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結 論

病院 スタ ッフ及 び入院患者 の鼻腔か らブ ドウ球菌を分

離 しコアグラーゼ陽性株 につ き検査 を行な い,

1)6種 抗生剤に対す る耐性獲得度は,昨 年同様PC,

SMに 高 く次いでACM,以 下CM,EMの 順でKMは

僅少であ るが,ACM以 外は昨年度 よ りやや低下 の傾 向

にあ り,SMで は約8%の 低下を見た｡

2)病 院 スタッフの中で も,事 務 関係は昨年 同様耐性

獲i得度は他に比 して低かつた｡

3)Phage型 別試験では 皿群が最 も多 く,次 い で]1

群,工 群の順で,こ れは昨年 と同様 の傾 向にあるが本年

度は 】V群の出現,混 合群の増加が見 られ た｡

(138)空 中ブ ドウ球菌に対す る1殺 菌

剤 の効果

水 野 重 光｡松 田 静 治

斎 藤 健 一 ・山 田 主 税

順天堂大産婦人科

耐性菌 の増加 とこれに伴な う病院内感染の発生が最近

とみに注 目され,疫 学 的究 明が要望 されてお り,我 々も

院 内に 蔚け る耐性ブ菌 の分布について,感 受性,フ ァー

ジ型 の面 よ りそ の成績 を現在迄2,3報 告 して来 たが,

環境汚染 の増大 によ り院内感染の機会が増す ことは当然

考 え られ ることであ る｡我 々の検索で も多数の人 が集合

す る場所(待 合室,看 護婦室等)に おいて落下菌 の集落

数が多 く,病 原ブ菌の分離 率 も20名 台に認め られた｡

今 回は これに対す る対策の一 助 として空 中ブ菌 を対象 に

Glycine,benzalkonium及 び塩化 フェノール系 の殺菌 剤

に よる試験管 内実験 とこれ等を基 剤 とした空中噴霧剤 を

作製 し,そ の効果を検討 した｡

実験成績:黄 色ブ菌及びPC,TC耐 性 の フ ァージ型

52の ブ菌 とEscheiichiaに つ き各種殺菌剤の 発育阻止

試験をheartinfusionbrothを 用 いて行 ない,使 用菌

株 の24時 間培養1白 金耳を各濃 度に稀釈 した培地 に接

種 し,37｡C24時 間培養後の発育阻止の最高稀釈 を求 め

たが,ブ 菌に対 しDimethyUaurylbenzalkoniurnchlo・

ride(DLBC)は5万 倍,Dioctylaminoocty191ycine

(DAOG),Dodexyldiamin｡diethy1glycine(DDDG)

では1万 倍で発育を阻止 し,塩 化 フェノール系 ではHe-

xachlavapheneが 最 も感受性が強 く100万 倍 で発育 を

阻止 した｡グ ラム陰性桿菌ではいず れの薬 剤 も殺菌効果

は弱い ことを認めた｡次 いで各薬 剤の接触 による殺菌試

験 を20｡Cの 水浴中で2・5分 ～15分 迄観察 し,DLBC

は1万 倍10分 間で殺 菌 効 果 が あ り,DAOG,benzyl

chlorophenolも5,000倍 で有効 であつ た｡臨 床実験 と

しては以上薬剤 の うちDLBC,DAOG,chloropheno1を

それぞれ基剤 と した殺菌剤を試 作 し,新 生児保育器に対

して噴霧実験を 行 な つ た 結果,い ずれ も10秒 間5co

の噴霧後 は集落数 に著 明な減少がみ られた｡

結論:以 上 の殺菌剤 による細菌 の発育阻止試験並 びに

空気 の清浄効果 につ いて検討 したが,こ れ等 の薬剤が病

室等 の消毒 に広 く応用可能か否 かにつ いては今後 に多 く

の問題が残 され る｡

(139)気 道 内細菌叢 の検索並びに検出

菌 の薬剤感受性について

螺良英郎 ・岸本 進 ・平尾文男

永木和義 ・斎木良彦 ・黒田 稔

大阪大学第三内科

清水浄子 ・今井登美枝 ・宮崎セツ

同 中央臨床検査科

高橋久雄 ・稲井真弥 ・松田 実

大阪府立成人病センター

肺化膿症 を主 とす る呼吸器感染症 の抗生物質療法に際

して起炎菌 の検 出 とそ の感受性 の測定 が重要 であるが,

通常喀疾 中には正常細菌 叢の混在が あ り,臨 床上起炎菌

の決定に困難 を覚 える ことが屡 々ある｡又 最 近では正常

細 菌叢に属す る一 部の細菌,真 菌類 の感染症 も問題 とな

つ て来 ている｡そ こで我 々は喀疾及び気管支分泌物 め紐

菌学 的検索 を実施 した｡実 験方法は 遊ヤク ソン型喉頭直

達 鏡で十分 に展 開 した喉頭中に消毒 した気管支直達鏡を

挿入 し滅菌気管 内捲綿子で主気管支部粘膜を擦過 して得

た気管支分泌物 を血液寒天,ス タヒロコッカス培地,喀

疾 につ いても同様 の培養を実施 した｡

検査対象 は,気 管支鏡検査 を実施 した80例 でその大

半 は血疾,喀 疾,咳 嚇 を主訴 とした｡又 レ線所見 では異

常'のない者28%,気 管支鏡所見で異常 のな い者44%,

気管支鏡検査で の異 常所見 と しては,発 赤,狭 窄,膿 性

分泌物等が主な も の で あ つたが,一 般 症状,理 学 的所

見,X線 所見を綜合 し,化 膿性病変をみ とめた ものは1,

例 もなかつた｡

喀疾,気 管支分泌物 を血液寒天培地で好気性,嫌 気性

に培養 した結果,検 出 された細菌の種類及び検 出率 は,

Micrococcus属 を 主 にStrePtococcus,StaPhyloceCCPtS'

な どのグラム陽性菌が大半を占め,各 種グ ラム陰性菌 の

検出率は,著 しく低率であつた｡又 喀疲 と気管支分泌物

との間で検 出された細菌の種類は大差な く,各 種細菌の

検出率は,喀 疾に比 し気管支分泌物は低率であつた｡又

好気性 と嫌気性 との間で も著明な差 はみ とめ られなかつ

た｡又 検 出された細菌を量的に集落数の上か ら比較 す る
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と,喀 疾 において,11コ ロ ニ ー以上 の集落をみ とめた

