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わが国 におけ る 肝蛭駆虫剤 の研究は， 肝蛭 Fascioほ

sp ．感 染による家畜の著しい被害 の実態が 明らかにされ

るにと もなって発展し，今日多種の駆虫剤が応用され る

に いたった ．第二次大戦後Olsen　（1946，1947）に よって

創製されたhexachloroethane　bentonite は，わが国に

も導 入され，広く応用されるにいたり，家畜肝蛭症の撲

滅に かなりの効果を あげ ることができた．しかし，本剤

は副 作用が激しく今 日ではあまり応 用されなくなった．

そ の後，　glycine銅剤，　bithionol製 剤，　tetrachlorodi－fluoroethane

製剤，　salicylanilide誘導 体な どが出現す

るにいた った．私ど もも1952 年以来 ， 新駆虫 剤の 探求

を つづけ，そ れらの駆虫効果，適正使用お よび 副作用 の

軽 減など の研究をお こなっ てきたが，完全駆虫 と副作用

の点におい て，い まだ十分満足され るものがな かった ．

また，諸外国に おいて も最近oxyclozanide　（Zanil） お

よびbromosalicylanilide　（Hilomid） など の 新製剤が

開 発され，それぞれ駆虫効果をあげ ていろ ようであ るが，

な お今 後の画期的な新駆虫剤の登場が期待されるのであ

る ．

一 方，肝蛭駆虫剤の投与法としては，現在ほとんどの

薬 剤が経口的に投与 されており，またある種の駆 虫剤は

錠剤 として畜主 が簡単 に投薬 するこ．とができるよ うにな

ってい る．　しかし， これらの投薬 方法は ，簡 便ではあ る

が投与量 の不 的確，家畜 の投与薬 剤の摂取不 十分など に

よって，駆虫効果 の低下あ るいは強い 副作 用の出現を き

たすこ となど ，投薬本来 の目的を達しえな卜 こともあ る．

（8 ）

以上 の ことか ら， 今 回 新駆虫 剤bis く2－hydroxy－3－nitro－5－chlorophenyl）　sulfide

を筋肉内に 注入し， 肝

姪駆虫に効果があるか否かの検索をおこなった ．そ の成

績の大要について報告する．

材料および方法

1．　供試 薬剤

供試薬剤はbis－（2－hydroxy－3－nitro－5－chlorophenyl）sulfide

15w ／V％ を含む 水性懸濁液であり， その融点は198

～199 °C， 毒 性はLD5o ， マウス経口 約500　mg ／kg

であ る．
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第1 図　Bis－（2－hydroxy－3－nitro－5－chlorophenyl）sulfide

の構造式

2．　供試動物

供試動物は兵庫県美方郡温泉町お よび同浜坂町管内に

飼育されている和牛24 頭 であって， いずれ も つぎに記

す渡辺法によって肝蛭卵を確認したものである ．

3． 渡辺法

糞便検査はすべて渡辺法によっておこなった．すなわ

ち，糞便5g をビ ーカ ーにとり，約200　ml　の水を 注加

して攪拌 し，つい で100 ノッシュの金網で濾過し，さら

に水200　m1　を 加える． 謔液 は10 分以上 静止した後，



サイフォンで沈 澱を乱すことかく上清部を除き，ゆるく

振と うして静かに傾斜し，液面とビ ーカ ーの底部との境

界部 より沈渣をピペ ットで吸上げ 鏡検す る．

なお本法に よる 検査は， カ バーグラ ス（24×32　ram）5

枚について検索した・

4．　投薬量お よび方法

体重を牛衡 器お よび推定尺に よって求め，そ れぞ れ6mg／kg

を 臀部筋肉内に 注入投 薬した・

5．　駆虫効果 の判定

投薬後10 日目，20 日目および30 日目におけ る検出肝

姪卵数の消長を検索して判定した，

6．　副作用の観察

投薬後 の元気，食欲お よび糞便 の性状な どについて観

察した ．

成　　　績

1． 本剤による肝蛭駆虫試験

牛24 頭（うち妊娠牛3 頭）に本剤6　mg／kg　を投薬し

投薬後10 日目，20日目および30 日口に，それぞれ糞便

検査をおこなったが，そのいずれの検査においても肝蛭

卵は検出されなかった．すなわち，肝蛭卵の陰転率は，10

日目，20 日目および30 日目では，いずれも100％で
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あ った．

