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    Acyl-3-amino-4-oxyphenylarsinsaureの 酵 素

    並 に滷 に對 す る 態 度 に 就 き て

             醫 學士 市 岡 冬 太 郎

 Atoxylの ア ミノ基 にAcetyl基 を添加 す る と,安 定度 の上昇 とともに,毒 性の減 弱 を來 すを

以 て,Acetylaminophenylarsin酸(Arsacetin)叉Acetylaminooxyphenylarsin酸(Spirocid、 の

如 き誘導艦 が,實 際 に治療 欝學上用 ひ られ て居 る.

 F.Blumenthal叉E. Jacoby(1909)(1)はAcetylatoxylの 家 兎皮下注射 後,そ の尿 に就 き

て,直 接 α一Naphtol試 瞼 を行 ふ も陰性 に して,盤 酸煮沸加 水分解後始 め て,そ の陽性 を見7二

るを以 て,Acetylatoxyl(Acetylatoxylsaures Quecksilber)の 如 きは艦 内に ては鹸 化 され る事 な

く,そ の ま ～尿 に排 泄 され る もの に して,一 定動物 に射 す る毒 力低減 の理 由は弦 に在 りと述 べ

τ居 る.多 くの動物 例 へば犬 の如 き もAtoxylに は甚 だ敏 感 であ るが, Arsacetinは 之 を多 景

に堪 え得 る.然 し人闇 に於 ては何等 毒力減 弱 を見 す,寧 ろ その増 強の傾 向 あ りと言 ふ.馬 叉モ

ルモッFに 劃'し てはAtoxy13( Arsacetinは 同様 に毒 力 を示 すを以 て, Cherpat(1923)c2)は 此

等動物 に於 いて は,艦 内 にて,Acetylderivatが 水 解 されて, Atoxylに 憂 化 す る爲 めな らむ と

推論 して居 る・沿化 液 叉組織浸 出液 中にAcylamino酸 を 水解 す る酵 素作用 の存 す る事 は既 に

知 られて居 る所 な る も,Aminophenylarsinsla' ureの か5る 誘 導罷 に就 い ては未だ報文 が ない.

毒 性如何 の如 き實 際 問題 のみ な らす,酵 素作用 の特性 の上 か ら も興味 あ る問題 として,妓 に二

三のAcylam五nooxyphenylarsinsaureの 種 々酵 素作用 に勤 す る態度如何 を槻察 しt:.腎 中 には

強 力な るAcylase作 用(廣 義)例 へばHistozym, Sulfopeptidase叉Halogenacylase等 の 存在

が明 に され て居 る(1929,(3)1934,(4)1936,(5)1937・(6)).試 験 には豚又馬 の腎,肝,膵 叉小腸 粘膜

潰 浸液 を使 用 し7こ.PHは65,7.0叉7,5に 就 きて37。 沿 化試験 を試 み才こる も,酸 値増 加叉

a-Naphtol試 験 を槍査 す るにChloracety1誘 導 騰の外何 れ も陰性 に了つ た.爾 濾 の影響 を槍 査

し†こるに0,1n-NaOHは 殆 ん ど影響 な く,Normalalkali使 用 の揚 合 のみ,37。 に於 いて著 明 な

る分 解陽 性成績 を観察 した・玄玄にAcetylaminooxyphenylarsin酸 の か5る 酵素作 用 に勤 す る抵

抗 を以 て,そ の毒 力減 弱 の一理 由 として考へ得 る と思 ふ.

  實  験  部

 基 質:Acetyl-, Benzoy1一 叉Chloracety1誘 導罷 は各tそ のChloridをAminooxyphenylarsin

酸 曹 達盤 溶液 に,濾 反慮 の許 に作 用 せ しめ作製 せ り・牧量 は90%以 上 に して,何 れ も煮沸 水 よ
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 再 結 晶 す.α 一Naphtol試 駿 は 何 れ も陰 性 な り・

り分 析:Acetylaminooxyphenylarsinsla' ure

  O,05759:浦 費n/50SOIH2量10」5 ccm(Kjeldahl法)計 算 仙N二5・09%(CsHioO.rNAs)

  實 験 値4.94%

 分 析:Benzoylaminooxyphenylars玉ns廷ure,

  0・05499:消 費n/50SO,H2量7.20 ccm(Kjeldahl法}計 算 値N`3・90%(c,.3HuO5NAs

  Na)實 験 値3.69 %.

.分 析
lChloracetylaminooxyphenylarsinsaure(225-6。)    '

  0.05689:消i費n/50SO4H2量9.eO ccm(Kjeldahl法)計 算 値N=453%(CsHgO,NAsCl)

  實 験 値4.44%.

 酵 素 分 解 試 験:0.05Mol基 質 曹 達 盤 を 調 節 液 を 以 て20 ccmと な し, PH 6,5,7.0叉7・5に

調 節 す ・ 酵 素 液 と し て は,粘 膜 叉 は 組 織 粥 の6悟 容 量 グ リ セ リ ン 水(50%)潰 浸 液 を,各t試 験

液20ccmに 就 き6ccm宛 添 加 混 合 し,ト ル 」8- 一一ル 重 層 下 の も と に370'に 一 定 時 消 化 せ し め

            第1表 豚 臓 器 組 織 並 に 小 膓 粘 膜 の 作 用

 

           第2表 馬 臓 器 組 織 並 に 小 蕩 粘 膜 の 作 川
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              第3表 0」 並 にln-NaOHの 作 用

     

     
     

     

          

     

     
     

     

     
     

酸 値 増 加 を 滴 定 す.謝 照 試 験 と して,酵 素 液 の み の 酸 値 増 加 を 滴 定 し之 を 差 引 き ナニる も の を 表

に 示 す.

 試 験 絡 了 後 残 液 に 就 き α一Naphtol試 験 を行 ひ7こ る にChloracetyl誘 導 艦 の 分 解 試 験 残 液 は

僅 に 陽 性 な り し も,他 は 陰 性 な り。

 油 分 解 試 験:0・001Moi基 質 を40 ccm O.134 1-n-NaOH中 に1容 解 し37。 に,一 定 時 放 置

し,其 液 中 の 酸 値 増 加 を 滴 定 し,叉a-Naphtol試 験 を 行 ふ. Normalalkali使 用 の 揚 合 の み

α一Naphtol試 験 陽 性 な り ・

  交  獄

 (1)F.Blumentha1 u. E. Jacoby(1909), Biochem. Z..16,20.

 (2)Cherpat(1923),Arch. Med. Mi1.,79,501.Handb. d. Chemotherapie(v. Fi$chl u. H. Schloss.

  berger) 404 (1934).

 (3)H.Kimura(i929), J. of Biochem.,10,207.

 (4)S.Otani(1934), Acta scho1. med・univers・imp・Kioto.,17,163,170,175, u.182.

 (5)H.Mayeda(1936)同 上,18,!99 u・205.

 (6)冬 岡 市太 耶(193フ)化 學 研究 所 講演ee 7・

                    (228)


