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緒 書

前 報1)に おいて田村集菌法 の成績 を述べ,単 純塗抹,

集菌,培 養 の3方 法 を もつ て 証 明され る菌陽性総例 数

の うち45%が 本集菌 法に よつてのみ見出 され ること,

単塗,培 養の2方 法を もつて しては,菌 陽性で あ りう

る例の半数近 くが陰性結果を示す ことを報 じた 。本報に

おいては,3検 出法 による 結果が 患者 の 病状 および経

過,化 学療法,耐 性等 にいか に関係してい るか にっ いて

考察 した。

実験材料お よび方 法

対象 とした症例 は前報 に述 べた ごと く,大 部分は通常

の検査ではほ とん ど排菌の認 め られ ない と考 え られた肺

結核患者100名 で,そ の うち50名 につ いては5日 間

の連続検疾 の成績 を とり,他 の50名 についてははじめ

の月は7日 間連続,つ いで3ヵ 月の 間隔 をおいて さ ら

に6カ 月間,1カ 月につ ぎ3日 間の連続 検疾を行つた

成績 を とつた。 この 資料 内容 は第1報 の それ と 大部分

同一であ る。実験方法は第1報 で述べ たので省略す る。

実 験 成 績

表1は50名 につい て 前記 のご とく経過 を追つ た場

合,各 月の陽性 回数 を数字 で表現 した総括表で あ る。表

中の重,中,軽 症 は,排 菌 数の少ない症例 がえ らばれた

関係上,最 近 の 医界一般 の 定 義に従 う症 度には 相 当せ

ず,こ こにい う重症 は一般 の中等症 に当 る。す なわ ち中

等症,軽 症 を便 宜 上3段 階に分類 した ものであ る。 表

にみ られ るように,最 終排菌 の状況 または最終 観察 時に

おけ る排菌状況 は,50例 中,単 塗陰性集 菌陽性 培 養陰

性が もつ と も多 く38例76%を 占め,次 にはは るかに

下つて 単塗陰性集菌 陽性培 養陽性の5例10%,次 は

3者 陽性3例6%,次 は培養のみ陽性お よび培養の み

陰 性各2例 各4%で あ る。 もつ とも著 明な事実 は集菌

陽性が もつ と もおそ くまで,か な り長期 にわたつ て残 る

ことで あ る。 もちろん軽症例 では集菌 も早期 に陰 性化 し

てい る。なお この50例 中,単 塗陰 性に終始 した ものは

23例,培 養陰性 に終始 した ものは16例 あつ た。

表2は 結核予防 会協議 会の 病 型によ る排菌 の変化 を

示 してあ る。明 らかに滲 出型において集菌,培 養 と もに

陽性,さ らに単塗陽性の ものが多 く,硬 化型,胸 成術後

の例では集 菌陽性の みの もの多 く,混 合型は その中間に

位す る。ただ し空洞が あれ ば前者 の傾向 をおび る。空洞

のない ものにおいて も集菌 によつ て,か な りの割合 に菌

が証 明 され るにとは注 目されねばな らない。ただ し空 洞

の有無 は断層写真 に朗確に現われた ものを有 りとし,疑

わ しい ものはすべ て無 し とした 。

化学療法の期 間によつ て菌検 出の様子が どうなるか を

調べ ると,表3の ご とく集菌陽性率が 培養陽性率 よ り

常 に高 いが,そ の差 は化学療 法開始1～3ヵ 月では比較

的少ない。また集菌 法では7～9ヵ 月辺に,培 養 法では

10～12ヵ 月辺に谷 がみ られ る。

薬剤耐性 と排菌状態 との 関係は表4に 示す通 りで あ

る。耐性の度は,検 疾時に相前後す る もつ と も近い成績

をとつた 。これについて推計学 的検討 を加 える と,ま ず

SM耐 性,INAH耐 性,耐 性 なしの3群 相互 を比較 し

て大 きい有意差 を もつて 次 の にとが いえ る。 す なわ ち

