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結核化学療法研究の歴史をひもとくと,虎の峯紅いどむ登山家の悲劇に似たものがあるO雅れて も､

範れてもi後に続 く研究者の後賓は壷に悲壮そのものであるO コツ水の金製瓢の出現から数へても既

に数十年､現絢ては滑え､消えては現れた結核拾蘇葉の数は息払出すことすら困難であるo 所詮か う
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した努力は実を綜ぼないのではないか､ 庶峯は永久に虎峯ではないかとの嘆息すら洩らして居たので

あるo

然しアメl)カのラ下ガ-ス大学の 土壌微生物学の 老教授の努力は ｢スTレプ トマイシン｣ を生ん

で､此処女峯の絶壁に一つの足が 1りが打ちこまれた感じがするo 即ち私共が ｢確かに効いた｣と納

得の行 く黄初め薬品に接した息がするのである｡ のみならず結核の化学治療薬の効巣の現れ方に就て

も初めて教- られる処があった様に思ふのである○

然 し一方では､ ｢ストレプ 下マイシン｣にかな り面倒な副作用のある事､ 結核菌が耐性を控得し易

い事等によって長期の連用が困難な雷､ 私共 日常診療の対象の大部分を占める慢性肺結核の治療肇Jと

しては決定的な役割を演じ得ないと云ふ事 も明になった.

｢プロン トジ-ル｣の発見が二夫々と一連の ｢ズルホンア ミド｣郡を生み､一方で ｢ペ-シ1)ン｣が見

出された棟に､ 一つの治療薬の葦兄が同種或は其以上の薬品の出現の時期を促進した例は苗釆少しと

しない｡之は決して偶然の現象ではなく､明に国典関係を持つ｡

此場合以上の比倫と同一視 してよいかは凝問だが､ 私共は ｢ス トレプ 下マイシン｣に続 く第二の結

核治療剤を捧つに到った｡其が ｢パラア ミノサ 1)チ-ル酸｣である｡

著者の一人は昭和24年11月の頭新医学の誌上で ｢パス｣の文献の脚観をまとめて見たが､ 其後国産

品が大量に出て､自分共の眼で其効果を検討出来る棟になって略々9カ月経った｡もとより肺結核の様

な慢性且難治の疾患に対する治療効果を短期間の少数例を以て判断する事は甚だ危険であるが､ 之か

ら ｢パス｣を使用して見 ようとされる同志の方々の道のしほ りともならばとも思って､ 茨にさiやか

な中間報告を造 りたいと息ふ.

結核菌発育粗止力

志操田がキルヒナ-培地で検査した綜異によると､ ｢パス｣は大体32万倍稀釈まで菌発育を阻止す

るO 同様の検査で ｢ストレプ トマイシン.｣は略･k60万倍と言ふ数字が出て居る｡ だから試験管円では

｢パス｣の性能は ｢ストレブ ナマイシン｣の約年分 と大体の見当がつV･,た.＼､

動物費投の成績

前川は家 発 の前眼部結核を対象として化学治療剤の効果を､ 生きて居るまiに判定して行 く研究を

行って居るが､其成績によると､ ｢ストレプ T.マイシン｣毎 日15mg注射と ｢パス｣毎 日300mg注射と

略}{同棲の治療効果があり､動物の全身状態には ｢パス｣の方が優秀であったo

｢パス｣の長所

以上の成績から見ると､ ｢パス｣は等量の ｢ストレプ トマイシン｣に比べて､ かな り其性能が落ち

る棟であるO 併し一両■では､･｢ス下レプ 下マイシン｣と違って､ ｢パス｣は帯板菌をして耐性を獲得

せしめ難いと言ふ点に大きな魅力を持つ｡ 又 ｢パス｣を ｢ストレプ 下マイシン｣と併用すると､ ｢ス

下レプ トマイシン｣に対する結核菌の耐性の発現を阻止すると言ふ､ グレツスル毎の報告も臨床家に

とつては聞き流す事の出来ぬものであらう｡

｢パス｣内服の臨床成績
I

私共の処で ｢パス｣の内服療法を1カ月以上試みた患者が41名に連する｡長い者で9カ月以上にな
るo 主としてかな り慢性且雷症の､人工菊胸療法や外科的療法の適鮭 しない患者や或は之等を試みた

