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Pyrantel（1,4,5,6-tetrahydro-1-methyl-2〔かα"s-2‐

(2-thienyl）vinyl〕pyrimidine）はAustinら(1966)に

より合成され，酒石酸塩の形で犬，豚，羊，牛など家畜

の腸管寄生蠕虫に試みて有効な駆虫効果のあることが報

告された．それ以来，Cornwell（1966）は羊の線虫に対

する効果について，HowesandLynch（1967）は犬，

マウスの線虫に対する有効性について報告している．

CornwellandJones（1968)が，より不溶性なpamoate

の形で犬の鉤虫について実験し，有効であることを報じ

てからは，人の回虫（Campos’１９６９；小林ら，1970)，

鉤虫（Bell，１９６９；横川ら，1970）；嶢虫（Guariniera，

1968；AmatoNeto，１９７０；山本ら，1971）に対する試

みがあらわれ，いずれもpyrantelpamoateにすぐれた

駆虫効果があることが報告されている

ここではマウスを用い,嶢虫類の線虫であるｇｙ'hacia

o6uemZaとＡＷＣ"んγisZleZ7〃Ze7αに対するpyrantel

pamoateの作用を，おなじく嶢虫類にすぐれた効果を

もつpyrviniumpamoateと比較してどのような特性を

もつかを明らかにする目的で，２，３の実験を行なった

のでその成績について報告する．

検してとりだした虫体の形態で同定を確認した）に感染

しているマウスと２週間同居せしめて，すべてに町．

０６．卵が証明出来るようになってから同様にほぼ15匹宛

の３群に分けた．投与時マウスの体重は約20ｇであった

が，個別に体重を計測して用量を決定した．

Pyrantelpamoateは台糖ファイザー社より供与され

た液剤で，１ｍ’中にpyrantel塩基が50ｍｇ含まれる

ものを用い，２ｍｌ注射器につけた金属チューブを使っ

てマウスの胄内に注入した．投与量はAqp・zezγ・には

塩基として10ｍｇ/k9,Ｓｙ､０６．に対しては10ｍｇ/kｇお

よび50ｍｇ/kｇとし，原剤を蒸溜水で250倍または５０倍

に稀釈して，２０９のマウスに１ｍｌの液量が与えられる

ようにした．

Pyrviniumpamoateは１ｍｌ中pyrvinium塩基とし

て１０ｍｇ含有する三共社の市販液剤を用い,投与量は，

Aqp・ZeZハ，151y、０６．とも５ｍｇ/kｇとし，原剤を蒸溜水

で100倍に稀釈し，マウスの体重20ｇあたり１ｍlの液量

となるようにして投与した．

駆虫効果の判定は，前記用量を１回投与の後４日間を

経て剖検し，小腸下部，盲腸，大腸の内容を検索して，

Ａ妙.ZeZ7．および‘Sb,．０６．の虫体数を算え，マウス１

匹あたりの平均虫体数を無投与の対照群と比較する方法

によった．この場合投与群と無投与群の間に平均虫体数

の差の推計学的検定を試みたが，どの実験の成績も投与

群のマウスにおける残存虫体数が対照群に比して著しく

少なくなっているばかりでなく，分散も有意に小さくな

っていたためにあえて検定を行なう必要をみとめなかっ

た．なお対照群に比して減少した平均虫体数を対照群の

平均虫体数に対する百分率であらわしたものをもって排

虫率とした(Brownら,1954；HowesandLynch，1967)．

虫体は，性別と成熟虫，未熟虫，幼虫の３期に分けて

実験材料および実験方法

１．駆虫実験：市販のＤＤ系マウス（体重約209）を

用いた．ASPic"Zz`ｒｉｓｒｅＺｒ〃Zｃｒａ（以下Ａ”．Ｚαγ､と略

す）は購入時検便で自然感染を確かめ，また検肛により

jSypAaciao6Mazaの感染のないものを選び，１群がほ

ぼ15匹になるよう３群に分けて，pyrantel投与群，

pyrvinium投与群および無投与の対照群とした．

ｇｙ'ﾉiaCiao6uemZa（以下Ｓ(y，０６．と略す）について

は，同上マウスでＡ妙．ｚαγ・の感染のないものを選

び，あらかじめＳｙ、０６．（虫卵の大きさ，および後に剖

（３９）
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わち投与後２日を経てから感染せしめ，感染の機会があ

