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第1章　 緒 言

外科的侵襲と生体防禦機構,と りわけ網内系機能

との関係を解析する手はじめとして,著 者は前編に

おいて長時間の麻酔維持が,網 内系の機能にいかな

る影響を及ぼすかという点について,新 しい手法を

とり入れて実験を試みた.

本編においては直接の手術侵襲の問題をとりあげ

るが,と りわけ,胃 癌の拡大根治手術に際して上腹

部リンパ節の広範囲徹底的廓清や,同 時に合併され

ることのある摘脾が生体反応面にどの程度の影響を

与えるかという問題を,網 内系の機能面から検討す

ることにした.

脾臓 の機能 については,古 くか ら多 くの議論 があ

り,今 日な お不 明の点 も少 な くないが,一 般 に血 液

の貯 臓,造 血機能,赤 血球 の破壊 処理,骨 髄 機能 の

調 節,感 染防禦作 用1)2)3)4)5)6)など が あげ られ,最

近 に至つて は抗 癌性因子 や非特 異的抵抗因子 の産 生

など7)8)に 関 し枢 要な機能 を もつ もので はないか と

の推論 もでて い る.ま た,脾 臓 自身網 内系 の大 きな

部 分を 占め る臓器 であ るか ら,色 素蛋 白および類脂

質 の代謝 にも深 く関係 し,し たがつて その代 謝異常

の存在す る場合 には,し ば しば脾臓 に異常代 謝産物

が多量 に蓄積 して特異な 巨大脾腫を きたす ことも周

知の ことで あ る.

従来,摘 脾 の生 体反応代 謝面 に及ぼ す影 響 にたい
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するアプ ロー チも種 々様 々で,そ の業績,報 告 も枚

挙 にい とまがないが, Adler-Reimamm9)に よ ると摘

脾 によ り網内系機能 は一時 的に低 下 し,の ち残 余の

網 内系 に機能 代償が 起 こることを のべ,石 川10)は

摘脾 によ り白血球墨粒食作 用は短 期間 のうちはやや

低下す るが,摘 脾後は肝 その他残 余の網 内系 が機能

代償を おこな うと報告 して いる.

山形11)12)も,摘 脾 によ る網 内系機能 の低下 は,

星細胞を含む その他の網内系 によ り代 償 され るもの

で,一 時的機能減退 後却つて代償性亢進 が認め られ

るもので あるとのべ,さ らに脾 は網 内系 の臓器 の一

部分 として網 内系機能 に関与 して いるだけでな く,

その機能 を亢進 させ るホルモ ンを分泌 す ると考 え,

また脾 臓は肝臓 と極 めて密接 な代償関係 を有 す ると

してい る.内 海13)も また 摘 脾によ り,網 内系 機能

は星細胞 を含む他の網 内系 な らびに肝細胞が,二 次

的 に代 償的に 作用す るこ とを 実験 的 に 説 明 して い

る.

しか しなが ら,脾 臓 は生命維持 には必要欠 くべ か

らざる臓 器ではな く,脾 臓 を摘除 して も特別大 きな

障害 は お こ らな い ことは一般 に認 め られ て いる.

 Miescher14)ら は外傷 により摘脾手術 を うけた患者 に

Chromium 51で マー クした赤血球 を注入 してそ の ク

リァランスを観 察 した ところ,こ の場 合の血球生存

期間は脾 をもつ てい る正常人 と変 りなかつた とのべ

てい る.一 方,梅 原15)は 摘脾家兎 の網 内系機能 を

検討す るために4 CITAを 用いて おこなつた実験 に

よれば,開 腹 とい う網 内系 機能 亢進現象 を考慮 に入

れ ると,摘 脾 は相対 的には網 内系機能 の減 退に働い

て い ると推定せ られ る とい う反対意見が のべ られて

お り,摘 脾代償 の問題 につ いて も,こ れを 肯定 す る

ものの多 い割 りに必ず しも否定 す るものが ないわけ

でな い.

著者は,犬 の脾臓が部分切除 に堪え うることに着

目して犬 の脾部分 摘除法を施行 す ることによつて,

生 体反応や代償能 力を階段的 に観 察す る方法を案 出

したので,新 しく作成 され た グ リチル リチ ン59Fe

コロイ ド(以 下G. 59Fe. C.と 略 す)法 を用 いて 網

内系 の反応 を貪食機能面 か らだ けで はな く,鉄 代謝

の面 をも含めてよ り動的 な立 場か ら観察,検 討 す る

ことを企て た.

第2章　 実験材料な らびに実験方法

第1節　 実験動 物な らび に手術法

体 重10kg前 後 の成 犬を使用 し,第1編 同様準備

飼 育 した.実 験 には各群 と も5匹 づつ使用 し,単 純

開腹 群,上 腹部 広汎 リンパ節 廓清群,脾1/3部 分摘

除 群,脾1/2部 分摘除群,脾2/3部 分摘除群,脾 全

摘群 を もうけ,使 用 された犬 はすべてイ ソゾール麻

酔 をお こない,全 群 とも閉腹手術終 了までに要する

時間 を統 一 して1時 間 とした.

