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特 別 講 演

Mycobacteriaの 抗酸性 の生 物学的意義

〔4月10日14時20分 ～15時20分 第1会 場 〕

室 橋 豊 穂(国 立予防衛生研究所)

抗酸性 はMycobacteriaを ほかの細菌群か ら区別す

る最 も重要な基本的性質 であるが,そ の機構 はいまだ 明

らかでない。 この性質 は 「塩基性 色 素 で 染 色 さ れ た

Mycobacteria菌 体が,3%塩 酸 ・エ タノール に よる脱

色に抵抗す る現象」,と して一般 に理解 されてい る。 抗

酸染色を特 色づけ るものが もつば ら脱色操作であ る以上

は,抗 酸性 の機構への考察 を進め るためには,ま ず脱色

条件 の検討 が必要 とな る。

そ こで染 色されたMycobacteriaの 菌体細胞に対す る

脱色剤 の組 成 と作用時間の影響を調べた ところ,種 々の

組成 の酸 ・アル コールの うち,0・1～0・5%硝 酸一70%エ

タノール が最 も強い脱色力を もつ ことが分かつた。すな

わ ちこの脱 色剤を10～20分 作用 さ せ る と,雑 菌 性

Mycobacteria(RunyonN群)は 完 全 に,そ の 他の

Mycobacteriaは 種 々の程度 に脱 色され,抗 酸性 に 関 し

て菌型あ るいは 菌株間に程度の差 のある ことが 示 さ れ

た。ただ しこの場合の脱色は可逆 的で,完 全 に脱色 され

た菌体 も,3%塩 酸 ・エ タノールを用いる通常の抗酸染

色手技 では抗酸性 に再染色され る。

Nocardiaは 通常 の抗酸染 色手技 によれ ば その 切片が

あ る程度抗酸性 に染 まるために,Mycobacteriaと 鑑 別

しが たい こ とがあ るが,前 記の脱色剤を用 いる と30秒

以 内で完全 に脱色 され る。 したがつてNocardiaの 抗酸

性 は,Mycobacteria中 最 も弱いRunyonIV群 よ りも

はるかに弱い とい えるo

これ らの実験で0.1%硝 酸一70%エ タノールを用いて

Runyon】V群 のみを完全に脱色せ しめる 条件 を見 出 し,

3%塩 酸 ・エ タ ノール では検出 しえ な いMycobacteria

の抗酸性の下限を 明 らか に した ことは,以 後抗酸性に関

す る研究を進め る うえにきわめて有力な手段 を 提 供 し

た。

この脱色条件 によつても完全 に は 脱 色 さ れ な い,

Runyon】V群 以外のMycobacteriaか ら抗酸性 を 奪 う

ために試み られた種 々の化学的処理は成功せず・後述す

る結合脂質の抽 出以外 には,抗 酸性を完全に奪い去 るこ

とができなかつた。た またま日光に 曝 されたMycobac-

teriaの 塗抹標本 が抗酸性 に染 ま りに くくなつた こ とに

示唆 されて,紫 外線照射を抗酸性破壊の 目的 に用 いるこ

とに した。すなわちMazdaGLl5を 用 いて,10cmの

距離か ら塗抹標本を一定時間照 射 したのち,染 色 し,上

述の脱色を行な うと,照 射時 間に応 じて,種 々の程度に

抗酸性 の喪失がみ られ る ことが分かつた。

そ こでRunyon】 〉群を除 くMycobacteria各 菌 型の

代表株を調ぺた ところ,そ のすべ てが,そ れ ぞれ一定時

間の紫 外線照射 によつ て完全 に抗酸性 を失い,0・1%硝

酸一70%エ タ ノール20分 の作用 によつ て完全 に脱色さ

れ るよ うになつた。抗酸性完全喪失に要す る紫外 線照 射

時間は菌型あ るいは菌株に よつて異な るが,喪 失経過 は

紫外線照射時間あ るいは照射量の函数 としてS字 状 曲線

を呈す る。注 目すべ き点は,鳥 型菌 とRunyon皿 群,

有毒結核菌 と無(弱)毒 結核菌 との間 に,そ れ ぞれ顕 著

な差異が認め られた ことであ る。

以上の所見を確かめ るために,各 型所属の多数 の菌株

を用いて,抗 酸性完全喪失に要す る紫外線照射時 間を調

べた ところ,代 表株におけ ると全 く同様の違いが菌型 間

に認め られた。 とくに鳥型菌 とRunyon皿 群 との間の

著 明な差異は,鶏 に対す る病原性 による以外 には これ ら

の2群 をはつ き り区別す るこ とが しば しば 困難 であ るこ

とを考 える と,実際的立場か らみ てきわ めて重 要であ る。

紫外線照射 による抗酸性 の喪失 は不 可逆 的で,照 射に

よつ て非抗酸化 され た菌体細 胞は,も はや通常の抗酸染

色手技 に よつ ても抗酸性 に再染 色され ない。 完全に抗酸

性 を失 う程度 に紫 外線を照射 され た菌 体は,濃 厚な色素

液で瞬時に染 まるが,照 射 され ない菌体はその条件 では

染 まらない。 これ らの所見 か ら抗酸性 の喪失は,紫 外線

エネルギーが,barrierと しての機能を失 うほ どに菌体細

胞壁を破壊す るためであろ うと推察され る。抗酸性完全

喪失に要す る照射時間の差異は,こ の推察 に基づ けば,

それぞれ固有の菌体細胞壁構造の違いを意味す る と解 さ

れ る。
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次 に抗酸 性 とグラム染色性 との関係を調べた ところ,

培養 可能なMycobacteriaの 抗 酸性 を完全に喪失せ しめ

る条 件,す なわ ち15時 間の照 射に よつて も,最 も抗酸

性 の弱いRunyonIV群 におい てさえ,グ ラム 染色性は

失われず,こ れを 喪失せ しめ るには20時 間以上の照射

を必要 とした。 この ことはMycobacteriaの 抗酸性 とグ

ラム染色性 とが,異 な る機構に基づ くこ とを示 している。

同一菌型所属 の多数の菌株を用いて,紫 外線照射時 間

ご との平均 抗酸性%を 算出 し,正 規確率紙 にプ ロッ トす

る と,抗 酸 性喪失経過は菌型 ごとにそれ ぞれ直 線で表わ

され る。 注 目に値す る点 は,先 述 の ごと くRunyon皿

群 と鳥型菌,な らび に結核菌 の うちの有 毒株(Rv型)と

無(弱)毒 株(Ra型)と の間にそれ ぞれみ られ る 顕 著

な違 いであ る。 と くにRv型 菌 がRa型 菌に比 して明 ら

かに強い抗酸性 を示す ことは,結 核菌のvirulenceに 対

す る菌体細胞壁性状 の関与を示唆す る意味で興味深い。

また薬剤耐性 との関連をみ ると,1mcg/ml以 上のINH

完全耐性菌 は,親 株の如何 にかかわ りな くRa型 菌 とほ

ぼ 同程度 の抗酸性を示すが,こ れ に対 してRv型 菌 の

SMあ るいはPAS耐 性菌は親株 と全 く同程度 の抗酸性

を示す。1mcg/ml以 上のINH耐 性化 に伴 う弱抗酸性

化 とモルモ ッ トに対す る弱毒化 とが よく平 行す る点は,

疫 学的見地か らみ て重要 であるのみでな く,INH耐 性化

の機序を考 える うえにはなはだ示唆 に富む といえ よ う。

さ らに培養 困難 なパ ラ結核 菌な らびにい まだに培養不

可能な癩菌お よび鼠癩 菌について調べた ところ,抗 酸性

喪失に要す る紫外線照 射時 間は,前 者ではRv型 結核菌

よ りやや長 く,後2者 ではは るかに長い こと が 示 さ れ

た。 もつば ら人 あるいは特 殊な動物にのみ寄生性 を示す

これ らの菌 がきわ めて強い抗酸性を有す るこ とは,は な

はだ興味 ある知 見 とい うべ きであ る。

以上 の実験 成績を総括 して,Mycobacteriaの 多 くの

菌型 あるいは菌 株につ き,50%抗 酸性喪失 に要す る紫 外

線照射時 間を調べた ところ,そ れぞれ の菌型 あるいは菌

株 に よつて特有な値を示すの で,こ の知 見を用いて,既

知 の生物 学的性状のみでは鑑別 しに くいある菌株を他の

菌株 か ら,菌 塗抹標本の染 色状態 に よつて肉眼的に鑑別

す る実 用的な,簡 易な方法 を提供す る ことがで きた。す

なわ ちRunyon皿 群 は3時 間の照射に よつ て 鳥型菌か

ら,Ra型 結核菌 お よび1mcg/ml以 上 のINH耐 性菌

は6～7時 間の照射 に よつてRv型 結 核菌(SMあ るい

はPAS耐 性菌 を含む)か ら,ま た この後者は15時 間

の照 射に よつて癩菌お よび鼠癩菌か らそれぞれ抗酸性 の

有 無に よつて容易 に鑑別 する ことがで きる。

この50%抗 酸性喪 失に要す る照射時間に基づ いて抗

酸性地 図が作 られ た。Mycobacteriaの 種 々 な菌 型あ る

いは菌株 は,抗 酸性 の程度に応 じて この地 図上に排列 さ

れ る。地 図上 の位置のへだた りは,そ れぞれ 固有の細胞

壁性状 の差 異を示 す と考え られ るが,そ の排 列順序が既

知の生物学 的諸性質,た とえば培地上 の発 育速 度の相違,

培養 困難性 あ るいは寄生性の程度,種 々の基質に対す る

酸化反 応の違 いな どとよ く平行す る点 ははなはだ興味深

い。 この ことは従来培養の きわ めて困難であつたパ ラ結

核菌 や,い まだに培養不可能 な癩菌 や鼠癩菌な どの代謝

形式 について考察を進め る うえに役 立つ と思われ る。

紫外線照射を用いた以上一連 の実験 成績は・Mycobac-

teriaの プ ロ トプラス トや機械 的に分画された菌体細胞

部分の染色性に関す る知見 と相 まつて,抗 酸性の担い手

としての菌体細胞壁 の物理学 的性質を推測せ しめ るが,

他方脂質 とくにMyco1酸 に関す る知見 を考 慮 すれば,

その抗酸性への関与程度 の検討 も欠 くことは できない。

そ こでRunyon]V群 か ら結核菌 に及ぶ数株のMycobac-

teriaを 用 いて,菌 体 か ら脂 質を抽 出 し,菌 体お よび脂

質の抗酸性 を調べ た。Anderson-Asselineau法 で 処 理

した菌体残渣 をさ らにBolch法 で処理 して 結 合脂 質を

抽 出 した ところ,使 用菌株 のすべてにおい て,菌 体 細胞

は0.1%硝 酸一70%エ タノールで脱色 され る ようになつ

た。 しかも抽 出され た脂質は抗酸性に染 ま り,紫 外線照

射時 間に応 じて抗酸性が失われた。抽 出され た脂 質の量

お よび質は菌株に よつて異な り,前 述 のMycobacteria

菌 体の抗酸性 と関連す るご とく思われ るが,こ の点につ

いてはなお検討中であ る。 ともあれ この成績は,脂 質 と

色素 との結合が抗酸性 に重要 な関係を もつ ことを示す も

ので,抗 酸性の機構 を考察す る うえに示唆す る所が 多い。

総括:抗 酸性はMycobacteriaを 特 色づけ る共通 の基

本的性質であ るが,本 研究 で用いた脱色条件 と紫外線照

射 とによつ て,菌 型 あるいは菌株に よ り,抗 酸性 の程 度

を異 にす るこ とが明 らかにされた。 この差異 は,そ れ ぞ

れ固有 の細胞壁構造 の違 いを示す と考 え られ,結 核菌の

virulenceの 機序の考察 に示唆す る所 が多い。

抗酸性 の強さの検討は,既 知の生物学 的性質のみでは

鑑別 困難 な菌株を,塗 抹標本の染 色状態 に よつて 肉眼的

に鑑 別す る簡易な方法を提供 した。 また抗酸性の最 も弱

い抗 酸雑菌か ら,最 も強い鼠癩菌にい たる数 多 くのMy-

cobacteriaを,そ の程度 に応 じて位置づけ る抗酸性地 図

が作 られたが,そ の地 図上 の序 列が既知の生物学的 諸性

状 ときわめて よ く一致す る ことは,抗 酸性 な る 性 質 が

Mycobacteriaの 生存 ・増殖 のための諸条件 と無 関係に

存在す るものではない ことを示唆す るもの といえ るであ

ろ う。
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シ ン ポ ジ ウ ム

1.結 核 の 免 疫 と ア レ ル ギ ー

〔4月9日16時10分 ～18時10分 第1会 場 〕

座長 山 村 雄 一(阪 大第三内科)

結核の免疫 とア レルギーに関す る研究は,古 くか ら数

多 くの研究者に よつ て行なわ れて きてお り,枚 挙 にい と

まのないほ どであ る。 このシ ソポ ジウムにおいてそのす

べてを論ず るこ とは不 可能であ るので,化 学的な研究に

重点をおいて シ ンポジウ ムを まとめ たい。

すなわちBCGに 比肩で きる 防御抗原性物質(米 田)

の研究は結核の免疫 に関す るもので,ア レルギ ーに関す

る研究 としては,沈 降 抗原 または即時型 ア レルギ ー反応

を惹起す る抗原 としての菌体多糖体 の 純化精製(東),

ツ ・ア レル ギー産生 作用 を もつ蝋質の研究(染 谷 ら),

空洞形成阻止 をパ ラメー ターとす る結核脱 ア レルギ ー物

質 として の 蛋白 またはペ プチ ドの役割(山 村),ツ ・ア

レル ギーの受身伝達 活性物質の追求 と批判(大 島,堀)

などについ て相 互に有機的に関連づけなが ら論ず る。

*

1.BCG振 量 培 養 よ り得 た可 溶 性 画 分 の 実

験 的 マ ウ ス 結 核 症 に 対 す る防 御 効 果

米 田 正 彦(阪 大微研)

BCG生 菌 に よるvaccinationは 結 核感染防御におけ

る最 も有効 な手段の一つであ るが,そ の物質的背景は現

在なお不 明であ る。最近われわれはBCG振 湯培養 より

得 た粗可 溶性 画分(CULF)が 実験的 マウス結核症に対 し

BCG生 菌 とおお よそ比肩の できる防御効果 を示 す こと

を見 出し,こ れ に基 づ き菌側因子の問題の解明にアプ ロ

ーチ しよ うと試 みてい る。

CULFはBCGの 非 加熱振盈培養 濾液か ら以下 の方法

によつ て調整 した。BCGを37。C・120rpmで 約10日

間1%Tween含 有培地で振盗培養 した後 ・全培養 を ミ

キサ_で 約3分 間振 り,遠 沈お よびSeitz濾 過 によ り濾

菌 した上清 の硫 安(80%)沈 殿物を溶解透 析さ らに超遠

沈 して得 た透 明な上清をCULFと した。試 料 の 感染防

御活性は,CF1系 マウスを用い・① 対数増殖期 のRavenel

培養 に よる攻 撃後の延命効果,② 比較的小数(1×105)

のRavenel生 菌 感染後における臓器 こ とに 肺 におけ る

攻撃 菌数 の消長 を定量す るこ とに よ りBCG生 菌 ワ クチ

ンのそれ と対比 しなが ら測定 した。

結果 を要約す ると次の ごと くであ る。1.延 命効果

a)マ ウス当 り1。5mg以 上 接種 した群 は 非接種群のそ

れ に比ぺ てすべて延命 し,5mgで は0.1mgBCG生 菌

(本実験系におけ る至適量)に ほぼ匹敵す る効果 を 現 し

た。 しか しそれ以上増量す るとかえつてその効力は低下

した。b)CULFの 活性 の発現 には少な くともFreund's

incomPleteadjuvantの 存在を必要 としこの ものな しで

は延命効果は全 く認め られなかつた。c)効 果 の 特異性

については不 明であ る。 ただM.smegmatisか ら得た同

様な標品には上述 の ごとき延命効果はみ られなかつた。

d)CULFは 比較的耐熱性で80℃15分 処理に よつてそ

の活性の低下は認め られ ない。 皿・攻 撃菌invivo増 殖

抑制効果:a)あ らか じ め5・OmgのCULF,0.1mg

のBCG生 菌 でvaccinationし た マウスを2週 後1×105

生菌のRavenel培 養 で攻 撃 し,そ の後3週 間 に わた り

攻撃菌の臓器 とくに肺内におけ る生菌数の消長を観察 し

た結果,接 種群ではいずれ も攻 撃径1週 までは肺内菌数

の増加は認め られず3週 後 において もその数は非接種群

の約11100に す ぎなかつた。b)同 様 な 抑 制 効 果 は,

Wisconsin大Smith教 授 との協同研究で行 な わ れ た

H37Rvを 攻撃 菌 としたair-borninfectionに よる 実験

的マ ウス(Swissマ ウス)結 核 症においても 認 め られ

た。 皿・CULFの 分画 とそ の 活性:a)0.05%Tween

含有培地で振 盈 したBCG培 養か らCULFを 調 製 しそ

れ をさ らにSephadexG200に より分 画,4画 分(F1,

F2,F3,F4)を 得た。

延命効果を調べた結果,画 分中F3の み が 有 効で し

か もそれ は約30μ9/マ ウスで0・1mgBCG生 菌に近い

効果 を示 した。b)こ のCULF画 分 の 活性はpronase

で処理す るこ とによ り低下 した。現在CULFに お け る

有効 因子 の分離 とそ の化学組成 について検討を進 めつつ

ある。(協 同研究者:堀 三津夫,山 之 内孝尚,福 井良雄)

*
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2・ 結 核 菌 菌 体 成 分 と ア レル ギ ー.多 糖 体 を

中 心 と して

東 市 郎(阪 大第三 内科)

結核 菌菌体成分 の うち多糖 体,蛋 白,ロ ウD等 が結核

ア レルギーに重要な役割 を果 た してい ると考 え られ る

が,こ こではわれわれの教室 での多糖 体に関す る研究 を

中心 に述 ぺ る。

ヒ ト型 結核菌 「青山B」 株 の 脱脂 菌体 を1N-NaOH

溶液 で抽 出 して得た粗多糖体 をエ タ ノールで分画沈殿 し

7画 分を得た。 各画分 をDowex50 ,DEAE-cellulose

の イオ ン交 換 クロマ トで精製 し,蛋 白をほ とん ど含 まな

い精製多糖体 を得た。 化学分析 の結果,こ れ らは主 とし

てGlucan,Mannan,arabinomannanお よびarabino-

galactanの4種 の多糖体か らな るこ とを明 らかに した。

これ ら4種 の多糖 体について加熱死菌 で免疫 して得た兎

抗 血清を使用 し沈降反 応,補 体結合反応,間 接血球凝 集

反 応等の血清反応 を行 なつた。Glucan,Mannanは これ

ら血 清反応陰性 であ つ た がarabinomannan,arabino-

galactanは 強 く反応 した。また死菌で免疫 した モル モ ヅ

トに対 しarabinomannanお よびarabinogalactanを 静

注す る と強い アナ フ ィラキシーシ ョックを引 き起 こす。

兎抗 血清を使用,モ ル モ ッ トでPCA反 応 お よび逆 アナ

フ ィラキシーシ ・ックも可能 である。 免疫モル モヅ トに

対 しarabinomannanお よびarabinogalactanは ア ル

サ ス型 の皮膚 反応を示 し,山 村 らの方法で精 製 した ツ活

性ペ プタイ ド(TAP)で は遅延型の皮 内反 応を示す。以

上述べた脱脂 菌体の多糖体 とは別 にわれわ れは「青山B」

株 の培養濾液 お よび ロウD画 分 か らarabinogalactan

を分離精製 した。培 養濾液お よび ロウD画 分か ら精製 さ

れ たarabinogalactanは 脱脂菌体 か ら分離 精 製 し た

arabinogalactanと ほ とん ど同様の化学 的,免 疫学的性

状 を示す。

以上の結果か ら結核 菌か ら分離 精 製 さ れ た 多 糖 体

arabinomannanお よびarabinogalactanは 免疫動物 に

対 して アナ フ ィラキシー活 性を示 す。 これ に対 して ッ活

性 ペプ タイ ドは遅延型の皮膚反 応を示す。

*

3.ツ ベ ル ク リンア レル ギ ー 産 生 に お け る 結

核 菌蟷 質 の 役 割(結 核 菌wax画 分 の ア ジ

,バ ン ト効 果)に つ い て

染 谷 四 郎(国 立 公衆衛生院)

〔研究 目的〕 人型 結核菌(青 山B)wax画 分 の うち,

この もの単独 では ツペル ク リソ(以 下 ッと略す),感 作

原性を示 さない画分を用い,こ れ に ッ 活 性 ペ プ チ ド

(TAP),BDB,TAPま たはPPDsと を混合 し,こ れ ら

で動物を免疫 し,ツ 反応 の発 現状況を観察 し,ツ ・ア レ

ルギ ー産生の機序 につ いて研究 した。

〔実験 方法〕実験動物 としてはモル モッ トを 用い,ま

ずTAP・BDB-TAPお よびPPDsの ツ感作原性 を比較

実験 した。次に,単 独 では ツ感作原性を示 さ な いwax

画分を選び,こ れ らとTAP,BDB-TAP,PPDsと をそ

れ ぞれ混合 し,water-in-oilemulsionと して モル モ ッ

トの筋 肉内に接種 した。 免 疫後TAPお よびPPDsを

用いて ツ反応検査 を行 ない,ツ ・ア レルギ ーの発現を観

察 した。

また実験 に よつては赤血球凝集反応 お よび溶血反応に

つい て も検 査 した。本研究 に 用 いたTAP,BDB-TAP,

wax画 分はすべ て山村教授 よ り分与 を受 けた。

〔研究結果〕①TAPは5m9免 疫,BDB-TAPは3

mg免 疫に おいても ッ感作原性を示 さなかつた。 これ に

反 し,PPDsは0・5mg免 疫に よつ て も モル モ ッ トに

ツ ・ア レルギ ーを賦与 した。

② 単独では ッ ・ア レルギーを産生 しえなかつたwax

画分3mgとTAP3mgお よびBDB-TAP3mgと の

混 合液に よる免疫に よつ ても ッ ・ア レルギ ーは産生 され

なかつた。 これに対 し,単 独 では ッ感作原性を示 さない

量す なわち0.1mgのPPDsとwax画 分3mgと の

混 合液に よる免疫に よつ て著 明な ツ ・ア レルギ ーを産生

す る ことがで きた。 また赤血球凝 集反応お よび溶血反応

抗体 は ツ反応検査の成績 と平行 してい ることが認め られ

た。

〔考 察〕 結核菌蛋 白が ツ感 作原性 を 発揮す るための条

件 としては,蛋 白以外の結核菌体成分 の存在が必要であ

る と考 え られ るが,そ の主役は結核菌wax画 分が演 じ

ている もの と思われ る。しか し,TAPま たはBDB-TAP

がwax画 分 と混 合 して もッ感作原性 を示 さない ことか

ら,蛋 白質 が ッ感作原性を示すためには,結 核 体内で形

づ くつてい る複 合体 としての構造が必要 な条件 であ るこ

とが予想 され る。

(協同研究者:山 崎省二 ・小 山憲次郎)

*

4.結 核 脱 ア レル ギ ー と空 洞 形 成 阻 止

山 村 好 弘(国 療 刀根山病)

結核性空洞は 結核ア レルギ ー反応の結果形 成され る。

そ こでわれわれ は次 の2つ の方法 で脱 ア レルギーを行な

い空 洞形成阻止効果 と,免 疫抗体等の他 の抗 体に及ぼす

効果について比較観察 した。 第1の 方法は菌体 または ツ

ペル ク リソの頻 回注射 に よる脱感作法 であ り,第2は 免

疫 抑制剤の投与に よるア レルギ ー抗体の産生 を抑制す る

方法であ る。以下 その結 果について述べ る。



(1)菌 体 またはTuberculinActivePeptide(TAP)

注射の脱感作に よる空洞形成 阻止

結 核加熱死 菌を流動 パラフfン に懸濁 して家兎の肺 内

に注射 した。 そ して1群 は対照 としてその まま放置,実

験群 は結 核加熱死菌,TAP,Seibertの 蛋 白C,ま たは

菌体 多糖 体を毎 日静注 した。 そ して30日 後に屠殺剖検

した。

その結果 加熱死菌,TAPを 注射 した群 では病 巣は肉

芽様 で空洞 形成は されず,蛋 白C注 射 群では一部壊死を

認め多糖 体注射群 では全部 が壊 死を示 した。 な お 結 核

死菌,TAP注 射家兎 で は ツ 反 応 は 陰 性 で あ り,

TAP注 射 が最 も副作用が少 なかつた。次 に卵 白 アルブ

ミン(OA)で 同様の実験を行 なつ た。す なわ ちOAを

Freundの 完全 アジュバ ソ トとともに家兎に注射 して 感

作 したの ち,OAを 流 パラ ・脱 水ラ ノリソに溶解 して肺

内に注射 した。 そ して1群 を対照群 として放置,他 の群

にはOAを 生食水に溶解 して毎 日静注 した。そ して30

日後 に屠殺 剖見す ると対照群には空洞を認め るが,OA

静注群は 肉芽様病巣を示 し空洞は認め られなかつた。 血

中 のAnti-OA沈 降抗体を測定す ると,対 照群,OA静

注群 とも同 じよ うに高い抗体価を示 した。 これ らの結果

か ら抗 原蛋白の頻回静注に よ り空洞形成や ッ反応の ごと

きア レルギー抗体は抑制 され るが血中抗体は抑制されな

い よ うに 思われ る。

(2)免 疫 抑制剤に よる空洞形成阻止

結核 加熱死菌を同様に家兎の肺内に注射 し1群 を対照

群 として放 置,他 の群にImuran,6-MP,5-Flurouracil・

ActinomycinD,Methotrexate,Cyclophosphamide

を毎 日投 与 した。そ して30日 後に屠殺剖見 した。 その

結果Imuran,6-MPが 最 も効果的に空洞形成を阻止 し

た。た だ し6-MPに はかな りの副作用を認め るがImu・

ranは ほ とん ど副作用 を認め なかつた。 また生菌を肺内

に注射 してImuran(2mg/kg毎 日)とSM・INHを 併

用す る と空洞形成は阻止され る こ と を 認 め た。 次 に

Ravene1生 菌 をマ ウスに注射 して1群 はそのまま放 置・

他の群にImuran2mg/kgを 毎 日注射 して生存 日数 を

測定 した が,両 グル ープの間には大きな差 を認 めなかつ

た。 した がつてImuranの この程度 の量 の注射 では感染

の増強は 認め られず,免 疫 抗体を抑 制す る ことな く空洞

形 成の ア レルギー抗体のみを抑制す る ように思われ る。

*

5.ツ ベ ル ク リンア レル ギ ー のtransfer

大 島 駿 作(京 大胸 部研)

Chase以 来 ツ過 敏症の受身伝達 が感作動物 の腹腔滲 出

細 胞,脾 細胞お よび リソパ節細胞を用いて可能 であるこ
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とは周知の 」1実であ るが,こ の伝達 には生細胞を用い る

ことが必須の条件 とされ,破 壊 した細胞 材料や血清を用

いての伝達は不可能 と考 え られていた。

われわれはBCG死 菌に よ り感作お よびChallengeを

行なつた ウサギの肺胞 滲出細胞抽出液 を用い て,ツ 感受

性を受身伝達す る ことに成功 した。すなわ ち細胞抽 出液

を透析す る ことに よつてinhibitorを 除去 し た 後,ツ

陰 性 のRecipientに 静 注 した。 このRecipientは 注

射 後1～3日 目をpeakと す る一過性 の ツ感受性を獲得

した。 さ ら に 抽 出液 をSephadexG200お よびG25

を用 いたゲル濾過 によ り5分 画 に分画 したが,そ れ らの

分画 中FC3-P1と 呼ぶ 分子量10,000～70,000の 蛋 白

を含む分画に受身伝達活性を証 明した。

この分画のU.V.吸 収は280mμ で極大を示 し,か

つ超 遠心分離 に よ り沈降係数3・2Sの 単 一 のpeakを

認めた。 また同抽出液 よ りKirby法 に 従 い 分 離 し た

RNA分 画には活性を証明で きなかつた。以上の実験成

績 よ りわれわれ は この受身伝達因子の本体は比較的低分

子 の蛋白 と推定 してい る。

さ らにBCG感 作お よびChallengeを 行 なつた ウサ

ギの血漿 についても細胞抽出液の場合 と同様,透 析あ る

いはゲル濾過 に よつ て伝達 因子の存 在を証明 した。た だ

し血漿 の場 合,細 胞抽出液 の場 合 と異 なつて2種 類の分

画(FS1お よびFS4-P1)に 活性 を認めた。FS4-P1

は分子量 においても,電 気 泳動的に も細胞抽 出液のFC

3-P1と 同一 であ り,細 胞 中の伝達 因子がChallengeと

い う処置 によつ て一時流血 中に放 出され たもの と考え ら

れ る。一方FS1はFS4-P1と 比較 して 分子量が大 き

く,か つ 同分画 中には多量 のconventionalantibodyの

存在 を認め,こ の分 画を注射 したRecipientの 反 応 は

典型的 な遅延型反応 でなか つたので,そ の本態について

はなお検討 を要す る。

また ウサ ギにおけ る と同様 の伝達 因子 が ヒ トに も存在

す るこ とが判 明 した。 す な わ ち ツ 陽 性者をさ らに ツ

液 でChallengeし た後血清を採取 し,透 析 または ゲ』ル

濾過 によつ てinhibitorを 除去す ると,ウ サギ血漿の場

合 と同 じ分画(FS1,FS4-P1)に ツ感受性の伝達活性

を証 明した。ただ しヒ トの場合 ウサギ と異なつてRecip-

ientの ツ感受性 は長期 間持続 し,最 長51週 間 に及ん

だ。

以上 の ごとくわれわれ は従来不 可能 と考え られていた

細胞抽 出液や血清 の一定 分画に よるツ ・ア レルギ ーの受

身伝達 に成功 し,そ の伝達 因子の性状をあ る程度 まで明

らかに しえた。

*
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特 別 発 言

ツ ベ ル ク リ ンア レル ギ ー の 受 身 伝 達 の 研 究

堀 三津夫(阪 大微研)

Chaseに よる ツ ・ア レルギ ーの受 身伝達 の成功は,遅

延型 ア レルギーの機作の研究 に一 つの有 力な手段を もた

らした ので,わ れわれ もまた以下 の よ うな観点か らツ ・

ア レル ギーの機 作の研究を行 なつ てきた。

その第1は,ツ ・ア レル ギーの受 身伝達には感作動物

の生細胞 を用いな くては な らないか,も しそ うだ とす る

な らば その理 由は如何,で あ り,そ の第2は 感作動物

の死細胞 を用いて もツ ・ア レルギーの受身伝達が可能 な

の ではないか,も しそ うだ とすれ ば この伝達に関与す る

因子 を細胞 か ら取 り出しえないか,ま た この よ うな 因子

は抗体様 物質であ ろ うか,そ れ ともLawrenceの い わ

ゆ るtransferfactorの よ うな ものであ ろ うか,の 問題

であ る。

過去 数年 来のわれわれ の研究 は もつば ら第2の 問題 に

集約 され てきたが,結 論的 にいつて,陽 性の成績は得 ら

れ てい ない。 今 日まで得 られた成績 の主要な ものを要約

す ると以下 の よ うであ る。

① 細胞を殺す方法あ るいは破砕 す る方法 と しては,

凍結 乾燥 あ るいは音波に よる方法がす ぐれてい るよ うで

あ り,比 較的 しば しば陽性 の結 果が得 られたが,冷 アセ

トソ処 理,凍 結融解あ るいは単な る蒸留水処理 な どでは

陽性 の成 績はほ とん ど得 られ なかつた。

② 死 細胞あ るいは破砕細胞 な どで ツ ・ア レル ギーの

受 身伝達を検す る実験 手技 として,Prausnitz-KUstner

(P・K)法 を利用す るこ とは,資 料が少量で済む こ と,ま

た比較的高率に陽性成績 が得 られ ることか ら,有 用 な方

法 と思われ るが,こ の方 法が この種の研究にはた して適

切 な方法であ るか否か は現在 なお明 らかでな く,現 段階

ではあ くまで資料が受身伝達 能を もつ 可能性 をscreen・

ingす る方法 に止 まるべ きであ り,ま たP・K反 応 の場

合には非感作動物 の細胞 を用 いて もあ るいは ツのかわ り

にブイ ヨンを用い ても,弱 いなが らも陽性反応が得 られ

る ことがあ るので,こ の点 は常 に留意 されね ば な らな

いo

③ われわれの実験 では感作動物の血清 を 用 い て の

ッ ・ア レルギ ーの受身伝達 は不 成功に終わつてい る。
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II.結 核 予 防7J飴 の 柄 検 討

〔4月11日1511's51,11}^1γllll'(,/、 ノ1イ11会 場 〕

座長 島 尾 忠 男(結 核予防会結研)

近年結核 の まん延状況は著 しく好転 して きてい るが,

この原 因 として健康 診断,予 防接種,患 者の治療 と管理

を中心 とす る結核 対策の普及が大 きな役 割を果た した と

考え られ る。一方 結核の まん延状況 には特 定階層,地 域

に対す る偏 在化の傾向が 目立つ てきている。 この よ うな

結核 事情 の変化に対応 して,今 後 どの ように結核対策を

進めていつた らよいか につ いて,① 発病 お よび 潜在患

者の多い階層はなに か,② 健康診 断の間隔を どの よ う

に考えた らよいか,③ ッ反応 の意義 ④BCG接 種 の

あ り方,⑤ 化学予防 の意義 の5つ の問題を中心 に し

て討議を進めてい きた い と思 う。 この討議を通 じて,結

核予防方策 を進 めてゆ く方向が明 らかに され るこ とを期

待 したい。

*

1.職 域 に お け る結 核 管 理 の 立場 か ら

近 江 明(富 士銀行健康 管理 セ ソター)

従 来,わ が国の結核対策は,BCG予 防接 種,ツ 反 応 ・

間接撮影に よる健康診断,患 者管理 の3施 策を軸 として

展開 されて きた。

結核対策 の推進 にさい して,一 般 の地域 住民な らびに

学校生徒 に対 しては,保 健所 を中心 とす る公的医療施設

が活躍 し,大 事 業所 の勤労者に対 しては,主 として企業

の保有す る医療施設が活動 してい る。

わ が国におけ る勤労者の結核実態は,す でに各種の調

査 が明 らかに してい るごと く,規 模別 の著 しい格差を示

してい る。

国の レベル での課題 としては,こ の格差是正が緊急か

つ重要な問題であ るこ とはい うまで もない。

一一方戦後約20年 ,孜 孜 として続 け られ てきた職域 に

おけ る結核対策は,結 核 の様相 の変遷 に伴 い,対 策 の質

と量 の両面 につ いて再検討 を要す る段階 に到達 しつ つあ

るとい えよ うo

この問題 について,わ れわれ 労働結 核研究協議 会共 同

研究班 は,下 記の問題点にわたつて研究を実施 し・知 見

を得たので報告す る。

1.職 域 におけ る結核の実態 と対策の現況

2.職 域では どの よ うな 「グル ープ 」に発病が多いか

3.結 核検診の質(主 として レソ トゲン 間 接 撮 影の

4.

5.

