
 550 CHEMOTHERAPY  MAY  1968

Enduracidinの 基 礎 的 臨床的 研 究

大久保滉 ・藤本安男 岡本緩子 束田二郎

関西医大第一内科

緒 言

武田薬工で開発 された新抗生物質Enduracidinに っ

いて以下の実験を行なつたのでその成績を報告する。

(1)動 物の血液,各 臓器エvル ジオンのEnduracid五n

の力価におよぼす影響

② 動物(ラ ノト)にEnduracidinを 筋注あ るい は

静注した場合の各臓器内濃度の時間的推移

(3)家 兎にEnduracidinを 静注した場合 の血中なら

びに胆汁中濃度の測定

(4)成 入に投与 した場合の血中濃度ならびに臨駄使用
夢成績

以下,EnduracidinはEDCと 略記 す る。 濃度の測

定は枯草菌PCI219株 に よる帯培養法によつた。

1・ ラッ ト血液ならびに臓器エマルジオンによる影響

(a)ラ ッ ト5倍 稀釈全血の影響

ラットの全血を生食水で5倍 に稀釈 し,こ れにEDC

を2mcglm1お よび8mcglmlに なるように加え,こ れ

を生食水で稀釈 したEDCを スタンダー ドとして測定

した。

㈲ 血清中濃度実測時,生 食水5倍 稀釈の影響

EDCを 含有する全血を,そ のまま血清を分離 して,

その血清について測定する場合 と,全 血を生食水で5倍

に稀釈 してか ら血清を分離(上 清)し て測定する場合の

実測値の比較をした。

(c)ラ ッ ト臓器エマルジオンによる影響

ラットの股動脈を切断 して潟血死させ,各 臓器を取 り

出し,こ れに一定濃度のEDCを 加 えさらに生食水で5

倍稀釈のエマルジオソとし,鍛 時間冷蔵庫に保存後,

その上清の濃度を測定 し,エ マルジオンか らの回収率を

みた。3例 の平均値を以てあらわしたのが表3で ある。

小 括

以上の実験結果よりEDCは 血球に相当吸着されるも

のと思われ原血清そのままではEDCの 回収率 は 悪い

が,こ れを生食水で5倍 に稀釈すると7～80%の 回収

率がある。 しかしラット臓器エマルジオソでは5倍 に稀

釈 しても回収率は悪 く,こ とに肝,脾,腎,筋 で著明に

力価が低下する。

ILラ ッ ト臓器内濃度

体重2009箭 後の ラヅトにEDCを 筋 注あるいは尾

静脈に静注 し,経時的に股動脈切断による潟血死させ,各

臓器をとりだ し,5倍 稀釈エマルジナソを作つて濃度を

測定 した。3匹 を以て1群 とした。EDCは 局所よりの

吸収が悪 く,か つ各臓器は5倍 稀釈 して測定するので,

筋注は体重kg当 り1,000mgの 大 量 を投与した。 静

注は体重kg当 り30mgを 与えた(表4,5;図1,2)。

なお測定値は前述の回収実験による回収率によつて補正

した。

小 括

筋注時の臓器内濃度は2時 間目より4時 間 目のほうが

全般に高値で,血 液〉肺〉脾〉腎,肝 の順である。 これ

はEDCが 局所よりの吸収 も,腎 よりの排泄も早 くな

表2

表1
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表4筋 注 時
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肝

脾

腎

肺

鮪

脳
臓

表5静 注 時

(30mglkg静 注 〉

2時1塒

3.2

1.5

3.5

5.0

0

0

13.0

肝
脾
腎
肺
融
轟

0

5

3

5

0

0

5

4

0

9

1

5

Ii/2時

11.5

19.0

40.5

30.5

2.4

0

39.5

1時13時

50.O

l30.0

215.0

65.5

5.0

0

132.5

4.8

5e.O

l8.0

11.0

0

0

18.0

(mcg!9) (mcg/9)

高になるのが通例であるが,本 剤では奇妙に も1時 間値

のほ うが高 く,全 般的にも1時 間値が最高である。そ し

て臓器別には,腎 〉血液,脾 〉肺〉肝〉筋〉脳の順にな

つている。
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家兎を開腹 し,総 胆管開口部 よりビニルチューブを入