ものは全例 であつたのに比 し気管支分 泌物 は約70%で

あつた｡そ の 他喀疾 中にStaPh.aureusは35%11コ

ロニー以上み とめ られ たに比 し気管支分泌物 では約8%

にす ぎず,Candidaalbicansに おいては喀疾 中では25

%11コ ロニー以上検 出され たのに比 し気管支 内では約

4%に す ぎなかつた｡次 に気 管支鏡所見の有無か ら,検

出菌種,検 出率を主要 な個 々の細菌 について 比 較 す る

と,喀 疾,気 管支分泌物共に,無 所見者,有 所見者 との

間に著明な差はみ とめなかつた｡し か し検 出菌の量的関

係 では,気 管支鏡有所 見者 の気管支分泌物 中に.は11コ

ロニー以上 の大量の集落数を見 出した者は80%で あ る

のに比 し,無 所見者のそれでは,約60%と｡低 率を示

している｡

以上を要約す ると,下 部気道粘膜は必ず しも無菌的で

な く,口 腔咽頭 に見出 されるよ うな正常細菌 叢に略 々一

致 した各種細菌が存在 し,而 も比較的高率に見出された

点である｡

又,気 管支鏡有所 見者,無 所見者共,検 出菌種,検 出

率に大差 な く,わ ずかに菌量に おいてのみ差 を み と め

た｡こ のことは,肺 化膿症 の細菌学的診断に際 して,考

慮すべ きことであ り,目 下のところ,正 常細菌叢 の混入

な く原因菌を単一 に証 明す ることは困難である｡而 し量

的関係か らみて,一 ・部 の細菌が極めて多土量に検 出された

場合は,意 義を生 じて来 るのではないか と考 え られ る｡

現在 まで我々のお こなつた検査対象例では,化 膿性症状

を欠 くものであ り,む しろ健常者に近い動態を示 してい

るもの と考え られ る｡今 後化膿性症状を有す る者につ い

て もおこない考察を加 えたい と考 える｡

又,検 出されたStaPh.aureusに つ いて各種抗生物質

の感受性 を調べた結果,約70%がPC--G7.6u/m1以

上 の耐性を示 したのに比 し,2.6Dimethoxyphenyl・-PC

ではそ の殆 ん どが,2.25mcglmlの 感 性 を 示 し,α 一

Phenoxyethylpenicillinセ こ対 して も1.8u小ml以 下が約

90%感 受性 であつた｡そ の 他 の抗生物質に対 しては,

デ ィスク法に よる感受性 検査 をおこない,SM,KMに ご

僅かに耐性 を示 した他,殆 ん どが感性 を示 した｡又,検

出 され たStrOptoeoccusに ついて も,PC,Staphcillin,

その他の各種抗生物質に対す る感受性 を調べた結果 も耐

性を示さなかつた｡

(140)産 婦人科領域におけ る嫌気性菌

の抗生物質に対する感受性につ

いて

真柄正直 ・網野栄作 ・井上達也

日本医科大学産婦人科教室

私達 はVf寒 天培地を使用 し,ROSENTHALの 培義法

を応 用 して嫌気 性菌の耐性検査法について種 々検討 し,

更に婦 人性器 内嫌気性菌の抗生物質に対す る感受性 の年

次的推 移等 につ いて調べたので,こ れの結果について報

告す る｡

1.基 礎的事項 についての検討

平板法に よつて嫌気性菌 の抗生物質に対す る感受性 を

検す るに当つて,本 法に関与す ると思われ る諸 種の条 件

について検 した｡培 地の種類に よる影響は,同 一 の被検

剤に対す る阻止帯内の 大きさはH-1培 地 の場 合最 も大

き く,次 いでM-H培 地,Vf寒 天 の順であ る｡寒 天濃

度,培 地量の影響 は,寒 天濃度の差異に よる影響は明 ら

かではないが,培 地 量は形成 され る阻止帯内の大小に密

接な関係が見 られ る｡

接種菌量の影響 は,濃 厚菌液 を使用 した場合阻止帯の

長 さは短縮 してい る｡接 種 方法 について検 した結果は,

著 明な差異は認め られなかつ たが,重 層接種 した場合最

も鮮 明な阻止帯内の形成が見 られた｡

2｡稀 釈法 と平板法との比較 につ いて

液体培地稀釈法に よる成績は,同 一の菌種に属す る菌

株が,同 一 の抗生物質に対 して完全に一致 した阻止濃 度

の得 られ ることは少 く,約 半数 では2～4倍 の濃 度差が

認 め られた｡稀 釈法に よつて得 られた値 を3濃 度DiSk

法 に規定 された表現法 に よ つ て区分 し,こ れ と3濃 度

Diskに よつ て得 られた結果 と を併 記 した成績は,CM

とTCと は両者共全 く同一 の結果が得 られた｡し か し,

PE,殊 にSMの 場合 には稀釈法 と平板法 との間に差異

が見 られた｡4菌 種のそれぞれ1株 につ いて稀釈法 と平

板法による成績 とを比較 した｡こ れ によると3濃 度法 と

∫濃度 法 とは共に稀釈法の結果 と略 々平行す るものであ

るが,3濃 度法 の結果が稀釈法にやや近 似 した結果 を示

す ものである｡こ れに比較す ると感応錠 では実際 の効果

との間に著 しい差異があ るよ うに思われ る｡稀 釈法 と平

板 法 との最 低発育阻止濃度 の関係は,稀 釈法 と3濃 度法

ではCMとTCと は完全e.・一・・一致 した成績が 得 られ た

が,PEとSMで は2～3倍 以上の濃度 差を示す もの も

あつた｡ま た,稀 釈法 と1濃 度法では一致 した値 を示す

ものは少 く,2～3倍 の濃度差の見 られる場 合が多 い｡

3.嫌 気性菌の抗生物質 に対す る感受性の年 次的推移
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これ につ いて昭和32年 度 と34年 度の2回 に亘つ て

