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62.　小児肺機能に関する研究.レ ス ピロメー ターに よ

る健康小児の肺活量,Tiffeneau検 査お よび最大換気

量について ○藤 岡敬止 ・安藤 良輝 ・鈴木一太郎(国

療三重)

6才 か ら14才 までの健康小児,男 女合計357名 につ き

9lBenedict-Roth型 レスピロメーターを 用いて吸気肺

活量(二 段肺活量),1秒 量,1秒 率 を測定 し,10才 か ら

14才 までの男女合計159名 につ いて最 大換気量 を測定

し1秒 量 の何倍が近似値 であ るかを検討 した。測 定 法

は,測 定前に よく説 明 し,数 回練習 させ,測 定 はl回 行

なつた。要領 の悪い者は休息 ののち再び測定 し正確を期

した。その結果は次の とお りであ る。(1)吸気肺活量は,

男女 とも年令が増加す るにつれて増加 した。Baldwinの

予測式をあてはめてみ ると,男 では14才,女 では12才

で80%を 越えた。(2)肺活量は男女 とも12才 でいつた

ん階段 的に増 加 し,14才 で再 び階段 的に 増 加 す る傾向

が見 られ た。(3)1秒 量 は年令 が増加す るにつれ て増加 し

た。1秒 率 は年令,性 別,身 長 と関係 な く,83～90%の

値 を示 し,こ れ らの要 素 とは無 関係 と思われ る。(4)肺活

量指数 は年令 とともに漸次増加 したが,男 女 とも12才

お よび14才 で階段的増加を示 した。(5)最大換気量 の近

似値 としては,男 では1秒 量 の38倍,女 では35倍 が

適 当であ る と思われ る。

63. Thiamine tetrahydrofurfuryl disulfide(TT-

FD)の 肺結核患者の肺機能に及ぼす影響 側見鶴彦 ・

○笠置商次 ・中里 剛 ・阿部誠 ・矢野 働 ・阿部文雄 ・武

内靖宏 ・佐藤敏行(札 医大結核)

〔研究 目標 〕Thiamine tetrahydrofulfuryl disulfide

(TTFD)は,心 臓に作用 してその収縮力を 増強 し,か

つ搏数 を減少 させ,ま た心筋におけ るenergy代 謝を効

率 よ く促進 させ る といわれ ている。一方肺機能は,心 ・

肺機能 と称せ られ るご とく心機能 と密接 な関係を有 して

いるか らTTFDが 心臓に対 して このよ うな作用があ る

とすれ ば肺機能に もなん らか の影響を与 えることが考 え

られ る。 したがつ てTTFDの 肺機能に対す る功罪の如

何 はきわ めて興味あ る ところであ る。われわれは この点

につ いて とくに換気機能,残 気量な らびに拡散能力か ら

TTFDの 影響を検討 した。〔研究方法〕肺結核患者を対

象 とし,TTFD50mg静 注1時 間後 に 肺機能検査を行

ない静注前 の値 と比較 した。肺 機 能 検 査 と し て は,

spirographyに よる換気機能検査,helium閉 鎖 回路法

に よる残気量検査,single breath methodに よる 拡 散

能力検査を行 なつ た。〔研 究結果〕(1)肺活量,残 気 量,

全肺容量は増 加。(2)残気 率は減 少。(3)酸素摂取量,酸 素

利用率,拡 散能力は増加。(4)分時換気量,呼 吸 数 は 減

少。(5)1回 換気量は増加。(6)1秒 量,1秒 率 は 減 少。

〔結び〕TTFD50mg静 注1時 間後の時点では,静 注前

に比 して,肺 活量 は増 加 しかつ残気量 も全 肺容量 もとも

に増加 した。一般的 に全肺 容量 は,胸 郭 の大 きさ,横 隔

膜 の動 きに よつ て左右 され る ものであるか ら不変か と思

われたが実際に増加を きたす結果 となつ た。 これ らの こ

とか らTTFDは 肺容量 の面 に も影響 を与 える もの と思

われ る。次に酸素摂取量,酸 素利用率,拡 散能 力等 の肺

胞機能の好転 もきた してい る。 これは,心 収縮力 の増強

搏数の減少に よ り,あ るいは末梢血管に直接作用 して毛

細管血 量の増加な らびに開存毛細管数の増加に よつて拡

散面積 の増加を きた し,そ の結果拡散能力等の肺胞機能

の好転 が もた らされ た もの と思わ れ る。 そ して肺胞機 能

の好転 によ り,換 気 機能は,分 時 換気量,呼 吸数が とも

に正常値 まで減 少 し1回 換気量 の増 加に見 られ る ごとく

効率 よくなつたわけであ る。最後に1秒 量,1秒 率 の減

少であ るが,こ れは呼 出障害型への傾向になつた ことを

意味す る。 しか し実際に努力性呼気曲線を描かせた場合

むせ るよ うな感 じを訴え るし,現 にTTFDの 還元物質

であ るpropyl mercapto-radicalが 肺に多量 に集 まるこ

とか ら考えて,い わゆ る従来の呼出障害 とはその質が本

質 的に異 なるものではなかろ うか。 したがつ て以上 を総

合 的に判断す るな らば,TTFDは 肺 機能 に も好結果を

もた らす もの と考 え られ る。

64.　各種肺疾患 における低O2お よび高CO2ガ ス 吸

入試験 の検討 大淵重敬 ・梅 田博道 ・○鈴木 清 ・須 田

吉広 ・斎藤隆 ・須 田潤子 ・内田邦彦(東 医歯大第二内

科)

〔研究 目的〕血液 ガスよ りみた 肺機能不全 は,低 偽 症

と高CO2症 に集約で きる。一方,呼 吸調節機序 は 中枢

のCO2に 対す る反応 だけではな く,血 液 ガスに 加 えて



5 1 2 結 核 第 4 0 巻 第 1 1 号

血中乳酸量,お よび換気に対 す る 仕事量,O2costを も

考 慮 して検討すべ きであろ う。われわれは各種 慢性肺疾

患,と くに閉塞性肺疾患の呼吸調節機序を検討す る目的

で次の ごとき実験を行なつた。〔研究方法〕対象 は 各種

慢性肺疾患例20例 で,健 常者お よ び 特 殊 な 例であ る

あ ま"数 例を対照 として検討 した。検査方法は安静お

よ び混合 ガス吸入時の換気量,動 脈血 ガス諸量 の測定に

加 えて動脈血中 のlactateを 酵素法 によ り追求 した。 同

時 に呼気CO2は 赤外線吸収型分析装置 に よ り連続記録

した。 また換気 の仕事量,O2costを も追求 した。 さ ら

に基礎実験 として成犬10匹 を用い,定 型的 な低O2犬,

高CO2犬 をつ く り同様の検討を行なつた。な お,臨 床

実験 で用 いた混合 ガス組成は5%CO2お よび10%O2

で ある。 〔研究結果〕高CO2ガ ス吸入試験 では,呼 吸中

枢 のCO2反 応 曲線を △V/△PaCO2で み ると,閉 塞性障

害 例ではCO2responseの 低下があ り,拘 束性障害 では

上 昇 し,混 合性障害では低下す るもの と上昇す るもの と

あ る。低O2ガ ス吸入試験で,閉 塞性障害の軽度な もの

は換気量の増加度が大 きいが,重 症例では増加度が小 さ

い。血中乳酸量は低O2ガ ス吸入に よ り増加 し,anaer-

obic metabolismが 亢進す る。換気量 の増加 しない例で

は乳酸量 の増加が まち まちであつた。乳酸量 の増加 した

例 と増加 の少ない例は高CO2吸 入に よる反応に 差 がみ

られ る。 〔総括〕O2お よびCO2に ご加 えて 乳酸が呼吸調

節機序 に関係が あ り,ま た換気 に 対 す る 仕事量 および

2costと の関連について も追求 した。

65. 肺結核症の肺機 能.と くにA-aDo2を 中心と して

石 黒治 ・○千 田嘉博 ・服 部治郎次 ・井上 達夫(名鉄病 内

科)中 村有行(愛 知 がんセ ンタ ー)伊 藤和彦 ・岩 倉盈 ・

安藤 正明 ・森 明(名 大 日比野 内科)

肺結核症 での病理学 的変化 は多岐にわた り肺機能障害 も

多様 であ るが,肺 機能の終局が静脈血の動脈血 化であ る

点か ら動脈血ガス分析は本症において も機能障害を総合

的に と らえる うえで意味が大 きく,中 で も酸 素分圧は正

常か ら高度な低 酸素血 症 まで幅広 く存在す る。肺結核症

でのPaO2を 諸 肺機能検査成績 お よびXP所 見 か ら推測

され る病理学的変化 と対比 して検討す るとともに,酸 素

吸入時のA-aDO2を 測定 し低酸素血症の成立に対す る解

剖学的 シャン トの寄与を考察 した。 〔方法〕健 常者10例,

肺結核症36例 にこついて換気機能検査を行ない,ま た空気

お よび酸素吸入時の血液 ガス,呼 気 ガスを分析 し,動 脈

血,肺 胞気,酸 素分圧を測定 してA-aDO2,静 脈混合 率

を計算 した。血液ガ ス分圧測定には クラーク電極を用い,

較正には トノメーター を 用 いた。 〔成績〕空気呼吸時,

PaO2は105～57mmHgの 間にあ り,こ れ をNTA分

類 に よるXP所 見 と 比 較 す る とMnで は104～67

mmHg,Maで は93～67mmHg,Faで98～57mmHg,

平均値はそれぞれ88,77,70mmHgで 病 巣の拡 りが 大

きいほ どPaO2は 低下 してい る。 また比肺活量 とは粍関

がある。PaO2とPaCO2を 比較 す る と,PaO2低 下例 で

もPaCO2が 高値を示す例は少な くPaO2の 低下 に 肺 胞

低換気 の影響 は少 ない と考 え られ る。空気呼吸時 のA-

aDO2は7～64mmHgの 問にあ りPaO2と 相 関 が 認 め

られ,PaO2の 低下 がA-aO2の 増 大に よる ことを うかが

わせ る。XP所 見 と対比す る とMnで9～39mmHg,

Maで7～48mmHg,Faで19～64mmHgで 平 均 値

はそれぞれ21.6,25.2,41.8mmHgで 病 巣 の 拡 りに

つれて増加の傾向がみ られ る。なお健常 例のA-aDO2は

5～18mmHg,平 均8mmHgで あ つた。酸素吸入時 の

PaO2は610～380mmHgで,こ れをXP所 見 と対比す

る とMn610～450mmHg,Ma500～415mmHg,Fa580～

385mmHg,平 均値はそれぞれ520,450,420mmHgで

病巣 の拡 りの大 きい例 で低下 が 著 しい。A-aDO2は13

～198mmHgの 問でXP所 見 と対比す るとMn13～167

mmHg,Ma25～198mmHg,Fa30～154mmHg,平 均

値 はそれぞれ91,114,120mmHgで ある。健常例 の成

績 は9～42mmHg,平 均22mmHgで あ つ た。 〔結論〕

肺 結核例 のPaO2は 正常値 か ら57mmHgの 低 値 に及

び,こ れ と%VC,XP上 病 巣の拡 りの程 度の間に相 関

が認め られ る。PaO2の 低下はPaCO2の 上 昇を伴わず,

A-aDO2の 増加 と相関す るので,一 般的に拡散障害 と静

脈性混合の増大がPaO2低 下の原因 と考 え られ る。 しか

しPaO2,A-aDO2は 拡 りのみでな く肺の質的変化に よ り

影響 され る例 もあつた。O2呼 入 時 のA-aDO2はPaO2

の低下,病 巣 の拡 りの増大につれて増加す る 傾 向 が あ

り,PaO2低 下に解剖学的 シ ャン トの寄与 が 大 きい例 も

少な くないが,各 群で の範 囲が広い ので病巣 の拡大が常

に解 剖学的 シ ャン トの増大を伴 うとい えない。

66.　オキ シメー ターに よる拡散障害 の検 出 塩沢正俊
○渡部哲也 ・木下巌 ・安野 博 ・西 川 元 通(結 核予防会

結研)

〔研究 目的〕主 として肺結核患者を対象 と し,オ キ シメ

ーターを用 いて拡散障害 を検 出す る方法 を述べ,得 られ

た成績 に検討 を加 える。 〔研究方法〕 開放 回路系 で100

%O2を 吸入 させ,肺 胞 の平衝を待つた のち,高 濃度N2

に よ りO2を 洗 い出 した。 この経過 中,動 脈血O2飽 和

度の変化 をイヤ ピースも しくは キューベ ッ トオキ シメー

ターに より追跡 し,肺 胞気O2濃 度の変動 を希 釈曲線 か

ら求め,両 者を 同一時間軸上に作図 した。肺胞の希釈 曲

線 は,吸 入気 に加えたHeの 希釈状態をプルモアナライ

ザ ーに より検 出す るか,も しくはN2濃 度変化をN2計

に よ り連 続直記 して描 いた。 これ らHe,N2の 希釈はO2

のそれ と同率にご起 こるもの とし,肺胞気O2の 経時的変化

を推測 した。 このよ うに して得 られた肺胞O2濃 度 の減

衰 曲線 とO2飽 和度の下降曲線 とか ら,各 時点 で対応す

るO2飽 和度 と肺胞O2分 圧 とを,そ れぞれ縦 横に とつ
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た新たな座標軸 上に転写 し,各 点 を連結 してPerkinsら

の 「飾 和度-分 圧 曲線」に類す るものを得た。 この曲線

は平均肺胞気O2分 圧 とO2飽 和 度 との関係を示 し,ガ

ス分布 障害のないかぎ り吸入気 および換気状態 の影響 を

受 け ることが少な く,同 一個 体 につ い て は 再現性が 高

い。〔研究成績〕正常 例 の 「飽和 度-分 圧 曲線」は,横

軸 の肺胞O2分 圧を動脈血O2分 圧 とした ときのO2解

離 曲線に近 く,肺 胞動脈 間O2分 圧較 差に相当する両 者

の横軸 の距 りは小 さい。 これに反 して拡 散障害例では,

肺胞O2分 圧の低い部分でO2飾 和 度の下 降が著 しく,

この部でO2分 圧較差が拡大 し,作 成され る 「飽和度-

分圧 曲線」はO2解 離 曲線か ら肺胞O2分 圧の高い側に

ず れ る。 したがつて低O2を 吸入させ,肺 胞気O2濃 度

もしくはN2濃 度が一定値に達 した ときのO2飽 和 度を

知れば,拡 散障害の有無を大 まかに識別 しうる。〔結 び〕

肺 胞O2分 圧を下げた とき,オ キ シメーターにこよ りO2

飽 和度の異常低下 を認めれ ば,拡 散障害 を検 出できる。

ただ しガス分布異常 の存在下 では,不 均等換気 および不

均 等血 流の影響 を検討すべ きで,オ キシメーターに よる

検査 にあたつ ては,肺 胞O2分 圧 の変動 を同時 に追跡す

る ことが重 要である。

67. 85Krに よる局所肺機能 の 評価 について 上 田英

雄 ・村尾 誠 ・○籏野脩一 ・白石 透 ・飯尾正宏 ・開原成

允(東 大上 田内科)

〔研 究 目的〕放射性 ガス85Krを 利用す る局所肺機能 の評

価法 について,2,3の 点 に新 しい吟 味を加 えた。 〔研究

方 法〕シ ンチ レーシ ョンデテ クターを,臥 位 の患者 の胸

部の左右対照部位 に当て,デ テ クター視野 内 の85Krに

よる放 射能を体外測定す る。まず1mC以 上 の85Krを

生理的食塩 水に溶か して静 注 し,呼 吸停 止を 保 た せ る

と,85Krは 肺胞に達する とそのほ とん ど が 空気相へ移

る。そのさい静注された85Krは 右心室内で完全混和 の

の ち,局 所肺血 流量に比例 して肺 内各所 に配分 され るた

め,局 所放射 能は局所血流量 に比例す るのでこれを測定

す る。次 に85Krガ スを1mC/L以 上 の濃 度になるよ う

に,CO2吸 収剤を含 むス ピロメーター こ入れ酸素 との混

合ガス とし,閉 鎖 回路 として吸入 させ る。 は じめ普通吸

気 時お よび深 吸気時 に呼吸停止 を行 なわせ る と,局 所 の

一 回換気量 および深 吸気量 に比例す る放射能が測定 され

る。続 いて連続 呼吸を行 ない,肺 を 含 む 閉鎖 回路 内の

85Kr濃 度が平衡に達す ると放射能はプ ラ トー を 示 す
。

この ときの放射 能は局所肺気量 の指標 となる。 ここで肺

活量測定の操 作を行 なわせ る と,局 所 の残気量,局 所 の

(全)肺 気量に比例す る放射 能が 測 定 され る。 〔研究結

果 と結論〕Hugh-Jonesら が述べている局所 肺気量 の指

数で,局 所肺血流や局所肺換気量の指数を割つた,い わ

ば相対値に よつて比較す る方法では,機 能肺についての

血 流量や換気量 が示 され る。 この割算 を行 なわない絶対

値その ままで比較す ると,局 所 における血流量 や換気量

の大 きさが比較 され る。た とえば肺癌 な どが肺 内に占拠

す るため,機 能肺は少ないが,残 され た肺 の機 能が良好

であ る場合,絶 対値比較 では患側における血 流量 または

換気量の低下が示され,相 対値 比較 では患側肺の機能が

正常な ことが示され る。 したがつて この両者 とも局所 肺

機能の評価に利用すべきである。局 所的に病変があ る疾

患,た とえば気管支拡張症な ど で,肺 活量操 作 に お い

て,深 吸気 とともに起 こる放射 能の増加が疾患部位 では

乏 しい場合があ る。肺の伸展性の不良を意味す るもの と

思われ る。 また肺気腫,肺 嚢胞な どでは深吸気時,最 大

呼出時の間の放射能変化が乏 しい。 これは局所 の残気 率

が高い ことに よるもの と思われる。症 例を示 して以上の

よ うな新 しい局所 肺機能の評価法につ いて述べ た。

68.　重症肺結核症例にみ られた肺性脳症について 。草

川実 ・新実藤 昭 ・湯浅浩 ・山際 晴紀 ・圧村東洋(三 重

医大胸部外科)

〔研究 目標〕近 年肺胞換気障害 と血 中炭酸 ガス 蓄積患者

に重 篤な神経 学的障害 および循環障害が起 こる ことが強

調され,肺 性脳症 として注 目をあびる ようにこなつ た。そ

こでわれわれは低換気性重症肺結核症例 の術後 に発生す

る脳症状 につ いてその発 生機序 を検討す るた め種 々の検

索 を行 なつ た。 〔研究方法〕 当教室 で 外科的治療を 行 な

つ た重 症肺結核症例 の うち5例 に脳症状 の発生 をみた。

この うち2例 は術後 に重 篤な経過 を とつたた め,肺 機能

検査 お よび血行 力学的検査 は行 ないえなかつたが,死 亡

後 剖検にて,い ず れも術側 と反対側 の肺動脈本幹部に 巨

大血栓 を認 め,ま た うち1例 は脳症状 の経過 中の血液 ガ

ス組成の検 討を行 なつた。 他 の3例 は脳 症状 の 軽快後

に,肺 機能検査 と右心カテ ーテル法 による血行力学的検

査を行ない,こ の うち1例 は死亡 した ので剖検 を行 なつ

た。〔研究結果 〕第1,第2例 は剖検 によ り肺動脈主幹

部に巨大血栓 を認 め,ま た脳症状 の経過 中に著 明な低酸

素血 症 と炭酸 ガス分圧 の上昇 を認 め,こ れ らの症例は換

気障害 とともに,換 気血流 の不均衡が原 因 と考 え られ

る。第3,4,5例 の肺機 能検査 および血行力学的検査結

果 は,著 明な比肺活量 の減 少,肺 胞動脈酸素分圧較差 の

増 大,死 腔 率の増 大,動 脈血酸 素飽和 度の低下,炭 酸 ガ

ス分圧上昇,等 肺胞低換気 の所見 な らびに肺血管 抵抗 の

著明な上昇を認めた。第3例 は死後 の剖検 にこて高度の肺

結核病巣の播種を認めたが,肺 容量 はかな り保 たれてい

たのではないか と予想 され,両 側の胸成術 に基づ く拘束

性変化が主因をな した もの と考 え られる。〔総括 〕以上

の心肺機能検査成績 お よ び 剖検所見 よ り重症肺結核症

例 の術後に発生す る脳症の発生機序は,肺 動脈血 栓症を

も含めて,肺 血管床の絶対的な減少に よる換気面積の減

少 とともに,外 科的侵襲に伴 う拘束性変化 と慢性気管支

炎等 による閉塞性換気障害が加わ り,比 肺活量 の減少,
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呼吸死腔率の増大,肺 高血 圧症を来た し,そ の結果,低

酸素血症 と炭酸ガス分圧の上昇,さ らには呼吸性ア シ ド

ーシス と右心不全にいた り,脳 症状を発来す るもの と考

えた。

病 態 生 理-II

69.運 動時におけ る心搏 出量の推移について 塩 沢正

俊 ・○木下巌 ・渡部哲也 ・安野博 ・西川元通 ・塩原順四

郎(結 核 予防会結 研)

〔研究 目標〕運動時の心搏出量測定は主 として,右 心 カ

テ ーテル法に よ りかな り行なわれているが,こ の方法で

は負荷 運動量 に限界 があ るため,運 動時の心搏 出量 の推

移 を正 確に把 握す ることがで きない。そ こで演者 らは肺

結核70例 を対 象 として,bicycle ergometerに よ りで

きるだけ高度の運動 を負荷 し,そ のさいにおける換気諸

量 を測定す る とともに,同 時 にdilutionmethodに よ

つ て心搏 出量 を測定 し,そ の推移 を 検討 した。〔研究 方

法〕安 静時の諸測定を行なつたのち,bicycle ergometer

上 でl66～1,400kg・m/minに い た る運動を段 階的に負

荷 し,各 段階 の負荷は5分 間 とし,患 者 の状態に よつて

運 動負荷が不 能になつた と思われ る場合 には,そ の段階

までに得 られた ものを成績 とした。dilution methodで

は左側の肘 静脈 よ りcoomassie blue40mgも し く は

indocyanin green5mgを 急速に注入 した。脈 搏 数 は

ear piece oximeterか ら得 られた 希釈 曲線上 の 脈波 か

ら算 出 し,心 搏 出量,循 環時 間はHamiltonの 方法に よ

つ て求 めた。 〔研究成績〕心搏出量はO2摂 取量 の増大 と

直線的 関係を示 しなが ら増大 したが,O2摂 取量 の 増大

に もかかわ らず,心 搏 出量 の増大がみ られな い 例 も あ

る。 とくに低肺活量群(%VC50以 下)で は,こ の傾

向が運動量の低い段階でみ られた。運動量の増大に対 す

る心搏 出量 の増加率は良好肺活量群(%VC80以 上群)

で も低肺活量群で も同一の 傾向 を 示 す。一 回心搏出量

は,運 動量の増大に もかかわ らず,さ したる変動を示 さ

ない。 したがつて運動時におけ る心搏出量 の増大ば,脈

搏数の増大に よつて対応され るもの と考え られる。 心搏

出量 と脈搏数 とは,運 動負荷がある限界以内では直線的

関係を示 し,か かる範 囲では一 回心搏 出量 は比較的不変

である ことが分かつた。 しか し良好肺活量群 でも低肺活

量群 で もある例 では運動 負荷量が上限近 く達す ると,心

搏 出量 は増加 しないのに脈搏数は増加 し,一 回心搏 出量

の減少を招 く。 したがつて脈搏数のみか ら心搏出量の増

大度を類推す ることは困難 と思われた。安静時心搏出量

と一回心搏出量 とを肺機能障害程度別に比較 した ところ,

低肺活量例にな るにつれて,心 搏出量,一 回心搏 出量 の

減少を示 し,良 好肺活量例 との間に有意の 差 を 示 す 。

〔結 び〕運動時 の心搏 出量増大は心搏数 の 増加に よつて

対応 され る。心搏数 の増大か ら心搏出量の増大度を類推

す る ことは難 しい。

70.肺 疾患患者 の肺 内ガ ス分布異常 と運動負荷試験時

に おける心電 図上 の右心負荷 近藤寿郎 ・日比準一 ・

○徳 岡重孝 ・久能宏 ・古閑義之(慈 大古閑 内科)

〔研究 目標〕慢性肺疾患患者には,運 動時息切 れ を訴 え

るものが多 く,右 心負荷 との関係が注 目されてい る。昨

年の本学会総会,第4回 胸部疾患学会総会において,演

者 らは肺機能障害 と運動負荷時心電図上でみ られ る右心

負荷 との関係について報告 したが,今 回は,分 布障害の

程度 と運動時におけ る右心負荷 との関係 を 求 め る目的

で,実 験を行なつた。〔研究方法〕肺内ガス分布 の 測定

は,N2メ ーターと,無 水式 レス ピロメーターを使用 し,

閉鎖回路内N2濃 度の測定を行 なつた。測定 前,純 酸 素

で回路を満た し,背 臥位 で測定,測 定開始 と同時に呼気

時 と吸気時のN2濃 度を30秒 ごとに読 み,7分 間 継

続,7分 時直後に強制 呼気 を行 なわせ た。なお回路 内に

酸 素を持続 的に補給 して回路 内容積 の減少 を防ぎ,回 路

内のCO2はSodalimeに よつて除去 した。得 られたN珍

濃 度,と くに4分 値,7分 強制 呼気時N2%差 を求 め,

これ と運動 負荷 時心電 図上 に現われ る変化 との関係 を求

めた。運動 負荷 は,treadmill装 置を用い,傾 斜 角度90,

3.5kmn/hの 負荷で,5分 間運動 させ,運 動前,運 動中,

運動 中止後1分 間,中 止後5分 目の呼気 ガスを採取,同

時に心電 図を とつた。心電図は,両 手,左 足に相 当す る

躯幹か ら特殊誘導を行ない,運 動中 も描写で きるよ うに

工夫 し,標 準誘導 と類似の波形を画かせた。呼気ガ スば

シ ョランダー微量 ガス分析装置で分析 した。なお分布障

害 と換気機能,運 動に よる酸素摂取比の変化 との関係 も

求めた。〔研究結果〕肺 結 核,気 管支喘 息,胸 膜 勝豚,

胸成後肺気腫等30例 についてみ ると,N2%4分 値 差

0.4%以 上 を示す ものに,運 動 に よ り心 電図上 の変化

(II,III誘 導 でP波 の増高 と尖鋭 化,そ の他)を 認 め,

0.3%以 下 のものには変化 を認 めなかつた。 同様 の傾 向

が7分 強制 呼気時N2%差 について も 認 め られ た。残

気 率につ いては,50才 未満 のものでは残気率 の 高値 の

ものに運動 に よる心電図上 の変化 との関連 が み られた

が,50才 以上 のものでは この関連 を 認めなかつた。な

お,N2%4分 値差の大な るものは,運 動中止直後1分

間 の酸素摂取比 の低値 の も の が 多 く,ま たMBC,III

MQFの 低い ものに も多 く認め られた。〔結び〕肺結核,

気管支喘息,胸 膜胼胝等30例 について,肺 内ガス分布

障害をN2%4分 値差で示す とぎ0.4%以 上を示す も

のに運動に よ り心電図上なん らかの変化を認め,ま た50

才未満で残気率高値の ものに も同様の心電図上の変化を

認めた。

71.肺 機能障害にみ られる心電図所見 ○滝沢進 ・笹本

浩 ・伊 賀六一 ・片 山一彦 ・坂 口博邦 ・中村芳郎 ・伊達

俊夫 ・田村文彦 ・雨宮公一 ・島 田英世 ・荻野考徳 ・富
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田友幸 ・野矢久美子 ・中山英 明(慶 大笹本内科)

慢性肺疾患におけ'る心電図所見について,こ れ まで も報

告 してきたが,今 回は心電図異常 を来たす 因子 として換

気機能,肺 動脈圧,心 搏 出量,動 脈血O2飽 和度,動 脈

血CO2分 圧 を とりあげ正常群 と異常群 に分 け検討 した 。

換 気機能障害 の立場か らみ る と肺結核症 の大多数は拘束

性 障害を有 し,右 心負荷所見 の うち 右軸扁位,VIV2の

T逆 転 の出現頻度が多 く,呼 出性群 では肺性P,時 計方

向回転 の出現頻度が大 であつた。 また拘束性群 ではそ の

右心負荷心電図所見は高度な換気機能障害 とともに,肺

高血圧,anoxemiaを 同時に伴 うものに多 く出現 し,と

くに肺性P,R/SV1>1,時 計方 向回転で著 明であ る。

呼 出性障害群ではR/SV1>1を 除い て,右 心 負荷心電

図所見の 出現は,肺 高血圧,心 係数な どの循環因子,あ

るいはSao2,Paco2な どの血液 ガス因子 の障害 よ りも,

む しろ換気機能障害の重症例に多 くみ られ,心 の位置異

常 の関与 も考え られ,今 度の検討を重ねたい。

72.肺 結核症のII音 について ○鈴 木 五 郎 ・山田剛

之 ・谷 崎 雄 彦 ・樋 田豊 治 ・松井澄 ・渡辺淳 ・中野昭

(国療中野)

