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   There were 129 cases which were defined as open-negative among 3037 patients of pulmonary 

tuberculosis who had entered the author's sanatorium during the 6 years' period from April 

1959 to April 1965. 

   Open-nagative cases were defined as follows : during the observation period for 6  months 

andover, the monthly bacteriological examination revealed consecutively negative results,  and 

cavity remained while being treated only by chemotherapy. 

   The open-negative cases occupied  4.  2% of the whole cases or  7.  2% of those with cavity. 

The duration of observation period on these 129 cases was, on the average, 18 months (ranging-

from 3 months to  6.  5 years) after they reached to the open-negative status. 

   The aim of this study was to clarify the factors influencing the prognosis of these open-

negative cases according to the radiological and bacteriological aggravation.  As the nature of 

cavity was considered to be the most important factors, analysis was made on the aggravation 

rate by the thickness of cavity wall and other conditions of cavity wall. 

   The aggravation rate among cases with multiple cavity was 47. 1%, which was  much_ 

higher than the rate among cases with single cavity  (14.  7%). Regarding the thickness of 

cavity wall, as it was expected, there was no aggravated cases in Group I with thin walled 

cavity. But, the aggravation rate was rather high in Group IV with the thick walled cavity, 

as well as in Group II with partly thicker cavity wall. (Tables 4 and 5) 

   The duration of the bacilli negative status was also a noteworthy factor. Almost all of the 

aggravation (13 out of 14 single cavity cases, and 14 out of 16 multiple cavity cases) occurred 

within 12 months after reaching to the open-negative status. (Tables 4 and 5) 

   The prognosis of the cases converted to negative in a shorter period after starting chemo-

therapy was better than that of the cases required longer period for negative conversion. 

(Fig. 3) 
   The relation between the prognosis and other factors, namely, the nature of cavity at  the 

beginning of treatment, the changes of cavity size during the treatment, and the size of cavity 

when the open-negative status was revealed, was not clear. 

   As the duration of the observation period after the cessation of chemotherapy was short, 

the majority of aggravation occurred during chemotherapy. The most of the aggravated cases 

were cured by chemotherapy, and the serious aggravation was observed in only 3 cases. 

 * From Research Institute , Japan Anti-tuberculosis Association, Kiyose-machi, Kitatama-
   gun, Tokyo, Japan.
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緒 言