後其効巣の認められなかった症例である｡
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便 .用 量

外囲文献の使用量は1日10-15gを数回に分服と晋ふ方法が多いが､ ナグレー及 ロツグの棟に1日

20.-30gと富ふ大量を使ふ人もある｡私共は日本人の体重から考へて-日量を10gと仮に決めて見た0

時々数 日の休薬期を設ける人がある棟だが, 之は ｢パス｣の酸を使つ尭頃の胃腸障碍の馬だと考へた

ので,私共は'1週間の内6日服薬 1日休薬と富ふ行き方をとって見た｡

濠近ス--ヂンから ｢パス｣の ｢パンフレツり を入手したが､其によると､ 胃腸障得の無い限 り

休薬 しない方が良いと書いてあるから､逝頃は本場の方でもさう富ふ意見の人が多いと見える｡

｢パス｣と配合する薬品の問題だが､丁ソ-ダ｣塩なら重曹など混じなくとも艮いかも知れねが､

｢サリチ～ル酸 ソ-ダ｣などの習慣から雷曹3-5gを混じて見たO.此考へは現在でも変って居ないO
勿論 ｢ア}t,カ1)｣性吸着荊例-ば ｢ノルモサン｣や ｢イノサン Jなど配合するのも良いであらうO 読

は其方が良いかも知れないo ｢パス｣によ?て胸やけがすると訳へる人が多いからであるo ｢p-I

･エキス｣を配合すると良いと首ふ人もあるが､理論上二一麿 うなづけるO

副 作 用 `

食慾不張､感心などの胃障樽が一番問題になる棟だが､ 私共は此の為に使用が不可能になった症例

を持たないのである｡然し開業して居る先生方からは屡々此苦情を開くo 何故私共の処で丈に苦情が

ないのかと不思議に思って居たが､近頃天体原因が解った様な寮がするO 其は ｢パス｣内服濠初に大

なり小友t)胃の不快感はあるらしい｡之をしばらく我博して居る円に慣れて乗るO 或は却って食慾がヽ ■

槍して乗るO其馬此のしばらくを我慢するかせぬかに分れ日がある棟であるo 其でも都合の惑い場合

は ｢エンテ1)ツク ･コーチング｣を施した製郡 を使へぼ良いo

其他蛋白尿のある人には位はぬ方が安全だo 使用中蛋白尿は時'{検査して置 くべきだが､私共は一

例も陽性に出た例に会って居ない｡

極めて珍しい事らしいが､ ｢パス｣を円服して休薬後 ｢アレルギー｣棟の熱発を釆す人があるO 勿

論中止すれば直に快復するo

とにか く服薬を中止 しても､ 後A残って困らせられる副作用がたい点が ｢ストレプ トマイシン｣や

TBIより勝れね魅力である｡

臨床的効果

私共の使用例41名に就ての臨床的効果は附糞に示した滴 りで､ 以下各項目に裁て､内外の文献と対

比しつ i説明を加-たいO
1

パス内服成績 (41例)
好 碑~ ネ . 変 堰 .悲
著 明 軽 度 始 めか ら普通 軽 度 著 . 覗

･発 .顛 5 ll 3 . .22 0 0

食 . 慾 1 20 7 7 6 0

体 重 7 19-- _10 2 ･0
赤 沈 一9咳. 噺 3 20 6 2 4 015 8 16 1 .0
略 疾 景 5 18 10 -6 2 0

咳 顔 中 帯 接 衝 5 12_.. 14 8 2 0
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(1)敦 熟

絶ての報告が体温降下を来すとL,,ふ点では一致してゐる棟であるo ヴレンチンの報告では87%､ナ

グレ-及ロツグは37例中31例つまり83%に於て解熱してゐる○ ホ-ゲン等の成績はかなり劣る様であ∫
るが､カ-ステンスンでは70例中57例 (81%)解熱と云ふ好成績である｡ 私共の成績で液初有熱な り