2

1

質)と 量(検 診間隔)が 結核初発見時 の病状 とそ

の後 の経過 に,ど のよ うな影響 を与 えているか

職域 における結核対策 の社 会的 ・経済 的要 因か ら

の検討

職域 における結核対 策の将 来のあ り方

*

結核検診における二,三 の問題点

青 木 国雄(名 大予防医学)

ツ反応の信頼性と限界

ツ反応は非常に信頼性 のあ る検査 として知 られ ている

が,近 年10mm前 後の弱い反応 を呈す る例が増加 し,

明確に陰陽性を判別 しえな くなつて きた。 これ は直接 に

は ツ反応の くり返 し実施の影響が考 え られ るが,背 景 と

してBCG接 種の普及,結 核感染様態 の変化(感 染菌量

の減少,宿 主 ・環境条件の変化)と 密接 に関連 している こ

とが考え られ る。反応が10mm前 後だけに,測 定誤差,

注射部位差,実 施時期に よる変動等が判定 に直接影響 を

与え るので臨床 ・疫学上 にも相 当問題 になる わ け で あ

る。一方活動性結核患者お よびBCG歴 のない乳幼 児で

検討す ると,ツ 反応は従来通 りは なは だ信頼度 の高い こ

とが再確認 できた。そ こで この 問 題 の 対 策 として ①

BCG歴,ツ 歴の厳密な調査,② 注意深 いツ反応 の実施

一注射,測 定,③ ッ反応は 日によつて必ず しもconstant

な発現を示 さず,若 干 の変動があ るこ とを知 る必要があ

る。④ 弱い反応 では,1～4週 後 の再 テス トの結果(再 テ

ス ト不能 なときは少 な くとも2カ 所 に同時 実施)を 比較

し判定す るこ と。⑤OTに 比べPPDは 反応 が明瞭であ

り,非 特異反応が小 さい利点があ る。 ⑥ 非 定型 抗酸菌

感染 の鑑別 のた めに,同 菌 よ りの精 製 ツを同時実施 し比

較す る必要 がある。 ⑦ 高濃 度 お よび低濃 度 ッの使用は

一利一害 があ り,限 られ た 目的のみに使用され うる。以

上 の考慮 を払 えば ッ反応 は結 核検診上非常に有用 な武器

である。 なおポ リオ,ハ シカ等の生 ワクチ ンi接種 のツ反

応への影響,Sarcoidosisそ の他の疾患 とツ反応 の 関係

について も若干の観察を行なつた。

2・ 結核検診 の重点

結核対策の浸透につれて,一 般に結核患者が急速 に減

少 してい るが,一一部の特定集団 ではなお高い発生率 を示
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してい る。 こ うい うHighriskgroupの 実態を知 るた

め,乳 幼児 層,塵 肺,糖 尿病を有す る者,結 核有所見集

団 について若干 の観 察を行なつた。 また 比較 的患者発生

率 の高い集団 と低 い集 団について,検 診 間隔の問題につ

い て検討 した。

*

3.BCG接 種 の あ リ方 を 中 心 と して

高 井 鐘 二(結 核予防会結 研)

BCG接 種に関 して,現 今においては どの よ うな 対 象

にいつ行 な うのが効率的 であるか とい うことを 明 らか に

しよ うと試 みた。BCG接 種は患者家族 等 のHighrisk

group中 の未 感 染 者 に 最 も必 要であ ることは もちろ

んであ るが,わ が国の結核事情 の もとにおい て はBCG

接 種を特定 のHighriskgroupの みに 限定す るこ とは

時期 尚早 と思われ る。 この よ うな前提 の もと に 東 京 近

郊某市 におけ る昭和31～42年 の12年 間 の 乳幼児,

学童,一 般住民 の結核検診結 果を分析 した。 これ ら の

集 団のBCG接 種有無別 の年 齢階級別 ツ陽性 率 は ほ ぼ

結 核 実 態 調査 の結果 が示 す傾向を示 し,か つ小学 校入

学時 のBCG未 接種 でッ反強 陽性を示す もの,な らびに

X線 上結 核所 見を示す ものの割合は年 々減少 しつ つ あ

る。 また乳幼児,学 童年齢 にお け る ツ 自然陽転 率の減

少 もみ られ る ようになつて いる。 また要医療例 の発生 率

も年 々減少 しつつあ るが,そ の発生 母体は乳幼児 におい

ては,そ のほぼ全 例がBCG未 接種 の ものであ り,そ の

年 齢か ら考 えて 自然陽転に近接す る もの と思われ,学 童

に おいてはBCG未 接種,ツ 反 自然陽性 者に多 く,つ い

でBCG既 接種者 中の 自然陽転例 よ りの発 生をみてい る

が,そ の頻度は近時 きわ めて低率 となつた。一一般 住民中

の要 医療例のほぼ半数 はなん らかの結核既往歴 を もつ も

の であ り,既 往歴 のなかつ た もので も,新 鮮 な感染にひ

き続 く発 病を確かめ えた のは きわめて少数 にす ぎなかつ

た。以上 の ように有病率,新 発生率は減少傾 向が著 明で

あ るが,い ずれ も結核初感染 を どの よ うな状態 で受け る

かに関係が 深 く,生 後な るべ く早期 にBCG初 接種を終

わ るこ とは有意 義 といえ よ う。再接 種はBCG免 疫の持

続 と感染環境 の程 度に よつて決定 され るべ きであ り,特

定 個人の結核予防 のためには随時適切 な接 種が行なわれ

るべ きであ るが,当 所 で観 察 した乳幼児,学 童 において

はBCG接 種後 の 自然陽 転率 と自然陽転例 中の新発生率

が ともに低下 して きているのでむ しろ再接種 の重点 は高

校生 以上の年齢 におかれ るべ きであ り,実 際 上 は 小 学

校,中 学 校の入学時,卒 業時等 に行な うことが適 当 と考

え られ る。

なお このほかに乳幼児,学 童,地 域 住民お よび小零細

企 業従業員中のHighriskgroup,検 診間 隔 を 延 ば し

た場 合の住検におけ る得失,ツ 反応 の評価におけ るツ反

応 の強 度の もつ意義につ き発 言す る予 定であ る。

*

4.Highriskgroupの 検 討 と 化 学 予 防

の 効 果

岡 田 静 雄(結 核予 防会大阪府支部)

1.highriskgroupの 検討

i)年 齢階級別年 間結 核新発生率

小学生 まで の若年 層は低 く,中 学生 になるに従つて発

病 率は増加 し,20～24歳 で ピークに達す る。 以 後老人

にいた るまでほぼ平行線 をた どつてい る。

男女別にみ る と,む しろ女のほ うに発病率が高 い。 こ

れ はわれわ れの調査 した集 団がいずれ も結核管理が継続

され ている就労群に よるもので,家 庭 の主婦な どとかな

り異 なつ ている もの と思われ る。

ii)環 箋差 に よる結核新発生率 の差異

環境 の良い住 宅地の小学校 と環境 の悪 い民度の低い小

学校 につ いて,入 学 時の ツ反応の比較,新 発生 率の比較

を行なつた が,前 者に比 し後者は入学時 の ツ陽 性率が高

く発病率 もか な り大 きな差を示 した。

iii)各 種高校 の結核新 発生率の比較

全 日制高校 よ りは定時 制高校が発病率が高 く,か つ工

業 高校は普通高校 よ り高い。 これは在学す る生徒 の環境

差 が影響 してい る と考 え られ る。

iv)高 校生におけ るツ反応強 度 と発病

高校 入学 時 ツ反応 什,柵 群 よ りの発 病率は高 く,ま た

入学後 ツ反応が増強 してい く群 よ りの発病 率が高い。 入

学後 ツ反 応が減弱 してい く群 よ りは発病 者を認めなかつ

た。

2・ 化学予防 の効果

i)o歳 よ り小学 児童にいた るツ反 自然陽転者 に対 し

て,化 学予防を実施 し,3～6年 経過観察 した 結果少 な

くとも3～6年 の間 では服 用群は非服用群 に比 し発病率

は低 かつた。

ii)成 人層において も2～6年 の経 過では発病率は服

用群が非服 用群の約半分 であつた。

iii)既 陽性 発病防止 と して昭和31年 高校入学生徒の

約半数 に化学 予防を実施 した結果,在 学 中は服用群か ら

は発病者 をみ なかつたが,非 服用群 では従 来 と同様の発

病率を示 した。 なお42年 に これ らの遠隔成績 を調査 し

たが,対 象者 の約1/4に ついての検査 の結果 では,服 用

群 よ り1名,非 服用群 よ り4名 の発病者をみた。

iv)BCG接 種 と化学 予防に よる発病防止

小 学校入学時,ツ 反応O㊤ にはBCGを 接種 し,昔,
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帯 には化学予防を実施,以 後 自然陽転の疑いあ る者は化

学予防 を実施す る方法を大阪市内 の某小学校 で 昭和34

年以来実施 したが,こ の よ うな管理学童か らは まだ1人

の結核発病 もみ られ ていない。

以上の成績につ いて詳細 に報 告 し,今 後の結核予防方

策についての考え方 を述べ る予定 である。

*

特 別 発 言

陽 転 後 の ツ 反 応 強 度 と 化 学 予 防 の 効 果

石 井 敬(国 鉄 札幌支社)

1.研 究 目的

結核症 の発病 防止の一方策 と して,ツ 反 自然陽 転後早

期 に発病す る とい う事実に基づ き,こ れ ら陽 転者に対 し

て抗結核薬 を投 与 して発病を予防 しよ うとす るく化学 予

防〉な る方法が,主 として事業体の結核管理体制 の中で

普及 し,し か もか な りの効果 をあげてい ることが報告 さ

れてい る。

しか しこの方法 には 自然陽 転の時点を確実に知 ること

が必要であ るが,化 学予防 の対 象者の多 くは,頻 回に ツ

反応注射を受け,あ るいはBCG接 種を受け て い る た

め,こ れ らに よつて ッ反応強度 が修飾 され ている ことが

多 く,ツ 反応の判定に あたつ ては,厳 密に 自然陽転 と判

定 する ことに困却す る場合が少 な くない。 したがつて化

学 予防 の実 施に さい しては必ず しも自然陽転 を的確 に捉

えた ものについて投与 してい るとは限 らない。す なわ ち

実際 問題 として,結 核管理上,陽 転者 に対す る化学予防

を行 なつた場合,① 陽転早期 のもの,② 陽転後か な り

の時期 を経過 した もの,③BCG陽 性者等が含 まれてい

る。過 去においては この種の もの を,そ の時点では陽転

と見 な し,投 与 を行 なつて きたのであ る。今回 これ らの

各群 間には,発 病 の様相,そ の後の経過等に差異がみ ら

れ るか どうか を調査 する ことは,こ れか らの この種の予

防投与 を実施す る うえに も意義 あ ることと考え る。 しか

しこの場合 で も,逆 行性に ツ反応歴 をふ り返 つ て み て

も,自 然陽 転の時点 を確 定す ることの難 しさは変わ らな

い。 そ こで研究方 法に示す よ うに,陽 転後の一定期間 の

ツ反応強度 の経時 的変動 を観察す る方法 で,化 学予防 の

効果 の再検討 を試み た。

2.研 究方 法

〔対象〕 国鉄職 員の うち昭 和30年 度 よ り36年 度の間

で,ツ 陰性(一 一)を 確 認 し,そ の後陽性(+以 上)と

なつた もの を陽転 者(約2,000名)と し,42年 よ り逆

行性に観察開始時 までの間の ツ反 応を観察 した。

〔ツ反応強度 の変動 のパター ン〕 次の5型 に分類 した。

A型+詳 〉駐 駆 応が陽性のまま観輔 間中持

B型r騰 濃 簸 讐 雛 したが再び陽

c型∬r警 叢終鞭 藤 雛 毛鷹 ξ鷲2う

D型.rじし 貼 鎚 嵐 最終ツ反応が陰性で終わ

E型[
_騒 轍 陰転化し・そのまま持続したも

なおパ ターソの期間は,2年 また は3年 間 とした。

3・ 研究成 績

観 察開始年 度別,化 学予防有無別,上 記 パ ター ン別,

陽転 か ら投与 までの期間 まで,薬 剤種類別,ツ 反応強度

別等 について,発 病 の様相,そ の後 の経過につ いて成績

を出した。
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III.薬 剤 耐 性 菌 感 染

〔4月10日15時50分 ～17時50分 第1会 場 〕

座長 内 藤 益 一(京 大胸部研)

結 核におけ る薬剤耐性菌 感染の問題は,ま ず,い うま

で もな く未使用 の抗結核 化療剤の効果が予想 を裏 切つて

低下 ない し消滅 して いる怖れ に結びつ き,抗 結核化療 剤

の選択 と密接な関係 を もつ。 その疫学的検討 には結核対

策 の根本的資料 と して重要 な意味があ る。そ の うえ薬剤

耐性菌感染 は結核化療 術式 の効果を比較 しよ うとす る研

究 の場 において も必須 の基礎 的吟味の対象 となる し,ま

た外 因性再 感染有無 の検索 に も一つの足がか りを提供す

るであ ろ う。 そのほか に も薬剤 耐性菌の人体 に対す る毒

力が変わ つてい るか ど うか とい うきわめて重大 な主題 を

も包含 してい る。

ところが この問題を討議 しようとす る場合,最 初 につ

きあた る難点 は耐性検査手技 の差 異であ る。いか なる手

技が最 も適 切かを論 じて もこれ は所詮 水掛け論 となる。

た だ,疫 学 的 検 討 に は なるぺ く近い手技 で,な るべ

く少 ない場所 で,な るべ く少ない人に よつて 出された検

査 成績 を取 り上 げたい と私 は考 えた。 そ こで療研 の成績

を中心 として論 じていただ きたい と思つてい る。そ して

その他 の主題 とともにそれ ぞれ 関係 メソパ ーの独 自の研

究結果や見解 を と りまとめ ていきたい と計画 してい る。

結核 の薬剤 耐性 菌感染の問題 についての現在の段階 をメ

ンバ ー各位 とともにで きるだけ堅 くふみ しめ,将 来 の前

進 への足が ため とな しえた ら望 外の喜であ る。

*

1.薬 剤 耐 性 菌 感 染

篠 田 厚(九 大胸研)

薬剤耐性結核 菌感染 を比較的狭 義に解釈 して,主 とし

て未治療耐性 肺結核につ き検討 を試みたい。

対象は耐性 検査手技方法 を 同 じ くす る(actualcount

法)わ れわれ お よび関連施設へ の入(来)院 患者(主 と

して福 岡市 な らびにその周辺居住 者)で,人 為的,可 及

的 に未 治療 であ ることを確か めえた ものの うち入(来)

院時耐性検 査を実施 しえた もので,未 治療耐性か否かは

われわれ の規定 した臨床的耐性 の判定規準に従つて決定

した。

(1)昭 和34年 以降一次抗結核 薬に耐性を有す る頻

度はほ ぼ10%程 度で,年 次的に有意差あ る増減 の傾 向

はみ られ ない。 これ らの未治療耐性例 は薬 剤耐性菌感染

の可能性が考 え られ る1925年 ころ以降 の出生 者が大多

数 を 占めて お り,そ れ 以前の 出生者 とは頻 度上有意差

を有 してい る。昭和25～26年 以降 自然耐性 菌が急激に

増加 した とは考 えがたいので,当 地方 におけ る未治療耐

性は獲得耐性菌 に よる感染が 主体を な して いる と 思わ

れ る。

(2)上 述 の ごとく未治療耐性の頻度 は横 ばい状態 に

あ り,感 染源集 団の耐性菌保有率 の推移 か らも現今の結

核対策が推進 され るかぎ り今後 と くに増 加す る とは予想

されが たいが,こ の数年間におけ る未治療患 者喀出菌 の

SMお よびINH耐 性populationに はあ る程度 の 変化

が認め られ る。す なわ ちSMで は100mcg以 上の高耐

性菌の増加,10～<100mcg耐 性菌 の減少 が み られ,

INHで は0・1～<1mcgの 低耐性菌 が増 加 し,5～10mcg

以上の高耐性菌 はほ とん どみ られ な くなつてきている。

一 方 感 染 源 集 団 に あつてはかか る傾 向は 認め られ な

い。 これ よ り今 後未 治療患者のSM,INH耐 性 菌の分布

状態は,SMで は高度耐性菌が横ばい ない し増 加の傾 向

に,INHで はた とえ感染源集 団の高耐性菌分布 が さ ら

に増加 して い くとして も,む しろ低度 ない し中等 度耐性

菌が増加す る傾 向をた どることが予想 され る。 この こと

よ りINH高 耐性菌 の 「ひ と」に対す る毒 力について も

言及す る予定 であ る。

(3)二 次抗結核薬 耐性菌に よる感染は,現 状ではま

だ問題 とす るにあた らぬ頻 度であ る。 しか し感染源群

(在宅患者)に あつ ては100mcg,さ らには1,000mcg以

上のKM耐 性菌 の分布 が増 加 してい るので,KM耐 性

菌が 「ひ と」 に対 しSM耐 性菌 と同様 の 態 度を とるな

らば,当 地方 では今後KM高 度耐性菌に よ る 感染発病

が徐 々に 出現 しは じめる ことが予想 され,そ の場合交叉

耐性の点 よ り当然治療 上 きわめて困難 な事態 を生 じるこ

とが考 え られ る。したがつて十分の対策が必 要であろ う。

*

2.薬 剤耐性菌感染

青 柳 昭 雄(慶 大五味内科)

療研においては昭和32年 より隔年ごとに入院時薬剤



耐 性について調査を行 なつ てきた。

今回は昭和41年 度に各 施設に新たに入院 した肺結核

患者について従来 の調査票に よ る 耐性 状況をprospec-

tiveに 検 討 したのでその成績 につ いて報 告す る。

本研究 に参 加協力された施設は70で あ り,こ れ ら施

設 より送付 され た調査票 の うち入院時結核 菌陽 性で入院

前化療 な し群1,783例,化 療 あ り群2,858例 について集

計を行 なつた。耐性 の限界 はすべて現行医療基準 に示 さ

れ た薬剤濃度に よつた。

今回の初回薬剤耐性 の頻度は13.8%で あ り,こ れ を

逐年的にみ る と昭 和32年11・9%,34年15・8%,36年

19.3%,38年15・0%で あ るか ら療研 の全 国調査 による

初 回耐性 の頻度 は昭 和36年 をpeakと して減少の傾向

が 認め られ ている。 一 方 既 往 に 化 療 あ り群の耐性の

頻 度は昭 和32年54%o,34年58・1%,36年62・3%,38

年65・4%と 逐年的 に増 加を示 したが今回は62.3%oと

や や減少す る傾向が認め られ た。

地区別に耐性 の頻 度をみる と化療な し群では近畿が最
'も高率で東北が最 も低率であ り

,化 療あ り群では近畿,

北 海道が高率 で東北 が最 も低率であつた。

年齢別 に耐性 の頻 度をみ ると,化 療な し群においては

若年者 に高 率で,高 年者に低率であつたに反 して,化 療

あ り群 では全 く逆 の傾向が認め られた。

薬剤別耐性 は化療な し群ではSM9・5%,IHN3・8%,

PAS6.1%で あ り,化 療あ り群ではSM39・9%,INH

36.5%,PAS33.1%で あつた。両群の耐性 の 頻度を比

較 する と,INH耐 性の頻度は化療 な し群 に低率 であ り,

こ とにINH5mcg/ml完 全耐性は著明に低率であつた。

日本におけ る初回耐性 例が諸 外国に比 して高 率であ る

こ とは注 目すべ きである。 しか し入院前 に化療 を受けた

患 者の60%以 上が 入院時 に耐性 を示す こ とは,こ れ ら

患 者が在宅期 間中に耐性菌 感染源 として重 要なる意義 を

有 して いる。 この ことは化療あ り群の耐性頻度 の少ない

東 北地方 において,化 療な し群の耐性頻 度の少ないこ と

か らも推定 され る。

また初 回耐性 例が若年者に多い ことも,こ れ ら症例が

耐性菌 感染 例であ ることを示唆 している。

INH高 度耐性を示す初回耐性例の少ない ことは,INH

耐性菌 の毒力に関係す るものではないか と考え られ る。

*

3.薬 剤 耐 性 菌 感 染

大 里 敏 雄(結 核予防会結研)

1.疫 学的研究

(1)都 内結核予防会4施 設 の昭和33～42年 の10年

間 の初回耐性について検討 した結果 年次別に増加 して
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い るとは考え られ ない成績 を得た。

(2)12歳 未満の小児結核患者の初回耐性につ い て

検討 した。治療歴の再調査,都 内対象の感染源,家 族,

住居 などの関係 について調査 を行なつた成績 を報告す る

が,小 児 におけ る初回耐性は高率 とは考え られ なかつ た。

(3)沖 縄 におけ る初回耐性 を昭和38～40年 の例 に

つ いて検討 した成績 を報告す る。結核予防会 の成績 に比

してSM耐 性は少な く,INH耐 性は多かつた。

皿.細 菌学的研究

(1)野 生株のSM,PAS,INHの 低濃度含有培地 に

おける菌 発育状 況を検討 し,薬 剤感受性 の分布 状態 を調

ぺた。

(2)低 耐性菌 感染 の意義 に関す る研究 を行 なつた。

野生株についてSM,INH耐 性菌 の含有状 況を検 討 し,

さらにSM10mcgあ るいはINHO.1mcg培 地 に 発育

した菌に含 まれ る高度耐性菌 の状況を検討 した。SM10

mcg,INHO.1mcg培 地に発育 した 菌 はSM100mcg,

INHlmcg,5mcgに 対す る耐性 菌を高率に含有す るこ

とが推定 され た。 またSM,INH,KM,VMお よびCPM

の最小発育阻止濃度以下の薬剤 を含有す るDubos培 地

に クロノ株を培養 して得 られた各薬剤低耐性菌を動物 に

接種 し,各 薬剤の治療効果 と臓器内の耐性菌 の状態 を倹

討 した結果,低 耐性菌感染動物の治療効果は低下す るこ

とが判明 し,体 内結核菌の耐性の変動について興味あ る

成績が得 られた。

(3)INH耐 性菌 に関す る研究:初 回耐性 に お いて

はINH高 度耐性例の少ない ことは注 目され るこ とであ

るが,そ の理 由を解 明す る 目的 で研究 を行 なつ た。INH

高度耐性菌 のinvitro,invivoで のReverseMutation

の可能性 を実験的 に検討 したが,現 在 までの ところその

可能性 を認 め うる成績 は得 られ ていない。 またINH高

度耐性菌 のモルモ ッ トに対 する毒力が5%CO2下 培養,

あ る1、・はマウス通過(肺 内invivo菌)に よつて 増強 さ

れ るか否か を検討 したが その結果 は否 定的であつた。 ま

た動 物の菌 に対す る感受性 を高める処置を行なつた場合

にINH高 度耐性菌感染に よつ て進展性病 変が起 こるか

どうかを検 討 したが,現 在 までの ところ陰性の結果を示

してい る。 一方INH高 度耐性 患者株を感染 した モル モ

ッ トの病 変は保存株 よ りも強 く,FullPoPulationで な

い株でぱ,動 物臓器内でINH耐 性 の低下の可能性 を否

定で きない成績が得 られた。

*

4.薬 剤耐性菌感染

中 井 準(京 大胸部研)

以前にわれわれは,研 究協力施設の耐性検査に基づ



34

いて薬剤耐性菌感染 の頻度を検索 した こ とがあるが,そ

れ らの施設 にお ける耐性 検査が どの よ うな方 法で行なわ

れ,そ れが耐性検査 成績に どの よ うに反映 しているかを

知 るため,人 為 的に耐性菌を混合 した菌株,お よび患者

分離株 を各施設 に送付 して耐性検査 を依頼 し,そ の成績

と耐性検査 方法 とについ て調査 した。 その結果,培 地の

種類,作 製法,保 存期間,菌 液 作製法,接 種菌量等 にお

い て,各 施設問に少なか らぬ差異 があ り,耐 性検査 の成

績がか な りまち まちの結果 を示 す ことを知つた。

そ こで 昭和37年 以 来,わ れわれは各協 力施設 に入

院 した 未治療肺結核患者 の治療開始前の分離菌株 を京 大

胸 部研 に集めて,一 ・定 の検 査手技で耐性検査 を行 ない,

耐性 菌感染の実態 を再検討 しよ うと企 てた。われ われの

耐性 検査はおおむね結核 菌検査指針に よつ て行なつたの

であるが,き わめ て少数 の耐性菌 をも発見 しようとい う

目的で,接 種 菌量 は 指針所載 の培地1本 当 り10-3mg

のほかに,10"mgを もあわせ用いた。 その成績は当然

の ことなが ら10-1mg接 種 のほ うが耐性菌の頻 度 が 多

くなつて いる。

また非定型抗 酸菌に よる誤認 を避 けるため,す べ ての

菌株につ いてナイ アシンテス トを行なつて,陰 性 の株 は

除外 した。

耐性 の基 準を一応,現 行の医療基準に従 えば,耐 性 菌

感染の頻 度に昭和37年 以来 著明な増加はみ られ ない。

しか しこれに よつ て,耐 性菌 感染が現状 の頻度 以上には

増加 しえない もの であ る と断定す る十分 な根拠 にはな ら

ない。 なぜな らば,こ の数年 間耐性菌感染 の著 明な増加

が なぜみ られ ないか とい う要因の解 明もまだ結 論に達 し

ていない し,ま た 化学 療法出現以前 には耐 性菌 感染がほ

とん ど存在 しなか つた と推定す るこ とを認めるな らば,

結 核化療の 出現 以来約20年 の間 に耐性 菌感染が増加 し

て現在の頻度 を呈 す るにいたつた ことは否定で きない事

実 であ り,将 来,た とえば結核対策 の手が緩め られ る と

か,そ の他 のなん らかの原 因によつて耐性菌感染が著 し

く増加す る とい う可能性 も十分考 え られ るか らであ る。

これ ら耐性菌 感染症例 の中に,そ の薬剤が市販 され る

以前に ツ反応 が陽 転 していた もの,つ ま り外因性再感染

の疑わ しい症例が少数ではあ るが発 見 された。

またKM,CS,TH,EB,VMに ついて も同時 に 耐性

検査 を行 なつたが,こ れ ら薬剤 の耐性菌感染 と考 えるべ

き症 例はほ とん どみ られ なかつ た。

さ らに結 核対策におい て本 土 とかな り異 なつた事情 に

ある と考え られ る沖縄 の未 治療株を京大胸 部研 で耐性検

査 し,隔 離,化 療方式等 の相違が耐性菌感染 に どの よ う

な形で現れ るか を検索 した。 本土の耐性菌感染 の年次別

il(O・4頻度
,薬 剤別頻度,年 齢お よび病型 との関係,菌 陰性患 手れも

者 の うちの耐性 菌感染の疑わ れ た症例,INH高 耐性菌

に よる感 染等の問題 とともに沖 縄の耐性菌感染 について

も報 告 したい。

*

5.薬 剤 耐 性 菌 感 染

川 村 達(国 立公 衆衛生院)

療研は,昭 和41年 入院患者の入院時 薬剤耐性の調査

にあた り,未 治療入院患者か ら分離 され た結核菌を療研

菌検査 セ ソター(全 国15カ 所 の専 門研究機関に委嘱)

に集 め,一 定の術式に よる一次3剤,二 次6剤 について

の耐性検査 を実施 した。

(1)一 次3剤 の初回耐性 に関す る実験的検討

セ ソターにおいての耐性検査成 績を,入 院施設(全 国

70ヵ 所)で のそれ と照合 し うる例数 は1,335で あつて,

未分 類抗酸菌7例 が含 まれ ていた。

両 検査成績 の一致 率は3剤 とも95%前 後 の高率を示

したが,一 般 に,入 院施設 での耐性値のほ うが高 い傾向

があ る。す なわ ち現行 の医療規準に よる線 できる と,入

院施設で耐性 とされ た ものの うち,SMで は 約40%,

INHで は約70%,PASで は約50%が,セ ソターの検

査成績 では規 準を下回 ることに な り,逆 の例は3剤 おの

おの1%前 後 にすぎず実数で も半数 に達 しない。 したが

つ て どち らの成績を とるかに よ り初 回耐性 の率はかな り

の差 を示 す ことにな る。 とくにINHで その差が著明で

あ るこ とは,セ ソター の 検査が,2～3代 の継代培養を

加 えた ものであ ることや,必 ず 製造 後1週 以内の検査培

地 を使用 した ことな どによる もの と考え られ る。

なお関連 して,直 接法 と間接法,排 菌状況,接 種菌量,

継 代培地ない し接種菌液,検 査 培地 の種類,通 気の有無

その他の要因を検討 し,ま た3者 併用開始後数週以 内の

耐性値の動 きについ て本 シ ンポ ジウム参加者 による協同

実験 が実施 され てい る。

(2)二 次6剤 の初 回耐性 について

前記未治療入院患者 分離菌の うち約1/5の 菌株 につい

て,KM,VM,CPM,TH,CS,EBの6剤 に対す る耐性

を検査 した。 これ らの薬剤については耐性規 準その もの

が一次3剤 と同列には論 じえぬ もの もあ るため,ま ず 自

然耐性の分布 を検討 し,そ の うえにたつ て感受性低下 と

認むべ き線 を想定 した。 もしそれ に よる下記の規準に従

うこ ととすれ ば,カ ッコ内 に付記す る率の初回耐性が存

在 した こ とにな る。

す なわ ちKM50mcg/ml完 全 耐性(0.9%),VM50

mcg/ml完 全 耐 性(O%),CPM50mcg/ml完 全 耐 性

(0.9%),TH25mcg/ml完 全耐性(0・4%o),CS40mcgノ



ml(o.4%),EB2.5mcg/mZ完 全 耐 性(o%)と な り,

いず れ もな お 低 率 に と ど まつ て い る と考 えて よい よ うで

あ る。
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IV.再 治 療

〔4月11日9時30分 ～11時30分 第1会 場〕

座長 杉 山 浩 太 郎(九 大胸研)

肺結核の再治療 とい う広範な問題 をと り上 げ るにあた

り,会 長の ご意志 を参酌 して主 な 目標 を再 治療 開始時に

いか なるregimenを 選択す るか とい うことに向け,参

加各位 の ご協力をお願い した。

まず過 去か ら現在 まで再治療 を要す るにいたつた症 例

は いかなる初回治療 を受 け,い かに して再治療 にいたつ

た かの分析 と反省 を行 ないた い。第2に 従来の結核 治療

指 針に則つて行 なわれ た再治療 の成績はいか なる場 合に

良好で,い か なる場合 に悪かつたか,す なわ ち再治療 成

績 に関連す る諸 要因を,初 回治療時お よび再治療時の諸

条 件につい て分 析を行 ない,再 治療 において どの よ うな

条件 を治療 効果に影響 を与 える もの として,ま た こ とに

regimenの 選択 において重視すべ きか を 知 らなければ

な らない。 理論的 に割切 るな らば,再 治療が初 回治療 と

異 な る 所 以は病巣 の成立 の古 さ,し たがつ て薬剤 に よ

る被 影響性 と,既 往 治療 薬剤への耐性発現 の問題 であろ

う。 さらに加 えるな らば,一 次薬 と二次薬 の効果の差,

あ るいは二次薬 相互間の差を どこまで選択 の評価の 中に

入れ るかの 問題 もあ るであ ろ う。 もし主題の 目的を再 治

療 のregimenに のみ 向け るな らば,病 巣の一部は 少な

くとも初 回治療 よ り古い とい うことは,い ずれのregi・

menを 選ぶ に して も共 通であ るか ら後 の2つ の 事 項 を

主 として考えれば足 りるであろ う。再治療開始時 の一 次

薬耐性,な らび に一次 薬使用後に切除 した病 巣について

の耐性 発現状況 を経 とし,こ れに上記の従来 の再 治療 例

で得 られた治療効果 と関連す る要因を緯 として主題 をな

が めてみたい。

第3に いかにすれば 無駄 な く再治療 の成績 をあげ うる

かについ て参加 各位の持たれ る試験成 績や意見を述べて

いただい て結論 としたいo

*

1.肺 結 核 再 化 療 例 の検 討

萱 場 圭 一(東 北大抗研)

当院入院患 者中再化療者の割 合は,昭 和28～30年 は

ユ0%以 下,36年 までは10～20%,37年 以降は20～30%

である。 計802名 であ る。

前 回 までの化療 回数 は,1回 が68%,2回24%,3回

以 上4～1%で あ る。

前 回の化療 期間 と使用薬剤 は,昭 和28～30年 は3カ

月,31～35年 は6カ 月,36年 以降は1年 が最 も多いが,

全体 の平均は6カ 月であ る。

薬剤は2～3者 併用(一 次薬)が ほ とん ど大部分で,

二次薬使用者は3・5%に す ぎない。

再化療者の前 回治療 目的達成(化 療終了時 において学

研基準1～ 皿に準ずる)は,達 成40%,非 達成20%,

不 明40%で ある。

再化療 までの間隔は1年 が最 高 で22%,2,3,5年

以上 はほぼ同率の15%前 後 である。

以上は昭和28年 よ り40年 までの13年 間 にわた る展

望であ るが,今 後 の参 考にす るため,二 次薬が割合楽に

使用で きるよ うになつた昭和38年 以後 のみ を と り上げ

てみ る。

人数 は324名 で前回治療 目的達成46%,非 達成16%,

不 明39%で あ る。

以後,達 成者,非 達成者 と分けて検討す る。以前の化

療 回数は,達 成者は1回 が79%で あるが非達 成者は49

%で,非 達成者 は2回 以上が多い こ とが分 かる。

化療1回 で前 回開始時の菌,空 洞の有 無は達 成者,菌

(+)30%,空 洞(十)26%,非 達成 者はいずれ も15%

程度多 い。 しか し菌(一),空 洞(一)で も再発 し てい

るものが相 当あ ることは注意 を要す る。(再発者の50%)

前 回使用 薬剤はいずれ も一次薬2～3者 が大部分であ

るが使用期 間は,達 成群は1年 以上が多いのは当然であ

るo

再 化療 までの期間 は前 回達 成群の化療1回 者(A群)

は5年 以上が多 く,2回 以上 者(B群)は2～5年,非

達 成群の1回 者(C群)は1年 が最 も多い。2回 以上者

(D群)で は3～6カ 月が多い。

再 化療開始の要 因は,菌 お よび耐性の陽性 による もの

がA→D群 の順 に 多 く菌(十)60%→92%,耐 性(十)

24%→70%に いた る。 レ線悪化に よる要 因は85%→27

%とA-D群 に少 な くな り,逆 の傾 向を示す。

再化療成績は,A群 の うち前回化療期間1年 前後 まで

は,70%は 一次薬 のみで治癒 し うるが,2年 以上 と な

ると40%と 下が る。B群 では26%で,C,D群 は16～

23%と な り相対 的に二 次薬使用 または外科併 用がふえ,



さ らにいずれ に して も治療 目的非 達成者がふえて くる。

外科併用者は だいたい23%で あ り,再 化療治療 目的非

達 成率はA-D群6→24%で ある。

なお以上の再化療者の退院後 の予後について アンケー

トに よる調査 を行なつたが,達 成 者,非 達成者を含めて

ほぼ8%の 予後不良者があ る。

*

2.肺 結 核 に お け る再 治療 例 の 細 菌 学 的 観 察

賀 来 隆 二(熊 大徳 臣内科)

肺結核 の化療 において,再 治療が初 回治療 と異なる も

の として,治 療 開始時の薬剤耐性 とい う問題 がある。 そ

こで細菌学的 な面か ら,再 治療例の初 回治療期 間別,空

洞の有無別,使 用 薬剤別等の分析を試み,再 治療開始時

の化療薬剤 の選択 について検討 した。

・協同研究各施設 よ り集 め られた902例 の再治療例につ

いてみ ると,再 治療 開始 時に菌陽性であつた ものは502

例であ り,そ の うち一次薬 のいずれ かに耐性であつた も

のは282例(約56%)で あつ た。 この耐性 の内訳 は,

INHを 含む 組 合 せ の耐性を示す ものが最 も多 く約78

%に み られ,SMお よびPASの それ は 約50%で あ

つた。 とくにINHで は初回化療期間が短 くて もす でに

耐性 を獲 得 してい るものが多い傾向がみ られた。 また初

回治療時 に空洞 を有 していた ものに耐性例が 多 くみ ら

れ,治 療期 間12カ 月以上の有空洞例では約82%の 耐性

例がみ られた のに対 し,空 洞な し群のそれは約27%に

す ぎなかつた。 しか し24カ 月以上 の長期化療 になる と

空洞な し群 でも耐性例 が増 し,両 群 間の耐性 獲得率には

ほ とん ど差が認め られ なかつ た。

また初回治療 中に一度 も排菌 をみ なかつ た もので も,

初回化療12カ 月以上 にな ると,68%が 再治療 開始時 に

耐性 を示 していた。

次 に再治療開始時耐性 な し群 の初 回治療終 了時 の 目的

達成 の有無をみ ると,治 療 目的 を十分 に達成 された後に

再発 し再 治療 となつた ものは12カ 月以上の長期化療を

受け ていて も薬剤感性を残 してお り,非 目的達成群のそ

れは,い ずれ も初治期間の短い ものであつた。

再 治療 開始時の空洞の有無,耐 性の有無別に再治療 の

治療成績 をみ る と,洞 有 り,耐性 有 り群では・一・次薬 のみ

または二 次薬 併用に よる化療 のみ で治療 目的を達成 しえ

た ものは約13%に す ぎず,外 科療法を併用 して も約35

%の 目的達成 率であつたのに対 し・洞 有 り・耐性 な し群

お よび洞有 り,菌 陰性群では外科療 法を併用すれば・約

60%の 治療 目的達成が得 られ た。

以上要約す る と,再 治療 例の半 数以上 は一次薬 のいず

れか に耐性 を獲 得 している と考 えてよ く,初 回治療歴が
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短 いか らといつ て必ず しも薬剤感性 とは推定 できず,と

