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当 院 に お け る 院 内DOT(DirectlyObservedTherapy)

導 入 前 後 の 肺 結 核 治 療 成 績 の 検 討

松永 和子 永田 忍彦

古森 雅志 若松謙太郎

岩田 安弘 熊副 洋幸

加治木 章 北原 義也

要旨:〔 目的〕院内DOT導 入前後の肺結核の治療成績を検討すること。〔方法)当 院の結核病棟に入

院した新規肺結核患者を入院DOTを 行った群(DOT群)とDOT導 入薗の従来の服薬管理を行った群

(非DOT群)の2群 に分け,喀痰 塗抹 ・培養陰転までの期間,入 院・治療期間,再 発率,治 療成功(治

療完了+治 癒)率,副 作用の出現頻度について比較検討 した。〔結果〕DOT群 と非DOT群 を比較す

ると喀痰塗抹 ・培養陰転までの期間および副作用の頻度について両者に差はみられなかった。入院期

間と治療期間についてはDOT群 のほうが有意に期間の短縮傾向を認めた。再発率や治療成功率につ

いては両群で差が認められなかった。年齢別に比較すると80歳 以上の高齢者では2カ 月以内の培養

陰性化率がDOT群 において高いが再発率や治療成功率は差がみられなかった。〔結論〕DOT群 と非

DOT群 の治療時期が異なるため今回の検討の解釈は慎重にする必要があるが,再 発率や治療成功率

の面からは院内DOTの 有用性は明らかにできなかった。

キーワーズ:院 内DOT,肺 結核,DOTS(DirectlyObservedTherapy,Shortcourse)

目 的

DOTS(DirectlyObservedTherapy,Shortcourse)は1995

年 にWHOが 結 核対策 として打 ち出 し世界 に広 まってお

り,日 本で もDOTSの 導 入がな されてい る。入院治療 中

の結核 患 者 にDOTに よ る服薬 管 理 が行 わ れ る 「院 内

DOT」 を 当院で も2000年7月 よ り導 入 した。 今回当 院

にお け る院 内DOT導 入 前後 の肺結核 治療 成績 につ いて

retrospectiveに 検 討 を行った。

対象と方法

1996年1月 か ら2003年6月 の間に当院の結核病棟 に

て入院加療 を行 った結核菌培養陽性の新規肺結核患者

(初回治療例)239例 を対象 とした。対象症例を,1996

年1月 から2000年6月 の間に入院 し従来の服薬配布で

あ り,ナ ースによる服薬確認をしていない,患 者のみの

自己服薬症例(非DOT群)97例 と,2000年7月 か ら

2003年 に入院し院内DOTを 施行 した(DOT群)142例

に分け,喀 疾塗抹陰転化,培 養陰転までの期間,入 院期

間,治 療期間,再 発率,副 作用の出現頻度,治 療成功率

について比較検討した。治療中に転院 した症例や治療中

に死亡 した症例は除外した。治療成功は治癒と治療完了

の総和 とし,再 発は治療完了あるいは治癒後2年 間に喀

疲中に結核菌培養陽性を確認できたものとした。なお今

回の検討は入院中のみDOTを 行ってお り退院後はDOT

群,非DOT群 ともに服薬は自己管理であ り保健師や地

域 による服薬管理は行っていない。結果の統計解析はt

検定,カ イ2乗 検定を使用 した。

結 果

患者背景

DOT群142例 と非DOT群97例 の 背 景 をTable1に 示

した。男 女差 は両 群 間に差は ないが,平 均 年齢 はDOT

群67.8歳,非DOT群61.3歳 と前者 が有 意に高か った(P

=0 .0065)。 さ らに65歳 以 上 と くに80歳 以 上の高齢者 が

DOT群 で 有意に多かった(PくO.01)。 ま た入 院時 より喀

独立行政法人国立病院機構大牟田病院呼吸器内科 連 絡 先:松 永 秘 子,独 立 行 政 法 人 国 立病 院機 構 大牟 田 病 院 呼 吸

器 内 科,〒837-0911福 岡 県 大 牟 田 市大 字 橘10"-1

(E-mail:matsunaga-k@oomuta・h.com)

