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This is an one year follow up study of the cases after completing the 6 months chemothe

rapy reported in our 1st report.

The patients were all smear positive with cavity less than 4 cm in diameter or without 

cavity, and previously untreated or had been treated for less than 15 days.

They were treated with 3 regimens of chemotherapy containing RFP and other companion 

drugs at the National Nakano Chest Hospital.

A total of 113 cases were allocated to this study but 10 cases were excluded due to the 

reasons mentioned below;

1) atypical mycobacteria...3 cases, 2) RFP could not be used for longer than 18 days because 

of side effects.. .3 cases, 3) death by stomach surgery on the 50th day of chemotherapy.. .1 case, 

and 4) retreated elsewhere for 1•`3 months after completing the 6 months chemotherapy only 

due to worry on relapse, although their sputum had been culture negative and without any 

signs of relapse by that time .3 cases.

The remaining 103 cases were subjected to the follow-up study. One case could not be 

followed up and 5 cases were followed up only for 1, 4, 7, 8, 10 months after completing 6 

months chemotherapy with negative culture until then.

Frequency of sputum examinations of the remaining 97 cases was shown in Table 1.

Three cases relapsed out of 97 cases (Table 2) , 2 cases within 6 month and one 9 month

 after finishing the chemotherapy. In addition one colony of atypical mycobacterium (Runyon 

Group IV) was found from RHZS group 2 month after completing the chemotherapy, but this 

case was not retreated and remained negative so far.

Relapsed cases were analysed in relation to the factors before (Table 3) and after treatment 

(Table 4). But the number was too few to draw any conclusion about the causes of relapse.

The bacilli isolated from these relapsed cases were all sensitive to the used drugs just as 

before the treatment. Among 3 relapsed cases, 2 were retreated with drugs containing RFP as

*From the National Nakano Chest Hospital , 20-14-3, Egota, Nakano-ku, Tokyo 165 Japan.
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in-patient and within 2 and 4 months became negative, but the other one who was retreated 

with RHE as out-patient has not converted until 4 months. As this case had taken the drugs 

too irregulerly, he was rehospitalized and soon thereafter his sputum converted to negative.

X-ray improvement continued even after stopping 6 months chemotherapy and it suggests 

that tubercle bacilli in the lesion either died or stopped of the harmful effects to the surround

ing tissue. The progress of X-ray improvement until 18 months from the start of chemotherapy 

was just the same for 6, 12, 18 months chemotherapy groups (Fig. 1).

The same result was seen as to the cavity closure rate in the remaining cavity less than 

3 cm in diameter at the end of 6 months chemotherapy. These 12, 18 months groups were the 

cases treated with RHE from May 1974 to December 1976 in our hospital.

