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肺結核患者の入院時における薬剤耐性

第2編 耐性 の頻度に関連す る因子 について

結 核 療 法 研 究 協 議 会

(委員長 五味二郎,疫 学研究科会長 千葉保之,細 菌学的研究科会長 柳沢 謙)

受付 昭和49年9月18H

A STUDY ON PREVALENCE OF RESISTANCE TO MAJOR DRUGS 

 AMONG NEWLY ADMITTED PULMONARY TUBERCULOSIS

PATIENTS IN 1972

Part 2. Studies on the Factors Related to the Prevalence of Drug Resistance

          Tuberculosis Research Committee, RYOKEN* 

(Chairman: Jiro GOMI, Chief of Subdivision of Epidemiological 

 Research: Yasuyuki CHIBA, Chief of Subdivision of Bacteriological 

 Research: Ken YANAGISAWA)

(Received for publication September 18, 1974)

   Pulmonary tuberculosis patients newly admitted to 71 institutions participating in the committee 

during the period from January 1 to December 31 in 1972 were surveyed and the results of 

sensitivity test to anti-tuberculous drugs at their admittance and the factors related to the 

prevalence of primary or acquired drug resistance were analyzed. 

   The results were as follows: 

   1) As for the prevalence of  resistance according to age , the prevalence was higher in the 

younger age group and declined with age, and the difference between that of age group below 30 

and over 60 in previously untreated group was statistically significant. The prevalence was higher 

in the older age group and increased with age in previously treated group . 
   There was no difference between sexes, being 14.9 % in the males and 14.2  % in the females. 

   2) As for the prevalence of resistance according to the type of pulmonary lesion , the 
prevalence among the cases with minimal type or without cavity was higher than that among the 
cases with far advanced type or sclerotic wall cavity in previously untreated group and on the 

contrary, it was higher among the cases with far advanced type or with sclerotic wall cavity 

and/or with large quantity of tubercule bacilli in previously treated group . 
   3) The prevalence of primary drug resistance was higher among the cases who had been 

confirmed the previous history of BCG vaccination by scar and among the cases with tuberculosis 

patients in the same household. 

   4) The prevalence of resistance in Kinki District was higher not only to the major drugs but 

also to the secondary drugs e. g. KM, EB and RFP, both in previously untreated and treated

* From the Tuberculosis Research Committee , RYOKEN c/o Inform. JATA, Kekkaku Yobokai 
 Bldg. 8 Minami-Motocho, Shinjuku-ku, Tokyo 160 Japan.
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group・

5)Therateofresistancetotheoneormoremajordrugsaccordingtothedurationof

previ◎usantituberculoustreatmentwas30%inthreemonthsgroup,50%inoneyeargr◎up,

70%inthreeyearsgroupand80%intenyearsgrouprespectively .

は じ め に

第1編 にて1972年1月1日 よ り12月31日 の問に療 研

諸施設 に新 たに入院 した肺結核患者 の既往 に化学療 法を

受けなかつた群 の耐性,す なわち初 回耐性 の頻度 は14.6

%で あ り,入 院前2週 以上化療 を受 けた既往 のある症例,

す なわ ち化療 あ り群 のi耐性の頻度 は54.8%で あD,前 者

は1961年 度 をpeakに して一 時減少 しそ の後横這v・状態

であ り,後 者 は1963年 をpeakに して漸次低下 の傾 向が

あ ることを報告 した｡

本編 では初回耐性 あるいは入院前化療 あ り群 の耐性 の

頻 度に影響 を与え ることが予想 され る因子,た とえば入

院時の性,年 齢,病 型,BCG接 種 の既往,地 区な どの

別 に集 計を行 つた成績 を報 告す る｡

研究対象ならびに研究方法

Table1,Age-speci丘cPrevalenceofPrimaryor

AcquiredDrugResistancet◎the

MajorDrugs

Untreated

9「oup

第1編 にて報 告 され た もの と同様 であ る の で 省 略 す

る｡

研 究 成 績

Previously

treated

9「oup

0～19

20～29

30～39

40～49

50～59

60～

Uncertain

Total

0～19

20～29

30～39

40～49

50～59

60～

Uncertain

Tota1

Pe9{ed}愚antpercent
く

941

584;

