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第49回 日 本 結 核 病 学 会 総 会
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開 会 の こ と ば

会長 砂 原 茂 一

日本結核病学会が今や半世紀 の歴史 を終わ り新 しい半世紀に足 を踏 み入れ よ うとしてい ます｡

昨年の実態調査 の結果 はまだ発表 され ませ んが要医療患者数は100万 を大 きく割 つてい るであ りま しよう｡結 核死

亡の減少 はい うまで もあ りませ ん｡結 核 予防の態勢 も大 き く改 め られ よ うとしてい ます｡

私 たちは単に物理的時間 の うえで の転換点 に立つ てい るばか りで な く結核 の歴史 の うえで の大 きな転機に立つ てい

るわけです｡本 年 の学会 は結核病学が,そ して結核病学会が過去に どれほ どの ことをして きたか,そ して今後何 をな

すべきかを問い かける好機で ある と考 えます｡

シ ンポジウム 「肺結核 の残 したもの」 は 「何 をしたか」につい ての反省であ ります｡化 学療法 ・外科療法の進歩 の

おかげで,確 かに結核死亡 は減少 しま したけれ どもその代償 として支払つ たものも決 して少 な くは ない と考 えます｡

多数 が救われれば少数の犠牲 はやむ をえない もの として顧 りみないのは医学ではあ りません｡私 た ちは医学の進歩 の

裏側 にあえて 目をむ けな くて はな らない と考 えます｡そ れ は科学 の人類に対す る真の意味 を問いなおす ことに もな る

と思い ます｡

そ の反省 をふ まえた うえで将来 を展 望 しよ うとす るのが3つ の特別講演 「結核病学の未 来」であ ります｡こ こでは

結核 の未来ではな く結核病学の未来が あえて問われてい るのです｡治 療法 の進歩の結果,結 核は極めて組 しやすい病

気 と考え られ るよ うに な り,若 い医学者の関心は結核か ら急速に遠 ざか りつつ あるようにみえます｡果 た して今 日の

結核 には研究者の知的 冒険心 を刺激す るに足 る何 もの も残つてい ないのであ りましよ うか｡日 本 の結核病学 の3人 の

先達 がこの問いか けに対 しそれぞれ の立場か ら答 えて下 さることを期待 します｡

も う1つ の特別講演 「コー ドフ ァクター の結核感染にお ける意義」 はご存知 のよ うに高 い国際的評価 を受 けてい る
の 　 の

研究であ り,結 核研究に も豊 か な未来があ ることの優れ たあか しとな りましよ う｡

も う1つ の シ ンポ ジウムは 「結核化学療 法 の考 え方」で あ ります｡私 は臨床医学 とい うのは とどのつ ま りが 「匙 加

減 の科学」だ と考 えてい ます｡化 学療法 につい ては今 までに しばしば本学会で も大 きな主題 として取 り上げ られて き

ましたが,そ の 日常 の匙加減 がどこまで科学的 な手続 きによつ て定 め られ た ものかはなはだ心 もとない よ うに思われ

ます｡慣 習的,恣 意的 に行われが ちな化学療法 に どこまで実質的証拠 に基づいた合理的 な筋道 をつ けることがで きる

かについて本 シンポ ジウムの答 を期待 したい と考 えます｡

本年か ら今村 賞受賞者 に記 念講演 をお願いす ることにいた しました｡賞 状 をお渡 しす るだ けでな く長年 ご苦心の業

績 の大要 をお話 いただいて喜び を共に したい と考 えたか らであ ります｡

一般演題100題 は今 日の結核研究 のあ らゆる分野 にわ たる優れ た業績 にみ ちています が化学療法 のほか非定型抗酸

菌関係 と免疫 ・アレル ギー分野 の出題が比較的多かつた ことは注 目に値す ることの よ うに思われ ます｡

実は最初の企画では一般演題 は全部第1日 で消化 し,第2日 は第1会 場 だけ として全員 が特別講演,シ ンポジウム

を聞 くことがで きるよ うにしたい と考 えた のですが,時 間 の配分 の都合上い くらかの重 り合い が出 ま したが大体 にお

いて最初 の 目論見 をつ らぬ くことがで きた と考 えます｡

要す るに第49回 日本結核病学会 は半世紀 の転機に立つ て今後何 をなすべ きか,何 をなす こ とができるかを全会員

で確かめ あ う機会 とい たしたい と考 えてい ます｡

ご協力 をお願いいた します｡
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第49回 総 会 一 般 演 題

化 学 療 法(1)

A1.結 核菌 の発育 に不適 当な条件 と化学療 法(2)炭

酸ガス曝露と化学療法剤 の効果 前川暢夫 ・中西 通泰 ・

川合満 ・久世文幸 ・武 田貞夫 ・賀 戸 重 允 ・小 田 芳 郎 ・

｡裏辻康秀(京 大胸部研 内科1)池 田宣 昭(国 療 京都)

〔研究 目的〕 結核菌 の発育 に及 ぼすガス組成 の影響 につ

いては,Novyら(1925年),戸 田 ら(1936年),海 老

名 ら(1937年)の 報告 な どにみ られ るが,わ れわれ は

結核菌 の発育に不適 当な条件 と化学療法 とい う観点か ら

今回,炭 酸 ガス曝露状態で抗結核剤 の結核菌発育阻止効

果 を検討 するための実験 を行 つた｡〔 方法〕 菌株 はH37

Rv,培 地 は10%牛 血清加 キル ヒナー培地 を使用 した｡

シリコン被 覆ス ライ ド培養法(SSC法)に よつ て,あ ら

か じめ用意 した抗結核剤の希釈培地系列に結核菌 を付着

させた シ リコンスライ ドを投 入 し,こ れ らを トキ ワ式炭

酸 ガス細胞培養 装置CO-2型 器内 に入れ,5L/hの 炭酸

ガスを流入させ て培養 温度37｡Cで 薬剤 を作用 させた｡

成績判定は薬剤 作用開始 後3週 間 目に肉眼的に行 つた｡

なお上記の装置内で炭酸 ガス を薬剤 希釈培地 系列 に接触

させ る方 法 として,① ガラスキ ャップ付小試験管列,②

細 ガラス棒(径 約2mm)使 用 によつてキ ャップを上方

に支持 しキ ャップ と試験 管外壁 との接触面 を緩 和する方

法,③ キ ャップを取 り去 つてガスが直接,培 地面 と接触

しやす くする方 法,の3様 式 を用 い比較検討 した｡薬 剤

作用濃度 は,様 式 ①では第1管1mg/mlで 以後第19管

まで倍数希釈 し第20管 は対照培地 とした｡様 式 ② およ

び ③ ではPAS,INHを 第1管 濃度100mcg/mlと し,

その他 の薬剤 につ いては ① と同様に した｡〔 成績〕様式

① の場合,12種 の薬剤について検討 した ところRFPに

よる成績 を除 く11種 の薬剤いずれ におい ても炭酸 ガス

曝露状態で の薬剤効果が非曝露状態に比 しわずか なが ら

減弱 された｡す なわ ち試験管に して1～2管(薬 剤濃度

にして2～4倍)程 度 の差で あつ た｡様 式 ② の場合,8

種薬剤 を使 用 したが,TH,KM,INHの3剤 以外5種 の

薬剤いずれ も薬 剤効果は ガス曝露状態 の方が① と同様に

2管 程度減弱 された｡様 式 ③ の場合,① お よび ② と同

様 の傾向 を認 めたが,SMの 場 合,試 験管 に して3管 差

(薬剤濃度に して8倍 の差)が あ り他 の7種 の薬剤につ

いて も炭酸 ガス曝 露状態での薬剤効果がわずかなが ら減

弱 された、〔考察 ・結論)① 炭酸 ガス曝露状態では非曝

露状態に比 し薬剤 による結核菌発育阻止効果 は減弱 され

た｡② ガス と培 地面 との接触 様式によ る薬 剤効果 の差は

SMの 場合,様 式 ③において最 も著明であ り,以 下②,

① の順であつた｡他 の薬剤についてはSMの よ うな一

定傾向がみ られ なかつた｡今 後,ガ ス濃度 やガス組成 を

種 々変化させ,そ れ らの条件 での化療 の効果 を検討 した

い｡

A2.化 学療法下全血の結核菌発育阻止(第4報)

三輪太郎(国 療東名古屋病)

〔研究 目的〕化学療法下の患者血液 を25%に 加 えた全

血寒天培地上で 自家菌 の発育阻止があ るか否か を知 るこ

とによ り希釈法耐性測定 とほぼ同一の結 果が得 られ るこ

と,判 定 をやや早 め うることな どについてすでに3回 に

わ たつ て本学会に報 告 したが今回は全血 阻止テス ト施 行

時 の化療 の内容お よび感性 剤の状況によつて本 テス トが

ど う変動す るか を報 告す る｡〔 研 究方法〕 在来 どお り化

療剤注射 または内服後4時 間 目にチ トラー ト加0.5m1

採血 し,25%寒 天培 地 を作製,健 康人対照培地 とペ ア と

し自家結核菌 の石油 ベ ンジ ン濃厚浮遊液1滴 ず つ接種,

1週 および2週 目に判定,(什)強 い阻止,(+)弱 い阻止,

(一)阻 止 な しと表現｡対 照患者 は新入院患者150例 と長

期 在院者60例 計210例 である｡〔研究成績〕①新入院患

者 初 回治療例:(一)3%,(+)16%(柑)81%;再 治療

例:(一)24%,(十)12%,(帯)64%｡② 長期在院者:

(一)63%,(+)21%,(柵)16%,と な り,い ずれ も前回

までの報告 とほぼ同様 の傾向 を示す、希釈法耐性測定で

耐性 を示 した81例 についての成績は,下 表の とお りであ
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り,使 用化療 剤中感性剤0の とき,100%近 くが(一)を示

し,感 性1剤 で(量)36%,感 性2剤 で(量)62%と な る｡

耐性例中(計)を 示 した30例 であ るが,そ の20例 までが

EBま たはRFP使 用症例 であつた｡EB,RFP,INH,

SM,KMの うち1ま たは2剤 感性 の とき阻止 力は強 く

表 現 され,TH,CS,CPM,SF,PZA,VM感 性 の と

き阻止は弱かつた｡〔 考案 ・総括〕 前回 まで の 報 告 約
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300例 に今回2∞ 例 余を追加 したわ けであるが,今 回は

特に希釈法耐性 であ りなが ら本 法で(滑)強 い阻止 を示す

いわ ゆる不一致例 について検討 した｡そ の結果RFP,

EB,INH,SM,KMの5剤 が特に強い影響 をもち,そ

れ らの薬剤 が感性 か否かが本法 の成績 を左右 するこ とを

知 つた｡し たがつて ① 初回SPI施 行 中,本 法に よつて

SM,INHの 感 受性 を早 く知 ること｡② 再 治療2次 剤施

行 中EB,RFP,KMな どの感 受性 を早 く知 ること,が

で き,臨 床 面で有用で ある とい い うる｡

A3.肺 結核症 に対す る化学療法 の短期 化に関す る研

究(第1報)木 野智慧光 ・｡亀田和彦(結 核予防会結

研 附属療)

〔研 究 目的〕 肺結核 の化学療 法を行 う場 合,初 期の治療

を強化す るこ とによ り全 治療期 間を従 来 よ り短縮 し うる

か ど うか を検討す るために行 つた｡〔 研 究方 法〕 有空洞

もし くは結核菌塗抹陽性 の未 治療初 回治療例 に対 して,

最初 の6カ 月間 はINHlomg/kg毎 日分2,RFP450

=mg毎 日朝食前1回,硫 酸SMを 最初 の3カ 月は1.09

毎 日,次 の3カ 月 は週2日 実施 す る治療 を行い,治 療7

カ月 目以降 は,そ れ までの菌 の推移 と空洞 の経過 を考慮

した うえで主治 医の判 断 によ り,SM週2日,INH,

PASの3者,INH,PASの2者 もし くはINH単 独 の

処方 に切 り替 えて,1～1.5・v2年 で終 了して遠 隔成績 を

み るこ ととした｡〔 研究成績〕 登録 された患者 は42例 で

あるが,う ち6は 未 治療 耐性例で あつ たので除外 したの

で対象 は36例｡う ち21例 が男性,年 齢 は39歳 以下が

全体 の72.2%を 占め る｡病 型 はNTA高 度進展例 が12,

中等度進展例 が24｡学 会分類で は1型3,皿 型33｡治 療

開始 時の菌 は塗抹陽性31,培 養 は全例陽性 であつた｡

治療 後の菌 の推移は,塗 抹で は7カ 月後 に100%陰 性化

したが,培 養ではすでに3カ 月後 には全例 陰性化 した｡

空洞 の改善 度 も6カ 月 を経過 した症例 では,き わめて良

好 であつた｡し か し,一 方薬剤 の副作用 は36例 中14

(38.9%)に み られ,と くにSMに よるめ まいが9例 に

出現,う ち4は 中止せ ざるをえなかつた｡こ のめまいは

SMの 使用 量 と関係があ り,1.09を 使用 した25例 では

8(32%)に 出現 し,4(16%)が そのために脱落 した｡

SMO｡759を 使用 した11例 では1が 軽 いめまいを訴 え

たが中止 す るには至つ ていない｡〔 考察)本 研 究は開始

来1年 余 りで まだ例数 が少 ないこ とと,遠 隔成績 をみな

い と結 論はだ しえないが,① 本法 は,従 来 の標 準治療 よ

りも菌陰性 化の速度が早 いこ とと,治 療7カ 月 目よりの

処方 を弱 めて も今 のところ悪化 をみ ていない ことか ら,

遠 隔成績 に期待が もてそ うで あ り,治 療期 間の短縮 を可

能 に し うるもの のよ うである｡② 薬 剤の副 作用,と くに

硫酸SMに よるめまい が問題 であるが,毎 日使 用す る

場合 のSMを0｡759に 減量す るこ とによ り軽 減で きる

と考 える｡
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〔質問〕 山崎正保(座 長)

SMO.75～1.09の 毎H法 の成績 を経験 したが,SMO.5

g毎 日法 の成績 は どうか｡

〔回答〕亀 田和彦

SMO.59毎 日法のデータは もつてい ない｡SM1.09

を0.759に して も効 果は違わず,副 作用は少な くなる

とい う報告 はあ る｡

A4.初 回治療3者 におけ る毎 日と間欠 の比較(国 療

化研第16次 研究)砂 原 茂一 ・｡長沢誠司(国 療東京

病)

〔研究 目的〕 最近諸外国で は間欠療法 が問題 にな つ て い

るが多 くは1日 量 が大 量の2者 併用間欠法でINHの 週

2日 法 は強力 な薬剤 との組 み合わせで は毎 日法 と同等 の

効果が あ り週1日 法は成 績が劣つ てい る｡日 本人 では2

者 では毎 日法で も効果 が低い のでSM・INH・EBの3者

併用 による間欠 法を試 みた｡〔 方法〕国療37施 設 の初回

治療患者 で有 空洞または塗抹陽性 の240例 を無作為 に2

群 に分 け次の治療 を6カ 月間施行 した｡毎H法:INH1

日6mg/kg分2毎 日+EBIH1.09分2毎 日+SM1

日19週2日｡間 欠 法:INH1日15二mg/kg分2週2日

+EB1日1.09分2週2日+SM1日19週2日｡治

療 開始前培養陰性例,重 大 な合併症 のある例,満3カ 月

未満の脱 落例 など85例 を除外 して毎 日法80例,間 欠法

75例 を比較 した｡〔 成績〕症例構成(%)は 年齢61歳 以

上 が毎15,問16(以 下毎 日,間 欠の順で),NTA高 度

が38,43,中 等 度60,56,F型0,1.3,有 空洞75,

92,培 養(+)～(什)が51,56｡4カ 月 目か らの脱 落は

14,9｡培 養陰性化率 は3カ 月 目84,77,6カ 月 目99,

91で 各 月 とも間欠 が低率であ る｡NTA高 度例毎30例,

間32例 で は3カ 月 目70,66,6カ 月 員100,83で あ

る｡間 欠法で は4,5,6カ 月 に各1例 ずつ合計3例 が

治療効果が ない とい う理 由で培養 陽性 の まま脱 落 してい

る｡こ の3例 な らびに5カ 月 または6カ 月 目に培養陽性

例 を治療 の不成功例 とす ると毎 日80例 の うち3例(3.8

%),間 欠75例 の うち9例(12.1%),高 度例 では毎2例

(6.7%),間8例(25.0%)が 不成 功で あつた｡空 洞 閉鎖

率 は両群 ともに3カ 月約30%,6カ 月約45%で,副 作

用 は毎 目110例,間 欠113例 について調査 され有副作用

例33,280/e,中 止例15,10%でSMに よるものが主

で あ り眼症状 は毎3例,問0例 で あつ た｡〔考案 ・結論)

間欠 のほ うが有 空洞例 が多い ことを考慮 にいれ て も週2

日法 は3者 併用 に して も毎 日法に劣つ てい る｡

A5.初 回治 療不成 功例の検討 望月孝二(国 療 広島

病)

こ研究 目的〕 肺結核初回治療例 を2年 間入 院治 療 し て,

菌陰性 化を果 た しえない,い わ ゆる治療不成 功に終 わ る

ものが どの程 度にあ るのか,こ の治療不成功 例が,そ の

後 の長期 治療 に より どの よ うな 経過 を辿 るのか を検討
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し・併せ て治療 開始前 どの ような症例 が治療 不成功 に終

わるのかをみよ うとした｡〔 方法〕 昭和35年 度 か ら45

年 度 ま でに当院に入 院 した初 回治療1,071例 を対象 と

し,上 記 の3つ の事項 につ き調査検 討 した｡〔 成績〕2

年間 の入院治療 中,化 療 だけで学研 の治療 目標 を達成 し

たものは,1,071例 中788例73.6%で あ り,手 術 によ り

目標達成 した ものは159例14.8%で あつた｡結 核死5

例0｡5%に 菌 陰性化 を果 たしえなかつたものは45例4.2

%に み られ,結 核死 を併せ治療 不成功 に終 わつたものは

1.7%で あつ た｡こ の治療不成功45例 が,そ の後 の化

療 を中心 とした長期治療 によ り,ど のよ うな経過 を辿つ

たか をみてみ ると,2年 間の治療後 まもな く排菌陰性期

間 が6カ 月以上に達 して退院 もし くはその時点で手術

したものが10例 あつ た｡残 り35例 中6例17.1%は 化療

だけで空洞消失,菌 陰化 し,手 術 によ り菌陰性化 した も

のは4例11.4%に み られ た｡空 洞残存 した が菌陰性化

が6カ 月以上に達 した ものは,43.0%に み られた｡結 核

死4例11.4%,空 洞消失せず菌陰性化 しな か つ た もの

は6例17.1%で あつた｡す なわち2年 間の治療 では治

療不成功に終わつた もので も,更 に長期の化療手 衛に よ

り約70%が 菌陰性化 を果たす ことがで きた｡要 す るに

初回治療1,071例 は化療 を中心に した,長 期間の治療 に

よ り794例74.1%は 化療 のみで,167例15.6%は 手術

によ り治療 目標 を達 成 し た｡76例7.1e/eは い わゆる

opennegativeの 状 態に達 した｡結 核死9例0 .8%,菌

陰性 しなかつた もの6例O.6%で,長 期間の治療 に もか

かわ らず1｡4%は 治療不成 功に終 わつた｡次 に治療 前 ど

のような症 例が治療不成 功に終 わるのかをみてみ ると,

NTA分 類 では高度進展例 に,基 本 病型 ではCま たはF

型に,空 洞 数では複 数空洞例 に,空 洞 の大 きさでは巨大

空洞例に,空 洞 の範囲では両側にわた る例 に,排 菌量で

は砦以上に不成 功例は多 くみ られ,こ れ ら重 症因子 を数

多 く併せ もつた ものほ ど,治 療 不成 功に終 わ るものが多

かつた｡〔 考 察 ・結 論〕 初 回治療例 を2年 間入院 治療 し

て,4.7%の 治療不成功例 がみ られた｡こ れ ら不成 功例

は更 に長期 治療 によ り,71.5%が 菌 陰性化 に成功 した｡

しか し長期間 の治療 にもかかわ らず,治 療不成功 に終 わ

つた ものが1.4%に み られ た｡し か し化療 のみで治療 目

標 を達 したものは74｡1%で,15.6%は 手術 の助 けをか り

ざるをえなかつ た｡現 段 階では手術 にたよ らざるをえな

い症例 もあるこ とが うかがわれ た｡治 療不成 功例 は治療

前 のX線 所見,細 菌学 的所 見のみか ら,こ れ を予測す る

こ とは困難 である｡
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A6.副 腎皮質スデ ロイ ドと結核症e堀 江和夫 ・田島

玄 ・野中拓 之 ・鵜沢毅 ・磯山凱 一(関 東 逓 信 病 呼 吸

器)

〔研 究 目的〕 副腎皮質ステ ロイ ド(CS)は 化学療 法の補

助剤 として,重 症結核 や漿膜 炎に用 い られているが,自

験例 について,そ の得失 をきわめ,適 応 を再検 討せん と

した｡〔方 法〕1957年 か ら1971年 まで15年 間に,CS

6き併用した結核性疾患のうち,結 核は髄膜炎,粟 粒結
核,湿 性肋膜 炎につ いて調査検討 を加 えた｡〔 成績〕 ①

i結核性髄膜 炎 は20代,30代,40代 各1,70代2の 計5

例 で男3,女2,3例 は粟粒結核,2例 は肺結核 を伴 う｡

末期 の1例 を除 き,CS併 用 で全 治せ しめえた｡CS併

用に よる症状 の改善 は著 しいのに比 べ て,髄 液 所 見 の

改善 は緩徐で あつた｡② 粟粒結核 は20代6,30代,50

代,60代 各1の 計9例 で,男3,女6,全 例髄膜炎 の発

症 を予防す る目的でCSを 併用 し,順 調 な経過 を 辿 つ

た｡③ 湿性肋膜炎 は84例 で,10代2,20代44,30代

26,40代4,50代5,60代3,男 女比は3:1 ,左 右比

は1:1.6で あつた｡CSを 併用 したものは肺結核合併

例26,肋 膜炎のみ35,人 工気胸後2で,対 照 とした化

学療法 のみ のものは,そ れぞれ5,14,2で ある｡月1

回の胸部X線 写真 を追跡 して,治 療開始か ら病像が安定

す るまでの平均 月数は,CS併 用群 で肺結核合併例4.7,

肋膜炎のみ3.5,一 方化療のみではそれぞれ3.8,3.5で

あ り,CS併 用の有無に よる有意差は な く,肋 膜腓胆 の

残 り具合 もまた同様で ある｡剥 皮術 はCS併 用群 で3,

化療のみで2,人 工気胸 後 のものは全例 に行 わ れ て い

る｡CS中 止後 のReb｡und現 象 は15例(25%)に み ら

れ,平 均 して 中止後22日 で起 こつ てい る｡ま た肋膜炎

のみの症例中3例 が,中 止後平均3 ｡3カ 月でSchubを

起 こした｡こ れに反 し,化 療のみの群 か らは1例 の再発

もみていない｡〔 考察 ・結 論〕CSの 消炎効果 は著 しい

が,あ くまで補助剤であ り,副 作用 もあ るので適応の決

定には慎重 を期 さねばな らない｡結 核性 髄膜 炎は化療の

みでは炎症は治つて も癒着 を残 し,こ れ が致命的障害 と

な るが,CSは これ を防 ぎ治癒 せ しめ うるので,絶 対的

適 応であ る｡粟 粒 結核 はCSに よ り惹起 され た場合 を除

き,本 来 化療 のみで十分であるが,髄 膜 炎の発症 を予防

す る目的で使 われ てい る｡湿 性 肋膜 炎では病像 の安定 す

るまでの期間,腓 胆形成 な どの点で,CS併 用の有無 に

よる有意差はな く,CS中 止 後の副作用が問題 であ り,

む しろ適 応外 とする方 がよい と考 える｡
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A7.膿 胸の内科的治療 永田彰(県 立愛知病)

〔研究目的〕膿胸ことに陳旧性膿胸は難治であり,外 科

療法の対象となる例が多いが,内 科的治療の可能性につ

いて検討した｡〔方法〕 当院で扱つた膿胸のうち,内 科

的に治療した36例 について検討し,外 科療法により生

じた膿胸は除外した｡〔成績〕結核に起因すると思われ

る例は27例,非 結核性は9例 であつた｡結 核に起因す

る27例 の原因は,人 工気胸10例,湿 性胸膜炎11例,

空洞穿孔による自発気胸2例,肺 結核3例,不 明1例

で,ほ とんどが陳旧性であり,肋膜石灰化を認めた例が

9例,気 管支痩を有する例が19例 で,し かも原病より

長年月を経て再発している例が多い｡こ のことは胸膜肥

厚として見すごされた例が,実 は陳旧性の膿胸腔が遺残

し長年月の後にそこに結核性もしくは非特異性感染が生

じ,膿 胸が再燃し更に気管支痩を生じたのであろう｡痩

を有する19例 中結核菌を認めたのは11例 で,他 は非結

核性感染と推定される｡気 管支痩を有し結核菌陽性例は

予後不良である｡し かし11例 中4例 は有効な化学療法

で結核菌陰性化したが,局 所療法より全身的投与が主力

となつたと考えられる｡痩 を有しても結核菌陰性例は痩

の閉鎖する例も多く,痩 が閉鎖すれば痩を有しない例と

同じく予後は良好であるが,陳 旧性であるため膿胸腔の

閉鎖は困難で,長 期間の局所療法を行つている｡こ のよ

うな状態になれば社会復帰は可能である｡二 次感染とし

て気管支痩 を有する例で,細 菌感染2例,真 菌感染4

例,痩 のない例でも細菌感染2例 を経験した｡非 結核性

膿胸はいずれも急性で,肺 炎に合併したと思われるのが

4例だが,2例 の死亡以外は全身的および局所的療法に

より治癒せしめたが,こ の場合結核性と異なり局所療法

の効果が大であつた｡〔結論〕 陳旧性膿胸はほとんど人

工気胸,胸 膜炎の既往を有し,か つ長年月経過した後再

燃発病することが多い｡膿 胸の治療は全身的および局所

的治療が必要であるが,結 核性では全身的,急 性非結核

性では局所療法の比重が高くなる｡気 管支痩閉鎖し,膿

胸腔が無菌状態になれば定期的局所療法を行いつつ社会

復帰可能である｡湿 性胸膜炎,急 性膿胸では早く肺の再

膨張を計るべく局所療法に努め,陳 旧性膿胸への移行を

予防することが大切である｡

⊂質問〕安野博(結 核予防会結研)

①死因は排菌よりも肺機能に関係があるのではないか｡

②化学療法だけでなくドレネージや穿刺排膿等は行わな

かつたか｡

〔回答〕永田彰

①死因 として結核菌 陽性例 で気管支痩 のある例 は反対側

へ のシ ューブ等 を生 じ肺 結核の増悪に よ り死亡 した例 も

あ り,ま た低肺機能 による肺性 心で死亡 したのもある｡

②膿胸腔 の洗浄排膿 は穿刺排 液 を原則 とし,ド レンの挿

入は結核性空洞穿孔 自発 気胸例 を除 き行わ なかつた｡

〔質問〕原耕平(座 長)

治療前に結核菌陽性 であつた ものの,治 療前 の耐性検査

は どのよ うな成績 であつたか｡

〔回答〕永 田彰

結核菌陽性例 に作用抗結核剤 と薬剤 耐性の関係 は調べな

かつたが,初 回治療例や菌陰性化 しない例 にRFPを 使

用 して陰性化 した こ とか ら薬剤感受性 は重要 と思 う｡

A8.結 核菌薬剤耐性検査 の再検査 を実施す ることの

意義 〔療研〕五味二郎 ・室橋豊穂 ・｡川村達 他

〔研究 目的〕耐性検査 の成績 が,日 常検査 といわ ゆる 伶

ferenceIaboratory検 査 との間 で,か な りの差が認め ら

れ る事実 はよ く知 られ てお り,と くに初回耐 性の率に及

ぼす影響が大 きい とされ ている｡昭 和41年 に行われた

療研 の協同研究で もこの点 が確認 されたが,6年 を経 た

昭和47年 の 「入院時薬剤耐性 の研 究」におい ても,分

離菌株 を蒐集 し再検査 を行 った｡今 回は,入 院前化療あ

りの患者 か ら分離 した菌株 についての再検 査 も平行実施

し,こ のよ うな形 で行 う再検査 の意義の検 討に寄与すべ

く努 めた｡〔 研究方法〕 全国約70施 設 に昭和47年1年

間に新 たに入院 した患者(約1万 名)か ら分離 された抗

酸菌株(4,718株)の 送 付 を得,そ の約1,500株 を抽出

継代 し,一 次薬3剤 の耐性検 査 を実施 して,こ の成績 と

各施設 の 日常検査成績 との比較 検討 を行つた｡(研 究成

績〕①非定型抗酸菌 や雑 菌迷入な どを除外 した結核菌株

の うち,両 成績 が照 合 しえたのは,入 院 前 化 療 な し群

724菌 株,入 院前化療 あ り群244菌 株で あつた｡②3剤

のいずれ かに耐性 である菌株は,な し群で は14.5%と

8.8%,あ り群 では49.2%と38.5%で,両 群 とも再検査

成績 の方 が明 らかに低率 を示 したが,低 下 の割合 はなし

群 の方 が著 しい｡こ の関係 は3剤 それぞれ の両成績 を比

較 した場合 で も同様で あつ た｡ま た,な し群 の両成績 の

関係 は昭和41年 の研究成績 とよ く類似 した｡③ 両成績

の食 い違い例 を施 設別に検討 したところ,著 明な一定方

向の食い違いはなかつ た(例 外1施 設 の成績 は集 計よ り

除外)｡④ 両成績 の食い違い例(な し群82,あ り群85)

を検 討 した結果,そ の約1/5は 同一菌株 の検査成績が照

合 された とは考 え難 い例で あ り,約 半数 は3剤 の検査成

績 の全体 をみれば治療上 の判断 の大筋 に影 響 を与 えるこ
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とが少 ない と考 えてよい例 である ことな どが明 らか とな

つた｡〔考察 ・結論〕 昭和41年 に次 ぐ,第2回 の耐性検

査再検査実験 を実施 し,上 述 のご とき成績 を得,と くに

初 回耐性 の率 に与 える影響 が大 きいこ とを再確認 した.

また食い違 い例 を検討す る と,そ の食 い違 いの理 由は単

純 ではな く,例 外施設 を除けば各施設 の成績 は高 い信頼

度 をもつ と考 え られ た｡な お検査成績 の利用 にあたつて

留意すべ きこ とを述べ たい｡

〔質問〕原耕平(座 長)

①SM・PAS・INH3剤 の うちでは,PASが 一一番耐性検

査 でのバ ラツキが多いこ とは,わ れ われ の成績 で も経験

している｡先 生 の場合 にもそのよ うな成績 のよ うである

が,そ の原 因は どのよ うな ものか｡② 再検査 を して,不

一致 であつ た原 因は どこにあるのか
｡

〔回答〕川村達

①PAS耐 性 について特 に気 がつ くことは,施 設成績 で

は10mcgなV・ し1mcgに 完全耐性 の例 がかな りある

のに,セ ンター成績で はいずれ の濃度 でも完全耐性 を示

す例 は極 めて少 ない｡こ れ はPASに おける不一致 がか

な り高率にみ られ る一因 をな してい るといえ る｡② 両成

績 が不一致であつた例 の うち許容範囲内の例や菌株違い

を除外 した あとに残 る例 の不一致の原因は,継 代に よる

耐性度の低下,使 用培地の力価 などの問題 が あるが,実

際上では,極 端に濃厚 な接種菌液 を用い ることがか な り

ある点 も考慮す る必要があ ると思われ る｡

A9.肺 結核患者の入院時にお ける薬剤耐性一昭和47

年 の調査成績 と昭和32よ り昭和44年 にいた る6回 の

調査成績の比較 〔療研〕 五味二郎 ・島尾忠男 ・柳川

洋 ・川村達 ・｡青柳昭雄 他

療研では1957年 よ り2年 ごとに1963年 か らは3年 ごと

に入院時薬剤耐性 の調査 を行い過去6回 その成績 を報 告

した｡今 回 は1972年 に療研 の71施 設に入 院 した患者に

つい て一次薬の耐性成 績な らびに菌検査セ ンターにおい

て行われた二次薬の耐 性検査 成績 を報 告す る｡1972年

1月1日 より12月31日 までに入院 した結核患者数は

9,868例 で あ り,こ の うち非定型抗酸 菌症 と判定 された

症例 は72例 で あ り,こ れ らを除外す る と化 療 な し群

4,232例,化 療 あ り群5,223例,あ りな し不 明群341例

である｡培 養 陽性例 は化療 な し群55.6%,化 療 あ り群

43.4e/・で両群 とも約90%に 耐性検査 が行われ,そ の うち

成績 の明 らかな化療 なし群1,939例,化 療 あ り群1,932

例について集計 を行つた｡耐 性 の基準は医療基準に達 し

た もの を耐性 と判 定 した｡化 療 なし群の耐性の頻 度は3

剤耐性1.5%,2剤 耐性2.9%,1i剤 耐性10.1%でSM,

INH,PASのV・ ずれか1剤 以上に耐性 を有す る症例 の頻

度は14.6e/eで あ り,薬 剤別ではSM8・0%,INH6.9%,

PAS7.1%で あった｡化 療あ り群では3剤 耐性9.2%,

2剤 耐性18.4%,1剤 耐性27、2"/eでそ の頻度 は54.80/o
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で あ り,薬 剤別で はSM29.7%,]NH34.3%,PAS27.5

%で あつた｡逐 年的に耐性 の頻度 をみ ると化療な し群で

は1961年 をピークに横 ばい状態で あるが,化 療あ り群

では1963年 をピー クに明 らかに減少の 傾 向 が み られ

た｡菌 検査セ ンターにおいて無作為に1/2に 抽出 された

症例の耐性の頻度 と全例の耐性 の頻度 とは同値 を示 し,

入院月別の耐性 の頻 度にはあ る程度の差(10｡8～21.2%)

を示すが1～2カ 月お きに集計すれ ば大 差 を示 さないこ

とより,耐 性の頻度 のみの調査 であれ ば1年 間全例 を集

計す る必要のない ことを知 つた｡耐 性 の頻度 に影響 を与

える因子 としては化療 なし群で は若年者,NTA軽 度,

家族内肺結核患者 あ り,BCGの 既往 を癩痕 にて確認 し

たな どの群 に高率 であ り,化 療 あ り群では高齢者,NTA

高度進展 な どの群 に高率 であつた｡菌 検査 セ ンターによ

るKM,EB,RFPの 耐性 の頻度 は化療 な し群 ではそれ

ぞれ0.2,0、2,0.5%で あ り,化 療 あ り群で はそれぞれ

6.9,4.8,9.9%で あ り,2剤 耐性 は化療 なし群 に1例 も

み られず化療 あ り群 にKM・EB1.2%,KM・RFP2.4%,

RFP・EB3.0%で あった｡

A10.人 型結核菌 のKM,VM,CPM,LVM,TUMに

対す る交叉耐性に関する研究一 既 往にKMが 使用 さ

れて いる患者か ら分離 した結核菌の各薬剤に対す る感

受性 斎藤健利 ・｡福原徳光(東 大医科研)

〔研 究 目的〕KM,VM,CPM,LVM,TUMsi剤 問の交

叉耐性 の有無お よび程度 を知 る目的で,従 来われわれは

H37Rv株,Schacht株 よ り試験管内で得 られた5剤 おの

お のに比較的低い耐性 を示す菌株 を用いて これ ら5剤 に

対す る感受性 を1%小 川培地,Kirchner半 流動寒天培

地,Youmans半 流動寒天培地,Dubos培 地 で しらべそ

の成績 を報告 してきた｡こ の間,患 者分離菌についての

デ ータの不足 を痛感 していたがその後KMに のみ既往

に接触 のある例数 も増 して きたので,今 回は これ らにつ

い て5剤 に対す る感受性 をしらべ ることに した｡〔 研究

方法〕既往に5剤 の うちではKMだ けが使用 され てい

る と判 明してい る49株 について しらべた｡培 地 は1%

小川培地 とYoumans半 流動寒天培 地(い わ ゆるY◎u・

mans培 地 を半流動に した もの)の2種 類 とした｡培 地

内各薬剤濃度段階 は従来 の経験 か ら前 者 で は25,50,

100mcgノml,後 者では5,25,50mcgノmlと した｡各 菌

株は従来の方法に従いDubos培 地 で均 等培養 を行 いそ

れ よ り菌液 を作製 し,両 培地に同時に菌 を接種 した｡判

定は前者では培養4週 後,後 者では2週 後に行 つた｡

〔研究成績〕 ①1%小 川培地上の成績:49株 中KM25

mcg/mlで 感性 のもの18株,25mcg/mlの ところにの

み菌発育 を示 した もの(a群)10株,50mcg/mlで 不完

全耐性の もの(b群)13株,50mcg/mlま で完 全耐性 の

もの(c群)8株 であつた｡こ れ らの うち,c群 では多

くの株がCPMとLVMに 対 して も耐性 を示 し,VM
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とTUMに 対 しては感性 に近い ものが多 かつた｡b群

もc群 に近い傾向 を示す ものが多かつた｡a群 すなわち

KM比 較的軽度耐性 の ものについては この よ うな傾向 は

顕著にはみ られ なかつた｡②Youmans半 流動寒天培地

にお ける成績c群 では小 川培地上で得 られ た成績 と大

体 において類似 していた｡た だ し小 川培地でKM比 較

的高度耐性 を示 した菌株 の うちLVMに は感性の ものも

多 くみ られ た、 また小川培地上 でKMに 比較的軽度の

耐性 を示 した ものはYoumans培 地 ではほ とん どの菌株

がKM5mcg/mlの ところで は菌発育 が抑 え られ て い

た｡LVM5mcg!mlの ところで も完全に阻止 され てい

た｡し か しこれ らの菌株 はvM,CPM,TuMsmcg/ml

の ところでは菌の発育がみ られ た｡〔 考 察 ・結 論〕 以上

の成績 は,試 験管内で得 られ た各薬剤 耐性 菌につい て昨

年報 告 した成績 を裏付 けるものであつた｡

A11｡結 核化学療法 における肝機 能異常に ついて｡河

目鍾治 ・藤 田真 之助 ・佐藤信 英(東 京逓信病呼吸器)

こ研究 目的〕初 回治療肺結核 の化療 開始後24カ 月間 にお

け る肝機能 の変動 を血清GOT,GPTお よび アルカ リフ

ォスフ ァターゼ値(AレP)の 測定 に よ り検討 した｡〔 研

究対象 ・研究方 法〕 対 象は87例 の肺 結核で,化 療前基

本病型 はA,B型73例,C,F型14例,有 空洞34例

中非硬化壁 空洞21例 で,NTA分 類 によ る軽度30例,

中等度57例 であ る｡化 療方式はSM・INH・PAS47例,

SM・INH・EB36例,KM・INH・EB4例 で あるが,SM

お よびKMは6～12カ 月で中止 し,PAS使 用例の う

ち31例 は主 として肝機 能異常のためにPASを 中止 あ

るいはEB,SFな どに変更 してい る｡肝 機能は化療前,

化療 後1,3,6,12,18,24カ 月 まで検査 し,GOT,

GPT値 は40単 位以 下 を,Al-Pは10単 位 以下を正常

値 とした｡〔 研究成績〕 全例にお けるGOTの 変動 は,

化療 後1～3カ 月 で35・-40e/eの異常例 がみ られ るが,12

カ月では15%に 減少す る｡し かし18カ 月以降再び20～

25%に まで増加 す る｡GPTに ついて もほぼ同様 の経 過

であ るが,6カ 月以降 も異常例 は減 少を続 け24カ 月で

17%と な る｡化 療前GOT,GPT正 常例のみにつV・てみ

る と,全 例に比べ異常例 の発生 率は5N10%低 くな り,

化療GOT,GPT異 常例 では全 期間 を通 じ,化 療前正常

例 に比べ異常例 の発生率 が高 い｡A1-Pの 異常例 は全例

におい て18カ 月 までは9%以 下であるが,24カ 月では

20%に 上昇す る｡な お化療 前Al-P異 常の12例 で は24

ヵ月で83%の 異常例 がみ られ た｡化 療 前GOT正 常例

につい て化療方式別 にみ ると,SM・INH・EB例 ではSM

・INH・PAS例 に比べ3カ 月 までは約20%正 常例が多 く,

その後 も12カ 月 を除 きEB例 にGOT正 常例が多 くみ

られ るeま たGPTに つ いて もGOTと ほぼ同様 の成

績 であっ た｡軽 度の肝 機能異常が続 いた例 の うち2例 に

肝生検 を行 つたが,肝 障害 はきわ めて軽 度 で あ つ た｡

結 核 第49巻 第12号

〔結 論〕SM・INH・PASお よびSM・INH・EB使 用後3カ

月 までにGOT,GPTの 異 常例は30・》45%に 達す るが,

その後次第に減少す る傾 向にあ る｡し か しGOT異 常例

は18カ 月以後再び増加す る｡肝 機 能異常 の程度 は大多

数 例で軽度で あ り,肝 生検所見 か らも軽度 の肝機能異常

例 では肝 障害の程度 も軽微 である と考 え られ るが,化 療

前 に肝機 能異常 を認 める例 およびPASに よる肝機能異

常例 ではその経 過 を十分 に注意 する必 要があ る｡

A12.新 入院患者 における抗結核薬 の副作用 〔療研〕

五 味二郎 ・｡山口智道 他

(目的〕新入院患者 に対 しいかな る化学療法 が行 わ れ て

い るか投与方式 を調査す る とともに,そ の副作用 の発現

頻度 につ いて検討 した｡〔対 象 ・調査方法〕昭 和47年1

月 ～6月 の間に療研 協力施設に入院 した新 入 院 患 者 約

5,000人 の うち結核 菌陽性で,入 院前確実 に化療 を行つ

ていない231例 と,既 往に化療歴が あ り今 回治療 を再 開

した315例 を選 んで,入 院時か ら6カ 月間の治療 方式,

副 作用 の種類 とその発現時期,副 作用 による薬剤 変更 の

有無 な どを調査 した｡〔 成績〕 ① 初 回,再 治療 とも3剤

併 用が方式数 もそれ に よつ て治療 され る患者 数 も最 も多

く,初 回治療 では92.6%,再 治療 では88.3%が3剤 併

用であつた｡SM・INH・PASの3者 併 用例が最多で あつ

たが,初 回治療で最初 か ら2次 薬 を含 む治療 を行つてい

た もの も54例 あつ た｡再 治療例 では大部分が最初 か ら

2次 薬 を用い,治 療方式 は57種 類 の多数で あつた｡②

入院 よ り6カ 月 間に起 きた副作用は,初 回治療 では70

例30.3%で,う ち48例20.8%が 薬 剤 を変更 した｡再 治

療 では87例27.6%に 副作用 を起 こし,う ち36例11.4

%が 薬剤 を変更 した｡初 回,再 治療 とも性 ・年齢別 に副

作用頻度 に差 はなかつた｡③ 初 回治療のSM・INH・PAS

3者 併用例 を,最 初SMを 毎 日注射 した ものと間欠に

注射 したものに分 ける と,間 欠 群の79例 中21例26.6%

の副作用 に対 し,毎 日群 では64例 中22例34.4%で,毎

日群 の方 に副作用 が多かつた｡体 重が44kg以 下 で毎 日

SM注 射 した もので は60%に 副作用 がみ られたが,例

数 が少 な く有 意差ではなかつた｡再 治療でSM・INH・P

ASの3者 併用 を受けた ものの副作用 は26.0%で 初 回治

療例 と大 差なかつたが,治 療 を変更 したものは,再 治療

群 に有意 差 をもつて少なかつた｡2次 薬 を含 む治療 も初

回,再 治療 で大 きな差は なかつ た｡④ 副作用 の種 類では

胃腸障害,肝 機 能障害,耳 鳴 りが多 く,初 回治療 ではア

レルギー反応 に よる発熱 も多かつた｡副 作用 治療 開始後

1～3カ 月の早 期に多かつた｡⑤ ア レルギー性 の発熱,

発疹 は19例 にみ られ たが,16例 は初 回治療 で,初 回治

療例 の副作用に よる薬剤変更例 の113を 占めていた｡こ

れ らはSM,PASに よる ものが多 かつた｡⑥ 薬剤別の

副作用 による薬剤 変更 をみる と,INHは449例 中2例

0.4%,RFPは1.3%,EBは2,6%で 副作用が少ない薬
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剤であつた｡SM,PASは それ ぞれ9.6%,10.3%で あ

つた｡

〔質 問〕原 耕平(座 長)

SM毎 日投与群 を週2日 投与群 との間の副作用 の差 につ

いて,少 し詳 し くお教 え願 えるか｡

〔回答〕山 口智道

①SM・INH・PASの3者 併用 中に,SMに よる聴力低下

のため,SMを 中止 した のは1例 だけで ある｡② 初回治

療例で体 重の軽 い ものほ ど副作用が多かつたので,体 重

とSM毎 日注射 との関係 を検討 した｡体 重 が44kg以

下でSMを 毎 日注射 した ものは10例 だけで あつた が,

副作用は60%に み られた｡今 後例数 をふや して検討す

る必要が ある｡

〔追加〕植村敏彦(国 療東京病)