〔研究 目標〕肺結核症におけ る肺循環 の評価は主 として,

右心カテ ーテル法に よつてい る。 しか しこれには多 くの

時 間 と人員を要 し,ま た同一症例に頻回に これを施行す

ることはで きない。 この点肺循環の態度を比較的 よく反

映 す ると考え られ るII音 に よつて,右 心カテ ーテル法に

代わ りうるな らば,そ の意義は大な るものがあ ると思わ

れ る。 〔研究方法〕対象は国立中野療養所 に おいて,心

音記録 とほぼ同時期に施行 したroutineの 肺機能お よび

心 電図を74例 について行ない,そ の うちの26例 は右

心 カ テーテル法を行なつた。心音は呼気停止時におけ る

肺動脈領域II音 大動脈成分 と肺動脈成分の間隔お よび振

幅 比を高音心音図に よつて5心 搏の平均を求め,こ れ ら

の 相関を調べた。〔研究結果 〕心音 図 上0.0秒 ～0.019

秒以内を正常 とした場合,異 常を呈す るもの49例(66.2

%)で あ る。 しか しなが ら比肺活量 との関係をみ ると,

80%以 上の ものは0.019秒 の範囲内にあ り,40～80%

の ものは0.06秒 にいた る広い分裂を呈す るものあるい

は,単 一の もの と多様である。 しかるに40%以 下 とな

る と,ふ たたびII音 は単一 化す る。 これをさ らに比最 大

換気量,一 回換気量,一 秒率,換 気 率 お よびAir trap-

pingindexと の関係をみ ると,後者は負 の相 関が認 め ら

れ るが,他 は明瞭 でない。II音 振 幅比 も粗 なが ら比肺活

量 の減 少 とともに増 大す る傾 向がある。心 電 図 とは,

0.04秒 以上の ものは,圧 倒的 に 不完全 右脚ブ ロックを

呈す るものが多 く,0.019秒 以内の ものは正常 型 と右 室

肥大を呈す るものがある。 しか しIIp>IIaの 振幅比 を

示す ものは正常例には少な く,右 室肥大例に多い。II音

間 隔は肺動脈収縮期圧 と相関が認め られないが,肺 血 流

量 と比 例 して延長 し,肺 血管抵抗 の増 大 とともに短縮す

る。II音 振 幅比は,肺 動脈 収縮期圧32mmHgを こす と

著明にIIp振 幅 の増大を認め る。II音 単一 を 占 める重

症例は肺動脈圧切痕 が下降脚の上部にあ り,軽 症例は下

部にあ る。〔総括〕(1)肺結核症の大部分を占める 比肺 活

量80～40%の もののII音 は,か な り広い分裂 を来たす

のが特 徴で肺血 流量 の増大に基 づ く。(2)従来いわれてい

たII音 亢進は,重 症肺結核 症についての ことでその数 は

比較 的少な く,肺 血管抵 抗の増 大に よる。

73.肺 結核症における慢性肺性心 ○片山一彦 ・笹 本浩 ・

伊 賀六一 ・鈴木脩 ・岡崎敬得 ・春 日善 男 ・高木康 ・渡

辺隆夫 ・滝 沢進 ・田村文彦 ・雨宮公一 ・福 田昌且 ・富

田友幸 ・佐藤 管宏 ・石川恭三(慶 大笹 本内科)

〔研 究 目標〕 当教 室で行 なつ た慢性肺性 心 に 関す るア ン

ケー ト(1954～64年)に よ る とわ が 国では肺結核 を

基礎疾患 とす るものが 多 く認 め られた。 自験例 におい て

も同様 であつた ので,肺 結核 に基 づ く慢性肺性心 とくに

二剖検例 につ いて以下 の検討 を 行 なつた
。 〔研究方法〕 ア

ンケー ト例160お よび 自験 例13に つ いて,全 慢性肺性

心症例 に対す る頻度,年 令 因 子,合 併症肺生理学的 因

子,左 室肥大 の合併 を とりあげ て検討 した。 〔研究結果〕

全慢性肺性心症例に対す る頻度は,他 験例では58%,

自験例は47%で あつた。年令別にみ る と,他 験例では,

39才 以下は42%,40～60才43%,61才 以上15%で

あ り,自 験例では,39才 以下が39%,40～60才54%,

61才 以上が8%で あつた。(2)肺結核以外の合併症 とし

ては,他 験例,自 験例 ともに肺気腫お よび胸部外科的侵

襲が 明 らかに多 く,そ のほか気管支喘息,肺 癌,肺 線維

症,塵 肺,膿 胸な どを認めた。(3)肺生理学的因子につい

てみ る と,肺 動脈平均圧は,両 群を通 じ1例 を除いて肺

高血圧を認め,25mmHg以 上の ものは おのおの3例 で

あつた。ただ し40mmHg以 上の高度の ものはみ られな

かつた。右室拡張終末期圧は,他 験例では10例 中7例

が6mmHg以 上を示 し,自 験例では全 例5mmHg以 下

であつた。心係数は,他 験例 自験例 ともに,低 搏 出性 の

ものはな く,約 半数は高搏出性であつた。動脈血o2飽

和度は,大 多数例で低 下を示 したが,他 験例 で は93%

以上の ものが,18例 中7例 に認 め られた。動脈血CO2

分圧は,両 群の約半数 に上 昇を認めたが,低 下を示 した

ものは存在 しなかつた。ヘマ トクリッ トの増 加を示 した

ものは,両 群において10%以 下 であつ た。(4)左室肥大

の合併は,両 群において約半数に認 め ら れ た。〔総括 〕

以上,わ が国の慢 性肺性 心症例では,肺 結核を基礎疾患

とす るものが もつ とも多 く,そ の大多数は60才 以下で

あ る。肺高血圧は1例 を除い て 存在 したが,40mmHg

以上の高度の ものは認めず,ま た心係数の低 下を示 した

ものはみ られない。大多数に低 酸素血 症を認 め,そ の半

数は高炭酸ガス血 症を伴 う。なお左室肥 大の合併 を約半



5 1 6 結 核 第 4 0 巻 第 1 1 号

数 に認 めた。

74.慢 性肺性心:心 室重量測定法に よる成績 と臨床所

見との関係 ○岩井和郎 ・吉 田泰二 ・渡辺哲也(結 核

予防会結研)

〔研究 目標〕慢性肺性心 におけ る右室肥大 の指標 として,

以前 より右室 壁の厚 さな どが用 い られ てきたが,心 筋 の

収縮 状態や割面 の方 向,肉 柱 の厚 みの混 入 な ど によつ

て,そ の価は大き く変動 しうる。 ためにWHO専 門 委

員会は,重 量 測定 による方法 を推賞 し,そ の一つ として

Fultonら の判定法 を あげ てい る。 左 心肥大のない症例

で,右 室遊離壁重量が80g以 上で,左 室遊離壁+室 中

隔重量:右 室遊離壁重量が2:1を こえないもの とい う

判定法について,今 回演者 らは厚 みに よる測定 法 との比

較を行ない,ま た得 られた価 と臨床所見 との対比 を試 み

た。 〔研究方法〕64例 の呼吸器疾患屍(結 核52,癌10,

閉塞性気道疾患2,他2)の 心について,房 室溝で心房

お よび弁 を心室 か ら分離 し,つ いで室 中隔 と右室遊離壁

とを両者 が鋭 角に交わ る面 で切離 し,左 室+中 隔お よび

右 室の重量 をそ れぞれ測定 してそ の比を求め る一方,両

心室壁の厚 さおよびその比 を測定 した。臨床所見 よ り,

肺活量,死 因,EKG所 見な どを求めて測 定値 との 対比

を行なつた。〔研究成績〕重量比2.0以 上 の45例 は1

例を除 く全例が65g以 下 の右室重量を 示 したので,材

料が長期に フ ォルマ リン固定 されてお り10～15%程 度

の重量減を示 していた ことと考え合わせて,被 検 対象を

次の よ うに分けた。I群(正 常),重 量比2.0以 上。右

室69g以 下。II群(中 間)重 量 比1.99以 下。右室69

g以 下。III群(右 室肥大)重 量比1.99以 下。右室70g

以上。 まず右室 の厚 さはI群2～5mm(平 均3.6mm),

II群3～6mm(平 均4.1mm),III群2.5～7mm(平

均4.71mm)を 示 し,ま た左室の厚 さ:右 室の厚さはI

群2.4～6.0(平 均3.7),II群2.0～3.6(平 均2.7),III

群1.6～4.0(平 均2.8)を 示 し,い ずれ も バ ラツキが

きわめて大 で重量 比 との相 関は求 め られ なかつた。死 因

別 には心肺不全 で死亡 した11例 中1群0,II群3,III

群8を 示 し,喀 血死6例 中I群3,II群3,II群0,肺

切除 を受 けなん らの原因で死亡 した24例 中I群22,II

群1,III群1と なつ た。肺活量 との関係 は1,000cc以 下

11例 中I群3,II群2,III群6,1,000cc以 上32例

中1群25,II群3,III群4を 示 した。左心+中 隔の重量

が1群 平均124g,III群 平均126gを 示す のに対 してII

群は869と 低 く,II群 において心はきわめて 萎縮性で

あ るが,右 室 の負担 の増加はみ られ るとい うものであ り,

重症肺結核 のかな りのものが これに属 した。 な おEKG

所見 もII,III群 では高率に 出現 した。

病 態 生 理-III

75.空 洞内圧 よりみた肺空洞の レオ ロジー学的研究.

肺空洞の病態 生理に関する研究(第82報)萩 原忠

文 ・○児玉充 雄 ・北 野和 郎 ・中沢 貞夫 ・絹川 義 久 ・井

上博史 ・藤 木孝 ・是永大公(日 大萩 原内科)

〔研究 目標〕生体内におけ る肺空洞 の意義 究明 の ため,

多角的に検 索 し,そ の研究の一環 として,空 洞内圧をわ

れわれの方法に よつて連続的に描記測定 し種 々検討 を躯

えて きた。今回は とくに レオ ロジ ー学的観点 よ り空洞内

圧を分析 し,呼 吸に伴 う肺空洞お よび誘導気管支(以 下

「誘気」)開 口部の性状を窺知 して,2,3の 知 見 を 得

た。〔研究方法〕研究対象には実験 的に肺結核,肺 化 膿

症お よび肺Candidaの 各空洞を作成 した雄性雑犬50匹

を使用 した。 これ らについて,ま ずX線 透視下で,わ れ

われ の改良型空洞鏡外套針で経皮的に 直接空洞 を 穿 刺

し,呼 吸に伴 う空洞 内壁 の状態を観察す る と同時に,空

洞 内圧 を連続的に描記記録 した。 さ らに,こ れ らの曲線

よ り前報(前 本学会)の 理論に基づいて,移 動気量 曲線

を算 図 し,こ れ らと空洞 の諸性状 との関係を究 明 した。

〔研 究成績 〕(1)当内科式空洞鏡で観察 した 生体 内の 「誘

気 」開 口部の内視鏡 的変化上,「 誘気」 開口部 が 大 き く

かつその開閉の速 いものは,概 して移動気量 曲線 のいわ

ゆ る"I型"(前 報)を 呈す るが,こ れ に対 して,「誘気」

開 口部の狭小例では多 くは"II型"を 呈 して,移 動気量

曲線の機能的性状 とよく一 致す る結果 を得た。(2)空洞鏡

で観察 しえた生体 内空洞内壁の性状は,上 記各種 肺空洞

お よびそれ らの経過に よつて柔軟性の変化が 認 め ら れ

た。 さ らに,こ れ らについて,空 洞内圧曲線の レオ ロジ

ー学的観点 よ り,理 論的にStress-Strein曲 線が算図 さ

れた。(3)上述 の立場か ら算図 されたStress-Strein曲 線

は,空 洞 の諸性状に よつて異な るが,だ いたい立ち上 り

の急 な"A型"曲 線 と,そ のゆ るやかな"B型"曲 線の

2型 に区別 され,"A型"曲 線を示す ものは洞周囲浸潤

巣像 の強 いもので,か つ空洞生成初期に 比 較 的 多 く,
"B型"曲 線 のそれは乾酪型 で

,か つ空洞生成 中期に多

い傾 向が認め られた。 〔総括 〕(1)レオ ロジー 学 的観点 か

ら,空 洞 内圧 曲線か らだいたい2型 の移動 気量 曲線が得

られ,こ れ らは生体内におけ る空洞の 「誘気」開 口部の

内視鏡的変化 とよ く一致 した。(2)移 動 気 量 曲 線 よ り

Stress-Strein曲 線 が算 図され,空 洞 内壁 の レオ ロジ ー

学的性状 を図学的 に窺知 し,同 曲線 図よ りだ いたい2型
"A型"と"B型"を 区分 しえた。(3)空洞鏡 による生体

内肺 空洞 内壁 の内視鏡 的諸性状 と同時 に描記記録 しえた

空洞 内圧 曲線か ら得た各種 曲線 図で知 りえた機能的諸性

状 とは よく相対応す る ことが知 られた。

76.空 洞の病態生理に関 す る 研究(第83報)と くに

Autoradiographyに よる空洞壁透過性の検索(そ の

3)萩 原忠文 ・○平 間石根 ・勝 呂長 ・児玉充雄 ・上

田真太郎 ・深谷汎 ・是永大公 ・広原公昭 ・松本外四雄

杉原寿彦(日 大萩原 内科)
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〔研究 目標〕空洞壁 の透過性 は,薬 剤治療上 は もちろん

であるが,空 洞 の生成 ～進 展の機転解明や またその運命

を トす るほ どに きわめて重要な問題を有す る。われわれ

はすでにその実証を空洞内ガ ス組成分析,空 洞 内 注 入

RI(32P,PAS・NA-14C,INH-14C)の 血中追跡,さ らに電

顕像 の追求な どか らそれぞれ行なつて きた。今回は さ ら

に主 としてAutoradiographyの 立場か ら検 索 を 加 え

た。 〔研究方法〕実験には2.0kg前 後 の雄性 ウサギ(30

匹)を 用 い,山 村法 に準 じて肺結核空洞 を,さ らに当教

室法 に よつ てCandida空 洞お よび化膿症空洞 を作成 し

て,こ れ らの空洞 につ いて,X線 透視 下 で,RI(32P蒸

留水 お よび同10～50%ブ ドウ糖液)を 経皮的に直接 穿

刺注入 し,そ の後第1に は,経 時的(30～90分)に 屠

殺 して洞壁組織のMacro-お よびMicroautoradiogram

を作成観察 した。第2に は同様に洞内に注入 したRIに

ついて,経 時的(1～5分 ごと)に 股動脈血 を 採取 し,

血中放射 曲線の分析を行ない,そ の吸収半減時間を測定

して,空 洞壁透過性を追求す る方法 を とつた。 〔研究結

果〕(1)Macroautoradiogram上,洞 内に注入 したRIは

比較的迅速に洞壁を透過 し,洞 周囲組織をへて,さ らに

健常肺組織に も明瞭にほぼ一一様に移行 して いる像がみ ら

れ,こ れ らか らも洞壁透過性が実証 され,か つ これ らの

透過性は上記3空 洞間に大差 は み られ な か つ た。(2)

Microautoradiogram上 でもほぼ同様 の所見がみ られ,

壊 死巣→洞壁→洞周 囲部組織 の順に漸減 し,明 らかに こ

れ らか らも洞壁透過性 を窺知 しえた。本法 では上記3空

洞 間で,32Pの 細胞内の移行状 態にかな りの差異が 認 め

られ,さ らに細胞 内部構造 との関係 な どを検討 した。(3)

経時 的に測定 した血 中放射 曲線 の分析上 では,3空 洞 間

の吸収半減時 間(T1/2)の 差異(結 核空洞:平 均3分45

秒,Candida空 洞:平 均3分32秒,化 膿 症空洞:平 均

3分22秒)は ほ とん どないが,健 常肺 のそれ(平 均3

分15秒)に 比 して多少の遅延 を示 した。 なお用 いたRI

溶媒 の滲透圧差 に平行 して増 加 し,と くに結核空洞 では

その生成経過 で透過性 の相違が認め られた。 〔総括〕32P

を用 いAutoradiographyお よび血 中放射 曲線 の分析か

ら,空 洞 壁透過 性を実証 し,さ らに結核,Candidaお よ

び化膿症 空洞例 の差異 を検討 したが,細 胞 内への32Pの

取 込み方の相違 な どを窺 知 しえた。

77.肺 結核患者におけるX線 走査キモグラム.有 空洞

例における 観察 藤森 岳夫 ・○高江四郎 ・谷合 哲(東

医歯大第二内科)

〔目標〕われわれは,X線 走査キモグ ラフ ィー を 用いて

定量的に測定す る方法に よつて,呼 吸運動お よび呼吸器

疾患の病態生理を順次解明 してい きたい と考 えてお り,

今回はその一環 としての,有 空洞肺結核患者を対象 と し

た成績を発表 したい。 この方法に よれば,体 外的に局所

の呼吸運動を記録す ることがで き,そ のX線 ビームは き

わめ て細い ので,巨 大空洞例 においては空洞上 の諸点を

測定す ることがで きるか ら,空 洞の各部におけ る呼吸運

動 の相違を 明 らかに しえ,こ れに よつて,呼 吸運動に伴

う空洞 の変化状態 を推定す る端緒を把握す るこ とが,今

回の 目標 の一つ であつた。 〔方法〕 まずX線 透視(臥 位)

を行 ない,空 洞上 の各点 に当た る胸壁皮膚に 印をつけ,

その部 に小鉛板 をおいて,深 吸気 な らびに深 呼気 におい

て撮 影を行 ない,レ 線像上 の変化 を確認す る。次 に,胸

壁上の印点 において,X線 ビームを固定 して,X線 走査

キモグ ラフ ィーに よる測定を順次行 な う。そのさい,各

点で安静呼吸 と深呼吸を行なわせ,吸 気 と呼気における

変動の仕方お よびその位 相を記 録 し,分 析す る。か くし

て,レ 線像上の形態変化 と走査キ モグ ラム上の変動 とか

ら,そ の病態生理の一端を観察 した。対象患者は現在 ま

で7名 であ る。 〔結果〕7名 の患者におけ る空洞は,大 き

さな らびに周囲の状態が一様でな く,ま だ結論を引 き出

す こ とは危険であ ると思われ るが,そ れ らの数例につい

ての共通点な らびに新知見は次の とお りであつた。(a)空

洞 の大 きさに一致 してキモグラムの変化が認め られ る。

(b)空洞部に おいては波形が短小化 し,呼 吸運動が制限 さ

れ ている と認 め られ る。(c)空洞上 の各点 においての安静

・深呼 吸では,だ いた いに おい て安静呼吸 く 深呼吸 の

関係が認 め られ るが,時 として逆 になる。(c)巨大空洞 周

壁部 で,所 に より,矛 盾性呼吸運動 と認 め られ る所見 を

得た。 〔総括 〕空洞 の病 態生理 につ いては,萩 原 そ の他

に よ り多 くの研究がなされているが,侵 襲 を加える こと

な く(体 外的に)空 洞上の諸点でその生理学的呼吸運動

を連続記 録 し うる方 法は これ までになかつた といつて良

い と思 う。走査 キモを用 いる ことに よりこれ が可能 とな

り,か つ相当の精 度を もつて定量化 し うるので,今 回7

名の患者について行なつた観察知見を報 告 し,大 方の ご

批 判を得たい と考える。

78.老 人における肺結核の病 態生理学的考察 岡捨 己

・白石晃 一郎 ・○渡 辺民朗 ・片倉康 博 ・清水洋 子 ・後藤

溶三 ・柳原寿男 ・山 口進 ・鈴木 光彦 ・安 田忠 彦 ・香坂

茂美 ・井沢豊春 ・玉川重 徳 ・加藤嗣郎 ・伊藤安彦 ・今

野淳(東 北大抗研)成 川二郎 ・伊藤一 美 ・高平猛 ・加

藤守(古 川市立病)

〔研究 目的〕最近,頻 度を増 してい る老人結核 の 発生機

転,発 見動機,レ 線学研分類,化 学療法に対す る反応態

度,副 作用,病 態生理な どを分析 し,老 人結核の予後を

左右す る因子を追求す る。〔研究方法お よび研究結果〕(1)

老人結核は入院患者の4～6%を 占め,発 病 して医師に,

よ り診断 された ものが約80%,集 検発見は約20%,初

加療は30%,再 加療は70%で ある。学研分類上C型70

%お よびF型12%が 多いが,40～59才 の年 令層 と有

意義 な差 異は認め られない。(2)B型 では化学療 法に よく

反応 し菌陰性化は他 の年令層 と同 じ くほぼ30%に 認め
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た 。副作用の総発現頻度は23%で 他の年令層 と明 らか

な差異は認め られなかつた。(3)肺機能 で はVC(%),

MBC(%),1"VC(%),RV(%),TLC(%),△He,

Des(%),Comp(L/cmH20),Visc. Resist. (cmH2O/L/

Sec)の うち1秒 率が低 く,残 気率は高 く肺 内 ガス 分布

が 悪 く,肺胞膜拡散能力,コ ンプ ライ アンス ともに低下 し

ていた。(4)肝機能ではTotal Protain, AIG, BSP, Meu-

lengracht, SGOT, TTT, ZTT, CCFT, CoR,ST,A1-

Phospaseの うちAIG比 が低 く,BsPの 高い もの があ

る。(5)腎機能ではPSPの 高い ものがある。(6)心電図で

は定めたCriteriaの うちST,Tの 変化 が 目立つてい

た。(7)重症患者は緑膿菌耐性ブ菌の感染をみ ることがあ

つた。(8)合併症では糖尿病(16%),動 脈硬化症(11%),

肺気腫(11%)が 目立つてい る。(9)血清総合抗菌力,白

血 球喰菌能,Triosorb試 験には有意差が認め られない。

昭和39年 度死亡者4は1)食 道癌2)肺 胞 内上皮異

常 増殖3)膿 胸十肺気腫4)直 腸癌 の合併症 が み ら れ

ぬ 。〔総括〕老人肺結核で予後を左右す るもの は 合併症

で あ り,こ れ らに注 目して治療すべ きであ る。

病 態 生 理-IV

79.実 験的肺結核病巣 における脂質の態度 に つ い て

箴 島四郎 ・綿 田紀孝 ・喜 久津 良胤 ・南野 健 ・比嘉 実 ・

隅 田達 男 ・神崎清 ・加藤泰孝 ・浜崎勝幸 ・豆谷源一郎

(長崎大第二 内科)

肺 結核病巣 におい ては燐脂質量 の低下が あるにかかわ ら

ず,そ の代謝は きわめて活発で あるこ とを教室 の森光 ら

の 一連 の研究で認めた。今回は脂酸代謝 の面か ら,こ れ

を追求 し脂肪代謝解 明の一助 としたい。山村氏 の方法に

準 じて肺結核病巣を作製,こ の病巣周辺部,中 心部,非

病巣部について脂質分析をなす と同時に中性脂肪分画燐

脂 質分画につ きG-Lchromatographに よ り脂酸構成を

検討 し,総 脂質の増量を病巣周辺部に認め,燐 脂質の低

下 は中性脂肪の増量で置換 されてい ることを認めた。 一

方G-Lchromatogramで は中性脂肪分画の変動は きわ

めて著 明であ りその動 きは,脂 肪組織のそれ とほぼ一致

す るも燐脂質分画の変動は軽微に止 まつた。以上の事実

は 病巣周辺部の中性脂肪の蓄積であ り,中 性脂肪 と燐脂

質 との相互変換がPhosphatidic Acidを 経 由 して 起 こ

る と考え ると大森 らの実験事実 とよく符号 し,理 解 しや

す い。なお今後酵素学的追求を加えて吟味 したい と考え

る 。

80.胸 廓 成形術の老人に及ほす 血液化学的影響につい

て ○松原恒 雄 ・鈴木典子 ・中島敏夫(国 療島根)

〔研究 目標 〕老人で肺結核患者に胸廓成形術(第1次 で

第1よ り皿肋骨 まで切除)を 行なつた者に,手 術後定期

釣 に採血 し,そ れに よつて老人の本手術お よび術後の安

全 に対す る検討を行なつてみた。〔研究方法〕満60才 以

上 の者 を症例 として(9例),対 照 として満20才 よ り40

才 までの者 を選 んだ(8例)。 手術前,第1,2,3,4,5,

9,14,18日 お よび1カ 月に お のお の 採血 し,Ht,Hb,

血清蛋 白,血 糖,黄 疸指数,CCF,Alb・,Glb・,コ リンェ

ス テ ラ ーゼ,NPN, UreaN., Alk. phos., Cholest.,

 Phenol T., GPT, GOT, TTTを 検査 し比較 して みた 。

〔研究結果〕Hbは 両者 とも貧血を来たす 状態 は,あ ま

り変 りないが,老 人にて回復 の遅れ るものがある。血 清

蛋 白は,対 照 と比べ て低蛋 白を来 た す 者 が 多 く,そ の

中で グロブ リンは 正常範 囲内の変動 が 多 い が,ア ルブ

ミンでは対照に比 して,か な りの減少を来たす ものが 多

く,そ の回復 もやや遅れ る者が多 くみ られた。NPNは

対照 に比 して1～5(～9)病 日に 正常値 を(時 にはか

な り)越 え る者が多 く,UreaN.も 同様 の傾 向 を み る

が,NPNの ほ うが 著 明 で あ る。CCFは 老人 の ほ う

に1～4病 日に弱陽性 と出るものがやや多 い よ うであ

る。 コ リンニ ステ ラーゼは両者 とも減少をみ るが差は少

ない。GOTはGPTと 比較 して,GOTの 軽度 の 上昇

の者が両者 ともに1～5(～14)に み られ るもの が 多い

が,老 人にやや値の高い もの が あ る。Alk.phos.は 両

者 とも正常範囲,Cholest. (PhenolT.)は 老人のほ うに

動 きの幅が,や や大きい よ うに み られた。〔総括 〕老 人

にてはHb,蛋 白 とも術後 の減 少が来やす く,ま た 回復

が遅 れる傾向があ り,ま たNPNの 増加 は老人の潜在性

の腎機能低下 と関係 あるかも しれ ない。 しか し対照 でも

8～9日 に,NPNだ け の正常 よ りの増加が あ り,今 後 の

検討を要す る。 しか し全 般的に上記 の点を注意すれ ば,

老人でも胸廓成形 術は安全 に行なわ れ ると思われ る結果

で あつた。

81.肺 結核の広汎な肺線維化症例に対す る免疫血清学

的検討(第2報)○ 小西池穣一(国 療近畿 中央病)福

原孜 ・岡田潤一(国 療大阪福泉)

〔研究 目標〕前回の報告において肺結核の広汎 な 肺線維

化症例67例 について抗肺抗体を中心に数種 の血清反応

を試みた。今 回は これ ら症例 の血清蛋 白お よびそ の分屑

の測定 な らびに未実施 の他 の血清反応を試み,肺 線維化

お よび抗肺抗体 との関係を追求 し,そ の病態を免疫血清

学的に検討 した。 〔研究方法〕上記症例をA.S.(Asthma

 Iike Syndrome)を 有す るもの(+),有 しない もの(-)に臨

床上大別 し,下 記 のよ うな反応を試みた。血清総蛋 白量

は 日立蛋 白計を用い,そ の分屑はセル ローズアセテ ー ト

膜に よる濾紙電気泳動法に よ り測定 した。 また0型 人血

球に よる寒冷血球凝集反応,ASLO値,RA-Test,G-G

Testを 実施 し,前 回のBoyden-Coombs法 に よる正常人

肺組織抽 出液を抗原 とす る抗肺抗体の検 出お よびCRP-

Testを も併わせ行なつ た。 〔研究結果〕A.S.(+)群,(-)

群 とも血清総蛋 白量 には著 明な変化 な く,一 般 にA1の

減 少,G1の 増加 が認め られ,AIGの 低下 とともに γ-G1
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が正常 よ り高い ものが多かつた。 これ らの所見は慢性胸

部疾患の一般的な傾向 と考え られ る。 またA.S.(+)群 の

とくに発作時には α2-G1が 高値 を 示すため,こ れ らの

症例はA/γ およ びA/α2の 比率が高度に低下 した。 さ

らに前報で述べた ご とく,こ れ らの群に抗肺抗体 の検 出

率 の高い こ とか ら,そ の発生機序 の うえになん らか の関

連性 のあるこ とが推定 され る。α2-G1の 増加 は一般 に生

体 のhypersensitivityの 状態 の結果 として 起 こる とい

うこ とが報告 され ている現在,免 疫 ・ア レルギーの分野

にて とくに重要 であろ うと考 える。次 にG-GTestに お

いても,γ-G1はAS(+)群,(－)群 いずれ も正常値 に比 し

て増加 の傾 向が認 め られた 。また人O型 血 球に よる寒冷

血球 凝集反応 において,A.S.(+)群 の発作時に128倍,

512倍 の高値 を示 した少数例 は感染群に認め られ るが,

他の症例 は16倍 以下 の正常値 で あ つた。 またASLO

値 はいずれ も150Todd Units以 下 で 変 化な く,RA-

Testも 陽性 率は低 く,血 清 コレステ ロ ール値 も 正常値

を示す ものが多かつた。〔総括〕前報に引続 き,肺 結 核

の広汎 な肺線維化症例について免疫血清学的に検討 した

結果,こ れ ら症例の血 清蛋 白分屑ではA1の 減少,G1と

くに γ-G1の 増加を認め,ま たAS(+)群 の発作時 に は

α2-G1の 増加が認め られ,抗 肺抗体 の発生機序になん ら

かの関連性のあ ることが推定 された。 また こ れ ら 症例

と数種の血清反応 との間の臨床上 の 関 係 について述べ

た。

82.　実験的肺結核症に対す る自律神経遮断 の影響につ

いて.組 織化学的観察 高橋喜久夫 ・○吉本 忠 ・橋 詰

嘉彦(徳 大高橋外科)米 本仁(国 病善通寺外科)

