
t昭和 29年 12月（1954）〕 245 

姻虫飼養液中に於ける「ヒヨリン」

誘導体に就いて（化学的検索）

吉沢利雄

（慶応義塾大学医学部寄生虫学教室主任松林久吉教授）

（昭和29年 7月13日受領）

蜘虫の病害作用の成り立ちは種々の機転に於て考えら

れるが，そのイh学的物質の関与から由来する蜘虫症は，

岨虫自体中に単に存在する物質ではなくて，畑虫から分

泌叉は代謝終産物として排世せられる物質，或は更に之

れより分解されて出来る物質中に存在する筈であるO こ

の理由から私は自然に近い状態，即ち宿主の腸管内の要

約に近い条件で飼宥し，この飼育液について検索を進め

て来たものである。先に私は基心臓洞房標本を使用して

生物学的に種々の物質の存在を知った。その中で，特に

アセチルヒヨリシ，ヒスタミシ等の自律神経系に作用す

る物質の存在は姻虫アレルギ｛を論ずるに将来役立つも

のと考えられる。即ち畑虫症のー症状として起る箔痛の

一機転として，腸嬬動の異状允進乃至は産縮は，副交感

神経の興奮によって生起し得る。そこで副交感神経刺戟

物質たるアセチノレヒヨリシの存在することは意義あるこ

とと云わねばならぬo

そこで更にアセチルヒヨリシを化学的方法によって確

認しようと企て此の実験を行った。扱てアセチノレヒヨリ

シは不安定な物質であり，分解されてヒヨリシに変じて

いる可能性が多く，この後者は比較的安定であるので，

之を証明する方法をとったもので、あるO

I 実験材料

屠場より保温リシゲル氏液に入れ速に運搬した豚蜘虫

を， 0.95%食塩水を10隻に対し， 200ccの割合に使JU

して37°Cの勝卵器中で飼育し， 48時間の飼養液100隻

分を1回の材料として用いたD

II 実験方法

上記の飼養液を減圧装置のもとで 60°Cで沸騰蒸発せ

しめて乾固物とする。之を略々純アルコ｛ル約20ccで

Toshio Yoshizawa: Detection of cholinderivate 

in the medium in which Ascaris lumbricoides 

were kept alive. (Dept. of Parasitology School of 

Medicine, Keio University, Tokyo, Japan) 

抽出し，之に同容量の昇宋の飽和アルコール溶液を加え

てヒヨリシと昇宋の複塩を作らしめるO 次で，硝子フィ

ルター No.4で鴻過し，残澄をよくアルコ戸ルで、洗い，

熱水を加えて複塩を分解せしめ，この溶液をエルレ〉マ

イエルコルベシに採り，温いうちに硫化水素を通じて水

銀を硫化物として落すo次に瀦紙にて滞過しi慮液を 60コ

C以、下で

ヒヨリシは塩酸塩となつて得られる筈であるo大凡乾燥

した時，アルコ F ルで抽出し，次で、扇風機でアルコール

を飛ばす。鏡澄中に塩酸塩の水溶液となって残って来る

筈であるD 更に精製するため CdCI2の飽和水溶液（常

温， 49%）を加えカドミウムとの複塩としておとしあ

とは前と同様な方法に従ってヒヨリン塩酸塩の精製採l肢

を試みたものである（Schmidt,1907）。この結果得られ

た水溶液を試料として，以下に述べる様な諸実験を行っ

て成績を出し，いろいろな角度から多角的にヒヨリシの

存在を証拠づけようとした。

III 諸種の検出方法と成績

（ー） ペ｛パークロマトグラフィーに依るヒヨリ γの

検出実験

100隻分の飼養液を上述の如く究L躍して得た試料を次

の嫌に三通りに展開を試みた。

1) ペ｛パ｛は東洋源紙50号 2×40cmを48時間水

を飽和して使月jした。展開剤はプタノーノレ・酷酸・水（4

:1:2）の混液の上澄液を用いた。検出は二シヒドリシ

の2%プタノ戸Jレ溶液を噴弱し， 10分間90°Cに熱して

発色せしめた。

成績としては， Rf:0.45に Spotを認めた。之は対

照のヒヨリシと同値であるD 然し乍ら他に2～3の Spot

が存在するので，アミノ酸やペプチヅドの混入して来て

いることを考慮しなければならない。従ってこの成績の

みでは確定を蹄諾するので、ある。

2) ペーパーは上と同様に使J-iJし．展開剤はベンチノレ

( 11 ) 



awk, Oser & Summerson 1948）。前者は ヨード 153g,.

