時間延長はMの 肺胞内の長期残存の結果お こる換気 障

害 と考え られ る。次に造影剤の肺胞 内へ の流入 の多少 が

肺 機能 に及ぼす影響 を見 るため肺胞 内流入 の多い例(A)

と流入の少 い例(B)と を比較 した ところ肺活 量では(A)

に比 較的長 く減少が続 きかつ高度で あ り最大換気 量では

(A)に 復元遅延 を示てい る。気速指数 も最大換気 量 と同

様 の推移 を示 してい る。酸素消費量及 びオキ シメー ター

レイ トの還元時間で も(A)に 復元遅延 を認 め肺胞 内ガス

混 合の障害が考 え られ る。次 に肺切 除術施 行患者の手術

前後で気管支造影 の影響 をみた ところ,最 大換気量にお

いて手術前患者では造影後比較 的速 かに回復 す る者が多

いに もかかわ らず術後患者にお いては造影 後4日 目なお

10%程 度の減少 を示 した者が 多 く見 られ た。肺活量,換

気予備 率,酸 素消費量,酸 素 当量等には有意の差は認 め ら

れ なかった。 これ らの事柄 よ り気道抵抗の障害が術後群

に長 く残 る もの と思われ る。以上 の如 く,各種 気管支造影

剤 が生体に及ぼす影響 につ いて比 較観 察 した ところ,動

脈 血酸素飽和度 では,各 例 とも臨床 上支障 を来す程度の

ものはなか った。肺機能上 の造影 後の影 響 としては造影

剤 に よ り多少の差異がみ られ,そ の影 響は造影後7乃 至

10日 で ほぼ復元 している。また造影剤の肺胞 内流入が肺

機能上,可 成 の影響 を及 ぼす。次に肺切除後 の例 では術

前者 よ り造影 法に よる。影響が長 く続 く等の結論 を得 た。

よって,呼 吸機能 に高度 の障害あ る場合で は,手 術直前

またこは頻度 の実施 は慎重 を期 すべ きで造影剤の選 択並 に

経過の観察 に留意 さるべ きだ と思 う。

174.気 管支造影法 による肺結核症の誘発試験一 気管

支造影後 の検痰成績

渡辺三郎 ・木谷 通夫 ・長井省三 ・佐多和 秀 ・前田暢彦

竹内邦良 ・富 田利夫(稲 田登戸病院)

I・ 緒言:気 管支造影 は優 秀造影剤の出現 によ り肺 結

核症の診断 に 日常利用 され るよ うに なった。 われわれは

多数の症例 を造影後 経過観察す る内,造 影前 菌陰性で後

に陽性 とな る例 のあ ることに注 目,気 管支造影 は肺結核

症 に対 する一種 の誘発試験 と考 え,す でに関東地方会で

予報 したが,今 回は前回 までの成績 を整理 す るとと もに

実施 方法 を改 良 して えた成績 を報告 し,併 せ て細 菌学的

検 討,病 巣並に気管支造影 との 関係等 よ り誘発 試験 とし

ての価値 を論 じその方法につい て検討 を加 え,加 え肺結

核症 におけ る誘発試験の本態及意義 につ き考察す る。II.

方法,症 例 並に成 績:1.方 法:(1)気 管支 造影 は局麻に

よ りカテーテル法 を用い た。(2)造影直 後造影 剤 を喀出 し

た直後痰,そ の後24時 間 の第1日 痰,以 下同 じく第3日

痰,第7日 痰 を集 痰 した。(3)上記材料 を塗抹 は螢光 法,

培養 は小 川氏法に よった。(4)判定は造影 前3月 以上陰性

で陽 性 とな った場合を陽転,造 影前2月 は陰性か観 察期

問2月 に満たぬ者で陽性 とな った者,培 養 上集 落数増加

著 しい者,培 養 陽性が塗抹陽性 とな った者,ガ フキー号数

2以 上増加 したこ者 を増加 として両者 を合 して誘発 試験陽

性 とした。(5)造影前 日よ り90日 間一切 の抗結核剤投与 を

中止 した。2.症 例:昨 年6月 よ り10月 まで造影 を行 っ

た本院入 院中の肺結核患者153例 であ りその約6割 は 化

学療法半 年以上 であ る。対照:36例 の肺結 核患者に対 し

9日 間 抗結核剤 を中断 し直後 を除 き同様 の間隔で集 痰法

を行 った。3.成 績:(1)予 備調査:昭 和29年6月 よ り経

過 を追 い得た152例 中造影後の 月例検 痰で3月 以内の陽

転11例(7.2%),増 加6例(3.9%),翌 年1月 よ り3月

まで造影後第1日,第2日 痰 を集 痰検 査 した77例 中陽転

7例(9.1%),増 加8例(10.4%),同 年4,5月 の2月

間 に前記同様の集痰並に 月例検痰成績 を加 えた43例 中陽
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転9例(2GI.5%),増 加6例(14.0%)と 漸次陽転乃至増

加 の発生率が上昇,3回 の平均272例 中47例(17.3%)

が誘発 試験陽性で ある。 これ らの内,更 に経過 を追い得

た36例 中15例(41.7%)は3～4月 持続排菌 を認 めた。

(2)今回の153症 例中陽転17例(11.1%),増 加29例(19.0

%)計46例(30.1%)で 他 に3月 後 に陽転3例 が あ り,

前3回 の平 均 よ り陽性率高 く,対 照36例 中陽転1例(2.

8%),増 加5例(13.9%)計6例(16.7%)に 比 し高率

で ある。(3)細菌学的事 項:検 痰陽性54例(陽 性の まま不

変8例 を加 う)中,1回 のみ 陽性 は23例(42.4%),陽

性率 は直後 痰37.1%,第1日 痰58.5%,第3日 痰75.5%

第7日 痰61.7%で 第3日 痰最 も高 く,第1,第3日 痰 を

検査すれ ば85.2%を 捕え得 る。 また塗抹 陽性 培養 陰性例

の出現多 く107回 陽性 中23回(21.5%),陽 性54例 中14例

(25.9%)で あ る。(4)病巣 との関係:外 科 的処 置後の例

を除 く陽転12例 中軽症6例,増 殖及主増殖型5例,空 洞

な き者7例,目 標点 に達 せ る者2例(目 標点 に達 した23

例 の8.7%)が 含 まれ,他 方対照例では軽症13例,無 空

洞23例,目 標点到達13例 か らの陽転例 はない。(5)気管支

造影 との 関係:使 用 カテー テル,粘 膜麻酔液使 用量 と誘

発 成績 との 間には関係ないが,デ ィオ ノジールでは33.6

%,C.M.Cを 加えた油性 ウロコ リンでは24.6%陽 性 で

前者に陽性率が高 い。また病巣部肺胞像 の有無 及び末梢

像造 影 と誘発成績 との間に は関係 を見出 し難 い。次に造

影 所見上,陰 性不 変例に病度軽度 の者 が多いが,高 度の

例 もあ り,特 に空洞造影 を認 めて陰性不 変の例 もあ る。

肺切除後の18例 の断端 造影所見上,陽 転例 で断端 鋭利像

を示す1例 あ る反 面,陰 性不変例 に漏影 の疑あ る2例 が

あ った。(6)造影後の反応 中発熱,痰 増加,血 沈促進は一

過性 であるが誘発試験陽性例 に多い。III.総 括 並に考按

:153症 例 中誘発 試験陽性30.1%,3月 以上陰性例71例

中17例(24.0%)が 陽転 した。 これ は本 院の胃液培養陽

性率6.7%よ り遙二に高 く事実以前 に胃液 培養陰性で陽性

を示 したこ7例 があ る。 また陽転例 中に軽症例,無 空洞例

特に 目標点 に達 した症例が認 められ た。また造影所見 と

排 菌状態 とは必ず しも一 致 を示 さず,総 合診断の要 を痛

感す る。次 に造影 後の陽転乃至増加 は一 過性反応,特 に

痰の増加 のたもめ,菌 の洗い出 しによ る他,持 続的排菌例

が5分 の2に み られ る点よ り菌排出 を容易 にす ると考 え

度い。すな わち気 管支撒 布源有無の診断 に利 用せ られ切

除適応,特 に その最低 限界決定上有 力な根拠 にな ると思

うが一 方1回 のみ の陽性例,塗 抹陽性培養 陰性例 も少 く

ない点 よ り微 量排 菌の問題 も含ん でいる。E・ 結語:化

学 療法の発達 によ り菌検索が困難 となったこ今 日,生 体側

に刺 激 を与 え菌排出 を容易 にす る誘発試験 を肺結 核症の

診断に用い るべ きであ り,気 管支造影法 は形態 学的診断

と並 んで その 目的 を達 す る一つの方法 た り得 ると思 う。

175.小 児気管支結核 に関す る研究

上島三郎 ・橋本政章 ・石 田尚之 ・八坂篤 ・枻川広 太郎

(国立神 奈川療)

従来成人 に関す る気 管支鏡検査の報告 は多 いが小児 に

つ いては報告少 く,演 者 らの昭和27年6月 小児科学会東

京地方会 にお ける発表,つ いで村上,樋 田氏等の報 告が

あ るのみ である。われわれは前の報告 以後症例 を重 ね,

4才 よ り17才の思春期 患児 を含 め206例307回 気管支鏡検

査 を行 ったものでその要 旨を報 告す る。内結核患児 は191

例で ある。気管 の計測 は102名 につい て上門歯 よ り気管

分岐部Carinaま での距離 を計測 した。最短16.0cm,

最長27.0cm,算 術平均21.3cm,標 準偏差2.98cmで あ

る。乳幼児 について米国にadrianiの 報告が あるがわ

が国には文献 をみないよ うであ る。年令別平均値 では9

10才 及び11,12才 の女 子では男子 よ り大で ある。小児 の

身長発育標準値 が12,13才 において女子が男子 よ り大 で

あ るこ とに照応す るのではないか と考 えられ る。上門 歯

よ りCarinaま での距離 と身長 との関係式 はy=0.143

x+1.86(y≒0.152x)と な る。坐高 とはy=0.23x3+4.22

(y≒02x+5.0)と な る。次 ぎに結 核小児191例.内1例

は咳多量のた め他の1例 は コカイ ン中毒で検査不能の た

め189例290回 検 査 をした。気 管支病変の分類 は小野氏 の

ものに よったが小児に は炎症 性症候 を伴わない肥厚が多

いよ うに観 察 されたのでIV型 をa,bに 分けた。気管支

病 変の頻度 を年令別にみ る と,変 化の強い皿型皿型は学

童期 で も思春 期で も大約17%に み られ た。IV型 はaの 肥

厚型 が学童 期にやや多 くbの 瘢痕狭窄 は思春 期にのみ少

数 み られた。小児期 リンパ腺結核 で問題 とされてい る リ

ンパ腺の気 管支穿孔は明 らかにそれ を思 わせ る症例には

遭遇せず,リ ンパ腺に よる圧迫 か と考 え られ る分 岐部の

膨 隆を稀 に観 察 した。ただ,播 種型 と浸 潤型 に1例 ずつ

右 中下葉支 に潰瘍並びに ポ リープ様 肉芽形成 を認 めた。

後者 は頑 固な微量排菌児で ある。初感染結 核にやや肥厚

型が 多 く,強 度 の所見 を認 めた もの は多 く,第 二 次結核

症 である。気 管支病変は位置的 には左右上葉支 に もつ と

も変化 多 く,左B6及 び左中下葉支に は少 かった。学童

期 あるいは思春 期結核の成人型 を示唆 してい る。ただ分

岐部 においてのみ肥厚の多いのが注意 を惹 いた。 肺野病

変 との関係 は圧 倒的に同側同区域が 多 く71%を 占め,対

側 は13%で 殆 ん ど第2次 結核症で ある。排 菌 との関係 。

菌 陽性者 の60%が 気 管支に所見が あるのに対 し陰性者 で

は35%,こ れ を気 管支所 見別に見 る とI II III型では陽性,

陰性相半 ば し無所見 とIVa陳 旧肥厚型で陰性 が陽性よ り.

高率で ある。(無 所見30%:70%,IVaは12%:88%)

この こ とよ り排 菌 と気 管支病変 との間 にはあ る程度 の関

係すな わ ち気 管支 に炎症性所見の認 め られ ない ものでは

菌を出 していない ものが多いが,気 管支に変 化のあ る場

合に はほぼ同率 であ った。治療の。影響で は化学療法 が最

もよく約半数 が著 効 を奏 してい るが,な お限 界があ り.
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32%が 有所見 のまま不変 であ った。単独併用 あるいは長

期,短 期の間 に著差 は認 め られなか った。 メ トラゾンデ

に よる直達化 学療法 を11例 行い,内 気管支に変化 のあっ

た5例 では2例 が著効,2例 は不変,1例 に対 側Schub

を見 た。全身化学療 法に局所 注入 を併用 した方が よい と

はにわ かに はいえない。安 静のみ,あ るいは気胸 は良効 と

はい えない。23例 切 除術 を行 った内2例 に気管支断端結

核 を認 めた。副作 用292回 の検査で もっ とも多かったの

は発熱,咽 頭痛,咳,痰 増 加,血 痰等で あったがすべ て

一過性 であった。検 査後肺内病変の進展 を見 たこものはな

い。多 く化学療法施 行中の検査であ る。注意すべ きは コ

カ イン中毒で頻度3.5%症 例に して10例 であ るが1例 を

除 きすべ て女児 であった。顔面蒼 白,興奮,一 過 性の意 識

喪失,手 足 の しびれ感等8例,全 く意識喪失 してKrampf

を きたした もの2例 であったが死 亡はない。 〔結語〕(1)

子供 の身長 あ るいは坐高 を知れ ば気管 の長 さを推定 で き

る。(2)高度 の気 管支 病変は第二次結核症 に多 く,最 近 問

題 とされてい る リンパ腺の気管支穿孔 についてはわれわ

れの検査 した学童期 あるい は思春期 では極 めて稀 のよ う

であ り,こ れ を恐 れて初感染結核 に化学療 法 を行 わない

とい う考え方には必ず し も賛成で きな い。(3)気管支鏡検

査は小児において もみ るべ き副作 用な く施 行で きるが コ

カイニス ムスに対 して は とくに女児 にお いて慎重 でなけ

ればな らない。

176.小 児肺結核患者 に対す る気管 支鏡 検査及び気管

支造影 の経験

長 沢直幸 ・岡田慶夫 ・稲葉宣雄(京 大結研外科療法部)

福 井斉(京 大結研小児部 ・京都市立 桃陽学園)

昭和30年5月 以降,わ れわれは京 都市立 桃陽学園に入

園中の肺結核児童54名 について気管支鏡検査及び気管支

造 影 を行い,若 千の知見 を報 告す る。検査対象 は第1表

に示 した よ うに6才 か ら13才に至 る男女 児童54名 で ある。

被 検者が幼少 であ るため,そ の精神 的並びに肉体的 な苦

痛 を除 き,か つ,急 性 コ カイン中毒 を予防す る目的 も兼

ねて,ほ とん ど全例 をエー テルによ る全身麻酔下で検査

したが,術 前 か ら気道 内の分 泌物が特に多 かった1例 に

一 過性 のチアノ ーゼ を認 めた程度で
,そ の他に危険な偶

発 症 を招来 した もの はない。第2表 はわれわれの検査対

象 とな った小児 にお ける気管支病 変の頻度 と,京 大結研

におけ る成人肺結 核患者の気管支鏡検 査例の中,最 近の

もの100例 を選 んで これ と比 較 した ものであ る。われわ

れの検査対象 となった成 人患者の大部分 は,外 科療法 を

必要 とす るほ ど肺病変 が進展 してい た もので あるが,そ

れ に もかかわ らず,気 管支に変化の認 め られ た もの は小

児 の場合 よ り もむ しろ少な かった。小児 と成人 とにおけ

る気管支病変 の頻度 と程度 との この よ うな差違 は何 に基

くの であろ うか。第3表 は それぞれ小児及び成人 にお ける

喀痰 中結 核菌の有無 と,気 管支病変の頻度並 びに程度 と

の関係 を示 した もので あ るが,成 人では菌陽性 の ものに

気管支病変 が多 く,し か も高度 の変化が認 め られ る。 こ

れ に反 して,小 児 においては菌の有無 と気 管支病変 との

間 にはそれほど顕著 な相 関関係が認 め られない。更 に,

胸部 レ線写真 の所見 と気 管支 の病変の関係 をみ る と,第

4表 の よ うに小児 では肺病 変が二次肺結核 に進 展 した も

ので も気管支 に著 明な変化の ある ものが少 な く,ま た,

透亮像 の有無 と気 管支病変 との 相 関関係 も顕著 で はな

い 。同 じことは第5表 に示 した成 人二次肺結核症 の場合

に もいい うるのであ って,こ の よ うな事実 か ら胸部 レ線

所見,特 に透亮 像の有無 と気 管支の病変 との間には明 ら

かな関係 が認 め られない と結論せ ざるをえない。 ところ

で,第4表 を更に検討す る と,小 児にお いて気管支病 変

が 多 く見 出 され るのは肺門 リンパ節が強 く病変 を受 けて

い る病型 の ものであ ることが判 る。 そこで,気 管支病 変

,の 部位 を小児 と成 人 とで比較 してみ る と,第6表 及 び第

7表 のよ うにな る。すなわ ち,成 人の場合 には二次肺結

核症 の好発 部位 に相当 した気管支に病変 が圧 倒的に出現

し,二 次 肺結核症の場合,気 管支病変 は管 内性に 起 った

ものであろ うとの想像 を起 させ るので ある。 これに対 し

て,小 児 の場合には成人には稀 な中葉 口附近 に も病 変が

かな り多い。 スライ ドの図 はわれ われ が剖検 や手術の所

見 か らえた肺門 リンパ節 の局所解剖 であ るが,こ の図で

リンパ節 が多 く分布 してい る部位 と小児 におけ る気 管支

病変 の好発 部位 とは ほぼ一致 している。前 に も述 べた よ

うに,二 次 肺結核症の場合に は気管支粘膜 は気 管支の内

腔 か ら侵 襲 を受 ける機会が 多いが,粘 膜 は内腔か らの侵

襲 に対 しては抵 抗が強いので病変 は発赤程度 の軽度の も

のに止 ってい るので あろ う。 これ に反 して,小 児 の場合

に は リンパ節 に高度の病変 を来 し易 く,こ れに接 した気

管支壁 も薄 くて弱 く,し か も気管支粘膜 は外 側か らの侵

襲 によって栄養 障害に陥 り易いので,高 度の気管支病 変

が招来 され る もの と想 像 され る。 また,わ れ われは小児

に気管支鏡 検査 を行 った30例 の うち1例 において肺門 リ

ンパ節 の気道 内穿孔 を思 わ しめる所見 に遭遇 したが,リ

ンパ節の分布 をみ る と気管支鏡 で達 しうるよ り も更に末

梢部 において穿孔が起 る可能性 があ る。かか る場合には

気 管支 造影が診断 の助 けにな るのであ って,次 に その1

例 を紹 介す る。ス ライ ドの写真 は リンパ節 穿孔 を疑わせ

る既往 歴を持 った12才 の小児 に 気管支 造影 を 行 った も

の である。すなわ ち,こ の患者 はかつ て肺門部に比較的

境 界鮮 明な レ線 陰影 を有 してい たが,一 時的に多量の喀

痰 が 排出 される と 同時に その レ線 陰影が 急速 に縮小 し

た とい う病 歴を持 ってい る。気 管支像はB1+2は 末梢部

が正常 な形 を保 ってい るに もかかわ らず,そ の基部 に異

常 な拡 張像が認 め られ る。従 って,過 去におい て この部

分 に限局性の相 当高度 な気管支 の病変,す な わち,リ ンパ

節の気道 内穿孔が起 った もの と推 定 され る。以上,わ れわ
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れは6才 か ら13才 に至 る小児 肺結 核患者の30名 に気管支

鏡 検査 を,24名 に気管支 造影 を行 った経験 を報告 したが,

その結果 を要約すれ ば次 のよ うであ る。(1)小児において

もエー テル麻酔下に安全に気管支鏡検査及 び気 管支造影

を行い うる。(2)小児肺結核患者 においては成 人患者に比

して気管支に病変 のある頻度 が高 く,か つその病変の程

度 も強い ものが多い。(3)小児 では喀痰中の結核菌の有無

と気管支病変 との間に著明な相関関係を認 め難い。(4)レ

線像で肺門 リンパ節 に高度 の病変が存在す る小児で は気

管支病変 の頻度 が高い。(5)肺門 リンパ節の局所解剖学的

関係及 び気管支病変 の多 くは肺門 リンパ節の病変 の影響

による ものが多い と考え られ る。(6)肺門 リンパ節 の気道

内穿孔は,中 枢部 の ものは気管支鏡検査で,末 梢部 の も

のは気 管支造影の所見で推定 し うる。

〔追加〕 野口純男(日 本医大小児科)

われわれは4年 間に乳幼児期 の気管支鏡検 査,気 管支

造影法 を111例,158回 に施行 しま したが,そ の麻酔 には

ル ミナール頓用法,及 びサ イオペンタール ・ソーダ麻 酔

法を使用 しました所,造 影法 では,前 者 の失 敗率23・5%

に比べ,後 者は8.6%で,サ イオペ ンタール ・ソー ダ麻

酔法は入眠が速 く興奮 も少 く,術 中呼吸運 動を平 静に し

嘔吐 を起 さず,な お覚醒後不快感 がない とい う利点が あ

り,非 常 に優 れてい る方法であ ると思われます。 この詳

細 は略 します。次 に小児 結核症約65例 について気管支鏡

検査 を行 いま した所,肺 門 リンパ腺結核では,気 管支粘

膜 の発赤,腫 脹,Carinaの 肥厚,肉 芽形成な どの軽度

の変化が70%に 認 め られま したが,エ ピツベル クローゼ

で は肉芽,白 苔,瘻 孔,潰 瘍,乾 酪物質の流出等の強い

変化が100%に 認 め られま した。

177.小 児結核症 の遠隔成 績

福 島清 ・河西助蔵 ・星野皓 ・樋田豊治 ・草野博(東 京

都 清瀬 小児療)

小児療養所 を退所 した444名 について,2～7年(平

均4年)後 の遠隔成績 を調査 した。対象 を入所時年令,

病型,排 菌,化 学療法の有無等 か ら比較観察 した。入所

期 間は0型(無 所見)及 びX型(石 灰沈着)で は平均6

カ月,1型(初 期変化 群)15カ 月,皿 型(初 期結核 に随

伴 した肋膜炎)12カ 月,■ 型(播 種型)24カ 月,(但 し

死 亡者 の場合 その80%が3カ 月以 内に髄膜炎,腸 結 核等

を合併 して死亡 した)III～VII型(二 次結核)で は18カ 月

であ った。退所後444名 は大部分 が軽快退所 したが59名

は退所後引続いて治療 を受 けた。遠 隔成績 を調 査で きた

もの337名,消 息不明107名 で,退 所者 の75%が 調 査の対

象 とな った。退所後の追求 は197名 が われわれの所 で レ

線及 胃液培養 等の検査 を受 けた。87名 は近 くの病 院あ る

いは保健所 でレ線検査,残 りの53名 は学校 等の集 団検診

を受けたが異常を認 め られ なかった。遠 隔成 績で普通生
も

活 とした284名 には,い わゆ る略治 とい う状 態の もの か

ら,外 見 上元気 で普通生活 を してい るとい う者 まで を含

めた。療養 中及び結核死 の53名 中には再発 と考え られ る

もの19名 を含む。(1)調査 し得 た337名 中,83%が 普通生

活,13%が 現在療養中,2.5%が 結 核死 した。(2)入所時

年令別遠隔成績。0～3才 で入所 した ものは1型,-型

が多 く,入 所中20名 が死亡 し,103名 が退所 したが,調

査で きた79名 中87%が 普通生 活,8%が 療養中,1%が

死亡 した。4～6才 で入所 した ものは1型,0型 が主 で

退所後102名 中,92%が 普通生活 とな った 。7～10才 で

入所 した ものはVIII型及二次結核 が多 く,84名 中,85%が 普

通生活 である。11～15才 で入所 した ものは二次結核 が多

く,72名 中64%が 普通生 活,28%が 療養 中,8%が 結 核

死 した。(3)肺病型別遠 隔成 績。O型,X型 は67名 中97%

が普通生活 。初 期結核では86名 中,92%が 普通生活,6

%が 療養 中,2%が 結 核死 した。II型 では28名 中75%が

普通生活,18%が 療養 中,7%が 結核死 した。二次 結核

では93名 中66%が 普 通生活,30%が 療養 中,4%が 死亡

した。肺 外結核症の主な もの をみ ると,髄 膜 炎は12名 が

入所 中死亡 し,14名 が退所 したが,9名 が普 通生活,4

名に後 胎症がみ られ,そ の 中1名 が死亡 した。腎結核 は

8名 退所 し,5名 が普通生活,3名 が療養 中であ る。骨

結 核は20名 退所 し,17名 が普 通生活を してい る。(4)入所

中胃液培 養上菌の有無 と遠隔成績。 入所 中胃液培養 は毎

月1回 以上行 ったが,入 所 中菌陽性であ った もの と陰性

であ った もの との予後 を比較 した。初 期結核 では菌 陽性

者43名 か ら退所 後86%が 普通生活,菌 陰性者41名 か ら98

%が 普通生活 とな った。但 し入所 中菌 陽性者 を退所後 胃

液検査 を行 って3名 に レ線 上異 常な くて微量排 菌を証 明

した。】1型では 菌陽性だ った20名 中16名 が普通生活,菌

陰性者6名 中4名 が普通 生活 とな った。二次結核 で菌陽

性者71名 中62%,菌 陰性者16名 中75%が 普通生活 を して

い る。入所 中菌 陽性者159名 中退所後4%が 死亡,菌 陰

性者167名 中退所後1%が 死亡 した。I型 及びVIII型で初

め菌の認 め られ た61名 中8%が 療養 中,菌 の認 め られ な

か った86名 中4%が 療養 中であ る。(5)入所中化学 療法 の

有無 と遠 隔成績。 化学療法(+)と は入所 中SM10瓦 以

上,あ るい はPAS,INAH3カ 月以上使用 とした。気

胸のみ を実施 した10名 は化学療 法(-)に 入れた。二次結

核症 では化療(+)中 は肺切 除の10名 も含 まれてい る。 昭

和26年 以前 の退所者111名 には化学療法が行 われてお ら

ず,27年 以降 の退所者226名 には化療(+)が 多い。初期

結核 では化療(+)の36名 中94%が 普通生活 。化療(-)の

50名 中90%が 普通生活で ある。II型 では化療(+)の28名

中75%が 普通生活,18%が 療養中 である。化療(-)の10

名は全部 入所 中死亡 したので退所者はない。二次結 核症

では化療(+)の69名 中70%が 普通生活,28%が 療養 中で

あ る。 化療(-)の24名 中54%が 普通生活,38%が 療養 中

であ る。(6)現在療養中及び死亡者 の病型 と入所 時の病型.
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との比 較。O型,X型 の67名 中,肺 結 核を発病 した もの

が2名 あ る。初期結核86名 よ り肺 結核5名,髄 膜炎2名

をみ た。II型28名 よ り肺 結核4名,髄 膜 炎,腎 結核,骨

結核各1名 の発 病をみた。二次結核 の93名 よ り肺結核で

引 き続 いて療養 中の もの23名,再 発 と考え られ る もの8

名,骨 結核発 病1名 であ る。(7)退所 か ら死亡 ま で の 期

間。観察 された381名 中44名 が 入所 中死亡 し,退 所後3

年 以内に7名 死亡,4～7年 の間に2名 死亡 した。

で78.天 然色撮影法 による気管 支病 変の研究

宮永 主基 男 ・柿原宏 ・川原斉(徳 島大 高森内科)藤 原

等(徳 島大高橋外科)

気 管支鏡 検査は今 日では結 核性気 管支炎,肺 癌,気 管

気管 支の良性腫瘍,肺 膿瘍 にお ける気管支 狭窄,気 管支 拡

張症,気 管支 内異 物,肺 モニ リア症,原 因不 明の喀血等

の診 断に欠 くべか らざる診断手技 の一つ であ る。従来は

気管支鏡検 査の実 施にあた り,気 管及 び気 管支 の内部所

見 は単 にスケ ッチ して記録 されてい た。 これでは到 底微

細 な点 まで正確 に記録で きな い。 数年 前か ら橋 本,神

津,黒 岩氏 等によ り白黒写真に よる気管支 内部撮影 が可

能 とな ったが,白 黒 では色調 を欠 くた め不満足 な点が 多

かった。橋 本,黒 岩 は天然色 撮影 も行 った と報告 してい

るが,何 れ も学会報告 の抄録のた めその詳細 を知 り得 な

い。宮永 は昨年4月 以来満足すべ き気管支 内部天然色 撮

影 に成功 し,余 等はその一部 をすでに昭和30年8月25日

四 国医学雑 誌7巻2号 と同年10月29日 日本結核病学会中

国四国地方会第6回 総会の席上発表 したが,そ の後 別の

Color Filmを 用いて も撮影可能 の ことがわかった し,

更 に多数の症例を加え得たので報告す る。撮影 装置は滝

本 医科器 械製作所の試作 した体腔 内写真撮影装 置を用い

た 。 これは撮影装置,撮 影用 トランス及 び側視 鏡,撮 影

用瓦斯 入 り側電 燈か らな ってい る。撮影 用側電燈 は天 然

色撮影 のため特に15 Volt,1秒 の露出で も切れ ないよ う

試作 して もらった。側視鏡及び撮影装置 の レンズは コー

チング して光 の透過率 を高 めた。撮影方法 は,先 ず 体腔

内写 真撮影 装置に レンズ をはず したキ ャノ ンカメ ラを取

付 ける。次 に患 者 を仰臥位 に しジャ クソン式気 管支鏡 を

挿入 したの ち,側 視鏡 で撮影 しよ うとす る場所が 明瞭に

見 えた ら,側 視鏡 を抜いて,撮 影用側電燈 を挿 入 し,側

視鏡 の対物 レンズを温 湯で暖 めた上,再 び側電燈 付外套

管 に挿入 し,側 視鏡の接 眼部に体腔 内写真撮影装置 を取

付 ける。 ファイ ンダーに より撮影 しよ うとす る場所 を注

視 しなが ら,患 者 に呼吸を停止 せ しめて,撮 影 用 トラン

ス にあ るシャッターを切れば,普 通観察時3Voltも 前

後で点 いていた電 球は,前 もって調節 しておい た高 さの

別の撮影用電源 に切換 った後に シンク ロによ りカメ ラの

シャ ッターが切れ る。 フイル ムはタングステン タイ プの

Ansco Color Film(ASA16)を 用 いていたが,こ れは

最 近製造 されな くな ったので最近 は紫色 フィル ターを撮

影装置に取付 けて新 しいAnscochrome ColorFilm

(ASA32)を 用い,電 源 を14～15Volt,露 出時間1秒

とし,側 視鏡の光源 もで きるだ け明る くす ることに よっ

て満足 すべ き気管支内部天然色撮影 に成 功した。 この天

然色 撮影の成 功に よ り気管支の発赤,粘 膜表面 あ るいは

粘膜下 出血,潰 瘍,ビ ラン,狭 窄,閉 塞,異 物等が極 め

て明瞭に識別記録で きるよ うにな り,気 管支鏡検査 に劃

期 的進 歩を もた らし得た もの と思 う。10数 例 の症例 を選

び,結 核 性気 管支炎 におけ る気 管支の発赤,腫 脹,潰

瘍,狭 窄,肺 癌にお ける気管枝の 閉塞 と出血,Hodgkin

氏病 におけ る気 管枝の発赤,腫 脹等の気管支病変 の天然

色写真 をス ライ ドによ り供覧 した。同時に各症例 共胸部

X線 写真 を示 し,一 部 症例は高橋教授の切 除した切除肺

の気管支 と肉眼的並に組織学的に比較検 討した。

〔追加〕 神津克 巳(聖 隷保養 園)

天然色撮影 法では実際の色にで きるだ け近 い色 が現 わ

され るのでなければ,学 術的価値に乏 しい。 この条件を

み たす ためには,ま ず十分な照明が必要で ある。従来 の

内式撮影 法では,光 学管の先端の電球 はガス入 りであっ

て,照 明度 を高 くす ると加 熱す る欠 点が あった。 そこで

光学管の改良 とともに真空電球を使 うこ とに よって,こ

の加熱の問題が解決 された。 ここに示す(ス ライ ド1)

写真 は真空電 球に よって撮影 した もので あるが,ま だ照

明度が足 りな いので現在 さらに改良中で あって,近 々に

一層明 るい電 球が作 られ る予定であ る
。

179.国 立神奈 川療養 所における過去7年 間の気管支

鏡検査成績 の検 討

上村等 ・井上雅夫 ・鈴木一 郎 ・守屋荒夫 ・薗 田顕友 ・

吉松博 ・山東正 和(国 立 神奈川療)

肺結核症 の治療殊 に,外 科的治療に際 して気管支鏡検

査 は欠 くこ とので きない診断方法であ ることは今更 申す

まで もない。私達 は国立神 奈川療養所 において昭和24年

以来気管支鏡検査 を施行 し,30年 末 までに約3000回 の検

査 を実施 したので,そ の検 査成績を述べ,若 干の考察 を

行い たい。検査症例 は表1の 如 く,5才 か ら55才 に至 る

1628名 の男女肺 結核患者で ある。気管支鏡所見 は,小 野

氏の分類に従 ってOB及 びI乃 至IV型 に分類 した。第1

回検査時 の成績 を年度及 び病型別 に分 け ると,第2表 の

如 くで ある。す なわ ち病 変発現の頻度 は年 とともに減少

し,ま た病変 の程度 も低下 す る傾向が強い。 この原 因を

追求す るために,諸 種 の観 点か ら検討を行 った。先ず検

査症例のX線 所見 について検討す る。表3の 如 く,気 管

支結核 を有す る症例 については,明 らかにX線 上透亮像

を認 めるこ とが多 い。また表4の 如 く,高 度病変 を有す

る症例 に透亮像 陽性率 が高 い。 しか し29,30年 で は,透

亮像 を認 めて も気管支鏡 検査上,所 見 を認 めない症例が

増加 している。次 に排 菌状 態 と気 管支鏡所見 との 関係一

表5の 如 く,24,25,26年 で は排菌陽性の症例が多 く,
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27,28年 ではほぼ同数,29,30年 では排菌陰性の症例 が

増加 してい る。表6の 如 く,気 管支 結核を認 めない症例

は,排 菌陰性例に多 く,気 管支結核 を認 め る症例は排菌

陽性例 に多い。かつ気管支結核 中II型,III型 において最

も排菌 陽性率 が高い。第3.既 往の虚脱療法 と気 管支鏡

検査所見 との関係一 表7の 如 く,27年 以降虚脱療 法の施

行率 は逐年減少 してい る。 この事実 は全症例 の病変程度

が,遂 年軽所見例 の増 加を示 してい るこ と と あ る程度

の相関が ある と考 え られ るが,後 述す る如 く化学療法施

行率の増加 によ る影 響の方 が よ り大 きい と考 え られる。

しか し気管支結核群 に虚脱 療法施行例が多 く,不 適 当な

適応の虚脱療法 は,気 管支 結核発現の誘因 とな り得 る。

第4.化 学療法 と気 管支鏡所見 との関係一気管支病変 に

対す る化学療法 の影 響 を考察す るに 当って,最 も考慮 し

な けれ ばな らない こ とは,化 学療 法の量及び期問 につ い

てであ る〇私達 はこれ らを3群 に大別 して考察 した。す

なわ ち,A群:長 期化学療 法施 行例,B群:短 期 あるい

は不規則 化学療法施 行例,C群:化 学療法未施行例 であ

る。表8の 如 くC群 は逐年減少 し,29,30年 ではA群 が

著 し く増加 して いる。A群 では,25年 まで はその施行率

は低 く,26,27,28年 ではなお気 管支病変 を有す る症例

が多いが,29年 以降 では所見 な き症例の増加傾向が著 し

い。すなわ ち長期化学療法 によ り気管支鏡所見が著 しく

改 善 されて きてい るこ とを示 して いる。次にB群 で は,

25年 にはIII,IV型 が多 く,26,27年 ではII型 が多 く,28

年 では1型 の発 現率が増加 してい る。C群 は25,26年 に

多 く,か つ 高度 病変 を呈す る症例が多 いが,29,30年 で

は化学療 法未施行で も所見 な き症例 が見 られる。第5.

再検 査例 の検討一712例 に対 して は,2回 以上 の気 管支

鏡検 査 を施 行 した。表9の 如 く,第1回 検査時気管 支結

核 を認 めた症例385例 中306例 は治 癒または好転 し,50例

は不 変であ った。全再検例 中55例 に悪化 を認 めた。好転

例 ではOBに まで治癒 した症例が最 も多 い。す なわ ち治

療法 が適切 であれば気管支結核の大部分 は案外短期 間に

治 癒乃至好転せ しめるこ とがで きる。特 に長期 化学療法

を施 行 した症例に好転例が多 く認 め られ るが,薬 剤 の種

類 については明 らかな差は認 められない。第6.外 科的

療法 と気 管支結核 との関係一 胸廓成形術前後の気管支鏡

所見 を比 較する と表10の 如 くで,術 後95例 に好転 を,23

例 に悪 化を認 めた。 しか し化学 療法の使用量 を考慮す る,

ことな く,胸 成術 後の気 管支病変 を論ず るこ とはで きな

い。次 に619例 の肺 切除施 行例 について,第1回 検査時

気管支鏡所見 と術 後合併 症 との関係 を検討す る。 もちろ

ん気管支結 核 を有す る症 例に対 しては,化 学療法施行に

よ り治癒または極 めて好転 せる ことを確 認 した後に肺切

除 を行 った。表11の 如 く,気管支瘻 を早期気 管支瘻30例,.

晩期気管支瘻17例 に分 け る。早期気管支瘻は主 として手

術手技等 に関係 する もので,気 管支鏡 所見 との関係は認

め られないが,晩 期気管支瘻 は,II～III型 の気 管支病変 を

認 めた症例か ら多発 して,気 管支結核 との密接 な関係が

認 め られ る。第 二に,気 管支断端結核 であるが,こ れを軽

度及び高度断端 結核各 々26例 に分 ける。軽度断端結核 と

は断端部及 びその附近 の軽度 の発 赤,腫 脹,浮 腫 あるい は

気管支縫合糸の露 出等 を呈す る もの をい う。 これは全身

化学療法 によ り容易 に治癒 し得 る もので,晩 期気管支瘻

に移行す ることは殆ん どない。 これ に反 し,高 度 断端結

核 とは,断 端部及び その附近 の潰瘍,肉 芽増殖,狭 窄 を

呈 する もので,全 身化学療法 のみでは容易 に治癒せず,

放 置すれば,晩 期気管支瘻に移行す るこ とが 多い。軽度

断端結 核はOBま たは1型 か らの発 生が多いが,高 度断

端 結核はII～III型か ら相当数発生 して いる。高度 の気管

支結核 及び断端結核に対 して,私 達 は,全 身 化学療 法の

外 に,硝 酸銀 あ るいは 力性 ソーダによ る局所焼 灼及び ス

トマイ,ア イナの注入療法 を行 って著 しい効 果 を認 めて

いる。 〔結語 〕(1)私達は昭和24年 以来約3000回1628名 の

気 管支鏡検査 を施行 した。(2)気管支結核 の頻度 及び程度

は胸 部 レ線所見,排 菌状態 と密接 な関係 が認 め られ る。

(3)不適 当な虚脱療法 は気管支結 核発現 の誘因 とな るこ と

がある。(4)長期化学療法の施行 によ り,気 管支結核の頻

度 は急 激に減少 しつつ ある。(5)気管支結 核は肺 切除合併

症 の主要な原因 とな り得 る。(6)気管支結 核に対 しては,

全身 化学療 法 とと もに,局 所化学療法及 び薬剤 によ る焼

灼 が有効 である。

180.血 痰 を主訴 と し胸部X線 写真 に異常 を認 めない

患者の気管支所見につ いて

牧 野進 ・平敷安 正 ・篠 原稠明 ・萩原隆(国 立療 清瀬病

院)

胸 部X線 写真上,異 常 を認 めない にかかわ らず,血 痰.

喀 血 を生 ず る疾患 として,い ろい ろの もの が考 え られ る

が,著 者 等は気 管支病変 を予想 し,主 として気管支 鏡検 査

を行 い,さ らに気管 支造影法 も行 って,こ の点 を検索 し

た。症例 は,国 立療養所 清瀬病院の外来患者 であって,

昭和27年1月 始 めよ り,昭 和30年12月 末 日までの4年 間

の気管支鏡検査 患者 中よ り37名 を得た。 そ の 性 別 年令

は,第 一表の通 りであ った。年令で は,第 一表 にあるよ

第一表 検索例と性及び年令

うに,20～30才 の ものが過半数 を占め,女 子では大部分

が若 年者群 である。以上の症例年令 はしたが って,本 検

索 の成績 を左右す る もの とな った こ とは,次 に示 す通 り
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で ある。全症 例の うち,過 去 に胸部X線 写真上結核 を疑

わ しめる陰影 のあ った もの はあるが,現 在 は一見 健康者

と変 りない もの を選 んだ。従 って,胸 成 術,肺 切除術施

行後の血痰患者 は除外 した。血痰は2～3日 続 き,頻 回

反復す る ものが多 く,喀 血 を くりかえす もの3例 が あっ

たが,い ずれ も前 医によ って診断の確定 しな かった もの

で ある。喀痰 は殆 んど認 め られず,か つて結核菌 を証 明 さ

れ た とい うもの4例 を含 めて いるが,現 在はすべて結核

菌 陰性 の ものであ った。1例 喀痰量多 く,気 管支拡張 症

を疑 われた ものがある。全症例37例 に気管支鏡検査 を行

ったが,気 管支 造影は,そ の約半数14例 に しか行 われて

いない 。 したが って全 例に造影 を行 えば もっ と異 なった

成 績 を得 たか もしれないが,検 索結果 を示せ ば,次 の第

二表 の通 りであ る。次に各群について のべ る。(1)気管支

第二表 検索例の気管支所見

拡 張 症一 男6例,女2例 の うち,男 子 の2例 が40才 以上

であ った他はすべて30才 以下 であ った。 その うち,中 葉

支 に拡 張症 をみ とめた ものが5例 あった ことが注 目され

た。 この群の胸部X線 写真 は,拡 張症 を示 した部位 を些

細 に検討すれば肺紋理の増強 をみ とめ得 るが,中 葉 変化

群は,肺 門部血管陰影 との鑑別 は困難 である。2)気 管

支 リンパ腺穿孔群一8例 中,男4例,女4例 でいずれ も

30才 以下 であった。気管支 内に穿孔 を起 した気管気管支

リンパ腺 では,の気管分 岐腺の ものが最 も多 く,し たが っ

て,気 管分岐部左右主気管支 内側壁に認 めた ものが6例

で,他 の2例 はいずれ もB6で あった。従 って,塾胸部X線

写 真で は通常 の背腹方 向のみで も異常が発見で きな かっ

た もの であろ う。穿孔局所 の所 見では,大 部分が炎症 を

伴 わ ない陳 旧性 の瘻孔 であ った。3)気 管支炎群一7例

中 男3例 女4例 で,女 子 の1例 に左上葉支 口の瘢痕狭窄

を認 め,他 に1例 主気管支 内側 壁に局在性の発赤 を認 め

た他 は,各 肺葉支 口の発赤程度 であ った。1例 にのみ造

影 を行 い異常 を認 めなか ったが,か か る症例に は,異 常

を認 めた気管支枝 に選 択的造影 を行 うべ き で あ ろ う。

4)異 常 を認 め られなか った もの一 この群は14例 で男5

例,女9例 であ ったが,女 子に多 かったこ とは,女 子 の

月経 によるいわゆる代償性月経出血の ものが あるか らで

あろ う。事 実1例 において,月 経週期 と関係 ある血痰 を

認 めた。 この群において も,胸 部X線 上心臓 陰影 の異常

を認 めた者 はなか ったが,こ れ らを もって,直 ちにいわ

ゆるidiopathic haemoptysisと い うこ とはで きない

で あろ う。それは,気 管支造影 を行 った ものは2例 のみ

で あ り,31才 以上の もの4例 について は,喀 痰,気 管支

洗 滌液の細胞学的検査 を施行 しなかった か ら で あ る。

〔結語 〕胸部X線 写真に異常が認 め られず,喀 血血痰 を

くりかえす ものについては,必 らず気管支鏡及び 気管支

造影 検査 を行 って,気 管支病変 を検索 すべ きで あ り,中

年 以上の ものに は更に,喀 痰及 び気管支洗 滌液の細胞学

的検査 を行 って,.気 管支癌 との鑑別 を行 うべ き で あ ろ

う。

181.気 管支の動 きか ら見 た肺切 除後残存 肺の再 膨脹

遠 山有能 ・菊地慶行 ・今村 敏春 ・最 上鉦 ・吉見静夫

(国立宇都宮療)

肺 切除術後残存肺 の再膨脹 に関 しては,い ろい ろな 角

度 か ら検討 されて いる。その中気管支造影像 か らみ た再

膨脹 の しかたにつ いての発 表 もあ るが,気 管支 の涙 れに

まで言及 した ものはな く,ま た意見 もまちまちであるよ

うである。例 えば石 原氏,菅 井氏等は隣接 区域が代償 的

に膨脹 す ると主張す る ものに対 して,塩 沢氏等 は,主 と

して前方 の隣接 区域 が代償的に膨脹す る といっている。

われ われ は最近 国立宇都宮療養所で行 った肺切 除例 中,

上葉及 び上葉 の区域切除 を行ない,手 術前後 を通 じて検

査 し得 た40例 について再膨脹の あ り方 を検 討 したが,そ

の検査方法 は手術前後の気管支造影像 の比 較の他,気 管

支鏡的 に気管支 の涙れについて も観察 した。すなわ ち気

管支 主軸 に対 して,上 葉 枝,B6中 葉 枝,左B8開 口部

の位 置 を後方 を0度,側 方 を90度,前 方 を180度 として

角 度 の変化か ら涙れの状態 を推定 した。角度 は円形分 度

器 の0度 の個所に重錘 をつ け,中 央 に孔 をあけ,こ こに

側視鏡 を挿入 して計測 した。 それ ぞれ個 人的差 異はあ る

が一般的 には次 のよ うな ことがいえる。(1)右上葉 切除一

側面の気管支造影像 で見 る と,中 葉 枝は その起始部 を軸

として,50～110度 上方 に廻転 し,上葉 を代償 す る。同時

にB8も 前方に変位す るが,隣 接 して いて もB6は あ ま

り動 かない。 この場合気管支 の捩 れはな く,再 膨脹は中

葉,S8の 順に大 きく,S6も 関与 はするが 著明で はない

と考え られ る。(2)右S1切 除-B2,B3が ひろが って代償

す る。中葉枝 がこれ に次 ぎB6は 動 かない。(3)右S2切

除-S2を 代償 するためにB1,B3,B4,B5の 順 に変位す る。

隣接区域気管支で あるB6に は動 きが認 め られない。(4)

右S1+S2切 除一 側面 の気管支造影像 で見 る と,B3が

130～180度 後 方に廻転す る。,この起始部が ひっぱ られて

い るよ うにみ える もの,彎 曲 して後方に向 うもの,屈 折

す る もの等が あるが,い ず れの場合 もB3の 動 きが大 き

く,B4,B5は これに次 ぐ。B6は 変位 しない。気管支

鏡的 には,B2根 部が うしろに引 きつけ られてい る場 合

は,上 葉枝 に50～60度 背方に捩れ る。膜様部 と軟 骨部の

境 界線 がよ じれてみえ ること もあ る。すなわ ち主 にS3が

補腔 的に膨脹 し,S1,S2の あった上後方に ひろが るた

めに主気管支 まで捩 れが生ず ることが あると考 え られ る
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(5)左上葉 切除一背腹 の気管支造影像 では,全 胸 腔をみた

してい るよ うにみ えて も,側 面像で前上方 に遺残 腔があ

ることがあ る。左上葉 を切除す る と,主 気管支は強 く彎

曲 し,B6起 始部 で屈曲 し気 管支鏡 を挿入 で きぬこ とも

ある。 また この場合 は例外的 に下葉 全体がふ くれ上 る。

側面 像では肺門部 を中心 として扇 を開 くよ うに展開す る

(6)左S1+2切 除一側面 の造影像 でみ る と,B3は 著 し く

後方 に変位 して,B1+2を 代償 し,続 いてB4,B5が 上方 に

変位す る。B6の 変位 は少 ないが,認 め られ ない。その他

の下葉枝 は動かない。(7)左S1+2+S3切 除-B4+5は 上後

方に廻転 し,そ の枝 はB1+2,B3の 支配域に ひろが る。

B8は 前上方に彎 曲し,B4+5を 代償 す る。B6も やや上方

に変 位す る。 この際B4+5が 上後方 に廻転す る場合に は

これ が彎 曲す る場合 を除 いて は,当 然 上葉 枝幹部におい

て気管支 が上 後方に捩れ るこ とが想像 され るが,気 管支

鏡的に は立証 で きない。同様 な ことが軽度 で は あ れ左

S1+2切 除時に も起 り得 ると考 えられ る。以上 要す るに上

葉 及び上葉の区域切 除例 では前方に ある隣接肺 区域 が大

きく補 腔的に膨脹 し,後 方 にある区域 の膨脹は少な く,

また このために切除部位に よって は気 管支の捩れ を生ず

るこ ともある。 この ことか ら再膨脹 は一様 に起 る もので

はない こ とが容易に推定 され る。 この原因 はわ れわれの

症例で は患者の体位 は常 に仰臥位で あったか ら,前 方 に

空気の層がで きて,肺 が前方 に膨脹 し易いた めであろ う

と考え られ る。

182.胸 部外 科における血管心臓造影 術の応用

小林君美 ・外 村聖 一 ・林次郎(国 立療 日野荘)

昭和29年4月 以 降,私 共は肺切除術の術 前術 後の心臓

血管造影所見 について,る い次発表 して きま したが,今

回は虚脱療法及 び寺松 の療 法の術前術後 における心 臓血

管 造影 所見について ご報告 申 し上 げます。症例は総数24

例 で,こ れ を手術 々式 に従って分 類 します と表1の 通 り

にな ります。 〔術前所見〕(1)空洞,結 核腫等の限局性病

巣を主 とした症例一 一搬 に肺 結核患者 のA.C.G.所 見

は,細 葉 性,増 殖性乃至結節性病変 では変 化が少 な く,

乾酪 性,滲 出性 あ るいは空洞性病変 に,著 明な変 化が認

め られる といわれて います。空洞や結核腫等の病変 が一

局所 に限局 してい る症 例では,上 空静脈,肺 動 脈円錐,

上行大動 脈等の縦隔内血管像が,全 体 として または部分

的 に,程 度 の差 こそあれ,患 側へ転位 してい る ものが大

多数で あ ります。転位 の程度 は,病 巣の大 きさ と,肋 膜

の癒着及び肥厚 の程度 に影響 され ると考 えられ,病 巣が

空洞で あるか結核腫 であ るかによ る差は,殆 ん ど認 め ら

れ ません。肺内血管像の変 化は,主 として血 管像の狭小

化 と,異 常な屈曲,蛇 行,集 束等の不整像 に要約 され ま

す。大多数においては,血 管の中枢部,少 な く共 区域動

脈幹 の附近 では,こ れ らの変化は認 め られず,病 巣 の周

辺部 で急 速に狭小像 または不整像 を呈 し,こ れ らの病的

血 管像が病巣 を とり巻 くよ うに走 ってい るのが観察 され

ます 。大 空洞,特 に壁の厚 い空洞例 では,空 洞壁の周囲

で動脈 の閉塞中絶像が認 め られ る場合 が少 な くあ りませ

ん。造影像 の静脈相の出現時間 を左 と右 と比 較 して みま

す と,大 多数例で は差違 は認 め られませんが,59例 中12

例 では患側の静脈還流 時間の遅延が認 め られ ま した。(2)

乾酪 性肺 炎,上 葉炎等 を主 として症例一病巣 が一 肺葉の

全体 に及んでい るこの よ うな症 例では,縦 隔内血管像の

患側転位 は,9例 中2例 に しか認 め られ ませ んで した。

特に右上葉炎 の8例 では,7例 に転位が認 め られ ませ ん

で した。肺 内血管像 は比 較的中枢部か ら,病 巣の ある肺

葉の全部に渉 って,狭 小化 し,不 整化 してい るのが認 め

られ ます。 これ らの変化 は上葉炎 の場合に特に著明で あ

りますが,に もかかわ らず血管像 が全 く認 め られな かっ

た ものは1例 もな く,全 例共 区域 動脈幹 まで血管像が判

然 と観察 で きることは注 目に値す る点 であ ります。患側

肺 の静脈還 流時間は,9例 中8例 までが全体 として遅延

して います が,特 に上葉炎 では罹患肺葉 の循環時 問が著

明に遅延 して います。(3)荒蕪肺一荒蕪肺 では,縦 隔内血

管 像の患側転位,肺 内血 管像 の狭小化,不 整化等 は何 れ

も高度 であ りますが,'特 に極端 に転位 した肺 動脈円錐,

あるいは肺 内血管像は,普 通平面写真 では恰か も病的陰

影の よ うに認 め られ,こ れの鑑別 には心臓 血管 造影は不

可欠の もの と考 えます。 〔虚脱療法施行例〕〈1)人工気胸

術施行例一本例 では11例 中8例 に縦隔内 血管像が非術側

に転位 してい るのが認 め られます。一般に その程度 は軽

度 であ りますが,虚 脱度 の著 るしい ものでは,そ の程度

もまた高度 であ ります。肺 内血管像 の変化 が虚脱部に強

く,非 虚脱部に著明でな いの は もちろんであ りますが,

虚脱部に おいて も,一 般 に血管像は中枢部 では変化 が少

な く,末 梢部 で中等度 以来 の狭小化 と不整像 とが認 め ら

れ ます。不透 明肺 の部分 では,上 葉炎 にみ られ るの と同

様な変化が認 め られます。特に他の部分 よ りお そ く出現

した動脈像が,長 くその陰影 を残 し,時 には静脈像が稀

薄 とな り,殆 ん ど判読で きないこ とも少 な く あ り ま せ

ん。(2)横隔膜神経麻痺術加 人 工 気 腹例一 本例 の場合に

は,18例 中15例 に,縦 隔内血管像の高度 な対側転位 が認

め られ ます 。一側 の横 隔膜が高度に挙上 して いる定型 的

な症例で は,上 申葉動脈像 は比 較的変化に乏 し く,A7

以下の動脈像 は,著 明な集 束像 を呈 し,こ れが横隔膜穹

窿 影に平行 に横行 し,そ の枝が穹窿 影に向 って 強 い屈

曲,蛇 行像 を示 しなが ら入 り込 んでいます。(3胸 廓成形

術施 行例一胸廓成形術の場合 には,縦 隔内血管像は11例

中8例 では肺 虚脱の程度に応 じて非術側 に転位 してい ま

す。虚 脱部の肺 内血管像の変化 は,各 種 の外科療法 の施

行例中 で最 も高度 であ ります。私共の症例 では,11例 中

7例 で は動 脈像 を全然 判読で きず,他 の4例 にお いて も

その中枢部のみ が強 く狭小化 し,極 端な異常屈曲や 蛇行
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像 を示 して います 。なお10例 では術側非虚脱部 の動脈像

に も,中等度 以下の狭小化が認 め られます 。〔寺松 の療法

施 行例〕寺松の療法の場合 における特異 な心臓 血管造影

所 見について 申し上 げます と,(1)横 隔膜の上昇は殆ん ど

認 め られず,縦 隔 内血管像 の術 側転位 も肺 切除術の場合

に比べて遙 かに軽度 であ り,(2)そ の転位 と残存肺の見 か

けの再膨脹 との間には密接 な関係は認 め られず,(3)各 区

域動脈像の転位 は著 明ではな く,(4)右 区域 動脈像に は中

等度以下 の狭小化 がみ られ ますが,各 区域動脈像 の問 に

は著 明な差 違が認 め られ ません。 また,(5)術 側 静脈還流

時間の遅延 を示す症例は極 めて少 ないこ と等 で あ り ま

す。 〔結語 〕私共は,し ばしば胸部外科 における補助診

断法 としての心臓血管造影術 の応 用について発表 して き

ましたが,今 回は術前例,虚 脱療法例 及び寺松の療法例

について検 討を加 え,興 味あ る知見 を得たので報告致 し

ま した。

憾3.血 球 凝集 阻止反応に よる新OMK法 について

岡田藤助 ・馬杉雄達 ・小林丘(国 立千葉療)

従来 のOMK法 に よる臨床成績 は大 体において 結核に

特異的な もので あるこ とを示 してい る。 しか しその方 法

は多 くの欠点 を有 し,就 中免疫学的 に特異 性のあ るこ と

が疑わ し く,全 く結核 に特異 的な反応 であ ると断定 し難

い。 そこでこの点 に重 点を置 き種 々研 究 を進 めた結果 こ

こに新 しい改 良法 を一応 完成 す ることがで きた。先ず そ

の方法 を簡単 に述べ る と,旧 法で は尿 に血球 を入 れ尿中

にツベル ク リンが存在 していれ ば血球 に吸着 される。 そ

の血球 と結核免疫血清 と混ず る と血球が凝集 して くる。

もしツベル ク リンが存在 しな ければ凝集 は起 らない。 こ

れに対 して新法 では,尿 に稀釈血清 を等量加 える。 もし

尿中 にツベル クリンが存在す れぼ血清中の抗体 と結びつ

き遊離抗本が吸収 される。 これに ツベル ク リン感作血球

を加 える も凝集反応 は起 って こない。すなわ ち凝集阻止

現 象が起 る。 これに反 して ツベ ルク リンが存在 して なけ

れば遊離 抗体は残 存す るゆ え血球は凝集す る。以上 の反

応 を利用 して尿中の ツベル ク リンの有無 を判定 するので

あ る。次に新法 に従 って血 清濃度 とツベル ク リン濃度 と

の関係 をみ る と,血 清の稀 釈倍数 が高 い程 ツベル ク リン

の微量の濃度に反応 してい る。す なわ ち遊 離抗体が微量

で あれば敏感 である。従 って血清 も旧法の如 く高力価の

ものを強 いて必要 としないで十分 に目的 を達 し得 る。 ま

たその感度 も30000倍 とい うツベル ク リン濃度 に反応 し

得 るゆえ旧法 にお ける高 々2000倍 程度の感度 の15倍 も増

した ことにな る。次に免疫学的特異性 につ いて述べ る。

すでに発表 した こ とで あるが,旧 法 においては結核免 疫

血清 は単に ツベル クリンのみな らず他 のあ る数種 の菌の

培養濾 液に対 して も同様の反応 を示す ことが分 った。 そ

こで血清 を結核菌及 びそれ等の菌体で それぞれ吸収 し,

ツベル クリン及 び培養 濾液で感作 した血球 を加 える と結

核 菌 と他の菌 群では明 らかに抗体 を異 にしてい るこ とが

明 らか とな った。 またツベル クリン及 び培養濾液で感作

した血球で吸収 して も同様 であ った。それゆ えツベル ク

リンは それに相応す る抗体 とのみ反応 す るこ とが判明 し

た。従 って旧法に固執す るな らば血清中の種 々の菌に対

す る抗体 を吸収す る必要が ある。それは とて も困難で あ

る。 そこで新法に よ り他 の数種 の菌 と免 疫学的特異性 を

検討 した。すなわ ち2種 の大腸菌(A-43,K-5),白 色

葡萄状球菌,黄 色葡萄状球 菌,サ ルモネラ,プ ロテウ

ス,ク レブス シエ ラ,の7種 の菌 を培養 しその培養濾 液

とツベル ク リンと交叉 させ反応 させ た。その結果 ツベル

クリン感作血球 はツベル クリンで吸収 した血清にのみ阻

止反応 が起 り,他 の菌群 のそれぞれの濾 液では皆凝集反

応 を起 した。 これに対 し他 の菌群の濾液で感作 した血球

は ツベルク リンで吸収 した血清に対 してのみ阻止反応 を

起 さず凝集反応 を起 した。以上 の事柄 か らして新法 は明

らかにツベル クリンと他の菌群の培養濾液 と劃然 と区別

し得 る ことを知 った。すなわ ち新法は免疫学的1と特異 性

の高 い ものであ ることが判明 した。なお この他 旧法 にお

いて は一つ一つ被検 尿に血球 を入 れて感作す る とい う繁

雑な操作が あったが,新 法 では感作 は ツベル ク リン液 の

みで こ とが足 り非常 に簡便 とな った。 また血清 も少量 で

多 数例行 い得るゆえ集 団検診 を行 う際非常 に便利 で あ

る。新 法によ る臨床的研究の成績 は別 の機会 に発 表す る

予 定で ある。今 までに判 明 した傾 向を略述す ると,重 症

者 と軽症者 につ き連 日採 尿 し新 法に よ り検査 を行 った所

重症者 は陽性に出 る日が多 く,こ れに対 し軽症者 はまれ

に 陽性 に出 る。新 法の欠 点 として検査 日によ り陽性率 に

高低 があ るとい う点であ る。 この点 に関 して今 後研究 を

進 めた く思 う。 また一般に 旧法 に比べ 陽性率 が低 い。 こ

のこ とは新法に よる検査 は特異性 が高 いこ とに原因す る

もの と想像す る。'

184.肺 結核症 と白血 球走化性に関す る研究

河野肆債1(門司鉄道管理局門司保健管理所)

肺結核症 の発 病やいわ ゆるシユーブの原 因 に つ い て

は,古 来数 多 くの研 究があ るが,臨 床的に発病 の諸 因を

検 討す るに止 って十分な る探求 はその問題 が困難 な るた

めに行 われない現 況に ある。 白血球 の機能 と結 核発 病 と

の関連については明確 でないが人体 の防禦機構 の一 つ と

して種 々の条件下の 白血球機能 を検べ ること も興 味あ る

ことと思われ る。肺結核症 の白血球機能 に関 しては古来

幾多の研究が あるが,主 に 喰菌率及 び 遊 走速度 を 対象

として測定 した結果が 多い。余 は白血球機能 をよ り正確

に把握す るために生 体の まま観 察の可能な位相差顕微鏡

を用いて 白血球がある刺 戟源に対 して接近 し集 合す る定

位 運動,す なわ ち白血球の走化性 を測定せ ん と考えて,

先 ず健康 者の白血球の走化性 を検 討 し,次 いで肺 結核症

の病型 別及び肺結核症 を治療 した場 合の走化 性 を健康者
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の値 と比 較 した ところ著明の差異 を認 めたので,肺 結核

症 の発病 と白血球機能の観察 を目的 として,再 発 と年 令

的要素,結 核 腫及び その軟化,肺 結核症 の進展 と関係 あ

りと思われ る疾患等 につ いて白血球走化性 を実験測定 し

た ところ次の如 き結果 を得 た。1.健 康 者の 白血球走化

性-(イ)白血球の種類 と走性 については,好 中球 好酸球は

平均運 動速度20μ/min～22μ1minを 示 ずが,リ ンパ球は

殆 んど走性 を示 さなかった。(ロ)年令別に観察す る と健康

者にお いては,思 春 期,青 年期に走性増加 を認 め,老 人

にな る と走化性の低下 を認 めた。(ハ)各種細菌に対す る白

血球走化 性は黄色葡萄状球菌の方が結核 菌H37Rvよ り

走 性増加 していた。 また結核死菌(加 熱滅 菌せる)よ り

結 核生菌の方が走性増加 したoE。 肺結核症患者 の白血

球走化性-(イ)白血球の種類 と走性について は,健 康者 に

比べ好 中球及 び好酸 球は重 症,中 等症にな る と走性 の低

下 を認 めた。軽症者 は健康者 とほぼ変わ らない走化性 を

認 めた。 リンパ球 は健康者 と同 じく殆 んど走性 を認 めな

か った。(ロ)各種細菌 に対 して は健康 者 と異 な り,黄 色葡

萄状 球菌 とH37Rv結 核菌 との間に走性の差 異は認 められ

ず,接 近速度 はむ しろ増加の傾向 を認 めた。次 に陰性者

の 白血球 は結核菌に接近 し,ま さに接触せ ん とす る時 は

割合す っ と細菌塊 内に突入 す るが,陽 性者で ある肺結核

症の 白血球 は結核 菌塊 の前で一 旦逡巡 した後に,な にか

の拍子にす っ と入 って ゆ くのを認 めた。(ハ)結核菌に近ず

いてゆ く時の始中球の運動形態 については,健 康者 と肺

結 核症患者 との間に特 に変 った型 をとる ものは認め られ

な かったが,重 症 の肺 結核症患者の始 中球 には偽足 のな

い殆 んど運動機能 を有 しない形 をとる ものが健康者 に比

べて増加 を認 めた。(ニ)肺結 核症 を新 たに治療 した場 合の

走性の推移 を見 る と,効 果 の現 われた患者は走性の 回復

も良好で,化 学療法の種類 か ら観察 す ると,SM,PAS

併用療法にては,白 血球走化 性は4週 目よ り 回復 し始

め・PAS・INAH併 用療 法の場合はやや お くれて8週

目よ り著明に回復 を認 めた。 またX線 所見 の回復 と比 較

す る と,X線 所見 の回復 よ り少 し早 めに走性 の回復 を認

めた。皿.肺 結 核症の発病 と関連 しての 白血球機能 の観

察一α)肺結核症 の進展 と関係 あ りと思われ る疾患の走性

は,糖 尿病,等 一連の ホル モン矢調疾患 において著 明に

低 下 を認 めたが,貧 血患者 にお いて は健康者 に比 して特

に低下 を認 めなか った。(ロ)成人型結核症 として見 られて

いるいわゆ る結核腫は健康者 と比較 して走性 は低下 して

お らず,軟 化崩壊 を来 して も白血球走性 は低下 を認 めな

かった。(ハ)年令 と白血球 走化 性については,老 年者の肺結

核症の走性 は機能 の減退 を認 め,特 に肺 結核症の再発 を

来 した ものにおいて は,老 年者 の白血球において特に著

明の低下 を認 めこれ らの人 々に化学療 法を行 って も走性

の 回復は良好でなか ったが,若 年者 において は,再燃発 病

後化学療 法 を行 うと白血球走性の 回復 は著 明であった。

185.旧 ツ 液加肺 結核患者血液の試験管 内白血球溶解

現象

中 山進(大 貫海岸病院)安 部井英一 ・飯 田信保(国 療

村 松晴嵐荘)

われわれはFavour等 の試験管内 白血球溶解現象 の

操作 を簡易化 して行い臨床的に用 うべ き方法 か否 かを検

討 して,若 干 の知見 を得 たのでその結 果を述 べ る。A)

検査方 法:(1)被 検者 の末 梢全血2ccを 乾燥 した注射器で

肘静脈 よ り採 血 し小 試験管 内で市販(武 田)の5,000単 位

ヘパ リンナ トリウム液0 .1ccと 軽 く混和 し,そ の0.4cc

に各々生 食並びに伝研製OT原 液の240倍 稀釈 液を加 え

再 び軽 く振盪 混和 し,室 温に一時間放置後十分 に該 試験

管 を振盪 しNeubauerの 計算板 を用いて四区劃 同時 に

白血球 を算定 して溶解率 を求 めた。(この場合Clumping

四個以上 を凡て 白血球一個 と算定)(2)溶 解率(△)は 次

の通 り。△=(1-OT加白血球数/対照白血球数)×100(%)(3)OT原液

240倍 稀釈液 を用い た理 由は肺結 核患者31例 ,健 康者10

例 につ いてOT原 液の15倍 よ り1920倍 までの階段状稀 釈

液 を用いて△ を検 討 し,そ の240×,480× が至適濃度 と

認 め られ たか らである。B)検 査 結 果:(1)肺 結核患者

179例 ・健康者46例 につ き△ を求 めた結 果健康者で10%

以上の△ を示 した もの は一例 もな く,結 核患者で10%以

上 の△ を示 した もの は120例(67%)で ,次 に述べ る切除

肺 の病理所見,更 に化 学療法,外 科療法にお ける△ の動

的観察 か らわれわれは△10%以 上 を病勢 の不安定 な もの

と考 えて いる。(2)この場合同時に赤沈値 を測定 したが ,

△ との平行 関係 はみ られない。(3)切除肺33例 につ き手術

前 日△ を測定 した結果,△ の平均値 は空洞(16例)17.1

%,.集 合結節16例)12.7%,濃 縮空洞(9例)8 .6%,

乾 酪性気管支炎(2例)1.9%で あ った。(4)17例の患者

にSM・PAS併 用療法 を行 った場 合の△ の推移は使用

前18.2%,使 用後一 カ月では17.6%,2カ 月 目20.4%,

3カ 月 目10.6%,4カ 月 目9.9%で あるが使用完 了後2

カ月放置す る と13.6%と 再上昇す る。SM使 用中の推進

は稀で あるが,わ れ われが現在 まで経験 した9例 は全例

使用後2ヵ 月以内にみ られ たこ とは△ の推移 と考 え合せ

て興 味深 い。SM使 用に 引続 いて のINAH・PAS併 用

例 はほぼ△10%を 示すが,虚 脱療法 との併用例 は△10%

を上廻 って推移す る。(5)外科療 法にお ける△の推移 は切

除例で は術後6カ 月まで△10%以 上であ るが,そ の後急

に下降 し0%に 近 く推移す る。胸成術 では術後 除 々に下

降す る。(6)他疾患36例 についての△ は10%以 下 であ っ

た。(7)ただ ロイ マチス性疾患のみは例外で28例 の中11例

(39.3%)に △10%以 上 を示 した。なお これ と関連 して

従来神経毒 として考 え られたINAHを 用いて,却 って

ロイ マチス性疾患 の寛解 した と思 われる症例 が相 当数存

在す るが,な お この点につ いて は検 討致 したい。C)総

括並に結論:本 現象 の本体は一種 の抗原抗体反応 とみ ら
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れ るが それ らの作 用機序の細部について は不 明の点が多

い 。われわれの変法 で臨床的 に考察 を加 えたが,操 作 が

比 較的簡単であ ること,赤 沈並に赤 血球凝集反応 とは異

な る観 点か ら病巣の不安定性 の判定 に用 うべ き方法 と思

われ る。ただ ロイマチス性疾患 に高 度に本現象のみ られ

るこ とは本現象 が非特異 的な ものか,ロ イマチス性疾患

の一 部が結核 と関連が あるの か,い わゆるAnamneslic

 Iikeの 反応 が ロイマチス性 疾 患では著 明に現 われるの

か不 明であ る。

〔追 加〕 東堅治(北 大 山田内科)

私 もツ白血球溶解現象について検 討すべ く,現 在実験

中であ るので その結果につ いて追加 す る。ヘパ リン加血

液 を試験管内に保存す る場 合,特 に結 核患者の血液では

ただい ま演者 も認 めて お られた通 り殆 ん ど例外な しに 白

血球 のClump formationが 出現 す る。 しか も こ の

Clumpingは ツを加えた試験管 に もまた生食 のみの対照

試験管に も現 われ,か つClumpingの 程度はむ しろツ

試験管 よ りも対照 試験管 の方に強い よ うな傾向が うかが

えた。以上 の点 か ら私 は従来 の白血球数 を算定 して溶解

の有無 を判定す る方 法は不 適当 と認 める。 そこで私 は逆

に ツに破壊 された白血球 を塗抹標本上に算 えて 白血球崩

壊率 を算定 し対照 試験管 と比較 してみ た。 その結果結 核

患者 では明 らかに高い崩壊率 を示す もの が多 く,反 之 健

康者では対照 との間に有意 の差 を認 めなか った。以上の

こ とか ら本現象 を観察 す る方法 としては 白血球崩壊率 を

求 める方法が 白血球 数 を算定す る方法 よ りも優れ る と考

える。

186.切 除肺 にお ける結核菌検索(第3報)畑 床的 及

細菌学的関連

山本正俊(国 立福 岡療 ・九 大細 菌)

私はすでに本学会並び に九州地方会総会 において 切除

肺 の結核菌検査成績 について報告 して来たが,今 回 は術

前の臨床的所見特 にX線,喀 痰所見,並 びに化学療法 と

切除肺病巣 の結 核菌培養所見 との関係,及 び術後 経過予

後(合 併症及 び排菌状 態)と の関係について研べ たので

報告す る。昭和28年11月 よ り昭和30年10月 までに施 行せ

る肺 切患 者200名 について,経 過及 び病巣 の性状を考慮

して これをX線 所見上4型 に分 った。す なわ ち第1型 小

病 巣集 合群22例,第II型 いわゆる結核 腫型31例,第III型

濃縮空洞型44例,第IV型 空洞型103例 であ る。第1型 は

一一般に病状安定 し,術 前喀痰 陰性の ものが多 くを占め,

切除肺培養成績 は喀 痰が陽性であ った ものに陽性所見 を

呈す るのみであ った。第II型 では術前喀痰 は陰性 の もの

が甚だ多いが,切 除肺病巣で は1型 に比 し培養 陽性率 が

やや高 く,喀 痰成績にては培養所見 を予測 で きな く不 安

定 性 を思わす。第皿型 では前2型 に比 し喀 痰及 び切除肺

培養成績 はかな り高率 に陽性 を呈 するが,安 静虚脱 療法,

化学療法 を問わず,X線 上 濃縮期間の長い もの程,培 養

陽性率は低下す る。なおI II III型では切除肺病巣 培養陽

性 とい って も100個 以下 の少数 の コロニー発育 しか認 め

ぬ ものが大部分 で,こ れ は後 に述べ るが予後(術 後排菌

及 合併症)と 密接 な関係があ るよ うで上記3つ の型共耐

性 を有す る ものは僅か1例 で,合 併症 も殆ん ど見れ ない。

第IV型 は この中には洞化 を始 めた もの か ら慢性 多発性 空

洞及術後の遺残空洞等各種 の もの を含 むが,そ の殆 んど

大半は,切 除肺において培養 陽性 で しか もコロニー数は

著 し く多い。培養陰性 は約10%に み られたが これはいわ

ゆ る長期化学療法群にみ られ,し か も化学療 法開始後直

ちに喀痰中結核 菌陰転化 せ る例に多 くみ られた こ とは注

目すべ きである。 この病型 においては術前化学療法に よ

り菌 陰転化せ ぬ ものの大部分に,切 除肺に耐性出現(杉

山氏 試案の耐 性基準にて)を 呈 しこの もの予後 は,耐 性

を有 しない ものに比 して著 し く悪 い。術前 化学療 法の期

間(術 前1力 年におけ る)と 切除肺 の培養 陰性所見 との

関係 をみ る とI型,II型,III型 共に各期間 との問に有

意 の差 を認 めない ようで ある。IV型 では培養 陰性10例 の

中6ヵ 月以下群 では僅 かに1例 を見 たにす ぎぬ。6カ 月

以上 群では化学 剤の二者併用を交互に行いSM・PAs・

NAHの 三剤 を用いた ものが 多い。 ま た ピラジナマイ

ド,ヒ ドラジ ッ ト併 用療 法3例 中2例 が切除肺 で培養 陰

性で あった。 切除肺 病巣の耐性出現 を見 る とIII型に耐 性

検査施行12例 中僅か1例(SM10γ 完全)耐 性 出現 をみ る

外 はすべ てIV型 にみ られ た。耐性 出現 と使用方法 との関

係 をみ ると単独使 用ではINAHに おいて特 に出現率が

高 いが,併 用法にて も長期に亘 る と培養 陽性の中の半数

以上が耐 性 を出現す るこ とは注意 すべ きであ る。 切除肺

の培養 所見 と予後 との関係 をみ る と培養 コロニー数が0

の ものは もちろん1～100個 以内の もの では,殆 んど大

部分が合併症 も術後 の排 菌 を認 めないのに比 して100個

以上 で多数 の コロニー を示 した ものに術後排菌 及合併症

を認 めるこ とは注 目すべ きことである。耐 性例 と感性例

とにつ いて予後 の比較 を行 うと,前 者 では23例 中6例 の

合併症,6例 の術後排菌 を認 めるに比 し,後 者では74例

中7例 の合併症,10例 の術後排 菌を認 め る。なお後者感

性群の合併症 を認 める もの の大部分 は術前化学療 法 を全

く行わなか ったが,ま たは僅 かの期間 しか行 わな か った

例に属 してお り,術 前処置 として の化学 療法の必要性 を

(特に術前喀 痰陽性例において)感 ず る。

1田.胸 腔 内慢性 限局性疾 患の臨床一特 に 「出血肺 」

について

石川七 郎 ・末升 恵一 ・堀江茂 ・岩永謙(慶 大外科)

結 核 と癌 との関連について は,最 近 いろいろな方面 か

ら検 討 されて きてい る。われわれの気管支 癌症例 は1956

年1月 までに93例 に達 してい るが,こ の間,気 管支癌 と

の鑑別に困難 した慢 性胸部疾患が多数 あ り,そ の種類 も

い ろい ろである中に,老 人結核,結 核腫が 興味 ある問題
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を提供 して いる。 ここに これ らの症例 について臨床的検

討 を行い報告す る。1・ 症例(表1)こ れ らの症 例総 数

は178例 で,気 管支癌93例,縦 隔腫瘍18例,転 移 性肺悪

性 腫瘍12例,肺 膿瘍,気 管支拡張,非 特異性肺炎,膿

胸,結 核 等の炎 性疾患44例,発 生異常5例,そ の他5例

となって いる。炎 性疾患44例 申には結核が13例 で,約

29%を 占めて いる。皿.年 令 と牲(表-)よ く知 られて

い るよ うに,気 管支癌 では50才 台 に圧 倒的に多 く,男 女

差 は甚 しい。気管支癌以外 の疾 患では40才 台が一 番多 く
P(表皿)こ の申で縦隔 肉腫

,転 移肺 癌等 の悪 性疾患は20

才台50才 台に ピークを持つ。 男女差 はない。皿.症 状一

こ こでは肺 癌の主徴 たる,咳,血 涙,胸 痛体重減少 をと

りあげ,気 管 支 癌 と,そ れ以外の疾 患 とを比 較す ると

(表IV)気 管支 癌では,い うまで もな く,高 率に証 明 され

るが,(表V)こ こで とりあげた他の疾患 とま ぎらわ し

い結核 では,血 疾,胸 痛 を示す ものはない。後に述べ る

如 く菌陽性率 も低いの で,鑑 別に可成 の困難 を感ず る。

縦 隔腫瘍,特 にその悪性例 では,胸 痛,血 痕等は可成 り

高率 に表 われ る。悪性腫瘍の肺転移,肺 膿 瘍,気 管支拡

張症 の如 め,炎 性疾患 もまた同様で,気 管支癌 との鑑別

の ために,X線 像 を参照 して も困難な もの を しば しば経

験す る。1V.X線 所見 一結核にお ける肺 野の円形 陰影,

すなわ ち結核腫 は比 較的高令者において は,肺 野孤立型

の癌(銭 形陰影)と 鑑別 が困難 であ る。図は49才 の男子 で

右 上肺野の円型の 陰影 を示 して いる。 自覚 症は な く,結

核 菌,細 胞診断 ともに陰性 で,切 除標 本は図の如 く結核

腫 。次の図は55才 の 男子 で,前 者 に類:似せ るX線 像 を示

し,自 覚症 は血痕のみ,結 核菌 陰性,細 胞 診断陰性,切

除標 本は図の如 く,組 織診断 は腺癌(図)。 いずれ も手術

中 の氷 切切片法によ り初 めて診断 を確定 し得 た ものであ

る。われ われ の調査 では肺 結核 で,小結節,結 核 腫,小 浸

潤 を示す ものの菌 陽性率 は30%前 後に過 ぎない。特 に気

管支癌 を疑われ た場合 は,長 期 の菌培養,そ の反復,の 結

果 を待 つ ことはで きな い し,一 方肺 野弧立形の癌で は,

細胞 診断の陽性率が低 いために,速 かに試験開胸 を行 っ

て 診断を決定 す る必要が ある。肺 門 リンパ腺の腫脹 もま

た図の如 く,肺 門型の癌 とま ぎらわ しい場 合がある。縦

隔腫瘍 もまた肺 門部癌 とま ぎらわ しい ものがあるが,無

気肺 を伴 わぬこ と,気 管支鏡,気 管支造影に よって鑑別

の容易 な ものが多い。 しか し逆に縦隔に近 い肺 の末 梢部

か ら発生 した腫瘍が増大 して,縦 隔腫瘍 と間違われ る と

い うよ うな例 もある。 これ は29才 の女 子で 自覚症 はな く

X線 所見は図の如 くで,造 影所見 も末梢気管支の圧排像

を示 し,縦 隔腫瘍の診断が下 されたが,手 術 に よって図

の 如 く肺 実質内の腫瘍 であった ものであ る。組織所見 は

図 の如 くでMesenchyrna1の 良性 腫瘍である ことがわ

かったが,:最 終診断 はなお決定 しない。V.気 管支鏡所

見一気管支癌 の気管支鏡 所見 は表の如 く,腫 瘤浸潤,外

圧 性狭窄が高率であ る。前 に触 れた如 く縦 隔腫瘍にお け

る気 管支の腫瘤浸潤に よる狭窄～ 閉塞 の欠 如は,癌 との

判 別に相当な役割 を演ず るであろ う。結 核においては殆

んど無所見 であ り,末 梢肺野の孤立 円形癌 との鑑別にお

いて は,気 管支鏡 も意 義が少 い。結核以外 の炎性疾 患で

は浸 潤像 を可成多 くみ とめ るが,こ れはbiopsyに よ っ

て癌 との鑑別が可能 であろ う。 終 りに 「出血肺」につ い

て述べ る。(表)血 痕 または喀 血のみ を主訴 とす る疾患

に対 しては早 くも1937年,ザ ウエルブルフが「DieBlute-

endeLungen」 、と呼んで一括報告 したのをは じめ,そ

の臨床 上の問題性につ いて は しぼ しぼ いわれて来 た。 そ

の概 念はいろいろな方面 か らす る臨床検査 によ って も,

術 前ど うして も診断が判明 しない,出 血のみ を主訴 とす

る胸腔 内疾 患を さす。開胸手術に よって意外 な疾 患を発

見す るこ とが あ り,ま た逆 に診断の決定 しえない もの も

あ り,臨 床上多 くの興 味ある問題 を提 供す るであろ う。

ま た気管支癌 を疑 い うるよ うな場合,癌 に対 しての緊急

診断 として手術 の時期 を失 な うことのないた めに も,臨

床的に便宜性が大 きい と考 えている。われわれの経験 で

も,い わゆる 「出血肺」 の例 は表 の如 く,非 癌疾患85例

申9例,約10%,気 管支癌1を 加 え計10例 ある。主 な る

症例 を供 らんす る。第1例 一39才 の男子で肺 出

血のみを訴 え,X線 所見,造 影所見で は殆 んど所見 がな

い。ただ気管 支鏡によ って,右 中下葉支入 口部 に凝血 を

み とめたのみであ る。試験開胸 を行 った ところ,右 申下

葉 に実 質内の硬結 をふれ,中 下葉 切除 を行 った。 切除標

本で は中葉に 円錐形 の境 界鮮 明な硬い出血巣 を認 め,血

栓は確認 され ぬが肺 硬塞であ ると考え られ る。 他 にS6

に も類似の出血巣 を認 めた。第2例 一55才 の

男子,血 痕 を訴え他に軽い咳漱発作 がある。X線 所見 で

は右 下肺 野に均等性の陰影 があ り,気 管支鏡 では右下幹

の後 方への偏位 を認 めた。開胸 してみ ると,肋 膜は高度

に肥 厚 し,肋 膜腔 よリ コーン ビ.一.フ様 の組織塊 を摘出,

Kautschnkpleuritisの 診断が下 された。第3例 ■

■56才 の 男子,症 状 は血涙のみ,X線 像 は右下肺 野

に肋膜炎様の 陰影 があ り,そ の消長 がみ られた。.気管支

鏡で は右下幹に血液塊 をみ とめた,細 胞診断 は癌 陰性,

肺 動脈撮:影では図の如 く,右 肺動脈幹 の屈曲 をみ るが,

狭窄 はない。診断不明の まま右 申下葉 切除 を行い,S6末

梢 に小 豆大の腫瘤 を認め,そ の部が出血点 である ことを

:確認 した。診 断は気管 支癌,大 細胞癌で ある。 〔総括 並

びに考按 〕われわれは胸腔内慢性限局性疾患178例 につ

いて臨床的検討 を行 った。疾 患 としては炎 性疾患が最 も

多 く,か つ その中に結核が相 当の率 を占め ることは注 目'

に値 する。結核症の うち気管支癌 との鑑別診断において

問題 となる ものは,結 核腫及 び成人 の肺門 リンパ腺結核

であ り,X線 所見 において,前 者 はいわゆる銭型 陰影 と

後者 は早期 の肺 門癌 とまぎらわ しい。 この点 に関 してい
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ろいうな診断点があげ られてい るが,結 論的 にいえば術

前 の鑑別診断 は不可能に近 い,従 って 臨床 的には特 に老

人の場合は,速 かに試験開胸 を行 う可 きである。全例 を

通 じ年令は40～60才 が意外 に多 くまた性 別でみて も男性

が多い。 この ことはこれ らの患者が癌 を疑 われてわれわ

れの ク リニ ックに集 中 したこ とに もよるであろ う〇症状

か らみて もX線 その他 の臨床所見 か らも,こ れ らの患者

の中に は気管支癌 との鑑 別 診 断 が困 難 な ものは可成多

い。 このよ うな意 味か ら術 前診断の確 定 しえない 「出血

肺」 は今後 も多 くの興 味あ る問題 を提 供す るで あろ うと

考 える。

1圏.初 診 時肺 結核 と診 断された肺癌の塩床的研究

沖 中重雄 ・本 間 日臣 ・三上理 一郎 ・松尾裕(東 大沖 中

内科)

過 去8年 間 にわれわれが取扱 った肺癌 の中で,剖 検 ・

手術 その他の方法で確実に原発性肺癌 の診断をつ け得 た

症例は26例 で,そ の 内訳 は未分化 癌7・ 腺癌17・ 扁平 上

皮癌2で ある。性別年令 は従来の報告通 り男に多 くかつ

50才 台60才 台 に最 も高い頻度 を示 した。但 し40才 以下 の

若年性肺癌 では性別 の差 が認 め られない。肺 癌の確認は

気管支鏡検査 による もの1,試 験切除に よる もの5,開

胸手術 による もの9,剖 検に よる もの11で,気 管支鏡検

査,喀 痰検 査,穿 利液検査で は疑わ しい所見 を認 めて も

確認 に至 らない ことが多い。26例 の初診時 の診断 は結核

とされた もの13,(A群)初 めか ら肺 癌を疑 われた もの8

(B群)そ の他5(C群)で,半 数が結核症 の診断 を受 け,

その中肺 結核は9,結 核 性空洞 として 人工気 胸 を試みた も

のが1,結 核性胸膜炎2,粟 粒 結核1で,そ の多 くは何 ら

かの化学療法剤の投与 を受 けてい る。実 際に活動性結核

を認 めた もの は全例 の中3例 で,い ずれ も癌の存在箇所

とは離れて存在 して いた。 これ らのX線 像 をみ る と,明

か な腫瘍様 陰影 を示 さず 鑑別が困難 と思われ る ものが3

例 ある。一般 に背腹方向の撮影のみ では陰影 の立 体感が

得 られ ない ので,側 位 撮影 を行 うことに よって 診断が容

易 となる場 合が多い ことを強調 したい。初発症 状は,せ

き,胸 部 または背部の唇痛,血 痰 の順序 で,こ め3つ が

主 要症状 とな ってい る。結核 と診断 されたA群 に血痰が

多 くな ってい る。定型的 な癌性 血痰は1例 に認 めたのみ

であ る。発熱 は約半数 にみ られた。血沈値 は約2/3が 促

進 し更 にその213は1時 間60粍 以上の高度の促進 を示 し

た。 白血球増 多 を示 した もの は少 く,約20%に み られた

に止 ま る。血漿蛋 白像 を観察 し得 た例 の大部分は,A/G

比 が低下 して お り,こ れは主 としてalbuminの 減 少,

globulin特 に γglobulinの 増加に よる もので,特 に結核

症 と異 る点は認め られない。総 コレス テロール値が変化.

