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一 般 演 題

シンポ ジアム(1)INHの 血中濃度

1101. Isoniazidの 代 謝 に 関 す る研 究(1)化 学 的定

量 法 の 検 討 と応 用 阿 部 秀 夫 ・堀 田釘 一 ・稲 垣 力(愛

知 県 立 尾 張 病)

研 究 の 目的 は 化 学 的 定 量 法 に よ るIsoniazidの 代 謝 を究

明す るに あ る。定 量 法 は 最 近,Drs. Bells and Littleman

の 提 案 に よ るIsonicotinic acid, acetyHsoniazid,

 free-lsoniazidの 分離 法 を改 良 し,こ れ にDr . Walter

の 発 色 法 を併 用 した もの で あ る。本 法 は,Specificity,

 Sensitivity, Recovery, Reproducibilityと も に 良 好

でSample (Plasma, Urine)1cc中 よ り0.1g/cc

の 濃 度 を 容 易 に 検 出 し うる。 経 口的 に与 え られ たfree

-IsoniazidのPlasmaお よ びUrine中 に 現 わ れ る

Metabolic Patternは 種 々 で,著 しい 個人 差 を示 す が,

これ まで に わ れ わ れ の 得 た 結 果 は 大 体 に お い て 以 下 の

4型 に 分 類 し う る。(Plasmaお よ びUrine中 の

free-Isoniazid, acetyl-lsoniazid, Isonicotinic acid

量 の相 関 よ り分類)〔 第1型 〕3者 と も投 与 後30分

～2時 間 でPlasma中 に 最 高 濃 度 を示 し,そ の 後 は徐

々に 減 少 して24時 間 後 に はfree-INHは ほ とん ど認

め られ ず,他 は わず か な が ら 認 め られ る。Urine中 に

はIsonicotinic-acidが 圧 倒 的 大量 に 排 泄 され,他2者

もわ ず か な が ら排 泄 され る。Urine中 へ の 回 収 は平 均

50%で あ る。 〔第2型 〕 第1型 に 比 しfree-INH

の血 中排 除 が 速 や か で4時 間 前 後 に お い て 消 失 し,

acetyl-INHも 濃 度 著 増 せず,6時 間 前後 で血 中 か ら

消 失 す る。Urine中 に はIsonicotinicacid, acetyl-

INHが 著 増 し,free-INHは や は りわず か なが ら認

め られ る。 〔第3型 〕free-INH,acetyl-INHが 低

濃 度 な が ら平 均 に 維 持 され て,Isonicotinicacidの みが

著 増 す る。Urine中 へ のfree-INHの 排 泄 が 前2型

に くらべ て 高度 で しか も24～48時 間 尿 に か えつ て 増 加

す る。 〔第4型 〕3者 と も著 しい 増 加 を 示 さず,6時

間 後 にfree-INHが 増 加 す る 傾 向 を 認 め る。Urine

中へ のfreeJNHの 排 泄 は 前3型 に 比 し 多 量 で あ

る。

〔質 問 〕 村 田彰(国 療 東 京)

東 京 療 養 所 に お い て は 横 田 らがNielschの 方 法 を用 い

て,INH-Freeは 非 常 に よ く回 収 で き る が,Acetyl-

INHは 回 収 が うま くい か な い との こ とで あ る。 な お 先

生 の テ ー マ 中,尿 中 に イ ソニ コチ ン酸 が た く さん 出 て い

るが,こ の カーブはわれわれが 尿 中Acetyl-INHを

ナフ トキノンで定量 した場合 と似 た ところが あ ること,

次に シアンブ ロ ミー ドに よる発色法で は時 間的にAce

tyl-INHが 桃色→紫色→青 とな り,IHMSも 桃色→

濃 紫 とな ること,ニ コチ ン酸 とニコチ ン酸 ア ミドは前者

が薄紫 で後者が赤 紫 と,非 常に紛 らわ しい発色 を呈す る

の で定量 に さい し,Acetyl-INHが うまく回収で きる

か どうか お伺 い したい。

1102.　寒天平板拡散法 によるINH活 性濃度測定 法

な らびに測定成績(2報)金 沢裕(新 潟鉄道病)

著者は倉又 とと もに薄層 カ ップ法 で 体液 中INH活 性

濃度測 定可能な ことを知つ た が(第8回 化学療法学会

昭35年7月),ひ き続 き本法の鋭敏化につ い て検討 を

加 えたので報 告す る。 〔測 定方法〕感性デ ィスク用培地

(日産)に2%グ リセ リン,0.0002%マ ラ ヒットグ リ

ー ンを加 えpH7 .8に 修正 し,5ml宛 シャーレに分注

し水平 に固 め る。 非病原性 抗酸性菌 グ ラス株1白 金耳

を0.05%Tween80,2%グ リセ リン加 ブ イ ヨ ン

5mlに 接種,1夜 培養 し,そ の上層液 を40倍 に稀釈

その1滴(0.05ml)宛 を寒天 平板上 に 落 し,10～20

程度 のガ ラス玉を動か し て 均等に接種す る。INHを

4,2,1,0.5,0.4,0.3,0.2,0.1,0mcg/mlの 濃

度 に血清 に加 えて標準 とす る。平 板上に カップ を立て標

準な らびに被検体 をみたす。2時 間室温に放置後37℃

に40～46時 間程度阻止 円の 出現す るまで培養 し,現 わ

れた阻止円の直径 を垂直二方向 よ り測定 して平均 を求 め

る。半対数方眼紙上に標準曲線 を描 き,そ の上か ら被検

体濃度 を算 出す る。 〔低 濃度測 定変法〕本法の測定可能

限界 は0.2～0.3mcg/mlで あるが,さ らに低 濃度測

定 を要す る場合 はあ らか じめ被検体 に0.15mcg/mlの

割 にINHを 加 え常法 と同様 に測 定算 出 して,最 後 に

0.15mcg/mlを 減ずれば,被 検体濃度0.15mcg/ml

まで十分測 定 され る。 本法の実験誤差 を検討 し た と こ

ろ,標 準 被検 ともに1コ のサ ンプルを用いた場合は

最大152～67%,2コ では136～76%,4コ では126

～83%の 成績が得 られ た。本法 では1回 の測定 に要す

る検体は0.25mlで 十分で あるので測定数 をふや し精

度 を上げ ることがで きる。ついで33人 の成 人にINH

を4mg/kgに 経口投与 し2,4,6時 間にわた り本法

に よ り血 中INH活 性 濃度 を追求 し,本 法 がINH不



5 3 2 結 核 第 36 巻 第 9・10 号

活 性化型式の測 定にルチ ンワークとして用い られ るこ と

を確か めた。

〔質 問〕 村 田彰(国 療東 京)

(1)私 は今 までINHを 人血清 に混入 す るだ け で 多 少

INHが 変化 を受 け るとい う立場 を とつてい る。す なわ

ちINH50mg/ccの 割合 に血清に混 入す るとPPC

に よ りヒ ドラゾー ン型 と思われ るス ポッ トをみ るし,ま

たINHGを 血清に混 入 して艀 卵器に2時 間 ばか りお

くと,立 派な イ ソニコチ ン酸の スポ ットをみることがで

きる(こ の 出来方は各血清 によ り異 なる)。 この よ うに

INHは 血清 中で変化 をあ る程度受 け るこ とは確 か と思

うが,演 者 のよ うに0.15γ 余分 に血清 を加 えてあ とで

引 きさるとい う場合,測 定値 に影 響はないか。(2)演 者

の今 までの方 法 と,0.15γ 加にて実施す る方法 とを0.5

γ/ccく らいの濃度で実測 した場合一致 す るか。

〔回答〕

(1)低 濃度測定法 として0.15mcg/lを あ らか じめ被

検系列に加 えることは,INHを 含 まない体液 に標準I

NHを 含 ませ て標準系列 を調製す ることとほ ぼ同 様 に

考 え られ る。(2)実 験的 に も,被 検系列 にあ らか じ め

0.15mcg/mlを 加えた場合 の最終 的算 出値 は著 しい変

動 を きたさない。(3)ま た0.15mcg/mlを 加え ること

に よ り0.4mcg/ml程 度以下の検 体 も,標 準曲線の直

線部分(0.4mg/ml程 度以上)を 利用 しえ られ る傾向

が あるので実験誤差は必ず し も大 き くはな らない成績が

得 られ てい る。

1103.　螢光 定量 法によ るINH血 中濃 度の研究 鏡

山松樹 ・間嶋正 男(健 保星 ケ丘病)

従 来のINH血 中濃度の化学的定量法 は 測 定 限 界 が

0.5γ/cc程 度で臨床的応用に不適で あ り,また細 菌学的

方法は感度が高いが熟錬 を要 し,ま た結果判定 までに数

日間を要す る等 の欠点が あ る。 しか るに最近Petersが

螢光法 によ る新法 を発表 し測定 限界は0.1γ/ccで 臨床

的に応 用可能 な方法 であ ると報告 した。そ こでわれわれ

はPetersの 方法 を追試検 討 し,さ らに新法 を用いて下

記の研究 を行なつた。 〔研究方法お よび成績〕(1)Peters

のINH測 定法の追試検討:PetersのINH抽 出 法

は振盪機 を用い 同条件で所定時間振盪抽 出す ると抽 出率

は92%で 一定で あ り,INHはPAS,サ ル フ ァ

剤,PZAと 完全 に分離抽 出され る。 また この抽 出率

はINHの 水 溶液 で も既知 量のINHを 添加 した血 清

で も同率で蛋白に結合 したINHも 同様に抽 出 され る。

抽 出液の一部 を遊離INH用 とし,Peters法 に よ り発

現 した螢光 を八木式の螢光光度計 を使用測定す ると0.1

～10γ/ccの 範 囲で螢光の強 さは濃度 に正比例 し,信 頼

性 のあ る測 定限界は血漿 中濃度 で0.1γ/ccあ る。 また

発現 した螢光 は10分 後 最高 とな り,1時 間安定で あ る。

抽 出液 の残 りを総INH用 としPetersと 同様Kelley

&Poetの 方法に よ り総 ヒドラジ ドを測定す ると信頼性

の ある測定限界は血漿申濃度0.5γ/ccで あ る。以上に

よ り臨床的に応用可能 な方法 と認 め た。(2)健 康人の

INH0.2g内 服後の逐時的血中濃度推移(5例 平均)

投与2,4,6時 間後 の血 中濃度 は遊離INHは,そ れ

ぞれ1.7,0.9,0.6γ/cc総INHは それ ぞ れ6.5,

4,3.5γ/ccで あつ た。(3)結 核患者41例 のINH単

独 内服2時 間後の血 中濃度遊離INH最 高4.4γ 最

低0.2γ 平均1.9γ/cc総 ヒドラジ ドは最高13γ 最

低3γ 平均6.5γ/ccで あつ た。以上の成績 を同一方

法 によ るPetersの 成績 と比較す ると遊 離INHは 低

値 であ り総 ヒ ドラジ ドはほぼ同様で ある。酷化率は平均

71%でPetersの51%に 比 しかな り高 く,日 本人の

血 中遊離INH値 の低い理 由は酷化率が高い た めと思

われ る。 性別に よる差は認 め られ ず 個人差が著 しい。

(4)PAS,サ ルフ ァ剤併用のINH血 中濃度 に及 ぼす

影響,PAS併 用の影響 を17例 につ い て検討す ると

総 ヒ ドラジ ドは大差が ないが遊離INHは 明 らか に 上

昇 を示 す。 サルフ ァ剤併用 によ る影響 を15例 について

み ると従来 の報告 と異 な り遊離INH値 の下降 す る例

が 多 くみ られた。

〔質問〕 伊藤三千穂(国 療大阪)

名大の長谷川先生の御報告,ま たわれ われ の これ ま で

行 なつ た実験等 の結果 か らみて,血 中 ヒ ドラ ゾ ー ン 型

INHの 存在 は確 実であ るが,そ の点 で高い感度を もつ

螢光測 定法 で これを分別定量す る方法は考 え られない も

のか。

〔回答〕 問嶋正男

現在の ところ ヒドラゾ ン型 を分別定量す る明案が ない。

今後研究 したい と思 う。

〔質 問〕 村 田彰(国 療東京)

INHの 定量を1オ ーダー下げ るため に は螢光定量が

良い と思われ るが,た だfree-INHを 負荷 した場合は

0.1γ/60ま で うま くい くが,こ れにHydrazone型 を混

ず ると,や は りせいぜい0.4γ/cc程 度が確実 との研究

が あ るが,演 者 の方法 で もHydrazone型 が混 じた場合

は,こ れ も一緒 に定量 にひつかか りは しないだろ うか。

〔回答〕 間嶋正男

抽 出法の最後の段階でN/10HClを 使 用す るので ヒドラ

ゾ ン型INHは 遊離INHと して測定 され る。測定の

感度は われ われの追試で は0.1γ/ccま で可能で ある。

1104. INH消 化管 内吸収の実験的研究 和知勤 ・松

本徹二 ・伊藤 三千穂(国 療大阪)

われわれは これまでINHお よび その 誘 導体の生体内

運 命,と くに消化管内におけ る分解,吸 収について実験

を進 め,い ささかの知見 を得た。 そこで さ らに消化管 と

INH吸 収部位 との関係 を知 るための実験 を行な つた。

〔実験方法お よび結果〕(1)白 鼠 によるINH経 口注入
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実 験:予 備 実 験 と して 白鼠 に造 影 剤 お よび墨 汁 を経 口注

入 して,X線 写 真 お よ び剖 見 に よ り 経 口注 入 した薬 剤

が30分 後 で は大 腸 部 に達 しな い こ とを確 認 し,次 の実

験 を行 な つ た 。150g前 後 の 白鼠 を20時 間 絶 食 させ た

の ち,INH1.5mg,INHG-Na(INH換 算 同 量),

を3mlの 水 溶 液 と し て 経 口的 に 注 入,所 定 時 間 後 断

頭 脱 血 死 させ,た だ ちに 開 腹,胃 部,腸 部 を別 々に 結 紮,

剥 離 し そ の 中 に 含 まれ るINHお よびINHG-Na量

を測 定 した 。 そ の結 果,注 入直 後,10,20お よび30

分 後 の各 測 定 時 に つ き各5区 ず つ の 白鼠 に つ い て の平

均 値 を求 め る と,INH注 入 の 場 合 胃 内残 存 量 は そ れ ぞ

れ826,233,98お よ び31γ,腸 内残 存 量 は それ ぞ れ

213,143,92お よ び137γ で あ つ た 。INHG-Na注

入 の 場 合 は 総INH量 と して 胃 内で は それ ぞ れ856,

313,117お よ び23γ,腸 内 で は171,521,437お よ

び449γ で あ り,こ の うち遊 離INH量 は 胃 内301,

247,93お よび23γ,腸 内13,36,48お よび86γ

の 各 値 を 示 した 。(2)家 兎 消 化 管 部 位 とINH吸 収 との

関 係:2～2.5kgの 家兎 を麻 酔,開 腹 し,目 的 消 化 管 部

位 の上 下 を結 紮 後,INH50mg/kgを 水 溶 液 と して注

入,た だ ち に腹 部 を縫 合 して所 定 時 間 ご とに心 臓 穿刺 に

よ り採 血 し,血 漿 中 の遊 離INHお よ び総INH量 を

測 定 した。 注 入 部 位 の 区 分 は 胃,十 二 指 腸,空 囲腸 お よ

び大 腸 の4区 分 と した。 な おINHの 定 量 はい ず れ も

わ れ わ れ の 硼 砂 アル カ リ性 β-ナ フ トキ ノ ン,ブ タ ノ ー

ル 転 溶 法 を用 い た。 実 験 は 各 部 位 に つ き3羽 ず つ に つ

い て 行 な い,注 入 後15,30,60,120お よび180分 の

血 中INH濃 度 の 各 平 均 値 を求 め る と,胃 部 注 入 の 場

合 遊 離INHで そ れ ぞ れ0.3,0.3,0.2,0.7お よ

び1.5γ/ml,総INHで0.5,0.8,0.7お よび1.5

γ/ml,十 二 指 腸注 入 の 場 合,遊 離INHで 62.3,

43.7,34.0,16.0お よ び9.5γ/ml,総 I N Hで

86.3,59.0,44.7,20.7お よび11.6γ/ml,空 囲 腸注

入 の場 合,遊 離INHで65.7,49.2, 32.4, 15.8 お

よ び12.8γ/ml,総INHで86.0, 62.0, 48. 7,

30.3お よ び22.9γ/ml,大 腸 注 入 の 場 合 遊 離 I N H

で22.3,23.8,21.6,17.8お よ び13.0γ/ml,総

INHで42.0,38.3,33.8,29.1お よ び21.4γ/ml

の 各 値 を示 し た 。 以 上 の 成 績 よ りINHの 吸 収 能 と消

化 管 部 位 との 関 係 は 十 二 指 腸 ≒ 空 囲 腸>大 腸 とな り胃 に

お い て もわ ず か な が ら吸 収 され る こ とを 認 めた 。 また 腸

上 部 で の 吸 収 が非 常 に迅 速 な 点 とINHG-Naの 腸 内

滞 留 時間 が 大 きい点 を考 え あ わす と,INH内 服 時 の血

中 濃度 は薬 剤 が 腸 上 部 ま で 到達 す るに 要 す る時 間,ま た

INHG-Na内 服 時 に は 誘 導 体 が 消 化 管 内 でINHを

遊 離 す る まで の 時 間 に影 響 を受 け る もの と考 え る。

1105. INHの 生 体 内 代 謝 な らび に病 巣 内 活 性 濃 度 に

関 す る研 究 松 崎芳 郎 ・斎 藤 千 代(結 核 予 防 会 結 研)

主 として病巣 内のINHに つ い て検討 を加 えその作用

機序 を解 明せん とし た。 まず病巣 内活性INH濃 度 の

測定 はINHO.39を 筋注 し た 結核患者30例 の肺切

除直後 の空洞 内壊死物質,空 洞壁,健 常部肺組織等 な ら

びに血漿 を採取 し,そ のhomogenateに ついて直立拡

散法 を用 いて行なつた。測定値 について血 中濃度 と他の

組織 中の濃度 との相関 を検討す ると血 中濃度 と肺組織 内

濃度 は有意な相関 を示すが,空 洞壁 中の濃度 とはほ とん

ど相関がな く,ま た空洞 内壊死物質 中の濃度 とは全 く相

関ない。病巣形態 と病巣 内壊死物質 中の濃度 の関係 につ

い ては,Ka型 空洞 で は5例 中5に 活性INHが 定

量 され た が,Kx型 では11例 中2に 低濃度 のINH

をみたにす ぎず,結 核腫では巣内に全 く検出 されなかつ

た(た だ し例数4)。 以上の よ うな分析 よ り,病 巣内活

性INHは 血中濃度 との関係 よ りもま ず 病巣 自体の組

織形態学 的な条件 に大 きく左 右 され るも の と考 え られ

た。しか し得 られ た病巣 内INHの 測定値 は活性INH

の みの定量値 として も予想外 に低 く,形 態学的条件 のほ

かに よ り大 きな因子の存在が うかが われ た。 それで基本

的実験 として切除の さいにINHの 投与 を受 けな か つ

た壊死物質を,磨 砕 し な が らINH水 溶液 を 加 え た

homogenateを 作 り,た だ ちに その活性INHを 測定

す ると添加 したINHの50～80%が 定量 されて こな

い。一方,同 様 に したSMの 場 合には この ような現 象

は認 め られない。 したが つて これ は分子構 造等の相 違で

INHの 場合 は壊死物質 に吸着 ない し結合 または分解 〓

れ たため,僅 少 しか 遊離 の活性INHと して定量 され

ない もの と考 え,透 析 によ り両者 を分別 して化学 的,生

物学的に定量 し,さ らに前者の結核菌に 対 す る 活性 を

検べた結果,壊 死物質には吸着 または弱 い結合 に よ る

INHの 強力な不 活性化が存在す る もの と考 え られた。

次 の実験 とし て 乾酪物質homogenateを37℃ に孵

置す ると上述 の ごとき不活性化を まぬがれた残 りの活 性

INHも 急激に減弱 し,そ の減少 の速 さは同一実験 下の

モルモ ッ トの肝homogenateに 匹敵 す るが,80℃10

分 間の加熱 を施 した場合 には活性 の減弱が認 め られ ず,

か つ反応pHも 弱酸性で あること等 よ り,こ れ は 乾酪

物質の酵素的 な非活性化機転が主 たる もので あろ うと結

論 され た。以上の よ うな実験結果 よ り生体内 に お い て

INHが その抗菌力 を十分発揮す るため に は,生 体の

acetyl化 を主 とす るINHの 解毒機転 に拮 抗せねばな

らぬ ことは もちろんであ るが,さ らに菌 と薬剤が接 触す

る場であ る病巣 内において も,上 述 の ごとき物理 的,化

学 的あ るいは組織形態学 的な強 力な る障害 を克服 せね ば

な らぬ もの と考 え られ る。

1106. INHの 血中濃度および生体内分布 について

京武美(国 療神奈川)

INHの 血 中濃度お よび生体内分布の臨床的意 義を,と
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くにINH定 量 法,INH代 謝 型,INHの 生 体 内分

布 あ るい は生 体 内〓 透 性 とい う面 か ら検 討 した 。INH

定 量 法 に 関 して は,微 生 物 学 的 方法 と して 小 川氏 に よ る

直 立 拡 散 法 を用 い,生 化 学 的 方 法 と して ス コ ッ ト変 法 を

用 い,20症 例 のINH8mg/kg内 服2時 間 値 を両 法

で 測 定 し,比 較 検 討 し た が1～8γ/ccの 範 囲 で 両 法 に

よ る測 定 値 は比 較 的 よ く一 致 した。 微 生 物 学 的 方 法 は1

γ/cc以 下 の 低 濃 度 測 定 に有 利 で あ り,生 化 学 的 方 法 は

む しろ高 濃 度 測 定 が 正 確 で あ る。 直 立 拡 散 法 に よ る測 定

値 は 生 物 学 的 に活 性INH値 で あ り,ス コ ッ ト変 法 に

よ る測 定 値 は 化 学 的 に 遊 離INH値 で あ り,し た が つ

て 生 物 学 的 に 活 性 の あ る部 分 は 化 学 的 に も活 性 の あ る部

分 で あ る と考 え る。INH代 謝 型 に関 して は,同 一 症 例

に つ い て は そ の血 中濃 度 曲線 は2週 間 の 間 隔 で ほ とん

ど同様 の傾 向 を示 した。 ま た40例 の肺 結 核 患 者 に つ い

てINH代 謝 型 の 分 布 を調 査 した が,24例 60 % が

rapid inactivator,11例27%がintermediate in

-activator,5例13%がslow inactivatorに 属 し,

rapid inactivatorが 大 半 で あ つ た 。INHの 生 体 内分

布 に 関 して は,白 鼠 にINH100mg/kgを 経 日投 与 あ

るい は 皮 注 し て,諸 臓 器 の 遊 離INH濃 度 の 時 間 的 推

移 を検 討 したが,INH皮 注 時 は 経 口投 与 時 よ り も 高

く,両 者 と も血 漿,腎 に高 く,肝 に低 い濃 度 を認 め,諸

臓 器 濃 度 の 時 間 的 推 移 は血 漿 濃渡 と平 行(peckは 投 与

後1時 間)し て 消 長 した 。 した が つ てINHは 生 体 内

諸 臓 器 に よ く〓 透 移 行 し,こ れ はINHが 生 体 内 蛋 白

と結 合 しに くい と い う特 長 と関 連 が あ り,ま たこINH

の 卓越 したこ臨 床効 果 と も重 要 な 関 係が あ る問題 で あ る。

1107. INH血 中濃 度(化 学 的 測 定)に 及 ぼ す諸 因子

につ い て 村 田彰(国 療 東 京)

血 中INH濃 度 の考 察 に は,正 確 な測 定法 の確 立 の ほ

か,生 体 内 のINH濃 度 に及 ぼ す 諸 因子 の 分 析 が 必 要

と思 わ れ る。 私 は,わ れ わ れ の改 変 したScott氏 変 法 で

測 定 した400余 例 を総 括 して諸 因子 の 分 析 を試 み た。

(1)INH0.37g服 用 時 の 男 子146例 の 平 均 値 は1,

2,3,6時 間 で3.8,2.4,2.2,1.0γ 女子34例 の 平

均 値 は5.0,3.8,2.7,1.3γ 。(2)男 女 合 計180例 の 平

均 濃 度 は4.0,2.5,2.3,1.0γ で あ り, INHG 1g

服 用者 男女60例 の平 均 値 は1.57,2.65,1.18γ で,

INHに 比 しな だ らか な 山 を 作 る よ うで あ る。(3)INH

服 用 者 を年 令 別 か つ 男 女 別 に 平 均 値 を み る と,10才

代 の 男3.52, 1.82, 2.18, 0.91, 女3.8, 3.93, 2.45,

 0.87γ, 20才 代 の 男3.96, 3.28, 2.1, 0.95, 女4.86,

 2.63, 0.91γ, 30才 代 の 男3.5, 1.9, 2.0, 0.96γ, 女

5.2, 2.54, 1.38γ, 40才 代 の 男3.76, 2.9, 2.6,

 0.87γ, 女5.34, 2.86, 1・7γ, 50才 代 の男 4.18,

3.6,2.46,1.31γ,女5.9,3.6,1.6γ,60才 代 の 男

4.1,3.3,2.6,1.25γ,女8.0,4.6,3.2γ,70才 代

の 男1人 は6.6,4.0,1.4γ で あつ た 。(4)PAS,

 Pancal, Erycon, Glucosamineは 上 昇 例 多 く,PZA,

1314THは 上昇 下 降相 半 し,Predonisoloneは2～3

日負荷 して お く と著 明 な 下 降 を示 した。(5)INH0.2,

0.4g投 与 は 大 差 な く,0.6g頓 用 で 上 昇 す る例 が 多

い 。IPCは0.5,1.0,2gと 増 加 す る に つ れ 血 中

INH濃 度 も上 昇 を示 した 。INHG0.5,1.0,2g投

与 で は1g投 与 時 の 濃 度 が もつ と も高 く, 0.5, 2g投

与 時 が む しろ低 くなつ た。(6)食 欲 不 良時 ま た は 胃 腸 障

害 の あ る と きが 血 中 濃 度 が低 い とは か ぎ らな い 。 しか し

PAS併 用 時 は 食欲 良 好 の ほ うが 血 中INH濃 度 をや

や 上 昇 せ し め る よ うに 思 わ れ る。(7)INH0.37g服 用

して 血 中 濃 度 を測 定 し,し か るの ちINH+PZA療 法

(10例)を して5ヵ 月 目に またINH単 独 服 用 で血 中

濃 度 を測 定 す る と,10例 の 平 均 値 で 不 変 で あ つ た 。 同

様 な こ とを,INH+PAS群( 10例) INH + P AS

+SM群(23例)に 実 施 す る と,5ヵ 月 後 のINH

濃 度 パ タ ー ンは低 下 を示 し た が,5ヵ 月後 にINHと

PASを 併 用 して血 中INHを 測 定 す る と,治 療 開 始

時 の パ ター ンに ま で あ げ る こ とが で き る。(8)2～3日 間/

隔 で血 中 濃 度 を3日 間 測 定 す る と,血 中INH濃 度 は

1時 間 値 で は は な は だ ば らつ くが,3時 間 値 は大 体 一 致

す る こ とが 多 い,と くに は じめの2日 間 の3時 間 値 は良

く一 致 した。IPCで も大 体 同様 で あ つ たが,INHG

は 各 時 間 と も大 体 パ ター ン は 一 致 し,と くに3時 間 値

が 良 く一 致 した 。 そ れ ゆ え血 中 濃 度 を比 較 す る場 合,2

～3日 間 隔 で 測 定 し,か つ3時 間 値 で 比 較 す る と,比

較 的 正 常 な 判 断 が で きる と思 われ る。

〔発 言 〕 稲 垣 力(愛 知 県 立 尾張 病)

Anion exchangerでIsonicotinic acidをSeparate

しCation exchangerでfree-INHと acetyl- INH

をSeparateす れ ばacetyl-INHの 回 収 は き わ め て

良 好 で あ る。 な おeluateのevaporatingに 注 意 を要

す る。 これ に はVaccuum distellが 望 ま し く,Colour

 ReagentのPreparationに も細 心 の留 意 を す れ ば 均 等

な 発 色 を得 る。

1108. INHあ る い は そ の 誘 導 体 投 与 時 血 清 中 有 効 濃

度 の 推 移 に 関 す る基 礎 的 研 究 山本 善 信 ・坂 本 保 雄

(兵 庫県 立 病 柏 原 荘)

INHあ るい は その 誘 導 体 で あ るIHMS, INHGを

人 体 に 投 与 し,血 清 中 有 効 濃 度 の 時 間 的 推 移 を,わ れ わ

れ の 考 案 した沈 渣 判 定 法 で 測 定 して,2,3の 考 察 を試

み た 。研 究 対 象 に は,性 ・年 令 を 問 わず に無 作為 抽 出 し

た 肝機能 障 害 を有 しな い 柏 原荘 入 院患 者 を選 び,ま ず,投

与 量 と してINH:4mg/kg, IHMS: 7.9 mg/ kg,

INHG:10.84mg/kgを 用 い て,INH群 58 例,

IHMS群46例,INHG群36例 に それ ぞ れ 経 口投

与 し,投 与 後2,4,6時 間 に 採 血 し て 血 清 中有 効 濃 度
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の測 定 を 行 な い その推移 を比較 した。2時 間値では,

INH群 もつ と も高 く,IHMS群,INHG群 の順 と

な り,平 均値は,そ れぞれ1ml当 り1.13γ,0.97γ,

0.79γ となつ たが,経 時的低下の度合い は,INHが も

つ とも速やかでほぼ直線的に下降 し,IHMS,INHG

では4時 間値が2時 間値 とほ とん ど変わ らず,そ れぞ

れ0.80γ,1.06γ,0.77γ を示 し,6時 間値では,0.34

γ,0.73γ,0.38γ となつてい る。なお,INH群 で,

その代謝 型の分布をみ ると,6時 間値で0.8γ/cc以 上

の もの が16%,0.8～0.4γ の もの が31%,0.4γ

未満の ものが54%で あつた。次にIHMS内 服では,

血 清中有効濃度の持続性が もつ と も良い成 績 を 得 た の

で,そ の0.5gを 用いて,同 一人 に経 口,皮 下両投与

法 を行 な い,18例 について投 与法 の差異に よる血 清中

有効 濃度の推移を比較す ると,2時 間値では,皮 下投与

時が 経口投 与時 よ り明 らかに高 く,平 均値は そ れ ぞ れ

1.51γ,0.93γ と な る が,4時 間値 で は,0.73γ,

0.83γ,6時 間/直は,0.40γ,0.56γ な る値を得 て,

皮 下投与時 の値 は経口投 与時の値 よ り明 らかに下回 る。

す なわ ち,経 口投与 で高い持続性 を示 すIHMSを 用

いて も,こ れの皮下投与 を行な つ た場合 にはINH内

服 の場合 と同様 に,ほ ぼ直線 的な血清 中濃度 の経時 的低

下 を示す ことを確 かめえた。 以上 のごと く,IHMS,

INHGの よ うなINH誘 導体 を結核の化学療法 と し

て経 口的に用 いるさい,INHを 用 いては,到 底到達 し

えない血清 中有効濃度の持続性 を示す もので あつ て,こ

れは見逃 しえないINH誘 導体の長所 と考 えて よ い で

あろ う。 なお,血 清 中有効INH濃 度の微生物学的定

量法では,こ れがINH誘 導体 白身 を定量 し えてい る

のではない と広 く考 えられてい るが,INH誘 導体の経

口投与に よつて,幾 多の卓越 した臨床効果の得 られてい

る現 今 で は,本 定量法に よるINH誘 導体投 与後の血

清中有効INH濃 度 を,治 療効 果判定の指標 と み な し

て も支障はない と考 え る。

1109.　血中遊離INHな らび にSulfa剤 の濃 度と化

挙療 法の治療 効果 との関係 について 五 味二郎 ・吉沢

久 雄 ・伊藤信也 ・吉沢繁男 ・松 島良雄 ・青柳 昭雄 ・南

波 明光 ・熊谷敬 ・小穴正治 ・富 田安雄 ・栗 田棟夫 ・小

原正夫 ・中込勤(慶 大石 田内科)

(1)206名 の肺結核入院患者にINH4mg/kgを 投与

し,6時 間後の活性INHの 血 中濃度 を 小川氏直立拡

散法に よと判定 した結果,0.8γ/cc以 上の もの(Slow

 inactivator)は21名(10.2%), 0.79～0.15 1 γ/cc

(intermediate inactivator)は79名(38.3%), 0.1 5

 γ/cc以 下の もの(rapid inactivatorは106名( 51.5

%)で あつた。 これ ら各群について,INHを 含む結核

の化学療法の治療効果に差が あるか ど うか を検討 した結

果,胸 部X線 所見に よる基本病変お よび空洞 の軽快 率

ではslow群 とrapid群 の間には と くに明 らかな差 は認

め られなかつた。 また喀痰中の結核 菌塗抹 お よび培 養の

陰性化率において も両群の間に明 らかな差は認 め られな

かつ たが,rapid群 では陽性 化を示 した ものが塗 抹では

3例(7.5%),培 養 では1例(1.9%)認 められた。 ま

た体重の増加率,血 沈の改善率において も両群の間に明

らかな差が認 め られ なかつ た。 以上の よ うに,sloW群

とrapip群 の間には治療効果に著明な差は認 め られ な

かつ たが,個 々の症例 を検討す ると,slow群 はrapid

群 に比 しやや優れ ているよ うに思 わ れ る が,今 後なお

多数例 で検討 す ることが 必 要 で あ る。(2)活 性INH

の血 中濃度 の測定 にはChemicalassayが 困難 なために

Bioassayが 応用 され,そ れに よつてINHのslow・

intermediate・rapid inactivatorが 決 定 され るが,こ

の方法 は判 定までに長 時 日を要 しかつ操作が 煩 雑 で あ

る。 そこでわれわれは以上の症例か らslow15名,in-

termediate10名,rapid28名 を選び,Sulfathiazole

1g投 与後 の血 中および尿 中遊離型 と結合 型 濃 度 を,

Bratton-Marshallの 変法 で定量 しAcetyl化 率 を計算

し た 。 その結果服用6時 間後の血 中遊離型 濃 度 は,

slowで は高 くrapidで は 低値 を 示 し た。 ま た そ の

Acetyl化 率において もslowで は低 くrapidで は高値

を示 した。服用6な い し8時 間尿 中Acetyl化 率 で

は,24%以 下の ものはすべ てslowで あ り,35%以

上の ものは28例 中24例(85.7%)がrapidで あつ

た。 また6時 間蓄尿 お よ び24時 間蓄尿 中のAcetyl

化率において も,同 様 にslowで は低 くrapidで は 高

い値 を示 した。 以上のよ うにINHのinactivationと

Sulfathiazoleの 血 中お よび尿 中Acetyl化 率 との間に

明 らかな相 関関係が認 め られ,と くに尿 中Acetyl化 率

において著 しいことが認 め られ た。 したがつ てSulfa剤

のAcetyl化 率測定に よつて,INHのinactivation

の程度 を推定す る ことが ある程度可能で あると考 える。

1110. PAS投 与時 の生体 のアセチル化能およびINH

血中濃度 について 小森宗次郎 ・渡辺 秀夫 ・川原和夫

(長崎大筬島内科)

〔研究 目標〕PASは その抗結核菌作用,こ とに他剤の

耐性獲 得遅 延作用か ら主 として併 用剤 として用い られて

い るが,INHと の併 用においては,さ らに,そ の血 中

濃度を上昇 させ る点 において も意 義があ るといわれてい

る。現在,PAS投 与 量は主 とし て 臨 床的経験 か ら習

慣 的に8～10g多 く用い られてい るが,こ れ は上記諸

条件 を考 慮 して決 め られ るべ きで あ る。一方,PASの

投与 は,生 体 のAc.能 を低下 させ ることを さき に 教室

の綿 田は報告 したが,INH血 中濃度の上昇は,PAS

によ るINHのAc.化 阻止作用 による もの と考 え られ

る。 われわれは適正 なPAS投 与量 を決 めるべ く研究

中であ るが,今 回は,INH血 中濃度に及 ぼす影響 と,
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そのAc.能 低下作用 との 関 係 か ら追 求 し た。 〔実験方

法 〕肝機 能障害のない肺結核患者についてPAS1日

8g,2週 間お よび,PAS1日10g,2週 間投 与 し,

その前後においてAc.能 お よび活性INH血 中濃度を

測 定 した。Ac.能 測 定は,PABA500mgを 投 与 し,

12時 間尿につ い て,Bratton-Marshall法 に よ り,遊

離お よび 総 ア ミン を 測 定 し,Ac.能 を算 出 した。活性

INH血 中濃渡 は,小 川氏直立拡散法に よ り生物学的 に

測定 した。 〔実験成績〕(1)PASに よ る生体 のAc.能

の変動:PAS1日10g投 与群16例 中,PAS非

服用時 に比較 し,Ac.能 が低 下 した もの12例,上 昇 し

た もの3例,不 変で あつた もの1例 であつた。8g投

与群8例 中,低 下 した もの7例,上 昇 した もの1例

であつた。 また,Ac.能 の平均値 は,8g投 与群 では,

PAS非 服用時84。4%で,PAS投 与後は70.8%

に低 下 し,PAS1日8g2週 間投 与 で も 十分Ac.

能 の低 下を示 し た。Ac.能 低 下の程度は,PAS非 服

用時に比較 し,20%未 清の低下 を示 した ものが多かつ

た。(2)生 体のAc.能 低下 と,活 性INH血 中濃度 と

の関係:Ac.能 低下例 中,活 性INH血 中濃度が上昇 し

た ものは2時 間値では,17例 中15例,4時 間値で は

18例 中12例,6時 間値で は19例 中12例 であつた。

な お,各 時 間値 を通 じて上昇 した ものは7例 であつた。

PAS併 用 によ り,INH血 中濃度が上昇 した もの で

は,そ の上昇 率は,PAS非 服 用時に比較 し,最 低6

%か ら,最 高433%の 上昇を示 し,各 時間値を通 じて

21～61%の 上昇率を示 す ものが もつ と も多 く,101%

以上の増加 を示 した ものは,比 較的少ない ように思われ

た。Ac.能 低 下の程度 と,活 性INH血 中濃度の上昇率

との間に は,明 らかな程度の相関は認 め られなかつた。

さ らに,PAS1日6g,2週 間投与 を行な い,PAS

非服用時 と比較 し,8～10gに 劣 らず低下 す る傾 向を認

めたが,INH血 中濃度 との関係 についてはなお検討 中

で あ る。 〔結語〕(1)PAS1日8g2週 間投与 で も生

体 のAc.能 は十分低 下す る。(2)Ac.能 が低 下 した もの

は活性INH血 中濃度 の上昇す る傾 向がみ られ る。(3)

その両者の間に明 らかな程度 の相関は認 めえ な か つ た

が,こ の点については さ らに検討 を加 えたい。

1111.　自律機能のINH血 清中濃度に及ぼす影響

徳 臣晴比古 ・小 島武徳 ・藤本文彦 ・関嘉成 ・田川周幸

(熊大河盛 内科)

われわれはINH代 謝 に関 し,自 律神 経機能が いか な る

影響 を及 ぼすかを検討す る目的で次 の実験 を試 みた。24

時間絶食せ しめた2.5～3.0kgの 成 熟健 康家兎3羽 に

INH10mg/kgを 皮注 し,こ れに迷走神経一側切断 ま

たは内臓神経両側切断後,お よび 自律 神経剤 としてエ ピ

レナ ミン,ア トロピ ンそれぞれ0.25mg/kg,プ ロスチ

グ ミン0.2mg/kg,ヒ ドラジノフタラジン3mg/kg,

イ ミダゾ リン,グ ロールプ ロマジ ン各2mg/kgお よび

テ トラエチールア ムモニ ウムブ ロ マ イ ド(TEAB)

10mg/kg等 併 用 し,INH血 清 中濃度 は,抗 酸性消失

能 を指標 と した生物学的定量法に よ り比較検討 した。す

な わち,迷 走神経 一側切断後 で はINH単 独投与群 に

比 し,1時 間値で3例 中1例 に2倍 の上昇,4時 間

値 では全例 とも2～4倍,8時 間値 では2例 に2倍 の

上昇 を認 めた が,逆 に内臓神 経切 断では全例 に1時 間

値1/2～1/4,4時 間値1/4～1/8,8時 間値1/2～1/4

とそれぞれ低 下を示 した。エ ピレナ ミン併 用 で は1,8

時間値で2例 が2倍 に上昇 し,ア トロピンは1例 のみ

1時 間値で1/2に 低下 したが他は全例不変で あ つ た。

また,TEAB併 用で も全例に4時 間値で2倍 の 上

昇 を示 した。一方,プ ロスチ グ ミン併用で は 全 例 が1

時 間値で,さ らに4,8時 間値で各1例 宛が1/8～1/2

と低下 し,イ ミダ ゾ リンは4時 間値で2例 に1/2～

1/8,8時 間値で は全例に1/4以 上の低下 を認 めた。同

じくヒドラジノフタラジ ンは1,4時 間で全例,さ らに

ク ロールプ ロマジ ンは1時 間値1例,4時 間値2例,

8時 間値で は全例 と も1/4～1/8に 低下 した。以上の成

績 よ り,INH血 清濃度 は迷走神経切断,エ ピ レ ナ ミ

ン,TEAB併 用等 の副交感神経遮断 または 交感神経

緊張 では低 下,逆 に,内 臓神 経切断,プ ロマチグ ミン,

イ ミダゾ リン,ヒ ドラジ ノフタ ラジ ン,ク ロールプ ロマ

ジ ン併用の交感 神経遮 断または副交感 神経緊張では上昇

す る傾 向が み られ,自 律 神経機能 のINH血 清 中濃度

に及 ぼす影響が大な ることが考え られ る。

1112. INHの 生体内代謝について　長 谷川翠 ・須藤

憲三 ・斎藤洋一 ・橋本章 ・仁井谷久暢 ・山本正 彦 ・伊

藤和彦(名 大 日比野内科)

われ われ は投与後 のINHが 生体内でい かな る形 で 存

在 し,か つ代謝 されてい くかを解 明す る目的で次 の実験

を行なつた。 まずわれわれにINH代 謝産物 を 比較 的

温和 な方 法で良好な回収 率を得 ることを 目的 として種 々

検討 を加 えた結果,除 蛋 白抽 出法 としてはエ タノール除

蛋 白法が もつ と も優れてい ることを知つた。次 いでわれ

われはINHお よびその誘 導体をpreparationす る方

法 として アル コール除蛋白液 を減圧濃縮 しで きた溷濁 を

クロロホルム処理に よ り除去 し,さ らに原量の約1/100

量 まで濃縮 し,こ れ を上行法濾紙 ク ロマ トグラフィーに

よ り展開す る方法が優れてい ることを知 りこれ を採用 し

た。 そこでINHの 生体 内代謝 を追求す る目的でd-d

系 マウスにCarboxylC14INHを 投与 し,経 時的に尿

血 液お よび各臓器の比放 射能 を測 定 し,残 部 を 上 述 の

preparation methodに 従い クロマ トグ ラフィー を施行

した。その結果 は1時 間後 の各 臓 器 のtotal activity

は肝腎脳心肺の順に,ま たrelative specificativityは

腎脳肺肝心の順に高い ようであつた。尿 の クロマ トグ ラ
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ムで は5コ の放 射 性 のspotsを 検 出 し これ を 各 種 の

authentic sampleと 比 較 した と ころ,Rf0.06の spot

はglucose-INH,Rf0.16の もの は α-KG-INH,

0.27はpyruvate-INHお よ びisonicotinic acid,0.47

はfree-INH,0.71はacetyl-INHと 推 察 され た 。

各 臓 器 に つ い て も大 体 これ と同 様 の傾 向 を示 し各 時 間 を

通 じてhydrazone typeのINHが 多 か つ た。 そ こで

INH投 与 後2時 間 目の血 液 を 血 球 血 漿 の 両 成 分 に 分

け,こ の おの お の を上 記 の 方 法 で ペ ーパ ー に展 開 しナ フ

トキ ノ ン法 で 発 色 させ た と こ ろ,血 球 お よ び血 漿 両 成 分

と もにRf0.2～0.3,Rf0.5～0.7,Rf1.0に3つ の

発 色spotsを 見 出 だ し,Rf0.2～0.3のspotsに つ い

て は リク ロマ トグ ラ フ ィ ー を行 な いauthentic samples

と そ の性 状 を比 較 した と ころglucose-INHで あ ろ う

と推 定 され た。 ま たRf0.5～0.6のspotsは 同時 に 上

げ た ク ロマ トグ ラム で このspotsに 放 射 性activityを 認

め た の でfree-INHと 思 わ れ た 。 す な わ ち血 漿 血 球 と

もにINHお よび そ の誘 導 体 が 存在 し て い る こ とを見

出だ し,ま た人 体 中 に もhydrazone typeのINHが

か な りINH代 謝 上 重 要 な 位 置 を 占 めて い る と思 わ れ

た。 ま た このglucose-INHが 生 体 内 で経 時 的 にfree-

INHを 遊 離 す るで あ ろ う こと を マ ウ スの 肝 ホ モ ジ ネ ィ

ト とglucose-INHと と もにincubateし た 実 験 か ら

確 か め た 。

細 菌

1113.　 結 核 菌 用 保 存 全 血 液 寒 天 培 地 の改 良(第2報)

小 川 辰 次 ・大 谷 典 子(北 研 附 属 病)

〔研 究 目的 〕Kirchner寒 天 培 地 よ り出発 した わ れ わ れ

の 保 存 全 血 液 寒 天 培 地(以 下 血 液 培 地 と略 す)上 の発 育

は,詳 細 に み ると,鶏 卵 培 地 に比 し多少 劣 る菌 株 もみ ら

れ る し,雑 菌 の 侵 入 も多 い。 そ れ で,こ れ らの点 の改 良

を企 て た。 〔研 究 方 法 〕 塗 抹 陽性 の喀 痰 を,ガ フ キ ー番

号 に応 じて3段 階 に稀 釈 し,各 段 階 に つ い て3本 宛 の

培 地 に0.1ccを 接 種 し,4週 で判 定 した 。 な お 対照 培

地 と して,必 ず3%小 川 培 地,1%小 川 培 地 を併 用 し

た。 そ して発 育 した集 落 の10～200ま で の もの に つ い

て,平 均集 落 数 を 出 す と と もに,集 落 数が2倍 以 上 の

もの を差 あ り と して,差 の な い もの,多 い もの,少 な い

もの の 例 数 を 出 して 比 較 した 。 〔わ れ わ れ の試 作 培 地 〕

4%NaOH用:KH2PO40.5g, Na 2 HPO4・12 H2O

0.3g,グ ル タ ミ ン酸 ソ ー ダ0.3g,グ リセ リ ン1.5cc,

0.1%マ ラ カ イ ト緑3.0cc,可 溶 性 澱 粉2.0g,精 製

寒 天2.0g,蒸 溜 水100.0cc以 上 を溶 解 滅 菌 して,保

存 全 血 液 を10.0cc加 え,5cc宛 分 注 して 斜 面 と す

る。pHは そ の ま まで6.15前 後,4% NaOH 0.1cc

を加 え る と,7.1前 後 とな る。 前 回 と異 な るの は,KH2

PO4が1.0gか ら0.5gに 減 量 さ れ た こ と(そ の ほ

うが 発 育 が よ い)と,0.1%マ ラカ イ ト緑 が0.25cc

よ り3.0ccに 増 量 され た こ と(雑 菌 の侵 入 率 を 下 げ る

た め で,こ の 量 に ま で増 量 され て も,結 核 菌 の発 育 を 障

害 しな い)で あ る。 中 和 用:Na2HPO4・12H2O 0.3 g,

クエ ン酸 ソー ダ0.25g,硫 酸 マ グネ シ ウ ム0.06 g, グ

ル タ ミ ン酸 ソ ー ダ0.3g,グ リセ リ ン1.5cc, 0. 1%

マ ラカイ ト緑3.0cc,可 溶性澱粉2.0g,精 製 寒 天

2.0g,蒸 溜水100.0cc以 上 に保存全血液が10cc

混入 され る。前回に比 し改 良 された ことは,KH2PO4が

除去 された こと(こ れで発育が一 そ うよ くな つ た),ア

スパ ラギ ンの代 りにグル タ ミン酸 ソーダを 用 い た こと

(安くす るため),マ ラカイ ト緑が 増量 された こと(雑 菌

の侵入 率を下げ るため)で あ る。なお可 溶性 澱粉を混入

したのは前 回か らであ るが,こ れは,接 種物 を斜 面に広

げやす くす るためであ る。pHは7.07で ある。 〔研究

成績 〕4%NaOH用 の試作血液培地 と3%小 川培地

とは30例,杉 田培地 とは11例,宇 野培地 とは5例

について,ま た 中和用の試作血液培地 と1%小 川培地

とは37例,Tarshisの 培地 とは11例,杉 田培地,亀

崎培地 とは それぞれ6例 宛比較 し た が,わ れわれの4

%NaOH用,中 和用試作培地 と もに,比 較 した これ ら

の培地に 遜色 を認 めない。 〔総括お よび考察〕われわれ

の到達 した現段階の血液培地 は,研 究途上の もので ある

が,基 礎研究の成績か ら判定す ると,前 回 に比 して一歩

を進 めた もの と思つてい る。今後 さらに研究 して,通 常

検査に使用で きるよ うに したい。

1114.　小川法 およびLowenstein-Jensen法 に よ る

病的材料 よりの結核菌分離培養成績の比較　 林治(公

衆衛生院微生物)大 竹 昭(い すず病)

〔研究 目標〕 われわれは病的材料405例(喀 痰400例,

胃液5例)に ついて,小 川法 とL-J法 によ る結核菌

培養 成績 を比較す ると同時に,い わゆ る非定型抗酸性菌

あ るいは非病原性 抗酸性菌 の検 出例が,小 川法 を常用す

るわが 国には きわめて少 な く,L-J法 を常用す るアメ
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リカでは相当に多い ことか ら両方法に よる本菌の検出成

績 を も比較 した。〔研究 方法〕小川法 とL-J法 とでは

材料を前処理 す る第一歩か ら異 な るので あるか ら,材 料

中の結核菌 ななん らかの方法で均等に分布 し,し か るの

ちに2分 し て,各 培養操作 を行な うべ きで あろ うが,

今回は便宜上次の ごとき処置 をとつた。 まず喀痰に同量

の4%苛 性 ソーダ水(0.004%Phenol red加)を

加 え,駒 込 ピペ ッ トで十分 に混和均等化,こ れ を2等

分 した。小川法=上 記均等化喀痰 に,苛 性 ソーダの作用

濃度 を4%と す るため,同 量 の6%苛 性 ソーダ水 を

加 えて十分 に混和,た だ ちに0.1ccず つ を3%小 川

培地2本 に接種 した。以後 は37℃ 孵卵器 に納 めて2

日後 に綿栓 をゴ ム栓 に代え培 養を続 けた。L-J法=均

等 化 喀 痰 をさ ら に15分 振 り,3,000r.p.m.15分

(この場合,喀 痰が 粘稠,あ るいは量が 少 な い とき,2

%苛 性 ソーダ水 を加えた),上 清をすて,沈 渣に2N・

HClを 清加 して 中和,0.1ccず つ をL-J培 地2本

に接種 した。 〔研究 結果〕観察 は培 養1週 よ り8週 後

まで 行ない,発 生集落数,雑 菌発生 の有無 と そ の 程 度

(観察 可能 か不能 か)を 比較 検 討 し た。 培養2週 よ り

の陽性例(陽 性率)は 次 の ご とくで ある。小川法は2

週後19例(4.69%),3週20例(4.94%), 4 週 6

例(1.48%),5週2例(0.49%), 6週3例 (0. 7 4

%),7週1例(0.25%)。L-J法 で は2週 19 例

(4.69%),3週21例(5.19%),4週7例 (1. 7 3

%),5週3例(0.74%),6週3例(0.74%)。 す

な わち,小 川法で は材料405例 中の51例 が 陽性(12.

59%),L-J法 では53例(13.09%)と な り,両 者

の間にはまず 差がない といえ る。なお一方にのみ陽性 を

示 した例 は小川法 に2例,L-J法 に3例 で ある。 両

方法 に陽性 を示 し,か つ集 落数が他方 よ り約2倍 多い

ものが小川法に3例,L-J法 に8例 み られた。 雑菌

に よる汚染 を観察不能 と,観 察可能の もの に 分 け て

み ると,小 川法では培地810本 中,観 察不能の もの17

本(2.09%),可 能 の も の34本(4.19%)。 一方

L-J法 で は不能 の もの63本(7.78%),可 能 の もの

50本(6.17%)で あ る。最後 に結核菌以外 の抗酸性菌

検 出例 は,小 川法 で3例,L-J法 では6例 にみ られ

た。小川法 の3例 はいず れ もL-J法 で も検 出 された。

これ らの菌 は諸性状 か ら考 えて,い わゆ る非 病原性 抗酸

性菌 と思われ る。培 養陽性率 では両法 の間に差が ない。

しか しL-J法 の培養手 技お よび培地 調製の煩雑 さ,さ

らには雑 菌に よる汚染例の多い こと等,総 合的見地か ら

考 えあわせ ると,わ が 国で広 く賞 用 されてい る小川法 の

優れてい ることに異論 はない と思 う。

〔質問〕 間瀬南(県 立愛知病)

(1)小 川培地の雑菌抑制 と くに 真菌類について 御経験が

あつた ら御教示下 さい。(2)小 川法 とL-J法 の雑菌汚

染 の比 較の さいの雑菌 の種 類について御 調査 があつた ら

御教示 下さい。

〔回答〕 大竹 昭

別 にな し。

1115.　喀痰 中結核菌の一証 明法―いわゆる塗抹 陽性培

養陰 性菌の検 討―　 高橋 義郎 ・猪 岡伸一(東 北大 抗研)

各種 粉塵 の浮 游液をマ ウスの側 腹部皮下に注 射 したの ち

BCGを 静注す ると,BCGは 石英粉注射局所で3週

目ころ よ り増 菌 しは じめ10週 目には非常に増 菌 した。

またBCGの 代 りに毒力結核菌 を用いて も同様 に著 明

な増菌 を認 めた。 小川培養 で生 えに くい結核菌 の 発 見

に,こ の方法 を利用 した。すなわ ち2～3日 休薬 した結

核患者の喀痰 をと り,ほ ぼ等量の4%Na0Hを 加 え,

攪拌 しBTBを 指示 薬 として,10%HClでpHを ほ

ぼ7.0に 修正,こ の修正物2ccな 滅菌石英粉200mg

入 つた乳鉢に加 え混 和 した。 この0.1ccず つ を5頭

のdd系 マウスの左右下腹部皮下に2カ 所 ずつ注 射 し,

皮下注射後2,3,4週 目に1頭 ずつ屠殺 し,皮 下局所

の内容物 を載物硝子に塗抹 し,チ ールガベ ッ トで染色,

増菌の度合い をガ フキ ー表 を用いて判定 した。注射後4

週 目に皮下注射局所 中の結核菌 を小川培地 を用いて還元

培養 を し た。 また皮下注射 した もの と同一物 を5本 の

小川培地に接種 し,6週 間培養 し発生 コロニーを検討 し

た。 〔成績〕毎月1回 の喀痰培養で陰性ない し発生 コロ

ニー数の少ない もの を選んで検査 した。23例 中2例 が

塗抹陽性培養陰性。2例 が塗抹,培 養 と もに陰性で あつ

たが,マ ウスの皮下局所 内 で は2週 目よ り塗抹が陽性

にな り4週 目には著明な増菌が認 め られ た。 次の14

例 は培養 陽性で あつ たが,本 法で も全例 陽性で あつた。

次の5例 中1例 は 小川培養 で コ ロニー1コ を確認 し

たが,本 法で は陰性で,還 元培養 も陰性で あつた。他 の

4例 は小川培養,本 法 と もに陰性で あつた。 〔結論〕 以

上の ことよ り次 のよ うな ことが いえ ると思 う。す なわち

(1)喀 痰 中結核菌が小川培養 で陰性で あつて も,こ の 方

法 によれ ば結核菌 の発見率が高 ま るよ うであ り皮下注射

局所 中の結核菌 の還元培養 も可能 のよ うに考 え られ る。

(2)ま た本方法 では皮下注 射後早 ければ2週 間で菌 の存

在 を証 明す ることがで きる。

〔質 問〕 間瀬南(県 立愛知 病)

培 養期間は何週 ま で か。われわれの経験 では培 養6カ

月間(24週)ま で長期 間行な うと通常培養 陰性 と い わ

れ るもので も20～25%く らい が 培 養陽性 とな りうる

ので,培 養陰性 の成績 もあ る程度 修正 を必要 とす るので

はないか と考 え る。

〔回答〕 高橋 義郎

培 養期間は6週 間。

1116.　半流動寒天培地によ る薬 剤耐性検査 大 川 日出

夫(国 療神奈川)
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〔研究 目標 〕3%小 川 培 地 に よ る結 核 菌 の 薬 剤 耐 性 検 査

で は判 定 に5～6週 を要 し,そ の期 間 の短 縮 が 切 望 され

て い る。 そ こで,こ の 目的 に か な うもの と して,0.1%

半 流 動Dubos寒 天 培 地 に よ る薬 剤 耐性 検 査 を 行 な つ

た。 〔研 究 方 法 〕(1)基 礎 実 験:直 接法 に はpHを5.8

に した もの,間 接 法 に は6.8と し た もの を 用 い た 。

い ず れ もDubos Agar media with out Tween 8 0

(DIFC0)を 使 用 した。 対 照 と して3%小 川 培 地 に よ る

耐 性 培 地 を準 備 した。SMの 添 加 濃 度 は1ml中1, 000

γ,100,50,10,5,2.5,1.25,0.62,0.31,0の 1 0

段 階 と し3%小 川 培 地 へ は 所 定 の2倍 量 を加 え た。

PASは1ml中100γ, 50, 10, 5, 2.5, 1.25,

 0.62, 0.31, 0.16, 0と し,INHは50γ, 20, 10,

 5 , 2.5, 1.25, 0.62, 0.31, 0.16,0と した。 直 接 法 は

塗 抹 陽 性 患 者 喀 痰5件 を,前 処 理 後,集 落 計 数 可 能 の 2

段 階 に稀 釈 し接 種 した 。 間 接 法5件 は10-3,10-4の 2

段 階 を 接 種 した 。 半 流 動寒 天 培 地 の 判 定 は3～4週, 3

%小 川 培 地 の判 定 は5～6週 で 行 な つ た 。KM,VM

に つ い て は,半 流動 寒 天,Kirchner寒 天,3%小 川 各

培 地 に1ml中100γ,50,10,5, 2.5, 1.25, 0.62,

0.31,0.16,0の 濃 度 に薬 剤 を 加 え,H37Rv株,

Mycob.607株 の10-3,10-4を 接 種 した 。(2)Routine

:次 にRoutineの 方 法 に 従 い直 接 法30件,間 接 法 20

件 につ き耐 性 検 査 を施 行 し た 。SMお よびPA S は

100,10,1γ/ml,INHは5,1,0.1γ/mlの 3 段

階 とした。 また,喀 痰 あ るいは菌液 を接種後 に薬 剤を加

える簡便法の検討 も行なつた。 〔研究結 果な らびに結論〕

基礎実験お よびRoutineの 方法 に従 う耐性検査の成 績

をみると,SMで は3%小 川培地 の耐性値 は全 例で

高値 を示 した。 これ は小川培地 中の卵黄 によ る吸 着 と

燐酸塩 による拮抗の ためと考 え ら れ る。KM,VM

につい て もSMと 同様の傾 向を認 めた。PASお よ

びINHに つい ては両培地上 の耐性値 はほぼ一致 した。

簡便法は症例数は少なかつ たが,お おむね全例 につ いて

原法 と耐性値が一致 し,使 用可能で あることを認 めた。

最終判定 までの期間 を1～2週 短縮す ることがで き,定

量的に耐性検査が可能で あつた。

〔質問〕 松崎武 寿(熊 大河盛 内科)

半流動培地に も小川培地 と同 様 にDihydrostreptomy

cinを2倍 量加 えて,MICな 比較 されてい るよ うだ

つたがなぜか。

〔回答〕 半流動寒天 培地にはSMは2倍 量は 加 え

てない。3%小 川培地 にのみ2倍 量加えた。

1117.　結核 菌の定量的耐性検査方法に関す る研究　 伊

東恒夫(国 病霞 ケ浦)

検査材料 中結核菌 の薬剤 耐性検査 については さまざまな

方法が報告 されてい るが,直 接法 に しろ,間 接法 に しろ

発 育面積 あ るいは濃度 を対照培 地 と比 較 して決 定 してい

るよ うで,正 確 に耐性菌populationを 測 定す ることは

必ず し も容易ではない。 また定量培養法に よ り集落 を計

数 して耐性菌populationを 測定す る方法 もあ るが,未

知の菌数 を含んだ材料 よ り,発 生集落 を計数 しうるよ う

にす るた めには,多 数の培地が必要 とな り,日 常臨床検

査には,労 力,経 費の うえか ら実際的で はない。 またた

とえこれが計数で きた として も現行の衛生検査指針 に規

定 されてい るよ うに ±25%は 誤差 として認 めるとい

う点は きわ めて大 まかな約束にす ぎず,検 討すべ き多 く

の点を含んでい る。 そこで この問題に検討 を加 え,あ わ

せて簡単にで きる定量的耐性検査方法 を考案 し た。 〔実

験方法〕未 知の菌数を含んだ菌液を一定量 と り室橋 らの

分別染色 をし,緑 染菌 を数 え,発 生集落数が計数 しやす

い ように菌液を稀釈 し,0.1ml宛 を培養 した。 培地は

1%小 川培地にSM, PAS, 1, 10, 100γ, IN H

0.1,1,5γ/mlお よび対照0γ をおのおの1菌 液につ

き5本 宛用いた。 〔結果〕 分別染色 に よる1視 野中緑

染菌数noよ り0.1ml中 の生菌を推定 した ところ,推

定式N=2n0×105は 発生集 落数 と ほ ぼ 一致 し た。 各

5本 の対照 お よび薬剤含有培地上の集落数について種 々

推計 学的に検討を 加 え た。 まず集落数(N)を 平方根

(√N=x)に 変換 し,不 偏分散(u2)と 相関をみた とこ

ろ,正 規分布 とし て 認 め られ,そ れ よ り信頼限界 を求

め,対 照の母集団平均値の下限 と耐性菌の それの上限 と

離れた ときは じめて不完全耐性 とみな され ることが分か

つた。 またu2(u2=1/N-1Σ(x-xi))が ほと ん ど1.0

以下であ るとこ ろ か ら対照集落数平均値をx1,薬 剤含

有培地上 のそれをx2と して,x1よ りみたx2の 検 定線

を引 き,こ の直線 よ り耐性 の程度 を決 定す る方法 を案出

した。

1118.　ピラジナマイ ド耐性結核菌 の検査 について(第

5報)pH5.5の1%小 川培地を通常検査 と して使

用 した成績の統計的観察　 沢井武 ・宮城小枝子 ・立花

嘉子(北 研附属 病)

〔緒論〕沢 井は従来 までの基礎的実験か らpH5.5の1

%小 川培地は ピラジナマイ ド(以 下PZAと 略 す)

耐性結核菌 の検査 に使用で きることを報告 した。今回は

昭和34年4月 よ り35年11月 までの期 間に通常検査

として実施 し た 総件 数256件 の検査成績 を材料 として

統計的 に観察 し,培 地 の結核菌発育 の状態,出 来上 がつ

た培地の検定成績,お よびPZA投 与 と耐性値の推移

を検討 し た。 〔実験方法お よび成績〕対象 は結核患者喀

痰お よび分離 した結核菌で あ り,培 地 は沢井の方法 によ

つてpH5.5の1%小 川培 地を用いた。 同時 に3%

小川培地で作つたSM,PAS,INHの 耐性培地 を

用いた。 接 種方法は直接法では喀痰 を4%NaOHで

均等化 して3%小 川培地 に 接 種 し,残 りを 中 和 し て

PZA耐 性培地に接種 した。 間接法は4% NaOH で
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菌液 を作 り3%小 川培地 に接種 し,さ らに 中 和 し て

PZA耐 性培地に接種 し た。PZA耐 性培地 と3%

小川培地におけ る結核菌 の発育 を比較す ると,PZA耐

性 培地のほ うがやや発育が悪い。耐性培地 を作 るごとに

pHを 測 定 し またH37Rv株 を接種す ると,pH5.58,

5.60の もの で は1,000γ に発育 し,pH5.52よ り酸

性側 では10γ どま りの発育 を示 した。また対照 培地で

集落数 の少 ない ものや全然発育 しない ものが まれには あ

る。INHの1γ 完全耐性以上の もの を耐性菌 と して

INH耐 性の有無別にPZA耐 性菌の 出現の状態 をみ

ると,ま ずINH耐 性の有無 にか か わ らずPZA使

用期間が長 び くとと もにPZA耐 性値 は上昇す る。次

にPZA100γ 以上 な耐性菌 として1～3カ 月の使用

期 間でPZA耐 性菌 の出現 率 をみ ると,PZA耐 性

菌 はINH耐 性 のあつた もののほ うに著明に多い。〔総

括 お よび考察〕以上の成 績か らPZA耐 性検査培地の

発育は3%小 川培地に比較 して劣 るけれ ども,PZA

投与に よる耐性の獲得が推定で きるか ら実際 には使用で

きる もの と思 われ る。 ただ し同様 に作 つた培地で もpH

が5.5以 上の もの もあ る。 この場 合には 耐性 値 も高 く

な るか ら,製 造 ご とに感性菌 で培地 を検 定 して,検 定に

合格 した培 地の成 績のみを とることが必要で ある。

1119.　試 験管内におけ るPAS,PZAお よびSulfi

soxazole(SI)交 代併用時のINH耐 性獲 得に 及 ぼ

す影響 信太隆夫(市 立札幌病 内科)

〔研究 目標〕結核菌のINHに 対す る耐性獲得 は 迅 速

で,と くに重症肺結核 の場 合に しか り。INHを 中心 と

してPAS,PZAお よ びSIの 併 用剤中2者 を

交 代に併 用 した場合のINH耐 性獲 得状況を検索 した。

〔研究 方法 〕1137RvをINHを 中心 と し て 併 用 剤 の

PASとSIを40日 継代 ごとに 交 代に 変 えたpH

6.0のKirchner液 体培地に 接 種 継 代 し た(INH/

PAS-SI群)。 同 じくPZAとSI交 代併用INH

培地 に継代(INH/PZA-SI群 群),PASと SI 交

代併用INH培 地 に継代(INH/PAS- PZA 群)

した。 接種菌量 は0.02mg/cc。 〔研究結果〕pH6.0

Kirchner培 地 中INHに 対 し 迅速な耐性 を獲 得 す る

が,普 通臨床併用量のPAS30倍 量,SI10倍 量,

PZA30倍 量(試 験管 内抗菌力 弱 き た め30倍 とす

る)なINHと 普通2者 併用で継代す ると,い ずれの

併用剤 もINH耐 性獲 得を遅延 させ る。 こ れ ら併 用剤

をINHを 中心 とし て40日 ごとに交代併 用す ると,

INH/PAS-SI群 お よびINH/PAS-PZA群 群は

普通2者 併用に比 しさ らにINH耐 性獲得が遅延 され

る。しか し普通臨床併用量 を試験管内で用い ると,INH

に比 しPASは 過剰でSIは 過少 で あ る。 ゆえに各

併 用剤 はその単 独での最低 抑制量を用い ることとした。

す な わ ちPAS0.4γ/cc, PZA 30γ/66, SI 1 0

γ/cc。か く併用剤 の単独での最低抑制量 をINHと 併

用 した場合,普 通2者 併 用法 でいずれ もINH耐 性獲

得遅 延作用 のあ ることが 明瞭 となつた。 さらに これ らを

交代 にINHと 併用す るとINH耐 性獲 得 が よ り遅

延 し,と くにINH/PAS-PZA群 に明瞭 で ある。

す なわ ちINH単 独に比 し併用剤に よつ て 菌の発育は

遅 延 され るとと もに,INH単 独で継代2代 目すで に

0.5γ ない し1γ/ccの 耐 性 獲i得 を 示 す が,INH/

PAS-PZA群 において5な い し6継 代 では じめて

0.5γ/ccの 抑制度 を示す にいた る。 また 交 代併 用にお

いてPASに 代 りPZAを 先行せ しめて もほ とん ど

同様 の結 果を得た。

1120.　肺結核患者喀痰中随伴菌,と くに ブ菌の結核菌

発育に及ぼす作用　 近藤寿郎(慈 大林 内科)小 林晃

(国療長野)

重症肺結核患者 については,手 術不能 例,あ るいは手術

不成功例 のいかんにかかわ らず,今 日なお解 明 し な け

ればな らない問題が 非常に多い。われわれは,重 症肺結

核患者 の喀痰 中随伴菌 について種 々検索 を行なつてい る

が,国 立長野療養所入所患者 中,喀 痰 中結核菌塗抹陽性

の重症肺結核患者の喀痰 中よ り分離 した ブ ドウ 球菌70

株について,と くに病原性 ブ菌の結核菌発育 に及 ぼす影

響に ついて検索 した。検 出 したブ ドウ球菌70株 中,コ

アグ ラーゼ 陽性黄色 ブ菌 は37株52.9%,コ アグ ラー

ゼ 陰性黄色 ブ菌9株12。8%,コ アグ ラーゼ陰性白色ブ

菌24株34.3%で あ り,コ アグ ラーゼ陽性黄色ブ菌は

マ ンニ ッ ト試 験をは じめ,各 種試験に陽性で あ り,病 原

性 ブ菌 と 考 え られ る。 これ らブ菌の ブイヨ ン培養濾液

のH37Rv株 発育に及 ぼ す 影響は,コ アグ ラーゼ 陽性黄

色 ブ菌1株 の みが 発育抑制 を示 し,コ アグ ラーゼ陰性

黄色 ブ菌,白 色 ブ菌 おの お の1株 宛結 核菌発 育促進を

示 して,残 り67株95.7%はH37Rv株 の発育になん

ら影響を与 えなかつた。ブ ドウ球 菌 を分離す ることがで

きた同一患者 よ り得た喀痰 中結核菌に対す るブ ドウ球菌

濾液の発育に及ぼす影響は,コ アグラーゼ陰性黄色 ブ菌

2例,白 色 ブ菌2例 が結核菌 の発育促進 を示 した。 コ

アグ ラーゼ 陽性黄色 ブ菌 については,1例 のみが結核菌

の発育 阻止 を示す にす ぎず,他 の65株92.9%は 同

一患 者 よ り得 られた結核菌 の発育 に対 してなん ら影響 を

及 ぼ さ な か つ た。臨床症状 との関係は,結 核菌発育促

進,抑 制例では,咳 嗽,喀 痰多 く,赤 沈値 も促進す る例

が多 く,不 変例で は咳嗽,喀 痰が半数以上において少な

いのが認 め られ た。病原性 ブ菌 と非病原性ブ菌に分 けて

観察す ると,前 者 において咳嗽,喀 痰 の多 い ものが多 く

認 め られ,赤 沈1時 間値40mm以 上亢進す るものが

よ り多 く認め られた。各種抗生剤に対す るブ菌の感 受性

につい ては,結 核菌発育促進,抑 制例 と不変例 との間に

と くに差異 は認 め られなかつたが,病 原性 ブ菌 と非病原
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性 ブ菌 とで は,前 者 にお いて耐性菌が やや多 くみ られ,

と くにペ ニシ リン耐性ブ菌が,病 原 性 ブ 菌 に お い て

71.4%と 過半数で あつ た。 ブ ドウ球菌の結核菌に対す

る作用は きわ めて軽微で あるが,結 核菌の発育 になん ら

か影響 を与 える もの,な らびに病原性 ブ菌 を有す る もの

では,し か らざる ものに比べ て,そ の患者の臨床症状が

悪 く,ま た病原性 ブ菌は,各 種抗生剤 に耐性 を有す る も

のが よ り多 く認 め られた。

1121. BC9-DNAのBCG培 養 に及ぼす影響 萱場

圭一 ・宗形喜久男(東 北大抗研)

BCGか らDNAを 抽 出 し,こ れ を 培養基 に加 えた

場合 にBCGの 増殖 にいかな る影響 を与 えるかを検討

した。DNAの 抽出はDarzinsの 方法 に従 つて次 のよ

うに行な つ た。Sauton2代 目14日 間培養 のBCG

を大量集菌 し,濾 紙 間に狭 み150kg/cm2瞬 間圧 で脱

水 したの ち0.02Mク エ ン酸 ソーダ で 遠心洗滌 した。

洗 滌菌 を1lふ た付 き瓶に入れ,直 径3mmガ ラス玉

400コ,海 砂30g,お よび0.02Mク エ ン酸 ソーダ,

0.1M食 塩水,0.08M硼 酸緩衝液 の 混 合 液500cc

を加 えて機械的 に24時 間振盪 した。 ついで 遠心 し,上

清 を氷冷95%エ タ ノールに 注入 し 白色線維状 の沈澱

を得 た。 この沈澱 を0.1M食 塩水 に溶解 し,ふ たたび

氷冷 エタ ノール中に注入 し た。 この処理 を2回 行なつ

たの ち,Sevag氏 法に 従 つ てBiuret反 応 陰性 にな る

まで除 蛋白を行なつた。最後 に氷 冷エ タノール注入,食

塩水溶解 を2回 く り返 し,エ タノール中 か ら無 菌的に

取 り出 して0.002M燐 酸緩衝 液に溶解,氷 室に保 存 し

た。 ジフ ェニールア ミンで発色 させBeckmann比 色計

を用 いて比色 定量 を行なつ た と こ ろ,は じめの半湿 菌

135gに 対 し て645mg(0.477%)のDNAを 得

た。 得 られた 物質 の吸光 曲線 は260mμ の波長部に頂

点 を有す る。Biuret反 応 陰性,ズ ダ ンIII染 色 陰性,

Osmium酸 染色陰性,Salkowsky反 応 陰性,Orcin反

応微 かに陽性 であつた。以 上の定性 反応 の結 果か ら本物

質 は大 部分DNAか ら成 ると考 え られ る。標準DNA

としては和光純薬 製鯡 精子DNAを 求めて使 用 した。

これ らDNAをSautonお よ び 小川培地 に種 々の濃

度 に加 えてBCGに 対す る増殖 効果 をみた と こ ろ 次

の よ うな結 果が 得 られた。DNAを2×10-2～2×10-4

γ/ccの 濃度 で添加 し た 場合の増殖 率が もつ と も大 きか

つた。 しか し非添加 対照 培地に比 し 最高で1.6倍 にす

ぎなかつた。標準DNAを 添加 した場合には増殖効果

を認 めず,新 しい培 養 日数のBCGよ りも古い菌 を植

えた場合 に発育 促進効 果を認 め る。

1122. Stilbestrolの 抗 菌力に関す る知見 朝川晃 ・

杉山正 暉 ・高橋芳 彦 ・平林隆夫(慈 大林内科)

stilbestrolが 約25年 前1936年 に合成 され た 動 機 を

考 えてみ ると,女 性発 情効 果はsterol核 やphenan-

threne核 を必 要 とせず有効原子 団 はdiphenyl group

であろ うと当時推定 された ことか ら出発 してい る。一方

steroid系 女性 ホルモ ンの中には線維芽細胞 の組織培 養

液 申の核 分裂を抑制 して その制癌性を期待 されてい る も

の もあ り,ま たstilbene系 女性 ホル モ ンは一般 に制癌

作用を有 す るものであ り,試 みにstilbestrolを 結核菌

接種 動物に投 与す ると病巣進展を抑制 し臓器定量培養上

菌発 育を阻止 す ることは教 室の赤司の成 績の とお りで あ

るが,今 回は菌発育 の抑制力がstilbene系 発情物質の

よ うなdiphenyl誘 導体のあ る種の原子 団の 中 に 求 め

られ うるか どうか,構 造の 類 似 し たstilbestrolや,

diethylstilbestrolに 近いbibenzyl系 発情物質 を使つて

in vitroでTBBそ の他の発育 に 及 ぼ す 影 響 をみ

た。 その結 果,diphenyl系 の 中 で はdibenzal系 の

stilbene誘 導体 は もちろん,こ れ と近 縁のdibenzyl系

発 情物質 に も相 当な抗菌力が あ る。 また,steroid系

発 情物質には抗菌力はない し,発 情効果 と抗菌力 とは関

係がない。 抗菌力のためにはsterol核 は必 要 で な い

し,ま たstilbeneの 形 で な くて もよい。 一 体di-

phenyl体 の どの原子 団に発情性や抗菌性 とい う力が あ

るのか。今 は両者の有 効原子 団を分離 してホル モン作用

を除 き,抗 菌力や制癌性のみを増強 させ る可能性を感ず

るが,今 一つはbibenzyl系 の場合,化 療剤耐性菌に向

かつてかえつて抗菌力が強い。

シンポジアム(2)抗 酸菌の生化学的分類

1201.人 型結核菌青山Bお よびBCGツ 蛋白質化学

構 造の比較研究 糟谷伊佐久 ・稲垣昌平 ・深井康生 ・

宮崎秀樹 ・渡辺 慶昭 ・萩谷彬(立 教大理 学部)

〔研究 目的〕 抗酸菌 ツ蛋 白の構成ペ プチ ッドをそのN-

末端基の性状な らびに構成 ア ミノ酸の種類に従つて比較

調査す ることに よ り,抗 酸菌の分類が可能 で あ ること

は,わ れわれがすでに1956年 以来主張 して きたことで

あ る。人型菌 ツ活性蛋 白およびその うちの特異的 なペプ
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チ ッ ドの構造に関 しては これ まで数次にわた り発表 を行

なつて きたが,今 回は これに牛 型菌 を も含 めてBCG

菌 との比較 研究 を行なつたので報告 す る。 〔研究方法〕

(1)使用菌株 は人型結核菌青 山Bソ ー トン8週 間培養,

BCGは ソー トン2週 間培養 の い ず れ も培 養 濾液

使 用。(2)ツ 蛋白精製法は人型菌はF.B. Seibertの

PPD-s精 製法(1955),BCGツ 蛋 白 に 掛 田 ・箱守

(1960)の 安息香酸吸着法。(3)ペ プチ ッドの 分 離 は,

(a)試 料蛋のDNP化 → 過蟻酸酸化 →n・BuOH/5%

NH4OHお よびEtOAc/pH6.8燐 酸buffer等 の溶媒

に よるCCD,(b)ペ プチ ッ ドの単離 と精製は弱陽 イオ

ン樹脂IRC-50カ ラムと尿素の蟻酸溶液に よ る 段 階

的溶出(佐 竹1959),お よ びIngram(1958)に よ る

Pyridin-AcOH-buffer(pH6.1)お よ びn・BuOH-AcOH

系 溶 媒 に よ る一 次 元 ペ ーパ ー ク ロ マ ト併 用 の い わ ゆ る

Finger Print法 。(4)ア ミ ノ酸 結 合 順 位 の 検 討 はF.

Sanger(1945)ら に よ るDNP化 ペ プ チ ッ ドの 部 分

水 解 法 な らび に再DNP化 物 との比 較 お よ びCP-ase

法 に よ るC末 端 検 定 。(5)構 成 ア ミノ酸 の モ ル比 定量

はStein-Moore(1958)陽 イ オ ン樹 脂Amberleit IR

120の150cmお よ び15cmカ ラム ク ロマ ト。(6)生

物 反 応 は0.1μGお よ び1.0μGの2種 類Doseの 人

体 皮 内反 応,対 照 予 研 標 準 旧 ツ2,000× 液0.1ml。

〔研 究 成 績 〕(1)人 型 菌 青 山B培 養 濾 液 ッ蛋 白(a)構 成

ペ プ チ ッ ド像,

(b)ペプチ ッ ドの部分構造(結 合順序一部既知,生 化

学 会 総 会(1960))β-Ala-Glu-(X) -Cys- (Gly ) 3。(X)は

未 知 酸 性 物 質 で この 他 この 部 と関 連 し てRhamnose,

 Mannose, Arabinose等 か らな る多 糖 類 が 存 在 す る ら

しい 。(1)BCG菌 培 養 濾 液 蛋 白(a)構 成 ペ プ チ ッ ド

像,

(b)部分 構 造(結 合 順 序 一 部既 知)はy2-Asp-〔Cys・

X・Gly〕 〔Glu・Ala・His〕 。 〔総括〕(1)人 型菌 ツ蛋 白

構成 ペプチ ッ ド鎖の1本 のN端 は 非 α-NH2を もつ

β-Alaで あ るが,BCGツ 蛋白構成 ペプチ ッ ドy1,y2

のN端 は と もに人型菌の場合 と同様,非 α-NH2を もつ

ア ミノ酸 らしい に の点 牛型菌 も同様,た だ しy1,y2

は同一物)が 本態はなお未知で ある。(2)構 成 ア ミノ酸

は人型菌のほ うがBCGよ りVarietyに 富 んでい る。

(3)人 型,牛 型にはSerine, Threonineが あ る が,

BCGは これ を欠 きSer.の 同族体 と 考 え られ るX

ア ミノ酸が存在す る。 その本態 は 目下確認 に努力中であ

る。

1202.抗 酸菌の呈す る硝酸塩還 元反応 佐藤直 行 ・高

橋宏 ・室橋豊穂(予 研結核部)

各種抗酸菌の 呈す る硝酸塩還元反応 を調べ,こ の反応 と

菌型,菌 株 との 間に,特 異 な関係が あ るか どうかを知 ろ

うと した。 そ の た めNaNO3の 還元 によ つ て 生 ず る

NO2の 量 を,Shinnの 方法に よ り赤色 のAzo色 素 と し

て定性 的または定量 的に測定 した。定性法 に よる実験結

果 をさ らに確実 にす るため,保 存菌 株について定量法 を

行なつた成績 を総括 す ると次 のよ うにな る。NaNO3の

還元能 の強 い順 に菌型,菌 株 をあげ ると,非 病原性抗酸

菌smegma株,phlei株,か つ て と り型 菌 と呼 称 され

て い た伝 鳥 株,A62株 は,す べ て2時 間後 に10-5M

以 上 のNaNO2を 産 生 し て い た 。 また 非 定 型 抗 酸 菌 の

photochromogenに 属 す るp1,p4,p8, p 16, p 22の

5株 は,2時 間後 に10-4MのNaNO2を 産 生 し,現 在

まで の と こ ろ還 元 能 力 は もつ と も強 い と判 定 さ れ て い

る。 次 に人 型 結 核 菌H2, H2Rv, H2Ra株, BCGの

ス エ ー デ ン株 は,4時 間 後 に10-4M以 上 のNaNO2

を,BCGの デ ンマ ー ク株 は6時 間後 に10- 5Mの

NaNO2を 産 生 して い た 。 そ の 他 のBCG,ソ ビ エ ト,

日本,ノ ル ウ エ ー,イ ン ド,ポ ー ラ ン ド,フ ラ ンス の

各 株 の還 元 能 は さ らに 弱 か つ た 。 牛 型 菌, Rave nel,

4228,4118の 各株,と り型 菌Kirchberg, 4110, 4121,

E38686,Maren Cecilie, Flamingo,A71,名 古 屋

59の 各 株 は,す べ て ほ と ん ど還 元 反 応 を示 さな かつ た。

ま た非 定型 抗 酸 菌 のscotochromogenに 属 す るp6,

三池,渡 辺,大 久 保,松 本,石 井 の 各 菌 株,non photo-

chromogenに 属 す るp7,100616,121326,上 田,甲

府,新 倉 の各 菌 株 の還 元 能 は非 常 に 弱 いが 牛 型 菌,と

り型 菌 よ りは や や強 い こ と を認 め た。 さ らに,と り型 を

対照 と して 非 定型 抗 酸 菌 株 の発 育温 度 域 を検 討 し,と り

型,photochromogen所 属 菌 株 の 特 殊 性 を 認 め ると と
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もに,scotochromogen, non photochrornogen所 属

菌株 の温度域区分の多様性 を認 め,こ れ ら菌株 の同定上

の困難 さを知つた。 〔結 び〕以上 より定性法 で得た成績

は,定 量法 のそれ と相 関連 していた。少な くと も硝酸塩

還元能 の強 い もの と弱い もの とが,既 知抗酸菌株,非 定

型抗酸菌株 の中に存在 してお り,本 反応の検査結果 は,

抗酸菌株 の分類上の一試 験 とな ることを認 めた。

1203.諸 種抗酸菌の2,3の 生物学的性状お よび薬剤

感 受性 占部薫 ・斉 藤肇 ・太刀掛舜輔(広 大細菌)

各種抗酸菌計153株 を供試 し,そ れ らの2,3の 生化

学 的活性 および数種 の薬剤 に対す る感受性について検討

し,以 下述 べ るよ うな結 果 を得た。(1)ウ レアーゼ作用

:哺 乳動物結核菌,鳥 型菌変異株,狭 義の非定型抗酸菌

(AM)の うちのPhotochromogens(Photo.)な ち び

に 自然界系抗酸菌(SM)のrapid growers( rap. gr. )

は全菌株が,ま た広義AMのrap.gr.な らびに狭義

お よび広義各AMのScotochromogens(Scoto.)で は

いずれ も高率 にそれぞれ反応 陽性 であつたが,鳥 型菌定

型株 な らびにAMの 各Nonchromogens(Nonchr.)

の みな らずSMのNonchromogensに おい て も ま た

全菌株が 反応陰性で あつた。(2)カ タラーゼ作用:そ の

強 さは一般 的にいつて,SM≒ 広義AM>狭 義AM

≫ 結 核菌 で あ り,ま たAMお よびSMと もに時 間

の経過 とと もに カタ ラーゼ値 は漸増す るが,結 核菌 では

全 く変化が み られなかつ た。(3)亜 硝酸塩 の発育 阻止 作

用:供 試菌の過半数以上 を阻止す る最小 阻止濃度 (MI

C)は 狭 義AMのScoto.(0.05%) > 同 Ph oto.

(0.1%)=結 核菌(0.1%)>狭 義AMのN o n chr.

