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第2報 乾 酪 巣 に 対 す る 化 学 療 法
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埼玉県立小原療養所(所 長 藤岡萬雄博士)

受付 昭和33年10月18日

緒 言

われわれは第1報1)に て早期 空洞に対す る化学療 法

の使用様式 について検討 し,は じめにINHを 多量に

使用す る前処置 を行 つたの ちSM,PAS併 用を行 う

ことが よい結果 を きたしたこ とを報告 した。

今 同は乾酪巣 に対す る化学療 法について検討 した。乾

酪巣 は空洞が濃縮 して も,浸潤巣が吸収 限局化 して も,さ

らにはは じめか ら結核腫様 の乾酪巣 として も出現 す る。

これ ら限局化乾酪巣は病変が安定化 に向 うさい に通 る1

つの過程 と考 え られ るが,化 学療法 に対 してこれ ら病巣

の反応は緩慢 なこ とが多い 。したがつ てこれ ら限局乾酪

巣 に対 す る化 学療 法の影響 を詳細 に検討す るこ とは化学

療 法か外科療 法か とい う問題点2)3)に 一示唆 を与 え治

療 方針 樹立 に貢 献す る もの と思 われ る。

研 究 方 法

1) 被検例 お よび被検 病巣:当 所入所 肺結核患者102

例206コ の乾酪巣 を 研究対 象 とした。 ここに乾酪巣 と

定義 した ものはX線 上境界 明瞭な充実性陰影で,主 と

して 限局化 被包乾 酪巣 と考 え られ る 病巣 であ る。 うち

155コ は巣 尾を有 し,51コ は巣 尾を 有 しない。 また結

核 腫型空洞 は本研究 よ り除外 した。乾 酪巣の大 きさは長

径0.5～4.0cmの もので大部分 は2cm以 下 で,2.1cm

以上の ものは32コ にす ぎない。

2) 化学療 法:実 施 した 化 学療 法は 次の7種 で,観

察期 間は3～12ヵ 月であ る(表1)。

I.SM・PAS併 用:SM週2回1日18筋 注,

PAS毎 日10g内 服

II.3者 併用:SM週2回1日1g筋 注,PAS毎

日10g内 服,INH週2回1日0.4g内 服

III.INH単 独:INH毎 日0.4gま たはIHMS毎

日1gかINHG-Na毎 日1gを 内服

IV.INH毎 日PAS併 用:INH毎 日0.4gま

たはIHMS毎 日1.0gかINHG-Na毎 日1.0g内

服,PAS毎 日100内 服

表1 調 査 乾 酪 巣 数

V.INH週2回PAS併 用:INH週2回1日

0.4g内 服,ま たはIHMS週2回1g内 服 ,PAS

毎 日10g内 服

VI.PZA・INH併 用:INH毎 日0.4gま たは

INHG-Na毎 日1.0g内 服,PZA毎 日1 .5～2.0g

内服

VII.INH,Sulfisomidime併 用:INH毎 日0.4g

またはIHMS毎 日1.0g内 服,Sulfisomidine毎 日

2.0g内 服

3) 効果判定:結 果の判定 はX線 上の陰影 の変化 を中

心 として行つたが,一 方一般臨床症状 について も学研 の

判定規 準に従つて経過 を判定 した 。X線 上 陰影 の変化

は断層写真 によつ て判断 し,次 の5種 に区分 した。

A) 消失 ない し索状,星 状化:消 失 とは全 く陰影が消

失 した もの とし,索 状化 は細 い線状 となつた陰影,星 状

化はやや太い点状陰影が 中心 にあ り周 りに線状 の足 を出

した陰影 とした。

B) 縮小:は じめの陰影 の長径 の2/3以下 の大 きさにな

った ものを縮小 とした。

C) 不変:X線 上陰影の長径が変化 しないか,変 化 し

て も長径の2/3以下に達 しない もの を不変 とした。

D) 洞化:充 実陰影中に透亮の 出現 した もの を洞化 と

した。

E) 拡大:は じめの陰影の長径 よ り大 き くなつた もの
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を拡 大 とし た 。