近 年,化 学 療法の発達に伴い,肺 結核 の治癒過程に も

さ まざまな形 がみ られ るよ うになつ た。 この うち,こ こ

数年来 とくに関心 をもたれ るよ うに なつた のが開放性治

癒 であ る◎空洞の清浄化については昭和27～28年 ころ よ

り症例の報告がみ られ るが,こ の よ うな治癒の可能性 を

意 識 して治療に当た るよ うになつたのは,こ こ数年 のこ

とと思われ る◎ もちろん臨床 的には,開 放性 治癒 の判定

を下す ことはほ とん ど不 可能 であつ て,長 期間排菌陰性

を続け る空洞 の一部 につ いてそ の可能性を推定 し うるに

す ぎない。われわれは,臨 床上,空 洞を残 したまま,化

学 療法のみで治療 目的を達成 し うる症例は,い かなる条

件の ものであ るかを検索す る目的で,当 附属療養所にお

け る菌陰性空洞例を追求 し,そ の背 景因子 と悪化の頻度

との関係を検討 したので,そ の成績 を報告す る。菌陰性

空 洞の定義 な らびに分類は全国 自治体病院協議会結核 部

会共 同研究班蓋)のそれに従つた。

菌陰性空洞の定義ならびに分類

1・ 菌陰性空洞の定義

次の ごとき2つ の条 件一排菌状況 と空洞所見一を満た

す ものを菌陰 性空洞例open--negativecaseと した。

1・ 排 菌状 況:i)全 経過 中において結 核菌陽 性 の こ

とが あ り,ii)化 学療法実施中,あ るい は 実 施後に喀疾

中 の菌が塗抹培養 ともに陰性化 し,少 な くとも毎 月1回

の 菌検査を実施 して,連 続6カ 月以上 にわた り陰性所見

を持続 してい ること。

2.空 洞所見:i)全 経過中のあ る時期 に 結核性空洞

が証 明され,ii)菌 陰性連続6カ 月以上 の 期間中少な く

とも1コ の空洞が残存 してい ること◎

したがつ て毎月菌検査の行なわれていないもの,検 索

したか ぎ りにおいて結核 菌が一度 も証 明された ことのな

い 空洞例は除外 した。

巫.菌 陰 性空洞 の分類

菌陰性空洞を陰性持続6カ 月の時点におけ る空洞壁の

性 状に よ り次の ごとく分類 した。

[A]空 洞壁の全周が一様 に2mm以 下 に なつた も

のo

[B]空 洞壁 の全周が一様に菲薄(3mm前 後)に な

つたが2mmに は達 しない もの◎

[C]空 洞壁の全周の1/2以 上 が2mm以 下になつ

た が,一 部硬化肺 または胸膜肥厚 と関連 した と考え られ

る厚 い部分が あるもの。

[D】 空洞壁の全周の1/2以 上が2mm以 下に なつ

たが,限 局 した厚い所が残つてい るもの◎

[E]空 洞壁の全 周の1/2以 上 が3mm前 後すなわ

ちBの 状態 になつたが,一 部に硬化肺 または胸膜肥厚 と
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関連 した厚い部分があ るもの◎

[F]空 洞壁の全周の1/2以 上が3mm前 後になつ

たが,一 部に限局 した厚 い所が残つ ている もの。

[G〕 空洞壁 の1/2以 上が4mm以 上の もの。

[H]空 洞の まわ りを広 く均等な陰影が囲んでい るも

のo

[1]残 存 している透亮 が前 か ら存 在 した空洞 である

のか,空 洞 は閉鎖 しそのまわ りに生 じた気腫性嚢胞か判

別が難 しい もの◎

なお本分類は 上述の各項を さ らに,単 房か多房か,あ

るいは化療開始時に比 し壁厚が半減 したか否 か に よ つ

て,い くつかの亜分類に分けているが,そ の説 明は省略

す る。

なお症例数 の関係 で,上 記分類中近似せ るものを まと

めて,次 のご とき6群 に大別 した。

1群A,Bお よびC

ll群D

皿群Eお よびF

】V群G

V群H

w群1

調査方法ならびに対象の背景

1・ 調査方法

昭和34年4月 よ り昭和40年4月 までの問に結研附

属療 養所に入所せ る約3,600名 の肺 結核患者の うち,現

在 なお入所中の もの,短 期入所 お よび資料不備の ものな

どを除いた3・037名 について調査 した結果 ,前 述 の定義

に該当 し,か つopen-negative(以 後0.N.と 略)到 達

後最短3カ 月以上観察 しえた菌陰性空洞例129例(4.2

%)を 得 た◎ これ は入所時の有空洞例1,796例 を母数に

とれ ば7・2%で あ る。

なお参考 までに述べ ると,入 所時の有空 洞例中,化 学

療法のみで空洞 の 閉鎖 したもの28.2%,外 科療法 を受

けた もの45.0%e,そ の他(().N.の 定義 に 合致 せぬ も

の・open-positiveな ど)19.9%で あつた。

この菌陰性空洞129例 につい て,O、N.到 達後3ヵ 月

Table1.NumberofCasesbySexandAge

AgegrOup

Sex
Male

10～19

20～29

30～39

40～49

50～59

60～69

1

27(3)

28(10)

20(7)

11(5)

7

FemaleTotal

)

)

)

)

)

1

4

1

2

1

(

(

(

(

(

4

6

4

6

1

4

1

5(1)

43(7)

32(11)

26(9)

12(5)

11(1)

Tota1 94(25)135(9)1・29(34)

N・te・:Figu・esi箆pa・enthe8e8indicate鵬 鷹iplecavities
.
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Fig・1・NumberofcasesObservedbytheRegimen女 の 約3倍 で あ り
,年 令 的 には20～39才 が もつ

