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ビタミンB2，ニコチン酸アミド，ハイポ

注射のヒポビタミノーゼB、及び舌炎

患者の血中焦性葡萄酸に及ぼす影響

金沢大学医学部日置内科単三（主任　日置教授）

竹　　内　　正　　伍
　　811δ9σ　7娩8祝。んゴ

　　（昭和29年1月10旧受付）

緒

　著者は前報において一亜麻紡織工場における

脚気檬主訴患者（所謂「夏負け」）の本態がその

臨沐症厭，血中焦性葡萄酸（以下焦酸と略記）

量，「ビタミンB1負荷による同酸量の低下及び

「ビタミンB、（以下B1と略記）の連続投与のそ

れらに及ぼす影響より見て「ヒポビタミノーゼ

B1に属するものであろうと述べた．この際｝㍉

負荷試験陽性者（BI　5mg静注1時間後の血中

焦凹目の低下が1γ／cc以上に達するものを斯

く称した，）が均の連続投与により可成り速か

に陰性化し（5mg　2週間投与では50％，10m9

及び20m92週間投与では90％以上陰性化し

た．），これが伊藤1）の沢田氏尿脚気反応に関す

る報告で，該反応がBj　5m9の連続投与による

よりも10mg及び20mg投与により遙かに陰
性化し易いと述べてV・るのに酷似していること

を報告した．然るに沢田，伊藤2）は尿脚気反応

言

の「ビタミン1㌔（以下B2と略記）1mgの負

荷によりその50％が陰転ずることより，脚気症

には132欠乏も関係あるものと思われると述

べ，叉沢田3）は白鼠の13L欠乏実験で「ハイポ」

（10％1cc）を毎日腹腔内に注入した群は対照

に比して脚気の発現逞く且つ軽症で，生存日数

の延長が認められたと述べているので，著者の

場合にもB2の欠乏その他がとの「夏負け」の

本態に関聯ありゃ否やを矢口るべく，今回同患者

にB21m9：或いは「ハイポ」（50％4cc）の静

注を行い，1時闘後の血中漁父量の変動を，叉

別にP2欠乏の疑気つれる舌炎：患者にB25m9及

び「ニコチン酸アミド」50m9の連続2週間投

与を行い，同じく一血中焦酸量及びB1負荷試験

に及ぼす影響を，舌炎症歌の経過と共に調査し

たのでその成績を報告する．

実　1験　：方　法

　被検対象

　B2及び「ハイポ」の頁荷には昭和27年7，8月に発

生せる「夏資け」患者各10名をこれに当て，叉舌炎患

者としては昭和28年4月定期身体検査の際発見された

舌痛の自覚症を有するもの及びその後舌痛を訴えて医

療を求めた患者併せてユ5名をこれに当てた．何れも20

歳前後の女子であった．

　B2の負荷

　市販の「ビスラーゼ」1mgを静静注し，その前及び

1時間後の血1申焦酸量を測定した．

　「ハイポ」の負荷

　50％の「ハイポ」4ccを静注，同檬静注前及び1時

聞後の血中焦酸量を測定した，：B2及び「ハイポ」の頁

荷はその前に行ったB1貢荷試験後少なく共1週聞を
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経過してから行った．

　F25mg，「ニコチン酸アミド」50mg投与

　市販の「フラボール」の皮下注射を2週聞続け，投

与終了後直ちに：B1頁荷試験を行った．

　血中焦酸定量及びB】負荷試験

　日置・晶晶焦性葡萄酸簡易定琶計4）を使用す．詳細

は埣坂の論著に述ざられており・著者も前報に紹介し

たので今回はこれが記載を略す．なお採血はすべて午

前中に行ったことは前報通りである．

実　験成績

　1）B21mg負荷後のエlt中焦酸量（第1表）

　1｛21mg静注1時聞後立氏中焦酸量の低下が

1γ／cc以上に達したものは1名も見られなかつ

第1表　　i321mg負荷試験

た．多少の低下の見られたものが4名，逆に上

昇の見られたものが5名，変動の見られなかっ

たものが1名であった．前値の『二二はユ1．5γ／cc，

　　　　　　　　　後値のそれは：1L6γ／cc，差

番

暑・

1

2

3

4

5

6

7

8

氏幽
　1「膏一一箭　㎜径

剤蜘日　値値

：B15mg貢荷試験

K．T．

1．E．

O．K．

o．T．

M．T．

V．E．

T．T．

M．T．

Y．II．

17

／8

45

18

21

17

18

23

17

17

19／VI正

　〃

12．0

ユ2．6

差

B，1mg鮪試験　1

昌憾震董

1

l　l
191
101T・11・

否・i

均1

23／V・口・2．・1

26／VI【

29／VII

31／VH

12，4｛
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15．0

9．2
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7．9
　　「
7．91

8．」

　　1
4．0

8．3

7・gl・・1i26／V・・

3．41　〃
　　　
3．3130／VII

4．5　2／VIII

1．3i5／V夏II

・1・．7171VIII

112．6巨3。i－0．5
1　　　　　　　　　　1
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／2．2