を示 さないにかかわ らず,Lipopmoteinのdistribution

が変 化 を示す ことすな わち βLipoproteinの αLiPo-

proteinに 対す る比の値が異常 に上昇す る場合が 多い こ

とは注 目すべ き所見 と思われ るが,わ れわれの えた成績

によれば,肺 結 核症,肺 線維症等他種の肺疾患 で も増加

してい るので,鑑 別診断の参 考にはな り難い と思 わ れ

る。Clubbed fingerに ついてわれわれ は便宜上 これを

4度 にわけた。すなわ ち軟部組織 と爪 との問 の角度消 失

が1～2本 の指に認 め られ る もの を1度,角 度消失 に爪

変 形が加わ った ものが1～2本 以上 の指 に認 め られ る も

の を2度,同 じ く角度消失 と爪変形が3本 以上の指に認

め られ る ものを3度,太 鼓 桴状 または骨関節変 形の認め

られ る もの を4度 とした。観察 した10例 中,1度3例,

2度3例,3度4例 と高率 に変化 を認 めた。 この点 は診

断上 かな り参考 にな り得 るもの と思 われ る。 これに反 し

acfoerythrosisは10例 中3例 に認めたに過 ぎなか った・

以上 を要す るに臨床症 状で も検 査所 見で も肺癌に特異的

と言い得 る変化 は極 めて少 い。初 発症状か ら診断 までの

期 間,初 発 症状か ら手術 または死亡等何等 かの転帰 を と

るまでの期間は,前 者がA群 で5.3カ 月,B群 で2.5カ

月,C群 で5.8カ 月,後 者がA群 で8.3カ 月,B群4.1カ

月,C群6.4カ 月で,い ずれ も初めか ら肺癌 を疑 われ た

B群 が短 か くなってい る。 これはB群 では早期 に手術 に

まわ った者が あるた めと考 え られ る。 しかし手術 可能 で

あった症例 の数 はA,B群 の間に差 がない点,及 び手術

可能 の者 と死亡 した者 につい て初発 症状か ら手術 また は

死亡 までの期間 がそれぞれ6.3カ 月及び6.9カ 月で殆ん

ど差がない とい う点 か らみ る と,手 術 の可 否が分 れ るの

は診断が決定 され ると否 とには関係 がない こと,換 言す

れ ば,現 在 われわれが扱 ってい る肺癌 はすべ て末期 に属

す るもので手術 の可否は全 く偶然に支配 され てい ると考

え られ る。初発症状の 出現 以前す なわ ち無 自覚無症状 の

時期に見 出された例 は2例 ある。1例 は肺結核 の治療 中

であ ったた め早期 に見 出され,初 発症状 の発現 以前に剔

出術 を行 ったのであ るが,す でに縦 隔洞 リンパ節 に転移

巣 を認 めた。 この事実及 び以上述べた成績か ら,肺 癌の

治癒率 を有意 に上昇 せしめ るために は一方で はわれわれ

臨床 医家 の肺 癌についての関心 を高 めるこ とが必 要であ

り,他 方 では結核 と同様 に症状発現以前 に肺癌 を見 出す

努 力が必 要であ ることが痛感 され る。

〔追 加〕 小山善之 ・武正 勇造(国 立第一 内科)

昭和23年 よ り本年4月 までに国立東京第一 病院内科 に

入院した原発性肺癌 の患者 は63例 で,癌 細胞 を証明 した

の は喀痰中 よ りは25例 であ り,気 管 支分 泌物中 よ り7例

が証明 され6例 が疑 われた。なお胞水中 よ りは6例に認 め

られ た。転移巣 の組織学 的検 査によ り10例 が診断 され,

気管支鏡 的検 査にて確定 診断 を受けた もの13例,疑 われ

た もの10例 であった。剖検例 は36例 で あ り,手 術的 に開

胸確認 された ものは8例 であ った。63例 中確定診断 を受

け るまでに疑われた疾患名 は肺結 核,肺 腫瘍,気 管支

炎,感 冒等であ るが,そ の うち肺結核 は最 も多 く19例 で
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あ る。内2例 は喀痰中 よ り結核菌 を証 明してい る。剖 検

例36例 中,肺 に結核 と癌 とが共存 したのは5例 で,内4

例 は癌病巣 と結 核病巣 が離れて存在 し,1例 は結核病巣,

に癌組織 の浸潤混在 が認 め られた。5例 中3例 は古い石

灰化乾酪巣 であ ったが,他 の1例 は乾酪性肺炎 の像 を呈

し,1例 は一部 の石灰巣 の外に癌組織 と混在 して結核 性

空洞巣 が認 め られた。

憾9.大 阪市立小 年保養 所入所児におけ る肺嚢胞症 に

つ いて

志賀香苗 ・西嶋宜雄 ・奥村勝彦(大 阪市立少年保養

所)小 池宣之 ・范清鉦(大 阪市立大放射線医学教室)

当少年保養所 は市 内各 医療機 関よ り肺結核の診断 の も

とに送 られて きた小 ・中学生 を入所 せしめ学習 しなが ら

療養 させてい る。し かしこれ ら学童 中に臨床 症状 ・経過

と胸部X線 普通写真所見 と一致 しない ものが認 め られ る

ので喀痰 胃液 よ りの結核菌培養 を定 期的に連 続 して行 う

とともに ツ反応 ・断属撮影 ・気管支造影 検査 を実施 して

これ の究 明を試みた。その結 果入所学童212名 中119名 に

気管支造影 を行 い14名 とい う多数 に非結 核性 と推定 され

る肺嚢胞 症 を認 め ることがで きた。 これ ら14名 について

み ると(別 表参照)(1)男 子 は気管支造影施行64名 中11名

女 子 は55名 中3名 で男子 に多い 。(2)これ らを当所 に紹介

した機 関別にみ ると保健所2名,病 院4名,開 業 医8名

であ り,肺 結核 と診断 され た動機 は集 団検診によ る もの

3名,自 覚 症状によ り医師 を訪れ診断 され た もの11名 で

あ る。(3)家族 歴では家族 に結核患者 のある ものは12例 の

多 きに達 してい る。(4)既往症で は不詳の2例 を除 く12例

中8例 に肺炎 ・百 日咳を認 め るが肺炎 はいず れ も4才 未

満就 中5例 は生後1年 以内に罹患 してい る。気管支 炎 ・

肋膜炎 ・喘息様咳嗽発作後喘鳴 を訴 える者各1例 であ る

(5)ツベル クリン反応 は2,000倍,100倍 液 による反覆検 査

で 陰性 は6例 であ る。(6)自覚症状 では長期 に亘 る咳嗽 を

殆 んど全例 に認 め るほか喀痰 ・喘鳴 を多数 に認 め,血 痰

の あった もの1例 であ る。(7)体位測定 におい て大 多数は

市内学童平均に比 し甚 しい低 値 を示 し,肺 能力(熊 谷氏

肺活量指数表 によ る)に おいて も低 値 を示す ものが多 い

(8)理学的 に大多数 は患側 に一致 して湿性 ラ音 ・乾性 ラ音

あ るい は摩擦音が絶 えず 出没 してい る。(9)結核菌検索 は

喀痰塗抹検査 を行 うとともに主 として 胃液培養 を数 カ月

乃至数 力年 に亘 り連続 して検索 したがいずれ も結核菌 を

検 出した こ とはない。(10)胸部X線 が写真において あ きら

か に透亮像 その他 の変化 を認 め るもの もあ るが多 くは縦

隔の偏位,心 臓 陰影縁 の不整 等見逃 され易い軽度の変化

を認 めるにす ぎず,造 影像 におけ るほどの変化 を想像す

ることはで きない。(11)気管支造影 は油性 ウロコ リンを使

用 して検査 したが別表 の如 くい ろい ろの場所 に種 々雑多

な形 をした肺 嚢胞像 を認め る。(12)合併症 として耳 鼻科 的・

X線 学 的に精 査 した13例 中10例 になん らかの慢性副 鼻腔

炎 を認 め る。(13)梅毒血清反応 は全例 陰性であ り,血 液像

・心電 図 ・体温 ・脈博 ・血沈等 に著 しい変化 は認め られ

ず皷桴状指 を呈す る者 もない。(14)併設 の市 立郊外貝塚小

・中学校 の検 査成績 によ ると知能指数 は大多数 において

低値 を示 し,性 格 テス トで向性域 は標準が少 く外 向 ・内

向性のいずれ かに偏 してい る。以上われわれ は肺結 核 と

して当少年保養所 に送 られて きた学童中で臨床症状 ・経

過 と胸部X線 普 通写真所見 との一致 しない症例の究 明を

試み14例 の多 数に種 々の肺 嚢胞症 を証 明す るこ とがで き

た。 これ らの学童が肺結核 と診断 され た原因 を考 え ると

一 方で は咳嗽 ・喘鳴等 の自覚症状 が長 期間持続 しラ音聴

取等の理学的所見が ある とともに発育 ・栄養 不良 の もの

が多 くかつ家族内に結核 患者 を有す る ものが多い こ と等

によ るのであろ うが,他 方X線 検査が ただ一枚 のDV写

真 のみに よって行われ た結果 と推察 され る。われわれ は

この研究に よ り小児 に相 当高率 に肺嚢胞 症が潜在 して お

り肺 結核 と誤 ま られ易い こ とを知 り小児 胸部疾患の診断

に当って既往症 ・気管支造影 ・胃液培養 等が重要な意義

を もつ ことを再認識す るとと もに,本 症 の潜在に留意 し

なけれ ばな らない と考 える次第 である。(表 略)

190.い7bゆ る結核腫の臨床的観察

福本寿雄(門 司鉄道病院呼吸器科)稲 富洲(門 司鉄道

管理局保健管理所)

近 年化学療 法並びに外科的療法 の発達 に伴 い,い わゆ

る結 核腫に対す る治療の取扱いが論 じられてい るが,結

核腫 の経過観 察上最 も重要 と思 われ るものは,そ の軟 化

崩壊 に伴 う洞化 並びにその シユー ブで あろ う。 しかしな

が,レ 線学 的に軟化 崩壊の初期の状態 をみつける ことは

困難 な ことであ る。余等は その点 を考慮 し,直 径10粍 以

上 の結核腫 を有 し周 囲に軽度の浸潤以外 の著 るしい病変

を認 めない もの,279名(396コ)を 選び,頻 回の レ線検

査並 びに臨床諸 検査 を施 行 し,3ヵ 月乃至4力 年間観察

し得 た ものにつ きその大 きさ,部 位,成 因,年 令,巣 門

結合 の有無,排 菌 状態及 び誘導気管支の状態 とその経過

予後,特 にその軟化崩壊 との関係を観 察 し,い ささかの知

見 を得 たの でここに報告す る。1.結 核腫の成因:結 核

腫396力 中,発 見時 よ り結核 腫であ った もの,252コ(63.

6%)で 約3分 の2を 占め,そ の他は,人 工気胸及気腹

に よ り生 じた と思 われ る もの,59コ(14.9%)化 学療法

に よ り生 じた と思 われ る もの,58コ(14.6%)で 比較的

多い。安静 のみによ り生 じた と思われ る もの,9コ(2.

3%)で 非常 に少い。2.結 核 腫の経過 予後:以 上の結核

腫に対す る3カ 月乃至4力 年間 の観察 によれば,軟 化せ

るもの49コ(12.4%),縮 小消失せ るもの47コ(11.9%),

不変 な る もの276コ(69.7%),拡 大せ るもの5コ(1.3

%),切 除せ る もの5コ(1.3%),不 明な るもの14コ(3.

5%) .であ る。3.結 核腫 と軟化 との関係:(A)結 核腫の

所 在区域 別にみ ると,左 右共 に上 野に大半 を占め るが,
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軟化 はS3,S4及 びS6に 多 くみ られ た。(B)年 令別に

み る と,20才 及30才 代に多 く,軟 化 は40才 代 に最 も多 く

み られ た。(C)結 核腫の大 きさとの関係 は,10粍 代 の も

のは軟化率が低 く6.7%で あ るが,30粍 以上 になる と,

47.0%を 示 し,非 常 に高率 を示す。(D)巣 門結合 との関

係 をみ る と,巣 門結合 の高度な もの程軟化す る ものが 多

く,巣 門結 合の軽 度の もの及び認 め られ ない ものは,軟

化す る傾 向が少 い。(E)排 菌状態 をみ る と,軟 化群 にお

い ては排菌 あ るもの60.9%を 示すが,非 軟化群 において

は5.6%で 非常 に少い 。4,軟 化崩壊の形式:結 核腫396

コの中軟化せ る もの49コ あるが,そ の内45コ につ いて そ

の軟化崩壊 の形 式 をみ ると,1型,接 合部 で球形 に軟化

せ る もの17例 。II型,接 合部辺縁で不規則 に軟化せ る も

の10例 。皿型,接 合部が上位で軟化せ る もの6例 。IV型

接合部 で盃 状に軟化 せ る もの4例 。V型,接 合部 よ り中

心 に向い不規則 に軟化 せ る もの3例 。VI型,樹 枝状 に亀

裂 して軟化せ る もの2例 。孤型,中 心 よ り球形 に軟化 せ

る もの3例 。VIII型,申心 よ り不規則 に軟化せ るもの0。

で あった。5.軟 化 と誘導気管支の病変:巣 門結合の明

瞭 なる もの112コ の誘 導気 管支の状態 を,断 層撮影 並び

に気管支 造影 で観察す ると軟化群 では,拡 張 をみ る もの

20コ(34.5%)で 非軟化群 に比 し多 く,狭 窄及び閉鎖は

非常 に少 い。 また接合部が限局 性に閉鎖せ る もの は非軟

化群 に多い。6.結 論:以 上 の臨床 的諸観察 によ り下記の

如 く結論す る。(1)結核腫の大 きさが径30粍 以上 の もの。

(2)所在肺区域が,S3,S4及 びS6に あ る もの。(3)巣門

結合が強度 で誘導気管 支に拡張の認 められ る もの。(4)結

核菌陽性の もの,に おいて特に軟化 の傾向がつ よい。

191.就 労下にお ける肺 結核症 の推移(第1報)悪 化

につ いて

小池 昌四郎 ・小林栄二 ・村 瀬貞雄 ・松尾公三 ・今村 昌

耕 ・木野智慧光 ・島尾忠男 ・富永仁示 ・檜川義親 ・下

出久雄(結 核予 防会結研)清 水重也 ・灘波譲(電 々公

社)高 橋暉良 ・五島孜郎(埼 玉 県教 育局保健課)

われわれ は肺結核 患者 の指導,特 に働いてい る場合 の

職 場管理 を合理的 に行 うために必 要な基礎資料 を得 る 目

的で,そ の経過に対 し社会的医学的 因子が どの程度に影

響す る もの かを検討 した。今回は悪化 の頻度 を中心 とし,

これ に影響 を及 ぼすい ろいろな因子 を分析 した成績 を報

告す る。 日本電 々公社職 員の中東京 都内の職場 に勤務す

る者及埼玉県 の教員 を対象 とし,昭 和29年 度及30年 度 に

要注意 または要医療 と指定 された肺 結核患者の全員 につ

いて,以 下述べ るよ うな調 査 を行 った。 この中本研究 に

用い るこ とので きた対象総 数は1,346名 で,職 種別構成

は事務371,技 術295,教 員637,雑43で あ り,性 別では

男1,015,女331,年 令別 では16～29才761,30～49才505,

50才 以上80名 であ る。調査方法 は,前 記 の全員 につ き,

発病 時か ら現在 までの経過 を詳細 に ききと り,同 時 に健

康管理薄,入 院 カル テ等よ り資料 を抜萃 して各人毎 に,

経過一覧表 を作製 し,勤 務状況(仕 事 の内容,環 境,時

間),生 活状 況(入 院,自 宅療養,通 勤時間,睡 眠時間),

自覚症状,医 療状況,諸 検査成績等が,一 目瞭然 判明す

るよ うに記載 した。 また以上の調査 とは別 に,レ ン トゲ

ン所見 の変化 を追 究 し,そ の経過 を判定 した。 レ所見 は

病巣 の性状,病 巣の拡 り,最 大病巣 の大 きさを診断 し,

われわれの新し く作 った分類法に従つて記載 した。すな

わ ち性状は空洞の有無,病 巣 の新 旧を 目標 として9種 類

に分類 し,拡 りは1区 域 内か ら両側肺 に及ぶ もの まで4

種類 に,大 きさは,小 豆大 か ら小葉大 以上の もの まで種

類 に分類 した。以上 の調査資料 か ら,今 回は レ所見上 の

悪化 の頻度 を中心 として,こ れ と病型,生 活勤務状況,

医療 状況 との関係 を検討 した。集 計に当 り,病 型 は前記

の9種 類を用い。生活状況 は,休 養(自 宅及入院),勤

務(制 限及正常)の2群 に分 け,医 療 状況 は,無 処置人

工気 胸(充 分 な虚脱 が1年 以上継 続 した ものを完全 とし

それ以外 を不完全 とした),化 療(SM.INHの いず れか

を4カ 月以上継続 した ものを完全,そ の他 を不完全 とし

た)の3種 類 に区分 し,更 に既 往の医療 と現在 の医療 と

にわ けた。悪化の頻度 は,病 型,生 活 状況,医 療状況 を一

定に した場合 の総観 察月数に対す る悪化の 回数 を%で 求

めた。す なわち100人1ヵ 月(ま たは1人100ヵ 月)観 察

した場合 の悪化 の起 る割合 を計算 したわ けである。な お

各病型毎 に,観 察 し始 めてか らの期間 を3カ 月,6ヵ 月

1年,2年(以 降1年 間隔)と 区分 し,(最 高8年)各

観 察期間毎 の悪化 の頻度 を検討したが,期 間 による悪化

の頻度 の差 はみ られなかった。以上の検討 によ り次 の成

績が得 られた。(1)医療 を全 く受 けていない場合 の悪化 の

頻度 は病型 によ り明かに差 があ る。すなわ ち休養群 では

新 しい浸潤型(約1.9%)及 空洞型(1.3%)に 多 く,や

や硬い浸潤型 は0.3%に 減少 し,結 節硬化型 は0で あ る。

就労群 ではどの病型 で も悪化 が増加 す る 傾 向が認 め ら

れ,病 型間 の差異は,休 養 群 と同 じ程度 に明 らかに認 め

られ る。ず なわち新 らしい浸 潤型 は3.0%,新 しい 空洞

型 は2.8%,そ の他 の空 洞型 は1.5%,や や硬い浸潤型 は

0.5%,結 節硬化型 は0.2の 悪化 がみ られた。(2)医療 を加

え ることに よ り,悪 化 の頻度 が減 少 し,更 に現在 の医療

の方が,過 去 の医療 よ りも悪化 を抑 え る傾向が強 く,ま

た不完全医療 よ りも,完 全 医療 の方がよ り有効で ある。

(3)医療に よる悪化 の減少 は,新 しい浸潤型 に最 も著 明に

見 られ,空 洞型が これにつ ぎ他 の病 型で は明 かで ない。

新 しい浸潤型 につい て,医 療 の種 類別の効果 をみ る と完

全化療 と完全人工気 胸 との間に差 をみ ないが,過 去 に不

完全人工気胸 のみ を行い,現 在無治療で働いてい る場 合

は,悪 化 の頻度 が3%の 高率にみ られ た。(4)完全 化療 を

うけて も(過 去または現 在)新 しい浸潤型 に とどまって

い る限 りは,休 養 時よ り就労時 に悪化が 多い傾 向 を示 し
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たが,推 計学的有意 の差 はみ られ なかった。

192.微 量排 菌に関す る研 究(そ の2)化 学療法 につ

いて

権藤 砧一 ・竹下博 ・永井喬(国 立筑紫病院内科)

微 量排菌者に対す る化学療 法の菌陰転効果につい て検

討 した。1.対 象及び観察方 法:対 象は国立筑紫病院入

院中 の微量排 菌者44名 で,肺 葉 切除後1例,胸 廓成形術

後11例,人 工気胸及び人工気腹 中5例,胸 部未処置27例

で ある。排 菌状態について の本実 験前の観 察期間 は6カ

月乃至2年 間にわた る。全例共観察 期間中X線 上病巣 は

安定 し,空 洞は断層撮影に て も認 め られず,一 般 症状 も

良好で ある。7例 を除いて他 はすべ て観 察期間中 に もな

ん らかの化学療 法を行 ってい るが,42例 に この期間中 に

排 菌がみ られ てい る。治療前の観察期 間中は毎月1乃 至

4回 の塗抹及び培養,本 実験前1カ 月,開 始後2カ 月 は

毎週2回,以 上治療 中並に治療後観 察期間中毎週1回 宛

の培養 を行 った。培 養に供 した喀痰 は早 期よ り午前10時

までの1回 痰 または全痰で,2本 の3%燐 酸 カ リ培地に

植 え,8週 まで観 察 した。II.治 療 の種類 及び期間:症

例 はPAS-INAH併 用29例,PAS-SM併 用6例,

Neoiscotine5例,INAH 4例 で ある。症例 の大部分

は結 核予防法 の手続 きに よ り化学療 法を行 ったため治療

の型 が必ず し も単一 で な く,そ のため他種 の化学 療法 を

継続 した ものが17例,陰 転効果 な きため他種 の治療 に変

えた もの6例,内3例 はPZA-INAH併 用,2例 にPA

S-INAHか らPAS-SMに,1例 に胸廓成形術 を行 っ

た。化学療 法の期間 は6乃 至14カ 月で平均8.7カ 月であ

る。III.成 績並びに考按,菌 陰転 率:毎 週1回 の培養 で

3カ 月間菌陰性の もの を陰転 とす ると,PAS-INAH群

で29例 中23例 約80%が 陰転 し,他 に2例 宛PAS-SM併

用,PAS-INAH併 用を継 続 して陰転 した。 なお前者23

例 中5例 が再陽転 あるいは再発 した。PAS-SM群 では

5例 が陰転 し(1例 が再発)ま た難 治の1例 にPZA-IN

AHを 継続使用 して陰転 したoNeoiscotine-INAH群

中8例 が 陰転 し,無 効の1例 に胸 廓成形 術 を加 えて陰転

を来 したが,現 在 まで再陽転 あるい は再発 をみない。治

療 終了後の観察期 間は症例に よ り長短が あ るが治療終了

時95%の 陰転率 を示 した ものが4乃 至6カ 月までは80%

に減少 してい る。 すなわ ち微排者に対 す る化学療 法では

直接 効果 として70～90%と い う優 れた陰転 率 を示すが,

治療 終了後 よ りかな りの再陽転が認 め られ る。再陽転あ

るいは再発例 を病型 につ いて調 べ ると,軽 症 よ り中等症

に再陽転 が多い 。(但 し軽症の再 陽転 は2例 共 菌量 は112

コロニーであ った)結 核腫 につ いてはその直径が1Cm

を越 える ものに再陽転が 多いよ うで あ る。直径1cmを

越 す陰影 を有す る もの で治療 終了後 それぞれ3カ 月,8

カ月 間培養陰性で あった2例 に切除術 を行 ったがいず れ

も被包乾 酪巣であ った。化学療 法によ る胸部 レ線像の変

化:治 療 前の観 察期間 中レ線所見 が固定 してい るこ とか

ら考えて,治 療 中の レ線所見の改善 は予期 していなか っ

たが詳細 に見 ると僅かなが ら好転す るよ うで,比 較的明

らかによ くな った ものが10例 あった。 ただし この うち1

例 は再 陽転 し,結 核腫の洞化がみ られ た。 〔気管支 鏡所

見〕 治療 前所見の あった7例 中5例 は治療 中あ るいは治

療後全 く所 見 を認 めない。 なお所見 を貽した2例 も現在

までの所 菌 を証明 してい ない。他 に治療前所見 がな くし

て治療後 に所見 を見 た ものが2例 あ り共にPZA-INAH

追加使 用例 であ るが,こ れ も培養にて は菌 を証 明せず,

1例 に塗抹 にて1回 だ け菌を証 明した。 〔排 菌期間〕陰

転例 中治療期 間に排菌 をみ た ものはPAS-INAHi群13

例,PAS-SM群2例,Neoiscotine,INAHi群 各3例 宛

で ある。 これ ら陰転例 での最終排菌 は1乃 至34週 で,平

均11週 とな るが,4カ 月 を超 える ものが6例 あ り,6カ

月以下 の化学療 法では陰転効果 は望 めない よ うに思 う。

〔耐性〕私達 の症例 では すべて かな り多量 の抗結核 剤 を

使用 してい るが,,SM及 びINAHに 各1例 宛 が耐 性 を

示 してい るに過 ぎない。微 排者において耐性 菌の 出現 が

少い こ とは長期化学療 法の効 果 を期待 し得 るとい うこ と

がで きよ う。 〔結語〕1)微 排者 に対 して平均8カ 月強

の化学療法 を行 って,直 接効果 として95%の 菌陰転 を見

たが,4乃 至6カ 月更 に9カ 月の治療後観 察に よ り8例

の再陽転 あるいは再発 がみ られた。2)微 排者に対 す る

化学療 法は6ヵ 月以下では効果が望 めない よ うであ る。

また耐性 出現 の甚だ少 い ことから,よ り長期療 法の効果

が期待 され る。3)排 菌状態において 同じ微排者 であ っ

て も,胸 部X線 所見 の多い もの再陽転 あるい は再発 しや

す く,結 核 腫については,直 径1Cmを 以て分 ける と明

かに大 きい結核 腫に再 陽転 または再発が多 くみ られ る。

193.結 核病棟 勤務 健康者の微量排菌に ついて

渋谷正雄(新 潟大桂内科)

結核化学療法 の進歩 に伴 って,い わ ゆる微量排 菌者 と

い う問題が種 々の角度 か ら討検 されてい るが,演 者 もこ

の問題 を考察す る一つ の手 懸 りとして,健 康者 として勤

務 してい る人 々の中 で頻繁 に結 核菌の侵襲 を受 ける可 能

性の極 めて大 きい職 にたず さわってい る者にお ける,排

菌者 の有無 と,そ の状 況を調 査した。対象 としては,新

潟大学 附属病院結核病棟,桂 内科病棟並 びに結核療養所

信楽 園において,健 康者 として勤務 す る医師,看 護婦,

X線 技 師並びに病棟雑役者174例 につ き,1例 に対 し1

回乃至11回,計668回 に亘 り,そ の日の勤 務終了時の含

嗽水20ccを 一晩氷室に放置 し,上 清約5ccを 捨 て,残

りの約15ccを3,000廻 転15分 間遠心 し,そ の上 清を滅

菌ピペ ッ トで静かに捨て去 り,沈 渣に4%硫 酸2～3滴

宛滴 し,十 分混合攬拌 し,20分 放置後,岡 ・片倉 培地2

本宛,滅 菌 ピペ ッ トを以て沈 渣全部 を塗抹 し24時 間37℃

の孵卵器中に傾斜 し,乾 燥 を待 ち封蝋 し,37℃3カ 月間
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観 察 した。 その中 よ り16回16例 に抗酸 性菌の集落 を発見 した。その生 物学 的性状は次表の如 くで ある。

含嗽水より証明した抗酸性菌の生物学的性状

註1.集 落の性状,発 育状態 は岡,片 倉 培地2乃 至3回 目の継代培養 におけ る状態であ る。症例5は 初代

培養に おける状態 であ る。

2.抗 酸性は3%塩 酸 アル コール を使 用 した。+は30分 廾 は1時 間卅 は24時 間 以上 で抗酸 性 を失 わなか

つた。

3.全 例 グ ラ ム陽 性,桿 菌 で あ る。

これ ら生物学 的性状 よ り,明 らかに非 病原性抗酸性 菌

と考 え られ る もの及 び胸部X線 検査にて異常所見 の認 め

られ る症例 を除 く,症 例2,3,4,6,10,11及 び16

につい て動 物実験 を行 った。10倍 旧 ツで陰性 である こと

を確 かめた白色海狽 を各症例に対 し2匹 宛使 用し,そ の

右下腹部皮下に0.1mg宛 接種 し,9週 間観 察後剖検 し

た。剖検 の結果 は次表 の如 くであ る。

分 離 抗 酸 性 菌 海 狸 接 種 成 績
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註 1.肉 眼的所見

内臓;― はなん ら結 核結節 を認 めざる もの。 ±は結節 ではないか と考 えられ る もの。+は 数少 く

漸 く結節 を発見 し うる もの。廾 は結節10個 内外 の もの。卅 結節多数 の もの。

リンパ腺;― は肥大 なし,± 半米粒大,+米 粒大,廾 大 豆大,卅 碗豆大,冊 そ ら豆大

2.小 川 氏 定 量 培 養;()の 部 で あ る。(+)集 落1～10個,(廾)11～50,(卅)51～100個,(∞)100個 以 上

3.ツ 反 は 剖 検 直 前10× 旧 ツ48時 間 判 定 の もの で あ る。

症例3,10,11,16に リンパ腺腫脹,内 臓の結核結節

及び ツ反応 陽転 を見 た。また内臓の小川氏定量培養 を実

施 し,接 種 菌種 と同一生物学的性状 を有す る抗酸 性菌 を

証 明した°更に これ らの海狽 に毒性 を示 した4症 例 の菌

株 並びに対照 として牛型菌0.001mg宛 を戸田氏家兎皮

内四肢法に よ り,10倍 旧 ツ陰性家 兎の上 脚外側皮内に接

種 し,毎 週観察 し9週 間 に及 んだ。その結果は次表の如

くであ る。

戸田家兎皮内四肢法による海狽有毒菌株接種成績

註 接 種局所の変化;± 発赤 直径10mm以 下。+発 赤直径10mm以 上 。廾発赤10mm以 上,硬 結 を伴 う。

卅 発赤10mm以 上硬結 。潰瘍8～10mm。 冊 潰瘍著明

所 属 リンパ腺の変化;()の 部(+)腫 脹 のみ。(廾)乾 酪変性 を伴 う。
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分離 海狽 有毒4菌 株は牛型に比べ硬結 潰瘍発生遅 く,

かつ治癒傾 向が強い。以上 によ り分離4菌 株は恐 らく人

型結核 菌であろ うと判断 される。なおまた,こ れ ら4症

例 は結核性 前歴 もな く,胸 部X線 検査 にてなん ら異 常所

見 も認 め られ なか った ことか ら,病 棟勤務 中外部 よ り吸

引 した結核 菌が含嗽 水中に証明せ られ た もの と考 え られ

る。 これ ら症例 は結 核菌証明後6～12力 月を経 てなお現

在発病 してい ないが,今 後なお これ らの例 につい ては各

方面か ら検査 を続行 し,事 後の経過 を究追 したい。

194.REHABILITATION INDEXと しての換 気

機能検査 について

江草賢次 ・三木秀夫 ・岡崎敬得 ・佐藤裏二 ・内匠昭 ・

尾崎恭輔(愛 媛県立新 居浜療)

近時肺結核症 に対 する有力 な治療法 の発達 によ り,多

くの回復者 を出しています。当所 にお きまして も,こ れ

ら患者の病巣の安定性 とと もに,そ の作業能 力の面 で基

準 とな るべ き検査法 の必 要にせ まられ てい ましたが,先

に笹 本,船 津 の提 唱した換 気機能の表現法 によ り検 査を

行 い,復 職の際の参考 としてい るので報告す る。 〔症例

及 び検 査法〕症例 は入所 中44例,自 宅療養中65例,復 職

34例 ・合計143例 で うちわけは全摘2例 ,葉 切33例,両

側肺 切12例,区 切56例,部 切9例,胸 成術8例,気 胸変

形3例,剥 皮術5例,手 術前化学療 法のみの もの15例 で

す 。対照 として健康者26名 の検査 を行 いました。なお,

この症 例には他の疾患 のある ものは除外 しました。検査

法 は全 く笹 本,船 津の方法 に従 った。 この換気指数 が40

以下 を復職不 適当 な もの とし,40～60の ものはエネルギ

ー代謝率(0～2)の 軽労作 は可能 と考え,60～80の もの

は エネルギー代謝率(2～4)の 中労作は可能 であ り,80

以上 の ものはエ ネルギ ー代謝率 ,(4～6)の 重労作 も可能

と考 えました。 〔検 査成績〕肺活量 の標 準値に対す る%

は全摘 で41%で 最低,成 形,剥 皮術が これ に続 き,他 は

86%前 後 にあ ります。M.B.C.の 標準値 に対す る%に

ついて もほぼ同様で,全 摘 についで気 胸,成 形,剥 皮術

の順 でこれ に続 き,他 は90%以 上 であ ります。換気 予備

率 は二群 に分 け られ,全 摘,成 形群 が80%以 下で,他 ば

ほ ぼ90%前 後であ ります。 これ は安 静時には全摘成形 を

除い て他 の群は健康者 と大差 のない ことを示 してい ます

(図1)。 運動 指数は全摘が最 も悪 く,て れ に葉 切,気 胸

剥皮術 の順 で続いてい ます(図2)。 換気指 数は全 摘が40

%以 下,成 形,気 胸 は60代 他の手術 を行 った ものは70代

に あ ります。 化 学療 法のみの もの は80以 上であ ります

(図3)。 次 に復職不適 当 と思われ る症例 を検討 します と

気管支瘻,対 側 に病巣 を もつ もの,再 膨脹不全 の症例 で

あ ります。 また手術 別に症 例 を復職者,自 宅療養者,入

所 者に分 けて,そ の換気指 数 を検 査 します と復職者 は自

宅療養者,入 所 者 よ りよい値 を示 してい ます。次 に小 数

例 ですが同一症例 で術前術 後に換気機能 を 検査 し ま し

た。 これ らでは肺 活量 は減少 してい ます が,換 気 指数は

よい値 を示 してい ます。 〔結語〕以上 われわれ は笹 本,

船津 の提 唱 した換気機能の検査に よ り次 の結果 を得ま し

た。1)化 学療 法のみの もの は一般健康人 と同様に働 け

る ものが多 かった。2)全 摘の場合に は復職不適 当な も、

のがあ った。 これ は適 切な職業 指導が望 ましい と考 えま

した。3)強 度 の気 胸変 形,成 形術の場合に は軽労作 は

可能の よ うであ りました、4)葉 切,両 側肺切,区 切,

部 切,剥 皮術 を行 った ものは中労作 は可能の よ うであ り

ました。

図1換 気 予 備 率

図2運 動 指 数

図3換 気 指 数

195.Rehabmtation Indexと しての気相因子 と

血 液相因子 との関係 につ いて
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石 田二郎 ・笹本浩 ・船津雄三(慶 大内科)

すでに,わ れ われ は肺結 核患者 と くに被術者の社会復

帰 にあた り,肺 結核治療 によ って受 けた機能障碍の程度

を,労 働生理学的見地 か ら検 討し,レ ハ ビ リテー ション

に関す る一 指標 として,換 気予 備率 と運動指数 か ら図1

のノ モグラムに よって算 出 され る換 気指数 を提唱 した。

かか る指標が広 く臨床 的に用い られ るた めに は,測 定が

簡易 であ って しか も心肺機 能 を正 し く評価 し得 なければ

な らない。 この場合肺 の気相面 におけ る機 能が主体 とな

らざるをえないが,心 肺機能 の綜 合結果 は一応 動脈血の

組成 に反 映 され るか ら,気 相面 の検索 と同時に動脈血 を

採 取す ることに よって,更 に心肺機能 の評価 に よ り一層

の精密 さを期待す るこ とが で きる。そ こで,わ れわれ は

表1の 肺結核患者及び恢復者40名 について,換 気指数算

出のた めの気相面 の検索 と同時に,運 動負荷前後の動脈

血 を採 取 して その変動 を観察 した。すなわ ち,気 相面 の

検索 としては,ス パ イ ロメー ターによ り肺活量,最 大換

気 量及び1回 換気量 を測定 し,Douglas bagに よ り安

静換気量,運 動 換気量 を実測 し,換 気予備率及び運動指

数か ら換気 指数 を算 出 した。 血液相の検索 として は,ま

ず安 静臥位において,上 膊動脈 よ り動脈曠置針 を用 いて

動 脈血約6ccを 採取 し,曠 置針 を十 分に固定 して,高 さ

25cmと50cmの2段 の踏台 を,5秒 に1回 の速度 で昇降

す るR.M.R4の2steptestを4分 間負荷 し,運 動 直後

再び動脈血約5ccを 採 取した。そして採 取 した動脈 血に

ついて,Van Slyke法 によって,全 血O2,CO2.含 量

及 び02容 量を実測 し,硝 子電極pHメ ーターによ り全

血pHを,Wintrobe法 によ ってHaematocritを 測 定

し,そ れ らよ りSao2,PO2,PCO2を 算 出 した。すでに,

われわれは換 気指数を用い,労 働生 理学的に結核恢復 者

の労働強度 の基 準を示 したが,R.M.R.4の2 step test

の限界は換気 指数で60で ある。 そこで,換 気 指数60以 上

の群 と60以 下 の群 に大別 して検 査成 績をみ ると,図2は

気相 面の成績 であ るが,運 動 を負 荷す るこ とによって,

安 静時に は検索 しえない機 能障碍 を明かにす ることがで

きる。す なわ ち,換 気 指数60以 下 の群 の中 で,両 側 また

は偏側 に硬化 性病変 を有す る4例 は,肺 活量及び最大換

気 量では,換 気指数60以 上の群 と著明 な差 は認 め られな

い が,運 動を負荷 して運動指 数,換 気 指数を算 出す ると,

その機能 障碍を明かにす ることが で きる。 なお,従 来 の

換気 指数 を算 出す るための運動指数 は,1steptestに よ

って求 め られ たが,運 動 量を増加 してR.M.R.4ま た は

6を 用いた場合 に も同様 にして算出 し うるノモグラムを

作成 した。すなわ ち,1step及 び2steptestの 運 動指

数 を比較 す ると,図3の よ うな相関関係が認 め られ,従

って図4の ノモグ ラムが作成 され る。運動負荷前後 の血

液相 の変動 は図5に 示 すよ うに,換 気指数60以 上 の群 で

は,動 脈血pH,SaO2,PO2,PCO2い ずれ もその変動

はわずかで あ るが,換 気 指数60以 下の群 では,い ずれ も

その変動が著明で ある。す なわ ち,動 脈血pHは 安静 時

ではほぼ正常範囲 内にあるが,運 動直 後は酸性側 に減少

す る傾向が強い。SaO2も 安 静時では殆ん ど正常範 囲内

にあ るが,運 動 直後は著明に低下す る。PO2は 運動直後

低下 し,PCO2は 運動直後上昇 す る傾 向が強い。次 に,

気相 因子 として換気指数,血 液相因子 としてSaO2を と

って両者 の関係をみ ると,図6の よ うにな り,安 静時 に

あっては換気指数 の如何 にかかわ らず,SaO2は 殆 んど一

定 でほぼ正常範囲 内にあるが,運 動直後におい ては,換

気 指数60以 上の症例 では,SaO2の 低下 はわつ かであ り,

逆 に上昇す る もの もあ る。しか し,換 気指数60以 下 の症

例 では,SaO2は 安静時に比べて著 明に低下 し,上 昇 す

る症 例は認め られ ない。 このよ うに,換 気 指数 と2step

test負 荷直後のSaO2と の間には換気指数60を 限界 と

して かな り密接 な関係が認 め られ る。従 って,換 気指 数

は測定が簡易 であって,心 肺機 能を綜合的 に表現 し,し

か も労働能力 を評価 す ること もで きるので,ア フターケ

ャーにお ける運動量決定 の1指 標 とし,ま た復職後 の労

働 強度決定の1指 数 として有意 義な もの と思われ る。 な

お,従 来胸部手術 の適応 を きめ るに は,多 くの場合肺活

量が用い られてい る。WarringはWalking indexす

なわ ち
歩行換気量
最大換気量

を そ のIndicatorと す る こ と

を提唱 してい るが,わ れ われは結核治療の最終過程 た る

レハ ビ リテーシ ョンか らその適応 を検索 した。換気指 数

か らみた レハ ビリテー シ ョンの基準は図7に 示 すよ うに

40で あるか ら,術 後1～2年 で換気指数を40以 上 に保つ

よ うにしなけれ ばな らない。そ こで,図8に 示 すよ うに

手術前後 の換気指 数を比 較す ることによって,理 論的に

術前 の換気指数 は偏側 胸成では55,肺 切で は45が 手術可

能 の最抵限界 であ ることを知 った。以上,わ れわれは換

気 指数 につい て種 々検 討したが,そ の実用的価値 につい

て は今後 なお検討 を加 えたい。

196.職 場復帰 した肺 結核 患者の動態

三友義雄 ・中村善紀 ・五十 川義彦 ・高田三太 ・大滝梓

(日本鋼管清瀬 浴風 院)大 野育男(同 鋼管本社 医務室)

富田信雄 ・戸 田弘一(鋼 管病 院)庄 中健吉 ・一井 泰

(鋼管鶴見病院)石 黒 三郎(鋼 管浅野 ドック診療所)

肺結核治療法 の価値 を評 価す るには治療終了後患者 を

就労 させて長期 に観察 す ることが必要で ある。退院後 に

お けるい わゆ る遠 隔成績 は従 来殆ん ど患者 に対 す るア ン

ケ ー トによって調 査研究 された もので ある。 しかし患者

の解答 は信頼度 が非常 に低い ことをわれ われ は経 験して

い る。 この種 の経 過観 察には結核管理医 の協力 なしには

正確 を期 し難い のであ る。今回われわれ は治療 医と管 理

医の協同に よって日本鋼管従業員 中肺 結核で清瀬浴風 院

に入院 し加療 し,職 場復 帰 した ものについ て就業後 の経

過 殊に悪化 につい て調査 した成績 を報 告す る。 〔調査 対
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象〕昭和22年2月 か ら昭和29年12月 末 までの間に生存 退院

した 日本鋼 管従業 員が335名 お りこの内入 院期間半年未

満 の もの23名 と,職 場未復帰の まま退職 した もの34名 を

除い た278名 について調 べた。調査時期 は30年12月 末,従

って退 院後少 くと も1年 以上を経過 してい る。〔成績〕約

7年 半 の問 に入 院加療 して職場復帰 した ものは278名 で

あるが,全 部 が治療 を完 了 して復職可能 として退院 した

もの だけではない。 傷病手 当金給 付や療養給付期間が満

了 となった もの,あ るいは経済的理由に よ り止 むな く退

院し,管 理医 の了解 の下 に職場に復帰 した もの もある。

すなわ ち278名 中略治 で就労可能 と認 め られた ものは約

半数 の138名,略 治 と認 め られ なか った もの は140名 でほ

ぼ同数であ る。 これ らの現 在の状態 をみ る と,就 業 中の

もの234名(84.2%)休 業 中の もの23名,結 核死4名,退 職

15名,非 結核死2名 であった。略治群 と非略治群 の休業

中の ものは それ ぞれ4.3%,12.1%で,後 者 は前者 の約

3倍 の休業率で ある。悪化者 は職場復帰者 中の84名(30.

6%)で,そ の中略治群 では20.3%,非 略治群 では40.0%

であ る。 すなわ ち非略治 群は略治群 の2倍 の悪化 がみ ら

れた。作業 内容を事務系 と肉体労働 に分 けてみたが,両

群か らの悪化 率には差 は殆ん どなか った。 悪化 の内容 を

検 討す ると,空洞 出現 は31%,病 巣拡大31%,排 菌をみた

もの22%で あ った。事務系 では排 菌が早 く現 われ,肉 体

労働 ではレ線所見 で発 見 され る場合が多い よ うであ る。

悪 化率 を年次別 にみ ると,昭 和26年 まで は40%以 上 を示

したが,27年 には30%と 逐 年減 少の一 途 を辿 ってい る。

これが原因 は観 察期間 の長短 が原因の一つ ではあ るが,

入 院中の治療 もまた大 きな役割 を演 じてい る。す なわ ち

昭和24年 か ら化学療法が 開始 され逐年 その使用量 は増 し

て昭和29年 以降は長期併用療法の普及 によって急 速に増

加 してい る。他 は気胸療 法や胸廓成形術 に とってかわっ

て肺切除術 が広 く行われ るよ うになった。 この治療 法の

変 遷 と対比 して退院者 の悪化 をみ ると,化 学療法 を肺 切

除術 の増加 に逆比例 して減 少してい るのがみ られ る。す

なわ ち悪化率 は治療法に よって大 きく影 響 され るのが わ

か る。悪化 の時期 をみ ると,職 場復帰後1年 に9.3%,2

年に10.3%,3年 たつ と10.1%,4年 たつ と9.6%と な

って その後 は急速 に減少 してい る。われ われ の調 査では

4年 までに約40%が 悪化 してい る。略治群 では悪化率 は

低 く最高 で も9%,非 略治群では約15%の 高 率であ っ

た。 退院 時の レ線所見 か らみた悪化率 は,加 療変型 と非

加療 変型 に分 け,前 者を更 に対側病巣 ある もの と,対 側

病巣 な き ものに分 けると,対 側病巣 ある ものか ら41.2%

対側 病巣 な き ものか らは19.5%し か悪化 をみ ていない。

非加療 変型 は42.9%,前 者 の対側病巣 あ るもの とほぼ同

率 であ った。悪化者を退院時 の治療別 にみ ると,略 治群

では安 静50%,充 填術50%,気 胸気腹33.3%%,胸 廓成

形術9.8%,化 学療法及び肺切除術 では現在 までに悪化

者はでていない。 しかし非略治群 では安 静60%,充 填術

100%,気 胸気腹39%,化 学療法60%,胸 廓成形 術29.3

%,切 除術0と なってい て成績 は悪い。化学療 法及び肺

切除術 を受 けた ものは日尚浅 きた め今後 悪化 者 もで るこ

とが予想 され るが,他 の治療法ほ どでない と思 われ る。

〔結 論〕 この調査 によって加療 して職 場復帰 した もの の

30%に 悪化 をみてい る。略治群で は20%,非 略治群では

40%が なん らかの形で再発 してい る。 しかし長期化学療

法 と肺 切除術を中心 と治療法 の改善 と管理 の強化 によ っ

て悪化率 を低下 させ つつあ る。

徳7.肺 結核外科的療法の復職後の性格に及ぼす影響

河 辺充孝 ・川島光晴 ・坂神真澄 ・竹内正登(名 古屋大

第 一外科)

肺 結核症の治療が生命予後 の見地 か ら,就 労予 後の見

地 に置 きか えられて,す で に久 しいが,そ の就労後の社

会 的立場,性 格的変化 につい ての調 査報 告は多 くない。

日常 の診療か ら,肺 切除術等 の臨床上完全 だ と思われ る

よ うな治療を行 った患者が,極 めて消極 的な生活 態度か

ら脱却で きない でい るのをしばしば経 験してお ります。

患者の多 くが青年期 にあ り,治 療後 その社会 的生 活を開

拓 して行 くべ き立場 にあるこ とか ら,必 然 的に治療 後の

性格的 な変動 にまで配意 された治療 計画が要求 され る と

考 えます。 そのよ うな意味 合か らわれわれは外科的療法

の対称 とした 患者 の発病前 と復職後の性格の変動 につい

て調査 を行い ました。 すなわ ち,.昭 和25年1月 か ら昭和

29年10月 までに鈴木療養 所 において取扱 った直達療法,

外科的虚脱療法施行 患者 の中か ら,す でに回復 々職 して

6カ 月 以上 を経 た患者各60例,内 科 的療 法の患者60例 を

抽 出して対称 とし,深 津氏 の結 核患者性格調査標識 を用

い,発 病前 よ り復職後 までを6期 に別け,心 理 学的5分

法 による質問標 を郵送,再 生 記述法によ り確実 な返答 を

得た直達療法群48例,胸 成術 群48例,内 科療法群55例 に

ついて,各 期別 に頻数集 計を行い,性 向示数 によって そ

の性格変動 の時期 的推移 を追及 し,か つ発病前 と復職後

との標本平均 の差 を危 険率5%と して推計学的 に検定 し

て果 して両期 の間 に性格変動 の有 意性が認 め られ るか否

かについて慎重 に検討 した。また同一 対称 に つ い て,

National-Tuberculosis Assosiationの 分類に したが

い,軽,中 等,重 症,の 別 に分 け,か つ,発 病 よ り復職

までの年数 を2年 以下,2年 乃至4年,以 上の3群 に分

け,同 様の統計処理 を行い,そ れ ぞ れ の因子を検 討 し

た。治療法別集計 は,切 除術 群,胸 成 群,内 科的治療群

の それ ぞれのFは,4.04,4.04,4.02で あ り,有 意差

を示す標識 は,切 除術群 では,T2,T4,T5,T6,S1,S2,

F2,が(一)変 動 をL2,L3が(+)変 動を示 してい る。胸

切術群 では,T5,S1,S2が(-)に,L2が(+)に 変動

す る。 内科療 法では,T2,T3,T4,T5の(-)変 動 とL2

の(+)変 動 が認 め られ る。重 症度別集計 をみ る と,軽 症

―266―



化学療法 ・内科治療一般

群 には有意差 を示す変動 はな く,重 症群 は,反 応性結核

性格 の(-)変 動,中 等症群に は,更 に易 動性格 の(+)変

動が認 め られ る。療 養期間別集計 は,2年 以下 では有意

差 を示 す変動はない。2乃 至4年 と4年 以上では,同 一

範囲 の変動 を示します。反応性結核性格 の時期 的変動 は

発症後,治 療 開始 までの間 に(-)変 動 の谷 を有し,次 第

に発病前値 に近 づ く傾向を示す。 社会性格 の時期 的変動

億,発 病後直 ちに,大 きな(-)変 動 を示 し,以 後 余 り回

復す るこ とな く復職 後に至 る。易動性格 の時期 的変動 は,

発病後(-)変 動 手術終了時,す でに発病前 にかえ り以後

(+)変 動 を示 す。固定 性格の時期的変動 は,切 除群を除

い ては,手 術 直後に回復 して大 きな変動 を示 さな いが切

除群F2の みに(-)変 動が残 る。深津氏 の詳細 な研究 に

よれ ば,反 応 性結核 性格 は,病 態治療,自 覧症等 の臨床

生理学的条件 によって形成 され,社 会性格 は,社 会的 条

件 によって左右 され,易 動性格 は,療 養生活中 の複雑 な

因子が 関係 す るもの と考え られ る。 また固定性格 は,素

因的発達心理学的 条件 に左 右 され る もので ある とされ て

い る。今われわれ には,切 除術群,内 科的療法群 に反応

性結核性格 に主体 を置 く変 動を認 め,胸 成切除群 では,

社会 性格の変動が あ る。易 動性格 は治療法別 に差違が な

い。固定性格 は切除群 にのみF2有 意(-)変 動 を残 して

い る。今治療法別 の調査対称 の構成 を治療年数,重 症度

の立場か ら検討す ると,特 に何 れかの群にかた よった傾

向は認 めない。 しかして,内 科療 法群では,深 津氏のい

わゆ る反応 性結核性格 に,胸 成術 群では,社 会 性格 に,

変 動の主体が認 め られ,切 除術 群では,そ の何 れ に も有

意差 を示す変動が認 め られ る。 また切除術 群で は易動性

格 の(+)変 動範囲が他 の二者 に比 較して広範 であ り,固

定 性格の一 部に も変動が認 め られ る。以上 の如 く,切 除

術 群に最 も広範な変動が認 め られ るのは,そ の治療 法す

なわ ち切除術 に由来す る ものであろ うと推測 してよい と

考 え る。 切除術 群において反応性結核性格 の変 動をの こ

し旧に復 さないの は,一 考 を要す る点 であ るし,社 会 性

格 の変動 が,外 科 的療法一般 に認 め られ るのはおそ らく

外科 的浸襲 すなわち手術創,手 術変形等が,患 者 の社 会

的 な立場 に影響 を及 ぼす結果で はない かと考 え られ る。

この点 か らは術式 の考案,術 創の処理等 に深い注意 が向

け られね ばな らない。 以上の成 績 は切 除 術 に対 す る認

識,社 会的 な考 え方,安 全度等の,今 後 の変化 によって

変 って くると思われますが,近 時軽症結核 に対 す る切除

術 の適応 がしばしば論議 されてお るについ て も,こ のよ

うな点 も一応考慮 に入れて よい と考 える。す なわち患者

の術前術後 におけ る心理 的,社 会的訓練が持たれ なけれ

ば な らない と考 え る。

198.Candida albicansに 及 ぼす唾 液及び 口腔細 菌

の影響 に関す る実験的研究

占部薫 ・鈴木正孝(広 大細 菌)

近 時諸種抗生物 質療 法の普及 につ れ,カ ンジダ症の多

発 す る事実が認 め られ注 目を浴び るに至 った。 そこで私

達は 口腔 カンジダ症 の発症 要因の1部 を解 明す る目的 を

以 って次 の実験 を行 った。 〔実 験方 法〕先 ず,健 常菌の

人3名,齲 歯 の人1名,歯 槽膿漏症 の2名 及び 口腔内化

膿症の2名 よ りの唾液 の新鮮 な もの,沢 紙 又はSeitz沢

過器で沢過 した もの並 びに56℃30分 及 び100℃30分 加

熱 した もの をそれ ぞれ生塩水 によ り原液か ら256倍 迄に

倍数稀 釈 しそれ らに,予 めSabouraud寒 天培 地上に

37℃24時 間培養 したCandida albicans(以 下C.alb)

の生塩水に よる10,000倍 稀釈浮遊 液を等量加 え,直 後並

びに37℃24時 間後 にそれか ら1白 金 耳量宛Littman

培地 上に還元 して,37℃48時 間後 に発 生 したCandida

の集落 の数 または量 を読み とった。次 に血液寒天 を用い

て健 常人の 口腔液 か ら好気的 に分離 した各種 細菌38株 の

ブイ ヨン培 養(37℃5日)液 の遠沈 上清の その まま並び

に60℃30分 及 び100℃30分 加熱 した ものをそれぞれ

ブイ ヨンによ り倍 々稀釈 し,こ れに唾液 の場合 と同様の

C.alb.の 菌液 を加 え,直 後並びに37℃48時 間後に そ

れ らか ら1白 金 耳量宛にLittman培 地上 に還元 培養 を

行 った。なお,こ の実 験に よってC.alb.に 対 し強い抑

制作 用を示 した15菌 株のPenicillin(PC),Strepto-

mycin(SM),Aureomycin(AM)及 びTerramycin

(TM)に 対 す る感受性 を大 腸菌,葡 萄球菌209P株 を対

照 としてCup法 によ り検 討 し,つ いで これ ら15菌 株の

菌種 固定 を も行 った。〔実験成績)1)唾 液 のC.alb.の

発育 に及 ぼす影 響一生鮮唾液はC.alb.の 発育 に対 して

可成 り著 明な発 育促進作用 を示 したが,こ の作 用 と年令,

唾液pH並 びに歯科領域にお ける口腔 内所見 との関連 性

は例数が少 いので確 言で きない。なお,沢 紙及びSeitz

沢過器に よる沢過唾 液において も生鮮睡液 と同様に促進

作用がみ られ,加 熱(56℃30分,100℃30分)に よ り

その作用 はかえって増 強 した。ID口 腔細菌培養液 のC.

alb.の 発育に及 ぼす影響―(1)38菌株中強い抗C作 用 を示

した ものが15株 あ り,そ の他 に多少 とも抑 制作 用が認 め

られた ものが12株 あった。す なわ ち計27株 において多少

にかかわ らず抑制作用が認 め られ た。(2)但し,こ の よ う

な抑制作用は56℃30分の加熱により可成り低下し100　

30分加熱により完全に消失した。(3)強い抗C作用を示

す これ ら,15菌 株の供試4種 抗生 物質に対 す る感受性 は

相 当強い ようであ った。すなわ ちPCに 対 しては大多数

の菌株 が対照の葡萄球菌209Pと 殆 んど同程度 の感受 性

を示 しSMに 対 して も対照の大腸 菌及び209p株 と同

程度 の感受 性 を示 した ものが多か った。なお,AM,T

Mに 対す るこれ ら15菌株 の感受性 もまた低 くは な か っ

た。(4)上記の15菌 株は それ らの形態学 的性状,被 染性,

固形培 地及び液体培地 における所見,解 糖作 用その他の
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生 物 学 的 諸 性 状 を追 究 し,そ の 結 果 をBergeyのMa-

nualと 照 合 した結 果Genus alcaligenes 1株,Micro-

coccus urae1株,Micrococcus caseolyticus 1株,

Micrococcus varians 1株,Staphylococcus pharyngis

 2株,Alcaligenes faecalis 1株,Bacillus adhaerens

 Group 3株,Bacillus subtilis 1株,Micrococcus

 perHavus 1株 と同 定 せ られ,そ の 他 に 同定 不 能 の もの

2株 が あ っ た 。 〔考按 〕 以 上 の 成 績 か らして 唾 液 に はC .

alb-に 対 して相 当 強 い発 育 促 進 作 用 が あ る こ と,他 方 口

腔 細 菌中 に はC.alb.の 発 育 を抑 制 す る もの が 可 成 りの

頻 度 に存 在 す る こ と,し か もこれ らの 細 菌 の 大 多 数 は諸

種 抗 生 物 質 に対 して高 い 感 受 性 を示 す こ とな どが わ か っ

た 。 も とよ りカ ン ジ ダ症 の発 症 機 転 は 一 元 的 に 解 釈 せ ら

れ るべ き もの で は な くて 各 種 の 要 因 に 負 う もの と考 え ら

れ るが,如 上 に よ り口腔 カ ン ジダ症 の 発 症 の 要 因 の1部

と して 私 共 は 口腔 内 の これ ら拮 抗 菌 が 抗 生 物 質 に よ り阻

止 せ られ た 場 合C.alb.の 好 培 地 と も考 え られ る唾 液

の 存 在 下 に お い て そ の過 剰 発 育 が 起 りう る とい うこ とを

あ げ 得 られ る もの と考 え る。

〔追加〕 口腔内及空洞 内細 菌のCa.alb.の 発育に及

ぼす影響

江本俊秀 ・佐須孝之(東 京医大篠井外科)

われわれ も数年来,肺 カンジダ症 の発 生機 転に関す る

研 究 を行 ってお り,そ の途上演者 と同様な実 験 を行い,

すでに第6,7回 胸部外科学会 及び昨秋の化学療法学会

において報告 しましたが,そ の後 の実 験成績 を加 え,こ

こに追 加致 します。 先ず無処 置の唾液及び膿 汁 をCa.

alb.の 培養 液中に加 えます と,そ の発育は抑制 され,こ

れ にPC+SMを 混入 します とその発 育が良 くな って来

ます。空洞膿汁の場合 も同様であ ります。更に この唾液

及び膿汁 をシヤンベ ランの細 菌演過器で無菌 として用 い

て も,国 様な成績 を得,演 者 とは実 験方法の相違か も知

れ ませんが,膿 液 にはCa菌 の発育 に影響 を与 えない成

績 を得てお ります。 かかる点 よ り唾液及び膿汁中の各種

細菌がCa菌 の発育 を抑制す るのではないか との想定の

もとに,こ れ等 よ り分 離 した菌株 をCa菌 の培養 液中 に

注入 します と,ス ライ ドに示 します よ うに,連 鎖球 菌,

葡 萄球 菌,歯 牙溶解 菌等は著 明にCa菌 の発育 を抑制 し

てお ります 。 しか し枯草 菌,ナ イセ リア,歯 牙脱灰菌等

は中等度 に作 用 し,結 核菌,紡 錐菌,型 桿 菌等は,殆 ん

ど影響 を与 えません。要す るにPc等 の抗生剤に敏感 な

菌は比較的強 く,Ca.alb.の 発育 を抑制 し,不 感受性

菌 は殆 んど影響 を与 えません。 この事実は抗生剤療法 に

よって,口 腔 内或 は,空 洞内細菌の減少ない しは消失 に

よって,Ca.alb.の 増殖 が促進 され,す なわ ち菌交代現

象に よって,カ ン ジダ症 がひ き起 され ることを意味す る

もの と思い ます 。

199.数 種抗結核剤 の基礎 実験

大藤 真 ・山下三代吉 ・吉川潔(岡 山大平木 内科)

われ われは前回INHGの 基礎並 びに臨床につ き報 告

したが,続 いてINHGと 他 剤 を併 用 して動 物実 験 を行

な ったのでその結 果 を述べ る。先 ず リジン等塩基 性 ア ミ

ノ酸 を主成分 とせ るネオ ミノファーゲ ンAT(NMAT)

とINHGのH37Rv株 及 びH37Rv R.INAH10γ 株 に

対す る併用効果 を知 るた め次 の実 験 を行 った。 〔実 験方

法〕H37Rv,H37Rv R.INAH 10γ 株 を0.1mg宛 マ ウ

ス尾静脈内に感染せ し め,3週 放置後,治 療 を開始 し

た。 〔実験成績〕8週 治療 後の組織 内結 核菌定量培養成

績は2匹 の平均集落数 は肺では対照 群44.NMAT群

21.2で あ り,NMAT+INAH群 は0.41NMAT+IN

HG群 は0.55と な り併用 群では極 めて少 なか った。肝 で

は対照群1.02,NMAT群5.2に 対 してNMAT十IN

HG群 は0.25で あ り,NMHT+INAH群 は培地1本 に

のみ集落2コ を認 めたに過 ぎなか った。脾 は対照 群にお

いて殆ん ど数 え得ぬ程,菌 の発育 を見,NMAT群 は集

落 数100コ 以上)NMAT+INAH群 は1.2NMAT+IN

HG群 は2.1で あ った。R.INAH 10γ 株 に対 す る8週

治療後の組織 内結核 菌定 量培養成 績は,肺 では対照 群29

な るに比 しNMAT群22で 大差ないがNMAT+INAH

i群8.3,NMAT+INHG群9.8と な り併 用群は少 なか っ

た。 肝では対照群2.02NMAT群2.9,NMAT+INAH

群0.45,NMAT+INHG群1.5で あった。脾 では対照

群は殆 んど培 地全面に菌の発育 を見,NMAT群 で も多

数の集落 を認 め,NMAT十INAH群 は35,NMAT十I

NHG群 は37.5で あ った。 以上 を総括 す るに感性 菌に対

す る定 量培養成 績においてNMAT単 独群 は有効 とは

考 え られず,NMAT+INAH群 とNMAT+INHG群

は共 に有効 であ り,両 者の間には大差 なか った。INAH

耐性 菌に対す るNMAT単 独群 の効果 は感性 菌に対 す

るNMAT群 の効果 と変 りな く有効 とは思 えず,NMA

T+INAH群,NMAT+INHG群 共に ある程度有 効であ

るが,感 性菌に対す る効果 には勿 論劣 るよ うで あった。

次 に最近 の化学療 法剤普及の結果,INAHに 耐 性にな

った結 核菌 を排出せ る患者増加 の現状 に鑑み,INAH耐

性発現 以後 のINAH 30mg/kg及 び,INHG500mg/kg

の大量療法,及 びPzA 250mg/kg+INAH 50mg/kg,

PzA 250mg/kg+INHG 500mg/kg併 用療法 の治療 効

果 を知 るため次の実 験 を行 った。 〔実 験方 法〕H37RvIN

AH 10γ 完全耐性株0.1mgを マ ウス尾静脈 内に感染

し,2週 後 よ り治療開始す。 〔実験成績〕平 均体重 の変

動 は対照群 は減少 の一途 をた どり屠殺時に は-2.49と

な り,そ の他 の群 は0.4～0.89の 増加 を示 した。4週 治

療後 の組織 内結核菌定量培養成績 は肺では対照群 は殆 ん

ど数 え得ぬ 程度 に菌を見,INAH治 療 群の2匹 の平均

集落数 は26,INHG群17な る もINAH+PZA群10,IN

HG+PZA群 は3.2と 減少 し,肝 では対照群60,INAH
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群10.3,INHG群6.7,INAH+PZA群7.7,INAH+P

ZA群3.7と な り,脾 では対照 群は殆ん ど培地全面 に菌の

発育 を見,INAH,INHG群 で もなお,多 数の集落 を認

めたが,INAH+PZA群 は60,INHG+PZA群 は22で 極

めて少 なか った。8週 治療後 の定量培養成 績は,肺 では

対照群 は殆 んど数 え難 い程 に菌の発 育 を見たがINAH群

は1.5で あ り,更 にINAH+PZA群 は0.2,INHG+PZA

群 は0.112と な り,PZA併 用群 は2匹 中1匹 に2～3ケ の

集落 を認 めたに過 ぎなか った。肝 では対照群 は16.2な る

に対 しINAH群 は1.08,INHG群0.13,INAH+PAZ群

0.INHG+PZA群0.46と 各群 と も極 めて少 なかった。

脾 では対照群は(+)(廾)で 極 めて 多いが,INAH群13

.4,INHG群15.8,INAH+PZA群9 .05,INHG+PZA

群10.0で 各群 と も減少 していた。次に8週 治療後のINA

H,INHGの 耐性度の測定 を行 った
。す なわ ち1%小 川

培 地に各薬剤濃度 が0,1,5,10,30,100γ にな る様 に

加 え,定 量培養 によ りマウス よ り分離 した各菌株 を0.01

mg接 種 し4週 後判定 した。〔実験成績〕各 群 と もそれぞ

れの治療薬剤 に対す る主動 菌の感受性 には変化 は認 め ら

れな かった。 しかし,対 照 群 を除 く各群に30γ に発育す

る集 落 を認 めたが そのpopulationは 極 めて僅かであ っ

た。 〔考按〕平均体重 の変 動ではINHG群 が毒性 の少

ない為 か他群よ り僅かに優れて いた。定量培養成績 では

INAH 10γ完全耐性 菌感染 マウスに対 して も,INAH50

mg/kgの 大量投与 は対 照 群に比 し可成 の効果 を表 わ し

た。勿論INAH感 性菌感染 マ ウスに対 す る諸 家の治療成

績 には及 ばなか った。INHGは その毒性の少ない点 よ り

500mg/kgの 極 めて大 量を使用 したがその効 果 はINA

H50mg/kgと 大 とて変 りはなか った。pZA+INAH併

用群は脾では幾分集落数 は多 いが,肺 肝 では優れ た効果

を示 した点 よ り有効な活療法 と思 われる。但 し僅 か1変

異 株の成績だ けで これ を全てのINAH耐 性菌に適 用す

る事は出来ない であろ う。8週 間の治療では耐性上昇 は

認 め られな かった。

200.化 学療法中の検痰に ついて の検討

古 沢久喜(国 立名古屋病院 内科)船 橋富 士雄(同 臨床

検 査科)

近 年化学療 法の普 及並びに長期化に伴い検痰成積 の低

下及び 塗抹 陽性培養 陰性例 の増加が注 目されて いる。 こ

のよ うな現 象は被検 物中に含 まれ る抗結核剤の培地 に移

入 されるこ とによる と説 明 され,又 結核菌 自体の集落形

成能力 の減弱化 ともいわれてい るが,何 れにせ よ,こ れ

らの事実 は化学療法 中の検 痰に当っては極 めて重大 な意

義 を もつ もの と考 え られ る。 これ はひいては化学療 法剤

の価値 を過信 させ,又 耐性検査 の成績 と臨床成績 との食

違 い を招来 し,微 量排菌者 を見逃 し,患 者の病状経過予

後 に誤 った判断 を下す ことにな ると思われ る。今 回われ

われは当院におけ る塗抹培養 例について種 々検討 を加 え

次の結果 を得 たので報 告す る。1)年 度別塗抹並 びに培

養 実施数 とその陽性率 について図1に 見 られ る如 くで,

昭27年 度 よ り次第 に塗抹実施 数の減少 と培養実施数の増

加 が 目立 ち,陽 性率 においては共に低下の傾向あ り,特

に培養 において著 明であ るこれは化学 療法の普及化 とと

もに排 菌の減少 と被 検物中の抗結核剤 の影響 が予 想 きれ

る。次 いで排菌量について年度別 にその傾 向をみ れば,

例 えば昭27年 度 と昭和30年 度では 図2の 如 き相 違が見 ら

れ る。す なわ ち30年度 では27年 度に比 し多量排 菌例 の増

加 と中等度及び微 量排 菌例 の減少 が 目立 ってい る。 これ

は化学療法 による排 菌量の減少 と長期使用に よ り耐性 菌

排泄例の増加 と考 え られ る。 これ らの結果 について耐性

の面か ら見 ると,何 れかの薬剤に10γ/cc以 上の耐 性 を得

てい るのは昭27年 度柵～冊の18.0%は 昭30年 度 では36.9

下,100コ ロニー以下で も昭27年 度2.4%は 昭30年 度12.9

%と 何 れ も耐 性獲得例が増加 してい る。次い で化学療法

中の喀痰 中には抗結 核剤が どの程度含 まれ るかにつ いて

PASに つ いてはKlyneの 変法に よ り定量 を行 った。 そ

の結果は図3の 如 くである。4症 例 について経口 ・静脈

内 ・筋肉内に同一量 を投与 し,平 素行 われ る採 痰方法 と

同 じく早 期痰 を3日 間採取 し定量 した。何れ の症例 にお

い て も服 用後1日 目の喀痰すなわ ち6～10時 間後 には1

～2γ/ccのPASが 認 められ,2日 目には殆 んどPAS

の存在 を認 めなかった。 図に示 す如 く投与方法別に は何

れ も著 明の差 はないが静脈 内投与 法において喀痰中 への

排泄値の高いの は血 中濃度 の関係 で な い か と考え られ

る。次いで下表に示す如 く経口投与50例 について検討 し

たが 同様の結果 を得た。INAHに ついて はKelly-poet

の法に従 い定 量を行 い図4の 如 き結果 を得 た。PASに

比 し やや喀痰 中の濃度 は高 い が殆ん ど 同様な結果 を得

た。下表に示す如 く経口投与46例 について も同様で以上

か ら抗結核剤 の培養へ及す影響 は多 くの例 において服 用

後1日,極 く一 部の例におい て2日後 には無 くな ると考 え

られた。 しか らば検痰 を行 うに 当 り抗結 核剤の使用 を休

まず に喀 痰中の薬物 を不活性化す る方法を とった場 合に

つ いては表5に 示す如 くである。不活 性化 の方法 として

は高橋氏の次亜 プ ロム酸 ソーダ法 によ りPAS,INAH使

用例170例 につ いて行 った。不 活性化群にのみ集落 の発

生 を認 めたのでま12例(7.0%)で これ らの症例の耐性分布

は右 に示す如 くで耐性培地に集 落 を認 めたのはSM2例,

PAS2例,INAH2例 でその うち10γ/cc以 上 はSM2

例,PAS,INAHそ れ ぞれ1例 であ り耐 性獲得例は少

い。不活 性化 群に集落の発育良好 あるいは集 落数の多 き

ものは38例(22.3%)で 耐性分布 は右の如 くである。不

活性化 群 と対照 群 と同程度 に集 落の発育 を認 めたのは65

例(38.4%)で 耐性獲得例の極 めて多 いのが 目立 ってい

る。何れ の群 に も集 落の発 育 を認 めな かったのは48例

(28.2%)で ある。次 ぎに不活 性化 薬剤が結核菌の発育
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に障害 を及ぼ した と考え られ る7例(4.1%)が ある。な

お何 れに も集 落 を認めなか った48例 中9例(18.6%)に

塗 抹にて結核 菌を認 めてい るこ とは抗結核剤 の菌集 落形

成能 力への影響 かと予想 され,注 目すべ きことと思われ

る。本表にみ られ る如 く不活化 性す ることの意義 を170

例中30%約 に見出 し,特 にその意 義 を見 出 し得ない と考

え られ る65例 はその多 くが耐 性獲 得例であ った ことを考

えれ ば,耐 性 菌を もってない治療の初期に あた り抗結核

剤 が被検 物中に含 まれてい るか否か は,そ の患者の予後

治療 方針の決定のために極 めて重大な意義 を有す る もの

と考 え られ る。以上結論 として,(1)被 検物 中に含 まれ る

抗 結核剤は培養 成績に かな りの影響 を及 ぼす が化学療 法

の使用に よ り排 菌数の減少 と共 に塗抹 陽性,培 養 陰性例

の増加 もあ り菌その もの に対す る抗結 核剤 の影 響 も考え

ね ばな らない 。(2)化学療法中の検痰にあた って は多 くは

一 日休薬す ることに よって その影響 を避 け うる もの と考

え られ る。(3)休薬せ ざる場合は次亜 プロム酸 ソーダ不活

性化 法によ って薬剤の培養への影響 をさけ うる もの と考

え る。(4)被検物中に抗結核 剤が含 まれて い るか否かは耐

性菌 を有す る患者では問題 は少いが,微 量排 菌者 あ るい

は耐 性菌 を もってない治療初期の患者 に とって極 めて重

大 な意義 を有す る。

〔追加〕 桑原忠実(北 里研究所)

結核患者の喀痰中結核 菌の陰陽に対す る鏡検及び培養

検査に対 しては2,3年 後の現在に ては抗生 物質の使用後

の時期長短に因 りて 陰陽成績 の差 はG1,2号 の如 き少

数は抗生物使用直後又 は24時 間以上48時 間又 は3日 間位

に ては陰性化 し易 いが5,6号 内外又は それ以上 の号数

にて はあ る程 度減少の観 ある もG1,2号 の者 に比 しそ

の減少 の差著明な らざるが如 きも少数 の1,2号 は確実

に使 用後短 時間にて減少消失 のため誤診をす る事 あ り因

て これ等抗生物質の使 用後3日 以上1週 間内外経過後の

検痰が陰陽 に対す る確実か と信ず る。

201.Pyrazinamideの 体 内分布 に関す る研究(第1

報)Pyrazimmideの 定量 法の改良及び吸収排

泄 について

三宅尉進(広 島大 薬理学 教室 ・国立広 島)