(0.5%)>広 義AM≒SM(≧1.0%)で あ り,

また0.5%亜 硝酸塩 含有卵培地上においては狭義A M

のPhoto.とScoto.と はいずれ も全株が各型結核菌 と

同 じ く発育不能であつた。(4)耐 アル カ リ性お よび耐酸

性:4%苛 性 ソーダ水に24時 間 も耐 ええた ものの頻度

は結核菌(100%)>狭 義AM(96%) > SM (43 %)

>広 義AM(20%)で あつ た。 また5%硫 酸水 お

よび4%苛 性 ソーダ水に対 してほぼ同 じ抵抗性 を示 す

菌株 の頻度 は鳥型菌(100%)>狭 義AM(70%)>

広 義AM(39%)>SM(18%)で あ り,酸 に対す

る抵 抗性のほ うが アル カ リに対す るよ りも強かつた もの

の頻 度はSM(82%)>広 義AM(61%)>狭 義

AM(25%)>鳥 型菌(0)で あ り,さ らに アル カ リ

処置後の還元培養陽性菌株の頻度は鳥型菌=狭 義AM

(100%)>SM(33%)>広 義AM(27%)で あ

つた。(5)硝 酸塩還元作用:そ の強 さは一般的に いつて

人型菌,牛 型菌優性発育株,鳥 型菌変異株,狭 義AM

の うちのPhoto.,広 義AMお よびSMに おいて大

き く,牛 型菌劣性発育株,鳥 型菌定型株,狭 義AM

のScoto,お よびNonchr.で は小 さかつ た。定性反応

強 陽性菌株 では10-2モ ルの硝酸塩 より37。C,2時 間

後 には約3×10-5モ ルの,同 中等度陽性菌株では10-5

モルの,ま た同弱陽性ない し陰性菌株では ≦10-6モ

ルorderの 亜硝酸塩 の産生が み られた。(6)化 学療法

剤に対す る感受性:MICが ≧1,000γ/ccの 高度耐

性 を示す菌株の頻度 はSTMで はSM>狭 義AM

>広 義AM,PASで はSM>広 義AM>狭 義

AM,ま たINAHで は 広義AM>SM>狭 義

AMで あつた。またKM, 1314 TH, V i o m yc in,

Chloramphenicolお よびSulfisoxazole他 計4種Sulfa

剤 に対 す る 感受性は 菌株 に よ り異な り,Runyon群

別 との間にはなん ら一定の関連性はみ られなかつた。 た

だ しPhoto.の 全菌株 は1314THに 対 して人型菌 とほ

ぼ同程度の感受性を示 した。

1204.抗 酸菌の生化学的分類法-フ ォルムア ミダーゼ

によ る雑菌性抗酸菌 と病原性菌の鑑別-岡 捨己 ・今

野淳 ・長山英男(東 北大抗研)

〔研究 目標〕生化学的方法で抗酸菌 を分類す るた め,す

でに人型結核菌 を鑑別す るniacin test,お よび牛型菌

の ためのnicotinamidase testを 提 唱 して きた。 今 回

は非定型抗酸菌 と雑菌性 抗酸菌 の区別を主眼 とし,ア ミ

ダーゼ活性 によ り抗酸菌 の各菌型 を区別 しよ うとした。

〔研究方法 〕Sauton変 法 培地に生育 した菌 体か ら無 細

胞抽 出液 を作 り,ア ミド10μMを 加 えpH7.0で 一定

時間incubateし,生 ず るNH3をindophenol法 で

定量す る。〔研究 結果〕(1)ア ミダーゼ活 性 と 菌 型 の 関

係:ま ず活 性の強いM.607抽 出液 を用い17種 の ア

ミドに対す る作用 を酵素的に検討 し,こ れ と同一条件で

代表的菌株の活 性 を比較 した。nicotinamidase作 用 は

ほ とん どの菌株に認 め られ るが,牛 型菌だ けは検 出で き

ない(今 野 らの成績 と一致 す る)。pyrazinamideに 対

す る活性 もほぼ同様に分布 してい る(こ れで牛型菌が区

別 され る)。urease活 性 は鳥型にの み欠 けてお り,戸 田

らの成績 と一致す る(鳥 型菌が区別 され る)。重要 な の

はformamidase活 性 で,こ れは供試菌株 の うち,雑 菌

性抗酸菌 にのみ認 め られた(こ れで雑菌性抗酸菌が 区別

され る)。benzamide, iso-nicotinamideは 雑菌 性抗酸

菌 の うちM.607,M.smegmatisの みに よつて分解

され る(雑 菌が さらに2分 され る)。asparaginase活

性 はいずれの菌 株に も存在 し,一 定の差は あるが,分 類

には利用 され な い。 以上の事実か ら,抗 酸菌の菌型 と

ア ミダーゼ活 性の分布には密接な関係が あることが分か

る。 したが って基質 と してformamide, benzamide,

 nicotinamide, ureaを 用いれ ば分類法 と して利用 しう

る可能性があ る。(2)formamidaseの 酵素化学的性質:

formarnidase活 性 で雑菌 を鑑別 し うることが示 された

が,酵 素 として も新 し い の で2,3の 性質 を調べた。

至適pH7～8で 幅 は 広 い。酵素はpH-活 性曲線か ら
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benzamidase, ureaseと 区 別 され る。 加 熱 処 理 に よ り

nicotinamidase, asparaginaseと 区 別 で き る。for

-mamide飽 和 の 系 に 他 の基 質 を 加 えた 実 験 で もfoma

-midaseが 独立 の酵 素 で あ る ことが 推 定 され た。 〔総 括 〕

(1)抗 酸 菌 の 無 細 胞 抽 出液 の ア ミダ ー ゼ活 性 を検 討 した。

(2)formamidase活 性 で雑 菌 を 区 別 し,benzamidase,

 nicotinamidase,urease活 性 に よ り各 菌 型 を区 別 し う

る可 能 性 を示 した。(3)formamidaseは 既 知 の ア ミダ ー

ゼ とは 別 個 の 酵 素 と思 わ れ る。

1205.抗 酸 菌 に よ るAmide(A)化 合 物 の分 解 庄 司

宏 ・北 村 達 明 ・小 西 法 光(阪 大 微 研 竹 尾 結 研)

抗 酸 菌 の 菌 型 の 鑑 別 に 資 す る 目的 で,主 と して 水 解 的 に

NH3を 生 成 す る基 質 を選 び,こ れ らに 対 す る各 菌 型 の

NH3生 成 能 を比 較 検 討 し た 。 基 質 と し てAcyl-A

(14),Dicarbon-A(3),Glucuron-A, Cyclic-A(7),

尿 素 誘 導 体(5),Amino acid-A(2), Amino- pur i ne,

-pyhmidine類(10)を 使 用 した。 グ リセ リ ン寒 天 培 地

に 増 殖 した菌 を洗 瀞 液 がNessler反 応 陰 性 に な る まで

洗 諜 し,菌(10mg/ml),基 質(M/1000)をpH7.2,

M/20燐 酸 緩 衝 液 に 混 じ一 定 時 間37℃ に 保 存 し た の

ち,生 成 したNH3をIndophenol法, Ness l e r i z at i on

に よ り標 準NH3溶 液 に 対 比 し測 定 した。Glu c ur on -A,

 Phenylurea, p-Phenetylurea, Benzensulfonamideは

い ず れ の 菌 に よつ て も分 解 され な か つ た 。 C-6～ C- 1 2

のAcyl-Aは 各 菌 型 に よ り分 解 され,こ とにCapryl-

A, Cupric acid-Aは 強 く分 解 され た 。Asparaglne,

 Glutamine, Adenosineも 各 菌 に よ り共 通 に 分 解 され

る傾 向 を 示 した 。 人 型 菌 の 特 長 をNicotiin-A, Pyrazin-

A,(PZA),Ureaを 分 解 す る こ と とす る と,牛 型 菌

は 前2者 を分 解 せ ぬ 点 で 特 性 を示 し,今 野, B o n ic ke

 らの成 績 を 確 認 した 。 定 型 的 鳥 型 菌 は 戸 田 教 授 ら が

指 摘 した ご と くUrease活 性 を 欠 き,そ の1群 は

Adenosine, Cytidineを 分 解 した。R型 の 伝 鳥,獣

調,竹 尾,細 谷 の 各 株 はC数 の 少 な いAcyl-Aを も

分 解 しそ の 代 謝pattemはSmegmatisに 類 似 し て

お り,こ れ らを鳥 型 菌 と して 取 り扱 うこ とは 慎 重 で な け

れ ば な らな い 。M.microtiは 本 実 験 で は 人 型 菌 と同 様

な 代 謝patternを 示 しNiacin testも 人 型 菌 と同 様 で

あ る。M.ulceransはNicotin-A, PZA, Urea を

分 解 しな い 。M.johneiはOxamic acid, Cytidine

を 分解 す る特 性 を示 し,M.fortuitumはO x a m i de を

分 解 し,Nicotin-Aを 分 解 す るがPZAは 分 解 しな

か つ た 。 た だ し この 菌株 の 代 謝patternはBonickeの

成 績 とか な り相 違 して い た 。 非 病 原 性 菌 の 特 性 はForm

-Aを 強 く分 解 す るほ か,M .smegmatisは 多 くの 基

質 を分 解 した 。M.phleiはIsobutyr-A, Methacryl-

A, Succin-A, Benz-A, Isonicotin-Aを 分解 しな い

点 でM.smegmatisと 異 な る。 蛙 株 はM. sm e g m a-

tisと 類 似 の 代 謝patternを 示 し た。Unclassified

 mycobacteriaのNonchromogenは 戸田教 授 らの報告

のご とくUrease活 性 を 欠 き,国 外 分 離 のScot-,

 Photochromogenの1群 はOxamide, Nicotin-Aを

分解 し,PZAを 分解せぬ点でM.fortuitumに 類似

の代謝patternを 示 し た。 国 内分離株のScotochro

-mogenは 人型,鳥 型,M.ulceransな どに類似 の代謝

pattemを 示 した。 鳥型 菌A-62株 がBiuretを 分解

したことは特異 な生化学反応 として興味深 い。

1206.抗 酸菌の硝酸塩還元作用 とア ミダーゼ作 用 佐

藤光 三 ・佐竹央 行 ・小野俊一(東 北大抗研)

〔研究 目標〕抗酸菌の硝酸塩還元 作用 と各種 ア ミダ ー ゼ

作用 を追求 し菌型 によつて特長 的差異が あ るか どうか,

また抗酸菌の分類 に役立 つか どうか検討 し た。 〔研究方

法〕(1)抗 酸菌 の硝酸塩還元作用:1/15Mol燐 酸緩衝

液 で調製 せ るSauto鷺 培養の10mg/ccの 遠心洗滌菌

1ccに,1/20Mol硝 酸 ソーダ1ccを 加 え37℃2時

間鱒卵器 に入 れたの ち,遠 心上清にGriessの 試薬 を加

え ると硝酸塩が還元 されて亜硝酸塩 になつてい るときは

赤色 を呈す る。(2)抗 酸菌 のア ミダーゼ作用:ア セ トア

ミ ド,ベ ンズア ミ ド,尿 素,イ ソニコチ ンア ミド,ニ コ

チ ンア ミド,ピ ラジナマイ ド,サ リチルア ミド,ア ラン

トイ ン,現 珀酸 ア ミドの9種 類 の ア ミドを 用 意 し,

0.00164Molの 濃度 にな るよ うに蒸 溜水に とかす。 次

に1/15Mol燐 酸緩衝液にて調製せ るSauton培 養の

遠心洗諜菌液(20mg/ccの 濃度)0.5ccを10本 の試

験管に分注 し(1本 は対照試験管)別 々 に ア ミ ド溶液

0.5cc加 え37℃12時 間艀卵器 に入れ たの ち,ア ミド

を水解 して生 じたア ンモニヤをRussellのIndophenol

法で定性的に判定 した。 〔研究成績〕(1)抗 酸菌 の硝酸塩

還元作用:(a)人 型菌 は牛型菌に比 して強力な還元能 を有

す る。(b)鳥型菌に は還元能 の強 い もの と,そ うで ない も

のが ある。(c)自然界抗酸菌 には強弱 いろいろあつた。(d)

非定型抗酸菌の うち,Photochromogenは 還元能強 く

Rapid Growerは 弱 い。(e)還 元能 は培養 日数 と関係 あ

る。(2)抗 酸菌の ア ミダーゼ作用:(a)人 型菌 はウレアー

ゼ,ニ コチ ンア ミダーゼ,ピ ラジナマイ ダーゼ陽性。(b)

牛型菌 はウレアーゼ,ア ラン トイナーゼ陽性。(c)鳥型菌

はニコチ ンア ミダーゼ,ピ ラジナマイダーゼ陽性。(d)自

然界抗酸菌は2群 に分かれ,す べての ア ミダーゼが陽

性な群 と,そ うでない群が ある。(e)従来鳥型菌 といわれ

て いた竹尾株 と鳥伝研株は 自然界抗酸菌 と同 じア ミダー

ゼ反応 を示 した。(f)非定型抗酸菌 中Non-photoは 鳥型

菌 と同 じ結果 を示 した。 〔結論〕抗酸菌の硝酸塩還元作

用 とア ミダーゼ作用 を利用すれば各菌型に分類で きると

思 う。 また以上の研究成績 か ら分 かるよ うに,最 少限尿

素,ア ラントィ ン,ア セ トア ミドの3つ の ア ミドを用意

すれ ば,こ の3つ の ア ミダーゼが陰性な ら鳥型,陽 性な
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ら自然 界抗酸菌,ウ レアーゼだけ陽性な ら入型,ウ レア

ーゼ とア ラン トイナーゼ陽性な ら牛型菌 と区別で きる。

〔1201～1206に 対 ずる発言〕 戸田忠雄(九 大)

抗酸菌 の分類 に生 化学的反応を応用す ること に つ い て

は,昭 和2年 ごろ,Urease testが トリ型だけが(-)

であ るとい うことを発表 したが その ままになつていた。

今野氏 の ナイアシ ンテス トが 発表 されてか ら全 世 界の

ひ とびとに よつて この方 面の研究 が盛 んになつた ことは

ま ことに結構 であ る。 この方面の研究に非常な期待 を も

つ。

〔1201～1206に 対す る発言〕 今野淳(東 北大抗研)

長山博 士の フォル ムア ミダーゼ は現在不可能で ある自然

界抗酸菌 と非定型菌の鑑別に役立つ もの と して今後菌株

をふや して確認す る必要が ある。菌株は 日本で は各研究

所で保存 してい るが,こ れ を日本で も一定の場所 に登録

保存 して常に菌株 を一定 に して絶 や さないよ うにす る必

要が あると思われ る。 またい わゆ る トリ型菌竹尾,伝 研

株 はア ミダーゼ作用に よれ ばSmegmaと 同 じであ るの

で今後 は単にM.Takeoあ る い はM.Denkenと 称

す るよ うに したい。

〔武 谷 氏 に 対 す る質 問 〕 今 野 淳

ト リ型 菌 とnonphotochromogenは と もにurease陰

性 で あ るが 何 か別 の方 法 で 鑑 別 で き るか 。

〔回答 〕 武 谷 健 二(九 大細 菌)

Nonchrornogenと ト リ型 は現 在 まで 調 べ られ た あ らゆ

る生 物 学 的性 状 に お い て きわ め て 類似 して お り,動 物 に

対 す る毒 力,と くに ニ ワ トリに 対 す る毒 力 に よ つ て の

み,画 然 と区 別 で き る もの の よ うで あ る。

〔庄 司 氏 に 対 す る質 問 〕 今 野 淳

ア ミダ ー ゼ 作 用 で 人 型 菌 とphotochromogenの 区 別 が

可能 か,ま たscotochromogenの ア ミダ ー ゼ 作 用 で

patternが 特 有 な ものが あ るか 。

〔回 答 〕 庄 司 宏

人 型 菌 はnicotinamide, pyrazinamideを 分 解 し

oxiamideを 分 解 しな い が,photochromogenは 菌 群

と してoxiamide, nicotinamideを 分 解 す るがpyra-

zinamideを 分解 しな い点 で 鑑 別 が で き る。scotochro-

mogenは 種 々の 代 謝patternを 示 し人 型 菌,牛 型 菌,

M.ulceransな どに 類 似 性 を示 した 。

細 菌

1207.浦 和市立 結 核 療 養 所 に お け る"atypical

 mycobacteria"の 分離について 氏家淳雄(慶 大細

菌)木 下喜親(浦 和市 立結核療)

肺結核 と診 断 されてい る患 者か ら"atypical mycobac-

teria"が どの くらいの割合に分離 され うるか を検討 し

た。普 通の小川培地 を用い る結核菌培養検査 を使用 して

分離 したが,こ の場合人か ら分離 した人型結核菌以外の

抗酸菌 を意味 してい る。昭和34年7月 か ら35年10

月の間に入院,外 来 と も10,569件 中69回(0.6%)

分離 されてい るが,入 院患者で は0.1%き り分離 され

ないのに反 し外来患者で は3.1%に 分離 されてい る。

現在 まで分離 され た もので はnon-chromogenが 25 株

(42%),scotochromogenが14株(24%),そ の他

20株(34%)でphotochromogenは1株 も分離 され

なかつた。 ここでその他 とい うのは発 育が 早 く,ま た室

温 で もよ く発育 し,よ りsaprophytenに 近い もの と思

われた ものであ る。 このほか集 団検診 を利用 して分離 を

行なつた成 績では107例 中4例(3.7%)分 離 されて

い る,ま た一般 に気管支拡 張な どの肺 変化が 多い老人 で

はかかる菌が多 く分離 され ることを期待 して,老 人 ホー

ムで分離 を行なつたが延べ439人 中1例(0.2%)の

み分離 されたにす ぎなかつた。 この ことは前述 の外来患

者 と入院患者 との比較 に相 当 し,外 界 と接触 の多い人 に

かかる抗酸菌が多 く分離 され ることを示す ものであ る。

結核菌が分離 されず に,か か る抗酸菌が 長期に連続 して

排 泄 され るもの3例 をみつけえたが,そ れ らのX線

像 お よびその他の臨床症状 か ら,か か る菌が排泄 されて

い るに もかかわ らず病状の悪化す る傾 向がみ られない こ

とを示 した。 これはかか る菌が病原 となつた ことを考 え

るよ りもは じめは結核菌に よ り発症 し,肺 変化 とと もに

かか る菌が二次的に常在す るよ うになつた ことを想像 さ

せ る。3例 と も分離 された菌はnonphotochromogen

に属 し,マ ウスに対 し軽度の病変 をひ き起 こした。

1208.非 定型抗酸菌の侵淫相 に関す る研究(そ の1)

占部薫 ・松尾 吉恭 ・斉藤肇 ・三戸昭 ・太刀掛舜輔(広

大細菌)香 畠洋海(国 療賀茂)梶 原太郎(鳥 取県衛

研)坪 崎治男(高 知県衛研)日 名清 三(土 佐清水保健

所)
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広 島,鳥 取,高 知 におけ る結核患者377名,学 童2,511

名,中 学生1,269名,計4,157名 を対 象 とし,そ れ ら

の皮内に ヒ ト型結 核菌H37Rv株,本 邦 で分離 された非

定型抗酸菌 の うちのnonchromogenicの 佐世保I株,

同scotochromogenicの 松本株のほかに マウスに起病

性 のあ る雑菌性抗酸 菌土30号 株 よ りの それぞれ ツ蛋白

πの0.15γ を注 射 し48時 間後の発赤の平均径10mm

以上を反応 陽性 とした。 結核患者 の場合:ヒ ト型菌-π

との組合せの さい非定型菌の π または雑菌性菌 の πの

みに反応陽性の例は1例 もなかつたが両種 π と もに陽

性例は佐世保1-π,松 本-π,土30-π との各組合せ

の さい,そ れぞれ68.2%,25.8%,16.9%に おい

てみ られ,発 赤値は ヒト型菌-π の それが もつ と も大

き く,つ いで佐世保I-π,松 本-π,土30-π の順 と

な り,そ の分布曲線は一峯性 を示 した。学童の場合:ヒ

ト型菌-π との組 合せの さい非定型菌の π または雑 菌

性菌の π のみに反応陽性の例は佐世保I-π に1.6%,

松本-π に1.7%,土30-π に1.9%あ つて,し か

もこれ らの中には30mm以 上の大 きい発赤径 を示 した

ものが松本-π に対 して鳥取で2例,土30-π に対 し

て鳥取で2例 お よび広島で1例 あつた。 これ らの所 見

は この よ うな抗酸菌に よる ヒトの不顕性ない し潜伏感染

の可能性 を示唆す るのではないか と思われ,注 目に値す

る もので あつた。 なお,ヒ ト型菌-π と同時に反応陽

性 を示 した例は佐世保I-π に28.1%,松 本-π に

26.7%,土30-π に24.5%に み られ,こ の点では

3菌 株間にい うべ き差はでなかつたが,地 区別にみ ると

かな り異な る成績が得 られた。すなわ ち,鳥 取では発赤

度数分布曲線はすべて二峯性で,か つ ヒト型菌 －π と

各抗酸菌-π との相関は きわ めて密接で あつたが,高

知お よび広 島では曲線は一峯性で,発 赤値の相関 は鳥取

の場合ほ ど密接ではなかつた。 中学生の場合:ヒ ト型菌

-π との組合せの さい,非 定型菌の π または雑菌性菌

の π のみに陽性の例は0.4～0.8%で 各組合せ問に さ

ほ どの差 を認 めなかつ たが,両 種 π と もに陽性の例は

学童の場合 とはやや趣 を異に して,佐 世保I-π にお け

る38.5%が もつ と も高率で あ り,つ いで松本-π,

土30-π の順 を示 した。 ただ し,発 赤度数分布お よび

発赤径の相関は 同 じ地方の学童にお けると選 ぶところは

なかつた。

〔発言〕 工藤祐是(結 核予防会結研)

非病原性抗酸性菌の ツ様物質 は,昭 和23年 本学会で発

表 したよ うに,結 核菌感染に対 して も旧 ツと全 く同 じ共

通反応が強 く起 こ り,集 団検査で も,結 核感染に カバー

されて分析が困難で あつ た。 しか し動物で非病原菌 を接

種 して,旧 ツと当該 ツで反応 をみると,旧 ツは全 く反応

せず 当該 ツの みが強反応 を示 し片方的特異性 を認 めた。

この よ うな研究は交叉反応の明快 さが,高 度でな ければ

な らぬ と思 う。

〔工藤氏に対す る追加〕 松尾吉恭

モルモ ッ トに対す る交叉皮内反応 を行なつた結果,π に

よ る反応は特異 性が 高い ことを確かめてい る。

〔松尾氏に対す る発言〕 武 谷健二(九 大細 菌)

名大予 防医学 の方 はお られ ませんか,お られない よ うで

した ら,私 か ら代わつて発 言 します。一昨年 来,わ れわ

れの教 室で精 製 した トリ型 菌,Nonphotochromogen

(蒲生 株),Scotochromogen(石 井株)の π お よび対

照 としてH37Rv-π を文 部省試験研究 費研究 班(班 長岡

田教授)で 各班 員に配 布 して,全 国的に疫学的調査 をし

てい るが,現 在 までの中間的成績 では国内の非定型菌侵

淫状況 は演 者の成績 と同様あ ま り甚 しい ものではな く,

地域 差 も少ない よ うであ る。演者の地域差 を示 された成

績 は甚だ興 味深い と思 う。

〔工藤氏に対す る発言〕 武 谷健二

精製 ツ蛋 白を用いた実験 では 特 異 性 ははつ き りしてい

て,そ の よ うな心配 はない。

1209.　マ ウスにおける非定型 抗酸菌によ る免疫 乾晃

・永 島誠 ・小坂久夫(国 療村 山)

非 定型 抗酸菌 のマ ウスに対 す る病原性をあ る程度認 める

報告が 多いが,そ の程度 は菌株に よ り差があ り,小 沢 ら

はマ ウスに対 しかな り強 い ウィル レンスを示す菌株 を報

告 してい る。われわれは非定型抗酸 菌が人型結 核菌に対

す る免 疫付 与力の有無,さ らにマ ウス体 内におけ る非定

型 抗酸菌 の増殖 力 と免疫 力の関係を追及す るため,次 の

実験 を行なつた。使 用動 物は体重14～-18g,♂ のマ ウ

ス,免 疫に用いた非定型抗酸 菌株はマ ウスに対 しかな り

ウィル レンスが あるとされた 上 田 株(nonphotochro

-mogen)お よびほ とん ど ウィルレ ンス の な い 渡 辺 株

(scotochromogen)で 対 照 と してBCG株 を使用

した。 まずDubos培 地10日 培養上 田株0.1mgお

よび0.01mg,渡 辺株0.1mg,BCG株0.1mgを

静脈内に接種,免 疫処 置 したマ ウスに4週 後人型結核

菌黒野株(Dubos10日 培養)0.1mgを 静脈 内に接 種

して攻 撃,逐 週屠殺,肺,脾 の生菌数 を定量 し,免 疫効

果を判定 した。 菌 数算 定には1%小 川培地 とINH

0.1%含 有培地を併 用,攻 撃菌は小川培地に生 えた集

落 をその性状 によ り区別 して数 え,免 疫菌 はINH培

地に生 えた集 落数を算 定 した。BCG株 は分離で きな

いので黒野株 と合算 した。 〔実験結果〕(1)免 疫菌の攻

撃 前におけ るマ ウス臓器 内菌 数の消長:肺 において上

田株 お よびBCG株 は と もにやや増加の傾 向を示 し,

渡辺株 は減少傾向を示 した。 脾 において も上田株お よ

びBCG株 は増加の傾 向を示 したが,渡 辺株 は増加傾

向 を認め られなかつた。(2)免 疫マ ウス臓器内の攻撃菌

の消長:肺 において対照 非免 疫群の菌 数は1週 以後8

週 まで著 明に増加 し,こ れに 対 しBCG免 疫群は,
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2週 か ら4週 の菌 数が対照 に比 し一段 と少 な く,8週 後

も対照 および非定型抗酸菌免疫群に比 し菌数が少な く,

免疫効果 を認 めた。非定型抗酸菌免疫群では上田,渡 辺

株 と も対照群 と同様の消長で,免 疫効果 を認 め な か つ

た。脾においては各群の間にほ とん ど差を認めなかつた

が,た だBCG免 疫群が他に比べやや低い傾向 を8週

に おいて認 めた。(3)免 疫菌 の黒野株攻撃後にお けるマ

ウス臓器内菌数の消長:肺 では攻撃菌の急激な増加傾

向に もかかわ らず免疫菌は緩徐 な減少 を示 し,8週 後な

お菌の存在を認めた。攻撃 菌に よつて免 疫菌の消長に影

響があ ることは認め られなかつた。脾 において も同様 と

くに攻撃菌 の消長 と免疫菌 の消長 との間 に影響が あ るこ

とを認 めなかつた。 以上 の結果 よ り,マ ウスに おいて,

非定型抗酸菌(上 田株お よび渡辺株)の 人型結核菌に対

す る免疫力はほ とん ど認 め られず,し たがつて また非定

型抗酸菌のマ ウス体内増殖 力の大 小が免 疫力に影 響す る

こと も確 かめ られなかつた。

〔発言〕 武谷健二

BCGと 黒野株の よ うに培養状況 か ら区別で きない2

株の菌 を同一個体に接種す る場合,一 方 をフ ァー ジ耐性

に しておいて培養の除 フ ァージでselectす れば両者を

区別で きるので便 利 と思 うので今後 このよ うな方法 を使

用 されては如何。

1210.　非定型抗酸菌の抗原 について(第2報)― 主 と

して米国由来株を中心 と して― 須子田キ ヨ ・平野憲

正(東 女 医大細菌)

肺結核患者 の喀痰か ら分離 された結核菌 とは考 え られ な

い抗酸菌 の数株 につ いて,こ れ まで いろいろの方面か ら

研究 してきたが,本 回 はこれ ら抗酸菌の うち抗原関係の

非常に類似 した一群 と比較す る目的 を もつて,予 研 結

核 部よ り分けていただいた米 国由来株 および 国 内 株 の

うち,Non-chromogenicお よびPhotochromogenic

の数株について寒天 内沈 降反応(Ouchterlony法)を

用いて交叉反応 を行ない,抗 原関係について実験 を行な

つた。 使用菌株 は米 国由来株 と して,No .22,No.8,

P1,P16,100616,121326の6株 と,国 内株の 甲府株お

よび上田株の2株 で ある。 このほか対照 として,教 室

保存の非定型抗酸菌1,2,3,4,5と,人 型菌H37Rv,

牛型菌263,RO,雑 菌性抗酸菌 と してVole, Phlei,

生牛乳株 とScotochromogenicのNo.11で ある。 寒

天 内沈降反応の詳細についてはすでに発表 したので省略

す る。 〔実験成績〕上記 の抗原関係を寒天 内沈降反応 に

よつて分 けてみ ると,非 定型抗酸 菌 の う ち,Photo

-chr0mogenicのNo．22,No.8,P1 ,P16は それ ぞれ

のHomologousの 反応 と同 じ,あ るい は類似の反応 を

示 し,抗 原関係信非常に近似 の もの と思われ る。同様に

Non-chromogenicの ものでは米国由来株 の100616
,

121326と 国内株,上 田株,わ れわれの1,2 ,3,4,5

の5つ の株 もそれぞれ 抗 原 関 係 は 類 似 し,こ れ ら

Photochromogenicの もの と,Non-chromogenic ,

お よびPhotochromogenicの おのおのの中では同一場

所 で分離 された ものは抗原 的にほとん ど近い 性 質 を も

つ もののよ うで ある。対照 と して用いた人型菌H37Rv,

牛型菌263,RO, Ravenel, BCGは これ ら非定型抗

酸菌 とかな りの共通性 を有す るが,雑 菌性抗酸菌 とは あ

る ものは一部共通抗原を もつてい るが,こ れ らの間には

なん らの意味 を も見出だ しえない。

〔質問〕 福 井良雄(阪 大微研)

(1)ゲ ル内沈 降反応 の写真 をみせていただ きたい。(2)

ゲル内沈 降反応 を行な う場合,Crudeの 抗原量 と各抗

原問 の距離 は如何。(3)こ の場合Crudeの 抗原で あれ

ば,一 方のA抗 原が非常に多い場合,他 方にA抗 原

がな くて も抗血清の近 くに沈降線が出て判定 しに くいの

ではないか。

〔回答〕 須子 田キ ヨ

寒天 内沈 降反応 の技術 的問題 と して抗原 と抗血清の距離

は12mmの 間隔 をお きその周上に5つ の 直径約10

mmの 穴 をあけ,こ れに抗原 を入 れたので,抗 原相互間

の干渉はない と思 う。反応帯は常に抗原 と抗血 清 との間

に平行に現 われ,過 剰抗原,過 剰抗体 の場合 には,過 剰

側 に片寄 るだ けで あつた。

〔質 問〕 佐藤直行(予 研結核部)

Non-photochromogenの100616,121326両 株間に,

Virulenceの 差を認 め られたか。

〔回答〕 平野憲正

100616は は じめの実験 ではウサギの睾丸に著 しい変化

を起 こさなかつたが,そ の後の実験では睾丸に腫 脹 と硬

結 を起 こし,そ の睾丸 を病理 組織学 的にみ ると,乾 酪変

性 とそれを囲む組織 にEpitheloidgellenの 増殖 と少数

なが らRiesengellenが み られた。121326と の間に病

理組織的所見に は差は認 め られなかつた。

〔追加〕 佐 藤直行

トリ型結核菌Kirchberg株 と そ の 他 の 株 とNon

-Photochromogen100616,121326の 両株の 発育状態

を比較す ると,100616株 のみは,合 成寒天 培地および

Tween800.5%加 合成液体培 地内では,全 く発育 し

えな いことを認 めた。 アメ リカ由来のN0n-photochro-

mogen所 属菌株の うちで も,特 異な性質 を もつた菌株

で あることに注 目したい。

〔発言〕 武 谷健二

興 味深い結果 と思 うが,今 後福井氏 のや られているよ う

に さらに抗原 を精製 して単一 な抗原 を用い ての研究 を期

待す る。

1211.　非定型抗酸菌の毒力 について 有馬純 ・山本健

一 ・森川和雄 ・高橋義夫(北 大結 研)

組織細胞 と共存下で菌の増殖状 態を観察 して,非 定型抗
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酸菌 の毒力 を調べ,そ の成績 を従来の動物接種実験の成

績 と比較 した。使 用菌株 は,ア メ リカとわが国で分離 さ

れた21株 で,こ の うちphotochromogen6株,non

-photochromogen8株,scotochromogen6株,

rapid-grower1株 であ る。菌液 はDubos培 地培 養の

ものでおよそ1mg per mlの 濃度の もの,Dubos培

地 に生 えに くい もの は小川培地培養の菌か ら磨砕 して菌

液 を調 製 した。組織培養試 験は,モ ルモ ットの静脈 中に

菌 液 を注射後,3日 目に脾 を とり出 し,細 胞浮遊液 と し

てガ ラス器内で培 養 し,細 胞の内外で増殖す る菌数 を測

定 し,室 温放置対照 との比率か ら菌 増殖 率を と り,そ れ

に よつて菌の毒力 を推定 した。 モル モ ット接種試験は約

1mgの 菌 を皮下に接種 し,7週 後に剖検 し,肉 眼的,

病理 組織 学的検査 を行ない,ま た脾 内生菌数 を 測 定 し

た。 また接 種後3,7週 目に100倍OTを もつてツ

反応 を検 した。 マウス接種試験 はCF1系 静脈内接種 に

よ り,接 種7週 まで生存 した動物について肺の定量培

養 と臓器の病理組織学的検査 を実施 した。 〔成 績〕組織

培養試験 では,photochromogen6株 中1,non-photo

8株 中2に 強毒 と推 定 され るものが あつ たが,他 はす

べて弱毒ない し無 毒の態度 を示 した。 この成績 と大体一

致 して,モ ル モッ ト皮 下接種 群では比較 的大量感染 に も

かかわ らずほ とん ど病変はみ られなかつた。 しか し組織

培養で旺盛な増殖 を示 した菌は,モ ル モッ ト皮下接種 実

験 で も早期 に接種局所に比較的強い病変 を起 こす ことが

明 らかに認 め られた。 したが つて非定型菌の 中には感染

初期に細 胞を強 く侵 襲す る菌株 のあ ること,そ して この

よ うな細胞 と菌の関係は組織培養法 に よつてのみ明 らか

に認 め られ ることが分かつた。マ ウスではいずれの菌 群

で もモルモ ットに比 してかな り強い病変がみ られ,ま た

肺 内菌増殖 も著 明 な ものが少な くなかつ た。 病 変 は

non-photochromogen群 に比較 的強 く,菌 株個 々の マ

ウスに対す る毒力はあ る程度 組織培養 の成績 と 平 行 し

た。非定型抗酸菌が マウスの腎に も強い病変を起 こす こ

とを確認 した。な おモルモ ットに対す る 「ツ」 アレルギ

ー賦与性はOTを 用いたかぎ りにお いては弱 かつ た。

〔質問〕 牛場大蔵(慶 大細 菌)

モルモ ット脾 を使つたin vitroの 実験成績 とモルモ ッ

ト接種成績 は平行 しない よ うで あ り,接 種成績ではむ し

ろマ ウスに強 い毒 力の ものが あ るので,マ ウス脾 を使つ

た ことが あるか。また動 物の種類 との関係 について どう

考 え られ るか。

〔回答〕 有馬純

モルモ ッ ト皮下接種実験 と組織培養法の成績 とはWild

 strainに おいては約80%一 致す る。 しか しAtypical

 strainで2,3の 株でRatioが とくに高 く出たの は,

この方法 が感染後 比較 的短期 間の細胞 と菌 の関係 を示す

、もの と思 う。 したがつ てChronicの 病気 を起 こす菌 の

毒 力を示す もの とは必ず しも思 えない。

〔有 馬氏の 回答に対す る発言〕 牛場大蔵

つま り慢性感染 症 としての結 核菌の毒 力を推 定す るため

には,こ の 方 法 は あま り頼 りにな らない と考 えてよい

か。

1212.　非定型抗酸菌の研究― と くに犬分離non-chro

-mogensの 毒力について― 戸 田忠雄 ・武谷健二 ・松

村寿夫 ・天児和暢 ・萩原義郷(九 大細菌)

〔photochromogenの 光 に よる発 色 の 励起 波長 につい

て〕photochをomogenP16を 使用 して次の よ うな実験

を行なつ た。暗所で1週 間,1%小 川培 地お よびグ リ

セ リン寒天培地に培養 した若い菌に東京光電式光度計お

よび 日立分光光度計 を用 いて,各 種波長 の光 をあて,発

色 は380～420mmの 間の波長の光に よ り輕 こる ことを

確かめた。 グ リセ リン寒天培 地上で も励起 波長 は 同 様

で,こ の場合は煉瓦色 様の発色 を示 した。〔犬分離non

-chromogensの マウスお よび犬に対す る毒 力につ いて〕

培養の性状,薬 剤に対す る感受性,ニ ワ トリ,モ ルモ ッ

トに対す る毒力等か ら非定型抗酸菌のnon-chromogens

に類似 の性状 を示す野犬 分離抗酸菌B群 について,マ

ウスお よび犬 に対す る毒 力について検討 した。マ ウスに

対 しては5株 の うち,4株 はscotochromogen, non

-chromogenの 数株 と同様に弱い毒力 を示 したが,た だ

屋形原3の1株 はphotochromogenのP16と 同

等の強い毒力 を示 したが,こ れ は興味深 い もの と考 え ら

れ る。犬 に対 してはnon-chromogenのNo.100616,

トリ型結 核菌3717,ヒ ト型結核菌H37Rvを 対照 とし

て,保 健所 で捕獲 された野犬 を使用 して,各 菌株につ き

2匹 宛腹腔内に接種 して8週 後に剖検 した。 剖検時,

肝,脾,腎,肺 お よび腸間膜 リンパ腺の肉眼的の変化 を

観察 す るとともに各臓器 の塗抹標本,定 量培養 を行なつ

た。その結 果はすべて陰性であつた。 これは接 種法,剖

検 までの期間等に よるのか もしれないがいず れ に し て

も,こ れ らの犬に対す る毒力は弱い もの と考 え られ る。

〔追加〕 牛場大蔵(慶 大細菌)

われわれ も非定型抗酸菌 のマウスに対す る毒力 を検討 し

て きたが,そ の成績 を一括 して表示 した。 米 国株 では

P-1の ごと くきわめて強い毒力を示 す ものか ら100616

の ごと くきわ めて弱い もの もあ り,国 内株は概 して弱毒

で ある。No.8は 用 いていないが,と くに 腎に親和性の

強 い ものはなかつた。また国内株 につ き結核菌感受性 の

高いわれわれの純系マ ウス(dd/ks)を 用いて も,毒 力

姦まや ま々り弱かつた。

1213.　非定型抗酸菌症の臨床病理学的研究 鏡 山松樹

.渡 辺武夫 ・宮下 四良 ・嶋村允子 ・福村成一 ・田中陽

造(健 保星 ケ丘病)

〔研究 目標〕 われわれは比較 的長期 にわた り,非 定型抗

酸 菌を喀 出 した患者 について,臨 床的観察 な らびにその
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切除肺の病理組織学的検索 を行ない,さ らに これの分離

菌について動物発症試験 を試み,本 症 の臨床病理 学的知

見 の一端を解 明せん として本研究 を行なつた。 〔研究方

法 お よび成績〕(1)臨 床 経過:51才 男,昭 和32年3月

右上 巨大空洞発見。化学療法施 行せ るも病巣 の改善 およ

び排菌の 陰性化 を認 めず,33年9月 入院。入院時B2

Kx3Kxユ の病型 を呈 し,高 度耐性 を有す る抗酸菌 を毎

常喀出す るの を認 めた。右肺空洞の治癒傾向がないので

左 中の小空洞 の濃縮 したのを機会に35年11月 右上中

葉切除 を施 行す。(2)抗 酸 菌の性状:毎 回喀 出す る菌 は

小川培地で37℃ で10～14日 でS型 集落 を形成,

光に よ り発光せず,生 理的食塩水で均等浮遊液 とな り,

コー ド形成 な くkf10秒,ナ イ アシンテス ト(-)
,カ

タラーゼ反応(++),中 性紅 反応(-),す べての抗結核

剤 および抗生剤に耐性 を有す。以上の所見か らRunyon

のIII群 すな わちnon-chromogenの 非定型抗酸菌 と

考 えた。(3)動 物発症試験:分 離菌 をモルモ ッ トに1

mg,10mg皮 下接種,5mg腹 腔 内接種 ,マ ウスに

0.1mg,1mg腹 腔 内接種,ニ ワ トリお よび家 兎は5

mg静 脈 内接種 し検討 した。家兎以外 は特異的 な結核性

病変 を認 めず,円 形細胞浸潤 を主体 とす る軽微な変化が

み られたのみで ある。 なお モル モ ットでは菌接種1～3

週後に病変が もつ と も著明でかつ臓器培 養で菌陽性率 も

高 く3週 以後にな ると退行傾 向 を示 していた。(4)切

除肺の病理組織学 的お よび病理細 菌学的所見:切 除肺 は

肉眼 的に右SIS2を 占め る縮小傾 向の少 ない厚壁空洞

で,中 葉 に小豆大か ら小指頭大 までの撒布巣 をみる。組

織学的には空洞壁の壊死層は薄いが核崩壊物質 を多数認

め,類 上皮細胞に とみ,壁 周囲には新 しい結 節 を認め,

かつ誘導気管支の結 核性 変化 も高度 で洞壁 には多数 の抗

酸性 桿菌を認 めた。 この組織学 的所見 は演者 らがす でに

報告 した治癒傾 向のみ られない高度耐性結核症の それ と

全 く同様の所見で ある。なお空洞内 よ り分離 した菌の細

菌学的性状は喀痰 よ り分離 した抗酸菌の性状 と同一の も

ので,組 織磨砕乳液 を作成 しモルモ ッ トに接種,還 元培

養 を試 み,さ らに喀痰 よ り分離 した菌 を接種 した場合 と

同様 の病変 をきたす ことを確認 した。

1214.　抗酸菌 フ ァージに関す る研究(第2報)フ ァー

ジ感受性試験の基礎的条件について 瀬川二 郎 ・佐 々

木 三雄 ・浜 田良英(国 療福 岡)武 谷健二(九 大細菌)

(1)非 定型抗酸菌のspot法 による感受性試験の成績は

不安定 な場合が多いので,溶 菌斑 を生 じて も実際には フ

ァージに よる溶菌でない場合があ りうるのではないか と

考 えて,こ の点を検討 した。溶 菌であ るか否 かを知 るに

は,対 応す る菌を指示菌 と してフ ァージのプ ラークカウ

ン トを行な い,さ らに その菌 を宿主 と して フ ァー ジが増

殖す るか否か をみ る。 もし溶菌が起 こるな らばプ ラー ク

を生ず るし,ま た ファージはふえ るはず であ る。+,±

程度の溶菌斑を生 ず る場合には,上 記 の実験 によつてフ

ァー ジに よる溶菌 でない場合 の多い ことを確 かめ,す で

に報告 したが,+++程 度 の きわめて明瞭 な溶菌斑 をつ く

る場合 で も実際に は溶菌 を起 こ していない場合の あるこ

とを確 かめた。 この場合に は,感 受性試験 を繰 り返 し行

な うとその都度成績が変わつて くる。 したがつて,非 定

型抗酸菌の場合には,感 受性試 験を繰 り返 し行な うか,

あ るいはプ ラー クカウン トを行なつてcontrolと 比較

し,感 受性 の有無 および程度 を知 ることが望 ま しい。(2)

一般に フ ァージの感受性試験の成績は
,用 い た 菌 液 の

濃度や発育の遅 速,フ ァー ジ濃度お よびス ポッ トの時期

等に よつて変わつて くる。 これ らの条 件を検 討す るため

に,菌 を平 板1枚 あた り,5,1,0.1,0.01mgに

な るよ うに接種 し,種 々の濃度の フ ァージを種 々の時期

に スポ ットして比較 し観 察 した。その結 果,2週 間前後

で よ く発育す るH37Rvで は ス ポッ トの時期は菌 接 種

直後 ない し3日 後,菌 量0.1～1mg,判 定は2～3週

間後,発 育の やや長 い牛三輪株で はスポ ットは菌接種後

3日 目,菌 量0.1～1mg,判 定 は3～4週 間後,発

育 の早 い非病原性抗酸菌では菌接種直後 スポ ット,菌 量

0.1～1mg,判 定は48～72時 間後,非 定型抗酸菌では

スポ ットは菌接種直後ない し3日 後,菌 量10～20mg

(グ リセ リン寒天 培地 を 用い る 場合),判 定は3～4週

間後,フ ァー ジ濃度はいずれ も107/ml以 上 が 判 定容

易であ り,好 適条件 であ ると思 われる。一般 にスポ ット

が早す ぎるための不利 は認 め られなかつ た。(3)フ ァー

ジタイ ピングにはRTDを 用い ることはい うまで もな

いが,フ ァージの感受性試験に応用 し うるか否かを検討

した。RTDの 決 定はブ ドウ球菌 フ ァージの場 合 と同

様 であ る。高濃度 フ ァージ液 とRTDを スポ ッ トして

溶 菌状況 を比較 したが,高 濃度 フ ァージで溶菌斑 を生 じ

RTDで 溶菌斑 を生 じない場合が あ り,し たがつて感

受性 を知 るた めにはは じめに述 べた よ うにプ ラー クカウ

ン トを行なつてcontrolと 比較 し,感 受性の有無 およ

び程度 を知 るこ とが望 ま しいと思 われる。

〔追加〕 徳永徹(予 研結核部)

演者 らの成績に対 して敬意 を表す る。(1)非 病原性抗酸

菌について:感 受性試験に さい しては タイ ピング用 フ ァ

ー ジの1RTDを 用い るべ きである
。(2)結 核菌につ

いて:注 射針1滴RTDス ポ ット法 を用い るべ きで あ

ろ う。 なお判定 を迅速にす るた めには菌量は10mg程

度が よい と思 われ る。(3)鳥 型お よび非 定型の一 部にみ

られ る見かけ上の溶菌は,RTDを 用 い ることによつ

てかな りに除 くことがで きる。

1215.　MycobacteriaのPorphyrin代 謝 早野和夫

・庄司宏(阪 大微研竹尾結研)

われわれはMycobacteriaが δ-aminolevulinic acid

(δ-ALA)を 基質 としてPorphyrin (Po)を 合成す る
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こ と をす で に報 告 したが,今 回 は その 過 程 を確 か め るた

め に次 の2点 に つ い て検 討 を 行 な つ た。 第1はMyco-

bacteriaに お け るSheminのSuccinate-glycine cycle

の 存 否,第2はSuccinate-glycine cycle以 外 のPo

生 合 成 経 路 の 存 在 の 可 能 性 に つ い て で あ る。 〔第1の

検 討 〕Phosphate buffer(pH7.0)にGlycine, Suc

-cinyl-CoA, PALP, ATP, Mg++を 含 む混 合 液(S-G混

液)に,Mycobacterium Takeo (M. Takeo)株 の 洗

浄 菌,Phosphatebuffer抽 出液,抽 出液 の 硫 安 画 分

(0～30,30～60,60～80%飽 和),あ るい は 高 速 遠 心

画 分(13,000r.p.m.上 清,25,000r.p.m.の 沈 澱 お

よび 上 清)を 加 え好 気 的 ま た は 嫌 気 的 条 件 で38℃ て

反 応 時 間 を適 宜 に とつ て 反 応 させ た。 δ-ALAに つ い て

は2お よび4時 間 反 応 後Dreselら の 方 法 に 準 じて 定

量 し,Poの 場 合 は18時 間 反 応 後Granickら の 方 法

に準 じて 定量 を 行 な つ た。 以上 いず れ の 場 合 も δ-ALA,

Poの 生 成 は ほ と ん ど認 め られ なか つ た。 一 方 対照 に と

つ たRhodopseudomonas spheroides (Rh. sph.)で は

嫌 気 的 に は 明 らか に δ-ALAお よびPoの 生 成 が 認 め

られ た。 ま たRh. sph.の 抽 出 液 に よ る δ-ALA生 成 は

M. Takeoの 抽 出液 の 添 加 に よつ て 抑 制 され るが,M. 

Takeoを 加 熱 して加 え ると この 抑 制 は 弱 化 され た。 こ

の こ とか らMycobacteriaに はSuccinate-glycine

 cycleが な い とは断 定 しえず,あ る と して も活 性 が 非 常

に 弱 い か あ るい は な ん らか の 阻害 機 構 が 共 存 してい る と

考 え られ る。 〔第2の 検 討〕M. Takeoの 洗 浄 菌 と26

種 の ア ミノ酸 と を,あ るい は ア ミノ酸 に 数種 の 炭素 源 ま

た は力 源 を添 加 した 溶 液 と を38。C,20時 間 反 応 させ

た場 合 の菌 体Po含 量 を測 定 した の に,Lcysteineに

Glycerolを 含 む系 に お い て 菌 体 のPo含 量 は もつ と も

大 き く増 加 した 。 この場 合 に お け るLcysteineお よび

Glycerolの 役 割 に つ い て 若 干 の 検 討 を試 み た が 確 証 を

得 るに い た つ て い な い.な おM. Takeoの 洗 浄 菌 を

Lcysteine-glycerol溶 液 中にこ反 応 させ た 反 応 液 か ら抽

出 したPoは 大 部 分Coproporphyrinで あつ た。 ま た

酵 母 抽 出液 とM. Takeoの 洗 浄 菌 とを38℃20時 間

反 応 させ た 場 合 も菌 体Po含 量 の 増 大 を認 め たが さ らに

詳 細 な 検 討 を行 な い た い 。 以 上 の 検 討 の 結 果 か ら

Mycobacteriaに はSuccinate-glycine cycleを 欠 くと

は断 定 しえず,も し存 在 す る とす れ ば活 性 が き わ めて 弱

い か あ るい は な ん らか の 阻 害機 構 が 共 存 す る と考 え られ

る。 またM. Takeoの 生 菌 に よ るPorphyrin生 成 は,

菌 をLcysteineお よ びGlycerolの 混 合 液 で 処理 す る

こ とに よつ て 増 強 され る。 この 事 実 は 興 味 深 い 問題 で あ

るの で 今 後 の 検 討 に ま ちた い 。

1216. Mycobacterium竹 尾 株 のglyoxylate代 謝

(第4報)守 山隆 章(阪 大 微 研 竹 尾 結 研)湯 井 五 郎

(阪大 堂 野 前 内科)

竹 尾株無細胞抽 出液 にglyoxylateとL-glutamateを

添加す ると,transaminationの ほかにglyoxylateか ら

の脱炭酸 が起 こるらしい ことはす でに述べ た。無細胞抽

出液の硫 安0.3～0.7飽 和 画 分 を 酵 素 液 とす ると,

thiamine pyrophosphateお よびMg++を 添加す るこ

とに よ りは じめてCO2の 発生が認 め られた。 このCO2

はglyoxylateか らの脱炭酸 と思 われ たが,反 応液 中に

formaldehydeを 証明す ることはで きなか〉つ た。 しか

し,反 応液 を過 ヨーソ酸で酸化す るこ と に よ りfor

-maldehydeを 証明す ることがで きる。 この ことはfor

-maldehydeが さ らに高分子の ものに転化 してい る 可 能

性 を示す もので あろ う。 種 々の糖反応は陰性で あ つ た

が,phenylhydrazineを 反応液 に添加す ると加熱 によ り

黄色 の沈 澱物が得 られた。 この物質は濾紙 クロマ トおよ

び カラムクロマ トに よると単一の物質であ ると判 断 され

たので,精 製に よ りm.p.194～196℃ の結 晶を得た。

元素分析の結果はC:65.54%,H:5.44%,N:

12.10%で あつ た。 この物質はglyoxylateの 代謝産

物 のphenylosazoneで あろ うと考 えてい る。 しか し,

これ らの値か らhydrazineと 結合 しない元 の物質 を同

定す ることに困難を感 じたので,反 応産物を遊離 の型で

結晶化 したい と考 えてい る。以上の ことか ら,竹 尾株抽

出液に よ りglyoxylateは ある未同定の物質に代謝 され

るが,こ の ものはお そ らく糖で あつて,し か も既報の成

績か らglyoxylate cycleを 経 ないで生成 され ると考 え

てい る。

〔質問〕 庄司宏(阪 大微 研竹尾結研)

生成 した物質が糖反応陰性 との ことだが この点について

の御意見は如何。

〔回答〕 守 山隆章

糖反応の多 くは鉱酸 と煮沸す ることに より α-naphthol,

 Orcinol, Tryptophane, Anthroneな どと反応 させ る

呈色反応で,糖 か らFurfuralが 出来 ることが前提 であ

る。だか らFurfuralが 出来な ければ 呈 色 し ないわけ

で,も し糖 か らの脱 水な どが起 こつ ていれ ば呈色 しない

と思 う。

1217. INH耐 性結核菌 に対す るlysozymeの 影響

高部勝衛(国 療大阪厚生園)守 山隆章 ・坂 口喜 兵衛

(阪大微研竹尾結研)

INHを 添加 した試験管内培養に よつて表示 され る結核

菌 のINH耐 性度 は,生 体 内部環境においては,生 体

側に由来す る種 々の物質,酵 素 な どの作用 によ り修飾 さ

れ る可能性が考え られ る。lysozymeの 抗酸性菌 に対す

る殺菌作用が知 られてい るが,Mycobacterium竹 尾株

に及ぼす卵 白lysozymeの 影 響 を調べた結 果は前回の

総会で報告 した。すなわ ち,細 胞壁はlysozymeの 作

用に よつて種 々の変化 を示 した。 したがつてlysozyme

で結核菌の細胞壁を障害 しておけば,耐 性菌のINH
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uptakeが 増 加 す る可 能 性 を 生 じINH感 受 性 が 高 ま る

の では な か ろ うか と考 え た。 す な わ ち,INH耐 性 人

型 結 核 菌(60γ 耐 性)をlysozyme0.2γ/mgを 含 有

す るINH40γ 添 加Dubosalbumin寒 天 培 地 に 培

養 す る と発 育 が 阻 止 され た 。 それ ぞ れ を単 独 に 添 加 した

培 地 で は 十 分 に 発 育 した。Mycobacterium竹 尾 株 の

INH耐 性 菌(60γ 耐 性)で も0.2γ/mlのlysozyme

お よ び40γINH添 加 に よ り発 育 は 阻 止 され たこ。SM

耐 性 人 型 菌 で はSMとlysozymeの 共 存 培 地 に 発 育

させ て も,こ の よ うな 現 象 は 認 め ら れ な か つ た 。

lysozyrneの 酵 素 作 用 を不 活 化 した と き,あ るい は

lysozymeの 代 りにprotamineを 用 い た と きは,INH

との 共 同 作 用 は 認 め られ な か つ た 。 以 上 の 実 験 成 績 か

ら,INH耐 性 結 核 菌 に対 す るlysozymeとINHと

の 共 同作 用 の 結 果,あ たか もINH感 受 性 が 増 加 した

よ うに 解 釈 され るが,そ の 機 構 は 今 後 の 研 究 に また ね ば

な らな い 。 い ず れ に して も定 性 的 に はINHとlyso-

zymeの 共 同作 用 が あ るの で あろ うと思 われ る。

〔質 問 〕 福 士 主 計(東 北 大 抗研)

lysozyrneがcell wallだ け をspecificにlysisを 起

こ させ て い る とい う形 態 的 な裏 付 け また はcell wallに

特 有 なchemical componentの 遊離 とい う裏 付 け は あ

るか 。

〔回 答〕 坂 口喜 兵衛

lysozymeが 細 胞 壁 に特 異 的 に 作用 す ると い う証 明 は現

在 の と ころ細 胞 壁 成 分 で あ るHexosamineの 遊 離 以 外

に認 め て い な い 。

〔追 加 〕 久 恒 和 仁(九 大 細 菌)

福 士 氏 の 質 問 に関 連 して-lysozymeが 抗酸 菌 のcell

 wallに 作 用 して い る とい う証 拠が あ るか とい う 質 問 の

よ うだ が,わ れ わ れ がM.phleiのcell wallに

lysozymeを 作 用 して,電 子 顕 微 鏡 的 に その 影 響 を 検 討

した結 果 で は,明 らか にcell wallの 形 が 崩 れ た 電 顕

像 を得 て い る。 した が つ てwhole cellにlysozymeを

作 用 せ しめ た と きに は,可 溶 性 部 分 にReissig反 応 陽

性 の もの がsplitさ れ る こ と しか知 りえ な いがlyso-

zymeが 内 側 か ら作 用 し うる機 械 磨 砕 処理 に よつ て 得 たこ

遊 離cell wallで は,明 ら か にlysozymeが 抗酸 菌

cell wallに 作用 す る もの と思 わ れ る。

〔質 問 〕 久 恒 和 仁

Tween80を 加 えな い 培 地 に つ い て 検 討 され て い るか 。

わ れ わ れがisolateし たcell wallに つ い て のTween

80の 作 用 を 電 顕 的 に 検 討 した結 果 で は,い く分,作 用

を 受 け て い る よ うな結 果 を得 て い る。

〔回 答〕 坂 口喜 兵 衛

Tween80を 用 い な い菌 に お い て は,抗 酸 性消 失 お よ び

グ ラ ム氏 染色 陰 性 化 は認 め られ て い な い 。Tween80を

用 い た振 盈 培 養 菌 に お い て は じめ てか か る現 象 が 認 め ら

れ る。 またTween90で かな り抗酸 性の弱 くな ること

は認 めている。

1218. SM,INHの ミコバ クテ リヤ脂質に及ぼす影

響 本宮雅吉 ・宗形喜久男 ・萱場圭一(東 北大抗研)

(1)ソ ー トン培地10日 お よび20日 間培養BCGの

脂肪酸組成,お よびSM,INH作 用時の脂肪酸 組成

をガ スク ロマ トグラフィー に よ り分 析 し た。 培養後

BCGは 水洗,乾 燥 し,ク ロロホルム:メ タノール

(以下C:Mと 略)1:310倍 容で抽 出,重 量測定 を

行ない,20日 培養BCGで10日 培養BCGに 比

し多 いことを知つ た。 またINH作 用BCGで は,

対照 に比 し脂質画分が減少 していた。次に鹸化後,分 離

した脂肪酸 をメチルエステルと し,ガ スクロマ トグ ラフ

ィーに よ り組成 をみた。20日 培養BCGの メチルエ

ステル量 は10日 培養BCGの それ よ り少な く,C18

以上の脂肪酸 は20日 培養BCGで よ り少ない。SM,

INH作 用BCGの 比較 では,INH作 用菌で,脂

肪酸 メチルエ ステル総量 も減少 していたこが,各 脂肪 酸の

組成の差は み られない。(2)SM作 用BCGのC:

M(1:3)可 溶-ア セ トン不溶-エ ーテル不溶分にP

-含有物の増加す ることはすでに報告 した。 この画分 は諸

種の有機溶媒に難溶で あ りButanol:ACOH:H2Oの

混液で逆相展開 し,P-陽 性物質をみ るに止 まつた。 そ

の後C:Mの 混 合比を変えC:M(8:1)～(4:1)

付 近に よ く溶け ることをみたので,C:M(8:1)に 溶

解 し,silicic acid: Hyflosupercel(2:1)の カ ラムを

用 い,C:M(8:1),C:M(4:1),C:M(1:

1),MeOH,EtOH,H2Oの 順で溶出 した。SM作 用

BCGで はC:M(8:1)で 最初に出現す るピー クが

最大 で,P陽 性で あ り,対 照BCGの 最初の ピ ーク

が,油 状の物質 との混合物状で あるのに反 し,融 点38

～42℃ で,融 解 の状態か らほぼ均一 と思われたので,

160℃ 減圧で昇華 を行ない結製 し,融 点41℃ の淡黄

色の立方形の結晶 を得た。 この物質は赤外線スペ ク トル

分析の結果,燐 脂質の吸光が 認め られ るので,SM作

用BCGで,C:M(1:3)溶-ア セ トン不溶-エ ー

テル不溶画分に燐脂質の増加す ることを知 つた。

〔質問〕 庄司宏

BCGは 培養 日数が増加す ると生 菌数が かな り低 下す

ることが明 らかに されてい る。死 菌 の 多 い 条 件 で は

INHの 作用を受けぬ脂質画分が ふえ ることにな り成績

の正確 さを欠 くことにな る。生 菌数の多い条件で実験 さ

れた ら もつ と著明なINHの 作用 を うかが うことがで

きるのではないか。 前回INH作 用 菌では ミリスチ ン

酸,パ ル ミチ ン酸,ス テア リン酸 以 上 の長鎖脂酸が

INH作 用菌に見出だ されぬ と報告 されたが この点 はい

かが。

〔回答〕 本宮雅吉
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(1) BCGの 培 養 日 数 は た しか に少 し多 い。 しか し

INHの 実験 で は常 に対 照 と比 較 して お り,INHの 場

合 に だ け み られ る変 化 もあ り,ま たSMの 場 合 も常 に

対照 と比 較 して い る。(2)以 前 の 画 分 は未 精 製 で あ り,

発 見 したこ脂 肪 酸 は ど こに 由 来 す る もの か分 か らな い。 今

後 部 分 水 解 を 行 な つ て 構 造 を決 め て い きた い 。前 に述 べ

たglycolipidも 現 在 の 推 定 で はMolisch(+)の もの

はH2Oで 溶 出 して く る画 分 に あ るだ ろ う。

1219.　 結核 菌 の ヌ ク レオ チ ド 飯 尾 正 明 ・楊 維 垣 ・馬

場 治 賢(国 療 中 野)橋 本 隆(東 大 栄 養)

結 核 菌 の 代 謝 能 と密 接 な 関 係 を 有 す る ヌ クレ オ チ ドの動

態 を,M.607,人 型 菌,BCGを 材 料 と して 検索 し

た 。 菌 体 よ り抽 出 した,酸 溶 性 リン酸 化 合 物 は,Dowex

l(×8)ギ 酸-ギ 酸 ア ン モ ン系 に よ る勾配 溶 出 法 に よ る

カ ラム ク ロ マ トグ ラ フ ィ ーに よつ て 分 画 を 行 な つ た 。

得 られ た ヌ ク レオ チ ド10ml各 分 画 は,活 性 炭 処理,

再 カ ラム ク ロマ トグ ラフ ィ ー一に よつ て 結 製 した ヌ ク レオ

チ ドは,ペ ーパ ー ク ロマ トグ ラフ イ ー,紫 外 部 吸 収,

糖,燐 の定 量 に よ つ て確 認 定 量 を行 な つ た。M.607,

BCG,H37Rvに つ い て の上 記 処 理 に よ り分 画 溶 出 さ

れ た物 質 の260mμ の 吸 光 度 のpeakは,研 究 対 照 と

して13peakあ つ た 。 そ れ らの ヌ クレ オ チ ドで 今 回,

確 認 で きた もの は,CMP,DPN,AMP,GMP,

UMP,ADPの6peakで あ つ た 。 全 ヌ クレ オ チ ド

に お い て モ ノ リ ン酸 類が 大 部 分 を 占 め,ジ ー,お よび ト

リ リ ン酸 類 は少 な く,ま た モ ノー ヌ クレ オ チ ドの大 半 は

AMPで あつ た。 菌 湿 重 量g当 りの ヌ クレ オ チ ドは培

地 に よ つ て著 明 な影 響 が 認 め られ た。 す な わ ちDubos

培 地 のM.607で はCMP0.59μmole,AMP1.45

μmole,GMP0.72μmole,UMP0.81μmole

で あ りADPは0.16μmoleで あ つ た の に反 し,

Sauton培 地 のM.607で はCMPO.12μmole,

AMPo.69μmole,GMPO.15μmole,UMP

0.37μmole,ADPO.06μmoleで あ り,Sauton培

地 で 培 養 され た 菌 体 内 の ヌ ク レオ チ ドはDubos培 地 で

培 養 され た もの よ り全 体 的 に ヌ ク レオ チ ドの 減 少 が 認 め

られ,さ らにDPNが 増 加 して い た。 菌 湿 重 量g当

りの ヌ クレ オ チ ドはM.607とBCG,H37Rvの 間 に

は 差 を 認 め た 。 す な わ ちBCG,H37Rvの 間 に は と く

に 著 明 な 差 を 認 め な か つ た が,M.607に 比 して そ の量

は 少 な か つ た 。INHを 作 用 させ た 場 合 の ヌ クレ オ チ ド

は,い ず れ も減 少 して い た 。 た だADPは 減 少 して い

な か つ た 。14C-INHを 使 用 してDPN,TPNへ

の 入 りこ み を検 討 す る と,上 記 処 理 に よれ ば,イ ソニ コ

チ ン サ ン,DPN分 画 お よ びUMP分 画 付 近 の 分 画

に 放 射 能 を認 め,そ れ ら物 質 の ラ ジオ オ トグ ムは,イ ソ

ニ コチ ンサ ン,DPN,UMP付 近 の 場 所 にspotを 認

め た 。 以 上 の こと はDPN,TPNにINHが 入 り

こむ一 つ の 証 拠 とは み な せ るが,ま だ そ れ らの 事 柄 だ け

で14C-DPN,14GTPNと は断 定 で きな い。 ま た

全 放 射 能 は14C-INH接 触 後3日,6日,10日 目に

と くに 著 明 な 増 加,減 少 を認 めな か つ た 。

1220.　 結 核 菌 に対 す るINHの 作 用 機 序 岡 捨 己 ・今

野 淳 ・長 山 英 男(東 北 大 抗 研)

〔研 究 目標 〕 イ ソ ニ コ チ ン酸 ヒ ドラ ジ ッ ドが 抗 結 核 剤 と

して1952年 に発 見 され て以 来,数 多 くの 研 究 が な され

て きたが,そ の作 用 機 序 は解 明 され てい な い 。 われ わ れ

はC141NH(カ ル ボ ニ ー ル ラ ベ ル)を 人 型 結 核 菌

のINH感 性菌,INH耐 性 菌 に 加 えて そのC14

INHの と りこみ を測 定 し,さ らに 感 性 菌 に対 して は

C14INHが 菌 体 内 の どの部 分 に入 つ たか を追 求 した。

〔研 究 方 法 〕人 型 結 核 菌H37RaINH感 性 菌(H37Ra-

INH-S)お よび 耐 性 菌(H37Ra-INH-R)を ソー ト

ン変法 培 地 に2週 間 表 面 培養 しそ れ にC14INH(カ

ル ボ ニ ー ル ラ ベ ル0.29mo/mmol)を1mcg/ml

に な る よ うに 培 地 に 無 菌 的 に入 れ,さ らに5日 間培養

した 。5日 後 菌 を濾 過 し0.02%Tween80水 溶 液 で 菌

を 約10回 洗 滌 す る。 菌 は60℃1時 間 滅 菌 した の ち,

さ らに 乾 燥 し放 射 能 をgas flow counterで 測 定 した 。

菌 体 に10倍 量 の水 を加 え80℃20分 間 抽 出 し,そ の抽

出 液 をエ タ ノー ルー 酷 酸(E-A)お よび ブ タ ノー ル,メ

タ ノー ル,水(B-M-W)を 展 開 剤 と して,ペ ーパ ー ク

ロマ トグ ラフ ィ ー を行 なつ た。 さ らに ペ ーパ ー ク ロマ ト

グ ラフ ィ ーで 展 開 したこもの に つ い てgas flow counter

を 用 い て どのRf位 に放 射 能 が 存 在 す るか を み た。 対 照

と してDPNの ニ コチ ン ア マイ ドをC141NHをex-

changeせ しめ たD-C141NH-Nを 酵 素 学 的 に合 成

して 同 じ よ うに ペ ー パ ー ク ロマ トグ ラフ ィ ー を行 な つ て

比 較 した 。D-C14INH-Nは 豚 脳DPNaseに よ り

C141NHとDPNを 反 応 させ て 合 成 し た 。 ま た

DPNの 構 成 部 分 で あ る燐 と リボ ー ス は そ れ ぞ れ モ ヴ

ブ デ ン酸 ア ン モ ンー ベ ン ジジ ン法 お よび オ ル ジ ノー ル反

応 を利 用 して,ペ ー パ ー の 上 で そ の存 在 を 証 明 した 。 さ

らに 菌 体 内 のD-C141NH-Nの 証 明 に ペ ー パ ー ク ロ

マ トグ ラ フ ィー で 展 開 した もの をeluteし てBeckmann

 spectrophotometerを 用 い て210な い し380mμ の

吸 収 を み たこ。 〔研 究 結 果 〕INH感 性 菌 のC14INH

の と り こみ は乾 燥 菌10mgに 対 して639cpmで 耐 性

菌 は54cpmで あつ た。 抽 出液 で はgas flow counter

測 定 に よ りDPNと 同 じRfにcountが 検 出 され る

が 他 の場 所 に はcountは な か つ た。(E-AでRfO.45

に40cpm,B-M-Wで はRf0に100cpm)。 コ ン ト

ロ ール と して の 合成D-C14INHを 同 じ よ うに ペ ーパ

ー ク ロ マ トグ ラ フイ ー を 行 な うと や は り同 じRf位 に

countが み られ た。 以 上 の 事 実 か らC14INHを 作 用

させ た結 核 菌 の 菌 体 内 にD-C14INH-Nと 同 じ もの
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が生成 された と考 え られ る。また合成D-C141NH-N

を塩酸 で加水分解 してINHを 分離 しエ タノール酷酸

で展 開す るとINHの 場所すな わちRf0.75にcount

が検 出 され る。また菌体 内でD-C141NH-Nが 生成

された証明 としては,そ の構成部 分であ る燐 お よび リボ

ースをモ リブデ ン酸 ベ ンジジ ン法 お よびオルシ ノール反

応 で検 出 してみ るに,エ タノール酷酸で 展開 したこもの で

はRf0.45に 両者 の反応が検 出 された。 また このRf

0.45の 付 近を切 り取つてeluteし て210～380mμ の

紫外部の吸収 をみ るとDPN,合 成D-C14INH-N

と同 じ く260mμ に ピー クがみ られた。

〔質問〕 庄司宏

今 野 氏 はINHとDPNのNicotinamideがex-

changeす るとの 成績 を出 してい るがDPN画 分の

countは 如何。INHとDPNのexchangeが ある

とお考 えか。

1221. Mycohacterium(獣 調株)のSM依 存菌 に

関す る研究 東村道雄(国 療大府荘)

〔研究 目的〕SM依 存機 構の研究。 〔実験方法〕Myco-

bacterium獣 調株か ら分離 したSM依 存菌(SMD)

を被検株 としたこ。SMDは 通常SM100γ/mlSauton

培地 に培養 し,生 菌数測 定にはSM100γ/mlSauton

寒天培地 を用 いた。 〔実験成績〕(1)SM依 存菌の生

物学 的特長:SMDは 小川培地 を用 いて原株 か ら5×

10-10の 割合で分離で きた。SMDは7×10-7の 割合

で非依存性へ の表現型 的逆変異 を起 こす。逆 変 異 菌 の

98%は 感性菌 で2%は 耐性菌 であ る。SMDは

Sauton寒 天培地で発育速度が遅 い。SMDの 中に も

発 育が比較 的速 くS型 の ものと比較的遅 くR型 の も

の と2種 ある。SMDはKM耐 性度が増加 してお

り,こ の性質は逆変異を起 こした後 で も保持 され る。 こ

の現象か ら逆変異がおそ ら くsuppressorに よ ることが

推定 され る。SMDの 代謝 活性 は 感 性 菌 より低 く,

glucoseよ りmalateに 活 性が強 い点 で感性 菌 と異 な

る。代謝活性はSMに よ り影響 されない。発 育に必要

なSM濃 度は10γ/ml以 上で ある。(2)SM依 存性

の機 構:SMDはSMが ない と発育が停止す るだ け

でな くさらに発育能力 を失つて しま う。 またSMが 欠

如す るとcordが 形成 されず,菌 同志が接着 しないでバ

ラバ ラにな る。 このよ うな形態 的変化は菌表面の性質が

変 わ ることを暗示 してい る。菌体 のDNA量 および蛋

白量 はSMな しで も変 わ らない。RNA量 はSMな

しで も増加す るが,増 加 したまま(1agの 状 態)で 発育

が とま る。P32の 核酸 や蛋 白画分への組入れはSMな

しで もほ とん ど変 わ らない。 したが つて核酸 や蛋 白合成

の阻止 に よつて発育が とま ることが一次 的原 因 とは考 え

が たい。注 目され る変化は,濾 液へ のpentose leakage

がSMの 存在でやや多いのに紫外線吸収物質のleak-

ageは 逆 にSMな しのほ うがやや多い ことで あ る。

酸溶 性画分か らのP32leakageもSMな しでやや多

い傾 向があ る。前述 のご とくP32組 入 れは大差 ないが,

S35硫 酸塩の酸溶性画分への組入れはSMな しで かえ

つて増加す る。S35の 蛋 白画分組入 れは増加 しない。

これ らの所 見か ら,SMが ない と細膜膜透 過性 のcon-

trolが 損 われ,あ る物質にたい して選択 的に透過性が増

すのではないか と思われ る。逆 にSMの 役割 は細膜膜

の構成 分 として細膜膜機能 の保 持に寄 与す ることにあ る

のではないか と想像 され る。

疫 学 ・ 管 理

1301.　下北半 島の結核 岸 田壮一(国 療大湊病)

下北半 島は本州の最北端に位 し,文 化 民 度 の き わ め

て低い と思 われ る地域で ある。 この地の結核の趨勢を把

握 す る 方 法 の 一 助 として 「むつ」保健所 におけ る昭

和33～35年 の間結核予防法診査会に提出 されたX線

胸部写真4,696例 につ き,こ れ をNTA法,お よび

WHO法 で分類 し,各 町村の経済的,社 会的条件 との

間 の検討 を行 なつ た。人 口は約10万,結 核の一般 状態

で は年間結核死亡数 は従来の100以 上か ら昭和32年,

33年 と減少 し たこが,昭 和33年 以後 は50台 を横這い

状 態であ る。結核患者 届出数 も,結 核予防法診査件数 も

急激に減少 してお り,患 者 の減少 を思 わせ るが,全 国平

均 よ りは いず れ も20～30%高 い。 集 団検診受診率 は

向上 し,昭 和35年 には住 民の50%を こすにい たつ

た。町村別NTA分 類 で み る と 「むつ」市が比較的

Min.例 が多 く,FarAdv.例 が少 な く,大 間町,東 通

村 のご ときが その逆 で,他 町村が その中間にあるごと く

であ る。 多少 の くい違 いが あ るが,WHO法 に よる分

類法 に よつて も同様 の意 味の数値が現 われ る(WHO法

分類値を一つの数 字を もつて代表 させ るため例数に各数

値 を乗 じて加 えた ものを全例 数で除 して,平 均値 と仮称

した)。 この原因は 一般 に経済貧困にあ るようで もあ る
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が,市 町村別生活保護率 とは必ず し も一致 しない ようで

ある。 しか し医療保護 率は前記分類法 に よる重症 さの率

と多少一致 す るかの ごと くであ る。また結核予防法診査

会提 出率は さらに よ く一致 す る。概 して 「むつ」市 およ

び陸奥湾に面す る比較 的交通 便利な地方 は軽症が 多 く,

津軽海 峡や太平洋に直接 沿 う町村 のほ うが重 いとい うこ

とが いえ よう。すなわ ち後者 は医療保護率 も予 防法診査

会提出率 も比較 的低 いのであつて,貧 困 とい う単 な る理

由 よ りも,結 核 あ るいは結核 医療 および社会保 障制度等

に関す る認識,理 解が低 い ことを物語 ると思 う。 ただ

この重軽の町村 別の格 差はわずかなが ら減少 しつつあ る

傾 向のみ られ ることは喜 ば しい。また医療機 関を国立療

養所,公 立 病院,開 業医の3つ に分けてその取 り扱 つ

た結核患者を分類す ると,国 立療養所 に重症者が 多 く,

公立病院,開 業医の順に軽 くなつてい ることが分 か る。

これは医療機 関の性格,使 命 か らして当然 であ るが,こ

の格差はわずかなが ら拡 大 しつつあ る。軽症 といえ ども

放 置す ることな く開業 医等を訪 れ るものが多 くなつ たこ

とを示 すと思 われ る。 最後 に 結核死亡者 もその1/3の

みが 医療機 関に収 容 されて死亡 す るのであ り,他 は在宅

死 亡である ことはなお問題が大 きい。

1302.　徳 之島町における結核の実 態 田川稔 ・柚木角

正 ・内山裕 ・松元光幸(鹿 児 島県衛生部)前 田道明 ・

石 原重徳 ・湊治郎 ・室橋豊穂(予 研)高 井錬二(結 核

予防会結研)太 田原幸人 ・谷山勢之輔(鹿 児 島県衛生

研)若 松栄一 ・竹 中浩二(厚 生省結核予防課)

わが国の結核の実態 は実態調査成績に よつてほ ぼ明 らか

に されてい るが,亜 熱帯地域離 島の結核の実態について

は,前 田 ・室橋 ・内山が報告 した奄美本 島住用村の成績

以外 に詳細 な報告 はな い。今 回たまたま徳之 島総合衛生

対 策の一事業 と して徳之 島町全住民の結核検診 を行なつ

たので,一 亜熱帯地域 の結核 の実態 と して報告す る。約

19,000名 の住民 についてツ反応検査,BCG接 種,胸

部X線 検査,健 康相談 を行ない,精 密検診者について

は喀痰 あ るいは喉頭粘液 中結核菌 の培養試験 を も現地で

行なつた。 〔調査成績〕徳之 島町民 は男 よ りも女のほ う

が 多 く,か つ出稼 ぎのため男女 と も15～30才 の青年層

が減 じていた。 受診率 は97.3%で,不 受診者の約半

数 は旅 行中の ものあ るいは四肢不 自由者で あつ た。 ツ反

応 は きわめて鮮 明な もの が 多 く,ツ 反応 陽性者 の約90

%に 硬結 を触知 し えた。 ツ反応 陽性率 は平均54.4%

で,男 のほ うが女 よ りも成人 において高率 であつ た。年

令別にみ ると,40才 前後が最高 陽性率 を示 し,40才 以

降の陽性率は六大都市の平均値にほぼ一致 していた。 し

か し30才 以下においては全国の都市,農 村 よ りもは る

かに低率で あ り,BCG接 種がほ とん ど普及 していなか

つた ことを示 していた。肺結核の有所 見率は10.7%,

要指導率は2.9%で,全 国平均値 よ りも低 率 で あ つ

た。 この うち 要観察者は0.9%,要 医療 者は2.0%

で,空 洞保有例 は35才 以上 の年令層 の1%以 上 にみ

られた。す なわ ちこの地域 の結核 には未治療 あるい は不

完全治療者が 多いことが み られ た。 また有所見率,要 指

導率,要 医療率 はいずれ も年令 とと もに高率 とな り,年

令別 ツ反応 陽性率の動 きとほぼ同一傾 向を示 してい た。

要結 密検診者827名 につい て喀痰 あるいは 喉頭粘液の

培養検査 を行ない,67株 の人型菌 を分離 しえた。 この

うちSM耐 性菌が13株 得 られたが,こ の排菌者 はい

ずれ も化学治療 の既往者 であつた。 〔結論〕農業 を主 と

す る亜熱帯地,徳 之 島町 における結核 の様相 は全 国平均

に近 い農村型 を示 していた。環境衛生 や予防衛生の不十

分な地域 であ るので,開 放性結核患者が多 く,ま た学童

以 下の年令 層に初感染結核 の大部分が み られ たことは,

離 島の結核様相 として興 味あ る知見 といえよ う。

〔質問〕 青木 国雄(名 大予防 医学)

(1)島 民 の生活 状況(と くに職業)は 如何。 また 老入 の

稼働状 況についてお伺い したい。(2)分 離 した抗酸性菌

の中で非 定型抗酸性菌 は検 出 されたか お伺 い したい。

〔回答〕 前 田道 明

分離 された抗酸 菌は81株 であつたが,こ れ をナィアシ

ンテス ト等 の試験 を行なつた結果,人 型菌 と断定 しえた

ものは67株 であつた。 他の分離菌が いかなる抗酸菌に

属 す るかについては目下検査 を続 行 している。

〔回答〕 柚木角正

(1)徳 之島におけ る住民 の生計 は 半農半漁で あるが,自

給 に事欠 く状態 であつた。(2)60才 以上 の ものすべ て家

業 を助 けね ば生計 の途 はたてに くく,猫 の ひたいほ どの

土地 を耕 し,ま た漁業 を手伝つてい る。

1303.　浮浪者 の結核の 実態 について 岡田静雄 ・岡崎

正 義 ・大 島義 男 ・田中開 ・西窪敏文 ・浅海通太(結 核

予 防会大 阪府 支部)三 宮茂人(大 阪市民生局)高 木善

胤(国 療大 阪厚生園)

最近 学校,会 社,工 場 あ るいは住民等 の結核管理 はその

実態 を大 きく変化 させ,き わめて効果的な結果 をあげて

い るが,し か しこれ らの管理面 か ら忘れ られ,放 置 され

てい る浮浪者 の一群が あ ることをわれ われは忘れて はな

らない。われわれは以前 よ りこの問題につい て関心 を も

つていたが,幸 い最近大 阪市立梅 田厚生館に入館す る浮

浪 者に対 し,X線 撮影 を実施 する機会 を得,そ の実態

の一部をつかみえた と考 え るので,こ こにその成績 を報

告 す る。当館を訪 ね るものお よび強制収容に よつて収容

され る浮 浪者について,昭 和35年7月 よ り12月 にい

た る間,入 館者全 員に対 し35mm間 接撮影 を実施 し,

これを数人の医師に よつて拡大 しなが ら共 同判定 を行な

つた。 これはいずれ もその後 の処置 において十数 カ所の

病院に分散 入院 させた り,あ るいは精 密検査 を受 けない

ものが多数に存在 す るため,や むな く間接 によ る判定 を
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行 なつ た。間接な るが ゆえの問題 は当然 なが ら,一 応誤

差の少ない と考 え られ る学会分類に よつて浮浪者 中の結

核 有病数 を分類 す ると,浮 浪者全員976名 中I型15

名(1.53%),II型30名(3.06%),III型110名

(11.22%),IV型49名(5.0%),V型16名(1.62

%)でI,II,III型 の合計 は155名(15.8%)で

あ り,他 の結核管理集 団に比 しは るかに高率 であつた。

またこの うち自覚症 あるいは既往症 を訴 えた もの はI型

1名,II型6名,III型82名 で あつ た。 すなわ ちこ

の ことは,重 症結核患者が 自覚症 を訴 えなが らも如何 と

もしがた く,働 くに働けずやむ をえず厚生館を訪れた も

の と考え られ,ま た一方軽症の ものは 自覚症 もな く,全

く自己の疾 病に気付 かずに放置 し,将 来重 症化への道 を

進 む可能性 を有 しなが ら浮浪生活 を続 けてい ることを知

りうる。これ らの浮 浪者 の前住地 の分布 は,こ のよ うな

施設が全 国で当館 のみであ るために,全 国にまたが り,

さなが ら浮浪者 の縮図の感 を呈 し,こ の実態 をその まま

全国の浮浪者の実態 と考 えて も大 きな誤 りはない と思わ

れ,そ の結核有病率の高 く,重 症結核患者の多い ことを

思 うとき,こ れか らの結核管理の 目標が,こ の よ うな浮

浪者に対 して も十分関心が 寄せ られ ね ば な らな い と思

う。

〔追加〕 吉岡武 雄(結 核予 防会)

東 京都内山谷地 区にて 集検 の結 果,受 診者478名 中約

12%に 及 ぶ演者 らとほぼ同率 の要 医療患者 を発見 し,

今後 かか る層 の管理 の困難 さを知 つた。

1304.　岩手県岩泉地 区における人結核 と牛結核の関連

性(第2報)北 島栄一 ・工藤穰(東 北大抗研)木 村

武 ・湯村 緑朗 ・中村 良雄 ・菅原苗郎(岩 手医大第二内

科)内 藤貞勝 ・小野寺喜久男(済 生会岩泉病)南 沢君

平(岩 手 県岩泉 保健所)田 村 栄一(岩 手県岩 泉家畜 保

健 衛生所)

〔目的〕1つ の地区で人 結核 と牛結 核に関連性 が あ るこ

とが 確証 されれば,公 衆衛生上重大 な問題 であ る。われ

われは 日本 のチベ ッ トといわれてい る岩手県岩泉地 区の

生活環境 の悪 い酪農地帯 で,人 結核 と牛結核 の関連性 を

調査 した。 〔方法〕 ツベルク リン反応,間 接 および直接

撮影,人 の喀痰,含 嗽水,胃 液,牛 の気管粘液,屠 殺結核

牛の臓器,牛 乳 よ り結核菌の塗抹染色,培 養 を行なつた。

人 の ツ反 応 は,東 北大抗酸菌病研究所製の24倍 溶液

0.1cc皮 内接種48時 間判定,菌 の染色 はチールネルゼ

ン氏法,培 養は岡 ・片倉,小 川 培地 お よび稀 グ リセ リン

培地 を用 いた。人型 菌,牛 型 菌の鑑別 はナイァシ ンテス

ト,ニ コチ ンア ミダーゼ テス ト,動 物実験 で行なつた。

牛の ツ反応 は農林省家畜衛生試験所製の動物用 ツ反応液

0.1ccを 尾根皺襞部に皮 内接種 し72時 間で判定 した。

〔検査成績〕 ツ反応陽転率は2,797名 中1,125名40.2

%,間 接撮影の有所 見者は2,281名 中50名2.9%で

あつ た。乳牛飼育者 とツ反応 と の 関 係 は,飼 育者584

名 中253名 陽性43.3%,非 飼 育者393名 中129名

陽性24.8%で あつた。屠殺処分結核牛 と人の ツ反応 と

の関係 は,屠 殺処分牛 を有す る家族82名 中,陽 性56

名68.2%,非 屠殺処分牛家族314名 中,陽 性162名

51.5%で あつた。屠殺処分 された結核牛 と人結核 との

関係は,屠 殺処分牛 を有す る家族43名 中18名41.8

%が 結核を有 し,非 屠殺処分牛 を有す る家族109名 中

26名23.8%が 結 核を有 していた。牛 飼育家族 の結 核

菌検 出率 と非飼育 家族の検 出率は,飼 育者は人結核,牛

結核 を ともに 有 す る家族26名 中塗抹,培 養 ともに10

名38.4%,非 飼育者31名 中12名38.7%が 陽 性

で,い ずれ もナイアシ ンテス ト陽 性で人型菌で あつ た。

昭和34年,35年 に屠殺 した14頭 の内臓牛乳 よ り32

点につ いて細菌学的検索 を行ない,肺 門淋巴腺,気 管分

泌物,肝 門淋巴腺 よ りそれぞれ抗酸菌 を培養で検出 した

が,い ずれ も雑菌性であつた。乳幼児の ツ反応 と乳牛 と

の関係は牛 を飼育 してい る家族 の乳幼児196名 中31名

15.8%,非 飼育家族 乳幼児303名 中35名11.6%が

ツ反応陽性であつた。牛 結核多発地区の母乳,粉 乳使 用

家族乳幼児 と自家牛 乳を使用 してい る家族 乳幼児 のツ反

応陽転率の差は そ れ ぞ れ72名 中10名25.0%,87

名中26名49.9%で 自家牛乳使用乳幼児 に ツ反応 陽

性率が 高かつたこ。以上 の結 果を統計学 的,細 菌学的 に吟

味す ると統計学 的には,人 結核 と牛結核 に関連性が ある

ことが認 め られ るが,細 菌学的 には,人 結核患者 よ り培

養 した菌 は現在 まで はすべ て人型菌で あ り,牛 か らは病

原性 を有す る抗酸性菌 は検 出されなかつ た。今後なお細

菌学的に究明す ることに してい る。

〔質問〕 渡辺博(結 核予防会一健)

肺結核以外の牛型菌に よる発病,す なわ ち肺外 結核につ

いて調査 を されたか。

〔回答〕 中村 良雄

牛結核 に対 す る細 菌学 的検索 は,肺 組織各 淋巴腺,牛 乳

よ り行なつた。

1305.　現行学研分類 に対す る補遺 岡崎正義 ・大 島義

男 ・岡田静雄 ・田中開 ・西窪敏文 ・浅海通太(結 核予

防会大阪府支部)

〔研究 目標お よび研究方法〕現 行学研分類を実際に 使 用

してみて,使 いに くい点,約 束の不備 な点あ るいは疑 問

の点等 が散見 せ られ るので,こ れを補遺訂正 す る意図 の

もとに考察 を加 えた。そのため,わ れわれの診療所に お

け る化学療法 の治療 な らびに遠 隔成績 よ り類推す ると同

時に,学 研分類の読 み合せ作業の経験 を加 えて検討 し,

なお関西労働結核協議会お よび疫学研究会におけ る討 議

を参考に供 した。 〔研究結果〕(1)補 足訂正 すべ き約束:

空洞 型におけ るKa～Kb,Ka～Kdの 約束 はあ るが その

他の約束 もこれを要 す る。す なわ ち空洞型の読 み合せに
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よる不 一致 率は きわめて高 くい ず れ も30%を こえ,

ことに硬 化壁,非 硬 化壁 の区分が 困難 な ことが 多 い の

で,Ka～Kx,Kb-Ky,な おKx～Ky間 の約束 を作 る

べ きであ る。拡 りにおけ る不一致 率は比較 的低 率ではあ

るが,1～2は2,2～3は3の 約束をすべ きであ る。

なおplv,plsは 一括すべ きで,一 側の不透 明肺,無 気

肺 はC(Cc)が 適 当 と考 え る。 また 空洞の比較 は必ず

内径(Kdは 別)と 一定 させたい。(2)付 則 と して運用

に委 ね る点;す でにほ とん ど一般化 しているが,化 学

療法 の治療成績,遠 隔成績 か ら,C型 をCB,Ccの2

亜 型に分類 す るのが便 利であ る。同様 の意 味でTを,

比較 的淡い不安定そ うなT(B)と,き わめて 硬 化 し

てい ると思われ るT(C)の2亜 型に分類す るのが適

切で あろ う。 また将来病巣の拡 りがむ しろ小病巣中心 と

なつ て くることか ら,拡 り1を さ らに細分 して 小範囲

を想定す る必要が あ りは しな いか。(3)他 の 問題点:簡

単に略記す ると下 のごときで あろ う。(a)経過判定に病型

の質 をいかに含 めるか。(b)経過判定に臨床症状 は無視 し

てよ くないか。(c)明らかに異 な る病型 の併存 す る場合,

その 目的重要度 に応ず る約束が ほ しい。(d)菌の比較 をあ

る時点です るのは無理,さ らに増加減少な る表現 は一考

を要す。(e)最大病巣の大 きさをと り入れ られ るか。(f)悪

化の内容の検討。た とえば乾酪巣洞 化 と,新 たな洞 の出

現の問題,嚢 胞様陰影の拡 大,滲 出性肋膜炎の併発等 々。

〔総括〕以上徒 らな複雑化 は避 けね ばな らないが,ぜ ひ

必要 な約束事 の補足訂正,必 要 な らば細則の付加,種 々

の問題点 に対 す る慎重 な検討等 によつて さらに使 いやす

い,不 合理 のない分類 た らしめ るべ きかと考 え る。

1306.　健 康診断で発見 された肺結核の病型分析 につい

て 鈴木尚夫 ・宮崎節夫(市 立秋田総合病第三内科)

〔研究 目標お よび研究方法〕一地方都市の秋田市に お け

る,職 域お よび学校の定期集 団検診 または新採用志願者

の検診で,発 見 された肺結核の病型区分お よび その頻度

につ いて調査 した。 昭和33年 お よ び34年 度の成績

で,す べ てわれ われ 自身の レン トゲ ン写真読影に よる も

のであ るが,そ れ よ り以前の経過につ いては秋 田市人事

課 お よび衛生課 の資料 に よる。昭和33年 度 はそれ よ り

前 に引 き続 いて,「 医療 お よび生活規正 についての指導

区分」に よつたが,昭 和34年 度 か らはで きるだけ 「活

動性分類」 その ものを 「指導区分」 として採 用 す る こ

とに した。 さ らに詳細に病型 を検討す るときは学研分類

を用 いた。 〔研究結果〕職域にお ける新採用検診 で は,

623名 の受検者 中採用に 適 しないのが1.4%,採 用 に

注意 を要す るのが5.8%,採 用 に適す る もの が93%

だつた。A官 庁(市 役所)の 職 員の定期集 団検 診では,

昭和34年 前期,受 検者2,237名 中,要 入院療 養者(活

動性区分-1)は0.2%,要 通院治療者(活 動性区分-2)

は0.4%,要 注意者(活 動性区分-3)は1.1%だ つ

た。4年 前に比べ ると要療養者 は1/4に 減少 してい る。

その他のいろいろな職域 での総合成績 で昭和34年 度,

受検 者1,398名 中,区 分-1が0.3%,区 分-2が0.2

%,区 分-3は2%だ つた。 団体の規模が大 き くな る

につれ 区分-3す なわ ち要注意者の比率が減少 す る。 秋

田市内の20の 市立 中学の定期集団検診 で は,昭 和33

年度,受 検者9,370名 中,区 分-1お よび区分-2の 計が

0.1%,区 分-3が0.1%だ つ た。秋田市 内の職域お よ

び学校 の定期集 団検診で,活 動性区分-1な い し3該 当

者 とされた117名 について学研分類 によ り検討 し た と

ころ,職 域 では,空 洞(K)が1.5%に す ぎな い の

に,学 校生徒 のほ うは10%も 空洞(K)が み られた。

〔結論〕定期集団検診で,一 般 には 「医療 お よび 生活規

正 についての指導区分」 が事後処置 として採用 されてい

るが,病 気の活動性お よび感染性 を主体 とした 「活動性

分 類」 その もの を指導区分 と して採用す ることが実際的

で あ る。新採用検診にお いて も同様で ある。

1307.静 岡県引佐郡 における肺結核患者 の減少 につい

て-4力 年 間の集検 と患者管理成績 神津克 己(聖

隷 病)肥 田規矩男(御 殿場保健所)小 沢健介(三 ケ 日

保健所)鈴 木武雄(引 佐赤十字病)亀 井一郎(国 療天

竜荘)大 岩範一(大 岩医院)吉 森 延(三 ケ 日医院)木

俣公平(木 俣 医院)須 川豊 ・多 田茂樹(静 岡県衛生部)

昭和32年 以来連年一般住民 に対 し,完 全集検(受 診率

90%以 上 の もの)を 実施 し,か つ患者管理 を強力 に実

施 した結 果,患 者減少 とい う初期 の目的が達成 されたの

で報告 す る。受診率は32年 度98.8%,33年 度98.0

%,34年 度96.8%,35年 度 同 じく96.8%で あ り,

対 象人員は約5万 人 であ る。 集検か ら患者 管理 までを

系統的に行な うよ うに努力 したが,判 定委員会の設立,

医療機関 との密接な連繋,個 人管理 カー ドの作成,患 者

管理合同連絡会,個 人面接指導等がはなはだ有効で あつ

た。最初の3年 間は 患者総数の増加がみ られたが 質的

な改 善が認 め られ,こ の傾向は4年 目に一 そ う著明 と

な り患者総数の減少 として現われた。34年 度は孔な し

間接 フィルムを使用 したため もあ り,患 者数 もつ と も多

く688名 であつたが,35年 度 は374名 となつ た。A1

は32年 度の230名 に対 し,35年 度56名 とな り,B1

は311名 が170名 となつた。32年 度患者 に33年 度

新患を加えた622名 について,35年 度末 におけ る指導

区分別,レ 線所 見か らみた改 善率 は連年 の集検成績 より

も一そ う著明であ る。 次 に35年 度の要医療者(A1B1

C1)に ついて年令別,性 別にみた成績 では,60才 代 に

罹病率が もつ と も高 く,50才 以上の もの が 過 半数を占

め,30才 代,40才 代 において もそれ以下の若年者に比

し多い ことが特長 的で あ り,性 別で は男性が女性 よ りも

高い頻 度を示 し てい る。 新患発 生は33年 度292名,

34年 度149名 に比 し35年 度はわずかに19名 のみで
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あつ た。 この19名 中18名 は32年 度 ツ反応既陽性者

で あつて,レ 線所見OBか らの発病者は4名,初 感

染に引 き続 き発病す るとい う型の ものは1名 のみ で あ

つた。それ も33年 度 の陽転者で ある。

〔質問〕 小林登(大 阪市衛 生局)

住 民の集検率が非常 に高いが 何か特 別の方法 を講 じられ

たか。

〔回答〕 神 津克 己

高 度な受診率の原因 としては,一 般住民,と くに町 厚生

関係者 の熱意 に加 え保健所 を通 じてのPRを 熱心 に行

なつた ことによ る。 なお連年高率 な集検が継続 で きた こ

とは,治 療 の裏付 けのあ る集検 によつて住民 に好感 を与

ええた ことによ ると思 う。

1308.最 近9年 間の観察 よ りみた乳幼児期 に お ける

結核の感染 と罹患 について 岡 田博 ・加藤孝之(名 大

予防医学)

〔研究 目標〕小児期 における結核 の有病者が減少 し て き

てい ることは多 くの報告 か ら明 らかで あ るが,結 核 の感

染 その ものが減少 してきてい るか否 かにつ いては研究報

告少 な く今後 の問題で あ る。 われわれは 過去9年 間に

わた る一小学校の入学予定児童 の健診 と調査 か ら,乳 幼

児期 の結核の感染 と罹患状況の動 向を知 るべ く本研究 を

まとめた。 〔研究方法〕名古屋市 内の住宅地 にある一学

校の昭和28年 か ら36年 までの9年 間の入学児童約

3,350名 を対象 と し,各 年度1,2月 に実施の就学前健

康診断時 に一般の健康診断 と ともに保護者 との個別面接

に よ り本人 のツ反応歴,BCG接 種歴,既 往歴,家 族歴

を調査 した。全児童 にツ反応検査 とX線 間接撮影検査

を行 ない,必 要の もの には直接撮影 を行なつ た。読影な

らびに区分の決定 は各年 と もに行なつ てきてい るが,本

研究の まとめに あたつ て は,36年 に全部の フィル ムを

再読影 し統一 をはかつ た。 〔研究結果〕(1)BCG接 種

歴のない小児の ッ陽性率 は昭和28,29年 ころの25%

前後か ら昭和35,36年 に は15%前 後へ と低下 し て

きてい る。(2)ツ 反応の強度別に有所見率 を み る と,

BCG歴 のない小児で 柵 の ものでは50%,++で は

31.5%,+は10.3%,± は0.15%と ツ反応の強

度 と明 らかな関係がみ られた。家族に結核 ある もの も,

帯,升 の強反応 を示す ものが多かつた。(3)家 族内に結

核患者の ある児童のほ うがない児童に比べて各年度 と も

ツ陽性率が著明に高率で あつた。(4)X線 有所 見者率は

昭和28,29年 の8%前 後 か ら35,36年 に は2～3%

へ と減少 して きてい る。要 医療率 も昭和28,29年 の2

%前 後か ら,35年0.4%,36年 には0%へ と減少 し

て きてい る。(5)家 族内に結核患者の ある小児 のほ うが

ない小児 に比べX線 所見 率,要 医療者 率が 明 らかに高

率であつた。またBCG接 種 歴のない ものは,あ るも

のに比べ,有 所見 率,要 医療 率 ともに 高率 であつた。

〔結論〕過去9年 間にわ たる観察で,BCG接 種歴 のな

い小児の ツ陽性率な らびにX線 有所見率が,年 次的に

減少 して きてい ることか ら,乳 幼児期にお ける結核感染

は,昭 和28年 以後,現 在にいた るまで漸次減少 して き

てい ると考 え られ る。なお家族に結核患者の ある小児で

はない小児に比べて ツ陽性率が明 らかに高 く有所見率,

要医療率に も著 しい差 を認 めた。ま たBCG接 種歴の

ない ものでは ある ものに比べ明 らかに有所見率,要 医療

率 と もに高率で あつた。 こ うした ことか ら乳幼児への結

核対策 としてBCG接 種,結 核患者家族の健 診,開 放

性結核患者の隔離等の重要性 をあ らた めて強調 したい。

1309.東 京都内郵政職 員におけ る結核既陽性発病の推

移 駒野丈 夫 ・鈴木竜郎 ・牧 田道子 ・中村正 夫(東 京

郵政局健康管理室)植 田洋一(東 京中央郵便局医務室)

山本宗三(浅 草逓 信診)

既陽性発病については前回第一次調査(昭 和25～31年)

において,そ の本態,疫 学,臨 床について報 告 し た が

(本学会第31,32,33回),そ の後 他集 団において も確

認 され,そ の頻度 はほぼ0.3～0.8%の 間にあ る。 第

一次調査 では対象集 団(31局,昭 和31年12,522人)

は7年 間の期 間中人 員の増加 ほ とん ど な し,年 令構成

に も変動な く,集 団の性格 は同様 であつたが,今 回第二

次調査(昭 和32～35年)で は郵便物 の激増 によ り,昭

和31年 以後人員徐 々に 増加 し,同 じ集 団の人員 は35

年15,954人 に達 し,そ の増加 は主 と して若年層 にみ ら

れ,35才 以下48.4%増,36才 以上 はわずか3%増

で,年 令構成 においてその性格 を著 しく一変 した。発病

状況 は,第 一次 では既 陽性発病334例,陽 転発病143

例(第 二次調査 によ る追加 そ れ ぞ れ40例,4例 を含

む),両 者 の比70:30,第 二次で はそれぞれ73例,21

例,両 者の比78:22で あつ た。年次推移 は既陽性発病

第一次,25年 以降毎年 それぞれ23,49,52,56,55,

45,53例 で,26年 以後 ほぼ同数で1年 平均発病率全人

員に対 し0.41%で 減少はみ られなかつた。 し か し第

二次においては32年 以降 それぞれ40例(0.31%),

13例(0.09%),15例(0.11%),5例(0.03%)で,

年平均0.13%と,33年 以後著明に減少 した。陽転発

病は,第 一次25年 以降 それぞれ25,37,31,20,17,

6,7例,第 二次32年 以降 それぞれ7,4,6,4例 で

あつた。 既陽性発病の年令別変動は,第 一次7年 間平

均,～20才0.30%,21～30才0.46%,31～40才

0.39%,41～50才0.33%,51～60才0.18%,60

才0.27%と,特 殊条件下 と思 わ れ る60才 以上を除

き,20才 か ら60才 まで,年 令の進むにつれて,す な

わ ち陽転時期 を遠 ざか るにつれて減少 してい るのであ る

が,第 二次ではそ れ ぞ れ0.9,0.14,0.125,0.12,

0.125,0.9%と 変動が ほ とん どみ られない。第一次調

査の母体 をなす集団は多 く戦時中に初感染 を終 了 し,そ
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れ は陽転発 病率20～40%と い う疫学的 に強 い感染で,

それ か ら尾 をひ く既 陽性発病 も比較的高 かつた。第二次

調査で は この群 は高令者 に属す る小部分 を占め,増 加 し

た大部分 を占め る若年層 は多 く戦後 に初感染 を受 け,こ

れ は陽転発 病率数%ま た は1～2%と い う疫学 的に

弱 い感染 で,こ れか ら起 こる既 陽性発 病率 もは な は だ

低 い。 この若年者 の激増が第二次調査 の発 病率の激減 を

きた し,ま た若年 層の低 い発 病率が年令 的変動 をな くし

た。一般社会 では この両者の入 れ替 りは よ り緩徐 に行な

われ るが,時 の経過 とと もに入れ替 りに応 じて今後 既陽

性発 病 も徐 々に減少 しよう。

1310.都 内事業所の5年 後における結核の状 態の予

測 松谷哲男 ・久保義憲 ・春田孝正 ・桑原富郎 ・磯田

好康(電 々東京健 康管理所)

現 在事業所 の健 康診断の受診率は100%に 近 く,ま た

その成績は十分に検討 し うるか ら,今 後少な くも数年間

の結核の動向は予測 し うるはずで ある。 それに よ り管理

の重点 と方向 を検討す ることは意義 あること と 思 わ れ

る。管理所発足後3回 の定検 を行なつたにす ぎないが,

われわれは その成績 を吟味 して5年 後 の 予 測 を 試 み

た。 まず最近1年 間の受療者 と療養者数 を比較す ると,

前者 は27%,後 者 は23%減 少 してい る。 これ はこ

こ数年 間の減少率 を下 回 る。数年後 にお け る年 間減少が

1割 以 内に留 ま るとす れば,5年 後 の受療者数 と療養者

数 は,そ れぞ れ年 間新規受療者数 ×平均受療年数,年 間

新規療養者数 ×平均療養年数 にほぼ等 しい。そ こで受療

期 間をみ ると,～1年9%,1～2年37%,2～3年

42%,3年 ～12%と なつてお り,平 均2.1年 で あ

る。 また療養期 間は,43%が ～1年,46%が1～2

年,11%が2年 ～ で,平 均1.3年 であ る。 これ ら

の数字 は当分 短縮 されないであろ う。次 に新規 受療 率は

再燃再発 を含 めて1年 間に半減 し,35年 後期 には年換

算0.47%を 示す。 これを前年 の区分別 にみ ると,異 常

な し(石 灰沈 着,肋 膜 ゆ着のみを含む)群 の0.24%,

治癒 病的有所見 群の1.5%,要 観 察群の2.4%が 新た

に要 医療 と判定 された こと に な る。 また新規療養者は

新規受療者の45%を 占め,加 えて就業下受療 者の2.5

%が 療養に移 されてい る。 以上の数字 とその推移 お

よび他の事業所の成 績等 を勘案 して,今 後2～3年 以内

に新規受療者は前年異常な し群の0.2%,治 癒群の1

%,要 観察群の2%,計 全対象0.38%の 線に達 し う

るが,そ れ以上の改善 は困難な もの と推定 され る。 その

実数 は5年 後の約3万 人の職員 中112人 に相 当 し,

また新規療養者 は55人 とな る。 これに平均受療お よび

療養年数 を乗 じて,年 平均受療者 は235人,療 養者 は

93人 と推 定 され,こ れは ともに現在 の 約4割 減 に相

当す る。現在410人 の受療 者は1～1.5年 後 に300人

に,現 在150人 の療養者 は1年 後に100人 に減少 し,

その後 は徐 々に前記 の線に接近 す るであろ う。

1311.ツ ベルク リン反応 自然 陽転児童の経 過と化学予

防成績 小林裕 ・川 田義 男 ・寺村文 男(京大結研小児)

三河春 樹 ・赤 石強 司 ・福 田潤(京 大 小児)

昭和28年 秋 以来3～4ヵ 月ご とに行なつたツ反応 個人

歴 に基 づいて,自 然 陽転児 童を選 出,年3回 全 部直接

撮影 で2年 間経過を観察後,異 常 を認 めない もの は 一

般管理 に帰 し て い る。現 在 まで2年 間の観 察を完了 し

た ものは222例 であ るが,こ の うち陽転後3年 以上を

経過 し た181例 について遠隔調査 を行ない,110例 の

成績 を得 た の で あわせて報告す る。222例 中,陽 転時

無 所見者177例 に つ い て 希 望 者 にINH4mg/kg

(IHMS8mg/kg)ま たはPAS120mg/kg,い ず

れ も毎 日1回3ヵ 月の化学予防 を 行 な つ た。対照群

(投薬な し)64例,INH群105例,PAS群8例

で,対 照 群 か ら2例(3.1%),INH群 か ら3例

(2.9%)が 発病 した。発病率か らは対照群 とINH群

の間 に有意の差は認 め られない。既発表の ごと く,小 児

にお けるprokg投 与 で は 血清 中生物学的活性INH

濃度が低い ものが多いので,INHの 投与量,期 間につ

きさ らに検討が必要で あろ う。 しか し発病者の病型 をみ

ると,INH群 か らの3例,対 照群か らの1例 は初期

結核症 に属す るもので あるが,対 照群 か らの 他 の1例

は二次肺結核症で あ る。化学予防が血行撒布防止 に有効

で あ ることはすで に認 め られてお り,問 題 は二次肺結 核

症へ の進展に対す る効果 であ るので,こ の点 興味のあ る

所見 であ るが,さ らに例数 の集積 をまつて検討 したい。

発 病者は陽転 時発 病者45例,上 記 の5例 を加 え全発 病

者50例(発 病率22.5%)で,同 地 区で昭和16～18年

に行なつた調査成 績の発病率24.3%と 大 差が な い。

発病時期は 陽転発見時45例(90.0%),6ヵ 月4例

(8.0%),37ヵ 月1例(2.0%,二 次肺結核症)で,

以前の67.0%に 比べて陽転時発病率が高い。 こ れ は

今 回の調査 が全部直接撮影で行なわれてい ることに一つ

の原因が あると思わ れ る。病型は肺門 リンパ節腫脹34

例,初 感染巣8例,双 極性初期変化群2例,肋 膜炎5

例,二 次肺結核症1例 で,髄 膜炎がなかつた ことを除

けば以前の成 績 と大差がな い。発病者は二次肺結核症で

発病 した1例 を除 き,二 次結核に進展す ることな く治

癒 した。治癒所見は,無 所見23例,石 灰巣20例,肋 膜

癒着7例 で ある。 しか し全 く発病 を認 めなかつ た172

例 中18例(10.5%)に 肺門部の石灰巣出現 を認 めた。

この ことは肺 門 リンパ節腫脹診断の難 しさを物語 るとと

もに,上 記 の成績 および既発表 の二次肺結核症患児の約

80%に 石灰 巣が見 出だ され る所見 とあわせて,小 児結

核の管理 は,ま ず 自然 陽転の早期発見 に重点 をお くべ き

で あることを示 してい ると考 え られ る。

〔1307～1311に 対す る発言〕 野辺 地慶 三(公 衆衛生
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院)

欧米先 進国の結 核死 亡は今 世紀 に入 つて漸次逓減 したの

に,わ が国のそれは人 口1万 対20の 線を上下 して改 善

の徴 がみ られなかつたが,戦 後 は急降下傾 向に転 じ,結

核 の疫学 上その類 をみない急改 善がみ られた。 しか し数

年 前 までは,わ が国の結 核死 亡は減少 しは じめたが,患

者 は減少 しない もの と推 定 されていた。 しか るに本 日の

午 前の結 核管理 の シンポジア ムにおいて,わ が国の各方

面の結核が管理方法 の よろ しきを得 た結果,患 者の発生

も減少 しつつ あることが 論ぜ られたが,今 ま た1307～

1311の 演者が一般 住民,乳 幼児 期,学 童な らびに逓信

お よび電々公社労務者の合理 的な健康 管理 の結果,こ れ

ら各集団において も結核患者の発生が年々減少す るのみ

な らず,か つ発生 した患者 も軽症化 しつつ あることを報

告 されたが,こ れは骨の折れ る管理事業の成 果で あつて

その努力 を多 とす る。 この よ うに結核死亡のみな らず患

者発生 も減少 しつつ あることは知 られた けれ ど,患 者発

生の前提 たる結核の感染頻度 も先進国同様に降下 しつつ

あるか否かは不明で あつたが,本 日午前の結 核 管 理 の

シ ンポジアム の さい 川村達氏(公 衆衛生院)はBCG

未接種で ツ反応成績の判読が容易な小学校新入生の ツ反

応の観察成績に よれ ば,彼 らの ツ反応陽性率 も降下 しつ

つ あ り,わ が 国の結核感染頻度 も逓減 しつつ あるの をみ

たが,追 試 を望む といわれ たが,1308の 演者 はこの要

望 に一致す る報告 を した。 そ して これ は乳幼児期の結核

管理の よろ しきを得 たことに帰因す ると報告 した。以上

の ごと く結核管理の難事業 に従事 され る人 びとの努力に

よ り,わ が 国の結核 は死亡の段階の みな らず,罹 患の段

階 も漸減 しつつ あ り,さ らにその前段階 たる感染 も減少

しは じめたことはまことに喜 ば しい ことで ある。

1312.肺 結核回復期患者の急増式歩行作業 について

大淵重敬 ・島田良典 ・室賀昭三 ・大 島誠 一(東 医歯大

第二 内科)

