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日 本 結 核 病 学 会 近 畿 地 方 学 会

― 第15回 総 会 演 説 抄 録 ―

〔昭和32年5月25・26日 於 奈良市庁別館〕

― 般 講 演―

1.肺 結核死亡老の発病後生残率 と社会 的要 因 東 田

敏夫 ・田中美知子(関 西 医大衛 生)

昭和29,30年 の肺結核死 亡者の家庭 を訪 問調査 し,各 種

の集 団別に発病 後の罹病期 間別生残率 を比較 した(生 残

率1=e-rt,t,発 病後死 亡 までの期間,半 対数図表 をえが

くと直 線 とな り,そ の傾斜が急峻 なほど,早 期死亡者が

多い ことを意味す る)℃初発病後死亡者 では,再 燃再発後

死亡者 よ り,こ の直線 の傾斜が大 きく,ま たSM療 法を

うけず に死 亡した者で も急峻 な傾 斜をしめしてい る。職

業別 には農業 と日傭労働 者が,居 住密 度別には1成 人当

り畳数2畳 以下 の過密 居住者,専 用病 室のない もの,入

院 経験 のない もの,結 核届出のない者は,健 康診断 によ

り発見 された者に く らべて生残率が早 く低下 し,い ずれ

も早期死 亡者が多い ことをみ とめた。

2・ 学童綜核検診 に於 けるー 考察 岡田静雄(結 核予

防会大阪府支部相談診療所)志 村達夫 ・藤井 道也 ・河

村洋太郎 ・越智 規夫(阪 大第三内科)

大阪市 内某 小学校において昭31年5月 結核検診 を実施 し

た結果4名 の結 核要療 養者 を発見 した。 その中の1人 を

出 した2年A組 において,学 級 に微熱,咳 嗽等 の自覚症

状 を訴 える者多 く,た めに7月,2年A組 のみ再 び検診

を実施 した結果3名 の要療養 者を発 見した。 この3名 は

いずれ も30年10月 にす でに ツ反応 強陽性 に変化 していた

もので あ るが,こ れが外因性 の再感染か 内因性 の ものか

は簡単 に結論す ることは難 しい。なお,こ の状態 よ り7

月以降9月 までINAHを 服 用せ しめたが,そ の後8ヵ 月

間は結核 発病 者 を見なかつたが,こ れが薬剤投与の結果

、によ るものか どうか は簡単 に論 じ られない。

3.肺 結 核患老の復職(復 学)規 準について 上野元

男 ・志村達 夫(阪 大第三内科)

軽症 肺結核患者の復職(復 学)の 規準 について は従来 は

つ き りした ものがな く,管 理医師 または治療医師の経験

に基 いて行われていたため,復 職後の悪化率 また再発率

に相 当の差が認 め られ る。われ われ は過去5～10年 間管

理 して きた各種集団につい て,復 職者(復 学者)の 経過

を検討 した結果,次 の規準 によれ ば これ らの再発率 を一

般健康 者よ りの発病 率まで低下 させ うることを認めた。

A(活 動性)と はX線 陰影が 改悪 または改善 されてい る

間で,か つ臨床 的に所 見あ る者,喀 痰 中菌陽 性の もの。

A’(疑 活動蜂)と は経過観察 中X線 陰影が毎回 ほとん ど

変化 な くその期間が6ヵ 月未満の もので,臨 床症状,喀

痰 中結核菌陰性の もの。B(停 止性)と は18ヵ 月間経過

観察 してX線 陰影が毎 回変化 ない もの。C(非 活動性)

とは さらに12ヵ 月間経過観察 してX線 陰影 不変 の もの。

D(健 康)。

4.肺 尖撮影法の検討,特 に肋骨平行法及

Albers-Sehomber悪 氏法 について 志村達夫 ・橋 田

進(阪 大第三 内科)

従来肺尖撮影法 として は肋骨平行撮影が多 く用い られ て

い るよ うで あ るが,わ れ われ は肺尖撮影時 に断層撮影台

を利 用し,肋 骨平行法 およびAlbers-Schonberg氏 法を

同時 に行つ て両者 を比較検討 し次 の結果 を得 た。すなわ

ち肺尖 上部 の陰影 はAlbers-Sの 方法 で撮影 す る方が現

出率 は良い ことは内田氏 の報告 と同様であつた。殊 に細

葉性大 の小陰影 はAlbers-S氏 法 の方が 見やすい。した

がつて肺尖撮影 には無差 別に肋骨平行法のみ を行 うべ き

ではな く,で き うれば1枚 の フ ィル ムに2方 法の撮影 を

行 うことが望 ましい。 また断層撮影台 を利 用す ることは

撮影角度 を正確な らしめ,か つ患者が仰 臥位で あ るので

楽な姿勢で撮影 し うる利 点が ある。 さ らにブ ッキーブ レ

ンデ を使用す るので散乱線 の少 ない鮮明 なX線 像 を得 る

ことがで きる。

〔追加〕 内 田秋夫(大 阪鉄道病呼吸器)

一律 に両側肺尖 を一度 に撮影す るとい う方法 は,あ ま り

定型的す ぎる場合が あ り,内 方 に変化が あると考 え られ

る時 は,管 球の方向 を外方か ら内方 に向 けて1側 ずつ と

るこ とが望 ましい と考 え る。

5.断 層撮影の検 討,特 に廻転 角度に就て 岡崎正義

・野村 巖 ・大島義 男(結 核予防会大阪府支部相談診療

所)

近時断層撮影 は肺結核の診断上 日常普通 の検査法 として
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普及 してい るが特 に回転角 度については必 ず し も一定 を

み ていない。 回転角 度の大小 はそれぞれ長 ・短 所があ る

とい うものの,通 常の撮影時 の回転角 度の 一淀 を見ない

ことは読影上 しばしば難渋す る場合が 多い。以上のよ う

な観点 よ り今回 は回転角度 をと りあえず300,450,600,

として種々検 討 を加 えた結果,回 転角度 は300が 最 も適

当であ ると思 われた。

6.X-写 真 にて肺結核 と区別出来ない肺 癌の鑑別;

喀痰の細胞診 について 服部正 次 ・森 本健 二 ・橋 田進

(阪大第三 内科)

堂 野前内科において,昭27～31年 の5力 年 問の肺腫瘍入

院患 者は57名 であ り,そ の うちの多 くは,病 名確定前 に

結核 として化学療 法 を受 けていた。早期手術が可能に な

つ た現在,肺 悪性腫瘍 の早期診断 の必 要性 が 痛 感 き れ

る。われ われ の行 つた喀痰 か らのPapanicolaou氏 細胞

診では,昭32年4月15日 現在,検 査全例105名 中,細 胞診

確 実に陽性 が35名 で,臨 床的お よび病理組織学的 に癌 と

確診 しえた40名 の87.5%に 当 り,疑 陽性 を含 めば90%以

上が細胞診 にて鑑 別可能であつた。今回は これ らの成績

を表示 し,X-写 真 にて全 く区別 で きない数例 について,

そのX-写 真 と喀痰 の染色所見 とを例示 す る。

7.遇 教蜜外来胸部結核患者の病 型分類 及び入 院結核

患老の治療成績 楠井賢造 ・愛川一 与 ・金沢秀晃 ・有

井義 公 ・土 山治男(和 歌 山医大第 二内科)

昭和24年 ～29年 の6力 年問の外来結核患者の病型 を岡式

法 によ り分類 し,性 別,年 令別に分布す。胸部結核患者

(1型 を除 く)は 男 で,外 来 患 者総数の14。5%,女 で

11.4%。II型 よ りIV型までを急性結 核症 と見做 す と全 結

核の32.4%を 占め る。一般 に各病 型患 者数は男に多いが

II型 とVIIIA型は女 に多い。年令別 に見 ると20才 台では胸

部結核患者 は外来 患者数の14.9%,30才 台 は16.0%を 占

め,患 者例数 は20才 台で は総患者数 の40.5%,30才 台 で

は22.9%に 相 当す る。入院結核患者 では,肋 膜炎 や腹膜

炎 は比 較的治療 しやすいが,肋 腹肋膜炎 の予後 は悪 い。

髄膜炎 も化 学療 法にて治 癒 し うる。 もちろん重症肺結核

は長期化学療 法を要す。

8.肺 結核の 季節的発現様 式について(紙)岩 鶴龍三

・田谷勇雄 ・増 田泰造 ・川村祐 二 ・宮村敬 ・和 中礼三

(和歌 山医大第一 内科)

昭和30,31年 の2年 間にお ける当内科外来 を訪れ た肺結

核患 者について,そ の季節的発現様式 につい て統計的 観

察 を行つた。(1)新患患 者に対 す る肺結 核患者の出現頻度

(肋膜炎 を除 く):30年18.6%,31年16.7%。(2)月 別肺

結核患者 出現状況:両 年 を通 じて初夏 か ら夏 に多 く,12

月が最 も少 ない。(3)年令別性別:21～30才 までが 圧倒 的

に多 く,男 が女 より多い,51才 以上の老人性結核 もか な

り多い。(4)病型別肺結 核 患者出現状態:両 年 を 通 じIV

V,1Bが 最 も多 い。(5)病型別 月別結核患 者出現状態:病

型 と月別 に関 しては一定 の傾 向が見 られ ない。(6)肋膜炎

患者 の出現状態:30年 は16%,31年 は19.5%,病 型別で

は30年 はVIIＩCが多 く,31年 はVIIIβが多 く,両 年 ともVIIIAが

最 も少 ない。

9.肺 結核患 者の肺機能 に関す る研究(第2報)

一 低02負 荷試験 と運動 員荷試験 岡清 昭 ・谷 向

茂作 ・平林浩 太 ・川上厚志 ・寺尾雅雄 ・橋本 博 ・中原

健三(阪 大第一 外科)

健常人お よび肺結核患者(軽 症,重 症)の 三者に(A)

運動負荷(下 肢屈伸3分 間RMR2),(B)低02負 荷

(10～11%02吸 入10分 間),(C)(A)(B)両 者併用 負

荷(10～11%02分,最 後3分 間下肢屈伸)試 験 を施

行 し,換 気機能 に及 ぼす影響 につ き検討 した。検査成績

の主 なる もの を挙 げ ると,(1)脈 搏 数の増加は(C)に お

いて最 も大・ 負荷 中止 によ り健常人,軽 症例直 ち に回

復。重症 例では(C)に おい て,さ らに時間を要 した。

(3分 時換気量は(B)の み著明 な増加が見 ら れ な か つ

た。(3)02消 費量は重症 例で,(A)で は(B),(C)よ り

増加 の程 度が少 ない。 また(B)で は減少が最 も著 明,

しか も負荷 中止後容易 に回復 しなかつた。(4)重症 例では

他 の二者 に比 し(C)に おいて比較 的著 明な変化 が認め

られ た。

10.O.R.T.とX線 像並び に2～5の 肺機 能検査成績

との関係に就て 佐治玄 ・森繁男 ・山田博 信(阪 医大

原内科)

われわれの教室 では数年 来Oximneterを 用い るOxim-

etricRebreath Test(以 下0.R.T.と 略)を 日常 の臨床

検査 として胸部疾患患 者に施 行 し,X線 像 な らび に 他

の肺機能検査 との相 関 を 調 べ た。X線 像 をTrudeau

Societyの 分類 の軽,中,高 度群 に分 けると,O.R.T

成績 はこれ とよ く相関す る。しか し過去 において広範 囲

な病巣 を有 してい た者 はその後病巣が一部 に限局 し,ま

たX線 像で ほとん ど治癒 した如 くに見 えて もO2摂 取機

能 の障害 を残 していた。故に胸部手術 に際 してはX線 像

では手術適応 であつて も本法 を施 行 し,障 害が認 め られ

た時 は一応低酸素血症 の予備状態 であ ることを考 えて,

Anoxia Test,Catheter等 精密 検査を行い,ま た術中は

Anoxiemiaに 対 して充分な注意が必要 であ る。 また結

核患 者の治癒 判定,社 会復帰問題につい て もX線 像 に頼

るのみでな く,肺 機 能 ことにO2摂 取機能検査で ある本

法 を も併 せて検討す るのが望 ましい。0.R.T.は 各疾 患

によ り他の肺機能検査成績 との相関 は種 々 で あ るが ,

A-a-gradientと は最 も深 い相関が あ る。

11.肺 結核患 老に於ける一側肺 主気管支閉塞試験及び

低酸 素負荷試験(オ キシメータ四に よる追求)川 上厚

志 ・谷 向茂作 ・平林浩太 ・堀沢真澄 ・村 田弘 行 ・岡清

昭 ・寺尾雅雄(阪 大第 一外科)

