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海葱 ノ配糖體 「スチラレン」ノ作用法 ニ就テ

第二報告　夫 レニ特異ナル心臟擴張作用ニ就キテノ研究

岡山醫科大學藥物學教室(主任奥島教授)

宇 都 宮 博 章

第1章　 緒 論

海葱 ノ心臟 ニ對 スル作用 卜「ヂギタ リス」或 ハ 「ヂ ギタ リス」簇中定型 的作 用法 ヲ呈 スル「ス ト

ロフア ンチ ン」ノ作 用 トノ間 ニ,何 等 カノ差 異 アル コ トハ,從 來屡 々行 ハ レタル臨牀上 ノ經驗竝

ニ動物實驗 ニ ヨ リテ想察 スル ニ難 カ ラズ。

即チ,曩 ニ海葱ノ賞用スベキヲ提唱 セルMendel1)ハ 海葱 ヲ臨牀上ニ感用 シテ,其 ノ擴張作用ノ優勢ナル

コトヲ推察ジ,此 作用ガ「ヂギタリス」ノ優勢ナル収縮作用ヲ厭フ如 キ多クノ循環障害ニ特ニ有益ナルベシ

ト考へ. Frey2)ハ 海葱 ノ好影響ヲ及ボスハ,心 筋 ノ擴張的伸展性ニ因ルト假定 シ. Jungmann3), Kraus4)等 ハ

右心衰弱ニ有效ナルコトヲ確證セ リ.最 近Mossini5)ハSandoz製 ナル海葱配糖體 「スチラレン」ヲ臨牀的ニ

實驗 シ,「スチラレン」ハ「ヂギ タリス」ト一部分類似シ,從 ツテ同種ノ心臓疾患例ヘバ心臟瓣膜病或ハ心變性

ノ或種ノモノニ對シテハ「ヂギタリス」ト同様ニ作用スルモ,共 他一定ノ心臟疾患ニ對 シテハ,「スチラレ ン」

ハ ソノ害ハレタル代償機能ヲ強ムル タメ殊ニ優レタル薬品トシテ推薦セラレ得 ト.即 チ大動脉瓣不全閉鎖

及 ビ血壓昇騰微ナルカ又ハ皆無ナル心變性ノ主ナル場合等 ニ就テハ,假 令久 シク安静ヲ保 タシムルモ,「 ヂ

ギ タリス」或ハ「ストロフアンチン」ヲ以テセバ何等敷果ヲ認メザルニ,「 スチラレン」ヲ應用スル時ハ常ニ必

ズ效果 アリシト.

略 ボ之 ト同時 ニ, Grunwald6)ハ 蛙 ノ摘 出心臟 ニ就 キテ「スチラ レン」ノ作用 ヲ詳細 ニ研究 シ,

其 作用 ハ「ヂ ギタ リス」ノ作 用 卜異 リ,本 劑 ハ心 臟 ヲ シテ中位 ノ終 期静止 ヲ取 ラ シメ,「カ リウム」

竝 ニ「カル チウ ム」ニ對 シテ「ス トロファ ンチ ン」ト反對 ノ關 係 ヲ示 シ,加 之「ス トロ フア ンチ ン」

自身 トモ一定 ノ拮抗作 用 ヲ呈ス ト報 告 セ リ.然 ルニ余7)ハ 前 ニ報告 セル ガ如 ク「ス チラ レン」ノ

心 臟作用 ニ就 キテ研 究 シ,本 劑 ノ作 用 ニ ヨ リテ摘 出蛙心 ノ取ル中位 靜止 ハ,「 スチラ レン」本來

ノ性 質 ニ由ル モノニ非 ズ シテ製 劑 ノ不純殊 ニ其中 ニ多量 ニ含有 セ ラルル「カ リウム」ノ作用 ニ基

キ,「 ス チラ レン」本來 ノ作 用 ニ因ル心臟 ノ静 止 ハ,「 ヂギタ リス」或 ハ「ス トロフア ンチ ン」ニ因

ル モノ ノ如 ク齊 シク収縮位 ヲ取 ル モ ノニシテ,又 「カル チウム」及 ビ「ガ リウム」ニ對 スル關係 モ

決 シテ「ス トロフア ンチ ン」ト異ル コ トナ ク,唯 其作用像 甚 シク不分 明 ナル ガ爲 ニ,動 モ ス レバ

誤 解 セラ レ易 キモ ノニテ,此 原 因モ亦製劑 中ニ「カ リウム」ノ混在 スル コ トニ歸 スベ キモ ノナ ラ

ン ト述 ベタ リ.斯 ク シテ余 ハ「ス チラ レン」ノ作用法 ハ「ヂギタ リス」或 ハ「ス トロフ アンチ ン」ノ

夫 レ ト原 則 的 ニ同様 ナル モノナラ ン ト推論 セ リ ト雖 モ,之 ヲ以 テ決 シテ從 來 ノ諸他 ノ臨 牀的 實

驗 ニ依 リテ認 メラ レタル海葱 配糖 體 ト「ヂ ギタ リス」又 ハ 「ス トロ フア ンチ ン」 トノ間 ノ擴 張,
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收縮兩作用 ノ定量的差異ヲ全然否定 スルニ至 ラザ リキ.又Jenny8)モ 「スチラ レン」ノ作用 ト「ヂ

ギタ リス」或ハ「ス トロフアンチン」ノ作用 トノ間ニ量的差異ノ存 スルコ トヲ述ベ,余 モ亦前報告

ノ際考按 トシテ述 ベタルガ如 ク,其 活溌ナル擴張作用ハ一見 スルモ「ヂギタ リス」ノ夫 レヲ遙 ニ

凌駕 スルガ如 キヲ直感 スルヲ得 タリ.

從來 ノ動物實驗成績 ニ於テ既 ニ斯ル如キ事情ナルヲ以テ,上 述 ノ如ク臨牀諸家ノ實驗ニヨリ

テ唱導 セラレタル 「スチラレン」ノ心臟擴張作用 ガ,果 シテ「ヂギタ リス」或 ハ「ス トロフアンチ

ン」ノ夫 レヲ凌駕 スベキヤ否ヤヲ實驗的ニ證明センコトハ頗ル興味アル問題ナ リ.抑 々「ヂギタ

リス」簇薬物ハ心臟 ニ對 シ,其 擴張,収 縮兩機能ヲ旺盛チラシムル作用ヲ有 シ,且 此現象ハ心内,

外 ノ棘經装置 トハ全ク關係ナク,純 然タル心筋上ル作用ナルコ トハ周知 ノ事實 ニシテ,之 等兩

作用 ガ心臟 ノ収縮竝ニ擴張 ト稱 スルガ如 キ別箇 ノ装置ル興奮ニヨリテ惹起 セラルルヤ否 ヤ後述

ノ如ク論議 セラルル所ナ リト雖 モ,少 ク トモ蛙 ノ心臟 ニ於テハ兩作用 ガ毒液ル適用面ル如何 ニ

ヨリ其程度 ヲ異ニスルハ事實ナ リ.余 ハ次述 ノ如 キ諸家ニヨリテナサレタル方法 ヲ取捨按配 シ

テ,「 スチラレン」ノ擴張作用 ト他 ノ「ヂギタ リス」類物質 ノ夫 レトヲ比較研究 シタル結果,聊 カ

興味アリト思惟 スル成績 ヲ擧ゲ得タルヲ以テ,今 之ヲ報告シ,諸 家 ノ批判 ヲ乞 ハントスルモノ

ナ リ.

第2章　 心 臟 ノ 擴 張 機 能 ト 「ヂ ギ タ リス 」簇 ノ擴 張 作 用 ニ 就 テ

余 ノ實驗 ハ「ヂギタ リス」簇物 質 ノ心臟擴張作用 ノ強弱比較 ヲ主 トナ スガ故 ニ,本 論 ニ入ル ニ

先 ダチ,本 機 能 ガ心臟 ノ能 働的機能 ナル カ,又 ハ被働的 ノモ ノナルカ ニ關 スル從來 ノ學説 ヲ略

述 スル ヲ妥當 ナ リト認 ム.

由來,收 縮竝ニ擴張 ヲ行フ臟器ニ就テ見ルニ,其 收縮ハ必ズ常ニ自働的ナルモ,擴 張ニハ自働的ナルト被

働的ナル トア リ.心臟 ノ擴張ガ唯單ニ胸腔内陰壓其他ニ因ル被働的 ノモノナルヤ,或 ハ心臟自己ニモ亦幾分

擴張吸引ノ積極的機能即チ自働的擴張機能 ノ存スル アリテ 之ニ與ルモノナルヤニ關シテハ,從 來盛ニ論爭

セラレタル所ニシテ,心 筋ノ結合竝ニ其走向ハ極 メテ錯雜ニシテ,其 力ハ悉 ク同一 ノ方向ニ働 クモノナルヤ

又ハ反對ノ力線ヲ有スル纎維 ノ混在スルヤ不明ニシテ,形 態學上特種擴張装置ル存在ヲ確證スルヲ得ズ.近

時Golz及 ビGaule等 ガ犬ノ心室ニ於テ, De Jagerガ 心房ニ於テ,共 ニ何レモ大靜脉 内ニ於ケルヨ リモ強キ

陰壓 ノ存在スルコトヲ測定 シ得テ,始 メテ科學的 ニ自働的擴張機能 ノ存在 ヲ證明セリト雖モ,其 成績不定ニ

シテ其論據薄弱ナルト.又例ヘバHeadersonガ,心 臟外壓 ヲ大靜脉内壓ヨリモ唯僅 ニ強クスルコトニヨリテ

擴張機能 ノ容易ニ障害妨止セラルル事ヲ實驗シテ,自 働的擴張機能ノ存在ニ反對セル等現今尚ホ生理學的

領域 ニ於テハ之ヲ信ゼザルモル多キガ如 シ.

然 ルニ近來ニ至 リ,一 時終熄セル心臟ノ自働的擴張説ハ再燃 ノ萠芽 ヲ示 シ,殊 ニSchmiedebergガ 「ヂギタ

リス」簇物質 ニ就テ見 タル藥物學的事實 ヲ根據 トシテ,漸 次心臟 ニ特種ノ擴張装置ノ存在ヲ認 メントスルニ

至 レリ.

爾來,藥 物學的ニ本問題ニ關スル多クノ興味アル實驗ト論議相次イデ追及セラルルニ至 リ
,幾 多ノ新 ラシ
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キ事實ノ證明セラレテヨ リ,益 々心臟自働擴張装置ノ存在 ノ論據 ヲ確固 タラシムルモノノ如 シ.

今藥物學的業績ノ概要ヲ摘録センニ,既 ニ疾クBoehm10)ハ,「 ヂギ タリス」劑ハ一定要約 ノ下ニ,著 シク

搏動數ヲ減 ジ,時 トシテ一時的擴張期靜止ヲ起 スコトヲ唱ヘタリ.次 デJacoby11)ハ 「ヂギ タリス」簇ノ藥物

「ヘレボレイン」ヲ, Willam氏 心臟環流装置ニ於テ, Albanese營 養液 ヲ以テ養ヘル蛙心ノ外方 ヨリ作用セシ

メテ,持 續的擴張靜止ヲ來サシメ得 タリ. Wybauw12)ハ 上記 ノ現象ヲ迷走神經刺戟ノ結果ナ リトセシモ,

 Benedicenti13)等 ハ「アトロピン」併用ニヨ リテ,是 レ全然制止神經 ト無關係 ニシテ寧ロ心筋ニ對スル作用ナ

ルコトヲ確證セ リ.更 ニBaldoni14)ハ 家兎或ハ犬ノ心嚢内ニ「ヂギ タリン」,「ヘレボレイン」及ビ「ブフオ タ

リン」ノ等ノ稀薄溶液ヲ注入セルニ,動 物 ノ血壓ハ直ニ下降 シ,ノ ミナラズ數例 ノモノハ心臟 ノ擴張期靜止

ヲ來シ,且 此際「アトロビ ン」ハ結果ニ何等ノ影響ヲ及ボサザ リシト.其 後Schmiedeherga15)ハ 「ヂギタ リス」

劑 ノ蛙心ニ對スル内外兩面 ヨリノ中毒状態ヲ觀察シテ,元 來心臟ニハ全然反對ナル兩筋層アルコトヲ假定

シ,一 度「ヂギタリス」劑ノ作用ヲ受 クルヤ,之 等兩筋層ハ各自ノ彈力關係ニ變動ヲ來 シ,内 層筋ハ收縮的ニ

働キ,外 層筋ハ能働的ニ心臟ノ弛緩ヲ來タスモノナリト説キ. Huldschinsky16)ハ 「ヂギ タリス」劑 ノ擴張作

用 ト迷走神經刺戟作用 トノ相協力スルコトヲ實驗 シ, Schmiedeberg読 ノ正 シキコトヲ主張セ リ.

齊 シク心臟 ニ自働的擴張機能 ノ存在ヲ主張スルモWerschinin17)ノ 説ハSchmiedebergノ 説 ト稍其趣ヲ異

ニシ.「ヂギ タリス」簇薬物ノ擴張竝ニ收縮 ノ兩作用ハ濃度 ノ差 ニヨリテ來ル現象ニシテ,其 作用面 ノ内,外

タルヲ問ハズ,一 定 ノ稀釋度ヲ以テセバ必ズ擴張作用ヲ呈ス ト. Holste18)ハWerschininノ 説 ケル,内 面 ヨ

リ稀薄ナル「ス トロフアンチン」ヲ作用セシメタル際起ル擴張作用ハ,營 養液 ノ粘稠度甚ダ低キヲ以テ.毒 液

ノ容易ニ外層ニ達 スルガ爲ニシテ,今 若シAlbanese營 養液 ヲ以テ粘稠度 ヲ増シ之ニ稀薄ナル 「ストロフア

ンチン」ヲ加フル時ハ,毒 液ハ外層ニ達スルコト甚 ダ遅 ク,從 ツテ内面作用ヲノミ著明ニ發揮 シ收縮性靜止

ヲ來スコトヲ證明セ リ.

最近天津19)ハ 「ストロフアンチン.メルク」ヲ種々ノ營養液ニ加 へ,之 等ヲ摘出蛙心ノ或ハ内面 ヨリ,或 ハ

外面ヨ リ,或 ハ内,外 兩面ヨ リ作用セシメテ,其 結果ヲ觀察シ,更 ニ之ニ心筋麻痺毒例ヘバ鹽化 「カ リウム」

酒石酸銅 「ナトリウム」,鹽 酸 「エフエ ドリン」等ヲ作用セシメテ,夫 レノ及ボス變化ヲ精細ニ攻究 セリ.

