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り,UVス ペ ク トル の波 長 と呈 色 反応 よ りみ て,Protein

様i性格 の 強 い もの だ が,熱 分 解,Proteinase分 解 に つ よ

く,相 当 特 異 性 の つ よいProteinで あ ろ う と 考 え られ

る。

(140)化 学療法的活性をもつ生体成分

の研究 その5

アンチビリンの作用機作…(1)

瀬 戸 淑 子 ・豊 島 滋

慶応大学薬化学研究所

ア ソチ ビ リン(以 下,AV)の 作 用 部 位 に つ い て検 討 を

府 な つ た。

AVの 抗 ウイ ル ス作 用 は,ウ イル ス 直 接不 活化,或 い

拡 ウィ ル スの 宿 主 細 胞へ の吸 着,侵 入 に 作 用 す る こ とに

よるの では な くて,細 胞 内 で の ウ イル ス再 生 に 作 用 して

い る。 ポ リオ ウ イル ス2型MEF1株 とHepNo.2細 胞

とよ り成 る感 染 系 を用 いた 場 合,ウ イル ス 感 染 後6時 間

頃 まで の ウイル ス再 生過 程 に 強 い抑 綱 作 用 を 示 し,特 に

m.り.i=0.1で は,感 染 後1～3hr間AVが 存 在 す る

之,99%の 抑 制 効 果 を示 した 。m.u.i・1及 び2で は,

Nそ80%の 抑 綱 効果 を 示 した 。 従 が つ て,ポ リオ ウイ

ル ス感 染 後 こ の時 期 に最 も活 綴 に行 なわ れ てい るRNA,

Protein合 成 にAVが 作用 して い る もの と考 え られ る。

そ こで,感 染 細 胞 に お け るviralRNA,及 びProteinへ

の ラベ ル プ レカ ーサ ー の取 込 み に対 す るAVの 抑 制 作

用 をCover-slip法 を用N・ て検 討 した 。

MEF,のm.o.i=2で 感 染 せ られ たHep.No.2cells

`におい て ,AVは 感 染 後4hrsで はH3一 ウ リジ ンの 取

込 みを52%抑 制 した 。 この 抑制 作 用 は,感 染20分 前

よ りア クチ ノマ イ シ ンD(ACM-D)を 作 用 させ た条 件 に

お いて も発現 され た。 従 が つ て,ACM-D作 用 下 では,抗

ウイル ス 作用 を阻 止 され るイ ンタ ー フ ェ ロ ンとは 異 な る

機 構 でRNA-dependentRNA合 成 に 作 用 してい る もの

と思 わ れ る。 また,H3-・7〈 リン の取 込 み 抑 制 は10～30%

の 聞 に あ り,主 要 な 作 用 部 位 とい う よ り,む しろ2次 的

作用 と思 われ る◎ しか し この時 期 のinfectivityの 抑 制

.が80%で あ る とい う こ と は,RNA-dependentvira】

・RNAの 合 成 の抑 制 以外 の 作 用 点 もあ る と考 え られ る◎

そ こで,ウ イル ス感 染 後1hrにH3一 ウ リジ ン とAV

:を加 え て ,18hrs後 に感 染 細 胞 か らc。ldphenol法 に よ

りinfectiousRNAを 抽 出 し,コ ン トPt・一ル群 とAV

処 置i群に おけ るinfectiousRNAの 生 成 をinfectivity

と,radioactivityよ りみ た 合 成rateのspeci丘cacti・

りvityに つ い て検 討 した
。 そ の結 果,specificactivity零

りみ た阻 止 は,36%で,infectivityよ りみ た 場 合 は,

48%で あ つ た 。 また,も つ と初 期6hrsにviralRNA

を と り出す と,こ の 差 は更 には つ ぎ り して来 る。 従が つ