肺機能検子峯に際 し 分葉肺活 最測定 と共 に肺 のArterial-
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isationの 能力測定 のために1側 主気管 支閉塞試 験お よ

び低O2負 荷試 験を行い,動 脈血O2飽 和度の推移 をオ

キシメ ーターにて追求 した。1側 肺主気管 麦閉塞試験で

は3群 に分 ちえた。す なわ ち1群(70.5%)左 右肺活

量 の大小 に比例 して02飽 和 度低下 お よび回復時間遅 長

を きたす 。第II群(11.8%)左 右肺活 量は等 しいが患側で

は02飽 和度低下大 だが 回復 は遅延 しない(全 体 として

の肺機能良好 なため)。第III群(17.7%)左 右肺活 量に差

はないが1側 でのみ02飽 和度低下 および 回復 時間遅延

著明であ る。III群 は換気機能のみで理解で きるが,皿

群 は膜要素,血 流 系要素 を考慮 せねばな らない。低O2

負荷試験 では動脈血02飽 和 度の低下度お よび回復時間

の長短 は大体肺活量 に比例 す る。

12.肺 結核症の肺胞 ガス交換 機能 の障 碍について(第

2報)城 鉄男 ・高木脩吉 ・光藤 田己 ・森惣太郎 ・加藤

正 之 ・渡部 良次 ・栗 本義絆 ・広 内恒 ・野 田泰道 ・生冨

和夫(国 療 貝塚千石荘)

対象 は肺結核患者軽症12例,中 等症5例,重 症1例,

計18例,年 令19才 ～46才 全例男 で あ つ た。bicycle-

ergometerを 用いRileyら の方法 によ り運動負荷 時の

拡散係数 すなわ ち最大 拡散係数(M.D.C.と 略)を 測定

した。Rileyら の示 した式 か らM.D.C.の 予測値 を算出

し,こ れ と実測値 との%に おいて論 じた。発病 当初 よ り

軽微 な病巣で あつた者 は90%以 上を維 持 してい た。軽症

例で も低率 をしめす ものは過去 に広範 な病巣 を有 してい

た者か,ま たは気胸 を行 つていた。既報 の成績 よ りSec

-Svを 仮定 し安静 時 と運動負荷 時のDo
2を 同一例 にて比

較 したところ,安 静 時のDo2は 正 常であ るが運動負荷 に

よ るDo2の 増加が予測値 に達 しない例のあ ることを知つ

た。 これ は肺の予備能力 の障害 を示 す ものであ ると考 え

る。中等症 のM.D.C.は 軽症 の値 よ りさ らに減少 した。

重症 では1例 であつて結論的で はないがM.D.C.は 予測

値 の33.7%し かなかつ た。

13.肺 結 核病 巣石灰 化の 時期に関す る臨床的観察 服

部正次 ・森本健 二(阪 大第三 内科)

肺結核病 巣が石灰化す る時期 に つ いて,岡 田は4年 以

上,北 は1年 以 上といい,X線 写真の上で も石灰化 は起

り難 い もの とされてい る。演 者 らは人肺切 除標本のか な

り新 しい乾酪化巣 や濃縮 空洞 内の乾 酪物質 内に石灰沈着

が起つ てい ることを組織化学 的にしばしば観察 し,ま た

動物実験で も石灰化 はか な り早期か ら起 りうるものであ

ることを知 つたので,今 回はX線 写真にて人肺結核病巣

が発生 してか ら石灰化 す るまでの時期 を追求 した
。 それ

によ ると石灰化 は6ヵ 月ですでに認 め られ る もの,3年

以上 を要す るものなど種 々であ るが,滲 出性 と考 え られ

る病巣 は石灰化 しや す く増殖性病巣 では中心 のエ シ部 に

のみ石灰化が認 め られ るよ うで ある。 これ は演者 らの石

灰化 の一連の研究の臨床的裏付 けとな りうる。

14.小 児肺結核患老 に於け る気管支病変 と肺 門 リンパ

櫛 結核 との関連性について 岡 田慶夫 ・長沢直幸 ・稲

葉 宣雄 ・高橋潮 ・渡 辺謙治 ・柳原正典 ・磯矢芳泰(京

大結研 外科療 法部)福 井 齊(京 大結研 小児部 ・京都市

立桃陽学 園)岡 本博史 ・山田博一(神 戸 市立 玉津療養

所)

肺 結核学童46名 に対す る気管支鏡検査 および42名 に対 す

る気管支造影の経験 と,肺 門 リンパ節の局所解剖学 的研

究 とに基いて次の よ うな結論 をえた。(1)小児肺結核患者

に おけ る肺門部付近の太い気管支の病変の多 くは肺門 リ

ンパ節の結核性病変 の影響 に よる ものであ り,気 管支病

変 が 多 く認 め られ る部位 は リンパ節結 核の多発す る部位

に よ く一致 してい る。(2)肺門 リンパ節結核 は隣接 す る気

管 支 に直接的 に局所的 な影響 を与 え るほかに,肺 実質 の

広い分野にわ たつ て影響 を及ぼす こ とも少 な くな く,そ

の 主な ものは気道内穿孔 に よる乾酪性肺炎 の発生 と,気

道 圧迫 によ る閉塞性無気肺 の招 来 とであ る。(3)肺門 リン

パ節の気道 内穿孔 の頻 度はそれ ほ ど高 くな く,そ れが肺

結 核の管 内性撒布の主 な原因 とは考 え難 い。(4)肺門 リン

パ 節結 核に よる閉塞性 無気肺が慢 性化 し
,あ るい はその

領域 に気管 支拡 張を招 来 してX線 上特有の像 を呈す るこ

とはまれ ではな く,わ れわれは過去5力 年 間に桃陽学園

に入園 した全学童455名 中確 実に慢性無気肺症 と考 え ら

れ る もの16名 を見 出した。

15.結 核病巣の生化学的組織化学的研究,特 にその燐

酸 基 及びカルシュームに就いて 吉 田誠 ・小笠原久三

・生 島宏彦(京 大結研外科療 法部)永 井純太(和 風会

医学研究所附属加黄 川病)市 谷 迫雄(国 療宇 多野)

昭和28年 以降 われ われ は切 除肺 および実験動 物結核肺 に

ついて乾 酪病巣 め生化学的 な らび に組織化学的研究 を行

いつつあ るが,今 回は燐酸基お よび カル シ ューム等にっ

いて各種染色 法の得失 を論 じ,併 せてそれ らの諸染 色法

による所見 と脂質 その他 の組織化学 的所 見 とを比較 対照

した成績 か ら結核性肺病巣 にお ける カル シ ュー ム塩 の沈

着 機序について考 察 した。 その大要 は以下 の 通 り であ

る。乾酪巣 におけ るカル シューム塩は大部分が燐酸 カル

シ ュームであ り,一 部 は炭酸 カル シュームや脂 肪酸 カル

シュームだ と思 われ る。 それ らの カル シュー ム塩が長 く

その部に沈 着 してい るためには,わ れ われが しばしば報

告 してい るいわゆ る外部構 造が完 成 されてい ることが必

要で ある。乾酪巣 について この意 味か ら,カ ル シューム

塩の沈 着機序の検討 に当つ ては乾酪巣 の外部構造 を重視

しな ければな らない。

16.所 謂非病原性抗酸 性菌 による家兎の準衡失調 につ

いて 山村雄一 ・中村 滋 ・山村好 弘 ・谷 淳吉 ・高啓 一

郎(国 療刀根 山病)伴 忠 康 ・城勝哉(阪 大第 三解 剖)

従来動物に対 して病原性 を有 しない とされ てい る抗酸性

菌の うち・チ モテー菌あ るいはMycobacterium buty-
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1icumを 家 兎の耳静脈 内に注射 した ところ,大 部分の も

のに著 明な平衡失調 の現 われ るのを認 めた。正 常家兎の

耳静脈 内にチモテ ー菌 の生菌50mgを 注射 す ると9匹 中

7匹 は10～14日 後 か ら頭 部 を右 または左 に曲げて回転運

動 を行い,あ るいは前 または後に反 りか えるよ うな平衡

障害が現われた。 この よ うな症状 は3～4週 後 まで次第

に増強す るが,そ れ以後 は増強 も減弱 もせず,100日 以

上 にわたつて同じよ うな失調状態 を呈 して い る。 生菌

5mgを 注射す ると5匹 中1匹 に同じよ うな症 状がみ られ

たが,発 現時期 はやや遅 れ,障 害の程度 も軽い。加熱 死

菌50mgで は全 く障害が現われない。 あ らか じめチモテ

ー菌で感作 した家兎に生菌 を再静注す る と大部分 の もの

は早期に死亡 し,残 つ た もの も平衡失調 を現 わ さなか つ

た。Mycobacterium butylicum生 菌50mgを 正 常家兎

に静注 したが4匹 は早期 に死 亡し,生 き残 つた1匹 には

著 明な平衡失調 を現わし,腎 臓に極めて多数の結節 をみ

とめた。 この ような失 調症 状は注射 された菌が 中耳,小

脳あ るいは中脳において ある程度増殖 して組織 を破壊す

ることに よつて現 われ る もの と考 え られ るが,組 織 の変

化 ことに神経線維の変性,菌 増殖 の状態等 については 目

下検索 中で ある。菌注射 と同時に化 学療 法 を行つて菌の

増殖 を抑制 した さい,あ るいは菌 体成分 を注射 した さい

の失 調出現 の有無 については次回に発表す る。

〔質問〕 上坂 一郎(京 大結研)

ただい まお示 しになつ たよ うな症状 を呈す る点か ら,"非

病原性"と い う言葉 は最早不適 当 とは考 え られない。私

共 も土壌か ら分離 したMycobacteriaが マ ウスに強い

病原性 を呈す ることを認 めてい る。

〔回答〕 私共 はお説 の ようないわ ゆる非病原性で ある

と称 されてい るものの中に,動 物に対 して一定 度毒性 を

有す る ものが あるとい うことを報告 したわけで,こ の菌

を非病原性であ るとい うのが正 しいか どうか は今後 の問

題 と考 える。お話の よ うに私 も同意 見であ る。

17.結 核の経気道感染 に関す る実験的研 究(そ の2)

梶 原三郎 ・佐守信男 ・東義 夫 ・橋 本和夫 ・山城正之

(阪大衛生)山 村雄 一・・山村好 弘 ・加藤 允彦 ・三木勝

治 ・松永清輝 ・高啓一郎(国 療刀根 山病)

P32標 識 抗酸性菌 が,(1)単 個菌 として,(2)数 個菌塊 とし

て,(3)含 菌細滴 として,浮 游 してい る3つ の場 合の空気

の流れ を特殊 な装置 によ り作 り,こ れ らの流 れの中に マ

ウスを入れ て呼吸 させた後,呼 吸 した空気 中の菌 が,動

物体 内各臓器へ どの ように分布 され るか を放 射能計測 な

らびに菌培 養成績 に よ り観 察 し た。 動物個体の肺臓 に

は,単 個菌 浮游空気 を呼吸 した場合 は呼吸 した空気 中の

菌 の約20%が 認 め られ たが,数 個菌塊お よび含菌細滴 の

場合 には約5%を 認 め るにす ぎなか つた。また肺臓の組

織標本 におい て肺胞 に認 め られ た菌 は単個菌 のみであつ

た。胃腸においては,放射能計測 では,単個菌浮游 空気 を

呼吸 した場合 は肺臓への分布の約3倍 を認 めたが,数 個

菌塊 お よび含菌細 滴の場合は約15倍 もの 多 くを認 めた。

菌培養 では腸内雑菌 に よる培 養基面上の汚染の ために定

量 的観察 は不可能で あつた。以上の動物実験成績か ら呼

吸 に よつて吸入 した場合,数 個 菌塊 および含菌細滴 は単

個菌 に比 べて肺臓に入 りに くく腸へ入 る量が大 であ るこ

とがわかつ た。

18.実 験的肺結核症,特 に空洞 に対する化学療法の効

果の比較 木村 良知 ・高井馨 ・岡村 昌一(大 阪府立羽

曳野病)

