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結核症と副腎皮質
第3編　金療法の副腎皮質ホルモン代謝に関する基礎的研究

金沢大学医学部第二内科学教室（主任　村上元孝教授）

　　　　　林　　　　　　　　敏

　　　　　　（昭和35年10月31日受付）

　著者は前報において，結核症二二にあっては尿中排

泄副腎皮質ホルモン代謝産物並びに，血漿中副腎皮質

ホルモン値の測定を行った場合に，副腎皮質機能低下

の像を認めるが副腎皮質の予備機能はよく保たれてい

ることを報じ1），次いで，古くより消耗性疾患の治療

に強壮剤として或いは変調剤として用いられて来た金

が，実験動物又は結核患者に投与せられる場合に，血

中副腎皮質ホルモン値を著しく上昇せしめることを見

出した2）．この結果から，過去において広く実施され

て来た結核症に対する金療法の作用機序は，実に，金

による副腎皮質機能に起因するHypefcorticismによ

るものであろうと推察し，これを報告した．しかし，

教室倉金，中出並びに著老3）が前報において認めた金

品の血漿中副腎皮質ホルモン値上昇作用は，僅かに1

～2回の金塩投与の際の成績であり，金塩を長期間連

続投与した場合に副腎皮質ホルモン分泌に対して如何

なる影響を及ぼすか，或いは金塩が作用するならば，

下垂体を介して副腎皮質に作用するのか或いは直接的

に作用するのか，この点を解明すべく白鼠に長期間金

塩を投与した後，血漿中副腎皮質ホルモンを測定する

と共に，同動物群の副腎を刻出しWarburg検圧装置

を用いて副腎のin　vitroにおけるCorticosterone産

生能を窺った．次いで健康白鼠の副腎切片を種々の濃

度の金塩を添加したメジウム中にincubqteし，金塩

が副腎によるCorticosterone産生に及ぼす直接的影

響を観察した．又，倉金，中出並びに著者が報告した

如く，金塩が実験動物において血漿中副腎皮質ホルモ

ン値を著しく上昇せしめ，入において金塩投与によ

り，血漿中副腎皮質ホルモン値が上昇するに．も拘ら

ず，尿中排泄17－Hydfoxycorticosteroids量の増加が

比較的軽度にすぎなかった事実より，著者は金塩投与

により肝における副腎皮質ホルモンのカタボリズムを

障碍することによって，Hypercorticismが認められ

るのではなかろうかと推定し，放射性金を家兎に投与

して体内におけるその分布を知ると共に，中毒量の金

塩を投与した動物の肝を易咄し，Warburg検圧装置

を用いてメジウム中に添加されたCortico　steroneが

金中毒動物の肝によって如何に代謝されるかを検討

し，得た成績を報告する．

実験材料並びに実験方法

　1）実験動物：実験動物としては体重100～1509

の雄性成熟白鼠を用いた．雄性成熟白鼠を使用した理

由は，後述の如く白鼠の血漿中副腎皮質ホルモンたる

Corticosteroneの測定をZenker－Bersteinの方法4）に

準拠して施行するに当り，血漿中に存在するEstra・

diolの影響をできる限り回避せんとしたためである．

　2）金塩：AuC13・HC1・4H20を用いた．動物に非

経口的に投与する場合にはM／10塩化金溶液に少量の

苛性ソーダ液を加えて，pHをほぼ7に．修正した後，

1cc中、AuC13・HCI・4H2015mgを含有する如くに調

整して使用した．この量は成熟白鼠のLD50にほぼ近

いものである．又，長期間投与に際しては，注射によ

るストレスをできる限り避けるために経ロ的に投与し

た．即ち水道水を用いてM／5，000及びM／50，000塩

化金水溶液を作製した．

　3）Progesterone：帝国臓器株式会社より分譲され

たものを用いた．

　4）Corticosterone：米国Merck社より分譲され

たものを用いた．

　5）放射性金：著者の研究実験にはコロイド状金溶

液を用いず，且つコロイド状金溶液ではその粒子の大

いさによって体内における分布を異にし実験成績に誤

りを生ぜしめる恐れがあるので，コロイド金溶液を塩

化金水溶液となす必要があった．これは以下の如く作・

製した．即ち，放射性金198Auコロイド溶液に少量の
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王水を加えて振盈すれば，直ちにコロイド金溶液特有