研 究 成 績

I.1) 乾 酪巣 の変 化

206コ の 乾 酪 巣 の 経 過 は 表2の 通 りで,3ヵ 月で 約

31%,6ヵ 月で 約50%,9ヵ 月で 約54%,12ヵ 月

で 約50%が 変 化 し て お り,こ れ を 化 学 療 法 別 に考

察 す る と図1の ご と くで,3ヵ 月 で はPZA・INH

併 用,INH・Sulfisomidine併 用 で 縮 小 が 多 く,IN

H毎 日PAS併 用,INH単 独,3者 併 用 が これ に

続 きSM・PAS併 用 で もつ と も 変 化 の 割 合 が 少 な

い 。6ヵ 月で もPZA・INH併 用 が もつ と もよ く,

INH毎 日PAS併 用,INH・Sulfisomidie併

用,3者 併 用 と続 き,SM・PAS併 用 で もつ と も変

化 の 割 合 が 少 ない 。9ヵ 月で はPZA・INH併 用,

図1 乾 酪 巣 の 経 過

INH・Sulfisornidime併 用観察例が ないが,INH毎

日PAS併 用 で もつ とも好転 率が高 く,3者 併用,I

NH週2日PAS併 用が これに続 き,SM・PAS

表2 化学療法 中の乾酪巣 の変化

併用,INH単 独の 順に 好転率が減少 してい

る。12ヵ 月で は観察 コ数が少 な くな るが,IN

H毎 日PAS併 用で もつ とも好転 率高 く,I

NH週2回PAS併 用,3者 併用,SM・

PAS併 用 の順 とな る。

消失,索 状,星 状化の よ うに略治 と考 え られ

る もの はPZA・INH併 用,INH毎 日

PAS併 用,3者 併用,INH週2回PA

S併 用 で 相 当数 に み られ るが,SM・PAS

併 用ではみ られていない。 また洞化・拡大はI

NH単 独,INH週2回PAS併 用 に 多

い よ うで,PZA・INH併 用で も相 当に洞

化 をみた｡

検査乾酪巣 を既治療例 と未 治療 例に分けてみ

ると未治療例 の 方が 変化 率が 高い よ うであつ

た。

2) X線 陰影の 消長 と年令,乾 酪巣 の巣尾,

大 きさ との関係

年令 との関係で は50才 台 で変化率が少 な く

なつ てい たが,そ れ以外 の年令 では特別 の差 異

はなか つた。 大 きさとの関係 は1.6～2.0cm

でやや 変化 率が 大 きい よ うであつた。3cm以

上の大 きさの ものは変化率は高かつたが コ数が

少な く不確 実であつた。巣尾 との関係では巣尾

の太短,太 長の方が細長,細 短,巣 尾 なしの も

の よ り変化率が高かつた 。

3) 消失 索状化,星 状化病巣 の検討

消失,索 状,星 状化 した乾酪巣 のみを集計 し

てみ ると表3の ようにな る。消失,索 状,星 状

化 は一般 に 化学療 法 継続が6ヵ 月以上の場合

に多 くなつてお り,大 きさでは小 さい ものに多

い よ うで ある。また巣尾で は太い ものに多 く,
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巣尾 なしの群 で はINH・PZA併 用 またはINH