381

307

234

300

39

1,939

30

250

403

505

339

367

38

1,932

1)性,年 齢 、

化療な し群1,939例 中男 は1,439例(74.2%),女500

例(25.8%)で あ り,化 療 あ り群1,932例 ではそれぞれ

71・7%・28・3%で あ り・化療な し,化 療あ り群 とも男性

は女性 の約3倍 近 く入 院 したこ とにな る｡

化療 な し群 の耐性 の率 は男14.7%,女14.2%で あ り,

化療 あ り群 ではそれ ぞれ54.0%,57.0%で あ るか ら性

別 では両群 の問 に差 を認 めない｡

年齢 別耐性の頻度 はTable1の ご とくであ る｡

化療な し群 では若年者 に高率 で高 年者 に低率 であ る傾

向がみ られ,50歳 以上の症例群 と29歳 以 下の群 では後

者に有意に高率 であつ た｡(P<0.005)

一方化療 あ り群 では逆に若年者 に低率 で60歳 以上 の高

年者 では高率 であ る傾 向がみ られてい る｡

化療 な しの耐性 の由来が耐性菌感 染に よ る も の で あ

り,化 療 あ り群 は獲得耐性 であ る｡し たがつて化 療な し

群 では高齢者 は化療が 出現 する前 すなわち獲得耐性菌 が

出現す る以前 に感染 して今 回発病 せる ものが若年 者よ り

高率 であ るか ら耐性の頻度が低率 であ り,化 療 あ り群 で

は高齢者 は病型 が重症,硬 化型が多い ことよ り高率 であ

るこ とが考 え られ る｡

1516.0

9716.6

5013｡1

49ユ6.0

3012.8

38,12.7

410.3

ミ

283i14・6

10i

101

210
1284j

2051

230

19

1,059

33.3

40.4

52｡2

56.3

60.5

62.7

50｡0

54.8

TabIe2.PrevalenceofDrugResistanceAccording

totheTypeofPulmonaryLesions

Untreated

group

NTRDA
classification

Minimal

Moderately
advanced

Far
advaRced

Others

Uncertain

Total

Previously

treated

group

Minimal

Moderately
advanced

Far
advanced

Others

Uncertain

Tota1

No.
tested

191

1,252

424

No.

re$1sta1筏t

8

64

1,939

40

175

percent

58i
§

0

10i

2831

20.9

13.9

13.7

0

15.6

14.6

10si

1,018

727

2

80

1,932

ミ

36・34.3

510、50.1
i

i466
64｡1

1}50・0

46i57.5
ミ

1,05954.8
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Table3.Pτevalence◎fDrugResistanceAccording

totheTypeofCavity

脇d懸tantpe-t

Untreated

group

Previously

treated

group

d

n

詑

ア

.窺

包

臨
臨
瓠
緊

267i

1191

1,295、

141:i

70;