ヨードカリ 100gを200ccの水に溶解したもので，後

者はヨード 2g，ヨードカリ 6gをlOOccの水に溶かし

たものであり，前者の方が好結果を得た。この標本を鏡

検すれば泊滴状の物質の間に，針状の淡い褐色の結晶を

見ることが出来る（第2図A）。へミシの結晶に似ている，

がそれよりずっと長くなることが多い。何本も束になっ

たり，交叉して出来ることもあるO 観察していると屡々

結晶は一端又は両端から滴状に援縮して来て太く短くな

り，遂に黒褐色の1箇の泊滴の如くなってしまう（第2

図B,C）。第2図Dは第一化学薬品製造の試薬塩化ヒヨ’

リシより作った Perjodidの結晶であって，前記蜘虫試

料より得た結品とその形態，品結，援集等に於て何等区

別するところはない。

IV 総括並に考按

自国虫の飼主液中に，或は代謝産物中にヒヨリン叉はヒー

ヨリシ様物質が存在すると言う報告は著者寡問にして未

だ聞かない。私（1954）は先に基心臓洞房標本を利則した一

実験に際して，飼長液中にアセチルヒヨリシ又は同様物

質が微量に存在するという結果を得たので、報告した。こ

の裏付けとして今回化学的方法で更に確証を得んとした

ものであるO アセチルヒヨリシは極く不安定な化合物で

あって脱酷酸の結果ヒヨリンになっている場合が多いと

考えられる。本実験ではヒヨリシを検出しようとしたも

のであるO 目的物は極く微量である関係上，普通のヒヨt

リシの結晶を取出す方法で‘は不可能なわけで、あるO

ペーパークロマトグラムに於ては，上述の知く，ブダ

ノール，酷酸， 7j'(( 4: 1 : 2）による展開でも，ベシチル

アルコール，プロヒωルアルコール，水（ 2:5:2）の展開ー

でも，夫・々 Rf:0.45（佐竹， 1952), Rf: 0.25 (Whitt--

aker, 1951）の位置に Spotを認めているのでヒヨリ γ

の存在は可能であるD 唯，その他の位置にも同時に若干聞

の Spotが出て来るので与混入を予想されるアミノ酸群ー

の一つであることを慮るのであるD

以上二つのよケロマトグ．ラムはユシヒドリシ反応、による

検出であるが Whittakerの原法を第三に応打jしてみた

もので，この際展開すると，微量のものが更に分散して

過クロール鉄の皇色反応が極めて淡くして明瞭なる色彩

を得ることが出来なかったので， i庵紙上に試料を滴下し

て，その佳乾燥して（約1糎半径に拡がる）既述の様な紫

色の呈色反応を見たもので，対照実験では現われて来な
し、。

之を要するに，
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アルコー ）！，..，プロピルアノレコ戸ル，水（2:5:2）を使用

し（Whittaker& Wijesundera, 1951），ユシヒドリシ

反応で呈色せしめた。

成績は，対照のヒヨリシに相当する Rf:0.25に Spot

をかすかに認められ， 且つその外に 0.32,0.42, 0.50, 

の Spotが在って，前項と同様に確定出来ないが，ヒヨ

リシとしての条件は有ち判定の資料となるものであるO

3) 鴻紙（東洋酒紙，定性別）上に試料を一滴滴下し，

そのま L乾燥をまち，アルカリ性としたヒドロキシラミ

シアルコ｛ノレ溶液（10%〔W/V〕のヒドロキシラミシ塩酸

塩の含水アルコール溶液に 10%背性カリアルコ F ル溶

液を加えてアルカリ性となし源過して塩化カリを除いた

もの）を噴弱し，乾燥後， 3%(W/V）泊グロ｛ル鉄の

酸性エーテル溶液を噴・議した。成績は，黄色の地に滴下

試料の作った斑点、の中心部に近い同心円上に薄紫色の

Ringを生じたO ヒヨリシは斯の様な呈色をなすもので

ある（Whittaker1951）。対照の試薬塩化ヒヨリシによ

りても問機に呈色せしめることが出来た。向この際，被

検体処理に当り混入して来るアミノ酸の中に同様な過ク

ロ｛ノレ鉄反応を生ずるものがあることを考慮し，二つの

対照実験を試みた。その第ーはニシヒドリ y反応を為さ

しめたところ，結果は主として外層部に濃厚に発色して

（第1図B参照）アミノi援は外層部に多く存在し，前記ヒ

ヨリンの過グロ｛ル鉄反応は（第1図A参照）中心部に近

いところに於て生じているものである。

(A) 