ってから15ないし20日後に剖検することになるので，感

染した場合虫体のあるものは十分に成熟に達する期間が

与えられるよう計画した(林ら，1959)．

なお，使用したマウスの体重は薬剤投与時にＤＤ系約

２０９，ＩＣＲ３０ｇであった．また実験１だけはpyrantel，

pyrviniumおよび対照各マウスは色をつけて識別し，同

一ケージで飼育し,実験２と３ではpyrantel,pyrvinium

および対照マウスをそれぞれ別々のケージで飼育実験し

た．

駆虫実験の際に算出した排虫率と同じ方法で本実験で

算出される値を感染防御率とした．

効果の検討を行なった．さらに，別に同様の実験を行な

い，投与後，１０日間を経てから剖検した場合の効果を

もしらべた．また，Ｓ【y、０６．については，虫体総計でみ

て50％排虫の上下にあたる２つの用量をもちい，この用

量の対数に対してprobitに変換した排虫率をプロット

して得られる直線から５０％排虫に要する用量を算出し

た．

２．感染防御実験：無感染のマウスにあらかじめ薬剤

を投与し，一定期間を経てから感臘染せしめて感染防御の

作用があるかどうかをしらべる目的で，ｇｙ、０６．に関し

て以下の３種の実験を行なった．無寄生のマウスをつく

るため，実験１では市販のＤＤ系マウス（Ｓｌｙｐ６の寄

生率が約30％であった）を用い，piperazinecitrate液

剤（エーザイ社，１ｍl中piperazinehydrateとして

100ｍｇ含有）の0.4％水溶液を連続10日間投与し，さら

にhydrateとして200ｍｇ/kｇの用量を４回１日おきに

経口投与した．実験２ではＩＣＲマウス，実験３では

ＤＤ系マウスを用いたが，いずれも同薬剤を200ｍｇ/kｇ

の量で隔日に４回経口投与し，各実験とも連続検肛を行

なってＳｙ､０６．卵の陰性を確かめ，さらに，陰性にな

ってから実験開始まで７日間をおいて，piperazine剤の

影響を除いた．これらのマウスを１０匹宛の３群に分け

て，それぞれにpyrantelは１０ｍｇ/kg，pyrviniumは

５ｍｇ/kｇを経口投与し，他の１群を対照とした．投与

後２日おいて供試マウス１０匹に対しＳｙ．。６．に感染し

ているマウス５匹の割合で５日間同居せしめて供試マウ

スに感染を試みた．感染マウスを取り出した後15日間飼

育して供試マウスを剖検し，盲腸内のｇｙ、06.を検索，

幼虫と未熟虫，成熟虫の虫体数を雌雄別に算えた．すな

実験成績

１．Aspic"んγｉｓｔｅか”ze｢αに対する駆虫効果

Ａ⑫．Ｚｅ〃・感染マウスにpyrantellOmg/kg，pyrvi‐

nium5mg/kｇをそれぞれ１回経口投与し，４日後に剖

検した場合の成績をＴａｂｌｅｌに示した．pyrantel群，

pyrvinium群ともに対照に比して平均虫体数が著しく

減少したことが分る．

排虫率で示すと，両薬剤とも，虫体の雌雄の間に著し

い効果の差はみとめられない．しかし，虫の発育期別に

みると，pyrantelの場合は成熟虫に対して88.9％の排虫

率を示したのに，未熟虫，幼虫に対してはそれぞれ65.3

96,64.6％と低下して成熟虫は最も感受性が高いことが

うかがえる．Pyrviniumについては成熟虫に対する排

虫率が，75.9％，未熟虫，幼虫はそれぞれ74.8％，６９．９

％となった．

虫体の総計でみると，pyrantelの排虫率が81.8％で

TablelAnthelminticactivityofpyrantelpamoateandpyrviniumpamoateadministeredas

asingleoraldose4daysbeforenecropsyofmiceinfectedwithA⑫ic"/"γｉｓＺｅ〃”Ze7-a

Avg・wormburden（Avg・％reduction）
Develop，
stageofworm

Ｄｏｓｅ

(Ｎｏ．ofmice）Ｄｒｕｇ
Ｍａｌｅ Ｆｅｍａｌｅ Total

1.92(92.12）8.17(87.66）
2.50(74.62）5.25(57.87）

5.58(64.62）

10.09(88.88）
7.75(65.26）
5.58(64.62）

rnature

immature

larva

10ｍｇ/ｋｇ
ｑ２ｍｉｃｅ）

Pyrantel
pamoate

Total

mature

immature

larva

23.42(81.80）

21.88(75.86）
5.63(74.76）
4.75(69.88）

3.63(85.11）18.25(72.44）
2.13(78.38）3.50(71.91）

4.75(69.88）

５ｍｇ/kｇ
（８ｍice）

Ｐｙｒｖｉｎｉｕｍ
ｐａｍｏａｔｅ

Total

nlature

immature

larva

32.26(74.94）

9０．６１

２２．３１

１５．７７

2４．３８

９．８５

6６．２３

１２．４６(13ｍice）Control
1５．７７

Total 1２８．６９

(４０）
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Table2ThepercentagereductionASPiaJmrisreZmPZe九ｚｉｎｍｉｃｅｏｂｓｅｒｖｅｄｌＯｄａｙｓａｆｔｅｒ