1)Pyrazinamide(PZA略)の 定量法中Allenの

方法に準拠 しPZAの 血 中濃度 の測定 に試みた ところ,

陰イオ ン交換樹脂に吸着 され たPyrazinateionを 誘出

す るに当 り,原 法の誘出 液に疑 義 を もち検討 を加 えた。

すなわ ち予 め樹脂 に1000γ のPyrzinoicacid(PZA-

acid略)を 吸着せ しめ原法 の如 く1%食 塩30ccで 誘出

す る と5.5%,60ccを 用い ても19.5%が 誘出 され るにす

ぎない。食 塩の濃度 を上げ る と回収率 は大 となるが爾 後

の操作 で多量の食塩 を析出す るので不都 合であ る。 そこ

で各種濃度の塩酸 で誘 出 した ところ,1%塩 酸60ccで

98.9%の 高率の 回収 をえたので爾 後の実 験には これ を用

いた。一方 え られた誘出 液にはPZA-acidと 共に樹脂

成 分 も誘出 され る恐れが あるので,発 色剤 添加 前に予め

PZA-acidの 測定 と同波長 の吸収度 を測定 しPZA-acid

の濃度に誤 のないよ うに した。2)血 中濃度の消長につ

いて健康i家兎にPzA250mg/kg,50mg/kg,10mg/kg

の それ ぞれ の量を経口一 回投与す ると各群 と も30分後す

で にPZA及 びPZA-acid共 に認 められ,1時 間後 に

250mg/k9投 与 群でPzA94.3γ/cc,PzA-acidlo3.7

γ/cc,50mg/kg投 与群PzA34.1γ/cc,PzA-aci南4.2

γ/cc,10mg/kg投 与群PzA16.5γ/cc,PzA-acid29.2

γ/ccと それぞれ最 高値 を示 し,以 後比較 的急激 に下 降

し250mg/kg及 び50mg/kg投 与群 では48時 間で又

10mg/kg投 与群 では24時 間で痕跡 程度 しか認 められな

かった。一方肺 結核患者に50mg/kg経 口一.回投与す る

と一般 に重症 は軽 症に比 し血中濃度が高 いが,各2例 で

決定 的な ことは言 えない。 しかし軽重の平均濃度 か らみ

て家兎 の場 合に比べ著明な差 はな かったが,最 高濃度 は

PZA32.4γ/cc,PZA-acid41.8γ/ccと 家兎 よ り低 い濃

度 を示 し,時 間的に は家兎 よ り1時 間遅 れて投与 後2時

間に認 め られ た点 はや や趣 を異 に した。次に健康家兎に

毎回10mg/kgを 毎2時 間3回,毎4時 間3回,毎6時

間4回 の三つ の異 な った間隔 で投与す る と,各 投与法 の

いつれ で も投与 回数の増 加に平行 して階段武に血 中濃度

は上昇す るが,毎2時 間,毎4時 間投与群 では最 終投与

後 約5時 間ですでにPZAの 濃度は10γ/cc以 下 とな る

が,毎6時 問投与群で は常 に10～20γ/ccを 保持 した。

次に肺結核患者 に毎6時 間4回 投与 す ると,前 二者同様

投与 回数 に平行 して 階段式に上昇 し常に10～20γ/ccを

保 持 した。以上か ら肺結核患者においてPZAの 血 中濃

度 を10～20γ/cc程 度持続 的に保 持す るには,毎 回10mg/

kgを 毎6時 間投与すれ ぼ良 い ことを知 り,一 方50mg/

kg1回 経 口投与す る と20γ/cc以 上の血中濃度 を約9時

間 保持 し得 ることが判 明 した。次に経口投与 されたPZ

Aは 速 かに血中に移 行 し,健 康家兎では投与後1時 間 肺

結核患者では1～4時 間 で最高値 を示 し,い つ れの採 血

時に もPZAの 濃度 よ りPZAacidの 濃度 が高い点よ

り,PZAは 体内において比較 的速 かにPZA-acidに 分

解 され ることが窺えた。3)PZAの 尿中排 泄成績につ

いて一健康家兎 にPZAの それ ぞれ の量を経口1回 投与

し,投 与後24時 間内のPZAとPZA-acidの 累積排

泄量 と累積排泄率 を求 めた。250mg/kg投 与群 で総排

泄率61.5%で 内PZA-acid56.6%,PZAは4.9%で 大

部分 はIPAz-acidで あ った。50mg/kg,10mg/kg投 与

の両群 で も同様大部分 がPZA-acidと して排泄 された。

次 に健康家兎 に毎 回10mg/kgを 毎2時 間3回,毎4時

間3回,毎6時 間4回 とそれぞれ連 続投与 し24時 間 内に

お ける累積投与 量に対す る累積排泄量 と累積排泄率 を求

める と,毎2時 間投与群では総累積排泄 率67.3%でP
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ZA-acidは59.9%を 占め又毎4時 間投与群では総累積

排泄率58.7%中PZA-acid53.6%,毎6時 間投与群

で は51.7%中PZA-acid42.6%を 占めた。次 に肺結

核患者 に50mg/kg経 口1回 投与す る と平均の総排泄率

は36.0%で,そ の中PZA-acidが31.8%を 占めた。

又肺 結核患者に毎回10mg/kgを 毎6時 間連続投与す る

と,総 累積排 泄率は22.4%で 中PZA-acidは20.7%を

占めた。 以上 のPZAの 尿中排泄成績 か ら健康 家兎 肺

結核患者共 に投与 量の増加に平行 して尿 中排泄 も増 し,

いずれの場合 もPZA-acidの 形で大部分が排泄 され る

こ とを知 った。4)結 論一第1.Allenの 原法中誘出液 を

改 良 し1%塩 酸60ccを 適当 と考 えた。第2.PZAの 血

中 濃度 を10～20γ/cc持続的 に保持す るには毎 回10mg/kg

を毎6時 間投与 す るを適当 と認 めた。第3 .尿中に排泄 さ

れ るPZAは 体内で分解 され大 部分がPZA-acidの

形 で排泄 され ることが判明 した。

〔追加〕 川瀬好生(国 立三重療)

私 も,Allen等 の方法に よ りPZAの 尿申排泄量 を

測 定 したので追加報告 いた します。現 在PZA使 用中の

患者4名 及 び,未 使用者8名 の入所患者 を選 び500mg投

与6例,700mg投 与4例,19投 与2例 について測定

した｡投 与後,2時 間,4時 間,12時 間,24時 間,36時

間,48時 間尿 について調べ ましたが,あ る程度 個入差 を

認 め るが,平 均2時 間 で4.4%,4時 間で6.4,12時 間で

25.0%,24時 間 で44.8% ,36時 間で56.6%,48時 間で

81.2%がPZA及 び ピラチ ン酸 の形 で排泄 され るのを

、認 めた。一般 に ピラチン酸 の方がPZAよ りも多 く排泄

されて い る。又,塩 化 コバ ル トを使 用す るコバル ト錯塩

呈色法,及 び,AIIen等 の方 法 について基礎的条件 を

.二,三 追 試検 討 しま したが,い ずれ も原報告者 と同 じよ

うな成 績 を得 ました。

202.結 核化学療法 と肝機能 との相 関について

伊 藤富久衛 ・熊 坂年成 ・柳沢雄次 ・堀 内伸 ・加瀬 孝 ・

下形 亮寿 ・島村富郎 ・松田好道(国 立上 田療)

〔緒言 〕結核の化学療法 はま ことに驚歎す べ き程 であ

る が,こ れ等薬剤の肝機能 に及 ぼす影 響について は定 説

を認 め られないの を遺憾 とす る。そ こでわれわれは肝機

能 検査 中で も,馬 尿酸試験 は肝 の解毒機能検 査の代表的

検査法で あ り,か つ肝全機能 検査に も必要欠 くべ か らざ

る検査法で あ り,数 量的に表現 し得 る等の利点 か ら,わ

れわれは専 ら馬尿酸排泄能検 査法 を駆使 して,当 所入院

患者83名 について,そ の肝機能 と,更 に投与化 学剤使用

量 との間の相 関性について,推 計学 的に研 究 し,興 味あ

る結果 を得 たので ここに報告 し,批 判 を得 たい と思 う。

〔実 験方法〕(1)先ず健康者8名 につ い て正常馬尿 酸排泄

能 の範 囲を決定 した。(2)次にSM,PAS,INAH,TB1等

の薬剤 を種 々な方法 で治療 した肺 結核患者83名 につ き,

同様 な方法で馬尿酸排泄試 験 を行 い,正 常範囲の排泄率

を認 めた患者 を正 常群 とし,そ れ以下の排泄率 を認 めた

患者 を低下群 と分 けた。(3)更に両群 をSternbergの 病

型別 に倣 って軽症,中 等症,重 症 に区分 し,比 較検討 し

た。(4)馬尿酸 試験法はQuick氏 法 によった。すなわ ち

朝食後1時 間 目に排尿せ しめ,次 で第一製薬 の安息 香酸

ソーダ注射 液20cc(1.77g含 有)を5分 間 で正確 に静

注 し,終 って水200ccを 飲 用せ しめ,注 射後1時 間 目

の全尿につ き型の如 く操作 し,馬 尿排 泄量 を定 量 し,こ

れよ り算出 した馬尿酸排泄率 を以って肝機能 度 を表現 し

た。 〔検査成績〕1.健 康者8名 の馬尿 酸排 泄率は,第

1表 に示す如 くで,正 常馬尿酸排泄率 の範 囲は43 .13

第1表
%～77.83%以 内 といえ

る。 そこで われ われは,

43.13よ り下廻 る者 を肝

機 能低下者 と考え,こ の

値 を上廻 る者 を肝機能正

常者 と一応 仮定 した。(2)

被検結核患者83名 の病型

別にみ た肝機能低下者,

正常者の割合は第2表 の

第2表

如 くである。す なわ ち低下 群総 数36名 で43.4%と な り,

正 常群は47名 で56.5%と なる。併 しこの%の 信頼 限界,

半数仮説検定(1)(2)の両方の検定結果 か ら,83名 の被検患

者 の半数が馬尿酸合成 能低下者 であ り,半 数が正常者 で

ある とい える。す なわ ち両者相 仲ぼす るとい うべ きであ

る。次に病型別低下者 の割合 は軽,重 症 両群 では半数又

は半数上 を占めて い る が,中 等症 では半数 以下 であっ

た。(3)病 型 と肝 機能低下度 との相 関につ いて の成 績一
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第3表

(a)第3表 の如 く低下 群の馬尿酸排泄率の平均値 は軽症

32.45,中 等症31.46で 有意 の差 はないが,重 症 は22.37

で,明 に軽,中 等症 との間 に有意 の差 が証 明 さ れ る。

(b)第4表 にお ける如 く,低 下群 を更 に馬尿酸排 泄率25

以上 をV1.,25以 下 をV2に 分け これに入 る例数 を病型 に

分 け,病 型別 と低下 度別 との間に相関が あるかど うかの

x2の 検定 をす ると,結 局p{X2≧Xo2}<0.05と な り,両

種別 間に相 関が証明 され る。す なわ ち重 症に肝 臓低下 度

の大 きい ものが,多 い とい える。以上 ぐa),(b)の 結果

か ら同 じ肝機低下群 で も病型 が重 くな るに従 って,そ の

低下度が高 度にな るといえ る。なお性別,年 令別の差 に

よる低下者率 の差 は認 め られなか った。IVo各 種結核化

第4表

学剤使 用量 と肝機能 との相 関性について。被 検者 はSM

PAS,INAH,TBletc.を 単独 に,併 用に,前 後 し,

各種 投与法 を重ねて行 ってい る し中には虚脱療法や直達

第5表

療法 を加 えた もの も若千 入れてあ る。(a)SM使 用量 と

馬尿酸排泄率と相関性については第5表 にみられる郷

SM使 用量 別 と,馬 尿排 泄 率 別 との 間 にx2=Σnij2/mij1-

n=138.20-83=55.20,自 由 度=(7-1)(7-1)=36,→

xo2=59.773す な わ ち α=0.05で はx2<Xo2と な るが,

この 限 定 内 で は 相 関 は な い 。 併 し α=0.10と す る と,

0.20<p{X2≧Xo2}≧0.10と な るか ら10%の 危 険率 塗容

認 す れ ば,SM使 用 量 と肝 機 低 下 度 とは 一 般 に 平 行 の相

関性 が あ る と断 定 し得 る こ とに な る。 す な わ ち厳 密 で は

な い が,SM使 用 量 が 多 い 程 肝 機 能 低 下 の著 明 に な りそ

の 例 数 が 増 加 す る よ うで あ る 。(b)INAH使 用 量 と馬

尿 酸 排 泄 率 との 間 の相 関 に つ い て も,危 険 率 α=0.15ま

で 容 認 す れ ば,0.20>p{X2≧Xo2}>0.10と な り,SM程

で は な いが 失 張 りINAH使 用 量 大 な るに つ れ て 肝 機 能

抵 下 が 増 大 す るよ うで あ る。(第6表 参 照)(c)PAS,

第6表

又はTB1の 使 用量 と馬尿酸排泄 率 との間の相関は胎

ど見出 されない。互 に独立 して,無 関係な間柄に ある。

〔結 語〕以上 のわれわれの臨床成績では,優 秀 な結核化学

剤程 肝機能 に影 響 を及ぼ してい る とい う今 までの多 くの

この方面 の発表 とは一見逆な結果 を推 計学 的に証明 され

た と。 もう一 つは化 学療法 を受 けた肺結 核患者は約半数

もの多数が肝機能特 に解毒機能 が低下 を示 していた こ と

は,薬 剤耐性 の問題 と共に薬剤 使用上に研究 を要す る方

向を洞 察で きるのではない か と思 う。

203.長 期化学療法に よる類 円形乾酪 巣の推 移

尾関一郎 ・五味忠三郎 ・大野敏郎 ・岡成 年(名 古屋市

職員療)

肺結核症 に対 し近 時次第に系統的長期化学療法 が実施

せ られ るよ うにな り,空 洞において も相 当高率に消失,

縮少 を見 ることが多数報告せ られて い るが,乾 酪巣につ

いて も化学療法に よ り消失,縮 少,空 洞 化が しば しば見

られ る との報告が あ り,な かんず くINAHの 使用 によ

りこれ等 乾酪巣 と思われ る病巣が しばしば著 明な融解 。
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洞 化現象 を起す こ とが報告せ られ,INAHの 特殊な作

用 として注 目をひいてい る。私共 も類 円形 乾酪巣すなわ

ちレ線上比較的孤立 した,類 円形 を呈 し,境 界 の鮮鋭な

直径1糎 以上の均等性陰影 を呈す るいわゆる結核腫様陰

影 についてINAHを 中心 とした長期化学療法 を行 い,

断 層 写真 を中心 としてその推移,殊 に洞化現 象に着 目し

て その頻度,そ の様相,洞 化 後の経過等について観察 を

行 って いるが,一 応 こ こに今 日までの成績 を取 ま とめて

報告す る。 〔観察対 象並 に治療 法〕観 察対象はすべて集

団 検診に よ り初 めて発見せ られた症例で,年 令は20才 よ

り59才迄の37名 で中 男35名 女2名 で,結 核腫様陰影の数

は総 数45個 である。治療方法 は入院5名,外 来32名 で使

用薬剤別に見 ると,INAH+PAS14名,INAH+TB1

2名,PAS+INAH+TB18名,PAS+INAH+SM

8名,PAS+INAHを 主 としこれにSM並 にTB1を

髄 時使 用 した者5名 であ る。服用量はPASは1日5.09

毎 日法,INAHは1日0.1～0.39毎 日法,TB1は1

日0.19毎 日法,SMは1日19週2回 法 である。又 そ

の期 間は6ヵ 月迄3名,7～12ヵ 月7名,13～18ヵ 月5

名,19～24カ 月8名,25～30ヵ 月4名,31～36カ 月4名

37～42カ 月6名 であ る。次に化 療以外に治療 を受 けた者

は人工気胸11名,人 工気 腹2名 であ る。又対象 とな った

ものの中36個 は初 めよ り結核腫様陰影 を呈 してお り,残

りの9個 は人工気胸 あるいは化学療 法によ り浸潤巣 ある

いは空洞 よ り結核腫様 陰影 を呈す るよ うにな った もの で

あ る。大 い さは最小長径1糎,最 大 長径4糎 で大 部分 は

長径1.5糎 ～2.4糎 の もの であった。 〔治療成績〕(1)全

般 的に見 た結核腫様陰影 の推移―総 数45個 中消 失1個

(2.2%),縮 少6個(13.4%),不 変23個(51.1%),空 洞化

15個(33.3%),拡 大 及増悪は見 られな かった。すなわ ち

約 半数51.1%は 不変 であ り,残 りの約半数48.9%に 消失

縮少空洞化 が見 られた。(II)空 洞化の頻度―6～24ヵ 月

を通 じての洞化 の頻度 は45個 中15個 で洞化率 は33.3%で

あ るが,こ れ を期 間別 に見 る と,6カ 月以上化学療法 を

行 った45個 中6カ 月以内に洞化 した ものは7個 で洞化率

は15.6%,同 様 に1年 の成績 は38個 中8個 で洞化率 は

21.1%,更 に2年 の成績 は,19個 中6個 で洞化率は31.5

%を 示 した。(III)空洞化の様相一化学療 法施 行中の結核

腫様 陰影の洞化の様相 を観察 す ると,内 容 の排出が完全

に行 われ,跡 に壁の極 めて菲薄 な空 洞を形成 した ものが

4個 で,か か る空洞化 は比較 的短 時 日の中に迅 速に行わ

れ ることが特 徴であ った。次に比較 的壁 の薄い空洞 を形

成 した もの8個,結 核腫様陰影の一部 がぬけて透 亮縁 を

示 した ものが1個,一 旦 洞化 後再充実 した もの は2個 で

あ った。化学療法 中の結 核腫様陰影の洞化 に際 して印象

的 であ ったの は上記 の4個 に見 られた,洞 化が比較的短

時 日中に完了 し,し か も内容 の排出 が完 全に行われ,跡

に壁 の極 めて菲薄な空洞 を形成 した ことであ った。(IV)

空洞化に際 しての気管枝性撒布―15個 の洞化例中14個 に

おいては全 く微小な撒布巣 の出現 を も認め得 なか った。

ただ1例 において洞化直前病巣周 囲に淡 い陰影 を生 じた

が これ も1カ 月に して全 く消失 し,跡 に壁の極 めて菲薄

な空洞の形成 を見 た。(V)洞 化後 の経過―化学療 法中結

核 腫様 陰影の洞化に よって形成 された空洞の経過 を見 る

と,洞 化15例 中空洞 化後6～39カ 月間において,消 失3

個,著 明縮少5個,縮 少3偶,不 変2個,再 充実2個 で

空洞拡大又 は増 悪 した例は1例 も見 られな かった。す な

わ ちかかるprocessに よ って生 じた空洞は一般に消失

ない し縮少 し易 い傾向 を持 って い る よ うに思われ る。

〔むすび〕以上総数45例 のいわゆる結 核腫様 陰影 を持つ

症例についてINAHを 主 とした長期化学療 法 を行い そ

の推移 を観 察 した。空洞化 は著 明に促進 され るとはいい

難 い状態であ ったが,そ の洞化の様相 は少 数例 ではあ る

が いわゆる"ChemicalCasektomie"の 語 にふ さわ

しい ものがあ り,私 共に強い印象 を与えた。

204.細 胞 内結核 菌に対する抗結核剤の影響及び免疫

に関する研 究

川守 田淳(東 北大 抗研)

1952年Mackaness及 びSuterが 単球組織 を培養

し,単球内結核 菌に対す る各種 抗結核剤の作用 を研究 し,

又免疫現象 を知 る一 つの方法 として組織培養 を取 りいれ

た。 これ らを究 明す る 目的で単 球の組織 培養 を行い以下

の実 験 を行 った。 〔実験方 法〕滅 菌流動 パ ラフィンを健

康 天竺鼠の腹腔に注射 し,5日 後 に採 取 した白血球浮游

液 と菌浮游 液(H37Rv)を 接触 させて 喰菌細胞 を つ くり,

これ を カバ ー グラスに附着 させ る。 そ して 喰菌細胞 附着

カバー グラス を50%牛 血清加Tyrode液5ccに 入 れて

培養 を行 った。 この時 の培地 のpHは7.4で ある。一部

の実 験に鶏胎児 浸出液 を5%の 割合 に加 えO2の 供給 を

行 った。 培養7日 目に カバー グラス を取 り出 しZiehl-

Neelsen Metbylen-blueで 染色 して判定 した。 〔実験成

績〕1)単 球内結核 菌に対す る各種薬剤(15種 類)の 阻

止濃度につ いて 一成績 を総 合 す る とPenicillin及 び

、Pyrazin amide,は1000γ/ccで も対照 と大 体同 じ菌増

殖 を示 し抗菌力は認 め られ なかった。Vionycin,Neo-

mycin及 びPASの 完全阻止濃度 は1000γ/cc以 上で

あ るが,そ の中PASは 一番成績 が悪 か った。Terra-

mycin及 びPhenylhydrazineは1000γ/ccで 発育 を阻

止,DSMは500γ/cc,0.A.P.及 び8-Hydroxyquino-

line(オ キ シン)は100γ/ccで あ った。以上の薬剤 は何

れ も単球 内結核 菌の増殖 を阻止 す るのに非常に高濃度 を

必要 とした。 しか しなが らINAH及 びNeoiscotinは

非常 によい成績 を示 した。すなわ ちINAHは0.1γ/cc,

Neoiscotinは0.5γ/ccで 完全に発育 を阻止 した。2)

単球 内結核菌に対す るDSM,PAS及 びINAH併 用

時の発育阻止作用―a)啓 性 菌(H37Rv)の 場合:DSM
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+PAS,DSM+INAH及 びPAS+INAH各2者 併用

及 びDSM+PAS+INAH3者 併用は単独使 用に較べて

非常 によい成績 を示 し,殊 に3者 併用の相乗効果 は著 し

く,DSM:10γ+PAS:10γ+INAH0.01γ の低濃度

において も完全 に発育 を阻止 した。b)INAH100γ/cc

耐性 菌(H37Rv)の 場 合:こ の場合 もa)と 同様併 用群は

単独使 用よ り も非 常に よい成績 を示 した。3)試 験管内

及 び細胞内結核菌に対す るINAH誘 導体 の発 育阻止作

用 について―INAH誘 導体 はIsonicotinyl acid hyd-

razide(INAH),Streptomycin isonicotinyl hydra

zone(TM),Sodium isonicotinic acid hydrazide 

methan sulfanate(INMS),INAH-pyruvic acid 

hydrazone(INAH-P A),Natrium m-sulfonsaure

benzal-isonicotin saiire hydrazin(I.B.S.) 及 びm-

oxy benzal-pyrazin saure hydrazin(I.S.) を用い

た。 試験管内実験にはLockemann変 法培地 を用い,

2週 間培養 のH37Rvの 表面培養 を行 い3週 後に判定 し

た。同時に単球 内結核 菌の阻止作 用 を観 察 した。成績 を

総 合す ると試験管内実験にお いて,INAHは0.05γ/cc,

INAH-PAは0.075γ/cc,Neoiscot三n,I.B.S.及 び

I.S.は0.1γ/cc,IMは0.46γ/cc,対 照のDSMは1γ/cc

で発育 を阻止 した。単球 内結核 菌に対 しINAH及 びI.S.

は0.1γ/cc,INAH-PA及 びI.B.S.は0.25γ/cc,Neo-

iscotinは0.5γ/cc,I.M.は0.92γ/ccで 発育 を阻止 し

た。その時DSMは500γ/ccで 阻正 してい る。 すなわ

ち以上 のINAH及 びINAH誘 導体 は細胞 内外におい

て,他 の薬剤 に較べ て非 常に近似 した低濃度 において結

核 菌の発 育 を阻止 し,強 い滲透性 を示 した。同時に以上

のINAH-誘 導体 の交叉耐 性についての実 験 を行 った。

H37Rvの 各100γ/cc耐 性 菌をつ くり,各 薬 剤 を種 々の

濃度 に含 む10%牛 血清加Kirchner培 地5ccに2週 間

培養 した。INAH,Neoiscotin,INAH-PA 、及 びI.B.S.

100γ/cc耐 性菌は以上の各薬剤50γ/cc～100γ/ccを 含

む培地で も対照 と同程度 の発育 を示 した。即 ち完全交叉

耐 性が認 め られ た。 〔免 疫に関す る実験〕免疫 した動 物

の単球 内及 び血 清を加 えた培地 におけ る単球内結核 菌の

発育 に就い て―MackanessはH37Rv及 びBCGを も

って免疫 した家兎 の単球内にお ける結核 菌の発育 は,正

常 家兎に比べて遅滞期及び増殖率 は同一 であ る と な し

た。SuterはBCGを もって免 疫 した家免或 は天竺鼠

の単球 内にお ける結核 菌の発育 は,正 常家兎に比 し遅滞

を示す か或 は完 全に阻止 され る。 しかしなが ら免疫動物

の血 清は正常動 物単 球内の結核 菌の発育 を阻止 しない と

述べ てい る。私の行 った成績 を述 べ る と次 の如 くであ

る。1)H37Rv 1mg/ccを もって免 疫 した天竺鼠の6

週 後の単球内にお けるH37Rvの 発育 は,7日 迄の観察

において正常天 竺鼠単 球 を使用 し た場合 と同一 で あ つ

た。使 用培地 は50%牛 血清加Tyrode液5ccで あ る。

2)BCG 30mg/ccを もって免 疫 した天竺鼠の3ヵ 月

及び6ヵ 月後 の単 球内にお ける結核 菌の発 育は,免 疫血

清及 び健康 血清培地 との間に相違 は認 め られなか った。

3)毒 力人型 結核菌千葉株0.1mg/ccを もって免疫 した

天 竺鼠の1年 後の単球内にお ける結核 菌は,健 康及び免

疫血 清培地 間に発育 の差 はなかった。4)BCG 30mg/"

ccを もって免 疫 した天竺鼠 の3カ 月後 の単球内にお ける

結核菌の発育 は,健 康及び 免疫血清培地(50%血 清加

Tyrode液2cc)を 用い た際に も,健 康細胞 との間 に差

はみ られ なかった。 以上か ら免 疫細胞,免 疫 血清は細胞

内結核 菌の発育 を阻止,遅 延す る とい う こ と はな か っ

た。〔結論〕(1)INAH及 びINAH-誘 導体は細胞 内へ の

滲透性が強 く,低 濃度 で発育 を阻止 した。(2)DSM,PAS

及びINAH各2者 併用及び3者 併用 は単独使 用に較べ

て菲常 に良い成績 を示 し,殊 に3者 併用の相乗効果 は著

しかった。(3)正常動物,免 疫動 物の単球及び血清 を使 用

した場 合に,細 胞内結核 菌の発育に相違 は認 め られなか

った。

205.PASの 代謝 に関す る研究―(第2報)特 にP

ASに よる糖 尿について

高橋 英男(横 浜大第一 内科)

〔緒 論〕 第29回 結核病学会におい て,わ れわれはPA

S糖 尿 につ いて報 告 し,尿 中 グル クロン酸の定量,尿 ニ

ーラ ンデル氏法,尿 のペーパー クロマ トグラフィーを施

行 し,尿 中 グル クロン酸定 量値が尿ニ ーラ ンデル法 とよ

く一致 して増減 し,血 糖 値 と一致せず,ペ ーパ ー クロマ

トグラフィーによって グル クロン酸のみ あるい は グル グ

ロン酸 と糖 を認 め るが,糖 の定量に よ り,糖 のみでは尿

ニー ランデル を陽性 としない こ とか ら,そ の本体が グル

クロン酸 によ る もの なる ことを確 認 し,報 告 した。一方

北 本氏等は尿中 グル クロ ン酸 をあ る程度純粋 な形 で濃縮

し,ペ ーパー クロマ トグラフィーに よってPAS糖 尿が

グル クロ ン酸 によ る ものな るを確認 してい る。北 本氏等

もわれわれ も当時PAS-Na塩 によるPAS糖 尿 を観察

したのであ るが,今 回,PAS-Caに よる糖尿 を見 出し

ため で ここに報告す る。 われわれは昭和29年 以来PAS

服用患者にPAS-caを 投与 して,PAS-Na投 与時尿に

還元物質 を見 出した ものが,PAS-caに よって一時消失

したの であるが,最 近再び還元 物質 を多 くの例 において

見 出す ことが で きるよ うにな ったので,そ の糖尿がPA

S-Naに よる もの と同一 物か否かについ て吟 味 した。〔実

験〕尿 ニー ランデル氏法 は尿5ccに 対 し少 くと も1.5

cc以 上の ニーラ ンデル液 を加 えて5分 間 以上沸騰温浴

上 にて加温 した。 グル クロン酸定量 は前 回 と同一方法 を

もって行 った。尿中 グル クロン酸量 とニー ランデル氏法

がよ く一 致す ること及び ペーパー クロマ トグラフィーに

よつて グロ クロン酸を見 出す こ とか らPAS-Caに よる

場合 もPAS-Naに よる場合 と同じ く,そ の還元 物質が
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グル クロン酸に よることが明 らか とな った。PAS-ca服

用患者のPAS血 中濃度尿中濃度 と尿 ニー ランデル氏法

との関係:PASの 定 量は津 田試薬 によ り行 い,す べて

PASと しての値 を求 めた。図表 に見 られ る如 くPAS

血 中濃度8mg%以 上にな ると尿に還元物質陽性 となる

こ とが 明 らか とな る。尿中濃度 は尿 ニーランデル氏法 と

一致せず ,却 って高 濃度 に排 泄 され る際に は尿 ニーラ ン

デル氏 法は陰性を示す傾 向にあ る。〔考按〕PASの 体液

中濃度 に関 しては既 に多 くの研 究者に よ り多数の報告が

な されてい る。Vallentinは1日14gを 与 えて大多数

が5mg%で あったが個人差 があ り1～2mg%以 上に

な らぬ ものが ある と報 じ,Alinも またPAS吸 収 の個

人差 を認めてい る。我国におい て も諸氏 によ り報 告 され

てい るが未だ寡聞に して血中濃度 と尿還元 物質 との関係

について論 じた報告に接 してい ない。唯,福 井 が この還

元物質の 出現消失が あま りに もPAS投 与 開始,中 止 と

確然 として い ることか らPAS排 泄機転 に関係 してい る

ことを想像 させ る と述べてい るのみ である。恐 らくPA

S-ca投 与に よ り一時還元 物質の消 失 した ことは,PA

S-NaとPAS-caと の血 中濃度の差に もとず くもの と

考 え られる。PASに は著 るしい個人差があ りわれわれ

の例 で も3mg%に 上 らぬ もの もあ った。表に述べ た例

中4mg%に 満 たない例 においては尿に一番多 く排泄 さ

れてい るに かかわ らず還元物質 を認 めない こ とか らPA

S濃 度 が血中濃度に影 響 され るこ とは殆 んど間違 いない

ところであ る。血中濃度が8mg%に な ると尿 に還 元物

質 を認め るこ とから,逆 に尿に還元物 質を認 め ることは

血 中PAS濃 度が8.0mg%以 上 にな ってい ることを

示 唆す るもの と考え られ る。 これ は8γ の抵抗性 ある結

核 菌に対 して も有効に作用す る量 である。 この ことか ら

考 えれ ばPAS糖 尿 の病 因論 は さてお き,PAS糖 尿 を

検査す るだけで,糖 尿 の発現 が結核治療上の有効 なる指

針 とな り得 ると考 えて差支 えない こ とになる。PASの

吸収 に個人差が あるとして も,PASの 連続投与に よっ

て漸 次血中PAS濃 度 は増加す る と考 え られ,PAS服

用開始後数 日中に糖尿 の発現 す ること,服 用中止後1日

位 で消失す るこ とを考 えれ ば,PAS血 中濃度 とグル ク

ロン酸抱合 の間に関係 があ ることは想像に難 くない とこ

ろであ る。〔結論〕PAS-Caに よる糖尿 もPAS-Naに よ

る糖尿 と同じ くグル クロン酸が主役 を演 じてい る。PA

S-Caに 糖 尿の少 ないのは恐 ら くPAS-Naよ り血中濃

度 の低 いためではない か と考 える。PAS血 中濃度が一

定 値以上に なる と尿に還元物 質が排泄 され る。PAS糖

尿 の存在は血中濃度 を測定 しな くと も8mg%以 上の血

中PAS濃 度 を有す る と考 え られ,化 学療法 に一 つの有

効 な指 針 とな り得 ると考え る。

〔追加〕 鏡 山松樹 ・渡辺武夫 ・間島正 男(健 康保険星

ケ丘病院)

パ ス服 用者 尿中の還元性物質につい ては,わ れわれ も

第25回 日本 内科学会 近畿地方会において発表 して以来注

目してい るが,そ の本態 につ いては生化 学的には一応 グ

ル クロン酸が考 え られ,阪 大微研 川俣 等 もパス服用者尿

中 よ り,ア セチル ・パ ラア ミノ ・サ リチル グル クロン酸

を分離しているので,われわれも還元反応陽性物質の　

部は抱合グルクロン酸とみなしているが,パス服用者の
ニー ランデル反応 は抱合 グル クロン酸 に比 して遙 に短 時

間の煮沸に よ り陽性 となる ものが多い点,及 び グル クロ

ン酸 は健 常人で も多 くは排泄 され ナフ トレゾル シン塩酸

反応 の強陽性の もの も多 く,一 方パ ス服 用者 でニー ラン

デル反応 強陽性に もかかわ らず,ナ フ トレゾル シン塩 酸

反応 の弱陽性の ものが しば しばみ られ る点 よ り,グ ル ク

ロ ン酸 以外 の未知 の還元性物質 も排泄 され てい る と考 え

目下検討中 である。一 方パス服 用者尿中に トロンメル反

応陽性 でグル コサゾ ンを証明す る ものが1～2%程 度 あ

り一部 の者 ではブ ドー糖 が排泄 されてい るこ とが 明であ

る。われ われは この現 象は腎性糖尿ではな く,パ スに よ

る糖 代謝の障害 による もの と考 え30例 の肺結核患者につ

いて6カ 月間1,8009の パス使 用前後において,エ クス ト

ンローズの糖忍容 力試験,血 中の焦 性 ブ ドー酸及び無機

燐の定量 を施行,糖 忍容力 の低 下,血 中の焦性 ブ ドー酸

及び無機燐の増加 をみ とめ,パ ス長期服 用者は糖尿 を示

さず空服時の血糖値が正常 で も,多 くは糖代謝 が障害 さ

れてい るこ とを見 出 した。 障碍部位 は焦 性 ブ ドー酸の増

加 があ るか ら,主 として焦性 ブ ドー酸酸化 にあ るとみな

され る。

206.化 学療法後におけ る肺結核病巣 の推移 に関する

臨床観察及び考察

加 納保之 ・安部井英一 ・渡辺定友 ・岡本亨吉 ・小泉雄

一 ・井槌 六郎 ・岩崎三生 ・奥井津二 ・照沼毅 陽 ・三 田

勤 ・中山忠雄 ・浜野三吾 ・野崎正彦(国 立療村松 晴嵐

荘)中 山進(大 貫海 岸病院)

われわれは化学療 法後の結核病巣の再燃の条件 と切 除

療法 の対象 とすべ き病巣の条件等 を検討す る目的 で化学

療法 終了後 の病巣 の態度 を追 跡 し検討 を加 えた。化学療

法終了後 の病巣 の態度 をみ る目的のた めに255例 につ い

て化学療 法終了後最短1ヵ 月か ら最 長4年 半に亘 り経過

を追跡 し再燃 に関す る検 討 を行 った。 ここに取扱 った再

燃の概念 は レ線写 真上病巣陰影 の明 らか な拡大新病巣の

出現 等を認 めた もの及 び痰 又は胃液中に菌 を再び証明す

るに至 った ものである。化学療 法終了後或 る時期 を経て

レ線所見上増 悪を認 めた症例54例(21%)で その内Ta-

rgetPointに 達 した症例 では9.2%Non Target

 Point例 で は28.6%で あった。性別及び年令別の再燃

について は推計学的に有意差 はない。化学療 法によ る病

型 の推移 と再燃 との関係におい て化療前 を結 核療 法協議

会 化療研 究班の分類に従い化療終了時 のレ線所見 によ る
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病巣 の状態 を空洞,限 局性結節,撒 在性小結節,瘢 痕及 び

消 失に分 け る。化学療法終了時に尚空洞で あった ものは

29%,限 局性結節は24%が 再燃 した。 化学療法剤使 用方

法及 び使 用期間 と再燃 の関係においては時代に よる変 遷

はあ るが ここに取 扱った症 例ではSM-PAS併 用4カ 月

使 用が最 も多 く121例 で28例 が再燃 し,そ の3分 の2は

初 めの6カ 月間にお こる。INH,PAS及 び三者併用例

に おいては再燃 例はな いが,こ れは症例数 も少 く経過観

察 期間 も短 いので今後の追 跡結果に まちたい。化療終了

時 の病型 と再燃 との関係 を経過観察す る と,な お 空洞 で

あ った ものは再燃 時が初 めの6ヵ 月迄 に62.8%,次 の

6カ 月迄に23.8%,即 ち1年 以内に86.6%と なってい

る。限局性結節において は初 めの6ヵ 月に45.5%,次 の

6カ 月に27%に 再燃が起 って お る。 化学療 法 に よ り

Target Pointに 到達 した病巣 と再燃 との関係― 化学 療

法に よ りいわ ゆるTarget Pointに 達 した病巣 の運命

を追 跡す るこ とはこの種 の病巣 に対 し外 科的処理の可否

を決定す る上 で有意義 な臨床 的資料 を提 供す る もの と思

われ る。Target Pointに 達 した症例98例 中14例 の再燃

あ り,そ の内訳 は細菌学的再燃 のみ5例 レ線上再燃のみ

4例 両者 をそなえた もの5例 であ る。 これにて両者 をそ

な えた5例 は全部 レ線 上再燃 の前に菌が 出て きてい るこ

とは注意 を引 く点 であ る。 この結果か らみ る と経過 を観

察す る場 合菌の検索 は大切な ことであ る と思 う。Target

 Pointに 達 した症例 で,再 燃 の最 も多 かった限局性結節

では34例 中8例 の再燃 あ り,そ の うち新 しい空洞 か ら変

化 した もの11例 中4例,主 硬 化型の病巣 で限局性結節 と

して遺残 した病巣12例 中3例 に再燃 が あった。.これ に対

し化療 によ り撒 在性小結 節に推移した病巣で は25例 中1

例 にす ぎず,瘢 痕 及び消失例で は再燃 は見 られ ない 。化

学療 法剤 の使 用方法及び使用期間 と再燃 の関係 において

98例 中50例 がSM・PAS併 用4カ 月使 用例 で7例 の再

燃 があ り,6ヵ 月使用例 は8例 中1例 であ った。概 ね9

カ月以上にわた りSM・PAS,INH・PAS並 びに三者 併

用を行 った症例 について は,再 燃 は認 め ら れ な か った

が,こ れは症例数少 く批判す るこ とはで きない。病巣形

態 ごとに経過 を見 ると限局性結節 では6カ 月までに4例

が再燃 してお り,次 の6ヵ 月までに再燃 した ものは1例

であ る。限局性結節34症 例 につ きその大 きさによ り拇指

頭大,示 指頭大並び に小指頭大 に大別 して検 討をした。

それ によると新 しい空洞 か ら拇指頭 大の限局性結節 に推

移 した症例 は4例 で,そ の3例 が再燃 し,硬 化性空洞 か

ら拇指頭大 の限局 性結節にな った1例 も再燃 してい る。

示指頭大 の限局 性結節では14例 中3例 が再燃 した。 これ
3を 化学療法 終了後 の経過期間について見 ると拇指頭大 の

限局 性結節 は6例 中1年 以内 に2例1年 か ら2年 までに

2例 再燃 してい る。 〔総括〕以上 を総括 して,化 学療法

のみにて治療 した255例 について は化学療法終了後54例

の再燃 をみた。化学療法終了時 なお空洞 像を残 してい る

もの は29%で これが再燃 の多い のは当然 であ るが,化 療

に よ り菌が陰性化 した限局性結節 において も23%の 再燃

率 をみた。 このこ とは化学療法後 レ線上限 局し結節病巣

陰影像 を呈 す る病巣及 びTargetPointに 達 した示指

頭大以上の陰影像 を呈す る病巣 はかな りの再燃 の可 能性

を有す る もので あ り,外 科療法 の対 象 とな ることを示唆

す るよ うに思 われ る。 しかし更 に この問題について は今

後症例数 と観察期 間の増加 を重 ねて行 きたい。

207.化 学療法剤 の投与 と陽転 発病(そ の3)PAS・

INAH投 与成績

千葉保之 ・高原義 ・長 島晟 ・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)

昭和29年 以来報告 してい るツ反応陽転者 に対 す る化学

療法剤投与成績 の うち,今 回はPAS・INAH併 用投与

の成 績について報告す る。A〔 実施方法〕(1)対象― 前報

告 と同 じ成 人2集 団 か ら1～3カ 月間 隔のツ反応 陽転追

求 検査において発見 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 を組合せ て1組 とし,こ れを対

象 とした。即 ち,前 報告 と同様 に対 象を無作 為 に且つ等

質に二分して,一 方 を投与,一 方 を対照 と し た 訳で あ

る。観 察の途中BCG陽 性 であった と認 め られた もの

や,退 職 その他 の事 由のあった 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94組 であった

が,86組 となった 。全 員BCG既 接種者で,最 終接種 か

ら1力 年以上 を経過 した もののみであ る。(2)薬剤投与 方

法―上記対象 の奇数番 にPAS・INAHを 併用投与 し

た。 その量はPASは1週 間4日 間で1日 量59,INA

Hは1週 間2日 間で1日 量400mgで ある。投与期 間

は3ヵ 月で あ る。 又上記 と同様 偶数番 にPAS・INAH

と外観 ・味共 に等しい錠 剤を奇数番 と全 く同様 に服 用せ

しめた。(3)検査項 目―1)X線 直接撮影及 びツ反応検 査

を1～3ヵ 月間隔に。2)血 圧,赤 沈,体 重,脈 搏測定

は1カ 月間隔。3)血 液 中の血色素量測定,赤 血球,白

血球算定 は1カ 月間隔に それぞれ検査 を施行 した。4)

観察期 間― 自然 陽転 証明か ら7～24カ 月に及 んでい る。

B〔 実施成績 〕I.PAS・INAH併 用成績―1)PAS・

INAH投 与 群か らの病 巣発見者 は現在の ところ認 め られ

ない。2)対 照薬投与群か らは2名(2.33%)の 発病 者

をみた。発 病内容は湿性肋膜炎1名,初 期浸 潤1名 であ

った。3)ツ 反応成績 は陽転発見時 と投与終了 時の強度

の推 移 を比較 したが,投 与群 と対照群 との間に殆 ど差異

がな く,PAS・INAH投 与に よる影響 は認 め られない。

4)血 圧,赤 沈,体 温,脈 搏,体 重 についてはその平均

値 を比較 してみ たが,投 与群,対 照群共 略同様 の経過 を

示 し,PAS・INAHに よ る影響 は平均 的にはみ られ ない

が,個 々の例 につい ては良好 な反応 を認 め得 る傾向がみ

られ てい る。又 この程度 の量ではPASに よる胃腸障害
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も投与 を中止す るほ どの ものは な か っ た。5)血 色素

量,赤 血球数,白 血球 数については,血 色素量 は鴫谷氏

のCyan-metho-hamoglobin法 を用い たが,PAS・IN

AH投 与群 においてやや増加 の傾 向を示してい る。 その

他 は両群間 の差異 は認 め得 ない。II.PAS及 びINAH

の それ ぞれ単独 投与 の遠隔成 績の詳細 は時間 がない ので

別途に報告す るが,何 れ も好成 績 を示 してい る。C〔 小

括 〕1)PAS・IRAH投 与群 からは7～34カ 月間観察期

間において発病 は認 め ら れ ず,そ の対照群 か らは2名

(2.33%)の 発病 をみた。2)ツ 反応 強度の推移 は投与

群,対 照 群の両者 間に差異 を認 めな く,PAS・INAH投

与 によってツ反応 への影 響 は 認 め 得な かった。3)血

圧,赤 沈,体 温,脈 搏,体 重,血 色素量,赤 血球数,白

血球数等 の推移 をみ る と,そ れ はPAS,INAHに よ る

悪影 響 は見 出されず,む しろ各種反応が好転す る傾 向さ

え示した。4)な お今 までの研究 及び経験か ら私達 の考

えを述べ ると次の よ うである。す なわ ち,、抗結核剤 によ

る治癒 ・帰転 ・耐性獲得 ・免疫 保持な どの点 を勘案す る

と,PASを 土台 とし(但 しその量は治療量の半量程度

と し)そ れ にINAHの 少量 を併 用す ることが有利で は

な いか と推論 され る。

〔追加〕 抗結核剤 による陽転発病 の防止

駒野丈 夫 ・鈴木竜郎(東 京郵 政局保健課)

ツ反陽転確実 な例,す なわ ち,BCG接 種者 では一度

陰 転 してか ら再陽転 を確認 しだ もの219例 をえ らび,4

群に分 け,PAS単 独57例,PAS・INH併 用49例,IM

S(ネ オ ・イス コチ ン)単 独46例,対 照67例 に実施 した。

PAS単 独は週2回 間欠 的に服 用せしめ1日 量12～159

で,4分 又 は5分 包 し,毎 食 後 と就眠前,5包 の時 は最

後 の1包 を翌朝 のませ た。結 果的にみて1日129,週2

回 法 で充分有 効であ る。PAS・INH併 用の場合 もPA

Sは 週2回 間欠 法で,1日10～129を 用いたが,こ れ も

結果的 に1日10gで 有効 であ る。INHは0.1～0.2で あ

った。PASを 間欠的 に用い るこ とによ り,服用者 の負 担

が 軽 くなる と共に総 量が半分 以下 にな り,同 じ費用で2

倍以上の人に実施で きる。 ヒ ドラヂ ッ ト単 独は ネオ ・イ

ス コチンを用 いた。3カ 月投与,7～15ヵ 月観察 で服 用例

152例 に発病者 をみ なか った。対照例 か ら1例 の発病者

あ り,発 病 率 は1.5%で,こ れは低 率であ る。陽転者 の

発 病率低下 について は種 々の原 因が考 え られ るが,観 察

例は約80%がBCG接 種者で あるので,BCGの 効果 は

認 め らるべ きと考 え る。た また ま発病者 はBCG非 接種

者 であった。なお,わ れわれの職場 の療養者 の30%は 再

発病療養 であ り,10～20%は 軽症 か らの悪化であ るか

ら,40～50%が 悪 化再発 であ って,甚 だ高率 である。 こ

れ らは過 去 におい て充分 な化学療 法を受 けていない もの

が多い の で,こ うした例に化学療法 を充分行 って再発防

止 をす るこ とを一部実施,広 く行 うことについて考慮 中

であ る。

208.化 学療 法のいわゆ るtarget pointの 安全度

に対す る検 討

長沢誠 司 ・古賀 良平 ・米田良蔵(国 立東京療)

いわ ゆるtarget pointな るものが,結 核病巣が レ線

像 上で停止 し,透 亮影が見 えな くな り,結 核 菌が3月 以

上 陰性 を続 けてい る ものであ って,一 応化学療 法の 目標

点であ るとすれば果 して その安全度 は如何 な るものであ

ろ うか。target pointす なわ ち化学療法 の完結 と考え

られ るか,も しそ うでな け れ ば どれ程の危険性が潜在

し,ま たその後を どの よ うな治療方針で望むべ きかは今

日極 めて重 要な課題 であ る。そ こでわれわれはSM+P

AS,INH+PASを4カ 月以上にわた って投与 した症例

でtarget pointに 達 した もの107例 につい て観 察した。

先ずtarget pointに 達 した症例 の化学療 法終了後の悪

化率 を調べ る と1月 以上3年 以内の追求 で14例(13%)

の悪 化が見 られ,そ の大部分 は主 として菌再現 すなわ ち

細菌学的 の悪化 でレ線上 の悪 化は2例 のみであ る。 その

内訳 は化学療法終了後1～2月 の観察例 では16例 中1例

2～3月 で は6例 中1例,3～6月 では16例 中7例,6

～12月 では37例 中2例 ,12～36月 では32例 中3例 の

悪 化例 が見 られた ことにな る。 レ線上 の悪 化は3～6月

目に1例 が 発見 された。 次 に,レ 線像 の分類 を,(1)空

洞(透 亮影)(こ れはtarget poiht例 に はない)(2)雲

状 陰影,(a)濃 い陰影,(b)淡 い陰影,(3)円 形 陰影,

(a)孤 立性 の もの,(b)集 合性の もの,(4斑 状陰影,

(5)索状 ない し線状 陰影,(6)陰 影 なし,と す ると(2a)に

は悪化 はな く,(2b)2例 か ら1例,(3a)31例 中か ら5

例,(3b)14例 中 か ら4例,(4)32例 中か ら2例,(5)21例 中か

ら2例 の悪化例がでた ことにな る。(2b)か らの悪化例 は

例数 が少 くて何 ん と も言 え、ないが,(3a)の15.9%,(3b)

の28.6%は この型 の もの は未だ乾酪巣 を残し てい ること

を意 味し,(5)の 索 状の陰影 か ら も9.5%の 悪 化が見 え ら

れ るこ とは重大 である。次 にtarget point以 後 も引続

き化学療法 を継続 した例 に つ い て の調査 ではtarget

 point以 後 の化学療法継続 期間3月 以下の もの では67例

中9例(13.4%)の 悪化が見 られ,4月 以上の もので も

40例 中5例(12.5%)の 悪 化例 が出てい るので両者 間 に

余 り差 がない結果 を得 た。また レ線像の分類 で(3a)す な

わ ち孤立 円形 陰影 の大 きさと悪化率 を見 ると,陰 影 の径

10mm以 下 の7例 か ら1例,11～20mmの もの21例 か

ら4例 の悪 化例が あ り,21mm以 上の3例 か らは1例

も発見 で きなか ったが これ による と陰影 の大 きさのみで

は危 険性が論ぜ られ ない こ とにな る。化学療 法以前の レ

線像 の分類 と化学療法 による推移 は(1)(2)(3)が(3)(4)(5)(6)と

ず れた ような型 とな りと くに(5)(6)の激増が 目立 って見 ら

れ る。以上の よ うに見て くるとtarget pointに 達 して

もその安全 率を高 め るためにで きるだ け切除 してしま う
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とい う見解 の起 ることも当然 であ る。 そこで実際にtar-

get pointに 達 した もので肺 切除を行 った切除肺の病理

的所見 を見 る と病巣 の古 さ,術 前の菌の所見 とは特別 な

関係 は見 られ なかったが薬 剤 との間で はや は りヒドラジ

ッ ド使 用群に瘢痕 化傾 向のあ る ものが多 く見 られ,と く

にヒ ドラジッ ド,パ ス併用群において著 明で あった。病

巣 の性状 について述べ る と完全 に瘢痕 化した もの,及 び

なお乾酪巣 を有す るが灌注気管 支が器 質的に閉塞した も

ので はか な りの安全度 のあ ることは勿論 であ るが これ ら

の乾酪巣 もいつ気管支が 開い て被 膜を越えて遠心性の シ

ユー ブをお こす危 険が ない とは言 えない。 まして灌注気

管支 の開い てい る乾酪巣 や乾酪性気管支 を伴 った もので

は現在排 菌源 としての危 険 を蔵 してい る。 しか もここで

問題 にしなければな らないの は瘢痕収縮性 空洞 と瘢痕傾

向が気管 支接合部に存す る石灰 のために阻害 されてい る

もので,こ れ らの病巣 もレ線像 で見 るときは索状 ないし

線状 の陰影 として同 じよ うに見 られ ることである。(3a)

(3b)の 円形 陰影 もなお開放 性の ものが16例 中5例 に認 め

られ るが,こ れ もレ線写真 の読影 では誘 導気管支の状態

を知 るこ とはなかなか困難 な ことであ る。化学療法 以前

のレ線 写真 とtarget pointに 達 した と きの レ線写真及

び これ が病巣 との関係 を見たがtarget pointに 達 して

も45例 中10例(22%)の ものが病理学的 に も排 菌の可 能

性 があ ることが分 った。次 にそのい くつかについ て述べ

ると完全 に瘢痕 化した ものは問題ないが,か な り瘢痕 化

の進んだ症例で もなお 中心 に小 さな乾酪巣 がKernと し

て残存 してい るもので,こ の部分の菌染色 を行 うと多数

の結核 菌を証 明した。次 に乾酪巣 はか な り小 さい ものま

でが開放 性であ りまた一応被包 化 され ていて も崩壊面に

は無 数の菌が見 られ る ものである。以上の ように見 て く

るとtarget point必 ず し も化学療 法の完結点 として の

安全性 のない ことは疑 う余地がない。 そこでわれわれ も

target Pointを 化学療 法の反省 点 と考 え,今 後更 らに

化学療 法を継続 す るか,む しろ積極的 に切除に移行 す る

か を決定す る再考,検 討の時期 と考 えたい。

209.切 除肺 結核病 巣の組織培養 について(第1報)

化学療法後 の結核菌組織培養 について

松 崎芳彦(健 康保険星 ケ丘病院)

1953年 仏人J.Abelloは 結核菌接種家兎及び人肺 を用

い,組 織内で直接,菌 態推移 を観 察で きる組織培養法 を

考案 した。す なわち新鮮 な切除肺 病巣の凍結連続切片 を

作 り,約1週 間Kirchner培 地 に培養後,菌 染色 を行

い,培 養 前の もの と比較観 察 した。又1955年 独人Haus

 Hacklは1～2日 間 フォル マ リンで固定 した結 核性肺

組織 を乳鉢です りつ ぶし,Kirchner培 地及びLowen-

stein培 地 に培養 した場合 と,前 記 固定材料 か らAbello

のい う組織 と共 に培養 した場 合 との,生 菌率 を比較検討

して,後 者 の陽性率が 高い ことを報告 してい る。最近長

期 化学療 法 を行 った病巣 内結核 菌の生死 が問題 とな り,

ひいて は化 学療法 の限界,及 び肺 切除の適応 について も

更に検討の余地 を生ず るに至 った。 ここにおいて,私 共

はAbelloの 方法 によ り切除肺 の各病巣にお ける結核 菌

の発育能力,及 び形態学 的観察 を行 った。 〔実験方法〕

手術 によ り切除 された肺 結核病巣 を直 ちに,無 菌的 に凍

結連続 切片 となし,前 処 置 として,3%H2SO4に2分,

次 に2単 位 ペ ニシ リン加生理的食塩水 中に2分 間放置 後

一部 は載物 グラスには りつ けて 菌染色 し,一 部 は中性 ブ

イ ヨンに2日 間培養後,Kirchner培 地 に7日 間培養 し

た後,載 物 グラスには りつけて,菌 染色 を行い,前 者 と

比較観察 を行 った。染色 には隈部氏 アニ リン水 フ クシン

染色,及 び工藤氏菌染色法 を用いた。 〔成績〕肺 切除者

33人 の術 前6カ 月間にお ける喀痰中結核菌検索

塗抹(+)チ ール ニール セ ン染色 にてTb菌 陽性 の も

の

培養(+)苛 性 ソーダで前処 置後小川氏培地 にて培養

集落 を生 じた もの

上記肺 切除者33人 中38材 料 よ りのTb菌 検索

全症例 はSM,PAS,

INAを2者 ない し3者

併 用によ り最短6力 月

最 長24ヵ 月間使用せ る もの

病 巣 別 分 類

表 中 染 色(+)は 培養前 の菌染色 で抗酸性桿 菌陽性 を

示し,培 養(+)はAbello氏 法に よる培養後 の菌

染色で抗酸性桿 菌数 の明 らかに増加 した もので,

且つ伸長,連 鎖,樹 枝状分岐等形態的 に繁殖像 を

認 めた ものを示 す。

(1)レ線像 におい て,術 前透亮のあ った空洞11例 では,

全例 において,そ の壊死層,或 い は肉芽層 に培養後,抗

酸 性桿 状菌の明 らかに伸長,連 鎖 し,か つ 樹枝状に分 岐

せ る旺盛な る繁 殖像 を認 め,数 的 に も甚 しい増 量を認 め

た。(2)被包乾酪巣(非 融解)11例 中,半 数は染色,培 養

共に陰性 であ り,染 色,培 養 共に陽性であ った3例 中2

例 は,SM,PAS共 に耐 性菌であ り,抗 酸性桿状 菌の
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密集 叢落 を形成 し,そ の繁殖 の極 めて旺盛な る状態 を観

察 し得た ことは,病 巣中耐性 菌の運命 を考 え る上に興 味

あ る点で あ る。(3)以上各症例 におい て,繁 殖 旺盛な る部

位 は空洞においては,内 壁 に接 し,ま た乾酪巣 内では空

隙 に接 した ところであ る。 〔結論〕以上 の成績 か ら次 の

こ とが確 認 され る。すなわ ち,長 期化学療法施行例 にお
へ

い ては(1)空洞内には常 に繁殖 力 を有す る結核菌 の生存 を

証 明す。(2)被包乾酪巣 内の結 核菌は,大 多数繁殖力 を喪

失せ るも,SM,PAS耐 性菌 は尚 旺盛な る繁殖 能力 を

保持す。以上 の如 く,本 法 は各種病巣,更 に病巣内各部

位 にお ける結核菌 の生態 を動 的に観 察 し得 る方法であ り

今後,病 巣内結核菌 の生死 の問題,更 に化学療 法,及 び

肺外 科適応 の諸間題 の検討 に,症 例 を追加 し,研 究 を進

めたい。

210.空 洞注入療法 の空 洞内圧に及ぼす影響特 に空洞

内圧 曲線 について

大藤真 ・岡本玉樹(岡 山大平木内科)

空洞内圧 につい ては,Kayser,Monaldi,CoryUos

海老名,塩 沢等 の報告が あ るが,わ れわれは数年来研究

して きた空洞注入療法 に関連 して,空 洞内圧 を測定せ る

に可 成 りの変動 を観察 し得た。 すなわ ち本療 法中の空洞

内圧 に及 ぼす変化 をキ モグラムに書 き,こ れ を空洞内圧

曲線 と呼 んでい る。 さて この空洞内圧曲線 と本療 法 との

関係 につい て観察せ るに,注 入によ る治療効果 の判定 及

び治癒過程 の一端 を,最 近 経験せ る10例 におい て,或 る

程度知 り得たので,そ の結果 を述べ る。 〔研究方法〕 レ

線 写真及断層写真 にて検 知せ る空洞に対 して,最 も近 き

部位 よ り毎回同一部位 にて穿刺 し,人 工気胸器の マノメ

ー ター を利用 し,U字 管 の一方 を空洞 穿刺 針に直結 し,

他 方をマ レー氏 タンブールに連結 し,空 洞 内圧 の変化 に

よ る振動 をキ モグラフイーに書いた。 なおこの場合 一回

に要す る時間は10分 間にて,そ の間患者 に命 じ深 呼吸,

軽 又中等度咳漱,軽 度の会話及 び怒責 等を行 なわ しめ,

その圧 の変化 を も合わせて書い た。 〔研究 成績 〕上記方

法 によって空洞注入に及ぼす空洞 内圧 曲線 を,術 前 術後

の変化 か ら検 討して,次 の よ うな結果 を得 た。すなわ ち

注 入によ る治療 効果の上 る場合 は術前+4前 後 の陽圧 を

示す場合 が多 く,各 棘 は大部分比較的滑 らかで,や や拠

物線状 を呈 し,一 部 は圧 がやや低 くて平原状 を呈す るも

の もある。 また咳漱 会話深 呼吸等では+10な い し+15の

陽圧 を示す。 これに注 入を実施 す るに,内 圧 は殆ん ど消

失 し直線状 とな り,咳 噺会話等 によってのみ軽度の陽圧

を示し,ま た一部 は陰圧 となって くる。以下症 例につい

て述べ る。第1例 は術前+3の 陽圧 を示 し,咳漱 等で+

18の 強 陽圧 を示 し,各 棘 はやや勉物線状 を示 していたが

これに ネオ ィス コチ ン(以 下IHMSと 略す)12回 注 入

後,咳漱 時以外 ほ とんど曲線 の変 動消 失 し,結 核菌 も塗

抹5号 よ り集菌1号 とな り,空 洞 縮小 も中等度 であ る。

第2例 は右肺尖大 空洞 にSM注 入せ る所,10回 注入時

に尚+5前 後 の陽圧 を示 し,且 つ各棘 は滑 らかであ るが

19回 注入 で内圧 曲線はほ とん ど変動 を見ず,咳漱 時のみ

+13の 陽圧 をみ た。尚結 核菌は注入前塗抹2号 で,注 入

後 培養陰性であ る。第3例 は術 前+5の 陽圧 をみ,各 棘

は滑 らかで,SM22回 注入後には一10の 陰圧 を示 し,咳

噺 を加 え るも,僅 かに変動 をみ る も陽圧 には達せず,空

洞 は著 明に縮小す。第4例 は右肺尖 巨大 空洞にて,術 前

怒責会話 にて強陽圧 を示 し,深 呼吸 で軽度 の変 動あ る も

IHMS8回 注入後,咳 漱以外 には圧 の変動殆ん どな く直

線状 とな り,咳漱 時のみ強陽圧 を示し,内 圧 はやや安定

す。第5例 は右 中下肺 野の大空洞に て右側臥位 にて検査

せ るに+6の 陽圧 を示 し,各 棘 はやや平原状 を示 す も,

IHMS28回 注入 にて 一10前 後 の強陰圧を持続 してお り
,

結核菌陰性化 した好転 例であ るが,空 洞縮小 は軽度 であ

る。一方治療勢果 の上 らない場合には,2つ の場合が あ

る。すなわ ち術前 には有効例 に比 較して圧が高 く,且 つ

各 棘は平 原状 とな り,咳漱 会話 による圧 の変化 が極 めて

少 い場 合 と,各 棘が極 めて尖鋭化 し咳漱 等によ り圧の変

動 の著 明 とな る場合 とがあ り,こ れ等 は何 れ も注入 後に

おい て有効 群に比 較 して何れ も圧 の平低下 が少 な く,術

前 の曲 線を縮 小せ る像 を示す。 この症例ん ついて検討す

るに,第6例 は術前+5の 陽圧 を示 し,各 棘 は平原 状で

咳漱 等に よる圧 の変動 も少 ないが,IHMS5回 注入 でや

や平低下す るのみ で,依 然 として平原状 を示 してお る。

第7例 は左巨大空洞 で術前+8の 陽圧 を示 し,各 棘 は著

明な尖鋭化 を示 し,咳 噺 によ り+30の 強陽圧 をみ る も,

IHMS25回 注入後 も,術 前に比 し殆ん ど変化 なし。第

8例 は左肺 尖大空洞 でIHMS38回 注入 後 も術前 に比 し

殆 んど変化 な く,+8の 陽圧 を示 し,各 棘 も極めて尖鋭

化 してい る。第9例 も右大空洞 で術前+6の 陽圧 にて各

棘 も尖 鋭化 し,咳 噺等 で強い変化 な くも,IHMS38回

注入 にて軽度の平低下 をみ るのみ である。第10例 も右肺

尖大 空洞にて,術 前後 を通 じて+10の 圧 を呈 し,各 棘 は

尖鋭化 し,IHMS21回 注入 後,ほ とん ど変動 を示 さな

い。以上 によ りわれわれは注入療法 の治療効果 を空洞内

圧曲線 によって,あ る程度 まで検討判定 し得 るこ とを知、

り得,あ わせ て空洞 の治 癒機 転には空洞内圧が大 きな意

義 を もってい ることを知 り得 た。また効果の比較的上 ら

ない症例は,こ れ をレ線写真 で検 討す るに硬化性空洞が

多 く,又 良好 なる症例 は,弾 力 性空洞 が多い ことがわか

る。すなわ ち本法によ って空洞の硬化性 か,弾 力 性か と

い うこ との判別 が可能であ る。いずれ にせ よわれ われの

考案せ る空洞 内圧 曲線 は空洞注入療 法の効果 の判定,そ

の経過及 び治癒過程 の一端 を判読 し得 る もの であ り,空

洞注入療法の 一助診法 として価 値があ る。

211.カ プ リン酸の静脈 内注射 による結核 の治療に つ

いて
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宮 川米次 ・永堀善作 ・宮川逸郎 ・篠 原進 ・石 若大三 ・

田沼息正 ・美田秀夫 ・今村 忠 ・稲神 寿志(川 崎市 新城.

東生病院)

〔製品の特性〕私等 は昨年宮 川真空蒸発法 に よっ て,

大 風子油 をブ ドー糖に分 散し水溶液 として使 用し,結 核

菌の発育 阻止並 に肺 結核患者 に用いて 一定 の所見 あ るこ

とを報告 した。今回は略ぼ同一法 によってカプ リン酸剤

を作 ったが,そ の水溶 液はpHが3～4の 間にあ る の

で,炭 酸 ソー ダ液 を溶媒 とし,pH7と して用 うること

と した。本剤 のカプ リン酸 とブ ドー糖 とは,結 合 してい

ることを下の所見に よって立証 した。 この溶液 はフエ リ

ング液 を還元 するか らブ ドー糖の性状が失わ れ て い な

い。又 カル ボキ シラーゼ でブ ドー糖 は分解せ られ る。 こ

れ によ って脂肪 は遊離 し,融 合 して大粒子 とな ることを

ズ ダ ンIII染色 に よって確認す るこ とが出来た。尚脂肪酸

の 有す る抗菌作用が保たれ てい る等 々の事 実によ って,

両者 は化合 でな くて結 合してい ることを認 め ることが 出

来 るし,ま た この結合 によって本剤の安定性が得 られ て

い る。す なわち,溶 液を室温 又は37℃ に放置 した り,

煮沸 して も不 変化 であ るのが それであ って,た めに脂 肪

粒 子が融合 しない。粒子 の大 さは大 体1～2μ 以下 であ

るか ら,人 体に静注 し得 る大 さである。 この性状は宮川

法 に よって作 った肝油,大 風子油 コロイ ドにおいて も全

く同様で ある。本 剤の カプ リン酸,ブ ドー糖の割合は5

対95で あ り0.04%の 炭酸 ソーダ液で10%と して使用

してい る。 この液のpHは 丁度7で あ る。 〔動物実験〕

マウス(体 重約15瓦)の 腹腔 に0・3～0・5ccを1週 間連

注,海幎(体 重約450瓦)の 心 血内に2cc宛 を7～10日

間連 注,一 般状態 に何等異状な きを認 め.つ いで剖 検,

組織的に も異状 はな かった。〔結核菌 の発育 阻止試験〕標

準 結核菌青 山B株(伝 砥 よ り分与),H37Rv(慶 大 よ り

分与)を 使 用し,キ ル ヒナー培地 に本液 を種9 の々割合 に

加 え,上 述 の菌を2週 間培養,つ い で小川培地 に移 し,

2～3～4週 間の菌 の発育状態の検査 を,数 人に よって繰

り返 し実施 した結果,2週 間 では400～600γ/ccで ほぼ

完全 に発育阻止があ る。 これ よ りも稀 くて も阻止 した こ

と もあ るので,大 風子油 よ りはたしかに強 力であ る。 こ

の 種の所見 は従来 も多 くの人 によって認 め られてい る所

で あるが,た だ使 用製 剤には差 があ る。〔人体使用所見〕

手術後 の結 核性気 管支瘻,膿 胸の4例 の局所 に使 用し,

何 れ も良果 を納め,1例 は瘻孔が閉鎖 した。肺結核 患者

で咳噺 が強 く,ま た痰 中 に結核菌の排 出のあ るものに,

ネブラィザ ーによって使 用し,5例 に効果 があ り,2例

は痰 菌が陰性化 したが,3例 は左程 でなか った。 〔肺結

核患者6例 に静注実施〕 この溶 液を3～5～10～20cc宛

を連 日,隔 日等 々に漸増 的に使 用して,諸 種の検査 を行

い,注 目すべ き所見が あ る。また これ によって,何 等 の

副 作 用 もない ので,1回 に50～100cc位 を静注 し うるの

ではないか と思われ る。蓋 しカプ リン酸の静注 によ る肺

結核の治療法 は,私 等の寡聞,未 だ他1ごあ る を 知 らな

い。

〔質問〕 桑原稔(深 谷赤十字病 院外科)

肝及腎機能 に対す る影響 について臨床的検査法及 その

結果 につい て質問致 します。乳

〔回答 〕 肝 機については ウロビ リン,ウ ロ ビリノーゲ

ン,チ モール反応 等について検査 し,尚 蛋 白,糖 尿反応

も何 等ないのであ った。 マウス,海 狽 の動物実 験を相 当

大量長期にわた り腹腔 内又 は心 中に注入 し,組 織 的に検

査 しこれ とい う病 的変化 ない ので始 めて人体に少量宛静

注 し,上 述 のよ うに何等 の変化 がないので漸増 して使用

し何等 の病 的変化 はあ ま りあ りませんで した。

〔追加〕 カ プ リン酸 コロイ ド(CaCG)の 抗結核作 用

に関す る基礎 的研究

北 本治 ・福原徳光 ・鈴木実 ・小林和夫 ・高 尾泰 ・森毅

・小野み ど り・菖苅宏彰 ・野村孝 義(東 大伝研 臨床部)

私 共 も同じ カプリン酸 コロイ ドCaCGに 就 きその抗

結核作 用 を検討中であ るので現 在迄の成績の一部 を簡単

に追加す る。1.CaCGの 慢性毒性試 験:5匹 宛 のマ

ウスに就 きその1.0及 び2.5mg相 当の溶 液を隔 日に

8週 間尾静脈 よ り注射 して,そ の体重変 動を観 察 したが

CaCG注 射群は対 照群に比 し顕著 な 体重増加 を 示 し

た。2.此 の注 射量によ りマウス実験的結核症 を治療 し

た場 合の成 績:H37Rv0.1mgを 接種 し感染2週 後 か ら

3週 間治療(SMlmg毎 日筋注,CaCG 1mg隔 日静

注,SMとCHCGの 併用及び対照の4群)し た際の

臓器定 量培養成 績か ら見 るとCaCGの あ る程度 の抗結

核作 用 を認 めたがSMに は遙に及ばず又SMと の併用

効 果 も特に顕著でなか った。3.CaCGとIHMSの

併用効果(in vitro):CaCGは 単独でYoumans培

地及全血培養において1000γ/ccの 濃度 で僅 に静菌作 用

を認 めたが,500γ/ccの 濃度 のCaCGを併 用す ると著

明にIHMSの 作用 を 増強 す る如 き結果 を得た。 また

INH 10γ/ccとCaCG 12.5な い し20mgを3時 間作

用 させ た場 合には顕著 な殺菌作用的効果が認 め られ た

.212.Calcium comPlex salt of alminoin-p-aminoo

-salicylate(H202)投 与 時の臨床的観察並 に長

期投与に よるAlの 吸収及び毒性試験 について

山田一 ・福井巖 ・松 山慎 一 ・中村久 男 ・佐 竹義弘 ・岡

本健 一 ・松本豊(京 都府 医大 館石 内科)広 田明 ・西尾

幸輝(京 都厚生 園)加 納己 納夫 ・天田正(松 下病院)

甲和良夫(田 辺製薬研 究所)

私共 は第12回 日本結 核病学会近畿 地方会にH202の 血 中

濃度,並 に肝 組織 及びペ プシン作用に及ぼす影響 につい

て報 告したが,今 日はH202投 与時の臨床的観察並にAl

が吸収あ るい は蓄積 され るや否や を検討 し,合せ てH202

の毒性試験 を行 った ので其 の成績 を報告 す る。(1)臨床的
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観 察:(a)効 果一 当内科京都 厚生園,松 下病院に入院 中

の 肺結核患者 で現在迄 の パス剤(PAS-ca,PASVNa)

にて大な り小 な りの副作 用殊 に胃腸 症状 を呈 した為 に,

パス剤の投与 を中正 した患者30例 を選んで投薬 を行 っ

た。投与法 は1日109分3法,投 与量 は現在迄6ヵ 月

H202総 量918009で なお投与続 行中。投与前,投 与後1

ヵ月毎に食慾,体 重,体 温,咳嗽,喀痰 量,赤 沈,肝 機能検

査,胸 部X線 写 真撮影,諸 血液検査等 を行 った。先ず問題

となるのは食慾 であ るが30例 中好転11例,不 変5例,悪

化 は2例 のみ であ った。 これ は胃腸症状 を訴 え投薬 を中

止 した患者 ばか りに投与 したので,こ の結果 は非常 によ

い。其他上記諸検 査に も著変 はな く,喀痰 中菌陰性化せ

る もの4例,胸 部X線 写真像 の好転せ る もの5例,赤 沈

値 も好転せ る もの13例 を認 めた。以上よ りH202は 従来

のパ ス剤 の治 験報 告 と比 較 してみ て優 る とも劣 らぬ もの

であ り,特 に従来 のパス剤にて胃腸障碍 を訴 えた患者 に

投与 され るべ きだ と考 え る。(b)副 作 用一従来 のパス剤

で悪心,嘔 吐,下 痢,腹 痛 等の胃腸症状 を副作用 として中

止 した患者 を選 んで投薬 したので あるが,投 薬 を中止 し

な ければ な らなかった患者 はなか った。胃部 膨満感,口

渇等 を訴 える患者 も2～3例 あ ったが服用 を続 けてい る

中 に消失或 は軽快 した。其他 白血球数,白 血球分類,ザ

ー り一値,赤 血球数 等に も異常所 見 を認 めず,尿 所見,肝

機能検査等 に も副作 用は認めなか った。(2)A1の 吸収 の

有無:次 にAIが 吸収 あ るいは蓄 積 され副作用 を起 さな

い かと懸念 し,H202長 期投与後の ラ ッテの各臓器 中の

A1,及 び長期 投与 中の患者の血中のAIの 検 出を,()

オ キシキノ リン法及(ii)ペ ーパー クロマ トグラフ法 にて

行 ったが,何 れ も陰性 に終 った。依 ってH2。2投 与 によ

り血中 にAlは 吸収 され,蔵 器 中にAlは 蓄積 さ れ な

い。(3)H202の 毒性 試験:()急 性毒性試験一体重159

前後の健康雄雑系廿 日鼡を用いて,経 口投与に依 る毒性

試験 はH202を0.5%のC.M.C.に 懸 濁液 として,胃 ゾ

ンデ にて0.25cc/109宛 投与,H202は500mg～4000

mg/k9に て毒性 は認 め られ なかった。(ii)慢 性毒性試

験一H202の3カ 月間連続 投与 によ る慢 陛毒 性 を観察す

る為,体 重509前 後 の雄 性幼 弱大黒 ネズ ミを用いAi群

(対照群)とB群(100mg/509)の2群 に分 けた。(人

間5091日 量19と して これの10倍 量 を大黒 ネズ ミ509

に換算 して100m9に 相 当す)1群 を10匹 とし被験薬物

H202を0.5%C.M.C.に て懸濁液 とし,又 対照群 には

0.5%C.M.C.の み懸 濁液 として1日 量0.3CCに 調製

し胃 ゾンデにて空腹時1日1回 投与 した。以上に よ り3

カ月間試験 を行 った。此 の間15日 を1期 間 として観察 し

次の結果 を得た。(イ)体 重変 化一第1期 間はBi群 はA群9

(対照群)に 比 して比 較%が 少 いが,第I期 よ りA群 と

平 行 して増加 し3カ 月後 の平均は殆 んどA群 に比 して変

化 を認 めない。(ロ)尿所見一A群 と同様B群 には異常 を認

めず。 の剖 検所 見一3カ 月後各群 の大黒 ネズ ミを屠殺 し

て剖検 す るに各臓器には顕著な変化 は 認 め ら れ なかっ

た。(二)病理組織学的所見一剖見後直 ちに各臓器 を摘 出し

組織標本 を作製 中であ る。(ホ)各臓器中の アル ミニ ウムの

蓄積 の有無一3カ 月後各群の大黒 ネズ ミを屠殺 し,血 液

及各臓器 を摘 出し其の中のAlを()オ キ シン反応(ii)

ア リザ ン反応 にて検 出す るも検 出 さ れ な かった。 〔結

論〕以上 よ り(1)H202は 現 在迄のパ ス剤 に比 較して臨

床効果 は大差 な きも,現 在 迄のパス剤にて胃腸障碍 を訴

えた患者 に用い好結 果 を得た点す ぐれて い る と 思われ

る。(2)又H202投 与 によ りAlの 血中へ の吸収 及臓器へ の

蓄積 は起 らず,こ れ 等によ る副作用は起 らない もの と思

われ る。(3)又毒 性試験にて も5000mg～4000mg/kgに

て も毒 性は認 め られなか った。

213.肺 結核の休肺器療法 の治験例

遠藤繁清 ・生 山昌敏 ・佐藤春雄(平 塚共済病 院)

近年結 核の治療法 は著 しい発展 を見 るに至 ったが,旬

其基礎 とな るものは安静療法 であ る事は既 に諸 家の強調

され てい る所 であ る。而 して安静療 法については静臥療

法 以外 に,体 位 的安静療法(PosturalRest)並 びに休

肺器療 法(Lungimmobilizer-therapy)が あ る。なか

んず く,休 肺器療法 は コロムビア大学のDr.Barachの

考案 によ るものであ って,其 理論,構 造及 び実験成績 に

つい ては既 に遠藤 が其 紹介 をかねて諸誌上 に詳述 した所

である。今般建設省 共済 組合は本器 を米国 よ り輸入 して

これ を平塚共済病 院内の建 設省 療養 所湘南荘 に備 え,入

院患者 の治療 に供 す ることにな り,余 等は これに よって

入院患者中 よ り比較 的重 症で且つ相当大な る空洞 を有す

る もの を撰んで休肺器療法 を開始 したので ここに其成績

の一部 を報告す る。本療法 を開始 す るに当 って余等 は先

ず患者に対 して本器 の理論,構 造及び運転の実際 をわか

り易 く説 明し本療法 を理解せ しめ,患 者 自身 も本療法 に

協力す る心構 えを持 たす様 にした。其治 療時間 は各患者

につ き,最 初は30分 乃至1時 間位 よ り始めて これ に慣れ

るに従 って1日1時 間位宛増加 しなが ら速かに6時 間 な

い し8時 間 に及 び更 に10時 間に達 せ しめる様 にした。第

1例29年 男子 。両肺殊 に左肺 尖に空洞(2.0×1.3cm)が

あ り,入 院後 もしば しば血痰 を見,喀痰 量は1日20cc

程度 で ガフキー3～8号 を示 し,赤 沈は1時 間12で あ っ

た。本例に於て は化学療法 を行わず に,専 ら休肺 器療法

のみによ り,其 使用時間 は17カ 月間 に3000時 間に及び,

1日 平均7～10時 間宛治療 した。此 の治療 によ り空洞 は

2ヵ 月後 よ り縮少 し,8ヵ 月後 には濃い結節様 陰影 とな

り,1年 後には更に吸収 されて不均等 な陰影 を示す様に

な った。痰 量 も2カ 月後 よ り減少 し,7カ 月以後 は菌 も

塗抹培養共 に陰性化 し,赤 沈 もまた6カ 月以後 は正常 値

を示 した。脈搏,体 温及び血圧等 につい ては著変 を認 め ・

ないが,休 肺器 中にあ る時は脈搏 は1分 時約10前 後,体
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温 は最高1度,血 圧 は約15の 何れ も低下 を認 めた。尚患

者 が休肺器 に慣 れるに要 した 日数は僅 か3日 であ り,副

作用 と認 め られ る耳 に対 す る不 快感や胸部圧迫感 も慣れ

る と共 に消失 し,患 者 自身 も休肺 器中の方が呼吸や心身

の安静が快的 であ ると述べてい る。此の患者 は現在 も治

療 を継続 してい るが ～現在 迄の問に家庭的不幸や 中耳炎

及び機械 の故 障等で治療を休止 した場合が多 かったが,

かかる事故 が発生 しなか った な らば,よ り以上 の効果 を

示 した もの と思 われ る。第2例28年 男子。左肺尖 の浸 潤

型結核 で約1.5cmの 空洞を認 め,赤 沈1時 間32,検痰 成

績 ガフキー2号 であ る。本例 に於て も休肺器療 法のみに

よ り,2カ 月間に273時 間 を費 し,体 重 は1kgを 増 加

し,1カ 月後 には赤 沈 も正 常値 とな り,検痰 成績 も塗抹

培 養共 に陰性化した。左肺尖 の空洞 も1カ 月後に消失 し

たが,こ の患者 は極 めて神 経質で胸部圧迫感 による不 眠

症 を訴 えた為2カ 月で一時治療 を中止 した 。第3例30年

男子 。本例は既に5年 前 よ り発病 した所 の,空 洞 を有す

る両肺 の硬化性結核 であ って,左 肺 に2.5cmの,右 肺

に1.5cmの 空洞 を認 め,赤 沈1時 間79,検痰 成績 ガ フキ

ー4号 であ る。本例 は相当硬 化してい る点を考え,化 学

療法 と共 に休肺 器療法 を行い,5カ 月で775時 間の治療

を行 った。其 の結果体重 は2ヵ 月後 に2.0砥 を増加 し,

赤沈 は4カ 月 よ り正常 となった。なお この患者で は治療

前に甚 しか った咳漱は,1ヵ 月後には殆ん どな くな り,

喀痰 中 の菌 は4カ 月以後 陰性化した。又空洞 は2カ 月で

透亮 像が消失 し,濃 い陰影 も縮少 し,5ヵ 月後に は指頭

大 の小陰影 となった。 以上3例 の外,最 も重症 で巨大 空

洞 と強度 の肋膜肥 厚癒着 のあ る1例 は治療前後 にしばし

ば喀血 を見 た為 治療を中止 し,又 他 の1例 は本療 法に協

力せず療養態度不良 の為治 療を中止 した ものが あ る。以

上 少数で あるが,本 邦 におけ る最 初の実験例 であ って,

余等 はこれ によって,適 応 す る症例に実施すれ ば,従 来

の安静療法に優 る結 果を期得 し得 られ,殊 に呼吸 運動を

長時間 にわたって停 止す る療法 は病巣特 に空洞 の静止 状

態 を保 つ ことが出来,其 縮少 ない し消失 を促すに役 立つ

もの と考 え る。勿論休肺器療法 は其応 用が少 数患者に限

らるる欠 点があ るが,化 学療法 との併 用によ って治療期

間 の短 縮を計 り,又 更 に手術不能 患者に実施 して手術可

能 の状 態に まで恢復せ しめ る治療法 としては,比 較的短

時 日に多 くの患者 に応用 す ることも可能 であ る。更に耐

性を生 じた患者 で外科的療法 も困難 な例 に対して は,本

療 法 は最 も適 当な療法 であ って,余 等はわれわれの経験

よ りして更 に一層低廉 な費用によ って国産休肺器が定成

され且つ普及 され ん ことを念 願す る もので ある。

214.肺 結核症 レ治療 の前後 における レ所見の変動 と

遠隔成績

赤 星一郎 ・加来輝夫 ・千田昭(国 立療福 岡厚生 園)

肺 結核症 の治癒 に伴 うレ所 見の変動 は,(1)む ら の な

い,境 がぼんや りしてい る時期 ののち,(2)む らがで き,

や やはっ き り境 がでて きて,(3)や がて 陰影が 血管 や気 管

枝 または肺葉 の境界に そう配列 にな り,(4)さ らに進 んで

ほそ長 く,弓 形 になった りして くる。(5)最後 には糸状 や

松葉状 にな り,あ るい は星形 と もな る。現実 のレ所見 で

は病巣 のかげが唯1つ だ け とい うのはむしろめず らしい

方で,大 小 さまぎま,各 期 のか げが重 り合い,そ の上 に

廓胸や,肋 膜や,血 管 のか げが加 わ り,空 洞で もで きる

と力学的 に安定 な配列 になって くる。 さて,レ 治療を行

った77例 の患者 につい てみ ると,入 所 当時は(1)(2)(3)群の

かげが多 く,安 静 その他 一般療 法によって(3)群が最 も多

くなって くる。 それ にレ治療 を行 うと,(4)群 に なって く

る。空洞像 だけでみ る と,77例 の患者に120個 発見 した

が,レ 治療前す でに約3割 が消失,の こっていた空洞 も

レ治療後 にはその約7割 が消失 す る。結局 は じめ120個

の空洞 はレ治療後約8割(95個)消 失してい る。 これ ら

の患者中治療初期 に発熱 な どに対 して1カ 月 ない し2カ

月のSM,ま た はPAS療 法 を行 った もの5名,レ 治療

の おわ り頃に培養 陽性な ることのみが要治療 の所見 であ

る とい った9患者に主 としてINAHを3カ 月 くらい使 っ

た もの8名 あ るが,他 には化学療法 を行 った もの は な

い。病巣 陰影 を消失,あ るい はい わゆるか ためよ うとの

目的 で化学療 法を行 った もの はない。退所後3年 ～6年

になる もの46名 の中健康 な もの38名(約8割),死 亡2

名,不 明3名,療 養 中3名 とい うのが現状 であ る。 この

46名 中入所 時に空洞像をみ とめた もの31名 中26名 が健康

で あ り,空 洞像 のみ とめ られ なか った15名 中では12名 で

ある。入所 時の空洞像 の有無 は遠 隔成績 によってみた治

療成績 に影 響がない とみ られ る。空洞が全部 治 るなどと

はい わないがあ る病巣 は空洞 にな らなけれ ば治 らない と

い え るものがあ るし,ま た化膿巣 は切開排膿 して治癒に

赴か せ るとい うよ うな意味か らも上記 の成績 は きわめて

当然 のこ とと思われ る。なお空洞像 をみ とめた31名 中 レ

治療終 了時に空洞像が消失 した もの24名 は,現 在23名 健

康,1名 不明 に対 し,消 失 しなか った7名 中2名 死亡,

3名 療養 中,2名 は胸廓成形術 を併用 して健康,1名 は

浄 化空洞 といわれ るよ うな像 になってず っ と無 事 に炭坑

で働 いてい る。

215.肺 結核妊婦の治療一特 に レ線像 より観 たる

名和 寛二(国 立村 山療)真 能滋子(国 立立川病院産婦

人科)

〔緒言〕近時肺結核 に対す る治療 が,化 学療法及 び外

科 療法等に よ り急速 に進歩 し,従 来否定 的に取 り扱われ

勝 ちな肺結核妊 婦に対す る治療 も保存 的に取 り扱い得 る

可能 性が増大 し,そ の数多 くの報 告をみ る よ う に なっ

た。然 しなが ら肺結 核に対す るこれ等療法 も,そ の適応

を正 し く選 んでこそはじめて意義 があ り,従 って これ等

療法 を肺結核妊 婦に応 用す る場 合 も,個 々の病型 につい
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て最 も適 切 な治療 を行 う必 要が あ り,而 もそれが母体及

び胎児 に悪影 響 を与 えてはな らない 。然 るに従 来 の報告

をみ るに肺 結核妊婦 を画 一的 に取 り扱 った ものが多 く,

胸部 レ線像 の面 か ら検討 した ものが少 い。そ こでわれわ

れ は現在 までに取 り扱 った14例 の肺結核妊婦 を主 として

胸部 レ線 上か ら検討を加 えた。〔症例〕(分 類 は治療 指針

(厚生省)に よ る)1.IV型 。-型9例 の中,5例 は妊 娠

8～9カ 月よ り,片 側人工気胸 を開始 し,分 娩 後1～2

カ月間継 続 した。 その うち4例 はSM,PASに よ る化

学 療 法を併用した。化学療法 を行 わなか った1例 は分 娩

後 シユーブを起 したが,こ れ は直 ちにSM,PASを 用

うることによ り治癒 した。 これ等人工気胸 を行 った もの

の分娩 は1例 は満期分娩で他 の4例 は誘導 によ ったが,

これは肺 活量低下に よる分娩時排 出力 の減弱 に対処 し,

また分娩 の母体に与 える侵襲 をで きるだけ少 な くす る目

的であった()両 側人工気胸 を行 った1例 はSM,PASを

併 用し,帝 王 切開 による分娩 を行 った。妊娠 前か ら人工

気 腹を行 っていた1例 は,妊 娠6カ 月まで気腹 を続 け,

その後SM,PASを 使用 しつ つ誘導分娩 を行い,分 娩

後3日 目か ら再び気腹を続 けてい る。肺 中野 に浸 潤があ

る1例 は片側横隔膜神経挫滅 を行い,両 肺上 野に浸 潤が

あ り人工気胸不能 の1例 は 両側横 隔膜神 経挫滅 を行 っ

た。両者共神経挫滅 は妊娠10カ 月の始 めに行 い,分 娩後

2～3カ 月で横 隔膜 の運動が恢復 してか ら本格 的な肺 結核

の 治療 に入 ったが,殊 に後者 では分娩 時肺 活量低下 によ

る呼 吸困難 のた め半坐位 を と り鉗 子分娩 を行 った9。2.-

型 。vl型 の もの1例 は妊娠前SM709,PAS20009を

用いたが,妊 娠分娩 の全期 間中は特 別の処 置を行わず,

分娩後直 ちにPAS,INAH併 用療法 を行 った。3.VI

型 。VI型 の もの1例 は6カ 月で膣式帝王 切開で中絶 した

が,そ の後 の経過 は不良 である。4.X型 。右下野に石

灰巣 数個 を有す る1例 は全期間無処置 のまま安 全 に経過

した。5.XI型 。右側胸廓成形後3年 半で妊 娠 した1例

は分娩前SM109,PAS1009を 用い,又,肺 活量低

下 のため帝 王切開 によ る分娩 を行 った。6.そ の他分娩

前 に肺結 核 を自覚せず分娩後5日 で粟粒結核を発病 した

1例 は直 ちにSM,PAS併 用療 法を行 うことに よ り治

癒 し,そ の後 も更 にPAS,INAHを 用い健 康でい る。

〔総括 並びに考案〕以上 の如 く われわれ の取 り扱 った症

例 を胸部 レ線像か らみ ると,VT,X,XI型 は比 較的安

全 に その全期間 を経過 し,-型 は各症 例毎に適応 す る虚

脱 療法並 びに化学療法 の併用 によ り安全 に全 期間を経過

し,そ れぞれ分娩後本格 的な肺結 核治療 に入 った。VII型

に属す る もの は肺結核 だけで もその治療 は仲 々困難 であ

り,中 絶して もその予後 は悪か った。又分娩 後発 病 した

粟粒結 核の1例 もその後 の処置 によ り治癒 した。以上の

如 く14例 中「皿型 の1例 を除いて他 は全部所期 の 目的を達

す るこ とがで きたが,な かんず くIV型 は虚脱療法 を加 え

た ものが多 く,か か る例で は肺活 量の低下 によ る分娩 困

難 を来た した ものがあ った。 一方化学療法剤 の胎 児に与

え る影 響 として,わ れわれ の例 に お い て は妊 娠末期に

SM10～209,PAS200～5009を 用い て も新生児 に影

響 な く,ま たWatoon,Bernad等 は100～3009の

SMを 妊婦 に用いて その新生児 の発育,聴 覚平 衡器官の

何 れの障害 も認 め なか った とい ってい るが,こ れ等 の こ

とは更に今後検討す る余地があ る。 〔結 論〕(1)胸部 レ線

所見 上,-型9例 は虚脱療法,化 学療 法の併用に よ り妊

娠分娩産褥 の全期 間を安全 に経過 した。(2)VI,XI型 各1

例 は分娩前 後に化学療法を用い た結果,安 全 に 経過 し

た。(3)X型1例 は全 く無処置 のまま安全 に経過 した。(3)

VI型1例 は妊 娠6カ 月で膣式帝王 切開 によ る中絶を行 っ

た に も拘 らず予後 が悪 か った。(3)分娩後粟粒結 核を起 し

た1例 は化学 療法によ り治癒 した。

216。 肺 結核 患者の温泉浴に ついて(第2報)

柴 田正衛 ・高岡久雄 ・上野滋夫 ・柳 田易 一(国 立湯田

療)

〔緒言〕 昭和30年 度総会演説 におい て,肺 結 核患者の

温泉 浴について入浴時間,温 泉 の温度,入 浴回数,適 応

などを報告 したが,今 回は運動度(安 静度)3～4度 の患

者 を3～18ヵ 月間泉浴 させ,体 重 ・体温 ・赤沈 ・結核菌

・X線 所見 などを観察 検討したの で こ こ に報告 す る。

〔実験方 法〕泉温40℃ 前後の湯 田温泉 に15分 間入浴 さ

せ,入 浴直 後脈搏 数が120以 上 に増加せず,体 重減少 著

明でな く,体 温脈搏数が入浴後60分 迄に 入浴前に回復 し

自覚 的に不快 のことが なけれ ば10～7日 に1回 泉 浴 させ,

臨床 的に異 常を認め なければ漸次入浴間隔 を短縮 し,週

3回 を限度 とし泉浴 させた。 〔被験者〕 当所 入所 患者47

例,こ の中軽症27例,中 等症20例 であ り,病 型 よ りみれ

ば初期結核型1例,浸 潤混合型(IV型24例,-B型2例,

冊型18例)44例,結 節硬化型2例 であ り,泉 浴全期 間化

学療法併用者22例,あ る期間中併用18例,併 用しなか っ

た者7例 であ った。 〔泉浴期 間〕3カ 月以上最長18カ 月

で18～12カ 月泉浴 した もの16例(以 下A群 と略 す),12

～6ヵ 月(以 下B群 と略す),6～3カ 月16例(以 下C群 と

略す)で ある。〔臨床成績〕1)喀痰 咳嗽:47例 中不変

44例(93.7%),減 少2例(4.2%),増 加1例(2I1%)で

あった。2)体 重:47例 中増加30例(63.8%)平 均1.5

kg増 加 し,不 変4例(8.6%),減 少13例(27.6%)平 均

1.3kg減 少をみた。泉浴期間別 にみ ると,A群 にあ って

は増加7例(43.7%)平 均2.5kg増 加 し減少7例(43.7

%)平 均1.5kg減 少 し不変2例(12.6%)で あ り,B群

で は増加8例(53.3%)平 均1.3kg増 加 し減少5例(33・

3%)平 均1.1kg減 少 し不 変2例(13、4%)で あ り,C

群で は増加15例(93.8%)平 均1.3kg増 加 し減少1例

(6.2%)0.5kg減 少 し不変例 はなか った。3)体 温:

47例 中不 変46例,上 昇1例 で,上 昇1例 は他 の症状 も増
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悪 した。(症 例後述)4)赤 沈(平 均値):47例 中遅延27翼

(57.6%)不 変5例(10.6%),促 進15例(31.8%)で あ

った。泉浴期 間別にはA群 では遅延13例(81.1%),不 変

1例(6.3%),促 進2例(12、6%)で あ り,B群 では遅

延7例(46.7%)不 変3例(20%)促 進5例(33.3%),

C群 では遅延7例(43.7%)不 変1例(6.3%)促 進8

例(50%)を 示した。5)喀痰 又 は胃液中 の結核菌 の消

長(培 養)F47例 中始め よ り陰性37例(78.6%),始 め陽性

後 に消失7例(14.9%),減 少2例(4.3%),増 加1例(2.

