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   Lividomycin has been produced by the Institute of the Kowa Company. The results of basic 

research of Lividomycin are already reported by the Kowa Company. Antituberculous activity 

of Lividomycin in vitro has been investigated using Kirchner's half liquid media and  1% 

Ogawa media in our laboratory. 

   Bacteriostatic activity against  HriRv-S strain was observed in  0.  5  mcg/ml concentration of 

Kirchner's half liquid media and 25.0  mcg/ml of 1% Ogawa media. The growth of  H37Rv-

R-SM strain was inhibited under the same concentration of each media as in the case of  1-1Rv-

S strain. Bacteriostatic activity against  1137Rv-R-KM and  HrRv-R-VM strain, however, was 

reduced in each media. Bacteriostatic activity against wild strains was observed in each 

media similar to the preserved strains. 

   Lividomycin seems to have cross resistance with Kanamycin, but further studies must be 

made as a new antituberculous drug.

実 験 目 的

リビ ドマイシ ン(LVM)は 興和株式会社東 京研究所に

おいて研究開発 された新抗生物質で,名 古屋 市の土壌か

ら分離 されたStrePtomycesLividusn-sPATCC21178

によつて生産 され るものであ る。その基礎的研究 の結果

はすでに明 らかに されてい る1}e臨 床へ の 応 用のための

各種実験 が各方面で展開 され るよ うになつた◎われわれ

は結核菌に対す るLVMの 試験管 内抗結核 作用を 各種の

結核菌株を用い,キ ル ヒナ ー半流動培地お よび1%小 川

培 地 に よつ て 検 討 した◎

実 験 方 法

1。 使 用 菌 株

実 験 に 供 した 結核 菌 株 と し て は,保 存菌 株 はHscRv-

S,HstRv-R--SM,HstRv-R-KM,HstRv-R-VMの4株

で あ り,患 者 分離 株 は薬 剤 感 受 性 のA,B,C,D,Eの5株

とSM100mcg完 全耐 性(KM未 耐性),INH10mcg

完 全 耐 性(KM未 耐 性 〉,KM10mcg完 全 耐 性+SM10

mcg完 全 耐性+INH10mcg完 全 耐 性,VMIOOmcg
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Table　 1、　 Gr◎wth◎f　 Preserved　 Strain　 in　 Kirchner's　 Half　 Liquid　 Media

Pre鱈erved献raヨ 罰

　 　 　 H37Rv-S

　 　 　 H87Rv-R-SM

　 　 　 H3?Rv-R-KM

　 　 　 H87Rv-R-VM

Remark◎

　 Colony　 of　growth婁 づ 無◎colo翁y。

Concontr飢 藍o島of綾dd¢d　 H¥韮dO灘yd轟 　(mcg)
一一 一 暫

0
1'α5

LO

r_一 一

2.5 5.0

-　 　　　　　　　一 一 一… .　　　一

十　 十 琳 曹　　　　　　一 糊 　　　　　　　　一 柵 　　　　　　　　州 一 　　　　　　　　　　　一

十　 十 一 　　　　　　　　一 臨 　　　　　　　　鱒 胴 　　　　　　淵嗣 鱒騨 柵 　　　　　　　　一

十　 十 十　 十 51　 40 一 　　　　　　　　備 一 　　　　　　　　一

十　 十 十　 十 十　 十 十　十 十　 十
一 　　一　　　　　　　　　A　　一

10

十

25

十　 十

熟u猶晦b¢r;te　 99　 colon董es,　 　 十　;from　 コ00　to　 コ99　¢⑤肇o轟韮¢鄭,　　十卜;ever　 200¢oloni¢ 嚇

　 　 　 T織ble　 2,　 Growth◎f　 Dm窟Sensitive　 Wild　 Str繍in　 in　 Kirchner's　 Half　 Liquid　 Medi蕊

