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「ヨ ヒ ン ビ ン」ノ 血 糖 竝 ニ 糖 尿 ニ

及 ボ ス 影 響 ニ就 テ

岡山醫科大學藥物學敎室(主任奥島敎授)

今 橋 鐵 三

(本論 ノ要旨ハ昭和2年10月20日 岡 山醫學會ニ於テ報告セリ).

「ヨヒンビン」ガ血管擴張作用 ヲ有スルコトハ夙ニ知ラレタル事實ニシテ,臨 牀的ニモ既ニ應用ヲ見タル

所ナ リ. Hamet1)ハ 犬 ノ呼吸及ビ血壓ニ關 シテ研究シ,豫 メ「ヨヒンビン」ヲ注射スル時ハ「アドレナリン」ノ

血壓作用ヲ減却 シ,或 ハ却テ血壓下降ヲ起サシムルヲ認メタリ.山 内2)ハ家兎耳殻血管,摘 出セル子宮, 喇

叭管,圓 靱帶,腟 及ビ膀胱ニ於テ,本 物質ハ本來之等滑平筋ニ對シ興奮作用ヲ有シ,其收縮ヲ起 ス.即 チ血管

ニ於テ恰モ生體ニ於 ケル ト反對ノ作用ヲ呈ス.然 レドモ,「アドレナリン」ノ後又ハ同時ニ作用セシムル時ハ,

其血管收縮作用又ハ滑平筋臟器ニ對スル興奮作用ヲ消失セシメ,又 豫メ「ヨヒンビン」ヲ以テ之等ヲ收縮 セ

シメ置 ク時ハ,「 アドレナリン」ハ却テ血管擴大,又 ハ臟器ノ弛緩ヲ起 シ,所 謂 「アドレナリン」作用ノ轉向

ノ來ルヲ證明シ,本 物質ハ之等臟器ノ滑平筋ヲ興奮セシムル作用 ト,交 感神經催進纎維 ノ末端(Myoneurale

 Verbindung)ヲ 選擇的ニ犯シ之ヲ興奮不能ナラシムル作用 トヲ有スルコトヲ主張セリ,而シテ氏ハ生體内ニ

於ケル本物質ノ血管擴張作用 ノ機轉ハ「アドレナ リン」ノ共同作用ニ歸スベキモノト説明セ リ.其後山内3)ハ

血壓作用ニ就テモ本物質ハ本來輕度ノ亢進作用ヲ有シ,且 「アドレナリン」及ビ「アドレナロン」ノ作用ヲ著

明ニ轉向セシムルヲ證明 シ,之 ヲ前述 ト同樣ニ説明セリ.又 子宮作用ニ就テ近時Langecker4)ノ 報告アリ,

即チ氏ハ家兎竝ニ海〓 ノ子宮ニ於テ「アドレナリン」ノ作用ニ對シ抑制作用ヲ見 タリ.

敍上 ノ如ク「ヨヒンビン」ハ「アドレナリン」ノ作用ニ對シテ特殊 ノ影響 ヲ有スルノミ少ラズ, Houssay及 ビ

Mollinelli5)ニ據 レバ,又 「アドレナリン」ノ分泌ニモ影響ヲ及ボシ,大 内臟神經 ノ刺戟又ハ「ニコチン」ニヨル

「ア ドレナリン」ノ分泌ハ本物質ニヨリ著 シク減却セラルト謂フ.

以 上諸家 ノ實驗成績 ニ據 レバ,「 ヨヒン ビン」ハ「ア ドレナ リン」ニ對 シテ「エル ゴ トキ シン」又

ハ「エル ゴタ ミン」ニ類似 セル特殊 ノ拮抗性作用 ヲ有 シ,從 テ「ア ドレナ リン」ノ主 ナル侵襲點タ

ル交感神 經 ノ催進纎維 ノ末端 ニ對 シ選擇 的麻痺作用 ヲ及 ボ スヲ知 ル.且 本物質 ハ滑平筋 臟器 ニ

於 テハ同時 ニ「ア ドレナ リン」ノ侵 襲點 ヨ リヨ リ末梢 ニ存 スル滑 平筋 自身 ニ對 シテ興奮作用 ヲ有

スル ヲ知 ル.周 知 ノ如 ク,含 水炭素代謝殊 ニ血糖調節 ハ交 感神 經 ノ興 奮 ニヨリテ影響 セラ レ過

血糖 ヲ生 ズ.サ レバカカル交感神 經性刺戟 ノ特殊 ノ位 置ヲ占 ムル作用 ニ對 シ,「 ヨヒン ビン」ノ

抑制作用ハ果 シテ如何ナル影響ヲ有スルヤ.之 ヲ檢索 スルハ頗ル興味アル問題タルノミナラズ

且余 ノ寡聞ナル,未 ダ之ニ關 スル文獻ヲ知 ラザルヲ以テ,此 問題 ヲ闡明ナラシムベク企テタ リ.

