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かぜ疾患群 として一括 され る疾患は,日 常診療上最 も

多 いものであるが,そ の治療 に関 しては,一 般 にあ まり

関心が払われず,病 原学的診断が 困難 な ところか ら,に

つ き りした根拠 が得 られ ないまま,漫 然 と化学療 法が行

なわれ る場合が多い ようである。七 かも,こ の ような疾

患 では,軽 症に経過 し,短 時 日の間 に治癒す る傾 向が強

いので薬剤 の治療効果 の判定は極 めて困難 である。

しか しなが ら,か ぜ疾患群 の治療 は極 めて切実 な問題

で あ り,こ とに,そ の化学療法につ いては,確 た る根拠

をもつ て実施すべ きものと考 えるが,こ の点 に関す る研

究 は甚だ少 ない。

私 どもは,か ぜ疾患群 の中 でも,最 も頻度 の高 い急性

上気道感染症 をと りあげ て,Sulfisomezoleの 投 与 を行

ない,そ の治療効果の検討 のたあ,詳 細 に臨床症状 を観

察す ると同時に病原学的検索 も実施 して,今 後予定 され

る広汎 なSulfiSomezole治 療実験 のための資料 を得 よう

とこころみた。

実 験 方 法

対 象

兵庫県尼崎市某工場(従 業員数1,800名)の 従業 員 で,

昭和37年12月 か ら昭和38年4月 ま で の 期間,工

場 医務室 を受診 した急性上 気道感染症 と考 えられ る成人

患者 を対象 とし,し か も発病初期(原 則 として第1-・2病

日)か ら受診 した例のみをえ らんだ。

病原学 的検査

ウイルス学的検査

各 患者 につ いて,第2病 日までの咽頭 スワブをと り,

ウイルス分離 をこころみ るまで,-20℃ に 保 存 した。

ウイル ス分離は,.組 織培養に よ り,サ ル腎初代細胞 お よ

びHeLa細 胞 を用 いて,型 の とお り行 な い,細 胞変性

効果お よび赤血球吸着現象が認め られた例については,

各種の既知兎痒血清を用い,中 和試 験に よつ て分離 ウイ

ルスを同定 した11)。3代 継代 して も細胞変性効果あるい

は赤血球 吸着現象がみ られ ない場合 には,ウ イルス分離

陰性 と判定 した。

また一 部のス ワブにつ いては,イ ンフル エンザ ウィル

スの分離 を 目的 と して,艀 化鶏卵培養羊膜腔 内接種9)を

行 なつ た。

細菌学 的検査

今 回の実験 では,溶 血性 レンサ球菌お よびブ ドウ球菌

のみを対象 として,ウ イルス分離 におけ ると同様に とつ

た咽頭 ス ワブを,直 ちに混釈血液寒天培養勒お よびブ ド

ウ球菌 用110・番培地 を用 いて培養 を行なつた。

血清学 的検査

第1回 受診時(急 性期)お よび発病3～4週 後 に採血

分 離 した血清 は検査 まで 一20℃ に保存 した。

この対血清 に ついて,イ ンフル エyiザ ウイルス(A21

足立/2!57株 お よびB/世 田谷ノ3/56株)を 用 い て赤血球

凝集抑制試験9》,ア デ ノウイルス型3(小 糸株)の 抗原を

用 いて補体結合反応8)を行ない,更 に エ コーウイルス型

11(Gregory株),コ クサ ッキーウイル スA-2工(59-1378

株)に つ いて中和試験1IS)を実施 した。

また ウイル スが分離 された例では,そ の対血清につい

て,分 離 ウイルスを用 いて中和試験を行なつた1%

さらにASLO価 も測定 した9》。

臨床調査

対象 となつた症例は,一 定の診断基準(表1)に よつ

て臨床的 に診断,分 類 した。

これ らの症例は,原 則 として毎 日1回,自 覚症状 を調

査 し,体 温測定,理 学 的検査 を行なつて,所 定の調査表

に記入,治 癒 した と認 め られ るまで経過 を観察 した。

臨床諸検査 としては,血 液検査(白 血球数 および百分
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率),赤血球沈降速度 胸部レ線検査を必要に必要に応

じて実施した。

表1か ぜ疾患群臨床診断基準

1,普 通感 冒(com孤oncold)

くしやみ,鼻 汁,鼻 閉 が 先 行 し,急 性 鼻 炎 が 主症

状 で,咽 頭 炎,気 管 支 炎 は あつ て も軽 度,熱 は な

いのが普 通,あ つ て も37℃ 台 。

2.細 菌性 咽頭 炎(bacterialpharyngitis)