くに初 治時有空洞例 では高率に耐性がみ られ るが,初 治

時に空洞がな く,か つ化療期間が比較的短い再治療 例に

は,一 次薬 を使用す る余地が十分残 されてい ると考 え ら

れ る。

そのほか継続治療時の薬剤変更の意義お よび二次薬耐

性発現につ き言及 したい。

*

3.再 治 療

亀 田 和 彦(結 核予防会結研附属療)

〔研究 目的 と方 法〕肺結核 の再治療時の薬剤 の 選択 に

参考 となる資 料を得 るため,臨 床資料 と して結研付属療,

お よび本 シンポジウム各演者の施設の再治療例計1,393

を,そ の前歴に よつて群別 し,各 群について初回治療時

の空洞の有無,化 療期間お よび再治療開始時の空洞,排

菌の状態 よ り再治療成 績を検討 し,ど の ような初回治療

歴 を もつた再治療例には,ど の ような薬剤の使用が妥当

であ るかを検討 した。一方 初回治療 中に肺 切除を受けた

症例の切 除病 巣795に ついて,病 巣 内結核 菌培養成績 よ

り,ど の よ うな経過 をた どつた病巣 内に培養 で結核 菌,

と くに耐性菌が 得 られ るか,そ の条件 と頻度 を検討 し,

臨床資料 での成績 と照合 した。

〔研究成績〕① 再治療例の52・2%は1年 未満 の初 回

治療であつた。② 初回治療が短かつたために,再 治 療

が必要 とな る例は,昭 和31年 以降に初回治療を受けた

例に も44%あ つた。③ 再治療が必要 となつた理 由別に

み ると,初 回治療 が短 かつたため,悪 化 して再治療が必

要 となつた もの(a群)約25%,初 回治療 が 短かつた

ため,悪 化 をまたず病状 の安定 度を計ろ うとして行なつ

た もの(b群)約5%,初 回治療 は長期 間行 な わ れ た

が,治 療 目的 を達 していなかつ た もの(c群)約20%,

初 回治療 で治療が完成 され た と思われ たが,再 発 した も

の(d群)約10%,初 回治療時の状況不詳 の もの約40

%で あつた。④ 各群別に内科的,一 次薬 のみ で治療 さ

れた例の成績 を,治 療 目標達成率 でみ る と,a群85中

55(64.7%),b群23中19(82.6%),c群25中8(32.0

%),d群111中95(85・6%)あ つた。 これは再 治療 開

始時の耐性菌排出率 とよ く符合す る成績 であ り,初 回治

療期間 よ りも,初 回治療開始時の空洞の有無に関 係が あ

るようであつた。 ⑤ すでに2回 以上の既往化療例 では,

104中52(50・0%)が,一 一次薬 のみで成功 して いるが,

今回の治療 当初に空 洞のあ る例では,化 療のみで治療 目

的を達成す る可能性 はきわめ て少なかつた。 ⑥ 切 除 病

巣 内の菌は,切 除時空洞 では化療1年 以上 では培養陽性

率,耐 性あ り率 ともに高 く,非 空洞巣 では培養陽性 率が
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全体 として低率 である とともに,化 療6カ 月未満 例の培

養陽 性菌の耐性あ り率 はきわ めて低かつた。

〔結 語〕例外はあ るが,臨 床 資料 と 切除病巣培養成績

の検 討 よ り,再 治療 開始にあた り,① 最初か ら一 次薬

の使 用が適正 と考 え られ るのは,a群 の初回治療時空洞

のなかつた例,b群 お よびd群 と,過 去2回 以上 の既往

化療 があつて も,今 回空洞 のない例,② 最初か ら二次

薬 を用い るべ きものは,c群 の うち初回治療時空洞 のあ

つ た例 と,過 去2回 以上 の既 往化療があ り,か つ 今回空

洞 のある例,以 上2つ の事実 は,一 応結論づ けて差 し支

えない と考え る。

*

4,再 治 療.と くに再 発,悪 化 例 を 中 心 と して

山 本 達 郎(結 核 予防会愛知県支部 第一診)

肺結 核患者の再治療 において,ま ず 当面す る問題 は菌

検査 お よび耐性検査結果 が判明す るまでの再 治療 開始時

期 のregimenを いか にす るかにあ り,こ のregimenの

選択 の良否は以後の治療 成績を左右す る重大 な因子 の一

つ と考 え られ る。 この点 よ りいかな る症例 に耐性菌 出現

の可能 性が大であ るか,ま たいかな る 症 例 は 既使 用薬

剤 のみ の再治療 で効果 を上げ うるかを推知 できれば よい

と思われ る。 この 目的 を解 明す る一方法 として初 回治療

全経過が で きるだけ判 明 してい る再発,悪 化例250例 を

対象 として検 討を行 なつた。

対象250例 の再発,悪 化時病型 はMm106,Ma109,

Fa35で,再 発症例202,悪 化症例48(初 回治療終 了時

空洞(+)37,B型11)で あ る。再 発,悪 化様相 は 陰

影増大59,新 陰影 出現62,陰 影増大+新 陰影 出現17,

空洞 出現せ る もの(透 亮化)112で あ り,再 治療 開始時

排 菌例84(33・2%)そ の うち耐性検査実施 例63例 中31

例(49.2%)に 耐性菌 の出現 をみた。 そ の 病型はMm

1,Ma20,Fa10で あつた。

この耐性 菌出現症例 を初 回治療 時の状態に よ り分析す

ると,初 回治療開始時排菌量 の多い症例,有 空洞例,病

巣 の拡 りの大な る症例,化 療期 間の長い症例,初 回治療

3カ 月以 内に菌が陰性化 しない症例ほ ど多い傾 向がみ ら

れ る。

次に再発,悪 化症例におけ る化療 効果を12カ 月後 の

中等度以上 の改善率 で み る と 基本病 変でMmのB型

69.3%,CB型40.4%,MaのB型70.2%,CB型15,9

%,FaのB型30.0%,CB型20.0%で,進 展度 の大

な るほ ど効 果が悪 く,い ずれ も初 回治療成 績 よ りやや劣

る。 空洞 の改善率は非硬化壁空洞37・0%,硬 化壁空洞

16.0%で あ るo

再 治療 開始時のregimenが 耐性 のない 既使用薬剤 の

みの場合 と,未 使用薬剤 を1剤 以上使用 した場 合の中等

度以上の改善率 を比較す る と,Mm群 では両者 間にあま

り差が認め られず,未 使用薬 剤併用のほ うが多少 よい傾

向を示す程度であ るが,有 空洞 例では未使用剤併用例 の

成績が よ く,排 菌例 とともに留意すべ き点 と考 える。

その他 レ線像改善 に影 響を与 え る因子 と して,初 回治

療 期間,再 発病巣の新 旧お よび悪化様相が問題 とな り,

初回治療12カ 月以 内の もの,再 発が治療開始前6カ 月

以内に起 こつた と認め られ る新 しい症例,新 陰影 出現症

例の成績がそれ以外 の ものに比 しよい。

排 菌症例 の陰性化 率は12カ 月でMm100%,Ma75.0

%,Fa38・0%で あ る。 また これ ら再発例 も化療 のみ で

Mm80.O%,Ma50.O%,Fa10.O%が 目的達成度 皿以

上になつてい る。

*

5.再 治 療 肺 結 核 に 対 す る 化 学 療 法

山 本 実(大 阪府立羽曳野病)

〔目的〕再治療 を開始す るにあた り,一 次薬 を 用 うべ

きか,二 次薬 を用 うべ きかを菌陽性あ るいは有空洞 の再

治療例につ いて検討 した。

〔対象〕既往 に3カ 月以上の 化療を受け,3カ 月以上

の無化療期間 を有す る ものを再治療 例 と規定 し,昭 和33

年1月 よ り昭和42年3月 末 ま で に当院に入院 した患者

の うち入院直前に無化療期 間を有す る有空洞,あ るいは

菌陽性の439例 を対象 とした。

〔成績〕① 既往に一次薬 のみ使 用 した症例 で,再 治療

開始時一次薬に対す る耐 性検査 を施行 しえた も の の う

ち,3剤 とも感受性 を示 した ものは28・6%で あ り,既

往化療期間の増加 と ともに感 受性例は減少 した。既往に

一 次薬のみな らず二次薬 を も使 用 した ものにおい ては
,

3剤 とも感受性を示 した ものはわず かに7・8%に す ぎな

か つた。

② 菌陽性有空洞例 につ いて,再 治療薬剤 に 対す る耐

性 例を除 き,6カ 月間 の化療 に よる菌陰転率 を一次薬 と

二 次薬で比較 した。既 往に一 次薬のみ使用 した 症 例 で

は,今 回一次薬に よ り68%,今 回二 次薬に よ り71%に

陰 転を認めた。既往 に一 次薬 のみな らず二次薬 をも使用

した症例では,一 次薬 に耐性 を有す る症例が非常 に多 く,

一 次薬使用に よる菌陰転 率を出 しえなかつたが,未 使用

二 次薬2剤 以上併用 による菌 陰転率は65%で あつ た。

③ 既往に一次薬 のみ使 用せ る症例の うち,そ の使 用

期 間別 に・一次薬に よる菌陰転 率をみ ると,3～6カ 月既使

用 例では87・5%で あ るに比 し,1年 以上既使用例 では

57%と 低 率であつた。

④ 既 往に一次薬のみ使用 した菌陽 性有空洞例 に つ い



て・治療6カ 月 目の非硬化空洞閉鎖率 をみ る と,一 次 薬

では51・7% ,二 次薬 では48%で あつ た。

⑤ 既往 に一 次薬のみ使用せ る菌陰性空洞例 につ いて,

治 療6カ 月 目の非 硬化空洞閉鎖率をみ ると,一 次薬 では

65%で あつたが,二 次薬 では90%と 高かつた。

〔総括〕以上 の成績 よ り,菌 陽性あ るいは有空洞 の 再

治 療例に対 しては,二 次薬を使用す るのが望 ま しく,と

くに既往の一次薬使 用期 間の長い もの,一 次薬 のみ な ら

ず 二次薬を も使用 した 症例については,未 使用二次薬 に

よる強力な併用療法 を行な うことが適当 と考え られ る。

*

特 別 発 言

1.再 治 療 に 影 響 を 及 ぼ す 諸 因 子 に つ い て

中 村 宏 雄(名 大 日比野 内科)

再 治療 が最近の肺結核症 の中で どの ような 位 置 を 占

め,ま たその問題が どこにあ るか の方 向づけ を多数例 の

分 析か ら検討す るこ とを試み た。 す なわ ち 昭和39～41

年受診 の1,321例 の分析か ら,再 治療例 の占め る比率,

再治療 となつた要因,再 治療例の背景因子.再 治療例の

化療効果 に与 える背 景因子の影響な どを検討 した。

① 入院例 につ いて,861例 の入院例中初回治療例(以

下初回)は390例,初 回継続治療例(以 下初継)は211

例,再 治療例(以 下再 回)は155例,再 回継続 治療例

(以下再継)は106例 で,再 治療 例は比較 的少数 であつ

た。 これ に対 して初 回治療 開始後長期間にわた り一応 の

治療を続け ているが,な お 目的を達せず そのため 入院 し

た初継 例がか な り多 くみ られ た。以 上4群 の入院時背景

をみ ると,初 回例に比 して他 の3群 は進展例が 多 くみ ら

れ た。排菌陽性 率は4群 ほぼ 同 じであつ たが,薬 剤耐性

は 既往化療歴 の長 い初継 および再継群 に多 く,既 往化療

歴 の比較的短い再 回群 には少数 であつた。1年 後の 目的

達成 皿度以上に達 した のはMmで は4群 とも90%以

上 で良好であ り,Maて は初 回例77.6%に 比 して,既

往 化療 群は手術に よる達成がかな りにみ られたが,そ れ

ぞれ72.2,63.8,52・3%oと 著 差 を 認 め な か つた。

Faで は初回36.4%に 比 して,初 継11・7%,再 回14.3

%,再 継5.4%と 既往化療のあ る例でば著 しく劣つた。

したがつて既往化療のあ るFa例 に問題 があ ることが判

明 した。 またMa例 てぱ既往 化療 の長 さ2年 以上,Fa

例 では1年 以上の例,発 見年次ではMaで 昭和37年 以

前,Faで 昭和35年 以前の例の化療効果が劣つた。

既治療 例中には初 回治療 が入院治療 でなかつ た例,お

よび不規則化療 であつた例が多 くみ られ,初 回治療時 の

治 療の重要性 が再認 識され た。

② 外 来例 につ いて,460例 の うち初 回273例,初 継

39

66例,再 回103例,再 継18例 であつた。 この うち継続

治療例 には入院治療 に継続す る ものが 多 く,こ れを除い

た初 回,再 回合わせ て376例 であ り,こ の中にお ける初

回,再 回の比率は入院例 と同 じであつ た。そ の治療 開始

時病型 は,初 回,再 回 ともMmが 大半を占め,排 菌陽

性例は少な く,治 療効果は良好であつた。 したがつ て外

来治療可能な症例では既治療例であつて も一応の治療 目

的を達す ることが知 られ た。

*

2.肺 結核 再 治療 にお け る強 化 化 療 術式 の

効 果

前 川 暢 夫(京 大胸 部研)

肺結核 の再治療に関す る種 々の問題点 の うちでわれわ

れが現在 までに得た強化術式 の効果 を中心 に して報告 し

たい。

症例はすぺて京大胸部研お よび関係施設に入院 中の慢

性肺結 核患者で,SM,INHお よびPASに よ る化療を

長期 間続けたにかかわ らず,な お喀疾中結核菌が陰性化

しない症例で,病 型 はCKzあ るいはFに 属す るものが

主 である。

今 回検討 した化療術式 は,KM2/39毎 夜就 寝前注射,

THO・3～0.5毎 日,CSO.5毎 日お よびEBO.5毎 日の

4剤 併用法 で,効 果 の判定は主 として喀疾 中結 核菌の培

養陰性持続 を指標 とした。 その成績 は6カ 月観 察で きた

44例 の菌陰性化率は93・2%oで,従 来経験 した 同様な症

例群に対す るKM・CS併 用お よびKM・CS・TH併 用の

それに比較 して明 らかにす ぐれてい る。

基本病変お よび空洞の経過について も観察 したが,か

な りの程度に改善がみ られてい る。

しか しなが らこの術式では6カ 月以内に副作用 のた め

9例(15・3%)の 中止例をみた。

副作用の主な ものは精神障害,胃 障害お よび肝障害等

である。 術式に含 まれ る薬剤の種類,量 お よび投与方式

等 を工夫 する ことに よつて化療 を次第に強化す ることが

可能 である と思われ るが,現 段 階ては臨床 的に副作用の

面 で障害が ある。

いずれ に して もKM・CS・THの3剤 併用 に 比 べ て

KM・CS・TH・EBの4剤 併用の術式ではかな り良好な成

績がみ られ たので,現 状 のよ うにKM・TH・CSの3剤

併用 を実施 してEBを 残 してお くよ りも,む し ろ 一緒

に併 用 した ほ うが 得策 ではないか と考 え られ る。 以上の

成績 は必ず しも一度臨床的 に治癒 と判断 され,あ る治療

休止期間をおいた厳密な再治療例 のみ に関す る ものでは

ないが,再 治療におけ る化療の術式別 の効果 を検討 す る

うえでの,一 つの側面的な資料にはな りうるであろ う。
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特 別 報 生口

結 核 病 学 会 抗 酸 菌 の 分 類 委 員 会 報 告

〔4月10日14時 ～14時20分 第1会 場〕

座長 岩 崎 龍 郎(結 核予防会結研)

結核病学会抗酸菌の分類委員会委員長 堀 三 津 夫(阪 大微研)

結核 病学会抗酸菌 の分類委員会は第40回 日本結核病

学会 総会の議決 に基づ き結 成 され,爾 来今 日まで各委員

の もとで研究が行なわれ てきた。 非定型抗酸菌 症が着 目

され るに従つて抗酸菌 の分類 を臨床細菌学的立場 か ら検

討す る必要が要請 され,本 委員会の研究 もそ の方 針を と

つた。非 定型抗酸菌 をで きるだけ多 く集め,そ の中か ら

標準菌株を選 び,そ れ ら菌 株の諸性状 を既 分類抗酸菌の

諸性状 と比較検討 し,既 分類抗酸菌 との鑑 別法,あ るい

はそれ らの同定 法を確立 し,そ していわ ゆ る非定型抗酸

菌の分類学的 位置づけ を しよ うとす るにあつた。

現在 までに得 られ た成果は満足す る までにいたつて い

ないが,研 究 され た項 目は次 の ごとくである。

(1)培 養 性状に よる鑑別 と同定 に関 しては,① 集落

の形態そ の他,② 発 育温度域,③ 発育速度,④ 炭水化

物の利用,⑤ 紫外線照射 による抗酸 性脱却,等 の 方 向

か らの研究が 行なわれた。

(2)生 化学 的な性状 による鑑 別 と同定に 関 して は

Niacintestの ほ かNicotinamidase,Pyrazinamidase,

Formamidase,Urease,Arylsulfatase,Catalase等 の

testを 利 用 して研究がな され た。 このほか,

(3)Phageに よる鑑別 と同定。

(4)血 清反応に よる鑑別 と同定等 が研究 され,抗 原

分析 による研究 に期待が もたれた。

(5)ツ 反応 を利用 しての鑑別,同 定は人に応用す る

のには慎重 に扱われねば な らない とされた。

(6)各 菌型 の菌株の各種小動 物に対す る病原性 の面

か ら鳥型 とRunyonのGroup皿 との鑑別に利用 され

うる成 績を得た。

(7)こ のほか抗酸菌 の示す 諸性状を数量的 に扱つ て

抗酸菌396株 を9の パ ター ソに分け られ るとい う研究 も

示 され たが,ど の性状 を等 価 のeffectivecharacterと

す るかに もなお問題があ る と考え られた。

本委員会としては外国研究者のグループと今後さらに

連絡を密にして研究を進展させたい。

〔結核病学会抗酸菌の分類委員会委員〕

高橋義夫(北 大)岡 捨己 ・今野淳(東 北大)岩 崎龍

郎(結核予防会)室 橋豊穂 ・佐藤直行(国 立予研)染

谷四郎(国立公衆衛生院)牛場大蔵(慶 大)日比野進

山本正彦 ・岡田博 ・青木国雄(名 大)東 村道雄(国

療大府荘)米 田正彦 ・堀三津夫 ・庄司宏(阪 大)占

部薫(広 大)武 谷健二(九 大)
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1.結 核 動 物 実 験 法 の 再 検 討

〔4月10日10時25分 ～11時25分 第2会 場 〕

座長 有 馬 純(北 大結研)

1実 験結核症に おける吸入感染法の 応 用 に つ い て

。豊原希一(結 核予防会結研)下 出久雄(国 療東京病)

〔目的〕吸入感染法 の問題 点の一つであ る感染 の 均一一性

につ き検討す る とともに,BCGに よる免疫度 の 判定へ

の吸入感染法の応用を他 の感染 方法 と比較 した。 〔方法

と成績〕① 感染の均一性:マ ウスを ケージ に 分けて感

染槽にお き,一 定時間,一 定 濃度の菌液を吸入 させ,24

時間後に20匹 を殺 し,肺 内に定 着 した菌数の個体別分

布 とケージ別ば らつ きをみた。肺10mg中 の 菌数の対

数平均値は1.18土0・21,2ケ ージの 菌対数平均値 は,

それぞれ1.16と1.19で ほ とん ど差はなかつた。 また吸

入3週 後に,残 りの15匹 を殺 し,肺 内菌増殖の個体別

ば らつ きをみた ところ,肺0・01mg中2・17土0・21で,

ば らつ きは小 さかつた。 ② 免 疫度判定への応用:マ ウ

スを1群10匹 ずつ12群 に分かち,BCGO,0.1mg,

0・001mg接 種,吸 入,静 脈 内感染,大 量,小 量感染の

各要因を組み分け した。 感染6週 後の肺の肉眼所見,肺

内菌数 でみ る と,吸 入感染法を用いた場合は免疫度を よ

りよ く知 るこ とが で きた。

2.実 験結核症 におけ る免疫判定法の研究 。山本健一一・

丸谷龍 司 ・有 馬純(北 大結研)

実 験動物 におけ る結核 免疫 の測定法 として,わ れわれの

考案 した感染脾 細胞のガ ラス器内培養に よる方法 と従来

か ら用 い られ てい る各種免疫測定法 との比較 を試み,さ

らに この方法 が免疫の受身伝達の判定に役立つか否かを

検討 した。 モルモ ッ トとマウスをBCG生 菌 あ る い は

Adjuvant加 結核加 熱死 菌の種 々の量で免疫,一一定期間

後 に毒 力菌 感染を行なつた。 われわれの方法は,静 注感

染 後3日 目に脾 細胞浮遊液 をつ くり37。C静 置培養,3

日目のカバーグ ラス上の菌増殖の程度か ら免疫を判定す

る もので,こ れ と,モ ルモ ッ トに皮下感染後,臓 器の 肉

眼的病 変,脾 内生菌数に よつて測定す る方法 あ るいは

マゥスで感染後の生存 日数,体 重の推移に よつて推定す

る方 法 とは,成 績が ドお よそ一致 した。 また免疫細胞の

受 身伝達 の成否の判定に もわ れわれの方法を用いる こと

が できる と思わ れ る結 果を得た。

3.モ ルモ ッ トの実験的結核症 の 病変の判定方法につ

いて(第3報)RootSpleenIndexに ついて 。工藤

賢 治 ・大里敏 雄(結 核予防会結研)

〔目的〕昭和41年 の本学会において,モ ル モッ トを用 い

て結核菌の毒力を検定す るさいに,病 変の判定方法 と し

てRootSpleenIndex(以 下R.S.1.)(脾 重量/体 重 ×

100の 平方根)が 適 当であろ うと述 べた。 今回は,R・S・1・

の正常値について さ らに検討 を加 え,ま た薬剤 の冶療効

果をみ る場合お よび免疫実験につ いてR.S.1.の 有 用性

を検討 した。 〔方法 と成績〕①R.S,1・ の正常値 は0・41

であ るが,体 重 の重 い動物 ではこれ よ り小 さ い 値 に な

る。 非特異性肺炎の合併,採 血 等の処 置の影響 はみ られ

なかつたが,フ ォル マ リン固定後 にはR・S・1・ は増 加 し

た。 ② 人型結核菌 を接種後,8種 の抗結核 薬を用いて

各単独で治療 し,剖 検 してR.S.1.と 肉眼所見,組 織所

見 との関係をみ ると,密 な相関が認め られ た。 ③BCG

接 種4週 後に攻 撃感染を行ない,経 時的に剖検 して臓器

内生菌 数 とR.S.1.の 関係をみ ると,密 な相関が認 め ら

れ た。 〔結論〕R.S.Lは 治療 実験,免 疫実験におい ても

有用 な判定方 法 と思われ た。 なおR・S・1・の正常値につ

いて も検討 を加 えた。

4.結 核動 物実験 における免疫 な らびに感染経路 と防

御効果 金井興美(国 立予研)

結核動物実験につい ては,化 学療 法剤 の検 討を 目的 とす

るもの もあるが,こ こではワ クチ ンの防御効果を評価す

る場合に問題 となる実験 条件 に主題 を限定 したい。 一般

にBCGワ クチ ンが各研究者 の使 用す るさま ざまな実験

条件において安定 した防御効 果を示 して評 価の一 致をみ

るのに反 し,死 菌 ない し菌体分画 の免疫 力は,そ の効果

を主張す る研究者の用 いる実験条件 にお いてのみ 表現 さ

れ ることが多い。 このため有効性 につ いて評 価の一致 し

た非生菌 ワ クチ ンは現在 まだ得 られ ていない 現 状 で あ

る。演者は論議 の多 いこの分野 に関心 を もつ も の と し

て,結 核動物実験におけ る免疫経路 と攻撃 感染経 路の組

合せ条件に焦点 をあて,ま た過去に行 なつ たい くつかの

実験経験 を示 し,当 要望課題の討議に参加 した い。

5.結 核菌感染に対す る各系統マ ウスの感受性 。山崎

省二 ・小山憲次朗 ・染谷四郎(国 立公衆衛生院)

〔研究 目的〕Conventionalと いわゆ るSPFの 各系統の

雌 雄マウスについて結核菌感染に対す る感受性 を検討 し
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た。 〔研究方 法〕供 試マ ウス と してICR。JCL6♀,CF#1

-JCLお よびConv .6♀,ddN-JCLお よびConv.6♀

の生後4～7週 の もの,さ らにddN-JCL♀ の生後5,8,

11週 の ものを用 いた。感染菌 と して牛型結 核菌Ravene1

を使用 し,感 染後 の生 存 日数を比較 した。 〔研究結果〕①

ICR-JCL系 マウスの結核菌 感染に対す る感受性 は かな

り高 く,し か も均一 であつた。② 一般に ♀ マウスの感

受 性は高い傾 向が あるが,CF#1系SPFマ ウスでは こ

の傾向が著 明で あつた。③ddN-JCL♀ マウスでは生後

11週 の もの でも均一 な死亡状 況が 認め られたが,ICR-

JCLマ ウスについ て どうか 検討す る必要があ る。

6.マ ウスに よる結核免疫 実験 。小山憲次朗 ・山崎省

二 ・染谷四郎(国 立公衆衛生 院)

〔研究 目的〕BCGお よび非定型抗酸菌 の結 核菌感染に対

す る防御効果 をマ ウスを用いて実験 し,マ ウスに よる免

疫実験方法 を検討 し た。 〔研究方法〕免疫 菌 と し て は

BCG生 菌お よび死菌を,ま た 非定型 抗酸菌 と してはP-6,

P-7,P-8を 用いた。BCG実 験 ではCF#1系,非 定型

抗酸菌実験 ではCF#1,ddSお よびCF#1-JCL系 マウ

スを使用 した。感染菌 としては人型結核菌H37Rv,牛 型

菌TC50ま たはRavene1を 用い,感 染後 の生存 日数,

臓器内生菌数 を調 べた。 〔研究結果〕① 生存 日数,臓 器

内生菌数の いずれ の観察に よつて もBCG接 種量 の増加

に比例 して強 い防 御効果を認 めた。 ② 各種非定型抗酸

菌はそれぞれ結核菌 感染に対 しあ る程度 の防御 効果 を示

した。

2.結 核 の 集 団 発 生

〔4月9日10時10分 ～11時10分 第1会 場 〕

1.昭 和17年 立川市 内某国民学校児童 の集 団結核 感染

例 について 大八木重郎(東 京都 石神井保健所)

発見 の端緒は,た また まツ反応 とBCG接 種 との時期 に

2カ 月のずれがあつたため,接 種後3日 目の接種局所 の

観 察を行ない,学 年末 の1ク ラスに所 属 していた児童に

著 明なKoch現 象が集 中 して発生 した ことに よる。感染

源は受持教 師であ り,戦 時下教 員不 足に よ り,夏 休み以

来病臥 中の該受持教師が,三 学 期にやむな く教 壇 に 立

ち,受 持組53名 のほかに,編 入組35名 を加え合併授業

を行 ない,3月 の ツ反陽性率はす でに他 の クラスの2倍

強を示 し,4カ 月後に1名,教 壇直前 の座 席の児童が結

核性脳膜炎 にて死亡,他 の1名 は3月 陰 性児童であつた

が,同 じ4カ 月後 に原因不明で死亡 した。5月 までに さ

らに15名 が 自然陽 転 し,う ち7名 がX線 学 的に も発病

を認め,肺 門に病 変を認めた もの2名,う ち1名 は菌培養

陽性 であつ た。15名 の うちの5名 は,BCG接 種 に よ り

著明なKoch現 象に よる局所 膿瘍を2カ 月ない し8カ 月

にわた り形成 したが,発 病悪化の傾 向は な く,そ の1例

が,3カ 月後 に右肺 門 リソパ節の著 明な腫脹 を示 し,1

力年 の養護に よ り軽快 したのみであ る。

2.百 日咳 ワクチ ン注射のあと 起 こつた岩 ケ崎接 種結

核 症の経過 。岡捨己 ・佐藤 正弘 一菅原春子(東 北大

抗研)

宮城 県岩 ケ崎町におい て1948年11月23日 と29日 に

座長 小 池 昌 四 郎(結 核予防会結研附属療)

209人 の幼児(年 齢4カ 月～2年10カ 月)に百 日咳 ワクチ

ン予防接種が行 なわれ たが,こ れに関連 し62人 の接種

結核 症が発生 した。40名 に注射局所ない し所属腋窩 リ

ンパ節 か ら結核菌が証 明され,動 物実験で毒力人型菌 と

確証 され てい る。その うち接種 部位 と腋 窩 リソパ節変化

40,粟 粒 結核6,髄 膜炎4,骨 結核5,肺 浸潤3を 出 し

て いる。 これ らの詳細は抗研誌7巻 別 輯号(昭 和26年)

第一報,9巻4号(昭 和29年)な らびに13年 の経過観

察はAmer.Rev.Resp.Dis.,1963年,88,462,に

掲載発表 して きた。すでに事件発端 以来20年 を経ん と

している とき,彼 ら幼児は成人 し,町 を離れた ものが多

い。 しか しでき うるか ぎ り経過 を追跡 し,host-Parasite

relationshipと 結核発生か らそれ らに関係す る原因を探

究 しようと思 う。

3.日 赤 産院におけ る乳児結核 の 集団発生 中川喜幹

(東京都 本郷 保健所)

昭和40年 暮 に発 見 した新宿赤十字産 院の乳児結核の集

団発生は,患 者の総数は32名 で,別 に調査開始時にす

でに死亡 していた ものが1名 あ るこ とが判明 した。 この

事件の原 因を究 明す る目的で,感 染 の時期お よび場所,

感染経路,感 染源等 について調査 を行 なつた。その結果

は40年7月 に在院 した ものは,未 熟 児室に収容 された

もの も,新 生児室 に収 容され た もの も,ツ 反応 の 自然陽

性率が 異常に高 く,ま たX線 写真 で活動 性病変を認め る
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ものはす べて7月30日 か ら8月3日 の間に在院 してお

り,こ の期間を離れ るにつれて在院者が減 つているこ と

か らみ て も,こ の時期に感染が起 こつ た もの と考 え られ

るが,感 染源お よび感染経路 を確定す るにはいた らなか

つた0

4.長 野県御代 田村 小学 校におけ る 結核集団発生 小

池昌四郎 ・v木野智 慧光(結 核 予防会結研附属療)

1950年9月,長 野県御 代田村小学校2年 東組 に2名 の

結核死亡,2名 の肺結核 患者が発生 した ので,全 員の健

診を実施 した ところ,ツ 反陽性率82・4%(同 年 西組5・9

%),発 病者34名,罹 患率66・7%(ツ 反陽 性者に対 し

81.0%),そ のほ とん どが肺門腺腫脹 を 主 とす る初期結

核症な ることが判 明 した。 感染源 は入学前膿 胸 に 罹 患

し,胸 壁に痩孔 を残 した まま,非 結核性 との診断 の下に

入学 を許可 され,膿 胸の治療を受けつつ通学 していた級

友 と推定 され た。 本患児はその後の諸検査 で,胸 壁痩 の

みな らず気管支痩を有す ることが判 明 し,ま た膿 お よび

喀疾 よ り結核菌を証 明 した。発 見患 児全員を半年間入院

させ,SMO.59を3カ 月間毎 日筋 注 し,ひ きつづ き肺

内浸潤巣 を認 める もの18名 には1年 あ ま り人工気胸を

実施 し,全 員治癒(肺 門,肺 内病 巣 ともに約80%が 石

灰 化,他 は陰 影1肖失)し た。 その後 も本 集団の追求調査

を続けて きたが,現 在 までに再発3例(頸 腺結核1,肺

結核2)を 認めた。

5.腸 チフス予防接種に よる接種結核 。田村政 司(国

療兵庫)佐 川一郎(金 大小児)岩 崎龍 郎(結 核 予防会

結研)

昭和21年 兵庫 県下の一 農村で,腸 チ フス ワクチ ンの注

射 が行なわれ,そ の さい人型結核菌に よる接種結核症が

102名(16%)の 児童に集団発生 した。注射担 当者3名

の うち1名 が開放性肺結核 であつ たが,患 者 は健康 者か

ら注射 を受け た児童 か らも出ている。事 件発生後3年 間

は まつた く化学療法は行なわれなかつた。局所変化を生

じたのち,26名 が発病 し,さ らにその うち10名 に続発

病型がみ られ,延 べ53例 に及 んだ。その発生時期は早

い ものは2カ 月,遅 いものは15年 後 と非常 に長期 に及

んでい る。6～15年 後に発病 した9名 は,20歳 を中心 と

した青年期発病 の肺結核 症例 であるこ とが注 目され る。

現在 までの死亡 は,結 核死2,癌1,不 明1の 計4名 で

あ る。

3.初 回 治 療 の 再 検 討

〔4月10日10時20分 ～12時 第1会 場 〕

座長 岡 捨 己(東 北大抗研)

1SM,INH,EBの 強化療法 。猪 岡伸一・・岡 捨己

(東北大抗研)

〔研究 目的〕結核菌発育阻止濃度 と臨床経験 か ら最強 力

とされてい るSM・INH・EBの 併用療法を初回治療 に 用

い,従 来のSM・PAS・INH併 用 と治療 効果 を比較 した。

〔研究方法〕有空洞初 回治療患 者(B2-3,C2-3・Kc・Kb2-3・

Ky2-3,Kz)にSM1.09,INHO・29・EB1・09を3カ 月

間毎 日,以 後SM1.09週2回,EBO・759毎 日・INH

O.29毎 日を併用 した。1カ 月に一度 胸部X線 検査・喀

疾中結核菌の塗抹,培 養検査 血沈検査を行ない・副作

用については,血 液,聴 力,視 力,肝 腎機能・ 自覚症状

等の面か ら注意 した。 〔研究成績〕化療開始2カ 月で全

症例(8例)にX線 所見 の好転 を認め ・3例 が空洞 消失・

5例 が空洞 の縮 小,空 洞壁 の希薄 化を示 した。化療前・

塗抹陽 性の6例 は,1～3週 の経過で陰性化 した。 化 療

後1カ 月 目の培養i成績ば・陰性化 した もの2例 ・陽性1

例の成績を得てい るが,他 は現在培養中であ る。 〔結論〕

観察例数 をま し,そ の成績について検討を加えたい。

2.一 次抗結核剤 と してのEBの 検討 箴島 四郎 ・原

耕平 ・川原和夫 ・∪中野正心 ・牧 山弘孝(長 崎大 箴 島

内科)

肺結核初 回治療例 にEBを 使用 し,従 来 の一次薬 と比較

して同程度か,そ れ以上評価 され うるか否か の検討 を試

みた。現在最 も強 力な初 回治療 の組 合 せは,SM・PAS・

INH併 用療 法 とされているが,こ の うちPASは 併用剤

として評価 され ているが,そ れ 自 体 の 抗菌作用は,in

vivOで 十分期待で きない ことや,胃 腸障害 な ど か ら,

EBがPASに 代 りうるか否か をSM・PAS・INH併 用療

法 とSM・EB・INH併 用療 法 との比較を とくに治療効果,

他剤の耐性獲得阻止作用お よび副作用の面か ら検討を 行

なつた。マ ウスの実験的結核症に対 して も同様の組合せ

に よる実験を行なつた。対象は初回治療例90例 であ り,

これ らを無f乍為割 当 法 に よ りSM・EB・INH群 ,SM・

PAS・INH群 に分け6カ 月間治療 を行 ない,そ の治療 効

果 を比較 した。EB併 用群では,菌 陰性化卑 および胸部

X線 の改善は,PAS群 よ りややす ぐれ ていた。EBに よ
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る重 篤な副作用は1例 もみ られなかつた。動物 実験 成績

で も,EB群 のほ うがす ぐれた成績 を示 した。 以上 の成

績 よ り,肺 結核初 回治療 に対す るSM・EB・INH併 用 療

法は,従 来のSM・PAS・INH併 用療 法 よ り,よ り強 力

:な化療 方式 と考 え られ る。

3.初 回化学療法 の 強化 副島林造 ・賀来隆二 ・窪 田

陽 ・。福田安嗣(熊 大徳 臣内科)

