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Travail de la clinique medicale du Prof. Kakinuma de la Facuite de Medecine d'Okayama.

Recherches experimentales sur la reaction inflammatoire.

III. Sur la formation des bulles par l'emplatre

de cantharidine et sur les modification

histologiques qui en resultent.

Par

S. Kameyama et S. Itano.

Recu le 13 Aout 1936.

Nous avons publie dans nos Precedents travaux nos observations sur la formations

des bulles par l'emplatre de cantharidine et sur les modifications du PH et du taux du

sucre dans le liquide des bulles aussi bien que dans le sang, soit apres blocage de

l'appareil reticulo-endothelial, soit apres injection de substances "tampons" (pbosphate

acide ou alcalin), soil enfin apres injection de caseosane aux lapins en experience.

Dans le cas present, nous avons fait quelques remarques histologiques sur les

globules blancs renfermes par le liquide des bulles au cours de l'experience. Les
resultats obtenus sont les suivants.

1) Chez les lapins normaux, le nombre des globules blancs du liquide des bulles

est, au debut, presque le meme que dans le sang. Avec le temps, il augmeute jusqu'a
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20.000. I1 est constitue a peu pres uniquement par des leucocytes neutrophiles, parmi

lesquels se trouvent environ 2% de cellules lympho-histiocytaires.

2) Chez les lapins qui ont recu de la caseosane en injection, a la dose quotiiiienne

de 0,01cc par Kilogramme de poids d'animal pendant 10 jours consecntifs, nous avons

constate que le nombre des leucocytes etait promptement augmente et que les cellules

lymphohistiocytaires etaient les plus abondantes.

3) Chez les lapins auxquels nous avons injecte de la caseosane une seule fois

a la dose de 0,2cc par Kg. de voids d'animal, les modifications histologiques etaient

a peu pres les memos que cellos que nous avons observe chez les lapins ayant recu

des injections consecutives de caseosane. 

4) Chez les lapins ayant subi une saignee de 6cc par Kg. de poids d'animal, on

a constate que la formation des bulles etait plus nette et que le nombre total des

leucocytes s'accroissait plus rapidement. (Extrait)
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主要文獻

第1章 緒 言

余 等 ハ曩 ニ炎衝 反應,特 ニ 「カ ンタ リヂ ン

水疱」ガ,生 體 ニ一定 ノ操 作 ヲ加 ヘタル トキ,

例之「カゼオザ ン」注射,酸 性竝 ニ 「アルカ リ

性」燐酸鹽緩衝液注 入後ニ其 ノ發 生程度及 ビ

水疱内容殊 ニhumorale Seiteニ 於 テ或 ル種

ノ變化 ヲ來 ス事 實 ヲ報告 セリ.本 實驗 ニ於 テ

ハ更 ニ之 ニ引續 キ水疱内容特 ニzellularノ 變

化 ヲ窺 ハ ン事 ヲ企 テタ リ.カ カル種 ノ研究 ハ

1931年Helmut Hahn und Harald Taeger

ガ尿素溶液ヲ動物 ノ皮内ニ注射 シテ皮膚水疱

ヲ作 リ其 ノ水疱内容細胞ヲ時間的ニ分析研究

セシ事アリ.其 ノ成績ニヨレバ注射後既ニ30

分ニシテ水疱 ヲ生ジ,發生後24時 間迄ヲ研究

シタルモノニシテ水疱内總細胞數ハ漸次時間

ノ經過 ト共ニ増加 セルヲ見ルモ,中 性多核白

血球ハ漸次増加,淋 巴細胞ハ初ニ多ク後減少

セルヲ認メタリ.余 等ノ實驗ニ於テハ起炎物

質及 ビ其ノ方法 モ之 ト異 レドモ,「カンタ リヂ

ン膏」貼布後15時 間以後ニ於テ水疱發生 ヲ

見タル場合 ニ約2日 間位 ノ間,時 間的ニ追及

シテ一定 ノ成績 ヲ得タリ.局 所炎衝反應ガ生

體全部ノ状態ニ係ル事ハ曩ニモ論 ビル所ナル

ガ,特 ニ臨牀上之ヲ肺結核等ニ於 テ見ルモ,

或ハ滲出性ニ或 ハ増殖 性 ニ又同一炎衝部ニ

モ夫々相異ル反應交錯 スル等ノ事實(K.E.

