
お 詫 び

結核誌Vol･78No. 3(第78回 総会抄録号)の303頁 に部分的に印刷が鮮明でない刷 りが出て しま

いま した。お詫び申し上げます。

3月 抄録号をお調べ頂 き，印刷が薄い場合は差 し替 えて下 さいます ようお願い致 します。日本結核病 学会事務局
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広汎空洞型を呈した肺結核症例の臨床的検討

○小橋吉博･宮 下修行･二 木芳人･松 島敏春(川 崎医

科大学呼吸器内科)沖 本二郎(川 崎医科大学附属川崎

病院呼吸器内科)原 義人(旭 ケ丘病院内科)

【目的】日本結核病学会による胸部X線 病型分類で,

I型は広汎空洞型,空 洞面積の合計が拡がり1を 越 し,

肺病変の拡が りの合計が一側肺に達するものと定義さ

れている。こうしたI型 の症例は予後不良と考えられ,

今回私共はこれらの症例に臨床的検討を行った。

【対象と方法】過去10年間で,当 大学関連施設におい

て経験 した活動性肺結核521例 の中から病型分類I型

の基準を満たした15例(2.9%)を 対象とし,背 景因

子,検 査所見,治 療および予後に関して検討した。

【結果】対象15例は平均年齢が60.0歳,男 性12例 に対

し,女 性3例 であった。社会的背景として,職 業は無

職が8例 を占めており,生 活保護を6例 が受けていた。

全身状態は保たれていたが,全 例定期検診を受けてい

なかった。基礎疾患は7例 にみられ,内 訳では消化器

疾患3例,精 神神経疾患2例,糖 尿病2例 の順に多 く,

結核の治療歴は2例 にみられていた。また,結 核の発

見動機は全例有症状受診で,栄 養状態は入院時の検査

成績で全例低アルブミン血症を認め,不 良であった。

細菌学的検査では,全 例抗酸菌塗抹陽性であったが,

抗結核薬に対する耐性検査では1例 がRFP不完全耐性

にとどまっていた。治療は,8例 にPZAを含む4者,

残 り7例 に3者 での抗結核療法が開始できたが,う ち

3例 は副作用のため中止せざるをえなかった。入院期

間中に死亡 した症例は6例 で,入 院から死亡までの期

間は平均12.3日 と短期間であり,い ずれも死因は結核

死であった。症状出現から受診までの期間は,平 均3.

5カ月と長期間であったのに対し,受 診から診断まで

の期間は平均4.5日と短期間であった。

【考察】日本結核病学会による胸部X線 病型分類でI

型(広 汎空洞型)を 呈 していた症例は,社 会的弱者に

多く,受 診の遅れから重症化し,結 核死を招いていた

ことが判明し,こ れらの対象に対して,定 期検診を含

めた十分な予防対策が重要と考えられた。

結核再治療例における背景因子の検討

○ 川辺芳子、町田和子(国 立療養所東京病院呼吸

器科)鎌 田有珠(国 立療養所札幌南病院呼吸器科)

佐々木結花、山岸文雄(国 立療養所千葉東病院呼吸

器科)森 亨(結 核研究所)

