
T

′

鰐

)
, /′■へ ′

防 虫 秤 昏 鰐 13 班
＼ー

綜 一読 二 ＼､ 一一

＼ /
PJ･Oblcp80ftlleCOmbinationsと01-twoormoreinsecticide5'from the8tandpoirLtOf

iれ6ccttoxicology.Ⅰ.ScirokuSAJKAI TToLyu･Kd'9bku13;42-52･1949.

9･昆虫毒物聾的に見た殺轟剤組合せの諸問題 Ⅰ･∴ ∴酒 井 清/香′■

ヽ

1 殺虫剤の組合せの必要性 一,
■≡;i■

＼ /-_如 ある毎 墾 剤は朗 苧れや ､るが色々｡蓮 由で
混合する傾向に発展したO即ち殺虫剤に補助剤を添加t

て超力を充分に発揮させることはその綴れの⊥っ で お

r),ー可燃性,嘩準 の燥蒸卵 らゝその実用上ゐ危険を低i:!

淑叉は消却するために他の薬剤を混合し'貯蔵上戦車剤

の晶質変化を防止するため,叉撒布時の主剤の薬効を持

窟させるためl与附着性のある補助剤を探力pL･又遅効性

串剤の速効化,.又はその辺の軌果を促進するため'薬害

を低下させるために,他の薬剤を混合し,2柾以上Q_韓

一 虫叉はgf･虫と病菌とを同時に取除し労力経済上の負把を

底下V 隼 めttC･瀞 ､は興った女雨 質の生理作脈

持つ薬剤を組合せ,由 'hi)]作印を利用して効力を促進

･させる1tl.S･･殺山剤を串良する粒 .々CD目的の結束として既成

ノ令伽.;JP成されるOそp場今,一撃虫の東効由 屯 は,申 ･

ろ混合甲の相 の轡 を考町 甲 ｡'biこで甲 苧れ/
･た化合物に就いて薬理作用を考-た方が良い.梁剤が虫/
:体に作用する以前に起る物理化車的現象でなくL._虫体に /

一附着乃至侵入した払 出体に如岬 も影響があもか畢研

究することが重安であるO即ちRoark(1944)ぷ 指摘L-i3

た生理経由 日容性の関越であるoLこ.の掛 こ2柾又はそれ ･ ･

:､以上の薬剤が内的に同時に出体に i'hrlllaCOdyJnlllio､な

影響を及ぼす作用を戯合Ltて連合作用と言えよう｡この
/ 忠味も 殺虫剤組合せの関越に於ける逮合作房の地位は

一重嬰であるOその基礎理論は個才初戦虫剤の理論のみな一 一
ヽ _

ちず,殺菌剤,医葵にも及んで(､る.-此処で払 -それ

.ノ ら'0理論巾,露賓と思われるもの だ rTL,を論議したいO

~IIor6fnll(1945)が指摘した様に,･この間ほに関する知 ･

叉は新湖山剤を大 鳥況合する必然性が生じて衆たO､然し､･

穀山剤を,m合せることは広汎な物理化学的な要因'劣虫ii=【

.､及び寄主的一物に対する生理的安凶を包含している｡その

.組合せの池合性を放けば,磁力ゐ嘩下及び物理化学的な

妨讃作川を甜らし'雑貨を惹き起し,殺虫剤班月特神 町
- ,益な結果を舛らすOその組合せに整って'.如佃なる物理

I

' 性,化学性,-生理性を重IR'･硯すべきかは考湿する依値が

あるO現在,色々の目的のために,'出琴凋 芸家'技術員寸

裂血判以屯業者に使用させ てt､る様な無安住な殺虫剤.ヽ ～

･ 'の払合適否はこれらの観点から再考する必賓があ争｡私と
虫剤の組合せが如何なる現象を包含しているかを分析し

た試料は始んど見登らないが,唯 Gray-(1914)I.Roark＼

-I-(194すうが論談L.ているに過ぎないoP,darkはPやysical,

A.-Chculicl･l･･PhySiologicalincolnPatibilityに区分して諭

･ 説を進めているO殻出力の促進を計画するならば･設虹 ■

剤の東理作用に有S･な吻理化学的性払 ,例人は啓透性'

- 吸着現象,揮発性,浴酔性,化学構造等を指棲どしたも
･の,更tIC進んでその熊埋作用を尭赦して有効な殺虫剤の ~

L,組合せを改良すべきである9これは現在の資料では困粍

･である｡ノ､

2 蓮台作用-JointAction ＼

殻虫剤の組合せ抹こP様虹色々の理由があるが何れの 一'

場合も母性に影響を及ぼす.Roark(1944)■の前 2卦 羊

何れも生年だ作月げ る血涙 起る政財 ヒ学的現雛 あー

･､る.葬榊 を出合亘る時,相互に化学床噂が堪り･新しい化
43 ･ . ･-̀ ー

孤及び理解は琴在腔味であり'.Clark(1937)I.13liが(19

39),ーSwiSl.er-(1944)が言及している掛 こ,一つのilTi純
な薬剤の研兜よりも･o薬剤?同時作用の研兜は透かに桜

一都であ少'困難な_ものであるo然し'-Jcfferton(1943);

＼､Swish9r (1914)が考える椛に混合態の殺虫剤の可能性l
は新しい又改良殺虫剤蒐見め端緒をなす途{iあり,.しか

もその定故的魂如 よ有fg s'分野i.開発するであろう.

■一 l

3 謹合作用の概念 ∵ ･ - J

迎合作用を綜合したのは BliES(1939)の功滋であもt

これは括抗作用 4叫tgonl'Bm と協力作用 Syncrgisl1.と ･
のS概念から発展したもーのでももp_.しかし,弼作用の概

念は学者により理解の桂皮を異にし,自ら迎合作用の概

念 も明瞭を如 ､ているoISynerg聖.は語源的にギ1)シヤ ー1
-語の b'yn=With,Er90n_-Work から山東し,共に鋤 く/
ことを意味 してC､る｡AntagonlSnlはAnLi･E'lgi与野で比対 IE_

作用を意味し 協力作用の反対作用を志昧するO勿油正'･･■､､

･碓な反対作用ではない｡古 く桑理学句伐城 では'.bcwc

(_163･/,1928),'五lllC山(1929),Zunz(1930)が薬剤の括抗作

用の一般関越に就いて試訴 しているoShep止di1933)良 ,＼ヽ
AMacllt'(1929)の冨非を引用して.協力作用は2租父はPで
守 れ以上の裂創の組合せによって変わされるIJi象で,そ∵､
の混合物によ?て起る .PbI.tllaCOdy甲11-icな抄轡は2I′r

種叉はそれ以上の個々甲成分によっ て 起 る 影轡の紺iRな_I
具加ではない. 斯 様 な 組 合 せ は そ の 威 か flの 1~難 剤の形
撃が他 の 薬 剤 よ り非 脚 こ高 い か 即 ち 掛 IF･_で あ る か -' 他 の

＼/ 1 - ● ･＼
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･で 防)虫 秤 串 節 13 蚊 ･･場合には'他の薬剤を越えてある興和の括抗作用が'1-{芦 ､～れろ様な設OJLLl来ない特性の究理的影野を生ずると述づ
bChrk(1933･1937)は動物の感受性に変異の/ あることを即.qLt,ある対をなす襲剤ゐ影静ま多少とふ括玩, ,
協力作用,又はfCD中間作用の'ぁることを述べ括抗Tm
を3区分した.' ＼

__A)イ曙的括抗ChemiふlAntagon;BTn_丁一
･華抗撃轡 糊重野を糾 させるものを鹿 して ･反願するO例えばl轍と拡鳩のはなもの,
b)生理的括抗Physiological̂ nblgOlli-
岳舜剤が反対に働き,･細胞叉紘矩官に独立的に影響す1io例えば,K塩とCa塩,アトゝロビyと阜ルヒネ,,-
C)特殊招抗 SpeoifioAntagon'lSm
l郡lJfu竣砧の細胞9受容矧こ対して矧く他の薬剤の
･作用を抑制するか文は茄雫するかであ.り,弟別間の反感
は生体外では起らない..との分矧ま正確とは冨い掛 ､が-ノ J一多くの括抗作用は土のFf･-に入れられよ うoC l!Iikの考え.
Cを琴にBli由(r939)_により改訂され'数昆的に正確性を符びて禿た｡その後,Jcflcr60n(1943)が指摘した様
に,刀IiES(19紳)の方油土紫排なものであるが,迎合作用
の研矧こは見逃し円ない.Iil三関(1939)lも~3作用型を悩
･定したが,多/分にC】iLrk(1937)の作用型から暗京を受け ■
てゐると想われるoInisS(1939)の概念は次の椛である､o
l)TndcpcLndi,､IJ｡intAふit.n -' ノ

