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離 グル タ ミン酸 の増 加 を促 進 す るが,t方viomycinet

之 を抑 制 し,ChlOramphenicolは 殆 ど影 響 を 認 め な か

つ た｡

5.抗 カ ンジ ダ 剤 では,Merzonine,Trichomycinが

著 明 に抑 制 し,PropylrParaben,VitaminK3も 夫 々

中 等度 抑 制 作 用 を有 す る事 を 認 め た｡

(36)(:alb.とProteusvulgarisl又 はPseu-

domonasaevaginosaと の 混 合 感 染

山 林 一

阪 大 第 三 内 科

実 験 目的:抗 生 物 質 とカ ンジ ダ症 の発 症 に関 しては

そ の 長期 使 用が 発 症 誘 因 の一 つ と して 考 え られ てい るが

我 々は抗 生 物 質 の 非 感 受 菌 た るC.alb.とPPtoteus

vulgnγis又 はPseudomona3aeruginosaの 混 合 感 染 が

如 何 な る結 果 を生 体 に 及 ぼ す か を 動 物(マ ウ ス)を 用 い

て 実 験 した｡

実 験成 績 及結 論:

1.C.α 肱 の 生菌 又 は死 菌 をマ ウ スの 腹 腔 内 に 注射

す る前 処置 に よ りProteUS及 びPseudemonasに 対 す

るマ ウ ス の感 受 性 を増 大 せ しめ る｡

2・ 上 記感 受 性 増 大 因子 はC.alb.の 多 糖 体 劃 分 に あ

る と考 え られ る｡

(37)抗 生物質によるカンジダ症発症に関す

る実験的研究

田 中 開 ・田 中 昂

阪 大 第 三 内 科

目的:抗 生 物 質 使 用 に よ るカ ンジ ダ症 の発 症 に つ き

色 々報 告 され,我 々 もTetracycline系 抗 生 物 質 が実 験

的 カ ンジ ダ症 の 発 症 を 促 進 す る成 績 を得 てい る｡そ の1

原 因 と して,抗 生 物 質 投 与 に よ るVitaminB群 欠乏 及

び その附 燐 障 碍 に よ る生 体 の抵 抗 力減 退,が 考 え られ る｡

そ こで我 々は 今 回,VitaminBi,B2及 び 夫 々の燐 酸 化

物 で あ るco-carboxylase(c｡℃ と略),並 びにFAD

をTetracydine系 物 質 と併 用 使 用 す る こ とに よ り,そ
シ

の カ ンジ ダ 発 症 促 進 作 用 を防 止 し得 るか 否 か を検 討 す る

目的 にて 以 下4実 験 を 行つ た｡

実験 方 法:菌 株 はFIA1001株 使 用 し,実 験 群 は,

1.対 照｡2.Tetracycline(AcMと 略)群｡

,3.AcM十VBi群｡4.AcM十VB2群｡

5.AcM十c0-C群｡6.AcM十FAD群｡

7.AcM十co-C十FAD群 に分 つ た｡

(A)腹 腔 内 感 染 マ ウス の 死 亡 率 に 及 ぼ す 影 響AcM

ユ.5mg,Vitamin類 夫 々500mcg腹 腔 内注 射 後,菌

50x106接 種 』

(B)腹 腔 内感染マ ウスの腹 水中菌数に及ぼす影響

同上注射 後,菌14×106接 種｡24時 間後腹水採取,

稀釈後 サプロー寒 天上培養｡

(C)静 脈内感染マ ウスの腎臓 内繭数に及ぼす影響

同上注射 後,菌2×155接 種,3El俵 撲殺両 側腎臓 を

磨 砕,稀 釈後同上培養｡

(D)家 兎にChlortetracycline250mg12日 間経 口投

与同時にvitamin類 夫 々5mg皮 下注射,薬 剤投与

後6日 目に菌40×106皮 下接種,一 定時 間後,皮 下結

合織の伸展標本を作成,細 胞反応 及び喰菌率に及ぼす

影響につき検討 した｡

成績 以上4実 験成績 を綜 合判定す ると,我 々の実

験条件下 では,co-℃ 供用群が一番効果 あ り,以 てVBl

及びFAD併 用群にやや効果認め られ る もVB2併 用 群

は無 効であつた｡尚co-C及 びFAD2剤 併用効果は 明

らかでなかつた｡

(38)腸 内CandidaeeX・fす る ト リコマ イ シ ン

錠 の 効果

鈴 木 成 美 ・中 沢 昭 三

京 都府立 医科大学微生物学教室

ト リコマイ シ ン が 伽mtro,伽vivo共 にCandida

に 対 して,強 力 な抗 生 作 用 を 示 す 事 は今 迄 に度 々報 告 し

て来 た が,今 回,私 共 は 特 に 実験 的 にCandidaを 経 口

投 与 し,こ のCandidaに 対 す る ト リコマ イ シ ンの 効 果

を 検討 した 結果,

1)2009の ラ ッテに 於 け る実 験｡

200gの ラ ッテ にCandidaalbicansMloを 経 口投 与

し次 で6時 間 後 にTRMを 種 々内 服 投 与 せ し め 糞 便

0.19中 の菌 数 を 調 べ た,そ の結 果,2～5mg投 与 に ょ

り24時 間 後 す で に著 し くCandidaは 減 少 し24時 間

後 には 全 く消 失 せ しめ0.5～1mg投 与 に よつ て も そ

の効 果 は 著 明 で あ つ た｡

2)2kgの 家 兎 に 於 け る実 験｡

2kgの 家 兎 に 同様Candidaを 内 服 せ しめ3時 間 後 ト

リ=マ イ シ ン内 服錠 を10万 単 位 及 び5万 単位 投 与 し

そ の結 果10万 単 位 では24時 間 後 す で に糞 便 内 に全

くCandidaを 証 明 せ ず,5万 単 位投 与 に 於 て も そ の

抗 生 作 用 は著 明で あ つ た｡

3)ラ ヅテ及 び 家 兎 に 於 け る ト リコマ イ シ ン血 中 及 び 尿

中濃 度 測 定｡

今 回 の実 験 中 に於 け るTRMの 血 中及 び 尿中 溝 度 測

定 の結 果 は 総 て 陰 性 の 成績 を示 した｡こ の血 中,尿 中

濃 度測 定 に 関 して は 別 に 発 表 す る｡
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(39)カ ンジダ症の治療に関する実験的研究

