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肺結核診断時に必要な液体培地による喀痰

培養検査の回数

1伊藤 邦彦2青 野 昭男3吉 山 崇1和 田 雅子

3尾形 英雄

要旨:〔 目的〕肺結核診断時に必要な液体培地による喀痰培養検査の回数について調査する。〔対象と

方法〕2002年1月1日 ～2003年9月30日 の期間に著者らの所属する病院を受診 した者のうち,肺 結

核 を強 く疑う者すべてを対象とした前向き研究。 これらの患者で診断時の連続検痰の各培養を原則的

にそれぞれMGIT+小 川培地(1本)の 両者で行 う。〔結果)対 象となった患者は喀痰結核菌培養陽性

290例。 このうち初回喀痰塗抹陽性例(n=210)で はMGITを3回 行う場合,3回 目の結核菌培養陽性

率の増加は1.0%以 下であり,2回 のMGITで98.1%の 症例で結核菌が検出可能であった。初回喀痰塗

抹陰性例(n=80)で は,MGITを3回 行 う場合でも3回 目の結核菌培養陽性率の増加は5.0%以 上であ

り,2回 のMGITで 結核菌が検出可能であるのは90.0%に す ぎなかったが,こ れは従来の小川培地(2

本)3回 の培養検査での推定値(91.4%)と ほぼ同等であった。 〔考察と結論〕初回喀痰塗抹陽性例で

はMGITに よる喀痰培養は2回 で十分であると推測された。初回喀痰塗抹陰性例ではMGIT使 用の場

合であっても3回 目の喀痰培養検査の有用性は比較的高いと思われた。
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1.背 景と目的

従来から肺結核診断時の喀疲検査は3回 が標準とされ

てきた｡感 度に優れる反面高コス トであるMGIT(Myco-

bacteriaGrowthlndicatorTube/日 本ベクトン ・ディッキン

ソン社)等 の液体培地が臨床に導入されてからも,肺 結

核診断時の3回 の喀疾培養検査という方針はほとんどの

臨床の現場 で変わりなく採用され続けているように思わ

れる｡し かし私見の及ぶかぎり日本では,こ れら新たな

培養検査法下における最適な検疾回数に関する検討は行

われていない｡ま た3回 という検疲回数を堅持するにし

ても,こ のうちすべてで液体培地を用いるべ きかについ

て検討するためのデータもなく,各 医療機関が慣習にし

たがって方針を決めているのが現状と思われる 〔ちなみ

に,わ れわれの施設 ではこれ まで3回 の うち2回 を

MGITで,1回 を小川(2本)で 行うことをルーティンと

して きた〕｡こ れらの問題は包括的医療費支払制度(以
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下DPC)導 入後のことを考えた場合にも,一 度検討 して

おかねばならない事項であろう｡

本稿の第一の目的は,肺 結核診断時において3回 の検

疾を行う方針を堅持 した場合,こ の うちの何回をMGIT

による培養(残 りは小川培地 とする)で 行 うべきかにつ

いて検討することである｡あ わせて,MGIT培 養時に同

時に小川培地を併用する意義についても検討した｡こ れ

らのデータから肺結核診断時の検疾を原則2回 とする可

能性について考察することが第二の目的である｡

2.対 象と方法

2.1.調 査内容と方針および対象

著者 らの所属する結核病棟を有する病院(以 下,当 院)

を2002年1月1日 ～2003年9月30日 の間に受診 した者

で,肺 結核を強 く疑う者すべてを対象として診断時の連

続検疾の各培養を原則的にそれぞれMGIT+小 川培地

(1本)の 両者で行 う前向きの検討で行った｡分 析対象

連 絡 先:伊 藤 邦 彦,結 核 予 防 会 結核 研 究所 研 究 部,〒204-8533

東京 都 清 瀬 市 松 山3--1-24(E・-mail:ito@jata.orjp)

(Received5Dec.2005/AcceptedgMay2006)