咽頭 痛,嚥 下 痛 は,は げ し く,咽 頭 粘 膜 の 多 い,

膿栓,偽 膜 を 認 あ る こ と もあ る。 頸 部 リンパ 腺 の

腫脹,圧 痛 を 証 明 し,熱 は高 く,白 血 球 増 多 が あ

る0

3.咽 頭結 膜 熱(pharyngoconjunctivaifever)

イ ンフル エ ンザ(後 述)と ほ ぼ 同様 で あ るが,眼

症状(結 膜 充 血,流 涙,差 明,眼 痛)な どが 高 率

に あ らわ れ,そ の 他 咽頭 炎 症 状 も強 い。

4.鑑 別不 能 上 気 道 感 染症(undifferentiatedupper

respiratoryinfection,URI)

咽頭 炎が 主 症 状 で あ る が軽 症 で,熱 は な いの が 普

通 で,あ つ て も軽 度。1,1,3,5の いず れ に も分

類 し得 な い もの。

5.イ ンフル エ ンザ(influenza)

急 激に 発病 し,高 熱(通 常38。C以 上)を 示 し,

頭 痛,腰 痛,関 節 痛,全 身 倦 怠 感 な どの全 身 症 状

を強 く訴 え,重 病 感 あ り。 鼻 炎,咽 頭 炎,気 管 支

炎 症状 は や や お くれ て あ らわ れ る。 流 行 的 に 発 生

す る。
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園1.患 者発生状 況

Sulfisomezole(Sinomin)治i療

Sulfisomezole投 与 は,初 診 時 に初 回量2・09,以 後

12時 間毎 に1.09を,症 状が消槌す るまで継続 した。

Su1fisomezole以 外の薬 剤の投与 は原則 として行な わ な

かつたが,搭 要 と判断 された場合は,適 宜対症療法 およ

び抗生物質療 法を行 なつた。

実 験 成 績

対象症例

調査 し得 た全症例 は153例(い ずれ も成人,男74例,

女79例 で,調 査期 間中におけるこれ らの症例 の発生状

況は図1に 示す。

病因分析

ウイルス分離お よび血清学 的検査 を行 なつた140例 の

うち,ウ イルス感染が証明 され たのは24例 である。 そ

の内訳は表2の とお りで,そ れ ぞれの症例の臨 床診 断を

もあわせ示 した。

細菌学的検査では,153例 の うち,溶 血性 レンサ球菌

は36例(23.5%),ブ ドウ球菌は35例(22.2%)に 分

離 された。なお,対 照 として,同 じ工 場従業員 で健 康成

人110例 につ いて同様に検査を行なつ て,溶 血性 レンサ

球菌 は10.0%,ブ ドウ球菌は10.9%に 分離 された。

ASLO価 測定では,17例 に有意 の価 が証明 され た。

この うち1例 は インフル エンザBウ イル ス,1例 は エコ

ー ウイルス型11の 感染が証明 された。

なお,こ れ らの血清に つ い て,エ コーウイルス型11

お よび コクサ ッキーウイルスに対す る抗体 分析 はす でに

発表 した1・3}。

臨床観察

臨床診断に よつて,153例 を分類す ると(表3),普 通

感冒 と診断 された例が最 も多 く103例 を占め,つ いで鑑

別不能上気道感 染症(URI)が33例 であつた。細菌性咽

頭,扁 桃 炎その他 は少 数例 であつた ので,普 通 感 冒 と

表2調 査 症 例 の 病 因 分 析

病 原

イ ン フ ル ェ ン ザA2

イ ン フ ル ェ ン ザB

ア デ ノ ウ イ ル ス

コクサ ッキ ー ウイ ル ス

コクサ ッキ ー ウイ ル スA-21

エ コNウ イ ル ス 型11

エ コー ウイ ル ス(型11を 除 く)

計

症 例 数 確 認 方 法

3

1*

3(COX.B32COX.B41)

1*

3儲:、ll)

24*

赤血球凝集抑制試験

赤血球凝集抑制試験

補体結合反応

ウイルス分離及び中和
試験

中和試験

中和試験

ウイルス分離及び中和
試験

臨 床 病 型

CC2例,URI1・ 例

CC1例

CC2例,URI1例,そ の他1例

URI2例,そ の 他1例

CC2例

CC8例,そ の 他1例

CC3例

*こ の うち1例 は アデ ノ ウイ ル ス及 び コ クサ ッキ ー ウイ ル スA -21の 両 者 に 対 して陽 性

**CC:普 通 感 冒
,URI:鑑 別 不 能 上 気 道 感 染 症
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表3調 査例の臨床分類
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URIに ついて,種 々の検討 を行なつた。