厚生省薬務局の企画に よる 「EBお よびク ロロキ ンによ

る視覚障害研究班 」(班 長順天堂大 眼科 中島章教授)の

調査成績 の一部 を報告す る｡国 立療養所72施 設 で,48

年9月 現在EB使 用 中および中止後12カ 月以内 の患者

5,280例 の障害発生率 は,～39歳 男1.08%,女0.77%,

40・v59歳 男2.36"/e,女3.33%,60歳 ～男4.96%,女

4.91%,全 年齢男2.77%,女2.75%,両 者2.76%で,

いずれ で も男女 間には有意差 な く,有 意差 をもつ て高齢

者層に多 かつた｡使 用期 間 と発生率 との関係 は,～2カ

月2.26%,2～3カ 月4｡23%,3～6カ 月1.70%,以

後2%前 後の発 生が24カ 月以後 まで続 いた｡体 重1kg

当 りの 使 用 量 との関係 は,～15mg1.57%,15～20

mg2.73%,20～25mg2.89%,25・v30mg4.9go/oで 有

意差があっ た｡高 血圧合併者5.23%,対 照2.31%で 有

意差があつた｡

A13.肺 結核患者 の尿酸値 について(第2報)血 清尿

酸 値に及ぼす抗 結核剤 の影響 村 田彰(国 療東 京病)

〔研究 目的〕第48回 日本結核 病学会 において,肺 結核患

者254名 について,延 べ407回 の尿酸値測定 か ら,肺 結

核患者 の尿酸値 の分布 な らび にこれ ら尿酸値 に及 ぼす身

体上の諸 因子 につ いて検討報告 した が,こ のたび は,こ

れ ら患者 に長期 にわたつ て使用 され る抗結核剤 が どのよ

うな影響 を与 えるかを検討 した｡し かし現在 の化学療 法

はほ とん ど3剤 併用 で始 め られ るので,長 期 にわたる影

響 をみるには,1つ1つ の薬剤 の影響 をス トレー トにみ

るわけにゆかないので,種 々の組 み合 わせによる尿酸値

への影響 を測定 し,そ の結果 を総合 してあ る特定 薬剤 の

血清尿酸値 への影響 を推論せ ざるをえなかつた｡そ れに

もかかわ らず,あ る程度 の傾向が うかがわれたので報告

す る｡
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〔研 究方法〕 昭和47年6月1日 より5カ 月間に内科病棟

へ入 院 した全 患者254名 について入 院 より1カ 月ご とに

血清尿酸値 を測 定 し6カ 月間の経 過 を観 察 した｡こ の際

実施 された化学療 法の組み合わせは,SM・PAS-Ca・IN

H,SM・PAS-al・INH,SM・INH・EB,KM・INH｡EB,工N

H｡EB,INH・PAS｡EB,IPC・PAS・EB,SM｡PAS・EB,I

NH｡PAS--al・EB,INH・EB｡RFP,SM｡EB・RFP,KM・E

B・RFP,CPM｡EB｡RFP,VM｡EB・RFP,EB｡RFP,KM

・EB・TH,CPM・EB｡INH ,TH・EB・INH,INH・PZA｡RF

P,CPM・PZA｡CS,EB・PZA｡RFP,EB・PZA・PAS｡SM,

KM・INH・Sinomin,INH・Sixの 約24通 りであつた｡前

報 で報告 したよ うに,肝 障害や腎障害 な どの合併症 は尿

酸値 に影響 があるので,合 併症 な ど影響 ある症例 は除外

して検 討 した｡上 記組 み合 わせで,例 数 の多 いものにつ

いては,初 回治療,再 治療,準 初 回治療 な どに分 けて検

討 した｡〔成績 ・結 論〕PASを 含 んだ群 をみ る と,SM・

PAS-Ca・INH群 では,尿 酸値 は低下 の傾向が あるが,

5カ 月後では多少 もとに戻 る傾向 がみ られ る ものもあつ

た｡な おPAS-alで は低下傾 向は不 明であつた｡EBを

含 んだ群 につV・ては,SM・INH・EB群 では,尿 酸値 の

上昇傾向がみ られたが,こ の傾 向はKM・ 工NH・EB群 に

もINH・EB群 に もみ られた｡こ の際KMの 方が他の

注射剤 に比 しEBに よる上昇傾 向を助長す るよ うに思わ

れたが,こ のこ とに関 しては例数 を増 して 検 討 を要 す

る｡PAS・EBを 含む群では,PASに よる尿酸値 の低下

と,EBに よる上昇 傾向が相殺 して尿酸値 に大 きい変動

がみ られ なかつた｡PZAを 含 んだ群 につい ては,尿 酸

値 の上昇 がみ られた が,RFPを 含 む 群 では低下の傾向

がみ られた｡ま たEB・RFP両 方 を含 んだ群で は尿酸値

の変動 に一定 の傾 向がみ られ なかつ た｡KM・ 】〔NH・Sino-

minで は多少低下す るよ うに思われ,INH・Sixで は一

定の傾向 を示 さなかつたが,後 者2群 ではそれぞれ2例

と1例 だつたため更 に再検討 を要す る｡

(質問〕原耕平(座 長)

PZAは 尿酸の尿細管における再 吸収 の充進 と説 明 され

てい るよ うであるが,他 の抗結核剤 とくにEBの 尿酸値

に影響 を与え る原 因は どこにあるのか｡

〔回答〕村 田彰

EBの 尿酸 上昇作用の機 序に関 してはまだやつていない｡

外国で もEBに よ り尿酸 が上昇する とい う報告 は最近 あ

る｡な おPASに よる尿酸 値下降の問題 は,ア ス ピリン

で も少量 な ら上昇す るが大量な ら下降す るとの報 告 もあ

るので,PAS-Caな ど大量に使用 す るので尿酸値 が下降

す るのかもしれ ない｡
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A14.RFPの 血 中濃度 について｡永 山能為 ・久世彰

彦 ・大平 昌好(国 療北海道第2)

〔研究 目的〕RFPの 治療 は高 い血 中濃度 を得 るため,早

朝空腹 時に服用 させ る方法が一般 に行 われ ている｡し か

し副 作用 その他 の理 由で,や む をえず食後 に服用 させ る

こ ともあ る｡今 回,同 一症例 にRFPを 食前 と食 後に服

用 させ,そ れぞれの場合につい てRFPの 血 中濃度を測

定 し,服 用 時別 に よ りこの血 中濃度 が どのよ うに変動 す

るかをし らべてみた｡〔 方法)国 立北海道第2療 養所 に

入所 中の肺結核患 者30例 に,RFP450mgを 食前 と食

後 に服用 させ,2,4お よび6時 間 目にRFPの 血 中濃

度 を測定 し,服 用時別 の成績 を比較 検討 した｡RFPの

血 中濃度測 定はB.brevisを 用V・,こ の菌の発育阻止帯

の大 きさを しらべ る生 物学的方法で行つた｡〔 成績〕 ①

服用時別 にRFPの 血中濃度の推移 の傾 向をみ る と,食

前服用 の場 合には大多数 の症例 は2時 間 目に最高値(ピ

ー ク)を 示 し
,以 下4時 間お よび6時 間 目の順 にその値

が漸減 した｡こ れに対 し,食 後服用 の場合 には血 中濃度

が2時 間 目に最低値 を,次 いで4時 間目に ピークを示す

例 が多 くみ られた｡両 者 のピークを示 す ときの血 中濃度

の平均 は,食 前服用時(10mcgノml)は 食 後服用 時(5

mcglml)よ り明 らかに高い値 を示 した｡② 同一症例 で

服用 時別 のRFPの 血 中濃度 を比べ てみる と,4時 間お

よび6時 間 目の血 中濃度 が,食 後服用 時の方 が食前 服用

時 よ り高い値 を示す例 が約半数 の例 にみ られた｡〔結 論〕

RFPの 食後服用 によつて,食 前服用 よ りは劣 るが,治

療効果 を期待 し うる症例 があるこ とを見出 した｡

〔質 問〕大 里敏雄(座 長)

RFPは 一般 的に は食前投与 の方 がよいか｡食 前 投与の

方 がよい として も,た だい まの成績 か ら胃腸 障害 な どの

例 には食 後投与で もよい と了解 してよいか｡

〔回答 〕永山能為

RFPの 治療は質問 の通 り食前服用 が本 すじであ り,や

む をえず食 後に服用 して も,多 少低い が有効 な血 中濃度

を得 る例 があるので,治 療効果 が期待 できる｡

A15.Rifampiein毎 日と間欠治療症例 の遠隔成績

山本和男 ・相 沢春海 ・｡越智規夫(大 阪府立羽 曳野病)

河盛勇造 ・覚 野重大郎 ・西沢夏生(国 病泉北)瀬 良好

澄 ・小西池譲 一 ・旭敏 子(国 療近畿 中央病)中 谷 信之

・曽和健次(大 阪逓信 病第2内 科)立 花暉夫(大 阪府

立 病)岩 田直朔 ・福井茂(国 療 奈良)影 浦正輝(神 戸

市立玉 津療)赤 松松鶴 ・山本好孝(国 療愛媛)

〔研究 目的 〕重症再治療肺結核患者 に対 してRFP毎 日

と間欠療法 を6カ 月 間実施 し,菌 陰性化 した症例 につい

て,そ の後 の遠隔成績 を調査 した｡〔 研究方法〕 治療対

象=協 同研究参加施設 に入 院中のRFP,PZA未 使用 の

多剤耐性有空洞肺結核患 者203例｡治 療方式:封 筒方式

に よる無作為割 当法 によ り3群 に分け,6カ 月間治療 し

た｡①RFP450mg毎 日 ・PZA毎 日併用群67例｡②

RFP450mg週2日 ・PZA毎 日併用群67例｡③RFP

900mg週2日 ・PZA毎 日併用群69例｡RFPは 所定量

を1目1回 朝食30分 前に内服 させ,PZAは 体重45kg

以上の ものには1.59,そ れ以下 のものには1｡09を 分3

食 後内服 させた｡追 跡調査:治 療6カ 月 の時点で喀疾 中

結核 菌が3カ 月以上陰性 を持続 した ものは,RFP450mg

毎 日群39例,RFP450mg週2日 群24例,RFP900mg

週2日 群40例 であつ たが,そ の後の経 過 を追跡 しえた

ものは,そ れぞれ34例,21例,38例 で あつ た｡こ れ ら

症例 は追跡期間 中 も引 き続 き1剤 あ るい は2剤 の抗結核

薬併用 による治療 を受 けてい るが,RFPの 継続使用例

は19例(20%)で あつ た｡経 過 を追跡 しえた症例 につ

い て,治 療 開始後6カ 月の時点 を起点 として,そ の後最

長3年 間 の再排菌 の状況 を調 査 した｡〔 研究成績〕RFP

治療開始後2年 以上経過 を観 察 しえた も の は 調 査 対 象

103例 中74例(72%)で あつた｡再 排 菌は追跡開始後6

カ月以内 の早期 にみ られ た ものが多 く,再排 菌例はRFP

450mg毎 日群34例 中2例(6%),RFP450mg週2日

群21例 中4例(19%),RFP900mg週2日 群38例 中4

例(11%)に 認 め られた｡こ の他 に再排菌 を伴わ ないX

線所見 の悪化 がRFP450mg毎 日群 に1例 認 め られた｡

〔結論〕RFP治 療 を6カ 月間実施 して排菌 が止 まつ た症

例 のそ の後の再排菌 は,調 査 しえた もの93例 中10例

(10.5%)で 比較的少 な く,RFP投 与法 の異 なる3群 の

間 に有意 の差 は認 め られ なかつた｡

A16.再 治療肺結核症 に対す るRifampicinの 長期使

用成績一 ことに菌 陰転成功例の排菌 の経 過について

〔福岡RFP共 同研 究会〕｡篠 田厚(九 大胸部研)重 松

善之 ・川上景 之(国 療 福岡束病)小 嶋敏(国 療南福 岡

病)武 田与平(国 療 田川新 生病)篠 崎晋輔(県 立嘉穂

病)岡 井隆(県 立遠 賀病)塩 井芳 尚(北 九州市立松寿

園)千 田昭(聖 マ リア病)

〔研究 目的 ・方法〕RFP治 療 によ り排菌陰転 化に成功 し

た再治療肺結核症例 について,主 と して排菌 面よ り6カ

月以降 の経過 を調査 し,RFP使 用 の指標 を得 るととも

にRFP長 期使用 時の副作用につい ても検討 を行 うこと

を目的 とした｡す なわち,い わゆ る重症難治肺結核症 を
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主 とす る再治療排菌者120例(対 象の病型 はC3+Fが

38%,30%に 単数 の,50%に 複数 の硬化壁 空洞 がみ られ

た｡ま た対象 の70%は 抗結核薬7剤 以上 の既使用歴 が

あつた)に,RFPを 主体 とす る化学療法(RFPは450

mg毎 日法,併 用薬剤 は耐性 検査成績 あ るいは使用歴 よ

り最適 と考 え られた薬剤 が選 ばれ ている)を 行 い,RFP

使 用4,5,6カ 月 目にいずれ も排菌陰性 であつ たもの

(排菌陰転者)に つ き,そ の後 の排菌 の経過お よび副作

用について検討 を行い次の結果 を得 た｡〔 研究成績〕 ①

対 象120例 中排菌陰転者 は75例(62｡5%)で あった

が,一一過性再排菌の2例 を含 め14例 に再排菌がみ られ

た(再 排菌率18.7%)｡う ち11例 がRFP継 続使用中,

3例 がRFP治 療終了後の再排菌で あつた｡②RFP継

続i使用中の期間別再陽転率は,使 用7～9カ 月間が7｡2

e/o
,10・-12カ 月間7.9e/e,13～18カ 月間3.0%で18カ

月 目以後 の再排菌 はみ られ なかつた｡③RFP継 続使用

中の再排菌群 と,陰 性持続 群 とを比較 する と,RFP使 用

開始 時の病型お よびRFPに 併用可 能であつた有効薬剤

数 とに差異 が認 め られた｡す なわち再排菌群 では陰性持

続群 に比べ て,C3+F型 および硬化壁複数空洞 を有す る

例 が多 く,ま た有効併用薬剤"な し"の ものが多 く,反

対 に2剤 以上の有効薬剤 と併用 しえた も の が 少 な か つ

た｡④RFP治 療 中止後 の排菌状態 を追跡 しえた14例

中再排菌は3例 で,時 期はいずれ も中止後6カ 月以内で

あつた｡RFP中 止後の再排菌に関与す る因子 は,RFP

と併用の有効薬剤 の有無,お よびRFP中 止後の有効薬

剤に よる化療 可能の有無 である ことが推測 された｡⑤R

FPに よると思え る副作用 の発生例数は43例(35.8%)

で,中 止例 は6例(5%)で あつた｡副 作用 の約3/4が

6カ 月 目までに発生 してお り,ま た6カ 月以降新 たに発

生 した副作用 の2/3は7^・12カ 月の間に発生 してv・た、

副作用 の種 類は胃腸 障害が もつ とも多 く,RFP長 期使

用 によつて もこ とに新 しい重篤 な副作用はみ られ なかつ

た｡

〔質 問〕大里敏雄(座 長)

RFPの 必要 な投与期 間について意 見をお聞かせ下 さい｡

またRFPは で きるだけ早 くやめた方 がよいのか｡

〔回答〕篠 田厚

重症肺結核症 にRFPを 効果 的に使 用する期 間につ いて

の質問で あるが,今 回 のわれ われ の研究で は,6カ 月 目

まで の陰転者 の うち再排菌 は以後 の6カ 月以内が大多数

で あるこ とは分 かつたが,12カ 月でRFPを 中止 した場

合 の再排菌 の状況 につい ては,今 後 の検討に待 ちたい と

思 う｡

A17.肺 結核 のRifampicin治 療に関す る臨床的研究

(第1報)長 期投与例 の臨床成績 山崎正保(国 療刀

根 山病)小 西池穰一 ・旭敏子(国 療近畿中央病)山 本

好 孝 ・近藤恒二郎(国 療愛媛)伊 藤文雄(阪 大保健管
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理 セ ンター)

〔研 究 目的〕1年 以上Rifampicin治 療 を行つた肺結核症

例 につ き,連 日投 与 と間欠投 与の臨床効果,副 作用,耐

性 出現状況な ど を比較検討 す る目的で 行 つた.〔研 究方

法〕治療対象は昭和47年12月 末 日までにRifampicin

を含む化学療法 を開始 した症例で,1年 以上Rifampicin

投 与を継 続 した症例 および 中途 で副作用 のため治療 を中

止 した ものを含 めた｡初 回治療例 は少数で あつた ので,

今 回は再 治療 のみ を調査 の対象 とした｡そ の うちわ けは

450mg連 日投与例348例,450mg週2日 または3日 投

与例41例(た だ し900mg週2日 投与例が2例 あ り),

半年間連 日投与後間欠投与に切 り替 えた もの21例,そ

の逆に間欠 か ら連 日に切 り替 えた もの8例 で あつた｡こ

の うち治療効果につい ては連 日と間欠 群につ き,副 作用

については全 症例について検討 した｡〔 結果 ・考案〕 連

日お よび間欠 群の症 例の背景因子 はほぼ同様で,80～90

%がCF型,95%以 上 が拡 が り2ま たは3で,有 空 洞

例で,空 洞の70～80%は 硬化壁空洞 であつた｡ま た80

%前 後 の ものが培養 陽性 で,そ の90%は 他剤耐性例 であ

つた｡基 本 病変での改善率 は,連 日群,間 欠 群 で それ

ぞれ3カ 月で12.9,38.4%,6カ 月 で19.1,41%で,

以後同程度 の水準 を維持 した｡喀 疲 中結核菌 も塗抹 で,

それぞれ3カ 月67,78%,6カ 月60,83%,培 養 で3

カ月65,64%,6カ 月 お6,74%で 以後 は同程度 であつ

た｡こ の両群 は症例数が違 うの と,も う1つ は6カ 月時

で好転 してい た連 日投与例 は,そ の時点 で他 の治療法 に

切 り替 えている ものが多 く,1年 以上RifampiciR治 療

を続けた ものには,そ れだ けの理 由のあるものが多か つ

たので,比 較は困難であ ると思われ る｡し か しいずれ に

して もRifampicinの 治療は大体6カ 月で一応の水準に

達す るもの と考 え られ る｡一 方耐性菌 も6カ 月で菌陽性

例 の80～90%に み られ,し か も50mcg以 上 の高度耐 性

の ものが多い｡Rifampicinの 治療 は6カ 月時が一応 の

反 省点 とな るもの と考 え る｡副 作用 では 胃腸 障 害 の ほ

か,肝 機 能障害 が連 日群 にみ られたが,発 疹,発 熱,白

血球減少,血 小板減少 な どは間欠群 に高率 にみ られ た｡

発熱 な どのア レル ギー症例 の中には,少 量 よ り投与 し直

す ことによ り服用 可能 となつ た例 も3例 あつ た｡

〔追加〕RFPの 副作用 特 に副作用 による中止例 に

ついて 〔療研〕五味二郎 ・山口智道 他

副作用 のためRFPを 中止せ ざるをえな くなつ たものの

率 と,そ れに関連す る要因について検討 した｡調 査 を行

つた昭和49年2月 に療研 参加の62の 施設に入院中で,

それ よ り前の6カ 月間にRFP治 療 を受けた ことのあ る

もの を調査対象 とした｡症 例 は2,713例 で,そ の94%

まで がRFPを1日450mg投 与 されてお り,96%が1

日1回 服用,92%が 毎 日投与で あ つ たe1日 投与量が

450mgの ものについて,RFPの 副作用 に よる中止率 を
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み ると,毎 日投与群で は3.7%,間 欠投与群で は7.3%

で有意差 があつた｡中 止理 由がRFPに よる発熱,発 疹

お よび血小 板減少 によるものをア レルギー性 とし,肝 機

能障害,胃 腸 障害等 による ものを 「その他 」 とす ると,

「その他 」に よる中止 はそれ ぞれ3｡0%と3.1%で 全 く差

がなかつたが,ア レル ギー性 に よる も の は,毎 日群 の

0.7%に 対 し間欠 群では4.2%と 顕著 な差 がみ られた｡

このよ うな関係 は性 ・年齢に かかわ りな くみ られ たが,

1日 投与量 が300mg,あ るい は600mgま たはそれ以

上 の群 では例 数が少 ないためこの関係 ははつ き りしなか

つ た｡

A18.REP使 用 によ り菌 陰性化 した症例のその後の

排 菌,特 にRFP使 用期間 との関係について｡山 本正

彦 ・森 下宗彦(名 市大第2内 科)平 野善 憲(名 古屋第

2日 赤)永 田彰(県 立愛知病)矢 崎 正康(県 立尾張

病)

〔研究 目的〕RFP投 与 によ り,投 与 開始後4カ 月後,5

カ月後,6カ 月後 の3カ 月間 が連続菌 陰性 となつた症例

のその後 の排 菌経 過 を観察 し,再 排菌率 および,そ れ と

各種 の要因,RFP投 与期間お よび投 与法 との関係 を考

察 した｡〔研 究対象 〕上記条件 を満 たし,12カ 月以上 の

経過 をさ らに観 察 しえた94例 で ある｡〔研究成績〕全体

として再排菌 の認 め られた ものは16例(17.0%)で あ

つ たが,う ち9例(9.6%)は 一過性 の再排菌で以後再

び菌陰性 とな り6カ 月以上継続 した もので,持 続的再排

菌例 は5例(5.3%)で,現 在観察中 のものを加 えても

7例(7.4%)と 低率 であつた｡再 排菌の時期は15例 中

8例(56.3"/e)が7カ 月 よ り9カ 月の間に再排菌 してお

り,そ の後 の再排菌 は少 な くなつてお り,4カ 月か ら9

カ月の間が菌陰性 であつた例 のその後6カ 月間の再排菌

率は3、5%と か な り低率 となつた｡要 因別の再排菌率は

性,既 往化療期 間,NTA,RFP投 与 前の排菌頻 度お よ

び排 菌量,RFP投 与後排菌 陰性化 開始の時期では大差

はみ られなかつた が,全 体 の再 排 菌 率17.0%に 比 し

て,60歳 以上 は24.0%,学 会分類F型 は24.0%,RFP

の他 に未使 用薬剤 を併用 しなかつたものは22.oo/・,胸 部

X線 所 見経 過で悪化 のみ られ た ものは1∞%と いずれ も

高頻度 であつた｡RFP投 与方法 については,当 初6カ

月RFPを 連 日投 与 した もの は90例 中14例(15.6

%),RFPを 当初 よ り間欠投与 した ものは4例 中2例

(50%)と 間欠投与 例は劣つた成績で あつ た｡当 初6カ

月RFPを 連 日投与 した例 の うち次の6カ 月 の投与法別

の再 陽転率はRFP連 日投 与を続 けた もの58例 中7例

(12.1%),RFP間 欠投与 に切 り替 えた もの28例 中2例

(7.2%),と 大差はみ られ なかつ たが,RFPを 中止 した

ものは4例 中1例(25.0%)と や や高率 であつた｡1年

後の次 の6カ 月についてはRFP連 日投与 を続 けた もの

はその6カ 月間の再排菌率 は1.3%,RFPを 間欠投与 に
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した ものは5.5%,RFPを 中止 した ものは5｡3%とRFP

連 日投 与群 が優れていた がRFPを 間欠投与に切 り替 え

ても,RFPを 中止 しても再排菌率 は さほ ど高率 には な

つ ていない｡〔 結 論〕 ①RFP投 与後4カ 月後か ら9カ

月後 まで菌 陰性 であれ ば,そ の後 の再排菌 は少 ない と思

われ る｡②RFPは 菌陰性化後6カ 月後減量,1年 後中

止 できる可能性 がある｡

A19.RFP使 用退 院患者の予後 今 野淳 ・萱場圭一 ・

｡大泉耕太郎 ・林 泉 ・位々木 昌子 ・斎藤 園子(東 北大抗

研 内科)

〔目的 〕Rifampicin(RFP)を 使用 し退院 した初化療 およ

び再化療肺結核 患者 の退院後の経過 を知 る 目的 で以下の

観察 を行 つた｡〔 方法〕 調査 対象はRFPを6カ 月以上

使用 し退院 した初化療 お よび再化療 肺結核患者 で退院後

の経過 を最低6カ 月以上追跡 しえた もので ある｡初 化療

例 は本院 で直接経 過 を観 察 しえた31例 に加 えて他院通

院 中の ものでア ンケー トに回答のあつた もの4例,計35

例,再 化療例 は本院で観 察中の もの37例,ア ンケー ト

に よるもの12例 で計49例,総 計84例 であ る｡初 化療

の入院 中の治療方式 はRFP・INH・EBの3者 併用で,再

化療例 では従前の抗結核剤にRFPを 加 え る方式 を採つ

た｡〔 成績 〕 本院外来で経過観察 中の初 化療例 の入院中

のRFP使 用期間 は10カ 月 か ら1年 半 の ものが31例 中

25例 と大部 分 を占め る｡退 院後 の観察期 間は最短7カ 月

で,1年 ない し2年 が18例 と最 も多 く,2年 以上およ

び3年 以上がそれぞれ2例 ずつ である｡他 院で観 察中の

もの も含 めた初 化療退院例35例 の うち,喀 血に よる再

入 院が1例,レ 線像の悪化 を認 めた ものが2例 あ り,う

ち1例 は再入 院 した｡本 院外来で経過観 察中の再化療例

の入院 中のRFP使 用期間は1年 未満 と1年 ない し2年

とがほぼ半数 ずつ を占め る｡退 院後 の観察期 間は6カ 月

か ら1年 と短 い ものが6例,1年 ない し2年 が18例 と

最 も多 く,2年 ない し3年 以上にわた る ものが6例 であ

る｡他 院で観 察中の もの も含 めた再化療退院例49例 の

うち1例 が空洞径 の拡大 と排菌 を認 め再入院 し,2例 は

心肺機 能不全 で死 亡 した｡〔 考察 ・結論〕 初化療 で啄血

のため再入院 した例 は空洞 化結核腫の手衛 を拒否 して退

院,28カ 月 の入 院期間中RFPを16カ 月間使用,退 院

前8カ 月間連続菌陰性 であつたが,退 院3カ 月後に喀血

をみた例で ある｡他 の1例 は13カ 月 の入 院期間中RFP

を使 用 し硬化巣中の空洞 を残 したまま家 庭の事情に よ り

早期 退院 した例 で,EB,INHに よる外 来加療1年 後に陰

影 の増大 を認 めた例 であ る｡第3例 は16カ 月の入 院期

間 中RFPを 使用 し,入 院中当初 よ り1度 も排 菌をみな

かつ た例 であるが,退 院後,EB・INH・SMを6カ 月,IN

H・PASを12カ 月使用 した時 点で結核 腫 の悪化 をみ た例

で ある｡初 化療退院例 では菌 の再陽転 をみた例 は皆無 で

あつた｡再 化療49例 の うちで は心肺機 能不全 による死
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亡例 が2例 あ り,こ のほか硬 化巣 中の空洞 を有 する例 で

22カ 月 の入院期間10カ 月間RFPを 使用 し退院後外来

でEB・SM・INHを1年 間使用 した時点 で空洞径 の拡大

とともに排菌があ り再入院 した1例 をみ た の み で あ つ

た｡RFP使 用退院患者の予後は良好 といえ るe

化 学 療 法(4)

A20.TuberactinomycinNに 関す る研 究(第2報)

マウス結核症 に対す るTUM-Nお よびINHの 効 果

につい て 清水辰典(札 医大第3内 科)

〔研究 目的〕TuberactinomycinN(TUM-N)は,東 洋醸

造株式会社の安藤 らに りよ発見 された抗生物質で,結 核

菌 に対 し強い抗菌力 を示す こ とが知 られ てい る｡私 は患

者分離結核菌に対す るTUM-Nの 抗菌力 につい て検討

を行い,昨 年の本学会にて報告 した が,こ のたびはマ ウ

スの結核症にTUM-Nお よびINHを それ ぞれ投 与 し,

そ の効果 を検 討する 目的で本 実験 を行 つた｡〔 方法〕 体

重209前 後のマ ウスにRovenel株O.1mgを 尾静脈 よ

り注射,1週 間放置後TUM-N2mg,INHO.8mgを

連 目注射 し,1週 間隔 で各群5匹 あて屠殺 し,脾 の定量

培養に よる細菌学 的検 索,ま た肺,肝,腎 については病

理組織学 的検 索を行 つた｡〔 成績 〕① 細菌学的検索｡脾

の定量培養 に よる成績 をみる と,週 を追 うご とに加療群

では菌数 の減少 を認 め,薬 剤 の効果 を確認 できた｡特 に

INH群 に著 しかつた｡② 病理組織学 的検 索｡肺 病変:

対 照群 は1週 目に肺 に少数 の結節 がみ られ る｡ま た,う

つ血 が強 く,細 気管支周 囲の形質細胞浸潤 もみ られ る｡

2週 目に結節 の増大お よび軽度 の滲出 炎が加わ る｡3週

以降これ らの病変 は増強 し,死 亡す る動物 もみ られた｡

死亡例お よび重症例で は,肺 組織 は乾酪化 を含 む大小種

々の結節 と広汎 な滲出性病変に よつ て占め られ てい た｡

INH群 は全経 過を通 じ病 変は軽 度で あ り,小 結節が ご

く少数み られたが,乾 酪化は1例 もな く,滲 出炎 も極め

て軽微で あつた｡TUM-N群 は1週 目に小結節が まれ

にみ られ る｡2週 目で結 節の増大が認め られ,滲 出炎 も

わずかに存在す る｡3週 以降 これ らの病変は不変お よび

軽減 した｡な お乾酪化壊死はみ られ なかつた｡ま た滲出

炎 もみ られなかつた｡肝 病変:3群 ともに1週 目に結節

形成 があ り,2週 目に増大傾向 を示す｡な お加療群 では

結節の減少 を示 した｡ま たINH群 は全経過 を通 じ,病

変は軽微 であつた｡腎 病変:肝 とほぼ同様 の傾向を示 し

た｡〔 結 論〕①TUM-Nの 抗結核作用 を確認 した｡②

rNHの 強 力な抗 結核 作用 を再確認 した｡

〔質 問〕大泉耕太 郎(座 長)

TUM-Nを1∞mg/kg連 日投与 され てい るが,腎 の病

理 学的検 索の際に,結 核性病巣 の他に,TUM-Nに よ

る と思 われ るような病変は認 め られ なかつたか｡

〔回答〕清水辰 典

① これ は人間の使用量 の約5倍 量 である｡た だ しこれ が

適 当か どうかはわか らない(TUM-N,INHと も)｡② 治

療5週 の間 には薬剤 による影響は認 め られ ていない｡

A21.Tuberactinomycin-N(TUM-N),Viomycinの

治療効果お よび耐性 に関す る研究 〔療研〕五味二郎 ・

福原徳光 ・｡大里敏雄 ・小関勇一 他

〔研究 目的〕 新抗結核薬TUM-Nの 治療効果,副 作用

お よび耐性についてVMと 比較 検討す ることを目的 と

した｡〔 研 究方 法〕 研 究対象:療 研参加施設入院 中の一

次薬既使用,VM,CPM未 使用 の菌陽性例｡治 療方式:

①TUM-N19毎 日3カ 月,以 後週2日,1日19注

射,②VM週3日,1日lg注 射｡両 群 ともなるべ く

未 使用 の2剤 を併用｡治 療方式 の割 り当 て:封 筒法に よ

り無 作為 に割 り当てる｡治 療期間:原 則 として12カ 月｡

耐性検査:治 療前,治 療 中に分離 された患者株 を事務局

に集 め,TUM-N,VMと も25,50お よび100mcg/ml

含有1%小 川培地 を用いて耐性検査 を実施 した｡〔 研 究

成績〕菌陰性化率:TUM-N群45例,VM群38例 に

つ いて6カ 月 の培養陰性化率 をみ ると,51.3%と54.8%

で差が ないが,両 群 とも未使用2剤 の併用 された群 では

陰性化率 が優れ(87.5・-1∞%),既 使用耐性剤 のみの併

用群で は最 も低率(18.8～30.8%)で あつた｡全X線 の

経過=6カ 月で15～23%に 改善がみ られた が,改 善率

は未使用2剤 併用群に高率で,悪 化は既使用 剤併用群 に

高率で あつた｡副 作用:両 群 とも第8脳 神経 障害,腎 障

害,ア レルギー反応が主要な副作用 であつた｡聴 力低下

はTUM-N群2.2%,VM群5.7%,腎 障害 はそれぞ

れ10.9%,23.7%で,シ ・ックはVM群 に1例 認 め ら

れた｡副 作用 による中止例はTUM-N群3例,6.5%,

VM群8例,21.1%でTUM-Nは3カ 月毎 日投 与にか

かわ らず副作用 の発現率,中 止率 ともにVM群 よ りも

低率で ある傾向がみ られた｡耐 性:治 療中に分離 された

菌は耐性上昇の傾向がみ られ た が,6カ 月以降に も25

mcg感 性 の株 もあ り,ま た50mcgあ るいは100mcg

に完全耐性 を示す株は ご く低率であ り,耐 性基準 を決め

ることは容易でないが,100mcgに 菌発育 を認めた もの

を耐 性 とすれ ば,6カ 月以降の排菌例 ではTUM-N群

で50%,VM群 で41.7%が 耐性 を示 したこ とになる｡

〔結 論〕TUM-Nの 効果 はVMに 勝 る とも劣 るこ とな
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く,毎 日投 与に もかかわ らず副作用 は少 ない傾 向がみ ら

れ,VMよ りも有用で あろ う｡ま たTUM-N,VMと

も1∞mcgに 菌発育 を認 めた もの は耐 性 と考 え て よ

いo

〔質問 ・追加〕清水辰典(札 医大第3内 科)

①TUM-Nの 使 用前の耐性は どうか｡② 私 が行 つたの

では,25mcg完 全,25～1∞mcg不 完全耐性 を耐性 と

す るな らば74%がTUM-Nに 感性 であつた｡

〔回答〕大里敏雄

治療前のTUM-Nの 耐性 で あるVMが よ りは感性で,

25mcgに 菌発育 を認 め るものが少数 あ り,ご く少数に

50mcg,1∞mcgに 発 育 を認 めた ものが ある(V・ ずれ も

少数 の菌発育)｡

A22.シ ゾブ イラン(Schizophyllan)の マウス実験

的結核症 に対 す る投与効果 松宮恒夫(東 大 医科研 内

科)

ご研究 目的〕 担子菌 の一種 スエ ヒロタ ケの培養 濾液 中の

粘液 多糖体 であ るシゾフ ィラ ン(SPG)は β1-3結 合 の

グル ヵ シを有 し,網 内系機能 を充進 させ ると考 え られ て

お り,invitroで はほ とん ど抗 結核 作用 を示 さないが,

マ ウス実験 的結 核症の腹 腔内に投与 され,抗 結核効果 が

認 め られてい る(昭 和大小松)｡私 はSPGを 臨床的応

用 に近 づけ る目的で マウス実験的結核症 に対 しSPGの

筋 肉内注射 を行い,本 法 にて もSPGの 抗結核作用 が示

され るか否 かを試す とともに,RFPと の併用効果,投

与法に よる効果 の相違,免 疫抑 制因子 に よるSPGの 抗

結 核効果に及 ぼす影響 につい て検討 を加 えた｡〔 研 究 方

法〕ddYS系 ♀ マウス,人 型菌 シ ャノ・ト株｡実 験 ①②

0.2mg/kg,③ ④⑤O.02mg/kgge注,効 果判 定:体 重曲

線 お よび死亡 曲線SPG投 与量:5mg/kg1日 実験 ②以

外 筋注｡実 験①SPGの 筋注 に よ る抗結核効果 とRFP

との併用 効果の有無:@無 処置,⑤SPG感 染後2日 目

よ り21日 間,◎SPG感 染後9日 目よ り14日 間,⑥

RFP5mg/kg/日 経 口,投 与期間 ◎ と同 じ,◎RFP・SP

G,そ の他｡実 験②SPG投 与方法 に よ る抗結核効 果の

相違:SPG感 染後8日 目 よ り14日 間,@無 処置,⑤

静注,◎ 筋注,@腹 腔内,⑥ 経 口｡実 験③各種免疫抑

制 因子に よるSPGの 抗結核効果 に及ぼす影 響:SPG

感 染前隔 日3回 お よび感染 日よ り14日 間毎 日,デ キサ

メサ ゾン(DM)o.5mg/kg/日 とアザチオ プ リン(AP)

5mg/kg/日,感 染 日よ り14日 間毎 日経 口,@無 処置,⑤

60Co感 染 日400mcgと 感 染後8日 目400mcg,◎60Co・

SPG,@DM,⑥DM・SPG,①AP,⑧AP・SPG｡実 験

④60Co600mcg感 染直 前 照 射 に よ るSPGの 抗 結核

効 果に及 ぼす影響:SPG感 染 日よ り14日 間,@無 処

置,⑤SPG,◎60Co,⑥SPG・6｡Co,ほ か に結核非感染

60Co照 射群 そ の他 ｡実 験 ⑤アザチオ プ リン(AP)5mg

ノkg/日 経 口に よるSPGお よびRFPの 抗結核効果に
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及 ぼす影響:AP,SPG感 染 日よ り15日 間,RFP5mg

/kg/日 経 口,感 染 後10日 目よ り6日 間,⑧ 無 処置,⑤

SPG,◎SPG・AP,③RFP,◎RFP・AP,⑯RFP・

SPG,⑧RFP・SPG・AP｡〔 研究成績 ・結 論〕①SPGの

抗結核作用 はマ ウス実験的結核症 に対 してあ る程度認め

られ た｡た だ しSPG5mg/kgノ 日 筋注<RFP5mg/

kgノ日経 口｡②RFPと の間に併用効果 が認 め られた｡

③投与方 法に よる比較,筋 注 〉腹腔 内〉静注,経 口法は

ほ とん ど無効｡④ 各種免疫抑制 法に よるSPGの 抗 結核

効 果に及 ぼす影響 は,本 実験条件下で は コバ ル ト60>

デキサメサ ゾン〉アザチオ プ リンの順 にSPGの 効 果 を

阻害 した｡

〔追加〕 小松信彦(昭 大細菌)

①Schizophyllan(SPG)とEthambutoI(EB)の 併用効

果:M.tuberculosisSchacht株 をマ ウスに静 注感染(1

mg/209)さ せたあ と,翌 日か らsPGは 隔 日10回ip

注射,EBは 連続20日 間皮下注射 して生死 に よ り判定

した｡そ の結果SPG2.5mg/kg十EB10mg/kg>SPG

2.5mgノkg>EB10mg/kgのJiptに 有効 で,併 用効 果がみ

られた｡ま たSPG5十EB20>SPG5十EB10>EB20>

SPG5の 順で効 果がみ られた｡② 培養 マク ロフ ァー ジ

内の結核 菌の運命:正 常マ ウ ス にSPGをip注 射(5

mgノkg×3)し た あと3日 後 の腹腔 マク ロフ ァ)一・ジを取 り

出 し,小 型培養叛 内のカバ ース リップに付着 させ,こ れ

にSchacht株 を食菌 させ た｡そ の後培養 を続 け,経 時

的に染色観察 した｡そ の結果食菌 直後ではSPG処 置群

の マクロフ ァージ も無処置群 のマク ロフ ァー ジ も 食 菌

率,食 菌像 にあま り差 がなV・が,48hrお よび96hr後

で は,対 照群 ではマクロフ ァー ジ内の結核 菌の増殖が著

明 であるのに対 し,SPG処 置群 では増殖抑制 と溶菌像

が認 められ た｡こ れ はSPGの 非特 異的なマ クロフ ァー

ジ活性化作用 によるもの と思 われ る｡

〔追加 に対す る質 問〕大泉耕太 郎(座 長)

Schizophyllanはinvitroで 直接Bactericidalな 効果

をもたなV・とい うこ となので,hostmediatedな 作用 と

考 え られ る｡た だいまお示 しのよ うに,macrophageの 食

食能な り,貧 食後 の細菌 処 理 能 力 を高 めるのがschizO・

phyllanの 作用 と解釈 してよいか｡

〔回答〕小松信彦

現在そ のよ うに考 えてい る｡

A23.Mycobaeteriummarinumに 対 す るinvitro

のサ ルフ ァ剤 を中心 と した薬剤の併用効果 に関 する実

験的研究 外 間政哲(琉 大附属病第1内 科)

〔目的〕諸種薬剤 のMmarinumに 対す る抗 菌作用 を検

討 した ところ,サ ル フ ァ剤が比較 的良好 な成績 を示 した

ので,サ ル フ ァ剤 と他剤 との併用効果 をinvitroで 検 討

した｡〔方法〕菌株 はM.marinum#12332と#8671

(西 ドイツ ・ボルステル研究所 由来)を 用 いた｡培 地は
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1%小 川培地で,SI,TH,CS,TMP,EB,RFP,B663

を用 い,SIと 他の これ ら薬剤 との2剤 の組み合わせで,

各濃度段階 の薬剤含有培地 を作成 し,こ れ らを用 いた｡

〔成績 ・結論〕SI・TH:SIのMICは3.12～6.25mcg/

mlで,THの それは6.25mcg/mlと ともに抗菌作用 は

比較的強い方で あるが両剤 による併用効果 は認 め られ な

かつた｡SI・CS:CSのMICは12.5mcg/ml以 下 と

強 く,本 実験の範囲では,両 剤 による併用効果 の判定 は

不 能 で あ つ た｡CSの 更 に 低 濃 度 で の 検 討 を試 み た いe

SI・TMP:TMPのMICは12.5～25.Omcg/mlで 両

剤 に よ る併 用 効 果 が み られ た｡SI・EB:EBのMICは

5.Omcg/mlで 両 剤 に よ る併 用 効 果 がみ られ たeSI・RF

P二RFPのMICは50mcg/mlで,両 剤 に よ る併用 効

果 が み られ た｡SI・B663:B663のMICは1∞mcg/mt

で 両 剤 に よ る併 用効 果 は み られ な か つ た｡

症 候 ・ 診 断

A24.老 人 の湿性胸膜炎 ことに結核性 と癌性胸膜炎 の

鑑 別について 熊谷謙二 ・佐藤武材 ・柴崎慎一(国 病

東二呼吸器)

最近肺結核 は高齢層 に移行 してきたため老人 の湿性胸膜

炎 をみるこ とが少 な くない｡ま た一方 では肺癌 の激増 は

周 知の事実 であつ てそれ とともに癌性胸膜 炎の発生 も少

な くない｡従 来 のよ うな発生頻度 か らみた年齢的 の差異

はあま り意味 がな くなつ てきた｡そ して胸水 による両者

の鑑別が最 も重要 な意義 を持 つに至 つた｡結 核性胸水 は

その色調 は多 くは黄色 か茶褐色 を呈す るが癌性胸水 は多

くは血性 といわれ てい る｡し か しわれ われ の調査 したと

ころでは癌性胸水 の64%は 最初 は黄色 の色調 を示 して

肉眼的に結核性胸水 と区別 しえない｡結 核性胸水 か らは

結核菌 を証 明す るか癌性胸水 の細胞診 が陽性 な らば診断

は明白で あるが結核菌 の証 明には2～3カ 月 を必要 とし

かつ100%で はない｡癌 性胸水 の細胞診 もわれ われ の成

績 でも72%く らい の陽性率で あ り,30%の ものは他 の方

法 によ らなければ診断 をつけがたい｡わ れわれは この両

者 の胸水 の生化学的 こ とに酵素学的 の検討 を行 いLDH,

ア ミラー ゼ,A1-P,GOTの 値 の測定 を行 い比較 した｡こ

の結果 ア ミラー ゼの値 が癌性胸水 においては1,000か ら

8,000く らい も著 し く高 くなるものが あるが結核性胸水

においてはせいぜい500く らいであ る｡LDH活 性値 は

癌性胸水では多少高値の ものが多い よ うで あるが1,000

か ら3,000ま での高い値 を示す ものが癌性胸水に も結核

性胸水 に も認 め られ る｡AI-Pの 値は癌 性胸水の方に20

～150ま での高値 が多 く認 め られる｡GOTは 癌性 胸水

で も結核性 胸水で もともに50以 下 を示 してい る｡以 上

の ように癌 性胸水 と結核性胸水 とは酵素学的の測 定値 を

比較す ると鑑別診断上参考 となることを知つた｡

〔質問〕上田直紀(国 療道地病)

癌性胸膜 炎 と結核性胸膜炎にお けるツ反応の態度につ き

お教 え願 いたい｡

〔回答〕熊谷謙ニ

ツ反応 に よつて結核 と癌 の鑑 別がで きないか とい う質問

であるが,60歳 以上 くらい の老人 になると,ツ 反応 の減

弱 がみ られる ものが多いためにわれわれ はツ反応 を鑑別

の重点 にはおいていない｡

A25.生 検 を中心 とす る胸膜炎 の臨床的検討｡勝 呂

長 ・中村敏雄 ・安藤修 ・萩原忠文(日 大第1内 科)

〔研 究 目的〕胸水貯留性疾患 は 日常 の臨床上少 な くな い

が,そ の鑑別にはしば しば困難 なこ とが多い｡最 近,結

核性胸膜 炎は減少 しているが,各 種結核症の好発年齢 の

老 齢化 が注 目され,結 核性胸膜炎 もまた例外ではな く,

その点,が ん性胸膜 炎 との鑑 別を必要 とす る こ とが 多

い｡こ れ らの諸点 を解 明す る目的で,従 来 まで種 々検索

し報告 してきたが,今 回 は結核性胸膜炎症例について,

これ までの成績 と胸水 のセル ・ブロ ック法で検討 して得

た成績 につい て報告す る｡〔 方法〕 被検対象は,最 近6

年間 に当教室で経験 した104例 の胸水貯留患者中,臨 床

上,結 核性胸膜炎 と診断 した30例(男20例,女10例)