〔研究 目標〕臨床的 にもつ とも問題 とな り,ま た 病理学

的に も肺におげ る結核性病変 の特異性 を端的 に表現 して

い る乾酪性変化 と,こ れ に引 き続 いて起 こる 空 洞 に 対

し,自 律神経遮断がいか なる影響を及 ぼすかを実験的に

究 明 し,ひ いては これが結核患者 に ときに存在す る自律

神経失調状態 の肺結核治療上 に与 える影響 を示唆す るも

のでないか と考え,本 研究を企図 した。演者 らは昨年10

月,第15回 日本結核病学会中四国地方会において,本

研究のX線 学的,病 理学的所見についてすでに発表 した

ところであ るが,今 回は組織化学的研究を行ない,若 干

の知見を得た。 〔研究方法〕体重2.0kg前 後 の ッ反応

陰性,成 熟家兎84匹 を用い,牛2型 結核菌 を使用 し,

実験を行 なつた。肺結核惹起方法 は山村 氏法 に準拠 して

行ない,第V～VI肋 間にて開胸後,外 科的 自律神経遮断

を施行 し,右 下葉 に生菌 の一定量 を注入 した 。 自律神経

遮断につい ては上胸部交感神経(Th2～5)切 除 群 と,

迷走神経 をその反回神経 分岐部直下 で切断 した迷 切群を

作成 し,さ らにいずれ の群 も注入側 の1側 遮 断群 と左右

両側遮 断群 を作成 した。組織化 学的 に は 核 酸(DNA,

RNA),多 糖類,ア ル カ リ性 フ ォスフ ァターゼ について

検 索 し,経 時的に比較検 討 した。〔研究結果 〕核酸 に つ

いては,対 照群は3日 目ごろか ら病 巣部において,核 酸

とくにRNAが やや増加す るが,7日 目ごろ か ら はむ

しろ減弱す る傾向にあ る。交切群においては3日 目ごろ

か ら核酸 とくにRNAが 病巣部において対照 よ りやや強

く検出 され,7日 目ごろが対照 との差が もつ とも大 きく

増強 してい る。以後,時 日の経過 とともに反応が弱 くな

り,空 洞の形成 され る3週 目ころにはほ とん ど 差 が な

く,空 洞壁の所見 も対照 との間に有意差を認 め な か つ

た。迷切群では対照に比 し,核 酸の推移はほ とん ど差が

ないか,あ るいはやや減弱す るものが多いが,3週 以後

にはほ とん ど差が認め られ なかつた。多糖類,ア ル カ リ

性 フ ォスフ ァターゼについて も,ほ ぼ同様の傾 向を示す

成績が得 られた。両側遮断群においては交切,迷 切群間

におけ るこれ らの消長は よ り強 く現われ るよ うな所見を

得た。 〔総括〕以上 の所見はすでに発表 した 病理組織学

的所見,す なわち交切では初期結核病巣において増殖性

病変の程度が強 く,か つ早期に現われ,迷 切では滲 出性

病変の程度が強 く,炎 症の吸収が遅延す るとい う結果を,

組織化学的に裏づけ るもの と考 え られ る。

病 理 解 剖

病 理 解 剖-I

83. INHの 発癌性について(第2報)橋 本卓(結

核予防会保生 園)

〔研究 目標〕演者 は第38回 本学会においてINH水 溶液

経 口投与 マ ウスの肺腫瘍 につ い て 報 告 した。森は4-

NQOを オ リーブ油 ・コレステ ロール 混合液 に とか して

マ ウス皮下 に注射す る と肺癌 を発生す る と報告 し て い

る。 この場合,こ の混合液 とくに コレステロールは細胞

代謝になん らかの影響を与 えてい るもの と考え られ る。

よつて演者は今回 オ リーブ油 ・コレステロール混合液 に

INHを 懸濁 させた ものをマ ウスの皮下に 注射 し,肺 腫

瘍発生状態を観察 した。 〔研究方法〕実験動物 は 生後約

2カ 月のdd系 雄マ ウスを使用 し,120匹 を30匹 ず つ

4群 に分 け次 の処置 を行 なつた。a群:無 処置 対照,b

群:INH・ コレステロール ・オ リーブ油混合液注射,c

群:INH・ オ リーブ油混合液注射,d群:オ リーブ油 単

独注射 。INHは1回1匹2.5mg,コ レステ ロ ー ル は
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10mg,オ リーブ油は0.15mlを 使用 し,上 記混合液を

週1回 ずつ1年 間皮下注射を行ない,以 後6カ 月間放置

したのちa,c群 については 肺 その他諸臓器におけ る標

識 ア ミノ酸の核酸合成実験を行ない,b,d群 について

は肺の連続切片を作成 し組織学的検索を行 なつた。今回

は組織学的検索 の成績を報告す る。 〔研究結果〕最 終 実

験動物数はb群13匹,d群18匹 で ある。(1)肺腫瘍発生

率:b群 では発生率100%,1匹 当 り発生数は平均1.8

コ,d群 では発生率38%,1匹 当 り発生数 は 平均0.4

コであつた。(2)発生部位は全腫瘍の73%は 肋膜直下,

27%は 肺 内の気管支 または血管周囲であつた。(3)腫 瘍

の大 きさは最大 のものが径3mm,最 小の ものが径0.5

mmで あつた。(4)腫 瘍の性状:b群 ではすべてAdenom

であ り前報のINH水 溶液経 口投与の場合に比 しよ り高

度のAtypieを 示 したが浸潤性発育 ない し転移 などの所

見はみ られ なかつた。d群 の肺腫瘍はすべてFibrom様

の所見を呈 していた。 〔結 び〕INHを コ レステ ロール ・

オ リーブ油混合液に懸濁 させ長期間皮下注射を行 なつた

結果,か な り高度 のAtypieを 示 す肺腫瘍の発生をみた

が,浸 潤性発育 ない し転移を起 こす よ うな悪性腫瘍はみ

られ なかつた。

84.　マ ウスにおける結核性瘢痕 と肺腫瘍に関す る実験

的研究(第4報)大 淵重敬 ・○大貫稔 ・今川珍彦 ・

安達満 ・高江四郎 ・谷合哲 ・谷 口興一 ・稲 月文 明 ・丸

茂文昭 ・杉浦貴四郎 ・星野弘弼 ・吉川康行 ・竹本和夫

(東医歯大第二 内科 ・公衆衛生)

〔研究 目標〕近年世界的に急増 しつつあ る 肺癌発生率上

昇の原因追求が各方面か ら試み られてい るが,こ れ らの

原因あ るいは少 なくとも発癌促進因子の一つ とい えるか

どうかについて,化 療 の登場 によつ て著 しく変貌 した肺

結核 の病態 との 関係を検討 してみ る必要が ある。 しか し

臨床例や剖検例 の微小癌か らこれ らの問題を検討す るこ

とは きわめて困難な方法であ り,ど うして も実験的手段

が要求 され る。われわれは この 目的のために,昨 年の本

学会ですでに発表 した とお り,ま ずマ ウスの肺 内に結核

性小瘢痕巣を多数作 る方法を考案 し,成 功 したので,そ

の後 この方法を用いて,結 核性瘢痕が発癌に及ぼす影響

を追求 した。〔研究方法〕マ ウス(ICR系)200匹 を4

群に分け,A群:AAF単 独 群,B群:AAF投 与3カ

月経過後結核菌感染群,C群:結 核菌感染後2カ 月半経

つてか らAAF併 用群,D群:結 核病巣のみの 群 と し

た。結核菌感染後はすべて既報の方法に よつて瘢痕 作成

法を行なつた。AAFは1匹 当 り1日1mgを 週6日 経

口投 与 した。 これ らの各群について,1年 半 にわたつて,

経 時的に各群 数匹ず つ屠殺 し,結 核性炎症 自身が肺組織

に及ぼす 変化,AAFに よる腫瘍 発生の過 程,さ らに 結

核 性瘢痕 の存在がAAFに よる腫瘍発生 に及 ぼす変化を

病理 組織学的に比較 検討 した。〔研究結果 〕(1)結核 性炎

症は腺様 化生 の発生 を促進 する傾 向 を 認めた。(2)AAF

投与 の3群(A,B,C群)に,腺 腫お よび腺癌 型の腫 瘍

をほぼ同程 度の発生率で認めた。 しか し,C群 では とく

に,A,B群 よ り,AAF投 与量の少ない時期 か ら腺癌

型 の腫 瘍発 生をみた例 もあつた。(3)肺 以外 の 臓器に も

A,B,Cの3群 には,腫 瘍が多発 したが,結 核感染併用

群 と,AAFの みの群 との問に とくに有意差 は み られな

かつ た。〔結び〕 細胞 の癌化には,正 常細胞 内 の 核酸成

分の変化が関与 している可能性が論 じられている。瘢痕

にいたるよ うな慢 性炎 症の存在が,そ の肺組織 の局所 の

細胞 に対 して,直 接 的原因ではないに して も,核 酸成 分

に影響 を与 える一誘 因 とな り,こ れ に他 の要素 が加 算さ

れ て癌 化 しやす くす る可能性は否 定できない。 われわれ

の実験 においては,腫 瘍発 生率の うえでは各群 の間に と

くに有 意差 を認 めなかつ たが,結 核 性瘢痕 の存在が,腫

瘍発 生をい く分早 めている傾 向が一 部にみ られた。今後

さ らに実験 を重ね,炎 症時 お よび腫 瘍発生 までの各時期

における組織学 的検 討のみな らず,生 化学的な変動 も追

求す る必要 がある と考 える。

85.　結核と癌の併存に関する実験的研究.実 験的肺腫

瘍発生に及ぼす抗酸菌感染の影響(第2報)山 田豊

治 ・○鈴木重男 ・今 関登志男(北 大山田内科)

〔研究 目標 〕結核 と癌 との関係,こ とに 肺結核 症 と肺癌

発生 との関係については,臨 床的には もちろん,実 験的

に もまだ明確な結論を得 られていない。さ き に 演者 ら

は,こ の関連性を追求す る目的で実験的肺腫瘍発生に及

ぼすBCG接 種 の影響 につ いて報告 した。す なわ ちBCG

の適当な接種 条件に よ り,肺 腫 瘍発生率の低 下 を 認 め

た。今 回は結 核死菌免疫の影響について 報告 す る。〔研

究方法〕(1)dd系 マ ウス ♀6Wを 使用 した。結核死 菌

免疫 としては,H37Rv加 熱 死菌10mgをArlacel1:

Drakeol4のAjuvant1.0mlに 混入 した も の を 後肢

大腿筋 肉内お よび腹腔 内に初 回0.1ml,5週 後0.1ml

を注射 した。肺腫 瘍 作 成 に は4NQOを1回0.25mg

[Oliveoil:Cholesterol(100:5)混 合液0.1mlに 溶解]

ず つ5回,1週 間隔で総量1.25mgを 皮 下注射 した。

30週 以上生存 した ものを有効動物 と して50週 後 に剖 見

して,そ の肺 腫瘍発生率 と病理組 織学的所見 を 検 討 し

た。(2)4NQO0.2mg静 注後,そ の肺組織SH基 量 の

経時的変動を測定 し,結 核 死菌免 疫の影響 を 検 し た。

〔研究結果 〕(1)結核 死菌免疫群に軽 度ではあ るが 肺腫瘍

発生の抑制効果を認めた。4NQOの み注射 した群は18

匹中16匹(88.8%)に 腫瘍発生をみたのに対 して,免

疫群では22匹 中16匹(72.7%)と 発生率低下を示 した。

結核死菌のみ接種群には腫瘍発生はな く,無 処置対照群

では20匹 中1匹 に小腺腫1コ を認めた。病理組織学的

には腺腫の像を示 し,Nodular,Trabecular,Papillary

型 に分 け ることができ,Papillary型 が多かつ た。 発 生
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した腫瘍については,各 群お よび 自然発生 のもの との間

に組織学的差異は認 め られ なかつた。連続切片で検索す

る と,腺 腫 の一部 にかな り異型 性の強 い細胞群 があ り,

しぼ しば腺腔状 あるいは乳嘴状 結節を形成 して癌性変化

を思わせ るところがあつ たが,い ずれ の例 についても転

移は確認で きなかつた。(2)4NQO静 注に よる肺組織SH

基量の減少は,免 疫群で対照群に比 して少 ない傾向を示

した。 〔総括〕結核加熱死菌(加Adjuvant)免 疫マ ウス

について,4NQOに よ る 肺腫瘍発生率,病 理組織学的

所見,肺 組織SH基 の変動について検討 した ところ,肺

腫瘍発生抑制 は軽度 に認 め られ るもBCG接 種 におけ る

ほ ど明 らかでなかつ た。発生腺腫 では各群 間に組織学 的

差異 は認め られず,ま たその一部 に悪性変化を思わせ る

部 分があ り,鍍 銀染色な どよ り両 者間に連続 性が認 め ら

れ ることか ら,腺 腫 よ り癌 性異型像 への移行が推測され

た。4NQOの 発癌 と組織SH基 が密接 な関係 にあ るこ

とか ら,結 核免疫個体において,4NQOに よ る 肺組織

SH基 の減少が抑制 され るのを認めた ことは 注 目すべ き

ことと考 える。

病 理 解 剖-II

86.　肺結核症 における気管 支の病変.肺 切 除材料 につ

いての検討 工藤賢 治(結 核 予防会結研)

〔研究 目標 〕肺結核症におけ る気管支の変化は,部 位 別

には誘導気管支に多 くみ られ,形 態的にみ ると,狭 窄性

変化 と拡張性変化に分け られ る。今回は まず,誘 導気管

支について,次 に狭窄性変化について検討 した。〔方法〕

肺切除材料1,380例 よ り無作為に65例 を選び,誘 導気

管支 の洞接合部 よ り気管支断端部 まで の各分岐枝につい

て,病 理組織学的に観察 した。次に1,380例 の うち,気

管 支に完全狭 窄ない しは完全狭 窄に近 い狭窄 を 認 め た

51例 について,臨 床 的,病 理組織 学的を検討 した。 な

お,既 往に虚脱療法を受けた例は除外 した。 〔成績 お よ

び結論〕誘導気管支 の 乾酪性変化 を 伴 つ た高度の病 変

は,洞 接 合部において65例 中15例 であ り,洞 接合部

よ り2分 岐,中 枢側 よ りの気管支では2例 のみであ り,

3分 岐以上 中枢 よ りの気管支においてはみ られ な かつ

た。 このよ うに,誘 導気管支において も,高 度 の病変は

中枢側 の太 い気管支 にはみ られ ないも の で あ る。 しか

し,と きには気管支 の病変 がつ よ く,狭 窄 性変化 を示す

例 があ る。気 管支狭窄例 を,狭 窄 の部位 別に分 けて検討

した。1群-気 管支幹,肺 葉気管 支の狭窄10例,2群

-肺 区域気管支の狭窄12例 ,3群-第2～3次 区域 気

管支 の狭窄6例,4群-第4～5次 区域気管 支の狭窄12

例,5群-肺 内の主病変 よ り末梢 の気管支 の変化をみた

もの11例 である。性,年 令,狭 窄部位別 には,1群 は

若 い女が多 く,左 側 に多 くみ られたが,他 の群 では この

よ うな傾向はみ られなかつ た。X線 所見 では,無 気肺状

陰影がみ られた のは1群 のみで あ り,他 の群ではX線 学

的診断が困難で あつた。狭窄 の起 り方は,1群 では肺 内

病変 よ り狭窄部 まで連続性 の病変を認 めるもの5例,不

連続性 のもの2例,リ ンパ腺病変 の圧迫 に よ る もの2

例,気 管支 の屈 曲に よるもの1例 であつた。2群 では11

例に肺 内病変 よ り狭窄部 まで連続性 の病変を認 め,1例

のみ が リンパ腺病 巣の穿孔 によるものであつ た。3群 以

下 では肺内病 変に連続 した狭窄 か,あ るいは空洞 よ り管

内性,吸 引性に形成 された肺内病変に付随 した乾酪 性気

管支炎に よる狭窄であつた。5群 では主病変 よ り末梢側

気管支への連続性の進展はみ られなかつた。以上 よ り,

気管支幹,肺 葉気管支の狭窄は,肺 区域気管支 よ り末梢

の狭窄 と比較 して,発 生機序,病 状を異にす ること,ま

た,気 管支の病変は肺 内病変 よ り連続性に中枢側に進展

し,末 梢側に連続性に進む こ とは少 ない と考 え られた。

87.　切除肺病巣341例 の細菌学的検討 ○楊維垣 ・田島

洋 ・江 口辰哉 ・馬場治賢(国 療 中野)

〔研究 目標〕 昭和37年4月 か ら昭和39年3月 ま で の

2年 間に国立 中野療養所 において肺切除 した症 例中,切

除肺病 巣の細菌学的検索を行なつた341例 について,そ

の切除前の臨床経過を検討 して臨床上排菌消失後の化学

療法続行の必要期間を解明す ることを 目標 とした。〔研

究方法〕切除肺の主病巣を直接3%小 川培地に塗擦 し,

6週 間培養にて成績判定 した。ただ し6週 で菌(一)の 分

は20週 以上観察を続けた。 これ らの症例についてその

病巣 の種類,切 除前 の排菌状況 と関連 して検討を行 なつ

た。 〔研究結果〕肺病巣341例 中 菌培養陰性 は169例

(49%),病 巣の種類別 では 空洞154例 中44例(28.5

%),開 放 性乾酪巣31例 中14例(45%),乾 酪 巣136

例中96例(70.5%),気 管支その他20例 中15例(75

%)が 培 養陰 性であつた。臨床時菌陰 性化か ら切除 まで

の期間 と肺病巣の菌培養陰性 との関係は,切 除 までの臨

床時菌陰性期間の ない ものは102例 中4例(3.9%),陰

性期 間3ヵ 月以 内69例 中30例(43.5%),4～6ヵ 月74

例 中53例(71.6%),7～12ヵ 月81例 中68例(83.5

%),1年 以上15例 中14例(93.3%)が 肺病 巣菌培養

陰 性であつた。 この臨床時の排 菌陰 性期間別に分けた各

群 の病巣種類の分布は,切 除時 まで菌陽性群では空洞お

よび開放性乾酪巣が78,5%を 占めたが,他 の群ではほ

とん ど同 じく38～48%に 空洞お よび開放性乾酪巣が分

布 されていた。 また空洞,乾 酪巣おのお のの臨床時の菌

陰性期 間 と病巣菌培養陰性率は ともに 同様 の傾 向を示 し

た。次 に肺病巣菌 の塗抹 と培養 の関係につい ては323例

中塗抹 陽性培養陰 性は105例(32.5%)で あ るが,培 養

陰 性158例 についてみ ると実に66%の 高率を占めてい

る。臨床時 の菌陰性期間別に塗抹陽性培養陰性例の分布

は いずれ の群 においても60%前 後 の分布 が 認 め られ

た。〔総括〕肺病巣 内菌出現に関与す る因子 は 病巣の種
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類 と臨床時排菌陰性化後 の期間が最大であつて,臨 床時

に1年 以上菌陰 性が続けば病巣菌 もほ とん ど培養陰性 と

な るが,塗 抹では1年 以上で も約半数になお菌体が証 明

された。

88.　吸入感染に よる結核菌感染初期像の細菌学的病理

学的研究 ○下出久雄(国 療東京病)豊 原希一(結 核予

防会結 研)

〔研究 目標〕結核 菌の感染実験には種 々 の 感染方法があ

るが,人 体 に対す る結核菌の感染の機序を実験的に検討

す るためには,自 然の感染様式 にもつ とも近い方法が選

ぼれ るべ きである。 しか し吸入感染 法は他 の感染法に比

し,実 験上 の危険 や,感 染菌量 の 定量 化等 に 困難があ

り,感 染装置 の完成 が基礎 的な課題 とな る。演 者 らは昭

和31年 以来,簡 単 な吸入感染 装置 を試作 して実 験を繰

り返 し,十 分 に種 々の 目的に役立つ ことを確かめてきた

が,今 回は さ らに実験 の能率化や安全 性,条 件の均一性

を高め るために装置 の改 良を行 ない,新 装置 によつ て微

量菌吸入後 の肺 内生菌 の増殖過程,感 染初期 の肺 内病変

の推移等を観察 し,微 量菌 吸入 による感染発病 の機序を

考究 した。 〔研究方法〕(I)吸 入感染装置 につ いて:治

療用 スタ ン ドネブライザ ーを利用 して結核菌浮遊液か ら

菌 のAerosolを つ く り,こ れを 気密 な感染室(8角 形)

の下部中央か ら吹 き出し,感 染室 の周囲の ゴムマ スクに

固定 された動物(モ ル モッ ト16匹 または家兎8羽)の

鼻 先を通 るよ うに気流を流 し,最 後 にGasburnerに よ

る焼却筒にAerosolを 導いて 滅 菌 した。ネブ ライザ ー

には一 定の圧 の圧搾 空気がComnpressorか ら送 りこまれ

長時 間の吸入実験にも手数がかか らず,恒 常的条件が保

たれ る。感染後 は感染室 の上蓋 につけ られ た2本 の紫外

線燈(10W)を 点灯 し,新 鮮な空気 を 送 気 し て 菌 の

Aerosolを 洗い流 した。(II)第1実 験(微 量菌吸入後 の

肺 内生菌数 の推移):前 述 の吸入感染装置 に よつて モル

モ ッ ト41匹 にH37Rv株 を吸 入感染せ しめ,感 染直後

お よび1,2,3,4週 後に剖検,上 下葉別に全肺を ホモジ

ナイザ ーで均等化 し肺内生菌数を側定 した。(III)第2実

験(感 染初期の菌の増殖,病 変形成過程):第1実 験 と

同様の方法でモルモ ッ ト15匹 に吸入感染せ しめ,感 染

直 後お よび2,4,7,9,11,15日 後に剖検 し,右 肺 を培

養,生 菌数を測定 し,左 肺 の連続切片標本を蛍光法,隈

部 氏法 で菌染色 して組織 内の菌を観察 した。 〔研究成績〕

(I)第1実 験:肺 内生菌数は感染直後に は肺1,800mg

中9コ で,1匹 の吸入菌数は20～25コ 程度 と推定 され

た。1週 後には感染直後 の約2倍 にす ぎなかつたが,2

週後には感染1週 後の約240倍 で著明 な増加を示 し,3

週 後には感染2週 後の約47倍 とな り,な おかな りの増

加率を示 した。4週 後には感染3週 後の約1.4倍 で増加

率は著 しく低下 した。上下葉間には全 く差 を認めない。

肉眼的に認め られ る肺内結節数は感染3週 後2～20(平

均11),4週 後10～40(平 均20.7)で あつた。(II)第

2実 験:菌 な らびに病 変は感 染後4日 目までは組織標 本

に見 出だす ことができなかつ たが7日 目以後 になる と比

較的 容易 に見 出だ され るよ うになる。感染後7～9日 目

に は肺胞 壁内および壁 に付着 した1～2コ の大喰 細胞 内

に十数 コの菌が満 たされ ている像 が み られ,11～15日

目に なるにつれ1～ 数肺胞を満 たす大喰細胞 の集 りがみ

られ,そ の うちの数ヵ所に多数の菌集簇がみ られ るよ う

に な り,次 第に多核白血球の浸潤がみ られ るよ うに なつ

た。〔総括〕吸入感染装置を改良 して実験 の 能率,安 全

性,お よび実験条件の均一性を高め ることがで きた。肺

内に吸入定着 した結核菌の増加率は第1週 目は低 く,以

後第2～3週 に急速に増加 し,第4週 には再び低下す る

(上下葉間には全 く差を認め ない)。 組織学的に も感染1

週以後に肺胞大喰細胞 内に多数 の菌を認め られ るよ うに

な る。肺 内に吸入定着 した と推定 され る菌数 と肺内に形

成 された結節数は近似 してお り,1コ の結節がつ くられ

るのに必 要な菌数はきわめて少ない(数 コ以下)と 考え

られ る。

89.　実験的結核病巣 に及ぼす粉塵の影響 宝来善次 ・
○横井正照 ・中谷文彦 ・米 田泰章 ・木下 明之 ・杉 本 潤

(奈良医大第二 内科)

〔研究 目的〕臨床的に,ま た実験的に塵肺,と くに 珪 肺

に結核が合併 しやす く,し か も合併結核は進展性,難 治

性の経過を とることは認め られてい る。 しか しその悪影

響の要因については,な お不明な点が多い。演者 らは こ

の点に関 して2,3の 検討を試みた。 〔研究方法〕(1)モ

ルモ ツ ト(体 重300～350g)に 遊離珪酸,滑 石 各100

mgを 経気管肺 内注入 し,同 時 に結核菌(H37RvIR)を 静

脈 内感染 し,4週 後に屠 殺,肺 の結核 菌定量培養 を行な

つた。(2)粉塵 の一定量を肺 の一部 に限 局 して注入す るた

めに,モ ルモ ッ トの気管を切 開 し,ビ ニール管を肺 門部

まで挿入 し,遊 離珪酸,炭 酸 カル シウム(各30mg)と

結核 菌(H37RvIR)を その ビニール管を通 じて肺 内に注

入 し,3,4週 後に屠殺,肺 の菌定量培養 を 行 なつ た。

(3)モル モッ ト皮下に粉塵を注入 し,同 時 に 結核菌(H37

RvIR)の 静脈内感染を行ない,皮 下粉塵巣 での結核病

変 の進 展を観察 した。 〔研 究結果〕(1)遊離珪酸,滑 石 を

注入 した 群では明 らか に多 くの菌を証 明 し,対 照 群(結

核感染 のみ)と 大差を認 めた。 しか し,遊 離珪酸,滑 石

注入群 の間には大差を認 めなかつた。(2)遊離珪 酸結核菌

注入群 では,注 入後3週 です でに乾酪性物 質の融解がみ

られ多数 の菌を証 明した。 しか し,炭 酸 カルシ ウム結核

菌群お よび結核菌 のみ対照群 では,3週 後 で病巣 の融解

はみ られず,証 明菌数 も遊離珪酸群 に比べ て 少 な か つ

た。(3)菌感染後4,9週 での各種粉塵 皮下病巣 の菌数 は

遊離珪酸 でもつ とも多 く,カ オ リンと滑石,炭 粉,炭 酸

カル シウムの順 であつた。 また注入粉塵量 の多いほ ど,
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注 入部での菌数 も多い。次に,遊 離珪酸,滑 石,炭 粉の

各皮下注入部で 継時的 に(菌 感染後6,12,24,48,96,

各時間お よび1週2週)菌 数を調べ ると,6,12時 間の

菌数は遊離珪酸で もつ とも多 く,滑 石,炭 粉 の順であ り,

その後の菌 の増殖率は3者 の間に大差を認め なかつた。

〔結語〕 モル モッ トの肺お よび皮下において 各種粉塵 は

結核病巣を進展 させ る。 しか しそ の程度は遊離珪酸が も

つ とも高 く,滑 石 とカオ リン,炭 酸 カル シウムの順であ

る。 さ らに,各 種皮下粉塵巣では,感 染早期に粉塵巣に

集 まる結核菌数に差があ り,遊 離珪酸粉塵巣が もつ とも

多い。 この ことが結核進展を左右す るよ うであ る。

90.　実験的代償性肺気腫の電子顕微鏡的研究 側見鶴

彦 ・○浅川三男 ・多 田韶夫(札 医大結核科)

〔研究 目標 〕われわれはさ きに家兎を用 いて 肺切除後4

週 目の残存過膨陰肺を電子顕微鏡的に観察 していわゆ る

Blood air pathwayの 厚 さの増加 を認 め,こ れ が 基 底

膜 部の変化 と膠 原線維の増 殖に よる ことを報 告 したが,

さ らに術 後長期 にわた つ て 過膨張肺 の肺 胞壁微細構造

とくに線維成分の変化を観察 した。〔研究方法〕健 常 成

熟 家兎の左肺下葉を切除 し,術 後6カ 月 目まで1カ 月 ご

とに過膨張 せ る左上葉 の一部 を切 り出 し,2%オ ス ミウ

ム酸 ・ベ ロナール緩衝液 にて1時 間半 固定,脱 水後 ア ク

リル樹脂 にて重合包埋,超 薄切片 を作製 して電子顕微鏡

下 に観察,光 学顕微鏡所見 と対比 した。 〔研究結果〕光

学顕微鏡的 には術後1カ 月 目では気腫 の範 囲も部分 的で

線 維成 分に大きな変化を認 めないが,2ヵ 月 目より肺 胞

壁 が集中 してい る部分か ら線維の増 生が始ま る所 見を認

めた。3カ 月 目以降にな ると気腫像 は漸次著 しくな り膠

原線維の増殖が高度 とな る。弾力線維は著 明な断裂を示

す が量的に減少す るよ うにはみえない。 この変化は時を

経 るに従 つて高度 とな る。電子顕微 鏡的には,膠 原線維

は一 定周期 の横縞 を有す る太 さのだいたい一定な原線維

が数十 本集合 して線維束を形成 してい るが,弾 力線維は

ややDensityの 低い不定形 の均質無構造 な 物質 にみえ

る。術後1,2カ 月 目では膠 原線維 ・弾 力線維 とも正常

肺 と大差 がない。3カ 月 目になる と部分的に高度の膠 原

線 維の増 殖をみる。4ヵ 月 目以降 になる と膠原線 維の増

殖 は全体 に高度 とな り,弾 力線維 は分断 され て膠 原線維

束 の間に取 り囲ま れ た よ うに み える。 また弾 力線維の

辺縁 お よび末端部 にきわめて細 い線維様構 造物 を 認 め

た。 〔総括〕肺切除後残存肺 の再膨張 は術後1ヵ 月以内

に完 了 し,2～3カ 月 目ごろよ り次第 に肺気腫 に 移行す

る と考 え られ る。電子顕微鏡的には膠原線維は3カ 月 目

ごろよ り次第 に増殖が著 明 とな り弾 力線維は これ によつ

て あたか も分断 されそ の線維束間に取 り囲 まれて存在す

るか のよ うにみ える。 また正常では均質無構造にみ える

弾力線維 の辺縁お よび末端部に きわめ て細い線維様構造

物を認めたが,こ れは肺 の弾性 とい う面では後退性の変

化 と考 え られ る。す なわ ち気腫肺 の機能上弾性 の低下に

関係があ ると考え る。

症 候 ・ 診 断

症 候 ・診 断-I

9l.　妊婦肺結核に つい て(第5報)小 児 の発育につ い

て 丹羽季夫 ・喜 多 川 浩 ・○松島茂 昌 ・小野幸枝 ・真

柴雄二(東 京都済生会中央病呼吸器)今 井義文(同 小

児)松 村雅夫(同 産婦人)

〔研究 目標〕妊婦肺 結核において妊娠を継続 すべ きか 否

かは,日 常診療に さい ししば しば直面す る問題であ る。

これに答え る資料 として演者 らは第49回,第62回 結核

病 学会関東地方会,第37回,第38回 結核病学会総会に

おいて報 告 したが,今 回は母親肺結核の子供の発育状態

と,妊 娠 中化学療 法の子供への影響 について検討す る。

〔研究方 法な らびに結果〕対象は昭和34年1月 よ り昭

和39年12月 までに当院 におい て妊娠,分 娩,産 褥 と経

過 を追つて観 察 した妊 婦肺結核207例 である。悪化率 は

207例 中17(8.2%)で,学 研病型分類 ではF型3例 中

2(66.6%),B型11例 中4(36.4%),CB型31例 中

5(16.1%),C型55例 中4(7.3%),Pls型1例 に悪

化を認め,H型1例 に分娩後粟粒結核 を認めた。D型78

例,T型3例,Th型13例,Re型11例 には 悪 化を

認めなかつた。有 空洞 例は11例 で,う ち7例(43.7%)

