
治療予後部会員の各個研究
1. 研究概要

2. 原著 ・綜説・其他の記録

昭和45年 4月から 47年 3月ま でK発行の医学雑誌其他の刊行物K掲載された部会員会よびそ

の共同研究者のスモンK関する原著，総説，其他の記録

3. 学会報 告

昭和46年 4月から 47年 3月ま での部会員会よびその共同研究者のスモンK関する学会報告目

録

4. 部会・総会での研究報告

昭和 46年4月から 47年 3月ま でのスモン調査研究協議会部会または総会での研究報告

治療予後部会 第 1回協議会：昭和46年 8月24日

東京目黒雅叙園観光ホテノレ

第 2回研究協議会：昭和46年 12月 14日

日本都市センター

第 3回研究協議会 ：昭和 47年 2月27日

日本都市センタ ー

総 会：昭和47年 3月13日

日本都市センター
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I -1 

1. 研究概要

緒言

部会員井形昭弘

（鹿児島大学医学部 第3内科）

共同研究者 坂元藤撞 （鹿児島大学医学部

第 3内科） ・大藤洋祐（鹿児

，島大学医学部第3内科），林

義雄・ 山下明美（鹿児島県衛

鹿児島県におけるスモン 生部）

スモン患者の大多数はキノホノレム剤の服用Kよって発症したものであるととは去る 3月13日の厚生

省スモン調査研究協議会で結論されたが，その時点での同協議会が把握 している患者数は 9131名（う

ち疑診3361~ であった。しかし確認されていないスモン患者は少念〈念〈 ， 実数はとの数字を上回

るものと予想されている。

との観点からわれわれは鹿児島県当局及び医師会の援助の下K当県Kなけるスモン患者の地区別検

診を行い，その結果について若干の考察を行った。ちflみκ，現在迄KかLる地区検診の報告は殆ん

どみられてい念い。

ll 調査方法

先ず昭和46年10月現在Kないて届出されていた45'例の患者について，全員K直接検診への参加を要

請し，入院中又は都合で参加出来をい患者は可能念限り訪問して診察した。

それでも念な診察し得念い患者については届出記録及び最近行った実態調査アンケートから一応の

判断を下した。一方とれと平行して，各保健所単位にスモン患者の一般検診を行ったが， ζのためκ

予め各地区医師会，保健所Kスモン及び数似症例が参加するよう協力を求め，一般Kも新聞テレピ等

で自発的念検診参加を呼びかけた。

検診したスモン患者Kついては，種々の角度からとれを検討し，特Kキノホルム中毒として矛盾が

あるか否かの点についても検討した。

III 調査成績

l. 既届患者Kついての検診結果

既K届出されていた45例の中，検診参加者はl~J，訪問して検診したもの 9例， 死亡 2 例，未受診

l~Jであった。受診者28例中Kは現時点の判断ではスモンでないと考えられる例が 7 ~I廃見された。

残りの症例のうち21例は臨床的K確実念スモンと判断され， 7例が疑診例であった。

未受診者15例Kついvて届出記録やアンケートから判断して確実8例，残りの 7例は疑診例であると

考えられた。
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2. 未届患者の発見

地区検診に参加したのは総計 104例であった。その中から朱届であるスモン患者が21例発見された。

うち18例は確実例， 3 {rljが疑診例であった。

3.患者実数

以上の検診の結果われわれの把握し得た患者数は既届で死亡した 2例を除けば計57・例であった。

既届患者のうち受診していない15例があるので，直接検診し得た例は44例であるが，との中では確実

仔胞4例で，残！HO例が疑診である。

との数字は当県の人口 180万K対し，約 0.03係であ り，全国平均0.1% ~比べはるかに低率である。
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図 1.SMON PATIENTS IN KAGOSHIMA PREFECTURE  

4. スモ〆患者の疫学的検討

59例のスモン患者（疑診例を含めて）の年令分布は図 1の如08～78才で17才以下の発症例は発見

され念 かった。男女の比は29:30で略同数であり，かっその年令構成は各地の報告に比べてや h高令

者Kかたよっている点が目立っている。

年次発生頻度は図2の如〈で昭和6年よ り，昭和45年迄漸増しているが， 昭和4咋 7月の発症を最

後として以後現在迄の発症者は存在し念い。ち左み陀キノホノレム説が新聞K報じられたのが同年 7月，

厚生省Kより，キノホルム剤中止の公示が出されたのが同年9月であった。

患者の現住所をブロ フトしてみると図 3の如くで人口に応じて鹿児島市内K集中しているが，市全
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域に散在してお、D，一定地域κなける多発や，同一家族念いし隣接家屋での発症者は一例も認められ

念かった。
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図 2.ANNUAL INCIDENCE OF SMON IN KAGOSHIMA PREFECTURE 

念事、県外Kて発症して帰郷療養中のものは6名であるが，いずれもその周辺K続発したと思われる

スモン患者は発見され乏かった。離島の検診ではとの現象が更に著明で，種子島では確実念スモ〆は

1例（他K疑診例1例，死亡 1例），奄美大島でも l-WiJのみが発見されたが，との両者共島外Kて発

症した典型的念重症スモンである。帰島後その周辺陀スモン患者はー名も発症してい念加。

IV 臨床症例の検討

検診し得た 44 ffe!J~ついての症状は図 4 の如 〈で，その症状のパ ターンは全国各地K報告されてい

るものと本質的左差は左い。

ただとの症状は発症後何年かを経た現時点のものであるため，全般をしてはや L軽症者が多〈念っ

ている。発症時念いし症状が最も著明であった時期ではけいれん意識障害等の脳症を呈したものが 2

例みられ，かつ運動麻簿、勝既障害よ肢来梢の異常知覚等も高率であった。今回の検診では平均年令が

高い事が一つの特徴であったが，それK伴い変形性脊椎症，脳動脈硬化症その他の老人性変化を合併

した例も少念〈を〈 ， 例えばか念り著しい変形性頭推症は 8 -WIJ~認められ，死亡の 1 例は S L Eの合

併例であった。

重症度の上からは歩行不能及び高度の視力障害を重症とすると 7例，日常生活に大きな支障の念い
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もの 2o -WU，残りは多かれ少かれスモンの症状Kて日常生活Kか走 りの支障があるものであった。 ま

た現在入院中のものは 11例であるが，重症者でも自宅で療養中のもりが少左〈左かったの
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図 3.SMON PATIENTS IN KAGOSHIMA(57 CASES) 

v キノホルムに関する調査

検診し得た 44例中，発症前キノホノレム服用が明らかにされたものは 14例でうち 2例は緑舌，緑

便が発症時Kみられた事から判定したものである。た Yしキノホノレム服用調査は本格的に行った もの

ではをい。逆Kキノホノレムの非服用を確認したものは現在の所1例もない。

キノホノレム服用者になけるその発症前服用量は殆んどの例（少数例では正確左服用量が不明）では

いずれもわれわれの考えている発症可能量 の箪盟内Kあった。

-6--



ABDOMINAL SYMPTOMS 

SENSORY DISTURBANCE 

MOTOR PARESIS OF 

しow.E×TR. 

HYPERREFLE×IA 

VISUAL DISTURBANCE 

SENSORY DISTURBANCE OF 
UPPER E×TR. 

BLADDER DISTURBANCE 

図 4.CLINICAL FEATURES・ OF  SMON-PATIENTS 

44 CASES EXAMINED IN 1971-1972 

n 芳按

100% 

今回の検診Kよって新たに発見された 21例を加えて現在鹿児島県内K住んでいるスモン患者は57

例（内疑診 17例）であった。

検診し得た臨床症状は全国各地K報告されているものと大差fl（，他地区と特K異った特徴はない。

強いてあげる左らば，平均年令が高〈 （平均53.6才）従って老人性変化を主とする合併症のある症例

が多いとと，県外κて発症し帰郷療養中のものがあるとと等があげられるが，これは過疎と云われる

当県の特殊事情によるものであろう。

とhで報告した数字は勿論必ずしも正確念実態を示している訳では念い。受診を希望しでも種々の

都合で受診出来走かったものや，スモンであり左がらスモンで左いと信じている例も少左〈あるまい。

しかし検診の準備， 一般の認識，医師会保健所の協力などから考えると，実態から著しくかけは念れ

たものとも思われ左い。 この点従来の届出患者数を少左くともかなり実数K近く修正したものと考え

てよかろう。か Lる地区検診は従来あまり報告がをいだけK，スモン患者実数と届出数とのギ V ":I 7' 

K一つの示唆を与えるものでるろう。

一方スモ〆の診断そのものKも多少の問題が存在している。特Kか念り以前K発症した症例ばかり

であるため発症時の正確左病歴が得られ難〈，スモンの病像を修飾する合併症も少念〈左いため，そ

の諺断に苦慮した症例が少念〈念〈 ，その結果が高い疑診率として出たものである。更K肝心のキノ
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ホルム服用調査が種々の理由から必ずしも容易で念かった。一方従来スモンとして届出された患者の

中K非スモンと考えられる例7例を見出したが， ζれも果して非スモンと断定しうるか否かKついて

は多少の疑問がある。例えば現時点でスモンでないと制定した例の中K，当時の届出を見ると必ずし

も非スモンと決定し得左いものも 2,3みられ， とれらは完全治癒例である可能性も否定し得まい。

また一方当初異常知覚が念〈かつ変形性頚椎症があるため非スモンと考えた 67才男子の症例では

あとで主治医の通告により，キノホノレムを服用してなり，引続き歩行障害が出現，軽度念がら異常知

覚も下肢~h勺た事が判明した。か h る例はむしろキノホ ノレ ム中毒と云う診断が妥当かと思われるが，

いずれKしでもスモン調査研究協議会の診断基準を重視する限り， との様~疑診例のキノホノレム中毒

の立場からの再検討が必要K在るものと思われる。

与人上の知 〈現時点になけるスモンの診断Kはそれ自体多少の問題があるので，今回の検診ではキノ

ホルム服用調査の有無K不拘スモンと診断しうる確実例と診断を確定し得左い疑診伊IJK分けた。との

後者の中Kはスモンの診断基準Kは必ずしも合わ念い点もあるが，キノホルム服用と密接念因果関係、

があると考えられる例が含まれているつわれオオ1の成績ではか念りの疑診例が出たがむしろ当然、の事

で，現時点でのスモンの臨床診断がか念り困難である事を示すものであろう。

キノホノレム服用調査は 14例K沿いて発症前の服用が認められたが，発症後長年たっている事，県

外発症者が多い事，その他のため調査は困難であった。今后精力的K調査しでも多〈の例でその点を

明らかKするととは不可能であろうと推定される。キ ノホルム調査Kよら念い何等かの臨床診断法が

望まれるゆえんでもある。 一方非服用を証明した例は一例も念〈，かつキノホルム使用中止と在 った

昭和45年 7月以降の発症は皆無でまた当県Vてなけるキノホノレム使用量が少かった事 などから考

える念らば，検診の結果でスモンのキノホルム中毒説K特K矛盾する点は左い。特に種子島及び奄美

大島Kは島外発症者以外K発症例が念〈， とれらの島内Kかけるキノホルム使用量が少念い事が確認

され，種子島では（人口約 5万医療機関 23）一ヶ年僅300gであった。

四むすび

1. 鹿児島県下K沿いてスモ〆の地区検診を実施した所21名の来届患者を発見し，また既K届出さ

れている例中非スモンと考えられる 7例を除〈と当県Kかけるスモン患者は 59名（疑診 17例）と

在った。との頻度は全国平均の約iである。

スモンの現時点Kなける臨床診断はか念り困難で，キノホJレム服用調査K関係念〈診断し得た確実

例は約 77 '1>，その他は疑診例であった。

2. 診断 し得た 44例の成績では疫学的Kも臨床的Kも当地方に特徴的念点は念〈，かつスモンのキ

ノホルム中毒説K特K矛盾する成績は得られ念かった。

4.スモ 〆患者中には重症者が少念〈念〈今後治療法の開発及び患者の教済が重要念課題となろう。

鹿大内科金久教授，県医師会牧田理事，各地区医師会，保健所各位，その他調査K御協力下さ った
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各位K感謝します。
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1）欧州諸国K公ける SMO Nの発生状況？をらび陀キノホルムの使用状況K関する調査報告。