この普通感 冒お よびURIと 診断 された症例 に ついて

細菌学 的検査 お よび臨床諸検査 によつ て溶血性 レンサ球

菌 お よび/あ るいは ブ ドウ球菌の感染の存在が考 え られ

るものは,普 通感冒 で103例 中35例,URIで33例

中15例 であつ た。以後 この細菌感染の有無に よつて区

別 して,症 状 その他 をまとめ てみた。

各種 症状の 出現率 とその持続について

ここには,観 察 された普通 感冒103例,URI33例 の

うちSulfis。mezole以 外に対 癌療法剤,化 学療 法剤な ど

を併用 した例 を除 き,Sulfis。mezole単 独治療例のそれ

ぞれ91例,24例 をと りあげて検討 した。

1.普 通感 冒

自覚症状 としては,呼 吸器 か らの症状 の うちで,く し

やみ,鼻 汁,鼻 閉な どの鼻炎症状が最 も高率(50～70%)

にあ らわれてお り,つ いで咽頭痛が多 く,下 気道症 状の

出現率は低 かつた(図2)。
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図5.鑑別不能上気道感染症における症状の平均消裾日数

全身症状 として注意すべ きは,頭 痛,悪 寒 倦怠感な

どであ るが,イ ンフル エンザ にみ られ るよ うな高度なも

ではな く4},ま た関節痛,腰 痛 な どを訴 える例は少 なか

つた。他覚的 には,発 熱はお よそ1/3の 症例にみ られて

いるが,い ずれ も37℃ 台 で,38.0℃ を こす例はなく,

その他,咽 頭炎の所見 は,そ の程度 はさほ ど著明ではな

いが,高 率にみ られた。

細菌の感染例 と非感染例 とでみ ると,鼻 炎症状 と全身

症状の うちの倦怠感は,非 感染例にむ しろ高率で,感 染

例では咽頭痛,悪 寒が高 率で,咽 頭炎 の所見お まび頸部

リンパ腺 腫脹 もよ り高 率に観察 された。

これらの症状,所 見 の持続 を,平 均的消槌 日数 でみる

と,図3の よ うであ り,呼 吸器症状,全 身症状 いずれも・

治療 開始後3日 あるいはそれ以内 で,他 覚所 見も同様に

3日 以内に改善 されてお り,発 熱,咽 頭発赤 のみがやや

長 く持続 していた。諸症状の消観状況は,感 染例 と非感

染 例 とで著 明な差 は認め られなかつた。

2.鑑 別不能上気道感染症

自覚症状 は,普 通感冒 とことな り,図4に 示 す よ う

に,咽 頭痛はほ とん ど全例にみ られてお り,そ れについ

で咳 を訴 える例が多いが,鼻 炎症状 の出現率は低い。全

身症状は普通感冒の場合 と,だ いたい同様 の傾向を示 し

ていた。他覚的には,咽 頭痛 を高率 に訴 えることか らも

推測 され るとお り,咽 頭 炎の所 見は全例 にみ られたが・
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表4Sulfisomezole投 与 中止 例

症 例

No.12

No.19

No.44

No.82

No.127

No.131

No.135

Sulfisome.
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投 与 日数

内り

・4

轟り

9
μ

0
リ

ワ
.

9
耐

中止 理 由

白血球減少(2,800)

悪 心

ジフテ リアの疑

白血球減少(2,700)

偽 膜 発 生

再度発熱(38.2℃)

