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1.結 核薗の迅速高率証明法と迅速耐性検査法

座 畏 小 ;i) 辰 次

1.結 核薗の迅速耐性検 査法 小川政敏(国 療東京病)

〔目的〕 日常検査法 として直立拡 散法 は どの 位判定期間

が短縮できるか。 またその成績 の信頼性 を検討 した。

〔方法〕直接法では1%小 川拡散培地 に喀疾 をNaOHで

均等化 し,HCIで 中和 した ものO・1mlを 均等に接種 し

たe間接 法では小川培地に分離 した集落 を釣菌 しTween

加水で均等浮遊液 とし10-Smgを 接種 した。 培 養 は十

分に湿度を保ち37。 土1℃(正 確に)の 恒温室で行ない,

判定には集落微小の とき特 に拡大鏡 を用いた。間接法の

菌株は8週 まで37℃,12週 まで室温 に 保 存 した。 〔成

績〕間接法は,人 型菌277株 中2週86・9%,3週10・9%

に判定できたが直接 法 で は120株 中2週58。4%,3週

33・3%と 劣 り,判 定困難 の 症例(培 養陰性,微 量,

発育不 良など)は 間接 法5・8%で あ るのに直接法 で は

32・6%に 達 した。 直接 法(蛍 光陽性 のみに施行)の う

ち蛍光va号 以上では2週50～81%に,3週31～9%と 判

定され たが,蛍 光N号 以上 では2週18%以 下,判 定不

能50%以 上 と無駄 が多かつた。 間接法 の場合には菌を

培養 してか ら検査までの経過期間が成績に影 響 が 大 き

い。分離後1.5ヵ 月以 内の菌株 では2週 判定95。8%,

2ヵ 月以 内では2週85・3%3週8・2%,4週3・3%3

ヵ月以 内では2週73%3週17・3%4週9・7%と 次第

に判定が遅れ,更 に4週 で も判定不能が1.0,3.2,8・7,

9・6%と 経過が長 くな るにつれ増加す る。すなわち菌 培

養後1.5ヵ 月以内の菌 では ほ とんどが2週 判定可能であ

る。測定成績の精度は,2週 判定 では,3週 を基準に とつ

た場合,SM13・3%,PAS8%,INH5.6%,KM14.8%,

TH17.5%,CS10.8%,EB13.0%,VM20%に 変動が

あ る。 この うちの大 部分はSRD,D留R(S:感

性,D:耐 性の疑,R:耐 性)間 の変動 で 有 意 とはいい

に くく,著 明に2,3週 の判定成績が異なつた といえ る

もの(R-→Sあ るいはS→R)は1.9%以 下 にすぎ

ない。以上は人型菌 について であ るが,非 定型抗酸菌 で

は,人 型菌 よりも速 く判定 できるものが 多 く,2,3週

の変動は少な く,89～98%が 不変であ る。〔結論〕 分離

後6週 以内の新鮮菌株(人 型 および非定型株)で は,直

立拡散法(1%小 川平面培地使用,接 種菌量10-Smg,

37土1。Cに 培養)に よ りほとん どの菌が2遇 間培 養でki

頼で きる判定が行なわれ る。直接法では蛍光粗号以上 で

は82～50%に2週 判定が可能であ るがfN号 以下 では

約50%以 上が4週 でも判定困難で無駄 が多い。

2.結 核薗薬剤耐性検査法の迅逮化,能 率 化 に 関 す る

研究 川 村達 ・河合道(国 立公衆 衛生院)

〔研究 目的〕結核化療 の進歩を,治 療の実際 の 効率 向上

に直結させるには,長 い培養期間 と複雑な操作 とを もつ

現行普通法が隙路 の1つ であ ることは否定できない。 個

々の菌の増殖を基 礎とす る以上,そ の迅速 化は,micr。 ・

colonyを 何 らかの方法で観察す るほかには な い が,繁

雑 さと頼 りなさ とが欠点 にな る。そ こで我 々は菌の集団

的な増殖態 度観察 を耐性検査に利用す ることを可能 にす

る方法を工夫 した。 これは結核菌の増殖速度からみ て,

現状では,肉 眼的 判定時間短縮 の唯一の手 段 で あ る。

〔研究方法〕直 立 小 試 法 ・Plate-Ring法 ・Micretiter

(MT)法 な どは,い ずれ も,な るべ くせ まい一定の培地

面積に菌を接種す るため我 々が考案 した ものであ る。3

者 とも菌接 種1週 前後で判定す る条件 を作 りえたが,こ

とに血清反応な どのMicrotiter法 用plastictrayを 用

い るMT法 は,飛 躍的な作業能率向上効果 を 収め るも

のであつた。す なわち紫外線滅菌 したtrayの 穴にo.2

ml宛 の小川培地 を入れ,90℃40分 加熱凝固 した 後,

同様に滅菌 したplasticの 箱に入れ る。菌液 はCFヒ ペ

ッ トを用い1穴 に1滴(O.015ml)ず つ滴下 して接種 す

る。菌量は100万 生菌単位前後を主 として用いた。接 種

後箱の ままポ リエチ レンの袋 に入れ37℃ で培養す る。

観察は肉眼的に行ない接種後3～4日 か ら開始す る。 記

録のための発育 記号は,発 育 のない ものを0,最 高 度の

発育を6と し,そ の間を1～5で 区分 した◎ 〔研究 成績〕

① 我 々の条件では,培 地加熱時間を60分,80分 と延長

す ると菌 の発育 が低下す る傾 向をみせ る。 ② 菌液を4

倍階段希釈 して接種 し,2日 間隔 で観察す ると,発 育記

号は希釈の1段 ごとに1つ ず つ低 く,培 養 日数2日 ごと

1つ ずつ高 くなる◎す なわ ち記号6に 対す る相対的な菌

発育量は,記 号5は1/4,記 号4は1116と 下 り,記 号o

は約1/1,000以 下 と概算推定される。③ 前項 の相対量を
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基礎 として耐性検査 の判定を行なえば,接 種菌量の大小

や培養 日数の畏短 によつては成績が本質的に食い遠 うこ

とはな く,Actualcount法 に よる判定成績 とも よ くOt

致す る事実を確 かめた。④ 一w・・・…次3剤 ・二 次6剤 につき,

それぞれ30～40菌 株 を とつてMT法 と穆通法に よる

耐性検査成績の相関を求めると,一 次3剤 とKMで は

極めて高い相関 係数が得 られ た。他の二次剤では,ほ と

ん どが感性菌であつたので,前4者 ほ どきれいな相関 は

得 られなかつたが,そ の成績か ら両法間に本質的 な差 は

ない よ うであつた。

〔質聞〕 小川政敏(国 療東京病)

1週 間の迅速 判定 の ときに比べて,従 来の3～4週 判定

の場 合には,培 地 内の薬剤の低 下の相違 が成績の違い と

なつて現われ そ うに考えられるが,こ の点の見解はいか

がか。

〔回答〕 川1率寸連

一一次3剤 のよ うに比較的安定 な ものでは,板 の培地を約

1ヵ 月保存 して も,力 価にはほ とんど差 がないが・VM・

CPM・CSな どはか な り低下す るよ うな成績 を得ている。

当然培 養期間 の長短 ともこれがか らまるわけで,多 少の

差は 出て くる と思われ る。 しか し,耐 性 検査の成績 とし

てどちらが よ りよいかは また別 の問題 となろ う。

II.肺 結核治療効果および治癒の新しい判定方法

座 畏 高

3.活 動性 および非活動性肺結核息 者 に お け るMid・

dlebrook-Dubos反 応お よび免疫グ ロブ リ ンの 検 討

。木野稔也 ・泉孝英 ・辻周介(京 大結核胸 部研内 科 第

二)

〔目的〕1948年Middlebrook-Dubosの 赤血球凝集反応

以来,結 核症におけ る血中抗体 に対 して抗原の立場か ら

種 々の血清反応が検討 されて きた。 すなわち ① 多糖体

(Middlebr。ok-Dubos,1948),② 蛋 白 質(Boyden,

1951),③ 燐脂質(高 橋,1961)に 対す る反応が代表的

な ものであるが,こ れ らを結核の活動性お よび治癒判定

に応用す るには,な お検討の余地が ある。我 々は人肺結

核症の活動時,非 活動時の ツベル ク リン多糖体に対す る

特異抗体 と血清 中の免疫 グ潔ブ リンを測定す ることに よ

り治癒判定 の参考資料 とす る事を試 みた。 〔方法〕対照

として ツ反応陽性で健康人57例,活 動 時 患 者 群 と し

て排菌患者54例,非 活動時患 者群 として退院時の患者

27例 のそれぞれに対 して,旧 ツベル クリンを抗原 と す

るMiddlebrook-DubGS凝 集お よび溶血抗体 を 測 定 し

た。 更に血清 をMercaptoethanolで 一昼夜処理す る こ

とに より7S級 抗体の消長を検討 した。血 清中の免疫 グ

ロブ リンの測定 にはHyland社 のImmunoplateを 用い

た。〔成績〕 旧ツベ ルク リンに対す る凝集抗体 は 排菌患

者で(19S+7S)級 お よび7S級 の抗体 とも対照健康人

に比べ増加が見 られかつ退院時の患者群 では更に増加 の

傾 向が見られた。一一方溶血抗体は(19S+7S)級 お よび

7S級 の抗体 とも排菌時で増加を示 した が,凝 集抗体 と

は異な り退院時 の患者群 ではほぼ対 照健康人 の値近 くま

で減少が見られ た◎す なわち凝集抗体価 と溶血抗体価 の

間でその推 移に解離が見 られ溶血抗体価の方が 治療効果

を よく反映 していた◎ ツ反応陽性健康人では 凝 集 抗 体

価,溶 血 抗体価 とも大部分が19S級 抗体であつた が 排

菌患 者群 では7S級 の抗体が増加 していた。そ の増加は

橋 義 夫

溶血 抗体 の方が よ り著 明であつ た。血 清免疫 グロブ リン

値 は排菌患者群 で γMは1.4倍,γAは2・2倍,γG

は1.3倍 増加 し,退 院時患者群 ではほ ぼ正常値 まで減少

していたo〔結論〕 旧ツベ ル ク リンに 対 す る凝集抗体 と

溶血 抗体の消長 に関 して解離が見 られ 人結核において も

ツベル ク リン多糖 体に対す る抗 体の二 元説を支持す る結

果 を得た。 かつMiddlebr◎ok-DubOs溶 血抗体の消長は

肺結核 の活動性,治 癒効果 をよ く反映 し、血清免疫 グロ

プ リン値 も治癒判定 の材 料にな りうる可能性があ る。

〔追加〕 友 田恒典(阪 医大臨床病理)

長尾の方法 に よつ て取 り出 され た結核菌蛋白を抗原 とし

て,肺 結核患 者につ いて沈降抗 体 と補結抗体を測定 し,

更に2ME処 理に よつ て,こ れ らの抗体がいずれの免疫

グロプ リンにあるかを検 討 した ところ両抗体 と も,主 と

して,γMに 存在す るが γGの みにあ る例 もみ られ た。

なお結核菌感染動物実験において も同 じ傾 向 が み ら れ

た。 これ ら両抗体お よび免疫 グロブ リンの測定 は結核症

の経 過判定の補助手段 とな りうると考 える。

〔追加〕 泉孝英(京 大胸部研)

① 常に陽性対照血清をおいて検討 してい る。② 結核 の

弱い感作ではIgM,強 い感作ではIgGに 属 する抗 体が

産生 され るものであ りIgG抗 体 はIgM抗 体 に対 して

抗原 との結合力が弱いのでIgG抗 体はmaskさ れ る可

能性があ る以上IgG抗 体 も検 出 しうる方法 を 用い るべ

きであ ろ う。

4.空 洞を有す る肺結核患者 の 補体結 合反応 長 尾四

郎(大 阪北区北野病研究室)

〔研究 目的〕結核菌蛋 白に対す る補体結合性 の 抗体は疾

病特異性が高 く,病 勢 とよく平行 して血 中に検 出され る

が,空 洞を有す る患者では意外に低い ことが ある。 その

現象の究明を 目的 とした。 〔研究方法〕空洞 を有 す る 患

者血清鳩 菌蛋白を抗原 として補体結合反応 を行ない,
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抗体の血中濃 度を示すtiterを 検 し,臨 床所見 と対比 し

た。〔研究成績)長 期にわた る化学療法に よつ て も 閉 鎖

をみず,ま た外科療法 にも適 しない空洞を有する57名

の患者で本抗体 のtiterを 測定 した と こ ろ,1!5か ら

1/320に 及ぶ全 く区 々の成績が得られ た。そ の うち1/5

または1!10の ごとき軽症者でみ られ る ような低 いtiter

の者の臨床所見を調べた ところ,① 喀疾量 も少 な く,

排菌 も陰性の者が多い こと,② 発熱,体 重減 少 の ない

者が多い こと,③ 空洞 巣以外の漫潤 巣の拡 りが 少 ない

者が多い ことが判明 した。 す なわち,こ れ らの 息 者 の

予後は終局的には不良なこ とは明らか であ るが,検 査の

時点では"opennegative"の 者あ るいはそれに 近 い者

が多いことが示 され た。 〔結論〕本抗体の産生を最 も強

く促す病変は肺 実質の浸潤 であつて,空 洞 自体は強力な

ものではないと考 えられた。化学剤 も滲透 しに くい陳 旧

空洞壁を通 じては,抗 体産生を促す抗原物質の吸収 はほ

とんどないものであ ろ う。 この考えに 基 づ く と"open

negat五ve"な い しはそれに近い状態 の患者で 本 抗 体 の

titerが 低い ことが よ く説 明され る。

5.肺 結核手術例の術後経過と血清抗体 価 と の比較観

察 安淵義男 ・。永井彰(国 療 紫香楽 園)寺 松孝(京

大胸 部研)

〔研究 目的お よび研 究方法〕結核症 に 関す る血清学的諸

反応には これまで多 くの報告があ るが,臨 床的価値が確

認 された ものは少ない。 その うち,長 尾の血清反応は,

菌体を機械的に破砕す ることに よつて得た抗原活性 の極

めて高い蛋 白を抗原 として,沈 降抗体 と補体結合抗体な

る本質の異 なる抗体を測定す るものであ り,こ れ に よ

り,彼 は結核におけ る臨床像 と血清抗体価 との関連性 の

解析に成功 してい る。我 々は肺結核手術例につ いて,長

尾の方法に従って術後6ヵ 月以上 にわたつ てこの2つ の

抗体を同時的かつ経時的 に測 定 し,血 清抗体 と術後の臨

床経過 との関係にっいて比較検討 して,こ れが手術効果

の判定基準の1つ として も応 用できるか どうか とい うこ

とを検討 した。 〔研究成績〕沈降抗体を測定 した67例 の

手術例の成績からみる と,手 術 目的が達成 しえた症例で

は,一 般 的に術後一時的に血中濃度が高 くな り,3ヵ 月

後位から次第に低下す るが,膿 胸等 の晩期合併症を来た

した症例では,術 前か らす でに低い価を示 した症例が多

く,術 後 も抗体価が著 明に上昇す ることな く,全 般的 に

低値のままで経過す る。 この ことか ら,術 後に高い血 中

抗体価が持続す ることは,そ の時期では抗体が優 勢であ

つて症状改善 の著 明なことを示 してお り,術 後に血 中抗

体価が低価 のままで経過す ることは,そ の時期 では抗体

が劣勢であ り,病 状の改善があ ま りみ られないこ とを示

す ものと考 えられ る。次 に同 じ菌体蛋白を抗原とす る補

体結合反応 を肺結核手術例46例 について行 なつた結果

を ま とめてみ ると,術 後経過の良好例では,一 般的には
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術後3ヵ 月の頃か ら抗体緬が次第に減少す る。 これに対