Ranke)ヨ リ考 フルモ局處反應 ヲ分析研究 ス

ル ハ徒爾ナラズ ト信ズ.

98



炎衝反應傾向ニ就 テ(其 ノ3) 771

第2章 實驗方法

實驗ニハ體重2.0kg前 後 ノ強壯ナル成熟家兎ヲ

選ビ,使 用時豫 メ2週 間位一定 ノ飼養箱ニ入レー

定量ノ豆腐柏ヲ與ヘ飼養條件ニヨ ル炎衝反應發生

素質 ノ異常ヲサクル事ニ努メクリ.起 炎方法 トシ

テハ從來人々ニヨリ種々ノ方法用ヒラレシガ,余

等ハ前實驗同樣專ラ「カンタリヂン」發疱膏ヲ使用

シタリ.而 シテ前囘 ト同樣ノ方法ニテ家兎耳〓ニ

發生セシメクル水疱内容細胞 ノ檢査ニ當 リテハ其

ノ一部ヲ破 リテ疱液ヲ流出セシメテ使用スルモ,

此場合上層 ト下層 トニテハ細胞数,種 類等ニ差異

アルヲ考ヘザル可カラザルヲ以テ,水 疱内容ヲカ

キマゼ細胞檢査ニ當 リテハ少 クトモ3囘 之 ヲ繰返

シタリ.塗 抹標本ヲ作ルニハ可及的薄ク引キ延シ

速ニ乾燥セシメ.乾 燥後「メチルアルコホール」ニ

テ約3分 間固定シ次デギームザ液ヲ以テ染色シ静

カニ水洗シ乾 クヲ待チテ油浸装置ニヨリテ檢鏡セ

リ.斯 ノ如クンテ水疱内細胞ヲ時間的ニ10-20-

30-40-50時 間 目毎ニ檢査セリ.

Frledlich Kauffmannハ 人體ノ下腿ニ於テ種々

ノ疾患時,即 チ急性肺炎,肺 結核等ニ於テ 「カン

タリヂン水疱液」ノ細胞ヲ分析シテ次 ノモノヲ見

タリ.1) 中性多核白血球,2) 「エオジン嗜好性」

細胞.3) 肥胖細胞(極 ク小量ナレバ問題 トスル必

要ナシ),4) 淋巴細胞,5) 組織球性細胞(血 液中

ノ單核細胞ニ相當ス)而 シテ特ニ4及 ビ5ノ 兩者

ヲlympho-histiozytaere Elamenteト 總稱セリ.

而 シテ之等各細胞ノ出處ニ關シテハ甚ダ困難ナル

モ該局所 ノ毛細管壁細胞ヨリ又血流ヨリ,淋 巴管,

結締組織 ノ一種 ノ遊走細胞ヨリ來レルモノトナセ

ルモ,之 等ノ問題ヲ解決スル爲ニハ詳細ナル組織

學的研究必要ナ リ.即 チ水疱液 ヲ一般ニentzund-

liehe Exsudatト 見傚セドモ之ハ眞ニ組織反應ノ

性質ヲ代表セリトハ云と難キ場合モアルベシ.尚

ホKauffmann等 ハ結核性ニ基因スト認ムベキ滲

出性肋膜炎ニテハ該滲出液ガ組織ニ蓄積セル事ナ

ク寧 ロproduktivノ 組織變化アル事ヲ唱フル點ヨ

リ考 フルモ組織學的切片標本ニテ詳細ニ檢索スル

必要アリト認ムルモ本研究ニ於テハ僅ニ 時間 ノ經

過ニ ヨル組織變化 ノ定型的1例 ヲ得 タルヲ以テ之

ヲ後章ニ述ベントス.