し者が19例､此の内著明な効果のあったものが5例で､野庭にあらほれたのが11例である｡ 臣ロち16例

(84%)の好韓を示した. 尤も私共の経験では､ ｢ストレプf･マイシン｣1日1瓦注射を続けた時の様

な劇的な解熱ではなく､ 徐々に下る棟に息ふのであるo ｢ストレプ トマイシン｣でも左様であるが､

｢パス｣も亦顕熱に効かない事がある棟に一部文献では言ほれてゐるが､ 私共の処の成績では揚熱が

解消した例もある.勿論頻度を富Jk出来る程の例数ではないO

(2)食 慾

食慾の増進を認めた人としては､ヴレンチン･ボーゲン等､ ス̀チーンリン等､島本､五味等がある

示､何れも何%と云ふ数字が規ほれてはゐない｡ 他の成層ではむしろ ｢パス｣の副作用とし七の食慾

不振が相当重要視されてゐる｡ 私共の処で最初しばらく一寸落ちることは時々あったが,結局21例に

於て投輿前 より食慾が堵進したのは一寸不思議な位である○ やはり初の円の多少の不快感をしばらく

我慢するか､しないかが別れ目になるのだと思ふ｡ 尤も ｢パス｣の製品の純粋度にも大いに関係があ

るだらうし､投輿畳や方法にもよるたらうが､ 私共の使った国産品は何れ も此点に於で外国品に摩る

とも劣らないのではないかと考へて居る0

倍食慾不振で困る場合. ｢ェンテ1)アク･コ-チング｣をした袈剤を使用すると防 ぐことが出来る｡

但､外囲文献にもあったが ｢コーチング｣したものが其の位大便中に出たのでほ困る訳で､ 製薬業者

の不断戒心を切望する所以であるo

(3)体 重

体重の増.加と特記してゐる人にY--ン､ ヴレンチン等,ボーゲン等､ヂンブシ-等,カルステン

スン､島本等があるが､ナグレ-等は此所見を特に著明とは認めてゐない棟である｡ 之はナグレ-等

の一日投輿量が20瓦乃至30瓦とすぼぬけて大量なのに因典関係があらうかと思ふ. 彼等の報告では他

の所見がと持に著効を見せて居るに係らず. 食慾増進といふ事が記載されてなく､寧ろ37例中22例に於

て胃腸障樽を見たと書かれて居る点と考-合はされ庇いo

私共の投輿量は一日10瓦であるが､著明の体重増加7例､ 撃度増加19例､不変lO例､野庭減少2例､

著明減少皆無といぶ成績で､勿論臥1禾してゐる患者の事で､ -一浪にさう減少するものではないが､犬

年の症例で大体固定した状態にあった丈に､ 此程度の成績なら確に効果のあったものと考-られるの

である○

(4)血 沈

殆どすべての研究者が 血沈の遅延を特記してゐるが､ 特に数字が 規はされたものに ヴレンチンの

83%といふ成績があるo 私共の成績では初から普通であった者を除いて9例 (24%)が著明に好樽､

20例 (51%)が密度好樽､不変が6例 (15%)､軽度増感4例で､,つまり85%に宙持してゐる訳でヴレン
チンの成績と略々同様であるo

(5)壕 蠍

頃噺が ｢パス｣の内服によって撃滅されるといぶ事も殆ど絶ての報告者の一致した成績である｡ 特
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にナグレー等は総ての症例に於で著効があった､ 殊に夜間の啄噺に著効があつたと述べてあるO私共

の症例では最初から特に啄噺のなかった症例 16例を除いた25例の円で､ 著明に減少した者3例 (12

%)､梢,k減少した者15例 (60%)､不変6例 (24%)､精 増々加1例 (4%)といふ成績で､確に或程度

の効果のあることを認･めざるを得ないのであるo

(6)噂 痕 量

啄技量の減少も亦諸象の等しく認めた徴候である. 殊に例の大量投輿を試みたナグレー等の述べる

処によれば､37例申35例1即ち殆ど全例に於て曙荻畳が著しく減少し､膜性の程度が廟過す畠と云

ふo ｢パス｣療法で一番目立つ効‥巣は堵疾畳の減少だと特に力こぶを入れてゐるo カー･ステンスンの

報告でも112例申98例 (87･5%)まで暗嬢の減少が認められてゐるo

私共の例では斎初から堵荻の出なかった者6例を除いた35例の内､撃滅5例 (14%)､柏々減少18例
(51･4%)､不変10例 (28･6%)､柏々埼卯2例 (6%)といふ成績で､ナグレ-やカーステンス-/等