し,遺 残病巣があ る症例では,術 後 も比較的高い価がか

な り長期間にわたつて持続 してお り,病 巣の安定化に伴

つて抗体価が減少する。一方,晩 期合併症を招来 した症

例では,臨 床所見の出現に先行 して抗体価が上昇す る。

この ことから,術 隆3ヵ 月の頃か ら抗体価が減少 してい

く症例では,そ の経過が 良好 と判定 して もよいが、逆 に

抗体価が上昇す る症例では,晩 期合併症の発 現が予測 さ

れ るため,臨 床経過 を慎重に観察す ることが 必 要 で あ

る。 〔結論〕以上の成績か ら,肺 結核 手術例 につ い て,

菌 体蛋 白を抗原 とす る沈降抗体 と補体結 合抗体 とな る本

質 の異 なる2つ の抗体を同時的 かつ経時的に測定す るこ

とは,手 術効果の判定基準の一つ としても応用で きると

い う結論に達 している。

6.空 洞の活動性診Mバ リウム気管支造影法 。上田

直紀(国 療旭 川)中 川哲郎 ・早乙女一男(北 大第一外

科)

〔研究 目的〕空洞 の活動性診断は治療方針な らびに 治 療

計画の確立 とくに外科療法の適応決定に重要な要素 であ

るが,実 施臨床上,判 定の困難な場合が 多い◎空洞壁に

炎症あるいは潰瘍が存在す ると,造 影剤 として使用 され

た硫酸 バ リウム粒子は空洞壁の類上皮細胞あ るいは大食

細胞 に貧食 され,長 期間にわた りレン トゲ ン陰影 として

証 明され る。我 々は結核 性空洞性病変の活動性診断にバ

リウム気管支造影法を行 ない,臨 床的価値の評価を検 討

したの で報告する。 〔研究方法〕① 迅速冷凍肺固定標本

に よ り,細 気管支内径を計測 した。 ② 種 々の粘度のバ

リウム造影剤を調製 し,注 射器 テス トお よびB型 粘度計

に よ り細気管支流入 至適粘度の ものを選定 した。 ③ 排

菌陽性ならびに陰性空洞例に対 し,バ リウム気管支造影

法を実施 し,ま た切除標本につ き空洞壁の病理 組織学的

検索を行なつた。 〔研究成績〕① 成人における細 気管支

の内径はO・1～O・05cmで あつ た。② 細 気管支充塞のバ

リウム造影 剤の粘 度は25～27P.を 示 した。③ 結 核 性

空洞 お よび空洞様病巣56例 中23例(41,0%)に バ リウ

ム造影 剤の流入をみ,う ち13例(56・5%)に,最 長Z5

ヵ月間空洞壁にバ リウム貧食に よるレン トゲ ン陰影を認

めた。 とくに排菌例に多かつた。 ④ レン トゲン陰影陽

性例 の切除肺空洞壁の病理組織学的所見では,バ リウム

の空洞壁細胞 内貧食 と結核性 炎症像 を 呈 していた。 〔結

論〕バ リウム気管支造影法は適正粘度の造影剤使用に よ

り,結 核性空洞の活動性診断 に有力 なる方法の一っであ

る。 しか し造影剤の吟味,造 影手技 の検討等に よる空洞

造影率の向上が今後 の課題 である。

〔質問〕 渡辺三郎(稲 田登戸病)

気管支造影の場合,空 洞造影 はさ して高率に期待できな

い(せ いぜい10%程 度)。 演者の例は果た して真の結核

性 空洞 であ るか。気管支拡張性空洞が多いのではなか ろ
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うか。 もし演 者の述ぺ られた ごとく70%糧 度に空洞造

影 を認める とすれば,何 か特別な方法で もあるのか。

〔回答〕 上田直紀

空洞所属気管支に メ トラを抑入 し造影す るならば・ スラ

イ ドに示 した程度の空洞造影率は得 られ る6

ま

座 艮 高

本 要望課題4題 の うち,は じめの3題 は血清学的診断

法に関 するもの,残 りの1題 は病理学的診断法に関する

もので,い ずれ も興味あ る聞題 である。 血消学的 診断法

の研究に とつ て最 も重要な ことは抗原 力価の均一性ない

しは不変性 である。同 じMiddlebreok-Dubos反 応ない

しは補体結合反応 でも抗原が違 えぱ成績 に差を生 じ,場

所 と人に よつて成績 に大小 さまざ まな違 いを生 じる。 と

くに これ らの血清学的診断法を一般化 しようとす る場合

は このことは最 も重 要であつて,誰 が どこでやつて も術

と

橋 義

め

夫

式が同一であれば同等の成績が得 られ るよ うな抗 原でな

ければ ならない。演者 らは今後 この点に特 に留 意 してご

研究願 いたい と思 うe

また どんな疾病の場合で も,そ の診断 に1つ の方tkだ

け に頼 ることは危険 であ る。今回発 表された空 洞の活動

性 の病 理学的診断 法に血清学的診断 法の知見を加味 して

判断す ると,よ り確心 のい く情 報が得られ る と 思 う の

で,今 後その ような方 向にご研究 を進められてはいかが

と思 う。

III.新 抗 結 核 薬

座 長 山

7.実 験的マウス結核症にお け るRifampicin(Rifa-

mycinAMP)の 効果 吉田文香(埼 玉県立小原療)

Rosenfeld,M.・Freerksen,E.(Forschungsinstitut

Borstel,西 独)

(研究 目的〕vウ スの実験的結核症の治療 にRifampicin

(以下Rfと 略)を 経 ロ投 与 して単独療法の効 果 お よび

他剤 との併用効果を検討 し た。 〔研究方法〕感性結核菌

(Middleburg株)0.25mg/ml浮 遊液お よび耐性結核菌

(Schacht株SM1,000mcg,INH64mcg耐 性),非 定

型抗酸 菌photochromogenkansasii株2mg/ml浮 遊

液 をNMRI系 マウス(平 均 体重259)に 体重49当 り

0.1mlの 割合で尾静脈 より静注感染 し た。 感 染後病変

進 展に伴 いマ ウス体重の減少 の始 まつた 日(感 染結核菌

では7～8日,耐 性結核菌 では約6圓,kansasii感 染で

は3～5日)を 治療開始 日として3週 間毎 日治療 を行な

つた。 治療群 は1群20匹 とし死亡 マウスは即 日剖検 し

て結核死であ ることを確かめた。治療 効果 の判定は結核

死 のvウ スの生存曲線 に よつた◎〔研究成績〕①Rf単

独投与の効果:感 性結核菌感染では5mg/kg投 与 は未

治療 の対照群 と有意差がなかっ たが,10mg/kg投 与 で

はSMに 勝 り,INHに やや 劣る優れた効果を認めた◎

20mg/kg,50mg/kg投 与で効果は更に増強 された。耐

性 結核菌 感染 でも同様で著明な効果 を認 め,TH10mg/

kg,EB20mg/kgよ りはるか に優れ て い た。kansasii

感染では10mg/kg投 与で も対照群 と有 意差を認め るが

なお治療効果 十分 とい えず20mg/kg投 与 で相 当な効果

本 和 男

が認められた。 ② 併用投 与の効果:感 性結核菌感染で

はRf10mg/kgとSMま たはINHと の併用投与で併

用効果が認め られたが,他 の抗結核剤 との併 用効果は顕

著で なかつた◎耐性結核菌感染 で はRf10rnglkgと 他

剤 との併用効果はRfの 効果が強す ぎるためか判然 とせ

ず,Rf5mg/kgと 他抗結核剤 との併 用を行なつた と こ

ろ,KM,CPM,DAT,EB,TH,SM,INHと いずれ も併用

効果があ り,特 にTHと の併用が優れてい た。kansasii

感染ではRf10mg/kgとDATIOOmg/kg,SM20mg/

kgと の併用が有効であつ たが,Rf20mg/kgと の併用

で効果は増強 された。③RfをSMに 代 用 した 成 績:

感性結核菌感 染 に 対 し てSM・PAS・INH併 用 とRf・

PAS・INH併 用 との効果の比較を行 なつ たが,SM・PAS・

INH併 用がやや優つていた◎ 〔結論〕Rfは 感 性 お よび

耐性結 核菌 感染の実験的 マウス結 核症に対 し て10mg/

kg経 口投与で優れた治療 効果を示 した。非定型抗酸菌

kanSasii感 染に対 して も有望 な成績 を示 した。 またRf

はSM,INHと の併 用で感性結核菌感 染に,THと の併

用 で耐性結核菌感 染に,DAT,SMと の併用 でkansasii

感染 に有 効 と考 えられた。

8.RifamyeinAMPの 抗 結核作用について 前川暢

夫 ・津 久間俊次 ・川合満 ・岩井嘉一 ・山 田 栄一・・。岩

田猛邦(京 大胸部研内科第一)

RifamycinAMPの 抗結核作用 に関 して,試 験 管内実験

と動物実験を行ない次の よ うな成績を得た。 すなわち試

験管 内でRAMPの 制菌 力と殺菌力 はいずれ もINHに
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近 い値 を 示 し,他 剤 と の 併 用実 験 で按 抗 作 用 を示 す もの

は な く,ま た 現 在用 い られ て い る 薬剤 と の間 に 交 叉 耐 性

を認 めず,耐 性 上 昇 に 関 して はSM型 を 示 した 。vウ

ス実験 結 核 症 に お け る成 績 で もRAMPはINHに 近 い

殺 菌 力 を示 した。 な お,臨 床成 績 は現 在 検 討 中 で あ る

が,極 め て 少 数 か っ 短 期 間 の経 験 なが ら,今 まで に 全 く

菌 陰 性化 を来 た した こ との な い症 例 に,数 ヵ 月以 上 培養

陰 性 化が 連 続 して 観 察 され て い る の でRAMPは 臨 床 的

に もか な り期 待 の もて る薬 剤 の よ うであ る。 以 上 の 実験

成績 を概 観 して,RifamycinAMPは 優 れ た 抗 結 核 性 を

有 す る薬剤 であ る と考 え られ る。

9、 非 定型 抗 酸 菌(症)に 対 す るRifarnpicinの 効 県

。篠 田 厚 ・杉 山 浩 太 郎(九 大 胸疾 研 〉

〔研究 目的 〕 各 種 非 定 型 抗酸 菌(AM)に 対 す るRifampi・

cin(Rf)の 試 験 管 内 抗 菌 力 お よ びvウ ス実 験 感 染 症 に

おけ る治療 効果 の 検 討。 〔研 究方 法〕 ① 試 験 管 内 抗 菌

力:使 用 菌株;Photo(P)8株,Scoto(S)14株,Non・

photo(N-P)24株Rapid(R)5株 の計51株 。 な お 対

照 として 未 治療 肺 結 核 患 者 よ りの 分離50株 を 用 い た 。

使 用培 地;Dubos液 体 お よびKirchner半 流 動 培 地 。接

種菌 量;0.01mg。 培 養 日数;Rの み7日,他 は14日 。

② マ ウ ス実 験 感 染 症:使 用 菌 株;P3株(P2s,PN,P26),

S3株(Pa7,Pas,Ps7),N・-P5株(蒲 生,外 山,121326,

鶴 田,P45),R1株(三 林),人 型 菌2株(共 に 未 治 療 分

離菌)の 計14株 。 感 染 お よび 治 療 方 法;体 重25～309

のDD系 雄 マ ウス 尾 静 脈 よ りAMは3mg,人 型 菌 は

■5mgを 接 種(14匹 宛),こ れ を 治療,無 治療 の2群 に

分け,治 療 群 には 感 染4日 目 よ りRf10mg/kgを1日

1回 経 口投 与(17日 間)後,両 群 のV1庇 簾 重 比 よ り

Rfの 治療 効 果 を判 定 した。 〔実 験 結 果 お よび 結 論〕① 試

験 管 内抗 菌 力(M.1.C.の 頻 度):Dubos液 体 培 地;～

0・01mc9/mlヒ ト3141株(7.3%),0.01<～O.1ヒ

ト33/41(80.5)S3!14(21.4)N-P6/24(25.0),o・1

<～1ヒ ト5/41(12。2)P8/8(100)S9/14(64・3)N-P

4!24(16.7),1<～10S2/14(14。2)N-P7/24(29.1)

R3/5(60。0),10〈 ～100N・-P5/24(20.8)R2/5(40。0),

100<～N-P2/24(8.3)。Kirchner半 流 動 培 地;～o.1

ヒ ト5/50(10.o)S1/14(7.1),o.1<～1ヒ ト44/50

(88.o)P6/8(75.o)s1/14(7.1)N-P3/24(12・5),1

<～10ヒ ト1/50(2.o)P2/8(25.o)S8/14(57.1)N--P4/24

(16.6),10<～100S4/14(28.6)N・-P7/24(29.2)R

2/5(40.0),100<～N-P10/24(41・7)R3/5(60・0)。 す

な わ ちKirchner半 流 動 培 地 で は 抗菌 力 はDubosよ り弱

く表 現 され るが,い ず れ の培 地 に あつ て もM・kansasii

に対 す る抗 菌 力 は ほ ぼ 一 様 で,人 型 菌 よ りや や 弱 い 程 度

で あ るが,S,N-Pと な る に従 い,菌 株 に よ る 抗菌 力 差

が 著 明 で,S,N-P,Rの 順 に抗 菌 力 の弱 い 菌 株 の 増 加 が

認 め られ た 。 ② マ ウ ス実 験 感 染 症 に 対 す る 治療 効 果{
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4∫ヒ肺 敢 値 は 菌株 に よ り8、54～15,44(無 治療 群)と 種 々

で あ つ た が,対 照 と した人 型2株(MICDubOsO,05)の

治 療 群/無 治 療 群 の 平均 》ノ比 肺 重 値(指 数)はO,83,

0、84と 極 め て 近 似 して い た。 これ に対 しAMで 人 型 菌

と同 租 度 の 値(効 果)が み られ た も の は,P24(PMIC

O.5,指 数O、85)の1株 のみ で,他 にP26(PMICO.5)

三 林(RMIC10)が 共 に揃 数O・91,P27(SMIC10)が

指 数O,93で,あ る 程 度 の効 果 あ りと判 定 で き たが,他

の8株 はMICに 関 係 な く無 効 と判 定 され た。 す なわ ち

今 回 の 成績 か ら はAM(症)の 場 合Dubosで のMIC

10mcg/mlま で の 菌 株 中 に は 人 型菌 とほ ぼ 同 程 度 あ る

い は そ れ に近 い 効果 を示 す も の も あ る が,一 般 にiR

vitreの 成 績 でinviveの 効果 を 予 測 す る こ とは 困難 の

よ うで あ る。 こ とにN-Pに 対 してはiRvitroの 抗菌 力

が 強 力 で あつ て も,invivOで の 効 果 は 期 待 で き が た い

よ うに 思 われ る。

10.非 定型 抗 酸 菌 に 対 す る新 抗 結 核 薬 の 抗 菌 力 。酒

井 朝 英 ・永 田 彰 ・間瀬 南(県 立 愛 知 病)山 本 正 彦 ・稲

垣 博 一(名 大 第一 内科)