余ハ交感神經 ノ末梢性刺戟 トシテ一方「ア ドレナ リン」ヲ用 ヒ,中 樞性交感神經刺戟 トシテ他方
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「ヂウレチン」ヲ使用 シ,之 等 ニヨル過血糖竝 ニ糖尿ニ對 ンテ「ヨヒンビン」ガ如何 ナル影響 ヲ有

スルヤヲ檢 セリ.又 カカル交感神經性原因ニ非ザル過 血糖 ニ對 シテハ如何ナル作用 アルヤヲ檢

セン爲 メ,葡 萄糖靜脉注入後 ノ血糖變化ニ對 スル「ヨヒンビン」ノ影響 ヲ檢 シ,前 ノ場合 ト比較

シ,以 テ「ヨヒンビン」ノ影響 ガ果 シテ交感神經ニ對 スル特殊 ノ作用 ニ基 クモノナ リヤ否ヤヲ明

カニスル ト同時 ニ,「 ヨヒンビン」が血中糖ノ吸收乃至臟器 ノ「グ リコゲン」形成又ハ糖 ノ分解機

轉ニ對 シ作用 ヲ有スルヤ否 ヤヲ窺ハントセリ.又 此機會ニ於テ交感神經 ノ興奮性ニ對 シ影響ア

リト稱 セラルル「カルチウム」ノ血糖ニ及ボス作用竝 ニ夫 レト「ヨヒンビン」トノ交互作用ヲ檢セ

リ.

實 驗

實 驗 方 法

家 兎 ノ總 テ 雄 性 ニ シテ 體 重 約2kgナ ル ヲ選 ビテ飼 養 シ,體 重 ノ著 シク動 搖 セザ ル ニ至 レル モ ノ ヲ實 驗 ニ

供 セ リ.而 シテ 約20時 間 絶 食 セ シ メ,拘 束 ス ル コ トナ ク,耳 殼 靜脉 ヨ リ採 血 シBang新 法 ニヨ リテ 血 糖 ヲ定

量 セ リ.第2囘 ノ實 驗 ハ第1囘 ノ實 驗 後 約10日 ヲ經 テ 之 ヲ行 ヘ リ.

又 檢 尿 ヲナ ス ニハ 動 物 ヲ背 位 ニ 固定 シ,膀 胱 ニNelaton氏 「カテ ーテ ル」ヲ挿 入 セ リ.而 シテ約30分 間 放

置 シテ 得 タル 尿 及 ビ其 後40分 間 ニ得 タル尿 ニ就 テ 糖 ヲ證 明 シ得ザ ル モ ノ ノ ミニ就 テ 實 驗 セ リ.而 シテ 尿 糖

ノ證 明 ニハBenedikt氏 法 竝 ニTrommer氏 法 ヲ用 ヒタ リ. Benedikt氏 法 ニ テ ハ糖 ノ含 有 ノ程 度 ヲ其色 彩 反

應 ニ ヨ リ3種 ニ區 別 シテ 比 較 觀 察 セ リ.(表 中+ノ 數 ニテ 之 ヲ示 ス).

藥 品 ハ 總 テ 用 ニ臨 ミテ 之 ヲ蒸 餾水 溶液 トナ シ,側 腹 皮 下 ニ注 射 ス ル コ ト トシ,用 量 ハ 體 重1kgニ 對 シテ 定

メ タ リ.「 ヨ ヒ ンビ ン」ハGustrow製 ノ鹽 酸 鹽 ヲ用 ヒ タ リ.

Ⅰ.　「ヨヒンビン」ノ正常血糖 ニ及ボス影響

Lesser及 ビZipf6)ハ 「エ ルゴ タ ミン」ハ 正 常 血 糖 ヲ減少 セ シム トナ ス 「反 シ, Rothlin7)ニ ヨ レバ「エ ル ゴ ト

キ シ ン」ハ 圧常 血糖 ニ 何等 ノ影 響 ヲ有 セ ズ,又Pollak8)ニ ヨ レバ「エ ル ゴ タ ミ ン」モ同 樣 ナ ル關 係 ヲ有 ス ト云

へ リ.而 シテ「ヨヒ ンビ ン」ノ「ア ド レナ リ ン」ニ對 シテ 「エ ル ゴ トキ シ ン」樣 作 用 ヲ有 ス ル コ ト既 述 ノ如 シ.故

ニ本 物 質 ガ 血糖 ニ 對 シテ モ「エ ル ゴ トキ シ ン」ト同 ジ ク作 用 ス ル ヤ否 ヤ.先 ヅ之 ヲ決 セザ ル ベ カ ラズ.仍 テ 余

ハ 鹽酸 「ヨ ヒ ン ビ ン」ノ0.2%溶 液 ヲ用 ヒ,種 々 ノ量 ニ於 ケ ル本 物 質 ノ正常 血糖 ニ及 ボ ス影 響 ヲ檢 セ リ.

其成 績 ハ第1表 及 ビ第1圖 ニ示 セル ガ如 シ.即 チ0.5-2mgニ 於 テハ,「 ヨ ヒ ンビ ン」注 射 後 各 時 ノ血 糖 量

ハ 注射 前 ノ夫 レ ニ比 シ其 差10%以 内 ニ在 リテ,且增 減 一 定 ナ ラ ズ.故 ニ此 量 ニテ ハ血 糖 量 ニ著 シ キ變 化 ヲ

來 サザ ル モ ノ ト觀 ル ヲ得(第1圖A).然 ル ニ5mgヲ 用 フル 時 ハ,血 糖 量 ハ30分 後 既 ニ輕 度 ノ增 加 ヲ示 シ,

 1-1.5時 間後 最 高 ニ達 シ,夫 レヨ リ次 第 ニ減 ジ約4時 間 後 ニハ 殆 ド舊 價 ニ復 ス.其 最 大增 加 量 ハ0.02-0.026

%ニ シテ 正常 價 ノ17-24%ナ リ. 10mgヲ 用 フ ル時 ハ,血 糖 ノ增 加 更 ニ著 シ ク,經 過 及 ビ持 續 ハ殆 ド同 樣 ナ

リ.其 最 大增 加 量 ハ0.032-0.04%ニ シテ,正 常 血 糖 量 ニ比 シ30-35%ノ增 加 ヲ示 ス(第1圖B).
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1138　 今 橋 鐵 三

第1表　 「ヨヒンビン」ノ正常血糖ニ及ボス影響

第1圖

A.　 「ヨヒ ン ビ ン」2mg(第1表, 8)

B.　 「ヨ ヒ ンビ ン」10mg(第1表, 12)

以上 ノ成績 ニ據 レバ,「 ヨヒ ンビン」ハ2mg以 下 ニテハ正常血糖 ニ認 ムベ キ影響 ヲ及 ボサズ.