の深赤色を失い，黄色透明を呈する．これに少量の蒸

溜水を加え，沸騰水浴中で加熱し，：塩酸及び硝酸を水

と共にできうる限り蒸発除去せる後，N／10苛性ソー

ダを加えて中和し，これを蒸溜水で稀釈して1cc中

5mCを含有する如く調製した．

　Corticosterone測定法

　Corticosteroneの測定にはZenker＆Berstein記

載の方法4）に準じて施行した．但し使用したクロロホ

ルムの量は，原法と異なり35ccを用いて抽出し，原

則としてクロロホルムの30ccを正確に採って測定に

供した，測定には八木式螢光光度計（使用したフィル

ターは一次フィルターUV－V2，二次フィルターUV－

01及びFL540を用いた．

実　験成績

　（A）塩化金水溶液長期間投与の白鼠副腎重量，血

　　　　漿中Corticosterone含有量並びに副腎皮質

　　　　Corticosterone産生能に及ぼす影響

　健康成熟雄性白鼠32頭を4群に分けた．即ち第1群

8頭にはM／5，000塩化金水溶液，第皿群8頭には

M／50，000塩化金水溶液をそれぞれ90日間投与した．

第皿：群8頭にはM／5，000塩化金水溶液，第IV群8頭

にはM／50，000塩化金水溶液をそれぞれ27日間投与

した．なお別群の健康白鼠には，対照として水道水を

投与した．但し長期間金塩投与に当っては，季節の変

化による影響を避け，且つ金塩水溶液の一定量を随意

的に飲用せしめるため，比較的高温，低温度の恒温室

（25±2。C）内で飼育した．1頭1日当りの平均摂取量

は7ccであった．

　以上の如く金塩水溶液を経ロ的に一定期間摂取せし

めた後，採血時の三三がストレスとなって起る血漿中

副腎皮質ホルモン値の上昇を避けるため5）に，ベント

バルビタール4mg／体重ioO9を腹腔内に注射，30分

後に心臓穿刺により採血し血漿を分離すると共に直ち

に開腹して両側副腎を易咄して，できるだけ速く被膜

を除いて秤量し，次いで左右各副腎をそれぞれ4個に

細断してProgestefone　6Yを基質として含有せしめた

Krebs－Ringerメジウム3cc中に入れ，　Warburg検

圧装置を用いて37・5。C，1時間振盈した．次いでメ

ジウム中に放出されたCorticosteroneをZenker－

Bersteinの方法に準じて測定した，　Warburg検圧装

置にて雲霞するに当って用いた気相は空気であった．

被検：副腎の単位重量（10mg）によってメジウム中に

放出されたCorticosterone量Y／10mgを以て，以下仮

に副腎活性能と呼ぶことにする．

　対照として使用した実験動物群の血漿中Corticos・

terone含有量は第1表の如く，平均30．2±0．7Y／100

ccであった．同動物群の両側副腎重量合計の平均値

は第2表の如くで，同動物群の副腎活性能は1．92±

0．37Y／100mgであった．

　第工群の血漿中Corticosterone含有量は第3表の

如く，17．7±7．3γ／10Gccで対照群との間に有意な差

を認めた．副腎活性能もまた有意の差を認めたが，副

腎重量は対照群に比して大差がなかった，

　第皿群の血漿中Corticosterone含有量は第4表の

如く23．2±3．3Y／100ccで，前者におけるよりは梢

ヒ高値を示したとはいえ，同様に減少を認め副腎活性

第1表　健康成熟雄性白鼠

副腎重量

　　　mg

17．0

血漿中Cortico・
sterone含有量
　　γ／d1

30．2±0。7

副腎のCortico・
stefone含有量
　γ／10mg／1h．

1．92＝ヒ0．37

第2表　健康成熟雄性白鼠のin　vitroに

　　おけるCorticosteroneの産生能
（メジウム：Krebs－Ringer－Progesterone）

体　重

　　　9
100

90

90

90

100

100

100

90

副腎重量

　　　mg
16．5

17．0

28．0

20．0

12．0

20．0

12．0

13．3

　Corticosterone
　産生能
γ／10mg／1h．／37．5。C

1．0

2．5

2．0

1．6

1．7

2．1

2．3

2．2

玄関＄nl　17・3 1．92＝ヒ0．37

第3表　M／5，000塩化金水溶液90日間投与

　白鼠の血漿申Corticosterone含有量

番号

1
2
3
4
5
6
7
8

体重

　9
140

160

140

140

120

120

120

140

副腎重量

　　　mg

n
O
O

1
9
召

「
O
P
O
6
」
4
∩
0

1
1
1
1
1

血漿中Cor－
ticosterone

値Y／100cc

1
6
1
3
6
6
6
3

4
1
1
1
1
1
1
1

副　腎
活性能
Y／10mg

1．3

1．3

0．4

0．9

0．6

0．5

0．9

玄±＆坤6・2±1・4i17・7土7・31・・84±・・26
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能も亦対照正常動物群のそれに比して減少し，その間