’.. ＂ ~ ..、〆・・ ．、．、、，η～－喝、
.I ..マ ・・ ．’ ・＇.－

I.~－；・｛、ー...•. -..ニ’＂＂＂仁，． ．、,._, ..：ぷg 、玩＇.~ . ． . 
A 

t:'.; 
← :¥,o,. - ' I 

i":;. :J？与::ft"' •• ：七
、て• •.. . ; 'I 
＂・・• • . ’＇I 

...;, -" 竺ノ、、、－ －、／

(B) 

‘・

ィ
1
J

・1
a
u
P
3
3り
f

k

．J
＼
山
「
ヌ

・

e

，
A
U’J
，d

、～
、守
：

λ
川

d

、、・ょ
h

日ド

町

司

p
－

一

z

i

一九判一
一

十

凶

一

一J33一
一

・

ぬ

。
A
，F
・

－

Y
’一

竜

丸

，．，
a
r
J
d
z
－

f

・e
A

，a

－－f－a12
、

，r
d
q
h
IJrzsrw‘
＼

 

ぺ
点
佐
官
、
、

－F

－

e
 

第 1図

"/IC.に種々のアミノ酸の溶液の Spotを作り過グロ｛ノレ

鉄反応を試みたところ色彩は何れも褐色系のものであっ

たD 過クローノレ鉄反応は褐色系の色は判定の資料となり

難いものであるO

（二） Perjodidを作らしめる方法

Rosenheim, Stanek (1905), Schaw (1938）等は Pe-

rjodidを作らしめてヒヨリシを検出した。私も 100隻分

の飼益液より得た試料1滴を載物硝子にのせ之に Sta-

)lekの試薬又は Rosenheimの試薬を 17商加える（H司 ペ｛ノξ｛クロマ トグ．ラフィーt乙よりヒ
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ヨリ γ としての条件を具備しているという事が言われ

るO

更にヒヨリ γ は過剰に沃度を結合させることにより

Perjodidを作る性質を利用して試験した。 実験の結果

は定型的且つ試薬ヒヨ リ”シと全く同形態の結品を得るこ

とが出来た。そして同結晶共に 1～10分時にして油滴状

に消え去る不安定なものである。本結晶は Stanekによ

れば C5H11NOI・h なる分子式を有っと言う 。この様な

Perjodidは，今までの実験で混入して来たアミ ノ酸で

は出来ないが，然しヒヨ リシに特有な反応で、は勿論なく

Neurin等でも出来る。 Neur:nはヒヨリ γ が微生物な

どの作用で酸化されて出来るもので有毒物質である（鈴

木，小幡， 1940）。依て Neurinの存在も亦考えられる

のであるD

(CH2h三 NーCH2CH20H (CH:i):-:=:N-CHCH2 

OH OH 
〔Cholin〕〔Neurin〕

0-CH 
I I 

更にその酸化物たる BetainCH3三 N-CHzではこの結

晶は出来ないし叉それは無毒であるO 混入を予想される
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Metylamin, Dimetylamin, Trimetylamin等でも Pe-

rjodidの結品は出来ない（上代 1955）。

以上の実験を綜合し，既に報告の基の心臓iPI:房標本に

対するアセチルヒヨリ γ作JiJ物質の存在の事実と相侠て

飼長液中にヒヨリシが存在することは確実であるD 先頃

i同房標本による成績を発表の際，偶然同時に細川，槌谷

(1953）は畑虫体内にコ リシ頼粒（広瀬，1929）の存在する

ことを報告した。此れに依て之をみるに，虫体内に存在

するヒ ヨリシ叉はその誘導体は何等かの機転で、体外に排

ii＼されるのであろう 。誘導体のーったるアセチルヒヨリ

γは不安定な物質であって pHは3.8に於て安定度は

高いのであるが， 宿主腸内容は一般に pH6.5～8.0で

特に弱アルカリ性の場合が多いので，間もなく分解して

しまうであろう 。一方，阿部（1948）によれば pH2.5～ 

7.5に於ては 24時間までは蛙直腹筋に対する作川に変

化はないが8.8又はそれ以上では 10時間後には全く作

月jはなくなるO 然し家兎の剃出小腸内では速に，即ち 20

～50分時でアセチルヒ ヨリ γ の蛙直腹筋に対する作川

は失われ，それは小腸粘膜に存在するヒ ヨリ シエステラ

｛ゼに接し分解されるものである，としているD 之等に

( 13 ) 
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依て按ずれば，虫体内のアセチルヒヨリシは何等かの機

