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日本結核 非結核性抗酸菌症学会

今村賞に関する申し合わせ

Ⅰ. 総　　則

　 1 . 本賞は，結核および非結核性抗酸菌症に関する優れた研究業績を上げた本会会員に対して，選考の上，

　　　本学会総会において授与する。

　 2 . 本賞は賞状ならびに賞金をもってこれにあてる。

　 3 . 受賞者は受賞後，本学会総会において記念講演を行い，すみやかに講演内容を英文で本学会の会誌

　　　上に発表する。

Ⅱ. 選　　考

　 4 . 受賞候補業績（以下，受賞業績という）の主論文は，応募時までの約3年以内に本学会の会誌に掲載

　　　された論文を必須とし，併せて別途定める応募要項の書類が必要である。

　 5 . 受賞業績は学会賞選考委員会において選考され，理事会において承認を受け，選考年度の今村賞と

　　　して社員総会へ報告するものとする。

　 6 . 受賞者は原則として 1名とする。

2019年 6 月 6 日 一部改定

2020年10月11日 一部改定

今村賞募集要項

　2021年度今村賞受賞候補業績の募集を下記の募集要項に従って行いますので，ふるってご応募くださる

ようご案内申し上げます。

Ⅰ. 選　　考

　 1 . 受賞候補業績（以下，単に受賞業績という）の主論文は，3年以内に本学会の機関誌に掲載された論

　　　文を必須とし，本会会員より応募されたものとする。

　 2 . 受賞業績は，個人研究または共同研究のいずれでもよい。

　 3 . その他の事項については，「今村賞に関する申し合わせ」を参照のこと。

Ⅱ. 提出書類（A4判にて 1～6を 1部とし，11部提出）

　 1 . 表紙のタイトルは2021年度今村賞応募者とし，氏名・生年月日・所属・業績の題目を記載。

　 2 . 業績の題目および要旨（2,000字以内，提出論文との関連を明確に記載したもの）。

　 3 . 応募者の学歴および研究歴。なお，研究歴の下に当該業績または他の業績に対して受賞したことの

　　　ある場合はその旨付記すること。

　 4 . 業績一覧。

　 5 . 当該業績（提出論文）およびそれに関連する業績の論文（5篇以内）の別刷。

　 6 . 業績一覧には，応募者の名前に下線を引き，提出日直近の評価で，1）Impact Factor（数値）2） 

　　　  Citation Index（引用数）を各原著論文に付し，3）応募者が Corresponding Authorである論文には自身

の名前に＊を付して明示すること。なお，1），2）については Thomson ReutersのWeb of Scienceを使

用すること。

Ⅲ. 締切日

　　2021年10月 1日（金）消印。

Ⅳ. 応募書類の送付先等

　　 表書に今村賞応募書類と明記し，特定記録郵便や（簡易）書留等で日本結核 非結核性抗酸菌症学会事務

局宛に送付。

付記：

　 1 . 受賞者は第97回日本結核 非結核性抗酸菌症学会総会で記念講演を行い，講演内容を英文で結核誌上

　　　に発表する。

　 2 . 今村賞に関する書類は特別の事情がないかぎり返戻しない。



日本結核 非結核性抗酸菌症学会

研究奨励賞に関する申し合わせ

Ⅰ. 総　　則

　 1 . 本賞は本会会員の若手研究者の研究を奨励することを目的とし，結核および非結核性抗酸菌症に関

　　　する優れた研究業績を発表した本会会員に対して，選考の上，本学会総会において授与する。

　 2 . 本賞は賞状ならびに賞金をもってこれにあてる。

Ⅱ. 選　　考

　 3 . 受賞候補業績（以下，受賞業績という）の範囲は，原則として過去 1年以内に（選考年度の 9月号ま

　　　  での 1年以内）本学会の会誌に掲載された論文，および本学会の会員の推薦による業績とする。なお，

本学誌掲載論文は原則として，原著，短報，症例報告，活動報告とする。

　 4 . 受賞業績は，将来の発展が期待される40歳未満の若手研究者によるものとする。

　 5 . 受賞業績は，申請業績を中心に評価し，原則として，First Authorである論文を重視する。

　 6 . 会員推薦の場合には，自薦・他薦を問わないが，別途定める「研究奨励賞推薦書提出要項」記載の書

　　　類が必要である。なお，学会賞選考委員は，同所属機関の者を推薦も選考もできない。

　 7 . 受賞業績は学会賞選考委員会において選考され，理事会において承認を受け，選考年度の研究奨励

　　　賞として社員総会へ報告するものとする。

　 8 . 受賞者は原則として 2名以内とする。

2019年 6 月 6 日 一部改定

2020年10月11日 一部改定

2021年 6 月17日 一部改定

研究奨励賞推薦書提出要項

　2021年度研究奨励賞受賞候補業績の推薦書を下記の要項に従って提出してください。

Ⅰ. 提出書類（A4判にて 1～6を 1部とし，11部提出）

　 1 . 表紙（タイトルは2021年度研究奨励賞被推薦者とし，氏名・生年月日・所属・業績の題目を記載）。

　 2 . 推薦者名（多数の場合は連記）ならび推薦理由（1,000字以内）。

　 3 . 被推薦者の学歴および研究歴。なお，研究歴の下に当該業績または他の業績に対して受賞したこと

　　　のある場合はその旨付記すること。

　 4 . 業績一覧。

　 5 . 当該業績（掲載論文）およびそれに関連する業績の論文（3篇以内）の別刷。

　 6 . 業績一覧には，被推薦者の名前に下線を引き，提出日直近の評価で，1）Impact Factor（数値）　2） 

　　　  Citation Index（引用数）を各原著論文に付し，3）被推薦者が Corresponding Authorである論文には自

身の名前に＊を付して明示すること。なお，1），2）については Thomson ReutersのWeb of Scienceを

使用すること。

　 7 . その他の事項については，「研究奨励賞に関する申し合わせ」を参照のこと。

Ⅱ. 締切日

　　2021年10月 1日（金）消印。

Ⅲ. 推薦書類の送付先等

　　 表書に研究奨励賞推薦書類と明記し，特定記録郵便や（簡易）書留等で日本結核 非結核性抗酸菌症学会

事務局宛に送付。

付記：

　 1 . 研究奨励賞に関する書類は特別の事情がないかぎり返戻しない。
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島尾忠男先生を偲んで

　先生は学生時代に学生サークル「結核研究会」で地域の結核の調査や，集検の実習をしたりするなど，既に結

核屋としてスタートを切っていた。この学生の活動を指導していたのが結核予防会第一健康相談所（一健，今の

総合健診推進センター）で，先生はフィールド（主に群馬県の農村）に，はたまた一健にいりびたり，当時のこ

の授業さぼりを，同級生で既に作家として売れ出していた阿部公房のそれと比較しつつ述懐していた。こうして

集めたデータを統計分析し予防会の医局の研究会で発表するなど，後年の疫学専門家の片鱗をみせる。

　この時期に肺浸潤がみつかり，一健で気胸を受け（化学療法はまだない）どうにか軽快，大学も無事卒業。直

ちに結核予防会に就職，本格的な結核屋の日々が始まる。それも束の間，今度は塗抹陽性肺結核の発病，黎明期

の化療に加えて成形術，切除術などを受け，結核研究所付属療養所の一患者として 3年余にわたる入院療養生活

を経験する。

　その後職場に復帰した先生の担当は集検，まさに学生時代からの延長で，ツ反，BCG接種，間接撮影，精密

検査そして結果指導，という流れ作業を，今日は A小学校，明日は B町公民館……とレントゲン自動車で回っ

ていた。このような業務の傍ら外部の研究者や保健所，省庁の技官たちとの共同研究にも打ち込んだ。おりしも

第 1回（1953年）全国結核実態調査で，国民の3.4%が要医療，うち自覚している（既発見）者はわずか20%と

いう成績が出て，増床，検診の拡充が改めて国の結核対策の目玉になった時代である。一方治療では SM・

PAS・INHの3者併用療法がやっと登場，絶対安静は必須でなくなり，地域や職域での「患者管理」が新たな対

策の要として浮上してきた。この「患者管理」の課題に全国一律に合理的に応えるためのツールとして，いくつ

もの基準や区分体系が作られ，実践された。学会分類，活動性分類，学研分類，指導区分等々。これらは X線・

菌所見，治療への反応等に基づいて，判定医の主観によらず客観的に病状の判定・分類，治療や生活面の指示が

決まるようにしたものである。これらの策定に島尾先生たちのグループの研究や試行は重要な役割を果たした。

この管理区分は1962年以降の結核患者登録制度に生かされて，全国の結核統計の年末報告（罹患，発見方法，治

療成績などを含む）の基礎となり，これと1958～73年の結核実態調査の成績との整合性などの検討を経て，現在

の電算化結核サーベイランスにつながる。

　1965年，第40回結核病学会総会では当時まだ40歳だった先生が「近年における結核の発生と進展」という特

別講演をした。やっと中蔓延国になった日本の結核疫学が，昔ながらの「初感染発病学説」でどのように説明で

きるか，対策はどうあるべきか，という課題を背負ったこの講演のハイライトの一つは，地域・事業所・学校と

いう結核管理の行き届いた集団の結核発生の推移の分析で，いずれも先生がこつこつと検診などで積み重ねたデ

ータに基づくものである。これによって近年の日本の結核は「既陽性発病」，つまり既感染でツベルクリンが陽

性（とくに強陽性）の人からの発病が重要とし，そのためにハイリスク群対策，化学予防を行う対策を重視した。

これは1960年代後半以降の結核対策の重要な根拠となった。上記のような研究の成果は逐一本学会総会に一般

演題・特別報告・シンポジウム・特別講演などとして報告されている。

　生来のセンスに加えて 1年間のスウェーデン留学で磨いた英会話の技術を武器に，先生は結核対策・研究のた

めの国際交流，技術協力に積極的に取り組まれた。1960年代日本の国際協力がやっと動き出すが，その医学分

野で結核対策は，結核研究所の国際研修（対策課程と外科課程，のちに検査技術課程）や二国間協力（専門家派

遣）などで，早い時代から国際協力の重要なモデルとなった。これにも先生は草創の時期から深く関わっている。

このような実績から先生は IUATLDやWHOからも頼りにされ，1990年代にはそれぞれの機関を代表する立場で

国際貢献を果たした。さらに JICA海外医療協力委員会，総理府対外経済協力審議会委員などとして，結核に限

らずにその活動範囲を拡大した。日米医学協力委員会では委員長として，当時日米いずれにおいても軽視されが

ちだった感染症の基礎研究を中心とした両国の研究者相互の刺激を通して成果を上げた。日本の結核研究も裨益

したところは小さくない。

　また国際協力に関する国内の研究の向上をめざして，日本国際保健医療学会の創立にも尽力され，理事長・会

長を務めた。さらに，このように結核を切って返す刀で，たばこ問題，エイズ対策にも切り込み，手堅い成果を

残した。

　2021年 3月28日急性呼吸不全増悪のため享年96歳で逝去。文字どおり結核対策・研究に捧げた生涯を全うさ

れた。

（結核研究所）森　　亨
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当院における外国生まれ結核自験23名の臨床的検討

北岡　有香　　小澤　　優　　野中　　水　　平野　　瞳

荒井　直樹　　兵頭健太郎　　金澤　　潤　　齋藤　武文

緒　　　言

　2019年に日本で新たに届出された結核患者数は14,460

人，人口10万あたり11.5であり，日本生まれに限定した

届出数と率は，それぞれ12,567人と10.2で，減少傾向で

ある1)。結核罹患率，数ともに高齢者ほど高く，新規登

録患者の60%を70歳以上が占めている。一方で2019年

の外国生まれ届出患者数は1,541人，全結核患者のうち

外国生まれ結核患者の占める割合は10.7%で，2018年と

同じである。20歳代では新規登録患者の70.4%は外国出

生者であり，多数に感染させる可能性の高い若年層で増

加傾向となっている1) 2)。また，発症した状態での入国

を防ぐための入国前結核スクリーニングとして，入国後

日本在留中に診断された結核患者数の多い国フィリピ

ン，ベトナム，中国，インドネシア，ネパール，ミャン

マーの国籍を有し，「中長期在留者」として入国・在留

しようとする者は，入国時に結核非発病証明書を提出す

る必要がある3)，結核非発病証明書とは，対象国内に所

在し日本国政府が指定する指定健診医療機関が，「日本

入国前結核健診の手引き」に基づいた健診によって申請

人が結核を発病していないことを確認した場合に発行す

るものである，というガイドラインが出ており，調整の

ついた対象国から実施予定だが，現時点ではいずれの国

でも未施行である3)。

方　　　法

　目的：日本における外国生まれ結核患者の特徴を明ら

かにし，問題点や対策方法を検討する。

　対象と方法：2014年 4月から2019年 3月までの 5年

間に当院で活動性結核と診断した外国生まれ結核患者

23名を対象とし，患者の年齢，性別，出身国，診断時期，

診断の契機，来日理由，病型，薬剤耐性，治療経過や転

帰について診療録をもとに後方視的に検討した。

結　　　果

　23名の内訳をTable 1に示す。男性12名，女性11名で，
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要旨：〔背景〕日本の新規登録結核患者数は減少傾向にあるが，外国生まれの患者数は年々増加して

いる。〔目的・対象・方法〕日本における外国生まれ結核患者の特徴を明らかにするため，2014年 4

月から2019年 3月までの 5年間に当院で診断した外国生まれ結核患者23名を対象とし，年齢，性 

別，出身国，診断時期と契機，来日理由，活動性分類，薬剤耐性，治療成績について診療録をもと

に後方視的に検討した。〔結果〕男性12名，女性11名で，年齢の中央値は31歳だった。出身国は中

国 6名，インドネシア 5名の順に多く，ほぼアジア圏の高蔓延国だった。15名が入国 2年以内に診

断され，診断契機は有症状と健診異常が11名ずつだった。来日理由は就労・技能実習生が14名と過

半数を占めた。診断時の活動性分類は，肺結核活動性・喀痰塗抹陽性・初回治療が 9名，肺結核活

動性・その他結核菌陽性が14名だった。8名が薬剤耐性を有し，1名が多剤耐性だった。治療成績 

は，治療完了が15名，転出 8名だった。〔結論〕外国生まれ結核患者は若年層に多く，薬剤耐性の

頻度も高い。入国前スクリーニングや健診による早期発見，治癒までの支援体制の整備が重要である。

キーワーズ：外国人結核，若年者結核，入国前スクリーニング，薬剤耐性結核，治療完遂率



Characteristics n＝23

Gender
　Male
　Female
Age (years); median age: 31 (range: 19_61)
　10s
　20s
　30s
　40s
　60s
Origin country
　China
　Indonesia
　Philippines
　Korea
　Vietnam
　Cambodia
　India
　Laos
　Nepal
　Taiwan
Time to the diagnosis 
　Within 6 months
　6 months to 1 year
　1 to 2 years
　≧2 years
Trigger for the diagnosis
　Symptoms
　　Cough, sputum
　　Others
　Abnormal screening
　Abnormal contact screening
Reason for coming to Japan
　Work or to train as a technical intern
　Married to a Japanese citizen
　Undocumented immigrant
　Visiting a Japanese hospital
　Unknown
Activity
　Pulmonary tuberculosis activity, sputum smear  
　　positive, initial treatment
　Pulmonary tuberculosis activity, positive for  
　　other Mycobacterium tuberculosis
Primary-infected type
With cavity lesions of lung
With drug resistance
　RFP, INH, SM
　INH, SM
　LVFX
　SM
Outcome
　Follow-up observation finished
　Treatment finished but not follow-up  
　　observation
　Returned to their origin country during  
　　treatment
　Transferred hospitals

12　(52.2％)
11　(47.8　)

  1　(  4.3％)
10　(43.5　)
  5　(21.7　)
  6　(26.1　)
  1　(  4.3　)

  6
  5
  3
  2
  2
  1
  1
  1
  1
  1

  7　(30.4％)
  5　(21.7　)
  3　(13.0　)
  8　(34.8　)

11　(47.8％)
10　(43.5　)
  4　(17.4　)
11　(47.8　)
  1　(  4.3　)

14　(60.9％)
  4　(17.4　)
  1　(  4.3　)
  1　(  4.3　)
  3　(13.0　)

  9

14

  1　(  4.3％)
10　(43.5　)
  8　(34.8　)
  1　(  4.3　)
  1　(  4.3　)
  3　(13.0　)
  3　(13.0　)

  7　(30.4％)
  8　(34.8　)

  4　(17.4　)

  4　(17.4　)

Table 1　Features of cases with foreign-born active 
tuberculosis patients in our hospital

RFP: rifampicin,  INH: isoniazid,  SM: streptomycin,  
LVFX: levofloxacin

Drug resistance type Number (Origin country)
RFP, INH, SM
INH, SM
LVFX
SM

1 (China)
1 (China)
3 (Philippines 2, Indonesia 1)
3 (China, Cambodia, Vietnam)

Table 2　Drug resistance type and origin countries
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年齢の中央値31歳（19～61歳），10代 1名，20代10名，

30代 5名，40代 6名，60代 1名だった。出身国は中国

6名，インドネシア 5名，フィリピン 3名，韓国・ベト

ナム各 2名，台湾・インド・カンボジア・ネパール・ラ

オス各 1名で，ほぼアジア圏の結核高蔓延国だった。15

名（65.2%）が入国 2年以内に診断され，診断のきっか

けは11名が有症状で咳嗽・喀痰が最も多く，11名が健

診異常（うち 3名が有症状），1名が接触者健診におけ

る胸部エックス線の異常陰影だった。来日理由は就労・

技能実習生が14名と最も多く，その他日本人との結婚

や非正規滞在などがあった。活動性分類は，肺結核活動

性・喀痰塗抹陽性・初回治療が 9名，肺結核活動性・そ

の他結核菌陽性が14名だった。画像上初感染型結核と

考えられたものは肺結核 rⅢ1Plと腹膜炎を認めた 1名

だった。10名（43.5%）が肺に空洞を有し，8名（34.8%）

が薬剤耐性を有し，多剤耐性結核はリファンピシン

（rifampicin: RFP），イソニアジド（isoniazid: INH），スト

レプトマイシン（streptomycin: SM）に耐性をもつ 1名だ

った（Table 2）。治療の副作用については，肝障害によ

る INH中止およびRFPによる重篤な食欲不振のためリ

ファブチン（rifabutin: RBT）への変更を行った 1名以外

は大きな問題はなかった。治療成績については死亡例は

なく，治療完了が15名（65.2%），うち 7名は管理検診ま

で終了し治癒，8名は管理検診中に連絡がつかなくなり

中断した。転出 8名（34.8%）で国内・外 4名ずつ（強

制送還を含む）だった。国内転出については，転居や，

当院退院後通院が困難という理由であり，治療継続を近

医に依頼した。国外転出の 4名の内訳は，①中国出身の

MDR-TB症例：治療の中断や不十分な治療の危険性，日

本での治療継続の重要性を繰り返し説明したものの，治

療 2カ月目で帰国した。高額かつ審査システムのある薬

剤を長期に出せないため帰国時の処方は 7日分とした。

診療情報提供書の作成を行ったが，転院先の選定は行え

ず，治療経過は追えなかった。②ベトナム出身：技能実

習生で退院後に解雇され，治療 4カ月目で帰国。転院先

を選定し，治療終了までの処方。③インドネシア出身の

非正規滞在者：治療 5カ月目で強制送還された。治療終

了までの処方をしたが，転院先の選定はなし。④中国出

身：外来 1回のみ受診し帰国。後日培養陽性が判明し，

未治療，であった。国内での明らかな治療失敗／／中断は
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認めなかった。