15

32

1,939
…

43i
15i

1871

19

11

1

7

283

16.1

17.6

14.4

13.4

15｡7

6.7

21.9

14.6

NGne

Suspected

Ka～d

Kx,Ky

Kz

Others

Uncertain

T◎tal

139

98

802

504

331

29

29

1,932

41

47

378

325

230

20

18

1,059

29｡5

48.0

47.1

64.5

69.5

68.9

62.1

54.8

2)X線 病型

①NTRDA病 型:NTRDA病 型別耐性 の頻度 を み

るとTable2の ご とくであるe

化療 な し群 では軽度症例 の耐 性の頻度は20.9%で,高

度進展症例 では13.7%で あ り,こ の差は5%以 下の危 険

率 で有意 であつた｡し たがつ て初回耐性は軽度症例に高

率 である といい うる｡

これ は軽度症例 では最近感染 した症例や若年者が多い

こ とによるもの である｡

一方 化療 あ り群 では当然の ことなが ら高度進展群に耐

性 の頻度は高率 である｡

② 空洞:空 洞 の有無,空 洞 の種類別に耐性 の頻度 を

みる とTable3の ごとくであ る｡

NTRDA病 型 と同 じく化療 な し群 では空洞 な し あ る

いは空洞 の疑 いあ りの症例,す なわち軽度 と考 え られ る

症例 は耐性 の頻度 は高率 であ り,化 療 あ り群 では硬化壁

空洞 を有 する症例,す なわ ち重症 と考 え られ る症例 では

高率 であつた｡

3)NTRDA病 型別 年齢

化療 な し群 の1972年 の1年 間 に最 も多 く入院 した年齢

層 は20～29歳 であ り,化 療 あ り群 では40～49歳 であ つ

た｡し たが つて化療 あ り群が高齢者が多い とい い うる、

また化療 な し群 のNTRDA高 度進展例は557例13.2

%で あるが,化 療 あ り群 では24｡0%で 化療あ り群 に重症

症例 が多い といい うる｡

一方 各年齢 階級別 に高度進展例 の数 をみる と化療 な し

群,化 療 あ り群 ともに高年齢 とともに高度進展 の症例が

多 くな り,軽 度症例 が少 な くなる傾向がみ られ る｡し か

しなが らこの傾向 は50～59歳 までであ9,化 療 あ り群 で

は逆 に60歳 以上 になると高度進展例は低率 となる｡

60歳 以上 の症 例に化療 あ り群 の耐 性の率が最高 である

に もかかわ らず高度進展の症例が最高 でない ことは,60

歳以上 の高齢者 では59歳 以下の例 に比 して治療 に抵抗 し

て薬剤 に耐性 とな りやすい ことを示唆す るもの であ る｡

4)分 離培養の集落数

入院時喀疾 中結核菌 の集落数 をみ るとTable5の ご

と く化療な し,化 療 あ り群 ともに+が 最 も多 く次 いで盤,

惜,升 の順 となつている｡

化療 な し群 では入院時漸 の集落 を有 した症例の耐性の

頻度 と十の症例のそれ とは差がみ られなかつたが,化 療

あ り群 では癬 の症例 では64.4%と 高率 であ るのに対 し,

+の 症例では44.8%と 培養集落数の少数の症例ほ ど耐性

の頻度は低率 であ る｡

5)BCG接 種 の既往 歴

化療 なし群 の うちBCG接 種 の既往 の不 明 な症 例 は

740例(38.2%)で 接種の既往のない も の725{列(37.4

%)で 接種 の既往 の明 らか なものは474例(24.4%)に

す ぎない｡

Table4.Age-specificPrevalenceofNTRDACIassificationofChestX-ray

Untreated

gr◎up

Previously

treated

group

　 四　 　 胞一一一＼ メ瓢ge(years)
㌔～㍉＼

TypeofNTRDA＼ ＼

Minimal

Moderatelyadvanced

Faradvanced

Uncertain

Total

～19 20～29 30～39

121(39｡4)

144(46,9)

10(3.3)

32(10.4)

307

Minimal

Moderatelyadvanced

Faradvanced

Uncertain

TotaI

50(42、4)

52(44.1)

6(5.1)

10(8.4)

118

381(28.8)

764(57.8)

93(7.1)

83(63)

1,321

231(28.6)

439(54.3)

89(11.0>

50(6.2)

809

166(21.9)

440(58.0)

112(14｡8)

40(5｡3)

758

201(20.5)

520(53.0)

218(22.2)

43(4.4)

982

40～49 50～59

118(20.8)

329(58.0)

90(15.9)

30(5.3)

567

79(17.5)

260(46｡6)

86(19.1)

26(5｡8)

451

60～

173(14｡4)

631(52.5)

145(19.2)

418(55｡4)

154(20.4)

38(5.O)

755

97(11.5)

452(53｡6)

338(28.1)!250(29.7)
159(4

.9)44(5.2)

1,201843

139(11.8)

658(55.9)

324(27.5)

57(4.8)

1,178

()Indicate$peゴcent
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Table5.PrevalenceofResistanceAccording

toCultureResults

CultureiNo.

lre、ult、ltested

Uutreated

group

++++:524!

十 十 十403

十 十273

+{713

…U欝i㌦
g語

Previously

treated

9「oup

φ

十 十 十 十

十 十 十

十 十

十

Uncertain

Tota1

585

409

269

640

29

1,932

No.
res!stant

74

55

47

102

5

283

percent

14.1

13.6

17.2

14.3

19.2

14.6

377}

2431

135

287

17

1,059

64.4

59.4

50.2

44.8

58.6

54.8

Table6.Prevalence｡fPrimaryDrugResistance

AccordingtoBCGVaccination

1)Notvaccinated

2)Confirmedbyscar

3)CoRfirmedbyquestioR

No.
tested

725

113

361

4)2)+3) 474

No.

reslstant

5

9

7
・

◎
夫

堪1

4

peTcent

13.1

16｡8

13.0

6613.9

5)Uncertain

6)TotaI

740

1,939

112

283

15.1

14.6

Table7.P∫evalenceofPrimaryDrugResistance

Accordi嶽gtotheMethodofCon丘rma-

tionforNeveズTreatedCases

No.lNo.