て,AVはuninfecしiousviralRNAを 合 成す るか,或

いはviralRNAのvirusparticlesへ のassemblyに

も作 用 す るの か も知 れ な い。 今 後,こ の 点 に つ い て更 に

検 討 して行 きた い。

(141)フ ラ ン ・ス テ ロイ ドの抗 ポ リオ

ゥ ィル ス作 用

松 浦 真 三 ・丸 守 正

野 村 朋 生 ・片 桐 謙

塩野義製薬研究所

DigitalisPurPurea葉 か ら分離 抽 出 した 一 連 の強 心 ゲ

ニ ン並 び に強 心 配 糖 体 約30種 につ い てポ リオ ウイ ル ス

に 対 す る作 用 をpulpdiscagardiffusion法 で し ら べ

る と,そ の75%の 物 質 がHeLa細 胞 に毒 性 像 を 示 さ

な い 濃 度 で 明 か な ブ ラ ック阻 止 像 を 示 した 。 しか しこれ

らの 物 質 はagardiffusion法 で は毒 性 像 を 示 さ な いに

も拘 らず,細 胞増 殖 を50%e抑 制 す る濃 度,す な わ ち,

ED50を 測 定 す る とか な り低 濃 度 で 細 胞 に毒 性 を 示 す こ

とが 認 め られ た 。そ こで 同 じ くHeLa細 胞 を 用 い てtube

dilution法 に よ り ポ リウイ ル ス のCytopathiceffect

(CPE)出 現 に 対 す る影 響 を検 ぺ る と,こ れ ら の 物 質 は

いつ れ も細 胞 増殖 に 対 す るEDsoとCPEを 抑制 す る有

効 墨 との比 が1に 近 い こ とが わか つ た。 い つ ぼ う,こ れ

らの 強 心 ゲ ニ ンの1つ で あ るStrophanthidinの ラク ト

ン環 を フ ラ ン環 に変=換 した3β,5,14-trihydroxy-17β 一

(3-furyl)-5β,14β 一androstan-19-al.eま,ED50(2mcg/

m1)の1/4量 で もCPEを 抑 制 す るこ とを認 め た の で 本

物 質 に つ い て 抗 ウイ ル ス作 用 を 追 求 した。

ポ リオ ウ イル ス1型(MAIIONEY株)とHeLa-S3縞

胞 単 層 培 養 の 感 染 系 に お い て,inputmultiplicity=5で

感 染 させ る と,そ の 増殖 曲線 は4時 間 で 立 上 り8時 闇 で

最 高に 達 す るが 本 物 質2mcg/m1を 感 染 と同時 に 与 え る

とeclipseperiodの 著 しい 延 長(約4時 間)が 認 め ら

れ,1段 増 殖 の終 期 に於 け る感 染 性 ウ イル ス粒 子 の 食成

は,対 照 の約1/200に 抑 制 され,以 後 長 時 間 を経 過 して

も対照 の ウイ ル ス産 生 量 に は 達 し な い。 ウイ ル ス感 染

後,4時 間 ま でに 本 物 質 を 添加 した 場 合 に は,ウ イル ス

合 成 を 抑制 す るが,6時 間 以降 に 添 加 した の では,も は

や ウイ ル ス合 成 を 抑 制 しな い。

ウイ ル ス の直 接 不 活 化 作用 は 認め られ な い し,ま た,

細 胞 へ の吸 着 阻 署,及 び 細 胞 か らの放 出 阻 害 作用 は い つ

れ も認 め られ な い。

な お,マ ウ スの ポ リオ感 染 症 に 対 す る本 物 質 のinvivo
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testで は予防並びに治療効果は現在までのところ認め ら

れていない。

(142)急 性呼吸器感染症の病原学的な

らびに臨床的研究(化 学療法へ

の基礎的資料)