考　　　察

　結核登録者情報システムに患者の国籍の入力が開始さ

れた2007年は中国が最も大きい割合を占めていたが， 

その後中国本国における罹患率は減少し，さらにわが国

における外国生まれ結核患者に占める割合も減少した。

一方で，ベトナム，ネパール，インドネシアは著しく増

加している4)。入国者の多くは若者であり，入国時期か

ら登録までの期間が 2年以内の者の割合は 2012年で

38.8%，2016年で51.3%と入国後より早期での発病患者

割合が増加傾向にある4)。当院の検討でも半数以上が入

国 2年以内に診断されており，最短入国後 2日だった。

　発症時期の推定に関しては，①発症状態での入国，②

不活動または治癒病巣をもって入国し，その後発症，③

既感染で入国し，その後に発症，④未感染で入国し，そ

の後に感染・発症が挙げられる3)。前 2者については入

国前スクリーニングが，後 2者については入国後の健診

が有効であると考えられる5)。当院の症例は病型や拡が

りをみると，内因性再燃が多いと考えられ，入国から診

断までの時期をみると，発症時期は前 2者が多いと推定

される。

　日本における多剤耐性結核は初回治療0.5%，既治療

3～4%と2012年以降ほぼ横ばいである6) 7)。来日する人

数が多い地域 8)の中では中国の耐性頻度が高く，初回治

療5.7%，既治療17.5%となっている。また，東南アジア

では初回治療で 2～4%と日本よりは高い 7)。世界の多剤

耐性／／リファンピシン耐性結核（MDR/RR-TB）の半数は

インド（27%），中国（14%），ロシア（9%）で占められ

ており，特に注意が必要と考える2)。当院で認められた

薬剤耐性の多くはレボフロキサシン（levofloxacin: LVFX）

あるいはストレプトマイシンであり，標準治療には組み

込まれないため問題とはならなかったが，MDR-TBの 1

名は中国出身の初回治療であり，診断時に薬剤耐性を疑

っていたわけではなく，標準治療を開始していた。この

ように，特に薬剤耐性頻度が高い国の出身者については

初回治療でも薬剤耐性の可能性を念頭に置く必要があ

り，Xpert® MTB/RIFによる迅速耐性遺伝子検査を検討

すべきであり，万が一RFP耐性と分かった場合は多剤耐

性の可能性が高いので感受性検査を行うと同時に多剤耐

性向けの標準化した治療方針で治療する必要がある7)。

　結核が治癒するまで，患者と医療者は長い付き合いと

なるが，特に言語の壁や文化の違いによるコミュニケー

ション困難から治療の必要性についての理解が得られづ

らいことが治療完遂の障害となってしまうことがあると

思われる。当院には病院専属の通訳はいないが，雇い主

や患者家族・知人の同伴，あるいはPOCKETALK®など

による音声翻訳機を通して説明や外来DOTSを行ってい

る。患者が説明を理解したように見えても，後日確認す

ると理解していないこともあるので，繰り返し確認，必

要に応じて再度説明する必要がある。また，慣れない国

での生活，金銭面や支援者の不在といった不安をもつこ

とが多いと考えられるため，さまざまなスタッフと連携

しながら疑問や不安な点を患者が表出できるよう配慮す

ることも重要である。

　日本の結核患者全体の治癒，治療完了を合わせた治療

成功率は52.9%であり，これは高齢者が多いことに起因

していると考えられ，50歳未満の肺結核喀痰塗抹陽性初

回治療者の治療成功率はおよそ70%程度である9)。外国

出生患者では2015年の新届出肺結核において治療成功

率は60.9%と報告されており9)，当院の統計では69.5%

だった。全体の統計より治療成功率が高いことについて

は若中年層に多いことで死亡の影響が少ないためと考え

られるが，不当な解雇や差別などにより治療途中で転出

せざるを得ないことが多いことが問題点である9) 10)。当

院の検討では，約65%が治療を完了したが，約18%が治

療途中で帰国し，1名は解雇によるものだった。また，

医療者には見えづらいが日常生活の中で差別を受ける可

能性はあると考えられ，結核はきちんと治療すれば治癒

し，就労可能となり日常生活も問題なく送れるというこ

とを雇用主や周囲の人へも十分に説明し，理解を求める

ことが重要である。また，原則として診断・治療を導入

した国で治療を完遂すべきであるが，治療中にやむを得

ず帰国する場合には，現在，結核研究所がフィリピン，

ベトナム，ミャンマー，インドネシア，ネパール，バン

グラデシュ，中国，韓国の結核対策関係機関と提携して

提供する結核医療国際連携支援サービス，BRIDGE TB 

CARE（BTBC）という体制が始まっている。帰国後の治

療とケアが途切れないよう，日本と母国の関係機関との

連絡調整を行い，母国で治療を完了できるよう支援をし，

また最終的な治療成績を確認するシステムである11)。今

回の検討で帰国した症例で転院先を選定できたのは 1名

のみであり，患者が急に帰国してしまい準備が間に合わ

ないことが問題となった。急な場合は時間的に調整が難

しいが，今後BTBCを活用し，国同士の連携をより強固

に行うことが期待される。

結　　　論

　外国生まれ結核患者は多数に感染させる可能性の高い

若年層に多く，薬剤耐性の頻度も高い。入国前スクリー

ニングや健診による早期発見，治癒までの支援体制の整

備が重要である。

　著者のCOI（conflicts of interest）開示：本論文発表内
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Abstract　[Background] Although the incidence rate of 
tuberculosis in Japan has been decreasing, the number of 
foreign-born tuberculosis patients in Japan has been increas- 
ing year by year.
　[Purpose, Subjects, Methods] To investigate and clarify  
the clinical features of foreign-born tuberculosis patients in 
Japan, we retrospectively analyzed the medical records to 
determine the age, gender, origin country, time to the diag- 
nosis, trigger for the diagnosis, reason for coming to Japan, 
disease activity, drug resistance, and treatment outcome of  
23 patients admitted to our hospital because of active tuber- 
culosis from April 2014 to March 2019. 
　[Results] There were 12 men and 11 women, and the median 
age was 31 years old. Six were from China, and five were  
from Indonesia, origin countries with a high incidence of 
tuberculosis in Asia. Fifteen were diagnosed within two years 
of entry. The trigger for the diagnosis was symptoms in 11 and 
abnormal screening findings in 11. The reason for coming to 
Japan was for work or training as a technical intern in 14 
patients. At the time of the diagnosis, the activity and type  
of disease were active pulmonary tuberculosis, sputum smear 
positivity, and initial treatment in 9 and active pulmo- 

nary tuberculosis and positivity for other tuberculosis bacteria 
in 14. Eight had drug resistance, and one had multidrug-
resistant tuberculosis. Regarding the treatment outcomes, 15 
finished treatment, and 8 were transferred. 
　[Conclusion] Many foreign-born tuberculosis patients are 
young, and the frequency of drug resistance is high. It is 
important to detect the disease early by pre-entry screening  
or at medical checkups and to establish a support system until 
a cure is achieved.

Key words: Foreign-born tuberculosis, Young tuberculosis 
patients, Pre-entry screening, Drug resistance tuberculosis, 
Treatment completion rate
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市民公開講座参加者のアンケートからみる
肺非結核性抗酸菌症の現状と課題　　　　

1, 2浅見　貴弘　　1, 3南宮　　湖　　1, 4小林　岳彦　　1, 5森本　耕三
1, 5倉島　篤行　　1, 3長谷川直樹　　　　　　　　　　　　　　　　

背　　　景

　本邦において，肺非結核性抗酸菌（Non-tuberculous 

mycobacteria: NTM）症は増加しており1)，日常診療で遭

遇する機会が増加している。近年国際ガイドラインも改

訂されたが 2)，治療開始時期，治療期間，経過観察の方

法などについては十分なエビデンスは提示されておら

ず，未解決の課題が多い。排菌陰性化を指標とした肺

MAC症の治療成功率は約60%とされ 3)，病悩期間は生

涯にわたることが多い。薬物治療は年単位の長期となり，

副作用のため，ガイドラインに示された標準的な治療を

行えない場合もある。欧州連合（European Union: EU）5

カ国と本邦の医師を対象にした肺NTM症のアンケート

調査では，EUと比較し本邦では軽症患者が多く（67%），

治療を受けている患者の割合は低かった（43%）。また，

本邦では肺MAC症では 41.9%でクラリスロマイシン， 

エタンブトール，リファンピシンによる 3剤併用療法を

6カ月以上継続されており，EU 5カ国に比べてその割合

は多かった 4)。一方，これは一般的に必要とされる治療

期間，標準治療が継続された症例は半数に満たなかった

ことを示す。継続が不可能となる有害事象の発現頻度は，

3剤連日投与時では16.0%，3剤間欠投与時では12.0%

と報告されているが 3)，十分な期間治療が確保されない

原因としては副作用以外の要因の関与も示唆される。

　European Multicenter Bronchiectasis Audit and Research 

Collaboration（EMBARC）と欧州呼吸器財団（European 

Lung Foundation: ELF）の肺NTM症と気管支拡張症の患

者に対するアンケートでは，患者視点からの診断，治療

の現状と問題点，日常生活への影響，疾患の課題が調査

され，副作用，治療期間の長さ，診断や治療に対する不

安などが患者にとって関心の高い問題点であることが報

告されている5)。

　十分な診療を行うためには，医学的に適切な診断や治

療，薬物の副作用対策に加え，疾患や薬物療法に対する

Kekkaku Vol. 96, No. 6 : 153_159, 2021
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要旨：〔目的〕患者視点から肺非結核性抗酸菌（NTM）症に関する問題点や課題を明らかにする。〔対

象と方法〕2020年12月にオンラインで開催した市民公開講座に参加した患者を対象に，日常生活へ

の影響，本疾患の課題や期待することについてアンケート調査を実施した。〔結果〕回答は197例で，

うち193例を集計対象とした。87.1%が肺NTM症と診断されており，40歳代以上が97.4%，60歳代以

上が41.4%，女性が92.7%であった。起因菌種の大多数はM. avium complexであった。「つらい」と回

答のあった自覚症状として，抑うつ症状，喀痰，咳嗽が多く，日常生活で支障をきたす場面として

通勤・仕事，社会活動への参加，運動が挙げられた。患者の要望・期待として，効果が高く副作用

が少ない治療薬の開発，予防法の確立，病気についての知識の習得，専門医の受診，の回答が多かっ

た。〔考察〕解析対象には中等症以上の患者が多く含まれていると考えられた。疾患の理解を広める

ための医療従事者・患者・一般市民への教育活動，診療を受けられる医療機関の拡充，抑うつ症状

への対応，有効な診断・治療薬・予防法の確立が重要な課題と考えられた。

キーワーズ：肺非結核性抗酸菌症，市民公開講座，患者アンケート



Table 1　Main questionnaire questions 

1.  Respondent background: diagnosis (non-tuberculous mycobacterial pulmonary disease (NTM-
PD), bronchiectasis), age, gender, and region of residence 

2.  Questions related to diagnosis, treatment, and follow-up: history of sputum examination and 
bronchoscopy, time since first bacterial positive, bacterial species, treatment history and duration, 
treatment details, reasons for no treatment, reasons for termination of treatment, presence of 
continued sputum examination, and current hospital visit 

3.  Questions about subjective symptoms and quality of life: degree of subjective symptoms, impact 
on daily life, impact on work, impact on family and caregivers 

4.  Expectations, important considerations, and challenges for the treatment of NTM-PD from the 
patient perspective
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　アンケート回収期間を2020年12月 5日から2021年 3

月15日とした。

結　　　果

　上記期間中にWeb上でアンケート調査に対して197件

の回答があった。そのうち，自由回答で気管支拡張症，

肺NTM症の確定例・疑い例でないことが判明した 4例

を除外し，193例を解析対象とした。設問によっては，空

欄のまま提出されたものがあり，結果には有効な回答者

に対する回答者の割合を示した。

（ 1）回答者の背景

　回答者のうち 87.1%で肺NTM症と診断されており，

42%で肺NTM症および気管支拡張症と診断されていた。

年齢・性別は 40歳代以上が 97.4%，60歳以上が 41.4%，

女性が92.7%であった。居住地域は関東甲信越が59.1%，

近畿が16.6%であった（Table 2）。

（ 2）診断，治療，経過観察に関する質問の回答

　培養検査を93.3%が経験しており，79.3%で菌が検出

されていた。菌陽性からの経過期間は 1年以上が67.9%

を占めた。菌種は79.2%で判明しており，そのうち86.3 

%がM. aviumまたはM. intracellulareであり最多であった。

　治療歴を有するものは65.3%であり，診断されたが治

療が行われなかった理由としては，「軽症のため」が

61.5%で最多だった。治療歴があるもののうち27.0%が

過去に治療歴があり，73.0%が現在も治療中であった。

治療終了の理由としては，「予定の治療期間を完遂でき

た」を挙げたものが59.1%で，「副作用出現のため治療

が中止となった」を挙げたものが25.0%であった。治療

中の59.8%では治療期間が 2年以上に及んでおり，29.1 

%に注射薬が用いられていた。治療の有無にかかわらず，

定期的に喀痰検査を継続しているものは56.5%，定期通

院を続けているものは96.9%であった（Table 3）。

（ 3）自覚症状と生活の質に関する質問の回答

　自覚症状に関して，「つらい」および「とてもつらい」

を選んだ回答者の割合が高かった項目は，抑うつ症状

（33.9%），喀痰（29.8%），咳嗽（25.8%）であった（Fig. 1）。

患者教育，さらに患者の考えを理解することが必要と考

えられるが，これまで本邦においては患者の視点からの

問題点や課題の詳細は明らかにされていなかった。本邦

においても，同様の内容について患者アンケートを行う

ことにより，問題点や課題を海外と比較し考察すること

は有用と考えられた。

目　　　的

　本邦の肺NTM症の患者の視点に基づく現状を理解す

るために，患者アンケート調査を行い，患者が抱える問

題点や患者の期待や要望を抽出した。アンケートの集計

結果から，罹患者にとってより良い肺NTM症診療を実

現するために必要な課題を考察した。

方　　　法

　2020年12月 5日に特定非営利活動法人非結核性抗酸

菌症・気管支拡張症研究コンソーシアム（NTM-JRC）

主催，インスメッド合同会社協賛でWeb会議サービス

（Zoom）および動画共有サービス（YouTube）を使用し

たオンラインで市民公開講座を開催した。株式会社日経

メディカル開発に技術的な運営を委託し，株式会社日経

BPのウェブサイトとその会員向けのメール，協力施設に

おける案内状の配布等で告知を行った。ライブ配信終了

後に，録画した動画を公開した（https://youtu.be/F92abe 

HmE3k）。アンケートはオンラインアンケートサービス

（Googleフォーム）を用いて作成した（https://forms.gle/

kpKesTqt1SUTXE2f7）。市民公開講座内と動画公開サイ

トで，肺NTM症および気管支拡張症，またこれらの疾

患が疑われる患者を対象としたアンケートであることを

告知し協力を依頼した。氏名や住所など，個人の特定に

つながる情報を含まない，無記名の調査とし，公表の可

能性を付記した。本研究は無記名によるアンケート調査

であり，倫理審査委員会の付議は要さないと判断された。

　アンケートの設問はEMBARCとELFが作成した患者

アンケートをもとに，許諾を得て和訳し作成した 6)。主

な設問の内容をTable 1に示す。



　Yes
　No
　Not sure
History of culture positive for NTM (N＝193)
　Yes
　No
　Not sure
Time since the first positive culture (N＝193)
　Under 1 month
　Between 2_6 months
　Between 7_12 months
　Over a year
　Culture negative
Species of NTM (Multiple selections are allowed)  
　(N＝193)
　M. avium,  M. intracellulare
　(Mycobacterium avium complex)
　M. kansasii
　M. abscessus
　M. gordonae
　M. fortuitum
　Unknown
　Polymicrobial species
　No answer
History of treatment (N＝193)
　Yes
　No
　Not sure
Reason for not treating (Multiple selections are  
　allowed) (N＝65)
　Species was not causing harm to the lungs
　 Species was not likely to respond to available  
　medications
　Medications may cause harm
　Medications are too expensive
　Medications are not available in Japan
　Not yet diagnosed
　Follow up for mild disease
　Do not know/do not remember
　Others

180　(93.3％)
  13　(  6.7　)
    0　(  0   　)

153　(79.3％)
  33　(17.1　)
    7　(  3.6　)

    4　(  2.1％)
  14　(  7.3　)
  11　(  5.7　)
131　(67.9　)
  33　(17.1　)

132　(68.4％)

    4　(  2.1　)
  15　(  7.8　)
    1　(  0.5　)
    1　(  0.5　)
  20　(10.4　)
    9　(  4.7　)
  29　(15.0　)

126　(65.3％)
  66　(34.2　)
    1　(  0.5　)

    2　(  3.1％)

    2　(  3.1　)

    6　(  9.2　)
    0　(  0.0　)
    0　(  0.0　)
  19　(29.2　)
  40　(61.5　)
    2　(  3.1　)
  10　(15.4　)