ofChemothrr群 繋l

vl隻「謙e「Beco漁9と も多 く75例(5&・%)を 占め るe女 子のほ う
に若年層の比率がやや高い。表中()内 の数字

は複数空洞例 であ る◎

2)空 洞数な らびに当初の空洞の性状

0.N.到 達時,単 数空洞は95例,2コ 以上の空

洞を有す る ものは34例,う ち両側空洞は15例 で

あ る。紹

§ これ ら空洞 の化学療法開始時 もし くは,化 学療

葦 法中に生じた空洞については初めて空洞を認めた
虐 と き(以 下 これ らを 当 初 とい う)の 性 状 は,単 数2

空 洞 例 に おい ては,非 硬 化 壁 空 洞54例,硬 化壁

空 洞41例,複 数 空 洞 例 で は 非 硬化 壁 空 洞 の み10

例,硬 化 壁 空 洞 の み13例,両 者 混 在11例 で あ

る◎

3)化 学 療 法 開始 時 の 排 菌 状 況 な らびに 耐 性

化 学 療 法 開 始時,排 菌 の 証 明 され た も のは106

例(82%)で あつ た 。 この うち 耐性 検 査 は 実 施 し.bρgi籍Bingsta{us
Yea「sobse「ved"fte「becomi"90PeR'ne9"tivest"tasた が 対 照 培地 で菌 陰 性 の もの

,他 施 設 で の 排 菌 の

N・tes:Figu「esonthetoP・feachc・lumnindicatethet・talた め,耐 性 成績 の 確 認 で きぬ も のな ど22例 を除

n犠】mberwithineachperiod。
い た84例 中16例(19%)に 一 次 薬 の1剤 以上 に

ご とに普 通 撮 影,3～6カ 月 ご と に 断 層 撮 影,毎 月1回 耐 性を 証 明 した。 この うち6例 は再 治 療 例 で あ る◎

以 上 の菌 検 査(喀 疾 塗 抹,培 養,胃 液 培 養 また は喉 頭 粘4)化 学 療 法 の方 式 と観 察期 間

液 培 養)を 行 な い,経 過 を 追 求観 察 した 。 対 象 の観 察 期 間 は0.N。 到 達 後 最 短3カ 月 か ら 最 長

ll.対 象 の 背 景6.5年 に 及 ん で い る。 観 察 期 間別 例 数 は 図1に 示 す とお

1)対 象 の 性,年 令 りで,平 均 観 察期 間は 約1年 半 で あ る。 実 際 の 観 察期 間

表1に 示 す ご と く,性 別 で は 男 の ほ うが は るか に多 く は これ よ り長 い もの もあ るが,観 察 の途 中,シ ュ ーブ,
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Table2.NumberofCasesObservedbyTreatmentGr◎upandby

TypeofCavitywhenReachedtoOpen-negativeStatus

1

∬

m

W

V

(A.B.C)

(D)

(E.F)

(G)

(H)

(1)
Totalof

singlecavity

Totalof

multiplecavity

Tota1

Original
treatment

1

6

6

2

9

3

1

蟻五

2

1

77

21

98

Re-
treatmeRt

5

1

2

4

4

2

18

13

31

Total

ハ
◎

7

8

ハ◎

り0

5

噌
1

1

9
臼

ー
ム

耀⊥

95

34

129

N◎tes:

ThetypeofcavitywasclassifiedaccordingtothethΣck一

獄essofcavitywanasfon◎ws:

GroupI

TypeA:Thethick捻essofcavitywaUwas2mmorless

throughoutthewh◎1ecircumference.

TypeB:Theth玉ck籍essofcavitywallwasapproxi粗ately

3瓢mthr◎ughoutthewho!ecircuTnference,

TypeC:Theth圭cknessofcavitywallwas2mmorless

1nmorethanhalfofthewholecircumference,

butpartlyw三ththickerpaズtpresumablyca鷺sed

1)yindurationorp1euズalthickening.

GrOupII

TypeD:Thethiclmessofcavitywa王1was2血mLorless

i捻morethanhaユfofthewholecircumference,

butpartlyw三ththickerpart.

GroupIII

TypeE:Thethicknessofeavえtywallwasapproximately

3mm三 勲morethanhalfofthewh◎1edrcum-

ference,butpartlyw三thth三ckerpartpresum-

ablycausedbyindurati◎norpleuralt}iickefiiRg.

TypeF;Thethickness◎fcavitywanwasapproxl鵬ately

3mml勲moretha驚halfofthewholecircum-

fere黛ce,butpartlywiththickeズpart.

GroupIV

TypeG:Thethicknessofcavitywallwas4瓢 鵬orover

i盤 加 ◎rethanha!fofthewhoヱecircumfere籍ce.