氏 ニ據レバ,「ストロフアンチン」ニ因ツテ擴張期ニ靜止セル心臟 ノ外面 ヨリ,心筋麻痺ニ適當ナル濃度 ノ鹽

化「カリウム」ヲ作用セシムレバ,心 臟ハ常ニ直ニ収縮期靜止ニ移行シ,後 者ヲ内面 ヨリ作用セ シムレバ總テ

ノ場合心臟 ヲ擴張期ニ靜止セシム.此 現象ハ「ストロフアンチン」ニ因 ツテ起ル擴張期靜止ガ心筋麻痺 ノ爲

ナラズシテ,外 層筋ノ自働的興奮(氏 ハ外層筋 ノ彈力増加ハ心臟 ノ擴張 ヲ起スト云 フ)ノ 結果ニ他ナラザル

コトヲ語ルモノナラン.何 トナレバ,「カリウム」ノ外面適用ニヨリ先ヅ外層筋ノ麻痺弛緩スルヤ
,内 層筋ノ

力偏勝 シ,直 ニ收縮位ニ移行スルニ基クモノニシテ,「 カ リウム」ノ作用前ニ於テ能 ク擴張期停止ヲ維持 シ

得 ルハ,外 層ナル擴張装置ガ内層ナル収縮装置ヨリモ以上ニ興奮セシ爲ナラント.氏 ハ之 ト對照 ノ爲メ「ク

ロロフホルム」,抱水「クロラール」等 ニヨリテ運動神經節麻痺ノ結果,擴 張期ニ静止セル心臟 ノ外面 ヨリ
,

前 ト同量ノ鹽化 「カクウム」ヲ作用セシメ タルニ,心 臟ハ依然 トシテ其擴張期靜止ヲ維持 スルヲ見 タリ.之

ニ據ルモ「ストロフアンチ ン」擴張ハ自働的 ニシテ,「クロロフホルム」擴張ハ被働的ナルヲ知 ル
.之 ヲ要ス

ルニ,氏 ハ之等 ノ實驗ニヨ リテ一面Schmiedebergノ 假定 ノ一部即チ心臓ニ内,外 兩層アルヨトヲ立證スル

ト同時 ニ,他 面夫レ等兩筋層ハ共ニ何レモ「ストロフアンチ ン」ニヨリテ彈力ヲ増加スルモ ノナルヲ説キ
,
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Schmiedebergノ 唱 ヘシガ如キ外層ノ所謂能働的弛緩説ヲ否定 シ,外 層ノ彈力増加ニヨリテ擴張スルハ,恐 ラ

ク筋纎維 ノ配列走向ヲ内層 ト異 ニスルガ爲ナラント結論セ リ.

其他Poulson20)ハ 準「ヂギ ダリス」簇ナル「バリウム」ヲ以テ,革 島21)ハ 「ヂギタリス」簇以外 ノ藥物例ヘバ

「プ リン」誘導髄(殊 ニ「テオブロ ミン」),「ヴエラトリン」及ビ「ザボニン」ニ就キ,大 野22)ハ 多 數ノ無機性及

ビ有機性物質竝ニ殊ニ異滲壓液(濃 厚又ハ稀薄Ringer液 或ハ餾水)又 ハ「フオルマ リン」ニ就キテ實驗 シ,

何 レモ類似 ノ緒論 ニ到達セ リ.即 チ之等 ノ適當濃度ノモノヲ作用セシムル時ハ,内 面 ヨリハ収縮期靜止 ヲ,

外 面ヨリハ之ニ反 シテ擴張期靜止ヲ來スコトヲ認メタリ,殊 ニ注目スベキハ,大 野ガ高温ヲ心臟 ノ,内 面 ヨ

リ作用セシメテ擴張期靜止ヲ,外 面 ヨリ作用セシメテ收縮期靜止ヲ來サ シメ得 タル實驗ナ リ.是レ高温ハ諸

學者ノ既ニ承認セルガ如ク,横 紋筋及ビ滑平筋ヲ弛緩スルモノナレバナ リ.更 ニ輓近錦織23)ハ 「ザボニン」,

「ヴエラトリン」,「ヘレボレイン」,「ヂウレチ ン」竝ニ優壓Ringer液 等 ノ各有效濃度ヲ,夫 々,摘 出蛙心 ノ内

面又ハ外面ヨリ或ハ内外兩面 ヨリ同時ニ作用セシメ,ソ ノ發揮スル収縮竝ニ擴振兩機能 ノ亢進及ビ其均衡

状態ヲ比較觀察シ,蛙 心ニハ積極的擴張機能 ノ存在スルコト竝 ニ其機能ガ心筋外層 ニ位置ストノ説ヲ確證

セ リ.更 ニ同氏ハ内面 ヨリ作用セシメテ収縮期靜止ヲ來スベキ最小有效濃度ヲ内外兩面 ヨリ同時ニ適用ス

ル時ハ,何 レノ例ニ於テモ擴張期靜止ヲナスヲ認 メ,之 恐ラクWerschinin,天 津等ガ既ニ實驗セルガ如 ク,

「ヂギ タリス」劑ハ其稀薄ナルモノヲ作用セシムル時ハ
,寧 ロ擴張機 ノ刺戟状態表ハレ,心 臟 ヲ擴張期ニ靜止

セシムルノ事實 ト關聯スルモノニシテ,藥 液ノ比較的稀薄ナル時ハ,之 ニ對 シテ鋭敏ナル擴張機ガ比較的強

ク刺戟セラレ,内,外 兩面適用ニヨル比較的強キ擴張作用ガ内面適用 ヨリノ收縮作用ヲ容易ニ凌駕スルニ因

ルモノナラント説ケ リ.

如 上諸家 ノ藥 物學的 實驗 ヲ綜 覧 スル ニ,心 臟 ニ於 ケル自働 的擴 張機 ノ存在 ハ,假 令 生理學的

領域 ニ於 テハ今尚 ホ夫 レヲ斷 定 スル ニ足 ル ベキ確 然タル證 明 ノ實驗 セ ラルル モノナ シ ト雖 モ,

藥 物學 的領 域 ニ於 テ今 暫 ク上述 ノ如 キ事實 ヲ論據 トシ,少 ク トモ蛙心 ニ於 テハ擴張 装置 ノ存 在

ヲ信 ズル コ ト敢 テ輕擧 ナ ラザル モノノ如 シ.

從 ツテ余 ハ以上 ノ如 キ論據 ニ基 キ,本 論 ニ於 テハ心臟 外層 ニ於 テ擴張 ヲ司ル筋層 ノ存在 スル

モ ノ トシテ詳論 セ リ,是 レ上述 ノ如 ク張 チ輕 擧 ニ非 ズ ト思惟 セラル ,又 假令此假 定 ニ シテ變 動

スル コ トア リトスルモ,余 ハ 「スチラ レン」ニ因ル心臟 擴張作用 ヲ同一條件 ノ下 ニ於 テ他 ノ「ヂ

ギタ リス」簇 藥劑 ニヨルモ ノ ト比較 シタル モノナル ヲ以 テ,學 術的竝 ニ延 ヒテ臨牀的 参考資料

トナル點 ニ於 テ毫 モ其價値 ヲ損 セザ ルモノ ト信 ズ.

第5章　 實 驗 方 法

余ハ日本産青鮭ノ摘出心臟 ヲ用ヒ, 1925年12月 上旬 ヨリ1926年4月 上旬ノ間ニ於テ實驗ヲ行 ヘリ.

此季節 ニアリテハ該動物ハ未ダ殆 ド性的差別 ヲ顧慮スル要ナキガ故ニ,材 料蒐集 ノ便宜上主 トシテ雌性ヲ

使用 シ,時 ニ雄性ヲ使用セ リ.但 シ萬遺漏ナキヲ期センガ爲,實 驗時性別ヲ記載セシモ,結 果ニ於テ性的

ニ何等 ノ差異ヲモ認メ得ザ リキ.向 ホ使用前日冬眠中ノ動物ヲ土壌中ヨリ出シ
,濕 潤セル稍暖所ニ貯 ヘタ

リ.
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蛙心 ノ藥物殊ニ「ヂギタリス」簇榮物ニ對スル感受性ハ,周 知 ノ如 ク温度ニ影響スルコト著 シキヲ以テ,實

驗時 ノ室温ハ常ニ17℃ ヲ標準 トシ,其 變動ヲ調節セ リ.

要 ニ望 ミ, J字 形 ニ彎曲セシメタル心臟「カニウレ」ノ尖端ヲ,露 出セル蛙心 ノ大動脉ロヨリ心室内ニ挿入

シ,結 紮セル後之ヲ摘出 シ.外 面ニ附着セル血液ヲ充分 ニ洗去スルト共ニ,營 養管内ニモ血液 ノ痕跡 ヲモ留

メザル様數同營養液ヲ交換 シ,之 ヲ其儘15cc.ノRinger液 ヲ充 タセル硝子圓〓内ニ挿入 シ,心 藏 ヲ完全ニ

浸漬セシム.其 際心尖ハ上方ニ向ヒ,鉗 子ニヨリテ描記機ニ連續ス.而 シテ後更ニ1同 乃至數同營養管内ノ

Ringer液 ヲ交換シ,最 後ニ2cc.タ ラ シム.此 際營養管 ヲ上下 シテ内外面 ノ厭差ヲ略4cm.ナ ラシム.内,外

營養液中ニ追加 スル葉液ニヨリテ起ル壓差 ノ變動ヲ少ナカラシメンガ爲,追 加藥液ノ量ハ内面 ヨリハ0.2cc.

外 面 ヨリハ1.5㏄.即 チ常ニ各液量ノ10%迄 ヲ限度 トセ リ.

又摘出心臟 ノ運動ヲ活機ナラシメンガ爲,絶 エズ營養液中ニ空氣 ヲ通入セ リ.該 通氣ハ可及的靜ニ且小泡

ナラシメ,心 臟ニ刺戟又ハ壓 ノ加ハルコトヲ避ケタリ.余 モ亦錦織 ト同様通氣ノ斷絶 ニヨリテ衰弱ヲ來セル

心臟ノ恢復ガ,外 面營養液中ニ再 ビ通氣スルヨリモ内面營養液中ニナス方遙 ニ速ナルコトヲ確 メ得 タルヲ

以テ,實 驗ニハ常ニ内面營養液中ニ通氣セ リ.

斯 ク装置 ヲ終 レル心臟ハ,一 定時放置シ其搏動一定スルヲ待チ,且 脉搏數毎分約40至 ヲ稍前後スルモ ノ

ヲ選ビテ,藥 液ヲ内面 ヨリ,或 ハ外面 ヨリ,又 ハ内,外 兩面 ヨリ注加作用セシメタリ.

實驗ニ供セシ「スチラレン」ハサンドツツ社 ノ注射用 トシテ發賣セル「アンプーレ」入溶液ニシテ,同 社ノ指

示ニ據レバ,ソ ノ2500倍(0.04%)ノ 溶液ナルヲ以テ之ヲ基準 トシテ稀釋使用セ リ.而 シテ0.009%以 上 ノ

濃度ヲ使用スルニ當 リテハ適當度ニ調製セル濃厚Ringer液 ヲ以テ稀釋シテ該藥液 ノ滲透壓ノ低下 ヲ防ギ タ

リ.

第4章　 「ス チ ラ レ ン」ノ 作 用

1.内 面 ヨ リ ノ 作 用

Grunwald6)ニ 據レバ,「スチラレン」ニ對スル心臟 ノ感受性ハ,赤 蛙ノ方遙ニ鋭敏ニシテ,青 蛙 ニア リテハ

余7)ガ 曩ニ發表セルガ如ク, Straub氏 装置ニ於テ最小有效濃度ハ營養液ニ對シ1:100.000即 チ0.001%ナ

リ.「スチラレン」ハ此濃度ニ於テハ常ニ, 0.002%ノ 濃度 ニ於テモ多クノ場合心臟ヲ終ニ收縮期ニ靜止セシ

ム.夫 レ以上ノ濃度ニア リテハ,靜 止ハ純然 タル收縮位ヲ取ルコト稀ニシテ多クハ中位ナルカ,時 ニ擴張位

ナリ.而 モ益々濃度ヲ増スニ從ヒ,靜 止ガ擴張位ニ偏 スルノ事實ハ,既 ニ余ガ報告セル所 ニシテ
,余 ハ此原

因ヲGrunwaldノ 説 ニ反 シ「スチラレ ン」液ノ「カ リウム」含有ニ因ルモノナラント提唱セル所 ナリ.

本 装 置 ニア リテ モ内面營養液 中 ニ「スチラ レン」ヲ注加 シ,其 心臟 ニ對 スル作用 ヲ檢 セシニ,

ソノ濃度0.001%ニ ア リテハ約30分 後, 0.002%ニ テ ハ約20分 後,共 ニ何 レモ收縮位 ニ靜 止 シ

又0.004%ノ モ ノニ於 テモ約20分 後殆 ド收縮期 ニ靜 止 スル ヲ認 メタ リ. 0.01%ノ 如 キ高濃 度 ニ

於 テハ心臟 ハ終 ニ殆 ド擴張位 ニ停止 セ リ.其 際0.2%ノ 鹽 化 「カ リウム」溶液 ヲ心外 面 ヨ リ作 用

セ シム レバ心臟 ハ著 シク收縮位 ニ偏 スル コ トヲ觀 タ リ(第1表 參照)
.
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第1表　 「スチ ラレ ン」ノ内面作 用

(表 中「カリウム」含有量ハ正常Ringer液 中 ノ「カリウム」量 トノ比ヲ示ス)

荷 ホ前報告ニ於テ述ペタルガ如ク「スチラレン」ノ中ニハ常ニ「カリウム」ノ過剩 ヲ含有スルガ故ニ.余

ノ用 ヒタル各濃度 ノ場合ニ「カリウム」ガ何程含有セラレタルカヲ知 リオクコトハ,其 作用 ヲ斷定スル上 ニ

於テ重要ナルヲ以テ,之 ヲ表中ニ記入セ リ.例 ヘバ余7)ガ 前ニ定量セル所ニ據レバ, 0.04%ノ 「スチラレン」

原液中ニ含有セラルル「カ リウム」ノ量ハ,之 ヲ鹽化「カリウム」ニ換算セバ約0.15%ニ 當 リ,余 ガ使用セル

正常Ringer液 中 ノ鹽化「カ リウム」ノ量ハ0.0075%ナ リ.故 ニRinger液 ヲ用 ヒテ稀釋セル0.001%ノ 「スチ

ラレ ン」溶液中ニ含マルル「カリウム」ノ量ハ之 ヲ鹽化「カ リウム」ニ換算スル時ハ約0 .011%ニ シテ,即 チ正

常液中ノ「カ リウム」量ノ1/2ノ 増加ナリ.