に悪化を認めた。悪化例はすべて初産婦で妊娠中悪化 し

た ものな く,分 娩後6カ 月以内に悪化 し,分 娩後治療を

受けず 育児に従事 したものである。対 象207例 中,妊 娠

中に化療 を施行 し,か つ 満2才 まで経過 を追つて観察 し

た子供102例(う ち33例 は乳児院に収 容)に ついてそ

の発 育を検討 した。化療 内容はINH単 独22例, INH

+PAS31例,INH+SF10例, SM+PAS6例, SM

+INH1例, SM+INH+ PAS27例, SM+ INH+ SF

3例,KM+INH+PAS1例,KM+INH+CS1例 で

あ る。分娩時産科手術を行 なつた ものは帝王切開10例,

鉗子分娩8例 であ る。在胎期間260日 以下が9例,生 下

時体重2,500g以 下が14例 あ る。栄養方式はほ とん ど

人工栄養であ る。生後4カ 月 までの1日 平 均体重増加量

は正常のものよ りやや少なかつたが,生 後4カ 月以上2

年 までの体重増加 を昭和35年 度厚生省発育値 と比べ る
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とほ とん ど良好な発育を示 した。股 関節お よび下肢 骨の

レ線写真を と り,骨 の発育を検討 したが,先 天股脱を1

例認 めたのみでほ とん ど正常 と変 りなかつた。精神,運

動機能 の発育を首 のすわ り,ね が え り,お 座 り,は いは

い,つ か ま り立 ち,歩 行,単 語ので きるよ うに なつた月

令 でみたがほ とん ど正常 の発育を示 し,聴 力については

とくに注意 して観察 したが障害を認 めた もの は な か つ

た。妊婦にKM1g筋 注後の血 清中KM濃 度 を重層法

(枯草菌PCI219使 用)に よ り時間を追つて 測定 した

が非妊娠時 と同様 であつ た。分娩 前の妊婦にKM19を

筋注 し,分 娩直後 の母血 清および臍 帯血 清中 のKM濃

度 を比較検 討 したが,KM注 射後2時 間以 内 の 成 績 で

は,母 体血 清中濃度のお よそ1/4～1/2ま でが臍帯血 清

中に認め られた。〔結論〕(1)妊婦肺結核において,F型,

B型 の一 部,有 空洞例は検討を要す るが,化 療を分娩前

後 に十分実施 し,分 娩後の管理を厳重にすれば,母 体は

安 全に妊娠,分 娩,産 褥を過す ことがで きる。(2)妊娠中

化 療の胎児に与え る影響をみ ると,演 者 らの症例では子

供の発育はおおむね良好でたい した障害は認め られなか

つ た。 しか しKM注 射後2時 間までの成 績 では,母 体

血 清中濃度の1/4～1/2が 臍 帯血 清中に認め られ,胎 児

に対 してプ ロキ ロ相当量 の移行 が考 え られるので,今 後

なお慎 重に検討 する必要があ る。

〔質問〕 松島正視(群 大小児)

奇形 を起 こす危険が もつ とも大 きい とされ る妊娠3ヵ 月

以内に化療 を行 なつた例があるか。

〔回答〕 丹 羽季夫

妊 娠3ヵ 月以内に化療 を実施 した ものはほ とん どない。

最近 入院中に妊娠 して子供 を希望す る患者 が少数あるの

で今後検討を続け る予定です。

〔追加〕 村 田彰(国 療東京病)

妊娠3ヵ 月までの投薬 が従 来問題 になつていた よ うであ

るが,最 近 のスカンジナ ビアか らの報告 による と,SM,

PAS,INHの3剤 に つ いて詳 細に検討 して み る と 約

230例 の結核患者にいろいろの時期 に投与 した ものの う

ち8%あ ま りの奇形が生 まれ,こ れは対照の約4%と 有

意差があ りその さい妊娠の初期3ヵ 月にやつた もの とそ

れ以後にやつた もの との問にあ ま り差が な か つ た とい

う。動物の奇形発生にNH2CH2CH2CNが 使用 され るが

100γ 以上ではできるが50γ ではで き に くい ことをみ

る と量 の問題 もか な り重要 と思われ る。 ま たSM難 聴

は生後か な りの期 間追 求 しては じめてみつ かる場合が よ

くある といわ れ るので,こ の ような ことにも注 意され て

今後の研究をお知 らせ願いたい。

〔座長質問〕 島村喜久治

在宅患者 の治療 を多数扱つ てい る予防会 では この点 を ど

う指 導 しているか。渡 辺一健 所長 に。

〔回答〕 渡 辺博(結 核予防 会一 健)

妊娠3カ 月以 内の妊婦 に対す る化療 の影響 に関 しては明

確 なデータが揃つ てい ない ので現在 の時点 では悪影響 な

い もの として外来指導 を行 なつ ているが,今 後 データ揃

い次第,慎 重 に指導 を行 なわ なけれ ばな らぬ と考 えてい

る。

92.老 年者 にみられる肺結核症 の研究.と くにその経

過について 中尾喜 久 ・長 沢潤 ・三 上理一郎 ・吉田清

一 ・吉 良枝郎 ・北村諭(東 大中尾 内科)

化学療法の進歩 した現 在では肺結核 自体が直接死の原因

とな ることは少な く,60才 以上の老年者肺結核患者の浴

風園入園後生存 し うる年数は肺結核を直接死因 とす るも

のでは平均6年 であ り,化 療の ない時代におけ る生存年

数1.5年 よ り明 らかに延長 してい る。 また肺結核病型の

差異に よる生存年数の異同は著 し くなく,ほ ぼ6年 前後

で あ り,合 併症 も重篤 なもので ないか ぎ り,入 園後 の生

存年数にあ ま り影響を及ぼ さない。 また1年 以 内の経過

を とつた ものが約17%認 め られたが これはすべて重篤

な合併症を死因 とした ものであ る。化療 の時代におい て

は老年者 の肺結核症 は一般老年者 にみ られ る死 因に よつ

てその生存年数 が左右 され るところが大きい と考 え られ

る。

〔座長質 問〕 島村喜久治

老人肺結核 の寿命 に対す る非結核性合併症 の比重は どの

くらいか。

〔回答〕 長沢潤

老年者 の肺結核患者では約80%が 結核以外 の合 併症 で

死亡す る。 したがつて結核 の化療 の進歩 した今 日では,

結核 自体が死 の原因 となるこ とは少 な く,老 年者肺結核

患者 の死を左右す るものは一般老年者 の死を左右す る因

子に近い とい える と思 う。

93.永 続排菌者 に関す る研究.永 続 排菌者 の実態 小

坂久夫 ・○前 田謙次(国 療村 山)宮 城行雄(国 療札幌)

岸 田壮一(国 療大湊)松 田徳(国 療宮城)糸 永薫(国

療福島)広 田精三(国 療晴嵐荘)西 野竜吉(国 療 大 日

向荘)白 井忠臣(国 療柏)伊 藤忠雄(国 療神奈川)植

村敏彦(国 療東京)中 川庄侑(国 療内野)福 田良夫(国

療東京)三 谷 良夫(国 療広 島)泉 清 弥(国 療愛知)田

村 昌敏(国 療新潟)桑 原健(国 療愛知)蔀 勇(国 療二

豊荘)

〔研究 目標〕結核 の外科療法,化 療 の進歩 に もかかわ ら

ず いわゆるGood chronicsと よばれ るよ うなあ る程 度

の作業能力を有す る永続排菌 者は今 日で もな くなつては

いない。 この よ うな患者群の治療,処 遇を考え る資料 と

して共 同研究参加の国立療養所15施 設において永続排

菌者 の実態を調査 した。〔研究方法〕共同研究参加15施

設 に入所 中で次の条件 に該 当す る患者に つ い て 調査 し

た。(1)昭和37年1月 当時排菌 してお り以後2年 連続 も

しくは間欠的に排菌。(2)上記2年 間に レ線所見 および臨
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床症状が安定 していて著 しい変化が ない。(3)現段階 で他

に新 しい治療法を積極的に期待で きない。(4)安静 度3度

～5度 である程度 の作業能力が ある と考 え られ るもの。

〔調査結果〕該 当患者数 男190,女98名,年 令的に男女

とも30才 代が多 く,つ いで40才50才 と中高年層が多

い。療養 期間は男女 とも長 く,男89.5,女89.8%が5

年 以上 の療養 である。発病 と治療 との関係では発病後す

ぐ治療 を受けなかつた もの35%,発 病後6カ 月以内に

化療 を開始 したものは42%,化 療を規則的 に 使用 した

ものは56%に すぎず,こ れ らは難治化の一因 と考え ら

れ る。使 用され た薬剤 は36年12月 以 前 はSM,PAS,

INHが 主 であるが37年1月 以降の2年 間 に は二次抗

結核剤の使用が増加 してい る。 この2年 間に菌陰性化者

は20名(7%)で 二次抗結核剤の永続排菌者に対す る効

果は大 きくない。病型は学会分類に よる と入所時I型II

型が95%,39年1月 当時 皿型がやや増 してい るものの

I型II型 を あわせ る と92.3%で 入所後 の レ線所見の改

善は著 しくない。今 回の調査症例 中か らとくに療養期間

が5年 以上,自 覚症状臨床症状は安定 してい るが38年

末 まで引き続い て排菌が あ り,し か も1日 中ほ とん ど起

きてい る療養生活を送つ てい る症例を選 んで91例 を得

た。38年12月 当時 の15施 設入所患者7,128名 に対 し

て1.2%で ある。 これ らの症例では%VCの 低い もの

が多 く,病 変が両側性の ものが89%で ある ことは手術

療法 の困難 な症例 の多い こ とを意味す る。 これ らの患者

を長 く療養所 に収 容 してお くか,あ るい はなん らか の授

産設備を与 えるかは今後検討 したい課題であ る。

〔質問〕 島村喜久治(座 長)

化療 と外科療法 の谷間に残 された永続排菌者 の治療 ない

し対策は重要 な課題 であろ う。現在 どの くらい の数 の患

者がい る と推定 され るか。

〔回答〕 前 田謙次

今回 の国立療養所15施 設では入所者 の1.2%に 認め ら

れた のであ る。 もちろん手術を強力に施行 してい る施設

とそ うで ない施設では若干の差はあ るが,1～2%にGood

 chronicsと いわれ るよ うな永続排菌者 が あ る と考 え ら

れ る。

94.巨 大嚢状空洞の臨床 日置辰一朗(市 立京都病)

伊藤薫(国 療宇多野)小 原幸信 ・○中島道 郎(京 大 結

研)

〔目標〕結核性巨大嚢状空洞 を有す る 患者 について,病

巣の発生か ら空洞の成立お よびその後の経過について長

期間(3年 ない し13年 間)追 求観察 し,こ の種空洞の

成立機転な らびにその予後について考察 を 加 えた。〔方

法〕 内径4cm以 上,壁 の厚さ2mm以 下 の 空洞を有

す る症例20例 について,そ の排菌状態 とレ線写真上 の

病 巣の変化 を経時 的に追 求 し,こ れに気管 支造影所見 を

加 え,さ らに手術 した症例については,組 織 標本所見を

もあわ せて検討 した 。〔成績〕巨大嚢状空洞 の 全経過を

観 察 した結果,そ の成立機転 と予後について以下の ごと

ぎ結果 を得 た。最初 肺上野 に非 硬化小空洞 を含む病 巣が

あ り,そ れが見逃 されている間に,突 然上葉いつぱいに

滲 出性の強 い散布を来た し,レ 線写真上乾酪肺炎様の像

を呈す るにいた ることがあ る。 この時期には排 菌陽性で

あ る。強力な化学療 法に よつて,広 汎 な散布巣は,速 や

かに消退 し,肺 実質は収縮す る。 この場合,炎 症周囲の

肋膜に広汎な癒着が存在すれば,空 洞は周囲か ら引つぱ

られて拡大 され る。 この時期には灌注気管支は開存 して

お り,6カ 月ない し1年 で空洞壁は菲薄化 し,嚢 状空洞

は完成す る。 ときには灌注気管支の形成に よつて空洞が

さ らに拡大 され ることもあ る。 これ らの空洞は手術例に

おけ る所見か ら類推 して,い ずれ も浄化空洞か も しくは

それに近い状態 と考 え られ る。 またその予後については,

病巣 の再燃,真 菌症 もし くは化膿症の危険が考 え られ る

が,わ れわれ の症例においては,空 洞 内に糸状菌球の発

生をみた1例 を除いて,そ の よ うな悪化例を経験 しなか

つた。反対に,大 き くふ くらんでいた空洞が縮小 し,消

失 した症例 もあつた。 これ らの こ とか ら,概 して巨大

嚢状空洞 の予後は良好 とみ て差支 えない と思 わ れ る。

〔総括〕われわれは 巨大嚢状空洞例20例 について相 当長

期 間にわたつて観察 し,そ の成立機転 と予後について考

察 を加 えた。 この種空洞は肺上野ほ とん ど全部にわた る

新 しい乾酪性肺炎様散布巣に化学療法を行 なつた場合,

そ の周 囲肋膜 の広汎 な癒着 の存在 とあい まつて,浸 潤 の

消退 とともに肺実質が収縮す るこ とに よつて 形 成 さ れ

る。 ときには灌注気管支 の弁形成に よる緊張空洞へ と進

む場合 もある。 またそ の予後はおおむね良好であ る と考

えて差支 えない。

95. Open negative例 の検討 岡捨己 ・今野淳 ・工

藤〓 ・山口進 ・有路文雄 ・加藤嗣郎 ・玉川重徳 ・佐伯

亮典 ・鈴木隆一郎(東 北大抗研)

〔研究 目標〕(I)入 院後6ヵ 月以上観察 した症例でOpen

 negative例 を切除前6カ 月以上毎常 た ん 中菌陰性な も

の と定義 し,切 除病 巣 の 結 核 菌 のViabilityお よ び

Resistanceを 観察 した。(II)ま たOpen negative例 を

臨床的に観察 し,こ とに再発率 を観 察 した。 〔研究方法〕

(I)(1)Open negative例 の切除標本 の 肉眼的観察お よ

び結核菌の検索を行 ない,対 照 として術前菌陽性群お よ

び術前6カ 月以 内菌陰性群を 選んだ。(2)(1)に つい て耐

性検査を行なつた。(II)(1)臨 床的 に(イ)Open negative

例の頻度,(ロ)空洞 の性状 によ りOpen negative例 とな

る割合,(ハ)Open negativeと 年 令 性 別 と の 関 係,(ニ)

Open negativeに な るまで の 治療期間,(ホ)初 回治療 と

再治療か らOpen negativeに な る割合,(ヘ)一 次抗結核

剤 と二次抗結核剤か らOpen negativeに な る 頻度。(2)

またOpen negative例 につ き肺 の レ像上再発 お よび細
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菌学的再発 の 頻度 を み た。 〔研究結果〕(I)(1)Open

 negative例 も肉眼的 には 硬化壁空洞遺 残空洞,半 浄化

空洞等であ るが,病 巣中菌については塗抹陽性率,培 養

陽性率 とも有意の差は認めなかつた。(2)Open negative

例の病巣に もSM,PAS,INHの 高度耐性菌が検出 され

る。(II)(1)臨 床的に(イ)Open negativeの 頻 度は約5.9

%。(ロ)硬 化壁空洞か らOpen negativeに な るものが多

い。(ハ)年令 ・性別 との関係はあ ま りみ られない。(ニ)多

くは治療 開始後6ヵ 月以内にOpen negativeと な るが,

それ 以上 で もOpen negativeに な りうる。(ホ)再治療 で

Open negativeに なるものも多い。(ヘ)非切除例 では一

次抗結核剤 だけ で菌陰性化 した ものが多 かつたが,一 次

抗結核剤 に耐性が 出 て 二 次抗結核剤 でOpen negative

となつた もの もかな りの頻度であつた。(2)肺レ像上再発

率8.8%,細 菌学的再発率11.7%。 病 巣 内 結 核 菌 の

Viabilityか ら浄 化 しない空洞 で再発率 の 多い ことが理

解 され る。〔総括〕Open negative例 の 分析 か らOpen

 negative例 では適応 を選 び,外 科療法 を 加 え ることが

妥当 と思われ る。

96.切 除 されたOpen Nrgative Cavitiesの 病理臨

床的知見 山下英秋 ・○佐竹祥 松 ・岩間定夫 ・浅井誠 ・

松 田美彦 ・松 山靖(静 岡県立 富士見病)

Open negative例 の中で,実 際に病 巣内菌が塗抹培養陰

性 になつ た例 は,臨 床 上 どの よ うな所見を示 すか,切 除

肺病巣 を用 いて主 として術前 の陰 性期 間 とX線 上空洞壁

の厚 さか ら検討 してみた。今 回の使用材料 は術前3カ 月

問以上陰性が続いた59例(1群)で,そ の うちKdが

14例,残 りの普通空洞が45例 。 さ らに術前排菌 のあつ

た普通空洞45例(2群)を 対照 とした。1群 のほ うは

再治療 よ り初回が多 く,病 巣 の塗抹,培 養成績 は ともに

陰性27例 で,塗 抹陽性,培 養陰性12例 お よび培養陽

性は20例 であ り,そ の うち10コ ロニー以下 の例が普

通空洞では1/3も み られて菌量が少 ないが,2群 のほ う

は大量の菌を有 し,使 用薬剤に耐性例が多い。1群 の使

用 薬剤はす べてINH,SMで 喀痰の耐性では感性例が多

く,病 巣培養 陽性になつた例で菌量 が多い例は耐性 とな

つ ている。1群 の陰性 期間 と化療期 間の両面か らみた病

巣培養成 績をみる と,普 通空洞 で塗抹培養 とも陽性例が

な くなるには陰 性期 間が12カ 月以上 で 化療期 間が17

ヵ月以上を要 してい る。一方Kdで は この よ うな 期 間

を裏付け る 目安が乏 しいほ ど培養陽性率が高い。次にX

線上空洞壁 の大体の平均 の厚 さか ら前回 と同様の関係を

調べてみ ると,厚 さが1mmで は陰性期間 に 無関係に

陰性例 とな るが,2mmの 厚 さでは陰 性期 問が8カ 月以

上,3mmの 厚 さでは12カ 月間以上続けばほ とん ど培

養陰性例 になつ てい る。4mmの 厚 さ以上では今回の例

か らは長期陰性期間 のみ られた例は きわめて少ない。次

に この よ うな壁の厚 さと内壁の組織学的所見を1群 と2

群で検討 してみ ると,2mm以 下ではすべて結合織化が

かな りみ られ るが,3mmで は膿 性肉芽を もつた ものが

増 加す るが,そ れで も約50%は 病巣培養 陰性が認め ら

れ てい る。4mm以 上では軟 い乾酪 を まじえた膿 性肉芽

がみ られて,病 巣培養陽 性例 のほ うが著 しく増 加 してい

る。空洞壁 の厚 さを最大 と最小 に分け て相互 関係 をみる

と,最 大が2mmで あれ ば問題 ないが,最 大 が5mm

で最 小が2mmで あれ ば前述 の3mmの 厚 さの成績 と

一致す る。最後に壁 の厚 さの変化 をみ る と,菲 薄化 しや

すいほ ど病巣陰性 にな りやすかつた。以上 を ま と め る

と,Open negative例 が病 巣塗抹 培養 陰性にな るには,

Kdを 除いて陰 性期間が12カ 月以上続 くことが 必要で

あ る。壁の厚 さだけか らみれば2mmで は 高 度 に,3

mmで は約50%に 病巣培養陰性例がみ られた。

97.肺 結核における右上葉無気肺の成因についての臨

床的病理組織学的観察 ○佐藤武材 ・熊谷 謙二(国 病東

京第二 呼吸器)

〔研究 目標 〕わ れわれは,肺 結核 において 上肺 野 の無気

肺 はいかなる機序に よ り生ず るかを検 討す る 目的で昭和

34年12月 より昭和40年1月 までの間に上肺野 の無気

肺 を呈 した13症 例につ きその原因を解 明す るた めに検

討 を加えた。〔研究方 法〕13症 例 につ いて発病 よ り入院

までの期 間,既 往 におけ る化学療法 の有無,主 訴,胸 部X

線写 真所見,喀 痰 の細菌学 的検査,気 管支造影法 を行 な

い さ らに全例 に肺葉切除 を行 ない所属 リンパ節 と気管支

との関係を観察 し臨床的 および病理組織学的 に検討 し次

の結果 を得た。 〔研究結果〕13例 の うち男は3例,女 は

10例 で女に多 く年令は20才 よ り41才 までで ある。無

気肺 を認めた ものはいずれ も右上肺葉で あつた。すなわ

ち胸部X線 写真上 で右肺尖 よ り鎖骨下にかけて等調な濃

厚の陰影 とそ の周 囲に浸潤乾酪型病巣を有 し,断 層写真

で 円形 または楕 円形の空洞あ るいは等調の濃厚陰影 と勝

脂形成を認めた。発病か ら入院 までの期間は最短1カ 月

か ら最長14年 に及ぶ ものがあ り必ず しも陳旧性の もの

とは限 らない。既往に化学療 法を行なつた ものは9例 で

4例 は化学療法を行なつていない。主 訴は1例 を除きす

べ て強 い咳嗽 を訴え,ほ かに血痰,胸 痛,慶 声 を訴 えた

ものが ある。排菌 は培養陰性例 は3例 で他 はすべ て陽性

で あ り,SM,PASに 耐性 を示 した ものは3例 ある。気

管支造影 では10例 において上葉気管支基部 の閉塞を認

め,2例 はむ しろ拡張像を示 し他の1例 は基部の狭窄を

認めた。手術を行な うとほ とん ど全例に高度の癒着お よ

び胼胝形成を認め一部肋膜外に剥離を余儀な くされた も

の もある。 また上葉 は暗 紫色に変色 し萎 縮 し無気肺を呈

し肺尖縦 隔部 に癒着 し小児手拳大 になつ た もの もあ る。

肺門部の剥離は困難を きわめ上葉気 管支基 部付近 には リ

ンパ節の介在す るもの多 く大は拇 指頭 大 よ り小は大豆 大

を呈 していた。切除肺 は内部 に乾酪 巣を充 填す る ものま
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たは ク リーム様の膿性の 内容が充満 した もの もあ る。2

例においては上葉気管支基部の リンパ節の介在が著明な

ほかは無気肺 とな り線維化の強い上肺葉の組織像を呈す

るのみで結核性病変の きわめて少な い もの を 認めた。

〔総括〕上肺野の無気肺を呈 した13例 は い ず れ も右上

肺葉であ り,気 管支基部の閉塞 狭窄を認め またむ しろ

拡張像を呈 した もの もあ る。 また上葉気管支基部付近は

リンパ節が介在す るものが多かつた。

〔質問〕 島村喜久治(座 長)

女に多かつた よ うだが,若 年に も多いのではないか。

〔回答〕 佐藤武材

13例 中20才 代の ものは9例 で この うち男は2例,女 は

7例 です。その原因ははつ き りしないが,お そ らく女の

気管支のぜい弱性に よるのではないで しよ うか。 また右

側に多い ことは結核性病変の発生頻度が右上葉に多い と

い うことが考え られ る。

症 候 診 断-II

98.喀 痰培養 陽性例の検討 岡崎正義 ・大島義 男 ・岡

田静雄 ・橋 田進 ・西窪 敏文 ・郡 弘 ・永田靖彦 ・高瀬喜

太 郎(結 核予 防会 大阪府 支部)山 之 内考 尚 ・福井 良雄

(阪大微研)

〔研究 目的〕最近未分類抗酸 菌の検討 が 進む につれ て,

従来結核 として処置 され た ものの中に,そ れ らが混在す

るこ とが想像 され るので,わ れわれは予防会診療所 の外

来患者 の喀痰培養にお いて,陽 性菌 のナイアシ ンテス ト

を実施 した結果,外 見上 まつた く結核菌 と区別 しがたい

菌で もナイ アシ ン陰性 のものが多数存在す る事実を知つ

た。 と くに微量排菌においてその傾向が強い。 この こ と

は結核管理上,あ るいは治療方針の決定に きわめて重大

であ ると考 え られ るので,そ の成績を報告 す る。 〔研究

方法〕結核予防会大阪府支部相談診療所において外来患

者の喀痰培養を型の ごとく実施 し,10コ ロニー 以下 の

ものの大部分を増菌 の うえ,ナ イア シンテ ス トを 実 施

し,ま たその一部については細菌酵素学的反応お よび抗

原分析を実施 した。さ らに明 らかに結核菌 と異 なる着 色

菌 について も,そ の頻 度について検討 した。 〔研究成績〕

昭和37年4月 よ り昭和39年8月 までの 間に,6,496

例 の喀痰培養 を実施 し,654例 の菌陽性を見た。そ の う

ち10コ ロニー以下 のものは240例 で,増 菌可能 でナイ

アシ ンテス トを実施 しえた ものは212例 であ り,ナ イ ア

シン陽性で人型結核菌 と判断 された ものは107例,陰 性

の もの105例 で結核菌 と非結核菌はほぼ同数であつた。

なお患者 の中には同様 の菌を2回 以上排 出 した も のが

21名 もあつた ことは注 目に値す る。 これ ら の 非結核菌

がいかな る菌であ るかについ ては十分検討 し て い ない

が,そ の一部について酵素反応お よび抗原分析 を実施 し

た結果,ナ イア シン陰性菌の大部分は未分類 抗酸菌の可

能性 が強 いこ とを 認めた。なお明 らかな着 色菌 で結核藤

と区別 しうる ものについ て も,そ の頻度につ いて検討 し

た。 さ らに 当診療所 にお ける集検発見初治療患者,お よ

び大阪府下 の教職 員中結核要指導者 の喀痰培養 につ いて

も同様 の検討を行 なつたが,ほ ぼ外来患者に近 い成績 を

得た。 〔総括〕 これ らの成績 か ら,現 在 の喀痰培養 では,

外見上 まつた く結核菌 と区別 しが たい非結核菌が,か な

り多数混在す るこ とを認 めざるをえな い。 この ことは結

核管理上微量排菌者 の処置,結 核 患者 の治 療方針 の 決

定,あ るいは未治療結核患者 の薬剤耐 性の問題等に重大

な意義を もつ もので あ り,今 後喀痰培養陽性菌 につ いて

は,結 核菌 と断定 してか ら,種 々の検討が なされ るべ き

である と考 え られ る。

〔質問〕 岡捨己(東 北大抗研)

(1)微量排菌 のさいナイ アシンテ ス トに使用 された菌量ば

どうか。(2)ナイ ア シ ン テ ス トの方法はア ニリン法です

か,ベ ンジジン法です か。(3)人間か ら出 る抗酸菌 として

は,ナ イアシン陰性率が 高す ぎると思 うが,ど うい うわ

けか。

〔回答〕 岡田静雄

(1)ナイ アシ ンテ ス トは,菌 量不足の場合は陰性に 出る可

能性が強いので,10コ ロニー以下の ものについては,必

ず1%小 川培地で増菌の うえ実施 した。(2)ナイアシンテ

ス トの方法は,必 ず しも一定 してい ない。(3)細菌の培養

は十 分雑 菌の混入を考慮 して実施 してい るので雑菌混入

の可能性は少ない。

〔追 加 ・回答〕 堀三 津夫(阪 大微研)

Niacin test(-)の 菌が案外多い ことは私 自身 も驚いて

いるほ どです が,培 養 のテ クニックには問題がない と思

う。Niacin test(-)の 抗酸菌が ど うい う菌であ るかは

今後 さ らに検討せねば な らないが,演 者 の報告 した事実

を ここに提起 して皆様 の今後 の検討 を願 いたい。

〔追加〕 山本正彦(名 大 日比野 内科)

非定型抗酸菌排 出患者 または非定型抗酸菌症は施設に よ

つてか な りの頻度の差が あ り,こ のこ とはContamina-

tionの 問題 をみても,非 定型 抗酸菌症 はかな り保存 し,

発見 されない ままでい る可能性を示 してい る と考 える。

ナイ アシンテス トを もつ と頻回に行 な うことが望 ましい

と考え る。

99.カ オ リン凝集反応追試成績(続)松 島隆 ・○生野

忠徳 ・吉野貞 尚 ・長谷川敏 ・落 合正夫 ・鬼頭幸 子(旭

労災病)

〔研究 目標〕排菌歴 の新 旧 と カオ リン 凝集反応抗体価 と

の関係 を,昭 和38年 以後製造 の抗原材料 につ いて調査

し,本 反応 の診 断的価値 を検討 した。 〔研究方 法〕 力反

応抗体価別症例につい て,カ 反応実施時に もつ とも近 い

排函時期 の新 旧に従つ て,5群 に分け,力 反応実施前3

ヵ月以 内に排菌歴 の あ るもの(1群),3カ 月以上6カ
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月以内のもの(II群),6ヵ 月以上1年 以内 の もの(III

