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寄生虫症の化学療法に関する研究（Ⅱ）

各種寄生蠕虫および宿主臓器の自動運動に及ぼす

AvermectinB1aの影響

佐野基人

記野秀人

寺田護石井明

藤生好則

(昭和56年４月27日受領）

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：Chemotherapyofparasitichelminths，/〃ｕ７Ｚ７ｏｓｔｕｄｙ，motilityof
●

parasites，spectrumofavermectinB1a

伽z`''ｚｃα"伽加および横川吸虫ＭｂＺａｇｏ"i,,z"ｓＪﾉ。ル

ognzUai(静岡県ドッグセンターで剖検した犬より採取)，

豚回虫ＡｓｃａｒＺＳｓ""、，豚鞭虫Ｔγich"γｉＳＳｚ伽,豚肺虫

Mbrasr7o"gyZ"ｓｅＪｏ"gZzmsおよび肝蛭肋Sc/０Ｊαハ"‐

αz〃（浜松市食肉センターで屠殺した豚および牛より

採取)，マンソン裂頭条虫DjWMZo6oZh伽ｍｅγ伽cei

(plerocercoid，当大学周辺で捕獲したヤマカガシＲｈ－

ａＭ”肋Zigγ伽ｓの皮下より摘出）の各成虫または幼

虫（Ｄ、ｅｒ加耽）を用いた．

２）実験感染虫体としてＡＣ（ラット)，鼠嶢虫Ａｓ‐

がα`ＪＭｓｚｅｚγ〃zeγαおよび日本住血吸虫（マウス)，

ウエステルマン肺吸虫Ｐｂγαgo"i'""SmeSZe了加α"ｉおよ

び宮崎肺吸虫Ｐ・ｍｊｉｙａｚａ賊（イヌ)の各成虫を用いた．

３）宿主摘出臓器としてカエル腹直筋（当大学周辺で

捕獲したトノサマガエルＲａ"α〃zgγo"zαα`/αZαより摘

出，２～３ｃｍ)，マウス回腸（ddY系雄マウスより摘
出，0.5ｃｍ）を用いた．

２．実験方法

肉眼的観察法およびアイソトニック・トランスデュー

サー法とも，前報（佐野ら，1981a)の方法に準拠して行
なった．

１）肉眼的観察法：実体顕微鏡下で虫体の自動運動に

及ぼすＡｖＢ１ａの作用の有無を肉眼的に観察した．使

用した実験液は，腸管寄生虫にはTyrode液を，マン

ソン裂頭条虫以外の血液・組織寄生蠕虫にはEarle液

を，またマンソン裂頭条虫（plerocercoid）には冷血動

物用のRinger液を用いた．観察温度は22Ｃ（マンソン

裂頭条虫）ないし35Ｃ（その他の成虫）とした．

緒言

著者らは，日本住血吸虫Ｓｃﾊ伽CSO,,zajZZPo"/α`,?ｚお

よび広東住血線虫Ａ，zgiosZγo"gyZZZscα"Z。"elM(ＡＣ）

などによる難治性寄生虫症の化学療法に関する研究の一

環として，ノ〃城γoでの寄生虫の自動運動と薬物との関

係について実験・観察を行なってきた．そして前報で

は，小形寄生蠕虫類の微弱な自動運動に適用できる／〃

城γｏ実験法の改良と実用化について報告した（佐野

ら，1981a)．すなわち，肉眼的観察法およびアイソトニ

ック・トランスデューサー（isotonictransducer）法

を併用する実験法を確立し，この方法を実際に用いて

avermectinB1a（Av-B1a）がＡＣに対して著明な弛緩

性麻庫作用を示すことを見出した．

今回は，Av-B1aの作用スペクトルを究明するため，

ＡＣ以外の各種寄生蠕虫および宿主摘出臓器標本に対す

るAv-B1aの作用の有無を検討したので，その結果を報

告する．

材料および方法

１．実験材料

実験に供した寄生蠕虫および宿主摘出臓器標本は以下
の如くである．

１）自然感染虫体として，犬糸状虫Ｄかc1/f〃γ/α

伽"z伽，犬回虫Ｔｏ工ocaraCα"is，犬鉤虫Ａ"MoSZo,"α

cα"z"z`，'z，犬鞭虫DicAMmMp力，瓜実条虫Ｄ初Z‐

浜松医科大学医学部寄生虫学教室

（５７）
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ＣｏｎｃｅｎｔｒｏｔｉｏｎｏｆＡｖｅｒｍｅｃｔｉｎＢ１ｏ（ｘ３６Ｍ）