検索 し,36年 度 につ いては 目下検索 中で ある｡32年 度

に.130例 の新患 の膣内か ら=検出した総数41株 の嫌気性

菌 のPE,SM,CM,OTCに 対す る感受性を3濃 度Disk

に よつて検 した結果,一 般 に 強 い感受性 を有 し,特 に

CMとOTCに 対 してはいずれ も最 も強 い感受性 を有す

るものであつ た｡34年 度に525例 か ら検 出された総数

133株 の中の127株 につ いて感受性 を検 した結果,球 菌

類 ではCM,TCに 対 して第1回 の集計成績 とほぼ 同様

強 い感 受性 を有 し｡比 較的抵抗性 を示 した ものはCMに

対 してStaPhツloeoccusの2株 と,TCに 対 してDiPlo・

coccusの1株 の計3株 のみで あつて,他 の殆 ん ど全て

の菌 株は最 も強 い感受性 を有す る も の であつた｡し か

し,PE,SMに 対 してはCM,TCに 比 して 明 らかに感

受性 の低下 している菌株 が多い｡グ ラム陽性 の桿菌類 も

球菌 類 とほぼ同様 の傾 向を有 し,特 にSMに 対 して感受

性 の低下 している ものが 多いのであるが,CMやTCに

は強 い感受性 を有す るものである｡

交 叉耐性 について調べ た結果は,PEとSMと の間に

は2重 耐性 を示す もの もあるが,CMとTC,或 は これ

らとPE,SMと の間に多剤耐性を示す こ と は 稀 で あ

る｡

以上,嫌 気性菌 の耐性検査法 につい て種 々検討 し,更

に年次的推 移による嫌気性菌 の抗生物質 に対す る感受性

の変異 について検索 した結果につ いて報告 した｡

(141)Kanamycin及 び1314Thの

耐性検 査 に於 け る シ リコン被 覆

ス ライ ド培 養法(SSC)の 応用

内藤益一 ・津久間俊次｡池 田宣昭

中井 準 一久 世 文 幸

京都大学結核研究所化学療法部

Kanamycin及 び1314Thの 静菌力は,卵 培地 で著 し

く低下 し,又 結核菌用の純良な寒天の入手が困難な場合

が あ り,固 形培地に よる耐性検査は必ず しも容易でない

ため,私 共は他の抗結核剤 と同様に シ リコン被覆ス ライ

ド培養法で耐性検査 を行なつてい る｡そ の方法は卵培地

又はSSC法 で病材 より分離 した 結核菌集落 よ り石油ベ

ンヂ ン菌液 を作 り,こ れに瞬時浸 して結核菌を付着 させ

た シ リコン被覆 ス ライ ドを,10%血 清加キル ヒナー培

地で作つた薬剤含有耐性培地に移 して 培養 し,5～7日

後に染色鏡検す るか,10～14日 後にそ の ま ま集落数を

算定 して判定す る｡本 法の利点は培地内薬剤濃度 がその

まま培地の力価 とな ること,固 形培地 と同様又 はそれ 以

上 の正確 さで定量的判定が出来 ること,及 び判定 に要す

る日数 を著 しく短縮 出来 ることにあ る｡

72株 の分離i株を血液寒天培地 とSSC法 とで行ない,

発育不良等は血液寒天 の方に多い こと,両 者の成績は約

70%e:.・・一`致す ることを認めた｡本 法ではKM及 びTh

未使用者 よ りの分離株は,殆 ど1mcg感 性を 示 した｡

追試 を願いたい｡

(142)結 核菌 の1314Th耐 性 に つ い

て

高 橋 洋一 ・立 花 暉 夫 ・青 木 隆一・

阪大堂 野前 内科

1.1314Th(Th)未 使用の肺結核患者分離株100株

について1%KH2PO4加 小川培地 および一 部(43株)

10%牛 血清 アルブ ミン加DUBOS寒 天培地 を併用 して,

Th感 受性を検 討 した｡そ の 結 果,小 川培地では,Th

50mcg/m1以 上 で100%,25mcg/m1で は74%,10

mcg/mlで は36%が 発育 を 阻 止 された｡一 方PUBOS

寒天培 地では25mcg/mlで100%,10mcg小m1で は72

%,5mcg/mlで は40%が 発育を阻止されたoこ のよ

うにDUBOS寒 天培 地では小 川培 地に比 して発育阻止濃

度が よ り低 くなる傾 向を認めたが,KMの 場合の如き著

明な差は認めず,前 者が後者の1小2程 度 であつた｡な お

INH耐 性株が感受性株に 比 してTh感 受性が 低いとい

う傾 向は認めなかつた0

2.10%牛 血清ア ル ブ ミン加DUBOS液 体培地を用

い,増 量継 代法 に よつてH37Rv原 株,お よびそのINH

耐性 株のTh耐 性 を上 昇せ しめた｡ま たsubinhibitory

な濃度 のKanamycin,Cycloserine,Sulfisoxazole,PAS

をそれぞれ 単独併用 して,Th耐 性獲得にお よぼす他種

抗結核 剤併用 の影響 を検討 した｡そ の結 果,Th単 独で

は両株 とも同様 なTh獲 得状況 を示 し,特 にINH耐 性

株 がINH感 受性原株に比 して よ り速やかにTh耐 性 を

獲得す るとい う傾向を認めなかつた｡

次 にいずれ の株 に つ い て もPAS,Sulfisoxazole,

Cycloserine併 用によつてはTh耐 性遅延効果が認め ら

れ,KM併 用に よつては著明でなかつた｡ま た,KMお

よびCycloserine2者 併用 はTh耐 性 獲 得 に 対 して

Cycloserine単 独併用に まさる効果 を示 さなかつ た｡

3・ このよ うに して得 た両株 のTh100mcg/ml完 全

耐性株 の他 種 抗 結 核 剤(KM,SM,VM,CS,PAS,

Sulfisoxazole,INH,Tib-1)に 対す る感受性 を10%e牛

血清 アルブ ミン加DUBOS液 体培地 を用いて検討 した｡

そ の結果,Th耐 性株は,そ れぞれのTh感 受性原株に

比 して各薬剤 に対 し著 しい感受性 の差 を認めなかつた｡

また,INH,Tib-1,SM,PASに ついては,1%KH2PO4



VOL.9NO.6 CHEMOTHERAPY 473

加小川培地を用いても検討したが同様の結果であつた｡

(143)薬 剤耐性結核菌の発育力 とナイ

アシンテス 卜

小 川 辰 次 ・斎藤直蔵 ・大谷典子

宮城小枝子 ・立花嘉子

北里研究所附属病院

研究 目的:ナ イアシ ンテス 卜(以 下,N.T、 と略す)