各々ゐ指物叉は郷は独立的に作用して一放った現の
招作用を持つム1成分の椛野性は他の成分の椛野性と柑
関してゐるか,或いは相関していないかである｡'混合物の雷性は各の構成分の薬剤を_FE独に使用した場合及び両 -
重刷の罷昏性の相関による紫昆丁死亡率曲線L,り推mTl出
来,その領P.汚された拓性は弼成分の割合の点から計井す
ること岬探る.斑も相田な機合には,同成分が和由こ独 .~
ーt_7ヒして作用するol即ち夫々の灘剤は生体の興った生酒系 ~-
を損療し罪托させる.然し,1成分の隈苦性は多少とも ､'1.他の成分の同署性と相関していると考えられる.'これは
C1'trkの生平出勺括抗の概念から由来すると考えられる｡
2)SimilLけJointAction
各々の指物叉は熊刑は同様な形甥を生ずる○その総見
1成分は他成分6?一定の割合を以て代行する̀ことがLtI釆
7Jo2成分の個 の々椛野性の変矧ま完全に相関している
.か,並行している｡如合物の招性はその成分lhrJの比較的
'.な割合が耽っている切合には,その柿成分の割合から直
接に推測されるO同成分抹動物内の同系列の受容掛こ作
用するOこれは~Qarkの†ピ邦勺培抗から出来したもの
と考えられるO ･̀ ′

3)和一lCrgieticActioIl

･混合物の効卿ま個 の々劫火からは抑mtl傑ないが.あ
る5.lll合でmL､た時のそのIm合せたTG仕から批JuL守').ち.
1成分は他の成分に協-))するか,父は拙抗するoある況古
物の珊成分が独立的に作用する鴨 そのfu性はその成鈍
間の剖かこよ?て作用するのではなく;大 あ々成分固有
の馳班別こよちて作用するO生体に対して.両成分は恰
‥も加現された苛性を/--I;す躍-の成分を形成する様に,坐

休組紗こ反感する.同成分が独立的に作用するlときに,一
Ii⊇ヨ ､

予想される杏睦より執 感性碑 合に括抗作用は特徴

付けられている占SynergiBt13Actionは Chik_-か特殊

括抗で儀定した作用型キ由じ顎型のものと考えもれるb:

･t_O様に作用型を分類し概念付けること車 重要ic･ある
_が,その現象そのものを抱起するこむが肝安でおろう.
･Finney (1942)･は 73脂 (1939)を反駁15,1-そあ.tI
Si,I.ildr,Synerg王SticAction二を不適-BとLi彼の独自■′
･'CD統計法を樹立し'Illi田のDerri8枚の質料琴に就
き,~各構成分間の作用を円椴対した｡ Finney は協力ー
作用と桔抗作用とや概念付け,協力作用は正の伯'時抗:
作用は負の1倍を示し,Sh'1-ihr̂ction描写を東ナものな

石こと'iL.碇唱したoJerrぐrSO.'､(19･13)は pl王tB･Firuley
の光正的分析に牲HlL.謂Dl(な7ATlqはJli初の大 の々成分 ′
の発見⊥死亡琴曲紋の傾斜の和迩,･及び(,K.一試昆虫の抵抗

性に変化力取 る可徳性なること糾別布し,･取に 甲;義 一

の方法を紫排な分析とLr独臼のfL僻を/-dJ;したO I
JcfrcrBOnは協力把抗作川の2概念で式はしている.即ち ー
混合瓦斯の把抗作川に耽いて,約二に,配合瓦斯の地紋

と寺苛性の弱い成分の曲線とのt仙こ志･Lmある差異が認めら

れない岬で,砧TJlゐ弱い成分の死亡率が同氏の混合瓦斯
と同様轡 亡率右京す時である;6,2は況合瓦斯?聖 二
'が甜生の軌 ､成分の曲線より低下してゐろ時で,諒陛の_

掛 ､成分が同量の混合瓦斯より木きた死亡率を荒す時で

あるotdT,力作用も同勧こt混合瓦斯の曲線と番性の掛 (さ

成 分 の曲線t:の間に恵兼ある差異がなかった時'又は況
や瓦斯の曲線が芯性の叫 ､成分の仙純より上LltF.にある時

にはW,'qJ:･J7は ;存在す,3と論じたo Sw王EllCr(1914)lは･

ltl'Egの〇作川刑をJi認し!配合融こ就いてm珊 こ不正 ､
柑こJtq,-Jl作用という.rtf非を位用することを誠め子いるO∴
SwiBberはその岱】叩田の見解を真持し,決然と混合 .
した薬剤は大抵SiulihrJointAction_で tdephdent-
Actionであ一り,Synerg王stiqノAct王onを羊稀であると論議し

年色 の々成分の跡こほ屡 相々互仰 由;存在するこ~どを改

め.この相互作用は協九 括抗作用p2廠急で生長発屈
したと冒己逃した｡粟に土の相互作用を自己の見敵こ定乳 .

付け'そ､の概念付けの田畑さを語?たO協力作用は大々 ･
.J ･43
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の成分IlHの総計よJ遥かに大きな協調作用 Co.opPrative_

ĉtion を必賓とするとし, 更に協力在用を広我に解し ･

. 言語 琵実荒 ;co芸㌫ 言志望='?作T l禦 ､
＼

1b Fyncrgin.ll,A)bo,tent享atcdSyncrgl'smjまJcfferson･
(1913).の比解と共通性を有する.O即ち'筋 1の化合物 ･

が約..の化合物との合計以上の作用を促進すもちとで.--～ ヽ

夫 鈍々った掠式の甲作用を起して柏IEに反願するo夫々

(?詔物は失った吻合で作用するか'.典つな梯供の苛性で ､
作用する場合である.,B),革upplcrnentNySynergisnlは ~

所謂賦酒剤 ĉtivator-inmnP (1929) の言うある聯 打

の作用を物理,ノイヒ学的に串良する祁助物質叉はIhller

etal･(19i2)の冨う碍物質を殴れさせる比較的不漁陸 J

しな成分- は成熟こは協力作用に包合し紐いが,椴に包 ●

含出来るとす吋!･･PotentiatedSyn,crgi- から除外す･ 丁

べきであるO-依って･Su'pplen-cntary撃nerg''sm.の概念
に屈すると考えられるOこのPSupplemelltaryLqymCrgi6nl

は醸 相に区町 ろJa),1成分如 o･成分作用を助長す∴
るために作用するO例えばある固定した穏性の作用巾か

ー ら史に有効常並を相加促進させるob),両成分が同じ切一

所7:･Im 組(1939)の Sin-ihrJointAOtionを行う. I

同伴に桔抗作用も2抹相で表わした.2),AntfLgOn王Bm

A),PotelltiatcdAlltagOllism は1成分が他成分に作用 J

･して, よr)低い砧性物Tfを生ずる似合に卿 は i,L考o

D),SJubl,itCtivc,̂nhgOni8nla), 1成分が他の成分の

有効襲払 拭する羊とに作用する｡･b),宜 ､声の曲 の･･

成分が他の成分を敵JJの鋤く域折から除外するor勘 こ,

!torsrallは括抗作用がSubtritCtiveか-Potcntiatcdかを弥

定することの困難なことを述べ,協ブ】作用や括抗作用の

撰構が変妹である故に簡単に'W的作用や括抗作用がある

､と型付ける傾向を鋭くしなし､様に節じ･薬剤間の卿 'yiが

不明なために'その作用を協ガ'又は碍抗作用q)概念で

東明すること1ま結局これらの概念を益 不々正畔に規定す

ることとな])'正椎性を破壊する結果となる0時とl沖
協九 括抗作用が詔物田川の相互作用に限定され右傾向
があるれ･これも此校的な関越である.然し,少くとも恥

)
'-の志物質が包含される主とは必軍使作であろうと節逃/
した｡

- これや大略迎合作用に就いての批念を通覧したが,生 ･̀

体に及噂す2班以上の組合や薬剤の連理的な影響は明快 .

でなく;その作用盗め定量的測定が不可能なため'迎合

i ･作用魂 念岬 突よ･鹿 又準 測に 基 鮒 け ら担 い

･る傾向が掛 ､Oそのた め , 倒 れ の 著 碧 め 弘 調 する概念も

.不正紙で陛 姥 と な っ て い る O 随 っ て ,̀ そ の 現 象の外部を

碓矧 こ把 旭 し !･外 部 そ の も の の 数 最 的 分 析 を粥みた後内 -
′

44
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部の原臥 機構えと発展させて研究するか戊 は南東から

＼

攻勢するかの何れかであろうo少くとも薬剤の迎合作用 ;

ほ生体外で起る物理化学的反艦でなく;2槌以上の那 El

の質化を誘発させ畠現象であ.り,一生体内で.oh父はそれ '●

以上の薬剤紬こ物理イ鹿 的に反艦が起り,･生肘こ対し!

