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ま え が き

最近 日本 にお ける肺結核患者 の新発 生は年 々減 少の一

途 をた どつている とともに,発 病の様相 もかな り趣 を変

えつつ ある模様 である。す なわ ち従来 日本においては,

肺結核の発病 は初感染 に引 き続 いて比較的急速に進展す

る ものが きわめて多 く,欧 米 におけ るごと く感染 か ら数

年 または10数 年後 に発病す る とい うよ うな ものはまれ

で あつ た。 したが つてわが 国においては健康 管理 の努力

が勢い初感染時期 に結集 されざ るをえない状勢 であつた

が,そ の労力 も次第に報 い られ,一 方結 核治療 の発 達普

及 と相 まつて今 日の ごと き減少 をみ るにいたつfこのであ

ろ うが,て て数年間の新発生患者の 多 くが初感染 か らか

な り経過 したいわゆ る既感染健康者か らの新発生 であ る

てとがおおいに注 目せ られ るよ うになつて きた。

ての よ うな感染か らかな りの期間 を経 て進 展 して くる

いわゆ る既感染発病が初感染 に基 づ くものであ るか,ま

たは外来性再感染 による もの であ るかについては きわめ

て重要な問題で従来か ら議論 の多い とてろであ る。5)～11)

既感染健康者 の感染か ら発 病までの経過 をいろいろな

面か らで きるか ぎ り精細 に分析 す るてとは,て の問題の

解明 におお いに役立 つばか りでな く,健 康 管理の実際面

の うえか らもはなはだ重要 な てとであろ う。

われ われ はかね てか ら東 京都 内に在 住す る某大会社の

従業員 を主な研究対象 として,感 染 時期,発 病までのX

線写真,発 病時 の排菌状況等 につ き分析を行ない,一 部

は小山12)13)が先 に発表 した とお りであ るが,そ の後 さ ら

に症例 を増加 し検 討を行 なつてお り,今 回いわゆ る既感

染発病者 の発見 時の排菌 な らびに耐性菌感染 の状 況を知

るてとが で きたの で報告す る°

研究対象な らびに方法

本研究 の対 象 とした集団は入社時の直接胸部写真の ほ

か に,健 康者 に対 しては,年2回 の6×6cmの 間接

写真 に よる定期検査,ツ 反陽転者 には3ヵ 月 ごとの 直

接写真 に よる検 査を受 け て い る もの で,て の うち昭和

26年 春 か ら35年 末までの間,既 感染無所見者か らの

新発生患 者の うち結研附属療養所に入院治療 を受 けた も

のは189名 で,入 院まで未治療で排菌 し,入 院時 に耐

性検査 を行なつた ものは47名 で あつ た。 てれ らについ

て,SM,PAS,INHの3剤 につい ての耐性検査

を行ない,耐 性 基準 をSM10γ,INH1γ,PAS

1γ のいずれかに完全以上の耐性 を有す る もの をA基

準 とし,不 完 全以上をB基 準 とした。

成 績

研究 対象 とした母集団の年間新発生肺結核患者数 は,

表1の 示す とお りで,昭 和28年 度 は3%弱 で,そ の

後 次第に減少 し,34年 以降は0.5%と 見事 な好成績 を

あげてい る。 その うち既感染健康者か らの新発 生は,28

年度1.3%で35年 には0.3～0.4%で 減 少 し て は

い るが,各 年にお いて新発生患者 の うちで,既 感染健 康

者か ら発生 し た 患者 の占め る割 合は28年 は34%で

あるが,35年 は57%を 占め既感染健康 者か らの新発

生患者の管理面での比重 は大 きい。

表2に 示す ごと く既感染健康者 で発 病 し当所 に 入 院

した もの は189名 で,入 院前化療 な く入 院時排菌 し 耐

性検査 を行 なつ た もの は47名 であつた。その うち耐性

基準のA基 準 では3例(6.3%),B基 準 では5例

(10.6%)が 耐性菌が入 院時の検査 で証明 され,耐 性菌
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Table 1. Annual incidence Pate of pulMonary Tuberculosis

Table 2. Drug Resistance at the Time of Admission in Hospital
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Table 3. Annual Prevalence of Primary Drug 

