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1. Cooperative Study Unit on Chemotherapy of Tuberculosis of National Sanatoria in 

Japan (CSUCT), organized by Dr. Shigeichi SUNAHARA in 1957, has been reporting the 
results of controlled clinical trials on chemotherapy for tuberculosis every year. According 

to results from trials, the order of choise of anti-tuberculous drugs was nearly the same as 

that was reported by IUAT in 1975, except PZA which was evaluated by CSUCT lower 
than by IUAT mainly due to side effects. (In spite of this, it will be necessary even in Japan 

to use PZA during the initial intensive phase of short course chemotherapy).
 In short course chemotherapy trial by CSUCT, anti-tuberculous drugs including INH and 

RFP were used for 6 months after negative conversion of tubercle bacilli by culture. Under 

these conditions, relapse rate within three years was 2 to 3% after the termination of 

chemotherapy.
2. The Japanese Society for Tuberculosis recommended in it's statement in 1975 that the 

duration of chemotherapy for initial treatment should be nine to twelve months. However, 

the present duration chemotherapy for initial treatment in Japan is somewhat longer than 
one year even in national sanatoria. (Efforts should be made to shorten the duration for 

chemotherapy).

The present status of chemotherapy in original treatment cases, initial drug resistant 

cases, retreatment cases or cases with diabetes at National Tokyo Hospital was reported. 

3. Other observations and recommendations for chemotherapy:

(1) Only a few cases showed relapse when patients were treated with chemotherapeutic 

drugs including INH and RFP for more than 6 months. In such cases it was found that 

bacilli in sputum became positive again on culture when encapsulated caseous focus 

showed cavitation.

(2) It is reported that RFP is likely to cause liver damage more frequently when it is used 
together with INH rather than with other chemotherapeutic drugs. It is quite necessary to 
study further the interaction between IN H and RFP in terms of liver damage. 

(3) When the patient is treated with the same combination of chemotherapeutic drugs for 
6 months and still excretes tubercle bacilli, that regimen should be abandoned. For such
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cases, it is recommended to use combination of other chemotherapeutic drugs even if

 tubercle bacilli are sensitive to some of the drugs now being used . 

(4) For the treatment of chronic excretors of tubercle bacilli, the prolongation of life of 

patients should be considered of utmost importance. Physicians should have knowledge on 

the efficiency and side effects of anti-tuberculous drugs and should make an effort to learn 

how to use the remaining sensitive drugs most efficiently . The development of new potent 
anti-tuberculous drugs is desired.