ａｓｉｎgleoraladministrationwithpyrantelpamoateandpyrviniumpamoaterespectively

Avg、wormburden（Avg・％reduction）
Develop・
stageofworm

Ｄｏｓｅ

(Ｎｏ．ｏｆｍｉｃｅ）
Ｄｒｕｇ

Ｍａｌｅ Ｆｅｍａｌｅ Total

2.69(80.89）11.31(70.56）
1.85(65.87）2.38(77.86）

1.85(84.48）

14.00(73.33）
423(73.84）
1.85(84.48）

lnature

immature

larva

Pyrantel
pamoate

10ｍｇ/kｇ
(13ｍice）

Total

lnature

immature

larva

20.08(75.08）

35.10(33.14）
6.70(58.57）
3.30(47.15）

８．００(43.18）27.10(29.46）
2.80(48.34）3.90(63.72）

6.30(47.15）

５ｍｇ/kｇ
(１０ｍice）

Pyrvinium
pamoate

Total

nlature

immature

larva

48.10(40.31）

5２．５０

１６．１７

１１．９２

3８．４２

１０．７５

1４．０８

５．４２Control (12ｍice）
1１．９２

Total 8０．５９

あるのに対し，pyrviniumは74.9％であり大差はない

が，ASP、ZeZハに対しては上記用量で，pyrantelの方

がやや駆虫効果が高いように思われる．特に成熟虫に対

して差が著しい(５％の危険率で有意)．また両剤ともに

幼虫より成熟虫になるにしたがって駆虫効果が増大する

が，虫の発育期によるちがいは，pyrantelの場合成熟虫

とそれ以下の発育期との間に落差が大きく，pyrvinium

の場合にはむしろ未熟虫と幼虫との間に落差があるよう

である．

なお，投与後10日を経てから剖検した成績をＴａｂｌｅ２

に示した．この実験は駆虫後再感染による虫体の出現に

よって成績が乱されないうちに観察し，しかも幼虫およ

び未熟虫にとりのこしがあるとすれば，これが成育して

成熟虫に達する期間を与えれば，成熟虫に対する排虫率

が４日後に比して低下することを予想して実施したもの

である．その結果，pyrviniumの場合，成熟虫に対する

４日後観察の排虫率75.9％であったのが，１０日後では

33.1％と著明に低下し，また他の発育期に対してもそれ

ぞれ排虫率が低下している．しかるにpyrantelの場合，

成熟虫で４日後の88.9％が10日後73.3％とわずかに低下

したものの（危険率５％で有意)，他の発育期ではむし

ろ排虫率が上昇した．したがって虫体総計でみると，

pyrantelの場合４日後の排虫率81.8％が１０日後は７５．１

％となったのに対し，pyrviniumでは４日後の74.9％

から10日後の40.3％と著しく低下した．これは表面的に

はpyrantelの方が効果が長続きしたと表現出来るが，

恐らくpyrantelには再感染を防御する作用があったも

のと推定される(後述の感染防御実験参照)．マウス１匹

あたり平均虫体数でみると，pyrantel群では４日後の

23.4隻が，１０日後20.1隻となっているのに，pyrvinium

群では４日後32.3隻が，１０日後48.1隻と増加しているこ

とからもこのことがうかがえる．

２．sy'/ｉａｃｉａｏ６ＭａＺαに対する駆虫効果

５６，．ｏ6．感染マウスにpyrantellOmg/kｇまたは５０

ｍｇ/kｇを１回投与した群とpyrvinium5mg/ｋｇｌ回

投与した群について，４日後に剖検して駆虫効果をしら

べた結果をＴａｂｌｅ３に示した．

本種の未熟虫に対して，両薬剤とも雄虫が雌虫より感

受性が低い傾向があるが，成熟虫に対しては雌雄の間に

ほとんど差はない．しかし虫の発育期間別にみると両

薬剤とも前項のＡ”.zezハにおけると同様，成熟虫に

対してもっとも駆虫効果が著しく，未熟虫，幼虫とな

るにつれて次第に感受性が低下していることが分る．

PyrantellOmg/kｇとpyrvinium5mg/kｇとを比較

すると，虫体総計でpyrantelの排虫率が39.6％と低い

のに，pyrviniumでは78.6％を示し，pyrviniumの方が

明らかに排虫率が高い．この優劣の||頂位はAqp、ｚｌａハ

の場合と逆転していて，虫種によってこのようなことが

起こるのは両薬剤の間に作用機構のちがいがあることを

暗示し興味深い．なお，表にみるごとく，pyrantelの用

量を５０ｍｇ/kｇにあげると，その効果はpyrviniumの

５ｍｇ/kｇにほぼ匹敵することが分った．

つぎにAqp・zezγ・の場合と同様，投与後10日を経て

観察した場合の成績をＴａｂｌｅ４に示す．

また，４日後の成績と比較して図示したものをＦｉｇ．１

に示した．AqP．Ｚ"たの場合とまったく同様に，pyran‐

