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査し，さらに投薬前２日間および投薬１４，１５，２１，２２日

後に卵数計算（Stoll法）を１検体について２回以上実

施して卵減少率を計算した．なおStoll法で卵の検出で

きなかったもので浮遊法で陽性の場合の糞便１９中の卵

数（EPG）は１００とした．

排出虫体の調査は投薬後72時間までは毎24時間，その

後は随時，全便を採取して実施した．さらに投薬22日後

にと殺し，消化管内全内容物および管壁について残存虫

体を調べ，排出数と残存数の和に対する前者の比から排

虫率を求めた．残存虫体はＡＣα"伽"zは雌雄に分け，

Ｔ・Ｃａ"ｉｓは計測の上成虫(雌雄)，幼虫に分類した．

投薬２日前から全期間を通じ体重，体温，脈拍数，糞

便，採食，栄養および運動の状態，鼻粘膜の乾燥度，鼻

汁，眼脂，流延および嘔吐の有無について観察し，また

投薬１，２，３，７，１４，２１日後に白血球百分率およびヘ

マクリット値を測定した．

腸管内寄生虫の治療効果判定の主要基準と考えられて

いる卵減少率で表現されにくい要素を排虫率に求め，近

年開発されたpyrantelpamoateについてThroca7a

Cα"ｉｓおよびＡ"QyZosro'"αｃα"i"""zに対する作用と副

作用を，市販の２，３の薬剤と比較検討した．

材料および方法

犬は生後２カ月（体重１～３ｋｇ）の雑種を用い，固型

f飼料(Ken-L；ＢｅｍｉｓＣｏ.)を朝夕２回ずつ与え，戸外の

個別犬舎で飼育した．

Ｔ・Ｃａｍは胎盤感染したものを使用したが，一部に

Ａ、ｃα"i"'`"ｚおよびＤ切伽iz`"ｚｃα"伽"zの混合感染

を認めた．Ａ・Ｃａ"/"趣''ｚはろ紙培養して得た感染幼虫

150～400隻を末感染犬に経口接種し，３週後に虫卵検査

((飽和食塩水浮遊法)により感染の成立を確認の上実験に

供した．なお犬は６あるいは５頭（－部３頭）を１群と

して実験を行なった．

薬剤はpyrantelpamoateのほかpiperazinecitrate，

bepheniumhydroxynaphthoate，１－bromonaphthol(2)

およびkainicacidを使用し，pyrantelpamoateおよ

びbepheniumhydroxynaphthoateはそれぞれpyrantel

塩基およびbephenium塩基の重量によった．pyrantel

pamoate（台糖ファイザー株式会社）は黄色，無味，水

に不溶の結晶で，化学名trans-1-methyl-1,4,5,6-tetra‐

hydro-2-〔2-(2-thienyl）vinyl〕-pyrimidinepamoicacid

saltの非染色性pyrimidine誘導体であり，25,12.5お

よび６ｍｇ/kｇを，他の薬剤は常用量，常用量の半量な

らびに倍量を空腹時１回経口投与したが，bephenium

hydroxynaphthoateは犬が吐出したため２０および１０

ｍｇ/kｇに減量した．

虫卵は投薬１，２，３週後に飽和食塩水浮遊法により検

成績

ＬＴ.ｃα"ｉｓに対する効果

Ｔ・Ｃａ"is感染の場合虫体の自然排出が知られており，

本実験の対照およびvehicle投与群においても排虫例

が認められた．

Ｔａｂｌｅｌのとおり，pyrantelpamoateは１群６頭の

実験において２５，１２．５ｍｇ/kg投与群は３例を除いて卵

減少率，排虫率ともに90％を越えすぐれた駆虫効果を示

したが，６ｍｇ/kｇ群では多数感染の２例において卵減

少率が低く，残余の例ではすべて卵陰転を示すにかかわ

らず平均6396にとどまり，排虫率(8Ｌ1％）との間に18.1

96の開きが認められた．

piperazinecitrateについては，150ｍｇ/kｇ群では両

率とも91％強であったが，７５ｍｇ/kｇ群では卵減少率は

(３２）
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TablelTherapeuticeffectsofpyrantelpamoateandpiperazinecitratｅｏｎ