毎 日PAS併 用中に忽然 として消失 した ものが注 目さ

れた｡興 味が あつた ことは病巣周 囲の状況で,周 囲に多

少の浸潤巣 を認 め る ものはあつたが,周 囲に強い硬化病

巣 や肋膜癒着 が認め られない例 が多かつた ことで,周 囲

の状況 が予後 に関係あ るよ うであ る。排菌は全例 と もは

じめよ り陰性か または陰性化 した。化学療 法ではINH

毎日PAS併 用 とPZA・INH併 用で変化 した も

のが多い｡INH単 独投与で は むしろ 少 ない ことが注

目された。

表3 消 失,索 状,星 状 化 巣 の 検 討

4) 洞化例 の検討

洞化例 のみに注 目す ると,化 学療 法3ヵ 月 目 ごろよ

り相 当数 に洞化 をみ,巣 尾 は太い もの に明 らか に多 くな

つてい る。化学療 法ではPZA・INHま たはINH

毎日PAS併 用 に多いよ うであ る。病巣周 囲の状況 は

洞化 とい うだ けで は消失,索 状,星 状化 の場合 のよ うな

明確 な関係 は認 め られ なかつ た。次 に洞化後 の経過 を調

べ てみ ると22コ 中5コ(23%)は 消失
,索 状化に

向い,6コ(27%)は 縮 小 し,6コ(27%)は 洞化 の

ままであつ た｡こ れ らの傾 向は巣尾 ,周 囲の状況,化 学

療法の種類の3要 素 に よつて左右 され るよ うで ある。

すなわ ち巣 尾では太短 の ものが よ く乾 酪物質 を排除 して

消失 に到達 しやす く,太 長の ものは索状,星 状化の傾 向

を強 め,細 長 の ものは乾酪 物質 の排 除悪 く縮小 または不

変 の形 に留 まるよ うに思われ た。また周 囲の状況 では浸

潤,硬 化像,肋 膜 癒着 のない ものは治癒方向への変化が

表4(1) 洞 化 例 の 検 討

著 明であ り,周 囲の 状況 の うち,3変 化が 重 な るにつ

表4(2) 洞 化 例 の 検 討(洞 化後 の経過)



