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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3報Prednisolone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55年10月9日

緒 言

ACTH,CortisoneがHench,Kendallら によ り臨床

的に応 用 され リウマチ性疾 患に卓効 が認 め られて以来,

実験 的研究 は さらに多 くの発展 を遂 げたた。1954年Her-

zogら によ りDelta Cortisoneな らびにDelta hydro-

cortisoneす なわ ちPrednisoneお よびPrednisolone

が合成 され,抗 リウマチ性,抗 炎症 性効果 はCortisone

よ りも3～5倍 強力 といわれ,し か も副作 用の発現が少

な く,し たたが つて長期使 用す ることが可能 となつた。 こ

の新合成 ホルモ ンも多種 多様 の疾 患に試 み られ,と くに

感 染症 に対 し抗 菌剤 の併用によ り種 々の疾 患に奏 効す る

ことが報告 され,ま た結核症に対 して も化学療法剤 と併

用 して その効果が検討 されてお り,わ れわれ も滲 出性 の

肋膜炎,外 科手術後 の滲 出液 のご とき滲 出性 の漿液膜結

核,結 核性髄膜炎,新 鮮 な肺病巣 に対 して好 影響 を得 たた

ことを報告 した1)。

今 回は,BCG接 激 によ るKoch現 象に対す るPre-

dnisoloneの 影響を検 し,前 報2)のCortisoneに み ら

れ たこ抑制効果 と比較 したこ。

実験材料および実験方法

300～400gの 腹白のモ ルモ ッ ト25匹 について ヅ反

応陰性な ることを確 かめ,人 型結核菌H37Rv株 を用い

て感作 し,約1ヵ 月後 ツ反応の 陽性転化 を 確か めたたの

ち,BCG0.5mg(0.2cc)を 腹部正中線の 両側皮 内

に接種 したた。

無 処置 対照群:No.1～No.12

Prednisolone処 置群:No.13～No.25

両群 において体重が なるべ く釣合 うよ うに モル モ ット

を分 けた。prednisoloneはBCG接 種の1週 間前 よ

り使 用し さ らに14日 間使用 を続 けたた。す なわ ち第2群

にPrednisolone 1mg宛 毎 日水 性懸濁液 としビニー ル

管を用いて モル モ ットの胃内に注入 したこ。すなわ ちあ る

程度抗体ので き上つ たたと思われ る時期にBCG接 種に

よ るKoch現 象 を起 させ,そ れに対す るPrednisolone

の影響を検 査 したた。以上を 要約 すれば 表1の ご とくに

な る。

表1実 験 方 法

実 験 成 績

モ ルモ ッ ト25匹 に人型結核菌H37Rv株 を接種後約

1ヵ 月ですべて ツ反応が陽転 したた。ついでBCGを 接

種 し翌 日よ り局所の変化 を 観察 したこ｡左 右2ヵ 所 の う

ち強い変化 の方 を記載 したた。

第1群 す なわ ち無処置(対 照)群 に おけ る 局所 の変

化 を表2に 示 した。 第1目 目に10mm以 上 の反応

を示 したたもの2例(No.1,5)で 中心に 出血せ る硬結

1例(No.4)あ り,第2日 目 に10mm粥 以上 の 反応

を示 したたもの3例(No.2,5,6)で その うち.出 血せ

る硬結1例(No.5)で,潰 瘍形 成を示 したこものは第7

日目に2例(No.4,10)第10日 印 に6例(No.1,

2,3,5,11,12)計8例 あつたた。

第2群 すなわちPrednisolone処 置群に おけ る 局所

の変化 を表3に 示 したた。 す なわ ち 第1,2日 目 に10

mm以上 の強 い反応 を示 したたものはな く一般 に対照群 に

比 し反応 は軽度 で潰瘍形成 にまで 進 んだ ものは 第7日

印 に2例(No.6,24)第10日 目1に1例(No.20)

計3例 であつた。

総括ならびに考案

前報 において私 はモルモ ッ トに人型結核菌 を接種 し約

1ヵ 月後 ツ反応の陽 転を確認 してか らにれにBCG接

種 に よるKoch現 象を起 させ たた場合,こ の反応がCor-

tisone処 置 によ り,す なわ ちBCG接 種1週 間前 よ
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表2対 照 群

りCortisone 5mg卑 毎 日皮 下 注射 し さ らに2週 間続

け る と対 照 に比 し反応 が 弱 く現 わ れ る こ とを 報 告 した 。

そ の後,副 腎 皮 質 ホ ル モ ン製 剤 も漸 次 改 良 され て最 近

はDelta cortisoneな らび にDelta hydrocortisoneす

な わ ちPrednisoneお よ びPrednisoloneが 登 場 し,そ

の 抗 炎 症 作 用 はCortisoneの3～5倍 強 く,し か も副

作 用 が 少 な く,臨 床 上 結 核 の 治 療 に お い て も種 々 の検 討

がなされるようになった。すなわちこのDelta型Cor-

tisoneを肺結核ないし肋膜炎,髄膜炎等に使用した成績

は,外 国 に お い て はHandley3),Reale4),Verbeke5),

Petruccioli6),B6thoux7),Bergsmann8),Favezg)10)

Besta11),Research Committee of the Tub.Soc .of

 Scotland12),Shubin13)ら の報 告 が あ り,ま た わ が 国 に

お い て も篠 原14)15),北 本1)16),青 木17),砂 原18),田

申19),河 盛20),高 橋21),徳 久22)ら の報 告 が あ り,最

近 ま す ま す 臨床 上 の検 討 が 盛 ん に な りつ つ あ る。

しか し な が らPrednisoneあ るい はPrednisoloneの

結 核 感 染 に お け る抗 炎 症 作 用,抗 ア レル ギ ー作 用 に 関す

る基礎 的 実 験 に 乏 し く,そ の 作 用 機 序 に つ い て は まだ 必

ず し も満 足 す べ き段 階 に い た つ て い な い 状 況 で あ る。

こ こに お い て私 は前 報 に お け るCortisone使 用 の実

験 と ほ と ん ど 同 じ 実 験 条 件 でPrednisoloneの1mg

宛毎 日経 口投 与 の 場 合 のKoch現 象 に 及 ぼ す 影 響 に っ

い て検 討 した 。

す な わ ちPrednisoloneで 処 置 し た群 に おい て は対 照

群 に比 し反 応 は 軽 度 で しか も潰 瘍形 成 まで認 め た もの は

表3Prednisolone処 置 群

対照群 の8例 に 比 しPrednisolone群 は3例 で あつ

た。Prednisoloneの 投与量,投 与期 間等 に よ り若干反

応の様相が異 な るもの と思 われ るが,私 の施 行 した実験

条件 では5借 量 のCortisone皮 下注射 の さいにみ られ

た抑制効果 とほぼ同等 の効果が観察 された。

結 論

Prednisoloneを 使 用 し,結 核 モル モ ッ トに お け るB

CG接 種 に よ るKoch現 象 に 及 ぼ す 影 響 につ い て観 察

し抑 制 効 果 の あ る こ とを 認 め た 。

Prednisolone(経 口投 与)はCortisone(皮 下 注 射)

の約 砦量 で ほ ぼ 同等 の抑 制 作 用 を示 した 。

終 りに御懇 切な る御指導な らびに御校閲を賜 わつた恩

師北 本教授,ま た御援助を戴いた福 原 博士 に深 謝 します。

本論文 の要 旨は第33回 日本結核病学 会に発表 した。
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