(Received3Mar.2008/Accepted17Jul.2008)



668 結核 第83魑 第10号2008年40月

疲 塗抹 陽性例 はDOT群103例(725%),非DOT群72例

(74.2%)で 差 はなか った。肺 結核 の病 型で分 類す ると

1型 はDOT群4例(2.8%),非DOT群13例(13.4%)で

有 意に非DOT群 に多 く,H型 はDOT群41例(289%)。

非DOT群40例(4L2%)と 非DOT群 に 多 い傾 向はあ る

が有意差 はなか った。IH型 はDOT群97例(68.3%),非

DOT群44例(45.4%)とDOT群 に 有意 に 多か った。 基

礎疾患 は糖尿病や悪性腫瘍の合併が多 くみ られたが面群

に有意差 は認 めなかった。治療の レジメ ンについては イ

ソニアジ ド,り フ ァンピシ ン,エ タンブ トー ルあ るいは

ス トレプ トマ イシンに ピラジナ ミド2カ 月を初期治療か

ら投与 した症 例 〔標準治療 の(A)法 〕数 はDOT群64例

(45.1%),非DOT群46例(47.4%)と 両 群 に差 はみ られ

ず,80歳 以 上の患者に限定する とDOT群7例(17.1%),

非DOT群i例(8.3%)で あ りDOT群 に 多い傾 向がみ ら

れたが,有 意差はなかった。

入院期間,治 療期間

入院期 間,治 療期間 について比較 した結果 をFig.IA,

lBに 示 したe平 均の入院期間は喀疲塗抹陽性愚者にお

いて はDOT群 で186,9臼,非DOT群 で251.1日 で あ り

DOT群 において有意 に短かった(P<O,001)。 平均の治

療期間は1)OT群 で352,4日,罪DOT群 で465,3日 であ り

DOT群 で有意に短かった(P<O.OO1)。 塗抹陰性患者例

においては1)OT群 と非DOT群 の間に入院期間の差はな

かったが,治 療期間はDOT群295。1H,非DOT群i439・5

旧であ り塗抹陽性例 と岡様にDOT群 において有意に短

縮 していた(p<O.05)(Fig、2A,2B)。

菌陰性化 までの期間

塗抹陰1転までの期閥および培養陰転 までの期間につい

て比較 した結果をTable2に 示 した。嬢抹陰転 までの期

問はDOT群 で2、41カ月,非DOT群 で239カ 月であ り・

また培饗陰転までの期間はDOT群 でL8カ 月,非DOT

群で1.96カ 月と2群 間に差はなかった。 さらに塗抹陰性

例において培養陰転 までの期間は両群 とも韮.33カ月で

あった。治療開始後2カ 月以内の喀疾培養陰性化率は

80歳 未 満 で はDOT群84例(83.2%),非DOT群73例

TablelCharacteristicsofpatients

DOTgroup

N・r142(%)

Non-DOTgroup

N=97(%)
Pvaloe

Agemean

≧65

≧80

Sex(MIF)

SputUmsmearpositive

Sputumsmcarnegative

Drugresistance

Any丘 τstdrug

MDR

DM

Malignancydisease

TreatmentincludingPZA

Age〈80

≧80

67.8

90(63,4)

41(28.9)

90!52

103(72.5)

39(27.5)

17(12.0)

2(1.4)

26(18。3)

9(6.3)

64(45.1)

n=lo157(56。4)

n==417(17」)

61、3

52(53.6)

12(12.4)

62!35

72(74.2)

25(25.8)

14(14.4)

2(2.D

19(19.6)

2(2」)

46(47.4)

厩燃8545(52。9)

駿=121(8,3)