に有意の差を認めたが副腎重量には大差がなかった．

　第皿及び第IV群の血漿中Corticosterone含有量は，

第5，6表の如く，それぞれ26．8士11．2Y／100cc及

び17．2±4．oγ／100ccで，　M／5，000溶液投与群が正

第4表　M／50，000塩化金水溶液90日間投与

　白鼠の血漿中Corticosterone含有量

番号

1
2
3
4
5
6
7
8

体重

　9
110

130

140

110

110

140

110

110

副腎重量

　　　mg
り
召
霞
U1
1
n
◎
Q
U
－
畠
8
n
O

9
召
－
り
召
1
1

血漿中Cor・
ticosterone
値γ／100cc

0
5
9
2
3
5
9
3

2
2
1
3
2
2
1
2

副　腎
活性能
γ／10mg

0．6

0．4

n
O
g
U
n
O
ワ
5
0
4

0
0
0
0
A
U

二十SUI17・5土4・623・2±3・3・・48±・・14

第5表M／5，000塩化金水溶液27日間投与

　血鼠の血漿中Corticosterone含有量

常値にほぼ等しい値を示したが，M／50，000溶液投与

群は著明に減少し，その間に有意の差を認めた．副腎

活性能はそれぞれ，LO±0・08Y／10m9，0・7±0・27γ／

10mgと低く対照値との間に有意の差を認めた．副腎

重量は何れも対照群との間に有意の差を認めなかっ

た．

　附．なお塩化金水溶液（1cc中AuC13・HC1・4H20

15mg含有）を健康成熟雄性白鼠に筋注後，24時間を

経た動物副腎のin　vitroにおけるCorticosterone産

生能は第7表の如くであり，著明に低下して，対照群

との間に有意の差のあることを知った．

第7表　塩化金水溶液15mg投与健康成熟雄性白鼠の
　　in　vitroにおけるCorticosterone産生能

副腎重量

　　　mg

番号

1
2
n
O
4

体　重

　　9
190

130

135

120

副腎重量

　　mg

0
1
0
0
n
O

O
4
一
二
4
1
1
二

　Corticosterone
　産生能
Y／10mg／1h．／37．50C

0．50

0．80

0．23

0．80

平均倒16・21

体重

　9

0．58

日号

1
2
3
4
5
6
7
8

125

140

115

110

125

115

i22

135

7
9
5
2
6
5
6
8

1
ー
ユ
ー
1
1
1
具
1
1

血漿中Cor・
ticosterone

値Y／100cc

9
4
9
3
2
6
4
5

1
り
召
　

9
召
」
4
」
4
1
昌
n
δ

　
　
9

腎
能
伽

　
性
／
1

副
活
Y
0．8

0．6

0．6

1．3

1．6

1．2

1．1

0．8

玄±＆帥6・・±2・2326・8±11・21・・±…8

第6表　M150，000塩化金水溶液27日間投与
　　白鼠の血漿中Corticosterone含有量

番号

1
2
3
4
5
6
7
8

体重

　9
95

115

100

105

120

145

125

90

副腎重ﾙ騰藩

2
5
3
2
1
6
1
3

1
」
1
1
1
1
1
1
1

6
6
0
8
1
1
1
5

1
ー
ユ
ー
　

り
召
9
召
Ω
4
9
θ

副　腎
活性能
Y／10mg

0。9

0．8

0．5

0．8

1．3

0．7

0．7

0。5

豪土S坤2・8±1・・117・2±4・・1・・7±・・27

　（B）金塩の副腎皮質に及ぼす直接的影響

　健康成熟雄性白鼠をベントバルビタールにより麻酔

し，前実験の項の如くにして副腎切片を作製した．

：又，Progesteroneを含有せるKτebs－Ringerメジウ

ムに塩化金を添加してpHを修正し，金塩の終末濃

度をそれぞれM／1，000，M／5，000，　M／10，000になる

如く作製した．この塩化金含有K：rebs－Ringer－Pro・

gesteroneメジウム3cc中に8個（1頭分）に細断

した副腎組織を加え，前述の如く37．5。Cにて1時間

振回せる後，メジウム申に産出されたCorticosterone

量を測定した．対照として健康成熟雄性白鼠の副腎を

金塩不含のメジウム中で同様にincubateし，産出さ

れたCorticosteroneを定量した，その結果，第8表

の如く，金塩はその濃度の増大するに比例してCorti・

costerone産生能を低下せしめることが知られた．即

ちM／1，000濃度においては副腎のCorticosterone産

生能を著しく阻害し，M／10，000濃度においては阻害

の傾向が少なく，Corticosterone産生能はほぼ正常値：

に近いことが窺われた．M／5，000濃度では，この中

間に位した．

　（C）金字の下垂体易拙白鼠の血漿中副腎皮質ホル

　　　　モン値に及ぼす影響

　体重150g前後の雄性白鼠10頭に下垂体易U出手術を

実施し，30時間の後これを5頭宛2群に分ち，1群に
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　　第8表　塩化金の副腎組織Corticosterone