1！．5

／0．0

15．4

縄陰i騰；iii｛霧隠i

　　　い…レニぎ「3可㎜四…一一

1ユ．5

／2．8

11．／

10．7

15．0

9．0

10．5

12．6

9．6

　　i
・・5

－0．6i

　O．4

－0．7

　0．4

　0．61

　　01
＿o．6i
一。．2i

いし51…61一・・1

1番腔
剖名腰

第2表　　「ハイポ負荷試験

：B15m留黒熱試験 50％ノ、イポ4cc丞i；荷試1験：

月

日

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

均

K．F．

M．Y．

N．K．

T．S．

M．II．

K．N．

O．A．

O．S．

M．R．

T．S．

；・7｝23／VI・

19 P24／V旺

20 p26／VIエ

2728／Vlr
　　I
18｝2／VIII

lgi“
18｝17／VII【

37
p・8／Vm

3320／VII正
　　　
17111／IX

1

前
値

11．1

10．0

11．5

11．8

8．3

8．5

10．2

8．工

9．2

8．3

後
三
差

月

日

前
値

　　18．3　　2．8

8．7i1．3

9。6　　1．9

8．313．5

4．8　　3．5

5．7i2．8

8．5　　1．7

6．6　　1．5

5．7　　3．5

6．6　　1．7

9．717．3
　　｝

2．4

　　　　30／VI「11⊥・5

31燗11：1

4／VII【

10／VII工

　〃

24／VIIエ

26／VI∬

27／VII工　1

・8／・x1

10．9

9．6

9．2

1エユ

9．8

9．0

9．4

1・G・2

後
値

12．6

9．6

11．3

10．5

10．9

9．0

11．5

10．7

エ0．7

9．4

　　｝

差i
　　1

10．6

＝1：函

1：刻

寸li

≡llil

　　ol

一〇．4

は一〇．1γ／ccで殆んど差を

認め難く（推計学的に見て

も後値が前値より0・1γ／cc，

或いはヒれ以上の高値を示

す確率は0．28であってこ

の差に意i養があるとはいえ

な》・．），～これは同一人につ

き1週悶前行つたB1負荷

試験で挙均3．6γ／ccの低

下が見られたのと大いに趣

を異にした，伊藤5、の汗の

中の焦酸に関する報告で，

B21mgの皮下注射ではこ

れが減少するが，薄鼠の場

合は逆に増加し，とれはB2

が焦酸以前の分解を促進す

るによるのであろうと述べ

ており，この場合も一応と

の推察が当嵌るかも知れな

いが，とヒでは兎に角「ヒ

ポビタミノF・ゼ】31患者に

行った】321m9の薄注は：B1

の如く血中焦酸：量を低下せ

しめないととは事実であ
る．

　2）50％「ノ、イポ」4cc

負荷後の血中焦酸量（第2

表）

　50％「ハイポ」4cc静注
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1時間後，血中焦酸量の低下が11’／CC以上に

達したものは1㌔の場合同様1名も見られなか

った．多少の低下の見られたものが3名，逆に

上昇の見られたものが6名，変動の見られなか

ったものが1名であった．骨柄の田均は10．2

γ／cc，後値のそれは10．6／cc，差は一〇．4γ／cc

で，B1負荷試験で田均2．4γ／ccの低下が見ら

れたのと逆の関係になっている．（推計学的に

見て，後値が前値より。・4γ／c（〕，或いは～これ以

上の高値を示す確率は0・18で，この場合もこ

の差に意義を附するととは長芋ない．）

　3）舌炎患者に対する1㌔5mg，「ニコチン酸

アミド」50m9二毛投与の影響（第3表）

　舌炎患者15名に：B25mg，「ニコチン酸アミ

ド」50m9（フラボール）の皮下注射を毎日行い，

2遡後その舌：炎症状，血中朝州量，：B1負荷試

験，膝蓋腱反射，腓腹筋握痛，同硬結，知覚鈍

膵，浮腫，第2肺動脈音弓台，尿中「ウロビリ

ノーゲン試験，血圧等を調べ，ヒれを投与前の

それと比較検討した．第3表は斯る症例15名の

成績を一括したものである．以下各調査事項に

ついて述べる．

症

例

番

号

調

査

月

日

第3表

i氏　年
i

l　l

陪隙

舌炎患者，1㌔5m9，「ニコチン酸アミド」50m92週間投与

出戸焦酸直
　（Y／cc）

下
値
後
値： 差

一一 P…㎜｝〒一一一一1『一一一一『一　一一『…∵…‘齢一一「『　1　〒
、110／IV　iK．T．

124／IVl

　　