発 疹
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mycin

estolateの 投

与 日数

6

7

8

2

5

4

2

発熱その他の他覚的所見は少 なか つた。

症状の持続 は図5の よ うで,咽 頭炎 の所見 を除いて,

その他は4目 またはそれ以内に消槌 したが,普 通 感冒に

くらべ症状の持続はやや長 かつ た。

Sulfisomezole治 療にっいての観 察

Sulfisomezole投 与 日数は,普 通感 冒 お よびURIに

ついてそれぞれ平均5.5日,6。5日 であ り,こ れを細菌

感 染の有無でみ る と,普 通感冒 とURIの 両群 とも細菌

感染例のほ うが,長 期の投与 日数 を要 していた(図6)。

SulfiSomezole投 与中止例について

7例 については表4に 示 す理 由でSulfis。mezoleを 中

止 し,Erythromycinesto工ate投 与 に変更 した。

考按および 結論

かぜ疾患群 は極めて普遍 的な疾 患であるに拘 わらず,

それに関す る知見は まだ充分でない。 ことに臨床的 な研

究は少な く,治 療上 の問題ではなお末解決 のまま残 され

でいるものが多い。

私 どもは,か ぜ疾患群の治療 実験を進めて行 く上 に,

どのような計画 で行 なえば よいか,ま たその問題点は ど

こにあるかについ ての資料を得 るために,Sulfisomezole

投与の上気道感染症例について調査 した。

最近の呼吸器 ウイルス研 究の進 歩に よつて,か ぜ疾 患

群 の大半は ウイルスに よつてお こつてい ることが明らか

となつ てきた。その病原 ウイルスに して も,数 多 くの も

のがあげ られ ている。 ここに と りあげた上気道感染症で

も,そ の病原は いろい ろであ り,1つ の臨床的疾患単位,

た とえば普通感冒を と りあげてみて も,病 原ウイルスは

単一の ものではない5)e私 どもの症例 で も,例 数 は少 な

いが,イ ンフル エンザ ウイルス,ア デ ノウイルス,エ コ

ーウイル ス,コ クサ ッキ ーウイルスな どの感染 が証 明 さ

れている。最近 では,成 入の上気道感染症,こ とに普通

感 冒では ライノウイル ス感染に よるものが最 も多い とさ

れているが,こ の ウイルスの分離 は今 回は実施 できなか

つ た。 しか し,い ずれに して も,現 在 の ところ上気道感

染症のすべての例に ウイルス感染 を証明 しうる ものでは

な く,広 汎な ウイル・ス学的検査 を行 なつて も,依 然 とし

てかな りの部分が病原不明 のまま終つ てお り,臨 床実験

を行な う場合,実 際 的には臨床診断 に基づ いて症例を一

括 した上で と りあ りあつか わざるを得 ないことが多 いの。

いつぼ う,か ぜ疾 患群 あるいは上気道感染症に おけ る

細菌感染の問題は,治 療 の面 から も忘れ てはならない。

しか し,明 らかな溶血 性 レンサ球菌感染 に よる咽頭炎を

除けば,細 菌 が1次 的な病原 として どの程度 に重要性 を

持つてい るものかは まだはつ き りしていないQ

しか しなが ら,ウ イルス感 染にひ きつ づいてお こる と

考 えられ る諸種細菌の2次 感染はかな りの率 でお こつ て

いる可能性があ る。私 どもの成績 で も,溶 血性 レンサ球

菌,ブ ドウ球 菌のみを対象 とした場合 で も,対 照 の健康

群 に くらべて明 らかにその分離率は高 く,ASLO価 の消

長 とともに,な んらかの形 での細菌 の関与 が,か な りの

症例 で示唆 され てい る。かぜ疾患群の臨床的研究は,常

に この よ うな病原学的な考慮 の上に立つて進めて行 くべ

きもので あるが,私 どもも,ま ず ここにのべた ような病

原学的背景を もつ上気道感染症の集 団について,Su1丘so-

mezole治 療 を行なつたわけである。

得 られた症例は,一 定の規準に従がつて,い くつかの

疾患単位 にわけ られた。 この よ うな臨床病型分類 のここ

ろみにつ いては,GRIEBLEら2)STUART-・HARRIsii),そ

の他 い くつか の報告が あるが,臨 床的に分類 されるこの

よ うな病型は,必 ず しも一定の病原 と対応す るわ けでは

な い。 しか しなが ら,で きるだけ厳密に臨床的 に診断 さ

れたかぜ疾患群 では,そ れぞ れの疾患単位 で,そ の症 因

構成 のパ ターンはあ る程度の特徴を示す こともまたい く

つか の報告か ら うかが うことがで きる6)。

上気道感染症に限つ てみ ると,私 どもの対象例 では,

鼻炎を主症状 とす る普通感冒 と咽頭炎を主症状 とす る鑑
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別不能 上気 道感 染症の病型 が大 部分を 占める成績が得 ら

