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「ヒニン」「ヒニヂン」並二其「アセチー〃

鶴ノ實験的心臓ブリンメルン」並二期

外牧縮二醤ス〃抑制作用二就チノ研究

助教授 岡   本

     （昭和6年12月20日受附）

肇

本論文ノ要旨ハ跣二昭和4年7月10日第3回日本藥理學曾二於テ骸表セリ．

                日

第一章 諸言及ピ文嚴

第二率 摘出蛙心ノ心室クリyメルy」

   （Kammer冊mm6m〕二就チノ實駿

 第一項 一般貢験方法

 第二項實験成績

  （イ）心室ブリンメルソ」二就チノ實験

  （口）強直性感電電氣刺戟テ以チ逐時的

    二校シタル場合

 第三項 「アセチールヒニヂン」及ビ「アセ

    チールヒニソ」ノ心室フリyメル

    ン」抑題作用二及ス「カリウム」ノ

    影響二就チノ實験

  （イ）實験方法

次

  （口）賀験成綾

第三章 摘出蛙心ノ心室性期外攻縮二就チノ

   實験
  （イ）賢験方法

  （口）實験成綾

第四章 家兎心臓ノ「ブリンメルン」二就チノ

   實験

 第一項貿験方法

 第二項 前房フリyメルン」 （Vo｛oト

    冊mmem〕二就チノ實験

 第三項心室フリyメルン」二就チノ賢験

第五章 緒  論

   参考文嚴

第｝革緒   言

嚢二条ハ「ヒニン」「ヒニヂン」並二其「アセチール髄ノ摘出蛙心二対スル作用二就チノ比較

研究テ行ヒダルガ，U〕其後更二比等四物質ノ實験的心臓7リンメルン」並二郷外炊縮二野ス

ル抑制作用二就テ検索シタル二極メテ興味アル結果テ得タルテ以テ裁二共成績ノ概略テ報告

セント欲ス1

文   嚴

1918W㎝ckebach（2jガ初メテ「ヒニン」が恒久性不整脈（Arhythmia perpe舳）ノアルモノ

ニ鎮静的効果アリト鞭ジ，次デFrey㈹ガ北口的ノ篇メニハrヒニン」ヨリモ其ノ立観的異

性麗ナル「ヒニヂン」ノ逓二有効ナルヂ護表シテ以來，此爾アルカロイド」ノ心房ブリンメル

ン」二対スル抑綱的効巣二麓テ獲表セラ1ノタノレ業績ハ賛験的ニモ臨床的ニモ甚ダ多数ニノボ

                   【60】
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リー々攻撃二邊；トキ経ナリ．

 然レドモ「アセチールヒニン」及ビ「アセヂールヒニデン」ノ「ブリンメルン」二対スノレ作用二
 ●  ●  ●  ■  ・■  ●  ■  ■  ●  ●  ●  ●   ●  ●   ●  ■  ■  ●  ●  ●  ●  ●  ●   ■   ●  ■  ●  ●  ●  ■   ●  ●  ●  ●  ■  ●  ●

就テハ米ダ報告セラレタルモノナシ，
■  ●  ●  ●  ●  ■  ■  ■  ■  ■  ●  ●  ●  ■  ●  ●

  「ヒニン」及ビ「ヒニヂン」ノ「7リンメルン」二対スル作用二就チノ重ナル研究報告二就テ

 見ルニ：

  Hecht u．Rothberger｛4〕ハ哺乳動物ノ右心耳テ電氣的二刺戟シ，實験的二「フリンメル

 ン」父ハ「フラッテルン」テ惹起セシメ，之二「ヒニン」テ静脈内二注射スレバ「フリンメル

 ン」ノ抑歴セラノりレ事テ認メ，大デHofma㎜㈲ハ「ラングンドルフ氏法二体ツチ保土セ

 シメタル温血動物ノ心臓二勤スル「ヒニデン」ノ影響ヲ検シ，rヒ昌チン」ニョリテ前房ノ牧

縮ハ著シク減弱スルモ，心樽数ノ減少ハ著シカラズ，特二心臓ノ輿蛮憧ノ減退テ招來スル

結果最彊ノ強直性電氣刺戟テ皿テスルモ最早前房テシテr7リンメルン」二階ラシメ得ザル

 ニ至ル事テ實講セリ．

  Arri口・ga｛O〕モ亦犬二就テ少量ノ「ヒニン」叉ハ「ヒニデン」ノ静脈内注射ニヨツテ前房7

 リンメルン」テ惹起セシメ難クナル事テ實験シ，而モ此ノ際「ヒニヂン」ハ「ヒニン」。ヨリモ

有効ナリト云ヘリ．

  退O㏄kdmam｛ハモ亦最近摘出家兎心臓二就テ「ヒニヂン」ノ作用テ精査シ，（1）rヒニヂ

 ン」0，0脇ノ「リンゲル」一「ロック液1チ灌流セシムル時ハ心勝ノ電気的刺較二対スル感受

性ノ減退チ來シ，最彊電流ヂ以テスルモ「アリンメルン」チ惹起セシメ得ヂルニ至ル事，（2）

「ヒニヂン」波ノ灌流ニヨツテ後綾性7リンメルン」叉ハ持綴的電氣刺戟二因ル「7リンメル

 ン」ノ抑璽セラルル事デ實験報告セリ．叉G・and・．Jlieuscu㈹ハrヒニヂン」，rヒニン」，

「チンコニン」，「チンコニヂン」ノ前房ブリンメルン」二対スル臨床的効果テ比較研究シ，

此等ノ作用八大麗二於テ其軌テーツニスルモ，就中有効テルハ「ヒニヂン」昌シテ，次デ

 「チンコニデン」，「チンコニン」，「ヒニン」ノ順ナリト云ヘリ．

  然レドモ他方Cobn u．LeW（日〕ハ前房アリンメルン」ラ惹起セシムル感電電気刺戟閾ハ

「ヒニヂン」ノ投輿ニョリテ多藪ノ實駿例申孚敷迄ハ全ク愛化テ受クズ，他ノ孚薮二於テ唯

軽度ノ向上テ球スニ止マル事テ賛験シ，「ヒニヂン」ノ治療的効粟ノ不確實ナルベヰテ主張

 セリ’