2%)で あ り,培 養陽性 となった ものな し。 泉浴 試験前

陽性者中3～18カ 月後 に消失7例(70%)減 少2例(20

%),増 加1例(16.8%)を 示 し,こ れを泉 浴期 間別に

み るとA群 で は消失4例(66.6%),減 少1例(16.8%),

増 加1例(6.8%),B群 及Ci群 では全例消失 又は減 少し

てい る。6)X線 所見:47例 中軽快26例(55.3%),不 変

20例(42.6%),増 悪1例(2.1%)で あ り,泉 浴期間別

にみ るとA群 では軽快13例(81.1%),不 変2例(12.6%)

増 悪1例(6.3%),B群 では軽快6例(40%),不 変9

例(60%),C群 では軽快7例(43.6%),不 変9例(56.4

%)を み た。病型 か らみ るとIB型 では軽快100%,-型

では軽快18例(65%)不 変5例(20.8%)増 悪1例(4.

1%),V型 では不変100%,VI型 では軽快7例(38.5%)

不 変11例(61.5%)で あった。6)総 括並び に考案:当

所入所患者 中軽症27例,中 等症20例,計47例 に3～18カ

月間泉浴 させ,症 状を観 察 その成 績を検討 した。体重 は

63.8%に 増加 し,減 少27.6%を 得 た。長期間泉浴 した程

増加率 は小 とな り減少率 が大 とな る。 これ は長期泉浴す

る程泉浴 以外 の運動 量例 えば運動度が軽 くな り退所 も近

くな り,歩 行作業療 法のため運動量が附加 され るた め と

考 え る。体温 は殆 んど不 変であ る。赤沈 は遅延57.6%促

進31.8%で 長期泉浴したほ ど遅延率が上昇 し,短 期 の も

のほ ど促進率が大 とな ることは,観 察期間 の長短 および

症状 の安定不 安定 に よると考 える。結核菌 については始

め陽性後 に消失 した もの70%,減 少20%,増 加10%で 長

期 間泉浴 した群が消失率が 一番低い。 これ は始 め陽性の

ものがA群 に多い こと と菌増加 した1例 を含 んでい るた

め と考 える。X線 所見 は軽快55.3%,不 変42.6%,増 悪

2.1%で あ り,A群C群B群 の順 に軽快 率が小 となって

い る。増悪 の一例 は本人 の療養 態度如何 も関連があ る と

考 える。A群 が軽快率 が一番 よいのは,-型 が多 く68.7

%を 占めてい るこ とと,長 期観 察のため と考 え,次 にC

群 の軽快率 がよいのはIV型 が多いた めで あろ う。B群 が

C群 と同率 であ るのはVI型 が多 く60%を 占め且中等症が

73.3%を 占めてい るため と考 えられ る。7)結 語:症 状

軽快 は55.3%に あた りA群 が最 も多 く,不 変 は42.6%で

B群 に多 く,増 悪は2.1%で あ りA群 の1例 であるが前

述 の如 く療養 規律違反者 のた め と考 え る。 以上の ことよ

り肺結核患者 の温泉浴 は医師の厳 重な る監視の もとに行

えば治療上支 障はないよ うであ る。

217.新 抗結核剤VaniUin-lsonicotinyl-Hydrazo-

ne(所 謂 フチバ ジッ ト類似物 質)に よる肺結核

治療

勝木 司馬之助 ・徳臣晴比古 ・岡元宏 ・金井次郎 ・津野

田誠 ・石坂和夫 ・室 原亥十二 ・日高利 ・安武敏 明 ・吉

永 幸夫 ・米満敬一 ・角田正紀 ・中 山愛文 ・中村成夫 ・

小 島武徳 ・永木譲 二(熊 本大勝木 内科)瀬 辺 恵鎧.緒

方民夫 ・奥薗裕二 ・尾崎正若 ・渡辺章(熊 本大第 二薬

理)多 賀泰雄(熊 本大微生物)緒 方久雄 ・宇土創 ・福

山武 次(熊 本 日赤病院)

肺 結核治療剤 として のINAH副 作 用を軽減 し,然 も

大量投与可能 な物 質の出現 は現在最 も望 ましい ことであ

る。VanillinとINAHの 縮合体でVanillin・Isoni・

cotiny1-Hydrazoneは いわゆ る フチバ ジツ ト類似物 質

とされ てい るが,そ の構 造上毒 性が少な く,し か も大量

投与 の可能性が あるのみ でな く,Vanillin中 のBen-

zaldehydの 中枢神 経性作 用がINAHと 拮抗 性であ る

とい う利点 があ る。よってわれわれ は本剤 を合成 し基礎

的,並 びに臨床 的実 験を行 ったので その結果 を報告 す る

〔基礎実 験〕1.一 般 薬理作用一本剤 は淡黄色 の結 晶性粉

末 で水 に殆 ど不溶,Ethano1,Hethano1に は100cc中

2～3mg程 度,Propylenglycolに やや溶 け る。融 点は

2240Cで その構造式 は次の通 りである。

その他蛙剔拙 心臓促進作用,家 兎 の呼吸,血 圧に及ぼす

影響,家 兎別 出腸管 の運動抑 制,肝 脂 質量の定 量におい

てINAHに 比 し毒性が低い こ とが証 明 され てい る。又

1.0,1.59頓 用後の人血中濃度 は2時 間で7.8γ/cc,5

時間で最高9.3γ/ccを 示 し漸次下降 し旧値に復 す る。

尿中に は3～4時 間 で最高 で11～12mgの 排泄 を認 め

た。詳細 は瀬辺等 によって発表 されてい る。2.結 核菌

発育抑 制試験一(1)H37Rv株(1%KH2PO4培 地,1mg

llcc菌 浮游液,手 振 り法,4週 判定)本 剤では10γ で

完全抑制,0.5γ,1γ で極 く少 数の聚落 が認 め られ た。

(2)Fr株 。人Fr株 では0.5γ で完全抑制が認 め られた。

(3)耐性株。SM1000γ(H37Rv株,人Fr株),INAH

400γ(人Fr株),PAS100γ(人Fr株,H37Rv株)・

Tb1100γ(人Fr株)等 に対す る抑制 試験において は

SM100γ 人Fr株,Tb1100γ(人Fr株 〉におい て

0.1γ,1γ で極 く少 数の聚落 を認 めた外殆 ど完 全に0.1γ

迄抑制が認 め られ た。 唯INAH100γ 株 では200γ 迄

全然抑制せずINAHと 本剤 との問に は交叉耐性が存在

す る もの と考 え られ る。 〔臨床実 験〕入院患者39例 に本

剤 を使 用し,内3ヵ 月以上使 用 した33例 につい て報 告す

る。 これ等 の ものは過 去において各種 の抗結 核剤を使用
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した ものが多 く,全 然未使用 は9例 であ った。投与 は1

日量0.29よ り始 め1～2週 後 に1.0～1.59に 増量 し

連 日投与 を行 った。喀痰 は連 日単 塗,1週1回 培養,耐

性は毎月1回,胸 部X線 写 真(含 断層)は 毎月,そ の他

体温,体 重,喀痰 量,赤 沈,血 液像,尿,肝 機能,血 清

蛋白(電 気泳動像)に つ き詳細 な観察 を行 い,判 定は厚

生省結 核療法研 究協議会の判定基準 に従 った。 これ等の

症例 をF単 独投与群(1群),2～3カ 月単独使 用後他 の抗

結核剤 を追加 併用 した もの(II群),最 初か ら併 用した も

の(皿 群)に分 った。1群 では3カ 月投与20例,6カ 月2

例,II群 では3カ 月投与1例,6カ 月12例,III群 では3

カ月投与12例,6ヵ 月投与6例 で これ等の成 績 を総括す

る と,(1)結 核菌一3カ 月投与 後において は1群 で は減少

7例,内2例 陰転,I群 では1例 陰転,III群 で は減少4

例,内3例 陰転が認 め られた。6カ 月投与例で はII群 で

減 少5例,内2例 陰転,III群 では減少4例,内2例 陰転

を示 した。 この外耐性が0.1γ よ り10γ に上昇 した も

のが3例 認 め られ た。(2)X線 像一3ヵ 月で 工群に好転9

例,II群 に好転1例,皿 群に5例 認 め ちれた。6カ 月後

において はI群 で好転7例,III群 で1例 認 め られた。殊

に これ等の もの は過去 に化学療法 を受 けていない例及び

早 期使用例 に多 く認 め られた。(3>その他体温,体 重,赤

沈,喀痰 量等 は病状が比 較的安定 した ものが多か った為

著変 のない ものが多か った。又肝機能,血 液像に も著変

が認 め られなか った。(4尾 気泳動 豫一 経過を追 って観 察

した もの30例 中A1減 少,r-Glの 増加 を示した もの22

例 中7例 に その正 常化 が認め られた。治療 前正常値を示

した8例 中5例 に泳動像の変化す なわ ちAl減 少,γ 一G1

の増加 が認 め られた。(5)副作用一 血痰が2例,下 肢灼熱

感 を訴 えし者が2例,尿 中Urobilinogenの 一過 性増加

1例,黄 疽が1例 認 め られた。以上 の事実 よ り一(1)一般

薬理作用 ではINAHよ り毒 性が低い。(2)結核菌発育抑

制作用 はINAHよ り僅かに弱い。又INAHと 交叉耐

性が存在す る。(3)過去に薬剤 を使 用 しない例,早 期使 用

例 に結核菌,X線 像 の好転 が認め られ る。(4)INAHよ

り大量投与が可能 である。(5)耐性出現 が割合に少い。(6)

副作 用が少い― とい う特長が あ り,INAHと 同様 に使

用可能 な薬剤 と考 え られ る。

213.抗 結核剤 と して のサ イアヂ ンの効果(第2報)

斎藤紀仁 ・久保泰平 ・中嶋三郎 ・篠原 舜二 ・芦野芳久

小西 忠正 ・加藤彰(専 売 公社東京病 院結 核科)

昭和28年 度第15回 日本 臨床外科 医会総会 でサイ アヂ ン

がSM等 高耐性症例 に利用価値 あ るこ とを初 めて発表

し又本会第29回総 会 で主題 の第 一報 を報告 したが その後

更に研究 を進 め臨床的 には主 としてSM等 耐 性症例 に

使用 します ます その利用価値 を認 めてい るので ここに そ

の後 の知 見を まとめて報告 し御批判 を仰 ぐ次第 であ る。

〔基 礎的実 験〕サ含有小川固形培地 に0.1mg菌 量接種

4週 後判 定の成 績では,H37RVに 対す る完全発育阻止

は3～207/ccで,臨 床菌種 に対して もほぼ同等であ っ

た。又 サを予 め1週 間にわた り1日1回3.09を 経 口及

び静注で投与 しその血 中濃度 を津 田試薬を用いて測定す

るに それ ぞれ5例 の平均値 は経口投与例 では1時 間値17

γ/cc,4時 間63γ/cc,9時 間49γ/cc,24時 間13γ/cc

で注静投与例 では直後212γ/cc,1時 間80γ/cc,3時 間

57γ/cc,9時 間21γ/cc,24時 間7γ/ccで あった。従 っ

て3.091回 投与 で も試験管内での完全阻止濃度 を充分

上廻 る血中濃度 を得 ることが明であ る。次にサ とSM,

PAS,INAHと の併用効果 をH37Rv及 び それ等薬剤 の

感性及 び耐性 臨床菌株 に つ い て 小川固形培地 で窺 うに

INAHと の併 用にのみ相乗効 果が判然 と す るのを認 め

た。 併 しINAH耐 性菌ではサの一方的効果で あった。

PASと の併用効果 は判 然た る ものな く,PASな い し

サ の一方的効果 と判定 され る。SMと の併用 はH37Rv

及びSM高 耐性菌に対 して もそれ等薬剤 の有効境 界濃

度附近 で拮 抗効果 を示唆す る成 績であ った。 〔臨床 的実

験成績〕外科 的及び内科的治療 群に分 ける。(1)外科的 す

なわ ち結核菌感染創 に対 す る治療効果 であるが症例 は胸

壁冷膿瘍結核 性胸壁瘻 孔の根 治手術 それ ぞれ1例 巨大空

洞切開3例(内2例 はSM,PAS高 耐性)巨 大空洞 の

肺 切1例(SM高 耐 性)肺剔 後手術創の結核性潰瘍(S

M,PAS,INAH高 耐 性)及 び膿胸(SM,PAS高 耐

性)1例 で サ単独 ない しINAH併 用で全例に満足すべ

き成 績を収 めた。殊 に他薬剤高 耐性菌に よる潰瘍面に対

す る局所 使用効果 は顕著 であ っ た。 な お1例 に肺切後

SM,PASに サを併用 した ところ胸腔穿刺 液に多量の菌

を証 明し,直 にサをINAHに 切替 え事 な きを得た。か

か るこ とはサを併用 しなか った従来 の症例 では経験した

こ とが なか ったので直に基礎実験 を行い既述 の如 くSM

との拮抗作 用を思わしめ る成績 を得て,以 後SMと の

併用 は行 ってい ない。(2)内科的治療効果 として は,主 と

して従来 の抗結 核剤で改善を期待 し難 くなってい る重 症

例 につ きサ単独 ない しINAH併 用 の効果 を窺 った。 す

なわ ち19～69才 の男16例,女18例 でサは1日3～69で

1～6月 間に つ き厚生省結 核療 法研究 協議会の方式 に準

じ判定す るに,体 温 では大部分 の ものが平熱 とな り上昇

例 はない。体重食欲 は共 に大部分増加 ないし不 変で減少

は1例 のみで ある。咳漱,喀痰 所見の 改善 もほぼ一致 し

て過半数に その減少 を見て増加せ るものはない。血沈 は

促 進4%,不 変29%,正 常値 以下及 び遅延38%,始 め よ

り正常29%で あ った。X線 所見 は増悪例 な く不変56%,

軽快 工3%,軽 快I41%で ある。菌 の消長 は鏡検 で不 変25

%陰 性化 及び減少 各7%,培 養で は不変29%,陰 性化25%

減少7%で あ る。副作 用 として は巨大空洞 の切開創 内の

局所使 用の1例 に全身関節痛の発現を見た。 白血球 数の

異常 な著減ない し頼粒 白血球の著減 を見た ものは1例 も
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な く却 って増又は減 によ り正常化 した ものが約半数 に見

られ た。肝機能 はB.S.P.値 で正常 のままの もの67%,

正常 に改善 された もの8%,5～10%の ままの もの8%,

5%以 下 よ り5～10%と な った もの14%,同 じ く30～40

%と なった もの4%で あ った。耐性検査 ではサ単独使 用

の4例 で 目下 の ところ,そ の上昇 はな くこの間INAH耐

性 の低下 を見 た ものが2例 あ り,INAH併 用 の6例 に

つい ては30及 び100γ/ccの 耐性上昇せ るもの各1例 あ

るも,最 長6月 使 用例 では耐 性上昇 な く却 っ てINAH

耐 性復帰 してい る。以上臨床検査例数 は極 めて少数 であ

るが,撰 んだ症例 が従来 の抗結核剤で行 き詰 りを感 じて

い た重症例 であ るに拘 らず その過半数に何等かの病状改

善 を見 て悪 化例 のなか った こ と副作用 も重篤 な結果 を招

い た ものは1例 もな く長 期使用に耐 えて耐性 もつ き難 く

INAH耐 性復帰や そ の発現抑制 を示唆 す るものが ある

こ と等 は更 に症例 を重 ねて研究の価値あ る もの と考 え る

〔追加〕Sulfasoxazolに 対する試験管内実験

小 川政敏 ・芳 賀敏彦(国 立東京療)

Sulfaisoxazo1の 人型結 核菌H37Rvに 対す る最低発

育阻止 濃度は1%KH2PO4培 地 を用い,H37Rv3週

培養 菌0.1mg/0.1ccを 接種す る と10γ/ccで ある。

SulfaisoxazolとIsoniazid,SMと の協 同作 用は,

Isoniaz量d0.05γ/cc加 え る事 によ りその最 低発育阻止

濃 度は3γ/CCに な り明か に協同作用が認 め られ る。SM

は3γ/cc加 えれば協同作用がわずかに認 めるが これ 以

下 ではない。SM耐 性株,INAH耐 性株 に対す るSul-

faisoxazolの 発育阻止濃度 は感性株 の それ と変 らず,

IsoniazidSMと の協同作用 は認 め られ ない。Sulfaiso

-xazol単 独 の耐性上昇 試験 はstepbystepで4代 で

100γ/ccに 達 す る。Isoniazido.1γ 加 えた場合のsu1-

faisoxazol耐 性上昇 はやや遅延 し6代 目に100γ/ccに

な るが,Isoniazidの 耐性 は阻止出来 ない。SM1γ を

加 えた場合 はSulfaisoxazolの 耐 性上昇 も単独 と変 ら

ず,又SM耐 性上昇 も阻止 し得な い。Sulfaisoxazol

とIsoninzid併 用臨床成 績 は有効で ある様 である。

〔追加〕 伊藤善朗(国 立療天竜 荘)

私 も昭和29年5月 来 入荘患者9例(SM1000γ 以上耐

性例5例,SM10γ 耐 性例3例 並 にPAS200γ 以上耐

性例1例)に つ き3カ 月間にわた リサ イアジ ン1日5瓦

分3内 服せ しめ次 の臨床成 績並 にSM,PASの 耐性 の

変動 を得 ました ので追加致 します。(1)先ず予備実 験 とし

てSM,PAS,INAHそ れぞれ10γ 以上耐性例12例,

前記3種 薬剤 に感性な る10例 の喀痰 中結核菌 は全 てサイ

ァジ ン10γ で完全発育 阻止 された。(2)臨床効果 中全身

症状(体 温,食 慾,体 重,赤 沈値)と しては平均 約50%

局所症状(咳 漱,喀痰,喀痰 内結核菌,胸 部 レン トゲ ン

像)で は60～70%の 改 善を見た。(3)然るに尿,血 液所見

等 よ り憂 うべ き副作 用をみず,且 つ3カ 月 にわた る連 用

に もサ ィアジンに対 し10γ 以上 の耐性を示 した例 はな

かった。(4)サイア ジン治療後SM1000γ 以上耐性5例

中2例,PAS耐 性例並 にSM10γ 耐 性例は全例感

性に復帰 した。

219.結 核菌の耐牲 に関す る研究(第1報)

佐藤実(健 康保 険療松籟 荘)

当荘入院患者217名 にSM・PAS・INAH耐 性検査 を

施行 した。判定基準 は対照 のみ菌陽性 の ものを(一),薬

剤加培地 の集落 数が対照 の集 落数の25%以 下 を(+),同

様に26～50%を(廾 で),51～75%を(帯),76～100%を(?)

とし,各 薬 剤共10γ/cc(十)以 上,1007/cc(+)以 上 を

その薬剤 の臨床 的耐 性出現 とした。 〔第1節 〕抗結核剤

耐性 とカタラーゼ反応30%,過 酸化 水素溶液 を培地上 の

コロニーに20℃ にて注 ぎ,ガ ス気 泡産生 の有無及気泡

形成 の時間を測定 した。検査実数 は総計159例 で,気 泡

産生 迄の平均時間(秒)は 各薬剤共20"～30"に して 一定

の関係は認 められ ない。 カタラーゼ反応 陰性率の強度 の

順 は,INAH,GT3>PAS,TBI>SMで,INAH110γ

/cc,100γ/cc,及GT310γ/cc耐 性菌 は全例 陰性であ っ

た。又各薬剤共高耐 性菌にな る程,カ タラーゼ反応陰性

化 は大で ある。 次 に30%H202と 局方(2.5～3.5%)

H202と で,ガ ス気 泡発生 時間に どの程度の差が あるか

を調べ る と,後 者 にて5秒 程度 の遅延を認 めた に過 ぎな

い。且気泡形成 の強 さも同程度 であ った。 〔第2節 〕化

学療 法施 行前の耐性発現頻度(自 然耐 性の範囲)SM未

治療群29例 中10例(34.5%),PAS未 治療 群27例 中1例

(3.7%),INAH未 治療群22例 中3例(13.6%)に 耐性菌

を発見 した。 この自然耐 性の範 囲は相 当高率で ある様 に

思われ るが,諸 家 の報 告によ る年次的増加 と結びつ ける

と,こ の値 は後述 す る各薬 剤別耐性発現率並 びに耐 性菌

の自然推移 と一定 の関連 性を有す るので はないか と思考

され る。 〔第3節 〕併用療 法時の耐性発現率。第1項:

SM―AS併 用群 のス トマイ耐 性…A群(SM週2回 間歓

PAS1日109連 用)とB群(SM毎 日0.5～1.09連

用,PAS1日109連 用)と を比較 して ス トマイ耐性を

調べ るとA群77例 中10γ/cc(升)以 上9.1%,100γ/cc(+)

以上9.1%,B群98例 中10γ/cc(十)以 上37%,100γ/cc

(+)以 上14.3%でA群 す なわちSM-PAS間歇 併用群

が優 秀であ る。又使用量増加 と平行 して耐 性発現率 は上

昇 してい る。第2項:SM-PAS併 用群のパス耐性…

Ai群(SM週2回 間漱,PAS109連 用)とB群(A群 を

除いたPAS109連 用)と を比 較してパス耐性 を調べ

ると,A群65例 中10γ/cc(汗)以 上14例(21.6%)100γ/"

cc(+)以 上4例(6.2%),B群90例 中10γ/cc(十)以 上

17例(19%),100γ/cc(+)以 上11例(12.2%)で 二群 の

問 に有意 の差 は認 め られず,パ ス耐性 は如何 な る使 用法

にて も大体 一定 の値を示す様で あ り,且 ス トマイ耐 性よ

り低率 である。使 用量別には,A,B両 群共20009迄
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は使用量増加 と平 行 して耐性率 は上昇 す るが,そ れ以上

使用 して も上昇 せず,20009以 上で も同程 度の耐 性率

を示 すに過 ぎない。又A群 はB群 よ り100γ/cc耐 性菌

の発生率低 く,SM-PAS間歇 併用法は他 の治療法 よ

りも高耐 性菌の発生 を防 ぐのではない か と思 われ る。第

3項:INAH-PAS併 用群のアイナー耐性 …A群(IN

AH週2回0.1～0.29宛 間歇,PAS109連 用)とBi群

(INAH単 独1日0.1～0.29連 用)と を比 較してアイ

ナー耐 性をみ ると,A群10例 中1例 に10γ/cc(+),及

100γ/cc(+)の 耐 性を認 めたに過 ぎず,B群31例 中10γ/

cc(廾)以 上10例(32.3%),100γ/cc(+)以 上5例(16.2)

で,A群 はB群 よ り圧 倒的 に優秀 である。単独連 日使 用

では量的増加 と平行 して耐性発現率上昇 し,3カ 月以上

使 用すれば半数以上に耐性が 出現す る。第4項:SM-

PAS-INAH併 用群…SM週2日 間歓,INAH週2日0.1

～0.29宛 間歇,PAS109連 用法4～6カ 月治療 症例

11例 の各 薬剤別耐性は ス トマイ耐 性2例(18.2%),パ ス

耐 性2例(22.3%),ア イナー耐 性1例(12.5%)で 二者

併用療法 と比 較す るとPAS及INAHは 同程度 の耐性

率 を示 すがSMに おい てはSM-PAS間歇 併用療法の

方が低率 を示 した。 〔第4節 〕再治療 におけ る耐性発生

率 。第1項:SM再 治療 …55例 中再治療 前20例(36.4%),

再治療後37例(67.3%)に 耐性 を認 め,量 的には409以

上 にな ると大部 分耐性が発現す る。第2項:PAS再 治

療 …37例 中再治療前11例(29.8%),再 治療後14例(37.8

%)の 耐 性 を認め,耐 性増加率 はス トマイに較べて遙 か

に低率 であ る。量的に は10009迄 は上昇 す るが それ以

上使 用して も耐性上昇せず,初 回治療 の成績 と一致 した

傾 向を有 す る。第3項:INAH再 治療 …12例 中再治療前

1例(8.2%),再 治療後5例1(41.7%)に 耐 性 を認め,

再治療期 間は～3カ 月0.1～0.29連 日使 用であ る。

〔第5節 〕耐性菌の 自然推移(感 性復帰 ・自然減弱 ・自然

増加)… ス トマイ耐性菌 は1γ,10γ100γ を通 じて,10

～30%の 感性復帰及減弱 を示す が,又 逆 に 自然的耐性上

昇 が20～40%に 認 め られ る。 パス耐 性菌 は感 性復帰率高

く,1γ,10γ において30～45%の 値 を示 すが,時 日

の経過に従 い,自 然増加例 も認 め られ てい る。100γ 耐

性菌では不 変例が多 くなる。 アイナー耐 性菌はパ ス耐性

菌 と同様に推移 し,感 性復帰 を高 率に認 める。 しかし,

1γ 耐 性菌 では 自然増加 を示す もの もあ る。 これ等3薬

剤 の 自然 推移 を比較す る と,ア イナー耐 性菌及パ ス耐性

菌 は比 較的短期間 に感性復帰 を示す ものが多いが,ス ト

マイ耐 性菌 は逆 に自然増加 を示 す ものが多いの は対庶的

であ り,ス トマイ耐性菌 は100γ/CCに て も復帰 ・減弱

・増加 と変動 を示 すが パス及アイ ナー耐性菌 は100γ/cc

にては殆 ん ど変動 しない。 しか し,各 薬剤共各時期 にお

いて復帰 ・減弱 ・増加 と耐性度 の変動 があ る様で ある。

220.結 核菌の抗結核剤 に対す る二重耐性に関す る研

究

高 橋金弥 ・篠塚 徹(化 学療 法研 究所)

〔緒言 〕昨年の本学会 にお い て演者等 は各種 抗結核剤

にて治療 した肺結核患者の病的材料 内結 核菌の耐 性につ

き検 討し,2剤 に対 して単独培地 ではそれ ぞれ耐 性 を示

す場 合で も,併 用培地では各剤単独 の阻止濃度 以下 の組

合せ で菌の発育が阻止 され る場合が あ ることを示し,耐

性菌 には単 一耐 性菌 と二重耐性菌 の あ る こ とを報告し

た。今回は薬剤耐性菌のSM-PAS,SM-INH,SM-TB1

の組 合せ培 地におけ る培養成績 を各剤単独 培地 にお ける

培養成績 と比 較したので その結果 につい て述べ,あ わせ

てA剤 耐 性菌 とい えど もB剤 単独培地 にお けるほ うがB

剤 の効果 を増 強す る場合が あるこ とを報告 す る。〔実 験〕

各種化学療 法を行 った肺結核患者 の病 的材料 よ り分離 し

た結 核菌を2mg/ccの 浮游 液 とな し,そ の0.1ccを 各

種抗結 核剤加3%小 川培地 に接種 し5週 間培養 の成 績を

判定 した。(1)分離母菌の併用培地 におけ る培養成 績:本

項 においては肺結核患者の病的材料 を薬剤 を加 えない培

地 に接種 し,発 生 した集落(分 離母菌)を 無 選択的に釣

菌 して耐 性検査を行 った。培養成績 の うち併用培地 にお

け る発 育が単独培地 にお ける完全阻止濃度 以下 の組合せ

で阻止 された場合 と,単 独培地 におけ るよ り併用培地に

おけ るほ うが発育不良の場合 とを併用有効 と判定 し,併

用培 地におけ る培養 成績が単独培地 におけ る もの と同様

な場 合を併用無効 と判定 した。A,SM-PAS併 用の場

合,14例 中併用有効6例,無 効8例 。B,SM-INH併 用

の場合。9例 中併用有効6例,無 効3例 。C,SM-TB1

併用の場合,8例 中併用有効3例,無 効5例 であ った。

演 者等は この外INH-PAS併 用の場合 について も成績

を得てい るので後 日発表 の予定 であ る。昨年 の本学 会に,

おいて併用有効例 の分離母 菌には単 一耐性菌が混在 して

お り,両 剤の協力作 用の外 にA剤 耐性菌 はB剤 によ り又

B剤 耐性菌 はA剤 によ りそれぞれ発育 を阻止 され るので

あ ろ うと述べた。 しか らば発育可能 な濃度 にA剤 を加 え

たAB2剤 併用培地 にA剤 耐 性菌を培養 した場合 にはA

剤 の効果 は全然 な くただB剤 の抗菌作用 しか期待 出来 ぬ

もので あるか ど うかを確 め る為 に次 のよ うな実験 を行 っ

た。(2)耐性菌の併用培地 にお ける培養成績:本 項 におい

て は二重耐性菌 の混 在す る材料 を抗結核剤A加 培地 に接

種 し,10γ/cc又 はそれ 以上の濃度の培地 に発育 した菌集

落 を2系 列 のB剤 加培地 に接種 した。B剤 の濃度 は1,

10,100,SMの 場合 は1000γ/ccと なし,一 方 の系列

は菌の発育可能 な最 高濃度にA剤 を加 えた併用培地 で,

他方の系列 はB剤 単 独培地 であ る。培養成績 の うちA剤

併用がB剤 の抗菌作用 を増強 した ものを併用有効,AB
の

2剤 併用培地 の成績がB剤 単 独培 地の成 績 と同様な もの

を併用無効 と判定 した。A,SM耐 性菌 をSM-PAS併

用培地(こ の場合SMの 濃度 は一定 でPASの 濃度 は
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各 段階が あ る。以下 の併用培 地で も前の薬剤は濃度 一定

後 の薬剤は濃度各種 であ る)に 培養 した場合,8例 中併

用有効5例,無 効3例 。B,PAS耐 性菌 をPAS-SM併

用培地 に培 養 した場合,14例 中併用有効13例,無 効1例

C,SM耐 性菌をSM-INH併 用培地 に培養 した場合,

5例 中併用有効1例,無 効4例 。E,SM耐 性菌 をSM-

TB1併 用培 地に培養 した場合,供 試5例 はいず れ も併用

無 効。F,TB1耐 性菌 をTB1-SM培 地 に培養 した場

合,7例 中併 用有効6例,無 効1例 で あった。 なお薬剤

組合せが上述 以外 の ものについて も成績 を得 てい るが詳

細 は後報 にゆず る。 〔総括並に結論〕2剤 に対 して耐 性

を示す材料 よ り分離培養 した結核菌の中 には各剤単独培

地 にお けるよ り併 用培 地にお けるほ うが発育不良 の場合

があ る。 演者等 の供試材料で は併用有効例 はSM-INH

併用にては全例の2/3,SM-INH,SM-TB1併 用 にては全

例の1/2以 下 に認 めた。A剤 耐性菌 に対 しAB2剤 併 用

効 果が最 も認 め られた のにPAS耐 性 菌のPAS-SM併

用例 と,TB1耐 性菌 のTB1-SM併 用例 である。 これ

等 に次い ではSM耐 性菌 のSM-PAS,SM-INH併 用

例 である。而 して併用効果が殆 ど認 め られ なかったのは

SM耐 性菌 のSM-TB1併 用例 とINH耐 性菌 のINH-SM

併用例 であった。以上の実験成績 よ り演者 等は肺結 核患

,者 の病 的材料 内結核菌 の抗結核剤 に対 す る感受性は極め

て複9雑であ り,薬 剤単独培地 におけ る耐 性成績 のみ を以

って直 ちに化 学療法の適否 を判定すべ きでない ことを明

か にした。

221.結 核 菌の二重 耐性 及び耐性復帰 に関す る研究

大藤真(岡 山大平木 内科)景 山統二郎(国 立岡山療)

あ る薬剤に耐性 の菌が別 な薬剤 に対 して耐 性 を獲得す

るのに難 易の差 があ るか ど うか,す なわ ち二重耐 性獲得

の難易 の問題について,人 型結核菌 を用い試験管内及び

動 物実 験を行 ったので報告す る。 この問題 は臨床 的な関

連 として,も しSM耐 性菌 はINAH耐 性 とな り易 く,

INAH耐 性菌はSM耐 性にな りに くい とすれ ば,臨 床

的にSMよ りINAHを 先 に用い る方が有利 とな るで

あろ う。又耐 性結 核菌 に二,三 の抗結核剤 を接触 継代す

るこ とによ り,そ の耐性菌が感性化す るかど うかを試み

たので報告す る。 〔実 験材 料及び実験方法〕SM耐 性株

としてH37Rv-RSM100γ/cc,INAH耐 性株 としてH37

Rv-RINAH10γ/cc,原 株H37Rv-Sを 使 用 した。実験

1:二 重耐 性獲得 の試験管内実験で は 人血 清加Kirch

-ner液 体培地 を使用 し,SM及 びINAHを 漸 増的に含

ませ,SM耐 性菌 はINAHを 含 む培 地に,INAH耐

性菌はSMを 含 む培地 に,原 株はINAH及 びSMを

含 む両方の培地 に,0.1mg/0.1dの 菌液 をそれ ぞれ接

種 し3週 問培養 した。発育 した菌 を小川培地 に移 し,最

高 濃度 に発育 した菌 を用い て,再 び0.1mg/0.1ccの 菌液

をつ くり,こ れ を接種 して2度 目の実 験を行 った。か く

して薬 剤 との接触 を くり返 えし行 って,そ の耐 性上昇 を

観察 した。実験2:二 重耐性獲得 の動物実 験はマ ウス を

使 用 し,上 述 のH37Rv-RSM100γ/cc,H37Rv-RINA

H10γ/cc及 びH37Rv-Sの1mg/0.1ccの 菌液 をマ ウ

スの 尾静 脈に注入感染 せ しめ,接 種翌 日よ り1℃NAH耐

性菌 を接種 したマ ウスに はSM0.5mgを,SM耐 性菌

を接種 したマウスにはINAH0.02mgを,大 腿皮下に

注射 した。 マ ウスは2群 に分 け,1群 は長期間連 日注射

を行い,他 の1群 は1～2カ 月間注射 の後屠殺 し,い ず

れ も肺 を磨 砕しNaOH液 で稀釈 し,そ の0.1ccを3

%の 小川 の培地 で,SM及 びINAHの いずれ も1,10.

100γ を含 む培 地及び薬剤 なしの培地 に培養 した。短 期

間薬剤注射後菌 を分離 してマ ウスに よ り継代す る場 合は

マウスを屠殺 してその肺よ り分離 した菌 を初 回 と同様 の

方法 で次 の マウス に接種 し,翌 日よ り治療 を行 い各代毎

に耐 性検 査 を行いつつ,以 下 同様 の継代 を行 った。実験

3:耐 性菌の感性化 に関す る実 験一初代耐 性菌を接 種す

ると きは,0.1mg/0.1ccの 菌 液を薬 剤添加 の血清又 は

Albumin加Kirchner培 地 に培養 し,発 育した菌を次

々に継 代培養す る と共 に,各 代毎 に小川の培地に還元培

養 し,こ の菌 を用 い10-1mgよ わ10-5mgの 菌液 をつ く

り耐性度 を検 査した。〔実験成績〕1.二 重耐性 の獲得 は

試験管 内において君 野は鳥型 菌を用いて実験 し,INAH

耐 性菌 はSM耐 性 にな り難 い としてい るが,私 達の実

験 では原 株及びH37Rv-RSM100γ/ccのINAH耐 性

獲 得 は5代 迄 の継代成績 しかないが,H27Rv-RSMが 対

照 であ る原株 よ りも耐 性獲得が おそい様 であ った。次に

原株 及びH37Rv-RINAH10γ/ccのSM耐 性獲得は,

この場合 も前 の場 合 と同様に,対 照 よ りH37Rv-RINAH

の方がSM耐 性獲得がお そい様 である。動 物実験にお

い てはH37Rv-Sを 接種 した場合は,僅 かに1～2カ 月

間程度注 射 した成績 しかないが,SMを 注射 した2匹 に

おい てSM1γ/CCに 発育 してい るが,INAH注 射群に

はINAH含 有培地 に発育 をみ ていない。H37Rv-RSM

100γ/ccを 接種 してINAHを 長期間連 日注 射した もの

で は,2匹 においてINAH10γ/cc迄 耐 性獲得 があ り,

この2匹 におい てはSMの 耐性度 も低下 した様 であ る

。H37Rv-RINAH10γ/ccを 接種 して長期 間連 日SMを

注 射した群では,5匹 がSM1γ/CCに 発育 してお りそ

れ 以上 の耐 性獲得 はなか った。次に マウスによ り継代 し

た場合は初代 はSM耐 性 菌を接種 しINAHを 注 射し

た ものの中,No.9がINAH10γ/cc迄 耐性獲得 をし

てい るが,INAH耐 性菌 を接種 した群 には耐 性獲得 は

な く,2代 において もNo.9を 継代 した ものの他,1

匹 におい てINAH10γ/CCに わずかに菌の発育が あっ

たが,INAH耐 性菌を接種 した群 はSMの 耐性獲得 は

な く,3代 にお いて も現 在迄の ところ耐性獲得 はみ られ

ない。耐 性結 核菌の復帰 に関 して は臨床的 には甚 だ多 く
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の報告が あるが,実 験的には小川はSM耐 性菌 にINA

Hを,築 山にPAS,VK3等 を添加 継代す ることによ

り耐性低下 をみ とめ,君 野 は鳥型 菌で これに反対 し,中

院 も反対 してい るが,私 達の実験 では,H37Rv-RSM

100γ/ccは 対照 では耐 性低下せず,Pyrazinamideを

添加 した場合 はわずかに耐性 の低下 が うかが われ る様 で

あ るが,Viomycin,PAS,INAHを 添加 継代 した場合

は低下 の傾 向はない様 だ った。H37Rv-RINAH10γ/cc

薬剤 を添加継 代 した場合は継代数 も少いの であるが,対

照 で も,Viomycin,Pyrazinamide,SM,PASを 添加

継代 して も耐性低下 はみ られなか った。結論:1.二 重

耐性獲得の難易 の問題 は試験管内では,INAH耐 性菌

はSM耐 性に なるのが遅れ るが,SM耐 性菌 も対照 よ

りINAH耐 性獲得がお そい様 である。2.動 物実験 で

は対照群が短期間 であるが,今 迄 の結 果よ り,INAH耐

性 菌のSM耐 性獲得 は,SM耐 性菌のINAH耐 性獲

得 よ り も難 しい様 に思われ た。3.耐 性菌の感性化 は,

H37RvR-SMにPyrazinamideを 添加継 代の場合,少 し

く耐 性が低 下す るので はない かと思 えるが,そ の他は耐

姓低下 はみ られなか った。

222.薬 剤耐牲結核 菌株 の感受性 復帰

河盛勇造 ・越智規夫(阪 大第三内科)栗 村武敏(阪 大

第三内科 ・神戸市玉津療)

〔研究 目的〕結核化学療法 実施 中に,薬 剤耐性 を獲得

した結核菌株が,薬 剤投与 中止後 に再び感受性 に復帰 し

得 るか否かは,化 学療法の効果持続 を明 らかにす る上に

重 要な問題であ る。又薬剤併用投与が耐 性菌出現 を遅延

し得 る現 象は既に周知の如 くであるが,こ の機転 につい

て はなお解 明 されていない。私共 はこれ等 の問題 を明 ら

かにす る為 に,臨 床 的に耐性結核菌証 明例 の経過 を追 及

す る とともに,試 験管内実験に よって不完全耐 性菌株中

の各耐性度個体分布 が継代によ って変動す る状況 を追及

した。 〔研究方 法〕臨床実験一療養所 入所時 に薬剤耐 性

結 核菌 を証明 し得 た患者 について,以 後約2力 年間,2

～3ヵ 月毎 に,小 川培地使 用直接 法に よって,喀 痰中結

核菌の薬剤耐性度の推移 を追及 した。試験管内実験一試

験 管内継代によ って,SM・PAS又 はINAHに 対 して

一部耐 性 を得 しめた結核菌株
,H37Rv及 び結 核患者の喀

痰 よ り分離 した耐 性結核菌株 を使用 し,他 種 抗結 核剤の

最小発育 阻止 濃度 以下含 有培地(小 川培地又 はDubos-

Albumin培 地)に て継代 し,各 代毎 に耐性個体 の分布

を定量培養 によって算 出した。 〔研究成績〕臨床実験一

約100例 について追及 した結果,不 完 全耐性菌株喀 出例

では,完 全耐性例 に比 して感受 性に復帰 し,又 は耐性度

の低下 す るものが高率であ った。殊 にPAS耐 性例では

SM又 はINAH耐 性例 よ りも容易 に感受性復帰 が認 め

られ たが,PAS耐 性 と言 え ど も完全耐性菌株 よ りの感

性復帰 は困難 であ ることを知 り得た。 さらに耐性菌証 明

後 に当該薬剤の投与 を中止 し,他 種抗結核剤 を用いた症

例 では,感 受 性への復帰 が相当高率に認 め られ た。 試験

管 内実験一SM不 完全耐 性結核菌株 につい ては,薬 剤

非含有培地上 で継 代し,8代 に及んで もほ とん ど各耐 性

度個体の分布 に変動 を認 めないのに対し,0.01γ/ccIN

AH含 有,0.5/ccTB1含 有,0.1γ/ccPAS含 有 の各

培地 を通過せ しめた場合 は,漸 次高度 耐性個体の減少が

見 られた。又INAH耐 性菌株 におい て も,ほ ぼ同様 の

傾向が認 められ た。 なおPAS耐 牲菌株では,薬 剤非含

有 培地継代に よって も,漸 次高度耐 性個体が低 率 となる

が,SM0.1γ/cc,INAHO.01γ/cc,TB10.5γ/cc含 有

培地 継代では,急 速に 感受性復帰 を 証 明し得 た。 次 に

H37Rv各 種 抗結 核剤耐性菌株 を用い,Pyrazinamide(P

ZA)50γ/cc含 有Dubos-Albumin培 地継代 によ る耐

性個体分布 を検 した成績 は,3代 継代にて,PSM,AS,

INAH或 はTB1含 有 培地継代にお ける と同様,PZA

含有培地継代 において も,対 照培地継 代よ り も耐性個体

の減率 を来す傾 向を認 めた。 以上 はH37Rv不 完 全耐性

菌株によ る場合であ るが,更 に患者喀痰中 よ り分 離 した

耐 性結 核菌株 を用いた場合において も,H37Rv株 の場合

と同様 の結 果 を得た。又患者喀痰 よ り分離 した他 の耐性

結核菌株 を用い,Dubos-Albumin培 地継代 において

も,小 川培地使 用の場合 と同様,他 種薬剤含有培地継 代

の場合 は,薬 剤非含有 培地継代の場合 よ り,よ り速 やか

に耐性個体の減率 を きたす傾向 を認 めた。 〔考按〕臨床

的追及に よって得 た不完全耐 性菌株の感受性復帰,並 び

に他種 薬剤使用例 にお ける感受性復帰 の傾 向 を,私 共 は

試験管 内実験によ って も証明す る事が で きた。 すなわ ち

これ等 の成績 か ら,あ る薬剤に対す る耐 性個体 は感受 性

個体 との共存下 においては,他 種薬剤の影響 を受 け易 い

と考 え られ,こ の ことは併用療 法におけ る薬剤耐性 出現

阻止 の有力 な一 因であ ると,考 えるこ とが 出来 る。 なお

臨床的 には,耐 性菌 出現 を可及 的早期 に発見 し,そ の不

完全耐性菌株 の時期 において,当 該薬剤の投与 を中止 す

るか,他 種薬剤 に代 える事 によって,感 受性復帰 の可能

性の多い事が知 られ た。 〔摘 要〕私 共は結核化学療法実

施 中の患者 において,喀 痰中結核菌の耐性推移 を観 察す

る とともに,試 験管内実験において,そ の機構 を追及 し

た。

223.耐 性度か ら見たINAH又 はIHMSの 治効 の

限界並び にPyrazinamideの 役 割に関す る実

験的研究

沢 田藤一郎 ・鈴木九五 ・中村秋彦 ・米山英 子 ・甫守正

光(九 大 第三内科)

われわれ は第7回 日本結 核病学 会九州 地方会 において

INAHO.05γ/cc耐 性結核菌に対 してINAH単 独,IH

MS単 独,Pyrazinamide単 独並 びにINAHとPyra。

zinamideと の併用療 法 を試 み,INAH40mg/kg単
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独,IHMS40mg/kg単 独及 びINAH10mg/kgと

Pyrazinamide 50mg/kgと の併用治療 では効果 を 期待

し得 るがINAH10mg/kg単 独及 びPyrazinamide

50mg/kg単 独治療 では効 果をほ とん ど期待 し得 ない 旨

を報告 したが,今 回INAHO.05～)0.1γ/cc軽 度耐性菌 に

対す るINAH単 独,IHMS単 独,Pyrazinamide単

独,INAHとPyrazinamideと の併 用及 びIHMSと

Pyrazinamideと の併用効果 を検 討し更にINAH高 度

耐 性弱毒結核 菌のINAH治 効 に及 ぼす影 響に関す る動

物実験 を も行 ったの でその成績 を報 告す る。〔実験方法〕

(1)INAH0.05～0.0.1γ/cc耐 性菌に よる実験的結核症 に

対す る治療実 験;患 者よ り分離 したINAH0.05～0.1γ/

cc耐 性菌 の1/10mgを 体重350瓦 前後 のモルモ ッ ト

の右大 腿部外側皮下に接種 し,菌 接種後4週 目よ り治療

を開始 した。治療 はINAH20mg/kg単 独毎 日注射群,

IHMS40mg/kg単 独毎 日注射群,Pyrazinamide 50

mg/kg単 独毎 日注射群,INAH10mg/kg+Pyrazina-

mide50mg/kg毎 日注射群,IHMS40mg/kg十Pyra-

zinamide50mg/kg毎 日注射群 の5群 とし他 に無処置

群 を設 けた。各 群 を治療開始後8週 および12週 の2回 に

分 けてそれぞれ撲殺剖検 し各臓器 の定 量培養 を行 った。

定 量培養 は,脾,肝,肺,淋 巴腺の各 々0.2瓦 を2%硫

酸 水2ccで 均等化 しその0.1ccを 岡 ・片倉 培地に流注

して行 った。なお一部臓器 につい てその臓器 内結核菌の

INAH耐 性度 を岡 ・片倉培地 を用い 直 接法並び に間接

法で見 た。(2)INAH高 度耐性弱毒結核 菌のINAH治 効 ,

に及ぼす影響一(接 種菌)一(i)人F株(INAH感 性)(1i)

人F-INAH30γ/cc耐 性株;試 験管内 におい て人F株

よ りINAH40γ/cc耐 性菌 を分離 しその後24代 継 代培

養 した弱毒結核菌。'(iii)人F+INAH30γ/cc耐 性株;

上 記2菌 株 を等量混 じた もの。 以上3種 の菌をそれぞれ

1/10rngモ ル モッ トの右大腿部外側 皮下に接種 し菌接種

後4週 目よ りINAH5mg毎 日注射 を行い13週 治療後

撲殺剖検 し各臓器の定量培養 を行 った。 〔成績 〕(1)INA

H軽 度耐性菌 に対す る治療成績;接 種菌 の毒 力が強 か

った為 前回の治療実験程効果 は著 明に現 れなか ったが,

Pyrazinamide単 独治療群 以外 の治療 群で は 対照群 よ

り病変の程度 はやや軽 く,最 も治効の あったの はIHMS

40mg/kg+Pyrazinamide50mg/kg併 用群で続い て

IHMS40mg/kg単 独治療群,INAH20mg/kg単 独治

療群,INAH10mg/kg十Pyrazinamide50mg/kg併

用 群の順であ った。(2)INAH高 度耐性弱毒結核菌 とIN

AH感 性結核菌の混合実 験成績;人F株 接種群で は顕著

にINAHの 効果 を認 めた。INAH30γ/cc耐 性菌接種群

で はほ とんど病変 を認 めず人F+INAH30γ/cc耐 性結

核菌接種 群では人F接 種群 と同様にINAHの 治効 を認

めた。 〔考 按〕(1)INAHO.05～0.1γ/cc軽 度耐 性菌に関

す る治療実験 ではIHMSの 大 量投与 に よ りあ る程度の

効 果は期待 出来又 これ にPyrazinamideを 併 用すれば

その治 効はなお一 層期待 出来 る もの となる。(2)INAH高

度耐 性結核菌 と感性結核菌が混在 してい る結核症におい

てINAH高 度耐性結核 菌はその菌力が低下 してい る限

りINAHの 治効 を妨 げる事 はない。(3)INAH耐 性結

核菌 とINAH感 性結 核菌の混在に よ り病巣 内におけ る

INAH耐 性菌の増殖力が増強す る事 はない。

224。INAH軽 度耐性結核症 に対するIHMS単 独

大量 療法1年 の成績並び にINAH耐 性 検査法

に対す る疑義

沢 田藤一郎 ・鈴木 九五 ・中村秋彦 ・甫守正光 ・舟橋昭

高木成 ・井上辰 巳(九 大第 三内科)

IHMS単 独大 量療 法の1ヵ 年の臨床成績 を報告 す る。

実 験の対 象 とした患者 は既 にSM,PAS,INAHに 耐

性 とな り,こ れ らの薬物が 全 く無効 とな った多房 空洞性

重 症肺結核症患者6名 で,こ れ らにIHMS40mg/kgを

単 独で毎 日内服せ しめ,他 方対照 としてINAH並 びに

その誘導体 の投 与を受 けた事 のない空洞 を有す る成人肺

結核患者5名 に同様 の治 療 を行 った。治療成績 は厚生省

化学療法研究協議会 の判 定規 定規準に よった。INAH未

使 用群の成 績は従 来の成績 とほぼ同様 で体重 は全例に増

加 し,レ 線像 も全例に軽快 を認 め,喀 痰中結核菌は陽性

者4例 中3例 に陰性化 を認 め,陽 性例1例 は4ヵ 月 目よ

りINAHO.05γ/cc不 全耐性結 核菌 を証明,以 後動揺 し

1力 年現在0の5γ/cc完 全耐 性であ る。INAH耐 性群 に

対す る治療成績 は症例(1)(V)に おいては レ線像がやや

好転 し,赤 沈及排菌 量は症例(1)に 赤 沈の遅延 を認 める

のみで他 はほ とんど不変 であ った。 自覚 症状は 治療初期

よ りほ とんど全例 に好転 を認め,現 在 も治療前 よ り悪化

した ものはな く,非 常に爽快感 を訴 えてい る も の も あ

る。症例(I)(II)に おいて は6カ 月 目頃 よ り曜音は減少

し,12カ 月現在呼吸音粗であ るが,曜 音 は消失 してい る。

体温正常 とな り最 も経過良好 であった症例(VI)は 治療3

カ月で事故退院 した。又症例(V)は 最 後の4カ 月間PAS

を使用 したが症例 には認 むべ き変化 はなかった。以上 の

患者 はほ とんど起坐不 能の患者で あったが,そ の中2例

は歩 行可能 とな り,軽 度の歩行 では何等 の異常 を認 めな

い。なお全例に悪化 を認 めなかった。耐 性例5例 の耐性

の推移 を見 る と,耐 性 はかな り動揺 し,特 に直接法で

INAH完 全耐 性 とでた ものが,IHMS投 与中に もかか

わ らず耐性減 弱を来す ものがあ る。 又以上の例で はIH

MS投 与 と同時にPAS,SMは 中止 したが,こ の二者

に対す る耐性 を見 ると,SMで は耐性 は安定 であ るが

PASで は耐性減弱の傾向が著 明である。治療 中INAH

耐性の減弱が見 られ るのでINAH耐 性の検 査法に検討

を加 えて見 た。先ず 直接 法によ る場合喀痰 を適宜稀釈 し

て対照培地 の コロニー数 を100ヶ 内外 として検査 をす る

と喀 痰が濃厚な場合に比 し耐性度が低 く出 るもの28例 中
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15例,不 変が13例 であった。 菌液 を用い る場合 は低 く出

る もの7例 中3例,不 変4例 であ る。 これに対 し動物臓

器で は不変が6例 中5例 を示 し1例 のみが 減弱で あ っ

た。 この様 に喀痰が濃い と耐 性度 は高 く出 る様であ る。

次 に直接法に よるINAH耐 性度 を更 に間接法及び動物

接 種法 と比較す る と,直 接法 では完 全耐 性の一致す る も

の4例 中2例,間 接法が耐 性度 が低い もの4例 中2例 で

あ った。又直接法と動物接種法 を比べ ると,動 物接種法

が耐性度が低い もの5例 中2例,一 致 す る もの5例 中2

例,動 物接種法がやや耐性度が高 い もの1例 であ った。

この様 に移植菌数 を考慮 して も,直 接 法は間接法や,動

物接 種法 と必ず し も一致 しない場合が あ るので,更 に カ

タ ラーゼ反応 を行 ってみ た。 患者 か ら分離 したINAH

耐 性菌は コロニーが発育 してい る培地 のINAH濃 度が

大 とな るに従 って,カ タラーゼ反応 は弱 くな る傾 向が見

られ たがINAH耐 性 が安定 であ る保存菌株に も同様 な

傾向 を認 め るものが あ る。従 って培地中のINAHの 存

否に カタラーゼ反応 が影 響 されて も直 ちに感菌又 は軽度

耐性菌 の混入 を考え るわ けにはいかない様だ。結局例数

が少いの であるがINAH耐 性で カタラーゼ強陽性 の菌

株のみが培地中のINAH濃 度 と無関係に カタラ』ゼ 陽

性で あった。 所 で前に述 べた様にIHMS投 与中で も

INAH耐 性 は減弱す る事 があ るのでINAH投 与 中止後

7ヵ 月～3年3カ 月の患者13例 の耐 性 を調 べた所約半数

には高度耐性菌 を証 明し,残 りの半数 も軽度完全又 は不

完 全耐性で人F又 はH37Rvと 同様な 感受性 を示す もの

は1例 もなかった。次 にPAS耐 性であ るが,臨 床的に

耐 性減 弱を認 めたので,モ ル モ ッ ト体 内におけ るPAS耐

性菌H37Rvの 安定性 をみ た。 この菌株 はPAS100γ/cc

含 鶏卵培地 で保存 した もので接種時の耐性 は10γ/cc完

全 耐性であ った。動物の病変 は著 し く軽度 で,7週 では

10/cc完 全耐性 を示 したが,12週,17週 では4匹 中1匹

のみ完 全耐性 を示 し,他 はほ とんど感性 となった。なお

INAH1年 投与で血中濃度に変化が来 るか否 かを見 た
。

まず 健康 人血液 を用いS.C.C.法 に よるINAH耐 性検

査 をする と同時に,岡 ・片倉培地で耐性検査 をす ると,

両者 の間にH37Rv各 耐性菌共10倍 の差 を認 めS.C.C.

が高 く出 る。又少 数例ではあ るがINAH耐 性菌 を用 い,

INAH1年 使用後 と使 用前の患者血液のINAH抗 菌 力,

を比 較したが使用後で も未使用例で も差異 は認 め られ な

かった。又0.1γ/ccINAH耐 性菌に対 し,こ の菌が強

毒 で も弱毒 で もINAH 10mg/kg1回 投与 は有効 で7

mg/kg1回 投与では無効であ った。

225.喀 痰中結核 菌群のINAH耐 性度の定量的観察

成績―INAH単 独,INAH-PZA併 用治療例

についての知見

佐藤直行 ・柳沢謙(予 研結 核部)

INAH単 独治療患者の喀痰中結核菌群 につ いて,IN

AH耐 性度 を定 量的に1年 間観察 した成績 をす でに報告

した。 その観 察か ら,喀 痰中に 出現 した5γ/ccのINAH

耐性菌 は,INAH投 与 中比較 的短 時間の間に減少 ない

し消失す る傾向の あるこ とを示 した。 しかし,INAH耐

性菌が高率の分布 を もって,喀 痰 中に持続して排 出され

てい る例 も報告 されてお り,こ の現象 も定 量的観 察に よ

って確 認 したいと企 図して きた。 ここに は2年 に近い

INAH単 独治療群の観察 と,INAH-PZA併 用治療患

者群の観察 とか ら,INAH耐 性菌 の持続 的喀出例2例 に

っいてのべ,INAH耐 性菌 の 運命 について 考察すべ き

素 材 として観察成績 を報告 する。 〔実 験方法〕重症 肺結 .

核症患者につ いて観察 した。INAHは1日200mg,P

ZA併 用群 は1日PZA29,INAH300rngの 経口投与

が行われた。1%KH2PO4卵 培地 によって喀痰の稀釈

定 量培養 を行い,37℃,6週 間の培養成績 か ら,喀 痰

1cc中 の総生 菌単位 数を出す とと もに,INAHO.05,

0.5.5γ/ccの 培 地 を用いてINAH耐 性菌数を出した
。

PZAに つい てはその耐 性検 査に1%KH2PO4培 地 を

用 いる ことが不適 当であ ることを認 め,PZAの 耐 性検

査 は行 っていない。〔実 験成績 〕(1)INAH単 独治療 群

の場合 一5例 の うちNo.21,No.22,No.24の3例 で

は,観 察 を延長 して も1年 後にみ た成績 と同様 であるの

で,そ の所見 の詳細は省略す る。No.29例 では,60週

後 に0.06%の 分布率 であった5γ/ccのINAH耐 性菌

が,64週 後に は90%の 分布率 を示 して いた。 それが68週

後に は20%と 減少 し,以 後0.4,0.7,0.02%と 急減 し,

87週 後 には0.001%と な っていた。 したが って この例 で

は2度INAH耐 性菌の高率分布の頂点 をみ,再 度著減

とい う現象 をみ たわけであ る。 もっと も64週時 は,喀 血

とい う臨床症状が あって投薬が中絶 されていた期間に一

致 していた。 またNo.31例 では,5γ/ccのINAH耐

性菌は56週 後 まで分離 で きたが,60週 以後 は全 く消失 し

てしま った。 これに反 して,0.5γ/ccの 耐 性菌の分布率

は,52週 の0.03%か ら0.3,0.5%と 増加 し,64,68週 後

には ともに3%,72週 後に は20%と な り,以 後40%,50

%と 経過 して87週 後に は65%の 分布率 となった。それ以

後103週 後 まで35%か ら60%の 排 出が あ り,-10%以 上の

分布率 で0.5γ/ccの 耐性菌が30週 間 も喀痰中に喀 出さ

れ ていた。(]1)INAH-PZA併 用治療群の場合一患者

6例 の うち3例 では,治 療開始前の喀痰中 の総生 菌数 と

ほぼ等 しい106のorderか それ以上 の生 菌が,毎 回25

週後 まで分離 された。分 離生菌の多 くは,0.05/ccの

INAH耐 性菌であ って,No.1例 では0.3%か ら'100%

の間 の分布 で分 離 され変動が はげし く一定の傾向が認 め

られ なかった。No.2例 では,毎 回50%以 上100%ま で

の分布 であ ったが,0.5γ/ccの 耐性菌 も0.01%か ら2

%の 分布 率み ることがで きた。No.8例 では0.05γ/cc

の耐性菌 のみ が50%か ら100%の 分布率で分離 され た。
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他 の1例No.5例 では,治 療 開始 か ら10週 後までは喀痰

培養陰性 であったが,13週 以後毎回培養 陽性 となった。

No.5例 で は 治療 開始 前 に 喀痰中の生菌数 が107の

orderで あ った ものが,4週 後に は102ま で減少 した。

6週 後 に総生 菌数が103と な った と き,初 めて5γ/ccの

耐性菌が20%の 分布 率で分離 された。以後喀 出生菌 数 も

105のorder以 上 とな り,5γ/ccの 耐 性菌の分布率 も

56,68,81%と 検査毎 に増加 していった。10週 以後 は服

薬 を中止 したに もかかわ らず25週 間 も,平 均 して50%の

分布率 で喀痰 中に証 明す ることがで きた。No.4例 のみ,

治療開始 前には107のorderの 生 菌が喀出 され ていた

が,10週 後 には102ま で減少 し,13週 以後培養 陰性 と

なった。 これ らINAH耐 性菌 の うちNo.29とNo.5

例 の5γ/ccの 耐性菌 とNo.31例 の0.5γ/ccの 耐 性菌

は,カ タラーゼ反応(発 泡法に よる)陰 性 で あ っ た。

{む すび〕 以上の観察 か らINAH-PZA併 用療法 の効果

は,重 症例 を対象 として は期待 で きない といえよ うし,

培養 陰性化がPZAの 併用効果 か いなかは断定 で きな

い。 さらにINAH耐 性菌の患者生体内にお ける運命 を

決 定す る因子が,そ の毒力 の減弱 とい うこ とのみに関係

す るか否か,実 証 した根拠に もとず く考察 をす る ことは

至難 な問題であ ると思 う。 しかしカタラーゼ反応 陰性の

INAH耐 性菌が,あ ると きは消失減少 し,あ るときは

持 続的に喀 出されて くる とい う現象 に対 しては,患 者宿

主 側の物理化 学的条件 を除外視 するわけにはいかぬ と考

え,動 物の場合につい てこの分析 を行 う必 要を感 じてい

る。

226.実 験的結核症 における抗 結核剤Pymzimmide

の抵抗性 に関す る研 究

越 田耕三 ・高橋義彰 ・林聰 ・井上昭男(北 大第一内科)

〔緒言〕1952年Kushner等 によって合成 されたPy-

razinamide(PZA)を 実 験的 マウス結核症に使用 し,

薬剤に対す る菌 の抵 抗性を検 索 した ところ,興 味 ある成

績 を得たので報告す る。〔実験方 法〕15g前 後の雄性健

常成熟 マ ウスを用 い,そ の尾静脈よ り有毒人型結核菌中

野株0.1mgを 接種 し,3週 間後,こ れ等の マ ウスを4

群に分 け,治 療方法 として第1群 はPZA毎 瓩50mg

単独,第2群 はPZA毎 砥50mg,INAH毎 託10mg

併用,第3群 はINAH毎 託10mg単 独 を連 日筋注 し,

第4群 は対照 として治療 を行 わなかった。各群 よ り住意

に4匹 宛1週 毎に撲殺 し,6週 に わた りその肺,脾 を小

川培地 に型 の如 く培養 し,読 値 は4週 値 を以て決定 した

〔実験成績〕1)第1群 では,第1週 よ り既に1000γ を

除 き100γ まで菌の発育 が 見 ら れ,100γ では0～5

ケ,第2週 では100γ で3～v20ケ の集落が生 じ,第3

週 では1000γ に も既に若干の集落が認 め られ,第4週

ではやは り全体的 に集落 は100γ まで多いが,1000γ で

は認め られず,第5週 も同様で あ り,第6週 では全体 的

に非常に多 く集落が認 め られ,し か も濃度差に よる著 明

な変化は認 め られ なかった。2)第2群 につ きPZA抵

抗性 を見 ると,第1週 で は全体 的にみて,PZA単 独治

療の第1群 にほ ぼ類似せ る所見 を呈 し,第2週 で は濃度

差に よる集落の減少が よ り著 明であ る。第3,4週 では

第2週 並に第1群 の集落 に比 して著 明に少 く,第5週 で

は よ り以上の減少 を認 め,第6週 では濃度差に よる変化

は類似の傾向 であ るが,全 体 的に集 落は前者に比 しやや

多い。次に第2群 にお けるINAH耐 性 を見 る と,第1

週及び第2週 の対照 は互 いに類似 し,50～)200ケ 程度 の

集 落であ るが,0.5γ 以上の濃度で は全 く菌 の発育 が認

め られ ない。第3,4,5,6週 では0.5γ 以上 の濃度

で は勿論菌 の発 育 を認 めず,対 照で も第1,2週 に比 し

著明 な減少が あ り,大 体10ケ 以下であ る。3)第3群 に

お けるINAH耐 性 を見 ると,第1,2週 では対照 のみ

に発育 して耐 性培地に は全 く菌の発育が認 め られなか っ

たが,対 照 では第2群 に比 し軽度の集落 の増加 が認 め ら

れ た。第3,4,5週 で は対照の集落 は第1,2週 とほ

ぼ変 りないが,0.5γ の耐 性培地 では週 を重 ね る毎に若

干 の増加 があ り,第6週 では対照 は勿 論0.5γ 耐 性培地

に もよ り以上の集落が認 め られ た。しか し以上 を通 じて

1γ 以上の培地 には菌 の発育 は認 め られなか った。4)

第4群 では既に第1週 目におい て肺,脾 共にほ とん ど無

数程度 に集 落 を生 じ,第2週 以後 では肺 において は,同

程度 の集 落 を認めたが,脾 で は 漸次減少 の傾向があ っ

た。 〔考案〕PZAが 従来の化学療法剤 と著 し く異 る点

は,結 核菌に対す る著明 な抗菌 力を示 さず,濃 度差に よ

る明確 な発育阻止力 を呈せず,そ の臨床 的耐 性菌発現の

時期 は区 々であ るとい うこ とである。又PZAとINA

Hの 併用 は,他 の如何 なる抗結 核剤の組合せよ り も強力

な作用 を有 してい る といわれ る。われわれの実験 で も,

既述の如 く濃度差 による著 明な菌発育抑制 作用 は認め ら

れず,時 期が進むにつれ て,肺,脾 とも集 落が各薬剤含

有培地に漸次増加 す る傾 向にあ る事 は,あ る程度PZA

耐性菌 出現 を示す もの と思 われ る。又PZA,INAH併

用治療群 の成績 か ら見 る と,い わゆ る滅 菌作用 とはいい

得 ないが,PZA単 独治療 群のそれに比べて各週,各 薬

剤含有,非 含有培地共 に集 落は著 し く少 く,か つ遅れて

現 れ るこ とは,PZAとINAHを 併 用す ることに よ り,

著 し く結核菌 のPZAに 対す る抵抗性獲得 を抑制 させ,

更に第2群 のINAH耐 性試験 と第3群 の それ とを比較

す ると,PZA,INAH併 用療 法に際 し,PZAはINA

H耐 性 出現 を もあ る程度抑制す る もの と考え られ る。未

治 療群の成績 で は,治 療群 に比 べて著 し く集落が多い と

い うことか ら,従 来いわれてい たPZAが ある程度 それ

自身 で も抗菌作用 を有 してい る とい うことを裏書 してい

る ものであ る。 〔結論〕実 験的 マウス結核 にPZA単 独,

PZA+INAH,INAH単 独療 法を行い,週 を追い肺及脾
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の組織定量培養 によ り薬剤耐 性 を検 した ところ,1)P

ZA単 独治療群 では,濃 度 差 によ る著 明な結 核菌発育阻

止力の相違 は週 を経 る毎 に減少 し,6週 目 に は1000γ

に も可成 りの集落が認 め られ た。2)PZA,INAH併

用治療群において は,第2週 以後 はPZAに 対す る抵抗

性は第1群 よ り著 し く少 く,且 つ遅 れて発現 し,濃 度差

に よる著明な変動 はない 。又 併用治 療群において はIN

AH単 独治療群に比べてINAH耐 性出現 は軽度で あ

る。すなわ ちPZA,INAHは お互にその耐性 出現 を抑

制 してい る。3)未 治療 群よ りの菌集 落が常 にPZA単

独治療群の それ に比べ て著 し く多い こ と か ら,生 体 内

PZA自 身 の抗菌作用の存在が考 え られ る。

227.耐 性結核 菌出現抑制 作用に対 す る 抗結核剤 と

屡Rkodin酸 又はD-Citronellalと の併用成績

白水竜 一(新 潟大桂 内科)

Streptomycin(SM)Isonicotinic acid hydrazide(I

NAH)の 使 用によ り結核菌が耐性 を獲得 し,結 核症治

療上障害 となってい る。そ こで,多 くの研 究者は耐性獲

得 を阻止又 は遅延 させ る 目的に間歇投与Paraaminoso-

iioglicacid(PAS)と の併用,又 はSM,INAH,PA

Sの 併用 を行 い,効 果 を上 げてい るが,私 は4-Rhodin

酸(4-R)又 はd-CitroneUa1(4-1a1)を 抗結核剤 に併

用 して結核菌耐性 を検 査した成 績を報告す る。 〔実験症

例〕桂 内科入院化学療法 を うけた肺 結核症患者172例 で

第1表 に その分類 を示 した。 〔測定培 地〕岡 ・片倉培地

にDihydrostreptomycin(DHSM)を50%の 力価低下

を考慮 し,各 培地各cc当 り2000γ,200γ,100γ,20γ,

2γ を含 む ように作 り,中 試験管 に分注 し,900℃60分 間

加熱滅 菌凝固 し,1000γ/cc,100γ/cc,50γ/cc,10γ/cc,

1γ/ccの 測定用培地 を作製 した。INAHは 各培地各cc

当 り100γ,10γ1γ,0.1γ を含む よ うに以下前同様 に

した。 〔測定法〕鏡検上結核菌 陽性 の喀痰 は4%硫 酸で

処理 し,各 々2本 つつの薬剤含有測 定用培 地 と2本 つつ

の非 含有対照培地 に塗抹す る直接法 を行 った。鏡 検上陰

性の喀痰 は培養 した集落 を滅 菌食 塩水で4mg/ccの 菌

液 を作 り,測 定 用培地 及び対照培地に2白 金耳つつ塗抹

す る間接法 を行 った。判定 は4週 間36℃ の恒温室 で培

養後,対 照 と比較 して行 った。SMは10γ/ccINAHは

1γ/cc以 上 を もって耐 性獲得 とした。〔実験成績〕(第2

表)1)SM連 日単独309,609の 使用 で耐性 獲得率

は 各 々37%,62.5%;SM連 日+PAS連 日法 に よ るSM

309,609の 使 用 で は50%,100%;SM1週29間 歇

+PAS連 日併 用 法 に よ るSM使 用309,609で は各

々0%,33%;こ れ に 対 しSM連 日+4-R又 は4-1al

連 日併 用 法 に よ るSM309,609の 使 用 で は 各 々9%,

44.4%で 最 初 の二 法 に比 し か な り低 く,SM1週29間

歇+PAS連 日併 用 法 に ほ ぼ 一 致 す る。2)INAH連 日

単 独 の耐 性 獲 得 率 は3カ 月,6カ 月使 用 で各 々48.5%,

88.8%,INAH連 日+PAS連 日又 は間歇 併用法で は3

カ月,6カ 月使 用で各 々50%,100%で,INAH連 日+d-R

又 は4-1al連 日又 は間歇併用法 では3ヵ 月,6ヵ 月後で

各 々26.6%,42.9%で あ り,前 二法 に比 して可成 り耐性

獲得率が低い 。INAH連 日+PAS連 日又は間歇+SM

間歇 法では3カ 月,6カ 月の率 は25、%,50%で,d-R又,

は ゴー1a1併 用法 とほぼ等 しい 。3)3年 間INAHに

4-R又 は4-lalを 併用 した1症 例 は依然 としてINAH

感 性であ り,入 院時に比 し著 明な菌 の減少 を見 た。 しか

しINAHに 各 種の抗結核剤(PAS時 にSM)時 にd-

Rの 併用 をうけ,2年 間INAH感 性 であ りなが ら,菌

の少 し も減少 せ ぎる1症 例 をみてい る。2症 例 ともSM

に高度 耐性であ った。 これ らの事実について は更 に観察

を重 ねて考察 したい。 〔結論〕SM,INAHにd-R又

は44a1を 併用すれば,結 核菌 の耐 性獲得を遅延せ しめ

る作用 あ り,特 にINAHと の併用 におい てそれが顕著

であ ることを認 めた。(表 略)