第一回治療予后部会昭和46年 8月24日 東京椿忠雄，井形昭弘

2）鹿児島県K合ける SMO N患者の実態

第 3回治療予后部会昭和47年 2月27日 井形昭弘

-10-



I -2 部会員伊 東 弓多果

（伊東内科医院）

共同研究者 石井頑郎（釧路市立病院内科）

1. 研 究概 要

スモン発生とキノホルム使用状況

一一 割路市立病院外来調査を中心として一一

はじめに

劃｜路地方のスモンはキノホノレム剤の使用を中止された 4 5年 9月より以前即ち昭和 43年Kは殆

んどその発生は終帰していた。それ故何故，キ剤中止以前K， 劃ll路のスモンは，~ （在ったのかを，

昭和 39年から昭和 43年迄の釧路市立病院内科外来患者のキノホノレム服用状態を調査し，スモ〆発

症とキノホノレム剤使用状態の関係、について検討を行ったので報告する。

D 調査対象 （表1) 

昭和 39年から昭和 43年迄の釧路市立病院内科外記通院中Kスモンと診断された例比昭和 39 

年4f?IJ，昭和40年8タlj，昭和41年7例，昭和42年 3例あるが，昭和43年には 1例も？を〈 ，そ

の発生状況が釧路地方全体の発生状況と類似していたので，多発年である昭和 40年と，非多発年で

ある昭和 43年を中心として昭和 39年から昭和40年までの 5年間の劃ll路市立病院内科外来患者の

カルテすべて，計 40, 7 80件について，キ剤の使用状況を調査しスモン発生との関係Kついて検

討して見た。

更に，此の調査とは関係の念い，劃｜路のスモン患者で，カルテがすべて保存されていたスモン患者

の25例も対象とした。

III スモン患者のキ剤服用状況

調査しえたスモン患者はすべてキ剤を服用していた。その神経症状発現前のキ剤総使用量を見ると，

3 1 fj以上の大量を服用していたものは（キノホノレム量として） 2 5例中 17例， 6 8 '?hVC認められ

たが，キ剤使用非スモン例では 15. 5%にすぎ念かった。投与日数Kついて見ると，スモ〆例では平均

5 7日の長期であるが，非スモン例のそれは平均 10日で短期間であった。一日服用量Kついて見る

と，スモy例では平均1.6 fj，非スモン例では平均1.1 fjとやはりスモン例に多加。

-11一



IV 年度別キ剤使用量と使用者数 （図 I，表 1)

表 1. 調査対象（K病院外来s3 9～s 4 3) 

s 3 9 s 40 8 41 
内科外来患 者数

8, 943 7, 919 8,418 

2,374 2,084 2,837 
いわゆる胃腸炎患者数 ( 26. 5%) (26.3%) (33.7%) 

697 日4 577 
キ剤投与患者数 ( 7. 8%) ( 7.1 % ) (6.9%) 

SMO N 患 者数
4 8 7 

（外来通院中発病）

劃｜｜路市内で発病しキ
25 

剤投与が確実在
SMO N患者費支

キ’ll•J

15.000 

10.000 

5. 000 

0 
SMON且省 s39 s 40 s 41 s 42 s 43 （年度｝

｛入信｝
4 8 7 3 0 

図 1. 年度別キ剤使用量と ffM0 Nとの関係、

8 42 
8,570 

2,710 
( 31. 6労）

409 
( 4. 8%) 

3 

s 43 総数
6,9却 40,7釦

1, 615 11,620 
( 23. 3%) (28.5%) 

354 2,599 
( 5. 7 %) ( 6.2係）

。 22 

年度別キ剤使用量（原末換算）(ILついて見ると，昭和 39年， 1 3,9 22 .5 ~ 昭和 4 0年 12'1 3 

7 . 4 ~ 昭和 4 1 年 1 3,052 . 5~ 昭和 4 2 年 8.536~ ， 昭和 4 3 年 7,329.6~と外来通院中発症

したスモン患者数（表 1）の波少と略々平行してキ剤の使用量が滋少している。又キ剤使用の対象と

在る所謂胃腸炎患者数は，平均28.5%で，各年Kて 33.3%～23.3%と可成りの変動はあるが，キ剤使

用量K比し，スモン患者発生と，平行する事実は左い。 （表 1) キ剤使用患者数（表 1) (ILついて

は，昭和 39年69 7!f蘇口40年 564昭和41年 57 7昭和 42年 409昭和43年 354と，経年と共

K減少し，特に昭和 42 ' 4 3年の掠少が著明であり，外来通院中発症したスモン患者数と，関係、が

ある様K見られる。

-12-



v スモン多発年と非多発年のキ剤使用状況の比較

表 2.多発年と非多発年の「キ」剤旧投与量別頻度とスモンとの関係

Ema form Enterovioform 

'I/ day 0.6 0.8 0.9 1. 0 1.2 1.5 2.0 3.0 0.8 1.0 1.2 1.4 1.5 2.0 2.5 3.0 

s 40 2 1 7 0幽2 0 215 m 52 0 12 。0話室 60 0 1 8 
＝＝＝＝ 

s 43 。6 5 127 8 77 51 。1 9 43 1242 38 3 9 

スモ〆患者 。。。6 1 14 5 2 。。。。5 3 。。
JIC:Z 一

a）キ剤 1日投与量の比較（表2)

多発年である昭和40年ではキノホルム含量の多いエマホルムが 1.5～2. 0 'I投与されていた例が

多〈，更に 3.0gと云ふ大量の投与を受けた例は52例もある。それK対して非多発年である昭和43

年にはエマホノレム 3.0g投与例は全〈左〈， 1. 5 'I～2.0 'I投与例も非常に少念〈在 っている。

エンテログィオホノレムについても昭和4a年（多発年）は2.0 'I～3.0 'I投与が可成りあり，昭和

4 3年では 1.2 'I～1. 5 'I投与が大半をしめている。

スモン患者の神経症状発現前のキ剤投与を見ると，エマホノレムでは 1日l.5 'I, 2. 0 'I及び3.0'I 

の投与を受けたものが圧倒的K多い。叉非スモン例のキノホルム含量の多いエマホルムの多発年，非

多発年の使用頻度を見て見ると表 3のどと〈多発年ではエマホルム 70.8 up，非多発年では 32. 6 up 

であり，キノホルム含量の少念いエンテログ ィオホノレムは多発年で 34. 4 ＂＇，非多発年 では 74.6"' 

であった。スモン患者ではエマホノレム85. 4 %，エンテログィオホノレム 29. 3＂＇であ り，多発年及び

スモン患者例でのエマホノレム使用頻度は明らかK多い。

附 ．キ剤併用薬剤の検討

表 3K示した如〈 ，種々念薬剤が併用されてなり総数は223種類にも及ふも併し，多発年も非多発

年も大体同様念薬剤が併用されてなb，両年の間K明らかK差異を見出す薬剤は見られ乏かった。只

スモン例K於いて，下剤と酸化マグネ シ＆ウム （軟下剤として）が多〈用いられた事は興味深い。
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表 3.多発年と非多発年Kなけるキ剤使用者の併用薬剤使用頻度（¢）

s 40 s 43 SMON患者

キ剤 エマホノレム 7 0. 8 3 2. 6 8 5.4 

エ〆テロピオフオルム 3 4. 4 7 4. 6 2 9. 3 

鎮 痘 WJ 7 6. 8 6 1. 7 7 3.2 

酸 化マグ ネツウム 1 7. 7 7. 9 4 6. 3 

消 化 醇 素 都j E 5 2. 2 4 3. 8 3 1. 7 

下 WJ A 3. 5 3.2 2 9.3 

消 イヒ 性潰 蕩 WJu 5. 0 1 2. 7 2 2. 0 

併用薬剤は 22 3種類

b）キ剤投与回数の比較

表 4VL見られる如〈，非スモン例κついて見ると，多発年及び非多発年共に 10日以内使用が圧倒

的K多いが，多発年の 40年では，非多発年の昭和43年 K比し投与回数の長期左ものが多い傾向κ

ある。スモ〆例では 11日以上の長期投与＇（？ 1]7i；多い。

表 4 .キ剤投与回数段階別のキ剤使用者数とスモン患者数

Duration 
1-10 ll-21-31-41-51-61-71-81-91-101-151-201-251-300 (day) 

s 4 0 383 73 37 ロ 19 6 5 3 3 4 9 5 3 2 

s 4 3 239 40 27 11 7 2 5 2 1 1 9 3 5 2 

SMON 3 5 5 4 4 0 2 。1 1 1 1 2 。

c）月別キ剤使用状況とスモン患者発生数の比較

図2の知〈非多発年である昭和43年の月別キ剤使用量を見ると 8月， 9月，及び 10月にやや多

いが，年を通じて月別使用量の変動は少を〈，スモン患者発生は 1例も見られない。しかし多発年の

昭和40年の月別使用量の変動を見ると，昭和 43年に比し3月より，特VL5月よ P使用量が増加 し，

8月， 9月の使用量は2月及び3月の約3倍K達し，此の外来患者中からのスモン発生は6月VL1例，

8月VL2例， 9月VL3例とそのピークにスモン発生が見られた。一方月別K一人あたり平均キ剤使用

量及び 1月当 D平均キ剤使用量を見ると表 5の如〈，いずれも 5月から 12月にかけて多いが多発年

は非多発年K比していずれも多い傾向があった。併し一人当り平均使用日数Kついては明らか念傾向

は見られ念い。

VI キ剤総使用量 とスモン発症率との関係

キ剤の総使用量とスモン発症率との関係を此の外来調査から検討してみた。スモ〆患者は表1で示

a品
E’i

 



