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   The authors studied changes in mice produced by long-term administration of "Mori-
amin S". The results are as follows. 

   1) In long-term administration of "Moriamin S", significant increase in body weight 

was observed by moderate dosis, but not by massive one. 
   2) No pathologic changes were produced by moderate dosis of "Moriamin S", even in 

long-term administration. 
   3) Long-term administration of massive "Moriamin S" produced some pathologic chan-

ges in liver and kidney, and the authors concluded that one should exercise caution in 
long-term administration of massive "Moriamin S"

緒 言

強力モリアミソSは,純 粋な必須ア ミノ酸結

昌と,ア ルギニン.ヒ スチヂン.グ リシンの純

結晶とを溶解 したものであり,蛋 白水解物を主

とする他の製品に比してその利用率は極めて高

いと考えられる.

強力モ リア ミンSの 実地臨床上の応用価値に

就いては,田 坂,松 下,佐 川,日 笠及び奥等多

数の諸家によつてかな り応用価値の高いもので

あることが報告 されている。

しかし,一 方副作用について考慮を払 うこと

も又重要な事であると思われる.

強力モ リァ ミンSを 実験的に幼若 ラッテに投

与した際に体重増加が認められる事を,既 に田

坂等が報告しているが,一 方同報告には各投与

群の病理学的な検索が行われていない.そ こで

我々は強力モ リア ミソSを 用いて先述の特徴を

確かめ,且,一 方ではその副作用の有無を検索

するために,幼 若マウスを用い,一 般の方法に

従つて飼育しつつ,強 力モ リア ミンSを 投与 し

て,そ の体重増加を検討し,併 せて各種臓器に

おける病理学的変化を追求したのでその結果を

報告する.

強力モ リアミンSの 組成

第1表

… 酸名1響 己鐙 繍 隔
L-Argi且ine.B[C18。770。80

L-HistidinHCI.HO4.390.40

L-lsoleucine6.030.55

L-Leucine13.491.23

L-Lysine.HC1.2HO24.452.23

L-Methionine7.790.71

L-Phenylalanine9,540.87

L-Threonine5.920。54

L-Tryptophane1.790.18

Glycine6.690.61

計 巨 ・・…1・ ・12
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実験材料並びに実験方法

体重15乃 至209のDD系 マウス計82匹 を2週 間,

一 定条件下に準備飼育し,体 重の一定するの を待 つ

て,強 力モ リア ミソSの 投与量により5群 にわけ,以

下の実験に供した,

各群の強力モリアミンS投 与量及び各群に属するマ

ウスの数は第2表 に示す とおりである.

第2表

群

強力モ リア ミンS
投 与 群

数

A

0.01ml/g

14

B

0.025m1/g

14

C

0.05m1/g

18

D E

O・1ml/9}対 照

20 14

計

82

一般に,強 力モ リアミンSの 人体における使用量は

5～200mlで あつて,1kg当 り最高10m1で ある.

本研究は,実 験的に強力モリアミンSの 効果,並 び

に副作用の有無を確かめることを目的 としたために,

そ の3～5倍 に相当する量を使用した.従 つてA群 の

量を人体使用量とすれば(100～170m1),B群 は(250

～400m1) ,C群 は(500～800m1),D群 は(1.000m1)

以上 の使用量に相当する.

強力モ リアミンSの 投与方法はマウスの頸部,下 背

部,及 び大腿内側等の各皮下に,各 群に応 じた量を毎

月注射し,体 重測定に毎朝飼料投与前に1日1回 ほぼ

伺 じ時刻に行つた.

なお対照群は,強 力モ リアミソSを 用いず0.01m1

/g乃 至0.11n1/gの 生理的食塩水を下背部皮 下 に注

射 した.

これら各群に属するマウスは,投 与開始後10日,20

日,30日,40日,50日,60日,90日 及び120日 経過後

に断頭屠殺し,肺,肝,腎,心,脾 及び骨髄を取 り出

してformalin固 定 とし,大 部分は型の如 くパ ラ フ

ィン切片としてHematoxylin-Eosin染 色を行い,一

部は氷結切片としてSudan皿 による脂肪 染 色 を行

い,検 鏡に供 した.

実 験 成 績

1.体 重 増

各群の一匹当りの平均体重の増加率は,第1図 に

示すとおりである.併 し乍 ら大量投与群であるD群 で

は,投 与開始20日 頃より次第に体重の減少を示す もの

が多 く,全 例中殆んどが40日 乃至50日 経過後 に弊 死

した.

第1図 の曲線によつてもわかるように,強 力モリア

ミンS投 与例は,D群 即ち大量投投与群を除き何れも

対照群よりも著明な体重の増加を示すものである.

又,体 重の増加は必ずしも投与量の多い程著明であ

るとは言い難 く,む しろ少量投与群であるA群 におい

て体重増加率が最も著明である.更 に,各 群の自然死

亡匹数は第2図 のとおりである.即 ち,A,B両 群で

は殆んど自然死亡を認めないが,D群 では全例中殆ん

どが40乃 至50日 にて弊死し,C群 でも,か な りの例が

弊死した.

