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TETRAETHYLTHIURAMDISULFIDE及びその
関係化合物の皮膚科的応川に関する実験的研究

第IV編　　肉癬構iの酸素消費に及ぼす

　　　　　　　　TETRAETHYLTHIURAMDISULFIDEの影響
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　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　生理食塩水を入れたビVカ・一のなかに澤ぺ，ビーカー
　　　　　　緒　　冒　　　　　　　　　　　　　　の上部な有孔の雌ロブ7ン紙でお加い，28。Cに保つ

　著庸①②⑤はさきに，Thiurarn系有機硫叢化合物　　たフ卵器内に5h放1辞走した。つぎに飢餓操作を行つた

Tetraethylthiuramdisul’fide（TETD）の病1｝1（性白癬　　　袖苔の墨を，生理禽塩水で洗い，乾燥した濾紙の一Lに

菌にたいする抗菌力を実験し，in　vitr〔〕にてその一定　　　拡げ，濾紙な数回交換して菌に附蒲する水分を除ぎ，

以上の濃度においてbactriostaticに，あるいはba一　　ハサミを用いて適愚な大ぎさに切つて，小片とし，各

cteriOcidalに作用することを報告した。　　　　　　ず60m霧つに秤搬した。9i験には繭苔そのものを耳；い

　TETDの抗菌作用機序についてはいまだ明かで蹴　　　たが，さらにまた無菌箱内でメノウ乳鉢にて菌苔が均

く，またこれに関した報告もみあたらない⑪さきに赤　　　一になるまですりつぶして，ホモジネ…1・として用い

羽・河村④らはTETDのマウス各臓器め02消磯量　　　た。

について，また松岡・伊古美⑤らはTETDおよび関　　　　実験1薬作：菌の組織呼吸11111定はWarburg検圧法⑥

係化合物のXanthine。xidase　activityおよびCata闘　　⑦によつた。容器の主室には，40％Polyethylene

Iase　activityにたいする影響を検討して報告してい　　　郎yco1400（以下PEGと［liSli己）一一生翼ll食塩水2．7m1

る・藷瀞はこれらの喫験に関速してTETDの抗菌作　　　を入れ，繭苔なおさめた。このさい菌苔の爽lrl1が水に

用機序をうかがうための一助として，白癬菌の組織呼　　没しないように，振どうの速度をなるべく避くした。

吸｝こ及ぼすTETDの影響について実験した。　　　　　　容器中の気相は空茨くとし，雲験温度は28°CとしたΦ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　なおホモジネートを用いるときは（菌の種さ60mgに

　　　　　　爽験方法　　　　　　　　　　　　　　　　たいし魚理食堀水0．3mlを加えたもの）なピペットで

　被検菌：狸紅色菌，Trichophyton　fubrus（T．　　O・3mlずっとり，容器の主室内の溶液は2．4m1とし，

fub・・s）。　　　　　　　　　　　　これ効眩た。副室中｝こは零0％KOH　O．3mlを入れ
　菌の培養：28°Cの4％Sabouraud　glucose　bo一　　た。　TETD粉未はじうぶん微細未にすりつぶしたの

uillon斜面培養。　　　　　　　　　　　　　　　　　　も，　PEG一生理食塩水藩液（虫霊中に入れた液と同

　薗試料のっくりかた：白癬菌は一般に他の細菌類に　　　じ組成）に混じ，その0．3m1を側室中に入れ，反応

比較して，自象呼吸が大きく，検圧法による測定のさ　　液中の最終濃度は1：10－・1および1：10－nになるよ

い正確な堤験結果をうるに困難なので，あらかじめ適　　　うにした。反応液のPHは5．8であるo

当な飢餓操作を行つた。すなわち培蜜爆から菌苔雄　　対照としてはTETD姶まない反応液中の繍磯呼

意してとりだし，薦苔の一ドに附着している培養液を除　　吸を測定したが，A）生理食塩水，　B）PEG一生理食

き，滅菌生理食塩水で繭苔の裏画を軽く洗い，つぎに　　　塩水の2種を区別した。測定は反応開始後2hまで



72《72）　　　　　　　　　　　　　　　僑州医融策9巻第1　’VvL

30mごとに行つた。　　　　　　　　　　　　　　　　　た（第1表，1図）。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　生理食塩水（対照A）と，・PEG一生〕：II喰盧水（畑照