1959年2月
93

れ,洞 化の まま,不 変"拡 大が 出現す るよ うで ある。ま

た化学療法で は消失,索 状,星 状化,縮 小 にはSMを

含 む化学療法が 多いが,不 変,洞 化,拡 大ではINH

を主 とした化学療 法が多い。 これ らの関係は さ らに多数

の例について検討す る必要があ ろ う｡

5) 縮小 例 につい ての検討

乾酪巣 の縮 小 と化学療 法,乾 酪巣 の大 きさ,巣 尾な ど

との関係についてはすでに述 べたので,縮 小例の周囲の

状 況,排 菌な どについて記す る。周 囲に硬化や肋膜癒着

な どはない方 が縮 小には好都 合のよ うであ る。排菌 につ

いて も排菌 な しの方 がよい。

次 に縮 小の持続期 間について調 べてみた。縮 小がいつ

まで も続 いて進行すれば,乾 酪巣に対 して十分長い化学

療法 を行 えば結局 は線維状の瘢 痕巣 として治癒す るはず

で あ るが,実 際 には どうであろ うか 。表5(2)の ごと く

縮 小が 引続 き続 く期 間は割 合に短 かい ものが多い。大 き

さ,巣 尾か らみて も縮 小持続 に有利 な条件は判然 としな

かつた。化学療 法ではINH毎 日PAS併 用 または

3者 併用に継続例が多い よ うで あ る。

表5(1) 縮 小例 の周囲状況 と排菌

表5(2) 縮小病巣の縮小持続期間

6) その他の臨床 成績

体重,体 温,血 沈,結 核菌検 出率 な どではPZA・

INH併 用,INH毎 日PAS併 用,INH週2

回PAS併 用 で 体重増加 率が 低 く,SM・PAS併

用,3者 併用で体重増加率の高かつ たこ とが注 目され た

くらいで化学療法の相違 による差 異は著 し くなか つた。

7) 化学療法 の副作用

化学療法 によ る副作用 はSM・PAS併 用,3者 併

用,INH・Sulfisomidime併 用で割合少な く,INH

・PAS併 用で少 し多 くな り,PZA・INH併 用 で

もつ とも多 くなつていた。 しか し全体 として と くに重篤

な副作 用はな く,"適 当な対症療 法 または一時投薬中止に

よ り間 もな く全例副作 用 よ り回復 した｡

表6 化 学 療 法 の 副 作 用

II.化 学療法 の変更様式

乾酪巣 に対す る各種化学療 法の効果 についてはすでに

図1に 示 したが,そ の よ うに差 が あることや,消 失,索

状,星 状化,洞 化 な どの例の経過か らみて,こ れ ら各種

の化学療法 を適 当に組合 わせて用 い るな らもつ とも優秀

な成績が得 られ るので はないか と予 想 され る｡

乾酪巣 が化学療 法に よつて変化 す る頻 度 とその程度を

大 きさの点か らみて み ると表7の ごと くで,化 学療法

で消失,索 状,星 状化の段階 まで到達 した ものは,化 学

療法の種類,実 施方法 によつ て も異 な るが,一 般 に案 外

少 ない よ うで あ る。 しか し0方 縮小 して 直径1cm以

下 になつた乾酪巣数 は化学療 法期 間が長 び くほ ど多 くな

ってい る。既述 の ごとく縮 小 した乾 酪巣 が さ らに引続 き

縮小 して ゆ くことは 割合少 ないか ら一応長径1cm以

表7 1cm以 下 の乾酪腫 の割合

下に なつて さ らに縮小の傾向の ない乾酪巣 は,そ の後 は

病巣の変化 を起 しに くく,安 定化 した方 向に向けて くれ

るよ うな化学療法が望 まし くな る。一般 に1cm以 下の

乾酪巣 に対 しては 切 除を 要 せず と考 え られ るか らであ

る2)3)。

す でに 述 べた ごとくINH・Sulfisomidie併 用,

INH・PZA併 用,INH毎 日PAS併 用 によつ

て乾 酪巣の変化す る 割合が 高 く,SM・PAS併 用で

その割合が 少 ないので,INHを 先 にSMを 後 で

用 い ることが意 味あ りそ うに考 え られ る。図2は このよ
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図2 SM→INHとINH→SMに よる変化

うな関係 を 調べ た もので,INHを 先 にSMを 後

で用 いた場合 にはINHよ りSMに 化学療法 を変更

したの ちに も乾酪巣の 変化 は少ないが,先 にSMを

用いINHを 後で用い た場合で はSMの 使用期 間が

6ヵ 月以内だ とINHに 変更後相 当大 きい割合で乾酪

巣 が変化 してい る。は じめのSM・PAS併 用の期間

が十分長 い と変化 の割合が少 な くなつてい る。 しか しこ

の場合 も後続のINHの 使用期 間を1年 以 上に す る

と変化が起 るよ うで ある。

次 にINH先 行SM・PAS併 用後続療 法 とSM

・PAS併 用先 行INH・PAS併 用後 続療法 との

成績 を全体 を通算 した終末結果 か ら眺 めてみ ると表8の

よ うで,INH先 行SM・PAS併 用後 続療 法 の方

が消失,索 状,星 状化が 多 く縮小や 洞化 な どの 変化 が

SM・PAS併 用先行INH・PAS併 用後 続療 法

よ り全体 として少 ないよ うであ る。

表8 化学療法 の変更様式

考 案

肺結核病変 は単一で な くい くつか の病 型を含

む ものであ るが,治 癒(臨 床的 および病理学 的)