  實降臨床上「ブリンメルン↓舐者二対シ「ヒニヂン」療法ヲ行7モ必ズシモ常二繍足ナル成

果テ牧メ得ルモノニ非ザル事ハ從來歴々経験セラレタル虚ニシテ，一一般二恒久性不整脈

 ノ襲病シテヨリ長理澗テ経過ゼルモノニ到シテハ「ヒニヂン」ハ効果少キモ，褒病後短時

 日ナルモノニ封シテハ有効ニシテ，現今冬敷臨床上ノ経験ニョレバ恒久性不整1脆患者ノ

約年数ハ「ヒニヂン」療法ニョリテ正規ノ心縛動状態二役鰯セシメ待ルモノナリト云7．

（（i〕Wenckebach u－W1nterberg S．501；川〕de Boer S．137参照）四二恒久性不整脈ハ

持続性不整脈ノ約40－5q％ノ多藪テ古ムルト表7．U1〕de遇㏄r S．H8；｛2o）山田S．257

 参照）

                  【61】
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第二章 摘出蛙心ノ心室「一ブリンメルン」

  （亙a㎜㎜er且immem）二就チノ費験

                第■項 一般賢験方法

 比較的大ナル青蛙（髄重30珂前後，雌雄共用）ノ心臓チrすとらう、1；＝ふうれる法二俵リテ漏室内二懸垂

シ，酸素チ絶ヘズ漁室底ノ「リンゲル液胞白田泡末トシテ通ジ，心連動テ榎桿ニョリテ煤紙上二描書目セシ

ムー螢養リンゲル液トシテハ食鰯0，65％，鱒化ガルシ中ム」Oり2％，盤化カロ里α02％，重曹αO1％組成ノ

モノテ用ヒ，「カニューレ内ハ常二0・5蝿ノ「リンゲル液チ皿テ充シクリ．

 rブリンメルン」ハH邊be・1・ndtUOlノ研究二・鑑ミ心室基底部ノ房室間境界部ヨリ健二心室側二偏シタル

部位（師チ北部ハ心室中最毛刺戟二鋭敏ニシテ而モ自働中樋ノ潜在スルト傲サルル所謂房室漏斗11大部一

At「iovent『i㎝I趾丁Tichte卜心室側組織二該箇ス）二強直性感電電氣刺戟チ異フル事二百一テ之ヂ惹起セシ

メタリ．（強直性感電電氣刺戟ニョル心勝特二蛙心ノ蠕動植運動Heτ・perist皿1tik或ハ繊維様措搦ト吾人ガ

砺調心臓川ンメルソ」H帥冊mmemi・鰯スル毛ノトノ異同二關シテハ筒議論ノ存スル慶ナル毛，11；余

ノ賀験二於テ以下箪二「フリyメルy」ト稀スルモノハ織テ強直性感電電蔵刺戦ニヨツテ寳験的二惹起セシ

ムル心室叉ハ前房ノ「ブリンメルン様ノ運動テ意味スルモノトス）・

 刺戦電導子ハ尖端ノ銃キニ失セサル繊繍ナル白金電極目リナリ，之テ心臓カニューレ」ノ穿麺スル「コ

ルク栓ノ翌縁部■設ケタル小国孔テ通ジテ藻室内二挿入シ，英尖端ラー前書目ノ刺戟部位二一實験中二ツノ

電極ハ舘二心室基底部表面ノー定部位二同一間隔チ保チテ接隅シ，電極ト心表面トが心揮動飽二撃縞二際

シテ決シテ隔離セズ，常二相接シ，刺戟中電流ノ不測二中絶世ラルルガ虹キ事ナキ榛二一接著固定セシ

ム．而シテ上記電極テ通ジ作用セシムペキ強直性感電電流ハ「デュ，ボア，レイニEン騰状感騰電氣装置テ

用ヒ，毎秒30回ノ電流醐綾チ行ハシメタヅ刺戟強度ハ巻軸距離（以下之テR－A一ト踏書目シ，粍ニテ示ス）

テ以テ現パセリ．試験薬物ハ「リンゲル液ヂ以テ所望濃度二稀躍シ，英0，5蛭テ以テ「カニーユー1ノ内容ヂ置

換スル事二目リテ之テ作用セシメタリ．

 「ヒニン」及ビ「ヒニヂン」ハ「メルク製麗基チ中性麗酸駿トナシタルモノ，文夫等ノ「アセチール鵠八本教

室二於テ合成セル純中性窮酸鞄ナリ。

 画二本貫験ハ昭和3年6月一8月ノ室温ノ高キ時期（23－3びC）二於テ行ヒダルモノナリ．

                第二項實験成績

 （イ）心室ブリンメルン」（持続的強直性感電電氣刺較二因ル）二就チノ實験

 余ハ先ヅ持縷的ノ強直性感電電氣刺戟テ皿テ心室7リンメルン」テ惹起セシメ，之二勤ス

ル各染物ノ作用テ槍シクリ．實験方法トシテハー定強度（正常時二rブリンメルン」ノ褒現テ

見ル刺戦闘ヨリ巻輔距離テ20一一30粍接近セシメタル刺戟強皮）ノ刺戟テ皿テ心室テ「7リンメ

ルン」状態トシ，次デ被檎蘂液テ作用セシムルカ，父ハ心臓二輪シ先ヅ所望濃度ノ薬液ヲ作

用セシメ，築物特有ノ劇ヒ（墓ロチ振幅縮小）ノ曲線上二現ハレタル際二心室テー定強度ノ刺較

ラ以テ持続的二刺戟セリ，

 第一表A及ビB（第一圃A，B，C及D参照）八代表的一實験例（本側ハ先ヅ薬液テ作用

セシメ，次デ刺戟ラ輿ペタルモノナリ〉テ示スモノニシテ，之二擦ツチ各薬物ノ作用關係

ヲ大誰知ル事テ得ベシ．

                    【62】
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 印チ下表二就テ観ルニ：

 「アセチールヒニヂン」ノ15萬倍液ニョリテハ年分時以内ニシテ既二rブリンメルン」ノ緩解

ヲ來シ，次デ集積期外収縮（geh至ufte Ext・asystok）1ひ榑疾速（mmotope Tachycardie）等ノ

脈型テ経テ2分時以内二完全二正規ノ糟動状態二役廉ス（第一回A（1）及ビ（2）参照）．

 然ルニ「アセチールヒニン」ノ5萬倍液ニョリテハ「7リンメルン」八句等軽減ノ版ラ示サ

ス，心臓ハ作用5分後二至ルモ愉依然けテ藥液作用枕ト同様ノ「7リンメルン状態テ示ス

テ見ル（第一圖遅参照）．

 「ヒニヂン」ノ3萬倍液ニョリテハ「7リンメルン状態ノ轄減スルチ見ルモ，両モ向心運動

ハ収縮疾速，集積期外収縮等ノ状態ニアリテ，心臓ハ途二（作刀コ8分）旺規ノ縛動状態二役鰯

     第一表 A．  賢験3號甫蛙♂，38瓦，2／V皿，1928・

1寸粋准綿
時制
 戟
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I
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■㌣篶㌻撚燃
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      40 221
          Acetylchinidin ＿」
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第  一  表   B、

正常時
100…鐘化ナシ    ノ心臓二勤シChinin

…喋積期外堆縮鱗獣胆忘㌶ 正常皓
R．A．＝ R．A．二

100…鐘化ナシ    ノ心臓二勤シChinidin

Eト錨期舳縮二戸鷲駅椎墨
90…「フ〕ンメルソ」 テ持繍的二刺戟ス ，o…「フリyメルソ」チ皿テ持続的二刺戟ス

…中
時 刺

心 振 時 刺
心

室 室 振
戟

峨
戟

間 ノ 心駿ノ反騰状態    ， 幅 備  考 問1 ノ 心臓ノ反騰状態
攻

縮 縮
幅 備  考

（分 持
籔

（ 一

ｪ
持

寂 （肌） 頼
藪

） （％分） ） （杉分）
（肌）

1
I  一…      ■凹         一一 ⊥      止       ’ ’    一I ’凹…一

III 1 38 21 IV 38 17

Chinin1：20，000

一 →液作用
Cbinid三n

「フリンメルy」l  I    l →刺戟開始
iR．A、＝65）

「フリyメルン」
→1130，OOO液作用

二I

■
ユ

↓
ユ2

｝ 心
高度ノ』牧縮疾速

心
瀬 揮

→刺戟開始
iR・A・＝65）

一
一 一4

藪
↓

rフリンメルy」1
数

3 チ
・ 一 2 輕度ノ「ブリン ヂ

メルン」叉ハ集
算、

 一
↓ 算

シ． 第 積期外欺縮 ソ

一
得1ズ≡ 一 ＾集積期外蝦縮群 圃

↓ 得

籏檬脈型ヂ呈ス
C目、 ．

攻縮疾速 ズ 第
4 C 3

十
■

一↓ 6． 蓼
集積期外城縮 圃

高度牧縮疾速暗
照

一
↓ DC邊．

々（葉樹期外城 Ca・； ● n 参
5

縮等チ球ス
57

6．5
4 攻縮疾速 40 Ca．

照

↓ 群籏脈型↓
11

i
一i 一・刺戟中止

Ca．

6＝   一    1   一

ｮ調律 窒R8
43

9 8 〃
14

43 Ca．

14
律「3∵1

スルニ至ラズ．（第一圃C参照）

 「ヒニン」ノ2萬傍液ノ場合ニアリテモ亦，心運動ハ高度ノ徴縮疾速，集積期外徴縮ノ状態

テ持続スルノミ，前書己「ヒニヂン」ノ場合二於ケルヨリモ抑制的効果稿微弼ナルヲ見ル．（第

一圖D（1）及ビ（2）参照）

 （口）強直性電氣的刺戟ヲ皿テ遂次的二校シタル場合

本實験二於テハ先ヅ心室ノ彊直性感電電索刺較二因ル初効果（褒渡ノ牧縮疾速父ハ期外炊

縮）並二「7リンメルン」襲現二対スル刺較闘テ定メ，次デ「カニューレ内容ラ被検薬液ニテ置

換シ，時々刺戟チ試ミ，正距刺戟閾ノ鐘化如何テ逐次的二検索セリ．師チ換言スレバ強直性

感電電氣刺戟二対スル心室ノ感受性ガ薬液作用ニョリテ如何二影響セラルルヤヲ槍シクリ．

 而シテ實験結果ノ可及的正確テ期セムガ爲メ，常二前回ノ試験刺戟ノ後続作用（振幅増大，’

糟数増加）ノ滑去スルチ特チテ次回ノ試験刺較テ輿アル様努メタリ．

 實験ハ「アセチールヒニヂン」ト「アセチールヒニン」トノニ物質二親テ行ピタリ．

 第二表A，B及ビC，及ピ英ノ他多藪ノ實竣成績二就テ見ルニ：

 「アセチールヒニン」ノ5萬倍液ハ殆ド金ク無効ニシテ，薬液ノ適用後数分テ経ルモ刺戟

二勤スル心臓ノ感受性二殆ド何等ノ蟹異ヲモ來サス．其ノ2－2，5萬倍液ニテハ作用直後ヨ
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第二表 A． 實験12號青蛙37氏9，室温2ヅC，13／Vn，192＆