螺 良英 郎・河村洋太郎 ・国府達 郎

大阪大学第三内科

実 験 目的:従 来 行 つ て 来 た カ ソジ ダ症 の治 療 に関 す

る実 験 的 研究 よ りも更 に 治 療 効 果 を 適確 に み る方 法 と し

て,臓 器 培 養 法 に よ る こ とを 試 み,又,抗 徽性 抗 生 物 質

の経 口投 与 が 果 して効 果 が あ るか ど うか を 実験 的 に研 究

す る こ と と した｡

実 験 方 法 並 び に 成 績:Candidaalbicans(1001株,

Harvard株)の48時 間 培 養 菌 を90～100万 コマ ウ ス

尾静 脈 内 よ り接 種,マ ウス はBM系 体 重20～239,均

一・化 した もの を 選 ん で 一群5匹 と して 実 験 に供 した｡臓

器 は乳 鉢 で 十 分 磨砕 後Pc,SM加 食 塩 水 で 浮游,稀 釈

し0.1ccを サ ブ ロ ー寒 天培 地で48時 間 培 養 そ の集 落 数

を 算 定 した｡実 験 結 果 は,

1)臓 器 培 養 の 目的 に は マ ウ ス睾 丸 内接 種 又 は腹 腔 内

接 種 は 不適 で 静 脈 内 接 種 法 が よ く腎 の病 巣 及 び そ の培 養

集 落 数 が 目標 とな り うる｡

2)ト リ コ マ ィ シ ン(2,500u/mgAl法)ユ0mcg/

mouse接 種 日よ り8日 間 腹 腔 内 注射 を 行 つ た場 合,肉

眼 的に 腎 病巣 は治 療 群 で は殆 どみ られ ず,腎 を 始 め 他 臓

器 の培 養 集 落 数 も少 ない｡

3)マc・ 一ゾニ ン0,4mcglmouse8日 間 腹 腔 内 注射 で

も各 臓 器 の 培 養 集 落数 の少 な い こ とを認 めた が,O.2mcg

/m0use以 下 で は殆 ど差 を 認 め な い｡

4)塾 リコマ イ シ ン(3,000u～5,000u/mg)を60u,

100u,200u/m0useと して接 種 日よ り8～9日 間 経 口 投

与 した 場 合,投 与 量 に よつ て 多 少 の 差 は あ るが,い つ れ

も腎 培 養 集 落 数 が 治療 群 に お い て 少 な か つ た｡

5)マ イ コス タチ ン50万u11錠 の内 容 を磨 砕 した も

のを125ulmouse9日 間経 口的 に 与 え た場 合 も腎 培 養

集 数 落 の少 な い こ とをみ とめ た｡

6)ト リコマ イ シ ン,マ イ コス タチ ンい つれ の経q投

与 群 に お い て も肝 」脾 の培 養 集 落 数 に は影 響 が なか つ た｡

7)肺 結 核 患 者 で 糞 便 中 に 毎常 多 量 に酵 母 を培 養 証 明

し うる者 に,マ イ コス タ チ ン1錠(50万u)/日10日 前

後与 えた5例 中4例 は い つ れ も2～4日 目よ り糞 便中 定

量 培 養 に よ る酵 母 集 落 数 の 減 少 を み とめ,6～8日 目に は

著 明 に減 少 が 認 め られ て い る｡

考 按 並 び に 結 論

実 験 的 カ ン ジダ症 のinvivoに お け る治 療 効 果 をみ る

方 法 と して 静脈 内C.alb.接 種 マ ウス の 腎 病 変 及 び 腎臓

器 培養 に よ る方 法が よ い と思 わ れ,こ れ に よつ て抗 徽 性

抗 生物 質(ト リコマ イ シ ン,マ イ コ ス タチ ン)の 経 ロ投

(40)化 学 療 法 下 に お け る人体 内結 核菌 の 生

態 に就 て

山 中 太 木 ・田 中 英 世 ・三 浦 正 夫

大阪医大微生物教室

中 野 真 人

今 井 晴 風 園

手術直前の喀擁 内結核菌 と空洞内結核菌 と比較す る と

前 者は鏡検陽性率は低いが,培 養は塗抹陽性の ものでは

凡て陽性 である｡又 塗抹陰性 のもので も培養陽性に成 る

事があ るが之に反 して空 洞内容では塗抹陽性の ものは多

いが培養は陰性 に成 るものもある｡あ る喀疾では塗抹陰

性培養陽 性であ るがその肺空 洞内容 では塗抹陽性培養陰

性 とな るもの もあ る｡之 の様 な空洞内容菌 で塗抹陽 性培

養陰性 とな る菌は私達の教室で分類 してい る∬型～皿 型

に属す るものが多い と推察す るものであ る｡薬 剤耐性に

就 ては今迄 の処空 洞内容菌 の方がSM,PASの 耐 性獲得

に於い ては喀疾中 の菌 よりも一般に空洞内容菌 の方 が強

く耐性 を獲得 してい るものが多い｡そ の他使 用抗生物質

量 との関係等 と共 に観察 した症例に就 て一 々検討 し唐績

を述 べる｡

(41)実 験的結核性室洞を有する家兎に於け

るス トレプ ト々イシン鰍性にこついて

内 田 誉 ・山 口 正 民 ・小 川 彌 栄

遠 藤 一一男 ・竹 内 弘 之

国立療養所刀根 山病院

肺 結核 の治療 に於 て最 も重要 なる問題は,空 洞 を有 す

る肺 結核症 の治療 と,化 学療法 に伴 う耐性菌 の出現 であ

ろ う｡

我 々は此 の問題を既 に発表 した実験 的結核性 空洞を用

いて検討 した｡今 回はその うち家兎の肺臓に於け る実験

的結核性 空洞 とス トレプ トマイシ ン(SMと 略記)耐 性

について報告す る｡

型の如 く感作 した家兎を4群 に分 ち,第1群 は牛型三

輪株生菌1mgを 肺内注射 と同時に ス トレプ トマイ シソ

20mg/kgを 毎 日注射 した もの とし,第2群 は生菌1mg;

肺 内注射後,空 洞の形成を確認 し,そ の後SM毎 日注

射群 とし,第3群 は肺 内注射 に死菌 の5mgを 用 い,空

洞 の形 成後生菌 の'0.01mgを 耳静脈 より注 入す ると共

にSMを 以後毎 日注射 す る群 とし,第4群 は対照群 とし

て生菌肺 内注射 のみ とした｡'

