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It is estimated that the number of sputum smear-positive and culture-negative cases (SPCN) has 

recently been increasing in Japan.

Although this phenomenon has been well known since the early stage of tuberculosis chemother

apy era, its clinical significance is as yet not so clear.

From the review of literatures and based on the author's own experiences, it may be summarized 

as follows:

Some of this phenomenon are caused by technical errors during the procedure of staining or  micro

scopical examination.

The routine culture method widely employed at present is reliable enough for clinical purpose, if it is 

performed very carefully; for example, the immediate inoculation after alkali treatment, reduced in

-oculum size and stable temperature during incubation.

The incubation period of all SPCN specimens should be extended up to sixteen weeks.

The SPCN cases found during the course of primary chemotherapy with intensive regimens are 

regarded as a normal step prior to negative conversion of bacilli both on smear and culture, in spite 

of the possible growth in extended incubation period.

The phenomen of repeated SPCN was found mainly in patients treated with long-term chemo

therapy. If colonies grow during the extended incubation in such a case, a risk of deterioration in 

the future is high and the prognosis is not favourable.

 Briefly, it may be concluded that the SPCN cases have no clinical significance, if there is no growth 

during the extended incubation period.

与喀疾 検査 において
,塗 抹標本 の抗酸性染 色(蛍 光法 も

含めて)で 明 らかな抗酸菌 を認 めるにかかわ らず,そ の

同 じ検体 の分離培養 では培地上に全 く集落 の発育をみな

い とい う現 象はゲ 日常臨床検査においてかな り頻繁にみ

られ る。元来 この両検 出法は全 く異な る生物学 的基盤 に

立つ ものである以上,あ え て奇 とす るに足 りない ことで
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はあ る。 しか し検体中にご抗酸 菌が存 在する と思われ るの