Ｆｉｇ．１ParalyzingeHectsofavermectinB,aonthreespeciesofbloodor
t1ssuenematodesbythevisualobservationmethodValuesareexpressed
ａｓmean±SＥ（verticalbars，ｎ＝5-7）

実験液は肉眼的観察法で用いたものと同じである．

各標本の負荷条件は0.2～3.89,また増幅率は1.5～６０

倍の範囲から標本の種類ごとに可及的最適条件を選出し
て実験を行なった．

３．試薬

AvermectinB1a（L-686,895-00P，Merck)，ｈｅx‐

ylresorcinol(和光)，bithionol(三鷹)，ウマ血清(MA
Bioproducts)，ペニシリンＧカリウムおよび硫酸ストレ
プトマイシン(明治)，その他（市販特級品）を用いた．

実験結果

１．肉眼的観察法による検討

１）血液，組織寄生線虫に対するAv-B1aの影響
豚肺虫はAv-B1aに対し，ＡＣと同程度の感受'性を示

し,弛緩性麻痙を生じた.その作用力および作用発現時間

は，いずれもAv-B,ａの濃度とよく対応していた．す

なわち，３．６×10-16Ｍ以上の濃度で作用を示し，３．６×

10-13Ｍ以上でほぼ完全な麻庫を生じ，麻痙が生ずるま

での所要時間は3.6×10-9Ｍ～３．６×10-11Ｍで15分以内，

３．６×10-12Ｍで１/2～１時間，３．６×10-13Ｍでは１～２

時間であった．また，さらに低濃度での軽度の麻揮も

３．６×10-14Ｍでは２～３時間，３．６×10-15Ｍでは２～６

時間,３．６×10-16Ｍでは６～12時間で,それぞれの濃度で

の最大効果を生じた（Fig.１，Photo、１)．一方,犬糸状

虫の自動運動はAv-B1aの3.6×10-15～3.6×10-9Ｍの

いずれの濃度においても影響を受けなかった(Fig.１)．

Photo、１Paralyzingeffectsofavermectiｎ
Ｂ１ａｏｎＭＣＺａｓｔ７ｏ"gyZ"ｓｅＺｏ"ｇａｍｓ・ Right

wormsweretreatedwithavermectinB1a
ataconcentrationof3､６×10-9Ｍｆｏｒｌ５ｍｉｎ，

ａｎｄｌｅｆｔｗｏｒｍｓｗｅｒｅｎｏｔｔｒｅａｔｅｄ．

２）アイソトニック・トランスデューサー法：アイソ
トニック・トランスデュサー（TD-112S，日本光電）を

介して寄生蠕虫および宿主摘出臓器標本の自動運動を記
録し，Av-B1aの作用の有無を検討した．但し，カエル

腹直筋については自動運動がみられないので，guanidi‐
ｎｅの処理で誘発される箪縮（twitchresponse）に対

する影響を観察した．

寄生虫体標本として，犬糸状虫，犬回虫および豚回虫

は頭部標本（約２ｃｍ)，瓜実条虫は１成熟体節標本，そ

の他は全虫体標本を用いた．

（５８）
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TablelListofpreparationsagainstwhichavermectinB1ashowedlittle

effectatconcentrationsof３．６×ｌ０－９Ｍａｎｄｌｅｓｓｂｙｂｏｔｈ
ｔhevisualobservationandtheisotonictransducermethods