1半合物が作用した様な様相を墨する場合も含まれるO

即ちイ由 反艦が雨弟剤閏年起り生体内で新作食物が垂

成された齢 も､連合作用に包含して良いと斬 るが,し生 ′
体外で反艦が起りイ縫 物が生成され,その新化合物が生 ..

射貫影甥を及ばず時はもはや繭薬剤の迎合作用と抹言え

ないと考える｡連合作用は殺虫剤の/m合せの時には常に

考慮すべきで寧ろ普通に存在する現象であり'特殊化さ '

れた現象と考えることは飽くまで避け舵い｡

:迎合作用は､-"相互的7'に作用する場合と"一方的"に

.作用す畠義治 ,野 は全然作恥 ない場今が考え転 用

･薬剤が完全に粕 的t,=甲 する場合抹完全協力であるo
fl,迎 合作用の研究にあたり;推定される恨弧 数量的

分m'その理論を郷 する必質があーるO-! /

4 連合作用の理論及び赦塁分析 J℡:J

この作用は動的であり.その理論は広場であるO此処

で抹必辞と考えるもの?みに止め.殺虫剤銑城に知られ ,

･7:ないが,将来この餌奴で碓立する必要ありと思われる

理論は他の分野b/ら封入したo'･

A･)-,個体和 学的理論●

難消陀組合せゼ起名観象は薬剤の既知の物艶化学的柑

/性乃至薬理作用を考促して'その禎合した薬理作用を瓢 i

蕊

薬剤のそれ

Trtil物学的理

諭の紹介誰 を先づすべきであるが,それは班に多数あ.;.
殺虫剤た関する著=-itに試訴されているO､配合樵仏 文は
をの分析に艦用される嬰因は物理化学的に,殺虫剤の溶

解性,就中 Lipidに対する溶酸性叉はLiLX)idと水と

Q.分配除琴;琴虫剤の汲凪 吸堪連取 参準正･_吸荊鋭

敏,硯酵規象.養田張力,粘度,水素イオン池庇'沸点'

蒸鼠匹,此運算や葵由 的に,-8iEJg掛 坤 る出 馳 ･妬
相生,刺柳生,BM.Hll･性,､等と考えられる,此時の伏毎を
考慮して馳 蛸陀即位した研究は鹿山荘物等の餓城では
殆んど未開拓で今後発展すべき新鋭城であるJ .

1･)･括抗作用のa!lJ朗読的解釈 -
cl;rk(1933,1937)I.梢蛸IJの措抗作用にEhrlich(1898).
の側鎖説の理論を利用したo Warburg(1911,一1921)

は血泌こよ声噺 ヒがyヤソ化物及U･脂肪鉄柵日掛こよ7)1

抑壷 れる由 を指町 :糾蜘 嘩 甲 が合鉄化合物

の活性群の作用によることを柊出し'含鉄化合物の作用 ー
/

･ 一 一′

､ ､､ ノ '-

待することが考えられる｡その理論は個

に閑聯放似する.従って,iF剤に対する
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に対し,胴肌放塀抑撰_は</ヤy化合物の形甥を妨褒する

こと,･含鉄化合物抹yヤy化物により不活性化されるこ

とを見目した.これらの作用は脂肪就航酔薬が細胞英田

を掛 ､,シャy化物の細胞111両に起る過程を妨告するか,

恥 細怯 面上のW rか攻撃 癖 の牽 準 均 す
- る抑酔鞘とシ.サン化物との逆柁吸前によるかであり'相/

即粥の存在が細胞受群恐えの他鞘の統合作用を妨甥する
ことによるカ'17:･あるoIこe)lin(192tEL)_はCytoc-1rOmeに伐

る~較素節硬に対しシャソ化物と抑 押ほの括抗作用を研●

究したOこれは脂肪族聯 繋がDdlydrogcn'nscの流動杏

･抑制し,qytoふ7.romeと結合した酸講の細胞えの利用や妨i:::■
'巧することで設IgjLたO生体相模系に於ける望楼襲剤の

作用は宍王如勺な無械系に於ける作用よ1)虚かに裡雄で,

1その説明は恨説の域をmL行な＼僻視附 ヒしていもO蛙

の心臓の機械的反腔は沃庶耐酸により持され,それはy

ヤy化物によって抑制されるこ､とが知られ,シャyイ朗勿

/が酸素和 を房表す;からであることが言われている.
pickrord(1927)はこれに就いてyヤ./化物と Îcohol

との培抗作用を研究し,NltCN.の 0.0003mol.C,TIPTI.

･の0･巴moIJ及び両省の/m合せの関城刺戟抑制作用は夫々

I-21,li8,47%なることを見FJlLたO把抗作用の仰閉殻的

'僻択の典型は′TIi一cmOglobinに対する一酸化.'Hyi三韓COと

円空苅0.･との括抗作用である｡両IB･はその見に従って柑
_7Lに他を排斥し,Tracmoglobinと結合しょうとするが,

COの Thcmog】obinとの親TJ功は0空の緋06Il,LjY･も弧-))

である｡RougLton(1931)に依れば,一酸化淡讃 rrae･∫
mog】obinの分節は酸化 ⅠⅠ･一cmoglobinの分灘より遥か

に綻津であることを見出した｡生体内に於け右この作用

は非常に視靴であるが,-実験的に水に稀釈亡たTtaep-･0-

globin汚さ液に於け右COと02との括抗作用は人工的に師
滞な模型で出来るため,定足測定が行われてゐる.この相

互排斥は一腰活性蛋白質と結合する･2位わ繋剤潤の括抗
作用'O簡単な模型として考えられもが,一生体内に於ける

斉岬 又は帝展溶液の粟剤間の括抗作用は更に複雄で模型

決故が1-Elうにこれらの培抗作用の詮明となカ得ないこと

を忘却してはならないOこの仮設は細胞の発軒促進物TEL＼
たるアミノ安,8番椴と阻止物質たるろルホyアミドとの

砧抗作FH･苑.Shde.(194'-')が提唱した IILⅠC牧山作用

械序の生体内の Aleh●･inositolとγ･m Cとの拾抗作捕

に川ひられているO又酵三村荘のEl判に対する■ぁる泣圧の

汰-#イオンと花柳 てt=る戦利との措抗作用にも利用され-

ているOこれらは Myrb加k(19･0(I)の黙帖分解鰭菜たる

tSlLCChrTP.に対する水朔イオyと朗,鍋,･靴,取払

CLdmiunり払 l̂li7hc.及びその誘き訓本との把抗作用,I
Q･.LIStCl也YzLtつS(19Ll',)のInver無の馴川頭 する
水繋イオンとSitrrltnincその他の駄乳酸との桔抗作

用に就いて研究されているO由こQua-gtel､卑YLlteSは捨

抗物耶 7の浪鹿を変化させて研究することも連合作用研

究に暗示を粥えちと論じたO -

.-_o)中和T川のイオy作用による括抗現象

1q陀 etL.Tの似イ･オyとの和正の括抗作用は非常に興 ,'～

昧あり,･.it封御地及びその防㌍系に及ぼす平衡作用と類
似する.細胞のイオン作用による形相よその細胞表面の

J状態を変化するoMgイオ.ソはL紬 細胞剖榔 させるこ′
とは知られていもO五teltzera ûcr.(1908)は租 の々
)

I-:二二 二 :_::I.:一二二二 二 二 二j-:_;iI三:I -
の動物は荊栖芦し,更に痕跡的な塩化カルシウムを注射す

こると快復することを観察した｡-rlirs6h'feldcr(19王9),:

Tll弧InORic°(19.ll)に依れば,K イオyも CiLイオ ′ヽ

γの様に 恥 イオyの肺肝作用を桔抗するがその影響 .

･･杜Ctlイオy程でないと棚じたo Citイ オ./は K 及び

Naイオシの矧仰控解招する力がある.細胞原形矧よ

丁定のイオンを一党 の比科こ合イル Jそのイオy比率叉riZI
は平衡が破れると応ミ形矧こ-Lf箔となる｡Loch(1902)に

よれば,魚の一組 FunduluBの肝は h-itイオyの招作. --

用抹O'1イオy及びhIgイオy及び多くの2m,､5俄ゐ

金属イオンによって歳抗されることを比出した｡iI6tm

(1926 にチる別 離 舶 わ融 こも舶 叫 や O'＼
多くのイオy桔抗作JⅢよ生休原形花のイオy平衡から説
明されるがその例外も多く槻･,,.･iされている.Rdbinstcin

ら (1927)【は陽イオyWloJO,-)),桔抗作用を次の型で提唱 .