した釧路市内で発病してキ剤投与が確実念 ~1] 2 5例を対象とした。

Chinofonn( r) 

1500 

。 0 0 0 1 内oofSM。N(S岨F

1000 S岨

s・3
500 

300 
。1/ 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 崎•of s .. 。州S叫｝

。
2 3 4 8 7 9 10 11 12 Cm刷出 ｝

図2. SM  0 N多発年と非多発年の月別キ剤使用量と SMO N患者数

表 5. SM 0 N多発年と非多発年の月別キ剤使用状況

月 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

s 4 0年

キ剤使用者 数 92 59 66 74 74 92 92 121 134 86 76 73 

一人当 りキ量 7.7 9.5 11.4 9.8 ロ.1 ロ.2 11. 0 12. 6 11. 6 13. 9 13.8 14. 3 

一人当り使用日数 7.7 8.0 9.8 8.5 10.3 9.4 9.4 10. 2 9.0 10.8 10.5 11. 5 

一日当 りキ 量 1.0 1.1 1.2 1.1 1.2 1. 3 1. 2 1. 2 1.3 1. 3 1. 3 1. 2 

s 4 3年

キ剤使用者数 45 68 64 54 55 71 52 72 86 55 43 54 

一 人 当りキ量 8.4 9.0 9.1 10.4 10 .2 8.2 9.5 10.3 8.7 12.1 14. 7 13.3 

一人当り使用日数 8.0 8. 7 9.1 10.3 11.0 10.0 8.4 9.8 8.6 11. 9 14. 5 12. 6 

一日当 りキ 量 1. 1 1. 0 1.0 1.0 0.9 0.8 1. 1 1. 0 1.0 1.0 1.0 1. 1 

但し表 6K示す療に，発病前の投与量の不確実な 3例は除外し，残りの 22例κついて行った。 神経

症状発現迄のキ剤総使用量は 10 ~ 以下 2 ~11 10～2 0 ~ 4例， 2 0～3 0 ~ 2例， 3 0～4 0 ~ 

2例， 4 0～5 0 9-2例， 5 0～6 0 ~ 3例 6 0～7 0 <J 1例 70～8 0 ~ 1例 も念〈， 8 0～ 

9 0 <J 2例， 9 0 9以上2例と念 ってW る。

とれに対し多発年昭和40年のキ剤服用外来患者564名を10 <Jきざみで見てみると， 1 0 <J以下

R
U
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331例 ， 10 ～ 201"101例 20～30タ39例， 30～4 0 1" 3 0 'WIJ, 4 0～ 5 0 ~ 1 9例

5 0～6 0 'I 6例， 60～7 0 'I 2例，70～8 0 'I 6例，80～9 0 'I 7例 9 0 'I以上26例と走

っている。 50タ以上は例教が少な〈念り，一応 50 9迄Kついて発症率を検討した。

表 6. 対象スモン患 者

年令 性
キ剤投 与 神経症状発
開 始 日 現前キ剤量

53 ~ 34. 4.13 60.8 

19 ~ 34. 1.泊 部 .95

31 ~ 36. 7.31 178. 7 

26 ~ 36. 8. 31 104.4 

47 0 34. 9.12 80.4 

50 ~ 37. 6.23 12. 2 

42 9 37. 3.13 印5.6

40 9 37. 8.13 47.7 

27 0 37.10.13 34.2 

42 9 37.11.15 41. 9 

54 ♀ 37.12.10 291. 6 

54 9 38.11.15 10.3 

45 9 39. 5. 23 9.4 

37 0 39. 9.11 10.8 

28 ♀ 40. 6.10 33.8 

61 0 40. 8.11 29. 7 

71 9 40. 7.21 加 .1

46 9 41. 2.21 

36 色 41. 4.12 29.7 

41 9 41. 6.24 97.5 

25 9 41. 8.11 54.0 

26 9 43.11.19 56.7 

44 0 44. 7.14 7.2 

55 0 44. 8.26 

64 9 45. 4.16 16.2 

55 0 45. 3. 4 21.6 

68 9 45. 6. 24 

との際， 5 'I以下の発症は全〈左かったので， 0～5 'I, 5～ 1 0タの2つVLlO'I以下を分けて見

ると O～ 5'I迄のスモン発症はOであり，多発年のO～5'I迄の総使用量例は 186例であ9. 5～10 

9はそれぞれ2例， 1 4 5-WiJとなる。発症率はO～5'Iはo.5～ 10'10. 013, 10～20'10.04 

2 0～3 0 'I 0.0 5 1 • 3 0～ 4 0 'I 0.0 6 6 ' 4 0～5 0 'I 0.10 5と走る。との関係を横軸K，使用量，

縦軸に発症率をと b，グラフに画いて見た所，図 3の如〈略々，直線K念っている。此れと同様念事

を昭和 39年， 4 1年例について行って見たが略々同じ様左結果を得た。即ちキノホノレム総服用量と
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スモン発症率との聞には可成 Pきれい念直線的合比例関係があると云えると思う。
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まとめ四

1）創｜路地方で調査し得たスモン例は神経症状発現前Kすべてキ剤を服用していた。

外来通院中発症したスモ〆患者の減少と略2 ）調査した病院の外来患者K対するキ剤の投与量は，

キ剤投与の対象と念る所謂胃腸炎患者数は，平均 28.5%であり，各年にか々平行して減少している。

4 3 昭和42年，キ剤使用患者数は，スモ〆患者発生と平行する事実は念い。左りの変動はあるが，

外来週喪中発症したスモン患者の減少と関係ある療K思われる。年の獄少が著明で，

スモン多発年のキノホノレム 1日使明量及び使用 回数は非多発年のそれに比していずれも多〈，

夏から秋Kかけてスモン発症が多い事もキノホルムのその両年の月別の比較K公いても同様であり，

キノホルムの使用量，使用回数が多い月Kス使用する機会が多かフた事に起因 していたと推測され，

モン発生がみられた。

4）患者一人当bキ剤総使用量とスモ〆発生率の関係、をみたが，此の間Kはかfl9はっきりした直

線的念比例関係、が見られた。

5 ）劃｜｜路地方K流行的托見られたスモン発生はキノホルム剤の使用方法と因果関係があるものと考

えられる。
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1 ) スモン発生とキノホノレム使用状況
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I -3 部会員右京成夫

（京都大学，医学部，第一内科）

1. 研究概要

I・ キノホルムに対し神経学的に異なる態度をとった興味あるスモンのl症例

スモンの病因としてキノホルム説が提唱されてから，約 1年が経過し，現在までK様々の基礎的走

らびK臨床的左研究業績が発表されているが，キノホノレムによる神経嘩害発生機序，急性のキノホル
1）～ 3) 

ム中毒実験動物Kなける病理組織所見と人のスモン部検例のそれとの問の埋め難い差異（後K大月氏

K より犬Kかいて略， 一致する所見が発表さる） ，キノホノレム非服用V(j;~けるスモン発症，大量服用

者Kみられるスモン非発症，少量服用者で発症せるスモン症状の重篤さ念どをどの問題の解明は依然、

として左されていをい。のみをらず，キノホルム説以外の乱 （ウィルス説，農薬有機燐説， ビタミ

ン欠乏，代謝障害説など ）もまだ完全Kは否定される段階ではない。われわれは，キノホルム大量服用

者Kなけるスモンの非発症例の存在，キノホル・ム内服者K合けるスモン発症伊：Jvc.なける内服量とスモ

〆症状との相関の見出し難い事実在どにもとづき，キノホルム投与を必要とした個体側の前駆疾病状

態の厳然たる事実，腹部手術（虫垂切除術，胃切除，潰蕩性大腸炎K対する外科的優襲など），肝腎

の疾患，糖尿病念どのキノホルム投与前の存在などK慎重念考慮を払う必要のあるととを指摘し，併

せてキノホルムが唯一，無二のPrimary Causative Factorと念りうるか否かの決定K念

な一層の慎重さが必要であると報告してきた。今回は，以前K額四K腹部手術を受けた鉄欠乏性貧血

患者Kなけるスモン発症とキノホノレム内服との関連Kっき報告する。

〔症例〕 ：45才，女子，養護訓導

〔主訴〕：；顔面蒼白，舌口座粘膜厚痛，体動時息切れ（起立歩行不能，両下肢シビ レと異常知覚）

〔家族歴〕：父，胃癌，母，心臓発作，兄一人結核性腹膜炎で夫々死亡せる以外は特Vてなし。

〔既往歴〕：①昭和26年虫垂切除街。術后K腹壁縫合が仲々成功せず，頻回K手術室Kて縫合

を繰り返し，腹壁の脂肪を除去して始めて成功した。然しその結果下腹部全般より左大極上部Kか

け広汎念願痕を残した。

②昭和30年 1月一昭和34年 3月：腹壁腫痕（アクチ ノミコーゼの疑）で，昭和31年 4月κ

愛知ガンセンターで試験開腹したととろ，腹腔全体なよび腸築膜全面に無数の灰黒色，米粒大の頼

粒状物体の附着を認め，易lj出不能として， c O照射を受けた。しかし2～3回の照射后K白血球

減少を来したため中止。

③昭和33年 7月：潰蕩性大腸炎で手術。

以上のどと〈，患者自身が回数を記憶出来念い位，頻固に腹部手術を受けている事実は注目 K値
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昭和 40年 7月20日より同年11月29日までの 133日間に 1日1.0～1.5 なな，本患者は，する。

昭和 45年 5月の「エンテロビオホルム」 1日2'I, 

神経障害を全〈起してい左い事実も著目すべである。（図 l，表 1) 

タの「エンテ ロピオホルム Jを内nfiしているが，

4 1日間内服后スモン発症までの問，

Case No. 9 , . 45 yrs. . female 

(20 July, 1紡 ー 引Nov.,1965) (31 mar. 1970--10 May ----3 July 197の； 
I 124 gr. I I 82 gr. 188 gr. I '. 

