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　　　　　　1緒言　　　　　　 表）。投与前緩，中止後約1年間における総検査回数

　副腎皮質ステロイド剤投与に際し注意すべき作用の　　　は207回で，反復検齋に当つては不作為的になし特定

一つとして副腎皮質機能の抑制がある。近年，種々の　　　の例のみ反復せぬよう注意した。

副腎皮質ステロイド剤が合成され，小児科領域におい　　　　2）測定方法，共の他

てもその応用範囲は拡大され，且つかなり大量：に使用　　　測簸方法は第ユ編⑦で述べたと同様にPorter＆

されるようになつた。従つてこれらを小児に使用した　　　Silberの変法によつた。測定成績の判定は第2編⑧

場合については，詳細な知見が望まれる。しかし従来　　　で述べたと同様に行った。即ち1日排泄澱は体表面積

小児科領域でのこの方面の検索は比較的少いように思　　　宛に換箪し，日内変動は各検査日の第1尿に対する各

われた①～⑥。　　　　　　　　　　　　　　　　　　分割尿の比を求めそれぞれ第1編に述べた正常範囲と

　箸者は小児の副腎皮質ステロイド療法tF際する副腎　　　比較し，正常小児における棄却限界を逸脱したものを

皮質機能に関連して，これをユ回投与せる場合，並び　　異常高値，」又は低値として取扱つた。

に連用せる場合につき尿1†1総17－OHCS排泄量を測定　　　　　　　　環　測定成綾

した。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1）副腎皮質ステロイド剤1回投与時の尿中総

　　　　　　il　研穿対象及び測定方法　　　　　　　　　17－OHCS排泄鍛

　　ユ）研究対象「　　　　　　　　　　』　　　　　　a）1日排泄量（第1図）

　研究対象は信大小児科に入院した小児33例（年令　　　　投与前における値は5例金例正常範囲内にあつた。

別；1才未満・1例・1～6才・11例，7～14才，21例）　　　投与後は当日4例，翌日全例減少，それぞれ異常低値

である。副腎皮質ステロイド剤1回投与は5例，比較　　　2例となつた。この影響は第3日には軽度となり検査

的長期（2～15週）連用ぽ30例である。何れも経口投　　　しえた4例全例が第2日に比し増加した。

与により，2例は両者重復して検索した。　　　　　　　　b）　El内変動（第2図）

　1回投与例は健康，及び軽症の幼児，学童でDexa一　　　投与前における値は5例全例正常範囲内にあつた。

methasone体表面積宛・3㎎／m2を午前8時に投与　　　投与後は当日1例が異常を示し，翌日，第3日も4例

し，1目排泄鑑とともに日内変動を投与前後4～5日　　に異常を示した。異常の程度を両日にっき比較すると

間検索した。連用例は，各年令のリウマチ熱，その他　　　図から明らかな如く第3日は軽度であつた。

数種疾患罹患小児で，主にDexamethasoneをユ日　　　　2）副腎皮質ステロイド剤連用時の尿中総17－

3～4回　（朝，昼，晩）に分割し漸減法（減量開始後約　　　OHCS排泄最

1週毎に半鐙，最終量DexamethaSQneとして0．5～　　　　a）投与中のi日排泄量（第3図）

o・25㎎／日）により与えた（第1衷）。初圃蚤は年令，　　　　投与前における値は14例中12例が正常臼竃囲内，2例

製剤別に基準を定め原則としてこれによった（第2　　が異常高値であった。投与開始後大多数の症例では速

表）。　各例の総投与量．期間等は蓑中に示した（第1　　かに減少し，投与中を通算すれば検査14例中8例にお
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第1表　　　　副腎皮質ステロイド剤連用例1覧表
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第2表　　各製剤の基準使用量　（1日蚤㎎）　　　　　第1図　副腎皮質ステvイド剤1回投与後
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　b）　投与中止後の1日排泄蚤（第4図a・b）　　　　　　　。

　中止i前の値は低値を示すものが多かつたが，中止
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　　第2図　　 副腎皮質ステロイド剤1回投与後の尿中総17－・OHCSの変動