に,そ の生死,菌 力,種 別な どについて,そ れ 以上 の情

報が全 く得 られ ない とい うことは,臨 床的には治療効果

や予後 の判定に大 きな障害 とな り,ま た公衆衛生学的に

は対応 の誤 りを犯す ことに な りかねない。

この問題 が喀疾につい て取 り上げ られ るよ うになつた

のは,わ が国では塗抹染 色 と分離培養が同一材料につい

て実 施 され るように なつ た昭和27,8年 頃か らであ る。

それ 以前の 日常抗酸菌検査 は専 ら結核菌 の検 出が 目的 で

あ り,培 養 は単 に鋭敏 な検 出法 と考 え られ ていた ので,

塗抹 染色法 が陽 性であれ ば,ふ つ う分離培養 は行なわれ

なかつた。 したがつ て この両者 の成績 を対比 して,そ の

食 い違 いに関心が払われ る ことも少 なかつた よ うであ る。

この時期 はあたか も結核 の化学療法が急速に普及 し,検

疾 がその重 要性を高め る一方,肺 切除術が盛 んに行 なわ

れ た時期 に当た る。

この ような状況下 に,こ の現 象は結核臨床に携 る人 々

の強 い関心をひき,当 時 喀疾や切除肺病巣 中の結核菌 の

生死にご触れた論文 はかな りの数 に上つ ている。

しか し,そ の後 この重要な課題 もあ るあい まい さを残

した まま話題か ら遠 ざかつ ていたが,最 近初期強化短期

化学療 法が取 り上げ らるに伴い,治 療 の成否,予 後の推

定,治 療終了時期 の判定 などに関連 して,排 菌停止時期

が重要 視 され る ように な り,再 び この問題に結論を出す

必要が生 じてい るように思われ る。

発 現頻 度

抗酸菌塗抹 陽 性 培 養 陰 性 例(smear-positive and 

culture-negative以 下SPCNと 略す)の み られ る頻度を

い くつかの報 告か ら拾つ てみ ると表1Dよ うに なる。成

績は報告者に よ りかな りの幅が あるが,初 期に化学療法

の有無別に比 較 した ものでは1>～3),いずれ も化学療法を

や らない ものに比べ,や つているものに 明 らかに このよ

うな例 の多い ことを指摘 し,こ の ような現象が第一義的

に化学療法 の影響に よるもの としてい る。初期 のデータ

を除けば,こ れ までにわ が国でSPCN例 のみ られた頻

度は塗抹陽性例の大 よそ10～15%前 後 とみて よい ようで

あ る。 これはデ ータに化学療法開始前あ るいは開始 後の

Table 1. The Frequency of Smear-positive and Culture-negative Appeared in Literatures Specimens

* Number of cases FL: Fluorescence microscopy
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Table 2. The Frequency of Smear-positive and Culture-negative Specimens in Several Institutions

< >: Number excluding the cases with contamination and mycobacteria other than M. tuberculosis.

( ): Number of cases, not specimens.

Table 3. The Tendency by Year in the Frequency of Smear-positive and Culture-negative

 Sputum Specimens

- Mycobacteriological section, Laboratory, Research Institute Hospital, Japan
 Anti-tuberculosis Association-

* Excluding the cases with contamination and mycobacteria other than M . tuberculosis in culture.
** Percentage means the ratio of smear-positive and culture-negative specimens to total smear-positive specimens.