第3章 實 驗成績

第1節 正 常家 兎ニ於 クル實驗成績

正常家兎ニ於テ「カンタリヂン發疱膏」ニヨリテ

發生セル水疱内細胞ヲ時間的ニ觀察スルニ大體 ニ

於テ發疱膏貼布後速キハ10時 間以内 ニテ水疱發

生シ水疱内細胞ヲ明カニ認メ得ル事アルモ又認 メ

得ザル場合 モア リ先ヅ普通15時 間内外ニ於テ疱

内細胞數ハ其ノ血液白面球 ト殆 ド同数位マデ存在

シ,漸 次時間 ノ經過 ト共ニ其ノ數ヲ増加シ2萬 以

上ニ及ブ事アリ.其 ノ細胞種類モ水疱發生 ノ初期

ニ於テハ殆 ド全部ガ中性多核細胞ニシテ他ニ僅 カ

2%前 後 ノ淋巴樣ノ細胞アリ.更ニ 同程度ニ組織

球性細胞ヲ認ム.Kauffmannノ 所謂,lympho-

histiozytaere Elementeト 稱 スルモノニシテ時間

ノ經過 ト共ニ總細胞數及ビ%ニ 於テlympho-histio-

zytaere Zellenハ 増加 ノ傾向ヲ示シ,中性多核白血

球ハ寧 ロ減少スル傾向ヲ示セリ.(第1表 ヨリ第4

表)(表 中ニ於テ,ges. Z.ハ 細胞總數ヲ,N.ハ 中

性多核白血球ヲ,L.ハ 淋巴細胞ヲ,H.ハ 組織球

性細胞ヲ示ス).之 ハHelmut Hahn及 ビHarald

Taegerガ 動物皮下ニ尿素溶液 ヲ注射 シテ生ゼシ

メ タル水疱内細胞 ノ傾向 ト稍々趣ヲ異 ニセル點ア

リ.即 チ彼等ノ實驗ニ於テハ30分 ヨ リ1-2-3-

4-24時 間 目ニ檢査シ總細胞數及ビ多核白血球ハ時

間 ノ經過 ト共ニ増加シ淋巴球ハ減少シ單核細胞ハ

不變ナル成績ヲ示セリ.然 レドモ起炎物質及ビ其

ノ方法異ルガ故ニ皮内ニ注射 シタル尿素溶液 ノ影

響及ビ時間的 ノ差ヲモ考慮ニ入ルベキモノト信ズ.
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Nr. 1.

Nr. 2.

Nr. 3.
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Nr. 4.

第2節 「カゼオザ ン」注射試驗

第1項 「カゼオザ ン」小量連續 注射

「カゼオザン」ハ前報告ニ於ケル ト同樣Heyden

ノモ ノヲ最初家兎體重pro kg 0.01ccヨ リ初 メ毎

日0.01cc宛 増量シテ10日 目ニ0.1ccニ 達 スル迄

10日 間連續シテ.毎 時生理的食鹽水ヲ以テ稀釋 シ

タルモノヲ家兎背部皮下ニ注射ス.其 ノ後3日 ニ

シテ家兎耳翼ニ「カンタリヂン膏」ヲ貼布 シテ檢ス

レバ水疱ノ發生ハ著明ニシテ且速ナリ.水 疱内細

胞數ハ初期ニ於テハ正常家兎ニ於ケル ト殆 ド大差

アルヲ認 メザルモ約20乃 至30時 間位ニシテ増加

シ,細 胞種類ハ正常時ニ比シ最初ヨリ小淋巴球及

ビ單核細胞等ハ割合ニ多ク後ニ至 リテモ増加 ノ傾

向ヲ認ムルモ中性多核白血球ハ割合ニ減少セルヲ

認 メタリ(第5-8表).

「カ ゼ オ ザ ン」小 量 連續 注 射(0.01g-0.1g pro kg. K.G.)

Nr. 5.
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Nr. 6.

Nr. 7.

Nr. 8.
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第2項 「カゼ オザ ン」1囘 中量注射

「カゼオザン」(Hyden)ヲpro kg體重0.2ccヲ

注射シ後3日 目ニ「カンタリヂン」發疱膏ヲ耳翼 ニ

貼布シテ得 タル水疱液細胞ハ先ヅ大體ニ 於テ前項

小量連續注射 ト成績ハ甚ダ相似タリ.即 チ大約20

時間位 ニシテ細胞數増加シ初メ,lympho-histio-

zytaere Zellenハ30時 間位ヨ リ増加シ中性多核

白血球ハ割合減 少セルヲ認ム(第9表-12表).

「カゼ オザ ン」1囘0.2g pro kg注 射 後3日

Nr. 9.

