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結核菌を

を含む

私は先に試験管内実験ににより，結核菌を

Streptomycin(以下S.M．と略記）を含む

Kirchner液体培地に継代培養することにより，

容易にS.M.耐性となることを証明したが1),

臨床上肺結核患者のS・M.治療を行うに当って

も比較的早期にS.M・耐性の結核菌が出現し爾

後の治療上大きな障碍となっていることは周知

の事実である．之に対してその耐性の出現を遅

延せしむる方法として，併用療法2)3)4)，又は間

歌療法5)6)7〕等が提唱されている．

私はS.M.治療中の肺結核患者30例に対し，

S.M.耐性を測定すると共にその投与方法の検

討をなし，聯か成績を得たのでここに報告す

る．

実験材料並に実験方法

金沢市民病院に入院中の肺結榎患者でS.M・治療を原液(KHgPO430g,味の素10g,蒸溜水1000cc)

行える者の内喀渓中結核菌陽性のもの30名を選び，そを200cc宛5個のコルベンに分注し,100oC15分間，

の喀渓を各種の淵妾にS.M.を含む小川氏3%培地8)に3回滅菌し，之にDihydrostreptomycinを滅菌蒸溜水

培養して，直接法により結核菌のS.M・耐性を測定しに潮解し，上記の原液に対し,0,18,60,600,6000

た．γ/ccとなる様に加える．次にこの各コルベンに2%マ

培地の調製:S・M.を鶏卵培地に添加し，之を加熱ブヒツトグリンとグリセリンを夫々3%に含む全卵液

凝固せしめる場合に,DihydrOstreptomycinを用L,る400ccを加え充分混和して中試験管に6cc宛分注し，

と吸着並に破壊によりその効力は％に減少する9’と云85｡～88｡C40分間凝固滅菌1回を行う．以上の方法で

われている。そこで次の様にして培地を作成した．出来た塘地のDihydrostreptOmycinの力価は夫々0,

【1】
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3,10,100,1000Y/ccである．は，菌の発育がS・M.を含まぬ対照の培地と略,々同程

培養及び判定:早朝の喀渓に8%NaOHを等量加え度に発育せるものの内S.M・を最も高濃度に含む試験

充分均等化したものを，毛細管ピペットで，各濃度の管の濃度を以て菌の耐性度（完全耐性）を表わした．

S・M.を含む試験管に2滴宛培養した．判定に当って

実験成績

S.M.を投与せる肺結核患者30名の喀疾中結即ち1,0007又はそれ以上の耐性を示すもの7

核菌のS.M・に対する耐性度とS・M.投与方法例(23.3%),1007耐性のもの7例(23.3%),

は第1表に示す通りである.10γ耐性のもの4例(13.3%),37又はそれ以下

第1表S・M.治療患者の治療方法と喀疲中の結核菌のS.M・感受性
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註:S.M(2/w)10gは1週2g投与で総量10gの略．

s.M・(1.0)10gは毎日1g投与で総量10gの略．

のもの2例,PAS並にo-Aminophenol(O.M.)

と併用せるもの1例であった.100γ耐性の7例

では単独療法2例,PASとの併用例1例（但し

S・M・の総量33g中13gは単独投与である),

O.M.の粉末吸入法と併用せるものl例，入院

前の投与方法の不明のもの3例であった.107

特性のもの4例中INAH併用1例(総量23g中

7gは単独投与),PASとの併用2例，単独投与

l例であった．一方3γ以下の感受性を示した

もの12例には単独投与例はなく,PAS併用例

2例（内l例はINAH併用の時期あり.),O.M.