している｡この衣ではK とNttは桔抗作JT)を読L ICa-

K ･
千
l〆
i(+I:

a

ル
ー
<
Mg

及び hlg イオy紘 N叫 こ括抗作用を戻す -

が,この括抗作用は時に協力作用になる.∫
>丁<叫窃力作府を孟しているoRubinstcin＼

のこの詮は敬虫剤迎合作用に考慮すべきであろう0倍'

参透性,水素イオン濃度を考えるべきである｡ Lillie

(1910)は陽イオン括抗作用を透参性で設nJH<た｡ ＼

･osterhout(1922).も同伐なR解を持った｡しかしNa)I--
イオyとl(イオン及び lIgイオンとCllイオyの培抗
仲川は殆んど蓉透性学説では説明Lu来なかった｡rI6ber

(19.06)はイオi,T.-i抗作用を防質化学的に説明しようと-

_試みたO細帖の原形質抹陽性に荷電した防質の様な性質

を持ち,多くの体液では,Mg及び Caイオyカ鞍の性

質を作っているO此等南イオyを移動させ,Na及びK

イオyを野 口しか場合はその性質は反対になるLo･細胞外

夙こ於ける CL._イオyの凝固性は 甲Ll.K,.及びLMg

,イオylこよって括抗されるO原形質内部6一定鼓の逝灘

Cdは細胞衣両が取壊された時,細胞表面を凝固させ,･

こP反艦は捉跡的なCaの存在でも起るO九fgイオンも

45
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_で顕と,刺扱乱 麻辞世を由由するにも｣考されるであ

-/cdね yと同様な作用を有するがそ?影響は哲 の100 物の看陛l通 媒常数媚 噂 極性分子の化合物を添加チ
rl倍の濃度が必静で奉るo Lかし細胞内に充分q hlgィ .･ると促進することを見出し'有極性甲介子は表皮の最外.ヽ
i _オyが存在する時はChイオyの枠用を妨蕃するO個 質 ;個 を透過するが.I.醸 性の分子正透過しない.､草 こで,;

化轡 解釈はイオ増 血 畢 謂 する轡 ,j-,;掛 り′二一 ･この両者を混合元 轡 よ,琴準 が即 し.･濁 -J空禦
~進することを見出したolV,'gglcs&orth (194Ll)_ほクt7㌧ヽ

ル リ,ITゐ1砥.CiLllipl10raerythroccphhlaの幼虫に対一し

.工,J有極性分子の-Ethylalcoholと無極性分子の Para･＼

Erin_とを況合した浴液を使用した.薄 皮にこの混合液

を使用すると,有楳性分子のAlcoholは最外暦のCliitin

ろ5.0, ,

3)括抗作用の選択吸着

:桔抗作用が生体の遇った由活系で夫 相々違していると
Lすれば,一その影響の相違は生活罪が作用する叉は結合す

る瑚 軽 部 琴の性質叉'通 が異っていやと考えねばな
らない.屯rgotoxineに対するAqrciali.ne.の括抗作用の

弧庇は櫨々の組織によって興っているoh g167(lJ905,

1911)は蛙CP筋肉に対し,アメリ.*失語 Curareがyil
■岳

c(,tineの作用を括抗することを見出し,縫匠筋の桔抗作

用はCurarァ/Nicotinc､払比率がl/50･在阪筋できま･2･tV-I
･-で起った.'T椎動物及び若干の無脊椎動物の,Acetylch･-･-■▼●

ムlinc>の作用は ′̂tropineで培抗されるOこの滋の研究
＼は多数あるが,GL､既r(1930)-はその結果を綜合して,

それらがあ考組織では括抗されるが他の部位では括抗書
～ ､､れずL､そ細 岬 柚 の巣剤が括抗する,;それ適 岳抗
剤の拙畢 こよってもrq･るO今 Aや lムIdinc､の盛 作
i 用特例証を溢げれば妨1衣の様になる○

約1訟 Aktylchorineの括抗作用 ､､

同様なことがN icotineの結節作脚 こ就いて'Atropin,e'

Curar王nc,一Novacainc.に対して試験され軽 ､この稜の

m '琴Li坪々の組織･薬剤で比較証明出来よjo
I 4).薬剤の珍透性及び溶解性と括抗作用

生体印胞に文け る普遍性又は溶酔陸中相違する殺虫剤.ヽ
←L･ を組合せて協力作用を起させることは毘重な関越で あ

ーるO.この基礎理甜ま戊虫学跳城に於tT1-で,英国のVigg･

-Iesworth を中心とした TIur6t.Webb,G品 等を含む

一一琴によ?て研究されつ上あるOこ.GP関越は血 ?,ZkFB～
の構造,機鹿に閑聯するO見出の細胞謬透性は Lipid ､
･ 溶解駄 分子釦 ;問題と-なるばかりでなく{イ畔 括弧 ,/
-紗 P分子極性,称E,表面張-JJ,t撃着'水素イオン潰,
-臥 細胞の物理的状態等が閑聯するO･HurSt.(19:10).
Yigglcsw?rth (19め は不飽甲 呼 物の学齢 無召O,
PltrarlinBや CycloptlmffinBを添加す挙と促進す右こと-

から∴職雄皮が低く,電媒常数の高い有極性分子の化合,

ノ46

厨に参透し,~史に I･jpoid暦を通して月山内部に住人ヽ

､するotその拡散の琴は水のそれより腐り卜珍透の方向

~は.Chitin暦からLipJidL暦へあ方向がその漣の7jrr'11-よ

りも優舵 いることを見出した｡I工urst (19･Il)I羊伐れ

ば'-有極性分子の夢透は附iTJFiな人工膜でも起ることを比

●山t,た.或る物質の透過が他ゐ成分を添加する与とにf

うて変化するや項 かを決定するた準に時'隈と透過物花}■ -

との問の物郵 ヒ学的な関係を見出すことが重嬰である｡

･卑虫防除上の宍用的な勧証lまク1,-ルリノ叫 こ対する E_t･

llylalc〇holと 軍ero甲旭,オレイy酸及び塩鵬予納との

混合液で試放され,7;tllyliIIcoho1-に Kcr.O的ICを添JmLt

たものは非CllYに有iflであったが他の3渚は招-JJが舶かっ

たo昆虫表皮は外野の姐水 LilJx,id暦と内層.の好水武白

-Chitin視合体との協卿 こ与る高蛇に不用′糾 :3厨から

出束≠いる.こ?不相称噸 皮の透過性に妙幣し,その･

岡暦の分布度合,又鷲別の溶解性に関して'l址 は大々
失っている｡それ故.混虫によりその況合此率も細道す

る結果とな声ollurst(1943)'ほ更に研異を進展させたっ

ijh'芝蕊:E霊 ,S芸E,:三宝…霊 :.,:望Jl,>!::J｡':'::･l:･Li:I-こ丁霊
剤に浸液すると不可逆的に透過が促進し,OilCLlrricrJ..

.＼
を用いた場合には盲引こ廿大するOユ;rk)id構成暦には脂nJJ'1
浴剤が浸入するが,弟剤の透過は I･ipoiqの溶JW･性のみ 一
によって決定される?ではないと結諭したQ CJarJicr

品 ity はそこに用いる OilCariierの轡理肘こ#,i.I,'･/

に'･影響されるが･油の準 に影響されるので.は ない｡･
Lipold 相に於U.る反感量の増加刈旨肋浴剤分子と卯 b

性静索問の凝寒の低下を釆たす表皮 L;lnidとのrLuの加.
繭 互作用に声 て病む討上る｡クロル9,く人幼虫の勘

皮は蛋白と I･ipid との只質的に入り温った小片から ､-

構成され,･好油薩嬰素の殿 は蛋白分子の定位の変化に ノ

あづかる袈皮のばらばらの I･ipidの小片の結合によるノー∫′′

ものであをO約2番目の不亘逆的作用は好拙速鍋の不文'･
定な結束野菜の破壊に 閑聯 して いる｡その破壊は水あか'二
子の可動性を野犬させ る O韻 皮 の Lipoidが脂肪溶剤に･
長時間琴治された時 に '′そ の破堤錐は脂肪浴解性の
Alcohol_の様な薬印 の透 過 を 促 進するO不安定な衣ぬ戎