肺結核症 は臨床的 に治癒の判定が困難で あるばか りでな

く,将 来の再悪化の予測が困難な疾患で あるが,歩 行作

業 をBelastungsprobeと して行な うとき,排 菌状態が

予後 と密接 な関係 を もつ ことが証明 され るに及 んで,ま

す ます その重要性 を加 えた。従来の慎重な漸増方式 は社

会復帰 におい て長い時間 を費や し,活 動意欲 を失 うこと

も考 え られ る。 われ われは先 に化学療法 を終 了 した患者

に従来 よ り強度の,す なわ ち1,000mよ り始 まつ て1

週 ごとにその距離 を1,000mず つ増加 して4,000+急

坂昇降にい たる急増式歩行作業 を試み,短 期間にBela-

stungsprobeと しての 目的 を達 しうると認 めて これ を報

告 した。歩行作業は長い安静生活のの ちに行なわれ るゆ

え,わ ずかな悪化で も患者に与 える影響が少な くないの

で,今 回は急増式歩行作業に化学療法の併用 を試みたの

で その結果 を報告 す る。 軽症58例,中 等症37例 計

95例 に対 し歩 行作業 を負荷 し,開 始後6ヵ 月以上観察

した。歩 行開始までに要 した期 間は平均14ヵ 月であつ

た。 化学療法 はINHお よびその誘導体 の単 独 あ る い

はPASと の併 用を主 とした。 これ らの対 象に対 して

臨床症状(レ 線像,結 核菌,赤 沈,体 重,自 覚症候),

諸種血 液性状(ヘ モグ ロビン量,血 清蛋 白量,A/G,

γ-グロブ リン量,黄 疸 係 数)を と りあげて検討 した結

果,臨 床的 に もつと も重要 なレ線像で一時的 に病巣 の拡

大 あ るいは空洞 化ない し空洞 の拡大 を認 めた8例 と,一

時 的な排 菌を3例 に認 めた。 これ らを悪 化群 として,他

の非悪 化群 と血液性状 の変動 を比較 した結果,ヘ モグ ロ

ビン量,血 清蛋 白量,γ-グ ロブ リン量,黄 疸係数 につい

ては有意差を認 めず,A/Gの みがいずれ も悪化群 の値

が低 く有意差を示 したが,各 群の歩行前 ・中 ・後 の間に

は有意差を認めなかつた。 これ らの ことか ら歩行開始時

にA/Gの 低い ものは十分注意を要す ると思われ る。先

の化学療法 を併用 しない急増式歩行作業 と化学療法 を併

用 した今回の場合 とを比較 す ると,レ 線像 の悪 化お よび

体重,赤 沈,自 覚症候 については両者 の間に有意差 を認

めず,停 止 性の病巣の空 洞化は有意差を認 めなかつた。

これ らの成 績か ら肺結核患者に対す る社会復帰 のための

Belastungsprobeも しくはScreening testと し て の

化学療法 を併 用 した急増 式歩行作業は,再 悪 化の危 険を

最小限度に防 ぎつつ短期間に所 期の 目的を達 しうる方法

で あると思われ る。

1313.外 来肺結核患者の実態 池 田陽一(熊 本赤 十字

病)小 川 巌(熊 本労災病)中 村成夫(国 療 菊池病)三

嶋功(水 俣市 立病)岡 元 宏(山 鹿市 立病)村 上 和 之

(八代市立病)緒 方久雄(新 日窒附属病)石 坂 和夫(菊

水町立病)中 原典彦(新 別府 病)武 内玄 信(国 療三重)

松岡猛(国 病大分)河 村正一(下 関厚生病)金 子 定邦

(大津町立診)三 隅博(自 治病)金 井次郎 ・藤本文彦 ・

田川周幸(熊 大 河盛 内科)

熊本 お よび 近県下の15施 設において昭和35年4月

1日 現在ですでに3カ 月以上外来治療 を行なつて い た

全症例494に つ き年 令,病 型,外 来治療期間,退 院の

種 類,入 院勧奨の有無,医 療費支払い方法 と治療成績 と

の関係について調査 したので その成績 を報 告す る。 〔研

究 方法〕調査対象494例 を外来治療前に入 院治療 を 受

けた ことの ある もの(A群)と 最初か ら外来治 療 の み

を行な つ た もの(B群)に 分け,そ れぞれ別個に集計

した。病状経過判定は学研 分類 に よ つ た。〔研究結 果〕

A群 は284例 で年 令別では40才 以 下に改 善率が わず

かに高 くと くに中等度以上の改 善を示 す もの が 多 か つ

た。病型別ではAB型 は45.8%の 改 善を示 し た が

C型 は22.8%,F型 は8.3%と 劣 り,逆 に悪 化は

F型 で33.3%に 認 め られた。退院 の種類別 では軽快

退 院群には1例 の悪化 もみ られなか つ たが,事 故退院
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群には15.4%に 悪化が認 め られ た。B群 は210例

でA群 同様40才 以下に改 善率が高度 で あつた。病型

別ではAB型 で77.3%,C型 は34.6%が 改 善を

示 した。 これを入 院勧奨 の有無別 にみ ると,入 院の要 あ

りと診断 されなが らも外来治療 のみ行なつた群 には9.8

%に 悪 化が認め られたが,入 院の要 な しと診断 さ れ た

もので は2。3%に と どまつ た。 〔総括〕3ヵ 月以上外

来治療 を続 けた494例 につい てその実態 を調査 し た と

ころ,入 院治療 を受 けたことの ある群 も,ま た最初か ら

外来治療の みの群 もと もに40才 以下に治療成績が良好

で あ り,か つ前者で は事故退院 を した もの に,後 者で は

入院の勧奨 を受 けたに もかかわ らず外来治療の みを行な

つ た ものに悪化例が多 くみ られた。

〔質問〕 北沢幸夫(社 保松籟荘)

40才 以上に悪化が多 く,こ れはF型 が多いため と の

ことだが,悪 化 し た 例 中にF型 が4例 だつた と思 う

ので,他 の原因 もあ ると考 え られ るがお伺い したい。

〔回答〕 金井次 郎

F型 の悪化率は4例(33.3%)で それ は 大 部 分40

才以上で あつた。

1314.退 所患者の外来 治擦および管理 小池 和夫 ・塩

野崎達夫 ・三輪太郎(国 療梅森 光風園)

退所後 引 き続 き外 来受診 し入所 時担 当医に よる継続治療

または管理 を受け る症例が増加 して きたので,こ の うち

1年 以上観察 し え た100例 についてX線 所見,排 菌

について検討 した。症例 中には外科的療法 を行なつた も

のは入 つていない。また症例 の入所期 間は12カ 月未満

が54%,平 均14カ 月,退 所後観察期 間は18ヵ 月ま

での ものが72%で あ る。X線 所見 は入所時学研B

お よびCBが90%ま で を占めてい たが退所時B6

例,CB44例 となつ てお り経過判定 とい う点か らは1

また は2aに 達 し た ものが全体で57%,Bに ついて

は59%と なつて い た。外来治療後 それぞれ74%,

68%と さ らに軽快例が増加 し,退 所時B的 すなわ ち

浸潤型陰影 を もつ例の80%あ ま りが退所後外来治療に

よつ てよ り安定化 したことを示す。 空洞で は入所時60

例が有空洞例,Ka,Kdが 過半数 を占めていたが退所時

63%が1ま たは2aま で軽快 し,外 来後80%に 増加

した。Kaで は退所時69%が1ま たは2aに 軽快 し,

さ らに外来後92%へ と増加 し た。 透 亮影 または不安

定病影で外来治療後 さらに軽快の度を加 えたのが10症

例み られた。 しか しX線 透 亮像 出現 をみた2例 があ

つた。排菌状態については入 所時半数の50例 が培養 陽

性で あつたが,退 所時には4例 のみが陽性 とな り,外

来治療に もかかわ らず陰性 化 させえなかつた。外 来治療

中排菌 をみた2例 が出現 し た。 これ らの症例 の70%

は治療 中就労 し てお り現在 完全就 労または 就 労中の56

%に 家事等 の不完全就労 を加 え ると90%が 就労 して

い る。 以上 われ われの症例 は 入所 化学療法期 間が1年

未満 の ものが多 く,か つ退所時 なおB的 すな わち浸潤

型陰影 をみた もの が50%に も及 び,し か もそ の70

%ま でが就労下治療 とい う条件下に もかか わ らず 悪化

例 も予期 され たよ り少な く,B,CB型 はよ り安定型

へ と改善せ られ,空 洞像 もまた安定化の方向に向かい,

短い入所期間 を退所後化学療法に よ り補い うる可能性の

一つ を示す もの とい えよ う。

〔質問〕 北沢幸夫(社 保松籟荘)

(1)入 院期間は如何。(2)と くに入 院を短縮 す るとのお考

えで退所基準 をつ くられてい るか。われわれは入 院を3

カ月 と一応 あらか じめ決 めて退 所後 の経過 を観察 した成

績を3日 目に発 表す るが,ほ ぼ同一の成績 を得た。

〔回答〕 三輪 太郎

(1)入 所 期間は12カ 月前後 の例が多 い。(2)と くに入所

期 間を短縮 させ る目的 として外来治療 を行なつたわけで

はないが結 果 としては入院期 間短縮 の傾 向が 出てい る。

1315.退 所結核患者管理 に関する研究 西野竜吉(国

療大 日向荘)菊 地慶 行(国 療宇 都宮)佐 藤修(国 療千

葉)野 上英高(国 療 千城 園)福 田良男(国 療 清瀬病)

多田知照(国 療 小千 谷)申 川庄僧(国 療犀 潟)

療 養所を退 所せ る結 核患者 はいかな る健康管 理 を受けて

い るであろ うか を 知 る目的で退所後5年 を経過 せ る退

所者1,343名 に調査票 を 送 りその実態 を把握 せんと試

みた。 昭和30年 中に 関信地区大 日向荘他6国 療 を退

所 せ る1,343名 につ い て35年10月 末,返 信用郵券

付 き封筒 を封入 せ る調査票 を送 り,回 答 を 得 た る860

例 を調査対象 と して集計 した。調査票回答率は53.6%

よ り91.1%と 施設に よ り区 々で平均66%で あつ た。

91.1%の 好回答率 を得た施設の例は試 みに調査票発送

4週 後に未回答者に催促状 を出 した ものであ る。〔研究成

績〕(1)対 象例の背景:調 査 票 を発送せ る1,343名 の性

別は男935,女408名 で,入 所 時の治療法別は非化療80

(5.9%),化 療369(27.6%),成 形357(26.6%),

肺切537(39.9%)で あ る。退所 時の転 帰別は略治497

(37.0%),軽 快759(56.5%),不 変83(6.2%),

増悪4(0.3%)で あ り,退 所 前3ヵ 月間におけ る喀

痰中結 核菌塗 抹または培養 陽性者 は116(8.6%)で あ

る。(2)退 所後 の健康 診断:応 答せ る808例 についてみ

るに,退 所 よ り現在 まで ときどき健康診断 を受 けてい る

もの588(72.8%),現 在 は受 けていないが前 に受 けて

い た もの180(22.3%),全 然受 けたことの な い もの

40(4.9%)で あ る。受診場所 は勤務先,当 該療養所,

保健所等が多 く,保 健所で受診す る もの の もつ と も多 い

施設が あ る。勤務先,当 該療養所で受診す るものの多 い

施設が おのおの2で あ る。(3)退 所後 の化学療法:応 答

せ る488例 中,全 然 行なわ な い もの222(45.5%),

退所後 の一 定期 間またはと きどき行 なつ ている もの175
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(35.8%),悪 化 した の で 開 始 した もの67(15.8%),

引 き続 き現 在 まで 行 な つ て い る もの も24(4.9%)に

み られ る。(4)退 所 後 の 健 康 状 態:860例 の調 査 時 に お

け る健 康 状 態 は 就 労798(92.8%),療 養 中,死 亡 各

31(3.6%)で あ り,退 所 後5年 間 に お け る再 発 悪 化

は80(9.3%)で あ る。860例 の入 所 時 の治 療 法 は非

化 療49(5.7%),化 療214(24.9%),成 形238(27.7

%),肺 切359(41.7%)で,治 療 法 別 に健 康 状 態 を 比

較 検 討 す る と就 労 は肺 切 群96.9%と 断 然 高 く,そ の

他 の群 で は ほ ぼ90%で あ る。 療 養 中 は非 化療49例

中5(10.2%)が 最 高 で 肺 切 群7(1.9%)が 最 低 で

あ る。 死 亡 は成 形15(6.3%),化 療12(5.6%),肺

切4(1.1%)の 順 で 退 所 後 の健 康 状 態 は肺 切 群 が もつ

と も良 好 の よ うで あ る。 退 所 時 結 核 菌 陽 性 者64名 の 健

康 状態は就労49(76.6%),療 養中4(6.2%),死 亡

11(17.2%)で,こ れを菌陰性群 と比較 す ると 明 らか

に不良で,な かんず く塗抹陽性者 の予後 は著 し く不 良で

あ る。

〔1313～1315に 対 する発言〕 花 岡和夫(井 上病)

外来,退 院後 の外来 および発 病防止等 いろいろの場合に

行な う化学療法 も患者 は注 射療法 は比較 的ま じめに受け

るが薬剤 の内服 は怠 るものが相 当多いので,し たがつて

外 来で化学療法 が適正 に行なわれてい るとは か ぎ ら な

い。対策 は よ く説 明 して理解 させ服 用せ しむ ることも大

切 だが,と きには ヒ ドラジ ッ ド等 は尿検査 に よ りはた し

て服用 してい るか否 かをた しかめて よく服従 せ しむ るこ

と も必要 であ ると思 う。

シンポ ジアム(3)化 学療法と再発 ・悪化

1316.肺 結核の外来化学療法 中における耐性患者の検

討(第1報)悪 化 について 本堂五郎 ・山口智道 ・

瀬倉敬(結 核予 防会一健)

〔研究 目標〕肺結核 の外来 化学療法 中にみ られ る耐 性 患

者 については各種 の検討 を必要 とす るが,今 回はまずそ

の悪 化について観察 したので報告す る。 〔研究方法〕 昭

和31年 より4年 間に当所外来 の化学療法患者 で 耐 性

検査 を実施 した ものの中か ら,と くにX線 フィルム,

喀痰検査等 の完備 した162例 を選 び,こ れ を3群 に分

け悪 化を検討 した。第1群 は化療 中に少 な くと も1回

以上,SM,PAS,INNの1～3剤 に完全耐性 を示

した75例,第2群 は完全耐性 は認 め られな いが 少 な

くとも1回 以上1-3剤 に不完全耐性 の認 め られた43

例,第3群 は常 に1(-3剤 に感性 を示 した44例 で あ

る 。 完全耐性 とはSM10γ/cc以 上,PASお よび

INHは1γ/cc以 上 と した。 〔結果〕 〔1〕治療開始時

の状況:-X線 所 見上,ま ずNTA分 類別 では 各群

ともに中等度が 多 く,病 型 では第1群 は硬 化空洞型が

多 く,他 の群 では非空洞型が 多かつた。治療 開始時 の結

核菌培養 陽性率 はいず れ も70%内 外 で あ り,初 回治

療 は60%以 上を占めていた。 〔II〕成績:-(1)学 研

の総合 判定で悪 化率 をみ ると,第1群32.0%,第2

群13.9%,第3群13.7%で 第1群 の悪 化率 は高

く,3群 間に有意差が み られた。(2)年 令 的には第1お

よび第2群 は40才 以上 に悪 化が多い傾 向が み られ た。

NTA分 類別悪化は,中 等度において 第1群 が も

つ と も多 く35.2%で あ り,他 の群 との間に有意差が

み られ た。(4)病 型別に悪化 をみると,非 空洞型では第

1群38.1%で もつ と も多 く,第1群 と第3群 との

間に有意差が認 め られ た。空洞型において も非硬化壁,

硬化壁 と もに第1群 の悪化 は もつ と も多かつ た。(5)非

空洞型に おける悪化症例の うちで空洞型に移行 した もの

は多 く平均70.5%で あ つ た。空洞型にお ける悪化症

例の最終観察時 の病型 は,い ずれ も硬化壁空洞型で あつ

た。(6)最 終時の結核菌陽性率 を開始時 と比べ ると,第

1群 はほ とん ど不変で あるが,他 群はいずれ も明 らかに

陽性率は減少 し,3群 間に有意差がみ られた。(7)完 全

耐性出現時の化学療 法はPAS・INH併 用が多 く,1

剤耐性は70.8%を 占めていた。 〔III〕結論:以 上の

ごと く完全耐性群の悪化 は高いので,治 療 当初 よ り適正

な化療に よ り菌陰性化に努力 し,ま ず少な くと も不完全

耐性に とどめておかな ければな らない。

1317.化 学療法中および終了後の悪化の検討(シ ュー

ブ巣の予後 に関す る考察-第2報)渡 辺博 ・八尾猛

・安川隆郎(結 核予防会一健)

〔研究 目標 〕第35回 結核病学会で治療の有無,内 容 を

問 わず シューブ を認 めた ものにつ き,そ の予後に関す る

研究 を第1報 と して 報告 した。今回は化療 中お よび化

療終了後にX線 学的悪化 を認 めた症例につ き,そ の後

の化療 に よる悪化巣 の経過 を種 々の要 因に基 づいて分析

し,悪 化巣の予後 を推定せん と試みた。 〔研究 方法〕結

核予防会第一健康相談所外来受診患者中最近数年間に悪
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化を認 めた症例 中,悪 化前6カ 月以上 化療 を行 な い,

悪 化前後 の化療 内容の明確 な もので,な お前後 のX線

写真 に よる経過が1年 以上追求 で きた もの96例 を 検

討 した。悪 化病巣 の改善度 は化療6ヵ 月,1年,2年

目に判定 し,1年 目の判定成績 を主 と した。 〔研究成績〕

悪 化前後 の化療 内容に 同一薬剤 を使用 した群40、%,悪

化後以前使用 した薬剤 の一部組 み替 えた群35%,悪 化

後以前使用 しな かつ た薬剤 を追加使用 した群13%,悪

化後,前 に使用 した薬剤 の一部 を減少 した群11%の4

群 の悪化巣 の経過 は,投 与法に よる有意の差は認 めない

が,追 加薬剤群が もつ と も成績良好の傾向 を認 めた。初

回化療時の改善度別に悪化巣の経過 を比較す るに,初 回

化療時十分効果の あつ た ものか らの悪化巣 も,そ の後の

化療で比較的良好の ものが多かつた。悪化の様式別に悪

化巣の改善度 をみ るに,拡 大空洞化が もつ と も予後不良

の ものが多 く認 められた。悪化前後の排菌状況 と悪化巣

の予後では,悪 化前後 と もに排菌を認めた ものか らの再

悪化50%,前 後 と も菌陰性者か らの再悪 化は7%に

す ぎなかつた。悪化例中明 らかにX線 写 真上悪化源 と

して考 えられた もの と,不 明の ものか らの悪化巣 の予後

はいずれ も50%以 上,中 等度 以上の改 善を認 め 差 が

な く,悪 化前の病巣に対す る再化療 の影 響では,悪 化源

と考 えられた病巣は著 明改善を認 め るもの もあ るが,逆

に悪 化す るもの もあ り,不 明の ものでは大部分が不変 で

あつた。 化療 中の悪 化と化療後 の悪 化では,悪 化巣 の病

型,大 きさに は著明の差 を認 めなかつ たが,拡 りの大 き

い ものは化療 中の悪 化に予後 の不良 の ものが多 かつ た。

同一症例 で,悪 化巣 の6カ 月 目と,1年 目との改善度

を比較す るに,6カ 月 目の判定で軽度以上の改善 を認 め

る ものは,1年 目で もさ らに改善を認め る ものが大部分

で あ り,6カ 月 目と2年 目とを比較 し て も同様の傾 向

を認 めた。悪化巣の化療 に よる予後 を推定す る場合,6

カ月 目で一応可能 であろ うと考 え る。

1318.肺 結核化学療 法後 の再悪 化について 相 沢春海

・笹 岡明一 ・鈴木孝 ・後 藤英雄(阪 府立羽曳野病)

本 研究 の昨年 までの成績 については,昨 年 の本学会 にお

いて報告 したが,今 回は さらにその観察 期間を延長 し症

例数を追 加 した成績 を報告 す るとともに,新 たに空洞壁

の状 態 とその予後 について詳細 に検 討 した成績 を報告す

る。調査 対象は当院に入院 し6ヵ 月以上 の化療 を 受 け

退 院 し た 患者 で退院後1～6年 間を経過 した2,667例

で,直 接検診率 は80%で あ り,6年 後 の全累積悪化率

は28.3%で あ る。 また退院時T.P.到 達例 は非到達

例 に比 しその悪 化率 は著明 に低 く,退 院時有空洞例は無

空洞例 に比 しその悪化率は高いが,嚢 状化例のみは9.8

%と 低い。 また遣残病巣か らの悪化は大 きさ1cm以

下 とそれ以上で悪化率に差 を示 し,1cm以 上が問題 と

な る。退院時耐性 と悪化については,SM,INH両 剤

耐性例 の悪 化が高率 であつた。次 に空洞壁 についての検

討 であ るが,化 療 の効 果を一応入院10ヵ 月に線 をひい

て検討 した。 まず 化療 の種類別 に入 院10カ 月後 までの

空洞 の大 きさ,壁 の変 化について非硬 化壁空洞,硬 化壁

空洞 の代表 として それぞれKa,Kxで み ると,INH

を含 む治療 にやや拡大傾 向を認 め るが,壁 の菲 薄化傾 向

はKaに おいて の み やや認 め られ る。次 に入院10カ

月で残存す る空洞 につ い て,そ の後少 な くと も1年 以

上 の経過 を追求 しえた もののみにつ いて検討 したが,入

院10カ 月後で拡大 した空洞 は,そ の後 さ らに拡大す る

ものが多 く,か つ20%に 嚢状化 を認 め るの で,空 洞

拡大 は全部悪 化とはいいえず,浄 化治癒へ の途上 にあ る

もの も含 まれてい るよ うであ る。 また入院10カ 月の壁

が1/2以 上薄 くな つた ものはその後嚢状化す る ものが,

34.0%と 多 く,非 硬化壁空洞では著改 を きたす もの も

多い。 次に入院10カ 月の壁厚 とその後の経過 で あ る

が,壁 厚2mm以 下の ものでは嚢状化 をきたす率が高

く,非 硬化壁空洞ではやは り著改 をきたす もの も多い。

か く壁厚2mm以 下の ものは,そ の後良好な経過 を辿 る

ものが多いが,さ らに これ を確かめ るた め10ヵ 月後の

空洞壁の厚 さ別に症例別累積悪化率 をみた。 この場合悪

化の原因 とな る ものの煩雑 を除 くた め,入 院時 よ り空洞

の1コ しかない症例のみを と り,か つ空洞拡 大を 除 い

たそれ以外 の悪化を明 らかな悪化 と し た。 入 院時 非硬

化,硬 化壁 空洞の両者 ともに 壁 厚2mm初 以下の ものに

低 い悪化率を示 した。 以上のご と く,空 洞残存 せ る場

合,空 洞壁 の厚 さお よび化療 に よる壁 厚の変化が その後

の経過 に与 え る影響が大 きく,と くに壁厚2mm以 下

の ものではその後 の経過が良好 なので,壁 厚1/2以 上

の菲薄 化,壁 の厚 さ2mm以 下の項 目を 学研分類の経

過に加 えたほ うが よい と考 える。

1319.肺 結核退院後の再発 について 木村武 ・小野寺

稔 ・中村良雄 ・鈴木茂 ・佐藤一俊 ・小笠原寿 ・照井孝

臣(岩 手医大第二内科)

各種結核剤の登場に よつて肺結核 の治癒率 は著 しく良好

となつてい るが,こ の さい さ らに退院後の再発例 を調査

して,そ の治療の種類,期 間,病 型,排 菌状態 を吟味

し,今 後の治療指針 を求 めた。対象は当科の昭和32年

よ り34年 までの3年 間に お け る肺 結核退院患者259

名中,ア ンケ ー トに よ り解答 を得た る173名 で あ る。

再発 の基準 は主 として肺X線 像 の増 悪,喀 痰 中結 核菌

再 出現 を もつて決 めた。再発例 は9名5.2%の 再 発

率 であつた。(1)年 令別 にみ ると0～9才4名,10～19

才15名,20～29才66名,30～39才45名,40～49

才23名,50～59才16名,60才 以上4名 で,50才

未満153名 中再発5例3.3%に 対 し て50才 以 上

20名 中再発4例20.0%で,明 らか に 老人結核 の再

発率 は高 かつた。(2)性 別 にみ ると男94名 中再発5例
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5.3%,女79名 中再発4例5.2%で 再発率に は 男

女の差が認 め られ な か つ た。(3)化 学療法(主 と して

SM,PAS,INHの 熊谷式3者 併用)の みで臨床

的 目標点 に達 し退院 した114名 中再発3例(2.6%)

に対 して,化 学療法 に外科 的治療 を加えた もの53名 中

再発6例(11.3%)で 両者 に明 らかに差が あつた。(4)

化学療法 のみにて 終止 し た もの の 入院時病型(NTA

法)は 軽症19(16.7%)中 等症87(76.3%)重 症8

(7.0%)に 対 して,外 科療法 を加 えた群 は軽症者な く,

中等症30(56.3%)重 症23(43.4%)で あ り,後 者

に明 らかに重症者が多かつ た。(5)入 院時喀痰 中結核菌

陽性率は,化 学療 法のみの群は30.7%に 対 し て,外

科療法 を加えた群は43.4%で あつた。(6)再 発症例9

名の入 院時肺X線 像 は学研分類 に てF型(1),B2

Kb2(6),B2K0(1),T1(1)で,6名 に排菌が あつ

た。 これ らの退院時肺X線 像 は乾酪腫1,遺 残乾酪巣

5,濃 縮空洞3で あ り,も ちろん全例喀痰 中菌 陰性 であ

つ た。(7)再 発 までの期間 は,3ヵ 月1名,1年2名,

1年6カ 月2名,2年3名,3年1名 で平均1年

9カ 月 で あ つ た。 再発時の肺X線 像は,空 洞 形 成

4名,空 洞の拡大1名,乾 酪腫の 軟化融 解1名,X

線に変化ないが排菌 をみた る もの3名 で あ つ た。再発

時の菌の耐性 を示 せ るもの1名 で,SM(1γ)PAS

(1γ)INH(0.5γ)他 の2例 は感性 菌であつた。(8)

再発 の要 因はおおむね不 明であ るが,糖 尿病 を合併 して

い る者が1名,虫 垂炎手術後再発 した ものが1名 であ

つた。

1320.マ ウスにおけ る1NH早 期治療の再感染防禦力

に及ぼす影響 小林裕 ・川 田義男 ・寺村文男(京 大結

研小児 特異 性研究 部)

〔研究 目標 〕INH剤 に よる結 核の化学予防 は 近 年 広 く

臨床 的応用が実施 されてい るが,な お多 くの問題が残 さ

れ てお り,動 物実験 の成績 において もい まだ十分 な見解

の一致 をみない よ うである。 われ われは マウスを用い,

主 と して死亡率 をめやす と して再感染時の防禦力に及ぼ

すINH治 療の影響に つ い て 検討 を加 えた。〔研究方

法〕体重20g前 後の雌 性dd系 マウス130匹 を下 記

の ごと く8群 に分 け た。菌接種は人型結核菌黒野株 の

1mg/ccの 菌液0.100を マ ウ ス 尾静脈 内に 注 入。

INH投 与 は0.2mg/マ ウスを8週 間背部 皮下に注射

し た。 初回菌接種時の生菌単位は大量接種3.3×106,

少量接種3.3×102で あ り,再 接種 は10週 目および16

週 目に実施 したが10週 目6.8×106,16週 目5.4×109

で あつた。第1群:-初 回大量の菌接種 した 対照群。

第2群:-初 回大量の菌 を接種 し その 翌 日か らINH

治療 を開始 し,治 療終 了後2週 間 すなわ ち初回菌接種

後10週 目に再接種 した。 第3群:-初 回少量の菌接

種 しその翌 日か らINH治 療 を開始 し,10週 目に再接

種 した。第4群;-初 回少量 の菌接種 しINH治 療 を

せず,10週 目に再接種 した。 第5群:-10週 目には

じめて菌接種 した 対照群。第6群:一 初 回少量の菌 を

接種 し4週 後か らINH治 療 を開始 し,初 回菌接種後

16週 目に再接種 した。 第7群:-初 回少量 菌 接 種 し

INH治 療 をせず,16週 目に再接種 した。第8群:-

16週 目には じめて菌接種 した対照群。以上で あ つ た。

観察 期間は25週 でそれまでに死亡 したマ ウスお よび観

察終 了時 になお生存 せ るマ ウスは屠殺 して 剖 検 し た。

〔研究結 果〕第1,5,8群 はそれぞれ6,7,3週 以内

に全 員死亡。10週 目に再 接種 した第2,3,4群 を比較

す ると第3群 は6週 で90%,13週 で100%死 亡

したのに反 し,第2群 は第4群 とと もに6週 間 で10

%,13週 間 で40～50%死 亡。16週 目に再接種 した

第6,7群 は3週 で それぞれ10%お よ び0%,6

週で25%,10%,9週 で85%お よび40%死 亡。

〔総括お よび結論〕330生 菌単 位 とい う少量の菌を 接 種

し4週 後 か らINH治 療 を行なつた群は,菌 接種翌 日

か らINH治 療 を開始 し た 群 に比較 し再感染 に対 す る

防禦 力の著 明な増大 を認 め,INH治 療 を行なわなかつ

た群 および初 回に大量 の菌 を接種 し翌 日か らINH治

療 した群 の再感染防禦力に近 い成績 を得 た。 したが つて

臨床例にお けるごと く,少 量菌感染で もツ反応が陽転 し

た後にINH投 与 を行な えば,再 感染防禦 力の獲 得 お

よび維 持に悪影響は与 えない と推定 され る。

1321.結 核要注 意者の再発 化学予防について 上田新

・金光浩治 ・榎本彰 ・芝野忍 ・為重哲雄 ・青柳 和裕 ・

柴 田昌数(国 鉄 門司保健管理所)原 田邦夫 ・小柳温信

(鳥栖鉄道病保健管理部)田 中徳郎(早 岐鉄道病保健管

理 部)

北九州地区に勤務す る国鉄職員中の結核要注意者に行な

つた再発防止のための化学予防 について,昭 和31年 以

降の観察成績 を述 べた。 服用群456例,ほ ぼ同 じ病型

の対照 群272例,と もに1年 以上X線 フィルム上 の

病影が不変 であることを確認 した もの のみである。 その

学研病型は服用群のCB219,CC136,BC56例

な どで あ り,対 照群はCB88,CC93,BC32例 な

どで ある。 服用期間は6カ 月,薬 剤はINH・PAS

混 合錠 が大部分で あ つ て,少 数の例にINH誘 導体を

単 独投与 した。 フィルムの読影 にあたつての判 定基準 は

学研 の基準 に よつたが,軽 快 は とくに こ の ほ か,病 型

の質的 な改善 のみの もの も含 めた。2年 半に わたる服用

群 の累積悪化率 を対照群 と比較す ると,次 の よ うで あっ

た。既往に化療 を受 けなかつた ものに服用 させた群の う

ち,BC型 では累積悪化率が6.70%で あつて,対 照

群のほぼ2倍,CB型 では6.49%で あつて,ほ ぼ

3倍,CC型 では6.68%で あつて,対 照群 とほぼ同

率であつた。 これを勤務形式別 にみ ると,既 往 に化療 の
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ない群でのCB型 の 日勤者群の賑用後2年 まで の 悪

化率は8.67%で あつて,対 照群の1/2に 近い。CC

型の 日勤者で は5.83%で あつて,対 照群 とほぼ等 しか

つ た。 さ らに これ を35才 を境 とす る2つ の年令層に

分 け ると,日 勤者 ではCB型 において,対 照群 に比 し

て両年令 層 とも著 明に悪 化率が低 いが,若 年層には とく

に著 明であつた。CC型 においては若 年層のみに 低 か

つた。悪化の発見 された時期については,明 瞭な時期的

偏 りは まだ認め られなかつた。 服用の確認に は β-ナフ

トキノンスルフ ォン酸 ソーダ 法 によ り尿 中INH定 性

反応 を行なつ た。 この方法 はまだ完全 な検 出法 ではなか

つ たが,問 診 と併用す れば服 用率 の向上 に有 用 で あ ろ

う。服用 を確実 に行 なわせ るためには,服 用前お よび服

用中の教育,薬 剤の副作用のない ことが重要で あると思

われた。

1322.再 燃再発化学予防 に関す る研究(第1報)停

止性病巣 に対す る化学予 防 千葉保之 ・福 田安平 ・近

藤審 ・前 田裕 ・広野恵 三 ・佐久 間光 史 ・栗 原忠 雄 ・木

内達彌(国 鉄東京保健管理所)

再 燃 再 発 化 学 予 防 に さ い し て は,十 分 に 均質な

Controlと の間で 効果 を判定せねばな らない。 われわ

れ はまず既往 化療 または外科手術 を受 けてい ない病巣保

有者,主 として学研C型 を とりあげ,そ の自然 の経過

を観察 し,と くに 一定期間不変または軽快 の傾 向の状態

に あつた小病巣保有者に対 し て な さ れた化学薬 剤投 与

が,真 に再燃再発防止に有効で あるか を,そ の後の悪化

率 を指標 と して同様な対照群 との間に比較追求 し,い か

な る病巣が再燃再発予防 の対象 とされ るべ き か を 検討

した。 〔対象〕東京都内の交 通職 員の うち既往 に化療 ま

たは外科手術な く,空 洞またはその疑 いな き病的所 見者

2,189名 。 〔観察期間〕昭和27～35年 。学研病型別に

X線 フィル ムの経過 を100person half year当 りの悪

化率 を指 漂と して比較 した。 〔成績〕(1)化 療ない期間で

は,BC,CB,CC,Dの 順 に悪 化率が低下す るが,

CB以 上では ほぼ2.5を こえ る。Dは0.25以 下で

管理上治癒 と扱つて よい。(2)そ れまでに3年 間以上不

変で あつた ものについて昭和30年 以降各年度 ごとに化

療(INH+PAS3カ 月以上)を 開始 した もの と,そ

の年度 には開始 し な か つ た もの との悪化率 を比較す る

と,化 一 群 ではBCは 悪化率高 く,CBは 若年(～

34才)で1～1.4,高 年(35才 ～)で1.5～2.3,CC

で若 年0.6～1,高 年0.2～0.5,化+群 では各年度 あ

わせてCBは 若年0.5,高 年1.4,CC若 年0.5,高

年0で,化+群 に悪化率の低下 を認め る。(3)1年 以

上不変だ つた群 を加 えて も同様で あつた。(4)3年 以内

に軽快 のあつた群 で は,化 一 は各病型 と も3年 不変

のそれに比 し悪 化率が高 く,CCで も0.9～2.0を 示

す 。 化+群 ではCB,CCと も0.6程 度に低下す

る。(5)化 療18カ 月以上行なつた ものでは,ど の群で

もその後悪化がみ られなかつた。(6)化+群 の軽快率

は対照群の 自然軽 快率 と差がなかつた。 〔結論〕3年 以

上不変で一応安定 と考 え られ るよ うな病巣,ま たは軽 快

の傾向 を有す る病巣保有者には じめて化学治療剤の投与

を行なつ たとき,そ の軽快率 は対照群 と大差 な く,悪 化

率は低下す る。 その効果 はと くにCB,そ れ も低年令

で著 明であ り,CCに つい て もと くに低年令 および 軽

快 の傾 向のあ るもの に お い て有効 であ る。 これ らの経

過,病 型の病巣保 持者 は,再 燃,再 発,化 学予 防の もつ

と もよい対象の一つ とな るで あろ う。

〔1316～1322に 対す る発言〕 重松逸造(公 衆衛生院)

悪化,再 発,再 燃等 の用語 やそれ ぞれの率 の現 し方 は,

やは り学会 として約束 を決 めない と,う ま く守 られない

と思 う。

〔1316～1322に 対す る発言〕

(島村 座 長)臨 床的に治療 した もので もCC,2mm

以 内の空洞壁,10cm以 内の病巣 は化学療法 に よ く反

応。(寺 村先生へ)

(寺村)ツ 反(+)の 期 間を4週 間遅 らせ れ ばINH

投 与で再 発防禦力があ る。

(島村)発 病予防に ツ反(-)の 人にINH投 与 し た

らど うか。

(寺村)INH投 与 をや めれ ば防禦力がない。

(島村)35才 未満 は軽快率 も悪化率 も高 いの は。

(近藤)高 年 の人 は古 くか ら見 つかつてい るか らであ る

らしい。

(島村)金 光先生6カ 月の予 防は短す ぎるのではない

か。

(金光)現 在は1年 やつてい る。

(島村)PASを 併用す る必要 はあるか。

(近藤)CBに はPASを 併 用 したほ うが よい と思

うが,CC型 は必要 がないか もしれない。

(島村)治 療 中に耐性獲得 した場合,再 発す る場合は難

しい と思われ る。服用 を守つてい るか ど うか。

(八尾)尿 で検査 してい る。

(島村)病 型分類 で空洞壁 の厚 さや拡大に ついて学会の

終 了後再検討 したい。言葉 の不統一 は困 る。悪 化率が0

%に な るまで は 研究 を続 け るべ きであ るが,治 癒 の判

定基準 を重 松先 性へ。

(重松)自 分の流儀が あるので,皆 で話 し合つて決めた

1まうが よし。

(島村)臨 床的に は化学予防 と感染時期の関係 をど う考

え るか。(寺 本先生へ)

(寺村)実 験 ではツ陽転後4週 で よいの だ が,小 児で

はツ反応確認後 にやればよい。

(島村)感 染の危 険のあ る小児 ツ反応陰性者 に前 もつて

や るのは ど うか。
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(寺村)は つ きりいえない。高年 の人 は古 くか らみつか

り,長 い間安定 して残 つている。

(島村)6カ 月の化学予防(金 光),18カ 月 以 上(近

藤)の 化学予防か。

(金光)も つ と長 くや りたい。

(島村)PAS併 用 してい るが,安 定 し たHerdに,

CCで もや るとき もPASの 必要はあ るか。

(近藤)CBに は原則 としてPASを や る。CCに

は単 独で もよい と思 う。

(金光)PAS・INH併 用 は どうか と思 うが。

(島村)耐 性菌感染 に つ い て,ま た治療 中に耐性獲得

し,そ れが治癒 して再発 した もの に どうか。薬 はの んで

い るか どうか。

(八尾)比 較的 よ くのんでい ると思 う。

(島村)私 の所で も30%く らい はPASを のんで

いない。

(島村)学 研の病型分類や経過判定基準 については この

学会終了後,検 討す ることになつています 。

○言葉 の不統 一

再発,再 燃,レ 線悪 化,細 菌学 的悪 化,悪 化率

○治癒 の判定基準 について

(重松)こ の問題 は,皆 で約束 を作 るべ きではな いか。

病型委員会で話 し合い たい。

シンポ ジアム(4)耐 性菌と臨床

2101.SM,PAS,INH耐 性上限の個 人差な らびに

年度別耐性 の推移 東村道 雄 ・安保孝(国 療 大府荘)

一般に結核菌 の薬剤 耐性度 といつて も
,routine法 の検

査 では検査成績は接種生菌数の影響は免れ えな いので,

いわゆ るactual count法 で被検populationの 大部分

の菌が示す耐性度を取つて調べ ることが望 ましい。対象

は 昭和32年 以降の重症肺結核患者で,SM,PAS,

INH等 の化学療法 を繰 り返 した患者について2～3年

間,毎 月あ るいは3ヵ 月お きにpopulation構 成 を調

べ た。(1)耐 性 上限の個人差:(1)SM耐 性 の上 限は

1,000γ/cc以 上 の ものが約 半数 あつて,100γ/cc,10

γ/ccの もの もあ る。(2)PAS耐 性 の上限 は10γ/cc

の ものが約60%で,上 限の個人差は各個人の耐性度

が しば しば動揺す るに もかか わ らず一番小 さかつ た。(3)

INH耐 性 の上 限は個人差が比較 的大 きく,0.1γ/cc

な らびに1γ/ccが ほぼ同様 であつて,10γ/ccが 少

なかつた。(2)SM耐 性 とPAS耐 性,SM耐 性 と

INH耐 性,INH耐 性 とPAS耐 性 の問の各薬剤 の

上 限に関 して相 関関係は認 め られなかつた。(3)耐 性上

限 の個人差 の原 因は不 明であ るが,INH耐 性 に関 して

はINH血 中濃度 に関係が あ ることが考 え られ る。 よ

つ てH37Rv株 を用 いて直立拡散法に よるINHの 血

申濃度 を測定 したが例数 も少な く,は つ き りした関係は

見出だ しえなかつた。(4)国療大府 荘におけ る入院患者の

SM,PAS,INHの 耐性 推移 は,年 度 とともに耐性

菌排出患者は増加 し,感 性菌排出患 者は減少 してい る。

昭和29年 までは1者 耐性が 多 く,昭 和32年 までは

2者 耐性が多 く,昭 和33年 以降 は3者 耐性が多 くな

り,検 査施 行患者 の約 半数 が3者 耐 性であつた。

2102.結 核化学療法施行前の喀痰 中結核菌の耐性検査

成績 とその後の治療成績 内藤益一 ・前川暢夫 ・吉 田

敏 郎 ・津久間俊次 ・中西通泰 ・清水明 ・川合満 ・申井

準 ・池 田宣 昭 ・吉原宣 方 ・久 世文幸 ・田申健 一(京 大

結研)

〔研究 目標〕 耐性菌感染 の頻度 を年次別に究 明 し,そ れ

ら患者の化学療法効果 を検索 し,あ わせて外 因性再感染

問題 を検討 したい と企図 した。 〔研究方法〕耐性検査は

厚生省結核菌検査指針に従 い,対 象は京大結研化学療法

部 な らびにその関係施 設に昭和32年 初 よ り同35年 前

半 に入院 した化学療法未施 行患者311例 を 選 ん だ 。

〔研究結果〕SM10γ 完全耐性以上の症 例は昭和33年

度1.6%,同33年 度14.1%,同34年 度15.4%,

同35年 度29.4%を 示 し,10γ 不完全耐性以上の症

例は それぞれ9.8%,20.6%,22.1%お よび45.6

%を 示 した。PAS1γ 完全耐性以上(カ ッコ内は

1γ 不完全耐 性以上)の 症例 は昭和32年 度3.3%

(11.5%),以 後10.3%(25.6%),9.6%(26.0

%),14.7%(33.8%)と なつてい る。INH1γ 完

全耐性以上(カ ッコ内は1γ 不完全耐性以上)の 症例

は昭和32年 度0%(3.3%),以 後11.5%(14.2

%),1.9%(7.7%),5.9%(10。3%)と なつてい

る。 これ ら蕨性患者の化学療法効果は治療 術式に よ り一

概 に言 えないが,A型,B型 で硬 化壁空洞 を もたない

者 では,治 療6ヵ 月以内の菌培養 陰転率 は 感 受 性 例

98.3%,耐 性例 では86.3%,C型,F型 および硬

化壁 空洞を もつ者 では感受性例69,5%,耐 性例60.7
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%で,い ずれ も劣つてい るが,案 外 その差 は大 きくな

い。次に ツ反応陽転時期の明 らかで あつた もの105例 の

うち,1剤 以上に耐性を示 した者が27例 あつた。その

中で耐性 を示 した薬剤の市販以前に,BCGに よ らず

に ツ反応が陽転 してい たと思 われ る者が12例 に達 して

い ることが分 かつた。 〔総括〕SM,PAS,INHと

もに年 とと もに耐性患者 の頻度が高 まつてい るが,と く

にSM耐 性 の率 の上昇が著 しい。幸 い現在 までの段階

では,そ れ ら耐性患者 の化学療法成績 は さほ ど悪 くはな

い。 しか しこの傾 向が続 くな らば,数 年後のわが国の肺

結核の治療成績 について寒 心に耐 えない ものが ある。な

お外因性再感染 と考 え られ る症例が,ツ 陽転時期の明 ら

かな耐性患者27例 の うち12例 に達 してい る ことは驚

くべ き成績 であ る。 ツ陽転時期 は問診 で確 かめたのであ

る程度 の誤差 はあろ うが,27例 中12例 とい う数 字は

無視 で きない大 きさ と思 われ る。

2103.未 治療耐 性菌肺結核症に関す る研究 中川保男

(国療清瀬病)

昭和29～35年 に国療清瀬病院に入院 した未治療肺結核

患者で治療前に排菌 していた344例 中297例 につい

て,耐 性検査 を行 なつた。 そ の 結 果SM,PASは

10γ,INHは1γ 以上に完全耐性 を認 めたのは30

例(10.1%)で あつた。 これを年度別にみ ると,33年

の17.2%を 頂点 として,そ れ以降は増加の傾 向は認

め られな かつた。 薬剤別に みると,SM耐 性15例

(5.1%),SM-PAS耐 性7例 (2.3%), INH 耐

性5例(1.6%),PAS,SM-INH, SM- PAS-

 INH各 耐性はそれぞれ1例(0.3%)で あつた。 こ

れ らの耐性患者に対す る内科的治療 は,耐 性剤に よる治

療は あま り効果はみ られ なかつ たが,感 性剤に よる治療

は,国 療 化研 のINH-PAS治 療群 とほぼ 同様の好成

績 であつた。 日常,耐 性患者 とよ り多 く接触 してい る本

院職員の未治療耐性患者は33%で あつた ことは,自

然耐性菌 を否定 し,外 因性再感染 を想像 され るので,化

学療法 以前 の昭和24年 までに,ツ 反応陽転者 あるいは

結 核性既往症 を有す るものを しらべ ると,再 感染 と推定

されたのは12例 であ り,こ の うちには本院の医師,看

護 婦,洗 濯夫の4例 が 含まれてい る。 また再感染例 は

高令者や,33年 以降の発病者 が多 く,石 灰 化 した初感

染巣 を推定 しえた症 例 もあつた。初感染にひ きつづ き発

病 した耐性例は2例 にす ぎなかつた。 しか しなが ら両

者 の区別不 明が半数で あ り,初 感染,再 感染の決定の鍵

は主 として問診 によつたので,幾 分 かの誤 りは さけ られ

ない。INH耐 性菌 の毒 力について検討す ると,30例

中INH1γ4例,5γ 耐性1例 であ り,再 感染 と推

定 されたのは3例 であつた。 またNTA分 類では,

INH耐 性例 は全例 中等度 あ るいは高度進展で,4例 に

空洞 を認 めた。 これはSM耐 性,SM-PAS耐 性例

とほぼ伺 じ頻 度で あつたので,人 間に対 してINH低

耐性菌の毒力が低下 してい るとは 欝 い が たい よ うで あ

る。 また同居家 族でINH耐 性例 も経験 した。INH

治療に よ り菌陰性化 し,そ の切除病巣 よ りINH10γ

耐性菌 を検 出 したので,未 治療耐性例 と,未 治療菌陰性

例 とのX線 経過 を比較 してみ ると,そ の不変悪 化はほ

ぼ同 じ頻度 であつたか ら,未 治療菌 陰性例 に も耐性患者

が潜在 してい る可能性 も考 えられ,今 後の検 討を要 す る

もの と思われ る。

2104.SM,INH2剤 耐性例 に関す る臨床的研究

藤田真之助 ・加藤威司 ・田申元一 ・河 目鐘治 ・富山元

次郎(東 京逓信病)江 波戸欽弥 ・伊藤不二雄 ・西川五

郎(関 東 中央病)

SM,INHの2剤 に耐性 を有す る重 症 例 に対 し,

KM,CSお よび1314THの 効果を中心 として臨床

的な検討を加 えた。対象はSM10γ/cc,INH1γ/cc

以上の耐性 を有す る147例 で,う ち107例 はPAS

10γ/cc以 上に耐性 を有す る3剤 耐性例で あ る。 昭和

29～35年 の著者 らの病院 の実態 を調査す ると,患 者総

数 お よび菌陽性例数 は漸減 してい るが,2剤 耐性 例数は

32年 まで急激に増 加 し,以 後やや漸少の傾 向を示す。

2剤 耐性例数の菌陽性例数に対す る比率は 次 第 に 増加

し,34年 以後約3割 に達す る。 次に2剤 耐性例に対

し,KM・PAS39例,INH。 CS46例, I NH

・PZA47例 の併用 を試 み,治 療開始後1ヵ 月,3

ヵ月,6ヵ 月におけ るX線 像 と菌 の推移 とか ら各方式

の効果を比較 した。 各群 の病型 はKM群 においてF

型 よ りC型 がやや多いが,著 しい差はない。X線 像

の改善率(軽 度改善以上)はKM群 では2.8%,31.1

%,34.4%,CS群 では15.8%,25.0%,35.7%,

PZA群 では0,8.9%,14.8%,菌 陰性 化率 はKM

群 では22.6%,42.8%,57.0%,CS群 では37.2

%,42.1%,40.0%,PZA群 29.2%, 11.2%,

19.2%で ある。 したが つてKM群 お よびCS群 の

成績は匹敵 して優れ,PZA群 は これに劣 る。次に2

剤耐性例36例 に対 し,1314THと,KMあ るいは

CSと の併用 を試 みた。 治療開始後1～6ヵ 月の菌の

陰性 化率 は,TH群8例 中1例,TH・KM群 8 例

中1例,TH・CS群12例 中6例,TH・KM・

cs群8例 中6例 で,TH・KM。CS群 が もつ と

も優れ,TH。CS群 が これに次 ぐ。 なおX線 像 の

改善は36例 中3例 に認 めたのみで あつた。THに 対

す る耐性 を小川培地で測定 したが,TH使 用後 の17例

中5例 において耐性 の上昇 を認 めた。 最後に比較的長

期 に観察 した100例 について2剤 耐性例の予後 を検討

した。死亡は14例 で,そ の原因 としては喀血 死 と,右

心室不全が多い。 排 菌持続 は58例 で,菌 陰性 化例 は

28例 であ るが,う ち26例 までが外科療法 を行なつ て
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お る。X線 像の増悪は36例,69回 にみ られ,そ の頻

度は年間26.5%で ある。悪化の経過は,空 洞に伴 う

増悪の予後が もつ と も悪 く,既 存 病 巣 の再燃はやや良

く,他 肺野への シューブの予後が もつ と も良かつた。

〔質問〕 杉山浩太郎(九 大胸研)

未治療患者か ら耐性菌 を検 出され た先生方にお たずねす

る。 未治療患者か ら得 られ たINH耐 性菌のcatalase

反 応 は 如 何。 昨年 われわれの得 たpr三mary drug

 reslstanceのINH耐 性菌は10γ/ccで もcatalase

(+)だ つたので おたずねす る。

2105.肺 結核 におけるINH耐 性出現頻度およびINH

耐性 の変動 と臨床症状 村 上妙 ・佐 々木 よ り了 ・鎌田

達 ・沓掛 ふみ子 ・下川 フジヱ(国 療広 島)

われわれは肺結 核におけ るINH耐 性 の出現頻 度な ら

びにINH耐 性 の変動 と臨床症状 との関係について調

査 した。 調査対象 は昭和33～35年5月 の初 回治療 例

中,治 療 開始前 耐性検査 を行な うことので きた133例

中の初 回にINHを 使 用 した94例 について,INH

耐性 の出現頻度 と,昭 和34,35年 の退所者 で初 回再治

療 を問わず2年 以上在所 した もの,お よび2年 以上 で

現在 なお在所 中の もの303例 中2回 以上耐性検査 を し

ている もの244例 について,INH耐 性 の変動状態 を

調査 した。INH耐 性 は1γ 以上 と した。INH耐 性

の 出現頻度は94例 中33例(35.1%)で,耐 性例の

うち10γ が15例(4.55%),1γ お よび100γ は と も

に3例(9.1%)で,0.1γ が12例(36.4%)あ

り,わ れわれの所では10γ が もつ と も多い。併用薬剤

別にはINHとSulf剤 例では1γ 以上の耐性 を得 た

ものが17例 中9例(52.9%)で もつ と も多 く,つ い

でPAS,INH例 で48例 中10例(20.8%)で

INH,Sulf剤 例の半分以下で あ り,3者 併用例では も

つ と も少な く29例 中わずか2例(6.9%)で ある。

次 に病床 カルテを もとに して244例 について,INH

耐性 の変動 状態 とX線 所見 との関係お よび この うちの

手 術例133例 については気管 支瘻発 生率 を,非 手 術例

111例 についてはその転帰 との関係をみた。観察 期間の

INH,耐 性の変動状 態は3群 に分け,耐 性 群28例

(11.5%),変 動 群83例(34.0%),感 性 群133例

(54.5%)で 感性 群が もつ とも多い。手 術例133例 につい

てINH耐 性SM耐 性 と綾発 生 との関係 は,INH

変動 群はSM耐 性の如 何にかかわ らずINH耐 性群

よ り綾発生率が低 い。非手術例111例 についてINH

耐性,SM耐 性 と転帰 との関係 をみ ると,INH変 動

群 はINH耐 性 群に比べ良好な経過 をとる ものが多 い。

またINH耐 性の変動時(3～7ヵ 月の短期間)の 臨床

症状,排 菌状態お よびX線 所見 を学研経過判定に従つ

て検討 したのでは,大 部分が不変でわずかに改善率 もみ

られ るが,各 群 と もほ とん ど差はない。すなわ ち臨床症

状,排 菌状態 な らびにX線 所見 の短期間 の観察では,

INH耐 性の変動 した もの と,感 性 になつた もの,あ る

いは耐性になつた もの との間に差を証明す ることはで き

ないが,長 期間の観察では,INH耐 性の変動 群は,つ

きつぱな しの耐性群 よ り手術例では瘻発生率は低 く,非

手術例では良好な経過 をとる ものが多 く,準 感性群 とし

て よい よ うに思われ る。

2106.INH耐 性菌の臨床的研究 伊藤忠雄 ・亀崎 無

家 ・大川 日出夫 ・市 岡正弘 ・杉 山育 男(国 療神奈川)

臨床上INH耐 性 菌 を 取 り扱 うに あ た つ て,

peroxidase反 応 を連続的に観察す ること,と くにその

populationの 検討が有意義な ことを,小 川(政),漆 崎

らが発表 してい るので,わ れわれ も6ヵ 月間にわた り

33名 の患者 を対象 として検討 してみた。 対象はすべて

入所 中の排 菌者 であ り,毎 月1回,小 川培地4本 ずつ

に分離培養 し,こ の分離 菌株についてのINH耐 性検

査 と平 行 してカ タラーゼ 反応 およびペルオキ シダーゼ反

応(以 下Cあ るいはP)を 実施 し,あ わせ てXPの

経過 と排菌 量 とか ら6ヵ 月間の臨床症状 の推移 を 考 察

した。Cお よびPの 実施方法 は,培 地斜 面に直接,

pH4.0の 醋酸緩衝液1cc,2%カ テ コール溶液1

cc,3%過 酸化水素溶液1ccを 流 し込み,3分 以 内

に集落か ら発泡す るの をC(+),室 温放置1時 問後

に集落が黒(褐)色 に変色す るの をP(+)と し,そ

れぞれ これ らの陽性菌株が培地全体の集落数に対 して占

め る割合を記録 した。〔研究結果な らびに結論〕(1)分 離

菌166株 のCとPと を比較 して,Cで(+)(-)

のmixed populationを 示す ものが 多 く(Pの それの

2倍),こ れ らC(+)(-)例 の多 くは,Pで はP

(+)あ るいはP(-)のfull populationの 形を示 し

ていた。 このよ うにPはCよ りも,培 地上 の全集落

が一致 した反応 を示す ものが多 い し,観 察 も簡単 なの

で,臨 床的に はPの 追求 を主体 と した。(2)分 離 菌株

のINH耐 性度 とPと の関係 を検討 し,INH感 受

性菌はすべてP(+)のfull populationを 示 し,

INH高 度耐性菌(5～20γ)で は大部分がP(-)の

full populationで,一 部mixed populationを 示 し

た。 ただ しINH5～20γ 含有培地上に発育 した純粋

に高度耐性菌のみか らな る菌集落は,す べてP(-)

の菌集落か ら成 つていた。INH低 耐性菌(0.1～1γ)

では,個 々の菌株 に よ りP活 性が ま ちまちであ る。

(3)培 地上の集落がP(-)菌 のみか ら成 る菌 株 は,

INHに なん らかの耐性 を有 し,P(+)菌 のみか ら成

る菌株 は大部 分が感 受性菌 と1γ 以下の低耐性菌 であ

つたが,Pの(+)あ るいは(-)か ら直接 にINH

の耐性度 その ものを知 ることはできなかつ た。(4)Pの

populationの 推移 を6ヵ 月間持続的に観察 した結果,

full populationでP(+)を 持 続 した症例には,臨 床
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効 果著明の もの多 く,full populationでP(-)を 持

続 した症例 は,臨 床効果不変 であつ た。 悪化 の2例 は

いず れ もPのpopulationが 不安定な例にみ られた。

2107.重 症耐性例におけ る薬剤耐性の推移について

貝田勝美 ・杉山浩太郎 ・鬼塚信也 ・篠 田厚 ・広田暢雄

・篠 崎晋輔 ・石 橋凡雄 ・萩本伝次(九 大胸研)

重症肺結核症例に対 し,SM,PAS,INHに 対す る

薬 剤耐性を直接定量培養のactual count法 に よつて測

定 し,そ の検査 値の推移 とその間の化学療 法お よび臨床

所見 との関係 を検討 した。耐 性検査 において得 られた対

照培地の集落に対す る耐性培地上の集落の割合 をy%

とすれ ば,70%の 信頼度に おいて約y±0.3yの 測

定誤差が見込まれ るが,わ れわれの臨床的耐性の限界曲

線を基準 として,耐 性検査成 績の示 す線,す なわ ち耐 性

の程度を,A(耐 性限界を超過),B(耐 性限界付 近),

C(限 界に及 ばず),Co(耐 性菌を証明せず,し たがつ

て耐性表示線な し)に 分けてみ ると,該 当薬 剤を使用せ

ず して耐性が前の検査 よ り上昇 してい るごとき例が,約

10～15%の 例にみ られ,こ れを耐 性の誤認 と考 え,こ

の程度の誤差を前提 とす ると,耐 性の減弱において も,

この誤認の範囲を甚だ し く超 えるものではない ことが考

え られ る。われわれの条件にかない耐 性検査 を実施 しえ

た症 例の うち,昭 和35年 の1年 間を通 じINHを 主

剤 として使用 した96例 についてINH耐 性程度の低

下をみてみ ると12例,12.5%で,誤 認の範 囲を考慮

に入れ ると,と くにINH耐 性がINH使 用中に も低

下の傾 向著 しい とい う結 果は得 られなかつた。(SM使

用 中SMの 耐性低 下 した ものは昭34,35年 の成績 で

は16。8%)。 しか しなが らわれわれの耐性 の表示法 は,

た とえばINH10γ/cc以 上高耐性 菌の消失が あつて

も,INHO.1,0.3γ/cc等 の低耐性菌が100%の 値

を得 た ときは,耐 性 の消 失あ るいは低 下 と見 な さないゆ

え,こ の結 果を得 たのではないかと考 え る。 昭和34年

度 の検索 でINH耐 性例 にINHと 他剤 とを併用 した

臨床成績 は,わ れわれの対象 ではINH-SI群 が優 れ

ていたが,昭 和35年 度 の検索 で もINH-SI群 が,

INH-SI以 外併用群 よりやや優 り悪 化 例 少 な く,

INH高 程度耐性 を有 す るものに も,部 分的ではあるが

あ る程度の改 善 も期待 す ることが で きるのではないか と

思え る。 しか しINH-SI群 では,INH耐 性 の程

度を低 下せ しめ る点 では,SI以 外併 用群に劣 り,前

記 した耐性の誤認 を考慮 に入 れて も,Sulfa剤 はINH

耐 性程度の上昇を阻止 しえないのではないか と考 え る。

またINH-SI併 用群において喀痰 中の菌数が定量的

に減少 してい ることが み られたが,上 記 の結 果か ら,

INH耐 性程度の減弱 とは,わ れわれの耐性分類で は椙

伴 わなかつた。

2108.耐 性結核菌 に関す る研究-薬 剤耐性肺結核患者

の病態 につい て-桑 原俊夫(新 大木下 内科 ・新潟市

社会事業協会信楽 園)

〔研究 目標〕 肺 結核患者培養 陽性例 について,入 院 時耐

性 例の分布状態 や入 院後治療 に よる経過 を観察 し,薬 剤

耐 性患者の病態を考察 した。 〔研究 方法〕 昭和33,34

年の2年 間に入院 した肺 結核患 者の うち,入 院時培養

陽性145例 につ き入院前化学療法 の有無,入 院時の病

状 お よび耐性検査成績,入 院後治療 に よる経過 を観察 し

た。耐 性検査 は3%小 川培地 に よ り主 に直接法,一 部

間接法で行ない,SM10γ/66,PAS1γ/cc,INH

1γ/cc以 上を耐性 とした。 〔研究 結果〕1症 入 院時耐性

例 は38.6%,感 性低 下例は21.4%,感 性 例は40.0

%で あつた。2症 耐性 例56例 中1剤 耐性25.0%,

2剤 耐性57。2%,3剤 耐性17.8%で あつた。(3)耐

性 例は入 院前化学療法 施行群に高率 にみ られ,ま た硬 化

型 病巣,こ とに 硬 化壁 空洞 を有す る症例 に多かつた。

(4)入 院前化学療法未施 行群において も耐性 ない し感 性

低 下例が全 例の12.4%に み られたが,INHに 対 し

ては全 くみ られなかつた。(5)入 院後治療 に よる耐性 の

変 動は各薬 剤 とも不変例が もつ とも多 く,上 昇例が これ

に次 ぎ,少 数の下降例 も認 め られたが,感 性復帰 例は全

くみ られなかつた。(6)入 院後 の経過 をX線 像 中等度

以上改善 と菌陰性化の2面 よ り観察 したが,ま ずX線

像 中等度以上改 善率は非耐性 例(感 性例 お よび感 性低 下

例)162.9%に 対 し,耐 性例 では14.3%で あつた。

また菌 陰性 化率 は非耐性例89.9%に 対 し,耐 性例 で

は23.2%で あつた。 耐性例 では好転例が著 しく少 な

いが,こ れ ら好転例 はすべ て1～2剤 耐性例 で,大 部分

は耐性薬剤 を含 む治療(主 と して3者 併用)を 行なつ

た ものであ る。 また3者 耐性例 は大部分が3者 併用 の

ほかにPZA,SI,KM等 も初 回使用 しているが,

好転例 は1例 もみ られなかつた 。(7)死 亡例 は6例 で

すべ て2～3剤 高度耐性例 で,か つ重症混合型 であつ

た。 〔結論〕耐性例 は入院前 化学療法施 行群 に高率 にみ

られ,硬 化型病巣,こ とに硬化壁空洞例に多 く,ま た

2～3剤 耐性例が多かつた。 治療 に よる経過 よりみて,

SMは10γ/cc,PAS,INHは それぞれ1γ/cc

を臨床的耐性の限界 とみなす ことは妥当 と思われ る。3

者耐性例は治療 の如何 にかかわ らず好転例が全 くみ られ

ず,1～2剤 耐性例に少 数の好転 例が認 め られた。
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症 候 ・ 診 断 ・ 予 後

2109.重 症結核 に関す る研究 北本治 ・福原徳光 ・杉

浦宏政 ・松宮恒夫 ・早川道夫(東 大 伝研)香 川修事 ・

石井省吾(東 京 都立府 中病)吉 田文香(埼 玉県立小原

療)稲 垣忠子(桜 町病)橋 本 信一(佐 倉厚 生園)

化学療法 と外科療法 の現段 階か ら眺めて,内 科 ・外科両

者 の立場 を考慮 しなが ら,重 症 結核の定義 と分類の立案

を試 み,そ の観点 に立 つて202例 の重症例につ き検討

を加 えた。発見が遅 れ,ま たは治療の不十分 ・不規則,

あ るいは中だ るみを経て病状が進行 し,通 常の化学療法

には抵 抗を示 し,無 条件には外科手術が施行 されない状

態の もの。 この中にはNTA分 類におけ るfar adv.

学研分類に おけるC3,F型 のほかにNTA分 類 の

mod. adv.,学 研分類 の拡 り2.に おける抗療法性 と考

え られ る もの を含 め,全 体 を難治 結核 と仮称 した。難治

結核 をI.亜 重症,II.重 症,III.超 重症 の3型 に分

類 した。 すなわ ちNTA分 類のmod. adv.に おけ る

抗療法性 と考 え られ るものをI型 と し,ま たfar adv.

を拡 りと心肺機能 ・全身症状 な どを考慮 してII型 とIII

型 に分 けた。I型 では手術が考 え られない こともない。

II型 では差 し当 り手術 は考 え られない。 しか し化学療

法 によ り停止性 に,あ るいは手術 にまで もつていけ るも

の もあ る。III型 は,現 在 の治療法 では好転が不 可能 に

近 い。 生命 の危 険 もあ る。 新 しい化学療法 に対 して も,

す ぐ耐性が つ くと考 え られ る。6施 設 よ り集 めた202例

について重症 分類別 に%肺 活量 を眺め ると,III型 と

判定 された ものは50%以 下 を示す ものが圧倒 的に多

く,II型 は50%以 下とそれ以上が ほぼ相半 ば し,I

型 はほとん どが50%以 上 であつた。 分類 の性格上,

この傾 向は当然 であろ う。薬剤耐性(SMとINHに

ついて)の 状況 か らは重症分類別 に大 きな差 はないとい

う傾 向であつ た。 もちろん耐性例が多い ので あるが,一

方,耐 性 はあま り示 され ていないで しか も抗化学療法性

と考 え られ る ものがII型 およびIII型 にかな り含 まれ

てい ることは注意に値す る。重症例 を逐年的経過 をおつ

て眺 めると,皿 型か らの死亡が顕著 であ り,II型 は こ

の状態 を続 ける もの のほかに,I型 化すな わち好転す

る もの と,III型 化すな わち悪化す る ものとが相半 ば し

ている。 またI型 か らの悪化 もかな りみ られ る。死亡

例 の死 因を重症分類別 に眺 めると,死 亡 例 は 圧倒的 に

III型 に多 いのであ るが,こ こでII型 における死 因を

み ると,外 科療法が5例 となつてい る。II型 に おける

手 術は慎重 を要 す ることを物語 つてい るように思 う。

THに よる菌陰性化を重 症分類 別に眺め ると,I型 に

おけ る菌陰性化は顕 著で,つ いでII型,III型 の順 で

あ る。一口に重 症結核 といつて も種々の病像 の ものが含

まれてい る。重症結核に対す る化学療法の効果 を検討す

る場合に も,こ の よ うに3型 に分 けて観察す ることが

有意義であ ると考え る。

2110.予 後よ りみた広範囲重症化肺結核の分類 吉 田

文香 ・村 田昭平 ・平嶋信子 ・小林宏行 ・西山寛吉 ・藤

岡萬雄(埼 玉県立小原療)

最近重症難治 の肺結核症が増加 し,そ の予後や治療法に

つい て も悲観的 のことが多 い。重症化へ の原 因につい て

はい ろいろ論議 されているが,そ の予 防策 と して適切具

体的 な方法が たてが たい のが現状で ある。 われ われ は当

療養所入所例69名 について最近 の病状 より1年 半～2

年以上5年 まで逆に遡 つて入所以来 の経過 を反省 し,

重症 化へ の予 防と重症肺結核 の予後 を考察 した。調査症

例 は3群 に分類 し,第1群 死亡例21名,第2群 不

変 ない し増悪例20名,第3群 排菌 陰性 化 した好転例

28名 と した。 これ ら症例 の病型 はF型 が大部分 で,

B3,C3,C2が 少数含 まれてい る。B,C型 は第3群

で やや多 かつた。肺活量 は第1,2群 で呼吸不全に近 い

ものが多 くなつ てい た。 病 型 を 在来 の方式で分類す る

と,3群 の相違 はあま り目立 たないので,こ れ をさ らに

磯江氏の方式に真似て分類す ると第1群,第2群 で大

空洞,多 房空洞 または1側 荒蕪肺 を もつ た例で,他 側

肺に も硬化型空洞の ある ものが もつ と も予後が悪 く,つ

いで全肺野に相当密に撒布巣 を有す る例が余後が悪かつ

た。1側 肺に大空洞 または多房空洞が あつて も他側が健

康で あつた り,ま たは少範囲の硬化型病巣が あ り,空 洞

のない場合には予後に期待が もて るよ うであ る。年令 で

は老令者に手術不可能 とい う問題点 があ るので,年 令構

成 を調べてみた ところ,第3群 にやや若 い者が多 く,

第1,2群 で30才 以上,高 令者がやや多 くなつていた

が,例 数が少ないので統計的意義はつけがたい。次に発

病 よ り化学療法開始 までの年数を調 べてみ ると,第1,

2,3群 と も発見後ただ ちに治療 を始めた ものが多かつ

た。 また第1群 で発見後放置 し治療開始の遅 れた もの

が やや多かつ た。 われ われの所に入院 して きた当初の状
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況をみ ると,初 回治療 例12名,入 院前 よ り継続治療例

(ここでは これを再治療例 として表現す る)57名 で あ

り,再 治療 例中第1,2群 に属 す るものでは,治 療 開始

後1年 以上たつてか らの入 院が 多 く,第3群 好転例 で

は1年 以内の ものが多い。 これ らの点 を考 え ると,重

症化へ の道程 には,発 見後 の治療方式 の関係す るところ

が大 であ ると考 え られ る。次 に初 回治療時 の化学療法 と

入院,自 宅療養,就 業 の別 を調べ てみた ところ,初 回化

学療法 には第1,2群 ではSM・PAS併 用が多 く,

第3群 では3者 併用(SM・PAS・INH)が 多 か

つ た。入院,外 来の別で は第1群 二死亡例に就業 しなが

らの療養が多 く,第2群 で は自宅療法,第3群 で は入

院治療が多 くなつていた。 この成績はX線 上相当の拡

りを もつ肺結核症は始 めか ら入院 して強力な化学療法 を

実施す ることが絶対に必要の よ うに考 え られ る。当療養

所 入院時の 化学療法剤の 使用量 お よび 薬剤耐性,入 所

後 の化学療法術式 を調査 した ところ,第1群 では化学

療 法の使用量 も耐 性 もSM・PASの みに比較的高 く

INHに はそれほ ど高度でなかつたが,全 身の衰 弱状況

が強いためか,化 学療 法の実施に もかな り困 難 性 が あ

り,入 所 後の化学療法 の効果 も予期以下であつた。第2

群 では入 院までの化学療法 剤使用量,耐 性 とも,も つ と

も高度 であつた。 これに対 して第3群 は抗結核剤使用

量 も少 な く化学療法剤 の効が大 であつた。次 に入所後 の

経過 をみると,第1群 は全例死 亡 し,死 亡までの入院

期 間は1年 以内が もつ とも多 く,4年 目くらいまでで

あつた。死 因では肺性心 と全身衰弱が もつと も多かつた

が,腸 結 核2名,術 後 経過 不良5名 が 目立 つた。第2

群 ではシ ューブを起 こし増悪 した ものが8名(約40

%)あ り,こ の中か ら今後 第1群 に属す る者 の出現 す る

ことは必須 であ る。 しか し排 菌減少 した り,手 術可能 と

な るほ ど軽度軽快 した者 も少 数存在 した。 第3群 では

全例排菌 陰性化 した。 この群 では化学療法 で排菌 陰性化

し,一 部 は開放性治癒 に向か うものと始 め排菌 陽性 で薬

剤耐 性化 してお り手術 によつては じめて術後排菌 陰性 と

な つた2群 が み られ た。 術後排菌陰性例 は手術に よ ら

ね ば第2群 よ り第1群 へ と 転 落 の 道 を辿 つたで あろ

う。 第3群 は以上の経過 よ り入院後4～5年 以 内に は

退所可能 とな る公算大 である。以上 の諸成績 を総括す る

と,広 範囲肺結核症の予後 を考慮す るに は,病 型 は単に

学研分類 または 岡式分類で は不十分で あ り,さ らに細か

い分析が必要 と思 われ る。 これ らの例の治療には初回か

ら強力な化学療法 と入院治療が重要で ある。 この結果,

重症広範囲肺結核症で は 第1の 治療 目標 は 排菌陰性化

であ り,こ の 目標の達成 され ないときに は増悪,死 亡の

方 向に進む公算大で ある。 したが つて第2群 に転落 ま

たは転落 せんと している症例 に対 しては,手 術可能 の う

ちに積極的 に手術 を施行すべ きであると考 える。

2111.重 症肺結核患者の糞便 内結核菌 と腸結核 との関

連性について 吉田文香 ・村田昭平 ・島野治平(埼 玉

県 立小原療)

抗結核剤の発見以来腸結核の発生は激減 したが,最 近の

重症肺結核患者はすでに多量の抗結核剤を使用 し,抗 結

核剤耐性者が多 く耐性結核菌を多量に嚥下 してい る。 こ

の点 を考慮 して糞便内結核菌 と膠結核 との関係について

調 査 した。まず糞便内結核菌の検索 を喀痰内結核菌の検

索 と併用 して実施 した。被 検者は化学療法 中の肺 結核患

者93名,肋 膜炎 例2名,非 結 核性 胸部疾患 例5名 で

あ る。糞便 内結核菌 の有無 は塗抹で はZiehl-Neelsen,

蛍光染色 とも挾雑 物が 多 く結 果に信頼が おけず,す べ て

培養 に よつて決 定 した。糞便 内結核菌 と喀痰 内結核菌 の

培養所見 を比較検討 して,次 の3群 に分類す ることが

で きた。 第1群-糞 便 内 ・喀痰 内 と もに 結核菌 陽性

(47名),第2群-喀 痰 内結核菌陽性,糞 便 内結核菌

陰性(19名),第3群-糞 便 内 ・喀痰内 と も結核菌陰

性(34名)。 第1群 に は圧倒的にF型 肺結核患者が

多 く,ま た非結核性肺疾患,肋 膜炎の症例はすべて第3

群に属 した。次に これ ら3群 について病型,化 学療法

開始後の年数,化 学療法剤の使用量,薬 剤耐性,腸 症状

の有無,体 重増加率な どを検討 した。 病型では第1群

にF型 重症肺結核が多 く,大 空洞多房空洞 を有す る者

が78%を 占めていた。 化学療 法開始後の経過年数で

は 第1群 平 均5年11月,第2群 平 均10月,

第3群 平 均3年 で,第2群,す なわ ち喀 痰内結核

菌陽 性,糞 便 内結核菌陰性の群が著明に短 く,こ れに対

して喀 痰,糞 便 内 とも結核菌陽性の第1群 が もつ と も

長 い。化学療法 剤使 用量,薬 剤耐性度で も第2群 が も

つ とも少 な くまた低 く,第1群 が もつ とも多 くもつ と

も高 かつた。 慢 性腸症 状を呈 した者は第2,第3群 に

はな く,第1群 に9名 あ り,そ の うち3名 は腸結核

を想像 させた。 この3例 は超重症例 であつた。 体重増

加率 では第3群 が平均4.3kgで もつ と もよ く,第2

群 これ に続 き,第1群 が もつと も劣 つた。次 に喀痰 内

結核菌 と糞便 内結核菌 との薬剤耐性度 とを測定,比 較 し

てみた(固 型培地)。SMは10,000γ まで,PASは

2,000γ まで,INHは200γ まで調べ たが,喀 痰 内

結核菌 と糞便内結核菌 との耐性度はほぼ等 し く,少 数が

わずかな相違 を示 したにす ぎず,そ の相違 も有意 とは考

え られなかつた。 この所見 よ り糞便内結核菌は喀痰内結

核菌の嚥下 された ものが大部分で あるよ うに 考 え られ

る。なお各群について耐性度 を検討す ると,第2群 で

はSM,PAS,INHと もほ とん どが感受性ない し

は1γ 耐性程度で あ り,ま たSM,PAS, INH に

同時に耐性の例はなかつた。 これに対 して第1群 では

SM10γ 耐性以上1.000γ 耐性まで,PAS10γ 耐

性以上100～200γ 耐性 まで,INH1～10γ 耐性以上
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100γ 耐性 までが多 く,し か もSM,PAS, I N H

に 同時に耐性の ものが多 かつた。一方糞便 内薬剤濃度 を

小川式直立拡散法 で測定 してみると,SMは0～2γ 程

度で あ り,PASは200～300γ,INHは10～ 20 γ

で あつた。以上糞便内結核菌の耐性度 と糞便内薬剤濃度

との比較か ら,第2群 では糞便内結核菌に対す る化学

療 法剤の効が大で あ り,糞 便内結核菌培養陰性 となつた

もの と考 えやす く,ま た第1群 では糞便内結核菌に対

す る化学養法 剤の効果が薄 く,糞 便内結核菌培養陽性 と

なつた もの と考 え られ る。 しか し糞便 内結核菌の耐性度

と化学療法剤 の効果 のみか ら考 えてみ ると,第1群 で

は さらに多数 の腸結核例が発生 しうるよ うであ り,こ の

点につい てはさ らに他の要 因を研究す る必要が あ る。次

に過去5年 間に肺 結核で死亡 した22例 につい てその死

因を調査 してみた ところ,腸 結核 を死 因と考 え られ る も

のが2名 あつた。 次に剖検 した13例 につい て脹所見

を調べてみ ると,廻 盲部小腸お よび大腸に潰瘍の あつ た

もの2名,腸 結核が あ り瘢痕化治癒 したと思 われ る も

の2名,廻 腸末端部に ポ リープ ある もの2名 を認 め

た。以上 の所 見 よ り,重 症肺結核患者で喀痰中に多数の

結 核菌を認 め るものでは,そ の結核菌が化学療法剤耐性

にな るにつれ糞便 内に多数に出現 す るようであ る。 この

糞便 内に培養 で証 明 され る結核 菌は肺結核患者,と くに

末期重症肺結核患者 に ときに腸結核 を誘発 せ しめ る危 険

を有 して お り,こ の点 は糞便 内結核菌 の薬剤 耐性 と糞便

内薬剤濃度 との関係 か らも推定 されると ころであ る。 し

か しなが ら多数の糞便 内耐性結核菌 を有す る例 に も胆結

核 を認 めぬ例が割合多 く,こ の点につい てはさ らに他 の

要因 を考究す ることが必要で ある。

2112.老 人肺結核の臨床的観察 冨川四郎 ・松本行生

・北川昭二 ・近藤金司 ・山岡康孝(山 田赤十字病呼吸

器)

昭和35年1月 か ら12月 までの間本院 呼吸器科 外来

を訪れた肺結核患者総数1,127名,12月 末入院加療 中

の210名,計1,337名 中満50才 以上 の者は200名(15

%)あ り,男135名(67.5%)女65名(32.5%)

で男が女 の2倍 を占め,年 令別では50才 台が129名

(64.5%)と 過 半数であつた。 これ ら患者 の発見 の動機

は,な ん らかの自覚症が あつて病院,開 業 医を訪 れて発

見 された ものが116例 と半数 以上 で,全 体 の1/5を 占

める42名(21.0%)が 保健所 の住民健診 に よつて発

見 され ている ことは注 目され る。治療 費の支払 区分を,

一般肺結核患者 の病院,診 療所 におけ る治療費支払 の統

計 と対比す ると,老 人肺結核 では国保 の患者が3倍 も

あ り,反 対に健保本人 は6割 にす ぎず,自 己負担のか

か る患者 と,か か らない患者では入院外来の比率が全 く

逆 を示 してい る。外来患者で90名 について病状上必 要

がな くて退院 した者 あるいは 入 院 しない37名 を除 く

53名 中経済的理 由で退院 した もの,あ るいは入院 しえ

な い者16名 全 例 が 国保 あるい は健保家族の患者で あ

り,そ の うちな お9例 が排菌 を続 けてい る。 呼吸器疾

患の既往歴 を有す る ものは69名(34.5%)を 占 め,

肺結核,肋 膜炎の各23例 が もつ と も多 く,全 体の2/3

を占 めていた。合併症 としては高血圧症,心 疾患,糖 尿

病,神 経痛等のいわゆ る老人病の合併が多かつた。家族

歴では132例 中患者が明 らかに 感染源 と考 えられ る結

核 性疾 患が18例(13.6%〉 あつた。外 来患 者中82例

の生活 環境をみ ると,菌(+)あ るいは菌(-)な が ら

空洞(+)で 排菌の可能 性あ るものが48例(58.6%)

にあ り,そ の うち15才 以下の小児 と同居 してい る者が

19例(排 菌の可能 性あ る者の約40%)に み られた。

初診時病型 分類 ではC型,F型 が49.2%を 占め,

Pleが5例 あつた ことは注意 さるべ きであ る。 予後 に

関 しては年令的 およびその他の要素 を除外 した場合,各

種外科的治療 にて治癒せ しめ うる可能性 のある者が132

例 中84例(62.2%)あ つたが,そ れ ら要素 を加 味 し

た場合には40例(30.3%)と 減少 し,し か もこの40

例 中患者に それ を受 ける意志のない者が25例 もあ り,

普通な らば化療 と外科療法で85.6%を 治癒せ しめ う

る可能性が あるが,老 人結核の場合132例 中治癒の可

能 性のあ る者は,す でに外 科療法 を行なつた9例 今後

手 術予定の6例 および化療 のみにて可 と思 われ る31例

の計46例(34.8%)に す ぎず,残 り2/3の 患 者は治

癒 の見込 は少 ないなが ら,化 療 のみを行な うのやむな き

現状 である。

2113.思 春期結核の研 究 長井盛至 ・高野 七郎 ・小 田

切道夫 ・柴 田実 ・高橋欽一 ・八木光 ・雨 宮公一(国 療

浩風 園)

最近 の思春期結核 の様相 を把握す るために,入 院患者 中

思春期104名,老 人67名,壮 年40名 を対象 と して,

まず入院時の所見につい て比較検討 を試 み,第1報 と

して次の結論 を得 た(た だ し思春期14～19才,老 人

50才 以上,壮 年30～39才 と した)。(1)NTA分 類か

らみ ると,軽 度は思35.6%で あるが,老6%,壮

10%で あ り,高 度進展は思12.5%で あるが,老40

%,壮42.5%で,す なわ ち思には軽度が1/3強 を占

め,老,壮 よ りも多 く,高 度進展は1割 強で,老,壮

に比べて甚だ しく少 ないのが特異 であ る。(2)X-P学

研 分類 でみ ると,滲 出型(A)は 思には12.0%み ら

れたが,老 は0,壮 は5%で あつた。線維乾酪型(C)

は,思19.4%に 対 して,老31.3%,壮2 7. 5%で

あ り,ま た重症混合型(F)は 思6.4%に 対 して,老

19.4%,壮12.5%で あつ た。すな わち思の12%は

滲出型で,こ れは老,壮 のいずれ よ りも多 く,こ れに反

し思の線配型19%と 重混型の6%と は,老,壮 に

比べて明 らかに少ない ことが分かつた。(3)空 洞 は 思
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66.3%,老89.5%,壮87.5%で,空 洞 は思 には

老,壮 に比べ てやや少 な く,し か も思 の空洞 はおおむね

小 さ く,か つほとん ど大 部分(94%)が 非硬壁空洞で

ある ことは顕著 な特長 である。(4)発 病(あ るい は発見)

時 の動機 をみ ると,検 診 に よるものは,思 の36.4%

は老 の12.5%,壮 の23.1%に 比べ て多 く,喀 血に

よ るものは,思 の4.9%は 老 の12.5%お よび壮 の

15.4%に 比べ て少 ない。(5)発 病 か ら入 院までの期 間

をみ ると,3カ 月以内に入 院 した ものは,思 の72.1%

は老 の30.6%,壮 の29.7%に 比 べて明 らかに多 く,

しか も思の過 半数(56.7%)は1ヵ 月以内に入 院 して

い る。(6)既 往 の化学療法 については,入 院前に化療 を

受けていなかつた ものは,思 は64。4%あ つて,老 の

32.8%,壮 の20%に 比べて明 らかに多い。(7)思 の

結核家族病歴の有無の比は40:26で,老,壮 と比べ特

別の差異 を認 めなかつた。(8)検 痰成績では,塗,培 い

ずれに して も陽性の もの は,思36.9%は 老の58.5

%,壮 の61.5%に 比べ て低率 である。(9)菌 の耐性

は,思22件 中6件,老21中17,壮15中1 2 で,

思のINHま たはSM耐 性 は他 に比べ て少 ないこと

が分 かつ た。(10)赤沈 は30mm以 下思 は73.2%,老

47.4%,壮70%で,31mm以 上 は思 は26.8%,

老52.6%,壮30%で,要 す るに思は軽度促進 が大

部分 を占め,高 度促進 は と くに老 人に比べ て少 ない こと

が分か つた。(11)小 川氏 の直立拡散法 に よる血 中の活性

INH濃 度 は,思 と老 の54名 につ き108検 体 につい

ての成績 では,4時 間では思 の濃度 は0。4γ/mlを 中心

に散在 してい るが,老 は0.8γ/ml中 心 であ り,さ らに

6時 間では,思 は大部分が0.1γ/mlで あ るが老 は0.4

γ/ml中 心 であ る。す なわ ち活INHの 濃 度は思 と老

の間には経 時的に差 を認 め,思 はつねに老 に比べ低 濃度

であ ることを知つた。性別には差異 を認めなかつた。

2114.最 近20年 間の胸膜炎患者の臨床統計的観察

籏 野修一 ・百瀬達 也 ・小池繁夫 ・坂 本敦 ・白石透 ・鵜

沢毅 ・村 尾誠(東 大上田内科)

昭和15～35年 の約20年 間に東大第二内科教室に入院

した胸膜炎患者の うち特発性胸膜炎は減少 しつつ あ り,

癌性胸膜炎 は近年急増 した。 この うち膿胸,癌 性胸膜炎

等 を除外 した223名 を対象 と して臨床統計的考察 を行

なつた。患者 の年令構成 は初期 は20～25才 台 に もつと

も多 く,つ いで25～30才 台に頂点 が移 りかけたが,最

近 では各年 代にほぼ同 じように分布 してい る。基礎疾 患

であ る肺結核 の年令構成 の変化 と類似 した推移で あると

み られ る。治療 法別に臨床効果を比較す ると,諸 家の報

告 の ごと く,ス テ ロイ ド・化療併用群12例 が,解 熱,

赤 沈改善,胸 水消失に著効が あ り,正 常化の速度 も熱,

胸水について格段に早かつた。 ステロイ ド併用例の大多

数が2～3週 以内の新鮮例で あつ たが,高 度の胼胝形成

がなかつただけで,癒 着は他の群 と比 べて と くに少 ない

とは云 えなかつた。 ステ ロイ ド剤 は胸膜炎 の経過 を著 し

く変えて しま うが,対 照,穿 刺,化 療群 には著差 はない

ので,各 種条 件 と臨床経過 の関係についてはステ ロイ ド

使 用例を除いて考察 した。入 院時の症状 の重 さでは,胸

水貯溜が少ないほ ど吸収は早 く,大 量貯溜では悪 化 もみ

られた。発病か ら治療 開始までが短いほ ど,解 熱,胸 水

消失が多かつたが,赤 沈改善,癒 着防止には関係がなか

つた。癒着発生に もつ と も関係深い条件は蓄水量,蓄 水

期間で あつた。 ステ ロイ ド併用は前述の ごと く,そ れだ

けでは癒着防止作用は著 しくなかつた。年令的条件 とし

て は,30才 を境 として,初 発症状の うち発熱は若年者

に多 く,呼 吸困難 は高年者に多かつ た。生体反応お よび

呼吸器の状態の相違の表現 として興味 をひい た。発熱,

赤沈 の軽快 は若年者に多 く,赤 沈,胸 水の不変,悪 化は

高年者 に多 い傾 向が み られ た。 しか しこの相違 は穿刺群

やステ ロイ ド併用群 では認 め られなかつた。 ステ ロイ ド

に よる速 やかな胸水消失 に,滲 出抑 制 と吸収促進 の両者

が どの程 度に関与 してい るかを測定 しようと試 みた。胸

水 中に1131人 血清 アルブ ミンを入 れ,そ の稀釈 されて

い く程 度か ら滲出量を,血 漿 中への出現 量か ら吸収量を

計 算 した。 この方法では1時 間当 り滲 出量 は5～2000,

吸収量は1～500程 度の値が得 られた。 両者のバ ラン

スか らみて,こ の計算法は さ らに検討 を要す るが,4例

中2例 に ステ ロイ ド投与数 日後に滲出抑制,吸 収増加

の両者が証明 された。

〔追加〕 岡安大仁(日 大第一内科)

われ われは,肋 膜の病態生理について,種 々検索 してお

り,テ レピン油肋膜炎,膿 胸,人 工気胸等 を家兎に作製

し,I131,P32を 用いて肋膜の吸収透過性 を種 々な る状

態で実験的に比較検討 し,健 常肋膜腔 の吸収透過性 はき

わめて大 きいが,異 常肋膜,と くに人工的膿胸で は著明

に低下す ることを知つ た。 また血 中および気管支 内注入

P32の 肋膜腔 内移行状態 を実験的 な らびに臨床的に観察

し,そ の移行度 と肋膜炎 の諸性状 との関係 を比較検討 し

てい るので追加 した。

2115.化 学療法の偉力下 に潜在す る活動性の判別 につ

いて 城所達士 ・本 田勲 ・岩崎望彦(東 医歯大 国府台

分院外科)

約800例 の切除症例 中よ り,下 記 の 条 件 に 相 当す る

136例 を選択 した。(1)総 合 経過判 定基準II,IIIに 属

す る(IIIの うちB項2,D項2b(ii)(iii)に 該 当

す る症例を除 く)。(2)化 療6カ 月以上,初 回治療 に限

る。(3)断 層所見上15mm以 上の乾酪巣が含まれ る。

虚脱例は除 く。136例 の病理 組織所見を総合的に判断 し

危険例,安 定例,不 安定例に3分 した。 危険例 とは,

化療下に もか かわ らず明 らかに撒布が行な われつつ ある

もの,撒 布巣 が空洞化 している もの,お よび撒布巣 中に
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開放性乾 酪性気 管支炎 が存在 す るもので,組 織学 的に危

険な状態が予後 の危 険を示 してい る症例であ る。扱つた

症 例はいずれ も排菌な く線維乾 酪型 に安 定 したX線 縁

を有 す るにかかわ らず,安 定例:不 安 定例:危 険例の比

率 は2:2.5:5.5で あつた。 発病 と化療 開始 時の時間

的関係に よつて早期発見例 な る1群 を設定 した。 その

定義は,(1)は じめて病変を発見 した ときよ り遡 つて1

年 以内のX線 所見 が正常 であ る。(2)発 見後 ただ ちに

化療 を行なつた。研究結 果は次 のご とくであ る。排 菌な

く,臨 床所見正常 なる症例 の主硬化性 に安 定 したX線

所見 を判読す るにあた り,そ れ らが早期発見例 でかつ化

療 開始時透亮像 な き症例 な らば,化 療6カ 月で危 険例

は少 な く約27%で あるが,化 療1年 ではすべ て安 定

例 と考 えてよい。 これ に対 し,化 療 開始時透 亮像 あ り,

これが消失 した症例 では,も し早期発見例 に所属 せぬ な

らば,化 療6カ 月 では約85%,化 療1年 で82%

の危険例が存在 し,化 療1年 で もやは りすべ て危険例

と して扱 うべ き ものである ことが 明 らかである。 また化

療が2年 以上に わたつ た症例 で,な お小葉大以上 の病

巣が認 め られ るな らば,そ れが早期発見例な ら危険例 は

30%と 考 えてよいが,早 期発見例 でな けれ ば危険例の

存在す る可能性 は65%に 及ぶ。 この よ うに,簡 単に

臨床上得 られ る条件に よ り,主 硬化性に安定 したX線

像の 中か ら危険例 を相 当明確に選択,判 別す ることがで

きるので ある。

2116.外 来通院中増悪 した妊産婦結核 河辺秀雄 ・増

山幸男(聖 路加国際病内科)

〔目的〕 結核の死亡率 は近年著 しく減少 したが,結 核患

者は現 在で もなお多い。 したがつて結核 を もつた妊産婦

も少な くない。近年わが国で も妊婦結核に対 し化学療法

を行ないなが ら出産に もつてい く傾向が増 して きたが,

諸外国に比 し,肺 結核で あるた めに人工流産 を行な う症

例 は少な くない。他方化学療法に頼 りす ぎ,安 静が適度

に とられず増悪す る もの も経験す る。一般に妊娠 中は比

較的に安静 を取 るが,出 産後は無理 をす る ものが多い。

われわれの取 り扱つた妊産婦で,肺 に結核所見を もつて

いた ものは79例 で,こ の中で妊娠,出 産 を契機 として

増 悪 した ものが15例 あつた。 増 悪 を 起 こしたい きさ

つ,ど の程 度の症状 まで安全 に妊娠出産 が可能 であ るか

知 ろ うとした。 〔方 法〕当院産科 に出産 の 目的で来院す

る ものは,初 回に6×6cm間 接撮影で胸部X線 検 診

を行ない,多 少 と も異 常 の ある ものは直接撮影 を行な

い・ 喀痰 または空腹 時胃液中の結核菌培養を3回 行な

つた。 陽性 の ものは原則 として療養所 に入 院をすすめ る

が,化 学療法 で短 期間に菌陰性化の見込 みあ り,ま た家

族感染 の危 険の少 ない ものはそのまま治療 を続 けた。

〔結 果〕79例 の肺に結核所見 のあつた ものの中で,妊

娠 中または 出 産 の 後 に増悪 した ことが判明 した ものが

15例 あつた。 最初活動性所見 あ り,化 学療法 中に さら

に増悪 した もの2例,臨 床的異常な くまた結核性疾患

の既往のない ものか ら発病 した もの5例,結 核性疾患

経過者 よ り増悪 した もの8例 で ある。 増悪の起 きた部

位 と して は肺9(粟 粒結核3),肋 膜2,リ ンパ腺1で

ある。 増悪の時期で は妊娠 中は第7,8,9月 に多かつ

た。増悪後結核菌の排菌者 は5例 で あつ た。 予後は母

体 は全例良好で あつたが,生 児については,1例 人工流

産,1例7月 で死産,1例9月 早産かつ結核感染 を受

けたが3年 後の現在略治,こ の3例 がいずれ も粟粒結

核に よる もので あつた。 その他の生児は健康で ある。

〔総括〕 妊産婦結核について は,化 学療法 中一般肺結核

患者 よ り増悪 を防止す る点で さ らに安静が大切で ある。

結核既往症の ある妊産婦は再発 を防止す るた めの予防化

学療法が望 ましい ことは,す でに第33回 結核病学会で

述 べた。また妊婦については,妊 娠の初期 と後 期に,出

産後は少な くも第6月 に 胸部X線 写 真検査 を 行な う

ことが望ま しい。妊産 婦結 核の治療 には一般衛 生管理 が

大切 と思われ る。粟 粒 結 核 の母 体 よ りの生児 について

は,3例 とも満足 な結果が 得 られなかつた。

〔追加〕 赤星一郎(九 州 中央病)

活 動性肺結 核の婦 人に,妊 娠を持続 させ,出 産 させた

例 を相 当 もつてい るが,そ の中の最重症だつた1例 を

追 加す る。私 がまだ国立療 養所福 岡厚生園に い た こ ろ

X線 所見 上両肺野の半分以上,つ ま り1肺 を こえ る影

があ り,も ちろん空洞像 も数 コ認め られ る婦人で,突 然

産気づいて出産 した例(妊 娠を主治医気づかず)こ の患

者 は化学療法 は全然 やつていない時の例で ある。 この と

き出生児 は託児所 にあずかつて もらつたが,の ち に 死

亡 。母 はお産 で と くに悪 化 した と も思われなかつたが,

その後 数年経つて死 亡 した。その他の例は,む しろ妊娠

-出産-育 児 とも大丈 夫だ といつてや るほ うが,本 人 の

意欲 も高ま り,肺 結 核その ものの経過 も良いほ うに傾 く

よ うに感 じられた。要 は,演 者 も言われた よ うに,患 者

本人 の人生観 家庭 の状況,経 済条件 な どか ら決 定 され

るべ きもので,医 師 あ るいは主治 医 としては,そ の判 断

に資す るいろいろな 医学的 な知識,経 験 に もとついた忠

言 をあたえるべ きだ と思 う。

〔質問〕 岡 田貞一(名 古屋市開業)

微量排菌の妊産婦に も分娩 させ るか。演者 も言 われ たよ

うに粟粒結核が かな りあるよ うで ある。 このよ うな病型

が高率 にあつ たことはや は り妊娠,分 娩,育 児 な どの特

殊条件 によ るものであろ う。 なんとなれ ば,一 般 内科 に

おいては このよ うな病型 は大へ ん減少 しているか ら。

〔回答〕 河辺秀雄

排菌が あつ て も妊娠 は持続 させ る。 われ われの例で3

例粟粒結核が あつ たが,こ れ は2例 は妊娠数 カ月前に

撮影 したX線 写真 でなん ら所見 な く,1例 は8年 前
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に肋膜炎 を経過 しその後毎年1～2回X線 写真で肋膜

癒着以外になん ら活動性所見 を認 めなかつ た もので,し

か も3例 と も妊娠 中に発病 してい る。 したがつて この

3例 は,予 防的な処置 を考慮す る 余 地 が ない症例だつ

た。肺に所見の ある ものでは化学療法 を行ないなが ら,

安静 その他の衛生管理 を厳重に行なつ ていけば比較的安

全に妊娠,分 娩,産 褥 を経過 しうる もの と考 え られ る。

〔質問〕 長井盛至(国 療浩風園)