GroupV

TypeH:Thecav三tywassgrroundedbythethickhomo-

genousshadowthrough◎utethewholecircum-

ference。

GroupVI

Typ・1:Acasei漁whichthe・risixx。f・av三ty・had・wwa・

uncertain,難a搬elywhetheritistheoriginal

cav三tybeca斑 ¢cyst-1ikeoritistheemphyse一

組atousblebformedaro鷲 篇dthedosedcavity。
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排 菌(た とえ1回 で も)な どの悪化を認めた もの,お よ

び空洞の閉鎖 した ものでは,そ れ 以後は観察 の対 象か ら

除 外 してあ る◎なお図1か ら明 らか なご とく,大 部分が

化学療法 実施 中の観 察で,化 学療法終 了後の観察は例数

も少な く(19例)期 間も短 いものが多い。(化 学療法終

了後 の観 察例 は図中空白の部分 で示 され る)

化学療法 の初再別 は表2に 示す とお りで,対 象 の 約

3/4(76%)は 初 回治療例 であ る。単数空洞例では95例

中77例(81%),複 数空洞例では34例 中21例(62%)

が初回治療例であ る。

化学療法の方式は二次薬を含めて二 十数種 の組合 せが

み られたが,こ れ らを まとめて,イ)SMお よびINH

を含む2～3者 併用,ロ)INHを 含 む2者 併用,ハ)

INH単 独,二)KM,CS,THの いず れか を 含む2～3

者併用,ホ)そ の他,の5種 類に,イ)ロ)ハ)順 に優先 と

して分類 した。化学療法の方式は,個 々の例 につい てみ

ると,経 過 とともに変化 してい くので きわ めて複雑 であ

る◎時間的要素を加味 して これを 概 観 す るため,0.N.

到達時を基点 と してその後の観察期 間別に上記5分 類に

よる方式別例数を図1に 示 した。す なわ ち大部分の症例

がSMお よびINHを 含む2～3者 併用 で治療 を 開始

してお り,0.N.到 達時 にも 同方式 が71%を 占 め,

KM,CS,THの いず れかを含む方式 は約11%で あ る。

O.N.到 達 後6カ 月ではSM,INHを 含む2～3者 併用

46%,INHを 含む2者 併用38%と な り,O.N.到 達後

1.5年 以降は,そ の大半がINHを 含む2者 併用 もしく

はINH単 独療 法 となつている。

皿.悪 化

0。N.到 達後,X線 上新病影出現 もしくは陰影 の拡大

Table3.AggravationRateAmengCases

withSingleandMultiple

Aggravation

M繭 謙 謙
,讐 轄h

No.ofcases
95(100%)34(100%)

扇

Total 14(14.7%) 16(47.1%)

Bacteri◎logicalaggrava-

tiononly
9 9

singledischargel)y
smear(culturenegative) 4 4

singledischargeby

culture
3 3

persistentdischarge 2 2「

Radiologicalaggravation

only
2 7

夢

(7.4%)
6*9 》

(265%)
Bacterio1◎gicalandradio。

logicalaggravation
3 肇

1
」

Aggravationrateper10014/29116/105
personhalfyears(4.8%)(15.2%)

Note8:◎Iaduding2ca8eswithre三ap8eaftertheces-

8atio簸ofchemotherapy
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を認 め,あ るい は排菌 を証明 した ものはす べて悪化 とし

た◎病巣拡大を伴わぬ洞化は悪 化 とは しないが,排 菌は

た とえ1回 のみで も,ま た塗抹陽性,培 養陰 性でも,悪

化に含めてあ る。

成 績

1.菌 陰 性空洞 の予後に影響す る因子の検討

1)空 洞個数別,観 察期間別な らびに0.N.到 達時の

空洞型別経過(悪 化 および空 洞の消失)

まず,0・N・ 到達後 の悪化 を空 洞個数別にみる とt表

3の ごと く,単 数空洞95例 中14例(14.7%),複 数空

洞34例 中16例(47.1%)に 悪化がみ られ,明 らかに

後者の悪化率が著 しく高い◎X線 上の悪化な い し持続排

菌のみを とつてみて も(7.4%:26.5%)あ るいは 観 察

期間の違いを考慮 して半年間当 りの悪化率でみて も(4.8

%:15.2%)複 数空洞例は約3倍 の悪化率を示す。 これ.