家兎 を使 用 し生菌感作死菌 感作お よび非感作の3群 に分

ち実験 的結核性空洞 を作 成 し,X線 写真 によつ て肺野 に

著 明な病変お よび空洞 と確認 した動物 に対 してINAHお

よびSM治 療 を実施 し,X線 検査 によつて空洞 の推移 を

追及 し3ヵ 月後 に屠殺剖検 し主 として空洞 の性状 を観察

した。肺病変の改善率 は非感作群 に比 して感作群 が良好

で あ り,そ の成績 は3ヵ 月後 の剖検 所見 とよ く一 致 し

た。空洞 の推移 をみ るとINAH群 においては拡大傾向強

く乾酪 質の軟化 融解 し排除 され ることが想像 され た。 こ

れに反 しSM群 において は空洞の縮小 または消失が み ら

れた拡 大す る もの はなかつ た。剖検 の結果INAH群 にお

いては感作群の空洞 は乾酪物質少 な く一部浄化 した もの

が認 め られ たが,非 感作群 では乾酪物質 はなお多量 に存

在 した。 これ に反 しSM群 においては生菌 感作 群では空

洞 は認 め られず,死 菌感作群 の空洞 も一般に小 さ く内容

は多かつた。以上の所見か らINAHとSMの 空洞に対す

る作 用機序は異な りINAHに は乾酪物質の軟化作用が認

め られた。

19.SM耐 性菌のINH耐 性 化(第 二報)― 二重耐 性

菌の毒 力について一 梅 田茂生 ・松 田実(阪 大三内)

強毒人 型結核菌H37Rv株 を用い,こ れを試験 管内にて

順次SMお よびINH耐 性 とし,SM耐 性菌 は これ をさ

らにINH耐 性 とし,INH耐 性菌 はSM耐 性 とした。

SM耐 性菌株 よ り得たINH10γ,25γ,100γ 耐性菌株,

INH100γSM感 性菌株,INH100γ 耐性菌株 よ り得 た

SM100γ 耐性菌株 のおのおの0.17mgを 健康海瞑 の右大腿

部皮下に接種 し,3週 および6週 後屠殺剖 見 す る と共

に,1%小 川培地 を用 いて定量培養 を行い,臓 器10

mg中の生菌数 を比較検討 した。各 群 と もリンパ腺の病変は

感性菌群 に比 して軽 度の減 少を見たにす ぎないが,臓 器

の病変 はかな り減少せ るを認めた。各 群間の相違 はほと

ん ど認 め られない。 また3週 後屠殺群 よ り6週 後屠殺群

の方が病変は軽度で あつ た。

20.INH耐 性菌の 毒力実験(第 二報)井 上幾之進 ・桜

井宏(大 阪府立羽曳野病)

INH10γ 耐性株2株,1007耐 性株3株 の毒力 について,

その一部は先に発表 した。今回は睾丸 内お よび実験的空

洞 内の菌の生存期間について報 告す る。(1)これ らの耐性
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菌 は海瞑皮下,脳 内,家 兎皮 下接種 では進 行性 病変 をつ

くらず,菌 も2ヵ 月後に培養陰性 となつ た。(2)海瞑睾丸

内接種 では大部分は2ヵ 月後に培養陰性 となつ たが一部

膿瘍形 成群 には3ヵ 月後 もなお菌 を証 明 しえた。(3)海瞑

睾丸 内通過 に よ り100γ耐性 の3株 は継代2～3代 後に菌

は陰転 した。10γ 耐性1株 は5代 後 もなお10γ 耐性菌 を

証 明したが,他 の1株 は2代 後次第 に感受 性 に 復 帰 し

た。(4)100γ耐性3株 は肺 内接種 に よ り接種局所 に限局性

の病巣 をつ くつ たが,大 部分 は6ヵ 月後 に治癒 し,菌 も

陰性 となつた。一部乾酪化 の部分 には6ヵ 月後 もなお菌

を認 めた。(5)実験的空洞 内では100γ耐性菌株は3株 と も

6ヵ 月後 も培養陽性 であつた。 実験的空洞内で6ヵ 月

以上生存 した耐性株 を再 び海?皮 下接 種 を行つたが菌の

毒力 の上昇 は認 め られず,2ヵ 月後菌 は証 明 されな くな

つた。

〔追加〕 小 西俊彦(大 阪阿武 山 日赤)

私 も2～3年 前か ら家兎の実験的空洞100例 に対 してS

M・PAS,INHの 治療 を1年 半 行つた。す ると演者

と同様,空 洞 内にはSMに もINHに も高度の耐性菌 が

認 め られ た。INH耐 性菌 を海?皮 下に接種 して2ヵ 月

後 に剖 見す ると,病 変 は非常 に軽 度かまたは治癒 に赴 い

てい る ものが多かつ た。

21.TCACycle(KREBS)の 代謝障 害 と実験的結

緩症(第1報)ウ サ ギ実験 的結 核症 に及ぼす7マ ール

酸連続投与の影響 新井 恒人 ・石 本英 夫(和 歌 山県立

医大病理)

成熱 ウサギに人型結 核菌戸 田株1mg/cc菌 浮游液3mg/

kg耳静脈 注射。 これ を2群 に分 ち,1群 には2.0%フ マ

ール酸水溶液2 .060を 隔 日腹腔内注射,他 群は対照群 と

し,そ の病変 を肉眼的 および組織学的 に 検 索 。 一 般 に

肺,脾,腎,肝 等 に結核性病変 を認 め るが,肺 以外 の臓

器 では対 照群 との間に著 しい差が ない。肺病変 では,一

般 に フマ ール酸 投与群に高度の増殖性お よび滲 出性病変

を認 め,部 位 によ り乾 酪性肺炎像 を示す。病巣 部の銀線

維や膠原線維 の増生 は対照群 よ り弱 く,弾 性線維 の破 壊

消失 は対照 群 よ り強 く,結 核菌量 も対照群 よ り多量 であ

る。対照群 の肺 では主 として増 殖性 病変 を認め,滲 出性

病変 は比較的軽 度で,銀 線維 や膠 原線維 の増 生,弾 性線

維 の破壊消失,結 核菌量等か ら,フ マ ール酸 投与群 に明

らかに病変が強い。 この理由 につい ては,フ マ ール酸 は

生体 に退行性変化 を及ぼす とと もに,他 の結核菌 にたい

してはその発育 を助長 させ る事実が あ り,こ れ らの関係

か ら結核症 を悪化 させ る ものであ ろ う。

〔質 問〕 加藤 充彦(国 療 刀根 山病)

(1)フマ ール酸 がin vitroで 結 核菌の02吸 収を促 進す

るこ とか ら,こ の ものの投与に よつて結核菌のin vivo

の増殖が促進 され る と直 ちに考 えて よいか。(2)TCA-

Cydeの 阻害物質 を使つ て実験 され たか。

〔回答 〕 フマール酸 と結 核菌 との関係 を生体 内で考慮

して もよか ろ うと想定 してお り,こ の点について検討 中

で あ る。

〔追加〕 山村雄一(国 療刀根 山病)

フマール酸が実験結核に対 して増悪的 に作用す る成績 は

極 めて興味深 く,菌 体 内でTCA-Cycleが 活発に働いて

い ることと関連が あるか も知れない。 フマール酸以外の

脂 肪酸 で も同様な影 響が あるのではないか。 す な わ ち

TCA-Cycleの 代謝障害 以外の脂 肪酸 に共 通の代謝 に対

して障害 的に作 用 していないか 。ご検討 をお 願 い し た

い。

〔回答〕 ご助言感謝す る。脂肪酸のみで もその投与方

法の如何では悪影響 を及 ぼす もの と想像す る。

22.人 型結 核菌の カタラーゼに関する研究(第2報)

石 上敏幸 ・吉 田敏 郎(京 大結研第 三部)

第13回 目本結核病学会近畿地方会 におい て,わ れわれ は

人型結 核菌の カタラーゼ活性 をワール ブル グ検圧法 にて

測 定す る場合の測定条件な らびに人型結核菌の ヵタラー

ゼの酵素 学的な2～3の 性 質について述べた。 この測定

条件 に従 つて,各 種pHに おけ る各種抗結核剤 の人型結

核菌H37Rv株 の カタラーゼに対す る作 用を検討 した。

その成績 は,(1)SMは ほとん ど阻害作用 を有 しない。(2)P

ASは 酸性 側では促進的 に,ア ル カ リ性で は阻害的 に作

用す る。(3)INHは2mg/mlで22%の 阻害度が あ り,こ

の作 用はアル カ リ性で増強 され る。(4)razinamide,

Achromycin,Viomycinほ ほと ん ど阻害作 用を有 しな

い。(5)Cyc1oserineは50γ/mlで82%の 阻害 度が あ り,

この作用 は酸性で増強 され る。(6)Cyanacetic acid hyd-

razideは50γ/mlで80%の 阻害度が あ り,こ の作用は酸

性 で増 強 され る。(7)Sulfisoxazoleは 中性では阻害作用

が 弱いが酸性 では増 強 され る。 またINHにSulfisox-

azoleを 併 用す ると特 に酸性側 におい て併 用の効果が認

め られ る。

23.家 兎 肺の リパーゼの酵素組織学的性質(健 常肺結

核 肺の リパーゼに就いて)育 田昇 ・市谷迫雄 ・仲武敏

(国療宇 多野外科)

家兎 の健常肺 および結核肺 の両者 におけ る リパ ーゼにっ

いて,基 質特異性・至適pH,促 進物質,ま たは阻害物

質 の影 響の3点 を組織化学的に検討 し,次 の結論に到達

した。(1)健常肺お よび結 核肺に出現す る リパ ーゼは,不

飽和脂肪酸で あ るオ レイ ン酸 のエ ステルのTween80

を分解 しない よ うで あ る。(2)健常肺 および結核肺 に出現

す る リパ ーゼは至適pH7.5付 近で あ り,そ の至適pHを

離 れ るに従い リパ ーゼ活性は急激に低下す る。 この よ う

な ことは,健 常肺 の肺胞 壁細 胞,結 核肺 の単核 大細胞等 の

方が気管支 上皮細 胞の リパ ーゼ活 性の低 下に くらべ て大

であ る。すなわ ち前 者の方 がpH値 の変動 に対 し敏感 で

あ る。(3)INHは リパ ーゼ反応 を促進す る作用が あ る。
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特 に リパ ーゼ活性がpH値 の変動 に対 し敏感 であつた細

胞等 に著明であ る。

〔質問〕 堀三津夫(阪 大竹尾結 研)

組織細胞の リパ ーゼ活性 をINHが 増強す るとい うこと

で あるが,INHの リパ ーゼ活性 の増強作 用は,た とえ

ば結核菌 の リパ ーゼ活性 をinvitroで 増強す るか。

〔回答 〕 結核菌 の リパ ーゼに対 す るINHの 作 用につ

いては実験 してないので不明で ある』Tween80で も結

核 菌の リパ ーゼが染 るとの ことで あるが,リ パ ーゼ染色

はdiffusionを 考 慮せねばな らないので,結 核菌の リパ

ーゼがTween80を 分解す るとかせぬ とか は無意味か と

思 う。

〔追加 〕 服部正 次(阪 大 三内)

私共 はモルモ ッ トに強 毒菌,弱 毒菌 を感染 させ,一 方免

疫 したモルモ ットを も用いて大単球,類 上皮細胞の リパ

ーゼ活性が結核菌の処理 に対 して有効 に仂 くか否か の実

験 を行つ た。 リパ ーゼの強弱 は組織化学 的に云 々す るこ

とは無理で あ るとい う結論 に達 したので,こ の実験を中

止 した ことを追加 す る。

24.亜 テルル酸の酵素的還元 寺井武 雄 ・釜洞剛 ・山

村雄一(国 療刀根 山病)

鳥型菌か ら亜 テルル酸 を還元 す る酵素 を抽 出・精製 しそ

の性質 の一部 を明 らか に した。(1)かな り熱 に安 定な酵素

で50。10分 間加熱 して もほ とん ど活性 は失 われないが・

60。10分 間加熱す ると50%失 活す る。(2)28,000rpm遠 沈

上清 に含 まれていて,沈 澱 画分すなわ ち菌体 内顆粒 には

全 く認め られ ない。 リンゴ酸脱水素酵素 は大部分顆粒 に

存在す るが,な お微量 の脱水素酵素が 上清 に存在 し,還

元酵素 は後者 と結 びつい て亜 テルル酸 の還元 を行 うが,

前者 とは結 びつかない。(3)熱処理,カ ル シウムゲル吸着,

等電 点沈澱 の操作 に よつて,還 元酵素 と脱水素酵素 を分

離 す ることがで きた。(4)至適pHは6・5付 近 にあ る。(5)

