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特 別 講 演 I

〔4月8日(日) 13:00～14:00 A会 場 〕

座 長(国 療 近畿 中央病)瀬 良 好 澄

塵肺の現状 と合併結核の化学療法

珪肺労災病 千 代 谷 慶 三

1.　 は じ め に

与 え られた テーマ は,我 国の じん肺 問題 の現 状 認識

と じん肺結核 の治療 に 関す る見解 を求 め て い るが,そ

の うち後段 の テーマ は,RFPが 出現 して 以来優 れ た治

療 成績 をお さめて い る近 年 の強 力 な化学療 法 が,か ね

て治療 成績 が極 め て劣 って い た じん肺結核 症 の治 療 に

どの よ うな変化 を もた らしたか につ い て見解 を求 め て

い る もの と理解 して い る。

多 くの じん肺 に合 併 した肺 結 核症 の うちで も,頑 固

に治療 に抵抗 してその 成績 を劣 悪 な状態 に維 持 して き

た のは珪 肺結核 症 に限 られ,そ の他 の じん肺 に合 併 し

た肺 結核 症の 治療 成績 が特段 に劣 る とい う事 実 は知 ら

れ てい ない ので,こ こで は珪肺 結核 症 の治療 成績 に限

って私 見 を述べ る こ とにす る。

2.　 我国 の じん肺 問題 の現 状

我 国 の じん肺 問題 の現状 を どの視 点 か ら捉 え るか に

よって,多 くの現状 認 識 と将来 の展望 が 可能 で あ るが,

ここで は後述 す る珪肺 結核 の 治療成 績 に関連 す る1,

2の 問題 に視 点 をあてて み るこ とにす る と,近 年 じん

肺症 患者 が肺般 に軽症 化 して きた事 実 を,ま ず挙 げね

ば な らな い。 公表 され る じん肺 健康 診 断結 果 に よって

じん肺 の有所 見者 率 お よび要療 養 者の'数"の 年次 推

移 をみ る限 り,今 日もなお減少 を示 さず,む しろ増 加

の傾 向 を示 して い るが,"質"的 な変化 に着 目す る と,

そ こには注 目に値 す るほ どの軽 症 化 をみ る こ とが で き

る。

この こ とは,昭 和30年 に いわ ゆ る珪 肺法 が制 定 され

て以来,じ ん肺 法,労 働安 全 衛生 法,作 業環 境 測定 法,

粉 じん障害 防止 規則 等の 一連 の じん肺 予 防関連 法規 の

整 備 を熱心 に進 め て きた行政 努 力の効 果 と,こ れ を受

けて環 境管 理,作 業 管理 お よび健康 管 理 の向上 に努 力

して きた事 業者 団体,労 働 者 団体 の協 力 の効果 とが,

ようや くじん肺 対策 の本 来 的 な 目標 で ある 「予 防 」 を

現 実 の もの と して手 に入 れつ つ あ る と捉 え る こ とがで

きるので あ る。一 方,近 年 の粉 じん環境 改善 にか か わ

る労働 衛生 工学 の進 歩 が,じ ん肺 患者 の質 的変 化 に大

きな寄 与 を果 した こ とは 申す まで もない し,更 に珪 肺

につ いて い えば,最 大 の患者 発生 源 で あった我 国 の金

属 鉱 山,石 炭鉱 山の大部 分 が,産 業構 造 の変化 につ れ

て閉鎖 を余 儀 な くされ た こ とも,副 次 的 に その変化 を

助 長 した とい える。

これ らの一連 の じん肺対 策の 結果,労 働者 が暴 露す

る粉 じん環境 は著 し く改善 され,保 護 具 に よ る個 人防

護 の 普及 と相 俟 って,か つ て しば しば経 験 され た急進

珪肺 症例 を経 験す るこ とが,今 日殆 ん ど全 くな くな っ

た し,間 接的 には珪肺 結核 症 の治療 成績 を論 ず る場合

の背 景 因子 を一変 させ るほ どの影響 を もた らした と推

定 して い る。

その結 果,か つ て は珪肺 症 患者 の死 因の半 ば を越 え

て いた合 併結 核 の増悪 死亡 が,今 日で はむ しろ極 め て

稀 な死 因 に変 わ り,患 者 の著 しい延 命 と ともに代 って

肺 がん発 生 の超過 危 険が新 たな深刻 な問題 として浮 か

び あが って きて い る。

3.　珪 肺結 核症 とい う疾 患 の認 識

珪 肺結 核症 が化 学 療法 に抵抗 し,良 い治療 成 績 を挙

げに くい疾 患 であ る こ とは,早 くか らよ く知 られ た事

実 で あ り,そ の臨床像 お よび病理 組織像 につ いて は,

既 にや や古典 的 に な ったが,Gardner ら, Pendergrass

らに よ って詳 し く記 載 され てい る とこ ろで ある。特 に,

 Gardnerが 珪 肺結核 症 は珪 肺症,肺 結核 症 あるい は そ

れ らの単 な る共 存 と異 な る新 た なclinical entityに 属

す るものであると記載 した病 像 の認識 は,今 日までの臨

床 経験 に照 ら して も極 めて よ く同意 で きる とこ ろで あ

る。

本症 の病像 の特異 性 の理解 を助 けたの は,本 症 の病

理 組織 所見 を結 合型 と分 離型 に分 けたHustenの 分 類で

あ った し,そ れ ぞれの型 の成 立 の機構 を明 らかに した

梶 田 の見解 で あ った。 臨床 的に強 調 され て きた珪肺 結

核 症 の特 異 性お よび難治 性 は,専 らこの結合 型 組織変
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化 に 由来 した もの であ り,し たが って,予 後 を推 定 す

る上 に極め て重要 な こ とで あ ったが,肺 内の組織 像 が

分 離型,結 合 型 の いずれ に属 す るか を生 前 に臨 床的 に

知 るための確 か な方 法が な く,.臨 床 経過 か ら推定 す る

以外 には分別 しえ ない ま ま今 日に至 って いる。僅 か に,

Gardner, Pendergrass,中 村 らが その重 要性 を強 調 し

た,い わゆ るsoft nodulationはX線 写 真 にinfective

 noduleを 表現 した もの で,臨 床 医 に結合 型珪 肺結 節 の

可能 性 を示唆 す る所見 で あ ったが,こ れ も識 別で きる

症例 は限 られて いたの で あ る。

一 次抗 結核 剤 の併 用療 法 が肺 結核 の治 療 に優れ た成

績 を示す 時代 に 入 って も,珪 肺 結核 症 の治療 成績 は極

め て劣 って いた。 この ため 初 回か らよ り多剤 の 併用 を

試み た り,あ るいは積 極的 な外科治 療 を試 み る等,そ

の治療 成績 向上 に 多 くの苦心 を重 ね る必要 が あった し,

同時 に いずれ の試 み もつ いに は挫折感 を残す 結果 に終

わ って いたの で あ る。

4.　 強 力化 学療 法の 治療成 績 とその評価

肺結核 に比較 して著 し く劣 る治療成 績 を示 して いた

とは い え,排 菌 陽性 を持 続 しなが ら増 悪死 亡 に至 った

症 例 が全死 亡例 に 占め る割合 の推 移 をみ る と,抗 結 核

剤 の 出現 以 来僅 かず つ小 さ くなって きて いた。これ は,

背景 因子の 変化 と ともに,一 定 の影響 を及 ぼ して きて

いた と評 価 で きる。

増殖菌 は もちろ ん,分 裂 静 止菌 に も効 果 を示 すRFP

の 出現 は,肺 結核 の 治療 に思 想革命 ともい うべ き変 化

を もた ら し,今 日で は短期 治療 が普 及 して,し か も成

功 裡 に定 着 してい るが,こ の優 れ た治療 成績 を珪 肺 結

核症 の治 療 に も期待 で きるか どうかは,今 日もなお軽 々

に論 及 しが た い問題 で ある。

ここではRFP出 現 以後 の珪肺 労 災病 院および長 門記

念病 院 にお け る治療 成 績 の一部 を呈 示す るが,排 菌陰

性 化 に着 目す る限 り,一 次抗 結核 剤併 用 の時代 の 成績

に比較 して格段 に優 れ た成績 を得 て い て,我 国の珪 肺

結核 症 の治 療 に関す る限 り,極 めて 明 るい見通 しを述

べ た い と考 えてい る。 しか し,か つ て経 て きた本症 の

難 治性 を思 い起 こす と き,こ れ で本症 の難 治性 を克服

で きる とい う推論 は,な お しば ら くは留保 したい と考

えて いる。

5.　 お わ り に

強 力 な化学療 法 の普 及 に よ り,我 国 の珪肺 結核 治療

もよ うや く明 るい見通 しが たつ こ とを述べ た。しか し,

珪 肺結 核症 と抗 結核 剤 に よ る治療 とい う一般論 に話題

を拡大 す る と,同 様 の 見通 しを述 べ る こ とには躊躇 せ

ざ るを えない。 先述 した よ うに我 国 は,長 年 にわ た る

じん肺対 策 の成 果 に よって,既 に珪肺 症 をめ ぐる事 情

が軽 症化 を中心 に大 き くその 背景 因子 を変 えて しま っ

てお り,今 日この 問題 の結論 を導 き出す ため の研究 の

フ ィー ル ドに は適 さな い こ とに留 意せ ね ば な らない。

今 日の強 力化 学療 法が 結合 型 の珪肺 結核 症 の難治性

まで克服 で きるか否 か とい う一般 論 の結 論 は,い まだ

労働 環境 の整 備 が不 充分 で,し か も肺結 核症 予 防の成

果 も充分 で ない。 例 えば一 次産 業 に依 存す る発展 途上

に あ る諸外 国 に お ける本症 の治療 成 績 が,や が て その

結論 を示 して くれ る もの と期待 され,そ れ まで は,こ

の結論 に論 及 す る こ とは差 し控 えね ば な るまい と考 え

て い る。
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特 別 講 演 II

〔4月9日 (月) 15:00～16:00 A会 場 〕

座 長(国 療 東埼 玉病)青 柳 昭 雄

結核化学療法の現状と展望

国療東京病 長 沢 誠 司

I.　 は じ め に

ら`結核研 究 五十年"の なかで砂 原先 生 は 日本 の結 核化

学療 法 の歩 み を,夜 明 け(昭 和20年 代),安 定 と停 滞 の

時代(昭 和30年 代),第2の 飛 躍 の時代(昭 和40年 代)

として記述 してい るが,こ れ に続 く昭 和50年 代 は転 換

期 とで も呼 ぶ のが相 応 しい で あろ うか。

本 講演 で は まず最 初 に,会 長 か ら要 望 を うけ た国療

化研 の歩 み を中心 に して化 学療 法の 辿 った道 を振 り返

り,次 に現在 の化 学療 法 の実状 と問題点 を探 り,そ こ

か ら将来 を展望 して みた い。

II.　国療化 研 の歩 み

略 号:2 S2HRE/HRPは 最 初2ヵ 月 間SM週2

日 ・INH毎 日 ・RFP毎 日 ・EB毎 日の4者 併 用 に続 き,

H・R・PAS毎 日の3者 併 用 を示 す。

国療 化研(国 立療 養所 化 学療 法共 同研 究会)は1957

年 に砂 原に よ って組織つ くられ,今 日まで主 と して化

療方 式 の比較 試験 を行 な って きて い る。 初期 はS・H・

Pの1次 薬 に よる2者,3者 併 用の種 々 な組 み合 わせ方

式 を比較 し,S2HP>>HP>SPが 確 立 され,殊 に重症

例 で の3者 併 用 の優位 は明 らか で,結 核 予 防法 に示 さ

れた初 回治療 におけ る標 準方 式S2H2Pあ るい はS2HP

を不動 の もの とし,且 つSM信 奉 の抜 け きらな い当時

に あ って,INH>SMを 明確 に した。 しか し,重 症例

におけ る3者 併 用 の菌(-)化 率 は6ヵ 月85%,12ヵ 月

95%程 度 で あ り, INHの 増量,副 皮 ホルモ ンの併 用 な

ど も標 準方 式 を超 えるに至 らなか った。6HP/6S2P>

6S2P/6HP,即 ち強いHP方 式 を先 に使 う方 が有利 であ

る とい う結 果 は,今 日の初 期 強化療 法 に通 ず る もの で

あ る。

2次 薬 が次 々 と登 場す るに及 んで(RFP以 前)初 ・

再 治療 につ いて併 用方 式の様 々 な比較 が 試み られ た。

初 回治療 では2次 薬 を加 えた3者,4者 併 用,ま たS3

PとH・PZAの2週 間交替 やS2HPとK2・CS・THの

3ヵ 月交替 の くる くる療 法 な ど試み られ たが,や は り

標準 方式 を凌 ぐに至 らず,僅 かにS2HPで4・5ヵ 月

目の菌(+)例 を7ヵ 月 目か らKM・TH・CS・EBに 切

り替 えた化 療 のみ が100%の 陰性 化 に成功 した。使用 中

の薬剤 の 耐性 の有 無 にかか わ らず全 く異 な った薬剤 に

切 り替 え る とい うこの実験 は貴 重 で あった。2次 薬 に

よる再治 療 で も3者>>2者 で あ り,各 薬 剤 の効果 とし

て はEB>TH>>CS, PAS=PZA>>SF, Tb1, Isox.

yl, KM=CPMな どの成績 が得 られ,1次 薬 を含 め て

効 果 の序列 が ほぼ 明 らか にな り,こ の序列 は現 在 日本

で一般 に認め られ て い る もので あ る。

RFPの 比較 試験 は1969年 か ら始 め られた。初 回治療

に お い て は6ヵ 月 目 の 培(-)化 率 がS2HR99%=

HRP100%>>S2HP91%で,特 に(一)化 の速 度 に格段 の

差 が あ り,RFP群 での塗 抹(+)培 養(一)が 注 目 をひい

た。1974年 の2SHR/4H2R2とS2HPの 比較 で も同様 の

結 果 で,HRを 含 む 方式 は待望 の100%陰 性化 に近づ い

た。一方,再 治 におけ るRFP, EB, THの 比較 ではRE>

RT≧ETで,重 症 例 にお け る6ヵ 月 目の培(-)化 率 は

RE85%, RT81%で あ ったが,そ の後 の7～12ヵ 月 の

化療 中に再(+)化 が それ ぞれ3%,12%に み られた。

また,H耐 性 重 症例 の6ヵ 月 目の培(-)化 率 はRH・

TUM-N76%>RH・VM59%で,6ヵ 月 まで に早 くも

再(+)例 が 出て お り,多 剤特 にINH耐 性 例 にお け る

PFPの 限界 を示 した。

短期 治療+の研 究 は1975年 か ら始 め られ,3SHR/S2HR

(培(-)化 後6ヵ 月 まで),3SHP/S2HRで 化 療期 間が

培(-)化 後6ヵ 月 と12ヵ 月の 比較,HR・PZとHREの

比較(培(-)化 後6ヵ 月),そ して現 在4回 目の2SHR・

PZA/HRE(培(-)化 後6ヵ 月)が 進行 中で あ る。国療

化 研 では化 療期 間 を一律 にせ ず,菌 の経過 に よ る個 別

化 の方 法 を とって い るが,培(-)化 後6ヵ 月 としたの

は切 除肺 に おけ る病巣 の菌検 査 成績 に基づ いてお り,

再(+)率 は2～3%で あった。PZAの 評価 は未解 決で

ある。

III.　化 学療 法 の実状

現 在 の化 学療 法 の基 準は,日 本 結核 病学 会が 医療 基

準 に代 る もの と して公 表 した2回 の 「見解 」 に示 され

て い る。即 ち,初 回治 療 では塗抹 陽性 か有 空 洞例 で は

6HRSま たは6HRE/3～6HR(Sは 最 初3ヵ 月は毎
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日,そ の後 は週2日),塗 抹陰性 の 非空 洞例 で は6～9

HRを 標準 治療 と してい る。使 用薬剤 につ いては異存 は

な く,現 在 殆 ん どすべ ての例 が この組 み合 わせ で治療

され てい るが,化 療期 間 短縮へ の 危惧 に は根 強 い もの

が あ る。

1980年 の 国療化 研調 査 では有 空 洞856例(83例)の う

ち12ヵ 月後 まで にHRを 含 む治 療 を終 了 した例 は22%

(77%)で あ り,無 空 洞397例(26例)の うち9ヵ 月 ま

で の終 了者 は18%(81%)で あ って,「 見解 」どお りの

治療+が行 な われ たの は20%(78%)に す ぎなか った。

カ ッ コ内は 同調査 中の 国療東 京病 院 の成績 で あ る。

「見解 」 は糖 尿病
,珪 肺 な どは短期 化療 の実 施 は慎

重 にすべ きで あ る として いる。糖 尿病 を合 併 した初 回

治療 の最近 の 自験67例 の化療 期 間は,菌(-)化 後8ヵ

月～4年8ヵ 月,平 均2年,糖 尿 の コ ン トロー ル は大

体 良好 で化療 終 了後 の経 過 も順 調 で あ る。文 献 に よれ

ば,珪 肺 結核 は糖 尿病 合併 例 よ り扱 いや す い もの にな

って きて いる。

再 治療 では有効 な併 用薬 の残 っているRFP未 使 用例

で は,初 回治療 に匹敵す る期 待 をRFPに 寄せ るこ とが

で きるが,化 療期 間 は長期 にお よび,RFP準 単独 治療

(重症例 が 多い)で は,安 定 した菌(-)化 も難 しいの

が これ までの成 績 で あ る。再 治療 に対 して 「見解 」で

は 「全 くといって い いほ ど検 討 が されて い ないの で,

原 則 としてRFPを 含 まぬ方 式 を用 いた場合 の長期 の治

療 基準 に従 うの が無 難 であ る」として い る。1980～1982

年 入院 の 自験再 治療 例の 調査 で は,INH・RFP感 性75

例 の うちHR・ α 治療 で菌(-)化 した74例 の平 均化 療期

間 は14ヵ 月,同 じ くINH耐 性35例 中の31例 では13ヵ 月

で あ った。

III.　化 学療 法雑 感

化療 の失 敗 ・再 悪化 の原 因 につ いて は多 くの発 表が

あ る。あ る学 者 は,A:患 者 の不協 力,B:不 適 切 な処

方,C二 副 作 用,D:初 回耐性,E:宿 主 の免疫 低下,

F:薬 の吸 収 不 良,G:病 巣へ の薬 剤 の浸透 不 良,を あ

げて い る。B,Cお よびGに 関 して症 例 を供覧 し,反 省

と私 見 を述べ てみ たい。

1.　不 適切 な処 方:薬 の初 期効 果 に欺 され るこ と(薬

効へ の過 信),耐 性 検査 成 績 を鵜呑 み にす る こ とな どが

時 と して失敗 の 原因 をつ くって いる。HR・ αの化 療 開

始後2ヵ 月 目にINH耐 性 が判 明 したが,1ヵ 月後か ら

菌(一)化 してい るので,そ の ま ま治 療 を続 け,6ヵ 月

目の再(+)時 にはRFPも 耐性 になっていた。また,ABC

3剤 で経過 が芳 し くない時DEF治 療 に変 更せず,既 に

2～3ヵ 月前 の成績 とな って し まった耐性 検査 の感 性

剤ABを 残 してABD治 療 に し,化療 に失敗 した例 もあ

る。

2.　副 作 用:副 作 用の ため に投与 を簡 単 に断 念 して

しま うこ とが あ りは しないか。 ア レル ギー性 の副 作用

は 多 くの場合 脱感 作が 可能 で あ る。INHとRFPは 何

と して も投与 しよ う とい う基本 的 な姿勢 が必 要 であ ろ

う。

3.　病 巣へ の薬剤 の 滲透:被 包乾 酪巣 内へ は薬 剤が

滲透 しに くいこ とは想像 に難 くな い し,滲 透 して も静

止 ・休 止菌 を殺 す のは容 易 では なか ろ う。 そ うで あ る

とす れば今 日では空 洞 よ り被 包乾 酪巣 の方 が手 強 い と

言 えそ うで ある。HR化 療 を うけた被 包乾 酪巣 が透 亮 化

した 自験22例 の うち,化 療 中の透亮 化17例(そ の うち

再排 菌3例),化 療 終 了後 の透 亮化5例(2例),ま た

化療 開始 時期 との関係 で は,開 始 時 に被 包 乾酪 巣で あ

った もの12例(4例),開 始 時 の空 洞が 充塞 ・濃縮 した

もの10例(1例)で,再 悪 化 の3例 はす べ て前者 の再

排菌4例 中 に含 まれ てい る。化療 開 始時 の被 包乾 酪 巣

の透 亮化 例 に注 目 したい。現 在 の化 学療 法 は,殺 菌,

滅菌 が狙 いで あ り,そ の基盤 の上 に短期 治療 が成 立 し

て い るの で あ るか ら,空 洞 が ない,排 菌 が ない とい う

だ けで容易 に化 療 の手綱 を緩 め ては な らな い し,だ か

らとい って標 準 化療後 のINH単 独 治療 も容 易には認め

がた い。

IV.　 展 望

展 望 とい うよ り願望 で あ り課 題 に なるが,

(1)　強力 な新 薬の開発:RFP登 場後15年 を経過 した

が新 薬 の声 を聞か な い。永 続排 菌者 の なか には今 まで

の新 薬登 場時 に有効 な併 用 薬 を持 たず,新 薬 の単独 使

用の 形で 次々 に耐性 をつ くって しまっ た患者 が少 な く

な い。この轍 をふ まな いため の心掛 けが必 要 であ ろ う。

(2)　短期 治療 の普 及:危 惧 をな くす には,ま ず1例

の経験 をす るこ とが最 良の方 法 で あろ う。 短期 の2文

字 を削 る時期 に きてい る。

(3) PZAの 評 価:再 評価 の 必要 が あ ろ う。

(4)　外 来 治療:少 な くとも塗 抹 陰性 な ら外 来 治療 が

許 され よ う。 現状 で は患者 の損 失 は小 さ くな い。
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〔4月8日 (日) 11:00～12:00 A会 場 〕

座長(京 都大名誉教授)安 平 公 夫

肉芽腫,肺 胞炎の臨床病理

結核予防会結研 岩 井 和 郎

肉芽腫 炎 と肺 胞炎 の臨床 病理 とい う,多 くの 間質性

肺 疾 患の,多 岐 に わた る病 像 をま とめ,そ の 中か ら共

通 の何 か を引 き出す とい う課 題 は極め て 困難 で あ り,

演 者の能 力 をは るか に越 え る もの で ある。 そ こで本稿

では該 当す るい くつ か の疾 患 に焦 点 を しぼ り,オ ムニ

バ ス的 に それ らが もつ 問題点 を拾 って並 べ,今 後 の呼

吸 器病 学 の研 究の方 向 の一端 を探 るこ と を試 みた。

1.　抗 酸 菌症 での無 反応 性病 変

結 核性 炎 に は,滲 出乾 酪性肺 炎 か ら,中 心 壊死 を伴

う類上 皮細 胞性 肉芽腫 性 病変 まで,幅 広 い病 像 がみ ら

れ,古 くか ら特 異性 炎 の代表 と して,そ の成立機 序 の

解 明 に 多 くの努 力 が な され て きた。 そ して,乾 酪壊 死

につ い ては,ア レル ギー を基盤 と した病 巣 内血流 障害

と血栓 形 成 な ど も関与 し,類 上 皮細 胞形 成 には菌体 細

胞壁 成分 の一 つ で あるmuramyl dipeptideが 関与す る

とと もに,免 疫 学的 プ ロセ ス も深 く関連 して い る と考

え られ,結 核個 体 で はTリ ンパ球 とマ クロフ ァー ジが

ともに活性 化 して い る こ とも示 され て いる。

一 部 の結核 症 にお いて,病 巣 内で菌 が無 数 に増殖 し,

広範 な組 織壊 死 が起 こ ってい るが,類 上 皮細 胞増 生や

リ ン パ 球 浸 潤 に 乏 し い 変 化 を み る こ とが あ り,

Typhobacillosisと 呼 ばれて免疫 の極度 に低 下 した個体

に起 こ る変 化 と考 え られて きた。 非定 型抗 酸菌(AM)

は通常 結核 症 とほぼ 同 じ組織 学 的所 見 を呈 し,病 理 材

料 の うえか ら両者 の 区別 は困難 とされ てい るが,最 近

一部 の例 で ,無 数 のAMが 組織 内 で増殖 してい るが,

組 織 に全 く壊 死 が な く,類 上 皮細 胞形 成 もな く,組 織

球 の び まん性浸 潤 と,そ の生 きた細胞 の 胞体 内で菌 が

増 殖 し,リ ン パ 球 浸 潤 も 多 くな い とい う,一 見le-

promatous lepromに 似 た所見 をみ るこ とが あ る。 同

様 の所 見 がBCGと 思わ れる菌 によって も起 こった とい

う報告 もあ る。

細 胞内菌 には,各 種 ライ ソゾー ム酵 素H202();な ど

が殺菌 静菌 的 に働 くとされ るが,最 近 近藤 らは表面 活

性剤 であ り,それ 自体 は抗'菌作用のないTriton WR1339

を動 物 に投 与 してか ら結核 菌感 染 を行 な う と,肺 内菌

増殖 は一時 抑制 され るが,電 顕 的 にphagosome内 に菌

が浮遊 した状態 にあ り,菌 と膜 との密 着性 を欠 き,両

者 の 間の 反応 が阻害 されて い る と報告 してい る。無 反

応性AM症 に おい ては,菌 の抗 原物質 の 細胞へ の伝 達

が ブ ロ ックされ てい るの か,伝 達 され て も反 応が起 こ

らな いのか,両 面 か らの解 析 が必要 で あ る。 これ まで

の 免疫 学検査二で は,顕 著 な異 常 はつか まって いな い。

2.　サ ル コイ ドー シス,ベ リリウム症

附.ア レル ギー性 肺胞 炎

殆 ん ど壊死 の ない,ほ ぼ大 きさの揃 った類 上皮 細胞

肉芽腫 が,肺 や 肺 門 リンパ 節 に形成 され る点 で,サ 症

とベ リリウム症 は共通 してい るが,時 に肺胞 炎 の所見

も呈 す る点 で も類 似性 を もつ。

サ ル コイ ドー シスは類 上皮 細胞 肉芽腫 が特 徴 とされ

て きたが,そ れ に先 行 して 血管(時 に リンパ管)周 囲

に リンパ球 浸潤 が あ り,形 成 され た類上 皮 肉芽 腫 内 に

はTリ ンパ 球 が混在 し,ま た 肉芽腫 形成 とは直接 関連

な く,毛 細 血管 の拡張 ・蛇行,内 皮 細 胞活性 化,白 血

球付 着,血 小板凝 集,基 底膜 層状 肥厚 な どの微小 血 管

レベ ルで の動 きが観 察 され てい る。 また,ア ジ ュバ ン

ト活性 を もつPropionibacterium acnesが 病 巣 内か ら

高率 に培養 され,本 症 の免 疫学 的活 性 を高 めて い る可

能性 もあ る。 更 に,気 管支 肺 洗浄液 中に は活性化 した

Tリ ンパ球 も多 く,本 症 は免疫 学 的疾 患の 一つ とされ

る。

サ症 にみ る肺 胞 炎 は,一 般 に軽微 で あ るが,こ れが

臨床 的 に問題 とな るのはcotton-1ike shadowに おいて

で あ る。 か か る変 化 で は多 くの 肉芽 腫 と ともに,周 辺

肺 胞壁 の リンパ球 浸 潤 もつ よ く,肺 胞 腔 は虚脱 し,時

に軽微 な滲 出 もあ り,あ るいは肺 胞 内 肉芽 腫形 成 もあ

り うる。BHLを 伴 う比較 的新 しい時期 の例 にみ られ る

のが 普通 で あ る。最 近 で はGaシ ンチ に よ り,肺 野 へ の

とり込 みの 多少 で肺 胞炎 の有 無 と活動性 の指 標 に し よ

うとす る試 みが なされ てい る。

ベ リ リウム症 は,原 子番号4の 金属 元素 が体 蛋 白 と

結 合 して抗 原性 を もち,そ れ に対す る免 疫学 的反 応 に

よ り,惹 起 され る疾 患で あ る。 ば くろ3ヵ 月以 内 に発

熱,咳 と ともに発 症 し隔離 に よ り数 週 で消 失す るび ま
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ん性 間質性 陰 影 を呈 す る急性 型 と,吸 入 後数 年 を経 て

徐 々に発症 して肺線 維化 に移 行 す る慢 性 型 とが あ る。

前 者 では組 織学 的証 明 に乏 しいが,臨 床像 やX線 所 見

か ら,肺 胞 炎が 主体 の病 変 と推察 され る。 後者 で は類

上皮 細胞 肉芽 腫 を主 と し,組 織 内に微 量 なが ら正 常値

を上 回 るベ リ リウム を検 出す る。

患 者 はいず れ の型 にお いて も,ベ リリウム に対 す る

遅 延型 過敏 反 応 を呈 し,慢 性例 のBALで は活性 化Tリ

ンパ球 が増 えて いる こ とが 報告 され て い る。 患者 が特

定 企業 内 に限 られ,動 物 で本 症 のモ デル を作 る こ と も

難 し く,こ の方面 の研 究 は少 な いが,急 性皮 膚 ・粘膜 ・

呼吸 器 障害 は可 溶性ベ リ リウム塩 を,慢 性 型 は難溶性

Beを 扱 う人 に 多い とされ る。

なお,外 因性 ア レル ギー 性肺 胞炎 には,多 種 の抗 原

吸 入 が原 因 とな りうるが,肺 胞炎 を主 体 として,数+%

の例 で僅 か な類 上皮 細 胞 肉芽 腫 が形成 され,細 気 管支

壁 に炎 症 をみ る こ とも稀 で ない。 前記ベ リ リウム肺 の

急性例 は,外 因性 ア レル ギー 性肺 胞炎 の一 種 とも考 え

られ る。

3. Histiocytosis-X

Letterer-Siwe 病 (LS), Hand-SchUller-Christian

 病 (HSC)お よびEosinophilic granuloma (EG)の

三疾 患 を合 わせ て,Histiocytosis-X (HX)と 呼 称 す

るこ とがLichtersteinら に よ り提 唱 され て論議 を起 こ

した。 これ らの疾 患 にみ られ る深 い切 れ 込 みの あ る特

有 な核 形 を示 す細 胞には,そ の後表 皮Langerhans細 胞

内 にみ られ,Birbeck顆 粒 と同 じもの が見 出 され,そ れ

がLS, HSC, EGの 三疾 患 に共通 してみ られ る こ とも

明 らか とな り,HXの 呼称 に大 きな支持 が 与 え られ た。

しか し,我 国の症 例 を集 めて検 討す る と,HXの 病 理

組 織像 に はか な りの差 が 見 られ る。LSで は主 と して肺

胞壁 にび まん性 にやや 異 型性 の あ るHX ce11が 浸 潤 増

殖 して い るが,線 維化 を殆 ん ど伴 わず,HSCで は胸膜,

小葉 間 隔壁,肺 細 小動 脈周 囲 の結合 織 のび まん性 の 強

い増 殖 とそ の 中に散在 す る脂質 に とむ泡 沫細 胞 が特徴

的 で,EGで は細 気管 支壁 か ら肺胞 壁 にか けて形 成 され

た 肉芽 腫性 変化 で,好 酸球 浸潤 を伴 い,萎 縮 と軽 度 の

線維化 とを招 来 して消退 して い くの がみ られ る。 肺外

病変 もLSで は リンパ 節,胸 腺,脾 な どの免 疫臓 器 の実

質内 にび まん性 に病 変 が形成 され,HSCで は種 々 な臓

器 の被 膜や 間質 結合 織 あ るいは漿 膜 内 につ よい線維 化

を伴 いな が ら形 成 され,骨 髄 の病 変 も多い。EGで は骨

髄 を除い て,あ ま り肺外 病変 をみ ない。即 ち,LS・HSC・

EGの 三病 変 を,単純 にHXと い うカテゴ リー に入 れて

同一疾 患 と割 り切 るこ とに,問 題 が あ るご と く思 われ

る。

しか し,免 疫学 的 立場 か ら興 味 あ るの は,HX cell

と同系 と思 われ るLangerhans細 胞 の働 きと役 割 で あ

る。 この細胞 は どん食 能 は乏 しいが,Ia抗 原 陽性,Fc

お よびC 3 receptor陽1生 で,マ ク ロフ ァー ジ系 の細胞

で あ り,ま たOKT6に 陽性 で,更 に神 経細 胞 に 多量 に

含 まれ るS100蛋 白を細胞質 内に保 有 して いるこ とが明

らか に され て い る。非粒 子状 の抗 原の取 り込 み,処 理,

リンパ球 へ の伝達 に,何 らか の働 きを して い るので は

ないか とも言 わ れ,正 常表 皮 内 に散在 し,接 触性 皮 膚

炎 の時 には真 皮か ら表在 リンパ 節 内に も多数 に 出現 す

るの が知 られ て いる。正 常 で も よ く探 す と諸臓 器 に見

出 され,肺 癌 で もその腫 瘍 間質 内に数 十%の 例 で見 出

され た との 報告 もあ る。 免疫 学上 のブ ラ ッ クホール と

して,各 疾 患 にお ける動 態が今 後 問題 となろ う。

4.　 特 発 性 び ま ん 性 間 質 性 肺 炎(IIP)

本 症 はcryptogenic fibrosing alveolitisと い う呼 称

も あ り,肺 胞 炎 の 代 表 的 疾 患 と言 え る が,Liebowは こ

れ をUIP, BIP, DIP, GIP, LIPの5つ に 分 類 した 。

そ の 後LIPは シ ェ ー グ レ ン症 候 群 や 高 マ ク ロ グ ロ ブ リ

ン 血 症 な ど で も同 様 の 変 化 が み られ,1ymphoproliter-

ative disordersの 一 つ と して,む し ろ腫 瘍 との 関 連 で

の位 置 づ け が 問 題 と され て い る。GIPは 最 近 重 金 属

殊 にCo吸 入 に 関 連 した 病 変 で は な い か と疑 われ,我 々

の 経 験 し た超 硬 合 金(タ ン グ ス テ ン ・カ ー バ イ ド ・コ

バ ル ト)粉 塵 吸 入 者 に み られ た 肺 線 維 症 が ,こ れ に 一

致 す る 所 見 を 呈 し た 。BIPは 不 明 瞭 な 部 分 が 多 く

Liebow門 下 のCarringtonは 既 にBIPと い う術 語 を捨

て,代 わ りにBronchiolitis obliterans with patchy

 organizing pneumoniaと い う診 断 名 を用 い て い る。

胸部X線 上 肺 に広範 な非特 異性線 維化 が み られ,剖

検 に至 った23症 例 につ いて,病 理所 見 を詳 細 に検 討 す

る と3群 に大別 で きた。A群 は あ くまで もび まん性 に

肺 胞壁 に変化 の 主座 の あ る例 で,こ れ まで定 型例 とさ

れ て いた もの,B群 は上記 び まん性肺 胞 炎 とと もに肺

胞 内器質 化像 を軽 度 に伴 う例(薬 丸 らの 中 間型,山 中

らのB群 が該 当す る と思 われ る),Cは 胞隔 炎の所 見 は

乏 し く,単 に器質 化肺 炎の像 が多発 してい る例で あ っ

た。Cは び まん性 間質性 肺炎 の範 ちゅ うか らは除外 すべ

き例 で あ るが,BとCの 器質 化肺 炎 は通常 の 細菌性 肺

炎の 器質化 とは異 な り,肺 胞内器 質化 の 量は少 な く,

肺 胞 は虚脱 し,胞 隔 にはelastosisを 伴 う線 維性 肥厚 が

あ る。 また,B群 の4例 で発 病前 の経 過が長 期 に追 え

たが,全 例初 期 に はCのX線 所見 を呈 し,後 にB型 例

のX線 所 見 に推移 して いた。

最 終 的病像 としては,A群 とB群 とがび まん性 間質

性肺 線維 症 に含 まれ て よいが,実 際 の症 例数+は半 数近

くがB群 であ り,い ずれ もび まん性 進行 性致 死性 で あ

るこ とか ら,臨 床 的意 義 は両群 と も大 き く,両 群合 せ

て その病 因 ・予防 ・治療 に研 究 を進 め るべ きであ ろ う。

肺 胞壁 の び まん性線 維化 の機序 につ いては 多 くの基
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礎 的研 究が なされているがnoxeが 肺 胞上 皮側 より働 こ

うと血 管 内皮 に まず作 用 しよ う と毛 細 血管透 過性 亢進

と胞 隔 浮腫 が起 こ り,そ れが 出発 に なって線 維化 が進

む ご と く思 われ る。IIPに お い ては,補 体 の 活性 化 と

好 中球 刺 激 とが血 管 内で起 こるこ と,喰 細胞 系か らの

コラゲナ ーゼ,エ ラ スターゼ の放 出 な どが問題 視 され

て いる。 問質 浮腫や 各種分 解 酵素 の放 出 は,胞 隔 での

コラー ゲ ン分 解合 成 のバ ランス を くず し,結 果 と して

その過 剰蓄 積 が起 こ った状態 が線 維化 で は ないか と も

考 え られ てい る。 また,肥 満 細 胞が線 維化 巣 に 多い こ

とか ら,そ の放 出す るmediatorの 役 割 も見過 す ことが

で きない。 なお,最 近 上 皮 と間葉 系細 胞 との連 携 を考

え る人達 か ら,肺 胞 上皮 あ るい は血管 内皮 の障 害 ・剥

離 と潰瘍 化 とい う現 象が,線 維 芽 細胞 の刺 激 につ なが

って いるの では な いか とい う考 え も提 出 され てい る。

5.　 肉芽腫 炎 と肺胞 炎 ・むすび

以 上壊 死性 血管 炎 に伴 う肉芽腫 症 を除い て い くつか

の代 表的疾 患 につ い ての問題 点 を展望 して みたが,全

体 を通 して いか な る機序 が働 いた時 に肺 胞炎 に な り,

ある いは 肉芽 腫性 炎 の形 を とるか とい う疑 問で あ る。

遅延 型 過敏 反応 の代 表 ともされ る ツベ ル ク リン反応

で,ツ ベ ル ク リン を油 と ともに注射 す る と類 上皮 細胞

肉芽 腫が 形成 され,muramyl dipeptideも 油 とと もに,

あ るい は分 枝低 級 ミコー ル酸 とと もに注 射 した時 にの

み,肉 芽腫 形 成 に至 る こ とが知 られ て い る。ベ リ リウ

ムの感 作 に は,可 溶性 の硫 酸ベ リリウムや 弗化 ベ リ リ

ウム ソー ダー を用 い るが,難 溶性 の 酸化ベ リリウム を

寒 天 とと もに胸 腔 内 に注入 して,肉 芽 腫性 病変 を作 る

のに成 功 した とい う報告 もあ る。 かつ て安 平 は結核 な

どに おけ る類上 皮細 胞 肉芽腫 を,超 遅延 型過 敏 反応 と

呼 ん だが,組 織 内 に抗原 が長期 に停 留 す る こ と,そ れ

にア ジュバ ン ト作 用 を もつ油 な どが共 存す るこ とが,

これ まで に知 られ た肉芽腫 形成 の ため の条件 で あ る。

その よ うな条 件下 で 生体 の各免 疫担 当細 胞 が どの よ う

に どの程 度 に動 いて い るのか を探求 す る こ とが,こ の

問題 の理解 に必要 で あ るが,こ れ まで結核 研 究 で蓄 え

られ た知 識 とノウハ ウが今 後 この領 域 の研 究 に も役 立

つの で はな いか と感 じられ る。
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シ ン ポ ジ ウ ム1

現時点における慢性排菌患者の要因と治療

〔4月9日 (月) 16:00～18:00 A会 場 〕

座長(埼 玉県立小原療養所)松 宮 恒 夫

(結核研究所附属病院)安 野 博

は じ め に

座長 松宮恒夫

安野 博
EBお よびRFP出 現 以前 に は持 続排 菌 を示 す,い わ

ゆ る慢性排 菌 患者 が数 多 く存在 したが,今 日で は初 回

療法 でRFP・INHを 根 幹 とす る3者 ない し4者 併 用療

法が 日常 的 に行 なわ れ るよ うに な り,当 初 生命 す ら保

障 しかね るよ うな広汎 重症 例 にお いて も,数 ヵ月 中に

排菌 が陰性 化 す る場 合 が珍 し くな くな って きた。 した

が って,今 日長 期 に わた り持 続排 菌 す る症例 は極 め て

少数 となっ た感 が あ る。 しか し反面,初 回療 法 に失敗

し,多 剤耐 性菌 が発 現 した症 例 にお いて は,新 抗結 核

薬 の 出現 が俄 か に期 待 で きな い現 在,そ の将 来 は暗 た

んた る ものが あ る。 か か る症 例 の発生 防 止お よび 治療

に少 しで も役立 つ こ とがで きれ ば本 シ ンポ ジウム の意

義 が あ ろ う。

今 回 この シンポ ジウム を行 な うに 当た り,演 者 に よ

り,多 少 の相 違 は あ るが,原 則 として慢性 排菌 例 の対

象 をお お よそ以下 の ご と く申 し合 わせ た。即 ち,昭 和

50年 以 降治療 を受 けた肺結 核 患者 で,連 続 して1年 以

上排 菌 した もの,お よび この 間 に間欠 で も治療 開始 後

1年 以 降大量 排菌(培 養 十以上)が1年 間 に2回 以 上

あった もの とした。 この よ うな症例 は もはや,初 回療

法 の よ うな画 一的 な治 療法 で は改善 は望 み が た く,1

例1例 きめ細 く過 去の 成績 を見 極め,そ の纏 路 を縫 う

ご とき治療 法 を行 な わね ばな らず,ま た そこ に我 々結

核 専 門医 としてのや り甲斐 もあ るよ うに思 われ る。今

回 はかか る症例 を対 象 として公衆 衛 生学 的立場(斉 藤

み ど り博士),内 科 的立場(成 立 要 因:山 口智 道博 士,

症 例 の社会 的背 景,経 過 お よび転 帰:平 沢 亥佐 吉博 士,

総 合抗 菌 力 を参考 とした薬剤 投与 法 の工夫:山 田幸 寛

博 士)お よび外 科的 立場(外 科 的治療 法 の成績:柳 内

登博 士,肺 機 能面 よ りの検 討:井 村紛 雄博 士)か ら各

演者 に討 論 して いた だ き,こ れ に よ り今 後1例 で も多

くこの治療 困難 な症例 の解決 に役立 つ ものが 出 る こ と

を期待 した い。

なお,討 論 に当 たっ ては会場 出席の 方々 か らの活発

な御 発 言 を望 み た い。

1.　慢性排菌者の感染性に関す る疫学的研究

(東久留米保健所)斎 藤みどり

〔目的〕 登録 後長 年 にわ た り,排菌 を持 続 して い る慢

性 排菌 者 は,既 往 に 多薬 剤 を長期 間使 用 して お り,殆

ん ど多剤 に耐性 を有 し,排 菌 を とめ る こ とは,今 後 も

極 め て難 し く,そ の うえ経済 的,家 庭 的,精 神 的 に も

複 雑 な問題 をか か えて い る。 この よ うな慢 性排 菌者 の

有病 率,そ の病状,社 会 的背景 な どを明 らか に し,家

族 内で の感染,発 病状 況 を調査 して,慢 性排 菌者 の疫

学 的意義 を検 討 す るこ とを 目的 として 当研 究 を行 なっ

た。

〔研 究方 法 お よび研 究対 象 〕(1)東 京都 保 健所(島 し ょ

を含 む 多摩 地 区の17保 健 所)の 協 力 に よ り,全 登録 者

か ら慢 性排 菌 者 を洩 れ な く探 し,こ れ らにつ いて 調査

を行 な った。全 慢性 排菌 者 は94例 で,そ の うち家族 あ

りの56例 につ いて は,家 族 の感染,発 病状 況 の調査 を

行 な った。 これ に は性,年 齢 を揃 えた コン トロー ル を

設 け,比 較検 討 した。

(2)　東 京都 内 にあ る結 核予 防会 の病 院,診 療 所 に,受

診 中の全 慢性 排菌 者22例 の病状 を調 査 し,う ち家族 あ

り15例 につ いて は,家 族 の状況 など を患者 の住所 地 の

保 健 所 に依 頼 して調査 した。以 下主 と して,こ れ ら71

例(56+15)の 状況 につ いて報告 す る。

〔研 究成 績〕(1)慢 性 排 菌 者の 頻 度:東 京都 保 健 所 管

内(人 口は3,340,161)の 登録 者数 は,5,341(10万 対

159.9),慢 性 排菌 者数 は94(10万 対2.8),登 録 者数 の

1.8%で,現 在 治 療 中 の 患 者 の4.5%(感 染 性 患 者 の

15.7%)を 占め る。 また,家 族 あ りの慢 性排 菌者56は

10万 対1.7で あ る。

(2)　慢 性 排 菌 者 の 登 録 年 次:登 録 年 次 は,昭 和39年 以

前 の もの が19,古 い も の は31年 よ り治 療 し て い る。

(3)　性 ・年 齢 構 成:男55例,女16例 で あ る 。 現 在 の 年

齢 は 男 女 と も50～59歳 が 多 く,26(36.6%), 60～69歳

13(18.3%), 40～49歳12(16.9%), 70～79歳8
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(11.3%),30～39歳6(8.5%),80～89歳5(7.0%),

