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Aminosidineの グ ラム陰 性桿 菌 に対 す る抗 菌作用
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二 緒 言

Aminosidine似 下AMDと 略)は1959年 イ タ リア

]MassaMarittimaの 土 壌 中 か ら分離 されたStrePtom .7ce∫

-krestom7ceticztsの代 謝 産 物 か ら得 られ た 抗 生 物 質 でFar・-

mitaliaLaboratoryで 開 発 され た もの で あ る。 この もの

は01igosaccharide系 の 抗 生 物 質 で あつ て,Neomycin,

Kanamycin,Par・m・mycin,Catenulin,Hydr・xymycin

群 に属す るが,Paromomycin以 外 とは化 学 的 ・物理 的

範 明 らか に これ らの群 とは 区 別 す る こ とが で き る。

この抗 生 物質 は 結 核 菌 を含 め て グ ラム陽 性 菌 お よび 陰

性 菌 に対 しで低 濃 度 で 抗 菌 力 を 示す ばか りで な く,赤 痢

ア メーバ な どの 原 虫 類 に 対 して も著 効 が み られ るな ど種

種 のす ぐれ た 点 が 報 告 され て い る1).

今 回,わ れ わ れ は薬 剤 耐 性 化,自 然 耐 性 な ど種 々の問

題 が提起 され て い る グ ラム陰 性 桿 菌 に つ い てinvitreで

のAMDの 抗 菌 作 用 を検 討 した ので 報 告 す る。

IL実 験材 料 ・方 法

供試 菌株=赤 痢 菌227株

サ ル モネ ラ(チ フス菌15株 を含 む)232株

PreteusmirabildS50株

Escherichiacoli50株

VibrioParahaenzoliticus50株

VibrioEl-TorlOO株

これ らの菌 株は 常 時 肉 水 高 層 半 流 動 寒 天,3%食 塩 加

肉 水 高層 半流 動寒 天,ま た は ク ツ ク ッ ドミー ト培 地 に 穿

刺 保存 し,供 試 す る際 に は,VibrieParahae栩oウ 痂鋸 は

・BTBTeepol寒 天 平 板,そ の 他 の菌群 では 普 通i寒天 平 板

に 分 離 培養 し,i集 落 選 定 の 後,ペ プ トン水 また は3%食

塩 加 ペ プ トン水 で 前 培養 し,そ の菌 液 を 供試 した 。

供 試薬 剤=Aminosidineお よびKanamycin硫 酸塩

これ らの薬 剤 は重 量 単 位 で 供 試 した 。

表1AminosidineのShigellaに 対 す る抗 菌 作 用

薬 剤 感 受 性 試験 は 基礎 培 地 に ハ ー ト ・イ ソフ ユ ジ ョ ソ

培 地 を用 い,腸 内 細 菌研 究 班 法 に 従 つ た。 なおProteus

mirabilisの 検 査 に は 基 礎培 地 にO .2%の 鰯 金3こTeepo1

を加 え,菌 の遊 走 を阻 止 した 。

判 定 は24時 間 後 の 最 低 発 育阻 止濃 度(MIC)を 感受

性 と して記 載 した 。

In・ 成 績

1.赤 痢 菌

Shigella.fiexneri,Shigella50膨f計227株 に 対 す る抗 菌

作 用 を 表1に 示 した 。

これ らの菌 株 は都 内の 食 品取 扱 業 者 を対 象 と した 健 康

保 菌 者検 索 よ り分 離 した比 較 的新 鮮 分 離 株 で,種 々の薬

剤 耐 性 パ タ ー ソを示 す 菌株 を 含ん で い る。

これ らの赤 痢 菌 に対 す る抗 菌 力 は,MICでAMDは

0・39～12・5mcg/m1,KMはO.78～12.5mcg/mlで あ

つ たが,大 部 分 の菌 株が 集 約 され るMICはAMDで