Ｎｅｍａｔｏｄａ Ｄ/γq/ｆｍｒｉａ加伽"ｓ

ＴｏｚｏＣａ７ａＣａ７ｚｉＳ

Ａｓ‘αγ/ｓｓｚＪ"ﾌﾞﾉｚ

Ａｑｐ/c"ZzJ7iszermpte7α*）

Ａ"QyZoSromaCα"i""'〃

Ｔ７ｉｃｈＭｓＵｚ`Zp/ｓ
Ｔ７ｉｃルィγisszZis

SchisZoso"zaJczpo",rc""z*）

Rzscioルハ”αｒｉｃａ

ＰｔＪ７ａｇｏ"imZZSzUeSZe7"Zα"ｉ

ＰｔＪ７Ｑａｇｏ"か""ｓ７"Lyaza虎Zri

A化Ｚａｇｏ刀加"ｓｙｏﾊogZzzuai*）

DiAy〃'2`醜ｃα"z""）〃

DiP/iJﾉ"o6orAγ/"ｍｅγ伽cei（plerocercoid）

Trematoda

Cestoda

muscletone

guanidine-inducedtwitchresponse
Frogrectusや

MouseileumT）

*）：Testedonlybythevisualobservationmethod
T）：Testedonlybytheisotonictransducermethod

A） ７．５ｍｉｎ
－－

｝
Ｅ
ｕ､

●

蟻

１５ｍｉｎ

－－
B）

|壜
●

Av-B1a3､６xlO~１８Ｎ

５ｍｉｎ

￣一C）

'２》
●

Ａｖ－Ｂ１ａ３､６xlO~１２Ｍ

Ｆｉｇ．２ParalyzingeffectsofavermectiｎＢ１ａｏｎＭＣＺａｓＺ７ｏ"ｇｙ〃ｓｅＪｏ"ｇｒｚｍｓｂｙｔｈｅｉｓｏｔｏｎｉｃ
ｔｒａｎｓｄｕｃｅｒｍｅｔｈｏｄＷｏｒｍｓｗｅｒｅｕｓｅｄａｓａｗｈｏｌｅｗｏｒｍｗｉｔｈａｔｅｎｓｉｏｎｏｆ0.29.

2）その他の各種寄生蠕虫に対するAv-B1aの影響て犬回虫，豚回虫，鼠嶢虫，犬鉤虫，犬鞭虫お

Ｔａｂｌｅｌに示した各種寄生蠕虫，すなわち，線虫とし虫，吸虫として日本住血吸虫，肝蛭，ウエステ

犬鞭虫および豚鞭

ウエステルマン肺

（５９）
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A）Dirofilariaimmitis ５ｍｍ

￣￣－－

Ｅ
Ｅ
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'''''''''''''''１|,''''''１lilllllllll

●
－９

Av-B1a3､６xｌＯＮ

５ｍｉｎ

－－

B）Trichurisvulpis

Ｅ
￣

］

lMM1ihll1鮒|’
i蝋Ⅷ鮒

●

Av-B1a36xlO-9N
Fig､３EffectsofavermectinB1a（3.6×10-9Ｍ）ｏｎｔｈｅｍｏｔｉｌｉｔｙｏｆＤｉｒｑﾉﾗﾙγiα〃〃riMnd
D/ＣｈｍＳｕ"ZP力．，．〃〃姉（Ａ）ｗａｓｕｓｅｄａｓａｎａｎｔｅｒｉｏｒｐｏｒｔｉｏｎｏｆｔｈewormwith
atensionofq45g，ａｎｄＴ.ｕ"ZP/ｓ（Ｂ）ａｓａｗｈｏｌｅｗｏｒｍｗｉｔｈａｔｅｎｓｉｏｎｏｆｌｇ，respe-
ctively．

A）Ancylostdnacaninum ５ｍｉｎ
￣￣

￣

巨
一

１
Ｉ
－
－
Ｉ
ｌ
ｊ

Ｂ

’
ｎＤ

ｑＪ７

ヨ 》
●

Ａｖ－Ｂ１ａ３､６xlO-9M

Fig、４EffectsofavermectinB1aandhexylresorcinol
o"ｚａｃα"伽ｍａｎｄＴｏｚｏｃαγαｃα犯zs．ＡＣα"z"z`"Z（Ａ）

tensionofq6g，ａｎｄＴ.ｃα"/ｓ（Ｂ）asanteriorportion
38g，respectively．

（６０）

(ＨＸ）ｏｎｔｈｅｍｏｔｉｌｉｔｙｏｆＡ"QyZosZ‐
ｗａｓｕｓｅｄａｓａｗｈｏｌｅｗｏｒｍｗｉｔｈａ

ｏｆｔｈｅｗoｒｍｗｉｔｈａｔｅｎｓｉｏｎｏｆ
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A）Dipylidiumcaninum
５ｍiｎ
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Av-B1a3､６xlO-9N