で,年 齢 は18～74歳(平 均38歳)に ついてCope型 生

検針 を用 いDeFrancisの 方法に準 じて体壁胸膜 の生検

を行い病理組織学的 に検討 し,一 部は矢崎法に よ り組 織

内結核菌 の検索 を併用 した｡胸 水中の遊離細胞の検索に

は,ビ ニール製のメ ッシェを用 い100・v200mlの 胸 水 を

採取後,10%中 性 ホル マ リンで固定,薄 切 し,胸 膜 組織

と同様 に検討 した｡〔 成績〕① 胸膜生検法に よる確 診率

は30例 につV・て,延 べ38回 の生検 を実施 したが,結 核

性炎症像 は24回(63.2%)で,他 は非特異 的炎症像 へ

線維化像 であつた｡② 早期(20～30日)で は,ほ ぼ典

型的結核結節形成 と一部にび まん性結核病巣 とが認 め ら

れたが,遷 延例(120日 以降)で は線維 化傾 向が多 く認

め られた｡③ セル ・ブ ロ ック法に よる胸水の観察では,

豊富 なフ ィブ リン網中に リンパ球 の集 籏が認め られ,が

ん性胸膜炎 のそれ と明 らかに鑑別 し うる例が多 くみ られ

た｡④ 生検 と同時に採取 した胸水 では,結 核性病変 を認

めた例 で糖量 の低値例 が多 くみ られ た、⑤組織 内結核菌

は20例 中15例 が陽性 で,菌 量 は少量 で壊死巣周辺部 に

認め られ,遷 延例では認めなかつた｡〔 結論〕 体壁 胸膜
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の針生検および胸水のセル・ブロック法による細胞像の

検討によつて,結 核性胸膜炎をごく早期 に確診 しえた

が,病 態生理の解明,治 療効果の判定上,有 力な手技と

考える｡

〔質問)安 野博(結 核予防会結研)

①胸水消失の遷延する者と然らざるものとの間で組織像

に差がある｡② 胸水消失の遷延する場合に入院期間が延

びるのではないか｡

〔回答〕勝呂長

①今回結核性病変と一括して述べたが,こ れには現在次

の2型 を考えている｡1つ はラ氏型巨細胞のある結核結

節で,壊 死巣の少ない型で,他 は中心部に広い壊死巣を

もつ型である｡質 問の遷延化例は,後 者に相当すると思

われる｡こ れらを更に検討すると,今 回は触れなかつた

が,糖 尿病,血 液疾患などの合併症のあつた例にみられ

た｡② 入院前の期間が短い,す なわち早期治療が必要と

いうことである｡

〔質問〕野沢幸男(新 大第2内 科)

われわれは採取した切片について,組 織学的検査のほか

に結核菌に対する細菌学的検査も行い,8例 中5例 に塗

抹および(ま たは〉培養陽性の成績を得ている｡結 核の

診断を100%に するには結核菌を証明することが必要で

あり,ま た培養陽性の場合は耐性検査も行うことができ

る｡そ こで次の2点 について伺いたい｡① 組織学的検査

で結核菌陽性例はどれほどあつたか｡② 採取籾片の細菌

学的検査を施行されているか｡

〔回答〕勝呂長

①組織についての結核菌の培養は行つていない｡② 組織

内結核菌の検索は矢崎法による螢光染色法で行つている

が,検 索しえた15例 中10例 に陽性所見を得ているが,

菌は少数であつた｡

〔追加〕原耕平(長 崎大第2内 科)

われわれも胸膜生検について,1回 の穿刺で1切 片をと

つたものと,3切 片をとつたものとを比較しているが,

3切片のものでわずかに陽性率の上昇をみているので,

生検部位を多くすると陽性率は高まるものと考えてい

る｡

〔発言〕勝呂長

われれわの教室でも,通 常3コ 採取し検討し,診 断のっ

かない場合は,さ らに繰り返すようにしている｡

〔質問〕清水辰典(札 医大第3内 科)

胸膜炎は胸膜表面全体にくるものか｡確 診率が70%台

とは非常に高いように思うが｡

〔回答〕勝呂長

病変がびまん性にあるかどうかということは,明 らかで

はない｡病 期,病勢,治療の程度でも異なると思われる｡

しかし生検像を総合し,組 織所見からみて,胸 膜面のフ

ィブリンの付着程度からみて,全 般的にあるように考え

結 核 第49巻 第12号

ている｡文 献上,粟 粒結核例で は結節性 にみ られ るとの

記載 があ る｡

A26.非 結核性 疾患を疑つた肺結核症 下 出久雄(国

療東 京病)

肺結核 が次第に減 少 し,非 結核性疾患 への関心が相対的

に強 ま り,ま た肺癌 の早期発見 への努力が強 まるに従つ

て,肺 結核 が他の疾患 に誤 られ る傾 向が強 まる可能性が

考 え られる｡一 方結核症そ のもの も老 人に多 くなつた こ

とな どか ら病像が変化 し,他 疾患 と誤 られ やす くなつて

いるこ とも考 え られ,鑑 別診断 につ いて改めて検討す る

必要 があろ う｡そ こでわれわれ が経験 した初 診時非結核

性疾患 を疑 われた肺 結核59例 につい て誤診 に導 きやすい

諸要 因について検討 した｡〔 研究成績〕 非結 核病棟 入院

患者 に対 する非結核 疑いで入院 した結核患者 の比率は年

次別 にみて増加 してい るとはい えない｡平 均3｡89%で

あるが肺癌,肺 化膿 症,肺 炎で は他疾患 よ り疑われ る場

合 が多い｡疑 われた疾患 の種類 は癌 が最 も多 く(32%),

次いで化膿症,肺 炎が多 く,そ の他気管支 炎,気 管支拡

張症,塵 肺,膠 原 病,膿 胸,良 性腫 瘍がわずかずつあつ

た｡こ れ らの症例 の年齢分布 は21歳 以上 では各年齢層

間に差 はな く,非 結核患者全体 の年齢分布 と一致 してお

り,結 核患者 と比較す る と21～40歳 が少な く,61歳 以

上が多 く,か な り著 しい差 がみ られ,年 齢 因子が診断に

影響 を与 えてい ると思 われ る｡高 齢者 ほ ど癌,化 膿症,

肺 炎 を疑われ るものが多 く,ま た高齢者 では癌 と結核が

合併 してい るこ ともあるので注意 を要す る｡XP所 見で

は腫瘤影が32.2%で,特 に癌 を疑 われ た ものでは52%

を占め,気 腫 性,線 維性変化や 気管 支拡張 を伴つ てい る

ときは二次感染症 として化膿症,肺 炎 とされ る傾向があ

る｡病 影 の部位 は肺門 よ り腹側 の ものが,特 に癌,肺 炎

を疑われた ものに多 く(22～24%),下 葉 の病影は肺炎

を疑われた ものに多 かつた(55.6%)｡白 血球 数10,000

以上 のものが13.6%に あ り,特 に化膿 症,膿 胸 と診断

された ものに高率 であつた｡ツ 反応 は陰性が7.1%,疑

陽性が10.7%に み られ た｡既 往歴 では60%に 胸部疾患

が あ り,そ の大部分40%は 結核 であ り,再 発例 が多い｡

胸部疾患以外 では リウマチ,関 節痛が 目立つ た｡既 往 の

結核 は非常 に古V・ものが多 く78.8%は 治癒 してか ら11

年以上 のもので,31年 以上の ものが15.2%に み られ

た｡結 核 は治癒 してい ると考え られた こ とが結核 が否定

的に考 え られ た一要 因 と思われ る｡非 結核疾患 を疑 われ

た59例 の約70%は 入 院時検疲で結核菌 が検 出された

が,8.5%は 入院時 よ りあ との検疾で菌 が検 出され てい

る｡検 出 され たコ ロニー数 は10コ 以下が かな り多いの

で検疾条件 に注意 を しない と見逃 され る危険 もあ る｡非

結核性疾患 が疑 われ た非定型 抗酸菌症 は14例 あつた｡

す なわ ち非結核性疾患 を疑 つた症例か ら抗酸菌 が検 出 さ

れ た場合 の約1/5が 非定型抗 酸菌で あつた わけで,注 意
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を要す る｡

A27.胸 部間接X線 像 の自動識 別｡小 池和夫 ・高木

良雄(国 療東名古屋 病)

〔研究 目的〕胸部 間接 撮影は元来肺結核の集団検 診 に 用

い られたが,現 今,多 目的化 し肺癌,じ ん肺等,諸 種の

肺疾患な らびに心疾患 のスク リーニ ングに用い られ始め

てい る｡他 方医用電子 の発達 は心電 図の 自動 識別 を初 め

とし,細 胞診 の 自動識 別 も実用化 しつつあ る｡胸 部X線

像は電算機 に よるパター ン認識の対象 としては困難であ

るが,わ れわれは数年 来名大工学部電気教室 と協同 して

X線 像の電算機 に よる自動識別の基礎 的研 究 を行つ てき

た｡今 回は間接X線 像の 自動識別につ い て報 告 す る｡

〔方法〕対象は70mmミ ラーカメラによ る 間接 撮 影 像

で,正 常4例,肺 結核6例,肋 膜炎1例,肺 癌2例,気

管支拡張症1例,サ ル コイ ドー シス1例,左 心肥大1例

計16例 であ る｡間 接撮影像 を自動濃度計 によ り,縦0.2

mm,横0.125mmの 標 本点間隔で測定｡濃 度値は10進

法3桁 で表わす｡こ の濃度値 を名大工学部電気教室鳥脇

らの開発 した総合 自動診断 シ ス テ ム(Autematicinter・

pretationsystemofchestτoentgenograms-versien-A

ISCR-V2)に よ り,電 算機 を使用パ ター一ンを描 出 させ

た｡た だし現段階では,肺 尖部,肺 門部 は識別困難 のた

め実験 よ り除外 した｡〔成績〕 か くして得 られ た16症 例

のパ ター ンを医師 の読影 と比較検討 を行 つた｡全 試料 中

の病巣38カ 所 に対 し,正 認識 は20カ 所,見 落 し18カ

所,ひ ろいす ぎ19カ 所で ある｡し かし複数個 の病巣 を

含む試料 もあ り,診 断 の結果 としては16症 例全部 にお

いてほぼ医師 の読影結果 と一致 した｡ま た左心肥大 につ

いて も医師 の読影 と一致 し,昨 年厚生省総合 医学会 でわ

れわれ が報告 した,肺 野 と中央 陰影 との面積 比による高

血圧症 のX線 診断 と併 せ循環器疾患 のスク リーニ ングの

新 しい方 向を示 した｡〔 結 論〕以上 によ り肺尖,肺 門部

を除き肺野 につい て異常陰影 をほぼ識別 できるこ とが判

明 し,今 後 は除外部 の処理方法 の確立 と,処 理時 間の短

縮(現 在1試 料2時 間)を はか り,進 んで間接撮影像 の

チ ェックスシステムの実用化 をはか りたい｡

A28.菌 陰性空 洞の予後(第3報)〔 結核予防会 化学

療 法協 同研究会議〕(委 員長:岩 崎龍郎)〔 共 同研 究施

設〕北海道札幌健康相談所(宮 城行雄)宮 城 県支部健

康相談所興生館(太 田早苗)千 葉 県支部 健 康 相 談 所

(志村昭光)結 核予防会保生 園病(小 林栄二)同 一健

(飯塚義彦)同 渋谷診(今 村 昌耕)同 結研 附属療(小

池 昌四郎 ・佐藤瑞枝 ・｡木 野智慧光)神 奈 川県支部 中

央健康相談所(伊 藤 治郎)同 川崎健康相談所(山 木一

郎)京 都府支部西之京健康相談所(並 河靖)大 阪府支

部附属療(遠 藤勝三)同 相談診療所(岡 崎 正義)岡 山

県支部附属病(大 森誠)福 岡県支部結核予 防セ ンター

(城戸春分生)熊 本県支部健康相談所(末 次恭平)鹿
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児島県支部結核予 防セ ンター(本 田京 子)

〔研究 目的〕菌陰性空洞(ONC)の 予後 に影響 を与 える因

子 を検討 し,化 療 と外科療法 の適応 の選択 な らびに化療

のみで治療 を終 了す る場合 の適正 な化療期 間を決定す る

ため,本 症例 に対す る化療 の遠隔成績 を追求 した｡〔 方

法〕予防会全国16施 設 で過去14年 間 に診療 した入院 お

よび外来患者 の中よ り,6カ 月 間菌陰性 の持続す る空洞

例 で,そ の後6カ 月以上観察 しえた症例 を抽出 し,X線

所見お よび菌所見 の推移 を追求 した｡今 回は新 たに100

余例 を追加 して合計約700例 につ き,主 と して菌陰性化

に寄与 した化療方式 の強弱 による予後へ の影響 を検討 し

た｡ONCの 予後 を左右す る因子中,空 洞壁 の厚 さが も

つ とも重要で あることを考慮 し,ONCの 型 を壁厚に よ

り1(全 周ほ ぼ一様に2mm以 下),皿(同 じく3mm

前後),皿(壁 厚一部 でも4mm以 上の部 分のあ るも

の),IV(学 研Ky,Kzに 相 当す るもの｡た だ し菲 薄化

したものは除 く)に 分類 し,ま た菌陰性空洞成立後のX

線上 の悪化 と再排菌 を含 む累積悪化率(1ifetable法)を

遠隔成績評価 の指標 とした｡〔 成 績〕 従来の分析におい

て,ONCの 予後 を左右す る因子 として化療の初 再 と空

洞壁厚 が重要で あ り,菌 陰性化 の速度 もONCの 予後 に

影響す ることが 明 らかに され てい るので,今 回は化療初

再別,空 洞壁厚別に菌陰性化 に寄与 した化療方式中に含

まれる強 力有効剤数別 の累積悪化率 を比較 した｡た だ し

PAS,PZAお よびSFは た とえ未使用 もし くは感性 で

あつて も有効剤 には含 めなかつた｡な お空洞壁厚別の累

積悪化率 は1型 と∬型,皿 型 とIV型がそれぞれ近似 の値

を示す ので,今 回 の分析で は1・ll型 を一括 した薄壁群

と 皿・IV型を併 せた厚壁群 とに分 け,こ れ に化療の初再

別 を組 み合 わせて,各 群中 におい て強力有効剤数別に成

績 を検討 した結果,1剤,2剤,3剤 の順 に悪化率 の低

下するこ とが明瞭 に示 された｡例 えば初回治療有効3剤

で菌陰性化 した薄壁群 の 予 後 が最 良 で,悪 化は0で あ

り,逆 に再治療,1剤 で菌陰性化 した厚壁空洞残存例 の

予後 が もつ とも悪 く,ONC成 立後5年 まで の累積で約

50%の 悪 化率 を示 した｡〔 結論〕ONCに おい ても初期

の化療 を強 力にするほ ど予後 は良好 とな り,ひ いては化

療 期間の短縮 が可能 となる もの と考 え られ る｡

A29.人 工 透析後 に発生 した粟粒結核症｡藤 野忠彦 ・

相 沢好治 ・山田幸 寛 ・河合健 ・青 柳 昭 雄 ・五 味 二 郎

(慶大内科)大 沢飼(腎 セ ンター)喜 多川浩(済 生 会

中央 病内科)

〔研 究 目的〕人工透 析後に発症 した粟粒 結 核症 を4例 経

験 した｡｡そ こで これ らの臨床成績 を検討 し,現 在透析 中

患 者の免疫状 態について検 索 し,粟 粒結 核症 の発症要 因

について知見 を得 ることを目的 とした.〔 研究方法〕 患

者 は関連施設 より集 め られた慢性 腎不全 で人工透析 を受

けた40数 名 中の4例 で、いずれ も剖 検所 見よ り粟粒結
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核症と診断された｡一 方現在透析中患者について免疫学

的諸検査を実施し,こ れらの患者と性 ・年齢をマッチさ

せたNTA分 類軽度の症例を対照群とした｡そ して透析

による経時的な推移を観察した｡〔研究成績〕人工透析

後に発症する粟粒結核症の頻度は約10%で あり日本剖

検輯報より集められた剖検総数に対する頻度に比しはる

かに高い｡年 齢は34～59歳 で既往歴に結核症のあるの

は1例 のみであつた｡透 析期間と回数には直接関係はな

い｡胸 部レ線像で石灰化巣は認められるが活動性病変と

思われるものはなく,死 亡前に粟粒影を呈したものは1

例にすぎず,経 過中に肺うつ血像を示すためしばしば読

影は困難である｡臨 床症状は原因不明の発熱が多く,咳

嶽,喀 疾,頭 痛,意 識障害などである｡腎 不全は透析に

よりほぼ一定に管理されていた｡リ ンパ球数は低値を示

し,単球増加はない｡血 清総蛋自は低値でない｡現 在透

析中患者についてみると,透析回数とγ一グロブリンまた

は免疫グロブリンとの間には明らかな関係はない｡リ ン

結 核 第49巻 第12号

パ球数は透析回数がふえるに従い減少する｡結 核群とγ一

グロブリンおよびリンパ球数の関係をみると,透 析群で

は負の関係がみられるが,結 核群ではリンパ球数には関

係ない｡透 析回数とツ反応の間には,透 析回数100回 以

下では,陽 性を示す症例が多く,100回 を越えると陰性

になる｡〔断案〕慢性腎不全の透析患者には高頻度に粟

粒結核症の発症がみられる｡透 析患者については結核症

の発症に十分に留意し,抗結核薬の予防的投与の対象に

加えるべきと考えられる｡透 析患者群では透析回数が増

えるに従いリンパ球数,ツ 反応に変動を来す｡今 後さら

に発症要因については検討を要する.

〔質問〕小池繁夫(東 大第2内 科)

①ステロイ ドの使用はなかつたか｡② 結論に言われたよ

うに,わ れわれも同様の症例を経験しているので,予 防

的にINHの 投与を行つている｡

〔回答〕藤野忠彦

ステロイ ド剤の投与はしていない｡

結 核 と 糖 尿 病

A30.地 域老 人健康診 断にお ける胸部X線 所見 と糖負

荷試験 との関係について 大川 日出夫(永 寿総合病 内

科)

〔研究 目的〕永寿総合 病院では昭和41年 か ら毎年秋 に老

人健康診断 を実 施 してい るが,昭 和48年 は65歳 以上 の

男女381名 が受診 した｡昨 年 の本学会 におい ては,地 域

高齢者 の胸部X線 所 見につい て発表 したが今回 は胸部X

線 における肺結核 有所 見発見率 と糖負荷試験 との関係 に

つ いて検討 を加 えたので報告す る｡〔 方法〕 対象 は一部

入院 治療 あ るいは通院治療中 のものを含 む381名 の うち

糖負荷試験 を行 つた312名 で ある｡男143名,女169名

で男 は65歳 か ら69歳 までが47名,70歳 か ら79歳 まで

が80名,80歳 以上が16名 で あつ た｡女 は65歳 か ら69

歳 までが59名,70歳 か ら79歳 まで が98名,80歳 以上

が12名 であつた｡検 査項 目として は血圧,検 尿,検 便,

末梢 血,赤 沈,肝 機能検査,血 液化学検査,胸 部X線,

胃間接X線,心 電図,眼 底検査,糖 負荷試験 を行 つた｡

これ ら受診 者 を胸部X線 か ら,肺 結核有所 見者 と所 見な

しの もの とに分 けた｡糖 負荷試験 は509ブ ドウ糖経 口

負荷 試験 を行い,糖 尿病学会 の判定基準 に従 つて糖尿病

型 の もの と,糖 尿病型で ない もの とに分けた｡肺 結 核有

所 見者の うち糖尿病型 を示す ものの頻 度 と所 見な しの も

のの うち糖尿病型 を示す ものの頻度 を比較 した｡(成 績 〕

肺 結核有所見者 は312名 中93名(29.8%)で,所 見な

しの もの219名(70.2%)で あつた｡男143名 について

年 代別に有所見発見率 をみ る と60歳 代34・0%,70歳 代

33.8%,80歳 以上50.0%で あつた｡女169名 につV・て

は,60歳 代16.9%,70歳 代29.6%,80歳 以上25%で

あつた｡有 所 見発見率は昨年 とほぼ同様 で昭和43年 度

の結核 実態調 査の成 績 とも近似 してい る｡有 所見93名

中糖負荷試験 で糖 尿病型 を示す ものは38名(40.9%)で,

所 見な し219名 中糖 尿病型 を示す ものは92名(42.0%)

で,両 者の間 に有意差は認 め られ なかつた｡〔 考察 ・結

論〕肺 結核 と糖尿病 との合併 につい ては,古 くか ら注 目

され,幾 多の報 告があ るが,高 齢者 についての集 計は少

ない｡肺 結核有所見発見率 は年齢 とともに増 加 し,糖 負

荷 試験 異常者 も同様の傾向 を示す ので,高 齢 者ほ ど両者

の合併 率は高率 となる｡わ れわれ の成績 では有所 見者に

特 に高率ではなかつた｡

A31.肺 結核 と糖尿病(続 報)〔 国療 中央共同研究班

ク リー ニングテス ト部 門〕高瀬朝 雄(国 療銀水園)

全国の共同研究班施設 に入院 中の肺 結核患者 を対象 に し

て(既 知糖尿病患者 を除 く),昭 和48年1月 と7月 に糖

尿病(以 下DMと 略)の スク リー ニン グ テ ス トを行

つ た｡〔 方法〕朝食 を十分 に とらせ,食 後2時 間尿 を3

日連続尿糖検査 を行 い,1回 で も尿糖陽性 の者 に,坂 口

氏食 また は50gGTTを 行 つてDMを 判定 した｡〔 成

績〕第14回(昭 和48年1月)｡男6,321名,女2,941

名,男 女合計9,262名 中男97名,女32名,男 女合計

129名 が新 しくDMと 判 定 され た｡こ れに既知 のDM

患者,男450名,女158名,男 女合計608名 を加 える

と,DM有 病率は男6,771名 中547名(8｡1%),女
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3,099名 中190名(6｡1%),男 女合計9,870名 中737名

(7.5%)で ある｡ま た40歳 未 満 と40歳 以上に分 ける と

40歳 未満 は,男1,808名 中56名(3.1%),女987名 中

10名(1.0%),男 女合 計2,795名 中66名(2.4%)で,

40歳 以上 は,男4,963名 中491名(9.9%),女2,112名

中180名(8.5%),男 女合 計7,075名 中671名(9.5%)

であ る｡第15回(昭 和48年7月)｡男5,915名,女

2,693名,男 女合計8,608名 中男88名,女25名,男 女合

計113名 が新 しくDMと 判定 された｡こ れに既知のDM

患者,男475名,女159名,男 女合計634名 を加 えると,

DM有 病率は男6,390名 中563名(8｡8%),女2,852名

中184名(6.5%),男 女合計9,242名 中747名(S.1e/・)

である｡こ れ を40歳 未満 と40歳 以上 に分 ける と,40

歳未満は男1,687名 中52名(3｡1%),女868名 中16名

(1｡8%),男 女合計2,555名 中68名(2｡7%)で,40歳

以上は男4,703名 中511名(10.9%),女1,984名 中168

名(8.5%),男 女合計6,687名 中679名(10.2%)で あ

る｡

〔質問〕尾形安三(座 長)

第1回 ス クリー ニング以来,糖 尿病合併症例 が着実 に増

加 してい るが,こ の増加 の原因 は,肺 結核 そのものが強

く影響す るため なのか,ま た は食事 などの生活環境 因子

が主因 となつてい るのか｡こ の点 についてお考 え を聞か

せていた だきたい｡

〔回答〕高瀬朝雄

栄養過剰,例 えば基準給食で2,400カ ロ リー とカ ロリー

過剰 であるのも一因で ある と思 う｡

A32.肺 結核 と糖尿病 〔国療 中央 共同研 究班 内科部

門〕楠木繁男 ・｡大江宣春(国 療 長崎)

〔研究 目的 ・方法〕今回 はなるべ く同一条件下 に お け る

肺結核(以 下TB)が,合 併す る糖尿病(以 下DM)の コ

ン トロール によつ て,そ の経 過 に差 があるか｡す なわち

新 しくTB,DM同 時 に発見 されたTB病 型B型,一 次

薬使用例で6カ 月後 まで経過 を追つてい る77症 例 につ

いて,そ の空腹 時血糖(以 下FBS)と 治療 内容 排菌,

6カ 月後 における菌陰転率,学 研全X線 判定基準 に基づ

く経過について検討 した｡血 糖値 はOTB静 脈 血法 に統

一 した｡〔 成績〕 病巣 の広 が りは,2,1,3の 順 で有空

洞率74.5%,排 菌率62.3%で ある｡FBSの 低い群 には

食事療法 が多 く,FBSが 高 くなるにつれ て,イ ンシ ュ

リン使用例 が多 くなるが,内 服薬はFBSに かかわ らず

平均 して使 用されてい る｡FBS119mg/dl以 下 の例 は

排菌陽性44.0%,120・-179mgノdl72・2%,180mg/dl以

上の例76.0%、6カ 月後 の コン トロール別に よる菌陰転

率 は,FBS119mg/dl以 下72.o%,120～149mg/dl63・6

%,150・-179mg/dl60.o%,180mg/dl以 上55.6%で あ

つた｡6カ 月後の コン トロール別に よる学研 全X線 判定

基準に よる経 過は,FBS119mg/dl以 下 の例は・改善度
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におい てFBS120mg/dl以 上 の例 よ り危険率2%<5%

で有意 である｡〔 考察3TB,DM同 時発見例 にお ける

TBの 病態は,有 空洞率,排 菌率 よ り中,重 症例 が多 い

と考え られるが,一 方,合 併するDMの コ ン トロール

のいかんによつて,6カ 月後 の菌 陰転率,お よび学研 全

X線 判定基準 による経過 にかな りの相違 が生ず る ことを

認 めた｡こ のこ とはTB初 回治療例 におい ては合併DM

の治療 の適否 がTBの 予後 を左右す る大 きな 因 子 で あ

り,TBSを コ ン トロール の指標 とした場合,そ の治療

方法 のいかんにかかわ らず,FBS119mg/dl以 下にす る

こ とが望 ま しい｡

〔発 言〕尾 形安三(座 長)

肺結核 と糖尿 病の合併例 における糖尿病の血糖 の コン ト

ロールは,FBS119mg/dl,あ るいは150mg/dl以 下が

望 ましV・といわれたが,FBSの 正常値 をこえた150mg

/dl以 下 にあげることは,糖 尿病性細小血管症 の頻度 と

FBSと の関係 についての成績等 か らみ て妥 当 か否 か疑

問に思 う｡こ の点については,更 に検討 を加 えていただ

きたい｡

〔発 言〕大 江宣春

糖 尿病の コン トロールは もちろん空腹時血糖 だけで決定

される ものではないが,今 回の成績 に関する限 り,空 腹

時 血糖(FBS)119mg/dl以 下 の症例 は,FBS120mgノdl

以上の症例 よりも推計学的 に有意 に肺結核 は改善 してい

る｡ま た初 回排 菌陰性例 で,6カ 月後 のFBS150mgld♂

以上の症 例に,排 菌陽性化 した症例 が少数 ではあるがみ

られ る｡以 上の ことか ら,FBS119mgノdl以 下,少 な

くともFBS150mg/dl以 下に コン トロールするのが必

要 と考 える｡

A33.肺 結核 と糖尿病 〔国療 中央 共同研 究班細菌部

門〕弘雍正(国 療 豊福園)

〔研究 目的〕肺結核(TB)と 糖 尿病(DM)の 合併例につ

いて集 計 し,TBに 対 するDMの 影響 を検討 して,DM

がTBに 及ぼす難治化の因子 としての解 明にあたつてい

るが,細 菌部 門ではDMの コン トロール との関係お よ

び排菌状況,耐 性 状況 を検 討 したので報 告する｡〔 研 究

方法〕国療共同研究参加施設 よ り調査カー ドに よ り報 告

を受け,TB先 行群,DM先 行群,DM・TB同 時発見

群 に分けて検討 した.ま た今回は,初 回治療の効果,再

治療の効果 をDM非 合併例 と比較検討 した｡〔研究成績〕

1.背 景因子:① 症例数 は 昭和48年6月 末現在 で973

例(♂761例,♀212例)｡② 年齢構成 は19歳 以下1

例,20歳 代34例,30歳 代139例,40歳 代228例,50

歳代255例,60歳 代233例,70歳 代78例,80歳 代2例

で,30歳 よ り急増e③TB発 病 とDM発 見 の関係:

TB先 行群664例(68.2%),DM・TB同 時 発見群14g例

(15.3%),DM先 行群(16.5%)｡④ 肺結核 の病型:B

型508例,A型24例,C型289例,F型146例,OPそ
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の他6例 で,B型 が もつ とも多い｡皿.初 回治療 につい

て:今 回は1年 以上 の治療 効果が判明 してお り,し かも

基 本型B型 で非硬化壁空洞 を有 し,DM発 見時空腹時血

糖170mgノdl以 上 の症例 について,DMの コ ン トロー

ル と菌陰性化 の状 況 をみたが,FBS139mg/dl以 下 で

は90～95%の 菌 陰転率 を示 すが,140～169mgノdlで は

57～67%,170mg/dl以 上ではso～33e/oで あ る｡凪 再

治療 について:①KM,TH,CSの 効果;KM・TH・CS

の菌陰転率 は44.20/e,TH・CS46｡5%,KM・TH・ 工NH

62｡7%,KM・CS・INH60,6%で ある｡②EBの 効果;

FBS2∞mg/dl未 満の症例273例 に投与 してあるが,

EB準 単独 群43.8%,EB｡感 性剤群77.3%,EB｡RFP群

82.1e/e,EB・RFP・ 感性 剤群86.7%で ある｡③RFPの 効

果lRFP準 単独群40.5%,RFP・ 感性剤群68.1%,EB

結 核 第49巻 第12号

との併用 は上記 の通 りである｡〔 結語〕DMの コン トロ

"一一・ルが良好 であれば,初 回治療 で も,再 治療 でもDM

非合併例 と治療効果(菌 陰転率)に 差が認 め られ ない｡

〔質問〕小池繁夫(東 大第2内 科)

①TB単 独 の患者 とDM合 併TB患 者 の菌 陰転化 の

期間 に差 はなV・か｡② 化学療 法例えばRFP,INH使 用

期間につい てなん らかDM合 併例 には考慮 すべ き点は

ないか｡

〔回答〕弘雍正

糖尿病 のコ ン トロール が良好であれば,糖 尿病 を合併 し

てい ない肺結核 の場合 の抗 結核剤 の菌陰転率 と差 が認 め

られ ない｡し たがつてDM・TBの 症例 では,DMの コ

ン トロールを行 うとともにTBの 治療 を行 うべきで ある

と思 う｡

外 科 療 法

A34.X線 テ レビ透視下での空洞吸 引療法 天羽道男

他(国 療松戸)

30数 年前Monaldiに より開発 された空洞吸引療法(以

下A.E.)は,肺 機 能 をほ とんど障害せず に空洞壁 を浄

化 させ,更 に誘 導気管支 を閉塞 させ て空 洞 周 囲組 織 を

再膨張 させ るこ ともあるので,こ のA.E.の みで治癒す

る症例 もあ るし,ま た必要 な合併手術 を行 う場合 で も,

例 えば胸成 術の場合,切 除す る肋骨数 を節約 するこ とも

可 能であ る｡わ れわれ は浄化空洞等 の空洞 内壁観 察のた

めに空洞 鏡 を開発 し光源等 に少 しず つ改 良を加 えなが ら

使 用 して きたが,今 回 これよ り更 に細 く,外 径3.1mm

の空洞 内fiberscopeを 開発 し,光 源を別の光源装置か

らlightguide舳erを 通 して送 る ように したが,細 く

す ることに よ り一層小 さい空洞 にまで適応 が拡げ られ る

よ うになつた｡現 在X線T.V.透 視下で この操作 を行つ

てい るが,わ れわれ がA.Eの 対象 としてい る症例は,

一般 状態 の悪い ものが多 いので,明 るい室内で操作 をす

ることに よ り,患 者 の術 中管理 が きわめて容易に な り,

安全性 の面 か らも,著 しく改善 された｡ま た光源 を専用

装置 か らとるこ とで,さ らに明 るさが増 し,そ れ によ り

カラー写真 やシネ を撮影 して,客 観的な記録や比較検討

が可能 になつた｡次 にわれわれが昭和35年11.月 か ら行

つ てきたA.E.の 治療 成績についてみ る と,対 象症例 は

89例 で,こ れ らに合 計102回,A.E.を 行 つてい る｡こ

の102回 のA.E.に ついてみ ると60回50症 例がA.E.

のみ か,あ るいは他 の外 科療 法の併用に よ りA.E.を 終

了 してい る｡こ の50症 例 を更 に検討 してみ ると,こ の

うち44例,88%の 症例 がすでに就労 してお り,死 亡 し

た ものは1例 で,現 在なお療養中 のものは5例 のみで あ

る｡こ の よ うな良好な成績か らみ て,外 科 的難 治性 結核

や老 人結核に対 する治療法 としてA｡E.は,有 効 な手段

の1つ であ ると考 える｡な お この89例 中4例 の再発例

をみたが,こ れ らは全例,1.5年 か ら2年 の間に再 発 し

てい る｡こ の うち3例 は,A.E.単 独 で治療 された もの

で ある｡こ の4例 中2例 は就労 し,他 の2例 は現在療養

中で ある｡以 上A.E.は,現 在 有効 な外 科療法のない難

治性結核 に対 し,良 好 な成績 がみ られてお り,こ れ らに

対 して有力 な手段 の1つ で ある と思 うが,更 にX線T.

V.透 視 下に明 るい室内で行 うことによ り,全 身状態の

管理が十分でA.E.の 操作 が,更 に一層安全 に,容 易に

行 えるよ うになつたのである｡

A35.空 洞切 開術 の肺 機能 温存性 に関す る検討｡水 原

博之 ・松石理秀 ・小 山田正孝 ・井上彪夫 ・島元宗暉 ・

小泉俊 次郎(国 療 南 福岡 病)荒 木 宏(青 心会西福岡

病)

〔研究 目的〕 肺 結核,と くに難治肺結核 の外科療法 にお

ける問題 点の1つ は,直 達効果が あつ て,し か も機 能的

侵襲 の少 ない術 式の選 択であ る｡こ のよ うな観点 か ら,

われわれは通 常の肺切 が不能 また は危険 とされ る症 例に

ついては空洞切 開術(以 下空切)を 行 つているが,今 回

空切 の機 能温存性 の実態 を明 らかにするため,次 の検討

を行つた｡〔 研究方法〕症例 は 自験例 な らびに九大胸研,

青 心会西 福岡病院 における昭和35年 よ り昭和47年 まで

の空切110例 の うち術前後 の肺機能検査 の十分行われた

ものである｡そ れについ て ① 術前%VCお よびFEV1.｡

%と 術 後呼吸不全 の合併,② 術前後%VCの 変動,③

衛 前後FEVi.oの 変動,④ 他術式 と術 前後%VCの 比

較,⑤ 症例 の うち,X線 上全切適応 あ りの19例 と,同



1974年42月

期間 中の全切 の うちX線 上空切 の適応あ りの19例 の両

群 につい て,術 前後%VCお よび術前後FEVi.o%の 変

動,⑥ 空切 における肋骨切 除量 と術後VC減 少量以上

を検討 した｡〔成績〕 ①術前%VCとFEV1.｡%よ り術後

呼吸不 全例 をみ ると,%VC50以 下,ま たはFEVi.o%

55以 下 に高 い頻 度を示 した｡② 術前後 の%VCの 変動

は術前値 が高 いほ ど,術 後減 少値が大 き く,低 いほ ど少

なかつた｡こ れを回帰 直線 でみ ると,術 前%VC60以

上では術後15%減 少,術 前%VC60以 下では6%減 少

と明 らかな差 を認 めたが,こ れは術 者 の意識的 な機能温

存 への配慮 と考 えたい｡ま た同直線 よ り最 低 出 来 上 り

%VCは39位 と推定 した｡③ 術 前後のFEVi.oは%

VCほ ど変動 がなかつた｡④ 術前後%VCの 変動 を他 の

術式 と比較 す る と,術 後%VC減 少 の面で は,空 切は

全切,胸 成,肺 切+胸 成 よ り優れ,葉 切,区 切 に次い だ｡

⑤X線 上全切,空 切両適応例 の比較 で も,術 後%VC減

少量の面 で空切 が優れ た｡ま た術前 閉塞性障害例 は,全

切 より空切 が選 ばれ た｡⑥ 空切 における肋骨切除量 は,

切 除肋骨数 に比例す るが,術 後VC減 少量 は比例せず,

4本 まではいずれ も約3∞ml減 に保たれた｡5本 以上

で500ml以 上 の減少 となつ た｡〔結論〕①空切は機能温

存性 よ りみ て,特 に術前肺機能が%VC60以 下,ま た

は閉塞性障害 を伴 う場合 に優 れてい る｡② 術前%VC

50以 下,FEVi.o%55以 下では術 後呼吸不全 の頻 度が高

くなるので注意 を要す る｡③ 空切 の機能温存性は,切 除

肋骨4本 以下 の場合に特 に著明で ある｡す なわ ち空切 の

機能温存上 の利点 は,切 除肋骨数が少 ない とい うことに

支え られてい る｡④ 術前 の%VCとFEVi.o%よ り,切

除可能肋骨数 の推定が ある程度可能で ある｡

A36.術 後の低肺機能 は外科療法 自体が負 うべ きか
｡塩沢正俊 ・井村倹雄 ・安野博(結 核予防会結研付属

療)

芳賀氏 による と呼吸不全 の70%は 外科療法 由来 のもの,

30%は 胸膜肥厚 その他肺内変化 由来 のもの とされ,呼 吸

不全 の主犯 は外科療法で ある との感 を禁 じえない｡果 た

してそ うだろ うか,こ の点 を過去10年 に手術 し,術 前

術後 の肺機能検査 を行つた遠隔症例 を対象 にして検討 し

た｡本 研究では肺機 能状態 の把握 に=標準 肺 活 量1秒 率

FEvi/PvCを 用い,術 後のFEvi/PvC40以 下 の207

例 を対象 にとつた｡こ れ らの症例 を2群 に分 け,1群 は

各時期 にお ける適切 な化療 にもかかわ らず菌陽性 を続 け

たため手術 にもちこんだ,い わ ゆる絶対的手術必要例 と

し,他 の群 は一応菌陰性化 したが再発防止 のために手術

を行 つた比較的手術必要例 とした｡第1段 階 では,手 術

によつて菌陰性化 した として も,術 後 のFEVi/PVCが

30以 下 になつた場合 には,社 会復帰 にある程度 の制約 が

加 わるので,こ れ らを外科療 法の責任 による低肺機能例

と規定 した｡な お術後 のFEvi/PVCが20～30で あっ
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て も,菌 陽性 に とどまつた もの,あ るいは関連死亡例 も

この範 囲内へ含 めた｡こ のゆるい基 準による外科療法分

担 の低肺機能例 は,絶 対手術必要例 で49.8%,比 較的

手術必要例 で46.4%,全 例 では48,8%と なつ た｡し か

しこの基 準は少 し甘 い と考 えるので,も う少 しきつい枠

を設定 しよ うとしてつ ぎの検 討 を行 つた｡△FN2/△VE

とFEVi/PVCと の直角座標 で不均換気例 の分布 をみ る

と,FEVi/PVC20～30の 間に も若干例 が分布 してい る

が,大 部分はFEVl/PVC20以 下 に集 まつた｡ま た

Paco2とFEVユ/PVCの 直角座標上へ症例 をプロ ッ トし

てみ る と不均等換気 と血液 ガス異常 の併存例は ほ とんど

全例FEViノPVC20以 下の ところへ集 ま9,FEV1/PVC

30以 上 の範 囲にはほ とんど出現 しなかつた｡こ の事実 か

らきつv・基準 として,術 後FEVi/PVC30以 下例 を対象

例 とし,術後FEV1ノPVC20以 下例 を外科療法の責任分

野 と規定 した｡こ の規定 を比較的手術必要例にその まま

あてはめるのは当を得 ていないので,術 後FEVi/PVC

25以 下例 を外科療法 の責任 とした｡か か る基準 の下にお

け る外科療法分担 の低肺機能例 は,絶 対的手術必要例で

42.1%,比 較的手術必要例 で38.4%,全 体で41%と な

つた｡菌 陽性例,死 亡例 を除 けば35.8%で あつた｡こ

れ ら症例 の低肺機能化 の原因 を推測 してみ ると,適 応 の

不適が20%,手 術手技 の不適が20%,両 者不適が45%

ぐらいになつ た｡す なわ ち術後低肺機能例の うち,外 科

療法 が負 うべ き もの は ゆ るい基準で50%,き つい基準

で40%ぐ らい と考 え られ る｡

〔質 問〕久留幸男(結 核予防会保生園病)

演 説中にabsolute,relativeと い う言葉 が出 ていたが,

その基 準は どうい うのか｡

〔回答〕塩 沢正俊

絶対手術 必要例,比 較的手術必要例 の用語 を誰 が作つ た

かは知 らない｡私 は適切 な化学療法 にもかかわ らず菌陽

性 を続 け手術 を必 要 とした ものを絶対的手術必要例,化

療 によつて菌 陰性化 した ものの再発 の危険 があるた め手

術 を必 要 とした ものを比較的手術必要例 とした｡

A37.外 科療法か らみたTH,RFPの 肝障害 〔結核

療法研 究協 議会外科療法研究科会〕 加納保之 ・｡塩沢

正俊 ・関 ロー雄 ・宮 下脩 ・安野博 ・石原恒夫

肺結核 の外科療 法後に血清肝 炎が起 こるこ とはすでに明

らかに されてい る｡そ こでTH,RFPの 術後使 用が術

後肝 障害の発生率に どの よ うな影響 を与 え る も の か 検

討 した｡昭 和46,47年 に療研傘下の施 設 で 手 術 した

1,655例 の うち,検 討 に耐 え うる1,191例 を研 究対 象 と

した｡全 症例 とも術 前のGPTは49単 位以下 であつた｡

肝障害はGPT値 によつて判 定 し,そ の値が50～99単 位

の もの を肝 障害疑い例,100単 位以上の もの を肝 障害例

と定義 した｡衛 後肝 障害の発生率 を明 らかにす るととも

に,輸 血の有無別,輸 血量 別,手 術後TH,RFPの 使
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用,非 使用別 に術 後肝 障害 の発生率 を追及 し,TH,RFP

が術後 の肝 障害へ どのよ うな影響 を与 え る か を検 討 し

た｡術 後肝 障害疑い は8.2%,術 後肝 障害は12.4%に み

られた｡年 齢別 の発生率 には有 意差は な く,39歳 までの

11.6%に 対 して40歳 以上例 では13.4%で あつ た｡輸 血

有無 別 の発生率 は輸 血な し例で2｡4%,輸 血2,000ml

以 下例で12.8%,輸 血2,000ml以 上例 で25.5%をi数

え,各 群 の発生率 間に有 意差(P<0.001)が み られた｡

THと(ま たは)RFPの 使 用,非 使用別 の発生率 をみる

と,使 用例 の15｡0%に 対 して 非使用例 では11.1%と な

つたが有意差 はなかつた｡薬 剤別 にみ る と,TH使 用例

の15.0%に 対 してTH非 使用例 では11｡9%,RFP使 用

例 の14.2%に 対 してRFP非 使用例 では11｡9%と な り,

ともに有意差 は認 められ なかつ た｡次 に輸血量 とTH,

RFP使 用,非 使用 とを組み合 わせた術 後肝 障害 の発生

率 をみる と,輸 血2,000ml以 上でTH,RFP使 用例 で

32.9%,輸 血2,000ml以 上でTH,RFP非 使 用例で

20.8%と なつた が有意差 はなかつた｡輸 血量2,∞Oml

以下でTH,RFP使 用例 の14.0%に 対 して2,000ml以

下でTH,RFP非 使用では12.1%と なつた が,こ こに

も有意差は見出せ なかつた｡輸 血な しでTH,RFP使 用

例 で は9.8%,輸 血な しでTH,RFP非 使用例 で5.3%

を示 したが,有 意差 はなかつた｡輸 血量 とTH使 用,

非使用 との組 み合 わせ,輸 血量 とRFP使 用,非 使用 と

の組み合 せの下 で,術 後肝障害 を検討 してみ たが,前 述

の成績 と全 く同 じ傾向 を示 した｡〔 結論〕 術後肝 障害,

発生率 は12.4%程 度で あ り,こ れ は輸血 の有無,輸 血量

と明 らかな相 関 を示 した｡輸 血 なし→2,000ml以 下の輸

血 →2,000ml以 上の輸血の順 に術後肝障害 の発生率 は

高 くなつたcし か しTHあ るいはRFPを 術後 に使 用

した場合,術 後肝障害 の発生率 が高 くなる との確 証は得

られなかつた｡

〔質 問〕上 田直紀(国 療 道北病)

術 後肝 障害 の術後期 間によ る発 生についての見解は ど う

か｡

〔回答〕塩沢正俊

手 術後6カ 月以内 にGPT値100以 上になつた ものを術

後肝 障害 とした｡研 究調査 票では術後1～12カ 月間毎月

1回 のGPT値 を調査 しているので麻酔の影 響 に よ る

肝 障害は それほ ど大 き く関与 してい ない と考 える｡も ち

ろん麻酔 による肝 障害 の発生 を完全 に除外す るこ とはで

き ない｡

A38.術 後気管支痩の発来原因 と対策｡寺 松孝 ・山本

博 昭(京 大胸部 研胸 部外科)畠 中陸郎(京 都桂 病)吉

栖正 之(神 戸中央布民病)