te・tedlresistant

1)NざwlyfOURd

2)Confirmedby

attendingphysician

3)Confumedbypatients

4)1)+2)

5)1)+3)

1,051

190

508

99

647

150

23

173

16

88

percent

14.3

12.1

14.3

ユ6.2

13,6

4),5)Indicatesdoublecheck

接種 の既往 の明 らかな症 例の うち,搬 痕に よつて確認

された症例 の耐性 の頻度 は16.8%と 高値 であ るが問診に

よつて確かめ られた症例 では13.0%と 低値 であつたe

1969年,1966年 の調査 ではBCG接 種群 の耐性 の頻

度 は未接種群 に比 して高率であつたが,今 回は癩痕 によ

つ て確認 され た群 のみが高率 であつた｡

6)入 院前化療 な しの確認 の方 法

入院前 に化学療 法を受 けた既 往のない ことを確 実に知

ることは初回耐性 の頻度 を正確 にす るために極めて重要

である｡
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Table8.PrevalenceofPrimaryDrugResistance

AccordingtothePresenceof

TuberculosisPatients

Tubercu1｡us

patlents

Absent

Present

Uncertain

T◎tal

No.tested

1,104

285

550

1,939

N・ ・re・istantlpercent

149

54

80

283

13.5

18.9

14.5

14.6

Table9.PrevalenceofDrugResistance

AccordingtoDistr五ct

No.District
tested

Hokkaidδ

T6hoku

KaRtδ

Unt,eatedT6ky6

Ch5bug
roup

Kinki

Chli-Shikoku

Ky5shu

Total

79

44

389

617

139

426

119

126

1,939

Hokkaidδ

T6hoku

Kant6

PreviouslyiT6kyδ

treated

89

50

331

496

119

599

134

114

1932
,

愚tant}percent

17

6

44

85

20

83

18

10

283

21.5

13.6

11.3

13.8

14.4

19.5

15.1

7.9

14.6

9「oup

Ch6bu

Kinki

ChO-Shikoku

KyUshu

Total

　511

　

34

166

239

62

372

78

57

57.3

63.0

49.8

48.3

52.1

62.1

58.2

50｡0

1,059i54.8

確認 の方 法の種類 はTable7の ご と くであ るe今 回

薪発 見入院 であるこ とが入 院前化療 な しであ ることを確

認 され た とい う症例 が最 も多 く,次 いで患者に よつ て化

療 なしが確か め られ たものであ り,入 院前 の主治医 に連

絡 して化療 なしが確認 された ものは極 めて少 ない｡

これ らの確認 の方法別 に耐性 の頻度 をみ る と入 院前の

主治医に よつて確認 された群が最 も低率 である、 この傾

向は1963年 ・1969年 の調 査で も同様に観察 され てい るe

7)家 族 内肺結核患者 の有無

化療 な し群 にて家族 内に結核患者 の存 した ものは227

例(11・7%)・ そ の他 にあるもの58例(2.9%)で285例

(14・7%)が 結核患者 と接 してい たeこ の比率 は1963年

20・1%1966年22%,1969年16.4%で あるか ら今まで

の調査 の うちで最 も低率であ る｡

肺 結核患者 の有無別に耐性 の頻度 をみ る とTable8の

ご とく・家族 内に結 核患者の存す るものでは19 .4%と 高

率 であ り・その他 に結 核患者 が存す るものでは17 .2%で,

結核患者 と接触 のなかつた ものは13.5%で あつ た、
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Table10.PrevalenceofResistancetoSecondaryDrugsAccordingtoDistricts

District No.tested

Untreated

group

Hokkaid6

Tδhoku

Kant6

T6kyδ

Chabu

Kinki

Chij-Shikoku

KyUshu

Total

32

15

170

216

61

191

42

41

768

percentofresistance

KM EB RFP

Previously

treated

grOllp

Hokkaidδ

T6hoku

Kant6

T6ky6

Chllbu

Kinki

Chif-Shikoku

KyOshu

Tota1

0

0

0

0

0

2(1,0)

0

0

2(O.2)

9

8

55

78

30

115

23

14

332

0

0

4(7.3)

8(10.3)

1(3.3)

9(7.8)

1(4.3)

0

23(6.9)

0

0

0

0

0

2(1.0)