2.外 面 ヨ リ ノ 作 用

外面營養 液中 ニ「スチラ レン」ヲ注 加 シ作用 セ シメタル ニ,心 臟 ハ擴張機 能 ノ旺盛 ヲ來 ス ト共

ニ,漸 次摶動 數 ヲ減 ジ,其 濃度0.001%ヨ リ0.01%ニ 至 ル迄
,何 レモ擴張期 靜止 ヲ起 スコ トヲ

認 メタ リ.而 シテ濃度 ヲ増 スニ從 ヒ,靜 止 ニ至ル迄 ノ時 間ハ短縮 ス.今 濃度 ト靜止迄 ノ時 間 ト

ノ關係 ヲ示 セバ第2表 ノ如 シ.
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第2表　 「スチラ レン」ノ外面作用

(表中ノ「カ リウム」含有量ハ正常Ringer液 中 ノ「カ リウム」量 トノ比ヲ示ス)

此所 ニ殊 ニ留意 スベキハ,内 面 ヨリノ最小有效量ナル0.001%ニ 於 ヲモ外面ヨリ作用 セシム

レバ心臟ハ比較的短時間内ニ擴張期靜止 ヲ來 スコ トニシテ,其 擴張作用ノ優勢ナルヲ觀ル ニ足

ルナ リ.先 述 ノ如 ク(第1表 參照)「カリウム」ノ量ハ,「スチラレン」ノ稀釋濃度0.002%中 ニ於

テハRinger液 中ノ約2倍 即チ0.015%, 0.004%中 ニヲハ約3倍 即チ0 .022%, 0.01%中 ニテハ

約6倍 即 チ0.045%ナ リ.天 津ノ實驗 ニ於テ,唯 單ニ鹽化「カリウム」ノミヲ以テ心臟 ヲ擴張位 ニ

靜止 セシメンニハ,内 面 ヨリ0.02%ノ 濃度 ノモノヲ以テ シテモ150分 時,外 面 ヨリ0.05%ノ モ

ノヲ以テシテモ140分 時ヲ要 スルコトヲ知ルヲ以 テ, 0.002%以 下 ニ由ル擴張期的停止ハ勿論,

 0.004-0.01%ノ 如 キ高濃度 ノ場合 ニ於テモ上述 ノ如キ短時間内ニ來ル擴張期靜止ハ「カ リウム」

ニ由ル内層筋ノ麻痺 ニ基因スル被働的擴張ナリト考 フルヲ得ズ(但 シ氏ノ實驗ハWilliam氏 心

臟灌流装置ニ據 ル).加 之,外 面適用後擴張位ニ靜 止セル心臟ハ,尚 ホ久 シク之 ヲ觀察 スル ニ,

靜止後60分 後 ヨリ微 ニ收縮 ニ傾 キ, 120分 後ハ著 シク收縮位 ニ偏スルヲ見ル(第1圖 參照)コ ト

及 ビ第2圖 ニ示 スガ如 ク,甚 ダ濃厚ナルモノヲ作用セシメ擴張期ニ靜止セル心臟ニ,外 面 ヨリ

濃厚ナル鹽化「カリウム」ヲ作用 セシムル時ハ,心 臟ハ直 ニ著 シク收縮位ニ偏 スルコ ト等 ノ事實

ハ,前 者ノ場合 ニ於 テハ毒物 ガ漸次 ニ内方 ニ位置 スル收縮筋ニ達 スル爲 ナ リト看做 スヲ得
ベク

後者 ノ場合ハ「カ リウ ム」ニヨリテ擴張筋麻痺 セラレ,既 存ノ收縮筋 ノ興奮ニ由 リテ急 ニ凌駕 セ

ラルルニ至ル ガ爲ナ リト解 スルヲ得ベキヲ以テ,以 上 ノ擴張期靜止 ハ,恐 ラク「スチラ レン」ノ

作用 ニヨリ外層 ニ位置スル擴張筋ノ興奮ニ歸 スベキ能働的ノモノ ト看做 スヲ得ベシ.
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第1圖　 BハAノ 連續ナリ

第2圖

且又抑 制神經 刺戟 ニ歸 スベ キニ非 ザル コ トモ,次 述 ノ如 ク「ア トロ ピン」併用 ニ ヨ リテ證 明 ス

ル ヲ得.

要 スル ニ之等 ノ事實 ハ,天 津及 ビWerschinin等 ノ「ス トロフア ンチ ン」ニ於 ケル成績 ト性質 ニ

於 ヲ一致 スル所 ニ シテ,從 ツテ「スチラ レン」ノ外 面作用 ニ據 リテモ亦Schmiedeberg,天 津 等 ノ

唱 ヘ シガ如 ク,心 臟 ニハ比較的外層 ニ位 置 スル 自働的擴張筋 ノ存在 スル コ トヲ立證 シ得 ル モノ

ノ如 シ.

3.「 ス チ ラ レン」ノ作用 ニ及 ボス「ア トロ ピン」ノ影響

上記 ノ如 ク殊 ニ外面作用 ニヨ リテ,「 スチヲ レン」ハ甚 グ張 キ擴張作用 ヲ有 スルモ ノノ如 シ.

既 ニ 「ス トロフア ンチ ン」,「 ヂギタ リン」等 ノ「ヂギタ リス」簇 ノ藥物 ハ迷 走神經 中樞 ヲ刺戟興

奮 セ シムル モノナル コ ト周知 ノ如 ク,且 「ヂ ギタ リス」劑 ハ其他心臟 ニ於 ケル迷走神經 末梢 ヲモ

幾分 興奮 セ シムル作用 アル コ トモ認 メラル ル所 ナノレガ故 ニ,「 スチラ レン」ノ如 ク甚 ダ強 キ擴張

作用 ヲ假 定 セラルル薬物 ニア リテハ,特 ニ迷走神經末端 ニ對 シ強 キ刺戟性 ヲ有 スル ガタメ,カ

カル結果 ヲ招來 スル ニ非 ザル ヤノ疑義 ヲ生 ズ.仍 ツテ余 ハ次 ノ如 ク「ア トロ ピン」ヲ併 用 スル コ

トニヨ リテ迷走神經 抑制装置 ヲ麻痺 セシメ,「 ス チラ レン」ノ作用 ニ及ボ ス夫 レノ影響 ヲ檢 セ リ

(第3表 參照).
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第3表　 「スチラ レン」(S)ト 硫 酸 「ア トロ ピン」(A)ト ノ併用

本實驗ニ就テ見ルニ,先 ヅ「アトロピ ン」ヲ作用セシメタル心臟 ニ,更 ニ内面ヨリ「スチラレン」ヲ追加作用

セ シメタル場合 ト,單 ニ「スチラレン」ノミヲ作用セシメタル場合トヲ比較スルニ,脉 搏數,靜 止位,靜 止ニ

至ル迄 ノ時間等ノ關係ニ於テ共 ニ大差ナシ.又 豫メ「スチラレン」ヲ内面 ヨリ作用セシメ, 5分 後 「アトロピ

ン」ヲ追加作用セシメタル場合ニ於テモ,夫 レ等總テノ關係ハ略前ノ場合 ト相等シク,ソ ノ間迷走神經麻痺

ニ由ルト思惟セラルルガ如 キ變化 ヲ詔 ムルコトナシ.尚 ホ外面ヨリ比較的濃厚 ナル「スチラレン」ト
,内面 ヨ

リ0.005%ノ 「アトロピン」トラ同時ニ作用セシメタル場合ニ於テモ,之 ヲ同濃度ノ「スチラレン」ノミヲ外面

ヨリ作用セシメタル對照ノ場合 ト比較スルニ,ソ ノ脉捕數,靜 止位,靜 止ニ至ル時間等ノ關係ニ於テ「アトロ

ピ ン」ノ影響ヲ肯定スルニ足ル何等 ノ變化 ヲモ認メ得ズ.何 レノ例ニ於テモ,未 ダ摶動中ノ心臟 ヲ觀察スル

ニ,「アトロピ ン」ヲ併用セル場合ニアリテモ,「 スチラレン」ノミヲ作用セシメタル場合 ノ如 ク
,常 ニ擴張作

用ハ甚ダ活溌ナルコトヲ目撃スルヲ得.

之 ヲ要 スル ニ「スチラ レン」ノ擴 張作用及 ビ擴張 期的靜止 ニ對 シテ ハ,迷 走神 經末端 ノ刺戟 ハ

特 ニ明記 スベ キ關係 ヲ有 スル モノニ非ザル ガ如 シ.

4.内 外 兩 面 ヨ リ ノ 作 用

以上1及 ビ2ノ 實驗 ニ就 ヲ見 ルモ外 面作用 ノ場 合 ニ於 テ ハ,内 面作用 ノ場合 ヨ リモ,其 靜 止
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ニ至ル迄 ノ時間遙 ニ長 シ.是 レー ツハ心臟 ノ組織的造構ニヨリテ明カナル如 ク,内 面作用 ノ場

合ニアリテハ,薬 物ハ其淋巴間隙 ヲ通 リテ容易 ニ心筋全層 ニ及 ブニ反 シ,外 面作用 ノ場合ニ於

テハ,最 外層 ヲ除 クノ總テノ他ノ筋纎維ハ,唯 交流作用 ニヨリテ ノミ,遙 ニ稀薄ナル毒液 が,

而モ頗ル徐 々ニ作用 スルニ過ギザルニ據ル ト.他 ハ既 ニ先人ニヨリテ假定 セラレタルが如ク,

外層即チ主 トシテ擴張筋ハ内層即 チ主 トシテ收縮筋 ニ比 シ遙 ニ菲薄ナルニ據ルモノナラン.而

シテ余 ノ外面適用 ノ場合 ノ觀察ニ於テハ,「ヂギタ リス」屬ノ藥物 ハ多クハ10分 後 ニハ其作用現

ハルルヲ認 メタル ガ故 ニ,以 下余 が使用スル藥物ノ内外兩面ヨリノ作用 ノ均衡ヲ檢 セン トスル

ニ際 シ,先 ヅ豫 メ藥物 ヲ外面 ヨリ作用 セシメ,常 ニ10分 後 ニ於テ更 ニ内面 ヨリ追加作用 セシメ

タ リ.

諸種ノ藥物 ガ其侵襲部ニ達 シ,該 部ノ細胞 ト結合 スルヤ或 ハ速ク或ハ遲 シ,之 ヲ例 ヘバ「ヂギ

タ リス」屬ニア リテモ,「 ス トロフアンチン」ハ前者 ニ屬 シ,「ヂギ トキ シン」ハ後者ニ屬ス.故 ニ

藥物 ノ閾價 ヲ定ムル ニ當 リ,中 毒症状ヲ起 スニ至ル迄 ノ時間 ノ長短 ヲ以テスル コトノ,必 ズシ

モ妥當ナラザルヲ知ル ト雖 モ,今 余ハ便宜上假 ニ以下使用藥物 ヲ,本 装置ニ致セル心臟 ニ内面

ヨリ作用 セシメテ,約30分 後心臟ノ靜止 ヲ來 スニ足ルベキ各藥物 ノ濃度ヲ基準 トシ(故 ニ「ス

チラレン」ニテハ0.001%ノ モノヲ基準濃度 トス),之 ト其2倍 ノ濃度 トヲ選 ビ,此 濃度 ヲ内面

ヨリ作用 セシメシ際 ノ其收縮作用ニ拮抗 シテ之 ヲ凌駕 シ得ル外面適用時 ノ藥液濃度 ヲ檢出 シ,

之等濃度 ニ對 スル内面藥液濃度 ノ比 ヲ求 メ,以 テ當該藥物ノ擴張作用 ノ強度ヲ求 メタ リ.即 チ

互ニ相並行 スルニ,外 面ヨリノ濃度小ナルモノニテ足 レバ足ル程,其 比 ハ大 トナ リ,當 該薬物

ノ擴張作用ハ強大ナ リト認 メラルルコ トトナル.

第4表　 「スチ ラ レン」ノ内外兩 面作用

(内 面適用ハ外面適用後10分 ナ リ.靜 止所要時間ハ内面適用時 ヨリ計算セ リ)
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然 ル時 ハ「ス チ ラ レン」ニア リテハ第4表 二示 ス如 ク, 内面 ヨ リ0.002%(即 チ濃度2)ノ モ ノ

ヲ作用 セ シメタル際 ハ, 外 面 ヨ リ0.002%以 下 ノ濃度 ノモノ ヲ作 用
セシメテ發來 セル櫨張的興

奮 ハ,・内面 ヨリ作用 セル「スチラ レン」ノ収 縮作用
ニ ヨ リテ凌駕 セ〓 レ, 心臓ハ塗二取縮期二静

止 スル モ, 外面 ヨリノ濃度0.004%(即 チ濃度4)
ノ場合ニハ雨興奮ハ相拮抗 シ, 心臓ハ牛機張

期 二静止 シ, 更ニ 外 面 ヨ リノ濃度0.01%ノ 場 合 ニア リテハ, 擴張的興奮ハ牧縮的興奮ヲ全ク制

シ得テ,甚 ダ短時間後即チ内面適用後僅 ニ16分 時後擴張期 二静止 スルヲ見ル(第3圖A.β).

第3圖 即チ此際外面適用濃度 二封 スル内画酒用濃展ノ比

ハ1:2二 於テ既 二明カニ外面作用ハ内面作用ヲ

制 シ得ルコ トヲ知ル,叉 内面 ヨリノ藥液濃度0・001

%ぐ 即チ基準濃度 〉ナル時ハ,外 面ヨ リ0.001%ノ

浪度ノモノヲ作用 セシムルモ,内 面作用 ノ優勢テ

示 シ,外 面 ヨリノ濃度0.002%ニ 至 リテ始 メテ完

全r拮 抗 シ,牛擴張位又ハ擴張位静止ヲ來 ス(第3

圖C>故 二何 レノ場合ニ於テモ「スチラレン」ニ於

テ均衡スベキ内外面濃度 ノ比ハ1:2ナ ルコ ト明

力トナル.本 實験 二於 テハ内面 ヨリ基準濃度 ヲ作

用 セシメシ際 モ,濃 度2ヲ 作用セシメシ際 モ,共

二内外濃度 ノ比同様 トナ リタレドモ,他 物質ノ場

合 二於テハ此比ハ必ズ シモー致 セザルガ故二,便

宜上濃度2ヲ 用 ヒシ場合 ハ2:4ナ ル比 ヲ以テ示

スコ トトセ リ.

而 シテ「スチラ レン」ノ外面適 用 ニ ヨ リテ擴 張期

二静止 セル心臓 ハ,外 液中二〇.1%ノ 藍化「カ リウム」ヲ作用 セシムルカ,或 ハ温潤ナル毛端 ヲ

以テ之 ヲ触ルル時 ハ,瞬 時ニシテ再C動 ヲ始 メ,暫 痔ノ後静止スガモ,盛 化「カ リウム」追加

ノ際二限 リテ,著 シク牧縮位二偏 シ終 二心臓ハ収縮期的静止位ヲ取ルニ至ル.此 事實 ハ外面適

用ノ場合 二於テ既 二述 ペタルガ如ク,天 津ガ「ストロフアぞチン」二於テ認 メタル事實 トー致ス

ル所ニ シテ,此 場合ノ擴張的静止モ亦収締筋ノ麻痺 二申ル被働的ノモノニ非ズJテ,「 スチラレ

ン」二戸ル擴張装置ノ刺戟 ガ「スチラレン」二由ル収縮装置ノ刺戟 ヲ凌駕 シタルノ結果ナルコ ト

ヲ示スニ足 ラン.但 シ此所二擴張装置ノ刺我 ト稱スルハ,唯 外面濠 ノ作用ノミニ由ルニ非ズ,

内面液 ノ作用 ニヨリテモ起ルモノ島シテ其相和二當ルモノナ レドモ,内 面液ハ先述ノ如クー定

ノ敵力 テ有スル基準濃度 テ保持 セシメタル ヲ以テ,庇 際内外濃度 ～比バー定度迄横張作用度ノ

表示 トナスヲ得ベシ.

上述 ノ如ク内外雨面『リ作用 セシメシ際起～レ擴張作用 ハ,内 外雨面 ノ藥液 ノ作用ノ共 二與 フ
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モ ノナル コ トハ單 ニ外面 ノ ミヨ リ作 用 セシメタル場 合(本 章2參 照)ヨ リモ,内 外 兩面 ヨ リ作

用 セ シメ シ場 合 ノ方,心 臟 ヲ靜止 セシムルニ要 スル時 間 ノ短 キ ニ由 リテモ明 カナ リ.此 關 係 ハ

後述ノ「ス トロフアンチ ン」竝ニ「コレヴアラマリン」ノ如ク外面作用ノ ミニ由ル擴張期停止 ノ甚

ダ徐 々ナルモ ノニア リテハ一層明 カニ認 メラル.