われ われ も胸部外科的手術 を して2～3年 後 に安全 に分

娩 をさせ た例 をい くつ か もつ てい る。 また分娩後粟粒結

核 を起 こ し,化 療 で無事 に回復 した例 を もつている。 そ

こで一つ おたずね したい ことは,授乳 を どうしているか,

母乳か人工栄養 かであるが,私 は母乳 をやるべ きだ と思

う。 その根拠 は,(1)分 娩 を許す以上 は活動性 の病巣 は

あるはずがない。 さ らに感染 の起 こらないよ う乳房 を消

毒 してす る。(2)授 乳 しない と母乳 は乳房が張つ て眠れ

ないが,授 乳す ると,自 然 に睡眠が よ くな り,食 欲が

出 て母体の栄養 はよ くなつて くる。 しか し人工栄養 は乳

児の体に とつて も疾病に対す る抵抗 力が で きる。分娩後

は人工気腹療法が好 ましい と思 うが,い かが考 え られ る

か。

〔回答〕 河辺秀雄

活動性所見 を有す る ものに も妊娠,分 娩 を許 してい る。

非活動性所見の ものに は授乳 を許 してい るが,活 動性所

見の ある ものに は原則 と して人工栄養 を行 な うよ うに指

導 してい る。 で きるだ け 母 体 の 負担 を さけ るためであ

る。授乳 しない と乳房が は り困 ることもあ るが,こ れは

産科的な処置 で短時 日で治 る。人工栄 養によつて とくに

乳児の発育に障害 を伴 うと考 え られない。 分娩後 の人 工

気腹療法につい ては経験 を もつ ていない。

2117.間 接撮影読影の人的条件 について 鶴 田兼 春 ・

坂元佐多子(結 核予防会一健)

間接撮影法 の うち未解決 の問題 の多い読影 の人 的条件 に

つ き検討 し,2,3の 知見 を得 たので報告 す る。材 料は

講習用 に 作 つ た テス ト用 プ リン トフィルム(NP35

mm,50コ マ)1,所 見 の判 明 してい る者 を任意 に混入

した管理 中の集 団で撮影 した長尺NP35mm 47, 長

尺60mm19,計67系 列 を用 いた。 総 コマ数 は約

49,000で1系 列平均35mm865(50～2,145), 60

mm3402(89～1,608)コ マ,有 所見率 は35mm 4. 9

(1.1肉50。0),60mm14.1%(6.6～27.4)で,読 影

は講習生20,演 者 ら2,そ の他1名 で行ない,細 部 の

検討 は演者 らのみで行なつた。〔結果〕(1)経 験 と成績:

テス トフィルムを30分 前後 の時間で読み,経 験 別にみ

ると,無 経験 群で平均発見率 は50.4,1年 以内77.8,

3年 以内82.0,3年 以上89.7,お よび熟練者96・0%

で,明 らかに経験 と関係があつた。個々の所 見の発見量

も同様であつた。一方読 み過 ぎは これ と逆 の 関 係 に あ

り,女 性の読 み過 ぎは経験 と関係な く一般に多かつ た。

経験が多 くて も60才 前後の高令者ではかな り成績が悪

かつ た。次に重複読影の結果 は経験の多いほ ど少人数で

比較的良い成績 を得 た。(2)読 影 とフ リッカー値 との関

係は,軽 度の疾労 を観察 しえたの は35mm53,60

mm335,平 均44%で,か つ軽度以上の疲労 を示 した

ものはなかつ た。連続読影 コマ数 とは関係なかつ たが,

1,000コ マ以上の場合 はそれ以上に比 し疲労の み られ る

割合がやや多 くなつ た。(3)各 種条件,す な わち プリッ

カー値,連 続読影数,有 所見率,読 影開始時刻,読 影前

の負荷,読 影 中の疲労感の推移,読 影環境な どと発見率

との関係 は特別 な傾 向を示 さなか つた。(4)1系 列 を3

等分 し,各 部分 の発見率 を経時的 にみる と,80%は 上

昇 または下降型 を示 し,こ れに対応 した フリッカー値 は

47%が 下降型 を示 し,こ の両者の 曲線 の傾 向が一致 し

たの は32%に す ぎなかつ た。(5)読 影の連度 と発見率

の関係 は明 らか で,80%以 上の発見率 を得 るには熟練

者 で も100コ マ当 り35mm4分 以上,60mmで9

分以上 を要す る もの のご とくである。 また週末,休 日翌

日は他 の日に比 しやや成績 が劣 るよ うであ る。 さらに同

一 フィルムを速度 を変 えて読 み,速 度 の遅 いほ うが発見

率が高 い ことを確認 した。(6)読 影速度 を考慮 して2回

読 みの成績 をみ ると,短 時間のla回 読 みの成績 に,比

較的長 時間か けた1回 読 みの 成績が か な り接近 してい

る ことを知 つた。 〔結論〕(1)間 接像 の読影 には経験が必

要 で,か つ これは他 の条件 に優先 す るもののご とくであ

る。 同一経 験 では女性 がやや劣 り(読 み過 ぎが 多い),

また高令者 ではか な り劣 つた。(2)読 影速度 は成績 と明

らか に関係が あ り,熟 練者 で も遅 く読 む と成績 が良 く,

か くす ることに より2回 読 みの 成績 に かな り接 近す る

ことが 分かつた。

2118.治 癒傾 向を有 する肺結核空 洞およびその誘導気

管支の 造影 な らびに病理 組織 学的研 究-と くに空 洞誘

導気管支接 合部 について-高 岡秀郎 ・牧野進 ・長 倉

勇四郎 ・渕 沢健 之助(国 療 清瀬 病)

近時 肺結核 の化学療法 に よつて,肺 結核 空洞 が好転治癒

傾 向を示 す ものが多 くなつた。 しか しその 好 転 の 程 度

は,切 除 されて病理 組織 学的に検索 しえては じめて判明

す るものであ る。著 者 らは,こ の肺結核空洞 の好転 の程

度を より的確 に術前に知 りうる方 法 として,気 管支造影

に よる空洞気 管支接合部の造影所 見を検討 してみた。研

究 対象は,昭 和31年1月 ～34年12月 に国療清瀬病

院に入 院中に気管支造影法の施行 された119例 で ある。

これ らの うち化学療 法に よつて空洞が改 善 された として

切除 を受けなかつた30例,切 除が行なわれた36例 計

66例 と,切 除材料か ら浄化空洞を認 め られた17例 合

計83例 を治癒傾向 を有す る もの として検索 した。対照

として,未 治塞洞 または硬壁空洞 を有す る もの36例 を
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とつ た。以上の症例の気管支造影に よつて得 られ た空洞

気管 支接 合部の造影所見226本 を,A,B, C, D の

4型 に分類 した。A,B型 は円柱型 または梶棒型 を示

す ものであ り,C,D型 は毛 筆または鉛筆型の先端の

のびた型 を示す もので ある。 これ らの うちA,B型 は,

病理組織学的検索に よ り,治 癒傾向 を示す もので あ り,

C,D型 は乾酪性気管支炎 を示す もの である ことを確

か めえた。空洞 を学研分類に従 つて線状化 および濃縮 を

著明改善群,濃 縮b,充 塞,縮 小化,嚢 状化,浄 化空洞

を中等度 ない し軽度改善群 とし,こ れ らの 各 群 に つい

て,前 述 のAB型,CD型 に分類 してみ ると,著 明改

善 群では,AB型 を示す ものが20本100%で あ る

に対 して,対 照群 では,AB型 は10本(17%), CD

型が49本83%で あ り,こ の間に有意の差が あつた。

中等度改 善群では,AB型69%, C D 型 3 % で,

その 中間の値 を示 した。切除 され た材料につい て,空 洞

お よび その気管支接合部 を病理組織学的 に検索す ると,

接合部のAB型 を示 した ものは線維性拡張 または狭窄

を示 し,CD型 の ものは乾酪性気管支 炎を示 し,こ れ

らはいず れ も空洞 の改善の程度 と蛇 行 した。 したが つて

空洞誘導気管 支接合 部の造影所見 に よつて,空 洞 の治癒

の程度 をあ る程 度まで推定 しうるものであ ると考 え られ

る。

〔追加〕 萩原忠文 ・児 玉充 雄 ・絹川義久(日 大第 一内

科)

生体内の肺空洞は常に呼吸運動の制約下に あ り,こ の意

味で,肺 空洞の病態生理学的研究 を行なつてお り,そ の

一つ として,空 洞 を誘導気管支の接合部の生体内での状

態 を窺知すべ く,イ ヌ実験空洞 内に経皮的に直接造影剤

を注入 し,誘 導気管支への排 出状況 を観察 し,ま た生体

時 に近い状態の空洞 ・誘導気管支の接合部の状態 を気管

内および空洞 内注入の合成樹脂鋳型 で観察 した。 その結

果 と くに生体 内での両者 の関係 は,形 態 のみな らず,機

能 的閉鎖 あ るいは開放 が これ に劣 らず重要 な意義 があ る

ことを知 りえたので追 加す る。

2119.肺 結核 における気管 支の拡張 性変 化について

岡田昊 昌 ・松村寛 三郎 ・北本治(東 大 伝研)

肺結核例について気管支造影 を行ない,気 管支の拡 張性

変化の多いのに気づいた。今回は本例 を検討 して,そ の

性状 と基本病変,肋 膜病変,加 療変形等 との関係か ら,

その様相,成 因について考察 を行なつた。 〔方法〕 メ ト

ラのゾ ンデ を使用 し,造 影剤は60%ウ ロコ リン油剤

15～2000を 使用 した。気管支病変の性状 を高度拡 張,

中等度拡張,軽 度拡張お よび嚢状,棒 状,念 珠状,混 合

型 とした。 〔成績〕(1)総 数153例 中,高 度拡 張29例,

中等度拡張32例,軽 度拡張46例,異 常な き もの46

例で70%に 拡張 を認 めた。(2)学 研病型別に みると,

C2型 では高度20例,中 等度13例,軽 度18例,正

常4例 。C1型 では高 度3例,中 等度4例,軽 度3

例,正 常4例 。B2型 では高霞2風 中等度11例,

軽度14例,正 常13例 。B1型 では 中等度2例,軽

度7例,正 常17例 とな り,高 度拡張 例はC2,C1,

B2型 と減少 し,正 常例 はC2,B2,B1型 と増加 を示

した。(3)所 属肺区域別にみ ると,左 右肺での傾向はほ

ぼ等 し く,そ の頻 度は上,中,下 葉の順 とな り,S2,1

に もつ と も多 く,次 いでS4,5,S6,S10と な りS3

には比較的少な く,左 肺ではS6に やや多 くみ られた。

これ らの所見はおおむね肺病巣 に一致す るが,一 面解剖

学的異同に よる もの と思われ る。(4)肋 膜病変,加 療変

形 との関係では,肋 膜肥厚 ある もの に各例 と も多 くみ ら

れ,中 で も蓄水,胸 廓成形例 には高度拡張が著 しく,虚

脱 療法が気管支拡張の発現 に大 きな役割 を演 じてい るも

の と思 われ る。(5)気 管支拡張 の程度 と性状 との関係で

は,嚢 棒混合 は高 度拡張 に多 く,中 等 度,軽 度 とな るに

従 つて減少 し,棒 状 は これに反 して増加を示 し,念 珠状

は各例 においてほぼ等 し く,嚢 状は高度拡 張にやや増加

し,棒 念珠混合 は高度拡 張にはみ られなかつた。 これ ら

の結 果を考 察す ると,棒 状お よび嚢状拡 張はそれぞれ別

個の要因に よつて生 じ,念 珠状拡張は この2つ の要 因

が同時に働いた もの と 考 え る のが至当の よ うに思われ

る。肺結核にお ける気管支の拡 張性変化は,そ れが肺の

萎縮破壊性変化に随伴す る現象で あると もい えるが,一

般のX線 検査では その性状 を知 ることは困難で あ り,

気管支造影法 によつ て内部か らの所見 を得 ることは診断

の一助 として望ま しい もの と考 え る。

2120.肺 結核症の治癒判定法 と しての造影 による菌誘

発試験(第1報)安 達恵(国 療 北海道第一 ・北大結

研)

気管支 造影術 は肺結核症 に しば しば施 行 されて きたが,

たまたま造影 術を契機 として,長 期 間菌陰性 を続 け る患

者 に短期間菌陽転 す る ものが あつた。また造影後なお菌

陰性 を続 け るものでは就 労あ るいは作業療 法を行なつて

も結核症 の再発 は少 な く,菌 陰転者の退所者 に再発 し再

入所 して きた例を経験 した。 この ことよ り造影術 を誘発

試験 として,肺 結核症の治癒判定の一助にな しうるので

はないか との想念の もとに実験 を行なつた。〔実験方法〕

(1)実験対象:入 所患者 中X線 所見のNTA分 類で

軽または中等症,学 研分類のCま たはD型 。菌所見

では月1回 検査3ヵ 月以上連続陰性の もの120名 。

(2)気 管支造影術:局 所麻酔下に メ トラのゾ ンデ を経 口

挿入,病 巣領域気管支へ も麻酔薬注入後,ウ ロコ リン

20～30g使 用。(3)喀 痰連 日培養:前 後8日 間抗結核

剤 中止。術直後 および7日 間早朝喀疾連 日培養。1回

で も陽性の もの を菌陽転 とした。(4)造 影術後1年 以上

経過者 の病態調査。 〔実験成績〕(1)3ヵ 月以上菌 陰性者

の120例 中32例26%に,1年 以 上菌陰性者の18
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%に 菌陽転 を認 めた。(2)X線 所見軽症70例 中10例

14%に,中 等症50例 中22例44%に 菌陽転 を認

めた。(3)空 洞 のない ものの73例 中8例 11% に,

空洞 のあ る もの47例 中24例51%に 菌陽転 を認 め

た。(4)菌 陽転 す る場合 菌の出現 は,造 影直後 にはわず

かに4例,1日 目14例,3日 目29例,7日 目23例

で,直 後 よ りも3日 目以降 に多 く,単 な る洗滌効 果 と

考 え られ ない。(5)菌 陽転32例 中28例 は2ヵ 月以 内

に再陰性化す る。(6)菌 陽転せ ざる もの88例 か らは,

就労 あるいは作業 に就事 して1年 以上の 経過 の うち悪

化す る ものがなかつ たが,菌 陽転者 に して退所5例 中

4例 に再発再入所 を認 めた。 〔考案〕以上の ごとき造影

後の排菌は単な る洗滌に よる ものでな く,病 巣部が刺激

されて,通 常の 検 痰 法 では証明不可能な,い わゆ る

dormantな 菌が発育を開始 した もの と思われ る。 この

意 味において,気 管支造影後の喀痰培養は病巣の細菌学

的性状お よび患者の予後 を知 る うえに重要な方法であ る

と考え られ る。

〔質問〕 萩原忠文(日 大第一内科)

ただ今 の演 説に直 接関連 しないか も分か らないが,わ れ

われ もこの間題 に関 しては重大 な関心 を有 してい る。 そ

の点 に関 して,以 下の2つ の質 問に対 してお答 え願 い

たい。(1)気 管支 造影 術の実施に よつて,菌 陽性 とな る

メカニズムをいか に考 えてい るか。(2)空 洞 の所在部位

す なわち上葉 ・下葉空洞 によつ て,菌 誘発成績 に差異が

あるか否か。

〔回答〕

(1)メ カニズムは今後 なお 詳細 に 検討 したい と思つ てい

るが,現 在の と ころ造影 によ り刺激 され て,い わゆ る

dormantな 菌が発育 を開始 した もの と思われ る。(2)有

空洞47例 中24例,無73例 中8例 菌陽転。

2121.　空洞性肺結核症の ネブライザ ー療法 小野 田敏

郎 ・鈴木豊明(東 京警察病内科)

〔研究 目標〕 空洞の外科的療法不成功例,空 洞の外科的

療法の適応外の もの,空 洞 を伴 う重症混合型陳旧性結核

な ど現在の化学療法の限界 をこえる ものに対 してネブ ラ

イザ ーに よる吸入化学療法 を実施 してみ るべ き成績 をあ

げた ことを既報 したが,さ らに本法に よる治療例 を追加

して本療 法の効果 を確 か めた。 〔研究方法〕(1)外 科的療

法 不成 功ない し再発者,追 加3例 既報 との合計10例,

(2)空 洞結 核の外科 的療 法の適応外の もの追加3例,計

8例,(3)老 人性重症 混合性肺結核 追加1例 計7例,

総 計25例 はいずれ も PAS, INH, SM, KM,

 PM等 相 当長期 間化学療法 を実施 したが 排 菌を続 け か

つ外科 的療法不能 の患者 であ るが,こ れ らの患者 に対 し

て従 来の化学療法 に本療法 を併用 した。す なわ ちアレベ

ール1ccを2 .5%INH1ccと 混 じネブ ラィザ ー

を用いて週2回 吸入6ヵ 月～3年 間続 けた。INHの

代 りにサイア ジン,SM,KM,VM,CSを 用いた

例 もあ る。喀痰 中結核 菌の推移,XP所 見,臨 床所 見

を学研 化学療法 に よる病 状判 定基準 に従 つて検討 した。

〔研究結 果〕(1)結 核菌 の推移:本 療法 を行なつた後 塗抹

陰性化追加4例 既報 との合 計18例,培 養 陰性化追 加

2例 既報 との合計9例,不 変追加1例 既報 との合 計3

例で(う ち2名 死亡)あ つた。塗抹培養菌 陰性化9例

塗抹のみ陰性化9例,培 養のみ陽性の もの も排菌量の

減少 を認 め,従 来の化学療法の みでは期待で きない好成

績 を得た。(2)X線 像:学 研基準に よると基本型で は3

例に著明な改善 をみ,11例 に改善が認 め られた。 空洞

消失は3例,縮 小6例 で あつた。(3)臨 床所見:体

温,長 期療 養者で一応平熱化 してい るので追加5例 計

22例 が平熱,1例 追加計3例 が高熱 よ り平熱化 した。

体重20例 に増加ない し改 善がみ られた。以上の結果 よ

り著明な軽快 追加1例 計3例,中 等度軽快追加1例

計2例,軽 度軽快追 加2例 計8例,不 変追加1例 計

10例,悪 化2例 で,効 果は約50%を 認めた。 〔結

論〕空洞 の外科 的療法不成 功例,空 洞 の外 科的療法 の適

応外 の もの,空 洞 を伴 う重症混合型 陳旧性 結核な ど現 在

の化学療法の 限界 を こえ るもの7例 を追加 した計25例

にネブ ライザ ー吸入療法 を実施 し,喀 痰 中結核菌塗抹 陰

性化18例,培 養陰性化9例 と好成績 を得 た。X線 所

見 もか な りの改善 をみた。以 上の結果 よ り同様の症例 に

つ いて大方の追試 を希望す る。

〔追加〕 萩原忠文 ・関季慈 ・西 島昭吾(日 大第一 内科)

肺空洞の意義について,多 面 的に病 態生理学 的見 地 より

種 々検索 を行なつ てい る。 その一つ と して,100%O2

を吸入せ しめ空洞内のN2量 を測定 し,誘 導気管支 を介

して外気が流入 しがたい事実 を観察 した。 この事実 よ り

ネブ ライザ ーに よる吸入で も化学療法剤は十分に到達 し

が たい場合が あると考 え られ,ま たC14で 標識 した

PAS-C14お よびINH-C14溶 液の気管支壁か らの

吸収の大な る研究結果 よ り,ネ ブ ライザ ー吸入療法の空

洞 治癒機転の主 因は,空 洞内の薬剤の吸収でな く,気 管

支内 よ りの吸収ではないか と考 えたので追加す る。

〔追加〕 肺結核症 に対す るエ ロゾル療法 安達恵(国

療 北海道 第一)

われわれ も昭和32年 末 よ り肺結 核症 に対 して抗結核 剤

のア レベ ールあ るいはケー タイ ン添加吸入療法 を行なつ

て一応 の知見 を得 てい るので追加す る。 〔目的〕(1)中 等

症 ・重症肺結核症の うち2年 以上 化学療法 を継続 して

も症状停滞 し,改 善が み られ ない ものの治療の ため。(2)

重症肺結核症の外科療法の適応外の もの,い わば超重症

患者の 咳噺,喀 痰 を減少 させ るため。(3)超 重症患者 を

手術適応の範 囲内にまで持 ち来 た らせ るため。(4)外 科

的療法適応患者 に あ らか じめ2ヵ 月前か らエ ロゾル療

法 を行 ない,手 術時の合併症で ある気管支瘻,気 管支性
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撒 布を減少 させ るため。(5)術 後の菌陽性者,術 後 悪化

者 に対す る治療 として,以 上の5つ の 目的か ら本法 を

行なつた。対照例 は男25例,女13例 で年令 は各年 代

にわた り,中 等症21例,重 症17例 。 学研分類 では

B型6例,C型25例,F型7例 で,こ の うち空

洞 を有す る もの33例,な い もの5例 。 治療前結核 菌

塗抹,培 養 ともに陽性25例,塗 抹 陰性培養 陽性6 例

手術前 の塗抹,培 養 とも陰性7例 。〔治療 方法〕10 %

アイナーまたは ス トマイ1～2ccを ア レベ ール液 ある

いはケー タイ ン2cc添 加ネブ ライザ ーに よ り1日1

～2回 。2カ 年 間継続 。〔治療成 績〕 結核菌の消長は塗

抹 陰性 化25例 中14例56%,減 少4例16%, 培

養31例 中陰性化13例41.9%,減 少12例38.7%。

胸部X線 像の消長 は1割 内外でほ とんど変化が なかつ

た。一般症状の消長は,咳 噺,喀 痰の消失お よび減少が

67～70%あ り,赤 沈の改善 も同様,体 重の増加は29

%で あつ た。重症例 にお ける%肺 活量 の消 長は10%

以上増加者 は17例 中10例59%で あつ た。 この よ

うな ものの 中には外科 的療法適応の範 囲に入 り無事完 了

した もの を含 んでい る。 また外科療法2ヵ 月前 に本 吸

入療法 を行 なつ た21例 において わずか に1例 に膿 胸

併発。 しか しこれ も気管支瘻 な く,膿 胸 も改善 した。

2122.　化学療法不成功例 に対 する内科的虚脱療法 の再

検討(1)人 工 気腹術 に ついて 沼 田至 ・川井 和夫

(国療東 京)岡 庭弘(東 大 田坂 内科)関 敦子(東 大沖 中

内科)荒 木重清(目 白診)

〔研究 目標〕 化学療法 の著 しい進 歩に伴 つて,内 科的虚

脱療法 はほ とん ど姿を消 した状態にあ るが,主 要薬剤に

耐 性出現 のため化学療 法に無 効 となつた症例が漸次増加

の実情で あるので,わ れわれは昭和31年 ころ よ り再 び

内科的虚脱療法 と くに人工気腹術 を一部患者 に実施 して

お り,そ の治療成績 を調査 したので報告す る。 〔研究方

法〕対象患者は全部で85例,そ の大部分はINHを

は じめ主要抗結核剤 に耐性,か つ ただ ちに外科手術 を行

ないが たい もので あ り,20例 は一応菌陰性化す る もい

わゆるopen negativeま たは不安定 な陰影 を残す もの

で あ る。気腹術式 はおおむね正規の方法 に従 つ て い る

が,気 腹 開始 前はINHを 主 とす る化学療法 を続 け,

気腹継続 中は原則 として化学療法 を併用 しない こと,ま

た1回 の送気量 は500～800cc程 度 に とどめ ることを

と くに励 行 してい る。 〔研究結 果〕強 度の癒 着 の た め

1～2回 で送気 中止 した もの7例,開 始 して間 もない も

のを含めて治療6ヵ 月未満29例 で,そ の うち9例 は

現在送気続 行中であつて,中 止20例 中10例 は排 菌陽

性 のまま無 効 と認 めた ものであ る。治療6ヵ 月以上1

年未 満の もの14例,そ の うち中止6例 中菌陽性 のま

ま無 効 と認 めた もの2例 であ る。治療6ヵ 月以上 に達

した もの49例(NTA分 類:重 症25,中 等症20,軽

症4)で,術 前菌陽性者の培養陰性化率は,6ヵ 月40

%,12ヵ 月66%で あ り,明 らか な空洞 を有 した37

例の うち16例(43%)に 空洞閉鎖が認 め られ た。空洞

閉鎖例は肺上野の ものに多 く,肺 下野の空洞で はか えつ

て拡 大 した もの もある。 化学療 法に よ りいわゆ るopen

 negativeに 達 した もので は,気 腹 によ り早期 に空洞閉

鎖ない しは瘢痕治癒 にお もむ くものが ある。副作用 は初

回送気時の肩押部 あるいは上腹部の疼痛 以外には とくに

著 しい ものはない。肺活量の変動 は興 味深 く,気 腹 開始

後に多少 と も肺活量増加の傾 向ある もの が多い。 〔結 論〕

化学療法無効 となつ た肺結核患者 に人工気腹術 を行 なつ

た。結果は比較的良好の ものが少 な くないの で,INH

の ごとき主要抗結核剤耐性例 に対 しては,い たず らに化

学療法の みに拘泥す る ことな く,一 応か くのご とき内科

的虚脱療法 を試 みる ことは意義 あ ることと考 え る。

〔追 加〕 長井盛至(国 療浩風 園)

虚大空洞が あ りなが ら手術 を拒否 し て い る 男(40才)

に人工気腹 を加 えて7年 間続 けてい るが,そ のために

再発 もな く普通生活 を続 けてい るものを経験 してい る。

左側胸成,右 側空洞の あ る女性(50才)に 気腹 に より

5年 間無事 に続 けてい るが,こ の 間胃腸症状 よ くな り栄

養状態 が改善 してい る。化学療法 で副作用多 く,衰 弱相

当にみ られ る娘(23才)に 少 量気腹(200～25006)を

週2回 施 行を5年 続 けてい るが,一 般 状態 きわめて よ

くX線 像 もよ く改善 してい る。 沼田氏 の報告の よ うに

長 期の化療 を止めて気 腹だ け す るのはhost-parasite-

drag-relationshipの 意 味か らも賛成 であ るが,耐 性の

ない ものには化学療法 プ ラス気腹 も,熊 谷教授の説 もあ

るが,も う少 し検討 す る必要が あると思 う。

〔追加〕 今 村昌耕(結 核予防会結研)

演者 と選んだ対象は異な るが,一 時的虚脱療法が再検討

さるべ き もの と考 えるので追加す る。34回 本学会 にお

いて 「結核性肺空洞の開放 性 治 癒 と"Open nagative

 Syndrome"の 分折」 とい う題で発表 した中で,菲 薄化

残存空洞 に対 し一時的 な虚脱療法が有効 で瘢痕治 を来 た

しうることを報告 したが,そ の後症例 を加 え追加報告す

る。症例 は13例 で あるが,い ずれ も初 回治療で有効 な

化学療法実施 によ り空洞 は清 浄菲薄化,い わゆ る"Open

 negative Syndrome"の 症例 であ る。 しか し6ヵ 月以

上 たつ て も瘢痕化,濃 縮化傾 向の み られ ない症例 に気 胸

10例,気 腹3例 実施 した。 大部分Kaで,Kxが 2

例,空 洞の大 きさは中3例,残 りは小。 虚脱療法 開始

までの平均 月数10ヵ 月,実 施期 間は平均6ヵ 月で あ

る。 結 果は2例 を除 き成功 し大部分瘢痕治 を来 た しえ

た。 不成功例2の 空洞 はS3で あつた。以上の よ うに

化学療法 によ り空洞の清浄化が起 こ り残存 した菲薄空洞

に対 して,見 通 しの はつ きりしない開放性治癒 を期待す

るよ りは,病 理解剖学 的に もよ り安全な治癒 をはか るた
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めの一時的虚脱療法 を一応試 みるべ きで あると思 う。

2125.　肺結核 によ る喀血 に関す る臨床的研究 菅野巖

(東北大抗研)

研究対象 として,当 病院に 入院 した 患者の うち,昭 和

19年1月 ～35年12月 の17カ 年間に退院 し,診 断

の確実な肺結核5,3l1名 を選んだ。 また喀血の原因が

直接に外科的侵襲に よると思われた ものは除いて 自然喀

血 と一応考 えた もののみ を喀血者 とした。5,311名 の う

ち,喀 血経験者26.3%,入 院 中に初回喀血者6.8%

あつ た。各種の治療法の変遷 を考 え,退 院年次 と喀血率

との関係 を観察す ると,24年 以降の化学療法の時代に

入 り,喀 血は急に減少 を示 した。 これは入院 中に初回喀

血 をみた363名 について精 し く検討す ると さ らに明 ら

かで ある。喀血は21年 に最 高の山を示 し,化 学 療法 の

よ うや く行なわれ始めた24年 に急激に下降 し,そ の後

は予想に反 し34年 まで横ばい状態で ある。 しか し35

年 に急速な下降 を示 した。 これは薬 剤の耐 性や薬 の使い

方 の進歩 と関係が あると思われ る。入院中に喀 血を認 め

た肺結核680名 の退院時におけ る転帰 は,良 好439,

不変または悪化110,死 亡131で あつた。 この うち死

亡 についてみ ると,25年 を境 として急激に減つた。 と

くに28,29年 に もつ とも低 く,そ の後 は再び上昇を示

した。 これは,薬 剤 耐性 とか,重 症 で巨大 空洞 のあ るも

のが多い とか,そ うした ことと関係 があ る。次 に肺結核

604名 の喀血前 の肺X線 上の病型 を学研 分類 に従 つて

観察す ると,24年 以前 では浸潤乾酪型の もの が 目 立

ち,と くに戦後 の20～24年 では滲 出型 もかな り認 め ら

れ,硬 化型 は非常 に少 ない。 反対 に,25年 以降 は線維

乾酪型,あ るいは硬化型が著 しく多い。 と くに30～35

年 では硬化型が もつ とも多い。 空洞壁 をみ ると,24年

以前 では非硬化壁が,25年 以降 では硬化壁が割合 に多

く認 め られた。 またその大 きさをみ ると,20～24年 の

ものに大空洞が もつ とも多 く,続 いて30～35年 の もの

が高率 を示 した。 また重症209の うち死亡77(36.8

%)で,こ れを年次 的にみ ると,終 戦後(20～24年)

に もつ とも高 く(44.2%),化 学療法 の後 期(30～35

年)が これに次 ぎ(42.1%),そ の初 期に(25～29

年)も つ とも少 ない(11.8%)。 この後 期におけ る死 亡

率の高いのは,重 症例 のほ とん どすべてが化学療 法を受

けてい るに もかかわ らず,大 きな空洞 があ り,そ の壁 も

硬 く,硬 化型の病型が多 く,薬 剤耐性の発現 も著 しい,

いわゆ る治療 に困窮す る ものが多 く含まれてい るためで

あ る。なお重症,巨 大空洞 か らの死 亡率が,同 様に後期

の ものに もつ と も高 く50%認 めた。 次に軽症で喀血

を認 めた もの8.6%,喀 血前に化学療法 を受 けていた

もの28名 い た。 これ らの大多数は硬化型の病型で,使

用薬剤の種類 を みると,INH含 有群に著 し く高率で

あつ た。 これ は薬剤に対す るアレルギ ー体質に よる もの

と考 えられ る。

〔追加〕 大久 保滉(関 西 医大 第一 内科)

INHが 喀血 を誘発 す ることについて,私 は本剤が胸

部 皮膚 で測 つた血管抵抗値(陰 圧法)を 減 弱 させ ること

を認 め,ま た喀血前 には血管抵抗値が減弱 す ることを認

め,こ れ ら2つ の事実か ら,INHが 喀血 を誘発 す る

機序 は血管抵抗の減弱 にある と考 えてい る。

〔追加〕 渡部良次(国 療 貝塚千石荘)

私は結核 に罹患 させた家兎 に対 して自律神経 中枢の刺 戟

を行ない,実 験的に肺 出血 を結核家兎 におこす ことを試

み てい るので,そ の概略 を報告す る。体重2.5kg前 後

の感作 した家兎に経気道性に生菌 を注入 して肺病巣 を作

製 し,黒 津の方法 に従つ て交感帯 に属す る腹 内側視床下

核 に双極針 を剌入 した。刺戟 にはジユボアレイモ ン型感

応 コイル を用い た。すな わちこれに2Vの 蓄電池 を連

結 し,コ イル間距離6～2cmで30秒 間の剌戟 を12回

くり返 した。剌戟終了後家兎はエ ーテル麻酔 下 に 開 胸

し,ブ アン氏液 を用い て生体固定 を行なつ た。 〔成績〕

ス ライ ド1は 実験に使用 してい る装 置で ある。 ス ライ

ド2はCD6～5cmで12回 刺戟 した もので,生 体

固定時大動脈か らブ アン氏液 を注入 し右房か ら瀉血 して

い るので,こ の例はブ アン氏液が肺に入 らず健常肺野が

赤色 を呈 してい るので分か りに くいが,肺 表面に み られ

る点状の濃赤色 の部位が交感帯刺戟に典型的な肺 出血で

あつて,こ れはモ ノクロームの スライ ド3の ほ うが明

らかに認 め られ る。ス ライ ド4は その病巣部の割面で,

病巣の周辺 に出血がみ られ る。ス ライ ド5はCD6～

2cmで12回 の刺戟 を行なつた もので,左 下葉には交

感 帯刺 戟に典型的な点状出血がみ られ るが,上 葉には班

点状 の副交感 帯刺 戟時にみ られ るよ うな出血が認 め られ

る。ス ライ ド6は 右下葉 の病巣部で,ス ライ ド7は 左

下葉 の健 常部 の割面であ る。健 常家兎 におけ る刺戟では

CD7～4cmで,始 めの例の よ うな点状出血がみ られ

るのが常であ るが,ス ラ イ ド8はCD6～2c m で

12回 の剌 戟を健康 家兎 に行なつた もので,灌 流不良の

ため分か りに くいが肺出血 は認め られない。 スライ ド9

は これのモ ノクロームの写 真で ある。なおス ライ ド作製

がお くれたため持参 してないが,剌 戟を行なわずにエ ー

テル麻酔下に生体固定 を行なつた対象群の結核家兎には

出血は認 め られない。実験開始後間 もな く,現 在までに

得 られた結果は必ず し も十分な ものではないが,剌 戟方

法等 をさ らに検討す ることに よつて,も つ と著明な肺出

血 を来たす こと も可能 と考 え られ る。人の肺結核症にお

ける喀血や血痰は さま ざまな場合にみ られ る もので,そ

の原 因には多 くの因子が考 え られ るが,臨 床的には情緒

的な ス トレスが誘因 となつた と考 え られ る場合 もあ り,

感情の 中枢 と も言われ る自律 中枢を剌戟 して惹起 した結

核家兎 にお ける肺出血は,こ れ を実証 した もの と言 える
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のではなかろ うか と考 える。 こ う考 えると,こ の実験は

肺結核 症 を精神身体医学的疾患 として取 り扱お うとす る

立 場に一つの実験的根拠を与 える もの と思われ る。なお

この方法 に よる肺 出血 の機 序については今後引 き続 き研

究 を行 な う予定 であ り,ま たこの方法 を利用す ることに

よつ て喀血 に対す る種 々の薬剤の効果 を判定で きる可能

性 もあると思 う。

細 菌 ・ 病 態 生 理

2201.　 結 核 菌 に よ るLipoproteinの 生 合成 につ い て

前 田秀 夫 ・谷 淳 吉(国 療 刀 根 山 病)

結 核 菌 の 示 す 生 物 学 的 な活 性 の う ちでLipoproteinは

空 洞 形 成 能 を有 す る物 質 で,山 村 らに よ りFolchの 方

法 に よつ て 分 離 され て い る。 この 物 質 の 生 合 成 を研 究 す

る 目的 で2-14CLysineをTracerと して,そ のLipo-

protein分 画 へ の 転 移 を追 求 した。 鳥 型 菌(獣 調 株)の

Sauton培 地 浮 遊 液 にTracerを 加 え て37℃ でin-

cubateす る と菌 体 の ク ロ ロホ ル ム:メ タ ノ ー ル(2V

:1V)混 液(以 不CM-液 と略 す)に よ る抽 出 液 中お

よ び これ よ り分 離 したLipoprotein分 画 中へ 時 間 と と

もに 高 度 に 放 射 能 は転 移 して く る。 と くにLipoprotein

分 画 中へ は 菌 体 蛋 白 に 比 して 単 位 重 量 当 りの 放 射能 は

数 倍 に 達 し,ま たCM-液 抽 出後 の菌 体 よ り,山 村,

岡 田 の 方 法 に 従 つ て ツベ ル ク リ ン ペ プ チ ド を分 離 して

放 射 能 を 比 較 して も数 倍 のspecific activityを 示 す。

一 方RNA分 画 へ のRadioactivityの 転 移 と比 較 して

み る と,RNA分 画 で はIncubation30分 でspecific

 activityはmaximumに 達 し 以 後 低 下 す る。 続 い て

放 射 能 の転 移 した菌 体 を洗 滌 後,非 放 射 性Lysineを 添

加 してIncubationを 続 け る と,CM-抽 出液 のRadio-

activityは 時 間 と と もに 増 大 す るがLipoprotein分

画,RNA分 画 の それ ぞ れ のspecific activityは 一

定 の 変 動 を示 さな い が,菌 体 のphenol処 理 水 層 の

Radioactivityは,CM-抽 出 液 の 増 大 とは 反 対 に 低 下

す る。 しか しな お これ らのRadioactivityの 変 化 を示

す 物 質 の分 離 お よ び 同定 は施 行 中 で あ る。 一 方cellfree

の 系 でLipoproteinの 生 合 成 を続 行 中 で あ り,ま た

Lipoprotein自 身 を精 製 中 で あ る の で,こ れ らの間 の関

係 は ま だ 得 られ て い な い 。

〔質 問 〕 大 浦 彦 吉(富 山 大 薬 学)

(1)Lipoproteinの ペ ーパ ー ク ロ マ トで,ス ポ ッ トが3

コ出 て くるが,こ れ は 脳 か ら抽 出 され た(Eolch) Lipo-

protein A,B,Cに 相 当 す る と 考 え られ るか 。(2)

n-Butanol-AcOH-水 の 系 で,Lipoproteinが 分 解 され

るお それ は な い か 。

〔回答〕 前田秀 夫

paperchromatography中 にLipoprotein分 画がHpid

部分 とprotein(ま たはpolypeptide)fractio強 とに分

解 され る可能性は あ りうると考 え られ る。 現 在はpro-

tein部 分 を第一 の 目標 としてい るのでP.P.C.上 で

のLipidの 検出は行なつていないが将来行なつてい く

つ もりであ る。

〔質 問〕 水野伝一(予 研)

で き上が つた リポ蛋 白を分解 して得 られ るア ミノ酸 の う

ち,リ ジ ン以外に リジ ンの約2倍 量 の活性 のある未知

物質が ある。 これは ジア ミノピメ リン酸で はない か。 も

しそ うだ と,で きた リポ蛋白は,真 の蛋 白でな く細胞壁

のpeptide合 成 をみ たことにな るので はない か。

〔回答〕 前 田秀夫

いわゆ る 「リポ蛋 白質」 分画がcell wall由 来の もの を

も含む可能性が ある ことといわゆ る 「リポ蛋 白質」 分画

が純粋 な もので はな いので,引 き続 き,菌 体 ではな しに

particleを 用い て実験 を行な いつつあ るのでcell wall

由来の 分 画 を 考慮 しな くて もよい結果 を得 られ ると思

う。

2202.　結核菌のグ リコペ プチ ドに 関す る研究 加藤允

彦(国 療刀根 山病)E.Lederer(パ リ大学理学部生

化学)

人型結核菌 ブレヴ ァンヌ株 およびテス ト株 の生菌 体を出

発材料 と してJ.Foldesの 分 画法 に従 い,Middlebrook-

Dubosの 血球 凝集反応抗原性を有す る2つ の多糖質画

分,P1お よびP2を 分離 しその構成成 分 と単 一性の検

討 を行なつた。その構成成 分は次表の よ うであ る。

P1画 分には リボースの他燐が1～2%含 まれ,ま た

波長260mμ に紫外 部吸収 の極大 を示 すので抗酸 また

は その誘導体 の混入が考 え られ る。 したが つてこの核酸

成分の除去 を目標 と してなお 精 製 法 を検討 してい る。

P2両 分は灰 分を全 く含まず,ま た波長260mμ お よ

び280mμ のいずれに も極大吸収 を示 さないのでその

単 一性の検 討を行なつた。数種 の溶媒 系に よるペーパー

ク ロマ トグ ラフイー,お よび数種 の緩衝液 中でのペ ーパ
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ーエレク トロフ ォレースで,P2画 分は単一の ニ ンヒド

リン,お よびエル ソン,モ ーガ ン反応陽性のspotを 与

える。 しか しなが ら糖反応は 水 解 後 は じめて陽性 とな

る。DEAE-セ ルローズ カラムに吸着 させ,食 塩の モ

ル濃度 を上 げなが ら溶 出を行な うと,P2画 分 はア ラビ

ノース とガ ラク トースか らな る多糖質 と,表 に示 した組

成 をその まま有す る2つ のグ リコペプチ ドの3つ の ピ

ークを与 えた。 後2者 はそれぞれDowex2(X:8)

のカ ラムク ロマ トグ ラフイーで単一の ピーク,ヴ ェロナ

ール緩 衝液お よび酢酸 ・ピリジ ン緩衝 液中のペーパーエ

レ ク トロフオ レースで単 一のspotを 示 すので,単 一 の

molecular unitに まで精製 された もの と考 え られ る。

〔質問〕 水野伝一

AssolineanのWax Dか らとつ たglycopeptideと の

異 同如何 。

〔回答〕 加藤允彦

ア ス リノー らの発表 した蝋D中 のグ リコペプチ ドは,

アスパ ラギ ン酸(-),ム ラ ミン酸の存在は疑問。 ガ ラ

ク トサ ミン(+)と い う点で われ われ の取 つた ものと構

成が異 な る。 しか し菌膜 中に含 まれ るnative, original

 substanceの 異なつた フラグ メン トが方法 の違いに よつ

て別 々に と られてい るのではないか とい う可能性 もある

と思 う。

2203.　実 験的結核 家兎の肺 および肝 における脂質の生

化 学的な らびに組織化学的検 索 ト部美代志 ・村沢健

介 ・高野徹雄 ・山口国夫 ・村 上尚正 ・板谷勉 ・直 江寛

・高田英之 ・上原時雄 ・斉 藤正広 ・梶村 平(金 沢大結

研診療部)

われ われ は結核病巣の代謝機構について研究 し,す でに

組織化学的に結核病巣の酵素,多 糖類,脂 肪お よび核酸

が切除肺病巣 内結核菌 出現率,乾 酪巣の軟化融解機 転 あ

るいは結核菌感染動物 の結核病巣の進展ない しは治療過

程 に果 たす役割 につい て検索 し発表 した。今回 はと くに

結核病巣 の経過 に重要 な役割 を演 じてい ると考 え られて

い る脂質代謝に重点 を向け,結 核菌感染動物の肺お よび

肝 の飽和 あるいは不飽和 脂肪酸 の変化 と病変度 との関連

性 を求 めた。 病理組織学的には肺病変は4週 を境 とし

て滲 出性 よ り増 殖 性 へ と移 行 し漸次治療への傾 向を示

す。 肝病変 は2週 よ りみ られ乾酪性変化 を伴 うことな

く3週 を境 として急激 に減少す る。 組織標本 内の脂肪

沈 着は肺 病巣においては 経時的に 増 量 し4週 で最 高 と

な り以後漸減す る。 この所見は乾酪変性部において もみ

られ るが類上皮細胞においては もつ と も著明で ある。肺

胞上皮 お よび 肝細胞 においては12週 に 増量す る も肝

病巣においては終始軽微にみ られ るにす ぎな い。脂肪酸

の沈 着は肺病巣 においては2週 に最高 を示 し,3週 に

減少,4週 に再 び増 量す るが以後 漸減す る。 この所 見は

類上皮細 胞,ラ 氏 巨細 胞お よび乾酪 変 性 部 にみ られ る

が,乾 酪変性部においては8週 以後にみ られない。 肝

細胞に おいて は12週 に増量す る も肺胞上皮細胞 および

肝病巣 においては2週 に最高,以 後漸減す る。 脂肪酸

の分離鑑 別法 に よれば,肝 病巣 において飽和 脂肪酸 であ

るステア リン酸,パ ル ミチ ン酸 お よび不 飽和脂肪酸 であ

るオ レイ ン酸 のCa塩 が3週 に増量著明で ある。 肺病

巣にお けるCa塩 お よび肺 と肝の病巣におけ るMg塩

は終始軽微に み られ るにす ぎない。燐脂質 は経時的に増

減 を示すが その程度 は終始軽微 であ る。 また この分離鑑

別法 に よれば,レ シチ ン,ス イ ンゴ ミエ リンお よびケ フ

ァリンの含有を示す。黒野,酒 井氏法に よる脂肪酸の抽

出分離に よれば,肺 においては不飽和脂肪酸methyles-

terの 増量が病変度に平行 して増量 し,4週 目に最高 と

な るが12週 に非感染群 の1/3弱 まで減少す る。 肝 に

おいて もほぼ同様 の経過 を示 すが量的には多 く,2週 に

最 高 とな る。肺におけ る飽和脂肪酸 は減少を示 し,肝 に

おいて は逆に増加す る。 これ を円型濾紙 クロマ トグ ラフ

ィーで個 々の脂肪酸に分析す ると肺においては不飼和脂

肪酸 中 リノレ ン酸が2週 以後激減 し,4週 にやや増量

す る も12週 に再 び減少 す る。 肝 においては4週 に リ

ノレン酸 お よびオ レイ ン酸 が最高 とな り12週 に激減す

る。すな わち結核菌感染 ウサギの肺 と肝の病巣におけ る

脂肪酸の推移 は不飽和脂肪酸が主役 をな し,肺 において

は リノレ ン酸肝 におい ては リノレ ン酸 とオレイ ン酸が そ

の主軸 をな している ことが分 かつ た。

〔発 言〕 水野 伝一

脂質各種 の定量ははなはだ困難で,そ の定量誤差範 囲が

大 きな問題で ある。十分の注意が必要 と考 え る。

〔質問〕 山村 雄一(九 大医化学)

液状酸 を不飽和脂肪酸 とい う風に表現 してお られ るが,

低級お よび高級 脂 肪 酸 に対す る検討は ど うなつてい る

か。定量法の原理だ けで も知 らせてほ しい。

〔回答〕 村 沢健介

金沢大学薬学部の黒野 ・酒井氏法に よ り液状酸 と固型酸

に分離 した。液状酸が不飽和脂肪酸,固 型酸は飽和脂肪

酸 と言い きることは疑問に思つてい るが,今 回は その よ
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うに まとめてみた。今後は さらに詳細に検討 したい と思

つてい る。分離方法はすでに前回の胸部外科学会で発表

してい る。抽 出誤差は円型濾紙 クロマ トグ ラフィー より

は85～90%抽 出で きる。 臓器 よりの ものはで きるだ

け細挫 して抽 出す るのでほとん どない ものと 考 え て い

る。

2204.　実験的家 兎肺結核症 における酸 溶性燐 酸化合物

の代謝 について 馬場宏治(長 崎大箴 島内科)

酸溶性燐酸化合物 中に は,い わゆ る高エ ネルギ ーの燐酸

化合物 をは じめ,糖 燐酸 エステル,nucleotideも 含 ま

れ,生 体内の物質代謝お よびエネルギ ー代謝に きわ めて

重要な意義を有す ることが知 られてい る。 したがつて肺

結 核病巣 におけ る燐酸 化合 物代謝 を的確 に把握 す ること

は病巣 の進 展な らびに治癒機構 の解 明に資す ることが非

常 に大 きいと思 われ る。 さ きに本教室 においては,実 験

家兎肺結核病巣 では酸溶性燐酸化合物 の増加 を見 る こと

を明 らかに したが,今 回は主 と してその肺結核病巣に お

け る酸溶性燐酸化合物の増加がいかな る物質 の増加に よ

る ものか を解明す る た め に,二 次感染5週 後の実験

家兎の肺 結核病巣酸溶性燐酸 化合物 を抽出 しその分析 を

行ない,こ れ を正常肺組織の それ と比較検討 し,同 時に

P32を 投 与 して,そ の導入状 況を観察 し,酸 溶性燐酸化

合 物代謝 について考察す ると,(1)ラ ジオオ ー トグ ラム

によ り肺組織酸溶性燐酸化合 物 として,無 機 燐,AMP,

ADPが 含 まれ ることを認 めた。(2)病 巣 中の燐酸代謝

中特異 な変化 を示す ものは無機燐 であ る。(3)AMP,

ADP代 謝 は病変部が非病変部 に比 し低 下の傾 向 も示

す。(4)病 変部 の無機燐量は明 らかに増加 を示 し,か つ

P32の 導入 も著明で あることが判明 した。上記AMP,

ADPの 代謝が 著 しくな い ことか ら無機燐は 病 変 内

に漸次不活性 の無機燐 として,そ のまま組織に蓄 積 して

い くのではないか とい うことが一応考え られ る。また こ

の変化 は,空 洞 内において著 明に起 こつてい ることが 判

明 した。(5)空 洞 内へ も無機P32は 著 しく多量 に取 り込

まれ ることを知つた。

2205.　肺結核病巣部 にお ける酸性粘液多糖類 について

森 重立身 ・森 重福美 ・小柳嘉子(大 刀洗療)田 中幸男

(久留 米大病理)

〔目的〕 肺結核病巣部の酸性粘液多糖類についてはまだ

十分の研究 が行なわれていない。森重 らはすでに肺結 核

病 巣部のヘキ ソサ ミンを測 定 し,病 巣 部にヘキ ソサ ミン

の増加す ることを認 めてい るが,ヘ キ ソサ ミンは酸性粘

液 多糖類 の構成成分 であ るだけでな く,ム コ蛋 白の構成

成分 で もあるのでヘキ ソサ ミンを酸 性粘液多糖類 のメル

クマール とす るの は妥 当ではない。 したがつ て病巣部 か

ら多糖類 を抽 出 し酸性粘液多糖類 を分画 し,そ の特有成

分で あるヘキス ロン酸 を定量 して酸性粘液多糖類 の量 を

正確に測定 し,ハ イ ドロキシプ ロリン(HPro)測 定 で

得 た コ ラーゲ ン蛋 白量,シ アル酸測定 で得 たムコ蛋 白量

との相互関係 を検討 した。 〔実験〕 酸 性 粘 液 多 糖 類

(AMP)の 抽出は病巣部(正 常肺組織お よび乾酪成分

はで きるだけ除去 をした)を 細切 し,ア セ トン脱脂後乾

燥 粉末 とし,パ パイ ン,ト リプ シンで消化 し,過 塩素酸

で除蛋 白後透 析 し,塩 基性界面活性剤CPCで 酸性粘

液 多糖類 を沈 澱 させ,食 塩 の濃度を変化 させて ビアル ロ

ン酸(HA),コ ン ドロイチ ン硫 酸(CSA),ヘ パ リン

(Hep)に 分画 し,Dische法 で定量 した。HProは

ElsOn-Margan法 で定量 した。 シアル酸 はEhrlich直

接法 で定量 した。 〔結果〕増殖性細葉性,小 葉性病巣 部

ではAMPが 多 く,HProす なわ ちCollagen量 は

少ない。 これに対 し硬化性空洞 ではAMP値 が少 な く

Collagen値 が高 い。 こ の こ と か ら硬 化 性 空 洞 の

COllagenは 十分に成熟 した もので あると考 え られ る。

シアル酸すなわ ちムコ蛋白は増殖性の病巣部に多いが,

シアル酸 とAMPは 並 行関係にあ る。一般 に病巣部の

AMPで はHAが もつ とも多 くCSAは 少な く,

HAに 次 いでHepが 多い。Hepは 増殖性 病巣部,硬

化性空洞で も大 差 な く0.175mg/g程 度 であ るが,

HAで は増殖性病巣部で0.955mg/gを 示す のに対

し,硬 化性空洞では0.633mg/gで 約2/3の 値 を示 し

てい る。組織学的検索 に よる炎 症の程度 とAMP量 と

の間には比例関係があ る。以上の ことか ら炎 症の強 い比

較 的初 期の病巣部 にはHAが 出現 し,Collagenは 未

熟 であ るがCollagenの 出現 と反比例 してHAは 減少

してい く。炎症局所に はHAと と もに ムコ蛋 白の増加

も認 め られ る。 この よ うな生化学的測定 と,組 織像 とは

一般に一致 してい る。従来AMPの 組織化学的研究に

はPAS染 色,メ タクロマ ジン染色が用い られて きた

が 両者 とも欠点 を もつていて正確 を期 しが たい。 したが

つて この方法 はAMP研 究 の有 力な手段 にな りうると

思 われ る。
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免 疫 ・ ア レ ル ギ ー

2206.　脾細胞培養 法によ るツベル ク リン ・ア レルギ ー

の研究 山本健 一 ・高橋義夫(北 大結研)

〔研究 目標〕 ツ ・アレルギ ーの本態 を究 明す る た め 細

胞浮游液培養法 を用 いて,結 核感作脾細胞 の特異 的融 解

現 象に関与す る因子 を検討 したこ。 〔研究方法〕(1)細 胞

浮游液:加 熱人型結核死菌Arlacelお よびDrackeol

浮游10mgの 筋注 に よつて感 作 した モル モ ットの脾 を

細切,ト リプシン作用,メ ッシュを通 してTyrode浮 游

液 とす る。(2)培 養液:Tyrode液,馬 血清,鶏 胎児抽

出液を4:3:3の 割合 の混合 液。(3)細 胞 液0.5ml

に培養液1mlと 添加す るAgentは0.1mlに 含ま

せ て短試験管 中で37℃ 静置培養を行ない,2日 後 に

細 胞を クリス タル紫で染色 し,血 球 計算 盤上で核数 をし

らべて生存細胞 数 として,融 解の程度 を対照試験管 と対

比 して求 めたこ。 〔結果〕(1)結 核菌体 あるいはツベル ク

リン各分画の細胞融解能:OT5倍 液 お よび 蛋 白分画

の大部分は100γ で融 解を起 こした。菌体蛋白のR(10)

は1γ で も同様に活 性 を もつた。 多糖体分画の大部分

お よび燐 脂質 には全 く細胞融解が み られなかつた。 しか

しツ多糖体分画の1つTS-2は 明 らかに細 胞融 解 能

を もつ。 また,菌 体蛋白R-12abお よびR(10)は 加熱

によつてその活 性を失 われないが,ザ イ ツ 濾過 に よつ

て不活性 化 された。PPD-Sで はその よ うな こ と は

み られない。(2)Acidomycin(武 田),グ リ チ ロ ン,

EDTAお よびNa-citrateの 細胞融解能に及ぼす影

響:ツ ・アに阻止 的に働 くAcidomycinの10γ ・ グ リ

チ ロンの200γ の添 加に よつて細 胞融 解を阻止 しえた。

補体の活性に影響 を与 えるEDTAの3%液 お よび

Na.citratelmgの 添加 によつて蛋 白分 画に よ る細胞

融解 を阻止 した。(3)多 糖体 および 燐 脂質 分画の細胞融

解現象に及ぼす影響:菌 体多糖体100γ を添加 し培 養

した細胞に それぞれ0,6,24お よび48時 間 目で蛋白

分画 を加 えたところ,多 糖体添加培養24時 間以上の も

のには細胞融解 はみ られなかつた。 また,多 糖体 またこは

燐 脂質1mgを 感作 モルモ ッ トに静注1お よび24時 間

後に その脾細胞の蛋白に よる融 解 をみ ると,人 型菌 由来

の多糖体 および燐脂質の場合にの み細胞融解 を阻止 し,

非 定型抗酸 菌,M.Phleiな どの多糖体,燐 脂質 にはそ

の働 きがみ られなかつた。 〔結論 〕(1)感 作モルモ ット

脾細胞浮游 液培養法 に よる細胞融解 を惹起す る抗原 は主

として菌体お よび ツ 蛋 白 で あ る。(2)こ の細胞融解 は

Acidomycin,グ リチ ロン,EDTAお よびNa-citrate

の一定濃度 を添加 して阻止 し う る。(3)多 糖 体または燐

脂質 を感 作モルモ ッ トに静注 後の脾細 胞お よび多糖体 を

添加24時 間以上培養 された脾細胞は と もに蛋白分画に

よる融解作用 を免 れ る。

〔質 問〕 浅見 望(予 研)

(1)ザ イ ツで冷や した さいPPD-Sの み変化 な く他の

分画 ではその作用が低下 しているが,そ れは分画の純度

が 問題 なためか。(2)最 後 の表 は特異 性があ るとい うこ

とか。

〔回答〕 山本健一

(1)純 度の問題 ではな く,PPD-S以 外の用いたこ2つ

の蛋白分画がザ イツ濾過の さいに吸着 され たためで,つ

ま りこの実験で はザ イツ濾過 に用 いた分 画の里が少 なす

ぎたこため,吸 着が飽和 にいた らず,大 量を用いれば活 性

因子 が濾 液に出て くるもの と思 う。(2)人 型菌由来の多

糖体 あるいは燐脂質のみが人型感作の脾細胞融解 を阻止

す るとい うことか ら特異的 と考 える。

〔質 問〕 梁 慶雲

特異的融 解現象は脾 をTrypsinで 消化 して得 られ るす

べ ての種類の細胞に おいて一様 に現 われ るの か,ま たは

細胞 の種類 に よつてその融解 の比率が異 な るかを検討 し

た ことが あ るな らばその結 果を伺いたい。

〔回答〕 山本健一

細胞の種類の検討 は行 なつていない。

〔質問〕 小原幸信(京 大結研)

ツ多糖 体分画 とツ蛋 白分画が細 胞に働 く作用機転に相違

がなかつたか。われわれの感作家兎 よ り取 り出 した単離

細胞で は,ツ 多糖体 は細胞質に,ツ 蛋 白は核 に作用す る

所見 を得 てい る。

〔回答〕 山本健 一

各分画の細 胞に作用する部分の検討は行なつていない。

〔追加〕 土屋院司(武 田薬工研)

モルモ ッ ト脾臓の組織培養 で,脾 臓の トリプシ ン消化細

胞 は培養が 困難 であるか ら,脾 臓 を器械 的に破 砕 して細

胞浮游 液をつ くるか,腹 腔内滲出単核細 胞 を用い ること

が,良 好な結果が得 られ る。

2207.　脱感作によ る結核 ア レルギーと血中抗体の相互

関係の検討 山本健一 ・有馬純 ・高橋義夫(北 大結研)
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〔研究 目標〕結核 における アレルギ 温 と免 疫の関係を明'

らかにす るため,脱 感作 を行なつた さいのツ皮膚 反応 と

血 中抗体,さ らに脾細胞の融解現象 を種 々の抗 原を用 い

て しらべ た。 〔研究方法〕人型仲 野株加熱 死菌Adju-

vant浮 遊20mgで 家兎 を感 作,2週 後 よ りOT,菌

体蛋 白分画(R-12ab,Pmpa),PPD-S(予 研),人

型加熱死 菌をそれぞれ群別 に少 量か ら漸増 して連 日皮下

投与。2週 ご とにOT100倍 液で皮内反応 と赤血球凝

集 反応 に より血 中の多糖 体,蛋 白お よび燐脂質に対す る

抗 体を しらべた。そ して6～8週 でOTに 対 して脱感

作がほぼ成 立 した さい,OTの ほかに脱感作に用 いた

蛋 白お よびPPD-Sに 対す る皮膚反応 を同時に しらべ

た。 また,こ の さいお よび以後6週 放置 して,脾 を用

いて型の ごと く脾細胞浮遊液 を作 り,こ れに それ ぞ れ

OT,蛋 白分画,PPDーSを 添加培養 し,ク リス タル

紫染色の核数計算か ら脾細胞の各抗元に よる融解 の程 度

を もし らべた。 〔研究結果〕血 中抗体の推移:(1)多 糖

体抗体価は脱感作に よつ て も上昇せず,む しろ下降 し,

対照群 と各脱感作群 ともその推移 に著差 はなかつた。(2)

蛋白抗体価;脱 感作群 はいず れ も上昇 の一途 を辿 り,6

週にい たつては,や は り同様 に上昇 を示す対照群 よりも

は るかに高 い価 を示 した。(3)燐 脂質抗体価;全 群 ほぼ

同様な経過 を もつ て上昇 したが4週 以後 は上昇 は み ら

れなかつ た。皮膚反応:各 脱感作群 におけるOTに

よる皮膚反応の減弱 は第1実 験 では6週 で み ら れ た

が,菌 体蛋 白およびPPD-Sに 対 しては各脱感作群

と もに対照群 とほ ぼ同 じく皮膚反応が 出現 した。 そ こで

同様な実験 を加熱死菌脱感作群 を加 えて くり返 した とこ

ろ,加 熱死菌群 を除 き他の脱感作群 は8週 にてOTに

対 し脱感作 されたが,他 の菌体蛋 白あるい はPPD-S

に対 して は皮膚反応は対照,加 熱死菌群 と同様 に出現 し

た。細胞融 解現象:い ずれの脱感作群の脾細胞 もOT,

菌体蛋白(R-12ab),PPD-Sに 対 し 感 受 性 を欠

いていたが,対 照群の 脾細胞 は 上 記3抗 原に ほぼ同

様な感受性 を示 した。 〔結論〕脱感作の さいの皮膚 アレ

ルギ ーと血 中抗体な らびに脾細胞浮遊培養時の特異的融

解現象 との関係 を しらべ て次の結果 を得 た。(1)OTに

よる皮 内反応 と血 中の3種 の抗 体 との 間には直接 的 関

係が ない。(2)OTに 対 し脱感作 されて も菌体蛋 白あ る

いはPPD-Sに 対 してはほ とん ど脱感作 されな い 状

態が存在す る。(3)い ずれの脱感作操作に よつて も脾細

胞 はそれぞれの脱感 作抗原のいずれに も感 受性 を消失す

る。

〔追加〕 浅見 望(予 研)

(1)わ れわれの ところで脱感 作をOTお よびPPD

で行なつた成績 と今 回の成績 とは違 うがその原因は(a)

感 作法がわれわれのは生菌であ るが,今 回のは死 菌流 パ

ラで あること,(b)動 物がわれわれのはモル モ ットであ

るが,今 何 の はウサギで あるとい う点ではないか。(2)

脱感作後感染防禦は行な われなかつ たか。

2208.　実験結核におけ るアナフィラキシー抗原の精製

永松三郎 ・庄島賢治 ・中村京亮(国 療清光園)岡 碍吉

美 ・森沢成司 ・山村雄一(九 大医化学)

実験結核動物 に結核菌体 または培養濾液 か らとつた多糖

体成分 を静脈 内に与 える とアナフイ ラキシーシ ・ックを

起 こす とい う実験 はすでにEndersら をは じめ2,3の

学者 に よつて検討 されてい る。われわれは この抗原物質

の化学 的な本 態を究 明す るとと もに,そ の反応の抗酸 菌

各株 に よる特異性お よび シ ョック時の生体内の生化学的

変化を研究 す るた め,こ の抗原の精製 を試 みたこ。人型結

核 菌青 山株,抗 酸菌竹尾株の ソー トン培養濾液 を原料 と

して,こ れを トリクロール酷酸で除蛋 白 したの ち,流 水

透 析す る。透 析内液に50%と な るまで エチル アルコ

ー ル を加えて生ず る沈澱 を除去す る。 この上清 を流水

透 析,蒸 溜水透 析 をしたの ち,冷 凍乾燥 して材料 とす

る。 この物質は多糖体 を主成分 とす る もの と考 え られ,

Morisch反 応,ア ンス ロン反応 は強陽性で,蛋 白物質

に由来 す る反応は弱い。 しか しN含 量は3.0%で や

や高 い と考 え られ る。Dowex50に は全 く吸着 されな

い。 この物質 を使つて結核菌感作動物に静脈内注射 を行

な うと,0.15mgで 典型的な シ ョック死 を起 こし,0.10

mgで は死 にはいた らないが,チ ア ノーゼ,ケ イ レンな

どは起 こす。 また沈 降反応 との関係を調 べ ると結核感作

モルモ ッ トの非動化 抗血清 に対 して0.1mg以 上で沈 降

を示 し,寒 天 ゲル重 層法,平 板寒天 ゲル沈 降法 で,1本

の沈降線 を示 した。 もちろん化学 的には精製 は不十分で

ある と考 え られ,さ らにゾー ンエレ ク トロフ ォ レ ー シ

ス,超 遠心 で均 一性 を検討 しつつ,化 学的結製 をす す

め,そ の化学 的本体 を調べ たい と思 う。

〔質問〕 浅見 望(予 研)

従来 か ら致死物質 は不 明であつたこが,今 回の成績 ははな

はだ興味 あるこ とと思 う。 それで(1)多 糖体が黄色粉末

であるこ とは加熱OTを 用い られたためではないか。

(2)OTで は0.07mlで 死ぬが,こ のOTと 多糖体

との収量 との関係 は どうか。(3)致 死の組織像 はみなか

つたか。(4)生 菌感染の場合の成績 は どうか。

〔回答〕 森沢成 司

(1)着 色す るのは何 であるか 他の培養法 を やつていな い

の で分 か らない。(2)生 菌感染動物 でシ ョックの起 し方

を調べ て,そ の差異 を検討 してみよ う。(3)反 応が複雑

か もしれな いの で 一応 さ らに 結製 してか ら検 討 してみ

る。

2209.　肺結核の肺 自家抗体 に関す る研究(続 報)小 西池

穣一 ・福原孜 ・下条文雄 ・岡 田潤一(国 療大阪福泉)

〔研究 目標〕 われわれは先 に 家兎 結核 病巣肺抽 出液 を正

常家兎腹腔 内に処 置す ることに よ り抗肺物質の出現 する
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ことを認 め,こ れが肺 自家抗原抗体反応に由来す る もの

で あろ うことを推論 した。今 回は既報のBoyden溶 血 反

応(B-HL),BoydenCoombs溶 血反応(B-C-HL)

に より,結 核感染家兎 な らびに臨床実験について肺 自家

抗 原抗体反応を免疫血 清学 的見地か ら検討 を 加 え た。

〔実験方法〕(1)家 兎 正常肺お よび腎組織か らの粗抽出抗

原 のほかに蛋 白画分,多 糖体画分,燐 脂質画分を分離

し,こ れ らを抗原 として牛 型結核菌三輪株 感染家兎血 清

との間にB-HL,B-C-HL反 応を行ない,溶 血 価

を比較 検討 した。(2)牛 型結核菌三輪株 肺注家兎 の病巣

進 展 とB-C-HL反 応の推移をMb反 応 と対比 しな

が ら追 跡 した。(3)臨 床実験 として入所 中の患 者84名

について,病 型,NTA,空 洞壁,TB菌 排菌の有無 な

どとB-C-HL反 応の溶血 価の比較検討を行なつた。

〔研究 結果〕(1)牛 型結核菌感染家兎血 清についてB-

HL,B-C-HL反 応を実施す ると,肺 お よび腎組織

の蛋白画分が粗抗原お よび多糖体,燐 脂質画分 よ りも強

く反応 した。 したがつて これ ら反応には蛋 白画分が抗原

として主要 な役 割を演 じてい るもの と考 え られ るが腎組

織 と共通抗原因子 を有 す ることについては さらに検討 を

要 す る。(2)牛 型結核菌感染家兎 におけ るB-GHL価

の推移は一般 に低値であ り,同 菌株 の再感染に よ り初期

一過 性に上昇を示 したの ち低下 をた どつた。 この推移は

Mb反 応抗体価 とは全 く関連が認め られなかつた。

(3)肺結核患 者のBーC-HL価 は被検者84名 中46名(55

%)陽 性で,学 研分類に よるとAお よびB型71%,

C型43%,F型46%陽 性で,比 較的新鮮な病巣

に陽性率が高かつた。NTA分 類では軽症に比 して重・

中等症にやや陽性率高かつたが,空 洞壁の性 状 や 排 菌

の有無 な どとは一定の関係が認 め られなかつた。また化

学療法に よる有効例では,B-C-HL価 は徐 々に低 下,

陰 性化す る傾向が うかがわれた。 〔総括〕以上の成 績か

らB-HL,B-C-HL反 応に よ り検出 され る血中抗

体は正常肺組織に対す る自家抗原抗体系に関与す るもの

で あ り,と くに正常肺組織の蛋白画分 と強 く反応 した。

また動物実験では高度の滲出性炎 症を きたす初期に一過

性に肺 自家抗体が血 中に出現 し,臨 床実験で もAお よ

びB型 の比較的新鮮な病巣に本抗体の陽性率の高い こ

とが証明 された。

〔質問〕 工藤祐是(結 核予防会結研)

感作用抗原に病肺 を用いた ことはないか。私は以前にモ

ルの正 常肺,病 肺の粗抽出液で感染 モルの各臓器の病変

に及ぼす影響 を検討 した ことが あるが,差 があ るよ うに

思われた。変化 した蛋白 あるいは,そ の他の病巣成 分が

関係 してい るか もしれない。

〔回答〕 小西池穣一

感作用抗原 はすべ て正常肺(腎)組 織 を使用 した。

〔質問〕 北沢幸夫(社 保松籟荘)

陽性限界が低 い と思われ るが,こ の点 は如何。

〔回答〕 小西池穰一

HL価 は 今回の動物実験では 最 高32倍 だつた。家兎

の抗体産 生能 の相違に よ り陽性限界を明 らかにす ること

は困難か と思 う。

〔質問〕 大 林容二(結 核 予防会結研)

(1)臨 床実験に用いたこ材料は健康 肺か。(2)他 の臓 器滲出

液で は反応 は起 こ らな いか。

〔回答〕 小西池穣一

抗原 としては正常肺組織のほかに腎組織 ともほぼ同程度

に反応 した。 これは両組織 との間に共通抗原があ る もの

と考 え られ る。 このほかに肝,心 組織 と もご く弱い反応

が認 め られた。

2210.　脳 下垂体副腎皮質ホル モンの結核症 に及ぼす影

響(第4報)Middlebrook-Dubos法 による検 討

塩 田憲三 ・松本要三(阪 市大第 一内科)

〔研究 目標 〕今回私はPrednisolone(以 下P)投 与が

実験的結核家兎の抗原抗体反応に,ど の ような影響を与

え るかをMiddlebrook-Dubos法(以 下M-D)に よ

り血 清学的に追究 し,さ らに この さいの網 内 系 機 能に

ついて,翁 氏鶏血球法 を用いて観察 した。 〔研究方法〕

白色雄性2.0kg前 後の家兎 をA,B,C,Dの4

群に分か ち,A,B群 にはKirchner培 地で3週 間

培養の結核菌F株1mgを1ccの 生理的食塩水に浮

遊 し,一 側耳静脈 よ り静 注 感 染 し た。B群 には,そ

の後一定間隔でP2mgを0.5%CMC液 に 懸 濁

して経 口投与 を行なつ た。Pは4日 間の連続投与後3

日間休薬 し,こ れ を毎週 くり返 した。C,D群 には菌

感染 を行な わなかつ たが,D群 にはB群 と同時に同

様の方法 で,P投 与 を行なつ た。 菌感染前に各家兎に

つ いて体重測定 を行な い,ま たツ反応が陰 性で あること

お よびM-D凝 集価が0で あることを確か めた。本実

験 では1週 間間 隔でM-Dを 反復 し,各 群間の ツ反応の

関係,M-D凝 集価の関係 を観察 した。ついで上記実験

終 了後の家兎について翁氏鶏血球法に よる網内系機能の

検索 を行なつた。 〔研究結果〕体重の減少はP投 与群

(B群)に おいては感染初期に比べて,感 染後期ではや

や 目立つたが,そ の他の群では,体 重減少はみ られなか

つた。ツ反応は,A,B群 と もに第4週 において陽転

したが,A群 はB群 に比較 しては るかに強 く,第8

週において も,ほ ぼ同程度のツ反応の強 さがみ られたの

に反 し,B群 では非常に弱 く第8週 においてはほ とん

ど全例が陰性で あつた。 またM-D価 はA群 では,

第4週 において最高に達 しこの値は第5週,第6週

において,わ ずかに低下す るのみで,第8週 において

も,か な りのM-D価 を有 していた。B群 では,A

群同様第4週 でM-D価 は最高値 を示 したが,A群 に

比べて その値は低 く,第5週,第6週 におけ るM-D
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価の低下 はA群 よ り著明で あつ た。 また第8週 にお

いては6例 中4がM-D価0で 他 の2例 はM-D

価0で あつた。 鶏血球消失時間 はB群 はA群 よ り

かな りの延長が認 め られ た。C,D群 は常 にツ反応陰

性でM-D価 も0で あつ た。 〔結論〕感染後3週 まで

はA,B群 にお いて,体 重減少が み られず,ま たツ反

応の強 さ,M-D価 の上昇 に も差が み られなかつたが,

第4週 以後では,P投 与群(B群)に おいて体重減少

が やや目立 ち,ツ 反応 の減 弱,M-D価 の低 下がみ られ

た。鶏血球 消失時間はB群 にかな りの延長がみ られた

が,M-D価 との相 関関係については明 らかな関係が得

られなかつた。

〔質問〕 北沢幸夫(社 保松籟荘)

(1)使 用 されたツベル ク リンは何倍稀釈 の もの か。100

倍 の ものを使 用 された由だが,わ れわれが従 来 行 な つ

たツ反応は 家兎では10倍 を 使用 しない と 結核 家兎が

確 実に陽性 とな らないので,こ の点 を留意 していただ き

たい と思 う。(2)家 兎の感染方法が,人 型菌1mgを 使

用 されてい るとの ことだが,肺 病変は如何。われわれが

従 来行なつた実験では人型K株5mgを 経気道 感 染

す ると空洞 を生ず る。その場合のM-Dを 今回みたが,

3カ 月間には低下をみなかつた。 さらに例数 を増加 して

検討 してみ よ う。

〔回答〕 松 本要三

(1)菌 は フランクフル ト株1mgを 静注感染 した。(2)肺

の病変は両肺に相当広範な結核病巣 を認めたが空洞 はな

い。結 核病巣はP投 与群 とP不 投与群 との間に差が

ない。

2211.　結核に対す る生体の防衛力に関 す る 研 究(続

報)健 康人尿中に存在す る抗結核菌性物質 に つ い て

辻周介 ・大島駿作 ・藤田豊 ・岡田長保(京 大結研)

従来の研究に引 き続 き,健 康 人尿 を原料 として,生 体内

に存在す る抗結核菌性物質の化学的分析を行なつた結 果

を報告す る。 すでに報告 した方法に従つて人尿を4つ

の分画に分け ると,ア ミノ酸,ペ プチ ドを含む第1分

画,お よび有機酸 を含む第3分 画の両者に著 明な結核

菌発 育抑制作用をみたこが,今 回は とくに第1分 画につい

て得 られた知見 を報告 す る。 第1分 画を さらに精製す

る目的で酷酸活性化 した活性 炭の カラムに,第1分 画に

相 当す る試 料を注入 したこの ち,硫 化水素飽 和5%酷 酸溶

液 を用 いてカ ラムを洗滌 し,一 定 の溶媒 で吸着 された試

料を溶 出す ることに より,濾 液に相 当す る脂肪 族ア ミノ

酸 およびペプチ ドと,吸 着 部に相 当す る芳香族 ア ミノ酸

お よびペプチ ドとに大別 した。吸着部 は硫 化水素 お よび

酷酸 エチル飽和水 の一定量 で洗滌 したこのち,さ らに20%

酷酸 にて溶 出 した。 これ に減圧濃縮 操作 を加 え十分酷酸

を除 いたのち,一 定量 の蒸溜水 を添加 したこ。 それぞれの

分画につ いてH37Rv菌 お よびBCGそ の 他の抗酸 性菌

に対す る作用 を検討 した。活性炭 カラム濾液には著明な

抗菌作用 を認 めることがで きず,吸 着部に相当す る芳 香

族 ア ミノ酸 ペプチ ド分画で は,20%酷 酸溶出部が250

γ/ccで 抗菌作用 を示 した。 もとの材料で ある第1分 画

が1mg/ccで 抗 菌効 果を発揮 す る点 か ら,活 性炭 カ ラ

ムを使用 した上記 操作に よつて,そ の活 性は約4倍 に

増加 した と考 え られ る。 さ らに20%酷 酸溶出部につ

いて セル ローズ を用い,塩 酸,ブ タノール,プ ルパ ノー

ル,メ タノール,水 を溶媒 とす る分配 カラムク ロマ トグ

ラフイーを行 なつ た。流 出液 を5cc宛 捕集 し,お のお

のの試験管 について定量的 にニ ンヒ ドリン反応 を行 なつ

てア ミノ酸 およびペプチ ドの分布 曲線 を作成 した。 この

曲線 についてニ ンヒ ドリン反応 の ピー クを中心 として溶

出液 を7分 画に大別 し,こ の各分画についてH37Rv菌

およびBCGに 対 す る抗 菌試験 を行 なつた結 果,第1

番 目の ピー クを含 む分画にのみ抗菌活性 を認 め ることが

で きた。 また20%酷 酸溶 出部 を減圧濃縮乾 固 し,少 量

の冷蒸溜水 で洗滌後,少 量 の塩酸酸 性温水 に溶か し加温

しなが らpH7.0に 修正 して冷却 す ることによ り,無

色針状結晶 を得 た。 この結晶 についてペ ーパ ーク ロマ ト

グラフイーを行なつ た結果,先 の分配 カラムクロマ トグ

ラフイーで検 出され た抗菌性分画 と正確 に同一のRfを

得,ま たH37Rv菌 お よびBCGに 対 しては250～500

γ/ccで その発育 を阻止 した。 この結晶に6NHCl,9

時間～15時 間の加水分解操作 を加 えた ところ,ペ ーパ

ークロマ トグラフイーで2つ の 異なつた ニ ンヒ ドリン

反応陽性の スポ ットが得 られた。本物質は比較的低分子

のペ プチ ドと推定 され,人 尿 中に含まれ る抗結核菌性物

質の一部で あると思われ るが,他 に も強力な抗結核菌性

物質が第1お よび第 皿 分画に 存在す ると考 え られ る

ので,目 下それ らの物質については検索 を続 けてい る。

〔質 問〕 森沢成司(九 大医化学)

(1)ア ミノ酸,ペ プチ ッ ドの分 画に活性炭 を用 い られた

のは何故 か。普 通はDowex50×2,ま たは ×4を 用 い

るのが よい と思 うが如何 。(2)Paper chromatography

で一 つのSpotを さ らにHydrolyseを 行な うと2つ の

SPOtに な るそ うだが,そ のRf値 は?。 さ らに化学的

な,し つか りした根拠 に立 つて分析 を進 め られ た らよい

結果が 出ると思 う。

〔回答〕 岡田長保

(1)活 性 炭を用 いて精製 した理 由は,従 来の研究で,抗 菌

性物質 が活性炭 に吸着 され るとい う結 果が示 され てい る

ので,Jusitzの 方法 に従 つて,吸 着部 は芳香族 ア ミノ酸

ペプチ ドであろ うと推 定 して,活 性炭処理 を行 なつ た。

Dowex-50に よる精 製は今後 検討 す る予 定。(2)ペ ーパ

ー クロマ トグ ラフイーで検 した結晶加水分 解 産 物 は
,

Rf:0.1～,Rf=0.36程 度の もので あること。

〔質問〕 加藤允 彦(国 療 刀根山病)



5 8 6 結 核 第 3 6 巻 第 9・1 0 号

カラムクロマ トグ ラフィーで得 られ る第1画 分を濃縮 す

れば結晶が得 られ るのか。 カラム クロマ トによ る精製 法

とは全 く別の方法 で結晶 が出て くるの は どう い う わ け

か。

〔回答〕 岡 田長保

カラムク ロマ トグラフィーで示 された抗酸性 ピークよ り

は,量 的に少 ないため,結 晶 は得 られ てお らず,ペ ーパ

ーク ロマ トグ ラフ ィーにかけて,先 の20%酷 酸溶 出

部 よ り得 られ た結晶のRfと の一致 を調べた。

〔質 問〕 勝沼信彦(阪 大蛋 白研)

精製各 ステ ップの抗菌試験 にあたつて有効成分が有効 に

濃縮 され たので ある とい うことを知 るためにはなん らか

の基準 による比活性 として追求 する必要が ある と思 う。

本物質 はニ ンヒ ドリン陽性 なので ニ ンヒ ドリン反応 あた

りで も全Nあ た りで もよい と思 う。 この種の 比活性で

表現 された精製の デ ー ター が あれ ば お示 しいただ きた

い。

〔回答〕 大島駿作

抗菌試験に大量の試料 を消費 したため定量的な化学的分

析は まだ十分行なつてな いが,現 在研究 中で ある。

2212.　結核感染 に対す る動物の獲得性抵抗力 と肺胞内

滲 出細胞 に含 まれ る リゾチームの抗菌作用 との関連性

について 辻周介 ・大 島駿作 ・申島道郎 ・泉孝英(京

大結研)

〔研究 目的〕 結核感染に 対す る 動物の 獲得性 抵抗力の

研究 とい う立場か ら,肺 胞細胞 中に含 まれ る強力な抗結

核菌性物質の本体 について研究 を行なつ た。 〔研究方法〕

健康家兎 をAdjuvantを 含む大量のBCG死 菌 に よ

り感作 し,そ の後3～4週 目に5mgのBCG死 菌

を静脈注射す るい わゆ る"Challenge"を 行な うことに

よつて,感 作家兎肺胞内 に多数の単核細胞が滲 出 し,肺

臓は肥大 して正常肺の約4倍 の重量 となつた。 肺胞 内

に単核細胞が充満 し,肉 芽腫様肺の様相 を呈 した。 この

肺臓 を粉砕 して作製 した肺臓抽 出液 につ い てin vitro

でBCGお よびM.phleiに 対す る発育抑制実験 を行

な つた。肺胞 内に充満 した単核細胞 を気管 よ り洗 い出す

ことに よ り,い わゆ る"Packed cell"の 状態で兎1匹

あた り5～7ccの 多量の単核細胞 を得 た。 細胞 を冷凍

融解操作 によ り破壊 し,細 胞抽 出液 を作成 した。 この細

胞抽出液についてin vitroで 結核菌発 育抑制実験お よ

びS.luteaに 対す る溶菌力 を指標 とした リゾチ ームの

定量 を行なつ た。 さ らに この細胞抽 出液 中に含 まれ る抗

結核菌性物質 を追究す る目的で陽 イオ ン交換性CMセ

ル ローズ粉末 を用 いたカラムク ロマ トグラフィーを行な

い,採 集 した各分 画について検討 を加 えた。〔研究結果〕

感作 およびChallengeを 行 なつた家兎の肺臓抽 出液 は

in vitroでBCGお よびM. phleiの 両者 に対 して,

正常家兎肺臓抽 出液 と比較 して著 明な菌発育抑制作用の

増加 を示 した。 感作お よびChailengeに よつて リゾチ

ーム量 も著明に増加 して いた。感 作 お よびChallenge

を行なつた家兎の肺 胞内滲出細胞抽 出液について行なつ

たBCGお よびM. phleiに 対す る抗菌試験の結果,

肺臓抽 出液の場合 と同様,著 明な抗菌作用を認めた。 こ

の抽 出液か ら多量の リゾチー ムの存在す ることを証明 し

た。陽イオ ン交換性CMセ ル ローズ粉末を用いた カラ

ムク ロマ トグ ラフィーを行なつた結 果,分 画Cに おい

て,蛋 白曲線の ピー クと,リ ゾチー ム活 性の ピークが,

正確 に結核 菌発 育抑制作用 の ピー クと一致 し,そ れ ら相

互の量 的関係 より,細 胞抽 出液中の抗結核 菌性 因子 の本

体 は リゾチーム であ ると推定 した。 〔総括お よび結論〕

以上の実 験成績 より,BCG死 菌に より感 作 お よ び

Challengeを 受けて肥 大 した家兎肺臓 の抽 出液中に増加

した抗結核 菌性 作用 の主 因子 は,肺 胞 内に滲出充満 した

単核細胞 中に 含 まれ る リゾチーム であ ることを 証明 し

た。

〔質 問〕 森沢成司(九 大医化学)

(1)NormalのLung-tissue中1こ はLysozymeの 分布は

如何。(2)Lysozymeと 平行関係が あるとすればDirect

にLysozymeを 細胞か ら抽 出 した ら如何。 その収里や

性質 を比較 した ら生化学 的に も面 白い と思 う。

〔回答〕 大 島駿作

(1)す でに報告 され た成績 か らも,私 の実 験か らも200

～400γ/cc程 度の少量で ある。(2)試みたい と思 う。

〔質 問〕 大林容二(結 核予 防会結研)

抽 出液 中に菌 は含 まれ ていな いか。

〔回答〕 大島駿作

含 まれ ていなかつ た。

2213.　喀血 によるSchubの 発生機転 に関す る一考察

木村良知 ・高井馨 ・橋本武 彦 ・岡村 昌一 ・新田俊男 ・

植 田昭幸(阪 府立羽曳野病)

喀血 によつ て出現す るSchubは 結核菌がBronchogen

に吸入撒布 され て招来か るもの と考 え られ てい るが,こ

の場合大量 の血液 も同時 に吸入 され る。一方結核患者 の

赤血球が 「ツ」様物質 によつ て感作 され てお り,か つ抗

体(M.D.抗 体)産 生能 を 有す ることが 証 明され てい

るので,こ の場合吸入 され る血液 は完全抗原 と して作用

し肺臓 内におい て独 自の抗原抗体 を惹起 しSchubの 発

現 に関与す る可能性が考 え られ るので次の ごとき実験 を

行 なつ てみた。 〔研究方法〕 「ツ」反応陰性の家兎 をあ

らか じめ結核加熱死菌で型の ごと く感作 し,下 記の血球

を流動パ ラフィ ンに30%の 割合に浮游 して ビニ ール

管 を通 じて気管 内よ り注入 し15日 お よび30日 目に屠

殺剖検 した。(1)「ッ」感作血球:健 康家兎血球1mlを

50倍 稀釈 旧 「ツ」10mlに 加 え37℃,2時 間感作 し

た もの。(2)結 核家兎血球。(3)正 常家兎血球(対 照)。

〔研究結 果〕 「ツ」感作血球 および結核家兎血球注入群
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はいずれ も全例に粟粒大ない し小豆大 の結節形成が多数

み られ,組 織学的 にはいずれ も類上皮細胞結節 または増

殖 性肺胞炎 の像 を呈 していた。 これに反 し正常家兎血球

注 入群 では肉眼的な らびに組織学的に異常所見が認 め ら

れ なか つた。 〔総括〕喀血 の場合出現 す るSchubは

Bronchogenに 吸入 され る結核菌が その主役 を演ず るこ

とについては異論 はないが,同 時に多量の血液が吸入 さ

れ る こと,そ して これ ら赤血球 は 「ツ」様 物質に よつて

感作 され てお り,か つ抗体産 生能 を有す ることか ら,こ

れ ら血球 は肺臓局所 においてただ異 物 としてではな く完

全抗原 と して独 自の抗原抗体反応 を引 き起 こし,結 核 菌

に 由来す る反応 にプラスされ て病巣 出現 の一 因をにな う

のではないか と考 え,以 上のよ うな実験を行なつた。そ

の結果は実験成績の項 で詳述 したご とくであ り,「ツ」感

作血 球お よび結核家兎血球の注入 によ る病巣形成 は抗 原

抗体反応に よる もの と考 えるのが もつ とも妥 当のよ うに

思われ る。かか る成 績か ら喀血時に 出現す るSchubは

結 核菌に加 うるに同時に吸入 され る血液等 の抗原 因子 に

基因す る抗原抗体反応 も関与す る可能性が考 え られ る。

〔質問〕 工藤祐是(結 核予防会結研)

病巣 の悪 化 とい うことではな く,感 作赤血球で病変が起

こるとい う実 験 と了解 して よいか。卵白で も流パ ラに加

えて接種す ると空洞 を作 りうる。

〔回答〕 木村良知

然 り。

〔質問〕 北沢幸夫(社 保松籟荘)

流パ ラをAdjuvantと して使用 されてい るが,こ れを

使用 しない場合 は 如何。 京大結研 の 最近 の 発表 に よる

と,流 パ ラは菌お よび菌体成分 を表面 に吸着 させ,そ の

た めに病変の反応 を強 くす る といわれてい るので,流 パ

ラに よる影響が どの よ うな ものか伺 いたい。

〔回答〕 木村良知

赤血球 を流パ ラに浮游 させ たのは,実 際 問題 として喀血

の場合吸入す る血液は相当粘稠 と考 え られ るので,な る

べ く臨床に近い状態で実験 を行 なつたほ うが その機序 を

解明す るのに便利 と考 えたか らで,流 パ ラの影響 につい

ては今後の研究にま ちたい。

2214.　ツベ ルク リン皮内反応 における膠原線維膨化の

組織化学的研究 小方健次 ・本 田穰(結 核予防会保生

園)

われわれは前報 と同 じ く肺切除術 あるいは胸廓成形術実

施予定結核患者について,手 術実施前所定時間に ソー ト

ンツベル ク リン2,000倍 稀釈 液(以 下 ツ液 と略す)あ る

いは0・5%石 炭酸加 ソー トン培地2,000倍 稀釈 液 を

型 のご と く0.1ml皮 内注射 し,手 術時に注射部分皮膚

を切 除,た だ ちに カル ノア氏 液に5時 間固定後パ ラフ

ィ ン包埋 し,標 本 を作製 した。それぞれの標 本について

パ ス染色,Hyaluronidase消 去後 パス染色,ヒ アル ロ

ン酸のための大野氏法,Malloryめ フィブ リン染色,松

井氏法 によ るグ ラム染色,鍍 銀染色,H-E染 色 をほ ど

こし比較検討 した。検査 材料 は健 康 無 処 置 皮 膚4例

(すべ ての実験 の対照),ツ 液注射群24例(2時 間5

例,6時 間6例,12時 間6例,48時 間6例,96時

間1例),ソ ー トン培地群24例(2時 間7例,6時

間6例,12時 間6例,48時 間5例),計52例 であ

る。 〔結論〕前報 でわれ われ は電子顕微鏡 を使 いツ液 な ら

びにソー トン培地注射 によ る人体 皮膚 の組織 反応 を比較

検討 した結果,両 群 と も膠原線維のFibril自 身 はほ と

ん ど変化 を うけない ことを知 つた。 また今 回の実験 で膠

原線維の基質 を構成す るとい われ る酸性多糖 類 が ツ 液

や ソー トン培地注射で と くに 目立つ て 増 量 す ることは

認 め られない。 そして鍍銀 染 色 で 膨化の 目立つ部分 と

Mallory氏 フィブ リン染色陽性部分な らびに松井氏 グラ

ム染色 陽性部分が一致す るの をみたので,膠 原線維の膨

化現 象は多分 フィブ リン様物質が膠原線維に浸 潤付着す

るための現 象 と想像 され,ツ 反 とソー トン培地群に本質

的な差 が認 め られない ところか ら,ツ 反におけ る膠原線

維膨化 をツ反 の特異現 象 と考 え るのは早 計だ と思 う。

〔質 問〕 浅見望(予 研)

ツベル クリンの皮内反応は組織学 的には特異 性がない も

のか。

〔回答〕 小方健次

ツ皮 内反応 を約6年 間病理組織学的 に研究 して きたが,

多少特長の個 めたことはPPDに おいて旧ツに対 し早

期の白血球の反応が少 な く,単 核球 の反応が はつ きり出

て くること くらいで,結 局 ツ反応 の特異性 を病理組織学

的に,あ るい は組織化学的 に掴 もうとす るのは無理 なの

ではないか と思 う。お そ らく病理組織学 では抗原抗体反

応の結果 をかな りgrobな 形で しか掴 めないの ではない

か と思 う。

〔質問〕 浅見望

先生が以前 に ご発表になつたのでは,一 度OT注 射後

2週 くらいに その組織に類上皮様細胞の集団がみ られ る

よ うにいつてお られ るが,こ れが毎常み られ るので あつ

た ら,促 進現 象の原因の解明にな ると思 うが ど うか。

〔回答〕 小方健次

ツ注 射後7,14,21日 の組織像 をみてい る うちに ご く少

数例 に(1例 か2例 に)類 上皮細胞 に近い型の組織球 の

集 団,グ ラヌ ロームを認 め,そ の組織像 を報告 しておい

た。 この場合 のツベル クリンは結核 予防会結研製 の もの

で菌体 は含 まれ ていない。 これ は保生 園入 園中の結核患

者で み られ た もので事実で ある。

2215.　ツベルク リン皮内反応 と貼付反応の病理組織学

的比較研究―一細胞浸潤 について―安 田明正 ・江原直 ・

前田謙次 ・水沼忠雄(国 療村山)室 橋豊穂 ・浅見望 ・

池 田絹子(予 研)
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〔研究 目的〕 従来,ツ ベル クリンの皮 内反応 におけ る組

織学 的所見 には,注 射 によ る損傷 のため起 こる変化 を除

外す ることは 困難で あつ た。 そこで,貼 付反応 を用 い,

皮 内反応 との比較 を同一動 物に実 施 したので報 告す る。

〔研究 方法〕 未 感作 モルモ ットな らびに 青山B株 死 菌

感作モルモ ット,お のおの18匹 ずつ を選び,一 側には

PPDs0.2γ と対照 液(緩 衝 液)0.1mlと を皮 内注

射 し,他 側 にはPPDs33mg%の 貼付軟膏 と軟膏の

み とを貼付 し,そ の後2,6,12,24,48お よび72時

間後に両群か ら3匹 ずつ処分 し,反 応部位 を取 り,ホ

ルマ リン固定後,ヘ マ トキシ リン ・エオジ ン染色 によつ

て鏡検 した。 〔研究結 果〕(1)皮 内反応:未 感作動物 にお

け る両 反応 な らびに感 作動物 におけ る対照 液に よる反応

は,全 経過 を通 じ,真 皮乳頭 層に軽度の細胞浸潤 を,さ

らに真 皮網 状層深 部および皮下組織 に もやや著 明な浸潤

をそれぞれ認 めた。 感作動物 におけるPPDsに よる

反応 では,さ きの未感 作動物におけ る所見のほか,24

時 間以後 において,表 皮直下 より網 状層浅部にかけて著

明な細胞浸 潤が認め られた。(2)貼 付反応:未 感作動物

におけ る両反応な らびに感作動物におけ る対照軟膏に よ

る反応では,表 皮直下に中等度の細胞浸潤 を認 めた。ま

た時間の経過 とと もに皮下組織に も軽度の浸 潤 を 認 め

た。 感作動物 におけ るPPDs軟 膏に よる反応では,

未感作動物にお ける所見のほか,24時 間以後におい て,

表皮直下 よ り網状層浅部にか け,著 明 な細胞浸潤が認 め

られ,ま た同一貼付範囲 内にお いて も,細 胞 浸 潤 の強

弱の部位が混在 し,不 均一 な反応で あつた。 〔総括〕(1)

感作動物 におけるツ反応 は貼付法 も皮 内法 と同様強 い細

胞浸潤 を呈 し,両 者間 に本質 的な差異 を認 めなかつ た。

ただ貼付法 では皮 内法 と異 な り,注 射 によ る組織 の損傷

は存在 しなかつ たが,貼 付早期 よ り表 皮直下 に非特異性

反応 と思 われ る中等度 の細胞浸潤 を認 めた。 また時間の

経過 とともに皮下組織 に も細胞浸潤 を認 めたが,皮 内法

の場合 よりも軽度であつた。(2)未 感 作動物 に お け る

PPDs軟 膏 お よび感 作動物におけ る対照軟 膏に よる反

応 に も,中 等度 の細胞浸 潤が認 め られた。

2216.　新貼 付軟 膏によるツベル ク リン反応について

浅見 望 ・池 田絹子 ・室橋 豊穂(予 研)

〔研究 目標 〕 著者 らの さきに(結 核35巻,胸 疾4巻)

報告 したツベル ク リンの新 しい貼付反応 を用いて,や や

多数の結核患者お よび農村一般住民 とに対 して皮 内反応

との比較 を行ない,陽 性限界の設定 を試 みよ うと した。

〔研究方法〕 対象:療 養所 に 入所 中 の結核患者353名

お よび農村一般住民2,035名 を選 んだ。 この一般住民

は毎年1回 集検 を行なつ てい るので,BCG陽 転者 と

自然感染者 とが含 まれ る。 ツ反応:皮 内法 には患者で は

10,000倍 液 を,住 民検診で は2,000倍 液 を,貼 付法 に

は両対象 と もOT33%軟 膏 を用 いた。部位 は皮 内法

には両対象 と も前腕 を,貼 付法 には結核患者で は鎖骨下

を,一 般 住民では前腕を,そ れぞれ用い,判 定はいずれ

も48時 間後に行なつた。反応区分:皮 内法 では慣 用の

方法に よつた。貼付法では仮に,点 状丘疹2～3コ ±,

数 コ以上+,丘 疹融合++,発 赤強 く,水 泡等 を伴 うも

の+++と した。 〔研究結果〕I.結 核患者-両 反応は よ

く相関 した。 ただ50才 以上の ものお よび栄養状態の悪

い もの等では貼付法が皮 内法 よ りやや弱かつ た。II.農

村一般住民-(1)年 令別相 関:10才 ご とに 区分 し て 両

反応 を比較す ると0～9才 ではほぼ一致す るが,そ れ 以

上では貼付反 応が劣つた。 これは真夏 のため発汗 が多 く

剥離 しやすかつた ことに よると思 う。(2)χ2Test:両

反応の陽性率 の比 較 として,皮 内法+以 上の ものにつ

いて,貼 付法+以 上 と ± 以上 との2区 分を行なつ

て χ2Testを す ると,貼 付法+以 上を陽性 とす る場

合には0～9才 のみがほぼ一致 した。 しか し貼付法 ±

(2～3コ の丘疹)以 上 を陽性 とす ると,49才 以下まで

がほぼ一致 をみた。(3)陽 性率の比較:上 の成 績か ら貼

付法 ± 以上 を陽性 として,両 反応の陽性率 を 比 べ る

と,49才 以下ではほぼ一致 したが,50才 を越 える年令

の増加 とと もに貼付法が劣つ た。 〔総括〕 新 しい ツベル

ク リン軟膏に よる貼付反応は,結 核患者では皮 内反応 と

よ く相関 した。農村の一般住民では,反 応区分 を丘疹2

～3コ 以上の もの を陽性 とすれ ば,両 反応の相関 のよい

ことが分かつ た。 しか し50才 以上の もので は皮膚の吸

収力が減退す るため,皮 内反応 よ りも明 らか に劣 つてい

た。 この結果か らみ ると,貼 付法 では丘疹2～3コ 以上

を呈す る ものを陽性 と見 な してよいと思 われ る。今 回の

成績か らすれ ば,従 来 のツベル クリンJellyを 用 い る場

合 に比べ て,皮 内反応 と一致 す る年令 層の上昇が み られ

た。ただ発 汗が 多かつた りして軟膏が 皮膚 に 一定時間密

着 しない可能性 の多い場合 は注意 を要 す る。

〔発言〕 岡田博(名 大予防)