0.0065

0.1309

0.0026

O.7718

0.7718

0.578監

0.699

0、804

0.2169

0.7201

0,6333

0.7753

MDR:m瓠1ti-drugresistanceDM:diabe重esme1撫usPZA:pyτazinamide
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Fig.IAshowsdurationofhospitalizationofsputumsmear

positivetuberculosispatients.DOTgroupshowssignificantly

shorteradmissionperiodthannon-DOTgToup.
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Fig。1BshowstreatmentperiodofsputUmsmearpositive

cases.TreatinentperiodofDOTgroupissignificantlyshorter

thanthatofnon-DOTgroup.
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(85.9%)と 差 は なか ったが,80歳 以 上 で はお のおの33

例(80.5%),7例(58.3%)と 有 意差 はみ られなか ったが

DOT群 で 陰性 化率が上昇 していた(Table3)。

治 療結果

治療結果 につい てTable4に 示 した。今 醐の検 討で は

治療完了 と治癒の総和 を治療成功例 とした。 治療 中に死

亡 や転 院 した症例 を除 いた合計239例 を母数 と し治療成

功 率 は全体 で236例(98、7%),DOT群141例(99.3%),

非DOT95例(97.9%)と 両 群 に差 はみ られ なかった。

また 中 断,脱 落 率 は全 体 で3例 く1.3%),DOT群1例

(0.7%),非DOT群2例(2.19e)と 両 者に差はなかった。

再発 率 につ い て もDOT群 で1例(0、7%),非DOT群 で

0例 であ り,両 群 に差 は認め られなかった。80歳 以上で

再発 率や治療 成功率 を比較 して も両群 に差 はみ られな

かった。

副作用

抗結核薬の一時休薬や中止を必要とした副作用の出現

はDOT群 で53例(37.3%),非DOT群 で44例(45.4%〉

であり肝機能障害や発熱,発 疹,末 梢血中の白血球数や

血小板数の低下について比較 したものをTable5に 示 し

た。発疹の出現はDOT群 のほうが膚意に少なかった。

その他の項圏は爾群に魑は認めなかった。

考 察

WHOの 推奨 したDOTSはi接 服薬を確認し,治 療完

遂を支援することにより治療を確実とし感染源を減 らし

罹患率を下げ多剤耐性菌を作らないための管理 システム

である。治療全期間においてDOTを 行った検9ti,"-3,で
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Fig.2Ashowsdurationofhospitalizatio轟ofsputumsmear

躁egative1皿berculosispatients.Thereis㎡tasignificantdiffer-

encebetweendurationofhospitalizationofbothgroups.

Fig.2Bshowstreatmentper韮odofsputums鵬earnegative

cases。TreatmentperiodofDOTgroupissignificantlyshorter

thanthatofnon-DOTgroup.

Table2Sputumsmearandcultureconversionperiodsfromthebeginningoftreatment

DOTgroup No!レDOTgroup Pvalue

Smear

Culture

2,41±2.1

1.8±O.87

2.39士2.2

1.96±O.85

O.972

0.244

(month)

Table3Cultureconversionrateafter2→monthtreatment

DOTgroup

N・142

N◎n-DOTgroup

N=97
Pvalue

Age<80

≧80

117(82、4)

n=10184(83,2)

n=4133(80.5)

80(82.5)

n=8573(85.9)

n=E27(58.3)

0.9873

0,6113

0.2351

(%}

Table40utcomeoftreatment

Total

N=239

DOTgroup

N=142

Non-DOTgroup

N=97
Pvalue

Treatmentsuccess

Default

Recurrence

236(98.7)

3(1.3)

1(O.4)

141(99,3)

1(0、7)

1(O,7)

95(97,9)

2(2.1)

0(0,0)

0.3546

0.3548

0.4075

(%)
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Table5Adverseeffects

DOTgroup

N=142

No轟 ・DOTgroup

N掌97
Pvalue

Total

Liverdysfunction

Eruption

Fever

Other(leucopeniaor重hrombocytopenia)

