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殺虫剤の連合作用の最近の進歩と図解法 酒井約六

IsoboleのrLq凪 図矧 こよる交互検定法,良近の発

展および抵抗性Fl!.7L佃との関係について綜説する.数1正

的なプロビット評柿は酒井37)に記した.

図解法

述缶作用の交互検定法 Alternativemethod は

Horsfall(1945)23),Reilleyetat.(1951)35),Sakai

ctaL.(1951)89･-0),Storrs良 Burchfield (1954)42),

Sakai(1960)36),Hewlett(1960)18).Turner(1958)ll),

deJongh (1961)ll)などによっていろいろの方法が捉

唱され,その分析がfnHtlなので災際に利用されている.

図解法 Bologram は死亡率を-dl技作図するものと

等lFj虫 Equivalentdoseを利用するものとがある.

Loewe(1926)27)は等反応叩位をIsoboleと呼んだ.

たとえば,Aの50mgとBの70mgとが同じ反応を示

すなら,Isoboleの概念からAの50-Bの70-1単位

という.Isoboleは Quantitativelyidenticaleffect

の/:1である.

図邪法は Isoboleの概念を利用して作図することが

Botyu･Kagaku,32,79,1967.

(大東文化大学)

多いので.つぎのような免†′トのときは利用できないか

または紙約を検討すべきである.

1. 実験時r-.は たは投与柑L"Jが迎っている而薬剤,2.

両薬剤の作JT]Jh一線の勾配bl≒b2が迎うとき,両薬剤の

比除荷九 すなわち,何倍効くかということが渋皮に

よって変化するとき.3. Aの薬剤が呼吸虫をふやし.

Bの薬剤が滅らすように相殺作用を丑するとき.4.

Isobole法は-見附11なようであるが.兆刺状蚊の場

令,ある一正･R_htの火駿でIj:･.故の反応を槻2:(する方が

ある-h'の皮応を柑るための舶ii:された射 Itの火映を

するよf)容劫である.Isobole班は兆Iltより一定の反

応にm点を紅いてい7L,ので火映がやりにくい.苧･ 混
合火映で,50,90/の反RE;の Isoboleと25%や75,%の反応

の Isoboleとは迎う.従って Abundleoflsoboles

が必要になってくる.

第1図-1は Isoboleを伏った作図で,Y和はAの薬

免 Ⅹ軸はBの薬丑を示している.P点はA薬剤が50
%の致死率を示す点で,同様にQ点はB薬剤が50%の
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邦1図 いろいろの Isoboleによる作図

致死率を示す点である.したがって,P点のAとQ点 非虫である.第1図の1.2,3,4および節2図の8は

のBは同じi!3力を発揮する.原点からPに向ってAの 同様な作図である.X,Y軸のA,Bの薬虫は対数薬宜

薬量,Qに向ってBの基虫が増加する.普通のゲラ でもIsoboleとして等詔虫 Equivalentdoseの何れ

フではY軸はプロビット坪位の致死率でⅩ軸は薬虫 かをプロットする.節1図-1のPとQとを結んだPQ

を示すが,ここではY紬もⅩ軸も,それぞれA,Bの 直線はその直線上ではどこでも50%の致死率を得るこ
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とになり, したがって畔純相加作用 Simptesimilar

joれtactionの軌跡である.Additionともいう.た

とえば,この場合AとBとは和TLに比悦uDJを川けて
l̀7由に代行 Substituteすることができる.

凹状になる曲線はあるIsoboleの反応を発別するた

めには,AとBとは相加作用よ[)nTかな兆fitで50,00'の

反応を示すことになる.したがって.凹粗目1線は協ノJ
作用 Synergism または相乗作IT)Potentiationとな

る.逆に凸状【Ill緑は相加作用より同じ反応を示すため
に沢LLJの薬石tがいるので措抗作用 Antagonismor

Depontiationということになる. さて耶1図-2はⅩ

紬のB剤の作用がAに代行することなく,不活性の薬

効を持つ場合である.A直線はB剤の薬袋がいくら増
加してもA剤の作用が変化しないときで Neutrality

lineと呼んでいる.

B線の場合はBの燕虫が叩加するにしたがい.協力
的な作Tr]が認められる場合である.たとえばY軸のA

剤を Pyrethrins,B剤を Piperonylbutoxideにし

た均分である.逆にC緑はB剤を増すにつれて,措抗

作mがある場合である.D線も同じ傾向であるが,あ

る一一一光琉以上B剤を増しても変化のない場合でB剤は

A剤に対し.杜絶剤 Blockadeの作用をする.郡1図

-3はA剤とB刑とがそれぞれ一･定見以上になってはじ

めて等反応を示す場合で.あ引脱皮以上の薬甜まお互

に薬効に雄班をおよぽさないときである. この種の現

象はあまり-･般的でないが所調提ガ!3作用 Coalitive
synergism といっている.

第1図-4は Gaddum(1952)33)の捉"LT'1した作図で,

考え方は節1図-1と同じである.Y紬にA薬剤Ⅹ和に

B薬剤をプロットする.Y醐上のA薬剤のa点の粟立,

Ⅹ和上のB薬剤のC点の兆丑はそれぞれIP独で,一定の
反応を起すB,たとえは50,%致死率の反応を示す点で

ある.もし50%致死率がad/2とcd/2とで起るとすれ

ば.A剤とB剤との半毘づつの氾合で50%致死率を得

るので Synergism といえる.abcの外部では蘇生

の作用が起りAntagonism となることを意味する.

郡2図18は Gaddumの作図を三角型にしたもので,

aOEでかこまれる三角座標である.Y和上のaOは

A薬剤の等伯昆 Ⅹ紬上のOEはB薬剤の等7!壬血をと

ち.A薬剤畔独ではaOの良さの難爪で50,%なら50%の

致死率を示し,Ⅹ榊のOEの良さの難爪で,B却≦刑は
50%の致死率を示すことを.nd昧する.C瓜ではA剤と
B剤とは相加作用で50%の致死i辛【を示すことを忍味す

ち.b点ではA剤のほぼ対の叩位灘故とB刑の光のni

位兆Jltで希望する50%の致死率を村られるからSyner･

gism といえる.逆にd点ではA剤のほぼ%とB剤の

!1の叩位瀬見がなければ50%致死率を得られないので,

Antagonism となる.この三角座按法は二ワートリのマ

ラ.)ヤ治抗紫を研兜した Reillyetat.(1950)35)によ

って利用された.Re川yのIsoboleの印位は50%抑制

肌庇50,%Suppressivedose.SD50として計算された.

那2回の5.6,7は交H.検rji:法で,いづれもⅩ軸に

84h'.lLIJ合をプt]ットする方u三で.Y州に叩抑11位をと
るか(耶2図-6)Y州にただの射itをとるかく郡2図-7)
死亡畔をとる(耶2図一5)かで変ってくる.

Horsfall(1945)23)は迎介作mをk'IFnrrJに研兜する

には化学者の桐定拙作と同様な考えを導入すべきであ

ると折柄し,叩独の薬鼠 致死率曲線を吟味すると同

時に成分問の割合を排立的に変動させることを主張し

た.すなわち1成分の90%+伯成分の10%を取り,さ

らに80%+20%,60%+40%,40%+60%,20%+80

%および10%+90%を採用する.実験結果はY軸には

致死率を,Ⅹ紬には成分問の割合を与える.成分間の
割合は左に1成分.右に他成分のIli独のものを取り,

その2等分点はそれぞれの50,Oof:50%の点とする.こ

の方法は耶2図一5にホされている.耶2図-5のY軸

のSTを組んだ田線 は叩純相加作FT]Simplesimilar

jointactionの軌跡である. このY軸は致死率を田

はプロットした作図である.ここで協力作用が存在す

ればC線のように山型の Modeを生ずるし,括抗作

川が存在すれば中間部は谷型となる.

この交互検定法は混合物のそれぞれの薬剤単位の作

用正緑の傾斜が等しく,すべての割合において等詩的

Equitoxicな比較毒力が一定の場合にだけ正確な分析

をすることができるのはいうまでもない.

SakaietaL.(1951)39･40)は一疋の祁正を行なって,

接触殺虫剤間の混合剤および迎合作川の研死を行なっ

た.