（４１）
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Table3Anthelminticactivityofpyrantelpamoateandpyrviniumpamoateadministeredas

asingledose4daysbeforenecropsyofmiceinfectedｗｉｔｈＳｙＰｈａｃｉａｏ６ｕｅｍｒａ

Avg・wormburden（Avg・％reduction）
Develop・
stageofworm

Ｄｏｓｅ

(Ｎｏ．ｏｆｍｉｃｅ）Ｄｒｕｇ
Ｆｅｍａｌｅ TotalＭａｌｅ

2.33(61.17）10.00(70.34）
8.07（０．００）16.32(26.01）

9.87（4.73）

12.33(6895）
24.39（9.86）
9.87（4.73）

nlature

immature

larva

10ｍｇ/kg
O5mice）

Pyrantel
pamoate

46.59(39.59）

3.67(90.76）
10.25(62.14）
8.67(16.31）

Total

lnature

immature

larva

0.75(89.50）2.92(91.34）
3.42(31.60）6.83(69.05）

8.67(16.31）

50ｍｇ/kg
U2mice）

Total

mature

immature

larva

22.59(70.73）

0.45(98.87）
6.82(74.81）
9.27(10.52）

0.18(97.00）0.27(99.99）
3.00(40.00）3.82(82.69）

９２７(10.52）

５ｍｇ/kｇ
(11ｍice）

Pyrvinium
pamoate

16.54(78.55）

3９．７１

２７．０７

１０．３６

Total

lnature

immature

larva

６．００

５．００

3３．７１

２２．０７(14ｍice）Control
1０．３６

Total 7７．１４

Table4ThepercentagereductionofSyPﾉmciao6UemZainmiceobservedlOdaysaftera

singleoraladministrationwithpyrantelpamoateandpyrviniumpamoaterespectively

Avg・wormburden（Avg、％reduction）
Develop、
stageofworm

Ｄｏｓｅ

(Ｎｏ．ｏｆｍｉｃｅ）Ｄｕｒｇ
Ｍａｌｅ Ｆｅｍａｌｅ Total

1.91(77.74）10.18(65.40）
2.73(65.53）6.82(61.21）

5.45(61.07）

12.09(68.18）
9.55(62.55）
5.45(61.07）

lnature

lrnnlature

larva

10ｍｇ/kｇ
(11ｍice）

Pyrantel
pamoate

Total

mature

immature

larva

27.09(65.05）

9.41(75.21）
6.92(72.86）
5.33(61.93）

0.58(93.24）8.83(69.99）
２．００(74.75）4.92(72.01）

5.33(61.93）

50ｍｇ/kｇ
(12ｍice）

21.66(72.09）

17.34(54.39）
14.84(41.84）
13.17（5.93）

Total

mature

immature

larva

15.42(47.59）
9.67(44.99）

5.93）

1.92(77.62）
5.17(34.72）

13.17（

５ｍｇ/kg
O2mice）

Pyrvinium
pamoate

45.35(41.51）

3８．００

２５．５０

１４．００

Total

mature

immature

larva

８．５８

７．９２

2９．４２

１７．５８(12ｍice）Control
1４．００

Total 7７．５０

telでは10日後でも排虫率の低下がなく，むしろ著しく

排虫率が上昇しているのに，pyrviniumの場合は排虫率

が低下しているのが明らかである．これは投与後この期

間内では，pyrantelに再感染を抑制する作用があったの

に，pyrviniumではそのような作用がほとんどなかった

と判断される．

３．５【yｶﾉiaciao6uemZαに対する50％排虫量

PyrantelとpyrviniumのＳｙ．ｏ６．に対する駆虫効

果の比較を，虫体の50％排虫量によって行なうために，

pyrantelをそれぞれ５０ｍｇ/k９，１０ｍｇ/kｇまたpyrvi‐

niumをそれぞれ５ｍｇ/k9,1.25ｍｇ/kｇ投与し，投与

４日後に剖検して対照群と比較した排虫率をTable５

（４２）
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およびＦｉｇ．２に示した．図で明らかなように，前項の