て研究 目的〕菌陽性初 回治療肺 結核患者を対象 と して,

SM間 欠とSM連 日3者 併用 の 効果な らびにPASの

代 りにEBを 併用 した場 合の効果お よび副作用につい て

比 較検討 した。 〔研究方法 な らびに成績〕① 教室お よび

欄 係施設に入院 した初 回治療肺結核患 者の うち,年 齢,

NTA分 類,学 研基本病型,胸 膜癒 着,肺 門挙上の有無,

空 洞型,大 きさお よび排菌量 な どの諸 因子のほぼ一致す

る 症例をpairと して,42組 についてSM連 日INH,

PAS(SMは1～2カ 月連 日以後週29投 与)とSM週

2g,INH,PAS投 与法の効果 を9カ 月以上 にわた り観察

した結果,喀 疾中結核菌に対す る効果 は両者間にほ とん

ど差が認 め られないが,基 本病変 な らびに空 洞改善率で

・はSM連 日群 にやや早期か ら縮小改善がみ られ る例が多

く,ま た著 明改善例 も多 く認め られた。 ② 初 回治療 肺

結核患者20例 に無作為的にSM・EB・INHとSM・PAS・

INH併 用療 法を行ない,6カ 月にわ た り喀疾 中結核 菌

お よびX線 像 の推移をみたが,EB併 用群がPAS併 用

群 よ りわずか なが らす ぐれた成績が得 られた。

4.初 回4者 併 用療法につい て 。石下泰堂(名 古屋

第一 日赤病)矢 崎正康(県 立尾張病)大 井薫(県 立愛

知 病)斉 藤正敏(中 京病)広 瀬久雄(名 古屋第二 日赤

病)山 本正彦 ・稲垣 博一(名 大 日比野内科)東 村道雄

(国療 中部病)

肺結核 の初回治療 でSM,PAS,INHに よる治療は,高

率 な排菌 陰性化を もた らしている。 しか しX線 上 の改

善,と くに空 洞の改善は,必 ず しも十 分でな く,非 硬化

壁 空洞 にお いて もとくに大,多 房空洞 においては改善の

不十分 さがみ られ る。そ こでSM,PAS,INHに 加 うる

に,THま たはEBを 加 えた4者 併用に よ り,X線 上

の改善 を3者 併用 よ り高 くす るこ とは で きな い か と 考

え,次 の研究 を行 なつた。 対象は入院初回治療 で,治 療

開 始時排菌陽性 の有 空洞例20例 で,こ れ に対 し,上 述

・の4者 併用を6カ 月行 なつ た。 一方,SM・PAS・INH3

者併 用を行なつた症例 の中か ら,治 療開始時排菌量 お よ

びX線 所 見が きわめ て類似 し,年 齢その他 の背景 もで き

るか ぎ り近 似 した症例 を選 び,matchedpairと した。こ

れ ら2群 の6カ 月後の菌陰性 化,X線 所見の改善 を比較

した。 その結果,た,多 房,多 発空洞例では,4者 併用

群が対照(3者 群)に 比 し,や や良好 な成 績が うかがわ

れたの で,さ らに詳細 な検 討を行なつ ている。

5.初 回治療効果 に及ぼす背景因子の影響 山本正彦 ・

。多賀誠 ・中村宏雄 ・稲 垣博一(名 大 日比野 内科ン

〔目的〕抗結核薬 の治療 効果に影響を与 え う る 背景 因子

の重 みづけを追求 した。 〔方 法〕 未治療肺結核患者に対

して,SM,INH,PASに よる入院3者 併用化学療法を1

年 間行ない,治 療開始時 の各種背景別に治療 効 果 を み

た。 治療 効果の判定は,学 研治療 効果判定基準に従い,

基 本病変,空 洞病変の各改善度 におけ る各種背景の意味

を,Chisquaretest,お よびIBMの 要因分析モデルに

従 つて検討 した。 〔成績〕基本病 変の治療効果に影響を

与 え うる因子 としては,学 研基本,空 洞型,年 齢,気 腫

像,BCG接 種歴な どに意味がみ られ,空 洞病変 の 治療

効果 に影 響を与え る因子 と しては,学 研基本,空 洞型,

胸膜病 変,BCG接 種歴な どに意味がみ られた。 〔結語〕

肺結核 症の基本病変,空 洞病変 の化療 効果 に影響を与 え

うる因子 を調べた。

6.実 験室 的な試み よりみた初回療法 の強 化 。松 宮 恒

夫 ・他(東 大医科学研)

INH,SM,PASの いわ ゆ る3者 併用療法 はす でに相 当満

足すべ き成績 をあげてはい るが,そ の治療速度 を促進 し

よ うとす る試みや,予 後をなお良好に しよう とす る 試

み,さ らには本治療 法を もつて して も治療 しが たい症例

に対す る治療 の試 みが今 日まで種 々試み られ てきた。今

回私 どもは,こ れ らの治療の方法や成績 をふ り返 りなが

ら,主 と して試験 管内実験お よび動物実験(マ ウスお よ

び家兎)に よ りは た していわゆ る3者 併用療法 よ りも強

力な治療法があ りうるか否 かについて検討 を 加 え た。

DATやEBな ど動物実験 と臨床成績 と一致 しない薬剤

もあ るが,現 在 までに私 どもが得た成績では,個 々の点

でなお若干検討す る余地 はあるが,い わゆ る3者 併用療

法 に比 して著 し くまさる成績 をあげ うることは きわめて

難 しい と考え られ る。

7.肺 結 核初回化学療法強化研 究 の 現在段階 内藤益

一・・。前川 暢夫 ・吉 田敏郎 ・津 久間 俊次 ・川合 満 ・池

田宣昭(京 大胸部研)

薬剤耐性肺結核 の発生を できるだけ阻 止 しよ うとす る意

図の も とに,数 年来初回化学療 法の強 化術式を工夫 して

きたの で,こ の機会に これを 回顧 し,将 来の研究のため

の礎石 としたい。 比較術式は次 の とお りであ る。①INH

(0・3～0・69毎)・SI(2・0～3・09毎)②SM(週29)・

INH(0・3～0・59週2回)・PAS(10・09毎)③SM(週

29)・INH(0・3～0・59毎)・PAS(10.09毎)④SM

(0・79毎 日2ヵ 月半,以 後週2・09)・INH(0.69毎)・
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PAS(10・09毎)⑤SM(0.79毎 日2カ 月半 ,以 後 週2.0

9)・INH(0・69毎)-PAS(10.09毎)・SI(2.09毎)

⑥SM(0・79毎 日2カ 月半,以 後 週2.09)・INH(0.6

9毎)・PAS(7.09内 服,10.09静 注 毎)・SI(2.09

毎)⑦SM(0.39朝0.79夜 毎 日6カ 月,以 後 週2.0

9)・INH(0.89毎)・PAS(7.09毎)・Sinomin(1.09

毎)・SOM(2.09毎)⑧SM(0.59朝0.59夜 毎 日6

カ月,以 後 週2.09)・INH(0.99毎)-TH(0.39毎)・

EB(0.5g毎)。 結 論 と して初 回 化学 療 法 の 強 化 は 可 能

であ る が,副 作 用 とに らみ あ わ せ る と,い まだ 満 足 で き

る もの に 到達 しえ て い な い 。

8.SM・INH併 用 に よ る肺 結 核 症 に 対 す るEtham・

buto1初 回治 療 に つ い て 立 石武 ・樋 口次 男 ・八 木 シ

ヅエ ・月 岡 時 夫(群 大 第 一 内 科)菊 地 俊 六 郎 ・。磯 田

好康(ヘ プ ロ ソ会 大 宮 中 央 病)増 村 雄 二 郎(群 馬 県立

東 毛病)

わ れわ れ はX線 的 に 明 瞭 に 空 洞 透 亮 を認 め,か つ 喀 疾 中

に 結核 菌 が塗 抹 で 認 め られ た 症 例10例 を選 ん で,SM・

INH併 用 の も とにEthambuto1の 初 回治 療 を 試 み た 。

Ethambutolの 使 用 旦 と して は,1日19使 用 は は じめ の

3～4カ 月 に と どめ,そ の 後 は1日 量0.75gま た は0・5

gと した。 ま た 体 格 中 等 以 下 の 患 老 に 対 しては 最 初 か ら

0.75gを 用 い た。 全 例 に 副 作 用 を 認 め ず,全 例 が 喀 疾

中 の結 核 菌 陰 転 し,X線 的 に も著 し く好 転 した。Etham・

butolは 視神経障害以外 には きわめ て副作用が 少な く,

かつ抗結核性の強いす ぐれた抗結核薬 であ る。SMが そ

の使用を誤れば回復不能な難聴を来たす薬剤であ りなが

ら,使 用法を工夫す ることに よつて一次抗結核 薬と して

の重要な役 目を果た しえた よ うに,Ethambutolも また一

使用法を工夫す ることに よつて一次抗結核薬 と して十分

その意義を発揮 し うる見通 しはあ ると考 え られ る。

9.初 回治療の再検討 。山崎正保 ・遠藤一男 ・中野真

人 ・野 口忠之(国 療刀根山病)

初 回治療 の強化は,結 核の感染防止,難 治化の阻止に重

要なつなが りを もつ もので,従 来か ら多 くの 報 告 が あ

る。私 どもは初回治療 時における菌の陰性化の様相,あ 、

るいは初回治療失敗例におけ る二 次薬の使用法の検討,

さ らには薬剤 耐性菌 出現 の様相等か ら,従 来 の クル クル

療 法,異 時交 代療 法等を少 しく改変 して,SM,PAS,INH

治療3～4カ 月の時点で,な お排菌陽性の症例に,KM,

VM,CPM,TH,CS,EBの 二次薬 を3剤 あ るいは2剤1

の切 り替 え治療 を行 なつて,現 在にいたつてい る。 この

結果は なお症例 も少な く,ま た遠隔成績の期間 も十分 で

はないが,現 在の ところ約20症 例の うち,な お排菌陽

性の ものは1例 にす ぎない。 したがつて今後 さらに症例1

を獲得 し,し か も二次薬の組合せの方法を検討す る必要

があ り,目 下鋭意研究をすすめてい る。

4.各 種二次抗結核薬併用方式の位置づけ

〔4月11日11時40分 ～13時10分 第1会 場〕

座長 島 村 喜 久 治(国 療東京病)

1.KM・TH・EB・CS4者 併用方式 に ついて 内藤

益一・・前川暢夫 ・吉 田敏郎 ・。津久間俊次 ・川合満(京

大 胸部研)

SM,INH,PAS等 いわゆる一 次抗結核薬を長期にわたつ

て使用 したに もかかわ らず喀疾中結核菌培養陰性に到達

しえなかつた肺結核患者を対象 として,KM2/39毎 夜 ・

THO.3～0.5g,CSO.5g,EBO.5gい ずれ も 毎 日の4

者併用の効果を1年 にわたつて,主 として喀疾 中結核菌

培養陰 性化を指標 として検索 した・F型 な らび にCKz

にお いては,6カ 月の陰転率44例 中41例(93・2%)・7

カ月のそれ は34例 中33例(97・1%)。7カ 月に して陰

転 しなかつた1例 はEBぬ きの3者 併用に よ りあ との5

カ月で陰性に達せず,7カ 月以内に陰性 に達 した全例 に

して4者 併用を継続 した者 はあ との5カ 月以 内に再陽転

をみなかつた。F型,CKz以 外の者は少数なが ら全 部;

6カ 月以内に陰 性化 し1年 以内に再陽 転をみなかつた。

副作用 に よる6カ 月以内の中止 例は17.0%で あつた。

二次 化学療法 に,KM,CS,TH3老 にEBを 付 加す る、

こ とは意義 あるこ とと考 え られ る。

2.各 種二 次抗結核 薬併用方式 の 位 置づけに関す る副i

作 用面 からのアブローチ 。藤森 岳夫 ・大貫稔(東 医

歯 大 た淵 内科)

各種方式 の効果 についての位 置づ けは完 成に近づいてい・

るが,副 作用面 ては初歩 であ る。一方,1314THと1321

THの 比較 の ごとく副 作用 面の評価がいつそ う緊要 とな

つ てきた。 この困難 な問題解決へ の端緒 を 目的 として,

副作用面か らの若干の アブ ローチを試み た。資 料は主 と

して療研,国 療化研の ものを用 い,臨 床疫学的 な分析に
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よつた。生体反応 の面に関 してはわれわれ の資料 を提示

す る。各方式 における菌陰性化率 と副 作用に よる中止率

との比 を指標 として順位を設定 した。脱 落例について も

2,3の 方 向か らの検討を加 えた。併用 方式 の中 で 責任

薬剤 の占める割合について も考察 した。 副作用出現 と関

係 あ りと思わ れ る若干の生体反応指標 についてふれ る。

この領域 は これか ら開発 され るべ き分野 で,基 準設定 と

大数例 の必要か ら,ぜ ひ療研,国 療化研 が真剣に取 り組

まれ るこ とを希望す る。

3.結 核菌 のCapreomycin,Kanamycin耐 性に関

す る研究 副島林造 ・賀来隆二 ・。安藤 正幸 ・野 津 手

晴 男(熊 大徳臣内科)

〔研究 目的〕患 者分離株のCPM,KM耐 性お よび,KM

未使 用患 者にCPMを 使用 してCPM耐 性 と同時 にKM

感受性 推移につ き検討 した。 さ らにKM耐 性CPM感

受性 例にCPMを 使用 して治療効果 な らびに耐性推移を

追 求 した。 〔研究方法 な らびに成 績〕① 患者分離株181

株 のCPMお よびKM耐 性検査 をKirchner半 流動培

地 を用いて行な い,KM10mcg/ml以 上 の 耐性例 中約

1/3がcPMlomcg/ml以 下 の濃 度で発育阻止 された。

②KM未 使 用の再治療肺結核患者30例 にCPMを 含

む化学療 法を行ない,CPM,KM耐 性推移を検討 した結

果,CPM10mcg/ml以 上の耐性を認めた例 は 少数 例で

あ るが,い ずれ もKMlmcg/ml耐 性を示 したにす ぎな

か つた。③KM既 使用耐性 でCPM10mcg/ml感 受性

の約10例 にCPM投 与 を行ない,喀 疾中結核菌経過 な

らびにCPM耐 性推移 をみ たが,大 部分の症例にお いて

菌 陰性化 しえず,3カ 月程度 の使用で中止 した。

4.多 要因分析モ デルによ る 二次抗結核薬使 用法 の検

討 。広瀬久雄(名 古屋 第二 日赤病)山 本 正彦 ・中村

宏雄(名 大 日比野 内科)

=われわれは先 にIBMの 多要 因分析 モデル を用 いて,一

次 抗結核薬耐性再 治療 肺結核患者に対す るKM,TH,CS

の治療効果(菌 陰 性化)に 影響 を与 える背景 因子の重み

づけの数量化 を試 み,各 症例の背景 因子 に対応す る合理

的な治療方式 の設 定を試みたが,今 回は,こ のモデル設

定 に関与 しなか つた同様の症例につい て,各 症例の難治

点数 を算 出 し,そ れぞれの治療法別に予想 され る菌陰性

化率 と,実 測 された菌陰性化率の比較 か ら,こ のモデル

の再現性 を検討 した ところ,か な り良好 な再現 性が得 ら

れた。 またEB使 用症例 について も同様の検討 を 行 な

い,一 次抗結核 薬耐性再治療例に対す る治療 効果 の面か

ら,各 薬剤(KM,TH,CS)と の比較 を行 なつた。

5.KM,CPM,VMの 交叉耐性に ついて 。斉藤正敏

(中京 病)永 田彰(県 立愛知病)広 瀬 久雄(名 古 屋 第

二 日赤病)山 本正彦 ・稲垣博一(名 大 日比野内科)

SM耐 性 例にKM,VM,CPMを 二次薬 として使用する

場合,い かなる順位で使用す るか とい うこ とは,き わめ

て重要 な問題 であ る。われわれは この問題 の解明の一助

と して,次 の ことを行なつた。①H37RvSM10mcg耐

性株 を試験 管内においてKM,VM,CPMに 対 して増量

継代法に よつて分離 したKM,VM,CPMの それ ぞれ の

耐性株 の他薬剤に対す る耐性個体 出現 について検討 し,

H37Rv,SM感 性株の場合の成績 と比較 した。②SM耐

性 例でKM,VM,CPMを 使用 した症例40例 の菌株に

っ いて,SM,KM,VM,CPMに 対す る耐 性の程度を分析

し,そ の相 互関係について検討 した。③Primarydrug

resistanceに おけ るKM,VM,CPMの 耐性頻 度 とそれ

ぞれ の耐 性株が他の薬剤に対 していかな る感受性を示す

か につ いて検討 を行なつた。

6.KM,VM,CPM間 におけ る交叉耐 性 の 検討 北

本 治 ・福原徳光 ・)小林 宏行(東 大 医科学 研)篠 原研

三 ・稲垣忠子 ・斉藤健利 ・古 田寿次(桜 町病)

KM,VM,CPM間 の交叉耐 性の有無お よびそ の 程度 を

知 る 目的で本研究を行なつ た。 〔研究 方法〕① 薬剤添加

Dubos液 体培地 にて増 量継代 した各代 の 菌 の 耐性獲得

状 況(交 叉耐性 も含む)を 小 川培地で測定 した。 ② 未

治療菌 お よび薬剤使用患者 よりの菌 について,3剤 間の

耐 性度を小川培地に て測定 した。 〔研究成績お よび結論〕

①invitroの 増量継 代10代 目の交叉耐性は,KM爲

CPM,KM調 ・VM,CPMF±VMの 関係が示 された

(一→ 著明,… ・一〉著 明でない)。② 未治療菌 の これ らの

関係は(低 濃度),VM,CPM間 を除 いてそれほ ど著 明

でなかつた。③KM使 用菌はCPMに 対 して交叉耐性

を有す るものが多 く,ま たCPM使 用菌についての他の

2剤 との耐性獲得状況 および薬剤使用期間 との関連は現

在 検討中であ り,で き うれ ばあわせ報告 したい。

7.喀 疾中結核菌 におけるKM,VM,CPM交 叉耐性

の検討 。桜井宏 ・井上幾 之進 ・橋本武彦 ・杉本潤(大

阪府立羽曳野病)

患者 よ り分離 した結核 菌について,KM,VM,CPMの 交

叉 耐性をKirchner半 流動培地を用い て検討 し,次 の成

績を得た。①KM,VM,CPM3剤 とも未使用例 よりの

分離菌は,KM5mcg/ml以 下.vMで は10mcg/ml

以下の耐性 を示 し,CPMで は 大部 分の菌株は5mcg/ml

で発育は阻止 され たが,一 部は5mcg/ml不 完全耐性 を

示 した。②KM使 用例 では,KM耐 性 の上 昇につれ て

CPM耐 性 も出現す る傾 向は認め られたが,両 者間には

明 らか な平行 関係は認め られず,と くにKM低 度 耐性

菌ではCPM耐 性上昇 をみ ない場 合が多かつた。③CPM
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使 用例でCPM耐 性 の上 昇を認めた菌株では,そ の半数

においてKM耐 性 も上昇 した が,他 の 半数 ではなお感

性に とどま り,ま た一 部の菌株にVM耐 性 の 上昇がみ

られた。④Kirchner半 流動培地 と1%小 川 培地 での

CPM耐 性度を比較す る と,半 流動培地で10mcg/ml以

上 の耐性は小 川培地では100mcg/ml以 上を示 した。

8.Ethambuto1(EB)を 含む二次薬 による治療 村

田彰(国 療東京病)

一一次薬治療失敗 後KM,TH,CS無 使 用でEBを 治療に

使 用す る よりKM,TH,CS治 療 を受け たこ とのあ る再

治療 例に使 用 したほ うが有効な ような印象を ときどき受

け たので,EBに 先 行す る化学療法 と喀疾 中結核 菌の陰

性 化 との関連を知 るため,昭 和41年2月 ～10月 の間に

東 京病 院入院中の一次薬治療失敗 例につきEB治 療 がな

された84例 について,EBに 先行 した 化学療 法の組合せ

と喀疾中結核菌陰転 との関 係な らびに これ とEBの 併用

剤VM,KM,TH,CPM,CSと の関連 を追求報告す る。

g.CPM十1321TH十CS,KM十1321TH十CSお よ

びKM十1314TH十CSの3治 療方式 の 効 果の比較

(結核予防会 内科療 法 研 究 班)岩 崎龍 郎 ・飯 塚義彦 ・
。平沢亥佐吉 ・他(全 国 自治体病 院共同研究班)藤 岡

萬雄 ・山本和男 ・他

既 往に一次抗結核薬のみが投与 され,二 次薬未使用の排

菌陽 性例を研究対象 とし,①CPM+1321TH+CS,②

KM+1321TH+CS,③KM+1314TH+CSの3治 療

方式の治療効果お よび副作用について検討 を行 なつ た。

対象症例は封筒法に よ り無作為に上記 のいずれか の治療

方式に割当てた。対象症例数は約100例 であ る。① 排

菌陰性率でみ ると,治 療効果には各治療方式間 に有意差

を認めない。②XP所 見 も各群間で有意の差 を認め なか

つた。③1321THは1314THに 比 し,悪 心,嘔 吐 な ど

の副作用が少な く,1314TH服 用不能者 で も1321TH

な ら服用可能の例 もあ り,投 与 しやすい と考え られた。

④KM,CPM,VM相 互間の交叉耐性につ いても検討 し

た。 これ ら3剤 の相互間には交叉耐性が認め られたが,

耐性の程度は必ず しも平行せず,1剤 に高度耐性で も,

他剤には感性,あ るいは低耐性 とい う菌 も認め られた。

5.二 次抗結核薬の耐性検査の方法と耐性の基準

〔4月10日9時20分 ～10時20分 第1会 場〕

座長 小 川 辰 次(北 里研)

1.東 海地方 における未治療患者由来結核菌 の 二次抗

結核薬 感受性について 。栗 山康 介 ・長谷川翠(名 古

屋第二 日赤病)片 山鏡 男(名 古 屋第一 日赤病)松 本光

雄(県 立 愛知病)神 間博(県 立尾張病)斉 藤正敏(中

京病)山 本正彦 ・多賀誠(名 大 日比野内科)

〔目的〕 未治療 肺結核患者 由来の結核菌 の 二次抗結核薬

に対す ろ感受性試 験を行ない,菌 の薬剤耐性度お よび耐

性 の分布 を調べた。〔方法〕昭和39年 度以降に東海地方

の 医療 施設に入院 した未治療肺結核患者 由来の人型結核

菌 に対す るSM,INH,PAS・KM・TH・CSの 感受性試験

の 結果を まとめた。 さらにそれ らの薬剤の耐性度を有す

る菌株の耐性菌分布を知 るために,そ れ らの菌株の一部

を一施設に集めて再検査を行なつた。〔成績〕①KMは

10mcg/ml表 示培地では,ほ とん どす べての菌株が感性

を 示 した。THは50mcg/ml加 培地 では 耐性が1・4%

(感性74%),CSは40mcg/ml加 培地では耐性が3%

(感性75%)に み られた・② 各施設問の耐性成績には・

あ る程 度の差 がみ られたが・検査方法 の違いに よるもの

であつた。③ 各薬剤間におけ る耐性の交叉性 を みた と

ころ,感 受性の低い菌群の存在が うかが わ れ た。 そ こ

で,そ れ らの菌 群を排 出 した症例の背景を検討 した。

2.未 治療患者か ら分離 された菌 のTH,Tb1,DAT

に対する感受性について 。福原徳光 ・小林宏行 ・外

間政哲(東 大医科学 研)

未治療患 者か ら分離された菌71株 につ き,TH,Tb1,

DATに 対す る感受性を検す るとともに,こ れ らに対す

る低感受性菌の発育状況か ら,こ れ ら3剤 間の交叉耐性

の有無を観察 して以下の成績を得た。① 未治療菌71株

の中には,Tb1で は0.5～10mcg/mlの 濃度幅の中で,

DATで は25～200(400)mcg/mlの 濃度幅の中で,種

々な程度の不完全耐性を示す ものが含 まれて い た。TH

感受性については,こ の傾向は顕著でなかつ た。②TH

とTb1,お よびTHとDAT間 の交叉耐性は とくに顕

著には認め られなかつたが,Tb1とDAT間 では 交叉

耐性の存在が推定 された。③DATの 臨床効果 に関 して

は,こ とに アジア地区にお いては,必 ず しも好 ましい成

績が得 られ ていな い。 これ に対 してはTb1低 感受性→

DAT低 感受性 を示す ものがかな り存在 してい る こ とを
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も考慮す る必要 があ るのではないか と思われ る。 この観

点か ら,未 治療菌についてTb1,DAT感 受 性 検査 は

興味が ある。

3.ProportionMethodに よるKM,TH,CSの 臨床

耐性 限界について(第2報)。 馬場治賢 ・吾妻洋(国

療 中野病)

〔目的〕 昨年にひ きつづ きKM,TH,CSの 臨床 耐性限界

を できるだけ正確かつ簡便化す るのが 目的で あ る。 〔方

法〕前 回述べ た誤差,耐 性菌感染 例を考慮 し,対 照の1

%以 上 の菌発生が臨床耐性限界 になる ようにす る こ と

を 目的 として 添加す る 薬剤濃度 を 種 々加減 した。 すな

わ ちKMは20mcg,30mcg,50mcgと しTHは10

mcg,15mcg,20mcg,CSは20mcg,25mcg,30mcg

と した。 〔成績 〕各薬剤濃度につ き未使 用者130～800例

であ る。KM20mcgで は20%以 上の菌発生 は100人

中7人,50mcgで は1%以 上の菌発生 は100人 中2

人 であ る。30mcgで は例数 なお 少 な い。THで は15

mcg,20mcgで1%以 上 の菌発生はそれぞれ100人 中

10人 お よび2人 であ る。CS20mcgで は30%以 上 が

100中5人,25mcgで は10%以 上が100人 中5人,
30mcgで は1%以 上 が100人 中3人 であ る

。 〔結論〕

以上 に よ り菌発生が対照 の1%以 上を耐性限界濃度 とす

る薬剤 濃度は,KMで は50mcgあ るいはそれ 以下,

THで は20mcgあ るいはそれ 以上,CSで は30mcg

あ るいはそれ以上 とな る。

4.二 次抗結核薬 の耐性 検査法と臨床的耐性 。伊藤忠

雄 ・亀崎華家 ・石黒早 苗 ・杉山育男(国 療神奈川)

二次抗結核 薬の耐性検査方 法の改善 と臨床的耐性 の基準

設定 な らびにル チ ン検査 としての簡易耐性検査 の確立 を

目的 として,次 の結果 を得た。結核菌検査 指針に準 じて

1%小 川培地 に よる耐性培地を 調 製 し,菌 量10-3mg

接種 の4週 判定 と菌量10"img接 種の3週 判定 と が最

も近似 せ る成績を示 した。野生 株におけ る各種二次抗結

核薬 に対す る感受性の程度お よび耐性 上昇の様相な どよ

り,1%小 川培地 ではKM,VM,CPMで はそれぞれ100

mcg,TH50mcg,CS40mcg,EB5mcg,Tb110mcg,

SF50mcg/mlが 一応の耐性 限界 と考え られ る。薬剤表

示濃度 は添加濃度で示 し,ま た 各剤臨 界濃度に よる・一段

階 法を簡易耐性検査 としてルチ ン化す べ きであろ う。

5.二 次薬耐性測定法.と くに直 立拡 散法を中心 と して

小 川政 敏(国 療東京病)

① 臨床的立場か ら耐性判定表示 法につい て 検討 した。

す なわち標準的な投薬法 で二 次薬を用いた場合に高い確

率で臨床的に 「有効であ る場 合」を感受性(S),「 無効な

場合」を耐性(R),そ の移行部 を耐 性の疑(D)に 分け

ることが できれぽ 実用 的 で あ る。 も し"S"で 臨床的

に無効 な らば その責任は菌でな く他の 因子 であるこ とを

示唆す る。 また測定法の誤差 を判定表示 法にお りこめれ

ば,真 の耐性 の変動 とみせかけの変動 を区別 で きるはず

であ る。② 直 立拡散法 と希釈法 を同一一の菌に ついて な

らび行 なつて比較 し,ま た未治療患者 よ り分離菌の耐性

分布(細 菌学 的耐性)を 測定 した。③ 以上の結果直立拡

散法 では10-3mgを 接種 した場合,(D)はKM(1,000

mc9)Disc使 用の場合,阻 止帯23～19mmの 部分に,

VM(500mcg)-27～23mm,CPM(500mcg)-25～20

mm,EB(25mcg)-40～30mm,TH(50mcg)30～20

mm,CS(100mcg)-30～20mmで,そ れ以上はS,そ

れ 以下はRで あつた。

6.肺 機能障害例の機能的予後一とくに経時的観察を中心にして

〔4月10日16時25分 ～17時55分 第2会 場 〕

座長 梅 田 博 道(東 医歯大大淵内科)

1.換 気機能 の年 齢的推移に関す る推計学的研 究 。三

藤 信 ・富 田友幸 ・田村文 彦 ・渡辺隆夫 ・横 山哲朗(慶

大内科)

呼吸器疾患その ものに由来す る換気機能障害 あるいは外

科的侵襲 その他の治療 に よ り修飾 された換気機能 障害の

経年的推移 を論 ずるためのbackgroundと もな るべ き

換気機能の年齢別 にみ た正常値を,わ れわれ の人間 ドッ

ク例について得 られ た成績 について論ず る。人間 ドック

におけ る被検者 を もつ て平均 的 日本人母集団 を代表 させ

ることの問題点 については十分の考慮 を加 えた うえで述

べ る。人間 ドックにおける全被 検例の うちか ら,常 識的

に健常 と判断 され た標 本集団お よび厳密に設定 され た基

準を満足す る正常 例の標本集団 とにつ いて ① 肺気量分

画,② 換気能 力,③ 運 動指数に関す る年齢別 にみた測

定値の平均値お よび5%危 険率 で の棄却 限界を算出 し

た。少な くとも2年 以上にわた る期間に くり返 し肺 機能

検 査を行なつた ものにつ き,そ の換気機能 の経年 変化を

検 討 し,こ れ らが上述 した正常 範囲内をおおむ ね推移す
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2・重症肺結 核に起因す る慢性肺性心 の 成立 過程 の経

時的 分析 北本 治 ・。小林 宏行(東 大医科学研)山 下英

秋(静 岡県立富士 見病)稲 垣忠子(桜 町病)

〔研究 目的〕肺 結核症 に 起因す る慢性肺性心(以 下肺 性

心)に ついて,そ の進展様式 を分析 し,か ついかな る段階

で これ を阻止すべ きかを知 る 目的 で本研究 を行なつた。

〔研究方 法〕心病理燥か ら肺性心 を規 定 し,非 肺性心群

と対比 しつつ臨床像を経時的 に観察 した。〔研究成績〕①

肺性心の病理像は,右 室肥大 像 よ りも右室優性像に これ

を求め るぺ きであ る。 ② 肺性 心群の 臨床像は高度進展

病変 低肺活量,右 心 負荷等 の長期継続が示 された。③

非肺性心群は心萎縮著 明な群 と剖検心に著変の ない群に

分け られ,後 者は肺性心 の完成 途上にて死亡 した群 とも

みな され る。〔結論〕原病 の治癒 とい う目的か らすれば,

少な くとも病理的に右 室優性 像を完成す る以前の段階 で

原病の積極的治療が必要 である と考え る。

3.肺 機能障害に基づ く心肺動 態諸量 の 変動(再 観察

例)に つい て 笹本浩 ・伊 賀六一 ・片山一一彦 ・大橋敏

之 ・広瀬元 ・関本敏雄 ・五 味建一 ・荻野孝徳 ・太 田保

世 ・半 田俊之介 ・大塚洋 久 ・。山 口隆久(慶 大内科)

慢性肺疾患の肺機能障害 に 基 づ く 肺不全(hypoxemia

and/orhypercapnia)お よび肺循環 障害の諸量の変動お

よび予後 との関連 な どについて考察す る。慢性肺性心お

よび非慢性肺性心(剖 検例)を,そ の経過お よび予後に

ついて比較考察す る とともに,2回 以上右心 カテ ーテル

法を施行 した臨床 例について,肺 循 環諸量,血 液ガ スな

どの変動 を観察 し,そ の意義 について考察す る。肺循環

諸量 と 「検査時 よ り死 亡 までの期間」すなわち予後 との

間には,と くに関連は認め られない。慢性肺疾患は死亡

に近い時期 で諸 種の誘因に よ り著明な肺不全への進行が

み られ るが,慢 性肺性心では と くにPaCO2の 上昇が著

明である。経 過中,肺 不全,心 不全を繰 り返す もの も多

く,心 不 全の発現 と肺高血圧,hypoxemiaな どが 関 連

す る傾 向が認め られ る。 これ らの因子に対 して年齢的な

差 異は とくに認め られない。

4.肺 結核外科療法後肺機能低下例の 予 後 に つ い て

佐藤孝次(国 療天竜荘)

肺結核外科療法後3～6カ 月の時点 で肺機能低下を認め

た67例vこ ついて遠隔時現況を調査 し・その うち49例 の

肺機能 と心電 図所見 を近接時 の成績 と比較 した。なお さ

らに2年 後 の成績 につ いても現在調査 中であ る。67例 の

現況は就労61例,未 就労1例 ・再入院2例 ・死亡3例

であ る。肺機能につ いては遠隔時 に増加す るもの と減少

す るものがみ られ,%VCは 増加19例 ・減少9例 ・不
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変21例 であ り,%MBCは それぞれ16例,13例,20例

であつ た。運動指数は大部分が40以 上 であつた。心電

図所見では6例 に不完全右脚 ブ ロックを認め,そ の1例

は肺性心 で入院 中である。そ のほかにQRSのnotching

を含む脚 ブ ロック様所見 を示す8例 を認めた。 この よう

に ノ(部分 の症例が一応就 労 しているが,一 部症例は肺機

能 や心電 図所見 が社 会復帰 後悪化 し右 心不全死1例 を経

験 してい るので,今 後定期的に機能検査を行ない,そ の

成績に よつて適切に指導す る必要があ る と考 える。

5.肺 結核手術例 の 機能的予後.と くに長期観察例 を

中 心 と して 。佐川弥之助 ・田中歳郎 ・甲斐隆義 ・

浅井 信明 ・安 田隆三郎 ・中川正清(京 大胸部研)

〔研究 目的〕肺機能か らみた肺結核外科 の 適応決定 にあ

たつては,従 来術前の肺機能 と術後 の早期 におけ る手術

予後 との関係が重視 され てお り,術 後長期間 を経 たのち

におけ る機能的予後は軽 ん じられ ている。 そ こでわれわ

れは本問題を と りあげ た。 〔研究方法〕各種 の 外科的療

1去が行なわれた肺結核患者250例 につい て,術 後1年 か

ら15年 にわたつて,経 時的に各種 の肺機能検査 を行な

い,肺 機能の推移を追求 した。検査項 目は,各 種 の換気

機能,拡 散能力,血 液 ガス,肺 血行力学的諸 値 お よび

EKG等 であ る。〔検査成績お よび結論〕閉塞性換気障害

や拡散障害については,高 年者では年齢的な経時的変化

がみ られ るが,若 年者では この よ うな変化は認め られ な

い。 他の肺機能検査成績については,高 年者において も

有意の変化は認め られない。以上の結果か ら,肺 結核外

科的療 法の適応判定にあたつては,在 来の よ うな肺機能

検査で十分であつて,術 後長期を経たのちにおけ る肺機

能障害を予測考慮す る必要はない。

6.肺 全切除後における肺機能の推移 と 予後について

古 谷幸雄 ・。菊地 敬一一・浜野三吾 ・奥井津二 ・岩崎三

生 ・加納保之(国 療村松晴嵐荘)