成績 の含 まれ る割合にごよつ て当然変動す るであろ う。 ま

た外 国の報告 例では,SPCNの み られ る比率が6.5～10

%11)13)14)とわ が国 よりもい く分低 くなっ てい るよ うに思

われ る。 これ は分離 培養手技 の相違が影響 してい るのか

もしれない。

この よ うな 例 は 塗 抹標 本 に おけ る菌 数 の少 な い方 に 多

くみ られ る とい うのが 諸 家 の 一 致 した 意 見2)～4)7)～9)で,

89%は ガ フキ ーI,II号 で あ る とい う報 告が み られ る11)。

また 個 々 の患 者 で は,繰 り返 し検 査 を す れ ばSPCN例

は か な り少 な くな る10)12)。

因に切除肺病巣におけ るSPCN例 は,表1に ご例示 し

た よ うに喀痰に比べ るとかな り高率で,50%を 越 える も

のが多い16)2)8)13)15)。病巣 の性状 としては空洞 の な い も

のに多 くみ られ る とい う16)。喀痰以外の材料,例 えば胃

内容,膿,穿 刺液 でもこのよ うな例は喀痰以上に しば し

ば み られ るよ うであ る8)。

化 学療法の経 過中にみ られ る喀痰 中のSPCN例 にこつ

いては,以 前か ら治療 開 始 後6～8週 目1),60～90日

目12),3ヵ 月 目3)にご多い と言われ ているが,リ フ ァン ピ

シン(RFP)を 含む初 回治療 において も同様に治療開始

後3～4ヵ 月後に多 くみ られ17)18),排菌 停止 の前階程 と

みな され てい る。病状では重症空洞型に最 もしば しばみ

られ11),治 療薬剤 としてはRFP・PZAとRFP・INHが,

このよ うな例を増加 させ るとい う報 告が あ る19)一 方,

RFPよ りはINHに よ り関係が深い とい うデータ もあ

る12)。

なお最近 い くつか の施設にお願い して調査 した成績 を

ま とめて表220)に 示 した。 この場合 も施設に よつて,や

や バ ラつ きが あるが,以 前のデータよ りい く分高率に傾

いてい るように思われ る。

強 力な薬 剤の出現 に より,SPCN例 が最近増加 してい

るとい う印象を確 かめ るため,当 研究所附属病院臨床検



294 結 核　 第56巻　 第6号

査科抗酸菌室 の検査成績を検討 した21)。表3に みるよ う

に,結 核 の化学療法が広 く実施 され るようになつた1953

年 以降1975年 までは,ほ ぼ5年 間隔で集計 してみて も大

よそ15%前 後 で,あ ま り大 きな変動はない。 しか しそ の

後の1977年19%,1978年21%,1980年23%は 明 らかな上

昇 を示 しているといえ よ う。 しか し,こ れ を強 力な化学

療法普及 の直接的影響 とのみ単純 に考 えて よいか は,後

でも述べ るよ うに,更 に検討を要す る。

発現の理由

これ まで の報告者達の考え方を要 約す る と,可 能性 と

して挙げ られ る理由は次の ようにな る。

(1)鏡検 の 誤 り,(2)培 養 手技 の不 備,(3)低 活 性 菌,(4)死

菌,で あ る。

(1)は多 くの手技書に も記載 され ている ところであ るが,

不慣れな技術者に起 こりやす く,ガ ラス面 のキ ズや他の

細菌な どをみ誤 る。特に蛍光法に頻度が高い とも言われ

る22)。イン ドでの集団検査ではSPCNの ほ とん どは鏡

検 におけ る偽陽 性であろ うとしてい るし23)9),他 に も技

術 的エ ラーがか な りの部分を 占め てい るとす る意見 もあ

る12)14)58)。塗抹標 本で菌数 の少 ない例にSPCNが 偏つ

て多い とい うことも,こ の意見を裏つげてい るか もしれ

ない。また更にSPCNが 塗抹陽性例の55%(4,570検 体

中塗抹陽 性58,う ち培養陰性32)に も達 してい るので,

米 国の ように結核患者 の激減 した国 では,塗 抹染色成 績

の信頼性 は著 しく低 く,患 者発見方法 として用 い るべ き

ではない とい う主張 もある24)。また全 く結核の所 見のな

い例に も0.2%程 度に発育 しない抗酸菌が検出 され るが,

これ は後述 の結核菌以外 の抗酸菌 で南 る可能性があ る11)。

化学療法 の影響を大 き く受け てい る2は(2)以 下の各項

である と思われ る。(2)と(3)は多 くの場合,複 合的な効果

をSPCN現 象に与えてい るであろ う。 すなわ ち,抗 結

核薬 の影響に よ り発育能力が低下 した り,栄 養要 求の変

化 した変異菌,あ るいは化学療法の間接的な影 響に よる

結核菌以外2抗 酸菌 の増加に対 して,現 行の分 離培養 法

が充分に対応 しえてい るか とい う点にな ると多 くの研究

