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新規抗マラリア薬の開発―環状過酸化化合物の抗マラリア活性と体内動態―
◯松本　雅弘1，小道　由香1，中瀬　由佳里1，益山　新樹2，野島　正明3，
川合　覚4，片岡　洋行5，金　惠淑1，綿矢　有佑1（1岡山大薬・医薬品情報，2大阪工
大工，3大阪大工，4獨協医大・熱帯病寄生虫，5就実大薬）

【目的】私たちは、これまでの探索研究から分子内に環状過酸化物構造を有す
る úXx�m#D#y#FX�$�%ò&%'¹
ò(Fªmm)�ò�%¨$æ%�$�を見出した。úXxは 
�Ç �
�ò、
�Ç
�
�ò において高い抗マラリア活性を有しており、マウスマラリア感染モデル、
及びヒトマラリアモデルとして用いたニホンザルの実験系で完治効果を示す
ことがわかった。また、úXx の溶解性の向上と静脈内投与への適用拡大を目
的 と し て 、 úXx と 同 様 に 高 い 抗 マ ラ リ ア 活 性 を 有 す る
úXD¥m�m#D#y#FX�$�%ò&%'¹
ò(Fªmm)�ò�%¨$æ%�$XwX*$&%�òç�を見出した。そこで、私
たちは úXD¥mの体内動態の解析、および抗マラリア活性を評価した。Ç
【方法】úXD¥m をマウスに単回投与�静脈内、経口�後、P��+,�+, を用いて、
血漿中濃度を定量した。静脈内投与の動態解析には、２�コンパートメントモ
デルに基づき、非線形二乗法「+-Pü.」を用いた。一方、経口投与については、
モーメント解析を行い、動態パラメータを算出した。その結果を基に、úXD¥m
の経口投与及び、静脈内投与による抗マラリア薬効評価を行った。Ç
【結果・考察】溶解補助剤��$¦ò¹*òü+�を用いることで、úXD¥mは高用量での
静脈内投与が可能となった。また、動態パラメータを基に úXD¥mをネズミマラ
リア原虫感染マウスに静脈内投与した結果、マウスは再燃なく完治した。この
結果より、úXD¥mは経口投与ができないマラリア重症例でも注射剤としての応
用が期待できる。本大会では、úXD¥mの臨床開発に関わる最近のデータも含め
て発表する。Ç