今 飜 ツテ先進諸家 ノ文獻 ヲ顧 ルニ,藥 物學 的論據 ニ依 ルモ ノノ多 クハ,心 臟 ニ内外 兩筋層 即

チ收縮 筋 ト擴張筋 トヲ假定 ス ト雖 モ,而 モ擴張筋 ハ放 縮筋 ニ比 シ極 メテ菲薄 ナル コ トハ蓋 シ疑

ヒナ キ所 ナ リ.果 シテ然 ラバ斯 カル菲薄 ナル外 層筋 ニ對 シテ,組 織 的結合 ノ不 自然 ナル外面 ヨ

リ適 用 セル場合 ニ於 テ,「 ヂギタ リス」簇 ノ藥物 ガ總 テ,假 令10分 時 ノ優 先時間 ヲ與 フル ト雖 モ

「ス チラ レン」ニ認 メ得 ル ガ如 キ唯僅 ニ内外 適用濃 度 ノ比1:2ノ 如 キ大 ナル比率 ニ於 テ容易 ニ拮

抗 シ得 ル モ ノ トハ考 フル ヲ得 ズ.「 スチラ レン」ノ作 用 ニヨ リテ來 ル擴張 ガ迷 走神經刺戟 ノ結果

ニ由ル モ ノニ非 ザル コ トハ既 ニ實驗 セル所 ナ リ.然 ル上 ハ「スチラ レン」中 ニ含 マルル 「カ リウ

ム」ノ作 用 ヲ今暫 ク除外(後 述)シ テ考 フル時 ハ,「 ス チラ レン」ニ對 シテハ擴張 筋 ハ收縮筋 ヨ リ

モ特 ニ感受性鋭敏 ナル ニ因ル モノニ非 ザル ヤ.既 ニWerschinin17)ニ 據 レバ「チ ギタ リス」簇 藥物

ハ心筋 ニ對 シ其濃度 ニ ヨ リテ作用 ヲ異 ニ シ,時 ニ擴 張作 用 ヲ呈 スルモ ノナ リ ト.天 津19),錦 織23)

等 ハ内面適 用 ノ場 合 ニ於 テモ極 メテ稀 薄 ナル濃度 ニア リテ ハ,心 臟 ハ擴張 期 ニ靜止 スル ヲ認 メ

之 ヲ擴張筋 ノ收縮 筋 ニ比 シ感受性 ノ鋭敏 ナル ニ節 セ リ.之 ヲ惟 フニ,心 筋 ノ感受性 ハ,或 ハ部

位 ニ ヨリ或 ハ藥物 ノ濃度 ニヨ リ其 度 ヲ異 ニスルモ ノノ如 シ.從 ツテ「ス チラ レン」ニ對 スル心臓

ノ擴張,收 縮 兩筋層 ノ感受性 ニ於 テ モ,必 ズ シモ他 ノ「ヂギタ リス」類藥物 ニ對 スルモ ノ ト異 ル

所 ナ シ トセズ.故 ニ余 ハ之等 ノ關係 ヲ詳細 ニセ ンガ爲,「 チギタ リス」類薬物 ナル 「ス トロ フア

ンチ ン.メ ルク」及 ビ「コンヴ アラマ リン」ニ就 キ,「 スチラ レン」 ト同様 ニ之 ヲ内,外 兩 面 ヨ リ適

用 シテ,兩 筋層 ノ拮抗 ヲ起 シ得 ベ キ濃度 ノ比率 ヲ定 メ,「 スチラ レン」ニ於 テ得 タル比率 トノ比

較 ノ用 ニ供 セン トセ リ.

第5章　 他 ノ 「ヂ ギ タ リ ス」簇 物 質 トノ 比 較

第1節　 「ス ト ロフ ア ンチ ン.メ ル ク」 ノ作 用

1.内 面 ヨ リ ノ 作 用

既ニWerschinin,天 津等ニヨリテ認メラレシガ如 ク,余 モ亦本装置ニ於テ,「ストロフアンチ ン.メ ルク」

ノ甚ダ稀薄ナル濃度0.0001%ノ モ ノヲ内面 ヨリ作用セシムル時ハ,心 臟ハ擴張期ニ近 ク靜止スルヲ認 メタ

リ. 0.00025%ノ 濃度 ニ於テハ,心 臟ハ收縮機能甚ダンク強盛 トナルモ,共 靜止位ハ未ダ全 ク收縮期ナ リト

云フヲ得ズ.漸 次濃度ヲ増 シ, 0.0005%ニ テハ30分 餘 ヲ經テ(之 ヲ基準 ト濃度セ リ). 0.001%ニ テハ20分

後(同 様濃度2ト ス). 0.005%ニ テハ14分 後,何 レモ收縮期靜止ヲ來スモ,更 ニ夫レヨリ濃度ヲ増スニ從 ヒ

靜止ハ漸次擴張位ヲ取ルニ至ル.是 レ天津ノ成績 ト略一致スル所ナリ.氏 ハ斯カル濃厚液 ノ内面作用ニ由 リ

テ擴張期静止ヲ來セル心臟ニ,其 靜止後刺戟スルカ,又 ハ鹽化「カリウム」ヲ外面 ヨリ作用セシムルコトニヨ
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リテ當該心臟 ニ尚ホ未ダ著 シキ收縮力 ノアルヨトヲ確 メ,斯 カル場合ノ靜止ハ,收 縮筋ノ一部麻痺スルコト

ニヨリテ既存 ノ擴張筋 ノ自働的興奮ノ俄然優勢 トナルガ爲ニシテ,從 ツテ比較的稀薄ナルモノニヨ リテモ

擴張期静止ヲ起スモノナ リト説ケ リ.

第5表　 「ス トロフアンチン」ノ内面及 ビ外面作用

即 チ「ス トロフアンチン」ヲ内面ヨリ作用セシムル時ハ,甚 ダ稀薄ナルモノ竝 ニ甚 ダ濃厚ナル

モノヲ除 キテハ,常 ニ心臟 ハ收縮期的靜止 ヲ起 シ,其 強度 ハ夫 レノ濃度0 .0005%ノ 場合ハ 「ス

チラ レン」ノ0.001%ノ 場合 ニ略匹敵 シ,約30分 ニテ心臟 ノ靜止ヲ來 スヲ觀 タ リ.故 ニ後述 ノ

實驗ニ於テモ此濃度 ノモノヲ基準 ト定 メタ リ(即 チ濃度1).

2.外 面 ヨ リ ノ 作 用

天津 ノ詳細ナル實驗ニ據 レバ,「 ス トロフアンチン」ヲ蛙心ノ外面 ヨリ作用 セシムル時ハ,殆

ド常 ニ擴張的靜止 ヲ來 シ,毒 液ノ濃淡ハ,唯 靜止ニ至ル時間ノ長短 ト
,中 毒症状 ニ多少ノ影響

トヲ及ボスノ ミナ リト.余 モ亦實驗 ノ結果第5表 ニ示 セシガ如 ク,夫 レノ外面適用 ニ際 シ,ソ

ノ濃度0.01%ニ 於テ143分 後擴張期的靜止 ヲ來 シ,濃 度 ヲ増 スニ從 ヒ,靜 止 ニ至ル時間ノ短縮

スルコ トヲ認 メタ リ(第5表 參照).
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既記ノ如ク,「ス トロフアンチン」ノ内面適用 ノ際ニアリテハ,ソ ノ濃度0.01%ニ ヨ リテ僅々10分 ニテ心

臟ノ靜止ヲ來シ,心 筋ハ一部麻痺セラルルコトヲ知レ リ.然 ルニ此場合ニハ夫レ又ハ夫レ以上 ハ濃度ニテモ

心臟ヲ停止セシムルニ長時間ヲ要スルヲ以テ,此 擴張的靜止ハ,擴 張筋 ノ自働的興奮 ニ由ルベキモノナルヤ

果 タ又斯 カル長時間ニ漸次本物質 ノ交流 スルコトニヨリテ,收 縮筋ヲ麻痺センムル結果 起ル被働的擴張ニ

歸 スペキヤ,或 ハ又兩者作用ノ交錯セル結果ナルヤ曾 ツテ疑ハレタル所ナ リ. Werschininニ 據 レバ,外 面作

用ノ場合ニ於テモ内面作用ノ場合ト等シタ, 0.005%ノ 「ゲー.ス トロフア ンチン」ニ由 リテハ擴張期静止ヲ

來 シ,且 心臟ハ速ニ麻痺ニ陷ルモノナ リト云 フ.然 ルニ天津ハ之ニ反シ,「ストロフアンチ ン.メ ルク」ノ如

何ナル大量ニヨリヲ來ル擴張性靜止モ,外 面作用 ノ場合ニア リテハ内面作用ノ場合 ト異 リ.決 ンテ心筋 ノ麻

痺ニ歸 スペキモノニ非ザルガ如ント唱へ.其 論據 トンテ, 0.3%以 下 ノ濃厚液ニ由 リテハ毎常擴張性静止ヲ

ナスニモ拘ハラズ, 0.4-0.5%液 ニヨリテ時ニ收縮性靜止ヲナスコトアル ト.且 濃厚液 ノ内面作用ニヨリ擴

張期靜止ヲ來セル心臟 ト,外 面作用 ニヨリテ擴張期ニ靜止セル心臟 トノ兩者ヲ,共 ニ刺戟シテ,其 レノ反應

ノ強弱 ヲ比較 シタルニ,前 者ニア リテハ静止後20分 ヲ經レバ著 シク衰弱セルモ,後 者ニア リテハ40分 ヲ經

タル後モ尚ホ強ク反應セルコトト,尚 ホ且内面 ヨリセバ必ズ收縮期靜止ヲ起スベキ濃度部チ0.001%ニ 於 テ

モ,之 ヲ外面ヨリ適用 スル時ハ,心 臟ハ擴張的ニ靜止スルコト等 ヲ掲ゲタリ.余 モ亦天津 ト同様 ノ關係ヲ證

明 シ得 タルヲ以テ,是 レ恐ラク擴張筋ノ自働的興奮ニ歸 スベキモノナラン.錦 織 ノ研究モ亦同様 ノ結論ニ到

達セルヲ觀ル.

3.内 外 兩 面 ヨ リ ノ 作 用

次 ニ「ス トロ フア ンチ ン」ノ外 面適 用後10分 ヲ經 テ,更 ニ夫 レヲ内面 ヨリ追加作 用 セ シメ,内

外 兩作用 ノ拮抗 状態 ヲ觀察 セ リ.内 面 ヨ リハ先述 ノ基準濃 度0.0005%及 ビ其2倍 ナル0.001%

ヲ作 用 セ シメ,外 面作 用 ヲ シテ此作 用 ヲ凌 駕 セ シメ得 ル濃度 ヲ求 メ,其 場合 ノ内外濃度 ノ比 ヲ

求 メタ リ(第6表).

第6表　 「ス トロ フアンチ ン」ノ内外兩 面作 用

(内 面適用ハ總テ外面適用後10分 ナリ.靜 止所要時間ハ内面適用時ヨ リ計算 シタルモノナ リ)
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之ニ據 レバ本物質 ニテ擴張作用 ガ收縮作用 ヲ凌駕 スルニハ,内 外兩液濃度ノ比ハ2:20乃 至

1:18ト ナルヲ要ス.

斯ノ如ク拮抗 シ擴張期 又ハ半擴張期ニ靜止セル心臟ニ更 ニ外面 ヨリ鹽化 「カ リウム」 ノ少量

ヲ追加作用 セシムル時ハ,心 臟ハ再 ビ 動 ヲ始 メ,間 モナク靜止スルモ著 シク收縮位 ニ偏 スル

ヲ見ル(第4圖B參 照).此 事實モ亦「スチラレン」ノ場合 ト同様ニ,該 擴張期停止 ガ擴張筋 ノ

興奮ニ基クモノナル コトヲ證 シ得.而 シテ又第4圖Aニ 見ル如 ク,上 述 ノ如ク擴張位ニ靜止

セル心臟 ヲ引續キ觀察 スル時 ハ,心 臟ハ漸次ニ收縮位 ニ偏 シ,終 ニ殆 ド收縮位ヲ取ルニ至ル.

第4圖

之等 ノ現象 モ亦「スチラレン」ノ場合 ト同様 ニ,内 層筋 ノ未 ダ殆 ド麻痺 セザルコ ト及 ビ該物質 ガ

漸次交流ニヨリテ内層ニ達 シ,内 面 ヨリノ作用 ト相俟チテ既存 ノ強キ擴張的興奮ヲ凌駕 スルニ

至ル コトヲ示スモノニシテ,前 記Werschininノ 云ヘル,外 面適用ノ際 ノ擴張性靜止 ガ收縮筋

ノ麻痺 ニ基因ス トノ説 ヲ駁スルニ足ル.

第2節　 「コ ン ヴア ラマ リ ン」ノ作用

1.内 面 ヨ リ ノ 作 用

余ハ既 ニ「コンヴアラマリン」ノ強心薬 トシテノ價値ニ就 キテ詳細ニ檢 シ,其 何 レノ點 ニ於テ

モ「ヂギタリス」類ニ屬スベキモノナルヲ トヲ確 メタ リ(未 發表) .本 物質 ヲ青蛙 ノ摘出心臟 ニ作

用 セシムル時ハ,其 濃度0.0005%以 下 ニアリテハ, Straub氏 法 ニ於テモ,又 本装置ニ於テモ
,

何 レモ心臟ヲ靜止 セシムルニ至ラズ.夫 レ以上ノ濃度 ノモノヲ作用 セシムル時ハ,中 毒漸次 ニ

強ク,終 ニ心臟ハ收縮期 ニ靜止 スルヲ認ム.然 レドモ,著 シク濃厚ナルモノニアリテハ,心 筋

麻痺ヲ來 シ,擴 張期又ハ半擴張期 ニ靜止 ス(第7表).余 ハ茲 ニモ前ニ傚 ヒ30分 餘 ニテ心臟ノ

收縮期靜止ヲ來スベキ濃度0.002ヲ 本物質 ノ基準濃度 ト假定 シ, 0.004%ノ モノヲ濃度2ト 假

定 セリ.
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第7表　 「コンヴアラマリン」ノ内面及 ビ外面作用

2.外 面 ヨ リ ノ 作 用

本劑 ノ外面作用 モ亦既記2劑 ノ場 合 ト略相類似 シ心臟 ヲ擴張位 ニ停止 セ シム.例 ヘバ内面適

用 ノ場 合常 ニ心臟 ハ收縮 期靜止 ヲ招來 スベ キ濃 度0.005%ノ モ ノヲ,外 面 ヨ リ作 用 セ シムル時

ハ,内 面 ヨ リノ場合 ヨ リモ遙 ニ長時 間ノ後
,心 臟 ハ全 ク擴張期 ニ靜止 ス.夫 レ以 上濃度 ヲ増 ス

ニ從 ヒ,靜 止 ニ至 ル時 間 ヲ短縮 シツツ
,何 レモ皆靜 止ハ擴 張位 ヲ取 ル(第7表 參照).

而 シテ之等擴張期 ニ靜止セル心臟ニ鹽化 「カ リウム」ヲ外面ヨリ作用セシムル時ハ,心 臟ハ瞬時ニ搏動 ヲ

始 メ,數回ノ後再ビ靜止スルモ,静 止位ハ著シク收縮位ニ偏スルコトヲ觀 タリ.此 際起 ル形態的變化ハ,像 メ

作用セシメタル「コシヴアラマ リン」ノ濃度稀薄ナレバナ リンホ ド,順次ニ尠キヲ見レバ(第5圖A. B. C. D)

夫 レ等濃度 ノ外面適用時ニ於ケル本劑 ノ交流度 ヲ略窺知スルヲ得ベシ.