512

となる検体 は当院で培養検査が行われた喀疾のみ とし

(ネブライザー誘発喀疾や吸引疲を含む),気 管支鏡検

体や胃液検体を除外する｡対 象検疲 は最初の当院での検

疾か ら数えて6回 目までとした｡検 疾時にすでに7日 な

いしそれ以上の化学療法を受けた喀疾検査は除外 した

(中断日はカウントしない)｡化 学療法開始後6E以 内の

検疾では,MGITお よび小川培地での結核菌培養陽性率

に対する化学療法剤の影響は無視 しうるものと考えられ

る1)｡

塗抹および小川培地の施行 と結果判定は基本的に結核

病学会の推奨2)に従 って行った｡た だし前処理 にはス

プー一タザイムを併用 した｡MGITに よる培養はBACTEC

MGIT960を 用い,日 本ベク トン ・ディッキンソン社 に

よる既定のマニュアルに従って行った｡

重症度(排 菌量)に よる結果の違いを検 出するため,

症例は「初回喀疾塗抹陽性群」3)と「初回喀疾i塗抹陰性群」

に分けて検討した｡

2.2.培 養結果の解釈 と定義

MGITで 雑菌汚染が起 こった場合には再処理の有無や

その結果に関係なくすべて 「雑菌汚染」と判断する｡小

川培地では培養継続不能例(培 地の くずれ)の みを雑菌

汚染と定義する｡

MGITな いし小川培地で結核菌陰性 とは,上 記の意味

で雑菌汚染がな くかつ結核菌が検出されなかったものを

指す｡

小川培地の結果判定はすべて小川培地(1本)の 結果

を対象とする｡小 川培地(2本)が 用いられている例で,

2本 共に結核菌培養陽性ないし陰性のものはそのままを

小川培地(1本)で の結果 とする｡2本 のうち1本 が結

核菌培養陽性で他の1本 が陰性ないし雑菌汚染の場合,

その患者の当院ID番 号末尾数字が偶数であれば結核菌

培養陽性 を小川培地(1本)の 結果 とし,奇 数であれば

それぞれ陰性ない し雑菌汚染を小川培地(1本)の 結果

とする｡

2.3.統 計処理

培養陽性率の信頼区間は95%で 判定 し(以 下95%CI

とする),z分 布に従って計算した｡

3.結 果

3.1.対 象の記述

当該前向き研究にエ ントリーされた症例は計685例 で

あった｡こ のうち67例 は最終診断が非抗酸菌性肺疾患

(肺炎,肺 癌,BOOP等)な い し正常 もしくは診断不明,

101例 は肺非結核性抗酸菌症,14例 はi抗酸菌混合感染症,

12例 は肺外結核のみ(喀 疾陽性でも画像陰性であればこ

のカテゴリーに含め肺に陰影を有する粟粒結核は肺結核

とする),8例 は慢性穿孔性膿胸合併肺結核であった｡
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これを順に除外 し,肺 結核症例483例 が残った｡

さらに,す べての診断時検疾が化学療法開始後7日 な

いしそれ以降である(転 院が主)も の78例,菌 陰性で臨

床診断のみ21例,前 医でのみ培養陽性ll例,核 酸増幅

法のみ陽性1例,胸 水のみ結核菌陽性1例,資 料不備に

よる詳細不明1例 を順に除外 して,370例(初 回320例,

再治療50例)の 喀疾結核菌培養陽性肺結核が残った｡

上記抗酸菌混合感染症(疑 いを含む)14例 中,3例 は

非結核性抗酸菌のみの混合,他 の11例 は結核 と非結核

性抗酸菌の混合であった｡こ れは当該研究対象中の肺結

核患者(穿 孔性膿胸合併例 を除 く)494例(=483+11)

の2.2%,喀 疾結核菌培養陽性肺結核患者381(=370+

11)例 中2.9%に 相当する｡

対象370例 では,1例 あたりの診断時検疾回数は1～

7回,96.8%(358/370)で3回 以上の検疾が施行 されて

いた｡対 象370例 で6回 までの診断時検疾でかつ化学療

法開始後6日 以内の検疾は1197検 体で,検 疾時の化学

療法なし:57.8%,化 学療法1～3日:33.7%,化 学療法

4～6日:8.4%で あった｡1197検 体中,小 川培地(2本)

が用い られていた検体 は92検 体であ り,小 川培地(1

本)の 結果 を小川培地(2本)の 結果に換算する際には

これらの培養結果を基礎データとして用いた｡

対象370例 中検疾3回 未満が18例,初 回から3回 圏ま

での喀疾培養検査のいずれかでMGITに よる培養 を行っ

ていないものが58例,初 回か ら3回 目までの喀痩培養

検査のいずれかで小川培地による培養を行っていない4

例 を順 に除外 し,残 り290例(男217/女73,年 齢16～

100歳/中 央値61歳)で の初回から3回 目までの検疾結

果(こ れ らはすべて化学療法開始から6日 以内の検疾で

あった)を 最終的な分析対象とした｡こ の290例 すべて

は当院の喀疲検査で結核菌培養陽性が確認されている例

であるが,こ のうち1例 は喀疾結核菌培養陽性の確認が

4回 目以降の喀疾検査でなされている｡290例 の病型分

布をTable1に 示す｡こ れらの患者では初回か ら3回 目

までの3連 続検疾すべてでMGITと 小川培地が併用 され

てお りいずれも化学療法6日 以内の検疾であることにな

る｡

32.小 川培地(1本)で の陽性率の小川培地(2本)へ の

変換

小刑培地(2本)が 用いられた92検 体中(3.L項),62

検体は2本 とも結核菌培養陽性,20検 体 は2本 とも陰

性 ない し雑菌汚染,9検 体は結核菌培養陽性 と陰性がそ

れぞれ1本,1検 体は結核菌培養陽性 と雑菌汚染がそれ

ぞれ1本 であった｡し たがってこれ ら92検 体が小川培

地(1本)で 行われた場合,小 川培地(2本)の 結果のど

ちらかがrandomに 小Jll培地(1本)の 結果になるとすれ

ば,期 待される 「結核菌培養が確認で きない検体(陰 性
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ないし雑菌汚染)」は20+(9+1)/2ニ25検 体 となる｡こ

