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総 説

世 界 の 結 核

島 尾 忠 男

財団法人結核予防会

GLOBAL SITUATION OF TB AND ITS CONTROL

Tadao SHIMAO*

Tuberculosis occupies 4th place among major causes of death, and the number of new 

cases is estimated at 7.25 million in 1997, and 99% of TB deaths and 95% of new TB 

cases are seen in developing countries. TB had been brought under control in developed 

countries by applying modern TB control programme including chemotherapy, as basic 
health infrastructure was already well developed, and their economy can afford cost of 

control programme including TB drugs. The rapid decline of TB due to the success of TB 
control in developed countries had lowered the concern on TB, thus bought about the re-

duction in research grant for TB and difficulty in bringing up successors engaging in TB 

control. Similar trend was seen also in developing countries, where TB still remains one 

of most improtant health problems due to poor quality of the programme caused by 

poorly developed health infrastructure including man-power, budget and institutions.
New obstacles which hinder the smooth implementation of TB control programme have 

appeared, and they are the rapid expansion of global population, the move of population , 
the impact of HIV epidemic on TB and the multi-drug-resistant TB (MDRTB) . The 

growth of population automatically increases the number of TB cases and gives heavier 
burden for TB control. TB has moved from developing to developed countries with the 

move of the population, and currently approximately half of new TB cases in developed 

countries is occupied by foreign-born patients.

Among several opportunistic infections seen in AIDS cases, TB comes out first as the 

virulence of tubercle bacilli is much higher than the other germs causing opportunistic in-

fections. The pathogenesis of TB changes markedly among HIV positives, and the inci-

dence becomes much higher, and the time interval from the primary infection to the 

disease, and that from the detection of the disease to death without any effective treat-

ment are shortened, and the fatality rate becomes much higher. Because of the atypical 

clinical picture, attenuated tuberculin sensitivity and high incidence of side—effects of TB 

drugs, in particular thiacetazone, clinical management of HIV positive TB is much more 

 difficult than ordinary TB.

MDRTB is produce by the bad quality of TB control , and by improving treatment com-

pletion rate as well as the cure rate, decline in the prevalence of drug resistance, both
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primary and acquired, could be expected together with the decline of TB itself.

WHO has made a great challenge with TB after the nomination of Dr Kochi to chief 

medical officer, TUB in 1989. Currently, Global TB Programme (GTB) is promoting so-

called DOTS strategy of TB control, consisting of the committment of the government 

to give high priority to TB control, passive case—finding with sputum smear examination 

by microscopy, directly observed treatment by standardized short—course regimen of che-
motherapy, well-organized logistics for TB drugs, and the provision of reporting and 

monitoring system of TB including the evaluation of treatment outcome by cohort analy-

sis. Marked achievements have been obtained in several countries introduced DOTS strat-
egy.

Japan is asked to intensify its efforts in international cooperation in TB control.

Key words : Global TB situation, HIV epi-

demic and TB, MDRTB, DOTS
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結核,DOTS