RifamycinAMP(RAMP),Triculamine(TRM),Ka・

nendomycin(KDM)の 結 核 菌 な ら び に 非 定 型 抗 酸 菌

(AAB)に 対 す る抗 菌 力 を検 討 したe人 型 結 核 菌 に 対 す る

抗 菌 力 は,1%小 川 培地 に10's～10"6mg接 種 で は,RAMP

のHs7Rv株 に 対 す る最 小 発 育 阻 止濃 度(MIC)は10～

30mcg/mt,Frankfurt株 に は3～10mcg!mlの 間 で あ

つ た 。TRMの この2株 に 対 す るMICは100mcg!ml

以 上 で あ つ た。Kirchner半 流 動培 地 に10'5mg接 種 し

た 成 績 で は,Frankfurt株 に対 す るRAMPのMICは

0.03～0.1mcg/ml,TRMは3～10mcg/mlの 間 に あ つ

た。 採 血 した 人 血 に 薬 剤 を添 加 して行 なつ たFrankfurt

株 に よ るSlideCellCulture法(SCC)で は,RAMP

のMICは1～3mcg/mlの 間 で あ つ た が,TRMは100

mcg/mlで も全 く阻 止 力 は 認 め ら れ な か つ た ◎ 人 体 に

RAMPO.459内 服 に よ り投 与 し,時 間 的 経 過 を 追 つ

て採 血 した 血 液 でSCCを 行 な つ た◎2時 間 後 よ り10

時 間 後 まで 完 全 阻 止 を 示 し,臨 床 的 に期 待 をい だ か せ る

成 績 で あつ た 。Kirchner液 体 培 地 を 用 い,AAB28株

(non-photochromogens10株,scotochr。mogens12株

photochromogens6株)に 対 す るRAMP,TRM,KDM

の抗 菌 力 を検 討 し,同 時 に 行 な つ た 人 型 結 核菌H3?Rv

株 の 成績 と比 較 した 。RAMPは 結核 菌 に比 しnonph◎to,

scotoに 抗 菌 力 は 弱 く,photoに 対 して は 結核 菌 とほ ぼ

同 様 な 抗菌 力 を示 した。TRMはnonphotoに 抗 菌 力 弱

く,scote,photoに 対 して は 結 核 菌 と同 様 も し くは よ り

強 い 抗 菌 力 を 示 す 株 もあ つ た が,菌 株 間 に差 が 大 きか っ

た。KDMは む し ろscotoに 抗 菌 力 の強 い 株 が 多 く,

ph。toに 対 しては む し ろ結 核 菌 よ りや や 抗 菌 力 が 劣 る よ

うで あ つ た 。RAMPは 人 型 結核 菌 と同 程 度 の 感 受 性 あ
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ればAAB症 に対 し臨床的に有 効性が期待 で き るが,

TRMはSCCの 成績 より,血 中では100mcg/mlで も

全 く結核菌に発育阻止力を示 さないので,TRMに 対 し

AABが 結核菌 と同程度の感受性 を示す場合で も,お そ

ら く臨 床的 には効果は期待で きないであろ う。KDMは

Kanamycinに 準ずれば,AABの 感受性に よりAAB症

に対 し有 効性 も期待 し うるか もしれ な い。2例 のAAB

症 についてRAMP治 療を行なつた。 いずれ も自己排 出

菌に対するRAMPO,459内 服4碕 間後の血 清総 合抗菌

力は32×(一)で 一見有 効性 を期待で きるようであ るが,

Kirchner半 流動培地に よる耐性検査で,2株 ともRAMP

lmc9/ml完 全耐性,10mcg/ml不 完全耐性を示 し,結

核菌 よ りは るかに耐性が高 く出た。治療3ヵ 月の経 過で

は 菌の陰性化はみ られなかつた。

11.Rifampicin(RFP)の 抗結核作用に関す る 研 究

桜井宏 ・ 。井上幾之進 ・山ロ亘 ・杉本潤(大 阪府立羽

曳野病)立 花暉夫(大 阪府立病)

〔研究 目的〕Rifar叩icin(以 下RFPと 略)の 抗 結 核作

用について検討 した。〔研究方法〕① 保 存結核菌株,患

者分離菌株,非 定 型抗酸菌株お よび鳥 型結核菌株につい

て,Dubos液 体培地、Kirchner半 流動培地,小 川培地

でRFPの 抗菌 力を検討す るとともに,他 の抗結核剤 と

の交叉耐性について検討 した。②H37Rvを 用い,Dubos

液体培地で本剤 と従来 の抗結核剤 との併用効果 を検討 し

た。③Hs7Rvを 用い,Dubos液 体培地で増■継代培養

を行 ない,耐 性獲得状況 を観察 した。④DD系vウ スに

黒野株O.5mgノ マ ウスを尾静脈内に接種 し,菌 接種翌 々

日より各群10匹 のマ ウスにRFP10mcg,20mcg,SM

10mcg,INHlmcg,EB20mcg/9の 単独 お よびSM,

INH,EBと の併用で毎 日注射 し,対 照の半数が死亡 した

18日 目で治療を中止 し,以 後50日 まで各群の生存状態

を観察 した。⑤ 各種実験動物にRFP注 射後 の 血 清お

よび人におけるRFP450mg早 朝1回 内服後 の血清 に

っいて,Dyeら のSSAATの 方法に準 じてRFPの 血

清 中抗菌 力を測定す るとともにStaphylococcusaureus

209P株 を用い,Cup法 にて血清中濃 度を測定 した。⑥

菌陽 性難 治肺結核患者6例 に本剤を他剤 との併用 または

単独 で6ヵ 月間投与 した。⑦RFP治 療開 始 前 のBSP

値 と治療 開始数 日後のRFP内 服1～2時 間後のBSP値

を測定 し胆汁 中排泄におけ る本剤 とBromsulphaleinと

の競合を検 討 した。 〔研究成績〕①RFPの 結核菌 に 対

す る抗菌力はINHに 次 ぐ程度に強力であ り,他 の抗結

核剤 とは交叉耐性 を認めず,非 定型抗酸菌 では1群 のか

な りの菌株 に有 効であ る。② 本剤 とSM,TH,KM,CPM

とはわず かに併用効果 を認め るが,CSと の間には 全 く

認めない◎③ 耐性獲 得の様式はSM型 を示 し,PASは

耐性上昇を阻止する。④ マ ウスの実験的結核症 に 対 す

る延命効果 よ りみた治療 成績 は5mcg/9がINHlmcg/9

結 按 第44巻 第9号

とほ繧 岡程度 で,SM,INH,EBと 併用効果を認めた。◎

SSAATの 値は ラ ッ トで最 も高 く,家 兎,モ ル モッ トの

順 で血 清中濃 度 と平 行 した。 また人血清中濃 度も2・4・6

時 間後MICを は るかに上回 りSSAAT値 も32倍 以上

を示 した。⑥ 難 治肺結 核恵者の治擦成績で は 副作用な

くかな り有 効 で あつ た。⑦ 胆汁中排泄で はBromsu1-

phaleinと 競合す ることを認めた。◎ 菌陰転 を み なか

つた症 例ではRFP耐 性菌 がかな り早期に出現 した。

12,Rifarnpieinの 治療虐績(8毛)に ついT。 篠

原研三 ・古田癖次 ・由利吉郎(桜 町病)福 原徳光 ・外

間政 哲 ・松宮恒夫(東 大医 科学 研)

〔研究 目的 〕Rifampicin(以 下RMPと 略)の 臨床効果

を,1日 量600mgと450mgの2種 顛の投与形式につ

いて検討す るo〔研究方法〕既往に一一ix.二 次 の 各種抗

結核薬が投与 され,し か も現在なお排菌が持続 してい る

肺結核患者を選び,そ の時点 まで続け られてい た化学療

法方式に,RMPを 追加す ることを原則 としたeRMPの

投与量は1日1回 朝食前600rngま た は450mgと し

た。現在 までに,前 者は ⊃ 男41歳,NTA高 度,学

研C2KyKy② 男60歳,中 等 度C2Kz◎ 男32歳,

高度,C2KyKx,④ 男46歳.中 等度,qPls⑤ 女46

歳,中 等度,CIKXIKXI,◎ 男28歳,中 等度,BCtRe,

の6例,後 者は,⑦ 男53歳,高 度,CsKyKXx◎ 男65

歳,高 度,C2KzKyの2例 であ る。 〔研究 成績 〕喀 疾中

結核菌の推移:RMPが すでに6k月 投与 され た3例 の

菌の経過をみ ると,症 例 ◎ は1遇 後 よ り陰性 化 し4ヵ

月持続,5ヵ 月自か ら再び陽性 となつ た。症 例 ④ は3

ヵ月後陰性化 し1ヵ 月半持続,以 後再排 菌 した。症例⑦

は1ヵ 月後陰性化2ヵ 月持続 し以 後再排 菌 してい る。他

の5例 は まだ6ヵ 月未満使 用であ るが,こ の うち3例 が

現在陰性化 している。X線 像 の経 過:6ヵ 月使 用の3例

中2例 が不変,1例(症 例⑥)の 空洞1コ が濃縮 した。6

ヵ月未満 の5例 中3例 は好転,1例(症 例 ⑥)は 悪 化を

示 してい る。 その他の経 過:咳 徽 喀療の著減が4例(症

例 ②,⑤,⑥,⑦)に み られたが,症 例 ⑦ は再排菌 ととも

に元の状態 に復 した。食欲の増進は3例(症 例①,②,◎ 〉

にみ られたが,症 例 ◎ はX線 写 真上 の悪化,再 発熱と

ともに再び食欲不振 となつ た。副 作用:食 欲 不振 ・悪化

な どの胃の症状を翫 えた ものが2例 あつた。1例(症 例

⑥)は600mg食 前投与 を4週 間続け たが,こ の間食欲

不振,は きけ を訴 え,時 に嘔 吐 し,以 後450mgに 減t

し,ま た食前 から食後投与に切 り替えて 胃障害 は 軽 減

し,5ヵ 月後の現在支障な く服薬中 であ る。他 の1例(症

例⑦)は450mg食 前投与で悪心を訴 え食後 に変更 して

消失 した◎ この 胃症状にっいては他 の併 用薬 剤の影響 も

考慮 しなければな らない。 この他には,特 に副作用を認

めない。〔考案〕現在 まで のRMPの 使 用経験 か ら,本

剤は抗結核薬 としてかな りの効果が期待 でき るよ うに思
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われる。投与量 ・投与方法 ・併用薬剤等について,更 に

検討を重ね たいa

13.新 抗生物質Tuberactinomycin(TUM)の 杭 結

核作用に関す る研究 豊原希一(結 核 予防会結研)

〔目的〕標題 の基礎研究を行な うと共に数例 の 結核患者

にっき副作用 の有無を 中心 として臨床効果 を み た。 〔方

法ならびに成績〕① 試験 管内実験 ◎Hs7Rvお よび各

種薬剤耐性H17Rvに 対す る抗菌力:Hs7Rvお よびその

SMloOmcg/ml耐 性菌,KMIOOmcg/rnl耐 性菌に対す

るMICは キル ヒナー半流動寒天培地 で5.Omcg/mlで

あつたがCPM耐 性菌,VM耐 性菌 に対 しては有効な抗

菌力を示 さなかつた。 ⑤ 愚 者喀療 からの新鮮分離株に

対する抗菌力:35株 にっ いてKM,VM,TUMに 対す る

感受性 を同時に調 べ た。KMsmcg/ml,vM,TUMlo

mcg/rnl以 下で阻止 され た とき感性 とす る と35株 中

KM感 性菌が13株,KM耐 性菌が22株 であつた。前者

13株 中11株 はVM感 性菌,2株 はVM耐 性菌,後 者

22株 中VM感 性菌が15株,VM耐 性菌が7株 あつた。

この うちVM感 性菌はKM感 性,耐 性に関 係 な く,、

すべてTUMに 感性であつた。 しか しVM耐 性菌 はす

べてTUMに も耐性で あつた。② 実験結核症 に対す る

治療効果 ④ マ ウスを用いての実験=Dubos培 地7日 目

の培養菌O・01m9(2・2×10tV.U)を 静 脈 内感染第1

群;無 治療対照群,第2群;TUM毎 日4mg皮 下注,

第3群;TUM毎 日2mg皮 下注,第4群;TUM毎 日

4mg経 口,第5群;TUM毎 日2mg経 ロ,感 染翌 日

から治療 開始 し3週 続け終了後3日 目に殺 し肺 の肉眼所

見 と培養 を行な う。肺の肉眼 所見の平均値 は1,2,3,4,5

群の順に3.0,0.3,1。0,1。5,2.4,肺0.1mg中 の生

菌数の平均は190,25,56,76,202で あつた。 す な

わちTUM2mg,4mg皮 下注は認むぺ き効果を示 し4

mg経 口もあ る程度の効果 が あつ た。 ⑤ モルモ ッ トを

用いての実験:黒 野 株 の 凍結乾燥菌O.05mg(2×106

v.U/mg)を モル モッ ト腹 壁皮下 に注射 し3週 後に10匹

ずつ4群 に分け る。第1群 無治療,第2群SM10mg毎

日皮下注,第3群TUM40mg毎 日皮下注,第4群VM

40mg毎 日皮下注,5週 間治療翌 日に殺 し肉眼所 見 と培

養を行 な う。その結果,TUM40mg注 射 群 はSM10

mg,VM40mg注 射群 とほぼ同じ効果を示 した。 なお

TUM毎 日200mg,100mg,50mgの 経 口投与 に よる

治療効果 もみたが経 口では無効であつた。 ③ 臨床成績;

SM,KM既 使用結核患者7例 につ い て 副作用 および臨

床効果につ き検討 を加 えた。治療方法はTUM1日lg

3ヵ 月間毎 日,それ以後1週2g筋 注。併用薬は種 々であ

る。肝,腎 機能,聴 力検査,血 算を定期的 に 検 査 した

が,認 むべき副 作用は ない。TUM使 用前塗抹排菌者は

6例 であつ たが,使 用2ヵ 月後の検疾で4例 が塗抹陰性

化 している。 〔むすび〕TUMは 試験 管内お よびモルモ ッ
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ト,マ ウス結核症に優れた抗結核作用を示す。試験管内

ではKM耐 性菌に も有効 であるがVMと は交叉耐性 を

示 す。

〔追加)立 花暉夫(大 阪府立病内科)

TUMのHs7Rv株 に対す るMICはDubos液 体培地で

5mcg/mlHs7Rv他 種抗結核剤耐性株 に対 して も同様,

ただ しCPM,VM耐 性株 に対 しては抗菌力低 下 す る。

患者 分離株(7株)に ついて も同様の傾向。非定型抗酸

菌(1,ll,M群)に 対 して,10～25mcg/mt,invitro

抗菌 力はKirchner半 流動寒天ではDubes液 体培地 に

おけ ると同様,1%小 川培地では抗菌力低下するe接 種

菌■が多い と抗菌力は低 く出る。試験管内耐 性獲得状況

はVMの そ れ と似 た 傾 向 を示 し,H87Rvに っいて,

Dubos液 体培地,増 量継 代法で,8代 で100mcg/ml耐

性 とな る。

14.Rifamyein-AMPの 抗 結 核作 用 岡捨己 ・今野

淳 ・大泉耕太郎 ・。林泉(東 北大抗研)

