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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｡

結 核 第49巻 第12号

〔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｡

407

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｡
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〔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

結 核 第49巻 第12号

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
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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
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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
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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
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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

結 核 第49巻 第12号

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
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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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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

結 核 第49巻 第12号

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,



1974年12月

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｡