Co-factorと してDPN,Fe++お よび抽出液 の煮沸 上清

を必要 とす る。(6)還元酵素 は,鳥 型菌,チ モテ ー菌,大

腸菌 な どの細菌類 以外に も酵母 お よび動物臓器(マ ウス

肝臓)に も存在 す る。

25.マ ウス肝酵 素系 に対す るcordfactorの 作 用に

っいて 加藤允彦 ・三木勝治 ・松永清輝(国 療 刀根 山

病)

cordfactorの 特異 な毒性 の機作 を朗 らかにす ることを

目的 として実験 をお こなつた。人型結核菌Br6vanneか

らBloch,NoUに よつ て抽 出精製 され たcofdfactor(tre-

ha1ose6-6-dimycolate)を 用い,こ の ものの腹腔 内注

入 を うけた マウスの肝 について,種 々の基質 に対 す る脱

水素酵素系 の活性 をtriphenyl tetrazoliumchlorideを

水素受容体 とす るKun&Aboadの 方法 に よつて測定

しつ ぎの結 果 をえた。cordfactor100γ の腹腔内注入後

4時 間前後 の肝一homogenateに おいては,コ ハ ク酸,

リンゴ酸,乳 酸,α-グ リセ ・燐酸 の脱水素酵素 系の活

性が低下 してい る。クエ ン酸,グ ノルタ ミン酸 を基質 とし

た場合には低下 せず,ま たア ラニンを基質 とした場合の

脱水素酵素 系の活性 低下 もみ とめ られない。 カタラーぜ

活性 もcordfactorの 影 響を うけない。

26.結 核菌 によるTCA cycle intermediatesの 分

解経路(続)伊 藤政一 ・守 山隆章 ・東野一彌(阪 大微

研第 一結核)久 野 満男 ・湯井五 郎(阪 大 三内)

第32回 結核病 学会総 会において,鳥 型結 核菌 竹尾株 よ り

抽 出 した粗酵 素液 は,ク エ ン酸 を α-ケトグル ターノル酸,

焦性 ブ ドウ酸の ほか に未知物質 に代謝 す る と 推定 した

が,今 回はこの未知物質 を検討 したので報告 す る。粗酵

素液 を クエ ン 酸 お よ び 亜砒 酸塩 と2時 間,38。 ℃ で

incubateし た後,反 応液 を過塩素 酸除蛋 白後中和 し乾

燥,一 定量の水に溶解 して,有 機酸 をBuch等 の方法 に

よ りPaper-chromatogramに 展開 した。 クエ ン酸 を基

質 にした時 は,Rf=0.61付 近お よび 出発点近 くの広範

なSpotを 認めた。前者 につい て後述 の如 き検 討 を 行

つ たが,後 者は クエン酸 お よび α-ケ トグル ター ル酸 を

含 んでい る。 イ ソクエ ン酸 を基質 にした時 も全 く同様 の

Chrmatogramを 得 たが,出 発 点に近 いSpotは イ ソク

エ ン酸 も含 まれ ると思 われ る。 コハ ク酸 を基質 に した時

はRf=0.61付 近のSpotの み,α-ケ トグ ルタール酸 で

は,α-ケ トグノルタール酸のSpotの ほか,Rf=0.61付

近 のSpotを 認 めたが,α-ケ トグ ルターノル酸+亜 砒酸塩

では後者のSpotは ほ とん ど認 め られなかつた。 クエ ン

酸 を基質 にした時 のRf=0.61付 近 のSpotは 一応 コハ

ク酸 と思 われ るので,Cohen et al.の 方法 で定量 しよ う

と試 みた ところ,興 味あ る事 実が現われた。すなわ ちク

エ ン酸 を基質 とした反 応液 を エーテル にて連続抽 出を行

い,乾 燥 後燐酸 緩衝液 に溶解す ると,鳩 の胸筋 よ り調製

したSuccinoxidase活 性 を約70%抑 制 した。 クエ ン酸

を加 えない対照 の反応液 のエ ーテル抽 出液 では このよ う

な事 実はない。エ ーテル乾燥後 に析 出 した結 晶は六角板

状 で,こ れがSuccinoxidaseを 阻害 した もの と考 え ら

れ る。 この物質がPaperchromatogramのRf=0.61を

示 した物質で あるか ど うか は未 同定で あるが,研 究 中で

ある。 結局,結 核菌抽 出液 はクエ ン酸 をα一ケ トグル タ

ー ル酸,焦 性 ブ ドウ酸 お よび,今 回間題に したRf=0.61

のSpotを 示す有機酸 に分解 す ると現在 は考 えてい る。

27.農 型 菌竹尾株に よるア ミノ酸の代謝 グル タ ミン

酸,ッ ア ミノ酪酸のア ミノ基転移 に関 して 森龍男 ・

庄司宏(阪 大微研竹尾結研)

7ア ミノ酪酸 とαケ トグノルタル酸 との トラ ンスア ミネー

シ ョンに よ りグル タ ミン酸 とコハ ク酸 セ ミア ルデ ヒ ド

(SSA)が 生ずべ きで あるが,SSAを 種 々な方法で追跡

して も発見す ることがで きなかつ た。反応液 のペ ーパ ー

ク ロマ トグラフによ り多量 の コハク酸 を認 めたのでSS



近 畿 地 方 学 会 189

Aを 合成 し,嫌 気的状態 にて生菌 によるSSAの 酸化 を

見 た。 このと き多量 の コハ ク酸 を発見 した。脱水素反応

はメチ レンブ ラウでは水素 の受容体 にな らず,TTCで

は多量 のTPF(還 元 型)が 生成 された。SSAと グ ル

タ ミン酸 との トランスア ミネーシ ョンを ペーパ ーク ・マ

トグ ラフで見 るとγ一ABAの 形 成 とグル タ ミン酸の減少

が 認め られた。なおSSAと ア ラニ ンお よび硫安 よ りも

少量 のγ一ABAの 形 成が認め られた。

〔質 問〕 山村雄 一(国 療 刀根 山病)

コハ ク酸 セ ミア ルデ ヒ ドか ら コハ ク酸形成の場合,水 素

受容体 として基質(例,フ マール酸)が 作用 してい ると

い う可能性 はないか。

〔回答〕 菌体磨砕上清で はグル タ ミン酸,焦 性 ブ ドウ

酸,α ケ トグハルタール酸,フ マール酸 など微量で はあ る

が種 々の物質 を含 んで い ると思 う。その物質 の代謝 とカ

ップル してH+が 移動 してい ることは充分 に考 え られ る

が,こ れ らの混在す る基質 を透析 によ り除 くと,同 時に

助酵素 もな くな り,ど うして も精製 した酵素 を用いない

と詳細 はわか らない 。なお コイ・ク酸 セ ミアルデ ピ ドは非

常 に不安 定で何か他の物質 とH+を 取 りなが らConde-

nsationを 用い るの ではないかな ど想像 してい る。

28.Cycloserine投 与白鼠に於 けるア ミノ酸 代謝につ

いて 和知勤 ・松本徹 ご(国 療 大阪)伊 藤文雄 ・青 木

隆一(阪 大第 三内科)

Cycloserine投 与 白鼠肝 抽出酵素 のKynurenine Tran-

lsamination,Tyrosine Transaminationに ついて検討 し

次の如 き成績 を得た。(1)Cycloserine投与白鼠肝抽 出酵素

のKynureniRe Transaminase活 性 は対照動物の それ

に比 し低下 し,α-ケ トグル タール酸,ATP,Pyridoxal-

HC1の 添加 に よ り活性 の賦 活 を認 めた。(2)Cydoserine

投与 白鼠肝抽 出酵素 のTyrosineTransaminase活 性 も

同様低下 を認 め,ATP,Pyridoxal-HClの 添加 によ り

活性の賦活 を認 めた。(3)Cydoserine投 与動物,対 照動

物 にそれ ぞれTryptophanを 負荷 した場合,前 者の尿

よ りPaperchromatographyに よ りXanthuren酸,3-

Oxykynurenineを 証 明 した。(4)CycloserineはKynu-

renine分 解 に対 しTyrosine分 解 に対 し102Mに て著

明な阻害 を示 した。以上の実験成績 よ りCycloserineは

VB6酵 素 系に対 し阻害作用 を有す る もの と思 われ る。

29。Cycloserineの 作用機序 に関す る実駿的研 究

第4報CSのlndole形 成阻害に及ぼす α-alanine

の影響について 伊藤文雄 ・青木隆一 ・鳥井寛 ・刀禰

健治(阪 大第三 内科)山 本実 ・溝 端久夫(大 阪府立羽

曳野病)

CSがVB6酵 素系,就 中Indde形 成 を著 明に阻害 し,

特1に補酵 素Pyridoxal phosphateとSchiff塩 基 を形

成 して阻害 を現わす ことを第3報 で発表 した。 また既報

の如 く,CSは 培養実験において α一alanineと 括抗 す

る現象 を明 らか にす るため大腸菌生菌液 を用い前報 同様

の実験 を行つた。実験成績:大 腸菌生菌液 によるlndole

形成阻害 はL-α-ala垣ne添 加 によ りCSの 影響 はほと

ん ど消失す る。大腸菌 よ り精製 したTryptophanaseや

非酵 素化学的Indde形 成の場合 には,L-α-alanineに

よ りその阻害 は排 除 され な い 。 類似 ア ミノ酸 で あ る

glyciReSerineに はこの復元作用 は認 め られ ない。

30.ア ヅ トメ トリーに よるINH及 びその誘導体 に関

す る研究 伊藤文雄(阪 大 三内)那 須義則(大 阪府立

羽曳野病)

金沢 市鳴和病 院において研究 されたア ンモ ニア,ア ル カ

り性硫酸銅 を試薬 とす るINHの ア ゾ トメ トリーは,I

NHを 生体に投与 された場合に尿中に排泄 され る抱合体

中INH,お よびINHと 葡 萄糖の ヒドラゾー ンのみが

N2を 発生す る。私達 はINHを 諸種の条件 で生体 に投

与 して,従 来の酸処理 フエ リシア ンカ リな らび に重 ク ロ

ム酸 カ リアゾ トメ トリーと並用 して,尿 中排泄抱合体 の

分別定量 を行つ た。人体3mg/kg投 与で は24時 間排泄抱

合体 中86%が アセチル化 物であつたが,18mg/kgで は

76%と な り代 りに ヒドラゾ ーン型抱合体 の増加が み られ

た。 さ らに家兎 にINHを 投与 した成績で も,80mg/kg

を健康 家兎 に投 与 した場合お よび3mg/kgを 四塩化 炭素

肝障害家兎 に投与 した場合 には,ア セチル化 物排泄 の著

しい減少が あ り,代 りに ヒドラゾ ーン型抱合体排泄 の増

加 をみた。

〔質問〕 山村雄 一(国 療刀根 山病)

INAHの アセ トアル デ ヒドあ るいは ルク ロン酸 な どの

抱合 物についてはアゾ トメ トリーに よつて検 討 したか。

〔回答 〕 微量 に排 泄 され る抱 合体については未 だ研究

してない。

〔質問〕 森龍男(阪 大竹尾結研)

ABCD各 群のINAH誘 導体の%は 投与 され たINAHの

%で はないですね。 そ うな らばたとえば投与 され たIN

AHが100mg,尿 中に排泄 され たINAHが20mgと す る

と,そ の20mg中 のABCD各 群 の%を 分類 してい るの

で,大 半の80mgのINAHが 他 に変化 してい るこ とが考

え られ るが。

〔回答〕 フエ リシア ンカ リアゾ トメ トリーで排泄IN

H抱 合体 の総量 を定量 してい るが,こ れについては投与

量の80～90%を24時 間尿 中に排泄 す る こ と を認 め てい

る。

31.Streptohydrazidの 抗結 榎作 用 伊藤文雄 ・野

村 四朗(阪 大第三 内科)那 須義則(大 阪府 立 羽 曳 野

病)

先に報 告 した如 くStreptohydrazid(lnarnycineを 使

用)は 人体 に筋肉注射 された時は,一 部は体内でINH

を遊離 す るが,多 くの部分は その ままの形で尿中に排泄

され るに対 し,経 口投与すれば消化管内でINHと なつ
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て吸収 され るもの と考 え られ る。マ ウスの実験 的結核症

に対す る治療 実験で はInamycinは 皮 下注射 時 よ り経

口投与の方がは るかに強い治療 効果 を示 した。本実験 に

おいてはSMは わずかの効果 しか示 さないか ら,Inam-

ycinの 効果 は遊離 したINHの 効果 と考 え られ る。 一

方肺炎 双球菌 および肺炎桿菌感染 マウスに対す る感染防

禦実験 の結果,Inarnycinの 効果 は当量のSMの それ と

比較 して弱 い。 以上の事実 よ りStreptohydrazidのS

Mお よびINHは 遊離 しては じめて それぞれ治療効果 を

発揮す るもので あ り,そ のままでは効果 を発揮 し難 い も

の と考 え る。

32.Sulfisoxazoleの 抗結核作用 につい て 加賀董

夫 ・長沢鉄也 ・西 山一雄(国 療神戸)