【目的】結核再治療例での再発時の身体･生 活背景、

薬剤耐性、前回の治療状況について複数施設での調

査の結果を報告する。

【対象 と方法】国立療養所3施 設(東 京、千葉東、

札幌南)に1998年 に入院した喀痰培養陽性再治療

例71例 を対象に調査票に基づいて検討した。

【結 果】前 回の治療時期 によ り1985年 以 前をI群 、

1986年 以 降をII群 として検討 した。I群 は男28例

女9例 、平均年令69才(35～87才)、II群 は男28

例 女6例 、平均年令53才(24～86才)で あった。

背景因子の主 なものはI群 では悪性腫瘍3例 、脳血

管障害3例 、他 の呼吸器疾患4例 で、II群 で はアル

コール依存5例 、糖尿病は2例 であった。発見経緯

はI群 は症状受診3.例 、他疾患治療 中4例 で、II

群 は症状受診24例 、治療後 の経過観 察中7例 であ

った。薬剤 耐性 はI群 ではINH9例(24%)RFP3例

(8%)、MDRは3例(8%)で 、II群 で はINH6例(18

%)RFP1例(3%)、MDRは1例(3%)で あった。前回

の治療状況はI群 で は不明が多 く、II群 は標準治療

終了は6例 で、治療 中断10例 、不規則治療2例 、

不適切な治療4例 、薬剤耐性1例 、不明11例 であ

った。II群 の再発 までの期間は前回の治療中断10

例 では1年 以内が5例 で、他 の5例 は3年 ～6年 で

あった。前回標準治療が終了 した6例 では1年 以

内が5例(2～12ヶ 月)で1例 は20ヶ 月 であった。

PZA使 用 あ りが4例 、な しが2例 で あった。5例 が

ガ フキー5号 以上でSPCNが 続 いた例 が2例 あった。

［考察お よが結論 ］ ①再治療例全 体でINH耐 性

は21%、RFP耐 性 は5.6%、MDRは5.6%で あ った。

②前 回治療が1985年 以 前の例では過 去の治療 内容

は不 明が多 く再発 の背景 は高齢に関連す る身体状

況 が主で あった。③前 回の治療が1986年 以 降の例

では前 回の治療状況は治療 中断が最 も多か った。

④標準治療終了後の再発例は大量排 菌やSPCNが 続

いた例 が多か った。以上 よ り再発要因 としては初 回

治 療の中断･不 規則治療･不 適切治療 が多いが、菌

陰性化遅延例では標 準治療 の期間延長検討の必要が

ある と思 われ る。1999年 の症例 を加 えて報告す る。
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PZA誘 導体に対する抗菌効果の評価

○関谷幸江･樋 口－恵･原 田登之(結 核予防会結核研

究所)