木 村 武 ・菅 原 通 夫

岩手医科大学木村内科

川 名 林 治

岩手医科大学細菌

我 々は急性疾患の殆んどを しめる急性上気道感染症の

診断,治 療 および予防な どの一助になればとい う目的

で以下の研究を行なつた。

材料=1964年12月 よ り1967年2月 まで急性上気

道感染症に罹患した成人を圭として,301例 について検

討した。材料は盛岡,八 戸地方 より主に採取 した。主と

して発症後3日 以内の患者の咽頭ぬぐい液,鼻 汁を減菌

綿棒で採取 し,ウ イルス検査の目的には抗生物質の入つ

たO.5%Bovinealbumin加Vealinfusi◎nbroth1.5

1n1に,ま たPPLO,細 菌 検査のためには抗生物質の入

らない同じ液に採取し,直 ちに接種する時以外は ドライ

アイスアセトンまたはアルコー一ルで凍結 し,-70。Cの

Revcoに 保存 した。 また後の血清学的研究 のために急

性期および2～4週 後の恢復期の血清をも可能なかぎり

採取 した。

方法:ウ イルス検索の目的にはHEL,HEK,HeLa等

の綱胞に採取材料の0.2m1を 接 種 し,33.0℃ の 艀卵

器で10～14日 聞廻転培養し,CPE陽 性のものは同定

へ.CPE陰 性 のものはO.5%モ ルモット赤血球浮遊液

を使用して,赤 血球吸蒲試験を行なつた。細菌検索のた

めには,血 液寒天平板を主に使用し,PPLOに はPPLO

Brothお よびPPLO寒 天 平板に接種 した。また岩手県

滝沢村一本木の自衛隊の協力を得て1965年6月 と1966

年6月 に採取 した対血清281例 の一部についてCoxsa-

ckieA21の 中和抗体も検査した。 また試みとして原発

性異型肺炎の主役を演ずるMyc。Plasmaに つ いてM.

Pneumoniae(MacStrain)を 用 い各種薬剤の感受性につ

いての基礎的実験も行なつた。

結果=患 者301例 中ウイルス分離を試みた もの216

例 で,う ちCPE陽 性のもの36例,CPE陰 性で赤血球

吸着陽性のもの97例 中8例 で計44例 か ら分離出来た。

また細菌検査施行例124例 中12例 が陽性であつた。

PPLOは101例 中分離された ものはなかつたoウ イル

スおよび細菌の分離率をみると採取検体数に比例 し1年

中分離され,年 令別分離率では10才 以下ではそれ以上

のものよりやや良いようであるが10才 以上になると殆

んど採取検体数に比例するように思われた。分離ウイル

スはアデ,エ ンテロ,ミ キソ,ラ イノ.ヘ ルペスの順で

あつた。分離された細菌では黄色ブ ドウ球菌 が 最 も多

く,ま た1例 のβ溶連菌陽性者か らはウイルスも分離さ

れている。ウイルス陽性者 と細菌陽性者 との症状の比較

においては,い ずれ も咳噺,鼻 炎,咽 頭炎,頭 痛が主体

をなし,大 差ないように思われたが,発 熱においては細

菌陽性老にいくぶん高熱者が多いように思 わ れ た。 重

た110例 の対血清について行なつたCoxsackieA21

の中和抗体測定では1年 を通 じ15例 が16倍 以上の抗体:

を有し,新 らしく罹患 した と思われるものは1例 にすぎ

ず,大 きな流行はなかつた。また試みに ルε・勿θ㈱ 伽伽

についてdiskを 用 いて行なつた感受性テストではTC,

LM,OM,EM,FT,CM等 に感受性を有することがわか

つた。

(143)尿 道常 在菌 に関す る研究

小田完五{藤 村 伸 ・高橋 徹

京府医大泌尿器科

尿路感染症における尿道常在菌の意義を追究する圏的

で尿道常在菌叢の構成,変 動および尿道常在菌に感染症

分離菌 との関係について検討を試みた。常在菌の採取は

滅菌綿棒による直接法をとり,分 離用培地としては血液.

MS,EMB,HI寒 天 の4種 を用いた。正常男子50例 につ

いて検索を行ない,全 例陽性で135株 を分離同定した。

分離頻度の高い順にブ菌36.6%,ジ フテPtイ ド17.4%e.

ミクロコッカス10.3%と な る。グラム陰性桿菌は全体

で1α6%を 占めるにすぎない。

泌尿器科疾患のため,各 種尿道操作に化学療法をあわ・

せ施行した20例(処 置群)の 分離菌種は無処置群とほと

んど変りがなく,た だ,分 布においてわずかに異なると

ころは,グ ラム陰性桿菌が2G。1%と ほ ぼ2倍 の頻度で

分離された点である。また,無 処置群常在菌 処置群常

在菌,お よび慢性尿路感染症分離菌の各種抗生物質に対

する耐性率は各薬剤とも,こ の順序で階段状に増加する

傾向がみられた。

尿道常在ブ菌95株 について,そ の生物学的性状をみ

ると,全 例がコアグラーゼ陰性菌であるにもかかわらず

マンニツト分解能は68.4%,核 酸分解酵素活性は43・2'