れらに小川培地(2本)で 培養を行った場合にはこのう

ちさらに5検 体(5/25=20%〔 以下O.2=α とする))が 結

核菌培養陽性 となることになる｡

小川培地(2本)の 片方のみで結核菌培養陽性 となる

上記10検 体はすべて異なる症例か ら提出されてお り,

このうち2例 では他の検疲はない｡1例 では他の4回 の

検疫での小川培地(1本)の うち1回 のみ結核菌培養陽

性,1例 では他の2側 の検疲での小川培地(1本)の うち

1回 のみ結核菌培養陽性,4例 では他の小川培地(1本)

のすべて(2～3検 体)で 結核菌培養陽性が確認されて

いた｡残 り2例 で他の小川培地(1本)の すべて(2～3

検体)で 結核菌培養陰性であった｡し たがって3回 の検

疲を仮定 した場合,上 記8例 で他の1回 の小川培地(1

本)で 結核菌培養陽性 となる確率は平均で(0.25+0.5+

1×4)/81=0594(こ れをβ1とする),他 の2回 の少な

くともどちらか一方の小川培地(1本)で 結核菌培養陽

性となる確率は(0.5+1×5>/8=O.688〈 γ1とする)と

なる｡

小川培地(2本)の 片方のみで結核菌培養陽性であっ

た場合,他 の1回 の小川培地(2本)で 結核菌培養陽性

となる確率をβ2,お よび他の2回 の小川培地(2本)の

うち少なくともどちらか一方の小川培地(2本)で 結核

菌培養陽性 となる確率をγ2とする｡小 川培地(2本)に

おける結核菌培養陽性率の過小評価を避けるため,他 の

2回 の小川培地(2本)の 少なくともどちらか一方で結

核菌培養陽性 となる場合にはどちらか一方で しか陽性に

ならないと仮定すると;

β2=:β1+α(1一 β1)

γ2=:γ1十 α(1-一γ1)

3回 連続検疫での小川培地(1本)お よび小川培地(2

本)に よる培養を仮定 し,小 川培地(1本)の3連 続検

疾での1,2,3回 目の累積結核菌培養陽性率(全 体を1

とする)をA1,A2,A3,こ れらを小川培地(2本)で 行

ったと仮定した場合に予想される累積結核菌培養陽性率

を同様にBl,B2,B3と する｡小 川培地(2本)に おけ

る結核菌培養陽性率の過小評価を避けるため,2な い し

3回 の検疾中複数回で小川培地(1本)陰 性が小川培地

(2本)陽 性 に変わる際にもこれらを重複してカウン ト

するとすると,B1,B2,B3は 過剰評価気味に以下のよ

うに計算される;

B1篇・A1十α(1-一一A1)

B2=A2十 α(1一 β2){(1-A1)十(1-A2)}

B3=A3十 α(1一 γ2){(1-・-A1)十(1-A2)十(1-

A3)}

3.3.様 々な喀疲培養方針での結核菌培養陽性率

培養方法 として小川(1本)の み,MGITの み,MGIT
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Tab匪elDistributionoftypeandextentofpulmonary

tubercuIosis

Typeofleslono簿Extentofdisease

ches亡X-raゾonchestX-ray¶

Numberof

case

I

H

H
;
且

皿

皿

皿

Total

6」

ー
二

(∠

2
」

-
」

(∠

つ
」

13

22

118

40

38

46

13

290

#1=largecavitydisease(areaoftotalcavitiesaremorethan

theareaofIungareaabovethehorizontall童neofupperlimitof

a継eriormediastinal-side2ndrib.II=cavitarydiseaseother

thanI.III:non-cavitarydisease

fiI==minimalextentdisease(areaoftotaltuberculosisles重ons

arelessthantheareaoflungareaabovethehorizontalline

of叩per1童mitofanteriormediastinal-side2ndrib.2=more

thanI,butlessthan3.3=extensivedisease(areaoftotal

tuberculosislesionsaremorethan｡neIung)