Duration of treatment (N＝126)
　After treatment (N＝34)
　　1 month or less
　　Between 1 month and 1 year
　　Between 1 and 2 years
　　More than 2 years
　Still taking treatment (N＝92)
　　1 month or less
　　Between 1 month and 1 year
　　Between 1 and 2 years
　　More than 2 years
Treatment content (Multiple selections  
　are allowed) (N＝127)
　Oral drugs
　Intravenous infusion
　Intramascular injection
　Inhalation drugs
Reason for stopping treatment (Multiple  
　selections are allowed) (N＝44)
　Treatment was completed successfully
　Treatment was not helping
　Severe side effects from the drugs
　Do not know/ do not remember
　Others
Periodic sputum examination (N＝193)
　Yes
　No
　Do not know/do not remember
Periodic outpatient visits (N＝193)
　Yes
　No

    8　(  6.3％)
    8　(  6.3　)
    9　(  7.1　)
    9　(  7.1　)

    2　(  1.6％)
  20　(15.9　)
  15　(11.9　)
  55　(43.7　)

127　( 100％)
  22　(17.3　)
  15　(11.8　)
    4　(  3.1　)

  26　(59.1％)
    3　(  6.8　)
  11　(25.0　)
    0　(  0.0　)
    8　(18.2　)

109　(56.5％)
  80　(41.5　)
    4　(  2.1　)

187　(96.9　)
    6　(  3.1　)

Table 2　Respondent background (N＝193)

Table 3　Answers to questions about diagnosis, treatment, and follow-up

Diagnosis
　NTM-PD and bronchiectasis
　Bronchiectasis without NTM-PD
　NTM-PD without bronchiectasis
　Suspected NTM-PD
Age
　Under 20
　20_29
　30_39
　40_49
　50_59
　60_69
　70_79
　80 and over

  81　(42.0％)
    2　(  1.0　)
  87　(45.1　)
  23　(11.9　)

    0　(  0.0％)
    2　(  1.0　)
    3　(  1.6　)
  29　(15.0　)
  79　(40.9　)
  56　(29.0　)
  18　(  9.3　)
    6　(  3.1　)

Gender
　Male
　Female
　Do not answer
Region of residence
　Hokkaido
　Tohoku
　Kanto and Koshin-etsu
　Tokai and Hokuriku
　Kinki
　Chugoku
　Shikoku
　Kyushu
　Okinawa
　Abroad

  13　(  6.7％)
179　(92.7　)
    1　(  0.5　)

    2　(  1.0％)
    5　(  2.6　)
114　(59.1　)
  17　(  8.8　)
  32　(16.6　)
  11　(  5.7　)
    4　(  2.1　)
    6　(  3.1　)
    0　(  0.0　)
    2　(  1.0　)

Test for NTM by a sputum sample or bronchoscopy  
　(N＝193)
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Fig. 1　Answers to questions about subjective symptoms

Fig. 2　Answers to questions about limitations of daily activities

Fig. 3　Answers to questions about important issues to improve the management of NTM-PD
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生活の質に関して，「制限がある」「かなり制限がある」

を選んだ回答者の割合が高かった項目は，通勤・仕事

（17.2%），社会活動への参加（16.0%），運動（13.4%）で

あった。また53.2%が，自分が肺NTM症に罹患してい

るために，家族・介護者の日常生活に影響を与えている

と回答した（Fig. 2）。

（ 4）肺NTM症患者（回答者）視点からの肺NTM症診

療の課題に関する質問の回答

　肺NTM症診療で期待することに関して，「重要」「とて

も重要」を選んだ回答者の割合が高い項目は，効果の高

い治療薬の開発（98.4%），副作用が少ない治療薬の開発

（96.8%），予防法の確立（95.8%）であった（Fig. 3）。ま

た，回答者自身が肺NTM症の患者として重要あるいは

課題と考える点は，病気の知識の習得（99.5%），専門医

の受診（97.4%），治療により完治しないことの解決（96.3 

%），有効な薬剤がないことの解決（95.8%），早期に正

確な診断がつくこと（94.7%）であった（Fig. 4）。



Fig. 4　Answers to questions about key issues in managing NTM-PD
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考　　　察

　今回オンライン市民公開講座の視聴者にアンケート調

査を依頼した。市民公開講座の事前登録者は約1000名で，

その内訳は患者35%，患者の家族 9%，医師12%，看護

師 6%，薬剤師11%であった。当日視聴した約350名の

患者のうち約半数からの回答があったと考えられ，自由

回答欄には未解決の課題とその解決を期待する多数の記

載があった。

　回答者の背景は40歳代以上の女性が大多数を占め，肺

NTM症の一般的な疫学と一致した。一方，本市民公開

講座について日本全国を対象にメール配信等で告知した

が，関東甲信越と近畿地方の居住者が多かった。

　患者向けのアンケート調査のため，厳密には判断でき

ないが，回答者の約80%が肺NTM症で，喀痰または気

管支洗浄液の培養検査に基づいて診断されていた。起炎

菌が判明している例の中ではM. aviumおよびM. intracel- 
lulareが 68.4%，M. abscessusが 7.8%，M. kansasiiが 2.1%

であり，ほとんどがM. aviumまたはM. intracellulareで，
M. kansasiiには大きな変化はなく，M. abscessusが増加傾

向にある，という国内の疫学の傾向に一致した1)。

　回答者のうち65.3%に治療経験があり，そのうち 2年

以上治療継続中とした者が最も多く，約 3割で注射薬が

併用されていることから，中等症以上の患者が多く含ま

れていることが示唆された。過去に治療歴がある者のう

ち約半数は 1年以上治療を受けており，これは菌陰性化

達成から 1年以上とされるガイドラインの目安に沿った

治療が行われたことが推察された 2)。1年未満で治療が

終了している例については，薬剤の副作用により中止し

た例が多いと考えられたが，軽症で病勢の進行がなく排

菌陰性化したため早めに治療を終了したとの回答もあっ

た。診断後，治療が開始されず経過観察されている主な

理由としては，軽症であること，高齢や合併症により有

害事象が懸念されることが挙げられ，本邦で示されてい

る診断後に経過観察が許容される目安に合致していた7)。

治療介入の有無にかかわらず56.5%で喀痰検査が継続的

に実施され，96.9%で定期通院しており，治療が開始さ

れていない例でも経過観察が行われていることが示唆さ

れた。

　自覚症状のうち，「つらい」とする頻度が高かったも

のは不安・抑うつ症状，喀痰，咳嗽の順であった。不安・

抑うつ症状はEMBARCの調査 5)では倦怠感，咳嗽，急

性増悪，呼吸困難，喀痰に次ぐ頻度であったが，今回の

アンケートでは最も高頻度であった。気管支喘息，

COPD，間質性肺炎などの慢性呼吸器疾患の患者でも不

安・抑うつ症状を訴える頻度の高いことが報告されてい

る8)～10)。日常診療では，抑うつによる身体症状は，呼吸

器疾患の身体症状との区別が難しく，過小評価されてい

る可能性もあるが，生活の質を改善する介入点になりう

ると考えられる。新型コロナウイルス感染症の流行下で

は，下気道症状は自覚的なつらさだけではなく，他者か

らの差別的，排他的な視線の一因となりうる。一般人に

おける肺NTM症認知度が高くないために，周囲の理解

が得られないことが負担になり，精神的な症状につなが

る可能性もある。

　運動・通勤・社会活動については「制限がある」「か

なり制限がある」と回答した者は 2割以下であったが，

「少し制限がある」との回答を加えると 4割以上となっ

た。肺NTM症の罹患により本人だけでなく，家族・介

護者の日常生活にも支障をきたしていることが示唆され

た。

　重要と考えられる課題は，効果的な治療薬や副作用が

少ない治療薬の開発，予防法の確立であり，さらに患者

自身も，自分自身の病気である肺NTM症のことや自身

の病状や病態をより深く理解したいという回答が大勢を

占めた。また，自宅近隣の医療機関で診察を受けたいが，
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専門医の診察を受けることも重要である，との回答が多

かった。これらの結果から，患者にとっては，効果的な

治療法，予防法への期待が高く，教育機会や肺NTM症

の診療体制が不十分であると感じていることが示唆され

た。

　われわれはこれらの回答から，多くのことを学び，患

者自身が感じている課題をとりあげ，その解決策を考え

ることが可能になると思われる。第一に，患者が肺NTM

症について十分な診療を受けられるように診療体制の充

実をはかることである。そのためには，診療経験が少な

い医師を対象にした教育や啓発活動を行い，近隣の医療

施設で標準的な診療を受けられるようにすることや，重

症患者を受け入れる中核的施設への紹介体制を確立する

ことが課題である。さらに患者が自身の病状について理

解を深めるために，患者への説明資材の充実や，患者お

よび家族だけでなく一般市民を対象とした講演会など，

肺NTM症の認知度を上げる取り組みも重要と考えられ

る。

　第二に，治療にもかかわらず病状が進行する患者に対

する精神面を含めたケアが重要である。肺NTM症の専

門施設へのセカンドオピニオンや紹介体制，他の慢性呼

吸器疾患と同様，リハビリテーション，栄養療法等の介

入，そして今回のアンケートで明らかになった不安や抑

うつ症状への対応，さらに家族や職場など患者周囲の人

の協力を得るための対応である。これらにはさまざまな

職種の協力・介入が不可欠である。今回の市民公開講座

には看護師や薬剤師も参加しており，医師以外の医療従

事者への教育機会を作ることも必要である。

　第三に，肺NTM症を克服するための研究，開発であ 

る。早期に正確に診断する方法や有効で副作用の少ない

治療薬の開発，予防法の確立には，病態の解明ための基

礎研究，最適な治療方針を確立するための臨床研究の推

進は不可欠である。医学研究・臨床試験を進めるうえで，

患者・市民の知見を参考にするために，英国では患者・

市民参画（patient and public involvement, PPI），米国やカ

ナダでは患者エンゲージメント（patient engagement, PE）

と呼ばれる取り組みが行われている。本邦においても政

府の医療分野研究開発推進計画で「研究の立案段階から

被験者や患者の参加を促進すること」が示されており，

日本医療研究開発機構（AMED）から「患者・市民参画

ガイドブック」が発行され，患者・市民参画の重要性お

よび患者・家族会や公募の患者・市民との対話による意

見交換の例が示されている11)。

　患者の相互支援や疾患理解，情報交換の目的に，指定

難病や稀少疾患，悪性腫瘍，精神疾患，糖尿病などの慢

性疾患などでは患者会が存在するが，本邦では肺NTM

症の患者会は一般的ではない。今回のアンケートの自由

回答欄には，患者会や患者支援団体があれば活動を行い

たいと考えている者もみられ，患者主導の活動の支援も

課題である。

　今回のアンケート調査は，インターネット環境がある

市民公開講座を視聴した一部の患者からの回答であり，

これを一般化することはできない。また，アンケート調

査の解析からは，本アンケート調査に回答した者は，患

者全体の中でも中等症から重症例や本疾患に比較的関心

が高い者が多く含まれている可能性が示唆される。実態

を明らかにするためには，今後患者の全体像を推定でき

る母集団を設定し，調査を行う必要がある。

　患者アンケート，さらには患者・市民との対話をもと

にして，患者の視点を反映し，患者にとって真に必要な

問題を解決すべき優先的課題として設定することは今後

の重要な方向性であると考えられる。
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Abstract　[Introduction] In Japan, the issue of medical care 
for nontuberculous mycobacterial pulmonary disease (NTM-
PD) from the patient s perspective has not been clarified.
　[Objective] We aimed to identify the health care issues  
in nontuberculous mycobacterial pulmonary disease from a 
patient s perspective.
　[Subjects and Methods] Patients who participated in a  
public lecture held online in December 2020 were asked to 
complete questionnaires on the Internet regarding the current 
status of diagnosis, treatment, health and disease-related  
issues, and impact on daily life.
　[Results] A total of 197 responders and 193 patients were 
included in this study. NTM-PD was diagnosed in 87.1％ of 
the patients; 41.4％ were in their 60s or older, and 92.7％ were 
women. Mycobacterium species was identified in 79.2％ of  
the patients, where Mycobacterium avium complex accounted 
for the majority of cases (68.4％). Symptoms of depression 
(33.9％), sputum production (29.8％), and cough (25.8％) 
were the most common subjective symptoms. Among daily 
activities, commuting (17.2％), participation in social activi- 
ties (16.0％), and exercise (13.4％) were disturbed. The 
development of highly effective (98.4％) and less side-effect 
therapeutic agents (96.8％) and establishment of preventive 
methods (95.8％) is expected, while there was a strong desire 
to acquire knowledge about the disease (99.5％) and receive 

specialist care (97.4％). 
　[Discussion] While the incidence of NTM-PD is similar  
to previous reports in Japan, many patients with moderate  
or severe disease were thought to be included in the target 
population of this questionnaire. It was considered that the 
disease can be treated at many medical institutions and that 
educational activities for health professionals, patients, and  
the general public to promote understanding of the disease,  
and deal with depressive symptoms are important issues. It  
is also necessary to establish more effective therapeutic drugs 
and preventive measures.

Key words: Nontuberculous mycobacterial pulmonary disease, 
Public lecture, Patients  questionnaires

1Non-Tuberculous Mycobacteriosis_Japan Research Consor- 
tium (NTM-JRC), 2Sano Kosei General Hospital, 3Department 
of Infectious Diseases, Keio University School of Medicine, 
4National Hospital Organizasion Kinki-Chuo Chest Medical 
Center, 5Fukujuji Hospital, Japan Anti-tuberculosis Associa- 
tion

Correspondence to: Takahiro Asami, Sano Kosei General 
Hospital, 1728 Horigomecho, Sano-shi, Tochigi 327_8511 
Japan.  (E-mail: asamitakahiro@gmail.com)

－－－－－－－－Original Article－－－－－－－－

CURRENT  STATUS  AND  CHALLENGES  OF  NONTUBERCULOUS  
MYCOBACTERIAL  (NTM)  PULMONARY  DISEASE  

IN  PUBLIC  LECTURE  PARTICIPANTS QUESTIONNAIRES  IN  JAPAN

1, 2Takahiro ASAMI, 1, 3Ho NAMKOONG, 1, 4Takehiko KOBAYASHI, 1, 5Kozo MORIMOTO, 
1, 5Atsuyuki KURASHIMA, and 1, 3Naoki HASEGAWA

 9 ）  Yohannes AM, Willgoss TG, Baldwin RC, et al.: Depression 
and anxiety in chronic heart failure and chronic obstructive 
pulmonary disease: prevalence, relevance, clinical implica- 
tions and management principles. Int J Geriatr Psychiatry. 
2010 ; 25 (12) : 1209‒1221. 

10）  Matsuda T, Taniguchi H, Ando M, et al.: Depression Is 
Significantly Associated with the Health Status in Patients 

with Idiopathic Pulmonary Fibrosis. Intern Med. 2017 ; 56 
(13) : 1637‒1644. 

11）  国立研究開発法人日本医療研究開発機構：「患者・市
民参画（PPI）ガイドブック～患者と研究者の協働を
目指す第一歩として～」https://www.amed.go.jp/ppi/
guidebook.html（2021年6月20日閲覧）

表紙（目次）にもどる

表紙（目次）にもどる



161

第96回総会教育講演

肺結核の 画像診断のコツ

藤田　次郎

は じ め に

　本稿では，疾患として長い歴史があるにもかかわらず，

今なお診断の困難な肺結核の画像診断について記載す

る。なお2013年に「患者さんの人生を理解した肺結核

の画像診断」というテーマでの教育講演を行っており，

その総説1)もすでに報告しているので，今回はその総説

と重複しないように，古典からの図を引用しながら，教

育講演のテーマである「肺結核の画像診断のコツ」につ

いて記載した。

1. 肺結核の画像所見を理解するのに必要な
解剖学的知識と病理所見  　　　　　

（ 1）画像所見を解釈するのに必要な解剖学的知識 2)

　肺結核の画像診断に重要なものは，小葉（lobule）と

細葉（acinus）である。この小葉と細葉の定義には様々

なものがあるものの，この小葉と細葉が理解できれば肺

結核の診断の助けになる。肺結核の病変を理解するには

小葉を一つの単位として，その中の構造を細気管支と関

連付けて理解しておくことが重要である。小葉の定義に

は様々なものがあるが 1)，本稿ではMillerの二次小葉と

Reidの小葉について記載する。まず大きな単位から小

さな単位に進める形で説明したい。

　肺の表面，または割面で明瞭に認識され，肺胸膜，お

よび小葉間隔壁で覆われる肺の小構成単位を，小葉と呼

ぶのは合理的で分かりやすい。肉眼的に同定しうる小葉

は，一般にMillerの二次小葉と呼ばれる。Millerの二次

小葉は線維性の隔壁を有する単位で，肺の表面から肉眼

的にも容易に認識可能な単位である。ただし肺の表面を

観察するとMillerの二次小葉のサイズは1～3 cmと幅が

ある。すなわちMillerの二次小葉の大きさは指頭大，す

なわち小指の先から親指の先まで含めて指頭大である。

　肺の表面をさらに詳細に観察すると，大きなMillerの

二次小葉の内部には，細かな隔壁が観察しうる。この細

かな隔壁で囲まれるより小さな単位（1 cm大）がReid

の小葉である。Reidは，肺内における小葉間隔壁の発達

が不均一であることに注目し，細気管支樹が，末梢では

均質な分岐形式を示し（mmパターン），その支配域は

ほぼ10 mm程度であることを見出した（Fig. 1）3)。すな

わちReidの小葉は，径 1 mm大の細気管支に支配される

大きさ約 1 cm大の領域である。前述したようにMiller

の二次小葉のサイズは1～3 cm大と幅があり，もし 1 cm
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要旨：肺結核は慢性の感染症であるため，その病態に関する臨床的知識をもっていることが画像所

見を理解するためにきわめて重要である。さらに肺の正常解剖に基づいた画像解析を行うことが肺

結核を正しく診断するためのポイントである。肺結核の病理所見は肉芽腫であり，この肉芽腫形成

により結核に特徴的な画像所見が形成される。本稿では，Millerの二次小葉とReidの小葉の違いに

ついて詳細に記載した。また肺結核の診断の根拠となるAschoffの細葉，およびAschoffの細葉と

tree-in-bud appearanceとの関連について記載した。さらに肺結核の初期病変は呼吸細気管支周囲より

始まること，呼吸細気管支から肺胞管に病変が進展した際に，その体積が広がることから tree-in-bud 

appearanceが形成されることを示した。最後に宿主の基礎疾患，全身状態によっては，上肺野優位

の結核病巣の分布が修飾される可能性についても言及した。

キーワーズ：小葉，細葉，肺結核，tree-in-bud appearance，小葉中心性病変



Fig. 1　Reconstruction of the arrangement of the connective 
tissue septa in a volume of lung about 1 cm in volume at the tip 
of the lingula. This figure is quoted from reference 3.
　The cut edges of pleura are shown at the top and bottom of 
the drawing (1), and at (2) a bronchovascular bundle curves into 
the compartment bounded by the connective tissue septa (3) 
shown at the left and right. The latter attaches to the bronchiole 
(2), as does also the septum (4) in the middle, which curves 
from both pleural margins and attaches also to the larger septum 
on the left and to the bronchiole. 