此 關係 ハ 「エル ゴ トキ シン」或 ハ 「エル ゴタ ミン」 ト全 ク同樣 ナ リ ト云 フヲ得 ベ シ.然 レドモ,

 5mg以 上 ナル時 ハ血糖 量ノ增 加 ヲ來 ス.即 テ注射後30分 ニハ既 ニ其增 加 ヲ示 シ, 1-1.5時 ニ

ハ其頂 點 ニ達 シ, 4時 ニハ注射 前 ノ量 ニ復 ス.而 シテ用量 テ增 加 スレバ血 糖 ノ增 加 モ大 トナ リ,

 5-10mgノ 場 合 ノ最大增 加率 ハ17-35%ナ リキ.

Ⅱ.　 「ア ドレナ リ ン」過 血 糖 ニ及 ボ ス 「ヨ ヒ ン ビ ン」ノ影 響

「ア ドレナリン」過血糖ガ「エルゴトキシン」ニヨリテ抑制セラルルコ トハMiculicich9)
, Lesser及 ビZipf6),

 Frohlich及 ビPollak10), Rothlin7),櫻 井11)ニ ヨ リテ明 カナ リ,然 ラバ「アドレナリン」過血糖ハ諸種滑平筋臟
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器 ニ對 シテ「エ ル ゴ トキ シ ン」ト類 似 ノ作 用 ヲ有 スル 「ヨ ヒ ンビ ン」ニ ヨ リテ モ抑 制 セ ラ ル ベ キ ノ理 ナ リ,仍

テ之 ヲ確 メ ンガ爲 メ次 ノ實 驗 ヲ行 ヘ リ.

先 ヅ一 列 ノ家兎 ニ 「ア ドレナ リ ン」0.1mgヲ 用 ヒテ 其 過 血 糖 ノ經過 ヲ觀 察 シ,一 定 時 日 ノ後,夫 々 ノ家兎

ニ同 量 ノ 「ア ドレナ リ ン」 ト「ヨ ヒ ン ビ ン」0.5-2mgト ヲ同 時 ニ注 射 シ.血 糖 ノ經 過 ヲ觀 察 セ ル ニ,其 成 績

ハ第2表 ニ示 セ ル ガ如 シ.部 チ注 射 後 ノ血 糖 量增 加 ノ最 高 點 ヲ見 ル ニ「ア ドレナ リ ン」ノ ミノ場 合 ハ0.086-

0.154%ノ增 加 ニ シテ,注 射 前 ノ血 糖 量 ニ對 シ84-132%ナ リ.然 ル ニ「ヨ ヒ ンビ ン」ト併 用 セ ル場 合 ハ 同 ジ

ク最 高 點 ニ於 ケ ル增 加 ハ 僅 ニ0.022-0.036%ニ シテ 注射 前 ノ血 糖 量 ニ對 シ19-34%ナ リ.即 チ 「ヨ ヒ ン ビ

ン」ハ「ア ドレナ リ ン」ニ ヨル 血 糖增 加 ヲ著 シク 抑制 ス ル コ トヲ得.今1例 ヲ圖 示 ス レ バ第2圖 ノ如 シ.即 チ

「ア ド レナ リン」 ノ ミノ場 合 ノ血糖增 加 ノ嶮峻 ナ ル曲 線 ハ,「 ヨヒ ンビ ン」 ノ併 用 ニ ヨ リテ 殆 ド平 坦 トナ レル

ヲ觀 ル.又 「ア ド レナ リン」ニ ヨ リ血 糖增 加 ヲ來 セ ル モ ノ ニ「ヨ ヒ ンビ ン」ヲ注 射 セ ル ニ血 糖 ノ上昇 ハ挫 折 セ

ラ レテ 漸 次 下 降 セ ル ヲ觀 ル(第9-10例 及 ビ第3圖).

第2表　 「ア ド レ ナ リ ン」過 血 糖 ニ及 ボ ス「ヨ ヒ ン ビ ン」ノ影 響

Aハ 「ア ド レナ リ ン」, Yハ 「ヨ ヒ ンビ ン」ノ略,「 ア ドレナ リン」ハ總 テ對kg 0.1mgヲ 用 フ
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第2圖

A.　 「ア ド レナ リ ン」0.1mg

A+Y.　 「ア ド レナ リ ン」0.1mg

+「 ヨ ヒ ンビ ン」2mg

(第2表, 2)

第3圖

A.　 「ア ド レナ リ ン」0.1mg

Y.　 「ヨヒ ン ビ ン」2mg

(第2表, 9)

以 上ノ成 績 ニ據 ルニ,「 ヨヒンビン」ハ其使用量 ニ ヨ リテ 其效力多少 ノ強弱 ヲ示 ス ト雖 モ夫 レ

自身血糖 ニ對 シ著 シキ作用 ナキ分量 ニテ,「 ア ドレナ リン」過 血糖 ヲ殆 ド完全 ニ抑制 スル作用 ヲ

有 ス.即 チ「ヨヒン ビン」ハ血 糖調節 ニ關 シテモ「ア ドレナ リン」ニ拮抗 的 ニ作用 シ,「エル ゴ トキ

シン」 ト同樣 ニ作用 ス.尚 ホ血糖 ニ及 ボス 「ア ドレナ リン」ノ作用 ハ諸種 滑平筋臟 器 ニ於 クル如

ク「ヨヒ ンビン」ニヨ リテ轉向 セ ラルル コ トナキヲ觀 ル.