↓ ＋ ！ 

！ ＋＋＋特＋＋＋ ÷÷一 ｜

Neurologic Dist. ： 一一一 一 ＋＋＋＋特 ｜＋

Motor ； 一一一 一 件特 ＋十 ：＋
Sensory ： 一一一 一 ÷ ＃ 仲 ｜十
PTR I Tl 1'¥ 札 γ＼. 'f' ？？？？ ：行
ATR ~ Tl n 礼 凡 f t i I -

Pyramidal Sign 1 －一一 一 一＋ + ; + 
A山leClonus ； 一一 一 一 一＋ ＋ ｜＋

Visual Acuity l 汽九九 n ↓↓  、 ：ザ 叫
Vibration Sense」ーn 礼れ 礼 u ！－↓↓↓ ｜品 h

Schilling Test （%）~ 28目z. J 14. 6 12. 9 
Bone Ma r w 

（＋）（ー）
Mega lob last 1 

Urinary MMA ! 1ι8 - . η；2 25 5 l~ 4 

Mar. May June Aug. I Jan. Mcv 

Abnormali旦and Neuro同icChinoform 

＋ 

十
＋
仲
川
一
＋
＋

A凶ominalpain 
& Diarrhea 

1971 1970 1965 

同一症例になけるキノホノレムとスモン発症の有無図 1.

また性病否定。飲酒せず，喫煙せず，

i療法を受け，約 6ク月后Vては貧〔現病歴〕 ：昭和 40年 1月貧血兼パセドウ氏病の診断の下VC,

顔面蒼白，昭和41年 6月頃より易疲労性，全身倦怠，パセドウ氏病はほ Y完治したが，血を残し．

鉄欠乏性貧血各種検査の結果，舌口座粘膜の諺みる様念庫痛，体動時の息切れなどを来す様になり，

ビタミン療法，輸血走ども試みられたが，以各種鉄剤による経口的，非経口的治療，の診断を受け，

口居炎，昭和 43年 12月κは口角炎，来4年間Kわたり貧血の改善が殆んどみられぬのみ左らず，

精査のた37.6～3 7. 8℃の徴熱をも来すに到ったので，nai 1) , 爪の脆弱化と変形（Spoon

ととろが入院第3病日自の3月29日から約 1昭和45年 3月26日京大第一内科κ入院した。め，

ζの腹部症状は昭和 40年 7徴熱を来した。1日5～8回の水様性下痢と腹部鈍痛，週間Kわた！＞，

タン次硝酸蒼鉛，月20日以降のそれとはや h異り程度が幾分つよいと患者はのべている。直ちに，

3月 31日からは「エアドソノレピ〆念どの止潟剤の内服をせしめるも効念〈 ，エビオス，ナノレピン，

約 5日后は1日1～2回の軟便程度と在ったが，ンテロピオホルム」 1日2. 0 'Iの内服に切換え，

そのまh 「エ〆テロピオホノレム」の内服を継続

足背から同時K両足瞭，同年5月 11日突然両膝蓋部の脱力感と起立困難を来し，

nu 

司

4

また腹部不快感があるため，走事、完治するK至らず，

ととろが，した。



足関節あたり K，軽度のシピレ感を来し，翌 12日には起立歩行は完全K不能と左り，両下肢にもシ

ピレ感の他Kジy ジンする様念異常知覚を覚え，さらに 5月20日頃Kは，とれらの異常知覚が両側

大腿部上部Kまで上昇するとともK，その程度も増強した。またとの頃Kは尿閉をも来し導尿Kより

排尿する日が続いたし， 5月22日Kは，新聞の字が読みにくく在ったと視力低下なよび飛蚊視症を

訴える様に左った。（図 2) 

表 1. 京大第一内科入院前の貧血と鉄治療なよびキノホノレム

内服と神経障害

Case No. 9 . 45 yrs. female 

R叩resentativeData and Drug Ther~y before the Present Admission 

｛陶y l肪 to陶 r.1970) 

～～～～～旦ate 1965 1966 1967 1968 1969 1970 

Peripheral Blood 

RBCC (%) 192 232 250 248 2<ll 172 

Hgb I鴨｝ 24 25 加 22 17 18 

c. I. 0. 62 0. 53 0.40 0.“ 0.41 0. 52 

Bone Marrow 20 Oct. 

M句aloblastosis I•) 22J uty (-) 

s-Fe lugldll 43 17 11 , 14 30 36 13 

s-UIBC lug/di l 387 385 

Schillino Test I事） 一 一 28. 2 

Oral Iron I mg.) >Cl ←－315→←－ 34820一寸
Parenteral I ran lmg.) 時的i V. ← 3360ー→ ？ ←－31l!O→ ？ つ

Hematon !Tabs. I ← 189→ 
Mastiger、－812IT油sI ←一一一1962一一今

V1tam凶in

Oral !Tab~ ←－ 42 →←540 ー→←63~

Parenteral I i. v. H Amp~ ←48一一歩 φ2+

Redisof-H, i. m. lugl 令一一一 22α均一一一→

：ぬalt-Greenpole,i. v. IAmpsJ 242 

ES-Polytamin, i. v. IAmpsJ ←一12一→

Blood Transfusion I mu 27Jj 

Enterobiotorm l Gr. I 
｛抑7---29/11)

124 I ) ( ) （） ｛） ( ) 

Neural勾ic0 isorders （一） （一） ｛ー） (-) 【ー） ｛ー｝

x) FeroGradumet. Lederterron 

X) x) Fesin, Blutal 

とれらの神経症状は入院后の鉄治療による貧血改善とほ Y相前後して出現しているが，貧血K関す

る限り，昭和46年 5月現在で血清鉄値 56 r / dl,色素指数0.71などの軽度の異常をのぞいては

著明左改善を認めている。 （表2）。

〔発症時の神経学的所見〕

上肢には運動，知覚の障害は認められないが，一般に反射の両側性尤進， Hoffman.Tromner 

？をどの病的反射を認める。腹壁反射は消失。

両下肢は完全左運動麻痔を呈し，起立，歩行は完全に不能，膝関節¢屈曲，足関節の背屈も不能。

然し筋萎縮付，筋強剛付，産性付。
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Case No. 9, 45 yrs. female 

!Enterobi伽 m82 gr. J ss 2r. I 
A凶ominalPain 
& Diarrhea 

Motor Paralysis 

Sensory Disturbance 

Vibration Sense ↓L .il .ll も～一・＞

PTR ↑T tt ii ↑↑ 
ATR ↑ ↑ ｛一｝ (-J 

Sabi『lSki （ー） （＋） （＋） （＋） 

Chaddock ¥-) ←v （十1 （＋） 

Other Abnormal Reflex ｛ー） ｛一） l一） (-) 

Ankle Clonus （ー） ｛一） （＃ ） （十j

Patellar Clonus ｛一） （一） (-) (-) 

Spasticity of Legs （一） l一｝ l十） （念j

Muscle Atrophy ｛一｝ ｛一） ¥-) ’ (-) 
J 

Retention of Urine 
持） l-) （土） ｛ー）

Visual Disturbance 

29 Mar 4 ~r. II M;ry June July Aug. S句t.1970 I May 1971 

図 2. 京大第一内科入院后のキ ノホルム内服とスモン発症

表 2. 京大第一内科入院后の貧血と鉄治壊なよび
キノホルム内服とスモン発症

Case No. 9 45 yrs. female 

Representative Data and Drug Th~笠Y一号！！＿er_ t~Present Admission 

(Mar. 1970 t白 Mav1971) 

～～～～～」ate 1970 ． 
Miy ・No‘v. !97JM May 1 Mar. Apr. ar 

Peripheral Blood 

RBCC (•t~ 175 185 364 490 495 550 

Hgb (%I 17 16 53 71 74 78 

C. I. 0.48 0.48 0. 73 0. 73 0. 75 0. 71 

s-Fe lug/di l 20 35 43 56 

s-UIBC lug/dll 316 318 344 

CPK ( U I 18 30 

Schilling Test （鴨l 28. 2 一 14. 6 12. 9 

llrinary MMA I mg/day I 一 16. 8 29目 2 25. 5 16.4 

Oral I ro円「mg1 十一一一－ 5040 作

Parenteral Iron .XJ() ←一一一 IC則一一_.J•nt
i. v. I mg I 

ー『ーー ーー一一 一一一一一一一 ー一 ー一一ーーーーーーー ーー
Vitamedin ,o凶 ff出 l 795 

Pee 

i. v. !Amps. l a令R80 
DBCC 

J-;:. 38 ...f’e ~20 i. m .. (Amps. l 
i. v. I Amps I ←51 

CH3・B12.i. m. I Amps. l ドー 125

Antibiotics xx：め M汁一村守

Pred円isolone!mg 1 690..－.ら

_ Enterobioform !gr. l (31/3 --1115) (1115ー－217)

82 
' 88 

Neurolog1c Disorders ＋＋ ＋ ＋ ＋ 

X) Fe叫 radumet. Lederferro円以）Blutal 

X)(x) Pentrex / Josamyci「l, Neomyson 
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知覚障害は対称性で，両側大腿上部まで知覚鈍麻を認めるほか，末端ほど強度念シピレ感，ジンジ

〆感のほか，足関節部以下の約絞感，重い感じ，足腰、えの異物附着感があり，冷気Kふれると足部に

犀痛を覚えると訴える。また触覚検査κ際し，末端ほど，ま た内側より外側の方が強度のピリピリし

たあるいはゾーァとする療な感じと表現される Paresthesia～dysesthesi a を認め，庫痛

検査では末端程高度の知覚過敏，冷水K対しては同じく末端程つよい捧痛を覚える。温覚Kは大した

変化は認められ念い。併しProtopathic sens a℃ionは念い。また掻動感覚は，藤童 部以

下でほ Y完全K消失している。膝輩臆反射とアキレス腫反射は，いづれも充進しているが，病的反射

や播揚は認められなかった。視力は両眼共顎 月K低下せるも視神経萎縮を認めず視野も殆んど正常で

ある。

〔経過〕 ：昭和 45年 8月頃Kは， B委譲臆反射は更に充進，アキレス腫反射は逆K消失，パピンスキ

ー， チャドタク左どの病的反射と両側の足措揚の出現をみると共に膝童部以下のspasticity 

の増強と尖足を認めるに至b神経症状はほ Y国定した。た Yし，尿閉と視力障害は改善の徴候を呈し，

1 0月頃Vとはいづれも完治した。

念事、筋電図ではLower Motor Neuron Lesionが認められ，下肢運動神経の刺戟伝導速

度は軽度念がら遅延を認める。脊髄液Kは異常を認めず。また尿中MM A排世は，大体にないて軽度

念がら増量を認める。

その后，補酵素型B12の髄腔内注入，CH3型 B12の筋注療法，アーテ〆，AT F念どを含む各種

薬物療法や理学的療法の併用によ b，昭和 46年 5月現在では，下肢のspasticitアと振動感覚

の著明念改善と異常知覚の高度念軽快，尿院視力障害の完治をみたほかK，背臥位での膝関節の屈

曲も短時間念ら可能と~り（恒i臥位では完全K可能）， 介助念 〈ベット上で体位変換するととや両膝

査部を支点とする上体支持も可能となった。 しかし膝童腫反射の充進（アキレス腫反射の消失） ，病

的反射などの錐体路徴候，起立歩行不能などは依然本質的K殆んど改善されてい念い。

〔考接ならびK総括〕： （表 3)