を1ifetable法 でみた のが図2で ある。

次に悪化の時期 であ るが,単 数空洞例での悪化14例

の うち過半数の9例 が0.N.到 達後6カ 月以内,残 りの

5例 中4例 までが1年(菌 陰性化後1・5年)以 内の悪化

であ る(表4)。O.'N.到 達後1年 以 内 の 悪 化率は半年

当 り8.2%(延158観 察半年 当 り13例)で,以 後 の

0.8%(延133観 察半年当 り1例)に 比べ て著 しく高い"

この ことは複数空洞につい てみ ても 同様 で(表5),悪

化16例 中14例 が0。N.到 達後1年 以内に悪化 してい

る.(1年 以 内の 悪化率半年当 り23.0%に 対 し1年 以.

上の悪化率は4.4%)

O・N.到 達時 の空洞型別に悪 化の頻 度 を み る と(表

4),例 数の少ないW群 は別 として 皿～Vの 各群 か らば

Fig.2.AccumulatedAggravationRateafter

ReachingoftheOpen-negativeStatusby

LifeTableMethod
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Table4. AggravationRatebyTypeofCavityandPeriodofObservation

--Singlecavity一
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①
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数例ずつの悪化がみ られ るのに,空 洞壁全周が一様にほ

ぼ3mm以 下 と考 え られ る1群 のみは1例 も悪化がみ ら

れないのが 目立つ◎た だ し各群の例数が少ないためか 皿

～V群 間には症 例 としてみ ても,延 観察期間でみて も悪

化率に有意差 はみ られなかつた。ただ 皿群 の ごとく,た

とえ壁の大部分が2mm以 下になつていて も一 部厚 い所

が残つてい る空洞では,他 の比較的厚壁群 と同様に悪 化

がみ られた ことは注 目すべ き こ と と 思 わ れ る◎ なお

0。N.到 達後に空洞 の消失(充 塞,濃 縮,線 状化ない し

不明化)し た例が95例 中21例 あ り,そ のほ とん どが

0.N.到 達後2.5年 以内に認め られた。ただ しV,W群

か らの消失例はみ られない◎

複数空洞34例 の経過は表5に 示 したが,空 洞 数は4

コが1例,3コ3例,他 の30例 はすべて2コ の空洞 例

であ る◎ これ らの空洞型別分類は,そ の空洞の中の もつ

とも壁の厚 い ものをその代表 とし,単 数空洞 と同 じく1

～W群 に分類 した◎

この うち空 洞4コ の1例 は学研F型 で,初 回 一次薬治

療開始後1カ 月で急速 に耐性(3剤 耐性)を 獲 得 し,

KM,CS,THな どの二次薬の使用によ りopen-negative
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となつた例であ るが,1年 目に1回 だけ の排菌(塗 抹陽