対照群 は麻酔 のみ をお こない,手 術的 には無操作

とし,単 純 開腹群で は約1時 間開 腹 のまま放置し,

腹 腔 内を空 気中 にさ らし閉腹 までの間に人為的 に手

術 群 にほぼ等 しい出血を お こなつた.上 腹部広汎 リ

ンパ 節廓 清群は 陣 内16)17)ら の 胃癌拡大 根治手術に

なぞ らへ,大 網 を大弯 リンパ節 と ともに切除 し,小

弯 リンパ 節,幽 門上 ・下 リンパ節,肝 動脈周囲 リン

パ節,腹 腔動脈根部 リンパ節,左 ・右 胃動脈 リンパ

節,脾 動 脈 リンパ節,脾 門部 リンパ節,上 腸管膜動

脈 リンパ 節,労 門脈 リンパ節な どを ことごとく脂肪

組織 とと もに徹底 的に廓清除 出した.脾 の部分摘除

群は脾 の長 軸に直角 に1/3, 1/2, 2/3の 部分 で脾門

血管を必要 に応 じて残 して10号 絹糸で実質の結紮を

お こ な い これを 切断 し,そ の後補助 的に脾被膜を

寄せ るよ うに細い絹糸 で縫 合を追加 して終つ た.本

法に よる と脾部 分摘除 は出血 す ることもな く安全に

終了す る.脾 全 摘群は脾 門部 で脾動 ・静脈を一括結

紮 したの ち脾 を切除 したが,出 血は殆んど認め られ

なかつた.

第2節　 網 内系機能検査 用軟 結合 性鉄コロイ ド

教 室の 小 林 ・藤井18)19)20)による軟結合性鉄 コロ

イ ドとして研究,開 発 され たG. 59Fe. C.を 第一編

の載 のよ うに 作成 し, 59Fe 2μc/kg, Fe…5mg/kg

記 量で使用 し,各 実験群 ともに手術終了直後に1回

静注投 与 した.

第3節　 網内系 の機能検査

第1項　 全血 中59Feの 測定

上記G. 59Fe. C. 59Fe 2μc/kg, Fe…5mg/kgの 割

合で手 術終 了時実験犬 に静注 して後, 1, 2, 6, 12, 24

及 び48時 間 の6回 にわ た り各時間後 に1ml宛 末梢

静脈 よ り採 血 して第1編 同様,全 血 の放射能 カウン

トを測定 して59Feの 血 中か らの消失 の速度を求め

た.

第2項　 末 梢赤血球 内非ヘ ミン鉄 とヘ ミン鉄分画

の58Fe測 定

G. 59Fe. C.静 脈 内投与後経 時的 に1, 2, 6, 12, 24

及 び48時 間 の末梢 静脈血 を定量的 に1ml宛 採血し,

末 梢赤血球 内のヘ ミン鉄 及び非 ヘ ミン鉄を第1編 記

載 の方法で分 画分離 したの ち,そ の放射能を測定し
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た21)22).

第3項　 各網 内系臓器 の59Fe

G. 59Fe. C.静 注後48時 間 で実験犬を屠殺 し,肝 ・

脾 ・骨髄な どの主要網 内系臓器 のホモヂ ネー トにつ

いて,全 臓器鉄および臓器分画鉄 の フェ リチ ンとヘ

モ ジデ リンを 第1編 記載 のよ うに 中島氏 法23)に よ

り分離抽 出 したの ち,そ れぞれ の放射能値 を測定 し

た.

第4節　 計 測 法

採取,抽 出各分画 は 第1編 記載 の 方法でWell型

Sincillation Counterで5分 間 測 定 を お こな い

G. 59Fe. C.作 成時 に さか のぼ つ て 半 減期 を 補 正 し

c. p. m.を 算 出 した.

第5節　 静 注後48時 間屠殺 時における主要網 内系

臓 器における鉄染色 像

各実験犬 を手 術時部分摘脾 した もの と48時 間後 に

屠殺 した際 の肝 ・脾 ・骨髄 とを それ ぞれ中性 ホル マ リ

ンで 固定,パ ラフィン切片 を 作成 の うえH・E染

色 とPeals Stiedaに よ る鉄 染色を お こな い,後 者

はヘマ トキ シ リンによ る後染色 をお こなつて検鏡 し

た.

第3章　 実 験 成 績

第1節　 犬 の各種 手術時 におけるG. 59Fe. C.静

脈 内投与 後の 末梢全血59Feの 消失速 度

について

無操作群 および 各種手術群 にG. 59Fe. C.を 静注

し,以後経 時的に 末梢 血1mlを 採 集 し,そ の全 血放

射能 を測 定 した.そ の結果 を表1, 2, 3, 4, 5, 6,

 7及 び 図1に 示 す.す なわ ち末 梢血中放射能消失 曲

線(網 内系 の貪食能)に つ いて は,各 群 とも投与後

時闇 の経過 とともに急激な減少 を示 し, 12時 間な い

し24時 間 でほぼ貪 食は完 了 し, 24時 間以後は上昇 カ

ー ブ を示 し,ヘ モ グロビン 合成相 が 示 さ れ た.