本症例は頻繁K腹部手術を受けたあとも，存在した腹部症状の上K合併した鉄欠乏性貧血K発症し

たスモン症例と考えられるが，キノホルム内月!i.K対する神経症状の発現K差がみられた点で興味深い。

鉄治療K対する貧血の改善という態様Kも同様κ差がみられる事も同様に興味をひ〈が，と kでは前

者KふれるK止める。

実際のところ，本患者は頻回の腹部手術后も悩まされていた腹部不快感や下痢（時Kは棉花を匹部

に当てがっていたほどのこともある）のため，昭和40年 7月20日よ り1日1～ 1.5 'Iのキノホル

ムを合計124 'I内服していたのKスモンはかろか全然神経障害の出現をみ とめなかったのK，やh程

度に差はあったとはいえ本質的に腹部症状K差が見出し難いと思はれる昭和 45年の 3月末からのキ

ノホノレムの内服により合計 82'/V(達 した時陀スモンが発症している。而 もキノホルム斉tjも， 全く同

ーのエンテ ロピオホノレム散剤である。 換言すれば，昭和 40年より昭和 45年まで殆んど同ーの病的

-23ー



状態のあった本患者が，全〈同じキ ノホノレム剤内服K対し，神経障害発現よりみて異走る対応を示し

たのである。しかも昭和 40年の内服量は昭和 45年のそれの約1.5倍位K達している。とれを単陀

一日内服量の差だけで説明するKは困難を覚える。

表 3. 本f?IHてなけるキノホルム内服とスモン発症K関する総括

SllMMAf?Y 

I. A case of SMCN was presented, which was associated with iron 

deficiency anemia. Th is case has had a凶ominalsu「gery very 

fre日uently in the past. 

2. The same brand of chinoform, '' Enterobioform ", was administered 

before and after the present admission to our Clinic: 

first, t旦旦立土~. from守0July to ?9 November. l防

second，且且J.ZQ_g_r.• from 31 March to 3 July, 1970 

SMCN did not result from the first administration of chinoform 

in spite or such a la「gedose as 124 gr., whereas did result from 

the second trial when the total o凶 dosereached ~ 

It should tJe noted that this differE!nt response to chinotorm was 

observed in a same single individual patient receiving iron therapy: 

A primitive but important ouestionaire arises as to the current 

problem whether or not ch inororm does in fact play a primary or 

direct role in inducing neurologic disorders. 

It seems to be justified to assume that there may be other 

factor!sl. in addition to chinoform, to induce SMON, such as 

de rang凶 metabolism. a凶ominalsu「gerypreceding to the administra-

tion or ch inoform and so forth. 

! S. UKYO l 

一方昭和 45年のキノホノレム内服K続〈スモンの発症も また事実で， キノホノレムが神経毒として作用

するととを強〈示唆している。

従って，われわれはかねてより報告してきた如〈，本症例Kかける間体側の要因の未知の変化が，昭和

4 0年度と昭和 45年度の聞に，なとり， との要因の変化の差が，同ーキノホノレム製剤JVC対する神経

障害発症の差と なったのでは念いかと考える。すなわち個体側の要因としての前駆疾病状態がスモ 〆

発症のPrimaryのfactorとな b，神経毒としてのキノホノレムが加って，スモンの発症をひきな

こしたととが，強〈示唆されたと考えるのが合理的な様に思はれる。重ねてのべると同一疾病状態に

ある同一患者K，同ーのキノ ホルム剤の内服によるスモン発症K差をみた事実は，唯一例とは云え，

キノホノレムのスモン発症の病態生理の一端を示唆する点で， 極めて貴重な症例と考え報告したが，重

ねて間体外の重要な要因としてのキノ ホノレムの関与を考慮し左がらも，同体側の要因の存在が， 乙の

場合必要であるととを強調したい。またζの意味で，矢彊りキノホルムがスモン発症のPrimary
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Causatirec factorであるとするには尚慎重を要するものと考える。

（昭和46年 7月24日）

支献

1）大月三郎，立石潤，斉藤 章，黒田重利， イヌ，ネコKなけるキノホノレム投与実験（第4報）

I .純系ピーグル犬Kなけるキノホノレム慢性経口投与実験（第 1報）

スモ〆調査研究協議会，キノホノレム部会，第3回研究会で報告， 昭和47年2月28日，29日

2）大月三郎，立石 潤，斉藤 章，黒田重利，イヌ，ネコになけるキノホノレム投与実験（第4報）

H.キノホノレム投与ネコ の病理所見（続報）

向上，同年同月岡田

3）大月三郎，斉藤 章，立石潤，黒田重利，慢性キノホノレム中毒犬の末梢神経の電顕的研究，

同上，同年同月同日

4）右京成夫， ビタミン司2代謝よりみたSMO  Nの病態生理と B12治療

スモン調査研究協議会研究報告書， Nn2，臨床班研究報告， 1 5～2 4，昭和46年 3月

II. スモンのビタミン B 12治療と経過および予後について

われわれは，スモンの病態生理解明の一端として本症Kなけるビタ ミン B12 (B12と略）代謝を追

究し病期ならびに程度K差はあ っても，スモン患者では尿中メチルマロ ン酸の排世増加が認められ
1)へJ 6) 

る事実を確認し，スモンの発症機序の一つにB12代謝利用障害が推定されると考え，それに立脚して，

活性型 BIZ (C H3 型B12，補酵素型B1）による治療が可成りの効果をあげる ζ とKついても既に
6 ) 7) 

報告しえ。今回は更に4例のスモン患者を追加し，種々の角度から B12治療法Kっき検討を加え，併

せて B12治療を受けている患者の経過なよび予後につき報告する。

〔対象症例〕： スモy 患者 7例（男4，女3）で職業別Kみると，医師 l，歯科医師 1，銀行員

2，小学校養護習｜｜導I，商人l，学生 1である。との中，キノホノレム内服者は6人で，非内服者は1

人（’ 例）であり，いづれの患者もキノホノレム販売停止以前K発病している。 また，とれら 7

例の患者の周辺Kは本症患者はい左いとい う。

〔B12治療法〕： 現在，一般臨床分野で用いられている B12製剤としては，CN型 B12' 0 H型

『2’補酵素型 B12 (DB C Cと略） などがあり， ζれらのほかK近い将来CH3 型 B12が加はると

考えられるが，とれら B:12製剤は，内服製剤の場合は，非生理的大量の B12を含有し，腸管からの吸

収率が低いためス モンの治療Kは不適当と考えられるので，以下非経口的投与Kよる B12治療を中心

K報告する。り，治療法の詳細な具体的方法そ句他については，既刊の報告島本年 3月13日の
8) 

スモン調査研究協議会総会で承認された「スモンの治療指針」 Kゆづり，項目を列記する程度に止め

る。
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6 ) 
① 筋注療法： c N型 B12• 0 H型 B12, DBC  Cなよび C H3 型 B12を原則として 500ugを

隔日 K，事情の許す限り，との順序で筋注した。「事情の許す限 りJというのは，前二型の B12は非

活性型 B12であり，スモン K会いては B12代謝が障害され，とれら非活性型B12は患者の体内で活性

1) '3）～6) 
型B 12 (DBC  Cや C H3 型B12) VL転換され難い事実から，とれら B12による治療K効果が期し難

いのみならず， スモンの病理組犠学的病変である“変性 ”の完成后は知何なる治療法も奏効しないと

推定されゐからで，乙れらを勘案し可能念限札各種B12VLよる治療効果をみる前K，非活性型B12

治療の無効を確認した上で，活性型B12治療の効果を観察した。

6) 
② DB  C Cの髄庭内注入療法 ： 少く ともD BC  C筋注療法の無効確認flJVLっき， また原則と し

て症状が固定し各種療法の無効例Kっき実施した。
6) 

③ C H3 型 B12筋注療法と D B C  C髄腔内療法の併用 ： DBC  C髄腔内注入の前なよび後VLI 

日1回 50ougのCH3 型B12を隔自に筋注するもので，大抵のスモン症例はとの併用療法により治

療をうけた。

〔神経症状発現から B1J岳療開始までの期間と．経過，予後〕 ：

① DBC  C髄腔内注入までの期間と経過，＼予後 ：D BC  C髄腔内注入療法は，表 IVL示す男 2f1J,

女3例，雪十5例に実施した。神経症状発現から第 1回自の注入までの期間は，最短で約3ヶ月，最長

で約 1年 4ヶ月（平均 9. 2ヶ月）である。髄鹿内注入療法反復実施回数は， 1回限り 1例， 3回2

例， 4回 1例， 7回1例で，該注入療法同志の間隔は，最短で約 1週間，最長で約6ヶ月である。 と

表 I.神経症状発現からD B CC髄腔内注入までの期間 表 2. ．伊JVLお‘けるDBCC髄座内注入療法と

Tim• lnte同副 betw.. n Ons•t of N削 rologocSymptoms ar咽
lntrath虻副 Inlusion of OBCC 

Cas• Ago Time Int•刊al belw田n Therapeutoc Effect 
胤． s .. Neurol句y畠it. lnf1』針。n

Z3. I. 1st. i.t. Inf.: Ca 8 W旬． mark岡lyettectiv• 

Zr咽.i.t Inf.: Ca 9 Mo. •II割:tlve

3rd.. i. t. tnf.: Ca II Mo. 岡山町訓cal
トー・ーーー・
z. 18, I. 1st. I. t. I nl. : Ca I Y._J刷． dramatically •ffectiv• 

Zndφは lnl.;CalY.6刷． l•ss •ffect 1ve 

3rd.. i.t. Inf.: Ca Z Y. 7 lk.. 附•ffect1刊
.＿＿・

3. ZO. m. Isl i t. Inf.: Ca I Y. 4 IWJ. in•ffective 
ド戸・・・・・

4. 45 I. Isl I t. Inf. : Ca 4 九、o. effect iv• 

2nd. i. t. Inf.: Ca 5 Mo. l•ss 剖lec11ve

3rd. Lt. Inf.: Cal陶． 同uiv虻al

4th. i. t 1n1.: ca 1 v. z Mo. in•ffecti刊

一5. 40.m Isl i. t. Inf. : Ca 3刷． 同uiv田al

Znd. i.t. 1nf.:Ca3陶.IZDays •ffl!ct1v• 

3rd. I. t. Inf.: Ca 3胸.ZO Days •quiv。cal

4th. 1. t. I nl.: Ca J Mo. 26 0. fQUIY民al

5th. I. t. lnl目： Cad刷． 洲町tlve
lophth副mologyl

6th. I. t. Inf.: Ca a陶.IDO. •qulv田al

7th. I. t. Inf.: Ca 4蜘.Z3 O. 同ui明日l

神経学的改善

Neurologic Improvement and i. L Infusion of Drugs 
!Case No. IZ. 40 Y male ---SMONI 