Turner& Saunders(1947)60)は DDTとNicotine

との況合 Bentonite粉剤の研究に Horsfallの交互

検定法を班用した.アワノメイガPyyaustanubilalis

の致死率の観然結果から,3部のDDTと1部の硫懲

ニコチンの8%,4%,2%,1%の4粉剤および2部

の DDT と2部の Nicotineの8%粉剤および4%の

粉剤は Horsfallの交互検定法によって Antagonism

が示された.2部のDDTと2部のNicotineの1,%粉

剤および3邦の Nicotineと1邦の DDTの8,%.4,%.
2%.1,%の4粉刑には Synergism が征明された.

このように Isobolebund]eの火映も必要なことが

わかり.ただ1和糊の氾令だけで脱力作用があるとい

うことはいろいろの槻点からもさけるべきであろう.
第2図-5ではSimilaractionの理論線Aが煩いて

いる.これはB剤のS点の致死率とA剤のT点の致

死率の混合割合である.しかし第2図-6はこの傾斜を

水平にし,両燕剤の一定の反応率 (致死率)と1畔位

とした場合である.節2図-6は Sakaietal.(1951)
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39･40)によって行なわれ,Y軸の左はB剤,右はA剤の

単位となる比較効力 Relativepotencyをプロットし

た.たとえばBのS点を50%致死率AのT点を50%致

死率とし,それぞれ1単位とする.したがって25%致

死率は0.5であり,100,%致死率は2卑i位となる.X軸

は左より右に向いA剤の50%致死率を発現する薬益の

氾合判合を示し,右より左に向いB剤の50%致死率を

発別する薬虫の混合割合を示している.

たとえば,A剤の LDB｡が20mg,B剤のLD50が10

mgなら,0点の50%:50%の所ではA剤の20mgxO.5

(50%)+B剤の10mgxO.5(50%)-10+5-15mgの

AB両剤の合計虫の薬包を持つことになる.したがっ

て,SとTを結んだAi亘線は相加作用の理論値で,

C線は協力作用,B線は指抗作用を示すことになる.

実験値はそれぞれの混合割合の点でAの理論線より出

ているかどうかをプロットして結び,その面税を測定

すれば合計の効架を知ることができる.河野(1967)62)

はⅩ相に苛ii川1位たとえばEDooやLD50をとらない

でただの兆虫の氾合割合をプロットしたときには Si･

milaractionの軌跡はそのqi剤の勾配によって上下

に当山することを述べた.このことは節2図17のAと

Bとを結んだ Similaractionの緑を見てもわかる.

さらに6毛虫の勾配の異なる独立作用の理論他を示した.
Burchfield&Wilcoxon(1954)‡)は迎合作用の分

析に Dosage･responsemethodと呼ばれる交互検定

を発表し,時間の要因を加味した Time･response

methodも同時に発表した.

Burchfield&WilcoxonのDosage-responseme･

thodはグラフ上のY棚の右にA薬剤の50%反応氾庇

ED50を取り,左にB薬剤のED60を取る.その場合.

たとえばA兆剤のEDBOが100でB英剤のED6｡が200

の場合には右川の100のY軸における高さと左川の200

のY軸における高さとが水平になるようなScaleを作

る.X軸には左より右に向ってA英剤の混合割合を

0-ゝ1.0に取り,逆に右より左に向って0-ゝ1.0のB薬

剤の氾合剤合をとる.そこでY軸の南郊砧を結んだ直線

は Similarjointactionの理論値となる.節2図-7は

Time･respon∈emethodである.Y軸には50%致死を

血させるに必-Atiな柑LilLT60を取り,Ⅹ軸には節2図-6

節1表 酒井の交互検定法

% γ-BHC

% Nicotine

と同様に両薬剤の混合割合をとる.左より右に向いA

薬剤の割合を25%,50%,100%というように取り,

右より左にB薬剤の混合割合を25%,50%,75%,100

%というように取る.節2図-7は時間の要因が含まれ

ているところがほかの Bologram と違う点である.

この Bologram作図をするためには単剤の実験,混

合剤の浪合割合の実晩 それらの氾合割合を時間的に

祝祭した実験が必要となる.節2図-7のAとBを絡

んだ直線は混合剤の平均LT6.0を示す線で,このAB

線の下の曲線は Similaractionの理論値であり,

Similaractionより下の部分が Synergismとなる.

またAB線の上の部分は相異作用Independentaction

となり,さらにⅩに近い部分は Antagonism となる.

BX線はB剤tii独,AX線はA剤単独で,Ⅹ点はA,B

両剤の等毒点である.この Burchfieldの Bologram

は第2図-5,6とくらべるとAntagonismとSynergism

の位EYiitiが逆になっていることである.Burchfieldの

第2図一7の利点は勾配bl-b2のときに駁定されて.

AB線より下の部分の曲線はSimilaractionとなり,

上の部分を通る曲線は independentactionとなり,

AB線の上か下かで相加か相異作用かが一･見して識別

できる利点がある.

酒井の交互検定法の計算例一0)(邦2図-6)

キイロショウジョウバエ痕跡麹系統VestigialDro･

so♪hitamelanogasterに対するγ-BHCとNicotine

との氾合剤を浸硫法で実験した.その結果 γ-BtiC:

Y-5+2.94(X-1.14),Nicotine:Y-5+1.54(X-

2.80)の作用tEi線を得た.γ-BHCのb.-2.94,Nico･

tineのb2-1.54でbl≒b2なので,Bologramイ′ド図の

限定条件からはずれるし,正確性がないが大略の似向

は得られる.できればbl-b2の場合が望ましい.

r-BHCのLD50は0.0138%,Nicotineは0.631%で

あり,γ-BHCの万が Nicotineより有効であった.

このLD50伯をつぎの混合剤の実験に用いた結狐 r-
BHC畔独では66%,Nicotine蝉独では52.8%となっ

た.そこで左右のY軸を結ぶ直線は勾配を持つことに

なった.いまグラフ上のⅩ軸にγ-BHCとNicotineの

混合割合を交互にとり,Y軸に致死率をプロットし,
Y軸の両端の γ-BHCの致死率とNicotineの致死率

(γ-BHC+Nicotine)

100 90 80 70 60 50 40 30 20 10 0

0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100

観察致死率,0 1 66 76 73 61 89 89 79 83 83 66 53

漸 寺致死乳 E 1 66 65 63 62 61 59 58 57 55 54 53
Relative
Potency,0/E
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とを紙んだ LevelofMortality(LM)のn一線はY=
0.132X+52.8であった. この式から大体の Similar

actionの期待値 (ここではbI≒bZなので正統なFT!泊

的ではない)を計罪すれば,郡1炎のようになる.

概察値を期待債で割れば Re]ativepotencyが手fJC,

れる. これを作図し. 両f11を測出した.耶2図-60)

ST直線以下の両fl'Iは100で,この火映の切合は131な

ので1.31倍の Synergism の帆rdがうかがわれた.

Storr8皮IlurchfJe]d交互検定法の計井例34･-2)
(那2図17)

コクゾウ Sl'to♪hl'lusoTyZaCに対する Monochloro

benzeneと Chloroform との混合gasを燃非法で突

BD諾.oo, C6H5Cl
混合剤合 CHCl3

hDioo, Cell.Cl
兆FltMg/LCHCI3

致 死 *
24時 間

48時 IL'J

logLT50
(時ItriJ)

3

sJno
エ

u
!
O
Sト
｣

BO.1

2

験 した. そ の折架 Monochlorobenzene:Y-I
ll.9201+13.585logD.Chloroform:Y--22.3439

+13.585logDの作用-B組を1rJた.

ここではbJ-b2-13.585なので交H.検'ji:の丸Ii卿ま正.

Wlfで Bologram の限正条n-1に入る.

Monochlorobenzeneの24時間のLDJ｡は17.6mg/L

で.Chloroform叩班のLD.｡は103mg/Lであり,こ

の LD80を Isoboleの申位とした. 混合剤は100A+

0B⊥ゝ50A+SOB⊥ゝOA+1100Bの交互混合で実験した.

その純米は耶2髭,第3図に示される.