肺機能 障害例の機能 的予後を検討 するにさい して,私 ど

もは 外科治療 例を とりあげたが,背 景因子を可及的一定

にす るため,肺 全切除術施行例のみを対象 とし,そ の遠

隔成績を調査す るとともに,肺 機能の推移 と予後に関す

る検討を行なつた。 肺全切除後の肺機能の推移に関 して

ば,長 期間にわたる経 年変動を追求す る と,一定 の傾向で

徐 々に起 こつているこ とが知 られ た。 また肺全 切除 後の

肺機能の予後に関 しては,遠 隔時の成績 と就 労の関係を

調べ ると,一 般に残 存肺の過膨 張が必ず しも気腫性変化

に移行す るものでないこ と,種 々の機能障害が就 労に対

して支障にな ること等が知 られた。なお肺全切除後の胸

部X線 所見 と肺機能の関係についてば,残 存肺の過膨張

は対象症例の条件に よつて左右 され ること,追 加胸成術



50

は例外 な しに機能障害を助長す るこ と等が知 られ た。

7.肺 結 核の予後 と心肺機能 と の 関連 について 岡捨

己 ・白石晃 一郎 ・。安田忠彦 ・佐 々木晴邦 ・長井弘策 ・

大石恵美子 ・松田尭 ・陳海生(東 北大抗研)

肺結核 の治療 の最近の進歩は著 しい ものが あるが,肺 結

核に よる肺 お よび胸膜の変化,外 科的治療,合 併 症等に

よつ て起 こる心肺機能の低下は,治 療,予 後 お よび リハ

ピ リテーシ ・ソ等に多 くの問題 を残 してい る。 今回,わ

れわれ は肺機 能検査成績お よび心電 図所見 と,肺 結核の

予後 との関連 について追求 し,ま た手術適応 について も

検討 を加えたので報告す る。主 として当所 において,昭

和33～41年 の9年 間に入院加療 を行 ない,か つ 肺 機

能検査 を施行 した約500例 を対象 とした。 これ ら症例に

つい て,生 活能力面を主眼 とした ア ソケー トに よる予後

調査 を行なつた。予後調査 の結果 と入院時肺 機能検査成

績 との関連 を追求 し,そ の関連か ら,退 院後の経過年数

と作 業能力,外 科的適応等につい て考察を加えた。 こと

に いわ ゆる重 症難治肺結核の症 例については,心 肺機能

検査成 績 と肺 性心 との関係につい て検討 した。

8.肺 機 能障害例の機能的予 後.血 液ガス と 換気反応

を中心と して 。森山龍太郎 ・新 田澄 郎(東 北大抗研)

現今広 く用い られてい る肺機能 因子 の予測値 とい う概念

は,年 齢 が重要な要素 と して と りいれ られてお り,加 齢

に よる肺 機能減少は正常 とされ ているが,手 術の場合に

は生理 的な肺機能減少 も肺疾患 に よる減少 と同様に危険

性が あ り,肺 機能予備力 とい う観点 か らす ると,予 測値

に対す る%よ り体表面積 あた りの絶対値を とるべ きで

あ り,こ の よ うな立場 で肺機能不全 を伴 う重症肺結核患

者 の外科療法の適応拡大 を図つて きた。 われわれが過去

15年 間に手術予定患者に対 して右 心カテーテル法 を 施

行 した症例お よび低肺機能患者 の現在の心肺機能を知 る

た め来 院を求め,パ イテーラーに よる換気機能検査,心

電 図検査,空 気呼吸時,純 酸 素吸入時お よび5%炭 酸 ガ

ス吸 入時 の換気 と血液 ガス分 析を行なつた 成績 を 報 告

し,あ わせ て血液ガ スの変化に対す る換気反応態度につ

い ても述 べたい。

9.肺 結核の肺機能.A-aDO2を 中 心 に 。千田 嘉

博 ・水 谷宣 美(名 鉄病)伊 藤和 彦 ・岩倉盈 ・伊藤清隆

・服 部治郎 次 ・白井順三 ・杉浦義徳(名 大 日比野内科)

森 明(名 古屋 第一 日赤病)中 村有行(愛 知 県がんセ ン

ター病)長 谷川翠(名 古屋第二 日赤病)

肺結核 症の病巣部は換気お よび血 流が ともに遮 断 され肺

でのガス交換にはほ とん ど影響が ない とも考え られる。

しか し血 液ガス分析の成績はPaO2の 低下をみ る例が少

な くない。 本研究は本症 での低酸 素血 症の成因 を考察す

るため,肺 結 核症62例 で各種肺機 能,と くに空気呼吸

お よび02呼 吸時の血液 ガス分 析を行ない,こ れ ら諸成

績 を年 齢,胸 部X線 所見お よび 化療 前後の経時的変化 と

対比 して検討 した。結果 を総括す る と,肺 結 核 症 で は

PaO2は 胸部XP上 病巣 の拡 りが大 きい例で低下が著 し

い。PaO2は 加齢 とともに低下す るが,病 巣 の 大 きい例

ほ ど加齢の影響が と くに大 きい とは 言えない。本症での

PaO2低 下 のお よそ50%は 解剖学的 シャ ソ トの 影響に

よる と考え られ る。化学療 法開始後のPaO2の 変化は,

漸 次正常に近づ き,と くに解剖学 的シ ャソ トの影響は,

測定 した全例 で減少がみ られ た。 しか しPaO2の 上昇あ

るいは解剖学的 シ ャソ トの影響の減少の程度 と,X線 上

改善度の間には相関がみ られ なかつた。

7.肺 結核の内科的療法と外科的療法の境界

〔4月11日14時10分 ～15時40分 第1会 場 〕

座長 塩 沢 正 俊(結 核予防会保生園)

1化 学療法 の効 果よ りみた集合型乾酪巣 に 対する外

科療法 の適応 について 。河 目鍾治 ・藤 田真 之助(東

京逓信病)

被包乾酪巣 あ るいは線維乾酪巣 の集合型病巣 を有す る肺

結核70例 に対 し,平 均4年 間化学療 法を行 ない,そ の

経過 を学 研治療 目的達成度基準 に より判定 し,外 科療法

の適応 を検討 した。径1cm未 満 の小 乾酪 巣ない し被包

乾酪巣の集合型 の病 巣は化療 のみで治癒にいた るもの と

考え られ る。T2の 集合型では病巣安定にいた る ま で に

長期間を要す るが,悪 化 例は少な く,絶 対的 な外科療 法

の適応 とは考 え られ ない。浸潤,乾 酪各段階 の乾酪 巣が

集合 してい る型 では,経 過中悪化す る例 も比較 的多 く,ま

た長期間 の化療 に よる も目的達成度 皿B以 上 に達す る例

が少 ない こと より,外 科療 法の適応 とな るべ き例がかな



りある もの と考え られ る。経過 中の悪 化は化療 お よび経

過観 察の早期中断 と関係あ りと考 え られ る例 が多 く,病

巣安定 のために,集 合型乾酪 巣に対 しては少な くとも5

年 間の化学 療法継続が必要 と考 え られ る。

2.菌 陰性空洞,結 核腫 の病理的,臨 床的研究.と く

仁 外科療法の必要性 に つ い て 。小熊 吉男 ・佐藤瑞

枝 ・亀田和彦 ・岩井和郎(結 核f'防 会結研附属療)

化学療 法の 菩しい発展 と普及は,従 来の肺結核症に対す

る外科的療 法の適応に著 しい変革 を もた らし,中 で も菌

陰 性空洞お よび結核腫に対す る取 扱い方には種 々の論議

が なされ てい る。かか る観点か ら,当 所 において加療な

い しは経過 を観察 しえた症 例を対象 として,菌 陰性空洞

お よび結核 腫の内科的お よび外科 的成績を観察 し,あ わ

せ て病理学 的検討を試みた ので報 告す る。菌 陰性空洞の

悪 化率は,空 洞の 数,空洞壁 の性状,菌 陰性化に要す る時

日に よ り大 き く左右 され,空 洞壁が2mm以 下で単一 空

洞の場合にはその た部分が 開放性 治癒 を営み,ま たこれ

らの傾向は化療開始後3ヵ 月以内に菌陰 性化 した症例 に

多 くみ られ る。結核腫の悪 化率は比較的 低率であるが,

これ ら両病巣に対す る外 科的療 法後の悪 化率もきわめ て

低 率であ るので,菌 陰性持続期 間,空 洞壁 の性 状お よび

結核 腫の大 きさ等を考慮 して,外 科的療法 を実施すべ き

である。

3.肺 結核外科的療法の適応 の下 の 限界付近にあ る症

例 に対す る手術の検討 。寺松孝 ・山崎昇 ・人見茂樹 ・

石 井昌生 ・呉海龍 ・浅井信昭(京 ノ(胸部研)

〔研究 目的〕肺結核外科的療法 の 適応の下の限界付近に

ある1巨症例に対す る手術術式や,手 術手技について検討

す る ことを主 目的 とす る。〔研究方法〕われわれは従来,

肺 機能か らす る手術適応の限界を,術 前の%VCと 一一

秒 率 との積が2,400の あた りにあ るもの として きた。 そ

こで,こ の術前値が3,000以 下2,400以 上の もの20例,

2,400以 下の もの25例,計45例 におけ る手術術式 や手

術成績 享について 検 討 し た。 〔研究成績な らびに結 論〕

手 術成 績や肺機能に及ぼす手術侵襲程度か らみて,こ れ

らの症例では,肺 切除術の施行にあたつては慎 重な考慮

を要 し,空 洞 切開術や軽い胸廓成形術な どを主 として試

み るべ きであ る。 その さい,下 葉の機能を残 すために,

肺縫 縮な る手術操作を活用 し,肋 骨切除は第】v肋骨 まで

に とどめ ることが望 ましい。 この ようにす る こ とに よ

り,適 応の下の限界を若干拡大 しても よい ようであ る。

4.菌 陰性空洞例 の 外科 治療成績 加納 保之 一奥井津

二 ・岩崎三生 ・岡本亨 吉 ・渡辺定友 ・小泉雄一・・古谷

幸雄 ・菊地敬一 ・。浜野三吾(国 療村松晴嵐荘)

結 核 性空 洞の開放性治癒 の臨床的判定はい まだに困難で

51

あ るが,長 期問排 菌陰性を持続す る空洞 においては,そ

の可能性 も期待 しうる。 しか し単にX線 上空洞 を有 し,

あ る期間菌が停止 した場rr,そ れ らすべて を菌陰性空 洞

と定義す ることは薄壁空洞か ら濃縮空洞あ るいは結核腫

の洞化例 までを含み うる。 したがつて内科的治療 と外科

的治療 との選択が行なわ れ るべき対象は,菌 陰性薄壁空

洞であ り,よ り広範囲な菌陰性空洞を対 敦とす ることは

適当でない と考え られ る。 自験 外科治療 例において胸成

術例中の菌陰性空洞は37例,う ち16例 は薄 壁空洞であ

り,転 帰 は非結 核死2,再 発1で 他は就労 中である。 ま

た菌陰性空洞 に 対する肺 切除は42例,う ち5例 が薄壁

空洞 である。気管支痩3例(7%)を 認めた が 現在全 例

就 労中であ り,再 発例は ない。 またわれわれは空洞鏡

洞 内気管支造 影剤流 入,造 影後の排菌検査等 を指標 と し

て経過 を観察中の菌陰性薄壁空洞例の予後 もあわせて検

討 したい。

5.肺 結核の内科的療法と外科療法 の 境界 相沢春海

(ノ、阪府立羽曳野病)

肺結核患者で外科療法の絶対 的あるいは相対的適応 と考

え られ る有空 洞な らびに有結核腫症 例の退 院後の遠隔成

績を調査 し,入 院中6カ 月以上 その形状,大 きさが不 変

の菌陰性空洞症 例 と結 核腫 あるいは遺 残乾酪 巣を有す る

症 例 とについ て病巣の性状,菌 陰性持続期 間等 の諸 条件

別にその後の経過 との関連性を検討 した。調査対 象は昭

和28年6月 ～38年12月 末に当院 を退院 した肺結核患

者4,267例 と昭和39年9月 ～41年8月 末に退院 した肺

結 核患者840例 であ る。対象症 例は可及的来院せ しめ て

直按 検診 を行 なつた。昭和28年 ～38年 の入院患者の直

接検診率は78・O%oで あ り,退 院7年 後の全症 例の累積

悪化率は27・7%で あつた。退院時有空洞809症 例の7

年後の悪化率は59・O%oで あ り,そ の うち菌陽性 な らび

に菌陰性空洞例 の悪化率はそれぞれ81・7%,46.5%で

あつた。 この うちで非薄化空洞を もつ ものか らの悪化率

は低 く,非 薄化a症 例の悪化率は10.0%で あつた。 ま

た結核腫396コ の悪化率ぱ14.5%で あ り,直 径2cm

以下の ものか らの悪化率は10.1%と 低 く,2cm以 下

の遺 残病巣か らの悪 化 も低率であつた。

6.背 景因子の類似 した手術例 と非手術例 の 予後の比

較 。堀田釘 一・神間博 ・肥 田野滋(県 立尾張病)松

本光雄(県 立愛知病)山 本正彦 ・中村 宏雄(名 大 日比

野内科)

東 海地 方の2つ の療養所 に昭和30年 ～36年 に入院 した

肺結核患 者についてア ンケー ト調査(回 収 率65%)を 行

ない,backgroundfactorの 類似 した 手術群 と非手術

群の予後を調査 した。 すなわち無空洞例,空 洞例(非 硬化
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壁 空洞 ・硬化壁空洞)に ついて,年 齢,入 院前化療期 間,

NTAに よる術前病型,排 菌 状態の比較的 よ く類 似 した

手術例 と非手術 例について,入 院 よ り仕事 を始 めるまで

の期間,悪 化 お よび合併症の率,Hugh-JoneSに よる呼

吸困難度 について比較 した。無空洞例 については入院 よ

り仕事 を始 めるまでの期間,悪 化+合 併症,死 亡は両群

ほぼ等 し く,呼 吸困難は手術例が劣つ た。術前非 硬化壁

空洞例 では これ らの因子に両群の間 で差 がみ られ ず,硬

化壁排菌例 では非 手術例は手術例に比 して仕事 を始め る

までの期間が著 しく劣つた。

7.肺 結核 のいわゆる浄化治癒につ いて(第2報)浄

化治癒巣 の感染 について 。熊 谷謙二 ・佐藤武機(国

病東京第二)

昭和30年 ～42年 の12年 間に観察 しえた浄 化空洞が45

例 ある。 その うち33例 は,X線 写真 その他か ら判定 し

た。1例 は空洞鏡 を用いて空洞内壁を観察 し確認 した。

また11例 は切 除肺 について確証 した。 この浄化空 洞ば

感染 を起 こす こ とがない と考え られてい るが,私 は この

45例 の うち6例 の感染例を認めた。3例 は浄化空洞 その

ものに感染 を起 こ し,3例 は空洞を含めて肺炎様の病変

をひ き起 こした。 した がつて浄化空洞の予後は慎重に長

期にわたつ て観 察を要 する もの と考え る。

8.耐 性例の外科療法ことに術式の選択

〔4月11日10時25分 ～11時25分 第2会 場 〕

座長 加 納 保 之(国 療村松晴嵐荘)

1.耐 性例に対す る外科療法 の成績 と 術式選択に関す

る再検討(療 研 外 科 療 法科 会)加 納保之 ・。塩沢正

俊 ・赤倉一郎 ・綿貫重雄 ・浅 井末得 ・小熊 吉男 ・宮下

脩

排菌 ・耐性例 の治療成績 や術 式選 択に再検討を加え,外

科療 法の向上に資そ うと した。昭和36年 ～39年 に療研

傘 下の50施 設で手術 した7,951例 を対 象に して,術 前

背 景因子別の成績,背 景 因子 の影響 力分析,類 似症例群

における術式別の成績比較 な どを行 なつた。 治療 成績は

陰 性例→陽性感性例→陽性耐性 有感性 剤例→陽性耐性無

感性剤例の順に有意差 をもつ て低下す る。 また多量排菌

例の成績は 明 らかに少量排菌 例のそれ よ りも劣 り,こ の

事 実は ことに耐性例 で著 明に うかがえる。多量 排菌,低%

VC,低%FEV1 .oの 占め る割合 が前述順 位 と逆 順位を

とつてお り,こ れがかか る差 を生 んだ主な原因 と考え ら

れ る。 術式別成績は全切以外切除→胸成 ÷全切 となる。

この関係は多量排菌例,こ とに耐性 例で よく認 め られ る

が,少 量排菌例 では 明 らか でない。 以上 の事実 か ら,耐

性 例の外科療法 では術前におけ る菌陰性化,菌 減少を計

るこ とを もつて第一義 とし,つ い で術式 の選択 に留意す

るこ とが重 要 といえ る。

2.耐 性例 の外科療法におけ る問題点 。安淵義 男 ・永

井彰 ・佐藤 新太郎 ・大田 正久(国 療紫香楽 園)寺 松

孝 ・人見滋樹 ・山崎昇 ・呉海龍 ・石井昌生(京 大胸部

研)小 林君美 ・井上律子 ・加藤康 夫 ・船津武志(国 療

日野荘)山 下政 行 ・山本博昭(京 都桂病)磯 部喜博

(国療京都)

京大胸 部研お よび関係施設におけ る肺結核手術例 の うち,

昭和32年4月 以降10年 間の症例,19,971例 を対 象

として,薬 剤 耐性の有無 と,合 併症発生 との関係 につい

て調査 した結果,以 下の成績を得た。①SM耐 性 例 に

対す るKM使 用下手術施行例は,年 次 とともに増加 し,

昭和36年 以降 では全 手術例の33.6%に 達 してい る。②

全症例 の合併症発 生率は,SM使 用群 で4%,KM使 用

群 で10%で あ る。③ 術 前菌 陽性群のみにおけ る直達療

法後 の合併 症発生率は,SM使 用群 で4%,SM耐 性KM

感性群 で13%,SM,KMと もに耐性 例に,KMま たは.

SMを 使 用 して手術 した群では16%で あ る。 ④ 耐 性

例 に対す る術式別 合併症発生率は,葉 切,全 切群 に一番

低 く,部 切,複 合,区 切手術群に高い。以上,術 後 合併

症 の発来は,耐 性菌にのみ帰すべ きでな く,手 術術式の

選択,そ の他 とも密接 な関係を もつてい る。

3.耐 性排菌例 に対する外科療法 加納保之 ・。奥 井津

二 ・浜野三吾 ・照 沼毅陽 ・古谷幸雄 ・菊地敬一・・柳沢

正弘 ・石邦輔(国 療 村松晴嵐荘)

〔目的〕長期化療 に抗 し排 菌を持続す る症例は,そ の 病

態 の複雑性 のために,外 科療 法を施行す るのに多 くの不

利 な条件 を伴つ てい る。肺 切除術においては合 併症 発生

が多 く,耐 性例 を適応 か ら外す傾向があ る。われわれ は

耐性例に こそ積極的適応 を考慮すべ きであ る と考 え,そ

の成績を検討 し報告す る。 〔方法〕手術時に排菌 の あつ

た症例500を 対象 として,術 前,術 後の化療 を中心 に術

式別に成績を検討す る。 〔成績〕 耐性例は一般 に 複雑 な

病 状を有 し,肺 切除術 におい ては合併症が多発す るが.
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外科技術的に防止 しうる可能性があ る。再発の原因は残

存病巣の増悪 に よる ものが多い。手術時には2剤 以上 の

感 性剤 の使 用が望 ましい。 〔結論〕外科療 法 の適応 を本

質 的に制 約す る因子は病巣 の拡 りとその複雑性であ り,

機 能 とともに予後に影響 を与 える重要因子 として指摘 し

うる。 耐性はその成績 を低 下させ る因子であ るが,外 科

技術的に合併症 を防止 し,成 績を向上 させ うる可能性が

.ある。

4.耐 性例 の外科 療法 ことに術式の選択 。大 田満夫 ・

乗松 克政 ・水 原 博之 ・篠 田厚 ・吉 田 猛郎 ・広 田 暢雄

(九大胸 研)

肺 結核に対す る切除術後 の合併症 発生 に最 も大 きな影響

を与え るものは,術 前3カ 月間の排 菌の有無で,耐 性度

の 高低は統計的 な有 意の差 までを示 さなかつた。感性剤

の併用は,耐 性 例切除術後の合併症 をあ る程度低下せ し

め た。切除標 本の病巣 よ り菌培養す ると,排 菌(一)例 で

も耐性 が6～9カ 月ころよ り生 じ始め,排 菌例では さら

・に早い。 切除標本 よ り気管支断端 を検索す ると,感 性剤

1によ り術前3カ 月菌陰性例 では断端に非特異性炎症を認

め るのみ だが,排 菌 の止 ま らぬ 例では なお結核性炎症 を

認 め ることが多 い。 したがつ て耐性非排菌例は普通 の肺

切 除術 でよ く,耐 性排 菌例では感性剤(こ とにEB)を

強 力に使 つて菌陰転化 後3カ 月での肺 切が望 ましい。 も

し陰転化 のない ときは,感 性剤使用 後3～6カ 月の間に

広 範囲に切除す るか,肺 機能低 下例では空切をす る。多

量 排菌の続 く場 合は空 切をまず行ない,菌 陰転化 を図つ

たの ち,肺 機能に応 じて肺 切除あるいは筋 充を行 な う。

この方針でわれ われ は気管支痩の発生 をきわめ て減少 さ

せ,晩 期気管支痩を認めない好成績を得た。

5.耐 性例に対する骨膜外パラフ ィン充填術 。石 田卓

也 ・西村進 ・安倍十三夫 ・笹出千秋(道 立釧路療)

当所 で他の虚脱療法に優先 して施行 してい る骨膜 外充 填

術は現在 までに120例 に達す るが,そ の うち術後1年 以

上 を経過 した88例 について,術 前耐性 の有 無について

区別 し,術 後 の成績 を検討 した。術後 の菌陰性 率は,一

次抗結核薬 に対 し,完 全耐性群 が67%,不 完全耐性,

未耐性,排 菌陰性群は いずれ も100%で あ る。学 研分類

ては線維 乾酪型89%,重 症混合型60%で,空 洞型では

硬化輪状空洞85%,硬 化 多房空 洞75%の 菌陰性率で,

その他は100%の 改善をみた。 ① 本法ば手術侵襲の最

も少ない虚脱療法であ るので,耐 性例を含めた重症肺結

核に対 し,従 来の虚脱療法に比べ て,よ り目的に沿つ た

十 分な虚脱 を得 ることがで きるの で,菌 陰性率 も高 い。

② 術後成績は感性薬剤 の種類 と数に左右 され る。
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化学療法の基礎実験(演 題101～106)

〔4月9日11時10分 ～12時10分 第1会 場 〕

座長 福 原 徳 光(東 大医科研)

101.INH間 欠療法 の研 究 。岡 捨己 ・今野 淳 ・佐藤

秀 男 ・宮 野文 子(東 北大抗研)

種 々濃度INH含 有[Dubosalbuminliquidmediaに

INH感 性H37Rvを 接種 し,そ の まま培養継続 する もの

と,濃 度を維持す るため,INHを 毎週追加す る もの とに

分け,菌 の発育状態を観察 した。7週 目に直立 拡散法に

よ り培養 濾液中INHの 定量 を行 なつ た。継続 培養 では

H37Rvlmg接 種で5mcg/ml,0.01mgi接 種で1mcg/

rnlで 発育 が阻止されたが,7週 後 の 培 養濾液 中INH

は 証 明で きなかつた。INH追 加 群 で は,1mg接 種,

0.01mg接 種 とも0.1mcg/mlで 発育が阻止 され,INH

も7週 後培養濾液中 に静菌 作用 を示す 程度に 証 明 さ れ

た。invivoINH間 欠投与 の効果をみ るため,実 験結核

マ ウスに,感 染後5日 目よ りINHに よる治療 を行 ない

43日 目に屠殺,肺 病変 の肉眼的変化,脾 重量 な どを比

較 した。す なわ ちINHlmg週2回 群は,INHO・5mg

毎 日2回 投与群,INHlmg週2回 群 と効果 に有意義 な

差が な く,INHを 適 当量 用いれ ぽINH間 欠療 法 も効果

を望み うる方法 といえる。

102.マ ウス実験結 核症 に お け るSM,PAS,INH,

KM,EB,THの3～6者 併用化学 療法について(第

2報)。 足立達(北 里研附 属病)小 川辰 次(北 里研)

〔目的〕化療の強化 に より初 回治療 の効果 を 上 げ うるか

ど うか とい う問題 を追 求す るため,前 報に続 きマ ウス実

験 結核症 で2者(SM,PAS),3者(SM・PAS・INH),

4者(3者,KM),5者(3者 ・KM・EB)・6者(3者 ・

KM,EB,TH)併 用化療 を比較 検討 した。 〔研究 方法〕第

皿実験:dd系 マウス(体 重219余,♀)96匹 にH37Rv

株0.1mg静 注感染 し,翌 日よ り対照・2・3・4,5・6者

こ々分け皮下 注射 で1日 量SMO・4,PAS4・0,INHO・1・

KMO.8,EBO.5,THO・2mg(人 化療 相当量)を 投 与・10

週 目に感染 強化のため同株菌O・5mgを 追加接種・ これ

よ りさ らに50週 間 治療 した。 第N実 験:同 系 マウス163

匹 を第皿実験 と同様に群別,同 株0・1mg接 種・1週 後

よ り1日 量 第 皿実験 の3倍 量 の化療剤 を 投与 した。 〔結

果〕体重,脾 重,臓 器所 見,肺 の結核菌定量培養成績 よ り

みて3者 は2者 よ り明 らか に有効であ るが,4,5,6者 は

3者 よ りと くに著 しく有効 では なかつた。 〔結論〕前 回

と今回の実験 よ りみて,4,5,6者 併用化療は3者 に比

しと くにす ぐれた もの では なかつた。

103.RifamycinAMPの 抗結核 作用 に 関 す る研究

堂野前維摩郷 ・立花暉夫(大 阪府立病)山 本和男 ・。井

上幾之進 ・桜井宏(大 阪府立羽曳野病)

RifamycinAMP(以 下R-AMP)はstreptomyces

mediterraneiか ら分離 されたsemisyntheticantibiotic

で,RifamycinSVの 誘導体 であ る。保存結核菌H37Rv

株,黒 野株お よびRavene1株,患 者分離株24株 に対す

る抗菌力は,Dubos液 体培地 で は0.05～0.1mcg/ml,

Kirchner半 流動培地 で は0.1～0.75mcg/mlで あ つ

た。 小川培地 ではH37Rv株 お よび黒野 株 と も10mc9/

mlで も完全発育阻 止をみ なかつたが,患 者分離株 で は

5～10mcg/mlで 発育阻止 をみ た。 なお 従来 の 各種抗結

核薬 との間に交叉耐性を認めなかつた。 また試験 管内に

お いては,R-AMPとCPM,EB,INH,PAS,KM,TH,

CS,VMと の間には著 明な併用効果は 認めがたかつた。

マウスの実験的結核症 に対す る延 命効 果 よ りみ たR-

AMPの 治療効果は,10mcg/9内 服,注 射 ともにSM

10mcg/9,INHlmcg/9の 注射 よりもす ぐれ て い た。

R-AMPはinvitroお よびinvivoの 実験成績 か らみ

て,か な り強 力な一新抗結核薬 である と考 え られ る。

104.新 抗 生物質Tuberactinの 実験的 抗結核性に関

する検討 。小 関勇一 ・岡本茂 広 ・金井 興美 ・室橋豊

穂(国 立予研)

東 洋醸 造(株)研 究 部で開発 され つつある水溶性塩 基性

ペプチ ドTuberactin(TU)に ついて,試 験 管内お よび

マ ウス実験 結核 症における抗結核性を検討 した。 〔実 験

方法〕人型H37Rv株 お よびその薬剤 耐性菌7株 に 対す

るTUお よび対照薬剤6種 の試験管 内発育阻止 作 用 を

キル ヒナ ー半流動培地で比較 した。 またdd系Sマ ウス

をH37Rvlmgで 静 注感染 し,感 染3日 後 か ら3週 間
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TU,KM,VMの 皮下注射に よる投与 を行 ない,治 療効

果 を判定 した。 〔成績〕CPTU塩 酸塩 の試験管 内結核菌

発育阻 止力はVMに ほぼ等 し く,中 等度 であ る。 ② 交

叉耐性 の面でTUはVMと きわめて密接な相 関を示 し

た。③ マ ウス実験結核症 に対 するTUの 治療効果 は,

延命効 果お よび肺重量 に関す る解析結果か らみて満 足す

べ き もの と考え られ る。

105.実 験結核症に おける新抗結核剤Triculamineお

よび その誘導体 の 治療効果 馬場 治賢 ・o吾妻洋 ・田

島洋(国 療 中野病)

〔研究 目的〕新 抗結核薬Triculamine(以 下TR)と そ

の誘導体Triculamine・ 一一N一メタ ソスルホ ン酸 ソーダ(TR

-Mと 略)の 効果判定のた めに,マ ウ ス の 実 験結核症

で,SM,EB,INHの 各種抗結核薬 を対照 に して 治療効

果 の比較検討 を行 なつた。 〔研究方 法〕dd系 マ ウ ス の

尾 静脈にH37Rv株 菌液 を接 種,1週 後 に 治療 開始 し,

週6日 間投薬,4週 間治療 後屠殺 して,肺 の生菌 数を測

定 した。治療薬剤 はINH,EB(経 口),SM,TR,TR-

M(筋 注)で マ ウス1群10匹 ずつ で施 行 した。判定方

法 としては,肺0.1gの 生 菌数のほか に,比 肺 重,肉

眼 病 変 に つ い て も算 出 して,相 互 の 相 関 を検 討 した 。〔研

究 成 績 な らび に 結 論 〕 以 上 の実 験 で,臨 床 上 の 常 用量 で

はINHが 最 もよ く,TH,EB,SMの 順 でTR,TR-M

の 治療 効 果 は や や 劣 る成 績 を示 した 。 比 肺 重 と生 菌 数 と

は,だ い た い 相 関 す る成 績 を示 した 。

106.Triculamineの 抗 結 核 作 用 岡 捨 己 ・今 野 淳 ・

。佐 藤 和 男 ・佐 藤 秀 雄 ・宮 野 文 子(東 北 大 抗 研)

Triculamineの 抗 結 核 作用 を み るた め に,invitroで

はDubosalbuminliquidmediaにTriculamineを

各 段 階 濃 度 に 溶 か し,結 核 菌 の発 育 阻 止 濃 度 を み た 。 使

用 株 はH37Rv-S,-SM-R(1,000mcg),一.INH.R(200

mcg),-KM-R(900mcg),-TH-R(250mcg),-CS-R

(150mcg),-EB-R(200mcg),-CPM-R(1,000mcg)で,

接 種 菌 量 は0.01mgで あ る。 判 定 は2～4週 に 行 な つ

た 。 そ の 結 果,Triculamineは,使 用 菌7.5mcg/mlで

発 育 を 阻 止 され た。invivoで は,dd系 マ ウス に尾 静脈

よ りH37Rvを1mg接 種 し,感 染 後5日 目 よ りTric-

ulamineO.1mg,0.5mgで 治 療 し,4週 目に屠 殺,肺

病 変 を 肉 眼 的 に 観 察 した 。 しか しinvivoで は,治 療 効

果 が 認 め られ な か つ た 。

化 学 療 法一1(演 題107～111)

〔4月9日12時10分 ～13時 第1会 場 〕

座長 河 盛 勇 造(国 病泉北)

107.非 ステ ロイ ド系消 炎剤 の 併用に よる肺結核化学

療 法の強化に関す る研究(第1報)実 験的モ ルモ ッ ト

結核 症に及ぼすOxyphenbutazoneの 影響 立 野 誠

吾 ・佐藤 敏行 ・北本多希幸 ・桜 田肇 ・高木康夫(札 医

大 呼吸器)。 伊藤進(留 萌市 立病)

① 実験 動物 として体重350g前 後 の モル モ ッ ト30匹

を用 いた。 動物は山村氏 の空洞 作製法に 準 じて,H37Rv

死菌 にて2回 感作後,二 次抗 原を肺 内注入 し病巣 を作製

した。 動物 はOxyPhenbutazone投 与 群(40mg/kgを

毎 日,6週 間経 口投与)と 対照群 に分け飼育 し,1週 ご

とに各2匹 ずつ撲殺 し,ホ ルマ リン固定 後,肉 眼的観察

を行 ない組織標 本を作製 し鏡検 した。 ② 実験成績 肉

眼的所見は両群 に著変を認め ないが,組 織学 的にはすで

に2～4週 に出現 す る類上皮細胞は薬物使 用群 で よ り萎

縮性 であ り,ま た類上 皮細胞層の細網線維形成 能 も著 し

く弱い。4～7週 の類上 皮細胞層外側の リソパ球,形 質

細胞反応に生 じて くる膠 原線維層の発達 には両 群間に大

きな差は ないが,類 上 皮細胞層 内膠原線維 の侵入の程度

は薬物使用群 で著 しく弱かつた。周局炎 は全 経過を通 じ

て薬物使用群 において著 し く弱かつた。 ③ 結 論:Oxy-

phenbutazoneは 結核 結節の形成遅延 と 消炎 作用 とに よ

り結核病巣の吸収修復 を促 進す る もの と考 え られ る。

108.非 ステロ イ ド系消炎剤 の 併 用による肺結核化学

療法の強化に 関する研究(第2報)肺 結 核症に対す るb

Oxyphenbutazone併 用 療 法 の 臨 床的検討 立野誠

吾 ・佐藤敏行 ・北本 多希幸 ・桜 田肇 ・高木康 夫(札 医

大呼吸器)。 伊藤 進(留 萌市立病)

〔対 象患者〕第1群 として初回治療 で3者 併用者105例,

第2群 として初 回 治 療 で3者 併 用+Oxyphenbutazone

使 用者60例,第3群 と し て 既治療 で3者 併用+Oxy-

phenbutazone使 用者14例 の計179例 であ る。前述 の治

療6カ 月後,排 菌 とX線 写真所 見 とか ら治療効果 を比較

検討 した。 治療効果の判定は学 研分類の基準に よつ た。

一方
,第2群 の うち15例 につ きAcutephasereactants



57

の消長に及ぼすOxyphenbutazoneの 影響につ き検索 し

た。 〔実験成績〕第1,2群 ともに非硬化性病巣 に 対す

る改善率は高い。 とくに第2群 においてす ぐれてお り,

第1群 では治癒の遅延 が認め られ る。 しか し硬化性病巣

に対 しては,あ ま り効果 は期 待で きなかつた。第3群 で

も非硬化性病巣 に対す る効果は第2群 と同程 度 で あ る

が,硬 化性病巣 に対 してはほ とん ど影響を及ぼ さない。

肺結核症におけ るAcutephasereactantsの 消 長は,

Oxyphenbutazoneの 併用に よ り著 しい改善 を示す。

109.菌 陰性空洞 や結核 腫を有す る症例 に対 す る グ リ

チル リチ ンと化学 療法の併用効果 に つ い て 小松知

爾 ・。青木幸平(明 石逓 信病)安 田俊吉 ・菅原精博(広

野高原病)

菌陰性化空洞や結核腫様 陰影が,一 連の化学療法終 了後

に残存 してい る場合,そ の遠 隔成績は再発率20%と あ

ま りよくない。一方,同 様な症例の肺切除術の遠隔成績

は98%と かな りす ぐれ てい る。 しか しこの よ うな症例

に対 して,種 々な理 由に よつて外科的療法を行 ないえな

い場合があ る。われわれ は,寺 松 らの提唱 した「グ リチル

リチ ソ」 と化学療 法の 併用療 法を,上 述の よ うな症例 に

試みて,約60%に 外科的療法を行なわずに治療 目的を

達 し うることを知つた。 また併用療法の間に,各 種の理

由か ら肺切除術 を行 なつて得た30例 の切除肺について

病理組織学的検索 を行 ない 「グ リチル リチ ン」 と化学療

法剤の併用は,病 巣 の吸収癩 痕化を促進す ることを明 ら

かに しえた。 これ ら の 所 見か ら,「グ リチル リチ ン」 と

化学療法の併用 は,外 科的療 法を考慮す るに先立つて試

み られて しか るべ き方法であ ると考 えてい る。

110.肺 洗 悠法によ る結核腫 の 治療 野 村繁雄 ・宮城

征四郎 ・o木野稔 也 ・辻周介(京 大胸部研)