此等の家兎を肺内注射後10週 又はSM注 射 後6週 間

後 より2週 間毎に潟血に よO屠 醗 し・無菌的に空洞内容

物お よび空洞壁∫ または他あ肺野細片を採取 して定量培

与で腎培養集落数が少 ない ことは興味あ る点 と考 え る｡・ 養 してそ の耐性 の有無を検討 しtヒ｡
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、何 れの群 にも耐性は認められず,空 洞内容 物 と他肺野

との間にも耐性には有無の差は認め られなかつた｡

'(42)Pyrazinamideの 尿 中 排 泄 に 就 い て

(第2報)

山 本 実 ・熊 沢 安 正

府 立 羽 曳 野 病 院

伊 藤 文 雄 ・青 木 隆 一 ・荒 木 林 三

阪 大 第 三 内 科

吾 々は襲 に本 年6月 の結 核 病 学 会 近 畿地 方 会 に 於 い

て,第1報 と して発 表 した が,其 後 に得 た 成績 を発 表 す

る｡即 ち,Pyrazinamide内 服 患 者 尿 を 減圧 濃 縮 乾 固

せ しめ,こ れ よ り ク ロロ ホ ル ムに て抽 出 し てPyrazin

酸 以外 の1新 結 晶 を分 離 した｡こ の結 晶(P1)を 東 洋 濾

紙No.51,80%Ethan｡1に て展 開 したPaperchroma・

togramを モ ー ル塩 溶 液 に て発 色 させ る と,RfO.86に

1コ のSpot(澄 赤 色)を 認 め,こ れ は 患 者 尿 を展 開 し

た 場合 のRfO.86のSpotと 一 致 す る｡こ の結晶 は融

点194～195｡C,元 素 分 析C62.95%,H:6.35%,

N:17.26%(0:13.44%)で 紫 外 線 吸 収 ス ペ ク トル に

於 て287mμ に す る どい 吸収 を認 め た｡又 赤 外 線 分析 の

結 晶 の 詳 細 は省 略 す るが,-CONH一 のあ る こ と,Aroa-

maticRingの 鵬>C--ll/の 如 きig¢})b:}lb6こ

CH3

と一 沖 ㎝R-… 持つ…

6H,

はないか と考え る｡こ の推定を先の元素分析 の成績 と比

較す ると,C及 びHの 割合がP.Z.A.と 比較 して相 当増

加 してお るので,Alky1基 の如 きものが側鎖に入つてい

るのではないか と考えてお る｡

以上我 々はP.Z.A.代 謝 産 物の一つ を結晶 として分

離 しその化学的性状の一端を明 らかにとしたが,ま だその

化学構造決定に至 つてい ない｡今 後更に研究を進め る予

定で ある｡

尚元来分析及び赤外分析 は塩 野義研究所 の御厚意に依

つた｡厚 く感謝す る｡

(43)INAHの 安 定 性 に 関 す る研 究

佐 川 一 郎 ・江 見 勇

京 大 結 研 小 児 部

我 々はINAHの 安定性 に関 して諸 種の細菌学的操作

に よる影響を検討 し た｡INAHの 測 定 に はKELLY

andPOET法 及び鍋見 ・青木法を用いて化 学 的 に測 定

す ると共V=・Mycob.607株 を用いて生物 学 的 活 性 をも

検 討 して 見允｡

そ の結 果,次 の結 論 を得 た｡

1)INAH水 溶 液 は 加 熱 に よつ て著 明 に 分 解 す る が

濃 度 が 高 くな るにつ れ て分 解 率 は 低 い｡

2)Kirchner培 地 で 作つ たINAH溶 液 は 加 熱 し て

も分 解 は 非 常 に 少 い｡

3)溶 液 のpHは5.0～6・0が 最 も安 定 で あ る｡

4)溶 媒 と しては ク エ ン酸 及 び そ の 化 合物 と ア ミノ酸

の入 つ た もの で 安定 でTween80及 び 第 二 燐 酸 ソー ダ

の入 つ た もの で は 非常 に 分 解 し易 い｡