228.小 川培 地で耐性測定 を行 つた場合の接種菌量 と

耐性菌分布状態 について

馬 場真 ・山崎彰(国 立新 潟療)

耐 性菌の分布状態 を問題 にする場合,対 照培地 との比

較において これ を表現 す るのであ るが対照培地 に発育す

る菌数 は無数 の場合 もあ り,少 数の場合 もある。私 は今

回,そ の よ うな対照培地 の菌量の差 が耐 性菌の分布状態

に如何 に影響 す るかを小川培地で検討,併 せて それ らの

耐性菌分布状態 と臨床 的耐 性 と の 関連性 を検討 し た。

〔実験材料並 びに実験方法〕症例:化 学療法の長期使用

に よ り臨床的 に効果 を失 った と認 められ る混合型重症肺

結核症5例 。培地 の薬剤含有濃度:0,0.1,1,10,100

γ/cc。被検痰:早 朝痰 を4%苛 性 ソー ダで5倍 か ら10倍

宛50万 倍迄逓減稀 釈 して その0.1cc宛 を培養 した。成

績判定:3週 と6週 後。成 績記載方法:冊(集 落が完全

に融合 してい る もの)帯(冊 と十 との中間)升(集 落が 多

数 あ り,大 部分 は孤立してい るが一部融合 してい る もの

もある もの)+(集 落 が100以 上 で,す べ て孤 立 してい

る もの。0～)100(実 数)但 し,+は すべて実数 を数 えた。

〔成績〕SMの 場合:前 記5例 の耐性検査 をした場合,対

照菌 量が 君一～)冊の場合,最 高耐性10γ を示す もの1例,

100γ を示す もの4例 であ るが,稀 釈に よ り対照菌量 を

+程 度 にす る と,10γ2例,100γ3例 とな り,更 に対照

菌数 を100以 下 にす ると,10γ4例,100γ1例 となる。

す なわち,対 照菌 数が減 少す る程,耐 性 もまた減少 した

成績 を与 える。耐 性菌の分布 状態 も,対 照菌量冊で は,

10γ で完 全耐性に見 える場合で も,対 照菌数 を100以 下

にす る と2例 は10γ 耐 性菌数は明 らかに対照 よ り少い

(併し,対 照 の2分 の1以 下にな った もの はない)。この

関係 は100γ 耐性 の場合は更に著明で,稀 釈 によ り対照

菌 数が減少 す る と,100γ 耐 性菌 は甚だ し く減少 し,2
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例において は陰性 となった。PASの 場合:対 照菌量が

十 以上 の場合 では10γ1例,100γ4例 であ るが,+程

度及 び100以 下 では10γ3例,100γ2例 とな る。対照

菌量の多少 の耐性菌分布検 査成 績に与 え る影 響 はほぼS

Mの 場合 と同様 であ る。なお対照菌量鼎で,10γ 耐性菌

帯 の場合は,対 照菌量 を+に 稀 釈す ると,10γ 耐性菌 は

対照 の2分 の1以 下 にな り,同 様 に10γ 耐性菌十の場

合 は4分 の1以 下にな った。INAHの 場合:1例 はG3

号 に もかかわ らず全然培養 では菌 の発育 を見 なか った。

他 の4例 も一般 に菌発育 は遅 く,発 育不良の傾向が窺わ

れた。対照菌量が十以上 の場合 は0.1γ1例,10γ1例

100γ2例 の ものが,対 照菌量+程 度 では0.1γ,1γ,

10γ,100γ 各1例 とな り,対 照菌 数を100以 下 とす る

と耐性 を認 めない もの1例,0.1γ2例,1γ1例 とな っ

た。従 って対照菌量の違い によって著 明な耐 性菌分布 の

差 が生 じ,各 耐性値間 の差 も大 きい といえ る。 〔総括及

び結論〕以上 よ り,耐 性検査 の場 合,対 照 菌量の多少に

よ り,耐 性検査成績が甚 だし く影 響を受け ることがわか

る。対照菌量が多い場合の完全耐 性は菌量を減少 した場

合,不 完全耐性 として現 れ,対 照 菌量の多い場合の不完

全耐性は菌量 を減少 した場合,し ば しば耐性菌陰性の成

績 を示す。SM,PASで は100γ 耐 性以上の場合に こ

の傾向 は著 しいが,INAHで は,既 に1γ 耐 性以上の も

のに はこの傾向が著 明に見 られ る。 これが稀釈 によ り,

耐性菌 の証 明不可能 とい う如 き,単 な る物理的な理由に

よる もの とは 考 え難い よ うに 思 われ る。 なお 以上 の実

験 よ り,特 にINAH耐 性測定 の場 合は対照 菌量はむし

ろ多い方が良い のではないか と思われ る。 なお又,上 記

臨床的耐性例 において は,SM10γ 耐性菌が 約50%以

上 あ り,PASで は20%以 上 あ るが,INAHの 場合は
'稀釈

に よる成績が余 り変 るの で推定す るこ とが 困難 であ

る。

229.結 核化学療法におけ る耐性菌 の臨床的 研究(続

報)

前田甲子郎(名 古屋市立大 内科)

昨年度のINAH療 法 を中心 にした結 核化 学療法にお

け る各種薬剤 に対す る喀痰中結核 菌の耐 性の消 長の観 察

に引続 き,INAH軽 度耐性発生例 に対 しIHMS,並 び

にPyrazinamide療 法 を行い,そ の耐 性度の消 長を観

察 した。なお喀痰中結核菌 の耐性度 の測 定 と同時に,体

内各 臓器 よ り分離 した菌の耐性度 とを比 較観察 したので

共 に報告す る。耐性測定培地 には占部 ・山田培地 を用い

喀 痰中結核菌の耐性測定 には直接培養法 によ り,3週 毎

連 続培養 し,集 落発生 の最高濃度 を以て不完全耐 性 とな

し,対 照 と同程度 の集落数発生濃度 を完全耐性 とみなし

て行 った。又体内各臓器 よ り結核菌分 離には小川 氏培 地

を用い,間 接培養法に よ り耐性度 を測定 した。(1)す で

に各 種化学 療法を受 け,な お結核菌培養 陰性化 せず,あ

るい は菌再陽性化 した症例 中,INAH0.5γ/mlの 軽 度

耐性 を示す症例 を選 び,8例 に はIHMS単 独 あ るいは

連続併用療法 を,7例 にはINAH間 歇 併用療法中,IN

AHをIHMSに 変更継続治療を,4例 にはPyrazina-

mideとINAH連 続併用療法を行 った。(1)INAH軽 度

耐性例 に対す るIHMS療 法群。IHMS単 独療法4例 で

は,2例 は培養 陰性化 したが,何 れ も再陽性化 し,再 陽

性化例 を含 む4例 中2例 に3～12週 よ り,INAH及 び

IHMSの 耐性が50～5/mlと 上昇 をみた。IHMS,PAS

併用療法2例 は,2例 と も陰性化せず耐性の上昇 を3～

6週 に,一 部 に一時 的に認 めたが,引 続 く完全耐 性の上

昇 をみ なか った。IHMS,SM,PAS併 用療法2例 では,

1例 は陰性化 し,1例 にPAS及 びSMの 不完全耐性

の上昇 を6～15週 よ りみ たが,完 全耐 性の上昇 はみなか

った。(2)INAH併 用療法中INAHをIHMSに 変更 し

た療法群。INAH,PAS併 用再治療 中,IHMS,PAS

併用 に変更 した3例 では,全 例一 時陰性化 し,1例 に再

陽性化 をみたが,耐 性の上昇 をみなか った。INAH,S

M,PAS併 用初回療法中IHMS,SM,PAS併 用 に変

更 した4例 では,全 例 直 ちに菌陰性化 し,再 陽性化 をみ

なか った。(2)INAH,Pyrazinamide併 用療法群。4例

において,2例 は直 ちに陰性化 したが,内1例 は6週 後

よ り再陽性化 し,再 陽性化 を含 む菌陽性3例 中1例 に9

週後 よ りINAH耐 性の上昇 をみた。(II)肺 結核治療 中

結核性膿胸 併発例4例,剖 検 例2例,肺 葉切除例11例,

腎摘 出例1例 におい て,喀 痰中結 核菌 と各臓器分離結核

菌の耐性度 を比較観察 した。(1)肺結核治療中結核性膿胸

併発例4例 では,INAH胸 腔内注入前の第1回 観察 で

は,SM耐 性度 は,4例 とも滲出液中結 核菌の方が高度

を示 し,INAH耐 性度 は2例 は同様滲 出液中結核菌が

高度 を,2例 は同程度 を示した。注入療法を含む各種化学

療法継続数 カ月後 では,全 例SM,INAH共 に滲 出液中

結核菌 の方が高度 を示 した。又 注入前 と注入後の耐性度

を比較 す るに,喀 痰 並びに滲出液中結核菌 は共 に同時に

上昇 あるい は下降 を示した。(2)肝臓腫瘍併発 による死亡

例,及 び各種化学療法後死 亡した2例 の屍体 よ り分離 し

た結核菌 の耐 性度 は前者においては,屍 体 よ り分離 した

結核菌 の方がINAH,SM共 に高度 を示 したが,後 者

は喀痰中結核菌 の耐 性度 と同程度 を示 した。又同一例 の

屍体 よ り分離 した結 核菌で も2例 と も一部 に,そ の耐性

度 に相違 を示 した。(3)肺葉 切除例11例,腎 摘 出術1例 に

おいて,術 前喀痰結 核菌陽性は4例 で,切 除巣 よ り培養

陽性 は8例 で,両 者共 に陽性 は3例 であ った。 この3例

において両者の耐性度 を比 較す るに,1例 は同程度 を,

他の2例 は切除巣分離 菌の方が,SM,PASあ るい は

INAH耐 性度の何れかが,高 度を示 した。 又同一切除

標本 におい て,2箇 所 以上 菌検出例6例 中,2例 におい

て,空 洞内乾酪性物 質よ り分離 した菌は,他 部位 よ り検
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出 した菌 よ り高耐 性度 を示した。 なお切除標 本において

塗抹陽性延21回 中培養陰性 に終 ったのが9回 に認 め られ

た。〔結語〕INAH療 法後 あ るいはINAH療 法中,IN

AH軽 度耐 性発生例 に対 し,INAHに 代 うるにIHMS

単 独,或 は他剤 との併用療法を,更 に はPyrazinamide

とINAH併 用療法を行い,そ の各薬剤耐性度 に及 ぼす

影 響 を経過 を追い観察 した。又各種臓器 よ り分離 した結

核菌 と喀痰中結核菌 との耐性度 を比較観察 した。

230.肺 結核 患者 に対するSM・PAS併 用,及 びPA

S・INAH併 用にお ける耐性発現 の基準化 の研

究

国立病院結核(耐 性)共 同研究班 小 山善之 ・三上次

郎 ・小酒井望 ・藤田禧 ・石川哲也(東 一),熊 谷謙 二 ・

佐藤武材 ・土屋 俊夫(東 二),後 藤敏夫 ・岡野実 ・渡辺

武治(相 模原),清 水進 ・鈴木強 ・滝沢鴻潔(長 野),更

田康彦 ・伊藤博 ・松 村歩(金 沢),古 沢久喜 ・船橋 富士

雄(名 古 屋),柏 村秋夫 ・疋 田善平 ・川 上一 郎(京 都),

沼 口満 津男 ・上林昌生 ・吉 岡亮平(舞 鶴),荻 野開作 ・

小林種 一 ・羽間牧二(大 阪),松 本万輔 ・長 田高寿 ・進

藤 啓市 ・津島充 ・星 島秀行(岡 山),岩 原定 可 ・蔵田泰

郎 ・楠 原良雄 ・石河勝 ・初鹿亨 太郎 ・迫 勝博 ・池田宏

・氏家睦夫(岩 国),中 根正勝 ・自見 幸治(別 府),権 藤

砧一 ・上田涯三 ・永井喬(筑 紫),三 浦省 二 ・土橋公雄

・小野原平太郎 ・湯 野川 俊孝(嬉 野),河 原行也 ・黒川

義博 ・犬 塚貞 幸(大 村〉

〔実験対象〕上記各 病院に入院中 の 重症及び中等症 の

肺結核患者120名 にSM・PAS併 用療法(SM間 歇,P

AS毎 日)を,90名 にPAS・INAH併 用療法(PAS毎

日,INAH間 歇)を 行 った。患者 は抗結核剤未使 用者,

並 に各種 抗結核剤 を使 用して それ ら華剤 に対 し種 々の程

度の耐性菌 を喀 出しい る者であ る。 〔実験方法〕(1)耐性

の測定 は3%KH2PO4培 地に予めSM,PAS,INAH

をそれ ぞれ1,10,100γ/ccに 含有 させ た耐性測定 用培

地 と,薬 剤を含 まぬ対照培地 による直接測定法 を用い,

37。℃4週 後 各濃度の培地 におけ る菌 の発育状態 を対照

培地 のそれ と比 較した。 そして耐性測定 は治療 開始 前 と

開始 後は1月 に1回 以上行 った。(2)病状 の推移 は療 研の

基 準に従 って判定 した。体温,体 重,血 沈,喀 痰量・喀

痰 中結核菌数,X線 所見の変化 を観察 した。体温,喀 痰

量の推移 は毎 日観察,体 重及 び血沈 は毎 月2回 以上測定

結核菌数 の消長 は,鏡 検 を毎月2回 以上,培 養 は毎 月1

回以上行い,X線 、所見1ま3月 に1回 以上検 査した。 〔実

験結果〕治療開始時 の耐 性測定 結果 と治療3カ 月後の体

温,体 重,血 沈,喀 痰 量,喀 痰中結核菌数,X線 所見 の

変化 との関係 を求 めた。 これ等の臨床所 見の中で体温,

体重,血 沈 と直接耐 性測定 結果の間 には顕著 な関係 は認

め られ なか った。 これ に対し喀痰量,喀 痰中結核菌数,

X線 所見 との間には上記諸症状の場合 よ りも著 明な関係

が見 られた。耐性 の と り方を,対 照培 地 と同程度迄,あ

るい は一段階程度 の発育 の差 のあ る場合迄を耐性 とす る

と,SM・PAS併 用の場合 はSM10γ/cc,PAS1γ/cc

の両方 に耐性 の患者 では,喀 痰 量の変 化が認め られ ない

か,あ るい はか えって増加 し,喀 痰 中菌数の減少 は認 め

られず,X線 所見 の改善 も殆 んど認 め られなか った。 し

かしいずれか一方 の薬剤 にのみ耐性 の患者の場合 には,

これ等所見の改善 の見 られ る場 合 もあ った。PAS・INA

H併 用の場合 には,X線 所見 の改善 された者が極 めて少

数であ ったた め,X線 所見 と耐 性測定 結果 との 関係 は明

かにす ることが で きなか ったが,喀 痰 量の変化,菌 数 の変

化 につて は,PAS・INAH共 に1γ/cc耐 性 の患者 の場

合 は上記症状 の改 善 は見 られ なか った。しかしいずれか

一方 の薬剤 にのみ耐性の患者 では,改 善 の認 め られ る場

合 もあった。次 に耐性 の と り方 を,対 照培 地 と二段階程

度の発 育の差 のあ る場合迄 を耐性 とす ると,SM・PAS

併用,PAS・INAH併 用 の場合共,耐 性測定 結果 と上記

症状 の変化 との間 に顕著 な関係 は認 め られない。なお重

症 と中等症 に分 けて耐性 と臨床症状 の推移 の関係 を観 察

して も,疾 病の軽重 による差 は認 め られ なか った。 〔考

察〕 臨床的耐性発現の基準 につい ては諸 家の提 案があ る

が,ま だ広 く認 め られた ものはない 。かか る耐 性発現の

基 準を作 るに当 って は,抗 結核剤単 独投与 の場合 と併用

療 法の場合に よ っ て 基準が相違 す る可能性が考 え られ

る。又併用療法で も薬剤 の投与 量,方 法によ って相違す

るであ ろ う事 を考 えねば な らない。 そ こでわれわれ は今

日最 も広 く行われてい るSM・PAS,PAS・INAH併 用

におけ る基準 を求 めた結果,SM・PAS併 用 の 場合 は

SM10γ/cc,PAS1γ/cc耐 性 を以て境界 とすべ く・P

AS・INAH併 用で はPAS,INAH共1γ/ccを 境 として

臨床的耐性発現 の限界 とすべ きことを知 り得た。但 しこ

の場合直接耐性 測定 で,薬 剤含 有培地 と対照培地の集落

の発育状態 が差 がないか,一 段階程度迄 の差 のあ る場合

を耐性 としてい る。耐性測定法 と濃度段 階は今 日広 く行

われてい る方法 を用いたが,濃 度段 階につい ては更 に検

討 の余地が あ り,又 喀 痰中の菌数 の多少 に拘 らず直接法

を行 って,対 照 と発 育の程度を比較す るのが妥 当かど う

か は問題 であ る。 この点を更 に検討 したい と思 う。 〔結

論〕重症及 び中等症 の肺結 核患者にSM・PAS・PAS・

INAH併 用を行 った場合,SM・PASで は「SM10γ/cc・

PAS1γ/cc耐 性」,PAS・INAHで は 「PAS・INAH

共1γ/cc耐 性」を耐性発現 の境界 とす るのが妥 当であ

る。

231.結 核 の化 学 療 法(続)3-aminO4hydroxyben-

zoic aeid hydr&zideのPAS耐 性 菌 を以 つ

て せ る動 物 実験

白鴻 鍵(金 大 日置 内 科)

〔緒 言 〕P-aminosalicylicacidhydrazide(以 下PA
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SAHと 略称す る)は 甚 だ強 力 とはい え,化 学構造上P

ASの 性格 を帯 びPAS耐 性菌に有効 でない。 よって そ

の誘導 体及 び構 造異性体 を合成,管 内発育 阻止 試験を試

みてい る中,PASと 同程度 に管内で強力 な る抗菌力を

有す る3-amino-4-hydroxybenzoic acid hydrazide

(以下MAPOBAHと 略称す る)を 創製 し得た。MA

POBAHはH37Rv株 を使用 し,管 内で1γ/mlの 抗菌

力 を示 し,教 室上 田の研究 によ ると管内発育阻止試 験に

おいて,ス トマイ耐性菌,PAS耐 性菌,更 にはINAH

耐 性菌 に対 して も何 ら効 力の減 退を見 ない経験が得 られ

た。演者 はここにPAS耐 性菌 に対す る本薬物 の効果 を

海狽を用いて検 した ので,こ れ を報 告す る。〔実験方法〕

3509前 後の健常雄性海瞑48頭 を選 択 し,H37Rv株PA

S耐 性菌(100γ/ml)0.02mg宛 を菌エ ムル ジヨ ンと

なし,海 狸 の右鼠膜部皮下 に接種 し,接 種後4週 間 にし

て 丸剤 となせ るMAPOBAH,INAH,PASAH,PAS

を50日 間経 口的 に投与 し,そ の成績 を比 較した。 〔実験

成績 〕死亡 はINAH群,PASAH群,対 照群中 に各1

頭 宛あ ったが,薬 物の副作用 と思 われ る も の は な か っ

た 。体重増加の順 はINAH群,MAPOBAH20mg群,

同10mg群,PASAH群,PAS群,対 照群 であ り,

一般状 態 も概ね同順位 であ った。 〔接種側鼠蹊淋 巴腺 の

変 化〕菌接種後4週 目に米粒 大 よ り小豆大 に腫脹せ るを

認 めた各海狸鼠蹊 淋巴腺は,薬 物投与後3週 を経 る迄 は

各 群 と も寧 ろよ り腫大す るか,若 くは現状維 持であ った

が,週 を経 るに従 って,INAH,MAPOBAH群 は一

時,よ り腫大せ る も漸次縮小 し,PASAH,PAS群 は

縮小傾 向がな く,8週 に至 るやINAH群,MApOBAH

20mg群 におい ては全 頭高 々米粒大 に触知せ られ る に

過 ぎず,MAPOBAH10mg群 は米粒 大ないし小豆大

に縮小 したが,PASAH及PAS群 においては全頭筒

大豆大 よ り碗 豆大の腫脹 を示 した 。 〔剖 検所見〕INAH

群 は軽度 の病変を呈せ る もの3頭,MAPOBAH20mg

群 は5頭,同10mg群 は各頭何れか の臓器 に軽 度なが

らも病変 を認 めた。PAS,PASAH群 は対照群 よ りも

乾 酪性病 変が幾分少 なか ったが,INAH,MAPOBAH

群 に比 して遙かに強度で あった 。しか うして組織学 的所

見 は肉眼的所見 に正 に一致す る ものが あらた。詳 細につ

い てはこれ を略 す る。なお組織内結核菌 はMAPOBAH

:20rng群 並びにINAH群 には認 められず。MAPOB

AH10rng群 の2頭 には脾臓及 び肝臓 に極 く少数結 核

菌 を認 め,PASAH,PAS両 群 は全頭何れ かの臓器 に

必ず結 核菌を証明 した。 〔臓器 内結核菌 の定量培養〕 剖

検 時特に肝 臓,脾 臓,肺 臓 の切片 それ ぞれ0.19及 び

接種側 鼠膜腺の一部を採 り,4%苛 性 ソーダにて懸濁 液

となし,小 川培地 に8週 間培養 し,そ の集落 を算 えた。

INAH群 には2頭 に,MAPOBAH20mg群 には3頭

に1～)2個 の集落 を認 め,MAPOBAH 10mg群 におい

ては1頭 を除 く7頭 に,何 れか の臓器か に菌 を認 めた。

PASAH,PAS両 群 において はほ とん ど総 ての臓器 に

集落 を多数認 めた。 〔総括並 びに考 按〕PAS耐 性菌 を

以ってせ る以上実験の諸成績 を総合す るに,実 験勤物 の

体重増加,鼠 蹊淋巴腺の縮小傾向,剖 検 にお ける肉眼的

並 びに組織学 的所見,彗又組織定 量培養 成績において,何

れ も3-amino-4-hydroxybenzoic acid hydrazideは そ

の適 当量において,INAHに 準ず る成 績を得た。又P

ASAHはinvitroの 成 績の如 くPAS耐 性菌 に対 し

て は,PASど 同様 ほ とん ど無効であ った。 これ を要す

るにPASAHは 結核 菌に対 す る発 育阻止力 はhydra-

zide化 合物であ るだけにPASよ りは一応 強力 なる もの

を示 したが,PAS耐 性菌 に対 して はPASの 構造 に類似

した,PASのhydrazide誘 導体 と見 なすべ き構造 を有

す るが為 か有効で なか った。 これ に反 し,MAPOBAH

はPAS耐 性菌 に対 し,以 上の成 績の如 く,少 な くと も

1日20mg使 用 におい てINAH5mg使 用 と同等の

効 果を発揮 した。 この際使用量 の増加 を必 要 とし,そ れ

だけにINAH程 の強力 さを有 しない と云 えば,そ れ迄

であ るが,先 に も述べた如 く,一 方INAH耐 性菌に対

して も本剤が感受性 を発揮 す るとすれば,本 剤の特徴 は

充 分に認 め られ てしか るべ きだ と思われ る。す なわ ち推

論 をた くまし うすれ ば,今 日PAS,INAHを 専 ら使用

しつつ ある現状 において,本 剤の臨床的価値が若千期 待

されてい るよ うに思 われ る。

232.マ ウス結核症 に対す る各種化 学療法剤併用間歇

投与の治療効果に 関す る実験 的研究

山岡三郎 ・大和宏 ・三富和郎(横 浜警 友病院内科)

〔緒言〕現今,結 核 の化学療 法にはSM並 び にINAH

は,週2回PAS毎 日投与法が 一般 に行 われてい る。し

か るに結核の在宅治療が多 くな り注射 のため週2回 も通

院す るの は安静上面 白 くない 。又最近長期化学 療法が有

効 とい う報告 と共 に薬剤 に対す る耐性が 問題 とな ってい

るので,SM注 射間隔を更 に延長 して も他 の薬剤 を併用

す る事 によ り同 じ効果が得 られ るな ら前記 の欠 陥 も解 決

で きると考え,マ ウスを使用 し,各 種 抗結 核剤の併用間

歇 投与の比 較実験を試みた。 〔実 験方法〕平均 体重209

のSM純 系雄 マ ウス10匹 を1群 とし,強 毒人型結 核菌

黒 野株の菌 液0.1rngを 尾静脈 よ り摂 取し感染 させ,

3日 目よ り治療 を開始 した。治療方法 は(A群)SM週2

回,SAS毎 日,INAH週2回 。(B群)SM2週 に1回

PAS1週 投与1週 休薬。(C群)SM2週 に1回,PAS

1週 投与1週 休薬,INAH週2回1週 投与1週 休薬。

(D群)SM週2回,PAS毎 日。(E群)PAS1週 投与

1週 休薬,INAH週2回1週 投与1週 休薬。(F群)PZ

A毎 日,INAH毎 日。第2次 実 験にはB群 の代 りに。

(Bノ群)初 めの2週 間SM週2回,PAS毎 日以後B群

と同じ。(C'群)初 めの2週 間SM週2回,PAS毎 日,
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INAH週2回 以後C群 と同 じ…を加 えた。薬剤投与 量

はSM500γ,PAS5mg,INAH100γ で皮下 に注 射

し,PZAは1mgを ゾ ンデを用い経口的に投与 した。

検索 は各 群の体重,死 亡状況 とTDM(死 亡 日数中央値)

肺及脾の定 量培養,臓 器の重量及 び組織学 的検 査並びに

結核菌の形態 を観察 しこれ らを総合 し判定 した。 〔実験

成績〕第1次 実 験の7週 迄 のTDMは,対 照 群21日,

B群 及びE群 は43日,38.5日 でやや延長 したに過 ぎなか

ったが,其 の他の群は49日 以上 であった。各群の体重 は

対照 群2週 頃よ り急激に減少 し,30日 で全部 死亡したが

B群 及E群 は,増 加が止 り,そ の 他 の群 は漸次 増加 し

た。死亡 マウスの肺 は肉眼的 に対照群 と同程度 の充 血肥

大が強 く,粟 粒大 の灰 白黄色の結節 を多数認 めた。対 照

群死滅時1匹 も死亡 しなか ったA群F群 を屠殺 し,肺 及

脾の定量培養 を行 い,菌 数は両群ほぼ同数で,対 照 に比

し著 し く少なか った。臓器 の重 さも肺 では対照 の1/5,脾

では1/2程 度であ った。第2次 実験 の24週 迄 のTDMは,

対照 群24日,B群,E群 は第1次 実 験 とほぼ同 じ,A群

F群 は168日 以上で,D群,C'群,C群 はそれ ぞれ ,127

日,98日,62日,で あ った。体重 はE群 は3週,B'群8

週,C群,℃'群 は12週 頃よ り減少 し始 めたが,A群 ,

F群 は漸次増加 し,D群 は10週 頃 よ り増減がなか った
。

10週 目の各群 の定 量培養成績 は肺 では,A群,F群 が少

な くB,群 が最 も多か った。脾 では各群 とも大差 がない。

20週 後 にお ける定量培養は肺脾 共に10週 の約1/10で 肺

ではA群,F群,D群 の順 で菌 数が多 くな るが,脾 では

大差が ない。諸臓器 の組織学 的所見 を概観 す るとB'群E

群が最 も治癒成績悪 く,そ の病変 は対照群 に近い。 すな

わ ち肺 はほ とんど無気 肺の状態で浸 出性肺炎 の像 を呈 す

る。肺胞 内においては,著 明な液性浸 出,大 単核細胞,

分葉核 白血球 の浸 潤,あ るい は核破片 を認 め,且 つ,血

管,気 管支周 囲に も前 記の細 胞の浸潤を認 める。C群,

C'群,D群,に おい ては,病 変 は比 較的軽度 となるが,

未だ肺胞内 の大浸 出細胞 あ るいは肺 隔の肥 厚,円 形細胞

浸 潤を認 める。A群,F群 に至 っては,著 明な治療効果

を示 し,軽 度の大単核細胞の浸潤,あ るいは胞 隔の肥 厚

を認 め るのみであ る。他の臓器の病変 は,各 群共肺 に比

較 し遙 かに軽微 であ るが,治 癒成 績 は肺 と同 じ順 で良好

となる。肺組織 内の結 核菌は,対 照群 におい ては無数 に

認 め られ,そ の大部分 は長 桿状 で,太 く染色性 も佳良 で

あ るが,心,肝,腎,脾 におい ては著 し く少 ない。屠殺

例で は菌体が繊細 とな り,且 つ染色 性の低下した ものが

著 し くふ え,短 桿状,点 状の もの も少数 なが ら認 め られ

るが,そ の程度 は各群 ともほぼ同様 である。 〔総 括〕結

核 菌の様に分裂,増 殖の遅い菌 は,常 に薬剤が作用 しな

くて も,そ の分裂期 に間歇的に投与 して も有効 と思 われ

る。副作用,耐 性出現 の点では,む しろ連 続投与 よ り有

利 であろ う。今回の実験 において は,SM週2回 の三者

併用群,及 びPZA,INAH毎 日併用群が最 も顕著 な効

果 を示 し,SM,PAS併 用群 はやや劣 った。SM2週

に1回 投与 群は効果が劣 るが,肺 で菌が急激 に増加 す る

第2週 迄SMを 週2回 投与 し,以 後 は2週 に一回投与 で

も,三 者併用 な らば,そ の治療効果 はSM週2回,P

AS併 用群 に近い。PAS,INAH間 歇併用群 は治療効

果は著 し く劣 った。 なお本実 験の菌の耐性に関 して は,

現 在実 験を進 めてい るので,次 の機会 に発表 す る。

233.断 層写真 を中心 と して個 々の病巣 について観察

1した長 期化学療 法の効果の分析に ついて

北本治 ・三井 美澄(東 大伝研附属病院)

われわれ は過去3年 にわた り,断 層写真 を主 とし,平

面写真 を従 として,肺 の結 核性病巣の陰影 をで きるだけ

細か く個 々の病巣 に分析 し,化 学療 法の効果を追 跡 して

来たのであ りますが,SM-PAS併 用4カ 月治療,及 び

6～8ヵ 月治療の成績 につい ては,昨 年 の 日本内科学会

その他 において報告しました。今回 はINH-SM-PAS3

者併用6カ 月治療,及 び各種化学療法 の組 合せによ り長

期療法 を行 った患者 の1年 間におけ る個 々病巣 の変化 に

ついて報告 します。 〔研究方 法〕X線 写真の撮影方法,

断層写真上 の陰影 の分 類法,効 果判定の規準等 はわれわ

れがすでに発表 した方法 に従い ました。 〔研究 対象〕療

養所 に入所 して,臨 床上肺結核 と診定 された患者 をで き

るだけ無選 択的に と り,3者 併用 を行 った もの63例,各 種

化学療法 の組合せ によ り長期療法を行 った もの30例 につ

い て研究 しました。 その年令別,重 軽症別分類 は第1表

第2表 に示 します 。すなわ ち対象の8～9割 は軽症及 び

中等症で,20～40才 の比 較的若い者が多か った のであ り

ます。 これ はさ きに発表 したSM-PAS併 用の対象 とほ

とん ど同様 であ ります。既 往の化 学療法 につい ては第3

表 に示す様に大部分が初 回治療 であ り,過 去の化学療法

があ る程度奏効 して,今 回の治療効果 に明 らかに影響 す

ると思われ るよ うな例 は除外 してあ ります。 〔化学療法

の種類〕3者 併用の方法は,INH1日200～)300mg週2

日,INHと 同 日にSM1日19週2回,PAS毎 日玲

9に よって行 い,1年 間の長期療法 を行 った ものは第4

表に示す通 りであ ります。 す なわ ち前半6ヵ 月 はSM-

PAS併 用,又 は3者 併用 を行い,後 半6カ 月にはINH-

PAS併 用 を用いた ものが多 かったのであ ります。 〔観

察成績〕先ず3者 併用 につい て述べ ます。第5表 は3者

併用6カ 月治療を行 った ときの個 々病巣 の変化 を,わ れ

われが既 に発表 したSM-PAS併 用時 のそれ と比 較 した

ものであ ります。一般 に3者 併用群 にやや高 い改 善率が

見 られ る様 であ りますが,全 病巣について見 ると,3者 併

用 では209個 中67.5%に,又SM-PAS併 用では219個

中59.8%に 改善 が見 られ ましたが,両 群の間に有意 の差

は見 られ ませんで した。 しかし,個 々の病巣 につい て見

ます と,両 群の間に多少の効果 の差異が見 られ ます。細
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葉 性 陰影,細 葉 性結節性陰影 は3者 併用群 にやや高 い改

善 率が見 られ ます が,有 意の差 は認 め られませ ん。浸 潤

性 陰影 については,3者 併用では78.6%に,SM-PAS

併用では72.0%に 改善が見 られ,両 群 と もほぼ同様の耐

善率 が見 られました。空洞 について は,SM-PAS併 用

で は19個 中17個(90%)に 改善 を見,そ の中13個(68%)

が消失 しました。3者 併用で は32個 中20個(63%)に 改

善 を見,そ の中12個(38%)が 消失 してお ります。す な

わ ちわれ われ の症例 ではSM-PAS併 用群がやや良好 な

結果 とな りましたが,こ れは空洞の性状等が関係 したの

で はないか と思 われ ます。又,結 核腫様陰影 につい ては

SM-PAS併 用で は35個 中6個(17%)に 改善 を見た の

に対 して,3者 併用では28個 中11個(39%)に 改善 が見 ら

れ,3者 併用の方が良い改善率 を示 しました。結 核腫様

陰影 の更 に 細か な変化 につい ては 後 に 一括 して 述べ ま

す。次 に化学療法開始の遅速 と改善 率 との関係 を見 るた

め,第6表 の如 く対象 を3群 に分 って比較 しました。発

病又は発見 よ り1.5カ 月以内に化学療 法を始 めた群が他

の2群 に比 してやや高い改善 率を示 しました。更 に総合

判 定 によ り比 較します と,第7表 の様 に,や は り1.5カ

月以内の群が最 もよい改善 率を示してお ります。次 に長

期 療法1年 の成績 につ いて述べ ます。長期療法 の際の個

々病巣 の変化 は第8表 に示します。細葉性陰影,区 域 性

浸潤性 陰影,空 洞等 に著明 な改善率及消失率 が見 られま

した。浸 潤性陰影の中で は区域性 の ものが小葉性の もの

に比 して良好 な改善率 を示 してお ります。わ れ わ れ は

SM-PAS併 用 の際 に も,又3者 併用の際 に も同様 の傾 向

を見てお りますが,こ れ は小葉性 の ものの中に は,区 域

性の もの に比 して,や や 古い ものが混在 して,乾 酪巣 な

どを形成 してい る ものが多い ため と考 え られ ます。空洞

について は1年 後 には14個 中12個(86%)が 改善 を示 し,

その中9個(64%)が 消 失 しました。次 に長期療 法1年 後

の総 合判定に よる軽快像について は第9表 に示 します。

す なわ ち1年 後には30例 中23例(77%)に 軽快像が見 られ

ました。最後 に結核腫様 陰影 の変化 について述べ ます。

第10表 は3者 併用 とSM-PAS併 用 との比較であ ります

が,表 に示す様 に3者 併用時に高 率且著明 な変化が見 ら

れ ます。更 に3者 併 用時に,透 亮 の有無,巣 尾又 は巣門

結合の有無に よって調べ て見 ると,第11表,第12表 の様

にな ります。 すなわ ち始 めか ら透亮の ある ものや,巣 門

結合,巣 尾等を有す る もの は,こ れ を有 しない ものに比

して,著 明な軽 快像 を示 し,改 善率 も高 かったのであ り

ます。又長期療法1年 間の変化 を見 ます と,第13表 の通

りであ ります。9カ 月目には消失 す るもの も現 れ,12ヵ

月 目には26個 中9個(35%)に 改 善が見 られ ました。 こ

の9個 の中3個 は1年 を通 じてINHを 使 用 した例で,

その改善 の模様 は,1個 は消 失,1個 は著明 に縮少 し,

他 の6個 に比べ てよ り著 明な変化 を示 した とい う印象を

受 けました。以上のよ うな所見 は最近注 目され てい る様

に,乾 酪巣 に対す るINHの 融解 作用が関与 してい るも

のであろ うと考えます。個 々の症例 につい て見 ます と,

結 核腫様陰影がINHを 含む化学療法 中に透亮 を示しつ

つ縮少 し遂に消失 した例や,薄 壁空 洞を形成 して,そ の

後興 味あ る経過を とった症例 など経 験してお りますが,

この様な細かな変化 は平面写真のみ ではほ とん ど確認で

きない場合が多 く,断 層写真 をで きるだけ活用すべ きで

あ る と考 えます。化学療法 を実施 す るに当 って,結 核腫

様 陰影,殊 に透 亮を示す もの に対 して は,INHを 含 む

併用療法 によ る内容 の融解 の 可能性 を も考 えて,INH

を主 とした化学療 法を行 うの は,試 み るべ き方法ではな

い か と考 えます。

234.空 洞お よび乾 酪巣に対す る化学療 法の効 果

藤田真之助 ・田中元 一 ・中 山清 ・江波戸 欽弥 ・小須 田

達夫 ・加藤威 司 ・河 目鐘治 ・伊藤不 二雄 ・吉 岡一郎 ・

牧 田道子(東 京逓信病院結 核科)

演者等はすで に空洞,さ らに厚壁 空洞および結核腫 に

対す る化学療法の効果 につい て報告 したが,今 回 はさ ら

に多数の症例について,空 洞 および乾 酪巣を対象 として

長 期化学療法の効果 を検 討した。対象は主 としてSMま

たはINHを 含む併用化学療法 を6カ 月以上行 った空 洞

を有す る症例202例(270個)と 結核腫 を有 す る40例(41

個)で あ る。その大 部分は一つの併用方式のみ を連続6

カ月以上行 った もので,そ の他 に各 併用方式を交互 に転

換 して行 った例 と,一 時断続 した りあ るい は単独 に用い

た不 規則使用例が少数含 まれ る。空洞の性状 を乾酪巣 の

多少に よって厚壁の 空洞 とそれ 以外 とに分 けた。す なわ

ち壁の厚 さが5mm以 上 の ものを厚壁 とし,さ らに大

きさ,新 旧 も考慮 し,病 巣 の進展度,病 型か らも症例 を

分類 した。空洞例 を治療 方式 別に分 ける と,INH・PAS

76例(95個),SM-PAS48例(65),SM・INH・PAS34例

(46個),SM・INH8例(17個),転 換例21例(33個)お よ

び不規則使 用例30例(40個)で あ る。治療期 間は最短6

カ月,最 長 は48カ 月に達 す る。空洞の推移 を,透 亮像 の

変化 か らみて,拡 大,不 変,透 亮不 明化 ないし被 包化,

縮小,消 失(瘢 痕化)等 に分 けて観察 し,こ の他に空洞

内容が ほ とんど排除 され壁が著 し く薄 く嚢 胞状 になった

もの を取 り上 げた。 空洞の消失率はINH・PAS,三 者 併

用例 に高 く,被 包化 はSM・PASお よび三者併用例 に

多い傾 向が あ る。またINH併 用例 に嚢胞化 が み られ

た。つ ぎに乾酪巣 に対 す る化学療 法の効果 をみ る目的で

乾 酪巣 の多い病巣 と し て 厚壁空洞 と結核腫 を対象 とし

た 。その進展度,病 型,大 きさ,さ らに治療期 間等か ら

症 例を分 けた。 ここでは拡大,縮 小 その他は,透 亮像 の

変化 でな く病巣全体の変化 を取 り扱 った。 この厚壁空洞

お よび結核腫 に対す る化学療法 の成績 は,乾 酪巣の多い

これ らめ病巣 に対 して も,化 学 療法がかな り有効で あ る
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ことを示す。 かつ対象 は多少異 るにして も,治 療方式 に

よ って差異が あるよ うであ る。すなわ ちSMを 含 む方

式 ではINH・PAS併 用 よ りも被包化が著 明で,INHを

含 む方式 では薄壁化が多い傾向が み られ る。したが って

SMは 病巣 を被包化せ しめ,INHは 乾酪巣 を融解 排除

して薄壁化 せしめ る傾向が強い といい うるよ うであ る。

このこ とは,INHを 含 む方式 とSMを 含 む方式 を転 換

して用い た厚壁 空洞例において,透 亮像がINH併 用に

よ って拡大 し,後SM併 用に よって縮小す る例が時 々

み られ るこ とか らもあ る程度 想像 され る。結核腫 の化学

療 法によ る種 々の変化 はINH併 用の際にか な りみ られ

るが,SM併 用で も時に経験 され る。 この際巣門結合の

あ る場 合に病 巣の変化が現われ るこ とが 多いので,こ の

点 も考慮 に入 れ る必 要があ る。喀痰 中の結核菌 の消長 を

み る と,薄壁化 した例 で は,その ほ とんどすべ てにおいて

菌 は陰性化 す るかあ るいは陰性 に留 まっていた。厚壁 空

洞お よび結核腫合計117個 の うち透亮像が 一時 で も拡大

した もの は43個 あ るが,こ のなかには病巣が縮小 し,あ る

い は さらに瘢痕化す る もの,病 巣 の大 きさが不 変の もの

および病巣 も拡大す る もの などが あ る。 すなわ ちこれ ら

の点 か らみて,透 亮像の 出現 ない し拡大 は乾酪巣 の崩 壊

を示 す ものであ るが,必 ず し も悪化の徴候 と は か ぎ ら

ず,縮 小 ない し瘢痕化 への一つの治癒過程の場 合 もあ り

また さらに空洞浄化 なる治癒形態 に至 る場 合 もあ りうる

わ けである。なお これ らの厚壁空洞お よび結核 腫に対 し

て化学療法 を行 った後 これ を切除 し,病 理 組織学 的な ら

び に細菌学的 に検索 した症例 は19例 であるが,誘 導気 管

支の開放 してい るものが多い。術前主 としてINH併 用

を行い,X線 像 において空洞の薄壁化 を認 めて切除 した

5例 の検索 では,菌 は染色 によ って僅か に陽性 で,培養 で

はすべて陰性 であ る。組織学的に は最内層 は乾酪性崩壊

が少 な く結核性 肉芽 とな り,線 維性 に被包 され る傾 向が

強 く,線 維性被膜 は周 囲の肺 組織の気腫状化 と共 に収縮

傾向がみ られ る。またINHを 含む化学療法 を行 った も

の は,結 核性 肉芽が リンパ球に富んで きた り,血 管の新

生 がみ られた りして,非 特異性 肉芽の様相 を呈 して くる

ものがあ る。なお新 しい撒布巣 はほ とんどみ られない。

なお系 統的 に併用化学療法 を6ヵ 月以上(平 均I5カ 月)

行 い,空 洞は瘢痕化 し菌陰性化 した後 化学療 法 を中止 し

た症 例の うち,中 止後6カ 月以上観察 したのは15例 であ

るが,こ の うち昨年報告 した空洞再開,菌 陽性 化して経

過不良 の1例 のほか,そ の後菌陽性 化および空洞再開の

それ ぞれ1例 を経験した。 しか し前者 は一時的 の微 量排

菌 であ り,後 者 は空洞薄壁化 した後縮小瘢痕 して化学療

法 を中止,後 再 び空洞が再開 した例で あるが,壁 は極 め

て薄 く嚢胞状 で,喀痰 中の結 核菌は陰性。 その まま経過

観察,5ヵ 月後 には再 び縮小瘢痕 しつつあ る。

235.外 来化学療法 の限界 について

本堂五郎 ・飯塚義彦 ・八 尾猛 ・大石和子 ・堀五郎 ・宮

本康雄 ・瀬倉敬 ・中 島丈夫 ・安川 隆郎 ・山口智道 ・高

原 喜八郎 ・荒井登茂雄(結 核予防会第 一健康相 談所)

近 時,外 来 にお ける化学療法 は一般化 され て きてい る

が,わ れわれはその限界 を知 らん として,372例 の6ヵ

月以上 の外来化学 療法 を受 けた最 も多 くわれ われ の接 す

る肺結核 の諸型 につい てその実施 中の効果 を療養所入院

患者の それ と比較検 討した。 その結果 は次の如 くで あ

る。空洞性肺結核 に対 す る化学療 法の効果の判定 には透

亮 像の消失(濃 縮)数 と,空 洞 の 瘢痕性 陰影 へ の 変化

(瘢痕化)し た数 との和が全 空洞数に対す る割合及び菌

陽性か ら陰性へ転化 し6カ 月以上(毎 月1回 培養検 査)

継続 した例 数,増 悪例数の三点 につい て入院外来 間の比

較 を行 った。新 しい空洞+浸 潤型 につい ては,SM週2

回及びPAS毎 日法 か らINAH週2回PAS毎 日法へ

移行 した群 では入院17例,外 来23例 で,中 等症及び重症 は

各 々前者 では16:1,後 者 では22:1で あ り,病 変 一側

両側 の別は前者で は8:9,後 者 では15:8で あ る。比較

は一側 病変群 と両側病変群 とに分 けて行 ったが各 々に含

まれ る中等症,重 症 の割合に は入院外来間 に有意 の差 は

なか った。更 に空洞 の改 善について は薄壁空洞,濃 壁空

洞,周 囲に広 い浸 潤のあ る空洞に分 けて観察 した。結局

各種空 洞別 の濃縮及 び瘢 痕化 数,菌 陰性化数(入7/8:11/

13外),増 悪例数(入0/17:3/23外)共 に入院外来 間に

有意の差 を認 めなか った。SM週2回 及びPAS毎 日法

の群 では入院37例,外 来20例 で中等症及び重症 は前者で

は34:3,後 者では18:2で,病 変 の一側,両 側の別

は前者 では17:20,後 者では14:6で あ る。 一側 病変 群

では入院外来共 に重症 な く,両 側 病変群におい ては入 院

では中等症17,重 症3,外 来 では各 々4,2で 入院外来

間の差 は有意 ではない。両群共濃壁 空洞及び薄壁空洞 の

濃縮及び瘢痕化数,菌 陰性化 数(入0:0外,入6/9:2/2

外),増 悪例 数(入0:0外,入2/20:1/6外)に 有意の

差 を認め なか った。又,INAH週2回 及 びPAS毎 日

法 では,入 院12例,外 来14例 で重 症はな く何 れ も中等症

のみであ る。両側病変群 と一側病変 群に分 け ると例数が

非常 に少 くな るので空洞の濃縮及び瘢痕化数 は入 院外来

毎 にま とめて比 較した。す なわ ち入院で は13個 中4,外

来 では14個 中5で あ り,増 悪 は入院 では12例 中2,外 来

で は14例 中1例,菌 陰性化数は入院で6例 中6例,外 来 で

5例 中5例 であ り,共 に有 意の差は認 め られ なか った 。

以上初 回治療3種 の新 しい空洞+浸 潤型 に対す る効果 を

入院外来間 で比較 したが,空 洞 の改善,菌 陰性化,増 悪

の3点 について見 ると両者 に有意の差 を認 めなか った。

更 に,同 型 に対 す る再治療の効果 を入院23例,外 来18例

について同様に検 討 した。両者 と も前回治療 はSM+P

AS法 が大多数 でINAH+PAS法 は何れ も3例 に過 ぎ

ず,又 再治療の方法はSM+PAS法,SM+PAS+IN
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AH法,INAH+PAS法 又は この3法 の何れか2つ の

継 続使用であ る。療法 は種 々であ るが一括 して入院 と外

来 とで比較 した。薄壁 空洞,濃 壁空洞,周 囲 に広い浸潤

のあ る空洞の改善及 び増悪(入5/23:4/18外),菌 陰性

化(入5/17:4/7外)何 れ も両者の間 に有意の差 を認 め

なか った。又,硬 化性 空洞+浸 潤硬化巣 を有す る入院31

例,外 来4例 は何 れ も初 回及び再治療 を含み化学療法 も

各種療法 の混 合継続 治療が大多数 を占める。空洞 を比較

的薄い硬化性 の壁 を もつ もの と,周 囲 に広い硬化像 のあ

る空洞 に分 ける と,入 院 では22:7,外 来では11:0で

あ る。 これ等 の空洞改善 数は入院22個 中5,外 来 は11個

中1で 広い硬化像 のあ る空洞は両者共 に0で あ り,菌 陰

性化数(入12/21:3/7外)増 悪数(入4/31:1/10外)

と共 に両者 の間に有 意の葦 を認 めなか った。又,肺 癆型

は入院29例,外 来7例 で共 に初 回及 び再治療 を含 み,療

法 も種 々併用してい る。空洞 は多房型 で,一 部新 しい空

洞が混在 してい る。空洞改善(入1/33:2/16外),菌 陰

性化数(外1/6:2/29入)増 悪例数(入6/29:4/7外)

で有意の差 を認 めなか った。空洞 を認 めない浸潤型 に対

す る化学療法の効果 の判 定には,Target pointに 達 し

た例数 と,増 悪 の2つ について入院外来間の比較 を行 っ

た。先ず,SM週2回PAS毎 日法は,入 院38例,外

来28例 で,軽 症及 び中等症の別 は前者で は,26:12,後

者で は21:7で 有意 の差はな くTarget pointに 達 し

た 数は入院38例 中12例,外 来28例 中15例 で有意 の差 はな

か った。増悪 は入院38例 中2例,外 来28例 中2例 で有意

の差 はなか った。SM週2回PAS毎 日INAH週2回

法 は,入 院26例,外 来12例 で軽症,中 等症の別 は各 々17

:9,7:5で 両者 の差 は有 意でな く,T.P.に 達 した数は

入院26例 中11例,外 来12例 中2例 で有意の差 はない 。増

悪 は入院26例 中1例,外 来12例 中0で 同様有意 の差 は認

め られなか った。又,化 学療法中安静 を守 れなか った も

の と(半 日又は1日 勤 務 を含む45例)安 静を守 った もの

と(43例)をINAH週2回PAS毎 日法 を行 った88例

について比 較 して も,T.P.数,増 悪数は両者の問に有

意 の差 を認め なか った。 これはSM+PASか らPAS

+INAHへ 移行 した78例 について も同様な結果 を得た。

以上の結果か ら,わ れわれが最 も多 く観 察す る肺結核 の

諸型 に対す る外来化学療 法は,そ の実施期間中 の効果 は

入院治療 のそれ と差 があ るとはい えず,従 って外来化学

療法 としての限界は化学療法の限界 と同 じである と考 え

られ る。(療 養 所 は本会研究所附属,一 部 本会渋 谷診療

所例 数を含む。推計学的検 討の α は0.05と した)

236.肺 結核外来化学療法 の検討

浅 海通太 ・岡崎正義 ・千葉 隆造 ・沢村邦 彦 ・大島義男

・岡田静雄 ・牧野光太郎 ・高瀬敬(結 核予防会大阪府

支部)

肺 結核の治療 は厳重 なる安静 の下 に行 うのを原則 とす

ることは論 を俟 たないが,早 期発見 による軽症患者 の増

加,め ざましい化学療法 の発 展によ る重 症患者の軽快等

の理由 とと もに,社 会的経済 的な事 情の為,外 来治療 は

事実上 日常茶飯事 の如 く行 われつつ あ る現 状であ る。 し

かしなが らその許容範 囲の問題 はか な り複 雑であ り,そ

の症例の選択 は慎重 を要す るのでは な い か と考 え られ

る。 そこで昭和29,30の2力 年 に,わ れわれの外来 を訪

れた肺結核患者 で外来化学療 法を行 いつつ経過 を観察 す

ることの 出来た378名 の症例に関 し,そ の治療成績 の一

端 を述べ,肺 結 核外来 化学療法の効果 に検討 を加 えて見

たい と思 う。症例 は男277名 女101名,年 令 は最高68歳 よ

り最低8歳 迄,そ の約80%は20歳 台30歳 台の青壮年 であ

り,職 業 は男女 共会 社員教員等が主で ほぼ中流程度 の階

級 と思 われ る。 これ等378名 を,自 宅安静通院治療 いわ

ゆる自宅 群(197名)と,働 きなが らの通院治療 すなわ

ち就労 群(181名)と の2群 に分 け て 観察 を 行な った

が,両 者の区分 は病型症状 の軽重 によ る医師の指示監督

も加 え られ てはい るが,社 会 的,経 済的,家 庭的 な理 由

もこれに加わ って あ る程度無選 択に近 い。 しか しなが ら

自宅群 には,初 治療,主 滲出型,有 空洞例,排 菌例等が

僅か に多 く,厳 密 な意 味での比較対照 は困難 であるが,

ほぼ傾 向は窺 われ るもの と考 える。観 察期間 は6な い し

18カ 月で約70%は6カ 月の観察 であ る。 なお当支部 附属

療養所 入院患者(67名)を 対照 として比 較したが,例 数

も少 な く症例 もやや異 なるので単 なる参考 としたに過 ぎ

ない 。先ず 既往 治療の有無 によって観察す ると,既 往 の

治療 の有無に拘 らず 自宅群の方が成績が良好で,陰 影 著

減 は初治療 の もので,34.3%対11.6%,既 往化 学療法の

経験 を有 す るもので21.2%対6.1%,化 学療 法の経験

はない が虚 脱(主 として人工気胸)療 法 の経験を有す る

者 では17.4%対7.0%,以 上平均 す ると27.9%対7.7%と

な るが,自 宅群にはやや主滲 出型 を多 く含 むので,こ れ

を改 めて病型別にみ る と,主 滲 出型 では59.7%対33.3

%,主 増殖型 で12.0%対4.3%,結 核 腫で30.8%対

11.5%と い う如 く自宅群 の方が良好 であ る。以上の場合

陰影減の程度で は大差が ない 。 レ線 陰影 の変化 は,主 滲

出型で は3カ 月前後,主 増 殖型で は6カ 月 を越 して現 わ

れ る傾 向が あ り,そ の期 間に は自宅就労群 に差 はない。

又既往 治療 の有無に拘 らず主滲 出型の改善 は著 明であ る

が,主 増殖型 は初 治療群が勝れてい る。次 に空洞のあ る

者 は126名(33.3%)で あ るが,こ れに対す る効果 を同

様 自宅 就労 群に分 けて 観 察す ると,主 滲出型 の 空洞で

は,消 失又は 著縮が58.4%対41.9%,主 増殖型で は

20。2%対13.2%で 自宅群が勝 れてい る。空洞の新生増

大 は両群大差 はない。巣 門結 合の消失減 少は48.2%対

28.4%で 自宅群 が勝れ,結 核菌の陰転 は両者間 に大差 は

ない。又 自覚症 を有 す る者,血 沈促進者の改善 は,自 宅

就労群共 に50～60%が3ヵ 月以内 に起 り大差 な く,副 作
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用の点で は,特 にSMの 中止の止 むな きに到 った 例 が

2.8%対4.9%で やや就労群 に多いが,こ の程度 では安

静如何が副作用発現 に関与 してい るか どうかは明 らかで

ない 。なお治療中の悪化例 は13例3.4%に 過 ぎないが特

に自宅就労 群に差 はな くむ しろ病状 による もの とみてよ

く,す なわち半 数以上 が有空洞例,排 菌例で あ り,病 巣

の拡が りも2/6以 上 が半数であ った。以上の成績 を総括

すれば,両 群 の症例が僅 かに異 な るにして も,就 労群 に

比 し 自宅群がやや 勝れ てい る傾 向があ る 様に 思われ る

が,就 労 群 もかな りの成績 を挙 げてい るもの と言 える。

勿論 その遠隔成 績を俟たねば軽 々し く論ず ることはで き

ない にせ よ,以 上の如 く自宅就労群共 に,い わゆ る外来

治療 においてか な りの成 果を収 め得 るこ とか らして,全

然 これを否定 して安 静を錦 華玉条の如 く,徒 らに離 職期

間 を遷延 して患者 を不 幸に陥入れ る事 のない様注意 しな

ければな らない。今や 問題 は入院か外来か とい う問題 で

はな く,各 種の状況の下 に,入 院外来,更 に その外来 を

自宅就労 と,如 何 に適切 に協力せ しめ,如 何に最 大限の

効果 を発 揮す るか とい うこ とである。 その意 味において

症例 が慎 重に選択 され るな らば,就 労治療 を も含 めて外

来化学療法 の意 義 もまた決 して少 な くはない もの と考 え

られ る。

237.肺 結核患者 の外 来化 学療 法

五味二郎 ・伊藤 信也 ・青柳昭雄 ・栗 田棟夫 ・井上 礼太

郎(慶 大 内科)

〔研究 目的〕最近肺 結核症 の 外来治療が 問題 とな って

きたの で,わ れ われ は外来化学療法が如何 な る治療効果

をあ げ うるか を主 として胸部X線 写真所見 よ り検討 した

〔研究方法〕化学療法の治療効果 の検 討に あた って 考慮

せねばな らぬ こ とは,第1に これ迄化学療法を実施 した

ことのない患者 を治療対照 として選 ぶ こと。第2に 治療

対照 患者の病型,第3に 化学療 法の種類,第4に 化学療

法 の期 間,第5に 安静度,第6に 化学療 法中止 後の遠 隔

成績 の検 討であ る。以上の諸条件 を満たす研究計画 を立

てん とすれば,常 に医師の監督下 にあ る特 定集 団を選び

集団検 診によ って新 しき発病者 を発見 し,こ れに対して

化学療法 を実施 し,長 期経過 を観察す るこ とが必 要であ

る。 われ われ は これ迄 健康管理のほ とん ど実施 してお ら

なか った約7000名 を有す る某健康保 険組合員 を対照 とし

て昭和28年 以来外来化 学療法の研究を続行 した。今 回は

昭和28年 よ り1年 以上 の化 学療 法を実施 した18例 の滲潤

性肺結核患者 の外来化学療 法の治療成績 と,昭 和29年 春

よ り外来化学療法 を実施せ る滲 潤性肺 結核患者41例,混

合型 肺結核患者10例,結 節性肺結 核患者7例,硬 化性肺

結 核患者1例,初 期結核症1例 の外来化学療 法の治療成

績 をX線 写真 によ って検討 した。X線 写真 は少 くと も3

力月に1回 の撮影 を実施 し必要 に応 じて断層写 真,肺 尖

撮影 を併用 した。化学療 法の実施方法 は大部分 はSM,

PAS併 用6ヵ 月,以 後PAS,INAを 投与 した。患者

の多 くは3カ 月の休養後,軽 勤務 に服 しなが ら化 学療法

を行 った。〔研究成 績〕1.昭 和28年 秋 よ り外 来化学療法

を実施せ る滲 潤性肺 結核患者の平均年令 は24歳 であって

男9例,女9例 であ る。X線 写真上空洞の透亮像 を認 め

た もの すなわ ちIVAは9例,認 めない もの,す なわ

ちNBは9例 であ る。化学療法の実施期間 は最短13ヵ

月,最 長25カ 月で,平 均19ヵ 月である。治療 終了時のX

線写真所見 をみ るに略治2例(11%),著 明に軽快 せ る も

の9例(50%),不 変1例(6%),で ある。 その後,治 療

開始後2年6カ 月の本 日の遠隔成 績をみ るに略治例 の2

例 は全て略治の状態 にあ り,軽 快例 は何れ も一層軽快 を

示 し,不 変例の1例 はなお不変 の状 態であ る。2.昭 和

29年 春 よ り外来化学 療法 を実施せ る滲潤性肺 結核患者41

例 の平均年 令は34歳 であ って男34例 女7例 であ る。X線

写 真上空洞の透亮像 を認 めた ものす なわ ちIVAは6例,

認 めない ものすなわ ちIVBは35例 であ る。化学療 法の実

施期問 は最短3カ 月,最 長12カ 月で平均10.5ヵ 月であ

る。治療終了時 のX線 写 真をみ るに略治2例(5%),著

明に軽快せ る もの14例(34%),中 等度に軽快せ る もの20

例(49%),不 変5例(12%)で あ る。混合型肺結核患者

10例 の平均年令 は53歳 であって全て男であ る。化学療法

の治療期 間 は平均10カ 月で,治 療終 了時のX線 写真をみ

るに著 明に軽快せ る もの1例(10%),中 等度 に軽快せ る

もの3例(30%),不 変6例(60%),で あ る。 結節性肺結

核患者6例 の平均年 令は29歳 で あって,男4例 女2例 で

あ る。化学療法 の実施期 間は9.5ヵ 月で治療 終了時のX

線写真をみ るに略治1例,著 明に軽快 せ る もの1例,中

等度 に軽快せ る もの1例,不 変3例 であ る。硬化性肺結

核患者 の1例 は12カ 月の治療後X線 写 真上不 変であ り,

初 期結核症の1例 は5ヵ 月の治療後X線 写真上略治 とな

る。 これ らの症例 は何れ も治療開始後12ヵ 月以上の遠隔

成績 を観 察 してい るが,治 療終了時 の転帰 を持続してい

る。〔結語 〕1.滲 潤性肺結核症 に対 す る外来 化学 療法の

効果 は顕著 であ り,殊 に長期間 の化学療 法の成績 は優 れ

てい る。2.混 合性肺結 核患者は高年令 であ り外来化学

療法の治療成績 は滲 潤性肺結 核 よ り劣 るが これ迄 の観察
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で は悪化例 をみ ていない。3.外 来化学療法の治療対照

は軽症 な滲潤性肺 結核を適当 とす るが,硬 化性 の傾 向の

強い混合型肺結 核患者 に対 して は病勢悪化 を防止 す る目

的において症例に よって は外来化学療法 も許容 さるべ き

ではないか と考 え られ る。

〔追加〕 外 来肺結核患者の長期化学療法成績

中川圭一・・鎌 田一男(東 大分院 内科)堀 江和 夫 ・駒瀬

義雄(関 東逓信病院健康 管理科)

われわれが 関東逓信病 院健康管理科及び東大分院 内科

で外来 にて化学療法を行 った肺結核 患者中既往 に化学療

法 を うけた ことのない123例 につい ての治療成績 を報 告

す る。 この中102例 は治療期 間12月 あ るいはそれ以上21

例,6ヵ 月 ない し12カ 月であ る。病巣の拡 が りはアメ リ

カ分類の軽症 に該当す る もの101例,中 等症ない し重症

は22例 で あ り,定 期健 康診断で発見した もの80例 であ

る。次 に病型 別にその効果を見 ると肺炎型(7例),撒 布

型(4例),新 しい空洞 ＋浸潤巣(17例),浸 潤巣(55例),

肺癆型(3例),硬 化性病巣(32例),硬 化性 空洞＋主 硬化

性 空洞(5例)の 順 によい結果 を得,殊 に肺 炎型 よ り浸

潤巣 まで前四者 は満足すべ き結果 であ った。次 にSM＋

PAS,PAS＋INH,INAH-Mycin,SM＋PAS＋INH

の四療法別 による効果 を12カ 月以上同一療法を継続 した

もののみ につい て比 較す ると浸 潤型 に対 して はINAH-

Myc面 の効 果が最 も優れ,新 鮮 なる空洞 に対 して鳳 同

程度の効果 を示 し,空 洞の瘢痕化 はSM＋PAS群 に多

か ったが,い ずれ も少数例で あるので決定 的な ことはい

い難 い。療法中の安静度 は82例 は休業 せしめ,41例 は治

療 半ばあ るい は治療 中 も就業せ しめたが両者 ともに適当

な安 静度を指示 した。喀痰 中の菌の推移 を見 ると最初か

ら陽性で治療中 も陰性 とな らなか った もの5例 で その中

シユ ーブ2例,最 初 陰性で治療中陽性 となった もの4例

でその 中 シユ ーブは3例 であ る。次 にX線 所見 の悪化例

は8例 で,指 示の安静度 を守 り得 なか った もの5例 で,

治療期 間の不足 と思われ る もの2例,治 療 開始前 要入院

4例,湿 性 肋膜炎を起 した1例 のみ は悪 化の原因 は明 ら

かでない。結論 として硬化性 病巣及 び肺癆 以外のすべて

の病型 は外来治療 の対 象 とな り得 る もので殊 に健康診断

で発見 され るよ うな軽症新 鮮例は浸潤型のみ な らず 空洞

例 で も通 院治療 によ って充 分満足すべ き結果が得 られ る

が これには 自宅におけ る適当な安静度 を守 らせ るこ と及

び1年 以上の長期療法が必要で あろ う。

〔追 加〕 加藤 威司(東 京逓信病院結 核科)

われわれ もまた外来化学療法 の成績 を検 討しましたの

で,'追 加いた します。詳 細は紙 上に発 表しましたので,

それ に譲 ります。症例 は外 来のみで,9カ 月以上の化学

療法 を行 った比較 的軽症者229例 であ ります。全症例 の

1/4が 最初 か ら就業 の まま化学療法を行い ました。1年

後 の就業率 はIVB型 で70%,IVA型 で50%で あ ります。

X線 改善度 は当然浸 潤型が もっ とも良好 であ りますが,

改善 の最 高に達 す るのは,耳B型 で9カ 月前後 であ り,

IVA型 では これ よ りも更 にお くれ るよ うで あ ります。空

洞消失 は1年 後に半数以上 に達 しました。 しか し,化 学

療法 を行 って も,菌 消失 を見 なか った ものが,全 例の14

%を しめ,こ の2/3に 耐性 出現 を見ました。化学療法中

の悪化 は約1/5に 見 られ ま し た が,悪 化 と就業の 関係

は,特 に明かであ りませ ん。 なお,一 応target point

に達 した と考 えて,化 学療 法を中止 し,観 察 してい る63

例中13%に 再発 を見 ました。以上,症 例 のあ るものには

外来治療 で もあ る程度 有効であ りますが,入 院治療 によ

りはじめて治療効果 をあげ得た もの,或 は途 中来 院せぬ

ため,治 療継 続で きなか った多 くの症例 を経 験し ました

ので,な お その実施 には慎重 を要 す ると考 えます。

238.初 回化学療法 を早期発 見肺 結核患者に行つた治

療成績に ついて

中川保男 ・菅 田文夫 ・平敷安 正 ・川野益子 ・徳久梯次

郎 ・工藤禎 ・高 岡秀郎 ・石原啓 男(国立療 清瀬 病院)

肺結 核に対す る化学療法の治療効果 は,個 々の症例 に

よ って異 り,そ の真価が十分 に発揮 で きない と き もあ

り,又,各 種化学療法 の優劣 を論 ず るには,こ れ らの症

例の病状が,必 ず し も同様 ではないので,そ の成績を直

ちに比較す るこ とは困難 な こともあ った。 このた め,わ

れ われ は発病 後 日浅 く,今 までに全 く治療を受 けた こ と

のない,肺 結核患者56名 を入院 させ,各 種化学療法 を6

カ月間行 った。 この早期初 回治療群 をA群 とし,同 時に

対照 の意 味にて発 病後可成 りの年数 を経て,既 往 に各種

化学療 法のみを行 った。な るべ く病状の似 た入院 患者57

名 に対して,再 び化学療法 を行い両者 の治療成績 を比 較

検 討し,後 者 をB群 とした。 〔治療 方法並にその成績〕

1)治 療開始の時期:A群 中46名 が発病1年 以内 に治療

開始 し,そ の約 半数は職場の集 団検診で発見 された もの

で ある。2)治 療 方法:I.SM,PAS併 用,II.INH,

PAS併 用,皿.SM,PAS,INH3剤 併用,IV・INH

及 びその誘 導体で ある。 シア ンアセチ ック,ア シッ ド,

ヒ ドラジッ ト,イ ソニコチ ン酸 ヒ ドラ ジッ ト,ワ ニ リッ

ド.INHとPASと の モル モル結合 であ るINH-PAS

イ ソニコチ ン酸 ヒ ドラジ ッ トメ タンスル ホン酸 ソー ダ,

イ ソニコチ ン,ヒ ドラゾ ン,グル クロラク トン,並 び に,

Oxymycilin,等 の単独又 はPASと の併用,V.INH

とThiasin又 はPZAと の併用 を行 った5群 に分 け

た。3)治 療 前の レ線病型分類:各 種化学療法 による治

療効果 の判 定は厚生省 結核療法研究協議会の判定基準 に

よ った。 レ線病型分 類は岡氏の分類 によ りA群 ではIV型

44名,顎 型8名 であ るの に対 し,B群 にてはIV型20名,

VII型37名で あ り,更 に病巣 の進 展度は軽 度7名,中 等度

39名,高 度11名 であった。4)病 型別 レ線像推移:A群

には喀血 シユ ーブを起 し増 悪した1例 があ るが,A,B
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両群 に共 通す るIV型,顎 型 についてみ ると,両 群 を合 し

て て軽快 はIV型 は87%,VII型 は40%で あ る。 更に病型別

に軽快例 をみ るとIV型 ではA群95%,B群70%で あ るが

VII型ではA群75%,B群32%と な り共 にA群 が良好であ

り,特にVII型では この傾向が著明で あ り,II型,IV型 には

全般的 によ く奏 効 してい る。5)治 療別 レ線所見 の改善

:A群 で軽快 工以上 に好転 した もの は,三 剤併用例6例

全例,SM,PAS併 用例7/11,INH誘 導体例22/29と

な り,三 剤併用が最 もす ぐれてい るよ うであ る。6)レ

線所見総合判定:以 上の所 見を総合判定す る と,軽 快 】1

以上を来た した ものはA群91%,B群46%で あ り,こ れ

を療研のSM,PAS長 期併用成績 の54%に 比較 す る

とA群 で は,遙 かに優 れてい る。7)一 般 症状の改善:

初 めか ら正常 な もの を除外 す ると,A群 で は全例 ない し

は大 多数が好転 してい るが,B群 では不 変例がA群 に比

して増加 してい る。耐 性獲得 はイ ソニコチ ン酸 ヒ ドラジ

ッ トワニ リッ ドで喀血悪化 しINHに も50γ 耐性 を獲

得 した1例 があ ったが,他 は何れ も感性 ない しは軽度の

耐性獲得 であ った。副作用 は喀血 した1例 があ るが,特

にINH誘 導体やINH,Thiasin併 用例 について,尿 ,

血液検査 を反 覆追 求 したが著明 な変化 は認 めなか った。

8)転 帰:好 転 率はA群78%,B群23%で あ り,更 に各

薬剤別 にみ ると3剤 併用,INH Thiasin併 用例がす ぐ

れてい るよ うであ る。 〔総括並に結論〕発 病後早期の肺

結核患者 に対 し初 回化学療法 を行 った。 その対照 として

な るべ く病状 の似 た,発 病後相 当期 間を経 て,且 つ既往

に化学療法のみ を うけた患者に対 して も同様 に化学療 法

のみ を うけた患者 に対 して も同様 に化学療法 を行 って両

者の治療成績を比較 した。先ず レ線像の改善 を療研 の長

期 化学療法の成績 に比較 す ると,対 照治療群 はやや劣 る

が,早 期初回治療群 は,は るかに優れていた し,臨 床所

見 も好転し,こ れ らを総合 して転 帰をみ るに,早 期初 回

治療 群に喀血悪化 した1例 はあ るが,好 転 は77%で あ り

対照 治療群の22%に 比 す ると明 らか に良好 な成績 であっ

た。また,治 療別 にみ る と,3剤 併用が最 も良い よ うで

あ るが,各 冶療群 にて例数が少 いので断定 はで きない。

なお,注 目すべ きことは,ThiasinとPZA又 はINH

とを併 用した ところ,早 期初 回治療群 では5名 全例,対

照治療 群で も1/3は 好転 し,副 作 用 も著 明な もの はな く

更 に研究 の余地はあ るが,今 後 を期 待す ることがで きる

もの と思 われ る。勿論化学療法の優劣 を論 ず るには,そ

の治療成績 のみな らず,遠 隔成 績 も十分 に考慮 すべ きで

あ り,目 下観察 中であ る。以上の所見 を総合 す ると,肺

結核患者 に対 す る化学療法 は,発 病発見後早期 に,計 画

的 に初 回治療 を強 力に行 うことに よ り,化 学療法 の効果

を最 もよ く発揮 し得 るので はないか と考 え られ る。更 に

進んでい えば,肺 結核 の早期発見,早 期治療が この方面

か ら も強調す るこ とが で きると思われ る。

239・ 結核化学療 法の実施様式 に関す る研 究(第1報)

比較 的早期の空洞 に対す るINH先 行SM,P

AS併 用療法

藤 岡万雄 ・吉 田文香 ・西 山寛吉 ・河西健夫 ・杉 浦昭 ・

平 島信子 ・甲斐義宏 ・吉田則武 ・下田俊胤(埼 玉県小

原療)

最近2力 年間 の当療養所入所 患者233名 につい て発病

当時及び入所時 の初 回化学療 法について調査 し た と こ

ろ,い ずれ もStreptomycin(SMと 略)とPASと の

併用療法が多 く,発 病時 は60.5%,入 所 時は48.1%(そ

の うち18・4%は 肺切除術 を目的 に使用)に み られた。又

化 学療法の変更様式 を調べ てみ るとSM・PAS併 用で

終始 した もの と初 回にSM,PAS併 用後INH,PAS

併 用に変更 した ものが最 も多 く,両 者 が全 体の約50%を

しめ る。それ以外の変更様式 を とった ものは何れ もおの

おの5～6%以 下にす ぎなか った。又3回 以上 何 らの規

則 性 もな く変 更 した ものが32.5%も あった。 われわれ は

初 回化学療 法にSM,PAS併 用 を用 い る現在 の傾 向 と

は逆 にINH単 独使 用後に,SM,PAS併 用療法を行 っ

た症例 を検 討す る機会に恵 まれたの で,今 回は比 較的早

期 の空洞に対す る成 績を報告す る。症例 は何 れ も初 回治

療例 か又 は今回治療前少 くも6ヵ 月以上何 ら治療 を受 け

てい ない もので,次 の5群 に別 った。1)INH先 行S

M,PAS併 用続行群11名,2)SM ,PAS併 用群6名

3)INH単 独又 はINH,PAS併 用 群7名
,4)SM,

PAS併 用先 行SM,PAS併 用続行 群6名 ,5)SM,

PAS,INH併 用群1名 。 患者総 数31名 ,空 洞数38(濃

壁空洞14,周 に広い浸 潤のあ る空洞22,多 房性空洞2)

で空洞の大 きさは何れ も3Cm以 下であ る。空洞の変化

は何れ も断層撮影 によ り追跡 検討 した。化学療法の実施

期間 は同一様式 の化学療 法継 続期間 は3カ 月以上 とし,

全体の化学療法期 間が6ヵ 月以上 とした。 なおINH系

薬剤 として はネオイス コチ ン,レ ア ジッ ド,HG.を 用い

た。治療開始後10ヵ 月 目の判定では空洞の消失 はINH先

行SM,PAS続 行群で最 も多 く17個 中6個,そ の他の

群で はSM,PAS先 行INH,PAS続 行 群のみにみ ら

れ7個 中2個 が消失 した。濃縮 はSM,PAS先 行INH,

PAS続 行以外の群 で1～2例 認 め られた。空洞 の薄壁

化 はINHを 用いてい る各 群にみ られた。次 に消失 した

空洞8個 と化学療 法 と の 関係 で は,INH先 行SM,

PAS続 行群 では治療開始後7～10ヵ 月目,す なわ ちINH

よ りSM,PAS併 用に変更後4～6ヵ 月 目に空洞の消

失 した ものが 多 く,こ れに対 してSM,PAS先 行INH,

PAS続 行 群では治療 開始後3～6カ 月 と比較 的早期 に

空洞の 消失 をみ てい るが,数 が少 い。INHに よ る 前

処置が次のSM,PAS併 用 の効果 を強 め る例 があ るよ

うに考 え られた。次 に濃縮 した空 洞 と化学療法 との関係

では何れ もPAS併 用中 の化学療法 の際 にみ られ,S
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M,PAS併 用群が最 も早 く濃縮 す る成 績が得 られた。

次 に空洞の薄壁化 と化学療法 との関係で は何 れ もINH

を含 む化学療 法の際に薄壁化がみ られ,薄 壁化 の程度 は

INH単 独又 はINH,PAS併 用例の方が優れ てい た。

なお化学療 法開始後空洞像の消失,濃 縮 ない し薄壁化 を

来 した時迄の月数を計算す る と,INH先 行SM,PAS

続行 群では,消 失,平 均約9ヵ 月,濃 縮平均約6.5月,

薄壁化平均約6.5月 であ り,そ の他の群で は消失 にSM,

PAS併 用 で平均約4.5月,濃 縮にSM,PAS併 用で平

均5カ 月,INH,PASで 平均約8カ 月,薄 壁 化にINH

単独 又 はINH,PAS併 用で約5.5カ 月を要 してい た。

一般 に空洞 の消失 ないし濃縮 はSM ,PAS併 用の場合

が最 も早 くみ られ るが,薄 壁化の傾 向はINHを 併 用す

る化学療法 にのみみ られ それ に約6ヵ 月を要 してい た。

次 に排菌状態 の推移 を観 察す ると各群 とも排菌 陰性化例

が最 も多 く,各 群 に著 しい差異 を認めないが,SM,PA

S併 用 よ りINH,PAS併 用 に変更 した群に排 菌陽性

化例 が1名 み られた。 なお排 菌陰性 化の時期 はSM,P

AS併 用が最 も早 く,平 均3.5月,INH又 はINH,PAS

併 用が これに次 ぎ,平 均4月,INH先 行SM,PAS続

行が平 均6月 で最 も遅 くな っていた 。INH先 行SM,P

AS続 行 群ではINHよ りSM,PAS併 用に変更後に

排菌 陰性化 した ものが多か った。なお排菌 陰性化の時期

と空洞像 との関係では排菌 は陰性化 して も空洞像の残存

してい るものが各群 と も相当数 にみ られた。排 菌状態に

好転 をみず,終 始排菌陽性例 は各群 とも耐 性菌喀出例 で,

特 にINH先 行SM,PAS続 行群ではSM耐 性結核菌

喀 出例 は排菌のみ な らず空洞像 の消失又 は濃縮 もみ られ

なか った。赤 沈の変化 は大体病状 と併行し て い た が,

INH単 独又 はINH,PAS併 用群 で病状 の好転 と併行

せず促進 した もの もあった。以上の成績 よ りSM,PA

S併 用 によって比較 的早期 の空洞の消 失,濃 縮を来 した

ものは治療開始後比較 的早期 に起 ってい るが,INH先

行SM,PAS続 行で はSM,PAS併 用よ りやや時期

は遅いが頻度 は一層高 く,又INHよ りSM,PASに

変 更後に好結果 を治 めてい るよ うに考 え られた。従 って

INH使 用 に よ る前処置が比較 的早期 の空洞の好転 に効

果があ った よ うに思 われ る。前処置 の期 間について はな

お検討 を要す るが,INH耐 性菌の出現 は約3カ 月位の

INH単 独治療で は軽度で あった。 又他の化学療法様式

との比較 は例数が少 く,更 に検 討を要す るが,INH先

行SM,PAS併 用続 行に よ りよい成績 を治 める空洞が

あ るよ うに考 え られ る。

2佃.PZAの 抗結核作 用について

高橋欽 一 ・綿 引定昭 ・松 島良雄 ・吉沢繁男 ・田村武 司

川瀬志郎 ・坂 上絢一 郎(国 立埼玉療)

〔試 験管 内実 験〕先に私達 はpH5.5のKirchner培

地 を用いPyrazinamide(PZA)が 人型結 核菌H37Rv

株の発育 を著 明に阻止 す ることを報告 したが,今 回は引

続 きpH5.5のKlrchner培 地を用い実験 を行 い次 の成

績 を得た。 イ)H37Rv株 を用い継代培養 を行 ったが継代

一代で既 にPZA 400γ 含有培地 に対照 と同程度 の発育

を認 めた。 ロ)マ ウスに人型 結核菌黒野株0.1mgを

接種 しPZA 10mg叉 はPZA 10mg＋INAH40γ を

ゾンデによ り毎 日経 口投与 し6週 間治療直後及4週 間放

置後 に脾臓叉 は肺臓か ら分 離した結核菌に対 しPZAの

濃度12.5γ/cc～6.3γ/ccで その発育を完全 に阻止 した。

すなわ ち結核 マウスに6週 間PZAを 投与 したが耐 性上

昇 は見 られ なか った。 ハ)PZA～INAH投 与患者4名

か ら治療3～6ヵ 月において分 離 した結 核菌に対しPZ

Aの 発育 阻止力 を調べ たが その中の1例 にPZA 100γ/

ccの 濃度で対照 と同程度 の発育 を認 めた。 この例はPZ

A29＋INAH 0.39を1日 量 とし6カ 月間毎 日投与 した

が排菌が減少せず 咳漱 喀痰等 は減少 したがX線 所見 は不

変 で3%小 川培地 を用いた直接法 による耐性 測定 では治

療6カ 月におい て もINAHに 対す る耐性発現 を認 めて

い ない。 以上に よ りpH5.5のKirchner培 地を用い

PZAに 対す る耐性測定 が可能 と思われ るが この方法を

用 いPZAに 対す る耐性 出現 の状 態更にPZAの 使用

方法等が検 討 されなければな らない と思 われ る。 〔動 物

実 験〕(イ)実験方法一(a)先 ず30匹 のマウスを5群 に分 け

種 々の量 のPZAを3週 間経口投与 し毒 性試験を行い大

量投与を10mg,少 量投与 を2mgと した。(b)次 に体重

15～209の マウスを用い,(1)INAH 20γ ＋PZA 1mg,

(2)PZA 2mg,(3)INAH 40γ＋PZA 10mg,(4)対 照,

(5)INAH 40γ,(6)PZA 10mg,(7)IHMS 40γ,(8)IHM

S 40γ＋PZA 10mgの8群 に分 け各 群を26匹 とし1日

1回 ゾンデに よる経 口投与 を行 った。 菌株 は人型 結核菌

黒 野株の1%小 川培地 に3週 間培養 した ものを用い,そ

の0.1mgを 尾静脈 よ り接種,接 種 当 日よ り治療 を始 め

治療期 間を6週 間 としその後4週 間の中止期 間を置いて

再燃 の有無を観 察 した。〔実験成績〕(i)平 均生存 日数,

PZA使 用群 は対照,INAH 40γ,IHMS 40γ 投与群

に比較 して長 く対照群 とPZA 2mg,PZA 10mg,PZ

A 10mg＋INAH 40γ,PZA 10mg＋IHMS 40γとの間

には有意の差を認 めた。(ii)脾 の重 量測定並 に臓器内結

核菌定量培養 マウスは各群2,4,6週 と各2匹 づつ10

週 目には生 き残 った もの をすべ て屠殺 し脾 と肺の重量測

定 並に菌の定量培養 を行 った。成績:脾 の重量 は対照 群

は菌接種後4週 間 で最大 に達 し,PZA 10mg投 与 群は

他の治療群 に比較 して一般 に小 さい よ うに見 える。肺 臓

内の結核菌数 は一般 に接種 後4週 間 目頃 にほぼ最高 に達

す る よ うに 見 える。 そして 未治療群 の肺臓 内の細菌数

と,INAH 40γ,IHMS 40γ 単独投与群 のそれ とは大差

が ない。PZA 10mg投 与群 の菌数は対照 に比較 して著

し く減少 してい る。 脾臓内の細菌数 も対照,INAH 40
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γ,IHMS 40γ 投与 群はほ とん ど大差 ない がPZA 10

mg投 与群で は6週 間治療 直後 の培養 で6匹 の中5匹 に

結核菌 陰性であ った。併 し6週 間治療後4週 間放 置 して

再発 の状 態を観察す る と対照及 びINAH 40γ,IHMS

 40γ 単独投与 群は6週 間の治療期 間中に全 部死亡 して し

まった ので比 較す ることは不可能 であったが肺 臓におい

て も脾臓 において もPZA 1mg,2mg,10mg投 与群は

殆 んど同 じよ うに再燃 してい る。(iii)屠殺した マウスの

病理組織学 的所見 。菌接種後14日 目所見:(INAH 20γ

＋PZA 1mg),(PZA 2mg),(IHMS 40γ),投 与群

では対照 と同様 の所見 を呈 し,(INAH 40γ〉 はやや対

照 に比し病変 は少い。PZA 10mgを 単 独又 は併用した

群 では極 めて良好 な成績 を示す。菌接種後28日 目の所 見

:INAH 40γ,INAH 20γ＋PZA 1mg,IHMS 40γ 投

与 群 は対照 と差異 な く,PZA 10mg及 その併 用群は対

照 に比 し明 らか に治療効果 を示 してい る。菌接種後42日

目所見:INAH 40γ,IHMS 40γ は対照 とほぼ同様の所

見 を示 しPZA 2mgは 肝 及脾は対照 と差異 はないが肺

においてはやや治療効 果を示す。PZA 10mgの 単 独及

その併用群 は一般 に良好 な成績 を示 す。 菌接種後70日 治

療 中止後28日 目の所見:INAH 40γ,IHMS 40γ,対 照

群 におい ては中止 後28日 目まで生 存 した マウスはない。

INAH 20γ＋PZA 1mg群 の肺 において高度 の壊死巣 を

認 めたのみで あ り,PZA 2mg投 与群 におい て も病変 は

比 較的少い。PZA 10mg単 独並 に併用群 は良好 な治 癒

度 を示 し特 にINAH 40γ＋PZA 10mg群 がすべ てに

や や優れてい るが大差 はない。 以上実 験的結核症 に対 し

てPZA 10mgは 有効 に作用 しPZA 10mgとINAH

 40γ あるい はIHMS 40γ との併用 は単独投与 に比較 し

てその効果 は大差 はなか った。PZA 2mg投 与群 は生

死 観察,生 存 日数,病 理組織所見等 よ り4週 間以上の治

療 によ りその効果 を幾分 示す如 く考 え られ る。

241.ピ ラジ ナマイ ドに よる結核症 の治療 について

東 治男 ・江崎隆 ・岡部信彦 ・光井庄太郎(九 大 楠内科)

緒 方正 忠(西 鉄久留 米診療所)

近年INAH,PAS,SM等 の抗結核剤 を使用 して もな

お且つ菌 の陰転病状の好転 しない結核患者 に対しPZA,

INAH併 用 に依 り著 明 な効果 を示 した例が発表 せ ら れ

るに及 んでPZAの 抗結核剤 として の価値が にわか に認

め られ るよ うにな りました。私 共 はPZAの 結核菌試 験

管内発育抑 制作用 ワール ブルグ検圧 計に よる酸素消費 量

に及ぼす影響 勤物実 験等 よ りその効果 を検索 致 しました

ので報告 します。 試験管内実験 には,1%の 小川 培地を

用 いPZAを1000γ/ccよ り1γ/ccに なるよ うに加 え,

2週 間培養 のH37Rv株 及び患者 よ り分離 したINAH ,

PASに それ ぞれ100γ/cc耐 性菌 を10-6mg接 種 し,

2ヵ 月迄観 察しま した。 その結果 はス ライ ドの とお り何

れの場合 も,PZAは1000γ/ccで 結核菌 の発育抑制 を

見 ることはで きませんで した。又,デ ュボス液体培地 に

PZAを それ ぞれ1000γ/ccよ り1γ/ccに な るよ うに加

え,無 菌試験を行 った後H73Rv株10-6mgを 接種 し4

週 間迄観察致 しました。 その結果 はス ライ ドの と お り

100γ/ccで は完全阻止 を認 めました。更にINAH,PZA

を併 用致 しました場合 はINAH 0.01γ/ccに 対 しPZA

 10γ/ccで完全 阻止 を示 しました。結核菌 の酸 素消 費量に

及 ぼす影 響につ きましては,5時 間迄観 察致 しましたが,

INAHの5000× は対照に比 し保存 呼吸において50.3%

増殖,呼 吸 におい て28.5%の 抑 制を示しま したが,PZ

Aは1,000×,5,000×,10,000× で保存 呼吸増殖呼吸共

に対照 に比 してほ とんど抑 制を見 ませんでした。PZA,

INAHを 同時に作用せ しめた場 合は増殖 呼吸において見

ます と,INAH 50,000× 単独 では,対 照 に比 して13.5%

の抑制 であ りますが,こ れ にPZA,5,000×,1,000× を

それ ぞれ併用 した際は対 照に比 して17.5%,21.5%と 抑

制増加 を認 めました。 次に動物実験について 申し上 げま

す。体重2kg前 後 のツ反応 陰性家兎10匹 を表 の とお り

4群 に分 け,第1群4匹 を対照,第2群2匹 にはINAH

10mg/kg毎 日投与,第3群2匹 はINAH 10mg/kg毎

日,PZA 50mg/kg毎 日併用,第4群2匹 はPAZ 50

mg/kg毎 月単 独使用 しました。全例 に胸部 レ像撮影後,

2週 間培養 のH37Rv株10mgを,気 管内注入 によ り感

染せ しめ,INAHは 第2第3群 に感染翌 日よ り投与,

PZAは 第3第4群 に5週 目よ り投与 しほぼ2週 間毎 に

レ線写真 を とって経過 を観 察致し ま し た。 対照 の1例

PZA,INAHの 併用1例 はそれ ぞれ感染 後75,76日 目

に死亡 したが,残 りは86日 目に屠殺,全 例について剖検

した後,肺 肝脾腎の臓器培養 を行 いました。第1群 で は

レ線上3～5週 に陰影 を認 めましたが,No.1及 びNo.