は じ め に

RFPの 登場 によ って結核 の化 学療 法(化 療)は 大 き

く飛 躍 した が,RFPが 今 日の座 を獲得 で きたの は先輩

薬剤 の協 力 と,そ れ まで に築 か れて きた結 核化 療 の基

盤 に よる もので,は じめ に会 長 か ら要 望 を うけ た 「国

療 化研 の 歩み 」の 中か ら,そ の一 端 を振 り返 って み る

こ とにす る。

1.　国療 化研28年 の歩 み

国療 化研(国 立療 養 所化 学療 法共 同研 究会)は1957

年砂 原 に よって組 織作 られ,主 と して化療 方 式の 無作

為 割 りつ けに よる臨床 比較 試験 を行 な って きた。初 年

度 の研究 を第1次 研 究(1次)と 呼 び,現 在26次 が行

なわれ てい る1)。これ までの研 究 か ら得 られた薬剤 の抗

菌作 用 と化療 方式 の評 価 は表1,表2の ご と くで あ る。

軽度 ・中等度 進展 例 を対象 にす る と,比 較評価 の 感度

が鈍 くな るので高 度進 展例 の比 較成 績 を示 した。 そ の

ため症例 数 が少 な くな り,ま た何 よ り単独 使 用 での比

較 で ない ため に統 計 的に は差 のないのが殆 ん どで ある。

以 下表1,表2を 簡単 に説明 す る。

国療化 研発 足の年 に医療 基準 はそれ までの「SM・PAS

の1～3ヵ 月の短 期使 用,INHの 単 独使 用 」か ら 「3

者併 用,長 期 化療 」 に転換 され た。 当時 は国療 にお い

て も3者 併 用 は少 な く,一 般 にはSM信 奉者 が 多か っ

たが,1次 研 究 に よってINH>SM,3剤 併 用>2剤

併 用が確 立 され た。3次 の結果,SFは 後 に抗 結核 薬 か

ら除 かれ,ま た6次 の成 績 か らDATは,日 本 で は抗結

核 薬 の地位 を得 るに至 らなか った。8次 のCSの 入 った

方 式 には3ヵ 月以後 の伸 びが な く,TH・CSで は6ヵ

月は3ヵ 月 よ り低 率 で あ る。10次のCAPは この使 用 法

が普通 で あ り,この使 い方 ではKM2と 同程 度 であった。

KM1日29週2日=SM19週2日 は,既 に療 研 によ

って示 され ていた2)。13次のINHとRFPの 入 った方 式

は3ヵ 月 の陰性 化率 が とび抜 けて高率 で,6ヵ 月 は100

%と 類 の な い成 績 で あった。15次 の対象 は,INH耐 性

の重 症難 治例 で3ヵ 月 と6ヵ 月が逆転 してお り,重 症

難治 例で他 に有 力 な併 用薬 のない場合 のRFPの 力の限

界 を示 して い る。

表3は,抗 結 核 薬の効 果 の序列 で あ る。砂 原私 案3)は

表1の 評 価 に基づ いた もので あ り,現 在 広 く知 られ て

い る木 野私 案4)とはSMとPZAの 評価 に若 干 の 相 違 が

あ る。Grossetら の 原案 は1975年 のIUAT治 療 委員 会

に提 出 され た もの で,こ の 原案 に対 し砂 原委員 は,国

療 化研 の成績 か らEB>THを 主 張 し,結局EBを 点線

の上 に あげ,THの 左 に据 えて可決 した5)。この原案 は

研 究 室か ら生 れた もの で,臨 床成 績 をみ てい る砂 原 に

は納得 が いか ない もので あ った。PZAの 評価 に 日本 と

大 きな開 きが あ る。

各薬 剤 の評価 と並 行 して 陰性化率 を高め るため の試

みが な され た(表2)。 第1は 薬 剤 の増量 で あ る。INH

の増 量 はdemeritも な いが,meritも な い(9次)。SM

は,欧 米 で は毎 日使 用 が標準 方 式で あ ったの で5次 で

は最初3ヵ 月は毎 日,そ の後 は週3日 の方 式 を行 ない,

1次 のS2HPと41組 のpairを 作 って比 較 した ところ,

最 初 の3ヵ 月で は毎 日法の方 が いい成 績 であ った が,

19連 用 で は副 作 用が 多か っ た。 第2は2次 薬 の追加

で あ る。7次 のPZAを 加 えた4剤 併 用 は優 れ て お り,

こ とに3ヵ 月 目が高率 であ ったが,11次 のEBで は効 果

が なか った。11次で は7次 に比較 し,S2HP標 準 方 式が