蒔 R．A．≡

  ≒戟j1心臓ノ反膣状態．
時 R．A．

閻 備    考 間
（分）

心臓ノ反闘犬態 備   考
（分） （肌）

工

ユ。o1饗化ナシ（正常ジ・・lrルメルソ・、  1   1→A・・t・1・hi・｛di・95               ， ユ11OO，OOO

■
90 箪一期外政縮
85 「ブリンメルン」

■ 簡 ■ →Acetylcl・inidin
1 正  常 1 85 「ブリンメルン」 1：150，O00

液作用 液作用

2
85 正  常   1
70 殆ド正溝   ■

2 80 集積期外城縮

一        一 皿

3 50 櫨藪増加   1       一 3 80 集積期外収縮

4
20 燃疾速  ：攻縮疾連   1

4
80 正  常

0 70 正  常

→洗  漁
5 50 「ブリンメルン」 一’  〃 5 50 期外破縮

構敷健二増加
一 」

70 梅籔健二増加
≒・ 〃

6
60 「ブリンメルソ」一

6 10 単一期外敏縮

          ／敷聯1d0 正 嘉  1

7
80 正  常
60 正  常

90，輕塵ノ揮駁増一加1851rフリンメルy」」 8 O 軽度ノ吸縮疾速
振幅増大

第 二 表  B． 實騒童13…虎  青虫圭34コミ9， 室温2町C，21／V1I，1928・

時・．A．1

間    1心臓ノ反鰯犬態・
（分〕 （肌）、

備    考

1

1

2

90
85
75

85

80

正常（異常ナシ）

期外城縮
「フリyメルソ」

正  常

集積期外峻縮

3  85 正  篭

5

7

一一
9

10

75  「フリソメ〃ソ」
80 1期外吸縮

80    〃

50
30

80
85

85
75
70

「フリンメ1レy」
「ブリンメルン」

期外城縮
正  鴬

単一期外政縮
集穫期外蝦縮
「フリyメルy」

 Acety1c11in in

→1：50，000液作用

／数回流糠

時
間
（分〕

11

1

2

4

6

7

8

10

n

12

1｛、A，

（肌）

85
80
70

80
75

70

75

75

70

75
50

75

50

80
20

心臓ノ反騰状態

正  常
榊猟ワレン。1

正  常
単一期外収縮

集積期外蝦縮

期外城縮

〃

〃

  〃
収縮疾速

期外城縮

収縮疾速

正  常
攻縮疾遮

備    考

 Acetylch畳皿in
→1：20，000液作用
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節 二 表  C．

岡     本

寳験16號 青蛙35買♂， 室温28・5℃，24／VII，1928・

 時R・A．       蒔R．A，
 間 心臓ノ反騰状態備 者間 心臓ノ反騰状態備 考（分） （■帆）                （分） 〔肌）

・11幣櫛ルン。  ・1Illi轟舳霧
＿80「フサンメ〃」A。。t．1。・i．idi．  85「フリyメルン」ム。・tyl・1・i・i・

            →11100，OOO          →ユ：25，O00液作用
 1  ．    ．    液作用     1  85 ・牧縮疾速

・l11誰綴鵜ジ
 「
二山

二一、

 5

80 正  常

呂0 正  糖

70 期外収縮

6  50 輕度ノ牧縮疾速

7  60

  508   0

揮籔健二増加

収縮疾速
攻縮疾速

2  80 集積期外峨縮

3 80 攻縮疾速

4  80

5   ・

6  80

〃

〃

7 50rフリソメルソ」
  85 正  常

8    80   』牧弄宿疹≡…連

リ感受性ノ著シギ減退テ來シ，作用7－8分後ニハ最強度ノ刺戟（R．A，＝O）テ奥7ルモ箪

二軽度ノ振幅増大，榑藪糟カ1テ來スノミニテ，最早「7リンメルン」ノ襲現ヲ見ザルニ至ル．

 「アセチールヒニヂン」ニアリテ八葉ノ効果極メテ彊大ニシテ，英ノ30萬倍ノ稀薄液ニョリ

テモ荷刺戟二対スル心室ノ感受憧ノ減退ヲ來シ，20－5萬倍液ニテハ感受性ノ減退ハ更二迅

速且顯著ニシテ作用6－7分後ニハ既二最彊度ノ刺戟テ以ナスル毛最早「7リンメルン」テ惹

起セシメ待ザルニ至ル．

 5萬倍液ノ時ハ作用3分後ニテ既二最犬刺較テ奥7ルモ心蓮動二何等ノ変異ヂ來サス，心

臓ハ依然トシテ正規ノ榑動ラ綾竹ス．

 耐シテー般二「アセチールヒニヂン」ノ20萬倍液ニョル刺戦闘ノ高士度ハ「アセチールヒニ

ン」ノ2萬倍液ノソレ二相當スルチ見タリ．副チ「アセチールヒニデン」ノ感電電氣刺戟効果

二対スル抑制能カハ「アセチールヒニン」ヨリモ10倍強犬ナリト云ヒ得ベシ．

 （附〕索三圖A及ビB二於テ「アセチールヒニン」ノ3萬倍液ニコル振幅ノ縮小度来ハ「ア

  セチールヒニデン」ノ15萬倍液ノソレヨリモ著シク大テルニ拘ラズ，共ノ「フリンメル

  ン」二野スル抑制度八反ツチ「アセチールヒニヂン」ノ場合目リモ著シク微弱テルハ特二

  注目二値スル所見ニシテ，此ノ事費ハ羽二「アセチールヒニヂン」ガ「ブリンメルン抑墜

 一割トシテ遥二「アセチールヒニン」二優ル物質ナル事テ系スモノナリ、

               ＊   来   米   ＊   ＊

以上ノ實験ニヨツテ摘肥蛙心ノ心室7リンメルン」二勤シテハ「アセチールヒニデン」ハ極
         ●  ■  ■  ●  ●  ■  ■  ■  ●  ●  ■  ■  ●   ●  ●  ■  ●  ■    ●  ●  ■  ■  ■  ●  ■  ■  ●    ●  ●
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           並二期外牧縮二謝スル抑制作1月二就チノ研究

メテ強大ナル抑制作用ヲ呈スルモノナル事及ビ「ヒニヂン」，「ヒニン」，「アセチールヒニン」
■  ■  ●  ●  ■  ○  ●  ●  ●  ●  ●  ●  ■  ●  ●  ●  ●  ●  ●  ● ■   ●  ■  ●  ■       ●  ●  ●       ■  ■  ■  ■  ●  ● ●  ●

ノ三者ハ共作用大鎧大同小異ニシテ（實験誤差テ考慮スル時ハ兆三物質ノ作州ノ差異程度ハ
●  ●  ●  ■  ●  ●  ■  ●  ●  ●  ○  ●  ●  ●  ●  ■

之テ明確二指示シ難ヰモ，「ヒニデン」ハ「ヒニン」ヨリモ，「ヒニツ」ハ「アセチールヒニン」ヨ

リモ作用健二強キ感アリ）イヅレモ「アセチールヒニヂン」二比スレバ簸二微弱ナル事テ實護
            ●  ■  ●  ●   ■  ■  ●  ■  ●  ●  ●  ■  ●    ●  ●  ●  ●  ■  ●  ■  ●  ■  ○  ■  ■  ●  ●  ■

シ得タルガ，鉱二特記スベキハ余ガ襲二比等四物質ノ心臓作用ヲ「カリウム」トノ協同作用上
■  ●  ■  ●  ●

ヨリ比較観察シテ得タル結果ナリトスUハ．

                第 三 表  A．

KCレGehau der Ri棚竪町I6言u皿gミ掘％
＼．
@＼＼    ＼．．      ’’㌔、

?Aヒt乱皿＝叩＼
’■一’