者 は疑問を抱い てい るよ うであ る。 これ らの技 術の大部

分 は現在 のよ うに化学療法が広 く行なわれ る以前に開発

された ものであ ることを指摘す る向 もあ る。

培 養手技には,そ の各段階にSPCNを 招来 しうる問

題点があ る。

まず検体中に含まれ る抗結核薬が抗酸菌 の発育阻止濃

度を上回 り,生 体内での実態 と異 なつ て生菌 でも培養 で

生えて来ない場合があ るので,検 体採取前 の投薬は中止

すべきであ るとか,検 体に含 まれ る薬剤 を培養に さい し

不活性化でき るような方法 を開発すべ きであ るといつた

意 見が,古 い論文にはみ られ る2)4)25)～27)。しか し,薬

剤が病巣や検体 中に再分磁 して抗酸菌 の発育を阻止す る

のであれば,そ れ は治療効果 の実態を示 してい ることに

はな らないだろ うか。 この場合問題にな るのは,内 服薬

の口腔内残留であろ う。特にPAS服 用患者にSPGNが

多い4)と か,PASで は内服後18時 間 も影響がみ られた と

い う報告28)は,こ の辺の事情 を物語っ ていると思われ る。

それな らば,薬 剤内服後時 間を経 ず採痰す る場合は うが

いを して,改 めて採取 すれ ば よい ことに なる。

臨床材料 は分離 培養に さい し,ふ つ うは前処理を必要

とす る。そ の種類や強 さが,SPCNの 頻度にあ る程度の

関係があ る。 た とえば実験的に は,4%水 酸化 ナ トリウ

ムで時 間をかけて処理す る と集落が1/2～1/5に 減少す

る2)29),新 しい培養菌に対 し5%硫 酸は1%硫 酸,1%

お よびA%水 酸化 ナ トリウムに比べ傷害が強い30)とい う

古い報告が あ る。 このよ うな前処理操作は(3)の低活性菌

に対 しては,健 常 な菌に対す りよ りも強い傷害を与え る

こともあ りうるであ ろ う。低活性菌ではないが結核菌 以

外 の抗酸菌が アルカ リ処理に抵抗が弱 く,濃 度あ るいは

処理時間 を増す と分離率が著 しく減少 し31)32),菌液では

1%水 酸化 ナ トリウム水20分 処理で大 部分の非定型抗酸

菌 は死滅す る33),ま た これ らの菌種は酸 処理 よ りもアル

カ リ処理に よ り強 く傷害 され る34)54),そして これ らの影

響 は対照 のH37Rvよ りも非定 型抗酸菌 に著 しい33)34)な

どの報告がみ られ る。結核症の減少 と共 に結核菌 以外 の

抗酸菌 の検 出され る機会が多 くなつてい る。 これ らのデ

ータは近時増加傾向のみ られ るSPCN例 のかな りの部

分を,こ の よ うな抗酸 菌が占めてい る可能 性を推定 させ

るものであ る。

更に現行 の培地は必ず しも完成 され た ものではな く,

一部 の抗酸菌の発育は支持 しえない こともある とい う考

えは古 くか らあ る。それが更に最近 の抗結核薬 の繁用に

よ り,抗 酸菌の栄養要求変異 が起 こる機会 が増 し,慣 用

培地 で増殖 しえない菌 株が多 くなつ ている といわれ てい

る。特にINH耐 性結核菌 は発育 にヘ ミンを必要 とす る

とか,日 常検査で も卵培地 だけでな くアルブ ミン寒天系

の培地 も併用 すべきであ るとい う意見が ある。

したがって,SPCN例 が変異低活性菌 であれば,培 地

の工夫に よつて培養陽 性率 を向上 させ ることが できるで

あろ う。その ような試 み としては,た とえば培地に焦性

ブ ドー酸35)36)(牛型菌 の分離に古 くか ら用い られ てい る)

や リボ核酸37)更に猿 の臓器 エキス38)を添加 してみた り,

アル ブ ミンで接種材料 を処理す るとか血清や アル ブ ミソ

を加えた寒天や液状培地に も接種す るな どの工 夫に よつ

て,ふ つ うの卵培地に発育 しない材料か らも一部発育す

る ことが ある とい う報告 も多い。 しか し,こ れ らの成績

を通覧す る と,こ のよ うな努力に も拘 らず,成 績が著 し

く向上 した と思われ るものはほ とん どな く,特 に切除肺

病巣 では古い文献 でも否定的な ものがみ られ る39)40)6

また切除肺材料を動物に接種した成績でも発病させえ
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Table 4. Growth in Extended Incubation (After 8 weeks reading)

Late growth: Visible growth appeared after reading time at 8 weeks.
* Percentage against total number of positive specimens .