【目的】PZAは 主 要な抗結核薬の1つ であ り、その薬理

活性は酸性域 にあ り、マクロファージの ファゴソーム

内にある菌や レイタン トに対 して効果的であると考え

られている。 しか し、pZAは 肝 障害や高尿酸血症など

の副作用があ り、MACの よ うな非定型抗酸菌に対 して

の抗菌活性が低 いなどの難点があ る。今回我 々は以前

戸井田らにより報告されたPZA誘 導体のうち4種 類 を試

験薬剤 とし、in virtoでの抗菌活性の検討 を行なった。

【方 法 】 試 験 薬 剤:A)Pyrazinoic acid pivaloyloxymethyl

 ester、B)pymzinoic acid n-octyl ester、C)pyrａzine tbiocarboxamide、

D)N-hydroxymethyl pyrazine thiocarboxamideを 用 い 、 対

照 と してPZAを 使 用 した 。 菌 株: M.tubeｒcｕlosisH37Rv,

 M.ａvｉum, M.ｉntracellulareの3株 を使 用 した 。7H9液 体 培

地 で 培 養 した 第 二 継 代 目 の 菌 のODを0.132に 調 製 して 使

用 した 。 試 験1:各 薬 剤 はpH6..に 調 製 し た7H9液 体 培 地

5m1に 、 最 終 濃 度200μ9/mlに な る よ う に 調 製 し た 。 菌

を100μl添 加 し37℃ で 培 養 後 、 経 時 的 にODを 測 定 した。

試 験2:各 薬 剤 を200μg/mlか ら段 階 希 釈 した7H9液 体 培

地(pH6.0)を 用 意 し、 そ こ に菌 を10.μ1添 加 しODを 測 定

した 。 試 験3:ヒ トと マ ウ ス の 株 化 マ ク ロ フ ァー ジ を用

い た 薬 剤 評 価 を行 な っ た 。 同 時 に 細 胞 株 に無 害 な 溶 媒

を検 討 し た 。

【結果】試験1:対 照 としたPZAはH37Rvに 対 し抗菌効

果は低 く、 またM.aviumやM. intracellulareに対 しては全

く効 果 を示 さなかったが、各PZA誘 導 体 はH37Rvと

M. intracellulareに対 して高い抗菌効果 を認めた。 また、

M.aviumで もA,B,Dに お いて明らかな抗菌効果 を認め

た。試験2:A,B,Dの3薬 剤共に50μ9/ml以 上 でH37Rv

に対 し抗菌効果を認めた。試験3:溶 媒はTHFが 細 胞の

生存率、増殖率共に影響がなかった。細胞内の菌 に対

する効果は培地中の菌 に対す るそれと比べ て若干差は

あるが、AがH37Rvに は効果 を示 した。

【考察】今回検討 した4薬 剤のうちA,B,Dの3薬 剤は3

菌株 に対 してPZAと 比 較 してかな り高い抗菌効果 を認

めたことより、現在 これら3薬剤 に絞 り、ヒ トとマウス

の株化マクロファージを用いたin vitroでの アッセイ系で

更に検討中である。

多剤耐性肺結核に対するニューキノロン薬の

検討

○多田敦彦,高 橋秀治,坂 口 基,河 田典子,

柴 山卓夫,木 村五郎,吉 永泰彦,竹 内 誠,

岡田千春,三 島康男,宗 田 良,高 橋 清

(国立療養所南岡山病院,内 科)

【目的】多剤耐 性肺結核 に対するニ ューキ ノロン薬

の有用性 を検討するために,多 剤耐性肺結核患者 に

おけるニ ューキ ノロン薬の薬剤感受性試験結果 と治

療経過をretrospectiveに 検討 した.

【対象と方法】平成元 年1月 か ら平成12年12月 まで

に国立療養所 南岡 山病院 においてINH0.1μg/meと

RFP50μg/meの 両 者に完全耐性である多剤耐性結核

菌株が新規に検出された肺結椀患者は46例 であった.

男 性33例,女 性13例,平 均年齢60.6歳(32～87歳),

初回治療例6例,再 発例20例,持 続排菌例20例 であっ

た.ニ ューキノロン薬前治療は,な し29例,あ り12

例,不 明5例 で あった.平 成6年 まで の24例 で は

OFLX,平 成7年 以降 の22例 で はLVFXの 薬剤感受性

試験を施行した.治 療経過は診断直後 に転院した1例

を除いた45例 で検討 した.

【結果】薬剤感受性試験では,OFD(2.5μg/meあ る

いはLVFX 1.25μg/mｅ において菌の発育 が認め られ

たものは,初 回治療例6例 中0例,再 発例20例 中2例

(10%),持 続排菌例20例 中7例(35%),ニ ューキノロ

ン薬前治療な し29例 中2例(7%),あ り12例 中5例

(42%),不 明5例 中2例(40%)で あった.OFLXあ る

いはLVFXに よるニ ューキノロン薬治療は45例 中34

例 で行われたが,32例 はニューキノロン薬感受性で

ありそのうち28例 に排 菌停止が認 められ たが4例 で

は排菌は持続 した.ニ ューキノロン薬への耐性化は

3.3月,3.9月,7.0月,14.7月 で 認め られた.ニ ュー

キノロン薬耐性 の2例 では排菌停 止は得 られなかった.

ニューキ ノロン薬 を用 いられなか った11例 中7例 は

ニューキノロン薬耐性であったが2例 が排菌停止した.

4例 はニューキノロン薬感受性であったが他剤 にて排

菌停止が得 られた.検 討症例45例 中34例(76%)が 排

菌停止 したが,そ のうち8例 に再排菌が認められた.

14例(31%)が 死亡 し11例 が結核死であった．50%生

存期間は90.8月 で あった.

【結論】多剤耐性肺結核に対 してはOFD(,LVFXな

どのニューキノロン薬は有用であると考えられた.
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