　　　　　　　　　　　　　　　　日　内　変　動　　再分率
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第3図　　・　副腎皮質ステロイド剤投与中の尿申総17－OHCSの変動
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第4図一a　　　　副腎皮質ステロイド剤中止後の尿中総17－OHCSの変動（1）
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第4図一b鵬頗ステ・イ剛中止後の　　制の起ることは減人については多くの研究樋じて
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60時間であつたと報告し，糸賀等⑰も尿中総17一　　　めた成績もこれにより一応説明され得るが・成人にお

OHCS排泄量に影響をみたという。著者の成績にお　　　ける投与中に認めたという減衰曲線は・著潜の場合そ

いて1回投与の影響をみると，1日排泄蚤は2同間は　　　の傾向は認めたが適確な証明はなし得なかつた。検査

明らかに減少し，この際日内変動も全例に異常を認め　　　対象と方法が先づ考慮されるべきであろう。

た。何れも第3日は前日に比し軽度となつたが，1目　　　小児の閻脳下垂体副腎皮質系の生理には未解決の所

排泄量が先づ恢復し，日内変動の影響が後迄続く傾向　　　が多いが・以上著者が得た成績は・小児において副腎

がみられたのは落者の欄法からみて投与後の韮鰯　噸ステ゜イ欄の颯投与滅いは翻法によ礎
が漸次消失すると考えて説明されうる。何れにせよ著　　　用の何れの場合も，相当程度に副腎皮質機能の低下を

者の行つた条件では，1回投与によつてもある程度副　　来すことを示し・その解明に端緒を与えるとともにご

腎皮質機能の低下乃至異常が予測された。　　　　　　　れらの製剤を臨床的に応用する際に注意すぺき所見と

次に小児に連肌た場合の尿中IS41まimPt総・7．OHCS　教られる・

に関する報告としては，Seely③，　Siegel④，糸賀等②　　　　　　　　V　結　　語

のものを，又唾㈱徽質予備能につ・・ては，Bcrt一　醐頗ステ゜イド剤を颯鵬せる小児・並びに
rand⑤，　Steiker⑥，吉田①のものをあげうる。このう　　連用せる小児合計33例につき・尿中総17－OHCS排泄