Ｔｎｒｏｃａ７ａｃα"isinfectionsindogs

Ａｖｅｒａｇｅｅｇｇｃｏｕｎｔｐｅｒｇｒａｒｎ Ｗｏｒｍｃｏｕｎｔ
Ｄｏｓｅ

(ｍg/kg）

Ｄｏｇ

Ｎｏ．
Percent

PretherapyPost-therapyreduction expelledretained
Percent

reductoin

Pyrantelpamoate （８，旱,larva）

13（２，０，１１）

４(０，１，３）
０

２（１，１）
０

３(０，３）

１
２
３
４
５
６

４，０００

２６，３００

１１，５００

７５，３００

５，１００

８，７００

０
０
０
０
０
０

仙
印
Ⅱ

９
９

２
２

100

９８．５

１００

９６．７

１００

７７．０

８
６
６
９
２
９

１
５
２
４
３

６２．１

９３．３

１００

９６．１

１００

９２．９

2５

Total

Average
130,900
２１，８００

22(３，５，１４）
４

４，９００
８００
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３２
9６．３ 8９．７

3(０，２，１）

2(０，０，２）
０

２（１，１）

０

０

１
２
３
４
５
６

1０，０００

１，０００

２５，１００

１９，６００

８，５００

５，１００

０
０
０
Ｎ
０
０

０９
４

９

１

91.0

100

100

９２．９

１００

１００

５
８
８
９
５
２

４
９
１
１

９３．８

８０．０

１００

９０．５

１００

１００

1２．５

Total

Average
7（１，３，３）
１

6９，３００
１１，６００

２，３００
４００

187

３１
9６．７ 9６．４

５(０，０，５）

２(２，０）

16(４，１２）

８(２，６）

１（１，０）

１（１，０）

１
２
３
４
５
６

２，４００

２，５００

３１，２００

１９，２００

３，４００

５，４００

０

０

１１，４００

１２，３００

０

０

100

100

６３．５

３５．９

１００

１００

５
７
０
８
３
９

９
２

０
８
９
８
０
０

●
●
●
●
●
●

０
７
４
７
５
０

５
７
８
７
７
９

６

Total

Average
33(10,18,5）
６

6４，１００
１０，７００

2３，７００
４，０００

142

２４
8１．１6３．０

Ｎｕｍｂｅｒ

ｏｆ

ｄｏｇｓ

Piperazine
●

c1trate

12(５２６，１）

６(３，１，２）

33(11,21,1）

150

７５

４０

３
３
３

1１，６００

６，８００

５，８００

１，０００

２００

２，２００

9１．２

９７．１

４９．０

129

２９

５７

９１．５

８２．９

６３．３

Vehicle

２５ 37(12,10,15）２６．０６ 2,500２，４００ ４．０ 1３

Nontreatment６ 53(19,33,1）１１．３３，３００ ６，５００ ０ ６

Ｗｏｒｍｓｉｚｅ；adult８(5～10)×(2.1～2.5)ｍｍ，早(8～19)×(2.5～3.3)ｍｍ，larva(2～4)×(1.1～1.4)ｍ、

97％とすぐれていながら排虫率は８３％とやや低く，４０

ｍｇ/kｇ群はpyrantelpamoate6mg/k９群よりもさら

に劣り，ともに両率の開きが14％強であった．また本薬

剤では少数感染にかかわらず両率とも低いものが３例認

められた．

Pyrantelpamoate3mg/kg，ｋａｉｎｉｃａｃｉｄＯ１ｍｇ/kｇ

併用群の成績（Table２）は両率とも低く，相乗効果は

うかがえなかった．

排虫のほとんどすべては投薬後24時間以内に見られ，

vehicle，対照の両群においては全期間にわたり散見され

た．また各群ともと殺時生残幼虫が認められた．

２．Ａ．ｃα"伽''2に対する効果（Table３）

Pyrantelpamoateは６ｍｇ/k９群に至るまでいずれも

卵減少率，排虫率ともに96％以上を示し，１群５頭ずつ

（３３）
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Table2Therapeuticeffectsofpyrantelpamoateand/ｏｒｋａｉｎｉｃａｃｉｄｏｎＴｏｒｏｃａｒａｃα"Zｓｉｎｄｏｇｓ