90歳 以上1(1.4%)の 順 で,最 高 は92歳 の男性 で あ る。

(4)職業分 類 。登録 時職 業 は,無 職23,商 人 ・職 人17,

家事 従事 者9,民 間職 員13,常 用労務 者5,官 公 庁職

員3,不 明1で,現 在 は無職40,商 人 ・職 人10,家 事

従事 者9,民 間職 員7,官 公庁職 員3,常 用 労務 者2

の順 で,商 人 ・職 人6,民 間職 員6,常 用労 務者3,

官公 庁職 員1,不 明1計17名 が 失職 してい る。

(5)医療 費 二登録 時の 医療 費 は国保世 帯 主29,健 保 本

人16,健 保 家 族12,生 保8,国 保 家族4,自 費 お よび

予防 法の み それ ぞれ1で,現 在 は国保 世 帯主33,健 保

本 人12,健 保 家族10,国 保 家族8,生 保7,釜)1で あ

る。 健保本 人16の うち国保世 帯 主 に4名,健 保家 族 と

生保 に各 々1名 な って い る。生保 か らは健 保 家族,国

保 世 帯主,国 保 家族 に各 々1名 な って い る。

(6)学会病 型:登 録 時病 型 は,II236が 半数 を 占め,次

いでII311,III29,II16,15,III13,PL1で あ り,

現 在 の病 型 はII233,II310,1,III2そ れ ぞれ5,III1,

IV2そ れ ぞれ4,II1,IV1,Opそ れ ぞれ3,III31で 病

型上 はやや よ くなって い る。 しか し,II32,II2,III1

1が1型 に なって い る。

(7)排菌状 況:登 録 時塗 抹 ・培養 陽性 の もの21,塗 。抹

のみ 陽性 の もの16,培 養 の み陽性 の もの7,陰 性13,

不 明14で あ った。登録 時検 査 で44が 菌 陽性 で あ ったが,

現 在53と な って いる。

(8)治療状 況 。登録 時入 院 して いた もの は41(男30,

女11)で あ り,在 宅 治療者 は30(男25,女5)で あ る。

現 在 は入 院治療 者 は23(男16,女7)で,在 宅 治療 者

は48(男39,女9)で あ る。58年 の死 亡者 は4例 で あ

っ た。

(9)耐性検査:耐 性検 査 成績 は ビ ジブル カー ド,ま た

は主治 医へ の連 絡 に よ り得 た もので,70例 で は抗結 核

薬 に何 らか の耐 性 を示 して い る。特 にSM, INH, EB,

 RFPに つ い て み る と,耐 性 の 頻 度 はSMI9.7%,

INH62.0%,EB28.2%,RFP46.5%で ある。全 剤 に感

性 の もの は1例 で,ど の抗結 核薬 に も副作 用 強 く,抗

結核 薬 が服 用 で きず,再 生不 良性 貧血 が あ り,現 在 脳

溢 血 で入院 中 の もので あ る。

(10燈録 後(初)および要 医療 患 者 の発 生 状況 。慢 性排 菌

者 は発病 して か ら26年 にな る もの もお り,登 録 時 の家

族数 は211で,現 在 は157と な ってい る。家検 率 は平 均

42.0%で,感 染 して保 健所 に届 出 られ,治 療 した もの

は,(初)6,発 病 者10計16で,発 病率 は100人 年 につ き0.68

であ った。 感染 の状 況 を年 ご とにみ る と,1年 目,(初)

3,発 病 者4(γIII12,胸 膜 炎1,肺 浸潤1),2年 目

2(bIII11,肺 浸潤1),4年 目3(lIII11,lH1,

肺結 核),5年 目(初)1,7年 目(初)1,肺 浸潤1,11年

目(初)1で ある。

予 防会 受 診者15名 を除 い た,東 京都保 健所 管 内の 慢

性排 菌者56例 で み る と,登 録 時の家 族数 は156で,現 在

120で あ る。家検 率 は平 均41.9%で,感 染 は(初)4,発 病

者5と なってお り,発病率 は100人 年 につ き0.47で あ る。

コ ン トロー ル群 は登録 時 の家族 数160,現 在155,家 検

率 は44.6%で ほ ぼ 同 じで あ る。感染 に よる(初)および発

病 者 はそれ ぞれ6,10で,発 病率 は100人 年 につ き,1.14

でや や 高 い。登録 され てか らの家 族 の発 病 の 時期 を比

較 してみ る と,1年 目,慢 性排 菌 者 では4,コ ン トロ

ー ル では11
,2年 目1,1,4年 目2,1,5年 目0,

2,7年 目1,0,11年 目1,0と な って いる。 コン

トロー ル では5年 目で 患者発 生 は終 わ って いるが,慢

性 排菌 者 では11年 目に(初)が出て い る。 以上 に よ り,慢

性 排菌 者 の家族 の発 病率 が対 照 よ り高 い とはい えな い

とい う成績 で あ った。

2.　肺結核の慢性排菌化要因について

(結核予防会渋谷診療所)山 口智道

〔目的〕 長期 入 院患者 の約1/3は 慢 性排 菌例 である。

その 大部分 は古 い時代 に発 生 した もの で あるが,RFP

を含 む治療 法 が行 な われ る よ うに な ってか らも少 数 な

が ら治療 失敗 例 の発生 をみて い る。 か か る症 例 の発生

防止 に役 立 てん がため に慢 性排 菌化 の要 因につ いて検

討 した。

〔対 象 および方法 〕 昭和50年 以降 に治療 を受 けていた

肺結 核 患者 で,連 続 して1年 以上排 菌 してい る もの,

お よび この 間 に間欠排 菌 で も,治 療 開始 後1年 以降 に

なお+以 上 の排菌 が1年 間 に少 な くとも2回 以 上 あ っ

た もの を対 象 と し,東 京近 県の10施 設 に依 頼 して患 者

を集め,発 病 年 月 日,病 型,発 病 時の 空 洞 ・排 菌 の有

無,初 回治療 時 の薬 剤,入 院 回数,外 来治療 時に お け

る治療 中断 の有 無,合 併 症 ・副作 用の 有無,持 続排 菌

とな った理 由等 につ い て調査 した。

〔成績 〕(1)集 め られ た持 続排 菌例 は102例 で,男77例,

女25例 で あ った。年齢 別 に は50歳 代が37例 で最 も多 く,

50歳 以 上 の総数 は77例 であ った。(2)肺結核 の発 見 時期

別 には昭和30年 代 の28例 が最 も多 く,次 いで 昭和50年

代,昭 和20年 代 で,昭 和10年 代 の発病 例 も7例 あっ た

が,49歳 以 下 の もので は昭和50年 代 の発 病者 が約半 数

で あっ た。(3)現在 の病 型は1型32例,II型49例,III型

1例,Op型15例,膿 胸5例 で あ った。(4)発病 時 に空洞

の あっ た もの は56例,空 洞 な し4例,不 明42例 で,排

菌陽性 者 は53例,陰 性2例,不 明47例 で,い ず れ も不

明が 多か った。不 明例 は発 病の 古 い もの ほ ど 多 く,昭

和50年 代 の発 病者 で は,空 洞 あ りが75%で あ った。(5)

入院 回数 は6回 入 院例 が最 高 で,3回 以 上入 院 した こ

とのあ るの は39例 で あった。特 にOp型 では73%ま でが

3回 以上 の入 院歴 が あ った。 また,昭 和10年 代,20年

代 の発病 者 の半数 は3回 以 上入 院 して いた。(6)外来治
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療 中に2ヵ 月以上 治療 を中断 した こ との あ るの は40例

で,発 病 時期 の古 い ものほ ど治療 中断が 多 く,新 しい

患者 にな るに従 って減少 して いた。(7)初回 に行 なわれ

た化 学療 法 は,SM・INH・PASの3者 併 用 が最 も多

く,49例 で あ った。次 いでSM・INH・PASの うちの

2者 併用17例,RFPを 含 む治療 が16例 で あ った。昭和

50年 代 に発病 した24例 で も,RFPを 含 む 治療 法 で治療

を開始 した もの は58%の みで あ った。(8)合併 症 のあ っ

たのは40例 であ った。糖 尿 病14例,肺 性 心6例,呼 吸

不 全4例,冠 不全3例,高 血圧 症3例,胃 潰 瘍3例,

慢性 肝 炎2例 の ほか,塵 肺,喘 息,関 節 リウマ チ,て

んかん,胃 癌 等 が各1例 み られた。(9)化学療 法 中 に副

作 用の あ ったの は29例 で,そ の うち8例 は 肝機能 障害

で あ った。副 作 用の発 生率 は発 病 時期 の新 しい もの ほ

ど高率 で あった 。(10)発病 当初 か ら菌 が持 続 陽性 で あっ

たの は15例,治 療 の途 中か ら持 続 陽 性 となっ たの は47

例,再 発時 か ら陽性 が持続 す る よ うにな ったの が36例

であ った。初 回の治療 がSM・INH・PASの3者 併 用

であ った49例 で は治療 の途 中か ら と再発 時 か らの持 続

排 菌 とな った例 が 多か ったが,RFPを 含 む 方式 で治療

を始め た16例 で は44%が 発 病 当初 よ り持 続 陽性 で重症

例 が 多か った。(11)主治 医 にRFPを 使 用 して も排 菌 が持

続 した理 由 につ い て回答 を求 め た ところ,重 症,多 剤

耐 性 の うちの1つ また は両方 をあげ た もの が80%に 及

んだ。 主治 医の 回答 の他,上 記 の検 討 よ り考 え られ る

持 続排 菌化 の要 因 として次の10項 目を選 んだ。1)昭 和

10年 代,20年 代 の発 病,2)治 療 法の不 適(主 治 医記 載

のほ か,昭 和50年 代 の発病 でRFPを 含 まな い初 回治療

を行 な った もの),3)不 規則 治療4)副 作 用 のため 適

切 な治療 の行 な えなか った もの,5)手 術 の不成 功,6)

手術 の拒否,7)RFP初 回耐性,8)膿 胸,9)糖 尿病合

併,10)発 病 当初 よ り菌 陽性 持続,こ れ らの 因子 を も

って い ない ものは18例 だ けであ り,昭 和50年 代 の発 病

者 を除 いて,発 病 の古 い ものほ どこれ らの因子 を多数

もって いる ものが 多か った。

〔結論 〕 現 在持 続排 菌 を続 け てい る患者 の うち,発 病

時期 の古 い ものは,不 適 切 な治療,不 規 則治療,合 併

症,副 作 用,手 術 の不成 功等 によ り次 第 に重症 化,多

剤耐性 化 した もの が 多いが,最 近 の発 病例 で は,は じ

めか らの 重症例 が 多 く,RFPを 含 む治 療 で も少数 なが

ら失 敗す る ものが あ るので,か か る症 例 で は厳 重 な管

理 と強力 な治療 が 必要 で ある。

3.　慢性排菌例の死亡症例についての検討

(静岡県立総合病)平 沢亥佐吉

化 学療 法が確 立 され た現在 で も何 らかの要 因に よ り,

菌陰 性化 が達せ られ ない症例 が 少数 とはい え,み られ,

この よ うな症例 が 患者管 理 にお いて 問題 とな り,ま た

病状 の進 展等 に よ り死亡 してゆ く。 結核 患者 の死亡 に

つ いて は,既 に国 立療養 所 結核 死亡 調査(1979)の 詳

細 な報告 が あ るが,私 達 は過去6年 間 にわ た って静 岡

県立富士 見病 院 に入 院中死 亡 した肺 結核 患者75名 中,

死亡 直前 の6ヵ 月間 引 き続 き菌 陽性 で あ った42例 につ

いて,過 去 の治療 歴,合 併 症,死 亡 原 因,患 者 の性格

や 社会 的背 景等 につ い て検 討 を加 えた。

対象 は52年2月1日 よ り58年1月31日 まで の6年 間

に,少 な くと も6ヵ 月 間引 き続 いて喀 痰 中結核 菌 陽性

の ま ま死亡 して い った42症 例(男38例,女4例)。

(1)　年 齢 は70歳 以上 が17例(40%)と 高齢 者 が 多いが,

40～50歳 の者 が8例(20%)み られ た。 平均 死亡 年齢

は 男63.8歳,女71歳 で,男 女平 均64.5歳 。

(2)　発病 か ら死亡 までの期 間 は,最 長61年 と20年 以上

の もの が14例(33%)と 長 い者 が 多 いが,5年 未満 の

者 も14例(33%)み られ,化 学療 法が確 立 した現 在 で

も重症 で入 院 して きて死 亡 して ゆ く者 が あ るこ とを示

して い る。

(3)　死 亡 原因 は,結 核死36例(86%),非 結 核死6例 で

あ った。結 核死 で は心肺 不全 と衰 弱 が各11例(31%),

病巣 の進展 に よる者鐙例(窯8%),喀 血死4例(11%)

で あ った。非結 核 死 では悪 性腫 瘍 に よる者5例 と自殺

1例 が み られ た。

(4)　死亡 直前 の学 会病 型分 類 ではI型-10例,II型-

30例(広 が り3-14例,2-16例),III型-2例(粟 粒

結核1例 を含 む)°

なお,II214例 の うち,5例 が悪性 腫 瘍 に よる死亡 で

あ った。

(5)　合 併症 は前 記 した悪 性腫 瘍5例 のほ か,膿 胸2例,

じん肺 症2例,糖 尿 病4例,肺 気 腫3例,覚 醒 剤 中毒

1例 等 多彩 で あ った。なお,薬 剤 ア レル ギーのためRFP

使 用不 能例 が2例 み られ た。

(6)　症 状発 現 か ら受 診 ・化 学療 法開 始期 間 は,判 明 し

て い る28例 中5例 に3ヵ 月以上 の お くれが み られ た。

(7)入院 回数 別 では,1回-8例,2回-19例,3回

-7例
,4回 以上8例 で あ り,再 発 によ る悪 化 が,死

亡へ とつ なが って いっ た症 例 もみ られ,外 科 手術 の施

行 に よって再 発 防止 の必 要性 を思 わせ る症例 もみ られ

た。

(8)　既 往 に外科 手術 を受 けた もの は4例 で,空 洞切 開 ・

筋 肉弁 充填 術2例,合 成 樹脂球 充 填術1例,成 形術1

例で あ った。

次 に社会 的 背景 につ いて検 討 を行 な った。発 病 時の

職業,本 人の性 格,治 療 に対 す る態 度,知 的理 解 力,

経済 的状 態(医 療 費支 払区分),家 族 の協 力 関係等 につ

いて検討 した。

(1)　職業 に関 しては大 企業 の勤 務者 はな く,中 小 企業

勤務 者8例,農 業 ・商 業 等の 自営業10例,残 りは演歌

師,遊 び人,無 職 等 がみ られ たの が特徴 的 で あっ た。
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(2)　性 格 に関 しては比較 的 お とな し く温 厚 な人が 多か

ったが,療 養期 間 が長 び くにつ れ て問題 患者 とな るケ

ー スが 多か った。

(3)　治療態 度 につ いて は消極 的 で あ り,患 者 自身 の工

夫が み られ ない者 が 多か った。

(4)　理 解 力につ い ては知 的 レベ ルの高 い者 が8例 で比

較 的低 い者 が 目立つ 。

(5)　経 済的 背景 につ い ては,ゆ と りの あ る者 は少 な く,

入院費 の支 払 いにつ いて も支 障の あ る者が 多か った。

本 人 自身が保 険 を もって い る者 は1例 もな く,国 保加

入 者で あ り,そ の殆 ん どが,結 核予 防 法35条 の適 用 あ

るい は生 活保 護法 の適 用 につ いて の援助 を,ケ ー ス ワ

ー カー が行 な った
。

(6)　家族 の協 力 関係 は,男38例 の うち30例 が家族 持 ち

で あ るが,そ の うちの大 半 は世帯 主 の長期 入 院 に よ り,

他 の家族 員が 生計 を維持 して い る為 か,消 極 的 なかか

わ り合 い しか示 さず,残 りは単 身者 で あ り,親 兄 弟 も

消極 的で あ った。死 期 に際 して も家族 が あ らわれ ず,

病 院職 員 でみ とったケー ス の 多か った こ とは,そ れ ま

での生 活歴 の なか で家族 間 のつ なが りにつ いて考 え さ

せ る もの が あった。

4.　血清総合抗菌力からみた薬剤投与法の検討

(慶応義塾大学保健管理センター)山 田幸寛

す ぐれ た抗 結核 剤 の存在 に もか かわ らず,長 期 にわ

た り排菌 を続 ける患者 の 存在 は,今 日の結核 医療 に残

された大 きな問題 の一 つで ある。演者 は,た またまRFP

に よる肝障害 の ため,RFPを300mgし か投 与 で きなか

った症例 に遭遇 した。 本症 例 は,こ の ため菌 陰性 化 が

お くれ,長 期排 菌 例 とな った。 そ こで,薬 剤 の投 与法

を変更 し,RFP300mgを 午前7時 に,INHO.3g,EB0.75

gを 午前9時 に,SM1gを 午前10時 に投 与 した。即 ち

全 ての抗結 核剤 の 血 中濃度 の ピー ク を午前11時 頃 に も

って 来 る こ とを試 み た。 この結果 本症 例 は,間 もな く

菌 陰性 化 をみ た。 この よ うに長期 排菌 例 は,一 症例 ご

とにその背 景 因子,耐 性 パ ター ンが異 なるた め,各 症

例 ご とに,き め の細 か い対策 が必 要 と思 われ る。演 者

は,慶 応病 院,国 立 晴嵐 荘病 院。 埼玉 県立 小 原療 養所

に入 院中 の肺結核 患 者 よ り,順 調 に菌 陰性 化 をみ た症

例15例,長 期 排菌 例16例 につ き以下 の検 討 を行 な った

ので報告 す る。

(1) RFP血 中濃度:早 朝空 腹 時 にRFP450mgを 内

服せ しめ,2時 間後,4時 間後 の血 中濃 度 を,APCC-

6633を 検 定菌 とす るカ ップ 法 で測定,菌 陰性 化群 と,

長期 排菌 群 との 間 に差 が あ るか否か を検 討 した。

結 果 は,菌 陰性化 群 は,2時 間値 平均13.1mcg/ml,

4時 間値 平 均9.1mcg/ml,排 菌 群 で,2時 間 値 平 均

14.4mcg/ml,4時 間値 平均10.9mcg/mlで,む しろ排

菌群 に血 中濃度 の高 い傾 向が み られ たが,こ の差 は有

意 では なか った。

(2)　血 清総合 抗 菌力:先 に述べ た症 例 を参考 として,

すべ て の抗結核 剤 の血 中濃 度の ピー クを一定 の 時間 に

合 わせ た場 合 と,従 来通 りの薬 剤の 投与 法 との 間で,

血清総 合抗 菌 力 に,差 が あ るや 否や につ いて の検 討 を

行 なっ た。即 ち,RFP450mgを4時 間前 に,INH0.3g

お よびEB0.75gを2時 間前 に,SMlgを1時 間前 に

投 与 して得 られ た血 清 と,従 来通 りの薬剤 投与 を行 な

い,SMlg投 与 後1時 間で得 られた 血清 の抗菌 力 を,

それ ぞれの菌 株 を検 定菌 と して,一血清何 倍稀 釈 まで抗

菌 力が 認め られ るか につ いて検 討 し,若 干 の知 見が得

られ たので報 告 す る。

5.　慢性排菌例の外科的治療

(国療晴嵐荘病)柳 内 登

優 れ た抗 結核 剤 の 出現 に よ り,肺 結核 剤 の手 術例 は

減 少 している。しか し,化 学 療法 の効 果 が少 な く排 菌 が

持 続 す る,い わゆ る慢性 排菌 者や 膿胸 例 な どは手術 治

療 を必要 とす る。 しか し,こ れ らの症 例 は病 巣の広 が

り,薬 剤耐性,ま た,呼 吸機能 の低 下,糖 尿病 の合併

な どに よ り,施 行 手術 に も制 限が加 え られ,治 療 に難

渋 す るこ とが 多い。今 日にお け る排 菌例 の外 科 的治療

につ き,検 討 を加 え報 告 す る。

1)　昭 和50年 か ら57年 の8年 間 に国療 晴嵐 荘病 院 で

施行 され た結核 手術 例 は108例(腫 瘍 疑 い例 を除 く)で

ある。 この うち,手 術 前3ヵ 月以 内に排菌 が 認め られ

た27例 につ き,検 討 した。

菌 陽性肺 結核21例,男 性15例,女 性6例,17歳 か ら

57歳 で,40歳 代 が8例 と最 も多い。施 行術 式,全 切 除

3例,葉 切 除14例(2葉 切 除,葉 切+区 切 あるい は部

切6例),空 洞切 開術4例(空 洞吸 引術 施行 後2例)で

あ る。RFPを 含 む3剤 以上 の 薬剤 耐性例 は12例 と半数

以上 を 占め た。 手術 死亡0,気 管支 瘻,肺 瘻3例 で2

例 は糖尿 病 を合併 して いる。術 後 も排菌 の続 いた例 が

4例 ある。社 会復 帰15例,入 院 中5例,遠 隔死亡1例

が あ る。 合併 症の 頻度,社 会復 帰者 の割合 は菌 陰性例

に比 較 して悪 い もので あ った。

菌 陽性 膿胸6例,男 性4例,女 性2例,手 術 は胸 膜

肺全切 除1例,葉 切+剥 皮術1例,剥 皮術1例,気 管

支 旗 閉鎖術3例 が 主 な もの で,開 窓術,補 正胸 成術 な

ど数 回の手 術 を行 な った例 が4例 ある。社会 復 帰4例,

入院治 療 中2例 で死 亡例 は ない。

2)　全 国 的 な傾 向 を知 るため に療 研(結 核 療 法研 究

協議 会)外 科 部会 に集め られ た肺結 核手 術例 の 中か ら

手術 前 に結核 菌 が陽性 で あ った症例 に検 討 を加 え た。

昭 和52年 か ら56年 の5年 間で248例 で あ る。52年66例,

53年52例,54年42例,55年40例,56年48例 で,男 性204
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例(82%),女 性44例(18%)で あ る。 年齢 構成 は,20

歳代10%,30歳 代20%,40歳 代25%,50歳 代30%,60

歳代15%で あ るが,女 性 に若 年 者が 若干 多い よ うで あ

る。 有 空洞例 は204例(82%)で 殆 ん どの症例 が 空洞 を

持 ち,且 つ3cm以 上 の 空洞 が68%を 占めて いた。全例

排菌 例 で あ るが,培 養(+)48%,(廾)19%,(卅)31%

で,塗 抹,培 養 ともに 陽性 例 は72%で ある。薬 剤耐 性

につ いて み る と,耐 性 な しは僅 か に28例(11%)の み

で209例(84%)は1剤 以上 の耐性 を有 してい た。RFP

耐性 例 は148例(71%)で あ り,SM・INH・RFPの3

剤 を含む 多剤 耐性 例 は82例(39%)を 占めて い る。RFP

は優 れ た強 力 な抗 結核 剤 で あ るが,排 菌 陽性 手術 例 の

60%に 耐 性 である ことはRFP使 用 が結 核 治療 の切 り札

で ない こ とをよ く表 わ して い る と思 われ る。

248例 に施 行 され た手術 は,全 切 除例14%,葉 切 除術

59%,区 域 切 除術4%,空 洞切 開 また は形成 術6%,

胸成 術14%,そ の他3%と な ってい る。なお,248例 中

27例 は既 に何 らかの手 術 が施行 されて い る再 手術 例 で

あ る。合 併症 の頻 度 は50例,20%と 高 い もので あ った。

内訳 につ いて み る と,排 菌18例,瘻 お よび瘻 ・膿胸24

例,出 血3例 な どが主 な もので あ った。術 後 長期 間排

菌 の 続 く例 は23例,9.4%に 認 め られて い る。退院不 能

例 は13例,5.2%で あ り,93%の 症例 は社 会復 帰 を行 な

ってい る。遠 隔死 亡,事 故 死 を含 め,死 亡例 は4例 で

あ った。

菌 陽性膿 胸例 につ い ては現在 検 討 中で あ り,報 告 に

加 えたい と考 えて い る。

(3)　切 除標 本 につ き,病 理 学的検 討 を加 え報告 す る。

6.　慢性排菌例の肺機能

(東京都立府中病)井 村扮雄

〔目的〕 肺結核 症 の慢性 排菌 例 は,外 科療 法 を適 応す

べ き主要 な疾 患の1つ で あ るが,今 日 もな お治療 に難

渋 す る例 が あ る。 治療 の長 び く原 因は い くつ か あげ ら

れ て きて いるが,本 報 告 は治療 長期 化 にか か わ る肺機

能 の状 況 につ いての調 査結 果 で あ る。

〔方 法〕 対 象 は当院で1983年11月 までに過 去5年 以上

の治療 歴 の ある慢性 排菌 者26例 で,年 齢 は24歳 か ら80

歳,平 均56歳 で男 子15名,女 子11名 で あ る。 そ の内訳

は,手 術 施行8例(左 上葉 切 除後再 排菌 例,左 胸 成術

後右 側排 菌例,慢 性 穿孔性 膿胸 合併 例 お よび右 上葉切

除後左 胸成術 の再 側 手術施 行 例,各 々1例 を含 む)と

非手術 例18例(3例 の慢 性穿 孔性 膿胸 合併 を含 む)よ

りな る。 また,手 術 適 応の 肝機能 の 下限 を考案 す るた

め,当 院 で手術 した慢性 排菌 例8例 の うち術後2ヵ 月,

社 会復 帰 した ものの術 後11ヵ 月お よび7年6ヵ 月 に心

肺不 全 で死 亡 した3例 と,別 に昭和40年 代 に手術 を受

け,直 接 もし くは社 会復 帰後 に心 肺不 全 で死亡 した22

例,計25例 の換 気能 力 を主 に分析 した。

〔成績 と考 察〕

I.　慢 性排 菌例 の肺機 能

26例 のスパ イロ メ トリー は,正 常0,拘 束 性12例,

閉塞 性5例,混 合 性7例,測 定 不能2例 で,術 後 心 肺

不全 頻 度の 高 くな る%VC<50,FEV1.0%<55の 例 は測

定 不能 の2例(常 時02吸 入1例,高 度 難聴 と原因不 明

の低 カル シウム血症,子 宮癌 を伴 う高 度呼 吸 困難 の1

例)を 含 む4例(15%)に す ぎな い。

換 気能 力 は,手 術安 全度 の高 いFEV1.0ml/BSA700

ml/M2以 上 の もの が12例,予 測肺活 量1秒 量 比40%以

上 が同 じ く12例 と各 々約半 数 を占め る。

動脈 血ガ ス所 見 は,常 時02吸 入1名 を含 む低 肺胞 換

気 性呼 吸不全2例,PaO2が70mmHg以 下 の低0,血 症

6例,計8例 を除 く18例 が手 術安 全域 に入 り,80mmHg

以上 は12例 もあ り,約 半 数 を占め る。

しか し,病 型 と広 が りをみ る とbI2,bI,が 計5例,b

II1が1例,bII,,bII,が 計15例(慢 性穿 孔 性膿胸4例

を含 む),rII2rPlpem1例,rII110pl例,eII12例,e

III210p1例 よ りな る。即 ち,I型II型 で両 側性,広 が

り2な い し3が20例(77%)で 全体 の約8割 を も占め,

換 気機 能 と血液 ガ スの所 見 か らみて,手 術 安全 域 に入

る ものが 主で あ って も,病 巣の 広範 な状 態が 手術 の適

応 を著 し く限 定 して い る。

予 測肺 活量 ・1秒 量 比(%)を 病 側 と広 が りでみ る と,

40%以 上 の例 は広 が り3が1例,広 が り2が8例(両

側性7例,一 側性1例)広 が り1は3例(両 側性1例,

一 側性2例)計12例 あ り,こ の うち6例 に手術 を施 行

した。 手術 例 の うち1例 は両 側手 術 で最終 手術 後7年

6ヵ 月で死 亡 した例 を含 む 。非 手術例 は6例 あ り,手

術 回避 の理 由 と例数 は不 安2例,bII31例,高 齢(69歳)

1例,慢 性肝 炎2例 であ った。40%以 下 の機 能障 害例

は,測 定 不能2名 を含 め14例 で,こ の うち25%以 上 の

例7例 の うち3例 に手術 を行 な ったが全 切 の2例 は術

後2ヵ 月,11ヵ 月 に死亡 し,胸 成術1例 は社 会復 帰 し

てい る。

II.　死亡 例 の換気 機能

25例 の 内訳 は,手 術 死3例,術 後1ヵ 月以 上6ヵ 月

10例,1年 以 上10年 以 内12例 で,手 術時年 齢 は25歳 か

ら65歳,平 均42歳 で,男 子17名,女 子8名 よ りな る。

術 式 は全切15例,葉 切後 成形 また は空切後 葉切 が3

例,空 切1例,膿 胸 腔開放1例,成 形後 空切1例,胸

成3例,葉 切+対 側 成形 の両側 手 術1例 よ りな り,単

純 な葉 切例 は1例 もなか った。

後 前FEV測 定 不成 功 の1例 を除 く24例 のスパイロメ

トリー は,正 常0,拘 束性6例,閉 塞 性1例,混 合 性

17例 で混 合性 換気 障害 が7割 以 上 を示 して い る。 この

うち%VC<50,FEV1.0%<55の ものは3例 あり,FEV1.0

ml/BSA700ml/M2以 下 の ものは18例(75%),予 測肺
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活量 ・1秒 量比40%以 下 の もの が21例(88%)を 占め,

換気 障害 の著 しい例 が 主体 とな ってい る6安 野 らの提

唱 した20歳 予 測肺 活量 ・1秒 量 比 に,更 に閉塞 性所 見

を強 く反映 させ る 目的 で両者 の積(20歳 予測肺 活 量 ・

1秒 量率 ×FEV1 .0/FEV)(%)を 指標 に み る と(正 常 は

53%か ら70%の 範囲),死 亡例 の値 は7.8%か ら30.6%

の範 囲,平 均15.5%で あっ た。手術 死3例 の値 は全 切

例 が19.8%,7.6%,空 切 例 が15%を 各 々示 した。41歳

で全 切 を受 け,51歳 で死亡 した10年 生存 の例 は7.8%の

値 を示 し,こ の指 標値 の低 下 と生存 期 間 に一 定 の関係

を認 め ない。非手術 例 は全 員生 存 中で,こ の値 は4.2%

か ら35.2%の 範 囲,平 均20.5%で,肺 機 能状 態 は手術

例 とほ ぼ同 じ程度 で あ るが,全 例 が慢性 排菌 歴 を5年

以上 持続 して いる。 これ に対 し,手 術例 で は,手 術死

お よび6ヵ 月以 内の死 亡例 は25例 中13例(52%)で 全

体 の過半 数 を 占め る。 また,こ の指 標値 が31%以 上 の

非手 術例 はbII3,bII2,bI3の 両 側病 巣 を もつ もので,

以上 の所 見 はいずれ も手 術適 の厳 しさを示 唆 して いる。

〔結 論〕

慢 性排 菌例 の肺機 能 は 中等度 障害,高 度障 害 が約 半

数 ず つ を 占め る。 中等 度障 害例 も病 巣の 広が りが 両側

に わた る もの が主体 で,手 術 適 応が著 し く限 定 され る

と思 われ た。
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シ ン ポ ジ ウ ム II

最近の肺外結核 について

〔4月8日 (日) 15:20～17:50 A会 場 〕

座長(川 崎医大内)副 島 林 造

(慶応大病理)三 方 淳 男

は じ め に

座長 副島林造

三方淳男

優 れ た抗 結核 薬の 開発 ・普 及 に よ り,全 結核 死亡 が

激 減 して い るこ とは衆 目の認 め る ところ であ り,結 核

は,過 去 の疾 患 と錯覚 されが ちで あ る。例 えば 昭和54

年 の診 断 と治療 の特集 「忘 れ られ た病気 」 の 中に は,

粟粒 結核,結 核性 髄 膜炎,結 核 性 頸部 リンパ 節 炎,腸

結核,腎 結核,脊 椎 カ リエス な ど結 核性 疾 患が 多 く取

りあげ られ てい る。 しか し,こ れ ら結核 性疾 患 は決 し

て まだ な くな ったわ けで はな く,む しろ結核 患者 の高

年齢 化 に伴 い新 たな鑑別 診 断上 の問題 点 も多 く,生 前

結核 と診 断 されず剖 検 に よ りは じめ て結核 と診断 され

る誤 診例 が,20年 前 に比 し2倍 以上 高 くな って い る事

実 もあ る。

今 回の シンポ ジウム では,肺 外 結核 の現 状分 析 な ら

び に病像 の変化 とそれ に伴 う診 断上 の問題 点 を,ま ず

取 り上 げ てい ただ くこ とに した。更 に,治 療 に関 して,

肺 結核 の初 回治療 例 で は,INH・RFPの2剤 併 用 を主

軸 に してSMま た はEBを 加 えた治療 方 式 で,順 調 に

菌 陰性 化す れば,胸 部X線 の 残存 陰影 の いか んにか か

わ らず,化 学 療 法開始 後9～12ヵ 月で 治療 を終 了す る

こ とが一 応 の基準 とされ て いるが,肺 外 結核 の場 合 は

ど うなって い るのか。 特 に外科 療法 の。適応 と化学 療 法

の期 間 につ いて 明 らか に して いた だ くこ とをお願 い し

た。

伊 東裕博 士 に は結 核性 頸 部 リンパ 節炎 につ い て,松

島敏 春博 士 には結 核性 髄膜 炎 につ いて述べ ていた だ き,

森本 忠昭博 士 に頭蓋 内結 核腫 につ いて追加 発現 して い

た だ くこ とに した。 消化 器 系の結 核 につ い ては,八 尾

恒 良博 士 に腸結 核 につ いて述 べ て いただ き,立 花 暉夫

博 十 に肝結 核,田 中義 人博士 に結核 性 腹 膜炎 の追加 発

言 をお願 い した。大 井好 忠博 土 には尿 路性 器結 核 を,

河上征 治博 士 には性 器結核 と不妊 につ い て追加 して い

ただ き,最 後 に大谷 清博 士 に骨 ・関節 結核 につ い て述

べ て いた だ くこ とに した。

以上,肺 外 結核 の現 状 と,診 断,治 療 上 の問題 点 な

らび に,現 在 の卒 前,卒 後 の結 核教 育 の問題 も含 め て

討議 してい ただ く予定 で あ る。

1.　 頸 部 リ ンパ 節 結 核

(大阪府立羽曳野病外科)伊 東 裕

〔目的〕 近年,結 核 化学 療 法の進 歩 は結核 症 の著 しい

減 少 をもた ら しつつ あ り,結 核 性 頸部 リンパ節 炎 にお

いて も例外 で は ない。 しか し,日 常 の 診療 時 に頸部 リ

ンパ節腫 の鑑 別 診断 を求 め られ る機 会 はむ しろ増 加 し

てお り,そ の うち結核 の 占め る割合 はなお低 率 とは い

いが たい。 その現 状 と推移 を最 近10年 間の症 例 か ら検

討 す る。

〔対 象〕 大 阪 府立 羽 曳 野病 院 お よび 関連 施 設 の外 科

で,昭 和48年 か ら57年 まで に取 り扱 った頸部 リンパ節

腫脹 例 の うち,病 理組 織学 的 また は細菌 学的 診断 を得

た ものの他 に,他 疾 患 が否 定 されて 臨床 的 に結 核症 と

診断 され た161例 を対象 と した。

〔成績 〕

(1)　161の 性 別 は,男55,女106で 女性 が65.8%を 占め

た。年 齢 は15～81歳 にわた り平均40.6歳 であ り,30歳

代 に ピー クが あ り,19歳 以 下は僅 少 で,近 年60歳 以上

の比率 が増加 す る傾 向 であ った。

(2)　部位 お よび病 型:右97,左78と 右側 発症 例 がやや

多 く,両 側例 は7例 で あ った。 頸部 を上 中下 に分 けて

み る と,中 頸部 にやや 多い傾 向が み られた。 島 田に よ

る病 型分 類 が なされ たの は113例 で,初 期 腫脹 型41,浸

潤型27,硬 化 型15,膿 瘍型27,潰 瘍瘻 孔 型3で あ る。

(3)　初診 までの期 間 は発 症後1～3ヵ 月が最 も多いが,

半年 を超 える例 も32.7%あ った。

(4)　肺結核 の合 併頻 度 。不 明33を 除 く128例 中,肺 結核

合 併例 は25例(15%)で,病 型 はI型1,II型6,III

型4,IV・V型5,不 明9で ある。

(5)　症 状:リ ンパ 節腫 脹 の み で他 に症 状 の な い もの

61(37.9%),腫 脹部 の疼圧 痛 を有 す る もの57(35.4%)

で,発 赤排 膿潰 瘍等 の局所 症 状 を伴 うもの は少数 で あ

った。発 熱 を認 め た もの は9例 で あ る。
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(6)　手術 二何 らかの手術 的侵 襲が加 えられ た ものは155

あ り,そ の うち鑑別 診 断 を 目的 とした ものが107(69%)

