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   The chemotherapy was carried out with NEO-ISCOTIN (isonicotinic acid 

hydrazide methane  sulphonic acid natrium) in 10 cases of urinary tubercu-

losis, especially vesical tuberculosis. Administrations of NEO-ISCOTIN were 

as effective as streptomycin or isonicotinic acid hydrazide. Dosage that we 

used ordinary (10-20 mg. per kilo of body weight daily) showed no side reac-

tions.

緒 言

最近に於ける結核化学療法剤の進歩は目覚 し

いものがある.イ ソニコチン酸 ヒドラジ ドの誘

導体から更に優秀な薬剤を得んとする研究が盛

に行われ,我 国に於てはイ ソニコチン酸 ヒドラ

ジドメタンスルフォン酸 ソーダ(IHMS)が 先

ずとりあげられ,種 汝検討の結果優れた抗結核

剤として一般に使用せられている.本 剤の特徴

としては毒性が極めて低 く,従 つて大量投与が

可能であり,し かも副作用の少いこと,INAH

に比して耐性菌出現が遅 く且つ効果に於ても優

れていること等が挙げられており,既 に多数の

学者によって認められているところである.我

々は本剤を泌尿生殖器結核に対して使用し極め

て満足すべ き結果を得たので報告する.本 実験

に使 用せ る薬剤 は第一製薬株 式会社の ネオ ・イ

ス コチ ン(Neo-iscotin)で ある.

治 療 成 績

症例 二初診時膀胱粘膜に定型的結核性病変を認めた

腎及び膀胱結核患者10例 に対 しIHMS単 独療法を行

い,大 よそ2週 ～1カ 月の治療の後に再び膀胱鏡検査

を行つて膀胱結核の状態を調べ,同 時に自覚症状,尿

所見,そ の他の変化について調べた,症 例は第1表 に

示 した如 くである.記 載 した尿所見 膀胱所見,イ ソ

ジゴカル ミソ試験等は大部分初診時のものである・表

中,膀 胱所見及び腎変化の項の記号は故井上五郎教授

の分融 こよるものであつて,膀 胱は変fヒの軽いものか

ら1,9と 表わ し最 も高度なる変化をV[と する.腎 は

最 も軽きをAと し最 も変化の著しきをEと する.従 つ

て膀胱変fヒは2,3を 除 き申等度以上であり,腎 変化

は殆どすべて完威期乃至未期のものである.症 例1及
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第1表

症例 雅 病
尿 所 見

名 主 訴副
白血球髄 膀胱所見

イyジ ゴ 手術及びIHMS

義ルミ蔭 撚 鯛 腎変 化

1 碧
残腎●膀胱結核 排尿痛 粁(左
)

升 +皿 IE常 26日

2 琴
排尿痛左腎'膀 胱結核
頻 尿+

軒 +IV 10'(一) 5日 5目 目腎摘出
D

3 饗一

警『

零
}

饗}

碧一 一
蕾}

碧

右腎 ・膀胱結核 〃 荘 什 +IV 正 常 15目
15目 目腎摘出
C

4 右腎・膀胱結核 排尿痛 卦右副
睾丸結核 頻 尿

耕 +w 10'(一) 15目
15日 目腎摘出
D

5
排尿痛

左腎 ・膀胱結核 血 尿 荘
頻 尿

什 +皿(容 量90CC) 10'(一) 11日
11日 目腎摘出
E

6 両腎・膀胱結核 頻 尿 帯(特
に左)排 尿痛 柵 +H 7'(一) 48日 48目 目左腎摘出

C

7 右腎 ・膀胱結核 血 尿 廿 昔 +V 7'(一) 21日
21日 目腎摘出
D

8 右腎・膀胱結核 排尿痛 軒 卦 V十
(容量100cc魑

両側不明 10日
10日 目腎摘出
D

9 排尿痛左腎 ・膀胱結核
頻 尿 朴 升 +皿 8'(一) 36El

36日 目腎摘出

C

10 望
頻 尿左腎'膀 胱結核 排
尿痛+

什 一1 著 しく不良
15'(+)

143日
闘

び10は そのレ線像より比較的変化の軽い事が想像 され

る.そ の変化は一腎蓋に限局さ加ておりLattimer等

が 化学療法の効果をみ るために行つた分類によれば中

病巣に属する変化である。

投与方法及び使用期間;IHMSの 効 果を見るため

他の薬剤との併用は行わず専 ら単独療法を行つた。投

与量は最初1週 間1目0.5g,以 後1.Ogと した.