性,培 養陰性)を み,翌 月か ら再び陰性 となつてい る。

空洞3コ の3例 の うち,1例 は3コ とも非硬化壁の空

洞 で薄壁化 ののち1年 目に全部充塞 した◎悪化の1例 は,

O.N.到 達後半年以 内にSM,INHの2剤 耐性を もつ微

量排 菌が2回 あ り,そ の後二次薬 で陰性化 した。残 りの

1例 は不変 である◎空洞2コ の30例 中,悪 化は14例

(うち2例 は化学療法終 了後),空 洞が2コ とも 消失 し

た もの4例,空 洞1コ が 消失 して単数空洞 となつた もの

4例 がみ られ た◎結局,複 数空洞 例でも1群 よ りの悪化

は1例 もな く,皿 ～V群 におのおの1～7例 の悪化がみ

られ,単 数空洞 例においてみ られ たのと全 く同様の傾 向

を認めた◎

2)菌 陰 性化までに要 した期 間別の観察

化学療 法開始 より菌が陰性化す る ま で の 期 間 別 に

O.N.到 達後の悪 化率をlifetable法 でみた のが図3で

あ る◎化学 療法開始後3カ 月以内に菌陰 性化 した例にお

け る悪化率は もつ とも低 く,菌 陰 性化に要す る期間が長

くな るに従つて悪化率が高 くなる傾向が うかがわれ る。

3)当 初の空洞型別にみた悪化率

化学療法開始時 もし くは菌陰性空洞発 生時 の空洞型を

学研分類でみ ると,単 数空洞例 で はKa15,Kb6,Kc

18,Kd15,Kx18,Ky3,Kz20例,複 数空洞 例では空

洞型の組合せは複雑であ るが,非 硬化壁空洞 のみ10例,

硬化壁空洞のみ13例,両 者混在11例 である。一応全部

の学研空洞型 よ り菌陰性空洞の生ず る ことが 認 め られ

る。当初空洞型 とO.N.到 達時 の空洞型 との関係をみた

が(表 略),硬 化壁空洞に比べて 非硬化壁空洞 のほ うに

壁 の菲 薄な空洞 が とくに多 く生ず る とい う傾 向は認め ら

れ ていない。 これ ら当初の空洞型 を非硬化壁 と硬化壁 と

に分けてO.N.到 達 後の悪化 率をみ ると,単 数空洞例の

Fig.3.AccumulatedAggravationRateObserved
bythePeriodRequiredforBacilliNegative

Conversion(LifeTableMethod)
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場合,非 硬化壁空洞54例 中9例(16.7%),硬 化壁空洞

41例 中5例(12.2%)の 悪化がみ られ る。複 数空洞例で

は非硬化壁空洞例 のみ10例 中4例,硬 化壁 空洞 例のみ

13例 中6例,両 者混在11例 中6例 となる。 これ をlife

table法 でみた のが 図4で あるが,当 初 の空洞壁が 硬化

性か非硬化性かに よる悪化率 の差 は認 め られない。

4)空 洞 の大 きさ,お よび0,N・ 到達時 までの空洞の

変化 と悪化 との関係

空洞の大 き さ を 大(平 均外径4cm以 上),中(4～

1.5cm),小(1.5cm以 下)に 分け て悪化 率をみたが,

大 きさと悪化率 との問には特定 の関係 は認 め え な かつ

た。

また空洞がO.N.到 達時 までに どの よ うに 変 化 した

か,す なわ ち縮小,拡 大,菲 薄化,膨 大等 の動 きに よつ

て,悪 化率に差があ るかを検討 したが,こ の点について

もと くに意 味のある関係は見出だせなかつた◎

皿.悪 化の内容

悪化30例 の 内容は表3に 示す とお りであ る。大部分

が化学療法実施中の悪化で,化 学療法終了後 の悪化は2

例(い ずれ もX線 上の悪化)に す ぎないが,こ れは治療

終了後の観察例が少ないためであ る。化学療法中の悪化

率は半年当 り11.5%(28/243),化 学 療法終 了後の悪化

率は3.9%(2/52)と な る。

重大な悪化は比較的少な く,た だ1回 のみの排菌 で,

その後は再び菌陰 性を続け る ものが半数の14例 を占め,

その うち8例 は塗抹陽 性,培 養陰 性で,他 の6例 も微量

排菌である◎ この うち,た だ1回 のみ の微量排 菌例では

あ るが,糖 尿病の合 併症 を もつ1例 はその後約1年 間菌

陰 性を持続 した のちシューブ,再 排菌を起 こ した。入院

治療 を拒否 し転医 したた めその後 の経過 は不 明である。

Fig.4。AccumulatedAggravationRatebythe

TypeofcavityattheBeginningof

Treatment(LifeTableMethod)
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持続排菌(X線 所見不変)の4例 中,1例 は培養(暮)