RifamycinAMP(RAMP)の 抗結核作用 をinvitroお よ

びinvivo,肺 結核患者で観察 した。Dubos液 体培地に

RAMPを 各階段希釈に入れHs7Rvの 感性菌お よび各抗

結核剤耐性菌に対す る抗結核作用,更 に 継 代培 養 に よ

り耐 性上昇を観察 した。RAMPは 感性菌 ではo.05mcg/

ml,薬 剤耐性菌で はO.25mcg/mlな い しO・5mcglml

で発育 を阻止 した。 また検査 した9種 類の他の抗結核 剤

に対 しても交叉耐性は認 められ なかつた。耐性上昇試験

は5代 継代培養で100mcg/mlに 耐性上昇が 認 め ら れ

た。非定型抗酸菌 に 対 し てinvitroで はphotechro-

mogenは0・5mc9/mlで 発育を阻止 された。Scot㏄hro。

mogenに は効果がある ものもみ られ るがNonph◎tochr◎-

mogenお よび トリ型菌 には効果はみ られ な か つた。in

vivoの 抗結核作用は,SM耐 性菌,KM耐 性菌,CPM

耐性菌,VM耐 性菌1mgを マ ウス に 静 注 感 染 さ せ

RAMP2mgで 治療,5週 後その治療効果 を み た が,い

ずれ も治療群は対照群に比べ,肺 お よび脾に病 変がほ と

ん どみ られず,マ ウス実験結核症 では一次,二 次抗結核

剤耐性菌感染に も高い効果があ ると考えられ る。家兎 を

用いて血清総合抗菌 力を観察 した。RAMP20mg/kgを

皮下注射 し,経 時的に採血,血 清 の抗結核作用をみた。

4時 間後で も血清の32倍 希釈に抗菌力が観察 され たe

モル モッ ト腹腔 よ り採取 したマ クロファージ を 牛 血 清

50%を 含むMEM培 地 で培養 した ところ にHs7Rvを

混合 させ食菌 させた ものを各濃 度のRAMPを 含む培地

の中で1週 間後培 養 し食菌 作用を観察 した。やは りよい

結果を得た。以上の ごとくinvitr◎,invivOの 実験成

績でRAMPは 有効な抗結核剤 てあると考え られ る。 次

に現在入院 治療中の肺結核 患者4人 にRAMPで 初回治

療を行なつた ところ,4人 とも1ヵ 月後 に 喀疾塗抹で菌

が陰転 し培養で も減少 してい る。胸 部X線 豫 で基 本 病
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変,空 洞 と もに全 部 が改 善 に 向か つて い る。 更 に 例 数 を

増 して 検 討 中 で あ る。

15、 試 験 管 内 実験 に お け るRifampicin(Rifamycin欝

Amp)と 他 剤 との 組 合 せ 成 績 。松 宮 恒 夫 ・外 間政 暫

(東 大 医 科 研 内 科)

こ研 究 目的 〕Rifampicin(Rifamycin-Arnp以 下Ramp

と記 す)に い か な る抗結 核 薬 を組 み 合 わ せ た 場 合,最 も

良 好 な併 用 効 果 を 示 し う るか,す なわ ち どの 薬 剤 が 良 き

パ ー トナ ー た り うるか を 判 別 す る ため,試 験 管 内 実 験 に

てRampと 他 の1剤 を組 み 合 わせ て そ の 組 合 せ 効 果

の 大 小 を 判 定 した。 〔研 究 方 法 〕接 種 菌 に は 薬 剤 感 受

性 の 人 型 菌H2株 とINH。SMに 高 度 耐 性 の 人 型 菌

Schacht株 とを 用 い た。 また培 地 は10%馬 血 溶 加 半 流

動 キ ル ヒナ ー培 地 を用 い た 。 加 え た 薬 剤濃 度 はRamp

で は1～o.5mcg/mlを 最 高 濃 度 と して2倍 希 釈 に て 最

低 濃 度 をo.0625mcg/mlと した。INHは 最 高o.1mcg/

mlに て始 ま り,同 じく2倍 希 釈 に て最 低0.00625mcg/

rntま で,SMは 最 高1.Omcg/ml,2倍 希 釈 に て 最 低

o.125mcg/mlま で,PASはHs株 の 場 合 最 高0.025

mcg/mlよ り2倍 希釈 に てo.oo625mcg/mlま で,ま た

Schacht株 の場 合は1mcg/mlよ り2倍 希 釈 に てo・05

mcg/mlま で と した。 またKMは 最 高1mcglm'で2

倍 希 釈 に てo、125mcg/mlま で,CPMは 最 高20mcg/

mlと し2倍 希 釈 で1・25mcglmlま で,EBは 最 高 濃 度

を2mcg/mlと し,2倍 希 釈 に てo.125mcg/mlま で と し

た 。THは 最 高1mcg/mlで 同 じ く2倍 希 釈 でo・125

mcg/mtま で と し,ま たcsは 最 高20mcg/ml,10mcg!

ml,5mcg/mlと した。 観 察 は 毎 週 行 な つ た が,原 則 と

して 第3週 目の 判 定 を もつ て成 績 を 表 わ し た。 〔研 究 成

績 〕Rampと の 間 に最 も併 用 効 果 の 著 しい と思 わ れ る

薬 剤 はINHで あ つ て,RampO.125mcg/mlとINH

o、oo625mcg/mlの お の お の 単独 では と もに 菌 の 増 殖 程

度 が 昔(対 照擶)で あ つ たが,そ の 濃 度 とそれ 以上 の濃

度 の併 用 で は(一)と な つ た。 次 にSMで はRampO.25

mcg/ml単 独 で(+50),SMo・25mcg/ml単 独 で(柵)

の と ころ,そ の 組 合せ お よび そ れ 以 上 の 濃 度 の組 合 せ は

い ず れ も(一)と な つ て い る。 し か しRampO.5mcg/mt

とSMO.25mcg/mlの 組 合 せ で は 少 数 の コ ロニ ー の 増

殖 が み られ た。KMはRampo・125mcg/ml単 独(十),

KMO.25mcg/ml単 独(甘 ～ 耕)の 組 合せ で(一)と な つ

て い る◎CPMはRampo・125mcg/ml(十 ト),CPM10

mcg/ml(帯)の 組 合せ 以 上 が(一)と な つ た。PASはH2

株 で はRampo.5mcg/ml(升)とPASo.0125mcg/ml

(辮)の 組 合 せ 以 上 が(一),Schacht株 で はRampO,5

mcg/ml(十),PASo.2mcg/ml(十 ト)の 組 合 せ,お よび

RampO25mcg/ml(什)とPASO・5mcg/ml(升)の 組

合 せ 以 上 が(一)と な つた 。EBで はRampO.0625mcg/

ml(昔)とEBo.5mcg/ml(耕)の 組 合 せ 以 上 が(一)と
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なつた。 またTHはRarnpO,125mcg/ml(十 〉とTH

O,5mcg/rnt(朴)とRampO,0625励cg/mlとTHO・5

mcg/mt(十)以 上の組舎せが(一)と なつた。CSの 組 合

せ効果は証明 されなかつ た。 「繕論)Rampと 他 剤 とを

組み 合わせて試験管 内実験 を行 ない,併 用効果の有無お

よびその大小をみた ところ,最 大の ものはINH,次 いで

強いて窩えぱSM、PAS,CPM,EB,KMに も認め られ,

THと は乏 しく,CS間 には全 く証明 され なか つた。

〔遮加〕 川村達(国 立公衆衛生院)

要墾課題の耐性検査迅速法で紹介 した私 のいわゆるマイ

クロタイター法は,日 常検査の迅速化 と能率化 を著 しく

進め るが,一 方,研 究方法 と して,広 濃域検査 ・2剤 紙

合せ検査な どに用い ると1週 程度の培養期間 で結果が得

られ舷に能率的 であ る。 これに よ りRMPと 一次3剤,

二次7剤 計10剤 との組合せを検討 した結果、相 互無関

係や相互阻害の組台せはみ られず,ほ とん どが 相加的な

関係にある ようであつた。 しか し,EBと の間 のみには

強い相乗的 ともい うべ き併用効果がみ られ,Schachtを

含む11菌 株 についてきれいに一致 して いる。

16.Rifsmycin-AMPに 閑 す る2,3の 戯験管内

実験 。工藤禎(国 療東京病)工 藤祐是(結 核予防会

結研)

〔目的〕Rifarnycin-AMP(RAMPと 略)の 試験管 内最小

阻止濃度(MIC)な らびに活性測定のためのい くつ か の

予備実験 と患者 の 血中濃度測定 を 試 み た。 〔方法〕 ⑳

RAMPのMICをHStRv,HStRv,SM-R株,患 者 分離

株,BCGに ついて1%小 川培地 とキル ヒナー半流動培

地 の両者で測定 した。② 生物学的活性測定 の よりよい

方法 を見出す ために以下の諸条件 について検 討 した。イ》

枯 草菌 を指示菌 とす る寒天一次元拡散 法におけ る発育前

冷却 の効果。 戸)直 立拡散法におけ る小川培地 とキル ヒ

ナー寒天培地 の比較。ハ)RAMPの 水溶 液 と 人,馬 血

清 に溶 かした もの の活性 の比較◎ ③ 卵培地におけ る活

性低下 の検討。④RAMP投 与後 の血 中濃 度 の 推 移。

〔成績〕①4菌 株間にほ とん ど差 がな く,キ ル ヒナ ー半

流動培地 ではO・075～O.15mcg/ml,1%小 川培 地 で は

5～10mcg/mlで あ る。なお不完全阻止 は 比較的低濃 度

から示 され,不 完全阻 止 と完全 阻止の幅が各抗結核薬 の

うちで大きい方に属す る。 ② イ)菌 発 育前冷却 な しで

は阻 止帯 は100mcg/mlで7mm,10mcg/mlで3mm

であ るが,冷 却す ると(静 菌状態での薬 剤拡散)そ れぞ

れ15mm,11mmと な る◎ しか し枯草菌 によ る一次元

拡散では この よ うに阻止帯が短 く,ま た濃度差に よる阻

止帯長の差 も小 さ くRAMPの 測定 法 としては本法はあ

ま り適 当で ない。 ロ)直 立拡散 法の場 合 も小川卵培地の

阻止 帯 は100mcg/mlで15mm,10mcg/mlで7m

程度で,や は り阻止帯が短 いので,誤 差 が大 き く実用性

は少 ない。キ ルヒナー寒天 で は50mcg/mlで50mm,
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10mcg/mlで30mmく らいで阻 止帯 は比較的 長 く,濃

度による阻 止帯の差 も大 き く,こ の方法だけが一応使用

しうるよ うに思われる。 ハ)RAMPは 血清 に吸着 す る

とい う説があ るが,結 果は人血 清にのみ低下 が み ら れ

た。 しか しこれが吸着であ るか どうかは不 明である。③

培地磨砕水抽 出液 の測定では小川培地の場合50mcg/ml

で1/5,10mcglmlで1/8に 活性低下が みられ た。 キル

ヒナー寒 天では低下は全 く起 こらない。 ④ 数 人の息 者

にRAMP4SOrng1回 投与 し,2,4,6時 間 と採 血,血

漿中のRAMP活 性 を測定 したが,多 くは2時 間が高 く

4,6時 間 と下るが,一 輔部にはその逆を示 した り,4時 間

が最 も高い もの もあ り,RAMPの 場合 も代謝 型 に か な

りの偶人差があ ることが認め られた。〔結諭〕RAMPの

MICは 半流動培地 と卵培地では大差 が あ り,培 地水抽

出液 の測定で も卵培地での活性低Fが 著 明であ る。血 申

濃 度の推移では個人差が大きい。生物学的活性測定にば

キル ヒナー寒天に よる直立拡散法が最 も良い。

ま と め

座 長 山 本 和 男

演題は10題 で,う ち1題 はTuberactinomycin,他 は

すべてRifampicinに 関する ものであつた。各演者の演

説のあ と,こ れ ら新 薬について討議 した。

1.Tuberactinomycin(TUM)

本剤については,豊 原氏の報 告があ り,大 阪府立病院

の立花氏の追加があつた。

ll.Rifampicift(RFP)

RFPはRifamycinSVよ り誘導 された半合成抗生物

質で,経 口投与が可能であ り,グ ラム陽性菌お よび結核

菌に対 して強力な抗菌作用のあ るこ とが示 され,最 近注

圓されている。

RFPはmethanolあ る い はprepyleneglycolに 溶

かして,実 験に用い られ る。本剤の結核菌 に対す る試験

管 内抗菌力については,篠 田,酒 井,井 上,林,工 藤氏

らか ら,そ の最小発育阻止濃 度はDubos液 体培地では

o.05～o.5mcg/ml,Kirchner半 流動培地 で はo・07～1

mcglml,小 川培地 では抗菌 力が著 し く減弱 し5～25mcgl

mlで あつて,従 来 の抗結核剤 との比較 では,ま ずINH

に次 ぐ程度に強 力であ ることが示 された。 従来の抗結核

剤 との間に交叉耐性は認め られなかつた◎

RFPの 試験管 内耐性獲得試験 で,井 上,林 氏 ら は,

RFP耐 性は急速 に上 昇 し,50～100mcg/mlに 耐性の菌

の出現す ることを認めた。

試験管内におけるRFPと 他剤 との併用効 果 に つ い

て,松 宮,井 上氏らから報告 されたが,松 宮 氏 はRFP

との併用効果の最 も大 き い ものはINH,次 い でSM,

PAS,CPM,EB,KMな ど,THと は乏 しく,CSと は併

用効果が全 く証明され なかつ た と述べ た。国立公衆衛生

院の川村氏は,試 験管内薬剤併用効果試験 を行 な うのに

氏が考案 したMicrotiter法 を紹介 し,RFPと 他剤 との

併用効果について追加 した。

マ ウスの実験的緒核症におけ る治療実験 で,吉 田,林.

井上氏 らは,RFPは 優れ た抗結核作用を示 し,INHよ

りも劣 るが,SMに 勝 ることを認め,豊 原 氏はRFPと

TUMの 併用効果 について述べた。

工藤氏はRFPの 血 中濃 度 の 測定法,酒 井氏はRFP

の血液抗菌 力,林 氏はRFPの 血 清総合抗菌力,井 上氏

は各種動物お よび人におけ る血中濃度および血清総合抗

菌 力につ いて,そ れ ぞれ述べ たが,RFP投 与後の血中濃

度は動物 の種類に よつてかな り差異 のあ ることが示 され

た。篠 田氏は本剤投与後の喀痕 中濃度について追加 した。

非定 型抗酸菌に対す る本剤の抗菌作用に関 しては,篠

田,酒 井,吉 田,林,井 上,工 藤氏らから報告が あつた

が,1群 のM・kansasiiに は人型菌 よ りやや劣 るかある

いは同程度の抗菌 力を示 し,皿 群,皿 群な どでは菌株 に

よってかな り差 のあ ることが認められた。

本剤の臨 床成績 については,篠 原,井 上,林 氏から,

さらに吉田,松 宮,工 藤 氏らか ら発言があつたが,そ れ

らを まとめ ると,RFPの 単独治療ではいつたん 菌 が 陰

性化 して も再陽転 しやす く,か っ菌が陰性化 しない場合

には耐性菌が高率に出現す るので,他 の有効な抗結核剤

と併用 して用い るべ きであ り,副 作用は少 ないが,本 剤

は その大部分が膿 汁中に排泄 され るので,肝 障害に留意

し,ま た胃腸障害 その他の副作用の発現に も注意す る必

要があ り,さ らに本剤の投与量,投 与法につ いても検討

する必 要が あるとい うことであ る◎

現在,日 結 研,療 研 などで多数症例について対照 をお

いた本格的な本剤の臨床協同研究が行 なわれ て い る の

で,本 剤の抗結核剤 としての真価 は近 く判明す ることと

思われ るが,以 上の成績 からみ て,RFPは 有用 な 新 抗

結核剤 として期待 しうるもの と考えられ る◎
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IV.成 功と息われた切除息者の遠隔経過

座 長 赤

17。 国療 日野荘における退院後5年 以上経過 した肺切

除術後息巻の遡隔 成績 に つい て 。加藤康夫 ・小林君

美 ・井上律子 。黒田良三 。濡水慶 彦 ・松本守海(国 療

日野荘)

