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BCGに よ るKoch現 象 に及 ぼす数種薬物の影 響 に関 する研究

第2報:Quercetinお よ びCortisoneの 影 響 に つ い て

吉 野 貴 正

伝染病研究所臨床研究部(部 長 北本 治教授)

受 付 昭 和32年9月17日

緒 言

第1報 に お い て私 はBCG接 種 に よ るKoch現 象 に対

す るS.N.M.C.(強 力 ネ オ ・ ミノ フ ァ ーゲ ンC)お よび

N.M.O.(ナ イ ー ゼ ン ・マ ス タ ー ドN-oxide)の 影 響

を検 し共 に 抑 制 効 果 の あ る こ とな らび にN .M.O.の 方 が

S.N.M.C.よ りその 抑 制 効果 が顕 著 で あ る こ とを報 告 し

たが 今 回 はQuercetinお よ びCortisoneを 使 用 し 如 何

な る影 響 あ るか を 観察 した 。

実験材料および実験方法

300g前 後 の腹 白の海瞑20匹 について 「ツ」反応陰性 な

るこ とを確 め,人 型結核菌H37Rv株0.05mgを 用い て感

作 し,約1ヵ 月後「ツ」反応陽性転化 を確 めた後,BCG

を再接種 した。BCGの 菌量な らびに接種 方法 は第1報

と同様に行つ た。

無 処 置 対照群No.1～No.6

Quercetin処 置群No.7～No.13

Cortisone処 置群No.14～No .20

Quercetinは 初め海瞑1匹 宛1日 量30m8の 割合に飼

糧 にふ りか けて与 えたが,与 えた飼糧 を一部残 すよ うに

なつたので さらに20m8を プ ロピ リング リコール溶液 と

して隔 日に大腿皮下に注射 を行つ た。Cortisoneは 毎 日

5mg宛 大腿皮下 に注 射した。

以上を要約 すれば表1の 如 くにな る。

表1実 験 方 法

実 験 成 績

海瞑20匹 に人 型結核菌H37Rv株 を接種 し,約1ヵ 月後

すべ て「ツ」反応陽転 した。

第1群 すなわ ち無 処置対照 群におけ る局所 変化 の推移

を表2に 示 した。す なわち第1日 目において強 い発赤 ,

腫脹,硬 結 を示 した もの3例(No.1,5,6)第2日 目

にすべ て中心 は膿疱形成が認 め られ た。第7日 目ない し

10昭 目にはすべて潰瘍 の形 成が認め られた。

第2群 す なわ ちQuercetin処 置群にお ける局所反応の

推移 を表3に 示 した。第1日 目に発赤,腫 脹,硬 結が現

われ さらに第2日 目には中心 に膿 庖の形成が認 め られ た

が,第1群 に比 し強い程度の ものは1例 も認 め られ なか

つた。 また潰瘍 形成 にまで進んだ もの は2例 「(No .16,

17)で,他 は痂皮形 成後 そのまま疲痕 治癒 し,経 過 も極

めて速 やか であった。

第3群 す なわ ちCortisone処 置群 にお ける局所反応 の

推移 は表4に 示 した如 く,第1日 目に強い発赤,腫 脹,

硬結 を現わ した もの1例(No.15)で,第2日 目にすべ

て中心 に膿疱 の形成が認 め られ たが,第7日 目に潰瘍形

成が認 め られたのは2例(No.16,17)で,他 は潰瘍に

まで進 まず,痂 皮形 成,濃 痕治 癒を示 した。 また一般に

対照群に比 し治癒 も速やかで あつ た。

総括ならびに考案

フ ラボ ン誘 導 体 は1944年Griffith1)ら の研 究 に よ り毛

表2対 照 群
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表3 Quercetin処 置 群

表4 Cortisone処 置 群

細 管 抵 抗 性 を増 進 させ る作 用 の あ る こ とが 確 認 され,以

来 臨 床 的 に種 々応 用 され る よ うに なつ た が,ま た 抗 ア レ

ル ギ ー作 用 に つ い て もい ろい ろ 実験 報 告 が あ る。す な わ

ち坂 本2)はRutin,Larixinの 抗Arthus作 用 の大 な る