+小 川(1本)の3種 を考えた場合,3回 検疾の培養検

査法の組み合わせは27通 りとなる｡当 院における最初

の喀疾集菌塗抹検査が陽性であった群(N=210)と,陰

性であった群(N=・80)に 分けてこれら27通 りの検疾 を

仮定 した場合,お よび3.2項 の換算式を用いて小川培地

(2本)で3連 続検疲 を行ったと仮定 した場合の各回の

結核菌培養陽性率をTable2とTable3に 示す｡表 では,

検疾 を2回 に限定した場合の各回の結核菌培養陽性率も

下段 に再掲 した｡以 下ではTable2,3中 の左側2つ のコ

ラムにあるstrategyno.(検 疾方針1～37)な いし,3回

検疲におけるMGITの 回数によってグループ化 した数字

(groupA～C)で 各検疾方針を示す｡

3.3.1.MGITの 圓数

初回喀疾塗抹陽性の場合,groupA～Cで の結核菌培

養陽性率は平均でそれぞれ99.5%,995%,99.3%と ほと

んど変わらず,MGITを 使用 しない従来の小川培地(2

本)3回 の検疲方針28で の推定値 と1%前 後の差を示 し

た｡

初回喀疾塗抹陰性例 の場合groupA～Cで の結核菌

培養陽性率は平均でそれぞれ97｡9%,95.5%,92.5%と

MGITの 回数が減るに従い低下傾向を示 し,MGITを 使

用 しない従来検疾方針28で の推定値ではさらに約1%

の低下を示 した｡

どちらの群でも,用 いる培地数/種 類が同じであれば,

各培養を用いる順序が,最 終的な結核菌検出率に与える

影響には一定の傾向が見出されない｡

3.32.MGITと 小川培地の併用

初回喀疲塗抹陽性例では,MGITの 回数が同 じ場合,

MGITl回 にのみ同時に/1・川培地(1本)併 用を追加 した
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Table2Cumulativeandincrementalculturepositiverateof20r3sputumsbyvariouscu1ture

strategy㎞first-sputum-smearpositivecases(N=210)

CultUfe罫nethod* lst 2nd 3rd
95%CIoftotal

positiverate(%)
StrategyGroup

ne.
lst 2nd 3rd

No、of

positive

case

%

No.ofIncre.C腿mu.No.of

P｡sitiverate+veratep・sitive

ca・e(%)#(%)ficase

Incre,

　ヒ　
撚(%)

　ロのユの

十verateLowerUpper

(%)¶limitlimit

1 M十 〇gM十 〇gM十 〇g 200 95.2 209 4.3 99.5 210 0.5 100 一 一

2 MM十 〇gM十 〇g 196 93.3 207 5.2 98.6 208 05 99ゆ 97.7 100

3 M十 〇gMM十 〇g 200 95.2 208 3.8 99.0 210 1.0 100 一 一

4 M十 〇gM十 〇gM 200 95.2 209 4.3 995 210 0.5 100
一 一

A
5 MMM十 〇g 196 93.3 206 4.8 98・1 208 1.0 99.0 97.7 100

6 MM十 〇gM 196 93.3 207 5.2 98.6 208 0.5 99.0 97.7 100

7 M十 〇gMM 200 95.2 208 3.8 99.0 210 1つ 100
一 一

8 MMM 196 93.3 206 4.8 98.1 208 1.0 99.0 97.7 100

GroupA/mean 198.0 94.3 207.5 45 98.8 209.0 0フ 99.5

9 M十 〇gM十 〇gOg 200 95.2 209 4.3 995 209 0つ 99.5 98.5 100

10 M十 〇gOgM十 〇g 200 95.2 209 4.3 99.5 210 05 100 一 一

11 OgM十 〇gM十 〇g 193 91.9 208 7.1 99.0 210 1.0 100
一 一

12 M十 〇gMOg 200 95.2 208 3.8 99.0 209 0.5 99.5 985 100

13 MM十 〇gOg 196 93.3 207 5.2 98.6 207 0.0 98.6 97 100

14 M十 〇gOgM 200 95.2 209 4.3 99.5 210 05 100 一 一

B
15 MOgM十 〇g 196 93.3 207 5.2 98.6 208 05 99.0 97.7 100

16 OgMM十 〇g 193 91.9 207 6.7 98.6 210 1.4 100
一 一

17 OgM+OgM 193 91.9 208 7.1 99.0 210 1.0 100 一 一

18 MMOg 196 93.3 206 4.8 98.1 207 05 98.6 97 100

19 MOgM 196 93.3 207 5.2 98.6 208 05 99.0 97.7 100

20 OgMM 193 91.9 207 6.7 98.6 210 14 100 一 一

GroupB/mean 196.3 93.5 207.7 5.4 98.9 209.0 0.6 995

21 OgOgM十 〇g 193 91.9 204 5.2 97.1 210 2.9 100 一 一

22 OgM十 〇gOg 193 91.9 208 7.1 99.0 208 0.0 99ゆ 97.7 100

23 M十 〇gOgOg 200 95.2 209 4.3 995 209 0.0 995 98.5 100
C

24 OgOgM 193 91.9 204 5.2 97.1 209 2.4 99.5 98.5 100

25 OgMOg 193 91.9 207 6.7 98.6 208 05 99.0 97.7 100

26 MOgOg 196 93.3 207 5.2 98.6 207 0.0 98.6 97 100

GroupC/mean 194フ 92.7 206.5 5.6 98.3 208.5 1.0 99.3

27 OgOgO9 193 91.9 204 5.2 97.1 205 0.5 97.6 955 99!7

28 09(2)09(2)09(2) 196.4 93.5 205.5 4.3 97.9 206.4 0.4 98.3 96.6 100

29 M+OgM+Og 200 95.2 209 4.3 99.5 98.5 100

30 MM十 〇g 196 93.3 207 5.2 98.6 97 100

31 M十 〇gM 200 952 208 3.8 99.0 97.7 100

32 MM 196 93.3 206 4.8 98.1 96.2 99.9

33 M十 〇gOg 200 95.2 209 4.3 99.5 98.5 100

34 OgM十 〇g 193 91.9 208 7.1 99.0 97.7 100

35 MO9 196 93.3 207 5.2 98.6 97 100

36 OgM 193 91.9 207 6.7 98.6 97 100

37 0909 193 91.9 204 5.2 97.1 95.8 99.4

*M=MαT
,M十 〇9:MGITa渦dOgawa(1slant)/combineduse,09=Ogawa(1sla蹴),Og(2):Ogawa(2sla践t).