αO1  0・02 1 α03 ！ α04                       ＿■’■皿一L    ■I。一川一

A㏄tアlohi・idin
L．oder

`・（1：75．O00）

   stets

?D（1：300，000）

    彗tets

撃`111・ooo・ooo）

   昌tets

`・（1：4，ooo，ooo）        ■ 一］

Chi皿沮in S．⑪dor L．
L，od6r

`・（1：25，OOO）

   ste〔5

`・（1：150，000）

   s〔甘ヨ

`・（1：450，000）

Ch丘nin 皿ur S． L．

L，od£r

`・（1：25，000）

   Stet冨

`・（11150，OOO）

A㏄ty！chinin nur S． S．od研L． S．oder L．

meist I一．

@  彗eIten

`・（1150，O00）

  言韮・A・＝交互脈r舳釘㎜mヨ湖1aof・〕括弧内ハ焚亙脈チ獲生スル限界濃度．

    S．冨朋…奮三そ生｛余力尿〔Sinusbradyk虹d…e〕

    L．＝責房間並二房室間分離〔Le1tmg5鮒・u掘g in Form5imauri㎞臓耐。der

               前rioventrik㎜1射er Art．〕

    「リンゲル液組成 ：NaC1O－65％，C乱C1£0・02％，NaHC030・O1％一

 師チ第三表Aハ比等四物質ノ心臓作用益二「カリウム」トノ協同作用チ纏括（詳細ナル「プ

ロトコル」ハ後日護表ノ豫定）セルモノニシテ，此表ヨリシテ直二看取セラノりレ事ハ「ヒニデ

ン」ト「ヒニン」ノ間二存在スル作用機韓ノ養異ナリトス，副チ「ヒニヂン」二体リテ正常リン

ゲル液（「カリウム」0．02％）ニテモ交互脈ノ現出スル事アルモ，「ヒニン」ハ決シテ交互脈ヂ現

ハサズ唯特別’∫リンゲル液ノ「カリ歩ム」量ヲ槍ス事二体ツテノミ交互脈テ現出セシム．此

ノ事費帥チ交互脈テ惹起セシムル事「ヒニン」ハ難ク「ヒニデン」ハ容易ナル所以ノモノハ「ヒ

ニヂン」ハ心臓ノ上方部ヨリモ比較的強ク末梢部位テ侵碍セシムル傾向ノ著シキガ爲メニシ

テ，反野二「ヒニン」ニアリテハ此ノ傾向比較的弱ク寧日英ノ心臓二対スル麻痺作刀jハ欄普遍

的ニシテ箪二朱槽ノミニ止マラズ同時二．止心部位ニモ及ブガ属メナリ．而シテ「ヒニン」「ヒ

ニヂン」ノ有スル此ノ作用上ノ特徴ハ各「アセチール髄二於テ更二一暦援大鮮明ニセヲレタル

ガ如キ観テ星ス．印チ「ヒニデン」ノ特徴愈著明テルハ「アセチールヒニデン」ニシテ極メテ容

易二交互脈ヲ惹起セシム，之二反シテ「アセチールヒニン」ニアリテハ「ヒニン」ノ特徴一暦強

調セラレrリンゲル液中ノrカリウム」テ著増スルモ交互脈チ出現セシムル事始ド不可能ナリ．

要之心臓ノ末楕部1チ侵碍スルノ傾向最モ著シキハ「アセチールヒニヂン」ニシテ「ヒニデン」ハ

                  【67】
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通二劣リ玖二「ヒニン」ノ順ニシテ，此傾向ノ最微弱ナルモノハ「アセヂ｝ルヒニン」ナリ．

 註．交互脈ハ心室組織ノー部分ヵ倣賓部剛ノ刺戟二甥シ交互的二反騰セサル蒔一12〕，房室間分離

  （叉ハ心室攻縮脱漏〕ハ房室界部以下心室側生髄ノ費部刺戟二鐵シ反騰セサ〃トキ㍉叉賢房間分離

  ハ賓房界都以下ノ心組織ガ賓刺戟二反鰹セサルトキニ蟹生シ，脈資性徐脈ハ翼部刺戦費生ノ障碍ニヨ

  リテ蟹生スル毛ノナルが故㍉脈資性徐脈（叉ハ責房聞分離〕テ惹起スル場合目リ毛，房室聞分離（叉

  ハ心室牧縮脱漏）テ惹邑スル場合ノカガ・更二叉房室間分離テ惹起スル場合ヨリ．毛・交互脈テ蒜起ス

  ル場合ノ方山懐物ノ心臓二勤スル障碍作用ノ末梢的テルハ自明ノ過ナリ．

 以上ノ四物質特二面アセチール騒ノ如キ夫々最顯著ナル作用ノ特異性テ有スル物質テ臨床

二鷹用スル時ハ共期待セラルル効果モ亦從ツチ夫々特異ニシテ白ラ別アルベキハ容易二之テ

権シ得ル鹿ナリ．

 一般二「ヒナアルカロイド」八例レモ心勝特二其末梢部位二勤シテ麻癖的作用テ有スル事ハ

共前易ブリンメルン」二対シ抑壁的効果テ呈スル上二極メテ重要ナル役割テ演ズルモノト考

フルヲ得ン，果シテ然ラバ心臓ノ末糖部二対スル侵碍性ノ特二著明ナルト然ラザルトハ白ラ

共効果二優劣ノ分カルル圭囚テナス事モ亦推断シ得ベキナリ．師チ

  （1）期外牧縮ノ種類ノ如何ニヨッテ「ヒニン」（「アセチールヒニン」）ト「ヒニヂン」（「アセ

 チールヒニヂン」）トノ効果二差異アルベキ事，印チ心室性並二房室性期外牧縮（V㎝t・ik・一

 1打e一㎜d Atrio・㎝triu1趾e Extmsysto－c）ノ如ク異所的刺戟ノ下心部二護生スルモノニ封

 シテハ「ヒニン」ヨリモ末梢部長碍傾向ノ大ナル「ヒニデン」ガ有効ナルベク，更二最大ナル

 効果ノモノハ「アセチールヒニヂン」ナリ．

 反射二脈資樫期外牧縮（Si・usextmsystole）ノ如ク異灰的刺戟ノ上心部二護士スルモノ島

 鞘シテハ「ヒニヂン」ヨリモ木楕部長碍傾向ノ比較的小ナル「ヒニン」テ奥7ルノ有利ナルベ

 ク，從ツチ此場合ハ「アセチールヒニン」ノ最適騰症ナリ．

  （2）護作性心臓牧縮異常疾速症（p・。。xy．m・1・T・・hyk・・d…・）ノ場合二於デモ亦同様ニ

 シテ異所的自働ノ下心部（前房性→房室性→心室性）ニアル場合程「アセチールヒニヂン」最

 モ有効二作用シ，「ヒニヂン」之二玖グ，然レドモ破ノ脈蟹部制較襲生ノ増加ニコル速脈

 （P町。xysma1e S三nustachykadie）二部シテハ「ヒニヂン」…1リモ寧日rヒニン」ヲ奥7ルノ有

 利ナルベク，而シテ最有利テルハ「アセチールヒニン」ナルベシ．

  （3）恒久性不整脈二勤シテハ前房ノ「7リンメルン」ヲ抑魔シ，心房，心室ヲシテ脈賛部

 ヨリノ正常刺戟ノ配下二從麗セシムルノ意味二於テ「ヒニン」ヨリモ末棉部侵碍傾向大ナル

 「ヒニデンJテ奥7ル方ガ効果犬ナルベキモ，更二最大ノ効果ラ期待シ得べ手モノハ「ア

 セチールヒニデン」ナリ．

 要之「ヒニヂン」ノ適嬢症ニハ「ヒニヂン」ヨリ毛「アセ；チールヒニデン」ノ方ガ更二通二有効

ニシテ，「アセチールヒニン」最モ劣ルベシ，反射二rヒニン」ノ滴騰症ニハrアセチールヒニ

ン」ハ「ヒニン」ヨリモ更二効果大ナルペシ，而シテ最モ劣ルモノハrアセチールヒニヂン」ナ

ラン．（第三表B参照）
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           第三 表  B．