Resistance among New Patients from 

Tuberculin Positive Healthy Persons

感染例 としてあげ られ る ものであ る。 表3は 年度別の

耐性菌感染例 の頻 度を示 す もので,昭 和31年 には耐性検

査 あ るもの11例 中2例(18.1%)に,34年 には 同

じく9例 中A基 準 で1例(11.1%),B基 準 で は

2例(22%),さ らに35年 にはB基 準で10例 中1

例(10%)の 耐性菌 感染例が認め られた。 上記表で明

らか なよ うに耐性菌 感染例は31年 てうか ら現 われは じ

めてい るが,と くに年 々増加の傾向は認 め られな い。

5例 の耐性菌感 染について,薬 剤別にみ ると,表4に

示す よ うにいずれ もSM,PAS,INHの うち い ず

Table 4. Graduate of Drug Resistance in the 

Cases with Primary Drug Resistance

Table 5. Age of the Cases with 

Primary Drug Resistance

れかの1剤 耐性 であ るが,SM耐 性例が

3例 と多 く,PAS,INH耐 性例は各1

例 であつた。SM耐 性 例の3例 は100γ

完全1例,100γ 不完 全1例,10γ 不

完全 の1例 で,PAS耐 性例は10γ 完

全,INH耐 性例 は1γ 不完全耐性 で あ

った。 耐 性菌感染例の年令,性 別は 表5

に示 した。5例 中,男 性4例,女 性1例

であ り,年 令は19才 代1例,20～29才

代 に3例,40才 代に1例 で あつた。

さらに耐 性菌感染例の検討 をすす め,初

感染 時期をみ ると,表6に 示 す よ うに,

昭和20年 前に初 感染を経過 した と推定 さ

れ るもの は2例 で 他は24年 以降で あつ

た。

初 感染時期 と耐性薬剤 との 関 係 は 昭 和

20年 前に初感染 を経過 した2例 は,SM

Table 6. Time of Primary Infection in the

 Cases with Primary Drug Resistance

高度耐性1例,INH耐 性1例 で,24年 以 降初感染

を経 過 した3例 の うち,SM耐 性2例,PAS耐 性

1例 であつた。

表7に 耐性菌感染 例5例 の発 生 ま で の 経過 を略示

し,以 下各 症例について,入 院後の経過 をあわせ て述べ

る てとにす る。

〔症例1〕 昭和11年8月 生れの女子

昭和26年10月 ツ反陰性で5回 目最終のBCG接

種 を し,27年4月 の ツ反で 陽性 で あ つ た と い う。

30年4月 入社時に行 な つ た ツ反 は
20±×18を 示 し,

31年10月+/32×22'32年5月29＋ ×25,33年4月

24+/×18(32×24)で あつた。 ての間,年2回 の間接写真

のほかに直接写真は入社試験の ために29年11月,30

年12月,32年5月 の3回 検査 を受 けたが 一応異常

所 見な く,既 感染健康者 として普通勤務 に服 していた。

34年2月 の検診で右肺に新病影の 出現 を指摘 され,た

だ ちに入院 した。入院時のX線 写真 では,右 下葉肺炎

区域 と推定 され る部位 に淡 い浸潤巣認 めた。菌 は胃液培
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Table 7. Cases of Primary Drug Resistance