%が 腸性であり、また尿路感染症の尿中より菌数が105/

m1以 上 として分離されたブ菌34株 では,マ ソ昌ヅト

分解能は61.8%,核 酸分解酵素活性は55.9%が 陽性と

なり従来の報告 と著るしく異なつている。

各種尿路感染症の分離菌分布 と尿道常在菌分布との関

係を知るために他機関の統計を借 りて,わ れわれの尿遺
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常在菌 との比較を試みた。非淋菌性尿道炎の分離菌と常

在菌とは,ほ とんど同一対象としか思われないほどに類

似 し両者の一致をみた。雑菌混入が最 も少ないと思われ

る膀胱穿刺による尿路感染症分離菌では常在菌として多

いブ菌,ジ フテ官イ ド,ミ クロコッカス等はほとんどみ

られず,逆 にグラム陰性桿菌が大部分を占めていた。

膀胱穿刺以外の採尿法によるものでは,グ ラム陰性桿

菌は膀胱穿刺の成績よりやや低率の,そ の他の細菌はや

や高率の分布をみた。このことか ら従来の尿路感染症分

離菌の成績は尿道常在菌混入の影響を受けているものと

推察される。

(144)慢 性肺感染症の起炎菌決定のた

めの局所採疾法について

中村 隆 。松本慶蔵 ・横 山紘一・

東北大学中村内科

慢性気管支炎を始め肺化膿症における起炎菌決定の方

法には喀疾洗浄法,気 管支鏡法,気 管支穿刺法が行なわ

れているが,こ れらの方法には口腔汚染,患 者に与える

負担,採 疾量の僅少等で充分解決されていな い点 が あ

る。

私共はこれまで慢性肺気腫を中心に早朝疾の定量的長

期観察により,肺 気腫の感染豫を明 らかにすることにつ

とめ,血 清学的手法も加えてその裏付けを行なつた。

今回私共は口腔汚染の排除を1つ の目的とし,更 に気

管支局所疾を採取する新 しい方法を考察し,慢 性呼吸器

感染症の起炎菌を決定し,か つ左右肺,一 側肺の2カ 所

の気管支 より採疾し,質 量的差異 も検討した。

対象症例19症 例:

(慢性肺気腫6例,慢 性気管支,気 管支梢炎2例,慢

・性気管支炎2例 ,感 染性喘息2例,気 管支拡張症,慢 性

肺炎,肺 線維症,肺 結核,肺 癌,肺 癌の疑い各1例,並

びに正常者1例)

具体的方法:i)咽 頭,鼻 道の麻酔,ii)気 管内に外套

ゾンデ挿入,iii)ゾ ンデ内にODEMAN-LEDINカ テ ー

テルを挿入 し目的の気管支に入れる,iv)陰 圧にして気

管支局所より採疾,v)目 的に応 じ左右肺,一 側肺2カ

所より採疾,vi)採 疾物を好気性,嫌 気性培地に接種す

るほか,定 量的に扱 う。ii)～v)ま でx線 テレビ下にて

確める。

成績:19症 例中陰性9症 例,陽 性症例 ユ0症例で,陰

性症例は正常者,感 染性瑞息2例,肺 結核,肺 線維症,

肺癌,喀 疾の殆 どない気管支炎,肺 気腫2例 であり,喀

疾が多いが膿性疾排泄者か らは必ず細菌が陽 性 で あっ

た。

気管支局所採疾,同 時咽頭培養,同 時喀疾培養を比較

すると著 しく異なる例が多いが,注 意深 く排疾された症

例での喀疾培養成績に近い。

得 られた細菌と疾患の特異的関係は な い。46採 疾中

2回 失敗しているが,44成 功例疾中陽性は27,陰 性は

17で あ り,陽 性中細菌が105/m1以 上 のものは10例 あ

り,CPEで は大腸菌,表 皮性プ菌であり,慢 性気管支・

気管支梢炎では肺炎球菌,イ ンフルエンザ菌,ブ 菌であ

り,気 管支拡張症ではナイセ リヤであつた。

左右肺同時採疾8例 中6例 に細菌の発育をみたが,質

的差の有無は5:1,量 的差の有無は3:3で あ り,1側

肺2ヵ 所採疾3例 中2例 に細菌陽性であつたが,質 的差

の有無は2:0,量 的差の有無は1:1で あつた。

結 論

A)