Ⅲ.　 「ヂ ウ レチ ン』過 血糖 ニ及 ボ ス 「ヨ ヒ ン ビ ン」 ノ影 響

Miculicich,櫻 井 ニヨ レバ「エ ル ゴ トキ シ ン」ハ「ヂ ウ レチ ン」ニ ヨ ル過 血 糖 ヲ抑 制 ス ト云 フ.然 ラバ 此 場 合,

「ヨ ヒ ンビ ン」モ 亦 然 ルベ キ カ.

先 ヅ 一 列 ノ家 兎 ニ「ヂ ウ レチ ン」0.5gヲ 用 ヒテ 其 血糖 ノ經 過 ヲ觀 察 セ ル後,一 定 時 日 ニ シテ,同 量 ノ「ヂ ウ

レ チ ン」 ト「ヨヒ ンビ ン」0.5-2mgト ヲ同 時 ニ注 射 シ,其 血糖 ノ状 態 ヲ檢 セ シ ニ,第3表 ニ示 セ ル ガ如 キ結

果 ニ到達 セ リ.注 射後 ノ血糖 量增 加 ノ最 高點 ヲ見 ル ニ,「 ヂ ウ レチ ン」ノ ミノ場 合ハ0.048-0.083%ニ シテ,

「ヨ ヒ ンビ ン」ト併 用 セ ル場 合 ハ0.021-0.032%ニ シテ 其 差 著 明 ナ リ.即 テ藥 物注 射前 ノ血糖 量 ニ比 ス レバ,

「ヂ ウ レチ ン」ノ ミノ場 合 ノ增 加 率 ハ 最高 點 ニテ52-82%ナ ル ニ,「ヨ ヒ ン ビ ン」併 用 ノ際 ニハ僅 ニ21-34%

ナ リ.今1例(第3表, 2)ヲ 曲 線 ニテ 現 ハ セ バ尚 ホ一 層 明 瞭 ナ リ(第4圖).即 チ「ヂ ウ レチ ン」ノ ミノ場 合

ノ血 糖 曲 線 ニ比 シテ 「ヨ ヒ ンビ ン」併 用 ノ場 合 ハ頗 ル平 坦 ニ近 キ ヲ觀 ル.

此 成 績 ヨ リ,「 ビ ウ レチ ン」過 血 糖 ニ對 シ テ モ,「 ヨ ヒ ン ビ ン」ハ「ヱ ル ゴ トキ シ ン」ノ如 ク 著 シ

キ 抑 制 作 用 ヲ有 ス ル ヲ 認 ム ル ヲ 得.
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第3表　 「ヂウ レチン」過 血糖 ニ及 ボ ス「ヨヒン ビン」ノ影響

Dハ 「ヂウレチン」ノ略.總 ベテ對kg 0.5gヲ 用 フ

第4圖

D.　 「ヂ ウ レ チ ン」0.5g

D+Y.　 「ヂ ウ レチ ン」0.5g+「 ヨ ヒ ン ビ ン」2mg

(第3表, 2)

Ⅳ.　 葡 萄 糖 注 入 ニ 因 ル 過 血 糖 ニ及 ボ ス 「ヨ ヒ ン ビ ン 」ノ 影 響

前述ノ如ク,「ヨヒンビン」ハ「ア ドレナリン」過血糖及ビ「ヂウレチン」過血糖ニ對 シテ恰モ「エルゴトキシ

ン」或ハ「エルゴタミン」ノ如キ作用ヲ有ス.然 ルニ「エルゴタミン」ハ葡萄糖ノ經口的又ハ經腸的投與ニヨル

過血糖ヲ抑制スルモ(Grunke12),野 間及ビ篠井13)).靜 脉 内應用ニヨル過血糖ノ持續 ヲ著明ニ延長ス(野 間及

ビ篠井)ト 稱セラル.然 ラバ「ヨヒンビン」ハ如何ナル影響ヲ及ボスカヲ明カニセ ン爲メ次ノ實驗ヲ行ヘリ.

體重1kgニ 對 シ1gノ 葡萄糖ヲ耳殼靜脉ニ注入シ過血糖ノ經過ヲ觀察セル一列 ノ家兎ニ,同量ノ葡萄糖ヲ

靜脉内ニ,同 時ニ「ヨヒンビン」2mgヲ 皮下ニ注射シ,其 血糖状態ヲ檢セルニ第4表 及 ビ第5圖 ニ示セルガ

如キ成績ヲ得タリ.即 チ第1及 ビ第2例 ニテハ過血糖 ノ輕減セラレタルガ如キモ,他 ノ4例 ニ於テハ總ベテ
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過血糖ハ增強セラレタルヲ觀ル.又 第3-第4例 ノ如 ク,先 ヅ「ヨヒンビン」ヲ以テ處置シタル後15分 ニシ

テ葡萄糖ニ注入セルニ,過 血糖ハ殆 ド變化ナキカ或ハ增強セラレタリ.