第1報1)で 報告 した症例 の治療終 了後1年 目の成績で

あ る。

1.　 該 嶺 症 例

国療中野病院に入院 し初回 または準初 回の もので,薗

塗抹陽性,最 大空洞 の大 ぎさ4cm以 下 の も の をA群

RHS,B群RHZS,C群RHZE(B,C群 のSとEは 初

めの2ヵ 月のみ)の3群 に無作為に割 り当 て た。Rは

RFP,HはINH,SはSM,ZはPZA,EはEB,糖

尿病や硅肺 の合併は除外 しなかつたぶ,膿 胸 で病巣が分

か らぬ ものは除外 した。

検痰 は治療 開始前 は3回,治 療開始 よ り3ヵ 月間は毎

週1回 以後毎 月1回 治療終 了後1年 間続け ることを原則

とした。

X線 は治療 開始 当 日,以 後3ヵ 月ご とに撮影 した。空

洞 の大 きさは断層で空洞の内径 の長径 と短径 の和 を平均

した もので現 した。空洞の数は問題 に しなかつ た。

治療6ヵ 月間は原則 として入院で行 なわれた。大部分

の ものは退院後 も当院外来 で観察され たが,来 訪せぬ も

の特に遠隔 の地に移住 した ものについては保健所 または

地域 の先生に依頼 した。

1975年10月 か ら1970年2月 までに113例 が6ヵ 月の治

療 を完 了 した。 うち非定型抗酸菌症3例,副 作用のため

RFPを 初めの18日 以内 しか使用 で きなかつた3例,治

療 開始50日 目胃潰瘍 手術死 の1例,お よび治療完了後菌

培養陰性 が続 いていた のに治療再開 された3例 計10例 は

追 跡調査 の統計 か ら除外 した。 なお治療終了 まで の成績

は第1報 に詳述 したので,こ こでは 中止後 の成績 のみを

述べ る。

中止後の追求 には何 よりも主治 医の患者へ の熱心な教

育 と説得 が大切 であつ た。

2.　 成 績

中止後1回 も来 ぬ もの1人,1ヵ 月,4ヵ 月,7ヵ 月,

8ヵ 月,,10ヵ 月 まで菌培養陰性が続 き以後来訪せぬ もの

各1例 であ る。 これ ら6例 を除 いた90例 の検痰 の頻度は

表1の 通 りであ る。す なわ ち中止後6ヵ 月までは検痰は

比較的度 々行なわれ たが,7ヵ 月以後 はそ の回数が少 な

くなつた。 この うち0～12ヵ 月の検痰1回 の14例 は12カ

月 目に検痰 した例で,検 痰が1回 も行なわれ なかつた1

例は13ヵ 月 目に検痰 した。

再発3例 は表2に 示 した通 りであ る。 すなわちA群 か

ら2例(中 止後5ヵ 月 と6ヵ 月),B群 か ら1例(中 止

後9ヵ 月)でC群 か らは起 こつ ていない。ただ しこのほ

かに中止後2ヵ 月 目に非定型抗酸+菌1集 落がB群 に1例

み られ たが,こ の例 はその後治療 な しに培養陰性が続い

てい る。

これ ら再発例はいずれ も初め使用 した 全 薬 剤(PZA

は耐性検査 を行なつていないので除 く)に 治療前 と全 く

同 じ感性であつた。 もつ ともB群 での再発例 は初 めSM

4μgに8%6,10μgに0%6で あつ たが,中 止9ヵ 月 口の

再発菌では4μ9に60%6,10μ9に43%で あつた。 しか し

その菌を再検査 した とこ ろ4μgに10%6,10μgに0%

で あつた し,更 にその4ヵ 月後の治療再 開直前 の痰 に も

4μg14%,10μgに0%6で あつた。その他の薬剤 な らび

に他 の2人 は3剤 とも治療前 と全 く同 じ感性度を示 した。

また うち2例 は入院 してRFPを 含む処方で治療 開始 し,

2～4ヵ 月 目に陰 性化 したが,RHEで 治療を開始 した

Table 1. Frequency of Sputum Examinations

*This one case was examined at 13th month.
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Table 2. Relapsed Cases

Table 3. Relapsed Cases in Relation to Pretreatment Background Factors

Notice. Numerator : Relapsed cased. 

Denominator : Number of total cases.

Table 4. Relapsed Cases in Relation to Factors during  Treatment

Notice. Numerator : Relapse. 
Denominator : Number of cases.