こ とにつ い て,加 藤34)はRutinお よびQuercetinを 用

い て家 兎 のSchwarzman現 象 に つ い て 実験 し,そ の 抑 制

作 用 の あ るこ とを認 め,Quercetinの 方 がRutinよ り作

用 が 強 か つ た と報 告 し,山 崎5はRutin,Larixin,Kat-

uramin,Quercetinを 用 いV.C.と の 関 連 性 に つ い て の

実 験 に お い て,卵 白 アル ブ ミンに よ る家 兎 のArthus現

象 な らび に結 核 感 染 海 瞑 の ツ ベル ク リン反 応 発 現 に お い

て,V.C.が 正常 にあれ ば著 しい抑 制効果 を示す と報告

し,ま た井伊6)はLarixin,D-catechinを 使 用し,家 兎

の馬杉 腎炎 発生経過 に対 して抑 制作 用を有す ると報告 し

てい る。

Quercetin処 置群においては対照 群に比 しBCG接 種

直後の皮膚反応 は弱 く,ま た潰瘍形 成 も少な く,瀕 痕 治

癒 も速やかで あつた。 フラボン誘導体はRutin,Hespe-

ridinの 如 き配糖体の形でな くと もアグ リコンの みで有

効 であ り,か つその薬理作用 は 一増強力 であるこ とが認

め られてい る。 フラボ ン誘導体 の基本骨骼 と見 な され て

い るQuercetinが 明 らか にKoch現 象を抑 制 す るもの

と考 え られ る。 これは森 谷が同 じ実験条件で本 剤 と同類

で あるHesperinに つい て施行 した実験 成 績 と一致 す

る。

Compound E(Cortisone)は1935年Kendallが 副腎

皮質か ら分離 に成功 し,ロ イマチ性 関節炎 に対 して著 明

な効果が認め られて以来,い わゆ る膠原 病な らびにア レ

ル ギー性疾患に使用 され,そ の応用範 囲 も極めて広 く,

また一方抗 ア レル ギー作用に関す る研究報告 も極めて多

い 。Germuth7)8)は 卵 白アル ブ ミンを用 い家兎にお ける

Arthus現 象に対 して抗 体産生を抑制す ると報告 し,ま

たSchwarzman9)は 脳脊髄膜炎菌毒素 を用 い家兎 におけ

るSchwarzman反 応 阻止作 用について,柴 田10)は家兎

にお ける馬杉腎炎発生に 対 してCortisoneを 大量使 用

す ると抑 制す ると報告 し,白 崎11)は家兎 にお け るEry-

thron Allergieに 及ぼす影響 を観察 し,Cortisoneを 感

作直後 よ り再 注射まで引続 き使用 した例 におい ては抑制

効果 を示 した と報 告 してい る。 柳沢12は 海瞑に お け る

Cortisoneの 「ツ」アレル ギーお よび抗菌 免疫に及ぼす 影

響 について の実験 においてCortisoneは 「ツ」ア レル ギ

ーを減弱せ しめる と共 に抗菌免疫 を も減弱せ しめ ると報

告 してい る。Cortisoneの 抗 ア レル ギー作用 を認 める学

者は多いが その作 用機序 については未だ一定 した結論 は

得 られていない。

本実験 においてCortisone処 置群 においてはBCG接

種直後皮膚反応 は対照群 に比 し弱 く,ま た潰瘍形成 も少

な く,搬 痕治癒 もよ り速 やか であつた ことはCortisone

処置 によ るもの と考 え られ るが その機序 につい ては今後

の問題であ ろう。

結 論

Quercetinな らびにCortisoneを 使 用し,結 核海瞑

におけ るBCG再 接種 によるKoch現 象に及ぼす影響 に

ついて観察 し,共 に抑制作 用を明 らか に認 め るこ とが で

きた〇

両者 を比較す るとQuercetinの 方がCortisoneよ り

抑制作用 は著 しか つた。
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終りに御懇切なる御指導ならびに御校閲を賜つた恩

師北本治教授,ま た種々御援助を戴いた福原博士に深

謝します。
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