よい成績 なの で,標 準 方式 が90%以 上 の場 合 は第4の

薬 を加 えて も,そ れ以 上の 向上 は望 みが た いが,標 準

方式 が低率 の場合 に は第4の 薬 を加 えて90%台 にのせ

るこ とがで きる とい うこ とで あろ うか。換 言 すれ ば,

超重 症例 で は4剤 ≧3剤 であ ろ うか 。第3は 方式 の変

更 で ある。4次 は くる くる療 法 と名付 けた化療 方 式で

短期 間 に使用 薬 を交代 して耐性 の 出現 を阻止 し,治 療

効果 を高め よ うとす る狙 いで あ る。3者 併 用 を上 回 っ

たので,こ の療法 の効 果 は認 め られ るが,2剤 併 用 の

くる くるで は3剤 併 用 に代 えて行 な うほ どの利点 は な

い。6剤 を使 った3剤 併 用の3ヵ 月交代 の くる くる も

試 み たが,標 準 方式 と差 が な く,2次 薬 は副 作用 が 多

か ったの で,こ の方 式 は推奨 で きな い(12次 。 表 に記

載せ ず)。2次 で はSM2+PAS(弱 い方 式)で 開 始 して

6ヵ 月でINH+PAS(強 い方 式)に 替 え る方 式 と,そ

の逆 の方 式 を比較 した。(図1)切 り替 え後 に2つ の こ

とが 注 目 され る。1つ は両方 式 とも切 り替 え直 後 に陰

性 化率 が段 階 を示 して伸 び て いる。つ ま り,新 しい薬

に切 り替 える と,弱 い方式 に切 り替 えた場合 で も治 療

効果 の促 進 がみ られ た こ と。 もう1つ は,弱 い方 式の

立 ち遅 れは 強い方 式 に切 り替 えて も,は じめ に強 い方

式 を使 った群 に追 いつ けなか った こ とで あ る。 今 日の
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表1　 高度進展例における臨床比較試験による抗結核薬の評価

2:週2日,7-2:は じめ 毎 日そ の 後 週2日,3:週3日,そ の 他 は す べ て 毎 日

初:初 回 治 療,再:再 治 療,:P<0.05(国 療 化 研)

初 期 強化治 療 につ なが るもので あ る。

これ までの成 績 か らみて,陰 性 化 の遅 い例 ほ ど,そ

の後 同 じ治 療 を続 けて も陰性 化 しに くい ので6),11次 で

は陰性 化 の遅 い例 だ けを7ヵ 月 目か ら,そ れ まで と異

な った薬 の組合 せ に よる治療 に切 り替 える こ とを試 み

た。2つ の 方式 の うち,化 療 を切 り替 え た合 計26例 は,

8ヵ 月 までに全 例陰 性化 した。3剤 併 用 で始 ま った方

式 の12ヵ 月99%は,方 式 を変 更 しな い規約 の例 か ら再

陽性 化 が1例 あっ たため で あ る。13次(表1)と18次

のINHとRFPを 含 む化療 は,と もに6ヵ 月100%と 最

強 で あった。19次 ～22次 と26次 は培 養 陰性化 後6ヵ 月

化療 の短 期化 療 であ り,詳 細 は省略 す るが,化 療 終 了

後3年 の観察 で は再 排 菌 は2～3%で あ る。7次(再)

で は未使 用 のKM,TH,CS,PZAの 各 種組 合せ 方 式

を後 向 きに調 査 した。初 回 治療 の場 合 よ り3剤>2剤>

1剤 が一 層 明瞭 で あ り,排 菌 が止 まらな い まま同一 方

式 を6ヵ 月続 ける と約50%は 耐 性,70～80%が 耐性 ま

たは耐性 の疑 い とな り,同 一治 療 に期待 は もて な い。

以 上が 国療化 研 の歩みの概 略 である。RFPはINHと

腕 を組 ん で初 回治療100%陰 性化 へ の,そ れ まで の辛苦

を嘲 笑 うかの ご と く難 な く乗 り越 えて短 期治 療 に まで

到 達 したが,再 治療 の 道 は険 しい。 国療 化研 は現 在 ま

での研 究 の 中か ら結 核 化療 の重要 な鍵 をい くつか 見つ

けだ す とともに,医 の倫 理 を含 めて 臨床試 験 の重要 さ,

難 しさ を体 験 す るこ とがで きた。 今後 に生 か し続 け た

い と思 う。
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II.　国療 東京 病院 の化 学療 法の 現状