此處ニ注目スベキハ,下 圖C. Dヲ 比較スレバ明カナル如 ク,濃 度3倍 ナル毒液ヲ作用セ シメタル場合D

ハCニ 比シ靜止ニ至ル時間遙ニ短キモ,静 止位ガ寧 ロ中位ニ偏 スルコトナ リ
.今 各個心臟ニ於ケル所謂個性

的差異 ヲ除外シテ之ヲ考 フルニ,是 レ蓋シ外面適用ノ際交流ニヨリテ内層ニ達スル毒液 ノ量ハ,濃 厚ナル場

合ノ方,稀 薄ナル場合ヨリモ遙ニ多カルベク,從 ツテ内方ニ位置セリトセラルル收縮筋 ノ興奮ヲ寧ロ強 メタ

ルノ結果ナルト,他 面外層ニアリト假定セラルル擴張筋ハ一部麻痺ニ傾クコトトニ歸 スルヲ得ベク
,前 ニ

「スチラレン」ノ條下ニ述ベシ關係ノ明カニ窺ハルルヲ見ル.
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第5圖

3.内 外 兩 面 ヨ リ ノ 作 用

今豫 メ外面 ヨリ本物質 ヲ作用 セシメ, 10分 時ノ後内面 ヨリ,收 縮 期靜止 ヲ來サ シメ得ルニ足

ル本物質ノ一定量例 ヘバ0.002%或 ハ0.004%等 ノモノヲ作用 セシムル時ハ
,外 面適用ニ因ル擴

張的興奮ニヨ リテ,内 面適用ニ因ル收縮的興奮ハ抑制 セラレ,タ メニ夫々靜止 ニ至ル時間ヲ延

長スル ヲ見ル.外 面 ヨリノ濃度一定度 ヲ超ユルニ至 レバ,擴 張的興奮ハ遂 ニ收縮的興奮 ヲ全然

制 シ得テ,心 臟ハ反 ツテ擴張期 ニ靜止 スルコ ト,前 記二物質 ノ場合 ト同様 ナルヲ認 メタ リ(第

8表 參照) 而 シテ此作用ヲ達セシメンニハ,内 外兩面 ヨリ適用濃度ノ比率2:16乃 至1:15以

上 ナル ヲ要 スル コ トヲ知 ル.
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第8表　 「コンヴアラマリン」ノ内外兩面作用

(内面適用ハ總テ外面適用後10分 ナリ.靜 止所要時間ハ内面適用時ヨリ計算セ リ)

第6圖

上述第4章 及 ビ第5章 ニ於 テ「スチラレン」,「ス トロフアンチン」及 ビ「コンヴアラマ リン」ハ

何 レモー定濃度ノモノヲ内面 ヨリ作用 セシムル時 ハ,心 臟ヲ收縮期 ニ,外 面 ヨリ作用 セシムル

時ハ,濃 度 ノ如何 ニ關 セズ多クハ擴張期 ニ靜止 セシメ,又 内外兩面 ヨリ同一物質ヲ作用 セシム

ル時ハ,一 定要約 ノ下 ニ於テ,外 面 ヨリノ濃度内面 ヨリノ濃度 ヲ一定度迄超過 スル時ハ,外 面
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作 用 ハ内面作用 ヲ抑制 シ,換 言 セバ收縮 的興張 ハ奮興的興 奮 ニ ヨ リテ制 セラ レ,心 臟 ハ半 擴張

期又 ハ擴張期 ニ靜 止 スル コ トヲ知 レ リ.而 シテ斯 ノ如 キ現象 ヲ起 スニ要 スル内外毒 液濃度 ノ比

ハ三物質 トモ同様 ナ ラズ.「 スチラ レン」ニテ ハ2:4又 ハ1:2,「 ス トロ フア ンチ ン」ニテ ハ2:20

乃 至1:18,「 コ ンヴアラマ リン」ニテ ハ2:16乃 至1:15ナ ル ヲ認 メタ リ.此 内外 兩濃度 ノ比 ノ

大 ナル程,換 言 セバ外面濃度 ノ比較 的小 ナル程,當 該物質 ノ擴張 装置刺戟作用 ハ收 縮 装置刺戟

作 用 ヨ リモ,強 大 ナル コ トヲ示 スモ ノナ リト解 セザル可 カラズ.仍 ツテ今之等 ヲ比較 スル ニ,

「ス トロフア ンチ ン」ト「コンヴ アラマ リン」間 ニハ著差 ナ キモ,夫 等兩物質 ト「スチ ラ レン」間 ニ

於 テハ著 シキ懸隔 ア リテ,「 スチラ レン」ノ擴張作用 ハ收縮 作用 ニ比 シテ特 ニ強大 ナル コ トヲ認

ムル コ トヲ得.

第6章　 「ス チ ラ レ ン」 ト 「ス トロ フ ア ン チ ン」又 ハ

「コ ン ヴ ア ラ マ リ ン」 トヲ 交 互 ニ心 臓 ノ 内 外

兩 面 ヨ リ作 用 セ シ メ タ ル 場 合

余 ハ上述 ノ各物 質 ノ外面 ヨ リ作用 セル場合 ノ擴張作 用 ノ強度 ヲ尚 ホ一層 精細 ニ比 較 センガ爲

「スチラ レン」ト「ス トロフアンチ ン」或 ハ「コンヴ アラマ リン」トヲ内外兩面 ヨ リ交 互 ニ適用 シテ

「スチ ラ レン」ノ内又 ハ外 面 ヨリノ作 用 ト,他 ノ二物質 ノ外又 ハ内面 ヨ リノ作 用 トノ拮抗 状態 ヲ

觀察 シ,以 下 ノ如 ク.前 掲 ノ場 合 トノ濃度比率 ノ移動 ヲ檢 セ リ.

此 場合 ハ内外 ノ藥物種 類 ヲ異 ニスル ガ故 ニ,内 外濃度 ノ比 ハ絶對濃度 ニ據 ラズ,前 述 ノ濃度

單位 ヲ以 テ示 セ リ.

第1節　 内 面 「ス チ ラ レン」外 面 「ス ト ロ

フ ア ンチ ン」適 用 ノ 場 合

先ヅ外面 ヨリ「ストロフアンチン」ヲ作用セシメ, 10分 時後更ニ内面 ヨリ「スチラレ ン」ヲ作用セシムル時,

兩 者ノ作用ハ明カニ相拮抗 シ,内 面 ヨリノ濃度一定セル場合,外 面 ヨリノ濃度一定度 ヲ超 ユルニ至レバ,遂

ニ「スチラレン」ノ内面作用ニ因ル收縮的興奮ハ,「ストロフアンチン」ノ外面作用ニ因ル擴張的興奮 ニヨリ

テ著 シク抑制セラレ,心 臟ハ終ニ擴張的靜止ヲ來ス(第9表).

此 際 ニ於 ケル各物 質 ノ濃度比率 ハ2(Sc):10(St)乃 至1(Sc):14(St)ナ リ.(第9表 參照).

由 之 考之,前 記(第5章 第1節3參 照)ノ 如 ク 「ス トロフア ンチ ン」ノ ミヲ内外兩 面 ヨ リ作 用

セ シメタル場合 ノ比率 ハ2:20-1:18ナ リ シヲ以 テ
,此 際 内面 ヨ リ「ス トロフア ンチ ン」ノ代 リ

ニ「ス チラ レン」ヲ作 用 セ シムル コ トニヨ リテ
,外 面 「ス トロフアンチ ン」ノ濃度 ヲ著 シク低 下

シ,從 ツテ内外 ノ比率 ハ夫 レニ伴 ヒテ増大 セル コ ト トナル .凡 テ内外兩 面 ヨ リ適 用 セル際
,夫

等 兩作用 ノ拮抗 完全 トナ リテ心臟 ヲ擴張 期 ニ靜止 セシムルハ,内 外 兩面 ヨ リノ擴張 的作用價 ノ

和 が收 縮的作用價 ノ和 ヲ超 過 スル ニ至 ル ガ爲 ナ リ ト解 シ得 ラルル コ ト前述 ノ如 シ.故 ニ「スチラ
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レン」ヲ内面 ヨ リ適用 シテ斯 ク比率 ヲ増大 スル ハ,其 内面 ヨ リノ擴張的 作用 ガ「ス トロフア ンチ

ン」ノ場合 ヨ リモ強 ク發揮 セラ レ,外 面 ヨ リノ 「ス トロ フア ンチ ン」ノ擴張 的作 用 ヲ援助 セル コ

トトナル ヲ以 テ,此 際 内面 ヨ リノ「スチラ レン」ノ擴張的作用價 ハ「ス トロ フア ンチ ン」ノ夫 レヨ

リモ2/10÷2/20-1/14÷1/18即 チ約2-1.3倍 丈 ケ強 キ理 ナ リ.

第9表　 内面「ス チラ レン」外 面「ス トロフア ンチ ン」作用

(内 面適用ハ總テ外面適用後10分 ナ リ,靜 止所要時間ハ内面適用時ヨ リ計算シタルモノナ リ)

又 他面此場合 ノ 「ス トロフア ンチ ン」ノ外 面作用 ヲ 「スチラ レン」ノ夫 レ ト比較 センニ,既 ニ

(第4章4參 照)述 ベ タル ガ如 ク,「 スチラ レン」ノ ミヲ内外 兩面 ヨ リ作用 セ シメ,夫 レ等 ノ完

全 ニ拮抗 ヲ來 セル際 ノ比率 ハ, 1:2-2:4ナ リシヲ以 テ,此 場 合 ノ比率 ト比較 スル ニ,甚 ダ低

下 セルレヲ觀 ル.即 チ「スチラ レン」ノ内面作用 ヲ制 シ得 ンニハ,「 スチラ レン」ヲ以 テ セバ少量 ニ

テ足 ルモ,「 ス トロ フアンチ ン」ナ レバ之 ニ反 シテ著 シク大量 ノ外 面適 用 ヲ要 スル コ トトナル.

而 モ「スチラ レン」ノ 内面作 用 ニ ヨ リテ相加 ハルベ キ擴張的興奮力 ハ兩者 同關係 ナルハ言 ヲ俟 タ

ズ.故 ニ今「ス チラ レン」原液 中 ニ含有 セラルル 「カ リウム」ノ影響(後 述)ヲ 除外 シテ考 フル時

ハ,此 場合 ノ内外濃度比率 低下ハ「ス トロフア ンチ ン」ノ擴張 的作用價 ノ微弱 ナル ニ歸 スル ヲ得

ン.而 シテ 「ス トロフ アンチン」ノ擴張 的作用價 ハ 「スチ ラ レン」ノ夫 レニ比 シ2/10÷2/4乃 至

1/14÷1/2即 チ2/5-1/7ニ 相 當 スル コ トトナル.

尚ホ此際藥物ノ理學的性質 ヲ顧慮スルノ要アルベク,之 ニ就キヲハ後ニ述ブル所アルベシ.

又本表ニ見 ルガ如 ク,「スチラレ ン」ノ濃度1ノ モノヲ内面 ヨリ作用セ シメタル場合 ノ方ガ濃度2ノ 場合
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ヨ リモ反 ツヲ「ス トロフアンチン」ノ大量 ノ外面作用ヲ要スルコトハ,一 見不合理 ノ如 ク觀ユルモ,是 レ 「ス

チラレン」ヲ内面 ヨリ適用セル場合ハ,濃 度増スニ從ヒ,ソ ノ中ニ含有セラルル「カ リウム」ノ併加 スルコト

ニ由 リヲ靜止ハ漸次擴張位ニ偏スルモノナルコト,曩 ニ余ガ發表セルガ如 ク明カナルヲ以テ,恐 ラク其原因

ハ「カリウム」ニ存在 スルモノト想像セラル.

第2節　 内 面 「ス トロ フ ア ン チ ン」外 面

「ス チ ラ レ ン」適 用 ノ場 合

豫 メ「スチラ レン」ヲ外 面 ヨリ作用 セシメ, 10分 時 後「ス トロ フア ンチ ン」ヲ内面 ヨ リ作用 セシ

ムル時 ハ,次 表 ノ如 ク,「 ス チラ レン」ノ濃 度4ノ 外面作用 ニ因ル擴張的興 奮ハ 「ス トロフナ ン

チ ン」ノ濃度2ノ 内面作用 ニ因 ル收縮 的興奮 ヲ制 シ得 テ,心 臟 ハ終 ニ半擴張期 ニ靜止 ス.同 様 ニ

後 者 ノ濃度1ナ ル時 ハ前者 ノ濃度2ニ テ足 ル(第10表 及 ビ第7圖A. B參 照).

第10表　 内面「ス トロフア ンチ ン」外 面「ス チラ レン」作用

(内 面適用ハ總テ外面適用後10分 ナ リ.靜 止所要時間ハ内面適用時ヨリ計算 シタルモノナ リ)
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第7圖 前記 ノ如 ク(第5章 第1節3參 照),「 ス ト

ロ フアンチ ン」 ノ外面適用 ニ因 ル擴張 的興

奮 ヲ以 テ,「 ス トロフア ンチ ン」ノ内面作用

ニ因ル收縮 的興 奮 ヲ制 シ得 ンニハ,内 外適

用 濃度 ノ比率2:20-1:18以 上 ヲ要 スル コ

トヲ知 ル.然 ル ニ本 實驗 ニ認 メタル ガ如 ク,

外 面適用 ヲ 「ス トロフア ンチ ン」 ニ代 フル

ニ「スチラ レン」ヲ以 テ セバ,内 外濃 度 ノ比

2:4-1:2ト ナ ル.今 「スチ ラ レン」中 ニ含

有 セラルル「カ リウム」ノ影響其 他 ヲ除外 シ

テ考 フル ニ,「 スチラ レ ン」ノ擴張 的作用價

ハ,外 面適用 ノ場 合 ニ於 テ「ス トロフア ンチ ン」ノ夫 レノ2/4÷2/20乃 至1/2÷1/18即 チ5乃 至

9倍 ニ相當 スル コ トヲ知 ル.

第3節　 内 面 「ス チ ラ レン」外 面 「コ ン

ヴ ア ラマ リン」適 用 ノ場 合

内面 ヨリ濃度2ノ 「スチ ラ レン」ヲ作用 セ シメ來 ル收縮 的興 奮ハ,外 面 ヨ リ濃 度7ノ 「コ ンヴ

アラマ リン」ヲ作 用 セシメ招來 セラ レタル擴張的興奮 ニヨ リテ凌 駕 セラ レ,内 面適用「ス チラ レ

ン」濃度1ノ 場 合 ハ外面「コ ンヴアラマ リン」ノ濃度6ニ ヨ リテ凌 駕 セラ レ,共 ニ心臟 ハ擴張位 ニ

靜 止 ス(第11表 參 照) 即 チ此 際 内外濃度 ノ比 ハ2:7-1:6ト ナ ル.今 之 ヲ「ス チラ レン」ハ ミ

第11表　 「スチラ レン」ト「コ ンヴアラマ リン」トヲ

交 互 ニ内外 ヨ リ作用 セ シメタル場 合

(内 面適用ハ總テ外面適用後10分 ナ リ.靜止所要時間ハ内面適用時間 ヨリ計算シタルモノナ リ)
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ヲ内 外兩 面 ヨ リ作用 セシメタル際 得 タル比率2:4乃 至1=2ニ 比 ス レバ低下 シ,「コ ンヴ アラマ リ

ン」ノ ミヲ兩 面 ヨ リ作 用 セシメ得 タル場 合 ノ比率2:16-1:15ニ 比 ス レバ上昇 セ リ.是 レ「ス チ

ラ レン」ト「ス トロ フア ンチ ン」トノ内外兩面 ヨ リノ作 用 ノ比較 ノ場 合 ノ如 ク,前 者 ハ「コ ンヴ ア

ラマ リン」ノ外 面作用 ガ「スチラ レン」ノ夫 レヨ リモ弱 キ ヲ,後 者 ハ 「ス チラ レン」ノ内面 ヨ リノ

擴 張的興奮力 ガ「コンヴ アラマ リン」ノ夫 レヨ リモ強 キヲ語 ルモ イナ リ.即 チ「コ ンヴ アラマ リ

ン」ノ外 面作 用 ハ「スチラ レン」ノ夫 レノ2/7÷2/4-1/6÷1/2即 チ4/7-1/3ニ 相 當 シ,「ス チラ

レン」ノ内面 ヨ リノ擴張的作用價 ハ 「コ ンヴアラマ リン」ノ夫 レノ2/7÷2/16-1/6÷1/15即 チ

2.3-1.5倍 丈 ク強 キコ トトナル.