5)Seitz濾 過 器 で 濾 過す る と相 当 吸 着 され る｡

6)培 地 の 保存 は 固 型 培 地 の 方 が安 定 で あ る｡

7)1%小 川 培地 の滅 菌 凝 固 操 作 に よつ て10mcg/cc

の も のは9.25～9.3mcgと な り凝 固水 は8.2～8.9mcg

に低 下｡

8)普 通 に 作 られ た 固型 培 地 にINAH溶 液 を重 層 し

て1昼 夜 室 温 に 水平 に 保持 した もの の表 層1mmの 部位

のINAH濃 度 は 表示 濃 度 よ りや や 高 い｡

9)培 養 前 処 置 に よつ てINAHは 分 解 され るが苛 性

ソー ダ よ り硫 酸 の方 が 強 い｡

10)亜 硝 酸 ソー ダ法 或 は 次亜 プ ロ ム酸 ソー ダ法 に よつ

て水 溶 液 や 液 体 培地 内 のINAHは 分 解 され るが 家 兎肝

Homogenate内 の もの は分 解 され 難 い0

11)以 上 の 事 はMyoeb.607株 を 用 い て生 物 学 的 に

も裏 附 け る事 が 出来 た が,一 部 化学 的 測定 値 よ り想 像 し

た 程 に不 活性 化 して い な い 場 合 もあ つ た｡

12)V.B2,V.B6,IsonicotinicAcidのINAHと

の拮 抗 作 用 を1吻ooう.607株 に よ つ て 検 し た が,50

mcg,100mcgの 添 加 で は 全 く拮 抗 現 象 を 認 め な か つ た ｡

(44)INAHに よる結 核 発 病 防 止並 に 治療

に 関す る実 験 的 研究

内 田 誉 ・三 木 勝 治.加 藤 允 彦

奥 田 良 雄

国立療養所刀根山病院

結核初感染者 の発病防止に化学療 法剤を用 いて効果が

あ るであ ろ う事は,化 学療 法剤の探 索方法か らも明かで,

PASが 有 効である事は千葉等に より報 告 された｡然 し

抗 菌力ジ服用の難易,耐 性 の問題等か ら考察 しでINAH

が更に適当であ る事を我 々は報 告 した｡今 回はINAH

の投与量,投 与法及び投与期 間に関す る実験成績を報告

す る｡

実験 法｡均 一系マ ウスNA2にH37Rvの 冷 凍乾燥

菌(予 研製)を0.1mg静 脈感染せ しめ,翌 日より胃内

にINAHを 投与,一 定期間後,脾 肺及び全身の定量培

養 を・脾肺 は小川氏3%KH2PO4培 地,全 身は同一%
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培 地で行い,0.1mgの 接種材料 より発育 した平均藥落

数 を比較 した｡

その結果｡(1)INAHは1mg小kgで 明かな発病防止

作 用を示 し,2.5～5mg/kg即 ち常用人体治療量で は最

良の成績 を示 し,そ れ以上投薬墨の増加によつ て成績の

向上を認め難い｡こ の点に就ては1mg以 上 の臓器培養

に より爾比較検討 を加 え たい｡(2)INAHを5mg/kg

毎 日1回,2日 に1回 及び3日 に1回 投与 し,投 与法の

検討 を行つた処,毎 日法が最 も優れ,3日 に1回 法が最

も劣つて居た｡こ の事実はINAHの 治療に当つて参 考

にな ると考 える｡(3)毎 日投薬3週 間 の動物 の肺及び脾

0・1mgか ら発育す る集落は甚だ少 く,6週 では殆 ど認

め られないが,3週 間投与後3週 放置 した動物では多数

の集落が発育す る｡こ れは投薬 で減少 した菌が投薬 中止

後再 び増殖 した ものと考え られ る｡な お長期の投薬 を要

す るもの と思われ,長 期投 与の成績及び それに伴 う耐性

菌 の出現 等に関 しては 目下 実 験 中で,後 報の予定 であ

る｡

(45)薪 抗結核剤の結核に及ぼす影響に関す

る実験的研究(第2報)