1980年4月 本学会 の 治療 専 門委 員 会 は,「肺 結核 化学

療 法 の期 間 に関す る見解7)」(見解)を 発 表 した が,現 状

は ど うで あ ろ うか。 以下 見解 をめ ぐって 見解発 表後 の

東 京病 院 の現状 を述 べ,考 察 を加 えてみ た い。 表4は

見 解 に示 され た初 回治療 の標 準方 式 で ある。

1.　初 回治療 例:見 解発 表 の年 の国療 化研 の調査 に

よれば,54施 設 か ら寄 せ られ た初 回治療1,525例 の93%

がINHとRFPを 含 ん だ化 療 を うけて お り,糖 尿 病 な

どの重大 な合 併症 例 を除 いた症 例 の うち,化 療期 間 が

表4の 期 間 内であったものは,東 京病 院例 はA群64/83=

77%,B群21/26=81%で あ った。これ に対 し,東 京病

院 を除いた全 国平均 はそれぞれ125/773=16%,50/371=

13%で あ り,東 京病 院例 は見解 に近 い が,全 国平 均 は

相 当の 開 きが ある。 これ は1980年 の調査 で あ るが,一

般 に は今 日で もまだ相 当長期 であ ろ う。

2.　未 治療 耐 性例:1980年 か ら3年 間 のINHの 未

治療 耐性(1mcg/ml完 全)12例(併 存す るRFP以 外

の耐性 薬剤 は無視 した)は,RFPを 含 ん だ化療 で全 例

が3ヵ 月 まで に陰性 化 し,東 京病 院 で化療 を続 けた8

例 中5例 は化療 を終 了 し,化 療期 間 は7～11月,平 均

10月 で,残 り3例 は1年 を超 えて化療 中で ある。 この

調査 では化 療終 了後 の追 跡調査 を行 な って いない が,

表2　 高度進展例における臨床比較試験による化療方式の評価

*:高 度進 展例以 外 も含 む。他 の記 号 は表1と 同 じ。 (国療 化研)
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表3　 結核化学療法剤の効果序列

(IUAT治 療 委員 会1975)

図1　 SM先 行方式とINH先 行方式の菌陰性

化率の比較

終 了後1年 の定期 的受 診 を指導 してお り,非 受診 者 も

再悪 化す れ ば東京 病 院へ受 診す るで あろ う と期待 して

お り,再 悪化 例 は ない とみて い る。 次 に述べ る再 治療

例 に おい て も同様 で あ る。 終 了後3年 目の調 査 を計画

して い る。INH未 治療 耐性 例 は短期 化療 で は6ヵ 月 の

RFP治 療 で も失敗 率 が24%と 高率8)だ が,PZAを 加 え

る と失 敗が な くな るな どの報告9)も あ る。東 京病 院の成

表4　 初回化学療法の標準方式

績 か らみれ ば,症 例 数 は少 な いが,RFPで 治療 で きれ

ば1年 ～1.5年 で よいの では ない か と思 わ れ る。

3.　再 治療例:再 治療 についての見解 は,「再 治療の短

期 化療 は検討 されて いないので原 則 と して平 均2.5～3

年 化療 を行 なっ た方 が無 難 で ある」 としてい る。表5

は糖尿 病 な どの重大 な合 併症 を もた な い再 治療 例 の経

過で あ る。INHとRFP以 外 の併 存 の耐性 は無視 した。

全 例 がINH既 使用 と推 定 され る。(イ)入院 時 にINHと

RFPに 限 っては耐性 の なか った76例 の うち72例(95%)

