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研究成果の概要（和文）：抗菌剤治療の困難なメチシリン耐性黄色ブドウ球菌(MRSA)重症感染症に対する漢方薬・排膿
散及湯の治療効果を検討した。排膿散及湯を添加したLB液体培地でMRSAを培養すると、無添加LB液体培地と比較して、
二次元電気泳動での解析では、菌体外毒素の量が減少していた。MRSA皮下感染マウスに排膿散及湯を投与した場合、無
投与マウスと比較して、有意な生存率の上昇、皮膚潰瘍径の減少を認めた。排膿散及湯投与マウスから採取した腹腔内
マクロファージの、MRSAに対する貪食能は、無投与マウスと比較して、有意に上昇していた。排膿散及湯はMRSA重症感
染症の新規治療薬として強く示唆された。

研究成果の概要（英文）：e investigated whether Japanese traditional medicine, Hainosankyuto affect the cur
e of MRSA severe infection disease. In two-dimensional electrophoresis analysis, we found that the amount 
of extra virulent proteins from MRSA in LB with Hainosankyuto were decreased compared to those in LB. We a
lso found the significant improvement of survival rate and cutaneous ulcer formation in Hainosankyuto-trea
ted mouse after MRSA subcutaneous infection. Furthermore we confirmed that the phagocytosis ability of mou
se peritoneal macrophage treated with Hainosankyuto was significantly greater than that without it. We sug
gested that Hainosankyuto is the candidate of novel anti- MRSA infectious treatment.
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１．研究開始当初の背景 

黄色ブドウ球菌は、様々な菌体外毒素を分泌
し、様々な重症感染症を引き起こす病原細菌
である。この中で特に問題となるのが、多剤
耐性を示す黄色ブドウ球菌(MRSA)であり、新
規治療薬の開発が望まれている。排膿散及湯
は江戸時代の漢方医吉益東洞の作成した吉益
東洞経験方に記載のある処方であり、患部が
発赤、腫脹して疼痛をともなった化膿症が適
応である。この排膿散及湯の適応疾患が、
MRSAを含む黄色ブドウ球菌による化膿性感
染症疾患に一致するため、排膿散及湯が
MRSA感染症治療薬となりうることが予想さ
れる。 

 

２．研究の目的 

今回我々は排膿散及湯の MRSA 重症感染症
に対する効果について、（１）排膿散及湯の直
接的な抗菌効果、（２）排膿散及湯の菌体外毒
素分泌の抑制効果、（３）排膿散及湯投与マウ
スの MRSA 感染に対する影響、（４）排膿散
及湯投与マウス腹腔内マクロファージの
MRSAに対する貪食能について検討を行った。 

 

３．研究の方法 

（１）排膿散及湯のエキス粉末を MilliQ水で
溶解して、排膿散及湯を作成して、排膿散及
湯の MRSA 株に対する抗菌効果を微量液体希
釈法と濁度で測定した。 
 
表１ 排膿散及湯の組成 

   

生薬  含有量 

桔梗  4.0 g 

甘草  3.0 g 

枳実  3.0 g 

芍薬  3.0 g 

大棗  3.0 g 

生姜  1.0 g 

   

 
（２）排膿散及湯を添加した、LB液体培地で
MRSA株を１日培養して、培養上清をろ過濃縮
して、２次元電気泳動法で分離されたタンパ
ク質のスポットの増減の変化を比較検討した。 
 
（３）MRSA株を感染させた３週齢 ICRマウス
を用いて、経口的に排膿散及湯を投与した場
合としない場合とで MRSA 感染に対する治療
効果を生存率の差で比較した。投与期間は
MRSA 感染前日から、感染３日後までとした。
また局所感染の評価は、感染マウスの潰瘍径
の大きさで比較検討した。 
 
（４）排膿散及湯マウス由来の腹腔内マクロ
ファージを抽出して、MRSAと共培養して、３

０分後、６０分後の混合サンプルを羊血液寒
天培地にまいて、1 日培養後の菌のコロニー
数を計測することで、腹腔内マクロファージ
の貪食能の効果を検討した。 
 
４．研究成果 
（１）排膿散及湯 1g/L の濃度でも MRSA 菌株
への抗菌活性は認めなかった。 
 
表２ 排膿散及湯の MRSAに対する抑制効果 
 

 
 
（２）２次元電気泳動では、排膿散及湯を添
加した LB液体培地では、無添加培地と比較し
て、菌体外毒素の量が減少していた。 
 
図１ 二次元電気泳動による菌体外蛋白分泌
の比較 
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（３）排膿散及湯投与マウスでは、無投与マ
ウスと比較して、生存率の上昇、皮膚潰瘍径
の減少を認めた。 
 
図 2 MRSA感染マウスの生存曲線の比較 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図 3 MRSA 感染に対するマウス皮膚潰瘍の比
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（４）コントロールマウス由来の腹腔内マク
ロファージと比べて、排膿散及湯マウス由来
の腹腔内マクロファージでは、有意に共培養
した MRSAのコロニー数が減少した。  
このことから排膿散及湯マウス由来の腹腔内
マクロファージの貪食能が上昇していること
が示唆された。 
 
 

図４ マウス腹腔内マクロファージ貪食能の
比較 
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以上の結果から、排膿散及湯は、細菌の菌体
外毒素を減少させるだけでなく、宿主の免疫
担当細胞を活性化することで、複数経路から
の重症細菌感染所に対する治療効果を上昇さ
せていくことが推測された。 
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