No. of lnfus悶n Drugs lnfus回 Neurol句icImprovement 

Isl Trial 16 Aug .. 1970! Oecadron a 8f1 N。ne
DBCC日ゆ＇9 n 2.7.ml 

2nd Trial 114 Aug .. 1970! 

~~~剖C回rヌ~an均s~29m知＼、I 
Lowering of upper level 
of paresthesia and 
improvement of girdle 

in 2. 5ml sensation of the limbs 

3rd Trial 121 Aug • 1970! 

~~制；•o蜘la~e2噌~冊q；.，，、Jn 2. 5ml 

4th Trial l28 Aug.. 1970! Decadro耳nぬ~~
DBCC in 2. 2ml 

且hTrial 14 S句l.1970) 自制問n~g) ・ticht民heu" + 
DBCC支店＇9 in 2.2ml 'Twil句htvision + 

6th Trial Ill Sept.. 1970! D閥 ron2mち
DBCC宜ぬ』q 1n 2.2ml 

7th Trial l25 Sept. 19701 Dec剖ron2mg) Cail normalized further 
DBCC民政Jg lowering or paresthesla晶

in 2.Zml ~ir吋s~l同e叩
al acuity return伺
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のうち 7回反復した ．例は， 眼症状κ対する京大眼科の 7白～ 10日毎のデカドロ〆髄痘内注

入療法の指示K際し，表2のどと＜ DBCC （時Kメタボラーゼも）混合して実施したものである。

髄庄内注入療法の効果は，表 1右端K示すよう VL, 例をのぞ＜4例K認められ，一番最初

の注入療法の効果が， 一般的K最も著るし〈，反復する程効果が落ちるよう左傾向が認められた。

例は本療法を受ける以前K，後述するように， C H3 型B12筋注療法のみによりすでK神経症状

が著明K改善され，起立歩行も完全K可能と念り（ピ〆ポンが出来る程），知覚障害も足関節以下K
6) 

限局していた例である。

次Kとれら 4例の 例は能~）経過予後についてみると，昭和 4 7年2月末現在で，順調

K経過し，多少の欠損（大部分が知覚障害）を伴いつ hも職場K復帰したもの2例（

），完治せぬまでも極めて経除念がら一途K運動，知覚障害の程度や範囲の軽誠，下降しつ Yけ

ている例，I例，l ），ー且は劇的念著効を呈したが，その后帯燃悪化しているもの 1例（京大病

院以外の某院K入院中）である。但しとれらは，いづれも髄庄内注入后も CH s型 B12筋注療法を併

用している。

② C H3 型 B12筋注療法までの期間と経過 ・予後 ： C H3 型B12筋注療法は全 7例K実施，う

ち上述のどとく 5例はDBC C髄腔内注入療法と併用し，残る 2例 のみ

はCH3 型 B12筋注療法のみを受けた。 （表3). 

神経症状発現から本療法開始までの期間は，第 1例約 11ヶ月，第2例約 4.5ヶ月， 第3例約4

ヶ月，第4例約 18日（一時中断，再開まで約4月） ，第 5伊助 2ヶ月，第6例約 10ヶ月，第 7例

約6年と症例Kよりまちまちであるが，一般に該筋注療法は一旦開始すると可成り長期間連用してい

る。

効果は， （’ 2例では本筋注療法が著効を呈し，例えば ．例はCH3 

型B12 3 7回筋注后Vては知覚運動障害が著明K改善され，開始までは完全K不能であった起立歩行が

可能となると共K，下腹部なよび両手までK認められた知覚障害も足関節以下にまで下降するまでK

左り職場へ復帰した。また • ~ljは不全型のスモ〆であり外来通院は出来たが，軽い運動知覚障

害の認められた例で，本筋注療法Kより，運動知覚障害を意識せず車の運転やゴルフが出来る様にな

り，昭和46年 10月には結婚し，商業を営んでいる。他の 5例はDBC G髄佐内注入療法と併用し

ている関係上，C H3型B1 2筋注療法のみの効果の判定は難かしいが，一般K悪化や再燃は防止出来

ている様な印象を強くする。との事は 伊IJVLなける本筋注護法の中断とスモン症状の再燃悪化

の関連をみるとその感を強くする。 ．例は殆んど京都市外の某院に入院してなり，そのため不

本意念がら CH3 型 B12を使い果たした後で中断を余儀な〈された事が 7度もあり， その都度（ 1回

の中断時をのぞいて）再燃悪化しているのである（表 3）。
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表 3. 神経症状発現から OH3型 B12筋注療法までの期間
rime Interval beLveen On~el cl l¥eurclcgit Symptoms and Start of 
Intramuscular I njecticn cl 'vlethylco~alamir、

Case No rime-Interval i. t. Inf. of DBCC C. F. 

I st. Tr旧lI 8 Aug. 1968 --26 Aug. 1968トCa.I !Mos. 27 May, 19岨a most effective 

30 Jun.内68 effective 
2nd. Trial 124 Sept.1968---8Jul.19701・Ca.12 Mos. 10 Sept. 1968 No Rel~se 

〔Cessation:9 Jul. 1970---13 Oct. 19701 Re laps凶

3rd. Trial!l4 Oct.1970---31Jan.1972）・ Ca.3 Yrs.山俗 No RelC11>se 一
1st Trial 115 Nov. I制－－－28Jan. 1969 l:Ca. 4. 5 Mos. 

most etfecti.ve 

2. 〔Cessation:29 Jan. 1969---4 Jun. 1969〕

2nd. Trial t5Jun. 1969・－－18Nov. 19691: Ca I Yr. 6 Mos 
20 Nov. 1969 ineffective 

(Cessation: 19 Nov. 196やー17Feb. 1970 J No Rel却se一 Isl. Trial 116 Sept. 1968---7口氏 19681: Ca. 4 Mos effective 

〔Cess蜘 n:8 Dec. I蛸ー18Dec. I制〕 Relapsed 

2nd. Trial 119 Dec.1968---27 Jan. I 969l:Ca. 7 Mos. effective 

」Cessation:28 Jan. 1969---14 F尚南9) No Rel却se

3rd. Trial 115 Feb. 1969---7 Apr. 19691: Ca. 9 Mos effective 

(Cessation 8 Apr. I則一17May 1制｝ mar員削 Rel叩se

3. 4th. Trial 118 May 1969---31Jut.1969!: Ca.印刷s. equivocal 

〔Cessation・lAug.1969---19 Aug.1969] Rel却S伺 statescontinue 

23 Aug. 1969 Dramatically effective 
5th. Trial 120 Aug. 1969---16 S叩t.1969）・ Ca. I Yr. 3 Mos. 

No RelC11>se 
(Ce引，•：－－ け（＇，.＂. I °'-0-－－’0 ＇•内 101m 加の｜ Rel却sed

I~ NOV. I＇め9 equivocal 
6th. Trial 110 Nov. 1970---16 Jan. 19711 Ca. 2 Yrs. 

ineffective 2 Dec. 1970 
( Cessation 17 Jan. 197卜－－5Mar. 1971 ) RelCll>S凶

7th. Trial 16 Mar. 1971---4 Jul. 19711: Ca. 3 Yrs. 
「loRelC11>se, No Improvement 

〔Ce出 lion:5Jul. 1971---3 Aug.1971) RelCll>Sed 

1st. Trial 129 May, 1970---18 Jun.1970 I :Ca. 18 D equivocal 
stationary 

〔Cess a訓tl旧0n 19 Jun. I 切刑0か－一．→s 叩I.I w刑0吋］ 24 s句t.1970 effective・ 
2'l Oct. 1970 less effective• 
22 Dec. 1970 effective・ 

4. 

2nd. Tr岨114Sept. 1970---31 Jan.19721 Ca. 4蜘 s. I July, 1971 effective• 

Effect does not last very long. I 
同一一

1st. Trial 18 JUiy, 1970ドー26s句t.I 970 l : Ca. 2胸 s. equivocal but No Rel司se

6 Aug. 1970 

14 Aug. 1970 ． 

5. 
21 Aug. 1970 

28 Aug. 1970 See S叩arateSheet 

4 s叩t.1970 

II Sept. 1970 

25 s句t.1970 

ふーーーーー

6 1st. Trial ts Jun. 1969・－－29Oec. 1971 I Ca. 10 Mos. effective 

〔Cessation si nee January, 1972) No RelC11>Se 

』Fーーーー

I st Trial 1 28 Oct. 1970ーーげ Mar.1971 1・Ca.6 Yrs. less effective but No RelC11>se 

7. l Cessation since 18 Mar. ！~7！〕 stationary 

一
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経過予後Kついてみると，昭和 47年 2月末現在で，上述の

を認めず，概して順調K経過，職場復帰は，再燃を繰 り返す

る ) 2例以外K認められる。

．例をのぞき， 6例共再燃悪化

例と極めて緩除念改善を呈してい

殊K本筋注療法のみで改善，職場復帰した 例は昭和46年 2月以降， 例は昭和47

年 1月以降，一切の非経口的B12治療を中止しているが，全 〈症状の悪化や再燃を認めてい念い。

表4. 尿中MM A排世と B12治療

Urinary INM E.xcrrtion and V1tam1n 31 Z Therapy 

CueN。． 勾＇・s阻 Before &Alter Aller After CH3-BIZ・ Aner 1. l After on Dec. 
CN・ OR OH-BIZ" OBCC- Bdlore 1. l. OB a: OBCC CH3・BIZ" 1971 

Z3, I. 78. 0 87. 6 57.d 初 7 n. d. n.d 
ルー・ーー
z. ZO, m. 61. 6 n d. n d n. d. n. d 

トー－
3.目 18, I. 63.1 n. d. Z1. Z 日ι 17. 6 

32.4 
18. I 
n. d. 
6. 9 

』・・・ー
約、2 n.d. 30. 3 

d. 45, I. 16. 8 n. d. 
ZS. 5 tr匹e
n. d. 38. I 

ト刷・ーー
n.d. n. d. 

s. 40, m. 64. 9 '31. 8 
ト－

ι Z6, m. 18.3 n.d. n.d. 

ー園開’F・

1. 苅.m. 71.1 
』幽．．． 

・；intramuscularinjection n. cL not drtect剖

〔尿中MMA排世と九治疲〕： 表4K示すどと ＜. DB C C髄腔内注入前またはCH3型B12

筋注開始前でCN型B市ヲ， 0 H型B，ヲ為、よびDBC C各筋注後Kは，程度の差はあれ，尿中MM A排
一 一 1）～ 7) 

