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Clinical effects of dialy and intermittent chemotherapy with rifampicin (RFP) were 

compared in patients with advanced already treated pulmonary tuberculosis.

The patients were civided into two groups; group A, 43 cases: RFP were administered 

450 mg dialy for 6 months, and group B, 31 cases: RFP were administered 600mg three 

times a week for 6 months. In 2 cases of group A, three other susceptible drugs were 

combined with RFP, in 3 cases two drugs and in 17 cases one susceptible drug were also 

combined. In 2 cases of group B, three other susceptible drugs were combined with RFP, in. 

3 cases two and in 8 cases one were also combined. In the remaining cases 20 cases in group, 

A and 18 cases in group B, no susceptible drug was combined (table 1).

The background factors of the cases in group A and group B were as follows: cases older 

than 40 years of age occupied 81% of group A and 87% of group B, cases with more than 

10 years of previous chemotherapy were 40% of group A and 45% of group B, far advanced. 
cases according to NTRDA classification were 74% of group A and 90% of group B, far 

advanced mixed type by "Gakken" classification were 28% of group A and 39% of group, 

B, cases with sclerotic walled cavity were 77% of group A and 94% of group B, bacilli were 

positive on smear in 79% of group A and 68% of group B (table 2).
The rate of sputum conversion was 5 5.9% after 3 months treatment and 62.8% after 6 

months in group A, and 46.7% after 3 months and 46.7% in 6 months in group B (table 3). 

The percent of the cases whose sputa became negative consecutively at the fourth, fifth and 

sixth months after administration of RFP without combination of susceptible drugs was 

28.6% in far advanced mixed type of group A and 0% in group B, and in slighter cases, 

other than far advanced mixed type, the rate was 54.2% in group A and 46.1% in group B; 

among cases treated with combination of other susceptible drugs, the rate was 33.8% in far 
advanced mixed type of group A and 20.2% of group B, and in slighter cases other than far 

advanced mixed type, the rate was 82.5% in group A and 71.4% in group B (table 4).

Chest roentgenogram showed improvement in 18% of group A and 18% of group B after 

6 months treatment (table 5).

Adverse effects were observed in 18.5% of group A; transient elevation of S-GOT and/or 

S-GPT in 6 cases, nausea and vomiting in 1 case, heart brun in 1 case, although, the 

administration of RFP was continued except transient intermission in 1 case. In group B,, 

advers effects were observed in 9.3%; elevation of S-GOT and S-GPT in one case (the 

administration of RFP was stopped in this case), transient elevation of GPT in one case,, 
and skin eruption and psychological disturbance in one case (the dose of RFP was reduced 

in this case).

In conclusion, the therapeutic effects of daily treatment with 450mg RFP was slightly 

more effective than those of intermittent treatment with 600mg RFP three times a week.

1.　 緒 言

Rifampicin(RFP)は きわめて有効な抗結核剤であ る

ことは 多 くの報告ですで に明らか である1)～6)。しか しそ

の投与量,投 与間隔 な どの投与方式 につ いては,研 究成

果 の集積 はまだ十分 とはいえず,し たがつて必ず しも一

致 した見解が得 られていない2) 9 ) 。

抗結核剤は長期間の服薬が必要であ り,副 作用防止の

面,経 済的な効率を高め るため,ま た服用率を上げ るた

めな どの理 由か ら大量間欠療法が試み られてい る。

われわれは今回再治療重症肺結核症に対す るRFP450

mg連 日投与 お よびRFP600mg週3回 投与 の治療効

果 を比較す る機会 を得た のでそ の結果を報告す る。

2.　 観 察方法 および観察対象

RFP投 与方法:A群(連 日群),B群(週3日 群)の

2群 に分けた。A群 にはRFP1日450mg朝 食前1回

連 日投与(1週 間 のRFP投 与量3,150mg),B群 には
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Table 1. List of Susceptible or Previously Unused Drugs Combined with RFP

Table 2. Background Factors of Cases
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RFP1日600mg朝 食 前1回 週3回 投 与(1週 間 のRFP

投 与量1,800mg)し た。

併 用 薬:併 用 薬 は 特 に 規 定 を 行わ な か つ た が,RFPと

未 使 用 また は 感性 剤 を 併用 す る よ うに心 掛 け た。

A群 で は 未 使 用 また は 感 性剤 を3剤 併用 した もの2例

(KM・TH・EB,SM・PAS・INH),2剤 併用 した もの4例

(PAS・KM,TH・CS,SM・EB,KM・EB),1剤 併用 した

もの17例(INH1例,TH1例,CS3例,VM1例,

KM1例,EB10例),未 使 用 また は 感 性 剤 の併 用 の な

か つ た も のは20例 で あ つ た 。B群 で は 未 使 用 また は感

性 剤 を3剤 併 用 し た もの は2例(SM・PAS・EB,KM・

TH・EB),2剤 併用 した もの3例(KM・EB,PAS・INH,

SM・PAS)1剤 併 用 した もの8例(INH1例,TH1例,

VM1例,EB5例),未 使 用 また は 感 性 剤 の併 用 の な か

つ た もの は18例 で あつ た 。(表1)