B）DiPhyllobothriumerinacei
５ｍｉｎ

Ｆ－－－－－－－気．

(plerocercoid）

Ｅ
￣

●

Av-B1a3､６xlO~9Ｎ

Fig.５EffectsofavermectinB1a（3.6×10-9Ｍ）onthemotilityofDipDﾉ〃/z`,〃ｃα,zz"z`,〃
andPlerocercoidofDiP/iJﾉ"o6orhr〃'`ｅγz"ace/・AmatureproglottidofD．ｃα"z"""Z（Ａ）
ｗａｓｕｓｅｄｗｉｔｈａｔｅｎｓｉｏｎｏｆＯ､49,ａｎｄＤ、ｅ７ｚ'2α`eｉ（Ｂ）ａｓａｆｏｌｄｅｄｗｏｒｍｗｉｔｈａｔｅｎｓｉｏｎ
ｏｆｑ２ｇ，respectively、

５ｍｍ
－－A）

’ Ｅ
￣

鱗｝蝋

●

Av-B1a3､６xlO-9N
５ｍｉｎ

￣￣B）

lＥ

｜■■

Bithionol3xlO-6MBithionol3xlO-5MＮ

Fig.６EffectsofavermectinB1aandbithionolonthemotilityofBJ7ago,,ﾉﾌﾞ,"(ｓ,'ziyaﾐαﾊ//、
P.，"iya屋α肺ｗａｓｕｓｅｄａｓａwholewormwithatensionof0.39．

（６１）
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５ｍｉｎ

－－
A）Frogrectus

Ｅ
￣

▲t
ACh

3xlO-6M

▲ウ■
AChGuanidine2､５x1O-3M
3xlO-6M

●

Av-B1a3､６xlO~9Ｍ

□

d-Tc

１．９xlO-5M

５ｍｍ

－－B）IIouseileum

Ｉ Ｅ
￣

□▲Ｉ▲＋●

Ａｖ－Ｂ１ａ３,６xlO-9N AtropineAChACh

５xlO-8N１０－６Ｎ１０－６Ｍ

Ｆｉｇ．７EffectsofavermectinB,aandsomepharmacologicalagentsontheguanidine-

mducedtwitchresponseinthefrogisolatedrectusaｎｄｏｎｔｈｅｍｏｔｉｌｉｔｙｏｆｔｈｅｍｏｕｓｅ

ｉｓｏｌａtedileum・Frogrectus（Ａ）ｗａｓｕｓｅｄｗｉｔｈａｔｅｎｓｉｏｎｏｆｌｇ・Effectsofacetylcholine
(ACh，３×10-6Ｍ）andd-tubocurarine（d-Tc，１．９×10-5Ｍ）werealsoshown・Mouseileum

(Ｂ）ｗａｓｕｓｅｄｗｉｔｈａｔｅｎｓｉｏｎｏｆＯ､89．Effectsofatropine（５×10-8Ｍ）ａｎｄＡＣｈ（10-6Ｍ）
ｗｅｒｅａｌｓｏｓｈｏｗｎ・Ａｔｔｈｅｐｏｉｎｔａｒｒｏｗｓ，thetissueswerewashedbyRinger,sfrogsolution
orTyrode,ssolution．