この実験紡架は節3図のAとBとを結んだ直線より

配合剤は下の部位にあり,Similarjointactionの様

第2表 StorrsandBurchfield交互検定法 (CBHoCl+CHCI一)

100 90

0 10

17.6 15.8

010.3
48 42

76 72

80 70

20 30

14.0 12.3

20.6 30.9

40 50

76 60

60 50 40 30 20 10 0

40 50 60 70 80 90 100

10.6 8.8 7.0 5.3 3.5 1.8 0
41.2 51.5 61.8 72.1 82.4 92.7 103.0

56 48 50 58 54 54 56

72 56 76 76 82 74 68

I.40991.48291.48571.38021.17901.47711.38021.14921.13811.25531.0792

LD50 equlvarentdose_.ofC6H,C1
1 0.9 0.8 0.7 0.6 0.5 0.4 0.3 0.2 0.1 0

0 0,1 0.2 0.3 0.4 0.5 0.6 0.7 0.8 0.9 1

LD50 equlValentdoseofCHoroform

第3図 Storrs&Burchfield交互検定法の作図例
○-･-クロロホルム 0 日 -･モノクロルベンゼン ●-･･･氾合剤
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相を皇することがうかがわれた.

三角座標検定法の計耳例 (第2図18)35)

池井 (1960)36)はイエバェ成虫 Muscadomcstica
vicfnaを班用し,いわゆる Film 接触法で Endrin

とDieldrin.AllethrinとPiperonyltetrahydrofuran

の氾合剤の火映,Parathionと PAM の氾合剤の

Cholinesterase阻害の実験をした.これらの実験から

EndrinのLD5.は0.01%,DieldrinのLD80は0.0741

,%.作用直線は Endrin:Y--0.5440+0.924logD,

Dieldrin:Y--1.3479+0.924logD,Endrin36部

とDieldin64部の混合剤はY--0.8677+0.924logD,

Dは薬孟×108,Yは致死率の Probitであった.混合

剤の LDBOは0.0234%であった.その混合剤のLD8｡

は Endrinの0.0084% と Dieldrinの0.015%に配

分でき,氾合剤中の Endrinの構成薬量のLD60中位

の Equivalentdoseは0.0084/0.01-0.841暮1位とな

り.一方 Dieldrinは0.015/0.0741-0.2024叩位とな

ら.この両叫位伯はIsoboleの値で,Ⅹ軸のEndrin

に0.84を,Y中山の Dieldrinに0.2024をプロットし,

その交点が実験伯である.節4図-Aはその結果で,

Y軸の1.0とⅩ軸の1.0とを結んだ直線はSimilar

actionの軌跡である. 節点とY-1.0とX-1.0との

三点を述絡したIB角三角形のグラフができる. この三

角庄坊の内部に入った実験値は Synergism のql域で

あり,外部は Antagonism である. この Endrinと

Dieldrinとの混合剤は第4図-Aに示すようにほぼ相

加作用と認められる.正確にはごくわずかばかり括抗

作mである.Allethrin と Piperonyltetrahydro-

furanとの氾合剤も那4図-Bに示されるように協力作

川であることが判別する.EthylparathionとPAM

との氾合剤の似合にはその Cholinesteraseの阻静 ま

耶4t均一Cのように弥生的な膨轡があり,Gaddum に

よるml図-4とも一致し.Antagonism である. 描

抗作用の場合にはX,Y両軸の畔位とも, または一方

の紬のJll位を1.0以上に延長する必要があり, この場

介にはXllqhの EthylParathionは0.7368単位,Y軸
の PAM は1.2886単位で1.0の延長線上にある.

殺虫剤の連合作用の最近の進歩

酒井(1960)3¢)とほぼ同時に英国のHewlett(1960)16)

は連合作用のすぐれた綜説を発光した. ここではおも

に数畳的な進歩に限定する.Hewlett(1960)は Bliss

(1939)4)のy-αl+ βlog(zl+kz2)相加作用の式を

y-βlog〔antilog(yl/β)+antilog(y2/β)〕-･.･(1)

の型に変換した.antilog(yl/β)-hyl/i:,antilog

(y2/β)-hyC/βでyはProbit畔位 の致死率, Zは薬虫,
βは作用広縁の勾配で,hは対数の底10である.(1)式

はβを左辺に移し,y/β-log(hyt/β+hyE/β)と変えら
れる.y/β-1oghXとおけば,2芋loglO100のように
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102-100となる.したがってy/β-logu はx-hy/βで

ある.ここではx-hyJβ+hy9/βだから.Z=hy/βにZ
を代入すれば,

hy/β-hyl/β+hyl/β--A(2)と衣現することもできる.
Hewlettは好んでこの型の衣現をした.

Stringer(1948)一3)は DDTの世嗣紋の研兜で<･,-

kCkの形で使用薬剤Cと付抑即 tltdの捌係を獅旅し
た.hl-h2ならその作m汀脚は平行にな[)./lIヽh2な
ら分岐する.この脚念をHewlett&PJackett(1950)州,
plackett& Hewlett(1952)33)は作用難爪と'班JT]英訳

の関係に拡大した.Bliss(1954)5'は この拡大を凝閃

祝している. ともか く,HewlettとPlackettとは

a'-lw としてかれらの拡大概念を表現した.いまO-

β1/ヮ1-β2/恥とすれば(1)式はy-0log〔antilog(yl/0)

+antHog(y2/0)となり,71-ワ2-1の場合が(1)式と

なる.この?.の式は平行でない混合剤にある程度適合

した.Hewlettrl身はり1-で2<1の場合で,β1-β2-

β<Oのときはよく実験fltlと一致したと報じている.

研井(1960)的の場合には部分的にしか実験帆と一致し

なかった.SawickictaL.(1962)一l)も4印混合につい

て(1)式の拡犯した式を利用した.

そこで,Hewlettらは(1952)33'に部分的に相加作用

を呈する況合剤で相只作用と相加作用のrMqの作用一

部分的相加 Partia11ysimilaractionを考えた.また

相加作用をする混合剤でも,両剤の作用の相関が完全

に正で100%の完全相関ばかりのはずがないと考え,

不完全相関や色の相関を考えた.

たとえば混合剤の両剤が同じ作用点に達するときで

ち,A剤はそのまま作用点に行き,B剤は師Tj分解さ
れる場合もあるわけで,両薬剤の耐性は不完全相関と

なる.昆虫学者の Hewlettと数学者の Plackettは

共同してこの間超に対処した.まず,両難剤の作用機

榊の同一性 Similarityの変数を中人した.その結犯

7.-で,-1のとき,すなわち,wl=ILZl1.,02-〃Z21,,I,

は作FT]薬爪, Zは投与した薬虫 (使用薬正)である.
この場合には作用直線の勾配がβl≒β2のように違って

いても,771-ワ2-l怨ら,

antilog〔(Pry)/P.〕+antHog〔(y2-y)/β2〕-1-(3)

で実験値と適合すると報じた.これで相加作用の勾配

の相違を解決した.ここではβは勾配 yは Probit

を含むN.E.D単位の致死率である.この(3)式は火際

に木国の Turner(1955)48)の DDTとDFDT.Me･

thoxychlorとDFI)Tの実験に使って適合したと招じ

ている.ではHewlett&Plackett(1959)20)(1960)ll)
紘(3)式をどのように誘導したかを述べる.

まず,昆虫個体に対する作用薬量a･と実験粟立Zを

巧え,(･1-/LZTとする.

(fTew]ett& Plackett(1959)28)は Bliss(1954)5)

のこの式に対する反駁を石起し,Blissは (1939)1)

のかれの概念にこだわりすぎるといっている･)

/I.ワ>0で,d'<Zとなる.ヮ-1なら.,I,はZに比

例して大きくなる./Lと甲とはそれぞれの昆虫個体で

;払い.〟と町の作m瓜 こJ.･ける介話rの打伏,Sitesof

Zossは托dlの個体によって迎う紙刀!となり,桐休変)rT4
ができる紙火となる.
ここでN.E.DIl1位の致死率をxとすれば,実験黙

爪の場合.当.% 作用田緑はx- Er+β10g之となり,

Zの代りに作JT]灘免を田換えればx-i+0'logE･)とな

ち.0'は班FTl薬虫Zに対し,正確に作用薬塁が汎lj定で
きれば,0'-0-β/りとなる.またloglLが偏畳γ2で正
規分布していれば ♂-β′/(1+β'2γ2)与となる.
ここで昆虫の体内の受容器たとえば神経細胞などを

考え,その受容器が入ってきた殺虫剤をどれだけ受け

入れられるかを考えてみる.