(1)種々のSulfonamidesの 抗結核作用 につ いて,pH7.2

の2ccを 基 準 とす るSauton倍 数稀釈培地 に,鳥 型菌竹

尾株 を,V.C.400宛 接 種して調べ て,Su1fisoxazole

(以下SIと 略)とSulfathiazoleが,10γ/cc前 後で完

全 発'育阻止作 用を示す ことを 知つた。(2)次 にSIに 対

す る感受性 の分 布を,3%KH2PO4小 川培 地 で 調 べ,

H37Rv等3株 の標準株 は,5γ/ccで93%以 上の,10γ/cc

で100%の,患 者喀攣 分離 菌6株 は,10γ/60で95%以 上

の,15γ/ccで99%以 上の,20γ/ccで100%の 感受性 を示

し,他の抗結核剤耐性 との関係 は全 く認 め られなかつた。

(3)次に1と 同様な条件で,SIに 対す るPABAお よびP

ASの 拮抗 を調 べた ところ,PABAは10γ/ccま では競1)

合い的 に,さ らに増量す る時 は拮抗 を示 してはい るが,競

り合い的 でな く,500γ/cc以 上にな ると,PABA単 独 で発

育 阻止作用 を示す。PASも 同様に,SIに 対 して,50

7/ccま では競 り合い的拮抗 を,さ らに増量す ると,競 り

合 い的でない拮抗を,3.2mg/ccに 達す ると,PAS単

独 で発育 阻止作 用を示すに至 る。

〔質問〕 加藤允彦(国 療 刀根 山病)

H37RvとH37RaのSulfisoxazoleに 対 す る感受性 の間

に差異が み とめ られ るとい う点について,ど の よ うにお

考 えか 。SMやINHな どでは併 行 してい るか ら大変 興

味 あ る事実 と思 う。

〔回答〕H37RaがH37Rvに 比 してSulfisoxazoleに

感受性が低い ことは私 も興味 を持つ たが,こ れが直 ぐに

病原性,非 病原性 に結びつ くか は判 らない。実験誤差 も

考 え られ るので現在再検討 中であ る。

33.INH誘 導体 の生体内運命について(続 報)伊 藤

文雄 ・青 木隆 一・中川淳(阪 大第三 内科)那 須義則

(大阪府立 羽曳野病)

IHMS以 外 のINH誘 導体 は4/10N塩 酸 酸性 や 胃液 に よ

りINHに まで分解 され ることを報告 し,経 口的投与に

よる場合のみ尿 中にアセチル化 物が排泄 され,非 経 口的

投 与の さいには尿 中にはアセチルINHの 排泄 を認 めな

い ことを報告 した。これは経 口投与 の さい,消化管 内で1

NHに まで分解 され ることを示唆 してい ることは外な ら

ない。胃酸 によ り各種INH誇 導体 はINHに 分解 され

るが,今 回 は家兎 マウス肝 ホモ ジェネ イ トおよび腸内細

菌の代表 と してE.coHK-12株 生菌液 によ る分解 を最

終M/20燐 酸緩衝液(pH7.2)中 で行つ たが,分 解 され

なかつた。 なおINHにMetbansulfon酸Na2分 子

結 合 させたBis体 を従 来のア ゾ トメ トリーに か けた と

ころFe,Crと もにN2を 発生せず,経 口,非経 口的投 与 と

もに全 くN2を 出 さない。 このBis体 はINH,IHM

Sを 等 モルにおい て β-Naphtho-quinone-sulfon酸 ソ

ーダによ る発色 は全 く 一致 す る。塩酸酸性 でNaNo2に

よ り分解 され ない ことを認 めた。以上,肝 ホモ ジェネイ

ト(家 兎,マ ウス)お よび大 腸菌液 に よ りINH誘 導体

は分解 され ない。 またBis体 は生体 内で分解 されない

ことを認 めた。

34.INH耐 性に関す る実験的,臨 床 的観察 宝来善

次 ・辻本兵博 ・山中弘通 ・小西徹 ・福岡衛 ・間瀬忠

(奈良医大第二内科)

結核菌 のINHに 対す る耐性獲 得の機構 を実験的,臨 床

的に観察 した。 その結果;(1)H37Rv株106個 をINH

O.03γ/cc含有岡 ・片倉培地 で6回 継代 して も耐性 は出現

しない。 ところが,H37Rvあ るい はBCG株 を0.3あ る

いは3γ含有培地 で継代 す ると,大 量(106個)菌 での検

査 ではSpontaneous mutationを 考 え させ るよ うな成

績 を得 た。 また一 たλ高 度耐性獲得後数代後 に耐性 度は

1/3～1/10に弱 ま り,そ の後 はINHの 有無 にかか わ らず変

化 しない。少量(100～200個)の 菌 で耐性 度を調べ ると

induced mutationを 考 えさせ る成績 を得 た。(2)5%炭

酸 ガス加空気下でINH耐 性誘導 を行 うと,空 気 中の そ

れよ り耐性 出現が遅 れ る。(3)肺結核患者にINHを 単独

投与時 の耐性 度の推移 を,3%KH2Pq培 地で観察す る

と次の4群 に分 け られ る。(1)耐性獲 得をみない群。(2)耐

性上昇 しそれ を維持 す る群 。(3)耐性が 上昇 した り低 下 し

た りす る群 。(4)耐性が上昇後低下す る群 。 この第4群 お

よび実験 的誘導時 に上昇 後低下す る現象 は,Catalase,

activityと 大 いに関係が あ るよ うであ る。また耐性検査

を10γ/ccで行つ てい る限 り(3)(4)群では感性 と判定 され る

場合が しば しばあ る。

35.INH誘 導体大量投与 時の 抗結核作用 伊藤文雄

(阪大三 内)下 村康夫 ・那須義則(大 阪府立羽曳野病)

3種 のINH誘 導体,1)Isonicotinichydrazidsod-

ium glucuronate,2)N-isonicotiny1-NLglucosyI

hydrazine,3)N-isonicotiny1-NLo-carboxylbenzy-

1idenhydrazine,を マウスの実験的結核症 に,大 量20

"¢9/んg,30mg/kg,皮 下注射 してその治療効果 を検 し,

30mg/kgを 家兎 に皮下注射 して アゾ トメ トリーで その

尿中排泄状況 を検 した。 この3薬 剤 は前の1～08mg/kg

皮下注射では全然効果 を認 めなかつた ものであ るが,こ



近 畿 地 力 学 会 141

の度の大量投与で は,わ ずか なが らマウスの生存 日数延

長 を見 た。3剤 中,3)が 最 も治療効果高 く,ア ゾ トメ ト

リーの成績 で も最 もINHを 遊離 し易い と の 成 績 を得

た。

36.PAS耐 性 例 に対 す るSulfisGxazoleINH併

用療法 桜 井宏 ・井上幾之進 ・下村康夫 ・高弁馨 ・田

中正雄(大 阪府立羽曳野病)

1)治 療 対象:重 症30,中 等症17,軽 症1の 計48例 で,

大半 は主硬 または主増,有 空洞例 であ る。治療前 の耐性

は,菌 陰性4例,PASは 全例10γ以上耐性,INHは

く1γ,30,1γ,11,10γ3例 。2)治 療期 間:3～9カ

月,37例 は6ヵ 月以上であ る。3)投 与量 は平均Sulf-

isoxazole 2g,INH200mg連 用。4)臨 床 的効果:重

症例が 多 くX線 像の改善 は最初 よ り期 待 しえないが,4

例 に改善 を認 めた 。喀痰 の減少が特に著明 であ り,ま た

体重 の増 加,赤 沈の改善 も苑に認 め られた。6例 に菌陰

転 を認 めた。5)INHの 耐性の推移 は 治 療 前感受性

(<1γ)例 では3ヵ 月後27例 申4例(14.8%),6ヵ 月後

20例 中4例(20%),8～9ヵ 月後12例 中4例(33.3%)

であ り,治 療前1γ耐性例 では3ヵ 月後10例 中3例,6カ

月後9例 中4例,8～9ヵ 月後3例 中1例 に耐性 の上昇

を認 めた。 これ を当院入院患者 のINH単 独治療6ヵ 月

後の耐性 出現率48%,INH,PAS併 用 の23,6%に 比

較 す るとSulfisoxazoleはINHの 耐性上昇 を阻止す る

もの と考 え られ る。なおSuIfisoxazoleの 耐性 の上昇 は

認 め難い。

37.INH-Sulfisoxazole併 用 療 法 の 経 験 藤 田洋 一

(国 療 福 井)

他の抗結核剤 に耐性 を示 した肺結核患者 にSulfisoxazole

(SI)とINHと 併用 して次の成績 を得 た。1)こ れ

らの症例 は発病後3年 以上経過 し,す でに各種 の抗結核

剤 を使 用した中等症 および重症 に属 し,3～6ヵ 月間毎

日SI3gお よびINHO.2gず つ経 口投 与 した。2)体

重 の増加,血 沈値 の遅延,咳 嗽 喀痰 の減少が認 め られ,

殊 に喀痰 の減少が著 し く,自 覚症 の著 しい改善 が見 られ

た。3)血 液像,尿 所 見および肝機能検査 では著変 がな

く,副 作 用 と認 むべ き ものは見 られなかつた。4)SM

およびPASに それ ぞれ10γ以上に耐性 を示 した ものを,

INH感 性群 およびINH耐 性群 に分 け臨床症 状の推移

をみ ると,後 者では しば しば好 転を示 した。5)SI自

然耐性 は10γ 程度で,ま た投 与に よる耐性 の増強は徐々

で10γを越 えなかつた。6)要 す るにSIの 長期 投与は

諸種化 学療 法剤 に耐性 を有す る重症 肺結 核患者に効果的

で,副 作 用 と誌 め るべ き ものはなかつた。

38.初 回治療例 に対す るPZA・INH療 法の効果・ 特

にPZA・Hydronsan併 用に就いて 阪本彩児 ・生

駒純 一郎 ・河本和 ・安井雅典 ・神弘久 ・青 山武雄 ・大

江重 百(神 戸 医大第 一内科)佐 藤 三郎(神 戸製鋼玉 津

療)

PZA1.5gINH0.29併 用42例,PZA1.5gINH-G

1.0g併 用13例,計55例 の肺結核 患者治療 成績(4ヵ 月治

療)に ついて述べ る。 な お 症 例 は全例 初回治療例 であ

る。体 温は有所 見例 の75%に 好 転 を認 め,体 重では50%

食欲64%,咳 嗽92%,喀 痰93%,赤 沈86%,結 核菌塗抹

83%,培 養85%が それぞれ好転 してお り,X線 所見で は

72%が 好転,空 洞の変化で は総数60コ の空洞の うち33コ

が消失,8コ が縮小 した。以上の成績 を総合 し,55例 中

40例72%に 軽快が認 め られ,26例14%が 不変,1例2%

が悪化 した。副作 用はINH併 用の場合 と,INH-G

併 用例 とを比較検討 したが,後 者の方が著 明に少なかつ

た。

〔質 問〕 志 村達 夫(阪 大三内)

(1)断 層撮影 の条件は如何。個 空洞の消失 をし らべ る

時は回転角 と層の厚 さの関係に注意 していただ きたい。

600で ははつ きり写 る層の厚 さは約2mmで,1cm間 隔 で

600を 使 用す ると8mmの 間の小 さい物体の存在 ははつ き

りしない。

〔回答〕 断層撮影 は60° の照射 角度で1cmお きに撮影

した。

39.INH及 び その誘導 体の大量投与成績 堂野前維

摩郷 ・河盛勇造 ・志村達夫 ・伊藤文雄 ・井上宏(阪 大

第三 内科)岩 崎祐 治 ・覚野重太郎 ・東海林 四郎(国 療

大阪)赤 松松鶴 ・山本好孝(国 療愛媛)奥 村 寛三 ・西

沢夏生 ・小西池穰一(国 療福泉)瀬 良好澄 ・高木善胤

(国立大阪厚生 園)山 本和 男 ・木村 良知 ・中村徳次郎

・桜弁宏(大 阪府立 羽曳野 病)吉 川保路 ・鳥井寛(ク

リス ト・ロア病)