吸虫，宮崎肺吸虫および横川吸虫，また条虫として瓜実1981a)．そこで，このＡＣに対する作用を基準にして

条虫およびマンソン裂頭条虫（plerocercoid）について本実験では各種寄生蠕虫および宿主摘出臓器標本に対す

検討した．その結果，これらの各種寄生蠕虫は，Ａｖ‐るAv-B1aの作用の有無を25～30分にわたり観察した．

B1aの３．６×10.9Ｍ以下の濃度では24時間の観察時間内先ず，豚肺虫に対して，Av-B1aは３．６×10-18Ｍ以上

に影響を受けなかった．でＡＣの場合と同様に弛緩性麻庫作用を示した．しか

但し，犬鉤虫の場合，流動パラフィンを実験液上に積し，この虫体は極めて脆弱なため，一定条件下で自動運

層すると，３時間後から対照群虫体にも自動運動の抑制動を反復記録することが困難であり，薬物濃度と作用力

がみられ，一方，空気導通下では実験液の蒸発濃縮がなどの関係をＡＣの場合の如く数量化して示すことがで

生じ萎縮が生じた．結局，犬鉤虫についてはAv-B1a きなかった（Fig.２）．

(3.6×10-9～3.6×10-15Ｍ）により３時間まではほとんどつぎに，豚肺虫以外の各種寄生蠕虫および宿主摘出臆

影響を受けなかったが，それ以降の影響については明確器標本に対するAv-B1aの影響を検討した．すなわち，

にできなかった．Av-B1aはＡＣならびに豚肺虫に対しては３．６×10-18Ｍ

２．アイソトニツク・トランスデユーサー法による検という極めて低濃度で弛緩性麻庫作用を示したのに対

討し，Ｔａｂｌｅｌに示した各種寄生蠕虫ならびに摘出マウ

本法で検討すると，ＡＣは3.6×10-10ＭのAv-B1aでス回腸およびカエル腹直筋標本に対しては３．６×l0-EM

10分以内に完全な弛緩性麻曄作用を受けた（佐野ら，でも影響が観察されなかった（Figs、３－７)．一方，既

（６２）
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Ｔａｂｌｅ２Ｉ７ｚＵｉｕｏｅｆｆｅｃｔｓｏｆａｖｅｒｍectinB1aagainstvariousparasiticnematodes

indomesticanimals（FromEgertoneraZ.，1979）

Hostanimals Effectiveon ＤｏｓｅｔｅｓｔｅｄＩｎｅｆｆｅｃｔｉｖｅｏｎＤｏｓｅｔｅｓｔｅｄ

Ａ７ｚｃ:yJosromacα"伽ｲﾉ〃

Ｄ/γq/ｆｍｒｉａ加伽姉
（pre-cardiacstage）

HZze"zo"ｃｈ"ＳＣＯ"ro7rzZs

OSre7tagmciγｃＷ"zCz〃cra

T7．/C〃ＯＳ'γo"ｇｙ〃Ｓα工ｅｉ

Ｔ・ＣＯ〃けi/bγ〃Ｓ

ＣｂＯＰｃ７ｍｏ"cQPhora

OeS”ﾉhagDSZCWZz"〃ＣＯﾉｲ""6/α７２２("ｚ

Ｈｚｅｍｏ"c〃"ｓ′mcei

OSre7ZagiaoSZe〃αgi

T7-ic/LosZ7o"ｇｙＪ"ｓａｒｃｉ

Ｔ、CCZ"６７i/bγ〃ｓ

ＣｂＯＰｅ７ｉａｏ"ｃＯＰｈｏ７ａ
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知駆虫薬のhexylresorcinol（10-5Ｍ～10-4Ｍ）および