対 象 の 背景 因子:観 察 対 象 は64例 で あ り,A群,B群

の背 景 は で き る だ け等 し くな り,ま たA群,B群 ほぼ 同数

に な る よ う割 りつ け を 行つ た が,結 果 にお い てはA群43

例,B群31例 とな つ た。 そ の背 景 因子 は表2に 示 す ご と

くで あ る。 性 はA群 で は 男22例(51%),女21例(49

%),B群 で は 男15例(48%),女16例(52%)。 年 齢

で はA群 で39歳 以 下8例(19%),40歳 か ら59歳 ま

で28例(65%),60歳 以 上7例(16%),B群 で39歳

以 下4例(13%),40歳 か ら59歳 まで20例(64%),

60歳 以 上7例(23%)。 既 往 化 療 期 間 はA群 で3年 未 満

10例(23%),3年 以 上10年 未 満10例(37%),10年

以 上17例(40%),B群 で3年 未 満5例(16%),3年

以 上10年 未 満12例(39%),10年 以 上14例(45%)。

NTRDA分 類 で はA群 で軽 度 な し,中 等 度 進 展11例

く26%),高 度進 展32例(74%),B群 で 軽 度 な し,

中等 度 進 展3例(10%),高 度 進 展28例(90%)。 学 研

基 本病 変 はA群 でB型3例(7%),C型28例(65%),

F型12例(28%),B群 でB型1例(3%),C型18例

(58%),F型12例(39%)。 学 研 拡 りは,A群 で拡 り

11例(2%),拡 り223例(54%),拡 り319例

(44%),B群 で 拡 り13例(10%),拡 り213例

(42%),拡 り315例(48%)。 学 研 空 洞 型 で は,A群

で 非 硬 化 壁 空 洞 例10例(23%),Kx6例(14%),Ky

9例(21%),Kz18例(42%),B群 で 非 硬 化 壁 空 洞 例

2例(6%),Kx3例(10%),Ky8例(26%),Kz18

例(58%)で あつた。RFP投 与開始前月 の排 菌成績 の

うち塗抹はA群 で陰性9例(21%),陽 性34例(79%),

B群 では陰性10例(32%),陽 性21例(68%),培 養

はA群 で+20例(46%),++以 上23例(54%),B

群 で+23例(74%),++以 上8例(26%)で あつた。

以上胸部X線 所見で はA群 に比 してB群 が,進 展例お

よび硬化例がやや 多 く不利で あ り,反 対に排菌ではB群

に比 してA群 がやや排菌 多量例が多 く不利で あつたが,

全 体 として,背 景 にきわ めて大 きな差が ある とは考 えら

れない。

3.　 観 察 成 績

排菌経過:RFP投 与 後の排 菌の経 過 は表3の ご とく

で あ り,排 菌陰性化例の率はA群 ではRFP投 与後1カ

月で15/43(34.9%),2カ 月で23/43(53.5%),3カ 月

で24/43(55.9%),4カ 月で25/43(58.2%),5カ 月で

29/43(67.5%),6カ 月で27/43(62.8%)で あ つ た。

またB群 ではRFP投 与 後1カ 月で10/31(32.2%),2

カ月で15/30(50.0%),3カ 月で14/30(46.7%),4カ

月で13/30(43.3%),5カ 月で15/30(50.0%),6カ 月

で14/30(46.7%)で あつた。

RFP投 与後4カ 月 目,5カ 月 目お よび6カ 月 目の3カ

月が 連 続 排 菌 陰 性 となつた ものはA群 全体では25/43

(58.0%),B群 全体では12/30(40.0%)で あつ た。 し

か しなが ら併用感性剤の有無お よび,病 型でF型 か否か

に分けてA群,B群 を比較する と,表4に 示 す ごとく,

RFP投 与後4カ 月 目,5カ 月 目お よび6カ 月 目の3カ 月

が連続排菌陰性 となつた ものは,併 用感性剤な しF型 で

はA群2/7(28.6%),B群0/5(0%),併 用感性な しF

型以外ではA群7/13(54.2%),B群6/13(46.1%),

併用感性剤 あ りF型 ではA群2/6(33.3%),B群1/5

(20.0%),併 用感性剤 あ り,F型 以外ではA群14/17

(82.5%),B群5/7(71.4%)で あ り,い ずれ の群 にお

いて もA群 がB群 にまさつ ていたが,F型 以外 の群で は

その差 はそれほ ど大 ではない と考 えられ た。

胸部X線 所見経過:RFP投 与6カ 月後の胸 部全X線

所見の経過はA群 では中等度改善2例(4%),軽 度改善

7例(17%),不 変32例(75%),悪 化2例(4%),B

群では軽度改善6例(18%),不 変23例(69%),悪 化

1例(3%)で あつた。

Table 3. Sputum Conversion in Treated Cases
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Table 4. Rate of Cases Converted to Negative Consecutively at the Fourth, 