-ノ′ ＼ l

J,

ヽ
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･分は不析性粉 朴り作仙こよる艶一紙 調和し,粉;1111の作用

Irlでp:cutic】Cの体制の不可逆的な2次変化を起すO弼

剤が況合罪刑組成の1郡をなす時には,薬剤は袈皮を流
して透過し,一つの (九rricrAction'をなす｡AlcoT.bl

が況缶系やこ合判 Lる恥 その C王Lrrier̀ ĉtivityは取,

逃し'高級 r̂col101になるにつれて,その .̂ctivityは

淑少し,毛細管現免の肺qTJiJJはずっと甑われる｡.GITri･

造は蛋白及び Lipoid相との耶】の披休内の接触所の粘性
I

可惣菜と類似してい考.!蛋白印はF,佗 (=粘性を朽ちてい
I

ろ｡濁 度の襲剤の透過k作用接触刊の3次元的拡散によ ･
るものであるOその執判の透過は襲剤分子と式日成分恥rJ

との有極相互作用及び:'ll化癖 湖陀 I･ipoid成分との
無附帥1及び接触両の相性に,制限写れるO掛 ､CilPilh･

ryActivitY の物質が混合率耶 且成に存在する時は,接r

/脈 の遊脚 矧 鴫 ､TCat,ilhryActivity の物別 ｡●
~掛 ､方の物質の方が像れている,Alcohol桝の系列と脂

肪慨の頬似物とが示すクt7ルt)′ト のFij性の相違は有椀

及び錬柘分子の相互作用の弧皮の差卿 こよる.ものであ

るO髄極性の沿剤は TJip｡id和の作用和正転位下させる

ことによって透過すると考えられろ.巾柁姥のGnpilh･

ry ĉtivityをする布極性の GnriiCt.を混合液巾に合ん ･

でゐ車 中 ,Lipid相の嘩 作用によって相加した

印刷の可動脚立接触面に於けるQlr-ricrの喚前の反対O'

･C3印よりずつと竜野なものであ考O妻築剤粋液を Tbcmo-

ly1.Ph巾に注射して批 触 申 子の川互血 こよって
説明することが出来ようO脚ぢ校初の相互nL潤は特殊の

Lip〇id又は蛋白相で起り, 特殊な酵卦 F心の相互作Ffi

は=次的に起る I･i-pc-蛋白協調作用の巾に起るとゆう.～′
仮矧ごまり説明ttl来ようO然し乍ら,拡散因子の形問が

位静で,薬剤肺 の川運気制限因子をなす時には;-1速

の契剤の比較的な生物招劫は興った如 勿系の突放七は網

配してくることが言われようO分子活動の低い柴剤が湿
/

性液に含まれている時は,汝分け Citrrier､Activityが､
明闇でなく,すべての治定の混合滴はク'T7ルt).く-幼虫
に対し,比較的月代詔であるO分子活動D非常に掛 ､け･
rctl･rinが混合液に含まれている時,放初の滴酔徴供に
必T-な,Pyrctllrin は況合液の水分の刑知 :滑加するに
.つれて麻酔徴候が滅少する｡TIurstは=R皮の透過はCyc･ー
lollCmnCの様なCyc】王CTry-drr,cltrbonSのt;Rな無幅性脂肪
沿剤や比較即妙もな.2硫化茨韻のはなだ,脚 によr)jti･もよ-
く行はれ,ーcliFLlhryfICtivity(卵軒進的な増加にあづか､
る効果を淑少させるはな不飽和芳奔放化別勿では少しト
かfT･われないと約じたOその廷Wcbb&Grccnて19才5)
は矧こ比出演皮に対する殺虫剤の通過性を研究し,急速
な役虫剤の透過はその酢剤の､Ci一rriercTficicncyの挫

/l

腔によってがA!.ろことを見川.Lた｡rr字,YJの肋皿性は Ch･.r･

icrelfic:cncyに影野.Eされろ｡YT't,WT)くねrriぐTICrllCic･

ncyは 払 wax と水加 の問 .a Prtition cocrflcit･nt

∴即ちある聯 呼 水に折節する氾歴とや W叫 と称酔㌻る
較皮との比率によって計,3T.される率 と相関している､O叉

透過には浴剤の揮発性及び殺虫剤?群静性を制限因子で

あをb尖岬 故で妹,Cilrrfcr､efficiencyの低い2浴剤

の況8･71k･Cよ押こ毎独あ頑より遥かに高い-Ca-r-rid eifi･･-丁′
cICnCyを戻す.】弓picuticle,Exo6uticle,fhdo_cuiicle及び

Tryplcrm;百の大々の接触面のーDiftusionGr争dicntを

増加させることにより透過率を増加出来島と指摘した｡

.薬剤和の透準努の差興及びそれに閑聯する轟剤の寿性?

朋 運を考艦して,率合作用を櫛現する試みは非常に卵 巨

性を持ち,況倉井剤のみならず,薬剤の組合せを改良す

る基礎をなしている.宍掛 こほ個々ゐ碑 薬剤 に就 い

て ,lこの方両の研兜がtlI来ていないため''その透過性を

推定することが困難なので,災際には透過の理萌を利用

して,組織的な混合をする･ことが不可碓な状態に奉るあ

ほ残念であきO～′

こ16)その他の随作理論

界限瓦塀添加に庭石惜胴 招力q促進は古くから行わ

亘 壱い予O昆虫の呼吸細 を鵬 し･呼吸卿 墜 促進さ
せるこ.とにより持物輔牧を旺路にする｡渉湖 瓦斯の影響

は初期6?刺俄効果と作用後に現われる脚 作用の2回が

あもム人顎やその他の況血動物に対する荻俄瓦斯の影増

芸,芸こヲ:-6宗 設妄言認 諾認諾 三言;芸 冨票｣ウrl

るOこの間掛 こ就いて｣は次の機会に護るO化学構造と興Ej
野作用との関係に対して,qhrk-(1937)が指摘した様

･に,一般的法則を見出すこと.は困難であり,ある場合に

は,J構造と関係がある掛 与考促されるときと然らざる軍

.とがある.然し,新合成殺虫剤を生壊するために'構造

上の経駿を生すことは考えるべきことである. Stcdman

▲良st亡dnlm(i931)に拠れば,抵抗仲川をなす郊剤閥の柄

缶に閑即した相似の捕沈む持つ郊利和こもやはり,括抗

作用が見られると糊 汚した.しかしこの仮設には未だ研

配り余地がある｡この方卸ま細胞内の必現代励物質の桔

抗作用に関する文献を綜合批判したm̀bli左(1946)が詳.ノ′
:説しているO又Acetylcholineと括抗する築剤に就いて'

′′
._(1937)等が研究したo GtlndcrBOn(1940)はコクヌス

トモドキの1瞳 Triboliun､.80nfusuultの成虫に対し,
＼<'

-300C, 2時間慌蕪を2統化茨素,･/4塩化淡素,､酢酸エ

1･ル･TMICr･の単独及び大 _々CDEtber露加の混合瓦斯
･で突放した3-その結果.恐hcr.と4塩化'R素及び.o硫化
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淡苅との混合瓦斯は協力作用が認められた｡､この場合,-