肺結核の治療 方法は,強 力な化学療法剤の出現に よ り,

往年 に比 し著 しい変 貌を とげて きた ものの,な お内科的

治療 には長 い月 日を要す るものが多い。結核腫の治療 も

その一一つ で抗結核 薬に よる内科的治療法に抵抗す る点,

安定 した と思われ る結核 腫か らの再燃 のみ られ る 点 な

ど,そ の処 置お よび予 後に関 してなお内科医の頭 を痛め

る問題 の一 つである。 われわれ は最 近結核 腫の内科的治

療 を 目的 として,メ トラ ゾソデを経 気道的に病巣の存在

す る区域 気管支 に挿 入 し,こ れを 通 じ て 蛋 白融解酵素

(キモプシ ン)お よび抗結核 薬(ヒ ドラジ ド)を 局所的

に注入,洗 瀞を繰 り返す ことに よ り,10例 の うち4例

において結核腫の空洞化に成功 し,化 学療 法お よび 人工

気胸術を併用 して治癒せ しめ えた。空洞化不成功例 にお

いて も危惧すべ き合併症は認め られず,陰 影の縮小す る

ものが多 く認め られ,蛋 白融解酵素お よび抗結核薬の注

入,洗 灘療法は結核腫に対 して一度は試みてみ るぺ き手

段であ ると思われ る。

111.INH耐 性患 者にINHを 使用 す る意義の検討

。岡捨己 ・今野淳 ・佐藤秀雄 ・宮野文子(東 北大抗研)

INH耐 性患者にINHを 使用す る意義を明 らかにす る 目

的で以下の ごとく実験をすすめた。INH耐 性患 者 の 喀

疾 中の耐性菌のpopulationを 知 るため,培 養前 に喀疾

をH202で 処置 し,population中 のINH耐 性菌を殺菌

し,H202未 処 置の培養成績 と比較 す ることに よ り,患

者喀疾 中のINH耐 性 菌の割合(逆 に感性菌の割合)を

求 めた。観 察の対 象 とした患 者13名 はINHを 含めて現

行抗結核薬 にす べて耐性 を示 し,か つINHを 加えて も

効果 のみ られ なかつ た例である。 前処置 に 必要なH202

濃度,作 用時 間を決定す るための予備実験 の結果,INH

耐性菌は5%H20,を30分 以上 作用 させる ことに よ り

殺菌 され た。 この 条伴下 で,種 々の濃 度に希釈 した患 者

喀疾のH202処 置 と未処 置の もの の培養成績 を比較す る

と,多 くの患者(11/13)でH202処 置 後,集 落発生 を

みなかつた。 この こ とか ら,こ れ らの例 では 全popula-

tionがINH耐 性を示 してい る と考 え られ る。 したがつ

て多剤耐性患者でINHに も耐性であ る場合,INHを 使

用 して も有効 とは考 えられない。

化 学 療 法一 皿(演 題112～116)

〔4月9日14時 ～14時50分 第1会 場〕

座長 馬 場 治 賢(国 療中野病)

112.難 治肺結核に対するEB・VM・INHの 治 療 効

果につい て 箴島四郎 ・原耕平 ・中野 正心 ・牧 山弘孝 ・
。北原康 平(長 崎大箴 島内科)

〔研究 目的 な らびに方 法〕SM・INHに 耐性を有 し,か つ

KM・CS・THの3者 併用療 法に よつて菌陰性化に失敗 し

た難治肺 結核25例 に,EB・VM・INHの3老 併用に よる
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い わゆ る三次的化療 を1年 間行ない,そ の治療 効果 を検

討 した。 〔研究成績〕 喀疾中結核菌 に対す る 効果は,培

養陰性化 率3カ 月32%,6カ 月16.6%,12カ 月12・5

%oで あつた。 胸部X線 の改善は,当 然の ことなが ら軽微

で あつた。危惧 された視 力障 害,聴 力障害お よび腎障害

な どの副作用は1例 も認 め られ なかつた。 〔結論〕難 治

肺 結核に対す る背 景因子は複雑なため,治 療効果 を一概

に 論ず るこ とは 困難 であるが,上 記の よ うな症 例につい

てはEB,VM,INHの 組 合せ に よる治療効果 はあ ま り期

待が もてないのではないか と思われた。 しか しなが ら2

～3カ 月後 の排菌陰性化お よび減 少時において他のなん

らか の化療 方式への転換,ま た は適応 があれば外科的療

法 を行 なつてみ ることも,今 後残 され た方策 か と 考 え

た。

113.難 治肺結核症 に対するEB,CPMの 臨 床 成績

。長尾貞雄 ・本 田祐 ・三 好静香 ・土屋昭一 ・吉武洋 海 ・

北 錬平(久 我 山病)

=長期 にわた る化学療 法に抵抗す る難治肺結核症58例 に

EBを 含 む3剤 併用に よる再 治療 を6ヵ 月以上 行 ない,

その治療成績 お よび副作用等 につ き検討 を 試 み た。EB

を中心 としてCPM,KM,TH等 の併用 による菌陰性化

率 は約50%で あ る。 この菌 の陰 性化率を病型,既 往の

治療,菌 の耐性獲得状況 に よつて比較す る と,①X線 所

見 か らの治療効果 の予 想は困難 ② 治療 開始直前 の 耐

性 状況は菌陰性化 率を大 き く左右 し,3剤 感 性例での陰

性化率は80%o以 上であ り,1剤 のみ感性 例では25%に

す ぎず,2剤 感性剤ではその 中間に位 置す る。 この よ う

な症 例群 につ きEB耐 性の推移,感 性 剤少数で菌陰性化

した例につ き個 々に検討 を加え,さ らに副作用等 につ き

観 察を行なつた。

114.重 症肺結核 患者に対す るEBの 使用経験 関 ロ

ー雄 ・。鹿 内健 吉 ・笠原親太郎(聖 隷病)

重 症肺結核患 者に対 しEBを 中心 とした化学療 法を行な

い,主 として 喀疾 培養成績につ いて,次 の結 論を得た。

EB服 用後6カ 月以上 喀疾 培養成績の 得 られた39名 に

つ いて,① 排菌 状況:@無 効例,菌 陰性化 しない者14

例(35.8%),⑤3カ 月以上 培養(一),時 折間欠的 に微

量 排菌のあ る 者5例(12・8%),◎ 塗 抹(十),培 養

(一),3例(7.7%),④ 著効例,6カ 月以上培養(一),

17例(43・6%)。 ② 罹病年数 と排菌状況:罹 病10年 以

上の長期持続排菌 者で も5例(29・4%)の 菌陰 性化。③

肺活量,赤 沈値 と排菌状況:VC1,000ml以 下の者の半

数 は無効例で,VCの 増加 と ともに著効 例が増加 してい

た。 赤沈値の正常 例に著 効例が多 くみ られた。 ④ その

他菌 陰性化に いた るまでの期間,微 量間欠排菌 について

も述 べ る。

115.Ethambutolの 難 治性肺結核患者に対 する使用

中不成功例 についての臨床的検討 。柴 田正 衛 ・前 田

高尚 ・辻秀雄 ・原 口正道 ・田嶋長 治(国 療武雄)

〔研究 目的〕難 治性 肺結核患者40名 に対 してEBを 使用

して16名 の成功例を得たが,残 り24名 は不成功に終わ

つ た。 これ らについて,背 景 因子の 検討 を 行 なつた。

〔研究結 果〕不成功例中,発 病後 の 経過年数3年 以上の

ものが94%。 開始時 の排菌 量は塗抹がG4号 以上が88

%,培 養が(什)以 上が88%。 耐性はSM,PAS,INH,

KM4者 中の2者,3者 にそれぞれ35%,4者 に25%。

空洞は複数型 が82%o,両 側性が70%,硬 化壁の もの94

%。F型 が半数の50%。EBの 最終耐性は5mcg以 下

19%,5mcg62%,10mcg19%。 〔結 論〕不 成 功 例 の

諸 因子を考えて悲観 を抱 くよ りも,成 功例に対 して希望

を抱 くべ きであ ろ う。

116.肺 非定型 抗酸 菌症の化学療法成績 。稲垣博一 ・

山本正彦 ・多賀誠 ・中村宏雄(名 大 日比野 内科)

〔目的 ・方 法〕肺scotochromogen症24例 と肺non-

photochromogen症127例 の排菌陰性 化を指標 とした化

学療 法の治療効果につ いて ま とめた。 〔成 績〕化療6カ

月後のscoto症 の 菌陰性 化 率 は28%(そ の うちMA

例35%,FA例13%)で あ り,non-photo症 で は23

%(そ の うちMA例27%,FA例19%e)で あつ た。

12カ 月後のscoto症 の 菌陰性化 率 は56%(そ の うち

MA例71%,FA例25%)で あ り,non-photo症 で

は31%(そ の うちMA例31%,FA例31%)で あつ

た。薬剤 感受性の分かつて いる症 例でみ ると,化 療6カ

月後 のscoto症 の 菌陰 性化率 は感 性剤使用例 で50%,

耐性剤 のみ使用例で19%で あ り,non-photo症 では感

性剤 使用例で29%,耐 性 剤のみ使用例 で13%で あ つ

た。12カ 月後のscoto症 の 菌 陰性化 率 は 感性剤 使用

例75%,耐 性剤使用 例44%で あ り,non-photo症 では

感性剤使用例29%,耐 性剤使用例25%で あつた。菌陰

性化例 の再陽 転率 は,scoto症7%,non-photo症26

%で あつた。
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化 学 療 法一 皿(演 題117～120)

〔4月9日14時50分 ～15時30分 第1会 場 〕

座長 五 味 二 郎(慶 大内科)

117・Ethambuto1の 耐 性検査 と副作 用 岡捨己 ・。今

野淳 ・佐藤和 男 ・大泉耕太郎 ・佐藤秀雄 ・宮野文子(東

北大抗研)

Ethambutol(EB)の 直接法お よび 間接法 に よ る耐性検

査成績 の異同を知 る目的 で,EBを 長期間使用 している

菌陽性 の重症 肺結核患者20例 の喀疾 を用 い,1%小 川

培地 で直接 法に よるEBの 耐性検査を行 なつた。一方,

直接法の対照 培地上の集落 よ り得た菌 を用 い,キ ル ヒネ

ル半流動寒天培地で,間 接法 によるEB耐 性検査 を行 な

つた。 一般 的に半流動液体培地 では卵培地 よ り耐 性価 が

低 く出 る傾向があつたが,と きには予想 以上 に低 く出る

場合 も,ほ とん ど同 じ場合 も少数 なが ら存在 した。EBの

副作用,と くに眼 に対す る副 作用 を知 るため,EB長 期

使用患者47名 につい て,主 として問診,視 力検 査,中

心暗点計に よる調査 を行なつ た。47名 中眼がチラチ ラ

す る11,夕 方眼が疲れ る5,眼 がかすむ5,視 力喪失3

で,そ の他,た ち くらみ3,月 経 不 順2で あつた。視

力 を喪失 した3例 で新 聞を読む ことがで きるまでに要 し

た期 間は6～12カ 月であつた。患 者の 自覚症状の調査に

は注意 を要 し,主 訴があつて も,投 与継続で きた ものが

大 部分であつた。

118.Ethambutolに よる副作用.と くに両 側 網膜脈

賂膜炎(中 心暗点症)と 皮膚 発疹例につ いて 。中村

善紀(国 病松本)林 直敬 ・若原正 男(国 療長野)

Ethambuto1は 既存抗結核薬治療の不成功例 に対 し有効

であ り,こ とに菌陰性化 につ いては著効 を奏す ることが

これ までの多 くの症例報 告で明 らかであ る。EB導 入当

初は馬場 らの失 明1例 を含 めて視 力障 害が心 配 さ れ た

が,最 近 ては副作 用につ いてはあ まり気 にかけずに広 く

投与 されて いる。 しか るにわれわれ のEB投 与結核患者

の2名 に重 大な副作用 を認めたので報 告す る・1例 は一

次,二 次抗結核薬を長期 間使 用 し・菌陽性 であ り・かつ

SM,PAS,KM耐 性 であつ た。 しか も腸結核症状 を合併

して きたので,EB・CMP・SF3者 併用 を行 ない著効 を得

た。 下痢,腹 痛,発 熱は止 ま り・体重 も増加 し・6カ 月後

には菌 も陰性化 した。 しか し7カ 月半 で突然中心暗点症

とな り緑色色盲 網脈賂膜炎 を起 こした。EBを ただち

に中止,眼 科治療 を行 なつて いるが・ いまだ奏効 してい

ない。 他の1例 はEBに よる全身発疹 で,Challenge

す ることに よつてEBの 特異的反応 と考えた。

119.肺 結核の化学療法 と患者の訴え と の 関係につい

て.副 作用抽出につ いての統計的解析の試み 。高木

善胤 ・和知勤 ・内能美義仁(国 療近畿中央病貝塚 分院〉

協同研究施設:国 療札幌 ・国療村松晴嵐荘 ・国療 宇多

野 ・国療春霞園 ・国療兵庫 一国療刀根山病 ・国病泉北

国療近畿中央病 ・国療貝塚千石荘 ・国療神戸 ・国療徳

島 ・国療島根 ・国療広島 ・国療長崎 ・大阪府立貝塚保

健所 ・大阪市立東成保健所

国立療養所15施 設に入院中の軽 ・中等症肺 結 核 患 者

(胸部手術を受けた ものお よび合併症を伴 う も の は 除

外),在 宅放置肺結核患者お よび健康者を対象 と して,1

項 目3段 階 とす る112の 問診項 目を設定 し,調 査対象者

自身に よる記入方式に よ り,そ の愁訴を調査 した。回答

の寄せ られた投薬患者572例 について,在 宅放 置患 者30

例,健 康者30例 を対照 として問診項 目別に度数法に よ

り分析 した。 投薬患者全体が健康 者 と異な る反応を示 し

たのは,口 唇周囲麻痺,強 直感等18項 目であつた。 ま

た投薬患者 と在宅放置患者 とで異な る反応を 示 し た の

は,味 覚異常,腹 部膨満感等17項 目 で あ つ た。 また

INH単 独,SM十PAS十INH等9種 の 投薬 パ ター ソと

健康者 とを個 々に比べた結果30の 問診項 目群が抽出 さ

れた。 これ よ りINH投 薬に よる副作用 とし て 脚 力 低

下.落 下性眩量等14項 目が抽出 され た。 また他の投薬

パ ターンでは嚥 下困難 視野狭窄等9項 目が 抽 出 さ れ

た。

120.抗 結核剤過敏症状に対す る 副腎皮質ホルモ ンの・

大量 ・短期間使用の試み 前 川暢夫 ・。川合満 ・石井嘉

一 ・蒲 田迫 子 ・馬淵尚克 ・太田令子 ・武田貞夫 ・山田

栄一 ・岩 田猛邦 ・梅 田文一(京 大胸部研)

肺結核治療中,薬 剤過敏症状を呈す るため化学療法 を中

止せ ざるをえない場合がかな り認め られ,こ の た め 治

療効果の低下を来たす ことも少な くない。そ こで結核化.

学療法剤に対 して過敏症状を呈 した肺結核患者31症 例

に対 して主 としてBetamethasoneを 用いて短時 日中に

過敏症を軽減 させ るとい う試みを行なつてみた。対象 と

した抗結核薬はPAS19例,SM8例,INH2例,KM.
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VMは それ ぞれ1例 であつて,薬 剤投与の方式はSim-

psonら の方 式に準 じた。 これ によ り31例 中25例 にお

いて薬剤再投与が 可能 となつた。一応試み てみ るべ き方

法 と考 え られ る。

症 候 ・診 断 ・予 後 一1(演 題121～123)

〔4月9日15時30分 ～16時 第1会 場 〕

座長 三 上 理 一 郎(東 大中尾内科)

121.昭 和36,38年 新入所 患者におけ る有空洞,有 排

菌退 所例の実態 。石黒早 苗 ・伊藤忠雄(国 療神奈川)

昭和36,38年 新入所患者 を入所 時,退 所時 におい て学

会 分類お よび排菌の有無 によ り分 け,治 療 目的 を達 しな

い退所 例について転帰別 に分 け,有 空洞無排菌例,有 空

洞 有排菌例,無 空洞有排菌例 の3群 について,そ れ ぞれ

退所 事由に よ り許可退所,合 併 症に よる転医,事 故 な ど

に よる退所に分け,退 所者 の実態 調査を試みた。神奈川

療養所36年226例,38年258例 の入所患者の うち治療

目的を達 しない退所 例は36年20・3%,38年23・3%で

あつた。 その うち全 入所者 に対 し,36年 では許可退所

6.7%,合 併症 による転 医1・8%,事 故な どによる退所

4.8%で,38年 では許可退所6.2%,合 併症に よる転医

,O.3% ,事 故 な どによる退所8・1%で あつ た。38年 では

36年 に比 し事故 な どに よる退所 の増加がみ られ,今 後

の 長期療養者へ の管理 のあ り方を考え させ られ る。

122.高 年齢肺結核 の入院治療経過 の 検討 。渡辺定

友 ・岩崎三生 ・岡本亨 吉 ・加納保之(国 療村松晴嵐荘)

最 近の入院肺結核患者 の うちで,高 年齢の占め る割合が

著 し く増加 してお り,村 松晴 嵐荘においては10年 間 に

6倍 の増加 を示 して28%に 達 した。 これ ら高年齢患者

の 治療成績 につ いては年 齢 と関係がない とす る報告 のあ

る・一方には,高 年齢肺結核 の難治性が指摘 され,ま た高

年齢患者の死 亡率 の増 加 も報 告 されてい る。われわれは

高 年齢肺結核が本質的 に難 治性を有す るもの であ るか否

か を検討すぺ く,昭 和31～40年 の10年 間 に 村松晴

嵐荘に入院 した肺 結核患者の うち,50歳 以上の489名

について既 往歴 と入院時の病状そ の他 に関連 して,入 院

治療の経過 な らびに転 帰を調査 した。入院時所見 で排菌

状況は他の年齢層 と大差 ないが,X線 所見は進展例が多

く陳旧例 も多 い。 その結果,化 学療法 による菌陰性化率

は他の年齢層 と大差 ないが,X線 所見の改善率は他の年

齢 層にかな り劣 る。 しか し外科治療は適応 よ ろ しけ れ

ば,年 齢が障害 となる ことは少なかつた。

123.大 阪近郊 の一 療養所におけ る肺結核患者 の 動向

につ いて 。板野龍光(晴 風園今井病)小 谷澄夫 ・松

木利輝(関 西医大胸 部外科)

今井病院は大阪市近郊 に所 在 し,病 床数約280の 中規模

療養所 で,兵 庫県 南東 部,大 阪府北西部の住民 を入院の

対 象 としてい る。本院 の肺結 核入院者の うち,昭 和32

～42年 の11年 間,約2,700例 につ き調査を行 ない,

以下の結論を得た。 ① 老 人お よび重症結核の入院が 年

々増加 して いる。② 老 人(50歳 以上)の 結核は,若 壮

年 者(49歳 以下)に 比べ て,よ り重症で死亡率 も高い。

③ 老齢老は略治,軽 快 を またず,不 変 ・増悪の まま退

院 す る者が多 い。 しか も不変退 院者の半数以上が,在 院

3カ 月未満 で退院 している。 ④ 老人結核 の治療達成を

妨 げ るもの として,病 型 ・合併症のほか に,医 師の指示

に従わず病状 を自己 判断 しやすい老齢者の性格 をあげ う

る。⑤ 老人結核 の増 加は,そ の初発年齢 よ りみて,高

年 層においての発病が増 してい るこ とも,そ の一 因 と思

わ れ る。

結 核 菌一一1(演 題201～205)

〔4月9日10時20分 ～11時10分 第2会 場 〕

座長 高 橋 義 夫(北 大結研)

201.非 定型抗酸 菌の燐脂質につ いて(第2報)本 宮 大抗研)

雅 吉 ・。藤本 昌子 ・佐藤 博 ・福士主計 ・岡 捨 己(東 北 非 定型抗酸菌P-6燐 脂 質画分を硅酸 クロマ トに よ り分



画 した・ 得 られ た3つ の 画 分 の うち2つ はCardiolipin

お よびphosphatidyl-ethanolamineと 同定 し 前 回報 告

した 。 今 回 は さ らに 第3の 画 分 を硅 酸 ク ロマ トに よ り単

離 した 。本 画 分 か らは 加 水 分 解 に よ りmannose,inositol,

glycerinが 検 出 され た 。 定 量 の結 果mannose16.9%,

P3・2%,NO%,ester値2 ,融 点238～242℃ を得 た。

さ らに ガ ス ク ロで,パ ル ミチ ン酸 を含 む 数 種 の 脂 肪 酸 を

認 め た 。inositol含 量 はbioassayお よびBahm法 に よ

る 定 量 の結 果10・1土5%で あ つ た 。 以 上 か ら,画 分 皿

はPhosPhatidy1-inosito1-monomannosideと 同定 した 。

本 画 分 は マ ウス に お い て は,結 核 菌 感 染 防 御 効 果 を 示 す

と考 え られ た の で,現 在 モル モ ッ トを 用 い て 検 討 中 で あ

る 。 次 にRibipressに よ る細 胞 破 壊 を 行 な い,細 胞 壁 画

分,大 穎 粒 画 分,小 穎 粒 画 分,上 清 に 分げ 電 子 顕 微 鏡 に

よ り純 度 を確 認 し,P測 定 に よ り燐 脂 質 の 分 布 を 検 討 し

た 。 そ の 結 果 各 細 胞 成 分 間 に 顕 著 な 燐脂 質 分 布 の 差 は 認

め られ な か つ た。

202.非 定 型 抗 酸 菌P-6の ロウDに 関 す る 研 究 本 宮

雅 吉 ・o佐 藤 博 ・藤 本 昌子 ・岡捨 己(東 北 大 抗研)

結 核 菌 か ら抽 出 され る ロ ウDは そ の 特 異 的生 物 活性 が 注

目 され て い るが,非 定 型 抗 酸 菌 に つ い て の報 告 は 少 な

い。 わ れ わ れ は 非 定 型 抗 酸 菌 の うち暗 発 色菌P-6を 用 い

て そ の 生 物 学 的 活 性 と化 学 的 性 状 の一 端 を知 ろ う と し

た 。LedererとAsselineauの 方 法 に従 つ て ロ ウDを 抽

出 す る と,そ の 収 量 は わ ず か0・01%で あ り,ア ジ ュ パ

ソ ト活 性 を 角 膜 反 応 と寒 天 ゲル 内沈 降 反 応 に よ り判 定 す

る と,卵 白 アル ブ ミン2mgを 抗 原 と した 場 合,ロ ウD

は10mcgで 活 性 が 認 め られ アセ チル 化 ロ ウDで は100

mcgで 活 性 が 認 め られ た 。 塩 酸 に よ る 水 解 物 中 の ア ミ

ノ酸 は ペ ー パ ー ク ロマ トグ ラ フ ィー でmeso-DAPの ほ

か に ア ラ ニ ソ,グ リシ ン,グ ル タ ミン酸 が 検 出 され,糖

は ガ ラ ク トー スの み が検 出 され,マ ン ノ ース,ア ラ ピ ノ

ー ス は 検 出 で きな か つ た 。 ロ ウD構 成 成 分 の 定 量 で は ニ

ン ヒ ド リン陽 性 物 質 約20%,ヘ キ ソサ ミン0.5% ,五 炭

糖 は0.3%,六 炭糖 は21～23%で あつ た。

203.ロ ウD水 溶 部 の 分 画 精 製 に つ い て 。古 賀敏 生 ・

石 橋 凡雄 ・田 中 渥 ・杉 山 浩 太 郎(九 大胸 研)

ロ ウDに よ り,ア ジ ュバ ン ト(以 下 「ア」)関 節 炎 が 誘

起 され るが そ の 発 症 抗 原 に つ い て は 明 らか に され て い な

い 。 わ れ わ れ は ロウDに は 即 時 型 抗 原 の ほ か に 遅 延 型 抗

原 が 含 まれ る こ とをす で に報 告 した 。 遅 延 型 反 応 抗 原 と

して ツベ ル ク リ ン(以 下 「ツ」)蛋 白 が 混 入 す る可 能 性 を

考 え,さ らに 検 討 を試 み た。 ロ ウD水 溶 部 をSephadex

G・-50とG-100カ ラ ムに か け4画 分(F-IA-B,皿,皿)
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に 分画 し,F-IA画 分 が 「ツ」蛋 白PPDsや πに 匹 敵 す る強

い 活性 を有 す る こ とをみ た。 さ らにF-IA画 分 に つ き限

外 濾 過,薄 層 ク ロマ ト,DEAE-celluloseカ ラ ム ク ロマ ト

を行 な つ た結 果,3種 の構 成 ア ミノ酸 を 含 む ベ プ チ ド糖

が 「ツ」活 性 に関 与 す る と推 論 され た 。他 方,諸 菌 種 の ロ ウ

D水 溶 部 な らび に ア セ チ ル ロ ウDの 主 要 画 分 の 各 水 溶 部

につ い てGe1-filtrationを 行 な い,「 ア 」活 性 を 有 す る

画 分 でF-1画 分 が,ま た 「ア」 活性 の な い 画 分 で はF一

皿画 分 が そ れ ぞ れ 主 成 分 で あ り,多 糖 体 の 大 きさ と「ア 」

活 性 との 間 に 相 関 性 が 認 め られ た 。

204.Mycobacteriaの 抗酸 性 と 脂 質 と くに マ イ コ

ー ル 酸 との 関 連 。近 藤 螢 子 ・室 橋 豊 穂 ・吉 田幸 之 助

(国 立 予 研)

Mycobacteriaの 抗 酸 性 が 細 胞壁 の 物 理 的 構 造 あ る いは

脂 質 と く に マイ コ ール 酸 の い ず れ に 帰 せ ら るべ きか は

まだ 明 らか で な い。 紫 外 線 照 射 で 示 され る抗 酸 性 の 違 い

が は た して 前 者 の み に よ るか 否 か を 検 討 す るた め に,諸

菌 株 か らマ イ コー ル 酸 を 含 む 脂 質 を 抽 出 し,脂 質 お よび

脂 質 抽 出 後 の菌 体 に 及 ぼ す 紫 外 線 照 射 の 影 響 を 調 べ た 。

H37Rvお よびH37RvR-INHで はH37Raよ り粗 マ イ コ

ー ル 酸量 が 多 か つ た が
,R-INH菌 の 脂 質 は 紫 外線 照射

に よ り速 や か に 抗 酸 性 を 失 つ た。BCG,今 村 お よびM.

phlei中 の 粗 マ イ コ ール 酸 量 ばM.fortuitumよ り圧 倒

的 に 多 いが,M.phleiの 脂 質 は 紫 外線 照 射 の 影 響 を 受

け や す かつ た。 以 上,抗 酸 染 色 性 は菌 の 化学 的 組 成 と も

関 連 の あ る こ とが 認 め られ た。

205.GenusMycobacteriumに 特 有 の 二 重 線 維 構 造

に つ い てo武 谷健 二 ・永 山在 明(九 大細 菌)

わ れ わ れ が1958年 初 め て記 載 した抗 酸 菌 の細 胞 壁 に存

在 す る二 重 線 維 構 造 は,そ の後 ヒ ト型,ウ シ型,ト リ型

菌 の み な らず ラ イ菌 に も認 め られ た が,こ れ がGenus

Mycobacteriumに 特 有 の構 造 か,FamilyActinomyce・

talesに 共 通 の構 造 で あ る か を 明 らか に し よ う と し た 。

M.phlei,M.smegmatis,M.runyonii,M.fortuitum,

M.rhodochrous,Streptomyces(Nocardia)madura1,

N.asteroides,N.brasiliensis,(oryne.pyogenes,Co-

rynediphtheriaeな どmycobacteriumを 中 心 に 近 縁

の 菌 種 に つ い て 二 重 線 維 構 造 の 存 否 を 電 子 顕 微鏡 を 用 い

て 調 べ た 結 果,こ の 構 造 がGenusMycobacteriumに

特 有 の もの で あ り,そ の 同定 に 用 い うる性 状 であ る と考

え られ る成 績 が 得 ら れ た 。 な おM.rhodochrousは

Mycobacteriumで は な く,Nocardiaに 属 す べ き もの

との 考 えが 強 いが,今 回の 実 験 で も前 述 の 構 造 を 欠 く点

で,そ の 考 えを 裏 付 け る成 績 が 得 られ た 。
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結 核 菌 一 皿(演 題206～210)

〔4月9日11時10分 ～12時 第2会 場 〕

座長 占 部 薫(広 大細菌)

206.ヒ ト型結 核菌の 有毒株 と弱 毒 株 と のinvitro

分別の試み 中村 昌弘 ・。萩原義郷 ・駒 井 俊 一(久 留

大微生物)

〔研究 目的〕従来 ヒ ト型結 核菌におけ る毒 力株 と無 毒 株

の分別については,動 物実験に よる毒性 の有無 に依存 し

ていてinvitroで これを区別す るこ とは現在 の と ころ

困難であ る。 今 回われ われ は ヒ ト型 結 核 菌H37Raと

H37Rvお よび ヒ ト型 結核菌今村株 を用 いて両 者を区別す

る方法につ いて検討 を行ない.興 味あ る結果 を得たので

報告す る。 〔研究 方法〕菌 と しては ヒ ト型結核菌H37Ra

株,H37Rv株,今 村No.4弱 毒株お よびNo.4強 毒株,

今村No・5弱 毒株お よびNo・5強 毒株 を用 いた。 これ

らの菌をpH5.0,pH7.0お よ びpH8.5のM/10の

phosphatebufferに 浮遊 したのち,37。Cに 保 ちこれ を

1週 ごとに取 り出 して生菌数を測定 した。 〔結果〕毒 力

株におい ては どの株 も生菌数の減少 は わ ず か であつ た

が,弱 毒株 にお いてはpH5・0のbuffer中 に 保存 した

場合3週 間以内に生菌 数は0と なつた。 こ の こ と は,

pH5のbufferに 保存 す ることに よつて,強 毒株 と弱毒

株を明 らか に区別す る ことがで きるもの と考 え られ る。

207.抗 酸菌にお ける 中性紅 反応試験法の 検討 高橋

宏(国 立予研)

Dubosに よる中性紅 反応は,動 物実験に代わ る菌 力テス

トの一 つ としては じめは高 く評価された。 しか しそ の後

非病原 性抗酸菌に も陽性反応 を示 す ものがあ り,菌 力 と

相 関 しないい くつかの事例が 分かつ て,こ の反応の実際

的価値 は次第に減 じつつ ある。 そ こで この反応に関与す

る酵素 や菌 体表面の構成脂質の特 異性をそ こなわな いよ

うな菌体 洗海 方法を考えて再検討 を行 なつた。3つ の方

法 で菌 の洗源 を行なつた ところ,そ れ ぞれ 呈色反応は異

なつて いた。 第1法 では発育の速 い菌 の大部分のみが陰

性を示 し,第3法 では哺 乳動物結核菌 を除 く大 部分が陰

性 となつた。哺乳 動物結 核菌で もモル モ ッ トに病 原性の

弱い菌株はは じめか ら陰性 かあ るいは時間の経過 ととも

に陰 性にな り,使 用 した実験 室保存株では菌 力 との相 関

が 認め られた。

208.速 発 育 性 抗 酸 菌 の 分 類 東 村道雄 ・。稲垣 博一・

(国療 中部病)

速 発 育 抗 酸 菌 のtypestrainsを 調 べ た結 果,次 のspe・

ciesを 独 立 したspeciesと 認 め た 。M.rhodochrous,

ルf.chi彦ae,M.P〃ei,M.thamnoPheOS,M.borstelense,

M.プbrtuitum,M.Parafortuitum,M.vaccae,M.sme-

gmatis。 わ が 国 分 離 のGroupIV抗 酸菌 の 呼 称 と して

は,M.ノbrtuitumsubsp.abscessusが 適 当 であ る。 わ

れ わ れ は 前 に,こ れ らにM・fortuitumsubsp.runPtonii

を 提 唱 した が,今 回 の 研 究 の 結 果,M・runyoniiはM.

abscessusと 同 一 と判 明 した の で,M.runyoniiはille・

gitimateと 分 か つ た。M・IacticolaはM.smegmatisに

入 る こ とは 明 らか で あ るが,amidasePatternで 定 型

的 なM・smegmatisと 区 別 され るの で,M.smegmatis

subsp・bacticolaと す るの が よ い と思わ れ る。M.607は

これ に 入 る。M・diernhoferiはM・Parα プbrtuitumと 類

似 度 が 高 い。M・aurumはM・Parqプ'ortuitumのsub・

speciesと す べ き で あ る。

209.抗 酸 菌 の生 化 学 的 分 類(こ とにSlowlygrow・

ingacid-fastbacilli)。 玉 川 重 徳 ・清 水 洋 子 ・大 泉 耕

太 郎 ・今 野 淳 ・岡 捨 己(東 北 大 抗 研)

ヒ ト型 菌,ウ シ型 菌,ト リ型 菌 お よび い わ ゆ る非 定 型 抗

酸 菌,自 然 界 抗 酸 菌 の生 化 学 的 鑑 別 を行 なつ た。 す なわ

ち 本 邦 お よび 外 国 患 者 株,人 由来 株,自 然 界 抗 酸 菌 とを

使 用 し種 々の 生 化 学 的 試 験 とRunyonの 分 類 の 比 較 を

行 な い,次 の 結 果 を得 た。 ① ヒ ト型 菌,ウ シ型 菌,M.

kansasiiは 均 一 で特 異 性 を 有 す る 生 化 学 的 性 状 を 示 し

た。 ②Runyonの 皿群 は 均 一 で な く,さ らに 吟 味 を要

す る 抗 酸 菌 群 であ る。 ③Runyonの 皿群 には トリ型 菌

と全 く同 様 の 態 度 を 示 す 菌 群(日 本 公 衆 浴 水 株)が あ

り,ま た 外 国 患 者 株(Batteybacilli)と トリ型 菌 は ア リ

ル サ ル フ7タ ーゼ 分 解 が 異 なつ て い た 。 また 患 者 株 と異

な る 人 由 来 非 病 原 株 群 も鑑 別 され た。 外 国 患 者 株 と本 邦

患 者 株 を 比 較 す る と,本 邦 患 者 株 の 不 均 一 性 が 目立 ち,

皿群 本 邦患 者株 に はM.gastriに 似 た 生 化 学 的 性 状 を 示

す 株 が み られ た 。

210.数 量 化 理 論 に よ る抗 酸 菌 分 類 の 試 み(第1報)

岡 田博 ・。青 木 国雄 ・大 谷 元 彦(名 大 予 防 医 学)東 村

道 雄(国 療 中 部 病)

〔目的 〕 林 氏 の 数 量 化理 論 を 応 用 し,抗 酸 菌 を そ の 細 菌



63

学的特性 に基づ いて,似 た形質を もつ菌株を近 くに,異

な る ものを遠 くに位置づけす ることに よ りい くつかの群

に分類 し・在 来の分類 と比較 した
。 〔材料お よび 方 法〕

既分類お よび未分類 の抗酸菌株計396株 の形態 ,発 育状

況 酵素反応,有 機 酸 または炭水化物のCま たはN源 と

しての利用等81項 目を検 査 し,そ の結果は(十)ま たは

(一)の2区 分 とした。 まず81各 要因の一致頻度 を算出

し,類 似反応 パタ ンを もつ菌株 を近 くに排列 させ るよ う

に要因(反 応)に 数量を与え よ うとした。結果はVector

で与え られ るの で,三 次元の空間に位置 づ け した。 〔結

果〕人型,牛 型,非 定型各群(Runyon分 類)は きれい

に分離 し,既 分類の菌種はそれぞれ独立 した位置を とつ

たが,ト リ型 とNonphoto.,M.fortuitumとM.run-

yoniは 両者 とも一群をな し分離 できなかつた。 各要因

の この分離に及ぼす影響の重 さも同時に決定で きる。今

後要因 を選び非定型菌の分類に利用 したい。

結 核 菌一 皿(演 題211～213)

〔4月9日12時 ～12時30分 第2会 場 〕

座長 今 野 淳(東 北大抗研)

211・ 精巣部 お よび 皮 下 にUnclassifiedMycobac・

teriaを 接種 したモルモ ッ トにおける病変の比較 平

野憲正 ・。須 子田キ ヨ ・中野寿夫(東 女医大細菌)佐 々

木紀典(国 立 多摩 研)

非定型抗酸菌は モルモ ッ トに対 して病 原性が乏 しい とい

われてい るが,わ れわれは精巣上体 あるいは精巣 に上記

の菌を接種 した場合の病変の比較 を行 なつた。実験方法

は モルモ ッ ト4匹 ずつを1群 と し,2匹 には精巣上体か

精巣 に,他 の2匹 には皮下に接種 し,接種後5週 目に殺 し

て剖 検 した。 この成績の一部はすでに呉に よつて報告 さ

れたが,今 回は病理 組織学的所見を加えた。 使用菌株 は

Runyonよ り分与 されたPhotochromogens,Scotochro-

mogens,Nonphotochromogensで あつて,対 照 として人

型菌 を用 いた。 その結 果皮下接種で病変を示さなかつた

7株 につ いてみ る と,精 巣上体接種 では病変 を示 した。

また皮下接種 で も精巣接種 で もいずれ も病変 を示 した他

の菌株例 にお いては,皮 下接 種部の抗酸菌は散在性であ

つたが,精 巣接種部の菌は集塊 を示 した。

212.ナ イアシンテス ト陰性の 人型結核菌 を 長期にわ

たつ て排 出 した2例 の肺結核症の臨床的,細 菌学的報

告 ・小川辰次(北 里研)畑 中栄一 ・西村セ ツ子(北 里

研附属病)