中 院 孝 円 ・阪 本 彩 児 ・生駒純一 郎

河 本 和 ・安 井 雅 典 ・小 武 敏 郎

今 村 秀 男 ・稲 岡 厚 徳

神 戸 医大 第 一 内科

Viomycin(VM),INAHpyrubicacidhydrazon

(IP)及 びPyr弓zinamide(PZA)に 関 す る基 礎 実 験 の

結 果 は第12回 日本結 核 病 学 会 近 畿 地 方 会 で報 告 した｡

そ の後 行 つ た 基 礎 実 験 で は,PZA未 使 用患 者 喀 疾 の

Sc法 に よ る耐 性 測 定 で は,全 例100mcg/ccで 完全 に 発

育 を 阻 止 す るが,0.1mg菌 接 種 の10%血 清 加Kirchner

培 地 で の 阻 止 力 は300mcg/ccで あ り,同 一 菌 株 よ り作

つ たINAH耐 性 株 に 対 し交 叉耐 性 の様 な現 象 を 示 した｡

これ に 対 して は そ の理 由 を現 在 検 討 中で あ る｡IPの 血

中濃 度 に つ い て は29分3投 与 で はINAH及IHMS

よ り高濃 度 を 長 時 間 持 続 した｡

臨 床 実 験 で,ま ずIPで はINAH未 使 用 の 患 者62

例 に つ き下 記 の 如 き3群 に 分け て投 与 した｡

1':IP単 独1日29分3毎 日(25例)

II:工P1日29分3毎 日+SM,1日19宛 週2回

(23例)

III:IP1日29分3毎 日+PAS,1日109毎 日

(14例)

そ の成 績 は,解 熱 効 果,食 欲 改 善,咳 蹴 及 び 喀疾 量 の

減 少,赤 沈 値 の 好 転,喀-疾 中 結 検 菌 の 減 少(塗 抹 検 査 の

み)を 認 め た｡副 作 用 と して は軽 い 胃腸 障碍 が 少 数 に 認

め られたのみである｡

次にPZA十INAH併 用では,全 然今迄に化学療法 を

受けた ことのない20例 にPZA1日1.59毎 日,INAH

1日O,29毎 日投与 を行つたが,早 期に体温 の好転,食

欲の改善,咳 蝋及び喀疾量の減少が見 られ,且 赤沈値 の

好転及喀疾 中結核菌 の滅 少(塗 抹 のみ)が 著 明 で'あつ

た｡副 作 用としては,現 在迄 のところ関節痛及血疾 が4

週 で夫 々2例 見 られた のみで ある｡

「レ」線像,喀 擁 中結核菌の培養成績等 につ いては 目

下検討 中である｡

(46)α,β 一不飽和カルボン酸アミド型の4一

チアゾリドン誘導体の合成及び抗結核

菌作用(そ の1)