EtllCr拝他の化郎 走 り早く揮発し,且虫の納経系統や

他の粗銅 鵬 に作用L,防護麻酔proteetive●stdrN,t叫 on

を/ltlL,その後,琵い瓦斯の酷酸エ≠ ルが遅く托発する

､ ため,皿虫の抵抗性が増大すると考えられる｡とれは薬

剤冊の抑発性の差異を利用した1例の括抗作用に過ぎな

､ いが,･処理的には腕酔性の遅速の差異を考超したもので

:､＼ ･＼醜瓦斯と Acctone,並硫酸瓦斯と Ethyleneoxidcとの

況合物に就いて,250(】,5時間曝詔で T･conrusum/の
-老糸成虫で実験したO韮硫酸瓦斯は速あ性癌蒸剤であ

r),tAccto.lCヽは舶乍的効果を持?ている.この組かせは

重iRfl比で 'i:10,26;30,49,50を用t･｡,混合瓦斯の

死tLL率は非常に櫛著で約2率の通Uである｡

節2表 25OC,5時間嘘茶.T.conrusu:Lnの死亡率

串 虫(hlg/L)l 死 亡 嘩

･､速効性薬剤と猫酢性の菜剤との組食草Pすべてものが

土の様な効米を拳げ得るか否かほ披討,CD_余地があるが,./

･何れにしても･堺上述べた様な薬理作用の興る薬剤lluqp,′

′組合せは有効なことが考えられる｡この研究は今後残さ一

わた有望な両であるo: ■ノ

B)数等的理論

中越の理論は昆虫が小動物であi,こも 多数の個附こ

就いてその結果を望み難いこと,推定でなく,直接に実

測し難いこと等の田雄を伴うO然し,助 kの掛こ;材料

を出田に柑られる便宜のあるもの:=･lま統計的な分析によ

りその困射は をある程庇除くことが出来るoIIacmoblo･

bin'tま薬剤の定nL的研卿 こ又と恥 ､もPでr,･十 酸化洪

素が酸素と桔抗し,瓦斯の一分子が TI弧110globinの一

つの軍容韓と碍含切ると廃 して,この2瓦斯? IbcI

plOglob,in'中に於ける分布は田仲 な式で現わ され る'o

T工hCO+II_t･02としてi､POO/PO≡K三言/(100二王)叉

は K･Prcss･CO/PrcsB･02≡PIC･COIIb/P･0･0:TIb

この似合,Ⅹは,一酸化家素と結合した_fIふelnOBlobinの%

7:･h -0.ある特級の値に対して PCO/POBの比抹一定
である｡QuastlCl良Yat'cB(19iG)一時 hvcrtasc?拓動力

を.･-d%仰.'Mする水素イオy氾蜜と:snfranincのーAlol～

氾雌との閑噂を公式化しi:｡SittraふincのMol氾庶〔D〕

48 1

●

と PercentageAction〔y〕との間の関係は K 〔I)I_=シ

二二 ∴ -_-:;:工 声 二 It--I-=∴

変形して/trr〕/〔I)〕-K で訟明し,･軍に蜘 洲的

適合する関係式は:Kl〔I)3--I+K2〔IIJh-LJ･4 であ
ち.との関係は筋3衣の通りである'i
第3表 hvcrtLIBe活動の50%抑制作用

斯様に･典剤の汲兜を槌 変々化させて轡如 描効力剖叩 ､
｡制する研究は前述の様に薬剤問d迩合作仙 こ暗示を粥え.

るものであるoChrk(19.0'･)は槌 の々濃度の 'Atropi.IQ

に封する.AcctylcllOlincとの括抗で面目こ就き,蛙の心臓,

直腹筋の反艦を測定した.ある程鹿の括抗作用 を起す

Atropinc〔AT〕のMol･氾淀とAcctylcholincのhlol･氾旺ヽ

〔AB)との由係は質瓜作用の法則を与て収めて, lAc]/

〔AT〕≡Kで坤 ヂ れるがこの式は任淡斑のときはEthく一

也合しないので,占ltlrk(1933)は更に改正し,次式の様な形1

ー右脚 員した,(lAC,〕-〔̂q〕)/〔AT〕-I(この切uA･AClは

AcctF.1cllOlineのhlo】犯歴AC2はAcctylchdincと̂ tro･

piIICとの相加hlol淡凪 ATは,AtropincArol氾腔である｡

GLTdeu-･(19Li7) は桔抗作用の旺欧 米なす閑壷 を

提唱したoIAtr.opineが存在しない時はKl〔ACl']=y/(loo

77)で'早瀬 ixrccntageActionであるoAtr.opincが存

声する時はK;〔AC!2〕=y/(100-y)であり'更に前述の
〔AQ2〕と〔AT〕とe)/開陳を表わす〔4C2ト 〔ACl〕/【ATJ=

Kでは不充分であると弧訳したO ､

(蕪 dunlた依れば,,攣 納 洞一受容給に作用し,功

.剤 〔叫 が染剤 〔A〕に対し桔抗するとしと,yとZとお
夫々栗岡AとⅠ=こ依って占有する受容器の%とすれば'

自由受容辞数lよ100-(y+Z)である.鍵剤の作mは池兜′
及び受容器数た比例し,その他誹糾よ作用比強迫文は郊I
剤によって占有される受容襟数に比例するO従って Kl -

〔A,k y/(100-y'-Z)'tE2lIi】-Z/(100-y-A)である｡

メ受容怨に1分子の薬剤が結合する切創こ･広駈閑に姐用I

･出来ろ関係式は.Kl(̂〕≡(1十KB〔町 )･Y/(loo-I)で衣

1長さ*･'甲画 畢な式として,El〔A〕-1･E2〔即 とし

K2/Klを芦抗作用の軍歴を指京す卑ものとした'olt2/I(I-

を提唱した点は Gaddum の関係式の佼れた点であり,

今後殺虫剤領域にも広く用いるべきであるoOilddum (I

9･06)_の括抗作用?E定足的研究は hh ldc五(192寧) 及び
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hTanda(1930)のAdrq】atine-bgotolinOP抵抗作用に
就いて氾現され,〔̂de〕-〔Adl〕≧K〔n〕n,'K･〔Ad〕ヨ
(1+k,lETln)･y/(loo-y)を甲いて研究書hI･その結
ni-は的4衣の取りである占典型的な括抗作用は2平和が
第4読 AdTCnnlinc一致gotoxine桔抗作用
- 反軍(Mcndez191"8)1nlEll K,
兎の子宮
モルモ'7トの稔椅5_
抑液 腰(panda1931)トトEl
,憲 望∴L.-2-!5
恰も1酸化米菓と酸素とがrhemoglobinの作用基に結I
合し合う場合と同様な方痕で受容詮に対し結合し合うとヽ
･し,.う仮定に立脚/たとき,Oaddt-(1937)･の式で定丑
的な衣由を行うととが出来るoClark(1937)が指摘し
た標に,細胞に対する典剤問の括抗作用はAcetylcholinC
と ^tropineの括抗作用が完全に説明されない様に,.更
･に歯群なものである｡,Gadddm(1/937)･の関係式は括抗
作用が基未的には此校的簡単な物理化学的過程に拠ると
ゆうー仮定に基いているが,現在Oiddum･(1937)の関係■
式より佼れたものは見終らない｡ .
11】iEB(1939)七繋別間の相互作用を評債するために,
Oaddum(1937)Clark(1937)の方法より発展して相互
作用を薬剤決定と死亡率との関係に於し.,て定見分析を試
みた｡最も怖軍な陶励まY三a'+blo'gDで表わさ･
れ.-YiiiProbits-の期待される死亡率,Dはある粥えら＼
れた粟最でa/,bは実験資料から得られる恒数でb一枚
Regreや09Coeficieptであり{1/bほ襲剤に対する琴 Y
抗性の標準偏差である.̀塾剤を混合した場合には,葵町
一掛こIndependent,SimihrJointAction又は句nergistic
Actionが起り,毎の程度により関係式の適合も変化して
くる｡以下3項に区分し七分析する｡1).Independent
JointAction.･i'種の質剤が混合された時,その組合
せの各々の成分の鞘圧を夫々A'Bとじ'二各個の郊剤の
呼皿を単独に作用させた時の死亡率を夫々PA,PDとす
る｡鞘剤AhtBとの仙こ山体の感受性に相関がない即ち
I-協調がない帆 その協調率Cocltioi',ntorA馴血tion,r
γ.仕掛こ等しくなるO即ちPCきPA十PIl-PA･PIl･
･で袈おされる｡今A上Bとを紐か土毎春の死亡率をPC･
とする時.協訓率がない時はFA･P73は零になる.･今
組合言れる2熊村の感受性が完全に平行であるとされる
･時にγ-1である｡この場合,感受性の掛儲剤は軌 ､
畔剤を打附し,′その結果PCgPAとなる｡