群),1年 以上2年 以 内のもの(IV群),2年 以 内に排菌

歴 のないもの(V群)の 分布を 調べた。 〔研究結果〕抗

体価別症例について,I群 とV群 の占め る 割合 は,128

倍以上22例 中,I群91.0%, V群0.0%, 64倍12

例 中, I群75.0%, V群25.0%, 32倍58例 中, I

群60.4%, V群31.0%, 16倍114例 中, I群34.2

%, V群53.5%, 8倍179例 中, I群18.4%, V群

74.3%, 4倍217例 中, I群9.7%, V群85.7%,4

倍陰性150例 中,I群3.3%,V群96.7%で あつた。

な お4倍 陰性例中 のI群3.3%(5例)の 全 例 に お い

て,培 養微量陽性で,う ち1例 は 力反応実施前 月よ り菌

'陰性化 してお り,3例 は翌月 よ り菌陰性化 し,他 の1例

は反応実施前月 よ り微量排菌が始 ま り,反 応実施翌月 よ

り排菌増量 し,次 回5ヵ 月後の力反応検査では,抗 体価

16倍 に上昇 した例であ る。〔総括〕力反応抗体価別症例

.群中,I群 すなわち新鮮排菌例の 占め る割合は,高 い抗

体 価群か ら低い抗体価群に向かつて減少 し,V群 すなわ

ち 陳旧排菌例お よび非排 菌例の占める割合は逆に増加す

る。I群 は通常,活 動性の明 らかな症例群 とみなされ る

の で,I群 を含む割合を異にす る力反応抗体価は,結 核

活動 性の診 断に資 し うる。抗体価16倍 以上例について

は,肺 結核の活動性を濃厚に疑 うべ きであ り,4倍 陰性

例 については,例 外はあ るが,活 動性の著 しく低下 した

もの と認 めて大過 ない と考え る。なお8～4倍 の抗 体価

を もつ て,活 動 性,不 活動 性の判定基 準には採 用 しがた

いが,同 一患 者について活動性の推移をみ るに重要 な区

間であ る。

100.Trans tracheal aspiration(TTA)に よ る肺

結核 症の気 管支 内細菌叢 とその薬剤感受性 ○大木肇 ・

大鳥正弘 ・柳沢稔 ・大村徹 ・塩入清生 ・織部博史 ・中

島隆 ・光永慶吉(東 医歯大第一 内科)

われわれは呼吸器疾患 の気管支 内細菌叢 の検索 の手段 と

して昭和38年 以来Pecoraの 提唱 したTrans tracheal 

aspiration(以 下TTAと 略)を 改良 し,現 在 ま で に

128症 例,延 べ159回 施行 したが今回は,最 近行 なつた

ものの うち肺結核症 の気管支 内細菌叢 に つ い て報告す

る。気管支 内の細菌検率は肺結核症31例 中10例 陽性

132%で,肺 炎70%,慢 性気管支炎51%,気 管支拡張症

92%,肺 化膿症40%,肺 癌67%よ り低率で あ り,検 出

菌は1例 のStaphylococcus aureusを 除 く と ほ か は

一般 に弱毒菌 と考 え られ るものであつた。肺結核症で気

管支 内随伴菌を認めた ものでは細胞学的に も多核球が比

較 的 多 くみ られ,円 形細胞,緑 毛上皮細胞 な どでは差を

認 めがた かつた。気管支 内随伴菌 は病型F型 に陽性率が

高 く,高 年者 では若年者 よ り,ま た膿性疾 のあるものは

粘 液性痰 のあ るものよ りも陽性例 が多かつ た。 また検査

前にSM,KMを 含 む化学療法を施行 してい る群では菌

の検出が低かつた。 これ ら随伴菌 と臨床症状の関係をみ

ると,ま ず 発熱については,結 核 菌 と随伴菌 が ともに陽

性 な場合 は有熱例が 多いが,そ れ ぞれ単独 な場合 では無

熱例 が多かつた。赤沈値につい ても結核菌,随 伴菌 とも

に陽性 な場合 は全例そ の値が促進 していた。TTAな ら

びに喀痰か らの分離菌種 につ いて希釈法 によ り各種化学

療法 の最小発育阻止濃度を求め,そ の平均感受性をみ る

と,検 出菌 の うち,グ ラム陰性桿菌は一般に各種薬剤に

感受性が低 く,ま た各種薬剤 の うちでは サル フ ァ剤は と

くに感受性が低かつた。

〔追加〕 荻間勇(新 大木下 内科)

一般呼吸器感染症 の原因菌検索 のさい,上 気道常在菌に

よる汚染を防 ぐためわれわれの考案 した装置を用いて気

管支鏡に よ り気道 内痰を採取 し,さ らに必要に よつては

病巣部肺穿刺を行 ない比較検討 した。その結果気管支鏡

痰に よる原因菌検索は,喀 痰に比べ明 らかに有意義であ

るが,緑 連菌,ナ イセ リヤ等の上気道常在菌の証明はか

な り高頻度にみ られ,ま た常に肺病巣部の菌を反映す る

とは限 らない とい う成績を得た。

〔質問〕 岡捨己(東 北大抗研)

重 症肺結核で痰 中結核菌が多数証明されていて もpseu-

domnonas aeruginosaが 随伴雑菌 として 証 明 さ れ る と

き,結 核菌菌数が減少す るとか,培 養 陰性にな るとい う

ご経験は ないか。

〔回答〕 大木肇

そ うい うことは とくに気 をつけてみなかつたので分か ら

ない。

101.R.I.に よる腫瘤 型肺癌 と結核腫 の 鑑別法 篠 井

金吾 ・早 田義博 ・青 木 広 ・○小崎正己 ・篠 田 章 ・岩橋

一(東 医大外科)

〔研究 目標〕肺野腫瘤型肺癌 と結核腫 との 鑑別 はなお困

難 な問題 である。X線 その他か ら肺癌 の診 断を下 し手術

摘 出肺 の組織学 的検索 によつ ては じめて鑑別 し うる例 も

往 々経験す るこ とが ある。選択的肺動脈撮 影に よ り腫瘤

型肺癌 と結核腫 との鑑別 が教 室の永 田によ り報 告されて

い る。す なわち結核腫 では病巣 内 に 肺動脈 が 認 め られ

ず,肺 癌では 明 らかに病巣 内 に肺動 脈陰影 を 認 め て い

る。 しか しかか る方法は患者に苦痛を与 え,か つ危険 性

も絶対に否定 しえない のでわれわれはかか る 点 に 着 目

し,Radio-isotopeを 用いて両者の鑑別法を 探 求 した。

〔研究方法〕われわれ の試作 した3channel診 断装置 を

用 いた。す なわ ち3本 のScintillation-detectorを 病 巣

部 および対側 の健康部,大 動脈 弓部 に当て,RISA50～

100μeを 肘静脈 よ り注射す る。 磁 気 テープ レコーダー

お よび2台 の特殊 スケーラー,デ ジタル プ リンターによ

り放射能 の短時間 の推移を記録 し,左 右 の肺放射図 およ

び心放射図,大 動脈 弓部放射図を描記 した。肺放射図 は

心放射 図の2ピ ー クの中心 にその ピー クを認め る,ま た
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大 動脈 弓部放射 図は心,肺 放射図 の ピー クに遅れ て ピー

クを認め る。肺動脈系の血流は肺放射図の前半に,ピ ー

クの後半を肺静脈系お よび気管支動脈系の血流 と考え曲

線の分析を行 なつた。健側肺 と患側肺の局所肺放射図の

比較 において肺動脈系の比率をPA指 数,肺 静脈,気 管

支動脈系の比率を(PV+BA)指 数 とした。 〔研究結果〕

肺放射図は各種外科的肺疾患において特有のpatternを

示 した。肺癌症例では肺動脈系の血 流は健側肺 よ りも軽

度減少を示 したが,結 核腫では血流は著明に減少を示 し

た 。すなわち肺癌症例41例 につい てみ る と腫瘤型は31

例,そ の うち27例 はPA指 数 が75%以 上を示 した。

1例 のみPA指 数が50%で あ り手術後悪性腫瘍 と 診

断 した。結核症例では10例 がPA指 数60%以 下 を

示 し,1例 が90%以 上を示 した。 これはX線 上浸潤陰

影を示 した もので肺結核で も浸潤陰影を示 し,炎 症の強

い ときにはか な りの血流があ るこ と を 示 した。 〔総括〕

腫瘤型肺癌 と結核腫 との鑑別法には幾 多の 手 段 が ある

が,わ れわれはRadio-isotopeを 用 いて局所 の肺放射図

を約100例 の外科的肺疾患について検討を加 えたが,肺

癌 と結核 との間には 明 らか な血流の差を示す放射図を描

記 した のでかか る方法に よ り鑑別法 の一手段た りうる と

思い報告 したい。

再 発 ・ 予 後

102. INH内 服に よる結核の再発予防に つ いて(第2

報)○ 鏡 山松樹 ・渡辺武夫(健 康保険星 ケ丘病)

〔研究 目標〕昭和34年 来INH内 服に よる 結核 の予防

効果 を追跡 調査 し,投 薬終 了直後 の成績は,第12回 社

会保険 医学会 に発表 した。今 回は投薬終了3年 後 の成績

を報告 し,予 防効果 の持続性,対 象 の選択お よび投薬方

法につ いて考察 を試みた。 〔研 究 方 法〕社会保険病院お

よび診療所15施 設 の共 同研究に よる。調査対象は政管

被保 険者 の要観 察者 を,投 薬群(投 薬終 了直後1,175名,

同3年 後596名)お よび対照群(同 様403名 お よび237

名)に 分 け,前 者 にはINH200mg錠1コ,6ヵ 月 連

用 。投薬 開始直前,終 了直後,3年 後 に レ線直接撮影を

行ない,病 影 の推移 を学研分類 によ り,悪 化,改 善,不

変 とし,判 定時 に要医療 となつた ものを再発 と見 な し,

このさいは 当初 の調査対象か らBB,BCを 除 外 した。

〔研究結果〕(1)総合悪化率は 投薬終了直後 で投薬群1.8

%,対 照群3.2%,3年 後 で それぞれ3.7%,8.8%。

(2)予防 内服 の対象に もつ とも適 したCC型 に限定 した悪

化率はそれぞれ2.2%,9.1%。(3)当 初の 対象か ら要医

療 と考 え られ るBB,BC型 を除 いた場合 の悪化率はそれ

ぞれ3.6%,8.6%。(4)再 発率はそれぞれ2.9%,7.1%

之 な り,(1)(2)は1%,(3)(4)は5%の 危険率 で対照に比

し有意差 あ り。(5)改善率は投薬終了直後で投薬群8.2%,

対照群2.5%。3年 後 で は それぞれ15.9%,13.1%。

INH投 与に よる悪化,再 発の予防効果 は 投薬終了直後

に現われ,3年 後 の悪化は対照 に 比 し 有意差を もつて

1/2～1/4に 減少 してい る。 また投薬終了直後 の 改善率

が対照に比 し高率 なのは不安定要素 の潜在を意味す るも

の で,当 初 よ り要 医療 として化療を徹底すべ きものであ

ろ うが,実 際には厳 密な除外 は困難 と思われ るので,こ

れ らを含めて よ りよい効果 を期待す るためには,INHの

投 与量お よび期間を十分考慮す る必要があろ う。〔結び〕

(1)INH内 服に よる結核の再発,悪 化の予防効果は少な

くとも終了3年 後にお いて も確認 しうる。(2)予防投薬の

対象は安定 した病型に限定す ることが望 ましいが,実 際

問題 としては不安定な ものの混入 もや む を え な い。(3)

INHは1日200mg以 上,6ヵ 月以上 の連用 が必 要で

あ ろ う。(4)なお3年 ごとに継続 して予防内服を行な うこ

とが能率的であ ると考えたい。

103.　高橋結核反応 と退所後遠隔成績の関係 近藤角五

郎 ・久世彰彦 ・大野勝彦 ・○永山 能為 ・榑 松 三 郎 ・佐

藤孝治 ・伊藤益義 ・高橋明男(国 療北海道第二)

〔研究 目標〕高橋反応が肺結核 の予後判定 に 役 立つか ど

うかを調べ る目的で,退 所時の本反応 と遠隔成 績の関係

を調査 した。〔研究方法〕昭和35年9月 よ り同37年

3月 までに退所 した症例中,退 所時 の 高橋反応 が 判明

し,か つ昭和38年 秋の調査で遠 隔成績を知 りえた症例

について,退 所時の反応成績 と遠 隔成績 の 関係 を 調 べ

た。さ らに対象を退所時の転帰別に分け,お のおのの転

帰群について同様な調査を行なつた。〔結果〕 ま ず 対 象

の204例 についてみ ると,退 所 時反応陰性の47例 はす

べて就労例であ り,8～16倍 陽性 の95例 中就労が88

例(92.6%),療 養が7例(7.4%)で 死亡例 は み ら れ

ず,32倍 陽性の30例 中就労が19例(63.3%),療 養

が8例(26.7%),結 核死が1例(3.3%)お よび非結 核

死が2例(6.6%)み られ,64倍 以上陽性の32例 中就

労が13例(40.6%),療 養が15例(47.9%),結 核死

が2例(6.3%)お よび非結核死が2例(6.3%)み られ

た。次に対象を退所時転帰別に分け,各 転帰群について

退所時反応成績 と遠隔成績 の関係をみ ると,略 治退所群

の126例 では,反 応陰性 の44例 お よび8～16倍 陽性

の60例 はすべ て就労例 であ り,32倍 陽性 の13例 中就

労が10例(76.9%),療 養 が2例(15.4%)お よび非

結核死が1例(7.7%)み られ,64倍 以上陽性の9例 中

就労が7例(77.8%)お よび療養が2例(22.2%)で,

死亡例 はみ られ なかつた。軽快退所群 の57例 では,反
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応 陰性の3例 はす べて就労例であ り,8～16倍 陽性の34

例 中就 労が28例(82.4%)お よび療養が6例(17.7%)

み られ,32倍 陽性の11例 中就労が7例(63.6%),療

養 が3例(27.3%)お よび結核 死が1例(9.1%)み ら

れ,64倍 以上陽性の9例 中就労が5例(55.6%)お よ

び療養が4例(44.4%)み られた。不変退所群の16例

では,1例 のみが退所時8倍 陽性で,そ の他はすべて32

倍以上陽性例であ り,う ち就 労は3例 にす ぎず,療 養が

10例 お よび非結核死が3例 み られた。増悪退所群の5

例はすべて32倍 以上陽性で,就 労例は な く,療 養が3

例お よび結核死が2例 み られ た。〔総括 な らびに結び〕

以上,高 橋反応 と遠隔成績の関係 を 調 べ た が,退 所時

反応 の凝集価 の高 い症例 に遠隔成績 で療養例お よび結核

死亡例が多い傾 向が 明 らかに認 め られた。 したがつ て高

橋反応 が肺結核 の予後判定 にかな り役立つ ことが判 明 し

た。

104.　肺結核 の再燃.と くにその時期 について 仲野一

・高波繁 ・小林一精 ・堀越知之(東 京 ガス診療所)日

置 治男 ・遠藤 昌一(結 核予防会保生 園)

東京 ガス株式会社 の従業員 で,肺 結核症に罹患 し,一 定

期間治療 を受けた後復職 した者 を研究対象 とした。そ の

内訳は化学療法176名,切 除術119名,成 形術77名,

合計372名 であ る。化 学療 法終 了後 の悪化 の時期 につ い

て,学 研病 型,年 令,化 療期 間を因子 として,推 計学的

に要因分析上3年 以内の悪化 と以後 の悪化 を比較 した と

ころ,t=1.0で あつた。 また 因子を考慮せずに,3年 以

内 と以後のperson yearに よる悪化率 の百分率 を 比較

した ところ,x2=2.3で あつ た。 した がつ て推計学的 な

有意差は ないが,例 数を増加 させれ ば有意差が 出る可能

性が ある と考 え られた。成形 ・切除後 の悪化は,従 来 の

報告 と同じよ うに,成 形例 のほ うが切除例 よ り悪化がや

や多 くまた手術後かな り後年に なつて も 悪 化 が み られ

た。成形例につ き年 令,化 療 期間,対 側病 巣の有 無を因

子 として,化 療例 と同 じよ うに計算 してみ ると,5年 以

内と5年 以後の悪化率の差は,t=1.1,x2=1.6程 度 で

あつた。 しか し従来の報告 などと合わせ考え ると,5年

以後 の悪化は5年 以 内に比べ少ない と考えたい。 また成

形例につ き,術 後化療期間を因子 として,対 側病巣の有

無別に悪化率をみ ると,t=1.0,x2=1.6で 有意差はな

かつた。例数を増せば有意差が出 るか もしれない。なお

対側病巣あ りの うちには,空 洞のあつた例はなかつた。

悪化 した症例につ き悪化の原因を探つてみ ると,化 療 例

12例 の うち病巣密集,空 洞充塞が4例 で もつ とも多か

つた。5例 は悪化の予想不可能であつた。成形例11例

の うちでは,対 側病巣が密集病巣であつた ものが4例 あ

つ た。 また4例 は悪化 の予想が不可能であつた。切除例

では,遺 残死腔,遺 残病巣が1例 ずつあつたが,3例 は

悪化の予想 不可 能であつ た。 いずれにせ よ化療例 も手術

例 も悪化率は非常に少な く,そ のために推計学的に有意

差は得 られなかつたが,管 理をす る側 としてはほぼ満足

すべ き結果であ ると考え る。管理をいつ打切 るかについ

ては,化 療終了後3年 が妥当 と思われ るが,特 殊例があ

ることを考えれば,余 力があれば毎年1～2回 の直接撮

影は行なつたほ うが よい と考え る。

〔101～104の 追加〕 熊谷謙二(座 長)

再発再燃 の問題は非常に重大であ る。化学療法の発達 し

た現在で もなお再発の頻度は施設や取 り扱 う患者に よつ

て も異 なるが数%か ら多い ものは20%と い うもの もあ

る。結局 これは病巣の把握が十分で ない ことに起因す る

無気肺 となつた病巣 も再発の原因 とな りうるし,ま た今

日の議題 となつ てい るopen negativeの 空洞 な ども大

部分は治癒 した とはい えない病巣 なのであ るか ら再燃の

素地 となるこ とが多い。 もつ と外科療法の力をか りて化

学療法だけでは治 しきれ ない病巣を根本的に治癒 させ る

こ とが望 ま しい と考 える。それ とともに患者の十分 な管

理,リ ハビ リテーシ ョンに力を尽 したい もの と思 う。

105.　肺結核の再発に関す る研究 菅野巌(東 北大抗研)

〔研究 目標〕化学療法の普及発達 してい る 現在 におけ る

肺結核再発 の問題点は どこにあ るかを探求 し反省 しよ う

とす るに ある。 〔研究方法〕昭和30～39年 の10年 間に

改善 され て退院 した入院肺結核3,732例 の うち,少 な く

とも昭和40年3月 末現在調査で,初 回の入院治療期間

6ヵ 月以上,退 院後,再 入院 まで6ヵ 月以 上 経 過 の も

の,か か る条件をそな えた195例 を対象に,一 応再発 と

み な して検討 した。〔研究結果〕(1)肺結核治療 の 変遷 と

再発患者 の初回に治療を受けた入院時期 との関 係:化 療

以前 と比べて化療時代の再発率は低下 してい る。(2)観察

対象 とした肺結核の再発率:約5%,30才 以上 の 年令

層に高率。(3)再発195例 の化療概観:3者 併 用のみの も

の21%い わゆ る初化療 の もの14.4%。(4)初 入院時の

年令 と入院中の治療 と の 関係:非 手術群;29才 以下の

ものに高率,50才 以上の ものに 低 率。 手術群;20～39

才の ものに比較的高率。(5)初回退院 よ り再 入院 までの期

間:非 手術群;5年 以内約70%,10年 以上の もの約6

%。 手術群;5年 以内の ものやや低 く約58%,10年 以

上の もの約10%。(6)肺 レ線像 の 推移(写 真不足の例 は

除 く):非 手術群(115例);初 入院時B型46%,退 院

時0.9%。 空洞41%か ら4%に 激減。再 入院時B型

17%,空 洞66%。 手術群(68例);初 入院時B型29%,

退院時B型 な し。空洞96%か ら1.5%。 再 入院時B型

25%,空 洞57%出 現。(7)菌陽性で耐性検査をやつたも

ののSM,PASま たはINHに 対す る耐性:初 入院時60

%,再 入院時53%。(8)再 入院の理由:非 手術群;排 菌

49%。 空洞 出現のため66%,そ の うち空洞 再開30%,

この うち41%は 手術施行。 もと浸潤のあつた同一部位

に新 しく空洞 の出現17%。 空洞の出現 は 初回の入院 治
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療 期間2年 以 内,退 院か ら4年 以 内のもの大多数。手術

群;排 菌66%の 高率。空洞 出現 のため57%,う ち31

%は さ らに手術を受 く。空洞 の発生 を み る と,以 前に

全 別 または成形 を受けた も の で は 手術反対側 に,肺 切

(全別除 く)を 受けた ものでは手術側 の異部位に頻発。

空洞 の出現 の大部分は術後か ら退院 までの治療期間1年

未満,退 院後4年 以 内のものである。(9)空洞 のもつ とも

頻発 した対象群にか ぎつ て,初 退院か ら再入院 まで の生

活 または治療状 況をみる と退院後化療 をまつ た くや め復

職 し普 通に勤 務 している ものが 過半数 を 占 めていた。

〔結び〕治癒 した と思われ た場合 でも肺結核 の 再 発の可

能性は常に存在 す る。5年 以内が もつ とも多 く,10年 以

上 たつて も7%く らいある。 これを防止す るには生活態

度の重要な ことを患者 に認識 させ,化 療 を十 分にや るこ

と,そ して患者 の管理 とたえざ る観 察がもつ とも望ま し

い。

外 来 管 理 ・治 療

106.　外来 よ り見た新 発見結 核 患 者 の 様 相 遠藤兼相

(中央鉄道病胸部外科)

〔目的〕年 令,仕 事,管 理状 況等 を異 にす る ものの 間 で

最近 におけ る結核発生 の様相 の差 の有 無を 調べ た。 〔材

料〕 昭和38年1月 よ り12月 までの間に外来 を 訪れ た

新発 見の結核患者79名 の国鉄職 員その家族 である。以

下 各指標に対す る各要因の有意性の検 定 を 行 なつた。

〔結果〕(A)発病者中の 自覚発病者の率。年令関係は25才

前 と後に区分す る。(1)年令区分を一定に して家族は職員

よ り有意に 自覚率が高い。(2)25才 以下の家族は職員全

体 と比較 して 自覚者率に差な し。(B)肋膜 炎。(1)肋膜 炎は

40才 以下であつた。(2)肋 膜 炎を除けば職 員では年 令区

分 に よる自覚者率の差 がな くなるが家族ではな くな らな

い 。(C)病巣の広さ2度 以上の ものの率。年 令 区分 は35

才を境 とす る。(1)職員家族,年 令区分を一 定に して 自覚

発病者は検査発見者 よ り広さ2度 率が有意に高い。(2)職

員家族,年 令区分の差は広さ2度 率の差に無意。(3)職員

では年令区分を一定に して 自覚検査の差に よる広さ2度

率 の差は認め られないが家族では認め られ る。(4)職員家

族 とも45才 程度以上の ものは以下の もの と比較 して広

さ2度 率が有意に高い。(D)2区 域 以上の ものの率。発見

時 の断層写真を参照 して区域 を推定す る。年 令区分は30

才代 とそれ以外 とす る。(1)職員家族,自 覚検査,広 さ2

度 以上1度,年 令30代 それ以外の諸要因の うち2区 域

以 上率が有意に高いのは年令30才 代 と広さ2度 以上で

あ る。(2)2区 域以上に広さ2度 以上の ものが多いのは当

然 であ るが広 さ1度,30才 代 の ものが9名(全2区 域

以上 は25名)み られ る。〔結論〕(1)自覚者率よ りみて家

族 の25才 以下は相当に管理 されている と思われ る。(2)

肋膜 炎を除 くと職 員では 自覚者率の年 令によ る 差 は な

い。(3)病巣の広さ2度 以上率が 自覚発病 者に高いのは当

然であ るが この差 は家族にみ られ る差 で職 員では認 め ら

れない。 この ことは家族の 自覚発病者が職員のそれ よ り

重症 に傾 くことを示す もの と思われる。(4)病巣の広い結

果2区 域 以上にわ たる と思われ る1群 の他に広 さ1度 で

2区 域 以上 に散布す る1群 が30才 代に集 中 して認め ら

れ る。

107.　外来 化療 における患者 管理 の問題点 磯江騨一郎

・杢野寿 一 ・○山本達郎(結 核予防会愛知県支部第一診

療所)

〔研究 目標〕肺結核症 の外来化学療法 は,そ の適 応 の 選

択 を慎重 に行 なえば十分 目的を達 しうる反面,患 者管理

の面 では入院治療 と異 な り種 々問題点 がある。われわれ

は今回患者の治療継続 状態 を中心 に 検 討 を 行 なつ た。

〔研究方法〕昭和30年 よ り昭和37年 までに当所外来 を

受診 し,肺 結核 症の診 断の もとに治療 を開始 した患者 の

うち,現 在 なお治療 中の ものおよび治療途 中で転医 した

ものを除 く2,134名 を対象 とした。対象をそ の治療継続

状態 よ り化療終 了群(す なわ ちCB,CC型 に達 した後,

6カ 月以上 の化療 を継続 し,X線 像 の安定 を確認,化 療

の中止を指示 した もの),化 療 中断群(医 師 の 指示 によ

らず患 者が勝 手に治療 を中断 した もの),お よび 入院群

(入院を指示 した もの)の3群 に分 けて種 々要 因を比較

検討 した。〔研究結果〕2,134名 中,化 療 終 了群1,204

名(56.4%),化 療 中断群655名(30.7%),入 院群275

名(12.9%)で 約1/3に 中断が み られた。性別,初 再 回

別 では3群 間にほ とん ど差 はないが,年 令別 では50才

以上の ものに化療 中断群の占め る比 率が高 く な つ てい

る。職 種別にみる と,公 務員,学 生 では化療終 了群が 多

く,こ れに反 し自家営 業およびその従業者,無 職 に化療

中断群が 目立 つている。化療 開始時病型別 にみる と化療

中断群の比率はB型,CB型,非 硬化壁空洞 で約1/3,

硬 化壁空洞,F型 で1/2を 占めてお り,外 来化療 の適応

外 と考 え られ る硬化壁 空洞,F型 に 中断が 目立つ てい る

ことが注 目され,し か もこれ らの うち大半が治療開始後

6カ 月以内に中断 している。 なお中断群 の うち約10.0%

が菌陽性の ままであ ることと考え合わせ,そ の取 扱いに

は慎 重でなければな らない と考える。化療期 間別 では化

療 終了群の大半が18カ 月以上の化療 を継続 している。

化療中断群では約半数が6ヵ 月以内に中断,入 院群 は3
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カ月以内 に半数以上が入院 してい る。化療中断群につい

てその後 の経過を検討 した ところ,約 半数が再来 し,そ

のさい悪 化を来た していた ものが1/4み られた。 しか も

これ ら中断 後の再 来者は中断を繰 り返す ものが多 く(約

50.0%),化 療 終了に まで治療 しえた ものは 再 来所 の約

30.0%に す ぎない。 これに対 し化療終 了群 中化療後 の

経過を観察 しえた ものが約85.0%あ り,再 発率は年 間

4.0%以 下 となつ てお り,ほ ぼ治療 の 目的 を達 してい る

と考 え られ る。 〔ま とめ〕外来化療患者管理 の 問題点を

検討 して次 の結果 を得た。(1)高令者,無 職,自 家営業に

中断が多 くみ られた。(2)やむ をえず外来治療 を行 な う適

応外 の硬化壁空洞,F型 等 の症例には十分 な患者管理が

必要であ る。

〔追加〕 谷 田悟郎(大 阪府堺耳原病)

医療機関におけ る患者管理は外来診療 の多忙,治 療 と管

理業務 の分業の困難 さ,管 理業務の煩雑 さで,ほ とん ど

不可能であ る。われわれは病院保健婦,ケ ースワーカー

の援助に よつて昨年 よ り外来結核患者管理を行なつた。

結核管理の機構は医師 〔発見時外来 カル テ 管 理 チェ ッ

ク,病 型(学 会,学 研),指 導区分(安 静度 の指示)〕 看

護婦(外 来 カル テ,管 理票,パ ンチカー ドのチェ ック),

保健婦 ケースワーカーも(管 理票,パ ンチカー ドの整備

記載)そ れぞれ分担 し,結 核特診 日,療 養指導を定期的

に行 なつた。毎 月1回 の外来 カル テの抽 出に よつて中断

患者を見出だ した。3月 まで約190名 の結核患者中受診

放棄は5名 平均に減少。 これ らはただちにハガキ連絡,

保健婦,ケ ースワーカ ーの訪問に よ り再 受診 してい る。

医療機関におけ る外来結核管 理 の進 め方 に ご教 示 を 乞

う。

〔追加〕 清水寛(東 京都中野北保健所)

1963年 の結核実態調査 の結果 で も,要 医療者 の62%が

就労医療を可 とされてい るわけで,結 核治療におけ る外

来治療の占め る位置は非常に大 きくなつてきてい る。 し

たがつて外来 治療が適切に行なわれるか否 かは,わ が国

の結核の消長に大いに関係があ る。 しか し実際には 自己

判 断で治療を中絶す る者は後を絶たないので,こ れ らに

対 しては,保 健 所で も種 々の情報に よつて治療中絶患者

を見つけ 出 し,こ れに対 して管理 検診を行なつてい る。

私 の所 では 隔週 に 管理検診 日 を設 け て い る が,年 間

1,200人 程 度の呼び出 しに対 して,来 所 受診す るものは

約25%に す ぎない。 この受診者の検査成 績は,放 置あ

るいは中絶期 間の長 さに よつて種 々であるが,わ れわれ

の所 ではおおよそ35%が 要 医療 である。再 治療 への受

療 率はかな り高 くて90%に 近 いが,そ の うち1年 以内

に再 び中絶 して しま うものが20%ぐ らいある。 その半

面,65%の 受診者は不活動型または治癒型 で あつて,

要医療者の再治療勧奨 とい うのみでな く,不 活動型,治

癒 型 とい うことを患者 に知 らせて就 労させ る点 に お い

て,管 理検診 は有 意義 な手段 であ るので,保 健所 自身の

努 力はもちろんであるが,医 療 機関側 か ら も 情報 の提

供,管 理検診 の利用 な どにつ いて協 力を希望 したい。

108. Cornell Medical Indexに よ る肺結核 外来 患者

の調 査 山 口智道(結 核予防会一健)

肺結核 の外来治療患者 の約1/4は 医師 の指示 な く途 中で

脱落 し,服 薬率 も入院患者 に比 べ ると劣 るのが実情 であ

る。 これ らの原因 として,患 者 の性格,心 理状態が 関係

してい るか どうか を 調査 した。 〔対象および調査方法 〕

当所 の外来治療患者 中男女各50名 ず つを選び,Cornell

 Medical Indexの 調査214項 目に記載 させた。 対象 は

いずれ も15～50才 までの軽症患者 で,3者 併用を行 な

つてい るものであ る。調査時期は治療 開始直後 のもの男

女各25名,治 療開始後1～1年 半 のもの男女各25名

ずつの2群 とし,at randomに 選 んだ。 また開始時調査

例については,さ らに半年～1年 間追求 して転帰お よび

投薬率 との関係をみた。Cornell Medical Indexは 質 問

紙法に よるテ ス トであ り,患 者の身心両面にわた る自覚

症を短時間に調査す ることを 目的 とした もので,195の

質問か らな るが,深 町が これを研究 してわが 国に合 うよ

うに質問を追加 し,214と したので これに従つた。そ の

項 目は身体的 自覚症についての質問163と,精 神的 自覚

症についての質問51,計214か らな り,身 体的質問は

Aか らL,精 神的 自覚症はMか らRま でに区分され る。

また深町は神経症 と正常 とを区別す る判別図を作つたの

で,こ れに従 つて神経症 と正常者の 判定 を 行 なつた。

〔成績 〕(1)男 は身体的 愁 訴 数平均19.9,精 神的愁訴数

4.5,合 計24.4±2.0に 対 し,女 はそれぞれ25.0,8.8,

合 計33.9±2.5で あ り,身 体 的,精 神的愁訴数 とも 女

は男 よ り多い。項 目別 にみ ると,男 のほ うが女 よ り多か

つ たのは,A.目,耳,D.消 化器系統,K.そ の他の疾病,

L.習 慣 の項 のみで,他 はいずれ も女のほ うが 多かつ た。

また女のほ うが 男よ り有意差を もつ て多い愁訴 は34で,

項 目別 に分け る と,J.疾 病 に対す る関心度,O.不 安,P.