(研究 目的〕 肺切除術後 の最 も不愉 快 な合 併症 で あ る気

管支痩 の発来原因につい て再検討 を加 え,さ らにそれ を

基 としての予防対策 を明 らかにす る｡と くに最近は,肺

結 核 第49巻 第12号

結核外科 療法の手術 適応 が次第 に化学 療法で は排菌 の停

止 しない症例 にほ ぼ限定 されつつあ る｡し か も,術 後の

気 管支痩 は このよ うな術前排 菌陽性例 に多 くみ られ ると

い うことは問題 であろ う｡し たがつ て本検討 の結果 を基

として,欝 菌陽性例 のいかな るもの を肺切除術 の適応 と

すべ きか につい て も考 察 を加 えたい｡〔 研究対象 ・研究

方法)わ れわれ の施 設での過去5年 間 の肺結核手術例約

1,000例 の うちか ら,肺 切 除例で,わ れわれ4人 が主と

して執刀 した200余 例 を検 討対象 と した｡こ れ らについ

て,術 式,病 巣 の拡 が りと切除範囲,術 前 の排菌 の有無

および気管支 断端 の結核性 病変 など と気管支痩 の発生 と

の関係 について検討 した｡〔 研究成績 ・考察〕 これまで

肺切除術 後の気管支痩 の発来原因 としてあげ られてきた

のは気管 支切 断端 の結核性病変で あるが,こ れ はまた持

続的 な排菌 がその主因であ ろ う｡ま た排菌陽性例 では創

腔 の結核菌 によ る汚染 も高頻度 となる といわれ てい る｡

この よ うな こ とが,排 菌陽性例で術後 の気管支痩 が陰

性例 に比べて よ り高率 にみ られ る理 由で あ ろ う｡し か

しわれ われの経 験や得 られた検討結果 か らみ ると,全 別

除術 を除いた肺切除術 での術後 気管 支痩 の発生原因は,

主 として死腔が術後 に残存 しているためで あ り,こ れに

2次 的因子 として,持 続的排菌 によ る気管支断端 の結核

性病変の存在や創腔 の結核菌 によ る汚染 な どが加わ るた

め と思われ る｡し たがつて術前 の排 菌が陽性で あるとい

うことは痩発生 の1次 的 因子 ではない といつ てよい｡ま

たわれわれ は気管支断端 の縫 合用 に主 として絹糸 を使用

してい るが,痩 の発生 した ものはわずか に3例 で あ り,

これ が主 因 とは思 いがたい｡一 方,全 別 除 術 に お い て

は,術 後死腔 の残存 は必 至であ り,事 実全別 除術25例

中3例 とい う高率 の痩発生 をみた｡こ のこ ともまた,術

後 の気管支痩 は,死 腔の残 存が主因 と考 えた根拠 の1つ

である｡し たがつて全 別除術では,他 の肺切 除術 と異 な

り,断 端 の被 覆方法や埋没 などに工夫 をこ らす必 要があ

る｡全 別除術では,適 応 は比較的 明確 であ り,ま た代用

すべ き適当な術式が見出 され るこ とは少 ないが,全 別除

術 以外 の肺切 除術では,空 洞形成衛 や胸成 術な どに切 り

替 える ことも可能で ある｡こ のこ とか ら,切 除術後の気

管支痩 の発来 を防止す るためには,従 来は肺切除術の適

応 とされていた もので も,術 前排菌例 では よ り安全な術

式へ の切 り替 えが必要 な ものがあ るといい うる｡〔結論〕

肺切除術後 の気管支痩 は,術 後の死腔 の遺残 が主因で あ

り,こ の観点 か ら肺切 除術の適応 に再検討 を加 え るこ と

が その発来防止 に必 要 と思われ る｡

〔質 問〕久留幸 男(結 核予防会保生園病),

感性剤 を多 く使 うと痩 形成が減 る と受 け取 れ る発言があ

つたが,統 計学的に有意差 の検定 を されたか｡

〔回答 〕寺松孝

痩 を発 生 した症例数が少 ないので,統 計学的には扱つ て
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い な い｡

生 化 学

A39.合 成cordfactor類 似 物 質 の 生 化 学 的 活 性 一

Tbeehalose-6-menopalmitateお よびtrehalose-6,6L

dipalmitate｡加 藤 允 彦RaoulToubiana・Marie-

JosさpheToubiana(lnstitutedeChimiedesSubstan-

cesNaturelles)(国 療 刀 根 山 病)

〔研 究 目的 〕 結 核 菌 の 毒 性 糖 脂 質cordfactor(trehalose-

6,6Ldimycolate)の 化 学 構造 の うち,脂 肪 酸 部 分 の 毒 性

に お け る役 割 を明 らか にす る こ と｡〔 方 法 〕 動 物:大 阪

大 学 実 験 動 物 セ ンタ ー のddO雄 性 マ ウ ス を用 い た｡酸

化的 リン酸 化 反 応 の測 定:マ ウス肝 ミ ト コ ン ド リ ア を

Hogeb◎om法 に よつ て 分 離 し,コ ハ ク酸(+ロ テ ノ ン)

お よ び ピル ビ ン酸+リ ンゴ酸 を基 質 とし て検 圧 法 に よ り

25"cに お け る酸 素 消 費 と無 機 リ ンの減 少 を測 定 した｡

合 成 類 似 物 質:Trehaloseのtosylエ ス テル とパ ル ミチ

ン酸 をPolonsky法 の変 法 に よ つ て縮 合 さ せ た の ち,モ

ノエ ス テル と ジエ ステ ル を薄 層 ク ロ マ トグ ラ フ ィー に よ

つ て分 離 精 製 した｡〔 成 績 〕 ① 体 重209,4週 齢 めddO

マ ウス に お け る腹 腔 内注 射2週 後 のLDso値 は,trehalose

monopalmitate=444μ9,dipalmitate=200pt9で あ つ た｡

②Trehalosemonopalmitateは ミ トコ ン ドリア の呼 吸

と リ ン酸 化 反 応 を著 明 に阻 害 す る が,そ の作 用 は牛 血 清

アル ブ ミ ンに よつ て部 分 的 に 中 和 され る｡③Trehalose

dipalmitateの ミ トコ ン ドリア の酸 化 的 リン酸 化 反 応 活

性 に対 す る阻 害 作 用 は モ ノエ ス テル よ りも弱 い が,そ の

作用 は血 清 アル ブ ミ ン に よつ て全 く中 和 され ない｡④ モ

ノ エ ステ ル と ジエ ステ ル は ミ トコ ン ドリア の酸 化 的 リ ン

酸 化 反 応 阻 害 に関 して 協 同作 用 を示 す｡こ の協 同 作 用 は

血 清 アル ブ ミ ン に よつ て 中 和 さ れ ない｡〔 考 察 ・結 論)

以 上 の成 績 か らcordfact｡rの 毒 性 にお け る脂 肪 酸 の種

類 に は厳 密 な要 求 性 は ない と考 え られ る｡ま た最 近 結 核

菌 体 の構 成 脂 質 と してtrehalose-6-monomycolateの 存

在 を報 告 した が,こ の 物 質 とc｡rdfactorと の協 同 作用

の可 能 性 を示 唆 す る と考 え られ る｡

〔質 問 〕 東 市 郎(座 長)

①Trehalosemon｡mycolateと 一dimycolateの 結 核 菌 体

内 にお け る量 的 比 は｡②Trehalosemon0mycolateと

trehalose-monopalmitateが 脂 酸 鎖 長 が異 な る に もか か

わ らず 毒 性 が同 じ で あ る こ とに つ い て伺 い た い｡

〔回 答 〕 加 藤 允 彦

① ヒ ト型 結 核 菌H37Rv株 で は コ ー ドフ ァク タ ー と トレ

ハPt・一ズモ ノ ミコ レー一トの比 は2:1で あ る｡② こ の実

験 で は 脂 酸 鎖 長 と分 岐 の意 義 を 明 らか に した い と考 えて

い るので,逐 次種 々の合成エ ステル に つ い て 毒性 と 勿

vitro作 用 を検討 し,脂 酸 の意義 を追 求 す る予 定 で あ

る｡

A40.結 核感染組織におけ るコ レステ ロールエステル

量上 昇 とマ クロフ ァージの役割｡近 藤 螢子 ・金 井興 美

(国立予研 ・国立公衆 衛生 院)

〔目的〕 結核感染 マ ウス肺 において,コ レステ ロール が

病 巣形成 の進展 に伴 つて,Cl8不 飽和脂肪酸エ ステル の

形 で顕著 に増量 し,こ うした病巣組織 か ら機械的 に抗酸

菌体 を分離精製す る と,そ の標本中か らもコ レステ ロー

ル エステル が抽 出され るこ とをす でに報告 した｡化 学療

法 で感染 の進展 をおさえる とこのC18不 飽和脂肪酸エ ス

テル量増加 も阻止 され,抗 酸菌それ 自体 にはコレステ ロ

ール もそのエ ステル も存在 しない か ら
,上 述 の現象は菌

の増殖 に対応す る宿主反応 にその機構 を求 めることがで

き,し か も菌体周辺 における反応 の可能性が強い｡つ ま

り菌 を取 り込 んだマク ロフ ァージにおい てコ レステロー

ルエステル化 が起 こつてい るのではない か と考 えて,ま

ず量 的に集 めやすい腹腔 マク ロフ ァージを用 いて検討 し

た｡〔方法 〕12%カ ゼイ ンまたはBCG生 菌1mg/mlを

含 む12%カ ゼイ ンの2mZを 正常マ ウス腹腔 に注射 し,

stimulatedマ ク ロフ ァージを集 めた｡こ れ に対 し単 に腹

腔 を洗浄 して集 めた マクロフ ァー ジをstimulateさ れ て

い なV・コ ン トロール とした｡脂 質 はFolchの 法 に従つ て

抽 出 し,薄 層 ク ロマ トグラフ ィーでさ らに分画 した｡コ

レステu一 ル とそのエ ステルはZak法,燐 脂質 はKing

法 で定量 した｡ま た ガスクロマ トグラフ ィーで脂肪酸組

成 を検討 したe〔 成績〕細胞 はirritantを 用い るとコン

トロール の3.5～5倍 の収量で得 られた が,細 胞当 りの

総 脂 質 量 は む しろコ ン トロール におい て高 く,大 きな

差 はみ られなかつた｡し か し燐脂質量 とこ とにコ レステ

ロールエステル量は ともにstimulatedマ クロフ ァー ジ

が圧倒 的に多かつた｡コ レステ ロールエ ス テ ル 中 に は

Cl8不 飽和脂肪酸 が多 く検 出され た｡stimulatedマ ク ロ

フ ァージ中の燐 脂質 の主な組成 は,レ シチ ン,ス フ ィン

ゴ ミエ リン,フ ォスフ ァチジルエタ ノールア ミンであつ

た｡こ 考察 ・結論〕 マク ロフ ァージがstimulateさ れ る

とC18不 飽和脂肪酸 を主 とす るコ レステ ロールエステル

が増量す る｡結 核感染 においては この ようなマク ロフ ァ

ー ジが菌 の増 殖 とア レルギーの発 生に伴つて集積 し,グ

ラヌ ロームを形成 する｡そ の結果 として感染組 織ホモ ジ

ネー トにおい てCls不 飽 和脂肪酸 を主体 とす るコ レステ
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ロールエ ステルが増加 した と考 える｡

〔質 問〕加藤允 彦(阪 大微研)

マク ロフ ァー ジに集 積 され るコ レステ ロールは,invivo

の菌体脂質 中にincorporateさ れ る の か,あ るV・は菌

体表面 にassociateす るだけなのか,ど のよ うに考 える

か｡

〔回答〕近藤 螢子

表面 をcoatし てい ると一応考 えてい る｡も し菌 に取 り

込 まれ る とす る とコ レステ ロール ・エステル の方 がよ り

取 り込 まれやす い と思 う｡

〔追加〕金井興美

Nollがinvivoの 菌 にコ レステ ロールの存在す るこ と

を初 めて観察 したが,Asselineanは これ はhost由 来 の

ものが菌体表面 に吸着 された もの と説明 してい る｡わ れ

われ もマ クロフ ァージ由来 の ものが菌体に吸着 された と

考 えてい るが,そ れ が菌体 の構造中にincorporateさ れ

てい る可 能性 も否定で きない と思 う｡

A41.Rifampi¢inに 作用す るSalivaryOxidase中

川英雄(国 療東京病)

抗 結核薬Rifampicinが 人の唾液 によつて特異的 かつ速

や かに酸 化 され ることか ら,こ れ を生化学的 に追求 した

結果,唾 液 中に新 たに見出 され た酸化酵素 の作用 による

こ とを明 らかに しえた ので報告す る｡唾 液 中における本

物 質の酸 化活性 は37｡Cで 放置す る とき数時 間は安定 で

あるが,以 後速 やかに失活化す る傾向 を認 めたので,冷

所 に保存 しなけれ ばな らない｡本 物質はほ ぼ中性 の唾液

中 では全 く働 かず,pHを3以 下に下げ るとき活性化 さ

れ,pH依 存性 の活性化 を示す｡こ の活性化物 は極 めて

不安定で強力 な機械的刺 激 も禁 忌 と され た｡本 物 質 は

Cellophane膜 を容易 に通過 し,ま たSephadexG-10に

よ るgel一 濾過でninhydrin反 応 がか ろ うじて陽性 を呈

す る分画中 に検出 され たこ とか ら,10,000以 下の低分子

物質 とみ なされ る｡CN-,CO,H2S,cysteine,citrate等

によつて完全 に失活 し,ま たgel一濾過に よる活性分画液

か らは限局的に銅様 の重金属 が検 出 されるので,こ れは

Cu+÷ を活性中心 とす るOxidationoatalystと み な され

た｡Rifampicinは 元来 比較 的酸 化 されやすい薬物 で,

Cu++イ オ ンの共存 下では著 し く酸化が促進 され るが,

pH3以 下の強 酸性下 ではむ しろ明 らかに緩徐 とな り,

唾液に よる強酸性条件 での迅速酸 化 とは対照的相違であ

る｡ま たCu÷ ÷ にalbuminやpeptonを 付 加す るも

Rifampicinの 酸化には何 の影響 も与 ええないので,た

だCu++に 蛋 白が結合す るこ とによる酸化促進 とは考

え られ ない｡Rifampicinの 脱水素酸化 にはその水 素受

容体 と して分子02を 必要 とし,H202が 産生 す る｡こ

の ことは気密反応系 における02消 費 と,反 応後 の溶 液

に血球catalaseの 添加でH202分 解 に よる発泡現象 の顕

微鏡所見で確認 され た｡pH依 存性 の活性化 は塩酸酸性
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を最適 とし,酢 酸 に よる活性化 は不完全 であつた｡Se

phadexG-10celumnに よ るge1・一濾過 で得 た本 活性 分

画 を活性trypsinで 処理す る と著 しい失 活化がみ られ,

5｡Cよ りも37｡Cで のincubationで よ り著 しい失 活を

みた｡以 上 の知 見よ り本 物質はCu++を 活性 中心 とする

低分子酸化酵素 と決論 づけ られ る｡本 酵素 によつて酸化

され る生理的基質 はまだ見出 してい なV・が,naphthol核

を活性中心 とす るRifampicinの 特異酸 化か らみてPhe・

nolaseの 一種 と考 えたい｡銅 を含 むoxidaseは その大

部分が植物界 に分布す る もので,こ の類が人体 よ り検出

され えた ことは注 目され る ところであ る｡Rifampicinを

基質 とす る唾液 の酸化活性 にかな り個 人差のあ ることも

重視 したV・｡消 化管 内で働 く本 酵素がRifampicinを 特

異的 に酸化す るこ とか ら,人 体 のRifampicinに 対 する

認 識 と代 謝が原 点 に戻つ て問われ るこ とになろ う｡

〔質問〕束布郎(座 長)

Salivaryoxidaseの 胃液そ の他 の臓器 における分布につ

いて伺 いたい｡

〔回答〕 中川英雄

本活性物質 は唾液以外 の体液 中には全 く認 めず,ま た諸

臓器組織 か らも検出 され ていない｡唾 液腺産生 の生理的

産物 と考 え られ る｡

A42.Mycebaeteriumsmegmatisの リボ ソーム蛋

白の解析｡増 田国次 ・山田毅 ・小野泰子 ・堀三津夫

(阪大微研)

〔研 究 目的〕 われわれはM.smegnatisのVMで 選択

された耐性菌がVMの みな らず,TUM,CPRM,SM,

KMな どに も耐性,す なわち多剤耐性 を示 し,そ れ ら

は30Sま たは50Sリ ボ ソーム ・サブユ ニ ッ トの変異に

よつてい ることを報告 して きた｡今 回は これ ら薬剤 耐性

研 究の基礎 とな る リボ ソー ム蛋 白の解析 を試 みた｡〔 方

法〕①Polyacrylamidegelelectrophoresisに よ る解析

:M.smegmatisの 親 株 と耐性株お よびE.coilの30S

および50Sサ ブユニ ッ トをLiCl-Urea処 理 によつて

蛋白 を得,8.4%polyacrylamidege1(pH4｡3),6mA/

tllbeの 電気泳動 にかけ比較 検討 した｡②Carboxyme-

thylcellulosecolumnchrematographyに よる解析:M.

smegnatisの 親 株 を3H-lysineで,M.smegnatis耐

性 株お よびE.coliをi4C-1ysineで おのお の標識 し,そ

の リボ ソーム ・サブユ ニ ッ トを分画 し,LiCl-Urea処 理

によつて蛋白を得,実 験 に供 した｡3H一 リボ ソー ム蛋 白

と14C一 リボ ソーム蛋 白を10:1の 比 でCMCカ ラムに

吸着 させ たのち,0.01～0.5Macetatebufferの1inear

gradientで 溶 出 させ,各 分画 の放射 能活性 を測定 した｡

〔成績)①M.smegnatisとE.coliと の蛋 白の問 には

著明 な差 が認 め られた｡②M｡smegnatisの30Sに は

少な くとも15コ の,50Sに は少 な くとも17コ の蛋 白が

認 め られ る｡③ 上記2法 に よるM.smeg栩atisの 蛋 自
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について親 株 と耐 性株 との問では著明な差 異 を認 める こ

とがで きなかつたが,50Sに 耐性 が局在 す る1株 におい

て若干 の差 を認 めたが,断 定 的な結論 は 下 し え な い｡

(考察 ・結論〕 現在 の ところ,M.smegnatisの 親株 と

耐性株 との問に著 明な差 が認 め られ ていないが,薬 剤耐

性研究 のための基礎 と しての リボ ソーム蛋 白の解析 が確

立 した｡耐 性株 で若干 の差 を認 めた もの もあ り,今 後さ

らに詳細 な解析 を進 めていきたい｡

〔質 問〕水 口康雄(国 立予研結核)

VM耐 性 の変化 はRNAの 方 に起 こつてい る可能性 は

考 え られ ないか｡

〔回答〕増 田国次

RNAが 変異 を受 けてい る可能性 も否定で きないが,基

礎的 な問題 として,リ ボ ソー ム蛋 白の解析系 の確立 を目

的としてい る｡

A43.M・smegmαtisの リボ ソームの再構成系｡山

田毅 ・増 田国次 ・岡田典子 ・堀三津夫(阪 大微研)

〔研究 目的〕演者 らはバイオ マイ シ ンおよび ス トレプ ト

マイ シン等の耐性機 構の研 究結果 を本 学会 で発 表 して き

た｡こ れ らの薬剤 は リボ ソームの機 能阻害剤 であ り,し

たがつて リボ ソームの基礎的研 究の進 展はバイオマイシ

ン,ス トレプ トマイシ ン等の薬剤耐性研 究 を更 に発展 さ

せ る鍵である と考 えてよい｡演 者 らは リボ ソームの50S

お よび30Ssubunitの 再構成 を試み,将 来薬剤耐性 の局

在 を更に追究 し,明 らかに したい と考 え実験 を始 めた｡

〔方法〕M.smegmatisATCC14468を 用いた｡Glycerol

ブイ ヨン培地に増殖 させexponentialphaseの とき菌 を

集め洗浄 後菌 を破砕 し,低 速遠心 でcelldebrisを 除V・

た後超遠心 で リボ ソームを分離 した｡こ れ を2×10-4M

のMgCl2を 含むtris-HCI(pH7.8)bufferに 透析 し,

50Sお よび30Ssubunitsに 解 離 させ,sucrosegradibut

で分離精製 した｡お のおののsubunitsを5.4MのCsCI

にsuspendし38時 間39,000回 転の超遠心で2つ の

components(coreparticlesとsplitproteins)と に分 け

た｡こ れ らを試験管 内での再構成 の実験 に 用 い た｡〔成

績〕①50SsubunitsはCsCI中 で42～43SのParticle

と数 コ以上 の蛋 白に分 かれ る｡こ れ らのc｡mponentsか

ら50Ssubunitを 再構成す るこ とができた｡②30Ssub-

unitsはCsCl中 で16Sのparticlesと 数 コ以上 の蛋

白に分かれ る｡こ れ らを4｡Cで,高 濃度 のMgC12を

含むbufferに 透析す ることに よ り,30Sparticlesの 再

構成 ができ,生 物 活性 もあつた｡③ 大腸菌 の同様 の系 と

各componentsを 交換 した場合 も生 物 活 性 のあ る30S

subunitsを 人工的 に作 るこ とができた｡〔 考 察 ・結 論〕

以上 の系 を用 い,バ イオマイ シン耐性 およびス トレプ ト

マイ シン等の交 叉耐性の局在 を更に追究 す る こ と が で

き,ひ いては大腸 菌 と抗酸菌 の蛋白合成 能の相違点 およ

び類似 点 をはつ き りさせてい くことが可能 となつた｡
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A44.結 核性胸膜炎 の生化学的研究(第1報)特 に脂

質代謝面を中心 と して｡森 恭裕 ・松崎正一 ・皆川忠

久 ・内山照雄 ・萩原忠文(日 大第1内 科)

〔目的〕胸水 の生化学的研究はすで に種 々み られ るが,

脂質 の変動 に関 しては なお未解決の点が多い｡わ れわれ

は結核性胸膜 炎お よび癌性胸膜 炎の脂質代謝 を検討 して

い るが,今 回は特に結核性胸膜 炎患者の胸水 と血清の脂

質 を測定 し,2,3の 知 見 を得 たので報 告する｡〔方 法〕

症 例は結核性胸膜 炎11例(21～64歳 で,男6例,女5

例)で ある｡ま た対照 として癌性胸膜 炎27例(25～75

歳,男19例,女8例)に ついて検 索 した｡胸 水 および

血清は早朝空腹時 に採取 した｡実 験胸膜 炎は体重2.Okg

の雄性 ウサギを用 いTurpentineoilO.5mlを 右胸腔 内

に注入 し,癌 性胸膜 炎はBrown-Pearce癌(以 下B-P

癌)｡30～50%homogenateO.2mlを 同様 に注入 して胸

膜炎 を作成｡B-P癌 は8,14,20日 目にTurpentineoil

は7日 目に胸水 と血清 とを採取 して検索 した｡遊 離脂肪

酸(FFA)はItaya-Ui改 良法,Triglyceride(TG)は

Acety1-Acetone法,リ ン脂質(PL)はFiske-Sabbarow

法で,Cholesterol(Ch)はZukowski直 接呈色法で測定

した｡〔 成績〕 ①FFAは 結核性では胸水 と血清の差異

は な く,o.6～0.2mEq/1で あつ た｡癌 性では血清で高

値 を示 し,1.OmEq/1以 上 を示す例 も認 めたが,末 期癌

で は低下 して0.2mEq/1以 下を示す例 が多 い｡結 核性 と

癌性 との比較では胸水,血 清 ともに結核性 で0.2mEq/1

前後に集 中 してい るが,癌 性ではO.05・-1～45mEq/lを

広 く分布 してい るが,末 期癌では結核性 よ り低 下する｡

②TGに ついては結核 性では胸水,血 清で差 はないが,

癌性では血 清で平 均102mg/dlと 胸 水の2倍 と著差 を

示 したが,末 期 癌では50mg/dl前 後に低 下す る｡③PL

については,結 核性 では胸水,血 清 で著差 はな く,ま た

重 症例 で も低 下傾 向を示 さないが,癌 性 では血清 で140

mgノdl以 上,平 均195.2mg/dlと 胸水 の平均値 の3倍

に達 してお り,胸 水,血 清 問に著差 を認 め,ま た血清 で

は末期癌で も低 下傾 向は少 ないのに対 して,胸 水で は低

下傾 向を示す例が多い｡④Ch,-Ltest,T-Protein,

AIGに つい ては,結 核性,癌 性 ともに血清 と胸水 の間

に差 異を認 めなかつた｡ま た両疾患 についても著差 は認

めない｡⑤B-P癌 とTurPentineoil胸 膜 炎ではPL

においてB-P癌 の胸水,血 清 ともにTurpentineoi1胸

膜 炎,対 照に比 し高値 を示 すが,末 期 になる とすべて低

下 し差異は少な くな る｡他 の脂質については一定 の傾向

が得 られなかつた｡〔 断案〕 結核性胸膜 炎 を中心 に癌性

胸膜 炎 を対照 として,血 清 と胸水 の脂質 を分析 した結果,

あ る程度の差異が認め られたが,脂 質代謝 は加齢,食 餌

量,性 別,合 併症 の有無 に よつて変動 す るので,今 後 さ

らに,他 の消耗 性疾患 との関係な ども検討 を要する｡
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B1.結 核菌の分離培養用培地 の検討 高 橋宏(国 立

予研結核)

(研究 目的〕 わが国で は結核菌 の分離培養 にNaOH前 処

理 後,そ のまま小川培地 に培養す る方 法 を採 用 して い

る｡こ れ は諸外 国で常用 され ているL6wenstein・-Jensen

(L-Jと 略)培 地法 に比 べて,優 れてい るとわが国で は

理解 され て い る｡近 年,ア フ リカの結核患者 か らM・

africanumと 呼称 す る人型菌 と牛型菌 の中間的性状 を示

す劣性発育菌 が分離 され問題 となつ ている｡結 核菌 の培

養 に優れ た成績 を示 す小 用培地は,こ の種 の劣性発育菌

に不適で あるこ とを経験 してい るところか ら,こ の菌株

を含 め分離培養 には さらに留意すべ き も の と考 え る｡

て方法〕保存菌株 について小川 およびJ-L培 地に定 量培

養 を行い,集 落 の出現 状況 を観察 した｡ま た,こ の両培

地 培養菌 を長期 間室温 に保存 したの ち,両 培地培養菌 の

生 残菌数 を同一濁 度の菌 液 をつ くり調べた｡さ らに治療

中 の患者喀疾 か らの結核 菌の分離培養 を次 の方法で培地

の比較 を行 つた｡喀 疲 の前処理 は喀疾 の性状 によ り2%

あ るV・は4%NaOH液 を喀疾 の等量 以下に加 えて撹梓

し,37｡Cフ ランキ内に1時 間放置均等化 した｡し かし

均 等化不十分 な場合 には さらに1時 間放置 し十分均等化

して,小 川,L-Jお よびPyruvate-Ogawa's培 地(小 川

培 地 の91ycerinを1ノ4に 減 じNa-Pyruvate,Tween80

を添加:P-0と 略)にO.1mlず つ接種 した｡さ らにそ

の材料 を中和 したのち,小 川,L-J培 地に培養 して8週

間観察 した｡〔 成績〕保 存菌株 を小川,L-J培 地 に定量

培 養 して集落出現 を調 べた ところ,培 地pHの 高いL-J

培地 では集落 の出現時期 が遅 れ,最 終集落数 も少 ない｡

しか し両培地 の長期保 存菌 の生 残菌数 を し らべ た と こ

ろ,小 川培地 の生残菌数 は著 し く低 い｡こ れ はBCGな

どの よ うに旺盛 な発 育 を示 す 菌 株 ほ ど,早 期 にfull

growthに 達 し死 滅 し や す く菌株 の保存用培地 に適 さ

ない ことを示唆 してい る｡喀 疲材料 に よる培地の比較で

は,245例 中178例 の陽性例 を得てい るが,P-O培 地が

最 も陽性例 が高 く,次 いで小川,L-J培 地 の順で ある｡

この中には,P-O培 地 および小川 培地に世程度 に発育

を認 めなが ら,L-J培 地には0か 少数 菌の発育 を認 めた

例 が十数例 あつた が,こ れ は中和後 および同一患 者か ら

経時的 に培養 して も同 じ結果 を得 てい る｡こ の逆 の傾 向

を示す株 は1例 であ り,世 界的 に広 く使 用 され て い る

L-J培 地 は小川培地 よ り劣 り,M.africanumの よ うな

劣性発育菌 を考 えれ ば,さ らに培地の検討 をすべ き もの

と考 える｡

〔追加〕工藤祐是(結 核予 防会結研 附属療)

小 川法がL-J法 に比べ優れ てい るこ とは多 くの実験で明

らかであ るが,そ の理 由は中和 しない直接接種 のほ うが

強 アル カ リに接触す る時 間が短 く,菌 の傷害 が少 ないた

め と思われ る｡PyruvateやTweenを 加 えると一部の

菌株 に有利で あるこ とはすでに知 られてい るが,ル チ ン

の臨床検査で は有意 の差 とはな らない こ とを経験 してい

る｡小 川法が発表 され て25年 を経 た現在,さ らに優れ

た培地 の出現が期待 され る｡

〔追加〕小川政敏(国 療東京病)

小川培地 にPyruvateお よび可溶性殿 粉 を加 えた変法培

地 をroutine法 に用い て20年 以上 になるが小川原法培

地 に比 ぺて明 らかに,分 離成績が優れ ているので追加す

る◎

〔発言〕高橋宏

今 回pyruvate-Ogawa's培 地検討 のきつ かけは,M.af-

ricanumと 呼称 す る菌株の出現 によ り小川培地 のglyce

rinを1ノ4に 減 じ,Na-pyruvate,Tween80を 加 えた

培地 を使用 した｡結 核菌 の中には特殊 な性状 を示す菌株

もあ り,こ れ らを含 めて分離 培養に留意すべ きものと考

え報 告 した｡

B2.STCお よびOTCを 用いた喀疲 中結核菌 の検出

について｡久 世彰彦 ・大平 昌好(国 療札幌南病)柿 本

七郎(北 大結研)

〔研 究 目的〕 喀疲中結核菌 の早期検 出に5-(2-thienyl)-

2,3-diphenyl-2H-tetrazoliumchloride(STC)が 役立

つが,新 しv・テ トラゾ リウム塩,5-(2-furoy1)一 一2,3-di-

pheny1-2H-tetrazoliumchloride(OTC)を 用いて,通

常 法,STC法 と比較 検討 した｡〔 実験1〕 常時 排菌例12

例 の喀疲 を型の ご とく処理 した後,3%小 川培地 に培養,

14日 目にOTC,STCそ れぞれ5mgノml溶 液のO.1ml

を添加｡添 加後2日 目,培 養16日 目,3週 目,4週 目に観

察 した｡成 績:全 例 につV・てOTC,STC添 加 によつて

通常法に比ぺて1週 間以上早 く,ま た コロニー数 も多 く

認 めえた｡OTCに 比べてSTCの 方 が着色 が鮮 明で,

コロニー数 もやや多 く検 出 され る傾向がみ られた｡〔実験

2〕 喀疾 よ り分離 した結核菌 を用 い,接 種菌量は10'"s,

10営5の2段 階 とし,OTC,STCの 添加時期 を菌接種後

5,6,9,14日 目 と変 えて検討 した｡成 績:接 種菌量の

多V・場合 は通常法 とOTC,STC法 の間に差 がみ られ な

かつたが,接 種菌量 の少 ない場合 は添加群 の方で コロニ

ー検出 が早 く
,数 も多 く検 出 された｡添 加時期 が5日 自

で も菌発育阻害 はみ られなかつたが,9日 目以後の添加

の方 がコ ロニー数 が多 く認 め られた｡〔 実験3〕 間欠的微

量排菌例,塗 抹陽性,培 養 陰牲 を続 ける例 な ど,通 常法
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でおお むね陰性 とされ てい る患者喀疾 について通常法 と

STC法 を比較 したe成 績:比 較 した65件 の うちいずれ

の方法で も陽性 のもの15件,い ずれ の方法 でも陰性 の も

の21件,STC法 に よつて コロニー を検出 しえた のが29

件(45%)で あつた｡〔 実験4〕 結核菌薬剤耐性検査法 と

して有用な川村 氏のマイ ク ロタイ ター法 に,STC,OTC

を添加 して判定 時期 を更に短縮で きるか を検討 した｡培

養5日 目にSTC,OTCそ れぞれ5mg/mlのO.02ml

を添加,7日 目,10日 目,20日 目に観 察 した｡成 績:10

例中6例 について判定 がよ り早期 に明瞭で あ つ た｡〔 む

すび〕新 しいテ トラ ゾリウム塩OTCはSTC同 様,喀

疲 中結核菌早期 検出に役立つ｡塗 抹陽性,培 養陰性例 を

含 む,通 常法でおおむね陰性 とされてい る症例中,か な

り多数 がSTC添 加で コ ロニー検出 が可能 であるこ とか

ら,通 常法で陰性 として取 り扱われ てい る例については

STC添 加 による確認 が必 要 と考 え られ た｡ま た耐性検

査 マイク ロタイ ター法 への応用 も判定 時期 の短縮 に有用

と思われ る｡

〔質問〕大里敏雄(結 核予 防会結研附属療)

通常法で培養陰性 とは4週 で陰性 とい う こ とで し よ う

か｡そ うである とすれ ば普通8週 まで観察 して陰性 陽性

を判定するので混乱 を招 くこ とにな ると思 う｡わ れわれ

の以前の研究 では8週 まで観 察す ると陽性 率には差がな

く,1～2週 早 く判定可 能な ものがSTC使 用で10%程

度 にみ られ た｡

〔回答〕久世彰彦

6週 目まで しかみていないので,今 後8週 目以上観 察 し

たい｡た だ し,こ れ らの症例 は過去6カ 月以上 にわたつ

て毎 月通常法8週 目まで観察 によつても培養 陰性 の例 と

間欠 的微量排菌 の例で あつた｡

B3.LVMお よびTUM一N耐 性菌 の交叉耐性 につい

て 前川暢夫 ・中西通泰 ・川合満 ・久世文幸 ・武 田貞

夫 ・賀戸重允 ・小 田芳郎 ・｡裏辻康秀(京 大胸部研 内

科1)池 田宣昭(国 療京都)

〔研究 目的〕LVMお よびTUM-N低 度耐性 な らび に高

度耐性結核菌 をつ くり交叉耐性 を研究す るために試験管

内実験 を行 つた｡〔 方法〕 耐性菌 はDubos培 地 を用い

て増量継代培養法 によつ て得 た｡こ れ らの耐性菌 につい

てシ リコ ン被覆 スライ ド培養法 を用 い,培 地 は10%牛 血

清加 キル ヒナー培地 を用いて実験 を行 つた｡使 用菌株 は

H3アRv-R・LVM(1mg以 上 および50mcg),H3アRv-R・T

UM-N(1mg以 上 お よび100mcg)で,対 照 としてH37

Rv-Sを 用 いたeあ らか じめ用意 した薬剤希釈培地系列

に,耐性菌 を付着 させたシ リコ ンス ライ ドを投入 し37｡C

で培養 した｡薬 剤 はLVM,TUM-N,VM,KM,CPM

およびSMの6剤 で,作 用濃度 はV・ずれ も第1管 を1

mgノmlと し以後第19管 まで倍数希釈 し第20管 は対照

培地 とした｡成 績 判定 は薬剤 作用開始 後3週 目に肉眼的
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に行 つた｡〔 成績〕LVM高 度耐性菌では,TUM-Nを

作用 させた場合 お よびKM,CPMを 作用 させた場合,

いずれ も第1管 目か ら菌発育がみ られた｡VM作 用 の

場 合は第3管(250mcg)ま で菌発育が阻止 され,SM作

用 では第7管(15.6mcg)ま で菌発育 が阻止 された｡次

にTUM-N高 度耐性菌 に関す る実験 では,LVMお よ

びCPMを 作用 させた場合,第1管 か ら菌発育 を認 め,

VM作 用の場合,第5管(62.5mcg)ま で菌発育が阻止

され,ま たKM作 用 の場合 には第3管(250mcg)ま で

菌発育 が阻止 された.低 度耐性菌 に関す る実験成績 をみ

ると,LVM50mcg耐 性菌 ではTUM一N作 用 の場合,

第7管(15.6mcg)ま で菌発育は阻止 され,KM作 用 で

は第1管 か ら菌発育 を認 め,ま たCPM作 用の場合,第

2管(500mcg)か ら菌発育がみ られた｡次 にTUM-N

1∞mcg耐 性菌ではLVMを 作用 させた場 合,第9管

(3.9mcg)ま で菌発育 が阻止 された｡KM作 用 の場合,

第1管 か ら菌発育 を認め,ま たCPM作 用で は第2管

か ら菌 発育がみ られた｡〔考察 ・結論〕HerRv-Sか ら得

られた実験成績 と比較検討 して,①LVM高 度耐性菌は

TUM-Nに 完全交叉耐 性を示 し,KMお よびCPMに

耐 性を示 し,VM,SMに も耐性 を示 したe②TUM-N

高度耐 性菌 はLVMに 完全交叉耐性 を示 し,CPM,KM

お よびVMに 耐性 を示 した｡③LVM50mcg耐 性菌

はTUM-Nに 不完全交叉耐性 を示 した｡④TUM--N

100mcg耐 性菌 はLVMに 不完全交叉耐性 を示 した｡

本実験 におけ るLVMお よびTUM-N低 度耐性菌に

対す るKMやCPMな どの態度につV・ては今後,さ ら

に検討 を重 ねたい と考 える｡

〔質 問〕豊 原希一(結 核予防会結研)

①表 か らみ る とTUM-N高 度耐性菌はKMと は完全

耐性 を示 さず逆 に低度耐性菌は不完全 耐性 を示 していた

が,こ の現象 をどの ように考 え られ るか｡②H37RvTU

M-RがVMに 対 し完全耐性 を示 していない ようであつ

たが私の分離 したH37RvTUMRはVMに 完全耐性 で

あつた｡

〔回答〕裏辻康秀

KMと の交叉耐性 の検討 にあた り,完 全か不完全 かにつ

いては,KMを 中心 とした実験 を行 わなけれ ばな らな

い と考 える｡

B4.RFP耐 性結核菌 の毒力｡博 松三郎 ・久世彰彦

・永 山能為 ・大平 昌好(国 療北海道第2)

結核患者 よ り分離 されたRFP50mcg耐 性菌株(RFP--R)

の毒力について,同 一患者か ら,RFP未 使用時に分離

されたRFP感 受性菌株(RFP-s)の それ と比較 し,毒

力 がどのよ うに変化 してい るか を検討 した｡〔 実験方法〕

入院 中の肺結核患者16例 につい て喀疾 よ り分離 された

RFP-s,RFP壌 をペ ア としてそれぞれ の菌浮 遊 液 を作

製,ま た保存株 の黒野株 につい てはRFP50mcg/mlを
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含 む小川培地 にone-stepで 生育 した黒 野RFP｡Rを 作製

し・ モル モ ッ ト,マ ウスに注射 しその毒力 を比較検討 し

た、毒力測 定法 として,小 川培地上 のそれ ぞれ の菌株 よ

りマ ウスに よる実験で は4mg/mlの 菌浮遊液 を作 り,

そ のO・25mlを 尾静脈 よ り静注 しその生存 日数 をしら

べ た｡モ ルモ ッ トに よる実験で はマ ウスに用 いた菌浮遊

液 を滅菌 蒸留水で更 に希釈 しO.05mg/mlの 菌浮遊液

O・4mlを 右下腹部皮下 に注射 ,6週 後剖検 し各臓器(肺,

肝,脾)の 肉眼病変の程度,脾 内生菌数,脾 係数 を しら

べ た｡〔 実験成績 〕① マ ウス を用いた実験:生 存 日数に

ついては感 染後60日 まで観 察 したが17株 中RFP-Rに

おいて生存期 間の延長が認め られた のは4株 で,13株 で

は両者 間に特 に差はなかつた｡② モル モ ッ トを用 いた実

験:@肉 眼病変,臓 器お よび リンパ腺 の病変 か らみ る と

6株 でRFP-Rに よる病変が軽 度で11株 で は差 がなか

DtCc⑤ 脾内生菌数 脾係数 喉 重器 ×1・・)海

生菌数 でみ ると6株 でRFP-Rに おV・て10rder以 上 の

菌数減少 が認 め られた｡脾 係数 で は7株 においてRFP--R

で40%以 上の減 少がみ られた｡〔 結論〕今回 の実験成績

か らみる と肉眼病変,脾 内生菌数,脾 係数 のいずれ の面

か らみて もRFP耐 性菌 のモルモ ッ トに対す る毒力 は,

全例 の1ノ3で 減 弱 を示 し2ノ3で 特 に差 はなかつた｡マ ウ

スの生存 日数 か らみた場合,多 くの例 で差 はなかつ た｡

保 存株 の黒野株 のinvitroで 作製 された50mcg耐 性株

はモルモ ッ ト,マウス ともに顕著 な毒力 の減弱 を認 めた｡

〔質問〕青柳 昭雄(慶 大内科)

私 も保存株,患 者 よ り分離 した菌株 でRFP-s・RFP-Rの

菌株 をマ ッチさせてマ ウスに対す る毒力 を検討 してRFP

耐性菌 はいずれ もマ ウスに対 す る毒力がお ちてい ること

を47回 本 学会 で報 告 したが,た だい まの演者 の報告で

は マ ウスに対 して毒力 が減弱 してい る株が少 ない とのこ

とで したので2つ の点 を教えていただ きたい｡① 毒力の

程度 を生存 日数 のみよ り検討 してい るが肺の還元培養で

は どうか｡②RFP耐 性菌の発育速 度は ど うか｡

〔回答〕榑松三郎

① マ ウスによる毒力測定 法の成 績は,方 法に よ り不定の

ことが多い よ うであ り,今 回は1つ の指標 として生存 日

数 のみをみた｡②RFP-Rの 発育 が遅 い印象 を受 けてい

る｡

B5.結 核菌体 から抽 出 した非 変性蛋白の特 異活性

結 核 第49巻 第12号

｡長尾四郎(良 元診)大 井豊(高 槻 赤十字病呼吸器)

友 田恒典(阪 医大臨床病理)

〔研究 昌的〕結核菌体 内の蛋白の生物学的研究 は ほ とん

どなされ てい ない｡わ れ われ は これ を永年 追求 して,成

績 を発表 して きてい るが,本 会 ではその うち新 し く得た

知見に重点 をおい て報告す る｡〔 方法〕 結 核菌には脂質

を主 とす る厚 い被 膜が あるた め蛋 白は通 常の方法ではほ

とん ど抽 出 されない｡尿 素 を抽出す る と菌体 蛋白が得 ら

れるが,そ れには特異活性がみ られ なかつ た｡そ れ がわ

れ われ は菌被膜 を機 械的に破壊す る と,活 性 の強 い蛋 白

が抽 出 されて くるのではないか と考 えて,特 殊 な機 械装

置 を考案 し,そ れ を用い て破砕 した結核菌体 か ら加熱,

有機溶 媒やアル カ リを使用 しないで抽 出す る とSeibert

が濾液 か ら分離 したA,Bお よびCに 相 当す る3つ の分

画 が得 られた｡C型 蛋 白が純度 も高 く活性 も最 も強 いの

で,こ れ を用いてい ろい ろな術式 で活性 を検 した｡〔 成

績〕①血清反応,こ の非変性蛋 白は患者血清 と強い反応

を呈す る｡Boyden術 式で検す る と1/640,定 量式補 体結

合 反 応 で は 更 に高い希釈 まで陽性反応がみ られ ること

が珍 しくない｡② 赤沈に及ぼす直接作用,ク エ ン酸 ソー

ダ加血液 に本 蛋 白を微量に混 じて赤沈 を行 うと,そ の沈

降速度 は蛋白 を加 えない血液の速度 と非常 に異 なつた数

値 を示 すこ とが多い｡経 過 がよい患者の血液では赤沈の

促進 を来 し,発 病当初 の ものでは抑制す るこ とが多い｡

この奇異 な現象 は抗原抗体 反応の結果た るこ とを説明す

る｡③ 細 胞反応,患 者の末梢血 液に本蛋 白を微量 に混 じ

て染色標 本 をみ ると白血球(こ とに リンパ球)の 溶解現

象 がみ られ る｡④ 皮膚反応,結 核 動物で検す ると,本 蛋

白は遅延型反応 ばか りでな く即 時型反 応 も呈す る｡〔考

案 ・結論〕非脱 脂結核菌体 を機械 的に破 砕 してお くと大

量 のrC型 蛋 白」 が抽 出 され る｡破 砕法 としてはわれわ

れ が考案 した装置 が有 効 で あ る が,cellhomogenizer

(Braun社)で も可能 である｡超 音 波破 砕では活性のある

蛋 白は得 られ ない｡② 破砕菌体 か ら緩 徐な操 作で抽 出分

離 した 「C型 蛋 白」はPPD-s(こ とに加熱 した もの)に

み られ ない種 々の強 い特異活性 を呈する ものであ る｡そ

の うち遅延型皮膚活性 のみが耐熱性 である｡③ 本蛋白は

PPD-sよ り毒性 が強 いので皮膚反 応には 使 用 で きない

が,血 清反応や赤沈 に及 ぼす作用な どを検す ることは臨

床上応用価値 が多 いこ とが認 め られる｡

結 核 菌 ・抗 酸 菌(2>

B6.空 洞形成抗原 の解析(そ の2)｡山 村好 弘 ・小

川 弥栄 ・前 田秀夫 ・金綱史至(国 療 刀根 山病)

〔研 究 目的〕結核性空洞形成抗原 として は 結核 菌体 より

抽出 された リボ蛋 白質 がそれ 自身 で感 作原性 もあ り,同

時 にア レル ギー反応 における反応抗原 として空洞形成 を

行 うことは山村 らによつ て報告 され ている｡そ こで この
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空洞形成抗原で ある リボ蛋 白質 のそれぞれの1ipidと 蛋

白の役割 の解析,お よび精製 が研 究の 目的 である｡〔 方

法〕Mycobacteriumphleiよ りFolchの 方法 に従つ

て菌 体 リボ蛋 白を分離 し,こ れ をLH20の カラムク ロマ

トグ ラフ ィーによつて脂質画分 と親水画分 に分画 した｡

この親水画分 中にはペ プチ ド,蛋 白質 が含 まれ ている も

の と考 え られ る｡こ の親水画分 をセ ファデ ックスG-75

に溶 出す るこ とによつ て2つ の画分 に分 け られ る｡第1

は分子量約10,000のpeptideで あ り,第2の 画分は よ

り小さな分子 の物質 である｡こ の親水画分 に属す る2つ

の画分のいずれ が空洞形成能 を有す るかにつ いて検討 を

行つた｡た だこれ らの物質 は感作能力 がないので,感 作

原性 を持 たす ためにadjuvantと ともに使用 する必要 が

あ りadjuvantと しては結核菌 よ り分離 されたcellwal1

を用いた｡Cellwallの 分離法 は金綱 の方法 によ り,ま

たその構 造はMycolicacid-arabinogalactan-mucopep-

tidec｡mplexで あ ることはすでに報 告 されてい る｡こ

のcellwall1.5mgと 各画 分1.5mgを 流パ ラarlacel

A混 液O.1mlに 混 じて家兎 の肺内に注射 し,6週 間後

に屠殺剖検 した｡ま た他 の蛋 白質で も空洞 は形成 され な

いかど うか を観 察するため卵白アルブ ミン3mgとcell

wall1.5mgを 混じて同様 に注射 し,6週 後 に屠殺剖検

した｡〔 成績〕①第1のpeptide画 分 とcellwallと を

混 じた画分では空洞形成 が認 め られたが,第2の よ り分

子量の小 さい画分 とcellwallを 混 じた画分では空洞形

成 は認 め られず,肉 芽腫 様病巣 を示 した｡ま た皮 内反応

は第1の 画分 を注射 した群の方が一般に強い反応 を示 し

た｡こ の場合,親 水画分のみお よびcellwallの み では

空洞は形成 されず肉芽腫病巣 を示 した｡② 卵白アル ブ ミ

ンとcellwallを 混じて注射 した場合 に も空洞 は形成 さ

れるが,そ の頻度は小 さ く,空 洞の大 きさも小 さい｡卵

白アル ブ ミンのみで は空洞 は形成 され な か つ た｡〔結論

・考察〕抗酸菌 の リボ蛋 白質 よ りペ プタイ ド部分 を分離

し,こ れ と結核菌 よ りのcellwal1を 混ず ることによ り

空洞 を形成 した｡こ の方法 を用い て空洞形成抗原の解析

をすす めるこ とが可能で ある と考 え られ る｡

B7.M.scrofulaceumとM｡gordonaeの 形態学的

鑑別の試み｡有 馬純 ・高橋昭一郎(北 大結研)

〔研究 目的〕photochromogenicmycobacteriaの 染色像

の特徴 とみなされ てい るいわ ゆるcross-bandが,scote-

chromogensに 属するMgordonaeに もしば しば見 出

されるこ とか ら,こ の知見がMgordonaeとM.scro-

fulaceumの 鑑別 に役 立つのではなかろ うか と考 え,こ

の点を確 かめるために光顕 的な らびに電顕的研究 を行 つ

た｡〔 方 法〕使 用菌株 はMgord0nae27株Mscr(〉-

fulaceum18株 で あるeデ ュボ ス24時 間培養 の菌 を,

ツゥイー ン80液 で3～4回 洗い,一 部 を染色(Z-N法)

に,他 を電顕用に供 した｡染 色によつてcross-bandを ・
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電 顕 に よ つ て電 子 透 過 体(ET.B.)の 出 現 を観 察 した｡

別 に比 率 法(Canetti)に よ る薬 剤 感 受 性 パ タ ー ンを し ら

べ,EB(5mcg)耐 性,ピ ロニ ン(0 .03%)耐 性,ア ミダ

ー ゼ(B6Ricke) ,ツ ゥィ ー ン水 解 能,硝 酸 塩 還 元能 等 生

化 学的 性 状 を し らべ た｡〔 成 績 〕Cross-bandはgordG・

naeで27株 中18株(67%)に 陽 性,scroful.で は 陽 性

率0,E・T.B.の 出 現 は,gordonaeで27株 中20株(74

%)陽 性,scrofuLで18株 中2株(11%)陽 性｡な お

cr◎ss-bandとE.T.B.の 成 績 の一 致 は,gordonaeで

70%,scroful.で90%で あ つ た｡他 の生 物 学 的 検 査 で は,

ツ クイ ー ン水 解 試 験 が9◎rdonaeで27株 中26株(96%)

陽 性,scrofuLで は18株 す べ て陰 性,東 村 のEB5mcg

耐 性 試 験 は,9｡rdonae27株 中1株(4%)陽 性,scroful.