iZ g J
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' 今襲剤Alま薬剤Bより透かに有巧な成分であるとき,
pA>PB-となり,協調率γは0から1のIt,lにある｡
この関係は位も冊仰こは,po_=PA十PB(LpA)
(I-7)で避わされ,混合物の熊n･,構成百分率に捕らずI
この式で以て評飼されるものはIndepcddent∫?叫Ac･ ･
tionの蛇伯に分祝される｡協調牢γは実験喝采から求め~C
て況合物■の協調作用を詐取する指標とする｡実験は各個
の窮m'その混合物?重量一死亡率曲線を求め;その混合 一
･比率は粟剤A-のID50に対しての襲剤BのID50の7n]uito
xiLを比率を以てする.各薬剤の-TD50は単独で実験し
た時の曲線より淡めらttる.o協調率 γはPO-PA+
pB(1-pA)(1-7)'を変形して,7-3-IPCよ
~り計算出来る..B】i田はFquitoxioな比率′で1/5A十1
:4/5Il,B/5A+.3/6B,3/6A+･0/5B,4/鮎†1/5Bの,I
､4混合物を仮定して.そのFjj性を考察してし､畠Oもし窮 一
打Aと葵剤BとがPr6bit･IJ)g型の染丑一死亡率直線た
於いて,その傾斜が柑超し,虫肘こ独立的に作用する房
令,その浪合物の曲線はAとBとの況合比率,各個の築'
剤の傾斜の相違によって分汲氏を封デる.しか'し悼斜が
並行的な時には,分蛇点を取窮することは出来ないO況
･金物の曲線は分肢の存否により花物学的な恋指を持って ′
いるoI王IisBの混合比率はLD50の割合で行っているが
混合する弊剤の帝政｣死亡率曲緑の傾斜が相違している
場合,Zj)50の点では,Equitoxic{･あ畠として-i"曲線:
の端部では叫litozicとなり得ない｡混合率剤円め す
べての死亡率の点に於いてnlllitoXio な組合せが望ま
しいO 界 Dlisgは独立的に虫体に作用する傾斜の異る
革剤を混合した時,そb平政⊥死亡率曲線に分岐点が出 ･
承ると仮定しているが,これは対分検討の余地かあるO･
2)Simil甲JoiムtActiorr:混合物の各個の成分は動物
の同じ受容軌こ働き,葵剤Aと薬剤Bとの混合物の簸畳
､こ死亡率曲榔ま単独の時の関係式と同様で,IYC - 8′
I+blog〔I)A+文･Dll)で,YCは混合物のP,0.bit-の死
亡率,DA,I)llは大々A,Ilの坪柾,Kは各個の成
分のfB性の比率である｡Ⅰbtiol{･はPotcncieB加 の ､∫
IL)gIrithumRntioで,Mの迦対数と計井上丁数する｡
MG3'ん一品_[+(-yil-î)n'o〕この場合,=A,三3は薬剤A,ーBの夫々のすべての対数桑畳log･do5ageの平･
均で,-yA,市は舜剤A'Bの夫々のすべてiPPro_b,it
の死ヒ率の平均で,■bc,は粟剤Aと薬剤Bとの組合せ傾
斜である.即ちAのbxBのb-737,_b旺Y=a′+blog
Dのbの厄である｡特定の寿性を持つある混合物の策定
DCは同じ死亡率を生ずる混合物の1成分Aの弊LiPAカこ
ら許田し得るoDCコ.I)A/〔Q+E(I-Q)〕で表わされる.
QはDA≡K･DBで,･混合物中の薬剤A瑠̀恰である9
このKは和Fq.った2混合物から計罪するO'均等な個体群

＼
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では,各個の成分,及びすべての混合物の薬畳一死亡年

曲線壬も追行であるべきである.苧JSynergiBticAition

･'JointActionのZFJS型'p協力作用は夫々の各個q:構
l成分･{･判明されたhJ｣二に,撃 準 は顛著な矧生を示し･
夫々の染剤の佼位性及び傾斜が具っている場合,ある混.

.'合物の範uT死亡痢 曲 嘩 独な毒物の噂の様な曲線を -

元すIo然し,傾斜の変化は各個の成分の曲線から予期す

ることはLtI来ないJ/協プラ作用もChrk(1.937)が綜諭

しt;括抗作用の定鼓的研究の接に,茂雄なもので,｣般 ~I

的に一様性を示すことは困難であるが,ある限界に於い

てそ6?曲線は直蚊関係を示してし,_る｡こP範囲では,混

合物を構成する成分を瓦qu王to耳iQな割合で前述の様に変

イヒさせるO その場合に,logDC+i/'logQ/=Lで 工XjI

はある一定657E亡率 (例えば∴ID50) を生ずる混合物

(A+B)の葵畠で,.Qlは混合物中のMorcActiveな成分 ･

の対数やPerccntagoであるo ri′ほ傾斜畠表わす Y三一＼

il′+b'】og'I)のbに相当する｡工一拝この式を適用するた

捌こ用いた時の死亡率水準.LevelofnZor.叫ityによる

･恒数である.例えばT定の死亡率をID50とした場合,

又は P 98と隆いた場合に於ける上式の恒数である｡.

この表現を更に混合物を構成する3成分叉はそれ以上の

成分に就いて適用する場合には,

IlogI)8+iAlogQ/A +illlogQ/Tl=IJや表わ され'､､I / .-
ろ;-号の妙含,I)Cは混合物の撃琴であり,Q'･A及Q′F
は二つの MoreActiveな成分の対数に於ける構成百分

率であるo iA及びiB は対数のA,苧成分の構成首
分率と混合物の総計菓星との関係た於ける前池の部分的

な傾斜を表わすbに相当する Rigrf苧ionCocrricient
である{i/トgQ'がすべての築丑に於いて一定であり,

夫々の logI)Cに附け加えられた恒数である時には.混

合物の薬正一死亡率曲線はその傾斜を変ず声ことなく平

行に,移動する｡ この様な場合には,,Y-hl+Lb(log一

Dc'+i'logQ')が成立し,tl′ほaI･37 -bL から計

井され,デは平均の Probitに於ける死亡率から計算出
来るO総計のAct少 な染剤 (A+り 及びMore-A血ive.

な成分At.の喝の関節去(A+D)At-u'で表わされ
ち.その場合,iコ,i//(トーi′)で,IJはL/(l■-i/)

の逆対数である.こ?仮軍に於いて,協力的に作伺する

ある由加 の帽 帥 強力な嘩分攣 る′力の作即 よら

て混合物の母性が智大した結果It考える..借りに,混合

物の菓定一死亡率曲線が直線の場合には･logB+illOg

AIlogJとなり,A;･及びⅠは ある混合物の組合せのあ

考一定の詔力を表わす薬畳'iは直線の傾 斜 で 'J は式 に

迎合するある死亡率の時の恒数で あ る ｡ この式 は Irg,m

+i/logQl'-Lとは平衡なもので は な いO偏 りに , 輿 剤
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･がある混合物の割合が0に近接する様なhlore4ctiveな

成分ならば,lt,g(A+E)+ilcgI王=-1ogJ一が成立し,

この式は (1+革IA)Ilt.=kりこ変形出来るoklは)/I('
革2'にJ/Kで,こゐ型の式【まGiLddum(1937)が薬剤ot
括抗作用で提出したものから暗京されているOこの式は

各々の混合物のrLquitoxio句準星に対して,1成分Aと

_他の含有成分Bとの関係を最も完全に満足させるも､の ･

･で',その恒数は実験資料から計算する｡′丑数iは1･に

等しく'他の短数を決定し,01.ddumが浩抗作用p張度

をE空/Elで表現した様に,BliE沼は上式より協力作用の

張度をkl･k2/731表現すろことを捉唱した｡混合物の染丘 ､

･ と死亡率との閑鰍ご就いての Dli田(1939)の研究は飽 ､

I.(ま%･統計的な推測であり,SynergiStioActioD･の場合

･､の様な二速の混合物の築造一死亡率曲線が怖斜を同じに

して,-並行になり得るかどうか実測の場合疑間があり,

Bli田.の提唱した式が満足された政敵で適用されるのlよ

/困難である｡然し,ID59の均uitoxioな割合を提唱し

･た血ますべての混合物ゐ窮鼠?割合に満足な方法でない -_～
としても,混合物の研究に,J̀EquitoェicH ということを

.弧調した点は低値があり,Jeff･r80n(1943)が指摘し＼
た様に,繋碓な｢速の混合物の実験を必要とするとして

も･.混合物の成分間の対数に幹ける濃度の調合を併立的

に変化させることに注目した点昧その後JIorsra)I(19･15)I

に募って披討されている.又,死亡率水準を設けてqrJjLtjE

の死亡率に於ける薬剤間の相互作用を研究することを試

み'協力作用の強度を kl･keで表現して,′協力作用の
指標を作成したことは優れていると考える｡ 結局Ill王sSヽ
の研究は飽くまで,多数の実測値よ_り案出された関係式

でない点は致命的であり,̀研究者にその繁雄さと不適合r
-.性を感じさせる.共際方法としてはiPC=PA+PB

:,elJpA)(I,-7)e}γを求めるこ.と, IX)･占DA
rlQ+K(トーQ)〕のQを淡めて恒数Kを求めること,(1I-I
+k14)Iに.kBのkl,k王を求め,その柏燕既kl.k2む求

めるちとに依って,巣剤問の相互作短を表現し!そのr'jii

′一.畠研究を発展させることである｡その後 FiTmey(19･12)

やPlackettafI3Vlett(1948メはBll甲(1939)の統71佃/ /.-
研究を枚討ILた｡ⅠIor8tillノ(1945)は連合作用を定正的

事こ研究するに払一化聾者の滴定故術と同様な考あを封入/
-rすべきであると指摘し,単独の巣広一死亡率曲線を吟味 .I
する.と同時に成分問の割合を併立的に変動させることを