4は 漸次 陰影増加 ない し空洞形成 を認 め,剖 検所見で も

高度 の病変を認 め,臓 器定量培養 において無数の菌の発

育 を証明 出来 ました。No.2,No.3は 陰影 出現 後漸次不

明瞭 となったが,剖 検所見 におい てNo.2に は明 らか

な病巣 を認 め臓器 培養において肺及び腎 に多数 の菌を証

明 出来 ました。第2群,第3群 におい ては,3～5週 目

に出現 した陰影 は屠殺前にはほ とん ど吸収 又 は縮少 し,

剖検所見 で もほ とんど認 むべ き病巣 な く,臓 器培養 にお

いて,第2群 す なわ ちINAH単 独投与群に少数 のコ ロ

ニー を証 明しました。第3群 すなわ ちPZA,INAH併

用投与群で は,コ ロニーの発生 は全 く認 められ ません で

した。第4群 では同様に3週 目に陰影 出現 を見 ましたが

感染後7週 すなわ ち治療開始後2週 目よ り陰影 は縮少 し

始 め,屠 殺前 すなわ ち11週 目には,や や硬化 した感 じ と

な りました。剖検所見で は全肺野 に病巣 を認 め ま し た

が,対 照に比して明かに限局せ る感 じが あ りました。 臓

器培養 で もコロニーの発育は認 められ ましたが,対 照 に,

比 して著 し く少 ない で した。 以上よ りPZAは 試験管内

―305―



化学療法 ・内科治療一般

実 験で小川培地では1000γ/ccで も,結 核菌の発育を抑

制 しないが,ヂ ユ ボスの液 体培地 では100γ/cc以 上で

完 全発育阻止 を示 した。又PZA,INAH併 用 ではIN

AHO.01γ/ccに 対 しPZA10γ で完全抑 制を示した。

結核菌の呼吸作用について は抑制 を示 さな か っ た が,

INAHと の併用で はINAHの 抑 制作 用を増強す る様

に思われ る。動物実験で は,PZA投 与 群では対照群に

対 し明 らな抗結核作 用が認 め られます。INAH投 与 群

にPZAを5週 目よ り併用した場合はINAH単 独投与

群 よ り明か に優 るこ とを認 めた。 以下2,3実 験家兎の

レ線写真 をお見せ します。

〔質問〕 阪本彩児(神 戸 医大第一 内科)

PZAを1%KH3PO4培 地 に含 有 させ る場合1000γ

にす る とPZAを 加熱溶解せね ばな らぬし,そ の場合

PZAの 抗菌力が著 し く低下 す るのでPZAを 加熱す る

の は良 くない と考 え る。

〔回答〕PZAは 固形 培地において は1000γ/ccの 培

地 を作 る際は溶解 しないため熱 を加 え充分溶解 した後,

加 え るよ うにしてい る。PZAの 試験管内効果が 固形培

地 の場合 と液体培地 で異 るのは,PZAが 固形培地 の蛋

白 と結合しやすいた めと思われ,文 献 で もPZAの 試験

管 内実験にお ける成績は一致 しない こ とがい わ れ て い

る。

242.Pyrazinamide,INAH併 用 療 法,そ の 畑 床

効 果 に つ いて

三 方一 沢 ・長谷川弥人 ・勝正孝 ・増井準治 ・佐 伯孝男

吉川達男 ・榊原豊成 ・片 山常 男(慶 大三方内科)

当院入院患者16例(重 症3例,中 等症9例,軽 症4例)

にPyrazinamide,INAH併 用療 法を行い,3カ 月 な

い し1力 年にわた り臨床観察 を行 ったので報告す る。既

往 の化学療法 と臨床効 果 との関係:5例 は長期 の化学療

法 による もその効果 の認 め られない もので,7例 は化学

療法未使用 であ り,他 の4例 は比 較的短 期間治療 を行 っ

た もので ある。INAHは1例 を除 き短期間使用か未使

用 であ り,そ の感受性 は概 ね1γ 以下であ る。投与量 は

症例 によ り1.25,1.5,1.75,2.0mgの4種 類 に分 け

INAHは0.2～0.3mgを 両者連続投与 した。1例 は始

めよりSM,PASと4者 併用 を行い,1例 は6ヵ 月後

4者 併 用を行 った。 〔臨床症状の推移〕3カ 月後の他覚

的所見 では体重増加が14例,赤 沈 の好転が8例,胸 部 レ

線所見は中等症及軽症10例 にその好転が認 め られ,こ の

状態 は3カ 月～1力 年後 も概ね 同様 の 状態が続 い て い

る。副作用 として重症1例 は3カ 月及6カ 月後喀血 を来

しその投薬 を中止 した91例 は時に血 痰を訴 えてい る。

1例 は6カ 月後 関節痛,1例 は12ヵ 月後肝機 能障害及関

節痛 のた め中止,1例 は6カ 月後肝機能 障害のため中止

1例 は1カ 月後 よ り急性 湿疹様 発疹を呈 したが その後増

悪 の傾 向はない。1例 は使 用1カ 月後 よ り臭素 あるい は

沃度 疹類似の発疹 を来 し8ヵ 月後最高 とな り,更 に其頃

よ り食慾 不振,頭 重 を訴 え,遂 に使 用を中 止,爾 後SM,

PASに 変更 した所発疹 は漸次消失 し食慾 も正常に復 し

た,こ の症例 は中止3カ 月後右上葉切除 を行 った。 〔肝

機能 検査〕B.S.P.(45′)Meulengracht氏 血清黄疽指

数,血 清高田反応,T.T.T.,C.R.T.,血 清 ビ リル ビンの

定量を行い追 求 した。B.S.P.で 多少肝障害が推定 さ

れ,1例 は始め よ り20%の 高値 を示 したが9ヵ 月間 の観

察で増悪が認 め られない。1例 は6カ 月後20%,1例 は

9カ 月後20%と な り,同 時 に血清高田反応 も(-)→(＋)

→(＃)と 増強,前 者は モイレ ングラハ ト20を示 した。黄

疸 は1例 も認 め られない。 〔排菌状態 〕重症2例,中 等

症4例 の6例 につ き喀痰 塗抹をチール ネルゼ ン染色 と共

に螢光顕微鏡 を併用 し6カ 月間にわた り連 日追求 した。

又 更に喀痰定量培養 を週 に1～2回 実施 しその喀痰 内生

菌数の変動 を追求 した。重症2例 はほ とん ど変化が認 め

られ ない。 この中1例 は6ヵ 月後SM,PASと 四者 併

用 によ り菌 は塗抹培養 で陰性化したが10カ 月頃よ り再び

菌が 出現 し始 めてい る。第三 例は時 々菌が塗抹培養 で出

現,こ の症例 は8カ 月後左 上葉 切除 を行 った。第 四例は

2カ 月後 チールネルゼ ン,培 養共 に陰性,螢 光で時に陽

性,11ヵ 月後右 上葉 切除,第 五,六 例 は螢光 で時に陽性

であ るがチール,培 養は陰性化 してい る。 これ等6例 の

症例 は6ヵ 月以後他の症例 とと もに1週 に1度 塗抹 及培

養 を行 い追求 してい るが他の症例10例 中5例 使用前陽性

であ ったが この中3例 は1～2月 後菌 陰性 と な っ て い

る。 各 種薬剤抵抗性検査 は直接法 で 小川培地 を使用 し

た。SMに 対す る耐性 は多少低下 す る傾向が2例 に認 め

られ,PASに 対 しては著変が認 め られ ない。INAH

に対 しては耐性の著明な上昇 は認 め られない。Pyrazi-

namideに 対 しては始 め より100γ の耐性 を示すが 経

過 と共 に不完全耐性 →完 全耐性へ と,又 耐性度 の上昇が

認 め られ る。 〔総 括〕以上16例 の観 察であ るが,体 重 は

大多数例 に増加が認 め られ,排 菌状態及胸部 レ線像 を中

心 として他 の臨床所見 よ り長期化学療法 による も効果 の

著 しくない重症例 はINAHに 対す る感受性 を有 す るに

も拘 らず その効 果は著 明で ない。 これに反 して既往の化

学療法短期 間の もの,あ るい は未使用例 の中等症 及軽 症

例 には有効 のよ うである。副作 用 と思 われ る もの と して

喀 血,血 痰各1例,発 疹2例,中1例 は臭素 あ るいは沃

度疹類似の発疹 であ り,投 薬の中止 と共 に消失 した。関

節痛 は6ヵ 月,及12ヵ 月使用後 そ れ ぞ れ1例 に認 め ら

れ,肝 機能 検査特にB.S.P.(45')で 肝 障害が推定 され

るが,1例 は6ヵ 月後,1例 は12カ 月後 その使 用 を中止

した。黄疸は1例 も認 め られ ない。INAHの 耐性 は抑

制 され るよ うで ある。SMの 耐 性の多少低下す る傾 向が

2例 に認 め られた。

〔追加〕 肺結核 に対するPZA-INAH併 用療法 の経験
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小林喜順 ・村沢健介 ・高野徹雄 ・出口国夫 ・村上筒正

板谷勉 ・直江寛(金 大結研 診療部)

巨大空洞 を有す る慢性重症肺結 核患者5例 に つ い て

PZA-INAHの 併用療法 を施行す る経験 を得 たので追加

報告す る。投与量 はPZA2～39,INAHO.39で2～

5カ 月間の併用投与 を行 った。投与後1カ 月 目で既に体

重増加,咳 嗽 喀痰の減少 を来 した例が あ り,赤 沈 も半数

に良転 をみてい る。 しか しX線 所見 は1例 に斑点状 陰影

の吸収 硬化の傾向 を見,又1例 では空洞像 の縮少が窺わ

れたが,他 の症例 では著変 は認 め られ なか った。副作用

に関しては肝機 能試験において一過性 の軽 度障害 をみた

症 例はあ ったが冶療 を中止す る ことな く恢復 した。 その

他四肢痛の1例 のみ で重篤 な る副 作用には遭遇 してい な

い。喀痰中結核菌 の消長 は緩徐 な減少 傾向 を示す様 に見

られたが 陰性 化 した症 例には遭遇 しなか った。 なお,こ

れ等 の症例中SM耐 性 を示 す ものは2例 で,PZA投

与に よる交叉耐性 並にSM耐 性価の変動 も見ず,し か

も2～5カ 月間120～3609の 投与で は未 だPZA耐 性

菌 の発現 もなか った。 以上PZA-INAH併 用療 法を行

い2例 に良転所見 を得,他 の3例 におい て も悪化 の徴 を

み なか った ことを報告す る。

243.ピ ラジナマイ ド ・イ ソニコチン酸 ヒ ドラジツ ド

併用療法の研究

美甘義夫 ・村尾誠 ・百瀬達也 ・岡野正 光 ・籏野脩一 ・

永見 省(東 大美甘 内科)山 田二郎(世 田谷三楽 病院)

渡辺良孝(厚 生年金 病院)

INH・PZA併 用療法4ヵ 月の臨床成績 と,そ の併用

効果に 関す る試 験管 内実験の結果 を報告す る。症例 は既

往の化学療法 によって喀 痰中結核菌が 陰性化 しなかった

中等症及 び重症肺結 核患者58例 であ る。全症例 を3種 の

観点 か ら分類 して治 療効果の比較考察 を行 った。 すなわ

ち1.治 療 開始前のINH使 用の有無(未 使用群23例,既

使 用群30例)。2.喀 痰中結核菌 のINH耐 性 の有無。

INH耐 性は0.1γ 耐性 までを感性群,1γ 耐 性以上 を

耐 性群 とした(感 性群32例,耐 性群14例)。3.PZA一

日投与量(29群19例,39群39例)で あ る。一 般症状

に対 して多少 の効果 を認めたが,感 性群及 び39群 が

やや優れ,殊 に咳噺,喀 痰に対す る効果 にその差がみ ら

れ た。胸 部 レ線所見 について も,改 善 をみた ものは感 性

群 と3g群 に多 く,悪 化は耐性群 に多か ったが,大 部分

(約80%)は 不変で あった。喀痰 中結 核菌の消 長をみ る

と,塗 抹鏡検 陰性 化せ る もの46%,培 養 陰性化せ る もの

33%を 数 えた。培養 陰性 化せ る ものは,未 使用群55%に

対 し既使用群17%で あ り,感 性群34%に 対 し耐性 群では

1γ耐性の もの(1例)7%の み であった。次 に培養 陰性

化 した例について陰性化 した時期 をみ ると,微 量間激排

菌者6例 で はすべ て1カ 月に陰性化 し,そ れ以外で は2

～3カ 月に陰性化 す る例 が多い。1γ 耐 性の1例 が4カ

月に陰性化 した以外 はすべ て3カ 月以内 に陰性化が起 っ

た。 その後9カ 月 まで経過 を追求 で きた13例(微 量 間歇

排菌者 を含 める と18例)中,再 び陽性 化した ものは2例

のみで あった。INH耐 性は経過 を追 うこ とが で きた34

例 中12%が 低下,23%が 上昇,65%が 不変であ った。耐

性上昇 はどの群 に も含 まれ ていた。療 研の判定基準 によ

って4ヵ 月 の転帰 をみる と,略 治0,軽 快12,悪 化5,

不変41で あ る。軽 快は未使用 群9%,既 使 用群17%,感

性群25%,耐 性群14%。29群5%,39群28%と 各群

の間に開 きがあ った。78%に 何等 かの副 作用が認 められ

た。2g群68%に 対 し3g群82%で 後者 にやや多い 。

最 も多い のが関節痛で45%に 見 られ たが多 く一 過性で あ

る。次 いで皮膚着色が17%に 生 じたが投与中止 によ り消

褪 した。肝機能障害 につ いては,BSP 45分 値5%以 上

を異常値 とす れば,初 め正 常で4カ 月後異常 を呈 した も

の28%,初 めか ら異 常値 を示す もの で26%,そ の中の11

%は4カ 月後 更に悪 化 し,11%は 不変 で,4%は 正常 化

した。治療 中上昇 して5～10%と なった ものが25%,10

%以 上 とな った ものが15%あ った。 なお1例 に黄 疸 を生

じた。黄 疸は治療中止後消褪 した。患者喀 痰よ り分 離 し

た結 核菌は 小川培 地においてPZAに 対 して500γ ～

1mg程 度の高耐性 を示 す ことが しば しばあ り,単 独で

の効果は余 り期待 で きない と思われ るので,INHと の併

用効果についてH37Rvレ 株 を用いて試験管内実験 を行

った。Dubos培 地 におい てPZA単 独では200γ では

増殖に余 り影響 な く,INHは0.01γ では その影響 は僅

かであ る。INHO.01γ 及 び0.03γ に対 し,ほ とんど

無 効 と思 われ る50γ 程度のPZAを 加 えて増殖状況 を

み ると,pH4.8,5.6,6.4,7.2で,PZA附 加群 が僅

かなが ら抗菌力が増強 していた。次 にINH耐 性上昇 阻

止 作用の有無 をみ るた めに,Kirchner培 地 で,INH

O.01γ 及び0.1γ に対 し,PZA50γ を加 えた培地 と加

えない培地 に2～3週 にわた って菌 を培養 し,INH耐

性 につい てpoPulation curveを 追 ったが,PZA含 有

の有無 によ りINH耐 性菌のpopulationが 変 ることは

な く,ほ ぼ同比率に0.1γ 耐性菌や10γ 耐性 菌が含 ま

れ ていた。 〔総括並に結論〕58例 の中等症 ない し重症肺

結 核患者に対 し,INH・PZA併 用療法 を4カ 月間実施

した臨床成績 と,併 用効果 に関す る試験管内実験か ら,

次の知見 をえた。1.臨 床成績か らみて本併用療法 は有

効 であ る。 既往の化学療法が無効 であった症例 に対 して

もある程度 の治療効果 が認め られた。2.臨 床効果 は4

カ月の成績 で,INH未 使用群が既使用群 にやや勝 り,

PZA一 日39の 投与群が29群 よ り優 れ て い た。

INH耐 性の症例には余 り効果 を期待 で きない。3.菌 の

陰性化は多 く3カ 月以 内に起 り,4ヵ 月でPZAを 中止

してその後 の経過 をみ る と9ヵ 月後 に再陽性化 した もの

は13例 中2例 のみで あった。4.副 作用 は80%近 くに生
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じ,一 過性 の関節痛 と皮膚着色 が多い。BSP上 昇傾向

は40%に 及んだが月1回 の肝機能検 査を行 うことによっ

て支障 な く併用療法 を継続 で きた。治療 中1例 に黄疸が

起 った。5・ 試験管 内実験 ではPZA併 用の有無に よっ

てINH耐 性 菌のpopulation curveに 変 化を認 めなか

った。次 にほ とん ど抗菌力のない50γ のPZAと,同

じ く抗菌 力の弱 い0.01γ,,0.03γ 程度の少量のINHと

の併用 は抗菌 力をや や増強す る。 この作用が本併 用療 法

の効果の一部 をなす もの と思 われ る。

〔質問〕 綿 引定昭(国 立埼玉療)

演者の演説 の中に 「INAHにPZAを 加 えINAHの

抗菌力の増強 をい くぶん認 めた。 又同様 の実験 をpH4.6

～7 .2の 間で種 々pHを 代えて行 ったがほぼ同様の結

果 であ った」 とお聞 しま したが私 の所 ではpH5.5で 著

明な抗菌力の増強 を示 してい るのでその点おたずね致 し

ます。私 の と こ ろ で は 菌はH37Rv,培 地は馬血清加

Kirchner培 地 を使用 してお りますが6.0で は抗菌作用

は非常 に弱 く,pH5.5で は6～12γ/ccで 完全発 育阻

止 を示 してお ります。又pH5.0位 にな ります と血清が

沈澱 して判定が で きませ ん。 な お菌量 は培地5CCに

0.1mg,判 定 は2週 と3週 で致 してお ります。

〔回答〕 この場合 は菌量107/ml位 を用い て実験 して

い るの でアル ブ ミンを加 えないデユ ボス培地 で抗菌力 を

見た。pH5～6附 近 では対照 培地において菌の増殖が

特に良好で あるために,抗 菌力がやや強力で あるよ うな

印象はあ ったが,INH及 びPZAの 抗菌力に著明 な差

は認め なか った。

244.結 核 のPyrazinamide-INH併 用療 法に関

す る研究(第7報)

島本多喜雄 ・前沢秀憲 ・名島啓太郎(東 京 医歯 大島本

研究室)

〔緒言〕Pyrazinamide-INH併 用は実験結核症 につ

いて滅菌的効果 を示す とい う報告以来,臨 床的応用 の評

価が行われ てい るが,そ の治療 期間は比較的短 く,長 期

観 察 を必要 とす る結核治 療の場において充分 とはい えな

い。 われわれは昭和29年8月 以来肺結 核症について その

治療効果及 び最 も重 要視 され る肝毒性 その他 の副 作用に

つい て,8ヵ 月以上20ヵ 月に及ぶ観 察 を行 ってい るので

その成績 を報告す る。〔研 究成 績〕1.治 療対象 は肺結 核

症60例 で,そ の約70%は 諸種化学療法 を行 ったに も拘 ら

ず重症(far advanced)で あ り,活 動性(active)の

病変 を有す るものであ る。治療方法は1日 量 としてPy-

razinamide 3g,29あ るい は1.59と それぞれINH 

300mg又 は200mgと を併用 した。2.既 往 に化学療

法 を受 けた ことのない13例 について胸部 レ線所見 にて50

%は 著 明に改善 し,排 菌の陰性化 も半数にみ られ る。 こ

れ らの成績 はPyrazinamide 3g又 は29投 与群 につ

いて,1.59群 よ り良好 であ る。既往 にINHを 含 む化

学 療法 を受 けた34例 では レ線所見の著 明改善 は約20%で

排菌の 陰性化 は約30%で あ るが,陰 性化例 の半数 はその

後再陽性化 してい る。 これ らの成績は各Pyrazinamide

投与群 との間 で有意 の差 を示 さない。既往 にINHを 含

まぬ化学 療法 を受 けた10例 で,レ 線所見の著明改善 は20

%,排 菌の陰性化 は40%で あ るが再陽性化はみ られ な

い。 これ らの成績はPyrazinamide投 与 量に よって有

意 の差異 を示 さない。3.副 作 用 として最 も主な る もの

は関節部の湊痛 で25%に み られ たが,本 併 用療 法 と関係

して最 も注 意 され てい る肝障害作用は まれ であ り,3例

につい て黄疸 を認 めたのみであ る。 これ らの副 作用は治

療開始後6カ 月の1例 で黄疸の発生 をみ た他 は何 れ も3

ヵ月までにみ られ長期投与 例ではみ られ ない。肝機能検

査成 績に及 ぼす本療法 の影 響については,本 研究 の主 要

目的の一 としてい るが,黄 疸指数,BSP試 験,塩 化 コ

バル ト反応,CCF,TTT,血 清蛋白像な どについ て大

多 数の症例 で特記すべ き影響が な く,Pyrazinamide3g

i投与群 の1.4%,29投 与 群の2.3%,1.59投 与群の0。7

%で は経過 中一過 性に異常値 を示 したが,か か る変化 は

同時 に検査 したSM,PAS,INH投 与25例 中1.8%に もみ

られた。黄疽発生例 億何れ も既往 におい て薬 物に対す る

異常反応 の既往 を有 す る もののみ であ り,そ の発生 は突

然であ り,投与 中止 後比 較的短期間 で全治 してお り,ヴ ィ

ール ス性肝炎 との鑑別は困難 であ る
。〔考按並 びに結論 〕

治療 効果の面で,各 投与群 について症例の選択は必ず し

も同一 でな くその比較 は十分 でないが,Pyrazinamide

投与 量に よる差 は明 らかでない。排 菌の陰性化は既往に

化学療 法を受 けてい ない症例群 で著 しくす ぐ れ て い る

が,既 往に化学療法 を受 けてい る症例 群ではINHの 使

用 の有無 によ る差は著 し くない。 しか し陰性化 した後の

再 陽性化 はINH使 用群 で高率 であ る。本療法のINH

耐性 に及 ぼす影響 を排 菌の持続 してい る14例 について検

索 したが,そ の増加 に対 しては抑 制的効果 を有す る如 く

であ り,再 陽性 化の機 構については明 かにしえない。本

療法の副作用 として主 な る ものは関節部痛 であるが,何

れ も一過性で投与中止 の必 要を認 めずに経過 し,又 最 も

重 大視 された肝毒性 の発現 も必 ず しも否定で きないが極

めてまれであ り,特 にSM,PAS,INHと 明か な差は

ない よ うであ る。又黄疸発生例が何れ も薬 物に対す る異

常反応 の既往 を有 す る例 のみであ り,発 生時期 がほ とん

ど3ヵ 月までに限 られ ることよ りして アレル ギー様 の機

構が想定 され る。

〔追加〕 桑原忠実(北 研)

演者のPZAとINAと の併用治療は余も二,三 の

結核患者に試みたが肺結核に対しては何等効果は不明に

て関節痛及軽微の黄疸の副作用並に菌耐性も認めたが両

側腎結核は多少良好かに感ずるが未だ確たる治癒者を認

め得ない。かように最近は外国よりの結核抗制剤並に外
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科手術虚脱療 法等があ るが,こ れ等 の治療 は数回報告の

如 く全部 体内にて直接短期間 にての殺菌 力のない事は周

知で ある。 なお これ等の治療 に限 らず現在 ある総 ての結

核の治療は10年 以上20年 近 くの経過観察 でな くては何れ

の治療が優秀 かは不 明であ るか ら,今 までに多数学者 の

治療 に対 し僅 か2,3年 内外 治療後 の観 察に止 まった特

別講演は あた か も線香花火 の如 く何時 とな く打絶 える。

これに も拘 らず現在健 保患者の治療はあた か も結核治療

法規の如 く治療中種 々にな る危 険障害す なわち三者 併用

の如 きは長期連続乱用 にての悪 性の副作用等の徴候 を呈

す る も必 らず三者併用治療せ ざるを得な くな ってい る。

(殊に地方保険医の如 きは)な お使 用前必 らず各区保健

所 の許 可な くては急 を要す る場合で も自由に使用で きな

い。 以上の如 き制限治療は医師 としての資格 を無視 され

た る ものであ るか ら余は戦後 の健保 は辞 退 してい る。 な

お外科手術 治療 の如 き もある病院 では,都 会 とい わず地

方(各)病 院 といわず 唯 々レ線所見 の断層写真の陰影だ け

の診断 にて種 々適確な る適応症 な き患者 の胸部手 術 を乱

用 し手術中 の危 険死 は勿論手術後完全治癒 せず再発 し又

手術後奇形状態 にて生 活保護者 も増加 しつ つある。 因て

結核の治療 はわが 国内 にて も無血的治療す なわ ち内科 的

治療 で も治療 中前述 せ る障害な く例 え長期 間接 に もせよ

体内 にて自然殺菌 的意義あ る完全治癒 の治療 もあ る。例

えば周知 の如 く今 回の学 会報告で も休肺(遠 藤博士)カ

プ リン酸治療(宮 川博 士)ツ ベル ク リンと抗制剤併用治

療(小 野 田博士)等 の如 く従来の学会で も数種 あるに も

拘 らず,こ れ等 は唯 々少数 の有料 患者 の使用に止 ま り多

数の健保 には使用 で きない 因て結 核に治療 し得べ き諸種

の治療方法及治療薬は総べて使 用で きる様 われわれ医師

の 自由治療 が戦前の健保治療 に復 帰を一 日 も早 きを本会

幹部 並に役員全部諸氏の努力 を切望 す。

245.抗 結核剤未使用結核 患者20例 に対す るPyra-

zinamide Isoniazid併 用療 法

中院孝 円 ・阪本彩児 ・河本和 ・安井 雅典 ・今村秀夫 ・

小武敏郎(神 戸 医大第一 内科)山 本善 信 ・山路久明 ・

蔭 山勇 ・庄野栄一 ・二宮久男(兵 庫県療 柏原 荘)長 谷

川茂 ・菅野筒一 ・上羽康元(神 港病院)生 駒 純一郎 ・

佐藤三郎(神 戸 製鋼玉津療)

Pyrazinamide(PZA)毎 日1.59＋INAH毎 日0.29

の治療法 を昭和30年10月 以降抗結核剤未 使用結核愚者20

例 につ き実施 した。患者はfar advanced case 5例,

moderately advanced case 14例,minimal case 1

例 であ る。 臨床成 績の判定 は厚生省 の基 準に従 った。末

尾 の表 の如 く,解 熱効果は50%以 上 に,体 重の増加は12

週 以後8/13例 に認 めた。(以 下分母 の数字 は始 めか ら正

常eを 除 く)咳 噺 の減少 消失は8週10/12例,12週8/9例

に,喀 痰 の減少消失 は8週8/11例,12週8/9例 に認め

た。又表記 せぬ食慾 の改善 も8週2/3例,12週2/3例 で食

慾不振 なはか った。上記 の成績 よ り自覚 症状の改善 は早

期 にかつ高度 に認 め られ る。 血沈の改善は8週8/14例,

12週9/11例 に,喀 痰中結核菌 は塗抹8週9/11例,12週7/9

例 に減 少又は消失 を認 め,か つ 大部分 は塗抹 陰性 とな

り,培 養成 績 もほ とん ど塗抹 と平行す る結果 を示 し菌陰

性化 に著 明な効 果を認めた。結核菌不変 の2例 は両側重

症例 のみであ った。耐性検査 は全 て1%小 川 培地直接 耐

性測定 法にてINAH及 びPZA200γ 迄 の耐性 を測 定

したが,菌 培養 陽性例8週6例,12週4例 共 ににINAH

1γ,PZA100γ におい て菌発 育阻止 を認 めた。 レ線像

では2ヵ 月及び3ヵ 月の レ線検 査の成 績においてす でに

軽 快1度9例,軽 快II度4例 計13例 の好転 を示 し,そ の

内空洞消失せ る もの4例,縮 少せ る もの5例 を認 め,不

変 例はほ とん ど両側重症例 であった。 すなわ ちレ線像 は

特 に中等症において早期 にかつ高度 に改 善を来 した。又

喉 頭結核 を伴 う2例 は使 用1カ 月で何 れ も著 しく軽 快 し

嗄声 の消 失 を認 めた。副作 用 として自覚 的には,関 節痛

が4週,6週,8週 でおのお の1例 つつ計3例 に,そ の

内4週 間以内に消失せ る もの2例 で,1例 のみ16週 迄持

続 した。 血痰は4週 に1例 を認 めた。1例 は2週 よ り血

痰及 び関節痛 のため投 与を中止 し症例 よ り除外 した。 そ

の他 胃腸 障害を8週 及び14週 で各1例,不 眠,鼻 出血,頭

痛 をお のおの1例 に認 めたが投与 を中止す るに致 らず,

何れ も4週 間以内には消 失 した。肝機能検査 におい て,

BSP:14週 で1例 に45分50%の 出現 を見たが,他 は全 て

10%以 内に止 った。CCF:8週8/18例,12週6/13例 に認

めた。 ビル リビン係数,ヒ ーマ ンワンデ ンベル ヒは全例

正常値 を示 した。尿所見 では ウロビ リノーゲ ン(#)以 上

は1例 も無か ったが,蛋 白尿 を4週 以後12週 迄1例 に持

続 して認 めた。 その他糖,ウ ロビ リン体の出現は無 かっ

た。又血液像 には変化 を認 め得 なかった。 以上 われ われ

の成 績は症例 として抗結核剤未 使用患者 を撰択 し,か つ

PZAの 投与 量を今迄 の2.0gよ り減 少せ しめ全例1.59

とした二点か ら,こ れ迄 わが 国の報告 に見 られ る成績に

比 し遙に良好 な治効 を認 め得,か つ副 作用 として重視せ

られた関節痛及び肝機能 障害 を極 めて少数に留め得た。

すなわ ち新 しい肺結核 で他の抗結核剤 を使用せぬ症例に

対 し,今 迄の抗結核剤 に劣 らぬ治療効果 を挙 げ得 ると予

測 され る。ただ し喀痰中結核菌,レ 線像等 の逆転,耐 性

の出現 等は今までに残 された問題 であ り現在追究 の途上

にあ る。
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表1体 温

表3咳 嗽

表2体 重

表4血 沈

表5喀 痰量 表6結 核菌 ()内 は

培養成績

〔追加〕PZA-INH併 用 の塩床 成績 とその治癒機転 に

対す る考察

沼田至 ・横 田英夫 ・梶 田昭 ・坂 田泰昭(国 立東京療)

国立東京療養所入所 中の肺 結核患者約50例 に対 して

PZA-INH併 用療法 を施行 しま したが,投 薬期間 の4カ

月以上 に達 した28例 について,臨 床成績 を報告 します。

(1)INH耐 性,PZA2.0gINH0.3gを1日3回 に分服

せ しめた患者16例 ではINH未 使 用者6例(37.5%),既

使 用感性者7例(43.8%),耐 性不明1例,INH1γ 以上

耐性者2例(12.5%)で あ り,PZA1.0～1.59,INH

O.1～0.1591日1回 投与12例 ではINH未 使用者3例

(25%),INH感 性者2例(16.7%),INH耐 性者7例

(58.3%)で あ りま した。(2)以上の条件に もかか わらず

二群 に大 別 して,X線 改善率,菌 陰転率,空 洞消失率 を

比 較 します と,何 れ も1回 投与群が成績 良好 であ りまし

た。(3)更に副作用について見て も,表1の とお り,1回

投 与群が幾分軽度の よ うに思 われ ます。(4)次に1回 投与

群 中,肺 切除術 を施行 した2例 の摘 出標本 を供覧いた し

ます。

246.老 人肺結核に対す るPZA-INAH併 用療法

石原 国 ・原田義通 ・福本勝弥 ・松 田発 秀 ・都 田潤一郎

野 田良吉 ・菅 野誠 司 ・松 田俊逸 ・周 防俊成 ・久代文也

入江宏一 ・国武 猛敏 ・野津英顕 ・森 納 ・合原忠一郎 ・

大村通雄 ・森 本松 次郎 ・中村克己(鳥 取大第二内科)

われわれは重症ない し中等症 に属す る50歳 以上の老人

肺結 核患者10名 を選び,PZA1日29,INAH1日300
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mgを 連 日投 与し,3カ 月間経過 を観察 した。患者 は従

来SM,PAS,INAHの 何れか1つ 又は併用療法 を う

けたこ とのあ る7例 と既往 に何等の化学療法 も特殊療 法

.も 受 けた ことの無い3例 で,こ れ までの経過 は何れ も芳

しか らず,喀痰 に菌陽性の ものば か りで あった。治療成

績:体 温は治療開始前有熱 の もの は5例 で,中1例 は

39℃ 前後の高熱 あ り,治 療開始後7日 にして劇 的に下

降した,他 の4例 も治療後14日 ない し50日 にて平熱 化 し

てい る。 体重 は全例 に著 しい増加 を認 め,最 高6kg,

最低0.5kg,平 均3.7kgの 増加 を見 た。食慾 は全 体 と

して増加 の傾向 を見た。咳嗽 は一般 に減 少 し,喀痰 の減

少著 しく,治 療 前の1/7量 に減少 した例が あった。 血沈

は治療 開始後4週 頃 よ り全般 に下降 し,平 均 値において

半減 してい る。最 も著 明な成績 は尿 量の増加 であ り,使

用直後 よ り全例 に増加 を認 め,10な い し12週 頃最高値 を

示 し,平 均540ccの 増量 を見た。 喀痰 中の結 核菌は使 用

後3週 にして1時 全例 に塗抹 陰性 とな り,3週 を越 える

と,3例 に再 び菌陽性化 を見た。培養成績 では治療 開始

後4～6週 の 頃,や や コロニー数の減少 を見 たが,依 然

として陰性化を見 るに到 らなか った。肝機能 は治療 開始

後4週 の頃自覚 的に種 々の愁訴 と共に,CCF,BSP,高

田氏反応,カ ドミウム,コ バル ト試験,尿 中 ウ ロビリノ

ーゲ ンの出現 等の何れかに陽性 を示 した。症例 中治療 開

始後7日 にして著 明な黄疸を発 し治療 を中止 した1例 が

ある。血液所見 では,赤 血球数,ヘ マ トク リッ ト値,白

血球数共 に治療後上昇 を見 た。 レ線所見 は2例 に著 しい

陰影 の改 善を見 てい るが,症 例の凡てが広汎 な硬化性 陰

影 を有 し,巨 大空洞を有す る例 もあ り,か かる例 では著

しい改 変は期 待 出来 なかったが,増 悪例 は1例 もなか っ

た。 副作用は胃障腸害が最 も多 く,食 慾不振,関 節痛,

口渇,血 痰,不 眠,排 尿困難等が見 られ,喀 血の1例 は

50日 目に起 り,86日 目に遂 に治療 を中止 した。その間大

小 の喀血が続 き,治 療中止後 終息した。 前述の黄疸の1

例 は治療前既 にコバル ト試 験 ・高田氏反応 等で肝機能障

害 を認 めてい た例 であった。 治療 開始後3～4週 の頃現

われ る食慾不振 はメチオニ ン,グ ル クロン酸等の投与 で

恢復す るの を見 た。 ツ ・ア レルギーの推移 を見 る と治療

開始後4な い し8週 の頃著明な亢進を見た例が あ り,治

療前陰性 であった ものが,開 始後3週 目に2重 発赤 で陽

転 し,他 の1例 は前 に陰性の ものが8週 後 に長径80mm

の陽転 を示 した｡全 例の平均値 におい て8週 後長径 に し

て2倍 の拡大 を見た。SCCは5例 の平均 値では4～8週

後菌 の発 育抑制を認 めた。沈降反応抗体価 は治療 開始後

10日 目頃 よ り上昇 し30日 ない し45日 間高 値を示 し以後下

降 した。 白血球墨粒貧喰能 は治療開始後4週 の頃増加 し

7～8週 の頃か ら低下の傾向 を見 た。又 白血球 の結 核菌貧

喰能 は治療 開始後漸 次上昇の傾向が あ り,治 療 を中止 す

ると再 び下降 した。 骨髄培養所見 は増生面積,遊 走速度

共 に老人肺 結核患者では治療前に比較 して,SM+PAS

治療 群は大 であ り,更 にPZA+INAH治 療群は前二者

に比 して有 意の差 を以 って大 であった。喀 痰中結核菌 の

各 薬剤に対す る試験管 内耐性試 験はPZAに 対 しては す

でに使用前 よ り耐性培地 において10～1000γ 程度 の抵 抗

を示し,INAHに 対 しては治療 中止 後,PZA耐 性菌 も

感受 性 を有 し,他 の凡 ての化学剤,抗 生 物質に対す る耐

性に無関係に感受性 を有す るこ とが解 った。総合転帰:

略治1例,軽 快7例,不 変2例 で悪化は1例 もな か っ

た。われわれが 老人肺 結核に対 しPZA+INAH併 用療

法 を始 めて精細 に観察 した所 では一般 に臨床症状 の改善

を見たが,塗 抹培養 共に喀痰中の結核菌の 陰性化 を期待

す る ことはで きなか った。 併 し治療開始後3～4～8週 の

頃,塗 抹 検査で一 時全例に陰性化 し,そ の 頃却 って一般

症状 の 一時的悪化,肝 機能障害 の出現,ツ ・ア レル ギー

の亢 進,一 方沈降反応抗体価 の上昇,白 血 球貧喰能 の亢

進等が現われ,一 時的に結核に対す るアレル ギー,免 疫

現 象に異変を見 ることは,体 内にお ける一部結 核菌の滅

殺 も考 え得 るところであ り,従 って本剤 の使用に当 って

は適応 症例の選択が重要 であ り,治 療 開始後の絶 えざる

観 察,殊 に肝機能障害 の発現,そ の他の副作用 を早期 に

発見 し,予 防す る必要が あ る。 老人肺結核は主 として増

殖性の傾 向を有 し,且 老人にはア レルギー性 の低下が あ

るか ら,老 人はPZA使 用によ る一 時的結核 アレル ギー

の亢進に よ く耐 え,本 療法 の続 行が可能で ある と考 え ら

れ る。増殖性,空 洞性 老人肺 結核に して,従 来 の種 々の

治療法に抵抗 し,な お喀痰 中に結 核菌の排 出ある如 きも

の を,目 標 点迄改 善す るには決 して捨 てるべ き薬剤 でな

く,老 人 なれ ばこそ使 用可能の もの と考 える。

247.ピ ラジンア ミ ド・イ ソニ コチ ン酸 ヒ ドラジ ドメ

タンスル フオ ン酸 ソーダ併用療法 による肺 結核
'症 の治療

後藤敏夫 ・渡辺武治 ・林豁 ・岡野実 ・島野毅一郎 ・忍

田源一 ・小 島紀 ・内藤寛 ・服部保樹 ・奥津 安 ・須田正

三(国 立相模原病院)

第一製薬のPZAとIHMSの 併用療法 を肺結核症の

20例 に行 った成績 を報告す るが,こ のほか2例 にはPZ

AとIHMSの 併用療 法を行 ったので追記す る。 〔治療

例 と治療法〕治療例は男13例,女9例,年 令は23・・～67

歳,National Tuberculosis Associationの 分 類(19

50)に よる と中等症5例,重 症17例(中 等症,重 症 のそ

れぞれ1例 はPZA・INH)群 であ る。いずれ の症例 で

も喀痰 中結 核菌が培養 法のほか塗抹法で陽性の ものを選

択 したが,実 際には1例 は治療直前か ら塗抹法 で陰性 で

あった。 この うち本治療前INHが 全 く使用 され ていな

い もの3例,10～22日PASま たはTBIと ともに使用

され た もの9例(1例 はPZA・INH群)の 計12例 をA

群 とす る。 その他はINHが74～820日 使用 されたが,
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この うち本治療前 に喀痰中 の結 核菌がINHに1γ 以上

の耐性菌 を認 めない4例 をB群,1γ,10γ の耐性菌 を

認 めた6例(1例 はPZA・INH群)をC群 とした。 し

かし本 治療 前,INHの ほかSM,PASやTBIは しば

しば用い られ,こ れ らに耐例 を認 める ものは少 な くなか

った。 すべて1日 量 として体重 に対 しPZAは50mg/kg

にIHMSは20mg/kg,INHは5mg/kg,を 併用 し

た。B群,C群 とA群 中2例 は1955年4～5月 に,そ の他

は同年8月 に治療 を開始 し,治 療期 間は2月2例,3月

18例,4月2例 であ った。〔治療効果〕 臨床症状 の軽快,

増悪 と転帰 を療 研の判定基準 によ り1月 毎 にみればつ ぎ

の とお りであ る。 ただ し,不 変 または初 めよ り正常の も

のなどの記 載は省 略 した。体温の推移 で,解 熱 し平熱 と

なった ものがA群 に1月 以後1例 み られ た。体 重の増加

はA群 に1,2月 後4例,3月 後5例,減 少はB群,C

群 ともに3月 後 それぞれ1例 ずつであ った。食慾 の増加

はAi群 に1月 後1例,C群 に1,2月 後1例,減 少はB

群に2,3月 後1例 であ る｡咳 嗽 の減少 ない し消失 はA

群 では1月 後1例,2月 後2例,3月 後3例,B群,C

群 ともに2月 後1例 ずつ,3月 後2例 ずつ,増 加 はA群 に

1月 後1例 であ る。喀痰 の減少ない し消失はA群 では1

2月 後2例,3月 後4例,B群,C群 ともに1月 以後1

例ずつ,増 加 はA群 で3月 後1例 であ る。赤沈 の遅延 は

A群 では1月 後3例,2月 後6例,3月 後7例,C群 の

PZA・INH群 に2月 以後1例 であ る。喀痰中結核菌 を塗

抹法で週2回 検査 した ところ,連 続7回 の陰性 化はA群

で1月 後5例,2月 後6例,3月 後5例,B群 で1月 後

1例,℃ 群 で1,2月 後2例 ずつ(1例 はPZA・INH

i群),増 加 はB群,C群 と もに3月 後1例 ずつ で,B群,

Ci群 では一時的 に陰性 化して も3月 後にはすべ て陽性化

した。培養法 では週1回 検 査し,2週 に1回 はINH耐

性 検査 も併施 したが,連 続3回 の陰性化はA群 で1月 後

6例(1例 はPZA・INH群),2月 後6例 であ るが,

3月 後2例(1例 はPZA・INH群)と 減 じ,℃ 群では

1月 後1例,減 少は1月 後B群 で1例,C群 で2例(1

例 はPZA・INH群),増 加 はA群 で3月 後1例 であ る。

しか もA群 の3例 中1例 では2月 後1γ 耐性菌,1例 で

は2,3月 後10γ 耐 性菌,他 の1例 で1月 後,3月 後

それ ぞれ10γ,100γ 耐 性菌が 出現 した｡B群 では1例

で3月 後1γ 耐性菌 が出現。 ℃群の治療前1γ 耐 性菌

の あった3例 では消失 した もの,10γ に上昇 した もの,

増減不定 の もの1例 ずつあ った。治療前10γ 耐性菌 の

あ った3例 では1例 で1γ に減 じ,1例 では10γ 耐 性

菌が 出没,他 の1例 では3月 後は未決定 であった。肺 レ

線写真所見 は,3月 後 において,軽 快IはA群 に2例,

軽快IIはA群 例3み られたのみ。 〔転帰〕3月 後 の転帰

では,軽 快がA群 に6例,B群,C群 にな く,不 変 はA

群に4例,B群,C群 は全例 で,す なわ ちそれ ぞれ4例

6例 であ った。 〔副作 用〕副 作用は15例 にみ られ,内 訳

は関節痛13例,嘔 気,食 慾減退,心 悸亢 進,血 痰,頭 痛

が1例 ずつ に認 め られ た。嘔気な どのた めPZAの 減 量

を余儀 な くされ た ものが1例 あ った。黄疸は1例 も認 め

られ なか った。肝機能検 査,血 液像な どの検査 で もとく

に障害 を確認 していない。 〔総 括〕われわれが実施 した

PZA・IHMS療 法 もINHを 既に比 較的長 く使用 した肺

結核症 には奏効 しないか,奏 効 して も一時的 である。 し

か しINHを 全 く使用 しない ものや22日 以内の使 用者 に

は しば しば奏効 したが,殺 菌療 法 ともい うべ き成績 はえ

られず,結 核菌のINH耐 性獲得 も十分 に阻止 され ない。

しか し肝炎 などの重篤 な副作 用はみ られなか った。

243.PZA,INAH併 用療法治験補遺 一1力 年併用

成績及び4カ 月使 用6カ 月後 の塩床成績 を中心

と して

中西 真吉 ・安間秋清 ・山田保 ・松 久保香 ・斎藤正敏 ・

渡辺連太郎 ・加藤友茂 ・早 川俊明 ・稲生高三 ・成 田一

二三(社 会保険中京病院)境 川晃一 ・広瀬久雄 ・河辺

秀太郎(第 二赤十字病院)石 下 泰堂 ・遠藤憲治 ・市川

勝美(名 大 日比 野内科)

われわれは先に肺結核患者20例 についてPZAとIN

AH or Neoiscotin併 用療法 を4カ 月間実施 し,そ の臨

床成 績 を秋季 日本結核病学会東海地 方総 会において発表

したが,そ の後3例 について10～12カ 月長期併 用療 法 を

実施,又4ヵ 月にて使用中止後6・～8ヵ 月の臨床成績 を

得た ので,Schubに 著効 を認 めた1例 及 び1例 の動物

実 験のDataと 共 に ここに御報告 す る｡1.10～12ヵ 月

長期連 続投与3例 の臨床成績3例 共中等症の 例 で あ る

が,昭 和30年4月 よ りPZA,INAH併 用療法 を10～12

カ月実施 した ものであ る。 〔臨床病状 〕一 般臨床症状 は,

4カ 月投与 にて著 明な好転 を見 たが,10カ 月後 の現在,

2例 は好転 を持続 してい るが,1例 に お い て,軽 度発

熱,食 慾不振,咳 嗽,喀 痰の増 加 を認 め,む しろ悪化 の

傾向 を認 める。 しか しなが らこの例 も喀痰中菌の 陰性 は

持続 してい る。 〔喀痰 中結核 菌〕2例 は 陰性化 を持続

し,1例 はGF数 の減 少を認めてい る。後者の1例 は,

6カ 月 まではGF数 を認 めなか ったが,7,8,9カ 月

において,減 少 を見た もの であ る。 〔レ線的所 見〕 レ線

的所 見は,1例 において好転 を見たが,2例 において略

不変で あった。 〔副 作用〕副作用は,2例 におい て投与

10～12カ 月において略認 めないが,1例 は投与9カ 月 目

よ り,血 痰,眼 量,食 欲不 振 を認 め,現 在 経過観察 中であ

る。3例 共,肝 機能検 査において異常 を認 めず黄疸 の発

生 を も認 めていない｡2.4ヵ 月投与後6～8カ 月の臨

床成績一現在 なお集 計中であ るが,全 般的 に見 て,上 記

各項 目毎 に好転例 を数多 く認 め る。3.Schubを 起せ る

1例 に著効 を奏せ る例一Krankeは37歳 の男子。昭和30

年7月 喀血 を以て発病,レ 線上右上肺野Ibを 思 わせ る
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部位 に空洞 を認 め,SM,PAS,INAHの3三 者併用 を

実施 した。 しかし10月1日 耐性検 査においてSM100γ

に耐性 を認 めたので,以 後PAS,INAHを 併用 した｡

昭和31年1月1日 よ り6日 まで外泊,帰 院 と同時に弛緩

熱 の発生 を認 め,血 沈値 も中等価23.5(12月 の血沈中等

価2.5)の 遅延 を認 め,X線 左中肺 野にSchubの 発生

を認 めた。10日 間同品の2者 併用 を持続 したが,自 覚症

の好転,下 熱 を認 めなかった。1月23日PZAとINAH

の併用 を実施せ る ところ,翌24日 は著明 な下熱 を認 め,

以後36.5° 前後の体温 を持続 してい る。劇的 な下熱効果

であ り,投 与10日 目の レ線上 において も,滲 出竈の吸収

像 を認 めてい る。未 だPZAとINAH併 用をSchub

に用いた報告な く,極 めて興 味深い ものが あ り,こ こに

御報告 す る。 〔動 物実験にお ける肝障害 の発 生〕われわ

れ は又実 験的結核症 を有せ る家兎 にPZA10mg,INAH

10mgを 連 日70日 投与せ る1例 におい て,肝 において硬

変像,充 出血,小 壊死竈,脂 肪浸潤 などの肝 障害像 を認

めた。現在PZA使 用患者の病竈の組織学的所見 を検 討

中 である。

249・Isonicotinic acid hydrazide-P-aminosali

cylateに よる肺 結核症の治療経験(第4報)

操坦道 ・木村登 ・間仁麿 ・山田生郷 ・早 田健二郎(九

大第一 内科)光 富慎 吾 ・武田誉久 ・田代久 ・小笠原 実

境孝久(福 岡県遠賀療)市 川博(貝 島健保療新光 園)

われわれは今 まで数 回にわた り,1モ ルのイ ソニコチ

ン酸 ヒ ドラ ジ ッ ドと,1モ ル の パ ラナ ミノサ リチ ル 酸 の

分 子結合したIsonicotinic acid hydrazide-P-aminosa-

licylate(以 下IPと 略)に よ る肺 結核症 の治療経験に

つ いて報告して来たが,そ の後 の成績 につ いて追 加報告

す る。 〔基 礎実験〕試験管内発育 阻止濃度 については,

先 に発表 した如 く,Kirchner液 体培地 に お い て は,

0.05γ/cc,小 川氏第一燐酸 カ リ培地においては0.025・ ～

0.075γ/ccで 発育 を阻止 せ られた。 〔臨床実験成績 〕使

用 した症例 は,化 学療 法剤未使用者17例,既 使 用者5例

(うちINAH耐 性患者2例)で,AmericanTrudeau

societyの 病型分類 によれば,軽 症1例,中 等症12例,

重症9例(中6例 は荒 蕪肺 患者)計22例 である。投与 方

法は1日 量10mg/kgを8時 間毎に3回 分服連 日服用 さ

せ,治 療成績 の判定 は,厚 生省結 核療法協議 会の基準 に

拠 った。1)体 温一有熱 患者13例 中,1カ 月以内 に9例

が解熱 したが,INAH耐 性患者は却 って上昇 を見た。

なお,解 熱 した患者10例 中1例 は7ヵ 月 目に再び体温上

昇 を来 した。2)体 重一20週 以内に著 し く増加,又 は増

加 した ものは,22例 中15例 で減少 した者 は3例 であ っ

た。3)食 慾一始 めか ら正常 であった14例 を除 き,1ヵ

月以内に5例 において食慾の増進 を認 め,こ の うち4例

は本剤投与 後平均5日 以内に著 し く増進 した。4)咳 嗽

一咳嗽 に対 す る効 果は
,1ヵ 月で全 く消失 した者5例,

減少 した者6例,更 に2カ 月目に3例,4ヵ 月 目に2例,

全 く消失 又は減 少 したが,1例 では4カ 月 目に再び咳嗽

増加 を来 した。 しかしINAH耐 性 患者では何れ も増加

した。5)喀 痰― 喀 痰が全 く消失又 は減少 した者 は,1

カ月以 内に13例,3ヵ 月以内に16例 を認 めたが,1例 は

4ヵ 月 目に投薬前の状態 に戻 った。6)赤 沈一赤沈 値が

正 常値 になった者は3カ 月以 内に18例 中7例 に認 め られ

た。一般 に赤沈値 に対す る効果 は,他 の抗結核剤 に比 し

や や劣 るよ うに思 われ る。7)喀 痰中結核菌一喀痰 中結

核 菌の消長は,塗 抹 についてみ る と,1カ 月以内 に10例

が 陰性化,2例 が減少,3カ 月,4カ 月 目に それぞれ1

例 に陰性化をみた。 しか し,2カ 月目に2例,4カ 月 目

に1例,5カ 月 目に2例,9カ 月 目に1例 再排菌 をみ

た。 更に培養 においては,始 め培養 陽性 であ った16例 中

1ヵ 月以内に11例 が陰性化又 は減少 を示し,3ヵ 月には

8例 が 陰性化したが,そ の中 よ り6ヵ 月後 に再び3例 培

養陽性 を示 した。 治療 中培養 陽性の もの につ いて耐性 を

調べた所,4・ ～10カ 月投薬後 におい て6例 中5例 におい

てはINAHに 対 し1γ 耐性 以下 であ り,だ だ1例 にお

いては10ヵ 月で20γ 完全耐性 を示したが,PASに つ

いては全例1γ 耐性以下 であった。8)胸 部 レ線所見一

本剤服用後軽快1と なった者は,1ヵ 月で1例,2カ 月

で2例,4ヵ 月 で2例,6カ 月で2例,7カ 月で1例,

8カ 月で2例,合 計10例 であ り,軽 快 五 となった者 は,

1ヵ 月で6例,2ヵ 月で4例,4,5,6,7ヵ 月で各

1例 であ り,増 悪 した者 は4.7ヵ 月 目に それぞれ1例 認

めたに過 ぎなか った。9)副 作用一 喀血,血 痰 をみ た者

2例 で,こ れ以外 に胃腸 障害等の副 作用 をみた者は全 く

なか った。 〔考案並に結論〕 われわれは荒 蕪肺患者5例

を含む22例 の肺結核患者 に,4～12カ 月間使用 したが,

副 作用 として特記す る程 の もの もな く,体 温,体 重,食

慾,咳 嗽 喀痰,赤 沈等臨床的 に一方 の効 果 を認 め,更 に

胸部 レ線像において も軽快1と なった者が10例 で45%を

示 し,空 洞については有空洞患者19例 中消失 した者が7

例 で36%,縮 少した者が5例 で,26%,計61%で あ っ

た。喀痰 中結 核菌は,早 期 に陰性化 して再排菌 をみた者

は ほ とんど5カ 月以後にみ られ,耐 性 はINAH単 独 に

比 し出現が著 し く遅い。Fritz Krug等 のINAH耐 性

患者 に効果が あ るとの報告に反 し,わ れわれ の例 では反

って増悪 をみた。 以上,わ れわれの成績 につい てみ ると

荒蕪肺患者 では満足すべ て効 果 を認 めなかったが,一 応

INAH,PAS併 用療 法に類す る成 績 を示 して お り,か

つ服用し易 く副作用 も少い こ とか ら,そ の使用普及 に関

して興 味 を有 してい る。

〔追 加〕 アイナマイシ ン(Streptomyciｎ Isonicoti

nylHydrazone)に よる肺 結核 の治療

光井庄太郎(九 大楠内科)藤 井舜輔(国 立療 清光園)

249の 方はINHとPASの 化合物 でしたが,私 共 は
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SMとINAHの 分子化合物 である科研製 の アイ ナマイ

シンを用いて肺結核 の治療 を行 ったが,ア イナ マイ シン

1バ イアルはSM1g,INH0.236と に相 当し,週2回

筋注 を行い8例 にIM単 独,18例 はPASを 併用 し4

～9ヵ 月間治療した。患者は入院中 の者 で浸 潤型9例 混

合型17例 で以前 にSMやINHの 治療 を全 く受 けてい

ない者が7例,SMの みでINHを 受 けた ことの ない者

7例 であ り,そ の治療成 績は16例 におい て軽快 してお り

とくに浸 潤型の9例 は全例軽快 してい る。しか して諸症

状 の改 善は1～3カ 月の使用でみ られ るのが 多い。不変

の10例 は混合型の重症例で ある。耐性 はSMとINH両

方にあ って1Mに 耐性 をみ とめ られない例が1例 あっ

た｡別 作用は僅1名 に耳鳴等が あ り2カ 月で中止 したが

これは前にSMで 同様あ った例 であ る。

250.肺 結核症 に対す るINAHの 特殊 併用療 法 ―

Pyrazinamide及 びThiasinと の併用療法 に

つ いて

三上次郎 ・亀 山禧 ・小 高房 子 ・飯塚晴夫(国 立東京第

一病院 内科)小 酒 井望(同 検査科)

INAHの 肺結核症 に対す る効果 は顕著 な ものが あ る

が,耐 性 を生 じ易い欠点が あ る。現在 は専 らPASと の

併用が行 われてい るが,最 近Pyrazinamide及 びThia-

sinと 本剤 の併用療 法が注 目をあび て きた。 われわれは

肺 結核症 に対 しPyrazinamideとINAHの 併 用群20

例,ThiasinとINAHの 併用群14例 の治療経験 を得 た

ので報告す る｡使 用法 はPZA併 用群 ではINAH0.39

PZA3～29を 共に連 日併用 し,Thiasin併 用群では

1NAHO.39,Thiasin3.0gを1日 量 とし連 日併用し

た。病型 よ りみ る とPZA併 用群は重症型13例,中 等

症7例,Thiasln併 用群 では重症型3例,中 等症11例

であ った°X線 分類 よ りみ る とPZA群 ではIV型3例,

VII型17例で,Thiasin群 はIV型8例,VI型2例,VII型4

例 であ った。PZA群 では20例 中15例 が過去 に化学療法

を受 けた経験が あ り,Thiasin群14例 中7例 が 同じ く

経 験あ る症例 であった。使 用期間はPZA群14カ 月1

例,9カ 月3例,6ヵ 月1例,4ヵ 月11例,3ヵ 月未満

4例 であった。Thiasini群 では9カ 月2例,7カ 月7

例,4ヵ 月3例,3ヵ 月未満2例 であ った。 これ ら薬剤

使 用によ る副 作用 として,肝 機能 に対 す る影響は,毎 月

血清高 田反応硫酸 亜鉛混濁試験,ブ ロームサル ファレン

試験CCF反 応 を行 い経過 をみたが,Thiasin群 に1

例治療 開始 後2カ 月 目に黄疸 を発症 した他は全例 に影 響

を見ず,血 液所 見ではやは りThiasin併 用群に2例 白

血球3000台 に減 少 をみた例が あったが 他に変化はみ なか

った。PZA群 にて3例 関節痛 を訴 え るものがあ った。

以上 よ りみて6～9カ 月の長期 投与 ではわれわれの経験

では人体 に重篤 な危 険は与 えない よ うに思 われた。 〔臨

床 効果〕血沈値はPZA群 では13例 亢 進してお り,内

4例 は正常値 に恢復 し,2例 が さらに亢進 した。Thia

sin群 では12例 が亢進し,7例 が恢復 をみた｡体 重 は

PZA群 は5例 が増加 し(1例 は9カ 月間に13kg増 加)

3例 減少 し,Thiasin群 は10例 に増加 をみ てい る。喀 痰

中結 核菌についてはPZA群 は20例 中17例 が塗抹 陽性で

うち7例 が 陰性化 しその中4例 は初 回治療例 であった。

1日 喀 出痰 中の生菌数の定量培養ではやは り7例 が 陰性

化 したが,こ れ らは40な い し60日 の間 に直線的 に減少,

陰性化してい る。残 り10例は結核菌 は陰性化 しなか った

が,1日 喀出痰中の生菌数はINAH単 独 使用の場合 と

同 じく,1時 菌数が減少 し,再 び増加 の型 を とる ものが大.

部分 であ った。ただINAH単 独治療 の場合は,再 び増

加 す る時に耐 性菌が 出現 してい るが,本 療法の場合 には

一応INAH耐 性 の出現が お さえ られてい るよ うに思 わ

れた。す なわ ちPZA,INAH併 用 によるINAHの 耐

性は発生 を見 ない もの3例,治 療前 と割 合に変化 を見 な

か った もの6例,減 少 した もの1例,増 加 をみた もの2

例存在 した。ThiasinとINAH併 用例では投与前 菌塗

抹 陽性5例 であったが,3例 は1カ 月 で陰性化 した。培

養 陰性化 した もの2例 で や は り4週 前後で陰性 とな っ

た。培養非 陰性例3例 中2例 はINAHを 過去 に大 量使

用 してい たが,耐 性は1γ/cc以 上 には増加 しなか った。

1例 は始 めての使用例であ ったが,右 上肺 野に直径3Cm

大 の壁 の厚 い空洞 を有 し,4カ 月で透亮像 の縮小はみた

が消 失せず,2ヵ 月頃よ り10γ/ccの 完全耐 性の発 生 を

み た。 胸部 レ線像 はPZA併 用群 では主病巣 の好転 をみ

た もの3例,撒 布巣 の吸収 をみた もの2例 で,他 は変化

な く,Thiasin併 用群では主病巣の好転 をみた もの4

例,撒 布巣 の吸収 をみた もの1例 であった。 これを要す

るにPZA,Thiasin共 には じめに考 え られ た如 く長期

使 用によ り肝,腎,造 血臓器 に重篤 な副作 用をみず,あ

ま りに旧い病巣,す でに治療 しつ くされ た病巣 でなけれ

ば有効 な治療効 果 をあ げ得て,菌 の陰性 化,一 般 症状の

恢 復 をみ,場 合 によってはPASの 代 りにINAHと の

併 用 を行 うこ とが で きるもの と考 え られ る。

251.肺 結核症 に対す るIHMS療 法 の臨床的研究

勝 山昇 ・吉 崎伝 ・太田重 嘉 ・武 知正憲 ・川 口治(徳 島

大油谷内科)

近年,ⅠHMSが,毒 性 が低 く治療効 果 も勝れてい るこ

とが北本教授 その他 によって報 告 されてい る。われわれ

は,本 剤 による結核治療 にあた り,投 与量を可及的大 と

し,か つ長期 にわた りたい 目的か ら,1日1g間 激投与

法 をと り,IHMS単 独あ るいはPAS又 はSM,PAS

との併 用療法 を45例 の肺結 核症 について行 った。治療期

間は最短1ヵ 月最 長7カ 月に及び,そ の間見 るべ き効果

が あった と考 えたので その成績並 に2,3の 検査 につい

て述 べ る。〔1〕患者並 に検査方法:患 者 は当内科 入院中

の肺 結核症45例 で,重 症,中 等症が大多数 であって,過
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半数はすで にSM,INAH,PAS等 の療法 を受 けたか

あ るいは治療効果 の遷延 してい る例で ある。 これ等 に対

し,IHMS単 独(2例),IHMS,PAS併 用(21例),

ＩHMS,SM,PAS三 者併 用(22例)を 行 った｡IHMS

は第一製 薬製 ネオイス コチンを用い,1日19(1例 は

29)週3日 内服せ しめ,経 過を追 って下記事項 につ き

検索 した。治療効果 の判 定には厚生省 結核療法研究協議

会 の判 定規準 に従 った。 〔II〕成績:1)一 般症状 に対す

る効 果一a)体 温治療 開始前発熱 のあ った者14例 中13例

(93%)は3カ 月以内に平熱 とな った。b)体 重は使用

後 逐次 増加 し3ヵ 月後 には32%,6ヵ 月後には54%が 増

加 ないしは著 し く増加 し,c)食 慾 は3カ 月後には,77

%,6ヵ 月後には91%が 好転 した。d)咳 嗽 並に喀痰は

共 に1カ 月以内 にそれ ぞれ70%,44%に 減 少又は消失 を

示 した。e)赤 沈値は3カ 月 に50%,'6カ 月後に68%が

正常値 以下 に遅延 した。2)喀 痰 中結 核菌に対す る効果

一治療 開始前菌陽性者16例 中7例(44%)が1カ 月後に

陰 性化し,そ の後陰転率増加 して3カ 月後 には,50%,

6カ 月後には64%と なった。3)レ 線像 に対す る効 果一

1カ 月後に,43%,3カ 月後 には53%が 好転し,6カ 月

間 経過 を観察 した28例 中21例(75%)が 軽 快を示し,1

例 は悪化 してい る。4)空 洞 に対す る効果一 投与 前認め

た全空 洞数50個 に対す る効果 は,1カ 月後には3個(6

%)が 消失 し,5個(10%)が 著明に縮小,3個 が明 ら

かに縮 小し,3カ 月間では42個 中8個(19%)が 消 失,

8個 が著明縮小,4個(9%)が 明かに縮 小 し,6カ 月

後 には38個 中11個(29%)が 消失,6個(16%)が 著明

縮 小,5個(13%)が 明かに縮小 してい る。5)血 液所

見一投与 開始3カ 月,6カ 月後 には一般症状 の好転に伴

って,貧 血,白 血球増多 もやや好転 し,淋 巴球はやや増

加 の傾向が見 られ る。 白血球減小症 を来 した者はない。

以上の成績 は ⅠHMS単 独,及 びPAS,SM併 用の総

合治療 成績 であ るが,こ の中IHMS単 独,又 はIHMS,

PAS併 用の例(23例)に つい て見 て も好転 の比率は,

IHMS,PAS,SMの 三 者併用群 と大差ない。上述の症

状 の各 項 目別の効果 を,諸 家の ⅠHMS治 療 の成 績に比

較す るに,前 川氏等の ⅠHMS1日19連 日投与1カ 月,

3カ 月,6ヵ 月の成績 と比 して遜色 がない。次 に45例 中 、

6カ 月迄治療 を継続 した28例 に総 合効 果を療 研の規準に

よ って分類 して見 る と,軽 快21例,不 変7例 で悪化例は

ない｡6)血 中IHMS濃 度について―β-Naphthochi

non-4・sulfon酸 ソーダ を用いた掛見氏法で,ベ ックマ

ン分光光度計 を用い て,波 長480mμ で測定 した。3例

についての1/391回 投与 ではいずれ も2時 間後に それ

ぞれ最高濃度5.0γ ～7.5γ に達 し,6時 間後に も有効濃

度 を維 持 していた。1日19又 は29を それぞれ3回 に

5時 間間隔で内服 させた時 の濃度曲 線は,時 間的に起伏

す るが,12時 間後 に も有効濃度 を維 持し,24時 間後には

血中 ⅠHMS反 応 は認 め られ ない。7)菌 のIHMS耐

性 につい て一IHMS使 用前菌陽性者16名 は2ヵ 月後 には

6名 に減 じ,こ の6名 にIHMS耐 性検 査 を行 った成績

は,2ヵ 月後 では新 に耐 性を獲得した者はないが,使 用

前 よ りINAH耐 性の例 では僅 に耐 性の上昇 を認 め,4

カ月後 に新 に1γ 不完全耐 性を獲得し た もの が1例 あ

る。8)肝 機能 に対す る影響一25例 につ き,TT,CCF,

BSP,ル ゴール反応,尿Urbl定 量 の5種 目の検 査を投

与 前,1カ 月,3ヵ 月及 び6カ 月後 に行 ったが,機 能障

害の増強 を認 めない。9)皮 膚毛 細管 抵抗は減 弱傾向 な

く,そ の他副作用 と思 われ る症状 の出現 もほ とん どない

〔III〕結語:演 者等 は45例 の肺 結核症にIHMSを 単 独又

はPAS,SM等 と併 用 して1日19週3日 の投与 法 を

行 い,3な い し6ヵ 月にわた る成績 を検 討した。例 数が

未 だ少いが,治 療効果 はIHMS1日19連 日投与 の効

果 に比 して遜色 な く,又 ⅠHMS耐 性 の出現 も 少 い の

で,用 い うべ き方法 と考 える。

252.SM十PAS長 期 併用療 法の経験

河 上利 勝 ・福 田竜一 ・中西精作 ・内木達也 ・岡崎四郎

長 岡滋(都 立広尾病院)

発病後 比較的星期 に初療 としてSM,PAS併 用療 法

を12～30月 継 続 し,終 了後6月 以上経過 した113例 につ

き報告 す る。 内訳は12月45例,15月49例,18月23例,21

月3例,24月9例,30月4例 。軽症12例,中 等症85例,

重症36例 。病型 は播種型5例,肺 尖型25例,浸 潤型63例

結 節型3例,硬 化型5例,混 合型32例 である。原則 とし

てSM19週2回,PASは109連 日をX線 写真 で改

善 を認 めな くな ってか らさ らに3～6月 使用 し,他 の療

法 を併用 した例 は除外 した。検痰は月2回,X線 検 査は

3月 毎,空 洞の変化は主 として断層写真で判定 した。 最

終転帰 は略治25%,軽 快56%,不 変11%,悪 化2%,軽

快 後悪化6%,す なわ ち81%に 著効 を認 めた。 又治療終

了後 の再発は6%で あ る。喀痰菌培養 陽性85例 の陰性化

は3月56%,6月75%,9月82%,以 後15月 まで変 化な

く,耐 性は12月SM65%,PAS57%で 完全耐 性は長 期

使 用す るに従い増加 し1年 後 には治療前排菌者 の8%が

SM完 全耐 性 を獲得す るに至 る。す なわ ち菌 の陰性化は

9月 が限度で,排 菌 ある場合は それ以上 の化学療法 は耐

性 の増加 を来す｡空 洞274個 につ き瘢痕化 の頻度 をみ る

と3月2%,6月9%,9月16%,12月2O%,15月12%

18月8%,21月5%で1年 前後が最 も多い。累計 は6月

10%,9月26%,12月46%,18月53%,24月69%で あ

る。空洞の種類に よる瘢痕化は(A)薄 壁 円形空洞,(C)

周 囲に新 鮮浸潤 を伴 った空洞,(B)類 円形乾 酪巣の中心

の崩 壊せ る空洞に良好で15月 で おのおの75%,73%,65

%に 達 し,(D)壁 は比較的薄いが硬い と考 え られ る空洞

は15月 で36%と 大分劣 る。(E)周 囲 に広汎 な硬化 を有 す

る空洞は48個 中2個 が18月 の治療 で瘢痕化 したに過 ぎな
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い。(F)多 房 性空洞は搬痕化 に至 らない。搬痕 化の時期

は(A)が 最 も早 く3～9月,(C)が6～12月,(B)が9

～15月,(D)が12～15月 で最 もおそい。個 々の病巣 の推

移 をみ ると,粟 粒 結節は9～12月 で消失 し,細 葉性 陰影

は15月 迄 に全部消 失 した。次で大葉性 陰影,小 葉性 陰影

も治癒傾 向良好 で15月 で80%,巣 門結合は18月 で80%消

失 ない し搬痕化 した。 細葉 性結節性陰影及び 区域性 陰影

は治癒傾 向がやや劣 り18月で60%前 後 の治癒像 を示 し,

硬化性 陰影 は最 も劣 り,15月 で18%の 治癒像 を示 したに

過 ぎない。結 核腫は18月 迄 ほ とんど不変 の ものが 多か っ

た。病状別 によ るX線 所見改善度(結 研小池 の方法 によ

る)は,軽 症 は12月 で2.1に 達 し,以 後 の改善 は著 し く

ない。中等症 は15月 で2.0に 達 し,以 後 の改善 は著 し く

ない。重症 は18月 で1.8に 達 し以後は変化が ない。 すな

わ ち少 くとも軽症は12月,申 等症は15月,重 症 は18月 以

上の治療がの ぞましい。病型 別によ るX線 所見改善度 は

粟粒結核,新 しい肺 炎型結核及び新 しい 中等大 までの空

洞 を有す る肺結核が最 も良好で,12～18月 で2.2～2.5に

達す る。次 でや や安 定した浸潤型肺結核が これに次 ぎ,

15月 で,1.8,次 で重症空洞性肺結核及 び硬化 に傾 いた

肺結核が18月 で1.4～1.6で あ る。硬化性空洞 を有 す る肺

結核が最 も治療効果が悪 く,15月 で1.0で,こ の病型 は

耐性菌 の発 生 も多 く長期化学療法 の適応 を有 しない。発

病 よ り治療 開始 までの遅速 とX線 所見改善度 との関係は

勿論早期 に開始す る程改善度は顕著で あるが,発 病後3

年 以上 を経過 してか ら治療 を行 った症例で も改善 のテ ン

ポは遅いが,長 期 にわたれば持続的に改善せ られ18月 で

1.5に 達 す る。入 院 と外来治療 との長期化学療法 の結 果
ダ

を比較す る と,両 者 とも病状 病型の大体匹敵 す るもの33

例の レ線所見改善度 は6月 まではほ とん ど相等 しいが,

9月 以降 は入院 治療群 の方が外来治療群 よ り改善度がや

や良好 とな るが,そ の差 は大 体0.2で 著 しい ものではな

い。長期 化学療 法申増悪 した ものは3例 で,12月 に起 り

いずれ もSM完 全耐性 を有 していた。 その他に9～15

月の間 で特別 の誘 因 もな く,又 排菌 もな くして病巣 の拡

大,小 撒布,肋 膜炎を来 し治療の継続 によ り間 もな く軽

快 した ものが7%に 認 め られた。長期化学療法終了後18

月以上経過 を観察 した34例 中2例6%が 終了後15月 目に

再発 を来 した。 再発 後の菌は1例 かSM1γ 耐性 を示 し

た他 は耐性 を認 めなか った。副作用はPAS過 敏症2例

を認 めた外 は最 高SM270g,PAS約9斑 迄使 用 したが

治療 を中止 す るよ うな副 作用の発現 をみ なかった。第8

脳神経系 の障害 も認 めなか った。

253.肺 結核化学療 法の効果持続に ついて(続 報)

中谷信之 ・弘 末元勇(大 阪逓信病第二 内科)岩 崎裕 治

覚 野重 太郎(国 立大阪療)赤 松松 鶴 ・山本好孝(国 立

愛媛療)奥 村 寛三 ・西沢夏 生(口 立大阪福泉療)瀬 良

好澄 ・高木善 胤(国 立療 大阪厚生 園)岩 田真朔 ・三宮

茂人(口 立奈良療)吉 川正吾 ・中西弘(国 立療延 寿浜

園)栗 林 忠夫(国 立療松籟 荘)萩 島武夫(国 立畑賀療)

山本和男 ・木村良知(大 阪府立羽曳野病院)神 沢憲一

(日紡青葉荘)吉 川保 路(ク リス トロア病院)天 川政

隆(神 戸赤十字療)堂 野前維 摩郷 ・河盛勇造 ・梅 田茂

生 ・伊藤文雄(阪 大第 三内科)

昨年の本学会総会 において,SM又 は 至NHを 含 む肺

結核化学療法 を,比 較 的短期 間行 った237例 の治療終 了

後2カ 年 の経過 につい て報 告 したが,今 回は昭和29年1

月迄 の間に化学療法 を終 了 した患者466例 中,6カ 月未

満の短期治療 を行 った384例 と,治 療期 間が6カ 月以上

に及んだ長期治療82例 とについて,治 療終了後2力 年 の

経過 を追求 したので報告す る。 〔調査成績〕全症例 につ

いて観察す る と,短 期 治療 群384例 の治療 終了後の経過

は,半 年後 には死 亡3例 を含み8%程 度が悪化 し,92%

は終了時 の効果 を持続あ るいは それ以上 の改善 を示 して

い る(以 下効 果持 続 とは この意味 を表 す もの と す る)。

しかしその後 再悪化例 が次第に増加 し,2年 後 では死亡

14例,悪 化99例 で約30%が 再悪化 し,約34%が 終了時の

効果 を持続 してい る。他方長期治療群82例 では,半 年後

の死亡 は無い が,再 悪化10例12%,効 果 持続88%で あ

り,そ の後や は り再悪化が少 くづつ増加 してい るが,2

年後 におい ては,死 亡4例 を含む再悪化率22%,効 果持

続61%で あって,長 期治療群にやや優れ た効果が見 られ

る。2.こ れ ら症 例をNTAの 基準 によ って,治 療前の

病症 を重症,中 等症及び軽症 に分 け,そ のおのおのにつ

い て治療終 了後の経過 を比較し て見 る と,勿 論軽症 は中

等症 よ りも,中 等症 は重症 よ りも,各 時期共に悪化例 も

少 く,効 果持続例が多いが,こ の中重症例 のみについて

見 る と,短 期 治療 群において は2年 後 の再悪化39%,効

果持続24%で あ り,長 期治療群 では再悪化31%と 大差 は

ないが,効 果持続は54%で 短期 群の約2倍 となってい

る。又 軽症例 では,短 期群 の2年 後 におけ る死 亡 を含 む

再悪化15%,効 果持続53%で あ り,長 期 群の それ は死亡

及 び悪化例 は1例 も無 く,約82%が 効果 持続であ るこ と

は注 目すべ き成績であ る と言 えよ う。3.次 に治療前X

線像 によ る空洞及 び喀 痰中結核菌検 出の有無 か ら比較す

る と,空 洞 が有 り喀痰中 か ら菌 を検 出していた症例の遠

隔効 果が悪 い ことは当然で あるが,こ れ ら症例 の2年 後

の成績 は,短 期 治療 群においては死亡9例 を含 む再悪化

率40%を 示 し,33%が 化学療法 の再開始 又は外科療法 を

受 けてい る。 これに対して長期治療群 では,死 亡3例 を

含む再悪化25%,再 治療 を受 けた もの6%で あ り,な お

61%が 効果持続 であ った。4.又 これ ら症例 をSM投 与

例 とINH投 与例 とに分 けてその経過 を比較 したが,遠

隔効果 は短期,長 期共に,使 用薬剤 の種類 によ る差異は

認 め られ なか った。すなわ ち,再 悪化率 においては,長

期治療 群2年 後においてSM群25%,INH群22%で あ
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り,短 期治療 群において も前者30%,後 者29%で あ り,

SMとINHと の間 には大差が無 いが ,効 果持続 におい

ては,長 期群SM57%,INH62%で あ るのに対 して,

短期 群の それは それぞれ34%,35%で あ って,長 期治療

群 においてやや優 れてい るよ うで あった。5.治 療 終了

時 のX線 像 の変化 と比較す る と,治 療終了時 に陰影 が著

し く減少又 は消失 した ものの遠隔効果が最 も優れ てい る

こ とは論 を俟 たぬが,こ れ ら症 例の2年 後の経過 では,

短 期群 か らの再悪化7%,再 治療22%,効 果持続57%で

あ り,長 期群 よ りの再悪化21%,効 果 持続79%で あ っ

た。6,治 療 終了時にお ける喀痰中結核菌 の消長 か ら,

最初 よ り陰性,培 養陰転化,陽 性持続 ない し陽転 の3群

に分 けて比較 する と,最 初よ り陰性 を続 けた ものが最 も

良い経過 を示す こ とは勿論 であ るが,培 養 陰転例に おい

では,治 療終了後漸次 再悪化例 が増加 し,2年 後に おい
ては,短 期,長 期共に24%の 再悪 化が見 られ,又 陽性持

続 群の2年 後の成績 では,短 期治療群 の再悪化 は43%の

高率 を占め,長 期群 の27%に 対 して著 し く高い。7.又

治療終了時Target Point(TP)に 到達 してい たか否 か

によ って分 けて観察 して も,2年 後 においてTP到 達例

か らの再悪化は非到達例 か らの それ に比較 して少 く,短

期,長 期 共に死亡は皆無であ った。 なお短期治療群 のT

P到 達例か らの再悪化率 は長期 群のそれ と比較 して大差

が なか った。 ちなみ にTP到 達率 は短期 治療 群8%
,長

期治療群15%で あった。 〔総括 〕私 共は化学療法 を6カ

月未満受 けた384例 及 び6カ 月以上 続けた82例 について,

治療 終了後2力 年にわた る経過 を追求 して,短 期治療 群

におい ては2年 後の死 亡を含む再悪化約30% ,治 療 終了

時 の効果持続34%,,長 期治療群 よ りの同 じ く2年 後 の

死亡 を含 む再悪化22%,効 果持続61%の 成績 を得た。又

INHを 主体 とす る化学療 法が,SMを 主 体 とす るそれ

に比 して劣 らぬ効果が あ るとの成績 を得 た。 これ ら遠隔

効果は,昨 年に も報告 し た よ う に,治 療前 の病症 の重

軽,空 洞の有無,喀 痰中結核菌検 出の有無 治療終了時

のX線 像上 の効 果,及 び喀痰中結核菌の消長 と関係が あ

る。今 回の調査 に お い て,長 期 治療は短期治療に比 し

て,遠 隔成績 におい てや や優 れてい るような成績 を得た

が,未 だ例数 も少いので,今 後更 に検 討を続けて再び報

告 す る機会を得たい。

〔追 加〕 山本和 男他4名(大 阪府立羽曳野病 院)

われ われ も長期化学療 法を行 ってTarget Pointに 達

した もの と,し か らざる もの,空 洞消失例 と非消失例 に

ついて問合せ並び に直接 診察 を行い治療 終了後の効果持

続について6～24ヵ 月にわたって観察 し得 たので その域

績 について追加 す る。1.Target Pointと 現況(表1)

一調 査し得 た症例 は341例 で 内実際 に診察 し得た もの285

例,問 合せ のみの もの56例 でTarget Pointに 達 した

もの には退院後死亡例 は皆無 で,療 養 中の もの28例(12.