Fifth and Sixth Months after Administration of RFP

Table 5. Changes of Chest Roentgenogram 

6 Months after RFP Treatment

副作用:A群 では8例(18.5%)に 副作用がみ られた。

そ の うちわけ はGOTお よび,ま たはGPTの 一過牲上

昇6例(い ずれ も休薬せず),悪 心 ・嘔吐1例(一 時的休

薬),胸 やけ1例(休 薬せず)で あつた。B群 では3例

(9.7%)に 副作用 がみ られた。 その うちわ けはGOT,

GPTの 上昇1例(2カ 月後GOT340単 位 とな りRFP

中止 した),一 過性 のGPT上 昇1例(休 薬せず),お よ

び発疹 ・精神障害 をお こした1例-41歳 女,BC3Ky3,

RFP1日6001ng週3回,INHG1.0,TH0.3(RFP

投与前2年 間連続投与 して副作用 なし)を 投与 した とこ

ろ1週 後 よ り,RFP服 用後2～3時 間で前胸部,頸 部,

後背部,下 腿部な どにジンマ疹様 の発疹あ り,抗 ヒス タ

ミン剤 の併用 に よりRFP投 与を続けた ところ,6カ 月

後 に睡眠障害 をお こし,ぼ んや りして,よ く泣いた り,

急 に笑つた りし,物 忘れが ひ どくなつた。RFPは1日

300mg週3回 に減量 した と ころ1カ 月後に上記症状は

消退 した一であつた。

4.　 考 案

重症 ・再治療例に対す るRFPの 治療効果については

多 くの研究があ るが,RFP1日450mg連 日投与にお

い て,他 に感性剤を併用 した場合は6カ 月後の菌の陰性

化率が80%,RFPを 他の感性剤を併用せず準 単独使 用

した場合は50%と い うのが,わ が国における多 くの報

告 のほぼ一致 した成績1)～6)と思われ る。わ れわ れの今回

の成績 もRFP1日450mg連 日で感 性剤併用69.5%

(うちF型 を除けば82.5%),準 単独使用 で45.0%(う

ちF型 を除けば54.2%)と ほぼ これ と一致 した 成 績 を

得ている。

重 症 ・再 治療 例にRFPを 間欠投与す ることは療研2),

横内他7),山 本他8),橋 本他9)な どによ り試み られ てい る

が,療 研2)の成績に代表され るごとく併用 剤にEBの ご

とき有力な感性剤 がある場合 はRFP450rng週2回 と

450mg連 日とがほぼ同 じ成 績 を得 ている。 一 方RFP

準単 独療 法では横 内7)の 成績 に代 表 され るごと くRFP

450mg週2回 投与 はRFP連 日投与 にお とつてい ると

思われ る。 またRFPを450mg隔 日投与す ることは橋

本他9)に よ り試み られ,準 単独 に近い条件では連 日投与

に比 してそ の効果がややお とると報告 されてい る。

RFPの1日 投与量を増加 し間欠 とす る試みは,初 回治

療 にお いてはDecroix10),Boman11)そ の他に よ り,ま

た再治療 においてはChaulet12),堂 野前13)などに よ り試

み られRFP1日900mgま たは1,200mg週1回 また

は2回 が,そ れぞれ連 日投与にほぼ等 しい優秀な成績が

得 られた と報告 してい る。 しか しRFP大 量 ・間欠投与

はそ の普及 とともに発熱,血 小板減少な どのア レルギ ー

反応 を主 とした副作用が,か な り高率に出現す ることが

判 明13)～15)し,注意が喚起されてい る。

今 回の成績は症例数が十分ではないが,RFP600mg

週3回 投与は450mg連 日投与に多少お と つ て は い る

が,副 作用は少な く,準 単独治療,F型 以外であれば今

後検討 さるべ き一つの投与法 と考え られ る。

5.　 結 論

重症再治療肺結核に対す るRFP連 日450mg投 与

(A群)とRFP1日600mg週3回 投与(B群)の 効

果を比較 した。

A群 は43例,B群 は31例 であつたが,RFP投 与 後

4カ 月 目,5カ 月 目,お よび6ヵ 月 目の3カ 月間菌陰性

となつた例は,RFP準 単独投与 の場合F型 ではA群2/7
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(28.6%),B群0/5(0%),F型 以 外 で はA群7/13

(54.2%),B群6/13(46.1%),RFPと 他 の感受性剤を

併用 した場合F型 で はA群2/6(33.3%),B群1/5

(20.0%),F型 以外で はA群14/17(82.5%),B群5/7

(71.4%)で あ り,い ずれ もA群 の成 績がややす ぐれて

い た。

副作用 はA群18.5%,B群9.7%で あ り,B群 に少

な く,ま たB群 には間欠療法 に多い といわれ る発熱な ど

重症 な副作用 はみ られ なかつ た。

RFPを ご提 供 いた だいた日本チバガイギー株式会社

に感 謝 します。

本研究は東海胸 部疾患研究会RFP協 同研究グループ

(幹事:山 本正彦)と 岐阜 地方RFP協 同研究グループ

(幹事:水 谷明)が 同一の企画に基づいて行つた協 同研

究 を まとめた もので,本 研究の集計お よび本論文の制作

は山本正彦が行つた。 また本研究の要 旨は第48回 日本

結核病学会総会において報告 した。
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