Drug　 9¢ぬgit菰v¢wild就ra嚢 鍛

Strain　 A

Strain　 B

Strain　 C

Strain　 D

StraiR　 E

・「 『欝「
r

十　 十 十　 十 十

暮　経 十　 十 一

耗　昔 十　 十 一

什　朴 弓幽響■9　　　　　　由 騨

碁　什 一 　　　　　　　　　　一 一

Concentr鎌t三 〇鶏of繕dd¢d鉱 ㌣三do鵬y¢ 菰獄　(鋼臨¢耀)

「 ゲT… 蕊 ㎝

　　　　 十　　　一

冒… 鞘 心 　　　¶凶

　　5,の 10

…　 　 　 … …… … …叩…而

　　　　　25　

鰯

一

一

一

一

鼎

一

一

一

一

一

一

一

一

一

一

轍

一

一

一

一

一

一

一

一

一 　　　　　　　　囎

一 　　　　　　　　一

噂 　　　　　　　　麿

一 　　　　　　　　嚇

一 　　　　　　　　一

Remark8

　 Colony　 of　 growth:一;no¢olORy, "犠 矯ber;to　 99　 co!onie$,　 　十　;from　 100　 to　 ユ99　¢olo】薩i¢9,　　朴;over　 20畷)　colo∬ie8

Table　 3.　 Gr◎wth　 of　 Drug　 Resistant　 Wild　 Strain　 in　 Kirchner's　 Ha1f　 Liquid　 Media

Drug　 resistant　 wild　 strain

SM　 IOO　 mcg

INH　 lOmcg

KM　 10・SM　 100・INH　 10　mcg

VM　 100　 mcg
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完全耐性の4株 である。

　2・ 使用培地

　一般に用いているキルヒナー半流動培地および1%小

川培地が使用 された◇

　3。 菌接種な らびに観察方法

　キル ヒナ ー半流動培地な らびに1%小 川培地のいずれ

におい ても,使 用菌株 は1%小 川培地におい て 増 菌さ

れ,各 菌 種 の10ww5　mg　 O.　1　ml(約100～200コ)を 接

種 し,キ ル ヒナ ー半流動培地 においては28日 間,1%小

川培地においては40日 間培養 して集落数を観察 した。

それぞれの培地におけるLVMの 添加濃度を もつて抗菌

力の指示濃度 とした。

　　　　　　　　　 実　験　成　績

　 A・ キル ヒナー半流動培地のLVM各 濃度 におけ る

　　　 各菌株の菌増殖状態

　1.　 保存菌株の菌増殖

　そ の菌増殖の状態はT&ble　 1に み られ る とお りで あ

るo

　 Hs7Rv-Sお よ びHscRv-R-SM株 は0.5mcgで 菌 増

殖 阻 止 が み られ た ◎HscRv-R-KM株 は1.Omcgで 菌 増

殖 がみ られ,2・5mcgで 菌 増 殖 阻 止 が み られ た。 と ころ

がH37Rv-R-VM株 は25　 mcgの 濃 度 に お い て も菌 増 殖

がみ られ て い る◎

　 2・ 患 者 分 離 薬 剤 感 受 性 株 の 菌 増 殖

　 そ の菌 増 殖 の状 態 はTable　 2に み られ る とお り で あ

る。

　 A株 は2・5mcgで 菌増殖阻止がみ られたが,　B,　C株
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stRv-S株 は25　 mcg,　 HstRv-R-SM株 は50　 mcg