・障膿iT・T

、79・6 o9・4iO・2

　　ρ・8…9・8iO
　　　　　　　　　　　　

・：・gl：1［：：二i・2

3
12／IV

27／IV

　　　　i7．9　7．41　0．5

K．A．　1釧
　　　　［8．7　7．4　　1．3

識騰覚

射i痛、結1麻陣脈

麟脚／孚1墾
　　　　　二
巴握磁鈍　動

陽常i：i＝］ゴ＝

　　1　　　　　1　1

解1＝1＝1‡＝

ウ11血
・ゲ1

ビソi

リ試
ノ験　　圧

±　i106～62

一　」110～68

到、翻
　」

合

併

症

口角炎

口唇炎

経

過

備

軽快

晶晶

4

麟＝＝1‡…＝ll纏1
噛銀炎 ~戻

　　　　
15／1Vi
　　　M．Y．　17
29?P

6・・15・9・・51正常i十↓一

　　　　1．7，プ〔進±1一一「一旨一8．516．8
　i　　　　　　　l　　l　　　　I　I

：膓ll
　l　　　　l

軽侠

考

　1　　　　　1
5122／IVI，．T．

　16／IV1

6響一1・7　0偲’1－0●9瞬1＋…

　ヨ

　28／IV7
　112／IV
　｝一一

　11／V
8
　15／V

；1緬18：1陛＝ヰ園翻眼麟
　I　l　　　　　　　l　i　　　　　　l

　！9・q9・00i”r†r

i∵畜「乙6

i　；18・4

　　　　i5．515．5i
O・S・ P17i7．7「7．21

　　5／V
9
　｝20／V

l　　l
　　　　　　　　　　ヒ

lT．K．120

i　l

8．3

10．9

　0

0．5

0．2

3．8

〃1－H十

正常i一L一一i

充進i＋ト＋i

　　l　　　　I

　　I　　　1

槌十トL

下肢倦怠
出現

118～521　　1　i
、。8～68、　　略治1
　　　　　　　　1　　　　　　1　　　2　　　　　　　　　　　　　　　1

6．4

4．6

7・7堰E・6

10，01　　　0．9

十

十

　　　　　　　　　　　　　　

1・ LT　i22
　　　　　1　　　　　1

10．9

9．8

　　　　　＋1土

正常一LトH一

醐一「十一，
9．61

6．61
1・3減弱

3・2

　　1癩

＝1‡F圭

一　　一i・

　　　i
　　「　1

　　　　　　　　　　
一　旨110～54　1

＿1112～601 ・略治
1

±i118～52！

一　96～3釧
　　　　　1
　　　　　　　　　　
一　i120～72　1

－i1・2～6・｛

1・

妤黶E・711：：lill：1Ll：引，

気構倦怠

　　　　　　　
十一「十i－1－i84～42i急性胃腸
十一一1十；一1一

　　　　　　　　　　1　　　「
　　　　　　　　　　騨［

主襟li略治
　I　　　　　　I
　　

　…90～421炎　　全治｛
　　　　　1　　　　　　　　1
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12