「ヒニン」’「ヒニヂソ．」，rアセチールヒニン」及ヒ手「アセチールヒニヂン」ノ前房ブリン

メルソ」，期外攻縮及ビ蟹作性心勝攻縮異溝疾速症二罫スル抑制的効カノ推定表，

     （但シ十標ノ数ハ藥用量二於ケル抑制的効果ノ程度ヂ示ス）

期外地縮叉ハ心臓攻縮疾速症

物

心臓障碍

ｿ  I＼

前 房

uーンメルン 脈賓ザ前房性 心室性i並二房室性）

アセチールヒニヂン
冊！1  三

土 ｛舳！ 冊！

kI■ 一

b ニ ヂ ン
十十 十 甘 什

ヒ 二 ン 十 せ 十 十

アセチ・ルヒニy 十

冊∴  」
十 ±

第    四    表

、 アセチール
qニヂソ ヒミヂy ヒ ニ ソ

アセチール

qニン

「フリyメルン抑慶作用ノ比 1O 1 1 i 1

毒作用（系術幅作用）ノ｝ヒ 5 1 2 5

rバyメルン抑慶作用   一 1I簡

@毒作用
2 1 1／2 1／5

   謹 1）毒作用ハ振幅縮小チ來ス限界濃度テ以テ比較セリ、

    2）「ヒニン∫ヒニヂン」及ビ「アセチー〃bニン」ノ「フ可ンメルン抑懸作用ハ同一三シテ，

      「アセチールヒ＝チン」・・之目リモ1O倍強大ナリト徴シクリ．

 因二第四表ハ前言巳四物質二就テ共等ノ心臓二勤スル毒作用（振幅ノ縮小テ來ス限界濃度ヲ

以テ比較ス）ト心室7リンメルン」二対スル抑墜作用（「アセチールヒニヂン」ハ「ヒニン」叉ハ

「ヒニヂン」ヨリモ10倍彊大ナリト看倣ス）トノ比テ求メタルモノニシテー国ヨリ此ノ結果

ラ以テ直二費地臨床上ノ場合テ離シ能ハザルモー之ニヨツテ大騒「ブリンメルン」抑懸剤ト

シテ最優秀ナル毛ノバ「アセチールヒニデン」ニシテ，「ヒニヂン」ハ之二亜ギ，「ヒニン」ハ

「ヒニデン」二劣リ，「アセチールヒニン」ハ最モ劣ルモノナル事テ推察スルニ難カラズ．（第

一圃A，lB，C，D及ビ第三国A，Bヨリ直二兆締果テI誘導シ得ベシ．）

    第二項「アセチールヒニヂン」及ビ「アセチールヒニン」ノ心室アリン

       メルン」抑制作用二及ボス「カリウム」ノ影響二就チノ實験

 「ヒニン」，「ヒニデン」並二英「アセチール誰ハ何レモ「カリ｝ム」ト協同的二作用シ，「リン

ゲル液内「カリウム」ノ微量塘加ニョツテ此等物質ノ心臓二勤スル廠癖作用ノ著シギ増強デ來

スモノナル事二就テハ余ノ駆二實讃セル慶ナルガ02〕，余ハ更二rアリンメルン」二野スル抑

制作用二就デモ亦カカル協同作用ノ存スルヤ否ヤニ蹴テ橡索セリ．
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  文験ラ案ズルニ1919Be・gm訊㎜U3〕ハ恒久性不整脈患者二対シ「ヒニヂン」一「カリウム」

併用療法ナルモノテ提唱シ，過剰ノ「カリウム」ハ空騒ヨリ遊ダ迅速二排泄セラ」りレガ敬二

本併用療法ノ實現ハ恐ラク困難ナルベキモ，不整脈ノ再護ヂ避タルノ目的ラ以テ「ヒニヂ

 ン」療法二兼ネテrカリウム」含量多キ食餌（馬鈴薯）テ奥7ルカ叉ハ薬物トシテ劇ヒ加里テ

投輿スル事ノ有利ナルペキテ推賞セリ．次デWiech㎜m（τ4）ハ摘出蛙心二就テ「リンゲル

 液ノrカリウム」量テ軍濁ニテハ何等心臓二障碍作用テ呈セチル程度二倍加セシムル事ニョ

 リテ「ヒニデン」ノ心臓二対スル蹴嘩作用ノ著シク墳張スル事テ實講シ，氏ハ此ノ結果テ以

テ前記「ベルクマン」ノ読二實験的根擦テ＝與ペタルモノナリト去ヘリ．然レドモWiechma㎜

 ハ心臓二対スル爾築物ノ協同性テ軍二麻痺作用二就デノミ観察シタルニ週キズ，之テ出テ

 直二r7リンメルン」二対スル抑壁作用モ亦「カリウム」ニョツテ増強スルト歓スルハ卿カ早

 計ノ憾ナシトセズ．

  （イ）實験方法

 實験装置ハ第一章第一項ミ於ケルト金ク同様．

 本實験二於テハ感電電魚鯛戟ノ強度チー定トシ（正覚時二「フリyメルン」ノ蟹現チ見ル閾値ヨリ経軸距

離チ20－30粍接近セシメタル刺戟強崖）比ノ刺戟効果：二対スル「アセチールヒニヂン」叉ハ「アセチールヒニ

ン」ノ抑制的作用が「サンゲル液内「カリケム」含量ノ鐘化二…1ツチ如何二影響セラルルヤチ検シタザ

 「リンゲル液（Naαα65％，CaC1£O－02％，NaHCO目0・01％）トシテハ盤化加里α02－0・03％ノモノテ使用セ

リ．（rリンゲル液内ノ「カリウム」量テα02≠0・03％皇増減セシメタルノミニテ・・振幅，心捕籔ハモトヨ

リ，心臓ノ電気的刺戟二勤スル感受性二何等ノ鐙他チ毛來サス）．

 實験ハ総テ同一心臓標本二就テ行ピタリ．

  （口）實験成績

 第五表二示ス實験例ハ正常時二於ケル初効果二対スル閾値ハ95粍，「ブリンメルン」二部ス

ル閾値ハ90粍ノ心臓標本ニシテ，適用刺戟強度八巻輔距離65粍ノモノナリ、

 副チ下表二於テ先ヅ「アセチールヒニデン」ノ場合二就テ観ルニ：

 「カリウム」O・O亭％ノ場合ニハ「アセチールヒニヂン」ノ90萬倍液ハ金ク抑制的作用テ呈セサ

1ノドモ，英50萬倍液ハ健二抑制的二作用シ，五5萬倍液ニョリテハ「7リンメルン」ハ完全二抑

壁セラレ心勝ハ正規ノ糟動ラ醤ムニ至ルデ認ム、

 然ルニ「カリウム」O．03％ノ場合ニハrアセチールヒニヂン」ノI50萬傍ノ稀薄液ニョリテモ

狗微二抑制的作用チ星シ，之ヨリ濃度大トナルニ從ヒ抑制的効果モ亦次第二顯著トナリ，30

萬倍液ニテハ「アリンメルン」ハ完金二洲墜セラレ心臓ハ正規ノ簿動ヲ螢ムニ至ルデ見ル．

 靱チ「アセチールヒニヂニ」ノ「ブリンメルン」抑制作用ハ心臓二勤シ殆ド無作用ナル微量ノ

「カリウム」添加ニヨッテ著シク塘彊スルチ知ル．

 「アセチ’ルヒニン」ノ場合二就デモ亦同様ニシテ（抑制的効果ソレ白織ハ「アセチールヒニ

デン」ヨリモ遥二微弱テルモ）「カリウム」0．02％ノ場合ニハ共5萬倍液ニテハ極メテ僅微ノ抑

制的効果テ星スルニ過ギサルモ，「カリウム」O．03％トナルヤ15萬侶液ニテモ荷微二抑制的効
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        並二期外政縮二勤スル抑制作用二就チノ研究

            第    五    表

      實験22號 青蛙39元9，室温25・5℃，31／V皿，1928・

「リンゲル液飢戒：N皿C10．65％，CaC120・02％，NaHC03α0エ％，KC1αG2一α03％、心臓

ノ刺戟二…野スル感受性ハ「カリウム」α02％ノ場合毛，0．03％ノ場合モ金ク同様ニシテ

R・A・国10ひ肌ハ無効，95以ニテ期外牧縮，攻縮疾遼，90肌ニテ「ブリンメルン」テ來

ス．適用刺戟強度：R－A．＝65’肌．

物   質 アセチールヒニチン アセチールヒニン

’＼リンゲル液

薬ぷ
 1 ＝50．000

1：150．000

1：250．000

1：300，㎝

1：500，000

1 ：900，OOO

1 ：1，500，OOO

鐵  照

O．02

州

什

料

十

0，03

排

糾

冊

什

十一

±

0．02

十

0．03

甘

±

R・A・：65㎜仏ノ持縮1的感電電氣刺戟二国ル「ブリンメルン」二鐵シ

ー一一 Sク抑制的効果ナキ毛ノ（即チ正常リyゲル液醤養ノ場合ト同様ノ「フリ

   ンメルン炊態テ示ス．

±……「フリyメルy」ノ幾分緩解セル毛ノ．

十……土ト什トノ中間．

甘・一峨縮疾速チ來ス程度二抑制セラレタル亜ノ．

柵一・・…正規ノ摺動テ來ス迄二抑制セラレタ毛ノ．

          摘       要
賀験的心室フリγメルy」二樹スル「アセチールヒ自ヂソ」五ビ「アセチールヒニ

ン」ノ抑制作用ハ「カリウム」ノ微量添加ニョリテ塔強ス．

架ヲ認メ，5萬倍液ニテハ牧縮疾速チ來ス程度二迄抑駆セラルルテ見ル．甑チ「アセチール

ヒニン」ノ「7リンメルン」抑制作用モ亦rカリウム」添加ニョリテ増彊スルモノナルヲ知ル．

第三章 摘出蛙心ノ心室性期外牧縮二就チノ實験

 H＝㏄ht u・Zweig㈹ハ始メテ護作性テ帯ビタル二段脈又八三段脈型ノ期外牧縮ヲ布スル

患者二「ヒニン」テ膝用シ，良効テ牧メ得タリト報ジ，綾テFrey U6〕及ビv．Bergm里m（13〕

モ亦「ヒニヂン」ノ投輿ニョリテ期外政縮（前房性並二心室性）ノ抑墜セラルルヲ見タリ．而

シテBod㎝u，Neukirch t1了〕ノ経験ニョルニ「ヒニデン」ハ期外牧縮（特二心室性）及ビ勇窒

牲並二心室性牧縮疾速症二対シテハ極メテ有効二作用シタルモ，脈露牲心臓牧縮異常疾速

症及ビ刺戟偉導障碍二野シテハ全然無効ナリシト云フ．

 實験的ノ方面二於テハP・・π1u・Cle・c㈹ハ「ヒニン」ノ静脈内注射三ヨリテ心臓（犬）ノ
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電氣的刺戟ニコル期外牧縮謹現二勤スル刺戦闘ノ者シク高．トスル事デ實護シ，叉H三・・cト