で18株 中15株(83%)陽 性 で,こ れ ら2つ の 方 法 が 両

speciesの 鑑 別 に高 い 信 頼 性 を もつ こ と が 確 認 され たe

そ の他Tbl耐 性,ピ ロニ ン耐 性,ア ミ ダー ゼ 試験 で は

い ずれ もみ る べ き結 果 が 得 られ な か つ た｡〔 考 察 ・結 論 〕

既 報 の よ うにcross--bandは 電 顕 像 に 著 明 に 出現 す る電

子 透 過 体(E.T.B.)に 基 因 す るの で あ るが,M.gordo-

naeに はphotochrom｡gens(M.kansasii,M.marinum)

と同様 に,こ れ らE.T.B.が よ く発 達 して お り,こ の た

めcross-baRdと して容 易 に認 知 され る もの で あ ろ うe

した が つ て著 者 らは,従 来 の ツ ゥイ ー ン水 解 試 験,EB

(5mcg)耐 性 試 験 と平行 して染 色試 験 に よ るcross-band

の 出現 の観 察 が重 要 で あ ろ う と考 え る、

〔質 問 〕 福 士 主 計(青 森 県病)

①Shadowingま た はnegativestainingでcrossbaRd

は観 察 され た か｡②Vacuolarstructureは 退 行 性 変 化 で

は な い か｡培 養 条件 に よつ て変 化 し ない か 、

〔回 答〕 有 馬 純(北 大 結 研)

①Shadowingま た はnegativestainingは 試 み て い な

い｡②Cross-bandとE.T.B.に つ い て は 退 行 変性 的

な もの で1まな く,む し ろlatentperiodに 出現 す る もの

と考 え る｡培 地 に つ い て はDubosな ど液 体 培 地 に 顕 著

で あ る｡

B8.M.intracellulare蒲 生 株 と遊 離 珪 酸 粉 末 混 合 モ

ル モ ッ ト肺 内 注 入 毒 力 実 験｡桜 井宏 ・井 上 幾 之進 ・

山上 清(大 阪 府 立 羽 曳 野 病)

〔研 究 目的 〕 経 気 管 ビ ニ ール 管 を用 い て,蒲 生株 をsilica

と と もに モル モ ッ ト肺 内 に注 入 して そ の 病 変 を検 討 し,

ま た流 パ ラ,ア ラ セル 混 合 液 と肺 内 注 入 した 場 合 の 病 変

と比較 した｡〔 方 法 ・成 績 〕 ① 蒲 生 株0.5mg=静 脈 内接

種 で は 肉 眼的 病 変 はみ られ ず,各 臓 器 よ りの 菌 培養 は4

週 後 ほ とん ど陰 性 とな つ た｡② 蒲 生 株0.5mgお よ び 蒲

生 株0.5mg+silica30mgを 肺 内 注入 し,2日,1,2,

4,8週 後 の肺 病 変 を検 したe菌 単 独 群 で は,2日 後 よ り

軽 度 の滲 出性 病 変 が み られ2週 で は これ が 増 殖 性 変 化 に

移 行,そ の後 も病 変 は 極 めて 軽 微 で あ り,病 巣 内 の 生 菌
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数 も2週 後 よ り減少4週 ではほ とん ど陰 性 とな つ た｡

Silicaと の混注群 では,2日,7日 とsilicaと 菌 を食食

した大食細胞 の滲 出著 しく,2週 では滲 出 性 炎 症 が 現

れ,4週 では病変 はさ らに高度 とな り5匹 中3匹 に乾酪

巣,2匹 に空洞 がみ られ,8週 では5匹 中3匹 に乾 酪

巣,空 洞がみ られ た｡病 巣 中よ り8週 後 もかな り多数 の

菌が証明 され た｡③ 菌量 を0.05mgに 減少 してsilica

と肺内注入 した場合 には乾酪 化はみ られず,菌 も4週 後

には証明 され なかつた｡④ 蒲生株O.5mgお よび蒲生株

0.5mg+流 パ ラ,ア ラセル混合液 を,結 核 死菌感 作モ

ルモ ッ トの肺 内に注入,2カ 月後の肺 病変は,流 パ ラ混

合群で は全例 に乾酪巣 を含 む高 度の病巣がみ られ,6匹

中4匹 に空洞 がみ られた｡菌 単独群 では,病 変は軽度で

乾酪化 の傾 向は認 め られ なかつた｡病 巣 よ りの菌分離培

養で は雨群 ともほ とん ど陰性 であった｡⑤ 蒲生株0.5mg

と流パ ラ,ア ラセル混合液 を非感 作モルモ ッ トに肺内注

入 した場合 は,4,8週 後 とも広範囲の結節,肉 芽腫が

み られた が乾酪巣,空 洞 はみ られず,病 巣 中の生 菌数 も

silica混 注 の場合 と異 な り著 しい減少 を示 した｡〔 結論〕

M.intracellulare蒲 生株 をfrdesilicaと ともに肺内に

直接 注入 する ことに よ り,乾 酪巣,空 洞 を含 む高度 の病

変 をつ くり,8週 後 も病巣中 に多数 の菌 が存在 した｡蒲

生株 と流パ ラ,ア ラセル混合液 を肺 内注入 した場合 は,

結核死菌感 作モルモ ットでは乾酪巣,空 洞 が み られ た

が,非 感 作モル モ ッ トでは乾酪化はみ られず4週 後 には

病巣 よ り菌 はほ とん ど証明 され なかつた｡

〔質 問〕斎藤 肇(座 長)

従来 のfreesilicaを 用 いた実験成績 と演 者のそれ との

相違 につ いて どう考え るか｡

〔回答〕桜 井宏

下出先生の実験で はsilica,菌 とも吸入法 によ り肺内 に

入 れてい るが,わ れ われ の実験 では,大 量 の菌 とsilica

を ビニール管に よつて直接肺内 に注入 してお り,相 当極

端 な条件下での実験で あ り,し たがつ て成績 も比較 する

こ とは困難であ ると考 える｡

B9.オ ー トトローフ生育菌M・cuneatum,M.petrひ

1eophilumと 既知の迅速発育性抗酸菌 との異 同性 につ

いて｡村 岡静子 ・武谷健二(九 大細菌)

〔研 究 目的〕 飯塚,瀬 戸,阪 柳 によ り油 田のcereや 泥

か ら分離 され たM.cllneatumとM・petroleophilum

はメ タン,エ タン,プ ロパ ン等 の低級炭化水素 あるいは

結 核 第49巻 第12号

Cn以 上 の各種 アル カ リを炭素源 として利 用す る上,H2

33%,CO217%,air50%の 環境内でオ ー トトロー フに

生育 しうるこ とが発表 されてい る｡し かし これ らの抗酸

菌 は既 知の迅 速発育性菌 と同一 あるいは近似 の菌株 であ

る可能性 もあるので,上 記2種 の抗酸菌 を分 類学 的見地

に立 ち検討 する｡併 せて既 知 の抗酸菌 の中に も低 級炭化

水 素酸化性 あるいはオー トトローフ生育性 をもつ菌種 が

存在 するか否か を検索 してゆ く｡〔 方法〕 上記2種 の抗

酸 菌 と既 知の迅速発育性抗酸菌株10種 以上 とについて

一般的生物 学的生化学的性状につい て調 べる｡こ の うち

割 合に近似性 を示 した既知の抗酸菌数種 と上記2株 との

間で,ツ ベルク リン蛋 白 π特異性 に基づ く遅延型過敏反

応 を観 察 し,お のおの の菌株 の抗原的差異 によ り菌株 同

士 の関係 を推定 する｡ま た既知 の迅速発育性抗酸菌種 に

ついて も,オ ー トトロー フな生育 を しうるか否 かを,飯

塚 らの方 法に準 じて検討する｡〔 成績〕 一般的 な生化学

的性状 については,M.cuneatumとM.petr◎1eophilum

とは唯一炭 素源利 用な どに明 らか な差 があるが,他 の性

状 はほ とん ど同一 であつた｡ま た これ ら2種 の菌 とM｡

aunumの1菌 株 ついでM.parafortuitumATCC19687

が割合高 い近似性 を有 していた｡他 の迅速 発 育 菌M.

vaccae,M.phlei,M.dieruhoferi,M.chelonei,M.

fortuitum,M.smegmatisな らびに光発色性 のM.mari・

numと は,そ れ程近い関係 にはなかつた｡〔考 察 ・結論〕

M.cuneatum,M.petroleophilumの2種 は,低 級炭化

水 素酸 化能やオー ト トロー フ生育性 につい ては,抗 酸菌

としては新 しい知見 とい えるが,他 の迅速発 育性抗酸菌

M.aurumな どとの近似性 を考慮す る と,こ れ ら2種 の

抗酸菌株 を直ちに新菌 種として取 り扱 うこ とには問題 が

あ り,さ らに他の抗酸菌のオー トトローフ生育性 の有無

な どを検索 して,分 類学的検討 を深 く行 う必 要がある と

いえよ う｡

〔質問〕東市郎(阪 大第3内 科)

① πに よる免疫学的検討につい て どうか｡② 菌体 の ミコ

ール酸 の化学的性状について ど うか｡

〔回答 〕村岡静子

迅速発育抗酸菌 の各菌株 の ミコール酸部分 の比較 は行 つ

てい ない｡ツ 反応 による特異性 については,M.cunea-

tumとM,petroleophilum間 ではほぼ同一 の特異性 を

示 したが,こ れ らの2株 は他 の既知 の抗酸 菌 とは,ほ と

ん ど交叉特異性 を示 さなかつた｡

非 定 型 抗 酸 菌 症

B10.北 海道 にみ られたSootechromogenに よる肺

非定型抗酸菌症 の1症 例｡坂 井英 一一・井上勝 一 ・阿

部庄作 ・寺井継男 ・大 崎饒 ・村尾誠(北 大第1内 科)

有馬純 ・山本健一(北 大結研)
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北海道で は非定型抗酸菌症 の報告 は少 な く,有 馬に よる

皮膚疾患2例 にす ぎない｡肺 非定型抗酸菌症の報 告はほ

とんどなかつたが,最 近,そ の1症 例 を経験 したので報

告す る｡〔 症例〕菅○康○,40歳 男,溶 接工｡〔 主訴〕

血疲お よび喀疾｡〔 現病歴〕 昭和46年6月 より落疾 あ

り,47年8月 ごろよ り量 を増 し,時 折,血 疾 を混 じるよ

うになつた｡10月,再 び血疾 あ り健 診で異 常陰影 を指摘

されて12月6日 当科入院 した｡〔現症 〕体格 中,栄 養普

通,胸 部 では理学的異常所見 なし,肝 一=横指 触 れ る｡

(入院時検査成績〕 ツ反陰性,血 沈1時 間7mm,喀 疾 中

結核 菌塗抹培養 ともに陰性(13回)｡胸 部 レ線像 で右S2

に3.6×2.3cmの やや不整形 の薄壁空洞 がみ られ,周

囲に浸潤様陰影がみ られ る｡高 橋結核反 応16× 陽性｡

〔入院後 の経 過〕末楕病巣擦過法 によ り抗酸菌陽 性 で あ

つた｡そ の後の喀疲 検 査 で は塗 抹3回,培 養4回 陽性

(100コ ロニー前後)の 成績 を得た｡非 定型抗酸菌 ツ反

はGroupI5×3mm,GroupII26×20,Gr｡upIII29

x24,Gr◎upIV8×8,ヒ ト型H37Rv2×2で あつた｡

SM,INH,PAS療 法 ついでEB,1NH療 法 を行 い喀疾

中非定型抗酸菌の消失,胸 部 レ線像では陰影の著 しい減

少 をみた｡〔 細菌学 的検査 〕 小川培地 上の コロニーは暗

所 でも澄色 を呈 し,平 滑な半球 状の小 コロニーで,発 育

領域は22～37｡C,42｡Cで 発育 しない｡ナ イ アシン試験

陰性,ア ミダーゼ反応(10種)陰 性,Tween80水 解 陽

性,硝 酸還元陰性,耐 熱 カタ ラーゼ陰性,エ タンブ トー

ル5mcg/ml耐 性 であつた｡ピ ロニ ン耐性試験 陽性｡チ

ール ・ネル セ ン染色でcrossband(一),電 顕的 に電子

透過性小体はみ られない｡動 物接種実験 ではモル モ ッ ト

およびマ ウスに対 する毒 力は極 めて弱かつた｡以 上 の結

果,こ の抗酸菌はM.scroflaceumと 思 われ る｡ま た非

定型抗酸菌症の判定基準 を十 分みた し て いる｡〔結語〕

北海道でみ られたscotochr｡mogen(M.screflaceum)に

よる肺非定型抗酸 菌症 の1症 例 について臨床的経 過 を述

べ,併 せて細菌学的検査 を行 い,そ の成績 を報告 した｡

B11.SwimmingP⑥019ranulomaよ りM・marinum

を分離 した1症 例 佐 々木 孝雄(国 病札幌皮膚)｡有

馬純(北 大結研)

〔研究 目的〕 いわゆるswimmingpoolgranul◎maと みな

された患者 の病変部 よ り分離 された抗酸菌 について・臨

床経過 と照 らし合 わせて細菌学 的,病 理組織学的検索 を

行い,起 炎菌を同定 しようと試 みた｡〔 方法〕① 臨床的

諸検査,② 細菌 学的検 査:培 地上 コロニーの性状観 察・

培養温度,光 発色性検査,生 化学的諸検査 ・薬剤 感受性 翌

試験,Z-N法 に よる染 色試験,電 顕に よる菌形態の観

察,マ ウスに よる感染実験,③ 病理組織学的検査:一 般 ヨ

的方法に よる｡こ 成績〕 臨床的 には発症 して約6カ 月に

初診,右 手関節部,右 前腕部 に暗紅褐色 の 硬 結 が 現 れ

IHMSの 投与,SMの 局所注射 を行つたがいずれ も短

期間で中止 した｡し か しそ の後 約6カ 月で 自然治癒 し

た｡細 菌学的には,コ ロニーは小川培地 で,22～37｡C

で2～3週 で生ずる｡コ ロニーはほぼ円形,湿 潤,光 沢

をもち,暗 所で黄 白色で,光 に曝 す と徐 々に レモ ン黄 を

呈す る｡総 じて光発色性 は弱い｡菌 の抗酸性 は中等度 で,

Z-N染 色でcress-bandが 著 明にみ られ,し たがつて

電顕的に も電子透過性体(E.T.B.)が 明瞭 である｡ツ ゥ

イ ー ン80水 解 は強陽性,EB(5mcg)耐 性陽性,ア ミダ

ーゼは10種 類 とも陰性 ,ジ アミン試験陰性で あ つた｡

病理 組織学的には,好 中球 を混 じた非特異的 炎症像 がみ

られた｡動 物感 染実験は,マ ウス(CF1)の 尾静脈 内か

ら濃厚菌液 を注射 し,そ の後約2週 目か ら尾部皮膚 に浅

い潰瘍 を,ま た前 肢,後 肢 の関節部,睾 丸 に異 常な腫脹

が現れた｡〔 考察 ・結論〕 患部 か らの菌 分離 はただ1回

行 つたのみなので,わ れわれの検索 した菌株 を起 炎菌 と

みなす ことに躊躇 をせ ざる をえない｡し か し得 られた株

の培養性状,形 態学的特徴,と くにcross-bandの み ら

れた点,そ して何 よ リマ ウス静 注感染 で尾部 に病変のみ

られた点,ま た四肢 に異 常な腫脹 を生 じた ことは,こ の

株が確かにM.marinumで あ り,患 部 のgranulomaは

いわ ゆるswimmingpoolgranulomaと 考えて差 し支

えない もの と思われた｡

〔質問①〕中村善紀(国 病松本)

SwimmingPoolgranul◎maが 自然治癒 した ことは,

季節的 な関係 はなかつたか,夏 に病巣 が治癒 した とか,

軽快 した とか｡

〔質問②〕山本正彦(名 市大第2内 科)

Swimmingpoolgranulomaと い う名 はswimming

poolに よる感染 に限つた方が よ く,こ の場合,皮 膚M.

marinum症 とした方が よい と思 う｡

〔質問③および意見〕立花暉夫(大 阪府立病)

昨年の 日本化学療法学 会総 会 で 報 告 したが,前 腕部 の

M.marinum皮 膚感 染症4例(1例 熱帯魚養殖業,3

例熱帯魚飼育 を趣 味 とす)よ り分離 した本菌株 は他種抗

結核 剤に比 して,RFPに,よ り感性 であ り,2例 にRF

Pを 投与 して有効であつた｡演 者の分離菌株 は ど うか｡

なお昨年報告 した時点で の全国症例19例 中swimming

poolで 感染 した との報 告例はなかつた｡

〔回答〕有馬純

①RFP耐 性,TH,CS感 性であつたe② 遊 泳 プールか

らの感染で なv'の にswimmingpoelgranUlomaとv'

うのはおか しい と言 われるが,も つ と適当な名称 があつ

た ら教えていただ きたい｡③ 自然治癒 と季節の関係は明

らかでは ないが,分 離株の至適温度は30ecで あ りなが

らマウスの体中の各臓 器か ら還元培養 した場合30｡(+),

37｡(一)で あつた ことをふ しぎに思つてい る｡

B12.非 定型抗 酸菌第皿群菌排菌例の臨床的検討 桜

井宏 ・井上幾之進(大 阪府立羽曳野病)｡喜 多舎予彦(国
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病近畿 中央)山 崎正保(国 病刀根 山)沢 井陽(結 核予

防 会大 阪支部療)原 田七寛(大 阪府 立公 衆衛生研)

〔研 究 目的〕大阪地方 の5施 設 におけ る非 定 型 抗酸菌第

皿群 菌排菌例107例 について検 討 した｡〔 方法 ・成績〕

1回 排菌例 は50コ ロニー以 上2回 以上排菌例は20コ ロ

ニ ー以上 の検 出例 を取 り上げた｡一 部未同定 の ものを除

きすべ てM｡intracellulareで ある｡症 例 の住所 は大 阪

府下全 般 に分散 している｡60歳 以上が半数,40～59歳

が1ノ3を 占め,39歳 未満は17例(15%)で あつた｡全

例 の男女比 は約4:1で あ るが,39歳 未満で は男女 ほぼ

同数 であつ たe初 発病時 の病 名は発 病早期 にAM症 と

診断 しえた25名 と,じ ん肺4,肺 がん2,気 管支喘息

1,慢 性気管支炎1以 外 は十 分な菌検索 な しに肺結核 と

診断 され てお り,菌 の検 出 と同定 を確 認す るこ とが望 ま

れ る｡発 病早期 にAMを 検出 した例 と,長 期 間肺結 核,

じん肺 な どを経過 した後 にAM排 菌 をみ るよ うになつ

た例 との2グ ル ープに分 かれる｡4回 以上検出 したAM

症例で は77例 中30例 に菌 陰性化 をみたが,そ の27例

まで は1年 以 内に陰性 化 して お り病型 ではA・B型,

Kabc型 に多 い｡こ れに対 してCF型,Kxyz型 では陰

性化率 は低 い｡反 面X線 像が改善 して も菌陽性 を持続す

る例やX線 像 不変で も陰性化す る例 もみ られ た｡1～3

回排菌検 出例 は初期 の検査 回数 に問題が あ り30例 中7

例 に陰性化後 の再 陽性 化 をみてい る｡こ れが再発 か再感

染 かは判断 が困難 であ る｡〔結論〕AM検 出1回50コ ロ

ニー以上,2回 以上20コ ロニ ー以上 のもので病態 と関

連 ある ものについて検 討 し,菌 種の同定 と病態 との関連

性 よ りみ てcriteriaに 合致 しない例 で もAM症 として

追跡,観 察が必要で30例 中7例 に菌陽性化 をみ た｡AM

症 は患者例 に素因があ ることか らも,む しろこのよ うな

症例 の検討 が,感 染～発症の機転解明 の糸 口になる もの

と考 え られ た｡全107例 につい ての検討 よ りみて大 阪府

下 では居住地 と特 別な関係は認 めえなかつ た｡初 発病時

の病名 は大部分 が肺 結核 と診 定 され てお り,十 分 な菌検

索 が必要 と痛感 された｡大 量頻回排菌例 は古 い既存 病巣

を有 する ものが大部 分で あ り,こ れ らの化学療法 によ る

菌陰性化 は困難 であ る｡発 病早期の グル ープは病巣 の新

鮮 な症例 が多 く陰性化率 は高い｡

Bリ3.肺 非定型抗酸菌症の遠隔成績｡中 村善紀(国 病

松本 内科)青 木正和(結 核予防会結研)庄 中健 吉(旧

本鋼 管病)西 田哲郎(長 野県職員病)若 原 正男(国 療

東 長野 病)

〔研究 目的〕 昭和25年 肺非定型抗酸菌症(石 井株)を 発

見 して以 来24年 を経過 した ので遠隔成績 を検討 し転帰,

治療 内容,排 菌状況,社 会復帰 につい て反省 し,AM症

に対す る化療 の位置づけ を目的 として研究 した｡〔方法〕

昭和25年 ～41年 の間 の京浜地 区でのAM症17名(前

期),昭 和41年 ～48年(後 期)長 野地区での10名 が対

結 核 第49巻 第12号

象 となつた｡前 期 の患者 についてはア ンケー ト調査,管

理 記録,管 理医 の所 見によ り,後期の患者につ いては退院

した ものは ア ンケー ト調 査,入 院中 の者 はカルテ,XP,

排菌 を確認 して正確 を期 した｡〔 成績〕AM症27名 中,

退院後,追 跡 できなかつた者2名,外 来治療 中連絡 のな

くなつ たもの1名 で,こ れ を除外 して24名 が調査対象

となつ た｡発 病以来10～15年 の もの6名,10年 までの

もの7名,7年 までの もの4名,5年 まで のもの7名 で

あつた｡AMはRunyonの 分類 に よ り1群1名,皿 群

5名,皿 群18名,皿 十皿群3名 であつ た｡転 帰 にっい

ては治癒(普 通労働,結 核 管理解 除,XP不 活動,AM

陰性),軽 快(普 通労働 または軽労働,XP活 動 の恐れ あ

る もの,AM陰 性),不 変(軽 労働 または加療,XP不

変,AM陽 性),悪 化(加 療 中または入院中,XP増 悪,

AM陽 性)に 分けた｡治 癒 と判定 した もの8名,軽 快6

名,不 変6名,悪 化4名 であつた｡11～15年 経つた もの

では治癒,軽 快併せ て13名 で最 も多 く,10年 で は5名,

7年 では2名,5年 で は1名 であつた｡治 療別にみ ると

切除例5例 は全例治癒 しAM陰 性 化 し普 通労働に従事

してい る｡化 療群では18名 中8名(44.5%)し か陰性

化 していない｡す なわ ち他 は不変 か悪 化 してい る｡前 期

の患者は年齢が比較的若 く,肺 切除例 が多 くじん肺合併

が5名 もいた｡後 期の患者は高年齢,手 術例 な く,じ ん

肺 もなかつた｡化 療は一次抗結核剤 はほ とん ど無効であ

つたが二次抗結核剤中RFPに やや効 果 を認 め,こ とに

AMの シューブに対 して有 効 で解熱,陰 影改善がみ ら

れたがAMは 一過性 の陰性 であつた｡化 療 をして労働

しなが らAM(ll群)の 陰性化 した石井 例 もあ る｡〔考

察 ・結論〕AM症 の遠隔成績 か らみ て10年 以上経つて

治癒 と判定で きるのは肺切除例 で多 く,化 療 群 で は 不

変,悪 化が多 く排菌 を続 ける ものがあ る｡排 菌 しなが ら

長年普通勤 を して悪化 しない例 もあ り,入 院化療者で も

悪化 してい くもの もある｡多 量の排菌があつ ても放置 し

ておい て自然陰性化 もあ り,肺 結核症 とは異 なつ た因子

がある｡AM症 の予後 は個体 の抵抗 力や基礎 肺 疾 患 に

支配 され る もの と考 え られる｡

B14.非 定型抗酸菌 症の発病要因 に関す る考察(第2

報)2種 以上 のAM排 菌 例の検 討o鴨 志 田正五 ・

影浦正輝 ・柏村 尚弘 ・阪井宏(神 戸市立玉津療)

〔研究 目的 ・方法〕非定型 抗酸 菌(AM)症 の発病要 因を

研究す る目的 で,同 一一個体か らの2種 類以上 のAM排

菌例が本症 の発病 に対 しなん らかの示唆 を与 える もの と

考 え,こ れ らの症例 の検 討 を行 つた｡〔 研究成績)昭 和

38年 よ り47年 まで10年 間の培養 件数88,682件 の うち

AMの 分離せ られた ものは356症 例 である｡こ の うち2

種 以上の異種のAMを 排菌 した ものは20例(5.61%)

であ る｡AM排 出 の間隔 は同時期か ら2年 まで種々で

あ る｡病 型 は空 洞 を有 するB2型 が多い｡菌 量 は10コ
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ロニー以内が過半数で ある｡菌 種はil群,IH群 の組み合

わせが最 も多 く,菌 種 を同定 しえた ものではM.gorde-

nae,Mintracellulare,Mnonchromogenicum,M.

chelonei等 が多い｡AM排 菌前 の結核菌 は陽性13,陰

性5,不 明2で ある｡な お以上20例 の中AM症 と診定

した もの3例,AM症 を疑わせ るもの3例 が認め られ

た｡AM症 の3例 は昨年 の本学会 に報告 した1例,M.

kansasii症 の発病 当初 にMscrofulaceumとn◎nchro-

mogenicumの 排菌 を認 めた1例,更 に切 除肺病巣 と衛

前後の喀疲 中にM.intracellulareとM.screfulaceum

と思 われ る菌種 を証 明 した1例 の計3例 で あ る｡〔 考察

・結論〕AM症 は肺 結核に罹患 した後の空洞 を含 む遺

残病巣 に二 次的 に発病 する ものが多 いこ とは一般 によ く

知 られた事実 である｡し かしそのよ うな既往 を認 めず,

結核菌の排 出 もな く一 次的に発 病す る場合,あ るい は,

probablecaseを 検討す る際,こ のよ うに2種 類以上 の

AMが 同時にあ るいは引 き続 い て 検 出 せ られ るcase

は,逆 にAM症 の発病 の条 件を示唆 する ものではなか

ろ うか と考 える、確 かにわれ われ の経験 で もAMの 排

菌例 は 同時にあ る いは爾後 の検 索 に際 して異種 のAM

が検 出せ られ る可能性 が多 い｡元 来各種 のAMあ るい

は一般 細菌,真 菌等 が肺 に吸入せ られ定着する機 会 と条

件 は同 じであ り,し たがつて これ らの菌は互いに時 には

桔抗的 に時 には相乗的 に作用 しあ うこともあ りうる と考

え られ る｡他 方われわれが上述 の20症 例 を検討 した結

果ではhost側 のAM症 発病の条件 としては肺線維症,

肺気腫,胸 膜癒着 等に基 づ く局所 の=換気能力の低下,気

管支の喀出能力の障害 を思 わせるcaseが 多い、 以上わ

れわれの研究では断定 的な ことを述 べるのにはなお不十

分で あるが,そ れで も20例 の中AM症 と診定 した もの

3例,AM症 を疑わせ るもの3例 を認 めたのは興珠 ある

こ とで ある｡

〔追加〕 山本正彦(名 市大第2内 科)

昭和48年 末 までにわが国では541例 の非定型抗酸菌が

報告 され てお り,そ の内訳は肺 疾患516例,肺 外疾患25

例 であ り,肺 疾患 の内訳は,GI14例,GII47例,GIII

445例,GIV10例 であつた｡

ツ ベ ル ク リ ン ・BCG

B15.ツ ベル クリン反応の検討一 ツベル クリン皮内反

応 とタインテス ト経 皮反応の比較 宝来善次(兵 庫医

大第3内 科)｡山 本 公弘(奈 女大保健管理セ ンター)

〔目的〕BCG皮 内接種 法はその接種局所 に強い廠 痕 を残

すことで問題 にな り,わ が国では昭和42年 か ら9本 管

針経皮接種 法に改 正 された｡改 正の主な理 由に皮 内注射

技術に熟練 を要するこ とがあげ られ ている｡皮 内注射技

術 の熟練が重視 されなが らツベル ク リン反応 は現在 なお

皮 内注射が継続 されてい る｡演 者 らはすでにスターニー

ドル経皮反応成 績について報 告 した ことがある｡今 回簡

易な器具であ るタイ ンテス トを用いた経皮反 応 と従来の

皮 内反応 を実施 し,そ の成 績の比較 を報 告する｡〔 方法〕

タインテ ス トは0.0001mgのPPDsと 同等 の力価 を も

ち,そ の器具はデ ィスポザブルであ るのでその取 り扱い

は簡単であ る｡被 検者対象には小学生1～2年 の男女90

人 を選び,促 進反応 をさけ るために前臆上部屈側に タイ

ンテス トを行 うと同時 に,そ の部位 か ら8～10cm下 部

にPPDs一 般診 断用液O.1mlの 皮内注射 を行い,48時

間後 と72時 間後の局所反応 を比較検討 した｡〔 成績〕48

時間後のPPDsO.1ml皮 内反応 とタイ ンテス ト経 皮反

応 の成績 の比較 につい ては,PPDs(一)32例 中タイ ンテ

ス ト(一)30例,(±)2例,(十)0例 であ り,PPDs

(±)5例 中 タイ ンテス ト(一)1例,(±)1例,(十)3

例であ り,PPDs(+)51例 中タイ ンテス ト(一)1例,

(±)2例,(+>48例 であつたePPDs皮 内反応 とタイ

ンテス ト経皮反応 の陽性一致率 は近似の ものであつた｡

〔考案〕 タイ ンテス トは実施能率 のよい こと,特 別 な実

施技術 の熟練 を必要 としない こ と,年 少者の ような非協

力的な ものに も実施容 易で あることなどか ら,ツ 反応 の

陽性,陰 性 のふ り分 けにはタイ ンテス トは一般 に応用 し

うる優 れた方法 と考 え られ る｡

〔質 問〕疋 田善平(佐 賀町挙 の川診)

①価格 はい くらぐらい か｡② 老人皮内注射は非 常に困難i

なので大変有利 と思 われ るが,老 人 に使用 された ときの

成 績は どうであつたか｡

〔回答〕宝来善 次

① タイ ンテス トについては,は つき りしないが レダ リー

株式会社 の厚意で分与 を受 けている｡ア メ リカで は市販

されてい るので調査 したい と思つている｡② 老年者 にお

ける反応 の状態については,今 回のよ うに皮 内反応 と正

確 に比較 してないが,機 会があればやつ て み た い と思

う｡か つ て肺結核患者対象に実施 したが100%の 陽性率

を得てい るが,皮 内反応にみ られる ような強反応 や副 作

用 を認めていない｡

B16.1人 用精製 ツベル クリン(デ ィスポーザブル)

について 成沢省三 ・沢田哲治 ・飯塚智利 ・川崎二 郎

・太田淳 ・｡折居 昌志 ・前野一 ・渋谷清 ・藤多良亮(日

本BCG研)
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〔目的〕現在市販 されて い る精製 ツ ベルク リン製 品は,

集 団検診用 の1容 器 が2ml用,10ml用 だけで,小 人

数 用,特 に1人 用 ができないか と要望 されていた｡し か

しPPD製 品はPPD蛋 白の容器へ の吸着等 の問題 が あ

り,溶 解 液量 に比例 して容器 の内面積 を小 さくしなけれ

ば な らない等,小 人i数用 になるほ ど製 品化 は難 し く,今

まで必 要性はいわれて きたが,1人 用製 品は市販 されて

いなかつた｡1人 用PPDを 実 用化 するための実験 を重

ね て きたが,現 在 の市販製品 と同様 の力価 と保存 性 をも

ち,病 院,診 療 所等 において一一一…般 の診断用 として,1人

単位 の しか も溶解 保存す るこ とによる力価 の低下 の心配

のないデ ィスポーザブル形態 の製品 を試作 したのでその

試験成績 を報告 す る｡〔 方法〕 ①1人 用PPDの 容器 お

よび包装形 態;デ ィスポーザブル注射針 の針基 内に小分

凍結乾燥 した精製 ツベ ル クリンを保護ケー スに収 め,こ

れ をアル ミ箔で密封 した ものであ る｡② 使用法:ツ ベル

ク リン用注射筒 に保 護ケース内 の針 基 を取 り付 け目盛

O.2mlま で溶解液 を吸 い上 げ溶解 す る｡針 基 にはこの

溶解 時のPPD濃 度がO.05μ9ノO.1mlに なるよ うに

PPDが 小分凍結乾燥 され てい る｡③ アル ミ箔容器 の密

封度試験:凍 結乾 燥PPDは 吸湿する と容 積が収縮す る

性質 を利用 して肉眼で吸湿 の有 無を調 ベアル ミ箔容器の

密封度 を試験 した｡(種 類)各 ロ ッ トご とに4種 を作る｡

A,B一 アル ミ箔密封作業室 の除湿 を行 い20｡C,湿 度40

%以 下 とした もの｡C,D一 除湿 を行わ ないもの｡B,D

一更 に乾燥剤 を箔 内に入れ た もの｡(方 法)@室 温1.5～

3年 保存｡⑤40｡C90%2.5～3年 保存｡◎37｡C1・5

・・2年 保存｡⑥0.2kg/cm3,3分 蒸気 加圧｡⑥ アル コー

ルお よび水 に10日 間浸漬｡④ 保存品 の動物 による力価

試験:5｡C,25｡C,37｡Cで2.5～3年 保存 品について

「生 物基準」に定 め られた方法 で力価試験 を行 つた｡⑤

人体 によ る注射成 績:市 販PPDを 対 照 として1人 用P

PDを 学童 に注 射 し発赤,硬 結,陽 性率二重発赤率 を比

較 した｡注 射 は対 照お よび試験 品 を1カ 所ず つ同学年 の

クラス別 に行 つた｡〔成 績〕 アル ミ箔 の密封度試験 で は,

通常 の作業条件 である除湿 を行 つた作業 室 で 密 封 を行

つ たものでは吸湿 した ものはな く,ア ル ミ箔 の密封度は

完全 であつ た｡蒸 気加圧 を行 つた もので条件の悪いCで

2～20%の 本 数 が吸湿 していた｡動 物 によ る力価試験 で

は各温度保存品で力価 の低下 したものはなかつた｡人 体

注射成績 も市販品 との間 に差 は 認 め られ なかつた｡〔 結

論〕1人 用PPD(デ ィスポーザブル)は 力価 および保

存に よる安定性で従来 の製 品 と変 わ りない ものであ る｡

〔質問〕高世幸弘(東 北大抗研)

個人用PPDの 開発 のご苦心 に対 して敬 意を表 します｡

しか し個人用 といつ てもPPDO・175mcgす なわち3.5

人分 のPPDが 入 つてい るな らば,3人 分な り4人 分な

りのPPDを 入れ た小 さなア ンプルに入れて売つていた

結 核 第49巻 第12号

だいた方が,経 済的 で もあ り,使 用 もしやすい のでない

か｡

〔回答〕折居 昌志

アル プルに3.5人 分分注 しても,注 射 器の先端針基内に

残 る量 は同 じなので,や は り1人 分 として しか使 用で き

ないので得 にはな らない｡

〔追加〕室 橋豊穂

経皮法 と皮 内法 とにはそれぞれ メ リッ ト,デ メ リ ットが

ある｡BCGの 場合 には潰瘍 をな るべ く少 な くす るため

に経皮法 に変 えたがやむ をえず定量性 をある程度犠牲 に

してい る｡ツ 反応 の場 合には診 断が 目的 なので定量性,

正確性が問題 となる｡ま たツベル ク リンを含 めてすべ て

の生物学的製剤 は,安 全性,力 価,保 存性が使用前 に保

証 されな くてはな らない｡デ ィスポーザブル注射針 の場

合 この条件 をみたす こ とができる｡

〔発言〕宝来善次

ツ反応 が確 実に皮内に注射 され るな らば心配 はないが,

昭和42年 にBCGが 皮内か ら経皮 に代 つた ときに,潰

瘍が問題になつた,そ の潰瘍 の発生 に皮 内接 種技 術に問

題 があ り,そ の意味で陽性,陰 性 のふ り分 けにはタイ ン

テス トのよ うな もので もよいのでないか と考 える｡日 本

ビーシ昭一ジー会社 あた りで研究 をお願 い したい｡で きれ

ば室橋先生,橋 本先生 の意 見を うかがいたい｡

B17.「 個人 用PPD」 の力価 の検 討｡徳 永徹 ・片岡

哲朗 ・室橋豊穂(国 立予研 結核)

〔研究 目的〕結核 の診断 に際 してのツベル ク リン反応の

重要性にかんがみ,市 販 の集団検診用 のPPDの ほかに,

個人用PPDの 開発 が各方 面か ら要望 されて きた｡BCG

接種の定期化計画 の進行や,他 疾 病患 者の嫉 状態のチ

ェックへ の利用度 の増加 な どの要因に よつて,個 人用P

PDの 必 要性は さらに増大 しつつ ある｡そ こでわれわれ

は 日本BCG製 造株式 会社 で試 作 された 「個人用PPD」

が,こ の 目的 に沿い実用化 しうるか否 かを,力 価 を中心

に検討 した｡〔 方法〕 青 山B株 感作 モル モ ッ トの背部 両

側皮膚 を用い,20検 体 の試供 品 と,標 準PPDと の力価

を比較 した｡ま た計122人 の人体両側前腕 を用 いて両者

の力 価の比較 を行 つた｡〔 成績〕 モル モ ッ トでの発赤径

の平均値 は,標 準PPDが15.98mm,試 供 品が10｡20

mmで 有 意差(P<0.05)が なかつた｡人 体 での平均値 は

前者 が15｡07mm,後 者 が15.41mmで 同時に有意差

がなかつた｡た だ し別 に66人 の人体 を用V・,PPDを い

つた ん溶解後10・-20分 間室温に放置 した のち,同 様 に

力価 を比較 した ところ,5μ9入 り標 準PPDバ イ アル と

比べ,個 人 用試供 品では有意の力価低下 が認 め られ た｡

またPPD溶 解 に当た り,定 法 を無視 し,故 意 に乱 雑に

実施 した場合,モ ルモ ッ トでの発赤経 に有意差 があ り,

定 法の遵 守が重要で あ るこ とが 示 された｡〔 結 論〕定法

に確 実に従つて使用 され るな らば,本 試供 品は力価の点
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で十分 に実用 に供 しうる もの と考え られ る｡

B18.マ ウスのCandidaa1bicans感 染 に及ぼすB

CGの 影響(第1報)桂 義元 ・上坂一郎(京 大胸部研

細菌血清)

〔研究 目的〕 さきにわれわれはマ ウスの実験Candida症

にお い て,血 清 中の抗CandidaIgG抗 体 の量 と肉眼

病変の程 度 とが並 行 す る事 実 を見 出 し(lnfectiORand

lmmunity1974年5月 号掲載予定),Candidaの 感染防

御に血清抗体 が主役 を演 ずる とはいえない と考 えた｡一

方,近 年Candidaの 免疫は細胞性であ るとのデー タが

散見 され るよ うになつた｡さ てBCG,Listeriaの ごと

き種類の違 つた通性細胞 内寄生体 間にみ られ る非特異的

感染防御力増強 は細胞性免疫 として説 明され てい るが,

それではCandidaの よ うな細胞外 で増殖す る菌 に対 し

ては,BCGは 無効 であろ うか｡BCGの 抗腫瘍作用 とも

関連 して,こ の問題 を解 明 したい｡〔 研究方法〕① マウ

スにBCGlmgをipに 接種 し,翌 日1,2,4週 後に

各種の菌量 のC.albicansをivに 接 種 し,死 亡累積曲

線 をC.albicans単 独接種 の場合 と比較 した｡②BCG

lmgをipに 接種 して約4週 後 に各種 の処置(PPDip,

BcGipあ るい はH37Rv死 菌sc)を 行つて,そ の2～

3日 後にC.albicansのiv接 種 をして,死 亡累積曲線

を対照のCandida単 独接種群 と比較 した｡③ マ ウス に

BCGを1mgipに 接種 して30日 後 にEhrlich腹 水癌

細胞を接種,死 亡 累積 曲線 を癌細胞単独接種群 のそれ と

比較 した｡〔 成績〕 ①Candida感 染の前 日にBCGを

接種 したのでは,前 者 の感染経過(死 亡累積)に 影響が

み られ なかつたが,BCG接 種 の1週 か ら少 な くとも4

週までの間 にCandida感 染 を行 うと,死 期 の明 らかな

延長が認 め られた｡②BCGを 接種 してか ら約4週 後に

いわゆるelicitationの ための種々の処置 を行つたが,

マ ウスの死期 に明瞭 な影響 はみ られ なかつ た｡③BCG

を30日 前 に接種 してお くとEhalich癌 による死亡 は著

しく抑 えられた｡〔 考察 ・結論〕C.albicansを マウスiv

に接種 しただけでは,抗 体産 生 と肉眼病変が主 として現

われ るが,こ れにAdjuvant(今 の場合はBCG)を 加 え

ることに よりマ ウス体 内の調整 が変 わ り,細 胞性免疫 が

主 とな り死期が延 長 した と考 える｡す なわち従来,い わ

れ たよ うな通性細胞内寄生体 間の非 特 異 免 疫 のみ でな

く,そ れが細胞性 免疫 であれ ば細胞外増殖 をする菌 に も

適用 され うる と考え られ る｡こ れ とBCGの 抗腫 瘍作用

の機序においていかに関連するか,将 来に残 され た問題

で ある｡

B19.BCG菌 体 の水溶性画分 について｡佐 藤博 ・荒

井秀夫 ・横 沢厚 信 ・栗 田健 吉 ・熊 野伸子 ・本宮雅 吉 ・

今野淳(東 北大抗研内科)