の排菌が2ヵ 月続 き,以 後の経過 は転 医 して不 明,1例

は3ヵ 月の間を おいて培養(+)の 排菌2回,そ の後二次

薬によ り陰性化 してその まま安定,1例 は5ヵ 月間微量

排菌を続けたの ち二次薬に よ り菌陰性化 したが1年 後に

再び排菌 をみ てい る。他の1例 はINH,PZAで 化学療

法実施中に培養(+)程 度の排 菌をみ,約1年 間持続 した

のち,同 じ薬剤使用中菌陰性化 した◎

X線 上 のみの悪化は8例 にみ られ,そ の うち7例 は空

洞周辺 のシューブで,う ち1例 は同時 に洞化を伴つてい

る。他 の1例 は対側の濃縮空洞部 にシューブを起 こして

お り,こ れは厳密にい うと,追 求 してい る空洞か らの悪

化 とは考えがたい。

これ らの悪化巣の経過は,3例 が1～ 数 カ 月 で 消 失

し,1例 は9カ 月後す でに吸収 して著変な く,洞 化を伴

つた1例 では約9カ 月で安定 し多数の薄壁空洞例 となつ

た。1例 は両側空洞例 で,約 半年 で吸収安定 したかにみ

えたが,そ の後半年 で再 び 反 対 側 に シューブを起 こし

た。 しか しその後は速や かに吸収 し化学療法終 了後 も約

4年 にわた り悪化を認 めない。1例 は化学療法終 了後 の

悪化で,二 次薬 で化学療法 を再開 し,1例 は転医のため

悪化後の経過不 明である◎

シューブ と排菌を 同時に認めた4例 中,空 洞拡大 を伴

つ た2例 の うち1例 は転医 して不明,他 の1例 は当初両

側空洞例で化学療法 中に耐性を生 じ,一 側肺 を 全 切 除

し,そ の後二次薬 の使用に よ り化学療法開始後2年 目に

よ うや く菌陰性化 した例であつたが,そ の後再 び排菌 あ

り,悪 化1年 後の現在なお排菌止ま らず 再入所中 で あ

る。他 の2例 は まもな く吸収安 定 した。

結局,経 過不 明の4例 を除 き化学療法 のみ で処理 しえ

なかつた悪化例は3例 にす ぎない。

考 案

開放性治癒ない し菌陰性空洞すなわちopennegatlve

syndromに 関す る報告がみ られる ように なつたのは,

ここ十数年来の ことであ る。それ らの多 くは 切除材料に

ついての検討か症例報告的な ものが主 で,臨 床的にその

経過を長 く追求 した報告は十数 篇にす ぎず2)～15),とくに

菌陰性空洞の予後を背景因子 との関連に おいて分析 した

ものは きわめて少ない。 臨床観察 を中心 とした報告をみ

ると,菌 陰性空洞の予 後は比較的 良好 で外科療法を必要

とせず とい うもの2)・10)もあれば,再 発率43%と い う高

率の悪化を示す か ら手術を考慮すべ しとい うもの4)な ど

予後に対す る見解はまちまちであるが,悪 化率10%前

後(7～18%)と い う報 告が多い。ただ しいずれ も症例数

も少な く,観 察期間 も種 々で正確 な比較は困難であ る◎

一 方切除材料についての観察16)～20)や臨床経過の 分析

か ら8)・13),菌陰性空洞 の予後を左右す る因子 としては空
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洞壁の厚 さ と菌陰性持続期間 とが重要視され てい る◎

われ われ の分析で も,空 洞壁の厚 さが全周一様に約3

mm以 下 となつた ものの予後は良好で,悪 化は1例 もみ

られず,ま た少な くも1年 半以上菌陰性を持続 しえた症

例につい ては空洞壁の比較的厚い もので もその後の悪化

の少ない ことが知 られ た。 このことは空洞残存例 では少

な くとも菌陰性化後1年 半以前に化学療法を中止 しては

な らぬことを示 している◎

一 方,空 洞壁の大部分が2mm以 下に菲薄化 した もの

で も,一 部に厚い ところの残つてい るものでは厚壁空洞

例 と同様に悪化がみ られ ることは岩井鋤 の菌陰性空洞の

切除材料についての病理解剖学的検索の成績 ともよ く…

致 してお り,注 目すべ き点 と思われ る◎

また空洞が2コ 以上残存す る例の悪化率が単個の場合

に比ぺて予想外に高 いことが明 らかにされ た。複数空洞

例で も個 々の空洞は と くに厚壁型が多い とい うわけでは

ないのに,単 個の場合の約3倍 の悪 化率を示す ことは,

菌陰性空洞 の予後を考え る場合十分注意を要す る点であ

る。

なお本研究に用いた0.N.到 達時におけ る空洞分類 は.