6・25mcg/ml,KMで は3.12mcg/mlで あ つ て,高 度

耐 性 菌 は1株 もなか つ た 。

また5▽ 歓 纏 とs・sonneiと の間 に は感 受 性 の 上 で 差

は み られ な か つ た。

2,サ ル モ ネ ラ

サ ル モ ネ ラに 対 す る抗 菌作 用 を表2,3に 示 す 。

これ らの菌 株 は 食 中 毒,チ フ ス集 団 発生 例,健 康 保菌

者 検索 な どか ら分 離 され た菌 株 で あ る 。 チ フ ス菌 以外 の

サ ル モ ネ ラ で はAMDに3.12～25mcg/mlのMIC

を,KMに は1.56～12.5mcglmlのMICを 示 し,

AMDに25mcg/mlの 菌 株が10株 検 出 され た 。 しか

し,KMと 同様 に 大 部 分 の 菌 株 が集 約 され るMICは

6.25mcg/mlで あ つ た 。

チ フ ス菌15株 は 表3に 示 す と お り,AMDお よび

KMと もMICは ほ とん ど変わ らず,3.12～6.25mcg/

m1で あ つ た。

(227株)3・P「oteusmi「abilis

薬剤

濃 度
mcg!m1

Aminosidine

>IOO

KM
警

100 50 25 12.5

46

2

6.25

161

105

3.12

18

115

1。56 0.78

1

0,39

三

0.20>

2131 }

これ らの菌株は正常成人ふん便か

ら分離された新鮮株で,そ のMIC

はAMDお よびKMと も3.12～

12.5mcg/mlの 範 囲内にあ り,特 に

耐性株の存在は認められなかつた。



122 CHEMOTHERAPY

表2AminosidineのSaimonellaに 対 す る抗 菌 作 用

(217株)

濃度

＼mcglml
＼ 、薬 剤 ＼

Aminosidine

KM

>100 100 50 25

10

12.5

56

16

6.25

129

115

3.12

22

80

1.56 0.78

}
6

0.39

1

O.20>

表3AminosidineのSalmonella妙 痂 に対 す る抗 菌 作 用

(15株 〉

論酬 〉㎜
Aminosidine

KM

100 50 25 12.5 6.25{3.121.56

5い ・{

0.78

1
61gl 1

0.39 O.20>

1

表4Aminos董d童neのProteusmirabilisに 対 す る 抗 菌 作 用

(50株 〉

横
薬剤

諮mll

＼
Aminosldine

KM

>100 100 50 25 12.5 6.25 3.12

33い314

i31i423

1.56 0。78 O.39 0.20>

表5AminosidineのEscherichiacolilこ 対 す る 抗 菌 作 用

(50株)

＼ 濃度
＼mcglm1
＼＼

薬剤 ＼

Aminosidine

KM

>100 100 50 25

2

12.5

11

3

6.25 3.12

3611
,S129

1.56 0。78 O.39 0.20>

表6AminosidineのVibrioParahaemol1 .ticicsに 対 す る 抗 菌 作 用

(50株)

＼ 濃 度
・mcg/m1

薬剤＼
Aminosi(line

KM

>100

50

100

814,

50

1

25 12.5 6。25 3。12 1。56 0。78

{

O.39 O.20>

表7AminosidineのVibrioEl-Torに 対 す る抗 菌 作 用

(100株)

＼ 濃度mcg/ml
薬 剤 ＼ ＼

Aminosidine

KM

〉!00 100 50 25

84

12.5

16

26レ2

6.25

1

3.12

1

1.56 0.78

E

0.39>

FEB.1968

4..Escherichaicoli

これ らの菌株 も正常成人ふん便が

ら分離されたものであ つ て・そq).