i)本 法 では口腔汚染の心配が殆どない。

ii)目 的気管支への挿入が部位により楽に出来る。

iii)息 者 の苦痛が極めて少いQ

iv)採 疾量が多い。採疾量の少い症例では洗浄 も可

能。

v)或 程度の刺激のため蓄疾の排除にも役立つ。

B)本 法で得た細菌に向つての化学療法が奏効 し1た

(演題174参 照)。

第2群

(145)小 児の咽頭細菌叢,特 に年齢 的

差異について

久保政次 ・上原すず子 。寺島 周

野本泰正 ・伊 藤 純 一 。朝倉幸子

阿部靖子 ・村 松 芳 子 ・吉田 亮

千葉大小児科

咽 頭 培 養 はroutineの 臨 床 検査 で あ る が,そ の 解 釈

に は未 だ 問題 が残 され て い る。 特 に咽 頭 細 菌 叢 の 構 成 に

っ い て は 余 り言 及 され てい な い 。 そ こで既 応 歴,理 学的

所 見 よ り健 康 と思 わ れ る新 生 児145例,乳 児47例,幼

児412例,学 童260例 の咽 頭 擦 過 物 を 一般 好 気 性 菌 の培

養 に 供 したQ各 菌 の検 出率 及 び 各菌 の集 落 数 か らの 細 菌

叢 百 分 率 を 求 め た。 昭 和40年1月 よ り2年 間 の 知 見 に

つ い て 報 告 す る◎

各 年 令 層 に お け る検 出率 の 特 徴 は,新 生 児 期(生 後7

日以内)StaPhylococcusepid・52%,グ ラ ム陰 性 桿 菌約

20%oが,乳 児 期StaPhylococcusaureusl約34%,Pneu-

mecoccus13%,グ ラ ム 陰 性 桿 菌28%eが,幼 児 期 β一

streptoceccus7%o,∫16鱗o助 ∫r麗18%,学 童 期 β一strepto-

coecus13%,正18鱗o助 ∫」螂21%等 であ る。 幼 児,学 童 期
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で は グ ラム陰 性菌 の検 出率 は 著 し く低 値 で あ る。 また 各