Fig. 3　Schematic diagram of Reid s lobule. This figure is 
quoted and modified from reference 20.
　The size of Reids lobule is approximately 1 cm. The acinus 
of Ashoff is also demonstrated.

Fig. 2　Schematic diagram of the Miller s secondary lobule 
(size 1_3 cm) and the Reids lobule (size approximately 1 cm). 
This figure is quoted and modified from reference 20.
　The size of the Miller s lobule (if the size is about 3 cm) is  
3 times bigger than the size of the Reid s lobule. The acinus of 
Aschoff and the tree-in-bud appearance are also demonstrated. 
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（ 2）肺結核の初期病変の場 5)

　肺結核の画像診断を行う際には，その病理所見を知る

必要がある。結核の病理所見は肉芽腫である。この肉芽

腫を構成するものは，中心部の壊死，その周囲の類上皮

細胞，筋線維芽細胞，および周囲のリンパ球である。こ

の肉芽腫形成により結核に特徴的な画像所見が形成され

る。

　特に重要な画像所見は前述したAschoffが1924年に結

核に特徴的な病理所見として記載した acinar noduleと呼

ばれる結節が形成する陰影である 7)。この病理所見は，

肺実質の最小単位である細葉（大きさは 5 mm大，Fig. 

2，およびFig. 3）単位で病巣が進展することを示してい

る。この単位を見極めることにより，肺結核，および肺

大のサイズであればReidの小葉と同じサイズとなる。

　Millerの二次小葉とReidの小葉との関係を模式的に示

す（Fig. 2）。この図にはMillerの二次小葉，およびReidの

小葉を示しているが，大まかな捉え方として，Millerの

二次小葉のサイズは1～3 cmとばらつきがあり，Reidの

小葉は，大きさ約 1 cmである（Fig. 1，Fig. 3）3)。Miller

の二次小葉とReidの小葉を詳細に観察すると，小葉間隔

壁と気管支肺動脈束の接触，または肺静脈と細気管支肺

動脈束に接触することが観察される4)。次いでReidの小

葉の模式図を示す（Fig. 3）。本邦では松本武四郎博士に

より，スケールを付した詳細な小葉の模式図が描かれて

いる5) 6)。これらの図は歴史的にも重要であり，小葉

（Reidの小葉）の構造を理解するのに有用であると考え

るので，Fig. 45)，およびFig. 5 6)に示す。なお伊藤春海

名誉教授は，Reidの小葉を小葉と定義している4)。

　一方，Aschoffの細葉 7)は呼吸細気管支より末梢の単位

であり，その大きさは約 5 mm大である。呼吸細気管支レ

ベルの粒状影に加えて，それを結ぶ小葉内気管支肺動脈

束の腫大が見られる場合，ちょうど枯れ枝から芽が出る

様子に似ているので tree-in-bud appearanceと呼ばれる 8)。

この所見は，二次性肺結核症の初期病変の画像所見とし

て重要である。Fig. 2，およびFig. 3には，Aschoffの細

葉 7)を模式的に示してある。またFig. 2には tree-in-bud 

appearance 8)を模式的に示してある。



Fig. 4　Schematic diagram of the Reid s lobule. 
This figure was drawn by Dr. Takeshiro Matsumoto. This  
figure is quoted from reference 5.

Fig. 5　Schematic diagram of the Reid s lobule. 
This figure was also drawn by Dr. Takeshiro Matsumoto. This 
figure is quoted and modified from reference 6.

Fig. 6　Locations of the first exudative inflammation in bronchial spread of tuberculosis. (A) Structure of 
respiratory bronchioles, alveolar ducts and alveolar sacs. This figure is quoted and modified from reference 6.
(B) The primary exudative lesion of pulmonary tuberculosis starts from around respiratory bronchioles. This 
figure is quoted and modified from reference 5. 
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非結核性抗酸菌症などの肉芽腫性疾患を疑うことが可能

となる 2)。

　特に肺結核の病変がどの部位から始まるかも重要であ

る。これまでの知見から，肺結核の急性滲出性変化の始

まりは線毛の消失する呼吸細気管支より末梢である（Fig. 

6A，Fig. 6B）5)。このことは前述した tree-in-bud appearance

の形成とも密接に関連する。

（ 3）細葉性結節性病変（acinos-nodos）2) 9)

　さて細葉性結節性病変（acinos-nodos）とはAschoffら

が名付けた名称だが，特に増殖性細葉性病変が前述のよ

うに主として小葉辺縁に配列あるいは亜小葉内に同様な

様相で集まった病巣である。その実態は小葉細気管支ま

たはその枝の末端部に細葉性病巣が房のように集まった

病変である（Fig. 7）2) 9)。Fig. 7A，およびFig. 7Bでは，小

葉内の細葉性病変がいずれも胸膜に接しているように見

える。しかし実際には胸膜に接しない病変も多く（Fig. 

7C），この胸膜に接しない病変が tree-in-bud appearanceを

形成する9)。胸膜，または小葉間隔壁に接する病変は細



Fig. 7　Schematic diagram of the acinös-nodös
(A) This figure is quoted and modified from reference 2.  (B) Schematic diagram of the acinös-nodös.  
(C) Schematic diagram of the acinös-nodös. Lower part of (C) demonstrates the tree-in-bud appearance.  
(B) and (C) are created by the author.

Fig. 8　HRCT finding of centriacinar lesion (tree-in-bud appearance) (A) and centrilobular lesion (B).
A: Centriacinar branching linear structures (a tree-in-bud appearance) are observed.
B: These micronodules were regarded to be centrilobular since they are separated from pleural surfaces or  
the interlobular septa by a distance of several millimeters, usually centered 5_10 mm from the pleural surfaces.
These figures are quoted and modified from reference 15 and 20. 
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葉性病変としてよい 9)。

（ 4）病変のサイズと病変の部位からのパターン分類 10) 11)

　重要なことは病変のサイズから，どの部位を病変の場

としているかを把握することである。肺結核に特有な細

葉性病変にもサイズに幅があり，Aschoffの細葉内の肺胞

管までの病変（大きさ 2 mm程度）9)で，これが木の芽状

に見える際には，tree-in-bud appearanceと表現する（Fig. 

8A）8)。一方，Reidの小葉中心性に病変が存在する際に

は，病変のサイズは 5 mm大まで大きくなる（Fig. 8B）。

　経気道分布を示した際に結節のサイズが異なることを

しばしば経験する。その際の解釈として，Fig. 8Aに示す

細葉中心性病変（centriacinar lesion）とFig. 8Bに示す小葉



Fig. 9　Factors associated with atypical radiological findings of pulmonary tuberculosis.
A 69-year-old male with diabetes mellitus under hemodialysis treatment demonstrates nodular lesions in the S3 (A & 
B) in the right upper lobe and S6 in the left lower lobe (A). These figures are quoted and modified from reference 16.
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中心性病変（centrilobular lesion）として捉えると理解し

やすい 10) 11)。呼吸細気管支が肺胞管に移行するとその体

積が広がるので，細葉中心性病変が木の芽状の形態を示

した際には，tree-in-bud appearance 8)と表現する。細葉中

心性病変は，呼吸細気管支から肺胞管にかけての病変で

あり，そのサイズは1.5～2 mm大である（Fig. 8A）10) 11)。

一方，小葉中心性病変は，Reidの小葉（Fig. 2）中心性

病変とも捉えられ，そのサイズは 5 mm大となる（Fig. 

8B）10) 11)。

（ 5）病変の分布 12)～14)

　次に重要なことは，病変の分布である。大部分の肺結

核症は肺尖領域ないしは背部上肺野および下葉S6を好

発部位として始まり，経気道的な菌の転移で上背部に進

展する特徴をもっている12) 13)。この特徴的な 2つの所見

により肺結核の診断の根拠とすることが可能になる。

　具体的には，単純写真で両側性，かつ上肺野優位であ

ること，および胸部CTで示されるように，病変の単位

が径5～7 mm大の細葉単位であることである。これら

の 2つの特徴で肺結核を疑うことが可能となる。広汎に

進展した肺結核においても，上肺野主体に病変が進展し

ており，また空洞の周囲に細葉性病変を認める14) 15)。

　一方，活動性結核の所見として，小葉中心性粒状影は

気道感染症の初期変化として非特異的に見られる所見で

あるが，細菌性気管支肺炎では淡い粒状影であるのに対

して，結核症では乾酪壊死を伴った肉芽腫形成によって

比較的明瞭な高コントラストの粒状影を呈することが多

い。局所での滲出機転が呼吸細気管支周囲に限局できな

かった場合には小葉全体，多小葉と病変が進展し，CT

像でも汎小葉性陰影，多小葉性陰影を呈する（Fig. 7A，

Fig. 7B）2)。

2. 非典型的な肺結核の画像所見

（ 1）糖尿病（透析患者）に合併した肺結核 16)

　Fig. 9に琉球大学に入院した糖尿病患者に合併した肺

結核の胸部CT所見を示す。本症例は糖尿病性腎症によ

り，定期的に人工透析を実施しており，臥位での生活時

間が長い症例である。一般的に肺結核の病変の部位は肺

尖部（特に肺区域のS1，S2，またはS6，肺の上方，およ

び肺の後ろ側）を好発部位とする。ただし透析を実施中

の糖尿病に合併した肺結核例では，本症に示されるよう

に，前側（肺区域の左S3）に分布するという非典型的な

分布を示す。

（ 2）ADLの低下した症例に発症した肺結核症17)～19)

　Performance status（PS）の低下した患者においては，

上肺野優位の画像所見を呈さないことに留意する。すな

わちPSが低下するほど，びまん性の分布を示す（Fig. 

10A）17)。また老健施設などでの集団感染においても同様

の画像所見を呈する（Fig. 10B）18) 19)ので，この点に留意

しておく。特に高齢者においては，上肺野のみではなく

びまん性に病巣を認める頻度の高いことが示されている17)。

下肺野に発症した結核はしばしば市中肺炎と誤診される。

また市中肺炎で汎用されるレスピラトリーキノロンによ

り，結核の病変が一時的に改善することがある 18)。市中

肺炎と誤診されることにより，院内感染対策上の課題と

なることもしばしば経験する18)。さらに肺結核の画像所

見の大きな特徴は肉芽腫形成にあるが，高齢者，または

基礎疾患を有する患者では免疫能の低下のために，結核

菌に対する肉芽腫を形成しえない例もあり，典型的な画
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Fig. 10　The relationship between performance status and lung distribution in patients with pulmonary tuberculosis.
(A) Upper predominant distributions were seen in 71％ in PS0, 44％ in PS1, 19％ in PS2, 16％ in PS3, and 0％ in PS4; middle 
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in 14％ in PS0, 53％ in PS1, 63％ in PS2, 84％ in PS3, and 100％ in PS4. This figure is quoted from reference 17.
(B) An 80-year-old female with smear-positive active pulmonary TB.
Frontal chest X-ray showed ground glass opacities and bronchial wall thickening of the bilateral middle-lower lung fields (a). Chest 
CT showed ground glass opacities, bronchial wall thickening, consolidation, centrilobular nodule, bronchiectasis and nodules in the 
bilateral lung fields. White and black circles also indicated tree-in-bud appearance. Atelectasis was also observed in the left inferior 
lobe (b and c). This figure is quoted from reference 19.
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像所見を示さないこともしばしば経験する1)。

3. おわりに

　肺結核は，大葉性肺炎のパターンを呈することもある

し（乾酪性肺炎），さらに腫瘤影を呈することもある。ま

た画像所見にて acute respiratory distress syndromeと診断

し，ステロイドを使用した後，粟粒結核が疑われ，喀痰

中に結核菌を検出することもある15)。すなわちどのよう

な画像所見であったとしても，常に肺結核は鑑別診断に

あげておく必要がある。また本稿では，古典ともいうべ

き資料からの図を多く掲載した。若い先生方の参考にな

れば幸いである。

　著者のCOI（conflicts of interest）開示：本論文発表内

容に関して特になし。
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Abstract　Since pulmonary tuberculosis is a chronic 
infectious disease, it is extremely important to have clinical 
knowledge as well as its pathological basis in order to 
understand radiological findings. In addition, performing 
imaging analyses based on the normal anatomical structures  
of the lung is the key to correctly diagnose pulmonary 
tuberculosis. The pathological findings of pulmonary tuber- 
culosis are granulomas, and the formation of granulomas 
makes characteristic radiological findings of tuberculosis.  
In this article, the differences between Miller s secondary 
lobules and Reid s lobules are described in detail. Further- 
more, the acinus of Aschoff, which is the pathological basis  
of pulmonary tuberculosis, and the relationship between  
the acinus of Aschoff and the tree-in-bud appearance are 
described. Finally, it was shown that the initial lesion of 
pulmonary tuberculosis begins around the respiratory bron- 
chiole, and that when the lesion progresses from the respira- 
tory bronchiole to the alveolar duct, its volume expands to 

form the tree-in-bud appearance. Although the distribution  
of tuberculous lesions predominant in upper lung fields, it  
may be modified depending on the underlying diseases and 
general conditions of hosts.

Key words: Lobulus, Acinus, Pulomanry tuberculosis, Tree-
in-bud appearance, Centrilobular lesion
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リファペンチンとモキシフロキサシンを使った
4カ月間の肺結核治療法　　　　　　　　　　

成田　昌弘

　昨年10月に開催されたUnion World Conference on Lung 

Healthにおいて，米国疾病対策センター（CDC）がスポ

ンサーするTB Trials Consortium（TBTC）のStudy 31の結

果が公表された。Study 31は，革新的な 4カ月間の肺結

核治療法の有効性と安全性を調べた治験であり，詳細

は，今年 5月のNew England Journal of Medicineに掲載さ

れた 1)。

リファマイシン系抗菌薬

　1970年代に行われたいくつもの肺結核治療の臨床試

験の結果，リファンピシンが治療の短期化に有効である

ことが証明された 2)。現在の標準投与量である 1日 1回

10 mg/kg（1日600 mgまで）は，副作用の懸念，そして

当時，高価格であった薬価も考慮し決められたとされる3)。

リファンピシン投与と結核菌の減少率を調べた動物実験

では，リファンピシン600 mgは，用量_反応曲線におい

て，治療反応が観察され始める初期の低い量と，報告さ

れている4) 5)。さらに，第 1，第 2相臨床試験でリファン

ピシンの高用量（1日35 mg/kg）の使用により，初期殺

菌活性（early bactericidal activity）および，喀痰培養陰

性化率が高くなることが示された 6)～8)。リファペンチン

は，リファンピシンに比べ半減期が長く（15時間），ま

た最小発育阻止濃度（MIC）も低いため，近年その使用

による薬剤感受性結核治療の短期化に期待が高まった。

ネズミを使った動物実験では，リファペンチン，モキシ

フロキサシン，ピラジナミドの 3剤レジメンが，リファ

ンピシン，イソニアジド（INH），ピラジナミドのレジメ

ンよりも有効であった 9)。TBTC Study 29では，初期強化

期間（intensive phase）の 2カ月間に，リファペンチン

20 mg/kgを使用した場合の安全性と有意な喀痰培養陰性

化の効果が確認された 10)。一方薬物動態学研究で，リフ

ァペンチンはautoinduction，すなわち，用量依存性に薬

物クリアランスが高まるため，体重にかかわらず同一投

与量を使うべきであるという見解が示された 11)。

TBTC（TB Trials Consortium）

　米国では，保健福祉省の下部組織であるUS Public 

Health Service（米国公衆衛生局）が断続的に臨床試験を

行っていたが，1980年代後半に始まった米国での結核

の再興・患者数の増加に伴い，米国疾病対策センター

（CDC）がスポンサーする結核臨床試験を行うコンソー

シアムTBTCが，1993年に正式に設立された12)。その最

初の成果は，薬剤感受性肺結核の患者に対し，治療開始

後 3～ 6カ月目の維持期に週 1回のリファペンチンと

INHを投与した治験（Study 22）であった 13)。さらに，

TBTC Study 26は，週 1回 3カ月間のリファペンチンと

INHが潜在性結核感染症に有効であることを示した治験

である14)。

TBTC Study 31/ACTG 5349

　TBTCとアメリカ国立衛生研究所（NIH）がスポンサー

するAIDS Clinical Trials Group（ACTG）が共同で行った

治験が，TBTC Study 31/ACTG 5349（以下，Study 31）で

ある。この治験は，リファペンチンを主軸にした，2つ

の 4カ月治療法を検証した。非劣性試験，すなわち，標

準治療と比べ劣らず，のアプローチが使われ，主要臨床

転帰は治療開始後12カ月後に結核が再発せず生存して

いること，そして，安全面では，治療終了後 2週間まで
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洞有の割合が73%であった。一次解析の対象集団とし