病 理 学 的 所 見

A群 における病理組織学的所見は,30日 乃至60日 の

間は各種臓器に殆んど変化を示めさないが,90目 及び

120日 目には,肝 中心静脈部に軽い小円形細胞浸潤を

認める例もある.即 ちA群 においては,諸 臓器に殆ん

ど変化を呈さないものの様である.

次にB群 では何れの時期においても,肺,心,腎,

脾 の各臓器は,殆 んど変化を認めないが,肝 において

60日 頃より中心静脈周囲に小円形細胞の浸潤を認め,

日数の経過と共に次第に強 くなつた.

更にC群 では,肺,心,腎,脾 に殆んど変化を認め

なかつた.又,肝 においては50日 頃より既に先述の様

な細胞浸潤を認め,70日 頃 より軽い壊死像を認める場

合もある.

最後にD群 においては,肺,心,腎,脾 に殆んど変

化を認めないが,肝 においては,20日 頃 より肝細胞の

萎縮を認め,40～85日 おいては軽い壊死像や,肝 細胞

の増殖性変化を認める場合もある.

尚,骨 髄においては何れの群も殆んど変化を認めな

かつた.

次に,Sudan皿 による脂肪染色では,各 群の何れ

の時期においても脂肪変性は認められなかつた.

以上の病理組織学的所見を纒めると,小 量投与にお

いては各種臓器に殆んど変化を呈 さないが,大 量長期

連続投与群においては,特 に肝にある程度の退行変性
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と思われる像が認められる場合もある.

総括並びに考按

強力モ リア ミソSの 栄養 剤,蛋 白源 及 び輸液

等 としての効果は,既 に諸家 の明 らかに して い

るところであ るが,我 々は,マ ウスを用 いて強

力モ リア ミンSの 栄養剤 としての効果 と,そ の

毒性に就 いて実験的検討 を行い,上 記の よ うな

成績を得 た.

それ らの成 績を総括 しつつ2,3の 考 按を加

えると次のようにな る.

即 ち,我 々の実験 では強力モ リア ミンSの 投

与量が0.01ml/9乃 至0.025m1/9程 度 の小量

投与に よつて対照 群に比 してか な り著 明な体 重

の増加を示 し,且 つ0.05m1/g乃 至0.1m1/g

程 度 のかな りの大量を投与す る場合 にも短期 間

の間,か な り著 明な体重 の増加 を示 した.こ れ

らの成績は,田 坂 等の得た成績 と略 々同 じもの

である.併 しなが ら大量 投与を長 く継 続 す る

と,肝 にかな りの変 化が認 め られ,そ れ が原 因

となつて衰 弱死を来たす もの と思 われ る.

これ らの成績か ら考 えると実地臨床上,強 力

モ リア ミンSを 使用量で長期間 にわ たつて使 用

することは確 かに有効 で あるが,250ml以 上

の大量を長期間使用す るに当つ ては,症 例 の選

択や他の薬剤 との併用等 について充 分な注意が

必要であると考 え られ る.

勿論我々の実験 は正常 マウスに就 いて行われ

たものであるか らして,こ の成 績を もつて直ち

に栄養失調症や低蛋白血症等 の症例に大量長期

間投与が危険 である との結論 を導 くことは出来

ない.併 しなが ら,単 なる栄養 剤 として或 は補

液剤 として本剤を大量且 つ長期 に使用す ること

は無意味であるのみ な らず,場 合 に よつては重

篤な合併症 を招来す る ことも考 え られ る.

一方 ,大 量長期投与 に際 して認め る各種 臓器

の軽度の退行変性 は,強 力モ リア ミンSが 不純

物を含有す るために起 つた もので あるとは考 え

られず,む しろ強 力モ リア ミンSの 含有成 分中

のア ミ ノ酸 の何れ かが この様な作用 を 呈 し て

い るとも考 え られ るわ けで,こ の点に就 いては

月下検討 中であ り,そ の詳 細に就 いては稿 を改

めて論二じた いと考 えてい る.

結 論
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蛋白源としての強力モ リア ミソSの 効果及び

その副作用をマウスを用いて検討 し,以 下の成

績を得た.

1)強 力モ リア ミソSは 連続長期投与の場合

は少量の方が大量の場合 より,体 重の増加が自

然死亡率等より,よ り有効であると考 え られ

る.

2)強 力モ リアミンSは 少量であれば長期連

続投与によつても殆んど各種臓器に障碍を与え

ないが,大 量を長期問連続投与する場合は特に

肝にかなりの障碍を招来するものの よ うで あ

る.

3)従 つて,実 地臨床上強力モリァミンSの

大量長期連続投与は特に慎重を必要とするもの

と考えられる.

稿を終るにあた り,御 懇篤なる御指導,御 校閲を賜

わつた恩師田中秋三教授に深甚なる謝意を表し,併 せ

て御教示を賜つた当教室の永井勝次博士に厚 く感謝し

ます.

実験に当り薬品の提供を受けた森下製薬に謝意を表

します.
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0。1ml/g×85日 糸毬体及び尿細管における

小円形細胞の浸潤
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0.01m1/g×90日 糸毬 体 及 び 尿細 管 に お け

る小 円形 細胞 浸 潤
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0.01m1/g×120日 グ リソソ氏鞘 に おけ る

細胞 浸 潤

0.lml/g×43日 肝 細 胞 の肥 大 腫 脹