1.は じ め に

世界各国との交流が増え,国 際化が叫ばれる中で,結

核問題 も国際的な視野で見る必要があると思われるので,

世界の結核の現状 と,そ れに対 してどのような対策が行

われているかについて,概 要を紹介する。

2.世 界の結核の現状

疾病の蔓延状況を知る方法としては,各 国が日常統計

として取っている死亡率,罹 患率などの値,標 本調査を

利用する結核実態調査の成績からの推計,理 論疫学的な

推計の3つ がある。日常統計の数字は,そ の国の中で結

核の動向を知るのには役立つが,統 計の正確度,患 者の

定義などが国によりかなり異なり,国 際的な比較は,こ

とに途上国の場合には難 しい。標本調査にはかなりの人

手 と経費が必要であり,有 病率や対策普及状況に関する

データは得 られるが,罹 患率はよほど工夫しないと得 ら

れない。ツベルクリン反応の成績から,年 間感染危険率

を計算 し,こ の値が少なくとも先進諸国で結核が多かっ

た時代には塗抹陽性肺結核の罹患率や結核死亡率とよく

相関することが明らかにされて,年 間感染危険率が国際

的な結核問題の大きさを推定する指標として広 く用いら

れるようになった1)。

まず結核が世界の保健医療め中で占める状況を知るた

めに,WHOの1998年 度 のTheWorldHealthRe-

port2)か ら1997年 における世界の主要疾病の状況 を引

用すると,表1の ようになっている。この表に示 した結

核の数字は,世 界各国で行われたツベルクリン反応の成

績から算出した結核の年間感染危険率を基にして,他 の

資料 も参考にして推計 した値である。ただ,新 生児に対

するBCG接 種 の普及に伴い,こ の方法による推計が困

難になってきており,こ れに代わる結核問題の大きさを

知る方法の開発が今後の緊急な課題となってきている。

表1で 見るように,結 核は1年 間の死亡数で291万 人で

第4位 であ り,年 間に発生する患者数は725万 人,1997

年のある時点での患者数1,630万 人,そ のため 日常生活

に大きな制約がある者は842万 人 となっている。 因みに

1997年 度の報告では,死 亡は300万 人,発 生数は740万

人 とされてお り,死 亡,発 生数ともやや減少 しているの

は,後 に述べるDOTS戦 略普及の効果を考慮 したため

と思われる。発生する患者の95%,結 核 による死亡の99

%が 途上国で起こっており,結 核は典型的な南北問題で

ある。

3.な ぜ途上国の結核対策が失敗したか

1944年 に最初の抗結核薬としてSMが 開発 され,次

いでPAS,続 いてINHが 結核 に有効であることが明

らかにされ,先 進諸国ではこれらの抗生物質や化学療法

剤 を採 り入れた結核対策を行うことによって,結 核は急

速に減少した。先進諸国では保健医療のインフラが整備

されてお り,薬 剤費を含む対策を行う費用を賄うだけの

経済的な基盤も整っていたからである。

先進諸国で結核対策の成功で結核が急速に減少 した結

果,結 核問題はもう片づいてしまったという間違ったイ

メージが生まれ,結 核に対する研究費が削減され,後 継

者を育てることも難 しくなった。このような動 きが,指

導者は先進国で卒後教育を受ける機会が多い途上国にも

伝わり,結 核は問題の重要性にもかかわらず途上国でも

軽視されることになった。保健医療のインフラが整備 さ

れておらず,対 策の経費も十分でない途上国に抗結核薬
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表11997年 における全世界の主要疾患
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図1先 進諸国の結核罹患率と外国生まれの患者の割合