これは最初副作用を顧慮 して少量より始めたのである

が,杷 憂にすぎない事が判明 したので現在では普通体

重1kg当 り15～30mgを 最初から使用してい る.

但 し症例8は 年令が少いので終始0・5gと した.8

例 は腎摘出術の適応があり10～48日 の治療の後手術を

施行した.症 例10は 患者が手術を拒絶 し幸い病変も比

較的1」・さい様であるので143日 間治療を続行し極めて

よい効果をみたので以後は併用療法 とした.

莇往に於ける化学療法 明瞭な膀胱結核を示す患者

を対象としたので,初 診前より化学療法を受けている

患者は殆 ど含 まれていない.症 例5は8カ 月前より間

歓的にSM単 独療法を受けており総量25gと 云 つて

いた.症 例6は1年9カ 月前今回と同 様 の 診 断で

SM,PAS併 用療法を受け(40g)一 時軽快 したので

中止していた.症 例9は 今回の疾患 とは無関係に3年

前少量のSMを 使用した.従 つて総てINAHを 使

用したことのない症例である.

自覚症例 膀胱結核を有す る患者を選んで対象 とし

たので,当 然全症例が膀胱症状を訴えている.症 例7

を除 く全例が多かれ少か21排 尿痛を訴えているが第2

表に示す如く4,5日 から10日 前後で消失 している.

症例2は 治療期間が短いため殆 ど変化がなかつた.

第2表 排尿痛消失までの日数

1・ 目以 内1・ 日一1・ 目1,,目 一15日

症 例1・6・8【 ・・5・ ・1・ ・1・

計 3 3 2

排尿痛 と同じく頻尿 も著 しく改善 される.頻 尿を訴

えたのは第3,4,5,6,9,10例 であり,第3表

に示す如く各例 とも緬期 日の間に排尿回数が正常とな

つて来 る。

症例1-・

第3表 排尿回数

1目の排尿回数

6～10 11～1515以 上

3

4

5

6

9

10

4日

÷一一一一 一 一_

2週
く一一一一 一 一 一

5日
← 一一 一一 〇

2
　 　 　 　 　

2週
← 一一 一 一 〇

0
1月

← 一一一 一 一_

10

「

週
一 一 一 一 一 〇

日
← 一 一 一 一 一 一 一 一 一 一 〇

症例7は 膀胱所見が比較的高度であるにも拘らず終

末血尿のみを訴えており,治 療開始後3日 に して消失

した.

尿所見 尿蛋白,尿 中白血球等は治療と共に急速に
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改善される例が多い.こ れは膀胱結該が速かに治癒す

るためであろ.勿 論腎病変に由来する蛋白,白 血球も

次第に改善 さ矛1ろのであるが,之 はさほど速かには起

らないのが普通である.若 し短期聞の内に蛋白,白 血

球等の消失があつた場 合は一応尿管狭窄の発生を疑わ

ねばならない・今回の症例ρ∫國こ略此の様な例はなか

った.尿 中結該菌は症例6,10以 外は治療後も尚陽性

であった.こ 矛1は治療期間が虚いので当然のことであ

る.

尿蛋白に殆ど変化を見なかつたのは症例2,4,5

であ り,他 はすべて減少し,症 例1,6,8は 極めて

軽微となり,症 例1Cは 約4カ 月の後消失 した.

尿申白血球の推移もほぼ同様であり症例1,6,7

8は 著明に減少,症 例1は 殆ど消失,症 例1Gは 約5カ

月で消失に近い状態となつた.症 例2,3,4,5,

9は 不変か減少しても軽度であつtc.

治療前尿中結該菌は症例10以 外すべて陽性であつた

が,症 例6で は手術直前検出不能 となり,症 例10は 染

色標本では常に陰性,治 療開始後3カ 月,5カ 月,7

カ月に培養検査を行つたが常に陰性であつた.