feld and Char1es Cerv㎝ka U9〕ハ掘ノ心臓二就テ「ヒニヂン」ノ注射1テ行ヒタル後ハ心房

二期外牧締テ惹起セシムルニハ正常時ヨリモ遙二強大ナル電煮的刺戟ラ要＝スルモノナル事

テ實讃セリ．而シテ現今期外牧縮二対シ「ヒニン」ト「ヒニデン」トノ何レガ有効ナリヤニ闘

シテハ簡明確ナラズ，本學山肛徴授｛2＝〕ニョレバ『「ヒニン」二於テ奏効セチル場合二「ビニ

第六表 「アセチールヒニヂン」ト「アセチールヒニン」トノ心室性期外収縮抑制作刀コノ比較

       貿験28號 背蛙37頁，a，室温 27・5℃・23／VJ∬，1928．

篇1籔蓋！蔦菱■

史1㈹）刈（…伸

I／

㌔1
・1量8

  90
3！85
  80

  9051
 185

  9018
  85

  9010
  80

22 61

18 60

17 60

17 60一

18 61

備 考

勤
照
試
験

    摘   要
期外収縮蟹現二蝿スル刺戟閾値ハ80
－8∂・帆｛展O轟企菱二幸徳’’㍉ 寺握婁政ハ不塑童・

 1901＿， ；lII            20  ．60 －

 185 ＋＿    i  ：   1  →Acety1・

、，、、i．1、、≡．燃。・

 」 ；1 ：＝液作用
一r     ≒・l1に：1ゲ・・1
＿   ■    ＝
、i・ゼr、、！。。；

  85 ＋一」 li1
・．’ P11；一・・1・・1

－1    1  r

∴851∵61601一流糠
 ■90 一     一10 梶E・．1・1．20」601

   掬   要
刺戟閾ハ全ク不饗、

輕虞昌縮幅，樽藪ハ不磐．

時

間

（分）

審1期1振 、o、

鍵外1幅1構備考
離 攻1 1敷
。舳’・）縮（”川・）一（分）1

  帖    t

  90］皿
  85

  902  85

  803
  70

 ，705r60
＿1
・lll

「
10j60

  6013 40

15i50
＿．1

17 60

「60
18150
  20

20160
＿＿1

22170
＿「

23 80

  9026
  80

一2160i
＋      1

     →AcotX1・
二：161・≡・hinidm
     1鰯O00

十：

ユ71591

19．59

20 60≡

16：．

一 16．60一
十1   1
 ：      一
 1     1
土≡17 63

＿．17 ．ミ
 l    r

－1  ÷十i・… 一1

＋1 ！
十1・・、・1

 r  ；
十122：．1

十I22 60i ；
一1。、1。。
十

．1． ．

→澁鵜
→  〃

〃

〃

〃

〃

   摘   要
剣戟閾ハ著シク高上ス、（30冊吻・）

揮敷ハ不塑，健二縮幅，

蒔一

間

（分）

IV

2

3

5

6

7

9

10

13

15

巻
華鹿

距、

離
（肌）

90
85

85

85
80

85
80

80

80
フ0

80
70

80
70

80
70

90
85

期■

外

牧

縮

十

十

七

十

十

十一

十
十

十

摘

振

幅

（冊㎜・）

21

9

8．5

8．5

10

11

11

12

19

19

心

構

藪
（分）

60

56

。。1

52

42

58

要

備 考

→Aoetyl・
chi皿in
1：30，000

液作用

1時、械

縮ノ脱漏
1γリ

→洗糠
i→  〃

1→〃

刺戟閾ハ健二上昇ス．（10’皿肌）

振幅ハ著シク縮小，心鹿敷ハ減少．

   註．

十……単一開放時刺戟二目リテ心

   室性期外欺縮ノ讃生シタル

   事テ示シ．

   沁・誉封廣ヨ長英電二束リ朝毫チ興フ’レ

   トモ期外妓縮テ藪生セサル

   事テ意味ス、
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             並二期外攻縮二勤スル抑制作用二就チノ研究

 デン」ノ投輿ニョリテ種メテ良効ナル奏効テ見タル事歴＝々テルモ又反動二「ヒニン」ニヨリ

 テ奏効シ，「ヒニヂン」ノ投輿ノrヒニン」二及バザリシ側モアリテ。一般二一テ以テ他テ排

 斥スル事能ハザルモノナリ』ト素フ．

  余ハ「ヒニン」並二「ヒニデン」二就チノ此等先人ノ業綾二鑑ミ，「アセチールヒニヂン」ト

 「アセチールヒニン」トノニ物質二就テ，火ノ期外牧縮二勤スル抑制作用ノ有無搦易テ検索

 セリ．

  （イ）實験方法

 實験装置ハ前述「フリソメルン」ノ場合ト金グ同様、

 心室ノ期外攻縮ハ之チ単一開放時感電電氣刺戟テ以テ惹起セシメタリ（「アプレyアル使用」）・

 先ヅ正規ノ揮動跳態ニアル心勝二就テ，英心室接張期ノ種々ノ時期二単一開放暗剃戟テ典＾，以テ正清

時畠於ケル期外暇縮藪生二勤スル刺繊閾チ測定シ，次テ“「カニューレ内容テ所望濃崖ノ藥液ニテ置換シ，

時々粥戟チ試ミ，期外蝦縮襲現二対スル刺戦闘ノ塑移スル状態ヂ逐時的二検定セリ。

  （口） 實．験成鍾

 第六表二就テ観ルニrアセチールヒニヂン」モrアセチールヒニン」モ共二電熱的刺戟ニョル

期外牧縮ノ獲現二割シ抑制的作州テ呈スルモ，此ノ両者ノ作用カニ著シギ運庭アルヲ認メ得

ベシ，印チ

 心室ノ電氣的刺較ニコル期外収縮襲現二対スル刺較閾ハ「アセチールヒニン」ノ15萬倍液作

用ノ場合ニハ全ク変移セズ，英3萬倍ノ濃厚液ニョリテモ健二IO粍ノ高上（R．A．ノ接近10

粍）ヲ來セルノミ．

 然ルニrアセチールヒニヂン」ニアリテハ共15萬倍ノ稀薄液ニョリテ毛筒30粍ノ高上（R・A・

ノ接近30耗）テ來シ，英ノ効果「アセチールヒニン」ヨリモ逓二強大ナルヲ知ル．

第四車 家兎ノ心臓ブリンメルン」二就チノ實験

 以上ハ摘出セル蛙心二就チノ賛駿ナルガ，余ハ更二自然位二於クル家兎心臓ノ實験的7リ

ンメルン」二麹スル上記四物質ノ影響二就テ研究セリー

                第一項 實 験 方 法

 家兎ハ髄重2乃至3駅前陵ノモノヂ庚用セサ．先ヅ家兎二「ウレタン聯酪（髄重1駈二鐵シrウレタン」約

O．8頁テ皮下二股輿〕テ施シ，人工呼吸ノモトニ其胸腔チ正中線二於テ抜キ，創線二重鈎テ掛ケ切開1コテ可

及的大キク左右二牽引開大シ心勝面ヂ充分露出世シム．次デ心襲テ切開シ英ノ切断端チ胸廓創外縁ノ胸間

筋二縫合固定（心臓ハ金髄トシテ上壁セラル）セシメ，以テ前房後壁二電導千チ接着セシムル＝便ナラシ

ム．次デ頸静脈内二静脈カニューレ」チ挿入ス．前房ノ運動ハ左叉ハ右ノ心理ヨリ，心室ノ運動ハ左心室

尖端ヨリ懸垂法ニョリテ夫々煤紙上二同時二描書風セシメタリ・

 「フリツメ1レン」ハ蛙心二於ケル下同様強直性感騰電窺剣戟二剛テ之チ撤起セシメ川・121）而シテ前

房テ茸蛾スルニ’’絶縁装置ノ完全ナル白金電導千チ使用シ，英ノ両極テ前房後壁ノ脈責部二近キ部二＿

撮動ニヨリ電極ト前房面トハ決シテ隔離セズ，耐モ駒房ノ運動二何等悪影響チ及サザル程度二一接着セ

シメタリ．
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 心室ノ刺戟ニハ細キ銅線ノ北二「セレフイソ」ヂ附シタルモノナ使用シ，該セレフイン」チ以テ心室基底