前記 ノ如ク,「ヨンヴアラマ リン」ノミヲ外面 ヨリ作用セシムル時ハ,遙 ニ大量ヲ以テシテモ,心 臟 ノ靜止

ヲ來スニハ,此 場合ヨリモ尚ホ長キ時間ヲ要スルコトヲ知ルヲ以テ,此 點 ヨリ考 フルモ此際 ノ心臟靜止ハ,

「スチラレン
」ノ内面作用ニ由ル擴張的興奮ト,「コンヴアラマリン」ノ外面作用ニ由ル擴張的興奮 トノ和 ガ,

「スチラレ ン」ノ内面作用 ノミニ由ル收縮的興奮ヲ凌駕セル結果起レルモノナ リトスル,及 ビ 「スチラレン」

ノ内面ヨリノ擴張装置ニ對スル刺戟ノ收縮筋ニ對スルモノニ比 シ比較的強キモノナ リトスル余 ノ假定(第4

章4參 照)ノ 益々眞ニ近キヲ思ハ ンム,

第4節　 内 面 「コ ン ヴ ア ラマ リ ン」外 面

「ス チ ラ レ ン」適 用 ノ場 合

外面 ヨ リ「スチラ レン」ヲ作用 セ シメタル心臟 ニ, 10分 時 後 内面 ヨ リ「コンヴアラマ リン」ヲ追

加 スル時 ハ,外 面 ヨ リ「コンヴアラマ リン」ヲ作 用 セシメタル モノニ内面 ヨ リ「スチラ レン」ヲ作

用 セ シメタル際(前 項)ヨ リモ,内 外 濃度 ノ比遙 ニ大 ニシテ,外 面作用 ハ内面作用 ヲ容易 ニ凌 駕

シ得.即 チ其 比 ハ1:4ナ ル ヲ見 ル(第11表 參 照)故 ニ外 面適用時 ノ「ス チ ラ レン」ノ擴張 的作

用價 ハ,「 コ ンヴアラマ リン」ノ夫 レニ比 シ1/4÷1/15即 チ約4倍 丈 ク強 キ コ トトナル.

以 上本章 ニ於 ル實驗 ニ ヨリテ,内 外何 レカ一方 ヨ リ「スチ ラ レン」ヲ以 テ代用 スル時 ハ,其 作

用 面 ノ内外 タルヲ問 ハ ズ,何 レノ場 合 ニ於 テモ,「 ス トロ フア ンチ ン」及 ビ「コ ンヴア ラマ リン」

等 ノ各物質 ノ ミヲ内外 兩面 ヨリ作用 セシメ,心 臟 ノ收縮擴張 作用 ヲ拮抗 セシメ得 タル際 ノ比 率

ヨ リモ,ソ ノ内外濃度 ノ比 率 ヲ著 シク増大 セシムル コ トヲ知 ル.即 チ擴 張 作用價 ノ收縮作 用價

ニ對 シテ強大 トナル ヲ觀 ル.此 關係 ハ就 中,外 面適用 ヲ「スチ ラ レン」ヲ以 テ代 用 セル場合殊 ニ

著 シキヲ知 ル ヲ得.

第7章　 「ヂ ギ タ リス 」簇 藥 物 ノ心 臟 内,外 面 或 ハ 内外

兩 面 ヨ リ ノ作 用 ニ 及 ボ ス 「カ リウ ム 」 ノ 影 響

上記 諸節 ニ於 テ述 ベ タル成 績 ニ據 リ同 ジク「ヂギタ リス」類 ニ數 ヘ ラルル物質 中 「スチラ レン」
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ノ擴張 装置 ニ對 スル興 奮作 用ハ特 ニ強烈 ニ シテ「ス トロフ アンチン」及 ビ「コ レヴ アラマ リン」ノ

夫 レヨリ遙 ニ優勢 ナル モノナラ ン ト推論 セ シモ,尚 ホ茲 ニ考慮 スベ キ事 實 ア リ、即 チ「スチ ラ レ

ン」ハ純粹 ナ ラズ シテ殊 ニ「カ リウ ム」ヲ含有 シ,他 ノ藥物 ハ純粹 ナル物質 ナル コ トナ リ.「 ス チ

ラ レン」中 ニ含有 セラルル「カ リウム」ノ量 ハ,既 記 ノ如 ク余 ノ量 ニ從 ヘバ, 2500倍 ナ ル原 液 中

約0.15%ニ シテ,即 チ正常Ringer液 中 ニ含 有 セ ラルル「カ リウ ム」量 ノ約20倍 ニ相當 シ,前 節

諸實驗 ニ用 ヒタル濃度 ニ於 テモ尚 ホ1.5(0.001%液 ニ テハ)-2.25(0.004%液)倍 ニ當 ル,然 レ

ドモ,斯 カル濃度 ニテハ,唯 單 ニ「カ リウ ム」ノ ミヲ心臟 ノ内面或 ハ外 面 ヨ リ作 用 セ シムル モ,

心 臟 ヲ未 ダ靜 止セ シメ得 ザル コ トハ,天 津 ノ實驗 ニ徴 スルモ略 ボ之 ヲ推定 シ得 ル コ ト前述 ノ如

シ.然 リ ト雖 モ,「 カ リウム」ト「ヂギタ リス」簇薬物 トヲ併用 セル場 合 ヲ考 フル ニ,之 ヲ例 へバ

内面適用 ノ場 合 ニ於 テハ,直 接 ニ收 縮筋 ニ麻痺 的 ニ,外 面適 用 ノ場合 ニア リテハ漸次交 流 ニ ヨ

リテ内層 ニ達 セル「カ リウム」ガ同 ジク收縮筋 ニ麻痺 的 ニ作 用 シ,所 謂被働的拡張 ノ傾 向 ヲ帶 ブ

ル ニ至 ル コ ト等,幾 分 カバ影響 スル コ ト察知 スル ニ難 カ ラズ.果 シテ然 ラバ,其 度 ハ何程 ナル

ヤ.余 ハ此 疑 問 ヲ解決 セ ンガ爲,以 下 ノ如 ク「ス トロフア ンチ ン」及 ビ「コ ンヴ アラマ リン」ノ各

溶液 ニ,「 スチ ラ レン」ト略 ボ同比 ナラ シムル如 ク「カ リウム」ヲ加 へ,夫 レ等 ノモノニ就 キテ前

節 ト同法 ニテ,摘 出蛙心 ノ内,外 各面 ヨ リ或 ハ内外兩面 ヨ リ作用 セ シメ,夫 レ等 物質 ノ作用 ニ

及 ボ ス「カ リウ ム」ノ影響,就 中内,外 適 用濃度比率 ノ移動 ヲ觀察 セ ントス.

1.「 ス トロフアンチ ン,メ ルク」ノ内面作 用 ニ及 ボ ス「カ リウム」ノ影響

前述 ノ如ク(第1及 ビ第5表 參照).余 ノ装置ニアリテハ,「ストロフアンチ ン」0.0005%ト 「スチラレ ン」

0.001%及 ビ前者0.001%ト 後者0.002%ト ハ,其 效力略ボ同價ニシテ,夫 レ等ヲ摘出蛙心ノ内面 ヨリ作用セ

シメタル際ハ,略 ボ同時間後即チ前ノ濃度ニハ約30分,後 ノ濃度ニテハ約20分 ヲ經 タル後心臟ヲ收縮期ニ

靜止セシム.(藥 物ノ效力ヲ定ムルニ當 リ,時間的關係ヲ以テスルコトノ必ズシモ妥當セザルコト前述 ノ如 シ

ト雖モ,既 ニ從來多クノ研究家ニヨリテモナサレタル所ナルヲ以テ,余 モ今便宜上上記濃度 ノ兩物質ノ效力

ヲ同價 ト假定セ リ).然 ル時ハ「ス トロフアンチン」ノ效力ハ「スチラレン」ノ2倍 ニ當ル.故 ニ「スチラレ ン」

原液 ト同等 ノ效カ ヲ有スル「ストロフアンチン」ノ0.02%溶 液中ニ略ボ「スチラレン」中 ノ「カリウム」量ニ相

當スル0.15%ノ 比 ニ鹽化「カリウム」ヲ添加 シ,夫 レヲ種々ノ濃度ニ稀釋 シ作用セシメタリ.

然 ルニ第12表 ニ見 ル如ク,「カ リウム」加「ストロフアンチ ン」ニアリテモ, 0.0005%ノ 濃度 ニテハ37分 後,

 0.001%ノ モ ノニテハ24分 後,共 ニ心臟ハ收縮期靜止ヲ來 シ,「カ リウム」ヲ添加セザルモノノ内面作用 ト著

差ナシ.然 レドモ漸次濃厚ナルニ從ヒ靜止ニ至ル時間ハ短縮スレドモ,靜 止位ハ稍異 リ0.005%濃 度 ニ至レ

バ,心 臟ハ短時間内ニ半擴張期靜止ヲ來セ リ.此際外面營養液中ニ濃厚ナル鹽化「カ リウム」ヲ追加 スルモ,

擴張期靜止後ノ心臟ハ状態 ヲ變ズルコトナカリキ.然 ルニ先述 ノ如 ク斯カル濃度 ノ「ストロフアンチン」ノ

場合ニアリテモ尚ホ未ダ甚 シクハ心筋ヲ麻痺セシムルニ足 ラザルヲ以テ(第5表 參照),本 實 驗ニ起レル擴

張期靜止ハ,添 加 ノ濃厚ナル「カリウム」(Ringer液 中 ノ5倍)ノ 作用ニヨリヲ收縮筋ノ麻痺セル結果起レル

所謂被働性擴張ノ傾向ヲ帶ブルモノナルコトヲ推定 ン得ベシ.
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第12表　 「カ リウ ム」加「ス トロフア ンチ ン」ノ内面及 ビ外 面作用

(表 中n. R. K.ハ 正常Ringer液 中 ノ「カリウム」量ノ略ナ リ)

即 チ「ス トロフア ンチ ン」中 ニ「スチラ レン」ト匹敵 スル ガ如 ク「カ リウム」ヲ追加 スル時 ハ,其

内面 ヨリノ作用 ハ, 0.005%以 上 ノ如 キ高濃度 ニ於テハ其影響現 ハル レ ドモ,濃 度標準1-2ノ

場 合 ニハ殆 ド正常 ノ場合 ト異ル處 ナキヲ見 タ リ.

2.「 ス トロ フアンチン.メ ルク」ノ外面作用 ニ及 ボ ス「カ リウム」ノ影 響

上述 ト同比ノ「カリウム」加「ストロフアンチン」ノ種々ノ濃度 ノモノヲ,外 面ヨリ作用セシムル時ハ,多 ク

ハ心臟 ヲ擴張類ニ靜止セ シム.而 シヲ唯「ストロフアンチン」ノミヲ外面ヨ リ作用セ ンメタル場合(第5表 參

照)ヨ リモ靜止ニ至ル時間短縮ス(第12表 參 照).

擴張筋 ノ能働的興奮ニ由ル擴張的靜止ガ,心 筋麻痺毒ナル「カリウム」ノ添加ニヨリテ短時間ニ達セ ラル

ルノ事實ハ,一 見矛盾セル感ナキニ非ザルモ,熟 々之ヲ按ズルニ,先 述(370頁)ノ 如 ク天津 ノ實驗ニ據レ

バ,單 ニ「カリウム」ノミヲ心臟ノ外面ヨリ作用セシムレバ,ソ ノ濃度0 .05%ノ モ ノハ140分 後, 0.25%ノ モ

ノハ100分 後, 1%ノ モ ノニ於テサヘモ45分 後,始 メテ心臟ノ被働性擴張期靜止ヲ惹起ス.之 ニ據ルモ本例

ニ見ルガ如キ稀薄ナル濃度 ノ「カリウム」(例ヘバ上記溶液0 .001%ノ モ ノニア リテハ0.015% , 0.O1%ノ モ ノ

ハ0.0825%, 0.02%ノ モ ノニテハ0.1575%ノ 「カ リウム」ノ濃度)ニ テハ
, 「カ リウム」作用 ノミニヨ リテハ

決シテ斯カル短時間内ニ被働性靜止ヲ來スモノニ非ザルコトヲ知ルヲ以テ,此 際 ノ靜止モ亦決シテ單ニ「カ

リウム」作用ニ因ル所謂被働性過程ニ因ルモノニ非ザルガ如 シ.元 來外面適用ノ際ハ,組 織的造構ニヨ リテ

明カナル如ク各物質ハ交流ニヨリテノミ作用シ得ルモノナ リ.而 シテ交流壓 ノ定律ニ從ヘバ,數 種ノ物質 ヲ

含 メル溶液 ノ交流壓ハ,當 該各個物質 ノ濃度 ヨリ算定スベキ分壓 ノ合計ニ均 シキモノナルヲ以テ
,今 上例ニ

就テ之ヲ觀ルニ,「カ リウム」添加 ノタメ溶液ハ絶對濃度増加シ,タ メニ「ス トロフア ンチン」ノ交流モ強ク
,
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從 ツテ靜止ニ至ル作用時ヲ短縮 シ得ルモハト考ヘラルベク,尚 ホ且幾分 カバ,同 時ニ微量ノ「カリウム」ハ交

流 ニヨリテ既ニ内層ニ達 シ,而 モ未ダ外層 ヲ麻痺 スルニ至ラズシテ菲薄ナル外層 ヨリモ寧ロ強靱ナル内層

筋反ツテ強ク障碍セラレ,被 働性擴張ノ傾向ヲ帶ブルニ至ルガ爲,靜 止ニ至 ル時間ヲ短縮 シ得ルコトモ考 フ

ルヲ得.加 之實驗時期ノ相違例ヘバ第5表 ハ1月 中嚴寒ノ候ニ,本 例ハ4月 初旬稍々温暖ノ季節ニ行 ヘルコ

ト等ニヨリテモ影響 スル所アラン.

之 ヲ要 スル ニ,外 面作用 ニア リテハ「カ リウム」ノ添 加 ニ ヨリテ靜 止ニ至 ル時 間 ヲ著 シク短縮

ス.其 原 因ハ恐 ラク一方 ニハ藥物 ノ外面 ヨ リノ滲透性 増加,他 方 ニハ「カ リウム」ノ麻痺作 用等

ニ在 ル モ ノナ ラ ン.