53(37。3)

15(10,6)

藍5(10、6)

8(5、6)

4(2,8)

44(45.4)

13(13,4)

19(19,6)

6(6.2)

5(5.2)

O.2141

05028

0.0499

O,9187

05577

(%)

は治療完了までの期間短縮や再発率の低下および薬剤耐

性獲得率の低下がみられてお り,ま た豊阻らの報管4}で

は2カ 月以内の陰性化率,治 療完了率はDOT群 に良野

で中断脱落率の低下 もDOT群 で有意であった。 しか し

今回のわれわれの比較では治療成功率および再発率は面

群に差はなく,中 断,脱 落率も差はみられなかった。治

療成功率や再発率において両群に差がみられなかった理

由として長期間の入院加療の影響が考えられる。DOT

導入後,入 院期間は平均で186日 であり約65日 短縮 した

がそれで も他施設における超高齢者の入院期間の116.3

日5)よりはるかに長期 となっている。治療終了まで入院

のうえ加療することとなり治療成功率は両群 とも良好な

結果 となったと思われる。中断率や脱落率については,

抗結核薬の副作用や精神症状により内服を中断した症例

があるが減感作療法や内服変更のほか,DOTで はない

が通常の服薬指導により当院では2カ 月以上にわたり内

服中断したり自己中断するような症例が少なかったと思

われた。転院 した症例(DOT群41例,非DOTgel7例)