養 によ り菌集 落が検出 され,耐 性検査の結果 では,SM

10γ 不完全耐性 を示 した。

家族歴 として弟が 昭和30年 て ろ 空洞性肺結核 で,

SM,PAS,INHの3者 併用 を受 けたてとが あ る

とい う。本例 は27年4月 に陽転 とい われ たが,BCG

陽転 の疑 いが濃厚であ り,30年4月 以降は 自然感染 に

よる反応 と考 え られ るので初感染時期は ての てう と推定

され,家 族 内感染 の疑いが濃厚で ある。 さ らに新発生 と

指摘 され るまでの3枚 の直接写真 を見直 し て みると,

29年11月 のX線 写真で右下葉 肺尖区域に血管 の 不

規則 な集 合影 と思 われ るわずかな異常陰影が認 め られ,

その後撮 影 された30年12月,32年7月 にお いて も

同様 の所 見が認 め られてお り,34年2月 新発生 と指摘

された病巣 は上記微細異 常陰影に接 してお り,て れか ら

の悪 化進展 と推定 され る もので ある。すな わち家族 内感

染 に より耐性菌に よる初感染 を受 け,間 もな く微細 な病

巣 が形成 されたが不変の まま経過 し,数 年後悪化進展 し

た もの と推 定 され る症例であ る。

入院後の治療は,SM,PAS,INHの3者 併用

を行な つた。 排菌 は翌 月か ら陰転 し 以後35年4月 の

退院 まで毎月培養常 に陰性 であつた。胸部のX線 的所

見は病影や や消失 したが著 明でな く,34年6月 にSM

10γ 不完全耐性菌検 出の成績 を入手 し た が,そ のまま

同一治療 を続 けたと てろ,34年8月 のX線 写真 に よ

つて右鎖骨下に新 しい病巣 出現 を認 め,SMをKMに

変 え さらにINH1日0.3gをIHMS1日1.5g

に増量 した。 な おPASは 治療2ヵ 月 目より胃部疼

痛等の副作用の ため中止 していた。KM・IHMS併 用

療法に よ り新 しい鎖骨 下病巣 は漸 次消失縮小 し,前 後 し

て当初か らの病巣 も縮小 し,索 状化傾向が認 め られ,新

病巣 も米粒大 の陰影 となつたので,35年4月 退院,引

き続 き外 来治療に よ りIHMS1日1.5g毎 日単独に

よ り経過 を観察 してい るが,そ の後 悪化 をみず,病 巣 も

硬 化傾向著明で ある。

〔症例2〕 昭和15年3月 生 れの 男子

昭和25年6月 にツ反陰性で,BCG接 種 し26年

6月 には陽転 した と い わ れ,そ の後BCG接 種はな

く,ツ 反 は陽性 であつた とい う。33年4月 東北地方の
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某高校 卒業 し,当 地支店に就職 し た。 入社後33年7