人 間の表皮の物理的,化 学的刺激に対す る反応態度は,

年 令に よ りまた個人的にはなはだ異 なつてい るので,基

準な ど も各年令 と も同一で よいか,そ の他種 々の点で皮

内反応の さい と同一な考 えの もとに行なつて よいか ど う

か種 々の問題が ある。貼付反応は簡便な点や その他いろ

いろ利点 もあ り面白い方法 と思 うが,上 記 の ごとき考慮

の もとに研究 を行なわれ ることを希望す る。

〔回答〕 浅見望

われわれは一応 この よ うな区分 を決めたが,先 生の 申さ

れ るよ うに,今 後反応区分に関 しては さ らに検討 を行な

いたい と思 う。

2217.　同一局所反復施行 によ るツ反応の促進 につ いて

(第5報)松 島正視 ・宮下晴夫(群 馬大小児)

〔研究 目的〕(1)初 回部位で1回 行なつ たツ反応が次 回

のツ反応 に及 ぼす影響 の持続期 間を追及 した。(2)貼 布
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反応 と皮内反応 との反復 の影 響を検索 した。〔研究 方法 〕

(1)大 多数が 自然感染者 と考 え られ る学童 の4集 団(各

約50名)で,右 前〓上1/3の 初 回部位で ツ反応 を行

ない,1年1カ 月後,2年2カ 月後,3年2カ 月後,

4年2カ 月後 に,同 一部位で再 びツ反応 を行 なつ て,

4,24,48時 間後の反応 を対照の初 回部位の反応 と比較

した。(2)7名 の成人で,左 上臆の初 回部位で貼布反応

お よび皮 内反応 を行ない,約3週 後に,3名 で はこの

前処置 した2ヵ 所で貼布反応 を,4名 で は皮 内反応 を

行なつ て,対 照の初回部位の反応 と比較 した。 〔研究成

績〕(A)(1)48時 間後の反応a)陽 性率 …反復,初 回

両部位 と も,4年 間 を通 じて92.7～100%で 差がなか

つた。b)硬 結触知率 …反復部位 と初 回部位で は,1年

後18.0%:74.0%,2年 後15.8%:76.1%,3年

後49.1%:89.1%,4年 後66.0%:86.0%で,

3年 以後 接近 して きてい るが,4年 後 も反復部位は初回

部 位の約3/4で あつた。c)二 重 発赤…常に反復部位

のほ うが少 ないが,一 定の傾 向は認め られ な か つ た。

d)色 素沈 着…反 復部位 のほ とん ど色 素沈着のみの反応

の出現 率は,1年 後24.0%,2年 後26.1%,3年 後

21.8%,4年 後10%で,4年 後 に減少 した。(2)反

応 の時 間的経過 は反復部位 では,4年 間を通 じて,ほ と

ん ど全例 が4時 間後 に強 い反応 を呈 した。発赤 は24時

間後 には初 回部位 よ り大 きくな り,48時 間後 に再 び小

さ くなつ て初 回部位 とほぼ同 じになつた。24時 間後 の

増強傾向 は年 とと もに次第 に軽度 になつた。硬結 は1年

後,2年 後 は24時 間後にすでに消褪す る ものが多かつ

たが,4年 後に は24時 間後の消褪 はほ とん ど み られ

ず,48時 間後の減弱 も軽度 になつ ている。(B)(1)貼 布

反応 を同一部位で反復 した場 合に も,皮 内反応部位で貼

布反応 を行なつた場合に も,24時 間後の反応が初回部

位 よ り著 しく強 く,反 応の促進,増 強がみ られた。反復

部位では,8時 間後か ら反応が現われた者が あつた。(2)

貼布反応部位で皮内反応 を行なつた場合に も,皮 内反応

を反復 した場合 と同様の反応の促進が認め られた。 〔総

括お よび結論〕(1)1回 行なつた ツ反応の影響 は4年 後

もなお認 め られ る。(2)貼 布反応,皮 内反応の間には互

いに反復に よる促進 が認め られ る。。

2218.　ツベルク リンの反復注射によ る早発反応の研究

宝来善次 ・辻本兵博 ・松村謙 一 ・西川元通 ・中谷肇

(奈良医大 第二 内科)

同一部位皮内に ツベル ク リン(以 下 ツと略)を 反復注射

す ることに より惹 起 され るいわゆ る"早 発反応"に つい

て,学 童を対 象 とした調査お よび動物実験に よ り基礎 的

研究 を行ない,そ の発現機 序について検討 を加 えた。(1)

幼稚 園児 お よび小,中 学生3,699名 中BCG接 種歴

のないツ反応 陽性者1,261名 を対象 と した。 ツ注射 を

半年 ご とに実施 してい る集 団の学童 をツ注射 回数別 に分

げ,そ の発赤 の平均値 を各群 ご とに求 めて初 回および反

復部位 につ いて比較 した。 反復部位 にはツ反応2回 目

以後早発反応の現 われ ることは もちろん,初 回部位にお

いて も3～4回 ツ注射後には24時 間値は48時 間値に

ほぼ等 し くな り,7～10回 群では反復部位 とほぼ等 し く

な り,明 瞭な早発反応 を示す よ うにな る。(2)上 記 の よ

うな初回部位への早発反応の出現 頻度は(24時 間 目発

赤 値が48時 間値 よ り5mm以 上大 きい場合 を早 発 反

応陽性 とすれば)ツ 反応4回 以下の ものでは1.6～1.9

%,1年 ごとに5回 以上実施 された ものでは2.9～6.9

%に す ぎないが,半 年 ごとに5回 以上繰 り返 された学

童では20.3%に 観察 された。 ツ注射間隔 を短 く頻 回に

行な えば,初 回部位に も早発現象が現われ る場合のあ る

ことが明 らか となつた。(3)死 菌感作5週 後のモルモ ッ

ト5匹 に,5倍OT0.1mlを 大腿 皮下 に1週 ごとに

4回 注射す ると,OT処 理前 の100倍OTに よるツ

反応は24時 間 目発赤 値が最 高であ る の に 対 し,OT

処理2週 後 でのツ反応 は再注射部位 のみな らず,初 回

部位 で も12時 間値が最高 を示 し,上 記成績 と一致す る

結 果を得 た。(4)死 菌感作5週 後 の動物5匹 に0.5%

Evans blueの0.5mlを あ らか じめ心臓内に注射 し,

引 き続 き100倍OTで ツ反応 を行 なつ た。 注射局所

膨隆部への色素の游 出は,ツ 再注射部位へは15分 前後

よ りか な り広範囲に認 め られ るのに反 し,初 回部位へ は

少な くかつ遅れ て現 われ,早 発反応の発現には局所毛細

管透過性 の亢進 の関与 を も想 起 させ られ る。(5)Uhr,

 Salvin & Pappenheimerの 方法 によ りdiphtheria

 toxoidantitoxin混 合 物お よびPlasma albuminで 遅

延型に感作(結 核死菌 を含むFreund adjuvant加)し

たモルモ ッ トに,そ れ ぞれ0.1Lf/mltoxoid,0.3γ/

mlalbumin液 の0.1mlず つで 皮内反応 を試みた結

果,そ れぞれ対応す る 抗原に対 し ツ 反応の場合 と 同様

な早発 反応 が 出現す ることを 観察 しえた。(6)し か し

toxoidあ るいはalbuminで 前処理 後3週 目に ツ反応

を観察 した ところ,反 復注射部位において も早発反応は

認 め られなかつた。早発 反応は前処理 に用 いたの と異 な

る他 の抗原 に よつては交叉的に反応せず,特 異 的な反応

であ ることが 明 らか に された。

〔追加〕 小林裕(京 大結研小児)

われ われ は 昭 和34年 春BCGを 接種 した集 団につ

いて,BCG接 種後1,3,6,12,18カ 月 目 に毎 回

反復部位 および初 回部位 の2カ 所 にツ反応 を行 な い,

24,48時 間判定 を行 なつ ている。 この うちBCGi接

種 当時1年 生で あつ た102名 について,24時 間値が

48時 間値 よ りも大 きい ものの各回の 出現頻度 を,各 初

回部位につ いて検討 した。BCG接 種後陰転者が増加

してい くので,陽 性者に対す る%を とると,1カ 月

20.6～26.8%,以 後順に12.3,27.3,15.3,50.7%
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とな り,18カ 月 目に著 明に高い。 しか しその間徐 々に

増加す る傾 向は認 め られず,ま た注射部位の問題 も考 え

られ るので,今 後 さらに追求す る結 果 をまつて結論 を出

したい。

〔追 加〕 松 島正視(群 馬大小児)

私 ど もも初回部位で も反復部位 と同様な早期 の反応が み

られ ることに気づ き,検 索 したので追加す る。健康学童

(165名,48名),健 康 成人(20名),結 核 学童(44

名),結 核成人(21名)で,上 〓屈側 または背部 の初 回

部位で ツ反応 を行 ない,6時 間後 に観察 した。6時 間後

に10mm以 上の 明 らか な硬結 を示 した者 は健康学 童

では3%,7%,健 康成人 では11%で あつたが,結 核

学童,結 核成人で は ともに48%で 多かつた。また年

3回 ツ反応 を行 なつて きた別 の健康学 童(64名)で は,

右前〓 の初 回部位 で,4時 間後に10mm以 上の硬結

を44%に 認 めた。(高 橋恒 尹:ア レルギ ー,9(2))

〔発言〕 岡田博(名 大 予防)

促進 反応 とい う言葉 は野辺 地先生が付 け られ た もので あ

るが,私 は これは特異 反応が促進 しただ けで特異 な反応

ではない とい う理由で促進現象 と呼 んで いる。 しか しこ

の よ うな名称の混乱 は相談 の うえ定 めるこ とが望 ま しい

と思つてい る。

〔質問〕 浅見望(予 研)

今 まで,わ れわれの感 じで は促進現象 は局所的 と思 つて

いたが,今 日の成績 では全身 的のよ うにみ られ るが,そ

れは ど うか。

〔回答〕 辻本兵博

同一部位に頻 回ツ注射 を行 なつた場合,初 回部位に も早

発反応の現 われ る場合 のあ ることについて上述実験の皮

内注射 でな くて も,ツ を腹腔 内,皮 下あ るいは静脈内に

注射 した場合(動 物実 験)に,注 射前のツ反応が24時

間値が最高 であ るのが,6～9～12時 間 目に最高値 を示

す よ うにな る。 この事実 と考 えあわせ ると,機 序不明で

はあるが,興 味あ る現象 であ ると考 え る。

〔質 問〕 野辺地慶 三(公 衆衛生 院)

「促進反応」 とい う名称 は不適当であ るとの ご意見 の よ

うであ るが,こ れは 自分が名づけた もので ある。 それは

一般 の免 疫反応において反復実施すればいわゆ る促進反

応が起 こる(た とえば種痘反応が第2回 目か らは 反 応

が早 期に現 われ る)こ とと同質の現象 とみ られ るか らで

あ る。演 者は シ ック反応 も反復すれば同様促進反応が起

こるが,ツ 反応後に シツク反応 を行なつて もこの現象が

み られず,同 質の反応の間では促進反応が起 こるが,異

質の ものの間には起 こらない ことを示 された。私の 日大

時代の同門の小川がすでに全 く同一の報告 をしてい る。

ツ反応 とヒス トプラス ミン反応の間に も促進反応が起 こ

らない ことを同 じ く日大の同門の村井お よび小林が報告

してい るが,こ れ も異質の反応の間には促進反応が起 こ

らない例であ る。

〔回答〕 辻本兵博

この反応 に対 し,大 阪大学堀 教授 に よ り促進 反 応 と い

う用語 はC.V. PirguetのBeschleunigte Reaction

(1910)を 想起 させ混乱 をまね くお それが あるか ら,早

発 反応 とよぶのが適当ではないか との提言が あつ た。今

回の報告は この提言に従つた。

2219.　ツベル ク リン反応 に及ぼす諸種薬剤の局所作 用

について 馬島治平 ・長尾 四郎(田 附 医研 ・北野 病)

結核菌体多糖体 と同菌体蛋 白質 とを混合 して結核 動物に

皮 内注射す る と,蛋 白質 の呈す るツ反応 が抑制 され るこ

とをさ きに報告 した。 この術式 で検 す ると,結 核菌多糖

体 には未知 の生物学 的作用 があ ることが分か る。類似 の

作用が あ りそ うな若 干の薬 剤を も本術式で検 したので,

その成績 を報告 す る。 〔試 料〕 粉砕 した結核菌の抽 出液

か らセバーグ法 等に よ り除蛋白を繰 り返 し,つ いで アル

コール ・エー テルで処理 し可及的に精製 した多糖体(葡

萄糖 として60%,N量0.7%),他 に抗 ヒスタ ミン

剤,副 腎皮質 ホルモ ン剤,お よびグ リチ ロ ン,セ フ ァラ

ンチ ン,デ キ ス トラ ン等で ある。 これ ら試料 を粉砕 した

人型菌か ら抽 出分離 した蛋 白質 と混 じ,結 核菌感染 モル

モ ットの皮 内に注射 し反応 の強度 を比較観察 した。す な

わ ち蛋 白質0.02mg～0.05mg(N量 換算)と 試 料 の

諸種 の量 を混 じ,液 量 を0.1ccと して用 いた。〔成績〕

人型菌 多糖体 では蛋 白質0.05mgに 同量の多糖体を混

じた場合 は対照 の蛋 白質のみに比 し反応は抑制 された。

抗 ヒス タ ミン剤(プ リベ ンザ ミン)で も,プ レ ドニ ン,

ハイ ドロコーチゾ ンで も抑制効果がみ られたが,そ の効

果の発現時期に多少の差がみ られた。すなわ ち抗 ヒスタ

ミン剤では反応の初期に,副 腎皮質 ホル モ ン剤で は晩期

に,多 糖体では48時 間 を通 じて抗結核炎症抑制効果が

み られ る傾向が あつた。粗な懸濁性の コーチゾ ン剤,お

よびセフ ァラ ンチ ン,グ リチ ロン等で は本作用が な くむ

しろ増強作用が あつ た。 スメグ マ 菌 を 除 き牛 型 菌

BCG菌,鳥 型菌 のいずれ の多糖体 に も同様 の作用が あ

つ たので,本 効 果は特異性 の低 い もの と考 え られ た。 デ

キ ス トラ ンには全然本作用 をみ られ なかつ た。 なお血清

学的 にみたところ,こ れ ら抗酸性菌 の多糖体 には,か な

り強 い類属反応 を呈す る ことが認 め られ た。

〔発言〕 浅見望(予 研)

私 のところで もPPDsとPolysaccharid(OT中)

とを混ぜ てやつたが,反 応に差はなかつた。また培養濾

液 を限外濾過 した場合 の ものにはPPDと 多糖 が含ま

れ てい るが,こ れを さらに精 製 したPPDは さきの も

のよ り力価が 劣 るとい うよ うに,先 生の ところの成 績 と

は不一致 であ る。

〔回答〕 馬 島治 平

5回 多糖分離 して行なつ たところ,わ れわれ も3回 だ
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け しか出ていない。なにか多糖の分離法に条件が あるよ

うであ る。 なおツベル クリンに よる反応 でな くわれ われ

はNativeな 蛋白に よる実験で ある。

2220. O-Aminophgnol Azo-Tubgrculinの 実用化

に関す る研究(続 報)柿 下正道 ・西 東利男 ・松田知

夫 ・小西健一 ・山本純夫 ・柳碩 也 ・横 井健 ・佐 々木 静

・伊藤祐裕(金 沢大結研)

〔研究 目標〕OTに 代 り力 価の安定 した精製 「ツ」が結

核 の研究者 か らつ とに望まれていた ところで,「 ツ」活

性 因子の研 究 と相まつて,わ が国で も数種の精製 「ツ」

が創製 されてい る。OA-Azo-Tは われわれの ところで

独特な方法に よつ て得 た粗製 「ツ」 であつて,そ の実用

化 について創 製以来今 日まで種 々の検討を加 えて きたの

で,そ の成 績について報告す る。 〔研究結果〕(1)Lotを

異 に した11種 のOA-Azo-Tに ついて成人に対す る皮

膚反応惹起力 を比較 した ところ,そ の力価は一致 してい

た。(2)OA-Azo-T(0.05γ/0.1ml)と わが 国で市販 さ

れ て い る9種 のOT(1:2,000,0.1ml)お よ び

SeibertのPPD(0.05γ/0.1ml)を 成人 について比

較 したが,お おむね等力価 を示 した。(3)1949年 に精製

したOA-Azo-Tに ついて1960年 に比較 した成績 も同

一値 を示 した。(4)1949年 以来毎年学童につ いてOA-

Azo-TとOTの 成人 に対す る上記 等力価 量を同 時 に

接種 して反応 を比較 した 成 績 で は,62.5～92.0%に

BCG陽 転者 と自然感染者 との鑑別が 可能 であ つ た。

(5)鑑 別 の可否 とBCG接 種 回数,最 終接種 よ り検査

日までの 日数 について検討 した結果では,接 種回数の少

ない ものに,ま たBCG接 種か ら検査 までの期間 は2

力年までの ものに鑑別可能な ものが多い よ うで ある。(6)

BCG接 種後経過 をおつ て両 「ツ」 の反応 を比較 し た

成績か らみ ると,「 ツ」 アレルギーの持続 には個人 差の

著明 なことを知つ た。(7)OA-Azo-Tに おいて も9～15

%に 促進現象が認 め られた。 〔結 論〕 以上の成績 を総

括 して考察 す るに,OA-Azo-Tは きわめて優れた精製

「ツ」 で,こ の実用化を推奨す る次第で ある。

2221.　乾 燥BCG接 種後の ツ陽性率の研究 島尾忠

男 ・高原浩(結 核予防会結研)

〔研究 目標〕乾燥BCG接 種後の ツ反応陽性率 を 長 期

間にわた り観察 し,陽 性率の持続に影響す る諸要 因につ

いて分析 した。 〔研究方法〕 昭26～28年 に東 京近郊 の

小学校へ入学 し,入 学前 にBCG未 接種 で ツ 反 応 陰

性,疑 陽性者2,200(男1,195,女1,005)名 に 乾 燥

BCGを 型 のご とく接種 し,昭34年 まで最 長8年 間

年数 回のツ反応検査 を行 なつてツ陽性率 をlife table法

によ り算 出 した。なお陰転 した ものには再 接種 を行なつ

た。 〔研究結 果〕(1)BCG初 接種後 のツ陽性率の持続

:2,131(男1,058,女1,073)名 について初接種 後 の

陽性率 の持続 を,陽 性率が50%に 低 下す るまでの推

定期間 で表 わす と26年 男子1年,女 子2年,27年

男子2年,女 子4年,28年 男子2年,女 子6年 で

あつ た。す なわち年度 の推移 とともにツ陽性率は高 く,

しか も長 く持続 してお り,ま た女子が男子 よ りも高 くそ

の持続 も長 い。(2)BCG再 接種後の ツ陽性率の持続:

再接種 を受けた1,404(男866,女538)名 について,

再接種後 のツ陽性率の持続 を陽性率が50%ま で に低下

す る推定期間で 表わす と,26年 男子3年,女 子3.5

年,27年 男子4年,女 子 は6年 目 で も53.8%で

50%以 上を保 ち,28年 男 子3.5年,女 子4.5年 で

あつた。すな わち27年 と28年 入学 については27年

の陽性率が高率 を示 してい る点 を除いては初接種の場合

と同一 の傾 向を示 した。なお初接種 と再接種後の ツ陽性

率 を比較す ると,同 一入学年度 では再 接種の陽性率が高

くなつてい る。(3)BCG初 接 種後6カ 月お よび1年

目の ツ反応の強 さ別 にツ陽性率 をみ ると,ツ 反応が強い

ほ ど陽性率 は高 く,か つ長 く持続 してい る。(4)BCG

初接 種後6カ 月 目に 接種局所の 瘢痕の 大 き さ を調査

し,瘢 痕 の大 きさとツ陽性率 との関係 をみると,瘢 痕形

成 が大 きいほ ど陽性率は高 く,持 続 も長 い。(5)BCG

ワクチ ンの製造時生菌数が 明 らか な もの について,生 菌

数 とツ陽性率 との関係をみ ると,女 子 においては生菌数

の多い群が 陽性率 は高いが,男 子においては1年 目ま

では生 菌数の多い群 が高率であ るが,2年 以後で は差 を

認 めない。 〔結び〕昭26～28年 入学学童に乾燥BCG

を接種 し,ツ 反応 追求検査 を行なつ たところ,BCG

接種後の ツ反応陽性率 はある程度長期 に持続 す るもので

あ り,陽 性率の持続 と性,生 菌数,局 所反応,ツ 反応の

強 さとの 関係 を明 らか に しえた。

〔追加〕 小林裕(京 大結研 小児)

われわれが結核 管理 を行なつてい る小,中 学 校 に お い

て,昭 和30年 以降毎年行なつてい るBCG壕 種後の

「ツ」ア レルギ ーの推移 を検討 した。 経過 中明 らか に自

然陽転 した と認 め られ る もの は除外 した。BCG初,

再接種者,男 女 と も一括 して集計 した。 「ツ」注 射部位

は左前博屈側 中央付近 であ るが,厳 密には一 定 していな

い。 「ツ」 反陽性率硬結触知率 ともに年度に よりかな り

の動揺 があ るが,年 次 の推移 とと もに高ま る傾向は認 め

られない。 しか し昭和25年 ころ行なつた既発表の成 績

と比較 す ると,今 回の もつ と も陽性率の低い年度の成績

で もBCG接 種後6カ 月～1年 で,陽 性率,硬 結触

知 率 と もに10～20%高 い。 持続期間につい ては最長

5年7カ 月の観察で陽性率28.6%,硬 結触知率4.7

%で あつた。

2222.　物理的諸因子のBCGワ クチンに及 ぼす影響

海 老名敏明 ・高世幸弘 ・福士主計 ・山口淳二 ・萱場圭

一 ・猪岡伸一 ・長谷部栄佑(東 北大抗研)

〔研究 目的〕 乾燥BCGワ クチ ン製造の さいに加 わる
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物理 的諸因子の影響を 調 べ たこ。 〔研究 方法〕Sauton2

代10日 培養のBCG菌 苔 を滅菌濾紙の間に挾んでプ

レス し トル クレンチで150kg/cm2す なわ ち150気 圧

の圧力で押 し込み,た だ ちに圧迫 をと り,ま たは5分 間

圧迫 を持続 した。 この半湿 菌 を加圧装置で直接に2,400

気圧5分 間,4,800,7,200,10,000気 圧10分 間圧迫

して小川培地 に定量培養 し抗酸性染色 を行ない電子顕微

鏡 で観察 した。 また半湿菌 を蒸留水 に懸 濁 した もの,水

晶球入硝子 コルベ ンで約200r.p.m.4分 間手振 り磨砕

した もの,白 糖液またはグル タ ミン酸 ソーダ液 を加 えて

凍結乾燥 した ワクチ ンを30分 ごとに観察 した。 また乾

ワクに蒸 留水を加えて再 懸濁 して凍結乾燥 を反復 してそ

の影響を調べた。〔研究成 績お よび総括〕(1)150kg/cm2

で瞬間圧迫 した半湿 菌は乾量基準で250%の 水分を含

み圧迫 を5分 間持続 す ると水 分は200%と な る。 半

湿 菌を2,400気 圧5分 間圧迫 して も生菌数に変化はな

いが,4,800気 圧10分 か ら生菌単位数はほぼ1/1,000

に減少 し,1万 気 圧 とな ると10万 分 の1に 減少 したこが

1万 気圧で も完全には死滅 しなかつた。電顕像 に4,800

気 圧か ら破 壊像 が認 められたが 抗酸 性染色 性は1万 気

圧 で も変化 はなかつた。(2)Sauton培 地上のBCGは

ふつ くらして高低(凹 凸)も 滑 らかで あるが,半 湿菌は

高低がけわ し くやや縮んで脱水 を思わせ る像 とな る。蒸

留水に浸 す と再びふつ くらとして細胞膜には2本 の 平

行なfibrous structureが 現 われ るが,長 く浸す と膨潤

が 著 し くな り2本 の平行線は1本 の隆起 とな る。手振

りコルベ ンで磨砕す ると不全型(ghost cell,断 片型,

融 合型)がSauton培 地上の菌または半 湿 菌 で15%

であつたのが50%と 増 加す る。 不全型 は凍結乾燥 中

には増減がな く,白 糖 液 とグル タ ミン酸 ソーダに よる差

もみ られない。(3)白 糖液 を媒液 としてBCGの 凍 結

乾 燥を繰 り返 す と,生 菌単 位数は乾燥 ごとに減少す る。

10回 乾 燥後小川培地に生 えた集落 をSauton馬 鈴薯,

Sauton培 地に移 して ワクチ ンを作 り,さ らに12回 反

復す るとやは り乾燥 ごとに生菌は減少 した。 さ ら に 小

川,Sauton馬 鈴薯,Sauton培 地に移 して10回 反復

す ると,6回 目か らは生菌の減少 はみ られな くなつた。

第1回 目10回 反復乾燥後 の生 ワクに対す る生残 率 は

0.003%で,第3回 目10回 反復乾燥後 のそれは1.9

%と ほぼ千倍 も高 くなつた。5年10カ 月氷室 に保存

した ワクチ ンは保存 中生菌単 位 数 は ほ ぼ1%に 減少

し,6回 目か ら生菌 はな くなつた。

2223.　ツ反応 陽性者へのBCG接 種 ならびに乱切用 ワ

クチンの改良 大池 弥三郎 ・山中豊麿 ・松井 哲郎.松

井省 五 ・斉藤秀夫 ・秋 元義己 ・安 田倫子(弘 前大大 池

内科)高 世幸 弘(東 北大抗研)

〔研究 目標)わ れわれはツ反応 陽性者 にBCGを 反 復

経皮接種す ることの可否について追求 し,ま たBCG

の乱切法 に用い られ るワクチ ンの改 良を志 した。現 在の

BCG接 種 によつては,ツ 反応の陽性期 間は一般 に短

く,し たこが つて しば しばBCGを 接種 しなければな ら

ず,そ の都度 またツ反応 を検す ることにな る。 もしこの

さいツ反 応陽性者 に もBCGを 接 種 して よいのであれ

ば,こ れによつてツ反応 を絶 え間な しに陽性 に持続 させ

る ことが で き,さ らにはツ反応検査 の手数 を省 略す るこ

とが で きるであろ う。 〔研究方法 および結 果〕(1)海 〓 に

BCGを 接種 してツ反応 を陽転 させた後 さらにBCG

を乱切法 あ るいは塗擦法 によ り反復接種 し,さ らに人型

菌 を接種 した後剖検 した。剖検所見 はBCG反 復接種

群 にお いて も1回 接種群 において も同程度 であつた。(2)

海〓に人型菌 を接種 してツ反応 を陽転 させ た後乱切法 あ

るいは塗擦法 によ りBCGを 接種 し剖検 した。剖検所

児 は人型菌だ けを接種 した対照群の それ と同 じ程度で あ

つ た。(2)の 実験 を通 じて,局 所の副作用は ツ反応陰性

の場合 と同様に きわ めて軽微で あつた。(3)ツ 反応陰性

の学童に乱切法,塗 擦法 あるいは貼付法に よ りBCG

を接種 し,そ の後3カ 月 と6カ 月に ツ反応の陰陽にか

かわ らずBCGを 反復接種 した。 ツ 反 応 陽 性 者 に

BCGを 反復接種 して も,局 所の副作用は陰性者に比

して と くに増大す ることな く軽微 で,膿 瘍,潰 瘍は全例

を通 じて見当た らなかつた。ツ反応陽転率は経時的に確

実に上昇 していつた。(4)カ ーボワ ックス,ラ ノ リン,親

水軟 膏,生 理 的食塩水あ るいは蒸 溜水を用いて種 々の乱

切用 ワクチ ンを作 り,学 童に接種 した。 ツ反応陽転 率は

蒸 溜水 ワクチ ン群 において もつ と も高 く,次 に カーボ ワ

ックス ワクチ ン群 において高 かつた。 また ヒアル ロニダ

ーゼを乱切用 ワクチ ンに加え ると,ツ 反応 陽転 率は高ま

り,ツ ・アレルギーの持続 期間 も延長 した。 〔結論〕 ツ

反応 陽性 個体にBCGを 反復 経皮接 種 し て も,と く

に支障が認 め られないので,ツ 反 応 の 陰陽にかかわ ら

ず,す なわ ちあ らか じめツ反応 を検査 す ることな しに,

BCGを 接種 す ることが許 され る。 これに よりツ反応 の

陽性 を絶 え間な しに持続 させ ることが で き,ま たツ反応

検査 の手数 を省 くことが で き る。乱切接種 用のBCG

ワクチ ンを作 るのには,生 理 的食塩水 よ りは蒸 溜水 を用

いたほ うが よ く,ワ クチ ンには ピアル ロニダーゼを添加

す るのが よい。

〔質 問〕 沢 田哲治(日 本BCG研 究所)

反復 経皮接種 の動物実験 におけ る免疫効 果を伺いたい。

〔回答〕 山中豊麿

BCGを 反復接種 した後,人 型菌 を接種 した群 と単 に

結核 菌を接種 した対照群 とでは剖検所見 に明 らかに差 を

認 め るが,BCG反 復群 とBCG1回 接種群 との間

には,剖 検所見 の差が ない。
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2301.　肺結核症の心電図(3報)と くに心電図所見の

分類について 小野直樹(国 療豊 岡)

第1報 で,肺 結核症の特有心電図所見 な らびに閉鎖循

環麻酔 器による15分 間02呼 吸試験 によつて,第2報

で導子 を装着 したまま床の 上で10～15回 坐 臥運 動を さ

せ る軽度 の負荷 を実 施 し,直 後,7分 後,30分 後 の心

電 図観 察について報告 したが,こ の間に検査 しえた症 例

は500例 に及 び,心 電図所見 とその他の検査や一般臨

床症状 との相関 を考察 し,ま た一方各症例が,そ の病状

経過に伴つて所見の変動 を示 した推移 を追求 した結果,

肺結核症心電図所見の分類 と して,次 の4段 階 に分 け

られ るか と考 え られ た。(1)軽 度所見期:右 心負担 出現

の初期で,肺 性P,PQ終 部の降 下,QRSの 右型,

QRS時 間延長,T平 低 下等 の特有所見 の うち,そ の

一部 をみるが,ST降 下やTの 高度平 低下にいた ら

ない もので,予 後 は良 好かあ るいは固定 して も自覚症 は

少 ない。(2)機 能 的右心不全 期:各 所見 は著明にな り,

またこよ り数多 くの所見 が出現 し,Tの 高度平低 下にい

たつてい るが,02呼 吸試験や運動負荷試験でTの 増高

を,と くにII,III,aVFで 明 らか にみ る もので,予 後は

病状の好転に平行 して正常に復す るか あるいは軽度所見

で固定す る。(3)右 心不全期:所 見は前期 とほぼ同程度

で,と きにST降 下 を伴つてい るが,本 期の症例は

O2呼 吸試験 や運動負荷試験 でTの 増高を全然 示 さ な

い。 すなわ ち,O2補 給や軽い運動に よる冠血流量の増

大で心筋好転の余力 を有 しない もので予後は 不 良 が 多

く,そ の経過期間 も長 く,ま た自覚症 も強 く,感 染症な

どの合併症 で容易 に重篤症状 に陥 りやす い。(4)右 心不

全末期:前 期の経過 中,幸 いに重篤合併症 を免 れ,漸 次

心衰弱高度 になつ た もの で,各 所見 は高度 で,QRS

時間延長 やSTの 降下 を認 め,TはIIで 陰性,III,

aVFで 冠性T様 の尖 鋭陰性 を認 め るのが 特 長 であ る

が,そ の割 りにV4,V5,V6のTが 平低下 しないのを

みた。予後 は全 く不良 で,早 晩心衰 弱死 に陥 る。〔総括〕

肺結核症 の心電 図所見 を4段 階に分類 す る基 準を試案 し

たが,そ の判 定基準 をあま り詳細 に限定 する とかえつて

全般 を把握 しえなか つた り,そ の他の臨床症状 と平 行 し

ない症例 も少 な くなかつた。 また右心不全末期 の所見 に

いたるまでには他 の合併症 で斃 れるの で,こ の症例数 は

少 ない ものである。心臓機能の検査 にあた り,心 電図検

査 は もつ と も有力でかつ簡単で あるが,一 方 その読 み方

には その解釈が さまざまで容易でない場合が ある。 した

がつ てなお適切 な症例 を数 多 く,か つ長期 間の観察 を要

す ると考 え られ る。主要 な特有所見の う.ち,P,QRS

所見 は この4段 階の進度 におよそ 平行 してだんだん明

瞭所見 になるが,各 期 を区分す るほ どの特長 を見 出だ し

えない。Tお よびST所 見 はその変動に一定性がみ

られ,こ の分類 の主 な中軸をなす と考 え られた。

〔質問〕 木村栄 一(日 本 医大内科)

演説 中の"右 心不全"は,た とえば肝腫脹や浮腫な どを

伴 うところの普通の意味の右心不全か,ま たは心電図分

類の試み としての右心不全か。

〔質問〕 細野清士(慶 大石田内科)

解剖学的に右心不全 を確か めたとい われ たが,そ れ は右

室肥大の ことか。右 室肥大 と右心不全 を全 く同一 と考 え

ることは無理だ と思 う。

〔質 問〕 宮本忍(日 大第二外科)

肺性Pの 存在 は必ず しも右心不全 を意 味す る ものでは

な く,血 行動態の面 か らみる と右心不全 の前段 階 として

右室負荷状態 のある ことはた しか である。 したがつて,

右心不全 を演者 のよ うに広 い意 味に用 い られ るのには賛

成 で きない。

〔木 村 ・細野.宮 本氏に対す る回答〕 小野直樹

右 心不 全 とい う言葉 を使用 した根 拠は,(1)従 来一般に

右心負荷 と考 え られてい る心電図所見,(2)剖 検に よる

心臓所見等であ る。右心肥大,右 心拡張,右 心不全は当

然 それぞれ区別すべ き御意見には全 く同感で あるが,さ

て その区分には諸説 もあると考 え られ,私 はお よそそれ

らの間に は深い相関が あつて,一 般臨床的 には区別が容

易でないか と思つてい る。今 回私が述べて いるの はその

区分ではな く,肺 結核症心電図所見 をその程度 で4段

階 に分類す るために右心不全の用語 を致 したので ある。

すな わち今 日の4段 階分類 は試案 であつ て,右 心不全

の用語が不適 当な らば,あ るいは第1度 所見 ～第4度

所見 に分類 して もよいか と も考 える。

2302.　小児肺結核症 における心電 図 学 的 研 究(第1

報)各 病型な らび に手術例 について 福 島清 ・河西助

蔵 ・星野皓 ・守屋荒夫 ・草野博(東 京都立 清 瀬 小 児

病)

小児肺結核症の心電図学的研究 はわが 国で は少な く,か
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つ外科 的治療 に さい しての報告にはまだ接 していない。

われわれは入院患児 に これの検討 を行なつた。 対 象 は

16才 までで乳幼児65,学 童72,思 春期96の 計233

名で ある。 レ線病型 はI型42,II型7,成 人型128,

その他56で ある。誘導 は12誘 導の ほか にV3R,4Rに つ

いて も行なつた。 〔成績〕A:初 回例(233名)(1)正 常

軸偏位を示す ものは83.7%,右 軸 偏位 は各病型 に認 め

られ るがVII型 で はと くに多 く認 めた。年 令 的 に は健

康児 とほぼ同様で ある。(2)電 気的位置 と病型 および年

令 との それぞれの相関関係 は認 めない。(3)胸 部にお け

るT波 陰転率 は健康児 と比 べV3,4,5で 高率 に認 め られ

た。(4)異 常所見は(i)P波 の増高尖鋭(7.7%)は

IV,VII型 に多いが重症例にお い て も典型 的な肺 性P

を示 した もの はな い。(ii)ST,Tの 低下(6.4%)

はII,VII型 でそれぞれ45%前 後 に認め られてい る

ことは注 目 に 価 す る。(iii)QRS群(V1,2,3R)の 結

節,分 裂(2.6%)はI型 に多 く,(iv)不 完全右 脚ブ

ロ ック(4.3%)はIV型 に多い。(v)PQ,QT時

間の異常例 はな く,低 電位,期 外収縮 はそれぞれ0.4,

0.9%で あつ た。(vi)以 上の有所見者数 は60例2。6

%で あ り,II型 で57.1%,VII型 は65%で 他病型に

比べ多 く認 めた。B:経 過観察 例(術 後例 を除 く62例,

146回)(1)P波 増高 の出現 は11.3%で,と くにVII

型 ではその2/3に これを認 めた。IV型 では増高の持続

す る ものが多 い。(2)STの 異常 出現 はIV型 に,不 変

はVII型 に,消 失 はII型 にそれぞれ多 くみ られた。(3)

QRS群 の結節分裂 および不 完全 右 脚ブ ロック等 は活

動性病変の強 い病型で 出現す る傾 向にあつた。(4)す な

わち異常所見の 出現 はVII型 に,ま た消失 はII型 にそ

れ ぞれ多 く認 め られた。(5)レ 線推移 と心電図所見 との

関係 は多 くの症例 で並 行す るが,し か し比較的重症例で

も必 ず しも一致 していない もの も あ つ た。C:手 術例

(56例)-術 後 は一定 の 日をおいて追求 した。 術式は葉

切23,区 切31,成 形2で あ る。 術後の変化は(1)軸

偏位 は26.8%,電 気 的位置は8.9%に それぞれ変動

を認 め,(2)P波 は術前 に比 べ増高 した ものは30.4%

であるが典型 的な肺性Pを 示 した もの は 少 な い。(3)

ST下 降は30.4%に 認 め,(4)T波 はほ とん どの症

例 で陰転 ない し平低 化を示 しことにIII,aVFで 著明で

あつた。(5)術 式 との関係は左 右別な くまたこ葉切,区 切

との差 も明 らかでない。(6)異 常所見は術後3日 目に出

現 し各所見 とも成 人例 と比べ短 期 間 で 復帰(1カ 月以

内)し,か つ著明な異 常所 見の残存は認 めなかつた。

2303.　重症肺結核症 の病勢 と心電図所見について―

ことに心電図主 ベク トル角 およびVentricular Gra-

dientの 変動か ら― 大淵重敬 ・野 田喜代一 ・関博人

・阿部恒 男(東 医歯大第二内科)

われわれは昨年度,重 症肺結核症(学 研F)の 心電図

所 見は右室肥大,右 室負荷等慢性肺性心 を示す所見が意

外 に少 な く,左 室の状態を反映す る誘導でのSTお よ

びTの 変化 を主体 とす る左 室負荷 の所 見が多い こ と,

この所見が肺機能 および血清 アルブ ミン量 と密接な関係

が あることを報告 した。今 回は,重 症肺結 核症 での右室

負荷所 見 と左 室負荷所見の発現の関係 を病勢 との関連に

おいて検討 してみ ることに した。対象 は学研F型,排

菌持続陽性の28才 か ら50才 の患者34例 で,そ の経

過 を1年 間観察 し,レ 線所見,排 菌状態等の変化か ら,

改善,不 変,悪 化の3群 を分類 した。心電 図所 見はで

きるだ け数量的 に表現 したい と考 えて,次 の成 績に述べ

る諸項 目を選 び,上 述 の改 善群5例 と悪化群11例(う

ち死亡5例)の 所見 を,各 群 とも2時 点,す なわ ち観

察 出発 点 と約1年 後(死 亡例は死前2カ 月 以内)を と

らえて比較検討 してみ ることに した。 その成績 の主 な も

のは次の ごと くで ある。(1)QRS Vector:は じめ全例

が0か ら90° の正常範囲 を示 したが,悪 化群 ではその

範囲で高値 を示 し,死 に近づ くとさ らに値の 増 加 を み

た。(2)Q-TRatio:対 象 は概 して高値 を示 したが,死

亡例では全例が死前に正常値の上限1.10を こえ,好 転

群では減少 した。(3)Ventricular Gradient: Direction

は,悪 化群はは じめか らやや高値の傾 向,死 に近づ くと

さ らに高値 となつた℃ そのSizeに ついては,悪 化 し死

に近づ くと低値 をとることが明 らか になつ た。(4)SV1+

RV5両 群の2時 点いずれ も35mmを こえる ものはな

く,経 過に よる変動 も明 らかでなかつ た。(5)RV1両 群

の2時 点のいずれ も,7mmを こえる ものは1例 も

なかつたが,悪 化群では死前増加の傾 向をみた。(6)SV5

悪 化群 ことに死亡例で7mmを こえる異常者 が増 加す

る傾向 をみた。(7)ST,T,お よびP波 の異常 の出

現 率は悪化群では増加,好 転群 では減少 の傾 向を認 めた

が,こ の傾向は ことにT平 低 において著 明であつた。

以上か ら,重 症肺結核症の心電図所見 は低栄養時 のそれ

と一致す る点の多い ことを確認 しえた。 またその増悪死

亡は,上 述のT波 およびVentricular Gradientの 変

動等の所見お よび先に行なつ た家兎の飢餓実験 の成績 か

らみて,左 室負荷に よる心臓の衰弱 に加 えて右室 負荷 が

発現す ると考 えるのが よ く,心 臓の衰 弱の一 部は低栄 養

に由来す るところが大 きい と推測 され た。

〔質問〕 木村栄一

Ventricular Gradientの 方 向に関 しては どうか。

〔回答〕 野 田喜代一

重症混合型Fの 心電図上,Ventricular Gradientの

Directionに ついては悪 化群 は好転群 に比較 して,一 般

に高値 をとつたが,有 意 の差 はな く,両 群 の経過 に よる

変動 に も差が ない。

2304.　肺結核症 における右心 負荷 横 山剛 ・滝 沢進

(公立岩瀬 病内科)
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肺結 核患者80例 を対象 と し,心 電図に よる右心負荷所

見 を中心 とし肺機 能その他の臨床検査成績 との関係 を検

討 し,右 心負荷 に影 響を与 える因子の検索 を行なつた°

心電図 による右心負荷所見 としては,右 室肥 大基準 とし

てSokolov-Lyonら の基 準の中か らもつ とも重要 と考 え

られ る7項 目をと りあげ,こ の他不完全右 脚ブ ロック,

完全右脚 ブ ロック,肺 性Pの3項 を加 えて検討 した。

これ ら心電図上に み られ る右心負荷所見 を,N.T.A.

の分類 による重症度基準 によつ て比較 してみる と,重 症

例で右室肥大の2項 目以上 を満足す る もの は,34例 中

10例,29.4%,さ らに1項 目のみ該当す る もの を加

えると14例,41.1%と なつた。 これに対 し中等症で

は2項 目以上該 当す る ものは21例 中4例,14.3%,

軽症例では16例 中1例 のみであつた。 また肺性Pも

重症例には6例,17.6%に み られ たが,中 等症で は1

例,軽 症 では1例 もな く,こ れ ら右心負荷所見 は病型

によ り明 らかな差異 を示 した。次 にBenedict-Roth型

Respirometerに よ り肺機能 を検査 した結果 についてみ

ると,2項 目以上の右室肥大基準 を満足せ る13例 中,

肺機能正常な る もの は1例,軽 度の拘束性 障害 を示 す

もの1例 で,他 は呼 出障害 ない し混合性の換気機能 障

害 を示 した。 また心電図上 に右心負荷所見 を全 く示 さな

い ものにおいて も,肺 換気機能 はかな りの 障害 を示 し,

肺機能正常な る ものは40例 中7例 の みで,他 はいず

れ もなん らかの換気障害 を認 めた。 これ らの結果か ら,

い まだ心電図上に右心負荷所見 を示 さない例 にお いて も

肺換気機能はかな りの障害 をきた してい る ものが多 く,

また肺結核症にみ られ る換 気機能障害は,拘 束性の障害

のみな らず,呼 出障害ない し閉塞性の障害 も関与 してい

ることを示 す ものであ る。 このほか,全 例 中明 らかな赤

血球 増多症 を認 めた ものは1例 もな く,血 清電解質で

は心電図 上の 右心負荷例 にややK高 値,C1低 値を認

めたが,そ の意 味づけについては 目下検 討中であ る。 さ

らに血清蛋 白お よびA/G比 は,右 心負荷 群 と正 常群

との間に差異はな く,発 病 よ りの疾病持続期間 では,2

項 目以上 該当群の半数は5年 以上の 疾病持続期 間を有

してい た。 また年令 との関 係では40才 以上の ものに多

い傾向が み られ た。

〔質問〕 光藤 由己(国 療 貝塚千石荘)

対象症例に術後例 を含 んで いるか。

〔回答〕 滝沢進

含んでいない。

〔追加〕 光藤 由己

(1)わ れわれの施設において,重 症肺結核患者 を%VC

40%以 上 と以下および死 の転帰 を とつた3群 について

心電図上右室肥大を示 した ものは それぞれ1.3,7.3,

8.1%で あつであま り高率 ではない。(2)肺 動脈圧 の高

い例 に右室肥大心電 図を認 める ことが 多いが,肺 高血圧

必 ず し も心電図上の右室肥大を示 す とはか ぎ らない。 こ

れは肺結 核症 におけ る肺高血 圧の程 度が強 くないために

よる ものであろ う。

2305.　肺結核症 における右心 室肥 大の心 電図学的考察

谷崎雄 彦.田 島洋 ・楊 維垣 ・島谷巧 ・馬場治賢(国 療

中野)

肺結核症 は治療 の進歩 に伴 つて慢性 の経過 を と り,慢 性

肺性心の状態 になる ものがかな り多い ことが注 目されて

きた。昭和31年1月 か ら35年8月 までの 当所 の剖

検例101例 において も62例 に 右心室肥大が 認 め られ

てい る。 この右心室肥大 を簡単 に診断す るには心電図所

見に よるのが有力な手段で あると考 える。死亡前心電図

検査を行なつて あ り,剖 検に よ り心 を検索 で きた ものは

34症 例 であ る。 この心について形態学的に検索 し,肺

性 心は右心室壁5mm以 上 と従 来いわれていたが,心

横 断面 において右 心室側 の心中隔の幅を測 定す ると,心

拡 張の度 が判然 とす る。壁 の厚 さと心中隔の幅を5mm

以上,45mm以 上 をAi群,3～5mm,45mm以 上

をB群,3～5mm,45mm以 下 をC群,3mm,

45mm以 下 をD群 とす れば,A,B群 は 肺性心 と

考 え られ る もの であ り,D群 は正常,C群 はその 中間

に ある もの と考 え られ,右 心室壁が厚 くなるに従 つて心

中隔の幅 も増大 して いる。A群15例,B群3例,C

群10例,D群6例 で あつ た。肺性心の心電 図所見 は

右心室肥大心電図で あ り,こ の基準 は諸家の 報 告 が あ

る。34症 例の心電図 を観察 しその特長的な所見 をあげ

ると,(1)右 軸偏 位,(2)肺 性P,(3)Sパ タ ー ン,

(4)aVRのqR,QR型,(5)II,III,aVFのST,T

低 下,(6)不 完全 右脚 ブ ロ ッ ク(V3R,V1),(7)V4R,

V3RのQRS上 向,(8)V5,V6の 深 いSで ある。 こ

の所 見 と剖 検心を比較 す ると,A,B群18例 中17例

が4項 目以上,C,D群 では4項 目以上は全 く認 め

られず,3項 目2例,1～2項 目5例,無 所 見9例 で

あ る。 この8項 目を基準 として4項 目以上を陽性,3

項 目を中間態(右 心室肥大の疑 い)1～2項 目陰性,無

所見 を正常 として,右 心室肥大 を判定 して も十分であ る

と考 える。 また この心電図をSokolow & Lyon氏 の基

準 によればA,B群18例 中11例,鬼 塚氏 の基 準に

よれ ば18例 中10例 が 陽性 であつた。 この判定基 準で

外科 的 処置 の 行 なわれていない281症 例 について心電

図 をみ ると陽性6.0%,中 間態20.1%,陰 性25.2

%,正 常48.7%で ある。NTA分 類 によれば,高 度

進展例では19.0%,中 等度1.6%,軽 度5.1%が

陽性で あるが,%VCか らみ ると,陽 性は60%以 下

の ものに,76.5%,60～80%,23.5%で あ り,80%

以 上の ものには全 く認 め られない。肋膜肥厚の状 態か ら

みる と両側強度 の ものでは42.8%,片 側強度 の ものに

17.3%の 陽性が認 め られ,肺 活量 の低 い ものに多 く判
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定陽性 が認 め られ る。

2506.副 行換気(Collateral ventilation)に 影響 を

与 える因子について 滝 島任 ・工藤 国夫 ・高 杉良吉 ・

金 野公郎 ・大久 保隆夫(東 北大 中村 内科)

〔研究 目標〕犬摘 出肺について換 気力学 的立場 より,換

気数や肺気量な どの条件が副行換気に与え る影 響を検討

した。 〔研究 方法〕6匹 の成犬 をペ ン トバル ビヌール麻

酔下 に瀉血に よつて屠殺 し,無 気肺にな らぬ よ うに,主

と して右上葉,下 葉 を摘 出 し,1葉 内の一方の区域気管

支群 にカニ ューレを挿入 し,他 の区域気管支群 はまとめ

て他 のカニ ューレに連結 し,空 気 もれ のない ことを確 か

めた。 この摘 出肺葉 を内容積2.6lの ガ ラス容器 に吊る

し,プ レシスモグ ラフを構成 し,胸 腔 内 と同様 な状 態 と

した。ガ ラス容器 内圧 は電磁型電気圧 力計 によつて測定

した。気量変 化は微小 なため,内 容積500lの 箱 に換気

量 を出 し入 れ し,微 細 な圧変化に変換 し,同 じく電気 圧

力計にて測 定 した。両圧力計の出力を陰極線オ ッシロス

コープのXY両 軸に連結 し,摘 出肺葉 の圧気量図を記

録 し,さ らに スパ イログ ラムを画いて観察 した。 〔研究

結果〕(1)有 効肺圧縮率に よる観察:1周 期4～1秒 の

sine波 圧変化 を加 え,有 効肺圧縮率 と換気数 と の 関 係

をみ ると,3～2秒 以下にな ると副行換気は起 こ りに く

く,1秒 間1周 期の換気で はほ とん ど起 こ らない。肺 内

気量 との関係 をみるべ く,ガ ラス容器 内陰圧度 を-5,

-10 ,-15cmH2Oに 変 え ると,副 行換気 は肺 内気量

増加 とともに起 こりやす くなる。(2)吸 気時 スパ イ ログ

ラムに よる観 察:陰 極線オ ッシロス コープのY軸 に換

気量変化を入れ,X軸 を時間軸に切 り替え,ス パイ ロ

グ ラムを記録 した。本 スパ イログ ラムか ら,副 行換気に

よる換気量変化が起 こ りうる。 また-換 量 と1秒 量 とか

ら1秒 率 を求 め,こ れ と肺 内気量 との関係 を検討 した。

本実験か ら,副 行換気 は,犬 によつて異な るが,数 秒以

内に完了す ること,肺 内気量が増加す ると加速す ること

が知 られた。 〔総括〕6匹 の成犬につ き,肺 葉 内にお け

る副行換気 を換気力学的 に測定す る方法 を考案 し,副 行

換気量 を算 出す る とともに,換 気速度,肺 内気量 の増減

が副行換気に与え る影 響を検 討 した。副 行換 気は犬に よ

つてほ とん ど認め られない ものか ら,著 明な ものまでま

ちま ちで,個 体差の あることが察知 された。 また早い換

気時 には副行換気 は阻害 され,肺 内気量が増す と加速 さ

れ る。

〔質問〕 横 山哲 朗(慶 大内科)

犬 の場合 コー ン氏 孔が大 きい ことが知 られてお り,そ の

材料を使つてcollateral ventilationの 存在 を換 気力学

的に証明 された ことには敬 意を表す る。ただ換気の速度

を変 えた場合,肺 をふ くらませ た とき報告 された よ うな

回路でただ ちにcollateral ventilationの 有無 を論ず る

ことは無理ではないか と思 うが。

〔回答〕 滝島任

他側 を開放 した一側のみの換気では報告 した変化が認 め

られないので,副 行換気に よる もの と考 えて間違 いない

思 う。

〔質問〕 笹 本浩(慶 大 内科)

演者の実験条件で2つ の セグメ ン ト間 の換気 は,す べ

てCohnの 孔 を通 るcollateral respirationと 考 え ら

れ るか。

〔回答〕 滝 島任

副 行換 気が いずれの部 に起 こるか明 らかではないので,

本 実験で測 定 した副行換気は,正 常の気道 を介す る換気

以外 のすべての換気 を含む。

〔質問〕 原沢道美(東 大沖中 内科)

(1)Isolated long experimentsで あ るのに実験が 困難

な理 由。(2)成 功例の時間的変化は如何。

〔回答〕 滝 島任

経時的測定 は行 なつていない。実験 は気道 狭窄 によ る肺

内ガ ス分布障害 を きたさないよ うにす るため 難 しか つ

た。

2307.終 末呼気採取法 による一酸化炭素 肺 拡 散 能 力

(Dco)測 定法-と くに左右別肺拡散能力測定法の

臨床的応用 金 上晴夫 ・鈴木 公志 ・桂敏 樹 ・白石晃 一

郎 ・馬場健児 ・萩原昇(東 北大抗研)

〔研究 目標〕拡散能 力の測 定は高価な 特殊装置 を 必要 と

す るか,あ るいは測 定法 が煩雑なた めに,臨 床検査法 と

してまだ普 遍化をみ るにいたつていない。 ま して左右各

肺の拡散能 力測 定については,わ ずかに単一呼 吸法 およ

び生理学的死腔法に よつて測定 した1,2の 予報 的な報

告 をみ るので,臨 床上に は全 く行 なわれ ていない。 これ

に鑑み,わ れわれは安静時にお けるDcoな らびに左 右

各肺のDco配 分比 を簡易 に測 定 し,そ の臨床的応用を試

みた。 〔研究方法〕呼気時 の終末 肺胞気 を連続 的に採取

で きるよ うな きわめて簡便 な呼吸回路装置 を考察 し,こ

れを用 いて終末呼気採 取法 に よ り,健 康 者30名,肺 結

核症16名,肺 癌11名,一 側肺 全剔除者34名 につい

て,総 合Dcoな らびに左 右各 肺のDco配 分比 を測定

した。 〔研究成績〕まず本測定法の信頼性 を吟味す るた

めに,換 気 量を各 自安静時の分時換気量 と し,呼 吸数 を

毎分9回 とした測定条件下におい て,本 装置 によつ て

Dcoを 測 定す るとともに単一 呼吸法 を もあわせ 行 な つ

て両者の成 績を比較 した。本測定法 に よるDco値 は き

わめて高 い再現性 を示 し,し か も単一呼吸法 によ るDco

値 との間には高 い相 関が認 め られ,ま た不均等換 気に よ

る測 定誤 差は有意 でない ことを見 出だ した。本測 定法 に

よつて左 右肺別 に測 定 したDco配 分比 も高い 再現性 を

示 した。 以上に より,本 測 定法 はDco測 定法お よび左

右 各肺 のDco配 分比測定法 としてす こぶ る簡便で,反

復 して測 定す ることがで き,し か も臨床的に信頼性のお



1 9 6 1 年 9・1 0 月 5 9 7

ける測定法で ある といえ る。次 に本測 定法 に よる測 定値

の評価基準 を得 るために,健 康者 につ いてDco標 準 値

な らびに左 右各肺のDco標 準配分比 を求 めた。Dco値

が体表面積 との間に相関係数r=+0.79と 有意 の相 関

を認 めた ことより,Dco=17.2× 体表面積-11.0な る

標準予測式 を得 た。 また左右各肺 のDc0配 分比の平均

は右:左=56:44で,肺 容量お よび分時02摂 取量の配

分比 とほぼ一致す るこ とを知 った。 さらに本測 定法 を各

種肺疾患患者お よび一側肺全別除者 につ いて行 なつた。

肺結核症 においては,病 巣範囲が広範にな る に つ れ て

Dcoの 減少がみ られ,し か して 主要病側におい ては,

肺活量 および分時02摂 取量の減少 とほぼ並 行 してDco

は減少 を示 した。肺癌に おいては,腫 瘍が肺 門に近 く存

在 してい る ものほ どDc0の 減少が著 明であつた。 しか

していわゆ る 「中心型」肺癌の罹患側肺 にお いては,肺

活 量や分時02摂 取量 の減少度 よ りもDc0の 減少度が は

るか に高度 であつた。一 側肺全別 除者においては,Dco

が きわめてよ く代償 され てお り,し か してDcoの 増加

率は右肺残存例 よ りも左肺残存例 のほ うが著 しかつた。

〔質問〕 横山哲朗(慶 大内科)

中心型肺癌例でDcoの 低下がVo2の 低 下よ り著 明で

あっ たとい う。 この場合Vcoの 変化 とPAcoの 変化 と

の関係について伺いたい。ただ ちに この結果か ら血管床

の減少 を推定す ることはで きない と思 うが。

〔回答〕 金上晴夫

肺胞PcoとDcoと の間には相 関が 認 め られ る。 肺胞

CO2は 測定 していない。 そ れ は 肺 胞CO2の 濃 度 は

Endtidal sampling法 の計算に必要がな いか らで あ る。

〔追加〕 瀬在幸安(日 大 宮本外 科)

興味深 く拝聴 した。 肺癌 のDLが 中心型 で 著 減 す るこ

とに は賛意す るが,こ の原 因 として気 管支に対す る腫瘍

の圧迫のた めに,た だ有効肺血流量 の減少 であ るといわ

れた点,見 解 を異 とす る。肺胞拡散 障害 とい う概念 に立

脚 してDLを 分析す るとわれわれは肺癌 のDLを 測定

す るし同時に肺 切除に さい して腫瘍の周辺部 および遠 隔

部 か ら肺 組織 片を切 除 して,こ れ を電顕的に 検 索 す る

と肺 胞 膜 に お け る 血 液 一 空気関門部のBasement

 Membraneの 厚 さとDLと が負の相関を示 してい る。

したがつて,肺 癌にお けるDLの 低下 は 肺胞膜 におけ

るBlood-air PathwayのBasement Membraneの 肥

厚 と関係 し,こ のほか,呼 吸(拡 散)面 積,Vcの 減少

等が複雑 に関係 してい るとみて よい。

2308.呼 気 閉塞 点までの 呼出量(△V)の 意義について

滝島任 ・松崎広近 ・高杉良吉 ・金野公郎 ・大久保 隆男

(東北大中村内科)

Tiffeneau検 査のSpirogramで 肺気腫等にいわゆ る呼

気 閉塞 といわれ る曲線の折れ曲 りのみ られ ることは,古

くか ら知 られてい るが,こ の現 象が最大 努力性 呼気後 き

わめて短時間 に生 じ,こ の と きの呼 出量 は肺気腫で は比

較的少な く,ま たMBC検 査用の キモグラフで は表 わ

れに くい こと もあつてか,ほ とん ど解析が行な われてい

ない。われわれは,呼 気閉塞点までの呼出量を △V,時

間を △Tと 名づけ検討 を加 え,閉 塞性障害の解析に有

用 であ る2,3の 知見 を得 た。対 象は健康者,喘 息,肺

気腫,そ の他の肺疾患計89名 であ る。Respirometer

は13.5lのBenedict-Roth型 で,Tiffeneau検 査 に

は32mm/sec.の キ モグラフを使用 し,換 気力学的検

査 は食道 内圧法 に よ り安静吸気時粘性抵抗,静 肺 圧 縮

率,安 静 呼気位 お よび最 大吸気位 食 道 内 圧を求めた。

△Tは,肺 気腫,喘 息,そ の他 の疾患,健 康者 とも例外

を除 き,0.04～0.08秒 の間 にあ り,△Vは 肺気腫 では

0.5L以 下,喘 息は1L以 下,健 康者で たまたまみ ら

れた3例 では0.8L以 上で あつた。呼気閉塞の生 じた

ときの肺張力をPT,抵 抗 をR,気 流 速度をVと す る

と,dP=RV-PT=0が 呼気閉塞の条件 とな る。V∽ △V

(△T=一 定 として)な ので,△V=k×PT/Rが 条 件 とな

り,PTが 減 るかRが 増す と,呼 気閉塞現象が著 明にな

ることが 分か る。 △Vと 食 道 内 圧(≒PTと みて)

の関係は粗で あるが,こ れに抵抗 を参 しや くして考 える

と,か な り上式に一致 した成績で あつた。 △Vと 安静吸

気 時粘性抵 抗は双曲線関係 を示 してお り,相 関比0.73

であ り,か な りの程度までスパイ ログ ラムで粘性抵抗 を

推測 で きることを表 わ してい る(1秒 量 と抵 抗の相 関比

は0.69で あつた)。 またPTを 下げた位 置,す なわ ち

異なつ たFRCか ら最大努力性 呼気 を行 なわせ ると,

健康 人で もいわゆ る呼気閉塞現象が認 め られ ることを確

かめ,こ の安静吸気位か らの吸気量 と △V,お よび肺気

量 と △Vと の関係 をV-△VDiagramと 名づ けた。 こ

れが健康者 ではM.M.F.と 関係が大 き く,ま た喘息

で1秒 率が80%に 近 く一見正常 値を示 した もの も異

常群 に入っ ている点,1秒 率70～80%の その他の疾

患が健康者 と喘息の間 に分布 してい る点 な どか ら軽度閉

塞性障害の検出,考 察に意義 ある もの と考 え られ た。

〔質問〕 伊井義一郎(慶 大 内科)

最後 の 図 表 のLog Volume(縦 軸)はTotal Lung

 Capacityの 意味か。Asthma bronchialで は8,00000

で少 し多い と思 うが 。

〔回答〕 大久保隆男

肺気量 とい う意味につい て(Slid-11),各 吸気位 の肺 内

の全空気量で ある。喘息で,TLC7.6く らいの もの

が み られ るが,こ れ は,V-△VDiagramで も肺気腫

傾向 の大 きい ことを示 してい る。

〔質 問〕 横 山哲朗(慶 大 内科)

貴研究室の閉塞機序の説 明が今 まで肺弾性 をあま りに も

強 調 されす ぎてい るよ うな印象を受けていたがviscous

 resistanceを とり入れて説明 された ことに賛 意 を 表 し
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たい。P,R,PTの 関係 を説明す る微 分方程式において

Rは 一定数 と考 えることはで きない と思 うが。

2509.一 酸化炭素によ る肺拡散能力測定の臨床的意義

について 一 と くに肺毛細管血量(Vc)お よび 膜拡

散能力(DM)測 定の 意 義 に つ い て 海老 名敏 明 ・

金 上晴夫 ・桂敏樹 ・白石晃一郎 ・馬場健 児 ・尾形和夫

田中元直(東 北大抗研)

〔研究 目標〕Dco測 定の臨床的意義に ついては まだ 不

明の点がはなはだ多 く,ま た肺毛 細血量お よび膜拡 散能

力測定が臨床的にいかな る意義 を有す るかについてほ と

んど解明 され ていないので われわれは各種心肺疾患患者

につ いてこれ らの点 を検討 した。 〔研究方法〕健康者40

例,喘 息,肺 気腫,肺 結核,肺 癌,肺 線維症,サ ルコイ

ドーシス,肺 全剔患者,気 管支拡張症,癒 着性肋膜炎,

塵 肺,ASD,P.S.等180例 の心肺 患者 について単

一呼吸法 に よるDcoを 安静時お よび負荷時に測定 しま

た20数 例についてRoughton-Forster法 に よりVc,

DMを 測定 した。 〔研究成績〕健康者の安静時Dc0予 測

式についてはすでに発表 したが,Treadmillに よ る水

平,2.0m.p.h.お よび7%傾 斜3.0m.p.h.の 負

荷 でそれ ぞれDco=B.S.A(m2)×45.6-36.7,Dco

=B.S.A(m2)×46.0-23.8の 標 準値予測 式 を得た。

また健康 者のVcは 平均70.300で 再 現 性 も高 い が

DMは きわめて分散 し,本 法 によるDM測 定は信頼性

が乏 しいか あるい はDMは 健康者におい て もきわ め て

変動 しやす い もののよ うであ る。 喘息においてはDco

は増加 し,肺 気腫で は減少す るが,Vcも 同様 の傾 向を

示 し肺毛細 血管床の増減が これ ら疾 患のDco変 動 の因

子 であ る。肺癌 では肺活 量が ほぼ正常 であ るに もか かわ

らずDcoは とくに肺 門型 において著 明な減少 を示 し,

Dco60%以 下の症例では予後が きわ めて 不 良 で あ つ

た。Vcは 肺門型において高度の減少 を示 し腫瘍に よる

肺動脈の圧追に よ り肺毛細血管床の減少が認 め られた。

ASDに おいては左→右 シャン ト量 と平行 してDco,

Vcの 増加を認 め術後 シャン トの消失 とと もにDcoは

正常 に復 した。純型P.Sで はDco,Vcの 低 下を認

め これ ら先天 性心疾患におけ る診断な らびに予後の判定

上価値が大 きい。DcoとVcと の 間には高度の正相関

を認 めるがDMと の間には相 関な く,単 一 呼吸法 によ る

Dcoの 測 定は有効肺毛細血管床 の測 定を 意味 してい る。

〔質 問〕 原沢道美(東 大沖 中内科)

気 管支喘息 と肺気腫 で拡散能 力が異 な る知 見は非 常に興

味が あると思 う。 それ を毛 細管血量の差で説明 されてい

るが,気 管支喘息患者で それがふ えるの をど うお考 えに

な るか。

〔園答〕 金 上晴夫

喘息の場合 には くり返 して起 こつた発 作のため肺に充血

が起 こ り肺毛細血量の増加 をきた しDcoは 増 加 す る

が,肺 気腫の場合には肺組織の破壊に伴 う肺毛細血管床

の減少 をきた しDcoは 低下す る。 これが両者 にお け る

Dcoの 変化の主因で あると考 える。 この場 合の ガス分

布障害の影響 は少ない と考 えてい る。

〔質 問〕 小池繁夫(東 大 上田内科)

(1)わ れ われ も去年 同様 な実 験を行なつたが,き わめて

難 しい方法 であ ると思われ る。 と くに この方法 では数レ

ベルで酸素 吸入を行なわ させた と思 うが,そ の レベルお

よび方法 についてお伺い したい。(2)同 一被検者で再限

性 は如何。 と くにVcに ついて 。(3)血 液因子(θVc)

と肺胞膜因子(DM)の 比が正常者の それに比 して肺気腫

お よび気管支喘息で変わっ て くると考 え られ ないか。

〔回答〕 金上晴夫

(1)使 用 ガスは(1)20%02,10%He,0.3%CO,

70%N2と,(2)10%He,0.3%CO,90%02の

2種 を用いた。(2)Vcの 測定誤差は5%ぐ らい。DM

は測 定値が高度に分散す る症 例がかな りみ られ た。(3)

DM/θVc比 は健康者で は1.2～1.5く らいで疾患の種類

に よつて異な る可能性 はあるがDMの 測定信頼性 が低

いので その判定が難 しいと思 う。

〔質 問〕 瀬在幸安(日 大宮本外科)

(1)θ を1.5,2.5に す ることに よつて値に非常に 影響

を及 ぼすが,値 をい くつに したか。(2)Vc,DMの 正常

人 におけ るMean valueは い くつであつたか。 また,

体重,身 長,体 表面積お よびExerciseと の 関係 は。

〔回答〕 金上晴夫

(1)θ で はない。 λで λ=2.5入 を用 いてい る。 それは

λ=1.5,λ=∞,λ=2.5を 用いて数例について 比較 した

ところ λ=2.5が 両者の平均値 にほぼ 一致す るので現在

は λ=2.5を 用い るこ とに した。(2)LewisはBSA

とVcと の間 に相 関を認 めてい るが,わ れ われ は症例が

乏 しいのでLewisお よびわれわれの症例 を含 めて平均

を70cc±15ccを 正 常Vcと して現 在用い ている。負

荷 でVcは 増加す る。

〔質問〕 細野清士(慶 大石 田内科)

Forsterの 方法 で肺毛細管血量 を計算す るには,い くつ

か の仮 定が あ るので,正 常 人の ときには よいが,肺 疾患

で肺に変化があ る場合には,か な り問題が あると思われ

るが如 何。

〔回答〕 金 上晴夫

Vcの 計算は1/DL=1/DM+1/θVcの 式か ら 計 算 して

い るが,も ちろん この式の 成立 には い く つ か のAs

sumptionが ある。 たとえば λの値 を最小,最 大 の中間

値 として λ=2.5を 用い るとか,θ の値 について も健康

者 についてあ る条 件下で測 定 した値 を用 いてい る。 した

がつて患者の場合に これ らの値をそのまま用いて差 し支

えないか とい う問題が起 こる。血 液 疾 患 の場合には と

くに θ の値が 問題にな ると思 うが 現 在の ところ患者個
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々につい て θ を 測定 しなが らVcを 算出す るとい うこ

とが不可能で あるか らForsterの 方法 をその まま用い

てい るわ けで ある。

2310. 気管支の動態 に関す る研究 北尾勤(国 療 中

野)佐 竹三夫(武 蔵野療 園)

肺の呼吸運動 による気管支 および末梢気管枝の分岐 角の

変化,各 肺区域の呼吸運動 を検索 す るとともに,気 管枝

分岐 角度 の変化 によ り肺切除後 に再膨脹 した肺 の過 膨脹

の状態 を知 ることが本研究 の 目的であ る。 この 目的のた

めに,深 吸気 お よび深 呼気 におけ る正面,側 面の気管支

造影写 真,な らびに気管支造影断層写真 を使用 した。呼

吸に よる気 管枝 の分岐角の変化は肺の各部分に よつて異

なつた態度を示 してい る。呼吸運動は胸廓運動 と横隔膜

運動の総合であ るが,気 管枝の分岐角度に対 しては胸廓

運動 よ り横隔膜の運動が強 く影響す る。 その ため気管枝

は呼吸に さい して,胸 壁 に対す る分岐角 と横 隔膜 に対す

る分岐角 とは全 く反対 の態度 を とる。胸壁 に対 す る分岐

角 は呼気 において開大 し,呼 気 において集束す るが,横

隔膜 に対す る分岐 は反 対に呼気 において開大 し,吸 気に

おいて集束 す る。 この状態は同一区域内において もみ ら

れ,肺 門 より肋 骨横 隔膜洞 にいた る面を界 として反対の

態 度を とる。各肺区域 の呼吸 に よる容積の変化を知 るた

め,吸 呼気 両相に共通す る測 定点 を求め,各 区域の長

さ,幅,深 さを測定 し,呼 気相に対す る吸気相の肺区域

の容積の増大の比率を得 た。 これに よると前方 および肺

底区に存在す る肺区域は呼吸に よる膨脹が大 きいが,上

方お よび後上方に存在す る区域は小 さい。 しか し区域気

管枝の伸展は前者に著 し く,後 者においては気管枝 の伸

展 よ りも区域の幅または深 さの変動が著 しい。すなわ ち

下方の肺区域は呼吸に さい して気管枝の伸展に よるアコ

ーデオ ンを奏す るよ うな運動 を行な うに反 して,後 上方

肺区域 では気管枝角の開大 による扇 を開閉す るよ うな運

動 を行 な う。平面写真 にお け る気管枝の分岐角 は真の分

岐 角度 を示 していない。気管分岐 のフイルム上の投影 角

度 は気管枝分岐 角が フィル ム面に対 して前後 に傾斜 す る

場合 は180° まで増大 し,フ ィルム面 と平 行に回転 す る

場合0° まで減少 す る。 この誤差を少 な くす るため造影

断層写 真を利 用 した。気管枝 樹に似 せた気管枝 分岐模 型

に よる断層写 真の測 定では誤差は10° 以内であ る。 こ

れに よつて気管枝の分岐角度 を測定す ると正常肺におい

ては直角 を示す ものが もっ と も多 く,つ いで鋭角が多い

が鈍角 を示す分岐は非常に少ない。 これに反 して1葉

以上の切除 を行なった症例で は鈍角 を示す分岐が著 しく

増加 し,術 後の過膨脹の状態 を示 している。1な い し2

区域 の切除例で は分岐 角の変化 は明瞭でな い。 これ によ

つて造影 断層写真 におけ る気管枝分岐 角の変化 は肺 の過

膨 脹を示 す一つの尺度 であ ると考 え られ る。

シンポ ジアム(5)肺 機能 よりみたる手術適応

2311.肺 生理学的 にみた肺結核症の重症度判定基準に

関す る研究-と くに病態生理学的 にみた重症肺結核の

診断基準についての考察-石 田二郎 ・笹本浩 ・横 山

哲郎 ・伊井義一郎 ・田村文彦(慶 大石 田内科)

従来,肺 結核症の臨床的重症度の判定基準 として,測 定

が容易な点か ら,肺 活量が しば しば用い られ て きた。肺

機能障害 を詳細 に検討で きるよ うになつ た今 日,な お肺

結核症の重症度の判定 を肺活量 のみで行 なお うとす る動

きが 多 くみ られ る。肺活量 の減少 によ り代表 され る拘束

性 障害が,肺 結核 におけ る換気機能 障害 に主役 を演 じて

い ることは事 実 として も,そ れは肺機能 障害 の一端 を示

すにす ぎない。われわれは,い わゆ る重 症肺結 核につい

て,肺 胞低換気症候群の概念に基づいて スパ イログラム

と,胞 胞気CO2分 圧 の関係を検討 した。 その結果 を病

態生理学的に みた重症肺結核症の診断基準 に関す る研究

の一段階 として報告す る。 〔検査対象お よび方法〕われ

われの経験 した肺結核症の うち,肺 活量百分比が80%

以下の症例200例 を無作為に選 び出 して検討 した。 い

わゆ る肺胞気CO2分 圧はListon Becker Model16.

CO2analyserを 用 いて,安 静時に最大 呼気終末部の

co2濃 度 よ り算 出 した。 〔研究成績〕肺活量比 の低 下の

著 しい ものには,1秒 率,air trappingの 著 明な もの

が 多 くみ られた。 肺活量比40%と1秒 率70%を

境 に分けた4群 で,PACO246mmHg以 上の 症例 は,

1秒 率の低 い群 に多 く,な かで も,肺 活量減少 の著 しい

ものに多 くみ られた。PACO2の 高い例は,air trapping

の著明な ものに多 くみ られ,ま た と くに,1秒 量の少な

い ものほ ど高率にみ とめ られた。 〔結論〕病態生理 学的

な立場か ら,肺 機能障害 を評価す る試みの第一段階 とし

て,肺 胞低換気の有無 を評価の基準 と想定 し,肺 胞気
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CO2分 圧 を中心に検討 した。肺胞気CO2分 圧の高い症

例は,肺 活 量の減少 の著明な ものほ ど多 くみ られ る傾 向

は認め られ る。 しか し肺胞 気CO2分 圧の上昇には,肺

活 量のほかに,1秒 率 の低 下や,air trappingの 出現

を無視 しえない とい う結 果を得 た。 この よ うな理 由か ら

われ われは,肺 活量 の減少 のみを重症度 の基準 とす るこ

とには同意 しが た く,少 な くと も,時 間肺活量,air

 trappingを 加味 した ものであ るべ きだ と思 う。 この よ

うな条件 をみたす もの として,MBCが あるが,実 施

の面で誤差が入 りやす く,被 検者の負担 も少 な くない。

重 症度の判定基準 としては,簡 単で,だ れにで も正確に

測 定で きることが望ま しいが,こ れ らの条件を考 えて,

われわれは,時 間肺活量1秒 量 をその判定 の指標 とし

てと り上げ ることを提案 したい。

2312. 重症肺結核患者の作業能力 に関す る研究(第1

報) 吉 田耕平 ・磯 田四郎 ・木戸碩夫 ・岡部安生(国

療愛媛)

各種肺結核外科的療法後,%肺 活量が60%以 下に低

下 した肺結核患者26例 を対象 として,そ の 自覚症状に

基づ き次の2群 に分類 し,こ れ ら両群の安 静時な らび

に運 動負荷 時の心肺機 能 を比較検討 した。すなわ ち,非

作業群:平 地 におけ る普通速 度の歩 行,階 段昇 降,あ る

いは坂道歩 行に さい し,息 切 れ,動 悸等 の症状 を強 く訴

え,途 中休止せ ねばな らない もの(15例)。 作業群:以

上の運動 時にお いて,大 した困難 を訴 えず,途 中休止せ

ず に遂行で きる もの(11例)。 〔検査成績〕(1)換 気機能

面においては,%肺 活量は両群間に平均15%の 差が

あ り,非 作業群では15例 中1例 を除 きすべ て40%

以下であつた。また%分 時最大換気量では両群間の差

は さ らに顕著 とな り,非 作業群では全例50%以 下で

あ り,両 群 間に平均20%の 差が認 められた。Tiffeneau

値 も非作業 群は作業 群に比 し,平 均10%の 差が認め

られ,Tiffeneau値 の低下せ る ものが多い。すなわ ち,

非作業群 は作業群 に比 し,明 らか に換 気能 力の減 弱の程

度が大 きい。(2)分 時酸素摂取量,分 時換気量,動 脈血

酸素飽和度,心 係数 な らびに動静脈血酸素含量較差 は安

静時においては両群間に有意の差は認 めなかつたが,肺

動脈圧は非作業群15例 中12例 が20mmHg以 上で

あ り,作 業群では2例 を除いては20mmHg以 下 を

示 し,全 肺血管抵抗 も,非 作業群では作業群に比 し,安

静 時かな りの増大 を示 してい る。運 動負荷 した場合,両

群 間に顕著 な差が認 め られた。すなわ ち,非 作業群 にお

いては分時酸素摂取量,分 時換気量 および心 係数 の増加

が少な く,動 脈血酸素飽和度の低下が著 しい。 また動静

脈血酸素含量較差は増大す る。肺動脈圧では,作 業群は

30mmHg以 上に上昇 す る ものは11例 中2例 にす ぎ

ないが,非 作業群においては1例 を除 きすべ て30mm

Hg以 上 と著 明に上昇 し,回 復 時 間 の遅延 も認 め られ

る。全 肺血 管抵抗において も著明な増大を認 めた。以上

の ごと く,非 作業 群においては,換 気機能 の低 下が 著明

であ り,さ らに,肺 血管床の減少の結 果,軽 度の運 動負

荷 に よつて も容 易 に 右室負荷 を招来 す るもの と思 われ

る。それゆえに,肺 結核患者 の回復後 の作業能力,ひ い

ては社会復帰後 の生活 問題 を考 えた場合,わ れわれ は,

術前 の心肺機能 を十分 に把握 し,さ らに手術術式の選択

を慎重に し,心 肺機能不全 による生活無能力者 を作 るこ

とは戒 めね ばな らないので あつ て,こ の ために は術後

%肺 活量40%,%分 時最大換気量50%以 上保持

す ることが望ま しい と考 える。

2313.運 動負荷試 験によ る手 術適応の決定 とその術後

経 過 内匠昭 ・竹 田衆一 ・島村慕 高 ・鈴木 一郎(慶 大

外科)

〔研究 目標〕 最近増加 して きた呼吸機能低 下例 に対 す る

外 科療法 の機能 的適応決 定方法 に関 してはなお多 くの問

題が存在 す る。従来一側 肺動脈閉 塞試 験を含 む多 くの研

究が あ るが,わ れわれ は この間題 を,比 較 的容易 に施行

で き,か つ再現性 に富 む術前 の運動負荷試験 に根本 的に

再検討 を加 えるとと もに,術 後 にお ける血液 ガスの変動

を検索 してい るが,今 回はこの間題に関す る2～3の 知

見 を述べ る。 〔研究方法〕術前%VC60以 下の14

症例お よび対照8例 に対 してMasterの2step test

毎分15回 昇降3分 間(RMR4程 度)を 行ない,負

荷 前,直 後,5分 後,10分 後に動脈血 と呼気 を採取 し

た。一部の症 例について外 科療法 施行直後の末梢動脈血

を採取 して その変動 を追求 した。 〔成績 お よび考案〕(1)

術前運動 負荷試 験:酸 素飽 和度 およびPo2:運 動 負荷 直

後 において変動の少 ない群 と低 下の著 明な群 とが あ り,

後者 は%VC40以 下の症例が大部分 を占めたが,%

VC40～60症 例 も少数 み られ た。%MBCに ついて

も同様 であつ た。CO2含 量:運 動負荷後大部分の症例

が減少の傾向 をと り,%VC40以 下の症例 と,%

VC41～60の 症例 との間には有意の差 を認 めえなかつ

た。(2)術 後の変動:術 前の運動負荷におけ る変動の少

ない群 と変動の著 しい群 とについて術後経過 を追つて観

察 した ところ,酸 素飽和度 とPo2は 術後 第1,第2病

日まではは高値 を とり第3病 日にはいずれ も最低値 を

示 し,以 後ふ たたび上昇の傾 向を示 した。 これ に対 し

CO2含 量お よびPCO2は 術後第1～ 第3病 日を頂点 と

し上昇す る。負荷試験にお いて変動の著 しかつ た症例 は

変動の少なかつた症例に比べ,酸 素飽和度お よびPo2

の低下 とCO2含 量 およびPco2の 上昇が著 し く,か つ

術前値への回復が遅 れ るよ うで ある。 この よ うな変動 を

きたす主な原因は術後の酸 素投与,疼 痛お よび気管 ・気

管支内の分泌物の貯溜に よるhypoventilationで あ る

と考 えられ るので,変 動の著 しい症 例に対 しては,術 後

酸 素の過 剰投与に原因す る炭酸 ガスの蓄 積に対 して十 分
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な考慮 を払 うことが必要で ある。 〔結語〕低肺機能例に

対す る肺外科手術の機能的適応決定の ための運動負荷試

験の価値 な らびにその方法 を再検討 し術後の血液 ガス変

動 を検索 した。(1)術 前運動負荷試験 は,Master2step

test1分 間15回 昇降3分 間施行の程度で は低肺機能

例 の機能 的適応決定の資料 としては十分 ではない と思 わ

れ る。(2)低 肺機能例 の術後管理 にはCO2蓄 積 に注意

し,酸 素投 与の方法 および疼痛 な どに よるhypoventi-

lationに 対す る十分 な考慮が必要 である。

2314.　肺 切除 患者の術前術後の肺機能 松葉卓郎 ・三

上次郎 ・川井 三郎 ・森昇二 ・飯野美枝子(国 病第一)

国立東 京第一病院において行なわれた肺切除 患 者 の 術

前,術 後1カ 月,3カ 月,6カ 月に沿つて肺機 能 を測

定 した44例 の成 績 を報告す る。%肺 活 量は44例 中

41例 に減少,3例 に増加 を認 めた。増加 した3例 は上

葉 切除に剥皮術 を加 えたこもの,下 葉の気管支閉塞 を切除

した もの,気 管支拡張症で下葉 を切除 したこもので あ り,

全般的に術後1～3カ 月で急激に減少 した後漸次増加 し

て6カ 月にいた るが,術 前値 よ り少な くなつてい る。

%MBCは44例 中33例 に減少,11例 に増加 して

い るが,補 正成形術では減少が著 しい。増加 したこ11例

は術前,咳 痰等の症状の強い もの,術 前 自然気胸 を起 こ

していたこもの,下 葉の無気肺等で あ り,全 般的に術後1

カ月 目は著明に減少 し,6カ 月 まで漸増 してい る。機残

量は減少 した もの44例 中31例 で,増 加 は11例,増

加例の内訳は,下 葉切除2例,術 前 自然気胸 を起 こ し

てい た もの1例,他 の7例 は補正成形 を行な わなかつ

た もので,補 正例 は全例 に減少 をみている。切除後補正

を行な わなかつ たこもの は肺の過膨脹が起 こるためと思 わ

れ る。 またこ肺葉切除の みの20例 につ いてみて も 補正

群 の7例 はすべ て機残量が減少 してい るのに非補正群

は増加 の傾 向が ある。 区域切除,肺 葉切除 のみ,肺 葉切

除+補 正,全 摘 と分 けた平均値 で も,%VCお よび%

MBCは 区切,葉 切,葉 切+補 正,全 摘 の順 に減少 し,

機残率 は,葉 切+補 正 で55%,葉 切のみ52%,区 切,

全摘 と も49%で あ るが 葉 切のみのほ うが 補正群 に比

べ て,術前 術後 の差が 多い。残 気率は葉 切+補 正37%,

全摘37%,葉 切 のみ32.6%,区 切16%と なつて

い るが,葉 切 と補正群の術前術後の差は機残 率 よ り著明

であつた。次に17例 につ き肺の動的圧縮 率,吸 気お よ

び呼気最 大粘性抵抗 を測定 したが,動 的 圧 縮 率 の平均

は,術 前0.145L/cmH2O,術 後1カ 月0.086,3カ

月0.087,6カ 月0.063で14例 に 減少,3例 に 増加

をみた。 これは弾性unitの 減少に よる もの と思われ

る。 また術後1カ 月で著明に減少 し6カ 月までなおわ

ずかなが ら減少の傾向 を もつてい る。圧縮率 と機残率 と

の間には一定の比例関係が認 め られなかつた。吸気最大

粘性抵抗平均値は,術 前4.38cmH2O/L/sec,術 後1

カ月7.21,3～4カ 月11.7,6カ 月5.7と 全般的に増

加の傾向に あ り,17例 中14例 が増加,残 り3例 は減少

した。呼気最大粘性抵抗平均値は,術 前11。2cmH2O/L

/sec,術 後1カ 月11・5,3～4カ 月18・7,6カ 月8・9

で増加 した もの12例,減 少 した もの5例 で,吸 気,

呼気 とも粘性抵抗 は%MBCが 減少すれば増加 し,

%MBCが 増加す れば減少す る傾 向が み られ た。

2315.　低 肺機能 者の手術適応 と就労基準に関する研 究

堀 江栄 一郎 ・塩 沢正 俊 ・安野博 ・木 下巖 ・塚崎義人 ・

小熊吉男 ・金子幸雄(結 核予防会結研)

肺結核に対す る手術適応 と くに低肺機能者の手術の限界

になお多 くの疑問が残 されてお り,か つ術後の復職可否

の判定にいたつては全 く検討が加 え られていない。われ

われ は第12回 胸部外科学会に発表せ る成績 を基に して

手術の限界,復 職の可否につ き2,3の 知見 を得たの

で報告 す る。 〔実験方法〕(1)健 康男女60例,低 肺機

能者35例 に250,500,750kg/minの 自転車運動負

荷 を行 なつた。(2)軽 症肺結核患者 お よ び 低肺機能者

30例 に心臓 カテーテル,運 動負荷 を併用 した。(3)術 後

%VC59以 下の症例(肺 切176例,胸 成300例)の

就労 状態を調査 した。 〔実 験成績〕(1)自 転 車運動 負荷

試 験:健 康者の最大労作能力は大体 体重 に比例 し,kg/

min,R.M.R.の 単 位で示 され る。 低 肺機能者 では

%VCお よび1秒 率 と相 関を示 し,次 のごと き予測 式

が 作 られた。肺切除 例では男(女)子 で,健 康 者体重別

最 大労 作量 ×%VC-25(20)/75×TVC/60,TVC/60>1

の ときは1と す る。胸成 例は これを1.8倍 す る。(2)

心臓 カテーテル:運 動負荷 時肺動脈圧 の上昇度 は%VC

の減少 せ る ものほ ど大であ る。%VC30%程 度の もの

では負荷 と同時に急激に上昇 し,心 搏 出量の増加度は少

ない。(3)就 労状態の調査:術 後%VC30以 下の胸成

例では50%が 就労 してい る。%VC30～39で は肺

切,胸 成例 と もその80%が 就労 してい る。(4)運 動負

荷時のE.K.G.の 変化:%VC35%以 下 の3例 に

運動時心室性期外収縮 を認 めたほか,著 変 を認 めなかつ

た。 〔考案 な らびに結論〕(1)手 術適応 に関連 して:以

上 の成績か ら,手 術の最低 限界 は術後%VCが 肺切除

で は33%,胸 成例 では28%く らいに止 め うること

が必要 である。術者 は自己の技術か ら各症例 の肺活量 の

減少 を見込 んで手術術式 を選択 すべ きであ り,必 要 あれ

ば空洞 切開に切 りかえ るべ きであ る。低 肺機能例 と くに

非手術側の肺活 量高度減少 例では厳重 な る術後管理が必

要 であ り,換 気不全 のあ る場合はただ ちに術後調 節呼吸

を行な う必要があ る。(2)復 職 に関連 して:%VCと1

秒率か ら術後の労作量を決定す る式 を考案 作成 した。 こ

の労作量はR.M.R.で 示 され るか ら,労 研 よ り発表

され てい る各職種のR.M.R.と 対比す ることに よ り,

いかな る職種が適当で あるか を判別す ることがで きる。
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胸成例 は切除例 よ りも1.8倍 の労作量 を示 してい る。

就労の面か らも%VCが 肺切例では大体33%,胸 成

例では28%あ ることが必要で ある。 術後患者の就労

状態 もこれ を示 してい る。過度の労働は肺動脈高血圧症

を惹 起 し,長 年の うちには右心負荷 の状態 とな ると考 え

られ る。

2316.　肺 胞拡散能力からみた肺結核 外科療 法の限 界

宮本 忍 ・瀬在幸安 ・岩村顕 三 ・山崎健一 ・奈 良田光 男

・佐藤規 ・今 田幹郎 ・広 田悦文 ・阿部貞義 ・原 田裕光

・坂野洋南 ・申村潔 ・根本光規(日 大宮本外科)

肺結核症にお ける心肺機能検査法は,そ の病態生理 を解

明す る手段 と して広 く用い られ,多 くの貢献 をな して き

てい る。 と くに肺結核症が肺高血圧症ない しは慢性肺性

心の形で問題 を投げかけてい る現在,よ り深 く,そ して

再現性の高い心肺機能検査法が要望 されてい る。かか る

慢性肺性心の病態生理 を追求す るために今 回はそれの肺

胞 におけ る拡 散能力を と りあげ,基 礎 的,臨 床的意義に

ついて研究 し,と くに肺結核外 科療法 の限界 に関 して知

見 をえたので報告 す る。 〔研究方法〕肺結核患者 に対 し

てDLcoをZorster法,Filley法 で測定 して,さ らに

換気,血 流,肺 循環 にわたる詳細な心肺機能検査 を も実

施 して種 々検討 を加 えた。 〔考案 と総括〕 われ われの研

究か ら肺結核症では,そ の拡 散能力の低下 は,肺 活量 と

密接な関係があつて,肺 毛細血管床の拡散面積,す なわ

ち呼吸面積の減少に よることが明 らかで ある。 さらに肺

結核におけ るA-aGradientの 増大が肺活量の減少に

基づ く,Menbrane Componentに 主 として よる場合

は,右 心室の圧負荷 か ら慢 性肺性心の発生に拍車 をかけ

るとい う点で臨床的に もきわめて意義があ る。そ して こ

の範 躊にあ る症 例 の 外 科 療 法 にあたつてはVenous

 Admixture Component, Hyperventilationを 軽減 さ

せ るが ご とき方法,す なわち肺実質 の減少 を招 来 しない

換気機能 の改善 を きたすが ご とき術式,た とえば胸廓成

形 術によ る空洞閉鎖 や肺剥 皮術 を とるべ きであ る。 した

が つて比肺活量40～30%に 属す る重症肺結核 の うちに

も,な お外科療法の適応例 を思 い出だす ことが可能で あ

るに して も,30%以 下に属す る ものは いかな る外科的

操作 も生存 を危 くす るか ら,外 科療法が許 されない こと

を拡 散能力の面か らその限界について検討 を加 えた。

〔2311～2316に 対す る発言〕

(宮本 座長)肺 結核 の重症度 を肺機能 か ら判断す る こ

とについて。(田村氏 に)

(田村)安 静時 のCO2分 圧 をと り上げ たが,CO2分

圧 は%VCに 平 衡す るか ら,%VCが 重症 度に関

係 してい る。 しか し1つ の指標 のみで判断す るのは危

険 であ る。VCに1秒 率 を加 えた らよい。

(宮本)手 術の適応 を決 めるにつ いて。(内 匠氏へ)

(内匠)手 術の適応 を決 めるのは難 しい。手術適応の た

めに私は運動負荷 を与 え測定 した。 マスター,ブ レツ ト

ミラー,自 転車等いろい ろ行な われ るが この うち体系づ

け る もの を1つ 見つ けたい。%VCの 減少 した もの

は もちろん悪いが これはPo2を 測定 した。

(吉田)外 科では社会復帰 を考 え ることが大 切。社会復

帰 を させ るのは%VC40%以 上,%MBC50以 上

と考 え る。 しか し%VC50%以 上,ま た%MBC

55%以 上に良好で あつ た。

(宮本)気 道閉塞 につ いて。

(松葉)バ ラツキが あつ てはつ きりしたこ と は い え な

い。 術後%VC40%以 下で も労作 している もの も

相等 あるか らもう一度検討 した らよい と思 う。

(宮本)%VC28%で 成形 された堀江氏 に。

(堀江)成 形は%VCが 少な くて も割合肺機能が保 た

れ る。肺切の場合は上葉 の部分がのび るか らEmphysen

にな りやすい。

(奈良田)%MBC60%以 上,%VC40%以 上

の ものは詳 しい肺 機能検査は必要ない。

(宮本)運 動負荷 のや り方 について。

(田村)外 科手 術の場合 と内科的の場合 では異な る。

(寺田)運 動負荷試 験 と一側肺 動脈閉鎖試 験を行なつた

が,平 行 していないか ら検討 を要 す る。

(内匠)手 術 と同 じ負荷 を与 え ることはで きない。 しか

し困つてい るばか りではいけないので私 はマス ターを し

たが,他 よ りよいとい うわけではないが手軽 にで きるか

ら行 なつた。

(松葉)マ スターと歩行 を行な つた手軽 にで きるものが

よい。

(堀江)%VC,1秒 率の悪 い ものに心 カラーテル自

転車 を負荷 した。

(奈良田)下 肘屈伸運動 を行なつたが一貫 してで きる も

のが よい。

(宮本)術 後 の肺機能 は計算ではでないか ら,%VC

40%以 上 とい うようなあ る程度余裕 をとつたほ うが よ

い。
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隣 接 領 域

2317.　慢性気 管支炎の レ線所見 と肺換気機能 中島丈

夫(結 核予防会一健)

1) C.M.Fletcherら に従 つて,1回 の咳 と痰 の発 作が

3ヵ 月 以上持続 し,2年 以上毎年発 作を くり返 す場合 を

慢性気管支炎 と定義 し,肺,気 管 支,上 気道等 の限局 性

疾患 および特定の疾患 による もの を除外 した。2)106

例 中,男72,女34,20才 代27例,40才 以上 の高令

者50例 。 罹病期間で は16年 以上43例,5年 未満

36例 。各年代 を問わず何才で も発病 している。3)レ 線

所見:(1)肺 紋理増強63%,肺 紋理の乱れ43%,肺

紋理 細長化18%。(2)非 常に細かい播種性陰影の もの

多 く,ケ シの実大 まで45%,粟 粒大34%,半 米粒大

以上17%。 播 種影は広範の もの多 く,下 肺野の 内側部

に密に分布す る特 長があ る。播 種影の性質 としては,網

状 ・棘 状突起影を主 とす る もの51%,ぼ やけ ある撒布

影 を主 とす るもの45%,レ 線透過 度増加を示 した もの

20%あ つた。(3)Simon, Reidら のい う肋膜近 くにあ

る不 規則な瘢痕様 ない し小結 節様陰影は32例30%あ

り,延 べ56コ で上肺野,中 肺 野の外 側部に多 くみ られ

た。 小 陰影 の大 きさは大豆大 までが84%を 占めた。

(4)線 状 の線維増殖像 を主 とす るものが5例 あつた。4)

レ線 上にお け る合併所見:結 核性 病巣16例15%,肺

炎,肺 化膿症等20例19%,ブ ラ12例,申 葉症候 群

6例,自 然気胸3例,心 肥大拡張2例,横 隔膜低 下

54例,心 立位像59例 。5)気 管支造影所見:26例 中

気管支走行の乱れ15%,気 管支集束8%,部 分 的拡

張69%,部 分的狭窄8%,気 管支痙攣像19%,一

部拡張,一 部狭窄24%,一 部拡張,一 部細長12%,

粘液腺排泄管の拡張24%,気 管支充盈 中断像69%,

部分的欠損像35%,壁 の不整像27%,ア コーデオ ン

像11%,Peripheral pool50%,Spider bronchi

12%,末 梢充盈不足46%,Mimosa blossom24%。

6)換 気機能 所見:(1)56例 中,肺 活量が80%以 上の

もの30%,1秒 率70%以 上の もの20%,1秒 率

が54%以 下の ものは34%あ り,呼 出障害の傾向が

強 い。(2)レ 線 上ぼやけあ る撒 布巣 を主 とす る群 では肺

活量減少 と1秒 率 以下 とが ほぼ平 行 し て い るが,網 状

影,気 腫群 では平行 関係が み られない。(3)54例 中33

例が5%以 上のAir-trapPingの 指数 を示 し,閉 塞性

障害 を呈 してい た。(4)1秒 量のReversibilityを みる

と,27例 中19例 が10%以 上の値 を示 し,Reversi-

bilityの 高 い ものが 多い。

〔質問〕 中村隆(東 北大)

(1)気 管支拡張剤 を使つて治 らない ものはいかな る症 例

か 。(2)息 切れな どの症 状はないか。

〔回答〕

(1)Reversibilityの 少ない もの は 高年者に多い と思わ

れ るが,さ らに例数を ふ や し て 検討 し て み た い。(2)

Fletcherの 定義にみ られ るよ うに息切れ を 伴 うものは

相 当多い。 これは肺 気腫,肺 線維症 を合併 してい るた め

と思われ る。

2318.　慢 性気管 支炎 と気管支拡張の研究(第1報)

渡辺誠三 ・長沢誠 司 ・芳 賀敏 彦 ・高栄(国 療 東京)