は,人 型結核菌 は陽性 を示 し,そ の他 の抗酸性菌は陰性

を示す と称 され ているが,あ る研究者 は,人 型結核菌で

も薬剤耐性等の ものは少数ではあるが,陰 性 を示す と称

してい る｡そ こで我 々は,こ の疑 問を解決す るために研

究す ると共に,通 常検査 としてのN.T.の 実施の仕方に

つ き検討 した｡

方法:SM,PAS,INHの 耐性検査を した390株 につ

き,SM10mcg以 上,PAS10mcg以 上,INHlmcg

以上を耐性菌 として,感 性菌,耐 性菌,感 性菌 と耐性菌

との混合 の3種 に分け,更 に集落数を柵 ～+の5段 階に

(軸～什 は無数,十 は数 え るこ との できる もの),発 育

の度合をa… よいもの,b… 普通の もの,c… 悪い もの

の3段 階 に分けBrCN-Aniline法 で検査 した｡そ の成績

は帯,升,十,土,一 に分け記 し,十 を示 した ものの一

部,土,一 の ものについては全部 につ き継代 して再検査

した｡又,BrCN--Aniline法 とBrCN--Benzidine法 を

530株 同一材料につ き行 ない,比 較 した｡

成績:感 性菌27株,感 性菌 と耐 性菌 の混合161株,

耐性菌のみ202株 実施 したが,そ の傾向はいず れ も同 じ

であつて,集 落数の少 くな ると共に,又 発育の度 合の悪

くな ると共 に,陽 性率が次第に減少 した｡尚,耐 性菌 の

みについてみ ると,SM,PAS,INHの 耐性菌 の間には,

異なる傾向は認め られなかつた｡

これ を総括 してみ ると,N.T.が 少 くとも80%以 上

陽性 を示す のには,aで は卦,bで は柵,cで は 冊以上

の発育 と集落数が必要であ り,そ れ 以下 では,約 そ の半

数が 土あるいは一を示す ことがわかつた｡

次に,初 代でN.T.+,±,一 を示 した71株(こ れ

らはいずれ も集落数少な く発育 も悪 い ものだけで ある)

を継代 して実施する と,1例 のみが ±を示 し,残 りの70

例はいずれ も陽性を示 した｡こ れ ら陽性 を示 した ものの

発育はいずれ もaあ るいはbで 集落数 も柵～帯の よ うに

多い ものであつた｡土 を示 した1株 のみはcの 冊の もの

であ る｡次 に,ア ニ リン法 とベ ンチジ ン法を種 々の程度

の発育を示 した人型結核菌につ き比較 した｡陽 性 率は そ

れぞれ76.6%,78.3%で 大差を認めないが,ア ニ リン

法 は陽性が黄 色であ るために培 地のマラカイ 卜緑が入 る

と±,一 の判定がむずか しい こともあ るが,ベ ンチジ ン

法 では桃色な ので判定が容易であつた｡

総括及び考 察:N.T.は 使用する菌 量,即 ち培地に発

育 した集落数及 び発育 の度合に よつて影響 され る｡従 つ

て,人 型 結核菌 らしい ものでN、T.(一)を 示 した場合に

は継代 して菌量 を増加 して再検査すべ きであろ う｡尚,

耐性結核菌 でも陰性 を示す ものは認め られなかつた｡次

に我 々は,継 代 した後陰性を示 した ものの中に コルネパ

クテ リヤ と人型結核菌が共存 してい る例をみた｡恐 ら く

この結核菌 の発育が悪かつた のであ ろ うが,N.T.(一)

であつ ても疑わ しい ものは染色 してみ ると共に,杭 酸性

菌 以外 の雑菌 の分離 を試み る必要があ る｡N.T.を 通常

検査に用 いるのには,両 方法同時 に実施す ることが妥当

であろ うが,ど ち らか一方 を用いる とす れば,ベ ンチ ジ

ン法が適 当の よ うに思われ る｡今 後更に多 くの例につい

て,通 常検査への応用について検 討 したい と 思 つ て い

る｡

(144)各 種 薬 剤(SM,PAS,INAH)

耐 性菌 に対 す る カナマイ シ ン耐

性 の実 験

斎 藤 実｡小 杉 竜 雄

北海道赤平市住友赤平硬病院

(院長 柴田正邦博士)

緒 言

近年諸種の抗結核薬 剤の出現に より,結 核 による死亡

率は激減 しつつある ことは誰 し も認め てい る｡1955年

梅沢浜夫博士等 に よ り発見 され たKMが 最近抗結核薬

剤 として認可 された ことは洵 に喜ば しい ことであ る｡我

我 が結核症 を治療す るに当つ て先ず第1に 念頭におかね

ばな らぬ こととして,薬 剤耐性の問題があ り,特 にKM

に於ては,自 然耐性株があ り,又 短期間使用後容易に耐

性 を獲得 しやす く,SM,PAS,INAH等 の耐性 の有無

に よりその使用法は慎重でなけれればな らない｡

我 々は学研肺結核病型分類 にて,何 れ もが重症混 合型

の胸部 レ線像(F)を 有 し,而 もSM,PAS ,INAH完

全又は不完全耐性菌を殆 ど常 に排泄 している7名 の入院

患者 の結核菌を使用 し,KM完 全耐性菌 を得,そ のもの

がSM・PAS,INAH夫 々に対する態度及 びそれ らの完

全附性菌 と不完全耐性 菌に於けるKM耐 性の消長を見.

且つSM・PAS,INAH耐 性 で而 も実験的KM耐 性菌

がPAS・INAH及 びSM,PAS,INAH混 合培地 に如

何 に発育 してゆ くかを検討 した｡

実 験

住友赤平磯病 院結核病棟入院患者で,い ずれ も学研肺
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結核病型分類 にて重症混合型 の レ線嬢(F)を 有 し,而