SM耐 性群 の中には培養可能 の例が,INAH耐 性群 お

よび耐 性な しの群 に比 して(と もにP<0.01)高 率に

見出 され ること,INAH耐 性群の中には鏡検可能だが培

養陰性 の例 が,他 の2群 よ りも(P<0.01お よび0.0

1<P<0.02)高 率に見 出 され ることが認 め られ る｡空 洞

の有無 の観 点 か らみ ると,SM藤 性群 では 単塗陽性で

培養 陽性が有空洞例 に比 較的多 く,集 菌 のみ陽性は無空

洞例に多い。 またINAH耐 性群で も無空洞例 に集 菌の

み陽性が多い。PASに ついては 耐性殊が 少ないので

検討 は不可能で ある。

考 案

肺結核 の症状 お よび経過 と関連 しての排菌状態 の観察

か ら次 の ことがいえ るであろ う。 第1に は病 状が 軽快

して ゆ く場合,一 般に最初に菌陰性化す るのは単塗,つ

いで培養で あ り,集 菌は もつ と もおそい 。それ もか な り

お そ くまで残 るにとが少な くない。 しか し軽症 にあつて
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表2病 型野9にみた排菌 状態 表3化 学療法の期間と排菌状態

は集菌 ももちろん早 く陰性化す る。病型か らみれば空洞

のない良性 型に集菌 のみ 陽 性の例が 多い。 第2に には培

養 不可能 で集菌 に よつて検 出され る時期 が意外 に長い こ

とか ら,い の さいの結 核菌 は培地 上では増殖 不能 で も病

表4抗 結 核 剤 耐 性 菌 と 排 菌 状 態

巣 内では増殖可能 と推察 され るいとで ある。 第1の 所

見にについては,西 村2)そ の他多 くの人 々は,塗 抹陽性培

養陰性は菌陰性化の前段階 となし,化 学療法以前 の時代

にわいて も王5)は 良好 な経過 の例 では集菌 にに先 んじて培

養が陰性化す る と報 じ,著 者 らの経験 と軌 を一 にす る。

必 ず しも同じ意味 にはな らないが,切 除肺 の被包病巣か

らWayneら4は 塗抹陽 性培養 陰性の菌 が見 出 され るが

いれ も次第 に消失す るいとを述べ てい る。 しか しHed-

vall5)の ごと く反対に 鏡検陽 性培養 陰性は 臨床 的悪化

に さい して器め られ る とす るもの もある。 第2の 項 に

関して は,Middlebnookら6)7)が,INAH耐 性株 は

天竺鼠に対 して病原性を失 うが人間に対 して もそ うか ど

うか は不明だ し,そ の よ うな菌 も開放 嫁空洞 の中で増殖

しうる いとは明 らかで あ り,壊 死に陥つた組織に あるな

ん らか の物質が増殖1に利 用され るのであろ うと述べ た い

と,ま たHobbyら8)が 閉鎖性の乾酪巣か らの材料 をア

ル ブ ミンを含む液 で洗つて壊死 物質 を除喪 し,9ヵ 月間

培養す ること1によつて,31病 巣 か ら25の 培養陽性結

果を得た いとか ら,菌 はlow metabolic statelに ある

と結論 した いとが想起 され る。著者 らの経験では実験 の

範 囲内で,6ヵ 月にに及 ぶ鏡 検陽性培養陰性の排菌が認 め

られた いとを説 明す るには,死 滅 した菌 が6ヵ 月に も

わたつて排出 され るとす るよ りは,生 酒力は減弱 してい

るが病巣 内では増殖 し うると考 えた方が よ り自然で あろ

うと思 われ る。

化学療法 の期 間との関係 について は,化 学療法 の種類

を分 けて観察す るには症例が少数で あつ たので一括 した

が,集 菌 による陽 性率は化学療 法開始7～9ヵ 月に,培
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養 によ る陽 性率 は10～12ヵ 月に 最低 を示 した。 いの こ