INH200～300mgを 投 与 して 効 果 の な か つ た症 例 に,

INH1日500mg(A群)ま た はN-lsomicotimy1-N/

o-carboxybemzylideme hydrazime(B群),INH-Na-

91ucuronate(C群),INH―Na-methamsulfonate(D

群)そ れ ぞ れ1日19をPAS6～10gと 併 用投 与 した さ

い の効 果 な らび に 副 作 用 を検 討 せ ん と し て本 実 験 を行 つ

た 。症 例 数 はA群31例,B群30例,C群19例,D群19例

で あ る。 症 例 の 大 部 分 は化 学 療 法 既 施 行 の陳 旧 重 症 肺

結 核 で あ るた め,効 果 の 認 め られ た もの は 少 な い が,そ

れ で も一 部 に は臨 床 症 状 の 改 善 お よび 排 菌 量 の 減 少 を認

めた 。 副 作 用 の主 な もの は喀 血,血 痰 で あ るが,こ れ は

A,Bお よびD群 に 多 く,C群 で は副 作 用 は ほ とん ど認

め られ な か つ た 。

40.IPC(ピ ル ビン酸 カルシウム ・イ ソニア ゾン)の

臨 床 と2,5の 検討 吉 田秀 雄 ・横尾定美 ・福井巖 ・関

口孟男 ・松 山慎一 ・中村久男 ・川 口英 二 ・岡本健一 ・

宮島敬明 ・佐伯晋 ・徳 山石夫 ・西尾幸輝 ・竹 下吉樹 ・

右橋俊雄 ・木戸孝夫 ・加納睦己 ・益本 昭 ・奥村 賢太郎

.飯塚 道彦 ・岩佐五内(京 府医大館石内科)
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27例 の結核患者 に2～8ヵ 月IPCを 使用,25例 に効果

を認 めた。投 薬量 は1日29の もの と1.59の ものとあ り,

また単 独投与の もの と,PASあ るい はSM・PASと

の併 用の もの とあ る。喀痰 中結 核菌は治療前17例 陽性の

ものが治療後7例 陽性 とな り,す なわ ち10例 が陰性化 し

た。陰性か ら陽性 となつた ものはない。赤沈 は26例 にお

い て好転が見 られ た。X線 検査 は好転15例,や や好 転3

例,不 変8例,悪 化1例 で あ る。他覚 的胸部所 見は好 転

14例,や や好転3例,不 変10例 であ る。 自覚症 は17例 好

転,6例 不変 で,4例 は終始 自覚症が なかつた。1日2g

とい うINAHの 約10倍 量 を100～200日 間連用 したが,副

作 用 として挙 げ るべ き もの を認 めなかつ た。血液お よび

肝機能 に障害 を認 めない。組織 呼吸お よび組織培養か ら

見 ると500γ/ccく らい までは障害 を認 めないが,さ らに

濃度 が高 くな ると毒性を示す ため1日2gく らいの投与

が適量 で,そ れ以上 の増加 は危険があ ると考 え られ る。

41.肺 結核外来 化学療 法の検 討(続 報)浅 海通太 ・野

村巖 ・岡崎正義 ・大 島義男 ・岡 田静雄(結 核予 防会大

阪支部診療所)

昨年 総会において報告 した後,さ らに症例 を追加 して総

計537例 に達 したので,そ の うち特 に虚脱療法 や化学療

法 を受 けた ことのあ る者 を除いて,い わゆる初治療 の者

240例 について検討 を加 えた結 果,有 空洞例,排 菌例等

の比較 的重症例 は 自宅群 がやや良好 な効果 を示 したが,

その他新鮮かつ比較 的軽症例 では 自宅就 労両群 に大差 を

認 めなかつ た。 しか し主滲 出性 の浸潤 型や肺炎 型におい

て も就労群で相 当の治療効果 を示 した。悪化 は両群大差

を認 めないが,有 空洞例,排 菌例 に多かつ た。要す るに

外来化学療 法の効果 は予期 以上の ものが あるが,こ れ を

もつて安静が 不必要であ るとい うので はな く,化 学療法

の力が安静 に先 行す るとい うことは言い うるの で,適 応

さえ慎重 であれば充 分用い うる治療 法であ る。

42・ 肺結核患者の 化学療 法後の遠隔成績 鏡 山松樹 ・

渡辺武夫 ・橋本正澄 ・亀 田和彦(健 康保 険星 ケ丘病)

昭和28～30年 末 までに退 院 した当院入 院患 者の うち,衛1

生管理の行 き届い た健康保 険組合患 者280名(昭 和28年

度39名,29年 度113名,30年 度128名)に ついて退院後

の状況 を調査 した。 それ らは,岩 崎氏病 型別 にみて,I

型9,II型134,III型24,IV型4,V型46,VI型5,VII

型4例,お よび肋膜炎19例(う ち手術 患者28例)で あ る。

回答 を得 た ものは252例(90%)で,現 在元気 に就労中

の もの234例(92.5%),再 び某所 入院加療 中の もの9

例(3.6%),病 状 はかばか し くな く欠勤 が ちの もの10例

(4.0%)で あつた。 これ ら不 良の成績 の19例 の入 院時

病型 は,II型9,III型1,V型4,VI型1,VII型3,肋

膜炎1で あ り,V,VI,VII型 の有空洞例 では,平 均14.5

ヵ月の化療後 の悪化 であ り,II,皿 型,肋 膜炎例 では,

平均5.8ヵ 月しか行つ てない ものであつ た。

43.肺 結核 に対す る長期化学療法の研 究 第2報 長

期化学療法終了後の再発 上 月景光 ・小西俊彦 ・市川

秀男 ・秋 山喜 昭(大 阪阿武 山赤 十字 病)山 下政行 ・井

上 ス ミ・原 田誠(京 都 厚生園)長 沢直 幸 ・高橋潮(京

大結研 外科療 法部)

第1報 におい て473コ の空洞,乾 酪巣 に対 す る長期化 学

療 法の成績 を述べ た。今 回は化学療 法終 了後8ヵ 月～4

年 半の問に お い て,病 巣 の悪 化を短期療 法(9ヵ 月以

内)と 長期療 法(9ヵ 月以上)の 各140例 宛 とに比較 し

なが ら検討 した。悪化 例は25例(8.9%)で あ る。 治療

期 間別 に悪化 をみ ると短 期群の悪化 は長期の倍 の16例,

また化 学療 法終 了後の悪 化 までの期 間は8ヵ 月か ら3年

にわたつて認 め られ る。薬剤投 与方式 別に よる差 は有意

でな く,治 療終 了後 の生活状態 に よる差 も著明でない。

治癒終了時 の病巣 の状態別 か らでは,著 効例 か らは3.7

%,非 著効例か らは12.1%の 悪化が あ り,結 局,長 期療

法で病巣 が著明に(径1cm以 下 に)改 善 されたのは少数

例 の悪化 であつた。

44.肺 結核空洞 に対する化学療法の効果 辻周介 ・大

島駿作 ・浅 田高 明 ・藤 田豊 ・武 岡純子(京 大結研第五

部)

肺結核化学療法後 の遺残病巣,殊 に明 らかな空洞 閉鎖縮

小後の それ の運命 に関 しては,未 だ長期 の臨床的観察 の

不充分な今 日,多 くの問題 を残 してお り臨床家 の間で も

多大の興味 と関心 のあ るところであ る。われわれ の教室

で最近数年間の中 に観察 しえた化学療法 によ る空洞 閉鎖

例50余 例中化学療法中止後最低1力 年 を経 た患者 で確実

に その経過 を追究 しえた18例 につい て一応 の成績 を述べ

ると,空 洞消失例は直径2cm以 下の薄墨性 の もの に多

く,閉 鎖 までに用いた期 間は最低1ヵ 月か ら最高33ヵ 月

までに及 んだ 。また用 いた薬剤 の種類 には特 に関係がな

いよ うに思 われ た。化学療 法中止就 労後 の再 発を2例 認

めたがいずれ も早期 の再治療 で病巣 は消失 してい る。

45.空 洞開放療 法を行 つた66例 の遠隔 成績 平野実

(高雄病院)大 島駿作(京 大結研第五部)

昭和28年 か ら約2年 間にわ たつ てわれ われが行 つた空洞

開放療 法に関 してはすでに報告 したが,今 回はその遠隔

成績 について述べ る。すなわ ち66名 中52名 は経過順調 で

異状 な く,他 の9名 は空 洞内に充墳 した筋肉が壊死 を起

した り排菌 が認め られた りしたが,化 学療 法あ るいは再

充墳術 あ るいは胸廓 成形術 や肺葉切 除術な どによ り軽快

し,現 在す でに働 いてい る。残 る5名 は開放術直後 シ ョ

ック死 した もの1名,筋 肉壊死亡肺葉切 除術 中死 亡した

もの1名,シ ューブを起 して入院 中の もの1名,広 汎 な

病巣 を もつた め退院で きぬ もの2名 で ある。か くの如 く

5名 を除いて手術患者の90%以 上が ほぼ完全に社会復帰

で きるとい うことは非常 に有意 義で あると考 える。今回

は これ ら14名 の失 敗例 の うちで特 に興味あ る症例 につい
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て詳細 に報告す る。

46.重 症肺結核 に対す る切 開排膿療 法の 適応 の限界に

ついて 磯部喜博 ・青木幸 平 ・大 家隆金(国 療比 良園)

私達 は,最 近重症肺結核 に対す る外科 的療 法について種

々検討 してい るが,重 症 肺結核 を外科的に 扱 う場 合に

は,切 開排膿療 法 を主体 とす ることが多いの で,今 回 は

切 開排膿療法の適応の限 界 に つ い てX線 学的 に検討 し

た。検討方法 は,平 面写真上で,病 巣 を主病巣 と娘病巣

に区別 してプ ラニメーターでそれ ぞれ の面積 を測定 し,

全肺野面積 に対す る百分率 を算 出し,こ れ と手術 成績 を

比較検討 した。症例 は,昭 和26年 以降手術 をな し,最 終

手術後6ヵ 月以上を経過 した16症 例 で あ る。 検討 の結

果,重 症肺結核 を,切 開排膿療 法を主体 として外科的に

扱 う場合 には,X線 的条件 としては,全 病巣 の拡 りの程

度よ りも,む しろ主病巣 の拡 りの程度 を重 視す る必要が

あ り,主 病巣 の拡 りの程度が全肺野面積 の10%以 内であ

ることが 現段 階では必要であ ると考 えてい る。 そこで,

症例 のX線 写真 を示 して参考 に供 したい と思 う。

47.結 核血清反庇の新 しい組み合せ(抗 体比)に 就 て

井上忠嘉 ・有吉浄治 ・笹沼竹雄 ・長尾 四郎(天 理結研)

結核菌体蛋 白を主活性因子 とす る抗元 を用いて患 者血清

と沈降反応 および補体結合反応 を行つた。後 者では病状

とほぼ一致 した抗体値が得 られ たが,前 者では症状等 と

相関関係が み られ なか つた。 しか し沈降抗体値 と補結抗

体値 の比(抗 体比 と呼ぶ)を 求 め ると症状 が好 転 しつつ

あ る例 では この比が 高かつた。実験結核症 について も類

似の成績が得 られ た。 この抗体比 は個体 のresistance

を想定す るのに1つ の指標 とな る。

48.人 工糖尿 及コーチ ゾン投 与 と結核血清反応 山内

陽一 ・波 田幸 子(天 理結研)

糖尿お よび コーチゾ ン投与 の如 き結核 を増悪 させ ること

が予想 され る因子 を加 えた場合 の実験結核症 の血清 学所

見 を報告す る。感染兎 にア ロキサ ン糖尿 をお こし,ま た

は コーチゾ ンの臨床量 を投与 した場合は対照 に比 して著

変 はなか つた。大 量の コーチゾ ンを投 与す ると沈降抗 体

も補体結合性抗体 もともに減少 した。なお ラ ッテを用い

た場合 を も併 せてア レルギ ーと血 中抗体 に つ い て論ず

る。

、49.結 核 菌体多糖の 血清学活性に就て 宮野 辰彦 ・井

上忠嘉(天 理結研)

結核菌 を機械 的に粉砕 し多糖体を抽出,分 離 した。 この

多糖 の化学組 成,電 泳度等 の物理的性 状お よび血清 学的

活性 を調べ た。沈降抗元性 は百万倍 の稀釈 で も認 め ら

れ,補 体結 合反応において も相当高い抗元性が認め られ

た。Seibertは 結 核多糖は補体結 合性 を欠 くとしてい る

がincubationの 時間を長 くす ると抗元性 がみ られ るこ

とが立証 された。

50.結 核症に於ける血清抗体に 関する研究 特に

γ-GlのSubfractionと の 関係 に就いて一 丸本

晋 ・伊地知浜夫 ・山森 郁長 ・池 内秀夫 ・本 田喜応 ・三

品頼甫(京 府医大細 田内科)