もSM,PAS,INAH完 全又は不完全耐性菌 を排浬 して

いるものの喀疾 を,1%小 川培地 で分離培養 した結核菌

を用 いた｡

培 地:1)KM1μg/m1,10μg/m1,100μg/mlを 含

有す る1%小 川培地及 び薬剤 な しの対照培地

2)SM,PAS,INAH及 びPAS,INAH混 合培地,

即 ちSMlmcg十PASlmcg十INAH1mcg,SM10

mcg十PAS10mcg十INAHsmcg,SM100mcg十PAS

100mcg十INAH10mcg,PASlmcg十INAHlmcg,

PAS10mcg十INAHsmcg,PAS100mcg十INAH10

mcgを 含有す る1%小 川培 地 と薬 剤な しの対照培 地

KMの 継代培養:SM,PAS,INAH3者 にそれぞれ

完 全又 は不完全耐性のあ る中のSM1mcg,10mcg耐

性 菌を用いて1%小 川培地で培養 し,そ の発育菌体をな

るべ く全部掻 き取つて,KMlmcg,10mcg含 有培 地

にeその1白 金耳つつ を接種 し5代 継代培 養す る｡

SM,PAS,INAHの 耐性:5代 継代培養 後,そ の発

育菌体 をと り,正 確 に秤量 して1mg/ccの 菌液を作 り,

この1mg/ccの 菌液 を滅菌蒸溜水 で100倍 希釈 してそ

の希釈液 の0.1cc(10-"mg相 当最)をSM,PAS,INAH

耐性培地 に接種 し3～4週 間後判定す る｡

SM,PAS,INAH又 はPAS,INAH混 合 の 耐 性:

SM,PAS,INAHの 耐性 と同様に接種 し判定す る｡

判 定:対 照培地上 の菌 発育量 と略同程度 に発育 した最

高 の薬剤含有量 を もつて完全耐性 とし,そ れ よ り更に高

い濃度 の培地 に集落が発育 した ときには,集 落発生のあ

つた ところ迄 を不完全耐性 とよんだ｡

菌 の発育程度 を表わす には次 の記号 を用いた｡(柵)

は培地全面 に発育を見,集 落が全部融合 してい る場合,

(掛)は 培 地表面 の314を 占め,集 落が殆 ど融合 してい

る場合,(什)は 培地表面 の1/2を 占め,集 落が殆 ど融

合 してい る場合,(+)は(升)よ り少 く,而 も集落が多

く数 え られぬ場 合を示 し,集 落の数え られ る場合は その

数 を附記 した｡

成 績

薬 剤耐1生菌中,SMlmcg耐 性菌 をKMlmcg含 有

培地に5代 継代培養 し,そ の後の薬剤耐性状況について

は,SMlmcg耐 性菌では6例 に於いて(研)と 不変,

1例 で多少上昇 してい る｡SM10mcg耐 性菌では2例

に於いて(撮)と 不変,2例 で多少上 昇 してい るが,残

りの3例 では低下 してい る｡100mcgに ては1例 に於 い

て(冊)と 不変,5例 で上昇 し,残 りの1例 では逆 に低

下 してい る｡

PASlmcgに ては2例 に於 いて(冊)と 不 変,1例

で多少上昇 し,残 りの4例 では 低下 している｡10mcg

にては2例 に於いて(十)10コ 前後 と不変,残 りの5例1

では低下 してい る｡100mcgに ては2例 に 於いて(一)

と(+)と いずれ も不変,3例 で上昇 し,残 りの2例 で

は低下 してい る｡

INAHlmcgで は,3例 に於 いて(難)と 不変,3例 ・

で上昇 し,残 りの1例 では低下 してい る｡5mcgで は3

例 に於い て(爆)と 不変,1例 で(一)と 不変,残 りの

3例 ではいずれ も低下 してい る｡10mcgで は3例 に於

い て ㈱)と 不変,1例 で(一)と 不変,他 の1例 で上

昇 し,残 りの2例 では低下 している｡

KM継 代培養の結果は,KMlmcgで は6例 に.於い

て(柵),残 りの1例 は(辮)で あ り,10mcgで は3例}

に於 いて(柵),残 りの2例 は(辮),又100mcgで は

6例 に於 いて(十),残 りの1例 は(一)で あつた｡

次 に薬剤耐性菌 中SM10mcg耐 性菌 をKM10mcg

含有培地 に5代 継代培養 し,そ の後の薬 剤耐性状況は,

SMlmcgで は,KMlmcg含 有培地継代培養 の もの

と同様 であつた｡10mcgで は3例 に於 いて(柵)と 不

変3例 で上 昇 してお り,100mcgで は1例 に 於 い て

(一)と 不変,3例 で 上昇 し,i残 り2例 では低下 してい

る｡

PASlmcgに ては1例 に於 いて(鼎)と 不変,1例

で上昇 し,残 りの4例 では低下 してい る｡101hcgで は

1例 に於いて(+)と 不変,2例 で多少上昇 し,残 りの

3例 では低下 してい る｡100mcgで は3例 に於 いて上昇

し,残 り3例 で低下 してい る｡

INAHlmcgで は3例 に 於 い て(冊)と 不変,2例

で上昇 し,i残 りの1例 では低下 してい る｡5mcgで は3

例 に於 いて({紛 と不変,1例 で上昇 し,残 りの2例 で

は低下 してい る｡10mcgで は5mcgの 場合 と殆 ど同様 .

であつた｡

KM継 代培養 の結果 はKMlmcgで は6例 す べ て

(鼎),10mcgで は5例 に於 いて(器),残 りの1例 は

(欝),100mcgで は2例(冊),1例(辮),2例(粋),

残 りの1例 は(十)で あつた｡

次 に薬剤耐性菌中SMlmcg,10mcg耐 性菌 を,そ

れ ぞれKMlmcg,10mcg含 有培地に5代 継 代 培 養

し,そ の後SM,PAS,INAH及 びPAS,INAH混 合

培地 に1ヵ 月間培養 した成績 は両培地 に於 いていずれ も

高濃度 では全 く発育せず,低 濃度 では若干 発育す るが極

めて少数 である｡而 も継代培養前にINAHの 各濃度に.