と大 半 を 占め た。他 は症状(経 過)に よ り,手 術 を余

儀 な くされ た もの34,化 療不 充分 のため3で,他 の11

は実 施理 由 は不 明で あ った。術 式 は,切 開掻 爬術25,

摘 出術130で,手 術 回数 は1回131,2回12,3回 以上

4,不 明8で あっ た。

(7)　病理 所 見 二155の手 術例 の うち病理 学 的検 索がなさ

れ た もの は141で,そ の組 織所 見 では結核 結 節41,乾 酪

化57,膿 瘍20,腺 維 化3,混 合 性2,不 明13(う ち結

核 性7)で,結 核 性 所見 な し5で あ った。病 理 学的 に

結核 と確 診 しえた もの は上述 の130で あ り,これ は 同時

期 に頸部 リンパ節 の生検 を実施 した602中21.6%に 相 当

した。(8)細 菌 学 的所 見:47の リンパ 節材 料 につ いて

菌 検索 が な されて いた が,結 核菌 陽性 は7で47中14.3

%で あ った。

(9)　治療後 の再 発 の有 無の 判明 して い る例 は76で,う

ち再発 例 は13で,再 発率 は17.2%で あ る。

(10)　化 療期 間:調 査 時 治療終 了 して い る もの54に つ い

て,治 療期 間 をみ る と,1ク ー ル20,2ク ー ル7,3

クー ル4,4ク ー ル以 上2,不 明21で1～2ク ー ル化

療 例 が 多か った。

〔結 語〕 結核 性 頸部 リンパ 節 炎 は(1)女性 に多 く,高齢

化 の傾 向に あ り,右 側,中 頸部 に発 生す る ものが 多 く,

肺結核 の合 併 を有 す る もの は全体 の約1/4で あ った。

(2)　外 科 的侵襲 は鑑 別 診断 を目的 とした もの が治療 を 目

的 とした もの よ り多か った。

(3)　頸部 リンパ 節腫 の確 定 診断 の ため に実施 され た生検

側 の うち21.6%が 結核 性 で あ った。

(4)　結 核性 頸部 リンパ 節炎 と診 断 され た ものの うち,リ

ンパ節 か らの結核 菌 陽性 率 は14.3%で あ った。

(5)　化療期 間は通常1～2ク ー ルが必要 と考 え られ るが,

再 発 もあ り,ま た治癒 遷 延例 が認 め られ る こ とか ら,

積 極 的 な外 科療 法 を実施 す る余地 が あ る と思 われ る。

2.　結核性髄膜炎

(川崎医大呼吸器内)松 島敏春

〔目的〕 最近 の肺 外結 核,殊 に結核 性 髄膜 炎の 実態,

病像 を知 りた く,全国 的 なア ンケー ト調査 を行 な った。

その調査 結果 を,結 核性 髄 膜炎 の過 去の 報告 と比 較 し,

報告 す る。

〔方法〕 全 国の大 学医 学部 または医科 大学の 内科 学教

室332,国 立 療養 所126病 院 に,肺 結核 患者数,肺 外・結

核 患者数 のア ンケー ト方 式 に よる調査 を依 頼 した。 そ

の結果,合 計153例 の 「髄膜 お よび 中枢 神 経系 の結核 」

の症例 あ り との返事 で あ ったの で,そ れ らの施 設 に結

核 性髄 膜 炎 に関す る二次 調査 をお願 い した。極 め て煩

雑 な二次調 査 票で あ った に もか か わ らず,68症 例 の 回

答 を集計 す る こ とが で きた。 なお,調 査 の対 象 とした

の は昭和53年 よ り57年 までの最 近 の5年 間 の症例 で あ

る。

〔結 果〕 一 次調査 による髄 膜お よび中枢神 経 系の結核

の頻 度 は,要 医療 結核 患者 数 に対 し,大 学 では1.5%,

療養 所 では0.1%,肺 外 結核 に対 して は大学 で は8%,

療養 所 では3.5%で あ り,両 者合 わせ る と結核 患者 の約

0.4%,肺 外結 核 の約6.5%に み られ て いた。 結核 性髄

膜 炎68例 の性 別 で は,男38例,女30例 で あ り,年 齢 は

1歳 よ り76歳 まで,平 均37.5歳 で年 齢分 布 で も30歳 代

に ピー クが あ った。髄 液 よ り結 核菌 が証 明 され た症 例

のみ の平均年 齢 も35.2歳 と大 差が なか っ た。68例 の背

景 因子 と して,結 核 の既 往歴 の あ る者11名,家 族歴 の

あ る者16名,基 礎 疾 患 を有す る者21名,免 疫抑 制剤 を

使用 して いた者6名 で あ った。主 な基礎 疾 患 は,血 液

疾 患,膠 原病,肺 炎,糖 尿病,腎 不全,出 産,そ の他

で あ り,血 液疾 患,膠 原病,皮 膚疾 患で ス テ ロイ ド剤

を主 とす る免疫 抑制 剤 が使 用 されて い た。 ツ反歴 に関

しては,陽 転23例,陰 性1例 で,44例 は不 明 で あっ た。

結核性 髄 膜炎 者患 者68例 中,肺 結 核 の合併 を認め た症

例 は36例 で,う ち6例 で粟粒 結核 の合 併 が認 め られ て

い た。68例 中,髄 膜炎 以外 の肺外 結核 の合併 が認 め ら

れ て いたの は12例 で あ った。症 状 としては,発 熱57例,

頭痛52例,嘔 吐28例,嘔 気27例,神 経症 状12例,不 安

8例,や せ4例,盗 汗3例,そ の他 の全 身症 状6例 で

あ り,発 熱,頭 痛の頻 度 が高 か った。 臨床 所見 と して

は,項 部 強 直46例,意 識 障害42例,眼 症 状 ・所 見20例,

腱 反射 異常14例,痙 攣8例,そ の他10例 で,記 載 な し

が4例 で あ った。検 査 成績 の主 な もの として,PPD皮

膚テ ス トは陽性19例,陰 性21例 と相半 ば し,未 施行 あ

るい は記載 な しが28例 に も達 して いた。末 梢 血 白血球

数 は,減 少1例,正 常45例,増 多16例 で あ ったが,増

多の程 度 は軽度 で あ った°赤 沈値 は,正 常21例,軽 度

な い し中等度 亢進27例,高 度 亢 進14例 で,血 清電解 質

につ い て記載 の あ った59例 中,19例 で異 常が 認め られ

て いた。 結核性 髄 膜炎68例 の うち,結 核 菌 が証 明 され

た もの は36例 で,髄 液 よ り25例,喀 痰 よ り8例,胃 液

よ り7例,尿 よ り3例,便 よ り1例,生 検 ・剖検 材料

よ り3例 で分 離 され て いた。髄 液所 見 で は,水 様 透 明

な もの24例,各 種 混濁25例,圧 の 亢進 あ る もの49例,

正 常の もの10例 で あっ た。髄液 細 胞数 は15以 下4例,

16以 上63例 で,56例 は100以 上 で あ った。蛋 白量 は65例

中52例100mg/dl以 上 の増加,糖 は50mg/dl以 上21

例,49mg/dl以 下 の低 下 を示 した ものが43例 であ った。

クロー ル に関 して は,記 載 の あ った53例 中39例 で120

mEq/l以 下 で あ った。診 断 に関 して は,や さ しか っ た

と記 載 され た もの34例,難 しい と記載 された もの29例,

記載 な し5例 で,や さ しか った理 由 と して は菌の 証 明

28例,粟 粒結核 の合 併5例,,典 型的 症例4例,難 しか

―48―



1984　 年3　 月 173

つた理 由 と して は菌 陰性17例,非 典 型 的症例12 ,髄 液

所 見4,な どが あ げ られ て いた。治療 薬 としてはINH,

 SM, RFP, EBの 使用 が殆 ん どで,こ れ らの うちの3

者の組 み合 わせ が54例 にみ られ た。 ス テ ロイ ドの併 用

も31例 で あ った。転 帰 としては,死 亡18例,治 癒30例,

後 遺症16例,転 院4例 で あ り,死 亡例 で は12例 が抗 結

核 剤使 用期 間2ヵ 月以 内の死 亡 で あ り,後 遺症 例 では

逆 に使 用期 間が 長 く,治癒 例 の平均 治療 期 間は6.5ヵ 月

であ った。 また,ス テ ロイ ド剤 併 用例 で は死亡例 や後

遺症 例 の頻度 が 非使 用例 よ りも高 く,重 症例 に併 用 さ

れ て いる こ とが考 え られ た。

〔ま とめ〕 最 近5年 間 に経 験 された結核 性 髄膜 炎 に関

す るア ンケー ト調査 に よ り,前 述 した ご とき結 果 を得

た。 これ らの結 果 を,過 去 の報告 と比 較 しなが ら,診

断上 の問題 点,治 療 上 の問題 点 を中心 に報 告す る。

特別発言:頭 蓋内結核腫

(国療刀根山病院内)森 本忠昭

近 年頭 蓋 内 に発 生 した結 核腫 を経 験 す るこ とは極 め

て稀 とな り,報 告 も少 な く散 見 され るにす ぎない。最

近頭 部CTで 膿瘍 又 は腫 瘍様 陰影 を示 した結核 を経験

したの で症例 を報 告 し検討 を加 えた。

第1例 目は,25歳 の女性 で,ネ フ ロー ゼ症候 群 の た

め,長 期 に わた り少量 の ステ ロイ ド剤 を服用 してい た

ところ,肺 結核 ・左 仙 腸関 節結核 が発 症 し,内 科 的 ・

整 形外 科 的治療 で 改善 したが,突 然 てん かん様 発作(全

身痙攣 ・意識消 失 ・記憶 な し)を 起 こ し,頭 部CTに

よ り脳 腫 瘍の疑 いが もたれ,手 術 を した ところ,大 脳

結核 腫 と判 明 した。 第2例 目は,既 往 に肺 結核 ・頸部

リンパ 節結核 が ある39歳 の男性 で,肺 結核 が再 発 し,

治療 に よ り改善 してい たが,外 泊 中 に発 熱 ・血 痰が あ

り,胸 部 レ ン トゲ ン上陰 影の増 悪 を認 め た。 その後,

頭痛 ・嘔吐 出現 し,項 部硬 直疑 陽性 ・髄 液検 査所 見 等

よ り,結 核性 髄膜 炎 の疑 いが もた れた。症状 は悪 化 し,

頭部CTで,小 脳 に膿瘍 また は腫瘍 様 陰影 を認 め,抗

生物 質 は全 く無効 の ため,手 術 を した ところ,小 脳結

核 腫 と判 明 した。 第3例 目は,手 術 に よ る確 認 はで き

て いな いが,頭 蓋 内結核 腫 と考 え た症 例 で あ る。52歳

の女性 で,既 往 歴 に肋 骨結核(手 術)・股 関節結 核 が あ

り,発 熱 ・胸痛 ・頭 痛 ・嘔吐 が 出現 し,諸 種 の検査 結

果 よ り,粟 粒 肺 結核 ・結 核性 髄膜 炎 ・左大 転子 お よび

左 仙腸 関節 結核 と診 断 され た。 その後 の頭 部CTで,

膿 瘍様 の 陰影 を認 めた。 内科 的治療 ・整形外 科 的治療

に よ り改善 した。総合 的 に判 断 して結核 腫 と診 断 した。

今 日の よ うな化学療 法 が な く,CT検 査 法が なか った

頃 に は,剖 検 ・手術 に よ り頭 蓋 内結 核腫 が報 告 され て

お り,現 在 も世 界の 一部 の地域 で は 多 く認 め られて い

る。 しか し,日 本 を含 む先進 国 では,稀 に しか確 認 さ

れて いな い。紹 介 した三 つ の症例 は,い ずれ も肺外 結

核 を有 し,頭 部 症状 を示 した点 で共通 してお り,同 様

の症状 を呈 した21症 例の 頭部CTを 調 べ たが,上 記 の

3例 の みで あ る。文 献で は,結 核 の既 往 の ない者や,

肺結 核 を認 め ない者 に も頭蓋 内結核 腫 が あ るこ とが 報

告 され て いるの で,今 後 さらに広 い範 囲 の検 索 が必要

と思 わ れ る。

頭 部CTが 最 も有 力 な診断 手段 で あ るが,膿 瘍 ・腫

瘍 ・サ ル コイ ドー シスの よ うな他 の 肉芽 腫 等 との鑑別

診 断が問 題 となる。い くつ かの 点が 指摘 され て い るが,

困難 な例 もあ り,今 後 の課 題 で ある。治 療 は,発 生部

位 ・症 状程 度 等 に よ り外 科 的治療 が必要 とされ る こ と

もあ るが,一 般 に内科 的治療 で 治癒 す る と報告 され て

い るので,こ の意味 か ら も鑑 別 診断 が重 要 であ る。

3.　 腸 結 核

(福岡大学第1内)八 尾恒良

消化 器疾 患 の中 に 占め る腸 結核 の地 位,診 断お よび

治療 上 の 問題 点 を明 らか にす るこ とを 目的 として,以

下 の検 討 を行 な った。

〔対 象 お よび方 法〕 九大 二 内科,福 大 一 内科 お よび そ

の 関連施 設(150床 以 上,6施 設)に て,過 去6年 間 に

経験 され た症 例 を対 象 として検 討 を加 えた。

〔成 績〕1.腸 結核 の頻 度:上 記6施 設 に て腸 結核

と診 断 され た症例 は63例 で あっ た° 同期 間 内 に診断 さ

れ た他 の炎症 性腸 疾 患は,ク ロー ン病91例,腸 べ ー チ

ェ ッ ト病,単 純 性 潰 瘍 な ど25例 で腸 結核 は クロー ン病

に次 いで高 い頻 度 を 占め た。2。 診 断 された腸 結核 の

内訳:上 記63例 中,結 果的 に抗 結核 剤 に よる治療 が必

要 と考 え られ た活 動性 腸結核 は23例(36%)で あっ た。

残 り40例 は肺結 核 に対 す る抗 結核 療 法,ま たは 自然治

癒 に て,結 核 は治 った状 態 に ある,い わ ゆ る非活動 性

腸 結核 と考 え られ た。 この40例 では,狭 窄 症状,消 化

管 出血 を主症 状 と し,血 沈 亢進,CRP,陽 性 な どの炎

症所 見 は認 め られ なか った。 活動 肺結核 を合 併 してい

た もの は,7例(11%)に す ぎず,こ の7例 では腸 病

変 もすべ て活 動性 で あ った。3。 診 断の 問題 点:1)

病理 学的 に検 索 され た症例 の検 討:切 除 され,病 理学

的 に検 討 され た症 例 は25例 で あ った。 うち11例 では腸

壁 または リンパ 節 に定 型的 結核結 節 または結核 菌 が証

明 され,腸 結核 と診断 され たが,残 り14例 で は腸結 核

疑 診 また は非特 異性 炎 と診 断 された に と どまった。 こ

の中 には,術 前 に結核 菌 が証 明 され,内 科 的治 療後 に

切 除 され た症例 も含 まれ て いた° 一方,ク ロー ン病 で

切 除 された腸 管 の検 索 にて,病 理学 的 に腸結 核疑 診 と

された症 例 があ った。しか し,切 除標 本 肉眼所 見 で は,

腸結核 で は全例 に輪 状,帯 状 潰瘍 や いわ ゆ る"萎 縮 瘢
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痕帯"が 証 明 され,ク ロー ン病 とは明 らか にそ の様相

を異 に した。

2)　臨床 診 断 の 問題 点:(i)結 核 の 証 明 方 法:糞 便

の結 核菌 培養 は活 動性 腸結 核23例 中,9例 で陽性 で あ

ったが,う ち活動 性肺 結核 の合 併 が ない症例 は2例 の

み で あっ た。 大腸 フ ァイバ ー ス コープ に よ る直視 下 生

検標 本 の培養 で は,施 行 され た9例 中8例 で結核 菌 が

証 明 され た。術 前診 断が 困難 で,開 腹 手術 に よ って結

核 と診 断 され た もの が2例,結 核 の証 明 がな い まま抗

結核 療 法 が施 行 され,臨 床経過 か ら腸 結核 と確 診 され

た ものは4例 を数 えた。(ii)ク ロー ン病 との鑑別 につ

いて:腸 結核 の中 に クロー ン病 の誤診 された もの は な

か った。 しか し,逆 に,ク ロー ン病 で腸結 核 と診 断 さ

れ,抗 結核 剤 の投与 を受 けて いた ものが91例 中5例 あ

っ た。この5例 で は抗 結核 剤 は無効 であ った(iii)消

化 管X線 診断 の問題 点 。X線 検査 上,結 核 の 診断 根拠

とな った所見 は,回 盲部 変 形,上 行 結腸 の短縮,萎 縮

瘢 痕 帯,小 腸 の両側 性 変形,輪 状 また は帯状 潰瘍 な ど

で あ った。 しか し,輪 状 また は帯状 潰瘍 は,ク ロー ン

病 で もみ られ るこ とが あ り,ク ロー ン病 で 腸結核 と誤

診 され た症例 は,す べ て輪 状,帯 状 潰 瘍 を有 した症例

で あ った。4。 治療上 の 問題点:活 動性 腸結 核 と診 断

され た23例 中,肺 結核 を合 併 した もの で は6～7ヵ 月

に亙 る強力 な抗結 核療 法 を行 な った あ とで も,な お 活

動 性腸結 核 で あった もの が存在 した。 しか し,肺 結核

の な い16例 で は,す べ て入 院の うえ,2ヵ 月前後 のSM

を含む抗 結核 剤 が投 与 され,退 院後 はINHを 中心 とし

た内服 薬が2～6ヵ 月 間投与 され て いた。 入院中 の抗

結核 剤 の投 与 にて,全 例1～2週 後 には 自覚症 状,一

般 状態 の著 明 な改善 が み られた が,治 癒 過 程 に伴 って

腸 管 の狭窄 が増 強 し,手 術 され た ものが あ った。 その

他 の症 例 では投 薬 中止後,腸 結核 の再 燃 を来 した もの

は なか った。

〔結論 〕1.腸 結核 は小腸,大 腸 を侵 す 炎症性 腸疾 患

の 中で,ク ロー ン病 に次 ぐ頻 度 を占め,鑑 別 診断 の 問

題 も含め て,現 在 もなお,重 要 な疾 患で あ る と考 え ら

れ た。2。 腸 結核 が肺 結核 と合併 す る頻 度 は少 な く,

肺結 核 のな い活動 性腸 結核 で は糞便 中 よ り結 核菌 を証

明 で きる頻度 は少 ない。3.非 活動 性腸 結核 また は治

療過 程期 の腸 結核 で は,顕 微 鏡 的検 索が行 なわ れて も,

腸 結核 と確 診す る こ とは困難 で ある。 したが って,臨

床経過,X線 所 見,切 除標本 肉眼所 見 を合 わせ て診 断

す る こ とが必要 で あ る。4.肺 結核 の合 併 が ない限 り,

腸結核 は治療傾 向の強 い疾 患で,強 力 な2ヵ 月間 の抗

結核 療法 が施行 されれ ば再発 の 危険 は ない と考 え られ

た。 なお,福 岡 県内主 要施 設 と全国9施 設 につ いて ア

ンケー ト調査 中で,講 演 には その成 績 につ いて も併 せ

発表 す る予定 で あ る。

特別発言:肝 結核

(大阪府立病内)立 花暉夫

1.　剖検 例 にお け る肝 結核 病変

粟粒 結核 肺結 核剖 検例 にお ける肝結 核病 変,非 定 型

抗 酸菌 症(以 下AM症)剖 検 例肝 病変 の病 理組 織像 を

サ ル コイ ドー シス(以 下サ 症)全 国剖 検例 の 肝サ ル コ

イ ドー シス病 変の それ と比 較 検討 した結 果,下 記 の ご

と し。a)大 きさ:主 と して孤 立 性 小 結 節 よ りな り

(AM症 で も同様),粟 粒 結核 症例 で は融合 大結 節 を認

め る。サ症 で も同様 で 融合 大結 節 は稀 。b)数:主 と

して小結 節 のみ散 在,時 に多数 の小結 節 のみ(AM症,

サ症 で も同様)あ るい は多数 の融合 結節,少 数 の小結

節 混在(粟 粒 結核)を 認 め る。c)形 二円 形 ない し不

整 形(AM症 で も同様),サ 症 で は円形 ない し楕 円形 。

d)局 在:一 定せ ず,小 葉 内,グ 鞘域,中 心静 脈周辺

部,各 部位 にみ られ(AM症 で も同様)サ 症 では グ鞘

域 にやや 多いが小葉 内に もみ られ る。e)乾 酪壊 死:

典 型 的 中心 性 乾酪壊 死 は粟粒 結核 症例 の融 合結 節や 孤

立性小 結 節(AM症 の 多発 性孤 立性 小結 節)に お いて

も認 め る。 しか し(粟 粒 結核,AM症 で も)壊 死 を認

め ない小 結節 の混在 あ るいは それの み を認め る。f)

病 巣 内結核 菌 。結核 で も染 色 され ない症例 がある。9)

巨細 胞:主 として少数 の結 節 内に ラ ングハ ンス型 あ る

い は異物 型 巨細胞 を認め る(AM症 サ症 で も同様)° 巨

細 胞 多数 の場 合,前 者 が 目立 ち,サ 症 では後 者 が 目立

つ。h)asteroid body, Schaumann body:結 核,

AM症 検 討例 で は認め ず,サ 症 で は時 に認 め る。i)

結 節 内,結 節周 辺部 の リンパ球 浸 潤:一 部症 例 で は 目

立 つが,サ 症 で も時に 周辺部 に 目立つ 。1)硝 子化 。

一般 にサ症 に比 して 目立つ。〔以上 国療 刀根 山病 院,国

療 近畿 中央 病 院,国 療広 島病 院,大 阪府立 羽 曳野病 院

(結核)お よび国療 中野 病 院(AM症)各 病理 協 力〕

稀 に,重 症 肝結 核病 変剖 検例(鳥 大 周防協 力)が み ら

れ る。 マ ウ ス 実 験 的 抗 酸 菌 症(M.kansasii, M.

intmcellulare-京 大 久世,M.avium-公 衆衛 生院

上 田協 力)の 肝病 変 にお いて は主 として孤 立性 円形 の

壊 死 を伴 わ ない小 結節 散在(時 々密 在)を 認 め る。

2.　臨 床例 にお ける肝結 核病 変

a)　重 症例 で も結核 化療 によ り著 明改 善 を認 める(弘

大千 葉協 力),ま た腹 腔鏡,肝 生検 を繰 り返 して結核 化

療後 の肝 結核 病変 の良好 な経過 を追 求 し確 認 しうる(阪

大 南,関 協 力)。 時 に腹腔 鏡 で腹 膜結核 病変 とと もに,

肝 結核 病変 を認 め,生 検 で ともに確 認 され る。b)い

わゆ る原発 性肝 結核 症primary tuberculosis of the

 liver (Terry and Gunner,1957)。 日本報 告例 につ い

て40歳 以上 の年 数,若 年 者 もみ られ,発 熱,全 身倦 怠,

上 腹部 異和 感 な どを主 訴 と して約 年数 はtransamirase
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高値,一 部 症例 でAP値 の み高値,ツ 反 は強 陽性,陽

性,減 弱 いずれ も1/3。 腹腔 鏡 で肝表 面 に小結 節,小 斑

点 を認め,肝 生検 で 結核 結節 を認 め る。c)サ 症 肝生

検 例 との 比較。 全 国サ症 肝生 検 陽性例 にお いて は多 く

が胸部X線 像 でサ病 変 を有 す るが,肝 機能 正 常で も腹

腔鏡 で肝 表面 に主 と して粟粒 大 の小 結節,肝 生検 で剖

検 例 同様 のサ小 結 節 を認め,腹 腔鏡,肝 生検 で肝 サ病

変 の 経過 を追 うこ とが で きる。時 に,transamirase高

値,一 部 で はAP高 値 を示 し,腹 腔 鏡 で肝表 面 に直径

1cmの 大 結 節 を,肝 生 検 で 多数 の 融合結 節 を認 め る。

結 核 お よびサ 症臨 床例 の肝 病変 の病 理組 織像 比較 は剖

検 例 に お ける と同様 で ある。

3.　 その他

a)　肝 肉芽腫 。 日本 で肝 に類 上皮 細 胞 肉芽 腫 を認 め

る疾 患 は上記 の ほか 原発性 胆汁 性 肝硬変,ウ イル ス性

肝炎 などが あ る。b)酵 素活性 。サ症 肝病変 の鑑 別 診

断上 は胸 部X線 像 その他 の全 身性 病変,遅 発 性 ア レル

ギー減 弱 その他 の免 疫 異常 の把 握 とともに血清ACE活

性高 値(自 験 例)が 重要 で あ る。 一般 に血 清 。Lysozyme

活性 は,結 核,サ 症 で ともに高値 を示 し(名 市大2内)

サ症 が否定 され る ときは診 断上有 意義 で ある。c)治

療 。結核 化療 が有 効 な場合 は発 熱,そ の他 の 自他 覚 症

状 の改善 をみ る。抗結 核剤 投 与 に よる病状 改善 は治療

的 診断 ともな る。

特別発言:結 核性腹膜炎

(長崎大第2内)田 中義人

〔目的 〕 結 核 に対 す る化 学療 法 の進 歩 に よ り,結核 性

腹 膜炎 は著 し く減少 したが,な お稀 には経 験 され,腹

水 や腹 痛 を来す ほ か疾 患 との鑑 別 が 臨床上 問題 とな る

こ とがあ る。 そ こで,最 近 の結核 性腹 膜 炎の 臨床像 を

明 らかに し,過 去 の症例 と対 比す る とと もに鑑 別 診断

上 の要 点 を知 り,治 療法 につ い て も改め て検討 してみ

る こ とを 目的 として集計 した。

〔対象 お よび方 法〕 現在 まで に集 計 しえた教 室の 昭和

48年 以 降 の結核 性腹 膜炎 症例 は11例 で あ り,対 照 とし

た教室 の昭 和34年 か ら昭 和47年 まで の結核 性腹 膜 炎症

例 は10例 で あった。鑑 別 上 問題 となる腹水 を来 す疾 患

としては,教 室 の肝 硬変15例,肝 硬変合 併 肝癌13例,

各種悪 性腫 瘍26例 を検討 対象 と した。

〔結果 〕11例 の平均 年齢 は53±10.5歳 で,男 性4例,

女 性7例 で あ り,対 照 の10例 は42±12.4歳 と若 く,男

性4例,女 性6例 であ った。最 近 の症 例 はすべ て40歳

以上 で,対 照例 で は20歳 代1人,30歳 代3人 であ った。

これ に対 して,腹 水 を来 す他 疾 患例 は61±11歳 となお

一層 高年齢 層 に 多か った。 入院 時の 主訴 は腹部 膨満4

例,発 熱3例,腹 痛3例,体 重減 少 が1例 で,対 照 例

で は腹 膨 満5例,発 熱2例,腹 痛1例,腹 部 腫 瘤2

例 で あ った。腹水 は9例 と6例 に理 学 的 に認め られ た。

既 往歴 で は両群 に差 は認 め られ なか った が,家 族歴 を

有す る もの は2例 と4例 で,対 照 群 に家族 内結 核 患者

が 多い傾 向が うか がわ れ た。胸部 に所 見 がみ られ た も

の は7例 と7例 で差 はみ られ なか った。 腹水 の性 状 は

両群 と も全 例 滲 出液で あ り,比 重 は1.017以 上 で,蛋 白

量 は4.1g/dl以 上 を示 していた。結核 菌 が証 明 され た も

の は1例 の みで あ った。肝 疾 患群 の腹水 は全 例漏 出液

で あ り,そ の鑑 別 は容 易 と考 え られた が,悪 性腫 瘍 に

よる癌 性腹 膜炎 症例 中には蛋 白量 が4g/dl以 上 を超 える

ものが3例 にみ られ,細 胞診や 腹水 沈 渣 中の リンパ球

の検 索 が必要 と考 え られ た。血 清CEAと 腹水CEAの

測 定で は結核 性腹 膜 炎の2例 は いずれ も正 常値 内 で血

清CEAが 高値 を示 し,腹水 中蛋 白量 が4.0g/dl以 上 を

示 した癌性 腹膜 炎の3例 はいずれ も腹水 中CEAが 異常

高値 を示 し,両 疾 患 を鑑 別 す る示 標 の一つ にな りうる

ので はな いか と考 え られた。 他 には 炎症所 見 がみ られ

る点,白 血 球増 多は 目立 たな いが,時 に好 中球 増 多 と

核 の左 方移 動 がみ られ る点 は両群 に差 はな い よ うで あ

っ た。 腹水 は 治療 開始後1～2ヵ 月で消 退 し,治 療 法

に よ る差 異や 治療期 間 な どにつ い ては なお症 例 を増す

と ともに,詳 細 な分 析 を要 す る と考 え られ た。

〔結論 〕 最近 の結 核性 腹 膜炎 は,発 症が やや 高齢 層 に

み られ る よ うで,微 熱 と ともに腹 水 を来 した患者 で は,

従来 の知 見 に加 えて,腹 水CEA測 定 も有 用で はないか

と考 え られ る。

4.　尿路性器結核

(鹿児島大泌尿器)大 井好忠

肺結 核 の激減 につ れ,尿 路 性器 結核 も減 少 の一途 を

た どって い るのは 明 白な事実 で あ り,他 の臨床 科 の現

状 と大 差 な い と思 われ る。

鹿 児島大 学 泌尿器 科 に受 診 した尿路 結核 の新 患者 数

は昭和26年 か ら36年 の11年 間で は年平 均51.6名,対 外

来 患者 数 比6.3%で あったが昭和37年 か ら50年 の14年 間

では19.6名,1.4%に 減少 した。昭和39年 か ら新 患者 数

の減少 が 目立 ち は じめ,新 患者数 は年 間平 均20名 代 と

な り,対 外 来 患者数 比 も2%と な った。 昭和49年 以降

は年 間10名 未満 の 患者数 とな り,対外 未 患者数 比 も0.3

%以 下 に激減 して い るが,決 して皆 無 には なっ てい な

い。

初期 の尿 路結 核 患者 は20歳 代 に ピー クがみ られ,44

%に 達 して いたが,昭 和40年 代 に は30,40歳 代 へ移 行

し,昭 和50年 代 には更 に高 齢移行 して い る。

尿 路結核 も初期 病変 の 時に は無 自覚 に経過 す る こ と

が 多 く,病 変 が膀 胱 に波及 しては じめ て結核 性膀 胱炎

と して,一 般 細菌 に よ る膀 胱炎 の三 主徴 と同 じ く排尿

痛 ・頻尿 ・尿 混濁 を主訴 として来院 す るのが 定期 的発
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症 で ある。

抗 結核 化学 療法 普及 以前 には90%に これ らの 膀胱症

状 が発現 して いた。結核 性 膿 腎 と しての 腎症状,発 熱,

全 身倦怠 な ども認 め られ た。 しか し,一 般化 学療 法 が

普 及 した以後 は尿 路結 核 の臨床 症状 は著 し く変貌 した

とい える。昭 和37年 以 降14年 間の教 室の 統計 で は排 尿

痛31%,血 尿20.8%,頻 尿20.3%,尿 混濁7%で あ り,

昭和51年 以降 で は排 尿 痛22.5%,血 尿15%,頻 尿12.5

%と 減 少 し,腰 ・背 部痛,発 熱 が これ に次 ぐが,副 睾

丸 炎 の症状 を主 訴 として来 院 し,尿 路 結核 が発 見 され

る例や 尿瘻 を主 訴 として来 院す る例 もあ り,臨 床症状

の変 貌 が診 断 をか な り困難 に してい る。

尿 中結核 菌の証 明 は重 要 な診断根 拠 で あ るが,昭 和

26年 以 降11年 間 で は塗抹 ・培養 合 わせ て69.4%で あっ

たが,昭 和37年 以 降 の14年 間 では塗抹52.4%,培 養54.9

%の 陽性 率 で あった。昭和51年 以降 もそれ ぞれ35.9%,

39.4%と 陽性 率 が減少 して いる。尿 路結 核診 断 の他 の

根拠 は膀 胱病 変 であ り,内 視鏡 的主 要病 変 は結核 性潰

瘍 と結核 性結 節で あ る。昭 和37年 以 降14年 間 の新 患者

数275例 中僅 か22名(8%)に の み定型 的病 変 がみ られ,

非特 異的病 変 が増加 して いた。 昭和51年 以降 は症例 は

少 ないが む しろ定 型的病 変 は増加 して いる。

尿路 結核 の重 要 な診 断根拠 とな るべ き臨 床症 状,尿

中結核 菌,膀 胱病 変 に変 改が もた らされ た原因 として,

SM,KM,そ の他 の ア ミノ酸糖体,サ ル フ ァ剤,CP,

TC,EMが 一般 化学療 法 剤 として用 い られ,こ れ らの

薬 剤 が人型 結核 菌 に作 用 す ることを無 視 され た ことと,

尿 路結 核 を想定 され なか った こ とが考 え られ る。現 在

多用 され てい る β-ラクタム剤 は結 核菌 に対 す る抗菌 作

用 が な いので,今 後 む しろ定 型 的病変 で発 見 され る症

例 が増 す可 能性 が あ る。 現況 で は無菌 性 膿尿 を認 めた

ら尿路結 核 を疑 い,ST合 剤,MINO,DOXY,新 しい

ピ リ ドンカル ボ ン酸 な ど抗 結核 菌 作用 の あ る薬 剤 を安

易 に使 用 しな い とい う常 識が望 まれ る。

昭和37年 以降14年 間 に男子 患者 の21%に 副性 器結核

が み られ たが,昭 和51年 以降 の男 子患 者27例 中副 睾 丸

結核11例,前 立 腺結核6例 であ り,両 者合 併 もあ り,

副性 器結 核合 併例 が16名(59.3%)に 及ん で いるの で,

副性 器結 核 が疑 われ た場合 には尿 路結核 の検 索 を怠 る

こ とはで きな い。

腎盂撮 影 に よ る腎病 変 度分 類 では,昭 和26年 以降11

年 間で は直径1.5cm以 上 の大 病変 は62%,昭 和37年 以

降14年 間で は70%,昭 和51年 以降 で は53%を 占め,こ

れ らの 大部分 の症 例 が社 会的 適応 を加 味 して 腎摘 除術

が行 なわれ て きた。

尿 路 ではSM,KM投 与 によ り大 量の薬 剤尿 中移行 が

得 られ るため に,急 激 な治療効 果 の結 果,尿 路 狭窄 ま

たは閉塞 あ るいは萎縮 膀 胱 が招来 され,い ず れ も腎機

能不 全 を もた らす こ とが 問題 とな る。 そ のた め初 回治

療 に はSM,KMを 用 い ない方 針 が と られ,使 用 時 に副

腎皮 質 ホル モ ンが併 用 され た こ ともあ る。RFPは 尿 中

排 泄が 少 ない ため に尿 管 狭窄,萎 縮 膀胱 を惹起 しが た

いので,尿 路結核 の 治療 に は合 目的 であ る。

すべ ての 腎病変 度 の尿 路結核 を化学 療法 の みで治 療

す る試 み は本邦 で はな され てい ない。 少数 側 の経験 で

あ るが,治 療 期 間 は0度 で1年 以 内 で治癒,1度:1

年半 で 治癒期 待 大,2度:2年 で治癒 期待 大 と考 え ら

れ るが,3度 で は3年,4度 で は4年 以上 の化 学療 法

で治 癒 の期待 が もて るが,閉 鎖 性 空洞 形成 の傾 向が 大

とな る。 その場合 には空 洞切 開術 を要 す る。

偏 腎性 尿 路結核 で 腎摘 除術後1年 間 化療,2年 間重

労働 禁 止の条 件 で4年 間 の定期 検 診が 守 られ た症例 で

は再 発 はみ られ て いな い。

特別発言:性 器結核 と不妊

(慶応大産婦人)河 上征治

感染症が女性生殖器に発症した場合,子宮内腔癒着,

卵管閉塞を示し,結 果として不妊症をまね く症例が高

率である。不妊因子の中で感染症,特 に結核に起因す

る子宮内腔異常,卵 管通過障害の実態につき,そ の年

次的推移と現況の調査資料 とその対応について解説す
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〔性 器結 核 の現況 とその推 移〕 慶 応義 塾大 学病 院,不

妊外 来 の患 者 につ き,1957～58年 と1980～81年 に分 け,

子 宮卵 管 結核 と診 断 した症 例 は,前 者3,120例 中67例

2.15%,後 者6,071例 中7例0.12%と この20年 間 に激減

して い る。 診 断法 は,外 来 患者例 で は 月経血培 養,子

宮 内膜組織 診 に よ り,入 院 手術例 で は組 織診 断 に よっ

た。特 に,卵 管通過 障 害 に よる不 妊 症 の手術 例 の原 因

分 類 は,1950～60年 代 の75例,1974～80年 代 の164例 に

つ き,以 下 の ご と くで ある。即 ち,従 来,卵 管 閉塞 の

三 大原 因 は,性 器 結核,淋 疾,非 特 異 性卵 管炎 と言 わ

れ,1950年 代 はそ れ を示 す よ うにそ れ らの感染 症 が卵

管 不妊 の2分 の1以 上 を 占めて い たが,現 在 で は,感

染 症 は3分 の1以 下 に減 少,特 に淋疾,結 核 が激減 し,

それ に代 わ って 内膜症 が大幅 に増加 して きた。

〔性 器結核 に よる不 妊 の対 策〕 性器 結核 は,20年 前 の

20分 の1と 減 少 して い るが,外 来 検査 で は発 見 困難 で,

ラバ ロス コー プ等 を用 い た組織 診 等,発 見率 の 向上 に

新 しい検 査 法が 必要 で あ る。性 器結 核 につ い て も早 期

発 見,早 期 治療 が,不 妊 症へ の移 行 を防止 す る意味 で

重 要 で ある。卵 管 のみ の結核 病変 で 子宮へ の移 行 が な

い時期 に治 療可 能であれば,体 外受 精(in vitro fertiliza-

tion)が 可能 で あ る。 しか し,子 宮 と卵管 の両 者 に結核

病変 が及 ん だ場 合,保 存すべ き卵管 内 膜の繊 毛 細胞,

分泌 細胞 と も萎縮,変 形 し,そ の機 能 が 回復 しえない

状 態 とな ってお り,子 宮 内腔 も癒 着面積 が 増大 し,妊

孕性 につ いて は,絶 望(ギ ブ ア ップ)で あ る。

5.　 骨 ・関 節 結 核

(国療村 山病 整 形外)大 谷 清

骨 ・関 節結 核 も着実 に減 少 の一途 を辿 って きた。今

日,新 鮮 例 に遭遇 す る機 会 は稀 で あ る。 しか し,整 形

外科 領域 で,骨 ・関 節感 染症 の 中,依 然 として最 も頻

度 の高 い疾 患 で ある こ とには変 りない。 患者数 の減 少

と ともに患者年 齢層 が高 齢化 し,成 人病,老 人病 との

合併 が 目立 って きて い るこ と,必 ず し も教 科 書的 病像

を呈 す る とは限 らず,病 像 に変 化が み られ て いる こ と

な どか ら,特 に診 断 に難渋 す る ものが少 くな い こ とが

今 日の骨 関節 結核 の特 徴 といえ る。

開設 以来,骨 ・関 節結核 専 門施 設で あ った 当院 にお

け る骨 ・関 節結核 の現状 を紹 介す る。 昭和53年 よ り同

58年 末 まで に入院治 療 を受 けた 骨 ・関 節結 核 患者 は298

例 中304罹 患部 であ る。罹患部 位別 で は脊 椎 カ リエス243

例79.9%,股 関節結 核20例6.6%,膝 関節11例3。6%等

で あ り,脊 椎 カ リエ スが骨 ・関 節結核 を代 表 す る。 患

者年 齢 では50歳 代 が84例28.2%と 最 も多 く,40歳 以上

が236例77.9%で あ る。性別 で は明 らか な差 は ない。肺

結核 の既 往 な い し現症 の あ った ものは46例15.4%と 比

較的低 率 で あ る。脊 椎 カ リエ ス243例 の 罹患部位 では腰

椎90例37.1%,胸 椎82例33.7%,胸 腰椎68例28.0%,

頸椎3例1.2%で あ り,頸 椎 は少 ない。脊 椎 カ リエ ス合

併 症 で最 も注 目しな ければ な らない脊 髄麻 痺合併 例 は

63例26.0%で あ る。 以上 の ように脊 椎 カ リエ スは骨 ・

関節結 核 を代 表す る もので あ り,診 断治療 上 の問題 も

脊 椎 カ リエ スに 限定 され る とみて よい。

か っての結 核 患者 は栄養 に乏 し く,貧 弱体 格 で あっ

た といわれ て きた。今 日で は外 観 は全 く正常 人 と変 わ

らず,栄 養 も良好 な患者 が 多い。発 病 急性期 で も発熱

をみ る こ とは珍 ら し く,一 般 に全 身症状 に乏 しい。局

所 症状 は疼 痛 のみ で,激 痛 は稀 で,む しろ鈍痛 で経 過

し,安 静 で緩解 し,運 動 で 増強 す る。脊椎 カ リエ ス罹

患椎 の 叩打痛 は特徴 で ある。罹 患椎 を中心 とした後 轡

形成 は必 発 で,初 期 で は罹患椎 棘突 起 の並 びが乱 れ,

階段 形成 をみ る。 骨 ・関節 結核 は 多量の 膿 を形成 す る。

膿 は脊椎 カ リエ スで は病 巣周 囲の傍脊 柱膿 瘍 として留

ま る他 に流 注膿 瘍 として遠 くへ遊 走す る。 流注 膿瘍 が

皮 下 に出現 し,は じめ て脊椎 カ リエ ス と診 断 され る こ

とが あ る。

X線 所 見 は診断 を確 定す る。椎 間 腔狭 小 は初 期像 と

して重要 で あ る。 病期 の経 過 とと もに椎体 骨破 壊像 が

著 明 とな り,腐 骨像,空 洞形 成が み られ て くる。即 ち,

骨破 壊像 は膿淡不 同像 とな り,慢 性 期 に は骨 硬化 像 も

み られて くる。 骨破壊 とと もに後 轡 は著 明 とな る。 膿

瘍像 も大切 な所 見 で,病 巣 を 中心 に著 明 に腫大 した軟

部 陰影 をみ る。以上 の所 見 は断 層写真 で よ り明瞭 に出

現 す る。

血 液検査 では特 徴 的 な もの は な く,血 沈値 の亢 進 を

み るの みで あ る。 血沈 値 は病勢 と関係 し,急 性期 で は

亢進 す るが,慢 性 期 で は正 常 とな る。 血沈 亢進 は 中等

度 で,著 明な亢 進 をみ る と きに は化 膿性 炎 症 を疑 う。

鑑別 診 断で 問題 となる疾 患は化 膿性脊椎 炎,脊 椎 転

移 癌 で あ る。化 膿性 脊椎 炎 との鑑 別 は難 し く,強 いて

鑑 別 すれ ば化 膿性 は炎 症症状 が 強 く,発 熱,血 沈値,

著 明亢進,白 血球 増 多,激 痛 をみ る。X線 像 は骨硬 化

像 が著 明で あ る。 脊椎 転移 癌 との鑑 別 も注意 しな けれ

ば な らな い。両者 の 罹患年 齢 が一致 して きた こ とで,

老 人 の骨破壊 像 をみた ら,ま ず脊椎 転移 癌 を考 慮 した

い。X線 像 の みで鑑 別 す るこ とは難 しいが 転移癌 はび

まん性骨 破壊像 で,椎 間狭 小 はな く,後 轡形 成 もな く,

椎 弓根像 の消 失 は重要 所 見で あ る。X線 以外 の 臨床像

で,特 に疼痛 は重要 で,転 移癌 の疼 痛 は強 く,体 動,

安静 に関係 な い持 続性 激 痛 であ る。

合 併症 として従 来 か ら重要視 され て きた もの が脊 椎

カ リエ ス の脊 髄 麻痺 で あ る。 この原 因は主 と して椎体

の病 的産物 によ る脊 髄前 方圧 迫 に よる。脊髄 麻 痺合 併

例 には早期 治療 が 絶対適 応 で あ り,我 々 の経験 か ら麻

痺発生 後6ヵ 月以 内 に手術 すれ ば麻痺 は完 全 に緩解 す
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る。

優 れ た抗 結核 剤 の 台頭 と手術 的治療 法 の飛 躍 をみ た

今 日にお いて は,骨 ・関節 結核 の治癒 は容易 で あ る。

脊 椎外 科 の進 歩 の も とで はい か なる部位 の脊 椎 カ リエ

ス に対 して も直達 直視 下病 巣郭 清,一 次 的 自家骨 移植

を行 な う根 治 手術 が行 なわれ て いる。 おか げで他 の整

形外科 疾 患 と同様 に何 ヵ月で治 癒 す る よ うに なっ た。

脊 髄 麻痺 に対 して も根 治手 術 に よ り,麻 痺 は回 腹す る。

既述 の ように脊椎 カ リエ ス は後 轡 を伴 って くる。今 日

で は根 治手術 とと もに後 轡矯正 術 も行 な われ る よ うに

なって きた。 骨 ・関節 結核 も全 身感 染 症の 一分症 で あ

るか らには,抗 結 核剤 投 与の重 要性 は否め な い。 しか

し,我 々は根 治手 術 の も とで,術 後 は6ヵ 月以 内の投

与 としてい る。手 術療 法 の適応 で あ るが,内 科 的合併

症,肺 機能 低 下 とい った問題 が な い限 り,適 応 とな り,

手術 は可 能で あ る。骨 ・関節結核 に対 して は特 に問題

とな る点 は少 な く,早 期 治 癒,早 期 社会 復帰 が可 能 と

な った疾病 であ る。
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シ ン ポ ジ ウ ム III

結 核 症 の 免 疫 学

〔4月9日(月)10:30～12:30 A会 場 〕

座長 (国立予研結核)徳 永 徹

(筑波大基礎医学系)橋 本 達 一 郎

は じ め に

座長　徳永 徹

橋本達一郎

結 核免 疫 の研 究 が,結 核 症 の よ りよい理解,更 に結

核 の治療 と予 防 に大 きな貢 献 を して きた こ と,更 に将

来一 層貢 献が で き るで あ ろ う し,ま た しな けれ ばな ら

な いこ とは言 うまで もないが,そ れ に加 えてKochに よ

るコ ッホ現 象 の観察(1890)や,Chaseに よる感作 リ

ンパ球 の受 身移 入 の実験(1945)な ど多 くの事 例 にみ

る よ うに,結 核 の研 究が その 古 い時代 か ら免疫 学全 般

に新 しい息吹 き を注 入 して きた事実 も見落 とす わ けに

はゆか な い。 そ して,私 た ちが強調 した い こ とは,現

代免 疫学 が 目 ざま し く発 展 し,漸 く成 熟の 時代 に入 っ

た今 日,結 核 の免疫 学 的研 究は,「生体 防 御 の学 として

の免疫 学 」の領 域 で,今 後 中心 的 な寄 与 をす るであ ろ

う とい うこ とで ある。

結核 の免 疫,つ ま り細 胞性 免疫 につ い て は一 つ の ド

グマが あ る。それは,抗 原-→Tリ ンパ球-→ リン フ

ォカ イン-→ マ クロフ ァー ジの活性 化,と い う図式 で

示 し うる よ うな ドグマで あ る。 しか し,一 見明快 にみ

える この生体 応答 の流 れ には,極 め て 多 くの不 明の部

分 が 累々 と横 た わっ てい る。 は じめ に その い くつ か を

指 摘 す るつ も りで あ るが,そ れ らの解 明 こそは,現 代

免 疫学 の最 も現 代 的 な研 究課 題 で もあ る。

一方
,こ の よ うな生体 の流 れ は,結 核 症 の場 合,無

数 の 因子 に よって修飾 され,複 雑 化 して い る。 複雑 な

現 象か ら明快 な理 論 を抽 象す るこ とに よって科 学 は進

歩 す るが,病 気 の治療 や予 防 には,こ の複雑 な因子 一

つ一 つ の解 明 も重 要 な意味 を もつ。結 核 菌発 見100年 の

結核 対策 の歴 史 は,他 の疾 病へ の対 策 に 多 くの秀 れ た

モデ ル を提 供 したが,結 核免 疫研 究 の歴 史が,他 疾 患

の免疫 学 的ア プ ロー チ に,一 つ のモ デル とな り うるか

否か は,こ れ か らが正念 場 であ る と言 えよ う。

1.　結核免疫に関与するTリ ンパ球― クローン化

Tリ ンパ球 を用いた研究―

(慶応大学微生物学教室)斎 藤和久

結核 免疫 に中心 的 な役 割 を果 たす の は細胞性 免疫 で

あ り,そ れがTリ ンパ球(T細 胞)に 担 われ てい る こ

とは周知 の こ とであ る。 しか しなが ら,結 核免 疫 のパ

ラメー タ とされ るツベ ル ク リン(PPD)反 応 やin vitro

に お け るPPDに 対 す るT細 胞 のproliferative

 responseな どと,感 染 防御 免疫 との 関係,ひ いて は結

核 に対 す る感染 防御 細 胞性免 疫 を担 うT細 胞 と,遅 延

型過敏 症 で あ るツベ ル ク リン反 応 を担 うT細 胞が 同一

で あるか 否か に関 しては議論 の あ る ところで あ る。 一

方,最 近 の免疫 学 の研 究,こ とに その手技 の発 展 は,

一 つの抗 原 に対 応 す るT細 胞の単 一 クロー ン を選択 し
,

この クロー ン化 丁 細胞 を増殖 させ,継 代 培 養す るこ と

を可能 に した。

我 々は,PPDに 特 異的 に対 応す るク ロー ン化 マ ウス

T細 胞 を用 い て,上 記 の結核 免疫 に関 す る問題 や,結

核 免疫 に 関与す るT細 胞 ・マ クロフ ァー ジの細 胞ネ ッ

トワー クを追及 してい るので,以 下 にその成 績 を述べ

る。

PPD特 異 的 ク ロー ン化T細 胞 は主 としてsoft agar

法 を用 い て得 た。PPDに 対 し,感 作 した純系 マ ウス の

T細 胞 を同系マ ウ スのマ イ トマ イ シンC処 理 した抗原

提示 細 胞(APC)存 在 下 にPPDでin vitroで 二 次刺

激 後,こ のT細 胞 集 団 をAPCとPPDと と もにsoft

 agar培 地 中で5～6日 培養 す る と,PPD特 異的T細

胞 の コロニーが生 じる。この コロニー を取 り出 し,APC,

PPD,そ れ にT cell growth factor(TCGF)を 含 む

培地 中 で6～8日 培養,ク ロー ン をexpandさ せ た後,

この ク ロー ン化T細 胞 をAPCとPPDを 加 えた 培 地

(TCGFは 含 まな い)中 で継代 培養,PPD特 異的 クロ

ー ン化T細 胞株 を得 た。

得 られたPPD特 異 的 クロー ン化T細 胞株 の細 胞表 面

マー カー抗 原 をFACSで 検 討 した結 果,い ず れ もThy

-1+
,Lyt1+2-のT細 胞で あ った。なお,surface Ig
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は い ず れ も完 全 に 陰 性 で あ っ た 。