〔緒言〕BCGの 抗腫 瘍性については現 在まで種 々の方法

で検討 がな され てい るが,菌 体成分 の どの画 分が活性 を
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有 するのか十分な解 明がなされ ていない｡Hiu(Nature

NewBio1.,238:241,1972)は 脱脂BCGに 水素添加後

に得 られ る水抽 出物 が鉱物 油 を用 いずに投与 した場合,

アジュバ ン ト活性 を有 し,L1210白 血病 に対 して抗腫

瘍性 を示 すこ とを発表 した｡水 溶性物質 が生食水 に溶 か

して投与 した際 「ア」活性 とともに抗腫瘍性 を示す こと

は投与法 が簡単 とい う点 でも興味が あるのでわれわれ は

Hiuの 方 法に基 づいて実験 を行 い以 下 の成 績 を得た｡

〔方法〕 ソー トン培地 に4週 発育 のBCGを エー テル:エ

タノール(1:1),ク ロロフォル ムで脱脂後,Pdを 触媒

に して水素 を添加 した｡こ のあと蒸留水 で抽出後,0・25

mμ フ ィル ターを通 しアセ トンを加え てで きる沈殿 を集

めた｡中 性糖,ア ミノ糖,ア ミノ酸は水解後ペーパー ク

ロマ トグラフ ィーで 検 討 した.ム ラミン酸はBarker-

Summersen法 で定性 を行い｡各 定 量には六炭糖(ア ン

ス ロン法),フ ェノール硫酸法)五 炭糖(オ ル シ ン法,フ ェ

ノール硫酸法),ア ミノ糖(Elson-Morgan法),ニ ンヒ

ドリン陽性物質(Yemmcokking法)を 用 いた｡「 ア」活

性の検討にはモルモ ッ トの足蹄 に卵 自アル ブ ミンととも

に上記方法で作成 した水溶性物質(Hiuに 従つてMAA

Fと 記)0.2mgをO.1mlの 生食水 に溶 か して1回 注

後,3週 目に皮膚反応 と角膜反応,4週 目に定量沈降反

応 と間接赤血球凝集反応(PHA)を 行 つた｡PFCの 測

定 はddlマ ウスを用 いてJerneの 方法 に準 じて行つ

た｡〔結果〕中性糖 としてア ラビノース,ガ ラク トース,

リボース の他 にグル コース,マ ンノースが検 出され た｡

ア ミノ糖 として グル コサ ミンがあ り,ム ラ ミン酸 の反応

は陽性であつた｡ア ミノ酸 としてアラニ ン,グ ル タミン

酸 ジアミノピメ リン酸 の他 にグ リシ ン,ア スパ ラギン

酸 も検出 された｡中 性糖 は44～54%(六 炭糖),16～18

%(五 炭糖),ア ミノ糖1%,ニ ンヒ ドリン陽性物質3～

10%と い う定量結果 が得 られ た｡生 物活性 については皮

膚反応には有意 の差 な く,角 膜反応で は7匹 中4匹 が陽

性だつた｡血 中抗 体は定量沈降反応で はMAAF投 与群

では197μ9/ml,対 照群では170μ9/mlと 差はあ ま り

はつ きりしないがPHAで はMAAF投 与群で約4倍 の

上昇が認め られ た｡PFCの 結果 ではMAAF投 与群96

×103/脾,対 照群 では28×103/脾 であつた｡〔考案〕Hiu

の方法による水抽 出物 は生食水 にとい て投与 した際 血

中抗 体 を上昇させ,角 膜反応 を陽性 ならしめ 「ア」活 性

あ りと判定 され た｡抗 腫 瘍性については検討中であ る｡

B20.1人 用デ ィスポーザブル乾燥BCGワ クチ ンに

ついて 成 沢省三 ・沢 田哲治 ・飯塚智利 ・太 田淳 ・稲

葉義 昭 ・前野一 ・奥寺平八郎 ・渋谷清 ・朽木五郎作 ・

｡川崎二郎(日 本BCG研)

〔目的〕 現在使 用 され ているBCGワ クチ ンの大部分が,

集 団接種 を主体に使用 され ているが,小 人数 の対象 に対

して使 用 しに くい点がかねてか ら指摘 され ていた｡こ の
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たび,わ れ われは小人数接種 の揚合 を考慮 し,1人 用 と

い う最小単位 の乾燥BCGワ クチ ンを開発 する ことがで

きた｡い つで も,ど こでで も,1人 でも接種 できる ワク

チ ンが,滅 菌済 みデ ィスポーザブル タイ プでセ ッ トされ

てお り,定 期接種外 の対象 者につい て,例 えば医院,診

療所等 で も簡単 に使 用で きるよ うに工夫 されてい る もの

であ る｡〔 方法〕 構造的 には現在 の管針 とほ とんど同 じ

で,先 端 の植針部 を分離 し,そ れ にネ ッ トをつけて,容

器 内で ワクチ ン とともに凍結乾燥 した もので,使 用時開

封 し,マ グネ ッ ト付 き持 ち手 で磁 着 し,ワ クチ ンを懸濁

後 いままで同様 接種 部位 に2押 しす る ものである｡〔成

績〕 力価 については生物基準 による試験方法 に準 じて行

つ た結果,氷 室お よび高温保存 におい て高力価 を保持 し,

現行 ワクチ ンと同等の成 績で あつた｡こ のワクチ ンを乳

児お よび学童 に接 種 し,1～5カ 月後 に効果判定 を行つ

た ところ,学 童 においては陽性率99.3%,そ の対照群

(市財80mg経 皮用 ワクチ ン使 用)で は94.9%と 同等 の

成 績であつた｡乳 児 においては100%,そ の対照群では

94.9%で あつ た｡更 に他 の学童 での成績 は94.8%に 対

し,対 照群は81.8%と い う成績 であつた｡局 所反応 に

おいて も痂 皮発生 にとどま り,潰 瘍 も大 きな廠痕 も認 め

られ なかった｡〔 結果〕 以上の成績 か ら十分 に使用可能

なデ ィスポーザブル1人 用BCGワ クチ ンである といえ

る｡特 に医院,診 療所 等で,定 期接種外 の対象者 に対 し

1人1管,溶 か して直 ちに接種 され るか ら,い ままでの

よ うに接種後 の残 液の心配 もな く,ま た滅菌済み デ ィス

ポーザ ブル タイ プでセ ットされてい るため,別 の用具等

を準備 した り,滅 菌す る必 要 もな く,手 軽 に使用 で きる

利 点があ る｡

〔追加〕三浦馨(国 立予研結核)

われ われ も日本BCG研 究所で試作 された個人用凍結乾

燥BCGワ クチ ンに よる経皮接種 効果 を現行方式 と比較

検討 した｡BCGワ クチ ンは力価(生 菌数)の ほぼ同一 の

ものを用 い,小 学1年 生 のツ反 応陰性お よび疑陽性者 を

対象 とし,接 種後3カ 月 目に両方式に よる効果 をPPD

O.05μ9で 検査 した｡そ の結果,ツ 反応 の陽性率は個人

用方式 では88.1%,現 行方式 では92.2%を 示 し,Z2検

定に よると両方式間 に危険率1%で 有意 差のないこ とが

認 め られた｡硬 結触知率 は個人用方式 の方 がやや高率 で

あつたが,ツ 反応 の平均径 は個人 用方式 では14・4mm,

現行方式 では15.1mmで ほぼ類似 の値 を示 したこ とか

ら,両 接 種方式間には効 果 の面で有意差 がない よ うに思

われ た｡な お接種技 術について も,個 人用方式 につい て

従来 の方法 と比べて特 に留意 しなけれ ばな らないこ とは

見出 されなかつた｡

〔質問〕高世幸弘(東 北大抗研)

個人用BCGに 含 まれ るBCG菌 量 と再 懸濁後の菌濃度

を教 えていただ きたい｡
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〔回答〕川崎二郎

1管 当た りの菌量 は12mg(湿 菌量 として)入 つてい

る｡懸 濁後の菌濃度 は現行 ワクチ ンと同様,80mgノml

になる よ う調製 して ある｡

B21.BCGのDiethylnitrosamine(DEN)投 与海狽

発 癌に対 す る効果｡高 世幸弘 ・萱場圭 一(東 北大抗

研 内科)大 宮 寺義明(厚 生会BCG研)

〔研究 目的〕BCGがdimethylaminoazobenzene(DAB)

投与 ラ ッ ト発癌 を抑制 したよ うに海 狸のDEN発 癌 に対

して も効果 があるかをみ た｡〔研 究方法〕海獲20匹 をオ

リエ ンタル 固型飼料RC-4と,1ケ ージ4匹1日 当た り

0｡0042%DEN水500mlを 飲み水 として与えて飼育 し

た｡8カ 月半後腹部 に腫瘤 を触れ,腹 水が出てか ら屠殺

剖検 した｡1匹 の腫瘍動物 か らそれ ぞれ3匹 の海狸に腫

瘍 を細切 して皮下 また は筋 肉内に移植 し,腹 水5mlは

腹腔 内に移 植 した｡次 に腫 瘍移植不成立 の海狸 とツ反陰

性 の海 瞑お よびBCG5mg筋 注で1カ 月後 ツ反陽性に

なつた海 猿の3群10匹 ずつ に,同 様 に0.0042%DEN

水 を与 え,7カ 月後上腹部 に瘍瘤 を触 知す る時期 に各群

か ら1匹 宛逐次屠殺剖検 して所見 を比較 し,腫 瘍移植 を

行つ た｡〔研究成績 ・結論〕0.0042%DEN水 を飲ませ

て も海狸は順調 に体重 を増加 した｡6カ 月ごろか ら上腹

部に腫 瘤 を触れ るものが出たが,そ のまま飲 ませ続 け8

カ月半 で衰 弱のみえ始めた ものか ら屠殺剖検 した｡剖 検

前死亡 した ものか ら腫 瘍移植 は しなかつ たe20匹 全部に

肝 に粟粒 ・米粒大 か らくるみ大 に至 る多数の腫瘤がみ ら

れ,肝 の重 さは140～609,18匹 には110～5mlの 血性

腹水,脾 重は15.1～1.5gで,肉 眼的肺 転移は5匹,脾

転移は5匹,腸 問膜 リンパ節転移 は6匹,肋 水は2匹,

左副腎転移は1匹 に認 め られた｡組 織学的 には肝 実質細

胞 由来の肝 癌で,間 質は小 な く,組 織学的 には肺転移 は

18匹 に認め られた｡血 性腹水の塗抹標本 で癌細胞 の認 め

られた ものは発 死 した1匹 であっ た｡移 植 した腫 瘍局所

は数 日～1週 硬結 を触 れ るのみで消裾 し,移 植 は全部不

成功 であつた｡移 植 不成 立の海狸,BCG接 種海瞑 と対

照海狸 のDEN水 飲用7カ 月後 の屠殺剖検所 見では,移

植群 とBCG群 は対照群 よ り発癌 の程 度がやや軽度であ

つたが,対 照 とともに全部発癌 していた｡肺,脾 転移 ・

腹水 のあった ものが対照群 に1匹,BCG群 に腹水1匹,

脾転移1匹 が 認 め られた｡1965年 教室 の猪 岡伸 一博士

の ラ ットのDAB肝 癌 ではDAB投 与後 にBCGを し

て も効 はないが,DAB投 与前 にBCG接 種 した ものは

対照 の100%の 発癌 を11%(4回 接種),15%(3回 接

種),55%(1回 接種)と 制癌効果 を示 していたので,

DENの 海 狸発癌で も強力 なBCG接 種の検討 を要す る

と考 え られ る｡

〔18・》21の 追加〕徳 永徹(国 立予研結核)

①@マ ウスのstrain差 の影響｡⑤BCGの 接種時期に
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よる悪 化の有無,◎ 作用機 構 として,特 異免疫 ではな く

非特異的 な防御活性 について ご検討 され たい｡② われ わ

れ もHiuの 分画(北 里大,熊 沢氏 よ り分与)に よ り抗

工一ル リッヒ腹 水腫 瘍活性 をみてい る｡③@わ れ われ は

SWMマ ウス にDENを 経 口投 与 し,BCGに よるHe・

pat◎adenocarcinomaの 発癌予防 成績 を報告 している｡

⑤われわれはモルモ ッ トで継代腫瘍 を作るのに成功 して

い るが,そ れは純系モルモ ッ トを用 いている｡◎DEN

に対するBCGの 発癌予防実験 を行 うには,DENの 経

口投与 を途中でやめ,一 斉に剖検 する方法 をご検討 され

たい｡

免 疫 学(1)

B22.L・ymph㏄ytemediator一 特 にmon㏄yteche-

motactiefaetorつ い て｡青 木 隆 一 ・山 村 雄 一(阪 大

第3内 科)

〔研 究 目的 〕 細 胞 性 免 疫 の原 型 とさ れ るツ ベ ル ク リン反

応 な ど遅 延 型 ア レル ギ ー 反 応 で は,局 所 に単 核 球 が 集 積

す るこ とが広 く認 め られ,1つ の特 色 と され て い る｡こ

の単 核 球 は,流 血 中 のmonocyteに 由来 す る も のが 多

く,こ の際 働 く作 用 物 質 とし て1ymphocytemediatorの

1つ で あ るmonocytechemotacticfactor(以 下MCF

と略 記)が 重 要視 され て い る｡し か しMCFの 本 態 や他

のlymph｡cytemedatorと の 差 異 は 明 らか で な い｡こ の

MCFを 他 の1ymphocytemediatorか ら分 離 し精 製 し

て その 生 物 活性 お よび物 理 化 学 的性 状 を 明 らか に す る 目

的 で 本研 究 を行 つ て い る｡〔 方法 〕 結 核 菌(青 山B株)死

菌 感 作 した モ ル モ ッ ト(Hartley株)お よ び マ ウス(ddo

系,C57BL/6系)の リ ンパ 球 に対 応 抗 原 と してPPDs

(25～50μ9/ml)を 添 加 して,Marbrooktypeのchamber

を用 いCO2-incubator中 で48時 間 培 養 した｡ま た 非感

作動 物 の リ ンパ 球 に はmitogenで あ るPHA-P,Con-

canavalinA(10～5μ9/ml)を 添 加 して 同 じ く培 養 した｡

この 際innerchamberに は原 則 と してfetalcalfserum

を添 加 せ ず に培 養 した｡培 養 液 の 遠 心 上 清 をDiaflow

ultrafiltrationを 用 いて 分 子 量10 ,000・-100,000の 部 分

のみ を集 め,併 せ て濃 縮 した｡凍 結 乾 燥 後,Sephadex

G-100に よる ゲ ル濾 過 を行 い,ア ル ブ ミ ン位 お よび アル

ブ ミ ン後 位(Fracti0nIV)を 集 め,Diaflowultrafiltra・

tionで 濃 縮 生 理 食 塩 水 に透 折 後 凍 結 乾 燥 した｡ポ リ

ア ク リル ア ミ ドゲ ル電 気 泳動 はDavidら の 方 法 に 準 じ

てpH9.1で 行 い,ア ル ブ ミ ン位 を集 め た｡MCFの 遊

走能 はBoyden法 を用V・部 分 精 製 した も の を段 階 的 に

希釈 してinvitreに お け るchemotacticactivityを 検

討 した｡ま たmigrationinhibitiontestはcapillary

tubemethod(問 接 法)でMIF活 性 を検 討 した｡In

vitroに お け るMCFの 生 物 活 性 は,非 感 作 モ ル モ ッ ト

の皮 内 に一 定 量 を それ ぞ れ 注 射 し,一 定 時 間 後 に脱 血屠

殺 して組 織 的 に注 射 局 所 で の 集 積 を検 討 した｡〔 成 績 〕

① 対 応抗 原 やmitogenを 添 加 しな い 対 照 の リンパ 球 培

養液ではほ とんどラ ッ ト腹腔 内マ クロフ ァージでの遊 走

活性 を見出 さない｡② 対応抗原やmitogen添 加群 では,

明 らかに マクロフ ァー ジの遊走能 を認 め,SephadexG-

100の ゲル濾過ではFractionIVに のみ強い遊走能 を

認 めた｡な おWardら の報告 した高分子 の遊走因子 は

認 めなかっ た｡③ 部分精製 したMCFは,最 終濃度10

μg/ml以 下 でも明 らかに単核球 をinvitroで 遊走せ し

めた｡し か しなが ら高 濃度の場合,MIF活 性 を完全 に

除去 しえなかつた｡④invitroで も単核球 を局所 に集

積 せ しめた｡〔考察 ・結論〕Lymphocytemediatorの1

つである単核球遊走 因子 の単離 精製 を試みた結果,最

終 濃度,10μ9ノml以 下 で ラッ ト腹 腔 内マ クロフ ァー ジ

を明 らかにinvitroで 遊走せ しめ,ま たinvitroで も

遊走能 を確 認 した｡

〔質 問〕 山本健一(北 大結研)

部分精製 されたMCFか らMIFを 分離するこ とがテ

ス トに用い る濃度に よつて可能か｡

〔回答〕青木隆一

MIF活 性 の測定感度 とMCF活 性 の測定感度 が異 な

り,後 者の方がよいので,部 分精製MCFの 高濃度 で

はMIFとMCF活 性 が ともに認 め られ る｡さ らに精

製 したMCFを 得 て,MIF活 性 の有無 を検討 したい｡

B23.VSVに よる抗原 感 受性 細胞 の検出 鈴木博

史 ・｡湊長博 ・桂義元(京 大胸部研)

抗 体 ブ ラ ック法 による抗体産生細胞 の定量的把握 は,

種 々の免疫反応 の細胞 レベル での解析 に重要 な方法的基

礎 を与 えているにもかかわ らず,抗 体産生 におけるhel-

perfunctionや 細胞性免疫 に重要 な働 きを担 つて い る

と考 え られ てい るT細 胞 につい ては,抗 原特異的 に活性

化 された細胞 を,細 胞 レベル で定量的 に把握す る方法 が

まだ確立 され ていない｡種 々の ウイル ス感染 におい て遅

延型 ア レル ギーが低下 しているこ とが知 られ てい るが,

Bloomら はモルモ ッ トお よび ヒ トで リンパ球でのVSV

(発疹性 口内炎 ウイル ス)増 殖 が遅 延型 ア レルギー反応

と併行 して増加 し,抗 体 のみ を産生す る系では,正 常 リ

ンパ球同様ほ とん どVSV増 殖 をみない ことを報 告 して

い る｡し たがつて抗原 との反応性 を獲得 したT細 胞内で
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は,VSVな どの ウイル スが増殖 しうるよ うになるので

はない か と考 え,そ の可 能性 をT細 胞刺激剤 であるCon

A,次 いでFCAで 免 疫後PPDで,お のおの検 討 して

み た｡な お動物 は将来抗体産生,helperfunctionと 細

胞性免 疫 とを比較検討す るこ とが可 能な マ ウス を用 い

た｡〔 実験方 法〕 マウス:CBAお よびDDD,約10週

齢｡L細 胞:MEMで 継代培養｡ウ イルス(VSV):シ

ャー レに単層培養 したL細 胞 に希釈 して播 き,ブ ラ ック

単位 で定量｡抗VSV血 清:ミ ・一バ ンで 沈 殿 さ せ た

VSVお よびFreund完 全 アジ=バ ン トと混合 したVS

Vを マウスに皮下 注射 し,3週 後に採血 してL細 胞 で吸

収｡Virus-producingcell:正 常マ ウス の脾細胞 をCon

Aと ともに,あ るいはFCAで 免 疫 した マウス の リン

パ節細胞 をPPDと ともに培養 し,日 を追 つ て取 り出

す｡洗 つた後,細 胞比約10の 割合でVSVを2時 間 また

は24時 間吸着 させ更 に抗VSV血 清 と1時 間イ ンキ ュ

ベ ー トしてfreevirusを 中和する｡細 胞 を再度洗V'希

釈 し,単 層L細 胞 上に播 き,寒 天 をか けて3日 後 に染色

し,ブ ラ ック数 を数 え る｡対 照 としてConA(一)の

正常 脾細胞,PPD(一)の 免 疫 リンパ節細胞,PPD(+)

の正 常 リンパ節 細胞で同様操 作 を行つ た｡〔結果 ・考察〕

ConA処 理 リンパ球 で,対 照 よ りもブラ ック数 の増加

をみた｡こ れはConAに よ り活性化 され た リンパ球

(T細 胞)内 でVSVが 増殖 した こ とを示 してV・る｡次

にB細 胞刺激剤 であるPPDと ともに培養 した正常 リン

パ 節細胞 では,ブ ラ ック数 はbackgroundIeve1で あ り

上 昇 をみ なかつ た｡更 にPPDと ともに培養 した免疫 リ

ンパ 節細胞 ではPPD(一)で 培養 した対照 に比 しブ ラッ

ク数 の増加 をみた｡し たがつ てPPDに よつて特 異的に

活 性化 された細胞 内でVSVの 増殖 が起 こつた もの と考

え られ る｡現 在,efhciencyの 改良 のためにculture

conditionの 検討 を行つ てい るが,こ れ らの結果 はいず

れ も,こ の方法 で一般的 に抗原 と特異 的に反 応 しうるT

細胞 を細胞 レベル で検 出できるのではないか とい う可能

性 を示唆 してい る と思 われる｡

〔質問〕 山本健一(北 大結研)

VSVに よつて検 出 されたT-cellはeffectorcellと 考

え られ ているか｡

〔回答〕湊 長博

確 かにこの方 法の最大の問題点は,遅 延型 ア レル ギーに

併行 して検出で きるVSV感 染性 リンパ球 の実体 だ と思

う｡Bloomら は,こ れ らがmitogenicinhibitorに 影響

され ぬ ことか ら,effectorcellの 可能性 も示唆 してい る

が,決 定 的でな く,現 在Ag-reactiveTcellの 可能性 も

消 えていない と思 う｡い ず れにせ よ,こ の細胞 のfunc-

tionalな 実体 を明 らか に す ることは必要 で,こ れ は細

胞性 免疫 と体液 性免疫(helperTcell)と の連関 を調べ

る うえで も重要 なことだ と思 つて,現 在更 に検討 中であ
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る｡

B24.BCG皮 内病変におけ るマ クロフ ァージ活 性化

に及 ぼす遅 延型ア レルギ一反応の影響｡安 藤 正幸 ・

徳 臣晴 比古(熊 大 第1内 科)

〔目的〕 あ らか じめ結核菌で免疫 された宿主 と,未 感染

の宿主 に結核 菌が侵入 した揚合,Macrephage(Mφ)の

病巣 内の動態,活 性 化に著 しい差 のあるこ とを報告 した

(J.Immunol.,109:8,1972;109:1109,1972etaL)｡

その原 因 として遅延 型 ア レルギ ー反応(DH)が 関与 して

V・ることは昨年 の本学会 で 述 べ た(LRes.,14:132,

1973)｡今 回は病巣 内のMφ と菌 との相互関係 をみ ると

こによ り,初 感染宿 主 と再感染宿主 の防御機 構の差異 を

組織 化学的 面か ら考察 した｡〔 方法〕実験動 物 には家兎

を使用 し,初 感染群,再 感染群 おのおの6羽 とし,再 感

染群 はあ らか じめBCGを 皮内注射 し感作 した｡両 群 に

14Cで 標識 したBCG菌 を皮 内6カ 所 に注射 し,皮 内病

変 を作成｡3,7,10,14日 目に生検,標 本作成｡Mφ 加

水分解 酵素 β一galactosidaseを 染色 しMφ の活性化 を,

またオー トラジオ グラフィー法,抗 酸菌染 色法 にて菌 を

二重 に標識 し,両 者の相互関係 を顕鏡 下 に観 察 した｡

〔成績〕 初 期の変化が重要であ るので,以 下3日 目の病

巣について述 べ る｡① 初感染群,再 感 染群 におけ るMφ

活性化の量的,質 的差異につい て:中 等度以上 に活性化

されたMφ の数 は初感染群16.9±8.0%,再 感 染群44.3

±2.2%(pニ0.004)で あつ た｡こ れ ら中等度 以上 に活性

化 されたMφ の食菌率 をみ ると初感染群48.7±11.9,

再感染群2.8±0｡8で 両者 間にpニ0.002で 有意差 があ

つ た｡② 病巣内 の菌分布 の差:再 感染群 の病変の特徴は

病巣中心部 が壊死 に陥 り,周 辺 の中等度以上 に活性化さ

れ たMφ の厚 い層 で囲まれてい るが,菌 は壊死巣内に限

局 してお り,健 常 なMφ の中には少数 認 めた にす ぎな

い｡一 方初感染群 に も顕微鏡 的壊 死はすでに3日 目に認

め られた がMφ の集 積は悪 く,か つ活性化 に乏 しかつ

た｡菌 の分布 は散在性 であ り,健 常なMφ 内 にも多数存

在 していた｡〔考案 ・結語〕以 上の成 績 よ り,Mφ は初感

染群 では食菌 して初 めて活性 化 された のに比 し,再 感染

群 では主 としてDHの プ ロセスで活性化 され る とい え

る｡こ れがchemicalmediator(MAF)に よるか,あ る

V・はMφ を含む組織 のcytolysisの 結果 による ものかは

まだ明 らかではないが,お そ らくは両方 の機 序が関与 し

てい よ う｡肺 結核 は1～2コ の結核菌 が肺胞 に達 し初発

する とのRurieの 成績 によれ ばDHに よ る壊死巣は極

めて小 さい と考 え られ るので,結 核 防御機構上負の因子

とはな らない と考 える｡

B25.免 疫 リンパ球培養上清 に含 まれるマ クロファー

ジ活性化因子の検討｡豊 原希一 ・照屋省 ・望月テル

(結核予防会結研)

〔目的〕昨年 の本学会 においてinvitroで 免疫 リンパ球
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にTAP,PPD等 の可溶 性抗原 を加 え培養 した上清 中に

はマク ロフ ァージ内結核菌 の増殖 を阻止す るマク ロフ ァ

ージ活姓化 因子(M.A.F.と 略)が 存在す るこ とを予測

した｡今 回 はM.A.F.を 含 む と考 え られ るフラクシ ・

ンを分離 し,そ の生物学 的性状 の一端 を明 らかにせん と

した｡〔方法〕BCG免 疫モルモ ッ トの足蹄 に完全 フロイ

ン ト・アジ ュバ ン トを注射 し腫大 した局所 リンパ節 を細

切 しリンパ球 を採取す る｡こ の リンパ球 を5%CO237｡

C下 で199培 地 に培養 しTAPloomcg/mlに 加 え48

～72時 間後 に上清 を とり濃縮す る｡こ の濃縮液 をSe

phadexG-200で カラム ・クロマ トグラ フ ィ ー を行 い

276mμ で3つ の ピー ク ・フラクシaン を得 た｡こ のお

のおのをコロジフオ ン ・メ ンブ ランで濃縮 し濾過滅菌す

る｡各 フ ラクシ ・ンをP1,P2,P3と する｡次 に非免疫

正常モル モ ッ トよ りMyrvikの 方法 で肺胞 マクロフ ァ

ー ジ(niMaと 略)を 採 取 しMEM培 地に培養す る｡

niMaと これ にP1,P2ま たはP3を 加えた ときのni

Maの 酸性 フ ォスフ ァターゼ活性 とMC一 プロ リンの取

り込 みをみ た、 〔成績〕P1,P2ま たはP3添 加後1時 間

お よび24時 間後 に上記 の測定 を行 つ た｡P添 加群の

酸性フ ォスフ ァターゼ活性 は1時 間ですでに上昇 し,24

時問で更 に増強 した｡こ の作用 は程度 の差 は あ つ た が

Pl,P2,P3い ずれ に もみ られた｡こ れに対 しMC一 プロ

リンの取 り込みはP1,P2,P3添 加群 および非添加群 の

間に著 しい差 はみ られ なかつた｡ま たP1,P3は 正 常モ

ルモ ッ トへの皮 内注射 によ り発 赤硬結 の皮膚反応 を示 し

た｡〔 むすび〕 以上 の成績 か らMA.F.と 考 え られ る物

質は蛋白を含 み ライ ソゾーム系酵素活性 を促 進す るが蛋

白合成 には大 きな影響 は与 えないよ うに思 われ る｡

〔質問〕安藤正幸(熊 大第1内 科)

①Leuら の報告(J.Exp.Med.,136(3):589,1972)に よ

ればAlveolarmacrophageに はMIFに 対す るrecepter

はないよ うだ と報告 しているが,先 生 の物質 がIympho・

kineに よる と考 えるな らばAlveolarmacrophageに は

receptorが あ ると考 えられ る か ど うか｡②Alveolar

macrophageで は無菌動 物でない限 りnormalmacropha・

geで もlysosomalenzymeの 活性化は高いのでcontrol

にば らつ きが多い と考 え られ るか ど うか｡④T研kら は

acidphosphataseIymphokineで はactivityは 上昇 しな

い と報告 してい るが,先 生のご意見があればご教示願 い

たい｡

〔回答〕豊 原希一

①私の述 べた物質がMIFの ようなlymphokineか ど

うか,な お検討 を要する｡活 性のある ところか らみる と,

MIFと は違 うよ うで ある｡② 無菌動物 が使 えれ ばもち

ろんペス トであるが,モ ルモ ットについては困難 である
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ので,普 通のモルモ ットを使 つている｡

B26.ヒ ト末梢血におけ るPPD一 結合性 リンパ球の検

出｡露 口泉夫 ・宮川 トシ ・根来茂 ・藤原寛 ・木村破

魔 子(大 阪府 立羽 曳野病)

〔研 究 目的〕Middlebrook-Dubosの 反応 を初 め として,

結 核症 における血清学的検査法 は多 く報告 されてい るが

結核免疫 の本態 は,ツ ベル ク リン反応 に代表 され る細胞

性 免疫 である｡そ こでわれわれ はヒ ト末梢血 において,

PPD一 感作 ウマ血球 を用い ての ロゼ ット形成 法に よ り,

PPDに 特 異的に反応 する リンパ 球 の検 出 とそ の性状の

解析 をそ の目的 とした｡〔 方法〕PPDは 青 山B株 の加熱

培養 ロ液 の硫安半飽和 で塩析 して くる部分(阪 大微研藤

井 久弥博士 よ り恵与 さる),お よび非加熱 ロ液のTCAで

沈 殿 して くる部 分を用 いた｡こ れ らPPDの ウマ血球 へ

の結合 は塩化 クロム法 によつた｡末 梢血か らの リンパ球

の分離 は,FicolI--Hypaque比 重遠沈法 で行つた｡B一 細

胞 とT一細胞 の分離 はヒツジ赤血 球 および感 作 ヒツジ赤

血球一補体(EAC)を 用v・て ロゼ ットを形成 させ,Ficoll

-Hypaque法 で ロゼ ットを分離 塩 化ア ンモ ンで溶血 さ

せ ロゼ ヅ トをはず した｡ヒ ツジ赤血球(E),EACお よび

PPD一 ウマ血球 を用 いての ロゼ ッ ト形成細胞(RFC)の 作

製 は,Biozziら の方法 に準 じて行つた｡BackgrOURd

RFCはBSA感 作 ウマ血球 を用いて算 定 した｡〔実験成

績〕 ツ反応陽性 ヒ ト末梢血では1～2%にPPD-RFCを

検 出 した｡特 異性 に関 しては,BSA感 作 ウマ血球 では

約1/10以 下に しかRFCが み られ ない こと,ま た可溶

性PPDに よ りPPD-RFCの 形成が抑制 されるこ とよ

り確かめ られた｡PPDは 非加熱培養 ロ液 をTCAで 沈

殿 させた部分 を用い るとよい効率 がよかつた｡T・B・ 細

胞 に分離す る と,B一 細胞群 に約10倍 多 くのPPD-RFC

をみたが,T一 細胞 にも明 らかにRFCを 観察 した｡ま た

形態的に も,T一 細胞 によるRFCは 一層の血球 か らなる

こ とが多 いのにB一 細胞群 のそれ はおお うよ うに リンパ

球 に結合 していた｡〔 考案 ・結語〕 細胞性免疫反応 に関

与する リンパ球 は胸腺 由来 のT一 細胞 と考 え られ,T一 細

胞 による ロゼ ッ ト(PPD-RFC)を しらべるこ とによ り,

結核症病像判定 への1つ の指標が得 られ るもの と考 え ら

れ る｡わ れ われ の成績 でも1例 の ツ反応陰性患者の末梢

T一リンパ球 にはPPDに 特異的な ロゼ ッ ト形成はみ られ

なかつた｡PPDは 非特異的 なB一 細胞 へのmitogenと

しての作用が報告 されてお り,B一 細胞表面 にはPPDに

対す る受容体 の存在が想定 され る｡し たがつてPPDは

結核の細胞性嫉 に関与す るT一 細胞に特 異的 に結合す

るとともに,B細 胞 にも非特異的 に結合す るもの と考 え

られる｡
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B27.抗 酸菌抗原物 質がマ ウス骨髄細胞の分化 に及 ぼ

す影響 について｡村 岡静 子 ・武 谷健 二 ・野本亀久雄

(九大細菌)

〔研究 目的〕現在 に至 るま で動物細 胞 が種 々 の機能 をも

つあ らゆ る細胞 に分化 してゆ くメカニ ズム,同 様に骨髄

細胞 が造血系 あるいは白血球 系細胞へ と分化 してゆ くメ

カニズムは,形 態 的把握 はな されてい ても,明 らかとな

つ ていない｡そ こで致死 量のX線 照射 を した マウスに同

系 の骨髄細 胞(BM)を 受身移入 し,BMが ある程度 同調

して増殖分化 してゆ く際 に,抗 酸菌 を投与す るこ とによ

り,そ れ らの細 胞の増殖,分 化 の方向 がい かなる影響 を

受 け るか を観察す る｡〔 方法〕800RのX線 照射 を した

C57BL,C3Hマ ウスに一定量 の同系 のBMを 受身移

入 した後5日 目に,BCG生 菌1mgを 静注 または流動

パ ラフ ィン懸濁死菌1mgを4カ 所 の皮下 に注射 する｡

さ らに5日 後種 々の抗原 で感 作 して,BCG投 与群 と非投

与群 にお ける抗体産生量 の差 をみ る｡ま た これ とは別に

抗 原感作 をせず,流 血 中に現 れる白血球系の細胞数 と種

類が,BCG生 菌 あるいは死 菌投与に よ り,い かな る影

響 を受 けるかを観 察 した｡〔成績 〕X線 照射BM移 入後

5日 目にBCG生 菌静注 あるいは死菌 を皮下注射 し10日

目にTNP-s-RBCで 感作す ると抗s・-RBC抗 体は,死

菌 皮下注群 が最 も早 くその産生能力 を回復 し,生 菌静 注

群,BCG無 投与群 では抗体産生能 の回復 が遅 れる｡ま た

抗TNPノ ・プテ ン抗体 は,BM移 入後10日 目に少 量の

s-RBCで 前感作後,TNP-s-RBCで 感作 する と,や は

り5日 目にBCG死 菌皮下注群 がよ り高 い抗体価 を示 し

た｡次 に胸腺非依存性抗原で あるポ リビニール ピロリ ド

ン(PVP)でBM移 入後10日 目に感 作す る と抗PVP抗

体 はBCGを 全 く投与 しない群 でもつ とも早 く,一 過性

の高い抗体価 を示 したが,BCG投 与群 では遅れ て徐 々

に抗PVP抗 体 を産生す るよ うにな り,T・一リンパ球 を必

要 とす る抗 原の場合 とは逆 の現象 を示 した｡ま たX線 照

射BM移 入 後5日 目にBCGを 投与 し9日 目に各群 の

マ ウスの血 液 を調 べ ると,生 菌 また は死菌投与群 は非投

与群 に比 して約2倍 の 白血球数が あ り,出 現 してい る細

胞の種類 にも差 があつた｡〔 考 察〕 致死量X線 照射 した

マ ウスに移 内されたBMは,BCGを 投与 される ことに

よ り,その分裂 速度 を高 め られ,ま たBMの 白血球 系へ

の分化 に関 して も影響 を受けて,生 菌静注投与 あるいは

死菌皮下投 与に よつて,他 の感作抗原TNP-・s-・RBCや

PVPに 対す る免疫 反応に差 を生 じるこ とが わ かつた｡

ゆ えにBCGに 含まれ る｡あ る…種の物質 がBMの 分化 を

あ る一 定の方 向に特に偏 らせ るカ がある と推 定 され る｡

〔質問〕森 川和雄(北 大結研)

生BCGi｡v.と 死BCGs.c、 との比較 であるが,逆 に死

BCGi.v｡と 生BCGs.c.の 実験成績 は ど うで あ つ た

か｡菌 の生死 と注射 のルー トと死亡 との関係 を説 明 して

ほ しい｡

〔回答 〕村 岡静子

BCGの 生菌 また は死菌 の差 よ りも,salineに 懸濁 する

か,あ るいは流動 パ ラフ ィン懸濁後100｡Cに 加 熱する

かに よつて,BCGよ り遊出 して くる物質 の差,す なわ

ちoilに 遊出 して きやすい脂質性 の物質 が,骨 髄 細胞 に

影響 を与えてい るのでは ない か と考 えてい る｡

B28.結 核菌培養濾液 中のB--MitOgen分 離精 製の試

み(第1報)｡泉 孝英 ・桂 義元(京 大胸部研)岩 井正

和 ・横山正和(ミ ドリ十字研)

〔研究 目的〕SultzerNielsson(1972)は 市販PPDがB-・

Mitegenと して 作用 す るこ と,す なわ ち正 常マ ウスの

B-cel1に 作用 としてBlastoidTransformationを 惹起

した り,羊 赤血球 に対す るPlaqueFormingCelltWの 非

特 異的 な増加 を来す ことを報 告 した｡こ の市販PPD内

に含まれ るB-Mitogenの 分離精製 を結核 菌培養濾液を

原材料 として行 つた｡〔研究方法〕HStRvSouthon培 養

濾液 を原材料 として①培養濾液,② 低分子 を除去 した凍

結乾燥材料(FirstPowder),③FirstP◎wderの 硫 安半

飽和分画(SecondPowder),④TCA分 画,⑤Phenel

分画,⑥SecondPowderのSephadexG-150分 画を

作成 し,各 分画につい て,① 蛋 白,② 糖,③ 核酸 の各含

有量 を測定 した後,各 分画 の①結核死菌感 作モルモ ッ ト

を用いての ツベル ク リン皮膚反応活性,② マ ウスの脾臓

リンパ球 に分画 を加 えて培養 し,H3thymidineuptake

を指標す るB-Mitegen活 性 を測定 した｡〔 実験成績〕

①B-Mitogen活 性 についてみ ると@H37Rv培 養2,

4,6,8お よび10週 の各培養濾液 より得たFirstPow・

der,SecendPowderに おいて,培 養 日数 に よるMito-

genと 活性 の差は認 め られ なかつ た｡⑤ 硫安 半飽和分画

TCAに おv・て は活性 の分離は認 め られ ず,Sephadex

G-150で は全 く活性 が分離 され なかつたこ とか ら④同一一

活性 を有す る多数 の物質 がある｡あ るいは⑰活性物質は

解離 されやす い物質 である可能性 が指摘 された｡◎Phe・

nel分 画 ではPhenol層 に活性物 質の分離が認 められ

た｡② ツ皮膚 反応活性 と,B-Mitegenic活 性の間 には,

関連性 は認 め られなかつ た｡〔 考察 ・結 論〕①B.Mito・

gen活 性物質 は,ツ 皮膚反応活性物 質 とは一致 しない｡
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②B.Mitogen活 性物 質は,脂 質であ る可能性 が大 きく

今後 この面 か らの分離 検討 を行 う予定 であ る｡(本 研究

はNewYork州 立大B.Sultzerと の協 同研究で ある｡)

〔質 問〕 田中渥(九 大胸部研)

WaxDは モル モ ッ トに強い抗体産生 の増強 および遅延

型過敏症 の誘起 を起 こす｡と ころ が 同 じ条 件 でCerd

factor(500Pt9)は ほ とん ど抗体産生増強 を示 さず,ま た

全 く遅延型過敏症 を誘起 しない｡し たがつてCordfac・

torは モルモ ッ トではほ とん どアジ ュバ ン ト効果 を示 さ

ない といえ ると思 うが どうか｡

〔回答〕泉孝英

酵素処理 等に よる活性 の検討は行つていない｡

B29.BCGを アジ ュバ ン トと して惹起 した リステ リ

ア水溶性抗原に対す る遅延型過敏症 と免疫 について

e石橋凡雄(九 大胸部研)GeorgeB .Mackaness(Tru-

deauInstitute)

〔研究 目的〕感染免疫 におい て,そ の防御 に対す るCom

mittedcel1と 遅延型過敏症 に対す るCommittedce11

が同一であ るか どうか,す なわち両者は単に表現 の違 い

にす ぎないか ど うか をみ るこ とを 目的 とした｡〔方 法〕

無蛋 白のTrypticasesoybrothで リステ リア菌 の振 と

う培養 によ り,水 溶性 抗原 を得た｡こ の リステ リア水溶

性抗原に対 しマ ウスに遅延型過敏症 を惹起す るため種々

の感 作法 を試みた｡そ の結果,BCG(Phipps)前 処置マ

ウスに,そ のBCG注 射部位 に リス テ リア抗原 を注射 し

た場合 にのみ遅延型過敏症 を惹起す ることがで きた｡遅

延型過敏症 の判定 は リステ リア抗原20μgに よるFoot

padtestに よつた｡ま た防御免疫は リステ リア菌の静脈

内接 種後 の肝 ・脾 の リス テ リア還元培養 に よ る 菌 の

growthcurveに よ り判定 した｡〔成績〕 このよ うにして

遅延型過敏症 の成立 した マウスに リステ リア生菌(EGD)

の致死量 を接種す る と,防 御免疫 が成立 してい るこ とが

み られた｡ま た この遅延型過敏症 の成立 したマウスの脾

細胞をコ ッ トンウール カラムを通 して得 た リンパ球 を正

常マ ウスに移入す る と,遅 延型過敏症 と ともに防御嫉

も付与 され るこ とがわかつた｡〔 考察 ・結論〕 リステ リ

ア症 において,獲 得免疫 は致死量以下 の リステ リア生菌

感染後にみ られ るのが通常 である｡こ の場合,防 御免疫

の成立 と平行 して遅延型 過敏症 が発現 する｡こ の免疫 マ

ウスの脾細胞 を正 常マ ウスに移 入す ると,防 御免疫 とと

もに遅延型 過敏症 が付 与 され る｡本 実験では,そ れ と反

対に リステ リア水 溶性抗原 に より遅延 型過敏 症を惹 起 し

たマ ウスに防御免疫 が成 立 してい ることが明 らかになつ

た｡こ の ことか ら,防 御免疫 の担い手 であ る免疫適格 細

胞は,遅 延型過敏症の免疫適格細胞 と同一であ り,た だ

その表現 が異なつてい ると考え られ る｡

〔質問〕小林好弘(国 療刀根山病)

BCGを 注射 して2週 間後 に リステ リア抗原 を注射 して,
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遅延型反応が高 まつた とい う場合,そ の効果 がBCGの

adjuvant作 用であ ると言つてい る が,こ のよ うな場合

adjuvant作 用 とい う言葉 を使 つて よV・か｡

〔回答〕石橋凡雄

広い意味でア ジュバ ン ト活性 と考 えてよいのではないか

と考えている｡

〔質問〕安藤正幸(熊 大第1内 科)

①BCG接 種に よ りListeria感 染症 にnonspecificな

immunityを 来 した との報告で あるが,BCGの 接種経

路 は皮内 か,経 静脈か｡②livingBCGで 免疫 した場合

のみ,Listeria抗 原 に遅延型 ア レル ギーの出現 をみ た と

の ことであ るが,livingBCGとListeria抗 原 の接種方

法,な らびに多 くの感作方法で成功せずIivingBCGの

み で成功 した そのmechanismに つ いて何 かお考 えがあ

れば教えていただきたい｡

〔回答〕石橋凡雄

1)ivで もfootpadで も,両 者 ともにnORspecificな

protectionを 示 す｡②LM抗 原 の注射時期 をマ クロフ

ァー ジの活性化 のpealsお よ び リンパ系細 胞 の増 殖の

peals時 にしたせい と思 うが,詳 しいmechanismは わ

か らない｡

B30.Cerdfaeterの アジ ュパン ト効果｡斎 藤玲子 ・

田中渥 ・杉山浩太郎(九 大胸部研)