0

0

2(0.2)

0

0

0

1(O.5)

0

3(1.6)

0

0

4(0.5)

0

0

1(1.8)

7(9.0)

1(3.3)

5(4.3)

1(4.3)

1(7.1)

16(4.3)

0

1(12.5)

2(3.6)

12(15.4)

1(3.3)

10(8.7)

4(17.4)

3(21.4)

33(9.9)

()Indicatespercent

Table11.PrevalenceofDrugResistanceAccording

toPreviouslyTreatedDrugs

Drugs
翻 繋1忠ed愚tant 、percent

SM

INH

PAS

Treated

Nottreated

Uncertain

Tota1

Treated

Nottreated

Uncertain

Tota1

Treated

Nottreated

Uncertain

Total

1,710

77

145

1,932

528

10

37

575

1,714

54

164

1,932

1,689

72

171

1,932

625

3

35

663

487

12

32

531

30.9

13.0

25.5

29.8

36.5

5.6

21.3

34.3

28.8

16.7

18.7

27.5

8)地 区

地区別 の耐性 の頻度 はTable9の ご とくである｡化 療

な し群 で高率 である地区 は北海道,近 畿 であ り,化 療 あ

り群 では東北,近 畿 であつ た｡

近畿地区が化療 な し,化 療 あ り群 ともに高率 であ る傾

向は前3回 の調査 でも同様 であ る｡

9)地 区別 二次薬耐性

地区別 の二次薬 の耐性 の状況 をTable10に 示 す.化

療 な し群 では二次薬の耐性 はKM2株,EB2株,RFP

4株 のみ であつ たが,そ の うち7株 は近畿地区 の症例 よ

り分離 された ものであ る｡

化療あ り群ではKM,EB,RFPと もに東京地 区が最

も高率 であつた｡

10)入 院前使用薬剤 の有無

化療 あ り群 の入院前 のSM,INH,PASの 使用状況 を

み るとTable11の ごと くであ る｡い ずれ の薬剤 も90fb

近 くが入院前に使用 されてい る｡し たがつて該薬剤既使

用群 の耐性 の頻 度 はSM30.9%,INH36.5%,PAS

28・8%で あ り,化 療 あ り群 の総 数の頻 度 と差 はみ られ な

いΦ

一方 未使用 群ではSM13 .0%,INH5｡6%,PAS16.7

%で ある｡化 療な し群の耐性 の頻 度はSM8.0%,INH

5・7%,PAS7.1%で あるか ら,SM,PASで は高率 であ

る｡し たがつてSM,PASで は入 院前既使用薬剤 の問

診に際 してその使用の有無に十分考 慮する ことが必 要で

あ ることを示 唆する ものである、

11)既 使用 薬剤の投 与期 間

化療 あ り群 の既往 の薬 剤投 与期 間をみ る と1カ 月以 内

か ら10年以上 まで平均的 に分布 してい るが1～1.9年 の間

治療 を受 けた症例 が最 も多 くみ られ てい る｡

これ らの薬剤 の投与期間別 に耐 性の頻 度 を み る と,

Table12の ご とく当然 のこ となが ら治療期 間が 長 期 に

なるほ ど耐性の頻 度は高率 とな る.

一般 的に既 往の化療期 間が1年 を過 ぎ ると
,50%,3

年 で70%,10年 間で80%以 上 の症 例がいずれ か1剤 以 ヒ
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Table12｡PrevalenceofDrugResistaRceAccording

t◎D研ationofTreatment

Duration()ftreatmeRt
Yegied懸tant{percent

～1M .

1～2.9M.

3～5.9M.

6～11.9M.

1～1.9Y.

2～2.9Y.

3～3.9Y.

4～4.9Y.

5～9.9Y.

10Y.～

Uncertain

Total

163

192

87

199

319

197

121

76

226

191

161

1,932

　

38123.2

55128.7

3742.5

8341.7

16852.7

12362.5

8671.0

5369｡7

17376.5

15681.6

8754.0

1,05954.8

に耐性 を有す るよ うにな る｡

一 方1カ 月以内 の期間で も23 .2%の 症例が1剤 以上 に

耐 性であ り,逆 に10年 以上 の期間 でも1剤 も耐性 のない

症 例が存 してい る｡し たがつて既往 の化療期間以外 に薬

剤 が規則 的に使用 されたか否かが耐性発現に重要な因子

とな りうることが示 唆 された｡

考 案

年齢別 に初 回耐性 の 頻 度 を 検 討 した 論 文 はPublic

HealthService(PHS)9),Millerら10)の 成績 がみ られ る｡

PHSの 成績 では年齢別 に差 はない とされ ている が 各 薬

剤別 の耐性 は25歳 以 下,75歳 以上 にやや 高率 で65～74歳

が最 も低率 であるeま た英国 の全 国調査 の成績 の報告iO)