全国 自治体病院におけ る菌陰 性空洞例の共同研究 に使用

す るため,結 核予防会岩崎が中心 となつて試作され たも

のであるが,残 念なが ら本分類 の特徴を十分活用す るほ

どの症例数が 得 られなかつた。

常識的には新鮮空洞例に化学療法を実施 して得 られた

菌陰性空洞 のほ うがそ うでないものよ り予後良好 と考 え

られ るが,わ れわれの症例では化学療法開始時の空洞 の

新旧はその後 の悪化率 とは明瞭 な相関を示 さなかつた。

しか し菌陰性 化に要す る期間の検討 では,早 期 とくに3

カ月以内に陰性化 した例か らの悪化が少ない傾向を認め

てい るので,化 学療法開始時の病状 ない しは化学 療法に

対す る反応の仕方 もある程度予後に影響す るのではない

か と想像され る◎ この点については今後多数例について

の検討 が望 まれ る。

岩井21)の病理学的検索では,空 洞 の著 明縮小例に開放

治の率が高い とい う成績が示 されているが,本 臨床観察

か らは このよ うな関係は うかがえなかつた。 また空洞の

大 きさ と予後 との関係 も明 らかに しえなかつた◎

一 般に化学療法中の悪化は軽度の ものが 多いこ とは知

られているが,本 研究において も重篤な悪化 は少なかつ

た。悪化の半数 以上は単に1回 のみの排菌 であ り,し か

もその半数が塗抹陽性,培 養陰性であ る。培養陰性 の排

菌は,む しろ空洞内容が さらに排除され,多 少 とも浄化

に近づ くものとも解 され るので,果 た して悪化に加 える

ことが 妥当であるか ど うか疑問があ るが,今 回は一応悪

化 例に加 えた。X線 上の悪化例には比較的広汎(学 研分

類の拡 り2)な ものや 空洞を伴 うシューブも み られた

が,そ の多 くは化学療法のみで処理 しえた◎
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結局 化学療 法のみでは治療 目的を達 する ことが困難 と

思 われ る悪化は3例 で,全 観察例に対 し2%と な り,菌

1陰性空洞 の予後は比較的良好 と考 え られ る。

なお今回の分析では化学療法終 了後 の観察例数が不十

分 で,化 学療 法後 の遠隔成績につい ては今後に期待せ ざ

る を えなかつ た。

総 括

結核予防会結研附 属療養所 よ り退所せ る肺 結 核 患 者

・中 ,化 学療法に よ り6カ 月以上菌陰性を持続せ る空洞例

ユ29例 を0.N.到 達後平均1.5年(3カ 月～6。5年)追

求 し,主 としてO.N.到 達後のX線 な らびに細菌学 的悪

・化を指標 として菌陰性空洞の予後を左右す る因子を検討

した結果,以 下の ごとき成績を得た◎

1・ 菌陰性空洞の予後を左右す る もつ とも大 きな 因子

1は空 洞壁 の厚さ と空洞 の個数 である。す なわち壁厚が全

周 一様にほぼ3mm以 下の 空洞例か らの 悪化ゼ ロに対

1し,壁 の大部分が2mm以 下に菲薄化 した もので も一 部

・に厚い部分を残す ものでは4mm以 上 の厚壁例 と大差な

～い悪 化率 を示 した
。 また複数空洞例は単個空洞例の3倍

・の悪化率を示 した。

2.菌 陰性持続期間 も重要な因子で,菌 陰性持続1年

半 以後 の悪化は まれであ る。

3・ 菌陰性化に要す る期間が短い例ほ ど,悪 化率の低

～・傾 向が うかがわれた。

4.治 療開始時の空洞の新旧,空 洞の縮 小,拡 大等 の

働 き,あ るいは空洞の大 きさ と悪化 との関係は明確に な

しえなかつた。

厩 化学 療法終了後の観 察例数 が少 な く,大 部分の悪

イヒは化学療 法中の ものであつ たが,重 大 な悪化は比較的

少 な く3例(2%)に す ぎなかつた。

稿 を終 えるに あた り,細 部にわた るご指導 とこ校閲を

錫 わつた 当結核研究所岩崎竜郎所長,お よび附属療養所

塩 沢正俊副所長,ま た本研究のため資料の使用を ご許 可

結 核 第41巻 第8号

下 さつた附属療養所小池 昌四郎所 長に心 か ら感 謝申 し上

げます 。 また この研究のは じめか ら終 りまで,常 にかわ

らぬ ご指導 とこ鞭燵 をいただいた木野智慧光先生に も心

か らお礼 申 し上げ ます。
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