非結核性 の慢性胸 部疾患 として,慢 性 気管支炎,気 管支

拡張 の占め る役割 は大 きく,患 者数 も多い に か か わ ら

ず,一 般 に放置 されてい る傾 向があ る。われわれは非結

核胸部疾患研究の一部 と して,慢 性気管支 炎様症状 を有

す る患者の調査 を 行 な つ た。 国立東 京療養所入所患者

867名,東 京都養 育院東村山分院入院中の高令者501名

に,咳 嗽,喀 痰,息 切れ等15項 目の ア ンケー トを行 な

い,そ の結果 を男女,年 令別に集計比較 した。療養所 の

患者は養老院の高令者に比べ,息 切れで はあま り差 はな

いが,咳 嗽,喀 痰,喘 鳴,く しやみ.じ んま しんな どはい

ずれ も数倍 もの割合に 自覚症 を もつてい ることが分かつ

た。次に,養 老 院の高令者の うち,主 に慢性気管支炎が

原 因 とな り,自 覚症を有す る もの,男 子19名,女 子35

名,計54名 の肺活量,最 大換 気量,気 速指数,時 限肺

活量 な どを調べ た ところ,自 覚症 のない同年令の対照同

数 と比べ,肺 機能 の低 下が著 しい ことが分かつた。 この

よ うな自覚症 を もつ高令者 に,抗 生物質 の投 与 を続けて

行 な うことによつて,咳 嗽,喀 痰,息 切 れ,動 悸 な ど労

作 を困難 にす る原 因を とり除 き,労 作の可能性 を増 す こ

とが可能で あるか どうか実験 中であ る。高令者 について

も,こ の よ うな手段 によつ て 日常生活 の困難 を除去す る

ことは可能で あ り,ま た必要 と考 える。次 に,東 京療養

所の患者315名 に,Schwachman氏 のFingerprint

 sweat testを 行なつ たところ25例 が(+++)で,こ の

うち19例 について,日 を改 めて再度検査 した ところ,

12例 が再び(帯)を 示 した。1回 目の検査で(-)か

ら(+++)ま で の12例 に,別 の 日の昼食前 に2回 目を

行ない,3回 目は昼食 のほか に食塩5gを 負荷 してみ

た ところ1回 目で(+)と(+++)の 中のおのおの1名

が,2,3回 ともに(+++)を 示 したほかは変動がみ られ

なか つた。 したが つて,指 先 の汗 の食塩量 には個人差 が

あ り,摂 食 した食塩量 でひ どく変 わ るものではない こと

が 推測 された。食塩量 と先天性気 管支拡 張症 との関係 に

ついては 目下実験 中であ り,次 回に発表 す る予 定 で あ

る。
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2319.　気 管喘息の病型によ る肺機能障害の特長につい

て 中村隆 ・滝島任 ・高杉良吉 ・金野公郎 ・大久保隆

夫(東 北大中村内科)

〔研究 目的〕 気管喘息の病因論に関 して多 くの学説が提

唱 され る理 由は,喘 息 自身難解な疾患で あることに もよ

るので あろ うが,す べての喘息 を一元的に解釈す る取扱

い方に も問題が あると考 え られ る。 したがつて当然喘息

の病型が重要視 され,数 多 くの病型分類が提唱 され てい

るが,わ れ われ はSwinefordら の分類 に従 い喘息患者

をア トピー群,感 染群 および 混合群 の3群 に分類 し,

換気機能 を主 と した肺機能 検査 を施行 し各群 に興味あ る

差異 を見 出だ しえたの で報告 す る。〔研究方法 〕 スパイ

ログ ラフィー は13.5LのBenedict-Roth型 レス ピロ

メータ によ り,ま た 肺気 量分画はlzzo-Chiodi氏 変法

を用 いた閉鎖 回路法(N2)に よ つ て測 定 した。 換気 力

学 的検査法 として,食 道 内圧法お よび体プレ シスモグ ラ

フィーを使用 した。検査対 象は中村 内科に来院せ る喘息

患者137で 検査 は す べ て午後 施行 した。〔成績 な らび

に結論〕 ア トピー群,感 染群および混 合群の各群 に つ

い て,全 肺気量,%肺 活 量,1秒 量,1秒 率,静 肺圧

縮 率,粘 性抵 抗,気 道抵抗 な らび に 肺組織抵抗 を測定

し,比 較 検討 した。 ア トピー群では一般に喘息に特有な

換 気機能 障害の型,す なわ ち肺活 量の減少,静 肺圧縮率

の低下,さ らに粘性抵抗の増大等の傾向 を示 し て い た

が,こ れに反 して感染群では粘性抵抗の増大の みが著明

で,肺 活量お よび静肺圧縮率の それほ ど低下 してお らな

い症例が認 め られ た。む しろ静肺圧縮率 は増加の傾 向を

示 し,こ れ は年令的要 因 も加 わ り,非 発作時 において も

すで に器質的障害 を伴 う閉塞性 障害 を示 し,こ の ことは

感染群が ア トピ ー群 に比べ てよ り容易 に肺気腫 に移行 し

うることを示 唆す る もの と考 え られ,か か る両群 の差異

は喘息の病 因が一元 的に説 明 しえない ことを物語 るもの

と して興味深 い。

2320.　膠原病 と くに硬 皮症 における肺所見 に関する観

察 成績-間 質性肺線 維症の気管支 性肺線維症 に対 す

る比較 について 三上理 一郎 ・吉 良枝郎 ・福 島保喜 ・

長 沢 潤 ・柴 田整一 ・三村 信英 ・長 沢俊彦 ・詑摩i武英

(東大沖 中内科)

われわれは近年注 目を集めてい る各種肺線維症の臨床的

検討を行ない,昭 和35年 度の本学会総会にHamman-

Rich症 候 群の1例 を,ま た老年医学会総会に お い て

は慢性気管支炎に 由来す る気管支性肺線維症につ き報告

した。今回 は間質性肺線維症の発生 をみ ることの知 られ

ている硬皮症患者につ き臨床的検討 を行ない,先 に報告

した気管支性肺線維症 と硬皮症に みる肺線維症 との比較

を行 なつた。対象 は当科入院 の20例 の硬皮症患者で あ

る。 この うち胸部 レ線 上肺線維症 の合併 をみた ものは8

例 で,う ち7例 で は1年 か ら3年 に わたる線維性陰

影の存続お よび進行性の増大 をみてい る。硬皮症の肺線

維症の拡 り方は一般に下肺野 よ り始 ま り徐 々に上方に拡

大 して い くの を認 め,そ の陰影は一般に柔 らか く,気 管

支の走行 との間 には 関係 な く,密 に粉 をまいたよ うな感

じを認 め るが,気 管支性肺線維症例で はその拡大の仕方

は硬皮症例 と一致す るが,そ の陰影 は一般 に粗 く,全 く

線維様 で,か な り明 らか に気管支 の走 向に一致 し,し ば

しば気腫性変化 を思 わす蜂窩状構造 を示 し,ま た気管支

肺炎 の合併 よ り斑点状陰影 を伴 い,両 者 の間 にはか な り

明 らかな相 違が認 め られ る。気管支造影所見 を両者 につ

き比較 す ると硬 皮症 例は気 管支 筋層に硬 皮症 の変化 をみ

ないかぎ り一般 に気 管支 の変化がほ とん ど認め られない

が,気 管支性肺線維症例では高度の慢性 気管支炎 に よる

壁の破 壊気管支周囲の線維増殖 に よ り,胸 部 レ線上の線

維性変化 と一致 して,棍 棒状拡張,壁 の不正,小 憩室の

形成,走 向の異常等高度の変化が認 め られ る。 これ らの

所見 よ りも明 らかな ごと く,硬 皮症の肺線維症例の臨床

症状は一般に咳,痰,血 痰等の気管支症状が気管支性肺線

維症例に比 し軽い。 しか し硬皮症例で と くに注 目に価す

るのは動作時の呼吸困難で,こ の訴 えは肺線維症の合併

のない例に も認 め られ る。次 にスパ イ ログラムを比較す

ると両群 と も肺活量,最 大換気量は 同様低 下をみ るが,

硬皮症例で は最大換気量の低下度が軽 く,時 限肺活量 の

低下度 も明 らか に軽 い。残気率 は明 らか に相違 し硬皮症

例で は正常範 囲内にあ る。 しか し硬 皮症例 の肺線維症 の

ない もの に も肺活量,最 大換気量の低下 を認 め るものを

か な り認 め,硬 皮症例 の皮膚 および筋 肉の変化 によ り胸

廓 および肩甲関節 の運動制限 と考 えあわせ ると,硬 皮症

にみ られ るスパイ ログ ラムの変化 は,こ れ らによ る呼吸

運動 の障害 に よる拘束性 障害 が大 きな役割 を果た してい

ると考 え られた。なお心臓 カテーテル検査 を施行 しえた

1例,動 脈血 ガス分析 を行ないえた2例 で は と くに変

化 を認 め ず,ま た臨床的に右心 不全 を認めた例は1例

であつた。 これ らよ り硬皮症 の肺 線維症 は一般 に レ線上

の陰影に比 し呼吸機能障害は軽 く,こ れ らの障害の発現

はかな り末期の ものであつて,こ の発現の機序には一般

に広 くいわれてい る間質性肺線維症に よる拡散の障害の

ほかに,胸 廓の運動制限に よる拘束性障害が大 きな役割

を占めて くるもの と考 え られた。

〔追加〕 田村文彦(慶 大石田内科)

われわれは,汎 発性鞏皮症例11例 について肺機能検査 を

行ない,そ の成績 を第129回 内科学会関東地方会で報告

したので その 内容 を追加す る。換気機能については,約

半数で拘束性 障害が認 め られ,他 は正常の換気機能 を示

した。一般 に肺 内ガス分布障害 は認 め られなかつ たが,

一部正常群 にガス分布 障害 の認 め られ た もの もあつ た。

11例 中,5例 ではsteady state法 によ り肺胞 ガス拡

散能 力Dcoの 測定 を行なつた。 その結果,拘 束性換気
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障害お よびガ ス分布障害の あつた例では著明な肺胞ガ ス

拡散能力の低下 が 認 め られ た。scleroderma heart

diseaseと して死後剖検 しえた症例で は,と くに肺下野

に肺胞壁 の線 維性肥 厚,小 血 管の内腔 狭窄 が 認 め られ

た。約6ヵ 月の間隔で経過 を追 つて3回 の検査 を行な

つた症例 では,皮 膚症状悪化 の時 期に残気量 の著 明な増

加,残 気率の上昇,肺 内ガス分布 の障害 が認 め られた。

〔追加〕 横 山哲朗(慶 大 内科)

汎発性硬皮症の場合に肺 あるいは胸廓 に異常 を臨床的 に

認 め うるにかかわ らずhyperventilationが 存在 しな い

ときには動脈血CO2分 圧をぜひ測定すべ きで あると思

う。それに よつていわゆ る肺胞低換気症候群の徴候 を認

め るか否かを検討 す る必 要があ る。

〔質 問〕 瀬在幸安(日 大 宮本外科)

(1)問 質性肺線維症で 呼気(expiration)の 態度 よ りも

吸気(inspiration)の 機能 的態度 が問題で ある。(2)い

わゆ るdoor stop, phenomenを み られたか。(3)本

症において はPaCO2の 測定が必要で ある。

〔回答〕 吉良枝 郎

間質性肺 線維症が胸 部 レ線上かな り広範 に 認 め られ る

が,呼 吸数,分 時換 気量か らみてのhyperventilation

の状態 は認 め られず,現 在 ただ ちに拘束性障害の状態で

あ るとはいい きれない。 よつて御 質問の点について現 在

検討 していないが,わ れ われ は胸部 レ線所見 の割 りに機

能 障害 は軽 い とい うことを強調 したいのであ る。

〔質問〕 笹本浩(慶 大 内科)

死 亡 した症例の 心所見にscleroderma heart disease

または肺性心,い ずれが あつ たか。

〔回答〕 吉良枝郎

(1)E.K.Gに 関す るか ぎ りは,scleroticheartdis-

easeを 思 わせ る 所見 は 認 め られなかつた。(2)死 亡例

は1例 のみで,本 例 は 肺機能 を行 なえ る以前 の症例 で

あつたのでやつてない。

2321.　実験 的珪肺症の研 究 中島郁子(東 北大 中村 内

科)

〔研究 目的〕 実験的珪肺症は多 くの人に よ り行なわれ て

きたが,な お幾多の課題が残 され てい る。私 はと くに珪

肺の発生,進 展や珪肺 と結核 との関係 に つ い て,2,3

の検討を行なつた。 〔研究 方法〕 石英粉 じん(Sio2≒96

%)を 用 い,東 化大学科 研の粉 じん吸入装置に よ り家兎

33羽(対 照 も含 め ると45羽)に 吸入実験を 行 な つ た

が,家 兎 を2群 に分 け,1群(20羽)に は粉 じん吸入

の みを,2群(13羽)は これ をさ らに珪肺未形成,軽

症珪肺,高 度珪肺群に分 け,そ れ ぞれ に気管 内注入法 に

よる結核感染 を行なつた。 〔研究成績〕 単純珪肺家兎群

の吸入実験経過中,レ 線所見の推移 を検討 した結果,吸

入開始後10ヵ 月以降で明 らかな肺 紋理 増強 を 認 め た

が,珪 肺性 とみ られ る結節撒布 を示 し た ものは1例 の

みであつた。 しか し病理組織学 的には単純珪肺家兎20

例 中13羽 に肺 内珪肺結節 の発生 をみた。結節 の発生 は

肺野,気 管支壁 淋巴濾胞 を比較 して後者 に先行す る傾 向

に あ り,ま た肺門部 淋巴節 の珪肺性変化 は肺 内珪肺性変

化に先行 し,か つ高度 で あ つ た。珪肺発生は吸入実 日

数,吸 入時間 とよ りはむ しろ全飼育期間,吸 入停止後飼

育期間の長 さと密接に関係 し,短 時間吸入家兎で も飼 育

長期に及 ぶ と珪肺を発生 し,珪 酸が生体に働 きかけ るた

めにはあ る程度の時間 を要す ると知 らされた。 また肺炎

を合 併 した10例 中,7例 にび まん性線維化巣の形成 を

みた。放 射線弱照 射 を4羽 に行なつたが少数例のため結

論 を避 けたい。珪肺 に付加 された結核性 変化はおおむね

対照例 に比 し,病 巣 の密度,融 合性 が大,か つ滲出性傾

向が強 いが,こ の うち珪肺未形成,軽 症珪肺 に付加 され

た結核 は感染後長期 となるに伴 い逐次 的増悪 を示 し,高

度珪肺群に付加 され た結核 は感染後著 しく迅速,か つ急

速の悪化 を示 した。 しか し珪肺未形成群の うちで もと く

に吸入時間短 く,飼 育短期間で結核感染後10日 前後に

屠 殺 し た2例 ではいずれ も対照例に比 し,結 核性変化

がは るかに軽 く,少 な くと も一時結核の進 展が抑制 され

てい るかの感 を受けた。〔総括な らびに結論〕 家兎珪酸

じん吸入実験 に さい し,明 らかな珪肺性変化 はレ線学 的

に は1例,病 理組織学 的には20例 中13例 に認 め ら

れ た。珪肺発生 は吸入時間 とよ りはむ しろ飼育期間 と密

接に関連 し,炎 性変化の合併 はびまん性線維化巣の形成

を促進 した。一般に珪肺に付加 され た結核は高度珪肺で

は急速な悪化 を示 し,珪 肺未形成,軽 症珪肺では逐次的

悪化 を示 したが,珪 肺未形成 の時期に付加 さ れ た 結核

で,少 な くと も一時,結 核の進 展が抑制 され るかの感を

抱 かせ るものがあつた。

2322.　珪肺結核の 治療効果 に対す る検 討 三友義雄 ・

中村善紀 ・高 田三太 ・梅 田義 彦(日本鋼管清 瀬浴風院)

(1)珪肺結核の治療 は,化 療 と肺切除術の採用に よ りかな

りの向上 をみ たよ うなので,そ の治療効果 を結核の病状

面のみな らず,患 者の職場条件,こ れに基づ く珪肺 進行

の程度,結 核合併の時期な どの背景 に注 目しつつ検討 し

た。(2)安 静(9例)お よび化療(21例)の 治療成績

:胸 部 レ線 所見 中結核 の基本病 変は,安 静治療 群に一 時

的改 善以外 の改善例が皆無 なのに比 して,化 療 の効果は

認 め られ たが,改 善例 は結核B型 の もの にか ぎ られ た。

B型 中,珪 肺第1,2型 の ものが大部分改善 し たの に

対 して,珪 肺第3型 にはほ とん ど改善な く,珪 肺粒状影

の大 きさ別では差 を み ず,患 者の粉塵作業勤務年数20

年 を こえ る ものは大部分不変であつた。その他の職場条

件 は,症 例 の大 部分がほぼ同一条件 のため差 を認 めなか

つた。なお全例,結 核発見時 にす でに珪肺粒状影の存在

した もの である。治療開始時の肺活量比別で は,肺 活量

比 小な るものに改善率小 な る傾 向が あつたが,こ れ は珪
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肺第3型 が肺活量比小な る群に集 中 したためで ある。 そ

の他の各病状 につ いて も検討 した うえの総合 判定 で,安

静群 では経過 きわめて悪 く,化 療 群中珪肺 第1,2型 の

経過 は よか つた。 しか し,単 純結核で軽快 例の多いのを

常 とす る結 核B型 で も,珪 肺 第3型 の もので は 化療

1年 後になお全例不変であつた。 また珪肺第3型 で結

核F型 の もの も化療に抵抗 した。(3)切 除例所見:区 切

4例,葉 切兼成形2例 の手術はすべて成功 して,化 療

では望み えない効果 をあげ た。 しか し肺活量の消長 を単

純結核切除例 と比較す ると,葉 切兼成形例 では術後の肺

活量減少が顕著で,術 前値へ の復帰 も不十分 のよ うであ

つ た。 ことに珪肺第3型 の1例 では,術 後1年 にい

た るも拘束性 障害強 く,最 大換気 量に中等 度以上の障害

を認 めたのみな らず,心 電図で右心負荷 への傾 向 を疑 わ

せた。珪肺 では潜在 性心肺 機能低 下の多い ことと考 えあ

わせて,珪 肺第3型 の切除術は,心 肺機能の面か らも

慎重にすべ き もの と思われた。(4)総 括:珪 肺結核に結

核化学療法 を行なつた場合,珪 肺程度が軽 ければ単純結

核の場合 とほぼ 同等の治療効 果を望 み うる。 しか し珪肺

の程度がか な り進 んで い るときは,そ の治療効 果は単純

結核 に劣 り,こ とに結核F型 で 珪肺 第3型 の場合 に

は,効 果を期待 しが た い。 また,切 除術後の心肺機能

は,単 純結核 で予想 され る以上に低 下す ることがあ りう

るか ら,あ らか じめ潜 在性の障害発 見に努めねばな らな

い。

2323.右 横隔膜部分的突出像の疫学的考察 藤森岳夫

・今川珍彦.阿 部恒男(東 医歯大第二 内科)塩 田幸

男(江 戸川病)

一般住民 を対象 と した集 団検診が大規模 に実施 され るに

いたつ たの は一昨年 ころか らで あ る。私 はその間接像 を

多数 みてい る うちに,従 来の集検で はほ とん どみ られ な

かつ た異常所見 に気付 いた。 それ は右横 隔膜部 の部分 的

突出像 で,農 村の比較的高令の女子においてかな りの頻

度 を もつて認 めた。 そこで共同研究者 とと もに,そ の数

例について臨床的検討 を加 えた結果,そ の大部分が,右

前 内側部 に限局す る横 隔膜弛緩症 と考 え られ た。す なわ

ち,い ずれ も高令 の女子 で右横隔 膜 の内側前方部 に突出

をみ,自 覚症 は な く,炎 症性徴候 や肝機能異常 を認め

ず,肝 臓 も腫 瘤 も触知 せず,透 視 に より突出部は吸気時

に著 明 とな り,呼 気時には縮 小または消失す る。人工気

腹術施行に よ り該 突出部は その形の まま空気層に よつて

満 た され,肝 は突出部の形態 を伴つて沈下 してい る。従

来の横隔膜弛緩症の報告は,全 体 としての膨隆かつ左側

が多 く,先 天性奇形 とされて いる。今 回のよ うに右側 で

部分的な ものは珍 し い とされ る(Voglの みは少 な くな

い とい う)。 日本 での手術例 は過去 に約20例 にすぎな

い。 次 に,そ の 発 生頻 度を農村 と都市(お よび養老施

設)に おいて調査 し比較 してみた。農村 の対象は5,705

名,都 市 は870名 で,発 生頻度は農村がは るかに高 く,

男子 より女子に多い。性 ・年令別に グ ラ フ として画 く

と,都 市男性では一過性,可 逆型 を,農 村女子では進行

型 を呈 し高令 とな るほ ど多発す る。かつ農村女子で は腰

曲 り頻度曲線 と も平行す る。か くのごと く農村 ではか な

りの数に存在 し,し か も潜在疾病 として伏在 してい ると

思 われ るので,肺 癌発見 のための集 団検診 が普及 され る

場合 にはぜ ひ注意 を要す るもの と考 え る。なお,農 村 女

子 に多発す る原 因 としては,他 の研究 資料か ら次の諸 因

子が考 え られ る。第1は 農 業労働 におけ る横隔膜運動の

過重 。 第2は 農業 労働 におけ る前屈姿勢持続に よる局

部的圧迫。 第3に 農村 の多産 と帯 をきつ く締 める習慣

に よる後天 的因子,こ れ らが重な りあつて この よ うな現

象 をきた したのであろ うと推察 した。なお剖検所見 につ

いて も研究す るつ もりでい る。

内 科 的 治 療

3101.化 学療法 による空洞 閉鎖の様式(第2報)大

島厚 生 ・加藤 洋(東 邦 ガス診)

われわれは臨床的立場 よ り化学療法 に よつて空洞 が閉鎖

す る場合,a,b,c,d,e,fの6つ の様式が考 えられ,

かつ この6型 式 と空洞 の大 きさ,形,型(学 研分類),

部位,周 囲浸潤 との関係,再 発の状況等について詳細に

検討 し前総会において報告 したが,そ の後薬剤投与の方

法 と,こ の閉鎖様式の関係 につい て検討 しい ささかの所

見 を得 たので報告す る。化学療法の みによつ て閉鎖 した

空洞 の治療方法 を次 の6治 療 コースに分類 した。(I)SM

・PAS・IHMS→PAS・IHMS→IHMS(特 長

は最 初3者 併 用で全治療 コースにIHMS連 日使用 し

てい る)。(II)SM・PAS→PAS・I HM S → I H M S

(特長はn最初の2者 併用にIHMSを 使用 していない こ

と)。(III)PAS・IHMS→IHMS(特 長 は全治療 コー

スにSMを 使用 していない こと)。(IV)IHMS→(特 長
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は全治療 コース単 独でSM,PASを 使用 していない)。

(V)その他の併用 術式 。以上5つ の治療 コース とa,b,

c,d,e,fの6閉 鎖型式の関係 を追求 し,ど うい う

治療 コース をした ものが ど うい う閉鎖型式 をとるか を検

討 し次の結果 を得た。(1)最 初3者 併用か ら開始 し全

治療にIHMSを 連用 した ものの空洞 は理想的 なC型

閉鎖型式(す なわち空洞 は 「縮小」 のみによ り閉鎖す る

様式)を す るものが もつ とも多 く,と くにKb空 洞 は本

治療 コースで もつ とも成績 がよい。(2)最 初 にSM・

PASを 使用 し,IHMSを 使用 しない場合((II)治療

コース)は 空洞 がまずかな り縮 小 しての ちに内容が充溢

して閉鎖す る(b型 閉鎖型式)を とる もの が 多 い。Ka

空洞 は本治療 コースに よ つ て もつ と も成 績が よい。(3)

SMを 全経過中に全然使用 し な い治療 コース((III)治療

コース)は やは り空洞 がかな り縮小 してか ら内容が充溢

して閉鎖す る ものが多い。 総括的にみ てSM・PAS

・IHMSの3者 併用のほ うがSM・ PASの 2者

併用 よ りも空洞の閉鎖 は理想的 なよ うに考 え られ る。 こ

とにKb空 洞 には最初 に3者 併用すべ きで あ りKa空

洞 は最初SM・PAS2者 併用 で もか な り成績 はよ

い。

〔質 問〕 児玉充雄(日 大第一 内科)

われわれ も肺空洞 の研究 を行なつてお り,次 の3点 に

対 して御 教示 願いたい。(1)空 洞 閉鎖各様式時の誘導気

管支の状態は如何。(2)空 洞周囲浸潤の強度 との関係に

ついて。(3)切 除肺は病理形態学的に裏付 けが ある例が

あるか。

〔回答〕 大島厚生

(1)誘 導気管支 の質 問:わ れわれは臨床 的な立 場か ら主

として断 層写真 によつて追求 してい るので病理 学的の誘

導気管支 の病態 生理学 的の正確 な作用は これ を十分にお

答 えす る資料を もつていないが,ど なたか御教示願 えれ

ば幸いであ る。(2)周 囲浸潤の関係の問題:こ れ もわれ

われはあ くまでX線 所見 を中心 として単純写真,断 層

写 真 を中心 として検討 してい て何故に 周囲浸潤の有無 に

よ り多少型式が異 なるか につ いてはその理 由を十分解 明

す る病理学的資料 を もちあわせ ていない。(3)病 理 学的

検討の 問題:こ れ もわれ われは臨床 的の観察 であ つ て

病態生理学 的,病 理学 的に他 に分類 で きるか 否か十分に

私 自身 多 くの疑 問を もつてい るので,ど なたか病理 学的

に御検討,御 訂正願 いたい。

〔質問〕 藤 田真 之助

疲痕化,石 灰化 の意 味如何 。

〔回答〕 大 島厚生

これ も病理 学的の意味でな く臨床的のX線 所見 を中心

としての考 察であ る。萎縮像 を伴 つた線状ない し索 状陰

影 とい う大 きな意 味に解 して頂 きたい。

3102.SM,PAS,INH無 劾肺結核の カナマイシ

ン ・サ イクロセ リン併用療法 内藤益一 ・前 川暢夫 ・

吉田敏郎 ・津 久間俊次 ・中西通泰 ・川合満 ・清水明 ・

中井準 ・池田宣昭 ・吉原宣方 ・久世文幸 ・田中健 一・

(京大結研化療 部)

試 験管内結 核菌発育阻止力においてKMとCS間 に

あ る程度の併用効果が認 め られ ることはすでに報告 した

が,試 験管 内に お けるKMの 耐性上昇 に及 ぼすCS

の影響 を10%血 清加 キル ヒナー培地 に よ り恒量置換

培養法で検討 した成績 は,KM濃 度が1γ/ccの 場合 も

10γ/ccの 場合 に もい ず れ もKM単 独に比 してKM

・CS併 用 のほ うが著 明に耐性 の上昇 を抑制 し て い る

ことを認 めた。臨床成績 を述 べ ると,対 象 とした症例は

京大結核 研究 所お よび関係施設に入院中の肺結 核患者で

いずれ もSM,PASお よびINHを 長期間に わ た

つて使用 してなお,喀 痰中の結核菌が陰性化せず もちろ

ん外科的療法の適応 もな い 症例46例 でKMは1日

19筋 注週3日,CSは1日0.5g毎 日投与 した。

喀痰 中結核菌検索成績の みにつ いて3ヵ 月お よび6カ

月の所見 を示す と,学 研分類 によ る病型 でC型28例

中菌 陰性化率 は3ヵ 月で67.9%,6ヵ 月 で は74.1

%で あつたのに対 して,F型18例 では3ヵ 月で も6

ヵ月で も菌陰性化率は16.7%に とどまった。 また治

療 開始前の喀痰中結核菌の検索 所見か らみ ると最初塗抹

陽性で あつた症例の培養陰性化率は3ヵ 月で36.7%,

6ヵ 月で40.0%で あ つ たが,最 初塗抹陰性で培養 の

み陽性で あ つ た 症例の培養陰性化率 は3ヵ 月で68.8

%,6ヵ 月で73.3%と か な り優秀 な成績 を示 し た。

病型 と菌所見 とを組 み合 わせ ると一 そ う本併用療法 の価

値 ない し限界が 明 らか とな る。 す なわち,C型 で培養

のみ陽性 であった症例 の菌 陰性 転化率は3ヵ 月で75.0

%,6ヵ 月で81.8%と い うよい成績 であ るのに,F

型 で最 初塗抹陽性で あ つ た 症例の陰転率は3ヵ 月,6

ヵ月 と もに7.1%に す ぎなかつたので ある。 以上の成

績 を総括す ると,CSはKMと 併用す るとKMの

耐性 上昇を遅 延 せ し め る。 臨床的にSM,PAS,

INH無 効肺結核患者 にKM・CS併 用 を試 みて菌陰

性化率 を検討 し た ところ,C型 の症例 には相 当の効 果

が認 め られ た が,F型 で しか も治療 開始前 に喀痰 中結

核菌が塗抹陽性で あつ た症例 に対 してはほ とん ど効果が

認 め られ なか つた。われわれは このよ うな症例 に対す る

治療 方式の評価 を決定す る うえには治療 開始前の菌所見

と病型 を区別 して観察す ることが重要で あると考 え る。

3103.肺 結核症 に対す るサ ルフ ァ剤を 含 む3者 併用

療法 檜垣 晴夫 ・三上次郎(国 病東一)

われ われはSM,PAS,INAHの3者 併用療法 と

サイアジ ン等SulfisoxazolとINAH,SM の 3 者

併用療法 を比較 し検討 し,後 者 が前者 に劣 らない結 果 を

得 たので報告す る,対 象 の患者 は本院の入院お よび外 来



6 0 8 結 核 第 36 巻 第 9・10 号

患者39名 で,第1群:Sulfisoxazol2g,INH 0.3

g,SM週 露9,20例 。 第2群:Sulfdilnethoxin

0.5g,INH0.3g,SM週2g,11例 。第3群:

Sulfisoxazol2g,INHO.3g,KM週2～ 49, 8

例 。 第1群 の うち,初 回治療12例,再 治療8例 。 第

2群,初 回治療10例,再 治療1例 。L第3群 は全例8

例 と も再治療 であ る。胸部 レ ントゲ ン像 は,学 研病型分

類 のA型7例,B型10例, C型1例, F型 2

例が第1群,A型4例,B型5例, E型1例, F

型1例 が第2群,第3群 は全例再治療のF型 で あ

る。 〔治療成 績〕 治療 期間最短3ヵ 月 で 多 くは6～9

ヵ月であつた。血沈:各 群 と もは じめか ら正常値 を呈せ

る もの19例 で,不 変,促 進せ るものは6例 のみで他

は好転 し た。 体重:各 群 とも著 明増加18例,増 加8

例,は じめか ら肥満 せ るもの5例 で,不 変8例,減 少

を認 めた もの はなか つた。喀痰量:は じめか らない もの

11例 で,不 変8例,増 加 した ものな く他は消失ない し

減少 してい る。結核菌培養成績:第1群 の陽性例4例

と も陰性化 し,第2群 は2例 と も陰性化 し,第3群

は8例 中2例 が陰性化6例 は不 変であつた。 レ ン ト

ゲ ン像:著 明改 善5例,中 等度改善10例,軽 度改善

6例 で不 変12例 中1例 の みが初 回治療 で他はす べ て

再治療患者 であ る。耐性検査:第3群 中陰性化 しな か

つ た6例 につ いて6ヵ 月 までの結果 はINH耐 性 の

上昇は全 く認 め られなかつた。 その他血液像,肝 機能は

全例 と も治療経過中 も終了後 も変化は認 め られ な か つ

た。以上総合 し,著 明軽快20.5%,中 等度軽快 お よび

軽度軽快 と もに25.6%で 不 変28.2%,悪 化な しとい

う成 績はSM,PAS,SMの3者 併 用に劣 らない

成績 を得た もの と思 う。PAS服 用 の さいの胃腸障害

を考 え ると患者 に とり福 音 となろ う。

3104.INH-TB1併 用療 法(第2報)INH-TB1

・SM併 用 との比較 について 三方一澤 ・勝正孝 ・佐

伯孝男 ・荒井和彦 ・朝倉宏 ・野添昇(慶 大三方 内科)

INH-TB1併 用療法はINHを 中心 とし た他の併用

療法に比肩 し うる治療効果 を有 し,実 験 的,臨 床的に

INH耐 性上昇抑制効果 を認 め,白 血球に対す る影響は

INH-SL併 用 とほぼ同程度であ り,副 作用 は軽度 一

過性 であ ることはすでに発表 した。今 回は症例数,観 察

期間 の増大 と,こ れにSMを も併用 し た3者 併用 を

行 なっ たので,総 症例208例 の うち6ヵ 月以上観察 し

えたINH-TB1併 用94例 とINH-TB1-SM併 用

24例 計118例 のみの治療成績 お よび 各群 中のA・B

型の治療成 績 を比較 してみた。 以下INH-TB1群 を

IT群,INH-TB1-SM群 をITS群 と略す。 両群

の構成 をみる とA・B型 はIT群 で53.2%,ITS

群で50%,F型 はIT群17%, ITS群 16.5 %,

初回例 はIT群43,6%,ITS群54.2%で ほ とん

ど両群は相似 的な構成 を有 し て い た。 投与量はINH

0.2～0.3gとTB10.05～0.1gを 毎 日併用投与 し,

SFMは 週2gを 併用 した。学研 判定基準に よる両群の

6ヵ 月 と12ヵ 月の治療成績 の比較 は次 の ご と くで あ

つた。 〔体温〕IT群6ヵ 月で47.1%,12ヵ 月 で

33.3%の 好転 に対 してITS群 は各100%の 好転 を

示 し,ま た各A・B型 の比較で もITS群 が優れ て

いた。体重,赤 沈値,咳 嗽,喀 痰のいずれに も有意の差

を認めなかつた。〔排菌〕 塗抹,培 養成績は と もに両群

に差を認めず,各 群のA・B型 について も同様に差 を

認 めなかつた。〔胸部 レ線所見 〕 両群の好転 率にほ とん

ど有意 の差 を認 めず,A・B型 の間に も有意 の差 を認

めなか った。 〔空洞〕IT群 およびITS群 の非硬化

壁空洞 と硬化壁空洞の割合 はと もにほ ぼ6:4で あつた

が,両 群の空洞好転率に もまた有意の差 を認 めえなかつ

た。 〔総合判定〕 両群の好転率は それぞれ6ヵ 月では

IT群61.7%:ITS群58.4%,12ヵ 月 で は68

%:60%で あ り,さ らに軽度,中 等度,著 明の各改善

の程度を比較 してみ ると,6ヵ 月で は軽度改善IT群

27.6%:ITS群29.6%,中 等度改善IT群27.6%

:ITS群25%,著 明改善IT群6.5%:ITS群

4.2%で あつ た。 また12ヵ 月お よび両群中のA・B

型の比較につい て も同様に有意の差 を認 めえなか った。

〔副作用〕 食欲不振,皮 膚発疹,上 半身一過性潮紅,悪

心,口 渇,廣 痒感等 を118例 中27例 に認 めたがいず

れ も一過性軽度で と くに投与に さい して問題 とな る程度

の ものではなかつた。白血 球数は投 与前 よ り強い貧血 を

有 した1例 にのみ病的減少を認め た が,休 薬 に よ りた

だ ちに正常化 した。 以上のご とくINH-TB1-SM3

者併用群 は症例数が少 ないためか,F熱 効 果が優れて

い るほか両群 の治療効果の間 に今 回はと くに有意 の差 を

認 めえなかつた。

3105.肺 結核初回化学療法 と してのSM0.7,INH

O.6,PAS7.0,SI2.04者 毎 日併用療法 内藤益

一 ・前 川暢夫 ・吉田敏郎 ・津 久間俊次 ・中西通泰 ・清

水 明 ・川合 満 ・中井準 ・池 田宣 昭 ・吉原宣 方 ・久 世文

幸 ・田中健一(京 大結研)

〔研究 目標〕 耐性菌喀 出肺結核患者 な らびに耐性菌感染

肺結核患者の発生 を防止す る目的で,初 回化学療法 にお

い てで きるだ け高率 に喀痰 中結核菌培養陰性化 を獲得 し

たい と企図 し,掲 題の方法の効果が現在の常用法 に 勝

るか ど うか を吟味 した。 〔研究方法〕 対象:治 療開始前

にSM10γ,INH1γ お よびPAS1γ の い ず

れに も感受性菌 を 証明 した 未治療肺結核患者。 術式:

(1)SM0.7,INHO.6,PAS7.0,SI2.0い ず

れ も毎 日投 与(た だ しSM0.7毎 日は約2.5ヵ 月で

打 ち切 つた。 その後 はSM1.0週2日 に変更 し た も

の とSMを 止 めた もの とが あ る),(2)SM (1, 0週
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2日),INH(0.3～0.5毎 日),PAS(10.0毎 日)。

(3)SM(1.0週2日)INH(0.3～0.5週2日),

PAS(10.0毎 日)。(4)INH(0.3～0.6毎 日),SI

(3.0毎 日)あ るいはシノ ミン(2.0毎 日)。 以上4種

の併用療法 につ いて菌培養 陰転率 な らびにその速度 を比

較 し,4者 併用 に よる基本 病変および空洞 の経過 を観察

した。今 回の期間は6ヵ 月。バ ックグ ラウ ン ドを2種

類 に分 けた。す なわ ち,学 研分類A,B,E型 に して

Kx,Ky,Kzを もたない もの を甲型 とし,C,F型 お

よび他の病型で もKx,Ky,Kzを もつ ものを一括 して

乙型 とた。 〔研究結 果な らびに総括〕 甲型 の6ヵ 月後

の菌培養 陰転率 においてはいずれの方法 も大 差な く優秀

な成績 を示 し た が,と くに4者 併用 では陰転 の速度 に

お いて他 を引 き離 して優れ ていた。乙型 に お い て は3

者法 は2者 法 に勝 り,4者 法 は もつ とも優秀 で,6カ

月後19例 全例 にお いて培養 陰性 となつた。基本病変 な

らびに空洞の経過 もきわ めて好成績 を示 し,本 法 の効 果

が単 に菌陰転 の高率 にと どま らざ るこ とを知 った。副作

用 は案外少な いが,耳 鳴 りは軽微の もの を含 め て10.0

%に 認 め られ た。対照 としてSM1.0週2回 投与法 を

調べ てみたが,大 きな差 はなか つた。今後 は これ の予防

方法 を検索 してみたい と考 えてい る。本法 においてSI

が どれだ けの効果 を発揮す るか は今後吟味 したいと ころ

で あるが,試 験管 内併用実験 の範 囲ではある程度 の役 目

を演 じて いるよ うに思 われ る。

3106.INH単 独療法 を受 けた患者の その後の経過 に

ついて 桝屋富一 ・鈴木九 五 ・高木成 ・伊藤俊美(九

大桝屋 内科)木 村三男(国 療赤江)吉 原政弘(飯 塚

病)竹 腰孝(福 岡県立嘉穂療)

INHま た はINH誘 導体 の単独療法 を受 けた患者 の

うち,そ の後 の経過 の判明 した ものは135例 で あ る。

この135例 についてその後 の経過 を追求 し た。 単 独療

法 を受けたの ち,他 の治療 を受け ることな く現在 まで元

気 でい るもの が60例 で,こ の うち2/3は い わ ゆ る

target pointに 達 してか ら2年 以上 を経 過 し て い る

ものであ る。単 独療法 を受けたの ち,他 の治療 は受けな

か つたが再発 を きた した ものが6例 あつた。残 りの69

例 は,単 独療法 を受けたの ち他の治療 に変更 した もので

あ る。以上の135例 について,単 独療法 開始時の陰影,

空洞 の状態 および排菌 の有無 と,そ の後 の経過 との関係

を検討 した。単 独療法 開始時,空 洞 を認 めなか つた もの

は52例 で,こ の うち単独療法 のみを受 け再発 もきた さ

ない ものが40例,再 発 を きた した ものが4例,他 の

治療法 に変更 し た もの が8例 であった。再発 を きた し

た4例 は早期に単独療法 を中止 した もの で あ り,他 の

治療法に変更 した8例 の うち4例 は必ず しも他 の治療

の必要 を認 めなかつ た もので ある。単独療法開始時,空

洞 を認 めた もの は83例 で,こ の うち単独療法の みで再

発 もきた さない ものは20例,再 発 を きた した ものは2

例,他 の治療 に変更 した ものは61例 で あつ た。一般 に

硬化性空洞 を有す る もので は1ほ とんど全例が他の治療

に変更 した。非硬化性の空洞 を有す る ものでは,一 般 に

陰影の拡 りが 中等度以上の ものの他の治療に変更 した も

のが多かつ た。空洞の大 きさと経過 との間 には一定の関

係 はみ られなかつた。 再発 をきたした2例 は単独療法

を早期 に中止 した もので あつ た。単独療法開始時,喀 痰

中に結核菌が陽性で あ つ た もの は一般 に空洞 を証明 し

た。 そ して,結 核菌 陽性で あ る有空洞者 は,そ の後の経

過 にお いて他 の治療法 に変更 した ものが多かつ た。 と く

に浸潤巣 中の空洞 を有す る例では,そ の傾 向が著 明で,

単独療法の みを受 け再発 もき た さ な い もの12例 の う

ち,最 初結核菌が陽性で あつ た もの はわずか2例 で あ

るが,こ れ に対 し他 の治療法 に変更 した もので は,最 初

結核菌陽性で あつ た ものが22例 中16例 とい う多数で

あつ た。 しか し結核菌 自体 は単独療法の みで陰転す る も

のが多 く,非 硬化性空洞 を有す る排菌者,単 独療法 によ

り菌が陰転 しない ものは31例 中4例 のみで あっ た。

3107.Sulfadimethoxin(SD)の 抗結核作用 に関す

る実験的 ならび に臨床的研究 山田豊治 ・今井英 ・坂

井英一(北 大第一 内科)原 岡壬吉(国 療北海道第一)

近藤角 五郎(国 療北海道第二)宮 城行雄 ・月居典夫

(国療札幌)佐 藤睦広(国 療帯広)小 野英夫(国 療

旭川病)田 中瑞穂(国 療名寄)小 野純一(幌 南病)

奥田正治(中 央病)高 橋義彰(日 通療)松 尾良裕

(北電療)

〔研究 目的〕新持続性Sulfa剤SDを 用い,一 方動物

実験的 にその抗結核作用の病理細菌学的検索 を行な い,

他方 その臨床的効果 を観察 した。I.実 験篇 〔方法〕動

物 は海〓 とマウスを,接 種菌株は人型結核感性菌 および

INH10γ 耐性菌使 用,海 〓 は菌 接種(1/100,1/50

ng)3週 後か ら5週 間, SD (5～20 mg/kg), INH

 (1mg/kg)お よびSM(2mg/kg)の 単独 な らびに

SD+INH,SD(10～40mg/kg) + SM (20mg/ kg)

併用療法 を行なつたの ち剖検,臓 器の病変 を観察 し,脾

の定量培養 を行ない,マ ウスは菌接種(1mg)直 後か

ら2週 間治療 し生存 日数 をみ た。 〔結果〕(1)実 験的結

核に対す るSD単 独療法の効 果 は 認 め られ な い。

(2)SD-INH(併 用効果は,SD10mg/kg+INH

1mg/kgが もつ とも優れ,し か もこれはINH耐 性菌

の場合 も同様 で あ る。(3)SD・SM併 用療法の成績

は,SM単 独群に劣 り,両 剤の拮抗作用が うかが わ れ

る。H.臨 床篇 〔方法〕(1)肺 結核初回治療75,再 治

療129,計204名 を,(A)SD0.5g毎 日+INH0.3

g毎 日37例,(B)SD0.5毎 日+INH0.3週 2回

+SM1.0週2回23例,(C)SD0.5毎 日+SM

1,0週 2回15例 に分 け,再 治療 群は主 とし て(A)法
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により治療 して,喀 疾 中結核菌,胸 部 レ像,一 般臨床症

状,肝 機能,血 液所見 および副作用 な どを,学 研 判定基

準 によ り3お よび6ヵ 月後 に観察 し た。 〔結 果〕(1)

喀痰 中結核菌 は,塗 抹 では,初 回治療 で75%,再 治療

で20%,培 養では,初 回81%,再 治療 で25.7%

に陰性化 した。(2)胸 部 レ像基本病変 の改善 は,初 回の

(A)群63.3%,(B)群76.2%,(C)群64.3%,平 均

67.7%で あ り,再 治療 では15.5%に すぎない。 空

洞 に対 しては,各 群 と もさらに良好で,初 回の平均83

%が 好転 し,再 治療 では18.4%が 改 善 してい る。(3)

体温,体 重,赤 沈,咳 嗽,喀 痰な どの一般臨床検査成 績

も,再 治療群 に比べ初 回群 が良好 であ る。(4)総 合 判定

で は,SD+INH+SM群 の成績(61.9%)が もつ

と もよ く,動 物実験 と異な りSD+INH,SD+SM

群の間 には大差がな い。(5)副 作用で は,肝 機 能 障 害

18.1%,白 血球減少4.9%で,治 療脱落者 は3.9%

で あ る。

〔追加〕 東村道雄(国 療大府荘)

われわれはdd系 マウス,H37Rv株,マ ウス全身 ホモ

ゲ ナイズ法の組合せ では,SM(2mg毎 日),Sulfiso-

xazole(20mg毎 日)の 皮 下注射でPositiveの 併用効

果が ある実験結果 を得 た。 これ にINH(50γ 毎 日)を

加 えるとさ らによい結果が得 られ た。 な おSulfisoxa-

zole(SI)とSulfadimethoxine(SD)のinvitro

の結核菌発育阻止作用 はほ ぼ同様 で あ る が,PABA

の拮抗効果 をみるとSIの ほ うがやや優れていた。 こ

の点(量 に もよ るが)SIの ほ うが やや優れ てい るの で

はないか とい うことがsuggestさ れ る。

3108.働 きなが の肺結核化学療法の効果 千葉保之

・有賀光 ・森岡幹 ・実川浩(国 鉄東京保健管理所)

この報告 は働 きなが らの肺結核化学療法 の効果 について

レ ントゲ ン形態学的 に研究 した もので,休 業化学療法 と

の効果比較 には次の諸点 に つ い て 考慮 をは らつた。(1)

始療時の病巣が 同質 の もの と な るよ うな対象 を選 ぶ こ

と。(2)肺 結核の経過 は慢性で再発 しやす いので長期 間

の観察 を必要 とす る。 したが つて脱落者 の少 ない対象 で

治療 中の効果 は もちろん,治 療終 了後の再悪化 について

も比較 しな ければな らない。(3)化 学療法終 了時 の病型

が その後の悪化 に強 く関係す るの で,効 果の判定には終

了時の病型分布 の比較 も必要 であ る。以上 の こ とかち

約30,000人 の東京 中心地 区鉄道従事員 の集検 によ り,

1954年 か ら1957年 まで に新 しく発見 され た 肺結核患

者全員の化学療法の実態 を調査 し,と くに始療時B型,

化学療法1年 以上の もの(356例)に つ いて,働 きな

が らの群(141例),休 業群(291例)に 分 けて その 効

果 を比較 した。前者の化学療法期間 は平均26.9カ 月,

後者の それは25.7ヵ 月で あつ た。 その結果,(1)化 学

療法中の効果 をみ ると,働 きなが らの群の改善率70%.

悪化率2.8%,休 業群 では そ れ ぞ れ77%,6.5%

であつた。始療 時最大病巣20mm未 満 の ものだけ とり

あげてみて も同様 な傾 向であつた。(2)終 了後 の悪 化を

み ると,100person half yearで 働 きなが らの群 では

1.7,休 業群 で2.6で あつた。なお両群 と も終 了時CC

型 の ものか らの悪化 は100person half yearで0.9～

0.6で あつた。(3)終 了時CC型 に達す るものの割合

をみる と,両 群 ともほ ぼ 同 率 で,と くに始療 時病巣 が

20mm未 満 の もので は働 きなが らの群45.5%,休 業群

46%で あった。この面 か らみ ると,ま すます両群の治

療効 果には差が ない と思 われ る。(4)空 洞例,菌 陽性例

等 について も検討 した。 以上 の成績か ら,化 学療法 の効

果 の限界 内では,働 きなが らで も休業化学療法 に劣 らな

い効 果を示す ことが分か つた。(こ の報告 の詳細 は東鉄

保健管理所報第7集 に掲載 の予定-1961.4.1.)

3109.肺 結核患者の短期入院 に関す る研 究 北沢幸夫

・佐藤実(社 保松籟荘)佐 藤哲郎(社 保麹町診)

肺結核患者 に化学療法 を行 な う場合 に入 院 させて行 な う

べ きか,外 来 でよいか について検討す る場合 に外来化療

の患者が確実 に長期間化療 を受 けなけれ ば比較 は困難で

ある。われ われ はこの 問題 を検討す る目的で検診 で発見

した患者 に結核教育の意味 で短期間 入院 させ,そ の後外

来化療 を行なっ た場合の治療効果 につ いて研究 し次 の成

績 を得 た。 〔観察方法〕 東京都政府管掌健康保険被保険

者 に対す る結核検診の結 果要医療 と認 め た 患者 に3カ

月間 の入院治療 をすす め,種 々な る期 間入院 した ものが

151名 いたが,退 院後主 として麹町診療所 にて外来化療

を行 なつ て経過 を観察 しえた117名 について,入 退 院時

の病型,外 来化療 中の レ線効 果を検討 した。 〔成績〕 短

期入院 をすす めて短期入院 を希望 した90名 中短期 入院

(3ヵ 月以内)し た ものは37名(41.1%)で 準長期 入

院(4～8ヵ 月)し た ものは26名(28.9%)で 長 期入

院(9ヵ 月以上)し た ものは27名(30%)で あつた。

長期入 院を希望 して 短 期入院 し た もの は5名(18.5

%)で 準長 期入院 した ものは4名(14.8%)で 長 期入

院 した ものは18名(66.7%)で あつた。 したがつて入

院期 間によつて3群 に分 け ると,短 期群 は42名 で 準

長期群 は30名 で長 期群は45名 であ る。 この117名

は男85名,女32名 で年令 は大半が20代,30代 で

あ る。入 院時の病型 ではA+Bが 短期,準 長 期,長 期

の各群をあわせ ると62名 で そ れ ぞ れ25.8,24.2,

50.0%で あ りC+Dが 全 部 で45名 で そ れ ぞ れ

37.8,31.1,31.1%で あ り,空 洞 あ りも全 部で25名

でそれぞれ12.0,32.0,66.0%で あ り,拡 りも大 き

な ものが長 期群に多いので,短 期,準 長期,長 期の順に

重 い病状であ るといえ る。 次に退 院時の病型ではA+

Bが 全部で17名 でそれぞれ58.8,17.7,23.0%と

な り,C+Dが 全部で90名 で それぞれ26.7,30,0,
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43.3%と な り,空 洞 あ りは全部 で7名 に減 じそれぞ

れ43.0,28.5,28.5%と なつて長 期群の改 善が著明

で準長期が これに次 ぎ短 期が劣 る結 果 となつた。退 院後

の観察期間 は4ヵ 月～1年 がそれぞれ16,14,34名

で あ り1～2年 で それ ぞれ26,16,11名 であつて,短

期,準 長期,長 期の順に短 くなっ ている。 この観察期間

中の レ線所見の増悪は それぞれ9.5,10.0,6.7%で あ

つて長期がやや低い傾 向 が あ る が もちろん有意差はな

く,改 善は それぞれ35.7,36.7,24.4%で あってやは

り長期群は他群 よ り劣 る傾 向があ る。不変は そ れ ぞ れ

54.8,53.8,68.7%で あ る。 し か も増悪の大 半は退院

後1年 以内にみ られた。 〔結論〕 検診 で発 見 された患

者 に治療 を行 な う場合 に入院 期間は3ヵ 月で もそ れ 以

上で も退院後十分 な外来化療 を就 労下で行 な え ば2年

間 の観察期間で は増悪率 には差 をみなか つた。 さらに症

例 をふや し,長 期間の観察 を行な う必要 を認 める。

3110.　化学療法中の排菌状態(時 期 的排菌 者の 規則性

について)遠 藤兼相(中 央鉄道病胸部外科)

少 な くと も2カ 月以上排菌陽性 または陰性の月が 連続

し,そ の前後 と排菌状態 を異にす ると認 め られ る時期が

3回 以上あ る例 を対 象 とした。治療初期 よ り観察 しえた

もの(初 回治療)16例,途 中 よ り観察 し えた もの(継

続治療)12例 であ る。 排 菌陽,陰 性月が混在 し期の境

が比較 的不 明瞭の ものでは陽性期に厳 格に区別 した。観

察期 間中に未完 了の陽 ・陰性 期,お よび手 術に直 接 し

て終 了 した陽性期 は とくに断 らな い か ぎ り除外 し てあ

る。 各陽 ・陰性期の陽 ・陰性月数 を問題 に した。(1)陽

性期陽性月数 は2～7カ 月,9～18ヵ 月,22ヵ 月以上

の3群 に分 け うる。(2)2～7カ 月の群 では初 回治療例

は継続治療例 と比較 し て2～3カ 月の短期 の もの が 多

い。(3)2～7カ 月の群の うちで初回治療 例の第1回 陽

性 期,第2回 以後 の陽性 期,継 続 治療 例の陽性期 とだ

んだんに平 均陽性 月数が増大す る。(4)こ の調査の材料

では,の ちに陰性 期に移 行す る陽性 期は陽性 月数22カ

月以 内に移行 す る。(5)陰 性期 陰性 月数 で28カ 月以上

の長期の もの は治療開始 当初 よ り続 いて い るもの で あ

る。(6)一 度陽性期 を経過 しての ち移行 した陰性期が ま

た陽性期に転ず る ものは22カ 月以内に転ず る ものの ご

と くで ある。(7)陰 性期陰性月数の平均は陽性期陽性月

数の平均 よ り大 で ある。(8)同 一例で2回 以上陽性期を

繰 り返 す例に つ い て その最大の もの と最 小の ものの差

(幅)と各 陽性期 陽性 月数 の平 均 との間に正 の相関関係が

認 め られ る。(8)ま た平均/幅 の比 は幅が増大 す るにつれ

てやや低 下する。(10)陰 性期陰性月数 につ いて同様の操

作 を行な うと同様 に正 の相関 関係が認 め られ る。(11)幅

7カ 月以下平均値 も7カ 月以下の群 と幅7カ 月以上平

均値 も7カ 月以上の2群 が認め られ る。(12)陰 性期陰

性月数を2～5カ 月の小群6～9カ 月の中群,10カ 月

以上の大 群に分け ると,多 くの例が小中の組合せ と小大

の組合せのいずれかにな る。前者が小幅小平均群,後 者

が大幅大 平均群 とな る。(13)厳 格に区別 した陽性期の前

後 の陰性 期中に陽性 期に接 して孤立的な排菌月をみ るこ

とがあ る。陽性 期の端 よ り孤 立的排菌月にいた るまでの

陰性 月数 は1～3カ 月の ことが多い。(14)陽 性期を この

点 まで拡 大 して考 え ると全例 に34回 のレ ン トゲ ン写真

上 シューブが認 め られ るが,そ の うち32回 までが排菌

陽性期 に重 なつ て起 こつた ことにな る。

3111.　ス トレプ トマイシンの副作用 に関する研究 林

害谷・若 山晃 ・笠 島和男(自 衛 隊中央病 内科)

SMの 副作用 をおおむね3項 に分類す ると 第1に 第

8神 経障害,第2に 全身性 アレルギ ー性障害等で 両者

はかな り重大な症状で多 くの場合 その中止 を要 し,い わ

ばMajor-Toxicityと い うべ きで これについ て は 多 く

の発表 がな され て い る が 第3の 一過 性に発現 す る頭

痛頭重,し びれ感,耳 重 圧感,そ の他の症 状-Minor-

Toxicity-は 比較 的軽 く後遺 障害 がないため研究報告 が

少 ないが,こ れは相 当に頻度 が高 くときには患者 に与 え

る苦痛が大 きくSMの 減量 または分割注射 を要 す るこ

と もある。われ われ は昭和33年6月 よ り35年6月

まで2年 間 にわた り自衛 隊中央病院入院 および 外来 の

結核患者255例 につい てSM注 ごとに副作用の有無,

種類,強 さ等 を問診に よ り収録 し,全 注射回数 に対す る

発現率,気 候の変動に よる影響,さ らに4種 の副作用

軽減の ための薬剤 の効 果,Desoxy-SMと 複合SMと

の比較等 を調査研究 した。症 例は病院の特質上大多数が

男子 で年令 は16～51才 で全注射 回数 は7,521回 で あ

る。 成績 は,な ん らか の副 作用 のみ られ る例 は4,937

件66%に 及 び,う ち頭痛頭重38%に つ いで顔面 し

びれ感34%が 多い。持続時間 は4時 間 を境 として半

々で3%は20時 間以上続いてい る。症 状の強 さと持

続 時間は製品 と関係があ りM社 製品は強 く比較的短時

間で消失 し,N,K社 製品は比較的弱いが長時間続 く

ものが多い。発現率推移 と季 節 との相 関関係は明 らか な

ものを見 出だせ なか つた。Desoxy-SMと 複合SMは

それ ぞれ71%,64%の 副作用発現 を認 め大差 ないが

全体 としてDesoxy-SMの ほ うが弱 く時間が短い。副

作用軽減のた めのPancalは 著効20%,有 効30%,

やや有効30%,無 効20%で 著 明な時間短縮 が み ら

れ,Hepathormon著 効10%,有 効10%,や や有効

30%,無 効50%,Condoronは1%溶 液 でSMを

溶解 して用 いたが著効,有 効0,や や有効90%,無 効

10%で 強 さ も時間 もと もに軽減がわずかで あつた。次

にP.A.G.の 効果はわれわれが偶然の機会に発見 した

もので,す なわ ちたまたまSM使 用中の患 者で肋間神

経痛 を訴え る症例に使用 した ところ,こ れまでSM注

ご とに 自覚 した諸症状 が消失 し患者か ら注射 を熱望 して
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きたこことに よる。その後 さらに症 例を追加 し23例 に使

用,著 効26%,有 効39%,や や有 効26%,無 効9

%で あつたこ。本剤は1cc中 グル タ ミン酸14.7mg・

ア スパ ラギ ン酸13.3mg・ プ ロカイ ン23.6mgか ら

成つ てい るがいずれに効果が あるか を塩酸 プロカイ ンの

みで試験 したが全例無効 であつ た。

〔質 問〕 吉沢久雄(慶 大 内科)

SMと ヘバ トルモ ン,コ ンドロンその他の薬剤 を い か

に患者 に投与 され たこか。SMと 溶解 したのか,あ るい

は別 個に注射 したこのか 。

〔回答〕 笠 島和男

各種副作用抑制剤の使用法 は,SMと 混合 す ることな し

に同時間に併注 してい る。 またこ1%コ ン ドロンのみは

蒸溜水 を用いずSMを3ccで 溶解 してい る。

3112.　結核菌体抽 出物質(丸 山)の 実 験的 海〓結核症

に与え る影響 について 埴原哲 ・長倉勇 四郎 ・常石三

郎 ・渕沢健之助(国 病清瀬病)

〔実験 目的〕 実験 的海〓結核症 に対す る結核菌体抽 出物

質,い わゆ る丸 山 ワクチ ン注 射の影 響,な らびにSM

との併用効果 を検索 したので,こ こに その成 績 を報告す

る。 〔実験方法〕 体重450g前 後純系海〓90匹 に,

H2Rv菌(予 研 室橋株)0.01mgを 左側腹壁庫下 に接

種,5週 放置後,生 き残 つた ものを8群 に分 けて加療

を行なつた。 加療 直前 に5匹 を屠殺剖検 し,強 い病変

を確認 した。A群:無 処置対照。B群:SM5mg週

2回 皮下注射。C群:ワ クチ ン100倍 液1cc週1

回皮下注射 。D群:ワ クチ ン1万 倍液1cc週1回

皮下注 射。E群:ワ クチ ン100万 倍液1cc週1回

皮下注射。F群:SM5mg週2回 と丸山 ワクチ ン

100倍 液1cc週1回 併用(B群+C群)。G群

SM5mg週2回 と丸 山 ワクチ ン1万 倍液1cc週

1回 併用(B群+D群)。H群: SM 5mg 週 2

回 と丸山 ワクチ ン100万 倍液1cc週1回 併用(B群

+E群)。 以上8群 につい て観察 しなが ら,13週 で

全群 を屠殺,次 の成績 を得た。途 中死亡 した ものはその

都度,剖 検,培 養 を行ない 成 績に加えたこ。(1)加 療 中の

動物死亡 は,E>A>D>C, F=G= H = B =0で

あつたこ。(2)体 重増加 は, C>D> A ≧E , B > F = G

>Hの 順に著 しか つたこ。(3)接 種 潰瘍(局 所)の 大 き

さは,E>A≧D>Cの 順に大 き く,F=G=H=B

で あつ たこが,F群 で は膿瘍が13週 まで存 したこ。(4)局

所 淋巴腺 は,"ワ 〃単 独3群 ではいずれ もA群 と同様

大 き く,併 用群では6週 で消失 した。(5)内 臓 病変の

肉眼所見 は,A>E>D>Cで,C群 もつ と も軽度,

またこG=F=H=Bは ほ とん ど等 しかつ たこ。(6)臓 器

定量培養成績 および脾重量 も上記 肉眼所見 にほぼ平行 し

たこ。(7)淋 巴節 の病理所見 では,肺 門,肝 門の乾酪病変

につい て検討す ると,全 体 として"ワ"単 独 よ りSM

併用群 に少 な く,と くにC群 に壊死 も小 さい。(8)肺,

肝,脾 の病理所見 では,A≧E>D>C,F>G≧H>

Bの 順 に進展傾 向少 な く,と くに"ワ"単 独間ではC

群 に,併 用間ではH群 に治癒傾 向を多 く示 し たこ。(9)

結論:実 験 的海〓結核症 に丸 山"ワ 〃を投 与 し影響を調

べた。死 亡数,体 重増加,菌 接種局所,臓 器定量培養お

よび病理所見等において,対 照無処置A群 に比 し有効

な成績 を示 し,と くに高濃度C群 に著 明であつ たこ。併

用群間 では,む しろ低濃度"ワ"を 併用 したH群 がよ

いよ うに思 われ る。最終 的にはSM単 独および併 用群

は"ワ"単 独よ り優 れてい るが,対 照無 処置A群 よ り

は明 らかに有 効で あると思われ る。

〔追加〕 北沢幸夫(社 保松籟荘)

SMを 単独に使用 したこよ うだが,週2回 方法 に も丸山

ワクチ ンが劣つ てい る。 さ らに併用群がSM単 独 と同

程度の成績 であつ て相乗作用が み られない 。われ われ の

従来の再感染家兎治療実験 では感作群 よ りも感作+化 療

群(単 独 またこは併用)が 勝 つてい る。すなわ ち相乗作用

が認 め られ る。 したこが つて丸 山 ワクチ ンの治療効果は実

験 的に認 め られ るが,そ の効 果が化療 に よつておおわれ

て しま うところに(相 乗作用が認 め られない点 に)さ ら

に改良検討の余地が あると思 う。

3113.肺 結核初回治療例 に お けるNeo-TB-Vaecin

(丸山ワクチ ン)と 化 学療 法剤の併 用療法の経験 若

林 三圭 ・中野真一 ・井 幕真哉(白 十字会鹿島サ ナ トリ

ウム)

対象症例 は初 回治療 およびそれ に近 い症例 を選 び,男 女

あわせて23例 について学研 分類 に従 つてその経過を観

察 した。SMを 含む3剤 併用化学療法の初回治療 例につ

いて も比較検討 を行な う必要上,学 研分類で病型,病 変

の拡 り,空 洞等大体似 たこ症例 を選 びその対照例 とした。

この症例数 は25例 であ る。なお血沈,検 痰,末 梢血 液

像,肝 機能等について も月1回 検査 した。 その結果 を

胸部X線 像 に重点 をお くこととした。すなわ ち胸部X

線縁 におけ る効 果では,学 研分類A,B両 型 において

基 本病変お よび空洞 の改 善の経過は,SMを 含む3剤

併用療 法 と同程度の改 善を示 したが,CB,T型 では

両者 と もに著明な効果は得 られていない。痰 中結核菌陰

性化の成績 はSMを 含 む3剤 併用療法が,わ ずか に

よい結 果を得 たこ。血沈,体 重,体 温 の変化 は両者 ともに

同程度で,肝 機能,末 梢血 液像等 にはみ るべ き変化はな

かつたこ。 なおNeo-TB-Vaccinの 副作用は現在 までの

ところ,認 め られなかつ たこ。 〔研究 目標〕 肺結核の治療

に一般 的に効 果のあ る方法 としてSMを 含 む3剤 併

用が用い られてい る。 しか しSM治 療 には ある程度の

限界が あ り,し か もSMに は多少な りと も副作用 を認

め,病 巣の如何 によ り濃縮化 して手術のやむな きにい た

るもの もあ り,さ らにSM耐 性 が出現す るにいたつて
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は治療上 はな はだ困難な 問題 を提供す るこ とにな る。わ

れ われ はここにNeo-TB-Vaccinを 使用す る機会 を得

たこので,初 回治療 例に対 しNeo-TB-VaccinとSMを

除 く他の結 核化学療 法剤 との併用療法 を 行 な い,こ れ

とSMを 含 む3剤 併用療 法 との効果 を比較検討 しえ

たので報告 し,大 方の御批判 を乞 う次第で ある。 〔研究

方法 お よび結 果〕Neo-TB-Vaccinと 併 用す る薬 剤 は

INAH系 薬剤,PAS,Siと し,Neo-TB-Vaccin

は 型 のご とく毎週1回0.5ccよ り始 め,次 第 に漸増

し1.0ccを 維持 量 として皮下に注射 した。〔総括〕Neo-

TB-Vaccin(丸 山 ワクチ ンNr .151～153)とINAH

系,PAS,Siの 併用療法の効果は,初 回治療例 につ

いてはSMを 含 む3剤 併用療法の効果 と同程度 と考

え られ る。 しか もSM耐 性,副 作用等の点か らみて,

Neo-TB-Vaccinは 肺結核 初回治療 例に使用すべ き価値

ある もの と考 え られ る。

〔追加〕 近藤宏二(中 野駅前診)

頸部淋巴腺結核12例 に丸山 ワクチ ン週1回 皮下 注 射

を行ない,縮 小効果の著 しい ことを認 めてい る。従来の

化 学療 法剤の局所注射療 法 よ り優れ てい るよ うな感 じを

受け る ものがあつた。

〔追 加〕 木村良知(阪 府立羽曳 野病)

いわゆ る刺戟療法 の意義 は化学療 法剤を もつてす る治療

によつ て もな お打 ち破 ることので きない壁 を これ らの製

剤の併用に よつ て打 ち破 るこ とにその価値が見 出だ され

る もの と考 える。かか る意味 においてわれ われ は化学療

法に よつて ある程度改善 したがなお空洞等が残存 してこ

れ以上改善 を期待 しがたい症例18例 を対象 として丸山

抗原 と諸種化学療 法剤の併用 を試みたこ。 その結果X線

基本型では1例 に中等 度改 善 と,空 洞 では1コ が半分

くらいに縮 小,3コ に少 しは縮 小 した ものを認めたが,

全般 的には期待 したこほ どの効 果を認 め ることがで きなか

つ た。今後 さらに投与法等検討 の要 ある もの と考 え る。

3114.　肺結核症に対す るメチー ル抗原治療 に関す る研

究(第3報)遠 隔成績 について 山形豊 ・菊地一郎

・吉田綾子(国 療 宮城)

1～9年 の間,種 々の化学療法 を受けて もなお排菌の止 ま

らない慢性空洞 性肺結 核患者48名 に対 して,メ チ ール

抗 原 と抗結核 剤 との併 用療法 を1年 間行ない,そ の 治

療終 了直後 の成績 は,第34回 結核 病学会 総会 において

発表 した。今 回は本治療 を受 けた患者 につ いて,そ の後

1～2年 間な ん らかの化学療法 を行ない な が ら,体 重,

血沈,排 菌状態,胸 部 レ線像な らびに耐性等につい て治

療 直後の成 績 と比較観察 したが,こ の間に14名 が外 科

療 法 を受け,ま た8名 が死 亡 したので,こ れ らの切 除

肺 な らびに剖検肺 の組織学 的所見 について もあわせて報

告す る。本治療開始時の病型な らびに耐性の状態 は基本

型では線維乾酪型,空 洞では硬化壁の ものが多 く,そ れ

それ27名,43名 で ある。耐性ではSM10γ 以上の

もの42名,PAS10γ 以上の もの31名,INH1

γ 以上 の もの25名 である。 血沈 は3名 が促進 を示 し

たこほか は治療直後 とあま り変 りがない。体重 に つ い て

は,減 少例が16名 で治療直後 よ り多 くみ られ る。排菌

状態に つ い て は,陰 性化～減少例が塗抹23名,培 養

21名 で治療 直後 とあま り変 りがない。耐性の推移では,

SM,PAS,INHの 耐性 上昇 例が それぞれ17名,

18名 で治療 直後 より増加 してい るが,PAS耐 性は治

療 直後 に比 して変化 がみ ちれない。レ線像 については,

基本病変 では4名 増悪 を示 してい るが,こ の うち3名

は死亡例 で,そ のほか は不変 であつた。空洞 については

著明改善2名,中 等度改善2名,軽 度改善6名 で治

療直後に比 して著明改善例が み られ る。 拡大例 は6名

で治療直後 よ り多 くみ られ る。切除肺の組織所見につい

ては,〓 出性傾 向が全 くな く,空 洞壁の治癒傾 向の認 め

られ る ものでは治療 前血沈 は軽度促進 程度,基 本型では

線維乾酪型 の ものであつた。 これに反 して一般 に〓 出性

に傾 いてお り,気 管 支に も相 当の変化 のみ られ るもので

は治療前血沈が 中等度 以上促進 してお り,SM,PAS,

INHに それ ぞれ高度耐性 を有 し,レ 線上重症混合型 ～

浸潤乾酪型 であつ た。以上の成績 よ りみて,メ チール抗

原 と抗結核剤 との併用療法 は,重 症 であつて も臨床症状

が比較的お ち つ い て お り,耐 性ではSM,PAS,

INHに 高度 耐性 がない もの,レ 線 上線維乾酪型の もの

に1年 以上の治療継続 が望ま しい と思われたこ。

〔追加〕 河盛勇造(熊 大)

昨年の胸部疾患 シ ンポジアムで報告 したこが,メ チール抗

原 を抗結核剤 に併用 し,70例 ほ どの症例 を治療 す る研

究 を,堂 野前 ・貝田 ・北本 ・岩崎 ・篠原 ・河盛が協同 し

て行なつた。 その結 果基本病変には大 した変化はみ られ

ないが,空 洞,結 核腫 は それまでの化学療 法のみでは変

化 がみ られな くなつたこものに も,透 亮化,薄 壁化,一 部

には嚢胞化 もみ られ る働 きが あつた。今後投与方法 と治

療対象 の選択 を検討 すれば,外 科 的切除療法 を余儀 な く

され た症例の一部に用い えて,化 学療法の効果 を増強 し

うるのではないか と考 える。

3115.　肺結核 病巣に対す る刺激療法の研究 山本利雄

(三重大胸部外科)

われ われ はかね てか ら結核性反応 の基本反 応形式 につい

て種 々検討 を続 けてきたの であるが,今 日までの基礎的

研究結果か ら,肺 結核病巣の安定化機転 と,こ れ らの病

巣 を吸収瘢痕 化す る た め の条件 と方 法 を理 論的に確立

し,そ れ らの理 論を動物実験 によつて実証 して きたこ。そ

こで この ように して確立 されたこ方法 を約70例 の肺結核

症例 に施行 して有意 の結 果を得 たの で,肺 結核病巣 に対

す る刺激療法 と して総括 して報告 した。(1)刺 激療法施

行に さい して,基 本 とな る抗結核化学療 法剤はHydra-
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zideを 主 とした もので ある。Predonisoloneを 併 用 し

たこ刺 激療法 第1法 は症例 が少 な くか つ期間 も短 いので,

これ らの成 績が単にHydrazideの み を使 用 し たこ もの

よ り優 れてい るか ど うかはなお明言のか ぎ りではないの

で個 々の症例の経過 を詳細に検討 してみたこ。 その結果非

硬化性病巣 に対 しては瘢痕性治癒の促進にかな りの効果

が あ り,そ の作用機序 は,単 球 を主 とした慢性 の炎症過

程 を,多 核 白血球 を主 としたこ急性 の炎症形式 に修飾 す る

ことに よるもの と考 え られたこ。かか る作用機序を もつが

ゆ えに,炎 症のほ とん ど消退 した と考 えられ る硬化性病

巣 に対 してはほ とん どその効 果をみ るこ とが で きなか つ

た。(3)こ のよ うな硬化性 病巣 に対 しては,刺 激療法 第

2法 であ る旧 ツベル ク リンを使用す ることに よつて病巣

反応 を惹起せ しめ,周 焦炎の起 こるの をまつ て の ち,

Predonisolone療 法に切 りか えることが,非 常に効果的

な手段 であ ると考 え られ た。(4)Glycyrrhizineは 病巣

の肉芽形成 の促進に役 立つ ことが認 め られ たこ。(5)こ の

よ うな刺激療法施行 にさい しては,若 干の副作用(と く

に旧ツベル クリン使 用時 におけ る局所 の発赤腫 脹,全 身

倦怠,発 熱,咳 漱発 作,頭 痛等)を みたこが,わ れわれが

もつ と もお そ れ たこ新 しい病巣の出現 とい う合併症 を1

例 もみなかつ たことは強調 されね ばな らない。以上の臨

床成績 はその数 も少 な くか つその期 間 も短 く,そ の うえ

あ らゆ る新 しい試 みの基本的態度 として,安 全性 の確 保

とい う立場か ら,き わめて安 定 したこ小病巣を多 く選 び,

非 常に用心深 く各種の治療が行なわれたわけで ある。 こ

の点今回は個 々の症例の経過の追究 に重点 をおか ざるを

えなかつ たこので あるが,こ れ ら困難 な条件下 に行 なつた

ことを前提 として本成績 を検討 す るとき,刺 激療法 は今

後 なお大いに検討 され る価値 を有す る もので あることを

確 信す る。

シ ンポ ジ アム (6) 1314 TH

3116. 1314THの 試験管 内結核菌発 育阻止 力お よ び

その耐性に対す る研究 多賀一郎 ・大 山馨(富 山県立

中央病)木 村 隆徳(福 岡県衛生部)

〔研究 目標〕 われわれ は1314THの 結核菌発育 阻止作

用 と耐性菌 出現 の状況 な らびに,耐 性菌 の出現 が他の抗

結核剤 との併用に よ り遅 延 され るか ど うか とい う点につ

いて試 験管内実験 を行なつたこ。 〔研究方法〕(1)使 用培

地はYoumans培 地 を用いたこ。(2)発 育阻止 実 験 に は

H37Rv, SM-R, PAS-R, INH-R, SM・PA

S-R, SM, INH-R, CS-R, SM・PAS・I

NH-Rお よびTBI-Rの9株 で あつて,接 種菌量

は0.01mg,判 定 は3週 後 を最終判定 と したこ。(3)耐

性 出現 は最低発育阻止濃度 の1段 下 に発育 した菌 を 次

の代 に接種 す るとい う方法 で順次 に高濃 度 の1314TH

に発育 す る菌 を得 ていつたこが,同 時にSM0.5γ/ccを

添加 したこもの,PAS0.5γ/cc, INH O.03γ/cc, C

S5γ/ccを 添加 したこ5組 の培地 を用 いて1314 THに

対す る結核菌の耐性 出現の状況 を観察 したこ。 〔実験成績〕

I)試 験管 内発育 阻止実験成績:①H37Rv, PAS-R

INH-R,CS-R,SM・PAS-R, SM・I NH-

R, SM・PAS・INH-Rは0.3γ/ccか ら 1γ/cc

で発育が阻止 され たこ。(2)TB1-Rは3γ/ccで 発育

が阻止 され たこ。II)本 剤 に対す る結核菌の耐性出現 とそ

の推移 について観察 したこ結果は,(1)7代 で1314TH10

γ/ccに,10代 で20γ/ccに 発育す る菌株が得 られ た。

(2))SM添 加培地 では7代 で5γ/cc,10代 で20γ/cc

の培 地に発育が認め ら れ た。(3)INH添 加 培 地 で

は7代 で5γ/cc,10代 で10γ/ccに 発育す る菌が認

め られ たこ。(4)PAS添 加培地 では7代 で3γ/cc,

40代 で5γ/ccに 発 育す る菌が認め ら れ たこに す ぎ な

い。(5)CS添 加 培 地 で は7代 で5γ/cc,10代 で

10γ/ccに 発育す ることが認 め られ たこ。以上の こ とか ら

1314THに 対 して結核菌 は比較 的容 易に耐 性を得 るが,

PAS・INH・CSの 併用 は耐性の 出現 を遅延 さ せ

るよ うであ るが,と くにPASが その点 において効 果

が あ る よ うであ る。 〔総括な らびに結 論〕Youmans

培 地 を用いて1314THの 抗結核菌 作用 お よ び 耐性 出

現の状況について検討 し次の よ うな ことを 知 つ た。(1)

1314THはTB1-Rを3γ/ccで 発育 阻止 したが他

の菌株 は0.3γ/ccか ら1γ/ccで 発育が阻止 され たこ。

(2)1314THはYoumans培 地上 で も比較 的容易 に耐

性菌 が得 られ るが,PAS,INH,CSと くにPAS

の併 用に よつて耐 性菌の出現 速度は遅 くな る傾向が認 め

られたこ。

3117.　結核菌の1314TH耐 性獲得 とその阻止 金井

次郎 ・土持隆彦 ・松崎武寿 ・副 島林造(熊 大河盛 内

科)

〔研究 目標〕抗結核剤1314Thに 対 す る結核菌 の耐性獲
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得状況 を知 るために,基 礎 的,臨 床的実 験を行なつた。

〔研究方法〕(1)臨 床実験:Th投 与患者31例 中,投

与開始前菌 陽性の もの22例 について,小 川培地 および

Kirchner半 流動培地 によ り,治 療期 間中 毎 月1回,

Th耐 性検査 を間接法 によ り行 なつた。(2)試 験管 内実

験:人 型結 核菌H37Rv株 お よびH2株 を用い,Dubos

液体培地 によ りTh耐 性獲得状況 を,Th単 独の場合 と

INH0.005γ, PAS0.1γ, SI 10γ, SM 0.1

γ,KM0.1γ,PZA10γ を それぞれ恒 量添加 した

場合 とについて,1週 間隔の増量継代法に よ り比 較 し

たこ。またこINH耐 性上昇に対す るThの 併用効果 をみ

るたこめに,INH単 独 とThを1γ 恒量添加 し た 群

とについて,同 様に1週 間隔の増量継代法 によ り比 較

した。 〔研究結果〕(1)臨 床実験:Th投 与前菌 陽性22

例 中,小 川培地 では5γ まで発育 し10γ で阻止 さ れ

た もの7例,10γ に発育 し50γ で阻止 され た も の

15例 で あ り,4カ 月 目に50γ 耐性 を示す もの2例 を

認 めたこが,7カ 月 目までそれ以上 の耐性 を示す ものは出

現 しなかつ た。Kirchner半 流動培地 では,投 与前0.5

γに発育 し1γ で阻止 され た もの16例,1γ に発育

5γ で阻止 されたこもの6例 で あ り,1カ 月 目に2例 が

5γ 耐性 を示 したが,以 後7カ 月目までそれ以上 の 耐

性上昇 は認 めなかつ た。(2)試 験管 内実験:H37Rv株

で は,INH,PASの 併用 はTh耐 性上昇 に阻止効

果 を認 めなかつ たが,SI,SM,KM,PZAは やや

効果 を認 めた。H2株 では,SI,PASは か な りの 阻

止効果認 め,SM,KM,PZAも やや効果 を認 めた。

H37Rv株 でINH耐 性上昇 に対 す るThの 併用 に阻

止効 果を認 めなかつた。 〔結論〕(1)Th投 与患者 につ

いて,治 療 期間中月1回,Th耐 性 の検査 を行ない,

7カ 月 目まで高度耐性菌の 出現 は認 めなかつ た。 また,

培地 によ り発育阻止濃度 に差の あることを知 りえた。(2)

試験管 内実験 でTh耐 性阻止 に 対す る他薬剤の併用効

果 は,H37Rv株 ではINH・PASは 効果な く,SI

・SM・KM・PZAに やや効 果 を認め,H2株 で は

INHは 効 果な く,PAS・SIに か な りの効果 を 示

しSM・KM・PZAも やや効 果あ り,菌 株 によ り差

のあ ることを知 りえた。(3)H37Rv株 でINH耐 性獲

得 に対 す るThの 併用 は阻止効果 を認 めなかつ た。

3118. 1314Thの 血 中濃度 とその副作 用 三輪清三

・福 永和雄 ・砂 山孝 ・関隆 ・川 口光 ・松 田松久 ・西村

弥 彦(千 葉大三輪 内科)湯 田好一 ・山崎昇(国 病千

葉)堀 部寿雄 ・北沢幸夫(健 保松籟荘)斉 藤広 ・宮

崎 隆次 ・山口覚太郎 ・杉 田喜久 寿(千 葉県立鶴舞 病)

石塚正治 ・大久保哲夫 ・池 上晴介(栃 木県上 都賀病)

鈴木和夫(千 葉県 東陽病)

新 しい抗結核剤1314Thの 臨床効 果,こ とに血漿 中濃

度お よび副作用について検討 した。対象は三輪 内科お よ

び関係病院入院患者で,1314Th3カ 月治療 を受 け た

23例,お よび1回 投与後の血漿 中濃度 を測定 し たこ72

例 であ る。 〔検 査方法 〕 血漿 中1314Th濃 度 は2%

寒天加Kirchner培 地 を用いて直立拡散法 によ り測定,

接種菌量 は培地 当 り0.01mg,判 定 は2週 後 に 行 な

つた。 〔研究成績〕1)血 漿 中濃度(1)1314Th500

mg投 与41例 の血漿 中濃度は2時 間値最 高7.1γ,

平 均2.5γ,4時 間値最 高7.2γ,平 均3.6γ,6時 間

値最高6.4γ,平 均2.5γ で あ り,4時 間値が最高の

ものが多 く,2時 間値で は約1/3は 阻止帯がみ られな

い。(2)製 品に よ りCoatingの 厚 さに差が あ り,3製

品 をA,B,C群 に分 けると,も つ と も厚 いC群 と

薄 いA群 には差 があ り,C群 では,血 漿 中濃度 は2,

4,6時 間値 とも2γ 以下であつたこ。(3)300mg1回

投 与では4時 間値の最高4.7γ,最 低1.9γ,200mg

1回 投 与群 では4時 間値は1.5γ であ る。(4)200mg

投 与後6時 間で200mgを 再投与 して も血漿 中濃度 は

と くに上昇 はみ られず 阻止帯の出 る最低 の濃 度であ る。

300mgの6時 間後の再投与では,再 投与2時 間后3.3

～4.2γ と著明な上昇がみ られ る。(5)1314Thの 血漿

中濃度 とINH不 活性化 と の 関係は,slow interme-

diate, rapid inactivatorに 分類 して もと くに1314Th

の濃度に差は認 められない。2)副 作用(1)1314Th

投 与3カ 月を経過 した23例 で副 作用 を認 めなか つ たこ

のは6例,認 めたこものは17例 であ る。 もつ とも多い

のは食思不振 お よび悪 心16例,そ のほか腹部膨満感,

上腹部痛,頭 重感,血 痰 な どがみ られたこ。ウ ロビリノー

ゲ ンの陽性 化2例 以外 は,諸 検査成績 で は とくに異状

は認 め られなか つたこ。副 作用 のたこめ投与 を中止 したこのは

1例 のみであ る。(2)300～600mg1回 投与72例 で

は胃部灼熱感5例 あつ た が,そ の他 の副作用 はほとん

ど認 め られなか つたこ。(3)1,000mg投 与4例 で は全

例 に頭痛頭重感,異 臭感,悪 心,嘔 吐,差 明を認 めたこ。

このため胃の直接刺激症状 以外 に中枢性 の副作用が あ る

と思 われ る。(4)マ ウスを用 い急性 中毒症状 を阻止す る

薬物 を検索 した ところ,ア ザ サイク ロノールが もつ とも

安全有効で あつ たので臨床的 に試用 したこが まだ十分 な効

果 は認 め られないので目下検討 中である。〔結論〕1314

Thの 有 効血漿 中濃度 を得 るには1日600mg3回 分

割投 与以上 の量が必要 であ る。INHのrapid inacti-

vatorの 例 で も,血 漿 中濃度 はと くに差 はな い。副作用

は胃腸障害 を主 として大部分 の例 に認 め られ るが,投 与

中止 せねばな らぬ例 は少 ない。

〔追加〕1314Thの 生物学的血中濃 度 小森宗次郎

・原耕平 ・吉田誠 ・渡辺 秀夫 ・川原和夫(長 崎大箴 島

内科)

1314Thの 血中濃度は抗酸性消失,直 立拡散法,ス ラ

イ ド培養法等 によ り行 なわれ てい るよ うで あるが,わ れ
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われ はKirchner寒 天培 地(DifcoBac毛agar2.5%

加)を 用 いた直立拡散法 で測 定を 行 な っ た。家兎 では

10,20,50,100mg/匹 と投与量 の増加 に伴 い,血 中

濃 度が上昇す る様が よ く現われ た。1314Th治 療患者

中12名 について250物8投 与 の場合 は全例血 中濃 度

は現 われなか っ たが,500mgの 投 与では4時 間 目に

もっ とも血 中濃度が高ま る傾 向がみ られ,ま た個体差が

大 きく血 中濃度を証明 しえない もの か ら(2例),4時

間値14γ,6時 間値17γ とい うよ うな 高濃 度を示 す

もの もあった。 これ ら血 中濃度 とINH血 中濃 度 との

間には相 関関係 を認 め ることは少 な く,ま た血 中濃度の

高低 と副 作用の発現 との間に もあま り密接 な関係を認 め

るものは少 なか った。本実験 は種 々の病型 の患者 につい

て行なってお り,し か も1314Th治 療i中の併用i薬剤 に

つ いて も多岐 にわたっ たために総合 判定の さいに同一条

件の ものが少なかっ たた め か,1314Thの 血 中濃度が

高い ものが必ず し も治療上効果 を認 めた とい うよ うな関

結 核 第36巻 第9'・10号

係 も認 め られ ていない。以上の ことか ら ユ314Thで 治

療 す るさい,た とえ1日500mg投 与をす るに して も

これを2回 に分 けて投与す るか,ま たは1回 に一度に

投 与すべ きか とい うことは副作用の発現 と も考 えあわせ

て今後 検討 され るべ き問題 と思われ る。
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3119.1314Thと1:NAH併 用6カ 月間の使用成

績(第2報)臨 床諸 検査成績 と くに1314Thな ら

びにINAHの 血 中濃 度について 大淵重敬 ・藤森

岳夫 ・大貫稔 ・野 寺修 ・静谷晴夫 ・須 田吉広 ・三好潤

子 ・斎藤 隆(東 医歯大第二 内科)

難治肺結核患者,と くに3者 耐性例 に 対 す る化学療法

が重要 かつ困難 な問題 とされてい るが,INAH耐 性者

に有効 とされ る1314Thを 試 みてその価値 を検討す る

機 会を得 たので1第1報 にその臨床効 果 と副作用 に つ

いて述べ る予定 であ るが,本 報 では,臨 床 的観察 と平行

して行 な っ た各種検査成績 の中で と くに血 中1314Th

濃 度な らびに血 中INAH濃 度を中心 に して報告す るa

〔研究 方法 〕 対 象は第1報 に述 べ ると同 じもので あ っ

て,観 察期 間は5ヵ 月以上10例,6ヵ 月以上8例 。

薬剤投与方法 は1314Th1日0.5gを 朝夕2回 に分

服 させ,こ れ にINAHま たはIHMSを 併用 し,1

例 には さらにサイク ロセ リン1日500〃zgを 併用 した。

施行 した検査項 目は,1314Thお よびINAHの 血 中

濃度測定,血 液諸性状,肝 機能,心 電図,自 律神経機

能,副 腎皮質機能,プ リツカーな どの臨床生理,生 化学

的検査,な らびに生物学的検査で ある。 〔研究結果〕 小

川式直立拡散法 による 血 中1314Th濃 度測定 に よ れ

ば,4時 間値 にピークを示す ものが多 く,効 果 あるいは

副作用 との関係について は症例 も少な くはっ き りした関

係 を見 出だす ことはで きなかっ た。 ま'た小川培地に よる

血 中1314Th濃 度測定には その測定限界になお問題が
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あ り,今 後液体培地 によ る測 定 と比較 す ることによつて

十分 な検討が必要 と考 え られ る。1314Th250mg併

用に よる血 中INAH濃 度に対す る著 し い 影響は認 め

られ なかつ た。臨床 的好転例 には,INAH10mg/kg

投与時の血 中INAH濃 度が比較 的高 い もの が 多い結

果 を得 たが,例 数 も少 ないので今後 さらに例数 を加 えて

検討 す る必要 があ ると考 え る。そのほか全例 にA/G,

アルブ ミンの増加 を認 め,と くに好 転例 にその傾 向が 目

立 つたが,症 状好転に伴 う1つ の現 象 と考 えるべ き で

あろ う。その他の諸検査成績 については と くに異 常な変

動 はみ られなか つた。

3120.1314Thに 関す る研究(第3報)尿 申赤紫 螢

光物質について(そ の2)山 本実 ・山口亘(阪 府立

羽曳 野病)高 橋洋一 ・刀禰健 治(阪 大第三内科)

われわれは先に1314Th内 服者尿 を アンモニ アアル カ

リ性で メチルエチルケ トン(MEK)で 抽出す ると,こ

の ものは紫外線の照射に よ り著明な赤紫蛍光 を生ず るこ

とを報告 したが,今 回は さ らに この蛍光物質について検

討 を加 えたので報告す る。 本剤毎 日750mg内 服 中の

結核患者尿 を一方 はその まま減圧濃縮 し,他 方 はア ンモ

ニアアルカ リ性MEKで 抽 出濃縮 し,東 洋濾紙No.