3.「 ス トロフア ンチ ン.メ ル ク」ノ内外兩 面作用 ノ

結 果 ニ及 ボ ス「カ リウム」ノ影響

前述 ノ方法 ト同様 ニ,豫 メ「カ リウ ム」ヲ加 ヘタル「ス トロフア ンチ ン」溶液 ヲ外 面 ヨ リ作用 セ

シメ, 10分 時 ノ後更 ニ内面 ヨ リ夫 レヲ作用 セ シムル時 ハ,兩 面作用 ハ相 拮抗 シ,内 外兩面濃度

ノ比一定度 ニ達 ス レバ,外 面作用 ニ由 ル擴張 的興奮 ハ内面作用 ニ由ル收縮 的興 奮 ヲ制 シ得 テ,

終 ニ心臟 ハ擴張 期靜止 ヲ來 ス(第13表 及 ビ第8圖)

第13表　 「カ リウ ム」加「ス トロ アア ンチ ン」ノ内外 兩面作用

{
表中n. R. K.ハ 正常Ringer液 中 ノ「カ リウム」量ノ略ナ リ
内面適用ハ總テ外面適用後10分 ナ リ
靜止所要時間ハ内面適用時 ヨリ計算セルモノナ リ }

第8圖
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今 上 表 ニ於 ケル成績 ヲ觀 ルニ,外 面作用 ガ,内 面作用 ヲ制 シ得 ンニハ,内 外適 用濃 度 ノ比率

2:20-1:16ナ ル ヲ要 ス.之 ヲ單純 ナル「ス トロフ ア ンチ ン」溶液 ヲ内外兩 面 ヨリ作用 セ シメタ

ル際 得タル比率2:20-1:18ト 比 較 スル ニ,殆 ド差 ナク,「 ス チラ レン」作用 ノ際 得 タル(第4章

4)比 率2:4-1:2ト 比較 スル時 ハ,ソ ノ間著 シキ懸隔 アル コ トヲ知 ル,由 是觀之,之 等兩物質

比 率 間 ノ著大 ナル差隔 ハ,殆 ド「カ リウ ム」ノ影響 ニ歸 スル ヲ得 ザル ガ如 シ.

以 上ノ成績 ニ據 レバ,「 スチ ラ レン」中 ノ 「カ リウム」ニ相當 スル量 ノ 「カ リウム」ヲ 「スチ ラ

レン」原液 ト同價 ニ當 ル「ス トロフア ンチ ン」溶液 ニ添 加 シ,之 ヲ色 々ニ稀釋 シテ其 作用 ヲ檢 スル

ニ,其 内面又 ハ外 面 ヨリノ單獨作用 ノ上 ニ多少 ノ影響 ヲ及 ボ スモ,少 ク トモ稀薄濃 度 ニ於 テハ

著變 ナク,又 之 ヲ以 テ前 ト同様 ノ方 法 ニ據 リ,内 外兩 面 ヨ リ作 用 セシメ其 平衡状態 ヲ檢 シ,本

物質 ノ擴張 作用 ノ程度 ヲ窺 ヒタル ニ,其 結果 ハ「カ リウ ム」ノ存在 ニ ヨ リテ著 シク影響 セラル ル

コ トヲ認 ムル能 ハザ リキ.

4.一 定濃 度 ノ「カ リウム」ト種 々 ノ濃 度 ノ「ス トロフア ンチ ン」

或 ハ「コンヴア ラマ リン」ヲ外面 ヨ リ,「 スチラ レン」ト同比

ノ 「カ リウム」加 「ス トロフア ンチ ン」或 ハ 「コ ンヴ アラマ

リン」ヲ内面 ヨ リ適用 セル場合

上述3ノ 方 法 ニテ 「カ リウム」ヲ 「ス トロフア ンチ ン」ニ加 へ外 面 ヨ リ作用 セ シメタル際 ニア

リテハ,外 面作 用 ヲ シテ内面作用 ニ拮抗 セシメ ンガ爲 ニハ,「 スチ ラ レン」ノ場 合 ヨリモ外 面 ヨ

リ濃度著 シク大 ナル ヲ要 ス.從 ツテカ カル時 ハ「カ リウ ム」ノ濃度 モ亦著 シク上 昇 スル ガ故 ニ
,

本 來心筋麻痺毒 ナル「カ リウ ム」ハ先 ヅ外層 ニ占據 ヲ假定 セラルル擴張 装置 ニ麻 痺的 ニ作用 シテ

「ス トロフア ンチ ン」ノ擴張 的興 奮性 ヲ障碍 シ,引 續 キ交流 ニヨ リテ内層筋 ニモ幾 分 カハ麻痺 的

ニ作 用 スル コ ト考 へ得 ラルル ヲ以 テ
,從 ツテ上述 ノ如 キ實驗 ニア リテ ハ,内 外 適用濃度比率 ノ

移動 ヲ尚 ホ幾 分 カ障碍 セラルル コ ト考 へ得 ラ レザル ニ非 ズ.故 ニ余 ハ萬全 ヲ期 セ ンガ爲
,更 ニ

「スチ ラ レン」ノ内外 兩面適用時,内 面作 用 ヲ制 シ得 タル場合 ノ外 面適用濃度(0.004%)中 ニ含

マルル「カ リウ ム」量 ト略 ボ同量 ナル0.015%ノ 鹽 化 「カ リウム」ヲ 「ス トロフ ア ンチ ン」又 ハ「
コ

ンヴ アラマ リン」ノ種 々ノ濃度 ノモノニ加 へ,夫 レヲ外 面 ヨ リ作用 セ シメタル後
, 10分 時 ヲ經

テ内面 ヨ リ「スチラ レン」 ト同比 ノ「カ リウ ム」(例 ヘバ 「ス トロフア ンチ ン」0
.001%中 「カ リ

ウム」0.0075%, 0.0005%中 「カ リウム」0.00375%)ヲ 加 ヘタル「ス トロフア ンチ ン」又 ハ「コ ン

ヴア ラマ リン」液 ノ各濃度1或 ハ2(前 章 參照)ノ モ ノヲ作 用 セシメ
,前 ノ如 ク得 タル比 率 ヲ,單

純 ナル「ス トロ フア ンチ ン」又 ハ 「コンヴア ラマ リン」作 用 ノ際得 タル内外比率 ト比 較 シ
,「 スチ

ラレン」應用 ノ際混在 セルガ如キー定量 ノ「カリウム」併用 ガ内外濃度 ノ比率 ニ及ボス影響ヲ檢

セリ.其 成績 ヲ示 セバ第14表 ノ如 シ(表 及 ビ第9圖 參照)

83



382 宇 都 宮 博 章

第14表　 一定比 「カ リウ ム」加 「ス トロ フア ンチ ン」

「コ ンヴア ラマ リン」ノ内外兩 面作 用

{
表 中n. R. K.ハ 正 常Ringer液 中 ノ「カ リウ ム」量 ノ 略 ナ リ

内 面 適 用 ハ 總 テ外 面 適 用後10分 ナ リ

靜止所要時間ハ内面適用時 ヨリ計算セルモハナ リ }

第9圖

今 此 成 績 ヲ見 ル ニ,「 ス トロ フ ア ンチ ン」ノ場 合 ニ ア リテ ハ,内,外 比 率2:16ノ 際 ニ ア リテ モ 外 面 作 用 ハ

尚 ホ未 ダ全 ク内 面 作 用 ヲ凌 駕 セ リ ト謂 フヲ得 ズ.之 ヲ單 ニ 「ス ト ロ フ ア ンチ ン」 ノ ミヲ作 用 セ シ メ テ得 タル

堤 合 ノ比率2:20ニ 比 ス ル ニ 殆 ド差 ナ ク,内 面 ヨ リノ濃 度1ヲ 作 用 セ シ メ タル際 ハ,ソ ノ比 率1:12ニ 上 昇

ス ル ト雖 モ,之 ヲ「ス チ ラレ ン」作 用 ニ 由 ル比 率1:2ニ 比 ス ル時 ハ,ソ ノ間 尚 ホ霄 壌 ノ差 ア ル コ トヲ知 ル.故

ニ兩 物 質 内外 比 率 間 ノ差 隔 ヲ,一 定 量 ノ「カ リウ ム」添 加 ノ影 響 ニ歸 シ得 ザ ル コ ト明 カ ナ リ.

「コ ン ヴ ア ラ マ リ ン」ノ場 合 ニ於 テ モ,内 面 ヨ リノ濃 度2ヲ 作 用 セ シ メ タル 場 合 ノ比 率 ハ2:20ニ シテ
,一

定 量 ノ「カ リウ ム」ヲ追 加 ス ル コ トニ ヨ リテ 前 記 比 率 ハ少 シノ上 昇 ヲモ見 ザ ル ノ ミナ ラ ズ,寧 ロ僅 ニ 減 少 シ,

内面 ヨ リノ濃 度1ノ 楊 合 ハ,其 比1:10ト ナ リ,其 上 昇 稍 著 ナ ル ガ如 シ ト雖 モ,「 スチ ラ レ ン」ノ夫 レ ト ノ間 ニ

ハ 尚 ホ 未 ダ著 シキ差 隔 ヲ存 シ,「カ リウ ム」ノ影 響 ニ歸 シ得 ザ ル コ ト「ス ト ロ フ ア ンチ ン」ハ場 合 ト同 様 ナ リ.
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以上二物質 ノ實驗ニ於テ内面ヨリノ濃度2ノ 場合ハ「カ リウム」ニヨリテ共比率ノ移動スルコトナキモ,

濃度1ヲ 作用セシメ タル場合ニ於テノミ僅ノ移動ヲ示スハ,次 ノ如 ク説明スルヲ得 ベシ.即 チ内面ヨ リノ濃

度1ノ 場合ハ2ノ 場合ニ比 シ,添 加セラルル「カリウム」ノ量ハ勿論半減スルト雖モ,一 面心臟 ノ靜止ニ至

ル時間ハ,濃 度2ノ 場合ヨリモ遙 ニ長ク,從 ツテ内面 ヨリ添加ノ「カ リウム」ハ比較的強 ク作用スルヲ以テ

「ストロフアンチン」又ハ「コンフアラマ リン」ノ作用ヲ關 スルコトモ亦比較的強キ理ナ リ.

即 チ本實驗 ニ於 テモ「ス トロ フア ンチン」又 ハ「コ ンヴアラマ リン」ノ内外兩 面適用 ノ際 ニ其擴

張作用 ガ收縮作用 ヲ凌駕 スル場合 ノ内外 薬液濃度 ノ比 ハ「カ リウム」ヲ加 ヘザル場合 ニ比 シ甚 ダ

僅 ニ其比 ノ上昇 スル ヲ見 タ レドモ,「 スチ ラ レン」ノ場 合 トハ比 スベ クモ非 ザル コ トヲ知 ル.

之 等總 テノ成績 ニ據 リ,余 ガ檢 出 セル「ス チラ レン」 ト「ス トロフア ンチ ン」又 ハ「コンヴ アラ

マ リン」トノ差異 ハ大部分「カ リウ ム」ノ影 響 ニ歸 スベ キモノ ニ非 ザル コ トヲ證 シ得 タ リ.

第8章　 「ス トロフア ンチ ン.メ ル ク」ノ内外 兩 面作 用

ニ及ボ ス營 養液 粘 稠 度増 加 ノ影響 竝 ニ護 謨加

Ringer液 ノ粘 稠 度 ニ對 ス ル 「スチ ラ レン」及

ヒ 「ス トロフ ア ンチ ン」ノ影 響

既ニ緒言ニ於テ述 ベタルガ如 ク, Massini5)ハ 「スチラレン」ト「ス トロフアンチ ン」トノ差異

ヲ蛙心 ニ於テ認 メタルノミナラズ,又 夫 レ等兩物質 ノ膠質化學上 ノ性質 ヲ異ニスル コ トヲ報告

セリ.即 チ「ス トロフアンチン」ハ膠質ノ膨脹抑制作用強キニ反 シ,「スチラレン」ハ甚 ダ弱 キコ

ト,又Ellinger24)ニ 據 リ認 メラ レタルガ如ク,前 者ハ血清蛋白ノ粘調度ヲ減 ジ,後 者 ハ著 シク

増スコ トモ兩物質間ノ差異ニ何等 カノ關係アルモノナラント謂ヘ リ.他 方 ニ於テ又Holste18)ハ

Werschininノ 認 メタルレ如キ微量 ノ 「ス トロフアンチン」 ノ内面作用 ニヨリテ來ル 擴張性靜止

ハ,ソ ノ粘凋度甚 ダ稀薄ナルガ爲,毒 液ハ容易ニ外層 ニ達 シ得ルニ因ルモノニシテ,其 際若 シ

Albanese營 養液 ヲ用 ヒテ夫 ヒニ一定 ノ粘稠度 ヲ附與 シ作用 セシタル時ハ,收 縮作用ノ ミ表ハル

ルコ トヲ認 メタ リト25).如上ノ説ハ何 レモ交流度 ガ該物質 ノ作用 ニ影響スル所 アルレヲ語ルモノ

ナ リ

若 シ果 シテ然 リ トセバ,今 蛙心 ノ外 面適用 ノ場合 ニ就 テ之 ヲ考 フル ニ,交 流度 強 キ「ス トロ フ

ア ンチン」ハ既 ニ速 ニ内層 ヲ侵 シ,其 收縮 力ヲ強 ムル コ トニヨ リテ外層 ノ擴張 力 ト拮抗 シ
,他 面

内方適 用 ニ因ル收 縮力 ト相 俟 チテ強 ク心臟 ヲ收 縮 セシメン トス.從 ツテ之 ト拮抗 シ得 ンガ爲 ニ

ハ,外 面 ヨリ著 シク大量 ノ「ス トロフア ンチ ン」ヲ作用 セ シメザ ルベカ ラザル理 ナ リ
.之 ト同意

味 ニ於 テ「ス トロ フア ンチ ン」ニー定 ノ粘 稠度 ヲ附與 シ,内 外兩 面 ヨリ作 用 セシ メタル場合 ハ,

單 ニRinger液 ノ ミニ 「ス トロフア ンチ ン」ヲ加 へ作用 セ シメタル場合 ヨリモ,幾 分 カ必 ズ其 内

外濃度比率 ヲ上昇 セシメザルベカラズ.由 之余ハ以下 ノ如ク「アラビアゴム」末ヲ1%或 ハ0 .5%

ノ比ニ「ス トロフアンチン」溶液 ニ加ヘ,夫 レヲ前節 ノ方法 ト同様 ニ心臟 ノ内外兩面ヨ リ作用 セ
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シメ,ソ ノ比率 ノ移動 ヲ來 スヤ否 ヤヲ檢 シタ リ.

第15表　 「ゴ ム」加營 養液 中 ニ於 ケル 「ス トロフ アンチ ン」

ノ内面又 ハ内外兩 面作 用

(内 面適用ハ外面適用後10分 ナリ.靜 止所要時間ハ内面適用時 ヨリ計算セ リ)

然 ルニ第15表 ニ示 スガ如 ク, 1%, 0.5%「 ゴ ム」加 ノ兩場合共 ニ,ソ ノ比 率2:16ニ テ 内外兩

面作 用 ハ尚 ホ未 ダ全 ク拮抗 シ得 タ リ ト謂 フヲ得 ズ, 2:20ノ 比 率 ニ於 テ其拮抗 ハ始 メテ完 全 ト

ナル.之 ヲ單 ニRinger液 ノ ミニ 「ス トロフア ンチ ン」ヲ加 へ作用 セ シメタル場 合 ノ比率2:20

ニ比 スル時ハ殆 ド同様 ナル ヲ知 ル.