我 々は,日 野荘において肺 切除術 を受け 治塘 して 退院

した患者の うち,5年 以上 の経過 を追求 しえた患 者につ

いて,そ の遠隔成績 を調査検討 した。症 例 は,昭 和28

年以来昭和38年 までの11年 間に肺切除術を受け返院 し

た1,290例 の うち,退 院後5年 以上経過 を 追 求 しえた

1,077例 である。 これ ら1,077例 を次の3群 に分け,そ

の術後成績について検討 を加え る。第1群 は,肺 切除術

後順調に経過 し,X線 上残存肺野に病巣ら しき ものが認

め られない もので654例(61%),第2群 は肺 切除術後

X線 上残存肺 になん らかの病巣を認めたが,術 後 の化療

でほぼ病巣が安 定 したと考え られ るも の で364例(34

%),第3群 は肺切除術後になんらか の合併症が あ り,

その後,合 併症が治癒 して退院可能 となつ たも の で59

例(5%)で ある。退院後再発の認められた ものは68例

で,第1群 では24例(3.6%),第2群 では33例(9.1

%),第3群 では11例(19%)と なつてい る。 これ ら不

成功例の手術前 の排菌状態についてみ ると,第1群 では

24例 中10が 排菌陽性であ るのに対 し,第2群 では33例

中17,第3群 では11例 中6と や や高率に なってい る。

また,結 核菌 の薬剤耐性についてみ ると,大 多数の症例

が 耐性菌保有症例 であ る。 また,第1群 で再発 した もの

で は,そ のほ とん どが退院 後化療 を中止 して い る。 次

に,退 院か ら再発 までの期 間をみ ると,第1群 では3年

未満の もの10例(40%),3～6年6例(25%)で,6年

以上経過 して も再発 のみ られた ものが8例(35%)と な

つ てい る。 これ に対 して,第2群 では3年 未満19例(57

%),3～6年10例(30%)で あ り,第3群 では3年 未満

6例(54%),3～6年3例(27%)と,第2群,第3群 で

は 半数以上が3年 までに再発 してい る。不成功 例の多 く

は 入院処 置が とられ,う ち49例(71%)が 再切除術 ま

た は虚 脱療法 を受け治癒 してい る。 以上 のことか ら,肺

結核に対す る肺切除術にあたつては,排 菌お よび薬剤耐

性について留意すべ きことは もちろん であ るが,第1群

に属す るよ うな症例で もなお再発す るものがあ ることか

ら,術 後の化療を含めた療養 を慎重に行 な う必 要 が あ

る。また肺 切除術 後に なん らかの合併症があつた症 例で

は,そ の再発予防につい てよ り慎重でなけれ ば な ら な

い0

18.成 功 と思われた肺切除 患者 の 遠 隔 成 績 佐藤登

倉 一 郎

(国擬広島)

当所に おい て肺結核 切除術 を行ない成功 と思 わ れ 退 院

し,術 後10年 以上経過 した肺葉 切除 患者(昭 和31・32・

33年)511例(把 握率96・4%)と 一側全摘 出息者(fik和

25～33年)300例(把 握率100%〉 につい て遠 隔成績 を

述ぺ る。 まず肺葉切除術群 で背景囚 子は 男369例 、 女

142例,30歳 以上が50%を 占め,NTA分 頬 では中等 変

進展以上が60%で あつ た。学研基本型 ではB型49%,

加療変型26%で あつ た。非硬化 監空洞群40%,硬 化監

空洞群2.9%,結 核 菌陽 性29。7%で あつたoま た,同 側

再手術17例 で,511例 に対 し33%で あ る。511例 の成

績 は 退 院 時%VC40%以 上97・2%,%VC30%台 以

下 が2,7%で あつたが,う ち478例93・5%は 就労 して

お り,男 性の うち30%は 筋肉系労働にf女 性の半数は

家 事のほかに なん らか の勤 めを もつていた。478例 の う

ちには退院 後悪化 し,再 手術 に より好転15例,化 療に

よ り好転7例 が含 まれ てい る。現在入院 中4例(O・7%)

お よび死亡29例(5.6%)で,29例 中結核 死はL7%

肺性心0。7%,癌 その他に よる もの3・5%で あつた。511

例中結核悪化を来た した ものは33例6・4%で あ るが,こ

れ の累積悪化率,(PL推 定値)は6.8%で,観 察 期 間

が10年 を こえ ると横這い傾向にな つた。 また,結 核実

態調査の昭和34,38年 の30～44歳 代 の新発病率 を累 計

加算す ると術後12年 目では累積発病率7・49%と な り.

肺葉切除の悪化率 と大差 ない ことが分かつ た。次 に一側

全 摘例について述 べ る。 男女比はほ とん ど同率 であ り.

左190例,右110例 であつ た。NTA分 類では 中等 度以

上であつた。学 研基本型ではB型41%,加 療変型47%,

F型8%で あ り,非 硬化壁空洞群34%,硬 化壁空 洞群

10%,術 前結核菌 陽性55%で あった。 これ ら300例 の

退院 後の悪 化は肺 結核9例3%で,う ち4例 死亡,肺 性

心12例4%,う ち11例 死亡,癌,そ の他の死亡14例

4・6%で あつた。 この300例 の うち退院時%VC50%

以上が105例 あ り,う ち90%は 就労,%VC40%台

116例 中89%は 就 労,%VC30%台 以下79例 中83%

は就労 してお り,全 体の就労率は88.3%で あつ た。入

院 中6例2%う ち結核5例,肺 性心1例 であつた 。死亡は

19例9・5%で,う ち結核死1・3%,肺 性心3・6%,癌 等

4・6%で あつた。退院後結核悪 化9例 のPL推 定値は退院

後9年 目まではわずか に上 昇をみたがそれ以後は3%の

横這い傾向であつ た。実態調査 の新発病率 を累計 加算す

ると18年 目では4・76%と な り,全 摘 後の悪 化率を上回

つた。肺性心の累積率は術後12年 目まではわずか なが
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ら発生 し,そ れ以後は横這い傾向 とな り18年 圏では4。9

%と なつた。以上 当所の遠隔成績をみ る と 肺葉切除の

93%,全 摘 の88%の 高率 な就労率であった。

19.成 功 と思 われた切除患者の遠隔成績.肺 切除 術後

再治療例 の 検討 。菊地敬一 ・加納保之 ・奥井津二 ・

古谷幸雄 ・柳沢正弘 ・秋里和夫(国 療村松晴嵐荘)

我 々は肺切除術後,略 治 として退院 した に もか か わ ら

ず,再 治療 を受け るにいたつた症例について検討 した。

調査対象は昭和27年 以降,昭 和39年 末 までの肺切除例

1,423例 で,手 術術式は全切145例 。葉 切508例,区 切

405例,部 切100例,カ ゼ ク トミー265例 であつた。 こ

れ らの症例 の うち気管支造影,気 管支鏡を含む術後検査

において異常が認め られず,排 菌陰性で略治 として退院

したに もかかわ らず再治療 された症例は83例(手 術総

数に対 し58%)で あつた。再治療の原因は気管支撰11

例,膿 胸1例,胸 壁痕6例,X線 上の増悪68例,排 菌

46例 で、 うち41例 は化療中止後に発生 している。要再

治療 と認 められた時期は最長術後15年,過 半数の46例

が術後3年 以上であつた。手術前の排菌状況は排 菌陽性

53例,排 菌陰性30例 で,こ れ ら は 排菌陽 性手 術例 の

12・6%,排 菌陰性手術例の3.0%に それぞれ 相当す る。

また排菌 例中一次抗結核剤に対 し28例 が2剤 以上 の耐

性を示 した。再治療方法は化療45例,手 術38例 で,手

術術式は肺 切26例(う ち両側切除 となつた もの7例),

気管支断端再処理1例,空 切1例,胸 成掻爬10例 であ

つた。再治療に成功 した ものは化療 群で37例,手 術群

で32例,合 計69例(83.1%)を 数 え,残 りは 未治12

例,術 後呼吸不全,腎 不全に よる死亡 各1例 であ つた。

〔結語〕略治退院 した肺切除患者 中の再 治療 例83例 にっ

いてみると,排 菌例に問題が 多いこ とが知 られた。手術

合併症は術後の気管支造影,気 管支鏡 によつて もなお発

見 され ない症例がみられ,潜 在性合併症 の診断の困難性

が うかがわれた。X線 上増悪 例は再 治療 の最多原因 とな

つているが,約 半数が化療 中止後に発生 してお り,化 療

再開によ りその過 半数におい て再治療に成功 してい るこ

とからみて,化 療 中止 の判定 にあたつ ては慎重でなけれ

ばならない と考える◎

20.成 功と思 われた肺結核切除患者の遠隔経過 。市

川邦男 ・綿貫重雄 ・武 田清一 ・香田真一 ・東郷 七百城

(千大綿貫外科)

肺結核に対 し肺切除を行 ない,臨 床的に治癒 と判 定 し退

院せ しめた症例に つき,遠 隔経過を社会復帰 の状況,再

発の点な どか ら調査検討 した。調査対象 は 昭和23～38

年の16年 間に肺切除を施行 した症例中,上 記 目的 に該

当す る917例 で,葉 切,区 切が全体の76%を 占め てい

る。遠隔経過の判明せ るもの747例 で,追 跡率81.2%

であ る。現況は死亡28例(3.7%)で 明らか な結核死は

2例 のみであ る。現在再発のため療養 中 の も の11例
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(1・5%)で 残 る708例(94,8%)は 治癒 と認め られ,他

疾息で療 養中の4例 を除 き,全 例普通生 活を してい る。

この中には社 会復帰後再発 し,治 療を受け た もの が38

例含まれ てお り,結 局再発のあつた ものは50例 で,再

発率は6・7%で あ る。再発50例 の内訳は,術 後5年 以

上経過せ る ものがかな りみ られ る ことは注 目すべ きこと

である。再発側は術側が70%と 高率 で,19例(38%)

に空 洞を,21例(46%)に 排菌を認め る。治 療 として

再手 術 した もの12例(24%)で,う ち11例 は術側で,

肺切除6例,胸 成6例 であ る。再発 例と諸種因子 との関

係では,① 術式別 と再発率はほ とん ど差がみ られぬ◎

② 術前排菌あ り群の再発12.7%で,排 菌 な し群の4.2

%よ り明 らかに高率で,特 に区切,部 切 で高い。 吻 空

洞あ り群 では再発率7・9%で 空洞 な し群 の5・5%よ り多

い。④ 退院 時X線 所 見にて,病 巣な し群の再発は5.6%

で,安 定病巣あ り群の8・7%よ り少な く,術 後合併症 群

では20,5%と 高率であ る。⑤ 合併症で追加 した ものを

除 く,胸 成追加例では再発 は4.3%で,追 加な し 群 の

6.4%よ り少な く,胸 成追加は再発の防止に役立つてい

るもの と考え る。◎ 術 後化療期間 と再発 で は,化 療 期

間の長び く術後合併症群 を除 くと,化 療期間の短 い もの

に再発が多い傾向がみられ る。以上検討 した結果,術 後

の再発は,術 後5年 以上経過 して もかな りの 例 に み ら

れ,退 院後 も十分な観察が必要であ る。

21.成 功と思 われ た切除患者 の 遠 隔 成 績 宮城 行進

(結核予防会北海道支部)

札幌 アフター ケアの入所基準は臨床的治癒 に達 した もの,

とい うことなので正 にこの演題に該当す る。 以下,成 績

を報告する。 切除術 を受けて入所 した ものは331名 で昭

和29年 以来43年 までの全取扱 数878名 の37.7%に 当

た り,観 察期 間は最長14年 である。44年1月 の調査時

に消息不明が24名 と自殺者1名 であつた。 この25名 を

除 く306名 を調査 しえたが これは総数の92・5%に 当た

る。結核の再 悪化 は排菌13,X線 悪 化1Z肺 外結核発

病2,計32例 であつた。 しか し社会活動を阻害 する症

状で,肺 結 核後遺症や肺結核治療に由来す るものをあげ

ると,胸 壁 ・気管 支痩,膿 胸等手術関連 の症状 を出 した

もの8例,血 疾喀血15例,低 肺機能に基づ く右心不全

5例,そ の他1例 で合計61例 に症状を認めた◎ これ ら

の再 悪化症状 は部分切除に最 も多 く 約42%,全 摘 と葉

切が それぞれ 約20%,区 切が13%で,両 側切除には0

であつた。いずれ も複合切除に悪化が多 く,上 葉切除が

これ に続 き,下 葉切除は少 ない。排菌X線 悪化 および手

術関連症状 は各部位各種類の切除術にほぼ均等に起こつ

ているが,肺 外結核は2例 とも左全摘であつた。血疾喀

血 は全摘 と上 葉切除 に圧倒的に 多い◎右心不全の5例 は

全摘 に3例,上 葉切除に2例 で,う ち4例 はすでに死亡

している01ife-table法 に よる14年 観 察 の累積悪化率
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は28・3%で,最 初の3年 間に ちよ うどその半数が発生

してい る。最 も遅発は12年 目の左 上葉上区切除例に起

きた術側膿胸であ る。 もし結核 の蒋懇化のみに しぼ ると

累積悪化率は約15%で,最 も遅発は5年 圏で,左 上葉

切除補正あ りに対側空洞 が出現 している。再悪化要因 と

しては性別,年 齢階層別。左右別には差が ない。補正胸

成あ りはな しに比べて多 く,対 側病 巣あ りはな しに比 し

て高率に症状を出 してい るが,い ずれ も有意差はない。

複 合手術群は非複合群 に比べ て有意差 をもつて高率で,

部 切群は他のすぺての切除群 よ りも有意差を もつて高率

であ る◎上葉群は下葉群 より非常に高率だが有意差はな

い。術後治療期間は2年 半以 内のものが,よ り長期の も

のに比 して有意差を もつて低率 であ る。手術を受けた時

期 をみ ると昭和32～36年 の5年 間に行なわれた ものは,

それ以前の7年 間お よび以後 の6年 間に比べて有意差を

もつて高率になつてい る。

22.畏 期観察成績か ら み た 肺結核切除療法の再評 価

。塩原順四郎 ・金井孝雄 ・安野博 ・藤村和昭 ・塩 沢 正

俊(結 核予防会結研)