表2HIV感 染有無別にみた結核の発生病理の比較

が導入された結果,治 療中断例が多 く,治 癒率は低 く,

耐性例も多 く発生 し,先 進諸国のような結核の減少は見

られなかったが,結 核問題を軽視する風潮は変わらなかっ

た。

結核が慢性感染症で,氷 山と同様にその本当の大きさ

を知ることが難 しいこと,結 核は恵まれない階層に多く

見 られ,そ の声が為政者に届 きにくいことも,結 核問題

軽視の基盤にあると考えられる。

4。 結核に強 く影響する新 しい要因の出現

このような状況のところに,今 後の結核問題に大 きく

影響 しうる新 しい要因が出現 してきた。これらは,人 口

の増加 と移動,HIV感 染流行の影響 と抗結核薬の効果

の期待 しにくい多剤耐性の結核の増加である。

「人口の増加」

世界の人口は途上国を中心に非常な勢いで増加 してい

る。出生率の増加に,Expanded Programme on Im-

muniation(EPI)に よる予防接種 の普及で乳幼児の

死亡が減 り,青 年に達する者が増加 した。そこで罹患率

が変わらなければ,人 口の増加は発生する患者の絶対数

の増加につながり,結 核対策への負担が増大する。

「人口の移動」

最近の20年 間は,人 類の過去の歴史に見 られないほ

ど,人 の移動が多かった時期であった。途上国から先進

国へは,移 民,難 民,季 節労務者などの形で多 くの人が

入り,国 内でも内戦や農地の荒廃に伴い多 くの人が移動

した。先進諸国からは多くの人が用務や観光で途上国を

訪れるようになった。移民や難民の多くが大都市にスラ

ムを作って住み着いている。結核 もこのような人の動き

とともに移動し,先 進諸国では図1に 示したように,新

登録 患者の半数前後が外国生まれの患者で占められるよ

うになってきており3),自 国生まれの者の結核 は早晩

解決するであろうが,自 国内の外国生まれの者の結核問

題の解決はかなり先のこととなる。

「エイズ流行の影響」

最近十数年間に大きな問題として出現 したのがエイズ

であり,そ の結核への影響は大 きい。HIV感 染 の進行

に伴い免疫が低下すると,種 々の日和見感染が出現する

が,結 核菌のヒトに対する毒力は,他 の日和見感染の原

因となる菌よりかな り強いので,CD4リ ンパ球の数が

400を 切 ったあた りから,結 核感染者では結核の発病が

起こりうる。
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図2韓 国における結核実態調査での有病率,耐 性例の頻度 と治癒率,治 療完了率の推移

結核はHIV感 染者で最初に起こりうる感染症である。

HIV感 染者に見られる結核は,通 常の結核 とかなり異

なっている。発生病理の違いをまとめると表2の ように

なる。発病率の上昇,感 染から発病,発 病から治療が行

われないか無効な場合(例 えば多剤耐性結核菌感染例)