は一 応化 療 に成功 し,INH・RFPで 陰性化 した63例 の

うち東京 病院 で化療 を続 けた49例 中45例 は化療 を終 了

した。その化療 期 間 は6～26月,平 均14.3月 で あっ た。

残 りの4例 は1年 を超 えて化 療 中 であ る。現在 の とこ

ろ再 悪化 例 は ない。 この成 績か らす れ ば,再 治療 で も

INHとRFPが 感 性 で両剤 を使 って順調 に経 過す れ ば

1.5年 で終 了で きる とみ られ る10)11)。(ロ)入院 時耐性54例

の うち陰 性化 は26例(48%)で あ るが,INH耐 性 の約

60%に 対 し,RFPま た はINH・RFP耐 性 で は30%強

であ る。陰 性化後 も東 京病 院 で化療 を続 けたINH耐 性

17例 中16例 は化療 を終 了 し,化 療期 間 は7～22月,平

均12.6月 。 残 りの1例 は1年 を超 えて化 療 中で あ る。

主 剤 に耐性 の あ る再 治療 例は 主剤 以外 の薬 に も耐 性 の

あ る例 が 多 く,こ の 症例 に おい て も半数 を 占め,化 療

の短期 化 は一律 に はで きな い。それで もRFPを 含 んだ

3剤 併 用 が可能 なINH耐 性例 で は,耐 性の ない再 治療

例 に近 い期 間 まで化 療 を短縮 で きる可 能性 が うかが え

る12)～15)。一 方,RFP耐 性 では 当然の こ となが らRFP

以前 の考 え方 でや る よ り仕方 が ない。

4.　糖尿 病合 併例:見 解 は 「糖 尿病,珪 肺 な どの合

併 例 で は短 期化 学療 法 の実施 は慎 重 にすべ きで ある」

と して い る。 昭和51年 か ら7年 間の糖 尿病 合併 初 回治

療 でINH・RFP治 療 を うけた69例 の調 査 で は,年 齢

29～84歳,殆 ん どが空 洞の あ る大量排 菌 者,空 腹 時血

糖250mg/dl以 上 が28%,イ ンシュ リン使 用者73%,コ

ン トロー ル良好75%で,培 養 陰性 化率 は2ヵ 月で は64

%で あ り,非 合 併 例 よ りや や劣 るが3ヵ 月94%,6ヵ
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月か らは100%で 非合 併例 と変 りが な く,ま た コ ン トロ

ール の良否 には関係 がなか った16)17)
。化 療期 間 は1年 以

内18%,1～2年49%で,2/3は2年 以 内,3年 以上 は

4%で,現 在 まで再 悪化 例 はな い。最 近,化 療期 間は

短 縮 して きて い るが,X線 像 の安 定 を見極 め る までは

終 了 しに くいのが現 状 で ある。

III.　化 学療 法雑 感

図2　 再排 菌 とX-P像(初 回HR治 療)

