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小鬼結核症特に結核性胸膜炎に対するス トレブ トマイシ ./

治席に関する研究
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,T;(都大学鯖核研究所 (第 1部) 佐 川 郎･

1943年 S･A･Waksma,nが Streptomyぐin (以下ス トマイと略す) を発見 され ･儲 核症治療に一

株の光明を投入した感があった｡特に･捉釆 Cramer,Cha如y等の報告は例外 として 100%絶望視せ ら

れた′ト兄結核性脳膜炎に於てその単独療法のみにより大約 10-15%の治療率を示す事が内外の文献に

見 られ るようになった｡ これ等文献に対する考慮は省略するとして当教宝で昭和 23年年ぼ頃 より ｢ス

トマイ｣治療 を行った結核患者に就て醒めた結果を発表する｡

ここに取 り上げた症例は85例である｡病塑及持帰:は第 1表の如 くである｡

第 1表 ス tマイを使用せ る病型及び蒋帰

埠~帰病 型 死 亡 例̀ 生 存 例

･1)階膜炎のみのもの 21 21

2)階膜炎十粟粒結核 10 6

3)膳鹿炎+他の締核症 5 2.

4)東粒椅核のみのもの 1 4

･6)淋巴腺帝核症 0 2

p7)肋膜炎及腹膜炎 0 6 .

8)腸締核 0 1

･-9)第 ∬女給核症 1 4

この中主 として結核性脳膜炎を対象 とし,退院後連絡不充分の 4例 と成人 1例 を除き60例に裁て観察

したo

【Ⅰ】 結核性胸膜炎に裁て

｢ス トマイ｣治療の結果現在生存例25例,死亡例35例 を算えるo これ らの症例につ き種 々の観点か

らその樽帰に及ぼす影響を調べてみた｡ 以下それに就て述べる.

1)治 療 方 法

｢ス トマイ｣1日量 0.5g-1.Ogを朝夕2回に筋肉円分注 し,髄腔円には1日1回100mg-50mgを

注入している.症状に臆 じ筋注畳は 0.5g-0.25gと王威量｡髄腔円注入はその回数 を隔 日,次には週 2回

更に週1回と滅ずる.
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2) ｢ストマイ｣使用量と軸 の関係 (第Ⅱ表)

第 2表 脳膜炎 の韓 帰 と ｢ス トマ イ｣使用量

Lー～~叫 簿 帰ス T.マ イ瓦数 略 全 治 生 存 タヒ L

1 9 瓦 以 下 0 0 19

20-E - 39瓦 0 0 4

これに旺入院 中の 7例は保留した｡■この表に示す如 く 40g以下の ｢ス トマイ｣量で生存或は全治し

た例は無い｡ 最高使用量は略治例に於ては 140g,死亡例に於て も 71gに達し1年 8月生存していた

の もある. 死亡例に於て ｢ス トマイ｣使用量が少V､のは大部分が治療中に死亡するか或は経済的事情

で治療中止の止むなきに至った ものである｡

3)年令と持康の関係 (第Ⅲ表)

第 3表 脳膜炎 の年令 と韓 帰

二 ｢ 右 ､- - 旦 _空 ､ 生 存 例 死 亡 例

0 才 - 1 才 1 5

1 才 - 2 才 5 8

2 才 - 3 才 6 8

3 才 - 5 才 9 7

5 才 - 10-才 3 4

10 才 以 上 1 ･3

表に示す如 く1才以下では死亡例多 く3-5才のものが比較的に良い成績を示している0

4)治病開始時期よりの生存期間 (弟Ⅳ表)

第 4表 ,脳膜 炎の ス tマ イ治療 開始時期 よ りの生 存脚 m

埠 帰生存期 間 生 存 例 仁 タヒ 亡 例

2t 年 以 上 5 0

2年 - 1.5年 4 i 13 ! 01_/5年 - 1 年

1 年 - 6 fi 6 L .3

6 月 - 1 Fi 7 23

1 月 以 内 0 8

これを生存者及死亡者に分けてみた｡注目すべき事は1年牛以上生存しているのが 9例あ り,この う

ち後遺症の全 く無い健康なものが 7例で全脳膜炎例中約11%に当るO 現在生存者中最長の者は 2年10

月である0倍死亡者は大半 6ヵ月以内で死の樽帰 をとる事が分る0

5)治療効果i:左右する因子と思われるものに裁て

我 々の興味を引くものを2-3拾ってみると他のあらゆる疾患同様

㊤ 発病時期 より治療開始迄の期間が問題 となるO 然 しなが らこれは何を以て脳膜炎の初発症状と

するかに難点が あ り,一膝熱発,唱吐,頭痛等を取 り上げて第V表を作ったo
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第 5費 脳膜炎の掩療開始時 と韓帰