BALB/cマ ウ ス(H-2d)由 来BP-3ク ロー ン お よび

B10.BRマ ウ ス(H-2k)由 来 の3つ の ク ロ ー ン に つ い

て,in vitroのPPDに 対 す るproliferative response

を検 討 した 結 果,APCと して 同 系 マ ウ ス 由 来 の もの を

用 い な い とPPDを 加 え て も3H-チ ミジ ン取 り込 み の 上

昇 が み ら れ ず,H-2 restrictionが 認 め ら れ た 。 な お,

BP-3ク ロ ー ン はH-2kハ プ ロ タ イ プ の 細 胞 に 対 し,交

差 反 応 性 を示 し た が,B10.BR由 来 の3ク ロー ン は 異 系

細 胞 に 対 す る 交 差 反 応 性 を全 く示 さな か っ た。B10.BR

由 来 ク ロー ンにつ い てB10recombinant strainsのAPC

を用 い てH-2 restrictionのmappingを 行 な っ た結 果,

I-AkのAPCで あ れ ばPPDに 対 し,proliferative

 responseが 起 こ る こ とが 示 され,I-Arestrictedで あ る

こ とが 明 ら か に さ れ た 。

PPDに 対 し,こ の よ う にin vitroでproliferative

 responseを 起 こ す ク ロー ン 化T細 胞 がin vivoで 遅 延

型 過 敏 症 のeffector T cellと して 働 くか 否 か を検 討 し

た。 そ の 結 果,BP-3ク ロー ンT細 胞 にPPDを 加 え,

BALB/cマ ウ ス の 足 蹠 に 注 射 す る と24～48時 間 を ピ ー

ク とす る 明 らか なfootpad reactionが み ら れ,ま た,

そ の 組 織 切 片 標 本 は単 核 細 胞 の 著 明 な 浸 潤 を示 し,BP

-3ク ロ ー ンT細 胞 が遅 延 型 過 敏 症 のeffector T cell

と してin vivoで 機 能 を発 揮 す る こ とが 示 さ れ た。

次 に,PPD特 異 的 ク ロ ー ンT細 胞 が 感 染 防 御 免 疫 の

effector T cellと し て働 くか 否 か をin vitroで 検 討 し

た 。 ま ず,マ ク ロ フ ァ ー ジ 内 に お け る 強 毒 腸 炎 菌(SaL

monella enteritidis 116-54株)の 増 殖 を,PPDと 反

応 し た ク ロ ー ン 化T細 胞 が 抑 制 す る か 否 か に つ い て 次

の 実 験 を行 な っ た 。BALB/cマ ウ ス の マ ク ロ フ ァー ジ

単 層 培 養 に116-54株 を感 染,24時 間 後 に,BP―3ク ロ ー

ンT細 胞(BALB/c由 来)あ る い はB10.BR由 来 ク ロ

ー ンT細 胞 とPPDを 加 えて 更 に2～4日 培 養 ,マ ク ロ

フ ァー ジ 内 の116-54の 生 菌 数 を算 定 した 。 そ の 結 果,

BP-3ク ロー ンT細 胞 とPPDを 加 え た場 合 には116-54

の 増 殖 を 明 ら か に抑 制 す る が,B10.BR由 来 ク ロー ン

T細 胞 とPPDを 加 え た の で はBALB/c由 来 マ ク ロ フ

ァ ー ジ 内 の 感 染 菌 の 増 殖 は抑 制 しな い こ とが 示 され た 。

即 ち,BALB/cマ ク ロ フ ァー ジ はBALB/c由 来 ク ロー

ンT細 胞 に対 して はPPDのAPCと し て働 き,BP-3

ク ロー ンT細 胞 がPPDと 反 応 した 結 果,マ ク ロ フ ァー

ジ 内 の 感 染 菌 の 増 殖 を 抑 制 す る こ と,BALB/cマ ク ロ

フ ァー ジ はB10.BR由 来 クロー ンT細 胞 にはAPCと し

て 働 か な い こ とが 示 さ れ,PPDと 反 応 した ク ロー ン化

T細 胞 が 感 染 防 御 のeffector T細 胞 と し て働 き う る可

能 性 と と もに,こ の 場 合 に もPPDに 対 す るT細 胞 の 反

応 にH-2 restrictionが あ る こ とが示 され た。現 在,PPD

と反 応 し たPPD特 異 的 ク ロー ンT細 胞 がマ ク ロフ ァー

ジ 内 の 結 核 菌 増 殖 を抑 制 す る か 否 か を追 究 中 で,抑 制

す る とい う結 果 を得つ つ あ る。

以 上,ク ロー ン化 したPPD特 異的T細 胞株 を用 いる

ことによ り,in vitroに おいてPPDに 対 し,proliferative

 responseを 起 こすT細 胞 が,結 核 免 疫 にお け る,感 染

防御 のeffector T ce11,あ るい はPPDに 対 す る遅 延

型過敏 症 のeffector T cellと して働 くこ とが明 らか に

され た。今 後 さらに,こ れ らク ロー ン化T細 胞 に よ り

invivoの 結核 感染 に対 す る防御 免疫 が達 成で きるか否

か を研 究 す る計画 で あ る。

2.　結核菌感染によるマクロファージの活性化 と分

化

(島根医大生化学)田 中 渥

先 に私達 は細 菌細 胞壁 中 に一 般 に含 まれるムラ ミル ・

ジペプ チ ド(MDP)が,リ ピ ド特 に分 枝脂 肪酸(ミ コ

ー ル酸)と 結 合 してい る構 造 が
,結 核菌 の 結核 結節 に

重要 な構 造 で あ る とい う仮 説 を提 唱 した。また,MDP

はマ ク ロフ ァー ジを活性化 す るこ とを報 告 した。今 回

私達 は,MDPが マ クロフ ァー ジ を活 性化 す ると,DNA

合 成が抑 制 され,DNAポ リメラーゼ α 活性 が抑制 され

るが,DNAポ リメ ラーゼ β 活性 は抑制 され ないこ とを

見 出 した。

モ ルモ ッ トの 無機 油 に よ り浸 出 して くる腹腔 マ クロ

フ ァー ジは,試 験管 内でTCA-不 溶 部 に3H一 チ ミジ ンを

活 発 に取 り込 む こ とが見 出 され た。通常 マ クロフ ァー

ジはある種 の組 織液 が なけれ ば,試 験 管 内でDNA合 成

を しない とい われ てい る。また,3H-チ ミジン はDNA

で な い膜の 巨大分 子 に取 り込 まれ うる とい う報告 あ る

いはマ クロフ ァー ジは核 以外 に もDNAを もっているの

で,マ クロフ ァー ジへ の3H-チ ミジン取 り込 みは 直 ちに

マ クロファー ジの核のDNAの 複製 であるとはいえない。

したが って,こ の点 につ いて,詳 細 に検 討 した。 アフ

イディ コ リンで3H-チ ミジン取 り込 みが95%も 阻 止 され

た。これ は,3H-チ ミジ ン取 り込 み がDNAポ リメラー

ゼ α活性 を反映 してい る こ とを示 してい る。また,オ

ー トラ ジオ グラフ ィーの 結果 ,マ クロフ ァー ジの約10

%の 核 が3H-チ ミジン に よ り強 くラベ ル され た。これ ら

の こ とか ら,3H-チ ミジン取 り込み は核 のDNAの 複 製

であ る こ とが強 く示 唆 された。DNA修 復 の可能 性 が全

く否定 され た わけで は ないの で,こ の点 を現在 更 に調

べ らてい る。

次 に,マ クロフ ァー ジTCA不 溶部 へ の3H-チ ミジン

の取 り込 みが,MDPに よ り強 く抑 制 され た。 これ が,

真 のDNA合 成 の阻止 に よ るのか どうか を検 討 した。

MDPは3H-チ ミジ ンのマ クロファー ジ膜の透 過 を低 下

させ なか った。また,MDPは マ クロフ ァー ジ内 にお け

るチ ミジンのde novo生 合 成 を高 め なか った。 したが

って,チ ミジンの膜 の透 過性 の低 下,あ るい は,新 し
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く合 成 され る'cold'チ ミジ ンに よる"稀 釈"に よって,

MDPに よ るチ ミジン取 り込 みの低下 を説 明す るこ とは

で きず,MDPは 真 にDNA合 成 を阻 止す るこ とが強 く

示唆 され た。オー トラジ オグ ラフ ィーの 結果,3H-チ ミ

ジン を核 に取 り込 むマ クロフ ァー ジは,MDPの 使 用 に

よ り全 体 の1%に 低 下 す ることが わかった。また,MEP

に よるマ クロフ ァー ジDNA合 成 阻止 はin vivoに お

いて も起 こ った。

MDPは,マ クロ ファー ジ を刺 激 してプ ロスタグラ ン

ジ ンE2を 遊離 させ,後 者 はマ ク ロフ ァー ジのDNA合

成 を強 く抑制 す るこ とが わか っ てい る。 また,マ クロ

ファー ジが遊 離す るチ ミジンは強 いDNA合 成 阻止 力 を

もっ てい る。しか し,少 な くと もMDPに よるマ クロフ

ァー ジ刺 激 の初期 にお いては,MDPは 直接 マ クロフ ァ

ー ジを刺 激す ることによ りDNA合 成 を抑 制す るのであ

って,MDPに よ り刺 激 され たマ クロフ ァー ジか ら出さ

れ る メデ ィエ ー ター に よる二次 的効 果 に よるの では な

い こ とが わか った。一 方,刺 激 の後期 には その よ うな

メデ ィエ ー ター が関与 して くる と考 え られ る。更 に,

MDPは マ クロファー ジのDNAポ リメラーゼ α 活性 を

著 明 に抑制 し,DNAポ リメラーゼ β 活性 を抑制 しなか

っ た。α は主 にDNA複 製 を,β はDNA修 復 を行 な っ

て い る。

一般 に細 胞 が分化 す る ときにはDNA合 成 が抑 制 さ

れ,DNAポ リメラーゼ α活性 が抑 制 され るが,β 活 性

は抑制 されない。種 々のMDP類 似体 について調べ る と,

MDPの マ ク ロファー ジ活性 化能,類 上 皮細 胞 肉芽腫 形

成 能,DNA合 成 阻止能 の 間 には密 接 な平行 関係 がみ ら

れ た。類 上 皮細 胞 は単球 あ るい はマ ク ロフ ァー ジか ら

分化 す る と考 え られ て い る。したが って,MDPに よ る

マ クロファー ジの活性 化の一 部分現 象 としてDNA合 成

抑制 現象 が み られ るこ とは,マ クロ フ ァー ジ活性 化 が

マ クロフ ァー ジか ら類 上皮 細 胞へ の分化 の初 期段 階 で

ある こ とを示 唆 して い る。

この よ うに考 え る と,リ ンパ球 が抗 原,レ クチ ンで

刺激 され る とDNA合 成 が増 強 され るが,マ クロファー

ジが活性 化 され ると反対 にDNA合 成が 阻止 され るこ と

の意味 が理 解 で きる。

3.　ツベルクリン反応の抑制性T細 胞

(国立予研結核部)中 村玲子

結核 菌で免疫 したマ ウスの足蹠 にPPDを 注射す ると,

24～48時 間 をピー ク とす る腫 脹が 出現 す る。 この足蹠

反 応 は,単 核 球 の浸 潤 を特 徴 とす るツベ ル ク リン反 応

に類似 の組 織像 を示 す こ とか ら,マ ウス を用 いての遅

延 型ア レル ギーのモデル によ く用い られ る。私 達 はBCG

に対 す る遅延 型 ア レル ギーの成 立 しに くいC3H/Heマ

ウスで は,抗 原特 異 的 な抑 制性T細 胞 が出現 す る こ と

を報告 した。 この マ ウス にあ らか じめサ イ クロ フ ォス

フ ァ ミ ド(CY)200mg/kgを 腹 腔 内注射 して か ら2日

後 にBCGで 感作 す る と,2週 後 のPPDに 対 す る遅 延

型足 蹠 反 応 が増 強 され る。 この処 置 を した マ ウス を

recipientと して,細 胞 移入 実験 によ り,抑 制性T細 胞

の活性 を測 定す るこ とが で きる。そこで私達 は,in vitro

で抑制性T細 胞 を誘 導す るこ とを試 み,更 にその実 験

系 を使 って抑制 性T細 胞 の誘 導 に関与 す る細胞 の性格

づ け を行 なっ た。 また,得 られ た抑制性T細 胞 の性格

づ け を行 なっ た。

(1)　抑制 性T細 胞の 試験 管 内誘 導

C3H/Heマ ウスの脾 細 胞 をRPMI1640培 地(5%FCS

添加)に5×106/mlの 濃度 に懸 濁 し,PPD50μg/mlの

存在 下 で4日 間培 養 し,プ ラス チ ック非付 着性 の細 胞

を集 め て その抑制 活性 を移 入実 験 に よ り検討 した。 こ

の培養 細 胞 はBCGに 対 す る遅延 型 ア レルギーの成立 を

抑制 し,そ の作 用 は抗 原特 異的 で あっ た。 また,PPD

が存在 しな けれ ば,抑 制細 胞 は出現 しなか っ た。 移 入

す る細胞 を抗Thy 1と 補体 で処 理 す る と抑制 作 用が失

われ るの で,こ れは抑制 性T細 胞 に よる活性 で あ るこ

とが知 られ た。

(2)抑制性T細 胞誘 導 にお け るマ ク ロフ ァー ジの役 割

培 養脾 細 胞 をプ ラスチ ック粘 着性 と非粘 着 陛細胞 に分

け,粘 着 性細 胞 を抗Thy 1と 補体 で処 理 してマ ク ロフ

ァー ジ画分 とし,非 粘 着性 細胞 か ら抗Igプ レー トでB

細胞 を除 き,T細 胞画分 を得 た。 マ クロフ ァー ジ とT

細 胞 を混合 してPPDと 共 に培 養 す ると,抑 制性T細 胞

が出現 したが,T細 胞の み をPPDと 共 に培 養 して も抑

制 細胞 は 出現 しな か った。マ クロフ ァー ジ を抗I-A抗

体 と補体 で処 理 して も抑制 性 丁細 胞 は誘導 された が,

抗I-J抗 血 清 と補体 で処理 する と抑 制性T細 胞 は出現

しなか っ た。この事 実 か ら,抑 制 性T細 胞 の誘導 には,

I-J陽 性マ クロフ ァー ジの 存在 が 必要 であ ると考 え ら

れ た(表1)。

(3)　マ ク ロフ ァー ジ系 株化 細 胞 を用 いての抑 制 細胞 の

誘導

前述 のC3H脾 マ クロフ ァー ジの代 りに,株 化 され た

マ ク ロファー ジ を用 いて,C3HのT細 胞 と ともにPPD

の存在 下 で培養 し,抑 制 性T細 胞の 出現 を検 討 した。

マ クロ フ ァー ジ系株 化 細胞 は,I-A+I-J+のSL-1と

Ia-のSL-4を 用 いた。SL-1とC3HのT細 胞 をPPDと

ともに培養 して得 た細胞 は,BCGに 対 す る遅延 型 ア レ

ル ギー の成 立 を抑 制 したが,SL-4とC3HのT細 胞 の

培養 で は その よ うな こ とは なか った。SL-1の サプ レッ

サー 誘導 能 は抗I-Jと 補体 処理 で失 われ た。

(4)　抑制 性T細 胞の前 駆細 胞 は1-J陽 性 であ る。

C3H脾 マ クロファー ジ とC3HのT細 胞 をPPDと と

もに培養 す る と抑 制性T細 胞が 出現 す るが,こ の と き
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T細 胞 を抗I-Jと 補体 で処理 す ると抑 制性T細 胞 は出

現 しない。T細 胞 を抗I-Aと 補体 で処 理 して も何 の影

響 もなか った。 したが って,抑 制性T細 胞 の前駆 細胞

はI-J+で ある(表2)。

(5)　抑制 細胞 の誘 導 にはマ クロフ ァー ジ とT細 胞 のI

-Jの 一致 が必 要 であ る
。

マ クロフ ァー ジ源 と してB10.A(3R),BlO.A(4R) ,

B10.A(5R)を 使 い,そ れ ぞれC3HのT細 胞 と混合 し

てPPDと と もに培養 して抑制 細 胞の 出現 を検 討 した。

表3に み られ るよ うに,I-Jの 一 致 したB10,A(5R)

のマ クロフ ァー ジ とC3HのT細 胞の組 み合 わせ だけに

抑制 細 胞の 出現 が認 め られ た。

(6)　抑制 性T細 胞の表 面抗 原

試験 管 内で誘導 した抑制 性T細 胞 を抗Lyt-1,ま たは

抗Lyt-2,3と 補体 で処理 してか ら移 入実 験 を行 ない,表

面 抗原 を検 索 した。このT細 胞はLyt 1+23+で あ り,I

-Jは 陰性 で あっ た(表4)
。

マ ウス を用 いた実 験系 で 明 らかに な った,BCG感 作

の成立 の制 御 の機 作 が,一 般 的 に他 の動物 に も当 ては

め られ る もの か ど うか は極 めて興 味 あ る問題 で ある。

遅延 型 アレルギーの成 立 を抑 える抑 制性T細 胞(Ts-aff)

と既 に成立 した遅延 型 ア レル ギー の発 現 を抑 え る もの

(Ts-eff)と は異 な ったサ ブセ ッ トで,そ の表面 抗 原 も

異な って いる と思 われる。BCGの 系でTs-affとTs-eff

を検 討 す る こ とは今 後 の問題 で あ る。

表1　 マ クロフ ァー ジの抗Ia処 理 と抑 制性T細 胞 の誘 導

表2 T細 胞の抗Ia処 理 と抑制性T細 胞 の誘導

表3　 抑 制性T細 胞誘 導 におけ るマ クロフ ァー ジ とT細 胞 の

I-Jの 一致
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表4 In vitroで 誘導 した抑制 細 胞の表 面抗 原

4.　結核における肉芽腫形成機序の考察

(コネチカ ッ ト大 病理,日 本 メルク万有 研)吉 田 彪

典 型的 な 肉芽 腫性 炎症(Granulomatous Inflamrna-

tion)が 結核 症病 巣変 化 の主体 で ある ことは古 くか ら知

られて い る。 しか しなが ら,こ の型 の慢性 炎 症 の発現

の機 序或 は この炎 症 と全 身免 疫 状態 との相互 関係 につ

いての情 報 は極め て限 られ て い る。 我 々は結核 菌 ある

いはそれ を含 む ア ジュヴ ァ ン ト,更 に単 純 蛋 白抗 原 を

用 いて モル モ ッ トやマ ウスに実 験 的 肉芽 腫 炎症 を惹起

し,こ の型 の炎症 の機 構 の解 明 をす るため の実験 を続

けて きた。 こ こで は,そ れ らの結果 を ま とめ て発 表 す

る と ともに結 核症 にお け る肉芽 腫 炎症 の機 序 を考 察 し

てみ たい。

結核 性 肉芽 腫 を含 め た い わ ゆ る 「過 敏 性 型 肉 芽 腫

(Hypersensitivity Granuloma)」 の惹起 には,液 性

免 疫 では な く,細 胞 性免 疫 の機 構 が 強 く関与 して い る

と考 え られ て きた。 そ こで我 々 は,細 胞性免 疫 の可 溶

性 メデ ィエ ー ターで あ る炎症性 リン ホカ インが実 際 に

肉芽 腫 形成 に関 与 して い るか ど うか をみ る 目的 で,モ

ルモ ッ トに結核'菌(人 型 青 山B株)含 有 ア ジュヴ ァ ン

トや卵 白アル ブ ミン等 の精製 蛋 白 をアガ ロー ス粒子 に

吸 着 した もの な どの抗 原系 を用 いて 肉芽腫 を肺 内 に惹

起 した。 これ らの 肉芽腫 炎症 部位 か らはMIF(マ クロ

フ ァー ジ遊 走 阻止 因子),MCF(マ クロ フ ァー ジ趨化 性

因子)やMFF(マ クロフ ァー ジ融 合 因子)な どを含む

各種 の リンホカ イ ンが抽 出 された。 これ らの リンホ カ

インは 肉芽腫 形成 の初 期 に主 として検 出 され,1週 後

以 降 は検 出 が困難 で あ る。 リン ホカ インの 肉芽腫 形成

期 にお け る積 極 的役割 を検 討 す るため に,ア ガ ロー ス

粒 子 に一部精 製 リンホ カ イン を吸 着 し,正 常 モル モ ッ

トに静 注 した ところ,コ ン トロー ル に比べ て早期 に強

い肉芽 腫 炎症 を起 こ した。 これ らの結 果 か ら,過 敏 性

型 肉芽 腫 の惹起 には,マ クロ フ ァー ジ に働 くリンホ カ

イ ンが重要 な役 割 を果 たす とい う結論 が得 られ た。

全 身の免 疫状 態 と肉芽 腫性 炎 症の 関係 の も う一 つの

面 として,肉 芽 腫 炎症 時 にみ られ るアネ ル ギー 状態(結

核 患 者や サル コイ ドー シスに おけ る遅 延 型皮 内反 応性

の低 下)を モル モ ッ トの実 験 モデ ルで検 討 した。 肉芽

腫形 成 直後 か ら流血 中 にMIFを は じめ とす る リンホカ

インが検 出 され,そ れ と符 合 す る よ うに遅延 型皮 内 反

応性 の低 下 が認 め られ る。この低 下 は抗 原非 特異 的(ア

ネ ル ギー)で,も し結核抗 原 で免疫 され惹起 され た肉

芽腫 炎症 を もつ 動物 が他 の抗 原 で も免疫 され てい る と

(例えば卵 白アルブ ミン),PPDに 対す る反応低 下 とと

もに卵 白アル ブ ミン に対 す る反応 も弱化 して い る。 一

方,免 疫 動 物 の血 中にin vitroで 産生 した リン ホカ イ

ン を注 入す る とそ の皮 内反応 性 が著 し く低 下 す る。 こ

のよ うな事 実 を考 えて,肉 芽 腫炎 症部位 か ら リンホ カ

イ ンを含む 各種 物質 が 流血 中 に入 り,遅 延 型皮 内 反応

部 位 とのMCFの 濃度 勾配 を消失 させ た り,マ クロフ ァ

ー ジ運 動性 を阻害 し,血 管透 過性 を低 下 し,次 いで活

性 化 マ ク ロフ ァー ジか らの抑 制物 質 の作 用で免 疫 リン

パ 球 に よ る リンホカイン産生 が抑制 され る と考 えられ,

それ を支持 す る直接 的 証拠 が 多 く得 られ た。 したが っ

て,細 胞性 免疫 状 態 の存在 が過敏 性 肉芽腫 炎 症惹起 に

必要 で あ るこ と,肉 芽腫 炎症 時 に アネル ギー が 出現す

るこ とは一見 矛盾 す るか にみ え るが,明 らか な 因果関

係 が 存在 す る こ とが わか る。

最 近我 々 は,更 に肉芽腫 症 の発生,維 持,消 退 の機

構の 解明 につ いて,遺 伝 的因子 の影 響 も考慮 に入 れ る

ため,マ ウス を使 った モデル実 験 を開始 した。結 核菌

含有 ア ジュヴァ ン トで免 疫後,BCGに よる肺 内感 染(気

管 内注入)マ ウス(BALB/cお よびC57BL/6)で は,

肉芽 腫病 巣 が急速 に成 長 す る。 この時期,足 蹠 反応 は

1週 間 以上 にわ た って抑制 されて い る。 その肺 病 巣の

抽 出物 中にはMIFの 他 に 多量のIL-1を 検 出で きる。

MIFが 長期 にわ た って(1週 間 以上)存 在 す るの に対

して,IL-1はBALB/cで はBCG注 入後1～3日 に

peakに 達 し,5日 ～7日 で は消失 す る。一 方,C57BL/

6で は極 め て早 い時 間(BCG注 射 後1時 間以 内)に 殆

ん どpeakに 近 いIL-1が 放 出 され,3日 ほ どや や低 下

しつつ持 続 す る。更 に,興 味 深 い こ とに,IL-2は 全 く

検 出で きない。肉芽腫 病 巣の 成長 の仕 方 もBALB/cと

C57BL/6で は大 きな差 が あ る。前 者 では は じめか ら小
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さい局 所 的 肉芽 腫 が 多 く出現 し,そ れ ぞれ次 第 に発 育

す るの に対 して,後 者 で は極 め て広 汎 に反応 が起 こ っ

て 肉芽 腫 として局所 化 して くるのは か な り遅 れて か ら

で ある。これ ら病 理 学的変 化 とIL-1を 含む 各種 サ イ ト

カ インの相 互 関係 につ いて,更 に他 のBCGレ ジス タン

ス系マ ウ ス との比較 な ど今後 の検 討 を要 す る。殊 にIL

-1を 含 むマ クロフ ァー ジ由来 の伝 達物 質 が これ ら肉芽

腫性 炎 症の維持 か ら消退 更 にアネルギーの 出現消 失 に,

リンホカ イ ン とと もに重要 な役 割 を もってい る こ とが

示 唆 され る。

本 発 表 と直接 関連 す る既 発 表論文

1) Masih, N., Majeska, J. and Yoshida, T.:

 Studies on experimental pulmonary

 granulomas. I. Detection of lymphokines in

 granulomatous lesions. Am J Pathol, 95: 391,
 1979.

2) Yoshida, T.: Role of lyrnphokines in the

 induction and maintenance of the granuloma. In
 "Basic and Clinical Aspects of Granulomat ous

 Diseases", Elsevier, New York, P.81, 1980.

3) Yoshida. T. and Cohen, S.: Biologic control of
 lymphokine function, Fed Proc,  41: 2480, 1982.

4) Castriotta, R. J. and Yoshida, T.: Giant all

 formation from alveslar macrophages treated

 with granulomatous lung extracts, Am Thor
 Soc, 1981.

5) Castriotta, R. J. and Yoshida, T.: Mechanisms

 of anergy associated with hypersensitivity

 granulomas in guinea pigs. Fed Proc, 40: 1050,
 1981.

6) Hasson, M. and Yoshida, T.: Suppression of 
lymphokine production in animals bearing

 granulomatous inflammation induced by MDP,
 Fed Proc, 41: 964, 1982.

5.　 ヒ トの 結 核 と免 疫

〔大阪府立羽曳野病)露 口泉夫

ツベ ル ク リン反 応 は,結 核菌 感染 の証 左 として知 ら

れ る遅延 型 ア レル ギー 反応 で あ る。 そ の結核 は,発 病

よ り治癒 過程 に至 るまで,結 核 菌 と,こ れ を抗原 とす

る宿 主 の免疫 反応,即 ち,リ ンパ球 が主体 の,い わ ゆ

る細胞性 免疫 反応 が大 き く関与 す る疾 患 で あ る。 した

が って,臨 床 上 み られ る結核 の 多彩 な病像 は,結 核 菌

体 を抗原 とす る宿 主の 免疫 反応 の違 い に よる ところが

大 きい。 演者 らは,入 院 中の これ ら結 核 患者 の,主 と

して末梢 血 リンパ球 につ いて,そ の表 面 マー カー を検

索 し,併 せ てin vitroに おけ るツベ ル ク リンPPD刺

激 に対 す る反 応の解 析 を行 な った。化 学療 法 に よ り,

比 較的順 調 な経 過 をた ど り治癒 す る結核,少 数 で は あ

るが難 治化 す る結核,肺 病 変 は小 さいに もかか わ らず

胸水 貯留 を伴 う胸 膜 炎の 形 を とる結 核,こ れ ら多彩 な

病 態 を呈 す る結核 症 につ いて,そ の宿主 の免 疫機 能 の,

細 胞 レベ ル での解 析 を試 みた。

〔方 法〕 リンパ球 は,末 梢 血 リンパ 球 お よび胸 膜炎胸

水 リンパ 球 を分離 して用 いた。IgG Fc受 容体 を もつT

リンパ球(Tγ)は,aggregatedヒ トIgGを 結合 させ

た ニ ワ トリ赤 血球 と,ヒ ツ ジ赤 血球 とに よる二重 ロゼ

ッ ト形成 細胞 と して検 出 した。 自己赤血 球 とによ るロ

ゼ ッ ト形 成細 胞(auto-RFC)は,患 者 自身 の赤血球 を

用 いて行 な った。OKT3,T4,T8お よびTac抗 原 の

検 出は,そ れ ぞれ のモ ノクロー ン抗体 を用 い,間 接 蛍

光 抗体 法 で行 な った。

in vitroで のPPD刺 激 に よ る幼若 化 反応 は,3H-チ

ミジンの細 胞へ の取 り込 み で測定 した。

〔成績 〕 リンパ 球,特 にTリ ンパ 球 の動 態,機 能 につ

いて,結 核 症 のい くつか の病 型別 に解 析 した。

1)　肺 結核

その 臨床像 か ら,発 病 してす ぐの新鮮 症 例 と,数 年

間に わた り入院 を し,排 菌 を続 け,病 状 の好 転 しない

難 治症例 の2つ に分 けて検 討 した。

OKTシ リー ズの モ ノク ロー ン抗体 で,末 梢 血 リンパ

球 のサ ブセ ッ トをみ る と,難 治 症例 群 で は健 常 人お よ

び新 鮮症 例群 に比べ,T8陽 性 細 胞(サ プ レッサ ー)が

増加 してい るの をみ た。in vitroでPPDと ともに培養

す る と,新 鮮 症例群 ではT4陽 性 細胞(ヘ ルパ ー/イ ン

デ ューサ ー)の 増加 を,難 治症 例群 で はT8陽 性 細 胞 の

増加 をみた。 サプ レ ッサー機 能 を もつTγ 細 胞が,や

は り,こ れ ら難 治症 例群 の リンパ球 を,PPDで 刺 激 し

た場合 に増加 した。auto-RFC,IaT,お よびTac抗 原

で検 出 しうる活性 化Tリ ンパ 球 が,い ず れの 症例群 に

お いて も,PPD刺 激 で増加 した。

2)　結核 性胸 膜 炎

この胸水 中に は多数 の リンパ球 が 存在 し,ま た,そ

の大部 分 はTリ ンパ球 であ った。限 界稀 釈 法 で調べ る

と,PPDに 反応 性 のTリ ンパ 球 が高頻 度 に存在 してい

た。事 実,こ れ ら胸 水 リンパ球 を,in vitroでPPDで

刺 激 す るこ とに よ り,3H-チ ミジンの取 り込み でみ られ

る強 い幼若 化反 応 がみ られ た。 また,上 述 の種 々の 方

法 で検 出 しうる活性 化Tリ ンパ球の著増 が,やは りPPD

刺 激 で培養 す る こ とに よ り観 察 され た。興味 あ るこ と

は,胸 水 リンパ球 とは逆 に,胸 膜 炎患者 の末 梢 血 中の

リンパ球 は,む しろ,PPD刺 激 で低 反応 性 を示す こ と,

PPD刺 激 でT8陽 性 細 胞(サ プ レ ッサー)が 増加 す る

こ とで あ る。PPD感 作Tリ ンパ球 の胸 膜 炎局所 への積

極 的 な動 員recruitmentと ともに,そ の循 環 血 中ではむ

しろ結核 菌 に対 す る免 疫反 応 を抑 え るよ うな機 作 が働

いて いる もの と考 え られ る。
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3)　 リンパ腺 結核

解析 し うるに足 る症例 数が 得 られ てい ない が,表 面

マー カーやPPD刺 激 に対す る反 応等 よ り,結核 菌 感作

Tリ ンパ球 が 多数,活 性化 され 存在 してい る こ とが考

え られ る。

〔考 察 お よび結 語〕 レン トゲ ン像 上 でみ られ る典 型 的

な結 核 の病像,即 ち,結 節,空 洞,胸 水 貯留 等 は,殆

ん どすべ て,結 核 菌 を抗 原 とす る宿 主個 体 の細 胞性免

疫 反応 の産 物 で ある。結核 症 は また,そ の治癒過 程 に

おい て も,Tリ ンパ球,マ ク ロフ ァー ジ を主体 とす る,

や は り細 胞性免 疫 反応 が大 き く関与 して い る。 したが

って,宿 主の免 疫能 の違 いが,そ の病 像 の変化,治 癒

機 転 の違 い として反映 され よ う。難 治症 例 で常 に結核

菌 に曝露 されて い るに もかか わ らず,ツ ベ ル ク リン反

応 が陰性 の ケー ス は,臨 床 上経 験す る ところで あ る。

これ ら難 治症 例 患者 で は,そ の リンパ 球 は,PPD刺 激

に対 し反応 が低 い こ と,サ プ レ ッサ ーTリ ンパ球 が 増

加 してい る こ とを観 察 した。 ツベ ル ク リン反応 陰性 の

結 核症 例 で,サ プ レッサー マ クロ フ ァー ジの 存在 が報

告 され てい るが,こ れ らサ プ レ ッサ ーTリ ンパ球 に よ

り誘 導 され るのか も しれ ない。

結 核性 胸膜 炎 は免疫 学 的 に,極 めて興 味 あ る所 見 を

呈 す る疾 患 で あ る。胸 水 中 には,結 核菌 感作Tリ ンパ

球 がenrichさ れて い る反 面,そ の流 血 中に は,サ プ レ

ッサーTリ ンパ球 が増 加 して い る。結核 性胸 膜 炎患 者

にお いて しば しばみ られ るツベ ル ク リン ・ア ネル ギー

状 態が,こ れ らサプ レッサー 細胞 の関 与 で もた らされ

るのか も しれ ない。

結 核 は,そ の 臨床像 にお け るご と く,免 疫学 的 に も

多彩 な像 を呈す る。 結核 とい う病 気 を通 して,そ の宿

主個 体 の免疫 学 的研 究が,将 来 の よ りよい抗結核 菌 免

疫 法 の開発 に結 びつ くだ ろ うし,一 方 で は,ヒ トの細

胞性免 疫機 構 の解 明 に役 立 つで あ ろ う。

6.　 気 管 支 肺 胞 洗 浄 液 中 の マ ク ロフ ァージ につい て

(京都大 胸部 研 内2) 大 島駿 作

気 管支 肺胞 洗浄(BAL)は,最 近 に な って呼吸 器疾

患 の診断 に有 用 な手技 と して次 第 に広 く実施 され るよ

うにな った。 更 に,BALに よって採 取 され る細 胞 は,

生体 の臓 器 内か ら直接 採取 で きる細 胞 としての数 少 な

い例 で あ り,疾 患の経 過 を追 って 細胞 の形 態や機 能 に

つ いて調 べ る こ とが可 能 で ある ため,BAL細 胞 につ い

て研 究 す るこ とは種 々の肺 疾 患の 成立機 序 を解 明す る

うえに重要 と考 えられて い る。

我 々は,肺 結核 症,サ ル コイ ドー シス,慢 性ベ リ リ

ウム肺,過 敏 性 肺臓 炎 な ど,肺 に肉芽 腫 を形成 す る疾

患か らBALに よって得 られ たマ クロフ ァー ジを中心 に

BAL細 胞の 形態 と機能 につ いて研 究 を行 な った。対照

と して は,肉 芽腫 形成 を伴 わ ない び まん性肺 疾 患で あ

る特 発性 間質 性肺 炎(膠 原病性 間質 性肺 炎 を含 む)を

有す る患者 お よび健 常者 か ら得 たBALア クロファー ジ

を用 いた。

形態 学的研 究 は,光 学 顕微鏡 お よび透過 型電 子顕微

鏡 を用 い,"マ クロフ ァー ジの活性 化"に つ い て調 べ た。

一 方,機 能 につ い ての研 究 は,IgG・Fcレ セ プ ター を

介 す る ロゼ ッ ト形成 能 お よび貧 食能,NBT還 元能,酸

素 消 費,抗 原提 示能,免 疫 反応抑 制 能 な どにつ いて検

査 し,こ の成績 か ら各種 肺疾 患 にお けるマ ク ロフ ァー

ジ活性 化 の程 度や 内容 につ い て研 究 す る こ とによ り,

肉芽腫 病 変 の成立 に関 与す るマ クロフ ァー ジの役 割 に

つ いて検 討 を行 な った。

研 究成 績 として は,光 顕 レベ ル で は,肉 芽 腫性 肺疾

患 で は対 照 に比 し,大 型 の泡抹 細 胞が高 率 に認 め られ,

また電顕 レベ ル で は肉芽腫 性 肺疾 患 で も特発 性 間質 性

肺 炎で も対 照(健 常 者)に 比 し,マ クロフ ァー ジが著

明に活性 化 されて いたが,両 者 の細胞 は それ ぞれ異 な

る方 向へ の活性 化 され てい た。即 ち,両 者 の活 性化 に

は質 的 な相 違 が認 め られ た。

IgG・Fcレ セプ ター を介 す る ロゼ ッ ト形成 能 お よび

貧食能,NBT還 元能,酸 素 消 費 につ いては いず れ も肉

芽腫 性肺 疾 患患者 か ら得 たマ クロフ ァー ジの方 が特発

性 間質性 肺 炎患 者 お よび健 常 者か ら得 たマ クロフ ァ ジ

に比 して高値 で あ った。抗 原提 示 能 につ いて は疾 患 差

は認め られ ず,各 個体 のツベ ル ク リン感受 性 との 問に

相 関 が認め られ た。また,免 疫 反 応抑制 能 につ いて は,

Tリ ンパ球 のマ イ トゲ ン刺激 に よ る幼 若化 反 応 に対 す

るマ クロフ ァー ジの抑制 作用 につ いて試験 した結果,

健 常 者お よび 肉芽腫 性肺 疾 患患 者の マ クロ フ ァー ジに

は著 明 な抑制 作用 が認 め られ たが,一 方,特 発 性 間質

性肺 炎 患者 のマ クロフ ァー ジで は抑制 作 用の 減 弱が認

め られ た。

以上 の成績 を要 約 す る と,肉 芽腫 性肺 疾 患患者 にお

いて も,特 発 性 間質性 肺 炎患者 にお いて も,肺 胞マ ク

ロフ ァー ジは健常 者 に比 し,形 態 学的 に活性 化 され て

い る所 見が 認め られ たが,前 者 と後 者 の 間に は質 的相

違 が認 め られ,こ の相違 がIgG・Fcレ セプ ター を介 す

るロゼ ッ ト形成 能 お よび貧 食能 な ど機 能上 の相 違 とし

て表 れて い る もの と推 定 された。 また,こ の相 違 が上

述 した各疾 患 の病変 成 立機序 にお け る肺 胞マ クロフ ァ

ー ジの役 割の相 違,特 に リンパ球 やBリ ンパ球 とのか

か わ り合 い方 の相 違 を示唆 す る もの として注 目に値 す

る所 見 と思 われ た。
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特 別 報 告

〔4月9日(月)14:20～15:00 A会 場〕

座長 (結核予防会結研) 島 尾 忠 男

昭和58年 結核登録者調査結果の概要

厚生省公衆衛生局長 大 池 真 澄

結 核 の実態 調査 につ い ては,昭 和28年 か ら5年 ご と

に実 施 して きた ところで あ るが,昭 和58年 度 にお いて

も,「 結核 登録 者調 査 」 として下 記 の要領 で実 施 した。

1.　調 査の 圏的

本 調査 は,結 核登 録 者の 実態 を詳 細 に把握 す る と と

もに,2年 前 に登録 され た患者 の経過,治 療状 況 を明

らか にす るこ とに よ り,結 核 患者 管理 の 実情 と問題 点

を探 り,今 後 の結核 予 防行政 の 中で の患 者管理 業務 に

つ いての 基礎 資料 を得 る こ とを 目的 とす る。

2.　 調査 対象 および 客体

1)　断面 調査

昭和58年6月30日 現在 の結核 登録 者 全員 を調 査 の対

象 と し,出 生 日の末 尾が3の 者 を抽 出す る方法 に よ り

抽 出 され た結核 登録 者 を調査客 体 とす る。

2)　追跡 調査

昭和56年4月1日 よ り同年6月30日 までの3ヵ 月間

に登録 され た者全 員 を対 象 とす る。登録 後 転 出 して他

保 健所 管 内に登録 票 を送付 した者 は対 象か ら除 き,上

記期 間 内に他 保健所 に登録 され,そ の後 転 入 して きた者

は対象 に含 め る。登録 後,死 亡,転 症,治 癒 その他 の

理 由 に よ り登 録 か ら除外 され た者 もすべ て調 査対 象 に

含め,す べての調査対象を調査客体とする。

3.　主な調査項目

結核登録票に記載されている結核登録者の病状 ・治

療状況等。

4.　調査の方法

原則として結核登録票の記載に基づいて,調 査票に

転記して行なうものとする。

5.　調査の組織

保 健 所

(1)　客体の抽出

(2)　登録票より調査票へ転記

(3)　調査票審査

(4)　調査票送付票作成

(5)　都道府県 ・政令市主管課へ送付

都道府県 ・政令市

(1)　調査票の枚数,記 入状況調査

(2)　調査票総括送付票作成

(3)　厚生省公衆衛生局結核難病課へ7月31日 迄に送

付

厚 生 省

集計 ・解析 ・公表
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今村賞受賞記念講演

〔4月9日(月)13:50～14:20 A会 場 〕

座 長 (国 立 予 研 細 菌) 金 井 興 美

モルモットにおける細胞性免疫に関する基礎的研究

国立予研結核 片 岡 哲 朗

モ ルモ ッ トは,結 核 感 染 に対す る応答,例 えば ツベ

ル ク リン皮 膚 反応,コ ッホ現 象,肺 肉芽 腫 形成 な どに

お い て,マ ウス よ りは るか に ヒ トに近似 してい るため,

結核 の実 験 用動物 として 古 くか ら重 用 され て きた。 し

か し,モ ル モ ッ トの近 交系 が確 立 され たの は比較 的最

近 の こ とで あ り,目 ざま しい進 展 を遂 げ た現 代免 疫学

の 手法 のモ ル モ ッ トへ の 応用 は,マ ウス な どに比 べ,

著 し く遅 れ る こ と とな った。近 年予 研獣 疫部 におい て

永年 の努 力 が実 り,欧 米 で作 られたstrain2と13の2

系統 の ほか に,10系 統 近 くの近 交系 モ ル モ ッ トが作 出

された。この近 交系 動物 を利 用 して,BCG感 作動 物 の

PPD反 応 を中心 に細 胞性 免疫機 構 に関す る一連 の研 究

を以下 の ご と く行 な った。

(1)混合 リンパ球 反 応 に よるモ ルモ ッ トの主要 組織 適

合性 抗 原遺伝 子複 合体(MHC)抗 原の解 析:strain2

と13と は,MHCの1領 域 とB領 域 の遺伝 子 が種 々異 な

るモ ルモ ッ ト系の 存在 を明 らか に した。(2)PPDパ ル ス

マ クロ フ ァー ジ に よるTリ ンパ球 刺 激 と組織 適合 性:

BCG感 作T細 胞 を,PPDバ ルスマ クロフ ァー ジと とも

に培養 す る と,抗 原特 異的 幼若 化反 応が 起 こ る。 そ の

際 に,マ クロフ ァー ジ とT細 胞 間 にMHCの1領 域 の

一致 が必 須 で あ り
,B領 域 が 同一 で ある必要 はな いこ

とを明 らか に し,ツ ベ ル ク リン反 応の 細胞 間相互 作 用

が,Ir遺 伝 子 に よる制御 を受 ける こ とを示 した。(3)ツ

ベ ル ク リン皮 膚 反応 関与 細胞 と抗 原特 異幼 若化 細胞 の

異 同:BCG感 作T細 胞集 団か ら幼若 化反 応 を呈 した細

胞 を消 去 して も,皮 膚反 応の移 入能,MIF産 生能 が失

われ なか った こ とか ら,こ の二 者の 反応 と幼 若化 反応

が異 な るT細 胞 に担 われ てい る可能性 が 示唆 された。

(4)麻疹 感 染 に よるツベ ル ク リン皮膚 反 応の抑 制:モ ル

モ ッ トの麻診 ウイル スの感 染条 件 を検討 し,モ デル系

を作 った。結 核死 菌感 作 モル モ ッ トに麻疹感 染 を成 立

させ る と,PPD皮 膚反 応が 抑制 され た。この動 物のT

細 胞のMIF産 生 能,幼 若 化反 応 などは正 常であ り,PPD

皮 膚反 応 の消失 がT細 胞 に対 す る直接 的影響 では ない

こ とが示 され た。(5)各種 リンパ球 の マー カー な ど:ウ

サ ギ をモル モ ッ ト胸 腺 細胞,脳 ホ モ ジネー トあるい は

B細 胞 白血病L2Cな どで免 疫 し,抗T,抗B血 清,抗

Ia血 清 な ど を調 製 した。 これ ら と,各 種 レ クチ ン等 を

用 いて,免 疫 担 当細 胞の検 索 を行 な った。 マ ウス と異

な りモル モ ッ トB細 胞 はLPSに 低 応答性 で あ り,殆 ん

どの マ ク ロフ ァー ジがla抗 原陽 性で あった。(6)NK細

胞活'性:NK活 性 につ いては系 統差 がみ られ,抗 脳 抗体

と補体 処 理 で活性 減 弱が起 こ るこ とを見 出 した。(7)マ

クロフ ァー ジ様培 養細 胞 系の確 立:ウ イル ス に よる形

質転 換 で,継 代可 能 なマ クロフ ァー ジ培 養株 を確 立 で

きた。(8)腫瘍 特 異抗 原:モ ル モ ッ ト同系肝 癌 に特 異 的

な単 クロー ン抗体 の作 出 に成功 し,抗 原 の性質 を明 ら

か に した。主 と して この系 を用 い てBCGを は じめ とす

る免 疫 ア ジュバ ン トに よ る,腫 瘍特 異 免疫 誘導 の諸 条

件 を検討 した。 免疫 が成 立 した動 物 では,腫 瘍 抗 原 に

特 異的 な遅延 型 ア レル ギー が検 出 された。(9)検出 困難

なキ ラーT細 胞:同 種 の リンパ球 で過 免疫 した動物 で

細 胞障 害性Tリ ンパ球(CTL)が 検 出 されず,マ クロ

フ ァー ジ系 の細 胞 に活'性が 認め られ た。 モル モ ッ トの

細 胞'性免疫 応答 が,CTLで な く遅 延 型 ア レル ギー に大

き く傾 斜 して い る こ とを示 す もので あ り,マ ウス と異

な る最大 の免 疫 学的特 徴 とい うこ とが で きる。(10)遅延

型 皮膚 反応 の場 が有 す るア ジュバ ン ト効 果:遅 延 型 皮

膚反応 の場 が ア ジュバ ン ト効 果 を有す るこ とを証 明 し

た。即 ち,BCG感 作 モル モ ッ トに,単 独 では遅延 型 ア

レル ギー を誘導 で きない ウシ ・アル ブ ミン な どの 蛋 白

抗 原 をPPDと 混 じて皮 内注 射す る と,その抗 原 に特 異

的 な感作 が成 立 した。(11)単クロー ン抗 体 ・PPD結 合 物

に よる腫 瘍の治療 実験:最 近,こ の原理 を応 用 してBCG

感作 動物 に腫瘍 接種 後,上 記 単 クロー ン抗体 とPPDを

化学 的 に結合 して投与 し,腫 瘍 部位 で遅延 型 ア レル ギ

ー 反応 を介 して マ クロ ファー ジ を活 性化 させ るこ とに

よ り,治 療効 果 を高 め る試 み を行 な ってい る。
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会 長 講 演

〔4月8日(日)9:05～9:25 A会 場 〕

座 長 (日本BCG研,結 核 予防 会結研) 工 藤 祐 是

塗抹陽性,培 養陰性結核菌

国療東埼玉病 青 柳 昭 雄

結核 菌 の検 出方 法 として の培養 検査 は塗抹 検査 に比

し,鋭 敏 で あるか ら標本 中の結核 菌 量が少 数 の場合 に

は塗抹 陰性,培 養 陽性 を示す が,す ぐれ た抗結 核 薬の

登 場以 来,塗 抹 陽性,培 養 陰性 結核 菌(Smear positive

 and culture negative,SPCN)が しば しばみ られ るよ

うに なっ た。

この発 現 の可能 性 は工藤 に よれ ば,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

とされ てい る。

本 報告 で はSPCNの 頻度 がRFPの 登 場 以来増 加 し

て い るか,SPCNが み られ た際 に臨 床的 にいか に解釈

す るか,低 活性 菌 で あ るか 死菌 で あ るか な どの 問題 に

つ いて検討 した成績 を報 告 す る。

1) SPCNの 頻 度:(1)昭 和53年1月1日 よ り54年8

月31日 までに 国療晴 嵐荘 病 院 にて喀痰 の結 核 菌検査 が

行 な わ れ た 件 数 は12,696で そ の う ち 塗 抹 陽 性 は

1,310(10.8%)で あ り,そ の うち培 養 陰性 は329(25.1

%)で あ った。喀 痰 以外 の検体 では切 除病 巣55.6%,

膿30.8%で あ った。一方,RFPの 登 場 してい ない昭 和

40年1月1日 よ り12月31日 まで のSPCNの 頻 度は塗 抹

陽性1,205検 体 中76(6.1%)で あった。(2)HRS2EとHS2

Eの 術 式別 の頻 度:療 研 で は昭 和49年 よ りHRS2E半

年,HR2E半 年,INH半 年 で治療 を中止す る術 式 とHS2

E 1年 間その後 の治療 期 間,術 式 は任 意 とする術 式の比

較 試験 を行 なった。 半年 以上 規定 の 治療 が行 な われ た

HRS2E群96例,HS2E群84例 のSPCNを 排 出 した症例

数 は それ ぞれ22例(22.9%),9例(10.7%)で あ った。

(1),(2)の 成 績 か らRFP登 場 後SPCNの 頻度 が高 率

とな った と言 い うる。

2) SPCNの 持 続 月数:2ヵ 月以 上SPCNが 連 続

してみ られ た症例数 は療 研の成 績では31例 中11例(35.5

%),晴 嵐 荘 の成績 で は99例 中35例(35.4%)で あ り,

これ らの症 例 は病 巣の 拡が りが 大 きい もの,硬 化 壁空

洞 を有す る もの に高率 で あった。

3) SPCNの 臨 床 的 意 義:晴 嵐 荘 病 院 に お い て

SPCNを 排 出 した99例 につ いて そのパ ター ンを見 ると

概 ね4つ に分 け られ た。即 ち(1)塗抹,培 養 と もに完全

に陰性 化 す る際 に塗 抹 陰性化 が培養 陰性 化 より遅 れ る,

(2)塗抹,培 養 と もに完全 に陰性化 した後 あ る期 間 を経

てSPCNが 出現 す る,(3)多剤 耐性 持 続排菌 例 で塗抹 の

み陽性 を示 す,(4)治 療 開始 時の み塗抹 の み陽性 を示 す

であ る。 この割合 はそれ ぞれ58.6%,16.2%,11.1%,

14.1%で あっ た。

それ ぞ れの型 につ い て背景 因子,そ の後 の経 過 を検

討 す る と,(1)で は いず れ も順 調 な経過 を取 り,(2)で は

その後 培養 陽 性 を示 した もの が16例 中8例 み られ,殊

に再治療 例 で は高率 で あ った。(3)は低 活性菌 で 薬剤 を

中止せ ず に検 査 が行 な われ たこ とが考 え られ る。(4)で

は14例 中4例(28。6%)が その後 の経過 よ り非結 核 で

ある こ とが判 明 し,い ず れ もガ フキー1号,1回 の み

の 陽 性成 績 で あった。

4)　通 常 の培養 法 以外 の成績:(1)長 期 培養 成績:9

週 以 降 に初 め て陽 性 を示 した ものが2.8%み られ,こ れ

ら症 例の 臨床 的意義 はSPCNと 同様 傾 向 を示 した。(2)

Lowensaein-Jensen(L-J)培 地 の成績1小 川培 地 で集

落 を生 じなか った12菌 株 の うち,2菌 株 が9週 以 降L-

J培 地 に集落 を生 じた。(3)0.5%NaOHに よる前処理:

昭 和55年5月 よ り20ヵ 月間SPCN(ガ フキー3～8号)

を排 出 し続 けた症 例 よりの喀痰 お よび切 除病 巣 を0.5%

NaOHで 前処 理 して種 々培 地 に培養 した ところ喀痰 よ

りは1%小 川培 地,病 巣 か ら も1%小 川培地 とDubos

寒天 培地 に集 落 を生 じた。 病 巣の破 砕 混濁液(ガ フキ

ー5～6号)をPSL処 理 モル モ ッ トに接 種 したが臓器

の還 元培養 では いず れの培 地 に も陽 性成 績 を示 さ なか

っ た。 しか しなが ら,本 症 例 は主病 巣切 除後 に膿胸 を

併 発 してSPCNを 排 出 し続 け,本 菌 は活性 菌 で ある こ

とが 臨床 的 に も推 測 された。

SPCN排 出症 例 の うち再 治 療例,長 期 排 菌例 で は結

核 の真 の悪 化 を伴 うこ とが 多い こ とを留意 すべ きで あ

る。
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要 望 課 題 I

一船病院における肺結核症の対応

〔4月9日(月)9:00～10:30 A会 場 〕

座 長 (名 古 屋 市 大2内) 山 本 正 彦

は じ め に

座長 山 本 正 彦

国民 の老齢 化 と疾 患の 多様化 に伴 って,当 初 肺結核

とは考 え られ なか った肺結 核症 や 多彩 な合併 症 を有 す

る肺結核 症 が増加 して い る。 一方,結 核 病 床 を有 しな

い一般 病院 が増加 してお り,上 記 の よ うな肺結核 患者

がそれ らに受 診す る機 会 が増加 しつつ ある。 本 要望 課

題 で は,(1)こ れ らの 患者 の背景 は どの よ うな もの か,

(2)早く診 断す るため に は どの よ うな努 力 が必要 か,(3)

結 核病 床 の ない病院 で は,そ れ らの 患者 に ど う対 応 し

て いるか,(4)他 疾 患 との混合 収容 が 可能 か,(5)外 来 治

療 が どこまで可 能 か,を 討論 し,減 少 し多様化 す る肺

結 核 患者 を どこで治 療 すべ きか につ いて検 討 したい。

1.　一 般病 院 に おけ る肺 結核 症 の対応 °カ レ ッ ド・

レ シャー ド ・竹 内吉喜 ・高橋豊 ・岡野 昌彦 ・乾健 二

(島田市民病 呼吸 器科)和 田洋 己 ・寺松 孝(京 大胸

部3研胸部 外科)

〔目的〕 抗結核 剤 の進歩 によって肺結 核 患者 が順 調 に

減少 して い るが,種 々な条 件や環 境 に よ って大 き く左

右 され る こ とは言 うまで もな い。今 回,我 々は 島田市

を中心 とした地 区(人 口11万 人)に お け る最 近 の肺結

核 の動 向 につ いて検討 したの で報 告 する。 〔対 象 〕 対

象 となった のは過 去4年 間 に当院 にお いて治 療 を受 け

た1,054例 で,そ の年 齢分 布 は0～86歳,男 女 比は1.75:

1で あった。 〔成績 〕 当地域 にお ける肺結 核 の罹 患

率 は56年 度115,57年 度68と 全 国の 平均値 の56,54よ り

高 い発生 率 とな り,ま た有 病率 もそれ ぞれ434,314と

高値 を示 した。 なお,こ れ らの症例 で登 録 時排菌 率 は

56年12.9%,57年22.4%で あっ た。一 方,社 会 の高 齢

化 に従 って 肺結核 患者 の年 齢 も高 まる傾 向が み られた

(50歳 以上 の患 者の割 合 は56年79.3%,57年71.3%)。(

過 去4年 間に,当 院 にお い て抗 結核 療 法 を受 けた患 者

は1,054例 で,そ の 治療 内容 はH-R421例, H-R-E-

S288, H-R-E192, H-E30, H-P18, Hの み59,R-E

9,Rの み4,そ して他 の使 用薬 剤 は33例 で あ った。

これ らの症 例 中221例(21%)が 種 々 な抗結 核療 法 に よ

る4ク ー ル(24カ 月間)以 上 の長 期化 療 を要 した。 こ

の長期 化療 例 はRFP投 与例 の22.75%,そ れ 以外 の薬

剤投与 例 の9.3%に 行 なわれ た。なお,1,054例 の うち

27例 に34回(3.3%)の 再 発 が認め られ た。 なか で もH

-P療 法 の22 。2%,R-E-Sの11.7%,他 の薬 剤投 与例 の

15.2%が 再 発 した。 我 々は,こ れ ら再 発例 の18例 お よ

び初 回感染 例7例 に対 して外 科療 法 を行 な った。外 科

療 法 の手術 適 応 とな った ものは,菌 陽性 空洞15例,胸

囲結核 菌 陽性2例,早 期 社会 復帰 目的5例,そ して診

断不能 な症 例3例 で あっ た。術前 の排 菌者 は17例 で,

術 中や 摘 出組織 中の菌 陽性例 は21例 で あった。術 式 は,

一 側肺 全摘 術3例 ,肺 葉 切15例,区 切3例,部 切 お よ

び縦 隔 リンパ節 切 除各1例 で,胸 囲結 核 に対す る胸 郭

形 成術 が2例 に行 なわ れた。 術 中や術 後 に重篤 な合 併

症 は な く,再 排 菌 は1例 にみ られた が,短 期療 法 のみ

で陰性 化 した。 〔考察 お よび結論 〕 肺結核 が減少 し

て い る現在 で も,地 域 に よって 高い発 生率 を示 し,臨

床 的 に は呼 吸疾 患 の最 も重要 な部分 を占めて い る。 一

方,高 齢化 した結核 患 者 は種 々 な合併 症 を有す るため

再 発 を繰 り返 す こ とが 多 い。 自験 例 の うち21%が4ク

ール 以上 の長期 化療 を要 し,ま た症例 によ って外科 療

法 に頼 ら ざる を得 なか っ た。 よ って,今 後 もこの よ う

な症例 に対 して は慎 重 に対 応 し,長 期 化療 や外 科療 法

の適 応 を考 慮 すべ きで あ る。

2.　北 京鉄 路総 医 院の結 核症 発病 と診 断現 状
°対玉潤(北 京鉄 路総 医院)

北京地 区 の鉄 道職 員 とその 家族 は,1983年 人 口実 態調

査 で362,892人 で あ った。1983年 胸部RPを 利 用 す る

5,000人 の集検 結果 は新 患(活 動性)1例 のみ であ った。

1983年1月3日 ～1983年11月15日 の11カ 月間 に,当 院

外 来 で,有 症 状受 診 で発 見 され た活動 性結 核 患者(新

患,未 治療 者)は81例 で あ った。 人 口10万 対22(全

結核)で あ った。 性別 は男が39例(48.3%),女 が42

例(51.8%)。 年齢 は15～20歳 で15例(18.5%),21～30

歳で31例(38.2%),31～40歳 で11例(13.5%),41～50

歳で3例(3.7%),51～60歳 で5例(6.1%),61歳 以

上で16例(19.7%)で あ る。 これか らわか る よ うに,

若年 層21～30歳 で最 も多 く,次 いで 老人 層61歳 以上 で

あ った。81例 の うち感染性 活動 性肺 結核 は44例(54.3

%),非 感 染'性活動 性肺結核 は33例(40.7%)。 肺 外
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結 核:結 核 性 胸 膜 炎2例(2.4%),結 核 性 髄 膜 炎1例

(1.2%),結 核 性 腹 膜 炎1例(1.2%)で あ っ た 。 ツ

反 応:20mm以 上15例(18.5%),15～19mm31例

(38.7%),5～10mm8例(9.8%)。 「旧 ツベ ル ク リン

に よ る。」 発 病 部 位:肺 上 部66例(81.4%),中 下 部

15例(18.5%)。 発 病 時 診 断 二肺 結 核6例(7.4%),

 肺 炎35例(43.2%), 気 管 支 炎19例(23.4%), 感 冒3

例(3.7%), 気 管 支 拡 張 症1例(1.2%), 喀 血8例(9.8

%), そ の他9例(10.9%)。 誤 診(錯 誤)時 間:1

カ 月 以 上19例(23.4%), 2カ 月 以 上16例(19.7%),

 3カ 月 以 上18例(22.2%), 4カ 月 以 上3例(3.7%),

 5カ 月 以 上3例(3.7%), 6カ 月 以 上3例(3.7%),

 7カ 月1例(1.2%), 8カ 月0,9カ 月1例(1.2%),

 1年 以 上5例(6.1%)計69例 。81例 の う ち感 染 性 活

動 性 肺 結 核44例(54.3%)。 菌 検 査:塗 抹 陽 性42例(51.8

%),培 養 陽 性 を含 む 。44例Gaffky I号:2例(2.4

%),G II:3例(68%)),G III:13例(29.5%),G

 IV:4例(4.9%),G V:3例(68%),G VI:5例

(11.3%),G VII:8例(18.1%),G VIII:3例(6.8%),

G IX:0,G X:1例(2.3%)。 培 養:(+)5例(11.3

%),(廾)7例(15.9%),(卅)3例(6.8%)。 以 上 を

ま とめ る と1)女>男=42>39,2)感 染 性 肺 結 核>

非 感 染 性 肺 結 核,3)誤 診:第1位 は 肺 炎355例,第2

位 は 気 管 支 炎 で19例 で あ る 。4)誤 診 時 間:1年 以 上

5例,3カ 月 以 上29例,3カ 月 以 下35例 で あ っ た 。5)

感 染 性 肺 結 核 塗 抹 陽 性42例,塗 抹 陽 性の う ちG III号13

例,そ の 他 はG VII号8例 。 〔考 案 〕 青 年 層 と老 年 層

で は 抗 抵 力 の 低 下 に よ り発 病 しや す い 。ツ 反 応5TU16

mm以 上 で36例(57.2%),ツ 反 応 が 強 い者 ほ ど そ の 後

の 発 病 率 が 高 い 。 ま た,有 症 状 時 の 早 期 診 断 が 極 め て

重 要 で あ る こ と を考 え れ ば,そ れ だ け 医 療 費 の 節 減 に

もつ な が る 。 一 般 医 院 の 内 科 医 師 は 結 核 の 問 題 につ い

て,再 教 育 の 強 化 が 必 要 と思 わ れ る 。 〔お わ りに 〕 北

京 鉄 道 職 員 と そ の 家 族 に お け る1983年 の 活 動 性 肺 結 核

は81例 で あ っ た。 感 染 性 の もの は44例 で あ る。 発 病 時

診 断 は肺 炎 と気 管 支 炎 を 多 く含 む 。 診 断 の 遅 れ は 患 者

が 内 科 に 受 診 し て か ら結 核 と診 断 さ れ る ま で の 期 間 が

非 常 に長 くか か る こ とで あ り,そ の た め 有 症 状 者 の 早

期 受 診 と早 期 診 断 は 極 め て 重 要 で あ る。 発 見 の 遅 れ は

病 状 の 悪 化,空 洞 形 成,排 菌,周 囲 へ の 感 染 ・発 病 を

も た ら し,ま た,医 療 費 が 嵩 む お そ れ も あ る か らで あ

る。

3.　大 学病 院 にお け る結核 病棟 の 実態,特 に他科 と

の 関連 につ いて °下方 薫 ・河 地英 昭 ・岸本 広次 ・丹

羽義 置 ・恒 川博(名 古 屋 大1内)

〔目的〕 大学 病院 にお いて結核 病棟 の現場 に勤務 して

い る と,合 併症 の 多 いこ と,更 には転 科 転棟 して くる

結 核 症患者 の 多 いこ とに気づ く。 これ らは結核 症 の老

齢 化,あ る いは入 院患者 に重 症例 が 多 く抗 腫 瘍剤や 副

腎皮 質 ホル モ ン製剤 等の使 用 に よ り,付 随 す る結 核 症

の 出現,更 に は結 核症 に関心 の薄 い医 師の 増加 な どの

関与 が考 え られ る。 そ こで,こ れ らの実 態 の一部 を明

らか にすべ く検討 を試 みた。 〔対象 〕1976年 か ら1982

年 まで の名 大 病 院 結核 病棟 入院 患 者 を対 象 と した。

〔結 果〕 各 年の 結核 患者 入院 数 は53,52,47,55,65,

70,84計426名 で あった。この うち結核 病棟 へ転 科転 棟

して きた患 者数 は,12(22.6%),8(15.4%),3(6.4

%),7(12.7%),6(9.2%),11(15.7%),13(15.5

%)計60名(14.1%)で あ った。 転棟 以前 の科 と して

は,内 科33名,次 いで外 科8名 が 多 く,そ の他 に整 形

外 科,耳 鼻 科,眼 科,脳 外 科,麻 酔科,放 射線 科,口

腔外 科 と多彩 で臨床 の各 専 門分 野 に また が ってい た。

原疾 患 と して は,糖 尿 病 が8名 と多 く,そ の他 に悪 性

腫 瘍6名,膠 原 病5名 な どが あ げ られ る。 また,特 殊

な例 として腸 結核 が6例 あった。 更 に1976年 か ら1980

年 に入 院 した結核 患 者272名 の うち,合 併 症 と して特 に

注 目され るの は糖 尿病38名(14.0%),膠 原病10名(3.7

%),悪 性腫 瘍7名(2.6%)で あっ た。 〔考察 な らび

に結 論〕 これ らの成績 か ら大 学病 院 とい う特殊 な場 で

の 解析 で はあ るが,糖 尿 病の 症例 につ い ては常 に結 核

の合 併 に注 意 を払 うと ともに,悪 性腫 瘍,膠 原病 の症

例 にお いて は,抗 腫 瘍剤,副 腎皮質 ホル モ ン製 剤 の使

用 に 当た り,結核 発症 の チ ェ ックが肝要 と考 え られ る。

最近 の 入院 患者 の重症 化,更 に は多 くの合併 症 の存 在

か ら,各 科 の専 門医 が充分 に連 絡 を と り,診 断,治 療

に当 たる こ との 重要性 が痛 感 され た。

4.　 当大学病 院 におけ る結核 病棟 の意義-10年 間の

経 過 か ら-゜ 細 川芳文 ・橋本 修 ・河村宏 一 ・萩原 照

久 ・山 口道也 ・長 尾光修 ・堀 江孝 至 ・上 田真 太郎 ・

内 山照 雄 ・岡安 大仁(日 本大1内)

〔目的〕 当大学 病院 では診療 上 および教 育上 の必要 性

を考 慮 し,昭 和48年 に少数 床の 結核 病棟 を再 び新 設 し,

10年 が経 過 した。 この間 の内科 入 院患者 の 集計 を行 な

い,大 学 病 院 にお ける結核 病棟 の 意義 につ い て検 討 し

た。 〔方法〕 昭和48年10月 か ら昭和58年9月 まで の

10年 間 に当病 院結 核 病棟 に入 院 した内科 系 患者349名 を

対 象 と した。 各年 度 ご との男女 別,年 齢 別 患者数,在

院 日数,結 核 ・非 結核 患者 数,治 療 薬剤,合 併症,転

帰 につ き集計 した。 〔成績 〕349名 の うち,排 菌 は証

明 され なか った が,治 療 経過 か ら肺 結核 と診 断 され た

者 も含め る と309名 で あ った。男女 比 は1.84:1で 男性

が 多か っ た。在院 日数 の平均 は前5年 は171.1日,後5年

は153.8日 であった。非結核 性疾 患 で は非定 型抗酸 菌症

12例(男10,女2),肺 癌15例,腫 瘍2例,特 発 性 喀血

2例,肺 感染症2例,喀 血 と誤 認 され た吐血(上 部消

化管疾 患)2例,そ の他 で あ った。 使用 薬剤 の推移 で

は,PASは 昭和48～49年 に は12例 に使 用 され たが,昭

和57～58年 には全 く使 用 され てい ない。一 方,RFPは
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昭和48～49年 に は2例 に しか使 用 され てい ないが,昭

和57～58年 には26例 に使用 され,好 対照 を示 した。 し

か し,SM,INHは この10年 間ほ ぼ有意 差 な く使 用 さ

れ て いた。合 併 症で は糖尿 病,膠 原病 な どの全 身疾 患

との合併 が62例,肺 結核 に合併 した肺外 結核51例,非

結 核性 肺感 染症 の合 併 は10例 で あ った。 院内 の他科 に

入院 中 に排 菌 が認 め られ,結 核病 棟 に移 室 して きたの

は27例(8.7%)で,外 科9,泌 尿器科5,整 形外科 お

よび耳鼻科4の 順 で あ った。一 方,結 核 病棟 に入 院 中

他 科 と兼 科 した例 は19で,外 一科9,整 形 外科4,眼 科

3の 順 で あっ た。 転 帰で は軽 快例 が291例 で最 も多 く,

不変36例 が 次 いで 多 く(う ち3例 は手術 に よ り治癒),

増 悪 は1例 の みで,こ れ も手 術 に よ り結局 治癒 とな っ

てい る。死 亡 は21例 で,肺 癌 または その合 併 に よる も

のが7例,心 筋梗塞 な ど心疾 患 に よ るもの4例,そ の

他4例(敗 血症,腎 不全,胃 穿 孔,ホ ジキ ン氏病)で

肺結核 の み で死亡 したの は6例 で あ った。6例 はすべ

て男 性(平 均63.2歳)で,う ち5例 は両 側広 範病 巣例

で あ った。 しか し,最 近3年 間で は肺結 核 のみ で死亡

した例 は なか った。 〔結 論〕 大 学病 院 にお け る結核

病棟 併 設 は管理 上若 干 の問題 は あ るが,一 般病棟 での

結 核 患者発 生 の場合,結 核病 棟 を持 た ない施 設で は転

院が 必要 とな り,特 に重篤 な合併 症 を有 す る例で他 科

との協 力 が望 まれ る例 で は不 都合 とな る。更 に学 生 お

よび研修 医 の教育 上 の意義 も大 きい こ とな どが指 摘 さ

れ る。

5.　 結核 病棟 を有 しない大学病 院で入 院後,結 核 菌 陽

性 と判明 した症 例 の取 り扱 いの 実態 °水 谷樹 美雄 ・

吉 川公章 ・橋 上裕 ・森 下宗 彦 ・高 田勝利 ・山本正 彦

(名古 屋市 大2内)

〔目的〕 現在 本邦 では結核 病棟 を有 しない病院 内で入

院後 結核 菌 の排 菌 が認 め',れ た患者 は結核 病 棟 を持つ

施 設 へ の転 院 を強制 され て いる。今 回,当 大 学病 院 で

入 院後発 見 され た結核 症例 の合 併症 を含 め た背景,お

よび その取 り扱 いの 実態 を調査 した。 〔対 象〕 昭 和

53年 よ り昭 和57年 まで の5力 年 間で本 院入 院患 者 よ り

結 核菌 が本 院 中央検 査部 で 同定 され た27例 につ き検 討

した。 〔成 績〕27例 の 内訳 は男13例,女14例,平 均 年

齢56(16～81歳),内 科 系21例,外 科 系6例 。検査 材料:

痰17例,気 管支 鏡 で得 られ た材料5例,胸 水2例,便,

胃液,摘 出肺,病 巣擦 過材 料,関 節 穿刺 液各1例 。27

例 中塗抹 陽性 は12例,培 養 の み陽 性は15例 で あっ た。

入 院 時主 た る病 名 は肺癌4例 を含 む癌9例,膠 原病5

例,肺 炎3例,膠 原 病+肺 炎,糖 尿病+肺 炎,胸 膜 炎,

糖 尿 病,関 節 炎,閉 塞性 黄 疸各1例,不 詳3例 で あ っ

た。 塗抹 陽性12例 中11例 は速 や か に入院 後喀 痰等 の検

索が 行 なわれ,同 定 に供 され た喀 痰 等の採 取 は平均4.7

日で あった。 この うち,主 に呼 吸器 疾 患 として 入院 し

た症 例 は6例 で平 均3.3日 で採 取 され てい る。塗抹 陽 性

症例 は不 詳1例 と肺切 除 後 の1例 を除 き,全 例 転院 し

てお り,結核 菌 同定後 転 院 までの平 均 日数 は2.3日 で本

院 よ り直接 転 院 した。 入院 よ り転 院 まで の平均 日数 は

7.1日 間で あ った。一方,培 養 陽 性の みの15例 で は同定

され た材料 の 採取 まで 平均15日 を要 し,非 呼 吸器 疾 患

で は平均25日 を要 した。転 院 した のは15例 中5例 で全

員入 院 中 に培 養 陽性 と判 明 し,本 院 よ り直接 転院 した。

原疾 患改 善後 退 院 し,後 日結核 と判明 した症例 が6例

あっ た。入 院 中培 養 陽 性 と判 明す る もそ の まま入 院継

続 した症 例 は4例 で食道 癌,膵 癌,関 節結 核,詳 細不

明の各1例 で あ った。 その他 非 定型抗 酸 菌症 の症例 が

2例 あ り,1例 は呼 吸不 全 で入 院 中死亡 し,他 の1例

は転 院 した。全 入 院患者 に 占め る結核 患 者の 比 は0.135

%で あ った。 〔考案 〕 入 院後塗 抹 陽性症 例 は不詳,肺

切 除後 の各1例 を除 き,全 例 入院後 平均1週 間 で退 院

した。培 養 のみ 陽性 の例 もお のお の処 置 され たが,培

養結 果判 明 まで の間 に,化 学療 法 を うけなか った症 例

が 多か っ た。 この期 間 内の 明 らか な2次 感 染症 例 は認

め なか った。入 院後 結核 菌 に対 す る検 索 が全 く行 な わ

れて い ない症例 もあ り,同 定材料 採 取 まで88日 間 を要

した症 例 が あ った。診 断前 の期 間 をで きうる限 り短縮

す る必要 が あ る と思 われ る。

6.　 当病 院 に おけ る結核 症 の現況 とその対 応 °志摩

清 ・岳 中耐 夫 ・樋 口定 信(熊 本 市民 病 内)

〔目的〕 近 来,結 核 の減 少 は常識 化 され,一 般 診療 に

際 してむ しろ見 過 ご され やす い疾 患 とさえ な り,反 省

させ られ る。 そ こで当病 院 にお いて,結 核 菌 の証 明 さ

れた症 例 につ いて検 討 を試 み た。 〔方法 〕 昭和54年

9月 よ り昭和58年11月 まで の約4年 間 に当 院へ受 診 し

た結核 菌 陽性 例 の患者40例 を対 象 とした。 その 内訳 は

肺結核36例(男21,女15),肺 外 結核4例(男2,女2)

で平 均年 齢 は56±115(26～82)と 高齢 層 に多 い傾 向に

あっ た。 〔成績 〕 肺外結 核 は,骨 膜 炎1例,肋 骨 カ

リエ ス1例,腎 結核2例 で あ る。 肺結核 の病型分 類 で

は学会分 類II型30.6%,III型69.4%とII型 が 意外 に 多

く,学 研分 類 でB～BC型69.4%と 殆 ん ど を占め,A型

1例,C型4例,E型1例,F型1例,T型2例 で あ

る。有空 洞例 は13例 で,Ka6,Kb2,Kx1,Ky6

Kz1例 で あ った。なお,拡 りで は1が55.6%,2が22.2

%と1が 多か った°病 巣部位 では右 側30。6%,左 側22.2

%,両 側19.4%,胸 部 正面 像 で上 肺野 は58.3%,上 中

肺野25.0%,下 肺 野8.3%,全 肺 野8.3%で あっ た。初

回例 が29例 と多 く,再 発 例 は7例 で ある。発 見動 機 で

は咳 嗽20例,喀 痰13例 とや は り多 く,次 いで無症 状 が

10例 と多 く,発 熱7,体 重減少4,全 身倦 怠感3,血

痰1例 で集検 発 見例 は2例 で ある。無 自覚 で発 見 され

た内訳 は糖 尿病,眼 科術 前検 査,バ ー ジャー 氏病,癌

の放 射線 治療 中,肺 結核 経過 観察 中が それ ぞれ1例,

消化 器疾 患,心 疾 患の 治療 中が2例 で あ った。基礎 疾
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患 と して は上記 疾 患 に加 え,出 産 後1例 が加 わ って い

る。排菌 状 況 は,喀 痰 塗抹 陽性 例 は31例 でG1号-2例,

2号-7,3号-9,4号-1,5号-6,6号-5,7号

-1例 で培養 陽性 が33例 で あ り
,塗 抹 陰性培 養 陽性例 は

5例 で,TBLBで 陽性 例2例 を認 め た。来 院状 況 につ

いては 直接 当科受 診 が21例,他 医 よ り紹介6例 ,他 科

よ り紹介 が5例 で あっ た。 肺結 核症 の うち,排 菌 陽 性

後 の処 置 と して は,当 院 が結核 指定 病 院で な いため に

直 ちに他施 設 へ転 院 した のが33例 で,残 りは諸種 の理

由で 当科外 来 で通 院治療 を行 な った。 その3例 の 内訳

は第1例38歳 女性病 型rIII1,rB1,G 1号,第2例 は

72歳 男性病 型lII1,lKzで2年 前 よ り当科 外 来で気 管支

拡 張症 と して加 療 中の めず らしい症例 で あ り,第3例

は65歳 女性,病 型rIII1,rCB1,G 2号 を認め た。3症

例 と もINH,RFP,EBの 連 日SM週3回 で それ ぞれ

1,2カ 月後 に菌陰 性化 し,治 癒 または治癒 化 に向か って

いる。 〔考 察 ・結論 〕 当地 方 には結核 専 門病 院 が2

カ所 あるが,当 院へ は,勿 論結核 を疑 っ て紹介 され る

医師 もな く,ま た受診 もない に もかか わ らず,月 に1

例の 割合 で排 菌者 に遭 遇 して い るこ とに な る。我 々 は

ルチ ー ンに喀 痰 は結核 菌 を必ず 塗抹,疑 わ しい症 例 に

は培養 を行 な ってい るの で,発 見 しえた もの と考 え ら

れ る。 当初 よ り結核 を疑 わなか っ ためず ら しい症 例4

症 例 を経験 し,以 上 を も とに注 意喚起 すべ き点 は,基

礎疾 患 の あ る もの,下 肺 野 の陰影 等一 般 に言 われ て い

る点で あ った。 なお,外 来治療 を行 な った3症 例 とも

2カ 月以 内に菌 陰転 化 し,且 つ治癒 して い る点,今 後

の結 核 治療 の あ り方 に考 慮の 点が 残 され てい る。

7.　 一般 病 院の外 来 に おけ る結 核 症 の治 療 管理 の 経

験 °下 出久雄(北 病院)

〔目的〕 肺結 核 の感染 性 は化 学療 法 によって急速 に失

われ るこ とが 明 らか に され,諸 外 国で は肺結 核 の 多 く

は外 来で 治療 され,一 般 病 院へ の入 院 も行 なわ れて い

る。 これ に対 し,我 国 で は結 核 の入 院率 も高 く,入 院

期 間 も長 い傾 向が あ る。 演者 は一般病 院 にお い て感染

性 患者 も含 め た外来 治療(家 族管 理)を 試み,一 般 病

院 にお ける治療管 理の可 能性 を検 討 した。 〔方 法〕15

カ月間 に2病 院 で発 見 され た肺結核 症25例 を主 と して

外 来 で 治療 した成 績 を報告 す る。2病 院 は と もに結核

病床 を もたず,耐 性検 査 は依託 外 注で,分 離 培養 は1

施 設 の み院 内で行 なって い る。 耐 性検査 は 同時 に国療

東京 病院 で も行 ない,成 績 を比較 した。 〔成 績〕1)

外 来 治療 例の選 別:25例(男18,女7)中10例(男8,

女2)が 入院 したが,こ れ らは髄膜 炎1,糖 尿病合 併

2,全 身衰 弱2,職 業 的 に不 規 則 な生活2,再 治療2,

初 回 治療 中排菌 持 続例1な どで あ る。 即 ち,症 状 的 に

入 院 を要す る ものや 服薬 管理 が 困難 な もの,薬 剤耐 性

の可能 性 の ある もの な どで あ る。 年齢 は19歳 か ら70歳

以 上 まで各 層 にわ た ってい るが40歳 以上 が21(84%)

で あった。2)外 来 治療 例 の背景 因子:外 来 で治療 さ

れ た もの は化療 歴別 で は初 回治療 で13/20(65%),再

治療2/5(40%)で,X線 学 会病 型別 で はI～II,は0/3,

II1～II29/15(60%),III(大 葉性肺 炎2,粟 粒結 核1

を含 む)6/7(85.7%)で あ り,発 見時菌 所 見で は塗抹

陽性 で は10/18(55.6%),培 養 陽性 で は12/21(57.1%)

(う ち(冊)6/14,(卅)3/3)で あ った。3)化 療方 式 と

成績:外 来治 療 の化療 方式 はREHが6,REHZが5,

REKが1例 で,全 例菌 陰性 化(1例 を除 き2カ 月 目に

は陰'性化)し た。 化療 後10～20日 目に培 養 を行 な い

え た7例 では(-)4,2～10コ ロニー2,(+)1例 で

約2週 後 に著 明 な減 少 を示 した。 副作 用 は過敏 症,肝

障 害,胃 障 害の ためRFP,EBを 中止 した ものが3例

あ ったが,指 示 され た薬剤 は極 め て正確(殆 ん ど100%)

に服 用 された と思 われる。4)薬 剤耐 性:初 回例でINH

耐性 が2例 あ り,耐 性 成績 は依 託検 査 でINH,TH,

EB耐 性 が 多 くみ られ た(東 京 病院 の成績 で は感性)。

5)　同 居 家 族 の 状 況:菌 陽 性 外 来 例 の12世 帯 計35人

(20歳 以 下10人)の 検 診 でX線 所見 異常 者 は0で あ っ

たが,同 居 して いな い兄弟 の発病 が1人 あ り,菌 陽性

入院例 の 同居 者 は9世 帯計10人 で,感 染性 患者 が1人

発 見 され た(入 院例 の5/9は 中高年 の独 居者 で あ った)。

〔結 論〕 患者居 住地 に近 い病 院では通 院 時間 も短 く(平

均11分),患 者 との連 絡 もと りやす く,外 来 での 治療 管

理 が確 実 に行 ないや す い。 したが っ て,有 空洞 大量排

菌者 も速や か に菌 陰性 化 し,感 染性 を失 うので 一般病

院 での外 来 治療 も可能 な例 が 多 い。 その際 強力 な化療

が前 提 なの で菌 の耐性 検査 が重 要 で,特 に初 回耐 性 と

成績 の正確 性 に留 意す る必 要 があ るO

8.　 欧米 における結核 病床 泉 孝英(京 都 大胸 部研 内

2)

現 在 我国 で は,入 院 を要 す る結核 患者 は結 核病 床 に収

容 され るこ とが 原則 で あ る。 しか し,近 年,(1)合 併症

(白血病 症例 な どにお けるopportunistnc infectnonと

しての結核 症 例 を も含 め て)を 有 し,従 来 の結核 病 床 で

は物 的,人 的 に対 応の 困難 な結核 症例 が 増加 して きて

い る。(2)呼吸器 科診 療 にお いて結 核 の 占め る比 率 が低

下 す る と ともに,一 般 病棟 と結核 病棟 を区別 して運 営

す るこ とに多大 の支 障が 生 じて い る。(3)結核 病 床の性

格上 有す る制 約 のため に結核 病 床 を有 しない医育機 関 ,

研修病 院 が増加 して きて お り,教 育修 練 上 の支 障 が生

じて い る。 な どの ため,前 結核 病 床」 前一般 病 院 にお け

る結核 症へ の対 応」 に 関 して問題 が少 な くない状況 に

な っ て い る。 昭 和56年 に お け る 我 国 の 結 核 病 床 数

77,406(人 口10万 対65.7)の 利 用率 が54 .0%で あ る こ

と も考慮 の なか に含 まれねば な らない こ とで あ る。 こ

の 問題 を討論 す るに 当た っての一 つの資料 とす るため,

先進 諸 国(米,カ ナ ダ,英,仏,ベ ル ギー,イ タ リア,

ス ウ ェー デ ン,フ ィン ラン ド,ア イス ラ ン ド,オ ー ス
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トラ リア)の 呼 吸器 科 医 を対 象 に 「結 核症 にお ける入

院治療 」,「結核 病床 」 につ いて のア ンケー ト調 査 を行

な った。 回答 の概 要 は以 下の よ うで あ った。1)回 答

者の呼 吸器 診療 において結核 患者の 占める比率 は10～15

%以 下 で あった。2)入 院の対 象 とな るの が 「結 核菌

喀痰 塗抹 陽 性」 患者 のみ で ある こ とは一 致 した見解 で

ある。3)米,カ ナ ダは 「結核 治療 に入 院 は原 則 と し

て不 要」とす る見解 が 多 い。 「結核 患者 が入院 が必 要 か

否か は,肺 炎 患者 で入 院の要 否 を考 えるの と同 じ問題

で ある(カ ナ ダ)」 との 回答 もあっ た。 しか し,欧 州 で

は,(1)有 症 状者,(2)合 併 症 を有 す る者,(3)化 学療 法剤

の副作 用 のチ ェ ック(4)社 会 的状 況(独 占老 人,服 薬

の継 続 困難 なパー ソナ リティー)な どを対 象 としての入

院が 必要 で あ る との見解 が多 い。4)結 核 菌 喀痰 塗抹

陽 性患者 で は,化 学療 法開 始時2～3週 間 だけの 入院

が望 ま しい とす る見解 が 多い(ベ ル ギ ー,英,ア イス

ラ ン ド)° フ ィン ラン ド,オ ー ス トラ リアの よ うに原

則 と して入 院 させ る との見解 もあ る。5)結 核 菌 喀

痰 塗抹 陽性 患者 は隔 離 され るべ きで あ る との見解 は一

致 してい るが,病 棟(ward)で な く病 室(room)レ ベ

ル の隔離 で よい(ス ウ ェーデ ン,ア イス ラ ン ド)と の

見解 で あ る。 また,病 室(room)内 で の適 当 な処 置 だ

けで隔離 は充分 で あ り,化 学療 法 中の他 患者 の 同室 に

は支 障 はな い との 見解(ス ウェーデ ン)も あ る。
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要 望 課 題 II