では男性 では25～34歳 では8%,35～44歳 と65歳 以上 で

は1%で あつたが有意差 とはなつてお らず,女 性 では55

歳以上が低率 である とい う一定 の傾 向がみ られ ている｡

同 じ くMillerら の成績 ではINH耐 性 の頻度は35歳

以下 では3.1%で あるが,35歳 以上 では0.9%と 差がみ

られてい るが,SM,PASで は高年者 と若年者 の問に差

がみ られていない、 しか しなが ら今回療研 の調査 では性

別 の差 はみ られていないが,29歳 以下 の若年者 と50歳 以

上 の高齢者 では有意の差で若年者に高率 であることが認

め られ ている｡

この事 実は化療 な しの耐性 菌の由来は 自然耐性 ではな

く耐性菌感染 に基 づ くものであ ることを示唆 す るもので

ある｡何 となれ ば 自然耐性菌 であれば年齢別 に差がみ ら

れ ないはず であ り,高 齢者 では化療 の出現 す る以前に感

染 して今回発病 せる ものが多 く,若 年者 よ りも獲得耐性

菌 に接す る機会が少 なかつたこ とが推定 され るか らであ

る｡

病巣 の拡 り別 に初 回耐性 の頻度 を調 査 したPHsg)の

成績 では高度進展症例 と軽度症例 との問に差がみ られて

いない｡し か しなが ら今 回療研 の成績 では軽度群 の耐性
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は20｡9%で,高 度進展群 では13.7%で,両 群の問 には有