残 り1例 は4ヵ 月 目なお多量 の菌を排 出 してい る。 この

例 は治療再開後2週 間服用2週 間休薬を6ヵ 月間繰 り返

していた ことが判 明 した ので入院 させ,規 則正 しく服用

させ た ところ(こ のと き もREは 感性であつたがHは

耐性になつ ていた)3ヵ 月 目よ り陰性化 した。

3.　 再発例と各因予 との関係

以上の3例 の再発例 でいか なる例に再発が起 こつたか

を述べ る ことは無理 であるが,一 応分析 してみた。

表3に 示 す ように治療前 の因子 と しては,NTAの 分

類 でほMin.か ら0,Mod.か ら2例,FARか ら1例

(もつ ともFARと いつ て も最大空洞 の 内径 の 平均 が

4cm以 下 の例 のみであ るが),最 大 空洞の大 きさでは空

洞 のない例か ら1例(こ の例は部分膿胸 の合併例 であつ

た),2cm以 下の ものか ら2例 で,2cm以 上 の40例 か

らは再発 は起 こつていない。菌 は培養卅 の例か ら1例,

柵の例 か ら2例 である。年齢 は28歳,53歳,68歳 で,合

併症 は全症例 中ただ1人 の合併症であつた部分膿胸例に

再発がみ られ,他 の4例 の糖尿病,1例 の糖尿病 と硅肺

および1例 の硅肺そ の他難聴例等の合併例か らは再発 は

み られず,合 併症のない88例 中2例 に起 こつた。

化療終了後の因子 としては(表4),菌 の陰性化速度 で

は3週 目,6週 目,12週 目に陰 性化 した ものか ら各1例

である。13週 目陽性4ヵ 月 目陰性 の2例,4ヵ 月 目陽性

5ヵ 月 目陰性 の1例 か らは再発は起 こつ ていない。 また

化療終 了時 に6残つた空洞 との関係では,空 洞がみえない

もの,1×0.3,1.0×1.1の 各1例 で3cm以 上の9例 か

らは再発はみ られなかつた。 もつ とも空洞 といつて も皆

壁 の薄い例であつた。

また再発3例 は全例化療 が処方通 りに行 なわれ た66例
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か ら起 こつていて,副 作用 等のため化療 が中断 された も

のや,INH単 独耐性 やSM単 独耐 性にかかわ らず処 方

を変更 しなかつた例か らは再発がみ られ なかつた。 これ

らの うちには全期間を5ヵ 月で 中 止 した1例 やRZを

2ヵ 月間中断,同 じ期 間中HEを2週 間中断 したにか

かわ らず6ヵ 月 目に終 了 した1例 も含 まれ てい る。ただ

1剤 が耐 性の場 合は少な くとも2剤(Rは 必ず感性,ま

たZは 感性 と仮定 して)は 感性 であつ た。

なお再発時はいずれ も疾の検査に よる もので,胃 液て

はなかつた。 また同時にX線 上の悪化 もみ られ た。

以上は例数が余 りに少ないのでいかな る例に再発 が多

いかを知 るに は不充分で あ り,こ の少数で分析を試み る

Fig.1. X-ray improvement. Original cavitary cases

 (4cm>)

こと自体が無理 とは思われ るが問題 解決への手がか りを

作 りたい と考 えたにす ぎない。

次 に化療に よる陰影 の改善 の様相を今回の6ヵ 月群 と,

前 に行なつ たRHEに よる1年 と1年 半治療 群 と比較

した。 この際の比較 は全例有空洞例 で4cm以 下の もの

に限つた。 また治療 に よ り培養陰性化 した例 のみについ

てであ る。

影 の比較は各症例について治療前 の病影 を0と し,影

が全 く消失 した ものを100と した。X線 は大 部分治療開

始 当 日(数 日以上異なつた例は な い),正 確 に3ヵ 月 目,

6ヵ 月 目に撮影 した。例えば直前 のX線 に比 し,6ヵ 月

目8о%改 善 の もの も40%改 善 のものもあつた とすればそ

の改善 率は60%と 両者 の平均 で表 した。すなわち中等度

以上の改善例の改善 率ではない。 このよ うなわれわれ の

表 し方で 曲線を描 くと図1の ようにな り,6ヵ 月で治療

した群 も1年,1年 半で治療 した群 もほ とん ど同 じ曲線

を描いて改善 した。すなわち6ヵ 月で治療終了 した群 も

そ の後改善が進み,1年 半RFPを 使つた群 と全 く同 じ

よ うな改善 の し方を示 した。

次に空洞についてみ ると6ヵ 月め治療 でなお残つた空

洞がそ の後1年 すなわち治療 開始 か ら1年 半 目に空洞 の

閉鎖す る割合をみ ると(図2),6ヵ 月 目に残つ た空洞 の

大 ぎさが3cm以 下 の場合には6ヵ 月治療群 では60%,

1年 治療群 では66%,1年 半治療群では63%閉 鎖 し,そ

の間に差 がない。 また6ヵ 月 目3cm以 上の空洞が残つ

た場 合には1年 半 目には,6ヵ 月治療群では3例 中0,

1年 群では7例 中1例,1年 半治療群 では18例 中1例 閉

鎖 し,そ の閉鎖 が困難 であつた。 もつ ともこれ ら6ヵ 月

Cases

Largest cavity

(Remained at the 
end of 6 M chem.)

