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Tibione使用による結核患者啄疾申結核菌のTibiotle抵抗性に就{

滝 長 次

緒 言

Streptomycinの結核菌に対する輝 しい効果 も,結核菌が該薬物に対して容易に抵抗性を経得すると

云ふ点でやや一頓座 を釆 した観があやo 歩と釆結核菌の薬物に対する抵抗性狸得 と言ふ問題が世人の注

目をあぴるようになった｡ 攻で硯 ほれた PASは効果 は Streptomycin に劣るが抵抗性接待がな く,

又 Streptomycin抵抗性揮得を阻止することが長所 とされてきたo然 し黄近に至 り結核菌の PAS抵1)215)4)
杭性獲得が報ぜれている｡

5)6) 7) 8)
Tibioneに於て も当初は抵抗性菌はないと云ほれて来たのであるが,Fahr,堂野前 は試験管内実験

に於て T払ione抵抗性菌の出現 を認め更に Tibione治療中の患者曙疾中に於て も次第に抵抗性菌の
1(り )]) 】2)

発現が 認められることが Dav;と 堂野繭,′J･僧 井,三友,牛尾等により報ぜ られているO 余 も亦

Tibione使用中の患者啄症中結核菌の抵抗性を検 したのでここに報告する｡

実験方法並に成績

岡,片倉増地に Tibioneを5千,2万,8万,32万,128万倍 と夫々 4倍稀釈の割合に合むが如 く調製

する.結核菌 は全て啄疾中より分離せる菌 を使用し,其の 0.01mg1ccの菌液 0.05cc(0.5×10-3mg)

を上記増地上に流 しこみl培地斜面に平等に行 きわたる如 く斜に酵卯券中に静置 し,斜面の乾いた後に･

蚊封して毎週観察,6週顔に結果 を判定 した｡其の成蹄は表の如 くである｡巨P対照例の中島型菌を除い

ては乾 5例Vt於て 8万倍で極 く少数の巣藩を認める他 は8万倍で尭仝阻止,32万倍で比較的阻止 となっ

ている.然 るに Tibione使用患者12名中には2万倍以下で巣落の発生を見るも､のが 6名 (9回)中4名

は5千倍 (5回)で も集落の発生が見 られ就中第11.,18,19例では著明である.8万倍で も8名 (12回)

に於て廉落発生を見且つ其中5名 (8回)に於では32万倍でも対照 と同程度甲発育を認めるのである.

Tibione使用量との関係を見るに,第 8,11例の如 く比較的早期にやや 抵抗性を得たと思はれるもの

がある｡5千倍の如 き高度の抵抗性は第18,19例の如 きかな り長期間にわた り大量使用した例に見 られ

るが第11,15例の如き8-9gγ前後 でも欧に之を認める場合があるO -方第14･16･17例の如 く相当量

使用したにかかはららず全 く抵抗性を見ないが,極 く軽度に認められるか と息ばれ るものがある○ 排

菌状藤 との関係 を見るに,第11,15,19例の如 く.大量の菌を排出して陰性'化しない ものが抵抗性にな り

やすいことは当菰であるが,第12例は 障指頭大の基洞を認めなが ら速に抵抗性菌の出現 は認められな

かった. 始めより時々培養陽性程度の覚14,17例では著明な抵抗性は見 られなかったo

考 接

Tibioneに対する抵抗性は PASと同様容易に得がたV)と思ほれて釆たが 我々の例では比較的早期
12) 7)

にやや抵野性を得たと思はれ るものがあ り中尾の報告の上にも1例見 られるo Davis も11例に於て

4週 より抵野性菌の,出現を認めている｡然 しなが ら Tibioneに対する抵酔性菌 も既に治療前 より存 し13) )4)
得 る こ とは Koch,柳沢 等 の報 告 中に見 られ ,捉 っ て,1､酒 井 は嗜疾 中に極 く少数 含 まれ てい る攻 守売性菌

が高度の Tibione含有培地に発育する可階性があるので発育 した貴大瀞度を以て Tibione抵抗性 を

表はすことは危険で,あくまで全体の菌に対する抵抗性菌の割合の埼加を以て抵抗性拝得 としなければ

ならぬことを強調 しているO 余の実験に於て は啄出菌数の甚だ少い例 もあったので分離 した菌を使用

したのであるが,接種菌液 は出乗るだけ多量の菌 より調製 し海ので始めより存 した少数の抵抗性菌が接
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種菌液の中に特に多数含まれ る様な結果にはな らない筈であ り,5千倍～ 2万倍抵抗性菌 は対照例では

1例 もないのに Tibione使用例では12名中5名 もあ り,且つ経過 を迫って検 した 第11,14,18例 ,戟

中後二者では抵抗性菌の割合が著明に増加 しているので明に臨林的に Tibione抵抗性 となった と考-

て よいと思ふ. 始め より抵抗性のあった菌のみが生きの こつて埼加 した ものか,感受性菌が攻努に抵

抗性を得た ものかは別である｡

結 論

以上余の行った実験で 8万倍で (廿)以上の発育 を見転 ものを抵抗性 とすると12名中6例 に於て抵

抗性の発現 を見,且つ排菌数が多 くて減少しない ものでは著明な抵抗性 を得 る傾向が あち.o しか し排

菌量が 多くて も全 く抵抗性の発現 しなかった もの もある｡ 又比較的早期 より零度の抵抗性を得 る可能

性がある｡
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.刑定は 6週後に′行ふ｡但 し蔦型菌は 4週後｡集落数の少い場 合は数字で ′;こしたC,