ては，薬剤耐性結核や，喀痰培養陰性患者を除外した

「Microbiologically eligible」（細菌学的に的確な解析対象

集団，2343人）と，治療完了後に追跡不可能例，死亡例，

妊娠で治験停止例などを除外した「Assessable」（評価可

能な解析集団，2233人）の 2群が使われた。また，二次

解析の対象集団として，ランダム化されたすべての患者

を解析した「Intention to Treat」，95%あるいは，75%以上

のプロトコールの治療を完了した「Per-protocol 95%」，

「Per-protocol 75%」を使った。また，15の感度分析（Sensi- 

tivity Analyses，例えば，固形培地と液体培地での培養陰

性化を別に解析）も行い，あらゆる角度からの解析を使

っても結果が一致するかを検証した。「Microbiologically 

eligible」の群では，Unfavorableが標準療法群で 14.6%，

RPT-MOX群で15.5%，RPT群で17.7%に見られた。「As- 

sessable」の群では，Unfavorableが標準療法群で 9.6%，

RPT-MOX群で11.6%，RPT群で14.2%に見られた。劣性

マージンは6.6%に設定され，一次解析，二次解析，感

度分析すべてにおいて，標準療法と比較し，RPT-MOX

群の非劣性が証明された。一方，RPT群は標準療法に比

べ，Assessable群で劣性，Microbiologically eligible群で判

定不能であった。二次的な臨床転帰である喀痰培養陰性

化までの時間は，標準療法に比べRPT-MOX群は有意に

短期間で，治療 8週後の液体培地での菌陰性率は，標準

療法で 63.4%，RPT-MOX群で 78.5%，RPT群で 74.2%で

あった。Grade 3以上の副作用の頻度は，標準療法で19.3 

%，RPT-MOX群で18.8%，RPT群で14.3%であった。All-

cause mortality（あらゆる原因での死亡率）は，標準療法

で 0.8%，RPT-MOX群で 0.4%，RPT群で 0.5%であった。

高ビリルビン血症（正常上限の 3倍以上）は，RPTを使

った 2群ともに，標準療法より高かったが（標準療法で

1.0%，RPT-MOX群で 3.3%，RPT群で 2.4%），Grade 3以

上の肝機能障害や，Hy’s Lawの診断基準を満たす薬剤性

肝機能障害の頻度では，3群の間の差は見られなかった。

治療を中断した患者は，標準療法で7.9%，RPT-MOX群

で7.0%，RPT群で4.7%であった。

　結　論：この第 3相ランダム比較試験で，リファペン

チンとモキシフロキサシンを使った 4カ月間（17週間）

治療法の2PHZM/2PHMが，治療効果，および，安全性

とも標準治療法に比べ劣らないことが示された。一方，

モキシフロキサシンが使われなかった 2PHZE/2PHは， 

標準治療と比較して非劣性が証明されなかった。

ま　と　め

　現在，Study 31を行った研究班が，4カ月新治療法の

使用に関し，WHOおよび，米国CDCにアプローチし支

持を求め，ガイドライン作成の是非を検討している。リ

を含めたGrade 3以上の副作用の発生率が評価された。

　治験に参加した患者のクライテリア：12歳以上の肺

結核の疑いで喀痰塗抹陽性，あるいは，Xpert MTB/RIF 

を使った場合，半定量結果が中等度以上の結核菌陽性を

示し（すなわち，塗抹陽性を示唆する）リファンピシン

耐性を示す遺伝子変異が検知されない患者。HIV検査は

必須で，HIV感染者では，CD4≧100の患者。除外クラ

イテリアは，過去 6カ月以内に 5日以上結核治療を受け

た患者，そして，のちに判明する薬剤感受性試験で，リ

ファンピシン，INH，キノロンのいずれかに耐性が検知

された患者。

　ランダム化と治験レジメン：治験の行われている国・

地域，空洞の有無，HIV感染を考慮し，ランダム化され

た。標準療法群（2HRZE/4HR）は，リファンピシン（R），

INH（H），ピラジナミド（Z），エタンブトール（E）を 8

週間毎日服用，そして，リファンピシンとINHを18週間毎

日服用。RPT-MOX群（2PHZM/2PHM）は，リファペン

チン（P）1200 mg，INH，ピラジナミド，モキシフロキサ

シン（M）の 8週間毎日服用，そして，その後，PHMを

9週間毎日服用。RPT群（2PHZE/2PH）は，リファペンチ

ン1200 mg，INH，ピラジナミド，エタンブトールの 8週

間毎日服用，その後PHを 9週間毎日服用。リファペン

チンとモキシフロキサシンは，体重にかかわらず，それ

ぞれ1200 mgと400 mgを投与。それ以外の薬は，体重に

より投与量を調節。リファペンチンは，薬剤吸収を最大

限にするため食後 1時間以内に，一方，リファンピシン

は空腹時に服用された。服用は毎日で，DOTは週に5回，

対面のもと行われた。

　治療に対する反応：治療開始後 2，4，8，12，17，22，

26週，そして 9，12カ月後に，治療に対する反応を含め

た患者の状態が評価され，各回，喀痰は 2検体が検査さ

れた。17週以降も喀痰培養が陽性の場合には，2回目の

薬剤感受性試験が行われ，耐性菌への変化の有無を調べ

た。

　治療転帰：「Favorable（好ましい転帰）」，「Unfavorable

（好ましくない転帰）」，そして「Not assessable（評価不可

能）」の 3つに分類された。Favorableは，治療開始後12

カ月に患者が，結核の再発なく生存している場合。Un- 

favorableは，①治療開始後17週もしくは，それ以降の喀痰

が培養陽性，②治療中に死亡，治験参加の撤退，追跡不

能。Not assessableは，①培養陰性化が確認されたものの，

12カ月の評価点で，追跡不能・非結核関連死，②妊娠で

治験停止，③治療中の事故死。

　結　果：13カ国から，2516人の結核患者が参加し，

849人がRPT-MOX群，838人がRPT群，そして829人が

標準治療群にランダムに配分された。3つのどのグルー

プでも年齢の中央値が31歳，HIV陽性 8%，BMI 19，空
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ファペンチンは，薬価がリファンピシンに比べ高く，世

界のすべての国で入手できる現状ではないが，4カ月治

療が普及すれば，リファペンチンの価格が下がることが

予想され，結核患者，医療機関，公衆衛生の観点から，

大きな利点があるのでは，と筆者は考える。また，TBTC

が現在進行している治験（Study 37）は，潜在性結核感

染症にリファペンチン毎日600 mgを 6週間投与するも

ので，結核治療におけるリファペンチンの位置づけがリ

ファンピシンを超える可能性も高い。

　著者のCOI（conflicts of interest）開示：本論文発表内

容に関して特になし。
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日本結核・非結核性抗酸菌症学会予防委員会

1. はじめに

　インターフェロンγγ遊離試験（Interferon Gamma Release 

Assay: IGRA）は結核菌特異抗原の刺激によってエフェ

クター T細胞から遊離されるインターフェロンγγ（IFN-

γγ）を指標とする結核の感染の診断法である。IGRAに

用いられる特異抗原（ESAT-6，CFP-10）はBCGおよび

Mycobacterium kansasii，M. szulgai，M. marinumを除くほ

とんどの非結核性抗酸菌に反応しないため，検査結果は

これらの影響を受けない 1)。また，体外診断薬であるた

め，BCG既接種者にツベルクリン反応（ツ反）を繰り返

し実施した場合に起こるブースター現象も見られない。

IGRAはこれらの優れた特長から，特にBCG接種が広く

実施されているわが国における感染診断に有用性が大き

い 2)～4)。

　日本では2005年 4月からクォンティフェロン® TB-2G 

（以下QFT-2G）が保険適用になり，2010年頃よりクォ

ンティフェロン® TBゴールド（QFT-3G）に代わった。

2012年11月にTスポット®. TB（以下T-SPOT）が保険適

用となった。さらに2018年 2月にはクォンティフェロ

ン® TBゴールドプラス（QFT-4G）が承認され，QFT-3G

に置き換わった。

　日本結核病学会予防委員会は2011年 8月に策定した

「クォンティフェロン® TBゴールドの使用指針」5)を2014

年 5月にはT-SPOTの知見を加えて「インターフェロン

γγ遊離試験使用指針」6)に改訂したが，今回QFT-3Gが

GTF-4Gに更新されたことから，本指針に改訂すること

とした。なお，本文書は日本医療機能評価機構による

EBM普及推進事業（Minds）が規定するガイドラインの

要件を満たしていない。

Kekkaku Vol. 96, No. 6 : 173_182, 2021

要旨：インターフェロンγγ遊離試験（Interferon Gamma Release Assay: IGRA）はツベルクリン反応と

違って，BCGおよびほとんどの非結核性抗酸菌の影響を受けない優れた特長をもっており，結核の感

染診断に広く使われている。日本結核・非結核性抗酸菌症学会予防委員会は，クォンティフェロン® 

TBゴールド（QFT-3G）がクォンティフェロン® TBゴールドプラス（QFT-4G）に置き換えられたの

を機会に本指針に改訂することとした。

　検査時の採血に関して，QFT-4Gは4本の専用試験管が使われるが，1本採血後に冷蔵保存して検査

センターまで輸送後の分注が可能になったため，この方法を用いた場合には採血の負担は小さくなっ

た。判定基準についてはQFT-4Gでは「判定保留」がなくなったほか，陰性コントロールが 8 IU/mL

を超えた場合も判定不可になった。なお，T-SPOTにはQFT-3Gとは異なった考え方に基づく「判定保

留」が設定されている。

　QFT-4Gは免疫低下がない集団を対象とした比較の報告の範囲ではQFT-3Gと診断特性に大きな違

いはない。また，QFT-4GはCD-8を介するインターフェロンγγ遊離系にも作用するので，高齢者や免

疫低下状態においては，QFT-3Gに比較して感度の向上が期待されるが，十分なデータは集積されて

いない。小児においては 5歳未満，さらには 2歳未満でも特別な疾患をもたない場合の判定不可は大

きな問題にはならず適用可能と考えられる。一方，2歳未満での反応性の低下を指摘する報告もあり，

小児の感染が発病につながりやすいことも考慮に入れて，慎重な判断が望ましい。T-SPOTとQFT-

4Gを直接比較したデータは限られているが，診断特性に大きな違いはないものと思われる。IGRAの

適用は，①接触者健診，②LTBI治療の適用，③医療従事者の健康管理，④活動性結核の補助診断が

考えられる。IGRAには免疫低下時の反応性，外国出生者の陽性率，発病リスクの予測などの課題が

残っている。
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　わが国の結核対策における IGRAの位置づけに関して

は，2011年 5月に改正された「結核に関する特定感染

症予防指針」（以下，「予防指針」）の中で接触者健康診

断（以下，接触者健診）において IGRAを積極的に活用

することが重要とし 7)，また2016年11月の改正時には，

潜在性結核感染症（latent tuberculosis infection; LTBI）の

者に対し確実に治療を行っていくことが重要と記載され

た 8)。

2. 測定原理および方法

　両検査の添付文書（QuantiFERON® TBゴールドプラ

スは2019年 3月改訂第 2版，T-スポット®. TBは2020年

3月改訂第 9版）を参考に測定原理および検査手技の要

点をまとめると，以下のようになる。

（ 1）QFT-4G

　測定原理：末梢血を採取し，結核菌特異抗原ESAT-6，

CFP-10で刺激することによって，Tリンパ球から遊離さ

れるサイトカインである IFN-γγをELISA法で測定する。

QFT-4Gでは結核菌特異抗原として従来からのCD4＋T 

helperリンパ球に作用する長いペプチド（MHC class II 

peptides）を添加した採血管TB1および長いペプチドと

短いペプチド（MHC class I peptides）を添加しCD8＋

cytotoxic Tリンパ球に作用する採血管TB2を用いる。

　採血から培養開始までの手技：次のいずれかの方法を

用いる。

　①ヘパリンリチウム採血管による 1本採血した血液を

3時間までに 2～ 8℃にして，以後48時間まで保存可能

である。冷蔵保存後は，室温（22±5℃）に戻して 4本

の専用採血管（陽性コントロール，陰性コントロール，

結核菌特異抗原を加えたTB1とTB2）に分注しインキュ

ベーターに入れるまでを 2時間以内に行う。

　② 4本の専用採血管に被験者の血液を静脈穿刺により

各 1 mLずつ採取する。内壁にコーティングされている

ヘパリンと抗原を混合させる必要があり，このプロセス

が検査精度に影響を与える可能性があることから適切に

行う必要がある。日本では駆血帯を巻いたままで採血す

るので，QFT-3Gでは世界で使われていた採血管よりも

減圧が小さい日本専用の採血管が使われていた。しか

し，QFT-4Gは世界共通の採血管を使用することになっ

たため，採血ホルダーを使用すると採血量が過剰になる

ので推奨されない。代わって翼状針を使用して採血管の

黒色のマークの中央まで目視で調整するか，シリンジを

用いて採血した後に採血管に分注する。分注後，採血管

を上下に 5秒間または10回振って混合し，採血管の内

表面が血液で覆われていることを確認する。この際に強

く振りすぎると，分離剤の影響により正しい測定値にな

らないことがあるので，注意が必要である。採血後培養

までは22±5℃で保存し，16時間以内にインキュベー 

ターに入れる。

　検査手順：

① 4本の専用採血管を37℃で培養する（16～24時間）。

② 培養終了後，それぞれ遠心分離し，血漿を回収する。

血漿検体は 2～8℃で28日間，－20℃以下では 3カ月

保存可能である。

③ 血漿と標識抗体をELISAプレートに添加して 2時間

反応させる。

④洗浄後，基質発色液を添加して30分間反応させる。

⑤反応停止。

⑥吸光度測定。

　計測（ELISA法）：測定した吸光度を専用ソフトウェ

アで計算する。

（ 2）T-SPOT

　測定原理：末梢血より単核球を分離したうえで細胞数

が一定となるよう調整をして，マイクロプレート上のウ

ェルに加え，結核菌特異抗原ESAT-6およびCFP-10を添

加して反応させて，IFN-γγ産生細胞数をELISPOT法で測

定する。

　採血時の手技：成人および10歳以上の小児は 1本の通

常のヘパリン採血管に 6 mL以上，あるいはCPT管 8 mL

以上，2～9歳の小児はヘパリン採血管に 4 mL，あるい

はCPT管 4 mL以上，2歳未満の小児はヘパリン採血管

に 2 mL採血する。また，T-Cell Select試薬を用いる場合

は，ヘパリン管を使用する（CPT管は使用しない）。推奨

される採血量は成人および 2歳以上の小児で3.5 mL以

上である。採血した検体は18～25℃で保管する。

　検査手順：

① 採血後，検査開始まで 8時間を超える場合にはT-Cell 

Xtend ®を添加することにより32時間までに検査を開

始する。また，T-Cell Select試薬を用いる場合は54時

間までに検査を開始する。

② 全血から密度勾配法によって遠心分離し，末梢単核細

胞（PBMC）を分離する。T-Cell Select試薬を用いる場

合は，付属の取扱説明書に従って，PBMCを分離する。

③細胞数を調整する。

④ 調製した細胞を結核菌特異抗原A（ESAT-6），結核菌

特異抗原B（CFP-10），陽性コントロール，陰性コン

トロールそれぞれのマイクロプレートのウェルに添加

する。

⑤CO2インキュベーター内で培養する（16～20時間）。

⑥ 細胞を洗浄除去，プレートに標識抗体を添加し，1時

間反応させる。

⑦ マイクロプレートを洗浄後，基質発色液と沈殿剤を添

加し，7分間放置する。

⑧プレートを洗浄する。



表1　QFT-4Gの判定基準と結果解釈

*1  QFT Mitogen（場合によってはQFT TB抗原）の応答は，通常マイクロプレートリーダーの測定範囲外であっても，
これは試験結果に影響はない。10 IU/mLを超える値は，解析ソフトでは＞10 IU/mLと報告される。

*2 Nil値が8.0 IU/mLを超える場合は，測定範囲外である可能性があり，判定不可とする。

Nil値
（IU/mL）

TB1値
（IU/mL）

TB2値
（IU/mL）

Mitogen値
（IU/mL）*1 結果 解釈

8.0以下 0.35以上かつ
Nil値の25%以上

不問 不問 陽性 結核感染を疑う

不問 0.35以上かつ
Nil値の25%以上

0.35未満，あるいは0.35以上かつ
Nil値の25%未満

0.5以上 陰性 結核感染していない

0.5未満 判定
不可

結核感染の有無について
判定できない8.0を超える*2 不問

図 1　QFT-4Gの判定フロー

いいえ

はい
Nil値＞8.0または

Mitogen 値＜0.5 IU/mLかつTB1，TB2いずれも
0.35 IU/mL未満，あるいは

0.35 IU/mL以上でNil値の25%未満 判定不可

陰性

感染 未感染

TB1，TB2いずれか 0.35 IU/mL
以上かつNil値の25%以上

TB1，TB2いずれも0.35 IU/mL未満あるいは
0.35 IU/mL以上かつNil値の25%未満

陽性
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⑨ 4時間乾燥させる。

　計測（ELISPOT法）：マイクロプレート上のウェルに

発現したスポットの計測は，血球計算盤を用いて目視で

計測するか，またはスポットリーダーを用いて計測する。

3. 判定基準

　QFT-4GおよびT-SPOTのそれぞれのメーカーが日本

で提示している判定基準は次のとおりである。

（ 1）QFT-4G

　TB1，TB2とも計測された IFN-γγ濃度値（IU/mL）から

陰性コントロール血漿の IFN-γγ濃度値（Nil値）を引い

たものを測定値とする。QFT-4Gの判定基準および結果

の解釈は表 1のとおりであり，それに基づくフローチャ

ートを図 1に示す。

　QFT-4Gでは，世界的に用いられている判定基準に準

拠して，従来設定されていた「判定保留」がなくなった。

これは判定基準の設定の考え方の変更によるものであ

り，診断性能の向上に基づくものでない。従って，QFT-

4Gの測定値がQFT-3Gにおける「判定保留」に該当する

場合，すなわち，TB1とTB2の測定値の両方が0.1 IU/mL

以上，0.35 IU/mL未満，あるいは，いずれか片方が0.1 IU/

mL以上，0.35 IU/mL未満で他方が0.1 IU/mL未満の場合

は，判定基準上「陰性」になるが，被験者の結核感染リ

スクがきわめて高い場合には，総合的に判断する。

（ 2）T-SPOT

　特異抗原のスポット数から陰性コントロールのスポッ

ト数を引いた値を特異抗原の反応値とする。判定基準

（表 2）では特異抗原の反応値のいずれかが高いほうが

6以上を陽性，5以下を陰性としているが，5，6，7の場

合は判定結果の信頼性がやや低下する可能性があるため

に，「判定保留」とし再度採血して検査を推奨している。

判定フローを図 2に示す。

4. 診断特性

　QFT-4Gでは結核菌特異抗原として，TB2の採血管に

CD4＋T helperリンパ球に作用する長いペプチドに加え



* 陽性・判定保留または陰性・判定保留。 
** T-SPOTで再検査を行って，再度「判定保留」であった場合には，総合的に診断する。

図 2　T-SPOTの判定フロー図

いいえ
はい

判定不可

判定不可

Nil値＞10スポットまたはMit値＜20スポット

Nil値＞10スポットまたはMit値＜20スポット

A，Bいずれか8スポット以上

A，Bいずれか8スポット以上

A，Bいずれも4スポット以下

A，Bいずれも4スポット以下

はい

判定保留*

感染

再検

陽性

未感染

陰性

感染危険を考慮**

いいえ

A，Bの高いほう
が 5，6，7スポット

A，Bの高いほう
が 5，6，7スポット

表 2　T-SPOTの判定基準

注： 再検査の結果が再び「判定保留」であった場合には他の診断方法を用いるか，臨床的・医学症状や患者
背景を考慮のうえ，医師の判断のもとで結核感染の状況を総合的に診断する。