れて胆汁を自由に流出せ しめ,こ れに体重kg当 り3mg

のEDCを 静注し,以 後10分 毎に血中ならびに胆汁中

濃度を測定 した。なお実験終了時,胆 嚢内胆汁をとり測

定 した。

小 括

家兎を用いての胆汁内排泄実験では,EDCは 胆汁中

へは,血 中濃度が低下するのに若千お くれて胆汁中にあ

らわれ,次 第に高濃度になつて持続するが,排 泄量は多

くな く,血 中濃度前後の濃度である。

IV。 臨 淋 使 用

肝 碑 腎 肺 筋 脳 血液

く,か つ大量を筋注 したためと思われ る。静注時は,通

常の薬剤の一般的傾向として,注 射直後の血中濃度が最

第1例 3

病 名:肺 化 膿 症

左 上 肺 野 に 空 洞 を 有 す る 例 で,菌 は 喀 疾 中 に α一

hemoζγticStrePtOceccusを 常 に 認 め,こ れ にMicrOCOCCUSあ

るい はStaPh)loceccusepidermidisを 時 々混 じ る。 ま ず

TC,次 い でCER,EDCお よびThiophenicolを 使 用

した 。本 例 で は 空 洞 が あ るの で 効果 は 一時 的 で あ つ た が,

い ず れ の抗 生 物 質 も有 効 で,一 般 状 態 が 改善 し手 術 に よ

つ て 治 癒 した。EDCの 効 果 は上 述 の抗 生物 質 中 もつ と
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も劣つた。副作用はなく,EDC使 用前後の肝機能およ

び血液検査には著変を認めなかつた。

EDCは1日100mgを20日 聞使用 した(図3)。
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病名:肺 結核,気 管支喘息,混 合感染喀血 と呼吸困

難で入院 し,開 放性結核で,SMとEDCを 併 用したが

呼吸困難,喀 疾量変 らずさらにSigmamycin併 用 しても

改善せず,体 温は37～38、5℃ を上下 し,喀 血止らず死

亡 した。EDCは1日100mgを14日 間使用したが

効果は認められずに終つた。副作用はなかつた。本剤は

効果の判定に不適な症例であった。

血中濃度:成 人に50mgを1回 筋注 したばあいの血

中濃度は表のごとく,一 般に低濃度が持続する傾向が強

い(測定法:帯 培養法)。
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病 名 ・肺 化 膿 症

EDCI日IOOmgを10日 間 使 用 した。 喀 疾 量 は 次

第 に 減 量 した が,9日 目 よ り再 増 加 した。 体 温 も喀 疾 量

に 比 例 して 上 下 した 。EDCの 本 例 に 対 す る効 果 は 十 分

・で な い が
,前 に 使 用 したKM,CER,Luekomycinよ り

勝 つ て い た。 と くに 副 作 用 は な か っ た。
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(1)EDCは 血球に吸着されるが,稀 釈によつて遊離

して くる。 しかし臓器のエマルジオソでは5倍 稀釈でも

回収率は悪 く,こ とに肝,脾,腎,筋 のエマルジオンで

強 く影響 される。

(2)ラ ッ トに大量筋注 した場合 の臓器内濃度は,血

液 肺が高 く,腎,脾 がこれにつ ぎ,肝 は最低であ り筋

肉,脳 には証明できなかつた。

ラットに静注した場合は,腎 が最高で,血 液,肺,

脾,肝 の1贋とな り,筋 肉は最低 となる。脳には証明でき

なかつた。

③ 家兎にEDCを 静注 して,血 中濃度と胆汁中濃度

を比較すると,胆 汁中濃度は低 く,血 中濃度前後であ

る。

(4)ヒ トに筋注すると低濃度に長 く持続する血中濃度

を示す。

3例 の呼吸器感染症に使用 し,2例 にやや有効であつ

た。1日100mgを10～20日 使用し,副 作用はなかつ

た。
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FUNDAMENTAL AND CLINICAL STUDIES ON ENDURACIDIN

 HIROSHI OKUBO, YASUO  FUJIMOTO, YURUKO  OKAMOTO & JIRO TSUKADA 

  First Department of Internal Medicine, Kansai Medical School, Osaka

 1) Enduracidin (EDC) seems to be absorbed by blood cells and released from them by dilution 
with the physiologic saline solution. The recovery rate of EDC from the five fold diluted emulsions 
of rat organs is very poor, especially from those of liver, spleen, kidney and muscle. 

 2) Assay of EDC in rat organs after  intramuscular injection revealed that the antibiotic is distributed 
in the blood and the lung in the highest concentration, followed by the kidney and the spleen, while, 
after intravenous injection, the kidney shows the highest activity. The concentration in the liver was 
very low, and that in the brain was not detectable. 

 3) The biliary excretion of EDC in rabbits after intravenous injection was found to be rather poor. 
The concentration in the bile was almost similar as that in the blood. 

 4) Humans treated with EDC intramuscularly showed low, but long enduring blood levels. Three 
cases of respiratory infection were treated with EDC (100 mg daily, 10-20  days)  : The treatment was 
effective in two of them. No untoward reaction was found.