なお駆虫前の糞便検査におい て， 検出肝姪 卵数No．　1，9

個，　No．　3，　8個，　No．　19，　19個，　No．　20，　16個お よびNo．　21，　12

個 のように比較的虫 卵を多 数検出した例にお

いて 乱 本 剤投薬後 では 全く肝蛭卵はみとめら れなか っ

た．

2． 本 剤の投 薬に よる副作用

本 剤6　mg／kg　投 薬に よる副作用を24 頭につい て観察

をお こなった．投薬に よって元気喪失を きた したものは，

投薬後1 日目において3 頭であっ て，そ の出現率は12．5

％であった．　しかし，投薬後2 ～4 日目においては正常

に回復した ．食欲は投薬1 ～2 日目において，軽度 の減

少をきたした ものはそ れぞ れ2 頭，出現率8 ．3％ であ っ

たが，投薬後3 日目に は正常に 回復した．また，そ の他

の18 頭におい ては，投 薬後1 ～4 日 目におい ても全く與

常はみ とめら れなかった．本剤投薬に よる副 作用の 弓も，

もっとも多 くみられたのは糞便 の異常であっ た．すなわ

ち投 薬後 軟便 を き た した ものは，投薬後1 日 目9 頭，37．5％，　2

日日5 頭，　20．8％，　3日目4 頭，　16．7％，　4

日 口2 頭8 ．3％ であった ．　しかし ，下 痢は全例にみ とめ

られなかった ．

また，これら投薬牛 のうち3 頭が妊娠6 ヵ月であ った

第1 表　肝蛭自然感染牛におけるbis－（2－hydroxy－3－nitro－5－chlorophenyl）　sulfideによる駆虫成績
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第2 表　Bis－（2－hydroxy－3－nitro－5－chlorophenyl）sulfide

投薬に よる 副作 用
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が ， 本 剤 投 与 に よ る 異 常 は 全 く み と め ら れ な か っ た ．