成績同様pyrantelの５０ｍｇ/kｇはpyrvinium5mg/kｇ

にほぼ匹敵し，またpyrantelの１０ｍｇ/kｇはpyrvinium

の1.25ｍｇ/kｇに似た成績が得られた．ここでもＡ５ｶ．

zezr・で述べたのと同様に虫の発育期間別に見た場合，

pyrviniumでは幼虫と未熟虫の問で排虫率の著しい上昇

があるのに，pyrantelでは発育がすすむにつれて次第

に，あるいはむしろpyrviniumと比較すれば，未熟虫

から成熟虫になる間での排虫率の上昇も著しいことが分

る．

虫体総計でみた排虫率をprobitに変換し，対数用量

に対してプロットして得られる直線(Fig.３)から50％排

虫量を算出すると，pyrviniumは1.59ｍｇ/kｇとなり，

pyrantelでは11.48ｍｇ/kｇとなった．すなわちマウス

でのＳｙ、０６．に対する50％排虫には，pyrantelはpyr-

viniumのほぼ7.22倍の用量を要することが分った．な

お，直線の勾配(作用係数)は，pyrantelの方がpyrvi‐

niumより小さいことが分る．このように作用係数が両

剤間で異なることからも，両剤でＳｙ,06.に対する作用

機構の異なることが暗示され興味をひく．

４．マウスにおけるＳＷｉａｃｉａｏ６ｕｅｍＺａの感染防御

効果について

駆虫効果に関する実験で，投与４日後判定の排虫率と

10日後判定のそれとを比較して，pyrantelにはマウスに

おけるAqP、ZeZハおよび特にＳｙ，０６．の感染を予防す

０
０
０

０
０

０
０

０
０
０
０

０
９
８

７
６

５
４

３
２
Ｉ

１

Ｅ
ｏ
－
］
○
回
で
①
塵
①
凶
ｇ
Ｅ
①
。
』
①
凸

ｇ
ｇ
９

ｋ
ｋ
ｋ

４１０４１０４１０４１０ｄａｙ
Ｌａｒｖａ ＩｍｍａｔｕｒｅＭａｔｕｒｅ ＡＵｓｔａｇｅｓ

ｗｏｒｍｗｏｒｍ

Ｆｉ９．１Comparisonofthepercentreductioｎｏｆ

Ｓｙ'ﾉmciao6uem′αinmicetreatedwith

pyrantelpamoateorpyrviniumpamoate

betweenthedataobserved4daysafter

thetreatｍｅｎｔａｎｄｔｈｏｓｅｌＯｄａｙｓａｆｔｅｒ

ｔｈｅｔｒｅａtment．

Table5ComparisonofthepercentagereductionofSyPhac/αｏ６ｕｅｍＺａｉｎｍｉｃｅ４ｄａｙｓ

ａｆｔｅｒｔｈｅｔｒeatmentbetweenthecompoundsandbetweenthedoses

Ａｖｇ・percentreductionＤｏｓｅ

(Ｎｏ．ｏｆｍｉｃｅ）
S・o6uemZaＤｒｕｇ

TotalＭａｌｅ Ｆｅｍａｌｅ

9５．４７

７２．５４

３８．８８

9２．７９

７３．４０

9６．０５

７２．０６

lnature

immature

larva

50ｍｇ/kｇ
(20ｍice）

Pyrantel
pamoate 3８．８８

Total

mature

immature

larva

7９．５８

６３．１０

４３．２２

１４．５７

5０．５３

３２．４６

6５．０６

４７．２７10ｍｇ/kｇ
(23ｍice） 1４．５７

Total

lnature

immature

larva

4７．８６

９６．６５

８６．９６

４１．７１

9４．７２

８１．５４

9７．０２

８８．８３５ｍｇ/kｇ
(26ｍice）

Pyrvinium
pamoate 4１．７１

Total

mature

immature

larva

8５．６８

５１．６２

５５．３０

０．００

5１．４５

４６．６７

5１．６０

６０．９５1.25ｍｇ/kｇ
（18ｍice） ０．００

Total 4０．８９

（４３）
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Dose(ｍg/kg)inlogscale

Fig・３Ｄose-percentreduction（probit）linein
thetreatmentoLSbWiac/αo6uemZawith
pyrantelpamoateorpyrviniumpamoate
４daysbeforenecropsyofmice・