Fig. 2. Closure rate of the cavities remained at the end of 6 month 
when they were treated by 6, 12 and 18 months chemotherapy 

(Judgement was made at the 18th  month).
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目に残つた空 洞の大部分 は壁が極め て薄い例で,ブ ラ化

といつて もよい例 であつ た。

4.　 討 論

われ われ の今回 の 化療 方式はFoxら の,1)ア フ リカ

の例2)が 超重症例 多数 を含み,RHS毎 日6ヵ 月治療で

中止後2年 までに2%し か再発が なかつた。2)3)RHZS

を2ヵ 月使用 その後週2回 でSHZを4ヵ 月使用 で中止

後6ヵ 月 目までに4%再 発 し,そ の後1年 半 までには再

発 がなかつ た。 とい うことを もとと した。すなわち最大

空洞 の大 きさを4cm以 下 と し,ま たRHZSお よび

RHZEを2ヵ 月使用後RHZを 毎 日4カ .月とい うことに

よ り,換 言すればFoxら の例 よ り軽い例を選 び,2カ

月以後 の治療 をよ り強化す ることに よ り,同 じ6ヵ 月の

治療 で再発 を0に しうるのでないか との期待 を もつて開

始 した。

またPZAは 肝障 害の副作用が知 られ てい るのにあえ

て これを採用 した理 由はFoxが その優秀性を示す と思

われ る所見を発表2)3)したためである。

もともとPZAに つい てはMcCune4)の マ ウスにつ

い ての実験に端を発 してい る。 彼 の実験 はPZA(2%

の割に)とINH(0.0125%の 割 に)を 食餌に混ぜ て食

べ させた もので,1日1匹 の食餌量 が平均4gで あつた

ので,マ ウスの体重を平均20gと す ると,PZA4g/kg,

INH25mg/kgと なる。実験 に供 した全部 の動物 が 同

じよ うに毎 日摂取 したかに疑 問が残 るが,90日 またはそ

れ 以上治療 した場合はその直後 には肺,脾 と もに全例培

養不能になつたが(組 織 中の数匹 の菌 も培養可能 な精密

な方法に よつた),中 止後13週 目には90日 治療群 では1/3

に菌が培 養 され,120日 治療群 では1/11に 培養 された。

なお この菌 はINH,PZAと もに感性であ つ た こと,

PZAの 量が1/4以 下 では効力が劣 る こと,INH ,PZA

を単独で前後 して用 いる場合 にはPZAを 後か ら用 いた

方が よかつ た とい う成績 を示 した。Grumbachら5)の 最

近 の仕事 ではPZA1.5g/kgとINH25mg/kgを 経

口投与 し6ヵ 月で中止 したが,そ の直後は全例が肺,脾

とも培養陰性 であつたに反 し中止6カ 月 目には1/11に

菌が陽性 であつた。

す なわ ち これほ ど大量 のPZAを 用 いて もなお真 の菌

陰性化は できなかつた。

RFPやINHに つい ては ここで 特に 述べ る必要はな

いと思われ るが,た だRFPに ついては金井6),近 藤7)ら

はSM-dependentの 菌 を用 いてマ ウスでRFPの みが

休 止期 の菌に も作用す ることを証 明 したが,Grumbach8)