6%)で 他 の87.4%は 就労中であ る。 これ に反 しTarget

 Point非 到達例に おい ては6カ 月,12カ 月に死亡各1例

あ り,療 養中 の もの は58例(49.2%)で 就労中の ものは

約半数 の58例 にす ぎなか った。2.退 院後 のX線 所見 の

推移(表2)X線 撮影 に よって直観診察 し得 た285例 に

ついて退 院後 のX線 所見の推移 をTarget Point到 達

例,非 到達例に分 けて観察 す ると前者 においては大部分

退 院時の状 況を維持 し,悪 化 は12ヵ 月に2例,24カ 月に

1例,計3例(1.5%)に す ぎないが後者に おい ては19例

(14.3%)で あ った。3.退 院時の空洞 と現況(表3)

退院時空洞 の残存 の有無 によ って現 況を調査す る と退院

時空洞消失例において は88例 中療養 中の もの18(20.5%)

就労者70(79.5%)で あったが,非 消失 例においては70

例中療養 中の もの41(58.3%),就 労者29(41.7%)で あ

った。4.退 隣後 の空洞の推移(表4)断 層撮影 によっ

て直接診察 し得 た137例 について退院時空洞消失例 と非

消 失例について退 院後 の空洞の推移 を観察す る と空洞消

失例におい ては大部分 そのままの状 況を維持 しわずか1

例 に悪化が認 め られたが非消失例 においては54例 中10例

(18.5%)に 悪化が認 め られ た。 以上 要す るに退院時

Target Pointに 達 した もの及び空洞消失例 においては

しか らざるものに比 して悪化例少 くかつ就労者 も多 く効

果持続 に著 明な相 違が認め られた。

254.結 核腫の塩床的観察一特 に軟化 に及 ぼす要因に

ついて

柴 田昌数 ・東英二(九 大 結研)

近時,抗 結核 剤の種類に よ り結核病巣の経過 に差 の生

ず る とい う主張 がな されて きた。す なわ ちSMは 病巣

を縮小硬化的に働 らきINAHは 病巣 を軟化融解 させ排

除に役 立つ とい うの である。 この問題 を中心にわれわれ

は最近増加 した といわれ る結核腫の経過 を観察 し,そ れ

に及 ぼす種 々の要因 を検討 してみ た。観察対 象は当所及

び近郊 の療養所 の入院及 び退院患者中,結 核腫像 を呈 し

3カ 月 ない し3年 以上経過 の追求 で きた もの92例128個

であ る。 ここでい う結核腫 とはX線 上均 等孤立性でか な

り境 界明瞭 な直径10mm以 上 の類 円形 陰影 に して,し か

も結 核に由来す ると思われ る もの とい う定義 によ り選ん

であ る。 年令層は18才 よ り50才 にわた っているが青 壮 年

が大部分 を占め個数は1個 の ものがほ とん ど で あ る。

〔抗結核剤 の種類 と経過 〕結 核腫のX線 にお け る経過 を

縮小,淡 化,淡 化縮小,空 洞化縮小,ほ とん ど消失,空

洞化,不 変の7種 に分類 し抗結核剤 との関係 をみ ると表

の通 りで変化例 をま とめて%で 表 わす とPAS-INAH群

は61.5%,PAS-SM後PAS.INAH群 は34%,PAS-

SM群 は21.4%,安 静のみの もの は36%で あ り,PAS-

INAH群 は軟 化融解排泄へ の種 々の過程を示すに反 しP

AS-SM群 は不変例 が多 くた とえ変化 して も縮小が多 く

PAS-SM後PAS-INAH群 はその中間の形 を とってい
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る。 更に化学療 法の期間 と経過の 関係 を見 る と一般 に半

年よ り1年 の間に変化す るのが最 も多 く特にPAS-INA

H群 においては化学療法 の期 間 と共 にかな り高率 に変 化

例がみ られて いる。 これ等 の結果 を眺 め ると,PAS-SM

群 の症例が幾分少 くかつ短期使 用例 が多い憾みは あるが

INAH及 びSMの 特性 を示唆してい るよ うで興 味深 く

思 われ る。 併 しなが ら他面PAS-INAHを か な り長期 使

用 して も全 く不変の ものが あ り,PAS-M後PAS-IN

AH群 の中にはPAS-SM使 用中すでに軟化崩壊を思わ

せ る経過 をみ ること も又事実 であ り結 核腫の経過に影響

す る他の要因 との関連 が思考 され る。 〔部位 と経過〕結

核腫 の部位 はS1,S2,S1+2,S6が 大部分 を占め,部 位

と経過 との間には著 明の相 関はみ られなか った。 〔大 き

さと経過〕結核腫 の大 きさは直径10～19mmの ものが最

も多 く,20～29mmの もの これ に次 ぎ30mm以 上は少い

ものであ るが,治 療法の如何 を問わず直径大 な る程 軟化

融 解を起 し易い。 〔結核腫 の分類 と経過〕X線 上分類す

る結核腫 の中 には病理解 剖学 的に種 々の ものが含 まれて

お り,そ の種類 によ り経過 も幾分異 な るであろ うことは

容易 に想像 され るがX線 上において病理解剖学的性状 を

判 断す るのは飽 く迄推測の域 を出ない。 そこで臨床 的に

次 の3種 に分類 し経過 との関係 をみた。 すなわ ち,第I

群:浸 潤型 よ り次第 に結 核腫 を形 成 した もの。第正 群:

空洞の濃縮 あるい は充実 してで きた もの。第 皿群:主 と

して健康診断 によ り発見 当初 よ り結核腫で あった もの。

第皿群 の変化例%は72.9%,第E群63.6%,第1群24.1

%と な り第III群は最 も変化例多 く第1群 はこれ に反 し不

変例 が多い とい う結果 になってい る。 これは恐 ら く病理

解剖学 的及び生化学 的に結核腫発生 の各時期 に よ る 相

違,換 言すれ ば新 らしい もの と古 い もの との相違に起因

す る もの ではないか と考 え られ る。 〔所属気管支 の状態

と経過〕所属気管支 の状態 を尾状陰影及 び巣 門結合 の程

度 によ り廾,十,±,一 に分 け経過 との関係をみ ると尾

状 陰影,巣 門結合著 明な程変化例が多 いい とい う大 体の

傾 向が うかがわれ る。乾酪化巣が軟化崩壊 す るのは多 く

気 管支腔側で あ り気管支 に特異 性あ るいは非 特異性の炎

症 が起 り,そ れが乾酪化巣 に波及 して融解 の発火点に な

る と共 に,軟 化融解 物が気管支 を経て排出 され る以上乾

酪化巣軟化 に際す る所属気管 支の役割 は重視すべ きであ

る。 従って乾酪化巣の転帰 と化学療法 との関係 を論ず る

に当 って も抗結核剤に よる所属気管支 の態度 は特に注 目

しなけれ ばな らぬ。 〔その他〕 その他 肋膜 癒着 の強弱や

周囲撒布巣 の多少 も結核腫 の経過 に影響 し,肋 膜癒着著

明 な程,周 囲撒布巣 多い程不変例 が多い傾向 が み られ

る。 〔結語〕 以上結 核腫の経過に及ぼす種 々の要因 につ

い て,抗 結 核剤の種 類に よる影響を中心に臨床的観察 を

行 った結果得た知見 を述べた。 これ を要す るにPAS-IN

AH群 はPAS-SM群 に比 し結核腫 を軟化融解 す る頻

度 の多い傾向が見 られたが,結 核腫 は前述 した様 な種 々

の要因 との複雑 な関連 の下に転帰 を異 に して単 一ではな

い。 これ等の要 因を充分検 討 した上 でおのおのの結核腫

につ き治療方針 を決定す るのは有意 義かつ必要 なこ とと

思 われ る。今後 なお多 くの綿密な臨床的観察 を重ね る と

共 に,果 してINAHが 乾酪化巣 の軟化 を促進 す るもの

か ど うか,乾 酪化巣の 自家融 解に及ぼすINAH及 びS

Mの 影響 を中心に基礎的実験 を も現在検 討中で あ る。

〔追加〕 佐藤純泰(国 立熱 海病院)

結核腫が化学療法 の結果消 失す る迄の期間に対 し比較

的明瞭 な治 験例 を得た,す なわ ち3.0×3.5cm2の 左鎖

骨下 に認 めた結核腫がSM,PAS併 用療法 開始 以来

4～4.5カ 月の間に突如 その形態変化 を来 し,その後 も漸

次 吸収 が進み開始後8カ 月で概ね治癒 した例 を経験 した

ので追 加 した。

〔回答〕 前述 した よ うに半年よ り1年 の間が多 く見受

け られ た。 われわれの経験例の中に も1例4カ 月で断層

写真 で も全 く陰影 を残 さない消失例 を経験 し て お りま

す。

255.肺 結核のツベル ク リン化学療法併 用療 法

小 野田敏 郎 ・鈴木豊 明 ・市橋万知子(東 京 警察病院 内

科)

われ われは先 に海幎狽実験結核症並に長期 にわた る化学

療法 に も拘 らず反応 を示 さなか った増殖性播種性肺結 核

に ツベル ク リンに化学 療法を併用 し,そ の有効 な ことを

発表 したが,今 回は ツの併用期間 を延長 し,精 製 ツ又は

旧 ツに併 用薬物 としてSM,INAHを 用い比較実験 を

行 った。健康天竺甫 に人型結 核菌H37Rvを 接種,6週

後 病変の程度 を確 め,次 の各群に分 ち治療を実施 した。

(1)SM連 日10mg,100× 旧ツ0.5cc週2回 。(2)INAH連

日,100× 旧 ツ0.5cc週2回,(3)SM単 独。(4)INAH単 独 。

(5)100×精 ツ0.5cc週2回+SM連 日。(6)非 治療群。8週

間治療後全例剖検,肉 眼並組緯的変化 を比較検 討 した。

〔実 験成績〕体重の増加度3)5)4)2)1)6)の

順 で長期 ツを併用す ると化学剤単 独に比 しやや劣 る もの

の如 くであ る。〔剖検所見〕 肉眼的にはSM,INAH単

独,ツ 併用群 とも接種局所 潰瘍の治癒,所 属淋巴腺 の縮

少 を見,膿 瘍 の形成及肝,脾,肺 の病変は少 く対照に比 し

著 明な治癒効果 を認 めたが,単 独及併用両者 の問 に優劣

はつ け難 い。組織所 見ではSM,INAH単 独,ツ 併 用群

とも対 照にみ られた如 き滲 出性結節 の認 め られなか った

ことは共通 であ るが,SM群 では結節周辺 の格子線維

の増生著明 であ り,又 淋巴様 細胞浸潤が結節化せず,非

結核性の変形像 を示す。 ツ併用群ではSM群 の格子線維

の増生 の著 明なるに比 し,結 節周辺 の格子線維が疎 で,

淋巴様細胞,浸 潤は萎 縮性小結節を作 ってい る。す なわ

ちで き上 った結 節において治癒形 式が異な り,又SM・I

NAHが 播種 を極 めて早期 に抑制 して い るのに比 し,ツ
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併 用群で は抑制 はしてい るが,あ る程度 の播種 をまぬか

れず,SM,INAH単 独群の方が治癒化 の傾向 の強 いこ

とを証明 してい る。 〔臨床 的応 用〕適応 の範囲を拡 め細

葉 性増殖 性肺 結核の急性期群11例 にツ併用療 法を試み,

や や軽快3,増 悪1,そ の他 は不変 の結果 を示 し,細 葉

性以上 の急 性期結核に ツを併 用す るのは適 当でないよ う

に思われ る。 以上 の所見 よ リツ併用実施に あたっては,

ツの量・適応 の選 び方について,相 当慎重 な考慮 を要す

る もの と考 える。

256.INAH・ サル フイソキサゾール併用効 果に関す

る研究

内藤益一 ・前川 暢夫 ・渡辺林造 ・吉 田敏 郎 ・津久間俊

次 ・河 崎弘 ・伊庭一男 ・伊藤篤 ・石上敏 幸 ・神頭勝太

久 保敏 男(京 大結研第3部)

昨年度 本会 までに主題の基礎的実 験を発 表 し,昨 年は

雑誌 「結核 の臨床 」上 に臨床成 績の一端 を附加 えて発 表

したが,今 回はその後 の研究成 績 を述べ る。1)ス トマ

イ耐性菌,パ ス耐 性菌で も感受性 菌の場 合 と同様INAH

・サル フィソキサ ゾール併用効果 が試験管内実験で証胆

された。2)サ ル フィ ソキサゾール単 独の結 核菌発育阻

止 作用は中性では非常に弱いが,酸 性側 では約30倍 強 く

出 る。3)薬 剤に一 定時間浸 した結核菌 を3回 洗 った後

卵培地 に培養 し,生 えなか った者 を殺菌 され た と表現 す

るな らば,本 併用に よる殺菌効 果は24時 間浸漬でINAH

単独のi数倍以上 に増強 され,1カ 月浸漬 では10倍 ない し

数 十倍に増強 された。但1カ 月浸漬実験 は今 の処1回 の

みなので確 言は保留 して置 く。4)前 回発表 の海狽前眼

部結 核の生 体観 察に よる治療実 験はその後2回 繰返 して

前 回同様 併用効 果 を確か め得 た。5)な おネオでス コチ

ンとエ リコンとの併用 も同様の動物実 験で著効 が認 あ ら

れた。6)試 験管内増量継代培養 において も,同 じ く恒

量 置換培養 におい て もサル フイソキサゾール投入 はIN

AHの 耐性発現 を著 明に遅延す る事 を繰返 し証 明 して前

回の成績 を裏書 した。7)肺 結 核に対す る臨床効果 につ

い ては,INAH未 試用患者 を選 び,1日 量 として,IN

AH0.3,こ れに対 して第1群 サルフイ ソキサゾール0.3

(一部 は後 に1.0に 減量)併 用41例,第2群 は2.0併 用

29例,第3群1.0併 用20例,こ れ等をINAH単 独投与

群 とその効果 を療 研判定規準 に従 って比 較 した。 その結

果,3.0併 用群 は単 独群に比 し著 明に優秀 で,2.0投 与

群 は3.0群 に近 く,1.0群 はか な り落 ちるが なお単独群 よ

りは勝 ることを知 った。8)副 作用 として は白血球 の減

少 した者が少数あ るが,休 薬によ り恢復す るし,ヒ ョン

ドロ・イチン1日2.0投 与 によ り休薬せず と も恢復す る。

特 に3.0投 与 群ではヘパ トサルフ ァレン試 験で軽い肝 臓

障害 の見 られ る者 が 目に立 ったが,多 くは一過性 で,休

薬 しない で元 に戻 る。9)耐 性検査 ので きた症例 が少い

ので確言 は避 けるが,INAH単 独時に比べ て耐 性発現

が遅れ るよ うな感 じを抱かせた。本 併用 の効果 を他 法 と

比べ て見 る とス トマイ ・パス併用 よ りは勝 ってい る。 ス

トマイ ・パ ス併用群 のほ とんどが化学療 法な る もの を初

めて受 けた患者で あ り,INAH・ サル フイソキサ ゾール

併 用群の多 くが,ス トマイ ・パ ス法 を数 ヵ月以上続 けた

後 の患者 であ る事を併せ考 えると,本 併用 の価値 は一層

高 く評価 され るべ き もの といえ よ う。

〔追加〕INAHと スル フア ピリミジ ンの併用使用成

績

桑田しん(聖 隷保養園)

空 洞を有 し既往の化学療法 に効果 薄 き患 者5名 に対

しINAH 100mg,サ ル ファピ リミジ ン3g連 日投与 を

行 った ところ,見 るべ き効果が あったので追加 す る。表

1に 示 した如 く患者 は10カ 月ない し4年11ヵ 月間療養 し

連続あ るいは断続的 に化学療法 を行い,喀 痰中結核菌 陽

性の入院患者であ るが抗結核剤耐 性は1例 を除 き1γ 程

度 であ った。 その臨床成績 は表2の 如 く短 期間で空洞 の

縮少,撒 布巣の吸収が見 られ た,体 重食慾 の増加,咳嗽

喀痰 の減少,赤 沈値の好転が可成 り著 しか った。ただ し

喀痰 中の結 核菌は不変 ない し軽度 の減少 であ った。副作

用 としては,2例 にウ ロビ リノーゲ ン陽性 とな ったが,

BSP試 験では正 常であ った。 その他軽度 の白血球減 少

と好中性球核形左 方移動 を認 めた。PASを 併用 す ると

早期 に胃腸 障害を訴 えた。〔レン トゲ ン所見〕(第1例)

以前 の治療SM・PAS使 用10カ 月間では効果少 き例 で,

右側多房性空洞 の縮少,左 側巨大空洞の浄化,こ れ は平

面 写真では透亮像不明 となった。(第II例)SM,PAS

継 続10カ 月で不変例に使用,1カ 月後 空洞の縮少が著 明

で あった。(第 皿例)PAS,INAH使 用中空洞拡大 シユ

ーブを認 め三 者併用を行 ったが 胃腸障 害のためPAS投

与中止,ド ミア ンに変 更 した処1カ 月未満 で,約1糎 の

縮少 を認 め自覚症 も減少 し臨床所 見の好転 を見 た。(第

IV例)PAS,INAH投 与Tb1気 管支 注入中 に透亮 再

出現,3カ 月使 用後透亮像 は不 明 とな った。

〔質問〕 斎藤紀仁(専 売 公社東京病 院結 核科)

演者 等の基礎的実験でSulfalsoxysedの 抗 菌力はpH

7.5で は見 るべ き ものがない との ことであるが われわれ

の小川培地 を用いての実 験では20γ/ccで 常に完全 阻止

を見てい るので実験条件 についてお尋ねす る。

〔回答〕10%血 清が キルヒナー培地 で4週 間判定 で

す。

257.Antigene Methyliqueと 抗結核 剤 との併用

療法 について

奥村寛三 ・小西池穣一 ・宇野久弥太 ・福原孜 ・諸木伸

美 ・馳松伊 男(国 立大 阪福 泉療)河 盛勇造(阪 大第三

内科)

Pasteur研 究所 のNegre及 びその共 同研 究者達は

広 範 な実 験 的研 究 に よ りAntigene Methylique(以 下
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AMと 仮称)が 免 疫作用,抗 毒作用,抗 体産生・病巣 の

硬化 を促す作 用を有 し,そ の作 用機作が ツベルク リンの

それ と異 ってい るこ とを報告 してい る。 以上 の研究 を基

礎 に して,Nouvion等 は臨床実 験を行い,AMとKJ

及び抗結核剤 との併 用が従 来の化学療 法のみで効果の な

か った肺結核 患者 に有効 であ り,特 に空洞の収縮 を伴 う
"

胸部X線 像 の改 善 と喀 痰中結核菌の陰性化の良好 な事 を

認 めてい る。われわれは今 回Negre博 士 よ りAMの

提 供を受 け,Nouvion等 の行 った 抗結核 剤 とAMの

強 力注射法 を追試す る と共 に以下述べ る如 き実 験を併用

し行 った。 〔第一実 験〕 白色健康家兎(体 重2.0kg内 外)

にAM(純)を1日1.0cc42日 間連続 皮下 注射 し,Romer

反応,Mb氏 血球凝集 反応,及 び末梢血液検査 を1週 間

毎 に実施 しだ。又中等症 肺結核患者 にAM(稀)0.25→

1.0cc,次 いでAM(純)0.25→1.0ccを40日 間連続 皮下

注 射 し,上 記の検索 の外に尿肝機能検査 を行 った。健康

家 兎のRomer反 応 は全期間 を通 じて,陰 性 であ り,血

球凝集価の上昇 もな く,末 梢 血液検 査に も著変 を認めな

か った。肺結核 患者 ではツ反応 がAM注 射後1カ 月 目

に著明に減弱 し,血 球 凝集 価は これ と反対に,注 射前16

倍がAM(純)1.0cc増 量直後に64倍 まで上昇 した。又

白 血球,赤 血球数,Hb量 に は変化 はなか ったが,注 射

初期 に好中球(絶 対数)の 一過性増加,核 の左 方移 動が

あ り,淋 巴球(絶 対数)は 血球凝集価 の上昇期 とほぼ一

致 して,一 過性の減少 を認 めた。尿 蛋白,ウ ロビ リノー

ゲ ン反応,肝 機能CCF,血 清高 田反応 に も全期間 を通

じて異常は なか った。 〔第二実 験〕従 来相 当量 の抗結核

剤で効果 の認 め られなか った硬化型 ない し混合型有空洞

性肺結 核患者10例(重 症7,中 等症3)を 選 び,こ れ を

4群 に分 けた。す なわ ちA群 はAM+KJ,SM+PZA

2例,B群 はAM+KJ,INAH+PAS3例,C群 は

AM,SM+PAS2例,D群 はAM,INAH+PAS3

例 で治療期 間 を6カ 月 とした。AMは 各月の1日 よ り

16日 まで皮下注 射し,月 末 までを休止期 とした。KJ(2

9)はAM注 射期 にのみ投薬 した。AMは 稀及び純抗

原共最初 の1～2カ 月 目は0.25→0.5cc迄,3～4カ 月

目は0.5→1.5cc迄,5～6カ 月 目は0.75→2.0cc迄 漸=

次増 量注射法 を行 った。治療期間中 は特 に喀痰 中SM濃

度(鳥 居氏重層法に よる)の 推移,並 びに結 核菌 の消長

と胸部X線 像 の変化 に重 点 を置いて観察 した。喀痰 中S

M濃 度はAM注 射開始前,中,後 を通 じて,SM注 射

後大体3～6時 間で最高濃度 とな り,AM注 射期間中

は症例別には差はあ るが,AM増 量に略比例 して濃度が

高 まってい る。特 にAM(純)の最 高量注射期 間に1症

例 では2.6γ/cc(3時 間値)ま で上昇 した。喀痰 中結 核

菌 の消長は上記SM濃 度 とは併行関係が認 め難 く,全 症

例 を通 じて治療後期に培養 コ ロニー数の減少 が認 め られ
ゆ

たが,塗 抹培養共陰性化率 は良好で な く.,治療5カ 月 目

に培養陰性化 した1例(B群)も 終了時 には再 陽性化 を

示 した。又胸部X線 像 も1例(B群)に 治療終了時や や

陰影好転 した に過 ぎない。各種 臨床症状 は喀 血増悪 した

Ci群 の1例 を除い てA,B,C,D各 群共不変例 が多 く

群別 の相違 は認 め られない。副 作用はSM注 射によ り全

身倦 怠感1例,注 射直後の熱感1例,注 射局所 の硬結9

例(内1例 は膿瘍形成 し,切 開排膿 した),AM注 射期

に血 痰を訴 え る者1例,治 療終了 時に上 記喀血1例(増

悪 例)が あ った。又KJに よ る副 作用は咽頭,喉 頭痛,

耳鳴 り3例,食 慾 不振,胃 痛1例 が あったが,何 れ も投

与初 期症状で,減 量 によ り服 用に耐 え得 られ た。 以上の

臨床成績 を総括す る と,好 転1例,不 変8例,増 悪1例

で,Nouvion等 の80例 に対 して行 った4～6カ 月間の

臨床成績,す なわ ち胸部X線 像の改善63%(51/80),菌

陰性化31%(28/80)に 比 して,期 待 した程の効果 を挙 げ

得 なか った。又副作用 として血痰,喀 血 を訴 えた2例 の

あ ることか ら彼等 の提 唱したIAMの 強 力注 射法は更に吟

味検 討 され るべ きであ る と考 える。 しか し喀 痰中AM濃

度 がAM注 射期 に症例別 には差 はあるが,一 般に高 ま

ってい る事 などか ら,AMの 使 用量,そ の期 間,更 に適

応患者及 び抗結 核剤の選択等 を再考慮す る事 に よ り,更

に好成績 が期待 され ると思われ るので,今 後 これ等 の問

題 を慎重に検討 して行 きたい と思 う。(最 後に本実 験に

使 用したAMは 尾崎弥之 助博 士 を通 じてN6gre教 授

か ら分与 された もので,こ こに厚 く御礼 申上 げます。)

〔追 加 〕Extrait Dantigene Methyliqueと ヨー

ドカ リと抗 結 核 剤 との 併 用療 法 に つ い て

橋本仙一郎(関 西 医大 附属牧 野病院)

われわれ も従来 の抗結 核剤のみの治療 で効果 の認 め ら

れ なか った慢 性無熱 の有空洞性混合型肺結核 に対 して,

Pasteur研 究所のExtrait Dantigene Methylique(A

M)と ヨー ドカリ(」)を 抗結核剤 に加 えて治療 を行 っ

た。本 日は6カ 月以上観察 したAM+J+Neoiscotin(N)

の三者併用療法並びに対照 として行 ったJ+N療 法 に

つ き述べ る。各例共AMは 稀 釈抗原を0.1cc5回,0.2cc

5回 と漸増的に週2回 皮下注射 し1.0cc5包 で1ク ール

とした。Jは1日 約3gr,Nは0.4grを 毎 日投与 した。

J+N療 法 を行 った対照2例 で は何れ も6カ 月の治療 で

空洞 を消失 させ るこ とも喀 痰中結核菌 を陰性化 させ るこ

ともで きなかった。AM+J+N療 法 を6カ 月以上行 っ

た2例 の中1例 は断層 で4.2×2.6cmあ った空洞を 僕滅

させ ること も菌 を陰性化 させ るこ ともで きなか ったが,

他の1例 では治療前2.3×1.8cmあ った空洞 は2力月

後には2.2×1.2cmと やや縮少 し6カ 月後 には ほ とんど

消失 しか けてい る。喀痰 中の結 核菌 も塗抹陰性化 し培養

で コ ロニー1～2カ とな ってい る。少数例 で何 ともい え

ないが,こ の最後 の例 はAM+J+抗 結核剤 の三者併 用

療法が抗結 核剤 のみの治療に抵抗 を示 した慢 性有空洞性
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肺結 核に対 して有望 な治療法 とな りうるか も知れ ない と

思 われ,目 下 臨床 実験継続中であ る。副作用 その他血 液

像,肝 機 能,尿 等に関す る変化は後 日発表 す る。

258.モ ル モッ トの実験的結核症 に対す るTriton A

20及 びTween 80とStreptomycinと の併

用効果 について

大島義男 ・横井正照 ・山之 内孝尚(阪 大微研 ・竹尾結

研)服 部正次(阪 大 第三内科)

われわれ は第12回 日本結 核病学会近畿地方会において

Triton A20は モル モッ ト実 験的結核症 の発病 を,あ る

程度阻止 し,又Triton A20とSMと の併用 はSM

単 独 よ り治療効果 の優れ てい ることを報 告したが,今 回

はTriton A20の このよ うな効果が どの よ うな機作 に

基 くのであ ろ うか を研究す る目的 で 以下 の 実験を行 っ

た 。 〔実験方法〕体重約4009の モル モッ トに 強毒菌

H37Rvの1/100mgを 皮下感染 し,薬 剤投与 はTriton

 A20 25mg/0.5cc,Tween 80,20mg/0.5cc,SM 10

 mg/0.5ccを 毎 日皮下注射 した。動 物群 は次 表の如 くで

あ る。

A群

A1

A2

A3

B群

B1

B2

B3

C群

C1

C

2C3

C4

C5

C6

感染後5,9,14週 において各 群の数 匹宛 を屠殺剖検

し,肉 眼的剖検所見 を比較す る とともに諸臓器 か ら結 核

菌の定量培養 を行い,ま た型 の如 く組 織切片 をつ くって

種 々の染色 を行 って顕微鏡所見 を比 較 した。〔実験成績〕

A)肉 眼的剖検及び結核菌定量培養所見:感 染 後5週 に

おい てはA1群 はC1群,B1群 に比 して病変少 く,培 養所

見 におい て もA1群 は局所淋巴腺 を除い て内臓 か らはほ

とんど菌集計 の発生 を認 めない。Triton 20の 投与 に

依 り結 核発 病は阻止 されてい るがTween 80に はこの

様 な作 用を認 め られない。感染後9週 において はA1群

は かな りの程度 に病変 を認 め感染 後5週 より病変 はや や

進展 してい るがC1群 に比 して病変少い。B1群 とC1群

の間には大差が ない。C3群 は僅 に病変を認 めるがC4群

C5群 に比 して病変少い。C2群 はC1群,C6群 に比 し

て かな り病変が少 い。結 核菌培養成績ではC2,C3,C4,

C5群 では肺,肝,脾 において ほ とんど菌集落 を認 めな

い。感染後14週 にお いてはA2群,C3群 ともにほ とん

ど病変 を認 めない。A1群,C2群 にはかな りの程度 に

病変 を認 めるが,C1群,B1群,C6群 に比 して病変 はか

な り少い。結核菌培養成績 ではA1群,C2群 ではかな

り菌集 落数 を認 めるがC3群 はC4,C5群 よ り菌集落数

が少 い。 〔組織学的所見〕肺 につい てヘマ トキ シ リン,エ

オ ジン染 色所 見 を記載す るとTriton投 与 群は一般に病

変少 く,無 処置 対照群 及びTween 80投 与群で は壊死 を

有 す る広範 囲な融 合 性病巣 を呈す るのに反 し,Triton投

与 群では単 球増殖 か らなる程度 の肺胞 隔炎 をみ られ るの

みであ る。感染後9週 にお けるC群 ではTriton投 与

群 はSM投 与群 と同様 の治癒像 を示 し,類 上皮細 胞や

大 単球は萎縮消失の傾向 をみ,主 として小単 球か らな る

程度 の肺 胞隔炎が残存 してい る。Triton A20とSM

併 用群では組織学 的に もほ とん ど病変 を呈 さず,肉 眼的

所見 とよ く一致 してい る。SMとTween 80併 用数 との

間 には著差が認 め られない。 組織化学的検索 ではホス フ

ァターゼ,エ ステ ラーゼ,ペ ルオ キシターゼ等 の染色 に

て各群 の間に著差 を認 め られなか ったが,Gomori氏 リ

パ ーゼ染色 にてTriton投 与群 ではSM投 与群 と同 じ

く増殖単球及び組織球 の細胞 質内に リパーゼ活性 の強い

のが 目立 ち,SM群 とTriton群 の問には著差がみ ら

れなか った。なお健康動物 の各 臓器 と,Triton A20で

処 置 した動物の臓器 とでは リパ ーゼ活 性の上 で著 差 を認

めなか った。〔試験管 内実験〕1)鶏 卵加 液体培地(HK

培地)に て種 々の結核菌発育 に対す るTritonの 影響 を

検 す るに,H37Rv株 にてはほ とんど抗菌 性 を示 さない

が,H37Raで は1/3×10-2稀 釈迄 ほ とんど発育 を阻止

し,鳥 型 結核菌で は10-3稀 釈 にて植菌後3月 迄発育阻

止 を認 めた。2)Mackanenの 方法 に な ら っ て 予 め

Triton及 びTween 80で 処置 した モル モッ トの腹球単

球 を組織培養 しH37Rvに 対 す る喰菌 能及び単 球内結核

菌発育 に及ぼす影響 を検 す るに,細 胞の喰菌能 は各群 間

に著差は認め られ ないが,無 処置健康動 物及びTween

処 置群に比 して,Triton処 置動物の単球中の結核菌増

殖 は著明に抑制 された。一方 これ らの単 球を組織化学的

に検索 したが,Triton処 置 動物の単球では他群 に比 し
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細胞 内 リパーゼ活 性が強い ことを認 めた。 これ は対照実

験の結果細胞 内の結核菌 の リパーゼ活性 をみ てい るので

はない こ とは明か でない ので結核菌に対す る細胞 の処置

能 の増強 と考 え併せて興 味深い。 これ につい ては現在詳

し く検 討中であ る。

〔追加〕 吉武 洋海(結 核予防会結研)

Triton WR 1339を 用いて海瞑 の実 験結 核症及び単

球 内結核菌の増殖に対す る影響 を観察 した。人型強毒菌

接種3週 後か ら6週 間Triton,SM,そ の併用治療 を行

うと,肉 眼的 な病変 ではTritonに よ る影 響は認 め られ

なか ったが臓器中 の結核菌 は明かに減 少した。正常細胞

内の結核菌 に対 す るTritonの 増殖 阻止 力はみ られない

が,Triton処 置動物 の細胞 は著 明な結 核菌増殖阻止力

を有 してい る。Tweenの 場合にはかか る影響 は認 め ら

れ ない。

〔追加〕 前 田道 明(予 研)

われ われ も一 昨年 以来Triton WR-1339(A 20)の

結核症 に対 す る影 響について再三実 験を行 ってい る。 そ

の成 績の詳細について は化学療法学会 におい て小 山(予

研結核部)が 報告す るので,こ こには結論のみ を追加す

ることにす る。1)試 験管 内におけるTritonの 培養結

核菌への作 用は,菌 との接触直後に その 菌数が対照 の約

1110量 に減ず る のみで,そ の後時間 を追 って追及 した

が菌数の減少 は認 め られなか った ことか ら考 えて,抗 結

核剤 としてのSM,INAHな どとは違 った ものであ り,

また抗菌作 用は余 り大 きい もの で な い と考 え る。2)

Tritonの モル モッ トにお ける実験的結核症へ の治療効

果 あ るいは発 病阻止効果 は,剖 検所見 並びに剖検時の定

量培養成 績か らみ る と,Triton日 量100mg,週2回,

3～4週 間投与の ものはPAS日 量200mg,週3回,3

～4週 間投与の もの よ りも明 らか に有効 と認 め られた。

なおPASとTritonと の併用群で も,PAS投 与のみ

の もの よ りも効果が大で あ った。

259.実 験的結核性髄膜 炎の化学療 法

高橋宏 ・橋本達 一郎 ・柳沢謙(予 研結核部)

結核菌 をテ ンジクネズ ミの脳実質 内に注射 し,実 験的

に結核性髄 膜炎を惹 起 させた。 しか し脳 実質内注 射によ

ってお こる病 変を,結 核性髄膜炎 と呼ぶ ことに対 す る異

論 は,ヒ トの髄膜炎 と組織学的に相違が み られ るところ

であろ うが,脳 膜に極 めて著 しい病変が み られ ることか

ら,こ の場合に対す る化学療法剤 の効果 を検 討した。 ま

ず,基 礎f実験 として,結 核 菌(Ravenel,H34Rv,H2,

青 山B,Frankfurt,BCG,H37Ra,18-b)の 各菌株に

つい て,体 重330～430gの 雄 のテ ンジ ンネズ ミにSmi-

thburnの 方法 に従 って,0.1mgを 脳 内に接種 し,接

種後毎 日観 察 した。Ravenel,H37Rv,H2,青 山B,Fran-

kfurtの 毒力菌株接種群 では,接 種 後食慾不振,体 重の

減 少,衰 弱,後 肢麻痺等 の諸症状 の後,3週 間前後で死

亡す る。 しかし,接 種菌の菌力 と生菌数 が大 きい程,そ

の経過が短 か く,動 物個体差が少 くない。 これ に反 して

BCG,H37Ra,18-bの 弱毒,無 毒菌株接種 群では,体

重 は増加 し,3カ 月の観察 中には後肢麻 痺は出現せず,

1匹 も死亡 しなか った。 また,左 大脳 半球内に接種 され

た,接 種菌の生体 内増殖 について,接 種 後一定期間後に

脳,脾,肺 の各臓器 の定 量培養 をお こな った。生体 内生

菌数の消長は,各 臓器 とも接種後2週 が ピー クで,接 種

後脳で は24時 間値 の10倍,脾 では100倍 に増加 してい る

が,し か し青 山B,Frankfurtの 如 き,中 等度…毒力菌

株で は,接 種後4週,6週 には2週 の ピークか ら減少 し

てい る。 このよ うにして実 験的核結性髄膜炎 を惹起 せし

めるのに,比 較的短 期間に,し か も,物 個 体差 が少 く

ない。人型菌H2株 を使 用して治療 実験をお こな った。

Sauton培 地10日 培養のH2菌 株 を水晶球 入 り丸 コルベ

ンで菌 液 を作 り,こ れ を凍結 燥 して,3回 に分 けてお

こな った治療実験にはすべ てこれ を用いた。実 験方法 は

H2株 の0.05mgを テ ンジクネズ ミの脳 内に接種 し,

接種直後,7日 および12後,後 肢麻痺発現 日 とに治療

開始す る各群 に分 けて,SM,INAHの 各単独投与 およ

び,SM,PAS,INAHの3種 併用 を行い,治 療期 間を

いずれ も45日 間で打 切 り,治 効果 を長期 間観察 して比

較 した。接種直後,1お よび7日 後 に治療 開始 した群では

SM,INAH投 与 のいずれの群 も治療中 に死亡 す る例は

み られ なか った。 しか し,接 種後12日 に治療 開始した群

では,対 照群 に比 して,後 肢麻痺 出現 がや や くれ るが

出現す る。 その後,45日 の治療期 間中にはSM投 与群

で は後肢麻痺が消失 し,体 重 も増 加す るが,INAH投

与群 では,5例 中1例 が生存 し,4例 は対照群 と同様 に

3週 前後 で死亡 す る。また,後 肢麻痺 出現 日か ら治療 し

た群 では,INAH投 与群は5例 と も3週 前後 に死亡 し

ているが,SM投 与群 では,5例 中3例 は早 く死亡 した

が,2例 は接種後12日 か ら治療 した群 と同様後 肢麻痺が

一時 消失し,体 重増加 したが,治 療中止後100日 以上た

った後に,再 び後肢麻痺が 出現 して死亡 す る。 そこで,

SM,PAS,INAHの3種 併 用による治療実 験を試みた

が,後 肢麻痺 出現前 に治療 した群では,治 療 中に死亡 し

た例はみ られないが,出 現後 に治療 開始 した群か らは,

12例 中1例 が死亡 し,残 りは治療 中は,体 重 は増加 し,

後肢麻 痺 も消失 した。しかし,こ の3種 併用 におい て も

治療中止後10週 位 には再び後肢麻痺があ らわれて きて死

亡 す る例がみ られ る。 この全治療群 につい て,治 療後一

定時期,あ るいは死亡 した動物 につい て,各 臓 器の定量

培養 をお こない。,また,同 時 に薬剤耐 性のテス トをお こ

な ったが,INAH投 与群 の1例 にINAH 10γ 耐性が

み られ たのみであ る。 また治療 中止 後長期間生存 し,後

肢麻痺が 再発 し死亡した例の中には生体 内生菌数の極 め

て少 くない例が多 くみ られた。 また,接 種直 後にINAH
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投与 をおこなった治療群 では,接 種後5週 た って もツベ

ル ク リンアレル ギーが 出現 しないが,治 療 中止 後2週 目

にはあ らわれて きた。 しかしSM投 与 を接 種直後に開

始 した群で は,接 種後4週 には全例 とも陽転してい る。

以上の成 績か ら実験的髄膜炎 の化学療 法においては,根

絶 的に治癒 させ るこ とが 困難 であ り,し か も感染か ら治

療 開始の間隔がのび る程,治 癒 はむつかし くな ることが

認 め られた。 またSM投 与 の方がINAH投 与 よ りも同

一投与量で は有効 であ る
。

260.実 験的脳膜脳結核の化学療 法的研究(第2報)

中西 真吉 ・安間秋靖 ・山田保 ・松久 保香 ・斎藤正敏 ・

渡辺 連太郎 ・加藤友茂 ・早川 俊明 ・竹内徳 元 ・稲生富

三 ・成 田一二三(社 会保 険中京病 院)

脳 にお ける結核結 節形成 に関してH37Rv株 を用い主

に内頸動 脈への再感染実験 を行い,特 に栓塞 によ る脳 の

結 核性病 変 を観察 し,更 に感作 中及 び再感染 後にSM,

INAH,PAS,PZA,SM+INAH,Neoiscotin,を 比

較的長 期にわた り投与 し対照 との間に脳及 び全身諸臓器

の病理学的検索 をし脳 につ いて,オ ー ラ ミン菌染色 を施

し螢光顕微鏡 を用い結核菌 の検索 をした。 〔実 験成績〕:

(1)直接後頭骨下髄腔内注入6例 の中53日 間生存 せ る1例

を除 き13日 以 内の短期生存例 が多 く,体 重は急激に減少

した。脳所見 は特 に脳底部 に充 出血 滲出性乾酪 性炎症像

が強 く更に脳実質へ も波及 し集成結核 を形成 し,そ の中

心部 は乾 酪化していわゆ る結核性脳膜脳炎の 像を呈 した

例 が多い。結 核菌は脳 軟膜及び実 質内乾酪化竈 に無数 に

認 めた。(2)内頸動脈注入再感染例43例 の中10例 は8日 以

内に死亡 し脳軟 膜実 質に1例 を除いては著 しい病変 は認

めず,肺 では過 半数に滲出性乾酪肺炎像 を認 めた。菌 は

再感染後2日 以内の例で脳 実質 内毛細血管に栓塞 して多

数認 めた。比 較的長期 生存例(最 短15日,最 長238日)で

対照群 では脳 内結節は大中小様 々の大 きさで 数 も多 く中

心部乾酪 化傾向が強 く集成 結核 を形成す,こ の傾向 は生

存期 間の長び くもの程著 し くまた橋脳小脳等 に も結節 を

み る。 これ に反 し治療 群では結 節は19例 中8例 におい て

完全 に阻止 されたが,又 結節形成 を見た もの で も数 も少

数 で大 きさも小 さく中心乾酪化融合傾向 を全 く見 ない。

囲管 性細胞浸潤 と細胞集簇 との強弱 は大 よそ平行 関係 に

あ り対照 群によ り強 い。肉芽組織形成 は55日 以上 の長期

生 存対照例に軽度に認 め られ た。菌 は乾酪化竈 に無 数に

陽 性で,結 節部には治療群 では対照群 に比 しよ り少 い。

又 囲管 性細胞 浸潤竈,細 胞集簇竈 には菌 はほ とんど認 め

ない。Neoiscotinを 再感染後40日 間投与 し中止 し238日

生存 せ る1例 に結節中心部乾酪化 と細胞集簇竈部 に も菌

を多数に認 めた。 感作 中よ り引継いでSM,又 はINAH

を使 用中の3例 中2例 に脳実 質内に小結節形成 を見,又

他 の2例 に も肺 に撒布病竈 を認 めた。次 の脳諸病変 を長

期生存例 におい て対照群 と治療 群 と比 較す るに,充 血,出

血 は対照 群に,71%,21%,治 療群 で,68%,16%,囲 管性細

胞浸 潤,細 胞集簇像 は治療 群によ り少 く又脱髄性病変 も

少 い。結節形成は対照群の78%に 対 し58%で,中 心部乾

酪化 は71%に 対 し5%で あ るが治療 を継 続中の ものでは

0%で あ る。菌は結節部で は対照群91%に 対 し55%に 証

明す。次に脳及び脳以外 の各 器官 への結核性病巣の撒布

を肺,肝,脾,腎,副 腎 につ いて対照群 と治療 群 と比較す る

に髄腔 内注入6例 は肺に3例,副 腎2,脳,脳 膜 それぞれ

4で あ る。8日 迄の短 期生存対照群10例 では肺5
,副 腎

4,肝3,腎2,脾1で 脳,脳 膜1で,長 期生 存の対照例14

例 では肺14例(100%),腎8(57%),副 腎7(50%) ,肝

6(43%),脾3(21%)で 脳11(79%)で あ る
。 治療 群19

例 では肺9(47%),肝4(21%),腎,副 腎おのおの2

(11%),脾1(5%)で,脳10(53%),脳 腫3(16%)で

対照 に比 し全身への血行性撤布竈形成 は著 し く抑制 され

得,治 療法 によ る撤布竈,形 成 の抑制率は腎,副 腎,脾

肺,肝 の順 であ った。次 に各種治療剤に よる効果 を,生

存 日数15日 よ り61日の間の結節 を形成 した家兎 に限定 し

て結 節形成 と菌の多寡 とについ て考察 す るに組 織学 的に

各種治療剤に よ り結節治癒像 に特 に目立 った差 違は見 な

いが・INAH,INAH+SM群,次 でSM群 におい て

結節形成 は抑制 され,菌 所 在 も対照に比 し著 し く阻止 さ

れた。臨床的 に眼症状 としての虹彩 毛様体炎,硝 子体溷

濁 は菌 注入側眼において,再 感染 直後 よ り9例 におい て

発生 を認 め漸次病変 は増 強 して硝子体 出血乾酪化 を4例

に見た他は漸次軽快 した。 眼底所見 は2例 に軽度視神経

炎 を疑わ しむる ものが あったが,大 部分に著 変がなか っ

た。又顔面 の偏 向,眼 球震額 運動は8例1こ 再感染 後3週

目頃 よ り対照群 に認 めた。 〔結語 〕(1)家兎49例 で,主 に

内頸動脈へ人型生 菌再感 染栓塞実 験 を施行 し過半数に脳

実 質に結節 を認 め,長 期生存 未治療群 で 集 成結核 を見

た。短 期生存せ る内頸動脈再感染例 では脳 におけ る病 変

は余 り著 し くない。(2)直接髄腔 内注入例ではいわゆ る結

核性脳膜脳炎像 を呈す る。(3)化学療法施行長期生存 群で

は脳内結節 は対照 に比 し著 し く抑制せ られ,又 仮令形成

され て もその数 は少 くかつ小 さく中心部 乾酪化融合傾向

を見 ない。又全身諸器官へ の血 行性撤布 は著 し く抑 制 さ

れ特に,腎,副 腎,脾,肺,肝 と結節 の抑 制を示す。(4)

螢光顕微鏡 での菌検索 では脳 の結節,形 成 部特に その乾

酪化竈 を有す る対照群 で91%に 多数の菌を証明す るが,

治療 群にお ける結節部 ではよ り遙かに少 い。(5)脳に限局

した結核性病変形成 には髄腔 内接種 か,又 は内頸動脈 よ

り菌 を栓塞 さす条件下 によ り高度 に形成 され得 る。(6)臨

床 的に顔面偏向,眼 球振顫運動 は8例 に,虹 彩毛様体

炎,硝 子体溷濁等 は9例 に認 めた。

261.結 核菌感染に対す る抵抗 力増進作 用の検定 法―

ハツカネズ ミにつ いて

額 田晋 ・宇津宮幸枝(額 田医学生物学研究所)
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チフス菌 と淋菌 の混合 自家融解産物(ヘ テ ロザー ト)

で前処置 したモルモ ッ トは結 核菌 の致死 的感染 にたい し

て,明 らかな抵抗 力増 進を示し,生 存 日数が長 くな るこ

とはす でに報告 され ている(額 田 ・竜)。 私は同様の実験

をハツカネズ ミについ てお こない,す でに数回にわた り

報告 したが(医 学 と生物学,17巻5号 ・21巻4号 ・23巻

4号 ・30巻4号),モ ル モッ トの場合 とおな じ く,ヘ テ

ロザ ー トで前処置 したハ ツカネズ ミは結核菌感染にたい

して抵抗力 の増進が認 め られ た。 これ らの実験では,使

った結核菌 は牛型 ・弱 毒人型 および強毒人型結核菌 であ

ったが,そ の後強毒人型 菌H37Rvを 更にハ ツカネズ ミ

を4回 通過 させて この動物にたい し一 そ う敏感 にさせ た

菌株(か りにH37Rvm4と 呼ぶ)を 用いて感染条件 を一

定 にし,前 処置 す るヘ テロザー トの量,お よび前処置後

の 日数 をかえ,か つ新 旧の製剤について実験 を行 ったの

で,こ こにその成績 を報 告す る。次 の各実験例 で使 用し

たハツ カネズ ミは当研究所 で飼育 した一定の種類 の成熟

した もので,♂ ♀ほぼ同数(5匹 ずつ)を 使 った。 〔実

験1〕 昭和28年9月15日 ～10月19日)。 ハツカネズ ミを

10匹 ずつ の2群 に分 け,1群 にはヘ テロザー ト10倍 液

0.1ccず つ を隔 日,背 部 の皮下に注射 し(計3回) ,他

の1群 は対照 とした。最 後の注射後10日 目に人型結 核菌

H37Rvm4のDubos培 地8日 培養 の浮遊 液0.5ccを 尾

静 脈か ら接種 して,そ の後21日 目に実験 を終了 し,各 群

について生存 日数 を比較観察 した(第 一 図参照)。

第 一 図

成 績:第 二図 のご とく,前 処置群 は生 き残 った動物6匹

であ るに反 し,対 照群 ではわず かに1匹 であった。 この

実験はなお1回 く り返 したが成績 は同様 であ った。 これ

によれば,前 処置す るヘテ ロザー トはかな り小 量で も抵

抗 力増進作用のあ ることが判 る。〔実験2〕(昭 和29年1

月22日 ～2月25日)。 前処置 の方 法 と菌感染 量は前の実

験 と挙 なじで,前 処置後1群 は5日 目,1群 は10日 目に

結 核菌感染 を行 ない,他 の1群 は対照 とした。 そ して結

核菌感染後21日 目に実 験を終了した。 〔成績〕第一表 の

ように前処置 よ り10日後 に菌 を接種 した群では,5日 後

に接種 した群 よ りも肺病変 が概 して軽 く,か つ その間 に

死亡 した動物 数 も対照 群に比べては るかに少 ない。

第 二 図

前 処 置 群

対 照 群

第 一 表

()内 は生存 日数

+は 実験終了 まで生 き残 った ものの肺病 変度

同様の実験 もなお1回 く りかえしたが成 績は全 く同様

であ り,ヘ テロザ ー トの抵抗 力増 進作 用は前処 置後10日

目に菌 感染 を行 った群 に最 も強 く現 われ た。 〔実験3〕

(昭和30年9月3日 ～10月6日)。 前処 置に用いた ヘテ

第 三 図

A

B

C
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ロザ ー トの量 および菌接種の条件は,前2回 の実験列 と

同 じで あるが,前 処置 したヘ テロザ ー トは製造後2カ 月

の もの と,3年 間冷暗所 に放 置 した もの とを使 用した。

成績:旧 い ヘテ ロザー ト使 用群(B)は 対照群(C)と のあ

いだ にほ とんど差 が認 め られないが,新 鮮 な製剤で前処

置 した群(A)は 対照群 に比べ,ハ ツカネズ ミの死亡数 が

明 らかに少 ないこ とは第3図 に示す通 りであ る。 これ に

よれ ば,製 造 後間 もないヘ テロザ ー トについ ては確 かな

抵抗 力増進作 用がみ られて も,長 期 間放置 した ものは作

用が失 われてい ることが わかる。 このよ うな成績 は,い

ま1回 く りかえ した実験列 におい て も同様 に現 われた。

262.人 工気腹の価値

馬場治賢(国 立中野療共 同調 査班)

昭24.5よ り昭29.12ま でに国立中野療養所 において

行われた気腹 は710例 であ る。(第1群)120例 。肺切除

後 の肺 の伸 びをよ くす る目的。(第2群)590例 。肺虚脱

を 目的。内気腹期間6カ 月未満 で副作 用な く自己中止 し

た47例 は除外。。この内訳 は軽症227例,中 等症237例,重

症83例 で,気 腹継続期 間 は1年 以下101例,2～3年328

例,3年 以上118例 である。現在完 全就労率 は軽症70%,

中等症45%,重 症15%で,略 治及 び停止 は軽症78%(内

113は 他 の治 療主 として気胸 につづ いて行われた もの で,

213が 気腹 また は気腹+化 療 によ った),中 等症67%(そ

の112強 が気腹 または気腹+化 療 で残 りは気胸 に引 きつ

づ いた もの また は気腹失 敗後外 科手術 によった ものが半

数宛)重 症23%(そ の112が 気腹 また は気腹+化 療 でそ

の残 りは外科手術 によった)で あ った。 また空洞の有無

によ る成績 は空洞例で は略治 または停止39%,空 洞の疑

い55%,空 洞無 し67%で,空 洞 例では2cm以 下61%,

2～4cm28%,4cm以 上16%で あ った。次 に化療単独

群 と気腹+化 療 群 につい て予 防会結研の方法 に従 って治

癒速度 を比較 した ところ新 らしい浸 潤型や壁の薄い空洞

例 では それぞれ両群 間に差 はな く,共 に気腹単独群 よ り

勝 れていた。少 くとも気 腹が化学療法の効果 を阻害す る

所見 はみ られ なかった。結節性の病巣では変 化が遅 く純

粋 な形 で両群 を比 較す ることは困難であ った。次 に空洞

例 のみで気腹単独 と気 腹+化 療を比較す る と,良 好 の割

合 は化療 併用群が僅 かに勝れてい るが,悪 化率 におい て

は気腹単 独群 は著 明に劣 っていた。す なわち気腹 開始 後

化療を全 く行 わなか った43例 では悪化 は18例(42%)で あ

ったが,気 腹後6カ 月以上化療を行 った70例 では悪 化は

5例(7%)で あった。また気腹中 に悪 化した全例 は68

例(12%)で 重症 程悪化が多か った。 その内訳 は化療 を

全 く行わない もの35例,不 十分の化療13例,4カ 月の

SM-PAS(SM間 歇)の もの9例,そ れ以上 の化療11

例 で,そ の 内の4例 は耐 性 となった後 であ り,耐 性のな

い もの は1例,残 りの6例 は耐 性検査 を行 ってい ない 。

以上気腹 と化学療 法の関係をみ ると,気 腹 を行 うな ら気

腹開始後 同時に化療 を行 った方が悪化 が遙かに少 な く,

また化療単独 と気腹+化 療 では短期 間の治 癒速度 は殆ん

ど同一で共 に気腹単独 よ り勝れていた。 しか らば化療単

独で十分 で気 腹併用の必要 はな さそ うに も思われ るが,

この問題 の解決 は両群 の遠隔成 績の比較に よって始 めて

決定 され る もの と思われ る。 もちろん気腹 は横隔膜 の十

分の挙上 と十分 の期 間行 うことを前提 としてで ある。次

に気腹完 了例 は60例 であ るが,完 了後の期間 は1年 以内

の ものが約213で,3年 以上の ものが2例 に過 ぎず,遠

隔成績 を述べ る時期 に至 っていな い。 しかしす でに悪化

2例 がみ られてい る。死亡1例 は腎摘後 の手術死 であ っ

た。副 作用に よる中止 は72例 で 胃腸障害最 も多 く,次 に

腹水,癒 着,重 症悪化,発 熱,喀 血,ヘ ルニヤ,虫 垂

炎,自 然気 胸等の順であ った。肺 切除前予 め気腹 を行 う

ことに よって術時胸腔 は硬 くなってい るため肺 は胸壁に

癒着し易 く,気 管支瘻 を少 くし,肺 の過膨脹 を防 ぎ得 る

のでないか とい うことが予想 され る。今回は肺 の伸びを

肺 尖部 と横隔膜部 とについ て調査 した。初め気 腹前処 置

の120例 と気腹を行わ ない127例 の 切除 と比 較したが これ

に よると上の伸 びは気腹前処置群 がやや勝 れていたが,

下の伸 びは その逆で あった 。しかし,不 可の もの は上の

伸び も,下 の伸 び も気腹前処置群 に少 なかった。次に 以

前に気胸を行 った もの を除外 し,ま た一葉 内区切以下 の

ものだ けについて比較す る と(気 腹前処置 群47例,対 照

67例)上 の伸び は気腹前処置 も対照 も全 く同 一で91%は

極 めて良好で,下 の伸び は対照が よ り勝 れていたびしか

し伸 びの悪い もの はや は り気腹前処置群 に少 なかった。

263.人 工気腹の血液 内ク レアチニン,ア ミノ酸窒素

血 液pH及 び副腎機能 に及 ぼす影響 について

新 井孝夫(東 北大 中沢 内科)

中沢 内科 入院中の肺結核 患者並 びに健康犬 を使 用して

人 工気 腹の生体 に及ぼす影響 を観察 した。1)血 液内 ク

レアチニ ン,ア ミノ酸窒素量― 患者 は肘 静脈,犬 は頸静

脈よ り鬱血 を避 けて採血 し,血 漿分離 にはヘパ リンナ ト

リウムを使用 し実験 に供 した。全 血 クレアチニ ン量(全

血 ク量)はFolin-吉 川 氏変法,血 漿 クレアチニ ン量(血

漿 ク量)は 中沢一草刈氏法,ア ミノ酸窒素量(A-N)は

全 血,血 漿共保利氏変法 によ りそれぞれ測定した。血液

内 ク量:肺 結核患者5名 の気腹群 では全 血,血 漿共殆ん

ど同様の変動 を示す。す なわち気腹後3時 間で全例増量

し,そ の後漸次恢復 し3日 後 に大体復元す る。次 に健康

犬15例 について採血 による影響,並 びに人工気 腹に よる

変 動を測定 した。対照群5例 の成 績は採血によ り殆ん ど

変 動を認 めない。気腹群10例 では患者例 と同様全血,血

漿 ク量共3時 間後 に軽微 なが ら増 量し,7日 後に大体復

元 す る。血液 内A-N量:肺 結 核患者5例 の変動 を見 る

に,全 血,血 漿A-N量 共気腹後3時 間 で増量 し,7日

―325―



虚脱療法及びその他の外科的療法

後 に殆ん ど復元す る。次 に健康犬15例 について採血の影

響,並 び に人工気腹 による変動 を見 た。対照群5例 で採

血によ る影 響を殆ん ど認 めない のに対 し,気 腹 群10例 で

は全 血,血 漿A-N量 共気腹後3時 間か ら24時 間で増量

し,7日 後に大 体復元す る。2)血 液pH一 健康犬15例

について 採 血 の 影響,並 びに人工気腹 によ る変動 をみ

た。採 血 は頸静脈 よ り鬱 血を避 けて嫌気 的に行い,直 ち

に硝子 容器 内の流動 パ ラフィン下 に密 閉しその まま実験

に供 した。測定は硝子電極法に よ りBeckmann Model

 G pH Meterを 使 用した。対照群5例 の成績 は採 血に

よ り殆 んど影 響 な く,測 定値 はすべ て7.33～7.51の 間

に分布変 動す る。 これ に対 して気腹群10例 の成 績は,術

後1～3時 間で軽微 なが ら酸 性側へ移行 し7.25～7.45

の間に分布変動 し対照群 に比 し有意 の差 を認 め る。 その

後 この変動 も6時 間後 には大 体復元 し24時 間後には殆ん

ど復元 す る。3)副 腎機能 に及 ぼす影響一 以上1)2)

の変化 は,腹 腔内圧亢進 と共 に横 隔膜刺激 が一因をなす

もの と考 え られ るが,更 にSelyeのStress theoryに

おけ るいわゆ る警告反応 につい て も大 体同様 の変化を示

す ことが知 られてい る。 そ こで人工気 腹の副腎機能 に及

ぼす影 響を検討す るため以下 の実 験を行 った。a)循 環

血 中好酸 球数一健康犬15例 につい て比 較的好酸球数変動

の少 い午後に2回 採血 し,そ の前後 の変動を比較検討 し

た。第2回 採血 は第1回 採 血後4時 間に行い,気 腹群 に

つ いては第1回 採血直後 に気腹 を実施 した。採血 は欝血

を避 けて頸静脈 よ り行い,好 酸球 数算定 に はHinkle-

man液 を使 用した。 対照群5例 の成績をみ るに,好酸球

数 の 日内変動 は極 めて大 きく+17.7～-14.6%の 間 に

分布 変動す る。 これ に対 して気 腹群10例 では全例4時 間

後 に減 少 し,対 照群 に比 し有意の差 を認 める。b)尿 中

17-Ketosteroids(17-KS)排 泄量― 実験に先立 ち約3日

前 よ り犬を一定濫 内に入 れ,午 前8時 よ り翌 朝午前8時

に至 るまで24時 間 の尿 を1日 量 とし,櫨 下に装置 した秤

量 瓶に採取 し,犬 が艦 に馴 れて大 体同量の尿が毎 日得 ら

れ るに至 るのを待 ち実験 を開始 した。気 腹群において気

腹 は実験第1日 の 午前8時 に 実施 し,17-KS定 量 は

Drekter変 法を用いた。対照群8例 の4日 間の成績で は

前 値 に比 し 雄犬+22.6～-27.1%,雌 犬+33.9～-

20.4%の 間 に分布変動 しかな り大 きく増減す る。 しか し

て気腹群10例 の成績 では対照群 と同様増減区区で はあ る

が,全 例共3日 後 に前値 に比 しいず れ も増加 し この こと

は対照群 に比 し有意 の差 を認 め る。 すなわ ち循環血中好

酸球数の4時 間後減少 と,17-KS尿 中排 泄量の3日 後

増量 は,人 工気腹が副腎 を刺激 し副 腎機能亢進 を惹起す

ることが考 え られ る。 以上 の実 験成績に よ り,気 腹の生

体に及ぼす影響 の一 因 として気 腹がStresserと して作

用 し副腎機能 を刺激 し,Selyeの いわゆ る警告反応 を呈

す るので はない かと推論 した。

264.肋 膜外気胸

小 島哲雄 ・中村秀雄 ・飯野洸朗 ・宇 田川康也(埼 玉療)

国立 埼玉療養所において,28年1月 ～30年12月 に120

例 の肋膜外気胸を行 ったが,簡 単 な手術操作 によ り安 全

で かつ効果 も大 きい とい う結果 を得た ので次 に報告 す る

〔症例〕110名,120例 。内男54名62例,女56名58例 。(両

側施行10名)最 年少13才 最高53才 で,20才 以下24例,25

才未 満が56%を 占めてい る。 〔適応〕胸成術 の適応 で肋

骨切除を望 まなか った もの69例 。 内側 の死 角内に空洞を

有 す る もの10例 。前方 に空洞 を有 す るもの13例 。広範 囲

で全肺 野に病巣 を有す る例及び 巨大空洞例 を併せ28例 。

また病巣 の範 囲は加 納式肺野分劃法 によれ ば,I→V6

例。I→IV19例I II III59例 。II III3例 。I II29例 。II

4例 であ る。断層写真上の透亮像 につ いては両側空洞36

名。術 側に透 亮像対側 に浸潤像の もの64名 。術 側のみの

病巣 は僅 か10例 であ る。透 亮像 の内径 は6cm以 上が4

名,6～4cm 9名,4～2cm 30名 であ る。 これ らに対

し1側 のみに肋膜外気胸 を施行 した もの76名 で,34名 は

両側 に虚脱 療法を施行 した。両側虚脱療 法施行例 中の10

名は両側肋膜外気胸で,5名 が肋外+胸 成術,19名 が肋

外+肋 内気胸 であ る。 〔手術〕広範 囲な肋膜遊 離腔の存

在 によ り5例 は内外交通気胸 として辛 うじて手術の 目的

を達 し得た が,狭 少 な12例 は肋膜外気 胸腔を完成 し得

た。 癒着 高度のた めの剥離不能例 は僅 か3例 で,26例 は

比 較的困難であ ったが手術 を遂行 し得 た。手術死 は皆無

であ る。術後広大 なる剥離腔 内への 出血のため,血 圧下

降し重篤 な症例を呈 した9例 が あったが,輸 血によ りこ

とな きを得た。近来止血 に十分留意 す るよ うにな ってか

か る例 は全 くみ られ ない。 〔再膨脹〕手術直後 に比 較し

て再膨脹 の全 く認め られぬ もの81例,1肋 間膨脹 した も

の19例,そ れ以上膨脹 した もの10例 で,気 胸不 能に陥 っ

た ものは無 か った。 これ ら再膨脹 を認 めた例 についてみ

るに,、気 胸腔の完成前 と完成後 に起 った もの とに大 別す

ることがで きる。前者 は主 として遊離腔 を有 し肋膜を損

傷 したため,高 圧気胸不能例が最 も多 く,そ の他何 らか

の理 由に よ り上昇した もので あるが,完 成後 は各例 と も

2年 半以上経過の例を含めて再膨脹 は認 め られ ない。 後

者 は注気間隔及注気圧が不適当 なた め極 めて除 々に上昇

した もので,発 見 後適当 な間 隔 と高圧 を もって気 胸を継

続 す ることに よ りいずれ もそれ以上 の膨脹 は認 め られな

い。 〔穿刺 〕血腫の初 回穿刺 は90%が2～4日 に行 って

い る。 通常2～6回,総 量300～1000ccの 穿刺 を行

う。Varidaseは40例 に使 用し,他 は必 要を認めなか っ

た。 〔気 胸〕穿刺 と同時 に2～4日 か ら始 め,遅 くと も

5日 以内 には気胸を必ず開始す る。+35～+25,週2回

行い,2カ 月後週1回,3～4月 後2～3週 に1回 とす

る。術後早 くか ら高圧 にした方が よい結 果を得 る。 〔合

併症〕膿胸 は8例 で.例 は洗滌薬 液注 入に よ り治癒 し気
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胸 を継続良好 な経過 を と り,そ の4例 は退所後就業 また

は就業準備 中であ る。更 に1例 は胸成術 によ り治癒 し,

1例 は滲 出液 潴溜中最 近 に至 り膿胸化 した もので,目 下

治療 中であ る。 他に気 胸腔完 成後滲 出液潴溜 をみた もの

が4例 あ るが,極 めて少量で 自然消失 し,1例 のみ経過

観察 中であ る。 その他の合併症 は全 く認 め られ な か っ

た。 〔転帰 〕1例 は1年 半 で気胸 を中止 したがその後経

過良好 であ る。全例中49名 は入所加療 中であ り,58名 が

退所,内44名(両 側施行例3)が 就業,11名 が就業 準備

中,3名 が 自宅療養 申であ る。死亡 は3例 で内1例 は退

所 後就業中事故死,他 の2例 は術 後 それぞれ14日 及び27

日に死亡。3例 とも両側虚脱例 であ る。術後再燃例 は7

例。対側の悪化1例,術 側下肺 野の悪化6例 で内2例 は

最 近両剥離 を実施 し,1例 は化 学療法に よ り好転就業中

他の3例 は化学療法施行 中であ る。 〔効果〕菌陰 性化率

は2年 半～3年 経過せ る15例 については80%,2年 ～2

年半の21例 では72%で あ る。 その後適応範 囲の拡大 に伴

い重症例 を扱 ったため,陰 性化率 は次第 に低下 し,1年

半～2年 の31例 では55%,1年 ～1年 半の18例 では44.4

%で あ る。 しかし術後の排 菌者 も術前 に比 し,全 例 と も

排菌 量は著 明に減 少 してい る。 〔考按〕1)直 達療法不

可能 で胸成術適応 の限度 を超 えた症例 に対す る姑 息的虚

脱療 法,か つ若年者,婦 女子 な らびに高 年者に対す る虚

脱療 法 として,ま た直達療法への準備手術 として も,手

術 侵襲比較的少いた め,十 分評価 さるべ き ものであ る。

2)慎 重 に注気間 隔な らびに注気 圧を考 慮 し気胸 を管理

すれば,再 膨脹 を認 めず,比 較的安易に虚脱の 目的 を達

せ られ る もの と信ず る。

265.適 応外 と しての内科病 室に残 された重症肺結核

患者 に行 つた成形 手術例 について

高橋竜之助 ・中野昭 ・谷畸雄彦(国 立中 野療)

標題 に掲 げたよ うな症例 として,私 達 は次 の条件 の患

者 を選 びました。術側肺 の病巣が重症度以上 であ ること

一 そして対側肺 の病 巣の広 さに よって次の三群 に分 ちま

した。す なわち,対 側肺病巣 が広 くて,対 側肺野の113

以上 を占む るもの,こ れをA群 として16例 。病巣 の範 囲

はA群 ほどではないが,肺 活量が著明 に減少 し て い る

者,す なわ ち肺 活量減少度が海老名氏の計算法 で一50%

以上 の もの,こ れをB群 として36例 。C群 は一般 状態 が

極 めて悪い もの,こ れが.例 。 要す るに長 年の療養 にか

かわ らず,重 症患者 として内科 に残 されていた患者58例

に対 し,成 形 手術を実施致 しました。(1)肺活 量について

一 全般 的にい って肺活量が非常 に少 な く1000以 下の者が

5名 もお りました。減少度 を表示致 します。術 前-60%

以上が8名 。術後 はこれが著 明に減少 して-60%以 上が

26名 。全体の45%に なってお ります。 特に-70%以 上が

12名 に も達 して お ります。 このよ うに肺 活量の非常 に少

な くな った人が はた してど うなってい るか。12名 の うち

8名 は退院 して就労 あ るいは半就労 してお ります。 あな

が ち悲観 した もの で もあ りませ ん。しか し1名 が術後5

年7カ 月で呼吸困難 を来 して急 死してお ります。剖検 の

結果 は,肺 性心 であ りました。2)空 洞 につい て一直径

5Cm以 上を 巨大空洞 と致 しました。 これが22例,全 体

の約40%で あ ります。 空洞の閉鎖成績 は非常 によ く,遺

残空洞 を認 めた者 は1例 にす ぎませ んでした。 この例 は

成形後 は一般 状態が予想外 によ くなった ので,上 葉 切除

を行 い経過順調で退院 してお ります。3)結 核菌の状態

について一 手術時陽 性者 は50例 であ りました。術後.カ

月では(+)が9(-)が39,す なわち,6カ 月では81%が

陰性化 してお ります。12ヵ 月まで検 査が で きた例 は22例

であ りますが,(+)が6,(-)が1.,す なわ ち,72%が

陰性化 してお ります。4)空 洞 の大 さと菌陰性化 との関

係 一術後1ヵ 年 で菌陽性者6名 の うち巨大空洞が4例 を,

占めてお り,巨 大空洞が如何 に も菌を残 す率が多い よ う

に思われ ますが,巨 大空洞 だけにつ いて ます と,術 後

.カ 月で は陰性14例 となってお ります。術直後の死亡2

例 を引い て計算 してみます と,約70%が 陰性化 してお り

ます。全 体の陰性化81%に 較 らべ ます と低い こ とは低い

が,そ う悪い成績 とは思 われません。5)巨 大空洞 の菌

陰 性化 と化学療 法 との関係一薬物使用の方法が区 々なの

で,正 確 なこ とはい えませ んが,SMに つい ては術 前に

十分 に使 用した方が成績 がよい ような感 じが致 します。

INAに ついて使用 した期間 を月数 で示 してお りますが,

これ は明 らかに術前に十分に使用 した方が よい とい うこ

とがで きそ うです。耐性の問題 は検査の行い方 が不 十分

であ りますので,何 とも申す こ とが で きませ んが,強 い

てい うな らば,耐 性があ るか ら菌の 陰性化が悪 い とか,

無 いか らよい とかい うこ とはで きませ んでした。す なわ

ち一定の傾向 はみ られ ませ んで した。6)術 後の患者の

状態―死亡5,入 院継続 中18,退 院35名 とい う成続 であ

ります。入院継続 中の うち14名 はまだ術 後10カ 月未満 な

ので,こ れを差引いて計算致 します と,就 労半就労 は75

%と い う結果 にな り,こ れ だけ社 会復帰 させ るに とが で

きた とい える と思い ます。入 院継続 中の者についてみ ま

す と,術 後10ヵ 月以上が4名 であ ります。術後1力 年近

くた って も退院 させ るこ とが で きない この ように肺機能

の低下せ る者,こ れがい わゆ る呼吸不 具者 と称 して しか

るべ き者で はない か と思 ってお ります。対側肺の状態 に

ついて一対側肺 に相 当に病巣が 多い例に成形 を加 えた の

であ りますが,シ ユーブを来した例 は3例 に過 ぎず,あ

とは全例対側病巣 も良化 して きてお ります。 また次 のよ

うな症例 もあ ります。体力が無 く殆ん ど寝た きりの患者

で したが,成 形後 は予 想外に体力が恢復 して参 り,左 肺

の全切が可能 となった ものであ ります 。今では菌 も(-)

とな り元気に してお ります。す なわ ち,成 形 手術で一般

状 態を改善 しておい てか ら,切 除手術に進む とい うこ と
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も考 え得 られ るこ とであ ります。 死亡例について―1)

手 術後7カ 月で死亡。解 剖の結 果は肝臓膿 瘍であ りまし

た。2)手 術後18日 で死亡,解 剖の結果 死因 は気管支肺

炎であ りました。3)手 術後5年7ヵ 月で死亡した例で

あ ります。解剖の結果 は死 因は肺 性心 とい うべ き所見で

あ りました。4)手 術後1年3カ 月で死亡,こ の例 は解

剖 で きませんで したが,臨 床所見 は心肺機能 の低 下によ

る死亡 と推 察 され ました。5)手 術後11日 で死亡,こ の

例 も解剖 の結 果は肺 性心 と判断 され るべ き所見 であ りま

した。 以上の通 り5名 の うち3例 が心肺機能低 下による

死亡 であ ります。 従 って重症肺結核患者 の手術例 は当然

肺 機能 の低下 が著 明なのであ ります か ら,た とえその経

過が良好 であって も,退 院後の健康管理 は十分 に行 う必

要 があ ります。 また術 前の体力検査 にお きまして も,常

に肺性心 とい うことを念 頭において綿密 なる注意 が必 要

と信 じます。 以上私達 は重 症肺結核患者 を如何 に治療す

るか,そ の一つ の方法 として成形 手術を行い上述の如 き

成 績を納 め るこ とが で きました。

266.胸 廓成形手術 と充填 術 との複合術式の遠隔成績

高橋喜久夫(徳 島大第二 外科)岩 本 吉雄 ・芥 川 光 男

山本正俊 ・小佐 々大次 郎 ・宇都宮敬 一(国 立福 岡療)

私共 はさ きに胸廓成形術 と充 填術 と の 複合術式 と し

て,胸 廓成形 術附筋膜外充填(充 成術)と 場合 によっては

主 病巣 に直接 関係 はない が,そ の虚脱に関係す る第1肋

骨及び第6,第7等 の下位 肋骨は これ らの切除 に代 える

に骨膿外剥離 を以 ってしたいわゆ る成形充 填術を行い,

その成績 を発表 したこ とがあ るが,充 填球を永 く置 く時

は これ に伴 う支障が ある ところか ら,第1次 手術の際 に

筋骨膜外 に充 填し,第2次 手術 の際に これを除去す る胸

廓成 形術附1時 的筋膜外充 填な る術 式を発 表 した。今度

これ ら の 症例の比較的遠 隔成績 を調 査したので 報告す

る。対象 とした症例 は昭和24年 か ら昭和26年 までの間 に

国立福岡療養所で施行 した もので充成術67例,い わ ゆる

成形充 填術.6例,胸 成 附1時 的充填51例 で,い ずれ も術

前,殆 ん ど化学療法を行 ってい ない。充成 術の術後症状

の 経過は5年 を経て返信の なかった もの17例 にな り,死

亡 は6例 で,こ れ は前回の報告で は殆 んど入院加療 中の

ものであ った。不明 を除い た就労率 は3年 後 で44.6%,

5年 後で47.9%で ある。喀痰 中の結 核菌は陽性率28%

であ る。いわゆ る成形充填術 の場 合は,不 明を除いた就

労率 は3年 後で40.8%,5年 後で43.6%で あま り良好 な

成績 でない。前 回までなかった死亡が5例 とな り,殆 ん

ど前 回入 院加療 者中か らで た。 しかし喀痰 中の結 核菌の

なお 陽性の ものは10%で あ る。胸成附1時 的充 填の場合

は51例 中不 明11例 で就労率 は3年 後45.1%,5年 後67.5

%で あ ってやや良好 といえ る。死亡 をみ てい ない 。喀 痰

中の結核菌 のなお陽性の ものは20%で あ る。以上 の就労

率 の差 は充 填球の存在す る期間が異 なるた めにで きたの

で あって,こ れ は充填球 に因 った もの と,そ の摘 出術 に

伴 った合併症 によ ると考 え られ る。前者の内 で充墳球 を

除去 した ものは78例 で,全 判明例 の4分 の3と な り,そ

の摘 出の理 由で,最 も多い のは肋 間神経痛様の疼痛 を体

動 に際 して訴 え るとか,圧迫痛 を訴 え る もの33例 と,レ線

写真 で球の中 に水が たま る36例 であ る。また他の患者 の

例 か ら不安 にな りまたは医師のすすめによ った もの その

他 も37例 に達 してい る。 なおレ線 写真で骨膜 を剥離 され

た下位肋骨が萎縮 また は病 的骨折 を示してい る像 を認 め

た場合が ある。摘 出術後 の合併症 は化膿12例,1時 的瘻

孔11例,悪 化13例,死 亡6例 であ る。 これ は症状悪 化せ

る もの に摘 出す る必要 を認 めたのが 多い故 で もあ る。現

在なお未摘 出者 は27例 であって,こ の中訴 えのない もの

は15例 であって,他 はあ るいは疼痛,球 に水 がた まる,球

が こわれ る,音 がす る等の訴 えを持 ってい るが種 々の事

情 によって摘出の機会が ない との ことであ る。摘出者 と

末摘出者の現状 を比較す ると摘 出者 の就労 は30%で あ る

の に,未 摘 出者 は71%で あ る,ま た作業 療法中 自宅安

静,入 院加療 を比較 して も未摘 出者 の方が優れてい るが

これ は未摘出者が比較的術後成績 の良好 な もの に多いた

めで あろ う。胸廓成形術 の不 明の点,す なわ ち術後 の胸

壁動揺を軽減 し,虚 脱肺 の再膨脹 を予防 して,そ の成績

を向上せ しめん として,こ れ に充填術 を併施 した複合術

式は早期 において はその期待 した効果 を見 た よ うで あっ

たが,晩 期 に種 々の訴 えを認 め るよ うにな り,ま た これ

が摘出術後 も合併症が少 くない よ うであ る。 しか して就

労率を低下 させてい る と考 え られ る。 よ って適応 が あっ

て,胸 廓成形術 に充填術 を併施す る場 合には従来 の レヂ

ンプロンベの如 き合成樹脂球 を充填球 として用 うるなれ

ば,た とえ筋骨膜外で あって も長年 月に亘 ることは不 利

であ って,早 期 に除 く方針,す なわ ち胸成 附1時 的充填

の術 式を取 る可 き ものであ ると思 う。 なお最近長 石教授

の発表 された弾 力性可吸収性合成樹脂 ポ リビニール フォ

ルマールを以てす る複合術式について はまだ経験 を持 っ

ていない。

267.結 核 肺切除術前後に併用す る化学療 法の検討

沢 畸博次 ・山田光堂 ・永野卓 ・田 島玄 ・鈴木 忠清 ・石

原 健彦 ・山田浩男(国 立療久里浜病院)

国立療養所 久里 浜病院において,昭 和27年 よ り同30年

6月 までに施行 した肺 切除207例(全 摘3,葉 切81,区

切118,部 分切除5)に ついて,術 前後 に併用す る化学

療法 と術後合併症 との関係を検 討 し,肺 切除術 におけ る

化学療法 の必 要最少 限界について検討 を加 えた。 われわ

れ の症例 では1例 を除 き全例 にSMを 使 用し,殆 んど

がPASを 併用 してい るので,SMの 用法及び量 によ

って分類 して検 討した。 まずSM初 回治療群 と再治療

群 とに分 け,途 中結 核予防法の手続,そ の他の理 由で治

療が一時中断 され て も,2ヵ 月以内に再開 された もの は
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継続 一貫 した治療 と見做 し,2カ 月を越えて再開 した も

のは再治療群 として取扱 い,初 回治療分 のSM量 は術

前SM使 用量 は 包含 しな かった。 ま た 一 側肺全摘,

肺葉 切除,肺 区域切除及 び部分 切除 とでは病 巣範囲,病

巣 の 性質,手 術侵襲 に差 があ り,化 学療法の観点か ら も

別 個の扱い をせねばな らない ので これ らを区別 した。1.