る作用があるように思われたので，これを確かめる意味

で，末感染動物にあらかじめ投与して，その後に感染を

試み，感染虫体数を無投与の対照群と比較した．実験方

法は前述の如くであるが，マウスに対するＳｙ、０６の感

染についてのみ本実験を行ない，Ｔａｂｌｅ６に方法の概略

teL10mg/kg

teL50mg/kg

nium，１．２５ｍｇ/kg

nium，５ｍｇ/k９

￣･ｐｙｒａｎ

￣ｐｙｒａｎ

ｏ－△ｐｙｒｖｌ

ｘ－ｘｐｙｒｖｌ

3０

2０

１０

０
LarvalmmaturewormMatureworm 法は前述の如くであるが，マウスに対するＳｙ、０６のj

ThepercentreductionofSlyPｈａｃｉａ 染についてのみ本実験を行ない，Ｔａｂｌｅ６に方法の慨H
o6uemZainmiceregardingthedevelo‐

をまとめて示した．
pmentalstagesoftheworms4days
afterthetreatment、 実験１，２，３で多少の実験条件のちがいがあるが，

Table6Protocoloftheexperimentsontheprophylacticactivityofpyrantelpamoate

andpyrviniumpamoateagainstSyjDhaciao6uemZainfectioninmice

Ｆｉｇ．２

＃１ ＃２Ｅｘｐ・Ｎｏ． ＃３

Mouse ＩＣＲ，３０９ＤＤ，２０９ ＤＤ，２０９

WaterfeedingwithO､４％
watersolutionofpipera‐
zinehydratesyrup（100
ｍｇ/ｍＤｆｏｒｌＯｄａｙｓ，fol‐
ｌｏｗｅｄｂｙａｎｏｒａｌａｄｍｉ‐
nistrationofthesyrup
(200ｍｇ/kg）bystomach
tubeoneveryotherday，
４times．

Administeredorallywith
piperazinehydratesyrup
asasingledoseof2００
ｍｇ/kgoneveryotherday，
４times．

Pre-experimental
rolofsuspected
tｌｏｎ

ＳａｍｅａｓＥｘｐ．＃２ｃｏｎｔ‐

infec‐

lntervalfromthecomple‐
tionofpreeradicationto
theprophylacticadmini‐
stration

７ｄａｙｓ ７ｄａｙｓ ７ｄａｙｓ

PyrantellOmg/k９， １０

ｍice；Pyrvinium5mg／
k９，９ｍice；ＣｏｎｔｒｏｌｌＯ
ｒｎｌｃｅ

Prophylacticadministra‐
tion

Pyrantel，１０ｍｇ/k９，１０
ｍice；Pyrvinium，５ｍｇ／
k９，１０ｍice；Control，１０
ｎｌｌｃｅ

PyrantellOmg/k９，１０
ｍice；Pyrvinium，５ｍｇ／
ｋ９，１０ｍice；Control，９
ｎｌｌｃｅ

lntervalfromtheadmi‐

nistrationtotheexperi‐
mentalinfection

２ｄａｙｓ ２ｄａｙｓ ２ｄａｙｓ

Methodofexperimental
infection

Rearedtogether
halfnumberof

miceｆｏｒ５ｄａｙｓ

witha

infected ＳａｍｅａｓＥｘｐ．＃１ ＳａｍｅａｓＥｘｐ．＃１

ｌ５ｄａｙｓａｆｔｅｒｔｈｅｌａｓｔｄａｙｏｆｔｈｅｉｎｆｅctionNecropsyofmice

Ａｌｌｍｉｃｅｗｅｒｅｋｅｐｔｉｎａ
ｃａｇｅａｆｔｅｒｔｈｅinfection．

Themicetreatedwithpyrantel，pyrviniumand
controlwerekeptseparatelyineachgroupafter
theinfection．

Ｎｏｔｅ

（４４）
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の間に作用機構を異にすると思われる点をあげると，今