膀胱鏡所見 膀胱粘膜 こは全例に於て治療前定型的

結該性変化があり,結 核結節,潰 瘍,浸 潤等が存在し

たが,治 療後の検査1こ於ては総て特殊性病変は消失 し

全治又はそれに近い状態 となつていた.症 例5で は治

療期間が短いため{董かの改善が見ら淑たのみであつた

(第4表)

第4表 膀 胱 所 見

症例

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

初 診 時[再検まで
譲鯛 媚 数

皿 26

皿

ll

V

V

皿

1

5

{、1

14

10

28

11

8

34

27

所 見

全 治

やや軽快

著 しく軽快,潰 瘍(十)
全 治

殆ど治癒厘かに愛潤,発
赤斑(+)

全 治

全 治

殆ど治癒軽度発赤斑(
+)

殆ど治愈2～3発 赤斑
(+)

全 治

全 治

症例5及 び8に 於て治療前膀胱容量の減少が存在 し

たが,治 療により膀胱病変の軽快 と共に増大 した.即

ち症例5は10目 後 に膀胱結亥の全治を認めたが,尚 容

量は100ccで あつた,こ オ1は今回治療前既iCSMに

よる治寮が行われており,そ のため膀挑が癩痕性に治

癒 したためと思われる,症 釧8は8日 後の再険査時容

量150ccと なつている.

イ ソジゴカル ミソ試験も膀胱,尿 管及び腎の改善 .こ

よつて変化を来たす例がある.症 例1,2,3,4,

9は 不変であつたが,症 例5で は治療前患側e,健 鶴

初発9'50"で あつたものが冶療慶憲側(g,健 側正常

となり,症 例6で は患例7tま で排出を見なかつたの

が6'GO"で 初発した。 又症例7も 同様7tま で排出

がなかつたのが,14日 後の再検時.こは初発4'15"と な

つたが,濃 青とはならなかつた.症 例8は 膀胱病変が

高度であり10'ーまで俳出を認め得なかつたのが,8日

の治療によつて健側が正常に復 した,し かし患側は8'

まで俳出を見ない.症 例1Gは 健側正常,患 側初発15'

であつたが,27日 後 は初発6'1G"で9'31,「 で濃青と

な り,7カ 月後の検査では正常値 となつた.之 等の改

善は主として膀胱及び尿管病変の治癒によるものと考

えられるが,症 例10の 場 合は腎病変の改善の結果と思

われる.

腎 孟レ線像 症例3,4,6,1Gに 於て治療前後の

腎孟レ線像を比較することが出来たが,此 の程度の短

期聞の治療では殆どとりあげるべき変化の起らないの

は当然である.然 し少くとも腎結核に悪影響を及ぼす

様な変化は全然認めなかつた.症 例3に 於ては14日 の

治療によつて尿管不整像の可成 りの改善が認められ,

治療前明らかに認め得た空洞が治療農は現われなくな

つた.こ れは造影剤注入量の不足によるものではなく

空洞入口に狭窄が起つた為ではないかと想像される.

症 例4で は殆ど変化が現われていない.症 例6は 以前

花学療法を受けたことがあり,そ のためか腎孟尿管移

行部に狭窄が存在 したが今回の治ts'tこよつて増悪する

様なことはなかつた.症 例1Gは 最 靭左腎下腎藷 こ明瞭

な崩壊隊を認め2個 の空洞が存在すろのを認めたが7

カ月後の検 査に於てはそれ等D像 が全く消 失 してい

る.空 洞の大いさより考えろと全 く消失したのではな

くて実際は空洞入口に狭窄が邑り腎孟と交通を絶つた

ものと思われる.此 の頃より尿には殆ど所見がなくな

つていろ.(第1図,第2図)

摘 出腎所見 治療期間が何れも短期閉であり摘出腎

を肉眼的に見ても殆ど治療の効果を認めることは出来

なかつた.即 ち症例5は 今回の治療前既に化学療法を

受けているが,摘 出腎で肉眼的.こは効果を認め得なり・

った.症 例6に 於ては空洞壁が可なり清浄化さ21つつ

あり,多 少効果を認め得 るが,尚 実質吋 こは多数の結

核榊,鷺 粘膜℃は肥厚,浸 潤誤 瘍を認める・症
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第1図

協

稀

諺難

症例10治 療 前

第2図

響

症例 治療後7カ 月

例7も 同様空洞壁,腎 孟の僅かな清浄化vD傾 向を認め

る.他 の例は全 く改善のあとを認め得なかつた.