〔研究 目的〕肺切除稜に成 功 と判定 された症例 の 遠 隔成

績 を追 求 し,そ の結果から肺結核症に対す る切除療 法の

評価 を試みた。〔研究方法〕昭和28年 か ら38年 の症 例

2,044例 を,①28～30年 の一次薬の1～2薬 使用が化療

の主体で使用期間 も短い1期(609例),②31～33年 の

一 次薬3者 併用が普遍化 した皿期(579例) ,③34～36

年 の二次薬が導入 された皿期(612例),④37,38年 の

外科療法に二次薬が大きな比重 を占め るようになつたN

期(348例)に 分け,そ の後の悪化率,そ れに及ぼす因子,

さらにそ の予後について検討 した。成功 とは肺切除後1

年 圏の時点 でX線 上経過 良好 と判定 され,喀 疾中の結核

菌が陰性の もの と定義 した。 〔研究成績〕そ の後の悪化

例は136例 で6・3%に あた り術後5年 目の累穣悪化率は

1期84%,∬ 期6、5%,皿 期4.2%,膨 期4、0%で 響

10年 目のそれは1期12・6%,ll期9、8%で あつて,時

期 とともに逐時低下の傾向がみ られた。悪化に影響す る

因子をみ るに発症 から手術 までの期間の喪い ものは悪化

群に,短 い ものは経 過良好群に多い傾 向で,有 意差があ

つた。 術前化療6ヵ 月未満 の ものは悪化 群 で43%、 凝

過良好詳で33%,こ の間に も有 意差が あつた。術前2h

月以内菌陽 性例は悪 化群に50%,経 過 良好群 に30%で,

両者聞に明らかに差が認め られ た。術 前有空 洞例,対 側

有病 巣例の占める割 合も同 じ傾 向を示 し,悪 化群に鋳 巣

進展 例が 多か つた。肺機能 良好例 も経過 良好例に多 く,

障害例は悪化群に 多い傾 向があ つた。既 往手術例の占め

る割 合は両者間に有意差は なかつ たが,両 側 手術例の占

め る割 合は明 らかに悪化群に 多かつた。 手術 術式の適応

頻度は両者群 ともほぼ同檬で,悪 化に影響 を与える因子

と考 えられないが,追 加胸成を受け た症例 の割 合は悪化

例に 多かつた。術後1年 以内に悪化を現 わす症 例は 術後

2年 以降で悪化を示す症例に比べ,再 々悪化率 や死亡宰

が高 く,明 らかな差が認め られたeこ れ ら悪 化例の予後

をみ ると死亡4例 を含めてその後 の不成 功例は10例 で

対象症例の0。5%以 下で,非 関連死14例 よりも少 なか

った。 〔結論〕① 術後1年 目の時点で成功 と判断 され た

症例 の遠隔時の悪化率は28年 よ り漸次低 下の傾 向にあ

る。② 術前の罹病期間,化 療期間,病 型,排 菌,肺 機

能等は悪化の発現に なん らかの関連 をもつ もの と考えら

れ る。 ③ 悪化例の予後は比較的 良好 で,術 螢1年 目の

時点 で成功,不 成功を判定 して も大過 ない もの と考えら

れ る。

V.気 管支 痩 を も つ結 核 性 膿 胸 の 治 療

座 長 塩 沢 正 俊

23.気 管支鷹をもつ結 核性膿胸の治療 関 ロー一雄 ・笠

原親太郎 ・羽根田吉司 ・根本宏 ・鹿内健吉 ・佐伯亮 典

(聖隷病)

気管支痩を もつ結核性膿胸例 を時期別に,我 々が国立宮

城療養所に在勤中の1949～56年(前 期)に 経験 した15

例 と聖隷病院での1956～67年(後 期)の80例 に,ま た

原因別に人工気胸,胸 膜炎,自 然気胸等の経過に伴つて

生 じた,い わゆ る原発 性の31例 と,肺 切を主 とす る各

種胸部手術後に生 じたいわゆ る続発性の64例 に分け,

症 例個 々の術前状態 を示す尺度 としては療研外科療法科

会制定の難治度区分 を用いて自験95例 の治療成績 を検

討 し,症 例に よる術式選択 の規準を探求 した。 全例の病

因は人工 気胸15,胸 膜炎15,自 然気胸1,肺 切54,空

洞 切開4,胸 成3,充 墳術,肺 剥 皮,開 胸排膿各1で あ

つた。 原発性31例(前 期13,後 期18)の 内訳が非該 当

2,軽 度1,中 等度8,高 度7,超 高度13で あったのに対

し,続 発性64例(前 期2,後 期62)の それは軽 度15,

中等度26,高 度9,超 高度14と,難 治 度がやや低 かつ

たせい もあつて,手 術成綾は前群 の成功24,死 亡7に

対 し成功53,不 成功1,死 亡10と,い くぶ ん優れ て

いた。採用術式は原発性の31例 では肺 切10(う ち死亡

2,以 下括弧内は死亡数),全 切7(1)と,大 半が痩 を含

めての肺切除 で処理 され,あ とはGrow氏 手術 を 主 体

とす る気痩閉鎖術9(1),開 窓術4(2),開 胸 掻爬胸成1

(1)で あつたが,続 発性の64例 では半数近 い30例(5)

が気痩閉鎖術で処理 され てお り,切 除療 法は肺切3 ,気
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管支再切断3,全 切5(1)の 計11例 にす ぎず。他は追加

成形9,開 窓術8(3),開 胸掻爬胸 成5,開 胸掻爬1(1)

で,術 式の内容に大きな差異がみ られた。 これは,前 者

では経過が慢性で痩 は末梢性 なのに反 し,後 者では多 く

が急性,亜 急性期に属 し,痩 も比較的 中枢に近い とい う

病期ならびに病理解剖学 的な相違 に基づ くもので。 この

点を度外視 しては各種治療術式の優 劣は論 じられない。

原発例では中枢に まで病変が及んでいることは少ないか

ら,肺 剥皮と肺切の併用療法に期待が もて るが,続 発例

ではほ とん どが大気管支の開放 で,特 殊 な例を除いては

再切除,再 切断の余地 がな く,い きおい気撰の直接縫合

閉鎖に頼 らざるをえない。本法 も時期 を失 しては成功率

が低下 す る。Heller,Wangensteen,Kergin,Grew,

Andrewsら によつ て考案 された一連 の 膿胸 治療術式 も

炎症の強い大 きな痩 の閉鎖には不 向きであ る。開窓術は

このような症例に適す るだけ でな く,長 期の気痩膿胸例

ですでに健常肺に も吸引され ていて根治手術が危険な例

にも,救 急処置 として著効を奏す ることがあ る。

24.結 核性気管支痩膿胸に対す る開放療法 。生嶋宏

彦 ・山際晴紀 ・今井康 博(山 田赤十字病胸部外科)小

林君美 ・井上律子 ・清水慶彦(国 療 日野 荘外科)久 保

克行 ・立石昭三(三 重 県立大胸部外科)

〔研究 目的〕治癒困難 とされ てい る 結核性気管支痩膿 胸

の治療成績向上をはか る。 〔研究方法〕昭和33年1月 ～

42年12月 の最近10年 間に おいて,我 々の経験 した

症例の うち,脱 落例7例 を除いた87例 に つ い て,原

因別,治 療 別 お よび転帰別に分類検討 し,実 際 に経験

した術式に基づ いて開放療法 の利点を分析 し た。 〔研究

成績〕穿刺排膿,洗 源 あるいは薬液注入な どの姑 息的 治

療で治癒 した ものは1例 もない。一次的に根治手術 を行

なつた症例の成績 は悪 く,成 功治癒 した ものは12例,

全症例の13.8%に す ぎない。53例60.9%に 開放療法

を行ない,44例83.O%の 成功率を得た。 これ は全症例

の50・6%に 当たる。 また一次手術 としてまず 開放療法

を行ない,二 次的に根治手術を行なつた12例 は,全 例す

でに就労 してい る。 これは,本 疾患が非常 に重篤 である

ことを考えれば,優 れ た成績 といえ る。 〔結論〕本疾患

は,姑 息的療法 によつ て治癒は望み難 く,外 科的療法 の

絶対適応であ る。一次的に根治手術を行なつた ものの成

績は きわめて不 良であ り,ま ず膿胸腔を開放 創 として連

日ガーゼ交換 を行 な う開放療法を併施す るこ とが,最 も

安全かっ優れ てい る。開放創 とす ることに よつ て,気 管

支痩からの吸 引に よるシュープを防ぎ,排 膿 による一般

状態の回復,急 性炎症の消退を まち,二 次的 に根治手術

を行な うことが望 ましい。 また,一 次的 に根治手術を試

みて失敗 した場合は,速 やかに開放創 として,そ れ以上

の炎症の波及,一 般状態の悪化を防がねば ならない。

25.気 管支痩 をもつ結核性膿胸の治療 。小 沢貞一郎 ・
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織 本正慶(織 本病)

1955～68年12月 に当織 本瘤院で行なつた胸部 手 術 数

は4,180で あ り,そ の うち気管支痩を もつ結核 性膿胸の

手術数は313(172症 例)で あ る。 これら手術を主 なる

特徴に よつて分類する と,気 蟹 支痩膿胸手術数 とその分

類:肺 切除に よるもの7,単 純な成形術に よる もの158,

有茎筋肉弁充墳に よるもの117、 銀板使用に よる気管支

縫合兼筋充填6,縦 隔内主気管支切断に よるもの4,鎖

骨短縮を伴 う胸郭再建に よる もの6,そ の他15,計313

とな る。 さて気管 支痕 を もつ膿胸の外科療法の 目標は畢

覚 ① 気管支系 よりの漏洩 の漉断 ② 膿胸腔の処理,の2

点にある と考えられ る。 この2点 のおのおのに対 して我

々は今回上述 の種 々の外科療法中特に次の2っ の術式に

焦点 を しぼ つて報 告 したい。 ① に関 して当院 では末檎

におけ る種 々の型の気管支縫合閉鎖の他に4例 の縦隔 内

主気管支切断術を体験 した。本法については その手術侵

襲が きわめ て小,か つ最 も確実に気管 支系よ りの漏洩遮

断が得 られ ると考え られ,ま た原発 表者Abruzziniも き

わめて良好な成績を発表 してい るが,演 者 らの場合4例

中3が 術後肺水腫に より死亡 した。術 中肺実質 ない し胸

郭に加 えられ る侵襲が皆 無であ るゆ えに,肺 水腫惹起の

原因を推定す ることは困難だが,気 管周囲剥離中に これ

に伴つ て交感神経支配が遮 断され ること も一因か と思わ

れ る。他の1例 は きわめて速 やか に回復 しこの手術侵襲

の小 なることを示 した。本 法につい ては術後肺水腫惹起

につい て考慮 し手術操作に改善を加えることに よ り肺全

摘後の気管支痩膿 胸に対 して今後試み るぺ き手術方法で

あ ると考え る。上記 ② 膿 胸腔 の処理に関 して問題 とな

るのは通常 の虚脱ない し筋 充墳 では処理 しえない大 きさ

をもつた膿胸腔,す なわち多 くの場合再三加え られた虚

脱,充 墳の失敗例であ り,こ の際空間処理に対抗す るも

のは虚脱を妨げ る鎖骨であ り,ま た有茎筋不足に よる相

対的 な膿胸腔の広 さであ る。 これ ら難治例に対 して必要

に して十分な虚脱 空間の完 全充墳 を 目的 とし①鎖骨短

縮,② 再生骨切除に よる胸郭の再虚 脱 ③胸郭筋群の全

面的移動充墳,に よる胸郭の再建 を6例 に行ない全例に

好成績 をお さめた◎ 以上2法 につい て詳細を発表 した◎

26.結 核性穿孔性膿胸 例 に 対 す る胸膜肺切除 中込

朗 ・塩原順四郎 ・安野 博 ・塩 沢正俊(結 核予防会結研)

〔研究 目的〕結核性穿孔性膿 胸 こと に 結核性陳旧性全膿

胸に対す る外科的治療の成績 を追及 し,そ の結果から治

療法の選択に検討を加えて み た。 〔研究方法〕臨床所見

と,ま たは細菌学的所見 と,ま たは病理解剖 ・組織学的

所見か ら結核性穿孔性膿 胸 と診断 され た38例 を主な対

象 と した。 このほか胸膜 外合成樹 脂球充填術 後の穿孔性

膿胸15例 も別の対象に とつた。前 記38例 について前病

歴,術 前背景,根 治手術前の処置,根 治手術術式,成 績

(成功率,不 成功例の予後)な どを明 らかに し,そ の 結
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果 に基づ いて治療法の選択に考祭を加えた。 〔研究成績〕

主対 象の38例 は昭 和43年 末 までに入院 した10、305例

のO,037%,肺 疾息に対す る根治手術2,981例 の1・27%

に 当た り,そ の数は きわめて少ない。人工気胸後の もの

が最 も多 く52%,胸 膜炎後の もの も32%を 占め る。 術

前対側肺%VC40以 下40%(最 低26)で あ る反面,

術側%VCは ほ とんど廃絶 してい るか,あ つて もご くわ

ずかであ り,%VC10以 下の ものが80%を 占 める。

17例 にcloseddrainage,洗 漁を行ない,そ の期間は4

日ない し8年 に及び,そ の77%は2ヵ 月以内であ る。

術前菌陽性例は60%を 上回る。38例 の うちすでに36

例に根治手術を実施 したが,残 り2例 は著明な肺機能低

下を示 しているので 目下cioseddrainage下 で洗漁 中で

あ る。適応術式は胸膜肺全切除32例(右18例 左14例),

胸膜 肺葉切除3例,開 放後二次的有茎筋肉弁充填閉鎖 術

1例 であ る。胸膜肺 切除の所要時間は3～7・5時 間平均

4時 間30分 であ り,術 中出血量は1,040～12,400ml平

均3,900mlに 及ぶ。総輸血 量 は1,400～17,100mlを

数え,そ の平均 は実に6,400mlに 達 している。最近はす

べてFacedownpositionで 手術 してお り,術 中におけ

る対側吸引性肺 炎の発生率は10%で あるが,側 臥位体

位の手術におけ るそれは22%で あ り,両 者 の間に著 明

な差がみられ る。対側吸引性肺炎発生例の1例 では気管

切開の必要性に迫 られたが,幸 いに して救命 しえた。死

亡例1例 を経験 したが,術 後 きわめて順調な経過 を辿 り

なが ら5日 目に突然死亡 し,剖 検に よるも死 因を解 明す

ることはで きなかつ た。合併症 として対 側吸 引性肺炎5

例,術 側感染5例,痩1例 をみてい る。 しか しかか る合

併症の発生をみて もそ の予後は良好であ り,38例 中 成

功30例,不 成功3例,術 後の期間が短 く経過観察 中の

もの3例 である。 〔結論〕治療成績はかな り満足 で きる

ものであ り,術 前処置の複雑 さ,長 期化な どの不利は あ

るが,dGseddrainage下 の洗源後の胸膜肺 切除は根 治

的 かつ効果的 な術式 と考 える。 この 際対側肺%VC35

を限界 とすべきであろ う。 さらに胸膜 外充墳 術後の穿孔

性膿 胸例には球抜肺切除が最 も優れた手術である ことを

述 べ る。

27.気 管支痩 を伴つた結核性膿胸の治療 。原 田邦彦・

六 田暉朗 ・谷忠 ・片岡善彦 ・伊藤末喜 ・井 上権治 聴

大井上 外科)山 腰茂昭 ・喜多青三(国 療板 西)尾 崎恭

輔 ・安藤 博(県 病新居浜)

肺結核 の治療成績 の向上 とともに結核性膿胸の発生は次

第に減 少 してい る もの と考え られ るが,今 なお気管支痩

を伴 い容 易に治癒傾 向を示 さない膿胸に悩 まされ ること

もまれ では ない。 自験例について気管支痕 を伴つた結核

性膿胸症例 に外科的療法を行なつた約30例 について,

その病変 ならびに治療上の問題点な どについて再検討 を

行なつてみたい。ただ し,肺 切除術後の気管支痩膿胸 は

締 核 第44巻 第9号

台 めない。 まず,対 象症例の手術醜の状態につい て2・3

検肘 してみ ると,膿 胸発生後の罹患期間の長い ものが多

く,5年 以上経過 してい るものが大部分であ るe膿 胸 発

生に関連す る獺 別にみ ると,空 溺の穿孔に よる もの・

人工 気胸が関係 してい ると思われ るもの・お よび肺結核

に湿 性胸膜 炎が併発 した と思われ るものの3群 に大別 さ

れ る。 人工気胸な どが原因 と思われ る膿 胸 が 今 な お 高

率を占めるとい う意味 では,こ れ らの膿胸が古い結核治

療に関連 の深い疾患 である ことを思わせ る。 また,長 い

期間 を経過 したためか,胸 腔 内濃汁のみ ならず・線維柱

被膜に も細 菌学的 ならびに組織的 に結核 性病 変の見出せ

ない 例がか な り多い。それは過去 に排 董の多量にみられ

た空洞 の穿孔に よる症例の場 合で も認め られ る。 これは

肺 内空洞におけ る状況 と相違す る もの で胸膜 腔内の環境

あ るいは機能の特異性 を示 してい る。 治療 上の問題点 と

しては,術 前に炎症 の中毒症状 を可及的 に改 藩 してお く

ことが,特 に一般状態が悪い症例ほ ど大 切であ り,そ の

ために持続吸引療法 などに よ り膿 の貯 留あ るいは分 泌を

減 ら してお くことが先決 であ る。 この間、炎症 状態 を判

定す るための指標 と しては,血 清蛋白AIG比 が有 用と

考えてい る。前述の よ うに,活 動性結 核病変の少ない こ

とを考慮 し,手 術は必ず しも徹底的 な剥 皮術に こだわら

ず,気 管支痩,穿 孔空洞な どは積 極的に 閉鎖 あるいは縫

縮 した うえで肋骨切除 などに よ り,膿 胸腔の閉鎖を計っ

てい る。最近は カー レンス ・カテーテルの応用な どに よ

り対側吸引な どの合併症は防 ぐこ とが でき るが,対 側に

広い空洞性病変のあ るものについ ては十 分の注意が必 要

であ る。

28.膿 胸縫合閉鎖術の成績 。畑 中栄 一 ・河村栄二 ・

黒河輝久 ・久保脩(北 研付属病外科)