耐性 のない もの又はあつて も少い ものは,発 育 が全 くな

いかあつて も極 く少 数であ り,こ れ に反 し薬剤完全耐性

の ものの発育最は,そ うでない ものよ り勝 つている｡

総 括 及 び 考 按

諸種 の抗結核薬剤が相踵いで作 られ,我 々が患者を治
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療す る上に非常 に楽 になつたが,従 来の薬 剤の耐性問題

を無視 して新 らしい薬剤 に手をつけ ることは出来ない｡

この意味でSM,PAS,INAH夫 々に完全 又は不 完全耐

性のあ る場合,KMを 使用 してKM耐 性菌を作 り,そ

の耐性 の上昇状態 を しらべ ると共 に,KM耐 性後のSM,

PAS,INAH夫 々の耐性 を,KM耐 性前の そ れ と比較

し,諸 種 の混合培地上での発育 を検討す ることは非常 に

重大な意義 がある と考え る｡最 近小酒井氏 はKM耐 性

検査 で小川培 地を用 いることは 「KMの 抗菌力 が減弱 し

適当でない」 と云い,東 村氏はKIRCHNER寒 天培 地 と

1%小 川培地を比較 し1%小 川培 地を推奨 してい るが,

我 々も後者 を用 いてKM含 有培地を作 り,継 代培 養を

行なつたが,そ の耐性上昇 に つ い てはSMlmcg,10

mcg耐 性菌 の間 に明白な差違があつ た｡そ れは10mcg

'耐性菌では殆 ど各濃度で完全に近 い耐性を獲得 したに対

し1mcg耐 性菌では多少低 下の傾 向があ り,殊 にそれ

は高濃度 で著 明であ る｡然 し何れ も低濃度で は 殆 どが

100%の 完全耐性を獲得 し10mcgの 濃度ではやは り過

半数が完全耐性を有する様 になつ てい る｡こ れ に 反 し

100mcgと い う高濃度 でぼ殆 ど大半が不完全耐性 とな り

而 もSM10mcg耐 性菌を用いた方が程度 は強 い｡之 を

%で 示 す と,SMlmcg耐 性菌 を使 用 した場合 のKM

lmcg耐 性 菌 で(柵)85.8%,(帯)14.2%,KM10

mcg耐 性菌 で(柵)42.8%,(耕)28.5%,(什)28.5%,

KM100mcg耐 性菌で(十)85.5%,(一)14.2%,SM

10mcg耐 性菌 を使用 した場合 のKMlmcg耐 性菌で

(冊)100%,KM10mcg耐 性 菌で(冊)83.4%,(帯)

16.6%,KM100mcg耐 性菌 で(冊)33.2%,(惜)16.6

%,(升)33.2%,(十)16.6%で あつた｡柳 沢氏に よ

れば 「KMの 耐性 上昇は1mcg耐 性 菌が発育菌の75%

以上を占めるのは継代培養 で3代 目であ り,10mcg耐

性菌が発育菌 の75%以 上を占めるのは4代 日であ る」

と云つてい るが,我 々の実験 ではSMlmcg,10mcg耐

性菌を使用 し,之 等のものはPAS,INAHに も完 全 又

は不完全耐性があ り,必 ず しも柳沢氏 の成績 と同一視す

べ きも の で はない｡然 し5代 継 代培 養後,SM10mcg

耐性菌を用 い た もの はKMlmcg,10mcg,ヱ00mcg

殆 どが75%((晋)を75%と する と)以 上 を占めてい る

に反 し,SMlmcg耐 性菌を用いた ものは,KMlmcg,

10mcgで 殆 どが75%以 上を 占め て い るが,100mcg

では極 く少 く,肉 眼で計算 出来る程度であつた｡SM微

量接触に よるSM耐 性上昇 の研究が多数 ある如 く,KM

に於 てもその耐性獲得に関 しては種 々不 明の基礎的因子

があるのであろ う｡塩 田氏は各病巣 内結核菌の薬剤鮒性

に差 のあることを指摘 し,「 特にSMの 場合,低 耐性菌

は高耐性菌に比 しその傾向が強 く浮動性が ある」 と云つ

て いるが,我 々の実験に於てはそ うした傾 向は認 め られ

な かつた｡KMもSMと 同 様10mcg耐 性 の も のは

1mcg耐 性 のも の より100mcg耐 性 素質を有す る菌を

多 く合む ことに よるのか,或 はSMの 耐性 が高度になれ

ば なる程,そ れにつれてKMの 完全耐性 も得やすい様

にな るのか の結論 は簡単 に下せないQ又SM,PAS・

INAH特 にSM,PASの 耐性 如何 との相 関関 係 は見出

す ことは 出来 なかつた｡然 し何れにせ よ,KMは 耐性 を

獲得 し易 いと蓄い得 るし,こ の ことは治療 上大 いに考 え

なければな らない点である｡

次にSM,PAS,INAH耐 性菌中,SM耐 性 菌は同濃

度KMに よりその耐性 を得た後,KM1mcg,10mcg

みい う低濃度 では前回のSMlmcgの 耐性状態 はあま

り変化を うけず,SM100mcgの 耐性状態 は寧ろ上昇の

傾 向が あ り,又SM10mcgの それ は両者 の中間的 傾向

を示 している｡こ れは と りもなお さずKM低 濃 度でに

SM耐 性菌に対 してその耐性 に影響 を与 える代謝系 に異

常 をお こし得 な い ものであ り,PAS耐 性 の本質 たる発

育遅延,而 して何図かの選択を繰返 して得 られる耐性,

或 はINAHの 長期間に亘 つてのはげ しい動 揺性 の耐性,

而 も高度完全耐性 とな り難 く且つ完全耐性の もので も著

明 に耐性が低下 し時に感性 とな ることがあ る の に 比 較

し,SM耐 性,特 にその高濃度耐性 は強 固な も の で あ

り,KMと い う強 力な薬 剤に より侵襲 を うけても猶 前風

の耐性にはあ ま り影響がない といえる｡

又PAS,INAH耐 性菌の場合は,何 れ もKM侵paec

対 して非常に影 響を受 け易 く,特 にPASに 於ては(冊)

とい う耐性 で も変 化を受 け易 く,且 つ1mcg,10mcg,

100mcgの 各濃度の耐性 で も変 化を うけた｡然 し低濃度

耐性では多少低下の傾向を有 してお り,反 面INAHに

於て も,変 化は各 濃 度 耐 性 で見 られ,特 に5mcg,10

mcgで 多少低 下の傾 向 を 示 している｡然 し之等はKM

とい う薬 剤 自体に負 う と こ ろ よ りも寧 ろPAS,INAH

の耐性菌の本質 に原因する様 に考 え られ る｡

次にSM,PAS,INAH及 びPAS,INAH混 合培地

での成績について,東 村氏は 「2重 又は3重 培地に於け

る耐性は各薬剤の作用 が独立 に作用す る結果 による」 と

云い,大 藤 氏は 「2者 耐性菌 中の真 の2重 耐性菌含 有率

は,SM,INAH又SM,PAS又PAS,INAHの 平均

は4～19%で ある」 と云つ てい るが,我 々の2重 又は3

重培地では之 と多少違つて,SM,PAS,INAH夫 々に

耐性 で,而 もKM耐 性 を有 している菌を接種 した もの

であ り,SM,PAS,INAH又 はPAS,INAH混 合培地

に発育する共通耐性菌 は,必 ずやその途中に於て何 等か

の形 で影 響を うけるのではないか と推測 され る｡現 に東

村氏 は 「PAS耐 性株 では耐性菌 か ら感性 菌に逆変異す
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るか,又 は耐性菌の遺伝子型はそのままで表現 型のみが