結核症 にお ける血清蛋 白の代謝異常 は主 に7-Glお よび

Alの 量 的な らび に 循環量の変動 として認 め られ るが,

これ らとMiddlebrook-Dubosの 感 作赤 血球擬集 反応

に関与 す る抗 体 との関係をZoneel ectrophoresisに よ

り求 め ると,本 抗体 は 管Gl就 中易 度の小 さい分劃 に存

し,こ れ は感作赤血球 によ る抗体 吸収時の血清蛋 白像 の

消 長よ りも首肯 しうる。 また γ-GlのSubfractionation

を行 うと本抗 体は主 と して第1お よびII峰 に存 し上 述

の所見 と符合す る。 しか しなが ら,AIのSubfraction

に は認 むべ き変動が ない。以上 によ り,本 症 におけ る血

清蛋 白代謝位相 の偏位 は主として 管Gl就 中そのSub-

fractionの 第1峰 二に反映 し,か つ また本抗体 の不均一性

を も示唆 し,こ れ らの諸 成績 は本症 におけ るdysprote-

,illemic paraproteinelniaの 実験的証在の1つ と考 え ら

れ る。

51.肺 結核患 者赤血 球 よりのツベルク リン様物質の証

明 木村良知(大 阪府立羽曳野病)山 川善弘(国 療大

阪厚生園)

Middlebrook-Dubos等 に よつて始 め られた赤血球凝集

反応が結核症の血清学的診断法 として臨床的価値 を有す

ることは多 くの入 によつ て認 め られ てい る。 これ を応用

して結核患者の尿中お よび喀痰 中よ り 「ツ」様物質が証

明 されてい る。私達 は本反応 と赤血球沈降反応 との関係

について検討 を加 えたところ,両 者の 間にあ る程 度の相

関関係 を認 めたので,肺 結核患者の流血 中で は赤血球 は

「ツ」様物質 によつ て感作 され てい るので はないか と考

え実験 を行つた。す なわ ち種 々の肺結核患者の血球 と血

漿 とのい ろい ろな組合せ による赤沈反応の変動,「 ツ」

感作0型 赤 血球 わ よび非感作健康0型 赤血球 を種 々の凝

集 価を有す る同一血漿に加 えた場合の赤沈値の比較等 を

行つて見た。 さ らに感作血球 お よび種 々の病勢の患者血

球 を家兎に静注 した場 合の凝集価の推移 を検討 し肺結核

患者赤 血球 は種々の程度 に体 内におい て感 作され てい る

ことを証 明 しえた。

52.関 節腔内単球様細胞 を用 うる新 しい貧喰能検査法

について 家森武 夫 ・津田豊彦 ・桜井正義(神 戸医大

第 一病 理)

貧 喰能に関す る研究は,多 く顆粒白血球が用い られ てい

る。 これは正常願粒白血球 が容易に採取せ られ るた めで

あ る。 これ に対 して正常大単核細胞(単 球)の 採取 は困

難で,大 単核細胞の貧喰能の検査 には,乳 酸,Glycogen

その他の刺戟性物質の腹腔 内投与後 に,炎 症性反応 によ

つて現われ た大単核細胞 を用い て行われ てい る。 したが

つ て正確 な意味 におい ては,正 常大単核細胞 の貧喰能 を

知 ることは不可能で あつ た。 われ われ は関節腔 内には正
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常 時において も単球様 細胞が存在 す ることを利 用 し,正

常家兎 関節腔 内大単核細胞 によ る負喰能 の新 しい検査 法

一石油 ベ ンゼ ン浮游結核菌の塗抹載物硝子法 一および墨

粒 塗抹載物硝子法 を考案 し,貧 喰最適条件 を決定 した、

ついで,こ の貧喰能検査 法に対す る吟昧をお こない次の

成績 を得 た。(1)BCG株,牛 型RM株,人 型H37Rv

株等 の毒力 の異 な る結核菌株 を用い る場含,本 法にては

貧喰能の差異 は認 め られ なか つた。(2)肘 肩な らびに膝

の各関節部位 よ り得 られ る単球様細胞 の間には,貫 喰値

に差異 は認 め られ なかつ た。(3)関 節穿刺 によ る影響 は,

1週 また は10日 後 にはほとん ど消失す る。す なわち各6

関節 を交互 に使用す ることによ り,同 一個体の負喰能の

変 動を長期 にわた り追求 し うる。(4)直 接関節腔 内に炎

症性刺 戟を与え る場合,関 節腔内単球様 細胞の貧喰能は

一時低下す るが,後 期 には充進 す る。

53.結 核感染 にお ける貧喰能の特 異性 と非特 異性に関

する研究 津田豊彦 ・家森武 夫 ・桜井正義(神 戸医大

第 一病理)

関節腔 内単球様 細胞 を用い る新 しい貫喰能検 査 法 に よ

り,種 々条件 下の結核感染 におけ る特 異性 貧喰能 と非特

異性貧喰能 の関係 を追求 し,生 体 の免疫機転 におけ る基

本現象 の一面 を解 明す ることが で きた。すなわ ち,(1)

絶対鰻餓(亢 進後低下)(2)グ ロブ リン投与(亢 進)(3)

アル ブ ミン投与(不 定)(4)ナ イ トロミン投 与(低 下)

(5)コ ーチ ゾ ン投与(低 下)等 の実験 におい ては,結 核

菌 貧喰能 と,墨 粒 貧喰能 とは常 に概ね平行 しつつ経過 し

てい る。結核菌 接種においては,結 核菌 な らび に墨粒貧

喰値 は,接 種直 後 よ り低下 して粒期 陰性期 を 形 成 す る

が,そ の後漸 次貧喰値 は上昇 し,正 常規 準値に回復の後

も上昇 を続 け,そ こ で 概 ね緩 かな山(上 昇 点形 成期 の

山)を 形 成しつ つ経過 してい る。 しか し接種菌 型菌株 が

強毒で あれ ばあ るほ ど,負 喰対象が抗 原性 を有す る結核

菌 の負喰値(特 異的負喰能)の 初期陰性期 は短縮 し,回

復上昇点形成 は速やか にかつ高度 にあ らわれ,抗 原性 を

有 しない墨粒に対 して は,貧 喰値(非 特異性負喰能)の

上昇 が遅延 しかつ不明瞭で あつ た。す なわち,結 核菌 に

対 す る負喰 能は,全 身 細胞の活性障害因子 と抗体 グ ロブ

リン特異性効果 の総 和 として発現す るが,墨 粒貧 喰能に

おいては活性障害因子 の影響 を抗体 グ ロブ リン因子の影

響 よ り強 くうけ ることによ り,結 核感染 時に両種貧喰能

に相違 を生ず る もの であ る。

54.二 重耐性 を有す る結核菌株 に対す る薬剤の相乗効

果 について(第3報)高 部勝衛(国 療延寿浜園)梅

田茂生(阪 大第 三内科)

私達 は これ まで,患 者喀痰 よ り得た2薬 剤に耐性 を示す

結核菌株が,2薬 剤 同時含有培地 上では耐性が低 く現わ

れ る現象 について報 吉して きたが,今 回は患者喀 出の感

受性菌 をキル ヒナー培地 にて漸次SM耐 性 とし,次 いで

INH耐 性を も獲 得せ しめた菌株,お よび研究室保存 の

感受性今村No.6K株 を,SM,INH両 薬剤 同時含有

キノレヒナー培地 にて耐性 を獲得せ しめた菌株 につ いて,

SM,INH両 薬剤 の単独含有固型培地,お よび 同時含有

固型培地上の耐性の現われ方 につい て比較検討 したが,

前報告 と同様に,両 薬剤同時含有培地上において低濃 度

で発育の抑制 され る菌株 のあ ることを知つた。次いでS

M,INH,PASの いずれに も耐性 を有す る患者喀痰

中の結核菌 をおのおのの薬剤単独含有培地,2剤 宛 同時

含有培地,3剤 同時含有培地 にてその耐性 を検討 したが,

一般 に各菌株 の単独薬剤含有培地 におい て示 され る耐性

よ りも,2剤 同時含有培地 にお ける耐性 は低 く,さ らに

3剤 同時含有培地にお ける耐性 は最 も低い耐性 を示す こ

とを認 めた。

〔質問〕 加賀董 夫(国 療神戸)

(1)た だいまご説 明になつたよ うな現象は薬 剤の相 乗作

用 によ るものか,菌 のPopulationrateの 不均等 によ るも

のか 。(2)不 均等 によ るものであれば どの程度のSele-

ctionを 経てい るか。(3)コ ロニーとい つ て も や は り

Populationで あ ることをご考慮願い たい と思 う。

〔回答〕3回 菌 を固型培地にて展開 し各集落 につい て

耐性 を検 討 してみた。その場合SM耐 性菌を除 くた めに

INH含 有培地 に展開 したが,二 者同時含有培地にて発

育 の抑制 され るのを知 つた。

55.抗 結核剤 に対す る耐性結核菌発現 に及 ぼす 諸因子

の影響 について(2)ク ロラム フエ ニコールのSM耐

牲結核菌の発現 に及ぼす影響 岡武雄(国 療宇 多野)

鳥型結核菌獣誠株 をク ロ ラ ム フェニ コール(CM)に

100γ耐性 とし,こ れのSM感 受性 を検査 したが母菌 に比

しその感受性 に変化 を認 めなかつた。 しか しこのCM耐

性菌 でSMの 増量 的継代培養 を行つてみた ところ,あ る

程度 までSMに 対す る耐性発現が遅れ ることを認 めた。

またSM(>1000γ)耐 性鳥型結核菌獣調株 のCM感 受性

を検 したが,こ の場合 も感受 性 に変化 を認 めなか つた。

次いでCM1γ/ccの 割 にSMに 加 え,SMの 結核菌 に対

す る抗菌価 を調べたが,CMはSMに 対 し協 同的 に も拮

抗 的に も作 用 しなかつた。 しか しCMを1γ/ccの 割 にS

Mに 添加 し,H37RvでSMの 増量 的継代培養 を し,C

Mは 僅かで はあ るがSM耐 性発現 に抑制 的に作 用す るこ

とを認 めた。

56.ジ ピ リジルグアニジ ン誘導体の抗結核菌作用(第

一報)内 田誉 ・三木勝治 ・奥 田良雄(国 療刀根 山病)

谷 山兵 三 ・横 山直剛 ・小林美代 子(阪 大薬学部)

ス トレプ トマ イシン(SM)や スル フアグア ニジ ンよ り

して,グ アニ ジン化合物 の中には他 に も抗 菌作 用の強い

物質が あろ うことが察知せ られ る。われ われは古 く谷 山

らが他の 目的で合成 してあつ たジ ピリジル グァニジ ン誘

導体の抗結 核菌作用を検 し,比 較的強力な抗菌作用 を示
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す物質を見たので,種 々の誘導体 を合成 し抗菌力の検査

中で あるが,化 合物の構造 と抗菌作 用との間に一定 の関

係が認 め られ るので報告 す る。試 験管 内抗結核菌力試 験

は キノレヒナ ー氏 合成培 地上にお ける人型結 核菌の表面培

養 法に よ り,生 体内抗 菌力の検査には人型結核菌 を静脈

よ り感染 せ しめた純系 マウスNA2に 薬剤 を経 口投与 し

臓器定量培養 を行 つた。その結果,2-(P-propxypheny1)

-,3-di(2-pyridyl)-guanidineお よび2-(p-butoxyp-

heny1)-1,3-di(2-pyridy1)-guanidine等 はinvitroで

はSMよ りも強 い抗結核菌作 用を示すが,invivoで は

著明 な抗菌作用 を認 めえない。

57.結 核化学寮法剤発育阻止 力の試験管 内実験成 績に

関与す る2,3の 因子 に就て.そ の1.培 地pH及 び

接種菌量 津久 間俊次 ・河 田利 延(京 大結研第 三部)

10%血 清加Kirchner培 地 を使用 し,37℃4週 間培養

後 肉眼 的に判 定す るとい う条件で,PAS,SM,IN

H,PZA,TB1,VM,CEH,SI,CS等 の抗

結核 剤 の 試験管 内発育阻止力 に与え る培地pH接 種菌

量 の2点 の影 響を中心に,多 数の実験成績 について検討

した ところ,CSを 除いて は,い ずれの薬剤 も実験条件

に よつて著 明な変動 を認め ることが分つ た。特 に,PA

S,INH,PZAは 接種菌量 に,SM,CEHは 培

地pHに,VM,TB1,SIは 両者の影響を強 くうけ

る。 また もしこの2点 を全 く無視す るとその最少発育阻

止濃 度の開 きが,100倍 以上 になる もの もあつ たが,培

地pH,お よび接種菌 量を厳格にすれば,そ の変動 は2

倍(試 験管一本)く らい に止 め うることが分つ た。

58.諸 種化学治療剤投与 による家兎血 中抗菌力の消 長

内藤益一 ・渡辺林造 ・細木清文(京 大結研第三部)