　　　　　産生能に及ぼす直接的影響
　（メジウム：Kreb　s－Ringer－Progesterone溶液）

動物
番号

　1
　2
　5
　4
　5
　6
　7
　8

M11，000

黎　
墨

　
葦

　
壽

　
暮

1．0

M／5ρ00

2．MOm9乃時

物
号
1
2
3
4

動
番

1，0

1，0

2』γ／10mg／1時

／10，000

　　2，07／10mg／1時
は毎頭各々塩化金水溶液1cc（AuC13・E：Cl・4H2015

mgを含有）を背部筋肉内に注射した，1群はこれを

対照として熱容量の生理的食塩水を注射した．24時間

後にベントバルビタールにより麻酔し，抗凝固剤とし

てヘパリンを用いて採血，血漿を分ち，その血漿中の

Corticosteroneを測定した．金塩投与群中1頭は注射

後24時間以内に発死したため，測定に供し得なかっ

た．残余の動物につき測定し得た血漿中Corticoster・

one含有量は第9表の如くであって，金塩非投与動物

群においては血漿中Corticosterone量は余りにも微

第9表　金塩の下垂体易咄雄性白鼠の

・血漿中Corticosterone値に及ぼす影響

金
塩
投
与
群

対
照
群

番号

一
二
9
一
〇
U
」
4
E
O－
昌
9
耐
n
δ
」
4
『
0

体　　重

　　　　9
150

140

160

160

160

150

160

160

150

150

血漿中Cortico・
steroneイ直

　　　Y／100cc

39，8

37，3

38．5

25。7

†

1．2

＊

2．3

十　実験中焼死

＊　微量のため測定不能

量にすぎ，得た血漿より測定することが不可能であっ

た．しかるに．，金塩投与郡の血漿よりCorticosterone

として測定し得た量は甚だ多く，被検動物の多くは正

常値をこえる値：を示した．

　（D）放射性金の家兎体内における分布

　著者の白鼠における金塩の副腎皮質ホルモン分泌に

及ぼす実験においては，使用せる金塩はすべて塩化金

溶液を用いたので，本項における放射性金の体内分布

測定に際しても，購入せる放射性金コロイド溶液は前

述実験材料の項に述べた如く，コロイド状放射金溶液

を一旦塩化金溶液として使用する必要があった．即ち

金コロイド溶液に王水を添加，振出して塩化金水溶液

とした後，その5mCを健康成熟家兎の腰背部皮下に

注射した．放射性金壷投与後48時間を経てベントバル

ビタール麻酔後，1頭当り1500ccの生理的食塩水を

心臓穿刺によって注入し，下大静脈を切断して流出せ

しめることによって腹腔内臓器を灌流した．灌流後，

肝，脾，腎，副腎の一定量（50mg）及び下垂体の全

部をとり，homogenizeした．これら諸臓器粥を入れ

た試験管に王水を加え，沸騰水浴中にて加温し，組織

片が溶解して透明液状を呈するに至って10：N苛性ソ

ーダ液を加えて中和した．これを放射能測定用試料皿

に定量的に移し，写真用電球を用いて乾燥せしめ，

Geiger計数器によって放射能を測定し，放射性金の

臓器内分布状況を観察した．

　放射性金の分布は第10表に示した如く，肝において

最も多量に証明せられ，次いで脾，腎に198Auが沈

着することが証明せられたが，下垂体は微：量のため，

測定困難iであった．即ち投与せる放射性金の大部分が

肝と脾に分布したことは，コロイド金を用いて実施せ

る諸家の報告に一致したが，大体，著者の実験におい

て腎に低く，副腎に比較的多量に認められたことは，

金融与島の灌流並びに投与せる盛塩の化学的状態の差

異によると考えられる．

　（E）並塩の白鼠肝のCorticosterone代謝に及ぼ

　　第10表　放射性金の内臓諸臓器内分布
（198Au5mc布皮下注射24時間Counts／組織19／分）

喀兎番号
臓器＼

腎
面
面
　
体

　
面
恥
脾
下
垂

　
く
　
く

副
腎
腎
　
　
下

1

　3890

　1120
　　620

　20110

107520

測定困難

2

　2980

　1490

　　820

　25760

100690

測定困難
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　　　　す影響

　健康成熟雄性白鼠に塩化金水溶液1cc（AuC13・HCI・

4H2015mg含有）を背部筋肉内に注射し，24時間後

にベントバルビタール麻酔を施し，心臓穿刺により二

二致死せしめた．これを直ちに開腹して肝を易話し，

冷リンゲル液で洗溢せる後，凍結せしめ，ミクロトー

ムによって厚さ0．2mm内外の切片を作製した．この

肝組織薄片の一定量を秤量し，Corticosterone　10γを

含有するK：rebs－Ri且ger－Glucose（0・2％）メジウム3

cc中に浮游せしめ，　Warburg検圧装置を用いて37．5

。Cにて1時間振子した後，メジウム中に残存せる