気 管支瘻の発生率 をみ るに,全 摘3例 中0,葉 切81例 中

10例12.3%,区 切118例 中7例5.9%,部 切5例 中0で あ

って,い ずれ も早期気管支瘻 であ るので,化 学療法につ

いて も術前の使用法,使 用量が問題 に な る と考え られ

る。従 ってその成績 をみ るに,葉 切で はSM初 回治療 群

と再治療群 との区別 な く,そ の殆 んど全部 が術 直前SM

159以 下使 用例 か ら気 管支痩 を発生 し,そ の傾向は ま

た,PAS毎 日,SM週2回 法,PAS毎 日,SM毎 日

法,SM単 独法 のいず れを問わず共通の傾向であ る。次

に区切で はSM初 回治療群,再 治療 群 を問わず,術 直

前SM109以 下使用例 か ら発生 し,そ の傾 向は ま た

PAS毎 日SM週2回 法,PAS毎 日SM毎 日法,SM

単 独法のいずれ を問わず同傾向であ る℃す なわ ち,術 直

前 化学療法 としては術後気 管支瘻防止の観点 か らのみ す

れば,葉 切で はSM159,区 切で はSM109を 越 え

て使用す るこ とが望 ましい。 これ はPASの 併用,SM

の週2回 法,毎 日法,ま たはSM単 独法の如何 を問わ

ず 同 じ傾向 を示 してい る。手 術創面の治癒,特 に気管支

断端 の治癒 を全 か らしめ るには,少 くと もSM量 とし

て これ だけは必 要な る最少 限 とい えるであ ろ う。2.次

に肺瘻 についてみ るに,葉 切では81例 中4例4.9%,区

切では118例 中3例2.5%に 発生 し,葉 切 ではSMの 初

回治療群再治 療群を問 わず,術 直前SM159以 内の使

用例 に生 じ,そ れ 以上 の ものか らは発生 していない。 区

切の3例 中1例 は術前SM109以 下の使用例,他 の2

例 は それぞれSM189,459の 使用例 であるが,こ れ

らはいずれ も手術 時隣接 区域 に深 く入 り込 み切除後可 な

りの空気漏 出のまま閉胸した ものであ って,技 術的 な面

に多 くの原 因が あ るもの と考 え られ る症例であ る。3.

術後膿胸 は気管支瘻 を合併せ る もの区切 に1例,瘻 を伴

わ ない もの葉 切に1例,区 切 に2例 で,葉 切の1例 は術

前SM149,術 後269計409使 用例で あって,1年

3カ 月の間死腔があ った ものであ る。す なわち術後結 核

菌皆無 とはいえない死腔が長期間存在 した ことに大 きな

原 因があ ると考 え られ るが,術 前後 の化学療 法に も検 討

が加 え られな ければな らない と思 う。 しかし例 数がた っ

た1例 なので結論的な ことがい えない。 区切の2例 は非

結核 性膿胸であ る。4.術 後1回 で も排 菌のあ った もの

を術 後排菌者 として み る と,術 後排 菌者 は全摘3例 中

0,葉 切81例 中19例23.5%,区 切118例 中16例,13.6

%,部 切5例 中1例 で ある。が この排 菌の原 因が判然 と

してい るもの,す なわ ち反対側病巣 または同側 残存病巣

か ら明 らか に排菌す る と思 われ る もの6例,気 管支瘻 肺

瘻等 があ った もの6例 を除いた7例 につい てみる と,い

ずれ も手術 前後 併用SM総 量が409以 下 であって,再

治療 群初 回治療 群の別な く,PAS併 用,SM週2回 法,

毎 日法または単独法の如何 に関 らず同 じ傾 向であ る。区

切の16例 中排菌原因が他 に判然 とせ る もの,す なわ ち反

対側 または同側残存病巣か ら排 菌す る と思 われ る もの2

例,気 管支瘻,肺 瘻のあ った もの4例,気 管結 核のあ っ

た もの1例,気 管支の縫合糸 を喀 出した時1回 だけ排 菌

した もの1例,計8例 を除いた残 り8例 につ いてみ ると,

いず れ も手術 前後併用SM総 量が409以 下の もので

あ る。部 切にお ける1例 は反対側病巣が 排 菌源 で あ っ

た。以上に よ り反対側の病巣 その他 に排 菌の原因が考 え

られない症例であ って も,肺 切除術 を施 行す る際にお け

る手術前後併用SM総 量は最少限409以 上 を必 要 と

考 え る。5.次 ぎに術後 シユ ーヴについ てみ ると,葉 切

で2例,区 切で1例 あるが,葉 切の2例 中の1例 は術前

後SM総 量209使 用,術 後 も排 菌が続 いていたが,

その排菌源 と思われ る反対側病巣が悪 化した もの と思わ

れ る。他の1例 は術前 後SM総 量409使 用例 であ る。

区切の1例 は術前後SM使 用総 量209以 下の もので

術後 も排菌 を続 けてい たが排 菌源は判然 としなか った も

のであ る。更 に葉切患者で1例 が術後8カ 月で血痰 を喀

出 し,気 管支鏡検査 で気管支 切断端 に結核性 肉芽が発見

され た ものがあ るが,こ れは術前後SM総 量489使

用していた ものであ る。〔結論〕以上の成績 よ り早期気管

支瘻 及び肺瘻 防止 の観 点か らのみすれ ば,SM使 用量 は

術前最少限葉切で は159,区 切では109以 上が望 まし

いが,術 後排 菌,術 後 シユーヴ等 の合併症を考 える時,

反 対側 その他 に排菌源が認 め られない場合で も,術 前術

後 を通 じSM総 使用量 は少 くとも509を 越 えて使用

す ることが必要 と思 われ る。 しかして耐 性菌出現 を も考

え合わせ るな らば,PASを 併用す ることが もちろん望

ましい。

268.切 除肺結核病巣 のX線 像 と組 織反応 との関係

須賀井忠男 ・宮原侑一(横 浜大外科)

肺結核切除療法 の適応範 囲は岡氏の病型分 類V,VI,VII

型 の中で も限 られ た症例 のみであ り,こ の範囲 を拡 げる

た めにはい ろい ろな角度 か ら分 析的に裏付 けを行 うこ と

が肝要で ある と思 うので,今 回は切除材料か らみたX線

診断の信頼度 を検 討す ることにした。切除材料 は44例 で

あるが これ をX線 診断上大 別す ると明 らかな透亮像 のあ

る もの と,巣 状結 節性病巣 とが含 まれてい る。主病巣で

ある空洞 の性状 は空洞壁 の厚薄 を区別 し,ま た巣状結 節

性病巣 は一般 的に行われてい る4型 分類 に従 って術前 診

断 としてい る。症例の内訳は第1表 の如 くで空洞 では壁

の厚い ものが 薄い ものよ りも多 く切除 の対象 となってい

るが空洞 の大 小に対 す る例 数の差はな く排菌源 として処
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理 され てい るためであ る。 また巣状結節性 の ものはII,

III型,す なわ ち均等 陰影 で崩壊像 のない もの とある もの

が共 に多 く適応 とな ってい るが,病 巣の大小 を区別 す る

と,15例 中直径2cm以 下の もので,孤 立性 の ものはな

く,3例 の2個 以上 の集 合結節 を除いた他 の ものはすべ

て直径2cm以 上の大 さの ものが 切除 されてい る。

第 一 表

1集 合小被包巣

II被 包巣非崩壊

III被 包巣崩壊

IV空 洞濃縮

これ らX線 診断に基い て切除 された ものが組織反応機

序 と如何 なる関係 にあったかを確 かめ るために,肉 眼的

に観 察し,更 に病理組織標本 を作製 して,主 として鍍銀

染色法に よる格子線維 の消長 を検 討した。 空洞について

は壁 の厚いX線 像の ものは組織学 的に個 々の結 核結節が

よ く被 包 された ものの集団 か ら成 る ものが 多 く,線 維増

殖 が著明 なた めに周局炎が ない状 態で も,X線 像には っ

き りと現われ る。壁の薄い ものでは被包 線維層が少 な く

壁 に近い周 辺は収縮性無気肺 で,そ の周辺 は肺 胞の拡 大

が あ り周 局炎の消褪 を思わ しめる。巣状 結節性病巣の4

型 の うち,第I,IV型 はX線 写真 の読影 を誤 るよ うなこ

ともな く,組 織学的 に第1型 は被包化 の状態は良好で,

格子 線維 もよ く平行 に走 ってお り周辺 に瘢 痕性病巣の分

散 もみ られ て明 るく,X線 上比 較的 よ く 性状が現われ

る。第 耳型 は組織学的 に集 合結 節の部分的崩壊像 である

が,気 胸肺 で はX線 診断 は容易 であ る。 第1正,皿 型 の区

別は割合に困難であ って,術 前 診断に一 致 しない もの も

あ るが,組 織学的 には第 豆型 ではいずれ も周局炎 な く,年

輪状構造 とみ るべ き もので は,乾 酪 中に ちぢれ毛様線維

塊が あ る ものや,小 葉性被包 化の痕跡 を認 め得 る ものが

あ る。いずれ にして も線維成分の 多少 はX線 写真の均等

性 を左 右す る もので はな く,従 って全 く膿 汁化した もの

との区別が不可能 な も の が あ った。 被包層 は割合 に薄

く,小 結節の撒布が あ り,肋 膜に近い もので は新鮮 な結

節 もみ られ る。第皿型 は被 包結節の集籏で,格 子線維の

錯綜が著 明であ り従 って部 分的崩壊が起 り易い と思 われ

るが,こ の場合灌注気 管支 の態度が複雑で ある。 以上 切

除肺結核病巣 を基 にして術 前のX線 診断 と対比 して検 討

したが,組 織反応機序 を明 らかにしたX線 上の分 類は合

理的であ り,読 影 を確実 にす る結果 となる と考 える。

269.肺 結核切 除療 法1000例 の概観

多 田邦夫(国 立療 山陽荘)

昭和24年 以来 国立療養所 山陽荘で行 った肺結 核に対す

る肺 切除は30年 末で1000例 に達 した。初期 においては適

応 症選択 の拙劣,化 学療法剤 の入手 困難,技 術の未熟等

のた め,可 成 り危 険率 の高 い手術 であ ったが,今 日では

日常の手術 として安全 に行 われ るよ うにな った。 ここに

肺切除1000例 を顧 みて,主 として年度 別に,そ の変遷 の

跡 を辿 ってみ よ うと思 う。 まず外科療 法の推移 を,殊 に

虚脱療法 の代表であ る胸成術 と比較 す ると,表1の 如 く

胸成 術は昭和26年 を頂点 として下降 し,肺 切除 は24年 よ

り急激 に増 加 してい る。(性 別)男703,女297例 で男に

多いが,大 体入院患者 の 性別比 に類 似 し,年 令別で は最

小12才,最 高61才 で,表2の 如 く初期 は殆 ん ど20～30代

のみであ るが,漸 次各年 令層に亘 って きた。年令 によ る

手術の危 険率 の差 は認 め られ ない。手術 術式 は表3の 如

く全切除,肺 葉切除 は漸次減少 し,区域 切除及び葉切+区

切が増加の傾向があ るのは,患 者 の病状 の傾向をあ る程

度 示す と思われ る。適応 は表4の 如 く初期 は虚脱療法不

成 功が圧 倒的に多いが,昭 和27年 よ り減少 の徴が見 え,

30年 では5%と な り,巨 大空洞,多 発 性空洞 も減 少 の傾

向が見 え,結 核腫及び硬化性病巣が 増加 してい る。化学

療 法は表5の 如 く,初 期 はSM単 独使 用が,27年 よ り

SM,PAS併 用が,29年 よ りSMゴPAS,INAH三 者

併 用が多い。術前後 の化学療法施行期 間は表6の 如 く漸

次長期 間行 うよ うにな り,30年 は85.3%に8カ 月以上化

学療法 が行われた。target pointに 達 して か ら手術 を

行 った ものは,28年2.4%,29年21.4%,30年32%で,

全体 としては16.5%で あるが,こ れ らの術 後合併症 は,

例 えば気管支瘻 を例 にす ると1.8%で,target pointに

達 しない ものの気管支瘻 発生9%に 比べ 明 らかな有意差

が あ る。 ただしtarget pointに 達 しない ものの中 には

長期化学療 法無効 あ るいは無効が予期 され た ものを多 く

含 まれ てい る。 〔合併手術〕表7の 如 く肺切 の術前後 に

附加す る胸成 その他 の合併手術 は年 と共 に 減少 し て い

る。特 に合併症発生のた めに行 うものは減少 した。 これ

は術後処置 の進歩 を意味す ると考 え られ る。 例 えば血胸

は,術 前 よ り残存肺膨脹 を計 った区域切 除において27年

度 は10%に みたが,30年 は2.6%で あ る。〔気管支瘻 〕断

端瘻 は6.7%に 発生 し,そ の うち早期瘻35%,中 期瘻4.4

%,晩 期瘻10.4%で,こ の他肺穿孔の状態 をみた ものが

1.2%あ る。気管支瘻 を年度 別にみ ると,表8の 如 く年

と共 に減少 し30年 は4%に な った。気管支瘻 の運命 は表

9の 如 く78.4%は すでに治癒 してい る。〔膿胸〕2.4%で

表10は その年度別発生率を示す。 こ れ ら は結 核性膿 胸

15,化 膿菌によ る膿胸3,混 合感染.例 であ る。 これ ら

の運命 は手術 または持続吸引 によ り治 癒した もの.4%,

なお経過観察中 の もの12%,死 亡 した もの24%で ある

が,そ れ はすべて2.年 以前 の ものであ り,27年 以後 には

ない。 〔肺結核の増悪〕術後 シュー ブを発生 した ものが

4.7%で,そ の中対側肺 の悪化36.1%,ま た この うち気

管 内麻酔 による と思 われ るもの5,気 管支瘻 による と思
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われ るもの9が あ るが,麻 酔 によ ると思われ る もの は,

術 後の化 学療 法 によ り軽快 した。術 側の悪化は シュー ブ

中63.9%で 残存病巣が悪化 した もの38.7%,新 た な進展

61.3%で あ る。術側悪化例 の運命は表11に 示す如 く67.7

%は 良好 な経過 を とってい るが,残 存病巣が悪化 した も

のでは,再 手術が行 われた ものが多 く,新 たな進展 では

化学療 法に よ り軽快 した ものが多い。〔気管支断端結 核〕

昭和27年 以後の手術患者 の中535例 には術後3～9カ 月

に亘 って気管支鏡検 査が行われたが,術 後 の発赤 腫脹 等

の変化 は殆 んど3ヵ 月以内 に通常消失 す るが,そ れ以後

にみ られ る変化 を病的変化 として,明 らかな断端 結核 の

認 め られ た ものが7.2%あ り,そ れよ りシュー ブを起 し

た と推定 され る ものが10例 あ り,長 期化学療法を行 って

も,治 癒せず,な お菌陽性 を続 ける ものが11例 で,他 は

軽快 した。 〔菌の消長〕 昭和30年 末で術後6カ 月以上 を

経過 した856例 についてみ ると,一 度 で も陽性 の ものを

総て 陽性 とすれば14.5%で,そ の後引続 き6カ 月以上陰

性 となった もの を最初 か らの陰性に加 え ると96.1%は 菌

陰性 である。術 前排菌 と術後排 菌の関係は表12の 如 く術

前塗沫 陽性者 が術後 も菌陽性 とな る率が高 く,術 前 菌陰

性 者の術後陽性率 との間には明 らか な有意差が あ る。 菌

陽性を続 ける33例 の排菌源 を推 定す ると表13の 如 くであ

る。〔死亡例 の検討〕死亡例 は2.9%で 直接死亡17,そ の

中 ショック13,呼 吸不 全4,腎 障害1,そ の他2で,乾

酪性肺炎1,肺 動脈血栓1,肺 結 核増悪1,気 管支痩膿胸

併発 によ る全身衰弱7,こ れ はいず れ も初 期SM入 手

困?な 時期 の もので ある。 その他結 核に関係のない事故

死2が あ る。 年度別手術患者 の死亡 率は表14の 如 く,24

年 に手術 した ものは46.9%死 亡(内 直接死2,晩 期死6)

で あるが,28年 以後は1%以 下 とな り,30年 は;未 だ期

間が 経 っていないが,0.3%で ある。 以上の如 く初期 に

は死亡 率は高い ものの,生 存 者は全例元気で社会 に復帰

し,そ の後増悪 した ものはない。 〔現在 の状態〕術後6

カ月以上を経過 し直接死亡 を除 く839例 の現 在の状態 は

表15の 如 く65%は すでに社会復帰 してお り,術 後1年 半

以上経過した520例 では89.2%が 社会復帰 してい る。以

上国立療養所 山陽荘 において行 った肺切除1000例 につ

き,簡 単 にその概 要を述べたが,手 術成績 は年 と共 に向

上 し,手 術 によ る危 険は非 常に減 少 し,長 期 化学療法 と

共 に肺結核 に対 す る必要欠 く可か らざる,か つ安全 な治

療 法にな った もの と信ず る。

270.肺 結核 に対す る肺 切除後の残存肺膨脹不全例 の

検討

井上権治 ・岸川 利行 ・荒木宏 ・原恒広 ・浦 田正知(九

大結研)武 田与平 ・荒川洋(九 電病院)

調 査 した症例 は九大 結研及び九電病院 におい て昭和30

年末までに肺 切除術 を受 けた患者 の内,129例 について

行 った。な お この際,切 除範囲が一葉 以上 に及 ぶ ものを

葉切,一 葉 に達 しない ものを区切 として 取扱 った。 これ

らの症例 中,切 除術後,膨 脹不全 その他 の理 由で,追 加

成形 を受 けた ものは,34例(26%)に な るが,こ れ を区

切,葉 切の2群 に分 ける と,葉 切 群に胸成 を受 けた もの

の率 が断然多 くな る。われ われ は,一 般 に術 後の肺膨脹

は切除時の癒着 の如何 に大い に関係 のあ るよ うな感 じを

受 けてい るので,切 除術 時の肋膜 癒着 の強 さと範 囲の程

度 を それぞれ卅,廾,十,― に分 けて記 録し,そ れ ぞれ

の(+)数 の和 によって術後 の肺膨脹 の良,不 良 を予測 す

ることにした。 以上 を不 良 とす る。全症例 につ いて,

以上 の点か ら術後肺膨脹 良否の予想 を立て てみ ると,不

良 と思われ る ものは49例(38%)で あるが,葉 切群のみ

では,60%の 過半数が不良 とな ってい る。予想 の良,不

良別 によ る胸 成追加 率 は,不 良例で は殆 んど半数 近 くに

胸成が加 え られてい るが,こ れ を区 切群,肺 切群に分 け

てみ ると,葉 切で,予 想不良 とい うのは,矢 張 り予想 さ

れた通 りに膨 脹 の悪び ものが 多 く,そ の70%が 胸成術 を

うけてい る。 しか し,こ の 中でわれわれに とって一番 問

題 とな るの は,切 除術時 には癒着 も軽 くて,将 来の膨脹

も良好 と予 測 された ものの中 で,術 後膨脹 が悪 くて追加

胸成を受 けねば ならな かった症例で あ る。追 加胸成 を受

けた例 について,そ の適応 を調べ てみ ると,予 想良,不

良 の如 何にかかわ らず,膨 脹不全が 断然 多い。 その原因

と考 え られ るのは,術 後 の胸腔 内血腫,浸 出液等 の態度

であ る。 これ に関係 ある2,3の 事 項について調 べ てみ

ると,術 中 出血量は,予 想不 良で胸成 の例 にやや多い よ

うであ るが,予 想良 で胸成 を受 けた例 と非胸成例 とでは

有意の差はない。術 後 の排液 量では胸成例 の方が非胸成

例 を相当上廻 ってい る。更 に術後膨脹不 全例で はよ く術

後の発熱が長 く続 くよ うに感ず るが,こ れ も統計で は胸

成,非 胸成 の差 はない よ うであ る。 血沈値正常化 までの

期 間 は胸成例がやや長い よ うであ る。 すなわ ち,以 上 の

臨床 統計で は術後 の排液量 と血沈値正常 化期間 におい て

肺膨脹 不全 と術後胸腔 内貯溜 液の問題が関係づ け られ る

よ うであ るが,未 だ確 定的な ことはいえない。なお,肺

切除術 よ り追加 胸成 までの期 間をみ ると,予 想良例 では

比較的各期 に平均 してい るのに反して,不 良例 では多数

例が2カ 月以内に集 中してい る。 これは,予 想良例 では,

何 とか胸成 を加 えな くて済むよ うに と,膨 脹が完成 す る

の を待つ傾 向が強 いのに反して,予 想不良例で は比較 的

早期 に諦 めて胸成 を加 え るためであ ろ うと思 われ る。 ま

た,術 後 の気腹 と胸成 との関係で は,全 症例 を考 え る

と,気 腹 を行わなか った ものが胸成 を受 ける率が 多い よ

うであ るが,こ れは葉切 で予想不良の ものには,最 初 か

ら気腹 を行わなか った ものが多い ことが大 いに関係があ

り,区 切例では,気 腹 を行 って も,行 わな くて も,そ の

胸成 を受 け る率には余 り差 はない よ うで ある。肺 切除術

後 の肺機 能を,膨脹 良,不 良で比較 してみ る と(各 値は予

―331―



虚脱療法及びその他の外科的療法

測値 に対す る%で 表 わす),各 値 と も不 良例 では 良好例

よ りも低 下 してい る。 ところが この不良例 に追加 胸成 を

加 え ると,残 気量,残 気率な どの改善がみ られ,成 形後

肺 内ガス分布 能力が好転 してい るこ とがわか る。 すなわ

ち,肺 切後気 腫性変化著明で分布障害高度 と思 われ る例

では,追 加 胸成 によ り換気能力はむ しろ好転す る もの と

思われ る。

〔追加〕 織 本正慶(織 木 外科病 院)

昭和27年 よ り同31年3月 まで織 本病院において行われ

た肺 切除690例 について膨脹 不全例 を検討す る と,早 期

気管支痩及血 胸 と,そ の他の一般 的膨脹不全 とも称す る

ものに分 けるこ とが で きる。 しかしなが ら膨脹 不全 は手

術手技 に次い で術後 の ドレナーヂに基 因す ること大な る

とみて,種 々 ドレナーヂを改 良した結果,上 半身下降体

位 の ドレナー ヂが肺膨脹 に とって有 利であ ることを実証

し得 るに至 った。 この ドレナーヂは肺膨脹 を さまたげな

い ように ドレ ンの中間 を前胸壁 に固定す ることによ りド

レンの先 を肺尖部 に流 し肺 の膨脹 によ って ドレン も動 く

よ うに した方式であ る。 これ を昨年十 月か ら実施 し現 在

まで109例 に及んでい るが これ による膨脹不全例 は8例

の気 管支肺胞痩(14日 目開胸 時確認)と4例 の血胸以外

は総 て24時 間後 レ線像 によ り殆 んど膨脹 し(死 腔を認 め

ない)そ の他の膨脹 不全例 は5区 域以内 切除においては

1例 もない。 この ドレナーヂの主眼点 は,第1に 横 隔膜

運動 を保存す る点にあ り,第2に 胸廓 の形 か らい って肺

尖 にため る方が排 液が容易 であ り,第3に 上半身下降な

るが ゆえに手術時下葉 と横隔膜の剥離 を多少 の出血 も省

りみず完全 に行 い肺 を常 に上昇 させ る こ とが可能 であ

る。 切除後赤沈 が10ミ リ以内 にな るまでの 日数 は平均

24.3日,下 熱 までの 日数は12.6日 で極 めて早期 に胸腔 内

が安定す るこ とを物語 ってい る。横隔膜運動如何 をみ る

た めに5区 域 内切除18例 について,術 前及術後40日 目の

術 側肺容量 を比較 す ると,呼吸気34.1%減,分 時呼吸量

37.5%減,分 時02消 費量25.7%減,肺 活量37.4%減 と

な るが,少 数例 におい ては増加 す る もの もあ る。

271.気 管支撮影 よ り見た肺切 除術後の残 存肺の態度

について

須貝新 ・荒川泰(東 京都立府 中病院)

肺 切除術の術前 に気管支撮影 を施行 するこ とが重 要で

あ ることは,今 更い うまで もないが,術 後 の気管支撮影

所見 もまた欠 くことので きない検査で ある とい うこ とが

で きよ う。術 後の気管支撮影所見 によ り,残 存肺 の再膨

脹度 を最 も正確 に知 り得 ると同時に,気 管支断端 の切除

手技へ の反省や,手 術 が残存肺気管支 に及ぼ した影響等

を も知 るこ とが で きて,爾 後の治療方針への重要な示唆

を得 るこ とが で きるものであ る。東京都立府中病院で肺

切除術 を施行 した症例 の うち,術 前術後に気管支撮影 を

行 ってあ る58例 につ き検討 し,気 管支所見 よ りみた残存

肺 の態度 につい てい ささか知見 を得たの でここに報告 す

る。 〔検 査方法〕肺 切除術後3～14カ 月の症例 に対 して

気管支撮影 を施 行し～ 術前の所見 と比較検 討した。造影

剤 としては主 として40%モ ル ヨ ドール10CCに 対 しスル

ファ ミン末39を 懸濁 した もの を用いた。 なお,肺 切後

胸成術 を施行 した ものは,成 形 術に よる転位が加 わ るの

で,こ れ を除外 してある。検 査例 数は58例(男39例,女

19例)う ち肺葉 切除例9例,区 域 切除例49例 となってい

る。 〔成績 と考按〕(1)切除部位 と肺 再膨脹度一第1表 に

第1表

示す よ うに,切 除部位 と再膨脹 度 との間には認 め得べ き

関連 はない と考 え られ,た だ再膨脹の全 く不良 な例が 右

側 の特 に上葉 切除例 に多い とい うこ とが僅か に 目を惹 い

た。(2)切除部位 と死腔の位置一 この関連 を知 るためには

死腔が存在 しなければな らないので特に再膨脹が不良 で

あ った16例 について観察 したのが～第2表 であ る。死腔の

第2表
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位 置は切除部に一致 してい る ものが最 も多 く,切 除部 を

超 え る死腔を有す る もの にあ って は,切 除部 を中心 とし

て概ねその前方に死腔を作 ってい ることが分 った。 これ

は術後 の患者 の体位によ る ものであ ろ う。(3)残存気管支

の態度一 第3表 及び第4表 に これ を詳細 にかか げた。 こ

こか ら抽 き出し うる一 般論は次の如 くであ る。(イ)残存気

管支 の転位 には一 定の法則 があ り,切 除せ られた気管支

の支配 していた領域 を代償す るよ うに廻転 しかつ伸 びて

い た。(ロ)残存 気管支 の うち転位,伸 張 の最 も甚 だしいの

はB4,B5,B6等 であった。

第3表

第4表

(4)残存気管支の拡張― 以上 の58例 中,術 前正常 であった

気 管支に,術 後気管支拡張所見 を呈 した ものが,第5表

に示す よ うに4例 あった。 すべ てB4,B5で あった こと

は,B4,B5が 術後の転位が最 も甚 だしか った こ との 関

連 を示す もの と考 え得 られ た。

第5表

〔追加〕 肺切 除術後 の残存気管支の変化

渡辺三郎 ・木谷 通夫 ・長井省三 ・佐多和秀 ・前 田暢彦

竹内邦良 ・富 田利夫(稲 田登戸 病院)

われわれ も肺 切の前後 に気 管支 造影 を行 ってい るが,

確実 に手術前後 の気管 枝の像 を比較 し得 た46例 につい

て,主 に術後 の気管枝 内腔の変化 に関 して検 討したので

追 加す る(術 後3～7ヵ 月の観 察)。1.症 例 は右28例 左

18例,男34例 女12例,手 術の種類 は葉切13例,区 切30

例,部 切3例,追 加成形実施16例 不実施30例 である。

2.明 瞭 な気管枝拡張 は1例 も認 めなか ったが辺縁不正

像(辺 不)は12例(26.1%)に 発生 した。辺不の発生 は

左 右に差 な く女 よ り男 に多 く,部 位 はB4,B5及 びB
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10に 多か った。 術後気管枝 の偏位 は大部分 の例 にみ られ

るが,辺 不発生部位 に必ず し も高度 の偏位 は多 くないが

いず れかの部位に偏位 を伴 ってい る例 が多い。辺不 と追

加成 形 の有無,及 び残存病巣 の有無 との関係 は明 らかに

指 摘 し得なか った。

272.肺 切除術後 にお ける遺残 気胸腔の意義お よび膨

脹不全肺におけ る気管支造影 法の価 値

木戸 就一郎 ・佐藤純一 ・海塩毅一・(東北大抗研)

近 年肺切除術の安全性 は著 るし く確 立 され るに到 った

が,術 後合併症の発生 は今 なお その跡 を絶 たず,し か も

気 管支 断端瘻,肺 瘻,膿 胸の如 き重篤 な ものが少 く な

い。 これ ら合併症 も早期 に発見 して適 切な処 置 を施す こ

とに よって可成 りよく救治 し得 るものであ り,す でに種

々の早期診断法及び治療法が報告 されてい る。われわれ

は肺 切除後の遺残気胸腔 の推移が,気 管支 断端瘻,肺 瘻

膿 胸等の発生 に密接 な関係 にある ことに注 目し,近 代的

化学療 法の もとに行われた区域切除術 ないし肺葉 切除術

200例 におけ る術 後遺残気胸腔 の推移 をX線 的に追 跡 し,

これ と術後合併症 との関係に つい て検 討し,更 に膨脹不

全肺 に対 して気管支造影法 をお こない二,三 の知見 を得

たので次 に報告す る。症例200例 について,術 後2～3週

目までのX線 検査 の推移に よ り次 の3群 に分けた。I群

:残 存肺 が よ く再膨脹 して遺残 腔が認め られ ない もの …

123例(61.5%),II群:再 膨脹 が不 良で遺残腔が残 って

い る もの…60例(30%),III群:遺 残 腔が一 旦消 失あ るい

は縮少 し,そ の後再出現あ るい は開大 し た も の…17例

(8.5%),次 にII,III群 の その後の 経過及 び合併症 につい

て検 討してみ る。第II群60例 の うち42例(70%)は 遺残腔

が6カ 月以内に 自然に消失 し,残 存肺 は完全 に再膨脹 し

た。 切除量が過大で あった り,ま たは残存肺 に病巣 が遺

残 したために術 後5週 間内外に追加胸成術 をお こな った

18例(30%)も 遺 残腔の消失がみ られ,こ れ らにはなん ら

の合併症 も起 らなか った。第III群の17例 は手術 々式 別に

み る と,肺葉 切除が4例,区 域切除が9例,肺 葉 切除 と区

域 切除 とを併用した ものが4例 であ り,区 域切除が 多い

の は注 目に価 する。 これ ら17例 の合併症 をみ る と,気 管

支 断端瘻3例,肺 瘻11例,膿 胸3例 であ った。す なわち

第皿 群 において は全例に術後合 併症の発生 をみた。 この

よ うな遺残腔が み られた場合に は,な ん らかの術後合併

症 の発生 を考 えね ばな らない。 次に治療上 これ らの合 併

症 を正 し く鑑別 する ことが必 要であ るが,そ の鑑別が 困

難 な場合が少 くな い。 われわれは これ らを鑑別す るため

に,臨 床症状 を参照 して,胸 腔内圧測定,胸 腔 内色素剤

また はエー テル注入試験,気 管支 造影 法等 を試みた。気

管 支断端瘻 は刺激性 咳嗽,発 熱,鋸 色の血痰等の症状 を

訴 え,メ チレ ン青 を胸腔 内に注入す ると間 もな く青染 さ

れ た喀痰が喀血 され,胸 腔内圧 は軽度陽圧 また は平圧 を

示 し,大 量脱気 をお こ な う も内圧 に大 した変化 をみ な

い。X線 検査において は気管支断端附近 に遺残 胸腔がみ

られ るので,診 断 は比較的容易 であ るが,断 端瘻の発生

部 位,大 い さ,及 び遣残腔 との関係を知 る上において気

管支 造影法が大 いに価 値が あ る。症例1は 左S1+2区 域

切除術兼剥皮術2週 間後,遣 残気 胸腔の開大が認め られ

発 熱,血 痰,刺 激性咳噺 を訴 え,胸 腔内色 素注入試験陽

性,胸 腔 内圧 は平圧 で,気 管支造影 法をお こな うと,左

S1+2の 断端が全 く離開 し造影剤が遣残 腔内に流 入 し て

これを満た した。再開胸 によってB1+2断 端が 開口して

い ることを確認 し,気 管支瘻縫合術+追 加 胸成術 を行 い

治 癒せ しめえた。次に肺瘻 は臨床症状が断端痩 に比 して

軽度 であ り,胸腔内色素注入試験 は殆 んど陰性 で,胸 腔内

圧 は軽度 陽圧 または平圧 を示すが,X線 検 査において遣

残気 胸腔は緊張性の様相 を呈 してい る。気管支造影 法 を

行 うと,造 影 剤の遺残腔 内漏 出は全 くみ られず 断端 は直

線 的に閉鎖 され,断 端 からの造影剤の漏 出が み ら れ な

い。 これによ って容易に断端瘻の鑑別が で きる。症例2

は右上葉 切除術後血痰,微 熱が 月余 に亘 って持続 し,X

線検 査において術後6日 目に遺残腔 が開大 し,緊 張性の

様 相 を呈 し,胸 腔 内圧が平圧 を示 したので気管支 造影 法

を行 った ところ,気 管支断端 は直線的に閉鎖 され てお り.

造影剤 の遺残腔内漏 出は全 くみ られ なかったので肺瘻 と

診断 した。本 症例は閉鎖性吸引療法に よ ら遺残気胸腔 の

縮少 をみた。 われわれ は肺瘻11例 中6例 に 閉鎖性吸 引療

法 を試 み,う ち4例 において著 るしい効果 を認 めたので

肺瘻 に対しては一応 試み るべ き療法 と考 えてい る。 また

この例 の如 く気 管支 造影法は断端瘻 と肺瘻の鑑別 診断 に

は極 めて有力であ る。症例3は 左S1+2+S3bの ブ ロック

切除術後2週 間 目に遺残気胸腔の開大がみ られ,胸 腔内

色素 注入試験は陰性,胸 腔 内圧 は平圧 を示 したので肺瘻

を疑 って気 管支 造影 法 を行 った ところ,遺 残腔 内に少 量

の造影剤 の漏 出が み られ,B36の 断端が不整形 を呈 して

い た。 再開胸によ って遺残気胸腔 内に小 さい気管支断端

が 開口してい ることを確認 し,断 端瘻 であ ることが判 明

した。気管支瘻 縫合術+追 加胸成 術 を行い,遺 残腔 の消

失 をみ た。 以上 の経 験によ り肺 切除において,遺 残気胸

腔 の再 出現 または開大 をみた場合は,合 併症の発生 を考

え種 々の検査 を行 うべ きであ り,特 に気 管支造影法 はこ

れ ら合併症の鑑 別に極 めて有力であ ることを知 った。

273.肺 切 除術後 の安静,特 に術後早期起坐につ いて

宍 戸隆典 ・今泉真澄 ・横 田英夫(国 立東京療)

肺 結核に対す る肺 切除術 が理想的適応症に行われた場

合には,こ の手術の本質上少 くとも臨床 的には,残 存肺

に結核病巣が貼 らない と考 えてよいであろ う。 従 って術

後 の安静について は,術 後 も依然肺 内に病巣 が残存 す る

胸廓成形術等の虚脱療法 とは,異 った角度 か ら考 えねば

な るまい。 しか し,現 在 これに対 してなん らの よ るべ き

基準 がない。われわれ はこの点につい てなん らかのよ り
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所 を得 る目的で,多 数の症例につ き術後安静 のあ り方の

実 際を具 体的な項 目について調査 し,一 方この内のある

部分 の症例 には術 後第1～3日 か ら看護婦 の介助 によって

床上 に起坐 せしめ,患 者に納得 きせて で きるだげ早期 に

床上起 立,歩 行 を行わせ,い わゆる早期 離床 の方向に進ま

せ,こ れ ら(以 下早期群 と略称)と しか らぎ る症例(対

照群)と について,術 後安静状態,臨 床 経過,術 後 早期

の肝 機能,下 垂体副腎皮質系機能 を比 較観察 した。 症例

は区域 切除(以下 区切 と略称,な お部分 切除3例 を含む)

165例
,肺 葉 切除(葉 切 と略称)76例,肺 全剔 除(全 剔 と

略称)26例 で,い ずれ も術後6カ 月以上 経過 した症例 で

ある。 区切例では早期群25例,対 照群40例,葉 切例では早

期群32例,対 照群44例,全 捌例 では早期 群10例,対 照 群

16例 である。(1)術後安静状態:安 静度 の示標 として,起

立(床 上に起立す ること),歩 行(大 便病室 を離 れて大 硬

所 に行 くこと),小 便(病 室 を離れ て小 便所 に行 くこと),

洗面(洗 面所 に行 って洗面す ること),散 歩(用 便,洗 面

等 の身 の廻 りの仕事以外の歩行),入 浴,外 出の8項 目を

選び,こ れ らを始 めて行 った時期 を調査 し,区 切例,葉

切例,全 別 例にわけて術後安静の進 め方 を観察 した。 そ

の成績 を,横 軸 に術後の 日数,縦 軸に症 例 数 の%を と

り,票 積曲線であ らわせば,い ずれの症例群 に1お い て

も,早 期群で は対照 群に較べて各項 目 とも早 く始 め られ

る ことがわか る。 また区切例,葉 切例,全 剔例 のそれぞ

れ の同一項 目について比 較す ると,早 期群にお いて も対

照群 において も,各 項 目と も区 切例,葉 切例,全 剔例 の

順 に遅 れ ることがわか る。 これ は侵襲の大 さの相違 か ら

考 えて当然 の こと 旦われ る。例 えば区 切例,葉 切例の

起立 開始 時期,歩 行 開始時期の平均 を比 較す ると,区 切

例 で早期 群7.1日,8.4日,対 照群13.1日,15.8日,葉

切例 で早期 群8.4日,10.3日,対 照群13.7口,16-2日 と

なる。(2)臨 床 経過 体温の術後1カ 月の経過 を調べ る

と,区 切例,葉 切例,全 剔 例 と も甲期 群におい て平熱へ

の復帰 が速 かであ る。赤 沈値の術後6カ 月の推移 をみ る

と,葉 切例
,全 剔例で は早 期群において正常化への傾 向

が速 かであるが,区 切例 で はこの関係が明 らかでなかっ

た。 体重について も同様に 早期群において恢復の傾向が

速 かであ った。区 切例につ き,残 存肺再膨脹 の状態 を,

術後3～4週,第2月 に撮影した レ線写真に よって良,

中,不 良の3つ にわ けて観察す ると,術 後3～4週 で は,

早其目群良40.0%,中28.0%,不 良32.0%,対 照群良28.6

%,中28.6%,不 良42.8%で 早期 群の方が再膨脹が良好

で ある。術後2月 ではこの差 は更 に著 し くなる。血痰 の

喀 出状態 を術 後6ヵ 月の経過についてみ ると,区 切 例で

は2月 以後 は,早 期 群は対照群に較べて血痰 を喀 出 す る

ものが はるかに少 く,全 剔 例では4週 以後に同様の こ と

が み られ る。 葉切例では両群の間に殆 んど相違が ない。

術後気管支 断端縫合糸の喀 出をみた もの は全例 の17.3%

で,区 切例 では早期群 の方がやや頻度が小 であるが,藥

切例,全 別例 では逆 に対照 群の方が頻度が小で あった。

術 後排菌 のあった ものは全例 の14.3%で,区 切例,葉 切

例,全 別例 と も,早 期 群の方が頻度が小 であった。術 後

気管支瘻 を合併 した ものは,全 例 の15,5%で 明かに早期

群の方が頻度が小で あった。(3)術後早期 の肝機能:両 群

各10例 に つい て術前,術 後3日,1週,3週 にBSP試

験,血 清遊離 メチオニ ン量を測定 した。BSP値 は早期

群 では術後3口 に 山が あ り,漸 次減少 して術後1週 には

殆 んど正常 とな り,3週 には全 く正 常にか えった。対照

群 では術後1週 に もなお恢 復せず その後は漸次恢復に 向

い,3週 に至 って ほぼ正常 に近 くな った。血清遊離 メチ

オ ニン量 はBSP値 とほぼ平行 した経過を とろ。14)術後

早期の下垂体副腎皮 質系機能:下 垂 体副 腎皮質系 機能 の

目印 として尿中17 Ketosteroidの 排泄 量を とりあげ,

8例 について術前3日 よ り術後8日 まで連 続測 定 した。

早 期群 と対照群 との排泄曲線 を比 較す ると前者では術 後

1週 余に亘 り,術 前 と同値 あるい は これ を上廻 る値が得

られたのに対 し,後 者 では術後4,5日 に術 前よ り明か

に低 い値が得 られた。 これ は早期群 では手術侵 襲に反応

した下垂 体副腎皮質機能亢進が持続す るに対 して,対 照

群では機能 亢進につづ く一時的の休息期が存在 す るた め

と推 定 され る。 かか る下垂体副腎皮 質系 の持続 的活性維

持 は生体の代謝正常化に有用 な機序 の一 つ とも考 え られ

る。(5)以上の成績か ら,早 期起坐 か ら早期 離床 の方向に

進 ませ ることを加 味 した術後安静度進 め方 私案 をつ くっ

た。(表 略す)こ の表 は一応臨床的に残存肺 に病 巣が胎

らなかった と考 えられ る区域切除,肺 葉 切除の症例で追

加 胸成術 を必要 としな かった もの を目標 としたが,そ の

他 の場合について も大体 これ を基準 として適宜 修飾 を加

えれば足 りると考 える。

274.重 症肺 結核の外科療法に 関す る研究(第1報)

全 葉切除術に ついて

宮 本忍 ・吉村 輝仁永 ・古賀良平 ・森 岡享(国 立 東京 療

外科)

重症肺結 核患者の治療は今[最 も必要に迫 られ てい る

重 要な課題 であ る。 化学療法の進歩 はこれ ら重症者 の死

亡率 を激減 させ たが,肺 結核病巣 を治癒 させ るに はなお

程遠 い感 じがす る。で は外科療法 ではど うである とい う

と,そ こには耐性 の問題,肺 機能の問題,対 側病巣 を含

めた病巣 の問題 が登場 して くる。われわれ は昭和24年 以

来,広 範 な病巣 を有す る重症者に対 して全葉切除術 を施

行 して きたが,そ の症例数は昭和24年 の1例,25年8例

26年4例,27年13例,28年24例,29年49例,30年49例 と

148例 に達 し,極 めて優秀な成積 をあげてい るの で報告

す る。先 ずその遠隔成 績で術後1.5年 以上 を経過 した59

例 につい て述べ ると,そ の うちわけは男34例,女25例 で

その成績 は死亡者6例(10.2%),入 所療養 中の もの8例
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(13.5%),自 宅療養 中の もの6例(10B2%),外 気作業中 の

もの7例(11B9%),家 事 従事中の もの9例(15.3%),就 労

中 の もの23例(39%)と な ってい る。外気作業中 の もの ま

,で 含 める と39例(69%)の ものが一応治癒 または治癒に近

づ いてい ることにな る。死亡者6例 の もの は直接死4例

(6.8%)で 矢血虚脱死2例,縦 隔動 揺1例,空 気栓塞1例

で,晩 期死2例(3.4%)は 気管支 断端 結核の断端短縮再 切

除時の脳栓塞1例,自 殺1例 とな ってい る。全葉切除 の

適応 は荒蕪肺,多 発性 空洞,肺 門部 巨大空洞 などの広範 な

肺病巣 を有す る重症例 が多 く,主 気 管支狭窄 を含 めて虚

脱療法の不適応例が過 半数 と虚脱 療法の失敗例が大部分

で,こ れ らの失 敗例 ももとを正せ ば広範 な病巣 を有す る

重 症例ば かりで ある。検索 してあ るこれ らの内の37例 の

術 前の気管支鏡検査 を挙 げる と1型20例,]II型3例,III型

5例F型9例 となってい る。 なお術 前の対 側の病巣 は39

例(66%)が 撒布巣 を有 し,5例(8.5%)は 空洞を有 してい

る ものであ るか ら44例(74,5%)の ものが対側に病巣 を有

しなが ら全葉 切除が行 われた ことにな る。 この よ うで あ

るか ら直接死4例 を除いた55例 中,菌 陰性化 した ものが

42例(76.4%)で,な お排菌せ る ものが13例(23.6%)あ る

の もまたやむ を得 ない こ とともい え る。 これ らの排菌源

の うち明かに対側肺 よ りの排菌 と思われ る もの は5例 で

その他膿 胸,気 管支痩,断 端結核 などか らの排 菌 も当然

考 え られ るところであ る。膿胸 は4例,気 管支疲 は3例,

断端 結核 は2例 であ る。 この よ うに全葉 切除の効果は多

少 の合併症はあ るに して もか な り顕著 な ものが あ るが術

後 の肺機能 の面 では果 して ど うであ るか を見 るた め最 も

簡 単な指標 であ る肺活量について述べ る と全葉 切除例の

術 前肺活 量は1000cc以 下4例,1001～1500cc16例,

1501～2000cc20例,2001～2500cc12例,2501～3000cc

4例,3001cc以 上3例 で平均 肺活量は1820ccで ある。こ

れが 術後 の肺活 量にな ると1000cc以 下10例(18.9%),

1001～1500cc25例(45%),1501～2000cc14例(26.4%),

2001～2500cc4例(7B5%),最 低800cc,最 高2450cc,

平均 肺活 量1440ccと い うことにな り35例 約64%の もの

が1500cc以 下 となって しま う。 そして療養中の もののす

べ てが1500cc以 下 である ところに肺結核の外科療法 と

肺機能 の温 存「とい う問題 の複雑 さが現われて くる。 その

減少 の割合 も今少 し く詳 し くあげてみ る1と一1001cc以

上 の減少2例,-501～1000cc13例,-301～500cc12

例,-101～300cc11例,―100cc以 下5例,増 減 なしの

もの5例,術 後 かえ って増加せ る もの5例 であ って最高

減少 量1800cc,量 高増加 量400cc,平 均 減少量380cc

となってい る。術後増減 なし とい う もの,増 加せ る もの

が 合計10例 に認 め られ るこ とは摘 出肺がす でに呼吸機能

のない ものであ った ことを意 味す るもので興味深いが,

や は り全 葉切除 は相当 の肺機能減退 を招来す る ものであ

る として対処 しなければな らない こ とを教 えて くれ る。

次 に全葉 切除で摘出 された肺が どの よ うな ものが 多いか

を知 るために最近 切除 された53例 の病理学的所見 を分類

してみ た。す る と荒 蕪肺が20例(47.7%)で 最 も多 く,こ

れに は多発性空洞,大 葉 性乾 酪性肺炎,高 度の撒布巣 など

が含 まれ る。次 に空 洞が穿孔し気 管支痩 とな り膿胸 を併

発 してい る ものが10例(18.9%)で 撒布巣 を有す る一葉全

体 を占めるよ うな巨大空 洞が9例(17.0%),主 気管支狭

窄8例(15.1%),漉 漫性気 管支拡 張症4例(7.5%),全

無気肺 を伴 う不拡張肺2例(3.8%)な どその殆ん どが高

度の肺病変 を有 す る重症例ばか りで,化 学療法のみ では

如何 ともなし難 い ものであった。次に右全葉切除術後約

2年 を経過 した もの で気管支 断端 再切除術に際 し脳栓塞

に よって死亡 した貴重 な剖検例 を経験 したの で併せ報告

したい。 この例 は術後肺活 量が1000CCに 減少二し て い

た。 ところでこの例 の対側 肺(左 肺)と くにS言 と下葉

に高度の肺気腫が 肉眼的,組 織学的に証明 された。 なわ

S6,Sg,S10に は沈下性 肺炎像 があ った。 そして左 肺動

脈本幹 を組織学 的に見 ると高度の内膜の肥厚 と硬化が あ

ったが右心 の肥大拡 張はそれ程顕著でなか った。 この例

か ら考 えさせ られ ることはやは り肺性心に移行 しか ♪っ

てい ることで とくに対側 肺の気 腫性の変化が術前}〉らあ

った ものか術 後代 償性に生 じた もので あるかは不 月であ

るに して も,こ のよ うな変 化が 肺動脈抵抗 を増大 し,肺

性心へ の原 因 とな り得 ることであ る。 この意 味で もとく

に全葉 切除に際しては術前,術 後の この方面へ の機能 検

査 の必 要性 を痛 感す る もので ある。

275・ 肺 切除術 と胸廓成形術一類似症例別 の比較

岩 本吉雄 ・芥川光男 ・小佐 々大次郎 ・宇都 宮敬一(国

立福 岡療)

肺切除術 と胸廓成形術 の成績 を比較 した報告は しば し

ばみ られ るが,こ れ を類似症例 別に検 討した報告 は少な

い よ うで ある。われ われ は症例151例 に ついて,類 似症

例別に両者の成績 を比較検討 してみた。1)症 例 を病巣

の位置,性 状に よ り次 の如 く大別 した。A群:肺 切,胸

成いずれ に もよい適応 を有す るもの(加 納 氏肺野分割法

でI.II.III野 に属 す る経3cm以 下 の空洞)B群:巨

大 空洞,多 発性空洞,肺 門部空 洞。A群 には肺 切例の甲

か ら数年前 な らば胸成 の最 もよい適応 として取上 げたで

あろ うと思われ る症例,胸 成例の中 か ら現在 な ら肺切の

よい適応 として取上 げ られ るであろ うと思 われ る症例,

各 々50例,計100例 を選 んだ。B群 は巨大空洞肺切例

5,胸 成例8 ,多 発性空 洞肺切例11,胸 成 例13,肺 門部

空洞肺 切例13,胸 成例8,計58例 で ある。2)体 温 の変

化:A群,B群 共にほぼ似た よ うな傾向 を示 し・肺切は

ほぼ1週 間で37。 台に,2週 間で37。 以下 にな り 一 次

胸成 ば術後3日 目に37。 台 に,約10日 で37。以下にな り,

二次胸成 では更 に変 化が小 さく,術 後平均1日 で37。 台

に,1週 間で37。 以下 になる。3)体 重 の変化:A群,
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B群 共に肺切 は術後3カ 月,胸 成 は約6カ 月まで体重 が

増 加す るが その後は両者共やや減 少して来 る。4)赤 沈

の推 移:A群,B群 共 に肺 切,胸 成 両者 共術後3ヵ 月で

ほぼ術前値に復す るが,A群 では術直後 の変化の大 さが

肺切例の方が大で あ る。 またA群 で は赤沈値 は6カ 月 で

ほ ぼ固定す るが,B群 で は そ の後 も徐 々に回復す る。

5)肺 活 量の推移:術 後肺活量は次第に回復 して来 るが

A群 では胸成例 は6ヵ 月で固定し,術 前値の約65%に 復

し,肺 切 十胸成例(33例,平 均4本 前後の肋骨切 除)で

はほぼ胸成例 に似た よ うな経過 をとるが6ヵ 月以後 も徐

々に回復し1年 でほぼ80%に 復す る。肺 切のみ の例 は回

復が非 常に早 く,6カ 月で術前値に復 し,1年 で術前値

を上廻 るよ うにな る。B群 では胸成例 はA群 同様6カ 月

で固定し,術 前値のほぼ67%に 復 し,肺 切+胸 成例(14

例,殆 ん ど巨大 空洞,肺 門部空洞例,平 均5本 前後の肋

骨切除)は 矢張 り胸成 例 と ほ ぼ 似 たよ うな 傾 向を示 す

が,A群 同様6ヵ 月後以 も徐 々に 回復 し,1年 で約80

%に な る。肺 切例(殆 ん ど肺門部空洞で下葉切除例)は

回復 は極 めて早 いが,A群 の肺 切例 と異 な り1年 後で な

お術 前値 の88%に 止 まってい る。6)呼 吸停止時 間の推

移:A群,B群 共に肺活量 とほぼ似 た よ うな変化 を示

し,胸 成例 はいずれ も1年 でほぼ80%に 復す るが,肺 切

+胸 成例 はA群 の方が 良好 であ り,ま た肺 切例で はA群

が4カ 月 で術前値 に復 し,B群 では1年 で術前値に復 し

A群 の方が良好 である。7)術 後 合併症:A群 では比 較

的合併症少ない(肺 切例手術死1,肺 病変 増悪1,胸 成

例 術創化膿2)が,肺 切例に は重篤 な合併症 が み ら れ

る。B群 では肺 切例に気管支瘻4,膿 胸+気 管支?1,

膿 胸1,肺 病変増悪3,早 期死1計10例 の重篤 な合併症

を伴 い,胸 成例 には肺病 変増悪1,術 創化膿2,晩 期死

1計4例 の合併症 を伴 い肺 切例の方に遙 かに多 くの合併

症 をみている。 気管支瘻 を伴 うもの は巨大空洞5例 中2

例,多 発性 空洞11例 中3例 に発生 してい る。増悪 の3例

中2例 はS6空 洞 の部 切で,撤 布巣 が可成 り遺残 した と

思 われ る例 であ り,他 の1例 は術後4年 目,復 職後に対

側に シューブを来 した例 であ る。胸成例の晩期死 の1例

は巨大空洞例,増 悪 の1例 は多発性空洞例 であ る。8)

術後排菌状態:A群 では胸成例 で も,肺 切例にほぼ似 た

よ うな成 績 を示すが,1年 後 も喀疾 中結核菌陽性の もの

は肺 切1例,胸 成3例,術 後1回 で も排 菌 した もの を集

計 す ると肺 切9,胸 成13と な り,肺 切例 の方がや や優 っ

てい る。 症例 を個 々に検 討して み ると胸成例 では間歇的

に排 菌す る者が多 く,反 之肺切例 では同一患者が比 較的

持績 的に排 菌す るような傾向 を示 してい る。B群 では1

年後 なお菌 陽性 の もの は肺切例29例 中4例,胸 成例29例

中8例 で,肺 切例 の方が良好 であ る。 症例 を個 々に検討

してみ ると肺切例 では,A群 同様持続的排菌 をな す もの

が多いが,胸 成例 はA群 の胸成例 と異 な り,術 後 は間歇

的でな く持続的に排菌す る も の が可成 多 く見受 けられ

る。 これはB群 の症例 は矢張 り胸 廓成形術 の適応 外にあ

る ことを示してい るとい えよ う。以上A群 におい て もB

群において も肺機能 の面において肺 切例が遙 かに優 り,

術 後の排 菌状態において は,B群 において肺 切例 の方が

遙 かに,A群 において は肺 切例がやや優 ってお り,肺 切

が次第に胸成の適応 まで蚕食 して行 った理 由が こ こにあ

る と考 え られ る。

276.肺 切除術 よりみた胸廟成形術不成功例 の検討並

にその手術手技につ いて

梅 本三之助 ・白水 和典(国 立療清光 園)

〔緒言 〕私達 は国立療養所 清光園にお い て昭和29年1

月か ら31年1月 まで肺 切除術を305例 経験 し,そ の中胸

廓成形 術(以 下成形 と略す)不 成功例11例 につい て臨床

的,病 理的方面 よ り検討 したの で報告す る。〔手術術式〕

成形後 の肺 切除は再生肋骨の切除,高 度の癒着 の剥離,

並 に多量の出血等 のため極めて困難 と考 え られ るので私

はOverholtの 開胸法にな らい行 った ところ比較的容易

に開 胸す ることに成 功した。 すなわ ち切除肋骨喧下 の健

康肋 骨を脊 椎側にて切断 し,そ の 上縁にて 開胸 し,次

で下部 よ り肋膜の癒着 を剥離しなが ら遂次再生肋骨 を切

断す ると開胸器を容易にかけ得,十 分な手術野が得 られ

る。従 って肺尖 剥離が十分にで きる。 切除後 は各再生肋
3

骨 切断端 を密着 して閉胸で きるので奇異呼吸,縦 隔動揺

など も防止 で きる。 〔成形 施行時の所見 〕性別は11例 と

も男 で年令 は19～51才 である。主 病巣の位置 は加納氏肺

野分割法に よるに]16例,I+II+III5例 で その性状は

巨大空洞4例,上 葉炎及び硬化性空洞5例,広 範 な撤布

巣(主 病巣 は上野)2例 でいずれ も当 園が肺 切除を施 行し

始め る以前に なされ た もの でその適応 に無理が あったこ

とは否めない。後の年数 は1～2年 の者3例,2年 以上

4年 の もの7例,7年1例 であ るが,菌 が陰性化 しない

点,遺 残空洞 あ るいは気管支拡張が認 め られ る点が 今次

の切除の対 象 とな った。 〔肺切時 の所見及び 経過〕 出血

量は術 中最少550瓦,最 大2150瓦,平 均1330瓦 で術後 の

排 液は最 少400cc,最 大1270cc,平 均780ccで ある。

切除部 位は右上葉3例,左 上葉1例,右 上葉+中 葉1例,

右上葉+中 葉+S62例,左S1+2+S32例,左 全葉1例,

右全葉1例 である。 経過 は10例 は順調 であ るが,た だ1

例術後高度 の喘息発作 をお こし死亡 した。本例 は剖検 に

よ り施術部 に全 く異常が なかった ことを確 めた。 〔病理

解剖的所見〕1)主 病巣 の位置 はS1+S2(ま たはS1+2)

に比較的広範に亘 り存す る もの6例,S1+S2(S1+2)に 加

えS6に も独立せ る病巣 の存 す る もの2例,S5に 空 洞

を認めた もの1例,S臼 に主病巣 を有す る もの1例,S2

にあ る もの1例 で,術 前の レ線に よる主病巣 の位置 と病

理所見 とは多 くは一 致 した。ただ1例 におい て成形時 の

病巣 は硬化性 とな り新 し く生 じたS5の 病 巣が主 となっ
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てい るの が あ っ た。2)主 病巣の性状 は硬化性空洞4

例,薄 壁空洞1例,軟 化被 包乾酪 巣6例 で,硬 化性空洞

は雀卵大2例,鳩 卵大1例,鶏 卵大1例 であ り,灌 注気

管支 はそれ ぞれ1～2本 認 め られた。被 包乾酪巣はいず

れ も栂指頭大 以上に して1コ 以上み とめ られた。内1例

は そら豆大病巣 を7コ み とめ,ま た他の1例 は鶏卵大 の

巨大な軟化乾酪巣 であった。 しかして これ らの病巣は全

て一部乃至全般 に軟化崩壊 の像が み とめ られた。3)気

管支の所見 は主病巣所属気 管支 は8例 において著 しい気

管支壁 の結合織性肥厚 と粘膜 の肥 厚をみ とめ,気 管支 腔

はいずれ も狭窄性 であるが完全 に閉鎖 を示した例 は無 か

った。 その他は著変 を認め なか った。 〔考案並 に結語 〕

本法に よる肺 切除の所要時間は最短2時 間50分,最 長9
は

時間26分 でその平均 は4時 間55分 であった。所 要時間の

長短 は病巣の所見に関係す るところ大 であるが,最 近 の

手 術例 では概ね3時 間前後で施術 を終 ってい る。 以上 の

所見 か らこれ を吟味す るに,2,3の 例において は切除

肋骨数及び長 さの不 足 と術前の気管支検査 を欠いた ため

成形 が不成 功に終 った点 も考 え られ るが,現 時肺切除 の

適応 とみ な されてい る病巣に対 してはや は り成形術が不

適 であったこ とを,当 時 としては已む を得なか った事情

ではあったが,今 次の検 索に よ り一層 その感 を深 くした。

〔追加〕 肺 再切除術 の検討

関善光 ・島津 儀一 ・祓川 寿夫(旭 ケ丘療 養所)

われわれの行 った肺 切除654例 の中,肺 再切 除を行 っ

た8例 について報告す る。表1で 分 る如 く,第1回 に施

行 した肺 切除術の種類 は,肺 区域 切除5例,肺 部分切 除

3例 で,こ れ らに対 して,肺 再切除術 を行 った理 由は表

IIの通 りであ る。すなわ ち,術 後 レ線上 なん ら異常陰影

が ない のに,排 菌が止 らなか った ものが,肺 部分切除術

の3例 であ り,気 管枝瘻 を確認 した ものが,肺 区域 切除

術の2例,残 存肺 内病巣 の悪 化拡大せ る ものが,肺 区域

切除術の2例,第1回 手術時 に病巣 を取 り残 しておかな

か った症例で,こ れ とい った原 因 も見当 らず シュー ブを

起 した ものが,肺 区域 切除術 の1例 であ る。 以上 の症例

に対して,肺 再 切除術 を行 った期 間は,図1の 如 く,第

1回 目の手術か ら,最 短7カ 月,最 長2年7ヵ 月で,平

均1年5ヵ 月であ る。 また肺再切除術 の種類 は,図 工[の

如 く,肺葉 再切除術が6例 ・肺区域再切除術 と肺部分再 切

除術が共 に,各1例 であ る。 これ らの症例 の臨床 経過 は

肺部分再 切除術 を行 った1例 のみが,現 在 シューブを起

して排菌 をみてい るが,肺 葉または肺区域再 切除術 を行

った7例 は,極 めて順 調な る経過を取 り,肺 再 切除後の

排菌 もな く,そ の他重 要な る合併症 を起 した もの も全 く

み られ ない。 以上8例 の肺 再 切除術症 例について概略 を

報告 したが,肺 部分 切除術はで きるだけ これを避 けるべ

きで あ り,肺 区域 切除術 後の気 管枝?に 対 しては,肺 葉

再切除術 を行 うことが最良 である と考 える。

277・ 気管支 肋膜瘻 の治療 方針 と治療 成績

宇野顕(国 立宮城療外科)

昨年未 までに経験 した92例 の気管支 肋膜瘻 を有す る症

例 を,1群:主 として原発性 の もの18例 。 】1群:人 工気

胸 によ る もの13例 。]11群:胸 部手術 によ るもの61例 に大

別 した。治療方針は1.膿 胸 と合併 してい る1,1工 群 は

肺実 質に活動 性の病変がない場合 は単に縫合閉鎖 しただ

けで,虚 脱肺 に対しては剥皮術を施 行 して肺の再膨脹 に

よ り死腔の閉塞 をはか るべ きで,剥 皮に胸成や肺切除 を

併用 するのは,虚 脱あ るいは切除 を要す る病変が ある症

例 だけに限 るべ きであ る。2,肋 膜外合成樹脂球充填術

後 の晩期気 管支?の 治療成績 は不良 であ ったが,肺 穿孔

の兆 を発見 し次第,で きるだけ早期に十分 な化学療法の

もとに手術す ることが望 ましい。3.肺 切除後の症例に

おいては術 前の気管支鏡所見,SM耐 性あ るいは気管支

断端の肋膜被 惇の有無 と瘻の発生率 との間に有無 の関係

を認 めることはで し 、かったが,気 管支 に拡 張あ るもの

と,術 前のSM使 用量が多 かった ものでは気管支?が

多発す る傾向が認 め られ た。 それは このよ うな症例 には

肺 病巣の特にひ どい ものが多 かった か らである。 また気

管 支 自休に結核性の病変が ある場合 には気管支 断端 の破

綻 を来 し易い こ とは容易に想像 され る ところであ るが,

二次 感染 によ る非 結核性の炎症が原因 となるこ とが案外

多 いのではないか と剖検 例の検索 か ら考 え られ る。 自験

例 につい てみ ると,で きるだけ早期に再手術 を施行 し,

再 切断が 困難 な時は再度縫合 した断端 を肋間筋で被覆縫

合 した上Growの 手 術に よって十分 な死腔の閉塞 をは

かった症例 では治療成績 が特 に良好 であ った。

〔追加〕 術後気管支瘻 の治療 成績

下野武(千 葉大河合外科)

河合外科教室 にお け る肺 切除術 後 の 気 管支瘻 の発生

は,458例1+111例 で,僅 かに2.4%に 過 ぎない。 この11例

の気管支瘻 に対す る治療成績 は,術 後8ヵ 月以上 経過し

た ものについてみ ると,元 全 閉鎖 は9例(81.8%)の 多 き

に達 してお り,不完全 閉鎖 は僅 かに2例 に過 ぎず,し か も

これ らは気 管支鏡,気 管支造影等の詳細 な検査 によ り,

は じめて発見 され る程度の もので,臨 床症状 としては,

僅 かに喀疾 の多い程 度で,一 般 状態は極 めて よ く,日 常

生活 にはなん ら影 響のない ものであ る。われわれの行 っ

てい る治療方針 は,胸 成術 の追加,筋 辮充填が主 な もの

であるが,特 に筋辮 充填 を行 う際に,そ の ままにす る と

処置 をした気管支 断端に筋肉辮,が よ く附着 しない場合

が あるので,筋 肉辮 の上 に ミク リッツ タンポ ンをお くこ

とが あるが,か な り効 果的であ ると思われ る。 以上 のよ

うな球績 か らみて,術 後の気管支瘻 は充分 な術前 の前準

備 と適切 な処置に よって,そ れほ ど必 配す るよ うな合併

症 ではな くな って きた と考 えている。
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術後気管支瘻の治療法とその成績

278.両 側性重症肺 結核 に対す る外科的療法一特 に切

開排膿療 法の応用価 値について

磯部喜博 ・大 家隆金 ・青木幸平(国 立療比良園)

近時肺結核 に対す る切除療 法の発達 に伴 い軽症肺結核

の外科的療法 は,日 と共 に完成 の域 に近付 きつつあ るが

これに反 し両側性肺結核 のそれ には,未 だ多 くの問題 が

残 されてい る。われわれ は,昭 和年24以 降,空 洞 切開術

を中心 とする切開排膿療 法について検討 しつつ ある関係

上 ・重症肺結核 に対す る外科的療法について もかな りの

経 験 と関心 とを有 している。 今回は,両 側性重症肺結核

に対 する外科 的療 法の問題 に関連 して,当 初 は切除療法

や胸成術 の適応外 であったに もかかわ らず,い ずれか一

側に先ず切開排膿療法 を行 うこ とに よって,他 側 になん

らかの外科的療法 を施 し得 るよ うに なった10症 例 を報告
も

し,併 せて両側性重症肺結核 に対す る切開排膿療 法の応

用価値 を明 らかにしたい と思 う。われわれが どの よ うな

重症例 を,ど のよ うに外科的に処 置 した かを理解 して頂

くために,ま ず その中の1例 について比較的詳細 に紹介

し,次 いで,残 りの9例 の術前,術 後の レ線写真 をス ラ

イ ドで供 覧しつつ,見 解 を述べ る。ス ライ ドで御 覧の よ

うに,右 側上肺野 に6cm×4cm大 の空洞像が あ り,

その周囲 に1か な り多数 の大小不 同の病 的陰影 が認め ら

れ,上 肺野 か ら中肺 野に及 んでいる。 また左 側の第V肋

間には1cm×1cm大 の小空洞が あ り,更 に全肺 野に渉

って小指頭大 か ら 小豆大の 病的 陰影が 多数散在 してい

る。 喀疾中の結核菌 はGaffkyVI号,肺 活量2000cc ,
一般状 態はやや不良であ る

。 われ われ はまず右側 の空洞

に対 して空洞 切開術 を行い,そ の後に軽い胸成術 を行 っ

た。 そして安 静療法 と化学療法 とを2力 年に亙 っで行 っ

た後,左 側 の活動性病変 が消 退 し,第V肋 間の空洞のみ

に限局す るのを待 って,そ の部 の区域 切除を行 った
。次

のス ライ ドは本例の術後 の平面写真 であるが,御 覧の よ

うに,左 側 では手術に よる若干の胸廓変形 の外 には,硬

い索状の陰影 を残すのみ となっている。 また右側 では,

次のス ライ ドで示す断層撮影写真 のよ うに,空 洞像 を認

めな くな ってい る。喀疾中の結核菌 は連続的 に培養 陰性

で,一 般状態 も良好 であ り,肺 活 量 も2300ccと な り,

術前値 よ り上廻 っている。現 在家業 に従事 してお り,す

でにその後2力 年 を経過 してい る。 以下残 りの9症 例の

術前,術 後 の レ線写真 をス ライ ドで御 覧に入れる。 各症

例に行 った手術方法及び術後 の経過 は,ス ライ ドの横欄

に示す通 りである。以上 の各症例 の手術方 法,術 前,術

後 の諸検 査成績 をまとめてみ る と,第1表 及び第2表 の

通 りになる。 すなわ ち,手 術方法 として は,両 側 に空洞

切開術 を始 め とする切開排膿療法を行 った後に,他 側に

切除療 法を行 った もの5例,肺 縫縮術を行 った もの1例

である。治療成績 は,全 例10中 成 功例 は7例 で,不 成功

例 と看徹 し得 る残 りの3例 の内訳 は,喀 疾 中の結 核菌が

なお陽性の もの2例,観 察中 の もの1例 である。 両側 性

重症肺結核に対す る手術成績 としてはか な り良 好な もの

と考 え られ る。以上の10症 例 につい ての経験 か ら,わ れ

われはかか る症例の手術に当 っては,ま ず原発巣乃至主

病巣 と思われ る ものに対 して切開排膿療法 を行い,そ の

前後 に安 静療 法や化学療 法 を根 気 よ く行 った上 で,同 側

また は他側 の病変 が軽快 し,限 局化す るの を待 って,他

側に対す るなん らかの外科 的療 法 を行えば よい ことを知

ったの である。以上 によって,わ れわれには従来 外科的

療 法の適応 外 として放置 され ていた両側術重症肺結 核の

中には,外 科的療法の選び方 の如何 によってかな りの良

効 果を収め得 る場合が相 当多数 にあるこ と,及 びかかる

症例 に対 しては,空 洞 切開術を始め とす る切開排膿療法

が かな りの応 用価値 を有す る ものな ることを指摘す る次

第であ る。

279・ 肺結核 手術 とク ロル プロマジ ンの応用

高橋喜久夫 ・滝原哲一 ・榎 本享 ・藤 原等 ・井坂造次 ・

鵜飼禎之 ・河野晃(徳 島大 高橋 外科)

肺結核患者手術時に強化麻酔及 び術前後 の各種臨床症

状に,ク ロル プ ロマジ ン(CPと 略)を 応 用して,各 種

臨床 項 目について検査 し,特 に強 化麻酔下気管 内麻 酔例

と従来 の気 管内麻酔例(普 通麻酔例 と略)と を比 較検 討

し,℃Pの 使用法の一端について言及 した。 まず術前 ・

後 の肺結 核患者の愁訴並 各種臨床検査後の結核性発熱 に

CPを 経口的 乃至筋 注で短 期 または長期に使用 し,著 し

い臨床効果 を認 めたが,ま た諸家の報告 してい るよ うな

副作用 も認 め られた。 その中特に肺 結核手術 と関連 して

私共の強調 したい諸点 につい て述べ ると,CPを25mg

投与 時の血圧の変動 は,投 与後10～45分 で下 降す る症

例が 多 く,特 に高血圧者 に強 く下降 す る。 また起立性低

血圧 によ る脳貧血の2例 を認めたので,使 用後 の急激 な

る体 位変換 に留意 すべ きであ り,諸 家のい える術後 出血

の傾向,血 液凝固時間,出 血時間 の延長例 のあるこ とと共

に,CPの 投与 に際して特 に強 化麻酔施 行例において は

術前準備の重要性が考 え られ る。 よ って個 人のCPに 対

す る反応 と自律神経機能状態(薬 物検 査法)と の関連性

を調 査したが,個 人差が あ り一定 の関係が得 られなか っ

た。次 にCP1日75mg,10日 間技与 した12症 例 中4例

に,投 与 中止 後7～10日 目に肝障害 の発生 を認 め た の

で,術 前cpの 長期 または大量肝障害者への投与に は注
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虚脱療法及 びその他の外科的療法 .、

意 を払わねばな らない。 また この時の血液性状 の変 化で

は,白 血球数就中分葉 核及 リンパ球数減少 の傾 向が認 め

られた。 その他上記の使用量では,出 血時間,血 液凝 固時

間,毛 細管抵抗,赤 沈 の推移 に も著変 な く,X線 上 では

肺結核病巣への悪影響 も認 め られ てい ない。次 に,胸 成

術及肺切除術 時にCocktail M1を 術前60乃 至30分 の分

割筋注に よる前麻酔 を行い,必 要 に応 じて術 中 ・術直 後

にM1あ るい はCPを 追加 筋注した。かか る症例 にお

い ては,M1筋 注後大凡5～50分 よ り短期 間の呼吸数の

減少,脈 搏数 の増加及 血圧 の低下例が認 め られた。また

主 として肺 切除例 の術 中における呼吸,脈 搏,血 圧の変

化は,血 圧が やや低 く,か つ比 較的安定してい る以外に

は普通 麻酔例 とほぼ同様であ る。一般 に体温 は室温24℃�

以下 では低下 す るが,著 しい体温 下降や上昇が起 り得 る

か ら注 意を要し よ う。 動脈血酸素飽和度の変動は,挿

管,吸 引,抜 管時に殆ん ど一時的に,ま た一部において

開胸,笑 気麻酔及低血圧時に それ ぞれ飽和度の低下が認

め られたが,こ れは普通麻酔例 と同様 である。 また全例

に僅孔は縮少 し,麻 酔深度判定は よ り困難 であるが,気

管内吸引量には減少が認 め られた。 しかし各種反応抑制

効果には著差 を認 めず,使 用麻酔薬 量に も著 明な節減 が

な かった。 よって,よ り完全 な自律神 経遮 断あ るいは使

用麻薬量 の節減,更 に笑気単独麻酔 等を期 待す るた めに

は,状 態 に応 じて,M1等 の大 量投与 あ るいは薬物冬眠

が必 要 となろ うが,今 後 の問題 の一 つであろ う。 次に,

合併症 のない肺 切除術並 胸成術後 の24時 間以内の経過 を

普通麻酔例 と比 較検 討 す る と,一 般的には術後の血圧

は,肺 切除例 では比 較的安定 してい る以外 には著差 な く,

胸成術例 では低 下の症 例が多い。脈搏数はほ ぼ同傾 向を

示 す症例 が多 く,体 温は肺切除例では両麻酔例共に ほぼ

同傾 向を示 し,遮 断剤 効果消 裾後 も特に体温の急上昇 を

認 めなか った。呼吸数は胸成術例並葉切例 では目立 った

差 は無 く,区 切例では術後18時 間 頃まではほぼ安定 した

症 例が多い｡術 後3週 間に亘 る血液性状 の推移 を比 較す

ると,就中 目立 った所見 は,強化麻酔例 におけ る白血球数

の変動で,増 加 の傾向が弱 く,し か も術後24時 間 目で

は,普 通麻酔例の如 き高 い ピー クが認め られない。 また

術後肝機能 の障害 を認 め るが,特 に強 化麻酔例に多い と

い う成績 ではない。毛細管抵抗,出 血時間,血 液凝固時

間,赤 沈,術 後 血疾持続 期間,肺 活量減少率 の推移,体

重,排 菌の有無,残 存肺 再膨脹 に も著差な く,気 管合併

症 は1例 のみで,術 後X線 所見 で も結 核病巣の悪化例は

なか った。また術中後出血量,手 術時間 に も減少の傾向

は考 え難 い。術後臨床症状,覚 醒時間の遅延,鎮 痛剤使

用量の減少 も諸家の成績 と同様で,自 排尿,排 便,正 常

尿量復帰及 ガス排 出までの時間 に も差が ない。 要す るに

上述の成績に徴 して,手 術時 にCPを 応用 す る際には,

術前に テス トとして個人の反応 を熟知 して置 く必 要が あ

るこ と及肝障害発現 の症例 もあるので,肺 結核 患者 には

その術前長期,大 量 の使用 には慎重 であるべ きこ とを強

調す ると共に,強 化麻酔時 の投与量 につい ては,な お今

後検討すべ き問題 の一 つであろ うと思 う。

280.結 核症 と尿係数(第1報)物 質代謝機 能測定法

と して の新法(O/K4)の 胸部 外科領域への適用

岩 田教栄 ・北村 義二郎 ・竹内秀(国 立北海道第一療)

著者等 は上記新疲労 測定法(結 核の研究,第2集)と

してのO/K4法 を下記条件下 の胸廓成形一次手術術後 患

者 に適 用,血 清沃度酸値,血 清 カ リウム,ナ トリウ ム,

クロール との相関において,術 後14日 間にわた り逐 日的

観 察を行い,次 の結果 を得た。 〔観察条件〕被検者25者

を下記の3群 に分 け,各 群 の輸液 量を術直 後1500,2

日1000,3日500に とどめ,そ の他の条件(術 直後輸血

300)を 可及 的に同一 にした。A群(生 食 群),B群(葡

萄糖 群),C群(葡 萄糖生食群,2:1)1)O/K4:3群

共 に術直後大 きく上昇,2,3日 に高値を示 し,暫 時下

降 す るも,す べ て正常値 に比 し有意義な高値が認 め られ

た。 この場合3群 間の比較においてA群 におい て高値,

B群 それに次 ぎC群 において低値がみ とめ られ た。 ただ

し術 後7日 以後においては3群 に有意 の差が認 め られな

か った。2)血 清沃 度酸値:A群 におい てその分散 極め

て大 き く,B,C群 において その下降 す る を 認 めた。

3)血 清 カ リウム:3群 におい て共 に術直後 上昇 す る も

B群 において特 に甚 しかった。4)血 清 ナ トリウム:B

C群 におい て下降 す るを認 めた。5)血 清 クロール:3

群 におい て共 に術後4～5日 に低値 を示すが,A群 にお

い てその回復 の遅延 す るもの多 きを認 めた。6)以 上の

如 き結 果 とな ったが,に の場合O/K4に つ き,こ れ を上

記 血中生機 物質 との相 関において観 察す るに,全 例を通

じて これ ら物質の術後の変動激 しき ものにおい てO/K4

の大 きく上昇す るを認めた。
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