過 敏,Q.緊 張 に関す る項 目が多かつた。(2)男女をそれぞ

れ 開始時調査群 と1年 目調査群 とに分 け ると,男 の開始

時調査では平均愁訴数は24.7±3.3,1年 目調査 で24.1

±2.2で ほ とん ど差はなかつた。女の開始時調査では平

均愁訴数38.9±4.0で あ るが,1年 目には28.8±2.8と

少な くなつていた。 したがつて1年 目の調査におけ る男

女の比較では女のほ うが多いが,そ の差は大 き くない の

に比 し,開 始時の男女の差は著 明である。(3)男女 の愁訴

数を深町の判別図に よつて分類す る と,男 では50例 中

7例(14%),女 では50例 中19例(38%)が 神経症 ま

たは神経症的 であ り,女 には統計学的有意差を もつ て男

よ り神経症が多い。 とくに開始時 の女 には神経症 または,

神経症的 な患者 が多 く,男 女の間には有 意差 が み られ

た。(4)開始時調査例 か らの入院 につ いて調べ た。治療 開
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始時 に愁訴数 が平均 以上 のもの と平均 以下 のものに分け

る と,男 では平均 以上 の10例 中3例(30%),平 均 以下

の15例 中2例(13.3%)が 入院,女 では平均以上の11

例 中2例(18.2%),平 均以下の14例 中1例(7.1%)

が入院 してお り,開 始時調査で愁訴数の多い ものか らの

ほ うが よく入院す る傾向があ る。深町の分類に よると,

神経症 または 神経症的の3例 中2例(66.7%),正 常お

よび準正常の22例 中3例(13.6%)が 入院,女 では神

経症 または 神経症的 の11例 中2例(18.2%),正 常お

よび準正常の14例 中1例(7.1%)が 入院 してお り,

男女 とも神 経 症 または神 経 症 的な ものか らの入院が多

い。(5)治療開始時調査例について,そ の後半年～1年 間

の投薬率を調べ,1年 目調査例の投薬率 とあわせて,愁

訴数 と投薬率 との関係をみたが,相 関 は み られ な かつ

た。深町の分類に分け投薬率 との関係をみ ると,投 薬率

が69%で あつた7例 中,女 の1例 を除いて他 の6例 は

皆正常 または準正常 であつた。投薬率が70～89%で あ

つた9例 中,男 女各1例 を除 きいずれ も正常 または準正

常 であ り,神 経症 または神経症的 なものには投薬率の悪

い ものが少ない 傾向 がみ られた。〔結論〕外来治療患者

男女各50名 について,Cornell Medical Indexに よる

調査を行なつた。治療開始時の女には神経症 または神経

症的な ものが多かつた。治療開始時に神経症の ものでは

入院す るものが多い傾 向がみ られた。投薬率の悪い もの

はほ とん ど大部分が正常者であ り,神 経症 または神経症

的な ものには投薬 率の悪い ものが少なかつた。

〔追加〕 谷 田悟郎(大 阪府堺 耳原病)

われわれの場合は入院患者 のCMIで あるが,CMIに 関

連 す る因子の分析,CMI実 施についての 問題点 があ る

と思 うので追加 したい。入院患者ではCMIの 愁訴は き

わめて多 く,ま た深町のい う神経症 も多い。 さらに とく

に精神的な面へ影響す るといわれてい る二 次 抗 結 核 剤

(CS)や 病院 騒音 な ども,CMIに 影響す ることが分かつ

た。 したがつてCMI実 施にあたつては,(1)ま ず患者 と

医師 との ラポ ールが 成 立 し な い とpaper and pencil

 methodeは 信憑性 が少ない。(2)深町は 循 環器系 に 重 き

をおいてい るので,呼 吸器疾患 には検討 の要 があ る。(3)

捕 え られ る心理的な面 はその一側面 で 他 の 心理テス ト

(た とえば矢田部 ・ギルフ ォー ドテス ト)な どの組 合せ

が必 要である こと。(4)また病院 騒音 な ど病院環境 や化学

療法 な どの影響 も考 え,分 析,検 討 しなけれ ばな らない

と思 う。

109.　肺結核空洞例 の外来化学療法 ○田尻貞雄 ・小 山幸

男 ・菊地 誠作 ・黒部 宏(労 働結核研究 会)土 屋 昭一

(久我山病)

〔研究 目的〕われわれ はさきに外来 化学療 法 に おける治

療 の確実性を投薬 率の観 点か らみて報 告 したが,こ の回

は初 診時空洞 例および治療中悪化例 の 治療 成績 を 検索

し,外 来化学療法 の実情を反省 し,適 応 と限界 の一端を

知 ろ うと試みた。 〔研究方法〕労働結核研究会 の 外来3

施設におけ る肺結核外来症例 の うち,6カ 月以上継続 し

た例 で,初 診時空洞 を認 めた249例 と化療 中にX線 的,

細菌学的悪化 を認 めた92例 につい て,学 研 の全X線 所

見経過判定基準 と総合経過判定基準 に 基 づ いて,年 令

別,病 型別病 巣の大 きさ,拡 り,排 菌有 無,初 ・再 治療

別等 に検索 し,ま た悪化例,治 療 中絶 例の時期,悪 化後

の処置,予 後等を追及 した。 〔研究結果〕 空洞249例 の

性別 は男214例,女35例,20才 未満14例,21～30才

70例,31～40才76例,41～50才56例,50才 以上

33例,職 業は軽作業196例,重 中労働53例,化 療 開

始時 の休業 は27例 のみ でほ とん ど就 労化療 で,全 投薬

率は70%以 上が221例 を 占めてい る。病型 はA,BB,

BCが117例,CB,CCが119例,F型13例,非 硬1

化空洞172例,硬 化性空洞77例,病 巣の大きさは10

mm以 内が77例,10～20mmが78例,20mm以 上.

が164例,拡 りは1が132例,2,3あ わせて117例,

化療 開始時排菌群 が87例,な し群144例,不 明18例,

耐性(1剤 以上)を 認 めた例 は17例 で,全 経過観察期1

間は1年 未満33例, 1～1.5年31例, 1.5～2年 24

例,2～3年60例,3年 以上101例 である。全X線 所

見経過判定基準に よつ て改善度をみ ると,1年 目でX1,

X2aあ わせて22.8%,全 経過では36.5%,綜 合経過

判定 では1年 目22.4%,全 経過 で42.3%で あ る。各

因子別 にみ る と,初 回治療 と再 ・継続治療,30才 未 満

と以上群,B型 とC型,開 始時排菌 の有無,硬 化性 と非

硬化空洞,病 巣の大 きさ,拡 り,以 上 に改善度,あ るい

は悪化 に差 を認 めた。化療 中絶 は58例23.3%で,そ

の うち28例,11.2%が 空洞を残 した まま 治療 を放棄

してい る。 中絶は各時期に平均 してい る。中絶後再来は

14例,そ の うち3例 に悪化 を認めた。治療中手術へ の移

行は17例 であ る。全経過 の累積悪化率 は6カ 月,6.0

%,9月8.4%,1年11.9%, 1.5年 16.1%, 2年

16.6%,3年 で20.9%と な り,悪 化46例 中転医,入

院は10例,就 労 のまま31例,薬 剤変更23例,全 経

過総合判定ではI,IIa,IIbあ わせ て15例,IVは 27

例であ る。非空洞例か らの悪化92例 では,入 院13例,

薬剤変更29例 で,総 合 経過I,IIa,IIbが22例 24

%,IV14例15.2%で あ る。〔結び〕(1)空洞で 外来治

療で も初回治療,30才 未満,B型,非 硬 化 空洞,病 巣

20mm以 下,排 菌な し,拡 り1の 症 例に改善度が高い。

(2)治療中絶例が相当高率であ る。(3)悪化例の処置が不十

分で,手 術へ の移行 も少な く,指 導が不十分であ る。

110.　肺結核外来化学療法 の効果 と近接成績(第7報)

化療終了後 の悪化に影響す る因子の検討知見補遣 ○太

田早苗 ・伊藤治郎 ・岡崎正義 ・磯江騨一郎 ・城戸春分

生 ・飯塚義彦(結 核予 防会化学療法協 同研究会議)
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北海道札幌 中央健康相談所,宮 城県支部健康相談所興生

館,神 奈川県支部 中央健康相談所,愛 知県支部第一診療

二所,京 都 府支部結核予 防セ ンター,大 阪府 支部相談診療

所,広 島県 支部健康 相談所,高 知県支部健康相談所,福

岡県支部健康 相談所,結 核研究所 付属療養所,保 生 園,

第 一健康相談所,渋 谷診療 所:〔 研究 目的〕外 来 化 学療

法例の終了後のX線 学的悪化に影響す ると考え られ る因

子 の検討。〔対象お よび方法〕前 回は昭和28年1月 ～36

年12月 までに6カ 月以上の外来化療 を行ない,そ の後

も引続 き経過を観察 しえた初回治療 例2,847例 中,3者

併用あ るいはINH毎 日PAS法 を実施 した症例につい

て,化 学療法終了後のX線 学的悪化に関連す る因子を検

討 した。その結果は,6カ 月以上化療例についてみた場

合,化 療期間が24カ 月以上群のほ うが6～17カ 月化療

群 よ り明 らかに悪化が少ない ことが示 されたが,終 了時

:病型についてはCC型 はCB型 よ りも悪化 は 少ないが

一有意差 とは な らず,年 令 もまた30才 以上群 のほ うに29

才 以下群 よ りも悪化は少なかつたが有意差は認め られな

かつた。1年 以上化療例についてみて も,終 了時病型,

年令の影響は同様の結果を示 した。今回は昭和37年1

～12月 間に化療 を終了 した症例を加えて 初 回例3,205

例 とな り,3者 あ るいはINH毎 日PAS法 を1年 以上

一行 なつた症例が増加 したので(1,010例)こ れ らの症例

を用いて,年 令,終 了時病型,化 療期間 の3因 子につ き

一再 検討を行なつた。〔成績〕(1)終了時 病型:CBとCC型

の比較 では各群251例 が得 られ,両 群 間に明 らか な悪 化

の差は認め られなかつた。(2)年令:10～29才 と30才 以

上 の2群 でみ ると各381例 が得 られ10～29才 群 での悪

化は30才 以上群に比 し明 らか に 多い(有 意差 あ り)。

そ こで年 令を10～24才 群 と25～35才 群 の2群 間で比

較 してみ ると各270例 が得 られ10～24才 群での悪化は

明 らかに多い(有 意差 あ り)。さ らに25～35才 と36才

以上の2群 間でみ ると各246例 で前者にやや悪化は多い

が有意差は認め られなかつた。(3)化療期間:12～23カ

月 と24カ 月以上の2群 に分けて比較 す ると各404例 が

得 られ12～23カ 月群での悪化は24カ 月以上群に比 し明

らかに多い(有 意差あ り)。以上の ように化療 方法 が 強

力にな り,か つ化療期 間が長 くな ると終了時病 型に よる

差は 明 らかで な くなるが なお年令,化 療期間に よる影響

は認め られた。そ こで(4)3者 あ るいはINH・PAS併 用

を18カ 月以上行 なつた場合について年令の影響を検討

した。年令は10～24才 群 と30才 以上群の2群 間で比

較 した。各群256例 が得 られ,な お10～24才 群におげ

る悪化は30才 以上群に比 し明 らかに多い結果が得 られ

た(有 意差あ り)。〔結論〕初回例で,3者 併用あ るいは

INH毎 日法PAS毎 日法1年 以上実施 した症例 の 化療

終了後 のX線 学的悪化に影響す る因子は,年 令,化 療期

間であ り,終 了時病型の影響はCB型 で もCC型 で も

同様 であ る。 しか も化療期間が1年 半以上 の症例にお い

て も年令 の影響が 明 らか であ る。

化 学 療 法

化 学 療 法-I

111. Free INHの 新定量法 につい て ○中川英雄 ・砂

原茂一(国 療東京病)

〔研究 目標〕INH代 謝の追求に伴 うINHお よび誘導体

の定量 的研究は,相 次 ぐ定量法の考案を生み,Free INH

につ いては,INHの 分光学的特性や,Naphthoquinone

またVanillin等 に よる呈色反応を利用 した方法が 確立

され ている。 しか しこれ らの定量法は感度が低 く,微 量

の 血 中INHの 定量は困難 とみ られ,大 量 の 尿中INH

起 しても尿 中諸成分 の介入 を伴 い精確 な定量は期待 でき

ない ようである。演者 らは とくに3γ/ml以 下 の 血 中

Free INHを 正確 に求め る定量法 の研究 をな し,従 来法

,とはその原理を異にす るFree INHの 新定量法 を 考 案

しえたので報 告す る。〔方法〕演者 はFree INHがFolin

の 燐 タングステ ン酸試 薬を還元 して青 く呈色す ることを

発 見 し,こ の呈色反応 を利 用 す るFree INHの 新定量

法 を考案 した。血清INHの 定量法は,ま ず硫安飽和血

清 か らDichlorethane7容,Isoamylalcohol3容 の 混

合 溶 媒 でINHを 抽 出 し,こ の 溶 媒 中 に 移 行 したINH

を さ らにN/10塩 酸 に再 抽 出 し,こ れ に 燐 タ ング ス テ

ン酸 試 薬 と シ ア ン化 ナ トリウ ム溶 液 を 加 えて 発 色 し,飽

和 尿 素 液 を さ らに 加 えて 発 色 を 強 め,室 温 に て1時 間 放

置 後,安 定 した 呈 色 を 波 長660mμ の 吸 光 度 で 読 み,

Free INHの 検 量 線 か ら求 め た 。 また 尿 中INHに つ い

て は,あ らか じめ 尿 を 水 で25倍 に 希 釈 し,こ の2ml

を 共 栓 試 験 管 に と り,こ れ に40%過 酸 化 水 素0.1ml

を 加 えて5分 間 煮 沸,の ち急 冷 した も のを 検 体 とし,以

後 は 血 清INHの 定 量 と同 様 に 求 め た 。 なお 検 体 中 の 尿

酸 は燐 タ ン グ ス テ ン酸 試 薬 を 同様 に還 元 す る の で,検 体

を十 分 ア ル カ リ性 に し,有 機溶 媒 へ の抽 出 を 防止 した。

〔結果 〕 まず 種 々のINH誘 導 体 を 本定 量 法 で 検討 す る

と,Acetyl INHは 定 量 され ず,INH-hydrazoneで は

d-Glucose hydrazoneで5%,α-Ketoglutarie acid

 hydrazoneで21.4%,Pyruvic acid hydrazoneで

34.3%が 定 量 され た(こ れ は 多 分 そ の 製 品 の 質 と,安
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定 性の如何を示 唆 した もの と思われ る)。そ の他 のINH

誘 導体はいず れ も定量されない。血清INHの 定量では,

0.2γ/ml程 度まで求め られ,1γ/mlのINHを1±0.1

γ/mlの 精 度で定量 できた。またFree INHの 微量定量

法 とみ られ るBioassayと の比較定量では両者はほぼ一

致す る成績を得た。尿中INHの 定量 では,尿 をあ らか

じめ40%過 酸化水素で処理す るこ とに よ り原点 を通 る

検量線が得 られ,任 意尿 でのINH10γ/mlの 回収率 は

95%以 上であつた。 しか し血清INHの 定量 ほ どの精

度は期待で きない。

112. 40才 以下 の肺結核患者 に 対するSM・PAS・INH

の3者 併 用による初 回治療 成績 と,こ れに対するINH

生体 内代謝型 の影響 三方一沢 ・五 味二 郎・吉沢繁男・

青柳昭雄 ・栗 田棟 男 ・南波 明光 ・熊谷 敬 ・○小穴 正治・

荒井 良彦 ・伊藤 信也(慶 大)

〔研究 目標 〕比較 的若年の初回治療 の 肺結核患者に対す

るSM・PAS・INHの3者 併用の治療効果 を 検討 し,ま

た この3者 併用療法の治療効果 とINHの 生体内代謝型

といかな る関係があ るかを検討せん とした。〔研究方法〕

40才 以下の145例 の初回治療患者で,基 本病変A型 あ

るいはB型 で,有 空洞例では非硬化壁空洞を有す るもの

のみを研究対象 とし,1次 抗結核薬3者 併用療法を6な

い し12カ 月実施 しその治療効果 を判定 し,ま た90例 に

つ いてはINHの 血中濃 度を測定 し,INH生 体 内代謝

型 を判定 した。 〔研究成績 〕治療 効果 の 判定 は,は じめ

よ り菌陰 性者 が多かつ たので学研判定基準 に よる全X線

経過 な らびに総 合経過 に よつた。全X線 経過判定におい

て,著 明な らび に中等 度改善を示 した ものは3カ 月15

%,6カ 月45%,12カ 月75%で あつた。INH生 体内

代謝型が迅 速不活性化を示 す ものでは著明な らびに中等

度改善 をみ た も のは3カ 月8%,6カ 月40%,12カ 月

70%で あつたが,遅 延不活性型お よび中間型ではそれぞ

れ20%,51%,75%で 後者の型の ものに多かつた。総

合 経過判定において著明な らびに中等度軽 快を示 した も

のは3カ 月

14%,6カ

月45%,12

カ 月71%

であつた。

INH迅 速不

活性化を示

した ものは

3カ 月8%,6カ 月40%,12カ 月72%で あつたが,遅

延不活性型お よび 中間型ではそれぞれ15%,51%,75%

で後者 の型 のものに多かつた。 〔総括〕比較的若年 の 治

癒 しやす い 病 型 の 初 回治療肺結核患者に3者 併用療法

を12カ 月 実 施 して も,著 明な らびに 中等度軽快は,

71%に す ぎない。 したがつ てよ り長期 の化学療法が必

要 である。 このよ うな患者 では化学療法初期 の治療効果

か らみれば,INH迅 速不活性化 の患者 の成績 は他 のもの

よ りも劣 る。

113.　肺結核 の初 回治療 方式に関する 研究(第1報)

一瀬 格他(国 療福 岡東病)

肺結核の空洞や被包乾酪巣は排菌率 が 高 く 治癒率が低

い。その治癒改善は これ ら病巣の破壊修復に求めなけれ

ばな らない。SMは 強力な抗菌力を有す る反面,白 血球

減 少,肝,副 腎,甲 状腺等の機能な らびに器質的障害を

来たす ものであ り,こ とにPASやINHが 空洞や被包

乾酪 巣 内へ透 過性大な るに比 しSMは かか る透過性乏

しく,ま たPASの 滲 出 抑 制 な らびに 吸収作用,INH

の乾酪物質融解作用を有す るに対 しSMに はか か る 修

復促進作用が乏 しい ことは初 回治療方式検討 に重要 な意

義を もつ もの と思 う。 〔研究意図〕PAS+INH(3カ 月併

用)の 先行 に よ り空洞 お よび被 包乾酪 巣の透過 破壊吸収

を期待 し,こ の段階においてSMの 強力 な抗 菌力 を病

巣 内へ導入す る。SMに よつて短期 に招来 され る病 巣硬

化お よび生体防御機能障害を未然に防止 す る。 〔研究方

法〕(a)人型菌感 性生菌 の気道感染 に よる家兎肺の乾酪 巣

空洞に対す る初 回治療方式 の研究。(b)210例 の初 回治療

におけ る治療方式 の研究。 〔成績〕(a)人型結核菌生菌 の

経気道感染5週 目の家兎 の乾酪 巣空洞 はPAS+INH投

与3週 に よ りほぼ融 解吸収せ られてい るがSM(週2回)

の3者 療法3週 では病巣は集合硬化 の所見を示す。(b)次

の4方 式:A群;PAS+INH(3カ 月)先 行→3者 療法

9カ 月(16例)。B1群;3者(SM週2回 法)療 法12カ

月(59例),B2群;3者 療法6カ 月→PAS+INH6カ

月(61例),B3群;3者 療法6カ 月→SF+INH6カ 月

(27例)。 上記方式の基本型陰影特殊型 な らびに拡 り別 の

改善度を比較 してA群 はdirectな3者 群 よ り著 しく改

善率が高 く,増 悪例 もみ ないがB群 にそれぞれ増悪例を

み た。そ の一部 を例示す る。 〔結 び〕初 回治療にお け る

PAS+INH(3カ 月)先 行→3者 療法 はdirectな3者

療法に著 しく優れた治癒 率を示 した。各方 面の ご検討を

願 いたい。(注)改 善 度判定基準 は化療 共同研 究班 の 基

準に準 じ,消 失 を1+2a+2bイ まで採つ た ことはA方

式12カ 月以 内に 「ココマデ」改善 され た例はその後再

びPAS+INH投 与で索状化 または線状化が期待 で きる

ためであ る。
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〔追加〕 山本和男(大 阪府立羽曳野病)

INHとSMの 作用機序の相違 を 考 慮 して,INH・PAS

先行 後3者 併用を行な うほ うが3者 併用 よ りも優れてい

る とい う演者 らの所 説には賛成をえない。演者 らの対象

症 例数 は少な く,か つ判定基準等に も問題があ り,各 群

の間に有意差 があ るとは考え られない。初回治療の効果

を増強する 目的には3者 併 用,症 例 に よつてはSM毎

日3者 併用を行な うのが妥当であ ると考え る。なお以前

に行 なつたわれ われ の研 究では,INHとSMの 作用機

序に関 して,演 者のい うほ どの差を臨床上認め えなかつ

た。

〔追加〕 河 盛勇造(熊 大)

演者の演説 中に,私 の名前を出 されたので,誤 解の ない

よ うに一言 したい。私は この研究になん ら関与 してお ら

ず,昨 年 の九州地方会での本 日と同様な発表に対 してた

だい まの山本氏の追加 と同 じ趣 旨の発言を して演者の考

え方お よび実験 の評価を改め られ る よ う注意 した もので

ある。 なお この成績につ いて同 じ施設にお られ る福 岡東

病院 の方 々のお考 えを承 りたい。

〔質 問 ・追加〕 藤 田真之 助(座 長)(東 京 逓 信病 院呼

吸器科)

動物実験におけ るX線 像 の経過 はみせていただいたが,

病理学 的所見 は。化学療法 のある方式 の効果 を判定す る

ために はBackgroundを 一定 にす る とか,あ る いは一

定 の経過判定基準 に よる とかが必 要である。 これ らの点

に留意 してただ いまの成績 を再検討 して欲 しい。

〔山本 ・河盛 ・藤 田氏に対す る回答〕 一瀬格

(1)山本先生のPAS+INHとSMま たは3者 と の 臨床

効果はPAS+INHが 劣 るといわれ るが,そ の両者の比

較はいずれ も6ヵ 月以上12ヵ 月投与の場合 であつて私

も検討ずみでその とお りであ る。私がいつた の はPAS

+INH2～3ヵ 月先行→3者 療 法9カ 月方式 と3者12ヵ

月(ま たは6カ 月後→他剤6カ 月)と の比較であ る。(2)

SMが いかな る障害面があ るにせ よ3カ 月後に投与す る

くらいな らは じめか らやつたが よいではないか といわれ

るが(さ きに述べた よ うに)SMは 空洞や被包乾酪巣に

透過 しに くく,む しろ これ ら病 巣を硬化す る所見を認め

るのでPAS+INH3カ 月でまず これ ら病 巣を融解透過

させた段階 でSMを 導入 したい といつた の である。(3)

例 数(A2群33例)が 少ない との座長 の発 言であるが も

ちろん今後 も検討例を重 ねるつ も りであるが諸先生 でも

ご検討願 いた い。(4)判定基準 は表 の とお りで私は空洞 改

善度 では1+2a+2bイ を問題に した(12カ 月 ま で に

「コ コマデ」改善すれ ば12カ 月以後 再 びPAS+INH

に よつてよ く索状化,線 状化す る)。(5)もつ と慎重 に検

討せ よ とのご意見 に私 も有 難 く同感 である。 私は事実 を

述べ て 「慎重 な検討」に皆様 も参加 していた だきたい。

(6)福岡東病院 でル ーチ ンとしては この方式が なお行 なわ

れ ていないのは初 回治療 の指 針があるためで しよ う。 し

たがつ て結核治療共 同研究機 関に速やか なご検討をお願

い したい。(7)Backgroundと くに空洞 の 性 格 について

は私が対象 としたのは非硬化空洞 で,拡 り別お よび性状

の似か よつた もの 同士であ る。(8)家兎肺結核 の病理所見

は次の機会に実験的研究の発表を予定 している。今 回示

したのはSM週2回3週 間 の短期間 でも病巣 を 硬化す

る(PAS+INHは 軟 化融解吸収す る)所 見を ご 覧いた

だいたわけです 。

114. 3者 併用療法 とSulfa剤 またはPZAを 加えた

4者 併用療法(初 回治療)の 無作意割当に よる比較実

験 中川保 男(国 療 化学療法共同研究班)

1963年5月 か ら,119施 設 が参 加 して行なつた。国立

療養所 化学療 法共同研究 班第7次A研 究について報告 す

る。 〔研究方法〕63年5月 か ら12月 までに参 加各施設

に入院 した,未 治療肺結核患者892例 を対象 とした。治

療方式 として1方 式SM週2GINHO.5分3PAS10

G分3毎 日,皿 方式3者+シ ノ ミン1.0分2毎 日,III

方式3者+PZA1.5～2G分3毎 日法を無作意に割 り当

て,6ヵ 月間治療 した。 この うち菌 まつた く陰性,は じ

めか ら耐性等 のため414例 を 除外 し,今 回集計 した の

は,I方 式162例,II方 式161例,III方 式156例,計

479例 であ る。症例構成を年令別,NTA分 類,学 研分

類,空 洞個数,排 菌量等について各方式別にみ ると,III

方式にやや重症例が多い よ うであ るが,た いがい類似 し

てい る。〔成績〕培養陰性化率(陰 性化率)レ 線 所見,

両者の総合判定な らびに脱落例等について検討 した。I

方式の陰性化率は,こ れまで本共同研究班で行なつた3

者併 用療 法の陰性化率に類似 し,再 現性を認めた。6カ

月後 の陰性 化率は,I方 式93.4%,II方 式92.7%,

III方式97.6%で あつ た。PZAを 加えたIII方式では2,3,

4カ 月 目には有意差 をもつ て優れ ていた。高度進 展例 の

陰性化率 は,I方 式84.8%,II方 式88.1%,III方 式

96.5%,有 空洞例 ではI方 式93%,II方 式92%,III方

式97.5%で あつ た。 とくにIII方式の高度進 展例では2

～4カ 月,有 空洞例 では3,4カ 月 目には他 の方式 に比

し有 意差 を認 めた。次 に レ 線 の6カ 月 目軽度改善 以上

は,基 本病型 ではI方 式82.1%,II方 式78.8%,III方

式84.3%,空 洞 改善 はI方 式65.1%,II方 式62.2%,

III方式58.2%で あつ た。菌 とレ線 との総合判定 は,軽

度軽快 以上 はI方 式92.5%,II方 式90.5%,III方 式

95.3%でIII方 式が若干優れ ていた。 しか し副作用等 の

た めの脱落例 は,II,III方 式 は それぞれ15.5%,14.1

%で あつたが,I方 式は6.1%に す ぎなかつ た。 〔結

論〕3方 式に よる治療効果を検討 した結果,III方 式が若

干優れていたが,他 面脱落例が多かつた。

115.　学研判定基準お よび 目的達成度基準 からみ た化学

療法 の再検討 ○加藤 威 司 ・河 目鍾 治(東 京逓 信病呼
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吸器)