ＷｏｒｍｃｏｕｎｔAverageeggcountpergramＮｕｍｂｅｒ

ｏｆ

ｄｏｇｓ

Ｄｏｓｅ

(ｍg/kg）
Percent

reduction

Percent
expelledretainedPretherapyPost-therapyreduction

（さ，旱,larva）
10(３，６，１）５２．４

Pyrantelpamoate
３３１０，７００１，１００ 8９．４ 11

Pyrantelpamoate
３３

Kainicacid

Oユ

10(３，６，１）４４．４3,000２，２００ 2７．５ ８

13(５，６，２）１３．３５，４００３，６００ 3３．１ ２Ｋａｉｎｉｃａｃｉｔ３

０．１

Table3Therapeuticeffectsofpyrantelpamoate，bepheniumhydroxynaphthoateand

l-bromonaphthol(2)ｏｎＡ"qyZosro"ｚａｃα"伽'〃infectionsindogs

ＷｏｒｍｃｏｕｎｔAverageeggcountpergramＤｏｓｅ

(Ing/kg）

Ｄｏｇ

Ｎｏ．
Percent

PretherapyPost-therapyreduction expelledretained
Percent

reduction

１
１
１
１

旱
２
２
２

Pyrantelpamoatetotal
l

２

３

２５４

５

（Ｓ

４(２

３（１

３（１
０

２(２

９８．６

９８．８

９７．５

１００

９７．７

5９，７００

３２，６００

６，８００

１４，７００

１２，２００

１，５００
６００

４００

０

０

９７．５

９８．２

９４．１

１００

１００

７
２
８
９
６

８
４
１
８
８

２
２
１

0）

Total126,0002,500

Average２５，２００５００

12(６ 6）822

9８．７

０．９＊

9８．０

２．２＊ 164 ２

１
０
１

／
し
Ｉ
、
／
し

３
２
２
０
０

2）

2）

1）

１
２
３
４
５

2２，１００

５３，８００

７，１００

１７，９００

９，９００

Ｎ
Ⅱ
Ⅱ
０
０

８
４
２

９６．４

９９．３

９７．２

１００

１００

９７．９

９９．２

９８．１

１００

１００

５
１
１
８
０

４
６
０
４
４

１
２
１

1２．５

Total110,8001,400

Average ２０，０００ ３００

7(２ 5）595

9８．５ 9８．８

０．９＊１．５＊ 119 １

ｊ
ｊ
ｊ
ｊ

４
３
２
１

8(４

４（１

４(２

２（１
０

１
２
３
４
５

2１，５００

２２，２００

６，４００

２３，１００

７，５００

800

400

500

100

０

９６．３

９８．２

９２．２

９９．６

１００

９４．３

９７．３

９６．５

９６．２

１００

２
３
０
０
４

３
４
１
５
４

１
１
１

６

18(８ 10）Total８０，７００

Average1６，１００

１．８００ 479

9６．２

１．９＊

9７．５

400 1.5＊ ４9６

Bephenium
hydroxy‐
naphthoate

２０

１０

Ｎｕｍｂｅｒ

ｏｆ

ｄｏｇｓ

61(20,41）

62(31,31）

5４．５

６２．０

1５，０００

５，４００

1０，９００

４，８００

2７．３

１１．１

７３

１０１

３
３

l-bromonaphthol(2)
２５０

１２０

６０

０
０
０

1７，３００

１４，４００

１４，５００

０
０
０

３
３
３

８，３００

４，３００

５，１００

０
０
０

Vehicle

２５ ０４１０，８００２２，３００ ０ ０

０Nontreatment３６，８００３５，６００ ０ ０

＊：standarddeviation

（３４）
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Table4EHectsofpyratelpamoateonhemogramindogsinfectedwithZbjrｏｃａ７ａｃα"iｓ