Nr. 10.

103



776 龜山 茂 松,板 野坂 惠

Nr. 11.

Nr. 12.

第3節 小 量瀉 血試驗

瀉血 ノ治療學的歴史ハ既ニ古クHippocrates時

代 ヨリオコリ,中古時代ニ盛ニ行ハレタリ.而シテ

維納醫學ノ治療無爲論勃興スルニ及ビ該療法ハ陳

舊療法ト シテ顧ラレズ,然ル ニ最近Von Norden

或 ハRosenbachハ其 ノ疾病治療ニ良效 アルヲ認

メタリ.尚 ホGumprechtハ瀉 血ノ解毒竝ニ 血液

恢復作用アルヲ認 メH. Freundニ ヨレバ小量瀉

血ハ瀉血 後2乃 至5日 間ハ生體ニ一種 ノ變調 状態

(Umstimmung)ヲ 起 シ炎衝疾患ニ有效 ニ作用 シ

之ハ瀉血ニヨリ細胞分解産物ガ體内ニ生ジテ之ガ

生體ニ變調ヲ起スモノナリトセリ.併 シ尚ホ他ノ

學者(Endres u. Neuhaus)ハ 他 ノ變化,例 之,酸

鹽基平衡ノ障碍,血 液膠質ノ物理化學的構造ノ變
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化,鑛 質代謝 ノ變化又Luithlen等 ハ血管,毛 細

管壁 ノ透過性變化ヲ招來ス ト云ヘリ.何 レニスル

モ余等ハ家兎ニ 「カンタリヂン」發疱膏貼布前,

血液約6.0cc(pro kg體 重)ノ瀉血 ヲ行ヒタル

後 ノ發疱状態及ビ水疱内容ヲ見ルニ,水疱 發生ハ

「カ ゼ オ ザン 」注 射 ノ何 レ ノ場 合 ニモ劣 ラズ寧 ロ

之ニ勝 リテ 發生 良 好 ニ シテ又 内容 細 胞 數 ハ一 般 ニ

初 メ ヨ リ多 ク又 細 胞 種 類 モlympho-histiozytaere

Elemente比 較 的 多 ク時 間 ノ經過 ト共ニ 更ニ増 加

ス ル ノ傾 向 ニ ア リ(第13表-第16表).

瀉 血 Nr. 13.

Pro kg 6cc

瀉 血 Nr. 14.
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瀉 血 Nr. 15.

瀉 血 Nr. 16.

第4章 實驗成績ノ總括及ビ考按

以上余等ハ家兎耳翼ニ貼布 シテ發生セシメ

タル 「カンタ リヂン水疱」 内ノ總細胞數及 ビ

其ノ種類ヲ水疱發生ノ時期ニ從ツテ諸種 ノ操

作,即 チ「カゼオザン」注射,瀉 血等ヲ行 ヒシ

後ニ分析研究シテ一定ノ變化アルヲ見タリ.

Hahn u. Taeger等 ノ實驗ニヨレバ尿素水

溶液ヲ動物皮内ニ注射 シテ發生 シタル水疱内

容細胞ハ既ニ注射後30分ニ シテ之 ヲ認 メラ

レ總細胞數 ハ漸次増加 ヲ示 シ24時 間ニ シテ

2,000乃 至3,000(1cmm)ノ 數 ヲ示 シ其 ノ細

胞腫類ノ割合ハ 中性分核細胞ハ10%前 後 ヨ

リ始マリ24時 間ニシテ80%ニ 達ス.而 シテ

淋巴細胞ハ反對ニ初メ85-88%ヨ リ漸次減

少シテ10-15%ニ 達 セリ.之 一見余等 ノ實

驗成績 ト相反セルガ如 キモ起炎物質ノ種類及

ビ其ノ方法異ル トーハ起炎物質ニヨリ直チニ,

余等ノ實驗ニ 於テハ 約15時間後ニ 水疱 ノ發
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生 ヲ見タル後30-40-50時 間 之 ヲ觀察 セル

