
460 CHEMOTHERAPY  MAY  1968

EnduracidinのStaph.aureus209P株 増 殖 曲 線 に お よぼ す 作 用 に つ い て

第1臨 床検査科 徐 慶 一 郎

耳 鼻 科 三 辺 武 右 衛 門

関東逓信病院

このたび新しく武田薬品工業株式会社により西宮市の

土壌より分離 されたStrePtomycesfecngicidicusNo.B5477

の菌体より抽出された新抗生物質Enduracidinは,構 造

上,塩 基性で,有 機結合の塩素をもっPeptide型 抗生物

質であることが証明され,グ ラム陽性球菌に対し,特 異

的に強い抗菌作用を示し,そ の際,試 験管内で著明な殺

菌作用を示すことが確かめ られている。

そこでわれわれは,本 物質ならびに,本 物質投与後の

ヒト血液および尿のStaPh.aureus209P株 に対する抗菌

作用の作用型式を,Biophotometer(Jouan)を 使用 し,

自動記録した増殖曲線の動きか ら検討 した。

1・ 実験材料 と方法

1)Enduracidin標 準粉末

武田薬品より供与の精製粉末で,秤 量後,少 量のメタ

ノールで溶解,次 で,蒸 留水で希釈,1mglmlの 原液を

作製,小 試に分注凍結 ←-20℃)保 存 し,実 験時,溶 解

適当濃度にブイヨンで稀釈使用 した。

2)使 用培地

透明度が高 く,菌 の増殖率の高いTrypto-SoyBrGth

(B肌)を 使用 した。

3)接 種菌

当検査室保存のStaPh.aureus209P株 を ブイヨンで

18時 間培養後,小 試験管に2mlず つ分注 ,凍結(-20℃)

保存 し,実 験の都度溶解使用 した。

4)ヒ ト検体

血液は,血 清分離後,尿 はそのまま,採 取後なるべ く

すみやかに,い つたん凍結 ←-60℃)保 存比較すべ き2～

5検 体が集められたところで,溶 解,対 照(培 地のみ)

と共に実験を行なつた。

5)Biophotometer使 用 の実際

滅菌 したキュベ ット(10ml入)6個 に,先 ず菌液(前

述)0.1m1(105生 菌 単位相当)を 入れ,次 でブイヨンで

適宜稀釈 したEDCあ るいはEDC投 与後 の 検体を加

え,さ らに,ブ イヨソを追加,全 量を10mlと した。

ただし,増 殖対数期初期にEDCを 加えようとする時

は,ま ず,菌 液0・1m1に ブイヨソ9mlを 加え培養を

始め,曲 線が対数期に入つてからEDCブ イ ヨソ稀釈列

の各Imlを それぞれのキュベ ットに添加後培養を継続

した。

皿.実 験 成 績

1)EDCの209P株 に対する直接抗菌作用

a)培 養開始時期にEDCを 加 えた場合

培養の最初からEDCのO.1,0。03,0.Ol,0.003,0.001

mcg/mlを 加えてお くと,0・1mcg/m1で 完全に増殖阻

止がみ られるが,O.03mcg/ml以 下 の濃度では,ブ イヨ

ン対照 との間に差が認められなかつた(Fig.1)。 この際の

誘導期は4.5時 間で,く り返しの実験においても,4.0

～4 .5時 間に一定化するこをができた。

b)増 殖期の初期に加えた場合

EDCの 最終濃度がlO,1,0.1,0.Olmcglm1に なる

ように,各 キュベ ットに添加するとIO,1mgで は,添 加

後,増 殖曲線の下降がみ られ,殺 菌,か つ溶菌作用のあ

ることが明 らかにされた。 また,O.Imcg/mlで は,い

つたん増殖曲線の上昇が阻止されるが,一 定時間後,再

上昇することが認め られた。O.Olmcgで は ブイヨソ対

照の曲線 との間に差が認め られなかつた(Fig・2)。

Fig.IThegrowthinhibit◎ryactionofEDCupon

209Pstrain
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 Fig.  3 The anti-staphylococcal growth inhibitory 
      action of serum after administration of EDC 
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 Fig.  4 The anti-staphylococcal growth inhibitory 

      action of serum after administration of EDC 
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 Fig.  5 The anti-staphylococcal growth inhibitory 

      action of urine and serum after administration 

     of EDC

2>EDC投 与後のヒ ト血清ならびに尿の209P株 増

殖阻止効果

EDC100mgを 筋 肉内注射後,韮,2,4,6,12,24

時間後に採血,'各 血清について209P株 増殖阻止作用

を増殖曲線におよぼす影響から検討 す る と,そ の作用

は,誘 導期(Lagphase)の 延長 として認められ,増 殖

曲線では,一 定時間後に,上 昇 してくることが認め られ

た。

2実 験例について,誘 導期の延長をそれぞれ測定 して

みると,第1例 では,2時 間後までは,対 照との間に差

がな く,4時 間後では,は つきりし,6時 間後が最大

で,12時 間でも強い抗菌力の存在が明かにされた(Fig.

3,4>。 なお,第2例 ではEDC注 射後,3,6,13時 間

後の尿が集められ,そ の抗菌作用が検討されたが,血 清

に比 し,む しろ低い抗菌効果が認められた(Fig・5)。

皿 ・ ま と め

本物質は,試 験管内実験で,強 い殺菌力を有すること

が知られているが,さ らに,増 殖対数期の209P株 に

対し著明な溶菌作用を呈することが増殖曲線の動きか ら

確められた。また,本 物質投与後の血清,尿 は,長 時間

にわた り,抗 菌作用を示すが,そ の作用は,静 菌的で,

試験管内で示された強い殺菌作用は期待に反 して,明 か

にされなかつた。

本物質の筋肉内注射時.注 射局所より吸収がおそ く,

血中濃度の ピークがおよそ注射6時 間後にみられ,そ の

後長時間血中に認められ,ま た尿中への排泄も,比 較的

悪いことが血清や尿の増殖曲線におよぼす作用から確か

められた。
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 The growth inhibitory action of enduracidin upon Staph. aureus 209P strain was investigated by analyz-
ing the growth curve automatically registered by Biophotometer  ( Jouan). 

 The following data were elucidated by the experiment. 
 1) The growth of 209P strain was inhibited by EDC at the dosis of 0.1  mcgfml when given at the 

beginning of the culture, and the action of EDC was demonstrated not only bactericidal but also  bac-
teriolytic  when the antibiotic was given at the beginning of the logarythmic growth phase. 

 2) The anti-staphylococcal growth inhibitory action after i.m. injection of EDC were also studied 
by the same method and the activities were evaluated as the prolongation of the lag phase. 

 The serum level of activities was proved to be highest at 6 hours after injection and retained for 
long period. On the contrary the excretion into the urine was proved to be smaller as expected before.