については内服治療期間やその間の副作用の発現,再 発

の有無について把握できないため除外した。死亡症例を

含んだ検討では治療成功率はDOT群 で142例(79.3%),

非DOT群 で98例(74.2%)と 差は認めなかった。

今図の比較はDOT群 と非DOT群 の施行時期が異なっ

ているためその結果の解釈は慎重に行 う必要があるが,

DOTは 本来外来患者において確実に服用させるための

方法と考えられ,入 院患者の場合 はDOTを しな くて も

ある程度確実に服薬できているため,入 院患者を対象 と

したDOTで は差がでなかった可能性が考えられる。 し

か し80歳 以上の高齢者においては入院中であっても服

薬を自己管理 とすると服薬がうまくいかないためDOT

が有用なのではないか と推測され,2カ 月以内の喀疲培

養陰性化率が非DOT群 に比べ改善傾向がみられた。 し

かし,再 発率や治療成功率に差がないことより,や はり

高齢者において も院内DOT導 入による治療効果は明 ら

かではなく入院そのものが重要と考えられた。看護師の

支援 をうけていないと考えられる60歳 未満の群で喀疾

培養の2カ 月以内の陰性化率はDOT群30例(73.2%〉,

非DOT群27例(87.1%)と 両群に差は認められなかっ

た。

さらに両群において年齢,性,肺 結核の病型をほぼそ

ろえ50人 ずつの群で比較検討 したところ平均の入院期

間や治療期間はDOT群 において岡様に有意に短縮 して

いた。平均の入院期間はDOT群178日,非DOT群237

聞(P<O,05)で あ り,平 均の治療期間はDOT群325日 ・

非DOT群478田(P〈O,OO1)で あった。また2カ 月以内

の喀疲培養の陰性化率はDOT群41例(82%),非DOT

群39例(78%)と なり両群に差はみられなかった。DOT

群に再発例を1例 認めたのみで,治 療成功率はDOT群

48例(96%〉,非DOT群48例(96%)で あり両群に差は

認めなかった。

入院期間について,患 者年齢が高いにもかかわ らず

DOT群 において有意に期間の短縮を認めたが,こ れは

80歳 未満の患者とくに60歳 代の患者の入院期間が短縮

したためであり,80歳 以上の患者ではDOT群216.4日,

非DOT群242.8日 と両群に差はみられなかった。高齢者

は施設入所や他院入院からの患者が多 く,病 状の重症化

のほか,社 会的要因により入院期間が長 くなっている傾

向があ り5}6,,それは当院のDOT導 入後 も変わ らないと

思われた。DOT群 の治療期問について塗抹陽性例で も

陰性例においても非DOT群 に比べ有意に短縮していた。

DOT群 と非DOT群 で治療 を行った時期が異なってお り

近年結核治療期間の短縮化が進んでいることがその一因

と考えられた。例えば,非DOT群 では喀疲塗抹陰性,

培養陰性 となっても画像上の改善が著明でなかったりあ

るいは基礎疾患の合併により内服が長期間となった症例

が多 くみられた。

培養陰転 までの期間は入院日からとした。毛利らの報

告7)でも培養陰転までの期間は5。8±3.82(週)で あ り今

回の検討と類似していると考えられた。喀痩検査は現在

2週 に1回 だが,非DOT群,DOT導 入時,喀 疾i検査は

月に1回 しか行っておらず週単位での比較評価ができな

かった。

副作用の出現による抗結核薬の中止について発疹は

DOT群 において少ない傾向がみ られたが,全 体 として

は両群に有意な差は認められず,藤 山らの報告8}と同様

の結果であった。
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院内DOTは 患者教育や地域DOTと の連携 という点に

おいて有用であるとされ,地 域DOTの 有用性も多 く報

告されている9》一一11)。当院の院内DOTの 導入後の治療成

功率はDOT導 入前 と比較 し変化がみられなかったが,

地域DOTの 推進12)により退院後 もDOTを 継続すること

により治療成功率の改善が期待 される。院内DOTは 服

薬習慣をつけるという点では重要と考えられ,今 回の検

討では有意差はないが精神疾患や認知症など服薬コンプ

ライアンスが不良の患者に対 しては確実な抗結核薬の内

服確認である院内DOTは 有用であるか もしれない。

DOTは 本来外来治療において考慮 された方法であ り,

日本のように入院中比較的腺薬が確実に行われているよ

うな場合においては,入 院中のみのDOTに は外来治療

にみ られるようなDOTの 効果ははっきりしないと考え

られた。
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TREATMENT OUTCOME OF PATIENTS WITH  PULMONARY TUBERCULOSIS 

          BEFORE AND AFTER  THE INDUCTION OF 
           DIRECTLY OBSERVED THERAPY (DOT)

Kazuko MATSUNAGA, Nobuhiko NAGATA, Yasuhiro IWATA, Hiroyuki KUMAZOE, 

Masashi KOMORI, Kentarou WAKAMATSU, Akira KAJIKI, Yoshinari  KITAHARA

Abstract [Purpose] To evaluate the treatment outcome of 

patients with pulmonary tuberculosis before and after the 
induction of DOT. 

 [Methods] A retrospective study of the outcome of 239 

tuberculosis patients treated during January 1996 to June 2003. 

We reviewed clinical charts collected on all patients with 

positive cultures for Mycobacterium tuberculosis. The patients 
of non-DOT group had received a traditional unsupervised 

drug regimen, before we have undertaken DOT. The patients 

of DOT group received therapy under direct observation by 

nurses. We compared sputum smear conversion period, sputum 

culture conversion period, duration of admission and treatment, 

recurrence rate, treatment success (cure and completion of 

treatment) rate and incidence of adverse effects between DOT 

and non-DOT group. 

  [Results] Sputum conversion period and incidence of 
adverse effects were not significantly different between both 

groups. The duration of admission and treatment of DOT 

group was significantly shorter than those of non-DOT group.

Rate of relapse and treatment success was not different 

between two  groups. Over-80-year-old patients treated by 

DOT revealed a higher culture conversion rate after  2-month 

treatment than those who were not treated with DOT. 

 [Conclusion] We could not prove the usefulness of DOT 
during hospitalization for tuberculosis patients from the points 

of treatment success rate and relapse rate.

Key words : DOT in hospital, Pulmonary tuberculosis, DOTS 

(Directly Observed Therapy,  Short course)
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