谷 山 兵 三 ・遊 佐 武 彦 ・田 淵 鉄 司

大 阪 大 学 薬 学 部

内 田 誉

国立療養所刀根山病院

Patulin及 びPenicillicacidが 抗菌作 用を有す るの

は,分 子中に不飽和 ケ トン或いは ラク トン結合 が存在 し,

細菌 の代謝に必須なSH系 酵素群 と作用 し正常 な機能に

干渉 し菌 の発 育を抑制 す るのだ と考え られ る｡又 ㍑,・か

不飽和 ケ トン或 いは ラク トン原子団 を含む種 々の化合物

の抗菌機構につ き検討 の結果 も,同 様に二重結合 にSH

基が附加す る実験的根拠か ら,この推論を確認 している｡

演者 らが合成 した4チ ア ゾ リドン誘 導 体 の5位 の活 性

メチ レン基 とアルデ ヒ ド類 の縮 合生成物が,そ の構造に

α,β一不飽 和 ケ トン型 原子 団>C--C--C・=Oを 有す
き ヒ

るカ ル ボ ン酸 ア ミ ドで あ る こ とか ら,上 述 と同 じ抗 菌 機

構 で 結 核 菌 の 発 育 阻止 を 行 い 得 るの で は な か ろ うか Σ の

推 定 で,し か もチ ア ゾ リ ドン核 の2位 の 官 能 基 の影 響 を

考 慮 に お き,チ オ,オ キ ソ及 び イ ミ ノ基 を 有 す る種 々の

5--arylidene-4-thiazolidone誘 導 体 を 合 成 し,抗 菌試

験 に 供 した｡そ の 結 論 は オ キ ソ基 を 含 む の が抗 菌 力 が 最

強 で,チ オ 基 の もの は や や 劣 るが これ に 匹 敵 す る｡イ ミ

ノ基 は 前2者 に 比 し断 然 弱 い 結 果 が 出た｡先 に 演 者 らに

4一チ ア ゾ リ ドン核 の 基 本 構 造 を もつ2位 の4種 の置 換 体 、

の うち で,ヒ ドラ ゾ ノ体 が 最 強 で,オ キ ソ及 び チ オ基 で

あ る もの が ほ ぼ 同 じで これ に 続 き,イ ミノ基 が 最 弱 で あ

る こ とを 報 告 した が,今 回 も よ く似 た 結 果 が 成 立 した6

しか し被 験 化 合 物 に は べ ンゼ ン核 に ヒ ドワキ シル 基,昌

卜官基 及 び ブ 冒 ム と ヒ ド戸キ シ ル基 を併 有 す る 化 合 物,

並 び に これ らの 置 換 基 の位 置 異 性 体 が 使 用 され た が,こ

れ ら化 合 物 間 の抗 菌 作 用に 及 ぼ す 影 響 は 一 定 の 規 則 性 が

存 しな い よ うで あ る｡

これ ら5-aryliden-e4-thiazolidone系 の 諸種 化 合 物
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の合 成 は2-thio,2-oxo又 は2-imino-4-thiazolidone

と芳 香 族 ア ル デ ヒ ド類 を,濃 硫 酸 とア ル コー ル溶 液,塩
り

化 アンモ ニウムとア ンモニア水溶液,希 水酸化 ナ トリウ

ム溶液,又 は無水酢酸 ナ トリウムと氷酢酸溶液で縮合を

