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原 著

日 本 に お け る 非 定 型 抗 酸 菌 感 染 症 の 研 究

(国 療非定型抗酸菌症共 同研究班1985年 度報告)

-MyCobaoterium kansasii症 の増加 が続 き,

これが非定型抗酸菌症発生率 を押 し上 げて いる-
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1. In the year 1985, a total of 2,507 patients with lung tuberculosis and / or nontuberculous

lung mycobacteriosis were admitted to the 11 participitating hospitals, and, of these, 150

(6.0%) had nontuberculous lung mycobacteriosis. The species which caused lung disease
were as follows: Mycobacterium avium complex 99 (66.0%), M. kansasii 39 (26 .0%),

* From the Mycobacteriosis Research Group of the Japanese National Chest Hospitals (
c / o 

 The National Chubu Hospital, Obu, Aichi 474 Japan).
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性肺結 核に対 して耐性 の獲得 されていないTH,EVM,

PZAな ど とOFI.Xの 併 用効果 につ いて14名 の症例 を

得たので報告 す る。

研 究方 法

対象 とな った患者 は国立療 養所 中部病 院に入 院中の肺

結核患者14名,男8名,女6名 平均年齢 は53歳 である。

これ らの患者 には,前 回 の研 究 の対 象 と した患者1)～4)

は含 まれて いな い。肺結核の病歴 は2年 か ら32年 であ

り,殆 どの症例 は多剤耐性結核菌を排出 し,特 にINH,

RFPに 対 して全例耐性 を獲得 して いた。胸部X線 像 は

全 例 が硬化壁 空洞 及 び硬化 巣 中 に空 洞が認め られた。

OFLXと の併用薬;剤はOFI.X投 与前 の結核菌 に対す る

薬剤耐性検査 において感受性 があると思われ た薬剤を1

～4剤 使用 した(表1)。OFLXは1日 量300mgを 朝

食後 に1回 毎 日投与 した。OF:LXに 関 しては全例初回

投与で ある。使用期間 は11ヵ 月か ら26ヵ 月で,全 例現

在 もOFLX継 続 投与 中であ る。菌陰性化 は培養で6カ

月以上陰性が続 いた場合,菌 陰性化 と定義 した。

研 究 成績

1.結 核菌 ・塗抹 ・培養成績

対 象 と した患者14名 中7名 に菌培養陰性 が起 こった

(表2)。

症例1か ら症 例4ま での4名 はOFLX投 与後 直ちに

菌陰性化が得 られ,12ヵ 月を経過 した時点 において も再

排菌 を認 めて いない。

症例5は 第5月 に塗抹陽性で あったが培養 は陰性で あ

り培 養陰性 は続 いている。

症例6は 第6月 に培 養陽性菌 出現 したが,菌 の同定検

査より ル1:ycOわαC乙er如mα0砒m-Zπ`rαCεZZ協αreで あ っ

た。 同苗 はOF:LXに 対 して耐 性であ ったが,以 後再 び

培養 は陰性が続 いて いる。

症例7,8は それ ぞれ第6月,第10月 以 降,菌 の陰

性化が持続 して いるが,症 例8は 菌陰性 は連続3ヵ 月 し

か確認 されて いない。

症例1,4,を 呈示す る(図1,図2)。

症 例9は 以 前か ら使 用 されて い たTHと の併用で あ

り,OF:LXの 準 単独使 用 と考 え られ るが,排 菌量の減

少 は認 め られた。

症 例10と11は 一時,培 養 は陰性化 したが第10～ 第

12月 に再排菌 を示 し,一 時的効果 であ った。

以上 よ り症例1か ら症例7ま での7名 が菌陰性化 が得

られた と考え られた。

2.胸 部X線 像 に対 す る効果

空洞の消失をみたの は症例1と4で あ り,著 明な改善

で ある。空洞陰影の縮小が2名 み られ,空 洞 周辺 の浸 潤

影 の改善が得 られたの は7名 であ った。

3.副 作用

症例4に お いてGOT155,GPT82,症 例6に おいては

GOT96,GPT64と 肝機能障害が2名 投 与後2ヵ 月後 に

出現 したが,い ずれ もTH,PZAと の併用であ り,TH,

PZAを 中止 した後GOT,GPTは 正常値 に復帰 し,そ

の他 白血球数,赤 血球数,血 小板数,白 血球像,尿 素窒

素,ク レアチニ ン,電 解質(Na,K,C1)及 び尿蛋 白 ・

糖 ・沈 渣 に異常 はみ られなかった。 自覚的 にもOF:LX

投与不可能 となる症例 はなかった。

考 察

キ ノ リ ン系 の抗 菌 物 質Ofloxacinは,結 核 菌 に対 し

表1患 者 表一背景因子(年 齢 ・性 ・結核罹病年数)OFLX投 与前 結核菌薬剤耐性検査,併 用薬剤,胸 部X線 像

Timeafter
Resistanceoftuberclebacillito Arltituberculosisagents Shadowof

Age Sex
initiationof

tuberculosis
antituberculosisagentsa) usedincombinationwith chestx-ray

(years) INH RFP SM EB PAS 剛 EVM TH
Ofloxacin b)