第4表　 葡萄糖注 入ニ ヨル過血糖 ニ及 ボス「ヨヒ ンビン」ノ影響

Gハ 葡萄糖ノ略.　 總ベテ對kg 1gヲ 用 フ

第5圖

― ― 葡 萄 糖1g

…… … 葡 萄 糖1g+「 ヨ ヒ ンビ ン」2mg

― ― 「ヨ ヒ ンビ ン」2mg,後 葡 萄 糖1g

(第4表, 4)

以上 ノ成 績 ヨ リ按 ズル ニ,葡 萄糖 注入 ニヨル過血 糖 ニ對 シテハ 「ヨヒン ビン」ハ「エル ゴタ ミ

ン」ノ如 ク,之 ヲ增 強 セ シムル ガ如 シ.從 テ本物質ハ「インシユ リ ン」ト異 ナ リ,血 中糖 ノ燃焼及
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ビ吸收ヲ催進 シ以テ過血糖ノ低下 ヲ催進 スル作用 ヲ有 セザルノミナラズ,却 テ輕度ナガラ之ヲ

増強 セシムル作用 アリ.

Ⅴ.　「ヨ ヒンビ ン」 ト「カルチ ウム.イ オ ン」 トノ血 糖 作用 ノ關係

周 知 ノ如 ク「カ ル チ ウム 」ハ 「ア ドレ ナ リン」 ト密 接 ナ ル關 係 ヲ有 ス ル ノ ミナ ラズ,「 ア ドレ ナ リ ン」 ト類似

ノ作 用 ヲ有 ス ル ヲ認 メ得.例 ヘバTate及 ビClark14), Zondek15)等 ハ摘 出 子 宮 ニ於 テ「ア ドレ ナ リ ン」ト類似

ノ作 用 ヲ有 ス ル ヲ認 メ,又 血 糖 ニ關 シテ モ同 樣 ナ ル作 用 ヲ有 ス ト稱 セ ラル.即 チSchenk16)ハ 家 兎 ニ大 量 ニ

至 ル迄 用 ヒ シ ニ一過 性 ノ血 糖 降 下 ヲ來 ス トナ シ タ レ ドモ, Kylin及 ビNystrom17), Underhill及 ビClosseu18),

 Underhill及 ビHleiner19)ハ 家 兎 ニ於 テ, Kylin20)ハ 人 ニ於 テ, Handel21)ハ 鼠 ニ於 テ, Hochfeld22)ハ 犬 ニ於

テ, Barath23)ハ 人 ニ於 テ「カル チ ウム」ハ血 糖 上昇 ヲ起 スヲ認 メ タ リ.然 レ ドモ後 ノ3氏 ハ皆 其 輕 度 ナ ル ヲ云

ヒ,殊 ニ最 後 ノ2氏 ハ 其 上昇 度 ハ實 驗 誤 差 ニ入 ル ベ キ程 度 ナ リ トセ リ.

以 上 ノ如 ク 「カ ル チ ウ ム 」 ガ 「ア ド レ ナ リ ン」 ノ 如 ク 血 糖 上 昇 作 用 ヲ有 ス トセ バ,之 ニ對 シテ

「ヨ ヒ ン ビ ン」ハ如 何 ナ ル 關 係 ニ立 ツ ヤ ヲ檢 ス ル ハ頗 ル 興 味 アル コ トナ リ トス.

余 ハ 「ク ロー ル.カ ル チ ウ ム」ノ5%溶 液 ヲ耳 殼靜 脉 ニ注 入 セ ル ニ,第5表 ニ示 ス ガ如 キ成 績 ヲ得 タ リ.即

テ0.02-0.05gニ テ ハ實 驗 誤 差 ノ程 度 ノ血 糖 上 昇 ヲ認 メ, 0.1gニ テ ハ 輕 度 ノ上 昇 ヲ認 メタ リ.

第5表　 「ク ロ ー ル.カ ル チ ウ ム」ノ 正 常 血 糖 ニ及 ボ ス 影 響
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「ヨ ヒ ンビ ン」(2mg)ヲ 用 ヒテ 血糖 状 態 ヲ檢 シ タル 一列 ノ家 兎 ニ一 定 時 日 ノ後,「 カル チ ウ ム」ハ耳 殼 靜脉

ニ,「ヨ ヒ ンビ ン」ハ 皮 下 ニ同 時 ニ 注 入 シテ 血糖 ノ經 過 ヲ觀 察 セ ル ニ,第6表 ノ如 キ結 果 ニ達 セ リ.即 チ「カ ル

チ ウム」ノ量0.05gノ 場 合 ハ最 大增 減 量 ニ就 テ 觀 ルモ,或 ハ 各 時間 ノ血糖 量 ヲ比 較 ス ル モ,「 ヨ ヒ ン ビ ン」 ノ

ミノ場 合 ト其 差 輕 度 ナ リ.然 ル ニ 「カ ル チ ウ ム」ノ量0.1gノ 場 合 ハ 之 ニ異 ナ リ,最 大增 減 量 ヨ リス ルモ,各

時 間 ノ血 糖 量 ヨ リ觀 ル モ,「 ヨ ヒ ンビ ン」ノ ミノ場 合 ニ比 シ,其增 加 ノ度 大 ニ シテ,而 モ其 血 糖增 加 率 ハ 「カ

ル チウ ム」ノ ミ ノ場 合 ト殆 ド同 程 度 ナ リ(第5-6表 參 照).