転に依て体外に排出され， 短時間と雄も宿主腸管内に存

在する時間がある筈で，｛品々多量に蓄積した場合，副交

感神経末梢を刺戟興奮せしめ，叉既牧作灯jが表われて然

る可きであろう。殊に副交感神経緊張症にある人は特に

感受性は高く，腸管に於ては痘綿， rm痛など，一般に副

交感神経異常症状を発症する可能性あるものと考えられ

るO 叉近時，アレルギー研究の諸家（本邦では中村敬三

1944, 1951）がアレルギ F 症状に対しヒスタミシ より も

アセチルヒヨリ シを主要化学的原因体として指摘し症状

発生の機転を説明している見地からみても，畑虫アレノレ

ギーの論ぜられる今日ヒヨ ジシの飼養液中に於ける存在

は注目すべき事実であろう 。

V 結論

私は議に安心臓？同房標本による実験で姻虫飼長液中に

アセナルヒヨリシ織物質の存在する結果を得たので，更

に化学的に此を証拠づけようとして，飼益液の分析を行

い次の様な結論を得たD

1) 三織の方法でペーパーパーティシヨ ングロマトグ

ラフィーを行いヒヨリンの位置に Spotを得た。

2) 顕微鏡下にヒ ヨリ シの Perjodidの結晶の山来る

のを確認した。

3) 以上の成績を，著者既発表の基心臓洞房標本に対

するアセチルヒヨリ γ事制乍川と相侠て，自国虫飼長液中に

ヒヨリ シが存在することは旅実である。

4) 畑虫体内にある ヒヨリシ又はその誘導体は分泌若

くは代謝終産物3 或は何等かの機転で排祉され，恐らく

アセチルヒヨリシの形で一時的にでも蓄積した場合に，

( 14) 
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副交感神経を刺戟興奮せしめることは可能であって畑虫

症を論ずるに当り重要な事実と思推される。

脱稿に際し御指導並に御校閲五二賜った松林教授に深請す

する。

主要文献

1）阿部忠光（1948): コロン誘導体の消化管内に於

ける安定怯に関する研究．昭和23年第45回日本内

科学会総会.2) Hawk, Oser & Summerson(1948) : 

Practical physiological chemistry, p. 262 (Rose-

nheim’s test). 3）広瀬平次（1921): ヒヨリンの

組織化学的研究．東京医学会雑誌、，43:888. 4）細

川修治，槌谷薫（1953）：寄生虫体内に於ける所謂広

瀬コロン頼粒の分布に就て．寄生虫学雑誌，2:23. 

5）上代暗三（1953): コロンの定霊法．医事新報，

No. 1526, 75. 6）中村敬三（1944）：アレルギーは

如何に理解すべきや．内科及び小児科， 4:20. 7) 

中村敬三（1951）：免疫とアレlレギーの関係主解く最

近の諸研究．臨床，4:853. 8）佐竹一夫（1952): 

クロマトグラフ（共立全書）三版， p.91. 9) Scha-

w, F. H. (1938) : The estimation of choline and 

acetylcholine, Bioch. J. 32 : 1002. 10) Schmidt, 

F. W. (1907) : Uber Cholincad立山mchlorid,Ho-

ppe-seyler’s Z. f. phy. Chem. 53: 428. 11) St-

anek, V. (19.05) : Uber <las Cholinperjodid und 

die quantitative Fallung von Cholin <lurch Ka-

liumtrijodid, Hoppe-seyler’s Z. f. phys. Chem. 

46: 280. 12）鈴木文助，小幡繭太郎（1940）： 生物

化学．初版，東京， p.363. 13) Whittaker, V.P. 

& Wijesundera, S. (1951) : The separation of 

esters of choline by paper chromatography, Bi-

och. J. 49; Proc. Bioch. Society, XIV. 14）吉

沢利雄（1954）： 基心臓標本乞以て検索し得た姻虫飼

養液中の有害物質に就て．寄生虫学雑誌、， 2: 180. 