の詳細な マウス実験では,6ヵ 月以上の治療 では中止直

後は肺,脾 ともに全例菌は培養不 能 とな るが中止6ヵ 月

後 の成績では治療期間が7ヵ 月になつた とき初 めて肺,

脾 とも全例陰性 とな る。 に もかか わ らず コーチ ゾンを用

い ると7ヵ 月の治療 は もちろん,9ヵ 月治療 した群 でも

中止6ヵ 月 目には60%に 菌 が培養 できた。

McCuneの 動物実験に次 い でPZAに つい て多数 の

人体への試用 が行なわれ た。そ の業績 はV.A.第13回

Conference(1954)以 来第16回 まで またそ のころわが国

で も多数 の発表があ るが,大 部分 の ものは例数が少 な く

また他方法 との比較 がないので,こ こには三つ の比較実

験を引用す るに とどめ る。 すなわちLivillgs9)の 初回5

～8ヵ 月 目までのINH・PASとINH・PZAと の比較
,

Mathewslo)の 初回9～12ヵ 月 目までのINH・PASと

INH・PZAの 比較 お よび第3次 国療化研11)6ヵ 月 目ま

での両群 の比較 である。 いずれ もINH・PZAはINH・

PASと 同 じとい う成 績 で あ つ た。 もつ とも前2者 は

PZAは1日39,後 者 は29でkg当 りに換算す ると人

の体重 を50kgと して0.06～0.04gで あ り,マ ウスに

用 いた量 に比 し余 りに少 ない。

ところがFoxの ア フリカで の 仕 事 で は6ヵ 月間の

SHR・SHZ,SHT(TはTb1)を 比較す ると中止後の再

発 は3%,8%,22%でPZA群 がRFP群 に比較 的近

い成績を示 してい る。 またホ ンコンの仕 事12)では2SH

RZ/4S2H2Z2の 中止後 の再発 は3%な のに,2SHRE/4

S2H2E2の それは19%でPZAがEBよ り遙 かに優れ て

いるとい う。

次に再発については対 象全例の追 求でなければそ の信

頼性はそれだけ劣 ることにな る。私 どもは特 に この点に

最大関心を寄せあ らゆ る努力を傾 けたが(そ の一部 は第

1報 に詳述 した),不 幸に して3例 は再 治療 が行 なわれ ,

また6例 は1年 目までの菌培 養を行 な うことが できなか

つた。ただ培養 され た時 点 までは全例菌陰性 であ り
,ま

た少な くとも中止1年 目までは元気 で働 いていることは

確認 してい るが,再 治療例 は当然統計 の対象 とは な りえ

ない し(菌 再排菌 の場合 は入れ て よいか もしれ な い),

その他の例 は検痰 を行 なつていないので これ らの例か ら

の再排菌 がない との確証 を得 ることが できなかつた。す

なわち対 象全例106例 中97例 が培養 で追求 しえ た 例で

そ の う ち3例 に再発 をみ た。RHSの34例 中2例,

RHZSの31例 中1例 でRHZEの32例 か らは再発はな

かつた(表2)。 文献 ではRFPを 含む方式に よる6ヵ 月

治療群 の再発は2～5%で あ る(表5)。

再発 の定義につい ては東 アフ リカ2)13)では3ヵ 月間に

違つ た月に2回 陽性 ともに10コ 以上の集落がある こと,

または4ヵ 月間に3回 陽性な ら菌 は どんなに少な くて も

再発 とす る。 フランス15)およびイギ リス本国14)では4ヵ

月間に2週 以上の間隔で2回 以上陽性の場 合を再発 とい

つ ていて,そ の間に1回 のみの場合はisolated positive

 cultureと してい る。 この際大部分の ものは10コ 以下 の

集落 であ り,ま た治療 された化療 剤に感性の ままで,通

常dormantの 菌 またはpersisterと 考 え られ ている。
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Table 5. Relapse Rate and Incidence of Isolated Positive Culture of the Short Course

 Chemotherapy from the Literatures

•~ These cases were followed up for 5 years and one more case relapsed between 3 and 5 years after admission.

•~•~ When one case discharged tubercle bacilli two times, only the 1st one was illustrated here.

•~•~•~ Case of atypical mycobacteria.

もつ ともMRC38)で はisolated positive cultureは 治療

の有無,排 出菌 の多少,そ の耐性 の有無は問題 としてい

ない し,persisterは 化療 中菌 が感性 な の に 排菌が6カ

月あ るいはそれ 以上 も続 く場合 で,両 者 を別 々に取 り扱

つてい る。

化療中止か ら再発 までの期 間は国に よつ て異 なつ てい

る(表5)。 ア フ リカでは大部分 が6ヵ 月以 内に起 こ りそ

の後2年 半 までは1例 も起 こつ ていない。 ところが フラ

ンスでは中止後1年 半 目に1例,2年3ヵ 月 目に2例 で,

イギ リス本国では6ヵ 月までに3例,1年 までに2例,

1年 半 までに3例 である。われわれ の例は6ヵ 月 までに

2例,1年 までに1例 で,そ の後 の再発につい ては追求

中であ るが現在 までは起 こつ ていない。再発 の時期が こ

の よ うに異 なるのは何 に よるのであろ うか。

Persisterの 菌 についてはMcDermott22)が 詳述 して

い る。すなわち動物実験 で強 力な化療 でも絶滅 しえず,

増殖 もせず用 いた化療剤 に も耐性 とな らない少数 の菌を

意味 した。 この菌 の うち通常 の検査法 では ど うして も発

見で きぬ ものをlatentの 菌 とした。

培 地の栄養物 を減 らした り23)24),無酸素状 態 に し た
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り25),薬 剤 をあらか じめ作用 させた り26)27),低温に保存