形 式を考 慮にいれ ると外科的切除を除外すれば

病変 は被 包乾酪化 の形 に向 うものが多い。 しか

し被包乾酪巣 は浸潤,空 洞 の濃縮 した もので も,

は じめか ら結核腫型で あ るもので も将来軟化崩

壊 す る危険 を蔵 してお り治癒形式 としては不完

全かつ不安定の もの と考 え られ て きた。北 らに

よれば小葉 大以上の病巣は100%軟 化崩壊 し小

葉大未満 の 病巣 では約30%の 軟化崩壊 をみ

るとい う。軟化 崩壊の頻 度については一 般に乾

酪巣 の大 きさに関係あ りとす る ものが多い。近

来化学療法 および胸部 外科療 法の進歩に伴い,

乾 酪巣 の軟化 崩壊 と誘 導気管支 との関係 を切除肺材料 よ

り検討 し,誘 導気管支 の結核性病巣 の治癒過 程か らその

予後 との関係が研究 され てい る。す なわ ち誘導気管支が

病変の治癒に伴い器質的閉塞 を きたした場合 には被 包乾

酪巣は被膜の破れ ぬ限 り変化 しに くく,こ れ に対 し誘導

気管 支内容 が器質 的閉鎖 されず,炎 症 反応や乾酪物質で

一時的閉塞 状態 の ものでは早晩 その誘導気管支 を通 じて

軟化乾 酪巣 の排除が予想 され る。また一方INHの 発見

以来INHが 乾酪巣 の軟化 排出を促進 す るといわれ,

乾酪巣 の縮小,瘢 痕化 または空洞化,空 洞 の浄化,開 放

性治癒 な どを立証す るよ うな例が観察 されてい る。 もち

ろん化学療 法に よつ て修飾 され る以上の変化 は誘 導気管

支が開放 してい ることを条件 としてい るで あろ う。しか

し誘 導気管支 が閉鎖 してい るか開放 してい るか,開 放せ

しめ うるか は レ線 写真,気 管支造影法を用いて も臨床的

にはなか なか決定 がむずか しい。事 実著者 らの症例 の中

に も断層 で誘導気管支 の認 めが たい孤立性 円形陰 影が0

定期 間の化学療法 のの ちに忽焉 として消失 した ものがあ

っ た。この よ うな事情 は被包乾酪巣 の治療 として手術 的

切除 をすべ きか否か論議の別れ る所以 となつ てい る。

著者 らは手術 の対象 とな りやすい1.0～2.0cmの 被

包乾 酪巣 を主 とした病変に対 して各種化学療 法 を行い,

その影響 を観察 した。INHを 多量に含 むPZA・I

NH併 用療 法,INH毎 日PAS併 用療 法,INH
・Sulfisomidime併 用療 法 で か な り小 さい 乾 酪巣 も相当

数 で変化 をみ,SM・PAS併 用では それに 比 して案

外 に変化 の割合 が少なか つた。 このよ うな差 異が どの よ

うな病理学的機構 によ るか は今後 の研究 にまたねばな ら

ないが,少 な くともこれ らの臨床成績か らみればINH

を先 に用い て,後 にSMを 用い る形式 が 少な くと も

乾酪巣 には有利で はないか と考 え られ る。著者 らは この

予想につい て少 し く調査 してやや そのよ うな傾 向を認 め

た 。この成績は さ らに遠隔成績 をみ る必要が あろ う。 し
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か し一方乾 酪巣の変化の方向 は周 囲の状況,と くに周 囲

肺野 の硬化病巣,周 囲肋膜 の強い癒着 な どによつて規定

され るので,そ の治療 にさい してはそれ らの点 も考慮はし

て方針 をたて るべ きで あろ う。

総 括ならび に結論

206コ の被 包乾酪巣 に7種 の化 学療 法(SM・PAS

併用,3者 併用,INH単 独,INH毎 日PAS併

用,INH週2回PAS併 用,INH・PZA併 用,

INH・Sulfisomidine併 用)を 行い,3～12ヵ 月にわ

た りその経過 を観察 した。

INHを 多量 に 用い るINH毎 日PAS併 用,

INH・PZA併 用,INH・Sulfisomidine併 用 で 割

合優 れた成績 が得 られた。また乾 酪巣が変化 して治癒に

向 うには乾酪 巣周囲の状況(硬 化 巣,肋 膜癒着 など)が

関係す るよ うであった。

INHを 多量 に用い る場合に変化 が強 くSM・PA

S併 用では変化 が 少ないのでINHを 主 とした 化学

療 法を先行 しSM・PAS併 用を その後 に用い る形式

とSM・PAS併 用先行,INHを 主 とす る化学療

法を後で用い る形 式 とを比 較 した ところ,前 者の方が成

績 が よい よ うで あつ た。

終 りに御指導,御 校閲 を賜わつた恩師東大北本治教授

に深甚の謝意 を表す る。また医局 の金 子正,平 嶋 信子先

生 の御協力 を感謝す る。

本論文 の要 旨は昭和33年 第33回 結核病学会総 会に

て発表 した。
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