bithionol（３×10-6Ｍ～３×10-5Ｍ）などは，それぞれ

に感受’性を持つとされる犬鉤虫および宮崎肺吸虫などに

対し著明な作用を示した（Figs、４Ａ，６B)．また，カエ

ル腹直筋では，d-tubocurarine（ニコチン受容体遮断

薬）がguanidineにより誘発される撃縮およびacet‐

ylcholine（ＡＣh）の収縮作用を阻害した．一方，マウ

ス回腸では，atropine（ムスカリン受容体遮断薬）が

回腸の自動運動およびＡＣｈの収縮作用を阻害した

(Fig.７)．すなわち，既知の駆虫薬および神経薬理学

的薬物が，それぞれ著しい作用を示した条件下でＡｖ‐

B1aの影響は認められなかった．

1980；Roncalli，1980)．１７２℃/ｕｏでの寄生線虫類に対す

る効果をEgertonら(1979)の結果をもとにしてTable

２に要約した．

しかし，Ａｖ－Ｂ１ａの/〃ｕ/tγｏでの効果については未

だほとんど報告がなく，とりわけ条虫類，吸虫類につい

ては報告に接しない．

そこで今回は，Av-B1aが各種寄生線虫類，条虫類お

よび吸虫類，とりわけ血液・組織寄生蠕虫類に対し如何

なる作用を示すかを追究するため，ｉ〃Uizro実験により

Av-B1aの作用を検討した．更に，その選択的作用の良

否，すなわち宿主臓器に対する影響の有無についても検

討した．

その結果,今回のi〃uirZγｏ実験では，豚肺虫科(Ｍｅ‐

tastrongylidae）に属すＡＣおよび豚肺虫がAv-B1a

に対し特異的感受性を示すことが判明した．これら寄生

虫は，肉眼的観察法ではAv-B1aの3.6×10-16Ｍ，またア

イソトニツク・トランスデューサー法では３．６×10-18Ｍ

という極めて低濃度でそれぞれ持続性の弛緩性麻痙作用

を受けた（Figs、１，２，Photo、１)．しかし，その他の

寄生蠕虫および宿主摘出臓器に対しては，肉眼的観察法

(24時間まで観察）およびアイソトニック・トランスデ

ユーサー法（25～３０分観察）のいずれにおいても３．６×

考察

Av-B1aは，放線菌の一種，Ｓ〃妙Zol"､ﾉcesaUer"zl‐

が//ｓから分離された大きな環状ラクトンを含む一連の

抗生物質の１つであり，２，ｚＵｉＵｏでの本剤の駆虫効果に

関しては，既に多くの報告がある．これまでのところ，

牛，豚，羊，犬，ニワトリなどの，主として腸管寄生線

虫類ならびに外部寄生昆虫類に対して，本剤がすぐれ

た効果を示すことが報告されている（Campbelland

Blair，１９７８；EgertoneraZ，１９７９；ＪａｍｅｓｅＺａＺ，

（６３）
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10-9Ｍ以下の濃度では作用が認められなかった（Table