世は増加しているのが全 7例で認められ， 既報のどと し スモンκはB12代謝の障害が存在し，その

ため， c N型B12やOH型B12ではB12代謝障害を改善するととが出来ず， とれら BuKよるスモン

の治療の無効であるととを示唆している。

との事実は，逆KDBCC髄腔内注入后あるいはCH3型B12筋注療法后K非常な尿中MM A排世

の鼠少左いし消失と先述の治療効果κよっ ても実証される。 しかしDBC C筋注后K尿中MM A排世

増加の正常化出来ない事実は， DBC C筋注療法の無効念事実と併せ考えると， DBC Cが活性型B12

であるだけK理解し難いが，分子構造上DBC Cが脳血管障壁 (blood-brain barrier) 

を超え難いためであるととを推定せしめ， DBC C髄腔内注入療法が効果的である事実を想起すると

一層その感を深くする。今後の解明を必要とする。

〔附〕 〔髄笹内注入 57c 0標識DBC Cの動態〕：

髄腔内に注入された DBC Cの動態を追及し，その作用機序の一端を伺う目的で，表5(1(示す方法

で c O標識DBC Cを第1例の 伊lj（！（髄腔内注入し，以後経時的K採血なよび24時間尿を

介割採尿し， c Oを指標と しウエル型シンチレーシュン カク〆タ－Kより T計測を行った。結果は
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血中濃度は注入髄腔内K注入されたDBC Cは血中台よび尿中K出現するとと，図 1VL示すどと〈 ，

ほ Y一定温度を保持するとと，尿中漸減し 12時間以後24時閉までは，后約 5時間頃最高となり．

2 4時間では注入量の約 48.9~が排世される ζ となどが排世は約29 %が注入后8時間でみられ，

また正常対照f?IJを欠くたとれらの事実の意義については，唯 1例での成績であるため，認められた。

今後の解明に侯つべきであると考える。

髄腔内注入s10O標識DBC Cの動態

の追及（方法）

め，

表 5.

Transoort or Fate ol tntrathec副IvI nlused 57CO・812Coenzvme 
in a Case of SMON 

A押earan目。1野CO・OBCCon Whole Bio凶 andUrine loll脚 in9
lntrathteal lnlul，。non a Cue of S~＇旬N

B

D

 

U

m

m

到
。

官
苫

Z
2
0
z
h〉
一

E
で
室
主
』
国
4
q
u

I. DBCじlnfused: 

¥ 57CO・肌： 0.7州 5ml sali問

t I Sp. Act ll I uC Iυ9. I 
Non・radioactove OBCC 500 ug I ml saline 

2. T主L三担睦s

11 Wh..fil...且回d

Each 3 ml blo凶 wastaken oy a h句aronoz凶 syringe
at 5'. 15'. 30・.I, 5. 12. and 24 hours after the 1nfus1on. 

Z4 hoυrs 17 

司ゐ

3

0

0

 

H

4

2

 

－
刷
』
コ
。

Z

E一－

u
u園
口
’

o
u』
山
』

G
E
g－
－
』

udR】
』

』

伺

c

＝＝
a
F

、
I~ 

?I且己旦E

0

5

 

u
u固
白

4
0
u
k
Z
E
E
－ωb
a
E

・g－』
2

4

Urine was ccllect凶 every4 hours. tor 24 hours 
1~11側ing the i. t. infusi加。fRad，ι・OBCC. 

Entire 3 ml b協調dsample taken at each t1me・1nterval and 
60. ml urine samples were cc.unt伺 for57CO lcr 10 minutes 
by a well type scintillation c~unter. and 57CO・OBCC was 
calculdted. 

3. c加 ntonool Test Samoles for 57Cl) 

0 
Z4 hours 

ースモン症例になける髄腔内注入57c 0 
標識DBC Cの血中辛子よび尿中濃度

初16 12 

。。

図 1.

短所〕〔活性型B12療法の長所．

表以上の諸成績から DBC C髄腔内療法と CHs型B12療法の長短を tenta ti veVL夫々表6,

？に列記した。

DBC C髄庄内注入療法の長短（表 6)

歩行な長所としては①知覚障害の程度を軽誠さぜる。①知覚障害の上界を下降せしめる。⑪起立，

どの運動障害を改善する。⑪下肢運動神経の刺激伝導速度の遅延や尿中MMAm世の異常増加より示

される B12代謝障害などを改善する。＠以上Kより社会復帰を可能とする。

短所としては①下肢の膝金腫反射充進や病的反射左ど錐体路徴候に対して奏効しない。また足関節

以下K神経症状の限局する場合も効果はみられない。⑪第 1回目の髄腔内注入が最も効果的で，反復
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して回を重ねるKつれ奏効し念 くなる傾向がみられる。⑪保存剤として フエノーノレやブチノレアルコー

ルを含有されている場合は，髄腔内注入后K痘穆をなとす可能性がある。⑪蜘株膿癒着をなとしうる。

表6. DRC G髄腔内注入療法の長短

Advantages of i. t. Infusion of DBCC 

I. Lowering of hie Upper Level of Sensory Disturbances 

2. Improvement in Grade of Parestherias and Oysesthesia 

3. Improvement of Motor Disturbances such as Difficulty of 
Stand』ng,Waiki『igetι 

4. Normalization of 

ii Delayed Conduction of陶 torNerves 
iii Abnormal Increase of Urinary MMA 

5. Thus, Making it Possible for Patients to Get Back to 
Social Activity 

Disadvantages of i. t. Infusion of DBCC 

I. Effectlessness for; 

ii Pyramidal Signs such as Hyperactive or Pathological 
Reflexes 

iii Neurologic Abnormality Localized below Ankle Joints 

2. The Fact That the 1st. Trial is Most Effective and R旬伺ted
Trials Result in Refractoriness 

3. Possible Occurrence of Convulsion When Phenol or 
Butylalcohol・Containing Preservatives are i.t. infused 
with DBCC 

4. Possible Induction of Arachnoidal Adhesion 

表 7. CH  3型 Biz筋注療法の長短

Advantages of i. m. I njectiGn or CH3・812

II Occasional Success in Improving Neural叩 E Impairments 

21 In 陶 stCases, Prevention from Neurol句icRel却se

31 Technically Simple and No Untoward Side Effects 

41 Can be combined with i. l. Infusion of DBCC 

Disadvantages of i. m. Injection or CHfB12 

II Ineffectiveness for: 
Ameliorati旧nof Hyperrefl田iaand Pathological Refl目的

21 Continuation or Injection over a Period of Time is ne阿伺．
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表8. スモンのB,•治擦と経過予後についての
試験的結論

」盟旦!t.._

I. s12 Therapy was attempted in 7 cases of SMON. 

al i. t. Infusion of DBCC 15 c.isesl 

In 4 of the 5 cases, th is therapy附 Sfound more or less 
effective. but in general the 1st infusion was most 
effective. R句etiti同nof the infusion tended to result 
in refractoriness. 
In the remaing one case何 N.I, in whom i. m. 
injection of CH3・B12was found successful, however, 

no appreciable effect was obse円鮒．

bl i. m. Injection of CH ・B 
3 17 

In 2 cases -'. I of the 7 cases, mark鮒 effect
was obse内側 justoy the inj民tionalone. 
making it閃ssiblefor them to play golf, or pingpong, 
, so thcrt ・they could get back to social activities. 
In the remaining 5 cases. clinical relapse seems 
to be prevented by combining with al except I case 
in whom frequent relapses occurred when CH -B 

3 12 was discontinu凶．

z. Prognosis of the cases treat凶 withthese s12 therapy is 

generally fairly gc刈 ．回E削 Icase t机 KI, and therefore 
this r勾imenof s12 therapy dese同esan attempt. 



2) CH  3型 B12筋注療法： （表7)

長所としては，①時として，本筋注療法のみで著明左神経障害改善をみる。 ⑪大部分の例で再燃悪

化を予防しうる，⑪療法が技術的K簡単で認むべき副作用が念い，⑪ DBC G髄腔内注入療法との併

用で効果を昂めうる，⑪尿中 MM A排世を正常化しうる。

短所としては，①矢張り錐体路徴候の改善K対し奏効し念い。①一定期間Kわたり筋注を継続する

必要がある。

〔結論〕（表8)

1. スモン症例7例VCB12療法（非経口的療法）を試み以下の結論K試験的K到達した。

(1) DB C C髄腔内注入療法（ 5例）

実施した5例中 4例で，本注入療法は，大なり小念り有効であり，特K第 1回目の注入后が最も

効果を呈する。反復すると後の回ほど奏効しがた〈 なる傾向あ り。 CH3型B12筋注療法との併用に

より再燃，悪化を防止しうる。

(2) CH  3型 B12筋注療法（ 7例）

7例中2例 ）は本筋注療法のみで著効を呈し，社会復帰した。残る 5例は

DBC C髄腔内注入療法と併用し，スモン症状の悪化，再燃が予防されている。但し， 例で

はCH3型B12の中断時に高度の再燃を起して凶る。

2. 活性型B12 による上記療法をうけたスモ〆症例の経過， 予後は良好で 7~1jqコ 5~1]が社会復帰して

いる。残る 2 ~1]中 1 ~IJは尚入院中であるが， 神経障害の程度も軽快しつ L ある。また残る 1 例