2例 の肺結核症は ともに高度進展の ものであつ て,空 洞

を認めた。経過が長 く・したがつて長期 の化学療法 を受け

てい る。1例 は最初の9カ 月間の入院時 に検 出された喀

疾 中の結核菌は全部ナイアシ ンテス ト(以下NT)(十)で

あつたが,再 入院時 の1年6カ 月間 の前半に検出 された

結 核菌は 鴛部NT(一)で あつた。 他の1例 は外来で約

4年 半化学療法 を受けて いるものであ るが,喀 疾 中には

常 に結核菌 を証 明 した。 その菌 は最 初の ころに検出され

た ものはNTが(土)で あつ たが,こ こ1年 の 間 に 検

出 された ものは全部NT(一)を 示す よ うに なつた。 こ

れ らの菌はR型 であ り,分 離培養では3～4週 後に 集落

を認めた。 そ していずれ も化学療 法剤に対 して耐性を示

した。22CC,45。Cで は発育 しない し,グ リセ リソ除去の

培地 では発育が悪かつた。 また カタラーゼ反応は弱 く,

ウ レアーゼは陽性であ り,ニ コチ ソア ミダ ーゼは陰性で

あつた。動物に対す る毒力は概 して弱 く,と くに モル モ

ッ ト,ウ サギに対 しては無毒に近 かつ た。 以上 の成績に

は定型的な人型結核菌 と異なる2,3の 性 状を認 めるが,

総括的にみる と,NT(一)の 菌は人型結 核菌 であろ うと

推定 され る。われわれは この よ うなNT(一)の 人型結

核菌 の存在す るこ とを念頭にお く必要があ ろ う。

213.多 発性骨髄炎の 原因菌 と思われ る 一抗酸菌株に

関す る研究(続 報)占 部薫 ・斎藤肇(広 大細菌)。 藤

原誠(若 草園)

〔研究 目的〕多発性骨髄 炎の病巣 部 より分 離 さ れ,本 疾

患 の原因菌 と思われ る一 抗酸菌 株(来 住株)の 分類学 的

位置づけをす る。 〔方 法〕来住株につ いての17項 目,56

性 状にわ たる生物学的お よび生 化学的 諸性状 を対照菌 株

の ヒ ト型菌,ウ シ型菌,ト リ型菌,Mycobacterium(以

下M・)terrae,M・gastriお よびM.tribiare各1株 な

らびにM・intracellulare3株 のそれ らと比較検討 す る

とともに,本 分離菌株の マウス,モ ル モ ッ ト,ウ サ ギお

よび ニワ トリに対す る病原性について も追 究 す る。〔成

績〕来住株の生物学的お よび生化学的諸性状は ウシ型菌

のそれ らと最 も近似 し,SneathのAdanson分 類法に

よる供試対照 菌株 との間のS-valueは ウシ 型 と で は
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92・5%で 最 も高 い類似 性を示 し,つ いで ヒ ト型菌 との

90%で あつたが,そ の他の菌株 とは53～68%の 類似性

しか示 さなかつた。 しか し本菌 株はいずれの供試動物に

対 す る病原性 も全 くないかきわ めて弱い ものであつた。

〔結語〕 多発性骨髄炎の原 因菌 と思われ る来 住 株 は,そ

の生物学的お よび生化学的諸性状 よ りすれば ウシ型菌が

疑わ れ るが,マ ウス,ウ サ ギお よびモルモ ッ トに対す る

病 原性が弱いか全 くなかつた点 よ り,そ の所 属について

は なお今後 の検討を要す るもの と思われ る。

病 態 生 理 一1(演 題214～216)

〔4月9日12時30分 ～13時 第2会 場 〕

座長 伊 藤 文 雄(阪 大第三内科)

214・ マウス実験的結核症 における 代謝病変に 関す る

研究IV.免 疫動物細胞 の呼 吸酵素 系に対す る菌体毒

性物質 の作 用 加藤允彦(国 療 刀根 山病)

BCG生 菌免疫 マウスに結核菌体毒性物 質"cordfactor"

お よびPPDを 注射 したのち肝呼吸酵素系 の活性を測定

して次 の結果 を得た。 ① 免疫 マウス肝の コハ ク酸 酸 化

酵素系,コ ハ ク酸チ トクロームC還 元酵素お よび コハ ク

酸 と β一ヒ ドロキシ酪 酸の酸化に共役す る リソ酸 化 反 応

はcordfactorに よつ て著 明なinvivo阻 害 を受 ける

が,PPDの 注射に よつては全 く影響 され ない。② 免疫

マウス肝 のカ タラ ーゼ活性はcordfactorに よつ て低下

しないが,PPDの 注射後一定期間にわ たつて 対 照 よ り

著 しく低 い値 を示 す。 以上の成績か ら,肝 細胞霞子伝達

系はcordfactorの 一次毒作用に よ り,カ タラーゼ 活性

は ア レル ギー反応 に よつて低下す ると考 え られ る。

215.抗 結核 剤による脂肪肝の 発現機序に 関する 実験

的研究.NADPH2産 生酵 素に対するEthionamide

の影響 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)

Ethionamide(TH)に よ る脂肝 の発現機 序を 解 明す る

一 つの試み と して,肝 におけ る脂肪 酸合成に対す るTH

の影響を検討す る 目的 で,脂 肪酸 合成の さいの主な水素

供 与体であ るNADPH2産 生酵素 の活性 の変 動を,TH

投与 ラ ッ ト肝について調べた。TH(60mg/kg/day)の

投与 開始後1週 間,経 日的に肝上清画 分のグル コースー6一

燐酸 脱水素酵素(G-6-PDH),リ ンゴ酸酵素(ME)お よび

イ ソクエ ン酸 脱水素酵素(ICDH)の 活性をao・D・340rnl、

で測定 し,絶 食 一再給食,低 蛋 白(高 糖 質)食 お よび四

塩化炭素投与 の各群 の場合 と比較 した。その結果,ME,

ICDHはTHの 投与期間中変化が な く,G-6-PDHは4

～6日 後に対照 の2～3倍 の著 しい活性上昇を示 した。

その他の各群におい て もG-6-PDHは いずれ も著明な活

性上昇を示 した。 これ らのこ とか ら,THに よる脂肝発

現の一因が脂肪酸合成 の促進 にあ ることが推測 される。

その さ いTHがG-6-PDHに 対 しいかな る直接的作用

を及ぼすかについては,精 製酵 素を用いて検 討 中 で あ

る。

216.抗 結核剤の血清蛋 白結 合とアセチル化 に 関する

研 究 五味二郎 ・青柳昭雄 ・栗 田棟 夫 ・小穴正治 ・満

野嘉 造 ・河合健 ・山 田淑几 ・。山田幸寛 ・竹下隆裕(慶

大内科)吉 沢繁男(足 利 日赤病)松 島良雄(稲 城 町立病)

南 波明光(川 崎市立井 田病)

INHの 血 中濃度には個人差が ある ことはすで に 明 らか

に され ているが,わ れわれはPASと 血 清蛋白の結合率に

も個人差 があ りQuetelet曲 線 に一致す る分布を示 すこ

とを認 めてい る。 また薬剤に よつては,高 度 に血 清蛋 白

に結 合す る薬剤は アセチル化率が低率 である ことも認め

られ ている。 したがつてわれわれは,慶 応病院 な らびに

関連3病 院 に入院中の114名 の肺結核患者 につ き,INH

の血 中濃度 な らびにPASと 血清蛋 白の結合率を測定 し

て,① 蛋 白の結 合率がINHの 血中濃度 に影響 を与 える

因子 とな るや否や,② 逆 に血 清蛋 白の結 合率 の高 い 個

体は アセチル化 率が低率であ るや否や,に つ いて検 討 し

た。結論 として,INHの 血中濃度 とPASと 血 清蛋 白の

結合率 との間 には明 らかな相関は認め られ なかつたが,

INHの 血 中濃度の高い症例に血 清蛋 白の結合 率 の 高 い

症例が多 く存す る ことが認め られた。
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免 疫 ・ア レル ギ ー-1(演 題217～222)

〔4月9日14時 ～15時 第2会 場〕

座長 宝 来 善 次(奈 良医大第二内科)

217.One-Puncture法 に よるツベル ク リンア レルギ

ー持続の検討 。高原義(国 鉄東京 保健 管理所)橋 本達

一・郎(国 立予研)

2,000倍OTに て発赤0～9mmを 示 す ものに経皮接種

用(80mg/ml)BCG生 菌 または死菌に よるわれわれの開

発 した,種 痘針 を用 いたOne-Puncture法 を 行 な い,

ッ ・ア レルギーの存続 状態を知 り,BCG接 種に よる局所

変化の軽減 を 目的 とした。対 象には昭 和41年 度お よび

42年 度 の東京近郊 の中学3年 生600名 を選 び,前 者に

は生菌 を,後 者には死菌 を用いた。One-Puncture後,

1週 間 目にKoch(一),(土)と 認めたOne-Puncture

施行者 の3,'4に,さ らに9管 針に よるBCG接 種 を行な

い,さ ら、こ1週 間後にKoch現 象を調べた。そ の 結 果

90%以 上 がKoch(十)を 示 し,Koch(一)を 示 した も

のは発赤0～9mmを 示す ものの5%程 度にす ぎないこ

とが判明 した。

218.モ ルモ ッ ト珪肺結核症に対するBCG経 皮6針

法と皮内法 との予防効 果 の 比 較 宝来善 次 ・横井正

照 ・松村謙一 ・米田泰章 ・上田 義夫 ・仲 谷 宗夫 ・。清

水賢一(奈 良医大第二内不'D

〔研究 目的〕モルモ ッ トの 実験的珪 肺 結核症 に 対 す る

BCG経 皮6針 法 と皮 内法 との予防効果を比較検討す る。

〔研究方法〕BCG非 接種結核単独,BCG非 接種珪肺結

核を対照群 とし,BCGを 経皮(ス ターニー ドル6針)

お よび皮 内に接種 し,4週 後に結核菌静脈 内感染 単独お

よび結核菌静脈 内感染 同時遊離珪酸肺内注入を行 なつた

合計6群 に分け,感 染3,6,9週 後に屠殺剖検 し・肺 ・

気管支側 リ ソパ節 ・肝 ・脾 ・腎 の病理組織所見お よび結核

菌定量培養を行なつた。 〔研究成績〕各臓器の 結核病変

お よび結核菌培養成績は対照群に比 してBCG経 皮群・

皮 内群 のほ うが有意な差を認め・明 らかな予 防効果があ

つ た。 また6,9週 後では経皮群のほ うが皮内群 よ りも

好成績 であつた。 〔結語〕動物における 実験的珪肺結核

症 に対 して,BCG接 種の予防効果の有無は 以前 よ り問

題 となつ てい るが,本 実験 で十 分予 防効果 を認め,と く

に経 皮法において注 目すぺ き成績 を得た。

219.BCG多 刺接種法 と器具 の研 究 。高世幸弘 ・萱

場圭一・・猪岡伸一 ・小 林龍夫(東 北大抗研)

〔研究 目的〕 皮内接種 に代わ る 多刺法 の 研究を行ない,

管針 よ り簡便な器 具に より接種 の 普及に寄与す る。 〔研

究方法〕80mg/mlのBCGワ クチ ソの1～3滴 を,ツ 陰

性,疑 陽性の乳幼児,園 児,学 童 にRosenthalのdisc,

管針,20刺 平板,18刺 円板 を用いて接種 し,そ の後の

ツ反応 と接種局所 の変化 を調査 した。 〔研究成績〕16針

管針では局所 変化の融 合がみ られ た。針 の突 出1mmの

平板,円 板 で は ツ陽 性率 も低 く,局 所変化 も少なかつ

た。1・5mm突 出の平板,円 板1押 しと管針2押 しは同

じような高 い陽性 率が得 られ,局 所変化 も軽 微 で あ つ

た。 〔結論〕管針2押 しより円板1押 しの ほ うが 接種が

簡 便で,接 種範 囲が狭 く,し たがつてBCG量 も少な く

てすみ,搬 痕 も整然 としてい る。

220.新 生児 および乳児に対す るBCG経 皮接種 。橋

本達一郎 ・三浦馨 ・室橋豊穂(国 立予研)若 休郁子 ・

芳野隆 ・若 休恒郎(日 本医大小児)渡 辺敏彦(川 口市

民病)大 八木重郎 ・高井キ イ ・福島キ ミ(東 京都石神

井 保健所)

新生 児および乳児に対す るBCG接 種は,わ が国におい

て今後 さ らに開拓,進 展 さるぺ き結核予防の一分野 と考

え られ る。われわれは新生児に対 しては直接,乳 児(3

カ月,4カ 月児)に 対 しては ッ反応 テス ト後管針法に よ

るBCG経 皮接種 を行ない,以 後1年 にわたつて ツ反応

の発現お よび副作用について追求 した。 その結 果,新 生

児ではそ の 日齢,体 重に関係な く接種後強い ッ反応 を示

す高い陽転率 を(約80%)得 ることがで き,新 生 児が こ

の接種法に よつて十分 ッ ・ア レルギーを発展せ しめ うる

ことを示す とともに,接 種局所変化の推 移,局 所 リンパ

節障害は きわめて軽度の うえなん ら全身性 の影響 を認 め

ず,有 効かつ安全にBCG接 種 を実施 しうるこ とを示 し

た。一方,乳 児において も,BCG経 皮接種後高 いッ陽

転率 とその持続お よび よ り軽度の副 作用 を示す こ とが証

明 され,ま た使用 ワクチ ン生菌 数の動揺 に比較 的安定 な

接種法であ ることを示唆す る成績 が得 られ た。

221.BCG経 皮接種法における早 期の接種局所反応 の

観察方法 とその意義について 大八木重郎(東 京都 石

神井保健所)

BCG接 種局所変化を,早 期,す なわ ち1週 目,あ るい
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は1カ 月 目に観 察す ることは,直 接そ の時点 におけ る免

疫現象(コ ッホ現象)の 直接観察 であ り,ツ 反応 を行な

わな くとも,接 種の成功,不 成功 を見分け るこ とがで き

るのみな らず,1年 後 の ッ陽性率の長期予測 まで可 能か

について検討 した。 その結 果,① 新 しい経皮接種 にお

け る局所変化 を示す尺 度 として,明 らかに見 うる硬結腫

脹 以上の変化 を示す刺点数(有 変化刺点数)を 用い るの

が,最 も簡便 で 比較的正確 であ る。 ② コッホ陽性は こ

の有変化刺点数5コ 以上 の場 合 とし,③1カ 月後にお

いて,初,再 接種 のいずれ において も,有 変化刺点数5

コに達 しない ときは,ツ 反応 を行 ない,ツ 陰 性の場合は

接 種不成功 とみなす。④ 集 団 としての1カ 月後の有変

化刺 点数の総和の集団 の人員n×18コ に対す る 百 分 比

を,有 変化率 と仮称す る。 ⑤ 各種 集団 ごとに 求めた こ

の有変化率 と,そ れぞれ の集 団の1年 後の ッ陽性率 とは

ほぼ等 しい値を示す ことを認 めた。

222.凍 結乾燥お よび37。C保 存に 対するBCG菌 株

の抵抗性につい て 橋本達一郎(国 立予 研)

Bunch-Christensen,K.(デ ソマ ーク国立血清 研)各 国が

生菌 ワクチ ソとして使 用 してい るBCG菌 株 には,形 態,

毒力,免 疫 原性 な どの諸 性質に変異が認 め られ,こ の面

か らワクチ ン として適切 な菌 株の選択に大 きな考慮が払

われてい る。 このワクチ ソが凍 結乾燥形態 で使用 され る

必要が生 じた場合 には,さ らに付加 され る特殊な条件下

での生菌数 の保持 につ いて,菌 株間の差異が生菌 ワ クチ

ンとして重要な問題 とな る。 そこで各国の代表的BCG

菌株8株 を選び,液 体 ワクチ ンはデ ンマ ーク国立血清研

究所 での標準テ クーックでつ くつ て凍 結乾燥 し,同 一条

件 の下で,乾 燥,37℃ 保存前後 の 培養生菌 数,酸 素消

費 能,分 裂能力について比較 を行 なつ た。 その結果,日

本株No・172が,こ れか ら解離 され たスイスの一一菌株 を

除 き,他 のBCG菌 株に比 して乾燥,温 度 に強い抵抗 力

を もち,乾 燥,37。C保 存前後に 各培養時期において顕

著 に高 い生菌 数を示す ことが見 出された。 この面か ら日

本株は,高 温保 存に耐え る乾燥BCGワ クチソの製造に

は最 も適切 と考 え られ る。

免 疫 ・ア レルギ ー一 皿(演 題223～226)

〔4月9日15時 ～15時40分 第2会 場 〕

座長 辻 周 介(京 大胸部研)

223.結 核症での赤沈促進が 抗原抗体反応 と 関係深 い

ことを示 す 実験 長尾四郎 ・。室本仁(北 野病)永 井

彰(国 療 紫香楽園)友 田恒典(大 阪医大臨床病理)

人型結 核菌 を機械 的に破砕 し,変 性 を避けて抗原性 の強

い蛋白を分離 し,そ の微量を添加 した血液 で赤沈 を行な

つ てみ た。肺 結核患 者血液は菌蛋白添加に よつて,赤 沈

が著 明に促進 する例が多かつた。そ の影響が少ない例は

ほ とん ど非 活動性患 老であつた。 赤沈が抑制 された例が

少 数あつたが,そ れは発病間 もない もので化学療法開始

前 の者 であつ た。蛋 白添加は健康人お よび略治患者血液

には影響 はな く,関 節 ロイマ血 液の赤沈では抑制的に作

用 した。腎炎 等の血 液の赤沈には無関係であつた。演者

は添加 された 蛋白が結 核患 者血 中の対応す る抗体 と抗原

抗体複合物 を作 り,そ れが血球 の沈降を促進 させ るもの

と解 した。 この見解 を支持す る動物 実験 について も言及

す る。

224.結 核特異抗体 と 免疫 グロプ リンに ついて 友田

恒 典(大 阪医大臨床病理)大 井豊(大 阪阿武山 日赤病)

。高井晶子 ・長尾四郎(北 野病)

結核症で血清 γグ ロブ リソ の 増 量 がみ られ るが,そ れ

と特異抗体 との関係は 明 らか にされ ていない。 われわれ

は結核菌蛋 白に対す る沈降抗 体は γお よび αグ ロブ リン

分画に出現す ることを先に報告 した。 今回は沈降抗体の

みな らず補体結合抗体 と免疫 グ ロブ リソ γG,γA,γMと

の関係について検討を加 えた。結核菌 体か ら分離 した活

性 の強い蛋白を抗原 とし,沈 降抗体 と補 体結合抗体を測

定 し,加 うるに同一血清 に つ い てImmunoplateに よ

り3分 画を定量 した。 これ らの測定値 を比較 し た と こ

ろ,次 の所見 が得 られた。 γグ ロブ リソとくに γG,γM

が 多い血 清では,補 体結合抗体 の濃度 も高 か つ た。γG

のみ な らず γAの 増加が著 しい ものでは,沈 降 抗体が高

濃度 な傾向がみ られた。前者 の所見 を呈す る患 者は重症

者が 多 く,後 者では予後良好 と思われ る者 が多かつた。

225.ツ ベルク リン過敏性に関 する研 究(第1報)抗

リンパ球血 清に よる 影 響 。梶浦晟 ・堀 口哲雄 ・沢井

三千 男 ・井上 隆智 ・大岡安太郎 ・前 田 泰生 ・浜 田 朝

夫 ・塩 田憲三(大 阪市大第一内科)

抗正常 モルモ ッ トリソパ球 ウサギ血清が結核死菌 感作モ
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ル モ ッ トの ツ皮内反応に対す る抑制効果 と,末 梢血中 リ

ソパ球 の変動を検索 した。末梢血中 リンパ球は,抗 リンパ

球血清 をモルモ ッ トの静脈 内お よび腹腔内注射直後に著

明な リソパ球 減少が認め られ,48時 間後にはほ とん ど抗

リソパ球血 清注射前の状態に復 してい るのを認めた。 抗

リソパ球 血清をモルモ ッ トの静脈内お よび腹腔内へ注射

し,24時 間後に行なつた ッ皮内反応は,い ずれ も発赤,

硬 結 ともに極度の縮小を認めた。 しか し ッ皮内注射24

時 間後に抗 リンパ球血清 の注射 を行なつて も,そ のッ皮

内反応にはほ とん ど影響を及ぼ さなかつた。

226.6一 メル カプ トプ リンの マ ウス結核症に 及ぼ す影

響(続 報)U丸 谷 龍 司(国 療小樽)有 馬 純 ・山本健

一 ・奥山春枝(北 大結研)

マ ウス結核症 を悪 化させ る傾 向のある6MPと,抗 菌作

用の明 らかなINHと の組合せが,ど の ような影響 を与

えるかについて実験 を進めた 。ウシ型結核菌Ravenel株

0.05mgを マウス静脈内に感染。6MPは70mg/kgを

皮下注射,INHは10mg/kgを 時期を変えて経 口投与

した。 感染3週 後までは6MP,INHと もに肺 お よひ脾

の重量を抑制す る傾向があつたが,5週 以後 には重量 の

増加,臓 器内生菌数の増加を認めた。 組 織学 的には,6

MPに よる肺の結核結節形成の阻止がみ られ,脾 では濾

胞の著明は萎縮 脊髄機能の低下がみ られた。6MPの

影響は,感 染に対す る生体の抵抗性の減弱に よる もので

あ り,こ の6MPの 作用は,INH投 与に よつ て軽減 さ

れた。

症 候 ・診 断 ・予 後 一 皿(演 題227～231)

〔4月9日16時10分 ～17時 第2会 場 〕

座長 本 間 日 臣(虎 の門共済病)

227.電 子計算機に よる胸部X線 写真の 自動識 別 小

池和夫 ・。高木良雄(国 療梅 森光風 園)

胸部X線 写真 の 自動診 断を行な うには,ま ずX線 像 の識

別 の段階を 自動化 し,さ らにその識別 結果 か ら診断論理

の解析を行な う段階を 自動化す るのが適当 と考 え られ

る。本研究ではX線 像の識別の段階を 自動化す る方法 の

開発を 目的 とす る。今回は肺野における限局性陰影(直

径1～3cmの 大 きさの結核病巣)に ついて 自動識別 を行

なつた。識別法は濃度計で フィルム面を 走査 し,A-D

変換器にて濃度を数値化 し,電 子計算機を用いてまず肋

骨の境界を識別 し,肋 骨に相当す る濃度を差 し引き,次

に左右方向の基本濃度 レベルの変動を補正 した のち,各

測定点についてその近傍領域(9×9コ)に 適 当な重み行

列を用いて二次元的な移動加重平均を行ない,一 定 の閾

値以上の測定点の集 りを陰影部位 と判定 した。

228.肺 癌を疑われた リンパ腺 結核症例 の検討.3症

例 を中 心 と して 萩 原忠文 ・o岡安大仁 ・井上博史 ・

松本外四雄 ・塩 崎陸世 ・滝 沢義矩(日 大萩原内科)

X線 学的診断法,内 視鏡検査 お よび生検法な ど各種の診

断手技 の進歩 した今 日においても・胸部 と くに肺門部腫

瘍 の診断は必ず しも容易ではない。 最近 われわれは22

歳お よび28歳 の男で・1例 は主 と し て 気管支鏡所見

よ り,他 の1例 は生検組織所見 よ り若年性肺 癌 を も 疑

い,そ れぞれ 開胸生検お よびその後の生検所見か ら・結

局肺門 リソパ腺結核症 であつた2症 例,ま た50歳 の女

で,約2年 前か ら右中肺野の腫瘤様陰影を指 摘され,

そ の後の陰影の増大,気 管支鏡所見お よび気管 支造影所

見な どか ら肺癌を疑い,手 術を施行 したが,リ ソパ腺結

核症に よると思われ る中葉症候群であつた1症 例をそれ

ぞれ経験 し,検 査法の限界お よび技術の差 な ど を 考 慮

し,診 断確定には慎 重を要す ることお よび再検査 の必要

な どを痛感 したので,2,3の 考察を加えて報告す る。

229.糖 尿病におけ る 肺感染症に 関 す る 研 究.と く

に肺結核症を中心と して 萩 原忠文 ・。鈴木 冨 士 夫 ・

細田仁 ・太 田昭文 ・川村章夫(日 大萩 原内科)

〔目的〕糖尿病 と肺結核 症 との 関係 は,い ままでに種 々

の観点 か ら追 求され てきたが,わ れわれは糖尿病の肺感

染症に対す る抵抗性 の減 弱を,主 として血清殺菌作用の

立 場か ら検討 した。 〔方法〕前報 と同一方法 で,被 検菌

種はSalmonellatyPhiO・01株 を用い.そ れぞれ一定濃

度の被 検希釈血清 と菌浮遊液 とを混合 し,そ の直後,1.5

お よび3・0時 間後に普通寒天混合平板培養基で37。C,48

時 間培養後 の菌集落数か らBactericidalActivityを あ

らわ した 。〔結果お よび結論〕① 糖尿病合併肺結核症 では,

糖尿病単純例 よ り血清殺菌作用はやや低 下 を 示 した。

② 糖尿病合併肺結核症をNTA分 類に よつて分類 し,そ

れぞれ の血清殺菌作用を比較す ると,肺 病巣の拡 りと血

清殺菌作用減弱の程度は比例 し,臨 床的分類 では,不 活
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動性,静 止性,活 動性 の順 に殺菌 作用の低下 が み ら れ

た。③ 膿 胸,胸 膜炎な どを 合併 した 糖 尿病合併肺結核

症 は,糖 尿病のみを合併症 とす る症例に比 して,血 清殺

菌作 用 の明 らかな低下がみ られた。④ 血清殺菌 作用は,

血 糖値 の高 値に逆 比例 して低下す るが,糖 尿病 合併肺 結

核症 と糖尿 病単純例 との間に有意 の差 は な か つ た。⑤

糖 尿病単純 例ではそのcontro1後 に血清殺菌 作用の上 昇

がみ られた が,糖 尿病合併肺結核症 では低下 を示 した。

230.妊 婦結核につ いて(第8報)特 殊例 の検討 丹 羽

季夫 ・。喜多川浩 ・河原裕憲 ・桜井 博 ・中 田義 雄 ・高

橋康之 ・高野守夫 ・川原敏夫 ・浦野隆(東 京都済生 会

中央病)

妊婦肺結核 につ いてはす でに本学会において,し ば しば

報 告 したが,今 回は特殊 例 として胸膜 炎11例,粟 粒結

核1例,脊 椎 カ リエス5例,腎 結核2例 の計19例 と妊

娠分娩 との関連 を,分 娩 後の悪化例を中心 として,既 発

表 の妊婦肺結核 例 と比較 検討 した。 これ らの特殊例か ら

悪化す る ものが 多い。 これは分娩後悪化 しては じめて来

院す るこ とが多いので,既 発表の妊婦肺結核 よ り悪化率

が高 い とも考 え られるが,注 意を要す る問題であ る。 こ

れ らの例 につ いて検討す る と,発 症後1年 以内に分娩 し

た胸膜炎患者 か ら,分 娩 後の悪化が多い。分娩後に腰痛

を長 く訴 える患 者の中には脊椎 カ リエスの合併 してい る

ことがあ る。 また腎結核は妊娠 分娩に よ り悪化す る こと

があ る。

231.常 時塗抹陽性培養陰 性の 抗酸性菌を 排 出 した肺

空洞の一症例 。山下英秋 ・吉 江達 子 ・松 井 晃 一(静

岡県立富士見病)

治療 前か ら喀疾内に塗抹陽性培養陰性 の抗酸 性 菌 を 認

め,一 次,二 次薬の使用に もかかわ らず,3年 間常時排

菌 し続けた珍 しい1肺 空洞 例を経験 したので報 告す る。

症例は36歳 の 女 で,既 往 として昭和29年 か ら35年

の間かな りの結核の治療を受けて いた。現病歴 は39年7

月血疾 に よ り発見 され,X線 上両肺 の多房性 空 洞 を 認

め,当 院 に入院 した。 入院時GVIII号 で培養陰性,TH

+CS+KMを6カ 月間,以 後SM+TH+INHを 長期間

使用 した が,化 療 当初菌は1～2カ 月間陰性 に な つ た

が,以 後 は常時排 菌 して3年 間を経過 した。煮沸に よる

抗酸性 のテス トでは1分 以内に脱色 された。 スライ ドカ

ル チアでは増殖 の様子はみ られなかつた。 モル モッ トの

腹腔 内接種実験 ではマ ン トー氏反応の陽転化 を認めた。

接種後1カ 月の剖 検では局所に軽度の膿瘍形成があ り,

GII号 を認めたが,結 核菌は陰1生に終わつ た。しか し2

カ月半後 の剖 検では該病 巣は搬 痕様 とな り菌陰性であつ

た。

症 候 ・診 断 ・予 後一 皿(演 題232～236)

〔4月9日17時 ～17時50分 第2会 場 〕

座長 飯 塚 義 彦(結 核予防会渋谷診)

232.結 核性胸膜炎におけ る 体壁胸膜 針生検 法の 診 断

学的意義につ いて 。古瀬 清行 ・福 岡正博 ・向井忠生 ・

栗 原直 嗣 ・小松孝 ・鷲見武彦 ・浜 田 朝夫 ・塩 田 憲 三

(大阪市大第一一内科)

結 核性胸膜 炎患者109例 を対象 と して体壁胸膜針生検 法

の診断学 的意義について検討 した。結果は次 の ことくで

あ る。① 体壁 胸膜 針生検陽性率は61・5%と 著 しく高 率

であつ たが,胸 水中結 核菌培養陽性率は12・5%と 低率

であつ た。 ② 胸水 中結 核菌陽性例は 多 くは 発病早期 の

症 例 であつた。体壁胸膜 針性検陽性率は発病1～2カ 月

の間で最 も高かつ た。 ③ この 胸膜 結核組織 をStrauss

の分類に準 じ,組 織像 と臨床 経過,抗 結核薬 治療 との関

係 を検討 した。④ ッ反応 の結 果 と 体壁胸膜病理 組織所

見 との関 係を,発 病か らの時期 を考慮に入れて検討 した

が,明 らかな関係はみ られ なかつ た。

233.結 核性胸膜炎の 臨床的観 察.と くに 年 齢 と の

関連において 藤 田真之助 ・。柴 田清吾 ・田中元一(東

京逓 信病)江 波戸欽弥(関 東中央病)

最近滲 出性胸膜炎が再び増加の傾 向にある よ う で あ る

が,と くに高年者の罹患が 目立 ち,か つ そのさい経 過が

長 く治癒 が遷 延す るよ うに思われ るの で,結 核性胸膜 炎

において,そ の頻度,臨 床症状,化 学療法 の効果 な どに

つ いて,と くに年齢 との関連において 再検討 した。東京

逓 信病院 呼吸器科におけ る20年 間の64例 お よび関東

中央病院 における最近7年 間の67例 の入院結核性胸膜

炎患者 において,主 としてその頻度,臨 床症状,化 学療

法の効果 な どについて年齢別にみ る と,高 年齢 層におけ

る滲 出性 胸膜 炎は増加の傾向にあ る。
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234.耐 性 よ りみた過去11年 間の肺結核症入院患者の

動態 沢崎博 次 ・。堀江和夫 ・山 田充堂 ・田 島 玄 ・内

藤普夫 ・桂 忍 ・渡部滋 ・村林彰 ・野中拓之(関 東逓信

病)

昭和31年 当科開設以来昭和41年 末にいた る11年 間

に入院せ る肺結 核患 者につ き,耐 性の面か らその動態 を

追究 した。入院 時喀疾中結核菌のSM・PAS・INH耐 性

の有無 によ り2群 に分け,病 型,療 法,予 後等につ き比

較 検討を加えた。 入院時菌陽性率は毎年だ い た い 平 均

し,こ れ に対 する耐性検査実施率は年 々上昇 し て い る

が,耐 性 有の占め る割合は逆に減少 して いる。 これは再

治療例の減少,初 回治療例の増加に よるもの であ る。初

回耐性例は昭和36年 の9を 除 き,年2例 以下に止 まる。

学 研病型別では耐性有でAB型 の和46・1%,F型24.5

%,耐 性無ではそれぞれ65%,16・3%,有 空洞率 は耐

性 有で67・8%,耐 性無 で59・5%,肺 切除 とそ の他 の手

術の比は耐性有で1:1・3,耐 性無で2:1で あ る。F型

お よび3者 耐性の予後は悪い。初 回耐性 でも多 くは一次

薬 または これ と手術で治 り,ま た耐性有全体 でも重症は

別 として,二 次薬 と手術 を組み合わせ て,術 後合併症 も

億 とん どな く,よ い結果 を得て いる。

235.最 近5年 間の乳幼児結核症 の経験 。樋 田豊治 ・

上芝幸雄 ・島 信(国 療 中野病)

1962～67年 に当院に入院 した乳幼児結核50例 の臨床的

観 察 を行 なつた。結核発病年齢 は12カ 月未満が33例 ・

1～2歳 が9例,3～4歳 が8例 であつた。42例 が感染

源 が推定 され,そ の うち36例 が家族 内感染であつた。

は じめての乳児検診 で12例 が陽性 を発見 されたが,他

の32例 は種 々な理 由でBCG接 種 を受けていなかつた。

X線 病型は初期結核47(肺 門 リソパ節腫脹10,肺 野孤

立性浸潤10,区 域性陰影20,一 葉性陰影7),粟 粒結核

3で あつた。4例 が結核性髄膜炎 を合併 していた。 入院

前無 治療 であつた24例 中16例 に,入 院前に1～2カ 月

間治療 を受け ていた26例 中6例 に結核菌 が検出 され た。

50例 中死亡は4例(栄 養障害 を伴つた浸潤型1,粟 粒結

核1,結 核性髄膜炎2),後 遺症 は6例(知 能障害1,肺

葉萎縮2,気 管支拡張1,結 核腫1,空 洞化 した ため肺

葉切除術実施1)で あつ た。

236.老 年者 における肺結核症の進展)大 井薫 ・永坂

三夫 ・松本光雄 ・永 田彰 ・中村宏雄 ・酒井朝英(県 立

愛知病)

昭和42年8月 現在60歳 以上の入院肺結核患者につい

て,発 見時か らの肺結 核症 の進展 の様相 を観察 した。対

象 は男41例,女10例,計51例 で,年 齢構成は60歳

代34例,70歳 代16例,80歳 代1例 であ る。入院時

XP所 見はNTA進 展度 で,MA20例,FA31例,有

空洞46例,そ の うち硬化壁空洞を有す るもの42例 で,

排菌所見は菌陽性40例,う ち大量排菌29例 で,26例

は一次剤 いずれかに耐性 を有 し,難 治を思わせ る症例が

多 い。発見時XPの 追及 しえた32例 の所見をみ ると,

ほ とん ど入院時所見 と変わ らず,規 則的治療,不 規則治

療 とい う因子以上に高齢肺 結核症 の進展 は,発 見時XP

所見に支配 され,発 見の遅 れを想定させ る。高 齢者肺 結

核症の進展を検討 し,あ わせてその対策について考察 し

た。

病 理 一一1(演 題237～239)

〔4月10日9時20分 ～9時50分 第2会 場 〕

座長 田 中 健 蔵(九 大 病理)

237,病 理 解剖から眺めた最 近の肺結核症 ○鎌 田達 ・

西 村 フジエ ・沓 掛文 子(国 療広島)