す ると28),菌 は薬剤 の作用を受けず増殖 もせず耐性 も生

じない ことが知 られ てい る。

また組織内で菌がいかな る状態 で生存 しているかにつ

いては,化 療前に隈部29)の優れ た業績 がある。す なわ ち

密閉 された乾酪巣中には菌 は全 くみ られ ないが,そ こに

わずかの間隙が生ず ると顆粒状や非 抗酸性 の菌 を含む無

数の菌の発 生をみて乾 酪巣 中にvirusの 形 で存在す るの

でないか と想像 した。Canetti30)は 乾酪巣が古 くな るに

従 い菌数 が減 り顆粒化す る様 をみてい る。 これ らの所 見

がpersisterと どのよ うな関係にあ るかは不 明であ るが

化療後 はprotoplast31), L-Form32), GForm33)34)等 の

所見が知 られ ている。

臨床 でい うpersisterま たはdormantの 菌 とは まれ

な微量排菌 で耐性 となつていない こと,放 置 して も多 く

は 自然に消滅す る菌をいつてい る。今回のわれ われ の例

では このよ うなpersisterは み られ なかつた。 ただ1例

胃液で非定型抗酸菌1集 落が化療 中止2ヵ 月後 にみ られ

たが,こ れは治療な しにその後1年 以上再排菌 をみ てい

ない。 この菌はナイアシ ン陰性,PNB培 地に よ く繁殖

し,KMとCPMに は感 性であつ たがそ の他 の抗結核剤

にはすべて耐性でRunyonのIV型 であつた。 しか し菌

の同定 は行 なわなかつたので人に病原性 のものかは確か

め られ なかつ規 また偶然誤飲 された菌か外来性感染に

よる病巣 か らの ものか も分か らなかつた。

さて最 も正 しい化療期間は各患者に過不足のない もの

でなければ な らない。 しか し現在 の医学は個 々人につい

ての正 しい治療期間はほ とん ど何 も教 えて くれ ない。わ

が国 ではX線 所見を主 目標 として治療 期間がきめ られ て

いたため同 じよ うな影を呈す るものが1人 で も再発 する

とよ り長 くと治療す る傾 向にあつた。1978年 の結核病学

会で青木35)は現在わが国でいかに長期 に化療 が行 なわれ

てい るかを明 らかに した。 しか も長期 治療者 の うち10年

以上 も1度 も排菌せぬ ものが46%も あつ た とい う。

Fox36)は 「100%成 功 せねぼ承 知せぬ とい う先進国 の

保 守的考え方はわず か1～2%の 再発,し か も容易に治

癒 しうる再発 を防 ぐために,98～99%の 人に不必要な化

学 予防 を強 いている」 と述べ ている。Foxら のアフ リカ

におけ る6ヵ 月治療 の成績が発表 され てか ら世界中 のも

のが これ に注 目し追試 を行 なつ てい る。1978年9月 のブ

ラッセルの国際結核会議 で も4日 間 の会期中短期治療の

発表 が3日 にわ たつ て当 てられ ていた。なおKreisら21)

はRHS3ヵ 月行 なつただけ で中止1年 後の再発が11～

15%で あつ た。す なお ち85%の ものが3ヵ 月で も充分で

あつた と。 この症例 につ いての更に長期観察 の報告は是

非必要 と思われ る。

前述 した よ うに今 までの再発例はそ の治療剤すべてに

対 しほ とんど全例治療前 と同 じ感性を保つていた。われ

われ の例 も同様 であつた。なぜ このよ うに感性であ りな

が ら最有 力の薬 の作用を受け ない ので あ ろ うか。Mc-

Dermottら は これ は菌が環境 の変化に よ つ て薬 にin-

differentになつたため とい う。それ な らなぜ に治療 を長

くす る必要があ るのであろ うか。第1次 アフ リカの発表

では6ヵ 月群で治療 終了後2年 半 までの観察13)で,再 発

が4例 と25例 のpersisterが あつ たが,そ の後5年 間37)