よりは梢.%劣るが明に効果がある棟であるO 又多くの場合把於て､暗疫の緑色や菅色の色調が減少し

て くる事はナグレーの云ふ通 り-であった｡

(7)啄疲中結核菌

ヴレンチンの報告では啄疾中結核菌が43%に於て陰性とた り､ より精碕なる栓塞によるも28%に於

､て陰性になってゐるo ナグレ-等の成績では37例申陰性になった者は6例と言ほれてゐる｡カ-ステ

ンスンの成蹄では117例申減少21例､陰性化37例となって居 り､ライトナーq>報告では44例中31例迄陰

性化してゐる｡其他堵疾中結核菌の減少を認めてゐる^は少くないが､其程度接種JQ棟Jkである｡

私共の威葦では濠初の啄疾中蹄核菌陽性者33例の内､5例 (15%)が著明に減少､12例 (36･3%)

が軽度減少､14例 (42･4%)が不変､2例 (6%)が梢.k増加してゐる.痔疾中結核菌が梢々増加､.

梢･k減少と ｢ガフキー｣の番号で比べて､ そんなものに意義ありゃと叱言を受けるかも知れないの

で､私共の探った検査方法を述べる｡
～

先づ暗疫の1日全量を探取し､ 等量の4%苛性曹薄液を加へ振巻混和して充分に均質化せしめるO

渡疾には柏}{大量加へた方が目的に適ふ様である01分間3000回樽で15分間遠心し､上産を棄て､洗液
紅茶滑水を加-良くILEi和沈子陳して､今一度芸重心し沈さ変を槍鏡するO私共は1(刀視野調べて､其の中の菌

数を取 り上けるといふ事にしてゐる○ 序に此方法は啄坑を均質化する事､従って菌数測定には有利な

るも､堵登の前処置としては硫酸法に依る検出率に劣る棟把琴ふQ

放て､か 1る方法で治療開塘後の暗疾中結核菌数を連続して調べてゆくと､ 勿論日により動輪捻あ

るが､長い目で見てゆくと一定した変化の傾向が見られるのであるo

私共の治療成績では堵疾中結核菌が中Jk陰性になってゐないo 勿論中には培養陰性に迄漕ぎ付けた

症例もあるが､ ガフキ-数号と出た患者が培養連続陰性となって行くのは並大佐の事でない棟であ

るo之が ｢パス｣の程度の化学痴漢の限界によるのか､ それとも使用期間がもつと長ければ良好な成

練が出るのか､一日畳をもつと埼せばよいのか､今の処未だ私共には決定出釆ないo

兎に角正しい達磨症に試みられた虚脱療法の曙挟中結核菌に及ぼす輝かしい効果に比べると､ かな

り見劣 りがする棟である｡ 然し､之はその奏効磯樽から考-て､並べて比較する方が元来無理なのか

も知れないO 即ち虚脱療法による早期曝疾申菌滑矢が機械的の排出阻止にある事を考-ねばならす､

英が必ずしも早期治癒を意味するものでないだけに､ 外目に見える結果が劣るからrと言って化学療港′

をあきらめてしまふ垂は考-が浅いと言はねばならない. 然し､正しい適癒症について､虚脱療法を

行ふ事b必要性は､ ｢ストレプトマイシン｣や ｢パス｣の出現によって少しも減じてゐないと云ふ事

は確かであるO虚脱療法と化学療湊の併用こそ現在の段階に於て､喪も望ましい行き考であるo
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(8)胸郭Ⅹ線所見