我 々は昭和33年 以降10年 間に,50例 の膿胸手術を行

なつ た。 これ らの う ち、34年 以前 の4例 には胸成術あ

るいは胸成,筋 肉充墳 を行 なつ たが,35年 以 後の46例

には,畑 中の考案 した膿胸縫合閉鎖 術を施行 したので,

本術式 の症例 を中心に報告 する。 〔術 式〕 本術式は原則

として,死 腔に相 当す る範 囲の肋骨 を切除あ るいは剥離

し,肋 骨床 開胸 ならびに縦 開胸を行ない,死 腔 内を掻爬

郭清 した後,ナ イ ロン単糸のマ ッ トレス縫合で,前 ・後

部胸壁を重ね 合わせ るように,肺 門側膿胸壁に縫着 して

死 腔閉鎖 を計 る方 法であ る。横 隔膜上部の広範 な死腔 に

対 しては,横 隔膜 成形を併用す る。〔症例〕年齢18～59

歳,男38例,女12例,左21例,右29例 である。疾 患

別では,結 核の既 往を有 す るア スベル ギルス性6例,結

核性44例 で,う ち1例 は二次 と三次手 術の間に,胸 水

中結核 菌O,ノ カル ジア④ となつ た。 成 因別では,空

洞 穿孔4,気 胸 または胸膜炎後14,肺 切 後26,充 墳後6

であ る。なお痩を有す るもの43例 であつ た。 〔成績〕結

核 性44例 中,術 前菌 ③34例 中耐性例 は33例 で,32例
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が術後菌θ となつ た。 アスベルギル スの6例 も菌Oと な

った。膿胸縫合閉鎖46例 中,重 症 のため検査不能の1

例を除いた45例 におけ る平 均%VCの 推 移 は 術 前

50.2,術 後46・2で その減少率は8%で あっ た。我 々の

症例では低肺機能者が多かつたが,手 術死,早 期死はな

く,安 全に手術を施行 しえたが,検 査不能 の1例 お よび

術前 ・術後 とも%VC4e以 下の3例 が,術 後10ヵ 月～

2年8ヵ 月の間に,肺 性心,呼 吸不 全,肺 炎等 で死亡 し

た。他に急激な血清肝炎で死亡 した1例 を除い た45例

は経過 良好 で,全 例社会復帰 してい る。 〔結語〕以 上 の

結果から,膿 胸縫合閉鎖術は難治性膿 胸に対 して有効 な

方法であ り,適 応範囲の広い術式 と考え る。

29.気 管支痩 を伴 う結核性膿胸に対する外科療法 。奥

井津二 ・加納保之 ・照沼毅陽 ・古谷幸雄 ・菊地敬一 ・

柳沢正弘 ・秋里和夫(国 療村松晴嵐荘)

〔研究 目的〕気管支痩 を伴 う結核性膿胸の治療 に は 困難

な問題が多い。外科療法適応に際 して も,排 菌、病 巣広

範,低 肺機能お よび手技上の制約が多い。 自験 膿 胸 例

164例 を検討す る。 〔研究方法〕 自験例164例 中気管支

痩を伴 う106例 を中心に原 因,治 療成績を検討 し た。

〔研究成績〕昭和31～43年 末 の 症 例 を 対 象 と した。

① 穿孔性106例,非 穿 孔性58例 であ り,急 性35例,

慢性27例,陳 旧性102に 分けられ た。② 膿胸発生の原

因 としては人工気胸を含 め肋膜腔へ の操作のあつた症 例

が多 く,特 に肺直達療 法に起因するものが85例 胸膜 炎,

人工気胸に よるもの54例 であ り,前者には急性例,穿孔

例が多 く,後 者はすべて陳旧例であつ た。 ③ 手術術式

として ドレナ ージ,胸 成,剥 皮,痩 閉鎖,肺 切除が行な

われた。 ④ 総括成績では成 功率73.2%,死 亡14.6%,

他は不成功,経 過観察中の例であった。穿孔例は非穿孔

例に比 して劣 り,特 に急性穿孔 例の 成 績 が 劣つてい る

(成功56.7%,死 亡26.7%)。 術前排菌,耐 性の有無別

に分ける と,排 菌耐性穿孔例の成績は劣つてい る。穿孔

例に対す る胸成術,ド レナー ジ,開 放例 の成績は不良で

あ り(成 功45%,死 亡23%),こ れ に比 して非穿孔例で

は成功92%,死 亡4%で あった◎ これは痕 閉鎖23例

(成功87%,死 亡9%)の 成績 が良好 なる点か ら,穿 孔

性膿胸例に対 しては積極的に痩 閉鎖 を試み る べ き で あ

る。肋膜肺全切除術(27例)は 抜 本的方 法ではあ る が

手術侵襲 の大 きい点,適 応に限度が あ り,手 技上に も困

難な点が 多い。⑤ 不成功例11例 中7例 は切除後膿胸残

存例であ り,特 に全切後遺残腔 への感染は爾後の処置に

困難することがあ る◎ ⑥ 全例 中手術,結 核に関連 した

死亡は24例(14.6%)あ り,死 因の主 なものは手術死

3,早 期死7,晩 期死14例 であ り,心 肺不全,衰 弱,喀

血などがあげ られた。 〔結語〕穿孔例 の大部分は肺切除

に よるものであ り,特 に急性例 に対す る処置は重要であ

り,吸 引散布を防止す る点 からも可及的早期に対処する
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必 翼があるが,頻 回反復手術が状態 を悪化 させ る場合 も

あ り,時には ドレナージを行ない,体 力回復 を待つて根治

手 術の計画 を立 てることも必要 となる◎ この点,穿 孔例

に対 しては痕 閉鎖 を 目標 とすべ きであ り,つ い で膿胸腔

の縮小を試 みるべ きであ る。一般に病巣散布の広範,肺

虚脱,高 度肋膜勝豚形成な どのため低肺 機能例が 多 く,

術後心肺不 全,肺 性心に よる死亡が多い。

30.気 管支瘡 をもつ結核性膿胸に対す る外 科 的 療 法

。寺松孝(京 大胸部研胸部外科)日 下芳郎(和 風会加

茂 川病)

〔研究 目的〕一般に気管支痩を もつ結核 性膿 胸 の 根治手

術は容易では ないが,最 近では肺機能障害,と くに閉塞

性障害が顕著で,そ のために手術の より一層困難 なもの

が多 くみられ るよ うになつ た。本研究の 目的は その原因

と外科的対策 を明らかに しよ うとす るものである。 〔研

究方法〕過去10年 間に経験 した結核性膿 胸根治手術例 、

82例 につ いて,膿 胸の発来原因,発 来状況等 を 検討す

るとともに,82例 の うち最近3年 間の23例 にっ いて,薬

剤耐性,肺 機能その他各種の検査所見 と根治手術 の施行

方針 とを中心 として検討 した。〔研究成績 お よび結論〕症

例の多 くは,な んらかの肺結核手術が膿 胸の発来 の原因

となつた もので,そ の大部分は他施設で膿胸を発来 し,

再三の根治手術を受けたが不成功に終わ り,我 々の施設

に転院 してきた もので,そ の間,他 側肺への シュープ等

に よ り閉塞性障害が顕著 となつ たものが少なからずみ ら

れ る。 この意味では,我 々の症例 の構成はやや特異 な も

のではあ るが,い ずれにせ よ,こ れ らの症例の難治の度

合いは極めて高い。 我々の得た知見を まとめて個条書き

にす ると次の ようになる。 ① 術後膿胸 の原因 となつた

手術 としては,一 般 的には手術適応 の誤 りと考え られ る

ものが 多い。最 も多いのは複合切除術が無理に強行 され

た場合 であ る。 ② 最近の傾向 としては,主 気管支や肺

葉気管支 の断端痕は少な く,肺 痩 が増 加 してい る。全膿

胸 よりも部分的膿胸が増加 してお り,対 側肺機能の著明

な低下,と くに 閉塞性障害が 目立つている。 この傾向は,

術 後膿 胸の場 合のみではな く,非 手術例 の場合に も認め

られ る。 ③ この ような重症難 治の症例に対す る根治手

術 に当たつ ては,一 般の場合 と同様に気管支痩や肺痩の

閉鎖が最 も重要 な操作 とな るが,我 々の経験に よると気

管 支痩 よ りも肺痩の 閉鎖の方が より困難 であ る。これは,

肺 機能 の関係 で十分 な範囲 と長 さにわたつての肋骨切除

を行ない難 く,た めに肺痩の縫合閉鎖 の際に必要な程度

の肺 の虚 脱を得難いため であ る。我々は必要に して十分

な肺剥離 を行 な うことに よ り肋骨の切除範囲 を節減 し,

目的 を達 して いる。 ④ 膿胸腔を縮小せ しめる 目的で行

なわれ る肋骨 の切除については,1回 の手術的 侵襲 を可

及的 に少 な くして分割的に行な うことを原則 とすべ きだ

と考 えてい る。以上を症例その他を示 しつつ説明する◎
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31・ 気管支壇 をもつ結核性腫胸の 治療 小清水忠夫 ・

。岩崎健資 ・井上志げ子 ・嶋村的臣(国 療再春荘)

〔研究 目的〕結核 性気管 支痩膿 胸の治 療 は,は なはだ困

難な ことが多 く,こ とに術後 気管支痩膿胸は シュープや

気管支炎を併発 して肺 機能 の喪失が大 き く,難 治例では

数回の手術を受け,予 後不良 な例がかな りの数にの催っ

ている。 しか も一次薬そ して二次薬を使い果た し耐性菌

を排出する例が 多 く,そ の適切な治療法の確立 および術

後痩 発生の予防対策は軌を一に している感が あ り,き わ

めて重要な課題 であ る。〔研究方法〕昭和36年1月 ～43

年12月 の8年 間に国療再春荘 で治療 した結核性気管支

痩膿胸61例 について,治 療 成績,手 術術式,予 後,

最 も主要な術後痩発生の原因およびその対策を臨床的結

果か ら反省を加え検討する◎ 〔研究成績〕症 例の内訳は

術後気管支痩膿胸53例 および特発性肺痕 膿胸8例 であ

る。術後例中 自家症例36例,他 家症例13例,空 切後胸

壁痩4例 である。治療成績は外科的 治癒35例57.4%,

未治癒16例26.2%,そ して死亡10例16・4%で あ る。

術式別では,再縫合追加胸成28例,再 切除追加 胸 成15

例,そ のまま化療6例,再 切除4例,再 縫合3例,胸 成

ドレー ン2例,そ の他3例 である。肺痩 と断端痩の治療

成績 の比較 では,特 発性肺痩膿 胸8例 中6例 が治癒 し,

右全膿胸肺痩2例 が死亡 し,術 後肺痩膿胸8例 中6例 が

治癒 し,2例 が略治 してい るのに反 し,断 端儂45例 中治

癒 した もの23例,未 治fi14例,死 亡8例 であ る。予後

は61例 中30例 が就労 し,療 養21例 そ して死亡10例 で

あ り,術 前 および術後肺 活■ を比較 する と大部分が痩 発

生時肺活量は1,000～2,500mlで あ り,術 荊値 の約 半分

とな り,肺 爆か気管支痩が治癒 して も、大体近似 の肺活

量 しかな く,再 び増加す る例は きわめ て 少 な い。 死 亡

10例 の肺 活量 は800～1,500ntで あ る。難 治の原 因 は

病 巣広範 で開放 して も菌陰性化 の得られない もの75%,

略治1&7%,そ してその まま123%で あ るo死 因は手

術死5例,結 核死2例,肺 炎1例,自 殺1例,脳 卒中1

例であ る。術後痩発生の主 要因子 をcheckし てみ ると,

技術的 因子 が約半教 にみられ,他 の半分は適応選択上に

問題 がある として も,や は りきわめて外科的難治の症例

であ ると考える。 〔結藷.① 気 管支断 端軟骨除去ナイ 鐸

ン単糸連続 交叉縫 合法は痩 発生の予防 と再切除に 用いて

有効 と考え る。割面の縫 合 も行 な うぺ きであ る。 ② 低

肺機能例の難治性気管支痩膿胸には。大 胸筋 充墳 を予定

した開放術を前 または側 顔こ行ない,菌 陰転化 淡に 筋充

墳を行ない肺機能の温存を計 る。 ③ 緑膿菌混 合感 染例

には,切 除 して死腔を残すのは膿胸必 発 であ る。開放 し

て菌■を減ら し筋 弁充填 を行な うべ きであ る。

座 長 発 唇

座 長 塩

気管支痩 をもつ結核性膿 胸 といつて も,そ れが外科的

処置 と関係 なく発生 したいわゆ る原発性の もの と,肺 切

除 などに よつて生 じたいわゆ る続発性の もの とは,手 術

手技の選択や治療成績 の うえでかな り相違 する。 したが

つて両者を区別 してと り扱 うのが妥当である。一 部の演

者は菌の有無,膿 の性状 などと無関係に一次的根治手術

を して差 し支 えない との見解が述べられ たが,多 くの演

者は前処置 としてdrainageを 行ない,膿 胸腔の浄化を

計つたのち,根 治手術をすべきであるとの 見 解 で あつ

た。drainageで 満足 できない場合,opentreatmentに

切 り替 えるとの見解が多 くの支持を受け ていたが,fioor

か ら一次的のopentreatmentを 行なつた方が よろ しい

との意見が出 された◎

根治手術 の術式は さまざまであ り,術 者に よる偏 りが

極めてはつき り示 された。そ こで全般的傾向をっかむた

め,9演 者 の施設 で過去10年 間に処置 し た 穿 孔性膿 胸

沢 正 俊

290例 の成績を まとめてみた。そ の 結果 胸膜肺 切除40

%,胸 成+筋 充30%,痩 閉+(剥 皮)+胸 成10%な どが

主な術式 として用いてい ることが分かつ た。 その成績は

成功78%,不 成功7%,死 亡14%と な り,各 術式間に

それほ どの差のない ことが分かつた。なお剥 皮後の肺機

能改善度は必 ず しも良い とはいえず,こ の点胸膜飾 切除

術式の適 応選 択 ともから まるので,今 後の検討に また な

ければならないこ とが 分かった。

〔質 問〕 大 田満夫(九 大胸 部研)