行 い 目的物質を得た｡

(47)S-ethy1-e-Cysteineの 効 果 及 び

Isoniazid-Pyrazinamide併 用 の

効 果 に 関 す る動 物 実 験 的 研 究

内 藤 益 一・・前 川 暢 夫 ・河 崎 弘

神 頭 勝 太 ・久 保 敏 男 ・阪 上 喜 平

京 大 結 研 第 三 部

S-Ethyl-e-Cysteine及 びIsoniazidとPyrazina・

rmide(PZA)の 併 用並 にIs｡propylシ ア ン酪 酸 ヒ ドラ

ジ ド(ICAH)の 効 果 を検 索す る為 に 実験 的前 眼 部 結 核

・性 病 変 を 起 さ しめた 成 熟 感 作海 狭 に 薬 剤 を経 口投 与 し,｡

そ の前 眼 病変 及 び 体 重 の 経過 並 に治 療 終 了 後 眼球,肺,

肝,脾 等 の臓 器 の剖 検 所 見 を観 察 し併 せ て そ の定 量 培 養

・を 行つ た
｡投 与 量 はCysteine300mg/kg,INAH8mg

/kg,PzA50mg/kg,lcAH60mg及 び30mg/kgで
.前 眼 部 病 変指 数9XSTEENKEN及 びBIETTIの 使用 せ る

`もの を 改 良 した 私案 の指 数 を 用 い た
｡実 験 成 績 はCysレ

eineはICAH60mg群 と共 にINAH群 に比 して可 成

り体 重 低下 し,前 眼 部 病 変,剖 検 及 び 定 量培 養 成績 で は

Cysteine及 びICAHは 特 に優 れ た 効 果 は 認 め られ ず,

特 にCysteine群 の肺 の剖 検 成 績 は 他 群 よ り も不 良 で

SOLOToROVSKYの 報 告 よ り梢 劣つ て い る と思わ れ る｡

INAHとPZA併 用 群 は 体重 経 過 に 於 て はINAH群

及 び無 処置 群 と の間 に は 大差 な く,前 眼 部 病 変 の経 過 に

於 て はINAHとPZA併 用群 の方 が 却 つ てINAH単

独 群 よ りも治 療 効 果 が 劣 つ て いた｡臓 器 の部 検 及 び定 量

培 …養成 績 で はPZA併 用群 はINAH単 独 群 よ りも稽 良

好 で あ つ た がPZA併 用 群 に も菌 の 発 育 を 見 た こ とは

.MCCUNE&TOMPSETTのmouseに 就 て 行 つ た 実 験

・報 告 に 多 少疑 問 の抱 か れ る所 と思わ れ る｡耐 性検 査 成績

1・ot11週 の 投 薬 後 で はINAH,PZA併 用群 とINAH単

融 群 との間 に は 大 な る相 違 が 見 られ なか つ た｡

(48)肺 結 核 に対 す るテ パ フ ェ ンの 効果 に就 て

吉 田 敏 郎 ・北 川 良 治 ・田 井 保 良

中 山 建 治 ・徳 島 馨 ・中 村 彰

谷 辰 二 ・増 井 一 朗 ・東 向 一 郎

今 井 節 朗 ・河 崎 弘 一久 保 敏 男

阪 上 喜 平

涼 都大学結核研究所 第3部(主 任教授 内藤益一)