回の用量では，ＡＳＰＺｅＺγ・に対してはpyrantelの方が

やや駆虫効果が高いと思われるのに，Ｓｙ．α６．に対して

はpyrviniumの方が高いというように，虫種により優

劣が逆転すること，またＳｙ、06.について確かめられた

ように，用量一排虫率(probit)直線の勾配が両剤に差が

あること，さらにpyrantelpamoateにはマウスにおけ

るＳｙ､０６．の感染を防御する著しい作用がみとめられ

るのに，pyrviniumpamoateにはほとんどみとめられ

ないことなどがあげられる．このことは，両剤がともに

すぐれた駆虫効果をもつので，もしも作用機構の面で異

質なものであれば，駆虫薬として２つのものが存在する

意義があるという点で注目されることである．

成績はＴａｂｌｅ７に示すように，pyrantellOmg/kｇを

あらかじめ感染開始２日前に投与した群はいずれも高い

感染防御率が得られている．すなわち虫体総計において

は実験１で75.8％，実験２で707％，実験３で94.5％の

値であった．

しかしながらpyrvinium5mg/kｇ投与群では，実験

１で36.5％，実験２で20.3％，実験３で6.5％と低く，

特に実験３％では各発育期とも虫体数が対照群とほとん

どかわらず，感染防御作用を有するとは思われない．な

お，pyrantelにのみ認められた顕著な感染防御効果の

発現機構はいまのところ不明である．

考察

PyrantelのＳｌｙ．ｏ6．感染マウスに対する駆虫効果に

ついては，さきにＨｏｗｅｓａｎｄＬｙｎｃｈ(1967)がpyrantel

tartrateを用いて１回経口投与でも有効であることを報

じている．しかし２５ｍｇ/kｇ以下では駆虫率が０で，５０

ｍｇ/kｇで成熟虫に対し6796,200ｍｇ/kｇで93％であっ

た．

今回のわれわれの成績ではpamoateを用いて10ｍｇ/kｇ

で成熟虫に対し69.0％，５０ｍｇ/kｇで90.8％の値を得

た．このちがいはtartrateとpamoateの差によるもの

か，あるいはHowesらが投与後２４時間で観察したの

に，われわれの場合は４日後に判定しているからであろ

う．

Howesらはさらにpyranteltartrateを飼料に混じ

て，感染の日以降，７～14日マウスに摂取せしめて，

Sy､０６．の感染が抑制されたので本剤の予防効果がある

ことを報じているが，今回のわれわれの実験方法の方が

より明確にこの作用を明らかにしたものと考える．

どういうわけか嶢虫類に対する有効な駆虫剤が幼虫や

未熟虫よりも成熟虫によく効くことは，すでにＳｙ,０６．

に対するpiperazine剤についてBrownら(1954）が報

じ，pyrviniumについても同様のことが知られていた．

今回の駆虫実験の成績でマウスにおけるＡ妙.zez'－．に

対してもＳｌｙ､０６．に対してもpyrantelおよびpyrvi‐

niumはともに成熟虫にもつとも駆虫効果が高いことが

明らかとなった．ただし，虫の発育期による感受性のち

がいは，pyrviniumでは幼虫と未熟虫の間で著しく，

pyrantelでは未熟虫と成熟虫の問にも著明である点

pyrviniumとpyrantelの間で作用上の特性が異なるよ

うに思われる．

なお，pyrantelpamoateとpyrviniumpamoate

結

》畑

新駆虫薬pyrantelpamoateのマウスにおける嶢虫類

ASP伽/"γｉｓＺｅＺ了幼Ｚｅ７ａとＳｙＰｈａｃｉａｏ６Ｍａｒαに対す

る駆虫効果をpyrviniumpamoateと比較実験し，さら

にＳ)１．０６．のマウスに対する感染防御作用をしらべて

以下のような成績を得た．

LPyrantellOmg/kｇの１回経口投与で，投与４日

後に剖検した場合，Ａ妙.ZeZハに対して虫体総計で81.8

％の排虫率があり，成熟虫に対してのみ判定すれば88.9

％の排虫率が得られた．

Pyrvinium5mg/kｇ投与群では，虫体総計で７４．９

％，成熟虫に対して75.9％の排虫率が得られ，この用量

ではＡ妙．Ｚ"たに対しpyrantelの方がやや排虫率が

高かった．

２．８y、０６．に対しては，同様に投与４日後の判定

で．pyrantellOmg/kｇ投与群では虫体総計で39.6％，

成熟虫に対して69.0％の排虫率が得られ，pyrantel50

mg/kｇ投与群では虫体総計で70.7％，成熟虫に対して

90.8％の排虫率であった．Pyrvinium5mg/kｇでは虫

体総計で78.6％，成熟虫に対して98.9％となり，Ｓｙ、

０６．に対してpyrviniumの方が排虫率が高かった．

３．Pyrantelpamoateもpyrviniumpamoateもと

もにＡ妙．ZPe〃．およびＳ【y，。６．に対して，成熟虫にも

つとも駆虫効果が高く，未熟虫，幼虫になるにつれて低

下した．

４．．y、０６．の５０％排虫員を求めると，pyrvinium

pamoateは1.59ｍｇ/kｇであり，pyrantelpamoateは

11.48ｍｇ/kｇであった．

５．用量一排虫率曲線の勾配は，pyrantelの方が

（４６）
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pyrviniumよりも小さく，両剤の作用機構が異なること