㌔crementalrate(%)ficumulativep・sitjverate(%)
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Table3Cumulativeandincrementalculturepositiverateof20r3sputumsbyvariouscukture

strategyinfirst-sputum-smearnegativecases(N=80)

StrategyG
re叩no

.

Culturemethod* lst 2nd 3rd
95%CIoftotal

positiverate(%)

1st 2gd 3rd

No.of

P｡sitive

ca慮e

%

No.ofIncre.C田nu.N｡.ofIncre.

positiverate÷veratepositiverate

case(%)#(%)¶case(%)#

　にぶロひ

+｡鰍eL・w・ ・Uppe・

(%)繋1三mitIimit

1 M十 〇gM十 〇gM十 〇g 58 72.5 74 20.0 92.5 79 6.3 98.8 96.4 100

2 MM十 〇gM十 〇g 54 67.5 74 25.0 92.5 79 6.3 98.8 96.4 100

3 M十 〇gMM十 〇g 58 725 73 18.8 9L3 79 75 98.8 96.4 100

4 M十 〇gM十 〇gM 58 72.5 74 20.0 92.5 78 5.0 97.5 94.1 100
A

5 MMM十 〇g 54 675 72 22.5 90.0 78 7.5 975 94.1 100

6 MM十 〇gM 54 675 74 25.0 92.5 78 5.0 97.5 94.1 100

7 M十 〇gMM 58 725 72 17.5 90.0 78 7.5 97.5 94.1 100

8 MMM 54 675 72 225 90.0 77 6.3 96.3 92.2 100

GroupA/mean 560 7α0 73.1 214 91.4 78.3 6.5 97.9

9 M十 〇gM十 〇gOg 58 725 74 20.0 92.5 77 3.8 96.3 92.2 100

10 M十 〇gOgM十 〇g 58 725 68 125 85.0 76 10.0 95.0 90.2 99.8

11 OgM十 〇gM十 〇g 46 575 69 28.8 86.3 78 11.3 97.5 94.1 100

12 M十 〇gMOg 58 725 73 18.8 91.3 77 5.0 96.3 92.2 100

13 MM十 〇gOg 54 675 74 25.0 92.5 77 3.8 963 92.2 100

B
14 M十 〇gOgM 58 725 68 12.5 85.0 75 8.8 93.8 88.5 99.1

15 MOgM十 〇g 54 67.5 68 17.5 85.0 76 10.0 95.0 90.2 99.8

16 OgMM十 〇g 46 57.5 68 275 85.0 78 125 97.5 94.1 100

17 OgM十 〇gM 46 57.5 69 28.8 86.3 76 8.8 95.0 90.2 99.8

18 MMOg 54 67.5 72 225 90.0 76 5.0 95.0 90.2 99.8

19 MOgM 54 675 68 17.5 85.0 75 8.8 93.8 88.5 99.1

20 OgMM 46 57.5 68 275 85.0 76 10.0 95.0 90.2 99.8

GroupB/mean 52.7 65.9 70.0 21.6 87.5 76.4 8.0 95.5

21 OgOgM+Og 46 575 62 20.0 77.5 75 16.3 93.8 885 99.1

22 OgM十 〇gOg 46 57.5 69 28.8 86.3 75 75 93.8 885 99.1

C
23 M十 〇gOgOg 58 72.5 68 12.5 85.0 73 6.3 91.3 85.1 97.5

24 OgOgM 46 57.5 62 20.0 775 73 13.8 91.3 85.1 975

25 OgMOg 46 575 68 27.5 85.0 75 8.8 93.8 88.5 99.1

26 MOgOg 54 675 68 17.5 85.0 73 6.3 91.3 85.1 97.5

GroupC/mean 493 61.6 66.2 2L1 82.8 74 9.8 925

27 OgOgO9 46 57.5 62 2α0 77.5 70 10.0 87.5 80.3 94.7

28 09(2)09(2)09(2) 52.8 66.0 65.4 15.8 81.8 73.1 9.6 91.4 85.3 975

29 M+OgM+09 58 72.5 74 20.0 92.5 86.7 98.3

30 MM十 〇g 54 67.5 74 25.0 92.5 86!7 98.3

31 M十 〇gM 58 725 73 18.8 91.3 85.1 97.5

32 MM 54 67.5 72 225 90.0 83.4 96.6

33 M十 〇gOg 58 725 68 12.5 85.0 77.2 92.8

34 OgM十 〇g 46 57.5 69 28.8 86.3 78.8 93.8

35 MO9 54 675 68 175 85.0 77.2 92.8

36 OgM 46 57.5 68 27.5 85.0 77.2 92.8

37 0909 46 575 62 20.0 77.5 68.3 86.7

*M=MGIT
,M十 〇g:MGITandOgawa(1slan◎/comblneduse,Og=Ogawa(1slant),Og(2):Ogawa(2sla蹴).拶

incrementalrate(%)¶cumulativepositiverate(%)
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場 合 の結 核 菌 培 養 陽 性 率 の 上 昇 は(検 疾 方 針2-4〔 結 核