〔研究 目標〕従 来の学研の病状経過判定基準 で は,X線

像の経過は基本病型 と空洞 とに分け て別 々に判定 されて

いたが,改 訂 された基準では両老はあわせて全X線 所見

として判定 されてい る。演者は改訂 された基準に従い,

一次抗結核薬に よる各併用方式 の成績 を比較 し,と くに

空洞 の判定 に与 える影響 に注意 した。 さ らに治療前空洞

を有す る長期観 察の症例 を対 象 として新 たに設定 され た

治療 目的達成 度の推移 を調査 し,達 成 度 とその後 の悪化

との関連 を検 討 した。〔研究方 法〕浸潤乾酪 型の165例

を対象 とし,INH大 量 毎 日 ・PAS,INH普 通量毎 日 ・

PAS,INH普 通量 週2日 ・PAS,SM・PAS,INH・SM・

PASの 併 用方式を家施 し,3,6,9,12カ 月 において改

訂 され た基 準に従 い,基 本型,全X線 所見,総 合経過の

判定を行なつた。次に治療前空洞を有 し,化 学療法開始

後5年 以上観察 した80例 を対象 とし,6,12,18,24ヵ

月,3,4,5年 お よび最終観察時において,病 型,空 洞,

菌お よび治療 目的達成度の推移を観 察 し,達 成度 と悪化

との関連を検討 した。〔研究成績〕各併用方式 の 成績を

比較 した165例 中有空洞例は77例(非 硬化壁63例,

硬化壁14例)で あつたが,基 本型 と全X線 所見 との空

洞に よる判定の変動は,判 定612回 中格上げ13,格 下

げ92,計105(17.1%)で,格 下げ が 多かつた。 した

がつて基本型 と,全X線 所見 との治療成績 の不一致が,

各方式間 の空洞についてのBackgroundの 不一致 に基

づ く と思われ るものがみ られた。次 に空洞症例80例 に

ついて 目的達成 度を検討 したが,Iお よびIIAに 達 した

ものではそ の後 の悪化が少 な くて,IIB以 下 と明 らかに

差が あつ た。 またIIBに つい てみ る と,菲 薄化aか らの

悪化が まれ であ るのに対 して,充 塞お よび濃縮化bか ら

の悪化は半数にみ られ,両 者を同 じ くIIBに す るには問

題があ るよ うに思われた。なおIIIAとIIIBと の分類に客

観的な分類の基準が必要 と思われた。〔総括〕改 訂 され

た学研 の判定基準に従 い,一 次抗結核薬 による各併用方

式を比較 し,さ らに治 療 前 空 洞 を有す る長期 観察例 に

ついて 目的達成度 と悪化 との関連を調査 し,検 討すべ き

2,3の 問題を提 出した。

116.　肺結核初 回化学療法の強化 ○内藤 益一 ・前川 暢

夫 ・吉 田敏郎 ・津久間俊次 ・大井豊 ・中西通泰 ・川合

満 ・中井準 ・池 田宣昭 ・吉原宣方 ・久世文幸 ・田中健

一 ・小沢晃 ・蒲 田迫子 ・岩井嘉一 ・田隅朝緒 ・太 田令

子(京 大結研 内科1)

〔研究 目標 〕耐性菌感染症を除外 した 肺結核初回化学療

法が どこまで強化で きるかを 追求す る。 〔研究方法〕対

象患者 としては入院前に結核化学療法を全然受け ていな

い か,受 けていても半 月以 内の者 で,喀 痰 中に結核菌 を

証 明され,か つ 間接法0.1mg菌 接種 で,SM10γ/ml

PAS1γ/ml,INH1γ/mlに 耐 性を示 さない ことの判明

した肺結核患者を選び,次 の4種 類の初回化療術式の効

果 を比較 した。(1)3者 法:SM0.7毎 日2カ 月半爾 後週

2.0,INH0.6毎 日,PAS・Ca10.0毎 日。(2)4者 法:

SM0.7毎 日2カ 月半爾後週2.0,INH0.6毎 日,PAS

・Ca7.0毎 日,SI2.0毎 日。(3)4者PAS注 法:(2)

の4者 法 に10%PAS・Glucoside200.0(PAS・Na

10.0)点 滴静注追加6カ 月爾後2)の4者 法に移行。(4)

5者 法:SM0.3(朝)0.7(夜)6カ 月 爾 後 週2.0,

INH0.8毎 日,PAS・Ca7.0毎 日,Sulfisomezole1.0

毎 日,SOM2.0毎 日。効果判定方法 として は 学研判定

基準を多少変更 した ものに よつた。 〔研究結果〕(1)(2)(3

)の効果 の比較は前 回までに報告 した よ うに,番 号の多い

者ほ どそ の効果は 向上 しているが,PASの 点滴 静注 は

か な り手 間がかか り普及性 に困難が推定 され るので,今

回は上述 の5者 法 を試 みた次第であ る。その結果,5者

法は喀痰 中結核菌培養陰性 化の速 度において4者 法はも

ちろん,4者PAS注 法 よ りも優 れてはいたが,基 本病

変 の経過 におい ては4者 法 と4者PAS注 法 との中間に

位す る成績を示 した。空洞像 については例数の関係で,

4者PAS注 法 と5者 法 とを一括 して,3者 法,4者 法

と比較 した結果,Ka,Kb+Kcの2群 におい て は,(4

者PAS注 法+5者 法)の 成績が4者 法 よ りわずかに優

れ ているよ うにみえたが,Kz群 では必ず しも 左様では

なかつ た。〔総括 〕上述の5者 法は4者 法 よ りは 優 れた

成績を示 したが,4者PAS注 法を凌駕す るものではな

いよ うに思われた。ただ,治 療 の手数 の うえ では4者

PAS注 法よ りは るかに実用的 と思われ る。ただ し われ

われ は この5者 法を広 く推称 しよ うとす るものでは決 し

てない。いつそ う強 力な初回化療 術式の実現が可能であ

る ことを示唆す るもの として報告す るものであ る。

〔質問〕 河 盛勇造(熊 大)

SM0.3gの 注射 によつ て どの程 度の血 中濃 度が 得 られ,

または生体 内抗菌力が維持され るかを考え ると,5者 併

用の効果を これに結びつけ るのは疑問があ ると思 う。

〔回答〕 内藤益 一

単独では効果の認め られない薬剤量で も他剤の効果を高

め ることか ら,多 少の効果はあ るもの と推定 してい る。

117. SM毎 日3者 とSM週2日3者 併用に よる治

療効果の比較 岡 治道 ・○本堂五郎(結 核療法研究協

議会)

SM毎 日3者 とSM週2日3者 併用 による 治療効果 の

比較に関す る治療6カ 月の成績は,第39回 結核病学会

において発表 したが,こ れ らの症例 の うち治療開始後少

な くも12カ 月以上観察 しえた症例につ き追求 した ので

報告す る。 〔研究 目標 〕SM毎 日3者 併 用(毎 日群)と

SM週2日3者 併 用(週2日 群)と の治療 効果な らびに

副作用発現等につ き検討す るために本研究を行なつた。

〔研究方法〕喀痰中結核菌陽性で空洞性肺結核 を 有す る
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初回治療患者を対象 とし,こ れを2群 すなわ ち毎 日群,

週2日 群に分け治療を実施 した。術式は毎 日群はは じめ

の3カ 月はSM毎 日とし以後の3カ 月はSM週2日 の

3者 併用を,ま た週2日 群では6カ 月 までSM週2日

法を実施 した。6カ 月以後の化学療法は両群 ともに6カ

月 目に菌陰性化 した ものはSM週2日 の3者 ま た は

INH・PAS併 用を行ない,菌 陰性化 しな いものはKM・

1314TH・CSの 併用を行なつた。対象患者に対す る治療

方式の選び方は無作為的に行なわれ るよ うに配慮 した。

なお本報告では学研分類でC型 でKzお よびF型 を含む

群 とこれ らを含 まない群 とに分けて 検討 した。 〔研究結

果〕対象患者の性お よび年令はほぼ 同様な構 成 を 示 し

た。次に胸部X線 所見の背景因子をみ ると,N.T.A.分

類では高度進展が毎 日群にやや多 く,学 研基本型ではF

型,空 洞型ではKcが いずれ も毎 日群にやや多 くみ られ

た。また喀痰 中結核 菌陽性の内容をみ ると,ガ フキ ー号

数 培 養の集落数の高い ものが毎 日群にやや多 くみ られ

た。(1)全X線 所見 判定について。X1+X2aを6カ 月お

よび18カ 月でみ ると毎 日群は21.5%,61.0%,週2日

群 は29.7%,64.9%と いずれ も改善度が増 しまたKz,

F型 を含まない群でみ ると,18カ 月では毎 日群71.4%

週2日 群70.0%と いず れもさ らに 良 好 な 成 績を示 し

た。(2)喀痰 中結核菌 の経過 において,鏡 検 お よび培養 の

陰 性化 率を みる と,両 群 ともに12カ 月以降はほ とん ど

陰 性化を示 した。(3)総合経過 判定成績 をみ ると,中 等 度

軽快 以上 は毎 日群 では6カ 月24.3%,18カ 月61%ま

た週2日 群 では29.8%,64.9%を 示 した。次 にKcや

F型 を含 まない群におい て,Kc型 を含 まないものの18

カ月の成績をみ る と,毎 日群81%,週2日 群75%で 毎

日群にやや勝 る傾 向が み られた。(4)治療後12カ 月以上

Bカ 月までに脱落 した ものは毎 日群11例,週2日 群

17例 であつたが,副 作用に よるものはなかつた。 〔結語〕

治療開始時 の背景 因子におい て毎 日群 にやや高度 のもの

多 くかつ空洞においてKc型 がやや多 くみ られたが,そ

の改善状況は両群ほぼ等 しかつた。 しか しKc型 を有す

るもの,C型 でKz,F型 を除けば,毎 日群 が やや優れ

てい るよ うな結果が認め られた。

化 学 療 法-IIA

118.　モルモ ッ トの実験的結核症に 対 す る4,4'-Diiso-

amyloxythiocarbanilide (lsoxyl)の 治療 効果 中

村玲子 ・○小関勇一 ・岡本茂広 ・室 橋 豊穂(国 立予研

結核部)

〔目的〕In vitroで 弱い抗結核 作用を有す るIsoxylが,

感染直後の結核マ ウスに対 しては1mg/日(ゼ ラチ ン懸

濁)の 経 口投与で1/10量INHの 投与に 匹敵す る効果

を示す こと。 これ に反 しモルモ ッ トの進 展結核症 に対 し

ては,25～100mg/日(メ リケン粉団子に混入)の 経 口

投与でまつた く効果 を認めないが椿油(局 方注射 用)に

懸濁 して投与すれば1/100量(2mg)のINH投 与 に

匹敵 す る著 しい治癒 効果 が得 られ る ことをす でに報告 し

た。投与効果 に この よ うな くい違 いがあ るため,今 回は

同 じく進展 したモルモ ッ ト結核症 に対 しIsoxylを2～

3の 異 な る形 で投 与 し,治 癒 効 果 に差 があ るか,ま た

SMと 併用 した場合併用効果 が認め られ るか否かを検討

した。〔方法〕体重約300gの モルモ ッ トに牛型Ravenel

株 を0.01mgず つ皮下接種 し感染6週 後 よ り5週 問治

療 した。Isoxyl(Iと 略)の 経 口投与は,椿 油懸濁 の 場

合25～100mg,ゼ ラチン懸濁お よび油性顆粒(Contin-

ental Pharma)の 場 合は100mgを1日 量 と し た。

DHSM(2.5～10mg)は 皮下 注射 に よつ た。併 用群の油

懸濁150mgと 上記SM量 を組 合わせた。治療効果 の

判定 は,体 重 の変化,剖 検時肉眼的所見お よび肺 ・脾 の

定量培養成績 を対照 群 と比較 して行 なつ た。 〔成績〕 体

重 の増加 は薬剤非投与,椿 油 のみ の対照群お よびSM2.5

mg群 に比 し他の群 ことに併用群で著明であ る。感染 局

所 の潰瘍 は治療終 了時,対 照群,SM2.5mgお よび1

25mg群 を除いて他の群ではすべて治癒 した。 脾 の 平

均重量は対照群で6g前 後 と肥大 してい るのに 反 し治

療群 ではSM2.5mg群 を除 き,す べて19台 である。

内臓の 肉眼的罹患度お よび定量培養成績は,対 照群にお

いて治療開始直前 よ りやや増悪 してい るのがみ られた ほ

かは,SM2.5mg群 を除 き著 しい治癒が 認め られ,ゼ

ラチンお よび顆粒1100mgま た 椿油 の場合 は半量 の50

mg投 与に よつ てSM5ま たは10mg投 与に匹敵す る

治癒効果が得 られた。椿油懸濁150mgとSMの 併用

のさいは,SM2.5mg併 用 を除 いて明 らか な 併用効果

が認め られ治療 群中 もつ とも優 れた成績 を 示 した。〔総

括〕進展モルモ ッ ト結核 症に対す るIsoxyl治 療 におい

て,椿 油懸濁50mg,ゼ ラチン懸濁100mgお よ び 油

性顆粒100mgの 経 口投与は,SM5あ る い は10mg

投与に匹敵 す る治癒効果を与えた。 またSMとIsoxyl

の併用では明 らかに相互の併用効果を認めた。

119.　フ ァージ感染抗酸 菌に対するカナマ イシンの作用

○中村玲 子 ・徳永徹 ・室橋豊穂(国 立予研結核部)

ファージ感 染抗酸菌 にス トレプ トマイシ ンを作用 させ る

と,Premature Lysisの 効果がみ られ る こと,ま たス ト

マイ耐性菌には このよ うな効果が ない こと,な どが見出

だ され た(Tokunaga, T. & M.I. Sellers,1963)。 わ

れわれはB1フ ァージ と抗酸菌F21の 系を用いて カナ

マイ シン(KM)の 作用を検討 したので 報告 す る。F21

に対す るKMの 殺菌作用 は100μg/ml10分 間 の接触

で生菌数は3×10-2と な り,20分 では10-4以 下 とな

る。10μg/mlで は殺菌力が弱 く,60分 で10-1と な る

にす ぎない。B1フ ァージに対 してはKMは な ん の作

用を ももたない。F21に おけ るB1のonestep growth
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curveを 画 く と,latent periodは65分,rise period

は 約25分,burst sizeは 約60で あつ た 。 この よ うな

感 染 系 を 用 い,フ ァー ジ感 染 後 適 時 サ ンプ ル を と り,こ

れ に最 終 濃 度1,000μg/mlと な る よ うにKMを 添 加

し,さ らに37℃ に培 養 を 継 続 して 感 染 中 心 数 の 推 移 を

追 つ た 。 感 染 後42分 でKMを 添 加 し た 場 合9分 の

latentを もつ て急 速 な フ ァー ジ の放 出 が み られ,50分

でKM添 加 の場 合 は4分 のlatentで フ ァー ジ の 放 出

が 始 ま る。 前 者 の 場 合burst sizeは 約25,後 者 では 約

50で あ つ た 。 この よ うなKMのPremature lysisの

効 果 は10μg/mlで も認 め られ るが1μg/mlで は きわ

め て 弱 い 。 またKM耐 性 菌 をhostと した 場 合 に 同様

の 実 験 を行 な うと,KM100μg/mlの 添 加 で もB1の

one step growth curveに セま な ん の 変 化 も な く,pre-

mature lysisは 認 め られ な い 。KMの 抗 菌 作 用 の 機 序

に 関 して は,そ の蛋 白合 成 阻 止 作 用,と くに リボ ソー ム に

対 す る作 用 が注 目され て い る が,本 実 験 に お い てKM

添 加後 一 定 の時 間 の の ち に菌 の壁 が こわ れ て,spontan-

eousな フ ァー ジ放 出 以前 に 菌体 内 で成 熟 して い た 粒 子

が 放 出 され る こ とが 明 らか となつ た 。 一 義 的 か否 か は不

明 で あ る が,KMの 殺 菌 作 用 に は 細 胞膜 破 損 作 用 が あ る

役 割 を演 じ てい る こ と,ま たKM耐 性 菌 に お い て は こ

の よ うな破 損 が起 こ らな い こ とが 考 え られ よ う。

120.　 ラ ッ ト肝 ミ トコ ン ドリア に 対 す る種 々 抗 結核 剤 の

影 響(第{報)酸 化 的 燐 酸 化 反 応 お よび 膨 潤 収 縮 に

及 ぼ す 影 響 に つ い て(化 学 療 法)和 知 勤 ・○井 上 豊

治 ・伊 藤 三 千 穂 ・内能 美 義 仁(国 療 近 畿 中央 病 貝塚 分

院)

〔研 究 目標 〕抗 結 核 剤 の 作 用 機 作 に つ い て,と くにHost-

Drug relationshipの 立 場 か ら検 討 を 加 え るた めに こ の

問 題 を 取 りあげ た 。 す なわ ち宿 主 肝 ミ トコ ン ドリアに お

け る酸 化 的 燐 酸 化 反 応 お よび そ れ に 伴 う形 態 的 変 化 に対

して,種 々 の抗 結 核 剤 が いか な る影 響 を 及 ぼ す も の で あ

るか を 検 討 す るた め に,INHを は じめ10種 の薬 剤 を用

い て ラ ッ ト肝 ミ トコ ン ドリア の機 能 お よび 形 態 に 及 ぼ す

影 響 を 調 べ た 。 〔研 究 方 法 〕 実 験 材 料 に は 成 熟 雄 ラ ッ ト

を 用 い,肝 ミ トコ ン ド リ ア の 分 離 はHogeboom and

 Schneiderの 方 法 に よつ た 。 実 験 方 法 は 岡山 大 学 癌 研 の

考 案 した 装 置 を 用 い て,ミ トコ ン ド リアの 呼 吸,90° 光

散 乱 法 に よ る膨 潤 収 縮 お よび 蛍 光 に よ る ピ リジ ン ヌ ク レ

オ タイ ドの 酸 化 還 元 の 状 態 を 同 時 に 連 続 的 に 記 録 測 定 し

た 。 〔結 果 〕 薬 剤 の 添 加 に よ る 呼 吸 調 節(Respiratory

 Control)の 変 化 を み る と,対 照3に 対 してINH(終 末

濃 度20mM)2.7,PAS(20mM)2.3,PZA(20mM)

2.8,1314Th(1mM)2.1,SIX(2mM)2.4,Tb1

(0.42mM)1.7,SM(160γ/ml)1.9,Cs(160γ/ml)

2.3,KM(160γ/ml)1.1,VM(160γ/ml)1.3と な り,

KM,VMで と くに 低 い 値 を 示 した 。 またADP/Oを み

る と,対 照1.8に 対 し てINH1.8,PAS2.0,PZA

1.7,l314Th2.0,SIX2.0,Tb12.0,CS1.8で 著 し

い影響は認め られないが,SM,VM,KMで は1.1～1.2

の低い値を示 した。 さ らに後3者 について濃度を順次高

め る と,VM,KMで はRespiratory Control(R・C)と

ADP/Oの 低下 に明 らか な平行関係が認め られたが,SM

ではR・Cに やや低下 の傾 向を示 した のみで,ADP/Oに

は影響が認め られ なかつた。一方NADHに 対 し て は

PASの みが還元作 用を示 す以外 はすべ て 酸 化的傾向を

示 した。形態 的にはわず かなが ら膨潤作用 を示す ものも

あつ たが,著 しい影響 は認 め られ な かつ た。 〔総 括〕以

上 の結果 を合わ せ考え ると,KM,VMの 両者 は 呼吸 と

燐酸 化反応 の脱 共役,す なわちuncouplerと して の 性

格 が うかがえ るが,Mg++の 存在 では まつた く影響が認

め られず,Mg+の ない場合 でもDNPの ご ときuncou-

plerに 比べ る とかな り作用が弱い よ うで あ る。 これ ら

の性格をさ らに明 らかにす るため,ATP-Pi交 換反応お

よびATPase作 用に及ぼす影響を検討す る 必要 があ る

ので,そ の結果 については次報 に報 告す る。

121.　ラ ッ ト肝 ミ トコン ドリアに対する種 々抗結核剤の

影響(第2報)ATP-Pi交 換反応 およびATPase

活性に及ぼす影響 について(化 学療法)和 知 勤 ・
○井上豊 治 ・内能美 義 仁 ・伊藤 三 千穂(国 療近畿 中央

病 貝塚分院)

〔研究 目標〕前報 の とお り,種 々抗結核剤 の うちKMお

よびVMは,ラ ッ ト肝 ミ トコン ドリア の酸化 的燐酸化

反応 に対 して呼吸の解放 に よるRespiratory Controlと

ADP/Oの 低下を示 し,DNPの ごときuncouplerと し

ての性格 をもつ ことが分かつ たので,さ らに これを追 求

す るために以下 の実験 を行 なつた。す なわ ちuncoupler

は高エネルギー中間体 の除去 に より燐酸 のエステル化を

阻害す るが,同 時 に呼 吸の解放 を伴 うものであ り,こ の

場合燐酸 のエステル化が阻害 され る結果 としてATP-Pi

交換反応 が抑制 され る。一方,ミ トゴン ドリアの微細構

造 の破壊 によつ て ミ トコン ドリア に 存 在 す る 潜 在 性

ATPase作 用が高 まる結果,ATPよ りPiが 遊離 して

くる。 この ことか らATP-Pi交 換反応に よるP32の と

りこみ と,ATPase作 用 に及 ぼす抗結核剤 の影響 を調べ

た。 〔研究方法〕実験動物 および 肝 ミ トゴ ン ドリアの分

離は前報 同様で ある。使用 した抗 結 核 剤は,前 報 の10

種 の他にDisoxylを 用い,ま たuncouplerの 対照 とし

てDNPを 使用 した。ATP-pi交 換反応は 萩原 の 方 法

で,ATPase活 性は高橋 の方法 で測定 した。 〔研究結果〕

ATP-Pi交 換反応についてはControlに 対 してTb1(終

末濃度0.4mg/ml),vM(0.8mg/ml),1314Th(2.5

×10-3M)で50～40%程 度 の阻害 を示 した。PAS(5

×10-3M),SM(0.8mg/ml),SIX(0.16mg/ml),KM

(0.8mg/ml),Disoxyl(0.16mg/ml)で は33～10%,
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PZA(5×10-3M),CS(0.8mg/ml)で は わ ず かに2

～4%の 阻害を示 したにす ぎない。一 方ATPase活 性

に対 してはVM,KM,PAS,SMお よびSIXに 促進作

用がみ られた。 これ らの うちVM,KM,SMは 濃度 が

高 くな るに従つてその作用 も著 し くな り,こ れ に比べ

てPASで は濃度 による影響は少 な く,SIXで は0.16

mg/mlも0.32mg/mlも 同 じ作用 を示 した。 他 の 薬剤

については影響が認め られなかつた。〔総括〕以 上 の こ

とか ら前報の結果 と合 わせて,VM,KM.SMお よ び

PASは ミトコン ドリア の 酸化的燐酸化反応 に 対 し て

uncouplerと して の作用を示す もの と考 え られ る が,

SMに おいてはR.C.の 低下が認め られない こと,ま た

PASに おいてはR.C.,ADP/Oと もに低下が 認め られ

ない ことか ら,VM,KMに 比べて作用は弱 い ものの よ

うであ る。一方VM,KMで はDNPと その態度が よく

類 似 してお り,明 らかにuncouplerと して の 性格を示

してい る。 しか し使 用 した濃 度はDNPを は じめその他

のuncouplerと して知 られ る物質に比べてかな り高 く,

したがつ てその作 用はかな り弱い もの と考 え られ る。

SIXは 一見PASに 似 て い るが,高 濃 度 に お い て も

ATPase作 用が非常 に弱 い ことか らむ しろ燐酸化系 を阻

害す るもの と考 えるほ うが適 当なよ うである。 この傾 向

は1314Th,Tb1で さ らに 明 らかであるが,前 報 に示 し

た ご とく呼 吸速度,ADP/O等 に対 して影響 を示 さない こ

とか ら,こ れ らの薬剤は燐酸化系に おいてOligomycin

の作用点 よ りも末端 の部分に影響す るもの と思われ る。

〔質問〕 杉山浩太郎(座 長)

試験に使用 されたKM,VM等 の濃度は。試験 された濃

度は薬用濃度 とはかな り大幅に高いが,普 通使用 され る

薬用濃度で もた とえば,内 耳の細胞の よ うな敏感な細胞

には,似 た ような障害 作用を もつ とお考えですか。

〔回答〕 井上 豊治

(1)使用 したKM,SM,VMの 濃度は 酸化的燐酸化反応

においては10～160γ/mlで あ り,ATP-Pi実 験反応お

よびATPase作 用においては0.8～6.4mg/mlで ある。

(2)SM,KM,VMに おいては治療的 レベル で あ るが,

他の薬剤 につい てはそれ よ りも高濃度 であるので長期間

の投与 の場合 このよ うな影響を及 ぼすもの と考 え られ

る。

122. Capreomycinに よる肺結核治療 の 臨 床 的 研 究

(第1報)○ 堂野前維摩郷 ・藤 田真之助 ・五 味二郎 ・

林直敬 ・日比野進 ・宝来善 次 ・伊藤文雄 ・岩崎 竜郎 ・

河盛 勇造 ・北 本治 ・長 沢潤 ・内藤 益一 ・中村隆 ・岡捨

己 ・島村喜 久治 ・杉 山浩太 郎 ・砂 原茂一 ・山本和 男 ・

赤倉一郎 ・市川篤二 ・高安久雄(日 本結核化学療法研

究会)

Capreomycin(CM)に よる肺結核治療 の臨床的研究成績

を報告す る。 〔研究方法〕初 回治療 は 喀痰 中結核菌陽性

または 有空洞194例 を(1)CM群(CM+INH+PAS),

(2)対照SM群(SM+INH+PAS)の2群 に,ま た再治

療 はKM,CS未 使用 の 有空洞菌陽 性125例 を,SM,

INH耐 性 の状況 によ り,(1)CM治 療群(CM+INHま

たはCM+CS),(2)対 照 群(SM+INH,SM+CS,CS

+INHま たはKM+CS)の2群 に,い ずれ も無作為 に

分か ち,6カ 月間治療 した。相対応す る両群 の例数 お よ

びbackgroundは 大体 同様 であつた。〔治療成績〕(1)喀

痰 中結核菌。初 回治療 におけ る菌陰性化率 は,両 群 とも

当初 ほぼ同率 に上昇 したが,治 療6カ 月後 におげ る菌培

養陰性化率は,CM群91.9%で,SM群 の100%に

比 しわずか に低い。 しか し,こ の差は推計学的には有意

でない。再治療 での6カ 月後 の陰性化 率は,CM群45.5

%,対 照群43.1%で,そ の間 ほ とん ど差が ない。(2)耐

性菌。初 回治療 では,CM耐 性菌 は少数例に 出現 した の

み であつた。再治療 では,Kirchner寒 天あ るいは 半流

動培地 でCM10mcgm/ml以 上耐性菌例は,治 療前7.0

%で あつたが,治 療3～4カ 月 後28.0%,5～6カ 月

後66.7%に 増加 した。(3)胸部X線 像。初回治療では,

6カ 月後基本病 変の中等度 以上の改 善 は,CM群48.1

%,SM群47.0%で あ り,ま た非硬化壁空洞の改善は

それぞれ34.3%,39.0%で あつ た。 しか し再 治 療 で

は,両 群 とも改善率が低 くその間ほ とん ど差 が な か つ

た。(4)全X線 所見お よび総合経過。初回治療では,6カ

月後 における全X線 所 見 中等 度 以上の改善は,CM群

26.6%,SM群29.4%で あ り,ま た総合経過 の改善 は

それぞれ26.6%,30.6%で あつ たが,こ れ ら両 群間の

差 は推計 学的 に有意 でない。再治療 の改善 は両群 とも同

様 に低かつた。(5)副 作用。CM初 回治 療98例 中9例

(9.2%)に 発熱,発 疹,耳 鳴,頭 痛等 の副作用が み られ

たが,う ち 投薬中止 は4例(4.1%)に す ぎず,SMの

副作用出現14例(14.7%),う ち中止6例(6.3%)に

比 し低率であつた。難聴に よる中止はCM群 にはな く,

SM群 に1例 あ り,ま た耳鳴に よる 中止 はCM群 に1

例,SM群 に2例 あつた。なおCM再 治 療 では副作用

発現13例(20.0%),う ち中止5例(7.7%)で あつた 。

〔総括〕CMの 肺結核に対す る効 果はSMの そ れ に 近

く,し か も副作用が比較的少ないので,本 剤は相 当優秀

な抗結核剤であ ると考え る。なお胸部外科お よび泌尿器

結核の領域 におけ る本剤の使用については他の機会に報

告す る。

123.　エ タンブ トール(EB)の 抗結核作用に関す る実験

的な らびに臨床的研究 北本 治 ・福原徳光 ・○松宮 恒

夫 ・杉浦宏政 ・小林宏行 ・外間政哲(東 大伝研 内科)

吉 田文香(埼 玉県小原療)

EBと いかな る抗結核剤 との併 用が もつ とも 有効 である

かは,な お検索中の段 階である。われわれ は試験管 内実

験 に よ り,EBと 他剤 との組合せ実験を行 なつた。方 法
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はH2感 受性株,キ ル ヒナー半流動培地 を用 い,薬 剤は

EBとSM,PAS,INH,KM,CS,TH,DATを 使用 し

た。判定は2週 目に行なつた。 この結果EBと それぞれ

SM,KM,TH,INHと の組合せが他剤 との 組合 せ よ り

もい くぶん強 い協 力作用が認め られた。組合せに よる作

用 の相殺現 象は どの薬 剤問にも認 め られなかつた。臨床

面 ではEBの6カ 月以上投与例が,6カ 月中 止 例 に比

し,排 菌成 績で若干勝 る ごとく見受け られた。EBの 耐

性 上昇は投 与開始後9カ 月 ころ よ り認め られた。視野欠

損 は34例 中1例 あつ た。

124. Ethambutolに よる肺結核の治療成績(第2報)

堂野前 維摩郷(大 阪府立病)山 本和 男(大 阪府立羽曳

野病)瀬 良好 澄(国 療近畿 中央病)覚 野重太 郎(国 療

大 阪福泉 園)岩 崎 祐 治(国 療近畿 中央病)栗 村 武 敏

(神戸市立玉津療)伊 藤 文雄(阪 大第三 内科)河 盛 勇

造(熊 大内科)岩 田真朔(国 療奈 良)中 谷 信之(大 阪

逓 信病 内科)

LederleのEthambutol[EMB]の 治療効果を 前回 に引

き続 き検 討 した。〔研究方法〕初回治療 は 有空洞菌陽性

135例 で,(1)EMB25m9/kg+INH(25mg/kg群),(2)