ヴレンチンの成績では胸部Ⅹ繰所見は62%に於て好持し､ 茎洞は48%に於て小さくな り､18%に於

て消え去ったと云ふから相当良いデ-夕と見なければならない｡ カーステンスンの成績でも澄田性陰

影は95例中79例迄好樽,茎洞は128例中72例迄良好な影響を受けてゐる｡

一体胸部Ⅹ線像で速に吸収するのは炎簡性湊出性病変の陰影である筈で､ 結節ともなればさう速か

に潤えてな くなる筈はな く､ ましてや乾髄化した組棺R･排出されて茎洞にならない限 り､消失する事

は常詰紬勺に考-られす､結締棺化した線状の陰影が消失すればむしろ奇怪在位である｡ だからヴレン

チンの成績の優秀なのは､ 彼等の患者の円の60%が連出性のものであったのに大いに関係があらうか

と想像されるのである｡

例の大量投輿のナグレーの報告でも､ 澄出性病変陰影はかな り良 くなったが､J一股に其他の臨床症

状の解滑に比致してⅩ線所見の変化は速に少いと申してゐるのは､ 上述の私の考-を裏書きするもの

と云へるのであるo

其他の報告も天体似たりよった りで､ 遼出性病変陰影は吸牧するが､其他は余 り変らないと云ふ処

らしい橡である｡

私共の成績でも同じ事で､2纏11中7例に梢々軽快を認めたのみである｡何時でも消える可能性のある

陰影が､比較的速かに滑えたと云ふに止ると息ふ｡.

此の胸部Ⅹ線像の変動に裁ては如何に優秀なる化学療法剤が出来ても､ たと-一カ月以内にすべて

の症例の略疾中結核菌が陰性になる程素晴しいものお出釆ても､ 元釆沿えうる性質の陰影以外はさう

急速に消えようとは思はれない｡ 乾酪変性を起した部分は茎洞を作るか､段Jk′トさくな り周縁の鮮銃'

な陰影に変ってくるかであらう.

(9)慢性下痢

確実な診断は困難だが､恐らくは腸結核に起因すると思ほれる慢性下痢､ 之に対する ｢パス｣の効

果は可成 り顧著なものがあったO即ち41例中始めから下痢の無かった者34例を除いた7例に於て､著明

に好樽せる者4例､ 華慶好樽3例であった｡此点 ｢スTtレプ トマイシン｣や ｢チビオン｣と其軌を一に
するもので興味が書架い｡

結 語

結核化学療法の過去を顧みて ｢ス下レプ トマイシン｣に引続いて ｢パス｣の出現を見た事は展に嬉

しい事である｡ 然 し安静､栄養､虚脱療法の重要性は毒も低下して居ない事は充分銘記さるべきであ

らう｡ 安締､栄養の慣値は搭乗共に変るまいが､せめて短期間の安鯵で済む様にな り､無理な虚脱療

法で犠牲者を出さぬ枝にしたいものである. 英が馬には ｢スートレプ トマイシ.y｣や ｢パス｣より数段

防れた化学治療薬の拭現が望ましい｡ 否之こそ私共に課せられた董務である.然し結核は化学療法の

/みで治るものであらうか ? 捉乗とは･角度の異った免疫療法の協力を侠たねばならないのではあるまい

か｡)､さとかの夢を述べて筆を掴 く｡iZg
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Tibiomeによる肺結核患者治療成績

一次朗明爾毅雄勝義良益長節知弘見入公保

田

藤井栓海辺中州井 保内滝今志小有渡田平田

(京大醇折節3部)

(同上)(同上)(同上)(同上)

(市立京都病院)

(同上)

(同上)

(同●上)

(草捧療養所)

1)緒 首

Streptomycin,PAS.に次いで結核化学療洪剤として登場したのは Domagk等による41Acetyla-

min｡benzaldehydthiosemicarbazon,TBI/698である. ドイツでは Contetxn,アメ.)カではTibi-

one,Myrizoneなる商品名で呼ばれてゐるO
1)

本邦の試験管内実験 ､動物実験については発見者 DomagkによればPASにははるかに勝 り､Stre･

ptomycinにも勝るとも劣らぬ勢力を有するものであって､ドイツに於ては既に1947年以来既に10加0名
2)

以上の愚者に使用して大体其の効果は認められてをり､ Mertens等は ドイツの 多数の文献を集めて
5.E

Contebenの臨床成績を展望してゐるO 叉アメ1)カの Hinshow 等は彼等が醍察した ドイツの病院､

療萎所､大学等の成績を畠にして Conteben療法を紹介､批判し,其後アメl)カに於ても Tibione療

法の成績が途次発表せられてゐるやうであろo 我閥に於ても本年春 より海外の文献に揺することが出

来､所Rに於て其の追試が行ほれてゐるO:我々も数会社 より本剤の捷供を受けて臨床試験を行ひ､其の

効果の程度及副作用琴につき或程度の知見を得たので現在までの成績の大要を報告する0

2)授輿方法 ､
I

1)第1過 より1日畳0.1grを分3内服連用｡