部チ挾ミクリ．

 薬液ハ線テ1－2％中性麗酸麗溶液（0．85％食麗水）ヂ用ヒ，英ノ1－2姥テ前書目静脈カ畠ユーレ」テ通

ジ，頚静脈内二等速度（I5秒）テ以テ注入セリ．

 背責際心臓が高度ノ「川ソメルy」朕態ニア〃二摘ラズ，梗律ノ不鋭敏ナルガ僑メ，此ノ献態ノ正眞二

煤紙上二描出セヲソザルノ虞アリシヂ以テ・試験刺戟中八醤二煤紙上二於ケル描書風曲線ノミナラズ，同時

二鴬二心臓ソレ自髄ノ運動状況チモ肉眼的二観察シ，以テ賀験成績ノク臓テシテ可及的正鵠チ得セシメン

              第七表A．前房ブリンメルン」

             實験第7號家兎♂，2860兄6／IX，1928．

暗 刺戟中止時二於ケル i

R．A． 刺■戟二勤スル前
前房ノ 心室ノ

振 欲 振 攻 備     者
間
（帆） 房ノ反騰状態

縮 縮

（分〕
幅 数 幅 籔
（I皿肌〕 （分） （肌） （分）

130 異常ナシ
ユ20 「フリソメルソ」 24 240 14 240
110 「ブリンメルソ」 →1％Ch｛ηin＿HC11c．c．尋立射

1 120 異溝ナシ
110 高度ノ聯宿疾遮

24 234 14 234

2
100 「フi〕ソメルソ」
120 「フリソメルン」

24 234 14 234

3 130 異鵠ナシ
120 「フリソメルン」

24 234 14 234

一ト1％Chinidi蜆一HC一，1c・c・

1 110 異常ナシ 18 228 13 228 注射
100 集積期外城縮

2 110
120
期外妓縮
異常ナシ

25 234 12 234

3 120 〃

110 rブリンメルソ」
25 228 ユ2 228

4 120 期外城縮
110 「フリソメルン」

25 222 ユ3 222

5 120
130
「フリyメルン」
異常ナシ

24 222 14 222

→ユ％A㏄ty！oh1uin－HCら

1 12⑪ 異常ナシ 24 216 13 216
ユO，C・注射

110 「フリ・／メルン」

2 120 「フリγメルン」
130 異常ナシ

24 204 14 204

｝…■岨
叶1％Chi・in－Hα。1c・c・

1 120 異常ナシ 22 ユ98 ユ3 198 注射
110 「フリyメルソ」

2 120 rフリソメルン」
130 異常ナシ

24 198 13 ユ98

I並。’一 ’異溝チシー’’
→1％A㏄tyl・1・i皿i・1－HC1，

1 11O 期外政縮 18 192 12 192
1c・c・注射

1OO rフリソメルy」
11O

2 120

rフリソメルン」rフリソメルソ」

23 193 12 198
130 異常ナシ
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事チ期セリ．

       第二項 前房7リンメルン」（VorhoHIimmem）二就チノ實験

 先ヅ家兎ノ静脈内二被楡薬液ノ注射テ行ヒ，次デ前房ノ感電電氣刺較二部スル感受憧ノ愛

化状況テ逐次的二検索セルニ，第七表A，毘及ピC二示スガ如キ結果ラ得タリ．

 印チ上下ノ各表ヲ通覧スルニニ

          第七表B．前房ブリンメルン」二就チノ實験

        賀験第8號 家兎9．3060司，右心耳及左心室懸垂．8／IX，1928・

時

間

（分）

凡A一

（帆）

v

1

2

3

90
80

80

70
80

90

1

  802
  70

3  80

   804   90

   801
   60

   70
2
   50

   80
3
   70

   705
   90

   80
6
   70

   80
1
   70

2  80

。婁3
  1。。

刺戟二鋳スル前

崖ノー反騰献態

異篤ナシ
「フリソメルン」

期外城縮

「ブリyメルソ」
「フリyメルン」

異常ナシ

異．鴬ナシ

集積期外欺縮

集積期外政縮

「フリソメルン」
異常ナシ

異常ナシ
異常ナシ

〃

壇建斐ノj孜秦宿男芙速

異．溝テソ

〃

「フリニノメルン」
（軽度〕

異館ナシ

集積期外蝦縮
「ブリンメルソ」

期外城締
「フリyメルン」

集積期牧縮

異常ナシ
集積期外欺縮
「ブリンノルン」

刺一戦中止蒔二於クル

前房ノ

振

幅
（肌）

25

22

23

23

8

19

21

23

6

8

24

25

20

22

20

妓
縮
轍
（分）

230

215

225

225 P
’’

G；；一一i

215

225

144

135

215

215

214

210

心室ノ

振

幅
（肌）

攻
縮
数
（分）

12

11

11

12

10

230

215

225

225

225

n i215

10

11

10

11

11

225

144

135

111215

121215

11  214

12   ・

11 ＝2ユ0

備     考

一÷1％Aoetylchh三n－IIC1’

 2c．c．注射

→］1％Chinin－HC王，2c．c．

 波射

→i％Ch畳midin－HCl，2c．o。

 津射

→1％Acetylchin三n－HC1，
2c．c・注射
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第七表 C． 前房ニアリンメルン」

璽験第ユ峨 家兎9．2820兄 17／lX．1928一

時
刺戟「11ji二時二於ケル

R．A． 刺戟二勤スル前
j 前房ノ 心室ノ

⊥                  ’ 1      ■ ■

振 妓 振 欺 備     者

間 縮（舳肋・） 房ノ反騰．状態
縮

（分）
幅 籔 幅1数
（｝吻・） （分） （肌）1（分〕

120 異常ナシ
110 欺縮疾速 u 168 1ユ ユ68

ユ00 rフリyメルソ」

山1
→1％Chinidin－HCl，ユ。・c・

1
］00 期外政縮 11 162 11 162

挫射
90 攻繍疾速

一 ■
2
1ユ0j異常ナシ

● ■ ■ ■

901「フリyメルン」
■ ⊥  一 ■ ■ I

3 11O 破縮疾速
120 異常ナシ

、。1。。。  ■

11 162

■皿 @ ’   一 皿■

4
110 j股縮疾速
100 「ブリンメルソ」

ペユ68  ■

11 1ε8

→1％Acetylchin三di】1＿HC］，

1
90 異常ナシ 7 ユ20 9 120

1・・c・澁射

O 〃

’

2 O 〃 6 ユ20 9 12G

3 0 〃 6 120 9 ユ20

4 10 〃 6 126 9 126

5
O 〃

50 〃
7 132 9．5 132

一 一 凹 ＾  ■  一

5
o 般縮疾速
50 異常ナシ

8 144 11 144

■一此1  、

7
1OO 軽、度ノ堆縮疾速
50 「フリyメルン」

8 144 12 144

9
100 妓縮疾速
110 異常ナシ

9 147 12 144

一

11
120一  ， 異溝ナシ
110≡牧縮疾速

1O 150 12 150

一 一㌔』一一 100
120
rブリンメルン」

12 堆縮疾蓮 11 156 13 156
コ30
一工夏σ1

累撞之と．．．一具篭ナシ

一十工％Ch…nidiローHCらエ。．o．

1 100 健二蝦縮疾速 10 144 12 144
澁射

80 rブリンメルン」

2 n0 期外城縮100 吸縮疾速
1o 144 12 144

i

3
110 雌縮疾速
120 期外城縮

11 156 】2 ；156

120 蝦縮疾速
4 110 〃 11 150
100’ 「ブリンメルソ1

13 r150
@ ’
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 「ヒニン」及ピ「アセチールヒニン」ノ1％液1乃至2姥ノ注射ニョッテハ前房ノ刺較二勤ス