菌 培 養 陽性 率 の 平 均 を と る/以 下 同 様 〕と1,5-7と2-4,

8と5-7,12-17と9-11,18-20と12-17,24-26と21-23,

30-31と2g,32と30-31,35-36と33-34で 比 較)平 均+

0.5%で あ っ た｡MGIT2回 に の み 小 川 培 地(1本)併 用

を 追加 した 場 合(検 疲 方針 と1と5-7,2-4と8,9-11と

18-20,29と32で 比 較)に は+0.8%,MGIT3回 に 小 川

培 地(1本)併 用 を追 加 した 場 合 に は(検 疾 方 針1と8)

+1.0%と な る｡

初 回 喀 疲 塗 抹 陰 性 例 で は,MGITの 回 数 が 同 じ場 合,

MGIT1回 にの み 同 時 に 小 川 培 地(1本)併 用 を 追 加 した

場 合 の 結 核 菌 培 養 陽 性 率 の 上 昇 は(検 疾 方 針2-4と1,

5-7と2-4,8と5-7,12-17と9--11,18-20と12-・17,

24-26と21-23,30-31と29,32と30ト31,35-36と33-34

で 比 較)平 均+0.9%で あ っ た｡MGIT2圓 に の み 小 川 培

地(1本)併 用 を追 加 し た 場 合(検 疲 方 針1と5-7,2r4

と8,9-11と18-20,29と32で 比 較)に は 十1.8%,

MGIT3回 に小 川培 地(1本)併 用 を 追加 した場 合 に は(検

疾 方 針1と8)+2.5%と な る｡

3.3.3.検 疾3回 目の 結核 菌培 養 陽性 率増 加

初 回 喀 疾i塗抹 陽性 例 で は,3回 目 の検 疾 に の みMGIT

を行 う検 疾 方 針21,24を 除 けば,3回 目の検 疾 に よ る結

核 菌培 養 陽性 率 の 増 加 は05～1.4%で あ り,ほ とん どの

検 疾 方 針 で1%以 下 で あ っ た｡こ れ は従 来 の小 川 培 地(2

本)3回 の 検疾 方 針28で の 推 定 値 で も同 じ(0.4%)で あ

る｡

初 回 喀疲 塗抹 陰性 例 で は,3回 目の検 疾 が 小 川 培 地(1

本)の み で他 の2回 でMGITを 使 用 して い る検 疾 方針9,

13,18を 除 け ば,3回 目の検 疾 に よる 結核 菌培 養 陽性 率

の 増 加 は5.0～16.3%で あ っ た｡こ の 数 値 は3回 と も

MGITを 使 用 す るgroupAで も5.0～7.5%で あ っ た｡

3.3.4.MGITに よる 検 疾2回 方針

初 回 喀疾塗 抹 陽性 例 の 場合,検 疾 を2回 とす る検 疾 方

針32(MGIT2回)で は98.1%の 症 例 で 結 核 菌 を検 出 可

能 で あ っ た｡こ れ は従 来 の 小 川 培 地(2本)3回 の検 疾

方 針28で の 推 定 値(98.3%)と ほ と ん ど変 わ ら な い｡2

回共にMGITと 小川培地を併用する検疾方針29で はこ

の率は99.5%と なる｡

初回喀疾塗抹陰性例の場合,検 疾 を2回 とする検疲方

針32(MGIT2回)で 結核菌を検 出可能な ものは90.0%

であった｡こ れは従来の3回 小川培地(2本)の 検疾方

針28で の推定値(91.4%)と ほ とん ど変 わ らないが,

MGITを3回 使用するgroupAと 比較 して6、3～8・8%の

差があった｡ま た最後だけ小川培地を用いる検疾方針

18と 比較 した場合には5.09｡の 差があった｡検 疾方針32

と比較 して,2回 共にMGITと 小川培地を併用する検疾

方針29で の結核菌培養陽性率は92.5%で あった｡

4.考 察

4.1.従 来の検疾回数決定の基準

検疾回数を増加させれば,検 疾回数6～8回 程度まで

は累積結核菌培養陽性率 も上昇するとされている4)｡し

か し臨床ではこれまで重症度によらず肺結核診断時には

3回 の検疲を標準 として きた｡こ れには効率(労 力や経

済的コス ト)の 問題が関与 しているものと思われる｡従

来の小川培地(2本)に よる喀疾培養ではこれまで4回

目の検疾 を多 くの場合行わなかった｡こ の判断の基 と

なっている日本でのデータは不明である｡

しかし,過去の寒天培地による報告4)や,レ ーベンシュ

タイン ・イエ ンセン培地での報告5)では,4回 の培養で

菌陽性になった症例中4回 目の検疾で初めて陽性になっ

た症例はそれぞれ2.2%と1.9%と されている｡こ れらの

値がそのまま小川培地(2本)に おいて も妥当なもので

あれば,す くなくとも従来はこの程度の累積陽性率の増

加であれば無視 しうる(さ らなる検疾を妥当とするもの

