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Candidaの 発 育 曲 線 に 及ぼ す トリコマ イ シ ンの 影 響

中 沢昭=三・永井勝次 ・初 田毅也 ・潮田敏 康

京都府立医科大学微 生物学教室(主 任 鈴 木成 美教受)

(昭和31年3月2日 受 付)

本論文の要旨は,昭 和30年6月18日 日本抗 生物質学術協議会関西支部研究会に発表 した｡

1.緒 言

最 近 い わ ゆ るBr0adspectrumantibioticsの 濫 用 に

よ りこれ ら薬 剤 に 対 して感 性 の弱 い 真 菌 類 の 増 殖 を促

し,い わ ゆ る交 代 菌 現 象 の1つ と してCandida症 の 発

生 を見 る こ とが 多 い｡

先 ずKEENEY,etal.(1944),RABINSON,etal.

(1944)tまPenicillinやStreptomycinカ:Cryψtoceccus

neoformansの 発 育 を阻 止 出 来ぬ と迷 べKEENY等 は

Sodiumsulfadiazineは 或 る程 度 阻 止 作 用 を 有す るが,

全 血 液 又 は 血 清 が 存 在す る時 は そ の 作 用 が失 わ れ るの を

見 た｡

そ の 他KLIGMAN&WEIDMAN(1949),SCHMIDT,

etal.(1952)を 始 め と して 多 くの 研 究 者 が 多 数 の 抗 生

物 質 並 に 化 学 治療 剤 を用 い 真 菌 類 に対 す る抗 菌 作 用 を 検

した が 優 れ た 効果 を示 す もの は 発 見 出来 なか つ た｡

WHIFFEN(1948)はActidioneが 試 験 管 内 実験 て は

最 も阻 止 作 用 が強 い 事 を知 つ た が この製 剤 は 生 体 内 で は

極 め て 有毒 な こ とが 欠点 で あ る｡

SOLOTOROUSKY&BUGIE(1948)はStreptothricin

(100unitsperanima1)ヵ;Candida感 染 マ ウ スに 対 し

延 命 効 果 を 示 す の を認 め た｡そ の 後抗 真 菌性 抗 生 物 質 の

研 究 が 盛 ん とな り多数 の 製 剤 が 発 表せ られ た が まだ 理 想

的 な もの は な い｡

細 谷 博=ヒが 発見 した ト リコマ イ シ ンは 従 来 の 抗 生 物 質

に 感 性 を もた な い原 虫 や 真 菌 類 に 対 し極 め て 強 力 な滅 殺

作 用 な い し抗 菌 作 用 を有 し,し か も比 較 的 毒 作 用 が 少 い

こ とが 知 られ てい る｡

吾 々は トリ=マ イ シ ン(以 下TRMと 略 記 す る)の

Candidaに 対 す る抗 菌 作 用 の機 序 の面 に 就 て 実 験 を続 け

て い るが,今 回は 先 ず 基礎 実 験 と してCandidaalbicans

の 発 育 曲線 に 及ぼ すTRMの 影 響 に 就 て実 験 した の で,

実 験 成 績 の概 要 に 就 て報 告 す る｡

2.実 験 方 法

1)湖 濁 度 測 定 日立 製光 電 光度 計EPO・-A型 及 び

日立 製 分 光 光 度 計EPB-V型 を 使 用す る｡

2)使 用 培 地:4%葡 萄 糖 加Sabouraud培 地(液

体 培 地)を 使 用 す る｡

3)可 検 菌;伝 研 か ら分 与せ られ たC,albicansM

10株 を使 用 し,本 菌 を上 記 培 地5ccに 接 種 し37℃24

時 間 培 餐 した もの を接 種 用 菌 液 とす る｡

4)TRMは2,500u/mgの もの を使 用 した｡

5)実 験 方法:上 記Sabouraud培 地100ccにC.

albicansM10菌 液0.2ccを 加 え 更 に 所 要 濃 度 のTRM

を 種 々の 発 育 時 期 に 添 加 し37｡Cに 培 養 しそ の 間 のCan一
ほ

didaの 発 育曲線 に及ぼすTRMの 影響 を光電 光度計で

検討 し更にTRM添 加 後24時 間に於 て新 しいSabo・

uraud培 地に移植 し菌の発育 の有 無 を調べ その作 用の

静菌的な るか殺菌的 であ るかに就 て も検討 した｡

実験 の順序 としては 次の如 く6通 りの実 験を行なつ た｡

(i)CandidaalbieansM10の 正常発育 曲線

(ii)TRMを 培養 当初に添加 した場合

(iii)TRMを 培養当初及び6時 間後に添加 した場合

(iv)TRMを 対数期 の初期6時 間 目に添加 した場合

(v)TRMを 対数期の途 中12時 間 目に添加 した場合

(vi)TRMを 対数期 の後 期,定 常期に近い24時 間

目に添加 した場 合

3.実 験 成 績

C・albicansM10の 正 常発育 曲線 は第1図 の如 く大

体3時 間迄が誘導期で6時 間頃 よ り発育は対数期 にな り

24,30時 間 まで続 くよ うでそれ以 後は発 育は弱 くなつ

て定常期に入 る｡

次に各濃度 のTRMを 添加 した時の発育 曲線 の変化は

第2～5図 に示す如 く濃度の高い時には誘導期及び対数

期 の完全阻害,低 濃度での発育抑制が見 られ た｡

今 これ等 の誘導期 の延長 を田宮,柳 田,鈴 木氏等に よ

る講 鞭 害麟 一1「る(但 し丁及びTσ1繍

垢養時間369/2疋 「t82小2d卸35『 424∫
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及 び薬 剤添加 の際の誘導期の時間 である)対 数期の延長

KGをH
e=:1-k-(但 し κ・ κσ は 対照実験及び或 る濃

度 の薬剤が添加 され た場合 の対数期 の発育速度であ り,

対数期の直線部分の横軸に対す る傾斜であ る)で 表わ し

て見 ると第1表 の如 くなる｡

第1表 トリコマイシンの誘導期及び対数期阻害度
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4.総 括

吾 々はCan6idaの 発育曲線に及ぼすTRMの 影響を

光電 光度計 によ り検討 した結果,従 来 の抗生物質が諸種

細菌 に対 して及ぼ した作用 と同 じく極 く低 濃度に於 ては
ノ

誘導期の延長,対 数期の阻 害作用が見 られ特 に発 育の盛

ん な対数期 の12～24時 間後に添加 した場合 に於 て もわ

ずか1mcg/cc内 外の低 濃度 で完全 に殺滅的 に作用 した

事実は興味深 く今後Candidaの 呼吸に及ぼす影 響その

他作用機序の面に就て も深 く研 究を進 めた い と思 う｡

最 近 ドイ ツのWUrZburg大 学のTH.DIMMLINGぐ

(1955)はWarburg試 験でC.albicans,C.tropicalis,

C.leruseiの3株 に10.0～20.Omcg/ccのTRMを 加

えて検査 し常に酵 素消費量 の著 しい減 少を認めたが6時

間に亘 る実験では酵素消費量は零 までは下降 しなかつた

と述 べてい るが,こ れ に関 して も多 くの追試が望 まれ る

次第であ る｡

終 りに臨み,御 懇篤な御指 導御校 閲を賜 わつた恩師 鈴

木 教授に深甚の謝意を表する｡
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