EMB12.5mg/kg+INH(12.5mg/kg群),(3)PAs-ca

109+INH(対 照群)の うちの1つ を,再 治 療 はSM,

INH両 剤耐 性有 空洞140例 で,(1)EMB1g単 独 毎 日

投 与(毎 日群),(2)EMB1g単 独 隔 日投与(隔 日群),

(3)従来の治療 続行(対 照群)の うちの1つ を無作為に割

り当て,6カ 月間治療 した。EMBは1日1回 朝食後に,

INHは0.3gを 分2で 投与 し た。各 治療 群 のback-

groundは 大体 同様 であつた。 〔治療成績〕(1)喀痰中結核

菌に対す る効果。初回治療25mg/kg群 の成 績が 優 れ,

治療3カ 月後12.5mg/kg群 に比 し有意差を以て菌陰転

率 が高 く,早 期に高率の菌陰性化がみ られ,治 療6カ 月

後 の培養 陰性化は97.4%で あつた。12.5mg/kg群 と

対 照群の成 績は,そ れぞれ,80%,87.9%で あつたが,

各群間に有意差 はない。再 治療EMB投 与群では菌の陰

性 化は治療2カ 月後に ピー クに達 したが,そ の後再陽転

す るものが あ り,6カ 月後 の培養陰転率は低下 し,毎 日

群42.6%,隔 日群28.6%,対 照群35%で あつ た。(2)

耐性。初 回治療 ではEMB耐 性は少数例 に出現 したのみ

であつたが,再 治療 では,毎 日群 で 治療 開始前EMB5

γ 以上耐 性は8.3%で あつ たが,治 療6カ 月後 には60%

に増加 し,隔 日群で も38.5%に 上昇 した。(3)胸部X線

像に対す る効果。初回治療25mg/kg群 の成績が優れ,

12.5mg/kg,対 照群 は少 し劣つ たが,有 意 で は なかつ

た。再治療例では,各 群 とも改善率は低 く,そ の間にほ

とん ど差がなかつた。(4)全X線 お よび総合判定。初回 治

療25mg/kg群 では治療6カ 月後全X線 お よび総合判 定

で中等度以上改善は ともに35.9%で 優れ,12.5mg/kg

群,対 照群 ではそれぞれ23～25%で あつたが,有 意差

はなかつ た。再 治療群 では各治療群 とも改善率 は低 かつ

た 。(5)副作用 。EMB投 与185例 中28例(15.1%)に

副作用が み られ たが,う ち投薬 中止 は5例(2.7%)の

み で,視 力低下2例 と視 覚異常1例 は投薬 中止後短期 間

で正常 に回復 した。 〔総括 〕EMBは 肺結核 に 対 し顕著

な効果を示 し,か つ1日1g前 後の投与量 では,重 篤な

副作用を みる ことはきわめて少ないので,本 剤 は優れた

抗結核剤 の一つ であるが,原 則 としては他 の抗結核剤 と

併用すべ きである と考 え られ る。

化 学 療 法-IIB

125. d-2,2'(ethylenediimino)-di-1-butanolに よる

肺結核 患者治療成績 岩 崎竜郎(結 核予 防会結研)岡

捨己(東 北大抗研)○ 北 本治(東 大伝 研)五 味二郎(慶

大)砂 原茂一(国 療東京病)内 藤益一(京 大結研)馬

場治賢(国 療 中野)

〔研究 目標〕d-2,2'-(ethylenediimino)-di-1-butanol(以

下EBと 略記)の1次 抗結核薬 に耐 性を示す肺結核患者

に対す る治療効果 を検討 せん とした。 〔研究 方法〕長 期

化学療法 にもかかわ らず効果 を認めえなかつた177例 の

肺結核患者 を研究対象 とした。 これ らの患 者の うちで学

研分類F型 とCKz型 を重症型 とし,そ れ 以外 のもの

を非重症型 としたが,こ れ らの患者 の約70%は す でに

3年 以上 の化学療法を 受けたものであ る。EBはd体1

日1g,1週6日 投与 し,1日 休薬 し,6カ 月 間治療を

行 なつ た。重症 型患者 な らびに非重症型患者 を,EB単

独 または有効 と考え られない薬剤併 用群 とEBに 有効 と

考 え られ る薬剤併用群 とにさ らに細別 して,そ の治療効

果を検討 した。 〔研究成績 〕重症型患者 の 培養菌陰性化

率は,EB単 独または これに準ず る治療群では,最 高31

%,EBに 有効 と考え られ る薬 剤併 用群 では53%,非

重症型患者 の培養菌陰 性化率 は,EB単 独 または これ に

準ず る治療群 では,最 高63%,EBに 有効 と考 え られ る

薬 剤併 用群 では68%で あつた。 しか し菌陰性化率は鏡

検,培 養 とも5カ 月 ころ よ り低下す る傾向を示 し,こ と

に重症患者 でEB単 独または これに準ず る治療 群に この

傾 向は顕 著であつた。副作用 として もつ ともしば しばみ

られた ものは,下 肢 の しびれ感13%で,も つ とも注 目

され た視 力障害は,視 力検査,視 野検査に よつて異常を

認 めたものは3例(1.7%)で あ る。〔総括〕以上の治療

成績 よ りEBは2次 抗結核薬 として,き わめて優 れた治

療剤 といい うる。 しか し発現例 は少数 であつ たがEB使

用 にあたつては視力障害には十 分な る注 意 が 必 要 で あ

る。

126.　重症耐性例に対す る二次抗結核剤の効果 ○山本正

彦 ・小倉幸夫 ・須藤憲三 ・中村宏雄(名 大 日比野 内科)

松本光雄(県 立愛知病)

〔研究 目標 ・方法〕東海 地方 にお いてSM10γ,PAS1
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γ,INH0.1γ のそれぞれ3者 に耐性 を有す る552名 の

肺結核患者についてKM・TH・CSの 効 果 を 検討 した。

〔研究成績〕一次剤耐性例に対す る 二次剤 の 効 果 に も

Background factorが 大 きな影 響を与 え,前 化 療 期 間

1年 以 内,排 菌量小量,NTAでMm.学 研 で拡 り1以

内,空 洞 型 で は 洞な し,非 硬化壁空洞お よびKx1～2,

Ky1～2の ものは他 のものに比 して化療効 果 が き わ め て

良好であつた。それ らを除いた重症 ・耐性例 の菌陰性持

続率は3剤 初回併用(17例)で3カ 月以上64.5%,1

年以上26.6%,2剤 初回併用(63例)で3カ 月 以 上

36.5%,1年 以上15.8%,1剤 初 回 使用(192例)で

は3カ 月以上3.7%,1年 以上1.0%で あ つた。陰性

化例(3カ 月連 続)の 全例(49例)は5カ 月以内 に 陰

性化を始めた。再 陽転に 関 し て は3カ 月間陰性持続例

(51例)の その後6カ 月間 の 再陽転 率31.5%,6カ 月

間陰 性例(24例)は17.8%,9カ 月間陰 性例(16例)

では8.8%,12カ 月以 上(10例)で は再陽転 はみ られ

なかつ た。二次剤 中止 また は減量後 の再陽転 では中止 ま

たは減量前 の陰性 月数6カ 月以 内のも11例 中7例 に再

陽転がみ られたが,7カ 月以上 のもの6例 中には再陽転

がみ られなかつた。二次剤投与1年 後 のKzの 経過 は3

剤初回併用 では13コ 中改善15.4%,不 変76.9%,悪

化7.7%,2剤 では43コ 中改善11.6%,不 変86.1%,

悪化2.3%,1剤107コ 中で2.8%,90.5%,5.6%で

あ り,改 善 した空洞10コ 中閉鎖例は1例 もな く4コ が

縮小,6コ が菲薄化を示 した。排菌陰性化 と全X線 所見

経過は関係が深 く陰性化例(50例)でX線 所 見 改 善

16.0%,陽 性持続例(290例)で2.5%,全X線 所見改

善例(15例)で 陰性化例は49.5%,不 変例(263例)で

は15.4%,悪 化例(62例)で は3.4%で あつた。〔考

案〕(1)重 症 ・耐性例に対す る二 次 剤の 効 果 もBack-

ground factorが かな り関係が ある。(2)重症 ・耐性例に

は毎回3剤 併用が望 ま しい。(3)初回3剤 併用 で1年 以上

菌陰性持続 が30%に み られ た。(4)二次剤 は菌陰 性化後

少 な くとも9カ 月できれ ば1年 間使用すべ きである。(5)

X線 の改善はわずか であ る。

127.　二次薬治療方式の効果 の比較(第7次 国療化研B

研究報告)○ 東海林四郎 ・三井美澄(国 療化学療法共

同研究班)

〔研究 目標〕国療化研は昭和38年5月 結核予防法の二

次抗結核剤使用基準が拡大 されたのを機会に二次抗結核

剤の治療方式の効果を比較 しあわせて耐性の問題等を比

較研究 しよ うと試 みた。〔研究方法〕対象 は 一 次抗結核

剤既使用で排 菌陰性化せず今 回使 用す る二 次薬につ いて

は初回治療であ るとい う症例 を とつ た。治療方式 は とく

に規定 せず主治 医の選択 に委 せた。120施 設 よ りの総症

例数 は519例 で治療前菌陰性 のもの,同 一治療方式 の6

カ月間続かなかつた もの,治 療に影響を与 える合併症等

を除外 して得 られた289例 について,今 回初めて使用 さ

れた二次薬 のみを取 り上 げ,さ らに これを3剤,2剤 お

よび1剤 群に区分 して 集計 した。 〔研究成績〕6カ 月 目

の各群別培養陰性化率は3剤,2剤,1剤 群についてそ

れぞれ81.3%,55.5%,26.4%で5%の 危険率 で 有

意差があ る。 また培養再陽転率3剤2剤1剤 群別にそれ

ぞれ5.9%,16.9%,25.0%で3剤 群 には 再 陽性率が

低いb)。二次薬(KM,CS,TH)の 耐 性 についてみ ると

菌が止 まらない まま同一方式の治療を6カ 月続け ると,

その70～90%が 耐 性 または耐性の疑 い と な る。また

KM,CS,THの3剤 について6カ 月間の菌 の 推移 と耐

性 出現 の関係 をみる と菌量 の減少 を続 ける症例 では耐 性

の出現 は少 ないが菌量不変 また は一度陰性 化あるいは減

少 の後再増加 した症例 では耐性 出現 の割合が多い。 こ と

にTHの 場 合は この傾 向が著 明であつた。また 同 時に

併用す る薬剤が1剤 か2剤 かに よる耐性 出現に与 える影

響をみ るとKMの 場合には2剤 併用例 のほ うが 耐性出

現が少ない よ うであ るが,CS,THに ついては,そ の差

はみ られないc)。X線 所見 の うち,学 研基本型6カ 月間

の経過についてみ ると1剤 群 よ り2剤 群,2剤 群 よ り3

剤群 と改善率の伸びがみ られ しか も3剤 群には増 悪例が

み られなかつた。空洞6カ 月間の経過 につ いてみる と二

次薬剤の増 加 とともに改善率を増 加す るが1剤 群 にあつ

ては改善率 の2倍 以上 の増悪 がみ られ た。 〔総括 〕a)二

次薬KM,CS,TH,PZAに つい て検討 した ところ 同時

に併 用す る薬剤 の多いほ うが治療効果 が優れ ている。 こ

れ は改善率 が高い とい うほか に増悪率 が著 明に減少す る

ことが強調 され,少 な くとも未使用二次薬をl剤 ずつ投

入す る ことは さけ なければな らない。b)二 次薬 の耐性

につ いては治療開始後6カ 月 してなお培養陽性 の場合に

は70～90%薬 剤耐性 と考 え られ,治 療方式 の変更を考

える必要あ り。 また他剤 と併用す ることに よ り耐性の上

昇が抑 え られ ると考え られ るのはKMだ けでCS,THに

ついては併用剤が耐性を抑 えるとい う成績は得 られなか

つた。c)わ れわれの検討 した治療方式の中 ではKM・

CS・THの3者 併 用の治療 効果が もつ とも優れていた と

考 え る。

128. (1)KM+TH+EB,(2)KM+TH+CS,(3)TH+

CS+EB,(4)KM+TH+DATの4化 学療 法 術式 の

治療効果 比較 検討 に関する研究 委 員長:岡 治道 ・化

学療法研究科会長:大 森憲太 ・担 当幹事:○ 山口智道

他(結 核療法研究協議会)

〔研究 目的〕一次抗結核薬に耐性を呈 す る 重症肺結核患

者に対す るKM,TH,CS,EB,DATの 組合せに よる新

化学療法剤の3者 併用療法の治療効果を比較検討 した。

〔対象お よび研究方法〕対 象 は 総 数191例 で,第1群

KM+TH+EB51例,第2群KM+TH+CS40例,

第3群TH+CS+EB46例,第4群KM+TH+DAT
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54例 であ る。 これ らの術式 の選定は 事務局 において無

作為 に決定 し,各 術式間の背景因子が一致す るよ うに し

た。一次薬 の耐性基準はSMは10γ 完全耐性以上,ま

たは10γ および100γ 不完全,INHは1γ 完全 耐性

以上,ま たは1γ お よび5γ 不完全耐性 と した。症例

は いずれ もKM,TH,CS,EB,DAT未 使用患者で,糖

尿病,酒 精 中毒 のない ものであ る。なおDATを 使用 し

た第4群 中DATと 交叉耐性のあ るといわれ るTB1を

過 去 に使用 した ことのあ るものは4例 の み で あつた。

〔研究成績〕基本型が軽度改善以上 のものは,6カ 月にお

いて各群それぞれ33.3,31.0,20.0,10.5%,12カ 月

に おいて30.0,40.0,30.8,13.3%で あ り,第4群 が

もつ とも低かつた。 非硬化壁空洞 は各群 とも少数であ る

が,第4群 を除 きいずれ も70以 上 の改善を示 した。硬

化壁では各群 の間にほ とん ど差はなかつ た。全X線 所見

においても6カ 月,12カ 月 とも第4群 の改善度 が 劣つ

ていた。塗抹 ・培養陰性化率は第1～3群 とも6カ 月に

お いてほぼ80%に 達す るが,第4群 のみ 塗抹 で29.7

%,培 養 で26.7%で あつた。総合経過判定 では,軽 度

改 善以上 は,6カ 月において各群 それぞれ72.9,65.5,

60.0,23.7%,12カ 月 に お い て55.0,73・4,69・2,

I3・3%で あ り,第4群 が 劣 つていた。 目的達成度は6

カ月では各群 の間にあ ま り差はないが,12カ 月 に おい

て 第4群 にNBが 多かつた。比較的多 くみ られ た副作用

は 胃部不快 感,嘔 気,頭 重感,胃 痛であ り,そ の 他 嘔

吐,下 痢,め まい,不 眠,精 神不安,し びれ,下 肢疼痛,

視力障害,脱 毛等がみ られた。 〔結論〕SM,INHに 耐性

を有す る重症肺 結核 であるに もかかわ らず,第4群 を除

き基本型,非 硬化壁空洞 ともかな りの改善 がみ られ,菌

陰 性化率 も塗抹 ・培養 ともほぼ80%の 成績 を示 しかな

り有効であつた。治療術式 の決定は無作為に行 ない,各

群の背景因子はほぼ同 じになつたに もかかわ らず,第4

群 が他群 よ りやや劣 るよ うな成績が得 られた。 この原因

に ついては検討 中である。

〔質問〕 松本光雄(県 立愛知病)

療 研 のIsoxylに ついての最初の公式発表 として興味を

もつていた ところ,KM・TH・DAT併 用は,他 の併用に

比 べてかな り成績 が悪 いのでその 原因 として,(1)Back-

ground factorに 原因があ るのか,(2)投 与方法に原因が

あ るのか,う かがいたい。

〔回答〕 山 口智道

イ ソキ シールを使用 した第4群 のみが,他 群 よ り成績が

劣つていた ことについてわれわれ も種 々検 討 した結果,

次 の ごとき ことが考 え られ る。(1)第4群 に多少F型 が他

群 よ り多かつた こと,高 年令 のもの,既 往化学療法歴 の

長い ものが多かつた ことな ど背景因子に 差 が み られ た

が,成 績に これほ どの差 ができるほ ど大 きい とは考えに

くい。(2)イソキシール と交叉耐性のあ るといわれ るTb1

を使用 した ことのあるものも5例 であ り,そ れ も短期間

の使用であ り,こ れが原因 とは考え られない。(3)本日予

研の小関先生が,モ ル モ ッ トに投与 した動 物実験 におい

て,普 通の投与方法 ではイ ソキシールは無効 で あ つ た

が,椿 油に とか して投与 した ところ有効であつた成績 を

発表 されたが,わ れわれ も投与方法に問題があ るのでは

なか ろ うか と考 える0

129.　結核再 化学療法術式に関す る動物実験 内藤益 一

・前川暢夫 ・吉 田敏郎 ・津久間俊次 ・○川合満 ・中井準 ・

久世文幸 ・小沢 晃 ・蒲 田 迫子 ・岩井 嘉一 ・太田 令子

(京大結研内科1)

〔研究 目標〕結核再 化学療法において術式強化 の 方法を

実験的結核症について検討す る。 〔研究方法〕(1)黒野株

0.5mgを 尾静脈 内接種 したdd系 マ ウスに対 してKM

20mg/kg,CS10mng/kg,TH10mg/kg,EB10mg/kg

お よびO-Aminophenol methansulfonate(SOM)100

mg/kg(い ずれも臨床投与量換算に よる)を 各単独 で毎

日投与 した場合 と,KM-CS,KM-CS-TH,KM-CS-TH

-EBお よびKM-CS-TH-EB-SOMの 組合せの毎 日併用

投与の場合の生存 日数 を比較 した。(2)SM耐 性黒野株

0.5mgを 尾静脈 内接種 したdd系 マ ウスに対 してわざ と

薬剤量を少な くしてTH(0.5mg/kg)-CS(0.83mg/kg)

併用,TH-CS-SOM(5mg/kg)併 用 お よびKM(1.67

mg/kg)-TH-CSを いず れも毎 日併用投与 した 場合の生

存 日数を比較 した。〔研究結果〕(1)各薬剤を 単独で投与

した場合に比べて併用投与 した場合 のほ うが明 らかに優

れてい る うえに,併 用薬剤 の数を増すほ ど結核 マ ウスが

長期にわたつて生存す ることを認めた。(2)TH-CS併 用

お よびTH-CS-SOM併 用 に比べてKM-TH-CS併 用

が結核マ ウスに対す る延命効果の うえで明 らかに優れて

い ることを知つた。 〔総括〕結 核 再 化学療法において同

時に多 くの薬剤を併用す ることに よつて,か な り効果を

高め ることができる事実 を実験的結核症 においても確認

しえた。 これは結核化学療法 の術式 を強化す るために多

剤 を併用す ることに一つの根拠 を与 える成績であ ると考

え られ る。

130.　肺結核再化学療法の強化 ○内藤益一 ・前川暢夫 ・

吉 田敏郎 ・津久間俊次 ・大井 豊 ・中西通泰 ・川合満 ・

中井準 ・池 田宣昭 ・吉原宣方 ・久世文幸 ・田中健一 ・

小 沢 晃 ・蒲 田迫子 ・岩井 嘉一 ・田隅 朝緒 ・太 田 令子

(京大結研 内科1)

〔研究 目標〕既往にSM,INH,PASを 多年 に わたつて

使用 し,し か も喀疾中結核菌培養陰性化 にす ら到達 しえ

なかつ た肺結核患者の再化学療 法の強化手段 を 検 索 す

る。〔研究方法〕①KM,CS,THの3剤 を 使用 した患

者 においてl剤 ずつを単独あ るいは追 加使用 した 症 例

と,併 用 した症例 との効果を喀痰中結核菌培養陰性1年

持続 を指標 として比較 した。(2)上述 の患者 を対象 として
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次の3種 類 の術式 の効果を比較 した。(イ)KM週3.0,

CS0.5毎 日,SOM4.0毎 日,(ロ)KM週3.0～5.0,

CS0.5毎 日,TH0.5毎 日,(ハ)KM0.7,CS0.5,

TH0.3,SOM3.0,EB0.5い ずれ も毎 日。〔研究結果〕

(1)KM,CS,THの3剤 の全部 を使つた症例において,

1剤 ずつ単独に,あ るいは1剤 ずつ追加 して,結 局3剤

全部 を使つた場合の成績はきわ めて悪 く,最初に1剤,次

に2剤 の方法のほ うがわず かに勝 り,最 初に2剤,次 に

1剤 の方法のほ うが一段 と優れ,最 初か ら3剤 を併用 し

た場合 の成績は他を圧 して優秀 であつた。(2)KM・CS・

TH併 用の効果はKM・CS・SOM併 用の効果 よ り も優

れていたが,5者 併用の性能はもつ とも優れてお り,Kz

およびF型 においてす ら90%を こえる喀疾中結核菌培

養陰転率 を示 した。 しか しこの術式 を6カ 月施行後1者

ない し3者 併用に変更 した場合次 の6カ 月以 内に15例

中3例 において再陽性化を 認 めた。 〔総括〕すなわち再

化療術式 の強化は まだ初回化療術式 の強化の域には達 し

ていない。 しか し,現 状における再化療術式強化の一つ

の方 向は,抗 菌力の弱い薬剤をも取 り上げて,副 作用発

生 を阻止 しつつ,併 用薬剤の数 をふやす こと,し か も次

々と他剤に リレーしないで,一 気に併用す ることにあろ

うと推定 され る。また喀痰 中結核菌培養陰性化に成功 し

た術式はで きるだけ長期 間継続すべ きであろ う。

〔質 問〕 山本和男(大 阪府立羽曳野病)

EBに よる視 力障害例が少 し多い ように 思われ るが,こ

の障害 は視野欠損,視 力低下等 によるものか,あ るいは

目がかすむ等の 自覚症状 によるものかをお 答 え 願 いた

い。

〔回答〕 内藤益一

視野狭窄あ るいは眼底変化のあつ たもののみを取 り上げ

た。

131.　二次抗結核剤の使用期 間,処 方変換の問題 岡捨

己 ・°片倉康博 ・清水洋子 ・後藤 溶三 ・鈴木光彦 ・山 口

進 ・大泉耕太郎 ・香坂茂美 ・井沢豊春 ・安 田忠彦 ・有

路文雄 ・加藤嗣郎 ・玉川重徳(東 北 大抗研)

〔目的〕一次抗結核剤に耐性 を有す る肺結核症例 に 対 し

二次抗 結核剤 を使用 し,(1)菌 の陰転 化 しない不成功例の

検討,(2)菌 が減少 または陰転化す る場 合には,(イ)外科療

法適応の問題,(ロ)二次抗結核剤の使 用期 間,(ハ)処方変換

の時期 な どについて検討 した。 〔研究方法 と成績〕東北

大抗研 に入院 した 患者 でSM10γ/ml,PAS1γ/ml,

INH0.1γ/ml以 上の多剤耐性菌を喀 出す るものに対 し,

二 次抗 結核剤KM,TH,CS,SF,EB,CAMの2剤 以

上 の併用療法を3カ 月以上にわ たつ て行 なつた149例 を

対 象 とした。死亡者 は17例11.4%で このなかには手

術直後 に死亡 した2例 と菌は微量化 したが心肺の不全で

な くなつた2例 が含 まれ る。その他の13例 はいずれ も

二 次剤 の化療に よつて菌の減 少,消 失や病巣 の改善が認

め られ なかつた もので死因は心肺の不全が大部分であつ

た。二 次剤 の化療に よつて菌が全然減少 しな い も の ば

65例 あ るが,こ の うち死亡者 と手術例の計16例 を除い

た49例32.9%が 化療のみで治療 に成功 しなかつた生存

者 の数 である。死亡者 と不成 功例 とをあわせ ると66例

44.3%と な り,こ れ らはいず れも二次剤使用開始時たん

中結核菌 の菌数の多い ものであ り,巨 大空洞,多 房性空

洞 を有 してい るものであつた。二次剤 の使用に よつて菌

が減少 し,塗 抹培養が とき どき陽性 となる微量間欠排 菌

者は17例11.4%で 微量排菌期間 の長い ものは21カ

月2例,20カ 月1例 に及んでいる。 これ らの症例では

耐性高度 のため処方の変換 は困難 であ り,低 肺機能,両

肺病巣 な どのために手術適応 にもな らなかつた ものであ

る。 これ らの症例に対 してはEBの 追加がい くぶん効果

的なよ うに見 うけ られた。二次剤 の使用に よつて菌の減

少,陰 転化をみた とぎ外 科的治療がで きた ものが29例

19.5%あ つた。 この うち胸成12例 には2例 に再排 菌を

認めた。菌が陽性の ままに手術 を実施 した19例 中4例

は再排菌や予後不良の失敗例 であるのに対 し,菌 が陰 転

化 してか ら手術 した10例 は全部成功 した。二次剤に よ

つ て菌 の陰転を続けているものは64例 あ るが,こ の う

ち手術併用の25例 を除 いた39例26.2%が 二 次剤 の

化療 のみで治療に成功 した例 である。 この うち7カ 月以

上 にわたつて二次剤に よる菌陰性を続けた6例 はその後

一次剤 に処方を変えて も菌の再 出現な く経過 してい るの

に対 し,6カ 月以内の菌陰性 ののち一次剤に変更 した6

例 には2例 の再排菌を認めた。 〔まとめ〕以上 の点か ら

みて二次抗結核剤は適応を選 んで使用すべ きであ り一次

抗結核剤 に耐性があつて も,た ん中結核菌が少な く空洞

が浄化 されつつあ るものに対 し有効 であることが分かつ

た。手術は菌が減少 または陰転 してか ら行な うの が よ

く,ま た二次剤に よる菌陰性持続期 間は少 な くとも7カ

月以上 になつ てか ら処方を変更す るほ うが再排菌の危険

が少ない と考 えてい る。

〔ま とめ〕 宝来善次(座 長)

私の担当 したのは演題125か ら131ま での7題 であつ

て,主 として二次抗結核薬の使用方法,治 療効果,副 作

用に関す るものであつた。京大結研か ら結核再化学療法

術式に関す る動物実験 の報告が一題 あつた。 マ ウスを用

いて結核に罹患 させた ものを各種の二次抗結核薬 の単独

あ るいは併用 した場合 の治療効果 として延命効果 をみ て

い るが,単 独 より2剤,2剤 よ り3剤 併用のほ うが効果

が多かつた。その うち,KM,TH,CSの3剤 併用 が い

つそ う効果があつ たよ うです。他の6題 はいずれ も臨床

に関す るものであつた。 これ らの研究は,国 立療養所化

研,厚 生省療 研の全 国的な協同研究成績お よび名大 日比

野 内科,京 大結研,東北 大抗研を中心 とした協 同研究成績

の報告であつた。 いずれ の研究 も,一 次抗結核薬 を使用
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したが,喀 痰中結核菌陰性化 を望み えなかつた症例を対

象 にして,各 種二次抗結核薬 の併用治療の治療 術式 と治

療効果お よび副作用につ いて観察 してい る。それぞれの

報告は特徴があ るが,比 較 的長期にわた り対象患者の喀

疾中の結核菌陰性化を 目標 に してい る。薬剤組合せか ら

は,KM・CS・TH,KM・TH・EB,お よびTH・CS・EBの

3剤 併用が もつ とも効果があつ た成績であつた。 これ ら

組合せに よつて も副作用 がある程度 の頻度に出現す るの

で,そ の使用には十分 注意すべ きことを述べ られた。二

次抗結核薬 としてはKM,TH,CSは 有効な薬剤である

が,EBも 菌陰性化には相当有 効である ことが 認識され

てい る。療研ではDAT(イ ソキシール),京 大ではSOM

(オル トア ミノフェニール,メ タンスル フォネ ー ト)を

併用 した成績を報告 してい られ る。現在の結核予防法結

核医療の基準にはEB,DAT,SOMの 使用は採用されて

いない。EBに ついては有効果 な薬剤 であるこ とが 認 識

されたが,DAT,SOMに つ いては どの程度 の ものか一

般会員のほ うには理解 されていない よ うに思 うので,こ

の両者について新 しい知見 をもつてい る国療東京病院砂

原先生お よび京大結核研究所 内藤先生にお話 しいただい

て認識を深め ることに した(別 記砂原先生,内 藤先生 の

記事を ご参照下さい)。以上で現下におけ る二 次抗結核

薬の使用術式,治 療効果,副 作用 な どに関 しての認識を

新たにす ることができ,わ れわれにははなはだ有益であ

つた と思つている。 また午後に岡捨己教授が司会される

二次抗結核剤の問題点 のシンポ ジアムの内容 と関連 して

おおいに興味のもたれ る報告 であつた。

〔座長に対する回答〕 内藤益一

SOMと は 旧く金沢結研でそ の 抗結核菌作用を発見 され

たオル トア ミノフ ェノールの メタンサル フォネー トであ

る。オル トア ミノフ ェノールの水溶性を増 し,毒 性 を低

下 しえた よ うに思 う。試験管 内実験ではある程 度有効 で

あ るが,マ ウスを使つ た動 物 実 験での単独の 効果 には

CS同 様ほ とん どみるべ きものが ない。 しか し他剤 と併

用す ると,や は りい くぶんの併用効果を現わす ようにみ

える。併 用補助剤 として加 えてみたが,こ の5者 併用 の

中核 はKM・TH・EBの3者 であ ろ う と推 定す る。 目下

KM・TH・EB・CSの4者 併用の検討 を行な つ て い る の

で,果 してSOM併 用に意味あ りや否やにつ いては後に

報告 できるか と思 う。

〔125～131に 対 する追加〕 砂原茂一(国 療東京病)

(1)療研 の成績中DAT群 が とくに悪 く,DATが 他 の薬

剤 の足 を引つばつてい るよ うなのは どうも理解に くる し

む。(2)国療化研 ではSM-INH-PASとSM-INH-TB1,

SM-INH-DATのcontrolled trialを 行なつ て い るが

DAT群 は一番悪い。 しか しSM-INHよ り悪い とい う

ほ どではない。(3)国療化研 の報告はTubercleに 近 くの

るがBignallはDATの 治療前耐性をはかつてみ て くれ

とい う。Moodieの 香港での成績(strainをBorstelに 送

りMeissnerに は かつて も らつてい る)で は治療前 の患

者 の半分がDAT耐 性 だ とい う。それで香港でのDAT

治療成績 が悪 いな ら日本 のもそ うか もしれない とい うわ

けである。(4)なお油の問題についても述べ た。 (続)