にわずかに1例 の再発が追加 され たのみ であつた。 この

1例 が25例 のpersisterと 関係があつたかは記載 され て

いない。 またBrouetら の例 での再排菌は6ヵ 月群では

4例,9ヵ 月,12ヵ 月群では各3例 であつたが再発 は6

ヵ月群 の3例 のみであつた。 イギ リスの例14)でも同様 で

persister10例 中1例 のみが再発 した。 すなわち同 じく

薬剤にindifferentに なつた菌が,1)治 療終 了後再増殖

す るもの,2)増 殖せず微量排菌 され るもの,3)排 菌 は し

ないが生体 内にlatentの 状態 で生存 していると思われ

為3段 階が考え られ る。 この うち1す なわち再発 は6ヵ

月群にのみみ られ るとい うが,6ヵ 月群 だけ でみ ると再

発 と陰性化の期間 とは関係がみ られ ない。 しか し9ヵ 月

以上治療 した群 か らは再発が ないか,よ り少 ない のであ

るか ら菌の陰性期間 も関与 している ことは間違い ない。

いずれ に して も再発 の真 の原 因を知 る ことは極め て大切

な ことと思われ る。

最 後にX線 の変化 につ いて前回1)は,「 治療継続 の判

断 の資料 にX線 所見 を過信 してはな らない」 旨を述べた

が,治 療終 了後再発 した例は3例 ともX線 の悪化 も伴つ

ていた。 したがつ て治療終了後 の経過判断にはX線 の追

求 も一助 となるが,X線 所見 自体はあ くまで非特異 性で

あ り,結 核菌 の培養陽性を伴わない限 り結核の再発悪化

と断定す ることはで きない。

5.結 論

1)　国療中野病院に入院 した初 回 または準初回例 で菌塗

抹陽性,空 洞4cm以 下 の ものを無作為に3方 式に割 り

当て6ヵ 月で終了 し,中 止後1年 目の成績 を述べた。

2)　非定型抗酸菌やRFPり 使用が18日 以内 のもの,早

期死亡例等7例 を除 いた106例 では5ヵ 月以内に全例菌

陰 性化 した。

3)　中止後菌陰性 なのに再治療 された3例 を除いた103

例 が遠隔 の対 象 となつた。 うち6例 は1年 目までの追求

ができなかつ たので(観 察 した までは再発 していない)
,

残 り97例 につ いてみ ると3例 再発,そ のほかに非定 型抗

酸菌1コ ロニーを1回 のみ排菌 した例があ るが,こ れ は

その ままでそ の後1年 日までは排菌 していない。

4)　再発 は中1L後6ヵ 月以 内に2例,9ヵ 月 目に1例 で

ある。 また全例治療前 と全 く同 じ感性 度 を 示 し,RFP

を含む併用剤 で2例 は2ヵ 月お よび4ヵ 月以内に陰性化

し,他 の1例 は4ヵ 月 目なお多数 の菌を排出 してい る。
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この例は極め て不規則な治療 であつたので,再 入院 させ

規則正 しい治療 を行なつた ところそ の3カ 月以内に陰性

化 した。

5)　再発例が いか なる例に起 こるかについて若干の分析

を試 みたが例数が少 な く結論に至つ ていない。

6)　化療 中止後 のX線 の変化,空 洞 の消失 し方は化療期

間が6ヵ 月,1年,1年 半 の3群 とも全 く同 じ で あ つ

た。

7) Foxら の アフ リカの例 よ り軽い例 を選 び,薬 剤 を よ

り強化 したが再発を よ り少な くす ることはで き な か つ

た。

稿 を終わ るに当た り6ヵ 月の治療を処方な らびに 日時

とも確実に守つて頂いた医局の先生方な らびに看護婦諸

君に感謝す る。追跡調査には病歴係 りの宍戸 日露子氏そ

の他 の方々の極 めて熱心な助力に よるところが大 きい。

耐性検査 は斎藤千別技官 の手に なるものであ る。 これ ら

の方々に深 く感謝す る。
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