例）は悪化，再燃を繰り返してきたが， 目下CH3型 B12筋注療法を行い経過観察中である。

3. 以上の諸成績K照らし，活性型B12VCよる上記非経口的療法は，一度は試みる価値があると考え

る。

（昭和47年 2月27日）
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1) 右京成夫，
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2) 藤原哲司，岩井信之，船坂 修，山田良夫，高安正夫，右京成夫，

腹部症状を伴う脳脊髄炎症，主K京都地方になける疫学，臨床神経学的考察，

第 11回日本神経学会総会，昭和 45年 4月7日（臨床神経学， 11:30, 1971) 

3) 右京成夫，

ピタミ〆 B12欠亡の二大型と SMONVCなける尿中メチノレマロ 〆酸排世の意義（ビタミン B12

代謝と SMON) , 

スモン調査研究協議会臨床班研究会で報告， 昭和45年 6月29日
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京都府下，美山京北地区届出SMO  N患者~j:,~ ける尿中メチ ルマロン酸排世

スモン調査研究協議会臨床嵯研究会で報告， 昭和45年 11月13日

5) 右京成夫，近藤誠隆，脇坂行ー，

1-Vali ne経口負荷による尿中メ チルマロン酸排世測定，

日本臨床， 2 8 : 1 2. 2 80 1～ 2 80 8. 197 0 

6) 右京成夫，

ビタミン B12代謝よりみた SMO Nの病態生理と BI2治療，

スモン調査研究協議会研究報告書，Nil2臨床班研究報告， 1 5～2 4' 昭和46年 3月

7) 右京成夫

ビタミン B12療法 （スモン特集），薬物療法， 3 : 1 3 3 1, 1 9 7 0 

8) 楠井賢造，

スモンの治療指針，

日本医事新報in press, 1972 

2 . 原 著

悪性貧血K伴う亜急性脊髄連合硬化症（SCDC）と失調症

日本臨床， 2 9巻， 2285頁～2296頁， i 9 71 

右京成夫，脇坂行一，狭間章忠
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1 ）キノホノレムK対し神経学的K異なる態度をと った興味あるスモンの I症例

スモン調査研究協議会，キノホノレム部会，第 1回研究会

昭和46年 7月24日，
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スモン調査研究協議会，治療予後部会，第 3回研究会

昭和47年 2月27日，
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I -4 部会員大 月 良E
（岡山大学医学部神経糟神医学教室）

1. 研究概要

共同研究者 池田久男（岡山大学医学部

神経精神医学教室）

キノホルム剤使用中止約 l年後のスモン患者の予後

私共は昭和43年以来，毎年岡山県下K発生したスモン患者の予後を追跡調査中であるが，との度

の調査で揚原地区（間山県衛生部の昭和44年 10月末調査で患者数83名）では昭和45年 1月以

来ほほ完全Kスモン患者へのキノホノレム剤の使用が中止されているととが解札湯原地区スモン患者

のうち（1）昭和 45年 1月以後キノホノレム剤の使用が念されて居らず，（却前回の調査時すなわち昭来日44

年 11月の時点でキノホノレム剤の投与がてtされているととが明らかに在った患者25例Kっき，キノ

ホノレム剤使用中止約 1年後の日常生活能力及び神経症状の推移を検討したのでその結果を報告する。

調査対象並びに方法 ：対象は岡山県湯原地区のスモン患者25名で，男子 5名，女子 20名，昭和

4 5年度調査時の年令は 25才～ 69才，平均48-5才である。キノホルム剤の使用状況は表1の通

りで，強力メキサホノレム 1日6錠を 3～ 18ヶ月間連続使用し平均使用期間は 10. 5ヶ月である。

先述のま口仁調査対象例は全例昭和44年 11月Kはキノホルム剤の設与を受けて居弘昭和45年

1月以後はキノホノレム剤は投与されてい念い。調査方法は，調査医師Kよる直接面接診察法Vとより得

られた結果を各項目 Kっき下記の基準K従って電篤度を等級化し，前回の調査（昭和 44年 12月28

～ 2 9日）と今回の調査（昭和45年 11月23～2 4日）結果を比較した。キノホルム剤の使用状

況については湯原温泉病院柴田医師ょ b示されたデータ－（／（従った。

日常生活能力及び神経症状の重篤度の等級化は次の基準K従った。

日常生活能力 lA.D. L. ) 

一3度：日常生活はすべて他人の介助を必要とする。

一2度：自力で可能なものもあるが，大部介は他人の介助K依存する。

-1度： 1部を除いて自力で日常生活が可能である。

0度。日常生活K支障を認めないD

運動障害

2度：起立不能～杖で歩行可能左程度

1度：歩行困難を訴えるも介助不要

0度：歩行困難なし

感覚障害

2度：感覚異常の上界が大腿より上にある。
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表 1: 昭和 44 年度並び~ 4 5年度調査結果

昭和44年度調査結果 昭和45年度調査結果

患 者 発病 キ 剤 日常生活能
神経症状

入院 日常生活能
神経症 状

入院
No. 性 年令

年 ・月 使用期間 力（ADL) ．運動 感覚 目良 外来
再燃

力（ADL) 運動 感覚 眼 外来
再燃

1 M 36 43.4 13ク月 。 。。。外 ＋ 。 。。。外
2 M 57 43.12 11 -3 2 2 2 入 ー2 1 1 2 外
3 F 49 43. 9 14 -1 2 2 。入 。 。 1 。外

4 F 27 44.2 3 -2 1 1 2 入 ＋ -1 1 1 1 外
5 M 25 44.10 10 ー2 1 2 1 入 -1 1 2 1 入

6 F 57 44.1 10 一3 2 1 0 入 -3 2 1 。外
7 F 58 43.12 11 。 。 1 。外 。 。 1 。外
8 M 53 44.2 8 -3 2 2 2 入 -1 2 2 2 入

9 F 38 44.4 8 。 。 1 。外 ＋ 。 。 。外
19 M 32 43.9 18 。 。。。外 。 。 。外

ーωωl

22 F 63 44.4 8 。 。 1 。外 ＋ 。 。。。入

23 F 66 44.5 9 -2 2 2 。入 。 1 。。外
24 F 40 44 4 6 一2 2 2 。入 ＋ 一1 2 1 。外
26 F 49 44.6 5 。 。。。外 - l 1 l 。外
28 F 57 43.12 15 -2 1 1 1 入 。 。 1 。外
30 M 33 43.9 12 。 。。。外 。 。 1 。外

38 F 33 43.5 16 。 。 1 。外 。 。 1 。外
40 F 47 43.8 14 -2 2 2 2 入 ＋ -1 2 2 1 外

41 F 64 43.10 13 -3 2 2 2 入 -3 2 2 2 外

42 F 48 43.9 14 -3 2 2 2 入 ＋ -3 2 2 2 入

43 F 55 43. 8 16 -1 2 2 2 入 -1 。 1 2 入

44 F 55 43.4 18 -1 l 1 。外 。 1 。。外

46 F 68 42. 7 4 -3 2 2 。入 ＋ -1 2 2 。外

53 F 69 44. 8 3 -1 1 1 。入 -1 1 2 。外

56 F 33 42.10 4 。 。。。外 。 。。。外



1度 ：感覚異常が下腿以下に限局している。

0度 ：感覚異常なし

眼症状

2度：失明～新聞の字が読めない程度の視力低下，乳頭¢萎縮が明らかKある。

1度：視力低""fがあるが新聞の字は読める。乳頭外側蒼由化を認む。

0度：視力障害を訴えない。

調査成績：各症例のキノホルム剤使用状況及びキノホノレム剤使用中止前後のAD Lと神経症状をま

とめて表 lK示した。キノホルム剤使用中止後VCAD Lの改善が認められるのは25例中 11例で44

%VC当る。とれK対して悪化したのは胤26の1例であった。

運動障害では 25例中 6例（ 24%) vc改善がみられたのに対し，悪化したのは胤26 1例である。

感覚障害は25例中 8例（ 32%)vc改善の傾向がみられ，阻26及びNO.3 0の2症例に悪化がみら

れた。眼症状では25例中4例（ I6 %） κ改善がみられたが悪化を訴えたものは 1例も 念かった。

とれらの臨床像の推移を更K明らかにするためK，間々の症状について各重篤度を示す患者数の比

率をキノホノレム剤使用中止前後で比較 したのが表2である。

表 2. 各重篤度．を示す患者数の比較

何年
。

45年 。

ト｜岬 協働：：三：：：汚 。
。

｜感 山 物多額. 。
。

！眼症状｜物協定 。
。

」燃144年傷後務多額
I 145年｜
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AD  Lでは－ 3度及びー 2度がそれぞれ6→ 3, 6→ lK棋 少 し － 1度及びO度がそれぞれ4→ 9,

9→ 1 2と増加している。運動障害では2度が 12→ 7K棋少し， I度と 0度が 5→ 7, 8→ 1 1と

増加している。感覚障害は2度が 11→ 7K減少し， 1度と O度がそれぞれ 9→ 12, 5→ 6K増加

している。眼症状は2度が 7→ SK披少し， 0度が 15→ 17K増加しているが1度は不変である。

再燃は前回調査時には8例K認められたが，今回の調査では 1例もみられず，前回再燃がみられた 8

症例はいずれもキノホノレム剤使用中止以後は再燃を経験していない。

今回の調査で明らかK念ったことは，まず全体として患者の生活能力及び 1般身体症状が前回の調

査時のそれらK較べてかなりの改善がみられたととで，今回の報告の対象になった 25例中，前回の

調査時Kは入院中であったものが 16例であったが，今回は 5伊IJK減少している ととからもとの事実

が推察される。患者の多くは自宅κあり，不自由ながら日常生活への適応K努力して居り，すでに病

状の悪化はなく，後遺症のリハビリテーションをしているとの自覚を持ったものが多い。個々の調査

項自では表1及び表2K示す如〈， AD Lは前回の調査時では他人の介助に依存しなければ生活出来

なかったもの（ー 3度及びー 2度）がほぼ半数を占めていたのK対して，今回の調査ではi以下K滅

少している。従ってADL  K関する限り明らかに改善の方向に向っているということが出来る。神経

症状では運動障害の重篤なもの（ 2度）が :I2例から 7例K誠少し，運動障害を認め念いものが8例

から 11例K増加している。感覚障害Kもほ Y同様の改善の傾向がみられるが，運動障害と異なり全

〈感覚障害を訴え念 〈在ったものは僅か 1例の増加があるのみで，多〈は感覚異常の範囲が限局され

るという型での改善で，スモン特有の感覚障害を依然、として訴えるものが多い。以上の2症状に較べ

て眼症状は2 回の調査時の間Kは殆ど変化なく，僅かに重症例~ (2度）が2例減少しているのみで，

明らかな改善への傾向とみなすととは難かしい。しかし少くとも増悪している症例は1例もみられな

かった。以上神経症状は全体としてADLK於けるほど明らか左ものではないが改善への傾向が認め

られ，症状の中では運動障害に次いで感覚障害K軽快例が多〈，眼症状は殆ど不変であった。

以上の調査結果は少くとも キノホルム剤の使用中止後は病状の悪化を示す傾向はなく，従って，と

の結果はスモンの原因としてのキノホルムの中毒説に矛盾するものではなく，むしろ積極的K支持す

るものであろう。またスモン患者にとって日常生活能力や神経症状K程度の差とそあれ改善への可能

性が示されたととは将来への希望を与えるものである。

2. 原著

1 ) キノホノレム剤使用中止約 l年後のスモン患者の予後。日本医事新報， 2470:31～ 3 3, 

1 9 7 lo池田久男，矢吹聖三，東博文，早原敏之，馬場修，高橋幸夫，

3 . 学会報告

なし

4. 部会研究会報告

なし
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