を思わせる結果を得た．

６．投与後10日を経てから剖検して排虫率を求める

と，投与４日後の成績に比して，AqP、Ｚｅか、の場合，

pyrantelではわずかに低下をみたが，pyrviniumでは

著しい排虫率の低下があった．Ｓｙ.o6.の場合，pyrantel

では10日後にむしろ排虫率の著しい上昇が観察され，

pyrviniumでは低下していた．これはpyrantelには投

与後もある期間再感染を抑制する作用が'あることをうか

がわしめた．

７．感染防御作用の有無をしらべるため，無感染のマ

ウスに投与後２日を経てからS1y、06.の感染を試み，感

染終了の15日後に剖検したところ，無投与の対照群に比

しpyrantelpamoatelOmg/kｇ投与群では70.7％から

94.5％の感染抑制がみられたのにpyrviniumpamoate

５ｍｇ/k９群では6.5％から36.5％の抑制がみられたの

みで，pyrantelには‘S(y､０６．に対する著しい感染防御

作用のあることが分った．
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\ Abstract j

THERAPEUTIC AND PROPHYLACTIC EFFECTS OF PYRANTEL PAMOATE

AGAINST SYPHACIA OBVELATA AND ASPICULURIS TETRAPTERA

(OXYURIID NEMATODES) IN MICE

Shigeo HAYASHI, Ryoko WAKAI and Shizuko HIRANO

{Departme?it of Parasitology, School of Medicine, Yokohama City University)

Therapeutic activity of pyrantel pamoate against Syphacia obvelata and Aspiculuris tetra-

ptera in mice was evaluated in comparing with the effect of pyrvinium pamoate. A. tetraptera

burden was reduced by 81.8 % 4 days after the treatment with pyrantel pamoate as a single dose

of 10 mg/kg and 74.9 % reduction was observed with the mice treated with pyrvinium pamoate,

5mg/kg. The same dosage of pyrantel pamoate reduced 39.6% of S. obvelata burden and a

dose of 50 mg/kg reduced 70.7%. The treatment with a dose of 5 mg/kg of pyrvinium pamoate

gave 78.6 % reduction of S. obvelata. Both of pyrantel pamoate and pyrvininm pamoate were

most effective against the mature stage of both A. tetraptera and S. obvelata, and less effective

against the younger developmental stages.

Another experiment showed that a single dose of 11.48 mg/kg of pyrantel pamoate was

enough to reduce 50 % of S. obvelata burden and the figure for pyrvinium pamoate was worked

out as 1.59 mg/kg. The analysis on the Dose-Reduction per cent (Probit) Line showed also that

the slope of the line was different between pyrantel and pyrvinium.

The per cent reduction of A. tetraptera or S. obvelata was also observed 10 days after

the treatment. In mice treated with pyrvinium pamoate the per cent reduction of worm burdens,

went down remarkably comparing with the figures observed 4 days after the treatment. However

the treatment with pyrantel pamoate gave nearly the same level of reduction of A. tetraptera

between 4 days and 10 days observations, and with S. obvelata much higher reductions were

observed at 10th day observations. The results suggested that pyrantel pamoate inhibited at the

level of used dosage the reinfection of either species of worms in mice.

To evaluate the prophylactic effect of pyrantel pamoate against S. obvelata infection the

mice were administered with the drug as a single dose of 10 mg/kg 2 days before the experimental

infection. Fifteen days after the infection the mice were necropsied. Comparing with the

averaged worm burdens in control the per cent prophylaxis was worked out as 70.7 %-94.5 %.

The treatment with a single dose of 5 mg/kg of pyrvinium pamoate did not show a notable

prophylactic activity. The present studies indicated that pyrantel pamoate is effective as both

therapeutic and prophylactic anthelmintic against A. tetraptera and S. obvelata, and its effect

differs in many ways from that of pyrvinium pamoate.

( 48 )