7 日 以 内 6 3

7 ｢1 - 1 4日 6 18

1 5 日 以 上 6 10

発病前 よりス .トマイ使 用 . 7 4

死亡例に於ては発病により1週間以上経て治療を開始したものが庄倒的に多いが唱吐は別 として熱発,

頭痛,食慾 不振等が果 して脳膜炎の初~発症状であったか,又これ らが正確に何 日頃出たかに就ての家人

の答を得 る事が困難であるあで,貴 も明瞭且重要な冒横である,意識潤濁の有無を調べたのが第Ⅵ表

である○

芳6表 脳膜炎の治療開始時に於折る意識欺憩 と顛帰

この表で明かなように治療時意識潤渇の無かった例は予後が明るい. 叉意識潤濁の日より治療開始

迄の日数は生存 8例では平均 2.5日,死亡19例に於ては平均 4.9日である. この一事を以てして も結

核性脳膜炎の早期治療が予後の重要な保件 である事が明瞭である｡ 何治療に依る意識回復は死亡 19例

中4例でその日数は2日4日,2週,24日目となってお り,生存例に於ては勿論 8例全部回復 している

がその日数は 2日,4日,5日,20日,1月,1月牛,131日,167日で死亡例に於て も早い例があ り

逆に生存例に於て も4ヵ月或は6ヵ耳の永きに渡ったものがある. 就中この4カ月の例に於ては治療

後 1年 7カ月の現在全 く元素で何等後遺症 も無 く走 り歩いている. 意識潤濁期間の永いものは大部分

予後の不良或は不幸な後遺症を残すに拘わらずこの ような例外をみ る事は患者の運命が吾人には 貴摸

迄隠され七いる等 を痛感 し最大の努力を常に梯はねぼならぬと思 う｡

◎ 合併及続発症に就て (第Ⅷ表)

算 7表 脳膜炎の顛帰 と合併症の有無

死 亡 例 生 存 例

脳 膜 .炎 の み の も の 19 20

表に示 される様に圧倒的に生存例に於ては脳膜炎のみの ものが多い｡ 但 この脳膜炎のみと云 うもの

には肺門及第管側淋巴隈結核症を含めたのである○ 胸部 t/線像で肺部に全然所見の無いものと上記所

見を有するものとを分けてみた (第Ⅷ表)が これには差が見られなかった｡

弟 8表 脳膜炎の胸部 レ線像 と車帰
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結濠性合併症の うち粟粒結核症を伴 うものが最 も多 く.2/3を占めている｡更に重要な事は｢ストマイ｣

治療中他の結核症の続発する時は絶対に予後悪 く例えば粟粒結核治療中脳膜炎を続発 した 3例,脳膜炎

で助挨膜炎,結性中耳炎を起した各 1例は総て死亡している｡非結核性疾患を合併或は続発 した ものは

殆んど無いのであるが,唯水痘を続発 した例が死亡 4例生存2例 あり｡これの脳膜炎に対する影響は明

確には云えない｡照患後の状態特に髄液には生存例 では増感は認められなかった.

⑥ 結核患者 との接触の有無 (第Ⅸ表)