1.　再 悪化 とX線 像-被 包乾 酪巣:INH・RFP治 療

にな ってか らX線 写真 の果 す役 割 につ いて さ まざ まな

意 見が交 されて いる18)。初 回治 療 の化 療終 了 に関 して見

解 に は,「標 準方 式で順 調 に菌 陰性化 す ればX線 上 の残

存 陰影 の いかん にか かわ らず化療 開 始後9～12ヵ 月で

治療 を終 了 す る」 とあ る。 図2は 初 回治療 で耐性 が な

く,INH・RFP治 療 を最短6ヵ 月 は うけて順調 に経過

し,培 養 陰性 が6ヵ 月 または それ以 上続 い た後 の 東京

病 院の再 排菌20例 で あ る。X線 像 スケ ッチの左 側 は化

療終 了 時,ま た は化療 中 の再 排菌 例 で は再 排菌 に近 い

時期 の もの,右 側 は再 排菌 時で あ る。他 の報告 者 と同

じ く再 排 菌 はい ろい ろなX線 像 か ら起 こってお り14)19),

見解 の 「残存 陰影 の いか んにか かわ らず 」 を裏 づ け た

結果 にな ってい るが,発 生頻 度 か らみ る と図 中の1.均

等性収 縮 と5.充 塞 空 洞 を含めた被包 乾酪 巣は再排 菌 と

関連 が あ りそ うで あ る。

被 包乾 酪巣 の 中へ は薬 が 滲透 しに くい うえに,そ の

中の菌 は代 謝 が低下 して いるの で,た とえ薬剤 に感受

性 の菌 で も,こ れ を殺 す こ とは容 易 では な く20),分裂静

止菌 にはRFP以 外 は効 か ない とされ て いる21)～24)。切

除肺病 巣 か らの培養 成績 によれ ば,RFPで 治療 され て

培 養 陰 性が6ヵ 月以 上持 続 した病 巣か らは,塗 抹 陽性

培 養 陰性菌 は相 当数検 出 され るが,培 養 陽性 菌 は証 明

され てい ない25)。しか し,閉 鎖壊 死病 巣 中の結 核菌 は生

菌 で も人工 培地 に移 され た とき生育 しに くい といわ れ

てお り20),この こ とは隈部 の研 究26)からも推 察で きるし,

塗 抹 陽性培養 陰性 菌 は死菌 とは限 らない27)。図3は 東京

病 院例 でINH・RFP治 療 を うけて菌 陰性 が6ヵ 月 また

はそれ 以上 続 いた円 形陰影 の 洞化 時の排 菌 を示 した も

ので,再 排菌 例 は図2の 症 例 で ある。治 療開 始 時 に空

洞 だ った例 に比べ,開 始 時か ら円形 陰影 で あ った例か

表5　 昭 和55,56,57年 入院の再 治療 例 の経過

継続 治療 と糖 尿病 な どの重大 合併症 例 を除 く

()はRFP既 使用例
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らの 排菌 が 多い。 洞化 前の乾 酪 巣 は類 上皮 細 胞の壊 死