ではない)も のと考えていたことになるものと判断され

る｡

4,2.過 去の報告

肺結核診 断時の培養 をBACTECに よる液体培地で

行った場合の累積培養陽性率に関する報告が海外で2つ

報告されている6)フ〉｡本調査の合計290例 での結果(3回

のMGITに よる培養)と ともにTable4に 示す(Table4で

Table4Cumulativeandincrementalculturepositiverateof3sputumsbyBACTECculturesystem

inpreviousrepo】rtandthisstudy

1st 2nd 3rd

Reference N No,ofCumu.

positive十verate

case(%)¶

No.of

posltlve
case

Incre.Cumu.No.of

rate十veratepositive

(%)#(%)¶case

Incre.Cumu.

rate→-verate

(%)齢(%)¶

5)

6)
Thisstudy

120

143

285

80

117

250

66.7

81.8

87.7

113

131

278

27.5

9.8

9.8

94,2

91,6

97.5

120

143

285

8

・4

5

「
}
0
0

2

AU

(U

AU

AU

AU

ハU

1

1
旦

-
且

拶incrementalra重e(%)

雪cumulativep・sitive了ate(%)
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の本調=査の結果は3回 のMGITの いずれかで陽性 となっ

た285例 を100%と してある)｡本 調査では3回 目の結核

菌培養陽性率の増加が他 よりも低いが,当 院が結核病棟

をもつ病院であ り喀疾塗抹陽性患者が他の報告よりも多

い可能性があり(本 調査の1圃 目の結核菌培養陽性率は

他より高い),こ のことが関与しているのかもしれない｡

文献7)で はその題が示すように,感 度の高い液体培地

導入後も3回 目の喀疲培養検査の必要性は減 じないと結

論している｡

4.3.初 回喀疾塗抹陽性例での検疫

初回喀疾塗抹陽性の場合,3回 検疾iを原則 とするので

あればそのうちのMGIT施 行回数(1～3回)に よらず

結核菌培養陽性率はほとんど変わらない(平 均で99.3%

～995%/3 .3.1.項)｡MGIT導 入前の標準法である小川

培地(2本)の みで3回 の培養を行う場合の推定陽性率

は98.39｡と わずかに陽性率は低下する傾向にある｡結 核

菌培養陽性までの日数を考慮すれば最低1回 は液体培地

での培養を行うべきであろうが,初 回喀疾塗抹陽性例等

の排菌量が多い症例であれば,培 養陽性率の観点からは

かならず しも3回 すべてでMGITを 施行する必要性はな

さそうである｡

3回 目の検疾による喀疾結核菌培養陽性率増加はわず

かであり,こ の観点からのみ見れば,従 来の小川培地(2

本)のみによる検疾方針を含めほとんどの検疲方針では,

2回 の検疾で十分である(4.1項)｡ま た最終的な結核菌

培養陽性率からみても,2回 の液体培地による培養であ

れば高い結核菌検出率を期待できる｡も し感染性評価の

ための集菌塗抹検査 も2回 でよいとすれば8),海 外の一

部の報告が提唱するように2),初 回喀疾塗抹陽性等の排

菌量の多い患者では検疾 自体 も2回 でよいことになる｡

4.3.初 回喀疲塗抹陰性例での検疾

これらではMGITに よる培養検査の回数が減れば結核

菌培養陽性率も減少し,MGITが1回 減ると陽性率は2.4

～3 .0%減 少する(3.3.1.項)｡こ の数値は,3回 の検疾を

原則 とした場合に3回 すべてをMGITで 行うべ きかどう

かを判断する際には微妙なレベルであろう(上 記4.1.項

参照)｡

3回 目の検疾による結核菌培養陽性率の増加は5%以

上と無視 しえない数値であった｡こ の数値 は3回 とも

MGITを 使用する検疾方針においても5.0～7.5%と 比較

的高い｡し たがってこの観点からは,初 回略疾塗抹陰性

例等の排菌量の少ない症例においては液体培地を使用し

てもやはり3回 の検疾が望ましいことになる｡最 終的な

結核菌培養陽性率か らみた場合,2回 のMGITの みによ

る培養では結核菌検出率は90%程 度にとどまり,3回 目

に小川培地(1本)の みを行った場合 と比較 した場合に

おいてすら5%の 差を生 じる｡
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しかし2回 のMGITの みによる培養での陽性率は,従