** Percentage against number of smear-positive and culture-negative cases
.

た例は少 ない よ うに思われ る41)42)。卵培地上 で発育 困難

あ るい は劣勢発育を示す よ うな菌株は,正 常 動物内で も

発育が遅れ,そ の間に動物 のもつ防御機能が働 き増殖 し

え ない ことに なろ う。観念的には不完全な人工培地 には

生 えな くとも,感 受性動物体内では増殖す る可能 性 も否

定は できないが,こ れ までの経験 か らみて,こ の ような

例は極め てまれであ るといえ る。

菌株 の変異に よると思われ るが,著 しく発 育の遅 い菌

株に遭遇す る機会 もまれ ではない。

わが 国の手技書 の多 くは,分 離培 養の結果 を陰 性 と判

定す るには接種培地 を37℃ に8週 まで置 くことを求 めて

い る。 しか しこの判定時に培 養成績が陰性であっ て も,

培養期間を更に延長す ると,後 になつて弱 々しい集 落の

発生をみ ることがあ る。表4は8週 判定 陰性例の培 養期

間 を延長 した成績 であ る。 この表の1欄 は8週 以後に発

育 した例 の全培養陽性例に 占め る割合を示 した もので,

1.2～5.3%と なってい る。II,III20)欄 は塗抹陽 性で8週

判定時培養陰性例に対す る8週 以後発育例の割合で0～

22%に わたっ てい る。なお この表の工藤 の成績 で1975年

と1977年 のデータの問に大 きな差 がみ られ る。 この間の

患者 の背景や菌検出手技には特別な変化は見出 され ない

が,丁 度 この時期にご病院が改築 され,従 来の大 型 フラン

器(扉 の開 閉に よる温度 の動揺が大 きい)に 替わつて温度

精度 の高 い恒温室が採用 された。 この ことは低活性菌の

発育 の遅れに,培 養温度 の動揺がかな りの影響を与え う

る ことを示唆 してい る。

これ らの成績にみ られ るよ うに,培 養期間の延長に よ

り陽性例が増加す ることは明 らかで,,特 にSPCN例 で

そ の可能性が高い。 少 な くともSPCN例 では培 養期 間

を9週25),12週44),16週47)ま で延長す る必要があ るとい

う意見がみ られ る。遅発育菌 の大 部分(そ の ままで85%,

ADC-後 述-を 加 える と100%)は16週 までに発育す る

ので21),SPOGN例 は少な くとも16週 まで観察す る必要 が

あ る と思われ る。塗抹陰性 で8週 培養陰性例に も培 養期

間 の延長 を試みたが,466例 の全例に6ヵ 月 までの培 養

で発育をみた ものはなかつた48)。塗抹陰性例で も培 養期

問延長 で陽性数 の増す可能性は絶無 とは言えないが,日

常検査 ではSPCN例 についてのみ本操作を試 みれ ば足

りる と思われ る。

また,こ のよ うな培養期間の延長に さい し,8週 判定

時に0.1～0.2ml程 度 のアルブ ミンまたはADC(ミ ド

ルブル ヅク培地 のエ ソ リチメン ト)を 卵培地斜面に流 入

す ると,い く分陽性率 と集落の大 き さが増 す48)。なお,繰

り返 し遅発育を示す結核菌の性状試験 の成績 では,ナ イ

アシンは陽性 のままであ るが,本 来陽 性であるべ き硝酸

塩還元試験が陰性化 し,ほ とん どの菌 株がINHとRFP

に高度 の耐性を示 していた49)。

(4)の死菌 とい う意見は,抗 酸菌が完全に死滅 して もふ

つ うはか なり長期間にわた りそ の形態 と抗酸 性が保持 ざ

れ ている とい う周知 の事実に基づい てい る。 しか し,そ

の抗酸菌炉死菌 であ ると結論づけ るには,前 記の(1)～(3)

り理 由を除外 しなければ ならない。 これは個 々の例につ.
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いては実際 には不可能 に近 い。染色手技 で菌 の生死を判