胸水貯留疾患の鑑別診断

〔4月8日(日)　 9:25～11:00　 A会 場 〕

座 長　 (慶 応 大 内)　 河 合 健

は じ め に

座長 河 合 健

漿 膜 で囲 まれ た体 腔 は,胸 膜 腔,腹 膜腔,関 節腔 が

あるが,胸 膜 腔 に出現 す る水性 成分 つ ま り胸 水 は,あ

る量 を超 えれば病 的 と考 えられて い る。この胸水 には,

漏 出液 と滲 出液 の あ るこ とは よ く知 られ てい る。一 般

に,漏 出液 の病 因 は,原 因疾 患 あ るい は基 礎疾 患 が存

在 す る こ とを比 較的容 易 に診 断 しうる こ とが 多 いが,

滲 出液 をみ る もの では,そ の鑑別 は 必ず し も容 易 で は

な い。 滲 出液胸 膜炎 の うち,最 も頻 度の 高 い もの は,

結 核性 胸膜 炎 と悪性 腫 瘍性 胸膜 炎(癌 性胸 膜 炎)で あ

るが,両 者 の鑑 別 は臨床 的 に大切 な問題 と考 え られ る。

これ らの鑑 別 に は,従 来胸水 の 色調,比 重,蛋 白質,

リバル タ反 応 などがあげ られていたが,近 年carcinoem-

bryonic antigen,adenosine deaminase,tissue

 polypeptide antigenな どの定 量 が試 み られ るよ うにな

った。加 えて診 断の ため に,胸 水や 胸 膜生検 材料 の病

理組 織学 的検 査 のほ か,細 胞 の免疫 学 的解析 や化 学 的

分析 が試 み られ て,診 断や 病態 の解 明 に役立 って い る。

胸水 はこの ほか頻 度 は少 な い けれ ど も,マ クロ グロブ

リン血症,肺 吸 虫症,ア スベ ス ト症,大 動 脈炎 症候 群

な どで もみ られ るこ とが報告 されて い る。 胸水 貯溜 と

い う症候 は,種 々 の原 因 によ って惹起 され る こ とが本

セ ッシ ョンで は明 らか に され るはず で あ り,胸 水 の解

析 か らその鑑別 診 断の現 況 と進 歩が うか が われ る もの

と考 える。

1.　 胸 水貯 留性疾 の臨 床的研 究 °河合健 ・尾 仲章

男 ・味 沢篤 ・加 茂隆(慶 応大 内)

〔目的〕 胸 水貯留 性疾 患 の現況 を明 らか に し,原 因疾

患 として とりわ け頻度 の 高 い結 核性 胸 膜炎 と悪性 腫 瘍

性 胸膜 炎(白 血 病 を含 む)の 鑑 別 点 を知 る こ とを 目ざ

した。 〔方 法 ・対象 〕 慶応 大学 病院 内科 へ 昭和39年

か ら58年 まで の20年 間 に入 院 し,胸 水 がX線 写 真,CT

像,超 音 波 な どで 認め られ た症例 を,年 齢,主 訴,症

状,胸 水 貯留例,臨 床検 査 成績,な かで も末梢 血,血

液 お よび胸水 臨床 化学,胸 水 結核 菌 お よび細 胞診,胸

膜生 検所 見 な どの項 目につ いて集 計 した。 〔成績 〕 胸

水貯 留性 疾 患576例 の うち,結 核 性 胸膜 炎 は172例(29.9

%)と 最 も多 く,次 いで悪性 腫 瘍性 胸膜 炎135例(23.4

%),心 性 胸水91例(15.8%),化 膿 性胸 膜炎(一 般細

菌 による膿胸 お よび肺 炎 に合 併す る もの)50例(8.7%),

自然気胸 に合 併 す る胸 水49例(8.5%),膠 原病32例(5.6

%),腎1生 胸 水21例(3.6%),肝 性 胸水9例(1.6%),

その他17例(3.0%)で あ った。観察 した20年 間 を前 半

と後半 に分 ける と,い ずれ も結核性 は1位 で,悪 性 腫

瘍 性 は2位 で あ ったが,後 半 つ ま り最 近10年 間で は心

性 胸水 の増 加 がみ られ,例 数 として も約2倍 に なって

い た。 症 例 の年齢 は,結 核1生は20歳 代 に ピー クが あ る

が高 齢者 に もみ られ た。悪 性腫瘍 性 は60歳 代 に ピー ク

が あ り,心 性 お よび化 膿性 も同様 に60歳 代 に ピー クが

み られ た。胸 水貯 留例 は,結 核 性 お よび悪性 腫瘍 性1

側性 で右 側 にやや 多いが,心 性,腎 性,肝 性 の漏 出液

性 胸水 は,右 側 または両側 性であるこ とが 多か った。 検

査 成績 で は,ツ ベ ル ク リン反 応 の陽性率 は8結 核 性で

は81.0%,悪 性 腫瘍 性 で51.3%と 明 らか に差 がみ られ

た.,心 性 では80.0%,化 膿性 で は6677%で あ った。 胸

水 の性 状 を結核 性 と悪性 腫瘍 性 につ い てみ る と,比 重

は その 平 均 が 結 核 性 が1.022に 対 し,悪 性 腫 瘍 性 で

1.019,蛋 白量 は4.98に 対 し,4.28g/dlと いず れ も前者

が大 で あ ったが,グ ル コー ス差 は差 がみ られ なか った。

リバ ル タ反 応の 陽性率 は結 核性 で60.0%,悪 性腫 瘍性

で33.8%で あ った。CEA値 は結 核性 で は1.4,悪 性 腫瘍

性 で は405.5ng/mlと 後 者で著 しい高値 を示 し,10ng/

ml以 上 を示 した もの は結 核性 では1例 もみ られなか っ

たの に,悪 性腫 瘍性 で は16例 中12例 で あ った。 結核 性

胸 膜 炎の 診断根 拠 は,結 核菌 を塗 抹 あ るい は培 養 に よ

1)胸水 よ り証 明 した もの13.4%,喀?23.3%,胃 液4.7

%,こ れ らいずれ か らかの もの39.5%,胸 部X線 写真

で 結核病 巣 をみ た もの33.7%,胸 膜 生検5.8%,治 療 的

診 断18.0%で あっ た。悪性腫 瘍 の原 発巣 は,肺53.3%8

胃11.9%,白 血病6.7%,悪 性 リンパ 腫,乳 癌 そ れ ぞ

れ3.7%,卵 巣腫 瘍,肝 癌 それ ぞれ2.2%な どで あ り,

組織 型で は腺癌48.2%,扁 平 上皮 癌12.8%,未 分化 癌

6.7%,白 血病4.4%,悪 性 リンパ腫3.7%で あ った。
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2.　 胸 水 貯 留 患者 の 臨 床 的 検 討 °矢木 晋 ・安 達 倫

文 ・吉 田直之 ・荘 田恭聖 ・加 藤収 ・川根博 司 ・松 島

敏春 ・副 島林 造(川 崎 医大 呼吸 器 内)

〔目的な らび に方法 〕 胸水 貯留 患者 の鑑 別 を 目的 とし

て,昭 和49年1月 よ り昭 和58年6月 まで の9年6カ 月

間 に,川 崎 医大 呼吸 器 内科 にて精 査 した胸 水貯 留例 に

っ い てretrospectiveに 検 討 した。 〔成績 〕 症 例 は

216例 あ り,年 齢分布 は17歳 ～85歳(平 均58.5歳)で あ

り,性 別 で は男性154例,女 性62例 で あっ た。原 因疾 患

の 内訳 は,結 核性59例,悪 性 腫瘍 性109例,そ の他 の感

染 性27例,そ の他21例 で あっ た。結核 性 と診 断 され た

症 例 は年 齢20歳 ～78歳(平 均54.5歳),男 性42例,女

性17例 で,喀?よ り1.例(28.8%)に,胸 水 よ り13例

(22.0%)に 結核 菌 を,ま た胸 膜生検 を施 行 した43例

中27例(62.8%)に 結核 性病 変 を証 明 した。 しか し,

13例(2..0%)は 細 菌学 的 ・組織 学 的 に確 診 で きず治

療 的 に診 断 した。悪 性腫 瘍性 と診 断 され た症例 は,全

例最 終 的 に悪性腫 瘍 の存 在 を証 明 されて お り,年 齢1.

歳 ～81歳(平 均62.2歳),男 性.4例,女 性35例 。 肺 原発

7.例,転 移性28例,不 明4例 で,胸 水 細 胞診 よ り62例

(56.9%),胸 膜 生検 を施行 した39例 中1.例(43.6%)

に悪 性細胞 を認 め た。 しか し,39例(35.8%)は 胸 水

細胞 診 ・胸膜 生検 か ら悪性 細 胞 を証 明で きなか った。

ツ反 応 は,結 核 性 群 の76.3%が 中等度 陽性 以上 で悪 性

腫瘍 群(22.4%)と 比 べ,有 意の 差が あ り,補 助的 な

鑑 別 手段 とな りえた。 胸水 性状 ・生化 学的検 査 か らみ

る と,血 性胸水 は結核 性8例(1378%)に,悪 性腫 瘍

性53例(48.6%)に 認 め,血 性 胸水 の場 合 悪性腫 瘍性

の可 能性 が高 い こ とが示唆 された。しか し,pH,比 重,

リバ ル タ,蛋 白,LDH,糖,Arnylase値 か らは,蛋 白

に有 意差 を認 め る もの の個 々の 症例 につ いて両 者 を鑑

別 す る手段 とは な りえなか った。次 に胸 水 中CEA値 は

悪 性腫 瘍群,特 に腺癌 由来 の胸 水例 にて血 清CEA値 に

比 較 し,有 意 に高 く,ま た結 核性 胸水 例 は膿 胸合 併例

を除 き血清CEA値 に比べ,む しろ低値 を示 した。胸水

中ADA値 は,結 核 性108.3±41.7U/L,悪 性 腫 瘍 性

24.6±15.8U/Lと 有 意 の差 が あっ た。特 に結核 性 胸水

にお いて著 しい高値 を示 し,結 核 性群 以外 で は犬 糸状

虫 症,マ ク ログ ロブ リン血症 の2症 例 を除 き,胸 水 中

ADA値 は60U/L以 下 であ った。 〔考 察 な らび に結 論〕

50歳 以上 の 高年 齢層 の胸水 貯 留例 は,結 核 性 な らび に

癌性 胸膜 炎 の鑑別 が重 要 となる。結 核性2悪 性 腫瘍 性

と も胸腔 内 よ り採 取 した検 体 に よ る細菌 学 的 ・病理 学

的検 索 では22～36%が 診 断困難 で あ った。補 助 的 な鑑

別診 断法 と し,ツ 反応,CEA値,ADA値 が鑑別 手段

に な りうる と考 え られ,特 に胸 水 中CEA値 は腺癌 に由

来す る胸 水貯 留例 に,ま た胸 水 中ADA値 は結核 性例 に

お いて,よ り有効 な鑑別 手段 とな りえた。

3.　胸 水 の 免 疫 生化 学 的検 査 °中村 雅 博 ・広 松 雄

治 ・高本 正祇 ・石 橋 凡雄 ・篠 田厚(国 療 大 牟 田病)

〔目的〕 今 回我 々は,胸 水貯 留疾 患 患者 に お ける血清

と胸水 の免 疫 生化 学的検 査 を行 な い,そ の診 断的 意義

並 び に 血清成分 が胸 水へ 移行 す るメ カニ ズ ム につ い て

検 討 した。 〔対象 お よび方 法〕 最 近 当院 に入院 した

結核 性胸 膜炎,癌 性胸 膜 炎お よび その他 胸水 貯留 疾 患

患者 を対 象 とした。 ほぼ同 時に採取 され た血清 お よび

胸水 を測 定 した。GOT,GPT,LDH,AL-P,γ-GTP,

LAP,ChE,TP,Alb,TB,BUN,UAの 測定 には,

自動 分析 器 日立716を 使 用 し,IgG,IgA,IGM,C3c,

C4,α1-Acid glycoprotein(AG),α1-Antitrypsin

(AT),Haptoglobulin(HP),α2-Macroglobulin

(MG)は,BehringLaser-Nephelometerで 測定 し

た。 また,Adenosindeaminase(ADA)の 測 定 には,

G.Ginstiの 方法 を用 い た。これ ら各項 目につ いて疾 患

に よる異 同お よび血 清 よ り胸 水へ の移 行率 等 を検討 し

た。 〔成績 〕 結核 と癌 で 異 なっ た値 を示 した物質 は

血清 ではIgA,AG,ADAで,胸 水 ではIgA,GOT,

LAP,Glucose,ADAで あ り,こ れ らは鑑 別 診断 に有

用 と思 わ れた 。次 いで各 項 目につ いて血 清 と胸水 の比

較 を行 なった。 殆 ん どの物質 で結 核 と癌 は 同 じ傾 向 を

示 し,そ れは3型 に分 かれ た。 両疾 患で 異 な った傾 向

を示 した物 質 はGOT,Glucose,ADAで あ った。GOT

は結核 で胸 水値 が 高 く癌 で 血清値 が高か った。Glucose

は結核 で胸 水値 が低 か ったが,癌 では 両方 に差 が なか

った。ADAは 結核 で 血清 よ り胸 水が極 めて高値 を示 し,

癌で は血 清,胸 水 に差 を認 め なか った。 〔考 察 〕 両

疾患 で 同 じ傾 向 を呈 した物 質 は,LDHを 除 くと,分 子

量 と血清 よ り胸水 へ の移 行 率 との 間 に有 意 な負 の相 関

が認 め られ,こ れ よ り血清 成分 の胸 水へ の移 行 が その

物質 の分 子量 に規 定 され る傾 向 にあ る もの と考 え た。

LDHは 両疾 患 で,胸 水 が 高値 を示 し,炎 症局 所 での産

生 を示唆 す る結果 が得 られ た。各疾 患 にお け るLDHの

ア イ ソザ イ ムパ ター ン につ い て現在 検討 中で あ る。 両

疾 患 で移 行 率 に 異 な っ た傾 向 を示 した の はGOT,

Glucose,ADAで あ り,GOTは 結 核 で高値 を示 した

が これ は局 所 産生 や吸 収 障害 な どの存在 が考 え られ,

Glucoseは 従来 よ り言 われてい る結核 における炎症 局 所

で の細胞 や細 菌 に よる解糖 作用 の 存在 を示 唆す る所 見

で あ った。ADAは 結核 性胸水 で特 異的 に高値 を示 した

ことよ り,特に鑑 別診 断上 有 用 と思 われた。胸水 中ADA

の値 と胸水 中の有核 細 胞数,リ ンパ 球数 との間 に有 意

の 相 関 は み られ な か っ た。 〔結 語 〕(1)胸 水 中 の

Glucose,ADAの 測定 は結核 と癌 の鑑 別 に有 用 で あっ

た。(2)血 清 よ り胸水へ の移 行の タイプの率 でみた場合,

GOT,Glucose,ADAの 測定 は結核 と癌 の鑑別 診 断

に有 意義 と考 えられ た。(3)血 清 よ り胸水 へ の移行 は,

その物 質 の分 子量 に よ り規 定 され る傾 向に あ った。

4.　胸 水 貯 留疾 患 の 鑑 別診 断一 抗 原 特 異 的増 殖 反
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応 およびadenosine deaminase活 性 の検 討一 〇大

久保 喜雄 ・和 田茂 比古 ・北 沢邦 彦 ・横 山長幸 ・草 間

昌三(信 州大1内)

〔目的〕 胸 水貯 留 を来 す疾 患 は,結 核 性胸 膜炎 をは じ

め とす る細 菌感 染,悪 性 腫瘍,膠 原病,心 臓血 管 障害

等種 々の疾 患 が ある。我 々 は これ ら胸 水貯 留疾 患 にお

い て,免 疫 学 的 手段 を 用 い た抗 原 特 異 的 増 殖 反 応,

adenosine deaminase活 性(ADA)の 検討 を行 な い,

これ らの手段 が胸水 貯留 疾 患の鑑 別 に有用 で あ るこ と

を認 めた ので報告 す る。 〔対 象〕 結核 性胸 膜 炎12例,

癌 性胸 膜炎33例SLE1例,腎 不全1例,宮 崎肺 吸 虫症

1例,骨 髄 腫1例 で ある。 〔方法 〕抗 原特 異的 増殖 反

応:ヘ パ リン添加 胸水 よ りLymphoprepを 用 いて単 核

球 を分 離 して,10%非 働化 ウシ胎児血 清,streptolnycin,

penicillin添 加RPMI1640に 浮遊 して,単 核 細 胞2×

105～1×105にmitogenと してphytohemagglutinin-

P(PHA-P)(15μg),抗 原 と してpurified protein

 derivative(PPD)(15μg)を 非添 加群,添 加 群 に分 け,

そ れ ぞ れ72時 間,72ま た は120時 間 培 養 し て3H-

Thymidine取 り込 み を測 定 し,stimulation index(S,

I.)(mitogenま た は抗原 添加 の3H-Thymidine取 り込

み/mitogenま たは抗 原非 添加 の3H-Thymidine取 り

込 み)を 算 出 した。 一部 症 例は宮 崎肺 吸 虫,ウ ェステ

ル マ ン 肺 吸 虫 を抗 原 と し て 使 用 し た。adenosine

 deaminase活 性:各 種胸 水 を400G,15分 遠心 し,上 清

を分 難 した。測定 は終 濃 度が48μMに なるadenosineを

含 む リン酸 緩衝 液(0．1M,pH7.0)3.05mlに 胸水0.05

mlを 加 え,そ の吸光 度(A265)を1.61%の 胸水 を含 む

緩 衝液 を盲検 液 に した分光 光度 計で光 路長10mmの セ

ル を用 いて測 定 し,一 定 時間37℃ に加 温 後A265を 再

測定 してA265の 減 少量 を求 め た。活性 値 は60分 聞 あ た

りのA265の 減少 量0.001を1単 位 とした。 〔結 果〕 健

常 者,結 核性 お よび癌 性胸 水 中単核 球 のPHA-Pに よ

るS.I.は それ ぞれ22.0±16.0,9.4±7.1お よび7.1±9.7

で あっ た。結核 性 お よび癌性 胸水 単核球 のPPDに よる

S.1.は夫々24.9±29.0,1.2±0.6で あった。SLE,腎 不

全,宮 崎 肺吸 虫症,骨 髄 腫 の末梢 血単核 球 のPPDに よ

るS.I.は1。0,4.0,4.0,3.4で あ り,胸 水単 核球 のS.I.

は0.5,1.0,1.6,0.2で あ った。なお,宮 崎 肺吸 虫症 例

の宮 崎肺吸 虫抗 原 お よび ウ ェステル マ ン肺 吸 虫抗 原 に

対 す る末梢 血 単核球 のS.I.は それ ぞれ1.0,1.0で あ り,

胸水 単核球 のS-I.は それ ぞれ11.5,1.0で あ った。胸水

ADA:結 核性 胸膜 炎68±26,癌 性胸 膜 炎26±18,SLE

10,腎不全9,骨 髄腫6で あ り,健 常者93例 の血 清ADA

値 は20±4で あった。 〔結 論〕 結核 性胸 膜 炎お よび

宮崎 肺吸 虫症 における胸 水単核 球のPPDお よび宮 崎肺

吸 虫抗 原特 異的 増殖 反応 のS.I.は 高値 を示 した。結 核性

胸水 のADAは 癌性 胸水 のADA値 に比 較 して高値 を示

した。これ らの成 績 は抗 原特 異的増 殖 反応 およびADA

施 行 は胸水 疾 患の鑑 別 に有 用で あ るこ とを示 唆 して い

る。

5.　胸 水 中Adenosine deaminase活 性値 の 意義 と

溶血 の影 響 につ いて 。西 川博 ・菅 守隆 ・杉本 峯晴 ・

安藤 正幸 ・荒木 淑郎(熊 本 大1内)

〔目的〕 日常 臨床 に おい て,胸 膜炎 の診 断 に苦慮 す る

こ とは 多 く,胸 膜生 検 な ど駆使 して も,そ の確 定 診断

率 は70%前 後 で あ り,有効 な補助 診 断が望 まれて い る。

我 々 は,補 助 診 断法 の ひ とつ と して胸 水 中Adenosine

 deaminase(以 下ADAと 略)治 性 値 を測 定 し,更 に胸

水 中のADA値 に影響 を及ぼす と考 えられる溶血 との関

係 を検 討 した ので報 告 す る。〔方 法〕1982年10月 よ}),

1983年10月 までの胸 水 貯留 患者58名 を対 象 とした。 内

訳 は癌 性胸 膜 炎30例,結 核 性 胸膜 炎15例,(確 診 例7例,

臨床 的診 断例8例),そ の他 の胸 膜炎13例 で あ った。ま

た,血 液 を凍結,溶 解 を繰 り返 して 溶血 を起 こ し,そ

の影響 を検討 した。ADAの 測定 はGiustiの 方 法で行 な

った。 〔成績 〕 結 核性 胸 膜炎症 例 の胸 水 中ADA活

性 値 は108.4±36.6(確 診例104.6±34.5,臨 床的 診断

例111.7±40.4)に 対 し,癌 性胸 膜 炎症 例のADA活

性 値 は20.6±15.6,そ の他 の症 例 のADA活 性 値 は,

35.3±25.8で あ り,結核性 胸 膜炎 のADA値 は著 明 に高

値 を示 した。ADA活 性 値50U/l以 上 を示す個 々 の症 例

を検 討 す る と,結 核性 胸 膜炎症 例 は全 例 が50U/l以 上

を示 し,癌 性 胸膜 炎症例 で2例 が認 め られ,そ の いず

れ も胸 水上 清 は溶 血 して いた。 その他 の 症例 で は,肺

吸 虫症107.5U/l,嫌 気性 菌 に よ る膿 胸106.OU/l,外 傷

性 胸 膜炎63.4U/lの3例 で あ り,外 傷性 胸膜 炎の胸 水

上 清 は溶 血 して いた。ADA活 性 値 に溶 血の 関与 が示唆

されたため,健 常 者末梢 血 を溶 血 させてADA活 性値 を

測 定 した。11例の 健常者 の血 清 は1..8±1.3で あ るの に

対 し,溶血 させた血液 上 清は53.4±6.2と 上 昇 した。 〔考

案 〕 以上の成 績 よ り結核 性 胸膜 炎の胸 水 中ADA活 性

値 は高 値 を示 し,他 の疾 患,特 に癌性 胸 膜炎 との鑑 別

診断 に非常 に有 効 と考 え られ る。 しか し,溶 血 して い

る胸水 上清 で は,そ の鑑 別 に注 意 を要 す る。 この 溶血

に よるADAの 活 性値 の上昇 は,赤 血球 に含 まれて いる

ADAの 影響 のため と考 え られ る。溶 血の指 標 としての

Hb量 とADA活 性 値 との相 関は,現 在検討 中で あ る。

〔結論 〕1.胸 水 中ADA活 性値 は,結 核 性 胸膜 炎症

例 で は全 例50U/l以 上 の高 値 を示 した。2.癌 性胸 膜

炎 症例 で は850U/l以 上の 高値 を示 したの は,30例 の

うち,溶 血 の加 わ った2例 の みで あ った。3.嫌 気

性菌 による膿胸 と 肺 吸 虫症,外 傷性 胸 膜炎で高 いADA

値 を示 した。4.胸 水 中ADA活 性値 は,結 核 性 胸膜 炎,

癌性 胸 膜炎 の鑑 別 には,極 め て有 用 と考 え られ るが,

その判 断 には,溶 血 の有 無 を考慮 す る必要 が あ る。

6.　胸 水鑑 別診 断の1方 法 °真 田仁.藤 田 まゆみ ・

杉 田博宣 ・西 川 明広(結 核 予 防会結 研 附病)
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〔目的〕 近 年 胸水 のAdenosme deaminase活 性 測定

は,結 核性 胸 膜炎 と非結 核性 の 原 因に よ る胸水 貯 留疾

患 との鑑 別 に有 効 で あ る と報告 され て い る。 我 々は こ

の方 法 を追試 す る と ともに,既 に報 告 した胸 水 の電気

泳動像による鑑別法を組み合わせる方法の有効性を　

討した。 〔方法〕(1)検査対象。約150症例よりえた

胸水 を採 取後15,000rpm,10分 遠 沈 し,そ の上 清 を検体

と した。(2)Adenosine deaminase(ADA)活 性 測定 。

Pirasの 方 法 に従 い,基 質Adenosine溶 液 に胸水 を加

え,遊 離 す るNH3をPhenolとOCl一 を加 えア ル カ リ性

下,Nitroprusside存 在下 で,Indophenolの 生 成量 を

630nmの 吸光 度 測定 にて定 量 し,ADAの 活性 を測定

した。(3)電気泳 動法 。支 持体 にseparax(2×5cm)

を用 い,(-)極 端 よ り1.5cmの とこ ろを原 点 と し,

0.5mA/1cm90分,Veronal Buffer(pH8.6)で 泳動 し

Ponsoauで 染 色 し,泳 動像 を 「血清 型」(-)と 「間質

液型 」(+)に 分 け るこ とがで きる(PG-test)。 〔成

績〕(1)ADA活 性<40U/Lと ≧40U/Lに 分 け る と,結

核 性 滲 出性 胸 膜 炎46例 中45例 が ≧40U/Lで,<40U/L

の1例 は高度 の血 性胸水 であ った。 結核 性 膿胸13例 全

例 ≧40U/Lで ある。非 結核 性 で ≧40U/Lを 示 した症例

は,宮 崎 肺 吸 虫症Sarcoidosis,Macr0globulmemia,

免疫 芽球 性 リンパ 節症 等 で あっ た。 癌性 胸水54例 中50

例 が く40U/Lで,4例 が ≧40U/Lを 示 した。この4例

は過 去 に胸腔 内薬 物 注入 を受 け た例 と非定 型抗 酸菌 症

の合 併例 で あった。ADA活 性<40U/Lに 入 る他の疾 患

は悪性 中皮腫,肺 炎随伴 性 胸膜 炎,自 然気 胸,心 不全,

肝硬 変,非 結 核 性膿 胸等 が あ る。(2)PG-testの(-)

と(+)に よ りADA活 性 く40U/Lを 分 け る と,(一)

群 に癌 性胸水,心 不 全,肝 硬 変,悪 性 リンパ腫 が入 り,

(+)群 には悪性 中皮 腫,肺 炎随伴 胸 膜炎,自 然気 胸,

ウ イルス性 胸膜 炎,癌 性 胸水 の長 期貯 留例,高 度 血性

例,胸 腔 内薬物(TC,ADM等)注 入例,tube挿 入持

続 ドレナー ジ例 等が入 った。ADA活 性 ≧40U/L群 で は

老齢 者(.0歳 以上例)と 慢性 結核 性 膿胸例 の 一部 の も

のが(一)に 入 り,他は全 部(+)で あった。 〔結 論〕 胸

水貯 留疾 患の頻 度 よ りADA活 性測 定は,結 核性 か非結

核性 か の鑑 別 のfirststepと して極 め て有効 で あ る。

しか し,ADA活 性 ≧40U/Lを 示す非 結核 性疾 患があり,

今 まで5種 疾 患 を数 えた。PG―testをADA活 性 と組 み

合 わせ,ADA活 性<40の 疾 患 を二分 す るこ とに よ り,

鑑別 対 象疾 患 を更 に絞 る こ とがで き,臨 床上 役 立 ち う

る と思 われ る。

7.　 癌性 および結核性 胸膜 炎 患者の胸水 中の腫瘍マー

カー によ る鑑 別診 断 °丹羽 義 置 ・岸本 広次 ・下方薫

(名古屋 大1内)

〔目的〕 癌性 お よび結 核性 胸膜 炎 の鑑 別 の ため,両 胸

膜 炎 患 者 の 胸 水 中 の 糖 鎖 抗 原CAI9-9,carcinoem-

bryonic antigen(CEA),tissue polypeptide antigen

(TPA),adenosine deaminase(ADA),免 疫 抑制 酸

性 蛋 白(IAP),α1酸 性糖 蛋 白(AG)を 測 定 し比較検 討

した。 〔対象8方 法〕 胸 膜生検 や胸 水 の細 胞診 な どに

よ り確定 診 断 され た癌 性胸 膜 炎患者36例,結 核性 胸 膜

炎 患者35例 の胸水 を測 定 まで-20℃ で保 存 した。CA

19-9はRIA前 方 サ ン ドイ ッチ 法(セ ン トコル),CEA

はRIAサ ン ドイ ッチ法(ダ イナ ボ ッ ト),TPAはRIA

2抗 体 法(ABサ ングテ ックメデ ィカル),ADAは ア ン

モニ ア定 量法,IAPは 免疫 拡散 法(細 菌化 学研 究所),

AGは 免 疫拡 散 法(ヘ キス ト)に よ り測定 した。 〔結

果〕 癌 性 胸 水 のCA19-9値 は1333±3234U/ml

(mean±SD),CEA値 は19.9±21.0ng/ml,TPA

値 は1088±497U/l,ADA値 は15.5±10.5U/l,IAP値

は603±258μg/ml,AG値 は98±42mg/dlで あ っ た。

結核 性 胸水 のCA19-9値 は475±2.6U/ml,CEA値 は

1.5±0.7ng/ml,TPA値 は940±557U/l,ADA値 は

43.0±19.7U/l,IAP値 は831±203μg/ml,AG値 は

140±43mg/dlで あ った。胸水 のCAl9-9値,CEA値

は癌 が結核 よ りも高 く(P<0.05),ADA値81AP値,

AG値 は結核 が 癌 よ りも高 か った(P<0.005),TPA値

は両 者 間で有 意差 を認め なか っ た。IAP値 とAG値 は

癌性,結 核性 胸水 の おの お のにつ いて正 の相 関 を示 し

た。胸水 のcut-off値 をCA19-9値 で15U/ml,CEA

値 で10ng/ml,ADA値 で50U//,IAP値 で600μg/

mlと す る と,癌性 胸水 の陽性 率 はおのおの51.7%,57.6

%,0%,52.8%で あっ た。結 核性 胸水 で の陽性 率 は0

%,0%,53。6%,94.3%で あっ た。両群 間 の4マ ー

カー の陽性 率 は ともに有意 差 を認め た(P<0.05)。 癌 性

胸水 の 中でCA19-9,CEAの どち らか また は両者 が陽

性 で あった もの は78.6%で あ り,単 独 での陽 性率 よ り

向上 した。 〔結論 〕 癌性 胸水 のCA19-9値,CEA値

は結 核性 胸水 の それ よ り高 く,結 核 性胸 水 のADA値,

IAP値,AG値 は癌 性胸 水 よ り高 か った。TPA値 は両

者 間で有 意差 を認め なか った。

8.　 胸膜 疾 患の鑑 別診 断 におけ るグ リコサ ミノグ リカ

ン(GAG)の 意義 °荒井 秀夫 ・永井 宏 美 ・伊藤 正幸 ・

佐藤 研 ・佐 藤博 ・本 宮雅 吉 ・今 野淳(東 北大 抗研 内)

〔目的〕 鑑 別 診 断の ため,胸 膜 生検 組織 お よび胸水 を

用 い,グ リコサ ミノグ リカ ン(GAG)分 子腫 の 同定,

定 量 を行 な った。 〔方 法〕 結核 性 胸膜 炎(結 核 菌培

養 陽 性,抗 結核 剤 に よ り胸水 消 失),癌 性 胸 膜炎(細 胞

診お よび胸 膜 生検 で診 断)お よび胸 膜 中皮腫(生 検 お

よび剖 検材 料 を用 い た組 織 化 学 に よ り診 断)症 例 の

胸水 お よび胸 膜組 織 を用 い,GAG画 分 を調 製 した。即

ち,胸 水,ま た は胸 膜組織 を蛋 白分 解酵 素 で消化 し,

除蛋 白,透 析,エ タ ノー ル沈澱 分 画,塩 化 セチ ル ピ リ

ジニ ウム沈澱 法(CPC沈 澱)に よ り,粗GAG画 分 を

得,カ ル バ ゾー ル反応 に よ り定 量 を行 な った。GAG分

子種 の 同定 には,放 線菌 由来 の ピア ル ロニ ダー ゼの ほ
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か,コ ン ドロイ チナー ゼAC,コ ン ドロイチナーゼABC

などのGAG特 異 的分解 酵 素 も用 い た。 更 に,上 記 の

GAG分 解 酵素 をそれ ぞれ 等量 の試料 に作用 させ た後 の

未消 化画分 の差 か ら,ピ アル ロ ン酸,コ ン ドロイチ ン

硫 酸A(C),デ ル マ タ ン硫 酸お よび その他 の 画分(主 と

してヘパ ラン硫 酸)に 分 けて定 量 した。胸 膜生 検 に は,

Cope針,Abram針 を使用 した。胸 膜 中皮腫 の診 断 に

は,放 線菌 由 来の ピアル ロニ ダーゼ を用 い た組織 化学

的検 索 を行 な った。 〔成績 〕(1)胸 水 中のGAG総 量 の

測定 では,結 核 性胸 膜 炎 と癌 性 胸膜 炎の 間 に有意 差 は

認め られ なか った。(2)胸水 中 にはプ ロテオ グ リカ ンが

検 出 され た。(3)胸膜 中皮 腫 の場合 で も,胸 水 中の ピア

ル ロン酸含 量 が必 ず し も高 くない こ とが わか っ た。(4)

胸 膜 中皮腫 組織 中 の ピアル ロ ン酸 の存 在 は,特 異性 の

高 い放 線菌 由来 の ピア ル ロニダー ゼ を用 いた消 化試 験

に よ り確 認 で きた。(5)胸膜 中皮腫組 織 中 に高濃 度の ピ

アル ロン酸 を認 め た。 〔考察 〕(1)結 核 性,癌 性 胸 膜

炎胸 水 中 にプ ロテ オグ リカ ンが検 出 され たの で,胸 水

中のGAGは 胸膜 組織 内で合 成 され,胸 水 中に遊離 され

る もの と考 え られ る。(2)診断 の 目的で ピアル ロ ン酸 を

同定 す るた め には,牛 睾 丸 ピアル ロニ ダー ゼ よ り,特

異性 の高 い放 線菌 由来 の ピア ル ロニ ダーゼ を用 い る方

法 の方が す ぐれ て いる。(3)我々の成 績 で は,胸 膜 中皮

腫 症 例全 例 の組織 片 中 に,高 濃 度 の ピアル ロ ン酸 を認

め たが,こ のほか10ZZO等 の報 告 して い る コン ドロイ

チ ン硫 酸 の増 量 す るタイプ の胸 膜 ・波 腫 の存 在 に も留

意す る必要 が あ る。(4)胸水 中のGAG定 量 では,癌 性 胸

膜炎,結 核 性胸 膜 炎の鑑 別 診断 は不 可能 で あ る。 〔結

論 〕(1)末 梢肺 腺癌 と胸 膜 中皮腫 の鑑 別 診断 に は,放

線 菌 由来 の ピアル ロニ ダー ゼ を用 いた組織 化 学が 有用

で ある。(2)胸膜 生検 は す ぐれた診 断 法で あ り,こ れ を

中心 とし,細 胞 診,生 化 学検査,細 菌 培養 成績,臨 床

経 過 を総合 して,診 断す るこ とが望 ま しい。

9.石 綿 曝 露者 にみ られ た 胸水 貯 留症 例 。田 村 猛

夏 ・春 日宏 友 ・三 笠桂 一 ・宮崎 隆治 ・成 田亘 啓 ・三

上理 一郎(奈 良医 大2内)

〔目的 〕 石 綿曝 露者 に み られ る滲 出性 胸水 はbenign

asbestospleurisyと いわれ,他 の 原 因に よ る胸 膜炎 と

は区別 され るべ きもので あ る。 今 回石 綿工場 従業 員 に

み られ た滲 出性胸 膜炎 につ いて報告 す る。 症例1:

■45歳 。 男性 。石 綿吹 き付 け作 業(amosite)に13年

結 核 第59巻 第3号

間従 事。喫 煙歴:BI320,現 病 歴:34歳 頃 か ら乾 性 咳,

40歳 頃 か ら動 悸,労 作 時呼 吸 困難 を認 め,42歳 時体 重

減少 増悪,某 医受 診。胸部X線 で左 胸水 貯留 指摘,精

査 のため 当科 入 院。臨床経 過:血 沈先進,CRP陽 性,%

VC64%,PPD(+),胸 部X線 で胸 膜肥 厚,左 胸 水貯

留,右 下 肺野 縮 小 を伴 う不 整形 陰影 を認 む。 左胸 腔 穿

刺,胸 水 はキサ ン トクロ ミー,蛋 白4.Og/dl,結 核 菌 陰

性,細 胞 診PCII。 。胸 膜生検 にて硝 子化 した胸膜 と含

鉄 小体 を認め る。 左胸 膜 内副 腎皮質 ホ ルモ ン注入,退

院後外 来 にて経 過観 療 中,45歳 時胸 部X線 にて右 胸水

貯 留 を認め再 入院 。%VC28%と 著 明 な拘束 性 障害 を認

めた 以外,検 査 所 見,胸 水,胸 膜生検 所 見 も前 回 とほ

ぼ 同様 の所 見 で,右 胸腔 内に副 腎皮 質 ホル モ ン注 入 し

て軽快 退 院 した。 症 例2:160歳 。男性 。35年 間石

綿工 場 でchrysotileを 取 り扱 う紡績,摩 擦 材部 門に勤

務 。喫 煙歴:BI500。 現病 歴:40歳 頃 よ り咳,疾,50

歳 よ りDOE(H-JIIo),57～58歳 よ りDOE増 強(H

-JIII。)
。昭 和56年6月(60歳)定 期検 診 で蛋 白尿指 摘

され る も放 置。7月 中旬全 身倦怠 感,発 熱,左 胸痛 出

現 。近 医 よ り当科 紹介 入 院。臨 床経 過:血 沈 先進,CRP

陽性,尿 蛋 白(+),沈 渣 赤 血球 多数,腎 機 能正 常,PPD

(一),胸 部X線 で両下 肺 野 を中心 とす る不 整形 陰影 と

左胸 水貯 留 を認 め る。 胸腔 穿刺,胸 膜 生検 で は,い ず

れ も非特 異 的所見 の みで あ る。 その後,腎 機 能 急速 悪

化,腎 生 検 の上,副 腎皮質 ホルモ ン投 与 にて,胸 水 の

消失,腎 機能正 常 化 した ので退 院。 〔考察 〕 石 綿畷

路 に関連 した原 因不 明 の胸 水 はEisenstadtに よ りは じ

め て報告 され た。その後 外 国で は度 々報告 され,Epler

は石 綿曝 露者1,135例 中34例(3%)に 胸水 貯 留 を認 め

て い るが,我 国で は まだ報 告 は少 な い。benignasbestos

pleurisyの 診断 は石 綿曝 露歴 の確 認,胸 部X線 での胸

水確 認,他 疾 患の 否定,3年 間 に悪性 腫瘍 に罹患 して

い ない こ と とされ,無 症 状 の もの胸痛 を伴 うもの もあ

り,胸 水 は滲 出液で性 状 は漿 液性 あ るい は血性 を呈 し,

反 復性 両側 性の 中等度 の胸水 貯留 を認 め るといわれ る。

原 因 は不 明で あ るが,免 疫 学 的機序 の 関与 す る こ とも

考 え られ る。 〔結語 〕 石 綿 曝露 で はpleuralplaque

の ほか に,benignasbestospleurisyの 場合 が あ るの

で,胸 水検 査,胸 膜生検,CTな どに よ り,結 核 性,悪

性腫 瘍,特 に中皮 腫 な ど との鑑 別が 必要 で あ る。
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要 望 課 題III

結核 と肺癌 との鑑別の諸問題

〔4月9日(月)9:00～10:40B会 場〕

座長(結 核予防会結研附属病)小 山 明

は じ め に

座長 小山 明

結 核 と肺癌 との鑑別 は今 日の よ うに肺癌 の早 期 診断

が 重要視 され る以前 か ら大 きな 問題 の一つ で あ り,そ

の解 決 の ため に多 くの努 力 が重 ね られて きた。 その結

果,切 除肺 の病 理 学的 所見 とX線 所 見 との対 比 な どに

よるX線 診 断学 が発展 し,そ れ に加 えて気管 支鏡検 査

その他 の診 断技 術 の進 歩 に よ り鑑 別 診断 の精 度 は著 し

く高 まって きた。 しか し,末 梢 肺 の微 小 腫瘤 影や 浸潤

性病 巣の 診断 は今 な お困難 な場 合 が あ り,診 断 のお く

れが 治療 成績 に影 響 を及 ぼ してい ること も事 実 であ る。

この度 の演題 で も肺結 核 として治療 され てい た肺癌 症

例や 手術 に よって は じめ て肺癌 と診 断 された症 例 につ

いての検 討 が 多数 を 占め て い るが,こ れ らの背 景 因子

か らX線 学 的 な鑑 別 診 断の 問題 点 を取 り上 げ る とと も

に,そ の診 断限 界 につ いて検 討 して み たい。 同時 に経

気 管支 鏡下 生検 や経 皮 的針生 検 の鑑別 診 断上 の意 義 と

診断 限界,そ の理 由 な どにつ いて も討 議 す る こ とにな

ろ う。 そ して,そ の よ うな鑑 別 診断 困難 な症 例 を ど う

扱 うべ きか,新 たな鑑別 診 断の 方法 が な いか な ど,将

来 の方向 を提 示 しあ うこ とが で きれば よ り一層有 意義

な討議 とな る と考 える。演 者 のみな らず フロアーの方 々

の 活発 な発言 を期待 した い。

1.　結核 住民 検診 で発 見 され た肺 癌症 例の検 討一 と

くに読 影所 見 につ い て一 °内山寛 子 ・長 尾啓 一 ・加

藤 文 ・渡辺 昌平(千 葉 大肺癌 研 内)志 村 昭光 ・米満

道子(結 核 予 防会 千葉 県支 部)

〔目的〕 結 核住 民検 診(以 下,住 検)で 発 見 され うる

肺癌症 例 はか な り多 いが,発 見 され る機 会が あ りなが

ら見 落 とされ る例 も少 な くな い。発 見可 能 な肺癌 症例

につ い ては,確 実 に発 見,診 断 し,速 や か に治療 軌道

にのせ られ るべ く住検 の活 用 が望 まれ る。 診断 の精 度

管理 の現 状 を知 る ため,過 去5年 間 に住 検 の シス テム

の中 で発 見 され た肺癌 症例 につ いて特 に読 影所 見 に関

す る検 討 を加 えた。 〔対 象〕 昭 和53～5.年 の千葉 県

下 住検 受診 者 は249万 人で あ り,我 々が読 影 した例 は177

万 人で あ った。肺 癌 が強 く疑 われ た例 は352例(10万 対

19.8)で,う ち我 々 が把握 しえた肺 癌確 診例181例(10

万 対10.2)を 検 討 の 対 象 と した。 〔方 法〕double

check方 式 に よる読 影 を行 な った。即 ち,間 接 フィル ム

を結 核 専 門医 また は医 師会 医 によ る判 定後 譜胸部X線

読 影 セ ンター"(肺 癌 専 門医 お よび結核 検診 医 に よ り構

成)の 医 師が責 任読 影 す るの を原則 とす る方式 で あ る。

肺癌 の疑 い でチ ェ ッ クされた例 は可 能 な限 り基幹検 診

機 関へ直 接来 診 させ,精 密X線 検 査 の結果,専 門病 院

へ 紹介 した。読 影 の傾 向 を知 るため,結 核 専 門医 を更

に結核療 養 所 医,保 健所 医 に分 け,計5つ の 医師群 に

分 類 し,逆 行 的 に読 影所 見 を検討 した。 〔結 果〕1)

間接 フ ィル ムか ら結核 が疑 われ,精 検 の結果,肺 癌 で

あった比 率 は0.5%で あ り,肺癌 が疑 われ精検 で肺 癌 と

確認 され た率 は118.%で あ った。 一方,肺 癌 を疑 われ

た中か ら発 見 された要治 療肺 結核 は0.8%で あった。2)

区分 した 医師群 別 に有所 見率(異 常 陰影 すべ て)を み

る と個 々 の読 影者 に よ ってか な りば らつ きが 認め られ

たが,保 健所 医 に高 く,医 師会 医 に低 い傾 向が み られ

た。 更 に所 見 中肺 癌 を疑 っ た率 は医師会 医 に低 い傾 向

が み られた。3)肺 癌確 診例 に対 しては362回 の読 影 回

数 があったが,そ のうち肺 癌 としての読影 所見 が151(41.7

%),転 移 性肺 腫瘍 との所見 が6(1.7%),I～IV型 の

肺結核 が98(27.1%),V型 の肺 結核 が4(1.1%),異

常 な しが56(22.3%)で あ った。4)更 に医 師群別

に読 影所 見 をみ る と肺癌 の所 見 は肺癌 専 門医,結 核検

診 医 で 多 く,1～IV型 の肺結 核 は保 健 所 医に 多 く,異

常 な しは医師会 医,保 健 所 医で 多か っ た。5)過 年 度

の フ ィル ム を検 索 す る と発 見機 会が145回 あった。内訳

は異 常 な し とされた例 が 多 く,次 いで1～IV型 肺 結核

と誤 読 され た例 が 多か った。 〔結 論〕 住検 のdouble

 check方 式で肺 癌発 見 に十 分有 用 であるが,個 々の読 影

医師 の肺癌 に対 す る認識 の 向上 が必要 で あ る と考 え ら

れ た。 この こ とは,検 診の精 度 向上 のほ か,費 用効 果

の 向上 と診 断 ・治 療 まで のdelayを 減 らす こ とに も役

立 っ た。

2.　 確 定診 断の前 に肺 結核の 治療 をうけていた肺 癌症

例 につ いて °佐藤 博 ・佐 々木 昌子 ・大泉 耕太 郎 ・本

―81―



206 結 核　第59巻　 第3号

宮 雅吉 ・今野 淳(東 北大 抗研 内)