物質 で あ り,活 動 性が 大 多数 を 占め るが,空 洞の充 実

した ものの 中味 は滲 出細胞 の壊 死物質 で あ って塗抹 で

発見 され る菌 の率 は両 者 ともほぼ 同 じで あ るが,後 者

には培養 陽性 例 は殆 ん どない といわれてお り28),図3は

これ と一 致す る。 図2,図3は 被 包 乾酪 巣 内の菌 は殺

しに くいで あ ろ うとい うこ との臨床 的 な実証 の1つ と

み な して いいか と思 う。軽 症例 で は化療 方式 を緩 め,

期 間 を短 縮 して い るが,化 療 の焦点 は増 殖菌 を殺 す と

ともに再 悪化 を左 右 す る分 裂静 止菌 をで きるだ け少 な

くす る こ とに あ るか ら,軽 症 で も被 包 乾酪 巣 を もった

例 で はRFP治 療 を,見 解 で示 してい る期 間一 杯 の9ヵ

月間続 けるのが無難 と思 われ る29)。2症例 を提示 したが

省 略 す る。

2.　不 適切 な処方:〔 症例1〕 初 回治 療 で6ヵ 月 間

SM・INH・PAS治 療 を うけたが,大 量 排菌 が続 き東

京 病 院 へ 転 院,入 院 時 耐 性 検 査 でSM10γ 不 完 全,

INHO.5γ 完全,PAS1γ 不完 全 とわか り,入 院前 の化

療 開始か ら9ヵ 月 目に(1)INHをEBに 変更す るも大 量

排菌 が 続 く。12ヵ 月 目にSM20γ 不 完全,PAS1γ 完全

耐 性が 判明 し,こ の2剤 を止め て(2)EBを 残 してRFP

との2剤 治 療 とす る。一 時排 菌 は止 った が再 陽化 し,

RFP50γ 完全 耐性 とな る。18ヵ 月 目か らKM・TH・CS

に変 更 し,一 且 は陰性化 したが,再 排 菌 し肺切 除術 を

うけた。 この 症例 は,(1)(2)が 不適 切 な処 方 で あった。

(1)従来 は耐性 の薬 だ け を他 の薬 に替 える こ とが 多か っ

た が,SMとPASに 耐 性 がな くて も全部 の薬 を他 の薬

に替 えるの が適切 で あ ろ う。 国療化 研 で は11次 で この

課題 の 比較試 験 を行 な って い る。 見解 の翌年,本 学会

の教育 委 員会 が発 表 した 「結 核症 の基礎 知識 」30)には「菌

陰性 が得 られず,薬 剤 を変更 す る と きは,全 部 の薬 剤

を同 時 に新 しい薬剤 の組合 せ に替 える」 とある。(2)他

に未使 用薬 が あ るの に,既 使 用EBとRFPの2剤 併 用 と

した。RFP使 用 時 にKM・THな ど未使 用 薬 の3～4

剤 使用 に して おれ ば,い い結 果 が得 られ たの では なか

ろ うか。 〔症例2〕 省略 。

3. RFPの 肝障 害:見 解 に は 「肝機 能 障害 に は一 過

性 の こ とが 多いの で,障 害 が発現 した らい った ん投 薬

を減 量 また は中止 して2～4週 で元 に もどる こ とが 多

い か ら,正 常 値 に復 した ら再投 与 を試 み る」 とあ る。

減量 または 中止 は,RFPを 指 して い る。RFPが 使 えな

い と化療期 間が長 くな るばか りで な く,化 療 失敗 を招

く怖 れ もあ る。ところで,RFP服 用 時 の肝 障害 はINH

との併 用時 に多 く起 こるとい う報 告が少な くない31)。RFP

の酵 素誘 導作 用 によって,INHの 代謝 産物 である肝毒 性

物 の産 生 が助長 され るため で ある とみ られて い る。 図

4は 東京病 院 の症 例で あ る。RFPだ け を中止 した例 は

あ って もINHだ け 中止の例 は な い。重大 な課題 なので

今 後検 討 してみ たい。

見 解 には減 量 また は 中止 しな ければ な らない 障害 の

程度 につ いて は触 れ て いな い。 多 くの 意見 が あるが,

GOT・GPT値 に関 して は100単 位 以下 な ら中止 しな く

て も大 丈夫 の ようで ある31)～33)。図4で は200単 位 以上 で

も再 服 用 で きた例 が ある一方,100単 位 以下 で再 服用 を

断念 した例 もあ る。 それ な りの理 由 が あった ので あ ろ

うが,軽 度 の障 害 に神 経 質 にな り過 ぎてRFPを 中止 し

て しま うこ との ない よ う,極 力 継続 に努 め る姿勢 が必

要 で ある。肝 以外 の障 害 は省略 。

4.　慢 性排 菌者:〔 症例 〕明治42年 生 れ,神 奈 川県在

住 の比 較的裕 福 な男性,昭 和36年 発 病,38年 右成 形術,

遺 残 空洞 が あって排 菌持 続,40年 頃相 談 を うけた。 い

わ ゆ るgood chronicsで 再 手術 は無理 で あ る。 薬 は い

ろい ろ使 ったが,聴 力 障害 の ため注 射 は沢 山は うけて

いな い とい うこ とで あ った。演 者 は未使 用薬 だ けで は

とうてい遺残 空 洞 を制 圧 しきれ ない,使 って も耐 性 を

つ くるだ けだ と判断 したので,そ の 旨 を話 し,肺 結核

図3　 被 包乾 酪巣 の 洞化-INH・RFP化 療 期 間 と再 排菌
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の進 展 の仕 方 を説明 し,虚 脱 下の遺 残 空 洞は比較 的安