測定結果 結果 解釈

陰性コントロールが10スポット超
判定不可

結核感染の有無について
判定できない陽性コントロールが20スポット未満

特異抗原の反応値のいずれかが高いほうが 8以上 陽性 結核感染を疑う

特異抗原の反応値のいずれかが高いほうが 7または 6 陽性・判定保留
再検査を推奨

特異抗原の反応値のいずれかが高いほうが 5 陰性・判定保留

特異抗原の反応値のいずれも4以下 陰性 結核感染していない
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てCD8＋ cytotoxic Tリンパ球に作用する短いペプチドも

加えられていることから，HIV感染者などCD4が低い免

疫低下の病態にある者における感度の向上が期待されて

いる。

（ 1）一般成人を対象としたQFT-4Gの感度・特異度

　QFT-3GとQFT-4Gの接触者健診における診断特性を

比較した研究では，両者の一致率は高く，不一致例は全

てQFT-4G陽性，QGT-3G陰性であり，TB2－TB1＞0.6 IU/

mLの事例は初発患者との濃厚な接触（常に寝室を共有）

および欧州生まれ（結核曝露リスクが小さい）と関連し

ていたことから，新たに加えられた短いペプチドを含む

抗原が感度向上と最近の感染の検出に有用である可能性

が示唆された 9)。QFT-4GとQFT-3Gの診断特性に関する

多施設研究では，対象者1031例中，検査適応の内訳は，

免疫療法前のスクリーニングが33%，結核感染の鑑別診

断が25%，医療従事者や結核菌を扱う人の定期検診18%

と接触者健診 12%であったが，QFT-3GとQFT-4Gの一

致率は 95%であった。QFT-4Gにおける TB2－TB1＞

0.6 IU/mLの事例は最近の感染と考えられる接触者健診

の対象者や医療従事者のスクリーニングにおける事例が

有意に多かったが，最近の曝露による感染の除外には使

えないと考えられた 10)。米国におけるLTBIと活動性結
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核へ進展のハイリスク群の多施設研究ではQFT-4Gと

QFT-3Gの一致率は94%，不一致にはQFT-4G陽性，QFT-

3G陰性が多く，QFT-4GとQFT-3Gのツベルクリン反応

との一致率は共に77%，T-SPOTとの一致率はそれぞれ

92%と91%であった 11)。日本，米国等での多施設研究に

よる成人の活動性結核患者の検討では判定不可を除いた

QFT-3Gの感度は 94.3%（95%CI 89.5_97.4），QFT-4Gの

感度は93.02%（95%CI 87.8_96.5）と違いがなかった 12)。

活動性結核患者を代理指標としたメタアナリシスの結果

によるとQFT-4Gの感度は 0.94（95%CI 0.90_0.98），特

異度は 0.96（95%CI 0.93_0.99）であり，TB1の感度は

0.91（95%CI 0.79_0.98），TB2は0.95（95%CI 0.88_0.99）

と有意差はないものの，CD8を刺激するペプチドを含む

TB2が感度向上に寄与している可能性が推定された13)。

QFT-4GとQFT-3Gの性能を比較したメタアナリシスの

結果によるとQFT-4Gの感度は 94%（95%CI 85_99%）

とQFT-3Gの93%（95%CI 87_98%）と同等であったが，

高齢者では同等の特異度で，感度はQFT-4Gのほうが高

かった 14)。Ohらのメタアナリシスでは，活動性結核患者

においてQFT-4GはQFT-3Gと比較して，感度は1.3%高

く，特異度は0.9%低かったが，いずれも有意差はなか

った15)。QFT-4GとQFT-3Gの感度・特異度を検討した

2019年までのレビューでは，結核患者，ハイリスク集団，

リスクが低い集団とも有意な違いは示されず，小児やハ

イリスク集団ではさらに検討が必要と考えられた16)。

（ 2）高齢者における反応性

　高齢者におけるQFT-3Gを用いた研究は次のようなも

のがあった。低蔓延国であるデンマークにおける後ろ向

き研究によると，65歳以上の高齢結核患者では年齢とと

もに感度が低くなった。結核のない対象者での判定不可

は15～64歳の成人で4.5%であったのに対して，65歳以

上の高齢者では8.1%と高かった 17)。英国での検討では，

18～64歳の判定不可が2.6%であったのに対して，65歳

以上の高齢者では7.4%であった 18)。QFT-3GとT-SPOT

の感度を比較した検討では，70歳以上の高齢者では

QFT-3Gの感度の低下が明らかであった 19)。結核患者の

偽陰性に関するシステマティックレビューでは年齢が上

がることと末梢リンパ球低値が偽陰性のリスク要因であ

った 20)。QFT-4Gに関して，高齢施設の居住者（229人，

平均年齢80歳）を対象にした検討で，陽性率はQFT-3G

よりも高く，特異度は同等であった 21)。

　以上より，IGRAの感度は高齢者では低下する。高齢

者におけるQFT-4Gの感度はQFT-3Gよりも高い可能性

があるが，十分なデータは集積されていない。

（ 3）小児における反応性

　IGRAの小児における判定不可の多くは，非特異抗原

に対する反応性の低下であり，以下のような報告があっ

た。デンマークにおけるQFT-3Gによる後ろ向き研究に

よると，1歳から 4歳の結核患者における感度は100%

（9/9）であったが，結核でない 1歳未満の幼児における

判定不可は15.6%と高かった 17)。英国でのQFT-3Gによ

る検討では，18～64歳の判定不可が2.6%であったのに対

して，18歳未満では9.1%であった 18)。北米における小児

結核患者の IGRA（QFT 318例，T-SPOT 4例）の結果，判

定不可は多変量解析によって 1歳未満と中枢神経系の疾

患を有することと関連していた 22)。小児におけるQFT-3G

の判定不可26例の検討では，活動性結核や結核以外の

感染症をもつものが多く，健常児は 2例のみであった 23)。

米国において，7カ月以上で 2歳未満の小児に対して

様々な理由で主にQFT-3Gを適用した116例の後ろ向き

検討では，判定不可は2.6%，静脈採血の失敗および拒

否は2.6%のみと大きな問題ではなく，ツ反の結果や対

象者の背景と合わせることによってより適切な判断が可

能であることから，一律に 2歳未満の IGRA適用を避け

るべきでない 24)。0～14歳の小児517人のQFT-3Gの活

動性結核とLTBIの反応性について後ろ向き研究の結果，

14歳以下の小児全体でインターフェロンγγ産生量に違い

はなかったが，中央値は前者で高く，5歳未満では活動

性結核におけるインターフェロンγγ産生量はLTBIより

も多かった。全体の判定不可は3.9%と低く，活動性結

核あるいはLTBIにおける判定不可はなかった 25)。メタ

アナリシスによって133例の小児の IGRA適用事例を検

討した結果，QFT（世代の異なるものが含まれる）と

T-SPOTの判定不可の割合はそれぞれ0.05と0.03で有意

差はなかった。リンパ球減少状態における判定不可は理

論的には反応させるリンパ球数を調整するプロセスがあ

るT-SPOTが有利と考えられるが，実際は差がなかった。

T-SPOTの判定不可の割合がQFTよりも少なかったの

は，アフリカにおいて実施された研究結果とHIV感染が

ない免疫低下者のグループであった 26)。イタリアにおけ

る多施設研究の結果では，培養陽性の活動性結核患者に

おけるQFT-3Gの陽性率は成人では81.0%であったのに

対して，小児では 2歳以下，2歳から 5歳，5歳から16

歳において，それぞれ93.9%，100%，94.4%と高かった。

判定不可も成人で5.2%に対して，小児では2.2%と有意

に低かった。これらより，QFT-3Gは2歳以下において適

用可能と結論された 27)。

　IGRAとツ反の感度の比較については以下のような結

果であった。菌陽性の小児結核患者で IGRAとツ反の両

者とも実施された95例の感度は，5歳以上18歳未満で

IGRA 96%に対してツ反83%と IGRAが高かったが，2～

4歳では IGRAおよびツ反とも91%，2歳未満では IGRA 

80%，ツ反87%と両者の違いはなかったが共に低下して

いた 22)。英国のNICE Guidelines 2006年では，ツ反陽性
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の小児に対して IGRAの使用を推奨し，IGRAも陽性で

あった者のみをLTBI治療の対象としたが，研究として

2歳以上の小児の接触者に対してツ反およびIGRA（QFT-

3GまたはT-SPOT）を同時に使用し，ツ反陽性，IGRA

陰性の18人にLTBI治療を行わずに 2年経過観察した結

果，発病者はいなかったことから，NICE Guidelinesに記

載されているように IGRA陰性の場合にはLTBI治療は

不要と結論づけた 28)。低蔓延国における 5歳以下の小児

に対するQFT-3Gとツ反の比較の結果はある程度一致し

ていた。また，QFT陰性でツ反陽性の場合はBCG接種

等のためと考えられるが，小児の感染は発病につながり

やすいことから慎重に取り扱うべきとの意見もある29)。

　南アフリカでのワクチン開発研究の付随データとして

2512人の小児にQFT-3Gを用いた結果から，LTBIからの

発病リスクは，IFN-γγの測定値が0.35以上4.00 IU/mL未

満の群は陽性にならなかった群と有意の差がなく，陰性

化も 77%に見られたのに対して，IFN-γγの測定値が

4.00 IU/mL以上（陽性閾値の10倍以上）の群では IGRA

陰性群に比較して40倍以上高かった 30)。

　Buonsenso Dらによる，活動性結核と診断された17歳

までの小児におけるQFT-4Gの陽性率は83.3%，LTBIの

スクリーニングとして検査された中での陽性率は11.6 

%，判定不可は2.5%であった。TB1とTB2の反応性から

潜在性結核感染と活動性結核の区別はできなかった 31)。

ベトナムにおけるQFT-4G陽性率についての retrospective 

studyでは，肺結核では84.3%であったが，肺外結核およ

び肺外結核と肺結核の合併では共に14.3%と低かった 32)。

エスワティニ（旧スワジランド）でQFT-3GとQFT-4G

を比較した結果では，両者に違いはなかった 33)。小児に

おけるQFT-4GとQFT-3Gの感度に大きな違いはないよ

うであるが，データは限られており，さらに検討が必要

である。

　小児への IGRA適用は静脈採血が難しい場合があり，

また，判定不可（多くは陽性コントロールに対する低反

応）があり，感染診断において5歳未満の小児における

感度の低下が懸念されてきた。これらに関する最近の検

討結果からは IGRAは低い年齢まで適用可能と考えられ

る。ただし，小児が感染した場合には発病リスクが高い

ことから，個々の事例の発病リスク等を十分に考慮に入

れて慎重に対応が求められる。また活動性結核の診断に

おける IGRAは前版の使用指針のとおり6)，幼少児にお

いて有用性が高いと考えられた。 

（ 4）免疫低下

　サーベイランスデータを用いた米国における調査で

は，培養陽性結核患者における IGRA（QFT-3Gおよび

T-SPOT）の偽陰性は12.3%であったが，この偽陰性の

結果は高齢者，HIV合併，ヒスパニックでない白人，T- 

SPOTによる検査と関連していた 34)。HIV感染者に対す

るQFT-3GとT-SPOTを比較したメタアナリシスでは，

pooled sensitivity はT-SPOTがやや高い傾向はあるが，有

意なものではなかった 35)～37)。QFT-4Gは活動性結核にお

ける感度およびCD8の反応性はHIV感染によって違い

がなかったとの報告がある38)。HIV感染者におけるQFT-

4GとT-SPOTの比較では，QFT-4Gの陽性率が高い傾向

があった 39)。血液悪性疾患，腎疾患および免疫疾患で免

疫低下状態にある小児ではQFT-4Gはツ反よりも陽性率

が高かった 40)。臓器移植前のスクリーニングおよび生物

製剤使用前のスクリーニングにおいて，QFT-3GとQFT-

4Gの一致率は高く，判定不可も同様であったが，固形臓

器移植ではQFT-4GにおけるTB2のみの陽性例が高かっ

た 41)。

　以上からQFT-4Gは免疫低下状態においてはQFT-3G

よりも感度が高くなっている可能性があるが，さらなる

検討が必要である16)。免疫低下を引き起こす疾患につい

て，個々の患者の病状によって，IGRAの計測値に与え

る影響も異なっており，免疫を低下させる薬剤について

も薬剤の種類および投与量によって影響の大きさも異な

ると考えられるので，個々の症例の解釈は慎重を期する

必要がある。

（ 5）感染後の時間経過・治療の影響

　結核菌への曝露から陽転化までは 2～3カ月程度と考

えられている。しかし，菌の大量曝露があった事例では

最終接触から 8週間後に実施した検査における陰性者中

の数名がその後に陽転化したことが報告された 42)。接触

者健診で初発患者との最終接触後 2～3カ月に実施した

検査で感染率が高い場合，6カ月後に IGRAの再検査が

推奨されている43)。IGRAは治療後に数値が低下する傾

向が認められているが 44)，菌の陰性化と矛盾する経過と

なることがある。抗結核薬による治療前後の IGRAの陽

性率は違いがなく，治療経過のモニターには使えない 45)。

　医療従事者に対する繰り返し検査の結果は，高蔓延国

では中・低蔓延国よりも陽転する割合が高かった。罹患

率が人口10万対20未満の低蔓延国では陰性化が40%程

度で認められた。これらのことから，医療従事者のスク

リーニングにおける陽性の閾値を検討することも考えら

える46) 47)。

　日本における年代別の IGRA陽性率は特に高年齢層に

おいては，推定既感染率よりもかなり低いことから，IGRA

の反応は長期の経過で減弱すると考えられる48) 49)。従っ

て IGRAは既感染の指標として用いることはできない。

（ 6）変動

　IGRAは短期間の繰り返し検査で数値が変動すること

が知られている50)。変動する原因として，採血（採血管

への順番，採血に要する時間），採血量，免疫の変調・増
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強，製造上の欠陥，分析過誤，培養時間，培養・操作の

遅れなどが挙げられている51)。また，ツ反実施の影響も

考えられている52)。

5. 適用上の注意

　IGRAはBCG既接種率が高いわが国における感染診断

法として接触者健診やLTBI治療の適応決定の際の第一

選択であることは確立している42)。既述のように小児に

対する IGRAの適用が広くなっていることを鑑みて，感

染診断においてツ反が使われるのは，① 2歳未満の小児，

②多くの小児を対象とする接触者健診等で採血者の確保

が困難な場合に限られる。

　医療従事者の健康管理として，既に医療における職歴

がある者や高蔓延国出生者の入職時や結核病棟や結核ハ

イリスク者が多く受診する救急外来等の勤務者の定期的

なチェックに使用しうる5)。一方，若年者の新採用にあ

たってのベースラインに関しては，対象者が日本出生で

既感染リスクが低く，IGRAの有無に関する陽性的中率

は低いと考えられる。米国CDCは，医療従事者の入職

時スクリーニングにおいて，個々の感染リスク評価をす

ることとして，感染リスクの低い IGRA陽性者には再検

査をすること，配属先の業務に高いリスクがない場合の

定期的な検査を勧めないこととした 53)。

　活動性結核が強く疑われるが確定診断が得られない患

者の補助診断に用いることもあるが 5)，以下の理由から

その意義は限定的である。① IGRAの特異度は高いが，

感染時期は特定できないので，陽性であっても過去の感

染を反映した可能性がある。②感度は必ずしも高くなく，

特に高齢者や免疫抑制状態においては低下するので，陰

性であっても感染を必ずしも否定できない。逆に，若年

日本人など結核の既感染率が低い者における画像異常で

結核を否定できないが IGRA陽性の場合，結核を念頭に

置いた診断が必要となる。また，そのような患者で気管

支鏡検査を行う場合に，空気感染対策を行ったうえでの

検査が望ましい。

6. 今後の課題

　IGRAに関しては夥しい数の研究論文が発表されてい

るが，以下に関する研究成果が望まれる。

（ 1）免疫低下時の反応性

　QFT-4Gは免疫低下状態おいてQFT-3Gよりも感度が

高いと期待されるが，疾患の病態，免疫抑制作用の薬剤

の種類や投与量による影響の大きさをより的確に推測す

るために必要なエビデンスが十分にあるとは言い難い。

（ 2）外国出生者の陽性率

　外国出生者が関係する接触者健診の実施にあたって，

それぞれの出身国別・年代別の IGRA陽性率データが望

まれる。国内の留学生を対象とした検討が行われており，

10%程度の数値が示されているが 54) 55)，出身国別の陽性

率が望まれる。

（ 3）発病リスクの予測

　IGRAの検査結果によって感染者と発病者の区別はで

きないとされており，IGRA陽性者の中からその後発病

する割合は低いと報告されていた 56)。QFT-4GおよびT- 

SPOTの検査データから発病の可能性を判定できるかに

ついて議論されているが 57)，十分なエビデンスは得られ

ていない。LTBIの中から発病リスクが高い者を検出す

ることは，効率的なLTBI治療を行うために有用であり，

望まれる検査性能がWHOの会議報告に示されている58)。

結核発病初期を認識するための様々な研究が進められて

おり，mRNAを用いた発病予測検査の開発が始まってい

る59)。
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多剤耐性結核の治療におけるリネゾリドの使用について
2021年 9月　　