51を 用いBEWで 上昇法で展開 して みると,両 者 と

もに2つ の赤紫蛍光物質 をほぼ同 じRfの ところに認

め,こ の もの はMEKと 反応 して生 じた もので はない

と考 え られ る。次 に同 じく本剤 内服 中の重症結核患者1

例の尿のMEK抽 出物 をPPCで 展 開 す ると3っ

の赤紫蛍光物質 を認 め,こ れについて種 々の呈色 反応 を

実施 した。また,別 の患者 の尿 につ きそのMEK抽 出

物 を酢酸 ブタノール水 で展 開 し た ところ,や は り3コ

の赤紫蛍光物質 を認 め,種 々の呈色 反応を実施 した。以

上 の成績 か ら考 えて,ト リプ トファンの中間代謝産 物 と

一致 す るとは考 え られないが,と くにア ン トラニール酸

は,そ の蛍光色調 とRfよ り近似 してい るので,さ らに

詳 し く検討 した ところ,ア ンモニ ア ・ブ タノール水で展

開 してみ ると,全 くRfを 異 に した。 またFe… 反応

が陰性の点か らV.B6代 謝産物 と も考 え られない。次

に ポル フイ リン体 と鑑別す るため,PPCよ り蛍光部

分 を切 り取 りクロロホル ムで抽 出 して検討 したが,い わ

ゆ るSoret帯 を認 めなかつ た。次 に現在 までに入手 しえ

た1314Thの 誘 導,α-エ チル ・イ ソニ コチ ン酸お よび

1314ThのJod Methylatは いずれ も螢光 を認 めない

が,後 者 を苛性 アルカ リ性で赤血塩酸化 を行な うと強い

赤紫螢光物質 の生 じることを認め,さ らに1314Thの

Jod Methylatを 合成 し,こ れ を酸化 しエ ーテルで抽 出

し濃縮 して尿 中赤紫蛍光物質 と同時 にPPCで 展開 し

てみた ところ,3種 の溶媒 いずれ におい て も,非 常 に近

いRfを 示す赤紫螢光物質 を認 めた。 この ことか らこの

ものが1314Thの 代謝産 物 と し て 尿 中に排泄 され てい

る可 能 性 が 大 で あ る と考 え られ る。 次 に 家 兎 に1314Th

100mgあ るい は 同 時 にGlycineを1.0g胃 内 注 入

しその 尿 につ き検 討 したが,人 間 に お け る赤 紫 螢 光 物 質

を証 明 しえな か つ た。

3121.肺 結 核 に対 す る1314Thの 治 療 成 績 篠 原 研

三 ・安 部 胤 一 ・稲 垣 忠 子 ・由利 吉郎 ・長 島璋 ・桑 原 弘

信 ・斉 藤 健 利(桜 町 病)

長 期 の 化 学 療 法 で もレ線 的改 善 な く,細 菌 学 的 に もSM,

PAS,INH等 に耐 性 を生 じ,ま た は感 性 で も臨 床 的

に無 効 と され た110名(6カ 月終 了者74名,3カ 月

終 了者36名)の 慢 性 肺 結 核 患 者 を 対 象 と し た 。FA

56,MA38,Min16(NTA)。 排 菌 者94名 。 既 使

用 剤SM98, PAS97, INFH101, PZA62, CS

48, KM3,TB14,Sulfa剤30,Sulfone1。 1 日

量0.5gと し,感 性SM,PASま たはINHの ほ

か,と くに未 使 用 抗 菌 剤 を併 用 。 〔臨 床 効 果 〕 咳:有 咳

者88名 中,消 失,減 少42(47.7),不 変46(52.3)。

喀 痰:有 喀 痰 者79名 中,消 失,減 少32(40.5),不

変47(59.5)。 血 沈:血 沈 異 常 者91名 中,改 善61

(67.6),不 変22(24.2),悪 化8(8.8)。 体 重:増 加

26(23.6),不 変57(51.8),減 少27(24.6)。 〔レ線 効

果 〕 基 本 病 変:著 明 軽 度改 善 はFA型56名 中10

(17.9),MA型38名 中15(39.5),Min型16名

中9(56.2)。 空 洞:有 空 洞 者87名 中,著 明改 善15

(I7.2),軽 度 改 善22(25.3),合 計(42.5),不 変56

(57.5)。 大 空 洞(4.0cm以 上)の 著 明改 善35中0

(17.1),中 空 洞(1.5～4.0cm)28中5(17.9),小 空

洞24中4(16.7)と 空洞 の 大 小 とは 関 係 な か つ た 。 〔菌

に 対 す る効 果 〕 塗 抹 検 査 〈喀疾,胃 液 等)94名 中 陰性

化69(73.4),減 少7(7.4),不 変18(19.2)。 培

養68名 中(3カ 月 群 の 培養 は ま だ 出 て い な い)陰 性 化

47(69.1),減 少5(7.4),不 変16(23.5)。SM耐

性 者(10γ 以 上):27例 中陰 性 化12(44.5),減 少7

(25.9),不 変8(29.6)。PAS耐 性 者(10γ 以 上):

20例 中 それ ぞ れ11(55.0),3(15.0),6(30.0)。

INH耐 性 者(5γ 以 上):23例 中 それ ぞ れ17(73.9),

3(13.0),3(13.0)とINH耐 性 菌 に 対 して もつ と も

効 果 が あつ た 。 〔副 作 用 〕 胃 腸 障 害 が ほ とん ど主 な 副 作

用 で あ るが,最 近 は 投 与 法 の 工 夫,錠 剤 の 改 良,坐 薬 使

用 等 で 激 減 。 す な わ ち,第1群(21名)は 胃 不快 感,

食 欲 不 振,吐 気,嘔 吐,下 痢,腹 痛 等 の 副 作 用 例 は12

例,第2群(20名)で も13例 あつ たが,第3群(33

名),第4群(36名)で は それ ぞ れ9,6と 著 減 した 。

皮 膚 疾 患7,神 経 系 障 害3(CSと 併 用,CS中 止 に

よ り治 癒),月 経 異 常3,腎,血 液,尿 等 異 常 な し。 初

回治 療 例 で は,病 型FA2,MA7,Min4。 咳 消 失減

少3例 中2。 痰 消 失,減 少6例 中3。 血 沈10例 中

好 軽10。 体 重 増 加13例 中8。 基 本 病 変 の 著 明 改 善1,
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中軽度10。 空洞9例 中それぞれ4,4。 結 核菌は8例

中8陰 性化。

3122.肺 結核に対す る1314Th療 法の臨床的研究-

とくに1日0.5g投 与 の検 討-赤 松松鶴 ・山本

好孝(国 愛媛療)山 本和男 ・木村良知 ・桜井宏 ・相

沢春海(阪 府立羽曳野病)瀬 良好澄 ・高木善胤 ・福

井茂(国 療大阪厚生園)岩 崎結 治 ・東海林 四郎(国

療大阪)岩 田真朔 ・下河辺 昌隆(国 療奈良)覚 野

重太郎 ・西沢夏生 ・小西池穰一(国 療福泉)栗 村武

敏 ・影浦正輝(神 戸市立玉津療)吉 川保路 ・中野敬

一(神 戸赤十字療)日 置達雄 ・山本俊一(国 療延寺

浜園)中 谷信之 ・弘未元勇(大 阪逓信病)浅 海通

太 ・千葉 隆造(結 核予防会大阪支部療)堂 野前維摩

郷 ・伊藤文雄 ・青木隆一(阪 大堂野前内科)

新抗結核剤1314Th(以 下THと 略す)の1日0.5

g投 与法の臨床効果 と副作用の出現状態 を明 らかにす る

ため協同研究 を 行 な っ た。 と くに全例再治療症例 を選

び,治 療 開始前結核菌がSM,INH, PASの 3主

薬 の1剤 以上に耐性を獲得 してい る症 例の み に限定 し

た。治療 対象は標 記の阪大堂野前内科関係療 養所に入院

してい る肺結核患者 で全例69例 で あ る。TH0.5g

(分3)と 主 として サ ル フ ァ剤,Sulfadimethoxin,

 Sulfamethomidine1日1回0.5gを 併用 したが,一 部

症例 にはCS,PAS,KM等 を併 用 した。症例構成

は初 回治療 例は1例 もな く,全 例再 治療 例で学研 の病

型 分類ではC型 とF型 が大部分を 占め,わ ずかにB

型が あった。病変の拡 り も3が 過 半,2と あわせて93

%に 及 び,NTA分 類 では高度進展61%,中 等度進

展39%で 軽度 は1例 もな か つ た。 また有空洞例 が

95%,大 部 分が硬 化壁空洞 であつた。 排 菌 も塗抹 陽性

73%,培 養 陽性84%と 大部 分が菌陽性例 であった。

治療 前菌薬 剤感受性は3主 薬 すべてに耐 性を示 し た も

の71%,SMとINHの2剤 に耐性 を示 し た もの

15%で 両者あわせて86%が この2剤 とも耐性 を有

し,そ の他あわせて全例 耐性例 であつた。以上いわゆ る

重症 に属す る ものが大多数を占めていた。治療 効果 とし

てまず胸 部X線 像(基 本病 変)で はC型,F型 が大

部分 を占めていたので改善 はは じめか ら期待 で きなかつ

たが,2～4カ 月治療 で12～17%の 改善 を認 め,こ の

改 善例はB型 例 が多 く,ま た軽度改善 が大部分 であつ

た。 空洞 の改善 もほぼ同様 で10～25%の 改善率 を認

め,主 として非 硬化壁 空洞 が改善 し た。 こ れ らの胸部

X線 像 の低 い改善率に反 し て 喀疾 中結核菌 の菌 陰性化

率は治療初 期 よ り塗株,培 養成績 ともかな り高率 を示 し

た ことは注 目に価す る。今 回はいわゆ る重症肺結核 に属

す る ものが多かつたのに,40～60%と い う高 い菌 陰性

化率 を認 めた ことは 本剤に よる併用療法 の特色 で あ ろ

う。ま た一般臨床症 状 も食欲 を除 きし改善例 をか な り認

めた。 副 作用 で は41例(59%)に なん らか の副作用

を認 め,従 来の0.7～1.0g法 に比 して さほ ど低率では

なかったが,一 時減量ない し坐薬等の使用に よ りわずか

5例 の中止 を認 めたのみで あつ た。 これ らの副作用は主

として胃症状で36例(52%)に 及んだ。 ほかに頭重

感,し びれ感,浮 腫,下 痢,黄 疸,脱 毛 等 を少数例に認 め

たが本剤の直接の副作用か否か明 らかでなかった。以上

TH0.5g投 与法 は併用薬剤 を考慮 すれば 再 治療 他剤

耐 性例に試 み る価 値のあ る一療法 と考 え られ る。

3123.1314Thに よる肺結核症の治療 について 三

上次郎 ・松葉 卓郎 ・檜垣 晴夫 ・小酒井望(国 病東一)

INHに 耐性 を有 す る結核菌 を排 出す る再治療肺結核患

者25例 に1314Thを 含む治療 を4～6カ 月行なつ た。

治療法 は第1群Th0.3～0.5gと 持続性 サ ル フ ア

剤 であるSulfadimetoxine(Abcid)0.5gを 毎 日併用

し た もの12例,第2i群Th0.3～0.75gとC y cl o-

serine0.5g毎 日 併 用 し た もの5例,第3群Th

0.3～0.75gとCS0.5g毎 日,KM1～2gを 週2

回併用 した もの5例,第4群Th,CS,Abcidを 毎

日併用 した もの2例,第5群Th単 独服用 し た もの

1例 であつ た。胸部X線 像 は学研分類に よ りA型1

例,B型5例,C型8例,F型13例 で あっ た。

空洞像はKa3例,Kb7例,Kx31例, K y 6例,

Kz8例 であつた。 これ らの治療後 の効 果はA型 は中

等度改善 をみ,B型 は軽度改善2例,不 変3例,C

型では軽度改善3例,不 変4例,F型 で軽度改善2

例,不 変10例 で あつた。 空洞像 ではKaで 著 明改善

1例,軽 度改善2例,Kbで は軽度改善1例,不 変5

例,Kxで は軽度改善2例,不 変1例,Kyで は軽度

改 善1例,不 変5例,Kzで は全例不変で あつた。喀

疾申結 核菌の変動は 治療 前塗抹陰性9例,陽 性16例

で後者の うち9例 が4～6カ 月の間に陰性 化 し,不 変

4例,1度 陰性化 し再び陽性 とな つ た もの3例 存 在 し

た。培 養成績 では治療開始前全例陽性であつたが25例

中14例(45.6%)は4～5カ 月までの成績 で は 一 応

陰性化 してい る。 この うち第3群 は全 例陰性化 し,第

1群 は50%,第2群 は40%陰 性化 した。なお治療

開始前SM,PAS,INHの 耐性 を み るとPAS

100γ 耐性2例,10γ 耐性10例,1γ6例 であつ

た。SMとINHの 耐性 と治療 によ る陰性化 の関係を

み るとSM10γ と100γ 耐性群 の間 には差 が認 め ら

れなかつたが,INH1,3,10γ の各耐性群 の間では

17耐 性群は14例 中10例 陰性 化 し,一 番 陰性率が よ

かった。臨床症状では体重 が不変8例,減 少6例 で増

加 した もの7例 であつた。 喀痰 は減少16例,不 変5

例,増 加1例,減 少後再び増加 した もの2例 で あ つ

た。副作用では初期に悪心,食 欲 不振,胃 痛 が認 められ

た。 これ は胃粘膜に直接Thが 作用す ること も考 え ら
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れ るが,坐 薬 を用 いた2例 において も同様な悪 心,嘔

吐が認 め られ たこ と に よ り,中 枢性 の作用 が考 え られ

た。 このほか と くに注意 をひい た もの は頭髪の脱毛 を認

めた もの男性1例,女 性2例 存在 した。 また2例 に

低血糖(ソ モジー法 に より25mg/dl)を 認 めた ものが

あった。併用法 についてはKM,CSと3者 を強力に

行 な う方法が よいか,サ ルフ ァ剤の ごとき もの と併用 し

KM,CSを とつてお く方法 が よいかは今後 さらに研

究 を要す る点で ある。

3124.1314ThとINAH併 用6カ 月 間の使 用成績

(1報)臨 床効果 と副作用 大淵重敬 ・藤森岳夫 ・大

貫稔 ・野寺修 ・静谷晴夫 ・須 田吉広 ・三好潤子 ・斉藤

隆(東 医歯大第二内科)

〔研究 目標〕 従来の各種化学療法に取 り残 され た難治肺

結核に対す る1314Thの 価値 を臨床的に 検 討 し た。

〔研究 方法 〕 対象は12例(男3,女9)で,長 期化学

療法 で もなお排菌を続け,SM,PAS,INAHに か

な りの耐性 を有 し,学 研F型8例,C型4例 の有

空洞患者 を選 んだ。観 察期間は最 高9カ 月に達 したが,

その うち5カ 月以上10例,6カ 月以上8例 であ る。

1314Thは1日0.5gを 朝 夕食後 に分服 し,INAH

またはIHMSを 併用 し た。1例 のみは さらにCS

0.5gを 併用 した。平面,断 層を毎 月撮影 し,結 核菌塗

抹,培 養 は毎週施行 した。 また血液諸性状 をは じめ,諸

種生体反応 を頻回に追求 した。 さ らに副作用 につ いて も

綿密に調査 した。 〔研究成績〕(1)結 核菌:1カ 月 目か

ら12例 中6例 が培養陰転 したが,再 陽性化例 もあ つ

て,6カ 月では8例 中3例 が培養陰転 した。塗抹はや

や遅 れて陰転す るの もあるがほぼ同様の傾向 を示 した。

SM,PAS,INAHに 対す る耐性度は1～2カ 月 こ

ろに減 弱 して感性 に復す る例があつたが,こ の ことは第

2報 におけ る,INAH血 中濃度の高い ものに好転者が

多か つた成績 と考 えあわせ ると興 味あ る問題 であ る。

(2)X線 所見:6カ 月で8例 中3例 が 好 転 し た。 陳 旧

乾酪巣が軟化融解 し,空 洞 は融合拡 大 し,壁 が菲薄化

す る傾 向を認 めた。(3)一 般 臨床症状:体 温,血 沈 の改

善率 は高か つたが,咳 嗽,喀 痰 は増加 す る例 もあつた。

また副作用 のため食欲不振が多 く,6カ 月間に体重が2

kg以 上減少 した ものが8例 中2例 あつた。(4)副 作

用:12例 中,神 経系副作用 として,頭 痛3,頭 重3,

眩量2,不 眠7,SM難 聴の増悪1,飛 蚊症1。 消化

器系副作用 として,食 欲不振12,悪 心12,嘔 吐9,胸

やけ3,胃 痛4,胃 部不快 感11,腹 痛4,下 痢4,便

秘2。 その他全 身倦怠 感6,頭 髪脱毛10,月 経異 常6,

顔 面浮腫6,盗 汁1,尋 常性座瘡3,蕁 麻疹1,顔 面

着色3を 認 めた。 と くに悪 心嘔吐を伴つた食欲 不振 が

もつ と も重 大な副作用であつたが,胃 液酸 度の低 酸の も

のにい く分強 く現 われ る傾 向が うかが われたが,推 計学

的に有意差 はなかつ た。(5)副 作用の対策:10日 ない

し2週 ご とに2～3日 の休薬 日を入れ る方法,ま た就寝

前 に500mgを1回 にのませ ると日中の食欲 を か な り

保 ちうる等 の方法が かな り有 効だ つ た。 〔結論〕1314

Thは,消 化器系副作用が高度 なため,SM,PAS,

INAHの 十分有効 と思 われ る症例 にまで使 うべ きでは

ないが,今 後難治結核 に対 して十分期待で きる抗結核剤

で あると思われた。

〔3116～3124に 対す る 追加〕 坐薬投与形式におけ る

1314Thの 肺結核 に対する使用経験 について 大藤

真 ・田村甫 ・宇治 鉄也 ・沼 田尹典 ・中谷照(岡 山大平

木 内科)

重症肺結核 の治療 において1314Thは た しか に有望 な

抗結核剤 といい うるが,最 大の欠点 と して経 口投与 にお

いて胃腸障害の副作用が しば しば み られ る。われわれ は

この副作用 を軽減す る目的で1314Thの 坐薬 を用い臨

床実験 を行なつたので報告す る。 〔対象患者お よび治療

方法 〕 症 例は過去 に お い て 相当量のSM,PAS,

INHを 使 用 してい る有空洞重症患 者21例 に 対 し て

1314Th(坐 薬)を 含 む治療実験 を行 なつた。すなわ ち

1314Th(坐 薬)0.5gを 朝夕2回 に分 け投与,連 用

し3カ 月か ら4カ 月間 その臨床症状 に及 ぼす影響 を観察

した。 〔臨床成績〕 体温 は平温化4例,下 降2例 で計

6例(29%)に 好 転 を み,体 重 は6例(29%)に

増加 を示 し,赤 沈 は正常化2例,遅 延2例,計4例

(18%)に 好転 を み た。 咳嗽 は7例(33%)に 減少

を,喀 痰は5例(24%)に 減少 をみた。食欲は増加す

る もの4例(18%)で その うち著 し く増加 した ものが

2例 み られた。喀痰中結 核菌な らびに胸部 レ線像 につい

ては1314ThがINH感 受性菌の みな らずINH耐

性 菌に も有効で あ ること か らINH感 性 群 と耐性 群に

分け検討 したが,喀 痰 中結核 菌は感性 群で陰性化1例,

減少1例 で計2例(25%)に 好転 をみ,耐 性群 で は

陰性 化5例,減 少2例,計7例(54%)に 好転 をみ

耐性群 のほ うに好転例が 多いよ うにみ られ た。 しか しレ

線像で は感性群 に新鮮例が多 いためか 中等度改善2例,

軽度改善3例,計5例(62%)に 好転 が み られ るに

反 し耐性群で は6例(46%)に 好転がみ られ,感 性群

のほ うに好転例が多 くみ られ た。すでに獲得 してい る薬

剤の耐性の推移は経過 を観察 しえた16例 にっいて検討

を加 えたが,SM,PAS,INHの すべての耐 性度が

低 下す る傾 向を示 し,と くにINHの 耐性度 は著 し く

低 下 した。副 作用については8例(38%)に なん らか

の副作用が み られ,そ の うち3例(14%)中 止 した。

しか し経 口投与に多 くみ られ る食欲不振,嘔 気,嘔 吐 は

おのおの1例 ずつで少な く,そ れ に反 し下痢,軟 便化 の

ごとき局 所刺激作用が5例(23%)に み られ た。 〔総

括〕1314Th(坐 薬)は 臨床症 状に上述 の ご と く30
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%前 後の好転 を及 ぼ しと くにINH耐 性群に も感性群

と同様 に有効 な ことが分か つた。またす でに獲得 せ る薬

剤の耐性度 を低 下せ しめ る傾 向を示 した。副 作用 は経口

投与 に比 しはるか に少 な く投与形式 の改善 に一方 式を与

える もの と思 われ る。

〔3116～3124に 対す る追加〕 原 耕平(長 崎大箴 島内

科)

1314Thの 血中濃度の測定にDifcoのBactagarを

2.5%の 割 りに加 えたKirchner寒 天 培地を用い ると

1日 放置 で寒天が 崩れず に好結 果が得 られ た。

〔3116～3124に 対する追 加〕 大山馨

1314Thの 発現 防止作用はYoumans培 地で0.6γ ～

1γ/cc,Dubos培 地では2.5～3γ/cc,小 川培地では

2γ/ccだ つた。

〔3116～3124に 対す る追加〕1314Thに よ る肺結核

の治療について 山田豊治 ・久世彰彦 ・坂井英一(北

大第一内科)近 藤角五郎 ・望月孝二 ・永 山為能(国

療 北海道第二)宮 城行雄 ・月居典夫 ・矢 口慧(国 療

札幌)

北大第一 内科お よび療養所入所 中の薬剤耐性 を有す る再

治療患者41例 に1314Thを 使用 し た5カ 月 目ま で

の成績 を述べ る。(1)薬 剤投与法 はTh単 独 お よ び

SM,IHMS,SD等 との併用,Thは0.5g毎 日

投 与。(2)副 作用のた め の投薬 中止例は11例(26.8

%)。(3)レ 線 所見の改 善は軽度で あるが,喀 痰中結 核

菌の陰性化は著 し く30例 中16例(53%)。(4)副 作

用では胃腸障害が もつ と も多 く,つ いで神経系異常,全

身倦 怠等が認 め られた。 中止例は治療開始後3カ 月 目

に もつ と も多 くみ られた。

〔5116～3124に 対す る追 加〕 結核菌 の1314Th耐

性に 関す る臨床的観察 束村道雄 ・安保孝(国 療大府

荘)

(1)1314Th耐 性検査 はroutine法 で もおお よその推

定は可能で あるが信頼度は 低 い。1314Th耐 性検査 は

KM耐 性検査 とと もにactual count法 に よ り信 頼度が

著増す る薬剤 の1つ で あ る。(2)1%小 川培地 での

acual count法 では未使 用者 の耐性 度は大部分10γ 以

下で あ るが,30γ に達す る例 もあ り個人 差が大 き い。

この 個人差 は各 個人 で比較 的一定 してい る。未 使用者で

耐性 度の高い ものは臨床効果 も少ない。 未 使用で30γ

耐性 の4例 中TB1使 用は1例 のみでTB1使 用 と

の関係は疑 わ しい。(3)actual count法 で30γ 耐性

の あた りで臨床効果は低下す る。30γ 以上耐性の発現

は2～3カ 月で ある。(4)試 験管 内実験 か ら1314Th

の併用薬剤 として比較的適 当 と思 われ るの は,PAS,

KM,VMで あ る。 た だ し1314Thと 拮抗す る薬剤

はないので他 の薬剤の併用 も差 し支 えない。

〔3116～3124に 対す る追加〕 小児におけ る1314丁 振

の副作用 寺村文 男(京 大結研 小児)

7才 か ら16才 までの小児結 核患児20例 に1314Th

を10mg/kg3回 分服投与3週 間,そ の後15mg/kg

に増量 して4週 間,副 作用を観察 し た。20例 の うち

1314Th単 独は4例,他 はSM,PAS,SIな ど

との併用例で あつた。薬剤は乳鉢で コーチ ングを破砕 し

て使用 した。20例 の うち 副 作 用 な し10例,軽 症6

例,投 与 中止4例 で あつ た。 ただ し投与 中止4例 の う

ち2例 は1週 後,1例 は3日 後再 開 し,軽 度 の副作

用 を認 めたが その後投与 に耐 えた。症状 はほ とん ど胃部

不快感,悪 心,胃 痛,嘔 吐な どの胃症状 であ り,他 に頭

痛 さらに1例 に右顔 面および腰 部の神 経痛様症 状 を き

た したが,こ れはその後投与 を再 開 して も症 状を きた さ

なかつたので副 作用か どうか 不明 で あ る。 全 例に投 与

前,3週 お よび7週 後 に検血,検 尿 しBSP試 験を

施行 したが1例 においてBSP45分 値が5%か ら

10%に 上昇 した以外は異常 を認めなかつた。20例 の う

ち10例 はなお観察続 行 中で ある。

病 態 生 理

3201.結 核切除肺の気管支筋 に対す る各種 自律神経毒

の影響 粟 田口省吾 ・松 山靖(東 北大抗研)

〔研究 目標〕 結核肺気管支 の 自律神 経毒 や ヒスタ ミンに

対 す る動 きを研究 す る目的で,切 除直後 の主 として結核

肺 か ら,各 部気管支 を取 り出 し,そ の動 きを測 定 した。

〔研究方法〕 実験資料は主 と して結核切除肺で,一 部は

対象 と して肺癌切除肺 を用い た。気管支造影お よび切除

肺の肉眼的所見で,正 常気管支 と判断 した もの を正常気

管支 とし,拡 張や狭窄な どの気管支像の ある もの を病的

気管支 として,正 常気管支16例,病 的気管支37例 に

つ き実験 した。実験方法 は,輪 切 りに した新鮮 な除軟骨

気 管支 を3～5コ 木 綿糸 で連鎖状 に結紮 し,マ グヌス

法 に従い リンケル液中に懸垂 して,100γ アセチール ヒ

ヨ リン,メ タコ リン,ア ドレナ リン,1,000γ の ヒス タ



1 9 6 1 年 9・10 月  6 2 1

ミンを作用 させ た。実験成績か ら気管支筋 の各反応型 を

次の3型 に分類 した。I型:ア ドレナ リンに正常 し,

他の薬物の いずれか,ま たは 全部に 反応す る もの。II

型:ア ドレナ リンには反応 しないかま たは微弱な反応 し

か示 さないが,他 の薬 物のいずれかまたは全部に よ く反

応 す るもの。III型:ア ドレナ リン,ア セチール ヒヨ リ

ン,メ タコ リンお よび ヒス タ ミンに全 く反応 しないか,

または微 弱な反応 しか示 さない もの。〔研究結 果〕(1)部

位別 にみた正常気管支 の運動:一 正常主気 管支2例 中,

I型1例,III型1例 で,運 動力 は弱か った。正常 区

域気管支5例 中,I型4例,II型1例 で,正 常亜

区域気管支以下9例 中,I型7例,II型1例,III

型1例 で総体的に後者が前者 よ りよ く反応 した。(2)病

的気管支の運動:-(a)病 理 学的分類別にみた気管支の

運 動:切 除肺 を肉眼的にみて,瘢 痕部の3例 は運動力

が減退 していた。肉眼的に肥厚 し,高 度の細胞浸 潤,筋

肉の断裂像 を もつ5例 は,II型2例,III型3例 で,

ア ドレナ リンに対す る反応が 弱か った。中 ・軽 度細胞浸

潤 を有 す る14例 では,I型7例,II型2例,III

型5例 で,正 常 な組織像 を呈 す る23例 ではI型13

例,II型5例,III型5例 で,組 織像 と運動力 とはか

な らず し も平行 しなかっ た。(b)硬 化壁空洞,結 核腫誘

導気管支の運動:硬 化壁空洞誘導気管支21例 中,I型

4例,II型7例,III型10例 で ア ドレナ リンに対す

る反応は弱かつた。 結核腫誘導気管支3例 は 各型に分

散 した。 〔結論〕 気管支造影お よび病理学的所見か ら,

病 的 と判断 された気管支は,自 律 神経毒 や ヒス タ ミンに

よ る運動力 が減退 してい る。硬 化壁空洞誘導気管支は大

部分 ア ドレナ リンに反応 しない。瘢痕像 を呈す る気管支

は運動力 がな く,高 度の細胞浸潤,筋 肉の断裂があ る も

のはア ドレナ リンに対 す る反応 が弱 く,中 軽 度細胞浸 潤

の あ るものは,ま だかな りの運 動力があ る。正 常気管支

では末梢気管支が よ く反応 した。

3202.　結核症 にお ける生体 防禦機構 に関す る研究(9

報)結 核化学療法の経過 とメコ リール試験反応型の推

移お よび化学療法 とクロールプロマジン併用の効果

沖中重雄 ・長沢潤 ・吉川政巳 ・彦坂亮一 ・宇尾野公義

・中西孝雄 ・室隆雄 ・田辺等 ・上 田敏 ・朝長正徳(東

大沖中内科)加 藤和市 ・山 口時三 ・若倉和美 ・松村一

雄 ・杉浦宏政(横 浜船員保険病)

昨年度の本総会では メコ リール試験に よる肺結核患者の

自律 神経機能について述べ,肺 結核患者ではほぼ60～

75%がN型(中 間型)を 示 し,S型(交 感神経過反

応 型)やP型(交 感神経低反応型)も 治療 の経過 とと

もに漸次N型 に集 中す る傾 向のあ ること,ま た化学療

法 剤にプ ロスチグ ミンを併用 し,臨 床上若 干の効果が認

め られ たが メコ リール反応型 には とくに影 響を与 えない

ことを報告 した。今 回は さらに症例数 を増 し,一 部の患

者に は化学療法剤 とと もに ク ロール プ ロマジ ン(Cp)を

併用投与 したので その成績 を報告す る。対象は横浜船員

保険病院に入院中の 肺結核患者114名 にて,そ の初回

検査成績 ではS型 が28名(25%),N型 が もつ と

も多 く75名(65%),P型11名(10%)に て,こ

の分布 は昨年 の報告 とほ とん ど同 じ成績 であつた。 この

成績 を年令,発 病か らの期 間,進 展度(NTA),病 型

(学研),さ らに空洞 の有無 および排菌 の有無 によ り分類

検討す る と,S型 が比較 的多いのは若年者群,発 病1

年未満 群,中 等度進展群お よび排菌陰性群 であ り,浸 潤

乾酪型群や空洞 あ り群ではP型 が少 な く,そ れぞれ3

お よび4%に す ぎず,こ れ らの成績 も昨年 とほぼ類似

していた。次に化学療法実施中の患者にCp毎 日50～

75mgを 併 用,経 口投与 し,3カ 月以上経過 を観 察 し

た31例 では約半数が一過性 に口渇,鼻 閉感を訴 えたが

一方就 眠良好 ,体 重 増加 な ど好 ま しい影 響 もあ り,X線

上13例 に軽快 を認 め,検 疾 陽性9例 中6例 が 陰性化

した。 しか し併用効果 については今後 なお症例 を増 して

慎重 に検討 したい。 これ らCp併 用例 におけ る メコ リ

ール 反応型の推移(26例)を みると,併 用前S型 で

あつ た8例 はCp3カ 月併用投与後の検査では1例 に

減 じ,N型 が17例 か ら24例 に増加 した。 また同時

に実施 した皮膚 電気抵 抗の成績(21例)で もRT型,

すなわ ち反応が長 く続 く型がCP投 与後,14例 か ら6

例に減 じ,Q型 す なわち 反応の 乏 しい型が5例 か ら

10例 に増加 してい る。 この成績は 昨年報告 した プ ロス

チグ ミン併用の場合 とは明 らかに差異 を認め,Cpが 交

感神 経中枢に対 し抑 制的に作用 した もの と考 え られ る。

次 に,か か る反応型 の推移 と臨床経過 との関係を検討 す

るに,S→Ni群 では7例 中軽快 は2例 のみであ り,

か えつてN→Ni群 において16例 中10例 に 軽 快 を

認 め,Cp投 与に よる反応型 の 変化 と軽快 との間 に明 ら

か な関係 を認 める ことはで きなかっ た。

3203.　肺結核症 におけ る血清Glycoproteinお よび

Mucoproteinの 変動に 関する 研究(第1報)血 清

Gpお よびMpの 臨床像な らび に血清蛋 白分屑との

相関性 について　 大橋亮 二(北 大第一内科)

肺結核患者において,血 清Gpお よびMpが いかな る

変動 を示すか,ま た両者が蛋白結合糖で あることか ら,

血清蛋白お よび蛋白分屑 との問にいかな る相関性が ある

かを検討 した。 〔方法〕 対象は 正 常者16名,肺 結核

患 者120名 で,こ れをNTA,学 研 お よび空洞型 によ

り分類,次 の各項 について測 定 した。(1)Gp:Trypto

phan法(Shetlar),(2)Mp:Winzler法+Trypto

phan法(3)血 清蛋白:日 立蛋白計,(4)蛋 白分屑:濾

紙電気泳動法,(5)血 沈:Westergren法 。 〔成 績〕 血

清Gpわ よびMpい ずれ も軽症お よびC型 では有意

(P<0.05)の 増量はみ られないが,他 の 病型ではいず
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れの分類で も病変 と平行的 に有意差 を もつ て増量 し,ま

た病型相 互の差 もまた有意 であ る。Gp/血 清蛋 白わ よび

Mp/血 清蛋 白はいずれ も各分類 と も正常値 との差 は有意

で,よ く病型 と一致 した 変化 を示す。GpとMpの 相

関係数は0.72で 高度の相関性 を有す るが,そ れぞれの

正常値か らの 増加率 をみ ると,軽 度病変例ではGpの

増加率が大 き く,病 巣の 拡大 とともにMpの 増加率 の

ほ うが大 き くな る。 この関係 をMp/Gp平 均値 か ら検

討す ると,NTAで は軽症,中 等度進展 と増加 す るが,

なわ正常値 よ り小 さく,高 度進展 になつては じめて正常

値 との差が著 明にな る。学研 および空洞型 の分類 で も全

く同様で あ る。血清蛋 白分屑 を病型別 にみ ると,各 分類

と もAlの 減少 と 各Glの 増加 が 病 変の程度 と 一致 す

るが,と くに α2-Glわ よび α1-Glの 増加 と,Alの 減

少が著 明で,γ-Glは 大 きな変動 を示 さなかつた。 蛋白

分屑相 互の相 関性 をみ ると,Alと α2-Glが もつ と も大

きい相関値を と り,α-Glと γ-Glと は 相関性がなかつ

た。Gpと 各分屑の相関性では,Alが もつ と も大 きく,

ついで α2,β,α1の 順 であ るが,γ-Glと は相関性 を

認 めなかつ た。Mpで は,α2,Al,α1の 順で あるが,

β と γ には相関関係 を認 めなかつ た。Gpわ よびMp

いずれ も赤沈値 との間に 相 関性 が あつた。 〔結論 〕(1)

血清Gpわ よびMpの 増量 はよ く臨床像 と平行す る。

(2)Gpわ よびMp/血 清蛋 白 もまた臨床像 と一致 す る。

(3)Gpわ よびMpの 相 関性 は大 きいが,軽 度病変では

Gp,高 度病変ではMpの 増加率が大 きい。(4)Gpわ よ

びMpい ずれ もAlの 減少 と α-Glの 増加 に 強い相関

性が あ る。

3204.　肺結核 患者の血清 アルカ リ ・フォス ファター ゼ

に関する研 究,と くに全身免疫力との関連性について

　二 之湯栄(神 戸市博愛 会安 田病外 科)

名市 大藤浪外 科教 室にわいて,肺 結核患者に手術侵襲 を

加 え る場合,全 身免 疫力は術後4～6週 の長期間にわ

た り低 下 し,こ れが潜 伏結核の再燃または活動化の原因

とな ることを立証 してい るが,私 は さ らに肺結核患者の

血 液生化学的変化 と くに血 清アル カ リ・フォス ファター

ゼ(以 後 「ア」 と略記 」を中心 として,血 清比重,総 蛋

白量,γ-globulin値,Ca量 を測定 し,全 身免疫力 との

関連性 を 検討 したので,今 日までの 成績 を 報告す る。

(1)肺 結核患者は,喀 痰 中結核菌 はG.3～G.6号 程

度の排菌状態で赤沈値 は中等度以上 に亢進 してい るいわ

ゆ る中等 ない し重症患者 を対象 とした。血清比重,総 蛋

白量 は正常値 よ り低 いが,血 清 γ-globulin値 は正常値

よ りや や高い値 をとつ てわ り,「 ア」 は 正常値 よ り大 な

る値 を示 し,喰 菌値 は低下 してい る。(2)骨 折患者 では,

時間 の 経過 とともに 血 中Ca量 「ア」 は 正常値以 上の

値 を示 し,喰 菌値は ほぼ正 常範 囲にあ る。(3)脊 椎 カリ

エス患者 では,肺 結 核患者 と同様な傾 向を示 してい る。

(4)結 石症 では,喰 菌値はほぼ正常値 を示 し,「ア」は正

常ない し正常 よ りや や高値 を示す。 血 清 γ-globulinは

減少の傾向 あ り。(5)急 性虫垂炎では,術 後1週 間 にて

血清比重,総 蛋 白量,γ-globulin値 は低下 してい るが,

「ア」 と血 中喰菌値は正常値域に ある。(6)内 痔核(な ら

びに潜伏梅毒)手 術後2週 目の 血清 の 生化学的性状,

喰菌値 は正常値域に ある。(7)血 清酸性 フ ォスフ ァター

ゼ は前位体癌患者に増加す る との報告が あ るが,肺 癌 の

病巣摘 出例にわい ては 血 清 「ア」 は 正常値 を 示 してわ

り,す なわち病巣 を除去す ることに より 「ア」 な らびに

血 中喰菌値 は正常状態 に回復 す るものであ る。(8)「ア」

上昇 は肝機能 障害 の指標 とな り,と くに肺 結核 患者 では

「ア」上昇時 には 血 中喰菌 値は 低 下 してわ り,こ の両者

は密接 な関係があ る。 よつて肺 結核患者 の手術前後には

肝機能 賦活方針 を とるべ きで ある。

〔質問〕 辻周介

全身免 疫力 と言 うよ り,血 中喰菌率 と具体的に述べ るほ

うが分か りやすいのではないか。

〔回答〕 二之湯栄

血中喰菌値 と全身免疫力 と平行 してい るとい うことは,

名市大藤浪外科教室 一門に よつ て 検討 立証 され てい る

が,な わ種 々因子 と全身免疫力 との関連性 は研究 中であ

る。

3205.　滲 出性肋膜炎患者の 副腎皮 質機能　 石 田二郎 ・

笹本浩 ・細野清士 ・大橋敏 之 ・相 川英雄 ・岡崎敬得 ・

佐藤 昭雄 ・高木康 ・伊達俊夫(慶 大石 田内科)

滲 出性肋膜 炎患者 に近時副 腎ホルモ ン剤 が使用 され,有

効 であ るとの報告 がな されてい るが,そ の作用機 序に関

しては不 明の ことが多い。そ こで副 腎皮質機能の面 よ り

検討 した。化学療法 を始めてか ら1～2週 間内の新鮮

な肋膜炎患者2,3例 につい てThorn's test,尿 中17-

KS,尿 中17-OHCSの 排 泄量,さ らにACTH-

gel testを 行ない副腎皮質予備能 を も検討 した。発熱の

及 ぼす影 響をみ るため,平 熱群 と微 熱群 とに分けて観察

し以下の成績 を得 た。(1)約 半数以上はThorn's test

不 良にて,尿 中17-KS,尿 中17-OHCSは 低値 を

示 す もの多 く,ACTHに 対 す るadrenal response

は良好で あ り,い ずれ も平熱群,微 熱群 との間に有意の

差を認 めなかつたが,同 じ血沈値 を示す もので も,微 熱

群のほ うが 平熱群に比 し 尿 中17-OHCSは 高値 を示

し,微 熱群にわい て 機能亢進 を思 わせ た。(2)体 温平熱

化,血 沈正常化 し,滲 出液が 消失す るにつれ て,尿 中

17-OHCSは 低値 よ り正常範囲 内まで増量 した。(3)

INHの1例 を除いては,SM,PASの 化学療法剤

はいずれ も副 腎皮質activityを 亢進 させ えなか つた。

(4)滲 出液(+)に て赤沈亢 進を示 す 病初期 と,治 癒期

とを比較す ると,好 酸球数は治癒期に増加 し,Thorn's

 testは 一定の傾向認 めず,尿17-OHCSは 低 値 より正
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常内まで増量 し,ACTHに 対す るadrenal response

は良好で,副 腎皮質予備能,好 酸球数 の態度 よ り滲 出液

(+)の 時期は治癒期に比 して 機能 亢進 を 示 すにか かわ

らず,尿17-OHCSは 低値 を示す のはendogenous

 steroidhormoneの 需要が 亢進 してい る もの と 思われ

る。(5)発 病後2週 間内の肋膜炎患者4例 にPredoni

solone20mgよ り始 め,3日 ご とに5mgず つ 漸減

し,5mgを 維持量 として5日 間 使用 し,同 時 に化学

療法 との 併用 を行 ない,著 効1例,有 効2例,無 効

1例 な経験 したが,こ れ らの臨 床効果 とACTH gel

 testと の関係 をみ ると,無 効例 は良好,有 効,著 効の

順にresponseの 低下 を認 めた。

3206.　肺結核症 とCRP-test　 鎌 田達(国 療広 島)

CRP-testの 方法 は,Anderson, McCartyの 毛細

管 を用 い る沈降反応 を施行 し,肺 結核入所患者147名

についての成績 は,29名 に陽性 がみ られ,こ れは全体

の19.7%で あつた。なお患 者の選び方は,NTA分

類に 従つ てminimal, moderately advanced, far

 advancedと おの おの50名 前後 を選 んだ。(1)CRP-

testとNTA分 類では,minima148例 中3例(6

%),moderately advanced57例 中5例(9%),

far advanced42例 中21例(50%)でfar advanced

に高率 にCRP-test陽 性 をみた。 しか も陽性者29名

中21名 がfar advancedで あることを 示 してい る。

(2)学 研 分類 との関係は,A,B,C型 は差な く,わ ず

かのCRP-test陽 性者 しか みなかつ たが,F型 で は

24例 中15例(63%)と 高率に 出現 してい る。(3)空

洞 との関係で は,有 空洞群77例 中25例(32%)に

陽性が み られ 無空洞群70例 中4例(6%)よ り高 い

値 を示 し,そ の程度 も(++),(+++)と 強 く現 われて る。

(4)排 菌 の 有無 とむ 関係では,CRP-test施 行の月 を

は さんで3カ 月の塗抹,培 養成 績 を もとに 調べ ると,

明 らかに毎月菌陽性の群群に47例 中22例(47%)と,

毎月 菌陰性群66例 中3例(5%)よ り,は るかに高

い由現 をみた。すな わち時折菌陽性群 を加 え ると,CR

P-test陽 性の29名 中26名 は 排菌が み られ ることを

示 してい る。(5)赤 沈 との関係 では,明 らか に促進群に

36例 中22例(61%)に 陽性 な認 め,か つ陽性 度 も強

く現 われ てい る。

〔質問〕 北沢幸夫(社 保 松籟荘)

C反 応の推移の点は ど うか。 われわれの例で は 短期間

に正常化 してい る。

3207.　肺結核の血清反応に関す る実験的臨床的研 究

北沢幸夫 ・会祖 訓 ・鈴木一声(社 保松籟荘)

赤血球寒 冷凝集反応(以 下C.H.A.)は 非定型性肺炎

と肺結核 との鑑別 に役立 つと言 われ てい る。 しか し前報

および他 の報告 のご とく,肺 結核 の場合 に も少数 なが ら

C.H.A.が 陽性 を示 す ことがあ る。前 回実験 的家兎肺

結 核においてC.A.H.が 陽性を 示 す ことを 報告 した

が,今 回は 家兎肺結核の推移 とC.H.A.の 推移 との

関係,お よびMiddlebrook & Dubos反 応(以 下M.

D.)とC.H.A.と の関係につ き追求 して次 のご とき

成績 を得 た。 また臨床 的に入院患者 にC蛋 白反応(以

下C反 応)とC.H.A.と を行なつて 臨床像 との関

連 につ き検討 した。 〔方法 〕 家兎18匹 を人型結核菌

K株1mgに て感作 し,35日 後に同株5mgを 経気

道感 染 し,同 時に 無 処置家兎13匹 に 同株5mgを 経

気道 感染 させた。その後胸 部X線 撮影 を定期的に行なつ

て,肺 病巣の 推移 を知 りなが ら心臓穿刺 によつ て 血液

5ccを と り,自 家家兎 赤血球 を用い てA.E. Feller

法に準 じてC.H.A.を 行 ない,一 部 に同時 にSmith

 & Scott法 に よ りM.D.を 行なつた。観察期間は1～

4カ 月であ る。 〔臨床観察〕 入院患者53名 にDifco

製C Protein Antiserumを 使用,C.H.AはFeller

法 に従 つた。 〔成績〕A家 兎肺結核成績:再 感染群

では再感染前 はC.H.A.は16倍 以 下 であ るが,10

日目に最高値 を示 し,以 降病巣 の吸収 限局 化 とともに下

降 した。 最 高値は1例 が16倍 であつたの を除 き 他 は

64倍 以上 で あ り,1,052倍512倍 を 示 した もの もあ

る。初感染群では感染前 は32倍 以下 であ るが,3週 以

後乾酪性肺炎 とな るに及 んで64倍 以上 とな り1,052倍

に達 した もの もあ るが,空 洞 出現後1カ 月 目には8倍

以下 となつた。C.H.A.とM.D.:両 群 とも2カ 月

目まではC.H.A.よ りM.D.の ほ うが1オ ー ダー

高 値を示 すが,C.H.A.が 経過 とと もに低下す るに反

し,M.D.で は この 観察 期間では 低下がみ られなかつ

た。 〔臨床成績〕C反 応(-)C.H.A.(-)が40

例,C反(-)C.H.A.(+)が4例,C反 応(+)

C.H.A.(-)が5例,C反 応(+)C.H.A.(+)

が4例 である(た だ しC.H.A.は32倍 以上 を陽性

とした)。病型 と両反応 とむ関係ではC(+)C.H.A.

(+)で は4例 中3例 がF型 で,他 の群にはF型 は

ない。空洞 との関係ではC(+)C.H.A.(+)群 と

C(-)C.H.A.(+)群 とでは 合 計8例 中7例 が

空洞が あ り,他 群で は空洞のない ものが多い。排菌 との

関係で もC(+)群 は排菌 あ りが多 く,と くにC(+)

C.H.A.(+)群 群では4例 中3例 が排菌 あ りであ る。

血沈 との関係 ではC(-)C.H.A.(-)群 では初 め

か ら正 常が多 くC(+)C.H.A.(+)群 は4例 と も

不 変であ る。 〔結 論〕 実験的家兎肺結核ではC.H.A.

は感染後短期間で陽性 とな るが,病 巣の吸収限局化 また

は空洞化後は陰性化す る。M.D.はC.H.A.よ り高

値 を示 し かつ 低下 がみ られなかつた。 したがつ てC.

H.A.は 肺炎期にのみ 陽性 とな ること,特 異的 血清反

応 たるM.D.と は平行 しない ことが 明 らか となつた。

臨床的にC反 応 は 重症の 場合 に 陽性 とな りやす く,
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C.H.A.陽 性 は 空 洞があ り,血 沈 が 不 変の 場 合に多

く,両 者が と もに陽性の場合はF型 が多い。

3208.結 核の貧血にたいす るグロンサ ン鉄 の効果

中村 京亮 ・熊 谷恒 雄(国 療 清光 園)三 野原愛道 ・豊原

弘(国 病福 寿園)大 串英夫 ・藤 井舜輔(国 療屋形 原病)

長 岡研二(国 療銀 水園)信 原南人 ・楠 木繁 男(国 療 長

崎)瀬 川二 郎 ・田中一(国 療福 岡)

7施 設入院患者2,309人 中 血 色 素 量75%以 下の者

158名(6.8%)に グ ロンサ ン鉄 を投与 しその効果 を検

討 した。158名 中男は70名(5.2%)女 は88名(9.1

%)で 女に率 が高か つた。グ ロンサ ン鉄服用前平均血色

素 量は66%,服 用15日 後 は78%で,平 均12%

の増加 をみた。また15日 後 に5%以 上増加 した もの

は72.5%,10%以 上増加 した ものは44.9%,30日

後 に5%以 上増加 した ものは73.7%,10%以 上増

加 した ものは54.5%で あつ た。 男女 別血液像の推移

で は,赤 血球,血 色素量,色 素係数 と もに両者 の間 に著

明 な差 はみ られ なかつ た。 年令別 血液像の推移 では15

才未満の小児期が他 の年令層 と異なつ た経過 なとつ てい

るが,感 染の影響が成人に比 して大 なる ものが あると考

え られ る。NTA分 類別血液像の推移で は,赤 血球,血

色 素量 と もに軽,中 等度進展が高度進展 よ りも増加の傾

向が著 しい。血沈 との関係では,赤 血球,血 色素量,色

素係数 と もに血沈が促進す るにつれ て効果が少ない よ う

で ある。胃液酸度 との関係では,正 ～過酸 と無～低酸 と

の間には著明な差はみ られなかつ た。色素係数に よる分

類では,低 血色素性むほ うが血色素量,色 素係数 と もに

急激に増加 してい る。副作用では食思不振29例(18.9

%),胃 部不快感30例(19.0%),腹 部不快感11例

(7.2%)が 主な もので あつた。 以上の成 績か ら,グ ロ

ンサ ン鉄は結核患者の貧血にかな り有効で あ り,鉄 の欠

乏がその貧血の成 因の一つ として と りあげ られ るのでは

ないか と考え られ る。

〔質問〕 西岡諄(京 大結 研)

グル クロン酸の鉄作用への影響は ど うか。相加的か,相

乗的か,あ るいは無意味か。

〔回答〕 田中一

そ こまでは考 えていない。

3209.　慢性肺疾患におけ る胃病 変について(第1報)

松 原弘昌 ・鈴村 文雄 ・佐 竹辰夫 ・安藤 昭寛 ・片 岡勝

(名大青 山内科)山 本潤一(陶 生病)

肺性心 および慢性肺疾患 には古 くか ら胃酸上昇 を示 す例

が 多い とされてい るが,最 近 胃潰瘍 の合併す ることが注

目 され て きた。文献 的に考察す ると,種 々の人 びとによ

り諸種の肺疾患に それぞれ5～40%胃 潰瘍 の発生 を認

めてい るが,こ れ らの報告はいずれ も剖検上の検索 にす

ぎない。われ われ は肺疾患 と胃病変 との関係 を臨床的に

観察す るた めに,対 象 として青山内科入院外来患者の中

よ り慢性肺疾患 を有す る もの47例,う ち肺気腫13例,

気管支拡張症9例,気 管支喘息12例,珪 肺8例,そ

の他5例 で年令的にみれば40才 以下10例,40才 以

上37例 で これ らについて血液ガ ス分析,ガ ス トロカメ

ラ,胃 液検査等 を中心に検討 した。 これ ら慢性肺疾患患

者47例 の胃病変 を考察す ると,比 較的高令者が多いに

もかかわ らず表層性胃炎 が もつ と も多 く,47例 中29例

(62%)を 占めてお り,こ れ に反 して萎縮性 胃炎 は7例

(15%)と 比較 的少なかつた。また,こ れ ら慢性肺疾患

患 者47例 の うち50才 以上27例 では青 山内科 入院外

来 一般患者2,000例 と比較 し過酸 の ものが多 く,無 酸例

が少 ない傾 向を示 した。胃潰瘍 は47例 中8例(17%)

の高率 に認 め られ,こ れを現在 までの他の一般疾 患にお

け る胃潰瘍発見率 と比べ ると,一 般患者 では1.6～4.4

%を 示 してお り,肺 疾患 患者 では 胃潰瘍 の発見率 が高

い ことが うかが われ,と くに肺気腫 に多 く,胃 症 状無 自

覚の ものが半数 を占め,こ れ らはいず れ も動脈 血酸 素飽

和度の低下 した例 であつ た。動脈血酸素飽和度 の正常 に

近い群 と低下群 に分 けて胃液遊離塩酸度 の程度 を観察 す

ると,こ こで取 り扱つ た症例 では動脈血酸素飽和度が89

%以 下 の例 では無酸が多 く,動 脈血酸素飽和度 が94%

以上の例 に過酸が多 い所見 を示 した。予報 で述べ たよ う

に,肺 結核屍の検索で,こ とに右心肥大例 に新鮮 な胃潰

瘍 を高率に みたが,肺 疾患にお ける胃病変 は,一 般疾患

の 胃病変 とはやや異な るよ うで あ り,胃 潰瘍 の発生 につ

い て も臨床上Roulet and Frutigerの 述べ たよ うに,

長期に わたる 肺の炎症が 関与 す るよ うに も考 え られ る

が,こ れ らについ ては さ らに検討 を行 な う予定 である。

〔質問〕 松 田実(阪 府立成人病 セ ンター)

肺気腫のほ うに胃潰瘍の発生が多いが,こ れ らの 症例

は,過 去に副腎皮質ホル モ ンな使用 したことがないか。

〔回答〕 安 藤昭寛

これ らの症例の検査以前にはステ ロイ ドホルモ ンは使用

していない。また別にAnoximia高 度例 にみ られ た無

酸 症 と副腎皮質ホルモ ン投 与 との関係については観察中

であ る。

3210.　体液 の結核 菌発育 に及ぼす影響 についての一実

験　 高橋芳彦 ・朝川晃 ・杉 山正曝 ・高橋昇三(慈 大林

内科)

〔目的〕 血液唾 液尿 の結核菌発 育に及 ぼす影響 を検 す る

目的で,こ れ ら体液 を凍結乾燥 した ものな 可 検 材 料 と

し,こ れに結核菌 を一定時間接触せ しめて菌発育 に及 ぼ

す影響 を3者 間 において検す る。 〔方法〕 ツ反応 陰性

健康者 な らびに結核患者の血液唾液尿 を凍結 し,真 空乾

燥装置に よ り凍結乾燥 して粉末 と し,こ れ に結核菌液 を

各段階濃度に なるよ うに加 えて37℃ にて24時 間接触

せ しめ,そ の菌液の一定量 を1%小 川培地に接種 し,

あるいは健康血液 中に加 えてSCC法 を行ない,結 核
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菌発育に及ぼす影響 を比較検討 した。 〔成績〕 健康者

血液 につ いては,ツ 反 陰性者 は結核患者血液 よ りも結核

菌発育抑制力が弱かつ た。結核患者血液 につ いては活動

性 と思 われ る症例 におい て発育 阻止作用が著 しか つた。

尿 につ いて も同様 の傾 向が認 め られた。 〔結論 〕 健康

者 および結核患者 の血液,尿,唾 液の結核菌 発育に及 ぼ

す影響 をそれ ら試料 の凍結乾燥 粉末 を用いて検討 し,3

者 の間 に同一 の傾 向のあ ることを認 めえた。

〔質問〕 池 田純雄(結 核 予防 会結研)

結核菌 以外 の菌 に対 す る抗 菌作用を検 査 された ことが あ

るか 。私 は結核患者 の尿 が枯 草菌に対 して抗菌作用 を有

すがご とき現 象なみた ことが あるので……。(患 者の尿

中SMを 「カ ップ法」 に より測 定す るさいに)20qp

にて行なつた。

〔質問〕 西岡諄(京 大結研)

抗結核剤2日 中止後実験 を してい るが,2日 間の 中止

で よいか否か検討 してい るか。私の経験 では少 し危険か

と考 える。 ことに唾液に関 してと くに慎重で なけれ ばな

らぬ と考 え る。

〔回答〕 高橋芳 彦

確 かに危険性は あると思われ る。 と くに長期抗結核剤服

用者に関 して唾液中に薬剤成分が どの くらいの期間 出現

す るか,確 認 したい と思 う。

〔質問〕 大島(京 大結研)

(1)各 材料の抗結核菌作用の実験 においてSCCの みで

な く,SCMやDubosの 培地 を用 いて も実験 な さつ

たことが あるか。(2)各 材料,と くに尿 を凍結 した材料

で抗菌試験 を 行 なわれ た さい,培 地 内pHの 変化 は ど

うで あつ たか 。(3)唾 液 中の リゾチームについて検討 さ

れ たことが あるか。

〔回答〕 高橋芳彦

(1)SCC法 のほか京大式SCM,お よび 伝研 小林氏

法SCCも 行なつたが,結 局 手慣 れた当教 室法を採用

した。(2)尿 の抗菌作用 と培地pHと の関係は精密に測

定 していない し,ま た測 定の必要性 を認め る。(3)目 下

検討 中です。

解 剖 ・ 病 理

3211.　マウス実験的結核症の病変度判定方法について

青木正和 ・工藤賢治 ・続木正大(結 核予防会結研)

最近,結 核症の実験的研究に マウスを用い ることが多 く

な つて きてい る。 われ われ はdd系 マウスを用い て基礎

的 問題につ いて,い くつか の検討 を 行 な つ た。病変 の

判定方法 を検討す るため1mgか ら1万 分 の1mgま

で7段 階 のH37Rv凍 結乾燥菌 を静脈感染 せ しめ,種

々な程度 の病変 を作 り観察 した。1mg,0.5mg群 以

外 は6週 まで体重 は順調 に増加 し,死 亡 した動物は な

い。マ ウス結核症 で始めにみ られ る変化は脾 の腫 脹であ

る。生後7週,健 康 マ ウスでは平均120mgで あつた

が,感 染後第1日 で2倍 以上に腫 脹 し,以 後 持 続 す

る。感染菌量群別には,ほ ぼ菌量に比例 して重量の増加

をみ るが,組 織学的には主 として脾髄の網状細胞増殖に

よつ て腫大 してい ると考 え られ,病 変の重 さとは必ず し

も平行 していない。細菌学的に みて も重量 と脾 内生菌数

とは相 関 しないので,病 変度 の判定 には参考 にす る程度

に止 め るのがよい と考 え る。 マウス実験 的結核症 で肉眼

的に病変 を認 めた臓器 は肺 のみであつた。 その所見 は次

の ごと く総括 され る。病変な し(0),微 小結節20コ

以内(1),同20コ 以上(2),半 米 粒大の結 節を数 コ

混ず(3),同 多数混在す(4),小 豆大に及ぶ結節全肺

に あ り(5)。 以上 の基準 で各動物 の病変度 を判定 し,

全肺 内結核菌生菌数 との相 関を検討す ると,よ く両者 は

相 関す る。 また各群 ご とに平均肺病変度 をみ ると感染菌

量 と平行 す る成績 が得 られた。病変が重 くな るほ ど肺重

量 は増加 す るが,肺 病変度 と肺重 量,肺 内生菌 数 と肺重

量 との相関をみ ると,こ れ らもよ く相関 してい る。 した

がつて肺重 量の測 定に よつて も肺 の病変 をよ く表現 し う

るが,上 述の基準に よる病変度の判定のほ うが よ り容易

で ある。 その他の臓器では,肝,リ ンパ腺,腎 に組織学

的に病変 を認 めるが,こ れ らは,感 染菌量 と平行 し,肺

病変度 とほぼ平行す るので,肺 病変度の判定で病変度は

ほぼ代表 し うると考 える。次 にマウスの結核症で線維形

成が み られ るか否か をみ るために,感 染後6週 間 放置

したマウスの肺 で組織学的検討 を行 なつ たが,肺 胞壁 に

軽度 の格子線維増殖 をみ るのみで,組 織反応 は単純 であ

つ た。 ツ反応 も0T20倍 液 を用 い 足蹠 で 行 なつたが

判 定困難 であ り,Koch氏 現象 も肉眼 的にはみ られなか

つた。またSlide Cell Culture法 でマウス血清 での結

核 菌培養 をみ ると,モ ルモ ッ ト,家 兎 に比 し菌増殖 は劣

つ てお り,結 核症 に対 す る先天 的な抵抗性 が比較 的強 い
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ことの一 つの原 因になつてい ると考 え られ た。

3212.　結核 菌の吸入感染に関す る実験的研究,と くに

INH耐 性菌による感染 と免疫 との関係 下 出久雄

(中河原病)豊 原希一(結 核予防会結研)

〔研究 目標 〕INH耐 性 カタラーゼ反応 陰性 結核菌の

毒 力について経気道吸入感染に よる検討 を行なつ た。 ま

たINH耐 性菌の吸入感染に対す るBCGの 免 疫 効

果について検討 した。 〔研究方法〕吸入感染装置につい

ては第32回 本学会総会で発表 したので省略す る。吸入

感染に使用 した菌株はH37RV株,お よびそ れ よ りin

 vitroでINH50γ/ccに 完全 耐性化 され た カタラー

ゼ反応陰性 の菌株 で,と もにSauton培 地2週 間培養

菌 の蒸溜水1cc中10mgの 濃度の浮游液 を遠沈 し,

その上清 を濾紙に て濾過 した液 を噴霧菌液 と した。各菌

液 中の生菌数 は1cc中35～40×105で あつ た。 実験

動物 はツ反応陰性 モルモ ッ ト25匹 で,第1実 験 で は

INH耐 性菌感染群(5匹,RI群 とよぶ)とINH感

性菌感染群(5匹,S群 とよぶ)と について感染後5週

目に剖検 し,各 臓器 の肉眼的,組 織学 的観察 を行 ない,

肺肝脾 の結核菌 定量培養 を行 なつた。 第2実 験 では感

染 の5週 前 にBCG乾 燥 ワ ク チ ン5mgを 皮下接

種 し,ツ 反応 を 陽転 せ しめた後INH耐 性 菌 を 吸入感

染 せ しめた群(5匹,BR群 とよぶ)とBCG接 種

を行なわずINH耐 性菌 を吸入感染 せ しめた群(5匹,

RII群 とよぶ)お よびBCG接 種 のみ を行な つ た群

(B群)に ついて感染 後5週 目に剖 検 し,第1実 験

と同様な観察 を行なつた。 〔研究結 果〕 第1実 験 で は

RI,S両 群 と もに吸入感染後3週 目に大部分陽転 し

た。肺 表面の結 核結 節はRI群 では平均139コ でケ シ

の実大が多かつたが,ま れに中心に壊死の認 め られ る約

1mmの 結 節がみ られた。S群 では結節数は平均429

コで大 きさは2-3mmが 多 く,融 合結節が多 くみ ら

れ,中 心壊死が多数にみ られ た。気管 リンパ節は両群 と

もに著明な腫脹,壊 死が み られ たが,S群 がRI群

よ りやや高度 であつ た。組織学的所見 ではRI群 には

微小 な類上皮細胞の増殖が比較的多数認 め られ,わ ずか

に み られ る中心壊死 を伴つ た結節 中に は少数 の抗酸菌が

認 め られ た。S群 では融合 した 類 上皮細胞結節が きわ

めて多数 み られ,中 心壊死 も強 く,比 較 的多数 の抗酸菌

が認 め られ た。 臓器 内結核菌定量培養 では臓 器10mg

中生菌数 はS群 では 肺 で 平均998,肝 で9.3,脾 で

21.9で あ り,RI群 では肺 で58.3,肝 で62.6,脾 で

2.2で あ り,RI群 の生菌数 はS群 に比 し肺 で1/17,

脾 で1/10で あつた。 ただ し肝 ではRI群 の ほ う が

S群 よ り多 く,こ れ らは組織所見 とも 一致 していた。

第2実 験では,肺 表 面の結 節はBR群 では きわめて

微小 な結 節が数 コ認 め られたにす ぎず,気 管 リンパ節の

腫 脹 もみ られず,き わめて少数 の菌 が肺 の培 養で認 め ら

れたにす ぎずRII群 に比 し病変 はは るかに軽度 で ほ と

ん ど病変の進展 は阻止 され ていた。肝脾 には全実験群 を

通 じ著明 な病変 を認 めなか つた。 以上の実験成続 よりI

NH高 度耐性菌 はその 原株 に比 して 生体 内菌増殖力,

病巣形成力が 明 らか に低下 してい る。 しか し一部 にはな

お生菌 を認 め る乾酪巣 を残 してい るので病 変進 展の可能

性 を全 く否定 す ることはで きない。 またINH耐 性 菌

感染 に対 しBCG接 種 は著 明な免疫効 果を示 した。

3213. INH耐 性結核菌接種動物 に対 する焦性 ブ ド

ウ酸の影響 について 高橋金 弥 ・篠 塚徹(化 学療 法

研)

演者 らは弱毒化 したINH耐 性結核菌 の毒力復 帰 につ

いて研究 してい るが,今 回は結核 菌の発 育にあ る種の影

響 を与 え るといわれてい る,焦 性 ブ ドウ酸 を投 与 した動

物 におけ るINH耐 性株 の毒 力について検討 した。〔実

験方法〕肺結核患者 の喀痰 よ り分離 したINHお よ び

SMを 各10γ/ccず つ含 む小川 培地 に発育 した10菌

株 であ る。 動 物はモルモ ッ トで1群10匹 とし,供 試

菌0.1mgを 腹腔 内接 種 した。 うち5匹 には0.5%

焦 性ブ ドウ酸 ナ トリウム 液1ccを 菌接種 日よ り1週

3回,5週 間にわた り腹腔 内注 射 し,さ ら に2～3週

後 に剖 検 し,諸 臓器 におけ る結核 罹患 度 を肉眼的な らび

に結核 菌の定量培養 に よつて観察 した。〔実験成績〕 供

試 菌の毒 力は微 弱2,弱2,中 等3,強3株 で あつた。

焦 性ブ ドウ酸 投与群の臓器の肉眼的所見が対照群 よ り増

悪1(強 毒)ほ とん ど同程度7(強 毒2,中 等毒1,弱

毒2,微 弱毒2)や や軽度2(中 等毒)株 で あつ た。 こ

れ を定量培養成績で比較す ると,発 生集落数が対照群 よ

り多い4,ほ とん ど同程度3,少 ない3株 で あつ た。

臓器の肉眼的所見 と定量培養成績 とが一致 した ものは6

株,他 の4株 は肉眼的所見は両群ほ とん ど同程度 で あ

っ たが,定 量培養 で投与群が まさつ ていた もの3,お と

つ てい た もの1で あつ た。 〔総括〕 藤本 はINH耐 性

牛型結核菌接種 ウサギに焦性 ブ ドウ酸 を投与 し,結 核性

髄膜炎 の所見が増悪 した ことを報告 した。演者 らはIN

H-SM2重 耐性結核菌接種 モルモ ッ トに焦性 ブ ドウ酸

を投与 した結 果,供 試 菌10株 の うち臓器 の肉眼的所見

で対照群 よ り悪化 したのは1株 のみで,7株 は対照群

と大差 な く,対 照群 よ りむ しろ軽度 の ものが2株 あつ

た。 しか し定量培養 では投与 群の発生 集落 数が対照群 よ

りま さつていた もの4株 あつた。 なお演者 らは供試 菌

株 を焦性 ブ ドウ酸加小 川培地 に培養 したが,供 試 菌の カ

タラーゼ反応 の成績 に関係な く,菌 の発 育は対照 培地 よ

りやや良好で あつた。 以上の成 績 よ り,INH耐 性結

核 菌接種動物に対す る焦性ブ ドウ酸 投与は,結 核菌の毒

力な らびに結核症の進 展に著 明な影響 を与え るとは考 え

られない。

3214.　マ ウスの実 験的結核 症の進展 と細網 内皮系細胞
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の喰食機能 との関連について 青木正和 ・工藤賢治

(結核予防会結研)

細網 内皮系の機能測定法 として従来 コンゴ赤指数が使用

きれて きたが,コ ンゴ赤 は注 射後早期 よ り胆汁内に排拙

され るので,肝 機能 の状態 に よ り影 響を受け る可能性が

考 え られた。 このため,網 内系細胞,と くに肝脾 の網 内

系細胞 に摂取 され ることを確か めえた炭粉粒子 の摂取率

を測定 した。す なわち250A° 前後 の炭 粉 粒 子 を16

mg/ccの 濃度に含有す る墨汁 をマ ウスに0.1cc/10g静

注 し,20分 後に採血 して 血 中に残つ てい る墨汁 の濃度

を測定 し,そ の対数値 を墨汁指数 と した。 この指数 とコ

ンゴ赤指数の関係 をみ るために,網 内系刺激剤 と してチ

フス ワクチ ン(TV)を,網 内系機能低下剤 として エバ

ンス青(Eb),お よび肝細胞 を障害す る 目的で 四塩化

炭素 を注 射 し,そ れぞれについて墨汁指数,コ ン ゴ 赤

指 数,お よびブ ロムサル ファレン試 験値 を測定 した。検

査成績 よ り,コ ンゴ赤指 数は墨汁指 数 と平行せず,網 内

系機能 と同時 に,肝 細胞 の機能 も関与 してい ることを確

か め,墨 汁指数 のほ うが よ り正確 な網 内系機能検査法 と

考 え られ た。本法 を用 いてマウスの実験 的結核症 の喰食

能 の経時的推移 をみ ると,感 染後第1日 および第3日

に はかな り著明 な機能亢進 を示 し,第5日 にはほぼ正

常値に戻 り,以 後6週 まで著変 を認 めなかつ た。 次 に

TV0.1ccを 皮注 した ときの影響 をみ ると注 射1日,

3日 後には著 しい機能尤 進 を示 し,以 後は機能低下 を示

した。 この よ うに2相 性の反応 を示す ことよ り,菌 感

染 の前後 の種 々な時期にTVを1回 注 射 した影 響 お

よび菌感染後5日 ご とにTVを 追加 注射 した影 響 に

っ いてみた。 成績 はTV1回 を菌感染 の3週 前 に注

射 した群が軽度 の改善 を認 めたが,そ の他の群 では対照

群 と同 じか,あ るい は軽度 の悪化 を認 めた。 す なわ ち

TVの 作用は単純では な く,注 射量 および 注射 の時期

に よつて複雑に反応す る もの と考 え られ る。次に網 内系

をブ ロ ックす る目的で墨汁 を腹腔に注射 し結核症に対す

る影 響をみ ると,軽 度の悪化 を認 めた。 しか し墨汁注射

後 に墨汁指数 を測定 す ると,逆 に著 しい機 能亢進 を示 し

た。 そ こで初期 の目的 とは逆 に菌感染後 に墨汁 を追加注

射 して機能亢進状態 を保持 して,そ の影響 をみたが 明 ら

かな影響は認 め られなかつ た。次に喰食能 の低下 を示 し

たEbを 菌感染の種 々な時期に注射 して結核症に対す

る影響 をみ ると,Eb群 では いずれ も著明な 悪化 を認

めた。以上の ごと く網 内系喰食能の機能亢進処置に よつ

ては明 らかな改 善は認 め られなかつたが,機 能低 下群で

は著 明な悪化 を認 めた。

3215.　モ ル モ ッ トの実験的空 洞性肺結核症 に及ぼす

ACTH(Z)とIHMSお よびその併用の影響 に

ついて 高橋智広 ・足立達 ・岡井 隆 ・小川辰次(北 研

附属病)

モルモ ットの肺 空洞形成 実験(山 村 氏法)に 及 ぼすAC

TH(Z)(以 下A)の 影響 を検討 した。 〔実験方法〕

人型 有毒結核 菌H2死 菌で感作 し,H2生 菌の流動 パ

ラフィ ン浮遊液 を肺 内注射 し,А の1日 量は第1実

験 では第1週2～3単 位,第2週 か ら1単 位 とし,第

2実 験 では1日2単 位 として4週 間治療 を行なつた。

IHMSは1日6mgを 単 独あ るいはAと 併 用 し

た。両実験 と も治療終 了後 ただ ちに剖検 し各臓器 の肉眼

的,組 織学的検索 と肺,脾 の結核菌 の定量培養 を行なつ

た。 〔成績〕(1)空 洞形成率 は誤 つて肋膜腔 に生菌が注 入

され たと推定 され るものを除 くと,第1実 験 では対照

10/14,A群5/8,第2実 験 では対照3/9,A群4/12,

IHMS群3/13,IHMS-A併 用群3/9で 各 群 間

に大差はない。空洞形成 の阻止 あ るいは促進 の傾 向はみ

られなかつ た。(2)肺,脾 の臓器結核菌 の定量培養集落

数はA群 は第1実 験で は大差 な く,第2実 験 では対

照 群に比 して明 らかに多かつ た。IHMSあ る い はI

HMS-A併 用群では対照 に比 して きわ めて少ないか,

陰性 であつた。(3)A群 の組織 学的変化の 特 長 は 第

1,第2両 実験 とも類 上皮細胞 の核 の大 小 不 同,核 融

解,空 胞化 な どで第2実 験 のほ うがその変化が著明で あ

つ た。肺 では類 上皮細胞組織 が定型 的な結核結 節 をつ く

らず間質性に瀰漫性 に拡が る傾 向があ り,壊 死 傾向 もか

な り強かつ た。脾,リ ンパ腺 で類 上皮細胞 の集合 が第1

実験では密で塊状 を示 したが,第2実 験 では疎 で あ つ

た。すなわ ちAi群 では悪化像が み られ た。IHMS群

は特有の類上皮細胞の萎縮像が み られ た。IHMS-A

併用 群ではIHMS,A両 群の中間的像で あつ た。

(4)A群 では前報で述べ たprednisolone(1日2mg

4週 治療)の よ うな空洞 形成 阻止,結 核 肉芽 組織形成 阻

止の傾 向はみ られず,む しろ悪化 させ る傾 向 が あ つ た

が,こ の悪化 はIHMSの 併用 で防 ぐことがで きた。

3216.　一側不透 明肺の臨床的 ならびに病理 学的研究

(とくに主気管支病変 との 関係 につ いて)飯 塚穰 ・

三田勤 ・前中由己(国 療村松晴嵐荘)

〔研究 目的〕 重症肺結核 の うちでX線 写 真所見上一側

肺 の不透 明化 した症例 が しば しば認め られ る。その成 因

については諸説が あ るが,そ の実態 を把握 し治療 方法 を

確立す るために臨床的,病 理学的 に検討 したので報告す

る。 〔研究方法〕全入院患者678例 お よび肺全切除施行

69例 な らびに剖検53例 の うちか ら1側 肺のX線 学

的不透 明化 を呈 した症例 を選び,肺 内変化お よび気管支

病変 について検索 した。 〔研究 結果〕 入 院患者678例

中に一側不透 明肺症例 は76例(11.2%)存 し た が,

その うち男子 は8.3%女 子 は16.4%を 占め,大 部

分が左側(86.8%)で あ り女子 に多かつ た。 化学療法

を1年 以上施行 した113例 について検索 したところ,

不透明肺症例 の症状 は咳嗽,多 量 の喀痰,血 痰,呼 吸 困
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難,頻 脈等 を呈 した ものが64.6%存 し,1年 以 内連続

的 に結核菌陽性例が77.0%,肺 活量2,000cc以 下の

ものが81.5%に 達 してお り,心 偏位39.8%,気 管

偏位65.4%,横 隔膜挙上32.7%,縦 隔偏位53.0%

等 のごと く隣接臓器偏位が著 明である。気管支造影施行

75例 か ら気管支 の形態 を4型 に分類 す るこ とが で き

た。す なわちすべ ての気管枝 が拡張 せ る も の(I型)

46.6%,主 気管支 あ るい は上葉枝 の狭窄 を呈 す る も の

(II型)25.3%,上 葉気管枝 が拡張 し下葉気管枝 が枯

木様 陰影 を呈す るもの(IV型)10.8%で,1型 が もつ

とも多 くみ られた。 肺 の病理所見(44例)は 破 壊 肺

27.2%,無 気肺 お よび気管枝拡張 を呈す る もの31.8

%,無 気肺お よび その中に空洞の存す る もの27.2%,

膿胸13.8%で あつ た。 不透明肺20例 としか らざる

56例 の主気管支病変について比較検索す るに,潰 瘍 を

形成 してい るものはそれ ぞれ25%,28.5%,細 胞浸

潤 のあ るものは45%,23.2%,瘢 痕性変化 のあ るも

のは10.7%,10%,病 変 な し20%,34%で あ り,

リンパ腺 の気管 支壁疲 孔例は後 者に3.5%存 し,一 側

不透 明肺例 としか らざ る例 との間に差 異 をみなかつた。

剖 検を行なった不透 明肺例で気管支病変が直接 その発生

に関係 してい ると思われ る2症 例は,気 管支壁に生 じ

た広汎 な潰瘍 の瘢痕性収縮 に基づ く気管支腔 の著 明な狭

窄 を起 こした ものであつた。〔総括〕一側不透 明肺113例

について,臨 床的,病 理学 的に検索 した。(1)気 管支造

影写真 上4型 に分類 しえ,I型 が もつ とも多 くみ られ

た。(2)主 気管支への リンパ腺穿孔は少な く,こ れ を大

気管支の限局性狭窄の有力な原 因とす る所見 は得 られな

かつ た。(3)不 透 明肺発生に は肺組織破壊 による線維化

お よび無気肺化 によ る収縮性変化 な らびにそれ に伴 う隣

接 臓器 の偏位,主 気管 支の瘢痕性 狭窄が重要 な る関連因

子 であ ると考 え られ る。

3217.　動物実験よ りみ る肺,肝,腎 病変への骨 関節

結核巣の影響 西新助 ・小泉正夫 ・茂手木三男(東 邦

大整形外科)

全身性疾患 であ る結核症 において,各 臓 器巣 の進退 は,

相 互に有 関係か どうか はなお明確 に されていないが,わ

れわれは骨 関節結核 の積極 的加療 に さい して,他 臓器病

巣に影響 を及 ぼすか ど うかが常に問題 とな る。 しか しこ

れ らの点につ いてはなお明 らか に され ていな く,基 礎 的

追及 もな されていない。 そこで動物(家 兎)実 験 的に調

査 した。結核感作動物の関節 内に抗原 を注入す ると激 し

いallergie反 応 を起 こして組織 の破壊 と病変 の進 行を

示すが,低 栄養餌育動物 では この反応後 は対照 に比 して

肺病巣に著 しい発展 を きた し,肝,腎 に急進 す る病巣 を

形成せ しめる。 さ らに 関節切除 を加 え ると,こ の障害 は

さ らに強 く増大す る。次 に関節 に非結核性allergie反

応(卵 白albumin)を 起 こした場合には腎の病巣形成

が早 め られ るが,他 には特 別の影 響はなかつた。 したが

つて関節内allergie反 応 とい う現象が影響 を及ぼすの

ではな く,結 核allergie反 応 とこれに伴 う関節病変の

亢進が形響 を与 えることが分か る。 さ らに骨折,捻 挫 を

加 えたが さしたる影響 はなかつ た。 また持続 す る創傷 を

皮膚に作つ た ものにお いては関節 内反応 によつて も,ま

た関節 切除 によつて も強 く病巣悪化 を きた してい る。 し

たがつて,骨 折 や捻挫 のご とく単一 な外傷 では病巣悪化

の原 因 とはな らないが,長 く経過す る感染創傷では病巣

を悪 化せ しめ る悪影響を もつ ことが知 られ る。 これ らの

関係は脂肪 染色 に よる脂肪顆粒の消長か らも裏 付 け られ

る。すなわ ち関節病変の急進や関節切除術に伴 う病巣進

展には脂肪顆粒が甚だ少 ない。順調 な経過 をと る病巣 に

は通常脂肪 を もたない肺,脾 にお いて も脂肪が多 く集合

して い るが,脂 肪 を常時 多量 に もつてい る肝,腎 におい

て進行 す る病巣 を作 るときは病巣部 に脂肪顆 粒が減少 し

てい る。 これは病 巣発展 阻止に脂肪顆 粒が関係 を もつ こ

とを思わせ る。 したがつて関節内病巣の急変や関節切除

は,こ の脂肪顆粒の増加に悪影響 を与 えてい るよ うで,

これは また他部病巣の発展 を うながす作用の ある ことを

も暗示 してい ると思 う。以 上か ら関節病変 の進行 や関節

切除術等 は,骨 外結核巣 に少 なか らず影響 を与 え,こ と

に栄養 の低 下す るものや長 期にわた る皮膚 創傷 を もつ も

のにおいて,よ り強 く現 われ ることが分かつた。 しか も

これ らの諸条件は肝,腎 巣に と くに強い影響 を もた らす

ので,骨 関節結核の外科的取扱いには,肺,肝,腎 巣の

状態に十分の注意が肝要で ある。

シンポジアム(7)空 洞形成に関す る実験的研究

3218.　肺におけ る結核 病巣の形成(第6報)家 兎 肺

におけ る結核菌体脂質および蝋質分画 成分 によるア レ

ルギー反応 小原幸信 ・安平公夫(京 大結研第二部)

由本伸(新 三菱神戸病)
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結核死菌 で感作 した家兎肺 を利用 し,山 村氏法 に従 つて

結核死菌 を注入 した さいに生 ず る種 々の組織変化 は,ア

レルギ ー反応で起 こると考 え られ ている。 この組織病変

を菌体分画成 分 を用いて分析的に検討 し,ツ 多糖体分画

では24時 間後 を頂点 とす るArthus型 の組織変化,

すなわ ち好中球滲出,壊 死分画炎が,ツ 蛋 白分画 では2

日目を頂 点 とす るツベル ク リン型 遅延反応,す なわ ち単

球反応が起 こる。 しか しこの2つ の分画では,結 核炎

症に特有の類上皮細胞巣の形成 はみ られ なかつ た。今 回

は燐脂質,蝋 質,ChoucrounのPMK0お よびFra

ctionRを 用いて,そ れ らが肺組織 に もた らす変化 を

検討 した。 これ らの うち燐脂質A3,蝋 質D,PMK0,

 FractionRに よつ て,感 作兎 の肺 では2～3週 後 に

典型的な類上皮細胞巣の形成 を認 めた。なおFraction

Rで は,す でに7日 後には類上皮細胞,さ らに小 さい

Langhans氏 型 巨細胞 がみ られた。 他方正常兎 では約

2週 間のずれを置 いて,同 一性格の組織 反応が現われ

る。 この ことか ら正常兎 では,肺 内に注 入 された分画に

よつ て個体が感作 され るために約2週 間を要 し,そ の

後肺 内に残存 していた分 画成分 との間 のアレルギー反応

に よって もた らされ た組織変化 と考 え られ,こ の変化 は

Arthus型,あ るいは ツベル ク リン型組織反応 とは別 の

Mechanismに よる もの と考 え られ,か よ うな組織変化

を"超 遅 延型 反応"と 呼ぶ ことを提唱 したい。 この反応

の抗体 が,果 た して血 中に ある ものか,あ るいは組織固

着性 の ものか は目下不 明であ り,追 求中であ る。その他

の分画成分すな わ ち燐脂質A5,蝋 質Cで は,家 兎 の

肺に特別の変化 を起 こさせ ることが で きなかつ た。

〔質問〕 家森武夫(神 戸医大病理)

燐 脂質A3の 類 上皮細胞形成 についてはすでに多 数 の

報 告 を 認 め るが,菌 体蝋質D,Choucrounの 毒 性

物質 ない し感 作物質 にて類 上皮細胞が形成 せ られ るとい

う成績 は注 目すべ きもの と考 える。 しか し類上皮細胞 の

判定が切片標本 の染色に基づ く場合 には卵 白Albumin

とか,Tuberculinに 基づ くAllergy反 応にて も認 め

られ るとい う報告 もあ り,か な り広範 囲の ものが含まれ

てい る。 したがつて今後 の研究 には類上皮細胞 を超 生体

染 色所見(Sabin)に よ り規定 す るとか,わ れ われが行

なって いる ご とく,位 相差 顕微 鏡所見,Cytochrom

oxydase反 応 ない し脱 水素酵素 反応(Neotetrazolium)

の所見 または電子顕微鏡所見に よ り問題 とす る細胞 を結

核生菌に よる定型的な類上皮細胞 と比較検討すべ き もの

と考 える。 この点に関す る御意見 を うかがいたい。また

われわれの蛔虫卵 の類 上皮細胞形成 に関 する電子顕微鏡

研究 では,全 卵 では結核生菌 による類上皮細胞 はほぼ一

致 した所見 を示すがPhosphatideの みでは その性質は

定型 性がかな り貧弱 となつてい る。御 報告では問題 の物

質 を流動パ ラフィンに混 じて投与 してい られ るための影

響 も考え られ るが,こ の点についての御意見 をお伺い し

たい。次 に類上皮細胞 がAllergy反 応に関連 して発生

す るとの御意見 には賛成 す る。われわれの行なつた微 量

結核菌接種後 の観 察で も,第 一期 反応(接 種後 ～2週)

では定型的 な類 上皮細胞形成 は認 め られないが,第2期

反応(2～3週 ～)で は定型 的な ものが出現 す る点 よ り

みて,Allergу 反応 の関与 を考慮 しなければな らない と

考 えてい る。

〔回答〕 小 原幸 信

姻虫 のPhosphatideは 使用 した経験 はないた め不 明で

あ る。なお燐 脂質 画分の純度 に関す る検討 は行 なつ てい

ない。 ただ類上皮細 胞等の出現 をみ た燐脂質A3は フ

チオ ン酸 を含 んだTrueのPhosphatideと いわれ る も

の である。 なお肺 門注入 はすべて流パ ララノ リンに浮游

させ てい るが,流 パ ララノ リンのみの反応は軽い異 物性

炎 で特異な反応 はない。 しか しこの ことは常 に考慮 して

い る。

3219.　実験的結核病巣の形成機序におけ る結核菌体蝋

様物 質の役 割について(2報)石 川治 ・山本利雄 ・

真柄忠哲(三 重大胸部外科)鈴 木建 弥(黒 部厚生病

第二外科)

われ われ はかね てか ら,結 核性炎症 の特殊性 について種

々検討 を続 け,そ の結 果,単 球 を主 とした細胞浸潤 によ

つ て構成せ られ る壊死 の形成 と,こ れ らの壊死物質 を被

包す る膠原線維,メ タクロマジア陽性物質お よび濃染性

脂質の層状配 列に よつて構成 され る外廓層状組織の形成

とが,結 核性炎症巣 の特殊 性を決 定す る大 きな因子 であ

る ことに着 目 した。 しか も,結 核 菌体蝋様 物質 が これ ら

の形成 に指導的役割 を演 じていることが確認 され たので

ある。一方乾酪化 とい う大量の壊死形成に は,結 核 アレ

ルギーが関与 してい ることは疑 う余地のない ところで あ

る。そ こで,わ れわれは空洞 形成 に関与す るア レルギー,

す なわ ち抗原抗体反応 の役割 が,単 に壊死 の形成 の量 的

な 問題 に関与す るのみか,あ るいは質 的な問題 すなわ ち,

結核性炎症の特殊性に まで影響 を もち うる も の か ど う

か とい う点 を解明す る目的で以下の実験 を行 なつ た。す

なわ ち体重2kg前 後の家兎36羽 を用いて,こ れ を2群

に分け,卵 白アルブ ミンのみで感作 した家兎 と結 核死菌

を主 としてAdjuvantと して用 いて感 作 した家兎 とに,

二次抗原 と して卵 白アルブ ミンのみ と,こ れ に結核菌体

蝋様物質 を混入 した もの とをそれぞれ肺内 に注入 して経

時的に観察 した。 すなわ ち卵 白アルブ ミンに よるIm

mediate Hypersensitivityと い う条 件下に菌体蟻様 物

質 を用 いて作 つた病巣 と,Delayed Hypersensitivity

とい う条件下 に菌体蝋様物質 を用 いて作 つた病巣 とを比

較検討 したの である。 その結果,炎 症反応の範囲,と く

に壊死の大 きさにお いてはDelayed Hypersensitivity

の条件下の例のほ うが,は るかに強烈かつ広 範であ る。
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しか し,空 洞の形成 され る時期,ま た炎症の細胞反応す

なわ ち単球 浸潤の出現 の模様,外 廓層状組織の出来方,

出来 る時期等は両群 と もに全 くその差 を認 めなかつた。

すなわ ちImmediate Hypersensitivityと,Delayed

 Hypersensitivityの 条件下 にお ける これ らの 実験 結 果

か ら,こ れ ら感 作方法 の差 に よつて,炎 症 反応の量 的な

差 は明瞭には認め られ るが,質 的な差 は全 く認 め られな

い ことが明 らか となつた。 これ らの ことか ら,結 核性炎

症 の特 殊性を決 定す る因子 は,結 核菌体蝋様物質の直接

的一次的反応形式にあ るので あつて,結 核ア レルギー と

はいつて も,抗 原抗体反応の もっ役割は,炎 症の量,と

くに壊死の量の決定に その役割が あるにす ぎない と考 え

るので ある。

〔質 問〕 家森武夫

石川,山 本氏 のいわゆ る単核細胞浸潤 を伴 う外廓 層状組

織構 造は類 上皮細胞 の出現 を伴 うか,あ るいは類 上皮細

胞 が消失 した後 の時期の人 の結核 病巣被膜 に認め られ る

所 見に一致す ると考 えられ る。 したがつて石川,山 本氏

の御研究 では結核菌体蟻様物質は類上皮細胞形成 を伴 う

単核細胞の 出現に対 してのみな らず,さ らに後期にい た

るまで,被 膜組織に対す る持続的な刺激 を及ぼす因子 と

な り,被 膜の特有 な構造 の成立 にあずか ると理解 してよ

いか,お 伺 いす る。

〔回答〕 石 川治

菌体蝋様物質を注 入 した ご く初 期においては,多 核白血

球浸潤が主で あるが,こ れが24時 間 目ころよ り次第に

多核 白血球 に代 わつ て単球浸潤が増加 して くる。48時 間

目には,申 心部 に壊死形成 を認 め るにいた る。4週 目以

降,単 球 を主 とす る壊死巣 を,厚 い膠原線維 メ タクロマ

ジア陽性 物質 お よび濃染性 脂質等 の層状配 列に よつて形

成 され る外 廓層状組織 に よつて被 包す るよ うにな る。 こ

の よ うな特殊性被膜の形成 には結核菌体中の蝋様画分が

指導的役割 を演 じてい ることがわれわれの実験か ら明 ら

か となつ たので ある。

〔江頭 ・小河氏 に対す る質 問〕 家森武夫

病理 学会では感作家兎にTuberculinを 反復投与す る

場 合類上皮細胞 の形成 が認め られ るとい う御報告 が あつ

たが,そ の点について,演 題209,219と の関係 もある

か らここで御説 明願いたい。

〔回答〕 小河秀正(予 研病理部)

類上皮細胞 を主体 とす る肉芽腫性炎の発生 に 遅 延 性 ア

レルギーの関与 を考 え,結 核死菌感作 モルモ ッ ト皮膚 お

よび肺 に 「ツ」 を反復惹 起注射 した ところ,類 上皮細胞

お よび ラ型 巨細 胞か らな る広汎な肉芽腫 性炎 を起 こしえ

た。詳細は講演で述べ る。

3220.　空洞形成阻止 に関す る実験的研究-結 核菌菌

体 の静脈 内注射 につ いて-小 川弥栄 ・高啓一郎 ・仁

士賢一 ・山県英彦 ・中村滋(国 療刀根 山病)

結核性空洞 の形成 を阻止 す る試 み として旧 ツ ベ ル ク リ

ン,抗 ア レルギー剤 あるいはBCG等 の皮下注射に よ

る実 験が行 なわれた。筆 者 らはブ ドウ球菌に よる空洞形

成実 験において,あ らか じめブ ドウ球 菌加熱死菌 をウサ

ギの耳静 脈内に注 射 してお くと肺臓内惹起注 射部位に空

洞 や壊死巣 は形成 せ られ ることな く,肉 芽腫 様病巣が形

成 され るとい う所見 を得た。 ここにおい て,結 核性空洞

形成 阻止のため以下の実験 を試 みた。 あ らか じめH37RV

加 熱死菌 を生理的食塩水に懸濁 してウサギの耳静脈 内に

反復注射す るとと もにおの おのの動物の臀筋 内に流動 パ

ラフィ ン1mlに 懸濁 した同菌20mgを2回 注射 し

た後,流 動パ ラフィ ン0.1mlに 懸濁 した同死 菌5

mlを 肺臓 内に注射 した。なお対照 として旧ツベル ク リ

ンあ るいはブ ドウ球 菌加熱 を同様に生理 的食塩 水にて稀

釈 あ るいは懸濁 して静脈内に注 射 した群な らびに全 く静

脈 内注 射を行なわない群に対 して も同様に筋肉 内注射 と

肺 臓内注射 とを施行 し,肺 臓内注射後28日 目に屠殺剖

検 した。 その結果,対 照群におい ては肺臓 内の病巣 は大

き く,か つ空洞や壊死巣が多数 に形成 され ていた。 これ

に反 し,結 核死菌 を静脈 内に注射 した群 においては5例

の 肉芽腫様病巣 と3例 の空洞 とが認め られ,そ の空洞

は肉芽腫 様病巣中に孤 立 して形成せ られ た 直 径5mm

以下の壊死 巣の きわめて少ない もので あった。 以 上 に

示 す ごと く結 核性空洞の形成阻止には結核菌 加 熱 死 菌

静脈内注 射が きわめて有効で あることが明 らか と な っ

た。次 に空洞形成 には感 作のための筋 肉内注 射を省略 し

て流動パ ラフィ ン0.1mlに 懸濁 したH37RV加 熱死

菌4mgを ウサギの肺臓 内に注 射す る方法 を用い,以

下の実 験を行なつた。 第1群 は肺臓内注射の前後 を通

じて同死菌41mgを,第2群 は肺臓 内注射前 に 同死

菌12mgを,第3群 は肺臓 内注射後 に29mgを それ

ぞれ生理的食塩水 に懸濁 して 静 脈内に注 射,第4群 に

は第1群 と同量 の菌 を同一時期に皮下に注射,第5群

は静脈内注射 も皮下注射 も施 されない。 この よ うに処置

を行なつて肺臓内注射後28日 目に屠殺剖検 した結果,

空洞や壊死巣は第4群 に13例 中10例,第5群 に6例

中6例 が み られ るけれ ども静脈 内注射 を受 けた第1群

には形成せ られず,第2群 に8例 中1例,第3群 に

10例 中2例 が認 め られ るのみであ る。また病巣 の大 き

さを比較 す ると第5群 が もつ とも大 きく,つ いで第4群

であ り,静 脈 内注射 を受けた群 は もつ とも小 さい。以上

の諸成績 と組織学的所見 とを検討 し抗原性物質静脈 内注

射 に よるア レルギー性滲出炎抑制効果の機作に関 し考察

を加え る。

〔追加〕 仁士賢一

結核菌菌体 を静脈 内注射す ることによつて,空 洞形成 を

阻止 し うることが報告 され たが,一 方,ア ルサス型 の空

洞形成実験 に用 い られ る抗 原性物質 として,卵 白アルブ
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ミンを選 び,同 様 の実 験を行ない,空 洞 の形成 を阻止 し

えた。実験方法 はウサギに卵 白アルブ ミンをFreundの

complete adjuvantに 懸濁 し,1週 隔3回,皮 下注射

(感作)し,そ の後卵 白アルブ ミン(1mg)を 生理 的食

塩水 に溶解 した ものを,週3回,9週 にわた り静脈内注

射 を行 なつて,卵 白アルブ ミンを肺内注射 し,そ の後,

2週 間静注処 置 を続 けて,屠 殺剖検 した。 そ の 結 果,

6例 中4例 は,肉 芽腫 様病巣 を形成,2例 は 小壊死巣

のみ を形成 し,空 洞化 にまで いた らなかつ た。一方,静

注処置 を行なわなかつ た対照 群は,全 例,壊 死形成 ない

し空洞化が み られ,卵 白アルブ ミンの場合 も,空 洞形成

を阻止 しえた。

〔質 問〕 木村良知(阪 府立羽曳野 病)

われわれ は空洞形成 阻止 因子 として個体の獲得性抵抗力

すなわ ち免 疫の関与す ることを早 くか ら提唱 してきた。

演 者 らが空 洞形成 阻止に局所の獲得性防御力の形成 にそ

の機序 を求 め られ てい ることにつ いては同感 であ るが,

なお疑問の点が あるのでお伺 い したい。(1)結 核 死菌静

注群の 「ツ」反応,血 中抗体 の推移 は如何 。(2)第1実

験第1群 において結核 死菌 の筋注 に よる感作を行 な つ

てお られ るが,す でに静注 に よ り感作は成立 してい ると

思 われ る。その意 義について承 りたい。 また第3群 で

はブ ドウ球 菌の静注 を行なつてお られ るが,そ の免疫学

的意 義如何 。

〔回答〕 小川弥栄

(1)ツ ベル ク リン反応:屠 殺前3日 に ツベル ク リン反

応 を行なつた ところ,結 核菌H37Rv加 熱死菌 を静脈 内

に注 射 した群におい てはその発赤 は軽微 であ り,静 脈 内

注 射 をしない群 は著明 であつ た。(2)抗 体価の測定 は実

施 していない。(3)第1実 験 におけ る筋 肉内注射 によ

る感作の意義:山 村氏法 によ る空洞形成 に対 す る阻止効

果 を調べ るため,そ の方法 によ り感 作処置 を行 なつた。

(4)ブ ドウ球菌 を静脈 内に注射 したのは同菌 によ る結核

性空洞形成 阻止 作用 があ るか も知 れない とい う疑 いを も

つたか ら(超 感作に よるアネルギー を想定 していた)。

3221.　空洞を中心とす る肺組織各部の核酸および燐脂

質の経時的消長に関す る実験的研究(そ の1)― 肺

空洞の病態生理に 関す る研究 第26報 ― 萩 原 忠

文 ・西沢憲勝 ・関孝慈 ・吉 田禎 ・遠藤文子(日 大第一

内科)

〔研究 目標 な らびに研究方法〕 空洞 の病態 生理 を検索 し

てい るが,今 回は空洞肺 の中間代謝 の一 面を究 明 す べ

く空洞その他の肺 組織 各部の核酸,燐 脂質お よび酸 可溶

性 燐の消長 を追求 した。実験は山村 家兎空洞 を用い,空

洞(病 巣部),空 洞壁,同 周囲部お よび健 側対応部の核

酸,燐 脂質お よび酸可溶性燐 をSchmidt-Thanhauser

改良法で抽 出 し,Allen法 に よつて経時的に定量比較

した。 〔研究結果〕 〔A〕肺組織各部の経時的変化につい

て(1)酸 可溶性燐 の消長:健 常肺 の平均値53.9mg/

100gに 対 して,二 次 抗原注入後15日 までは 各組織部

で大 差な く,空 洞形成後 は空洞壁で著明に増加 し,乾 酪

物質お よび空洞周囲部で も増量す る。(2)燐 脂質の 消

長:健 常肺の平均値94.1mg/100gに 対 して,15日

まで は各部 とも減少 し,そ の後乾酪物質 および空洞壁 で

著 明に減少す る。(3)DNAの 消長:健 常肺 で は 平 均

23.9mg/100gで,15～30日 では各部 とも増加 し,そ

の後 やや減少す る。(4)RNAの 消長:健 常肺の平均値

62.0mg/100gに 対 して,15日 までは大差 ないが,30

日に及 ぶ と 空洞周 囲部 で 増量 し,そ の後 は 減少 す る。

〔B〕 各肺組織部 の経 時的相 互変化について(1)病 巣

部 および空洞 内容の変化:DNAは 二次抗原注入後5

～15日 で増量 し,そ の他で は減少 し,90日 の病巣では

核 酸お よび燐脂質 は減少す るが,酸 可溶性燐 は相 当に増

量 す る。(2)空 洞壁の変化:酸 可溶性燐 は経時的 に著増

し,燐 脂質お よび両核酸 は減少す る。90日 に及 ぶと減

少の燐脂質お よびRNAは 回復す る。(3)病 巣お よび

空洞周囲部の変化:病 巣部周 囲で15日 までは燐脂質の

減少傾向が み られ るが,RNAは30日 ころに増量 し,

その後減少す る。DNAは 大差 ないが,酸 可溶性燐 は全

経過にわたつて増量す る。(4)健 側対応部の変化:RNA

は二次抗原注入後60日 で やや減少 し90日 で 回 復 す

る。 その他の組成で は大 きな変動 はみ られ ない。 〔総括

な らびに結論〕(1)酸 可溶性燐 は空洞の生成後,空 洞

壁,空 洞周 囲部お よび乾酪物質 で著明 に増量す る。(2)

燐脂質 は二次感作後早期 よ り他 の部 に比 し病巣部 ない し

空洞部 で相 当に減少す る。(3)RNAは 空洞 周囲部 で増

量す るが その後 は該部 および各部 で減少 す る。(4)DNA

は各組織部 で空洞形成前期 および初 期にやや増量 し,そ

の後 は経過 に従 つて減少 傾向を示 す。

3222.　人工肺空洞形成 過程 におけ る病巣部の蛋白分解

酵 素作用 について 西 岡諄(和 風会医学研)大 島駿

作 ・浅 田高明(京 大結研 第五部)

かつて演者西岡は乾酪巣 の軟 化融 解現象 の機 作には カテ

プ ターゼ ももちろん関与す るが,ト リプ ターゼ もある程

度の意義を有す ることを報告 した。また昨年の本会でわ

れわれは人工肺空洞が兎 にで きやす く,ラ ッテに生 じが

たいのは,兎 白血球に存す る トリプターゼが ラ ッテに存

在 しない ためで あろ うと推論発表 した。われわれ はさ ら

に人工肺空洞形成過程 にお け る病巣部の蛋 白分解酵素作

用 を検 して,両 動物間 の差 を明 らか に した。す なわち流

パ ラ ・ラノ リン包埋人型結核菌加熱死菌 を抗原 と して両

動物 に山村空洞 作成 を試 み,効 果注射後 時を追 つて病巣

肺 な らびに対 側健 常肺を剔 出 し,そ れぞれ肺 組織を磨砕

し,そ の一部 を もつてVan Slykeの 装 置を用いて 自家

融 解作用 を検 し,残 部 よ り50%グ リセ リン水溶液を

もつて蛋白分解酵素 を抽出 し,同 一装置にて カゼイ ン分
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解作用 を検索 した。 その結果 を総括す ると以下の ごと ぐ

にな る。(1)両 動物 と もに 健 常肺 に カテプ ターゼ 作用

(その至 適pHは5.0付 近 で,そ れ よ りアル カ リ性 側

で急激に 減弱す るpH活 性 曲線を得 た)が 認 め られ る

が,そ の活性 度は家兎 のほ うがは るかに著 し く,ラ ッテ

の約3倍 程度 であつた。(2)こ の活 性度 は家兎 では効

果注射後,1週,2週 と日を追 つて上昇 し,軟 化融 解の

認 め られ ぢ4週 目には とくに著 しいが,ラ ッテではか

か る事実 は認 め られず,結 核肺,健 常肺 の間に著差 がな

か つた。(3)健 常肺 で認 め られない トリプ ターゼ 作用

(pH8付 近 で 活性曲線の 明 らか な 再 上昇 あ り)が 家兎

においてのみ,し か も効果注射後1週 目に著 明に現 わ

れ,以 後消失す る。 これ は トリプターゼ が消失す るた

めか,阻 止物質の蓄積す るためか 明 らか でな く,今 後 の

検討 にまちたい。 以上の事実 よ り,乾 酪巣の軟化融解 に

は,も ちろんカテプターゼ も関与す るよ うであ るが,少

な くと もその初期 には トリプターゼの存在が必須条件 と

な るの ではなか ろ うか と想像せ られ,両 動物 問の空洞形

成の難易差が,こ の トリプターゼ作用の有無 と,カ テプ

ターゼ活性の程度の差に帰せ られ るの ではなか ろ うか と

考 える。なお今後 さ らに この点 につい ての検討 を進 める

予定で ある。

〔質問〕 家森武夫

古 くHuebschmannは 肺結核空洞の発生は顆粒 白血球

反応が高度の過敏反応に よつ て病巣に現われ ることが重

要で あ り,白 血球の崩壊に よつ て生ず る蛋 白融解酵素の

作用が組織融解の原因で あると述べてい る。 この病理学

所見 よ りの結論 よ り考 えればただ今の西岡氏 らの御報告

は注 目すべ き もの と思 う。ついては御報告に ある トリプ

ターゼの由来は主 として顆粒白血球に基づ くもの と考 え

て よい ものかお伺い したい。ま た家兎にて トリプ ターゼ

活性 は効果注 射後1週 で著明に現われ,そ の後は 低下

していて,そ の活性度 と組織の軟化融解の時期 とは必ず

しも一致 していないよ うに考 え られ るが,そ の点につい

て何か御説 明があればお答 え願いたい と思 う。

〔回答〕 西 岡諄

(1)好 中球,単 球,双 方に由来す るもの と考 え る(前 会

の報告を参照 された し)。(2)ト リプ ターゼ活性 が融解

時 に低 下す るのは トリプ ターゼが消失す るのか,Akti-

vatorが 消費 され るためか,阻 止 物質の蓄 積す るためか

明 らかでな く今後 の検討 を要 す る。

3223.　結核性肺空洞作成 実験への寄与 江頭靖 之 ・小

河秀正(予 研病理)

実 験的に結核性肺空洞 を高率に作成 す ることは従 来 きわ

めて困難 とされていたが,最 近,山 村 らがア レルギーの

立場か らこれを検討 し,感 作動物に高率にかつ再現性 に

富む作成法 を確 立 し,さ らにその抗原物質を明 らかに し

た ことは もはや周知の ことであ る。 しか し,自 然に起 こ

る感染は宿主 と菌の有機的関係に あつ て成 立 してい るわ

けで,結 核性肺空洞 の発生条件 に も当然,宿 主 の抵抗性

と感染菌 の菌力 の均衡 を考 えなけれ ばな らない。 この観

点か ら,わ れわれは微量生菌 経気道感染法 によつて,数

種 の正常 の実験動物 と異 なつた菌力 との組合 せにおいて

空洞発生 の可能性 を検討 した結果,き わめて菌力 の強 い

Ravenel株Dubos培 地培養菌(D菌)お よびこれ よ

りやや菌 力の弱 い同株 のSauton培 地培養菌(S菌)