第 9表 脳膜炎の韓帰 と感染源

表にみる如 く死亡者に感染源の不明である場 合が多いとの成績を得た｡
i

6)治療開始時或は活療後 1月目の臨床症瀬と室持席との関係に裁て

｢ス トマイ｣療法が効果的 C･あるか どうかをなるべ く早 く知 りたいために ｢ス トマイ｣20gm 以上

使用した死亡例16例 と1年以上生存した 12例について治療開始時又は治療後 1ヵ月目の臨床症秋を比

較 し,若干の腐討を試みてみたが諸家の報告の如 く大して得る所がなかった｡ 次に一膝事実を述べそ

みるo

㊤ 治療開始置前の症状 と韓帰の関係

工)血 液 像

貧血は死亡例の方が楕強 く白血球増多 も亦強度である,好中球と淋巴球め比には大差な く,好酸球は

生存例に50%死亡例に31%存在O 単核白血球には差がなかったO唯面白いと思った事は形質細胞が生

存者例に於て年数に 0.4-2.0%出ているのに対し死亡者では約10%両 も0.4-0.8%の程度であったO

これは今後注意して検索する積 りである〇
∫

･Ⅱ)髄 液

細胞数及その硬質｡ 糖｡蛋白量,グロプ 1)ン反鹿波等には差な く九大還城尊氏等の云 う脳膜反臆の

Hyperegie叉は Normergie･の目標 として髄液中1立方粍中細胞数200以上,多核白血球が,100以上

たるものは治療適慮健件の-1っであると云 うが,この点に就ては,死亡例中18%,生存例中17%がこの

侯件を充し何等樽帰 との関係は認められない○

Ⅲ)眠底の結核結節

これを有するものは生存例25%死亡例37,5%となってお り少し死亡例の方が多いがこの結節は総て

の症例に於て経過 と共に改善されているo

嘘 rス下マイ｣治療後 1月目の症状改善 と時帰 との関係

工)一･蚊 症 状

熟,脈,呼吸,噛吐,痘撃,頭痛,項張常, ケルテツヒ症状,鍵反射克進,肝牌の腫大,体重及び

赤沈等は改善,増~悪不変等に分業頁してみても韓帰との関係は認められず,唯食思改善は死亡例約30%に

対し生存例は100%と云 う結果を示した.叉｢マンツ-反歴｣眼性度は ｢ス 1､マイ｣治療に依 り影響を
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受けないO

Ⅱ)血 液 像

死 亡例に於て も1月後隼.は貧血は回復 し白血球は正常に戻 り,好酸球 も75%に於て槍加,これrz=対し

生存例では好酸球を存するもの91%となっている｡単板球埼多には差はない｡

Ⅲ)髄 液

絵細胞数の減少が死亡例 7形,生存例34%で寧ろ治療後 1月日頃には細胞数増加する方が予後の良い

様な感 じを輿える｡ 細胞の各種欝の槍減は関係無いO幣に於て も亦然 りで改善 された もの死亡例生存

例共に30%であ り蛋白量及グ ロブ 1)ン反膝は全 く予後に関係ない.

7)随液中の結核菌消長に裁て

これは重要な予後判定の目標にな り生存例では治療後 2日か ら29日に渡 り蜘妹膜綱 より菌が証明さ

れ平均 7日となる｡ 一方死亡例に於ては2Elから60日平均17日でこの うち ｢ス トマイ｣20gm 以上使

用し比較的永 く生きた死亡16例に於て も平均16日で明かに結核菌滑矢の遅いものは予後が患い｡ 烈 し

これに就では毎 日蜘妹膜綱或は培養に依 り'菌の滑長を知 も事が実際には困難であ り他の因子が この結

果 を左右する事 も考慮せねばならぬ0 倍蜘妹膜綱 よりの菌検出率は死亡例で約86%全生存例で84%で

ある｡

8) ｢ストマイ｣治療に依 る諸症状の正常復題迄の期間

Ⅰ)髄. 液

第Ⅹ表に示す如 く生存例に就て我 }{の成横を Lincoyinの報告とは少し差があるo

弟10表 髄液所_見k]]復 日数

E.Lincoln 京 大 小 .見 料

糖 7p 週 4 月 - 8 月

I_evinsmterL 6-% .且

Colloidgqlrl 7 M B

グ ロ で 1)ン 灰 塵 10月- 1年 以上

この表に示す棟に蜘妹膜綱が巌 も早 く滑失 し大牢が 4ヵ月日頃で次に階 ,細胞,蛋白,グ ロブ リン反

騰の順 となるoE.Linco王nの成績は糖の正常復原が着るしく早いOこれに反し長期生存 した死亡例で

は髄液所見は絵で正常に戻っていない. 半年後衛糖細胞が正常に戻 らないのは予後が悪い と云えるO

Ⅱ)他の臨床症状の回復期間

唱吐,頭痛等は1カ月以円熟は 3カ月食思 2カ月項鎖溝,ケル ニッヒ症状は3カ月腺反射は4カ月以

内′で正常に帰っている0,

9) ｢ストマイ｣治療効果に裁て .
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清野開始時 より1年年以上生,f延びた 9例 (15%) に裁て表を作ってみた (第XI表)a

第11表 1年牛 以上生存 した脳膜炎風見 の状態

●

この中後言責症全 く無 く身体的精締約に全 く健康と思われ るものが 7例 (約11%) あ り既に就学或は

海水ナ谷に迄行った者 さえあるO叉 ｢ス トマイ｣横量使用によって生存期間を著 しく延長する事が掛 り,

0･89g (0･5g筋注 1回 濁 嘩量円注入毎 日-)使用のみで 5カ月の乳兄が 午年にわた り生存していた｡他

に3.25gで 5ヵ月生存 した例 もある｡

10.) ｢ス トマイ｣透過性に裁て

方法は ｢ス トマイ｣0.5g 筋注 4時間後の髄液円 ｢ス トマイ｣濃度 を側定するO 入院時では F.Eγ-

1-2.2γ 大約 10γ以上で治療に依 り透過性減少し退院 時には 0.5γ-0.9γとなっている｡透過性は予後 を

教 え ｢ス トマイ｣中止時期の判定になると云われているが殆んど常範囲 (1γ以下)になっていた もの

が側定後 1週にして Schub を起した例があ り絶対的な目標 とはな り難い｡ 寧 ろ早期診断に用いらる

べきだと思考する｡

ll_) ｢ス トマイ｣使用患者の髄液より男放 した結核菌の ｢ス トマイ｣耐性に裁て (第EK表)