i増殖 阻 止 が み られ た。HStRv-R-KM株 は100　 mcg

不 完 全 増 殖 が み られ,Hs7Rv-R-VM株 は100　 mcg

i全増 殖 が み られ,い ず れ も菌 増 殖阻 止 は み られ な か

　 2.患 者分離薬剤感受性株 の菌増殖

　 その菌増殖の状態 はTable　 5に み られ るとお りで あ

る。

　 A,B,　C株 は50/mcgで 菌増殖阻 止がみ られたが,　D,

E株 は1∞mcgで 菌増 殖阻止がみ られてい る◎A株 は

キルヒナー半 流動培地 では感受性低下を思わせ た が,1

%小 川培地 では菌増殖阻止は十分み られてい る。

は1.Omcgで 菌増殖阻 止 が あ り,　D,　E株 は0,5mcg

で菌増殖阻止がみ られた◎A株 ではLVMに 対す る感受

性低下を思わせ る結果 となつている。

　3.患 者分離薬剤耐性株の菌 増殖

　その菌増殖 の状態はTable　 3に み られる とお り で あ

る◇

　SM　100鶉臓cg耐 性株,　INH　10　mcg耐 性株は0.5mcg

で菌増殖阻止がみ られた。KM　10　mcg・SM　 IOO　mcg・INH

10　mcg耐 性株は10　mcgで 菌 増殖阻止 がみ られたが,

VM　100　zncg耐 性株 では25　mcgの 濃度で も菌増殖阻止

がみ られなかつた。

　 B.　 1%小 川培地のLVM各 濃度におけ る各菌株の

　　　 菌増殖状態

　1。　 保存菌株の菌増殖
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3.患 者分離薬剤耐性株 の菌増殖

その菌増殖の状態 はTable6に み られ るとお りで あ

る。

SM100mcg耐 性株は50mcgで 不完全増殖,100mcg

で は増殖阻止がみ られ,INH10mcg耐 性株は50mcg

で増殖阻止がみ られ た◎KM10mcg・SM100mcg・INH

10mcg耐 性株 お よびVM100mcg耐 性株は100mcg

で も増殖阻 止がみ られなかつた⑬

漸 案

新抗 生物劉 リビ ドマイ シソが・各方 面の研究雄 設におい

て,結 核に対 して試験 管内実験お よび動物実験 が行なわ

ぬ るよ うになつた◎ われわれはキル ヒナ ー半流動培 地な

らびに1%小 川培地を用 いて各結核菌株に対す るLVM

の試験管内抗結核作用 を検 討 し た◎ 保存菌株Hs7Rv・-S

株 に対 しては。 キル ヒナー半流動培地 で はO.5mcg,1

%小 川培地では25mcgで 菌増殖阻止がみ られ ている.

また,Hs7Rv-R--SM株 に同様の傾向がみ られ,SMと は

交叉耐性な しと判定で きる。 ところ が 保存菌株H87Rv-

R-KM株 お よびHs7Rv-R-VM株 に対 して は 両培地に

お いて明 らかに感受性低下が認め られ,と くにVM耐

性 株に顕 著であ り,KM,VMと は交叉耐性あ りと 考 え

られ る◎

患 者分離薬剤感受性株 に対 してはHs7Rv-S株 に対す

る と同様 の傾向が認め られた◎ また,SM耐 性株,INH

耐 性株 に対 しても感受性株 に対す ると同様の 傾 向 に あ

り,SM,INHと は交叉耐性な しと考え られ る。 しか し,

結 核 第 葡 巻 第10号

KM耐 性株お よびVM耐 性株に対 しては 感受性低下が

明 らか で,KM,VMと は交叉耐性あ りと考 え ら れ る。

堂野 前 ら2》もKM,VMと 交叉耐性あ る成績を 報告 して

い る。岡 らs}はKMと の交叉 耐性を認めて い る がVM

とは交叉耐性な しと述べてい る。

LVMは その基礎的研究 の成績か らKM,VMと そ の

作用の うえか ら類似点のあ ることが報衝 されてい る。わ

れわれの試験 管内抗結 核作 用を検酎 した 結 果 に よ ると

KM,VMと は 交叉 耐性 を示す ようである◎ しか し,薬

剤未耐性 菌株,SM耐 性株,INH耐 性株に対 してはキル

ヒナー半流動培地 では低濃度にお いて抗 菌作用 を示 し,

1%小 川培地 では卵黄 との結合に よ り力価 の低 下が認め

られ るよ うであ るが25～50mcgで 菌増殖阻止が認め ら

れ ている◎

以上か ら リビ ドマ イシ ンは新 しい抗結核薬 として今後

諸種の研究の展開に期待 され るもの であ る◎

本研究に さい し興和株式会社か らリピ ドマ イシンの分

与を受けた ことを感 謝する。
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