　　　　　　実験成績’　　　　　　　　　B）とでは，02消費鑑に藻カミあD，後蒋では前渚よ

　　　1抽1色齢1潜の纈白覧・・微．　　　　　り　妙しており，PEG添力11繍職・1轍な阻害t・てい

　第1表および鋳ユ図に示すようにTETD添加によ　　　るようにみえるが，推計’｝1‘：的にを止有意の羨ではなかつ

つて，実験例の大部分におし・て，0，消・1騒のil・妙傾　た。しかしTETD・－PEGω撒CおよびD）におい

向が認められたが，賑卜学的には櫨嚇矧まなかつ　ては，PEG…卿11喰塩水（対照B）よりもさらに低い

第1喪　　　　　狸紅色菌における0・賄饗躁　　　（単f寸£・mm）

　＼・＼．、、、り芝曙剣洋

時　 間

　　　0～3し：n

　　30n」－　　lh

　　／h　tV　lh301n

lh30m～　2h

2bまでの合計

　　　　A　　　　　　　　　　B　　　　　　　　　　　C　　　　　　　　　　D

生鵬類水　三慰」嚇　TETI畿゜りTET挙認｛）

　　19，2：1：1L〔〕　　　　13．（1士　8，3　　　　1〔）．5：1：　6，3　　　　11。1」：1L5

　　27，7　rll：　　8，1　　　　　　　20，5　：lt　7，5　　　　　　　15．4　：k　　6，4　　　　　　　16．7　：L　　5．7

　　26．7　τ1：　12．0　　　　　2｛｝．（、：・：1：　8．0　　　　　 15、2　：L　 7，8　　　　　 1？・1　ヨ：　8・0

　　12．3　：｝：　7．5　　　　　 1〔〕．9　：｝コ　6．2　　　　　　8，4　：1：　‘LO　　　　　　bi．4　士　 4．O

l　　87，7　士　42．7　　　　　　　64，3　士　26．1　　　　　　　55．4　：ヒ　28．1　　　　　　　51．2　：h　24。1

　　AとB……F？，　・・1，66ぐ二F善（0．05）累5・32　　　　　減少⊇：馨（％）：

’・と・……・｝・・3，。・く・9（・…）　　　・BliC・・＝　1・・G

　　AとD…Fト4・21く軸（｛｝，05）　　．　　姪P，，．18，？
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　B
．　　BとC・・…・F占齋0．41＜F轟（0。05）

　　BとD……Fき瓢1．01くF差（0・05）

己．。rn　　　　　　　　・・澱櫛示された・とくセ姓：範臨館（繍A）
Ioo　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　とTETD－PEG突験Dにおいては，笑験例がすこし

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　不足するため1・1鰍剃ド」にイ穂で1よないが・かなりの餓

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　があることが講1められた（Fム罵4．2正くF§（0．05））o

PEG－‘1三理食塩水（対t－1員　B）にたいするTETD－PEG

実験においては，TETD濃度が1：10’”’　r｝（輿験C）

および1：10－4（実験D）の場合の21i後の滅少率

（・懸9または一B糞D）をみると，各例の平均値はそれ

ぞれC（1；10－fi）においては19．6％，　D（1：10－’t）

においてe＃　18．7％であって，これら両濃度のあいだに

は打意の鑑は認められなかつたo

　つぎに菌の組織呼吸を時閲的｝こ追つてみると，対照

にてもTETD添加璽験にても，ともに反応開始後の

3emにおける02消難値は小で，1～1h30mに大とな

り，2h値はふたたび小となつている。　TETDの組織

（銅三）　（A、生理食塩水（対照）　　　　　　　　呼吸阻審効果eよ，最初の3α・侮においてはいずれの例

　　　　（B）生験塩吟PEG（対照）　　でも鵬かではない。また．・1噸，・・3。・・働・よぴ

　　　　潟器綴1二：1二階　　・・働・おいては，対購・比・姻麟果ある・

　　　　　　　（2hまでの総02消費彙）　　　　　　うにみえるが，やはり推計学白勺に｝よ有意の差とは認め

第1図　狸紅色菌におけるOu？肖費量　　　　　　　　られなかった。
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第2褒　　　　　　　　　　　　　　　T．fubrusにおける02　Y’）！j費墨：　　　　　　　　（単イ～ワlclnm）