〔目的〕 肺癌 と肺結核 の鑑別 は時 に困難 なことがあ り,

肺癌 症例 の 中に は確 定 診 断の前 に抗 結核 剤投 与 を うけ

て い る例 が あ る。 この よ うな症 例 を選 び,検 討 を試 み

た。 〔対 象 〕 東 北大 学抗 酸菌 病研 究所 附属 病 院 と仙

台厚 生病 院 に昭和50年 以後 に入院 し,細 胞型 の判 明 し

た原発 性 肺癌1,498例 の うち,確 定診 断 のつ く前 に2剤

以上 の抗結 核 剤 を投与 されて いた症 例98例 を対象 と し

た。 〔成績 〕 上記1,498例 中 男性1,150,女 性348例 で

あ り,男 女 とも61～.0歳 が 多 く,合 計 で38.6%で あっ

た。細 胞 型で は扁平 上皮 癌542,腺 癌531例 で,小 細胞

癌 は203例 で あ った。女 性の み につ いて み る と348例 中,

腺癌 が225例(64.7%)で あ った。発 見 の動機 は集 団/検

診が413例(27.6%),呼 吸 器症 状 を主訴 として受 診 し

た例 が942例(62.9%)で あ った。抗 結核 剤 投与例98例

の うち男 性 は72例,女 性26例 で年齢 は と もに61～.0歳

が 多 く,細 胞型 は扁平 上皮 癌34例,腺 癌48例,小 細 胞

癌5例 で あ った。女性26例 中に扁 平上 皮癌 は な く,腺

癌 は20例 で あ った。 発 見の動 機 は56例(57.1%)が 集

団検 診 で あ った。抗結 核 剤投 与期 間 は98例 の平 均 が7.1

ヵ月 であ った が,3ヵ 月以 内の例 が49(50.0%)で あ

り,1年 以上 の例 が14(14.3%)で あ った。 胸部 レ線

像 上,肺 門型 が40例,肺 野 型が58例 で あっ たが,女 性

26例 中,肺 野 型19例(73.1%)で この うち腺 癌 が14例

(73.7%)で あった。 次 に集検 で発 見 され た56例(男

37,女19)に つ いて み る と小細 胞癌 はな く,扁 平上 皮

癌17,腺 癌32例 で あっ た。 この56例 の 胸部 レ線像 では

肺 門型1.,肺 野 型39で あ り,女 性19例 の うち16例 が腺

癌 で その うち11例 が 肺野 型 で あった。 次 に集検 で 発見

され,胸 部 レ線像 上,肺 野型 と考 え られ た39例 の抗 結

核 剤投 与期 間 につ いて検討 す る と,全体 では7.1ヵ 月 と

な り,抗 結 核剤 投与 例98例 の平均 と同 じで あ るが,3

ヵ月以 内 の例 が13例(33.3%),1年 以上 が9例(23.1

%)で あ り,長 期 間肺 結核 の治療 を うけて い る例 が 多

い と考 え られ た。 〔考 察 と結論 〕 肺 癌1,498例 中98

例(6.5%)が 肺結核 の加療 を うけて いた。 これ らの 症

例 は集 団検 診で発 見 され た例 が 多 く,胸 部 レ線像 上 肺

野型 の 占め る割合 が 高か っ た。 この98例 中結核 と して

の加 療歴 は12例 に あ り,胸 部 レ線像 上,他 の部 位 も含

め て肺結 核 と考 えて もよい所 見 を呈 す る例 が35例,更

に抗 結核 剤 投与 開始 後,一 時的 に レ線 像 が改善 した と

判 定 され た例 が13例 あ り,喀 疾 細胞 診 な どの検 査 を し

てい た例 が16例 あ った。 これ らの こ と も肺癌 を肺 結核

と して加療 を続 けた原 因 の一つ と考 え られ る。しか し,

初 期 に は肺癌 と肺 結核 の鑑 別 が 困難 な こ とが あ るの で

肺結核 の加 療 を行 な うの はや む を得 ない と考 え られ る

が,常 に肺癌 を念頭 にお いて 治療 をす るこ とが 重要 で

あろ う と思 われ る。

3.　 肺結 核 と して治療 され た肺癌 患者 の背 景 因子

°松 島敏 春 ・荘 田恭聖 ・原宏 紀 ・矢 木晋 ・加 藤収 ・川

根 博 司 ・副 島林造(川 崎 医大呼 吸器 内)

〔目的〕 私 どもは過 去9年 間 に315例 の 肺癌 を経験 し

たが,実 に その 中の32例(10.2%)は,肺 癌確 診 前 に

肺結核 の 疑 にて抗 結核 剤の 投与 が な されて いた。 今 回

は これ らの32症 例 の背 景 因子 を検討 す る こ とに よ り,

肺癌 と肺 結核 の鑑 別 に有 用で あ る もの は何 で あ るか を

知 るこ とを 目的 とした。 〔対 象 な らび に方法〕 肺 癌

の確 診 以前 に結核 の疑 にて抗 結核 剤が 投与 されて いた

32症 例 を今 回の検 討の対 象 とした。それらの症 例のchart

な らびに胸 部X線 像 をretrospectiveに 検 討 した。 〔結

果 〕 年 齢 は40歳 よ り80歳 まで,平 均66.8歳 で,男26,

女6例 で あ った。結 核 の既往 症 の あ る もの12例,な い

もの20例,胸 部X線 像 は腫瘤 型16,浸 潤 型6,胸 水 貯

留3,閉 塞 性肺 炎3,無 気肺1,そ の他3で あ り,陳

旧性結 核病 変 の混在 す る もの11例,な い もの21例 で あ

っ た。肺癌 の組 織 型 は腺癌14,類 表 皮癌11,大 細 胞癌

4,小 細 胞癌2,腺 扁 平上皮 癌1例 で あ った。発 見 の

動機 は集検 発 見13,他 疾患 治療 中3,自 覚症 状16で,

初発 症状 と して は,咳,?,血?,胸 痛,嗅 声,全 身

倦怠,食 欲低 下,発 熱 な どが あ った。 結 核 と して治瘢

された期 間 は2ヵ 月 よ り60ヵ 月 まで,平 均13.3ヵ 月で,

INH,RFP,EB,SMの うちの3者 使 用 が10例,INH,

SM,PASが.例,そ の他9例,不 明6例 で,う ち1

剤 のみ の予 防的投 与 は3例 の み にす ぎ なか った。喀 痰,

胸 水細 胞診 が行 な われ てい た ものは5例 で,う ち2例

が 陽性 で あ ったが,確 診 時 の喀痰,胸 水 の細 胞診 は32

例 中1.例(53%)に 陽性 で あっ た。 入 院 時のPPDは 陽

性1.,陰 性12,不 明5で あ っ た。 胸 部X線 像 よ り肺

癌 の診 断 が容易 と考 え られ た もの は15例 で,腫 瘤 陰影

11,気 管支 閉塞2,リ ンパ腫 大1で あ り,一 方,X線

像 よ りの 診断 は 困難 と思 われ た症 例 は17例 で,合 併例

1,混 在 例4,胸 水3,他 疾 患 との合 併2,浸 潤 影4,

その他3で 肺 癌が 疑 われ気 管支 鏡,気 管 支造 影 が繰 り

返 されていて確 診のついてないものが2例 であった。 〔考

案 な らびに結 論〕 性,年 齢,結 核 の既 往歴,ツ 反応 は

鑑別 に有 用で はなかった。 胸 部X線 像 では約 半数 は直

ちに肺癌 を疑 わせ る症 例 で あ り,半 数 は両 病変 の混在

な どに よ りX線 像 の みの鑑 別 は 困難 と思 われ た。確 診

は前医 にて喀 痰 細胞 診の行 なわれ て いた もの は僅 か に

16%に す ぎず,確 診 時 には53%で 陽性 で あ った。抗 結

核 剤 の3者 併 用 を主体 に平均13.3ヵ 月 の治療 が行 なわ

れ て いた。 〔結論 〕肺 癌 の認識 に よ り少 な くとも半数

は診 断は容 易 と考 え られ,更 に多 くの症例 も精 査 に よ

り鑑別 可能 と考 え る。 しか し,中 には精査 の繰 り返 し

に よって も確 診の難 しい症 例 も存在 し うる。

4.　手術 によ り初 めて確診 され た肺癌 と肺結 核症 例 に

つ いて の検 討 °岡三喜 男 ・河 野謙 治 ・船津龍 ・荒木

潤 ・峯豊 ・植 田保 子 ・重 野芳 輝 ・神 田哲郎 ・鈴 山洋
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二 ・山口恵三 ・斉 藤厚 ・原耕 平(長 崎大2内)綾 部

公諮 ・富 田正雄(長 崎 大1外)

〔目的〕 各 種検 査 法の発達 した今 日において も時に肺

癌 と肺結 核 の鑑別 に苦慮 す る場 合 が あ る。今 回,手 術

に よ り初 め て確 診 され た肺 癌 と肺結 核症 例 を中心 に両

者 の鑑別 の 問題 点 につ いて検討 した。 〔方 法〕 昭和

50年 か ら昭和58年10月 まで に当科 で経験 した症例 の う

ち,経 気 管支 的肺 生検,擦 過細 胞診,経 皮 的肺生 検 に

て確 診 がつ かず 臨床 的 に肺 癌 と肺結核 の鑑 別 が で きず

手術 で初 め て確 診 した肺癌20例,肺 結核8例 を対 象 と

した。以 上 の28例 は いずれ も銭 型陰 影 を呈 し,内 科 的

に は1)肺 癌 疑 い,2)肺 結核 疑 い とされて いた。お の

おの につ い て疑診根 拠 と した臨床 検査 とその所 見 か ら

み た問題 点 につ いて検 討 した。 〔成 績〕 銭 型陰 影 は

0..×0.8cmか ら3.5×3.3cmま での 大 きさであった。

20例 の肺癌 疑 い は15例(75%)が 肺癌,5例(25%)

が肺結 核 で あった。 肺結 核5例 中2例 は組 織診,細 胞

診 の誤 りで あ り,残 りの3例 は胸 部X線,気 管 支造 影

所 見 を診 断根 拠 と して お り,い ず れ の所見 も一 般 にい

われ る分 化 型腺癌 の像 を呈 して いた。8例 の肺 結核 疑

いは,4例(50%)が 肺結 核,4例(50%)が 肺癌 で

あっ た。肺癌4例 中1例 は組織 診 で肉芽 性病 変 を認 め,

1例 は吸 引生 検 で壊 死物 質 を認め た。 残 り2例 は胸部

X線,臨 床所 見 よ り肺 結核 を疑 わ れて い た。 〔考 察 ・

結論 〕 肺 癌 疑 い15/20(75%)が 肺 癌,5/20(25%)

が肺 結核 で あ った。5例 の肺結核 では,い ず れ も胸部

X線 な い し気 管支 造影 所見 で は肺癌,特 に分 化型 腺癌

の像 を有 してい た。 内科的 に確 診が つか な い場合,胸

部X線,気 管支 造 影 な どで の鑑別 には限 界が あ り,積

極 的 に外科 的 手段 を とるの が良 い と思 われ る。 また,

肺 結核 疑 い4/8(50%)が 肺 結核,4/8(50%)が 肺 癌

で あっ た。 肺癌 で あ った4例 中2例 に は組 織 診や 細胞

診 で結 核 を示唆 す る所見 が得 られて いた。 この よ うな

症 例 もあ り,注 意深 い臨床的 検討 が必 要 で ある。

5.　肺 腫 瘍 を疑 い開胸 した肺結 核症 例の検 討 °奈 良

田光 男 ・大 畑正 昭 ・大森 一光 ・中岡康 ・伊 良子 光止 ・

北村-雄 ・島田亮 ・並 木義 夫 ・瀬在 幸安(日 本大2

外)

昭和51年 よ り58年 の8年 間 に肺腫 瘍 を疑 い開胸 した

結果,肺 結核 症 と診 断 され,外 科 的処 置が され た10症

例 につ いて検 討 した。 年 齢分布 は34～70歳 平均5.歳,

男性8人,女 性2人 。10例 中9例 は悪性 腫瘍 として,

1例 は良性 腫 瘍 として開胸 された。 肺腫 瘍 と疑 われた

因 子 は,10例 中3例(A群)は 健 診 で胸 部 レ線上 異常

陰影 を指 摘 され,呼 吸 器症 状 は な く,す べ て孤立 性腫

瘤状 陰影 を示 して いた。うち1例 は右S2に あ ったが腫

瘤状 陰影 の辺 縁 は鮮 明で あ り,年 齢 的 に も良性腫 瘍 を

疑 っ た。他 の2例 は右S3,左S3に あった。10例 中4例

(B群)は 呼 吸器 症状 を示 し,胸 部 レ線 で 異常 陰影 を

指 摘 され た。1例 は右SIS2に 無気 肺様 所見 を示 し,内

視 鏡 で上葉 気管 支 の狭窄 が あ り,喀?細 胞 診 で腺癌 を

疑 われ た。1例 はS6に 孤 立性腫 瘤 状 陰影 を示 し,内 視

鏡 で はClass IIで あ ったが,症 状 のonset,年 齢 な どか

ら肺 腫 瘍が疑 われ た。他 の2例 は発 熱 な どの感染 症状

が あ り,胸 部 レ線 で右 上葉 に浸 潤 陰影 を示 し,肺 炎 と

診 断 され治療 され たが,経 過 とレ線 所 見 は肺 門部 腫 瘍

による二 次 的所 見 と診 断 し肺 腫瘍 が疑われた。10例 中

3例(C群)は 既 に結 核症 として治 療 され て いる症例

で あ る。1例 は腋 窩 リンパ 腺結 核 で治療 を約1年 受 け

た後 に,胸 部 レ線で左S1+2に 新 た に腫瘤 状 陰影 が出現

したため 肺腫 瘍 と疑 われ た。1例 は胸膜 炎 で入 院加 療

中 に胸 壁冷 膿 瘍 を併 発,外 科治療 を受 けた約1年 後 に

左S6に 胸 壁 に接 して小 鶏卵 大の腫 瘤状 陰影の 出現 あり,

内視鏡 でClass Vと 診 断 され た。1例 は2年 に わた っ

て血痰,喀 血 が時 々 あ り,胸 部 レ線 で右 上葉肺 門部 か

ら肺野 にか けて浸潤 陰影 が あ り,肺 結 核症 と してSM,

PAS,INHの 三者併 用療 法 を受 けで い たに もかか わ ら

ず,同 肺 門部 に腫瘤 状 陰影 の出現,腫 瘤 の拡大 あ り,

頻 回の 結核 菌検査 で陰性 で あ った こ とか ら肺腫 瘍 が疑

われ た。 以注,10例 につ いて 開胸術 が施 行 され,開

胸 時 に病 理 組織 学的,肉 眼 的 に結核 と診 断 された が,

すべてに外 科 治療 が行 なわれた。 術 式 は肺葉 切 除5例,

区域 切 除1例,部 分切 除3例,核 出1例 であ った。 こ

の うち,肺 葉 切 除5例 の すべ ての病 型 は浸 潤乾 酪型 で

あった。他の5例 は結核 腫であった。 入 院期 間は32～83

日平 均54日 で あ り,術 後 はSMも し くはKMに1/NH,

RFPが 投 与 され た。以 注,過 去8年 間 で肺腫 瘍 として,

または肺腫 瘍 を疑 い開 胸 され た肺結 核 は僅 か10例 で あ

り,開 胸 と同時 に行 なわ れた外科 治 療 の結果,結 核 そ

の ものの 治療 が短期 間で あ った こ とか ら,鑑 別診 断 の

目的 で行 なわ れ た諸検査 で診断 しえな い場合,病 型,

病 巣 の位 置,病 歴,年 齢 な どか ら診査 開 胸 を行 な うこ

とは 妥当 で ある と思 われ る。

6.　 臨床 的 に肺癌 と鑑 鋼が 困難であった肺 結核 症の検

討-切 除肺所 見 か らみ た診 断の可能 性-° 片桐 史

郎 ・宍戸 真 司 ・和 田雅 子 ・尾形 英雄 ・山村淳 平 ・渡

辺 敏 恵 ・松 本 紫朗 ・杉 田博 宣 ・高瀬 昭(結 核 予 防会

結 研 附病 内)小 山明 ・安 野博(同 外 科)河 端美則 ・

岩 井和 郎(同 結 研 病理)

〔目的〕 肺 野腫 瘤状 陰影 で,生 検 等 を施 行 す る も確 診

得 られ ず,肺 癌が 疑 われ切 除 され た肺結 核症 につ い て,

その切 除肺所 見 よ りみて 臨床 的 に鑑 別 が 困難 と思 われ

た症例 を検 討 した° 〔対象 〕 当院 にて 昭和53年 よ り

昭和58年 まで に切 除 され た4症 例 で あ る。 それ らの術

前のX線 所 見 と生検 方 法 は以下 のご と くであ る。 症 例

1:病 巣径2cm。 病 巣 の 中に肺静 脈 影 が入 って いて,

区域性 の拡 りを示 してい ない。且 つ,一 方の病 巣 に入

る気管支 壁 は軽 度 に肥厚 し,そ の所見 は癌 の粘 膜下 結
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合 織 浸潤 と考 え た。生検 は経 気管 支生検 と針生検 。 症

例2:病 巣径2.5cm。 症 例1と 同様 に病 巣の 中に肺静 脈

影が 入 り,病 巣気 管支 壁の 肥厚 は ない。 生検 は経 気管

支生検 と針 生検 。 症例3:病 巣径2.5cm。 病 巣 はIII次

～IV次 気 管支 に存在 し,そ の気 管支 と肺 動脈 影 が病 巣

に 入 り,病 巣 気管支 壁 の肥 厚 はな い。経 気管 支生検 の

み施行 。 症例4:病 巣径2cm。 病 巣 に肺 動脈 影が入 り,

病 巣気 管支 壁 の 肥厚 は な い。経 気 管支 生検 の み施 行 。

〔成 績〕 切 除肺所 見 で検 討す る と,病 巣 は症 例3を 除

き,V次 気管 支 よ り末 梢 に存在 した。症 例1と 症 例2

は,静 脈 をは さみ複数 の病 巣 が あ り,そ れ らが癒 合 し

てX線 像 で一 つ の病 巣の よ うにみ え た もの で あ った。

症例1の 病 巣気管 支壁 の 肥厚 は誘 導気管 支 で あ った。

両 者 とも病 巣 内容 物 か らの結核 菌 は陽性 で あ った。 症

例3と 症 例4は,通 常 の誘 導 気管支 は存在せ ず,病 巣

はそれ らの気 管支 に接 す るよ うな娘 枝領 域 に 存在 し,

X線 像 で関 与 して いた と思 われ た肺動 脈影 との関 与は

なか った。 両者 と も病 巣内容 物 か らの結核 菌 は陰性 で

あ った。 〔考察 な らび に結論 〕 症例1と 症例2は,

X線 所 見か らみ て区域 内の拡 りで は な く,2つ の 区域

に拡 りを もち,肺 癌 の なか で も腺癌 に特有 な所見 で あ

り,種 々 の生検 結果 が 陰性 で あって も,臨 床 的 には肺

癌 が疑 われ た。 症 例3と 症 例4は,X線 所見 か らは肺

癌 を示唆 す る所 見 で はあ るが断 定 はで きな い。しか し,

両者 と も経気 管支 生検 か ら確 診 を うる とい うこ とは,

病 巣の位 置か ら して まず期待 で きな い。 針生 検 に して

も両 者 とも病 巣 内容物 か らの結 核菌 陰性 で あ り,あ る

程度 の組 織 片の採 取 が必要 で,手 技 的 に も困難 か と思

われ た。以上4症 例 を検討 したが,い ずれ も本 症 とし

ては病 巣の 形態,拡 りお よびその 存在 部位 か らして稀

な症例 で はあ るが,一 面 で は現 状 のX線 診 断,生 検 方

法 の 限界 を示唆 す る もの と思 わ れた。

7.　結核 と肺癌 との鑑 別 の諸 問題 °萩原正 雄(慈 恵

医大 第3分 院内)

〔目的〕 現 在,肺 結核 と肺癌 との鑑 別診 断 は病歴,喀

痰検査,ツ 反 応,胸 部 レ線像,CT,肺 シンチ グ ラム,

気管支 鏡 的検 索,肺 穿 刺細 胞診 な どを駆 使 して検 索 す

れ ば,殆 ん ど診 断が可 能 で ある。 しか し,ご く少 数例

に確 定診 断 に至 る まで に相 当の期 間 を要 した診 断 困難

例 に遭遇 す るこ とが あ る。 これ ら症 例 を中心 に問題 点

な どを究明 す る。 〔方 法〕 喀痰検 査,ツ 反応,胸 部

レ線,気 管 支鏡 的検 索 な ど を行 ない検 討 した が,肺 結

核 と肺 癌 との鑑 別 が 困難 で あ った7症 例 を対象 に鑑 別

診断 上の 問題 点,確 定 診断 までの期 間,確 診 しえた要

因 な どにつ いて分 析 した。 〔成 績 〕 代 表例 。第1症

例。 男,55歳,発 熱,血 痰 を訴 え,ツ 反応 陰性,喀 痰

検査 で 細胞 診,ク ラス3,結 核 菌 陰性,胸 部 レ線 上右

上 肺野 の浸 潤影,断 層 レ線 にて上葉 の 無気 肺で肺 癌 を

疑 ったが,気 管 支鏡 で の上葉 枝 の閉塞 と狭 窄 の所見 は

肺結 核 を強 く疑 っ た。ブ ラ ッ シング,肺 洗 浄で は結核

菌 塗抹 陰性,細 胞診 クラス2で あ り確 診が得 られず,

その後4週 目に結 核菌 培養 が 陽性 とな り,初 診 よ り2

カ月半後 に確 定 診断 され た。 第2症 例 。39歳,男,高

熱持 続,喀 痰 量 多 く,ツ 反応 弱陽性,喀 痰 検査 で βstre-

ptococcus陽 性,結 核 菌 陰性,細 胞診 クラス3,肝 機能

検査 正 常 なる も血清LDH500～600μ/Lと 高値 持続,

胸部 レ線上右 上 葉 の無気 肺 と両肺 野 に散 在 す る結節 影

よ り肺 化膿 症合併 肺 癌 を疑 う。気 管支鏡 所 見 は右 上 葉

支 異常 な く,ブ ラ ッシン グ,TBLBで は悪 性腫 瘍細 胞

陰性,結 核菌 塗抹 陰 性,βstreptococcusが 陽性 で あ る

こ とよ り肺 化膿 症 と診 断 したが,抗 生 剤 で治療 したの

に もかか わ らず解熱 せ ず,第5週 目の結核 菌培 養 陽性

とな り,2カ 月半後 に結 核 との合 併 と診 断 した。 第3

症例 。男,52歳,微 熱,盗 汗,左 胸膜 炎 の既往 あ り,

胸 部 レ線上 中下 肺 野の胸 膜 の癒 着 と肥厚像,中 上肺 野

の浸潤 影,ツ 反 応強 陽性,気 管支 鏡所 見 は左B3の 狭 窄

あ り,そ のブ ラ ッ シング に よ り結 核菌 陽性 の ため 肺結

核 の再発 として治療 して いたが左 中上 野 の陰影拡 大 し,

肺 穿刺 診 で小 細胞癌 と診断 した。初 診 よ り4カ 月 を要

した。他 の4症 例 で は古 い胸膜 炎 に よる肥厚 と肺 結核

病 巣 内 の瘢 痕癌 が確 診 まで3カ 月 を要 し,ツ 反応 強 陽

性,微 熱 の続 い た大細 胞性 未分 化癌 は確 診 まで2カ 月

かか り,塵 肺合 併 の小 細胞 癌 は2カ 月,気 管 支結 核 と

気管 支癌 との鑑 別 に2カ 月 を要 した症例 で あ る。 〔結

論 〕 結核 と肺癌 との鑑 別 が困難 であ った7症 例 につ き

問題 点 を検討 した。 その結 果,持 続 す る発熱,ツ 反 応

の 陰性 ま たは強 陽性,喀 痰 細 胞診 で クラ ス3,喀 痰結

核菌 の検 出 の遅 れ,血 清LDHの 高値,胸 部 レ線 上無気

肺 または浸潤 影,気 管支鏡 検 索で の不確 実結 果 な どに

よ って初 診 時か ら確 定診 断 まで2カ 月以上 を要 し,病

像 の増 悪 を来 した 。

8.　 結核 と肺癌 との鑑 別 の諸 問題 °小 松彦 太郎 ・川

村光 夫 ・村 上 国男 ・片 山透 ・米 田良蔵(国 療 東京病)

〔目的 〕 肺 癌 を肺結 核 と誤 診 した り,両者 が合 併 して

いた ため に肺癌 の診 断が遅 れた りす る場 合 がみ られ る。

そ こで,肺 癌 と活動 性結 核 の合併,誤 診 例 を中心 に,

結 核 と肺癌 との鑑 別の 諸 問題 に触 れ,更 に,結 核 病棟

での 喀痰 細胞 診 に よる肺癌 発見 の試 み につ いて報 告 す

る。 〔方法 お よび成 績〕1.肺 癌 と活動 性 結 核 の合

併 二昭和50年1月 よ り57年12月 まで に当院 を退 院 した

肺癌 患 者642例 中活動 性結 核合 併例 は25例(3.9%)で

あ る。合 併例 の特 徴 として,男 性(22例),.0歳 以上(12

例),扁 平 上皮 癌(1.例)が 多い。 両者 が 同一肺 葉 内 に

み られ る こ とが 多いが 同一 区域 内の ものは1例 と少 な

い。 結核 診 断後 に肺癌 が発 見 され た例 で は,肺 癌 の 陰

影 出現か ら診 断 まで の期 間が4カ 月以上 か か ってい る

例 が 多い。2.誤 診例 につ いて 二昭和5.年 に初 回入 院

した肺癌 患 者.3例 につい て結 核 とのかかわ りをみる と,
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当 院 または他 の 医療機 関 で肺結 核 と診 断 され抗結 核 剤

の投 与 を うけた もの8例,活 動 性結 核合 併症2例,結

核 の既往 歴の あ る もの10例 で あ る。誤診 例 は,腺 癌(6

例)で 肺野 型(T13例,T23例)が 多 く,3～6カ 月

間結核 の 治療 を うけてい る ものが 多 い。 そこで,当 院

での肺 癌切 除 例242例 の うちT1切 除例3.例 につ いてみ る

と,癌 死 した肺野 型腺 癌6例 で は5例 が,ま た5年 以

上生 存の7例 で は5例 が結核 と誤 診 され,抗 結核 剤 の

投与 を うけ てい る。3.結 核 病 棟 での肺 癌 診断 にお け

る細 胞診 の役 割:肺 癌 の一 般住 民 お よび会社 検診 が非

能 率 で あっ た こ とか ら,そ の対 策 の 一つ として有 症検

診が行 なわれ,ま た結核 病棟 での喀 痰細 胞 診 に よる肺

癌 発 見の 試み が な され て い る。昭和56年 よ り現 在 まで,

結 核病 棟 に入 院 した60歳 以 上 の患者 に喀 痰 細胞 診 を行

な い,29例 の肺 癌 患者 を発 見 した。 しか し,こ れ らの

患者 は,入 院後 の精 査結 果 か らむ しろ肺 癌 が疑 われ て

お り,肺 門部 早 期癌1例,両 者 の合 併 例2例 で,occult

 cancerは な く,喀 痰 細 胞診 が本 当 に有効 で あ った症例

は少 な い。 〔結 論〕1.両 者の合 併 例 で肺癌 診 断の お

くれ る例 が多い。2.腫 瘍 径が3cm以 下 の肺 野型 肺癌 は

結 核 と誤診 され治療 されて い る例が 多 い。経皮 針 生検,

開胸生検 な ど積 極 的対 応が望 まれ る。3.結 核 病棟 で

の喀痰 細胞 診 に よる肺癌 発 見の 試み は限 定 され た もの

では あ るが,肺 癌 診 断 まで の期 間短縮 に有 効 で あっ た。

9.　肺 癌,肺 結核 患者 に お け るTリ ンパ 球 の動態
°白土裕 江 ・露 口泉 夫 ・福 岡正博(大 阪府 立羽 曳 野病)

結核 症 は,そ の成立 にTリ ンパ球 を主体 とす る細 胞性

免 疫反 応が 大 き く関与 して い る疾 患 で あ る。癌 免疫 も

また一般 に,細 胞性 免疫 機構 が 関与 して い る と考 え ら

れ て い る。 我 々は,モ ノ クロー ン抗体 を用 いて,結 核

患 者 リンパ球 のサ ブセ ッ トにつ いて解析 を進 めて きた。

今 回,担 癌 生体 にお け る細胞性 免疫 能 を見 るこ とを 目

的 と して,肺 癌 患者末 梢 血 中の リンパ球 サ ブ セ ッ トお

よび活性 化Tリ ンパ球 の検 出 を,モ ノ クロー ン抗体 を

用 いて試 み,ま た肺結核 患 者 につ いて も同様 に行 ない,

比較 検討 を加 えた。 〔材料 と方法 〕 肺 癌 お よび肺 結

核 患者 よ り末梢 血 リンパ 球 を分 離 し用い た。 リンパ球

サ ブ セ ッ トは,モ ノ クロー ン抗 体 を用い 間接蛍 光抗 体

法 で検 出 した。 活性 化Tリ ンパ球 は,Tリ ンパ 球表 面

の,お そ ら くIL2受 容 体 にむ け られ たモ ノクロー ン抗

体,抗Tac抗 体 によ りTac陽1生 細胞,Ia陽 性 リンパ 球

(Ia-T)の 検 出 を行 な った。抗Tac抗 体 は京大 内 山卓

博士 よ り恵与 され た。 リンパ球 幼 若化 反応 は,マ イ ク

ロプ レー ト法 にて行 ない,最 終18時 間の3H-Thymidine

の 細胞へ の取 り込 み で測 定 した。in vitroのPPD刺 激

は,PPD10μg/mlと ともに6日 間培養 す るこ とに よ

り行 なっ た。 〔成績 と考 察〕 新鮮 末梢 血 リンパ球 に

お け る リンパ 球サ ブ セ ッ トは,OKT3,OKT4,OKT8

陽性 細胞 いずれ も,健 常 人,肺 結核,肺 癌 患者 の3群

の 問で有 意 の差 はみ られ なか っ た。 一方,活 性 化 リン

パ球 に関 しては,Tac陽1生 細胞,1a-Tの 割合 は,健 常

人(n=25)で は4.3%,4.4%,肺 結 核 患者(n=22)

で は4.6%,6.4%,肺 癌 患者(n=55)で は12.2%,8.8

%で,肺 癌 患 者 にお いてTac陽 性細 胞 の明 らか な増加

がみ られた。このTac陽 性細 胞 の増加 は,癌 の タ イプ

に よ る差 はみ られ な か った。ConA,PPD刺 激 に よ る

分 裂 幼若 化反 応 は,健 常 人 と肺 結核 患者 群 とで は特 に

差 は認め られ なか ったが,肺 癌 患者 群 にお いて,反 応

の弱 い症 例 がみ られ た。PPD刺 激 による リンパ球 サブ

セ ッ トの変 化 をみ る と,肺 結 核 患者 で は新鮮 症例 にお

いて,PPD刺 激 に よ りT4/T8の 比 の上 昇が み られ た

が,肺 癌 患者 では,PPD刺 激 に よ りT4/T8の 比 に特

に変化 はみ られ なか った。活性 化Tリ ンパ球 は,PPD

刺 激 に よ りTac陽 性細 胞 お よびla-Tい ず れ もこれ ら

3群 で増加 を認 め た。 以上 の成績 よ り,肺 癌 患者 末梢

血 リンパ球 に は,抗Tac抗 体 で検 出 され る活性 化Tリ

ンパ球 が,い ず れ の肺癌 タイプ にお いて も明 らか に増

加 してい るの を観 察 した。患者 の年 齢 とTac陽 性 細胞

の 割合 との 間 には相 関 はみ られ なか った。 肺癌 患 者 に

お い てなぜTリ ンパ球 が 活性 化 され てい るの か,ま た

その生体 内にお け る意義 につ い ては,現 在 の ところ ま

だ不 明 で あ る。
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要 望 課 題 IV

随伴感染症 としての結核症

〔4月8日(日)　 14:00～55:20　 A会 場 〕

座長　 (日本大1内)　 岡 安 大 仁

は じ め に

座長 岡安大仁

抗 結核 剤 の進歩 ・普 及,更 に生活 環境 条件 の 改善 な

どに よって,我 国の結核 症 は著 し く減少 して きて い る

が,易 感染性 宿主(Compromised host)に お け る発

症 は,む しろ今 日的重 要課 題 とい え る。 即 ち,糖 尿病

患者 の増 加,高 年 齢化,副 腎 ステ ロ イ ド療 法の普 及,

透析 患 者の増 加 な ど とあい まって 随伴 感染症 としての

結核 症 が注 目されつ つ あ る。本 命題 は,過 去 に もい く

度 か取 り上 げ られて は きたが,今 回 また,更 に現状 を

認 識 し,今 後 の対 策 を も考究 す る こ とは,極 め て意 義

の高 い もの と思 う。 各施 設か ら,そ れ ぞれ の立 場 での

実 態 な らびに対 策の 一端 が報告 され る こ とに な って い

るが,そ れ らの問題 点 を列挙 してみ れば次 の よ うで あ

ろ う。1.発 症 ない し増 悪 因子の分 析2.早 期診 断

の ための対 策3.鑑 別 診 断上 の留意事 項4.抗 結

核 剤 の使 用法 な らびに その効 果5.病 棟 管理 上 の留

意事項6。 経 過観 察上 の留 意点7.予 後判 断上 の

要 点8.予 防対策 な らび に予 防化療 。 これ らは,基

礎 疾 患 に よって異 な る とはい え,共 通 す る多 くの 点 を

有 して い る と思 われ る。

1.　 随伴感 染症 と して の肺結 核症° 町 田和 子 ・川辺

芳 子 ・長 山直弘 ・小林 保子 ・石 原啓 男 ・芳賀敏 彦(国

療 東京 病)下 出久雄(北 病呼吸 器)

〔目的〕 結核 症 は,一 見健 康 な若 い世 代 に も多いが,

他疾 患の た め抵抗 力の 減 弱 した人 に も とき どき発 生 す

る。 今 回私達 は,最 近6年 間の,先 行 した疾 患 のた め

に肺 結核 を併 発 した例 の背 景,治 療,予 後等 につ いて

検討 を行 なっ た。 〔方法〕 昭 和53年 ～58年 の随 伴性

肺結 核症44例(男31例,女13例)を 対象 として,そ の

基礎 疾 患,ス テロ イ ドや放 射線 療 法,抗 癌剤 使 用の有

無,結 核 既往,ツ 反,入 院時学 会病 型,排 菌 の有 無,

薬 剤耐性,菌 陰性 化 まで の期 間,転 帰,死 因 につ いて

検 討 した。 〔結 果〕 基礎 疾 患 は関節 リウマチ14例,

悪性 腫瘍8例(肺 癌3例),血 液 疾 患5例,気 管支 喘 息

4例,SLE3例,サ ル コイ ドー シス2例,胃 潰瘍 お よ

び脳卒 中 に よる片麻 痺各2例,他4例 だ った。 ス テ ロ

イ ドは24例 に使 用 され,5例 に放 射 線療 法が,2例 に

抗癌 剤治療 が な され,結 核発 症 の誘 因 と思 われ た。年

齢 は20代2例,30代4例,40代8例,5,60代 各11例,

70歳 以上8例 で あ った。入 院 時病型 は,II型23例,III

型19例,胸 膜 炎2例,う ち粟粒 結核 は2例 で あ った。

結核 の既 往 は8例 にみ られ,入 院時 菌所 見 は,陰 性が

7例 で,28例 に薬 剤耐 性 は な く,6例 が何 らかの 耐性

を有 してい た。 ツ反 は施行 した23例 中,強 陽性3例,

中等度 陽性5例,弱 陽性7例,陰 性8例 で あ り,陰 性

例 中6例 が 死亡 した。化療 は,SHRな い しHRE方 式

例 が大半 で,排 菌 例37例 中3カ 月以内 に陰性 化 す るの

が22例,菌 陽性 の ま ま死 亡 した例 は7例 で あ った。11

例 が死亡 し,8例 が 結核 死,3例 が他 病死 で,全 身衰

弱,混 合 感染 が しば しば 見 られ た。 興 味深 い症 例 とし

ては,バ ンチ症 候群 増悪 時 のス テ ロイ ド使 用後,多 剤

耐 性 の排菌 が持 続 し死亡 した例,関 節 リウマ チの シオ

ゾー ル に よる間質性 肺 炎例 に ステ ロイ ドを使用 したた

め,ツ 反が 陰性 か ら強陽性 とな り,BHL+γIII1を 発 症

した例,肺 カル チ ノイ ドに よる右上切 後 リニ ア ッ ク照

射 に よ1)放 射性 肺 炎 を併 発 し,ス テ ロ イ ド使用 後bIII2

の肺結 核 を発症 し,腎 不 全 お よび心不 全 で死亡 した 例

等が あ った。 〔考案 お よび結 論〕 肺 結核症 の誘 因

と して は,ス テ ロ イ ド使用 が最 も有 力 であ り,ス テ ロ

イ ド使用 中は常 に結核 発症 に留 意すべ きで あ る。 入院

時 ツ反 陰性 の例 も少 な くは な く,ま た 陰性例 は予 後不

良 な例 が 多いの で,栄 養管 理,他 の混合 感染 の治 療,

抗結 核剤 の 投与 方法 の工 夫等 が必要 で あ ろ う。今 後 は

糖 尿病合 併例 につ いて も検 討 すべ きで あ ろ う。

2.　 ス テ ロイ ド療 法 に続発 した肺 結核 症 の 臨床 的検

討 °武藤 真 ・桜井 信 男 ・山本孝 吉 ・西 山秀 樹 ・倉 沢

卓也 ・久 世文 幸 ・川合 満 ・中西通 泰 ・前 川暢 夫(京

都大 胸部 研 内1)片 上 信之 ・中井準(神 戸市 立 中央

市 民病呼 吸器 内)李 英徹(神 戸 市立 玉津 療)内 平文

章 ・小 田芳郎(大 阪赤 十 字 病 呼 吸器 内)種 田和清 ・

岩 田猛 邦(天 理 よろず相談 所病 呼吸 器 内)

〔目的〕 ス テ ロイ ド療 法 に続発 した肺結核 症 につ き,

その 臨床 的検 討 を試 みた。 〔方 法〕 昭和53年10月 以

降 に京大 胸部研 内科1お よび関連 施 設 にて診 断 ・治療
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され た肺結核 症 例 の うち,発 症前 に何 らか の基礎 疾 患

に よ リス テ ロイ ド剤 の投 与 を受 けた こ とが 明 らか な症

例 で,悪 性腫 瘍 を合 併す る症 例 を除外 した計17例 につ

き検討 した。 〔成績 〕17例 中男性11例,女 性6例 で

年 齢 は22歳 か ら85歳,平 均53.1歳 で あ った。 ステ ロイ

ド剤 の投与 対象 とな った基礎 疾 患は,気 管支 喘 息5例,

ILPお よび肺線 維症3例,SLE,べ ー チ ェ ッ ト病各2

例,RA,再 生不 良性 貧 血,多 発 性 筋炎,Evans症 候群,

後 天性IgA欠 損症各1例 で あ った。結 核症 の既 往 は4

例 に認め られ た。排 菌 は13例 で確 認 され,1例 は組 織

学的 に,3例 は臨床 的 に肺結 核症 と診断 した。 ツ反 は

8例 で陽性,6例 で陰性,3例 は不 明 であ った。 発症

まで の ステ ロイ ド剤の 投与 期 間は6カ 月以 内が7例,

1年 まで が2例,5年 までが5例,6年 以上 が2例,

不 明1例 で,使 用量 はpredonisolone換 算1,000mg未

満が2例,2,00.mgま でが3例,5,000mgま でが1例,

5,000mg以 上 が9例,不 明2例 で あ った。初 発症 状 は,

重複 も含 め 咳嗽 ・喀痰 が7例,熱 発 が6例,呼 吸 困難

が3例,体 重減少,全 身倦 怠感 が 各2例,血 痰1例 で

無症 状 の もの も3例 あ った。初 診 または発 症時 に他 疾

患 を疑 われ た もの は3例 で,肺 炎,肺 線維 症,肺 膿 瘍

もし くは肺腫 瘍 と考 え られ た。 レ ン トゲ ン像 は有空 洞

5例,無 空 洞11例,胸 膜 炎1例 で,拡 りは学会 分類1

が5例,2が7例,3が4例 で あ った。治療 は全 例SM,

夏NH,RFP,EBの3者 な い し4者 の組 み 合 わせ の化 学

療 法 を施 行 し,ス テ ロイ ド剤 は不 明 の1例 を除 き,14

例 が併 用,2例 は中止 され た。排 菌 は不 明 また は まだ

治療早 期 の例 を除 く9例 中,3カ 月以上 陽性 を認 め た

もの は1例 の みで あ った。予 後 は基礎 疾 患 に よ り左右

され て いた。 〔考 察 ・結論 〕 基礎疾 患 や ステ ロイ ド

剤 投 与期 間,投 与 量 は まち まちで あ った。初 発症 状 は

咳嗽 ・喀 痰,熱 発 が 多か った が無症 状 で発 見 さ られ た

もの もあ った。 レ線所 見 は病 巣の拡 りの大 きな例 は,

ス テ ロイ ド大 量投 与例 に多 くみ られ た。 菌 の陰性 化 は

ス テ ロイ ド剤 が併 用 され て も良好 で あっ たが,予 後 は

基礎 疾 患 に左 右 され た。 ス テロ イ ド剤 投与 中 は定期 的

胸部X線 撮影,喀 痰検 査 を行 な うこ とが必 要 であ る。

3.　 当大学病 院入 院 患者 における随伴感 染症 としての

肺結核 症 の検 討 °橋本 修 ・河村 宏一 ・萩 原照 久 ・

山 口道 也 ・長 尾光修 ・堀江 孝至 ・上 田真 太郎.内 山

照雄 ・岡安 大仁(日 本 大1内)