躇者の囎と関連の特に深い灘．就いてみると，　蚤の蜘嫌索した・1眼与時は日内変動をも検

Seel，④はリウ好熱。　C。，ti，。。，蝦乳血中瀬　索した・1日排縄は徹齢㈱こ換算L，日内獅

をみたヵls本剤曝く鵬麟の抑fiiUは著しくなく又　は鰍細郷第1尿に対する翻割尿の比を求め・

中巌・週以内｝・恢働るとなし，Si。g。1⑧殿臓　それぞ慨報の正髄囲とtヒ1随た・

によ磋を醐しP，ed。i、。1。。，15，V．LLL下では、躁　　1）1回投与時・顧・又瞳症小児セこ軸回投

17－OHCSは影響されないと述べ，糸欝②はP，。d一　与せるに（D・x・methas°n・3剛m2），投与翌日には

nisoloneを1～2彫／惣／日を初回量として与え以後漸　　　検査5例全例減少し・2例は異常低値を示した。日内

減した時の尿中総17－OHCSは，投与後1時増加する　　変動も異常を呈した。これらの影響は何れも第3日に

が以後次第に減少し動揺の多い減衰曲線が認められた　　　は軽度となつた。

こと，中止後の推移は様々であつたが充分な恢復には　　　　　2）　連用時。数種疾患の小児に漸減法により2～

長期を要すると思われることなどを述べてL、る．即ち　15週投与せるee・

これら各報告を通覧すると，検査対象，方法を異にす　　　　a）　投与中は低値が多く・検査14例中8例は異常低

るが成績の細部については一一twしない所があるe著者　　　値を示した・

の成績は上述の如く鰍灘より主としてD，。、m。．　b）投与「阯後1ケ月以内では14例中9例・　1’s’5ヶ

th…n・搬乳た場合であるが，与えられた条件　月では7例中1例がな眼常低働示した・

下において尿中総17－－OHCS排泄貴は，投与開始後　　　c）投与中LE後6～11ケ月の6例では異常低値を得

速かに減少するものが多く，投与中ぽ概して低値を示　　　なかった。

した。但し約2週後にほ高値例を相当経験した。又投　　　d）投与中・中止後を通じ排泄最は常に減少・Nは

与刺畷これらは増加に転じたが沙くとも5ケ服　増加の方融とるのではなく・波状を呈しつx！t述の

にも異常低値を示す例を認めた。即ち署者は漸減法に　　　推移をとると認められた。

よつて与えたにもかxわらず，比較的長期間に渉る副　　　　稿を終るに臨み，終始御懇篤なる御指導と御校閲を

腎皮質機能の抑制が考えられた。しかし使用薬剤，投　いたx・いた，1恩師吉田教授に深謝致します。又種脇

与量・年令などと副腎皮質機能抑制との関係は，著者　　　力下さった渡辺，藤松両学士に感謝致します。尚本稿

の対象からは個体による差が甚だ大で明らかになし得　　　の要旨は第64圃日本小児科学会総会（昭和36年5月），

なかつた。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　及び第35回日本内分泌学会糖会（昭和37年4月）にお

　現在この副腎皮質機能の抑制機序は，下垂体ACTH　　　いて報告した。本研究の1部嫉文部省科学研究費によ

分泌抑制と共に視床下部を介するACTH合成の抑制　　　った。

によるものとの説が有力である⑱～⑳。成人に一定量　　　　　　　　文　　献

の副腎皮質ステロイド剤を投与した場合，投与中，投　　①吉田久：小児科診療23：170，昭35　　②糸賀宜

与後に認められた尿中総17－OHCSの波状の変動につ　　　三他：小児科診療　25：ユ060，昭37　　③Seely，　J，

いて⑳⑫，西川⑳は上述の2点より考察を加えてい　　R，et　al：」，　Pediat，47：434，1955　④Siegel，

る。著者が小児について観察し概して波状の変動を認　　　S，C．　et　al：Am．　J．　Di＄．　Child．91：454，1956
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⑤Bertrand，　J．　et　al：J．　Pediat．57：47】，1960　　　　　　　　As＄TRAcT

④Steiker，　D．　D．　et　al：」．　Pediat，59；884，1961　　　　1n　33　cases，　with　single　or　continuous　ad一

⑦竹内慎：日本小児科学会雑誌　66：（12），昭37掲　　　ministration（2～15　weeks）・the　u「ina「y　exc「e一

載予定　　⑧竹内慎：日本小児科．学会雑誌67：（1），　　tion　of　t。tal　17－OHCS　and　its　diurnal　variation，

昭38掲載予定　　　⑨Christy，　N．　et　a1：J、　Clin．　　in　some　of　the皿，　were　studied・

Endocrino1．・＆Metab．　i6：1059，1956　　　　　　　　1）With　single　administration・The　values

⑩Verm6ulen，　A．　et　al：Acta　Endocrinel．28：　　0btained　next　day　after　the　medication（Dexa－

321，1958　　⑬Meakin，　J．　W．　et　al：Am．」．　　　methasone　3mg／M2）deereased　in　al1　cases　and

Med．29：459，1960　　⑫Holub，　D．　A．　et　a1：　　its　diurnal　variation　was　found　t。　be　abnor孤a1・

∫．Clin．　Endocrinol．＆Metab．19；1540，195g　　　　Bqth　alterations　were　slighter　in　the　3　rd　day・

⑬Bierich，　J，　R．；Dtsch．　Med．　Wschrt　87；84，　　　　2）With　contlnuous　admi艮istration・During

1962　⑭井林博他：日本臨床　18：591，昭35　　　　and　after　the　medicati。n　the’values　obtained

⑯Soffer，　L．」．　et　al；The　Human　adrenal　gland，　　showed　undu！antory　variations　accotding　to　the

Lea＆Feblger，　Philade！phia，　P．162，1961　　　　　　time　examined，　but　t恥y　were　generally　low・

⑯Sch6nberg，　D．　et　a1：Mschr．　Kinderheilk・　　Only　after　6　th　month　of　cessation°f　ste「oid

108：188，1960　　⑰糸賀宜三他：日本内分泌学会　　therapy，　they　became　all　normaL

雑誌　 38：231，昭37　　　　⑪Farrel，　G．　L．　et　a1：

EndocrinoL　56：471，ユ955　　⑲Holub，　D．　A．

et　al；　J，　Clin．　工nvest．　38：291，　1959

⑳Pfeffer，　K．　H．　et　a工：Klin．　Wschr・38：657，

ユ960　⑳西川光夫他：最新医学　】6：1190，昭36

⑳坂内昇呂新潟医学会雑誌　74：1291，昭35