年 令 層 を通 し て α一streptococcusは ほ ぼIOO%e,Neis-

seria及 び γ一streptococcusも 高 い検 出率 を示 した。

各 年 令 層 に おけ る細 菌 叢 百分 率 はa-streptococcusが

最 も多 く,学 童 約59%eか ら乳 児 約Sl%eee及 ぶ 。Neis-

seriaは 新 生 児 で か な り低 値 で あ る が年 令 層 で は,α 一

streptOCOCCUSに 次 ぎ年 令 と共 に 増 加 す る。 γ一streptOCOC-

cusは これ ら2者 に 次 ぎ年 令 に おけ る差 は殆 ん どな い。

他 の 菌 で は,新 生児 のStaPhylococcusepid.,乳 児 の

PneumOCOCCUS,StaPhylOCOCCUSaureUS,幼 児 のHemo-

PhilUS,学 童 の β一strepteceCCtts,HemoPhilUSが 特徴 的

で あ るが,個 々の 例 では これ ら病 原 菌 と云 わ れ て い る も

の が,か な り高 い 細 菌 叢 百 分 率 を 示 す 例 が あ る。 し か

し,一 般 に は検 出率 と百 分 率 は 平 行 しな い 傾 向 が 大 き

㍉・o

α一咽 頭 に 多 数 常 在 す るd-streptococcus,Neisse「ia,γ 一

streptocoeeusの 細 菌 叢 百 分 率 の 和 は 約81～95%に 及

び,健 康 小 児 の咽 頭 細 菌 叢 の大 部 分 を この3つ の 菌 が 占

め て お る。

結 論

(1)咽 頭 細 菌 叢 は個 人 に よ り多 様 で あ り,健 康 と思

わ れ る小児 で も或 る種 の病 原 菌 を か な り多 数 有 す る こ と

が あ る。

(2)病 原 菌 と云 わ れ て い る もの は,健 康 小児 で は そ

の検 出率 と細 菌 叢 百 分 率 は 必 ず し も平 行 しな い。

(3)健 康 小 児 で は α一streptococcus,Neisseria,γ 一

strePloeoceush:咽 頭 に も多 数 常 在 し,こ れ ら3つ の細 菌

叢 百 分 率 の和 は 約81～95%に 及 ぶ 。 この 値 は感 染 や抗

生 物 質 投 与 に よ りか な り変 動 す る。 こ の値 は咽 頭 培 養 結

果 を評 価 す る際,1つ の 指 標 とな り うる の では な いか 。

(146)Chloramphenico1の 妊娠家 兎な

らびにそ の胎仔に及 ぼ す 影響 に

関す る実験的研究

張 南薫 ・国井勝昭 。伊藤達也

昭和大学産婦人科

Chloramphenicolに よ る造血機 能 障 害 は1950年

VOLINIの 報告以来しばしば見られるところであるが,

妊娠中の母体に大量のCPを 投与した場合,母 体ならび

にその胎仔に及ぼす影響に関してはまだ明らか で は な

いo

我 々は妊娠家兎を使用 し,家 兎の妊娠期間30日 を,

前期,中 期,後 期に分け各群に対 しCP300mg/kg連 日

9目 間筋注し,妊 娠経過中の母体重量,妊 娠率,妊 娠持

続,一 般状態を観察 し,遂 日血液一般所見,肝 機能を追

求し,妊 娠28目 目に開腹 して着床数,生 仔数,胎 仔奇

形の有無 胎仔血液一般所見,肝 機能所見を調べた。

その結果

1)妊 娠2日 目よりCPを 投与 した群は10羽 中1羽

も妊娠しなかつた。対照群,中 期群は50%に 妊娠がみ

られた。

2)対 照群に流早産が見られないが,中 期群,後 期群

にそれぞれ37%,25%に 見 られた。

3)妊 娠経過中の母体重量は投与群と対照群に差が見

られない。

4)総 受胎数は対照群と投与群に差はみられないが,

死亡胎仔は中期群15/49,後 期群5/42に 見 られ,対 照群

は37の 胎仔中1つ もみられなかつた。

平均生仔重量は,対 照群29・59,中 期群23.89,後

期群28・9gで あ り明 らかに投与群 の重量が少なかっ

た◎

5)奇 形仔は全例に見られなかつた。

6)妊 娠経過中の母体は漸次Anamieを 呈 し妊娠20

日目頃最もひどく,こ の頃網状赤血球が最 も増加した。

この程度は対照群,投 与群共に同程度であつた。血小板

も同様であつた。

8)白 血球は一定の傾向を示さず,投 与群と対照群と

の間に差を認めなかつた0

9)GOT,GPT,ア ル カリフォスファターゼ}ま,あ ま

り大きな変動を示さず,対 照群 と投与群の間に差を認め

なかつた。

10)胎 仔血液所見,肝 機能所見も投与群と対照群の

間に差をみとめなかつた。

(147)Tetracyclineの 光 線 過 敏 症,と

くにDemethylchlortetracycline

とMethyleneoxytetracyclineと

に つい て

水 野 僑 行 ・山 本 達 雄i

東京大学皮膚科

Tetracyclinesは 中波長紫外線でSunburn様 皮膚反

応をおこしやすいQこ こではDMCTとMOTCと につ

いて光線過敏症を比較した。

1)臨 床的に光過敏症のお こる割合は,DMCT6/36

に対 して,MOTC1/36で あつた。

2)中 波長紫外線をつかつた。Photo-drugTestで

は,DMCTを 内服すると皮膚炎の経過が延長 し,ピ ー

クが48～72時 聞になる。MOTCは 一般のSunburnと

同 じ経過をとり,ピ ークは24～48時 間である。

DMCTの 光過敏症の発生機序を しる目的で2,3の モ