ル感受性二殆ド鍵化テ來サザルモ，「ヒニヂン」ノ場合ニアリテハ感受性ハ注射直後ヨリ2－

3分二夏リテ極軽微二減退子．（第五圃参照）

 耐シテ「アセチールヒニヂン」ニアリテハ英効果極メテ大ニシテ，注射後1分内ニシテ既二

最硬皮ノ刺戟テ以テスルモ，前房テシテ「ブリンメルン」トシ得ザルニ至リ，ヵカル状態ハ約

5分間待綾シ，次デ漸次正常状態二役鰯スルヲ認ム．（第四圖参照）

 愉余ハ前房ノ所謂後続性7リンメルン」N乱。hf11mmem）ハユー一2％襲酸アセチールヒニヂ

ン」叉ハ「ヒニヂン」液O．5－1姥ノ静脈内注射ニョリテ直二抑歴セラルルモノナル事デモ確メ

得タリ．（家兎心臓ニアリテハ蛙心ト異リ後続性ブリンメルン」ノ護士ハ容易ナリ．）

           第…項 心室ブリンメルン」二就チノ實験

 余ハ更二心室ブリンメルン」二就テ同棲ノ稔索チ蓬ゲタルニ，1－2宕蟻酸アセチールヒ

ニヂン」液工一2姥ノ静駅内注射テ行ヒタル後ハ（今一5分間）憾電電氣頼朝ニコル心室7リ

ンメルン」ノ嚢現ハ著シク困難トナルモ，持綾的電氣刺戟ニョリテ既二心室7リンメルン」ヲ

出シツツアル場合ニハ「アセ与一ルヒニヂン、！テ静脈内二注射スルモ籍又心室内二注射スル

モ，心室ブリンメルン」ハ依然トシテ繍キ，家兎ハ遂二死ノ韓爵チトルモノナル事テ確メ得

タリ．

 此ノ如ク「アセチールヒニヂン」ガ心室7リンメルン」ノ蟹現二対シ豫防的効果ヲ余スニ拘

ラズ，跣二心室ブリンメルン」テ起シツツアル場合二無効テルハ之輩シ後者ノ場合ニハ心臓

ノ輸血作用ハ完全二社縄ゼルテ以テ静脈内ハモトヨリ，タトヘ薬液カ．直接心室内二注入セラ

レタル場合ト難モ，薬液ハ箪二心室叉ハ静脈内二停滞シ層ルニ過キズ，冠状動脈テ経テ心臓

各部ノ筋質就中心室筋組織二迄侵入スルチ待ザルガ爲メナラム．

 而シテ彼ノ摘出蛙心二於幻レ心室ブリンメルン」ノ極メテ容易二「アセチールヒニヂン」ニ

ョリテ抑歴セラノりレ所以ノモノハ（第二国参照）蓋シ「カニュー・ノ内ヨリ心室内二侵入．シ球レ

ル薬液ガ蛙心二特異ノ網状檬淋巴組織テ介シテ，直接心室筋質二侵達作用スル事テ得ルカ爲

メナルベク，叉前房ノ後続僅7リンメルン」ノrアセチールヒニヂン」ノ注射ニョリテ容易二

抑墜セラルルハ，之箭房ブリンメルン」ノ場合ハ心室ブリンメルン」ノ場合ト異リ心臓ノ輸血

作用ハ未ダ全ク停止ス々二至ラズ，從ツチ静脈内二注射セラレタル薬液ガ少量ヅッナリトモ

右心室ヨリ服テ経テ左心室二入リ，更二犬動脈基部ヨリ冠状動脈テ通ジテ，心臓各部ノ筋質

二迄侵入シ，充分其ノ抑制的作用ヲ褒輝シ得ベキニヨル．

第六車結   論

既述ノ實験成績ヨリ結論スル事次ノ如シ：

1．摘出蛙心（すとらうぷ一ふうねる法）二就チノ賛駿

 A．摘舳着心ノ實験的心室ブリンメルン」（心室基底部ノ強直性感電電氣刺較ニコル）二割

  シ「アセチールヒニデン」ハ極メテ強大ナル抑制作用ヲ星ス，而シテ「ヒニヂン」，「ビニ
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  ン」及ビ「アセチールヒニン」ノ抑制作用八大磯二於テ大同小異ニシテ，「アセチールヒニ

  チン」二上ヒスレバ遥二微弱ナリ（10婁ロノ』七）．

  而シテ此等物質ノ少量テ以テ心臓諸機能ノ蹄碍ヲ比較的鯉隊二上メ，而モヨク心室フリ

  ンメルン」二勤シ抑歴的効果テ褒揮シ待ル能カニ就テ，各物質ノ優劣テ比較スルトキハ，

  「アセチールヒニデン」ハ最優秀ニシテ次デ「ヒニヂン」ハ「ヒニン」ヨリ優リ，「アセチー

  ルヒニン」ハ最モ多ル．

 lB．「カリウム」ト「アセチールヒニデン」父ハ「アセチールヒニン」トハ著シク協同的二作用

  シ，「リンゲル液内「カリウム」ノ微最増加ニョリテ此等物質ノ心室7リンメルン」二対ス

  ル抑墜作用ノ著シギ増強テ來ス．

 C．「アセチールヒニヂン」ハ「アセチールヒニン」二比シ實験的心室性期外収縮二対スル抑

  制作用藩二張シ．

 D．本研究ニヨリ從來見逃サレタル「ヒニヂン」ト「ヒニン」ノ心臓二対スル作用機韓ノ差異

  ラ明確ニシ，

  （a）前房7リンメルン」二対シテハ「ヒニン」ヨリモ未糟部長碍傾向ノ大ナル「ヒニヂン」

  テ奥7ルハ常二有利ナルベキモ，

  （b）期外牧縮並二蟹作唯心臓取締異常疾速症ノ場合ニハ稿其ノ趣テ異ニシ，之が何レノ

  病型二腐スルモノナルカテ診定シテ，「ヒニン」ト「ヒニヂン」トノ適用jヲ劃然厩別スルノ

  必要アリ，一般二異所的刺戟叉ハ自働ノ比較的下心部二護士スルモノ（心室性又ハ房室

  性ノ期外牧縮又ハ収縮疾速疵）二勢シテハ「ヒニン」ヨリモ末梢部長碍傾向ノ大ナル「ビニ

  チン」テ輿ブルノ有利ニシテ，反射二共ノ上心部二護スルモノ（脈賢性期外収縮又ハ牧縮

  疾速症）二掲シテハ「ヒニヂン」ヨリモ末柵部長碍傾向ノ比較的小ナル「ヒニン」テ與フル

  ノ有利ナルベ辛事，及ビ

  （C）「ヒニヂニ」ノ適騰症二勤シテハrヒニヂン」ヨリモ末梢部長碍傾向ノー暦大ナルrア

  セチールヒニデン」テ輿フル方ガ遥二有効ニシテ，此ノ際「アセチールヒニン」ハ効果極

  メテ少カルベキ事，反射二「ヒニン」ノ適騰症二対シテハ「アセチールヒニ・ン」ハ「ヒニン」

  ヨリモ更二効果大ナルベク，北ノ場合「アセチールヒニヂン」ノ確用ハ去夢ツチ不適當ナル

  ベキ事，等

  ノ推論二到達セリ．

2．家兎心臓二就チノ硫＝究

 A．家兎ノ胸腔テ人ユ1呼吸ノモトニ開キ，上記諸物興ノ1一・2劣液1－2姥テ静脈内二注

  射シ，共等ノ實験的前房7リンメルン」二対スル作用ヲ検シタルニ，

  「アセチールヒニヂン」ハ特二強キ抑制作用テ呈シ，「ヒニヂン」ハ之二亜ギ，「ヒニン」ト

  「アセチールヒニン」トハ殆ド’全ク効果テ示サザル事ヲ見タリ．

  耐シテ所謂前房ノ後続性ブリンメルン」ハ極少量ノ「アセチールヒニデン」叉ハ「ヒニデ

  ン」ノ注射ニョリテ直二之テ鎭墜セシメ得．然レドモ持続的感電電氣刺較ニョリテ跣二
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心室ブリンメルン」テ超シツツアル心臓二部シテハ該薬液1チ静脈内叉ハ心室内二注射ス

ルトモ奏効セズ．之江λ藥液ガ冠状動脈テ経テ心室筋組織二迄到達シ得ヂルガ駕メナル

ベシ、

欄筆ス1レニ階リ，恩、帥石坂教腰ノ御指導並二本祭山田致援ノ御助言二勤シ心力ラナル謝意チ表ス．
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阿国説明
第一一圃 嫡出蛙心ノ心室ブリンメルン」二就チノ貨験・

 A（1）及（2〕．十五萬借「アセチールヒニヂソ」液作用、

  巫．五萬倍「アセチールヒニン」漉作州．

  （：．三．萬倍「ヒ：ヂソ」潅作用．

 ］）．（1）及ビ（2）二萬借「ヒニン」液作用．

                                【79】
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第二圖 「ブリンメルン」チ超シツツア’レ心室二勤スル「アセチールヒニヂノ」ノ作用．

第三国 rアセチールヒニン」ト「アセチ判レビニヂγ」トノ「フリソメ1レン」抑制作用ノ比較，特二

 振幅ノ愛化二社意、

第四国 家兎ノ前房ブリンメルソ」二勤スル「アセチールヒニチニノ」ノ作用．

第五国家兎ノ前房フリソメルン」二罫スル「bニヂソ」ノ作用．

【80】
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