泓 達はテパ フ占ンの効果につい て基礎実験 として,試
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験 管 内 結 核 菌 発育 阻 止実 験 及 び 血 中 静 菌 力 の 消長 に関 す

る実 験 を 行 つ た上,肺 結 核 患 者 を 対 象 と して臨 床 的 な 検

討 を試 み た｡

テ バ ブ ェ ンの一 成 分 で 陶 る ニ コチ ンァ ル デ ヒ ド ・チ ナ

セ ミカ ル バ ゾ ンは10%血 演 加 キ ル ヒ ナ ー…培 地 に 於 け る

発 育 阻 止最 低 濃 度 は チ ビオ ン と略 々同 じ く,又 同 培 地 に

於 て ア イ ソニ ア ジ ッ ドと併 用す る と,つ ま りテ パ フ ェ ン

に な るが,ア イ ソ ニア ジ ヅ ドの効 果 を高 め,チ ピオ ン と

アイ ソニ ア ジ ッ ドとの 併 用 よ り僅 か に勝 る｡

更 に血 中 静 菌 力 の 消 長 につ い ては,志 保 田 の方 法に よ

れ ば,一 コチ ン アル デ ヒ ド チ オ セ ミカ ル バ ゾ ン単 独で

は投 与後3～5時 間 の 間静 菌 力 を 有 し,ア イ ソユ ア ジ ッ

ドとの併 用 は,即 ち テ パ フ ェ ン を投 与 した こ とに な るが,

ア イ ソニ ア ジ ッ ド単 独 よ り静 菌 力 は 長 び ぎ,ア イ ソニ ア

ジ ッ ドとチ ビ オ ンの 併 用 よ り僅 か に 勝 る｡

以上 の基 礎 実 験 よ り,テ バ ブ ェ ンの 使 用 は必 ず しも無

意 義 で は あ る まい と考 え,肺 結 核 患 者 を 対 象 と して臨 床

的検 討 を試 み た 所,ア イ ソニ ア ジ ッ ド単 独 使 用 に比 して,

微 熱 及 び胸 部X線 像 に対 す る影 響 は2者 差 な く,体 重,

咳 噺 に対 す る影 響 は テ バ ブ ェ ンは 劣 る も,赤 沈,喀 疾 量,

喀 疲 中結 核 菌 に 対 す る影 響 は アイ ソ ニア ジ ッ ド単 独 よ り

好 成 績 を示 した｡自 覚 的副 作 用は 殆 どな く,又 肝 臓 機 能

及 び血 液 像 に 対 して 特 に悪 い影 響 を 与 え て い な い｡

最 後 に,使 用 期 間 が 短 い の で,耐 性 発 現 に 就 い て の検

索 は 出 来 な かつ た が,以 上 の 基礎 的 及び 臨 床 的 成 績 よ り

見 て テ バ ブ ェ ンの応 用 は ア イ ソニ ァ ジ ッ ド単 独 使 用 よ り

幾 分 の 長所 を持 つ てい るの で は な い か と考 え られ る｡

(49)肺 結 核 重 症 患者 に対 す るIsoniazid単

独 療 法

辻 周 介 ・大 島 駿 作

京 大 結 研 第5部

日置 辰一朗 ・渡 辺 晃 雄.田 中 久 勝

市'立 京 都 病 院

平 野 実

高 雄 病 院

現在化学療法では2種 以上 の薬剤を使用す ることが原

則 となつてい るが,吾 々はlsoniazidがStreptomycin

と違つて高度の耐性 を得難 く,又 その耐 性菌が毒力の低

下 してい る場 合 もあ るこ とを想像 して,肺 結核重症患者

24名 に夫 々Isoniazid0.2～0.69を 連 日6カ 月～2力

年間投与 した｡そ の治療 効果 と耐性上昇 の程度を観察す

る と,Isoniazid単 独療法 によつ ても耐性獲得の程 度は

予想外に低 く,臨 床所見 も好転 乃至不変で,特 に注 目に

値す ることは常時排 菌を伴 う患者 に於て も転移巣を作 ら

ない点で,薬 剤の効果が持続 してい ると考え られ る｡以