13

14

15

4／VI

18／V【

8／V【

22／VI

8／Vエ

22／V工

10／V正

24／V工

A．T．

K．S．

20

20

K・M・1 19

6．86．4

5．15．7

　17．2

0．4

＿0．6

　　7．9－0．7

7．4　7．7－0．3

　1
郷：ギ：1

正露寒＿

”：±「

正常Ll一

“＿L
　一
消失

〃

十十

±十

＿L
　｝

「一

108～62

102～62
二二

＿＿
P104～68

　　一！98～6・1 1略治

綱圭

T．S． 18
；：翻：騨＝＝＝1：‡i主

122～42

116～24

98～38

92～40

1不変

略治

下肢倦怠
　（＋）

　イ）舌炎症状に及ぼせる影響

　患者は予め舌痛を有するもののみを選んだの

であるが，舌痛去らす舌の所見の好転せぬもの

を不変，舌痛のみ消退して他覚的所見の殆んど

好転せぬものを軽快，一舌痛去り舌の所見も略蚕

正常に戻ったものを略治，全く正常に戻ったも

のを全治とすると15邸中不i変1名（7％），軽快

4名（27％），脚湯9名（60％），全治1名（7％）

で，投与により多少とも好影響を受けたものは

実に14名（93％）に上った．との効果は：B2及

び「ニコチン酸アミド」の藥物的作用によると

いって了えばそれ迄であるが，中川6）の第三次

B2欠乏人体実験で発現した舌炎その他の皮膚

粘膜謡歌がB20．5m9の投与により消退したヒ

とより，：矢張リヒこれら舌炎患者ヒこB2．乃至「ニ

コチン酸アミド」が欠乏していたものと考える

べ：きであろう．

　ロ）血中心乱：量及び131負荷試験に及ぼせる

影響（第4表）

　投与前の血中焦酸の最：高値は13．1γ／cc，最：

十指は5．5γ／cc，高島値は8・3±0・9γ／ccで，

～二の値は從來正常値として報告されている値7）

8）9）10）に大体等しく，特に増加しているとはい

えなかった．

　：B1負荷試験陽性者は第10，14の2例で，何

れも比較的高い前記10．3γ／ccを示した．特に

第14症例は下肢倦怠をも訴え，脚気症に見られ

る症状を備えておつ，第10症例にも若干これが

見られた．

　なお前値，後高の差の平均は0．4土0・3γ／cc

であった．

　投与後の血中焦酸の最高値は10．9γ／ccで，

＝最低値は5．1γ／cc，挙均値は8．7土0．8γ／ccで

投与前より高値を示した．

　B1負荷試験陽性者は：第3，4，8，10，14の

5例であり，との中点10，14症例は投与前にも

陽性であったものである．二二3，8症例は投

与開始後下肢倦怠を訴えるに至り，特に・第8症

例では脚気症に見られる症歌が揃って來てい

る．ヒの脚気症歌の出現はB2，「ニコチン酸ア

第4表　血中焦性葡萄酸

＼＼
131「ニコチン酸
アミド」投与前

投　　与　　後

B・飾試験髄（・／cc）お・鮪試馬朧（・／2・）1　差（・／cc）

M土mtσ「品；「一M土m例㎎・M±m例㎎・
1：ll器隠：：ll；：；重1：lll：：il：：1ご： 0．4±0．3

0．8±0。4

1．0

1．3

3．5～（一〇．9）

3．8～（一〇．6）

ミド」の欠乏によるものでなV・ことは明らかで

：B1欠乏によるものであろう．断って投与前第

10，14症例に見られた脚気症状も：B1欠乏が主

体をなしているものと考えられる．投与後この

2例の焦酸：量が僅かに低下しているのは，多少

B2，「ニコチン酸アミド」投与の影響を思わし

めるものがあるが，B1負荷試験は両名とも依

然陽性であり，特に第14症例は最低血圧の低下
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が著明となり，少しも脚気症状の好転は見られ