たとえば100の実験薬先Zが昆虫体内で10の作用薬

穴 Wとなり,それを受け入れる受容相の碓力というか

耐性が20であれば.受容即の能ノJは100の実験薬訳に

ょって半分称 !3したことになる. このような考え方を

して.昆虫休の懲虫剤受容能力を作用耐性 Action

tolerance3;という.したがってa'>2;なら昆虫個体

は殺虫剤に反応するし,a'≦vwなら反応しない.単独

の薬剤について,生存率qはつぎのような確率に支配

される.

ql-2,fa'l≦糾,q2-♪rfa･2≦㌫2)
配合剤では q-?,(wl≦261,a･2≦3;2‡となる.

これを死亡率に直せば,

♪-♪,iw.>㍍1, '･,2≦262)+♪'(<･,I≦Yul. ,I,2>Yu21

+p,(I.'I>F'1. '･･2>F,2),-･･-･---- -･･.(4)
となる.

A剤がB剤に何倍きくか.そして完全相関なら

simplesimilaractionは k叫+叫 となり,混合剤

の生存率は

q-br(kwl+W2≦W2I,または

q-P,(帆+a･2/k≦vw21となる.

ここでkは比較荷力の係数である.

さて作用耐性ib巾に作用薬_nEdがどれだけ占'Jl-す

るかの比率を("/㌶=∂とする.
さらに作m兆爪(')が近接する二つの部位にYT･:用する

とすれば

(,)- (,/+ 仙〟のように2部JJlに分けられ,またその比

も同様に2部分に分けられる.その結果,
∂-∂'+∂′′となる.

∂は作用薬墓の占有比率であり,∂'-W'/品,a′′-仙′′rw

である.

個々の殺虫剤の反応はこの占有比率で表現しても肪

手である.そこで生存率の型で, この関係を示せばA
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剤の生存率は

ql-A,tSl≦1)となり,B剤の生存率は

q2-9,(82≦1)となる. 同様に相加作用の場合には

混合剤の生存率qは

q-2,(∂1十62≦1)となり,q-Pr(ka･1+W2≦2621
の関係に3;2ル1-kを代入すれば,混合剤は

q-♪,((a;2/dl)wl+W2≦tw'2)

となる.独立作用 Independentactionにこの関係を

あてはめれば,

q-2,(∂1≦1,∂2≦1)となる.

さて, ここで両薬剤の作用機梢, 解詔,形素彫智

などを加味した変数U,1を導入すれば,作用の同一性

の度合 Degreeofsimi1arityを洲定することができ

る.

したがって混合剤の生存率は

q-p,(i･81+82≦1,∂.+L182≦1〉- --･･･.･･･(5)

およびq-A,(all/)+∂21/)≦1)- -･･- -･(6)

の確率に交配される.

L･-0か よユ0なら両剤の作用は独立的であり,L･-1

かス-1なら完全正相関の作用であり,その中間の値

は部分的に同一性が認められる場合である._また1以

上になれば相Lqが認められる結果となる.

はじめにもどって,致死率と実験薬虫の関係は一般

的にXi-αi+βilogziと執 ナる.その反対のN.E.D
単位の生存率で書桝ま,-ui-αi+βilogYlとなる.
ここで-uは生存率のN.E.D.蝉位.Yiは作用耐性で
ある.

この関係において,0-i-A(xl+uf)/0であり,Oi-βl/

ワLである.

Plackett&Hewlett(1948,1952)82･33)は迎合作用

の薬虫と生存率 (逆にいえば致死率)との関係を双変

性正規分布の黙机の型,すなわち和分型の双変性正規

分布で表現し,pを相関係数とした.

q-JJ(2汀)-I(1-p2)杏
R

･expI-(u2-2pulu2+u22)/2(1-p2)duldu2

ここでul,u2は両薬剤の任意薬畳である.

(27r)-I(I-p2)与-1/27TV両 市,である.
さて.(5)の場合にはRは

h(xl+ul)/01十L･h(x9+u9)/09≦1によって決まる朝城

であり,(6)の場合にはRは

h(xl+ul)/10+A(x9+〝2)/10≦1によって決まる.

L'-0,l上o.-1≦p≦+1.の場合には手動計許機で

計算できる.またレ-k lのとき,混合剤の生存率は

q-A,th(xl+ul)/01+h(x2+u2)/OB≦1)･･････(7)

となり,3'-1-qの生存率と死亡率との関係,p=+1,

およびi･-i-1の条件を代入すれば

(7)式はh(xl-X)/01+h(x9-X)/02-1････.･(8)

86

となり,これは正相関p-+1のSimilarjointaction

の一般式である.

さらに,正相関p-+1の両薬剤間の作用様式が全

く一致し,作用薬丑が実験薬虫と比例的な関係ワ1-ワ2

=1があれば,単独の薬剤の作用直線が独行でなく,

勾配が迎っていても,

h(x1-X)/βl+h(xB-X)/β9-1
で計算できる.ここでA薬剤のProbitまたはN.E･D

の致死率をyl･,B剤をy2,勾配をそれぞれβ1,β2とす

れば,β1≒β2のとき,
h(yl-y)/β1+h(y皇y)/I;a-1････-･･.(9)

となり,これを(3)式と同様の型に直せば

antilog(yl-y)/β.+antilog(y2-y)/β2-1･･･(3)

になり,再び(3)式になるわけである,Plackett&

Hewlett(1963)34)はp-+1,完全正相Luの式を

h(xl-X)/101+h(x2-N)/log-1
と田き,

}/ヮ-1で,祇 -βiとしたときxiを州 こ田きかえれ

ば(9)式となり,β1-β2-βのときは
h(x1-X)/β+h(xヵーX)/β-1

となり,xiをyiに置きかえ,式の型をかえれば(I)式

となり,

β.-β2-βで,A/ヮが1でなく,6-10-叩/ヮのと

きは

h(xl-X)/∫+h(xalX)/∫-1

となることを指摘し, この相加作用の3作用型を示し

た.さらに Turner(1955)一8)の Methoxychlorと

DFDTの混合剤が(1)式によって適合する計罪例を'T(

した.

Ashford〔1958〕2)は h(xl-X)/0十h(x2-X)/0-1を用
い,Xl.x2,Xは logitを用いた.

(9)式のyの計罪は迎統的に投小目乗法など用いて,

一番打首足な位を入れることもできる.(8),(9),(3)式が

Hewlett& Plackett21)の捉旧する勾配に拘火されな

い相加作用の実用式といえよう.さて,この(9)式をさ

らにある致死率,たとえば50%とか,70%の死亡率水

準だけに用いるなら,式はなお筒蝉になる.

いま,占有比率α/㍍-∂の式を恐い出してみる.こ

の概念を拡張して実験薬虫Zと混合剤中で働く (作用

する)梢成粟立Zとの関係に導いてみる.I/yとなり,

生存率は

q-2rt(3-I)"･(-22)で9≦1)の桝 を持つ･
ここで,完全正相関なら,ある一定の致死率水畔では,

(8)式は 21-Dml,22-Dm2とすれば,

(普)yl･(普)ワ9-1--･-･･HqO
となる.ここではDl.D2はそれぞれ単剤の火映炎払
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(氾令にLN係ない個々の薬宜),Dml,D,n2はそれぞれ

氾合剤flYl成分の邦1の薬剤の成分(実験薬ITn).D,叫は

同様に氾合剤構成分の第2の薬剤の成/Jlである.

ここで混合剤椛成分に対し,Dlni-A(Ft-叫)/PL,個

々の薬剤に対し.Di-h(x-al)/PL,J'-1.2である.(lL)

式は一定の反応水叩の(50%とか80%とか.だけの)勾

配を異にする完全正和凹の SimHarjointactionに

使用する実際式である.