全 で あ る とい う演者 な りの経験 もあ ったの で,家 庭 で

の ブ ラブ ラ生活 とINHの 服用 を指 示 し,悪 化 時 には未

使用 薬 を使 うつ も りで新薬 の登場 を待 った。EBが 登場

して も遺 残空 洞へ の挑 戦 は避 けた。50年6月 風邪 症状

で来 院時,右 下 肺 野 に陰影 が出現 し,GV号 で あっ た。

この 頃はEB・RFPの 経 験 も積 んで いたの で勝算 が あ

り,RFP・EB・KM治 療 で順 調 に経過 し,空 洞壁 は菲

薄 化 した。EBとRFPの 登場 と10年 間悪化 しなか っ た

こ とは好運 で あ った。 この症 例 を提示 したの は菌 陰性

化 が望 め そ う もな いの に新 しい薬 をつ ぎ込 ん でい る場

面 を数 多 くみ てい るか らで あ る。勝 算 が な くて も化療

を しなけれ ば な らない場合 もあ ろ う し,ま た1剤 投 与

で思 わ ぬ いい結果 を得 た例 もあ るが,患 者 の生涯 を通

じての薬 の有効 な使 い方 とい うこ とも考慮 すべ きで あ

ろ う。幸 い耐性 の 薬で も使 って いれ ば,腸 や喉 頭 の結

核 を起 こ さない とい う不 思議 な事 実 が ある。

lV.　化 学療 法の展 望

展望 とい うよ り願 望 で ある。

1.　短期 化学 療法 の普 及:昔 の結核 をよ く知 って い

る医 師ほ ど短期 化療 に,は じめ は不安感 を もった で あ

ろ う。 あ る人 は 「短期 化療 の研 究 で は,い ざ実 際 に 自

分 の患 者の 治療 を終 了す る段 階 にな る と大変 ス トレス

を感 じ,一 生 懸命 患者 に言 い訳 を しなが ら終 了 した。

失敗 が な いので段 々 自信 がつ いて今 で は抵抗 感 が な く

なった」 また,あ る人は 「清水 の舞 台か ら飛 び 降 りる

覚悟 で あ った,1例1例 自分 自身 の肌で 感 じて で ない

と進 んで いか な い」と述 懐 して い る34)。演 者 もそ うで あ

った。(提 示 症 例 は省 略)ま ず1例 経験 してみ る こ とで

あ る。指 導者 はた だ短 期 で いい とい うこ とで終 らず に,

主 治 医 と ともに治療 の責任 を とる位 の気 持 で ない と普

及 しない ので はなか ろ うか。短 期 治療 とい う用語 は廃

止 して標 準 治療 とで もした ら ど うで あろ う。

見解 に は 「短期 化療 後 の再排 菌 は6ヵ 月以 内 に認 め

られ るこ とが 多 いので,当 分 の 間標準 治療 後 にINH単

独 治療 を行 なって菌検 査 を定期 的 に行 な う必要 が あ る

との意 見 もみ られ る」 とあ るが,研 究 は別 として実際

の 診療 で は終 了後 の厳 重 な検査 とい う後楯 は必要 ない

の で はあ る まいか。 患者 は手 間 も大変 な うえに気分 的

に もす っ き りしない で あ ろう。 演者 は最初 の1年 間 は

6ヵ 月 に1回 の検 診,そ して異常 に気 づ いた らす ぐ医

師,そ れ も治療 を うけて きた医 師の診 察 を うけ るよ う

に指 導 して いる。

2.　入 院治療 の短期 化:1980年 の国療 化研 の調 査 で

は,初 回治療 で 塗抹 陽性 または空 洞 を もった例 の28%

は1年 以上 入院 して お り,1年 以 内退院 者 の入院期 間

は平 均7ヵ 月。塗 抹 陰性 で空 洞の ない例 は それ ぞれ12

%,平 均5ヵ 月半 で あ った。他 の先進 国 に比べ て相 当

長期 で あ る。 菌陰性 化 し,外 来 治療 が可能 と判 断 で き

る患 者 は,な るべ く早 く外来 治療 にす べ きで あ り,そ

れ には制度 の 改正 も必要 で あ ろ う。

3.　PZAの 再 評価:1982年 の第25回 国際会 議の講 演

集 によ る と,30題 を超 え る短期 化療 は 米国 ほか2～3

の国 を除 いてPZAを 含 んだ方 式 を検 討 し,その価 値 を

認 めて い る。 我 国で も検討 されて はい るが,も う一つ

腰 が入 らない感 が ある。 日本 で も白黒 をは っ き りさせ

た い もので あ る。

図4　 INH・RFP・ 他 剤(S. E. Z. SE.)化 療 中 の 肝 障 害
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4.新 薬開発 の期 待:RFPか ら15年,新 薬 の誕生 を

み てい ない。 今 まで とは違 っ た遺 伝 子工 学の分 野 か ら

新薬 の生 れる可能 性 も考 えられ る35)。慢 性排 菌 か らの解

放,超 短期 化療 の実現,更 に一 日 も早 い結 核撲 滅 のた

め に,す ば らしい新 薬 の登場 を切 望 す る次 第 で あ る。

終 りに臨 み,こ の講 演の機 会 を与 えて くだ さ り,座

長 の労 をお と りいた だい た青 柳 昭雄会 長 に深 く感謝 い

た します と ともに,国 療 化研 を代 表 して厚 くお礼 申 し

あげ ます 。 また,恩 師砂 原茂 一 先生 をは じめ 国療化 研

に参加 され た全 国国立療 養 所 の多数 の先 生方 に深甚 な

る謝 意 を表 します 。 あわせ て会 員の皆 様 の ご清聴 に感

謝 いた します 。
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