日本結核・非結核性抗酸菌症学会治療委員会

は じ め に

　多剤耐性結核はイソニアジドとリファンピシンの両剤

に耐性である結核と定義される。多剤耐性結核は難治性

であり，従来のメタアナリシスでは治療成功率は 6割程

度とされていた1)が，新規抗結核薬としてわが国では

2014年にデラマニド，2018年にベダキリンが発売とな

り，治療成績は格段に向上している。メチシリン耐性ブ

ドウ球菌（MRSA）やバンコマイシン耐性腸球菌（VRE）

による感染症の治療薬として認可されているリネゾリド

は結核菌に対する活性を有しており，多剤耐性結核に対

して従来の抗結核薬のみでは有効薬が不足する場合に，

適応外使用ながらわが国でも広く使用されてきた。しか

し高価な薬剤でもあり患者に大きな負担を強いることと

なっていたが，2020年10月26日に社会保険診療報酬支

払基金は，リネゾリドを多剤耐性結核に対して処方した

場合に認可するとの判断を示した。これにより，リネゾ

リドは感染症法による公費負担の対象外ではあるが，適

応外投与としての保険の審査事例となった場合に多剤耐

性結核に使用することが認められるようになり，デラマ

ニド，ベダキリンに加えてあらたな多剤耐性結核症に対

する治療薬として使用できることとなった。

　ただし，抗結核薬の常として，単剤治療や併用薬不足

など不適切な治療を行うと容易に治療失敗や耐性誘導に

つながるおそれがある。その場合患者本人のみならず，

耐性菌の感染により幅広い人々に不利益を与えてしま

う。そのためデラマニド，ベダキリンが登場した際には，

当委員会は薬剤が適正に使用されるための指針を発表し

てきた 2) 3)。今回リネゾリドが多剤耐性結核に投与可能

となったため，リネゾリドについても同様の指針を示す

必要性があると考え，本指針を発表するものである。ま

たリネゾリドは既に市販され広く流通している薬剤であ

り，適格性確認システムにより処方が厳重に制限されて

いるデラマニドやベダキリンに比べ外からの使用制限は

困難であるため，より強く適正使用についての認識の重

要性を周知しておく必要がある。

　なお，WHOは2021年 1月 1日より超多剤耐性結核の

定義を変更して「多剤耐性結核あるいはリファンピシン

耐性結核のうち，いずれかのフルオロキノロン薬および

少なくとも 1剤のGroup Aの薬剤（ベダキリン，リネゾ

リド）に耐性を示す結核」とした 4)が，本稿で述べる超

多剤耐性結核は，従来の「多剤耐性結核のうち，いずれ

かのフルオロキノロン薬および少なくとも 1剤の二次注

射薬（カプレオマイシン，カナマイシン，アミカシン）

に耐性を示す結核」であることをお断りしておく。

リネゾリドの多剤耐性結核に対する
有効性と安全性　　　　　　　　　

　リネゾリドはオキサゾリジノン系の抗菌薬であり，リ

ボソームの30Sサブユニットと50Sサブユニットの結合

を阻害して蛋白合成を阻害することにより抗菌作用を示

す。わが国では2001年 5月にバンコマイシン耐性腸球

菌（VRE），2006年 4月にメチシリン耐性ブドウ球菌

（MRSA）を適応症として承認された。すでに早くから，

リネゾリドが in vitroで結核菌に対して抗菌活性を示す

ことは報告されており5)，難治性の結核患者に投与して

有効であったとの報告は数多くなされている。2012年

に発表されたメタアナリシスでは多剤耐性結核に対する

リネゾリドを含む治療について検討した12の観察研究

のシステマティックレビューが行われ，喀痰培養陰性化

率は93.5%，治療成功率は81.8%と報告されている6)。ま

た，リネゾリドの 1日投与量の影響についても検討され，

リネゾリドによると考えられた副作用の発生率は，≦600 

mg//日群では46.7%，＞600 mg//日群では74.5%と有意差

があったが，喀痰培養陰性化率や治療成功率には差がな

かった。2012年にはリネゾリドの超多剤耐性結核に対

する初めてのランダム化比較試験の結果が発表され，リ

ネゾリドの有効性が確認された7)。

　リネゾリドの副作用発生率は高く，神経障害，骨髄抑

制，消化管障害が主なものである。前述のメタアナリシ

スでは，貧血（38.1%），末梢神経炎（47.1%），消化管障

害（16.7%），視神経炎（13.2%），血小板減少（11.8%）な

どが挙げられている6)。結核治療に使用される薬剤の中

では，アミカシンやカナマイシンなどの注射薬やパラア

Kekkaku Vol. 96, No. 6 : 183_185, 2021
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ミノサリチル酸と並んで，もっとも副作用による中断率

の高い薬剤である8)。使用にあたっては血算や視神経障

害，末梢神経障害などの慎重なモニタリングが必須であ

る。また，リネゾリドはモノアミン酸化酵素阻害作用が

あるので，セロトニン作動性の向精神薬との併用により

重篤な中枢神経症状を生じる可能性があり，注意が必要

である。

　リネゾリドの 1日投与量は，おおむね1200 mg//日と
600 mg//日では有効性は同等で副作用は1200 mg//日でよ
り高率であるとする報告が多く，600 mg//日が推奨され
ている9)。また，300 mg//日でも有効でより副作用が少な
いとする報告もあるが 10)，エビデンスは十分ではない。

600 mg//日での投与が困難な場合に試みてもよいが，そ
の場合は，有効性が不十分である可能性も考慮に入れて

使用する必要があろう。

結核菌のリネゾリド耐性のメカニズム，
薬剤感受性試験　　　　　　　　　　

　結核菌のリネゾリド耐性にかかわる遺伝子としては，

リボソーム蛋白L3をコードする遺伝子である rplCと，

23S rRNAをコードする遺伝子である rrlの関与が報告さ

れているが，これらの遺伝子に変異を認めない耐性菌 

も報告されている11)。薬剤感受性試験としてWHOは，

Critical concentrationを1.0μμg/mlとしたMGITによる試験

を提案している12)が，現在のところキットは販売されて

いない。

ガイドラインにおける多剤耐性結核の治療方針

　ATS/CDC/ERS/IDSAは 2019年に 9)，WHOは 2020年 

に13)，それぞれ耐性結核のガイドラインを発表してい

る。また日本結核・非結核性抗酸菌症学会（JSTB）も

2020年に指針を発表している14)。これらは少しずつ異な

る点があるが，多剤耐性結核治療の原則は概ね共通して

おり，以下に記載する。多剤耐性結核に対してリネゾリ

ドを使用する際にもこれらの原則を遵守しなければなら

ない。

（ 1）使用する薬剤としては，フルオロキノロン（レボ

フロキサシンあるいはモキシフロキサシン），ベダキリ

ン，リネゾリドの 3剤を第一選択とし，次いでクロファ

ジミン，サイクロセリンの 2剤が第一選択となる。ただ

し，クロファジミンは日本においては抗結核薬としては

承認されておらず公費負担対象外である。治療開始時の

薬剤数についてATSは 5剤，WHOは 4剤としているが，

JSTBは塗抹陰性で空洞を有さない菌量の少ない例など

を除いては 5剤による治療開始を原則としている。耐性

や副作用のため上記の 5剤のみでレジメンが組み立てら

れない場合は，アミカシンやストレプトマイシンの注射

薬，デラマニド，ピラジナミド，エタンブトール，エチ

オナミド，パラアミノサリチル酸，（オーグメンチンな

どクラブラン酸を含む薬と併用しつつの）イミペネムあ

るいはメロペネム，の中から感受性結果等を踏まえて選

択する。ただし，イミペネムおよびメロペネムは日本に

おいては抗結核薬としては承認されておらず公費負担対

象外である。なおカナマイシンについてはATSやWHO

は使用例でむしろ治療成績が悪化したため使用すべきで

ないとしているが，JSTBは選択肢に含めている。

（ 2）治療期間は，強化期はATSが培養陰性化後 5～7

カ月，WHOが 6～7カ月としている。維持期における

薬剤数はATSが少なくとも 4剤，WHOが少なくとも 3

剤となる。全治療期間は，ATSが培養陰性化後 15～21

カ月，WHOが培養陰性化後15～17カ月としている。な

おATSは，超多剤耐性結核を含む高度耐性例については

培養陰性化後15～24カ月としている。JSTBは従来どお

り培養陰性化後18カ月としている。

（ 3）ATS，WHO，JSTBいずれも症例によっては手術

を考慮すべきとしている。

　なお，南アフリカ超多剤耐性結核患者に対して行われ

たベダキリン＋プレトマニド＋リネゾリドによる 6カ月

治療（BPaL）の臨床試験は，90%で良好な予後が得ら

れ脚光を浴びることとなった15)。しかし有効性や安全

性，将来的な再発率や耐性誘導に関わるエビデンスが十

分でないことから，WHOは現状ではBPaLレジメンはフ

ルオロキノロン耐性でベダキリンやリネゾリドの服用歴

がない多剤耐性結核に対してのみ試験的に考慮すべき

で，ルーチンに用いるレジメンではないとしている。な

おプレトマニドはデラマニドと同じニトロイミダゾール

系薬剤であるが，BPaLのプレトマニドをデラマニドに

置き換えたレジメンが有効かどうかは不明である。

多剤耐性結核治療薬としてのリネゾリドが
適正に使用されるために　　　　　　　　

　リネゾリドもデラマニドやベダキリン同様，多剤耐性

結核に対する貴重な薬剤である。不適切な使用のために

治療失敗し耐性を誘導してしまうと，患者本人のみなら

ず公衆衛生上も大きな損失となる。適正使用のために求

められることを列挙する。

（ 1）抗結核薬として用いられるリネゾリドの，適応外

使用の審査事例において保険適応が認められるのは多剤

耐性結核のみである。感受性結核に対して使用すること

はできない。リネゾリドはMRSAやVREといった耐性

菌に対しても貴重な薬剤で，高価な薬剤でもあり，乱用

することは許されない。なお，多剤耐性の肺外結核にも

使用可能である。

（ 2）リネゾリドの使用にあたっては，上述したように
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ガイドラインの推奨に従って少なくとも 4剤との併用に

より治療を行うべきである。またその併用薬が本当に臨

床的に有効であるかどうか，薬剤感受性やそれまでの使

用歴を踏まえて十分に検討する。有害事象の頻度を考え

ると，リネゾリド使用症例は同時にベダキリンやデラマ

ニド等適格性確認システムを使用している薬も併用する

ことが多いと想定されるため，それらの適格性確認シス

テムの中でリネゾリド投与の妥当性についても検討され

ると考えられる。多剤耐性結核の治療は，結核診療の経

験があっても多剤耐性結核の診療経験がなければ，経験

豊富な医師に相談しつつ治療するか，紹介することが望

ましい。

（ 3）十分な数の併用薬を確保するために，クロファジ

ミンやイミペネムなどの薬剤についても多剤耐性結核に

対する保険適用が認可されることが望ましい。

（ 4）すでにリネゾリド耐性結核の報告も散見されるよ

うになってきており，信頼性のあるリネゾリド感受性試

験キットの発売が待望される。

（ 5）強力な薬である一方，有害事象の多い薬であるの

で，十分な説明と適切な有害事象管理の下で使用する必

要がある。
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日　時：2021年 6月17日14時10分～16時00分

場　所：名古屋コンベンションホール（名古屋市中村区）

出　席： 理事（36名中出席17名）藤田明理事長，齋藤・

菊地・礒部常務理事，大崎・三木・猪狩・加藤・

權・佐々木・永井・御手洗・小川・長谷川好規・

露口・西井・藤田昌樹理事。小倉・坪井監事，

永田・長谷川直樹委員長。

　　　　 欠席により委任状（19名）：網島・高橋弘毅・

阿彦・鈴木博貴・小山・高橋典明・舩山・桑原・

山本・須田・新實・鈴木克洋・田中・平井・松

本・森髙・門田・藤田次郎・迎理事。稲瀬監事。

議　　案

第 1 号議案　2020年度事業報告

第 2 号議案　2020年度決算報告・監査報告

第 3 号議案　2021年度事業計画

第 4 号議案　2021年度予算（案）

第 5 号議案　今村賞・研究奨励賞の受賞候補

第 6 号議案　名誉会員・功労会員の推薦

第 7 号議案　 新役員（理事・支部長・代議員・監事）

について

第 8 号議案　 新理事会（理事長・常務理事・各種委員

会委員の選任）について

第 9 号議案　委員会報告

第10号議案　支部長会議報告

第11号議案　定款の改定について

第12号議案　細則・規程等の改定について

第13号議案　その他

　齋藤常務理事より会の成立が宣言され，藤田明理事長

の議長により開始。

（理事長）一般社団法人法により議事録の作成が必要で

すが，定款第36条により「理事会に出席した理事長及

び監事が署名又は記名押印しなければならない」と規定

されておりますので，監事の小倉高志先生，坪井知正先

生に議事録署名をお願いします。（承認された。）

第 1号議案　2020年度事業報告

　会員状況，活動状況について（齋藤常務理事）。

　第95回学術講演会は会期を延期しWEB開催となった

（参加者約1,700名）。本部交付金 1千万円を超える額を

次年度繰越金として本部へ返金した（藤田明会長）。

第 2号議案　2020年度決算報告・監査報告（永井財務

委員長）

　小倉・坪井監事による監査報告。承認された。

第 3号議案　2021年度事業計画

・・第97回学術講演会準備状況（大崎能伸会長）：2022年

7月 1日㈮・2日㈯の日程で旭川市「星野リゾートOMO7

旭川」にて開催の予定。委員会・理事会・社員総会は前

日。

・・第98回学術講演会準備状況（加藤誠也会長）：2023年

6月10日㈯・11日㈰の日程で東京都「京王プラザホテ

ル新宿」にて開催の予定。委員会・理事会・社員総会は

前日。

・・第99回学術講演会会長（2024年）に迎 寛理事（長崎

大学）が推薦され，承認された。

　準備の関係などで 4年後の会長まで決定することが推

薦委員会より提案され，承認された。第100回学術講演

会会長（2025年）に長谷川直樹代議員（慶應大学，今

回新理事に就任）が推薦され，承認された。2021年度事

業計画について承認された。

第 4号議案　2021年度予算（案）（永井財務委員長）

　編集委員会，ガイドライン施行・結核診療ガイドライ

ン統括委員会からの提案を反映させることを条件に承認

された。

第 5号議案　今村賞・研究奨励賞の受賞候補（小川会長）

　今村賞：受賞者なし。

　研究奨励賞 2名：池田優美「治療中断リスクスコア別

の DOTSの有効性の評価」。植田英也「インターフェロ

ンγγ遊離試験を用いた解剖時の結核感染リスクの検討」。

　「研究奨励賞に関する申し合わせ」改定：受賞候補論

文を原著，短報，症例報告，活動報告と明記する。承認

理 事 会 報 告

2021年度第 1回

一般社団法人 日本結核・非結核性抗酸菌症学会

定例理事会議事録
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された。学会賞を目指して積極的に症例報告を学会誌に

投稿してほしい。

第 6号議案　名誉会員・功労会員の推薦

　各支部より名誉会員 2名，功労会員13名の推薦があ

った。承認された。

第 7号議案　新役員（理事・支部長・代議員・監事）に

ついて

　倫理委員長より，COI審査の結果は許容範囲内である

（藤田明理事長代理説明）。承認された。

第 8号議案　新理事会（理事長・常務理事・各種委員会

委員の選任）について

　社員総会で報告。

第 9号議案　委員会報告（各委員長）

1. 編集委員会報告

　学会誌への投稿数が減少しているため，対策案を提案

する。

　①各委員会（治療・予防・非結核性抗酸菌症対策・抗

酸菌検査法検討委員会）に，各号 1稿ずつ年 6号のシリ

ーズで，総説の企画と執筆を依頼する。執筆の負担を軽

減するために，1稿 5万円程度を執筆者に支給する。（年

間 5万円× 4稿／／号× 6号／／年＝120万円の予算を要す

る。）

　②代議員（214名）には，上記委員会の総説を含め，

4年間の任期中 1稿以上の執筆を依頼する。共著者での

執筆も可とする。4年間で期待される214稿を各支部の

代議員数に応じて割り当てる。

　③編集委員からの査読依頼を受けていただけない事例

が目立ち，査読過程の支障となっている。査読を依頼さ

れた代議員においては，「投稿論文が専門外」などの特

段の理由がないかぎり，その受諾を強くお願いしたい。

承認された。

2. 治療委員会報告

　①デラマニド・ベダキリン適格性確認システムの運用

状況について報告。

　②2020年10月に社会保険診療報酬支払基金が，多剤

耐性結核の患者に対してリネゾリド内服薬の算定を認め

る審査情報提供事例が公表されたことにより，「リネゾ

リドの使用指針（仮）」を現在，作成中である。

3. 社会保険委員会報告

　薬剤保険承認申請状況について報告。内保連「標準的

医療説明の手順書　拡大版」の「結核患者の隔離」の執

筆者代表を社会保険委員長とした。2022年度診療報酬

改定にかかわる新規申請項目を本年10月末までに提出

してほしい。結核病床・病棟の入院基本料の増点，重症

者等療養環境加算の適応拡大，二類感染症入院診療加算

など 6項目をすでに予定している。

4. 教育・用語委員会報告（藤田次郎委員長欠席のため

藤田明理事長）

　「結核症の基礎知識 改訂第 5版」を作成し学会ホーム

ページに公開した。

5. 予防委員会報告

　「新型コロナウイルス感染症（COVID-19）とBCGワ

クチンの接種に関して」（2020年 4月）の学会見解作成

に関わった。「インターフェロンγγ遊離試験使用指針」

（2014年 5月）の改訂版「使用指針2021」を作成したの

でパブリックコメントを募集する。

6. 非結核性抗酸菌症対策委員会報告

　事業計画について報告。「肺 NTM症の診断・治療に

関する見解」の改訂作業を進める。「肺非結核性抗酸菌

症診療マニュアル」（本学会編，医学書院）を改訂する。

「EB使用時に留意すべき眼科関連副作用」対策の指針を

日本眼科学会および日本神経眼科学会と共同で発出する。

7. 抗酸菌検査法検討委員会報告

　WHOの XDR新定義について我が国における取り扱い

（厚労省相談中），リファンピシン感受性の基準濃度変更

などについて報告。

8. 将来計画委員会報告

　2020年秋に実施した会員アンケート集計結果を理事，

新理事，委員長へ送る。

9. エキスパート委員会報告

　禁煙推進委員会と協力して禁煙推進活動を行う。

10. 認定制度委員会報告

　本学会の認定・指導医制度は継続し，新専門医制度と

の関係では現時点では学会独自の専門医制度として整備

しながら継続する方針。

11. ガイドライン施行委員会・結核診療ガイドライン統

括委員会報告

　システマティックレビューに必要な有料論文経費とし

て 1 CQごと10万円程度，Dropboxの活用，論文化の支

援費用として，約300万円の予算化が承認された。「結

核診療ガイドライン」完成の目標は2022年 7月までと

したい。出版形式（PDF化を含む）についてはガイドラ

イン発刊が先行している他学会の出版社との契約状況な

ども調べて検討したい。

第10号議案　支部長会議報告

　2021年 5月メール審議開催した。支部学会のWEB開

催などに関する意見をいただいた。今後もWEB開催を

支持する意見が多かった。
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第11号議案　定款の改定について