〔目的 〕 結 核 の発症 要 因の1つ と して個体 抵抗 力,免

疫 能低 下 が指摘 されて い るが,当 院結 核病 棟 内科 系入

院患者 を対 象 として,随 伴感 染症 として の肺 結核 の意

義 を検 討 した。 〔方法 ・対 象〕 昭和48年10月 か ら昭

和58年9月 までの10年 間 に当院 結核 病棟 内科 系 に入院

した結核 患者309名 につ い て,原 疾 患 ない しその治療 経

過 が肺 結核 の発症 に関連 した と思われ る症 例 を抽 出 し,

発症 時 の状況 につ い て検 討 した。 〔成 績〕 全 入院症

例309名 の うち62例(20%)に 全 身疾 患,薬 物 療 法の影

響が 推測 された。 疾 患別 で は,糖 尿 病32例,膠 原病6

例(SLE2例,RA2例,べ ー チ ェ ッ ト病2例,全 例

ス テ ロイ ド剤 ある いは免疫 抑制 剤治 療 中),脳 血 管障 害

2例,慢 性 腎炎3例,肝 硬 変2例,巨 赤 芽球 性貧 血1

例,大 動 脈炎 症候 群1例,ク ッシン グ症 候群1例 で あ

っ た。 癌 につ いて は,結 核発 症 時 に癌 が 存在 して い た

もの は04例 で,明 らか に癌 が先行 して いた もの は この

中で6例 で あ った。 ステ ロイ ド剤治 療 中は上 記疾 患 を

除外 して5例(自 己免 疫性 溶血 性貧 血1例,潰 瘍 性大

腸 炎1例,気 管支 喘 息3例)で あっ た。 その他,妊 娠

2例,外 科 手術1例 を認 め た。代表 的症 例 を記 述す る

と,症 例1:40歳 の女 性 。36歳 時 にべ ー チ ェ ッ ト病 発

症 し,ス テ ロイ ド剤,エ ン ドキサ ンで治療 中38歳 時 に

肺 結核(bII1)発 症 し,抗 結核 剤 で治療 開始 。病 巣 は安

定化 を示 した が,約8カ 月後 に頸部 リンパ節結 核発 症

し入 院。 その後 軽 快 した。 症例2二73歳 の男 性。63歳

時か ら痛 風腎 の加療 中で あ ったが,全 身播種 性肺 結核

発症 。抗結 核 剤 とス テ ロイ ド剤 の併 用 で軽快 した。症

例4:52歳 の男性 。40歳 時か ら高 血圧症,糖 尿病 の加

療 中で あ ったが,浮 腫,腰 痛 出現 し,約1カ 月後 に肺

結核,結 核性 膿胸(bII2pl)発 症 し入 院。低K血 症,

高 血圧,糖 尿 病,浮 腫 な どの ク ッシン グ症 候群 の症 状

を認め精 査 の結 果左 副 腎癌 と判 明 し,左 副腎切 除術 施

行 。結核 は抗 結 核剤 と胸 郭形 成術 に よ り軽 快 した。症

例5165歳 の 男性。 ポジ キン氏病 で化 学療 法施 行 中肺

結 核(γII2Pl)発 症 。抗 結核 剤 投与 したが ポ ジキ ン氏

病の ため に死亡 した。 症例6:24歳 の女 性。 妊娠2カ

月 目に肺結 核(lII1)。 抗結核 剤 で軽 快 した。 症例7:

28歳 の男性 。 潰瘍 性大 腸炎 の ためサ ラ ソピ リン,ス テ

ロイ ド剤 で治療 中肺結 核(γIII2Pl)発 症 。抗 結核 剤 で

軽快 した。 〔結論 〕 随伴 感染 症 としての 肺結核 症 例

を検 討 した結 果,全 身性疾 患,ス テ ロイ ド剤 な どの薬

物療 法 中の 患者 にお い ては,常 に結核発 生 に留 意 して

管理 すべ き こ と,ま た原 疾 患の状 態 に も よるが抗結 核

剤療 法 は かな り有効 で あ る と思 われ た。

4.　 診 断に苦 慮 した随伴 性 感染症 としての結核 症 駐例

の検 討 °生 山敏 彦 ・望 月一 郎 ・大 久保喜 雄 ・川 口哲

男 ・草 間 昌三(信 州大1内)

〔目的〕 最近高齢者の増加,同1代 における悪性腫瘍

の増加に伴い,加 齢および基礎疾患またはその治療に

よる免疫力の低下に基づ く結核症が随伴して,臨 床的

に診断に苦慮する場合がみられる。これらの症例の主

なものを中心に解析を試みた。 〔方法〕 病理解剖ま

たは臨床的にほぼ確診された随伴性結核症の症例につ

いて臨床経過,病 理所見を検討 した。 〔成績〕 症例

1:45歳 男で肺癌+上 大静脈症候群,FAMT,METT

療法を施行するも右肺の陰影と頸部リンパ節腫大は改

善せず,漸 次肺の陰影は増大し断層にて空洞形成を認
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めた。 発熱 を伴 い肺 膿瘍合 併 と考 え種 々 の抗生 物質 を

投 与す る も改善 がみ られず死亡 。剖 検 にて右肺 門 の小

細 胞癌 の他 に右 肺の 乾酪性 肺 炎,左 肺,脾,右 腎等 の

粟粒 結核 症 を認 めた 。症 例2:74歳 女,肺 癌,FAMT

療法 施行 後退 院 し,間 もな く38℃ の発熱 出現 。呼 吸 困

難 も増強 し,緊 急 入院 。胸 部X線 写 真 よ り肺 癌+気 管

支 肺 炎の 診断 の もとに種 々の抗 生物 質投 与す るも全 く

反応せ ず,ス テ ロイ ド治療 を試 み る も効果 な く1カ 月

後 死亡 。剖 検 で右上 葉 の空 洞形成 性肺 癌 の他 に右肺 上

葉 の慢 性結核 症,左 肺上 葉 の乾酪 性肺 炎,各 臓 器 の粟

粒 結核症 を認め た。 症例3:70歳 男,悪 性 リンパ腫,

糖尿 病,慢 性 気管 支 炎で 入院 。発熱 と黄 色喀 痰 を認 め

各種 抗生 物質 を投 与 す る も効果 な く,喀 痰 よ り結 核菌

を証 明 し,抗 結核 剤治 療 に よ り一旦 は解 熱 したが 悪性

リンパ腫 が悪 性化 し,死 亡 。剖検 で悪 性 リンパ腫+肺

癌 の他 に巨細 胞 を含 む結 核病 変 を認 めた 。症 例4:68

歳 女,Smouldering型 白血病 を疑 い ステ ロイ ドを投 与。

一 時期解 熱 したが
,そ の後39℃ の弛張 熱 とな り,尿 中

よ り結核 菌 を証 明 し,肺 野の 陰影 よ り粟粒結 核症 と診

断。その後pancytopeniaを 示 し,入 院3年 後 死亡 。剖

検 にて原 発性 骨髄 線維 症 と粟粒 結核 症 が認め られた。

症 例5:73歳 男,再 生 不 良性貧 血 でス テ ロイ ド治療 中

発 熱 を認 め,尿 中結 核 菌陽性,胸 部X線 写真 で粟粒 結

核 症 と診 断,抗 結核 剤治 療 にて改善 。症 例6:60歳 男,

ステ ロ イ ド依 存性 の気管 支喘 息 罹患 中左胸 水 出現,抗

生物 質使 用 に て も効 果 がみ られず,胸 水 中PPD反 応の

高傾 か ら結核 を考 え,抗 結 核 剤治療 にて胸水 の 消失 を

認 め た。 〔考察 ・結 論〕 腫 瘍性疾 患 あ るいは 血0疾

患 に随伴 す る結核 症 は基礎 疾患 にか くされ て診 断困難

の こ とが 少 な くない。 また,肺 結核 と一般 の 感染 が混

在 す るこ と も多 く,高 齢化 とい う因子の他 に基礎疾 患

治 療 またはス テ ロイ ドを投 与す る こ とが結 核症 を随 伴

させ る大 きな原因 と考 え られ る。 特 に,末 期感 染 とし

ての随伴 性 結核 の場合,滲 出性 で広汎 に分布 す る全 身

の 結核症 を示 す こ とが認 め られ,基 礎疾 患 の治療 とと

もに随伴 性結 核 に対 す る配 慮 が必要 で あ る。

5.　 最近 経験 した粟粒 結核 の基 礎疾 患 ならびに発症 要

因の検 討 °原 宏紀 ・松 島敏春 ・矢木晋 ・加藤 収 ・川

根博 司 ・副 島林造(川 崎 医大呼 吸器 内)

〔目的〕 結核,殊 に粟粒 結核 は,何 らか の基礎 疾 患 に

随 伴 して発 症 す る場 合 が最近 で は多 い と思 わ れ る。 今

回は私 ど もが経 験 した粟粒 結核11症 例 の基礎 疾 患,あ

るい は発 症要 因につ い て検 討 した。 〔対 象 な らび に方

法〕 対 象 とした症例 は,昭 和49年 よ り58年 まで の10年

間 に川崎 医科 大学 に入 院 し,粟 粒 結核 と診断 され た11

例 で ある。診 断根拠 は,剖 検6例,菌 の証 明9例,TBLB

3例(重 複 あ り)で あ る。 これ らの症 例 の基礎 疾 患,

発症 要 因,そ の他 をretrospectiveに 検 討 した。 〔結

果〕 症例 は27歳 よ り79歳 まで,平 均60.3歳 で,男9例,

女2例 で あ った。 ツ反歴 は4例 で陽性,7例 は不 明,

結核 の既 往 の あ る者2名,家 族歴 の あ る者3名,5名

では ともにな か った。ステ ロイ ド剤使 用 中の者4名 で,

入 院時PPD皮 膚 テス トは8例 で 陰性,2名 で 弱陽性,

1名 は施 行 してなか った。 白血球数 は1例 で増 多,1

例 で減少,9名 で正常,赤 沈 は全例 亢 進,血 清総 蛋 白

は5例 で低下 が 認め られ て いた。11例 中1例 を除 き,

すべ て何 らかの材 料 よ り結 核菌 が証 明 され て い るが,

塗抹 陽性 は ガフ キー2号 が2例 で あるにす ぎなか った。

HRSに よ る治 療 が8例 で,Hの 予 防投 与が1例 で,治

療 な し(剖 検発 見)が2例 で あ ったが,3例 が治 癒,

1例 が後遺 症,2名 が他 病 死,3名 が粟 粒結核 に よる

死 亡 であ った。 粟 粒結 核 を来 した基礎疾 患 あ るい は

発症 要 因 としては,第1例 は特 に なか ったが,鉄 工 所

勤務 で あ った。 第2例 目は結核 病 巣,出 産,ス テ ロ イ

ド,第3例 目は結 核 病 巣,膀 胱癌 凝 固手術,第4例 目

は軽 症 の糖尿 病,第5例 目は高齢,ス テ ロ イ ド,第6

例 目は糖 尿病,白 血球 減少,ス テ ロイ ド,第7例 目は

肺,リ ンパ節 結核 の放 置 に よる全 身消耗,第8例 目は

心,腎,脳 に強 い病変 を有 す る コン トロー ルで きない

糖 尿病,長 期 入院,第9例 目は 白血 病,ス テ ロイ ドに

よる糖 尿病,大 量 の抗癌 剤 の使 用,第10例 目は 腎不全

の透析,第12例 目は大動 脈弁 狭 窄,閉 鎖不 全 症 で弁 置

換 術後 と,い ずれ も発症 と関係 あ る と考 えられ る病 態

が存在 した。 また,こ れ ら11症 例 の うち,7例 は粟粒

結核 を来 した状 態 で入院 して きて いたが,4例 は 入院

中に粟粒 結核 を来 した と考 え られ る。 〔考 案 な らびに

結論 〕 一般 病院 に お ける粟粒 結核 は,何 らかの 基礎疾

患 に随伴 す る ものが 多 い と考 え られ,私 ど もの11症 例

の うち10例 で 発 症 要 因 が 存在 した。 ま た,私 ど もの

病 院 に入院 中 に 発 症 した もの が4例,紹 介 医 の病 院

内 にて発症 した と考 え られ る もの5例 で あ った。 当然

の こ となが ら,基 礎 疾 患 を有す る患 者の 粟粒 結核 は予

後 不 良例 が 多か った。

6.　 結核 症 と胃切 除 既往 °今泉 忠芳 ・堀 口正 晴(慈

恵医 大第3分 院 内)

〔目的〕 結核 症 の 入院 患者 の中 で,胃 切 除既往 を有 す

る例 が,し ば しばみ られ たの で,こ れ につ いて集 計 し,

その意義 を考 察 す るこ とを 目的 とした。 〔方法 〕 昭

和54年 か ら58年 まで,慈 恵医大 第三 分 院結核 病棟 に入

院 した患 者の既 往歴 の なか で,特 に 胃切 除既 往 を調べ

た。 〔成績 〕 入 院患者 総数198例 の うち,胃 切 除既 往

を有 す る もの21例(10.6%)で あ った。 特 に56年 か ら

58年 までで み る と,126例 中18例(14 .3%)と な った。

この中 で 胃切 除既往 を有す る もの は全例50歳 以上 で,

男性 に 多い(81%)こ とがみ られた。 昭和56年 か ら58

年 までで み る と,50歳 以 上 の男性 で は28.6%に 胃切 除

既 往が み られ た。 胃切 除時 の疾 患は,胃 また は十二 指

腸 潰瘍17例(81%),胃 癌4例(19%)で あっ た。 胃切
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除後,今 回の結核 罹 患 までの期 間 は短 い もの では6カ

月,長 い もので は35年 で あ った。 入院 時検 査 で,血 清

総 蛋 白(T.P)6.0g/dl以 下 の もの は2例(9.5%),

血清 アル ブ ミン3.0g/dl以 下 の もの2例(9.5%),Hb

11.0g/dl以 下 の もの5例(24%)で あ った。 〔考 察〕

以上 の結果 を要 約 す る と,1.結 核症 で 入院 した5.歳

以上 の症例 で は,胃 切 除既往 を有 す る例 が21%み られ

た。2.男 性 の方 が女性 に比 して 多か った。 昭和561

～58年 の間で み る と,50歳 以上 の男 性 でみ る と28.6%

に胃切 除既往 が み られた。3.胃 切 除後 数1以 内 に結

核 に罹 患 した もの もあ るが,20年 以上 を経 て罹 患す る

例 もある。4.入 院 時検査 で,低 蛋 白,低 アル ブ ミン,

また は貧 血 を呈 す る例 は比較 的少 な い。上 記 の結果 か

ら,胃 切 除 が,目 にみ 、 る栄養 不 良 を来す こ とは な い

が,結 核 の発 症 に対 して,何 らかの一 因(栄 養 不 良,

生体 の結核 に対 す る抵抗 性 の減退)を 有 して い る こ と

が推 測 され る。 〔結 論 〕 結 核症 患者 の 胃切 除既往 で

み る と,%0歳 以上 の男性 に多 い こ とが示 され た。

7.　透 析 患者 に発症 した結核 症 °原耕 平 ・原 田孝 司 ・

大 園 恵幸 ・村 谷 良昭 ・平井 義修 ・朝長 昭光 ・重 野 芳

輝 ・鈴 山洋 司 ・山 口恵三 ・広 田正 毅 ・斎藤 厚(長 崎

大2内)堤 恒雄 ・岩崎博 円(長 崎市 立病 成 人病 セ ン

ター)石 崎驕 ・籠 手 田恒敏(佐 世 保 市立 総合病)

〔目的〕 近 年慢 性 腎不 全 に よ る透 析 患者 にお いて,細

胞性 免疫 を主 とす る感染 防御能 の低 下 に伴 って,種 々

の感染 症の併 発 が問題 とな って い る。 そ こで今 回我 々

は,こ れ ら発 症 の背 景 因子 を追求 す る 目的で,透 析 患

者の 防御能 につ い ての検 索 を行 な った。 〔方 法〕 長

崎大学 腎不 全 セ ンター,長 崎 市立 病 院成 人病 セ ンター,

佐世保 市 立総合 病 院,桜 町 ク リニ ックの4施 設 にお い

て,1967年 よ り1983年10月 までに,腹 膜 灌流 お よび 血

0透 析 を行 な った慢性 腎不 全 患者643例 を対 象 とした。

男性336例,女 性307例 でや や 男性 に 多 く,各 年齢 層 に

ほぼ均等 に分 布 して い た。結核 菌 の検 索 とと もに,組

織 学的 に も検 索 を進 めて,そ の確 診 に努 め たが,一 部

の症例 で は治療 的診 断 に頼 ら ざる を得 な か った。 これ

ら患者 の感 染防御 能 の検 索 は,細 胞性 免疫,体 液 性免

疫,食 細胞 機能 の3点 よ り行 なった。 〔成 績 お よび考

察〕1)併 発 の頻度:643例 中142例(22.3%)に 何

らかの感 染 の併発 が み られ たが,そ の うち結核 症 が34

例(5.3%)を 占め た。 確診 例 は16例 で,治 療 的 に結核

と診断 され た ものが18例 あ った。 リンパ 節結 核 が最 も

多 く7例 で,次 いで 粟粒結 核 の5例 で あ った。 その他

胸 膜炎 や不 明熱 が,抗 結核 剤 の投 与で解 熱 や諸症 状 の

改 善 をみ た。結核 の発 症 と透析 期 間 との関連 をみ る と,

その3カ 月以 内で の導 入期 と1年 以 内の移 行期 とでの

発 症 が,併 せ て54.3%を 占めた。2)背 景 因子の検索:

透 析 患者 に おけ る免 疫 グロブ リン値 は,IgG,IgA,IgM

と もに,経 時的 に測定 して も著 明 な変動 はみ られ なか

った。 細胞性 免疫 で は,リ ンパ 球実 数 は低下 し,ツ ベ

ル ク リン反 応,PHA幼 若化 とT-cellの ヘ ルパ ー活性

は低下 し,T-cellの サ ブセ ッ トに も透 析 に よって影 響

を与 えて い る可能性 が 示唆 され た。 これ らの 反応 は,

特 に透 析早 期 の導 入期 に低 下 を示 す こ とが推 測 された。

なお,同 時 に測 定 を行 なっ た好 中球 ポラ リゼ ー シ ョン

とスー バー オ キサ イ ド産 生能 も,い ず れ も有 意 に低下

の傾 向 を示 した。 〔結論 〕 過去17年 間 にお け る透析

患者643例 の うち34例(5.3%)に 結核 症 の併発 が み ら

れ た。 これ ら透 析 患者 で は,特 に その導 入期 に細 胞性

免疫 をは じめ とす る防御能 の低 下 の傾 向が み られ,結

核発 症 に生体 防御 能 の低下 が 重要 な要 因 を 占め て いる

こ とが 示唆 された。

8.　結核 症 を合 併 した透析例 の臨 床 的検討 °石 渡 弘

一 ・倉 田隆 ・小林 紘 一 ・鵜養恭 介 ・上村 等 ・伊藤 忠

雄(国 療神 奈 川病)

〔目的〕 慢性 腎不 全 例に対する血0透 析 患者 の結 核感

染 は死亡 率 も高 く,治 療 上充分 留 意すべ き点で あ る。

また,一 度 結核 が発 症す る と,結 核 病棟 を持 った透析

施 設 は少 な く,治 療 が 困難 とな る。 当院 では 昭和471

6月 透 析 セ ン ター を開 設す る と同時 に,結 核合 併症 例

の治 療 に も努 力 して きた が,な お未解 決 の 問題 も多い

の で,自 験例 を臨床 的 に検 討 したので報 告す る。 〔対

象 お よび方法 〕 開設 以来,昭 和58年11月 末 までの間に,

当院 で血0透 析 を うけた271例 の うち,結 核 症 の合 併 は

26例 で あ る。 この うち治療経 過,予 後 な どの不 明 な6

例(死 亡5例)を 除 く18例 を対 象 とした。 これ を死亡

群6例,結 核 菌 が証 明 された結 核確 診群10例,臨 床経

過 よ り抗 結核 剤 の投 与 に よ り軽 快 した不 確診 群2例 の

3群 に分 けて検討 した。 男女 比 は5対4,年 齢 で は50

歳 以下11例,51歳 以 上7例 と若年 に 多い。 結核 症 の治

療 はINH,EB,RFDの3者 併 用療 法 を行 な い,透 析

日は透 析終 了後 に投与 した。 まず,結 核病 棟 での透 析

を行 な い,菌 陰性 化 な ど病 状 の安 定 を待 って,透 析 セ

ンター での 隔離 室透析 を原則 とした。 〔成績 お よび考

察〕 結核 の合 併 例 は271例 中26例9.6%と 高率 で あ っ

た。 これはす べ て他施 設 か らの転 入院 で ある。死 亡例

を1齢 か らみ る と,51歳 以上 の7例 中4例57%が 死亡

してお り,高 齢 者 は厳重 な管理 を要す る。 死亡群6例

を検 討 す る と,結 核 発症 か ら死亡 までは最 短3週,最

長13カ 月 と短 く,2例 は腎結核 が原 因の 腎不全 で,肺

結 核 も活動 性で早期 に死 亡 して い る。他 は透析 開始 後

11前 後 で肺結 核 が発症 して い るが,循 環器 系の合 併

症が あ り,多 くは脳 血 管障 害が 主 因で死 亡 して い る。

結核確 診 群 は10例 で,43歳 以下 が7例 と若1者 が 多 く,

腎不 全 の原 因 とな る腎結核 は2例 のみ で,肺 結核6例,

頸 腺結核2例 が確 診 され た。透 析 導入 か ら2年 以上 で

結核 が発 症 して お り,内 視 鏡 的菌検 索 に て2例 が早期

に確 診 され て お り,積 極 的 な診 断が必 要 であ る。不確
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診群 は原 因不 明 の熱 が主 訴 で透析 開始51以 上 で発 症

してお り,ツ 反 応 を確 実 に チ ェ ック して,積 極 的 に診

断 的治療 を行 な う必要 が あ る。 〔ま とめ〕1)SMに

よる副 作用 を防 ぐためINH,EB,PFPを 使 用 した。2)

活動性 の 腎お よび肺 結核 症 を もった例 は死亡 率が高 い。

3)　50歳 以 上 では死 亡率57%と 高 く,脳血 管障 害 な ど他

の合併 症 が主 因 とな る。4)血0透 析 例 は結核 発症 を

念 頭 にお いて,ツ 反 応 の厳重 なチ ェ ック と,異 常 が あ

れ ば肺洗 浄 な どに よる積極 的 な菌 の検 索 が必要 であ る。

5)　化学 療法 な ど薬剤 の投 与 法,量 な どは 血 中濃度 を含

め て なお検 討 を要す る問題 であ る。
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要 望 課 題 V

結 核 菌 検 査 の 諸 問 題

〔4月8日(日)13:30～14:30C会 場 〕

座長(日 本BCG研 ・結核予防会結研)工 藤 祐 是

は じ め に

座長 工藤祐是
この課題 が本総 会 に取 り上 げ られ て,既 に数 年 を経

てい る。そ の間 に結核 症 をめ ぐる状 勢 は大 き く変 わ り,

抗酸 菌検 査 に も早 急 に解決 すべ き問題 が増 えつつ あ る。

例 えば,現 行 の分 離培養 法 が現在 の複雑 化 した抗 酸菌

の検 出 に充分対 応 し きれ てい るか,薬 剤 感受 性試 験や

同定 試験 が臨床 検査 として適 切 で あ るか な どの根 本的

な疑 問す ら抱 か ざる を得 ない状態 で あ る。 しか るに,

この分 野 に関心 を もつ研 究者 や技 術者 は 急速 に減少 し

てい るのが実 情 で,問 題 の解 決 ど ころか,現 状 を維 持

す るこ とす ら難 しいのでは ないか と思 われ る。 結核 を

中心 とす る抗 酸菌 感染 症 は,少 な くとも我 国で は今後

もなお無 視 しえない疾 病 で あろ う。 その病 原菌検 索 の

精 度 が,こ の よ うな危機 的 な状 態 にあ る こ とを深 く憂

うる もの で ある。 今 回 も課題 へ の応 募 は少 な く,一般

演 題 か ら も繰 り入 れて もらった。 第1席 は抗 酸菌分 離

用 培地 の性能 向 上 に関す る もの で ある。卵 培地 とい う

枠 の 中で は飛躍 的 な改良 は望 めぬ と して も,地 道 な積

上 げ は今 後 も必要 で あ る。 第2,3席 は昨年 行 な われ

た療 研共 同研 究 の成績 の一 部 で,薬 剤感 受性 試験 の 手

技 的安 定性 を全 国規模 で検 討 した もの と,異 なっ た術

式 間で比較 した もの であ る。変 動 因子の 多 い手技 だ け

に,臨 床検 査 と して は更 に簡易 化 して大 まか な 目安 を

得 るだ けで よい よ うに思 わ れ る。 第4席 は感受 性 試験

術 式 の改善,特 に判 定期 間 の短縮 を求 め て,液 培地 な

ど を比較 した もので あ る。 第5席 は前 回 に引 き続 き ミ

コール酸 分析 に よる抗 酸菌 種 同定 の成績 であ る。変 異

や培 養条 件 の差 に よ り性状 の変 動 す るこ とが細 菌分 類

の障 害 とな るが,こ の よ うに菌体 成 分 に安定 した特 異

性が あ る とす れば,む しろ分 類 の キー として採用 で き

るの では あ る まいか。今後 の一層 の発 展 を期待 した い。

1.　抗酸菌分離用卵培地の再検討 °工藤祐是 ・細島

澄子(結 核予防会結研)甲 斐幸作 ・杉山千代志 ・西

沢皓美 ・与儀清(同 附属病臨床検査)

〔目的〕 我国の小川培地およびその培養法は世界に誇

るべき優れた方法であるが,本 法の開発は結核化学療

法 出現 以前 で あ り,近 年 の抗酸 菌性 状 の著 しい変 貌,

た とえば劣勢 発育 結核 菌株 や結核 菌 以外 の抗 酸菌種 の

分 離頻 度 の増大 に,充 分 対 応 し きれ てい ない おそれ が

あ る。 現行 の培 地 を改 めて検 討 し,培 地成分 の質 や 量

にい く分 かの変 更 を加 え るこ とに よ り,更 に性能 の 向

上 を期待 しうる もの と考 え られ る。 その検討 の一 部 を

報告 す る。 〔方 法〕 本 学会 第47,48同 総会 で,小 川

培地 の グ リセ リン とマ ラカ イ トグ リー ン濃度 を下 げ,

クエ ン酸塩 を加 え るこ とに よ り,分 離培養 にお け る集

落数 がや や増 し(培 養菌0で は大 差 ない),菌 株 保 存の

際,集 落 中結核 菌 の生 残性 が,か な り延長 され るこ と

を述べ た。今 回は この培 地 に,M.bovisの 分離 な どに

古 くか ら用 い られ て いる ピル ビン酸 と可溶 性殿 粉 を加

えて,こ れ ら を加 え ない変法 培地(工 藤)と 比較 した。

H37Rv菌 浮遊 液 と喀痰分 離 培養 におけ るピル ビン酸 の

最 適濃 度,分 離 培養 時 の添加,無 添加 の差,更 に劣性

発育 菌株 につ いての効 果 な どにつ いて検 討 した。 使 用

卵培 地 は培養 菌液 には原 液 中のKH2PO4量 を1gと し

た もの,分 離培養 には 同 じ く2gと した もの を用 い た。

〔成 績〕 卵 培 地 原液100mlに 対 す るピル ビン酸 添加

量 は菌0で は0.06～0.12gラ 分 離培 養 では0.12～0.25g

で集 落数 がや や 多 く,且 つ 集落 も大 き くな る例 が 多 く

み られ る。 アル カ リ処理 喀 痰 に よる分 離培 養 で も ピル

ビ ン酸0.2g,殿 粉3gを 加 えた もの の方 に結核 菌集 落

の大 きい もの がやや 多い。 また,特 に発育 の極 め て劣

勢 な菌株 につ いて の比較 で は,M.tuberculosisで は ピ

ル ビン酸 添加 の効 果 が殆 ん どみ られ ない もの もあ った

が,M.intracellulareで は その大部分 で,無 添加 培 地 に

比べ て集 落 が大 き くな った。最終 的 に 日常検査 の喀痰

分 離 培養 で2本 の培地 の1本 を ピル ビン酸添加,他 を

無添加 として10カ 月間12471検 体 について成績 を比 較 し

た。 その結 果,両 培 地 の問 に陽性 率 で は結 核菌(添 加

11.52,無 添 加11.19%),結 核 菌 以 外 の 抗 酸 菌(添 加

3.22,無 添加3.08%)と も有 意の差 は示 さなか っ たが,

いず れ も添 加培 地 に集 落数 の 多い傾 向がみ られ た。 ま

た,集 落 の大 きさは添加 培地 に大 きい もの が 多 く,そ

の逆 は殆 ん どない。 部分 的 な変色 も含 む汚染 率 は添加

7.4%,無 添 加5.9%で や や添加 培地 に多 い傾 向 がみ ら
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れ るが,有 意差 は ない。 これ は,殿 粉添加 に よる もの

と思 われ,添 加 の必要 性 とと もに今後 の検 討 を要 す る。

〔結 論〕 ピル ビ ン酸 の変 法卵 培地 への 添加 は,陽 性率

を著 明に 向上 させ るほ どの効果 はな いが,劣 勢発 育菌

株特 にM.intracellulareの 発育 を促 進 しうるので,日

常検 査 用卵 培地 に ピル ビ ン酸 を添加 す るこ とは意味 が

あ る もの と考 え られ る。

2.　入 院時 薬剤 耐 性 に 関 す る研 究 〔II〕現 地 での 薬 剤

耐性 と中央 判定 との一 致率 °青 柳昭 雄 ・工 藤祐 是 ・

青 木正 和 他(療 研)

〔研 究 目的〕 療 研 では1982年 度研 究 「入院 時薬 剤耐性

に関す る研 究」 に際 し,一 部 の菌株 を結 核 研究 所 に集

め,こ こで感受性 試 験の再 判 定 を行 ない,現 地 判定 成

績 との一致,不 一致 の状 況 を検 討 した。薬 剤耐 性検 査

の精 度 の 向上 に資す る情 報 を得 る こ とと,正 確 な耐 性

頻 度 を明 らか にす るた め に行 な った もの で ある。 〔研

究 方法 〕 対 象例 の うち,1982年7月1日 か ら10月 末 日

まで に入 院 した もの につ いて,分 離菌 株 を結核 研 究所

に集 め,こ こで標 準法 に従 って感 受性 試験 を行 ない,

現 地 での判 定成 績 と比較 検討 した。結 核研 究 所で再 検

査 を完 了 し,且 つ現 地 か ら送 付 され た個 人調査 票 とデ

ー タ を結合 す るこ とが で きた例 は918例 で,こ れ らにつ

いて分 析 を行 な った。 現地 か ら送付 された菌 株 はデ ュ

ボ ス培 地 に2代 継 代 し,一 定 濃 度の菌 液 を作成 してS,

K,H,E,Rの5剤 につ いて検 査 を行 な った。 〔研 究

成績 〕(1)中 央判 定 と現地 判定 との一 致率 は85.2%で か

な り高 か った。現 地 での耐 性検 査成 績 は 中央 よ り高 く

判定 されて いた もの が15.8%で,低 く判 定 され て いた

もの4.6%よ り多か った。(2)薬 剤別,濃 度別 に一致率

をみ る と,一 致率 は有意 に異 なってお1),高 い順 にS200

mcg,K50,H1,S20,H5,R50,E5,H0.1,

K25,E2.5,R10mcgの 順 で,一 致率 は それ ぞれ89.3

%,86.1,8514,85.2,85.0,85.0,83.1,77.7,71.1,

69.0,59.1%で あ った。(3)当 研 究 に参 加 した34施 設で

施 設別 にみ る と,一 致率 が85%以 上 だ った施 設が11施

設 あ り,14施 設 は70～84%の 一 致率 を示 したが,9施

設 は69%以 下 で あ り,最 も低 い施 設 で は35.0%で あ っ

た。(4)施 設別 の差 を反映 し,地 域別 に み る と一致 率 に

は有 意 の差 が あ り,北 海道 で最 も高 く,東 京,関 東 が

これ に次 い だ。 これ に対 し,中 ・四国,近 畿 な どで や

や低 か った。(5)現 地 での耐性検 査 の際の対照 培地 の菌

量別 に一致率 をみ る と,対 照 培地 の菌 量 が(+),(冊)

の時 に一 致率 が高 く83.1%お よび82.5%で あったが,+

の と きは80.6%と や や低 く,(冊)の 場 合 に は76.0%で

最 も低 かった。(6)現 行の 耐性 基準 に従 って耐性 の有無

の判 定 を行 な う と,中 央でE耐 性 とされ た もの の うち

現 地 の検査 で も耐 性 とされ るのは44.2%の みで あ り,

Kは66.7,R69.4,H75.3,S76.0%が 耐性 と判 定 さ

れ て いた。(7)で 方,現 地 で耐性 とされた もの の うち,

中央 で も耐 性 とされ た もの の比率 もEが 最 も低 く36.5

%で あ り,K40.0,H55.0,R56.1,S68.5%の 順 で

あ った。 〔結論 〕 現在 の 各施 設の 耐性検 査 成績 を中

央判 定の それ と比較 す る と,全 体 で は よ く一 致 して い

る とい え るが,一 部 施 設で は一 致率 が低 か った。 対照

培 地 の菌 量が 多す ぎる とき,ま た は少 なす ぎ る ときに

不 一 致 は高 くな る。 この他,薬 剤別 の成 績 を更 に精 し

く報告 す る予 定で あ る。

3.　抗 酸 菌薬剤 感 受性 試験 に お け る直 立拡 散 法 と稀

釈 法の 比較 °工 藤禎 ・奥村 和 子 ・福 井 一夫(国 療東

京 病)

〔目的〕 我 国で薬 剤感 受性 試験 の標 準法 とされてい る

稀釈 法 は,多 数 の培 地 を必要 と し,操 作 も煩雑 で,大

量 の検体 を扱 う機 関 で は大 きな 負担 となって い る。 そ

の解決 に 当院 では古 くか ら首 曲 り試験 管 に よる直 立拡

散 法 を採 用 して いる。今 回療 研 の入 院時 薬剤耐 性 結核

菌 の調 査 に際 し,稀 釈 法 に よる中央再 検査 が行 なわ れ

たの を機会 に,こ の基 本原理 の 異 な る両 方法 の 間に,

現 在 もなお充分 な平 行 関係 が維持 され てい るか否 か を

検討 す る こ とに した。 〔方 法 〕 当院 にお け る直立拡

散 法は,首 曲 り試 験管 に凝 固 したSTC添 加 卵培 地 に生

じた菌発 育 阻止帯 の長 さを,底 部0面 か ら一定 の スケ

ー ル に合 わせ て測定 す る もの で あ る。 そ の測定値 は標

準 稀釈 法 のそ れに合 致す るよ う設 定 され,今 回の療 研

に提 出 した成績 も,こ の判定 値 に よる もので あ る。 こ

れ と中央再 検査 の判 定値 を個 々 に比較 し,そ の一 致度

を治療 の有 無,薬 剤 別(中 央判 定 はSM,INH,KM,

EB,RFPに つ いて のみ)に 検 討 した。 〔成績 〕 総数

102例(う ち未 治療64,既 知 療38)に つ いて希 釈法(A)

と拡 散法(B)を 比 較す る と,SM20で はA=B93,A>

B3,A<B6で あ る。以下SM200で は93,5,3,

INH0.1は86,3,13,INH1.0,88,1,11,INH

5.0,95,2,3,KM25,88,6,6,KM100,91,3,

7,EB2.5,76,14,11,EB5.0,89,4,7,RFP10,

80,13,7,RFP50,93,6,2と なって い る。 一般

に感性 菌 の 多い未 治療例 で は既 治療 例 よ りも,薬 剤濃

度の 高 い方が低 い方 よ りも一致 例 が 多い傾 向が あ る。

薬剤 別 ではSM,INH,KMは 比較 的 良好 な一致 をみ

せ て いるが,EBとRFPに は不一 致 が 目立つ 。特 に学

会 の見 解 に よる耐性 規準 で判 定 した場合,一 方 が感性

で他方 が耐 性 とされ る例 はSMで7/101(耐 性例A4,

B3)IN7/100(1,6)KM6/101(2,4),EB7/

100(2,5),RFP7/1.1(5,2)で,強 い て言 、ば,

拡散 法で は希釈 法 に比べ,INHとEBの 耐性例 はやや

多 く,RFP耐 性 例 は少 な 目に出 る可能 性が あ ろ う。ま

た,感 性 と不 完全 耐性,不 完全 耐性 と完 全耐 性 の差 を

許容 すべ き変 動 をみ なせ ば,こ の両 法 は極 めて よ く一

致 し,全 薬剤 濃度 を通 じ,最 低 はEB2.5の93%,最 高

はSM20とIN5.0の98%の 一 致率 で あ っ た。 〔結論 〕
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薬 剤感受 性 試験 は 多 くの不 安 定 な要 因 を抱 える検査 で,

精 密 さ を求 め る こ とには限度 が あ り,臨 床 的 には治 療

の 大 まか な 目安 が たて られれば充分 で ある と思 われ る。

簡易 法 として考案 され た拡 散 法 も今 回 の比較 検 討の結

果,充 分 な実 用性 の あ るこ とが裏 付 け られ た。しか し,

な お僅か なが ら根 本 的 な不 一致 例 のみ られ る こ とが 問

題 で あ る。 この点 の解 明 と一層 の簡便 化 が今 後 の課題

で あろ う。

4.　 ミク ロブイ ヨン希釈 法 による抗 酸 菌の薬剤 感 受性

試験 の試 み °草 野展周 ・賀来満 夫 ・松瀬 真寿 美 ・能

田一 夫 ・菅原 和行 ・山 口恵 三(長 崎 大附属 病検 査)

重野 芳輝 ・鈴 山洋 司 ・泉 川欣 一 ・斎 藤 厚 ・原耕平(同

2内)藤 村 勝行(小 林製 薬(株)中央 研)

〔目的〕 現在 行 なわれて いる小 川培 地 による結核 菌 の

薬剤 感受性 試 験 は,菌 分 離 後1～2カ 月 を必要 とし,

その精 度 も低 く,操 作 も煩雑 で あ る。 今 回,私 達 は薬

剤 感受 性試 験 の迅速 化,簡 便 化,精 度 の 向上 を目的 と

して,ミ ク ロブイ ヨン希 釈法 に検 討 を加 え,従 来 の小

川培 地 に よ る もの と比較検 討 したので 報告 す る。 〔材

料 と方法 〕 菌株 は 臨床分 離株108株(結 核菌83株,非

定型 抗酸 菌25株)を 対 象 として,RFP,KM,SM,XNH,

EB,PAS,PZAの7抗 結 核剤 とDL8280の 計8種 の

薬 剤 に対 す る感受性 を検 討 した。 また,培 地 と して は

小 川培 地,Middlebrook 7H9 liquid mediumお よび

7H10 agar,Dubos培 地 の4種 を使用 した。小 川培 地

は2あ るいは3濃 度 の斜 面培 地 とリング拡散 法,Middle-

brook 7H10は 寒 天平 板希 釈法 で,ま た,Middlebrook

7H9とDubos培 地 は ミクロブイ ヨン希釈 法 に よる12濃

度法 で施行 した。接種 菌 量 はMcF 0.2に 調整 した菌0

を用 い た。 〔結果 と成 績〕 寒 天平板 希釈 法 の成 績 を

標 準 として,各 培 地 にお けるMIC値 と比較 して み た と

こ ろ,小 川培 地 で は,KM,SM,EBに お いて数株 に

解 離 を示す もの が認 め られ たが,全 体 的 には高 い相 関

が み られ た。次 に,ミ クロブ イ ヨン希 釈 法で は,EB,

PAS,PZAに お いて相 関 がやや 低 か った ものの,MIC

値 の変動 は1～2管 以内 で あった。 また,Dubos培 地

よ り7H9 brothの 方 が菌 の発 育 もよ く,7H10 agarと

のMIC値 の差 も少 なか った。しか し,PZAに ついて は,

薬 剤 の至適pH5.5で は菌 の発 育が不 良 で,数 株 に発 育

の み られ なか った ものが 存在 した。 また,結 核 菌群 と

非定 型抗 酸菌 群 と比較 した場合,結 核菌 群 の方 が各培

地 間の相 関 が よか った。全株 のMICの 判定 が可 能 にな

るまでの 培養期 間は小 川培 地 で5～8週 間,寒 天 平板

希釈 法で3週 間,ミ ク ロブ イヨン希釈 法 で は10日 間で

あった。 〔結論 〕 今 回の検 討ではMiddlebrook 7H10

 agarに よる寒天 平板 希釈 法 のMIC値 を標準 として,他

の各種培 地 での 成績 と比較 した。 ミク ロブイ ヨ ン希釈

法は標準 法 と極 めて 高 い相 関性 を示 し,し か も,10日

以内で のMICの 判 定が 可能 とな り,よ り高 い精 度が得

られ る こ とが判 明 した。 しか し,PZA,PASの よ うに

や や相 関 の低 い ものが あ った り,PZAのpHの 問題 な

ど今後 更 に検 討 すべ きい くつ か の問題 点 が残 され た。

5.　 ミコール酸subclass分 析 によ る患者 分離 非定 型

抗 酸 菌MAIS complexの 同定 °上 野善 照 ・江本 正

志 ・宇 杉進 ・楠 井 晴雄(大 阪血 清微 生物研)矢 野 郁

也(新 潟大 細菌)

〔目的〕 近年,結 核 症 の減 少傾 向 が著 明で あ るの に反

して,非 定型 抗酸 菌症 の割合 が 増加 し,そ の分 離 頻度

が高 ま りつつ あ る。非 定型 抗酸 菌 の同定 は,発 育 速度

お よび色素 産生 能 をは じめ 各種 生化 学的 性状 試験 に よ

り行 なわ れて い るが,各 試験 判 定結 果が 出 る まで に長

時間 を要す るこ とや,そ の判 定 が必 ず し も容易 で な い

こ とか ら,日 常検 査 と して菌種 の同定 までは行 なわれ

て い ないの が現状 で あ る。抗酸 菌 の最 も大 きな特 徴 は,

細胞 壁脂 質成 分 で ある ミコー ル酸 に基づ く抗 酸 性 であ

り,我 々は,非 定 型抗 酸菌 の簡 易 ・迅速 ・的確 な 同定

を 目的 として ミコー ル酸 のsubclassパ ター ンによる同

定法 を検 討 して きた。前 回(1982年,本 会)M.fortuntum

につ い て報 告 したの に引 き続 いて,今 回我国 に おい て

非 定 型抗酸 菌分 離株 の うち,最 も頻 度の高 いM.avium

-intracellulare-scrofulaceum(MAIS)complexの 同定

を試 みた ので報 告 す る。 〔材料 お よび方 法〕 当研 究

所 で26名 の 患者 よ り分 離 した非定 型抗 酸菌 お よび標 準

菌株 として,M.avnum(TM11016),Mr.iutracellulare

(TM13022)お よびM.scrofulaceum(TM12321)(国

立 中部病 院,東 村 道雄 博士 供与)を 用 い た。従 来法 に

よる同定検 査 はナ イ ア シンテ ス ト,耐 熱 カタ ラー ゼ,

耐熱 ホス フ ァター ゼ,硝 酸塩 還 元,Tween水 解能,光

発 色性 お よび テル ル酸塩 還 元能 等 につ いて行 なった。

また,ミ コー ル酸 の分析 は,湿 菌 量約100mg(小 川培

地斜 面培 養)を10%KOH2m/に 懸 濁 し,121℃20分 間

加水 分解 を行 ない,酸 性 と したの ちn-ヘ キサ ンで脂 肪

酸 を抽 出 し,ベ ンゼ ン ・メタ ノー ル ・H2SO4(10:20:

1,v/v)に よ り60℃2時 間 メチ ルエ ス テル化 を行 な

った後,反 応 液 に水,ヘ キサ ン を加 えて二層 分配 し,

ヘ キサ ン層 を分 離 濃縮 してTLCの 試料 とした。 〔結

果 と考 察〕 従 来法 に よる同定 の結果,26名 の患者 か ら

由来 の菌株 は,標 準株 のMr.intracellulareの 性 状 とほ

ぼ 一 致 した。標 準 株 お よび 患 者 分 離 株 と も,MAIS

complexに 属 す る菌種 の ミコール酸 は,三 つのsubclass

に分 か れ,最 も極性 の低 い(Rf値 の 高 い)も のか らM1,

M2お よびM3の ス ポ ッ トが検 出 され た。質 量分 析(日

立-M-60)の 結 果か ら,M1は α ミコー ル酸,M、 は ケ

トミコー ル酸,ま たM3は ジ カル ボン ミコール 酸で ある

こ とが同定 され,こ のバ ター ンは,被 検株 お よび標 準

株 の いずれ も極 め て よ く一致 した。 また,こ れ らのパ

ター ンは人型 菌や 他 の非定 型抗 酸菌(M.Kansasii,M.

fortuitum,お よ びM.chelonei等)と 異 な り,MAIS
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complexに 極 めて特 徴 的で あ った。以上 の結 果 か ら,

ミコール 酸 のTLC subclassに よる同定 は,少 量 の菌

量 で,迅 速 に,且 つ正 確 に種 レベ ル までの位 置づ けが

可能 で あ り,従 来 法 に加 えて非 定型 抗酸 菌 の 同定 に有

用 な方法 で あ るこ とが明 らか となった。
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