＼
　＼、一、　実験群
　　　、」、、ヒ

時　閥　　　層＼、

　　　0～30m

　30m～111
　　　1　～　1h30m

lh30m～2h

　　A　　　　　　　　　　B　　　　　　　　　　　C　　　　　　　　　　D
生理食塩水　　　生理食塩水　 ．　TETD（1：10“一「））　　TETD（111〔〕一”’t’）
　（対　照）　　　　　　－PEG（対照）　　　　　　　－PEG　　　　　　　　　－PEG

12，7　・：1，：　11，8　　　　　　　8．9　：［：　　9，0　　　　　　　8，5　：1：　7．5　　　　　　　8．6　・1：　8。1

22、5－ll：11．3　　　　 18．0：L　9。4　　　　　16．9　al：　7．？　　　　 15，〔1：［：　7．8

17．8　：ヒ　　3，8　　　　　，　14．2　：』：　　6．0　　　　　　　12．9　士　　5ゆ3　　　　　　　11．7　：1：　　4，5

10．2　：1：　4．4　　　　　　7．5　：1：　4。3　　　　　　6．5　：ヒ　4．8　　　　　　7．5　憧：　4．1

2・までの舗163・7　一・・31　，1　4・・5・・2…　44・・…2・・1　42…±・…

AとB……F5＝i，02＜F轟（0，〔｝5）　　　　　　　　　減少率（り疹）：

AとC……F　｝）　・1．89＜Fbt（0．05）　　　　　　　　　3．二．9＿騨7．8

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　B

AとD…昨2・19＜F轟（°・°5）　　　　－B－C。n．，

BとC…＿昨・．10くF轟（0．05）　　　　　B

BとC……Fム嵩2．19くF巻（0。05）

　C．zaVVI　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　を平均値でみると・C（1：10－・　ts）において7・8％はで

　　tσ゜　　　　　　　　　　　　あり，D（1：1【｝一りv．t．　；r，tいては11．6％である。すな

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　わちT．fubru＄においては，阻1瀞効・梁がノ1・であゐこと

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　がわかる。また実験例中旺）2例ては，ほとんと阻轡効

　　7s　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　果が認められなかつた。O鵠消費蹴を時聞自く」に濾つて

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　みると，反応聞始後の30阻1、値は小で，1～11層30mは億

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　大で，2h硫はふたたび小となっている。そしてTE
　　　SD　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　TDの阻害効果のみられた例では，その効果は最初の

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　30m値では明らかでなく，1h値から大となつているo

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　しかし以上の成績も推計学的セこ蕉：は有意ではないこと

　　2S　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　を誌めた。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1［　繭ホモジネートを使用した場禽の組織