點 ヨリ又水疱 滲出 液下 ノ組織ニ 於クル變化等

ヲモ考慮ニ 入ルベ キモノナルベク.其 ノ細胞

ノHerkunftニ 關 シテモ不明 ノ點多 キニ ヨリ

遽ニ 決定 シ難 シ.Friedlich Kauffmannハ

曩ニ 臨牀 上諸 種 ノ疾患(「 クル ツプ性」肺炎,

肺結核等)患 者皮膚ニ 同樣 「カ ンタ リヂ ン膏」

ニ ヨル水疱ヲ 發生 セシメテ,其 ノ炎衝反應 ノ

大 サ,速 度竝ニ 水疱 内容細胞 ヲ分析研究 シ細

胞數 ノ一 定 ノGrundwertヲ 定 ムル事困難ニ

シテカナ リノ動搖ヲ 示 セルモ其 ノ同 一個體 ニ

就 テノgraphische Schwankungヲ 觀 察 ス

ル トキハ疾病 ノ種類及 ビ同一疾 病 ニテモ其 ノ

時期 ニ ヨリ大體ニ 於テ種 々 ノ變 化 アルヲ見タ

リ.局 所炎衝 反應 状態 ガGesamtorganismus

ニ 關 係 ヲ有 スル事バ一 部 ノ學 者ニ ョリ異論ナ

キニ非ルモ,既ニR. Virchowガ"Uber

Krankheitswesen u. Khtsursachen"ニ テ

喝破 セル所,即 チ組織 ノ反應 ハ外的影響 ノ ミ

ナ ラズ寧 ロ生體 ノinnere Einrichtungガ 本

第1圖

質的影響 ヲ及 ボスモノニ シテ.外 的刺 戟ハ カ

カルinnere Einrichtungヲ シ テ活動 セ シム

ル動 機ニ 過ギズ ト云 ヘ リ.

余 等ハ前囘 ノ報告ニ テ水疱 液及 ビ血 液 ヲ化

學 的方面 ヨリ檢索 シテ同樣 ノ見解 ヲ有 シ更ニ

カ カル際ニ 局所 毛細 管等 ノ性 状及 ビ組織 ノ状

態 等ガ重要 ナル役 目ヲナセルモノナルベ キヲ

論 ジタ リ.Prof. Georg Herzogハ 血 管壁 細

胞 ノ病理學的研 究ニ 於テ"jugendliche Ge-

fa〓mesencbym."ニ 就 テ論 ジGefa〓wand-

zellenハ 網 状織内被 細胞系統 ノ役 目 ヲ モ果

シ且亦個體 ノKonstitution(例 之,Status

lymphaticus, exsudative Diathese, Rachitis,

Fettsucht.)ニ モ重大ナル關 係ヲ 及 ボス トシ

テMartiusハ 之 ヲPartialkonstitutionト サ

ヘ云ヘ リ.

余 等 ノ實驗ニ 於テ カカル事實 ヲ立證 スルニ

ハ更ニ 物理的,血 清學的 又病 理形態學的ニ 水

疱液 ヲ發生 セル部 ノ組織 ヲモ詳細 ニ檢 索 スル

必 要 アリ.余 等 ハ同一家 兎 ノ同一 耳翼 内面ニ

3箇 所ニ 發疱 膏 貼布後夫 々15

-20-50時 間 目ニ水疱 發生部

分 ヲ「バ ラフイ ン」ニテ包埋 シ

Hamatoxylin-Eosindoppel-

farbungヲ ナ シテ水疱 内細 胞

ト該部皮下組織 トノ大體 ノ状

態 ヲ檢 セシニ,「 カ ンタ リヂ

ン膏」貼布最初約15時 間ニ シ

テ水疱 發生ト 同時ニ 其 ノ組織

ニ多數細 胞 ノ出現 ヲ見 ,浸 出

液 ト共ニ 組織 外ニ 出 デ(第1

圖)20時 闇 ニ シテ疱 内細胞數

漸次 多 キヲ加 フル トキハ大體
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780 龜 山 茂 松,板 野 坂 惠