を接種 したウサギに,ま たD菌 を接種 したモルモ ッ ト

に経過2～5ヵ 月 の間 に80%を こえ る空洞発生率 を

みた。 そ して,そ の組織学的性状 も宿主 と菌力の均衡 に

よ り異な り,空 洞壁の壊死層の厚 さ,進 行性反応の強 さ

が ウサギ対D菌,ウ サギ対S菌,モ ル モ ッ ト対D

菌の順になつてい る。 これ らの空洞は感染様式,発 生期

間,組 織像等か らヒトの それに近似 し,結 核性肺空洞の

研究素材に活 用 し うると信ず る。結核性肺空洞の発生機

序に関 しては,わ れわれは,結 核症の特異性か らみて,

病巣が洞化す ることに特別の意味 を考 えず,む しろ,そ

の前段階の乾酪化,さ らに遡 つて類上皮細 胞 性 繁 殖 性

炎 の発生に関心 を もつ。 この点に焦点 をお き研究 を進 め

てい るが,現 在までの結果 をま とめてみ ると,(1)生 菌

接種後の肺の初期反応では,非 特異的な胞隔炎に続いて

7～10日 ころ よ り現 われ る類上皮細胞性肺胞炎 が基本的

な組織像 で滲出性炎は軽微 で ある。血管の変化は結節形

成 期か ら乾酪化初期(2～3週)で かな り著明にな り,

しば しば細動脈の狭窄 ない し閉塞がみ られ る。(2)前 処

置(感 作)の 病巣形成 に対す る効果 をみ ると,類 上皮細

胞 の発現は促進 されてい るが,こ の時期か ら乾酪化にい

た る期間は正 常動物 と異な らない。(3)肺 お よび皮膚で

ツベル ク リン反復惹起注射に よ り遅延性 ア レルギ ー反応

を持続 させた場合,肺 では惹起注射1回 で,皮 膚では

3回 以後 に類 上皮細胞 お よび 「ラ」型 巨細胞 か らな る著

明な肉芽腫性炎 がみ られ る。現在 までの ところ,類 上皮

細胞 巣形成 は結核 菌または菌体成 分の直接的作用のみで

は理解 しがた く,感 染 ア レルギーの関与を,そ して乾 酪

化 の要 因 として血管 障害,影 山 らのい う類上皮細胞 の生

理 的死 を重視 したい。

〔山村氏 に対 する質 問〕 家森武夫

人体肺結核空洞 の発生 がいか に して現 われ るか を知 るこ

とは実 際す こぶ る困難 な ことと考 え られ る。われわれ の

本学会示説(4)の 成績か らも考 え られ るよ うに,レ 線

像 によ り透亮 を示す場合 で も組織学 的には空 洞 で は な

く,被 包充実乾酪巣 であ る場合 に しば しば遭遇 す る。 し

たが つて人体 にてレ線 的に空洞 の発生 を認 め る 場 合 の

Tuberculin-allergyを 追及 す ることに よつては空洞 の

Allergy性 発生 を実証す ることはほ とん ど不可能 で あ

る と思 われ る。 ただ今 山村教授 よ り発言の希望が あつ た

が,ち よ うどよい機会 と考 え られ るので,人 体の肺結核
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空洞の発生 につ いての御意見,こ とに人体結核空洞発生

におけ る感作性空洞形成 の意義等に関係 していろいろの

御解 説を承 りたい と思 う。

〔回答〕 山村雄 一(九 大医化学)

江頭氏 の方法は経気道的に生菌 を感染 させ るとい う方法

で,す でにHenry Phipps研 究所のWells, Lurieら

に よつて も報告 されてい る。 この方法が ヒ トの 自然感染

に相似 してい るのは当然で あると思 う。 われ われの方法

は元来空洞形成のpathogenesisを 明 らか にす るために

始 めた もの で,生 菌 のみな らず,死 菌,菌 体成 分で も形

成が可能 であ る。 いず れの方法 によつて もほぼ同様 な空

洞が 形成 され るよ うで,わ れわれの ウサギ,モ ル モッ

ト,サ ルを用 いた経験 に よるとヒ トと動物の系統差のほ

うが 実験 の方法 よ りも大 き く影響 して くると思 う。 今

後,病 理学者 の御協 力を得 て よ り一そ う優れた方法が考

案 され ることを期待 したい。

〔質問〕 加 藤允彦(国 療刀根 山病)

(1)空 洞形成が起 こる時期に吸入感染 させ た菌が どの程

度増殖 してい るか検討 してお られ るか。(2)感 作動物 に

微量の菌 を吸入 させ る と空洞形成率が低 い とい う実験 は

いかな る目的 でな され たか。 自然感染 の場合,感 作が成

立 して いる時期 に,肺 内に100V.U.と い うよ うな少

数の菌が い るとい う事態 は起 こらない と思 うのでお尋 ね

す る。

〔回答〕 小河秀正

(1)個 々の病巣 内の菌数が問題にな ると思 う。 したがつ

て臓器全体 を摺 りつぶ して その 中の菌数 を計 ることはや

つ ていない。(2)Kochの 現象 によ り前処置 によ り空洞

発 生が促進 され るであろ うと想定 し,こ の実験 を行なつ

た。結果 は免疫 的に作用 し,空 洞発 生率 は低 下 してい る

が,も つ と大量 の二次 抗原(菌 量)を 接種 すれば,空 洞

発生 は促進 され るであろ うと思 う。

〔加藤氏の質問に対す る回答〕 家森武夫

人体の肺結核症は微 量の結核菌の感染 よ り出発す る もの

で あ り,そ の後なん らかの原因に よ り菌が増加 し,最 後

に空洞形成 に進展す る もの と考 え られ る。 この点にお い

て微量の結核菌の接種 に基づ き実験的 に空洞形成 を実現

した江頭 ・小河法 に意義が認 め られ る。 しか し組織 障害

が たえず進展 す るようなVirulentな 菌 を用 いてい る点 で

は人体結核 空洞 の発 生 とい く分異 な る点 も認 め られ る。

以前われわれは家兎 の肺 動脈結 紮に よつて弱毒菌の微量

感染後の進展に よ り空洞が発生す ることを認め報告 して

い るが,こ の方法は実験操作の困難性のため実際的には

問題 とな らない よ うで ある。 また結核空洞の発生には,

なん らかの過程 にて発生す るAllergy性 の亢進状態の

もとにお いて,増 加 した結核菌 によ りAllergy反 応が

誘発せ られ るこ とが空洞 の発生要約 として重要 であ るご

と くに考 え られ る。 したが つて本学会報告 に もみ られ る

よ うに山村法 によ る実験 的空洞 の各方面か らの追及 によ

り空洞 に関す る多数 の知見 が得 られ るわけであ る。 また

江頭 ・小河氏 の実験空洞 では微 量の結核菌 よ り空洞発生

にいた る経過 を追求 しうるとい う利点 が認め られ る。 こ

の意 味においてわれわれは人 体結 核空洞 に接 近 しうる第

2の 方法 を知 りえた ことにな り,各 種の研究 が山村氏 法

に よるもの とともに,こ の方法に よつて も多数に行なわ

れ ることが望ま しい もの と考え る。

外 科 的 治 療

3301.　空洞切開,一 次縫合 して肩騨骨移植胸廓成形術

併用の成績 片岡一朗(日 本医大斉藤外科)大 野敬 ・

木野嘉郎(国 療福島)

肺結核空洞 を有す る患者で,肺 切除の適応が考慮 され る

場合に,何 かの理 由で肺切除の ごとき積極的な手術侵襲

を加 えることの困難な ものが ある。か よ うな症例に適応

を求 めて,本 術式 を行ない好成 績 をお さめてい るので報

告す る。術式は普通胸成に従つ て第4か ら第2肋 骨ま

で を病巣の広 さに従つて 切除 し,肺 尖部は 第1肋 骨お

よび その周囲か ら十分に剥離 して,つ いで肩押骨 を下角

か ら8～9cmく らいで切断す る。 空洞は表面 を切除

す るよ うに して切開 し,内 容は清拭 あるいは掻爬 し,清

潔に してViomycin1gを 充填一次縫合 した。剥離肺

尖部か ら空洞存在の部位にわた り,切 断 した肩押骨お よ

び切除肋骨細 片 を移植,合 成樹脂球 を充填 し一次成形 を

終 わ り,1～2ヵ 月後に病巣の広 さに従つて第5肋 骨

以下切除の二次成形 を行ない,球 は抜去 した。症例は術

後6ヵ 月以上 を経過 した もの20例 で あつて,現 在 肺

切除が多 く行なわれてい るた め,本 術式 を行な う適応は

あま り多 くないので 症例は 少ないが,そ の 成 績 をみ る

と,年 令,性 別では28才 か ら46才 までの男14例,

女6例 で ある。 空洞の位置は 胸成適応 を対照 として選

んだのですべ て肺尖上野 に存在 してい る もの の み で あ

る。空洞の長径は2.0～8.1cm3で,3～4cmの 大
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空洞が もつ と も多い。 したがつ て術前は喀痰量の多い も

のが大 多数 であつたが,術 後 は 急速に 減少 し,血 痰 は

10日 間 くらい で消失 した。血沈値 は術前は1～75mm

で促進 してい る ものが多かつたが,術 後3～6ヵ 月 目に

は大 多数 が正常値 にな りあ るいは正常 値に接近 した。肺

活量 は高度 の癒 着や大 空洞 のため肺 機能 の低 下が多かつ

たが,術 後1年 目 くらいで90%が 術前 に近 く回復 し

た。排菌 量は術前は多 くが菌陽性(G2～5号)で あ

つたが,術 後は4例 が陽性で あつた。 術後 合併症 では

シューブ1例,切 開空洞移開 して膿胸併発1例,喀 血

死1例 で,空 洞 移開は 再手術に よ り移植骨摘出 し,空

洞 清浄になつた時期に筋充填術に よ り治癒せ しめ えた。

成 功例は20例 の うち15例(75%)で あつた。 以上

何 かの理 由で肺 切除が不適応な空洞病巣 を有す る患者で

は,胸 成 術のみ を行な うよ りは本術式に よつたほ うが よ

り好成績 で ある。 肩胛骨移植胸成 術は 第1肋 骨 を切除

せず,切 除肋骨長 を短 くし,切 除肋骨数 を減 じるので,

姿 勢の変形 が軽 く,萎 縮肺尖部の再膨脹 を防 ぎ,空 洞の

再 開を防止 す る利点があ る。

〔質問〕 和 田寿郎(札 幌医大 胸外)

巨大 空洞 で肺 切除術の適応外 とな る ものは耐性高度の も

のまたは肺 機能低下者が対象 とな ると考 えるが,可 及的

手 術侵襲 を少 な くす る目的で術者の方法 を一次的に行な

うことはで きない もので あろ うか。十分な ドレーンの挿

入 すなわ ちチ ューブに よる開放療法 を用いれば一次的に

手 術を終 え うるのではなかろ うか。

〔回答〕 片 岡一 朗

心肺機能低 下者 に行な うことが 多いので1度 に 行な う

よ りも2度 に分けたほ うが危険性が少 ないので。

〔追加〕 寺松 孝(京 大結研)

私 は このよ うな手術 では開放療法 を行なつたほ うが よい

と思 う。 と くに最近耐性例が増加 してい る今 日,開 放療

法 を行な うことに よ り耐性例で も空洞切開術に よ り好成

績 を得てい る。 また一面,空 洞切開術の 適応例の 幅に

は,開 放療法 を行な うことな しに一次的に空洞切開創 を

閉鎖 し うる例 もあるが,そ れな どは現在では あま り多 く

はない。 さ らに,わ れわれは,開 放療法 を行な うことに

よ り,す な わち,空 洞切開創の作成,開 放療法 そして空

洞切開創の閉鎖 とい うよ うに,手 術 を分割 して行な うこ

とに よ り,1回 の手術の侵襲 は非常に少 な くなると考 え

てい る。

〔回答〕 片岡一朗

肩胛骨 を移植 す ることに よつて第1肋 骨切 除を要 せず,

また肺 の再膨脹防止 がで き,ま た空洞 を切 開す ることに

よつて,空 洞 の浄 化をはか り,開 放療法 す ることな く一

次的 に治癒せ しめるの を目的 と してい る。

〔追加〕 守 岡英武(国 療 島根)

われわれ も重症肺結 核症 に対 して空 洞切開術を約60例

行なつたが,わ れ われの症例 では空洞 内容 は きわめて汚

く,こ れを清拭 して一次 的に閉鎖 す るのは適 当でない と

考 え る。開放療法 を行 なつて空洞清浄化 をまつて二次 的

に閉鎖 をはか るのが適 当 と考 え る。

3302.　中,下 肺野空 洞に対す る空洞切 開術 寺松孝 ・

矢崎次郎(京 大結研外科療法部)大 家 隆金(国 療 比

良園)

われ われは,京 大結研 お よび国療 比良園で昭和25年7

月 よ り昭和34年12.月 までに経験 した中,下 肺野空洞

例 に対す る39例 の空洞切 開術の 経験か らその さいの手

術術式 その他 について次 のよ うな知見 を得 た。中,下 肺

野の空洞 は,健 常 な肺野 に孤立性 に存在 してい ることが

多 く,ま たその付近 に 自由胸腔 が遺残 してい ること も少

な くない。 この ことと空洞切 開術 の適応 とさ れ て い る

中,下 肺野空洞 例は,肺 機能 や他肺野 の病巣 の拡 り等 か

らみて肺切 除術 の適 応外 の重症 例であ ることを考 えるな

らば,手 術 の実施に さい しては肺 機能 の損 失 を可及 的最

小限に止むべ きであ り,そ の意味で広範 囲の肋骨切除は

行ないがたい ことが多いので ある。 そこで中,下 肺野の

空洞 に対す る空洞切開術にあたつては,空 洞のみ を切開

し,こ れ を処理 す る方法 が とられてい るので あ り,こ の

意 味ではわれわれのいわゆ る直接切開法な る術式が もつ

とも多 く用い られてい るわけで ある。その さい,注 意す

べ きは 自由胸 腔が遺残 してお り,し か も開放療法 を必要

とす る場合 があ ることで ある。空洞が表在性の比較的大

きな ものであれば,約1週 間肋膜外で ヨー ドフォル ム

ガーゼの交換 を行ない,肋 膜の癒 着 を招来せ し め た の

ち,し か るの ちに空 洞を切開,開 放すれば よい。空洞が

小 さ く,し か も深在性 の場 合には,前 述 の操作のの ちで

は,肋 膜 肥厚 その他のために 空洞の 位 置が 不明瞭 とな

り,空 洞 に達 しがたい ことが ある。 この よ うな 場 合 に

は,空 洞 周囲の 肺 肋膜 と肋 間軟部組織 とを縫 合 したの

ち,空 洞を切開 し,さ らに空洞切開創 と自由胸腔 とを空

洞 壁 と皮下組織 と縫合す ることに より二 重に遮 断す るの

であ る。 この よ うに して空洞切開創 を作成 したな らば開

放療法 を行な うので あるが,こ の場合には空洞の周囲の

肺 組織 は健常 で,再 膨脹能 力に富んでい るので,適 切な

開放療 法 を行な うな らば空洞切開創は急速に縮小 し,浅

くな り,そ の閉鎖は きかめて容易 とな るので,肋 骨切除

を追加 す る必 要はほ とん どな く,し たがつて肺機能の損

失は きわめて少ない。前 述の39例 についてその肺活量

の減少度 をみ ると,平 均 して%VC14程 度で,自 由

胸腔 が遺残 していた症 例が多かつた割合には少な くてす

んでい る。 さらに,39例 の うち,34例(87%)に 手

術 目的 を達 しえてお り,こ れ らの成績は,中,下 肺野空

洞例の中に も空洞切開術の独 自の適応例が存在 してい る

ことを明 らかに した もの と考 え られ る。

〔追加〕 和 田寿郎(札 幌医大胸外)
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肺切除術 の適応外 とされ る空洞 に対 してわれわれはかね

てKavernoplastyな る術式 を提唱 して きてい る。空洞

に よつては一次閉鎖の で きる もの と開放療法 が必要 とさ

れ る もの とが あるが私は後者 には演者の い う開放術式 と

可及 的太いチ ューブ を用いて空洞 を開放性 と して(空 洞

消失に必要な手技 を行なつたほかに)次 第 に遺残空洞 を

消失せ しめ る 方法 との2つ が 考 え られ るべ きで あると

思 う。いずれに して も前演者お よび本題は空洞 を消失す

る目的の術式で あ りこれ らに 近似 した 術式が 最近 散見

され る。 これ らの術式 を 総括 して われ われ のい わゆ る

Kavernoplastyな る術式名 を提唱 したい。

3303.　空洞および膿胸 腔切開術創に発生 したCandida

症例 について 貝田勝美 ・杉山浩太郎 ・荒 木宏 ・重松

信 昭 ・鬼塚信也 ・篠 田厚 ・坂 本秀三 ・勝 田弥一郎 ・広

田暢雄 ・篠崎普輔 ・石橋 凡雄 ・萩本伝次(九 大胸研)

柴 田義衛(第 二松寿 園)安 藤精 弥(長 垂療)平 野桂樹

(白浜療)松 垣忠 国(大 谷光青 園)

肺の空洞 あるいは膿胸腔 の開放術後 ガーゼ交換 中に しば

しば発熱 および局所 の症状 とともにガーゼにCandida

が検 出 され る ことをみた。その病因 として これが発生以

前の抗生物質 の使用状況 と関連性 を有す る もの か検討

し,あ るいはす でに空洞 や膿胸腔 内にCandidaが 存在

していない ものか手術 時,ま たは剖 検時にその病巣内 を

検査 した。 また気管支鏡検査 時に灌注気管支の開 口部付

近 よ り分泌物 を採取 しCandidaの 検出 を試み,さ らに

胸部疾患 で 入所 中の 患 者の 喀痰 中のCandidaを 検査

し,健 康人の それ と比較 す ると同時に,検 査までの抗生

物質の使用状況 や病型 とCandida発 生 との関係につい

て も検討 した。またガーゼ交換 中に発 生 したCandida

症の治療 につ いて も報告 す る。その結果開放術 を受けた

症例25例 中12例 にガーゼにCandidaを 認め,こ の

発生例 は 非発生例 に比 し術前,後 にKM,Penicillin

の使用量が やや多か つた。胸部疾患 で入所 中の患者 で喀

痰 を排 出 した476名 中179名(37.5%)にCandidaを

発見 してお り男女の性別間 にはほ とん ど差 がな く,対 照

の健康人のCandida発 生率22.7%に 比較 す ると高 く,

従来の呼吸器疾患患者 での発生例 としてはやや高 い。 こ

の うちC.albicansは83.9%を 占めてい た。 喀痰

結核菌 とCandida検 出との関係 では結核菌 陽性 の もの

に35.9%,陰 性の ものに32.0%証 明 してお り両者 の

間に差は認 め られなかつ た。学研結核病型 とCandida

発生 とを調査 したがB,C型 のK(+)お よびF型

においてK(-)群 よ りやや多かつ た。 このB,C,

F型 の抗生物質使用平均期間 は 陽性例が やや陰性例 よ

り長期 であつ た。 またBK(+)型 のほ うがBK(-)

型 よ り抗生剤使用月数が多 く,C型 では その間に ほ と

ん ど差 を認 めなかつ た。検査時の使用薬剤 とCandida

検 出率 を検討 した場合,や は り抗生剤 を まず 用 い るこ

と,し か も長 期に使用す ることが発生に影響 を及ぼす こ

とが 明 らか とな る。 すなわ ちSMと 併 用の場合1カ

月18.7%,3ヵ 月38%,6ヵ 月以上47.5%と 次

第 に高率 になつてい る。KM,SMの 場 合 も 同様で あ

るが症例 にや や乏 しか つた。 ところが気 管支鏡検査 で分

泌物 を検査 したところそれ までに喀痰 中にCandidaを

証明 した7例 か らも 陰性 であ り総 計29例 中1例 に

Candidaを 証明 したが いわゆ るCandida症 ではなか

つた。手術時の切除病巣や膿胸腔 内に も全例Candida

を検 出 しなかつ た。 ガーゼ交換 中のCandida症 の治療

には全身的,局 所的 に もそれ までの抗 生物質使 用を中止

し,ト リコマイシ ン,ナ イスタチ ンの 内服,1,000×

ゲ ンチアナヴ ィオレ ッ ト,1,000× リバノール,1%

Nifroxime,ア ルバ ー軟膏 の 塗布等 を行 なつたが,そ の

治癒 にはかな り困難 を覚 えた。い わゆ る広域抗生物質 の

使用に よる菌交代症の原因 としては もちろん抗生剤 によ

る微生物のFloraの 変化 とと もに個体の抵抗力の低下,

あ るいは他の特 殊な菌 との混合感染が考 え られ る。われ

われの ガ ー ゼ 交換 中のCandida増 殖例 ではKM,

Penicillinの 術前後 使用量が非増殖例 よ り多 く,ま た喀

痰 中のCandida発 生例で も長 期に抗生剤 を使用 した例

に発生率 がやや高かつた。学研B型,C型 の空洞(+)

の例 にややCandidaの 発生が多かつたが これは解剖学

的な気管支の病変 も関与 してい るのではないか と考 え ら

れ る。今後 さらに検索 を進めたい と思 う。

3304.　重 症肺結核 に対す る凝血加細骨片充填胸成術

河村 謙二 ・東平介 ・岩 佐裕 ・横 田巖 ・勝 田善之(京 府

医大河村 外科)飯 田四郎 ・溝淵浩(国 療青野ケ原)久

保 田修 ・安野喜 夫(国 療福井)

肺結核 に対 す る外 科的療 法 としては,化 学療法下にお け

る病巣切 除が基本 的療法 であ ることは もちろ ん で あ る

が,耐 性菌 の問題,病 巣の拡 り,肺 機能の面 よ り切除療

法 の適 用 しえない ものに対す る胸廓成 形術の成 績 も,切

除療法 に劣 らぬ もの として近 時その効果が再認識 されて

い る。 しか し従 来の胸成術 に満足す ることな く,肋 骨切

除量 を減 じ,手 術侵襲 を少 な くして,し か も同等の虚脱

効果 をあげ,さ らに同時になん らかの病巣治癒機 転を増

強せ しめ る方法 として凝血加細砕骨充填胸成術 を考案 し

た。Ca45を 用いての実験的肺結核 モル モ ッ トに お け る

Ca代 謝の研究(林)に よれば,病 巣部へ のCa移 動 は

骨 よ り移動 す るCaが 主 で あ り,他 臓 器中のCaの 移

動 は少 ない。 しか も結核 モルモ ッ トにおけ る骨折実験,

骨移植実験(横 田 ら)に よ り,か か るCa代 謝 の変動

は,骨 折,さ らに骨移植 によつてよ り長期 にわた り増強

され ることを知 りえた。また河村 ・東 の さきに発表 せ る

ご とく,結 核 病巣近 くに骨移植 を行 な うことに より,病

巣の治癒機転 に好影響 を与 え うるものであ る。かか る観

点 よ りわれ われは凝血加細砕骨充填胸成術 を考案 し,今
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日まで39症 例に実施 して,術 後最長3年 余の観察で ある

が,一 応所 期の好結果 を得 てい る。 術法 はSemb氏 法

に準 じた胸成術 を行な うのであ るが,切 除肋骨量は 目的

病巣 を虚脱 せ しめ うる最 小限に とどめ,切 除せ る肋骨 を

円鑿鉗子 で細切 し,自 家または保存血 に混 じ,さ らに ト

ロンビン末,SM等 を混 じて凝固せ しめ,こ の凝塊 を主

病巣部 に一致 せ る肋膜外 あるいは筋膜外に充填す る。手

術 を二次 に分か つた場合 には,第 一 次手術時切除せ る肋

骨 を冷蔵 庫中に保存 して使用す ることもで き,ま た同 日

に行なった他の胸成 術患者 よ り得た同種肋骨 を使用す る

こともで きる。 この よ うに して凝塊は剥離腔に,自 由な

形 で間隙な く密に置 くことがで き,骨 細片は凝血 に包 ま

れてなん ら機械的な刺激源 とは な らず,充 填細骨片 は次

第に吸収 され,あ るいは骨の新生添加 を受 けて強固 な新

胸壁 を速やかに形成 し,手 術時の虚脱程度 を維持 して再

膨脹の傾向は み られない。術後の血沈,排 菌状態の改 善

もよ く,術 後肺機能の面 において も同程度 の病巣 に対 す

る普通胸成術 に比 して良好 であ る。以上のご とく本術法

は,従 来癈棄 していた切 除肋骨 を利用 す ることに より,

きわ めて簡単,容 易 に実施 で き,従 来 の胸成術 より手術

侵襲少 な くして しか もより以上の効果 を期待 しうる良法

として紹介 した 。

〔質 問〕 和 田寿郎(札 幌 医大 胸外)

(1)同 じ目的を達す る目的では切除肋 骨 を再 び術野に虚

脱 を確保す る位置 に縫合 固定す る方法 が よ り簡易ではな

か ろ うか 。(2)ま た 自家凝血 をあえて用い る目的は?な

ぜ なれば常 に患者 の術野に多少の凝血は常に あるのが普

通 であ るか らであ る。

〔回答〕 岩佐裕

凝血を使用す るのは細骨片に よる機械的刺激 を避 け ると

同時に充填の主役 を演ず る骨片の量 を節約 しえ,し か も

移植材料 としての骨の特質 を失 うことが ない た め で あ

る。 骨 を細砕 してbone chipと す る ことは大 骨片をそ

の まま使用す るよりも骨 の移植後 経過を安全 かっ速やか

な らしめ る。また これに よつて充填 物を 自由な形 とし,

希望 す る場所 に選択 的に充填す ることが可能 とな る。 こ

れ らの ことは教室多年の骨移植に関す る研究に よ り証明

された ところで ある。肋骨 を細片 とす ることは,少 し慣

れれば術中に助手 あるいは看護婦に容易に作製せ しめ う

る。

3305.重 症肺結核に対す る肺縫縮術 安藤良輝 ・西村

耕治 ・横田巖 ・河村章治 ・池 田誠(国 療三重 ・京府 医

大河村外科)

近来虚脱療法 と くに胸成術の遠 隔成績 が発表 され肺 切除

術の それ に近 い効果 を示 してい ることが報告 さ れ て 以

来,外 科 的療法 において虚脱療法 が再び重視 され るよ う

になつて きた。当所 では昭和34年 以来化学療法失敗例

な い し長期化療 例について肺縫 縮術 を行ない これに他の

虚脱療法を併用 して良好な成 績 を得 たので ここに報告す

る。症例は術後6ヵ 月以上経過 し た16例 で あ るが 全

症例 と もなん らかの理 由で肺切除不可能な もので あ り,

病巣の拡 りの ため縫縮術 を施行 した もの11例,そ の他技

術上肺切除危険 と認 めた もの5例 であ る。前者 は術側下

野 に病巣が散在 し,全 別 出には惜 しいか あ るいは対 側病

変 および癒着の 関係か ら手術侵襲 が多大 と思われ るもの

で あ り,後 者 は肺動脈 の癒着 お よび脆 弱な もの,気 管支

淋巴腺穿 孔の位置 的関係に よるもの,主 気管支試 験的閉

鎖 に よりただ ちにチアノーゼを発生 した ものお よび勝胝

強度 にて剥離 困難な もの等 であった。いずれ も多量の化

剤が投 与 され排 菌陽性 に て3者 耐性例 も含 まれ,病 巣

の拡 りもNTA分 類中等度以上 にて,長 径4cm以

上の巨大空洞あ る ものが6例 であった。手術は第5肋

骨切除後開胸,肺 門部 まで剥離,空 洞 を表軸の方向に縫

縮,2週 間後再び開胸 し血腫 を除去 内腔精査後閉胸 し第

1よ り第4肋 骨 まで 切除 を施行 し た。 また下葉 巨大空

洞縫縮後の1例 に対 し て はフレニコを加 えた。 出血量

は ほとん ど300～6009以 下,手 術 時間は2～3時 間以

内が大多数 であ り,術 後肺活量減少率 も平均17%,ま

た全身状態 は全症例 とも良好 に してレ線精査 にて遺 残空

洞 を認 めた ものは皆無 であ る。喀痰 中結核菌 は術前 陽性

10例,術 後 は1例 のみにて対 側肺 になお空洞 を認 め る

ものであ る。 しか して現在 までに退所就 労 してい るもの

は16名 中11名,近 々退所 予定の もの2名,な お入

所療 養中の3名 は対 側肺 に病巣を認め る もの2名 と他

疾 患のため加療中の もの1名 で ある。以上総合す るに,

本法 は他の手術にては危険に陥つ た り,合 併症 を生 じた

り,不 完全で あつた りす る可能性が ある場合,安 全かつ

簡単で あ り手術侵襲が少な く,選 択的虚脱が得 られ,全

身状態,遣 残空洞,喀 痰 中結核菌 の点か らもほぼ満足 し

うる結果が得 られ た。内科 的治癒 の見込 みのない重症 例

に対 して,そ の適 応如何 に よつては実施す る価 値のあ る

もの と考 え られ,今 後 さらに検討 を加 えてい きたい所存

であ る。

〔質問〕 和田寿郎(札 幌医大胸外)

演者は肺縫縮術に肋膜外充填術 を併用 され たことが ある

か,肋 骨切除に よる補成胸成の みな らず充填術 も行な う

ことを考 え られ ることが望 ましい。

〔回答〕 池 田誠

(1)現 在 においてはまだ実施 していないが,骨 片充填 な

どの方法 を用 うればなお良好 な成績 が得 られ るもの と思

われ,今 後 検討を加 えてい きたい と思つてい る。(2)肺

切除な どの 目的にて開胸 した場合,患 者の全身的状態 あ

るいは技術上の 問題に て縫縮術に転向 を余儀 な くされ た

場合 をさしていつたので ある。

3306.小 児思春期肺結核症の外 科的療法 上 島三郎

(国療 小児結核共 同研究班)
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国立療養所(札 幌,宇 都宮,習 志野,長 野,中 野,天

竜,神 奈川,大 府,三 重,兵 庫,広 島,福 岡,再 春)13

施設の小児 病棟に入所後手術 を受 けた234例 につ い て

み ると,結 核肺 の手術は208例 で,そ の うち,肺 の切

除は男子75例,女 子110例,計185例 で多 く,成 形

は男子7例,女 子16例,計23例 で少ない。 また男

子 より女子 に多い。非結 核性の手術は この ほか26例 あ

り,そ の うち気管支拡 張症が16例 で多い。切除 例の手

術 時年令 は7～18才 で,14～16才 が多 く全体の60%

を占めてい る。また年令 的には女子 のほ うが早期に手術

例が よ り多 く認 め られ る。発病発見か ら手術にいた るま

での期間 は1～3年 以内の手術 が多 く67%を 占めそ

の後は急速 に減少す る。術後気管 支綾 は177例 中6例

3.3%で 同時代の成人の場合 に比べ低 いよ うで あ る。

は じめか ら結核菌陰性で ある症例 な らびに化学療法 によ

つて陰性化 した症例で手術 した126例 で は1例 の気管

支 瘻を認 めたのみで あるが,化 学療法 によつ て も陰性化

で きなかった まま手術 した51例 で は5例 の気管支瘻

が生 じた。いずれ も耐性が認 め られ,1例 を除 き大量排

菌 であつた。術後 肺活量の推移 を,1年 以 内に術前肺活

量 に回復 す るか否 かでみ ると,左 肺では回復 しない もの

と,し た ものは42例 対32例 であ る。 しか るに右肺で

は63例 対22例 で右肺 は左肺 に比べ回復が遅 れてい る

よ うに思 われ たが なお検討 を要す る。年 令別 にみ ると,

低年令 ほど術後肺活量 の回復 は早 い。6～11才 では3カ

月で回復す る ものが あ り,9ヵ 月では術前 値 より増加 を

示す。12～16才 で は回復 はやや遅 れ,術 後6ヵ 月で回

復 し は じ め1年 で は増加す る例 もあ るが,回 復 しない

例 もあ る。17才 以上で はお よそ1年 で回復す るが増加

しない例 も多い。性別,年 令別,葉 切か区域切除か につ

いて術後%二 肺 活量の変化 を求 め表式化 を試 みた。 これ

に よつて,術 後%肺 活量の推移 を推定す ることが で き

ると思 う。一般 に区域切除は葉切に比べ て回復が早 く,

低 年令 ほ ど回復が早い。なお非結核肺の切除 で も肺活量

の 回復 は順 調であ るが,成 形 と くに低肺機能者では回復

に問題が あ るようであ る。

〔質 問〕 唐沢和夫(群 馬県 立東毛 療)

われ われ の所 の症 例 も約50例 あ るが,一 番困 るのは予

測値 に対 す る%で あ る。%VC値 を求 め るにあたつ

ては,そ の予測値の算定 はいか な る計算式 で行なつたか

伺いたい。全国的 に,日 本人学童 の標準値 とい うものを

統計的に検討す る必要が ある もの と思 う。

〔回答〕 石 田尚之(国 療神奈川)

Baldwinの 式 は16才 以下 につ いて適用 され るもので,

しか もアメ リカにお ける標準式 であるの で,い ず れに し

て も本式 を適用す ることは不可能 である。 われ われは学

童期については東北大抗酸菌研,田 多井氏の式 を参考 に

し,わ れわれの測 定法 に基づいて計算 した。 また6才

以下はわれわれの測 定値に よった。 これ らの標 準式につ

いては慎重に検討すべ き性質の もの であるの で今後検討

の うえ報告 したい。

〔追加〕 守屋荒 夫 ・星野皓 ・草野博(東 京都立清瀬小

児 病)

清 瀬小児 病院外科開設以来1年6ヵ 月間の小児肺切除

例は61例(現 在70例)で,年 令 は 最 低3才9カ

月,最 高16才 であ る。また この うち肺結核は56例,

非結 核は5例 で あった。術後成績は,肺 結核56例 中,

術後 排菌2例3.6%,気 管支瘻1例 が あるが,気 管

支瘻 は追加手術 に よ り治癒 し,現 在 の ところ,61例 中

59例(66.7%)は 順調 な経過 をた ど っ て い る。SM

耐性100γ 以上の 例 は5例 あ りうち1例 は術後 排菌

をみてい るが,気 管支瘻 の症例 ではSM耐 性10γ で

あつ た。 気管支瘻,膿 胸の発生の少 ないのは,KMの

使用 もさることなが ら,気 管支 縫合 をナイ ロン糸 で行 な

つてい ること も関係 しているよ うに思 うが,さ らに症 例

を重ねて検討 したい。対側 シュープの経験 はな く,ほ と

ん どが術後3ヵ 月で院 内付設の学校 に出席可能 とな り,

6ヵ 月では退院,自 宅 よ り登校,さ らに1年 では正常

健康児 と変 りない生活 をしてい る。

3307.薬 剤耐性肺結核症の肺切除におけ るVMの 効

果 上村 等 ・山 田穣 ・下山 田和夫 ・松室正智 ・原 田昌

亮 ・奈 良圭司(国 療神奈川)

SM耐 性肺結核症 の肺切 除におけ るviomycin(VM)

の効 果を調べ るために,国 立神奈川療養所で昭和32年

1月 よ り35年7月 までに行なわれた肺切除 を3群 に

分 け術後合併症 に つ い て比較検討 した。 すなわ ち第1

群 は耐性例 にVMを 使用 した48例,第2群 は耐性例

にVMを 使用せず,SM,PAS,INHを 使用 した

44例,第3群 は感性例 にSM,PAS,INHを 使

用 した426例 で ある。 第1群 と第2群 の耐性例 はす

べ てSMに10γ/cc以 上の耐性 を示 し た もの であ

る。術後合併症 として気管支瘻,膿 胸,肺 病巣の悪化 お

よび術後排菌陽性の4項 目について 検討 した。 各群の

術 後合併症 は次の とお りで ある。すなわ ち第1群VM

使用例48例 か らは 気 管 支 瘻1例(2.0%),膿 胸1

例,排 菌3例,合 併症合 計5例(10.3%)が 発生 し

た。 第2群VM非 使用 耐性例44例 か らは 気 管 支

瘻3例(6.8%),排 菌5例,合 併症合計8例(18.1

%)が 発生 した。第3群 感性例426例 か らは気管支瘻

3例(0.7%),膿 胸5例,排 菌2例,合 併症合計10

例(2.3%)が 発生 し た。 これ ら3群 を比較 す ると気

管支瘻 は第2群VM非 使用耐性例か らは6.8%に 発生

したが,第1群VM使 用例か らは2%に 発生 し た

にす ぎず,ま た合併症全体 に お い て も,第1群VM

使用例か らの合併症発生率10.3%は 第3群 感性例の

2.3%に は及 ばないが,第2群VM非 使用耐性例の
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18%よ りは少な く,VMは 耐性例の合併症発生防止 に

効 果が あると考 える。次にVM使 用例 にお いて術前 およ

び手術 時の種々の状況 と合併症 との関係 につい て検討 し

た。 術 前の排菌については,術 直前3ヵ 月以 内排菌 陰

性 例15例 か らは合併症は発生せず,排 菌 陰性例 では成

績 が よい。また手術操作中 に空洞穿孔 を起 こし手術野 を

汚 染 し た17例 か ら4例 の合併症 をみたが,空 洞 穿孔

のない31例 か らは1例 の合併症 をみたのみ で あ り,

空洞穿孔例では成績が悪い。VMの 副作用 については,

32年1月 よ り35年12月 までに行 なわれた肺切除ま

たは気管支瘻 に対す る手術 の術 前術後 にVMを20～

509投 与 した71例 の症例 について検討 した。副作用 と

しては,発 疹,〓 痒感,呼 吸困難 悪 感,悪 心な どが あ

っ たが,副 作用 は71例 中8例(11%)で あつ て,こ

れ らの症状 はいずれ も重 篤な ものではな く,い ずれ も抗

ヒス タ ミン剤,強 心剤の投与に よつて軽快 し,VMを

中止 す ることな く引 き続いて投与す ること が で き た。

〔結 論〕VMを 耐性例の肺切除 に使用 し た 成績 は良 好

で あ り,VMの 副作用 は11%に み られ たがいずれ も

重篤の もの ではな く続 いてVMを 投与 す ることがで き

た。

3308.術 後肝障害について(2報)-と くに輸血後肝

炎 の予 防と治 療について-荒 木 宏 ・重松信昭 ・吉 田

猛 朗 ・下野 亮介(九 大胸研)坂 元秀三(九 電病)肥 高

幸 彦(国 療屋形 原病)

胸部外科手術後の輸血後肝炎につ い て,昨 年 の第1報

に引 き続 き検討 を重ね た結果,現 在 までの ところ次 の よ

うな所見 を得 た。(1)昭 和33年10月 以降34年11

月 までの手術例 におけ る肝炎発 生率は32%,そ れ以後

35年5月 までの発 生率 は33%で あつて,そ の うち黄

疸発現例 は前期8%,後 期4%と 半減 した。その原因 と

して,Screening testを 術後2～4週 ご とに必ず実施

して早期 に肝炎発 生 を見 出だ し,適 切な治療 を行な うよ

うになつた ことお よび輸血後すな わち術直後 よ りの肝庇

護 剤の長 期投 与例では肝障害度が比較的軽 くな り,3週

以上の庇護例には黄疸発現例 はなかっ たとい う成績が 関

係 してい ると考 え られ る。(2)昭 和35年6月 よ り11

月までの6ヵ 月間の手術 例57例(4例 を除 き他は全

例3週 以上の術後 肝庇護 実施)で は肝炎発生45.6%,

うち黄疸発現2例3.5%で,術 後肝庇護3週 例に1

例,4週 例 に1例 の黄疸発現 を認 め,現 在 わ れ わ れ

が実施 してい るよ うな20%糖 液,V.Bユ,V.C,

V.B2,チ オク ト酸等 の投与 のみでは黄疽 発現 を抑制す

るに不 十分であ り,ま た第1報 で述 べ た よ うな術前,

術後 の化学療法 の種類,量,期 間の問題,輸 血量等の問

題 について も今 後一そ うの検討 を要す ると考 え られ る。

(3)近 接病院(九 電病院)の 昭 和35年1月 よ り11

月までの手術58例 の血清肝 炎 発 生 率 は,主 と し て

AsorbinS排 泄試験に よ り検討 し た が,肝 炎発生率 は

45%,う ち黄疸発生 は7%で あつ た。(4)こ れ らの

例の経過 中に お け る最高 の肝 障害度 をみ ると,昭 和33

年10月 ～35年5月 と35年6月 ～35年11月 と

の症例間 に大差 な く,た だ黄疸発現 例は前 期 に 比 し 後

期 は1/2/以 下 で あ つ た。(5)昭 和35年7月 以後

Screeningの 肝機能検査にG.P.T.を 加 えて検討 した

結果,B.S.P.値 とほ とん どよ く一致 した。(6)術 前 の

肝 障害は輸 血後肝炎の発生率には影響が ないが,肝 炎発

生後 の治療経過が順調でな く治療経過が遷延す る傾 向が

認 め られ た。(7)手 術直後か らの肝庇護 を3週 以上実施

す ることに よ り肝炎 の発生率 は低 下せ し め え な い。(8)

血清肝炎 の発生初期 におけ る各種肝庇護 剤の効果 を検 討

す ると,著 効 のみ られた ものは5%糖 液点滴 静注 例の

多 い こと,と くにチオク ト酸,V.B2を 含めた肝庇護

剤の使 用例の多かつた ことが認 め られた。

3309.当 療養所におけ る術後気管支瘻併発患者の統計

的観察 中野正 ・磯 田四郎 ・桑原公達(国 療愛媛)

われわれは,昭 和27年 か ら35年 にい たる当療養所 の

術後気管支瘻併発例につい て統計 的観察 を試 みて次 の結

果 を得 た。(1)肺 直達手術712例 中,瘻 併発 例37例

で5.2%で あつた。(2)瘻 併発 と術前排 菌な らびに洞

の存在 との間には推計学 的に有意性 を認め,SM高 度

耐性 例にお ける瘻 併発 は けつ して少な くない。(3)肺 直

達 手術後の遺残 胸腔の大 きさは,切 除術式 とは関係がな

いが,そ の存在 は瘻併発 を推測せ しめる。(4)高 度耐性

を伴 う重症肺結核の増加 しつつ あ る現在 では,今 後,以

上の統計的観察か ら類推 してけつ して減少す るとは考 え

られ ない。 し か し て 瘻併発 の場合 には難治 の傾 向にあ

り,肺 機能 の低下 を きた さしめ る。(5)し か し,わ れわ

れが行 なっ て きた筋 肉弁充填術,胸 成 術,断 端再縫 合術

の3者 併施が瘻 に対 し有効 であ るよ うに思われ る。
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シンポ ジアム(8)一 側肺全切除療法

3310.肺 結核に対する片肺全別の成績,と くに右側全

別に死亡が多い原因について 何世雄 ・織本正慶 ・宮

本忠明 ・恒 川清三 ・秋山寛 ・石垣堅吾(織 本病)

〔研究 目的〕 肺結核 に対す る片肺全 別の成 績は前回の総

会で砂原先生の発言 どお り右 に死亡率 が多い。 この傾 向

を自家症例106(死 亡率 右31.0%,左5.2%)よ り

検討,そ の原因を究 明。 〔研究 方法〕 昭 和30～35

年 までの右28,左78例 を対象。全 例を術前の レ 線写

真,切 除肺病変 お よび 臨床的 観 点 よ り不透 明 肺群35

(5:30),広 汎 病巣群46(10:36),膿 胸群7(4:3),

直達 不成 功群7(4:3),虚 脱不成功群10(5:5),お よ

び手 術過誤1(左)の6群 に分類,可 及的に 術側別に

比較 検討 。 〔研究結 果〕 総死亡13例 中,後 出血死1

(左)お よび 晩期非結 核死1(右)以 外の11例 は,早

期死(右4,左2)で 死因の大部分が いわゆ る 急性の

心肺 性不全 で低肺 機能 と密に関係。一方晩期結核死(右

4,左1)は 全例 合併症 併発 による 二次的な 死亡 と判

明。 よつて不成功の 因子 を以下心肺機能 および合併症発

生の2項 目よ り検討。(A)心 肺機能:(a)V.C.;左

に比 し 右に50%以 下の低肺活量者が多 く,30%以

下はすべて右側。'また各群 と も右 は4～7%程 度左

よ り少。(b)M.B.C;特 定な群 以外%V.C.ほ ど

はつ きりせず。 ただ し直達 不成功群 のみ%V.C.,%

M.B.C.と もに24,31と 右 が著 明に少 。(c)肺 循環

抵抗(P.A.とP.V.R.);比 較 的機能の対照的な広

汎病巣 お よび不透 明肺 群 と もに右が左 よ り高い傾向 を示

す。(B)合 併症併 発:(a)術 前排菌お よび耐性獲得状

態;ほ ぼ互角。(b)手 術の困難 性;右 に手術困難 な膿胸

群お よび合併症を伴つた直達不成功例多 く不利。病巣性

状で も右は左 に比 し縦 隔変位に よる病巣 自体の萎縮虚脱

傾向少 で,右 広汎病巣群に 大空洞多 く空洞の 開放像著

明,術 前の咳嗽,喀 痰 も平均 して多い。(c)手 技上右 は

左 よ りやや困難。(d)術 中出血量,手 術時間;膿 胸 お よ

び直達不成功群 と もに右 に不利。(e)結 果 的に死 亡右9

(31%),左4(5.2%)。 死 亡以外 の 合併症 は右39・3

%,左24.4%で 右 に早期瘻(右2,左2),非 特異

性膿胸(右3,左1),結 核性気 管支瘻膿胸(右5,左

10)が 比較的多。 死亡 を含 め 合併症 は 右71.4%,左

30.8%で,右 側 は左側 の2倍 以上を示す。 〔総括 お

よび結語〕(1)生 理的状態 を受 け継 いで右全別例 は左 に

比 し,一 般的に心肺機能の低下 を認む。(2)左 に肺機能

の荒 廃 した不透明肺が多い ことは機能損失軽減 で左 に有

利。(3)右 全別に比較的手術困難な膿胸,再 切除群が多

く,と くに後者 は合併症 を伴 つたPoor-Riskな 症例 で

死亡率増加の一大原 因を形成 。(4)左 右別 の 解剖 学的差

は病巣の性状 に も差 を生 じ,一 般 的に右肺 病巣の開放が

著 明で,術 前 の 自覚症 も多い。 これは術後の成績に もあ

る程度影響 してい る模様 。

3311.一 側肺全切 除術 の成績 田中哲.秋 山三郎 ・鳥

居重 彦 ・林春 男(国 療愛知)

昭和30年1月 より35年7月 までに当国立愛知療養

所 で行 な わ れ た 肺 切は494例,う ち 全切除は69例

(14.0%)。 この比率は年々増加の傾向に ある。全切69

例中,右21例,左48例 で左に多い。女子の肺切 に全

切が多い。年令は最低20才,最 高56才 。合併症 とし

ては直接死は1例 もな く,入 所 中死亡 は術後 シューブ

に よる2ヵ 月 目 お よび4ヵ 月 目の2例 である。 血胸

のた め早期 に再開胸 を要 した症例 はない。そ こで今 回は

早期死,晩 期死 に大 きく影響す る気管支瘻(以 下Fと

略す),シ ューブ 再悪化(以 下Sと 略す)を とりあげ

て検討す る。Fは6例,Sは4例 。適応 では広 汎病

巣54例,そ の うちF3,S3,計6(11.1%)。 膿胸

9例 でF1,S1。 肺 切後 気管支瘻発生例に対す る全

切 除3例(い ずれ も右)F2,S0,計2。 肺切後 シ

ューブ発生 例に対 す る全切2例,そ の他1例 。肺切後

気管 支瘻 発生例に対す る全切除にFが 多 く,こ れが全

切 除のF発 生率 を大に してい る。 この症例 を除い て も

なお全切のF,Sの 発生率は他の肺切の それに比 し高

い。肺切の合併症を発生 しやす くす る諸条件 す な わ ち

「発病か ら手術までの年数の長い こと」「癒着度大 なる こ

と」「術中胸腔 内汚染」 「対側病巣の ある こと」 「耐性」

等に相当す る症例が全切に多い こと,術 前排菌,と くに

術前3ヵ 月 内排菌例の多 い ことが 全切 の合併症 発生率

を高 めてい るよ うに思 われ る。全切 の転帰 は合併症 のな

い59例 中略治退所52,作 業療法 中2,入 所治療中5。

合併症発生例10例 中,略 治退所2,入 所治療 中5,転

医1,死 亡2。 術後退所 までの期 間か らみて も合併症発

生例 は予後が悪 い。なお左右 の合併症発 生率をみ ると左

右差 はない。 肺活量 は男子 では1,500cc以 上,女 子で

は1,000cc以 上に行なわれてい る。 術前左右別肺活量

を測定 しえた症 例か ら先述 の合併 症例を除いた45例 に

つ いてその対側%VCを 術前,術 後3ヵ 月,6ヵ 月

の 笹と 比較 す ると,術 前 値では 右全 切に 低 い ものが多

い。術後6ヵ 月 で大体術前 の対側 値に近 く戻つてい る。

なお補正成形 は最近 は膿胸 に対す る全切 除以外 は,合 併

症発生 のおそれの ないか ぎ り原則 として行 なわない こと

に してお り,今 回の症 例のなかに も7例 含 まれてい る。

出来上 り%VCを40%以 上に したい ため,術 前の
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対側%が40%以 上あ ることを 適応決 定の 原則 とし

てい るが,や むな く40%未 満の ものが13例 あつた。

その うち1例 は入所 中。7例 は40%以 上 になつて退

所。3例 は35%以 上で退所 。2例 は左1例,右1例

でそれぞれ退所時28%,27%。 前者 は術後満2年 の現

在,就 労 。後者 は術後2年3ヵ 月で退 所 し,術 後4年

目にイ ンフルエ ンザ で死亡 してい る。

3312.肺 結核症 におけ る一次的右側全切除術の死亡例

の検討(1報)中 村京亮 ・梅本三之助 ・熊谷恒雄 ・

直村貞子 ・川崎洋助 ・漢明 ・庄島賢治 ・勝 田満江 ・大

石都子 ・永松三郎 ・松本美智子(国 療清光園)

昭和35年 末 までの 肺切除 総数1,506例 中肺結 核症に

おけ る 一次的 一側全切除例は143例(9.5%)で,右

側26例,左 側117例 で,う ち右全切7例(26.9%),

左 全切4例(3.4%),計11例(2.7%)の 死亡例 を

みた。術前の肺活量では左右別肺機能検査の実施で きた

100例 については右全 切の 対側1,500cc以 下11例 中

4例36%に 死亡をみたが,左 全切例には 死亡例はな

い。なお 対側肺の%VC4～49の 例では 右全切で

は10例 中5例50%,左 全 切では43例 中2例5%

に死 亡をみた。死亡例,生 存例 と も心電図には異常 を認

めなか つた。 手術 時間では 時間が 長 くな るほ ど左 右 と

もに死亡率 が 高 くなつてい る。 術 中 出血量 との 関係は

5,000g以 上 の 右全 切例4例 の う ち3例 の 死 亡をみ

た。右全切前 に 成形 を 行 なつた例 すなわ ち準備成形 例

1例,成 形不成 功例7例 中3例43%に 死亡 をみた。

成形 を追加 しない例は143例 中118例83%で あ る。

発病か ら手術 までの 経過年数 では5年 以上 の 例 では長

い ほ どやや悪 いよ うであ る。患側肺 の病変 は半数 が荒蕪

肺 で,右 全切 では11例 中3例27%に,左 全切 では

76例 中3例4%に 死亡 をみた。次 に虚脱不成 功例 で

右全9例 中3例33%に 死 亡をみたが,左 全では7例

中死亡例 をみない。対側肺にお ける病変 との 関 係 を み

ると左右全で も対側肺に病変の ある例 に死亡 は高 くなつ

てお り,右 全に高率で ある。なお対側に肋膜癒着像 ある

もの右全切5例 中2例40%に,左 全切 では26例 中

2例8%に 死亡 をみた。術 中対側吸引 を起 こした4例

中3例(2例 は 死亡)に 肋膜癒着像 を認め 他の例に肋

膜炎 の 既往 症のあつた ことは 注意 すべ きことと 思 う。

術前血沈 値はあま り関係はない よ うに思われ る。次に薬

剤耐性 との関係で は 他の肺 切例 と同 じよ うにSM+P

+INH3者 耐性例に死亡率は 高 い。 肝機能,血 清蛋

白には とくに関連は認め られない。なお体力等 も加味 し

た一般 身体状態すなわ ち術 前の 「見て くれ」の感 じとい

うことは手術の適応 を決 め るのに大切な ことと思 うが,

死亡例中にはそ うした もの2例 あつた。 次に死亡例の

検討 をす ると,死 亡までの期間は左全では手術死1例,

早期死1例,晩 期死2例 で,右 全 では手 術死5例,

早期死1例,晩 期死1例 で手術死 は明 らかに右全 に高

率で ある。上述の諸項 目か ら推定死 因と しては,左 全切

では対側吸引に よ りH列,気 管支瘻+膿 胸か らシュー

ブを起 こし た1例,全 身の出血傾向強 く心肺不全 と脳

内出血に よる1例,他 の1例 に後出血に よる心肺不全

にて死亡 した。 次に右全切では2例 が対側吸引,1例

は引 き続 き気管 支瘻 と膿胸を起 こして死亡,1例 は後出

血 に よるアノキシアにて死 亡,1例 は後 出血にて死亡,

3例 が肺水腫 を起 こし死亡,他 の1例 は気管 支狭窄 と

上葉 の病変 に右全 を行 ない,急 性 の心肺不全 の た め か

12時 間 にて死亡。 以上 のよ うに 右全 に著 しく死 亡率 が

高い。 その理 由と して気管支 を解剖学 的にみて右全 の場

合に対側吸引が起 こりやす い(現 在 では時期に応 じて気

管切開 をすれば危機 は脱 しうると思 うが)の と後 出血 に

よっ て大静脈 を圧迫 し,静 脈環流が妨 げ られ ることな ど

に よるの ではな いだ ろ うか。 その一 つの裏付 け として,

肺切除例 で凝固血胸 を起 こして 全身状態 の悪化 を き た

し,再 開胸 を行な つ た例65例 の うち1,000g以 上の

貯溜血液を認めた35例 をみ ると,再 開胸前 の血圧 の下

降は右では23例 中14例61%,左 は12例 中5例

42%で,脈 圧の狭小 とな る もの右 では23例 中14例

61%,左 は12例 中3例25%で 明 らかな差が 認 め

られ る。なお脈搏数50以 上の増加 を認 め た 例 は,右

23例 中10例44%,左 では12例 中2例17%で,

右 の影 響が 明 らかに高率であ る点な どよ り大静脈圧迫に

よ る静 脈血環 流が妨 げ られてい るとの一つの根拠にな る

のではないか と思つてい る。

3313.右 肺全切除 の危険性について 渡辺 誠三(国 療

東京)

肺結核 の治療法 の進 歩 とともに,外 科手術の適応はい き

おい重症患者 に向け られ る傾 向が大 き くなつて きた。 し

たが つて,一 側肺全切 除術 は年 を追つて増加 の傾向にあ

る。 しか し一側肺全切除術 は,手 術の危 険性 と術後 の労

働力 の維持が どの程度 まで可能か と い う2つ の方面か

ら十分 に検討 されね ばな らない。 国立東 京療養所 におい

て,1948年 か ら1959年 までの間 に行 なわれた2,523

例 の肺切除術 に つ い て,死 亡例 を検討 す ると直接死 は

34例 で1.3%で あっ た。 これ を術式別 にみ ると,区

域切除 では右199例 で 死 亡 な く,左362例 で死亡1

(0.3%),肺 葉切除 では右898例 中13例(1.5%),

左399例 中5例(1.3%)で あっ た。肺全切除 では左

は338例 中 ただ1例(0.3%)の 直接死 をみ たが,右

で は182例 中実に13例(7.1%)の 直接死が あ り,肺

切除の死亡率は右肺全切除のみで引 き上げ られ てい る。

この事実は右は左に比べ肺機能の損失が大 きい ことを想

像 させ る。 ことに呼吸不全,肺 水腫等の合併は右肺全切

除術に み られ てい る。 そこで術後3～6ヵ 月後肺機能検

査 を行 なつ た症例につい て比較検討 してみ ると,右15,
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左30例(そ の うち成形 を加 えない もの14あ り)で,

肺活量は左成 形(-)で48.5%,左 成形(+)で

43.6%,右 成 形(+)で35.2%。 最大換気量 は左成

形(-)で62.7%,左 成形(+)で59.9%,右 成形

(+)で51.3%と な りいずれ も右は左に比べ少ない。

呼吸死腔 率,動 脈血O2飽 和度,CO2分 圧等 は安静時

には差異は認 め られない。時限肺活量,残 気率等 もと く

に有意義な差は認 め られなかつ た。作業能力 を示 す指数

の換気指数は,左 成 形(-)41.8,左 成形(+)34.5,

右成形(+)24.5と かな り大 きな差が認 め られ る。 こ

れ らの結果か ら,手 術成功例か らみて も肺活量,最 大換

気量,換 気指数等,呼 吸予備能力 を示す ものは,右 肺全

切除例は左 肺全切除例に比べ明 らかに肺機能が低 い。 し

たこがつて,手 術の場合,侵 襲 による機能不全が加 わ る場

合,右 肺全切除に,呼 吸不全,肺 水腫 の危険率が高 い こ

とは当然で あろ う。術後の作業能力 につい て も一般 的に

かな りの差 を認 めねば な らず,一 側肺全切除 で肺機能 の

激減 を伴 う場合,肺 活量 でい うな らば,わ ずか1%の

大小が大 きな問題 とな ると考 え られ る。

3314.　遠隔 時における一側肺全劉除患者の 〓肺動態 お

よび心肺動態か らみた術後胸成術の適応 について

川合功 ・鈴木公志 ・萩原昇(東 北大抗研)

〔研究 目的お よび方法〕 肺結核患者 で,一 側肺全別 除術

を受 け術後平均3年 を経過 した38名 について,換 気,

ガス分布,拡 散 および循環機能検査 を行ない,遠 隔時に

お け る心肺機能 を検討 す るとともに,心 肺 機能 面に及 ぼ

す追加胸成術 の影響 について検討 した。 〔研究成績〕

(1)換 気 およびガス分 布:左 肺全別 除27例 と右 肺全剔

除11例 の2群 に分 けて検査 した。 肺活量,最 大換気

量 および全肺容量 を総 合標準 値 と比較 す ると左全別 では

それぞれ58%,70%,65%で 右全剔 の52%,66

%,60%に 比べ て大 きか つた ことは正常人 の肺 容量左

右比か らみて当然 とみ られ る。残 気量は左 全剔32%,

右全別33%で 著 しく高 い 値 を 示 したが,1秒 率,

△Heお よび酸素 当量 が 正常値 を示 した こととスパイ ロ

グ ラムの所見 か らみて単 な る代償性過膨脹に よる もの と

解 された。歩 行指 数は30%前 後で 両群 と もに高かつ

た。(2)拡 散機能:Dcoは 両群 ともに平均10.7ccmin

/mmHgで 健康人総合標準値 の71%に 相 当 し,よ く

代償 されていたが,運 動負荷 時のDcoの 増加 は健康人

に比 しきわめて低 かつた。(3)循 環機能:運 動負荷直後

の動脈血O2飽 和度 は1例 を除いて全例正常 範囲 内に

あつた。肺動脈圧は10～18.5mmHgで,全 肺血管

抵 抗お よび心搏出量はすべて正常範囲内に あつ たこ。 ただ

し症例の半数に心 カテー テル検査終了直後血圧の下降が

認 められた。(4)心 電図:心 臓の変位 をみ ると,前 額面

にお ける変位は左肺全剔除群に著 し く,こ れに対 し移行

帯 の移動は右肺全剔 除群に著 しかつた。心房負荷 を現わ

すP波 の異常 は 右全剔 の64%,左 全別 の32%に

み られ,右 肺全別除群 の半数 に頻 脈がみ られた。また運

動負荷心電図 では全例 にTの 平低化 およびRの 減 高

が現 われ,負 荷 前心電図へ の回復 も遅延 していたこ。(5)

追加胸成術が心肺機能 に及 ぼす影 響:右 肺全別 除例 には

すべ て胸成術が併用 され ていたので,左 肺全剔 除群 を胸

成群(21例)と 非胸成群(6例)に 分 けて 検討 した。

併用群 の最大換気量,肺 活量 および全肺容量 は総合標準

値に対 し それ ぞれ68%,57%,67%で 非併用群 の

75%,62%,66%に 比べ て少 なか つたが,残 気量 が

併用群94%,非 併用群96%で その差 はわずか2%

であ り,こ れ は胸成術 を併用 して も残存肺 の過 膨脹 を防

ぎえない ことを示 してい る。他の検査 では両群の問に有

意 の差 は見 出だせなか つたこ。 〔結論 〕 一側肺 全剔 除者

の遠 隔時の心肺動態 は安静 時にはほぼ平衡 を保つてい る

が,歩 行指数,運 動 負荷 時のDco,心 電図等の 所見か

らみて,運 動 負荷 に対 す る心肺 予備能 力の乏 しい ことが

推測 され た。 またこ心肺機能面 に関す るか ぎ り,一 側肺 全

剔除術後 の追加胸成術 は不要 であろ うと考 え ら れ た。

3315.　結核肺全葉切除患者の就 労事情 矢 吹清一(国

療宮城)佐 藤順(宮 城県立瀬峰療)猪 狩正 昭(磐 城共

立病)

最近外科療法 の対象 とな る肺結核患者 は重症 例が多 く,

全葉切 除が増加 し,全 葉切 除の就 労率 の成績 が報告 され

てい るが,社 会復帰 に対す る質的報告すなわ ち就 労事情

の調査 も重要 であ ると考 え られ る。われわれは,国 立宮

城,宮 城県立 瀬峰療 養所において,昭 和25年12月 か

ら35年7月 までに施 行 した全葉 切除105例 中,就 労

した53名50.5%に ついて,ア ンケー トその他の方

法 に よ り判明 した就 労事情 を報告す る。就労者53名 中

男子30名,女 子23名 で,術 側左は44名,右 は8名

で,補 成成形 例は38名 であ る。就労 したわれわれの症

例は農業出身者が多 く,共 同的,強 制的作業は少な く,

男子30名 中半数以上は退 所時%V.C.50前 後以上

で農業等の比較的労働作業につ き,%V.C.40～50

は普通人の8割 程度の作業につ き,40%以 下は養鶏,

花 作 り等の園芸的,ま たは農業の草取 りや手伝い程度 の

軽作業についてい る。女子は終 日家 で過 ごす家事,和 洋

裁が大部分で農業が2名 い る。 これ らの就労時間 は最

短3～ 最長13時 間,平 均6.5時 間で,退 所後の経過

年数が長 くな る と ある程度作業量が増加す るよ うで あ

る。職業別にみ ると,男 子は農業7,商 店経営3,事 務

2,漁 業,輪 業,牛 乳配 達,大 工,印 刷工,行 商,教 師,

学生各1名 ず つ で,他 は園芸,農 業の手伝 い程度10

名で あ り,女 子は家事16,和 洋裁3,農 業2,事 務,

学生各1名 で ある。 個 々の作業時にお ける動悸,息 切

れの有無 をみ ると,44名 中39%名 は全 く訴 え が な

く,な ん らかの訴えの ある ものは27名61%で ある。
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また坂道 を登 るときに起 こる動悸,息 切 れは 退 所時%

V.C.39以 下に多 く,40～50%の 間に混在 し,50%

以上 にはほ とん どない。個々の生活 に対す る自信,希 望

の有無 をみ ると,自 信,希 望 あ りと答 えた ものは42名

中25名60%,不 安 は17名40%で,不 安 の理 由

は再発 を お そ れ るもの,あ るいは漠然 とした不安が多

く,%V.C.40以 上 は指導 の如何 に よ り自信 と希望 を

もたせ うる ものが多い と考 え られ る。以上のほか,風 邪

を引 きやす い もの6名,胃 症 状を訴えた もの4名,神

経痛2名,中 耳 炎1名 で,退 所後 ま もない ものや不安

を もつてい るもの8名 は現在INH, PASの 化学療

法 を受 けてい る。また術後結 婚 した ものは男子2名 で,

術後妊娠 した女1名 は人工 流産 してい る。 〔結 論〕 農

村 を基盤 としたわれわれの症例 か ら,退 所時%V.C.

50以 上 は健康人 の作業能 力に比べ て 劣 るが,普 通人 あ

るいはそれに近 い仕事 をやつてお り,40%台 は普通人

の8割 程度 の作業 が可能 で,30%台 は半人分 く らい

の軽作業が適 当 と考 え られ,退 所後 の経過年数が長 くな

るにつれ て作業量が増加す る傾 向にあ る。

〔3310～3315に 対 する質 問〕 宮本 忍(日 大第二外 科)

全切除後追加成形 の可否 について。

〔回答〕 心肺機能 の面 か らいえば追加成形 の必 要はな

い と思 うが,晩 期合併症 を防止 す るためには長 期間少な

くと も術後1年 間 は 検痰,レ 線検査 に よつて経過 を観

察 し,そ の必要性 の有無 を決 め るべ きであ る。

〔3310～3315に 対す る追加〕 和 田寿郎 ・小松 作蔵(札

幌医大胸外)

(1)わ れわれの教室 で過去6年 間に行 なつ た 一側肺全

切除術は248例 で,そ の うち肺結核 に 対 す る も の は

220例 となつてい る。女性に やや多 く,か つ左側 に行 な

われた ものが右側 の約2倍 半 となつ てい る。最年少者 は

9才 で,50才 以上の もの7例 が含 まれ てい る。 その死

亡例は21例 で,右 側は約18%,左 側 は約6%と な

つてお り,右 側全切除の死亡率が著 し く高率 となつ てい

る。術前肺活量か らみれば2,000cc以 下 の ものに多 く,

また これ ら死亡例の対側病巣 の有無につい てみれ ば,右

側12例 中11例,左 側9例 中7例 と,い ずれ も対側

病巣 を有 した ものが多い。 その死 因と しては,肺 浮腫お

よび心肺不全に よる ものが過半数 を占めてい る。非結核

性疾患に対す る全切除術 は肺癌にお ける再発晩期死 を除

けば手術死亡例は右側の3例 のみ となつ てい る。 以上

の知見か ら結核性,非 結核性 を問わず一側全切除 は右側

に死亡例が多 くみ られ,そ の原 因としては,左 右肺お よ

び左右縦隔 と横隔膜の 解剖学的差異に よる もの と考 え

る。 したがつて対側肺 と くに左肺に なん らか の器質 的変

化 を伴 う症 例にお ける全切除術 の適応決定 には慎重 な注

意が必要 とされ よ う。(2)3312,3313の 演者は術後危

機は右側では空静脈の圧迫に よると述べ たが,そ の考 え

には反対 したい。演者の述べ たこ症状 は胸腔 内出血量 と輸

血 量(が 過少)の 差すなわ ち急性出血症状 の一連 として

説 明で きよ う。

〔3310～3315に 対す る発言〕

(長石 座長)全 肺切の危険性,直 接死亡,心 肺機能減

少 等をあげ,右 の死亡率の高い原因 としては右 は肺 容量

が大 きいため とい う考 えが多い。左右の肺 容量差 は10

%で あ るがギ リギ リの線でOpe.,右 のV.Cavaの 圧

迫,Venous returnの 減少が危険性 を増 す とい うが,

はつ き りした立証がない。晩期死亡率 では右 は手術 がや

りに くいので合併症 を起 こしやす い。気管支 断端 は左 は

縦 隔にか くれ るが右は露 出 し て い る。Ope.の 最低線

は?

(何)30%。 術中,術 前 の管理 を十分 やれば30%で

よい。

(田中)同 上。

(梅本)同 上。

○ 30%で は 半人前,40～50%で8分 目,50%

以上でほぼ正常人なみ。

○　 術中に反対側 にSputaが 吸引 され ると 術後排 出が

困難 とな る。

○　対 側肺に術後過膨脹 あ り,肺 気腫 とな る。術後,成

形 を して も過 膨脹は防げない。追加成形は合併症 のない

ときには行な う必要 がない と皆 さんが考 えてい る。

○　胸成 す ると,術 側お よび対側肺のVCも 若干減少

す るので追加 胸成 は しないほ うが よい。

(宮本)や らないでい くとい う考えで ある。過膨脹 を防

げないか ら。

(和田)248例,非 結核性 の全剔,28例(う ち3側 死

亡 はいずれ も右側)。 術後 の心肺機能 は残 されたこほ うの

肺がNormalな ら完全,癒 着が あれば危険 は大 きい。

Venous returnが 悪 くなればか えつ てよい のではない

か。 出血量 の誤算がV.Cavaの 圧迫に よ るもの と考 え

てはいないか。なぜKrを 右 を下 に して,Mediastinum

を うかせないか。

(渡辺)出 血量 の誤算 は血圧 その他 で分か るか ら誤算 は

してい ない。
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3316.　切除結核肺の気管支上皮異常 について 高橋喜

久夫 ・米本仁 ・加 藤逸夫 ・吉本忠(徳 島大 高橋外 科)

われわれは教室 で 経験 した 結核肺切 除材料391例(全

症例334例)に つい て,性 別,術 側別,術 前化学療法

の期間 あるいは病型別(学 研分類)な どか ら気管支粘膜

上皮異常 を追求 し,従 来瘢痕癌発生の場 と もな りうると

いわれてい る結核症が発癌母地 としての意義 を有す るや

否 やを検討 した。上 皮異常 分類 の うち,気 管支系は基底

細胞増殖,移 行上皮増殖,杯 細胞増殖,異 型 的増殖,扁

平上皮化生お よび再生上皮に,終 末気管支系 は腺 様 化

生,カ ルチ ノイ ド型に分けて観 察 した。性別お よび術側

別にみて,気 管支系では基底細 胞増殖 が多 く,終 末気管

支系の腺様化生 も50～60%を 示 すが,男 女間,左 右

別 には著差 な く,年 令別 では40才 以上は若 年者に比 し

て上 皮異常 の出現頻度 はわずかに多い。気管 支部位 との

関係 は,大 気管支 お よび中気管支 において基底細胞 増殖

が著 しく,小 気管支 では腺様化生が多 い。気管支拡張例

では,拡 張の高度 な もの ほ どその 出現頻度が高 く,術 前

化学療法 との関係は,化 学療法が長期にな るほ ど著 しい

上皮異常がみ られ,30カ 月以後では それ以前 と比べ て

出現頻 度の増加 が うかがわれ る。 また,学 研分類に よる

基本型 と上皮異 常の関係 をみ ると,0型 に もつ と も少

な く,F型 に著 しい異常所見 を認め るが,特 殊病変に

ついては,一 般 にKz群 に よ り以上の異常上皮の出現 を

み る以外 には有意 の差 はない。結核 の著 しい罹患 率に比

較 して考 え るとき,種 々の程度 に出現 す る気管支 上皮の

病的増殖や化生 はけつ して悪性の もの とは考 え られず,

上皮異常すなわ ち発癌母地 との考 え方 自体 ははな はだ魅

力的な構想 で あ り,肺 癌の早期治療成績 を一歩前進 させ

る意味では有意義では あろ うが,そ の発癌母地 としての

意義は きわめて少 ない もの と思われ る。

3317.　肺癌と肺結核症との関連についての病理単的研

究(第1報)蹄 癌 に合併 した肺結 核症 について 影

山圭三 ・清水興一 ・斉藤豊 昭 ・山口寿夫(慶 大 病理)

われ われは結核性病変 を場 に した肺癌 の発生 の問題 を究

明 してい るが,今 回は原発性肺癌 による死亡例 の中で,

肺に二次結核症 を有す る症例の癌な らびに結核病巣 を詳

細 に検討 したのでその概略 を報告す る。(1)慶 大病理に

おけ る肺癌剖 検例150例 中23例(15%)が 肺結核症

を合併 していた。年令別頻度 は40才 代か ら60才 代 ま

でに それぞれ7例 ずつ認 め られ た。 男性21例,女 性

3例 である。(2)肉 眼的癌型に よる分類 は限局型29例

(肺門型7例,末 梢型12例),瀰 漫型4例 で ある。

これはすでに発 表 した肺癌140例 の肉眼的癌型 に よ る

分類頻 度 と大差はないが,若 干末梢 型が多 く,瀰 漫型が

減少 してい る。(3)こ れ ら肺 癌例 の組織型 に よる分類 で

は扁平 上皮癌47%,腺 癌21%で あ り全肺癌 の組織型

によ る分類頻度 および肺癌肺結核合併の報告 例 に 比 し

て,わ れ われ の症例 では扁平上皮癌が多 く,腺 癌が少 な

い ことが注 目され る。(4)結 核な らびに癌病巣の位置的

関係は両病巣が同側同肺葉に あ る もの23例 中13例

で,同 側他肺葉 に ある ものは4例,癌 原発肺葉 の対側

に結核病巣 のあ るもの5例,原 発肺葉不 明の もの1例

である。(5)結 核病巣 の種類 では被包乾酪巣 や線維化巣

を中心 とした陳旧性結核病巣が大半で,空 洞 を有す る硬

化性結核例4例 ではいずれ も活動性病変が認 め られ た。

(6)癌 な らびに結核病巣が同側同肺葉 にみ られ た13例

において両病巣の位置 的関係は両者が全 く別個に存す る

もの4例,両 病巣が位置 的に混在 または 結 核病巣内に

癌 の浸潤 があ るもの9例 であ る。 以上のご と く病理解

剖学 的な らびに組織学 的に検索 した肺結核合併肺癌例 で

は癌性変化が優勢 を占め,癌 発生 の初期縁 は もちろん,

癌発生の様相 をこれ ら症例か ら想定す ることは困難で あ

るが,上 記諸例におい て既存の結核病巣 内に癌が浸潤 し

た と考 えることが妥当な ものが大半でいわゆ る瘢痕癌や

空 洞灌注 気管支上皮の異常増殖に結 びつけ る所見はなか

つた。なお進行性結核症 例では癌 の増殖 とともに局所 的

増悪像が しば しばみ られ,臨 床的に注意 を要 す るもので

ある。

3318.　肺癌 における拡散機能灘定 の価値 金上 晴夫 ・

桂敏樹 ・鈴木公志 ・白石晃一郎 ・馬場健児 ・田中元

直 ・尾形和夫(東 北大抗研)

〔研究 目標〕 肺癌患者の一酸 化炭素肺拡散能力(Dco)を

測 定 し,肺 癌 におけ るDco減 少の原因 を追求 し,あ わ

せて肺癌 におけ るDco測 定の臨床的意義について考察

した。 〔研究 方法〕30例 の肺 癌患 者 を腫 瘍の存在部位

に より中心型(腫 瘍 が主 気管支,肺 葉 気管支に存在す る

もの,13例),中 間型(腫 瘍 が区域気 管支に存 在す るも

の,3例),末 梢型(腫 瘍が 区域気管支 より末梢 に存在

す る もの,11例),転 移型(他 臓 器の癌が肺 に転移 した

もの,3例)に 分類 し換気機能,ガ ス分布機能 を測定す

るとと もにFonsterのSingle Breath Methodに よ

り安 静時,運 動時のDcoを 測定 した。 〔研究結果な らび

に結論〕 肺活量 は30例 中23例(77%)が 正 常,最

大換気量 は29例 中21例(72%)が 正常 で,肺 癌 に

おい て肺活量,最 大換気量の減少す る症例 は少 な く,病

型に よる差 も認 め られなかつ た。時間肺活量は 中心型で

減 少 し平均値は68%で 明 らかに気管支の閉塞所 見 が
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認め られた。 閉塞性肺気腫 の合併 は30例 中6例(20

%)に す ぎず,程 度 も軽度の ものが多かつた。肺 内ガス

分布は30例 中17例(53%)が 障害 された。 安 静時

Dcoは30例 中18例(60%)が 減 少 し,平 均 値

は申心 型17.29ccmin/mmHg(予 測 値の64%),

中間型22.30(予 測値の74%),末 梢型23.71(予 測

値 の81%),転 移型18.53(予 測値の68%)で 中心

型,転 移型の拡散障害が著 明であ り,と くに中心型で は

Dco減 少 の程度が 著 しく13例 中7例(54%)が 予

測値 の60%以 下 と高度 の減少 を示 した。 また運動時

Dcoも20例 中11例(55%)が 減少 し安 静時同様 中

心型,転 移型 で減少 の程度 が とくに著 明であつた。以上

の ごと く肺癌 と くに中心型では換気 障害に比 し拡散 障害

が著 しい。肺癌におけ る拡散障害の原因は主 として腫 瘍

に よる肺動脈の侵襲の結果肺動脈に閉塞,狭 窄が起 こ り

肺毛細管床,肺 血流量,毛 細管血量の減少 をきたすた め

と考 え られ る。 これは手術お よび剖検所見,毛 細管血量

(Vc)測 定によ り確 かめ られた。Dcoが 予測値 の60%

以下 に減少 した11例 中4例(36%)は 開胸 したとこ

ろ肺 門部にお ける病変高度で手術不能で あつ たが,肺 活

量,最 大換気量 は全 く正常で あ り肺癌にお ける手術適応

の決定に はDcoの 測定が役立つ。 またDco60%以 下

の症例 では1例 を除 きすべ てが切除 または開胸後6カ

月以内に死亡 あ るいは再発 しているが,Dco60%以

上 の症 例では6カ 月以上生存 した症例が19例 中10例

(53%)を 占め1年6カ 月後 なお普通生活 を続 けてい

る症 例 もあ ることか らDco測 定は肺癌 の予後 判定に も

役立 つ。

〔追加〕 横山哲 朗(慶 大 内科)

デー タの解釈 に関連 して 申し述べたい。apparent Dco

の低下必ず し も"拡 散障害"と い うことはで きない。 ま

たVCの 減少すなわ ち肺毛細血管床の低下ではない。ガ

ス交換に関与 し うる肺毛 細血管床の低下 と解すべ きで あ

る。かか る立場 よ りすれば提示 され た成績 は必ず しも腫

瘤 による肺動脈 の圧迫 と考 えな くと も,ガ ス分布障害,

換気血流分布 障害に よ る静脈血混合 の増加 で説 明す るこ

ともで きる。演者 のデータによつて も △Heの 増加 が

み られてお り(△HeとDcoに 相 関がなかつた として

もbreath holding法 に よるDcoと △Heの 相 関 を

云 々す ることはで きない),従 来の知見に もよ く合 致 す

る。 もちろん演者のい う肺動脈の圧追の可能性 を全 く否

定す るわけで はないが。

3519.　肺結核 と肺癌 とのX線 鑑別診断について 岩

崎竜郎 ・岩井和郎 ・初鹿野浩(結 核 予防会結研)御 園

生圭輔 ・宮下脩 ・盛 本正男(結 核 予防会保生園)申 島

丈 夫(結 核予防会一健)田 崎勇三.宮 島碩 次 ・古川一

介 ・淵上在也 ・富永仁示(癌 研附属病)

肺 癌 と結 核 とのレ線鑑 別診 断の根拠 を得 るために,原 発

性肺癌181症 例,お よび これに類似 した肺結 核139症

例のX線 写真 を比較検討 し,両 疾患のX線 像 の差異

を検討 し,あ わせて癌のX線 像の病理所見 との対比 を

試み た。原発性肺癌は,肺 門型,無 気肺型,肺 野型,肋

膜炎型,Pancost型 な どの型に分 け られ るが,今 回は

その主な る前3型 につい て検討 した。 〔I.肺 門型〕形

態は八つ頭,類 円,境 界 やや不 明,浸 潤 の各型 に分け ら

れ るが,癌 の場合 も浸潤型 が多い。その位置 は,結 核 で

は肺 門よ り後が多 いのに対 して癌 では約半数 が肺 門 より

前 に中心 を有 し,か っ肺 門 との連 絡を認め る。癌放 射は

22.0%に 認め られ,組 織標 本か らその本態 は,気 管血

管周辺結合織 ～小葉 隔壁に起 こつた逆 行性癌性淋巴管炎

と,そ れに伴 う結合織 性肥厚に,静 脈の欝血,気 管支 内

粘液貯溜な どが加わつた もの と思われ る。 〔II.無 気肺

型〕その辺縁の形は,癌 では直線状で あることが 多 く,

結核VIB型 は凹型で ある。無気肺の発生部位 は,癌 で

は前42.4%と 肺 門よ り前に多 く,ま た上野 と と もに

中,下 野に もかな り発生す る。 肺 門部 腫 瘤 状 陰 影 は

59.4%に,横 隔麻痺 は21.8%に み られ たが,肺 門

挙上 な どの萎縮像,透 亮 な どは結核 のほ うには るかに多

くみ られた。〔III.肺野型〕 年令 分布 は全 国結 核実態 調

査 の成績 よ りすれば,癌 のそれ とか な り重 複 し て い る

が,30才 以下 の症例 は癌 ではまれであ る。 肺 内発生部

位 は,癌 は前 に36.3%,後 に31.9%と 肺門 よ り前

に もか な りみ られた。結核 には4cm以 上の症 例のなか

つたため,4cm以 下の癌症例 についてのみ検討 を行な う

と,癌 では八 っ頭 型が もつ と も多 く,大 き くな るにつれ

て,発 現頻 度が高いのがみ られ,結 核では89.6%が

類円形で あつた。 撒布巣 は結核 の75.2%に 認 め,癌

では12.2%し かな く,辺 縁の鮮鋭度 は結核で は 鮮鋭

で あることが多い のに比 して癌 では一部 にボケ像 のあ る

ことが多 い。 さ らに末梢 に小無気肺様 陰影 を伴 うことが

24.4%に 認 め られ た。 この陰影 は,癌 組織 に よる気管

支 の閉塞 によ る無気肺 ない し肺炎 を伴 った無 気肺 であ る

ことが示 された。癌放射,淋 巴腺腫脹,萎 縮像,石 灰沈

着 な どの出現頻 度について述 べ,最 後にそれぞれの疾患

に特 有 と思われ る所見 に結核では-1点,癌 では+1

点 を与 えると,癌 では0～+5点 の間に,結 核は-6点

～+3点 の間に分布 した。 これ よ り+3点 以上の場合

は結核 より も癌 と推定 され,0～+2.5の 間は癌 と 結 核

両方 を疑つて検査すべ きで ある。なお これ らの因子の う

ちで,撒 布巣の有無が もつ と もしば しば問題 とな ること

が示 され た。

3320.　肺 結核 と肺癌の鑑 別診 断-と くに臨床 検査 を

中心と して-和 田義夫 ・山藤光 彦 ・古沢久喜 ・山本

直明(国 病名古屋内科)

昭和22年 以降14年 間にわれわれの経験 した原発性肺

癌 は113例 で,そ の年令層は50才 代38例33.6%で
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もつと も多 く,40～60才 代98例86.6%で あつ た。

また最近5年 間の肺結核入院患者におい て も,40～60

才代が年 々増加の傾向 を認 める。 われわれは113例 の

肺癌に対 して行なつた以下の臨床検査について,肺 結核

との鑑別上の意義 を検討 してみた。(1)胸 部 レ線検査:

肺癌106例 中 癌の発 現部位は 右肺69例,左 肺37例

で,さ らに早 期のレ線写真 お よび断層写 真その他に より

区域別 に み る と92例 中右肺S123例,S212例,

S66例,計41例70.7%,左 肺S1+215例,S68

例,計23例67.6%で,肺 結核の好発部位 とよ く一

致 してお り,発 現部位に よる両者 の鑑別 は不可能 な場合

が ある。 また107例 の肺癌の初診時 レ線病型では肺 門

肺野 を通 じて 結節型48例44.9%で もつ と も多 く,

この病型には特別 な注 意 をは ら う必要があ るが,と くに

結核腫 との区別 はあ る程度 可能 であつてレ線像 は決 定的

診断 を与 ええない。 また 肺 門 結 節型 は,40才 以上の

結核性肺 門 リンパ腺炎 はまれ であ る点 よ り両疾患 の鑑別

の拠所 とな りうる。 またPancoast型 以外 の病型 は肺

結核にみ うる もので,病 型に よる肺癌 と肺結核 の鑑別 は

慎重であ らねばな らない。 と くに肋膜炎型,無 気肺型,

肺野浸潤型の早期像 の鑑別は レ線像の みでは困難の こと

が多い。(2)細 胞診の陽性率は喀痰54例 中35.1%,

気管支 分 泌 液 洗 滌 液9例 中44.4%,胸 水28例 中

64.3%,肺 穿刺4例 中100%,リ ンパ節穿刺31例 中

35.4%,体 壁肋膜穿刺1例 中0%で あつたこが,本 検

査 は診断 の極 め手 とな りうるので,陽 性率低 い場合で も

最重要 であ る。(3)松 原氏反 応の陽性 率は肺癌50例 中

32%,入 間 ドックの健康者320例 中0%で あ つ た

が,肺 結核 の中等度進展,高 度進展例 で は お の お の

33.3%,40%で あ り,本 反応で は中等度以上進展 し

た肺結核 との鑑別は不可能で あ つ た。(4)気 管支鏡検

査:肺 癌30例 中直接症状8例26.6%,間 接症状15

例50%,計76.6%と な るが,肺 結核 を含む非癌19

例に間接症状は8例42.1%に 認 め,癌 と結核 との鑑

別は主 として直接症 状に よることが多い。以上の臨床検

査 中単 独で診断の極 め手 とな りうるのは細胞 診のみで,

他 の検査法 は併用 の うえ,臨 床症 状,年 令,性 別等を考

慮 に入れ て慎重 に総合判断 を下 さねばな らない。 しか し

なおかつ経過観察,診 断的診療,試 験 開胸 によ らね ば両

疾患の鑑別は困難な ることが ある。

3321.　肺腫瘍診断の要点に関す る臨床的研究 藤田真

之助 ・小須田達夫 ・中山清 ・河 目鍾 治 ・吉岡一郎(東

京逓信病結核科)

原発 性悪性肺腫瘍31,転 移性肺腫瘍25,結 核腫63,非

腫瘍性無気肺19,そ の他類似疾患 を 比較対照 しつつ,

肺腫瘍の診断の要点につい て考察 した。断層撮影等 の各

種撮影法に よるX線 診断では,巣 門結合,陰 影末梢側の

線 状陰影,周 辺撒布巣は結核腫 のそれぞれ約85%,56

%,92%に み られ るが,腫 瘍 群には ほ と ん どみ られ

ず,癌 放射,無 気肺,1～2カ 月間の陰影増大は,腫 瘍

群のそれぞれ約37%,40%,83%に み られ るが結

核腫 にはほ とん どみ られず,い ずれ も診 断上の意義が大

きい。 発 生の部位 をみ ると結核腫 ではほ とん どす べ て

S1,S2,S1+2,S6,に かぎ られ る が,腫 瘍 群 で は

S3,S4,S5に も27%に 認 め られ,こ の区域 の 円

形陰影 はまず腫瘍 を考 えるべ きであ ると思 われ る。気管

支造影像 の検討 には,対 象 として原発性腫瘍13,結 核腫

25の ほか非腫瘍性無気肺19を と りあげ た。 腫瘍群で

は狭窄61.5%,鋸 歯 状像46.1%,気 管支圧排像63.5

%が み られ,結 核腫では これ らの変化は ほ とん どみ ら

れない。非腫瘍 性無 気肺群では狭窄53.0%の ほか気管

支 牽引像 が63.0%に み られ るが,圧 排像 はな く,鋸

歯状像 はやや丸 味をおびた類似像 が15.8%に 認 め ら

れ たが,本 来の鋸歯状像 とは異 な るもの で あ る。病的

造影像の発現部位 をみると,非 腫瘍群で は 無気肺の1

例 を除い ては肺葉気管支 よ り末梢にか ぎ られ てい たこが,

腫瘍群では主気管支あ るいは気管に異常 をみ た もの が

38.5%に 及 んだ。気管支鏡所見 を,腫 瘤,浸 潤狭窄,

外 圧等の腫瘍症状 と,瘢 痕 狭窄,浸 潤,発 赤等の炎症 症

状に分けてみ ると,腫 瘍 群(11例14回)で は72.8%

になん らかの腫瘍症状 を認 めたが,結 核腫群23例25

回では3例 に軽度 の炎症症状 をみたのみ,非 腫瘍性無

気肺群(19例26回)で は57.9%に 炎症症 状を認 め

た。非腫瘍群 中腫瘍症状 を呈 したのは,外 圧症状 のやや

疑 わ しい無気肺の1例 のみであつた。 こ の よ う に腫

瘍の診断上気管支鏡検査の価値 は大 きいが,本 法の みに

よつ て確診にい た りえた例 は1例 の みで あつ た。 喀痰

のPapanicolaou染 色 法 に よる 細胞診の 陽性率は判定

IVお よびVを 陽性 とす ると,原 発性腫瘍群(12例42

回)で は初回検査 陽性率50%,最 終総合判 定 陽 性 率

75%で あ り,転 移性腫瘍 群(7例12回)で は最 終総合

判定陽性率28.6%で あつた。 非腫瘍性疾患 群の偽 陽

性率 は47例 中気管支拡張症 の1例 のみであつた。 固

定切片HE染 色法 によ る細胞診 陽性率 は腫瘍群10例

14回 の最終総合判定 で40%に とどまつた。Daniees

の斜角筋前脂肪組織 内 リンパ節生検 では肺腫瘍4例5

回中2例,Sarcoidosis2例 の全 例に特 定の組織像 を

得 て診 断が確 定 した。

3322.　肺癌 の早 期診 断について ―細胞診 と レ線 像

の臨床病理学 的検討 ―田中健蔵 ・荒木宏 ・重松 信昭 ・

勝 田弥三郎 ・松葉健一(九 大胸研)

われわれ は肺癌 と肺結核 との鑑別診断につい て検討す る

た め,60例 の原発性肺癌 と,3,500名 の結核退 院患者

より肺癌 と似 たレ線所見 を呈す る130例 を 選 び,両 者

のレ線像 を対比 し,肺 癌症例 に比較 的特長 と思 わ れ る

15種 の像につい て臨床病理学的検討 を行なつ た。 肺野
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型肺癌40例 の発生部位 についてみ ると,そ の 約 半 数

(17例)が 肺 門よ り前方に所在 し,結 核 の 好発部位 と

著 しい差 を示 した。次に,陰 影の形状につい てみると,

いわゆ る 八つ頭状 を示す ことが 第一 の 特長 である。陰

影 の周辺 につ いてみ ると約半数 に お い て,い わ ゆ る

Auslanferが み られ,こ れは さらにfeinな ものと,

grobな もの とに分 け うるよ うである。 すなわ ち,fein

なAuslanferの 実態 は癌塊 より 周辺へ 向かつて簇 出す

る微細 な癌 の足 のよ うな進展像 で,お そ らくは リンパ管

行性拡大 の像 とその周辺 の細 いfibroseも 関係 した 像

か と考 えられた。grobなAuslanferの 実態は,Atele-

ktase,お よびそれ に伴 いfibroseと,そ の中への癌浸

潤 または拡 張 した血管 お よび気管枝 拡張お よびその周辺

へ の癌浸潤 との像 よりな ると考 えられた。また断層お よ

び平面写真 で一見癌巣を投影 してい ると思われ る像 もこ

れを詳細 に検討すれば,か な りの割合において,無 気肺

が関係 して作 る像 で癌その もの を示 していない ことが あ

り,こ れはエ ラスチ カ染色 を行な えば さ らに 明 瞭 と な

る。癌周辺のぼけ像 の実態はKompressions atelektase

で あ り,ま た癌に著 しい,幅 の広い尾状影 は肺 門部へ向

か う気管支壁の癌浸潤に よ る肥厚像 であ る。 また一方 周

辺ぼ けのない癌で はこのKompressions atelektaseは

著 し くない。以上 のよ うな肺癌 のレ線像 に特有 な像 と思

われ る もの を結核 と比較す ると,八 つ頭像 は癌 で55%,

結核 で1.6%,癌 放射 は48%,対9～12%,周 辺 ぼけ

像 はそれぞれ65%,23%,鋸 歯像 はそれぞれ35%,

11%で,そ の他無気肺53%,21%,肺 気腫25%,

11%,尾 状影は48%,25%で 癌 では幅の広い ものが

特 長的で あつた。 撒 布様陰影は癌で同側25%に 対 し

結核では60%を 示 した。 その他癌性空洞は壁の内面

が凹凸不平な ことが多 く,小 さい ものは気管枝接合部 よ

り離れ た部位に み られ ることが多かつ た。 また,と きに

unresorbed pneumoniaの 像 をみ ることが あ り,ま た

肺癌影 はと くに初期 にお いて きわめて淡 い。 ここに九大

病理学教室 の肺癌分離 をあげ ると肺癌 は基本型 として結

節型 と気管枝 周囲浸潤型 に分け られ,中 間に混合型 を,

その他特殊型 に分 けてい るが,肺 野型肺癌 におけ る浸 潤

型はその取扱いが きわめて困難であ る。以上 レ線像 はあ

くまで も相対的で確定診 としえないため,細 胞診 を行な

つたが46例 中70%陽 性,15%の 疑陽性 を得,非 癌例

で は2%の 誤陽性,13%の 疑陽性 を得 た が 肺 結 核

73例 中1例 の陽性例 もな く,診 断法 として優れてい る

が,6次 以上 の高次の気管枝に存在す る癌 では陽性率が

やや低 く,こ の方面 の新 しい解決法が望 まれ た。

3323.集 団検診で発見された肺癌 の実態 早 田義博 ・

上野茂之 ・久米睦夫 ・林源信 ・白石吉晴(東 京医大外

科)

非結核性肺疾患の うち肺癌に対す る関心が高 まつ てきた

今 日,集 団検診 は独 り肺結 核の発 見のみな らず,肺 癌 の

早期発見 な らびに生存率 を向上 させ る点 において も重要

であ るが,そ の実態 については明 らか に されていない点

が 多い。われわれは このよ うな意 味で集 団検診 で発見 さ

れ た肺癌32例 について考察 を試 みた。集団検診 で発見

され る頻度 は14.9%で 非 常に少 ない。次に集団検診で

肺癌 の疑 いを もつて 紹介 された102例 の患者 を 検索 す

ると,肺 癌 が31%を 占め もつ とも多いが,他 は 種々

の非癌 性疾患 であつた。 これ らの症 例で診断が術前に確

定 した ものは65%,残 りの35%は 術後の 組織学的

診断で確定 した もので ある。肺癌の32例 中16例 は気

管支鏡細胞診,Isotopeに よつて確定診断がな され と く

に細 胞診に よる ものは37%を 占め,細 胞診の 価値は

大 きい。他の50%は 手術後 判明 した もの である。X

線像 を集検例 と集検外 とを比較す ると,明 らか に集検例

で は肺野腫瘤型が多いが,無 気肺,肋 膜 型 も相 当にあ

る。 さ らに発生部位別 に比較 す ると,末 梢 に発生 した も

のが65%で,主 気管支 および 肺葉気管支 に発生 した

ものは少 ない。切除率 についてみ ると集検外 の ものでは

試験 開胸 または 不能 例が55%も あ り,根 治手術が施

行 された ものは わずかに20%に すぎないが,集 検例

では56.2%に 根治手術が施行 され,と くに根治 肺葉切

除 は集検外 で4.8%で あ るが,集 検 例では25%で 約

5倍 も多い。 この ことは集団検診 の価 値 を認め るに足 る

ものであ る。 しか し,集 検例で も姑息切除,試 験開胸お

よび不能 例が28%も あ ることは肺癌の 早 期発見 の難

しさを物語 つ て い る。手術術式 と入院時症状の有無 を

み ると,入 院時症状のない ものでは その54.5%が 根

治葉切が可能で,か つ生存例 も多いが,な ん らかの症状

を訴 えた ものではその42.8%に 根治全別が行 なわれ,

根治葉切 はわずか9.5%の みであ る。 また発見 よ り手

術 までの期 間を術式別 に検討 す ると,異 常 陰影 を指摘 さ

れ てか ら3ヵ 月以内に 手術 した ものでは 根 治 手 術が

52.9%,姑 息切 除または不能 例は29.4%で あ る。発

見後9ヵ 月以上 と くに1年 以上経過 した4例 で も根

治 手術が施行 され,根 治葉 切が 施行 された2例 が長期

生存 してい ることは,肺 癌の 複雑 性 を 物語 る もので あ

る。 これは腫 瘍の発育速 度に よつて表示 され る悪性度 と

関連す る もの と思われ るが,こ の問題については今後の

研究にまたねばな らない。生存率についてみ ると集検例

で は根治的葉切 を行ない えた もの では,3年 以上生存率

は50%,5年 以上の もの33.3%で ある。 これ を集

検外 と比較す ると,集 検外 では3年 以上37.5%,5年

以上 は わずか1例 施行 し,こ れが現在 生存 中であ る。

また根治全別 では,集 検例 の3年 以上生存率 は22.2%,

5年 以上 は25%と な り,集 検外では3年 以上は26.3

%,5年 以上14.3%と なつ てい る。 次 に 術後 の死亡

原 因を検討 す ると,脳 転移 が4例,心 肺不全3例,局
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所再発2例 となつてい る。 すなわ ち,集 検 例で も術後

の脳転移が少 な くない ことは,本 症 の切除療法 にあたっ

て血 中癌細胞 をいか に処理 す るかが,今 後 に残 された問

題 であ る。 以上 のご とく,集 検例 は集検外 に比較 し,切

除率,生 存率は優れ てい るが,ま だ満足すべ き ものでは

な く,今 後 この方面に大いに意 を注 ぐことを 強 調 し た

い。

〔3316～3323に 対す る発言〕

(香月 座長)慢 性気管支疾患の気管支上皮 の変化 はそ

の局所だけでな く,も つ と広い部位の上皮の検査が必要

であ る。

(桂)肺 癌では,VC,MBCが 正常で あつて,肺 血

管 床の減少 が拡散 機能 の減少 の大 きな部分 を占めると思

う。

(香月)症 例がふえて くれば,こ ういつた面 も十分議論

で きるよ うにな ると思 う。

(香月)レ 線所見 。陰影 の位 置の発 見部位 が参考 にな ら

ない。(山 藤先生へ)

(山藤)結 核 の好発部位 と一致 した ときは初期 ではレ線

だ けか らでは鑑別 できない。

(香月)肺 門の前 と後 とは何 を基準 にす るか。

(岩井)側 面で肺 門の前 と後 とに分 ける。肺尖 と肺 門,

気管影 を参考に して判定。

(上野)Segmentを 考 慮 して決 める。

(香月)結 核は好発部位が あるがKrebsは 部位 が拡 が

つ てい るので 鑑別 にな ると思 う。Tumorそ の ものの

影,周 辺 の影 の性状が鑑別 とな るが,八 つ頭 状は普通 の

XPで どの程度 み られ るか 。

(小須 田)私 はTomoで 判定 してい る。

(香月)普 通 のXPで は どうか。

(小須 田)相 当大 きい もの ではみ られ ると思 う。

(香月)ど の程度 の大 きさでは分か るか。

(岩井)1～1.5cm大 では結節性状が分か るが,1cm

以下 ではみつか つていな い。

(香月)Tumor自 身の影 の判定 は1cm以 下では分か

らないので,二 次的に起 こる付随所見 をみてい くことに

な るが,こ れが将来進 んでい く方 向に 大 きな 参 考 に な

る。Krebsに よつて起 こる肺 野の影 にFeinとGrobと

あ る。Feinの 影 は いつで も つか め る わけではないが

Grobな 影はTumorが 小 さ くて もで きる。Stauung,

気管内の閉塞,Pneumoniaだ といわれたが そ うで しよ

うね。TBとKrebsと の鑑別。一方はEntz.一 方は

Neubildungで あ るので,そ の周囲に特長 的な変化 を示

す。TBは 萎縮像 を示 し,そ れが血管系 に出 るKrebs

では萎縮像 は出ない。