定 しようとす る試 み もあるが,い ずれ も不満足 であ ると

い う50)。

現 在の ところ抗酸菌 の生死 を知 る方法 としては,培 養

か動 物に よる菌 の発育 の有無に よ らざるをえない のであ

るが,前 に述べた ように これ らの手技に多 くの問題点が

あ り,し か も解 決困難 であ るとすれば,菌 側か らの追求

には限界があ ることにな る。 したがつ て次に述べ るよ う

な臨床的な経 過や予後 との関連 で,SP0GN現 象 の意義を

求め ることが重要 とな る。

臨床的意義

これ までの論文 にみ られ たSPCN例 の解釈は,存 在

しない抗酸 菌を鏡検 で誤認 した とい う場合を除 くと,病

巣 中で 自然 にあ るいは化学療法 で死滅 した抗酸菌 と考え

る場合 と,菌 検 出手技 の欠 陥に よる生菌 の検 出失敗例 と

み る場合に大別 でき る。 いずれ もそ の一方だけ と結論づ

けてい るものはな く,両 者 の場合が あ りうるとしてい る

が,著 者に よつ て この両者へ の重点 の置 き方が異 なる。

前 者につ いては化学療法 の初期か ら,一 般臨床所見は

塗抹成績 よ りは培 養成績 と平行 している51)とか,結 核腫

のINHに よる洞化 の際に多 くみ られ,悪 化 例が皆無 な

ので死菌か無害 のものであ る52)といつ た見解がみ られ る。

また多数例について治療 に よる排菌停止 のパターンを検

討 した馬場53)の報 告では,入 院時結核菌陽性例 の排菌が

停止す る際,SPCNを 経 るもの と塗抹陰性培養陽性を経

るものを比 べ ると,前 者 に空洞 例多 く後者に再悪化例が

多い,ま た治療に よ り陰 性化 した後,偶 発的 に菌陽性 と

なった45例 ではSPCNが 最 も多 く38例 で,培 養 のみ陽

性6,塗 抹培 養共 陽性1で あっ た,更 にSPCN95例 の

X線 所見を検討 して,8例(8.A%)に 変化が認め られた

が,1例 は洞化結核腫 の縮小 で,他 の7例 は チーズ化病

巣の拡大,洞 化,空 洞の拡大 な どで,2例 に シ ュープが

み られた,全 般にSPCNを 検 出 して もX線 写真に変化

ない し悪化を示 す ことは少ない と述べ ている。Warring

ら11)はSPCNが 活動性結核患者 の24%,不 活動性患者

の3%,非 結核性患者の1%に み られ,活 動性結核疾 の

8%,不 活動性結核痰 の0.6%,非 結核患者痰 の0 .2%

に検 出された と報告 してい る。更に病 状が停 止性不 活動

性 となる経過中 のSPCNは 結核菌 であるが,非 結核 性

肺疾患や結核治療 の遅い時期にみ られ るものは結核菌 以

外 の抗酸菌 であ る可能性が多い,し たがって散 発的あ る

いは孤立的SPCN材 料が得 られ ても治療法を変えず,

肺結核病巣が不活動性化す る前に繰 り返 しSPCNが 続

いた場合に のみ薬剤 の追加や増量を行なつてい るとい う。

前述 の塗抹染色法 の信頼性 の低下を主張 してい るBoyd

ら24)はSPCN群 では結核の所 見は少ないのに,不 適 当

な患者対応,た とえば不必要な治療,長 期 の入院,更 に

他疾患へ の診断や適切 な治療を遅 らせ る原因 とな りうる

とし,31例 のSPCN中A例 の肺 がん,1例 のヒス トプラ

スマ症 の診断がそ のために遅れた と述べ て い る。ViaL

lier55)もSPCNは 長期に化学療法を受け てい る患者特に