月 にツ反13+×15で あつた。胸部X線 写真は入社来年

2回 の間接 写真 のほかに,33年9月,33年2月 に 直

接写真が あ るが見 直 し操作に よつて も指摘すべ き異常 陰

影 はなか つた。34年3月 の検 診の結果ただ ちに上京入

院 した。

入院時所見 。家 族歴,同 居者 には と くに指摘すべ き も

の はない。入 院時X線 写真 では,左 肺上葉 にかな り広

範 で稠密 な病影 を認 め,断 層写真で上葉S1+2Cと 思

われ る部位 に小葉 大の空洞 を認 めた。喀痰中結核菌は培

養で多数の菌集落 を検 出 し,耐 性検 査の成績ではPAS

10γ 完全耐性が証 明 され た。

入院後間 もな く,SM,PAS,INHの3者 併用

を行 なつた。 排菌 は2ヵ 月 目より培養で も陰転 し,肺

病影の消失 は著 明で6ヵ 月 目では 大 半が消失 し 漸次縮

小 して,9ヵ 月 目では2～3本 の不規則な索状陰影 とな

つ たが断 層写真 で小葉大 の空洞 亮を疑わ しむ る陰影が残

存 し,可 及 的早期復 職を余儀な くされたので12ヵ 月 目

に左S1+2の 区域 切除を行なつた。 切除肺の病理所見

で は,同 部 には空洞 はな く,肺 門部に向かつた不規則 な

2～3の 索状様硬化性 組織 の内外に 数 コ の小被包乾酪巣

(半米粒大)が 点存 して い た。術後の経過は良好 で術後

6ヵ 月で退 院復職 し現在 異常な く経過 してい る。

〔症例3〕 昭和8年12月 生れの男子

昭和23年6月 ツ反陰性で3回 目のBCG接 種 し,

翌24年4月 陽転 といわれ,以 来常に ッ反 陽性で あ っ

た とい う。27年5月 に入社 い 反12×12/20×16,27年11

月17+×16,28年10月17+×16,30年4月10+×10で

いず れ も陽性 であった。

家族歴 としては,24,25年 てうに前後 して姉3人 が

肺結核 のため化学 療法 を受 けた てとが あるとい うが,空

洞の有無,化 療 の種類 は明 らかではない。入社以来年2

回の 間接写真 では異 常な く,30年11月 に38℃ の発

熱,咳 嗽,右 胸痛 な どのため受診 し発見,た だ ちに入院

した。入院 時の胸部X線 写真 では右肺尖部の浸潤巣 と

縦隔肋膜炎 の所見が認 め られ,検 痰成績では喀痰培養陽

性,耐 性検査 に より,SM100γ 完全耐性を認 めた。

赤沈1時 間41mm,37℃ 前後 の発 熱を認めた。 入

院後 の治療 はSM,PAS,INHの3者 併 用を行な

つ たが,間 もな くPASの 服 用困難のため,INH毎

日0.39とSM週2回 の2者 併 用を行な つ た。排

菌は2ヵ 月 よ り陰転 し,そ の後毎 月培養検 査で も再び

排菌 を認 めなかつ た。

経過 は比較的順 調で6ヵ 月後 には肋膜炎 の陰影 は ほ

とん ど消失 し,赤 沈 も正常 化 し,肺 病変 もほ とん ど消失

し,一 部わずか の病巣 を残 す程 度 とな り,1年 後 には退

院 し,引 き続 きINH単 独療法約1年 継続 し,現 在異

常な く勤務 している。

〔症例4〕 昭和2年3月 生 れの男子

昭和19年 始 めにッ反 陰性 であつたが,19年8月 左

滲 出性肋膜炎 にかか り6ヵ 月ほ ど自宅 療養を した てとが

あ るとい う。兄嫁 が昭和23年 に肺結核,兄 が 昭和26

年 同 じく肺結 核のため某療 養所 に入院 し27年 に結核の

ため死 亡 してい る。 当人 は26年6月 より健康 管理を

受 け,ッ 反26年6月
＋15×15,28年10月9×10/27×27,

30年4月24×24/24×20(51×33)で あ つ た。26年 以来2

回の間接写真 による検査 を受 けて いた が 異常 な く,31

年6月 の定期検 診 によ り新 病変 あ りといわれ ただ ちに

入院 した。

病変 は右肺肺炎か ら鎖骨 下に及 ぶ浸 潤性陰影で空洞は

な く,菌 検索 によ り胃培養 で菌集落 を検 出 し,引 き続 き

行な つた耐性検査 によ り,SM100γ 不完全耐性 が証

明 されてい る。入 院後4ヵ 月は,SM,PAS,INH

の3者 併用 を行なつたが,耐 性検 査威績に よ り5ヵ 月

目か らはSMを 中止 し,PZA・INH併 用に変 えた

が,PZAに よる関節痛出現のた め,間 もな く,INH,

PASの2者 併 用を32年8月 の退院 ま で 継 続 し

た。

排菌 は治療 開始2ヵ 月 目よ り陰転 し た。 肺病変 は漸

次好転 しは じめたが,2～3コ の小葉大 または 大豆大の

被包 乾酪巣 と思 われ る病巣が残 存 し退院 までほ とん ど不

変 のまま経過 し た。 退 院後 の治 療はINH,PASの

併用療法 を指示 したが,地 方転勤 のため,治 療の 内容 は

明 らか でないが,現 在 不変のまま勤 務の模 様で ある。

〔症例5〕 大正9年3月 生 れの男子

昭和8年 に左滲 出性肋膜炎,昭 和10年 に 肺結核 と

いわれ 自宅療養 を した てとがあ る。27年6月 か ら健 康

鯉 を受 け,ツ 反 ＋15×17,28年6月 ＋15×12,29年

1月 ＋10
×7,29年6月 ＋15×15,32年7月 ＋15×13

で あつた。X線 検査 は 年2回 の間接 写真 のほ か に,

27年8月,33年6月 に直接写真 に よる検 査で一応 異

常な しとされていた。35年6月 の定 期検診 で発 見,入

院 した。家族歴 と してはと くにない。

入院時のX線 写真 では左肺鎖骨下 に浸潤性 陰影を認

め断層写真 によ り小葉大の空洞 を確認 した。菌検索 に よ

り菌 陽性,耐 性検査 によ り4ヵ 月後INH1γ 不完全

耐性 であるて とが証 明 された。入 院後 間 もな く,SM,

PAS,IHMSの3者 併用 を行 なつた。IHMSは

耐性成績が判 明 し て か らは1日 量19毎 日を1日 量

1.59毎 日とした。

入院治療 によ り菌 は2カ 月目よ り培養 で陰性 とな り,

以後排菌 をみていない。X線 写真 によ る病 変の変 化は

漸次浸潤影 は消失 し は じ め た。6ヵ 月目の断 層写真 で

は空洞 は半分 に縮小 したが依然 として洞亮 を認めたが,
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その後次第 に濃縮 し9ヵ 月では 空 洞が索 状様化 し,浸