Ｎｕｍｂｅｒ

ｏｆ

ｄｏｇｓ

HemogramvaluesＤｏｓｅ

(ｍg/kg）
LymphocytesNeutrophilsMonocytesEosinophilsBasophils

pretherapy
post-therapy

32.3(23.3）
32.9(16.9）

59.7(22.6）
41.9(15.0）

4.0(3.61）
8.3(5.36）

4.0(2.65）
2.3(2.82）

０

１．３(0.84）
2５ ６

pretherapy
post-therapy

22.3（4.6）
34.2(13.9）

61.3（6.2）
54.5(147）

9.7(3.51）
7.0(4.88）

6.0(9.29）
3.9(2.34）

0.7(0.58）
0.4(0.54）

６1２．５

pretherapy
post-therapy

34.7（5.4）
37.1(14.0）

51.7（5.1）
51.3(12.4）

9.0(2.65）
7.9(5.82）

4.0(4.32）
3.1(3.46）

0.7(0.58）
０．８(0.77）

６６

pretherapy
post-therapy

26.7（2.5）
28.1（８．０）

Vehicle

２５

62.0（4.3）
60.9（7.7）

5.3(4.32）
8.1(4.99）

5.3(4.32）
3.3(2.06）

0.7(0.94）
0.9(0.80）

６

pretherapy
post-therapy

23.7（2.3）
34.0（6.4）

58.3（5.7）
53.5（7.7）

12.7(4.18）
６．９(3.21）

４３(5.35）
4.1(3.47）

1.0(0.80）
1.7(1.43）

Nontreatment ６

（）：standarddeviation

Table5EffectsｏｆｐｙｒａｎｔｅｌｐａｍｏａｔｅｏｎｈｅｍｏｇｒａｍｉｎｄogsinfectedwithA"QyJosro7"αｃα"z"２J"ｚ
●