〔研究 目的〕結核菌体のア ジ ュバ ン ト活性 の担 い手 とし

て,従 来 主にモル モ ットを用 いた研 究 か ら,WaxD,

cellwallが あげ られ てい る｡1971年Bekierkunstら

は,マ ウスにおV・てはWaxDで な くCordfact◎r(以

下CFと 略)が ア活性 を有す ることを報告 したが,CF

のアジ ュバ ン ト効果については,あ ま り注 目されていな

い｡わ れ われ は先 にWaxDを アセチル化 して得 られた

ア活性物質,AD6に は組織障害性が全 くないこ とを報

告 したが,そ の検討中,マ ウスにおいてCFが 著 明な

注射局所 の炎症性腫脹 と抗体産生増強 を来す ことを知 り

その組織障害性 とア活性 とについて,2～3の 動物 を用

いて検討 した｡(方 法〕実験動物はマ ウス,モ ルモ ット

および ラッ トで,抗 原 はすべてFreundtypeのwater-

in-oilemulsionと し,CF等 のアジ ュバ ン ト物質 はoil

phaseに 溶解 した｡感 作 は左足蹄 に注射 し,注 射局所 の

腫 脹 を組織障害性の一表現 として測定 した｡血 中抗体 は

ag91utinintitreをmicrophate法 で測定 した｡遅 延型

反応測定はマ ウスではf◎｡tpadtestを 行V・,モ ル モ ッ

ト,ラ ットでは皮内反応 を行 つた｡モ ルモ ッ トでは角膜

反応 も行 つた｡〔 結果〕① 注射 局所 の腫脹:マ ウスでは

CF1μ9以 上で,注 射 後早期 より著 明な足蹄 の腫脹 を示

し,3な い し4週 の観 察期間中持 続 したeモ ルモ ットで

は500Ptgの 大量で も初期一過性に軽度の腫大がみ られ

るのみで あつた｡ラ ットで も腫脹は軽度であつた｡② ア

ジ ュバ ン ト効果:マ ウスで は検討 した抗原(卵 白アル ブ
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ミ ン,羊 お よびハ ムス ター赤血球)す べ てで,1μ9以

上で,inc◎mpleteFreundadjuvant使 用のcentrolに

比 し4～16倍 の血 中抗体価 の上昇がみ られた｡モ ルモ

ッ トでは軽度 の抗体上昇 がみ られたがWaxDに 比 し弱

く,遅 延型 はみ られ なかつた｡ラ ットでは抗体上昇 のみ

な らず遅延型反応 が示 された｡〔 考察 ・結論〕 結核菌体

成分CFは マウスでは強 い局所 炎症 反応 とア活性 を示す

が,モ ル モ ッ トに おいては両作 用 とも極 めて弱 く,CF

のア活性 に組織障害性 が関与 してい る可能性 も考 えられ

るが,ラ ッ トにおいては局所反応 が軽 度に もかかわ らず

遅延型誘起能 も示 され,そ の作用機 序に関 しては更 に検

討が必要 と考 え られ る｡結 核 菌体には種々の ア活性物質

が存在 し,そ の効果 や作用機序 は動 物種に よつ て異 なる

可能性が示唆 され た｡

〔質問〕戸井 田一郎(結 核 予防会結研)

①SRBCを 抗 原 とした ときの アジ ュバ ン ト効果 は,プ

ラー クの大 きさを測定 するのが最 も良い方法であ ると,

田中先生が発表 され てい るが,コ ー ドフ ァク ターでは プ

ラー クサイ ズに影響 するか｡② ワ ックスD→ アセチル化

・→AD6と い う一 連の仕 事 で
,マ ウスでアジ ュバ ン ト効

果 と組織傷害性 とは関連 ない と発表 されてい るが,マ ウ

ス の系 でワ ックスDと コー ドフ ァク ター とで は,作 用機

作が違 うか｡

〔回答〕斎藤 玲子

①CFの アジ ュバ ン ト効果 をplaque法 を用いてみ てい

ない｡②WaxDと くにAD6は 組 織障害性 と関係 なV・

ことが示 され ている｡C0rdfactorは 局所 の炎症 だけ

で,ま だ検討すべ きだが,マ ウスでは組織 障害性 を介 し

てい る可能性 も考 え られ るので,作 用機 序は違 う可能性

が ある｡

〔質 問〕泉孝英(京 大胸部研)

Adjuvant作 用 を論 ずる場合 に,測 定 方法が主 なポイ ン

トだ と考 えるが どうか｡

〔回答〕斎藤 玲子

モル モ ッ トは抗体 を作 りに くいが,ア ジュバ ン ト効果が

動物 で違 うとい う前に判定 の物指が大切では ないか と思

う｡マ ウスの遅延型 に対 しては,確 かに判 定方法が問題

だ と考 えている｡し か しモル モ ットの抗体産生,遅 延型

に及 ぼす効果 についてははつ きりしてい るよ うに思 われ

る｡

〔追加〕東市郎(阪 大第3内 科)

Cordfactorの 組 織障害性 とアジ ュバ ン ト活性の相関 に

つい ては毒性 の異 な つ たNocardia,corynebacteriaの

cordfactorの アジ ュバ ン ト活性 を検 討す ることに よ り

結 核 第49巻 第12号

得 られ る と思 う｡

B31.無 菌マ ウスにお ける遅延型 ア レルギ ー一一一低反

応 性の解析｡山 崎省二 ・染谷 四郎(国 立公衆衛生院)

上 田雄幹(東 大医科研獣医)

〔研究 目的〕結核 感作無菌マ ウスが ツベル ク リン(PPD)

に対 し低 い反 応性 を示す機序 を解析 する｡〔 方 法〕 マ ウ

ス:ICR系 無菌 マ ウス(GF),同 系普通 マ ウス(SPF-一

フ ロー ラは持 っが病原 微生物 の不顕性感染 は少ないマ ウ

ス)雌 雄 を主 として8週 齢で供試｡感 作:青 山B株 フェ

ノール抽 出残澄 をDrakeoI浮 遊皮下注射,感 作後2～

3週 で試験｡足 瞭反応 二PPD5μg/0.04mlを1側 の足

蹴 に,等 量の生理 食塩水 を反対側 に注射,足 の厚 みを測

定 し左 右の差 を算 出｡腹 腔 マ クロフ ァージ消失反応:グ

リコーゲ ンi.P.4日 後PPD10μgi.P.,5hr後 腹腔滲

出細胞 中のマ クロフ ァー ジ実数 を算出｡マ ク ロフ ァージ

遊 走阻止試 験:カ ゼイ ンソー ダ誘出腹腔細胞 を毛細 管に

つめPPD15μ9ノmi存 在下Eagle'sMEMで 培養,遊

走距離 を測 りPPDな しの遊走距離 に対す る百分率 を算

出｡足 瞭 反応 の受身伝達:感 作SPFマ ウスのカゼイ ン

ソーダ誘出腹腔 細胞9.0×106cells/0.04mlを 受容動物

の両側 足瞭 に注 入,45分 後通常の足蹄 反応 を実施｡リ ン

パ球分離:テ トロンフ ァイバー カラム(仁 丹)使 用,室

温(25｡C)で 流 出 させた｡塗 抹標本で40～90%が リンパ

球 と判定 され た｡〔 成 績〕GFは 腹腔 マクロフ ァージ消

失反応,マ ク ロファー ジ遊 走阻止,同 一足礁 に1週 間隔

で再度PPD注 射 を行 うretest反 応,の いずれ もSPF

マ ウスよ り反応 が弱 かつた｡し か しマ クロフ ァー ジ遊走

阻止 およびretest反 応 では弱 いなが ら陽性 の反応がみ

られた｡感 作SPFマ ウス腹腔滲出細胞 をdonorと し,

無処置GFお よびSPFマ ウスをrecipientと して足騰

反応 の受身伝 達 を試 みた ところ,GFはSPFと 同程度

に受身伝 達 された｡ま たマ クロフ ァー一ジ遊走 阻止 試験 に

おいて,感 作SPFリ ンパ球 の階段 希釈 を無処置GFあ

るV'はSPFの 腹腔滲 出細胞 と混 ぜて行 つた ところ,GF

マク ロフ ァー ジで も遊走阻 止が観察 され た｡感 作後2週

のGFお よびSPFリ ンパ球 の階段希 釈 を無処置SPF

の腹腔 滲出細胞 と混ぜてマ クロフ ァージ遊走 阻止 を調べ

た ところSPFリ ンパ球では リンパ球濃度20お よび5%

で遊走 阻止がみ られたが,GFリ ンパ球 では20%で も遊

走 阻止がみ られ なかつた｡〔 考察 ・結 論〕GFマ ウスの

低 反応性は,遅 延型 ア レル ギーの表現 の 段 階 に お け る

monocytemacrophage系 の異常 ではな く,感 作の成 立か

ら,感 作 リンパ球の増殖 の過程 の異常 によ ると推 察 され

る｡
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B32.抗 結核剤 の免疫機能 に及 ぼす影響(第1報)

RifampicinのTリ ンパ球掬制作用 泉孝英(京 大胸

部研)

〔研究 目的〕 ヒ トあ るいは動 物においてRifampicinは リ

ンパ球のPHA反 応,あ るい はツベル ク リン反応 を抑制

す る作用の あることが報告 されてい る｡こ の掬制機序 を

明 らかにす るため に,Rifampicin投 与症例 におV・て,ツ

反応,リ ンパ球数,Tリ ンパ球数 お よび血清 γ一globulin

量 の変動について検索 した｡〔研 究方法〕Rifampicin450

mg1日 投与20例,対 照(他 剤投与)20例 にっv・て,投

与 開始前,開 始後,2,4,8,12週 にツ反応 を行 うとと

もに,リ ンパ球数,Tリ ンパ球数,血 清 γ一91ebulin量

を測定 した｡Tリ ンパ球数 は末梢血 よ りFicoll-Conray

法 によつて,リ ンパ球 を分離 し,ヒ ツジ赤血球 と混和,

遠沈後RosetteFomi獄gCellを 測定す るActiveRo-

setteTest法 を用 い50%以 上 の変動 を有意差 として算定

した｡血 清r"globulin量 はセル ロー ズ ・アセテー ト電

気 泳動法 によつ て算定 し,25%以 上 の変動 を有意差 とし

た｡〔 検討成績〕 ①Rifampicin投 与症例 においては,

その半数 に投与 開始,2,4週 目にT-cel1の 減少が観察

され たが,8,12週 目にはT-celli数 は回復 した｡②

Rifampicin投 与に よるツ反応 の減 弱化 とT-cell数 の減

少 はよ く相関 した｡③ 血清 γ一910buliRに 対す る影 響は

ほ とん ど認 め られ なかつ た｡〔考察 ・結論〕Rifampicin

は ヒ トの主 としてT-cell系 に免疫抑制的 に作用す る薬

剤 である と考 え られ る｡

B33.リ フ ァンピ シン(RFP)の 体液性お よび細胞性

免疫反応 に及 ぼす影響 について 根来茂 ・｡藤原寛 ・

露 口泉夫 ・木村破魔子 ・宮川 トシ(羽 曳野病)岸 本進

(阪大第3内 科)

〔研究 目的〕最近,RFPが 免疫抑制効果 をもつ ことが報

告 されてい る｡し か し,そ の程度や機作の解 析,臨 床的

意義 に関 して,現 在十分 な研究がな されてい るとはいえ

ない｡わ れ われ はマウス を用い,抑 制効果の程度や機 作

につ いて検討 を行つた｡〔 方法〕① 羊赤血球(SRBC)に

対 する免疫反応 に及 ぼすRFPの 作用.invivoで は

ICRマ ウスにRFPを 連 日腹腔 内投与 し,免 疫 はSRBC

の静注 によ り行 つた｡免 疫5日 後 に脾臓 中の直接PFC

を12日 後 に間接PFCをJerne法 で測定 した｡同 時に

血 中凝集素価 も測定 した｡1nvitroで はC57Blマ ウス

脾細胞 をSRBCと ともにMarbrook法 によ り,各 種濃

度 のRFPを 入れ て4日 間培養後 ・Jeme法 で直接PFC

を測 定 した｡②Polyvinylpyrrolidone(PVP)に 対 する
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学(3)

免疫反応 に及 ぼすRFPの 作用｡C57BIマ ウスにPVP

K90を 静脈 内に免疫 し,RFP25kg/kgを 免疫 の前 日

か ら連 日腹腔 内投与 して免疫後5日 目に 脾臓 中 の 直 接

PFCをCunninghamの 方法 で測定 した｡同 時 に血中 の

溶血素価 も測定 した｡③ 細胞性免疫反応に及ぼすRFP

の作用(invitro)｡C57BIマ ウス脾細胞 を,Fl(C57BI

×DBA/2)マ ウス脾細胞(MMC処 理)と ともにMar・

brook法 で,各 種濃度のRFPを 加 えて5日 間培養後,

51Crで ラベル したMastocytoma(P-815一X-2)をtarget

cellと して,51Crの%releaseを 測定 した｡〔結果〕 ①

RFP25mg/kg以 上の投与群 では直接PFC,間 接PFC,

凝集素価 ともに低 下がみ られた｡培 養液 中のRFPが25

mcgノml以 上 ではPFCの 著明な低 下が認 め られたが,

1mcg/ml,5mcgノmlの 微量では逆 に増加 がみ られた｡

②RFP投 与群 ではPVPspecificPFCお よび溶血 素価

ともに明 らか に低下がみ られた.③RFP25mcg/ml以

上では51Crの%releaseが 減少 したけれ ども,1mcg/ml

の微量 ではむ しろ増強 の傾 向があ つた｡〔考 察 ・結 論〕

SRBCに 対す る抗体産 生にはT-cellとB-cellと の協

同作用が必要であ り,わ れわれはRFPのSRBCに 対

す る免疫抑制効果がT-cell,B-cel1の いずれ に対す る も

のかを検討 した｡Anderssonら によつてT一cellinde-

pendentで ある とV・われ てV・る抗原PVPに 対 する免疫

反応 をRFPが 抑制す ることか ら,RFPはB-cellに 抑

制作用 がある と考 え られ るeま たMastocytomaに 対す

るcell-mediatedcytotoxicityはT一cellに よつ て誘導

され ることがBrunnerら に よつて報告 され ている｡こ

の作用が抑制 され ることか ら,RFPはT-cellに も抑制

作用が あると考 えられ る｡し か しわれわれ の用 いた実験

系 では,抗 原のprocessingに おいて重要 なMacrophage

に対す るRFPの 抑制作用 も否定す ることができず,今

後検討 してい きたい｡

〔質問〕中川英雄(国 療東京病)

RFPをmouseに 腹腔内注入 をしてい るが,人 におけ る

投与は経 口法で行われてい る｡ま た人に投与 した場 合の

RFP代 謝物はdesacetyl-RFP,RFP-quinone,3-for・

myl-lifamycinSV等 がすでに指摘 されている｡以 上の

観点 よ りRFPだ けの注入 では十分 な説明 には ならない

と思 うが どうか｡

〔回答〕藤原寛

RFPの 誘導体や代謝 産物に よつ ても免疫抑 制作用 のあ

ることは考え られるが,わ れわれ はその点 について検討

していない｡
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B34.Rifampicinの 免疫抑 制作 用について一一 遅延

型 ア レルギー,マ ク ロフ ァージ ・多核 球のEnzyme

ActMtyに 及ぼす影響｡志 摩清 ・樋 口定信 ・安藤正

幸 ・徳永勝正 ・福 田安嗣 ・徳 臣晴 比古(熊 大第1内 科)

最近rifampicin(RFP)に 免疫抑制 作用 があ るとの報告

があ り,わ れわれ もRFP投 与肺結核患者について投与

前後の リンパ球数,γ 一gl値 を調 べた ところ,非 投与例

に比 しそ の減少 を認 め,RFPが 生体側 になん らかの影

響 を与 えている との示 唆 を得たので,結 核免疫 に重要 な

役割 を果 たす遅延 型ア レルギー,お よび マクロフ ァージ

(MN)のlysosomalenzymeactivity(β 一一galactesidase)

について検討 した｡ハ ー トレー一系 モル モ ッ トをpheno-

1izedBCG10mgで 免疫 し,同 時 にRFPIOOmg/kg

宛連 日14日 間投与 し,12日,16日 目に ツ反応 をみた と

ころ,対 照 に比 し著 明な抑制 効 果 が 認 め られた｡更 に

RFP投 与16日 目に腹腔MNのenzymeactivityを み

た ところRFP投 与群 ではその陽性 率が17.5%で,対 照

それ ぞれ38.4%,40.5%に 比 し明 らかな低 下 を示 して

いた｡dd系 マ ウス を用いRFPO.5mgお よび5mgの

2群 に 分 け,10日 間連 日投与 を行 つ た後,腹 腔MN

enzymeactivityを 調べた ところ,そ のactivity陽 性 に

つ いては,や や対 照に比 し低 下の傾向 を示 したが,こ れ

を(+)陽 性 の ものにつ き検討 した結果,対 照3.8%に

比 し,0｡5mg投 与群 では2.5%と 低 下 し,5mg投 与群

では1.0%と 更 に低 下 を認めた｡以 上の結果か ら,少 な

くともRFP100mg/kgの 投与 の場合,ツ 反応 に よる遅

延型 ア レル ギーの著 明な抑制 作用のあ ることが認 め られ

た｡ま た腹腔MNお よび多核球 のenzymeactivityに

対 して も,抑 制 的に働 くことが認 め られた｡こ れ らの事

実 か らRFPは 各種感染 に対す る個体 の防御能 か らみた

場 合,生 体に不利 な状態 を 招 く恐 れ がある｡ま た一方

RFPはimmunosuppressantと して の可能性 もある と考

え られ る｡

〔質 問〕泉孝 英(京 大胸部 研)

RFPに よる臨床 検査所 見の変動 につい て,ど れ くらい

の変動 の場合有 意差 と考 え られたか｡

〔回答〕志摩 清

RFP投 与肺 結核患者 の各laboratorydataはRFP投 与

前後 の値 の変動 だけを もつて表 してい るか ら,こ れだけ

をもつ て直 ちに増減 している といえない と考 え,さ らに

現在検討 中で ある｡

〔質問〕金井興美(国 立公 衆衛生 院)

RFPがT-cell,Mφ に対 して抑制 作用 があ るとすれば,

それ は化学療法 剤 としては短所 とな るか｡

〔回答〕志摩清

臨床的 にRFPの 免疫抑制 作用の点で障害 を認 めたcase

はないが,Dajaniの 実験 で も人の常用量 でcellularお

よびhum｡ralimmunityに 対 し抑制 作用 を認めてい る
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ので,臨 床 的に もさらに慎重 な検討 は必要 と考え る｡

B35.StereidInducedTuberculosis一 その臨床

的 ならびに実験的検討について｡樋 口定 信 ・浜 田和

裕 ・立 石徳 隆 ・福田安嗣 ・志摩清 ・徳 臣晴 比古(熊 大

第1内 科)

近年 ステ ロイ ド剤は各種疾患 に比較的大量 に使 用 される

こ とが多 く,一 方においてその副作用 が問題 となつてい

る｡わ れわれは最近4年 間に経験 したステ ロイ ド投 与中

に肺結核 を発症 または悪化 した と考 え られ る症例20例

について,臨 床的に検討 を加 えた ところ,結 核 の既往 の

ない ものが45%で あつた｡こ のこ とは結核 菌に よる微

量感染 が発症 へ とつなが る引 き金 の役割 を,ス テ ロイ ド

が果 た してい るもの と考え,実 験的 に検討 した｡dd系

マ ウスを用 いてステ ロイ ド前処置群,全 経過処置群,後

処置群,無 処置群 とに分 けH37Rv,BCGを 尾静脈 より

静注後2週 目で,肺 でのrecoveryと 腹腔 マクロフ ァー

ジのlysosomal-enzymeactivityを しらべ た結果,肺 で

のrecoveryはHerRv群 ではステ ロイ ド全経過処置群,

後処置群 で無処置群 に比較 して多 く,ス テ ロイ ド前 処

置群 との間には差 はなかつた｡BCG静 注群 では特 に傾

向はみ られ なかつた｡腹 腔 マク ロフ ァー・ジの1ysosomal

enzymeactivityはHstRv群BCG群 ともに対照群に

比 しその低下が認 められた｡ま たrabbitに つ いて,そ

の背部 皮内 にBCGを 接種 し,predonisolone20mg/kg

を14日 間連 日注射 し,ツ 反応,BCGlesionの 測定 およ

び腹腔 マク ロフ ァー ジの1ysosomalenzymeactivityを

測定 した結果,非 投与群 に比 し,ツ 反応お よびBCGle-

sionは 抑制 されていた｡腹 腔 マ クロフ ァー ジの活性 も低

下が認 め られた｡以 上の結果 よ り,ス テロイ ドがツ反応

すなわち遅延 型ア レルギー を低下 させ る作用 を認 め,か

つマク ロフ ァー ジのenzymeactivityを 低下 させ ている

こ とか ら,steroidinducedtuberculosisの 発症要 因は

結核菌 に対 するマ クロフ ァー ジの集積 の度合 の低下 およ

びマク ロフ ァー ジの結核菌処理 能力 の低下 がその原 因で

あるこ とが推定 され る｡

〔質 問〕 金井興 美(国 立公衆衛生院)

ライ ソゾーマル酵素は防御力 に関す る直接的 な因子 と考

え られ るか｡

〔回答〕樋 口定 信

Macrophageの1ysosomalenzymeactivityの 低 下は,

macrophageの 食菌能 の低下 を表 してい るもの と考える｡

B36.初 回治療肺結核患者 の免疫学 的検討｡立 石徳

隆 ・浜田和裕 ・樋 口定信 ・岳 中耐夫 ・徳 永勝正 ・杉本

峯晴 ・尾崎輝久 ・福 田安嗣 ・安藤正幸 ・志摩清 ・徳臣

晴 比古(熊 大第1内 科)

〔研 究 目的〕初回治療患者 に十分な 化学療 法 を行 ったに

もかかわ らず,な お十分 な治療効果 を得 られない症例が

あ る｡こ れ らの患者で は結核感 染防御機 構になん らかの
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欠陥 がある もの と考 え られる｡こ れ らの負 の因子 を明 ら

かにす る 目的 で,わ れ われ は初 回治療肺結核患者 の治療

効果 に影響 する因子 として,宿 主側 の免疫学 的因子 に注

目し検討 して きた が,今 回はprospectiveに,1年 後

の化療 による治療効果 と前後 の免疫学 的因子 との関係 に

っいて検討 した｡〔 方法〕 熊本大学第1内 科 およびその

関連施設 に,昭 和47年10月 以 降入院 した初 回治療肺結

核患者 を対象 とした｡年 齢,合 併症,レ 線所 見,排 菌推

移 な どか ら与 え られ たscoreと1年 後 の化療 による目的

達成度 を検討 し,更 に,目 的達成度 とツ反,DNCBテ ス

ト,リ ンパ球数,γ 一gl,免疫 グ ロブ リンとの関係,こ れ

らの免疫学的 因子 の化療前後 の経過 につい ても検討 し,

初回治療肺結核患者 の化療 による治 療 効 果 の 影 響 をみ

た｡〔成績〕対 象数 は36例 で,男22例,女14例,年 齢

的には20歳 代 の青年 層 と60歳 以上 の高年 層に ピークが

あった｡胸 部 レ線像 では基本 病変は学研分類B型 が83.3

%を 占め,空 洞型 が16例 であ った｡菌 陰転化率 は12カ

月100%,胸 部 レ線推移 は1年 後基本 病変は軽度改善以

上82.4%,空 洞型100%で 化療 は十 分行 われた と考 え ら

れ る｡Scoreと 目的達成 度では,scoreの よい例 に 目的

達 成度 もよく相 関が認 め られた｡目 的達 成 度 とDNCB

testで は,1｡IIA群 ではDNCB(十 ト～滑)が13/19例

(68.4%)を 占め,IIB以 下ではDNCB陰 性例 が9/16例

(56.3%)で あ った｡目 的達成度 と γ一91で は,入 院時

γ一glの 増加 し てV・た も の が,1・IIA群 では3ノ17例

(17.6%),IIB以 下では7/16(43｡8%)で あったe目

的達成度 と免疫 グロブ リンでは,入 院時IgA,IgM,IgG

のv・ずれかが増加 していた もの が,1・IIA群 では2/18

(11.1%),IIB以 下では11/15(73.3%)で あ った｡目 的

達成度 とツ反応,リ ンパ球数 は特 に相関 は認 め られ なか

った｡Sc◎reと 目的達成度 との不一 致 例6例 に つ い て

は,免 疫学的 因子 のみ では説明 できず,空 洞 の有無,化

療 の状 態な ども関係 ある と考 え られ た｡〔 考察 ・結論〕

肺結核症 の予後 および治療効果 を予測す る因子 として,

発症 時の免疫学的 因子 の影響 も考 え られ るが,一 元的 に

説 明で きない症例 もあ り,年 齢,空 洞 の有無,化 療 の状

態な ど種々の因子 が介在 している と考 え られ る｡

B37.(今 村 賞受 賞講演 と重複 のため取 り消 し)
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B38.実 験 的家兎結核症にお ける肺重量の意義 につい

て｡小 林宏行 ・北本治(杏 林大内科)

〔目的〕 実験 的家兎結核症 にお い て,病 変 の重症度 ある

いは化 学療 法効 果等 の判定 に際 して肺重量 もその指標 の

1つ として用い られてい る｡こ れ ら肺重量 と 「肺 の病 変
　

の程 度」 との関連性 を少 しく詳 しく知 る目的 をも って本

研 究 を行 った｡〔 方法〕家兎125羽 を用 い,牛 型結核菌

を経 耳静脈接種 し,感 染後経時的 に得 られ た肺 につ い

て重量 を計測 し,こ れ らと生前 の胸部X線 所 見お よび肺

の形態学的所見等 について対 比検 討 した｡〔 成績〕 ①健

常肺 の重量 を7gと する と,菌 接種後経時的 に肺重量 は

増加 し,20週 後40～70gに 至 った｡② 肺重量 と胸部X

線上 の肺陰影 の広 が りとの問には比較 的一致 した関連が

得 られ,す なわち肺 重量 が重いほ どX線 上病変の進展が

高度 であ った｡③ 肺 重量 増加に従 い,膨 張固定 した肺に

おける肺 内病変の量的成分 も増加 し,肺 重量60g程 度で

肺容積 に対 する肺 内病変の量的比率は50%を 占め,こ

れ ら肺 重量 と肺内病変の量 との間 には正の相関がみ られ

た｡④ 肺重量60g以 上になる と,残 存肺胞 の直径 は増

加 する傾向がみ られ,い わゆ る代償性気腫 の所見 がみ ら

れた｡〔 考察 ・結論〕以上得 られ た成績 は以下のご とく

整理で きよ う｡① 肺重量 は胸部X線 上陰影 の進展 度ある

いは肺病変 の量的成分等 とよ く相関 し,肺 病変の程度を

評価 す るに十分 な指標 である｡② 肺重 量60g以 上,す

なわ ち肺病変 の量 的比率50%以 上の例 においては,残

存肺胞 の気腫化傾 向 も強度 にな り,機 能的に も顕著 な障
、

害 があるこ とが推 察で きる｡

〔質 問〕森川 和雄(座 長)

Crowleも 肺重量 を測定す るこ とを報告 しているが,彼

の見方 はア レル ギー性 変化をみ る目標 と して 測 って い

る.再 感 染の とき強い滲出炎が一過性 に肺 に起 こるが,

この ような場合は単な る病変度 とい いがたいよ うに思 う

が どうか｡

〔回答 〕小林宏行

肺 の重量 は肺の病変の度合 を意味す る｡再 感染 について

の実験 は していない｡

B39.外 来性再感染 と考え られ る肺結核 の3剖 検 例

｡田島洋 ・三村文蔵 ・飯尾正明(国 療 中野 病)大 島 武

雄 ・飯野行一(伊 勢崎市大島病)

〔研 究 目的〕肺結核剖検症例 の 個 々 に っ い て そ の 発病

機 転にまで立 ち入 って解 明す るこ とは容 易ではない｡結

核 には初感染の成立 と免疫 とが密接 な関係 を有 している

と考 えられ てお り,発 病 は初感 染病巣か ら引 き続い てい

る もの と考 え られてい る｡し か し高齢者や慢性消耗性疾

患 患者においては しば しば結核免疫が低下 している と考

え られてお り,わ れわれ も最近そ のよ うな事例 に該 当す

る と思われ る3例 の肺結核剖検例 を得 たので報 告する次

第であ る｡〔方法〕肺結核 は初感染病巣 が二次病巣の成 立

の菌散布源 となっている とい う形態学的所見 を示 してい

るといわれ てい るが,極 力初感 染病巣 を詳細 に検索 して

これ ら3例 の発病機転 の解 明に努 めた｡〔成績 〕第1例:

82歳 男,食 道癌合併 があるがこれ は軽 く直接 の死因では

ない｡既 往 には結核 はない｡47年2月 肺結核 を発病 した

らしいが,3月 に結核菌 ガフキー8号 で確認 された｡両

肺下方 に気管支拡張性蜂窩肺 があ り,病 度は化膿性炎症

であ って,こ の膿 中に結 核菌が多数 い るが,結 核性 肉芽

腫 の形成 はみ られ ない｡第2例:64歳 男,肝 硬変 を合併

している｡47年4月 発病,両 側に胸膜炎 を併発 し肺 に滲

出性 病巣 があ り,石 灰化初感 染群 と別 に,新 しい乾酪性

リンパ節 病巣 がある｡第3例:58歳 男,骨 髄 線維症 で長

い病歴 があ り,47年7月 肺結核 を発病 した｡高 度 の乾酪

性肺 炎で死 亡 したが,散 布源 としての古 い結核 病巣が発

見 で きない｡〔 考察 ・結論〕3例 ともに高齢 あるいは慢

性消耗性疾患 によ り結核免疫 の低 下があ つ た と考 え ら

れ,そ れ ぞれ に形 は異 な っているが,外 来性再感染発病

で あることが疑 われ る｡第1例 は病理組織 学的にはほ と

ん ど結核性 の特異 肉芽腫 の形成 がな く,化 膿 性炎症 と誤

ま られ る形 を呈 していた｡

〔質 問〕森川 和雄(座 長)

再感 染 とお っしゃる根拠 をお知 らせ願 いたい｡

〔回答〕 田島洋

第1例,第2例 は肺に初感染病巣 があ り,こ れ が内因

性感 染源 でない とい う所 見 を呈 してい るので,新 しい肺

病巣が再感染に よるとい ってよい と考 える｡第3例 は肺

門初感染巣が発見 され ないので推測 の域 を出 ないが,肺

門 リンパ節,石 灰化巣 の所見 か ら,新 しい病変が再感染

に よる疑 いが ある と考 える｡

B釦.開 放療法筋弁充填空 洞の再 燃に関す る臨床 病理

学的検討｡水 原博 之 ・松 石理 秀 ・小 山田正孝 ・井上

庭夫(国 療南福 岡病)

〔研究 目的〕空洞 開放療法の問題点 の1つ に,空 洞 切開

(以下空切)開 放療法 後 に,一 定期間空洞 内菌が完全 に

陰性化 し,肉 眼的に も浄化 した空洞 に対 して,筋 弁充填

(以下筋充)を 行 った際,筋 充後空洞 の結核性 炎再 燃に よ

る と考 え られ る術後排菌,シ パープ,洞 再 開等の結核性

合併症 が,か な り高率に認 め られ る点 があげ られ る｡わ
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れ われ は,開 放療 法後切除肺 を用 い,こ の点の病理 学的

解 明を試 み,本 学会で も報 告 したが,今 回更 に症例 を追

加 して報告 する｡〔 方法〕①臨床的検討:空 切後一定期

間開放療 法 を行 い,菌 陰性化 お よび浄化 と考 え,2次 手

術 として筋充 を行 った約90例 について,術 後の結 核性炎

再燃 の実態 を,術 前菌 陰性期 間 と薬 剤感性 の面よ り検討

した｡② 病理学的 検討:開 放療 法後,2次 手 術 として肺

切 された切 除肺10例 について,そ の空洞壁,空 洞気管支

接合部,濯 注気 管支における結核性病変の遺残お よび空

洞隣接病巣 の開放空洞 内穿孔の有無等 の病理 学的検索 を

行 った｡こ 成績 〕①臨床的検討:開 放療法後筋充の約90

例の うち空洞再燃 性の排菌,シ ュー プ等 を認 めた ものは

約20%で,衛 前菌陰性期 間1カ 月以内 の群 では約30%

に,2カ 月以上 では3%に,ま た薬剤感性別 にみ る と,

感性剤 な し群 は70%,1剤 のみ24%,2剤 以上1%以

下であ った｡② 病理学的 検討:開 放療 法後切 除肺10例 の

うち5例 は,切 除前空洞 内菌 陽性で,う ち3例 は空洞壁

の結核性病変遺残 が,ま た2例 は隣接病巣 の開放空洞内

穿孔 が,そ の原 因 と推定 され た｡切 除前 空洞 内菌 陰性 の

5例 では,2例 に隣接病巣 の開放 空洞 内穿孔 が認 め られ,

筋充を行 つた場合 の再燃 因子 になるこ とが予想 され た｡

なお浄化 空洞 は10例 中3例 であ った｡〔考 察 ・結論〕①

空切 開放療法後 の浄化 空洞 に対 しての筋充例 では,術 後

結核性炎再燃 が約20%認 め られた｡② この再燃 は術前

菌陰性期 間が1カ 月以内 の群 で,ま た感性剤 が1剤 以下

の群 にほ とん ど集 中 した｡③ 空切 開放療 法後 の切 除肺 の

病理学的検索 によ り,浄 化 空洞筋充後 の結核 性炎再燃 因

子の うちに,隣 接 病巣 の開放 空洞 内穿孔 が見逃 され やす

く,ま た開放療 法の効果 の及 びがたいこ とか ら,そ の意

義は大 きいこ と,し たが って感性薬剤 がメージ ャー ・ド

ラ ッグで1剤 以上 残す ことが筋充後再燃 因子である隣接

巣の安定 化に必 要な ことを結 論 した｡

〔質問〕森川 和雄(座 長)

抄緑には 「感性剤 な し」 との表現があるが,臨 床 家はこ

の ような表現 をよ く使 うものなのか｡

〔回答〕水原博 之

薬剤耐性 の表現 は,臨 床 的に副作用等で使 用不能の場合

も考慮 し,感 性剤数 で表現す る方が実用的 と考え,こ の

言葉を使 用 した｡

B41.急 性粟粒結核症の発症要因に関す る研究｡中

村 敏雄 ・勝 呂長 ・萩 原忠文(日 大 第1内 科)

〔目的〕最近,急 性粟粒結核症 の急激 な発症 が注 目され

てい るが,と くに壮老年層 では,他 疾患 との 早 期 鑑 別

が困難 なこ とが多 く,剖 検 で,初 めて確 診 され る こ と

も少な くない｡ま た発病様式 もある程度変貌 してい る｡

今回は,こ の意 味で変化 した発症要 因の}端 を究 明す る

目的で,ウ サ ギを用 い実験粟粒結核症 を作成 し,副 腎皮

質 ステ ロイ ド剤(コ ーチ ゾン ・アセテー ト・ヒ ドロコル
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チ ゾン)の 影響 を中心 に検討 した｡〔 方法〕被検例 は2

群 とし,1群(15匹)は3週 培養 のBCG,llnv(15匹)

は乾燥BCGワ クチ ンを用いた｡さ らに1群 は,A>感

作群(BCG死 菌で5回 感 作)+BCG(静 注),B)非 感

作群(BCGl静 注のみ)で,皿 群 はA)BCG(皮 内)+

BCG(静 注),B)副 腎皮質 ステロイ ド剤+BCG(皮 内)

+BCG(静 注),C)BCG(皮 内)+副 腎皮質ス テロイ ド

剤 の後処置+BCG(静 注)の 各群 とし,3週 自に屠殺 し,

病理組織学的 に検討 し,一 部 は矢崎法 による組織内結核

菌 の検索 を併用 した｡ま た生化学的 には感作後,経 時的

にライ ソゾーム由来 の酵素 である酸 フォスフ ァター ぜお

よびLDHの 動態 およびM.lysodeikticusとB｡subtilis

とを被験菌 として血清殺菌率 を検索 した｡〔 成績〕①病

理 組織 学的には,1群 の感 作および非感作群 とも,肺 お

よび肝 に粟粒性 病巣 が認 め られ たが,感 作群 でその程度

が強 く,皿 群 では副 腎皮質 ステ ロイ ド剤 の前処置群 では,

BCG感 作後 に発死例 が高率で,肺 お よび肝 のみな らず,

皮 下および筋層,胸 膜,腹 膜 な どの全身諸臓器 に粟粒性

病変が認 められた｡② 皿群 では副 腎皮質 ステ ロイ ド剤 の

前処置群 では,BCG注 入後,白 血球数,血 小板数 の減

少は認め られず漸次上昇 した｡酸 フ ォスフ ァターゼの減

少,LDHの 上昇が認 め られた｡③ 血清殺菌率 および酸

フォス フ ァターゼ を検討 し血清殺 菌率については,BCG

単独群 では作用時 間 とともに上昇 し,副 腎皮質 ステ ロイ

ド剤の前処置 群 ではほ とん ど作用時間後 も変 化 な か っ

た｡酸 フォス フ ァターゼについて も同様傾 向を示 した｡

〔結語〕実験粟粒結核症 で,そ の 発症促 進因子 および抑

制因子 につい て検討 し,副 腎皮 質ステ ロイ ド剤 によ って

ライ ソゾームの安定 化傾 向 をもた らすために結核菌 の食

食 ・殺 菌作用 の低 下を来 し,こ れ が発症要 因の1つ とな

ると考え られる｡

B42.肺 結核患者の血清蛋白像(12)肺 結核 患者 にお

ける低ガ ンマグ ロブ リン血症の観察(第2報)今 井 昌

雄(国 療東名古屋病)

〔研究 目的〕肺結核患者 の血清蛋 白値 を統計的に 分 析 す

る と,治 癒 に伴 って γ一グロブ リンが減少化す るとい う一

般的傾 向の陰 に免疫不全 と関係 の深 い 低 γ一グロブ リン

血症 がか くれ て しま うので,低 γ一グロブ リン血症 を選出

しその意義 につ いて検討 した｡〔 対象 ・方法〕過去に入

院 した肺結核患者(2,826例)の セル ローズ ・アセテー

ト膜蛋 白分画 か ら低 γ一グ ロブ リン血症者 を選び,そ の分

布状態,リ ンパ球 との関係 を調べ る とともに,持 続的な

低 γ一グ ロブ リンを示 し罹患年数3年 以上 の もの に つ い

て免疫電気泳動 を行 った｡〔 成績〕基準 を γ一グロブ リン

<13.6%(本 院 における正常値下限)に とれ ば,そ の頻

度 は全例 の3｡2%に 認 め られ た｡7%以 下 の例 は観察 さ

れ ず,NTA分 類 による分布か らもr一グロブ リン低 下 と

肺結核 の重症化 との間に有 意な関係 は認 め られ なか っ
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た｡リ ンパ 球 との相関 は 一〇.124と 相関 をみ な か った

が,体 液免疫不全 と細胞免疫不全 は3例 認 め られた｡そ

の罹患年数 をみる と,軽 度進 展例 では低 γ一グロブ リンの

影響 は あま りみ られ なか ったが,中 等 度進展以上で は罹

患年数3年 以上 が74%と い う数 を示 していた｡持 続的

な低 γ一グロブ リン血症者 の免疫電 気泳動所見で は,γG

(Nま たは ↓)γA(t)γM(↓)が 最 も多 く,γG(Nま たは

↓)γA(N)γM(↓)が これ に次 ぎ両者 が約50%を 占め

てお り,γA上 昇が49%に,γM(↓)が56%に 認 め ら

れた｡ア ル ブミ ンは低下 が 目立 ち,α1ア ンチ トリプシ ン

は上昇が 目立 ったが,こ の2つ にはほぼ完全 な負 の相関

が認 め られ た｡β1c/1Aは あま り変動 してなか った が,そ

の上昇例5例 においてす べて γM(↓)を 示 していた｡〔考

案)肺 結核 は細胞 免疫の関与 が大 きい といわれるが,体

液免疫 の関与が少 ない低 γ一グロブ リン血症例 に お い て

結 核 第49巻 第12号

γAノGパ ラ ドックス といわれる異常免疫 活性 の頻度 が高

い ことは,γAが 分泌抗体 と密接 な関連 を有す るこ とと

ともに,IgAの 肺結核 の免疫機構 に果 たす意義 を推定

させた｡Al(↓)と αユAT(↑)が 高頻度 にみ られた ことは

αiATのprotinaseinhibitorと しての意 義 よ りも血清

膠質滲透圧 の維持 とい う生理 的意義が第1に 考 え られ

た｡肺 結核 の進行度 と低 γ一グ ロブ リン血症 の分 布 の 関

係,リ ンパ球 とγ一グ ロブ リンとの関係か らは,肺 結核の

進行が免疫組織 の荒廃 を導 くことを積極的 に裏付 けるも

のはなか った が,肺 結核 の治癒遷 延には看過 しえない役

割 を果 た しているもの と思 われる｡ま た細胞免疫不全 と

体液免疫不全 の合併例 は少 なか ったが,こ れ は両者 の相

関 を否定 する ものでな く,む しろ こ うした症例 の集積 に

よ って両者 の関係 を探 る一 助に したい と考 えている｡

疫 学 ・管 理(1)

B43.結 核まん延度に及ぼす都市化の影響一 府県レ

ベルの統計的解析｡柳 川洋 ・重松逸造(国 立公衆衛

生院疫学)福 富和夫(同 衛生統計学)

〔目的〕結核まん延度に影響を及ぼす諸要因のうち,主

に都市化の影響を明らかにすること｡〔 方法〕都市化を

示す最近の府県別指標のうち代表的なものとして,① 人

口密度,② 第2次 産業従事者率,③ 第3次 産業従事者

率,④ 集中地区人口増加率,⑤ 集中地区人日割合,⑥ 世

帯収入,⑦ 集中地区人口密度,な どを選び出し,回 帰分

析によりこれらの指標が結核まん延度に及ぼす影響を観

察した｡結 核まん延度を示す指標としては,① 結核死亡

率,② 結核対総死亡比,③ 結核新登録患者率,④ 年末結

核登録患者率,⑤ 感染性結核新登録患者率,⑥ 年末感染

性結核登録患者率を用いた｡な お結核対策の普及度の影

響も無視することはできないので,① 定期検診受診率,

②感染性登録患者中に占める医療なしの割合,③ 同入院

治療の割合,④ 保健婦による結核訪問率,⑤BCG接

種率,な ど5項 目の対策指標も同時に考慮 した｡〔 成

績〕①結核対策の普及度は都市化の程度 と密接な相関

関係にあり,上記5項 目の結核対策の諸率はいずれも

都市化された地区で低率になっていた｡②7項 目の代

表的な都市化指標を独立変数とし,結 核対策の普及度

を無視して結核まん延度への影響を偏相関係数で観察す

ると,第2次,第3次 産業従事者率の高い地区はまん延

度が高く,世帯収入の高い地区は低くなっていた｡③ 同

様の観察を結核対策の指標のみについて行うと,定 期

検診受診率,感 染性登録患者中に占める入院治療の割合

の高い地区はまん延度が低くなっていた｡④ 都市化を

示 す指 標 と結核対策の指標 を同時 に観察す る と,第3次

産 業従事者率お よび世帯収入は上記 と同様 の関係 を示 し

たが,第2次 産業従事者率は明 らか な相関 関係 を示 さな

か った｡な お結核対策指標で は入院治療 の率が上記 と同

様 の結 果 を示 したが定期検診受診率 は明 らかな相 関関係

を示 さなか った｡〔 ま とめ〕以上 の成績 よ り,結 核 まん

延 度 と都 市化の程度 とは密接 な関係 のあるこ とが示 され

た｡

B44.M.0.D.(MappingoftheDisease)法 お よび

ComputerSimulationに よ る都道府県別結核死亡率

の地理疫学的観察｡大 谷元彦 ・青木国雄(愛 知県が

んセ ンター研疫学)

わが国 の結核 のまん延 の状況 を死 亡率 を指 標 と して 用

い,都 道府県別 にみて どの ような地域が,ま た,い かな

る時期 に高(低)率 ブ ロ ックを形成す るかを検討 しよ うと

した｡明 治40年 よ り昭和45年 ま で の5年 ご と の都道

府 県別 性別結核死亡率 に つ い て,高 率な もの か ら低率

な ものに順位 をつけ,順 位 に従 って第1か ら11,12か

ら23,24か ら35,36か ら47の4群 に区分 し,同 一 区

分 に属す る都 道府県は同一マー クを用 い,コ ンピュータ

ーによ り日本列 島の地 図 に描か しめ,視 覚 によ り高(低)

率地域 の集籏 状況 を観察 した｡同 時 に同じ死 亡率区分の

府県 が どの よ うに隣接 してい るかをSimulationMode1

で検討 した｡す なわちわが国 の都道府県相互 間の隣接数

は海峡 をは さむ2カ 所 を含 め合計86カ 所 あ り,86ヵ 所

の隣接 境界が4段 階区分地図 で,ど のよ うに連続 してい

るかの頻 度 をみる とともにそれが有意 に高(低)率 地区が

隣接す るか否 か検討 した｡そ の有意性 の検定 は,も し各
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都道府県の死亡率が ランダムな値 をとるとすれば前記の

