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   For the purpose to compare the  effectiveness of SM and EB as a third drug in the 

standard regimens and to know whether the addition of SM twice weekly to INH and RFP 

could be acceptable for the treatment of pulmonary tuberculosis, the  efficacy, adverse 

 effects and results of long—term  follow—up of the groups consisting of 105 patients treated 

with SM twice weekly for 6 months in addition to INH and RFP for 9 months (S2 group) 

and 107 patients treated with EB for 6 months in addition to INH and RFP for 9 months (E 

group) were observed. The speed of negative conversion of sputum and that of X—ray 
 findings improvement were slightly  faster in  S2 group than E group but the  difference was 

statistically not  signifficant. The incidence of adverse  effects such as elevation of serum 

transaminase values, gastrointestinal troubles, drug allergy and others was not similar in 

two groups. The relapse was observed in 2 cases of S2 group and 5 cases of E group. 

   We concluded that SM twice weekly to INH and RFP is similarly effective as EB in 
combination with INH and RFP, and the this regimen could be used as standard regimen for 

pulmonary tuberculosis.
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は じ め に

短期 化学 療法 は1970年 東 ア フリカの研究 にはじまる

内外 で の多 くの成果 を踏 まえて,日 本で も1986年 の結

核医療の基準が改正 され,現 行 の標準方式が示 された。

これ によれば,中 等度以上 の肺結核で はINH・RFPに

SMあ るい はEBの いずれかを併用す るので あるが,い

ずれがより有効かの検討 は少 ない°両者一長一短あ るが,

SM連 日投与は副作用 や管理上 で実施 しに くい面があ り,

当院で は開始 時よ り週2日 法 が主 と して行われて いる。

当院 で治療 され たEB併 用群 とSM2併 用群(開 始時よ

り週2日 法)を 比 較検 討 し,SM2併 用の是非 について

明 らかに したい。

対象 と方法

対象 は1987年 か ら91年 に入院治療 した菌陽性 ・主 と

して 有空洞 型 の肺結 核症 でINH(以 後H)・RFP(以

後R)9～12ヵ 月 に加 え,初 期6ヵ 月にEBO.75～1.O

gを 投与 した107例(以 後E群)お よびSM1.Ogを 週

2日 法で投与 した105例 である(以 後S2群)。 ただ し最

初か ら使 用薬剤 に耐性 であ った ものは含 まれていない。

母集団の背景 と観察期 間を表1に 示 した。2群 問 に有意

の差 はなか った。

2群 問における治療成績(菌 陰性化 に要 した期間,遠

隔成績,X線 所見 の改善)と 副作用 の出現率 ・管理上 の

問題 な どを レ トロスペクテ ィブに比較 した°菌陰性化 は

培 養の結果 で,X線 所見 の改善 は単純正面写真 における

病巣 の拡 が りの縮小 について検討 した。

結 果

1)菌 陰性化:両 群 と も4ヵ 月以内 に全例菌陰性化が

得 られた°治 療前 培養(十 ～ 升)で はS2群 がやや速 い

傾向であ ったが,治 療前培養(十 卜～ 柵)で は変わ らなか っ

た(表2,図1,図2-a,2-b)°

表1-a患 者 背 景

表1-b治 療開始前の排菌 と病型 表1-c観 察 期 間(治 療終了後)
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表2菌 陰性化率(%)