首12表 髄 液 内緒核 蘭の ｢ス tマ イ｣耐性

l . I. Iニ⊃:ここ;こ⊥二二二=二二二=:.二二二二二::::::::=二二二二二三二二::======≡:二..二二二.二二二二:二__三..二二二=

培地はキル ヒナ-及び岡片倉培地 を用いたO 寺田氏のみ再発時随液 より分離 した菌は 111γの耐性
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を獲得 していたが,他の例では菌の耐性上昇が著明でなかったo 釦を髄液中の結核菌は耐性を捲得 し

難い様に思われるが詳細な検討は例数を増 して後 日に譲る事 とする｡

12)結核性脳膜炎に淑ける rス トマイ｣治療終了時期の間珪

何 を目標 として全治の可能性を知 るか或は ｢ス トマイ｣治療を打切るべきかは我 }{にとつて貴 も知

りたい事の-らであり,上記の ｢ス トマイ｣透過性は一膝考慮されるべきであるが ,全幅の信帝を置 く

わけにゆかず髄液所見による判断 も難 しい｡ 結果的にみればほ 全ゞ治過院 している患者は一膳 状態が

正常に復 してから3-4月経過 し,髄液の階及細胞が時々正常 とな り且 ｢ス トマイ｣50g以上使用したl

患者 と云 う事になっている｡

Ⅱ)他の結核症に裁て

粟粒結核は5例中 agranulocytoseを起 して 死亡した 1例 を除き凡て治療開始後 1年か ら2年以上
ヽ

の現在全 く健康の状態にあ り ｢ス1アイ｣使用量は 20gm か ら60gm に及んでいる,腹膜炎は 4例全

部 20gか ら 30gで全治｡腸結核は 2例中1例は粟粒結核を合併 して死亡 1例は 16g使用のみで現在

約 2年経過 しているが再発な く元素で通学 している.

叩) ｢ス トマイ｣の副作用

これは過敏反歴 として発疹,好酸球槍多,関節痛,熱発等あ り,本来の副作用として 再生不能性貧

也,無 碩粒白血球症,譜紳経障碍,反回紳経麻樺,蛋白尿等が挙げられているが.,我 々の症例では宛

痩,蛋白尿,好酸球埼多等が多い｡ 然 しこれ等は予後に関係な (.叉一過性であ り治療を続行 して も支

障を釆たさなかった｡ 前庭磯能障樽は零度の時は ｢ス トマイ｣中止に依 0回復するが死 よりも聾を選

ぶ事を余儀な くされ る時 もあるo 叉数例に於て一時的な白血球減少が見 られた｡唯一例 ではあ●るが粟

粒結核治療中 20g 目に無 領粒性白血球症 を起し一時治療中止の止むなきに至 り,血液像は回復したが

結局死亡 した｡

Ⅳ)他の結核治療剤の併用

｢パス｣ ｢チ ビオン｣等の併用はさしたる効果 を認め難い○ 景近髄腔円移行の点 より_｢パス｣の蹄

注を施行 し始めた. 未だ日も環 く叉 ｢プロミン｣ ｢プTZミゾ-ル｣は使用例は少 くいずれ も効果に就

ては現在の所結論は出てV､な∨､｡

結 論

工) ｢ス トマイ｣を:使用せる結核性脳膜炎60例に就て観察 した結果攻に述べる結論を得た｡

1) ｢ス トマイ｣使用量 40g以下では略治の状態になった例はない0

2)結核性脳膜炎ほ乳晃に於て予後が惑い.

-3)治療開 始時期の遅れた ものは予後が患い｡

4.)他の結核性疾患を合併或は続発 した例は予後が患い｡

5)治療開始時の症状或は ｢ス トマイ｣治療1月後の臨床症状 より予後を 卜することは困難である｡

6) ｢ス トマイ｣治療に依 り略治せるものの回復状態を臨床的に観察した｡

7) ｢ス トマイ｣治療に依 り1年牛以上生存例15%全 く健寮なもの11%を数えた｡

8) ｢ス トマイ｣の脳膜透過性を観察した｡

9)髄液内結核菌の ｢ス トマイ｣耐性は上 t)に くい｡

1q)脳膜炎の全治として治療を打切るべき目榛は明確に示すことはH釆なかった｡

JI_)他の結核症に就ては簡単に予後のみ述べた｡

mr) ｢ス トマイ｣の副作用は神経及血液に対するもの以外は恐れるに足 らない｡

Ⅳ)P.A.S.Tibionの併用はさしたる効な く又他の発芽IJは使用例少 く治療効果をうんぬんし得ないO