な お 臀 部 に お け る 注 射 局 部 の 所 見 は ， 投 薬 後1 日 日 に

お い て 手 掌 大 に 腫 脹 す る も の が 多 か っ た が ， 該 部 は 疼 痛 ，

発 赤 お よ び 浮 腫 な ど を 呈 す る も の は な く ， さ ら に そ の 後

に お い て も 硬 結 な ど を 残 す こ と な く ぜ ん じ 消 失 し た ．

総 括および考察

近年 ，家畜肝蛭症の駆虫剤の研究は活発であり，　hex－achlorophene，　tetrachlorodifluoroethane，　bithionol

製 剤のほかに，　oxyclozanide，　bromosalicylanilideの

新駆虫 剤などについ ての最近 の報告があ り，そ のいず れ

の薬 剤もかなり優れた駆虫効果を示し てい る．しか し，

あ る種の薬剤では，しばしば 激しい 副作用あ るい は中毒

死を招来 することがあ り，安全でしか も駆虫効果 のあ る

薬剤 の出現が要望されてい る．

今回， 私 ど も はbis べ2－hydroxy－3－nitro－5－chloro－phenyl）　sulfide

を 肝蛭自然感染牛に筋肉内投薬をおこ

ない，肝蛭 の駆虫に有効であるか否かを検索した ．その

成績を総括，考察すれば次の ようである．

和牛24 頭について本剤6　mg／kg　の筋肉内投 薬後 の肝

蛭卵検出状況は，投 薬後10 日目，20 日目および30 日日

において，いずれも100 ％ とい う優 れた陰転 率を示 した ．

渡辺ら（1961　a，　b）は， 本剤の スクリーニング・テ

ストとして肝蛭感染羊12 頭を用い ，体重1kg について30，　40，　50，　75，　100，　200

mg　の本剤をそれぞれ2 頭ず

つに1 回 の経口的投与をおこない，投薬後5 ～7 日を経

過した のも剖検したところ，40　mg／kg　以上の投薬例で

は，いず れも肝蛭は駆虫され，30　mg／kg　の場合で も半

数以上 の虫体が死滅することをみとめている．

今回 私ど ものおこたった 本剤6　mg／kg　筋肉内投薬に

よる副作用は，投薬後1 ～4 日目について観察したので

あ るが，少数例におい て極めて軽度に副作用をみとめた

に すぎなかった． すなわち， 牛24 頭の うち投薬後1 日

OO ）

目において元気喪失を きたした もの3 頭12 ．5％， 食 欲

の軽度減少2 頭8．3％，軟便9 頭37．5％ であ り，投薬後2

日目では食欲の軽度減少2 頭8．3％，軟便5 頭20．8％

であった．投 薬後3 日目では軟便を きた し た も の4 頭16．7％

であ り，つい で4 日目では軟 便2 頭8．3％ であっ

た．　しかし ，食 欲の全 廃お よび半減 ，あ るい は下 痢を呈

したものはなか った ．

渡辺らは前記 の本剤経 口投与 テストにおい て，投 薬後

の副作 用は みとめら れず ， さらに本 剤200　mg／kg　の高

濃度経 口投与において も副作用はみ とめら れなか ったこ

とを述べ ， 本 剤の駆 虫力 また は 安 全性はbithionol やhexachlorophen

よりもはるかに優れてい ると報告して

い る．

さらに渡辺ら（1961a，　1964）は 乳牛3 頭に本剤15 ～20　mg／kg　1

回経 口投与に蛭おいて も，肝蛭卵は投薬後5

日以内にいずれ も陰 転し，全く副作用はみとめられなか

ったと述べ，さらに本剤20，　30，　35　mg／kg　の1 回経口

投与 をそれぞ れ18，　22，　15頭の計55 頭に投 薬し，虫卵

陰転 率は各46，　53，　62％を示した ことを報告し てい る．

今 回駆虫試 験をおこな った兵庫県美方郡 温泉地 区の肝

蛭感染状況は，すでに 私どもが昭和39 年3 月16 日より

同年4 月24 日にわたって，和牛96 例について実施した

成績では肝蛭感染牛37 例，感染率38．5％ であった． ま

た今回 の同地区の検査において も，検査時 の3 ～4 ヵ月

前に，あ る種 の肝蛭駆虫剤を投与しているに もかかわら

ず，検査牛158 例中，感染牛45 例，感染率2・8，　5％ を示

していることから，当地区は依然として肝蛭濃厚感染地

区であ ることが推察された．かよ うな状況下 の感染牛に

対 し， 本剤6　mg／kg　筋 肉注入1 回投与に よって優れた

駆 虫効果を示 したことは，本剤の強力 な駆 虫力を 立証す

るものであ ると考 えら れる．また副作用の発 現も前述 の

如 く， これまで 私どもが経験した各種駆虫 剤の副作用 と

比較し て，本剤 のそれは極めて軽微であ り，さらに今回

の試験牛は比較的老齢 のものが多く，そ の解毒作用 もあ

る程度減退していたこと も考慮すれば，本剤の安全性は

極めて高い ものであ るといえるよ うである．

これまで肝蛭駆虫剤の投薬方法は，一般に経 口投与が

ほとんどであ り，粉剤，錠剤など種々の製品があり，農

家への肝蛭症の知 識の普及とともに畜主自から投薬をお

こな う機会が多 くなりつつあ る．しかし，その投薬にあ

たって，時として過少投与 による駆虫効果 の低下 ，あ る

い は過剰投与に よる激しい 副作用の招来 などが問 題視さ

れてい る．最近一 部では注射 液に よる肝蛭駆 虫がおこな



われ るように なったが，そ の方法 は投薬量 の的 確なこと，

投薬方法 の簡 便な ことな どの利点 のあ ることは事実であ

る．今回おこ なった投 薬は臀部筋肉内の一部位に注入し

た．注射後軽度の局部腫脹を きたしたが，疼痛，浮腫あ

る卜 は全身症状を と もな うことなく，ぜんじ腫脹 も消失

することから，とくに筋肉注射に よる悪影響はみ とめら

れなかった ．

ま　と　め

私ど もは， 肝蛭 自然感染牛24 頭を 用いbis べ2－hyd－roxy－3－nitro－5－chlorophenyl）　sulfide

に よる肝蛭駆虫

試験をおこなった結果，次の ような結果を得た ，

1．　和牛24 頭に本 剤6　mg／kg 筋 肉中に1 回投薬をお

こない，投薬後 の肝蛭卵陰転率は，10 日目，20日目お よ

び30 日目におい て， いず れも100 ％ であった・

2．　本剤投与 による副作用は，一一一部の牛において元気

喪失，食欲減退，軟便をみとめたが，これら の症状は極

めて軽微であり，著しい中毒症状を呈した ものは全くな

かった ．

3．　本筋 の筋肉内注射に よる局所反応 は，注射後軽度

の腫 脹を 呈したが，疼 痛，浮腫を ともな うことはなく，

また腫脹はぜ んじ消失した．また注射によるショッ クお

よび 蕁麻疹などの全身症状はみられなかった．

終りに，供試薬 剤の提供を受けた昭 和薬品化工 株式会

社に深 謝す る，
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Bithionol　and　hexachloroethane　have　been　used　most　frequently　as　anthelmintics

against　liver　flukes　of　cattle　and　sheep．　They　are，　however，　not　always　fully　effective

and　occasionally　give　rise　to　severe　toχic　symptoms．　Consequently，　there　remains　a　needfor　a　safer　and　more　effective　agent　for　the　control　of　liver　flukes

。

The　present　experiment　was　performed　with　cattle　in　the　field　to　examine　bisべ2－hydro

χy－3－nitro－5－chlorophenyl）　sulfide　for　therapeutic　effect　on　liver　fluke　infection．The　results　obtained　are　summarized　as　follows

。

1．　Twenty－four　Japanese　native　oχen　naturally　infected　with　Fasciola　sp．　wereinjected　intramuscularly　with　a　dose　of　6　mg／kg　of　bis－　（2－hydroxy－3－ni　tro－5－chloropheny　1）sul

丘de．　Egg　counting　was　made　on　them　10，　20，　and　30　days　after　treatment．　It　gavenegative　results　in　100　per　cent　of　the　animals　tested　each　time

。

2．　Side　effects　appeard　in　nine　of　the　twenty－four　animals　l　t0　4　days　after　treat－

ment．　They　began　to　be　recognized　in　the　following　percentages　on　the　indicated　days

after　treatment　：　Depression　in　12．　5　per　cent　at　l　day，　loss　of　appetite　in　8．3　per　cent　atl　and　2　days，

and　soft　stool　in　8．3　to　37．5　per　cent　at　l　t0　4　days．　All　of　them　disap－peared　without　any　treatment

。

These　results　indicate　that　bis－（2－hydroxy－3－nitro－5－chlorophenyl）　sulfide　has　a

therapeutic　effect　on　liver　fluke　infection　when　administered　by　intramuscular　injection．

口2 ）