座 長のまとめ られ た各演者 の意見では,cleseddrainage

が非常に 多い。我 々は穿孔 性膿 胸の場合には まず開放療

法 を行 な うことを原則 と している。closeddrainageで

は膿胸腔 の十分 な浄化は困難 であ り,開 放ガ ーゼ交換が

短期間に浄化 し,手 術 の成功率 も高い と考え るが,演 者

の意見 を聞 きたい。

VI・10年 後の 日本の結核についての疫学的予想

座 長 岡 田 博
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32.10年 後の事業所の結核有痢率 の 予 惣 。松谷哲

男 ・羽鳥順子(日 本竃電公社東京健康管理所)

〔研究 目的〕今後の事業所 におけ る紹核 の推移を予想 し,

毎年の検診成績をその予想線 と比較 してただ ちに評価す

る基準にするとともに,今 後の結核管理の方向づけに役

立たせ る。 〔研究方法〕我 々の施設 が 開 設 され た 昭 和

34年 以降 の,東 京都区内電 話従業 員約4万 人 に おけ る

結核の発病 ・再発率、要医療率,休 業率な どを詳細に観

察 し,あ わせて結核管理全国会議に よる全国200余 廓業

所約100万 人の昭和35年 か ら41年 までのそれらの数字

を比較検討 した。以上 の過去10年 間弱におけ る年次推

移を基礎として,将 来10年 の予想線をひいた。 〔研究成

績〕東京都区内電話従業 員は,昭 和43年 現在約4万 人,

結核要医療率O.40%,休 業率0.11%で あ る。 要医療

率は38年 までの5年 間に213減 少 してo・8%に な り,

続 く5年 間にさらに半減 して,通 算10年 間に1/6に 減

少したことになる。 しか し最近減 り方が少な くなつてい

ることか らみて,今 後 の10年 間に同 じく1/6に なる と

は考えられず,は じめの5年 の 減少66%,次 の5年 の

減少50%と 減少率が少 な くなつた同 じ割 合で,今 後5

年の減少率38%,続 く5年 の減少29%と,減 り方が少

なくなる可能性が 多い。その場合の有病率は5年 後0.25

%,10年 後0.18%(現 在の4割 強)を 示す ことになる。

同じ方法で休業率を予想す ると,現 在の0。11%か ら10

年幾には0.05%を 下回るこ とに なる。一方全国約100

万人の勤労者におけ る有病率は,5年 間に40%減 少 して,

昭和41年 末0・56%に とどまつてお り,ひ きつづ きほぼ

同率の減少 を当分続け る可能性が大きい。 そ の 場 合 の

10年 後の要医療率はO.20%と な り,我 々の対象をわず

かに上回るにす ぎないであろ う。 〔結論〕以上の よ うに,

比較的 よく管理 されてい る場 合の事業所 の 結 核 有 病 率

は,10年 間に4割 前後 に まで減少 してO,2%あ るいはそ

れ以下,つ まり500人 中1人 の結核患者 とい う状態 にな

るものと推定 した。 今後 の結核対策如何がその数字を多

少 とも上下 させるであろ うことは論を またない。

33.10年 後 におけ る結核死亡率 と結核権患率 の 推計

。柳川洋 ・重松逸造(国 立公衆衛生院疫学)

日本 に お ける最近十数年間の結核死亡率の推移,そ の

性,年 齢分布お よび地域分布,Cohort結 核死亡率 の型,

今後予想 され る人 口構成お よび人ロの地 区分布 などを考

慮して,5年 後,10年 後の結核 死亡率 を推計 した。性別

結核死亡率は過去十数年間ほぼ対数直線的 な 減 少 傾 向

を示 してお り,そ の勾配は男 よりも女が急峻 となつてい

る。今後 もこの傾向を続 ける とすれば,1974年 に は人

口10万 対 男15,女6,計10,1979年 には 男10,女3,

計6と な り,10年 後には男で1967年 の1!2,女 では1/3

以下の低率になる ことが予想 され る。 また年齢別に同様

の観察をする と,男 女 とも20歳 代以下の若年群の減少
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がめ ざましく,30歳 代以後年齢が増すにつ れ て,減 少

傾向が鈍 ることが 考えられ,今 後死亡率の年 齢差は さら

に大 きくな るもの と思われ る。府 県別結核死亡率では、

各府県の最近 の推 移か らみ て,今 後の減少傾 向の勾配,

推定死亡 率の絶対値 の両面において現在以止の格蓮が予

想 され,1979年 には人 口10万 対 男10～30,女1～7の

開きが推定 される。次に結核死亡率が人 口10万 対20を

割つてからすでに10年 以上経過 している外国の結核死

亡率の動きか ら将来推計を行なつた。 デ ンマー ク,ス ウ

ェーデ ン,イ ギ リス,カ ナ ダ,ア メ リカおよび オース ト

ラリアなどの諸国 と同 じ経過を辿 ると仮 定す ると,1974

年には 男女計 で人 口10万 対7～9,1979年 には4～5と

なるが,こ の場合 日本 とこれらの国々の人 口構成のちが

い を考慮 しなければな らない。 これ らの結果 を要約 し,

各計算方法か ら得た死亡 率および将来の人 口構成,人 口

の地域分布な どを総合す ると,1974年 の 日本におけ る

結核死亡率は人 口10万 対男15,女5～6,計10～11,

1979年 には男10～11,女3～4,計6～7人 くらいになる

と思われ る。なお参考のために結核届出罹患率について

も将来推計を試み,1979年 には人 ロ10万 対男120、 女

60～80,計80～100の 推計値を得たが,罹 患率の最近 の

減少傾向が必 ず しも直線的 でない こと,Cohort法 に よ

る推定を行な うには資料がやや不足 してい ることなどか

ら,信 頼性の点で問題があ ると考え られ る。 以上最近の

結核死亡率,届 出罹患率に関す る諸資料から5年 後,10

年後の姿を予測 してみた。

34.東 京都の中小企業におけ る肺結核 の 現 状 と 将 来
。北沢 幸夫 ・浦屋経宇(社 会保険第一 検査セ ンター)

中小企 業には肺結核患者が多い と言われ てきた。ハ イ リ

ス ク ・グループであ る中小企業の肺結核の動 向は今後の

日本の肺結核 の動向の有力な指標であろ う。 これ に関す

る報告は少 ない。我 々が東京都の政 管健保被保険者に行

なつ てきた結核検診の成績を昭和40年 にまでさかのぼ

つて検討 して10年 後の要医療率につい て予想 を立てたe

〔対 象〕被保険者数に よって企業 の 規 模 を5段 階(1～

29人,30～49人,50～99人,100～299人,300人 ～)

に分けた。 申込みを受けた事業所 の数,こ れに属す る被

保険者数(申 込み数),実 際に間接 を受診 し た人数(間

接受診率),要 精密者数(要 精検 率),精 検実施数(精 検

実施率),要 医療者数(要 医療率),初 発見要 医 療 者 数

(新発見率)に ついて調査 した。精検 もれについて は そ

の理由について調査 した。 〔成績〕事業所数は昭和40年

1,699,昭 和41年1,645,昭 和42年1,849,昭 和43年

2,513で,30人 以下 の事業所 の百分率は50.4%(昭41),

55.7%(昭42),69.7%(昭43)で,零 細企業の受診 は

多 くな る一方 である。被保険者数は114,255名(昭40),

101,686名(昭41),101,068名(昭42),97,284名(昭

43),間 接 受 診 率73.6%(昭40),73.9%(昭41),
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75・0%(昭42)。71。9%(昭43)と ほぼ 一定 してい る。

要精 検率4、52%(昭40),3,48%(昭41),246%(昭

42),1、60%(昭43)で,こ の4年 闇に激 減 した。 精検

実施率74,4%(昭40),71,4%(昭41),75・4%(昭

42),75.9%(昭43)で,ほOf-一 定であ る。 す な わ ち

1/4が 精検 を受けていないが,こ の未受診者についての

昭42,43両 年度の電詣調査に よると回答 率 は 約90%

で,そ の5割 が治療中のた めで あ る。要医療率O・72%

(昭40)、0.58%(昭41),O.36%(昭42),O・24%(昭

43)で,昭36で は0,75%で あっ たので,要 精検率 と同

様 この4年 間に激減 した。 しか も零細企業ほ ど減少率は

高 く,中 企業ほ どゆ るやかであ る。精検実施率が一定で

あ り,未 受診者の中に治療中の者 がほぼ 同率含 まれてい

ると考えられ るので,推 定 され る実際 の要医療率 は1・28

%(昭40),1.00%(昭41),0.63%(昭42),O.44%

(昭43)で あ る。 初発見率は0.14%(昭4e),0・13%

(昭41～43)で あつて変わ らない。〔結論〕以上の成績か

ら10年 後の中小企業 の要医療率を予想 してみる と,初

発 見数が4年 間変わらない点か らみて,こ れ が今後激減

す るとは考え られない。4年 間に0.1%減 少 しているの

で10年 後に0.11%に なると考 えられ る。一 方要医療 率

は激 減 してい るので,さ らに減少を続けた場合 リ ミッ ト

は要医療者,す なわち初発見者 とな るわけで あ る か ら

O.11%に なる。実際には これ をやや上回 る率に とどまる

と考えられ る。

35.過 去10年 間7イ ールFの 実績か らみた大部市結

核の将来 水原完(大 阪市浪速保健所)

〔研究 目的〕結核住民検診 費用の公費負担 が確立 され て以

降,全 国各地 で多 くの努力がな され た。大都市一大阪市

を例 として一10年 間の実績 と反省 よりみて,今 後 の 大

都市結核を展望する。 〔研究方法〕昭和30年 代前 半大阪

で最 も結核事情 の悪かつ た城東区,ま た30年 代後半 同

じく結核発生率の最 も高かつた大淀区(両 地区 とも昭和

34年 第一次結核推進地区指定),ま た昭和40年 代結核指

標が全市で一一番悪い浪速区,以 上3つ の地区のそれぞれ

の時点で とられた結核対策 とその成果を整理反省 し,大

都 市(と くに西 日本)に 偏在 化 してい る日本の結核の現

状 を打 開す るため,い くつかの試みを行なつてい る。 そ

の功罪 を考察 しなが ら10年 後を予想 した。〔研究成績〕

① 過去10年 間の分析:大 都市 では限界点 とさ れ てい

る住民検診50%受 診を長期継続 した城東,大 淀の2っ

の地区では,10年 間で新登録率は1/5に 減少大 き く改善

された。② 現在 のい くっかの試 み:地 区医師会 を 軸 と

した全住民運 動を展 開,具 体的には未受診 層の開拓 とし

て,最 悪地 区重点方式,新 就学児保護者検診,老 人検診

な どが,浪 速,大 淀 などで効率的な方法 として実効 をあ

げてい る。③ 住所不定者 の結核:浪 速区を中心 に なお

数多 くの住所 不定浮浪者が あ り,そ の うちに高い頻 度の

結 核 第44巻 第9号

結核息者が 存在 し,累 積息巻 ・流動 息者な どが大阪市の

縞核 を大き く左 右 してい る。 〔結論〕過表10年 間の成功

事例(2地 区 で1/5に 減少)を 感 用 し,失 敗は反省材料

と し,効 廓的 方法を足 し合い,総 み合わ せて,追 い討ち

なかけ るならば,10年 後の鯖核 は必 ず大き く好転する。

た だ問題は大阪 の場 合,住 所 不定者結核 の解決にはなお

多 くの年 月を必 要 とす る。

36、 わが国 におけ る結核 死亡皐 の推移の予淵に対する

賦み 岡捨 己(東 北大抗研 内科)

全結核 の死亡 率の推移 が,戦 争等の特別な状況の下で ど

の ような影響を受け ているかを まず分析 し、 さらに正常

な状況の下で 日本の全結核死亡率が どの軽度にな るかを

予測 してみた。 分析の対象 とした国は14ヵ 国 で,分 析

期間は,1(第 二次世界大戦前),n(1945～50年),厘

(1950～55年),N(1956年 以後),お よびV(1とllの

間)の5つ に分けた。一一方,分 析の方法は次の ような考

え方に基づいてい る。あ る時点'に おけ る全結核死亡率

の確率分布は,あ る平均的 な関数1(の の 周 りに分散 ♂

(tに 無関係)の 正規分布をな してい る と考える こ とが

で きる。 また死亡率 ∫(の は,一 般に 単調 減少関数 で,

limノ(t)=0,1imノ(t)=k(≦1)と い う特佳 を もつ てい
よりの ピゆコの

る と考 え る こ とが で き るの で,ノ(t)と して,ノ(t)・k/(1

十Md?・it)(た だ しm>O,α>0)な る関 数 を 想 定 したe次

に変数z(り として・z(t)-t,)・ 撃 …+夢 ・幽

(1)を 考える と。 その絶 対値iz(り 、はf全 結核死亡率

の相対的な減少速度 を表わ してい る。 しか も 教り に関

してet・z(t)一〕鳶 ・撃4('+蒙 誘 圃 ω

な る近似関係を考え ることがで き,ま た(1)式 の関 係か

ら2〈t)h;MM分 布N(fノ(t)-a・ σ2)に 従つて い る こ

とが分か る。 したがつて,あ る時点'の 死亡率 の実 現値

を移動平均法で修正 した値y(の と(2)式 で得られ るz

(t)を 標本値 として,最 小2乗 法 に よ り,z(t)=-a+

βy(t)(β=α/k)の 係数arお よび βを推 定す ることがで

きる。以上の よ うな考え方 で分析 した結 果を まとめ ると

次の ように なる。 ①2つ の異 なる期 間におけ る回帰係
ム

数 βの差について検定 を行 なつ てみる と,多 くの国で戦

争前 後におい て高 度に有 意であつた。②z(t)の 分散の

信頼上 限を推定 し,戦 後(期 間1【)のx(t)の 増加状態を

検定 してみ ると,偶 然に よる もの とは考え られないほ ど

有意であつた。③ 期 間(1)の デー タだけか ら,他 の期間

の 駕(りの推定値を 求め,そ れ らの実現値 と比較 してみ

ると・1940年 頃 の死 亡率の減少速度が極めて小 さい 状態

にあ るのに対 し,戦 争後は減少速度が急速に大 き くなつ

てい る。最 後に,日 本の場合について,戦 争前 後の異常

値お よび不定デ ータを除いた1920～25年,1929～31年,

1956～62年 のデ ー タ間の10通 りの組合せについ て,前
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述の理論式 ノα)の 係数 を推定 してみ た。 そ の 巾 で,

1960年 前後の実現値に最 もよく近 似 してい る4通 りの

方法で将来を予測 してみ ると,1970年 には12前 後に,

1980年 には,4前 後になると推定 された。(単 位 は 人 口

10万 対)

ま と め

座 艮 岡 田 博

結核症 の推移,将 来予測ははなはだ難 しい課題であつ

てP◎pulationに お け る 結 核 症侵淫 の古 さ(歴 史)に

よる集団免疫 度や 自然淘汰 などの宿主要因,結 核菌の毒

力の変化,一 連 の抗結核剤 の出現な どの病原体への影響

や,経 済力の進 展速 度、生活環境や生活様式の変遷 と食

生活の変化な どの種 々の生態学的 な要因を も考察 して,

それ らのmultiplefactorsの 考慮の基に推移 を観察 しf

測を立てなけれ ばならない。

しか しなおそ の上に重要なのはそ のpopulationに 対

す る結核の予防施策であろ う。今 日わが国において感染

源 のfOCUSを な してい る零細企業従事者やf貧 困 階層

の住 民の多い地域に対 して本 日の演者が なされた ような

努 力 と施策が重視 され るのであつて,結 核症の推移には

今後 この ような施策の推進が大きい影響 を与え るもの と

考えられ る。