COfticosterone量を測定することによって，金塩投与

白鼠肝のCorticosterone消費機能を窺った．対象と

して，健康i成熟雄性白鼠の肝につき同様Corticostef・

one消費能を測定した．

　その結果は第11表の如く，in　vitroにおける肝薄片

100mg当りのCorticostefone消費量は健康動物にお

いては平均0．865±0．51γ／100mg／1h．であったが，

金中毒動物肝においては0．52±0．17Y／100mg／1h．で

あり，その間に有意の差は認められなかったが，金障

害肝においては健康白鼠肝に比してCorticosterone代

謝能において劣る傾向が窺われた．

第11表　金中毒白鼠の肝組織薄片の

　　　Corticosterone消費量

金
塩
投
与
一

蹴
量
㎎
鯉

389

165

159

152

Corticoste・

fone消費量

　　Y
3．7

1．0

1．2

0．7

Cor亡icoste－

rone消費量
Y／100m9／1h

0．41

0、60

0．63

0．46

差響Sn11・65±1・981・・52土・・17

対
照
群

173

183

170

215

1．5

1．0

2。3

1．6

0，87

0．55

1．3

0．74

玄±sn　11・6±・・841・・86±・・51

総括並びに考按

　諸種重金属塩中毒の際における副腎皮質機能に関

し，我々の教室において研究中，諸金属塩の中毒症を

白鼠に投与せる場合に独り金隠のみが血漿中Cortico・

sterone値を著しく増量せしめ，又，患者を使用した

場合，金製剤投与によって血漿中Glucocorticoidsが

増量する事実を北出が見出し，今日副腎皮質ホルモン

が適応症と見なされている諸疾患中，リウマチ様関節

炎或いは気管支喘息に対して金鳥の応用は甚だ微々た

るものであるとはいえ，Forestier　6）の論文中にもみ

られる如くフランスにおけるリウマチ研究者が，今

日なお金製剤の応用を実施し本邦でも杉原7）がこれを

気管支喘息に応用しているのをみるが，著者等はその

作用機序の一因は金高によって惹起せられるHyper－

corticismによるものであろうかと結論した．しかる

に著者は夙に結核症における副腎皮質機能に関して，

甚だ深い関心を示して来たのであるが，1金高が疾患の

治療に科学的に使用された当初において，まず試みら

れたのは結核症の治療に対してであったこと，しかも

金療法の適応症と今日副腎皮質製剤の結核症における

適応症とが漿液結核或いは新鮮な滲出性病変を主とし

た結核症，換言すれば，結核菌による直接的侵襲より

も非特異的反応性炎症像を主体とせる結核症に有効で

あるとなされている点において殆んど軌を一にしてい

る事実から，嘗て一世を風靡したChrysotherapyの

作用の一端は金塩によるHypercorticismによるもの

と考え，結核症患者に対して金魚を投与することによ

り，血漿中Glucocolticoidsの上昇の事実を認めたこ

とを前報に述べたのである．しかし，金面がHyper・

corticismを招来するとすれば，その作用機序は何処

に存するのであろうか．又，金塩を長；期間投与した場

合，下垂体副腎追試に副腎皮質ホルモン分泌に対して

如何なる影響を与えるものであろうか．この点に答え

るべく本報においては，実験動物を用いて金山の長期

間投与が血漿中Glucocorticoids値に及ぼす影響並び

に副腎皮質のin　vitroにおけるCorticosterone産生

能に及ぼす影響に関して検討した．実験に際しては，

ストレスによる血漿中副腎皮質ホルモンの上昇を避け

るべく努めたことは実験の項に述べた如くである．得

られた成績からはM／5，000及びM／50，000塩化金

をgo日間投与した白鼠群においては，血漿中Cortico・

stefone値は対照動物群のそれに比してかなり低値を

示した．即ちM／5，000塩化金水溶液投与群の血漿中

Corticosterone値は17．7Y／100ccで，対照群の30．2

Y／100ccに比して低く，　M／50，000群のそれは幾分高

いとはいえ23．2Y／100ccで，対照群に比して低値を

示した，金塩4週間投与の動物群の血漿中Corticos・

terone値はM／5，000塩化金を摂取せしめた場合は殆

んど正常群に近く，M／50，000塩化金投与群において

は却って浮囚を示した．以上の実験成績より，金塩の

長；期間投与によって血漿中Corticosteroneの上昇は

認められなかった．又，上記金投与動物群の副腎組織

のiB　vitroにおけるCorticosteroneご産生能を観察す
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るに，何れの動物群においても対照群に比しCorti・