とは化学療 法の 一応 の限界 は1年 であつて,菌 陰性化

す る ものは1年 以 内に大体陰性化 し,そ の後 も治癒 に

お もむ くものはあ るが,化 学療法 を続 けて も改善 され る

もの は少 ない とい う一般 の意見 と同じ意味 を示す もの で

あろ う。 また化学療 法1～3ヵ 月にあつては,集 菌陽性

率はやは り培養陽性率を上回つてはい るが,そ の後の 月

におけ るほ どの差 はみ られない。 いれは治療 後の 日が浅

い いとか ら当然 であ る。

薬剤 耐性 と培養性 との 関係にについてはMiddlebrook

ら6)7),Meissner9),Peizerら10),Knoxら11),

Duerrら12はINAH耐 性株 の培養 困難 性をのべ,寺

山13ジ は化学療 法中の培養陽 性菌 はSM,PASの 耐性

菌 に多い と報 じ,Hedvall5)はINAHが 用 い られ るよ う

になつてか ら鏡検陽 性培養陰 性の菌が ふえたよ うに思 わ

れ るが,耐 性 と培養性 との間には必 ず しも関係が ない と

いつてい る。しか しFruhlingerら14),Yegianら15)は こ

れ を口中に 残留 す るPASに よる いとが主で ある と考

え,岩 崎16)はSM高 度耐 性菌の発育 も抑制 され る ら

しい いとを報 じた。 大勢 としては 周知の ご とくINAH

耐性株 は培地.上の発育 は阻害 され るが,SM,PAS耐

性株 に ついては 必 ず し もそ うでは ない と考 え られてい

る。著者 らの 成績 も いれ と同様 であつて 相 対的にみて

INAH耐 性例 にには鏡検陽 性(い とに集菌陽性)培 養陰 性

の場合が高率で あ り,SM耐 性例 で はと もに 陽 性の場

合が高率で あつた 。

著者 らの対象 とした患者 の大部分は排菌の きわ めて少

ない症例で あつて,通 常の塗抹,培 養の方法では ほとん

ど菌 陰性 といわれて しま うもので ある。いの よ うな例に

ついて も繰 返 し念をいれて検査す るな らば,単 塗に よつ

て もかな りの陽性結果 を得 るし,集 菌に よればは るかに

培養 を も上同 る菌 を堤出す とい うことは きわめて重 大な

いとでなければな らない。培養が菌検 出の もつ と も巾の

広 い実際 的な方 法であつた時代 ではな くなつたのであつ

て,培 養可能か否か は別 の意 味を もつにいたつた。われ

われ は鏡検 の最高能力 をあげて直接 みる いとに努力 しな

けれ ばな らない と思 う。

総 括

大 部分 はほ とん ど 排菌 の 認 め られなかつた100名 の

肺結 核患者1について,喀 痰 の単純塗 抹,培 養 に併わせて

田村集菌 法を併試 し,う ち50名 については さ らに長期

の臨床 経過 い沿 つて追求 し,次 の結果 を得 た。

1)病 状が軽快 してゆ く場 合,菌 の消失 は一般 に最 糊

には単塗,つ いで培養で あ り,集 菌 は もつ ともおそい。

しか もか な り後 まで 集菌陽性が つ づ く場合が少 な くな

い 。

2)観 察期 間を通 じて集菌 によつ ての み菌 を証明 しえ

た例が 少な くな く,比 較 的良性 型の,空 洞 を確認 しえな

い症例 にに集菌陽性で培養陰性 の例が 多 く見 出きれた 。

3)鏡 検陽 性で 培養 陰性の 時期 が 相 当に 長い ことか

ら,こ のよ うな菌 は死滅 してい るのでな くて,培 地上で

は増殖不 可能 で も病巣 内では増殖可能 の状態 にあ るもの

と考 え られ る。

4)集 菌 にによる菌発見率か らみて も,化 学療法 の一応

の限界は1年 と考 え られ る。

5)相 対的には,INAH耐 性例 にには鏡検陽性(い とに

集菌陽性)培 養陰性の場合が 高率で あ り,SM耐 性例

には と もに陽性例 が高率に見出 された 。

6)今 日においては,培 養が結 核菌検出の もつ と も確

実な実際的方法ではな くなつた とともに,鏡 検陽性培養

陰性の現象 その ものに重 要な意 味が生 じて きた。培養に

関す る努 力 とともに,集 菌 法な どによつて鏡 検の最高能

力 をあげ るよ う努 めねばな らぬ と考 える。

擱筆 にあた り御指導,御 校閲 を戴 いた楠教授,東 北大

抗研 山根助教授,お よび津川所長 に深謝す る。

本論文の要 旨は,第33回 日本結核病学会総 会におい

て発表 した。
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