RLFP投 与例に多 くみ られ るが,塗 抹標本へ の非病原性

菌の迷 入に よることが ある として注意を促 し て い る。

Dominguezら14)も このよ うな例 の半分は化学療法に よ

るものであ るが,あ との半分 は検査 エラーに よるものと

してい る。

SPGNを 持 続す る抗酸菌 の性状 を検討 した報告 も散見

され る。山下 ら55)は5年 間二次薬 を用いた再治療例 で常

時SPCNの 抗酸菌 を排 出 した1例 の材料を モル腹腔内

に接種 し,空 洞内で増殖 を続け る極 めて毒力 の弱い菌 で

あろ うと述べ,Anz56)は3例 の持続SPCN例 材料を低

温に培 養 し,1例 は喀痰 と胃内容か ら迅速発育菌を,他

の2例 の小児 の胃内容,気 管支洗浄液か ら低温発育 の五

群 菌を検出 し,酒 井 ら57)は15ヵ 月間SPCNを 続けた初

回治療 の1例 をSC法 で培 養 し,コ ー ド形成 を認めた。

これ らの菌の動物接種 の成績 はいずれ も陰性 で,ツ 反 も

陽転 していない。 これ らの例では持続 的にSPCNを 検

出 していて も,患 者 自身の病状 は安定 しているものと思

われ る。

SPCN排 出例で病 状が悪化 した と述べ ているものは,

前記馬場 のX線 写真上のシ ュー プが少数 なが ら存在す る

とい う報告以外 には見当た らないよ うである。

しか し,8週 判定SPCNで も培養期 間延長 によ り生

菌の得 られ る場合は必ず しも問題が ないわけ では ない。

次に 自験例を述べ る。

症 例1 46歳 男 。 昭48発 病rII2入 院,塗 抹GII,培

養 卅,SM200μ9/ml未 治 療耐 性,SM・PAS.INH治 療

で 排 菌 停 止(塗 ・培 共),耐 性 判 明にこよ りSMをKMに

変 更,昭49.6退 院,通 院 不 規 則 治 療,昭50.2呼 吸

困 難,GVI,帯,再 入 院INH・EB,昭51.2退 院,通 院

INH・TH・EB間 欠 排 菌,昭52 .10右 下 野 へ 拡 大 悪

化GX,帯,再 入 院,KM・TH・EB・EVM・RFPを 投

与,昭52.12～53.gSPCNが 持 続(10ヵ 月),そ の間 昭

53.1右 自然 気 胸,ド レー ン,補 助 呼 吸 器 装 着,昭53.2

両 肺 全 般 播 種 状 散 布 影 発 現,昭53.10以 降 塗抹 ・培 養 共

陽 性 とな り持 続 排 菌,昭54.2急 性 呼 吸 不 全 で 死亡 。 昭

52.12～53.9のSPCNの ほ とん どは10週 以 後 に 劣 勢

集 落 を発 生 した 。 全 経 過 中 ス テ ロイ ドそ の他 の 問 題 に な

る薬 剤 は使 用 し てい な い 。

症 例2 41歳 男。 昭45発 病bII2入 院SM・PAS・INH

治 療1年 で退 院,更 にSM→KMに 変 更6ヵ 月 で 終 了,

昭48.6再 治 療KM・EB・RFP(以 上他 医),昭49.8G田,

帯 で入 院,SM・EB・RFPで 菌 停 止 せ ず,RFP耐 性,

KM・EVM・INH・PAS・EBな どを試 み る も不 変 ,昭50.9

右 上 葉 ・S4・S6切 除,術 後 排 菌 完 全 にご停 止,昭51.1退 院
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就業,退 院時左 中野に栂指頭大残 存 病 巣 あ り,退 院後

INH・EB・PAS継 続,昭51.9左 病巣洞化拡大,昭51.