低 下 してい ることに より,INAH耐 性株について もPAS

の場合程著明でないが類似の現象が見 られる」 と云つて

い るが,我 々の混合培地 ではINAHに 於 て最 も著明で

あ り,継 代培養前各濃度 に於てそ の耐性 のない もの又は

あつて も少い ものは発育が全 くないか又はあつて も極 く

少数であつた｡而 も各培地 の高濃度では全 く発育せず,

低濃度 に於て若干発育す るとい うことも,各 薬剤完全耐

性 のものの発育量がそ うで ない ものよ り勝つてい るとい

うこ とも興味 ある問題 であ り,こ の発育菌は非常に%の

少ない共通耐性菌 であ り,そ の生存期間が他 のもの よ り

短い傾 向に もよる と思 うが,そ の主 たるものはKMを

合めた各種薬剤(SM,PAS,INAH)の 侵襲に よるもの

であろ う｡

以上 の事実 よ り我 々が結核症治療に当 りSM耐 性菌に

対 しては,KM,PAS又 はKM,INAH或 はKM,PAS,

INAH併 用 を施行 し,SM,PAS又 はSM,INAH又 は

SM,PAS,INAH耐 性菌に対 しては,KM,PAS,INAH

併用 を行 ない,特 に後者 の場合 は副作用 のお こ らない範

囲でのKMの 大量投与が望 ましい と考え る｡

結 語

胸 部 レ線上学研肺結核病型分類にて重症混 合 型 で あ

り,而 もSM,PAS,INAHそ れ ぞれ に完全又は不完全

耐性菌 を常時排泄 している7名 の入院患者の菌 を用いて

次 の実験 を行 なつ た｡即 ちその中 のSMlmcg,10mcg

耐性菌 を,KMlmcg,10mcg含 有1%小 川培地にそ

れ ぞれ5代 継代培養 し,KM耐 性を得 た これ らの菌を

SM,PAS,INAH又 はPAS,INAH混 合培地 及びSM,

PAS,iNAHそ れ ぞ れ の 単独培地に1カ 月間培養 し,

KM耐 性前 のそれ と比較 した ところ,

1)KM耐 性の上昇はSMIOmcg耐 性 菌 で は,各

濃度 で殆 ど完全耐性に近い耐性 を獲得 し,1mcg耐 性菌

では多少低下 の傾 向が あ り,且 つ高濃度では 著 明 で あ

る｡然 しいずれ も低濃度 では殆 どが100%の 完全耐性を

獲得 し,10mcgの 濃度では 過半数が 完全耐性 とな り,

100m¢9の 濃度では大半が不完全耐性を有 し,而 もSM

10mcg耐 性菌を用いた方が強度は大である｡

2)混 合培地で の発育は継代培養前 各濃度 で耐性 のな

いもの又 は軽度の ものは発育が 全 くないか極 く少数であ

り,INAHの 場合最 も著明であつた｡而 も各培地 の高濃

度 では全 く発育せず,低 濃 度に於 いて若干発育 した｡又

各薬 剤完 全耐 性の ものの発育量 がそ うでない ものよ り多

少勝 つている｡

3)SM,PAS.INAHそ れぞれ 単 独培地では 継代培

養 前のSMlmcgの 耐性状態は変イζを うけず,SM100

mcgの それ は寧 ろ上 昇の傾 向があ り,SM10mcgの ぞ

れは2者 の中間であ る｡PAS,INAH耐 性菌 は非常に影

響を うけ易 く,特 にPASで は(鼎)と い う耐性 で も変

化を うけ・1mcg・10mcg,100mcgの 各～農度 特に低

濃 度耐 性では,多 少低下の傾 向を示 し,INAHで も変化

は各濃 度で見 られ,特 に5mcg,10mcgで 多少低下 の

傾向を示 す｡

4)以 上の事実 よ りSM耐 性菌 に対 しては,KM,PAS

又はKM,INAH又 はKM,PAS,INAH併 用を 施行

し,SM,PASヌ,はSM,INAE又 はSM,PAS,INAH

耐性菌に対 しては,KM,PAS,INAH併 用 を行 ない,

特 に後者 の場合 は 副作用のお こらない 範囲でKMの 大

量投与が よい と考え る｡

最後に恩師山 田豊治教授 の御校 閲を深謝 する｡

(145)ブ ドウ球 菌 に 対 す るoleando-

mycin-chloramphenico1の 併

用に よる耐 性獲 得阻 止 の基 礎実

験

森 邦 義 ・小酒井 望

順天堂大学医学部臨床病理学教室

細菌感染症 に対す る抗生物質療法 の普 及に伴 なつて菌

が耐性 を獲得す るこ とは さけ られな いが,こ の耐性獲得

を阻止す るため抗生物質 の2な い し数剤 の併用療 法が行

なわれてい る｡

殊 に結核化学療法 におい ては耐性獲得 阻止のための併

用療法が常識 となつ ている｡し か し結核 のみでな く慢性

感染症や亜急性感染症 に抗生物質 を使用す る場合,そ の

抗生物質 を単独投与す ると早晩耐性 を獲得 し治療 効果 の

消失 を来 たす ことが少 くない｡

最近 ブ ドウ球菌感染症 の増加が注 日され ているが,先

に私共は ブ ドウ球菌 を用 いてChloramphenicol,Olean・

d0mycin,Kanamycin,Neomycin4種 抗生物質 の うち

の2剤 の組合せ につ いて試験管 内で併用効果 を検 討 し,

いずれ の組合せ でも効果 を認 めた｡そ こで併用 効果 の認

め られ る組合せ の場合 に,は た して耐性獲得阻止 が可能

で あるか,ど うか につ いて試験管 内実験 を行 なお うと考

え,ま ずChloramphenicolとOleandomycinの 組合 せ

による実験 を試みた｡

実験材料及び実験方 法

使用 した菌株 はブ ドウ球菌感染症 よ り得 たCoagulase

陽性黄 色ブ ドウ球菌約15株 でマ ンニッ 卜を分解 し溶血

能 を有す る株 である｡

実験 方法は2種 抗生物質 の組合せ の場合 の薬剤濃度 は

25.0,12.5,6.25,3・13,1.56,0・78,0・39,0・20及 び

Omcg/mlの2倍 稀釈系列で これ ら濃度がすべ て組合わ

銀
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され るよ うに ブイ ヨン5cc中 に合有 させ,そ れに供試