但 シ余ガ装置ニア リヲハ,心 臟ハ内外兩面共ニ營養液中ニ全ク浸漬セヲルルヲ以テ,比 較的速ク窒息状態

表ハル,故 ニ通氣ハ必須 ノ條件ナ リ.然ルニ「ゴム」加 ノ場合ニアリテハ螢養液ノ粘稠度著シク増加 スルガ爲

ニ,之 ニ通氣スル時ハ泡沫 ノ發生夥シク,時 ニ營養管口ヨ リ溢レントス,從 ツテ一時通氣ヲ中斷セシメザル

可ラザル場合ニ遭遇セ リ.之 ニ由 リテカ,心 臟 ノ靜止ハ時ニ速ニ,時 ニ遅ク甚ノ一定シ難カ リキ.

尚 ホ上記Ellinger24)ニ 據 レバ,「 スチラ レン」ハ血 清蛋 白 ノ如 キ膠質液 ノ粘稠 度 ヲ増 シ,「 ス

トロフア ンチ ン」ト反對 ノ性 質 ヲ有 ス ト.然 ラバ「ゴム」加Ringer液 ノ粘調度 ニ對 シテ ハ如何 ニ

影響 スル ヤ.余 ハHess氏 粘 凋度計測 器 ヲ使用 シテ之 ヲ檢 セ シニ,第16表 ニ示 ス ガ如 ク 「スチ
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ラ レ ン」溶 液 ハ 「ス トロ フア ンチ ン」溶液 ヨ リモ粘稠度唯僅 ニ大 ナルレヲ見 タ レ ドモ,兩 者 間 ニ著

差 アル コ トヲ認 メ得 ザ リキ.

第16表　 「ゴム」加Ringer液 ノ 粘 稠 度 及 ビ夫 レニ及 ボ ス

「ス トロフア ンチ ン」又 ハ「スチラ レン」ノ影 響測定

然ルニ「ス トロフアンチ ン」ニテ實驗 セル所 ニ據 レバ,「 ゴム」添加ニヨル粘稠度 ノ輕度 ノ上昇

ハ,擴 張,收 縮兩作用拮抗状態 ノ上ニ格別 ノ影響ヲ與ヘザル コ トヲ觀タルヲ以 テ,此 處ニ於テ

認 メタル「スチラレン」,「ス トロフアンチ ン」兩溶液間ノ些少ノ粘稠度 ノ差別 ガ,兩 者 ノ作用間
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ノ差異 ニ大 ナル關係 ヲ及ボ スモノ トハ認 メ難 シ.

本章ニ行ヘル實驗ハ未ダ完全ナ リト云フヲ得ズ.從 ツテMassiniノ 唱 へシガ如キ「スチラレン」,「ス トロ

フアンチン」間ノ差異ヲ全然否定 スルモノニ非ズ ト雖モ,少 クトモ前記諸章 ニ於ケル余 ノ實驗ニヨリテ得 タ

ルガ如キ「スチラレン」,「ストロフアンチン」間 ノ内外濃度比率ノ著大ナル差隔ガ,膠 質化學上ノ差異ニヨ

リ大ナル影響ヲ被ルモノトナスニハ尚ホ未 ダ足 ラザルコトヲ推察シ得ルガ如 シ.

第9章　 成 績

1.「 スチ ラ レン」竝 ニ 「コ ンヴアラマ リン」ハ 「ス トロフア ンチ ン」ト同様 之 ヲ摘 出蛙心 ノ外

面 ヨ リ作 用 セ シムル時 ハ,殆 ド何 レノ濃度 ニ於 テ モ,心 臟 ハ收 縮機能減退 シテ擴張 位 ニ偏 シ,

摶 動數 モ漸次減少 シテ,終 ニ擴張 期 ニ靜止 ス.此 擴張 期靜止 ハ,(薬 液濃度著 シク大 ナ ラザ ル限

リハ)心 臟擴 張装 置 ノ興 奮 ニ因 スル能働性 ノモ ノニ シテ,靜 止後 一定 濃度 ノ鹽 化「カ リウム」ヲ

外面 ヨ リ作用 セシムル時 ハ,再 ビ摶 動 ヲ始 メ,次 第 ニ收 縮位 ニ移 行 ス.

2.以 上 ノ「スチラ レン」ノ作 用 ハ「ア トロ ピン」ノ併 用 ニ ヨ リテ影響 セ ラルル所 ナキ ガ故 ニ迷

走 神經刺 戟 ニ歸 スベキモノ ニ非 ズ.

3.一 定 要約 ノ下 ニ於 テ,「 ス チラ レン」,「 ス トロフア ンチ ン」又ハ「コンヴア ラマ リン」ノー

定效力 ヲ有 スル濃度 ノモ ノヲ,摘 出蛙心 ノ内面 ニ作用 セ シメ,外 面 ヨ リ同物質 ノ種 々 ノ濃度 ノ

モノ ヲ適 用 スル時 ハ,各 物質 ノ内外 兩作用 ハ明 カ ニ相 拮抗 シ,内 外濃度 ノ關 係 ニヨ リ,心 臟 ヲ

或 ハ收縮 期 ニ靜止 セシメ,或 ハ半擴張 又 ハ擴張期 ニ靜止 セ シム.此 擴張 的靜止 モ「カ リウム」ノ

外 面作用 ニ對 シテ前記 ノ場合 ト同一 ノ態度 ヲ取 ル ヲ以 テ,心 臟擴張 装置 ノ能働 的興 奮 ガ收縮的

興奮 ヲ凌駕 セルレニ基 クモノ ト考 フル テ得.而 シテ其擴 張的興奮 ハ外面竝 ニ内面 ヨ リ作 用 スル築

物 ノ擴 張作用 ノ相和 ニ基 クモノ ト見 ルベ キモノナ リ.

4.以 上 ノ如 ク擴張 的作 用 ノ凌駕 シ得 ル ニ至 レル際 ノ内外兩面適 用藥 物濃度 ノ比 率 ハ,三 物

質 ニ於 テ夫 々異 リ,「ス チラ レン」ニア リテハ1:2,「 ス トロフナ ンチ ン」ニア リテ ハ2:20-1:18,

「コ ンヴア ラマ リン」ニア リテハ2:16-1:15ナ リ.之 ニ據 レバ「ス チラ レン」ノ場合 ニハ,其 際

ノ内面 ヨ リノ濃度 ニ比 シ外 面濃度 ハ,爾 他 ノ二物 質 ノ場合 ニ比 シ遙 ニ小 ナル コ トヲ知 ル.

5.一 方 「ス チラ レン」ト他 方「ス トロ フアンチ ン」或 ハ「コンヴ アラマ リン」ヲ蛙心 内外 兩面 ヨ

リ交 互 ニ作 用 セ シムル時 ハ,單 ニ「ス トロフア ンチン」或 ハ「コ ンヴ アラマ リン」ノ ミヲ内外 兩面

ヨ リ作用 セ シメタル場合 ヨ リモ,常 ニ外 面 ヨ リノ濃度著 シク小 トナル .尚 ホ此 變化 ハ就 中「スチ

ラ レン」ヲ外 面 ヨ リ作 用 セ シメタル場合 ノ方,内 面 ヨ リノ場合 ヨ リモ殊 ニ著 シキヲ見 ル.

6.以 上 ノ實驗 ニ由 リテ得 タル事實 ヲ根據 トシテ,余 ハ「スチラ レン」ハ爾他 ノ「ヂ ギタ リス」

類 例 ヘバ「ス トロフアンチン」或 ハ「コンヴ アラマ リン」ニ比 シ,心 臟 ニ於 ケル擴張 装置 ヲ遙 ニ強

ク刺戟 スル モノナル コ トヲ提 唱 セン トス.

7.「 ス テ ラ レン」原液 中 ニ含 有 セラルル 「カ リウム」量 ト略 ボ同比 ノ「カ リウム 」ヲ「ス トロフ
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アンチン」又ハ 「コンヴアラマリン」ニ加へ,或 ハ内外兩液中ノ「カ リウム」ヲ常ニ一定ナラシメ

タルレ上記二物質ニ就キテ,以 上 トノ對照試驗ヲ行ヒタルニ,適 用面ノ如何 ニ關 セズ常 ニ多少 ノ

影響ヲ認 ムルモ,内 外兩面ヨリ作用セシメ上記 ノ如 キ收縮,擴 張兩興奮ヲ拮抗 セシメ得 タル場

合 ノ内外濃度比率ハ,「カリウム」添加 ニヨリテ殆 ド變動ヲ來サズ.之 等 ニ由 リテ「スチラ レン」,

「ス トロフアンチン」及 ビ「コンヴアラマリン」ニ見ル前記比率間ノ差隔ハ「カリウム」ノ影響 ニ因

ル モノ ニ非 ザル コ トヲ知 ル.

8.「8ア ラ ビアゴム」ノ添加 ニヨ リテ「ス トロフア ンチ ン」溶液 ニ一定 ノ粘調 度 ヲ附與 シ,同 要

約 ノ下 ニ於 テ實驗 セル モ,前 述 ノ如 キ兩 面作 用濃 度 ノ比率 ハ殆 ド影 響 ヲ被 ラズ.文 獻 ニ據 レバ

「スチラ レン」ハ膠質 ノ粘調度 ヲ増 ス ト謂 ヒ,余 モ亦「アラ ビア ゴム」溶液 ニ於 テ僅 ニ之 ヲ認 メタ

ルモ,以 上 ノ 「ゴム」加 「ス トロフア ンチ ン」ノ成績 ヨ リ考 フル時 ハ,ソ ハ上 記 ノ如 キ「スチラ レ

ン」ト爾他 ノ「ヂ ギタ リス」類 間 ノ著大 ナル作 用 ノ差 異 ニ影響 ヲ及 ボサザルモ ノノ如 シ.

之 ヲ要 スル ニ蛙心 ノ擴 張装置 ハ,爾 他 ノ「ヂ ギタ リス」類 ニ對 スル ヨ リモ,「 スチ ラ レン」ニ對

シテ特 ニ感受性 鋭敏 ナル モノ ト思考 スルヲ得. (15. 12. 6.受 稿)
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Kurse Inhaltsangabe.

Uber die Wirkungsweise des Scillarens.
II. Mitteilung. Besonders uber die eigentumliche 

diastolische Wirkung.

Von

Dr. Hiroaki Utsunomiya.

Aus dem pharmakologischen Institut der Universitat Okayama.

(Vorstand: Prof. Dr. K. Okuskima.)
Eingegangen am 6. Dezember 1926.

1. Das Scillaren, Strophanthin sowie Convallamarin zeigt, am isolierten Es

kulentenherzen exocardial appliziert, bei allen Konzentrationen vorwiegend eine 

diastolische Wirkung, die in Abschwachung der Systole, vollerhaltener Diastole, 

Verminderung der Pulszahl and zuletzt in einem Stillstand in diastolischen Endstel

lung besteht. Der Steillstand kommt um so schneller, je starker die Giftkonzentration 

ist. Der diastolische Herzstillstand ist als ein aktiver aufzufassen, welcher auf dem 

Wege der Erregung der diastolischen Elemente, vermutlich der ausseren Muskel

schicht, zustand kommt, da dabei eine exocardiale Einwirkung von Kaliumchlorid von 

einer bestimmten. Konzentration im stand ist, das Herz wieder zurn Schlagen zu 

bringen and allmahlich in eine systolische Endstellung ubergehen zu lassen.
2. Die oben genannte diastolische Wirkung des Scillarens wird durch Kombi

nation mit Atropin in keiner Weise beeinflusst. Sie hat also mit einer Erregung der 

Vaguselemente nichts zu tun.
3. Wenn wir verschiedene Konzentrationen von Scillaren, Strophanthin oder 

Convallamarin exocardial applizieren, wahrend bestimmte Konzentrationen derselben 

Substanzen, die etwa gleiche Wirkungsstarke zeigen, von der Innenseite wirken, so 

finden wir, dass die beiden Wirkungen, die diastolische und die systolische, im 

Antagonismus stehen. Wenn die Konzentration der Aussenseite die der Innenseite 

in einern bestimmten Masse uberschreitet, so gewinnt die diastolische Wirkung die 

Oberhand, sodass das Herz eine halb- oder voile diastolische Endstellung nimmt. 

Diesem diastolischen Stillstand wird auch eine aktive Erregung des diastolischen 

Apparates zugrunde gelegt, weil das Kaliumchlorid wie beim obigen Falle in gleichem 

Sinne wirkt, wobei aber bei diesem Falle die diastolischen Wirkungen der beiden 

Losungen der Innen- und Aussenseite dafur teilnehmen.
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4. Was das Uberwiegen der diastolischen Wirkung uber die systolische anbe

trifft, so ist unter den drei Substanzen das Verhaltnis der Innen- zu den Aussenkon

zentrationen sehr verschieden. Beim Scillaren ist das Verhaltnis wie 1:2, wahrend 

es bei den zwei anderen viel kleiner ist, wie beim Strophanthin 2:20-1:18, und 

beim Convallamarin 2:16-1:15. (Die Zahlen sind mit der Konzentrationseinheit 

gezeigt, die einen bestimmten Wirkungswert hat, der das Froschherz, endocardial 
appliziert, in etwa 30 Minuten zum systolischen Stillstand fuhren kann.) Mit anderen 

Worten: die von der Aussenseite angewendeten Konzentrationen sind im Vergleich 

zu den von Innen angewendeten beim Scillaren viel kleiner als bei den anderen zwei 

Substanzen.
5. Wenn wir von einer Seite das Scillaren und von der anderen Seite das 

Strophanthin oder Convallamarin abwechselnd applizieren so wird das Verhaltnis der 
Innen- zu den Aussenkonzentrationen immer grosser, als wenn das Strophanthin oder 

Convallmarin allein angewendet wird, gleichgultig, ob das Scillaren von Aussen oder 

von Innen wirkt. Dies gilt aber besonders, wenn Scillaren von Aussen und das 

andere von Innen appliziert werden.
6. Auf Grund der oben erhaltenen Tatsachen scheint es mir sehr wahrscheinlich, 

dass das Scillaren auf den diastolischen Apparat des Herzens viel starker erregend 

wirkt, als die anderen Substanzen der Digitalisgruppe.

7. Die Kontrollversuche, welche mit den Strophanthin- resp. Convallamarin

losungen, denen Kaliumchlorid in den dem Kaliumgehalt von Scillarenlosung entspre

chenden Mengen zugesetzt war, ergaben ferner beim Uberwiegen der diastolischen 

Wirkung fast das gleiche Konzentrationsverhaltnis der Innen- zur Aussenlosung, wie 

wir es vorher ohne Kaliumzusatz erhielten, ein Beweis dafur, dass die ausgezeichnete 
diastolische Wirkung des Scillarens durch seinen Kaliumgehalt nicht nennenswert 

beeinflusst wird.

8. Endlich stellte ich die gleichen Versuche mit den Strophanthinlosungen an, 
deren Viskositat durch Beifugung von Gummi arabici erhoht war. Es konnte aber 

kein merkbarer Einfluss der erh6hten Viskositat auf das Konzentrationsverhaltnis 

nachgewiesen werden. Obwohl nach der Literatur das Scillaren die Viskositat der 

Kolloidlosungen steigern soil, and ich such dies bei der Gummilosung in geringem 

Grade nachgewiesen habe, so scheint es mir doch nach den Resultaten mit der 

Strophanthingumilosung sehr unwahrscheinlich zu sein, dass these Eigenschaft des 

Scillarens fur seine starke diastolische Wirkung ein wesentlicher Grund sei.

(Autoreferat.)
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