来の3回 の小川培地(2本)に おける推定値とほぼ同等

である｡従 来の3回 の小川培地(2本)で の結核菌培養

陽性率が十分に受容可能な水準だとする立場であれば,

これらの初回喀疾塗抹陰性患者においても肺結核診断時

の培養検査はMGITに よる培養を原則として2回 で十分

との判断になる｡逆 に過去の小川培地(2本)に よる3

回の培養検査感度は不十分でありコス トを増加 させても

できるだけ多 くの結核患者から結核菌を検出するべ きで

あるという立場をとれば,こ れらの患者ではMGIT等 に

よる培養 を原則として今後も3回 の検疾が推奨されるこ

とになる｡

4.4.MGITへ の小州培地併用の意義

われわれは以前,す でに検体ベースでのMGIT/小 川

培地(1本)併 用の意義を結核菌検出率の観点から検討

している9)｡こ れによれば,MGITに 小川培地(1本)を

併用する意義はMGITで 雑菌汚染をきたした場合のサル

ベージにあ るが,MGITで 雑菌汚染を きた した場合に

MGIT再 処理を原則 としたほうが小川培地(1本)併 用

よりも低 コス トで済み,し かも最終的な結核菌培養陽性

率が高いだろうという推測 を得ている｡本 調査では,

MGIT再 処理をしないことを原則とした場合の,3連 続

検疲でのMGIT/小 川培地(1本)併 用の意義をあわせて

調査した｡

結核菌培養陽性率の観点からのみみた場合,MGITに

小川培地(1本)併 用を追加 した場合の結核菌培養陽性

率増加は0.5～25%で ほとんどの場合2.09e以 下(3.3.2.

項)で あった｡3連 続検疾での結核菌培養陽性率の観点

か らみた場合,MGITに 小川培地(1本)を 併用する意

義はあまり大 きくないようである(4.1.項 参照)｡

4.5.本 調査の限界

肺結核診断時にどのような培養検査(MGITor小 川培

地orMGIT+小 川培地)を それぞれどれだけの回数を行

うのがよいかは培養陽性率だけではなく,本 調査で扱え

なかった,① 結核菌と非結核性抗酸菌との混合培養の問

題 ②MGIT雑 菌汚染への対応法(MGIT再 処理の是非),

③喀疾の質の問題,④ 結核医療における検疾コストの効

率分析(特 にDPC下 での考察),等 とも密接にかかわ り

あう問題である｡し か も本調査が単 一施設での検討にす

ぎす,小 川培地(1本)で の結核菌培養陽性率を小川培

地(2本)の それに換算する変換法(3.2.項)や 少数の例

から計算された各変換係数値の妥当性 も不明である｡以

上の限界を考慮すれば,本 調査の結果のみから一律の結

論を引き出しえないのは言うまでもない｡し かし本調査

の結果から,従 来の3回 検痩の方針について今後他施設

/多 施設での検討も含めて議論を重ね,今 後の液体培地

と小川培地の併用方法を含めた標準的検疲方針を決定 し
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て い く必 要 が あ る こ と は明 らか と思 わ れ る｡
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NUMBER OF SPUTUM CULTURES BY MGIT SYSTEM NEEDED TO 

        DIAGNOSE PULMONARY TUBERCULOSIS

 1 Kunihiko ITO, 2Akio AONO,  3Takashi YOSHIYAMA,  1Masako WADA, 

                 and  'Hideo OGATA

Abstract [Purpose] To study the number of sputum cultures 

by  MGIT system (Becton-Dickinson) needed to diagnose 

pulmonary tuberculosis. 

 [Object and Method] Prospective study of all patients who 
visited our hospital, and were strongly suspected of pulmo-

nary tuberculosis during the period from Jan. 2002 to Sept. 

2003. In these patients, 3 consecutive sputum cultures were 

done by both  MGIT-system and egg-based Ogawa medium (1 

slant). 

 [Results] Altogether 290 cases of sputum-culture positive 

pulmonary tuberculosis were available for analysis. In 210 
first-sputum-smear positive cases, incremental yield of 3rd 

sputum culture in 3 consecutive MGIT cultures was equal to 

or less than  1.0% and  98.1  % of culture positive cases were 
detected by 2 consecutive  MGIT cultures. In 80 first-sputum-

smear negative cases, incremental yield of 3rd sputum culture 
in 3 consecutive  MGIT cultures was equal to or more than 5.0 

%, and 90.0% of culture positive cases were detected by 2 

consecutive MGIT cultures. This detection rate was almost 

the same as the calculated detection rate  (91.4%) by 3 con-

secutive Ogawa (2 slant) cultures (previous standard method). 

 [Conclusion] It was suggested that 2 consecutive sputum 
cultures by MGIT were sufficient to detect M. tuberculosis in 

first-sputum-smear positive cases, but 3 consecutive sputum 

cultures by MGIT were relatively useful in first-sputum-smear 

negative cases. 

Key words : Pulmonary tuberculosis, Diagnosis , Culture, 
Ogawa medium, MGIT (Mycobacterium growth indicator 

tube) 

 1Department of Research, Research Institute of Tuberculosis, 

Japan Anti-Tuberculosis Association (JATA),  2Department of 

Clinical Laboratory,  3Department of Respiratory Medicine, 

Fukujuji Hospital, JATA 

Correspondence to :  Kunihiko Ito, Department of Research, 

Research Institute of Tuberculosis, JATA, 3-1-24, Matsu-

yama, Kiyose-shi, Tokyo 204-8533 Japan. 
 (E-mail  : ito@jata.or.jp)