costerone産生能は低下していることが認められた．

ただ，M／5，000塩化金27日聞投与群においては，ほ

ぼ正常値に近いものが比較的多数存した．しかし，金

面の長；期聞投与は副腎機能を詠進せしめる成績は得ら

れず，却って逆の結果を招くもののようであった，

　次に，副腎がin　vitroにおいて，前駆勃質たる

ProgesteroneよりCorticosteroneの産生される過程

に対して如何に作用するかを知るべく実施した実験か

らは，福塩は，著者の検討した濃度にあっては殆んど

常にCorticosteroneを阻害することを認めた，金面が

生体においてHypercorticismを惹起する如くに作用

するとすれば，それは下垂体，副腎皮質，或いは又そ

れ以下の部位の何れに対して作用するのであろうか．

これを知るためには，下垂体旧派動物に対する金塩の

影響を観察することを要した．

　下垂体易U出動物においては，血漿中Corticosterone

値はGui11emin　5）等の報ずる如く低値を示すが，著

者の動物においても下垂体四面後54時間に採血した対

照群にあっては甚だ低値を示した．しかるに当惑投与

動物群の血漿中Corticosterone値が甚だ高値を呈し

たことは，即ちACTH分泌を全く欠く動物における

かかる現象は，血漿中Corticosteτone値の上昇は金

塩が副腎に直接作用してCofticosterone新生を高め

るものか，或いはCorticosteroneの代謝又は排泄過

程が著しく障碍されたものかという問題を提示する．

過去の金療法の治療成績を顧み，又，著者の実験成績

よりみれば肝における代謝障碍を重視すべきであろ

う．即ち金療法においては，その実施中に肝障碍の

起ることが報告せられ，就中Cecil　8）等及びHench　9）

はリウマチ様関節炎の盛塩による治療に際して黄疸の

出現は疾患を著しく改善せしめることを報告してお

り，又，結核症における金療法においても黄疸の出現

を認めるようでなくては，金療法の効果を期待し得な

いとなす者すらあった，即ち，肝障碍時には諸種ホル

モンのカタボリズムが障碍されることは事実である．

白鼠に放射性金を投与してその分布を測定した実験か

らは，前述の如く多量の放射性金が肝臓内に沈着固定

せられることが証明されたが，この事実から金面投与

によって一時的にせよ肝臓に多量に沈着し，その作用

をblockするか或いはホルモンのカタボリズムに阻害

的に作用するものかと推定される．この点に着目して

著者が実施したin　vitroにおける正常肝並びに，金

による障碍肝のCorticostefone消費能を比較するに，

実験症例少なきため，なお研究がされなければならな

いが，富岳投与群の肝のCorticosterone代謝能は金

塩非投与群のそれに比して低く，Corticosteroneの

カタボリズムに障碍を来たしていることが推定され

る．

　以上，著者は核結症に対する金療法の本態を知るべ

く結核症患者の副腎皮質機能を窺い，金塩投与により

Hypercorticismの惹起せられることを知り，これを

前報において報ずると共に本報において金塩による

：Hypercorticismの本態に関して諸実験を試みた結果，

金塩の作用機序は少なくともACTHの分泌充進によ

るものではなく，又，金点を投与して副腎のCortico・

sterone産生能を窺った実験成績からは，副腎機能を

充進せしめると断ずるに足る成績を得ず，むしろ金投