1.■ 51 F 20 十 十 十 一 十 一 一 一 INHPZA C2ky2

2.■ 43 F 23 十 十 十 十 十 一 十 一 INH C3kzkz

3.■ 65 M 10 十 十 十 十 十 十 十 一 KM→TH C2ky2

4.■ 31 F 2 十 十 一 一 一 一 一 一 1剛THEWPZA→1皿EW→1皿 Kx3

5.■ 44 M 8 十 十 十 一 十 一 一 一 EBTHEVM→EBTH C3kz

6.■ 53 M 25 十 十 十 十 十 一 一 一 INHTHEVMPZA→INH C2ky2

7.■ 81 F 2 十 十 一 一 一 十 一 一 EBTH C3ky2ky1

8.■ 49 M 32 十 十 十 一 一 　 十 } INH C3ky3

9.■ 60 M 13 十 十 十 十 十 十 十 皿 TH C3kz

1C.■ 73 M 9 十 十 十 十 十 十 十 一 EBTH C3kz

1].■ 48 M 14 十 十 一 十 十 一 一 } THEVM F3kz

12.■ 58 M 19 十 十 十 十 十 一 } 一 THEVMゆTHRFP F3ky3kz

13.■ 56 F 19 十 十 十 十 } 一 一 一 IN日:TH→KMEBTH C3ky3

14.■ 30 F 14 十 十 一 一 一 一 一 } IN日:THEVMPZA一 →EVMPZA F3

a)+=耐 性 あり 一=耐 性な しb)学 研病型分類
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表2OFLX投 与前後の結核菌塗抹培養結果と併用薬剤

*ロ ーマ数字 はガフキー号数を示す

*ア ラビア数字 はコ ロニー数 を示す +は100コ ロ ニ ー以 上200コ ロニ ー未 満 廾 は200コ ロニ ー以上で一部融合 してい る
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症 例1S.N.51歳 女

図1症 例1.OFLX投 与 前後 の結核菌塗抹培養結果及 び胸部X線 像 と併用薬剤

症 例4 Y.S.31歳 女

図2症 例4.OFLX投 与前後の結核菌塗抹培養結果及び胸部X線 像と併用薬剤

て,in vitro及 びin vivoに 関 して も優 れた抗菌作用 が

み られ る ことは東村 らによって報告 されて きた1)～5)。長

期間の抗結核剤の投与 に もかかわ らず,菌 の陰性化 のみ

られ ない多剤耐性肺結核 に対 して比較的使用頻 度が少 な

く,未 だ耐 性 の獲得 されて いな い と思 われ る抗結核剤

TH,EVM,PZAな どとのOFLXの 併用効果 につ いて

研 究 した。症 例 によって はOFLX準 単独使用 と考え ら

れ る症 例 も含 まれ ていたが,結 果 は14名 中7名(50.0

%)に 菌の陰性化 が確認 で きた と思 われる。 しか し症例

9,10,11の ごと く再排 菌 の認 あ られた症例 もあ り,

OFLXの 投 与期 間 も含 めて今 後の調査 が必要 と考 え ら

れ る。

今回 の研究 にて菌陰性化 の成功例 と失敗例を検討す る

には症例数が少な いため に,結 核の治療年 数,耐 性薬剤

の種 類,排 菌量 及 び胸部X線 像での比較 は困難 であ っ

た。個々の症例 にお いて,例 えば症例14の ごとくINH,

RFP以 外 の抗 結核 剤 には感受性 は残 ってお り有効薬剤

が使 用 され た と考 え られ るが,胸 部X線 像におけ る病

変 がF3と 広 汎な故に菌の陰性化が得 られなか った と推

測 はな し得 るが,総 合的 にOFLX使 用前 にその薬効 を

予測す ることは難 しい と思われ る。

結 論

硬化 壁空 洞 を有す る多剤耐性肺結核患者14名 に対 し

てOFLX300mgを1日1回 経 口投 与 し,併 用薬剤 と

して比較的使用頻度が少な く耐性 の得 られていない抗結
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核剤TH,EVM,PZAな どを用 いてその臨床効果 を研

究 した。使用 期間は11ヵ 月か ら26カ 月 であ り,全 例現

在 も投 与 中で あ る。14名 中,7名 に菌培養陰性化 が認

め られ た と考 え られ,胸 部X線 像 も空洞消失2名,縮

小2名,浸 潤影 改善7名 を得 た。副作用 としてOFLX

に起 因す ると思 われ る症例 は出現 せず,全 例継続投与可

能であ った。

多剤耐性肺 結核に対 し,OFLXとTH,EVM,PZA

な どの併用 は有効な治療 と考え られた。

文 献

1) 東村道雄他: Ofloxacinの 肺結核初回治療へ の適用,

 結核, 61: 15, 1985.

2) 東村道雄他: 新抗菌物質DL8280の 肺結核 に対す る

臨床適用 の試 み, 結核, 59: 477, 1983.

3) Tsukamura, M. et al.: Therapeutic effect of

 a new antibacterial substance Ofloxacin (DL

 8280) on pulmonary tuberculosis, Am Rev

 Respir Dis, 131: 352, 1985.

4) 東村道雄他: 新抗菌物質DL8280の 肺結核 に対す る

臨床効 果 (1年 間投与 の成績): 結核, 60: 365,

 1985.

5) Tsukamura, M.: In vitro antituberculosis

 activity of a new antibacterial substance

 Ofloxacin (DL8280), Am Rev Respir Dis, 131

: 348, 1985.

―5―