菌株 のブイ ヨン18時 間培養の0.05m!を 接種 し,37｡C

24,48,72時 間培養 し,肉 眼的に菌の発育の有無 を観察

し,次 いで同 じ濃度 の組合せ試験管1組(49本)を 用意

し,そ れぞれ 同 じ濃度 の組合せ試 験管へ0.05mlつ つ旧

培養 を移植 した｡そ して同時 に72時 間経過 した旧培養

試験管か らその1滴 つつ を薬剤を合まないブイ ヨン培地

に移 し,24時 間培 養 し,Chloramphenico1,01eando-

mycinに ついて耐 性検査 を行なつた｡こ の よ うな方法

で2,3代 継代す ると,同 一濃度の薬剤 の組合せに9日

ない し12日 間接 触す ることにな る｡耐 性測定法はCh・

1eramphenic01及 び01eandomycinの それ ぞれ25.0,

12.5,6.25,3.13,1.56,0.78,0.39及 びOmcg/m1

をHeartInfuson寒 天平板 に含 ませ,.1mm内 径 の 白

金 耳でブ イ ヨン培養か ら画線塗抹 し,37｡C18時 間培養

後菌 の発育 を認めた最高濃度を もつて耐性 を表わ した｡

実 験 結 果

主な5株 の結果 は次の よ うにな る｡菌 株No・5は 静菌

作用か ら見れば併 用効果 の認め られ る例 で,3日 間の培

養では感受性 に殆 ん ど変化はないが,2回 継代後はCh-

10ramphenico1,01eandomycin双 方 の 比較的高濃度の

組合せにおいて4倍 程度の感受性 の低下 を示 している｡

No.6で は第1代 即ち3日 間の培 養でOleandemycin

に4倍 程度 の感受 性の低下を示 した ところが 一.部 あ る

が,2回 継代後の感受性 の変化はNo.5と 同じ傾 向を示

している｡

No.7は 第1回 の耐 性検査 の場合 と第2回 目の場 合感

受性 には大 した変化が見 られなかつたが,第3回 の耐性

検査では,Chloramphenico1の 高濃度の部分に4倍 程度

の感受性の低下 が 認 め られ,又01eandomycinに 対 し

て も一部に4倍 程 度の低下が見 られてい る｡

No.29は12日 間薬剤 を接触 させた例で,即 ち3回 継

代 を行ない,途 中耐性検査 を4回 行なつた｡第1回 よ り

4回 まで併 用効果 が認 め られたが,耐 性検査(12日 間

薬剤接触の場合)で は感受性に大 した変化のなかつた例

であ る｡

No.11で も前者 と同様に12日 間培養 したが,第1回

耐性検査では感受性 に変化が見 られなかつ たが,第2,3

測耐性検査ではChloramphenic｡1の 比較 的高濃度 の と

ころに4倍 程 度の低下 が 見 られ,第4回 検査では殆ん

どの組合せに4倍 の感受性 の低下を認め,こ れ に 対 し

Oleandomycinに は2倍 程度の感受性の低下 しか見 られ

なかつ㌍｡

結 語

私共は菌の抗生物 質に対す る耐性獲得阻止に関す る基

礎i実験 の1方 法を考 案 し,ブ ドウ球菌を用 いてChloram一

phenicol,Oleandomycinの 組合せについて 実験 した｡

この両 剤の組合せは併用効二果を示すけれ ども・菌の発育

を許す ような濃度 の組合せでは,菌 がいずれかの薬剤又

は両剤 に軽度 なが ら耐性 を獲得す ることは まぬがれなか

つた｡

追加,質 問および回答

(5追 加)御 荘 基信(大 阪市大 白羽外科)

コーチ ゾンによ り前処置 された腹腔内感染マ ウスに対

す る化学療 法を実験的 に検討 した｡

あ らか じめ コーチゾンを1週 間漸減的に投与 されたマ

ウス群 と生理 食塩水 のみで前処置 された マウス群 とに,

実験的腹腔内感 染を起 させ,こ れに対 して抗生務質を投

与 した ところ,膨 一チ ゾン投与マ ウス群において生存率

が 劣るとの成績をえた｡ま た,コ ーチ ゾン投 与マ ウス群

には対 照群 より大量 の抗生物質投与を必要 とした｡

この ように,感 染前 の雛一チ ゾン投 与は感 染症 の化学

療法に対 して悪影響があ るとの印象を うけている｡

(6追 加)添 田 百 枝(防 衛 庁 技 術研 究 本 部 第2研 究

部,自 衛 隊 中央 病 院 研 究 部)

1)可 溶性Trichomycinは 毒 性 が 少 な いA即 ち,マ

ウ ス腹 腔 内 注 射 で1,000u/miceが50LD｡

2)Tricho!Pycinrivanolsaltは 毒 性 が 可 溶 性Tri-

chomycinよ りも う少 し少 な くな る｡即 ち ,マ ウ ス の腹

腔 内注 射 で1,280u/mice50LD｡

(10質 問)堂 野前維摩郷(阪 大三内)

1)就 労は普通勤務か軽業の下か｡

2)帰 宅後の生活指 導 とその実施状況につ いて｡

(10回 答)清 水 寛(肺 疾患研究会〉

就労下の患老の うち に,相 当数の弱小企 業工場の労働

者を含んでお り,入 院即ち失業 とい う例 も少 く な い の

で,か な り大 きな空洞を有す る者で も外来治療を行なわ

ざるを得なかつ た｡従 がつ て そ の 化療中の作業度な ど

も,治 療開始前 より必ず しも軽減 された とは 言 い 兼 ね

るo

家庭に帰宅 してか らの生活状態 も,過 労を防 ぐとい う

ことがやつ とで,通 常生 活を営 んでいた ものであ る
｡但

し,薬 剤の服用については,毎 月1回 の諸検査時に指導

してい るの で,そ の点 は充分であつた と思 う｡

(12追 加)1314THに よる肺結核化学療法

沢崎博次 ・堀江禰夫(関 東逓信病院結核科)

対象は初 回例9,耐 性例7で ある｡