潤巣 もきわめてわずか の陰影 を残 す程度 となつた。本例

の35年6月 以 前のX線 写真 を見直 し 作業 に よ り再

検討す ると,左 鎖骨下第2肋 骨 前端 に 小豆大 の限局 化

した 円形病影 とお ぼ し き 陰 影 が20年6月,33年6

月の直接写真 にお いて認 め られ,同 病巣 か らの悪化進展

と考 え られ る もので ある。

考案 および総括

東京 部内に ある某事業場 の従業 員の うち,い わゆ る既

感染発病 と指示 され未治療 のまま入院 し た 患者189名

について入院時 に菌検索 な らびに耐性菌検査 を 行 な つ

た。

SM10γ,PAS1γ,INH17の いずれかに完

全耐性以上 を示す ものを耐性基準 に とると,本 従 業員に

お けるい わゆ る既感染発病者 の うち耐性菌感染 例は6.4

%を 示すが,上 記 に薬剤濃度 に対す る不 完全耐性 を 示

す もの を基準 とす ると 平均10.6%で あつた。 日本に

お ける耐性菌感染例 の頻度 は,療 研14)の調査 では上記 基

準で,そ れぞれ11.9%,10.4%で あ り,昭 和33年

の全国結核実態調査15)では9.5%,15.5%で あつた。

岩 崎16)は昨年全国療養所勤務の職員肺結核新発生患者 の

調査 を行ない,27.8%,33.3%と 前2者 に比較 して

きわめて高 率に発 生す るてとを指摘 し,お お いに注 目を

集 めたが,て れは肺結核患者 と常時接触す る特殊 な環境

にあ る もの で あ り,療 研,実 態調査の報告,そ の他大

里10),佐 藤18),谷19),中 泉20)が示 し たよ うに10%前

後 とい うのが大体 日本にお ける耐性菌感染例 と考 え られ

てい る。 本従業員か らの耐性菌感染例が 低 い基準 で10

%と い うのは,限 られた集団か らの発生 として は 多少

多 いよ うに見受 け られ る。

次 に耐性菌感染 例 と思 われ る5例 につ い て,初 感染

時期,新 発生 といわれ るまでのX線 写真,肺 結核患者

との接触 の関係等 をみ ると,ま だ 日本にSM,PAS,

INH等 の抗結核剤 のない昭和20年 前に初 感染を経過

した てとが 明 らか な ものは症例4,5の2例 で,他 の

3例 は昭和25年 以来 に初感染 を経過 した もの と考 え ら

れ る。昭和20年 前 に初感染 を経 過 した と 思 わ れ る2

例 の うち,1例 はSM高 度 耐性 を有 して お り,昭 和

20年 以降 同居 中の兄嫁 および兄 が肺結 核患 者で と くに

兄 は空洞性肺結核患者 でSMの 注射 もかな り受 け,昭

和28年 に死亡 した事実が 明 らか で,SM耐 性 の排菌

もあ り,そ の間 の侵襲 は想像 も難 くない とてろであ る。

他 の1例 は,INH1γ 不 完全耐性が証明 されて い る

が と くに指摘 され るよ うな開放 性患 者 との密接な接触は

なか つた。 なお 本例は年2回 の間接 写真のほかに直接

写真 が新発生 といわれ るま で に3枚 あ るが,て れ らの

X線 写真 の見直 しの結果 昭和20年 の最初 の写真で 左

胸第1肋 骨前端に重なつ て,小 豆大 の円形 限局 し た 被

包乾酪巣 と思 われ る病巣が ある模様 で,昭 和35年 に新

発 生 と指摘 された病巣は,前 記小病巣 の岡辺 にあ る空洞

性浸 潤巣 で,前 記 病巣か らの悪化 と考 え られ る ものであ

る。 しか し前記小病巣の形成の時期 は不 明であるので重

感染 に よる もの とは断 じがたい。

てれ ら2例 の ツ反応 はいずれ も昭 和27年 以降3～5

回試 みてい るがいずれ も常に陽性で あ り,ツ 陰転 の成績*

は見 当た らなかつた。

昭和20年 以降初感染 を 経 過 し た 耐性菌感染例 は3

例で,う ち2例 はSM耐 性菌が証 明 され 同一家族 内

に開放性患者が あ り,SM治 療 の経験 もほぼ明 らか で

あ り,SM耐 性菌 に よる初感染 を受 けた と考 え られ る

ものであ り,と くに その うちの1例 はX線 写真 に よ

って初 感染 後間 もな く肺に微細病変が 出現 してお り,数

年 間不変のま ま経過 したが ついに悪化進展 にいた る過程

を追及 しえた症例であ る。

以上5例 の うち2例 は一応外来性再感染 を疑 わ しむ

るものであ るが,他 はいずれ も耐性菌 によ る初感染 を受

けた と考 えられ る もので,2例 においては初感染 間 もな

く微細 病変が出現 し不変の まま数年後 に悪 化進展 した て

とが 証明 された もので ある。い わゆる既感染発 病の多 く

が初感染 間 もな く微細 病変 または証 明 しが たい部位 に病

変が 出現 してお り,そ れの悪化進展に よる もの であろ う

と思 われ るもので,そ れについてはすで に小 山が一部報

告 した とお りであ る。

われわれは ての点 については引 き続いて症例 を増 し近

く報告 をす る予定 であ る。

肺結核の発生が家 族内感染 に多い てとは全国実態調査

におい て も明 らか な とお りで,耐 性菌 感染 例において,

家族感染の重大性 を一 そ う強調 しな くてはな らないで あ

ろ う。

稿 を終 わるに あた り,本 研究 において胸部X線 読影

に あたつて と くに御懇 切な る御教示 を受け,終 始御懇篤

な御指導 と御校閲の労 を賜 わつ た隈部英雄先 生に衷心 か

ら感謝の意 を捧げ るとと もに,本 研究 の資料 について御