このような式 〔(3).(8).帆 ㈹式〕を用いれば協力

作用という言ヲ剛ま不用になってしまう.Bliss(1939)1)
はかれの相肌 独立作用の2式を協力作用の基準式と

し.Dicke&Paul(1951)10)はpt+1,2(PI+LI2<1と
佼定して)を Synergim,Mather(1940)28)はZI>
Pl+♪2-L･1♪2,q<qlq2すなわち独立作用を基準値とし,
Gaddum (1949)川)はj･>J)IかL72とした. ここでは♪
は致死率qは生存率である. このように協力作177の考

え方,定義も学者によって一定していない.HewlettCl)

はその代りにp-ll,+1.0,を用いてSynergismと

いう言張を用いてない.

Hewlett(1963)17)は ガイマイゴ ミムシグマシ

t̂♪hl'EobiustaevJ'gatusに対する迎合作用の研究で,

胸部の中和板と後脚JE.tmとに別々に糸剤を投与した.

この2柾の作m部位の迎合作用の分析にy-0log〔zlワ

antilog(αl/0)+22Vantilog(α2/0)を用いた. この

式は勾配 Pl-β2,正和Bgp=+1,の式で,Finney

(1947)l一)の混合割合7rl+772-1を含む式を

y-ologr打l可antilog(α1/0)+Tr27antilog(α2/0)〕
+Plogz･･････(ll)

で表現した.ここでは0-β1-β2-βで7-1である.

さらにN桐の作用部位に薬剤を施用した場合の一般式

rp71
y-0log〔∑zrウantilog(Err/0)〕-･･.lo匂

γ■1

を示した.yはProbitの致死率,Zは薬包である.
さらに(10式のCに対し,作用の同一性の度合の変数

1と関係するyなる変数を導入した.y=}/甲を使用し

た.1=0なら完全な Dissimi1arityであり, l=1な

ら,完全同一性である.y≧0であり,yの値は実際に

は単に殺虫力に関係し,yが大きければ殺虫力も大き

くなる.yを(u)式に代入すれば

3-(yβ)log〔7Ell/yantHog(αJ/yβ)

+7r21/yantilog(α2/yβ)〕+βlogI----伯
となる.近年 Ariens一派l)により分子茶粥!学が娼ん

になったが,Hewiett& Plackett(1964)22)は柄井

(1961)38)の相殺作用 Offsetjointactionと同様な概

念について,Ariens&Simonis(1961)1)と山脈を只

にして3紺の Competitiveactionの数n化を試みた.

2求刑の1つがAgonist活性瓢 他が結抗剤Antago･

nistとしたとき.両燕剤の混合剤について

x=αl+β110g〈Z)/(1+1Zが))･･･-･･104)

とした.zlは Agonistの邦坑.22はAntagonistの

紫_R.a),β1.1.7は変故である.この式で ワ2-1な
ら.tlll.Uc剤は比例r伽こ作m･3-,TJ.

2印の活性剤の作用は同様な作川様式ならIll純には,
相加作mのⅠ乳輪に一致するとした.

活性剤の作JT)様式が相只する場合にはそうmIllにモ

デルをつくることができないとした.Gradedresponミe

と Quantalresponse との相違も考えなければなら

ないので,Ariensl)一派の分子薬理学の学説を宙ちに

殺虫剤の数甜rj研究に導入することはできない.

笠井(1965)恥は集団遺伝学および生化学的手法を用

いて独自の迎合作用に関する研究を行なった.

その結果,すぐれた独白の生化学的手法によって方法

論的に作用械楢の解明にItT-L献した.γ-BHC と界面活

性剤およびその誘中経との氾合剤が昆虫の表皮膜の透

過性を市め,氾庇が1･2illjJに彫部することを指摘した.

また晃年屑TtI気泳動法を用いて,和機械刑とCarbarnate
剤とが Esterasem!.!fEこLML祝'/r措抗をする引火を証

明した.

笠井の実験はイエバェのよくControlされたいわゆ

る系統,キイロシ7ウジオウバェの迫伝的な系統を用

いて実験した.これらの系統を用いたことが,いわゆ

る野外のハエを供試虫に用いた実験より実際的に正確

であるとは限らない.笠井は滴下法,接触法,浸硫法,幼

虫試験法の生物検定法によりHIndexofSynergism"

で協力作用を評価した.

IndexofSynergism

_ 混合剤処理による羽化畢
-~~嘩痢地面だよる羽化串

である.俄が小さいほど,和虫効父上があるわけである.
この割印はIliに況合剤が).脚lの叩剤に何だ1効くかを袈

現するにすぎず,協二川乍用という概念の数式というこ

とはできない.

もっとも畔純に考えても致死率は Similaraction

か Tndependentactionよりすぐれていなければなら

ないであろう.笠井のIndexofSynergismは比校了!3

ノJkに関するだけである.

キイロン｡ウジ,ウバ工のKnockdownの実験で,

Naledと乳化剤およびその誘村仲との氾合剤の実験を

行なっているが,眺試虫数が明確でなく,供試剤の市

田では,Naledと界面活性剤およびその誘導体の混合

剤について20分から4分の間に KT60が認められ,単

剤では42分から7分の間にKT60が認められた. この

ことはある損度,ある混合割合における2項分布型の

胴体変只の可能性もあり,ただちに添加剤の彫轡とみ

るのはうたがわしい.笠井は初期の迎合作用の研死は

非乃!学から発:iBLたことを田柄し,そのために既旺の
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研究は昆虫の鎌田を考えていないようにいっているが

酒井はそのように考えない.連合作用の数量的研死は

ある見方では,生態学的というか,個体群というか,

柴田というか, を含んだ研兜態度である. 笠非は

Plackett&Hewlett(1948)32)酒非 (1960)36)を含め
た研死者が昆虫の不均一個体群 Heterogeneous

constitutionsofinsectpopulationを考えていない

と指摘した.野外の昆虫袋田は不均一の場合も多く,

いわゆる氾伝学的純系ではない.

これらの不均一砧田の Probit･log作用直線の実験

も出伝学的純系も数虫的に直線性を認めて処理できる

場合が多いことは多くの実験結果が証明している.

(もっともジグザク性を無視するわけではない)たとえ,

純系を供試虫に用いても a･-FLZ可の FE,甲が違う場合

もあるし,∂の占有比率の相違もあり,個体変異に関

する行動は同憤向でその偏差が大きいか,小さいかで

あり,純系を用いたからといって個体変異を消去する

ことはできない.不均一にしても均一災跡 こしてもこ

の仙体変只の存する限り, ジグザク性を考慮に入れて

作JT]-B線をつくることができ,Probitanalysisを行

なうことができる.たとえは雄だけの蛇田と雌だけの

班別との殺虫試験はどちらかが感受性が払いだけで,

その作川-bJ線の勾配は変らないことが多く,また両性

の混合蛇田,ある意味では不均一鎌田も作図的に同勾

配として処理することができる.もっとも感受性にい

ちじるしい差のあるときは個有の勾配になり,勾配の

角皮は減少する.

このように考えれば,不均一袋田 (iEi伝的純系の氾

合判か こよって桐1fの勾配を持つ)も均一公団も個体
atb.4の扱い方法は同幌向でさしつかえない.したがっ

て 谷.♀の場合にみるように Geneticheterogeneity

のiLuJ.'iから,従来の不均一班朗の放念を含む理論的な
迎合作川の仏系をくずす必然性の根拠は見あたらない

と.P,'える.笠井は迎合作用のもっとも基礎となるBliss

(1939)一㌧Finney(1942)13)とは別に独自の連合作用の

体系を組立てた.この両論文には不均一疑団にも直ち

にはJHできる救出的研究が含まれている.笠井の体系

は数iltlrJな班nJJもなく,既往の術語を新it,'=に代えたも
のが多い.たとえば.Positivesynergisticactionは

Synergism,Negativesynergisticactionは Anta･

gonism,unchangedactionは多分 Similaraction,

Heterojointactionは Dissimilarjointactionの

負の pependentaction_であろう. 笠井26)はかれの

Heterojointactionは昆虫集団の Heterogeneous

な相成について従来の jointaction と区別したが,

Negativecorrelatedsubstanceの概念は従来の負の

Dependenta叫onと全く一致する概念であるので,

航抗性と感受性を含む HeterogePeOuSの袋団でも一･

88

方だけの Homogeneousな袋田でもこの Dependent

actionの通用をすることができる.抵抗性≠感受性に

個体を配列すればよく理解できる問題である.以上の

点から迎合作用を従来の理論と区別して Homojoint

action,Heterojointaction に区別する必要はない

と考える.ただ教昆FJl諭の見地から,笠井が不均一-#圭
団と均一災田にわけて迎合作用を注意して研究すべき

であると強調した点は有志義であろう.ここではおも

に敷島的な分野を扱ったので生化学的見解 Metcalf

(1967)29)については別の機会に讃る.