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　呼吸

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　狸紅色菌およびT．fubrusのいずれにおいても，菌

　　　（註）（A）梱喰塩水（対照）　　　　、i託琳＿トの組織・畷烈1淀し熾験では，ともに

　　　　　　＄擢糟㌃肥、戦　　・懸が・1・綱・ずかであ…繍・は全く噛旨

　　　　　　（D）　TETD（1：10－－4）－PEG　　　　　　を失つて・TETD添加による阻轡効果を確め．えなか

　　　　　　　　　（2hまでの総02消難量）　　　　　　つた。

　　第2図丁．fubrusにおけるOB消費量
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　考　　察

　　　if　T・fubrus菌苔の組織呼吸　　　　　　　　　　TETDがこれら白癬歯の組織呼吸に若干の阻害効果

　第2表，第2図に示すように，生理食塩水（対照　　　をおよぼすらしいことを知りえたが，いずれも樵計学

A）と，PEG一生理食塩水（対照B）とは有意の差は　　　的｝こは有意の笹を認るに至らなかつた。すなわちここ

ない（第2表，2図）。　　　　　　　　　　　　　　　　で示された阻霞効果は，阻霧薬物濃度が比較的高濃度

　TETD－PEG（誕験CおよびD）では，あるていど　　であるにもかかわらず，薯明な効果とはいえず，完全

の阻審効果がみられるが，C（1：10”’s）およびD（1：　　阻il二例は1例もなく，またT．　fubrUSにおいては，無

10－4濃度）におけるTETD濃度藁はほとんど認め　　効果の例も約半数においてみられた、さきに薯蒋は

られない。すなわちPEG一生理食塩水（対照B）に　　in　vitroおよびin　vivoの爽験で，　TETDの抗繭作

たいするTETD－PEG実験の2h後の総計02減少率　　　用は狸紅色菌にくらべて，　T．　fubrusに．たいしては弱野
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いことを報告したが，組織呼吸阻害作F目においても，　　　oXldaseには阻蕾II勺に働くこと，またCatalag．　eに額

同様の結果が認められた。　　　　　　　　　　　　　　いしては明かな阻害作用を認めることができなかつた

　著者はさきにin　vitroおよびfn　vivoの実験にお　　　ことを報告している。

いて，白癬薦にたいするTETDの抗繭作用を認め，

この作用機序を知る一助として，本実験を行つたので　　 総括
あるが，その結果は前述のように推計学的｝・こ有意の茶　　　　病原性白癬菌のうち狸紅色菌およびT．fubrusの

’を認めなかつた。しかしTETD添加により促進効果　　液体培養i黙潜の切月噛用いて，その組織呼吸能癬llll短

を示した例はほとんどなく，また生理食塩水対照と　　　し・TETDのこれらにおよぼす阻害効身と噺観蹴した・

TETD－PEG実験とにおいてみられたごとく，ほと　　　　1）　TETI〕の添加（1：10－・・4，・w1：10－　fi）は狸紅色

んど有意に近い誰を示している点からみると，より多　　　繭の組織1呼吸を附密するごとくであるが，藷しいもの

くの実験例を重ねれば，少くとも狸紅色菌1こおいては　　　ではない（減少率19％、。T，　ful：　rusにおいてはごく

阻書効果を確かめえたであろうと考える。さらに菌ホ　　　僅かである。

モジネ”一一　1・⑧肱いては騰嚇纏全く認めなかつた゜ @2）TETD蝋L織呼吸1囎働果は反耳画｝聯後lh

が，これは菌をホモジネートすることによつて呼吸能　　ごろ大となつた。

を失うことが．考えられる。以上のよう1’こ種々の閲題に

残されているが，いず2・LにせよTETD力欄の・轍代　　　　ge考文献

謝にあるていどの阻1ヒ効果をおよぼすらしいことは観　　　①丹羽源，之助；儒州医誌，9：45，19（；O　　②丹羽源之

察され，これがTETDのin　viroおよびill　vivoの　　助；fl：i州医誌；9；58，工960　⑤丹羽Illll之助；僑州眠

抗菌作用に関係があろうことも想1象しうることであ　　　誌，9；651960　④赤羽治郎。河村敏痩ll；「礫理誌，

る0　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　49言§149，1953　　（の松岡二挽忠．伊rlず葵文雄；旧｝襲理

　すでに赤羽・河村④らは，マウスの臓器組織呼吸に　　　誌，55：§123，1959　①1ノールプルグ検L［三1｝卜，化単

及ぼす作用について，TETD　一　Prepylene　91ycolの，　　の領城，13：85，爾ll二・llt，昭和29年2月　　⑦続ワー・

｝1’1・t・腎・大脳および・醐蓑筋の剤鱗0，消費倣は，3。～　ルブルグ検1．1！計，化学¢）領城，20：74，隙麟：，昭和

901nにて全例に著明な減少を諏めている。また松岡・　　30年12月　　③野村真康；ワールプルグ検熾｛計，化掌

伊古美⑥らはTETDおよび関係化合物がXanthine　　の領域，13：172，南江敷，昭和29年2月