化 学療法普及時期の,最 近約5力 年間剖検屍130例 を中

心 に,病 理解剖の側か ら,現 今の肺結核症の特長を明 ら

かに しよ うと試 みた。 さ らに この調査対象が・化学療法

出現以前の昭和23年 お よび24年 の剖検屍62例 とど

の よ うな差異を有す るか を比較研究 した。〔結論〕① 最

近 は肺外結核が激減 した。 腸結核 では 化療出現前79・1

%も あつたが,現 今では2・4%で あ る。以前多発 した末

期の血行性散布は ほ とん どない。② 肺病変 は 化療 前は

滲出型が多発 したが,現 今は増 殖型 である。 ③ 心重 量

は 化 療 前300g以 上,6・6%に 対 し,最 近 は29.2%

であ り,200g以 下 は 前 者48・3%,後 者は13.1%oで

あ る。 ④ 死亡 原 因 は 化療前 は腸結核49%o,つ いで衰

弱死27%に 対 し,現 今は慢性心肺不全死40・6%,喀 血

21.8%,合 併症死19・5%で あ る。⑤ 展 患年数 は前者 平

均1・9年,後 者10・5年 であ り,死 亡年齢 は 前 者30.7

歳,後 者46・1歳 であ る。⑥ 化療 は肺結 核を質的に変化
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せ しめた といえる。

238.老 人 結核の臨床病理学的研究(第2報)杉 山浩

太郎 ・重松信昭 ・水原博之 ・。松 葉 健 一 ・河津 武俊 ・

古森正興(九 大胸研)

第41回 本学会総会におい て,高 年 者では化学療法の効

果お よび空洞気管支接 合部 の被膜 にみ られ る組織反応の

低下 が認め られ る ことを報 告 したが,今 回は さ らに症例

を追 加 し,初 回治療 例の切除肺について,臨 床病理学的

に各年 齢層別 に検討 し,次 の結論を得た。 ① 化療の効

果を,切 除肺におけ る空洞治癒の傾向 よ りみ る と,一 般

に年齢の増加 とともに,や や低下の傾向を示す よ うであ

る。② 空洞気管支接合部の 被膜に増生す る細血管,な

らびにそれ よ り遊出す る好中球が,組 織球の増生 ととも

に,そ の部の菌の増殖を減少せ しめ,乾 酪物質の軟化融

解の主因子を演ず ることは,す でに 当研究所 よ り報告 さ

れてい るが,そ の ような組 織反応は,年 齢の増加 ととも

に弱 くな る傾向がみ られ る。

239.全 切除肺の臨床病理学的研究(第1報)そ の概望

と膿胸例の分析 岩崎龍郎 ・。岩井和 郎 ・工藤賢治(結

核予防会結研)中 込朗(結 核予 防会結 研附属療)

昭和25年 以降,当 所 で全切除術 を受けた症例の分析を

行ない,肺 結核症の重症化 の一 要因を知 ることを 目的 と

した。 全切除 例 は 昭和35年 よ り増加 し,最 近は肺切

除総数の約2割 を占めるにいたつてい る。その理 由は,

病巣広範50%,切 除 または成形後の再手術29%,膿 胸

18%,主 気管支結核3%で あつた。 この うち主気管支結

核 と病巣広範は いずれ も左に著 し く多 く,か つ女に多い

とい う点 で,他 とは異なつていた。本年度は膿胸の分析

を行なつたが,そ の2/3の 症 例は過去の人工気胸が出発

となつて いて,気 胸 中止後10年 以上の症例に肺穿孔 が

多 くみ られ,ま た肺穿孔 は気胸期間の長い ものに多 く,

かつ気胸後3年 までに化療 を受けた ものが少なかつた。

残 り1/3の 症例は過去 に胸膜炎 に罹患 してお り,平 均14

～15年 の長い病歴 を もつ ていた。 穿孔は肺→胸膜1例
,

膿胸→肺9例,不 明12例 であつたが,不 明の中で も膿

胸→肺の穿孔がか な りあるのではないか と思われ た。

病 理一 皿(演 題240～242)

〔4月10日9時50分 ～10時20分 第2会 場 〕

座長 金 井 興 美(国 立 予 研)

240.蛋 白同化ホ ルモンの 結核病巣 に及ぼす 効果に関

する実験的研究 。木村 良知 ・高井 馨 ・岡村 昌一 ・勝

二靖(大 阪府立羽曳野病)

結核患者に蛋 白同化 ホル モ ソ(以 下A.S.)を 投与 した

場 合,体 重増加,一 般症状 の改善 等好影響の もた らされ

るこ とが報告 され ているが,結 核病 巣の修復に対す る効

果 に関す る研究 はほ とん どみ られ ない。 最近本剤に よる

抗体産生 の増量,ア レルギー反応の場に対す る影響等に

関す る報 告が ある。 そ こで これ ら生体反応に対す る本剤

の影響 を介 して結核病 巣の修復機転が促進 され るの では

ないか と考え,次 の ような実験を行なつてみた。体重2

kg前 後の家兎に結核加熱死菌を 肺 内注入 して 作成 した

病巣につ いて,X線 上ほぼ同 じ病 巣が認め られ るものに

対 して,一一方にA.S.を 投与 し4カ 月間X線 検査 で病巣

の推移 を追及 してみ た。A.S.群 では5例 中4に 改善が

み られたが,無 処 置対照群 では改善例は1例 のみで,他

は不変 または悪化がみ られ,両 者の間に差異 が み ら れ

た。 これ らを屠殺剖検 し,肉 眼 的な らびに組織学的検索

を行な うとともに,治 療中体重,肝 機 能の推移について

も考察 した。

241.ヘ テ ロザ ー トのSM耐 性結核菌 感染 マウスに対

す る治療効果(第2報)治 療 開始時 期および治療期間

につ いての検討 。額 田燈 ・小沢翠 ・荏原 寿枝(額 田医

学生物学研)

結核菌 以外の異種細菌(リ ソ菌お よび チフス菌)の 混合

自己融解液(ヘ テ ロザ ー ト)を 用いて,SM耐 性結核菌

感染 マ ウスの治療 を行なつた。今 回は,と くに治療 開始

の時期 お よび治療 期間について検討す るため,生 残率,

生 存 日数,臓 器係数(と くに比肺重),生 菌 数,病 理所

見 を指標 として,治 療群 と対照群 とを比較観察 した。 そ

の結果,感 染 と同時に治療 を開始 した群には効果が認め

られ なか つたが,6週 後に治療 を開始 した場 合には,生

残 率お よび臓 器係数(比 肺重,比 脾重)の いずれについ

て も良好な結果 が認め られ,ま た感染3週 後か ら治療を

始 め第11週 目まで治療 した群 でも,か な りの効果が認

め られ た。

242.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(第3報)INH投 与お よびBCG免 疫 の
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影響につい て 。下 出久雄(国 療東京病)豊 原希 一(結

核 予防会結研)

結 核菌の吸入感染初期像に及ぼすBCG免 疫,INH投 与

の影響を モル モッ トを用い て観察 し,次 の結果 を得た。

BCG非 接種 モルモ ッ トでは,吸 入された菌 は 肺 胞大食

細胞内で旺盛に増殖す るが,BCG10-2mg接 種 モルモ ッ

トでは著 明に増 殖が阻 止 され減少 し,組 織学的に菌を検

出す るこ とが できなか つた。BCG10"4mg接 種 モル モ

ッ トでは 増殖 の抑制は認め られ るが,感 染量が 少量 で も

肺 内生菌数は かな り増加 した。BCG免 疫 の効果は 気管

リソパ節,脾 では肺 に比 し著明ではない。INH投 与直

後か ら肺内の菌は著明に減少 し,毎 日投与で も,隔 日投

与 で も 短期間の観察では,効 果に差が認め られ なかつ

た。大食細胞内の菌はINH1回 投与のみ です でに 抗酸

性の消失や縮小が認め られた。

病 態 生 理一 皿(演 題243～245)

〔4月10日11時30分 ～12時 第2会 場 〕

座長 滝 島 任(東 北大中村内科)

243.閉 塞性肺疾患 に対するisoprophenamineの 効果

。梅 田博道 ・鈴木清 ・斉藤 隆 ・谷 口 興一 ・高江 四郎 ・

谷合哲(東 医歯 大大淵 内科)

閉塞性肺疾患 の治療 に気管支拡張剤は欠 くべか らざる も

のである。 従来isoproterenolの 吸入,metaprotereno1

の内服な どが使われて きたが,新 気管支拡張剤isopro-

phenamineを 入手 したので,臨 床実験 を行なつた。 じ

ん肺 症,肺 気腫な ど50例 を2群 に分け,A群 はisopro-

phenamine,placebo,… … と交 互に,B群 はplacebo,

isoprophenamine… … と交互に1週 ごとにかえて4週 間

投与 した。投与前お よび投与後1週 ごとに,計5回 にわ

た りスパイログラフ ィーを くりか えし,自 覚症の改善,

副作用 の出現 を もチ ェックした。 じん肺の患者はスパイ

ログラフf一 になれ てお り,協 力は十 分であ る。 また術

者 も一 定に して,誤 差の介入をできるだけ避け る努力を

した。 この結 果,多 少の副作用をみ たが,閉 塞性障害に

対 して有効な成績を得た。

244.肺 結核低肺機能患者に対する 気温 と 湿度の影響

足立 妙文 ・沓 掛文子 ・三 谷 良夫 ・望 月 孝二 ・。佐 々木

よ り子(国 療広島)

%VC50以 下の重症肺結核患者 お よび 回復期低肺 患者

におけ る温度お よび湿度 との関係をみ た。昭和40年10

月の平均室温は19・9。Cで,症 状発現は122件,昭 和41

年1月 の平均室温は5℃ で・症状発現は355件 で10月

よ り気温 の低い1月 のほ うが症状発現が 多い・種 々な る

症状 の うち喘鳴が最 も多 く・つ いで胸部重圧感,胸 内苦

悶,呼 吸困難,チ ア ノーゼである。 これ らの症状発現は

室温が5。C以 下で,湿 度が高いほ うが多い。%VC,一

秒 率を調ぺ たが,10月 と1月 との間には一定 の傾向は

なか つた。動脈血 中のpH,PO2,PCO2,EKGに ついて

も,10月 と1月 との間には一定 の傾 向はみ られなかつ

た。 以上 の ようであ るが,昭 和42年10月 再び検討 し

始 め,43年1月 の症状発現状態 も加 えて,追 加検討す

る。

245.間 接7イ ルムによる換気障害測定法の研究(第2

報)。藤 森岳夫 ・高江 四郎 ・谷合哲(東 医歯大大淵 内科)

レ線学 的換 気機能測定法 の試みは古 くか ら行なわれて ぎ

たが,1965年 梅垣,滝 沢 の直接 フ ィル ム法の発表に よ り

ようや くSpirometryと 比 肩 しうるにいたつた。 しか

し同法は多額 の装 置を必要 とす るところか ら,私 は間i接

フィルム法を企 図 し,簡 易な装置を試作 してみた。装 置

の概略 につい てはす でに報告 した ので,今 回は10例 に

つ いての測定成績か ら.Filmmetry値 の指標 算出法を主

として報 告す る。測定 した濃度 か ら,フ ィルム特性 曲線

に より吸収実効厚 に換 算す る と,こ の実効厚 を換 気諸量

と比較す る指標 としうる し,肺 組織 率 も概 算す るこ とが

で きた。 深吸気時算 出量はTLCと 直線的 順相 関 を示

し,肺 組織率は残気率 と逆 相関 した。 また深吸気 ・深呼

気時の横隔膜部濃度 と胸廓 部濃度 も分け るこ とがで き,

その比か ら異常群 と健常 群(そ の中をさ らに胸式 ・腹式

呼吸群に)に 分類す るこ とに より,上 ・中野 と下肺野 と

の比較 も可能の ように思われ た。
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病 態 生 理一 皿(演 題246～250)

〔4月10日15時30分 ～16時20分 第2会 場 〕

座長 芳 賀 敏 彦(国 療東京病)

246.肺 結核の肺 シンチ グラム 馬場 治賢 ・。飯尾正 明

・渡辺淳 ・中野昭 ・山田剛之 ・井 槌六郎 ・松 田美彦 ・

平田正信 ・菅沼昭男 ・田島洋(国 療 中野病)

131MAAに よる肺 スキ ャソニ ソグを 日常検査 に 加 え,

1,500例 について検査 を行 なつ た。肺結核 におけ るその

利用法お よび肺 シソチ グラムの特長的所見 につ いて報 告

す る。 検査方法は次の3つ の方法 で検討 した。① 打点

シ ソチグ ラムお よび フ ォ トシソチ グラム,② フ ォ トシ

ソチグラ ムのテ レビ投影に よる陰影消去法,③2cm間

隔の横断線 スキ ャソニ ングに よる左右 のカウ ソ ト測定。

検査は化学療 法731例,外 科358例,左 右別酸素摂取

との比較108例,側 臥位253例,非 結核胸 部疾患50例

につい て行 ない,低 酸 素負荷,心 カテ.気 管支動脈に利

用した。 これ に10年 遠 隔調査107例 お よび剖検,切 除

材料 を加 え,肺 シ ンチグラムの検 討を行なつた。

247.重 症肺結核患者 の 肺 動脈血流分布 岡 捨己 ・井

沢豊春 ・。大久保孝 一(東 北大抗研)

1TA分 類に準拠 し,faradvancedの 肺結核患者60名

を対象に肺 スキャ ソニ ソグを行 ない,肺 内肺 動脈 血流分

布を調べた。す でに演者 らは肺結核 では概 して病 巣部位

の肺動脈 血流分布が減少 し,そ の程度は病巣 の拡 りに応

じて広汎な病巣を もつ肺では,そ の側 の肺動脈血 流 も減

少す る。 ことに空洞,気 管支拡張,気 管支狭窄,胸 膜 の

1巴厚,癒 着があれば肺動脈血流分布 の減少が著 しい とい

う事 実を発 表 して きたが,重 症肺結核患者 で も同 じ事実

う二認め られ た。 肺 スキ ャソニソグ,X線 検査,肺 機能検

査を併用す ることに よつて,肺 機能の局存 を理解す るの

こ役立 ち,X線 像の読影に も示 唆す ること大であつた。

248.Clubbedfingerに 関する研究 。松村道夫 ・松

原徹 ・高瀬 浩 ・久 世彰彦 ・平田保 ・近藤角五郎(国 療

北 海道第二)

i吉核療養所 にお けるclubbedfingerに ついて,昨 年度

より種 々の形態学 的計測,な らひに他の臨床症状 との関

直性につい て調査 して きたが,こ の研究第2報 として末

背指 の循環動態 を明 らかにせ ん とした。臨床的に肺結核

走の重症,軽 症 を問わずclubbedfinger(profilesign

.65。以上)な い者,あ る者 の2群 を選び,① 組織一血液

ガス交換 の観点か ら,同 側腕 の 肘 部のA・brachialis,

V.cephalicaか ら採血,お のおののPO2,PCO2,pHを

測定,比 較 した。 動脈血PO2,PCO2に おいては両群に

有意差は なかつたが,酸 素飽和度 の動 静脈 血格差に着 目

す る とき,clubbedfingerあ る群 で有意の 減少を 認 め

た。② 指尖plethysmographを 用 い,末 梢血 流量 の経

時的変動 を追求 した ところ,外 来刺激に対す る血管反応

の程度は弱かつた。以上 はclubbedfingerに おけ るA-

Vshunts量 の増加を示唆す る。

249.運 動負荷試験 からみた 肺 結核患者の 術後肺機 能

限界につい て 。菊地敬一 ・古 谷 幸 雄 ・奥井 津二 ・浜

野三 吾 ・加納保之(国 療村 松晴嵐荘)

われわ れは運動負荷試験 と体動時 の 自覚症 状 とを対比さ

せ ることに よ り,肺 結核患者 の術後 残さるべ き肺機能の

限界 を求め るこ とを 目的 として本研究 を行 なつた。運動

負荷試験 は術後肺 機能の安定 した と考え られ る肺結核患

者20例 につ いて,2段 の階段昇降 に よりRMR4程 度

の運動 を負荷 し,3分 間の負荷に耐 え うるか否か の点に

着 目し,予 測肺 活量一 秒率30,運 動時 最大酸素摂取量

500ml/min/m2が これ ら2群 の境界値 であ るこ とを知つ

た。 この値は術後長期 間を経た肺結核患者198例 につい

ての体動時におけ る 自覚症 状調査結果に照 らして,肺 結

核 患者の外科治療後残 さるべ き肺機能 の限界値 として妥

当な もの と考 え られ る。

250.肺 結核低肺機能例 の検討 。市川邦 男・綿貫重雄 ・

武 田清一 ・香 田真一 ・山野元 ・東 郷七百城 ・香西裏 ・

塚 田正男 ・小野健次郎(千 大綿貫 外科)

低肺機能 例の実態を調査 し,あ わ せて肺機能お よび心電

図所見 な どにつ き検討す る。対 象は%VC50以 下 の67

例 で,男40例,女27例,年 齢 は40歳 以上が大部分

を占め,罹 病期間5年 以上 の ものがほ とん どであ る。学

研難 治分類 ではNIb17例,NIIb29例,NIIIb21例 。排

菌陽性 例は60%で,過 半数はSM・INH2剤 耐性例で

あ る。%VCは50～41が29例,40以 下38例,一 秒

率は約60%が70以 下 で,55以 下 の ものがその過半数

を占め,%VC50以 上 のものに比 べ 閉塞性障害が高率

にみ られ る。 心電図所見ではST,Tの 異常,肺 性P,

不完 全右脚ブ ロックな どの異常所見 を示す ものが約2/3

にみ られ,右 室負荷の傾向が うかがわれ る ものは約1/4
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で ある。%VC,一 秒率 と心電図所見 との関係は,%VC

40以 下 で閉塞性障害を伴 うものに 異常所 見を 示す もの

が多 く,右 室負荷所見 も最 も高率である。

外 科 療 法(演 題251～255)

〔4月11日9時30分 ～10時20分 第2会 場 〕

座長 浅 井 末 得(慶 大外ID

251.肺 結核外科治療 成績 の反省と2,3の 対策 小清

水忠夫 ・深水真吾 ・。岩崎健資 ・多賀泰雄 ・奥田道雄 ・

古賀秀雄(国 療再 俸荘)

昭和36年1月 ～40年12月 の5年 間に国療 再 春 荘 で

外科的治療 を受けた562例 につ いて,学 研難 治肺 結核分

類 の各項 目別に,手 術術式別治療成績 を検討 し,就 労84

%o,療 養11%お よび死亡4・6%;術 式別就 労率では肺

切92%,胸 成74%o,両 側手術72%,全 別64%,気 管支

痩64%お よび空 切26%を 得 た。 こ とに%VC50以

下 の45例 の就 労率は42%で,各 項 目中最 も悪い成績

を示 し,気 管支痩発生 率はSM,INH,PAS耐 性菌排菌例

にお いて約30%,両 側手術例に約23%の 高率にみ られ

た。大空洞 の外科治療例 では,灌 注気管支 口径が3mm

以上 の ものでは,葉 切,胸 成 あ るいは空切 の成功はかな

り難 しい ように思われ た。 以上 の成績か ら,手 術適応の

序列は就 労率の最 も良い肺切 をできるだけ行ない,切 除

が 当を得な1.・か不可能に近 い例では,い ろい ろの術式を

組み 合わせ,さ らにぱEB併 用療法に よつて,菌 量の減

少 を計 り,よ り良い治療成績 を得 られ るのではないか と

の期 待を もつ てい る。

252.遠 隔成績 よ りみた荒蕪肺 を 有す る 低肺機能者の

予後 。佐藤登 ・望 月孝二 ・三谷 良夫 ・足立 妙文(国

療広島)

当所 におい て昭 和30年 に肺切除術を受けた ものの うち

で,術 前%VCが60%台 以下 の ものを選 び,さ らに

これ らの うち術前 のX線 所見が荒蕪肺 を示す ものを抽 出

した。 次 に 昭 和30～35fFの 間に フ・院中の もので,化

学療 法のみで終始 し,か つ 入院時肺活量 が%VC60%

台 以下 で,し か も治療開始後6～10カ 月の時点 でX線 所

見 が荒蕪肺 を示 した ものを抽出 した。上記 の2群 よ り学

研病型分類 を墓 準に してmatchedpairを つ くつた。18

組得 られ た。 これ ら18組 につい て現況 を調査 し,化 学

療 法群 と手術群 とより遠 隔成績上 の比較検討 を 行 な つ

た。 また これ ら低肺機能者 の現時点におけ る肺機能がい

かに変化 しているか を肺活量,一 秒率,%VC・ 分時最

大換気量 な どについて測定 し検討 を加え る。

253.難 治肺結核に対するわれわれの手術方針 。木下

修二郎 ・野 々山明 ・板野龍 光 ・宮 本勇 ・勝 田宏 重 ・小

谷澄夫 ・中橋正明 ・松木利輝 ・中村 覚 ・香 川輝 正(関

西医大胸部外科)

いわ ゆ ろ難 治肺 結核 に対す る外科療 法をめ ぐる問題点 と

して従来 指摘 され ている ところは,適 応 および術式 の選

択が主 な ものであるが,そ のほかに外科療法 の効果達成

度 の評価 のあ り方につい ても検討を加 える必要があ ると

思われ る。われわれは 自身の手術経験か ら,従 来 までの

外科療法 の効果評価が菌陰性化 とい う点を至上の 目標点

として と りあげて きた事実に対 して若干の疑念を もち,

む しろ難治症例中のあ る種の ものでは,手 術に よつて即

時的 または恒久的な菌陰性化の 目的を達 しえず とも,微

量排菌化,喀 疾量の減少お よび 自覚症状 の改善等 をもつ

て一応満足すぺ き,い わば対応的外科療 法 といつた治療

概念 も成 立しうるのではないか と考 えてい る。か よ うな

考え方 に基づ いて,わ れわれ の行なつて きた難治肺結核

57例 の手術経験 を中心 として報告す る。

254.最 近の胸郭成形術におけ る 横突起切除の 再検討

池 内広重 ・。伊勢重久(国 療宮城)

胸廓成形術に横突起切除を付加す ることは,筋 膜 外肺尖

剥離が常用 され るようになつてか ら,当 施設 において も

あま り施行 していない。 しか し肋骨切 除量 の可及的減少

が要求 され る重症肺結核にあつてば,術 後再生肋骨 が再

膨張 をい くらかで も抑制す る方向に形成 され るべ きであ

り,横 突起切除の再検討 を試み た。昭 和37年4月 ～41

年6月 に当施設で施行 され た胸成術101例 につ き,そ の

51例 に横突起切除 を付加 し,50例 に切除 を行なわなか

つた。 この両群 の成績 を比較す る と,横 突起切除群 では

成績が良好 で,術 後%vc減 少 も非切除群に 比 し差が

なか つた。 また術後断層写真に よる再生肋骨 の走向 をみ

て も,切 除 を付加すべ きとみ られ るものもあつた。 しか

し術中出血量 も多いな ど侵襲 もやや大 き く,し か も 病

型,空 洞 の性状お よび位置に よつては必ず しも要せず,
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あ くまで症例 をよ く吟味 して付加すべ きもの と考 え られ

る。

255.難 治な る 気管支痩 膿胸 根治術.鎖 骨短縮 と筋群

充墳 による胸郭の再建 ∪小沢 貞一 郎 ・織本正慶(織 本

病)

〔目的 と対 象〕1955年 ～1967年6月31日 当院で実施 し

た気管支痩 閉鎖 術192例 中6例 は,i鎖 骨短縮 を伴 う気管

支痩膿胸根治術 であ り,本 法は他 の方法に比べ 良好な成

果を収めた ので,そ の術式 とあわせて ここに報告す る。

この6例 中2例 は単純 な鎖骨 切除術,他 は鎖骨短縮,胸

成,筋 肉充填 の各術式 を併 用 して胸 郭の再建 を計 る もの

である。気 管支痩膿胸発生 よ り該手術 までの期間は最短

1年8カ 月,最 長4年10カ 月,ま た この間に同 じ目的

で行 なわれ た他の手術は1～5回 に及び,い ずれ も難 治

の症例 であ る。 〔成 績〕6例 中5例 に きわ めて 有効 な成

果を得た。1例 は下肺野 より大喀血に よ り死亡。術式 の

要点すなわ ち ① 鎖骨に一 致す る皮切に始 ま り大胸筋起

始部に沿つて下行側胸部 を経 て通常の胸成術時 の皮切に

一 致す る弧状の皮膚切開,② 膿 胸腔に一致す る 長 さの

鎖 骨切除 と残存端 の固定,③ 大小胸筋,前 鋸筋,潤 背

筋 等の筋 群を一括 して全面的に移 動充 墳 して胸郭の再建

を計 る方法等の詳細につ いて述 べ る。

疫 学 ・管 理 一1(演 題256～260)

〔4月11日11時30分 ～12時20分 第2会 場 〕

座長 梅 村 典 裕(愛 知県衛生部)

256.北 海道 における結核患者の実態 。清水敏 ・稲村

実(北 海道 衛生部)

〔研究 目的〕北海道 におけ る 結核患者の中で と くに 長期

患者につ いて法34条 お よび35条 別に実態を調査 し,今

後におけ る北海道 の結核対 策の基 本方針を樹立せん とし

た。 〔研究方 法〕全保健所 より 調査 資料を収集,分 析 し

た。 〔研究成績お よび結論〕道 内におけ る 届出患 者 総数

は本年7月1日 現在 で51,789名 でその うち35条 患者は

5,451名(10.5%)で ある。 この うち化学療 法7ク ール

以上 の長期患者は2,106名(38.6%)で その中の69%

が排菌患者 である。35条 長期患者 の費用区分は40%が

生保,34%が 国保であつて,入 院施設は74%が 公立施

設 となつ てい る。 この ような長期患 者の発生 を防止す る

ために この長期化 の要 因をさ らに追及 して今後 の長期化

防止対策を実施 したい。

257.東 北地方におけ る 在宅結核 患者の 実態調査.活

動性感染性患者につい て(国 療東 北地 区共同研究班)

太 田真(国 療岩手)沼 畑哲三(国 療 臨 浦 園)松 田徳

(国療 宮城)。 小林六郎(東 北地方医務局)

この研究 は,在 宅の活動性感染性患者 の管理 の実態 を知

る目的で行なわれた。 調査方法 と し て は,東 北全域 に

わ たる43保 健所 管内の該当患者の約10%を 抽 出 し,

保健婦 を通 じて個別調査 した。 それに よると,調 査患者

430名 の うち男が69.8%で,壮 老年層お よび 皿型が大

多数 で,菌 陽性24.9%,陰 性36.3%,他 は不明であ る。

また発見 よ りの期間は半数が5年 以上であ る。既往に入

院あ りが55.1%,外 来あ りがほ とん ど全 部で,入 院の半

数 は1年 以上,化 学療法 の大 部分は1年 以上である。 こ

の うち働いてい る者63.7%で,う ち菌検査 判 明 者 中

40.1%が 菌 陽性で54.7%が 普通 なみの 労働 を してい

る。入 院 しない理由 としては,医 師 の指示 あ る も の が

51.6%で,次 に家業 が な りたたぬ と 自覚 な しが続い

てい る。経過 は軽快20.0%,不 変58.6%,悪 化14.9%

であ る。 以上在 宅活動性感染性患者 の背景 因子,受 療状

況,労 働 の状 況お よび入所 しない理 由な どについて検討

した。

258.九 川における結核の現状分析(九 州結核予防研

究会議)城 戸春分生 ・岡原 哲繭 ・坂梨 寿恵夫 ・。本郷

尚史 ・中村博見 ・内山泰也

〔目的〕九 州における 結核 死亡率が高 く,こ の結核の地

域格差解 消の手段 として,生 存者(現 在登録者)の 現状

を把握す るこ と。 〔方 法〕一 般住民結核検診が よ く行な

われてい る地区 の結 核登録者の登録票 の記載事項につい

て調査 した。 〔項 目〕① 登 録率,② 病型別 登録者数,

③ 登録時 と現在 の病型 比較,④ 要指導者お よび要医療

者家族集積率,⑤ 学会病 型別 菌検査状況。 〔ま とめ〕集

団検診に よる発見は,生 存 者では高率であ り,発 見 の遅

れに よる重症老が減少 し,今 後 の結核死亡率の改善を期

待 しうる。 一・方,過 去に発見 され た重 症者に問題が残 さ

れ てい る。

259.肺 結核化学療法の社会生 物的適応 小松五郎(横

浜市 神奈 川保健所)
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結 核患 者登録カー ドを,申 請 時にX線 写真 や診 断書を再

検 討 し,整 備 しておいて化学療法1年6カ 月の学 会分類

皿の1の 肺結核の治療効果をみ ると,治 癒 した ものは30

歳 以下 で23・8%を 占め,空 洞閉鎖 した ものは33.2%

を 占め,こ れ ら経過の よい ものは50%が 入院6カ 月以

上 であ り,37%が 世帯主 である。 空洞残存浄化 した も

のは33・296,空 洞残存 してい るものは5.4%,悪 化 した

ものは2・4%,肺 化膿 症 となつた ものは2.4%で,悪 化

死 亡 した ものは高年で糖尿病があつた。長期化学療法を

受 けていれば在宅,入 院,退 院 と変転す る社会生物的条

件 の中にあつて も,学 会分類 皿型の1以 内の病 巣であれ

ば,空 洞 の浄 化が期 待できて,手 術においやる必要 も少

ない。化学療法後 の地域社 会の肺結核 の感染 と発 病を当

区 三 ッ沢東町1,783人 の住宅地におい て,昭 和38年 か

らの記録を もとに して調査す ると,人 年法に よれば8.1

%の 感染発病率で,0～4歳30%,5～9歳33%と 最

も高 く,親 子 悶,兄 弟姉妹間に多 く,夫 婦間や,発 端患

者 の親類関係 もみ られ た。

260.佐 渡におけ る和牛結 核と 人結核 との 関連性につ

い て(第1報)。 河 路 明 夫(新 大公衆衛生)篠 川 至

(新潟県衛研)本 間 ムツ(新 潟県衛生部)

近年,佐 渡において放牧和牛 よ り結核牛ない しッ陽 性牛

が多発 し,こ れ と島内住民の高い結核 有病 率 との関連 が

疑われたため,わ れ われ は和 牛結核 多発地 区を中心 に,

ほぼ結核実態 調査の方式に従つて疫学 調査 を行なつた。

その結果,対 象地区 のノ、口4,364名 中約97%を 調査 し

えたが,XP有 所見 者は284名 であ り,喉 頭粘液採取に

よる菌 検査534件 中13件 が陽性 であつ た。 うち4例 は

人型菌 と確定 したが,残 り9例 については現在なお同定

検査 中であ る。 また部落別XP有 所見率,ツ 陽性率な ど

を,和 牛飼育状況等 とあわせ検討 し,和 牛結核 との関連

の有無を追求 した結果を報告す る。

疫 学 ・管 理一 皿(演 題261～265)

〔4月11日12時20分 ～13時10分 第2会 場 〕

座長 松 谷 哲 男(電 電公社東京健康管理所)

261.健 保検診 よ りみた東京都の 中小企業の 肺結核の

実態(第5報)。 北沢幸夫 ・浦屋経宇(社 会 保険第一

検査 センター)

=われわれは東京都におけ る健保検診 の成績 を毎年種 々の

観 点か ら観察 して きたが,/♪ 回は昭和40～42年 の3年

間 におけ る要医療率,初 発見要医療率 の推移を規模別,

受診 回数別に比較 して,次 の成績を得たので報告す る。

要 医療 率は昭和40年0.72%,41年0.58%,42年(10

月 まで)0.34%で 次第に減少 してい る。 これを規模別 に

み ると,50人 以下の規模の 小事業所 では 半減 してい る

が,規 模 が大き くなるほ ど減少の度合は減 じて お り,

300人 以上 では最 もゆるやか に減少 してい る。受診回 数

別 には,3年 間 同様 の傾 向を示 し,連 続受診群,間 欠群

が,初 回群 より低率 であ る。初発見要医療率についてみ

る と,0.14%,0・13%,0・16%で あつて,減 少傾向はみ

られず,む しろ増加の傾向 さえ うかがえ る。 これ を規模

別にみ ると,29人 以下の零細企 袋では減少 しているが,

それ以上の規模では増加の傾向があ り,300人 以上 では

その傾向が強い。 注 目すべ き結果を示 したが,さ らに検

討 したい。

262.金 属 鉱山における胸部疾患 の管理 杉 山浩太郎 ・

。乗 松克政 ・水原博之(九 大胸研)

われわれは昭和30年 以来,遊 離珪酸含量の少ない九 州

の某塊状鉱脈亜鉛鉱山従事者(粉 じん職歴者約450名,

非粉 じん職歴者約350名)の 胸 部疾患,こ とに結核,珪

肺 結核,珪 肺 の管理 を行 なつてきているが,こ の13年

間の管理状況 をX線 所見,肺 機能等 の臨床面か ら観察 し

て報告す るとともに,珪 肺結核切除例については,切 除

肺の病理組織学的所見か ら当該鉱山の珪 症性変化の実体

を うかが うとともに,手 術の遠 隔成績 を検 討 した。 また

逐 年的こX線 上 の じん肺性 変化 に対 し,INHの 投与に よ

り結核 の発病 防止対 策を行 なつ てい るので,そ の成績を

報告す る。

263.某 製鉄所におけ る肺結核の アフ ターケアの 遠隔

成績 松山恒雄(八 幡製鉄所病健康管理)

〔目的 ・方法〕昭和36～38年 に 当製鉄所のア フター ケ

アに入所 した肺結核復職患者男子429名 を化療,肺 切,

成形の3群 に分かち,42年4月 現在におけ る就 労状 況,

とくに3交 代勤務,重 筋 作業,高 熱作業等 につ いて調査

し,次 の成績を得た。 〔成績〕① 発病時3交 代 勤 務 者

252名 中現在82.9%が 同 じ勤務 であ り,ま た常昼勤務

177名 中12.4%が 現在3交 代勤務 を行なつてい る。 こ
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の傾 向は各治療 群でだいたい同様の傾向 で あ つ た。 な

お アフターケア退所 後平均5年 間 の 悪化は19例4・4

%(こ の うち再 入院10例)で あつたが,常 昼勤 務では

5・6%,3交 代 では3.7%で あつた。② 発病時 の重筋 作

業者74名 中36.5%が 現在 も重筋 作業 を行 なつ てお り,

他は主に 中筋 作業 に配 転され ているが,そ の配転理 由は

主に高熱3交 代 の加重,病 状を考慮 した例が 多いが,当

時 の要 員事情 に影響 され た例 も少な くない。重筋作業 で

は悪化例は0で あつた。③ 発病時高熱作業者54名 中現

在42.6%(こ の うち3交 代重筋は17名)が 同 じ作業に

従事 し,こ の群か らの悪化はない。 〔結論〕肺結核復職

者で も,そ の病状作業能 力の判定 を的確に行 なえば,3

交代高熱重筋 とい つた相 当の労働 に 耐 え うる と思 わ れ

る。

264.結 核回復者の 後保護成績 佐 々木 よ り子(国 療

広島)

昭和34年7月 ～42年4月 に,社 会 福 祉 法 人 広 島後

保護協会広賀園に入園 した結核 回復者283名 お よび同期

間に退園 した242名 について検討 した。入園者の平均年

齢は35歳,主 として療養所 よ り入園 してい る。 発病 よ

り入園 までの期間は平均9年,学 歴 は義務教育程度が多

く63.3%で あ る。胸部X線 写真では術後の0型 お よび

C型 は31.6%,拡 りは 中等度 の ものが多い。 胸膜肥厚

強 度のためか%VC50%以 下が38.5%も あ る。 入 園

中の訓 練科 目は経理簿記が多い。退 園者の83.2%は な

ん らかの職 に復帰 してい る。訓練科 目中経 理簿記お よび

珠 算はいずれ も検 定試験を受け るが簿記は93.2%,珠

算は59.2%の 合格率であ り,学 歴,年 齢,療 養期間を

考 えると,結 核 回復者の社会復帰に対す る真剣 さが うか

が える。

265.初 回耐性例 の調 査成績 よ りみた る 肺結核再 感染

発病の検討 後藤正彦(国 療 佐賀)

肺結核症におけ る再感染発病 の問題 はすでに しば しぽ論

ぜ られて きた ところであるが,な かなかその決め手が な

いために,理 論的に はあ り うるが実際には きわめ てまれ

な ものであ ろ うと推定せ られ てい る程度にす ぎない よ う

であ る。われわれが肺結核症 における初回耐性例の調査

研究を してい る間に,再 感染発病は 従来考 え られていた

ように まれな ものではないの ではないか とい う疑問 をも

つにいたつた。 われわれが調査 しえた症 例について,ヅ

反応 の成績 と該患 者 よ り発病時に分離せ る耐性成績 とを

中心 として本 問題 を論 じてみたい。