与時における末梢諸臓器，就中肝における副腎皮質ホ

ルモン代謝過程の異常に起因するものと思考せられる

成績を得た．

　過去において隆盛を極めた治療法の作用機序に関

し，その一因を明らかになし得，且つその作用機序の

本態に関して更に近づき得たが，この問題は更にな

お，今後検討を要すべき幾多の問題を残している．

結 論

　実験動物として健康成熟雄性白鼠及び家兎を用い，

長期間経白面に金塩を投与した場合の血漿中副腎皮質

ホルモン値並びに副腎組織のin　vitroにおけるCor・

之icosterone産生能につき測定を実施し，又金塩がin

vitroにおいて副腎組織のCorticosterone産生能に及

ぼす影響を観察した．次いで，下垂体易咄白鼠の血漿

中副腎皮質ホルモン値に及ぼす金塩の影響並びに放射

性金投与の際の体内における分布を窺い，金田投与白

鼠肝によるin　vitroにおける副腎皮質ホルモン代謝

につき実験を実施して次の結論を得た．

　1）塩化金水溶液を長期間投与した白鼠の血漿中

Corticosterone値並びに副腎Corticosteτone産生能

は共に正常群のそれよりも低値を示した．

　2）in　vitroにおいて副腎組織のCorticosterone産

生能に及ぼす並塩の影響は，その濃度の増加に従って

COfticosterone産生能を低下せしめた．

　3）無塩を投与した下垂体別訴白鼠の血漿中COfti・

costerone値は，金山を投与されない下垂体易咄白鼠

のそれに比して著しく高値を示した．

　4）家兎における放射性金の体内分布は肝に最も多

く，脾，腎がこれに次いだ．

　5）金塩中毒投与白鼠の肝臓組織のCorticosterone

代謝能は対照とせる健常白鼠のそれに比し低値を示し

た．
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　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Abstract

　The　amount　of　corticosterone　in　the　blood　plasma　of　white　mice　receiving　injection　of

Aurothioglucose　for　an　extended　period　was　found　to　be　lower　than　normal．

　The　lowering　was　seen　to　parallel　increase　of　the　dose　of　the　drug　injected．　In　colltrast

the　amount　of　the　corticosterone　in　the　blood　plasma　of　hypophysectomised　mice　increased

by　injection　of　Aurothioglucose．　In　rabbits　to　which　radio－gold　was　administered，　the　gold

was　found　to　be　mostly　distributed　in　the　liver．

　The　corticosterone　production　of　the　Iiver　of　mice　which　were　administered　a　toxic　dose

of　Aurothioglucose　was　lower　than　that　of　the　controls．