Sun(1960)15)はイエバェに対する39位の混合剤の研

究を行ない,連合作用の分析法を提唱した.災際的な

簡便法であり,個々の殺虫剤の作用垣線の勾配が等し

い bl-b2のときには有効な方法である. したがって

bl≒b2のときには不正確で大略の値しかでない.ここ

にも平行性の条件が加味される.

さてSun(1950)H)は沼性指数Toxicityindex(T.I.)

を発表した.散布量,散布圧,生死判定の灸件･,山令,

系統,株準殺虫剤の殺虫率などの物理的.生物的条件
を変えても殺虫剤の毒性指数は比較的一･う王である.

巧性指数(T.I.)

-〔捺準殺虫剤のLD60/供試刑o)LD50〕×100

で供試薬剤がよく効けば (LD60が小さい), ･i!1性指数
は100より大きい.

この指数を利用して Sun(1960)一事)は連合作用の毒

性係数 JointtoxicityorCo･toxicitycoefficientを

発表した.

迎合詔性係数は実際の実験によって得た氾合剤の

LC60(LD60でもよい)と理論的な数値とから組立てら

れている.

A,B両剤の混合剤Mについて,父際招性桁数を出

す.

実際の超性指数 Actualtoxicityindex(Actual

T.I.)-⊂A剤のLC50/氾合剤のLC80⊃×100 09
理論的な詩性指数 TheoreticalT.I.-(A剤のu性

指数×混合剤 M中の A剤の%+B剤の1-!l性指数×

混合剤 M 中のB剤の%⊃×100 86)

そこで迎合iil性係数はつぎのようになる.

迎合離 係数-･面警嘉訳 hAS :il-caTl･措 ｡◎
×100

また殺虫剤Aと協力剤Sとの迎合iif性係数は

(〔捺準剤のLC5｡/混合剤 (A+S)
のときのA剤のLC60〕×1叫 ,

×100- 綻廃車斉抑 5｡/A剤単独のLC.o〕×100〉

×100-⊂A剤単独のLC.o/混合剤(A+S)のと

きのA剤のLC50〕×100 (I7)
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たとえば66.7部のAldrinと33.3部のDieldrinの況

や剤で,Dieldrinの50%致死率 (LC500rLD80)が

0.0046%で,Aldrinが0.0096% であった.そして氾

介剤は0.0068% のときの迎合･'J'J性係数はDie]drinを

捺準剤Aとすれば

Aldrin+Dieldrinの ActualT.Ⅰ.

-(0.0046%/0.0068%)×100-67.6
またDieldrinを捺叩刑にした切合.111なるAldrin

苛性指数 T,Ⅰ.は 〔班仰刑 LDJO/tlも試刑 LD60〕×100

より〔0.0046%/0.0096%〕×100-48.DieldrinのT.Ⅰ.

は 〔0.0046%/0.0046%⊃×100-100となる.

したがって Aldrinは Dieldrinの0.48倍のききめ

しかないことになる.

さてm.33ilfjな招性桁数 TheoreticalT.I.は

-〔48(AldrinのT.Ⅰ.)×66.7部〕+⊂100(Dieldrin

のTJ.)×33.3部-65.3

となる.

そこで Aldrin+Dieldrinの況合剤の述令Il!l性係数

は (67.6/65.3〕×100-103.5であった.伯がほぼ100

に近いので相加作用といえる.

Sun(1960)伯)の迎合試l性係数Co･toxicitycoefficient

はi榔timに作FT]田線の平行性がある場合には,

伯が100 のとき相加作用 Similaraction

値が100より背しく大きい伯のとき協力作IT]

Synergism

値が100より小さいとき独立作用 Independent

action

値が100 より著しく小さい他のとき指抗作用

Antagonism

である.Independentactionは両剤の bl-b2のとき

だけ利用できる.

また3柾以上N桐の組合せのときは

(os)/AのT.Ⅰ.(枕ilritLa)×況合剤MのA剤の%+Bの

T.I.×MのB剤の%十CのT.I.×MのC剤の%-

NのT.I.XMのN剤の%)×100

となる. ここでMは況合札 また殺虫剤と協力剤の

況合剤の場合には87)式の 〔A剤恥剤のLC80/混合剤で

用いたときのA刑のLC80⊃×100から問rliに計罪でき

る.いま MethylparathionだけのLC印が0.0055

であり,Metllylparathionと1% の Sesamex(これ

は白灯油より蒔性が少ない)の混合剤のLC印が0.015

% とすれば,87)式よりmltiに⊂0.0055%/0.015%〕X
100-37となる.したがって Methylparathionは

Sesamexによって括抗的に毒力が低下し, この場合

は伯が100より著しく小さいので括抗作用 Antago-

nism といえる.

Sun(1960)15)の方法はWadley(1949)与1)の方法より

lWIlともいえるが,簡単なので実際に利mされやすい

が作用田線の勾配が平行のときだけしか利用できない

ので,この方はだけで似力作mがあると結論すること

tはさしひかえるべきである.

殺虫剤の連合作用と抵抗性理旗との朗係

放近.牧山刑舵抗牲1止dlがしばしは川如し.この防

止方法と迎合作川との凹係が巧えられてきたが.その

FRmlrJ研兜はほとんどなされていない.こわ迎合作用
と紙抗性の閃凹はCrow (1952)I),Demerc(1952)12).

Bliss(1954)8),Metcalf(1955)21),Turner(1955)18㌧

Beard(1957)3),柄井 (1960)86).Hewlett(1960)16),
Brown(1961)7)狭田･笠井 (1965)31),笠井-(1965)25)

などによって考えられた.

Demerc(1952)12)は抗生物質に対する細菌の抵抗性

の発達を阻止する方法を折損した.細菌の抗生物質抵

抗性に関して,相互に独立して作用するところの2種

の抗吐物TIの氾合剤は突然変災の椛串がすくないこと

を折抗した.鮒群lI'では,抗生物11に対する祇抗性の突

然変典は独立的に起り,LLiTf:した細榊だけが2和の抗

生物TIの突然変只に迅迎する.Jti独の突然変異は10-8

の椛率で'切り,2位の抵抗性の突然変異は 10118の椛

串で起り,紙用,作ITl機桐の相迎する2種抗生物質の

協力作用を利用することが細菌の抵抗性発達を防止す

る辺であることを指摘した.

これに反し,Crow(1952)9) は混合剤は交互使用に

比較し,昆虫の抵抗性の発達を促進するという仮説を

提唱した. その計算は independentaction.抵抗性

の正規分布,投合抵抗などの要因を考えて行なわれ

た.

酒井 (1960)36)は Demercの祝が紙抗性昆山に適合

するなら殺虫剤の迎合作用によって孤抗性の発現を防

止し,また Crow(1952)○)の脱が正しいなら.交互班IT]

に関係する酒井の相似31(介作川 Pseudo･jointaction

によって防止することがftほ しいと田柄した.

Bliss(1954)8)は交叉拭抗性に関連して,あるA兆

剤について淘汰が行なわれ,机抗牲系統ができた場合

は同じ作用様式をもつ仙のB兆刑にも部分的な抵抗性

が急に発達するとした.またこの場合,作用様式が違

えば,A剤の机抗牲系統はB剤に航抗性にならず,協
力作IT7Synergismが存在しないとき,両剤は独立作用

を里することが予5uできると指摘した.Bliss&Beard

(1953)6)は薬剤の抵抗性の発達について, 静的変只

Staticvariationと動的変異 Dynamicvariationを

区別した.静的変異とは淘汰によって薬剤のuE抗性が

安定している場合で,動的変異は変動する場合である.