体重 症例6,7.9,10に 於 て測定 して比較 した

が何れも増加の傾向があり,殊 に,症例10に 於ては著し

い増加を認めた.

赤血球沈隆速度 症例5,6,7,9,10に 於 て観

察 したが腎病変の存在にも拘 らず短期間の投与によつ

て総て著しく改善される.中 聞値を比較 して見 ると,

症例5で は38・5mmが10日 後1Gm皿 となり,症 例

6で は19.25mmが1カ 月後5mm,症 例7で は

15.0皿mが2週 後 ユ2.Omm,病 例9で は78.5mm

が1カ 月後48.5,症 例10で は12.Ommが3カ 月後

8,25mmに なつている.

」 副作用 対象 とした10例 に於 ては全 く副作用を訴え

るものはなかつた,尿 中ウロピリノーゲソを全例に於

て検 したが,陽 性化した例はない.本 治療群に加えて

いないが,1日0.5gを 投 与し3目 目に全身に発疹

を来たし投薬を中止 した例が1例 ある.然 しかかるこ

とは極めて稀であつて本治療群以外多数の患者に本剤

を使用しているがその後かかる例には漕遇 しない.手

術前,全 例に於て血液像を検 しているが,特 に挙げる

べき変化は認めなかつた.

総括並びに考接

10例 の尿路結核患者に対 してイ ソニコチン酸

ヒ ドラジ ドメクンスルフォン酸 ソーダ(IHMS,

ネオ イスコチン)を 使用 してその効果を主と

して膀胱病変の改善を指標として検したのであ

るが,そ の結果は極めて優秀であり従来のSt-

reptomycin,INAHに 勝るとも劣らぬ成績を

得た.即 ち自覚症状は数 日か らおそくとも2週

聞以内に消失し,そ れと共に尿所見 も著 しく改

善 される.膀 胱結核は劇的に治癒 し,中 等度以

下の膀胱病変は治療開始後2週 前後で全治乃至

それに近い状態にまで治癒する様である.本 治

療群では膀胱容量の減少を来たした例はなく,

1,2,の 例に於て容量の増加を認 めた.イ ン

ジゴカル ミン試験 も数例に於て膀胱乃至尿管病

変の軽快のため治 療 前 排 泄を見なかつたもの

に,排 泄が起 こる様になつた.1例 は腎病変の

改善 と共に漸次正常値に復している.腎 孟レ線

像は治療が短期間であつた為特に変化は起 こら

なかったが,少 くともSMに よる治療の際屡

汝起 こる様 な尿管狭窄その他の傾向は認められ

なかつた.症 例10は 空洞の閉鎖を来たしたが,

その後約2年 間再発が起 こらないところを見る

と結核性病変の減少乃至消失が考えられ極めて

有効であつたと考えられ る.摘 出腎に於ては治

療が短期間であ り,殆 ど効果を認 め得なかった

が,1,2の 例に於ては肉眼的にも病変軽快の

兆が認め られた・やや長期間使用した例では組

織学的に治癒の傾向が認められ滲出性炎症の進
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行停止が認 められ空洞壁の清浄化,急 性乾酪病

巣の吸収,類 上皮細胞の萎縮,上 皮細抱の成熟

その他が認められる.体 重は一般に増加し,赤

血球沈降速度も短期間の治療によつて著し く改

善される.INAHに 換算すれば可成 り大量を

投与しているにも拘らず副作用は殆ど認められ

ず,全 く顧慮するに及ばない様である.

本実験はIHMSの 効果を明らかにする目的

をもつて故意に単独療法によつたのであるが,

菌の耐性僅得の問題を考慮に入れるならばSM,

PAS等 との併用療法が優れていることは周 知

の事実であり,我 々も亦 日常併用療法によつて

満足すべき成績を収めつつある.こ れに就ては

後目稿を改めて発表す る予定である.