第6表　 「ヨヒン ビン」ト「カル チウム」トノ血糖作用 ノ關 係

Caハ 「カルチウム」ノ略

第6圖

Y.　 「ヨ ヒ ンビ ン」2mg

Ca.　 「カ ル チ ウ ム」0.1g

(第6表, 3)
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故 ニ「カル チウム」ハ一定 量以上 ニテ輕度 ノ血 糖 上昇 ヲ起 ス.夫 レ以下 ニテハ「ヨヒン ビン」ノ

少量 ト共 ニ作用 スル モ血糖 ニ影響 ヲ及 ボサズ.一 定 量以上 ニ シテ夫 レ自體 ガ輕度 ノ血糖上昇作

用 ヲ有 スル量 ニテハ「ヨヒ ンビン」ノ少量 ト共 ニ作用 スルモ 殆 ド通常 ノ如 ク血糖 ノ增加 ヲ來 サ シ

ム.故 ニ「カルチウム」ニヨル血糖 上昇 ハ「ヨヒ ンビン」ニヨ リテ抑制 セラ レザルヲ觀 ル.之 等 ノ

事實 ヨ リ考察 スル時 ハ,「 カル チウム」及 ビ稍大量 ノ「ヨヒ ンビン」ニ由 ツテ起 ル過血糖 ノ原 因 ハ,

「ア ドレナ リ ン」ニ因ルモ ノヨ リモ更 ニ末梢性(下 位)ノ 機轉 ニ在 ルモノ ト認 メザル可 ラズ.

Ⅵ.　 糖 尿 ニ 及 ボ ス 「ヨ ヒ ン ビ ン」ノ 影 響

「ア ドレナ リン」,「ヂウレチン」及 ビ葡萄糖 ノ注入ニヨル過血糖 ニ對スル「ヨヒンビン」ノ影響ハ前文ニ述

ベタルガ如 シ,然 ラバ之等ニヨル糖尿 ニ對シテモ其關係同一ナルヤ否ヤ,之 ヲ檢索スルコト,亦 興趣多キ事

項ナリトス.

a.　 「ア ドレナ リ ン」糖 尿 ニ及 ボ ス「ヨ ヒ ン ビ ン」ノ影響

一列 ノ家兎 ニハ「アドレナリン」ノミヲ注射シ,以 テ之ヲ對照トシ,他 ノ一列ニハ「ア ドレナリン」ト「ヨヒ

ンビン」トヲ併用 シ,以 テ前者ニ因ル糖尿 ニ對スル後者ノ影響ヲ檢セ リ.茲 ニハ尿糖ヲ強度ナテシムル爲メ

「ア ドレナ リン」ハ對kg 0.3mgヲ 皮下 ニ注射セリ.第7表 ニ示セルガ如 ク,「アドレナリン」ノミノ場合ハ注

射後30分 ニシテ尿中糖ヲ證スルモノ多 ク, 1時 ニハ全部ニ現 レ, 1 1/2-3時 ニ至 レバ其最高度ニ達ス.然 ルニ

「ヨヒンビン」ト併用セル時ハ注射後4時 間後 ニ至リテモ糖尿 ヲ證セズ.唯1例 ニ於テノミ輕度ニ陽性ナリキ.

尚 ホ興味アルハ「アドレナリン」ノミノ場合ニ比 シ,「ヨヒンビン」ヲ併用セル時ハ尿量ノ減少セルコ トニ

シテ,第7表 ニ見ルガ如ク其平均價ハ約半量乃至夫 レ以下ナリ.

第7表　 「ア ドレナ リン」糖尿 ニ及ボ ス「ヨヒン ビン」ノ影響

表中尿糖ハ+或 ハ-ヲ 以テ示シ, B氏 法 ノ成績, T氏 法 ノ成績,

尿量ノ順ニ記載ス.以 下之ニ準ズ.
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b.　「ヂ ウ レチ ン」糖尿 ニ及 ボス「ヨヒンビン」ノ影響

「ヂウレチン」ハ危險ナキ量ヲ選 ビ,茲 ニモ對kg 0.5gヲ 皮 ニ使用モリ.第8表 ニ見ルガ如 ク,「ヂウレチ

ン」ノミノ時ハ注射後1時 ニシテ尿中糖ヲ證シ, 2-3時 ニシテ其最高ニ達セルガ,「ヨヒンビン」ヲ併用セル

場合ハ注射後4時 ニ至ルモ尿中糖ヲ見ズ. (1例 ニ於テ注射後1 1/2時ヨ リ輕度ナル糖尿現レタルモ此例ハ實

驗後間モナク死亡セルモノナリ).

尚 ホ「ヂウレチン」ハ利尿催進作用ヲ有スル藥物 トシテ普ク知ラルル所ナルガ,「ヨヒンビン」ト併用セル

時ハ尿量ノ甚ダ稀少ナルノ事實ハ注目ニ價ス.即 チ表示セルガ如ク,第1-3例 及 ビ第4-6例 ノ尿量平均價

ヲ對照スレバ其差 ノ著 シク顯著ナルヲ觀ル.