併用例3例，入院前の投与方法の不明のもの7

例となっている．

更に以上の各例につきS.M.と同時にPAS並

にO.M・の耐性を測定したが,PASに対しては

S.M.に1,000γの耐性を示したものの内に107

耐性を示したものl例米を認めたのみで他は1γ

以下であった.O．M.に対しては全例1γ以下

であって耐性菌を認めなかった．

のもの12例(40%)となっている．

第2表はS.M.の総使用量と耐性度との関係

を示すもので，之から”2検定法10〕により総使

用量により耐性の出現に差異ありや否やを推計

学的に調べた所,"2=0.1231P=0.95となり

全く有意の差は認められなかった．

第2表S.M.使用量と耐性との関係
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此の表は第1表より求めたものである．

次に耐性度別にそのS・M.治療方法を検討す

ると,1,0007耐性例7例中S.M.単独に投与せ

るもの4例（此の内他の抗結核剤との併用期間

あるも比較的長期間にわたり単独投与を行える

ものも含む.)，入院前のS.M.投与方法の不明

＊此の菌株は患者名を取り荒永株と命名した．
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総括並に考按

上記の実験成績で10γ以上のものを耐性株と

すれば1])12)，耐性例は18例(60%)で感性例は

12例(40%)となり，耐性18例中7例(38.8%)

が1,000γ以上の高度耐性を示し，之は八木13)等

の成績と大体一致している．

次に第2表を推計学的に検定した成績からは

S.M.耐性の出現はS.M.の使用量により変る

とは云えない．之に就て富士]4)は同様な実験成

績を同じ方法で検定しS・M.使用量の増加に伴

い耐性菌の出現が増加すると云っている．然し

この場合は同一の投与方法を行ったもののみよ

り得た成績であり，私の場合は種々の投与方法

のものが混合しているので此の様な結果の相異

は当然起り得ることである．即ち，耐性菌の出

現にはS.M.の投与方法が強く影響すると云え

る．

そこでS.M.の投与方法と耐性との関係を見

ると，私の成績では例数が少い上に，入院前の

投与方法に明確を欠くものが相当あるので決定

的なことは云えないが，投与方法の明確なもの

のみについて述べると前述の通りであるが，之

を更に投与方法別に比較して見ると(第3表)，

単独投与例7例中1,000γ耐性のもの4例,1007

耐性のもの2例，107耐性のもの1例で感受性

菌は認められなかった．然し,PASとの併用療

第3表S.M.投与方法と耐性度の関係
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法を行つたもの6例については1,0007耐性のも

のは見られず1007耐性のもの1例,10γ耐性の

もの2例，3γ以下のもの2例であり,O．M.を

併用せるものでも4例中1例のみ100γ耐性で他

は3γ以下であった．又PASとO.M・で併用療

法を行った1例に1,000γ耐性を示したものがあ

った．INAHと併用せるものはl例のみで之は

107耐性であった．

以上で明かな如く,PAS併用例で耐性を示

したものはS.M.単独投与例よりはるかに少か

つたのは多くの人が強調している処と一致す

る．又O.M.併用例についても高度耐性例を認

めなかったことは,O.M・も又結核菌のS・M.

耐性獲得防止上相当有効な様に思われる．

肇

同間

1007耐性のもの7例(23.3%),10γ耐性のもの

4例（13.3％）であった．

2)S.M.耐性出現の関係は,S.M.とPAS

或は0．M.との併用例の方がS.M・単独投与例

に比し耐性獲得を遅延させる様である．

結

S.M.治療を行った肺結核患者30例につき，

その喀疾中の結核菌のS・M.耐性を測定し次の

成績を得た．

1）全例中耐性を示したものは18例（60％）

で，その内1,000r耐性のもの7例(23.3%),

SuInmary

Streptomycin-resistanceexaminationofotherantituberculosisagents,suchasPAS

tuberclebacilliwascarriedoutupontheando-Aminophenol,anditwasfoundthat

sputaof30pulmonaltuberculouspatients inl8cases,or60%,thebacilliofthe

whohadbeeneithertreatedwithstrepto-sputawerefoundtoberesistantto

mycinaloneorwithstreptomycinplusstreptomycin:in7ofthel8cases,the

【4】
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vantageoverthetreatmentwithstrepto-

mycinaloneineffbctinglesserdegreeof

thedevelopmentofstreptomycin-resistant

tuberclebacilli.

bacilliwereprovedtoberesistantto

1,0007/mlstreptomycin,andin7tolOO

7/mlandinremind4tolO7/ml.

Further,thepresentworkhasshown

thatthecombinationtherapyhasanad-
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