10再 入院GII,卅,INH・EB・CPM・RFPに 高度耐性

あ り,KM・INH・PAS・EBを 投与,菌 一応陰転,昭52.4

退院INH・EB昭52.7よ り再排菌SPCNを 持続,10～

16ヵ 月で劣勢集落発生,昭53.8再 度 入院KM・TH・

PZA投 与,相 変わ らずSPCN持 続(18ヵ 月),昭54.1

左舌区 ・S4部切,術 後排菌完全に停止現在 に至 る。切除

空洞 内容膿様,培 養に よ り遅発育菌を得 る。1,2例 共,

ナイアシン陽性。

SPCNに 対 する考 え方

以上 の展望に私見を加え て,こ のよ うな例への臨床的

対応 を考 えてみた い。

SPCN例 を少な くす るための培養手技改善 の試みは,

今後 も続け るべ きではあるが,こ れ までは本問題 の解決

にあ ま り本質 的な役 割を果 た しているよ うに は思われ な

い し,現 行法で も臨床 的に充分意味 のあるデータが提供

されてい る。む しろ現 行法 の原理 を正 しく理解 し,そ の

問題点を捉えて正確 な実 施を心掛け ることが重要 である。

た とえば,前 処理後は時 間を置 かずに直 ちにご接種 し,接

種量は少な 目にこす る,培 養温度 は極 力動揺 を少 な くす る

(±1℃ 以内 とす る,長 期 間の培養 を必要 とす る抗酸菌 で

は この配慮は重要であ る),そ して培 養8週 判定 で 陰性

の塗抹陽性検体は必ず16週 まで培 養期間を延長 す る(8

週判定 の際,水,ア ル ブ ミソ,ADCの いずれ かを少量

添加す るとよい)な どの点を実行すれば,成 績は菌の実

態か ら大 き く距 ることはない と思われ る。

このよ うな充分な条件下で,SPCN例 に遭遇 した場合

は,そ れが治療開始 前 か,RLFPを 含む初回治療 の経 過

中か,過 去 の治療終了後か,再 治療中かな どの患者の治

療条件 と,更 に塗抹染色におけ る菌量が微量(ガ フキー

II号以下)か 否か,繰 り返 し出てい るか(1ヵ 月間隔の

検査 で2回 以上)な どを考慮す ることにな ろ う。

治療開始前 で塗抹微量SPCNは 鏡検 ミスか,迷 入抗

酸 菌の可能 性が大 きい。延長培養 も陰性 であれば,臨 床

的には陰 性の扱いで よい と思われ る。初回強化治療 の場

合に培養の陰性化が塗抹陰 性化 よ りも先行 する ことが多

いのは今や常識 であ る。延長培 養で一部陽 性を示す こと

もあ るが,一 般にチーズ層の厚い空 洞を もつ 例に多 くみ

られ,化 学療法 の正常経過 とみて よい。

また強化治療 で排菌停止後 しば らく間を置いて,あ る

いは過去 の化学療法が成功 して長期に排菌をみない例で

偶 々1回 だけSPCNの み られ た場合 も,延 長培 養で集

落 の発生 をみなければ,そ れ以上に生 きた結核菌の存在

を憂慮す る必要 はない と思われ る。 しか しこれ らの例で

も微量 ではない 塗抹陽性培養陰性が繰 り返 し現 れ る と

きは,た とえ延長培養陰性 でも再悪化 の前兆であ りうる。

前 掲の ような長期排菌者が途 中か らSP(GNと な り,し

か も延長培 養陽性の場合は,菌 の性状変化に よる発育 の

遅れに過 ぎない。当然 ふつ うの排菌者 と同様にご対処すべ

きであ る。

ま と め

結核症 の減少に伴い,SPCN例 は今後 もふえ続けるに

違 いない。 このよ うな状況下 では患者発見における直接

塗抹染色 の意義 は単に スク リーニングの域に留 まること

に なろ う。診断 の最終決定は培養成績に よらなけれ ばな

らない。治療経過中にみ られ るSPGN例 は,現 行の培

養手技が正 しく行 なわれ てい る限 り,16週 までの延長培

養 で も陰性 であれば,こ れを死菌 であ ると割 り切って も

臨床上差支 えない と思われ る。 問題に なるのは長い経過

を もつ難 治結核 例におけるSPCNで,こ れ は必ず しも予

後が良い とは言えない。 当然の ことではあるが,SPCN

例は複雑な要因に よつ て現れ るので,以 上述べた点を考

慮 して,個 々にご臨床的対応 を計 るのが正 しい と思われ る。
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