MICは,AMDで3・12～25mcgl,

ml,KMで3・12～12・5mcg/mlで

あつた。

5.Yibrio属

表6,7にV・Parahaenzol7titusお

よびV・E1・Torに 対する抗菌作用を

示した。

V.Parahaemol2ticusに 対 しては

AMDで 全菌株100mcg/ml以 上の

MICを,KMも50mcglm1以 上

のMICを 示 し,こ の菌に対しては

AMD,KMと もに明らかに自然耐

性であつた。

一・方 ,同 じ 陽 痂 属であつても

凱EI-Torで はAMDAは12.5～25

mcg!ml,KMは3・12～25mcglMk

のMICを 示 し,感 受性ないしは中

等度耐性であつた。

W.考 察

各種のグラム陰性桿菌群に対する

AMDの 抗菌力を01igosaccharide

系抗生物質のKMと 比較検討して

みると,全 般的にKMの 方がAMD

よ り1濃 度段階程度抗菌力が高いよ

うな印象を受ける。 しか し薬剤の

int,itreの成績のみでinvivoで の効

果を論じ得ない し,invivoで の効果

は血中濃度の維持,排 泄など他の要

因の総合的作用に負 うところが大ぎ

いのは当然のところである。

さて,既 報2)の 諸実験の供試菌株

数は総体的に少数であるうえに相互

に抗菌効果にばらつきが み られる

が,同 一菌種について比較的多数の

菌株を供試 したわ れ われ の実験で

は,以 上の成績が示すように,抗 菌

効果はきわめて明瞭で,一 定範囲内

に集約されている。また,と くに興

味あるのはPreteusに 関 しては他の

報告 よりきわめてよい成績が得られ,

ている点である。

またYibrio属 の報告はみ られな

いが,わ れわれの成績か ら費柔,洗
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.Parahaemotyiicusには 自然耐性であり,V・El-Torに は中

等度とはいえ抗菌作用がみられ,感 受性とい う問題を離

れて細菌学的に考察した場合,こ れ ら両菌株間の細胞壁

構成などに差があることが考えられ興味あるところであ

・る。

このAMDは 耐 性菌が少なく毒性の低 い ことを特徴

艦するとはいえ,SM,KMな どのNeomycin系 抗生物

質と同様に第8脳 神経および腎に対する障害作用が認め

られるといわれるが,わ れわれが検討したようなグラム

陰性桿菌によつて惹起される急性の細菌性疾患のように

比較的短期間にしか用いられないような場合には腎炎な

ど,特 別の固有疾患のない限 り十分に使用し得るものと

考 えられる。

V・ 結 論

各種グラム陰性桿菌群に対するAMDの 抗菌作用を

KMと 比 較 検 討 した 。

赤 痢 菌,サ ル モ ネ ラ,PreteUSmirabilisお よびEscheri-

chiacegiに 対 して はAMDはMICが ほぼ6.25mcgl

m1付 近 に 集約 され 明 らかに 良 好 な抗 菌 作用 を 示 した 。

しか しVibrioParahaemol2tiettSに はKM同 様 に 抗 菌 作

用 は認 め られ ない 。 しか しVibrioE1・ ・Torに は 中等 度 の

抗 菌作 用 が 認 め られ た。
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ANTIMICROBIAL ACTIVITIES OF AMINOSIDINE TO 

     VARIOUS GRAMNEGATIVE BACTERIA

 HIROSHI ZEN-YOJI,  NOBLTO OHKUBO,  MIKIO  HORI, 

    YASUKO TSURUTA & MINORU SHIBATA 

Department of Bacteriology, Tokyo-to Laboratories for 

         Medical Sciences, Tokyo, Japan

  The in vitro sensitivity tests of aminosidine, in comparison with kanamycin, were performed to the 
following bacteria: Shigella (227 strains), Salmonella (232 strains), Proteus (50 strains), Escherichia (50 
strains), Vibrio  parahaemolyticus (50 strains) and Vibrio El-Tor (100  strains). 

  This antibiotic was apparently effective to Shigella, Salmonella, Proteus and  Escherichia, and its minimum 
 inhibitory concentration was each about  6. 25 mcg per ml. Both aminosidine and  kanamycin were 

 non-effective to Vibrio  parahaemolyticus, and moderately effective to Vibrio El-Tor.