稿を終る前に最近に於ける尿路結核の治療 と

化学療法の占める位置について簡単に触れてお

きたい.腎 結核に対する化学療法はその効果は

未だ充分なものではなく,化 学療法による治癒

は初期の病変に対してのみ期待出来る程度であ

つて,レ 線 像に於て崩壊像を認め得ない ものは

化学療法で治癒する可能性があるが,既 に崩壊

像を認めるものではたとえそれが小病巣であつ

ても不確実であり,更 に大なる変化が認められ

る場含は化学療法による治癒は期待出来ないと

云うのが現在大体一致した見解である.化 学療

法実施中屡々尿管狭窄等 の通過障害が起 こり腎

病変に対し悪影響を及ぼすことがあるのは多数

の人の認めるところであるが,我 々も早 くから

こめ事実を指摘し発表している.膀 胱結核に対

しては極めて顕著に奏効するのであるが,稀 に

頑強に抵抗する場合 もある.膀 胱に対する悪影

響としては萎縮膀胱を招来することが挙げられ

るが,前 述の尿管狭窄 と共に化学療法侍にSM

の使用によつて起こる事が多くINAH使 用の

場合は少い様 に思われ る.

腎結核に対する化学療法の効果が上述の如 き

現状にあるので,一 側性腎結核の治療は矢張 り

外科的手術が主体であつて化学療法は補助的手

段にすぎない.然 し補助的手設 とは云 うものの

その効果は実にすばらしいものであつて,そ の

ため手衛 の遠 隔予後が著 しく改 善 せられてい

る.即 ち我kの 調査によれば従来50%前 後 と

云われて いた5年 後 の生 存率が化学療法の出現

に よつて殆 ど9G%近 くまで上 昇 している
覧従来

殆 ど放置せ られ ていた両側腎核結 に於て著 しく

そ の生命を延長せ しめ得 る様 になつた こと,若

し一側 のみ高度 の場合は之を摘 出し残腎に対 し

て積 極的 に治療を加え得 る様 になつたこと
,又

結 核腎に対す る腎部分 切除術 が安全且つ確 実に

実施 し得 る様 になつ たこと等化学療法の功 績は

大 きい.

Albarran,Wildbolz以 来 即時手 術が鉄則

の如 く考え られていたが,最 近 は腎結核 は二次

的 結核症で あるとの観点 か らサナ ト リウム療法

及び化学療 法を行 い経過 を観察 した後手術 を行

うことを推奨する 人・々が ある.Feyのn6ph-

rectomieretard6e或 はMoonのn6phre-

ctomieoppotune等 が これで あって漸次賛成

者 が増加 しつつあ る.更 に検討を要す る問題で

あろ う.

要 す るに尿路結核 の治療に於ては化学療法は

街 補助 的手段 た るにすぎないが,そ の予後 に及

ぼす影 響は極 めて大で あ り決 してゆるがせには

出来ない.我 汝は従来 よ り尿路結核 の治療 に関

す る限 りSMよ りもINAHの 方 が悪影響を

来 たす ことが 少く安心 して使用出来 ると主張 し

て来たが,IHMSの 出現 は此の点非常 に喜ば

し く,実 際使 用して みてその効果はSMに 劣

らず極 めて優秀 な薬剤で あると考 えている.

結 論

1.尿 路結核10例 に於てIHMSを 使用し主

として膀胱結核に対する効果について述べた.

2.膀 胱結核に対する効 果は極めて良 好 で

SM,INAHに 比して遜色ないと思われる・

3.短 期間の治療ではあるが体重,赤 血球,

沈降速度等の著しい改善がみられた.

4.IHMS単 独療法により臨 床 所見の著し

く軽快した腎結核患者について述べた.

5.体 重1kg当 り10～20mgの 投与量に

於ては副作用は殆 ど老慮する必要がない程度で

ある.

6.尿 路結核患者に対する化 学 療 法はSM

よりもINAH乃 至IHMSの 方が適当と思わ

れる.
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翼羅

其の他 腎結核等泌尿器結核に特異の効 を奏 し、大量投与にか 曳わ

らす重篤な副作用は殆んど認められていません。(蝦 進動
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