
緒言：Tacrolimus（TA）は移植後の免疫抑制療法に

用いられる．最近，小児の移植例では長期間の経過観

察が可能となり，成長曲線など生活の質の視点から

TAの副作用や減量・中止が検討されている1）2）．一般

薬理実験は非手術モデルで臨床投与量を超えるTA

を用いて行われた．今回，臨床投与量のTAの術後代

謝における影響を検討した．

材料と方法：雄性 SDラット（270～290g BW）55

匹を用いた．下行結腸を切離，1層内翻結節縫合を行っ

た3）．TAは 0.01（n＝14），0.1（n＝13），1.0（n＝12）mg�
kg�day を浸透圧ポンプ（model 1003，Alza）にて背部
皮下より投与した．対照群（n＝13）は溶媒のみ投与し

た．連日，体重，食餌摂取量および窒素バランスを測

定した．第 4日目に儀死させ，血液生化学検査を行っ

た．結果は平均±標準誤差で表し，分散分折と多重比

較検定により統計学的検討を行い，危険率 5％未満を

有意と判断した．

結果：体重増加および食餌摂取量は対照群と 0.01

mg�kg 群には差がなかったが，TA群では濃度依存性
に抑制された（p＜0.005，Table）．窒素バランスは対照

群のみ正となったが，TA群では負の窒素バランスを

示した．尿素窒素は対照群と 0.01，0.1mg�kg 群に差が
なかったが，1.0mg�kg 群では対照群に比べ高値を示し
た（p＜0.05）．血中アルブミン，総蛋白は対照群とTA

群に差をみとめなかった．血中TAは対照群と 0.01

mg�kg 群では測定感度以下，0.1，1.0mg�kg 群では
1.4，3.4ng�ml であった．
考察：TAは臨床投与量と同等の 0.1mg�kg 群で対
照群に比べ体重増加，食餌摂取が少なく，窒素バラン

スが負になり，術後回復が遅延した．一方，対照群で

は 4日間の窒素バランスは正となり，主術後の異化期

は短かった．TAは臨床投与量より少ない 0.01mg�kg
群では対照群と体重増加，食餌摂取および腎機能や血

中総蛋白，アルブミンに差がなかったが，負の窒素バ

ランスとなった．以上より，TAは術後代謝を抑制し，

異化期を遷延させることが示唆された．
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