協力を得た当所 今村昌耕博士な らびに医員諸兄 に謝意 を

表 す る ものであ る。
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Study on the Infection with Drug Resistant 

Tubercle Bacilli from the Patients among the 

Already Tuberculin Positive Persons without 

Tuberculous Lesion in a Workshop.

Study was made on the drug resistance of 

tubercle bacilli isolated from the patients who 

were detected by the mass survey carried 

out on the employees of a workshop from 

1951 to 1960. The incidence rate of pulmonary 

tuberculosis was 1.33% in 1955, and 0.35% in 

1960 from the persons who were already tuber-

culin positive without tuberculous lesions. A 

total of 189 were admitted to our sanatorium 

in these years, and among them 59 were sputum 

positive. The drug resistance was tested in 47 
cases, and primary resistance was found in 5 

cases (10.6%) . All of them were drug resistant 

to one drug. Examination was done on their 

past history of tuberculin conversion, diseases, 

chest X-ray films, familial diseases, and espe-

cially their contact with tuberculous patients. 

Among 5 cases, 2 were infected before 1945, 

up to that time no one having received any 

tuberculous chemotherapeutics in Japan.

One of the two (Case 4) was in contact with 

the patient who was his elder brother with 

tuberculous cavitary lesions and was under che-

motherapy with SM and PAS in 1952 and died 

in 1953. In spite of the annual mass examina

tions given twice a year since 1951, this case 

was not discovered until 1956. His chest roent

genogram showed dense shadows in the right 

upper lung and the sputum was positive by 

smear which was drug resistant to 100/cc SM 

partially.
In the other (Case 5) , drug resistance was 

detected to 1/cc INH partially, although he had 

not been in contact with any patients.

The remaining 3 cases were infected after 

1949. Among them 2 cases were drug resistar. t 

to SM, having been in contact with sputum 

positive patients under chemotherapy with SM. 
Another one with drug resistant to PAS was 

not in contact with any patients. 

 From the above, it may be considered that out 

of the 5 cases who were newly discovered from 

the already tuberculin positive persons without 

tuberculous lesions, 2 cases were re-infected 

with development of disease, but, as observed 

 from their past history of tuberculin conversion, 

chest X-ray film, and so on, 3 cases were pri

marily infected with drug resistant tubercle 

bacilli with development of disease after a few 

years.