Ｎｕｍｂｅｒ

ｏｆ

ｄｏｇｓ

HemogramvaluesＤｏｓｅ

(ｍg/kg）
LymphocytesNeutrophilsMonocytesEosinophilsBasophils

25.2(12.4）
35.4（8.7）

62.6(11.8）
53.8（9.5）

7.4(2.93）
8.5(4.04）

3.8(1.47）
4.1(3.41）

0.8(0.41）
０．１(0.16）

pretherapy
post-therapy

2５ ５

24.0(11.0）
34.4(105）

66.8（9.9）
52.4（7.5）

6.8(1.50）
9.0(4.83）

2.0(1.67）
1.3(3.57）

０．４(0.80）
0.3(0.39）

pretherapy
post-therapy

1２．５ ５

０．６(1.41）
0.2(0.30）

28.8(16.7）
36.2（9.8）

58.2(14.0）
49.0(11.6）

8.2(4.31）
9.2(2.91）

3.2(2.14）
5.1(3.85）

pretherapy
post-therapy

５６

0.3(0.47）
0.1(0.16）

28.7（4.9）
35.1（5,7）

58.3（5.7）
55.2（8.9）

8.7(1.70）
6.8(1.13）

3.7(2.58）
2.8(1.23）

pretherapy
host-therapy

Vehicle

２５
４

28.3（7.9）
27.7（5.9）

49.7（8.5）
60.1（7.6）

10.0(5.35）
６．９(5.24）

10.3(5.80）
５．１(3.85）

1.3(0.47）
0.2(0.31）

pretherapy
post-therapy

３Nontreatment

（）：standarddeviation

ずれも短時間のうちに回復し，その他特記すべき副作用

はなかった．白血球百分率（Table４）は個体差が大で

判定の資料にならなかったが，投与前後で箸変なく，

vehicle，対照の両群との間にも大差を認めなかった．

piperazinecitrate投与群およびpyrantelpamoate，

kainicacid併用群についても副作用を認めず，白血球

百分率も個体差が犬で判定の資料にならなかった．

４Ａ．ｃα"/""''z治療実験における臨床所見

Pyrantelpamoate投与群において副作用と考えられ

るものは下痢，嘔吐各１例（6.7％）に過ぎず，白血球百

分率（Table５）は個体差が著しかったがvehicle，対照

群との間に大差を認めなかった．ヘマトクリット値

(Table６)は各群とも正常値（40～50％)(及川，1969)に

比べ低かった．

Bepheniumhydroxynaphthoateおよび１－bromona‐

phthol(2)投与群については，今回の投与量では副作用

の各群とも感染虫数の多少（50～300隻）にかかわらず

成績は安定しており，両率平均値の標準偏差も0.9～２２

と低い分散度であった．

Bepheniumhydroxynaphthoateは常用量を使用し得

なかったことによるが，２０，１０ｍｇ/kｇともかなり低率

にとどまり，いずれも排虫率の方が２倍以上高率であっ

た．

１－bromonaphthol(2)は全然無効に終わり，vehicle,対

照群と区別し得なかった．

３．Ｔ､ｃα"ｉｓ治療実験における臨床所見

Pyrantelpamoate群において，体重は投与後22日ま

でに200～3009程度増加し，体温は37.7～38.8.Ｃ（小

型犬の標準値：38.6～39.3°Ｃ)，心拍数は132～172回/分

(幼犬の標準値：103～211回/分)で，いずれも標準値(及

川，1969）を下回っていたが，対照群との間に差を認め

なかった．下痢が各群１例ずつ見られた（18.7％）がい

（３５）
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Table6Effectsofpyrantelpamoateon