･主張した○即や1成分の90%+他成分の10%を放り,吏 1,I ∫
に8･3%十29%,60%+40%.'40%-i60%,20%+80%'及び
1 10% +90% を採用するO実験結果はY軸には死亡率を,′

x_軸 に は 成 分 間 の割合を典える｡成分問の割創蛙 に1一･
し

成 争 .右 l与他 の成 分を単独のものを耽り,､その2等分点

･rJーt
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は夫々の50%･･60,%の点とする｡侶 りt.I,両典男那即こ括

払 tO,力的な作用が存在しない切創 汁 べての点を結ん
-.だ地紋肘胡浪となる,措抗作用が存在すれば,中間部は

谷となり,協力作用が存在すれば山型の Atcdeを生ず

ると冒う｡この血税の型により括抗,協力作用の刑5Fy'

する｡この ⅠIorarLIll･(1945)の 考えは混合物の夫々の

粟剤の曲線の傾斜が等しく,すべての割合 に於 いて'

-へ＼､ 叫 toxioな此率が用いられ･儲卿 刀の迎合作用l瑞 全
相互的括抗,I叉は協力作用の時には曲線型も聯 屯に兜塩

･出来るが,傾斜が臭った場合,叫 ItoIIC な割合でない

場合,一方的括抗又は協力作用の場合には,その曲線の

中間部 (50;.60)に移行するにつれて,不正砲に,-筏牡

.になってくる｡然し,王朝に成分問の割合を輿えだ点は

/この研究の分析に一つの時宗を輿えているb宮崎(1948)

は人体の薬物の組合せに洗いモ極めて簡単な罪術式を提

唱している｡即ち,薬物Aが生体に8,b,i,-dの4作用

'を表わし,Z､が治蝶上の有効作用で,b,C,可が副作用

.と仮定し,更に薬物IIが 凸,b,薬物Oがa'e'~の作用

を有すると仮定する｡A,Il,･C,Dの菜物をその襲用丑

のリ4畠宛混合すると,その酉由 粟の効果は(A+Il+C十

/'(S'./d4,,=/三:a:.b畢 ftaA:bb3'ii:蒜ko忘差■≡!
し,副作用にを誠少させるという｡更に薬剤配合に際し'
主葵の主作用に祁助繋が協力的に,主窮の副作用に,柿

助勢力●;括抗的に作用するものが長い｡-今主革Aがa,b

の南 を有し,補姻 C押 o0.作用を有し･華 かも
Cはやに括抗的作用o=-bである場合,A+B=.(a､＼
ー5 文 献

+b).+ (a+C)=eaとな挙という. しかし,この仮

定は実際には不適卑語ある｡先ず典剤の作用を8,b.0..

ーdの様に区分することは殆んど不可能であり'叉他項の

作用がa十bだけであることも考えられず,a･+h十bb

千dP+e････+n の場合が多いと侶定されることもあ

ち.し,̂ 串のbとD典のbと-が完全に一致することも考一一

え稚 く'穴掛 こ-土b.b'bryb"′の様に仮定苫れる_o それ .

敬,･その作肘 爪+半 芸土生 の靴 閑 に作用す
るとは考えられない｡同作に oヨーbJは完全相互的括抗

であるが,実際に抹その作用が完全なoE=-bとはなり

難い｡ 文 8,b,-8,dの作用は時には夫々が独立的作用

と考えられるが,8,tXd又は ab,cdは相画した作用で ＼′

ある場合も考えられ,更に恐産,曲線の傾斜等を考えれ ∴

は■払.となることは不可能であろう｡以上不完全な数畳 :

分析を論じたが,何れも不満足であり,.僅かにOlddu･ln

(1937)の括抗式,Bli由 (1939)､の3.作用式,･Blj田,ヽ
Hordall(1945)のEquitozioな弔銃の百分率割合を考

慮して,共襟の仕事を進める外はなく,そのLTttiE丑分析は

将来の課題である｡■倍最近に於ける低張剤Fn互の組合 .

≡ :…三三 三 :i_i_I:i三 三 三:-:::-I_Ii;-i:_-II-:.:芸
と寝剤との組合せ7･巧即 日互の組合せ等の火際的例証に

ぬ ､ては次',挽会に綜忍する｡抑邪するに辛 ｡,凋 校緒

の労をとられた内田俊郎教授の御杓鞘を感謝すると共に

安江安宜,石井象二郎,河野潮 仔,長滞絶大その他の諸 ,

氏の廠 京を謝すも
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10 .~BHC文献の抄鼓.
一′

我々は先に叩 0に関する文献を抄改暦介LLたが,辛)

滋に其の後発衣せ6れた研究を媒銀するに婆って先づそ

,の主なものについて帽串にその内容を紹介する｡緒本籍 /

ほ化学開脚 轡 り生物学関係は省略Lf;O;

製造法に関しては反艇に当って.CCh専?溶媒を用しこ
る特許が≡件発衣された C28,30,.32)o又不透明な熔

融 y1)カ割の反感塔内で完化したtxnzcneと塩素とを少 一

･~~丘の水及び財 触 媒 (窒素の酸イ由 の如きもの)鏑 在 ノ

で反感させる方法も見られた J(13)O_不透明熔姐･y･リカ

･を用いたの柱 a-及び β･BEOの生成を助ける紫外線 ._

を避けるか あると云う｡又暗所に於ICtXnZeneに塩素 .

を溶解せしめこの溶液を石英管中に掛 ､七そこで水銀燈 ~,

.で照射反感させるO.この溶液は循窮させセ塩素の溶解と

反歴とを繰返しBIOがある濃庇迄生成すれば反庶物を /＼

･取出しb&zeneを溜去する方法(前文献集323*')もあ考｡メ
又 ben.zene を薄膜状に流下しこれと塩素とを交流反感

-させる方準を簡単に実施す早戸法れて鹿 野の連球状一一
'反感管を用いて行った突放或横も発表された(45)a,BfⅠ :
､-Oの製造た阜-3て 7:体の牧丘を高める方法としてに塩

_素化の際に tm五eneに少臥 diphenyldiBultJfide,di溢 -

野Id享Bulfide等を混合反感させる方法(9),或は chloro-

i6rm 等の多塩素化脂肪属化合物を用し'､る方法 (40)か

*_防虫科臥 1124--,9(19･19)

*事 前帥 ま内容が不明で声ったが今回須賀慈七氏の御

犀忠に依り詳細を知り得たので琴た紹介したO.鼓
に貌欠氏に厚く感謝の意を表する.- ′

E.沢田昌之 山本有琵

碇袈されて居る,Ⅰ3ⅡOの特異な臭は各方面で可成り関

田とたって｣､るが,･これに関しては溶媒を使用して精判

する方法(6),◆及び水議完蒸溜又は酸化剤に依 る晩兵法 '

(8,39)が提案されて居るO .

BHC中の γ:･体の定立についてlち其後赤外粒スベ ク
｢-トルに依る方法とポーラログラフに依る方法とについて

槍革されて居る.葬外敵 では混在する他の物質に依る一

影響を避ける馬に重水素か卑なる 'lBEO (deuteio ･/

g_a- abきnzeneh/ex'achloride)の純晶の一定量を試料に -

加べ,その混合物から再結晶に依ってγ･BE0を単離L:

-そ0'赤外線スペクトルカ:ら普通の γ･BflottD･γ二IIE
ob比率を求め,̀初め加へた p-γ･BzIOの丘から計算.･L.

して試料中の､γ:如 O-の良を知る方法 (･12)-が発表さ∴-

れたOポーラt2グラフ法でも 7-BflC以外の物質の抄

一撃を敵意しそれ等の夢響を避けて正確に定足する矧 こ昭 一

野液,湿度函 こ対して新しい規定が提案された(23)o I _

れ等 7-BtIOの定量に影響を及拝す物質就中別反鮎 生～

成物については製造標件を考える際にも問跡 こなるが,

γ･及び α-B王ICが塩素の作用に依って容易に heptLL及

び 伽ふhlorこ,CicloI瓜aneになる串が離 籍された (17' -

p/22)｡叉 oE･及び7-heptachloro町Cloheェanoが夫々ポーラ

.'Fj 7波を示す執 槻 臼された く25,38)._ ノ̀

予 B耶 鹿 体及び - hlorocyclohcpn･3のアルカ!
1)I手対する挙動に?いても発表され (24･25･37)γ~及

I-び古収 ICにつ岬 よそのアル中少に依る分解中間生威4bJ

_である p9叫 lorocy占loもexer･e(cqTTSC15) も畢嘩 認
ノ


