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サリチノV般ヒドラチツド及びその開出

化合物の抗前作用
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Table III After 3 weeks 
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After 4 weeks 

J. B巴rnstein等1)はイソユヨチy駿ヒドラチッドと共

に種々の授ヒドラチッドを合成し，その BCG習に対する

抗宣言作用を祁仏・しているが，その中興味ある化合物を指川i

すると Table1の如くである。ミ害対等;工小リチル股が有毒

?:吉段留の呼吸作用に関係のある事より，サリチル隈 oーオ

キシフエエル酢殺， p-アミノサりチル妓等のヒドラチッド

を合成し， Modified Proskauer and Beck 10;'';牛血消培地

にて人裂有毒結段菌に対する阻止作用を検討した結果の主

なるものを挙げると TableIIの如くで・ある。

又 p-アミノサリチル般ヒドラッチドの3週間後及び

4泊i::]1炎のIRR，は Tabl巴IIIのi湿りである。

村+Table 1') 

街 p-アミノサリチル酸ヒドラチ・y ドの Behrens-

Karber法的による LD50は腹腔内注射で 142mg/kgであ

った。

以上の結果 p-アミノ;lJ"リチル限ヒドラチッドがイソ

ニヨチγ駿ヒドラチ F.より極め・て有効て・ある事を知ったと

同時に，酸ヒドラチ・y ドの阻止作用には少くともカルポエ

ル基に対して αイ立に電子の移動し易い共碗二m結合の一端
が存在する事が必:?l:条件のーつである，詐を指摘出来ると考

えられる。

木研究の費用の--~[)I'土北海道科学研究費補助による事

を併記して感謝の立を表する。
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Table II 

o-OHG;H1CONHNH2 

o-OHC、H1CH2CONHNHョ

。-OH-p-NH2CA・lCONHNHョ
Isonicotini巴a巴idhydrazide 

Structure 

合成資駿

サリチル自主ヒドラチッ l' 文献記載・りの立nく合成 mp

9守 木論文は 薬争雑誌第72老会第 12号に発表した。

第!扱 rllヒ， 73， 587 (1952) 
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oーすキシブエニル酢妓ヒドラチ、yJ-" 0ーオキシアセト

ブ.~. 1 Yよりウイルゲロット反応.)によりかすキシブ z

エル件放mp14デを裂し，之をエステルを径て喰ヒドラチ

.， 1ごとなす。 mp1列。文閥、記載5)の融点と同一，

p-アミノ十リチ)v肢とドヲアツ←J-" p-アミノサリチ

)1-~エチルエステノ1- 0) 9.4 g，ヒドラジンヒドラート (60~6)

9g， とを均一になる活力日然、後放i令すれば回化， メタノ-

)1-， ヨえいで'7J'(より腎桔品白色針状品， mp 198-1990， 4.8g 

(54;'';)を得， C，H" 02N3計算位C50.29， H 5.38，実験低 C

4986. H 5.91。

誌駿管内賓駿

1.培地 ModifiedProskauer and Beck 10%牛血清培

地， 2. illf世Mycobacteriu1ntttoerculosi望日37Rv. 3. f希

釈-Jl・法 I')tt択を荒溜7]'(に溶解し「肝要濃度になる立nく培地に
かう， 4. 2fの接珪蒸溜水菌汚遊液3mg勺巴を 0.1cc宛各

~.rt ~%~;r'rに接F!l，与. tき主 370，3-4週間， 6. '1'-1陪 3-4週間

後iこ討?加• .'(;を絞って全く菌塊が管JJJ;よりとるのを認めない

ものを以てその発育12i止渋皮とした。

急性毒性試験

Behrens-Karber法による LDoo 1. 使用政物体主

15 g土 2gのスイス系マウス各群 10rf宛 5tl'f'. 2.捉剤の

司!~製及び授与法 1 cc * 8 mg 6 mg 4 mg 2 mg ]えび 1mg
含有のパラアミノサリチル政ヒドラチッド7}，溶液を i匹当

り 0.5cc 腹腔内注射，注射元は休可差により力日成， 3.1祝

祭法観察;尋問!は41時間，投与後4時間後の死亡動物を死

亡数とする。結果は次の通りである。

l̂ ~ _ J . _. _ 1 n _ _ i ~ __ _ 1 
投典喋 q物1均7景 :05mg司i1mg引|2mg引iヲh河r百叫r
予死舵E比亡敗j峨刷伎即j川口m附古動h仰ヰ物捌切峨歎 1 Ow/lωo 仰 i 4/州州lω0; l山 | l0/川10 
孜予死E準 o 0 40 100 100 

北海道大単結夜研究所化後i.'¥iI
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Summary 

S邑vel'alkinds of acid hydrazides wel'e pl'epal'ed and theil' antibactel'ial action in vitro was exami-
ned. As shown Table III， p-aminosalicylic acid hydrazide was found to be far mOl'e el1'ective than iso-
nicotinic acid hydrazide against Mycobacteγiurn t11b61'C1!lOS1'S. It was aJEo pointed out H:at in order 
for acid hydrazide to show any el1'ective antitubercular action the presence of a double bond in the 
α-position of the carbonyl would be on巴 ofthe requisites. 

CReceived November 10， 1952) 
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