Beard(1957)a)は薬剤に対する琉抗性が黙して.交互

使用や混合剤によって防止できるかどうかを火験した.

カメムシの--一種0〟coL?etL〝S/ascfaLusのC02とN20
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の麻酔時間と回数時間を検討し,約10代にわたって淘

汰を行なった.麻酔剤の抵抗性は交互使用によって妨

害されるとは限らず,また混合剤によってもその発現

がおくれるという明白な証拠はつかめなかった.ただ,

lti剤の場合より交互蚊用の方が抵抗性の発現がおくれ

たが,統計的な扱者な有意差は認められなかった.

Hewlett(1960)16)はDDT抵抗性イエバェが DDT

と協力剤の混合剤によってよく防除できた例や

Malathionと Dieldrin,MalathionとPertbaneの

況合剤が Chlordane抵抗性 ゴキプ.)によくきく例を

あげ,殺虫剤間の混合剤や,殺虫剤と協力剤の混合剤
が抵抗性昆虫の防除に役立つ可能性を示した.抵抗性

昆虫の出現をさけるには,致死虫以下の薬量をさけて,

できるだけ皆殺しにするような薬量が必要である.そ

のような広範囲にきく作用直線の勾配はゆるやかな万

がよい.A.B雨剤が作用直線の勾配が等しく平行で,

相関がなく独立作用として作用すれば,A,B両剤の

況合剤は111独の作用直線の勾配よりゆるやかになり,

抵抗性昆虫に皆殺しの似向を示す. また Negative

correlationなら秘めて有効である.

また,殻虫剤の抵抗性が特殊な解Lf3機脚 こ原因があ

るとすれば,その肝心機梢を阻止,または阻害する殺

虫剤か協力剤を混合すれば,拡抗性昆虫に有効である

ことを理論的に指摘し,さらに負の相関-pの混合剤

の有効性を指摘し,一般に昆虫に対する生理活性物質

の組合せは部分的に抵抗性昆虫の防除に役立つだろう

と報じた.

Keiding(1963)28)は抵抗性になった昆虫をどうやっ

て元皿りにするかを考えた.

まず.殺虫剤の政和をしていないE･B受性の昆虫個休

Lffで蛇抗性hL山をうすめることである.つぎに淘汰圧

をへらして.抵抗性が山現した殺虫剤の使用を控えて,

もとの災Blになったとき再佐用する.さらにHewlett

(1960)川)のように負の相関の殺虫剤を用いることで

あyi).また鮮Idi作用に関係する協力剤や色の相Bgの殺
山剤を紙抗性が山現した殺虫剤に混合して,混合剤と

して仙川する可能性を指摘した.また化学不妊剤や誘
引剤,忌避弧 bTBなる防除技術,生物防除などを挙げ

て説明し,Lli畑山のFJi.Q.I的混合殺虫剤の発見は大変で

あると述べている.

迎合作用と殺虫剤の抵抗性との関係について,塚本

(1963)lり7),､荻田 ･笠井 (1965)31),笠井 (1965)28)の大

阪大学グループの迫伝学的概念の導入は大きなji献と

いうべきであろう.しかし,0gita(1958)30)のNegative

correlatedsubstanceの概念,抵抗性防止の方法論も

11IJ述のように先学者の指摘するものが多い.ただ,簡

蹴明解な論述はこの間底に対する理解を深めるのに大

きな白献をした.
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塚本(1963)̀6･47)は薬包致死率曲線についてすぐれた

見解を発表し,混合集団を使用した殺虫試験の直線性

の問題に言及し,直線に引いた Probitllog作用tEi線

は測定値をふやせば.混合範団換言すれば不均一個体

群の数によってジグザク性をあらわすことを指摘し,

不均一災団において抵抗性柴田と感受性集団の各種の

混合割合の殺虫率曲線の型を図解した.この考え方は

Hoskins&Cordon(1956)2一)によっても指摘されて

いる.この観点から,作用曲線は抵抗性氾伝子数,相

互作用,抵抗性と感受性個体の況合割合によって,形

状が変化することを指摘した.この抵抗性と感受性個

体群によって表現される合成反応曲線の計抑 まつぎの

ようにして計許される.
n

LIa,-∑ LItn:1 0母
l■1

ここである特定の薬珪xについて致死率 ん をPl･え

ると,各個体が nのその非虫の致死率IILに各個脱げ
の混合割合 Zriをかけて合成曲線が得られる.n-2の

場合感受性と抵抗性の2個体群のとき,nほ2である.

3FLgで抵抗性群が6%,感受性群が99.6%の致死率を

示す場合,混合割合が 2:98のときは出合不均一脚の
致死率は

99.6%×0.98+6%×0.02-97.7%
となる.ここではTrl+7r2-0.98+0.02-1である.こ

の計罪をいくつかの薬虫で行ない,各点をプロットし

て,合成曲線全体を知る方法である. これにHardy-

Weinbergの法則や抵抗性迫伝子の1代あたりの変化

率APを説明した.Hardy-Weinbergの法則とはメン

デル災Blで殺虫剤の淘汰圧や突然変異がなければ,災

田の迫伝子組成の混合割合は一定であるということで,

これは二項分布を示す.

♪+q-1とし,タを抵抗性の混合割合,qを感受性
の混合割合とすれば,

(♪+q)2-L)2+2bq+q2で ♪2,2♪q.q2
の割合となる.これが親と次代で同じ結氷になり,吹

代でも勾配の組合せによっては混合割合が只なるが,

抵抗性 L)2(rr),見かけの感受性 2L)q(ys),E感受性の

Homo個体,q2(ss)の割合にまとめれば.次代でも

92:2♪q:q2になるということで,Bliss& Beard

(1953)l)の Staticvariationのことである.Hardy･

Weinbergの二項分布の式に近親結婚の内交係数fを
入れたり,淘汰係数a,bを入れれば純系の割合やAP

が得られる.

しかし,迫伝学的な考えのはかに.両薬剤の同一性

や相関度合を考えれば,作用曲線は投雑化する.そこ

で迫伝学的な見地にとらわれなければ,またその比地

を充分注意して作用曲線を考えれば,塚本(1963)16･47)

とは逆にジグザク塾の作用曲線を直線に変換して作用
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'd線式を考娯することも位利であり,曲線の分析より

田線(もとはジグザクということをよく注記しながら)

の分析の方が数虫的に容易であるともいえよう.これ

は狩られた数値に無意味な小数他を付加することとは

別である.

このようなときは多数の分岐点 Breakpointで作

用直線を結び,それぞれの作用位相について何回も分

析すればよい.

実際には5回以上も分岐点を1fする作用直線のデー

タはまれであろう.

荻田･笠井(1965)31)も抵抗性昆虫の防除にすぐれた

見附を発表し,湖虫剤の混合,共力剤の混合,交互使

用,逆相抵抗性の利m, (flの依存作用 Negative

dependentactionと同一概念),化学不妊剤や微生物

魁剤などによる各種の-手段を折柄した.

ここで交差紙抗性を示す牧山剤関の氾合とそうでな

い場介の混合に別けて考解した.

ここで交差蛇抗性は氾伝学的には一つの氾伝子すな

わち一変因によって-･姐の殺虫剤刑に抵抗性を示すこ

とである.荻田･笠井によれば,A剤に抵抗性の班規

とA剤に交差拡抗性のないB剤に抵抗性の蛇田との氾

合不均一災田はAとBの況合剤に対し有効であること

を指摘し,もし両班田で勾配が起れば F2では同時に
ホモの個体が前い卯庇で生まれるので,況合剤の効果

が低下することをのべた.しかしA剤抵抗性の迫伝子

とB剤抵抗性の遺伝子が近接した同一淡色体上の台座

にある場合は,両者の殺虫剤抵抗性迫伝子を同時に持

つ個体の出現琉皮は非'/lYに少ないので混合剤の効果は

永続きすることを指摘した.また交差抵抗性を示さな

い他の殺虫剤の交互使FT]の有利性も指摘した.