なかった．以上から見るとB2，「ニコチン酸ア

ミド」のとの量の投与は脚気症の予防，治療に

効果がなかったものと考えられる．

　なお前値，後値の差は0．8土0．4γ／ccで投与

前の0．4±0．3γ／ccより却って増加しているの

を知った．

　ハ）その他の症状に及ぼせる影響（第5表）

　膝蓋腱反射は正常なるものが9名（60％）か

ら5名（33％）に減少している．腓腹筋握痛，

同硬結，知覚鈍麻，浮腫，第2肺動脈音充進等

はもともととれらを認める場合は少なかったの

　第5表B2「ニコチン酸アミド」

　　　2週闇投与前後の成績
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考 按

　人体に唱B2欠乏症の起り得るや否やについて

はこれを否定する学者11、鱒もあるが，中川6）

はその第三次B2欠乏人体実験で前2回の実験

方法に改良を加えてB2欠乏の人体に起り得る

ことを明らかにし，日常段取する食餌中のB2

含有：量が極めて少なく，その打聞が長ければB2

欠乏は起り得るもので，仮令腸内細菌の合成叉

乙れの吸牧があったとしても，それのみでは足

りないことを立証した　なお，その際氏は血中

及び尿中B1及び血沖焦々の変動は見られない

といい，同酸の定量に関してはB1の場合の如

くB2欠乏判定の尺度とはならないようである

と述べ：た．然るに小柳13）は動物実験でB2欠乏

時休内にBエ及びCが減少し，叉体内に焦酸の

蓄積あることを報告し，叉Goldsmith　14）はB2

及び「ニコチン酸の欠乏時血中焦総量の増加を

認めたという．又沢田，伊藤2）は尿脚気反応が

1321mgの負荷：によりその50％も陰転ずるとと

から脚気症にはB2欠乏も関係するものと思わ

れると述べてV・るととは緒論に銑述した所であ

る．

　一方菊野，長屋等15）16）17）は高温環境，疲労

が血申「コリンエステラーゼ」の活性を低下せ

しめることを報告し，叉「コリンエステラーゼ」

がSH系酵素に属することからSH基を補給

する意味で「ハイポ」を投与してその活性値の

恢復を認め，油虫に焦酸酸化酵素がSH系酵素

に属するというPctersユ6）の説に從って高温環

境，疲労の際「コリンエステラーゼ」同様その

蛋白質部のSH基が侵されるであろうことを類

推し，その「ピロ燐酸エステル」が「コ・エンチ

ーム」である所のB1をこの際用いるよりは，

寧ろAPofermentのSH基に賦活的に働くで

あろう所の「ハイポ」或いは「チステイン」，
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94 竹 内

「メチオニン」の如き含硫「アミノ酸を多量に含

む蛋白食餌の投与の方が効果が期得されるであ

ろうと述べた．

　著者は「ヒポビタミノーゼ131患者にB21m9

：或いは50％「ハイポ」4ccの静注を行い，果し

てこれらが血中焦酸：量を低下せしめるか否かを

窺ったのであるが，何れの場合も131負荷にお

けるが如き明らかな低下は見られす，却って多

少上昇するような傾向が多かった．B2の場合，

これの静注は焦酸以前の分解を促進するという

想像もあるが，「ハイポ」の場合仮りに菊野，長

屋等1’）の推論が正しいとすれば，焦酸酸化酵素

の賦活，略押酸化の促進，從って同酸の低下が

当然見られるべきであるのに成績は反対であ

り，叉先に述べた如き「ハイポ」には脚気症に

予防的効果ありとする沢田3）の読との関係を明

らかにするヒとが出面なかった．

　舌炎患者に対するB25mg，「ニコチン酸アミ

ド」50mg投与の影響を見るに，一舌炎の症歌は

1名が不変に止まったのみで他は多少とも好影

響を受けた～二とは，これら患者にB2乃至「ニ

コチン酸アミド」の欠乏が存在していたととを

知ると共に，一方投与期聞中に131欠乏を思わ

せる症歌の発現を見るものもあり，とれを裏書

きするが如くその患者の血中焦酸量の増加，B1

負荷試験の陽転等を見たので，B2及び「ニコ

チン酸アミド」の少なくともこの量では脚気症

の予防，治癒に効果がなかったことを認めざる

を得ない，舌炎に対する均乃至「ニコチン酸

アミド」の効果を藥物的作用と見る人もある

が，舌炎患者に均乃至「ニコチン酸アミド」

が欠乏してい拠と見倣せば，これらに血申焦酸

が特に増加していなかったこと，叉とれに：B2，

「ニコチン酸アミド」の投与を行ってもその低下

が見られなかった点で中川6）の説と一致し，小

柳13），Goldsrnith　14）の論とは一致しなV・．

　著者が先に報告した如く「夏負け」患者の播

取B2量は李均1日0．8rngであって，本邦の

標準撮取量：に大体等しく，中川6）19）の実験で発

現した王32欠乏症欣が1日05m9の投与で恢

復したことより見れば，「夏負け」患者が特に

：B2不足の食餌を撮取していたとはいえない．

β2欠乏が血申焦酸量：の増加を來さす，叉とれ

が投与によっても脚気症歌の出現の予防，～腫れ

が治癒に無効であるとすれば，B2欠乏は「夏

負け」の本態に少なくとも一義的な関聯を有す

るものではないということが出・來るであろう．

結

　1．著者は「ヒポ1ビタミノーゼB1患、者に：B2

11ng及び50％「ハイポ」4ccの静注を行い，何

れも1時間後の血中焦酸に，：B1静注の際見ら

れるが如き著しき低下を見るととが出子なかつ
：た．

　2．偶々舌炎患者にB25m9，「ニコチン酸ア

ミド」50mgを呼続投与して，2週後舌炎：には：

好影響を見たが，これ亦血申焦酸量には何ら影

響なく，叉脚気症欣出現の予防及び治癒に対し

論

て効果のなV、ことを知った．

　3．前納の亜麻紡織工場の「夏負け」症の本態

には，：B2乃至「ニコチン酸アミド」の欠乏は少

なくとも一i義的な役割りを果すものではなく，

大多数が「ヒポビタミノーゼB1に属するであ

ろうというととはヒれによって愈々確実であ
る．

　欄回するに当り終始御懇篤なる御指導と御校閲を賜

わりたる恩師日置敢授に深謝すち．
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