hematocritvaluesindogsinfectｅｄｗｉｔｈ

Ａ"QyZosZomacα"z〃z"〃

におよび，卵減少率も９６％以上を示した．piperazine

citratel50，７５ｍｇ/kｇ投与群では，前者が両率とも９１

％であったたが，後者は排虫率の方が14％も低く均衡を

欠いていた．pyrantelpamoate6mg/k９群では両率と

もさらに低く，かつ卵減少率の方が18％も低率で，安定

した効果を示さなかった．以上から卵減少率と排虫率と

の開きが大きい場合は一方が高率であっても作用が不安

定であり，したがって投与量下限の判定には両率の開き

がある程度（たとえば10％）を越えないところを求める

ことが望ましいように思われる．この点からもpyrantel

pamoateの１２．５ｍｇ/k９以上は回虫駆除剤としてじゅ

うぶん有効と考える．このたびの使用量では本剤と

kainicacidとの相乗作用は認められなかったが，作用

態度の異なる薬剤による相乗作用は駆虫薬としての効果

を高めるとともに肺循環中の幼虫に作用を及ぼすための

手段ともなるのでで検討を続けたい．

Ａ・Ｃａ"/"z"〃に対するpyrantelpamoateの効果は顕

著であり，６ｍｇ/kｇ以上で各群とも卵減少率，排虫率

ともども96％以上におよび,１２．５ｍｇ/kｇ以上ではほとん

ど99％に近い数値であった．Ａ・Ｃａ"/"邸"zの実験的経口

接種では20日目に虫体が成熟する(岡野，1960)といわれ

ており，本実験では接種20日後に検便を行ない卵陽性犬

についてその翌日投薬を実施したが，排虫はほとんど２４

時間以内に見られ，いずれの群にも残存虫体を認めない

例があった．bepheniumhydroxynaphthoateは投与量

減量のため効果あがらず，また20～50ｍｇ/kｇ投与によ

るBurrows（1958）の成績とも一致しなかったが，薬剤

に敏感に反応して嘔吐する犬に対してはあまり適当な薬

剤と考えられない．１－bromonaphthol（２）の犬鉤虫に対

する駆虫効果は低いとされている(岡野，1960)が，この

たびの実験ではまったく無効で比較検討にならなかっ

た．

Cornwell（1966)，HowesandLynch（1967）も経口

１回投与で広範囲の線虫に対してpyrantelの効果を認

めており，今回の成績からもpyrantelpamoateは回

虫，鉤虫のいずれにも効果が期待される．

Ｎｕｍｂｅｒ

ｏｆ

ｄｏｇｓ

Hematocritvalues
Ｄｏｓｅ

(ｍg/kg）
Daysaftermedication
７１４２１

2５ ３１９．５３５．１３７．６

1２．５ ３３２．６３１．２２９．７

６ ３３３．１２９．２２９．４

Vehicle

２５ ２２５．３２８．３２６．２

Nontreatment２１８．４２６．０

を認めず，白血球百分率に関しても特記すべき点はなか

った．

考察

駆虫薬の効果判定は主として卵減少率，卵陰転率およ

び糞便中の排虫数に基づいて行なわれているが，基礎実

験においては腸管内残存虫体数と排出虫体数から算出し

た排虫率を加味して，これらの相関性を検討することが

望ましいと考え，犬を用いて最近開発されたpyrantel

pamoateを主体に駆虫実験を試みた．

ＡｕｓｔｉｎｅＺａＺ．（1966）はpyranteltartrateを数多く

の寄生線虫症に用いて有効であるとし，その後Pfeizer

社ではさらに改良を加えてpyrantelpamoateの形をと

り（台糖ファイザー株式会社，1969)，Cornwelland

Jones（1968）これをＡＣα"伽、感染犬に適用してそ

の効力を認めるとともに，腸管からの吸収がほとんどな

く，毒性の少ない薬物であると報告した．本邦における

横川ら（1970a,ｂ）の臨床実験からｕ０，２０ｍｇ/kｇ経

口１回投与でＡ"QyZosZo"zα伽o‘た"山,Mcaroγα"ze‐

rzcα""ｓ両種鉤虫に有効であり，１０ｍｇ/kｇでぎよう虫

にも有効であることは注目すべきである．

今回は幼犬を用いて市販の２，３の薬剤とともに検討

したが，Ｔ・Ｃａｍに対してpyrantelpamoateの25,

12.5ｍｇ/kｇは90％以上の卵減少率ならびに排虫率を示

し，自然排虫の可能性を考慮に入れてもじゅうぶん有効

と考えられる．投薬22日後と殺開腹時に幼虫を認めた例

が散見され，排出虫体の中に幼虫が皆無であったこと

は，本剤の作用のおよびにくい肺循環中の幼虫が生残し

てと殺時に認められたものと考えられ，これを除外すれ

ば排虫率はさらに向上し，２５，１２．５ｍｇ/kｇ群では97％

結

塞叩

卵減少率ならびに，排出虫体数と消化管内残存虫体数

との和に対する排出虫体数の比から求めた排虫率に基づ

いてＴｂ工ｏｃａ７ａｃα"/ｓおよび」"Q)ノルJ7℃”αzzz"z"""ｚ

に対するpyrantelpamoateの駆虫効果を検討した．

１．Ｔ、ｃα"ｉｓ感染犬に経口１回投与し，２５，１２．５

（３６）
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ｍg/k９群はいずれも９０％以上の卵減少率，排虫率を示

し，残存幼虫を除外すればすべて96％以上の高率であっ

た．６ｍｇ/kｇ群では排虫率は８１％に達したが卵減少率

との開きが18％におよび，じゅうぶん安定した成績でな

かった．

２．Ａ．ｃα"i""'〃感染幼虫経口接種犬においては，６

ｍｇ/kｇ以上経口１回投与で両率とも９０％以上であり，

特に12.5ｍｇ/k９以上では両率とも９９％に近く，安定し

た有効性を示した．

３．臨床所見ならびに白血球百分率およびヘマトクリ

ット値から，顧慮すべき副作用は認められなかった．

本論文の要旨は第40回日本寄生虫学会大会（昭和46年

４月，東京都）において発表した．
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: Abstract I

EFFECTS OF PYRANTEL PAMOATE ON TOXOCARA CANIS AND

ANCYLOSTOMA CANINUM INFECTIONS IN DOGS

Humio OSAKI, Minoru OKUGI, Yoshihiro ITO and Yoshito KUSUNOKI

(Department of Parasitology, School of Medicine, Tokushima University,

Tokushima, Japan)

Evaluations of therapeutic effects of pyrantel pamoate, a new anthelmintic on Toxocara

canis and Ancylostoma caninum infections in dogs were undertaken with reference to percent

reductions of eggs and worms.

The effect of the therapy by the average percent T. canis egg and worm reductions was

more than 90 % for dogs given a single oral dose of 12.5 or 25 mg/kg while percent reduction

of eggs and worms was 63 and 81 %, respectively for dogs given a single oral dose of 6 mg/kg.

The group inoculated orally with the larvae of A. caninimi had a nearly 99 % reduction

in both egg and worm counts when received a single oral dose of 12.5 or 25 mg/kg and a 96 %

reduction when received 6 mg/kg.

The drug was well accepted and no noticeable side effect was observed throughout the

study.

( 38 )