マー クの組み合わせ頻度 がいか なる分布 に従 うか を み

て,そ の偏 差の程度か ら判定 した｡乱 数 を各都道府県に

与 えてマー ク組 み合わせ別頻度 を求 め,こ れ を1,000回

反復 してその分布 を求 めた｡そ の結果 に よ る と,も し

高(低)率 府県が集籏 している とす る とそ の 係 数 は 一 定

数以上に なればそ の確率 は5%以 下 とな りこれ を有意 な

限界 として考えた｡結 核死亡は明治40年 は近畿お よび

東京地方 に高率 な府県 の集籏(ブ ロ ック)が 観察 された

が,以 後 は本州 の中央 では低率化 しこのブ ロックは解消

し,北 海道,四 国,九 州 に高率 ブ ロックが出現す るよ う

にな り,第 二次大戦後 は九州,四 国地域 のみ に高率 ブロ

ックが固定 する様相 が観 察され た｡し か し全体 では低率

な地域で も年齢別 にみる と高 率地域 が残 ってお り,過 去

のまん延 の影響 が残 っている ことが明 らかにな った｡ま

た性別にみる と,女 子 の方 が男子よ り早期 に九州地 域に

高率 ブロ ックが移 行する傾向がみ られた｡以 上のご とく

本解析法は疾病の地域的動向 を明確 に とらえ ることがで

きる簡便 な方法で あ り,性 ・年齢別 にも分析で きる有用

な ものと考 える｡

B45.過 去20年 間 にお ける結核 のIncidenceとPre

valeneeの 推 移 竹 内覚 他(国 鉄 結核管理 協議会)

国鉄結核管理協議会で は全国 の国鉄職員約46万 人 を対

象に,一 定 の基準方式 に よ り系統的 な結核管理 を 昭 和

27年 よ り実施 し昭 和46年 までの20年 間で検査人員 は延

べ900万 に達 した｡職 員 の98%は 男性 で,年 齢 は18～60

歳 現在 は40歳 以上 が全体 の半数以上 を占める｡① 結核

感染状況:ツ 反応 陽性率 は20年 間 で減少 は全 く認 め ら

れない｡一 方学会V型 を含 めた有所見率 は40歳 以上で

はほ とん ど減少 は認 め られ なV・が,39歳 以下では10年

間 に1/2に 減少 した｡ま た感染 率を示 す間接 的な指標 と

して,ツ 反 応陰性 ない しBCG陽 性 等の未感 染者 か らの

年間結核新発生 率は最近5年 間で特 に減少が著 しい｡こ

れ は結核初感染 率の減少お よび感染強度の減弱等に よる

ものであ ろう｡② 活動 性結核 新発生状況:結 核に よる要

休業 を指標 として,既 感染健康者か らの新発生 を5年 分

ご とにみ ると,20年 間で1/10に 減少 した｡ま た未感染

者 か らの年間新発生率 の減少が既感染健康者か らの新発

生率の減少 よ り著 しい｡現 在 の結核新発生 の主流 は既感

染 健康者 か らの発病 と考 える｡③ 罹病状況:結 核 による

要休業率 は20年 間 で1/30と 著 しく減少 したが,最 近 は

減少 の傾 向は鈍 っている｡要 医療率 も減少 し,そ の傾 向

は学会 〔L皿,皿,H,Pl)の 減少 と平行 している｡し か

し有空洞率 の減 少は緩 やかで ある｡④Prevalence減 少

の程度:昭 和37年 の率 を100と して41,46年 と5年 ご

との指数 をみ る と,要 医療,学 会 〔1・ll・皿・H・Pl〕の

率および有 空洞 率の減少は著明であ る｡10年 間でいずれ

も60～70%減 少 した｡肺 結核重症の1型 の減 少は特 に
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著 しく,初 めの5年 間 で95%の 減少 を認めた｡そ の原

因 として昭和37年 の観察開始後 には1型 の発生はほ と

ん どな く,37年 当時 の1型 はそれ以前,あ るいは化療以

前 の古 い ものの残 りで,こ れ らが大部分治療 によ り軽 快

した もの と考 える｡こ れ は結核管理 の成果 であろ う.次

に昭 和37～41年 の5年 分の全 員に対 する 率 を1∞ とし

て,後 半 の42～46年 の5年 分 の指数 をみ ると,要 医療

率,学 会 〔1,∬,皿,H,Pl〕 の率および有 空洞率 とも後

半 は約1/2に 減少 した｡こ のPrevalenceの 減少 は同時

期 のincidenceの 減少 とほぼ同じである｡

〔質 問〕 北沢幸夫(社 会保険第一検査 セ ンター)

40代,50代 の要医療率 が若年層 の要医療率 と比較 して,

昭和30年 代には高年 層が高 かつた と思 われるが,最 近

高年層で も低 くな って きている とい うこ とはないか｡も

ちろん現在 で も若 年層 よ り高年 層が高 い と思 われ るが,

その比率が低 下 していないか どうか｡

〔回答〕 竹 内覚

最近,高 年齢層に要医療 率等 の減少 がみ られ るか否 かに

ついて,今 回は集 計 していないので答 える資料 がない｡

〔質問〕 岡 田静雄(結 核予防会大阪支部)

未感染発病が減少 した ことは認め るとして,今 後 これ ら

の管理 をど う扱 うか｡

〔回答〕 竹内覚

未感染者管理 の方法 は今後 の問題で,目 下委員会 を組織

して検討 中で ある｡

〔質問〕 今村 昌耕(結 核予防会渋谷診)

良 く管理 され ている大企業 での年次別の集 検発見患者の

全患者 の中で占める割合 の推移は如何｡

〔回答〕 竹 内覚

自覚症状 によ り発見 され る結核患者の数は多少増加の傾

向はあるが,国 鉄 では現在 でも年間発見 され る患者 の70

～80%は 検診 によ り発 見され る｡全 患者 の中で占める集

検発見の率は減少 していない｡

〔回答〕 栗原忠雄

国鉄で も,電 電で も東京の大企業では,10～15年 を通 じ

て,集 検発見の方が,自 覚症 受診 に よる発 見よ りも多い

(7～8割)｡日 本全体の傾向 と異な るこの現象に関 して

は,今 後 の解析 を必要 と考 える｡

B46.肺 初感染石灰化巣 による結核 まん延推察 城戸

春分生(結 核予防会福岡県支部)

〔研究 目的〕現在 の 日本 に お け る結核 まん延状況 を知 る

ため,集 団検診時 の初感染石灰化巣 の率 よ り探知す る可

能性 の有 無を検 討 した｡〔研究方法〕昭 和47年 度 の福岡

市内小 中学生(全 員)高 校生 の約12万 人,某 大学生7,000

人,結 核管理 ので きている事 業所20,000人,九 州各県

の中高生14,000人 を対 象に して,そ の初感 染石灰 化巣 率

と年間の新発病率 を調査分析 した｡〔成 績)こ1〕 ①小学

1年O.06%,中 学1年0.3%,高 校1年0.45%と 漸 増,
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総 計では0.13%,0.35%,0.57%を 示 し男女 差はない｡

②大 学生では1年 次 はやや低 いが平均1｡19%で あ った｡

③事業所 では29歳 まで男女差 な く0.74%,39歳 まで男!、

1.81%,49歳 まで男2.58%,59歳 男3.IOe/eで あ った｡

女性 の数 少ない年齢層 は割愛 した｡④ 以 上の資料 を10歳 渦

区分で整理す ると,0.07%よ り3.24%に な り年齢 層に

比例 して高率に なってい る｡⑤ 九州7県 の中高生 を市郡

別 に して各14名 ずつ の石灰化率 をみる と各県 間にかな

り差 を認 め今後 の調査 が更 に必要 である｡合 計 では市部

中学0.51%高 校0.65%,郡 部 中学0.41%,高 校0.58%

であ った｡〔 皿〕①発病 につ いては資料 の正確 さをみる

ため昭和39年 よ り47年 まで の資料 とし,小 学生 は10,000

につ き1.5,中 学生2.1,高 校生0.8を とったが必 ず

し も年 次 ご と の減少 は最 近 で は な い｡② 大学生 では

10,000に つ き11程 度 で10年 間不変｡③ 事 業所 では20

～29歳 で男5女8,～39歳 では男5,～49歳 で男21 ,50

歳 ～男33で あった｡〔 考察 ・結論〕結核感 染の減少 とと

もに肺 初感染石灰化巣 の減少 は当然 であ り数年 前の調査

よ り明 らかに減少 している｡年 齢的 な率 は,し たが って

一 層は っき りと漸増 カーブを作 っている
｡一 方,同 対 象

の年間新発病率は若年層で10,000に つ き1.5,高 齢層で

は33で あ り,石 灰化率 とよ く平行 している｡現 在 の50

歳以上の結核既感染率 が90%以 上 とす る と29歳 以 下

ではその1/3,19歳 以下 ではその113,9歳 以 下では更

にその1/3程 度 と考 えられ る｡ま た既陽性者層 よ りの毎

年 の新発病が石灰化率 とよ く平行 しこれ らの人 々の毎 年

の健診 の必要性 をは っき りさせた ものの と考えている｡

〔追加〕 山木一郎(結 核 予防会神奈川県支部)

昭和46年 の用崎市 の小 ・中学生 の石灰化 巣発見率は,

区別にみた市全体 の感染性有病率 と,ま た中学生 のみの

それは感染性罹患率 と相 関を示 した｡石 灰化巣発 見率 が

結 核まん延の一指標 として使用 しうるこ とは間違 いない

もの と思 われ る｡

B47.肺 結核 と肺がんの合併 について の疫学的研究

｡青木 国雄 ・大 谷元彦(愛 知が んセ ンター研疫学)

〔研 究 目的〕 肺結核患者集 団にお け る肺が ん合併状況 を

疫学的 に検討 し,そ の関連性 を調査す る｡〔方法〕Retro-

spectiveStudyと して 名古屋市 を除 く愛知県下 の昭和

結 核 第49巻 第12号

37,38年 の総登録患者各49,801お よび46,930例 の昭和

38年 度末までの死亡2,468例 の検討｡昭 和42年 全国呼

吸器結 核死 亡16,676例 中死亡票上 での肺がん合併頻度,

ProspectiveStudyと して昭和38,39年 の名市N地 区

での結核新登 録患者2,921お よび愛知 県下(名 市 除 く)

8,587名 のそれぞれ5年 間の追跡調査 による肺 がん死亡

状況,昭 和44～46年 同 じN地 区 での新登録患 者の喫煙

習慣 と肺 がん死 亡,お よび 日本剖検輯報 を利 用 し,昭 和

39～43年 の肺 がん死亡5,307例 の活動性 と考 え られ る

肺結核合併状況 を周 期間の脳血管障害死5,578,胃 がん

死19,950と 比較 した｡な お誤診 を最小 にするため結核

菌(一)例 は,結 核 登録後2年 以内 の死亡 を除外 した｡

〔結果〕RetrespectiveStudyで は県下の 総登録患者 で

は学会病型1+皿 群 でRelativeRiskは2.3倍,皿 型

1.2倍,42年 の全 国結核死 亡調査 では78例 の合併 があ

り,全 国平均 に比べ著 しく高いが2年 以 内の死亡52を

除 くと,女3,男17と な り,全 国肺 がん死亡に比べ10

倍以上高 い｡ProspectiveStudyで はN区 の男1+皿 群

では4.6倍,愛 知県群 では1+皿4.1倍,皿 群2.9倍 で

あった｡N地 区の喫煙 率は一般住民 と差 はないが,BI

でみ る と,1+皿 群 に600以 上の率が皿群 よ り若干高 く,

吸入 の深 さ,Buttlengthも 前者 に悪 い｡う ち9例 の肺

が ん合併中確実例 は3例 で,皿 型1,皿2,皿3各1,全

員喫煙者 だがBIは1例 だけ高 く,深 く吸入す る例はな

か った｡剖 検例 では肺 がん群 の活動 性肺 結 核 合 併 が 男

9.9%,女5.0%で 対照 よ り高 く,洞 あ り進展群 によ り

高率 であった｡が ん組織型 分類別 では結核合併 に類上皮

型 が有意 に高 く,合 併群 では肺がん病変部位 は非合併群

に比べ よ り下葉 に多 く,右 気 管支 に多か った｡な お結核

進展例 に肺 がんの遠隔転移 が低 い傾向が伺 われた｡肺 が

んと珪肺合併率 も高 く,類 上皮型 が多い｡以 上結 核,

肺がん合併は結核が先先行 し,病 型別 では活動 性進展例

に合 併率が高い｡両 者 の病変 は一致 しない例 が多 く組 織

型は類上皮型が多い｡喫 煙習慣 はほ とん ど全例 に あるが

BIは 必ず しも高 くない｡総 合的 にみて結核 に よる肺 ・

気管 支の傷 害,機 能低下が,他 の条件 とか らみ合い発が

ん を高めてい るとも推察 され る｡

疫 学 ・管 理(2)

B48.東 京都における中小企業の肺結核の実態(第13

報)｡北 沢幸夫 ・浦屋経宇(社 会保険第一検査センタ
ー)

昭和47年 度,48年 度に政府管掌健康保険被保険者に当

センターが行つた結核検診における要医療率および初発

見要医療率,ま た新宿 ・高崎 の被保 険者におけ る肺結核

の受療状況 を調 査 し た｡〔 方法〕47年 度の受検者数は

14,095名,48年 度 は15,247名 である｡新 宿 社会保険事]

務所 が管理 す る被保険者 中,事 業所 記号 「い」→「にたけ」

に属す る被保険者10,253名 にかかわ る請求明細書 中,
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47年4月 か ら48年3月 までの分で肺 結核 を病名 とする

もの を選び,治 療の有無,治 療 を受 けてい る地域,入 院,

外来の別 を年齢階層別,性 別に調査 した｡高 崎社会保険

事務所が管理 す る被 保険者4,456名(い →へ)に ついて

47年5月 分 を調べた｡〔 成績 〕要医療率47年 度 は0.23%

(32名),48年 度0｡16%(24名)で,年 齢階層別 では,

47年 の10代0.10%,20代0.15%,30代0.13%,40代

0.32%,50代0.41%,60歳 以上1.04%,48年 度 は0%,

O.11%,0.11%,0.23%,0.45%,O.22%で48年 では

60歳 以上 が低下 した｡初 発見要医療率 は,47年0.06%

(10名),48年0.07%(9名)で 年齢階層別 では47年0.10

%,0｡11%,0%,0.11%,0%,O.15%,48年0%,O.11

%,0%,O.05%,0.07%,0%で ある｡新 宿 の受療者 は

86名(0.84%),男70名,女16名 で,観 察 中は86名

(0.84%),男65名,女21名 である｡入 院治療 は20名,

男14名,女6名 で,関 東地方 の受療者 は78名(0.76%),

関東以外 は8名 である｡47年 度結核 検診 は10月 に終 わ

つたので,新 宿 の47年10月 におけ る受療者 を調 べた と

ころ,34名(0.33%)で 入 院中の ものは9名(O.09%)

である｡高 崎の受療者 は26名(0｡58%)男21名,女5

名,入 院治療は男2名,全 員高崎地方で受療 してお り,

観 察中は9名(0.20%)男8名,女1名 で ある｡〔考察 ・

結論〕検診 による要医療率 は,昭 和40年 の0｡72%よ り

低 下 し,46年 は0｡17%な のでその傾 向は弱 まっ た｡48

年に60歳 以上 で低下 したこ とは注 目に値す る｡初 発見

要医療率 は変わ らない｡結 核検診 の要精検者数,精 検受

診者数 は151名,112名 で,要 医療率 の99%の 信頼 限界

の上限は,0.42%と な り肺結核受療率 が0.33%な ので,

結核検診 の要医療率は東京都 の中小企 業における肺結核

要医療者 をほぼ把握 してい るもの と思 われ る｡ま た高崎

の受療率 は新宿 の受療率 よ り高 い｡

B49.都 内総合 健保 における結核 検診成績(第3報 〉

〔総合健保 医療研究会〕｡大 島多喜太 ・高 山孝光 ・田寺

守 ・栗 田棟夫 ・大気寿郎 ・塚本華子 ・斎藤 重煕 ・塚田

徹 ・奥 田英道 ・千葉胤夫 ・杉浦清 ・大武裕 男 ・浦野俊

雄 ・中沢弘 ・斎藤泰弘 ・渡 辺和夫

〔研究 目的 ・方 法〕 大企 業におけ る結核患者の減 少 は 著

しいが,中 小零 細企 業におけ る実態はまだ明 らか とはい

えない｡わ れわれは都 内74の 総合健 保組 合(同 業種の

中小零細企業で組織)の うち,直 営診療施設 をもつ34

組合 にア ンケー トして,回 答 を得た16組 合 の昭和46年

度結核検診成績 を集計 し,中 小零細企業 における結核 の

実態 を知 ることを目的 とし,す でに44・45年 度分 の成

績 を報告 したが,今 回 は3年 間の経過 について も報告す

る｡〔 成績 ・結論〕① 管理対 象の背景 因子:対 象 人数 は

約45万 名,対 象 会社i数は約11,000社 であ る｡1社 当 り

の平均人員 は40.3名 で,9名 以下の会社割合 は43・5%

であ り,49名 以下では84%で ・ これ ら49名 以 下の会社
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の在籍人員割合 は23%で ある｡年 齢 では50歳 以上 が

13.7%を 占め,性 別 は男 が78.9%で ある｡② 集検 実施

状 況:会 社単位 の集検実施率 は88｡8%で あるが,う ち

8組 合(5,246社,実 施率87.9%)に ついて会社規模 別

にみれば,小 規模 会社 ではあま り良好 ではないが,昨 年

度 よ りは上昇傾 向を示 している｡集 検受診率 は72%で

あるが,う ち6組 合(182,313名,受 診率69%〉 につい

て会 社規模別 にみる と小規模会社 ほ どよ くないが,昨 年

度 よりは上 昇傾 向を示 して い る｡精 検 受診 率は全体 で

83.2%,有 効 受診 率(集 検受診 率 ×精検 受診率)は 全体

で60.1%で あ り,そ の組合別 の分布 は33.7～91%で あ

る｡年 齢 別受診率をみる と,5組 合(107,208名,受 診

率71.3%)に つV・ては高齢者 ほ ど低 く,60歳 以上 では

58.6%で あつた｡な お 今 回精検受診率 を年齢別 にみた

が,年 齢 による差 はみ られ なかつた｡た だ し有効 受診 率

は集 検受診 率の低 下の影響 を受 けて高齢者 ほ ど低 いこ と

は,要 精 検率が高齢者 ほ ど高 いこ とと併 せて問題 とすべ

き点であ る｡③ 集検成績(12組 合,325,759名,有 効 受

診率64.9%):集 検発見新 要医療者 は242名(う ち前年

度要観察51名)で,受 診者 に対 して0.10%で あ る｡こ

れ に対 して集検以外の発見 を含む当年度新要医療者は,

273名(う ち前年度要観察58名)で 管理 対象者 に対 し

0.08%で ある｡集 検発見新要 医療率 を精検受診率で除 し

て修正 してみ る と0.11%と なる｡新 要 医療者 の うち空

洞型 は68例(25.5%)で ある｡要 医療有病率 は0.38%

であ る｡④3年 間の経 過 を集 検実施 率 ・受診率 ・精検 受

診 率 ・有効 受診 率について検 討 したが,い ずれ も平均 的

には上 昇 してい るのが うかがわれる｡

〔48,49の 質問〕 岡 田静雄(結 核予防会大阪府支部)

中小企業 の管理 では未受診者 の検討 が必要で あ り,未 受

診者 中の結核 の実態 がある程度推測 されね ば,正 しい成

績 とはいえないのではないか｡

〔回答〕 北沢幸夫

未受診者 に肺結核 が多 く検診成績 だけでは実態 を表 さな

いのではないか との質 問であるが,こ の点を明 らかにす

るため健保請求 明細書 に よる肺結核 治療者 を,46年 度 と

47年 度 について調査 したが,い ずれ も結核 検診 に よる

要 医療率 の99%の 信頼 限界の上 限内にあるので,要 医

療率 よ り推定 され た ものは肺結核治療者 を表 してい ると

思 われ るので,こ の推定要 医療 者以上の要医療者が中小

企 業にいる とは思 われ ない｡

〔回答〕 大 島多喜太

検診成 績が良い成績 を示 すのは有効 受診率が示す よ うに

未受診者 の把握 が不 十分な ことは十分に考え られ る.わ

れ われ はその解 明のために受診 率の向上 としセ プ トに よ

る未受診 者中の要医療 者の把握に今後 とも努力 を続 けた

い と考 えてい る｡

B50・ 大 阪愛隣地区におけ る肺結核の実態 村 田宏 ・
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井上透 ・山上勝 久 ・成子 貞雄 ・｡加藤則之 ・金 山良春 ・

堀 口哲雄 ・梶浦 晟 ・井上隆智 ・前田泰生 ・塩 田憲三

(阪布大第1内 科)本 田良寛 ・山 口昇 ・安部満枝 ・南

部 美和子(大 阪社会 医療 セ ンター)

〔研 究 目的〕大阪 のいわ ゆ る 愛隣地区は通常 の結核予 防

対 策か ら取 り残 され て数 多 くの重症 肺結核患者 を抱 えて

い ると推 定 され,こ れ ら患者 を発見治療す ること,お よ

び これ ら患者が新 たな感染源 とな らない よ うに対策 を講

じる ことが必要で あるが,患 者 の実 態が極 めて掴みに く

く,愛 隣 地区の結核問題 はわが国結核対 策の最後の,そ

して最 も解 決困難 な課題 である といわれてい る｡こ の地

区の結核 問題 を解決す るための第1歩 として以下の調査

研究 を行 つた｡〔 方法〕愛隣地 区の患者 のほ とん どが1

度 は受診 し,か つ この地区以外 か らの受診者 がほ とん ど

無視 できる社会福 祉法人大阪社会医療 センター内科外来

を受診 したすべ ての患 者の うち,理 学的所見,胸 部X線

所見 か ら,重 症で あ り,し か も排菌の可能性が大で ある

ため に結核予防法35条 適用 で直ちに入 院 を要す ると診

断 され た肺 結核患 者 を1973年5月1日 を初 日として,

200人 に なるまで全例拾 い上 げ,職 業,住 居,治 療歴等

の社会医学的調査 と,胸 線X線 検査 お よび喀疾 の結核菌

検査 を実施 した｡〔 成績〕①調査 は8月25日200人 に到

達 して終 了 し,日 曜 祝 日を除 くと1日 平均2.0人 とな

る｡う ち男195人,女5人 で年齢分布は20歳 代 か ら60

歳代 にわた り平均 年齢は43.1歳 で あつた｡職 業 は 日雇

い労働者 がほ とん どであ る｡② 胸部X線 所見 は学研分類

F型,学 会 分類1,1【 型 の ものが圧倒的 に多V'｡③28%

の ものが今 回は初 めて肺結核 を発見 され た も の で あ る

が,発 見時 すでに重症 混合型 に進展 してい るものが多 く

発見 の遅れ が 目立 つ｡72%が すでに以前肺結核 と診断 さ

れた こ とがある もので,最 高14回,多 くは3,4回 に及

ぶ頻回の入退院歴 をもつてい るものが多い｡④ 喀疾検査

では検査 しえた ものの うち50%強 の ものが塗抹 陽性で

あ り,培 養陽性率 は更 に高 い｡⑤ 培養 陽性者 については

一次抗結核薬 に対 する耐性検査 を実施 した｡〔 考 察 ・結

論〕愛隣地区 の労働人 口は約2万 人 といわれてい る｡調

査期間約100日 で200人 の要35条 該当患 者 を診 療 しえ

た点か ら,か な り内輪 に見積つて も,こ の地区 に な お

1,000人 以上の治療 を要す る肺結核患者 が流動 してい る

もの と推定 さ れ,人 口10万 対 の有病率は5,㎜ を越 え

る驚 くべ き数 となる｡更 に患者 の発 見が遅 れ,排 菌者の

占め る割合が高 く,治 療 が円滑に行 われていない,な ど

のい ろい ろな問題 を指摘 するこ とがで きる｡

B51.南 九州の難治肺結核(第2報)前 田勝敏 ・｡弘

雍 正(国 療豊福園)〔 共 同研究協 力施設〕 国療 志布志 ・

国療 日南 ・国療赤江 ・国療宮崎病 ・国療戸馳 ・国療 菊

池 病 ・国療再春荘 ・国療豊福 園

ご研 究 目的〕九州は肺結核 の罹患率,死 亡率 と もに高 く

結 核 第49巻 第12号

以前 よ り地域格差 の問題 として取 り上 げ らていた｡ま た

最近の難治肺結核 は,化 学療法 の効果 が上が らず,さ り

とて外科療法 も呼吸機能 が不十分 なため適 応 とな らない

症 例が増加 してい る｡こ れ らの点 に関 して難治肺結核の

解 明の一助 にでもなれ ば と考 えて再 調 査 を 実 施 した｡

〔研 究方法〕南九州国療8施 設 で行 つた,昭 和40年8月

の第1回 調査 を基礎 と して,昭 和48年 までの患 者の動

態,な らびに昭和45年,昭 和47年 新入院難 治患 者の調

査 および死 亡患 者の死 因分析 を行つ た｡〔 研 究成績〕①

患者 の動 態:第1回 調査時 の患 者598名 中昭 和48年3

月 の追跡調査 では入院98名(16.4%)退 院138名(23.1

%)〔 軽快 退院16.0%事 故退院7.1%)転 院27名(4.5

%)死 亡335名(56.0%)で あ る｡② 年齢構成 の変動:

昭和40～41年 の入院 中の難治患者 は30歳 代 にPeakを

認 めたが昭和48年 では40歳 代にPeakが ずれ ている｡

しか し40歳 以下 でも難治患者 があ り,特 に20歳 代の6

は12例 中7例 が帯患帰郷 であ り,30歳 代の♀は11例 中

10例 が主婦 であ ることは注 目に値す る｡③ 年次別入 院難

治患者の比率:全 入院患者 に対す る比 率 は 昭 和41年 で

は13.8%,昭 和45年16.1%,昭 和47年17.6e/eと 増加

してい る｡④ 入院 までの難治化 の原 因:前 回 も今 回 も,

治療 の断続,仕 事 しなが ら治療が主因 をな しているが,

まだ未治療,す でに重症 化がみ られ る｡し か し,も つ と

も注 目すべ きことは合併 症に よる悪化で あ り,な かでも

副腎皮 質ホルモ ン使用に よる増悪が眼立つ ている｡⑤ 難

治患者 の死因分析:前 回入院 した患者中の死亡 は335例

であるが,肺 結核死289例,(86.3%)非 結核死46例

(13.7%)で ある｡ま た結核死 は全 身衰弱114例,心 肺不

全121例,喀 血52例 が主であ り,非 結核死で は消化器癌

12例 が もつ とも多かつた｡今 回の死因は肺結核死162・例

(74.0%)で 心肺不全81例,全 身衰 弱60例,喀 血19例

である｡非 結核死57例(26.0%)で26例 が癌死で あ り,

しかも肺癌 の合併 が7例 であつた｡〔 結 語〕難治患者は

南九州 では減少 せず比率 において増加 してい ることは注

意すべ きである｡

B52.肺 結核後保護 施設広 賀園退 園者の現状 佐 々木

ヨリ子(国 療広 島病)

〔研究 目的〕広 島内部 障害者 福祉施 設広・賀園の退 園者 の

健康状態 および死亡 者の分析 を行 つて,今 後 の管理 に寄

与 するこ とを 目的 とした｡〔 方法〕肺結核で入園期間が

6カ 月以上 の人 で生存 してい る337例 にア ンケー トを送

付 した｡死 亡26例 については入 園中の健康管理記録に

基づ き調査 した｡〔 成績 〕回答は328・例,97.3%で あつ

た｡年 齢20歳 以上50歳 までが多V・｡%VC50%以 下

は39.6%で あっ た｡入 園までの療 養期間は10年 以上の

長期療養者 は34.0%も あ り,平 均8年7カ 月で ある｡自

覚症状 として坂道 を歩 いて息切 れ を感 じるものは54.8%

あ り,%VC80%以 上の ものに も8.0%あ つ たが,特
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に50%以 下の ものに81.1%と 高率で あつた｡生 活に対

する息切 れ もほぼ同様で あった｡労 働別に息切れ をみる

と,筋 肉労働者は37.3"/eで 事務 その他 の23.2%に 比

べてやや多い よ うに思 えるが有意の差はない｡退 園後の

息切れの増加は19.7%,年 齢別 には差は な く,低 肺機能

者 に多い｡浮 腫が時 に出現す るものは14.1%あ り,年

齢別,%VC別 には差 はなかつ た｡退 園後 の結核悪化

は29例8.8%で あ り,筋 肉労働者 は133例 中8.2%,そ

の他 の職 種は196例 中9.1%と 悪化率に差 はな く,%VC

別 にも差 はなかつ た｡調 査時 が異 なるが累積悪化率 をカ

ーペ ンマイ ヤー法 によ りみる と4年 では6 .31%,12年

で13.77%で あつ た｡死 亡 は26例 ある｡し かし結核 に

よる死亡 は1例 もな く,そ の他 の感染 な どの胸部疾患 に

よる死亡 が14例 あつた｡50歳 以上で%VC50%以 下

の もの に死亡率が高率であつた｡死 亡までの期間は一定

してい ない｡筋 肉労働者の死亡は1例 のみ｡退 園後転職

した もの20例,そ の うち3例 が筋肉労働か ら事務 に転

職 してい るが特 別の理 由はない｡〔 結論〕%VC50%以

下 のものが39.6%も あ り,息 切れ,浮 腫 などの自覚症

状 は低肺機能者 に 多 か った、 退園後の悪化は割合に低

く,一 応病状 は固定 してい ると思 う｡し か し感染 による

死亡 は,低 肺機能者 で高齢者 に多か った ので,特 に感染

に対す る注意が必要 である｡退 園者 は長期療養者で,低

肺機能者 が多 い｡し か しそれ にもめげず職業 および身体

の訓練 を受 けて社会復帰 し,活 躍 しているこ とは意義深

いこ とと思 う｡

疫 学 ・管 理(3)

B53.最 近 の初 回治療 肺結核 患者 の状況｡渡 辺定友 ・

岡本亨吉 ・柳 内登 ・久保宗人(国 療村松晴嵐荘)

〔研究 目的〕結核死亡 の減少 がすなわち結核患者 の 減 少

であるご とく考 え られ て,結 核 の伝染性 が軽視 され つつ

あるが,結 核 は伝染病 であ り,新 しい患者 の発生 がな く

な らない限 り結核 は消滅 しない｡か かる観点 か ら,最 近

の新発見患者 の状況 を調査 した｡〔方法〕昭和44～47年

の4年 間に茨城県下 の3保 健所 に提 出された結核予防法

公費負担 申請11,203件 につV・て調査 した｡ま た初 回治

療患者 に関 する細部 については,同 期 間に国立療養所村

松晴嵐荘 に入院 した肺結核患者 の うちの初 回治療例413

例について調査 した｡〔 成績〕3保 健所管 内において行

われていた治療 区分は,初 回治療 が12%,継 続 治療 が84

%,再 治療 が4%と なつてお り,こ の割合 は4年 間ほ と

んど変わつていない｡す なわち初回治療 お よび再治療 が

減少 していない｡初 回治療 を年齢層別にみる と,少 年層

では28%,青 年層では16%,壮 年 層では9%,高 年層

で は11%で,若 年層に初回治療が多い｡こ れ ら初 回治

療例の治療状況 をみ ると,53%が 入院治療 とな つ て い

る｡年 齢層別 にみ ると,少 年層では入院治療が36%で

比較的少 ない が,青 年層 では56%,壮 年層では52%,

高年層で は58%が 初回入院治療 となつてい る｡村 松晴

嵐荘 に入院 した初回治療患者 について調査 した結果は次

のごと くで ある｡発 見動機 は 自覚症発見が66%,健 康診

断発見 が29%,そ の他 の発見が5%と なつてお り・4年

間の年次推移 では自覚症発見 が多 くなつてい る｡病 型を

み ると56%が 空洞 を有 し,非 空洞型 が41%,肋 膜 炎が

3%と なつてい るが,発 見動機別にみ ると・ 自覚症 発見

例 では空洞型が62%,健 診 発見例 では空洞型42%と な

つてお り,自 覚症発見例に進 展例が多い｡こ れ ら患 者の

65%が 排菌 陽性 を示 した｡〔 考案 ・結論 〕初 回治療 の割

合 が減 少 していない｡す なわち地 域社会 において肺結 核

の感染 ・発症 が今 日なお続 発 してい ることを示 す｡し か

も若年 層に初 回治療 の多い ことも注意 を要す る｡発 見動

機 は 自覚症 に よる発 見が依 然 として多 く,ま た発見時す

でに空洞 を有 す るものが多い ことは,発 見が遅 れてい る

ことを示 してい る｡伝 染病であ る肺結核 を早期 治療 に よ

り社会 か ら清掃 するためには早 期発見が必 要であ り,そ

のためには学校健診,職 場 健診,住 民健診 等の諸種健 康

診 断をゆるめるべきでない｡

〔質問〕 柳川 洋(座 長)

公 費負 担申請 件数中初 回治療の割合が4年 間ほ とん ど変

わつていない とい うことだが,初 回治療 申請 件数 の人 口

に対 する割合 は どうか｡

〔回答〕 渡 辺定友

地域住 民ポ ピュレー シ ・ンに対する割合 は今回は調 査 し

ていない｡

B54.結 核予防法によ り申請された 「初期結核」に関

す る研究｡武 田操(東 京都板橋西保健所〉小林栄二

(結核予防会保生園病)

〔研 究 目的〕結核予防法に基づ き申請 された 「初期結核」

の真愚性 を検討 し,同 時に感染源,医 療内容の適正度 を

調査 し 「初期結核症」 に対す る本法律の適用条件の合理

化に役立つ資料 を作成 す る 目的 で,本 研 究 を行つた｡

〔方法〕昭和45年1月 よ り47年12月 までに板橋西保健

所 は じめ17保 健所 に,結 核 予防法に基づ き公費負担申

請が行 われた ものの うち,初 期結核(申 請時 病名が初 感

染結核,初 期 結核,肺 門 リンパ腺 結核,肋 膜 炎,自 然陽

転 と記 載 された もの,お よび申請 が初 回でツ反 陽転 時期

が3年 以内 とみ られ るもの全部)と して申請 された179
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例(男95,女84)を 対象 に して,遡 及調査,追 及 調査

を可能 の限 り行い,申 請時 におけ る自然陽性の妥当性 を

検討 し,最 終的 に申請時病名 を所見 あ り,自 然陽転 のみ,

自然陽性かBCG陽 性 か不確 実,結 核 未感 染の4カ テ ゴ

リーにふ り分 けて判断 した｡〔 成績 〕主治医 よ りの 申請

時病名は,肺 結核37,肺 門 リンパ腺 結核44,肋 膜炎6,

頚 部 リンパ腺結核10,結 核性 髄膜 炎3,自 然陽転 のみ79

の計179で あつ た｡そ れ らを診 査会で承認 された後,ツ

反,BCG,XPそ の他 の追 及調査 お よび遡 及調査 によ り,

申請時 ツ反 を自然陽転確 実(菌 検出お よび組織学的 に結

核 と診断 された もの,X線 上所 見 を確認 した もの,BCG

接種 なしで陽性 の もの,BCGあ りまたは不 明で十 か僻

が2回 以上 かつ6カ 月以上継 続 した もの,ツ 反強度 が2

段階以上強化 した もの)自 然陽性 を否定 した もの(最終 ツ

反が 一か ± となつ たもの,BCGあ りまたは不明 でツ反

が2段 階 または1段 階弱化 して+と なつ たもの),自 然 陽

性 かBCG陽 性か決 め られ ない もの(前2者 いずれ に も

入 らない もの)の3つ に割 り切つ た｡以 上 をも とに遡つ

て申請 時病名の妥 当性 を検討す る と,確 実 に結核 あ りが,

有所 見群52ノ100(52%)自 然 陽転群43/79(54%),結 核

未感染 は有所見群19ノ100(19%),自 然 陽転群17ノ79(22

%),結 核 あ りか否 か不 明の ものは有所 見群29/100(29

%),自 然 陽転群19/79(24%)で あつた｡な お最終 的に

確 実 に初期結核 あ りと判 断 された もの95例 中51例(54

%)に 感 染源が判明 した｡〔 考察 ・結 論〕以上 の成績 よ

り 「初 期結核」の診断 を正 しく行 うためにはツ反,BCG

の遡 及調査 を厳密 に行い,ま たXP読 影 も更に慎 重 を要

す るよ うに思 われ る｡

〔質問〕 柳川洋(座 長)

初 期結核 として申請 され た ものの うち結核発 病があつた

と判断 した ものは どの くらいあつたか｡

〔回答〕 武 田操

確実 な結核 の中にはX線 所 見ある もの19%,ツ 反 自然陽

性確実34.1%が 含 まれ ている｡

〔追加〕 志毛 ただ子(東 京都神 田保健所)

乳幼児 の確実 な肺結核例 の検討 を行 つたので追加す る｡

都心部保健所管 内で4年 間に届 出50例 くらいあつたが,

肺結核確実 と判定 した ものは7名 であつた｡全 例 にBCG

歴 な く,ツ 反 は陽性,ま た感染 源が見つかつた｡

B55.X線 所見 と家族 歴｡中 村利 彦 ・松谷哲男 ・羽鳥

順子(電 電公社東京健康管理所)

〔研究 目的〕結核発病 のハ イ ・リスク因子 と して の家族

歴 の意義 を明 らかにす る｡〔 方 法〕電電公社東京地区 の

職員42,050名 について昭和47年 の定期健 診時,自 覚症

状等 の問診項 目の一部 として 自記法 によ り結核家族歴の

有無 を調査 し,同 時 に実施 したX線 所見 との関係 を比較

検討 した｡家 族 の範 囲は父母,兄 弟 姉妹,伯 叔父母 とし,

X線 所見 は石灰化巣等 の治癒所 見まで を含 めた｡〔 成績〕

結 核 第49巻 第12号

①結核 の家族 歴は3,839名(9.1%)に 認 め られ,続 柄別

では父母4.0%,同 胞4.1%,伯 叔父母1.0%で あつた

(家族歴 が複 数の ときは親等順に とつた)｡②X線 所 見を

認 めた者5,332名 の うち家族歴 のあつ たのは905名(17.0

%)で,所 見のなV・36,718名 中家族歴 のあつた2,934名

(8.0%)よ りも有意に高かった、有所見率 は年齢 の増加

に伴 つて高 くな るが,家 族歴の有無別 にみ る と,40歳 以

上 ではそれぞれ40.3%,30.90/e,40歳 未満 では11.8%,

4.8%で,家 族歴の有無に よる有所見率 の差 は若年層 に

著 しかつた｡③ 家族 歴の ある3,839名 中所見 のあつた者

は905名(23.6%)で,家 族歴の ない38,211名 中所見の

あ った4,427名(11.6%)に 比べて約2倍 の有所 見率 で

あつた｡④ 今 回の調 査対象集団か らの最近7年 間の結核

発 病者217名 について調査 した結果 は37%に 家族歴が

認 め られてお り,今 回 の有所見者 の家族歴17%よ りも

さらに高率であった｡〔 結論〕結核患者 に家族歴 がある

者が多い ことは知 られ てい るが,一 般健康者集 団の結核

家族歴 を調査 した資料 はあま り見 当た らない｡今 回は管

理対 象42,000名 について家族歴 を調査 し,X線 所 見と

比較検討す ることに よつ て,結 核家族歴 のあるこ とが現

段階において も結核発病 のハイ ・リスク因子 として重要

な意義 をもつ ことが裏付 け られた もの と考 える｡

〔質問〕 青木国雄(愛 知が ん研)

家族の核家族 化との関係 はみ られ たか｡

〔回答 ・追加〕 中村和彦

核家族化が家族 内感染 の機会 を少 な くす る ことは当然考

え られ るが,今 回 はそ こまで調査 で きなかった｡若 年層

の治癒所見群 の家族歴 の頻度 が少 ない理 由 としては,対

象集団 である電電公社社員 が国全体 の社会 階層の中 ぐら

い にあ り,全 体 の結核 の減少 よ りも家 族内の患者の減少

率 が高 かつ たためとい うこ とも考 え られ る｡

B56.肺 結核患者 を早期 に発 見するための方策に関す

る研究｡三 沢博人(新 潟県巻保 健所)本 間 ムツ(新 潟

県高等看護学院)入 山文郎 ・池内正憲(新 潟県衛生部)

島尾忠男(結 核予 防会 結研)

〔研究 目的〕新 登録 肺結核患者の発見方法 につ い て 検討

し,患 者 をよ り早 く発 見す る適切な方法 を明 らかにする

のが 目的 であ る｡〔研 究方法〕新 潟県内20保 健所 に1972

年6月1日 か ら1973年3月31日 の間に登録 された肺結

核新患1,128名 を対 象 として,発 見方法,発 見時病状,

症状 の有 無,種 類,持 続 期間等につい て,登 録票 および

保健婦 の訪 問によつて調査 を実施 した｡〔 研究成績〕調

査期 間 中 の 罹 患 率は10万 対48,1年 に換算 し58で,

全 国平均 のほぼ1/3で あ る｡対 象 の年齢分布 は30歳 未

満20%,60歳 以上36%,男 女比は ほぼ2:1で ある｡登

録 時に菌検査成績が判明 してい るものは91%,内 塗抹 陽

性19%,培 養陽性11%,併 せて結核菌 陽性30%で あ

る｡病 型 別菌陽性率は,175%,ll3.254%,皿132%,非
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空洞型18%,年 齢階級別 にみ る と0～9歳 では2%,20

歳以上で はほぼ30%で ある｡発 見方法 は集検38%,そ

の他 の検診6%,有 症状受診47%,他 疾患受診 中発見10

%で,症 状発見 は村(37%)が 市(47%),町(51%)に

比 し少 な く,男(44%)が 女(52%)に 比 し少 なV・｡未

就学乳幼児,高 校大学生,公 務員,商 人 ・職 人,農 林漁

夫 では検診発見 が症状発 見よ り多い｡病 型 にみる と症状

発見 が多い のはPl(85%),塗 抹 陽性有空洞例(59%)

で,他 の病型 では検診発見 が症状発 見よ り多い｡過 去 の

受診状況 は1年 以 内受診68%,3年 以上未受診16%,

塗抹 陽性有空洞例 では1年 以 内受診52%,3年 以上 未受

診29%と 最近受 けていない ものが多い｡新 潟では3年

以上未受診者 に重 点をおいて住 検を行 つてお り,こ の中

か ら0.4%,3年 以 内受診者 か らは0.04%に 新患 が発見

されている｡発 見 時の症 状では咳が28%で 最 も多 く,

次いで発熱(15%),た ん(14%),胸 痛(10%),疲 れ

(8%),血 たん(5%)で あ る｡症 状出現 後52%が2週 以

内に受診 し,3カ 月以 上たって受診 したのは18%で あ

る｡受 診 までの期 間が短いのは血たん,次 いで胸痛,発

熱 盗 汗,咳 で,た んでは3カ 月以上続いて受診 する も

のが30%も ある｡せ き,た ん,胸 痛,血 たん等 の呼 吸

器症状 を訴 える ものは全 新患 の40%,塗 抹 陽性有空洞例

で51%で ある｡発 熱,疲 れ,盗 汗等はシ ュープに関連 し

て起 こるもの と思われる｡〔 結論〕効 率的な住検,症 状

出現後の受診 が早 く行 われてい る新潟 では,有 症状 受診

時 に適確に早 く検査 を行 うことに よつて,肺 結核患 者を

よ り早期に発見 しうる と思われる｡

B57.昭 和48年 結核登録者調査成績報告 加倉井駿

一(厚 生 省公衆 衛生 局)

厚生省は結核登録 者の実態 を詳細に把握 し,今 後の患者

管理についての基礎 資料 を得 るため,全 国の保健所 に登
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録 中の全登録者 に対 し本調査 を実施 した｡方 法は昭和48

年3月31日 現在 の各保健所 の登録者 の中か ら一 定 の方

式 で1ノ10の 無作意抽 出を行 い,登 録票 の記載 に基 づ き,

性,年 齢,職 業,登 録年 次,発 見方法,病 状,排 菌状況,

受療状況,管 理状況 な どの各種 の情報 を得 東西 ブ ロッ

ク,県 別,保 健所別 な ど で分 析 検 討 し た｡調 査数 は

78,693人,そ の うち47年 度新 登録 者の分 は11,952人 で

あつた｡全 体 として西に多 く(60.1%),60歳 以上 が1/3

を占めてい る｡主 な知見 は登録年齢 では10年 間以上 の

登録 されてV・る者が全 体の14.7%を 占め,そ の うち10

～39歳 が15 .9%,40～59歳 が36.8%と 若年層 に も長期

登録者が少な くない｡地 域別 の差 では保 健所型別 の差 よ

り,東 西別の差の方 が大 きい｡発 見方法 では47年 度新

登録者でみる と全体 の75.2%が 医療機 関発見 で15.0%

が集 検発見,県 別,仕 事 の種類別 な どで多少 の差 はある

が,医 療機 関発見の占める比重 は大 きい｡病 状 の重い ほ

どこの傾向は強 い｡菌 検査 では実施率 は全体 で71｡9%,

菌 陽性率は15.0%,と もに公的病院 に高 く診療所 に低

い｡保 健所 の実施率 は低 い｡患 者管理 では,受 療機関別

にみる と病状不 明,受 療状況不 明,受 療 な しなどが診療

所 に多い｡病 状 が広汎空洞型 は全登録者 の1｡1%(実 数

で全 国約10,000人)で あるが,登 録時 よ り広汎空洞型

であつた ものは41.5%で,残 りは登録時 はよ り軽度 で

あつた｡登 録 か ら半年以 内の保健婦 の面接状況 は,登 録

時の病状 と関係な く行 われ てお り,都 市型 の保健所 に所

内面接の割合 が多い｡そ の他,従 来 の年末定期報告,実

態調査 などにみ られない多 くの詳 細な資料 が得 られ,今

後,こ の種の調査の有用性 が示 された｡最 後 にご協力頂

いた各都道府県保健所 お よび結核 予防会 の方 々に厚 くお

礼 を申 し上げ る｡