意 の差がみ られ てい る｡こ のこ とは軽 度群に若年者 ある

いは最近 の感染が多い ことを示唆 してい る｡

この事 実は空洞 のない群が硬化壁空洞 を有す る群に比

して初 回耐性 の頻度 が高率であ るこ とによつて も裏付け

られ てい る｡

これ らの傾 向は昭和38年 度 の調査成績 で も同様 にみ ら

れ てい る｡

諸外国 にお いて年齢別,病 巣 の拡が り別 に差 がみ られ

なかつた ことは耐性 の頻度 があま りにも低率 のためであ

ることに よると考 え られ る｡

今 回 の化療 あ り群 の耐性 の頻 度 をみ ると年齢別 では高

齢者,病 型別 ではNTRDA高 度進展,学 研病型別 には

硬化壁空洞 を有す るものに高率 であつた｡

高年齢 では硬化壁空洞 を有 す る症 例が多 く,硬 化壁空

洞症例 は化療に反応 しに くく耐性 を獲得 しやすい しまた

化療 の失敗例 も多いか ら,こ の成績 は妥 当であ る｡

しか しなが ら年齢別に胸部X線 のNTRDA病 型 をみ

る と高度進展 例は40歳 代で28.1%,50歳 代 で29.7%,60

歳代27.5%で あ り,60歳 以上 の症例 が最 も高率 であ ると

はいいがたい｡そ れ に もかかわ らず化療 あ り群 の耐性 の

頻度 が高率 であつたこ とは同 じ病巣 で も60歳以上 の高齢

者は59歳 以下 の者 に比 して耐性 を獲得 しやす いこ とを示

唆す るものである｡

初回耐性 の頻度 を調査す る際 に重要な ことは新入院患

者が初回治療患者 であるこ との信愚性 であ る｡

PHsg)で は カルテ の不十分 な症例 や感 受性 検査 で耐性

であつ た症例に対 して最初 に診断 した医師に問い合わせ

を行つた ところ,123人 の1剤 以上 に耐性 であつた症例

の うち27人 が既往に化療 を受け ていたこ とが明 らか とな

り,こ れ らの症例 を含 め るとSMの 初回耐性 の頻 度 は

2.8%よ り3.4%に 増加 した と報告 してい るe

療研 で もこの点 を留意 して1963年 まではretrospective

な調査 であつたが,1966年 ではprospectiveな 調査方 法

に変 更 したeこ れ はretrospectiveの 場合はす でに退院

した患者が存す るため既往 の化療 の再 確認に困難 を生ず

るこ とがあるか らである｡

また1966年 には菌検査 セ ンターで感受性 の低下がみ ら

れ た158例 に既往 の化療 の再確認 を行 つた と こ ろ12例

(7.6%)が 入院前2週 以上 の化療 を受 けていた ことが判

明 し・ これ ら症例 に特 にINHの 耐 性が多い ことが認 め

られ てい る21)｡

今回 の調査 では このよ うな再確認 は行 わなかつたが,

確認 の方法別耐 性の頻度 をみ る と,入 院前の主治医 に化

療 のなきこ とを確認 した群 が他 の確認方 法の群 よ りも低

率 であつたこ とは一考 を要する と考 え られた｡

初 回耐性 の頻度 はその地区の結核 対 策 のIndexに な

りうる ともいわれ てい るア)・事実同 じ米 国 にお い て も
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NewY◎rkのKingCountryHospitalの1969年 よ り

1972年 の間 に入院 した小児患者の成績20)ではINH15.1

%,SM13.9%,PAS6｡3%と 高率 であるが,Hobby

ら19)のVA病 院の共同研 究成績 では1972年 よ り1973年

の間 に入院 した症例 の耐性 の頻 度 はSM3｡2%,INH

2.8%,PAS4｡4%と 低率 である、

耐性 の基 準 は 前者 で はATS培 地 を使用 してINH

lmcg/ml,SM10mcg/ml,PAS10mcg/ml含 有培地 に

発育 した場合 であ り,後 者 は7H10培 地 を使 用 し て

INHO・5,SM2.0,PAS4mcg/ml含 有培地 に発育 した

場合 であ るか ら耐性 の頻度 の低い後者 の方が耐性 の基準

が厳 しい といい うる｡こ の2つ の報告の差は前者 が対 象

が黒人 またはプエル トル コの小児 であ るのみでな くNew

Yorkの 下町であ るとい う地 区が関連 している といい う

る｡

療研で も調査 の都度地 区別 耐性の頻度 を集計 してい る

が,化 療な し,化 療 あ り群 ともに耐 性の頻度は近畿地区

が高率であつた、

また今回調査 した二 次薬 の地区別耐性 をみ ると近畿地

区に二次薬の初 回耐性 がみ られ てい た.

総 括

1972年1月1日 よ り同年12月31日 の間 に療研委員に属

する諸施 設に新 たに入 院 した肺結核患者 の入院時薬剤耐

性 の調査 を行 い,化 療 な し群,化 療 あ り群 につい てそれ

ぞれの耐 性の頻 度に影響 を及 ぼす因子 につい て検討 して

次の結果 が得 られた.

1)年 齢別 に耐 性の頻度 をみ る と,化 療 な し群 では年

齢が高年になるにつれ耐 性の頻度 は低 下 し,60歳 以上 の

症例群 と30歳 以下 の症例 群 との間には有意差 が み られ

た｡

化療あ り群 では高年 になるにつれ て高率 となる傾向が

み られた.し か しなが ら年齢別 に高度進展 の頻度 をみ る

と最 も高率な年齢階級 は50～59歳 代 で60歳 以上 ではなか

つた｡

2)病 型別 に耐 性の頻度 をみる と,化 療 な し群 では,

NTRDA軽 度群は高度進展群に比 して明 らかに高率であ

り,学 研病型別 では空洞 な し群 は硬 化壁空洞 を有す る群

に比 して高率であつた.

化療あ り群 では高度進展群,硬 化壁空洞 を有する群,

多量排菌 を有する群 に明 らかに高率 であつた.

3)化 療な し群 では既往 のBCG接 種 を癩痕 によ り確

認 された もの,同 一家族 内に肺結核 患者 が存す る群 に高

率 であつた｡

4)地 区別耐性 では化療 な し,化 療あ り群 ともに近畿

地区が高率 であ り,二 次薬 の初回耐性 の頻 度 も他 地区 よ

りも高率 であ る傾 向がみ られた.

5)化 療あ り群 で既往の治療期間 との関連 をみ ると3
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カ月で30%,1年 で50%,3年 で70%,10年 で80%の 症

例 が1剤 以上の薬 剤に耐性 であつたe

本 研究は厚 生省医療助成 金,朝 日生命厚生事業団の助

成金 の援助 を受 けたこ とを付記 して謝 意 を表す る｡
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