ニ於テ皮下組織ニ モ細胞多ク殊ニ毛細管周圍

ニ細胞ノ続周 セルヲ認ム(第2圖).而 シテ水

疱内細胞 ノ運命ニ關 シテハ遽ニ斷言 ヲ憚ルモ

第2圖

第3圖

50時間目ニハ水疱總細胞數多キニ比 シテ皮下

組織中 ノ細胞少キヲ認ム(第3圖).疱 内細胞

ノ出現状態ニ關 シテハ闡明セラレザル點多ク

Leber氏 ハ炎衝性滲出液ニ細

胞 ノ遊走 スル ヲChemotaxis

ヲ以 テ説 明セ ン トセルモ未 ダ

不明ナル點 多 シ,サレド 先 ヅ

水疱 發 生最初ニ 水疱 内ニ 多核

白血球 多 キハKampfphaseト

モ認 ムベ キモノニシテ漸次後

ニ至 リテlymphohistiozytaere

Elementeノ増 加 スルハRe-

parationsstadiumト モ認 メ

ラルベ シ.尚 ホ總細 胞數 ノ増

加 ハ絶對的總數 ノ増 加 モアル

ベケ ンモ亦滲出 液 ノ吸收 セラ

ルルガ爲ニ モ由ルモノナルベ

シ.而 シテCaseosan等 ノ注

射,瀉 血等ニ ヨリ時間的ニ モ

早 ク又量的ニ モ多 ク淋巴球性

細 胞 ノ認 メラルルハ,一 部 ハ

Siegmundノ 報 告 ノ如 ク蛋白

特ニCaseosanハlympho-

zytaere Proliferationヲ 惹 起

ス トイヘル ヲ立證 スルモ,亦

mesenchymales System特

ニGefa〓zellenニ 何 等 カノ

作 用 ヲ及 ボ シテ速 ニ カ カ ル

Reparationノ 變 化 ヲ招 來 セ

ル モノナルベ シ.殊ニ 前囘 ニ

モ報告 セシ如 クCaseosan注

射時ニハ水疱發生ハ大ニ シテ

速ニ 内容吸收 セラレ萎縮 セル
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炎衝反應 傾向ニ 就テ(其 ノ3) 781

ラ認 メシハ,之 ト關係 アルベ シ.尚 ホ瀉 血ニ

於テモ同樣H. Freundモ 云 ヘル如 ク瀉血 ハ

一種 ノUmstimmungニ シテ細胞分解産物 ノ

endogene Entstehungニヨ リ又酸鹽 基平衡

ノ變化,血 液膠質構造 ノ變化,鑛 質代謝 ノ變

調,毛 細管透過性 ノ變 化等ニヨ リカカル變化

ヲ起 セル モノナルベ シ.

第5章 結 論

家兎耳翼ニ 「カ ンタ リヂ ン膏」ヲ貼布シ テ生

ゼシメタル水疱 内容液 ノ細胞成分 ヲ時 間的ニ

檢査 シタル ニ次 ノ成績 ヲ得 タ リ.

1) 正 常家 兎ニ於 テハ「カ ンタ リヂ ン膏 」貼

布 後約15時 間 位ニ シテ水疱 ノ發 生 ヲ見,疱 内

細胞總數 ハ血液白血球數 ト大差 ナキモ漸次増

加 シテ時間 ノ經過 ト共ニ20,000以 上 トナ リ細

胞種類ハ最初 ハ殆 ド多型核細胞 ニ シテ其ノ他

淋巴球性細胞約2%前 後 ヲ認ム.

2) 「カゼオザ ン」小量即 チ0.01ccヨ リ毎

日0.01cc宛増 量 シ10日目ニ0.1ccヲ 注射 シ

後3日目ニ 貼布 シテ生 ジタル水疱 ノ發生ハ著

明ニシテ總細胞數モ速ニ増加 シ淋巴球性細胞

モ一般ニ多 ク殊ニ後程署明ニ出現ス.

3) 「ガゼオザン」中量即 チ0.2cc注 射後3

日目ニ檢 スレバ程度ハ著 シカラザルモ先ヅ2)

ト同樣 ノ成績ヲ示セリ.

4) 小量瀉 血ヲ行 ヒタルモノ(即 チpro kg

體重6.0cc)ニ テハ發疱 著明ニシテ總細胞數

モ初 ヨリ比較的多ク淋巴球性細胞モ多ク著明

ニ増加スルヲ認ム.

擱筆スルニ臨 ミ御懇篤ナル御指導 ト御校閲

ヲ賜ハリタル柿沼教授ニ深謝ス.
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