種々の化学治療剤 を家兎 に投与 し血 中に現 われ る抗結核

菌力の消長を従来われわれの教室で行つ てい る高濃度血

清加Kirchner培 地法 によ り,生 物学的 に検討 した。実

験成績 は次の如 し。1)Cyanacetic acid hydrazideと

SM,PAS,INAHお よびTB1併 用時の血 中抗菌力

は,ま ずTB、 と最 も強い併用効果 を示 した(既 発表)。次

にSMで は僅か な併用効果 を示 した。PASの 場合 は,併

用,単 独 と もに2～4時 間で併用効果 な く,INAH併 用

では逆に血中抗菌力 は単独時 よ り低下 した。2)PAS

-glucosideで は そのCa-塩,Na-塩 と もにほぼ5時 間

でCa-PASよ りも長 い。3)Cycloserineは30m8/kg

で ほぼ5時 間,10mg/為9で1～3時 間で あつた。4)

IHMSのCa-塩 とNa一 塩のほぼ同 モル 量投与で は両者 と

もに5～7時 間で明 らかな差 を認 めなかつ た。

59.結 核菌 とC.alb.の 同時培養 について 河村洋太

郎(阪 大第三 内科)

結核菌 とC.alb.の 関係 についてinvitroお よびin

 vivoの 実験 を行つ てい るが今 回はinvitroの 成績 を報

告す る。(1)Calb.は 結核菌培養 用 の ソー トン培地,

デ ュボー培地 に も発育す るがGalb:の 株別 によ り発育

の状態が異 な る。(2)デ ュボ ー培地 で同時培 養を行 うと

結核菌 の発育 にはC.aIb.は 何 ら影響が ない。(3)C.

alb.の 発育 に対 して結核菌 の及 ぼす影響 をサブ ・一培地

で行 うとほ とん ど差 がない。デ ュボー培地で行 うと(1)

において発育 の悪い株 において発育促進的 に作用 した。

(4)ツ ベル ク リンを各種濃度 に稀釈 してC.alb.の 発育

を見 たが影響が なか つた。

60.加 熱 ミコバ クテ リウム結核 菌のReactivation

につい て 植 田三郎 ・山田修(京 大結研細菌血清学

部)

結核菌 その他 の ミコバ クテ リウムの菌液 を,60℃30分

間加熱 して,直 ちに卵 培養基 に移植 した場合に は,集 落

の形成は認 めなかつた。 しか しなが ら,そ の菌液 を,そ

の まま370℃ に2～3日 間放置 した後 に,卵 培養基 に移

植 した時 は,多 少 と も集落の形成 を認 めた。加熱 された

菌が,菌 液 中で,発 育力 を回復す るとい う上述 の現象 を

検討 して,次 の結果 を得 た。(1)加 熱後 の菌液 を氷室 に

放置 して も発育力 は回復 した。(2)加 熱後 の菌液 を洗源

した後 に,上 述 と同様 に して も発育 しなかつた。(3)加

熱直後 に,菌 液 を稀釈 して後,370℃ に放置 した場合 に

は,発 育 を認 めなか つた。(4)菌 液 の加熱 温度がよ り高

い場 合,お よび加熱時 間が よ り長 い場合 に も,上 述 と類

似 の傾 向を見 たが,発 育 はやや障害 された。

61.結 核 菌の塗抹陽性 ・培養 陰性に関する臨 床的並び

に実験 的研 究(第2報)培 養 前処 理に用いる酸又はア

ルカ リの影響 阪本彩 児 ・生 駒純一郎 ・河 本和 ・佐藤

三郎 ・安井雅典 ・神弘久 ・大江重 百 ・青 山武雄(神 戸

医大第一 内科).

結核菌 の分離培養 の際 に行 う酸 またはアル カ リによ る前

処理が,結 核菌 の培養 成績 にいかな る影響 を与え るか,ま

たこれ によつて塗抹陽性 ・培養陰性 な る結果 が出現す る

ことが あ るか否 かについて実験的研 究 を行つた。H37Rv

株 を用い,培 養後8週 よ り28週 に至 る間,2週 毎に菌量

1mg宛 の生菌数 を測定 し,同 時 に これ らの菌 に,1%お

よび4%苛 性 ソーダ,1%お よび5%硫 酸 を作 用せ しめ

た場合(作 用時 間0',15',30',60')の 生菌数 の減少

を検 し,ま た塗抹標本 中の菌数 と培養成績 との関係 を追

及 した。(1)菌 量1mg宛 の生菌数 は経週的 に減少 し,8

週で は1.2×1012コ で あつ た ものが,28週 で は5×103コ

となつ た。(2)酸 や アル カ リの前処理 によ り,生 菌数 は

ほとん どの場合減少す るが,特 に培養後新 しい菌 に硫酸

を作用せ しめた場合 に著 しい。(3)塗 抹陽性 ・培養陰性

とい う結果 は,塗 抹 によ る菌数が少 ない ほど,培 養後古

い菌 ほど,ま た前処理時 間が長い場合 にしばしば認 め ら

れ る現象で あ る。

62.結 核菌集落の発育増大機構 に関す る研究 扇 田謙

造(阪 医大微生物)
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培地 にテルル酸 カ リを使用す るこ とによ り集落 を黒 白2

部分に大別 す る。 この ことを利用 して集落の発育増大 を

形態 および生理 の面 か ら観察 した。集 落は白い外層 と黒

い 内層を持 つた基本形 を有 し,菌 型 も内外層 において異

な り,外 層 は幼若菌 であ る。 この黒 くな る機 転は結核菌

の硫化水素産生 によ るテルル酸 カ リの還元 によ る。集落

は外層において硫化水素の含有量が 多い にかかわ らず,

白い ことは内外層の酸素分圧 の相違 によ る。KF,種 々の

酵 素活性,毒 性等 は内外層 におい て相違が あ る。以上 の

ことか ら結核菌集 落は外層において生活活性が強 く,一

定の層の厚 さに達 すれば,活 性が低下 して 内層 に移行 し

終 に空洞化 して,外 層への栄養の補給は困難 となつて,

集落 は高 さを増 すよ りも培 地に近 い水平面に拡大 しよ う

とす る。一般 に集落 によ る実験 は集落 に部分的相違 があ

るためにその採取 に注意す る必要 があ る。

63.ラ ッテ体液の各種 ミコバ クテ リウムの 発育 に対す

る影響 に就て 辻周介 ・熊代朗子(京 大結研)

われわれは結核に対 して他の動物 と少 し異 なつ た態度 を

示 す ラ ッテの体液 の各種 ミコバ クテ リウムに対す る影響

を検 す るために,in vivoで のい わゆ るChamber法 お

よびinvitroに 取 り出した血清 を用いて種々の方法で

実験 を行つたのでその結果 を報告 す る。使 用 した ミコバ

クテ リウ ムはH37Rv,H37Ra,牛Rur,BCG,鳥 京,

607号 菌,Smegma菌 であ る。Chamber-0で はBCG

菌,鳥 京菌 の2種 のみが 発育 した。同時に挿 入した家兎

腹腔 中ではH37Rv,H37Ra,牛Rur,BCG,鳥 京 が

発育 したのは もちろんであ る。 次 にinvitroの 実験 と

して血清 をキル ヒナ原液 で10%よ り順次100%の 濃 度に

調製 し,こ れ を用 いて,SCMで 各菌 の発育 の有無 を検

した。H37Rv,牛Rurは50%ま で発育 を認 め,BCGは

80%ま で,Srnegrna菌 は90%ま で,607号 菌 は100%ま

で よ く発育 してい る。全血清 を用 いての流 パ ラ重層法 に

よる気密培養実験 ではH37Rv,牛Rur,607号 菌,Smeg-

ma菌 等 はいずれ も発育 を認 めなかつ た。

〔質問〕 沢竹宗美(天 理結研)

(1)Chamber法 で体液 中に結核菌 を培養 され るが この

体液 内にCellが ない と申 され るが,こ の有無 は如何 な

る方法で され たか 。(2)同 培養 中,結 核菌以外 のBacte-

riaま たはFungi等 の生物が混 つて発育す ることはな

いか 。

〔回答 〕(1)細 胞迷入 の有無 は,内 容液 を スライ ドグ

ラス上 に全部 あけ,時 計皿 および スライドグラス両 方 と

も乾燥 させ た後 に染色鏡検 して確 かめてい る。(2)カ ビ

や その他 の抗酸性菌が迷入す る可能性 があ るとは思 わな

い。

64.切 除肺病巣 内結核菌の 蛍光法に於 て ロダ ミン ・オ

圃 ラミン呂重染色 による検索 藤井和雄(大 阪逓信病

第二 内科)

喀疾 中結核菌 の蛍光法 によ る・ダ ミン ・オ ーラ ミンニ重

染色 について は先 に同僚 と共 に報告 したが,私 は今般結

核腫25,空 洞22の 切除肺症例 につ き病巣 内結核菌 に該染

色 法 を行い種々検索 したので報 告す る。切除肺中の主病

巣 よ り塗抹標 本および誘導気管 支の開 口部 を含 む病巣の

一 部を材 料 として,切 除後直 ちに凍結 切片を作 り染色後

黄色 および紅色,被 染色性 の状 況を観察 したが,組 織 の

菌染色 について も,ZN染 色法 に比 し該 二重染色法 の菌

検 出率高 きこ とを認 めた。また被包乾 酪巣 内容 の硬 変化

し,誘 導気管支 の閉鎖せ る場合 には菌形短 か く,紅 染菌

が大部分 を占め,培 養陰性 を示 し,一 方 内壁 に軟化乾酪

物質の多 く付着せ る開放性空洞 の時 は菌形比較 的長 く,

黄染菌が多 く認 め られ,か つ培養 にて陽性 を示す場合が

多い ことを認 めた。

65.コ ルチ ヅン血清の結核菌発育促進 作用のRing 

Methodに よる証 明 辻周介 ・大 島駿作 ・武 岡純子

(京大結研第五 部)

われわれ のRingMethodと は既報 の"還 流SCM"の

ことであ り大小2個 の金 属 リングと2枚 の スライ ドグラ

スで作 つた小室 内に結核菌 を塗 つてお き,こ の中に動物

血清 のキル ヒナー原液 あ るいは生理 的食塩 水によ る50%

稀釈液 を入れ,小 室 の天井 にあ る小孔 よ り内容液 を適 宜

交換 しなが ら培養す る方法で あ る。か くして常 に新鮮 な

血清が菌 に接触す る状態で培養で きる。この方法 を用い

て死菌免疫家兎血清中 に結核菌の発育 を抑制す る因子が

存在 す ることが解つた。今回 はさ らに コル チゾ ン投与家

兎血清 では結 核菌発育阻止因子が減少す ると共 に発育促

進 因子が現われ ることがわかつた。 この因子の消長 を経

過 を追つて験 べてみたので ここに報告す る。

66.肋 腹水 を利 用 した結 核菌培地の研究(第4報)

塩 田憲三 ・西 岡渉 ・住吉薫(阪 市大小田内科)

第1報,第2報 にて各種疾 患の腹水 はKirchner培 地の

血清 の代 用 として充分利 用で きることを述べ,さ らに第

3報 にて腹 水加液体培地 は固形培地 同様にSMの 耐性検

査 に使 用し うることを述べ た。今 回は各種疾 患の肋腹水

の濾紙電気泳動 を行い,同 時に一方では肋腹水加Kirc-

hner培 地 にH37Rvを 接種す る実験 を行つ た。 その成績

は肝硬変,癌 性 腹膜炎,心 不全,ネ ブ ローゼ等 の腹水で

はAlburninの 比較 的低値 とGlobulin特 に γ-Globulin

の比較 的高値 を示 し,結 核性肋膜炎滲 出液 はAlbumin

が比較 的高値 でGlobulinが 比較 的低値 を示 したが,こ

れ らの肋腹水加培地 は蛋 白量 の極 めて低値 な ものを除い

ては血清加培地 と同様 に結核菌が 発育 した。す なわ ち滲

漏 出液 の蛋 白分劃 と結核菌増殖度 との間には密 接な関係

はみ られ なか つた。

〔質 問〕 加賀董夫(国 療神戸)

ご使用 になつ た結核性肋膜炎の肋水 は疾病の どのよ うな

時期,た とえば増加 しつつ ある時,あ るい は減少 しつっ