図1

2)副 作 用:肝 障害 はE群 に,好 酸球増多 はS2群 に

多 くみ られ た。E群 で視力障害が2例(1.9%),S2群

で聴 力障害 が4例(3.8%)に 出現 し,開 始後2ヵ 月以

降に中止 あるいは変更 されて いた。その他,対 症療法 で

コン トロール困難 な消化管障害,し びれ,関 節痛,発 熱,

発 疹 な ど2群 で 大差 なか った。S2群 で耳 鳴 ・眩量 ・注

射後倦怠感が3例 に認 め られたが,休 薬 には及 ばなか っ

た(表3)。

3)治 療 開始後3ヵ 月 のx線 所 見 の拡 が りの縮小 も

S2群 で速 い傾向であ ったが,6ヵ 月以 降では差 がなか っ

た(表4)°

4)遠 隔成績 にっいては全体 では再発率3.3%(E群

4.7%:S2群1.9%)で あ った(表5)°

治療 終了 後観察 期 間3年 以上 とす ると再発率5.5%

(E群7.7%:S2群3.2%)と な り,S2群 のほうが優れ

図2-a治 療前培養(十 ～ 升)の 菌陰性化 率

図2-b治 療前培養(什 ～ 柵)の 菌陰性化率

ていた(表6)。

5)平 均 入院 日数 はE群144日,S2群153日 でS2群

でやや長 か った(表7)°

6)2群 問 の比 較 を表8に 示 した。1)～5)に 挙 げ

た傾 向を認 めたが全項 目にお いて有意差 はなか った°

表3副 作用の出現率
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表4X線 所見の改善率

*改 善率 は胸部単純平 面 レ線 フィルムにおける病巣 の拡 が りの面積 につ いて算定 した。

(治療前 の病巣一治療開始後 の病巣)/治 療前 の病巣 ×100

表5遠 隔成績(再 発 ・再排菌 につ いて)

*再 発 ・再排菌7例/212例:3.3%

表6観 察期間3年 以上の再発率 表7入 院 日数 の比較

考 案

近年,WHOを はじめ諸外 国において結核短期化学療

法 の ガイ ドライ ンが提示 され1)～3),日本で も昭和61年

結核医療基準の第4次 改正 の標準方式 は定着 ・普及 し効

果 をあげて いる。

結核の治療 は初期の菌が盛 んに分裂増殖 し,病 巣内 に

多量の菌が存在す る時期 と菌が少 な く ドルマ ントとなる

時期 を考えて進め られてい る°抗結核薬 のうちRFPと

INHが 最 も強 い殺 菌力を持 ち,SMとPZAが その1/2

の効果があ り,EBに は殺菌力 はな く静菌力 のみで ある°

時 た ま緩 やか に分裂 す る菌 に対 してRFPとPZAが 強

い滅菌 力 を持 ち,INHは 弱 くSMは さ らに弱 く,EB

その他の薬剤に は滅菌力 はない。菌量 の多 い治療当初 に

出来 るだ け速 く,出 来 るだけ多 くの菌 を殺 し生 き残 る菌

を少な くす ることが,将 来 の再発 を防 ぎ治療 を成功 させ

るカギであ り,初 期 強化療法 の意義で ある4)5)°

抗結 核剤 と してSMはEBよ りも強力 と考え られ,

菌 陰性化 のや や速 い傾 向が報告 されて いる6)°しか し最

初 の2～3ヵ 月毎 日法 でH・Rと 併用す ることは副作用

や筋注 による苦痛,通 院では不便で あるなどか ら困難な

面 もあ り,入 院 日数 が短縮 される傾向 につれむ しろEB

が選択 されてい る°木野 は療研 の成績 を踏 まえて 「結核

医療 の基準 とその解 説」 のなか で初 めか らSM週2日

法 で も短期 化学 療法 は可 能な ことを記 している7)8)°今

回 われ われ はEB併 用群 と比較 す ることにより,S2併

用法の短期化学療法 と しての是非 を検証 した。

E群 との比較 で は菌 陰性化,レ 線上 の病巣 の拡 が りの

改善 はS2群 でや や速 い傾 向があ ったが,有 意差 は認 め

なか った。副 作用 は肝 障害 はE群 に,好 酸球増多 はS2
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表82群 間 の 比 較

群 に多か った°視力 障害 や聴力 障害 の出現 も認 め各剤投

与 を中止 しているが,頻 度 は ともに5%以 下 であ った°

E群 よ り5例,S2群 よ り2例 の再発 があ り,S2群 につ

いていえば,3年 以上観察 された症例 の3.2%に あた り,

これまでの短 期化学療法 の諸報告 の遠 隔成績 に劣 る もの

で はない7)°平 均入院 日数 はS2群 においてやや長 いが,

有意の差 はなか った°

従来 の報告 で はSMは 再 発 防止 に は貢献 していない

といわ れて い るが9)10),H・Rを 主軸 とす る初期 強化療

法 の初 めの2～6ヵ 月間SMを 週2日 併用 す る方法 は,

遠隔成績で はE群 に勝 ってい るように思 われた。

結 語

中等 度以 上の肺結核症 に対 して行われたH・RにEB

あ るいはSMを 加 え た9～12カ 月治 療 にっ いて,E群

とS2群 に分 け,治 療状 況 ・成績を比較 した°SMの 投

与 は最初か ら週2日 で治療 されてお り,こ の方法の是非

にっ いて も検 討 した°最 初 か ら週2日 のSM併 用 は毎

日法 よ りも副 作用 ・投 与法 ・管 理上 の問題が少な く,

HREに 比べ効果 は劣 らないと思われた。
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