第8表　 「ヂウ レチ ン」糖尿 ニ及 ボ ス「ヨヒンビン」ノ影響

第5例 ハ實驗終了後間モナク死ス.

c.　 葡 萄 糖 注 入後 ノ糖 尿 ニ 及 ボ ス「ヨ ヒ ン ビ ン」ノ影響

葡萄糖 ハ對kg 1gヲ 靜脉内ニ注入セリ.第9表 ニ明カナル如ク,葡 萄糖ノミノ場合ハ注入後30分 ニシ

テ尿中糖 ノ出現ヲ見,注 入後3時 ニハ尿中糖ヲ見ザルモノ多 ク, 4時 ニ至 リテハ各例ニ於テ糖尿ヲ證明セ

ザルニ至ル.「 ヨヒンビン」皮下注射 ヲ併用スル時ハ,尿 糖 ノ度稍高ク,且, 3時 ニ至ルモ各例糖尿ヲ示 シ,

 4時 ニ至ルモ糖尿ヲ現スモノ多 シ.然 ルニ,尿 量ニ對シテハ,此 場合モ「ヨヒンビン」ノ併用ハ其減少ヲ起セ

リ.
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第9表　 葡萄糖注入後 ノ糖尿ニ及ボス「ヨヒンビン」ノ影響

以上 ノ成績 ニ據 ルニ,「 ア ドレナ リン」,「ヂウ レチ ン」及 ビ葡萄糖注入 ニ ヨル糖 尿 ニ對 スル「ヨ

ヒン ビン」ノ影 響ハ,夫 レ等 ニ ヨル過 血糖 ニ對 スルモノ ト全 ク軌 ヲ同 クス.即 チ「ア ドレナ リン」

糖尿 ニ對 シテハ其抑 制作用最 モ顯 著 ニシテ,「 ヂウ レチ ン」糖尿 ニ對 シテハ其作用少 シク劣ル ガ

如 キモ,尚 ホ著 明 ニ抑 制作用 ヲ呈 ス.然 ルニ葡萄糖注 入ニ ヨル糖尿 ニ對 シテハ之 ヲ少 シク增 強

シ且其持續 ヲ長 カ ラシムルヲ觀 ル.即 チ 「ア ドレナ リン」糖尿及 ビ「ヂウ レチン」糖尿 ニ對 スル

「ヨヒ ンビン」ノ關係 ハ, Miculicichガ 證 セル之等 ノ糖尿 ニ對 スル「エル ゴ トキ シン」ノ關係 ト全

ク合致 ス.

尚 ホ 「ヨヒンビン」ハ利 尿ヲ抑制 スル作用 ヲ有 ス.本 作 用ハ 「ア ドレナ リン」及 ビ「ヂウ レチ

ン」 ニヨル利尿 ニ對 シテノ ミナ ラズ,葡 萄糖注 入ニヨル利 尿 ニ對 シテモ抑制的 ニ影響 ス.是 レ

Kaufmann及 ビKalk24)ガ 「エルゴタ ミン」ニ於 テ證 明 セル所 ト一致 セルヲ觀 ル.

總 括及 ビ結論

1.　 「ヨヒ ンビン」ハ正常血糖 ニ對 シテハ認 ムベ キ影響 ヲ及ボ サズ,然 レドモ大量 ヲ用 フ レバ

血糖增 加 ヲ來 シ,其 程 度 ハ用 量 ニ比例 ス.

2.　 然 レ ドモ「ア ドレナ リン」ト同時 ニ用 フル時 ハ,著 明 ナル血糖增 加竝 ニ糖尿 ヲ起 ス量 ノ「ア

ドレナ リン」ノ作用 ヲ殆 ド完全 ニ抑制 ス.即 チ血壓及 ビ滑平筋 臟器等 ニ於 テ認 メラルル如 キ「ア

ドレナ リン」ニ對 スル拮抗 作用 ヲ血糖調節 ニ於 テモ證 スル ヲ得.是 レ「ヨ ヒンビン」ハ體 内 ニ於

ケル「ア ドレナ リン」ノ作用點 ヲ興 奮不能 トナスモノナラン.而 シテ「ヨ ヒンビン」ガ斯 クノ如 ク

「ア ドレナ リン」ニヨル過 血糖竝 ニ糖尿 ヲ抑 制 スルニモ拘 ラ ズ,夫 レ自身 ニテ却 テ輕度 ノ過 血糖

ヲ起 スハ,恰 モ滑平筋臟器 ユ於 テ 「ア ドレナ リン」 ノ侵 襲點 タル交感神 經 ノNeuromuskulare
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Verbindungヲ 麻 痺 スル ト同時 ニ之 ヨ リ末梢 ナル筋質 自身 ヲ刺戟 スル作用 アル ト甚 ダ類似 ノ關

係 ナル ヲ觀 ル.

3.　 「ヂウ レチ ンJニ ヨル過血糖竝 ニ糖 尿 モ亦「ヨヒン ビン」ニ ヨリ著 シク抑 制 セラル.即 チ本

物質 ノ末 梢作用 ニ ヨリ中樞性刺戟 ニ基 ク肝 ノ糖形成 竝 ニ之 ニ伴 フ糖尿 モ抑 制 セラル.

4.　 葡 萄糖靜脉注 入 ニヨル血糖過 多竝 ニ糖尿 ニ對 シテハ「ヨヒ ンビン」ハ抑制作用 ヲ現サズ,

却 テ之 ヲ增 強 セシメ,糖 尿 ノ持續 ヲ延 長 ス.之 ニ據 レバ,「 ヨヒン ビン」ノ血糖減少作用竝 ニ糖尿

抑制作用 ハ中樞性 交感神 經性興 奮アル場 合又ハ 「ア ドレナ リン」ノ作用 セル場 合 ニハ發現 ス レド

モ,單 獨作用 ノ場 合ニハ糖注 入ニ由ル過 血糖 ヲ抑 制 スル コ トナク,却 テ之 テ增 強 スルヲ知ル.