の死亡までの期間の短縮が見られる。発病から数週間で

約80%の 処例が死亡する事例が米国ではHIV感 染者 を

収容した施設での多剤耐性例による院内感染で多発して

おり,HIV感 染 者に見られる結核は通常の慢性感染症

から,極 めて予後の悪い急性感染症に変貌していること

が注 目される。

結核の蔓延が少ない国で,HIV感 染者 に見 られる結

核は初感染に引き続 き発病する者が少なくないため,通

常の慢性肺結核 と異なる病像を示すことが多い。また遅

延型過敏症が弱いため,ツ ベルクリン反応が弱い者が多

く,空 洞形成が少ないこともHIV感 染者に見 られる結

核の特色の一つである。抗結核薬,特 にthiacetazone

の副作用が増加 し,StevensJohnson症 候 群 も時に見

られることから,ア フリカでは患者の治療にも支障が生

じている°

「多剤耐性結核」

多剤耐性結核患者は治療が困難であ り,治 療には多額

の医療費と専門技術 を必要とし,こ の患者から初感染を

受けると,化 学予防での発病防止が難しく,発 病すると

治療が困難になるなど,結 核対策の上でも,患 者の診療

の際にも大 きな問題である。幸いに初回多剤耐性例は未

だそれほど多 くないが,治 療失敗例には当然ながらかな

り高率に見 られている4)。

多剤耐性結核は,不 適切な処方,不 規則な服薬など,

精度の悪い対策の産物であり,発 見された患者の治癒率

を向上させれば,多 剤耐性を含めて初回,獲 得いずれの

耐性患者の頻度 も低下することは,図2に 示 した韓国で

の経験か らも明瞭に示されている5)～7)。 多剤耐性患者

を発生させないための,治 癒率の向上を含む結核対策の

強化が最も重要である。

5.WHOの 世界結核対策戦略

このような結核の蔓延状況に対 して,WHOで は古知

新氏が1989年1月 に本部の結核担当課長 に就任後,め

ざましい対応を示した。その動きを時を追ってまとめる

と,表3の ようになる。呼吸器症状があ り受診した者の

痰の塗抹標本の顕微鏡検査による患者の発見と,患 者の

確実な治療 という方針は従来どおりであるが,確 実な治

療のために,DOTS(Directly Observed Treatment,

Short-course)を 戦略の核 として導入 し,さ らに抗結

核薬を確実に供給できる体制を整備 し,ま た登録や報告

の制度を整え,治 療成績をコホー ト調査で評価できるよ

うにし,ま た結核対策を優先施策 とすることを政府に確

約させる一連の施策をDOTS戦 略 と呼んでいる。

その契機となったのは,東 アフリカでIUATLD(国

際結核肺疾患予防連合)の 支援の下に行われたフィール

ドへの短期化学療法導入の試みである。治癒率を向上さ

せるのには,当 初2ヵ 月の治療を確実に行うことが最も

重要と考えたStyblo博 士は,患 者を2ヵ 月間入院させ,

確 実に服薬させ,フ ィール ドの条件で80%を 超 える高

い治癒率を得ることができた。種々の保健医療施策の費

用 ・効果を新 しい手法を用いて分析 したMurray博 士

らは,Styblo博 士 らの手法による鏡検による患者発見

と短期化学療法からなる結核対策は,最 も費用 ・効果の

良い施策の一つであることを明らかにした8)。 確実な

服薬の手段 として,毎 日服薬を保健医療従事者の目の前

で行 う方式は従来からDOTと して試みられてきたが,
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表3WHOの 最近の結核 に関する動き

・1989.1.古 知 新博士WHO本

部 の結核担当課長に就任

・1989-90現 状分析 と今後の対

策の方向について検討

・1991結 核対策強化の決議を執

行理事会 と世界保健総会で採

択.2000年 までの目標として,

塗抹陽性新患の治癒率を85%,

患 者発見率を70%,結 核 の多

い途上国の対策の支援,OR

の実施,研 究開発の強化で実

現

・1991.5.CARG(調 整,助 言,

検討委員会)とTRAC(学 術

研究助言小委員会)を 組織

・1993 .4.結 核 非常 事 態 を宣 言

・1995TUB(結 核 対策課)が

GTB(結 核対策本部)に 昇格

・1996DOTSを 世 界結核 戦略

の銘柄名に採用

19973月24日 を世界結核デー

に指定

図3DOTS戦 略を採用した国での塗抹陽性肺結核患者の治療成績

これに短期化学療法を組み合わせて,標 準処方に従って

少なくとも治療開始後2ヵ 月はこの方式で治療するや り

方をDOTSと い う考え方にまとめ,こ れを新 しい結核

対策戦略の銘柄名として用い,強 い印象を与えながら世

界各国にその採用を要請 したのは,WHOの 世界結核対

策本部(GTB,Global TB Programme)の アイデ

アであった。初期にDOTS戦 略 を採用 した国の,コ ホー

ト調査による治癒成績を図3に 示 してある。全般的にか

なり良い成績が得 られ,目 標である治癒率85%を 達成

している国も多い9)。WHOは,図4に 示したように,

DOTS戦 略の今後の推進が世界の結核の推移の今後を

左右するとして,こ の戦略の受け入れをなるべ く早 く行

うように,加 盟各国に働 きかけている。

6.日 本の役割

「結核対策に対する国際協力の実績」

日本の国際協力の実績は,1950年 代 にさかのぼる。

1940年 代末期にすでに完成 していたBCGワ クチンを凍

結乾燥 して大量生産する技術を,さ らに改良を加え,特

許を取ることなしに世界に公開した。当時の結核対策で

はBCG接 種 に依存する部分が多いことを考慮 しての決

断であった。1957年 に製造 されたTokyo-172と 呼 ばれ

る菌株を用いた製品は,WHOの 標準製品に指定されて

いる。

WHOに 対 する職員の派遣 も,1957年 の東医師を始め

として,本 部,地 域事務局に延べ5名 が派遣され,本 稿

を執筆している1998年10月 現在,2名 が在勤中である。
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図4DOTS戦 略採用の有無と時期別にみた結核新患発生数の動向

また専門委員,短 期顧問,臨 時顧問として多 くの日本人

が結核対策関係用務に派遣されている。長年の実績によ

り,結 核予防会の結核研究所は,1982年 に結核の研究と

研修についてのWHO協 力 センターに指定された。筆

者は1987年 か ら1990年 まで3年 間,WHOの 執行理事

を務めた。

国際結核肺疾患予防連合(IUATLD,International

 Union Against TB and Lung Disease)に は1952

年 に加盟 し,予 防会の幹部職員が交代に理事 として運営

に協力 し,学 術専門員会の委員 となり,分 担金は米国に

次 ぐ第2位 で,経 済的にも協力 している。

途上国の結核対策についての二国間協力の歴史も古い。

筆者は1960年 にアラブ連合(現 在のエジプ トとシリア)