LFigs、３－７)．

従来報告されているｍＵｉＵｏ実験での駆虫効果と今回

の／〃Ｕｉｚｒｏ実験の結果を比較すると，犬糸状虫の成虫

に対しては本剤は共に無効であった．しかし，犬鉤虫に

ついてはｉ〃りんｏ実験では有効であったのに対し，／〃

Ｕｉｚ７ｏ実験では無効であった．

そのほとんどが，主に嫌気的経路でエネルギーを獲得

するとされている寄生蠕虫類のなかで，鉤虫は好気的代

謝系によるとされる例外中の１つである（Warren，

1970)．著者らの肉眼的観察法においても，犬鉤虫以外

の寄生虫種は，流動パラフィンを実験液上に積層しても

最低24時間後までは活発に運動を示した．しかし，犬鉤

虫は３時間後から対照群の虫体にも自動運動の抑制がみ

られたが，空気の導通で回復したことから，この抑制は

０２欠乏によるものと考えられる．一方，本実験は比較

的少量の実験液（2ｍl/犬鉤虫）で行なったため，空気導

通下では実験液の蒸発濃縮による虫体の萎縮が生じ，や

はり実験の継続が困難になった．このように，寄生虫種

によっては肉眼的観察法が適用しにくい場合もあること

が認められたので，今後，この点を改良するとともに，

Av-B1aの犬鉤虫に対するｉ〃ｕｉＺ７ｏ効果についてもさ

らに検討を加えたい．

また，今回のノァzUizγｏ実験では豚回虫に対しても

Av-B1a（3.6×10-9Ｍ以下）が無効であったが，Ｋａｓｓ

ら（1980）は豚回虫の体腔液内へ高濃度のＡｖＢ１ａ

(1.5'９以上）を注入することにより虫体の不動化(ｉｍ‐

mobilization）を認めている．従って，ｉ〃ｕｉＺｒｏ実験を

更に高濃度のAv-B1aを用いて検討する余地がある．

結局，今回のｉ〃ｚ１ｉｒｒｏ実験で，Av-B1aの作用スペ

クトルとして，従来の腸管寄生線虫類および外部寄生昆

虫類に，新たに血液・組織寄生線虫類のＡＣおよび豚肺

虫を加えることができた．しかも，ＡＣなどに対する

Av-B1aの弛緩性麻悼作用は，持続性であり，選択的作

用もすぐれており，宿主臓器などに対しては無作用であ

った．従って，侵襲点が限られ，駆虫薬開発の困難な血

液・組織寄生蠕虫に対する作用を見出した点で，今回の

知見は特に有意義のように思われる．

なお，ＡＣに対するAv-B1aの駆虫効果もすでに著者

らの／〃Ｕｉｕｏ実験で認められている（佐野ら，198lb)．

ところで，Av-B1aは哺乳動物の中枢神経系，線虫

(豚回虫）および甲殻類（Ｈｂ'"αγ"ｓａｍｅ″cα""s,ｐｒ‐

ocα''ｚ６ａ７ｗｓｃｍｒ賊）において，いずれの場合も７‐

aminobutyricacid（ＧＡＢＡ）を含む神経生理機構を

介して作用することが報告されている（ＦｒｉｔｚｅＺａＪ，

１９７９；WilliamsandYarbrough，１９７９；ＰａｕｌｅｒａＺ，

１９８０；ＫａｓｓｅＺａＪ，1980)．

また，外部寄生昆虫類に対する作用もＧＡＢＡ機構を

介することが推察されている（Roncalli，1980)．著者ら

も，豚回虫について報告されている神経生理機構と近似

の機構（BaldwinandMoyle，１９４９；Castilloand

Morales，１９６９；Natoff，１９６９；林ら，1980)，すなわ

ち，ＧＡＢＡを抑制性，一方ＡＣｈを興奮性の神経伝達

物質とする機構の存在を示唆する結果をＡＣについて得

ている（佐野ら，1981c)．そして，Av-B1aがＡＣの

ＧＡＢＡ機構を介して弛緩性麻庫作用をひき起こすこと

を報告している（佐野ら，1981.)．

一方，吸虫類および条虫類についてはＡＣｈを抑制性，

５－hydroxytryptamine（5-ＨＴ）を興奮性の神経伝達物

質とする機構が推察されているが，ＧＡＢＡ機構の関与

の可能性は報告されていない（BennetteraZ，１９６９；

BuedingandBennett，１９７２；佐野ら，1981e)．

従って，ｉ〃UizγｏおよびかZUiiz,ｏ実験を通じて得ら

れているAv-B1aの作用スペクトルの背景としてＧＡ‐

ＢＡ機構が関与している可能性が考えられる．

結論

駆虫薬の研究を目的として著者らが改良した/〃Uizro

実験法を用い，各種寄生蠕虫および宿主摘出臓器標本に

対するＡｖ－Ｂ１ａの作用を検討し，以下の如き結果を得

た．

１）Av-B1aは，豚肺虫科に属すＡＣおよび豚肺虫に

対し極めて特異性の高い持続性の弛緩性麻痙作用を示

した．その作用は，肉眼的観察法では３．６×10-16Ｍか

ら，一方アイソトニック・トランスデューサー法では

3.6×10-18Ｍからそれぞれ認められた．

２）その他の線虫類，条虫類，吸虫類ならびに宿主臓

器（マウス回腸およびカエル腹直筋)標本に対し，Ａｖ‐

B1a（3.6×10-9Ｍ以下）は作用を示さなかった．

本研究の要旨は，第40回日本寄生虫学会東日本大会で

発表した．
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I Abstract ■

STUDIES ON CHEMOTHERAPY OF PARASITIC HELMINTHS (E) ; EFFECTS

OF AVERMECTIN Bia ON THE MOTILITY OF VARIOUS PARASITIC

HELMINTHS AND ISOLATED HOST TISSUE PREPARATIONS

Motohito SANO, Mamoru TERADA, Akira, I. ISHII,

HlDETO KINO AND YOSHINORI FUJIO

(Department of Parasitology, Hamaniatsu University School of Medicine,

Handa-cho, Hamamatsu 431-31, Japan)

Using the in vitro methods described previously (Sano et al., 1981a), the effects of

avermectin Bia on the motility of various parasitic helminths and isolated host tissue prepara

tions were studied. It was found that at concentrations of 3.6XlO"16M or more (by the visual

observation method) and 3.6XlO"18M or more (by the isotonic transducer method), avermectin

Bia caused a sustained inhibition in motility, with relaxation, in Angiostrongylus cantonensis

and Metastrongylus elongatus belonging to the Metastrongylidae. And it was also observed

that avermectin Bia showed little effect at concentrations of 3.6XlO"9M and less on the mo

tility of other parasitic nematodes, trematodes and cestodes tested, and of the isolated host

tissue preparations (mouse ileum and frog rectus).
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