5.　 「カルチウム」ニ ヨル血 糖增 加 ニ對 シテハ 「ヨヒン ビン」ハ抑制作用 ナ シ.是 レ「カル チウ

ム」ハ 「ア ドレナ リン」作用 ニ類似 スル作用 ヲ呈 スル コ トア レ ドモ,血 糖 ヲ增 加 セ シムル際 ノ作

用點 ハ恐 ラク「ア ドレナ リン」ノ夫 レヨリモ下位 ノ機轉 ニ在 ルモノナ ラ ン.

6.　 「ヨヒン ビン」ハ利尿 ヲ抑制 スル作 用 ヲ有 ス.本 作用 ハ「ア ドレナ リン」及 ビ「ヂウ レチン」

ニ由 ル利尿 ニ對 シテノ ミナラズ,葡 萄糖注入 ニ基 ク利尿ニ對 シテモ抑制的 ニ影響 スルヲ得 .

以 上 ノ「ヨヒ ンビン」ノ血糖調節,糖 尿竝 ニ尿排泄 ニ對 スル作用 ハ,「 エルゴ トキ シン」ノ夫 レ

ト髣髴 タルヲ見ル.

擱筆スルニ當 リ御指導及ビ御校閲ヲ賜ハ リシ奥島敎授ニ感謝ス. (3. 1. 13.受 稿)
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Kurze Inhaltsangabe.

Uber die Wirkung des Yohimbins auf den Blutzuckerspiegel 

und auf die Hyperglykamie sowie die Glykosurie 

durch sympathische Gifte.

Von

Tetuzo Imahasi.

Aus dem pharmakologischen Institut, Okayama, Japan.
(Vorstand: Prof. Dr. K. Okushima.)
Eingegangen am 13. Januar 1928.

Auf Grund der Tatsache, dass Yohimbin bei Gefassen und verschiedenen anderen 

glattmuskeligen Organen zwar als alleiniges Gift erregend wirkt, aber die erregende 
Wirkung des Adrenalins aufhebt oder sogar oft umkehrt, schien es von grosser Bedeu

tung zu sein, seinen Einfluss mit Bezug auf noch ungeklarte Gebiete der hyperglykami

schen sowie glykosurischen Wirkung des Adrenaline oder des zentralen sympathischen 

Giftes, Diuretin, zu untersuchen, um die Wirkung des Yohimbins auf die Blutzucker

regulation und auf diese besondere Funktion des sympathischen Nervensystems klarzu

stellen. Die Versuche wurden am Kaninchen angestellt und die Ergebnisse lassen sich, 

wie folgt, zusammenfassen:

1) Das Yohimbin ubt in kleinen Dosen wie 0.5-2mg p. kg keinen Einfluss auf den 

normalen Blutzuckergehalt aus, wahrend es bei grosseren Dosen (5-10mg p. kg) eine 

leichte Hyperglykamie hervorruft, die etwa 3 Stunden andauert.

2) Wenn kleine Dosen von Yohimbin (0.5-2mg p. kg) mit Adrenalin zusammen 

dargereicht werden, so unterdruckt das Yohimbin die Hyperglykamie sowie die Glyko

surie, welche sonst durch das letztere bedingt werden, fast vollstandig. Daraus geht 

hervor, dass das Yohimbin auch bei der glykolytischen Wirkung in der Leber und in 

den quergestreiften Muskeln die Angriffsstellen des Adrenaline unempfindlich macht, 

and dass es dadurch die Glykosurie hemmt. Die eigentliche, Blutzucker steigernde 

Wirkung des Yohimbins scheint, mit einem noch untergeordneten Prozess in Verbindung 

zu stehen, wie es an glattmuskeligen Organen den zu der Angriffsstelle des Adrenalins 

peripherer liegenden glatten Muskel angreift.
3) Das Yohimbin wirkt auch auf die Hyperglykamie und auf die Glykosurie durch 

Diuretin, welche ale zentral bedingt aufgefasst wird, betrachtlich hemmend.

4) Auf die Hyperglykamie und die darauffolgende Glykosurie, die durch intra

venose Zufuhr von Traubenzucker herbeigefuhrt wird, zeigt das Yohimbin dagegen 

keinen hemmendeu Einfluss, sondern es verstarkt sie sogar etwas und verlangert ihre
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Dauer in geringem Masse.

5) Die Hyperglykamie, die durch Calciumdarreichung bedingt wird, kann durch 

Yohimbin nicht gehemmt werden. Die Angriffsstelle des Calciums bei der hypergly

kamischen Wirkung scheint darnach peripherer zu sein, als die des Adrenaline.

6) Das Yohimbin hat merkwurdiger Weise eine deutliche hemmende Wirkung auf 

die Diurese. Es unterdruckt nicht nur die Diurese nach Adrenalin und Diuretin, son

dern auch die nach Traubenzuckerzufuhr betrachtlich.

Aus den Resultaten ersieht man, dass die oben erwahnten Wirkungen des Yohim

bins hinsichtlich des Zuckerstoffwechsels sowie der Diurese mit denen des Ergotoxins 

fast ubereinstimmen. (Autoreferat.)
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