荻田･笠井sl)の兄肝は野外の鎌田から見れば,柏苅T'3
な仮定の災[却こついて述べたので,これがただちに野

外の視雑な災田における況合剤の紋別を論じたと考え

るのは中計である.すくなくとも,ここでも況合剤の

両親EfH虫災田,雑柾耶l代Fl鎌田における有利性は
否定できない｡

笠井(1965)25)は独白の迎合作用体系で袋田迫伝学的

均一性について,HomojointactionとHeterojoint

actionに分けたことは前述のとおりである.これは既

往の連合作用では研析不能のように考えるが,柄井

(1966)38),Hewlett(1966)lB)は同一の見附をイfL不均

一の兵団の迎合作用の笠井の兄戸別ま支持できない.

いま抵抗性 R と感受性Sの仰淋仰の氾合不均一災
FJlを考えてみる.ここで砧田の況fi削合 (氾伝学者の

いう山現坑度)を R+S-1とし,それぞれの死亡率

を PJZおよび Psとすれば不均一災田の致死率はP

=RPR+SPsとなる. これを多数の段階の抵抗性と

旭受性にすれば塚本(1963)一6,17)の咽と同じ式になる.

p-∑P17rLであり, こ こで はZrl+n･℡-R+S= l
lLI

である.

さて.この切介の合成致死料まIlt剤でも,氾合剤で
もどちらにも利川できる.

ここで.まず航抗性u胴1の迎合作用を刷加とか.班
立作Jnとかのいろいろの作用様式で分析してPI～を計
許し.同様に!･感受性災田について Psを計許し,その

後に P=RR+SPAqの式を利用して氾合不均一蛇田の

致死率を計罪すれば,いかなる不均一鎌田でも,既往

の連合作用の数虫分析を使用することができる.

また雄や雌の混合不均一集団で両性の勾配 b合-b♀

が平行で両作用直線の差が0.5ぐらいの場合,混合剤の

Probit-log英虫曲線は見かけ上直線性を有し,作用直

線として処理することができる.この場合にはSimple

similaractionのとき,完全正相関ならば,酒井

(1966)88)に示すように不均一班別では

y-Olog〔Sワantilog(α'/o)+rVantilog(α,/0)

+OlogDJ., Og)

となり,氾合剤は2次元的に評価できる.ここでかβ.γ

は薬_Taである.

お わ り に

殺虫剤の連合作用の数虫理論は今後迫伝因子の導入

によって興味深いものになるであろう.また,簡潔な

実用性の式も生まれることであろう.本文を古くよう

すすめられた京都大学石井象二郎教授,ごtEf導をいた

だいた円田俊郎教授に探測する.

文 献

1) Arはns.E.J.andA.M.Simonis:0〝a〃LJ'LatLve

桝elhodsf'n pharmacology,North･Holland

Publ.Co.,Amsterdam,286(1961).

2) Ashford,J.R.:Biomcirl'ka,45,74(1958).

3) Beard,R.L･,:Conn.Agr.Exb.Std.,Bull･,

611,45pp.(1957).

4) Bliss,C.Ⅰ･:Ann.ALIbt.Blot..26,585(1939).
5) Bliss.C.I.:SEaEfsh'csandMaLILemah'csl'n

Bl'otogy.Iowa.Std.Colt.Press,345pp.(1954)二

6) Bliss.C.I.andR.L.Beard:Conn.Agr.

Ex♪.Sta..Bull..577,24pp.(1953).

7) Brown,A.W.A.:Dull.EllE.Sos.Aver.,7,

6(1961).

8) Burchfield.tJ.P.andF.Wilcoxon:Conty.

BoyccThom♪.Inst.,18(1),79(1954).

9) Crow,J.F.:Nat.Acad.ScL'.andNat.Res.

CounciLPub1.,219(1952).

10) Dickle,R.J.andJ.J.Paul:I.Econ.Ent･,

91



防 虫 科 学 第 32 巻-111

44,891(1951).

ll) deJongh.S.E.:QuantiLaEiveMethodsin

Pharmacology,North･HollandPubLCo･･

Amsterdam,318(1961).

12) Demerec,M.:NatllonalAcad･Sci･andNat.

Res.CouncilPub1.,219,67(1952).

13) Finney,D.J.:Ann.Apbl.Bl'oL･,29(1),82,

330(1942).

14) Finney,D.J.:PyobitAnaEysfs,Cambridge
univ.Press.Cambridge,318pp.(1947).

15) GaddumJ.H.:Phaymacotogy,3rdEdlOxford

Univ･Pres_S･London(1949)I
16) Hewlett,P.S.:Adv.inPestContydResearch,

3,27,IntersciencePubl.Inc･.New York

(1960).

17) Hewlett,P.S.:Ann.AL)PL.BioL･,52,305,

313,351(1963).

18) Hewlett.P.S.:Per;onalcommunication,
March4(1966).

19) Hewlett,P.S.andR.L.Plackett:Ann･AbbL･

Bfol..37(3),527(1950).

20) Hewlett,P.S.andR.L.Plackett:BiomeLrics,
15(4),591(1959).

21) Hewlett,P.S.andA.L.Plackett:QuantiEa･

tl'veMethodsinPharmacology.North･Holland
Publ.Co.,Amsterdam,328(1961).

22) Hewlett,P.S.andR.L.Plackett:BLometrics,

20(3).566(1964).

23) liorsfall,J.G.;Fungl'cidcsandtheirachlon.

ChronicaBotanica CoりWaltham,Mass.

(1945).

24) Hoskins.W.M.andH.T.Cordon:Ann.

Rev.Ent..I,89(1956).

25) 笠井 勉 :防虫科学L30,73(1965).

26) Keiding,∫.:β〟′′.Iy〃0,29,Supplリ51(1963).

27) Loewe,S.andH.Muischnek:Aych.Exb.

PaLh.andPharmak.,114,313(1926).

28) Mather.K.:).Hyg.,Camby.,40,513(1940).

29) Metcalf,氏.L.:PhysioE.Reviews,35(1),197

1 (1955),Ann.RcvJlewEWE.,12.229.

30) 荻田酋-:NaLuyc,182.1529(1958).

92

31) 荻田善一,笠井 勉 :拾物防疫 19(ll),439

(1965).

32) Plackett,氏.L.andP.S.Hewlett:Ann.AbPL.

Biol..35(3),347(1948).

33) Plackett.R.L.andP.S.Hewlett:I.Roy.Sta.

Soc.,SB,14(2),141(1952).

34) Plackett,R.L andP.S.Hewlett:Bz'omeiyics,

19(4),517(1963).

35) Reilly,∫.,G.CllenandE.M.K Ceiling:∫

Infcci.Diseases.86(2),105(1950).

36) 酒井清六:殺虫剤の迎合作用に関する昆虫お物

学的研究,八洲化学工業株式会社,東京.479pp.

(1960).

37) 酒井清六 :防虫科学,31,91(1966).

38) 酒井沼六 :日本応動見学会大会要旨,19(1966).

39) 酒井清六,小由雄-,佐藤 稔:FE用昆虫 6(4).

184(1951).

40) 酒井清六,佐藤 稔,小島建一:防虫科学 16(3),

146(1951).

41) Sawicki,R.M.,M.Elliott,J.C.Cower,M.

Snarey,andE.M.Thain:I.Scl'.FoodAgyic.,

13,172(1962).

42) Storrs,E.E.andH.P.Burchfield:Contr.

BoyceThomP.Iust.,18(1).69(1954).

43) Stringer,A.:Ann.A♪PL.Biol.,35,527(1948).

44) Sun.Y.P.:I.Econ.Ent..43,45(1950).

45) Sun,Y.P.andE.R.Johnson:I.Eton.EnL..
53(5),887(1960).

46) 塚本増久:防虫科学,28,91(1963).

47) 塚本増久 :拾物防疫,17(6･7),237(1963).

48) TurnerN･:Conn.Agr.Exタ.Sic.,Bull.594.

24pp.(1955).

49) TurnerN･:Methodso/Testingchemfcatson

InsecEs.BurgessPubl.Co.,Minneapolis,I,

314(1958).

50) TurnerN.andD.H.Saumders:Bull.512,

46EhReP･Conn.Sic.Ent･,Conk.Agr.Exb.

Sta.,(1947).

51) Wadley,F.M･:USDA,Agr.Res.Adm..ET-

275(1949).

52) 河野達郎 :防虫科学 32,34(1967).