　第 5条の学生会員は大学院生を除く。第 7条を全文削

除（休会制度を廃止）。第13条 2に「旧代議員は社員総

会に出席し，議長の了解を得て意見を述べることが出来

る」を設ける（4年ごとの代議員選挙後に開催される社

員総会には新代議員が出席する）。第17条 2で，理事長

…以下を削除。定款改定案を社員総会に提案することが

承認された。改定後の定款では第 8条より第53条まで

の条番号が繰り上がる。

第12号議案　細則・規程等の改定について

　代議員の定年規定については，「代議員・役員・委員

の任期に関する細則」において「代議員選任から 2年後

の定時社員総会までに満65歳になる者の任期は，その

定時総会終結のときまでとする」と記載する。「任期に

関する細則」の他，「代議員および役員選挙施行細則」「倫

理委員会規程」改定について承認された。

第13号議案　その他

　2021年 4月に要望書「エンビオマイシン（ツベラク

チン®）の供給について」を厚生労働大臣へ提出した。 

また，2021年 1月に「吸入用リポソーム化アミカシン」

の早期承認を求める要望書を4学会合同（日本呼吸器学

会・日本感染症学会・日本化学療法学会・本学会）で厚

生労働大臣へ提出した。

　以上で理事会は終了。

日　時：2021年 6月17日16時15分～ 17時

場　所：名古屋コンベンションホール（名古屋市）

出　欠： 代議員（211名中）出席：36名。欠席により委

任状136名。

議　　案

第 1 号議案　2020年度事業報告

第 2 号議案　2020年度決算報告・監査報告

第 3 号議案　2021年度事業計画

第 4 号議案　2021年度予算（案）

第 5 号議案　今村賞・研究奨励賞の受賞候補

第 6 号議案　名誉会員・功労会員の推薦

第 7 号議案　 新役員（理事・支部長・代議員・監事）

について

第 8 号議案　 新理事会（理事長・常務理事・各種委員

会委員の選任）について

第 9 号議案　委員会報告

第10号議案　支部長会議報告

第11号議案　定款の改定について

第12号議案　細則・規程等の改定について

社員総会報告

2021年度　定例社員総会議事録

第13号議案　その他

　齋藤常務理事が会の成立を宣言し，定款第17条に基

づき議長に藤田明理事長が選任された。物故会員への黙

禱。定款の規定により，議事録署名人として小倉高志監

事，坪井知正監事が選任された。

　第96回総会・学術講演会の小川賢二会長挨拶のあと，

第 1号議案から第13号議案について審議が行われた。

第 8号議案では，新理事会において新理事長に礒部威理

事，新常務理事に佐々木結花理事（総務），菊地利明理事

（編集），迎寛理事（将来計画）が選任され，各種委員会

委員が承認された。第11号議案では，委任状を含む社

員（代議員）の 3分の 2以上の賛成多数により定款改定

が承認された。2021年 6月17日をもって（旧）結核病

学会会則を正式に廃止した。また，2020年度決算報告，

監事報告，2021年度予算案，第99回・第100回総会・学

術講演会会長選任，名誉会員・功労会員の推薦を含め審

議事項はすべて承認された。

　以上で社員総会は閉会。任期満了となった藤田明理事

長が退任の挨拶を述べた。



表紙（目次）にもどる

表紙（目次）にもどる

190

日　時：2021年 6月17日

場　所：名古屋コンベンションホール（名古屋市）

理事総数　36名　　 出席理事数（委任状による者を含

む）36名

監事総数　 3 名　　出席監事数　 2 名

　以上のとおり出席があったので，理事は選ばれて議長

となり，開会する旨を宣し，直ちに議事に入った。

第 1号議案　代表理事選定に関する件

　議長は，今般，代表理事 藤田　明 が理事の任期満了

により代表理事の資格を喪失し，退任することになるの

で，改めて当法人の代表理事を選定したき旨を述べ，慎

重協議した結果，全員一致をもって，次のとおり選定し

た。

　なお，被選定者は，その就任を承諾した。

　　（住所） 

　　代表理事　礒部　威

新・理 事 会 議 事 録

第 2号議案　常務理事選定に関する件

　議長は，常務理事 礒部　威，同 齋藤武文，同 菊地

利明が理事の任期満了により常務理事の資格を喪失し，

退任することになるので，改めて当法人の常務理事を選

定したき旨を述べ，慎重協議した結果，全員一致をもっ

て，次のとおり選定した。

　なお，被選定者は，その就任を承諾した。

　　常務理事　菊地　利明

　　常務理事　佐々木結花

　　常務理事　迎　　　寛

　以上をもって本日の議事を終了したので議長は閉会を

宣した。
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1  . 論文は結核ならびにその周辺領域に関する学問の進

歩に寄与するもので，原著，短報，症例報告，活動報

告，総説，論壇，資料，通信とし，他誌に発表されて

いないもの。また，掲載される論文に対する査読者の

意見を論説として掲載することができる。

2  . 論文の採否は編集委員会の決定による。概ね受付順

に掲載する。

3  . 原稿は原則として，原著・活動報告・総説・資料の

場合は刷上り 6頁（400字詰原稿用紙25枚程度），症

例報告・論壇の場合は刷上り 4頁（同15枚程度）とす

る。図・表及び文献もこれらに含める。ただし図は 5

個以内とする。上記制限をこえた場合，及びカラー写

真掲載については，すべて著者負担とする。

4  . 短報は刷上り 2頁以内（400字詰原稿用紙10枚程度）。

図は 2個までとし，文献は最小限にとどめる。原著と

しての体裁は不充分でも，情報価値の高い研究報告の

掲載を目的とする。

5  . 図・表は原則として英文とする（校閲用に和文を付記）。

6  . 原稿には英文抄録を添付すること。英文抄録は300

ワーズ以内とする。英文抄録の書き方は「原稿作成に

ついて」を参照。なお，論文内容を代表し，文献索引

作成に役立つと思われる用語（キーワーズ）5～ 6語を，

結核用語事典等を参照して英語ならびに日本語で付記

する。

7  . 掲載された論文に対する意見などを「通信」の欄に

掲載することがある（2000字以内）。同一主題に関す

る討論は 1回限りとするが，その採否は編集委員会の

決定による。意見は過去 6カ月以内に掲載された論文

に対するものとする。

8  . 原稿は横書きとし，口語体を用いる。

9  . 日本語化した外国語は片かなで書き，無用な外国語

はさけ，雑誌名，外国人名等のやむをえないものは原

語（活字体）のままとする。

10 . 引用文献については，本文に引用された順に番号を

付し，末尾に一括して，著者名（3名まで）：題名. 誌

名（一般に通用する略称でよい）. 年（西暦）；巻：頁－

頁. の順に掲載する。単行本の場合は，著者名（上記

に準ずる）：題名. 書名（邦文の場合は特に「　」をつ

けること），版数，編者名，発行所，発行地，年（西 

暦），引用頁. の順に記載する。

　例：（定期刊行物）

　 1） 木野智慧光，佐藤瑞枝，岩崎龍郎，他：非空洞性肺
結核に対する INH・RFP 2剤併用による短期化学療

法（9カ月）の治療成績ならびに遠隔成績. 結核. 
1991 ; 66 : 291_297.

　 2） Samson  PC,  Barnwell  J,  Litting  J,  et  al. : Tuberculous 
tracheobronchitis. JAMA. 1937 ; 108 : 1850_1855.

　 3） Wiegeshaus EH: Evaluation of the protective potency of 
new tuberculosis vaccines. Rev Infect Dis. 1989 ; 11 Suppl 
2 : S484_90（19 ref.）

　（単行本）

　 4） 松岡緑郎，玉田太朗：喀血，血痰.「診断ハンドブック」，
第 1版，中尾喜久監修，南江堂，東京，1985，86_87.

　 5） Heightsman ER, Raasch BN: Diseases of the pleura. In : 
The Lung, 2nd ed., Heightsman ER, ed., C.V. Mosby Co., 
Toronto, 1988, 502_540.

　 引用論文数は原則として，原著30編以内，症例報告

20編以内，総説は制限なし，短報は 6編以内とする。

11. 度量衡の単位の書き方は，

　例：m，cm，mm，ml，kg，g，mg，μμg等を用いる。

12 . 査読の後，著者返送された原稿の再投稿期間は60日

以内とする。60日を経て再投稿された場合は新投稿

とする。

13 . 投稿方法は，ScholarOneオンライン査読システムか

らとする。

14 . 別刷は著者の希望により校正時に申し込むこと。費

用は著者負担とする。

15 . 本学会誌に掲載された記事，または論文の内容に関

する責任は原則的には著者にあり，必ずしも学会の公

的見解ではない。但し，著作権（＝著作財産権，Copy- 

right）は，日本結核・非結核性抗酸菌症学会に帰属する。

16 . 版権使用については届け出を必要とする。

　掲載論文の版権使用料　3,000円×頁数＋10円*×部

数

（*当学会賛助会員は 5円）

17 . 全文を英文で投稿することができる。

投　稿　規　程
2019年11月29日一部改訂



種　　類 内　　　容 掲載頁数

1. 原著Original article
これまでになされていない実験，観察に基づくオリジナリティ
のある成果と深い考察に基づく論文

6頁，図 5個以内
（図・表：英）

2. 短報Short report 情報価値の高い研究報告と小論文
2頁，図 2個以内
（図・表：英）

3. 症例報告Case report 貴重な症例や臨床的な経験の報告
4頁，図 5個以内
（図・表：英）

4. 活動報告Activity report フィールド実践活動・保健看護活動などの価値ある報告
6頁，図 5個以内
（図・表：英 or和）

5. 総説Review article ある課題に関する網羅的な解説（文献）と議論
6頁，図 5個以内
（図・表：英）

6. 論壇Opinion 研究，活動，政策などに関する議論や提言
4頁，図 5個以内
（図・表：英）

7. 資料Materials 有用な資料
6頁，図 5個以内
（図・表：英）

8. 通信Letter-to-the Editor
過去 6カ月以内に学会誌に掲載された論文に対する意見，学
会参加報告，見聞録など

2000字以内
図表なし

9. 論説Editorial 掲載される論文に対する査読者の意見 4000字以内

1 . 原稿の体裁
　 1  ）①投稿分類・題，②著者および共著者（10名以
内），全員の所属，連絡先（氏名・所属・住所・E-mail
アドレス），③キーワーズ（和），④和文抄録（掲載

用500字以内），⑤本文，⑥文献，⑦図・表の順に
③④⑤⑥⑦は頁を替えて組む。①②を第 1ページと
したページ番号を記入し，行番号を第 1ページから
の通し番号で付加する。

　 2  ）英文抄録は，⑧題，⑨著者および共著者，全員の
所属，連絡先（氏名・所属・住所・E-mailアドレス），
⑩キーワーズ（英），ランニングタイトル（スペース

を含む30文字数以内），⑪英文抄録の順に，⑪は頁
を替えて組む。ただし，保健看護に関わる活動報告

については英文抄録は添付しなくともよい。

2 . 英文原稿の場合，タイトルは前置詞，冠詞，接続詞
　　 以外は大文字。ただし，タイトルの副題またはただ
し書き，カッコ内の文等は最初のみ大文字（表も同

様）。

3 . 原著・短報の抄録（和文・英文）は目的，対象，方法，
　　結果，考察，結論等を項目立てにする。

4 . 図・表の書き方（原則的に英文）：
　 1  ）図表はできるだけ簡略にし，それに付する用語も
できるだけ短くすること。

　 2  ）表の各欄を分ける横罫，縦罫は，できるだけ省く。
　 3  ）図の線・面種は，明確に区別できるものにするこ
と（データがある場合は添付）。

　 4  ）図・表は，本文中に挿入箇所を明示する。
　 5  ）表タイトルは上に，図と写真のタイトルは下につ
ける。

　 6）表，図中の説明文および単語等は最初のみ大文字。

投稿分類の定義

基本：結核ならびにその周辺領域に関する学問の進歩に寄与するもの　

原稿作成についてのお願い

5 .  略語の用い方：本文で最初に用いる時は全記のあと 
（　）内に記す。図表で略語を用いる場合は，最初の

図表のみ略語と全記を脚注に記す。結核用語事典も

しくは日本医学会用語辞典の略語を用いる。

6 .  ホームページ等からの引用については，（URL/アク
セス年月日）を記載すれば使用可とする。読者が閲

覧不能な文献は引用文献として認めない。

7 .  「資料」を投稿する際，データ以外については，目的，
考察，結論等を記載する。

8 .  データ共有に関するポリシー。「結核」では，論文
に用いられているデータの共有を著者にお願いして

います。特に，投稿される論文に臨床試験データが

含まれるような場合には，著者は論文内に下記の内

容を含むデータ共有ステートメントを記載してくだ

さい。

　　 1）非特定化された試験データの可否
　　 2）誰に共有されるのか
　　 3）データが共有されるまでの流れ
　　 4）共有されるデータの種類
　　 5）共有される関連文書
　　 6）いつデータが共有されるのか
〔付記〕

　・・ 投稿された論文全てはレフェリー 2人による査読を
行う（特別に編集委員会から依頼した原稿を除く）。

　・・英文は英語に堪能な人の校閲を受けること。

　・・ 招請講演，特別講演，会長講演，教育講演，シンポ
ジウム等の構成は別に定める。

　・・ 支部学会の一般演題抄録は本文200字以内，特別講
演・シンポジウム等は1200字以内。

2019年11月29日一部改訂　



共著者の同意書

著　者　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　会員番号：　　　　　

論文名　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　

私は本論文の共著者として投稿することに同意致します。

共著者氏名　　　　　　　　　　　　　　　　　　会員番号：　　　　　　　　　　　年　　月　　日

共著者氏名　　　　　　　　　　　　　　　　　　会員番号：　　　　　　　　　　　年　　月　　日

共著者氏名　　　　　　　　　　　　　　　　　　会員番号：　　　　　　　　　　　年　　月　　日

共著者氏名　　　　　　　　　　　　　　　　　　会員番号：　　　　　　　　　　　年　　月　　日

共著者氏名　　　　　　　　　　　　　　　　　　会員番号：　　　　　　　　　　　年　　月　　日

共著者氏名　　　　　　　　　　　　　　　　　　会員番号：　　　　　　　　　　　年　　月　　日

共著者氏名　　　　　　　　　　　　　　　　　　会員番号：　　　　　　　　　　　年　　月　　日

共著者氏名　　　　　　　　　　　　　　　　　　会員番号：　　　　　　　　　　　年　　月　　日



様式 1   日本結核非結核性抗酸菌症学会誌「結核」：自己申告による COI報告書

□ 筆頭著者名：　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　

□ 共著者名（本人．但し，集計の際は全員）：　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　

論文題名：　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　

（投稿時，学会員・非学会員の別を問わず，著者全員は，投稿時から遡って過去 1年間以内での発表内容に関係す

る企業・組織または団体との COI状態を記載し，筆頭著者へ提出。筆頭著者は各報告書を集約し，本報告書を作

成し，著者全員の COI報告書と共に事務局に提出する）（なお，1年間とは 1月から12月までとする）

項目 該当の状況 有であれば，著者名：企業名などの記載

①顧問
　営利企業との契約に基づいた有償の顧問

有・無

②株式の利益
　 1つの企業から年間100万円以上，あるい
は当該株式の 5%以上保有

有・無

③ 特許使用料（特許等に係るロイヤリ
ティ収入を含む）

　1つにつき年間100万円以上
有・無

④講演料
　 1つの企業・団体から年間合計50万円以上

有・無

⑤原稿料
　1つの企業・団体から年間合計50万円以上

有・無

⑥寄付金（奨学寄附）等の総額
　 1つの企業・団体からの研究経費を共有す
る所属部局（講座，分野あるいは研究室な
ど）に支払われた年間総額が200万円以上

有・無

⑦委受託研究（治験を含む）の総額
　 1つの企業・団体からの奨学寄付金を共有す
る所属部局（講座，分野あるいは研究室など）
に支払われた年間総額が200万円以上

有・無

⑧企業等が提供する寄付講座
　 （企業などからの寄付講座に所属している
場合に記載）

有・無

⑨裁判等における専門的助言・証言
　1つの企業・団体から年間100万円以上

有・無

⑩旅費，贈答品等の受領
　1つの企業・団体から年間 5万円以上
　（学会からの旅費は含まない）

有・無

（本 COI申告書は論文掲載後 2年間保管されます）

（申告日）　　　年　　月　　日

Corresponding author　（署名）　　　　　　　　　　　　　　　　　　



日本結核非結核性抗酸菌症学会誌「結核」：自己申告による COI報告書の
記載方法について

1） 投稿前に，筆頭著者は共著者全員から，様式 1（日本結核非結核性抗酸菌症学会誌「結核」：

自己申告による COI報告書）を集める。

2） 筆頭著者は，集めた全員の COIについて，代表して，様式 1の各項目に該当するものがあ

ればすべて転記する。書ききれない場合は，別紙にし，様式 1と一緒にまとめて提出する。

3）最後に，集計した申告書に Corresponding authorの署名，捺印をし，提出する。

4） 投稿時に，様式 1の自己申告による COI報告書は，学会事務局内 COI担当者まで提出する 

（投稿時に論文に同封し，事務局宛送付でも可）。

5） 原則，投稿時，筆頭著者は共著者全員分の申告書及び集計した申告書 1枚（共に様式 1：

自己申告による COI報告書）を提出することとなる。

本自己申告は平成25年 1月から開始する。

本報告書の記載事項（あるいはその一部）は，掲載誌に記載される。

＜記入例＞

（1）著者名：筆頭著者を先頭に，順に共著者を記載する。

　　　　　　 ○○○夫，□□□子，△△△代，●●●郎

　　 報酬額：○○○夫：アルプス製薬，△△△代：ヒマラヤ試薬

（2）旅費・贈答品等の受領：有　○○○夫：穂高財団　●●●郎：北岳協会

　　以上　内科学会の例に基本的には倣う。

ご不明な点がありましたら，事務局までお問い合わせください。

　照会先：日本結核非結核性抗酸菌症学会事務局

　　　　　TEL：03_6721_9983　FAX：03_6721_9986　E-mail : info@kekkaku.gr.jp