れた。 このそれぞれにつ いて,各 種 の症状 お よび所見 の

出現 頻度 とその持続期 間を検 討する と,あ る程 度まで異

なつ た数字が得 られ てお り,こ れは将来,病 因分析 と関

連 させ てゆ くと,病 因の相違に よる臨床像 の差異あ るい

は逆 に臨床像か ら病 因の推測 といつた,さ らに精密 な問

題 に発展す るものである。

次 に,普 通感冒 とURIと を,細 菌の関与の 有無 に よ

つ てわけた上 で臨床的に検討 してみ る と,そ れぞれ同 じ

疾患単位の 中でも,臨 床像 のバ ターンはやや異 なつ てお

り,臨 床的 にも,細 菌感染 による症状,経 過 の修飾 を推

測 させ るよ うであ る。ただ,細 菌がそ れぞれ の症例 での

症状 の発現,重 症度に どの程度 まで寄与 しているか を数

量的に表わす こ とは甚だ困難 である。 この点 を解 明す る

には,適 切な化学療法を行 なつた症例 で,対 照群 と比較

し,ど の程度 まで治療効果が得 られたか に よつ て,逆 に

細菌の役割を推測す る6も,1つ の方法 であ ろ う。

今回は全例 にSulfisomezole治 療を行 ないSulfiseme-

zole投 与下 の各種症状,所 見の消槌 日数 に関 しての資料

を得 ることが できた。 この よ うな知見は,Sulfisomezole

の治療効果 を検討す るため の広汎 な,厳 密 な対照 をおい

た研究 を展開す るにあたつ ての基礎づ くりに役 立つ もの
さ

である。 いつ ぼ う,有 効率 の算定か ら逆 に,無 効例 ある

いは治癒遷延例を えらび 出して,そ の ような例 では,発

病時 あるいは治療を開始 して後一定 の時 聞がたつた時 ど

の ような臨床バ ターンを示すかを知 り,有 効例 のそれ と

の差異 を見 出す こ とに よつ て,治 療開始時 または治療後

短時 日の うち に治療方針を立て,あ るいは変更す るζ と

が可能 にな るであ ろ う。私 どもの今回の実験は,こ のよ

うな研究 に発展す るため のpil。tstudyの 役 を果す もの

であ る。

また,上 気道感染症を対象 とす る臨床実験,こ とに治

療 実験では,多 数 の症例 をと りあつか う必要が あるが,

これに関 して,大 学病院 のよ うな医療施設 では,こ のよ

うな疾患の受診者 が少 な く,ま た一般の病院 におけ る通

院患春では経 過を追つて観察す ることが困難 である。今

回の成 績からも考 えられ る よ う に,本 症の経過は短か

く,そ の推移 を厳 密に調査す るためには,治 癒 までの期

間,症 例を毎 日診察 するこ とが必要 であ る。 これ らの点

を考慮す る と,か な りの多人数を もつ,集 団,た とえば

会社,工 場 な どで,し か も受診 に便利 な付属の医務室 と

簡単 な検査室 をもつ施設 で,関 係者の協力が得られると

ころが望 ま しいわけ であ る。 もつ とも,こ の場合,・対象

の年令層,環 愛な どが特定 のもの とな り,得 られた結果

がその まま一般化 できない点があ ることを忘れ てはなら

ない。'

私 どもは,あ る工場の従業員の協力を得て,上 気道感

染症を とりあげ,そ の治療 実験を行ない,今 後 の,よ り

広汎な実験を行な うための,基 礎 的な らびに臨床的知見

を得 るこ とが できた。
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 The experiment was done to obtain the basic  data- for further large scale field trial of the sulfisome-
zole therapy in acute upper respiratory infections. 

 During the period of December 1962-April 1963, 153 adult cases with upper respiratory infection were 
studied. 

 In bacteriological examinations of throat swabs, hemolytic Streptococcus and Staphylococcus aureus 
were isolated in 36 (23. 5%) and 35 cases  (22.  2%) and in control group of 110 healthy adults in  10.  0% 
and  10.  9% respectively. 

 Viral etiology was revealed in  24(influenza A2 3, influenza B 1, adenovirus  infection , 4, Coxsackie 
virus infection 5, Echovirus infection 12, rhinovirus infection was not tested) out of 140 cases exa-
mined. 
 Clinically, 153 cases were classified into common cold 103, bacterial pharyngitis 6, undifferentiated 

upper respiratory  infection(URI) 33 and others 11. Sulfisomezole therapy (initial dose  2.  0 g and  1.  0 g 
every 12 hours thereafter) was started within 1 st or 2 nd day of illness and the symptoms and signs 
were checked everyday throughout the course of disease. 

 The frequency and duration of symptoms and signs observed in common cold and URI were discus-
sed with consideration of the bacteriological results.