に結核対策の専門家として派遣され,こ のころからアジ

ア諸国を中心に,海 外技術協力事業団(OTCA,後 の

JICA)か ら多 くの日本人の専門家が派遣されている。

途上国の結核対策に協力するOTCAが 行 うプロジェク

トには,1974年 に始まったタンザニアへの協力を筆頭に,

アフガニスタン,ネ パール,イ エーメン,ソ ロモン,フ ィ

リピンなどを対象に行われ,現 在ネパール,イ エーメン,

フィリピンのプロジェクトが進行中である。

途上国への協力の今一つ有力な業績としては,結 核対

策についての国際研修 コースの開催がある。OTCAが

組織 した第1回 の結核対策に関する集団研修 コースは

1963年 に結核研究所が委託を受けて行われた。このコー

スは1967年 か らはWHOと の共催 にな り,毎 年数名の

海外の著明な学者を講師として招聘することが可能となっ

た。その後1973年 か らは,上 級コースを開設 した。こ

のコースは本来は一度受講 した者を何年かの実務経験の

後,再 度高度な研修を行うコースであるが,研 修期間が

短いため,多 忙な高級職員が参加しやす く,以 前の研修

の経験なしに参加する者が過半数を占めている。胸部外

科のコースが1965年 か ら開始されたが,こ のコースは

途上国の結核対策における結核菌検査の重要性を考慮し

て,1975年 か らは結核菌検査 コースに変更された。これ

らの研修 を終了した者は77力 国から延べ1,500名 に及び,

その大半が世界各地で結核対策の第一線で活躍している。

研究面での国際協力では,1965年 に始まった日米医学

協力計画がある。日米協同でアジアに多い疾病を対象に

研究を進めるという新 しい試みで,結 核 もその中に入っ

ており,結 核専門部会が主 として結核免疫の機序など基

礎研究を中心に米国側 と密接な協力の下に研究を展開し,

1996年 か らはハンセン病部会 と統合 して研究活動が続け

られている。

結核予防会も,独 自の国際協力として,1993年 か らネ

パールのルンビニ地区でネパール結核予防会と協力 して

高い治癒率達成を目標としたモデル ・プロジェクトを開

始 し,1997年 か らは同様なプロジェクトをインドネシア

予防会との協力でジャカルタ市内で始め,双 方とも現在

継続中である。また1994年 以 降,日 本財団の支援を得

て,ア ジア諸国で結核問題についてのセミナーを開催し,

各国の結核対策の発展を支援している。

「今後の課題」

このような世界の結核の状況に対 して,日 本は今後何

をするべ きであろうか。結核対策の根幹になるのは,対

策の中核 となる要員の養成であり,結 核研究所がJICA

の委託を受けて行っている国際研修 コースは維持 し,新
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しい事態に適応 しなが ら発展させる必要がある。結核対

策についてJICAの 行 う二国間協力への支援 も,計 画

や評価への参加,専 門家の派遣などを通じて継続する必

要があり,十 分な国際要員が養成できれば,拡 大 も考慮

するべ きであろう。

WHOの 結核対策には,古 知課長就任の初期から技術,

財 政の両面から支援 してきてお り,GTBに 対 しては

1998年10月 現在,部 長以外に本部に1名,東 地中海地域

事務局に1名 の日本人専門家が職員として派遣されてお

り,適 切な人材が得られれば,派 遣職員は増やしたい希

望があるが,人 材を欠 くのが現状である。若い学会会員

諸氏の中から,途 上国で仕事をすることを希望する者が

輩出することを期待 したい。

技術と経済力を持つ日本に対する世界からの期待は大

きい。これに応える活躍を次の世代が行ってくれること

を願っている。
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