表1　 無 操 作 群G. 59Fe. C. (Fe…5mg/kg. 59Fe 2μc/kg)靜 注 後 の犬 末 梢 血1mlの 放 射 能(5分 間 値)

表2　 開 腹 群G. 59Fe. C.(Fe…5mg/kg. 59Fe 2μc/kg)靜 注 後 の 犬 末 梢血1mlの 放 射 能(5分 間 値)

表3　 リン パ 節廓 清 群G. 59Fe. C,(Fe…5mg/kg. 59Fe 2μc/kg)靜 注 後 の 犬 末 梢 血1mlの 放 射 能(5分 間 値)
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上腹部広汎リンパ節廓清群では貪食は初めの1

時間の間にすでに急速におこなわれ,以 後は時間の

経過とともに徐々に貪食され手術群の中でもつとも

強い貪食機能亢進を示した.し かしついで24時間以

後の代謝合成相では抑制が もつ とも強 く示 され

た.

表4　 脾1/3部 分 摘 除 群G. 59Fe. C. (Fe…5mg/kg. 59Fe2μc/kg)靜 注 後 の 犬 末 梢血1mlの 放 射 能(5分 間値)

表5　 脾1/2部 分 摘 除 群G. 59Fe. C. (Fe…5mg/kg. 59Fe 2μc/kg)靜 注 後 の 犬 末 梢 血1mlの 放 射 能(5分 間 値)

表6　 脾2/3部 分 摘 除 群G. 59Fe. C.(Fe…5mg/kg. 59Fe 2μc/kg)靜 注 後 の 犬 末 梢 血1mlの 放 射 能(5分 間 値)

表7　 脾 全 摘 群G. 59Fe. C. (Fe…5mg/kg 2μc/kg)靜 注 後 の犬 末 梢 血1mlの 放 射 能(5分 間 値)

単純開腹群においては,無 操作群に比し初期貪食

は機能亢進が示されるが, 24時間後にはすでに有意

の差を失う. 24時間以後の代謝相においては,ヘモ

グロビン合成が最もつよく高い機能亢進を示した.

脾臓の摘除群については単純開腹群や無操作群に比

してそれぞれ貪食相で明らかな抑制の傾向が示さ

れ,切 除率が大となる程貪食能の遷延抑制の傾向が

現われた.同 様に代謝相においても切除率が大とな

る程抑制が強くあらわれ,脾1/3部 分摘除群, 1/2

部分摘除群, 2/3部 分摘除群,脾 全摘群の順に次第
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に抑制の傾向を示した.す なわち網内系の貪食能は

開腹群では少しく亢進を示し,脾 摘除群では摘除率

が大となる程抑制の傾向がみられた.

図1　 各種 手 術 時G. 59Fe. C. (Fe…5mg/kg.

 59Fe 2μc/kg)靜 注 後 の犬 末 梢血1ml

の放 射 能5分 間 測 定 値(平 均 値)

第2節　 犬 の各種 手術時 におけるG. 59Fe. C.静

脈 内投与 後 の 末 梢 赤 血 球 内へ の59Fe

 Incorporation

無操作群および各種手術群 のG. 59Fe. C.静 注後 の

経時的末梢赤血球内 ヘ ミ ン鉄 ・非 ヘ ミン 鉄分画22)

の59Fe放 射能 測定結果は表8, 9, 10, 11, 12, 13,

 14,図2, 3に 示 す とおりであ る.非 ヘ ミン鉄へ の

59Fe Incorporationは ,脾 摘除 の 場合摘除量 の多少

を問 わず大 略12時 間後 まで はすべ ての場合殆ん ど横

這 いの状態でIncorporationに 強 い抑制 がみ られ る

が,こ れを過 ぎて か ら著 明に導 入が開始 され る.し

か しよ く検討す ると脾 の摘除量 の増加 に よ り この

59Fe Incorporationは かな り 明 らかな 抑制影響 を う

け,と くに脾 全摘の場合 に強 い抑 制を うけて いる.

一方,上 腹部広汎 リンパ節廓清手術 の場合 の59Fe

 Incorporationは 最初か ら48時 間 に到 るまで 極 めて

強 く遷延,抑 留 され,他 のいかな る手術群 よ りも甚

し く強い合成 障害 のあ ることが示 され た.し か し単

純開腹群 の59Fe Incorporationは 他のいかな る手術

操作群 よりも急激 多量で機能亢進 の状態 が明示 され

た.

ヘ ミン鉄 合成 能を同 じく血 球内ヘ ミン鉄分画へ の

59Fe Incorporationで み ると,そ の成 績 は 非 ヘ ミン

鉄 におけ る場 合 とほぼ同様 の結果 で示 された.す な

わち59Fe Incorporationは12時 間をす ぎて 急激 に開

始せ られ るが,単 純開腹 ではよ り早期 にもつ と も急

激多量 にヘ ミン鉄へ の合成導 入がお こなわれ る.脾

摘除 の場 合は脾 摘量 の多 い程 抑制 がつよ く,全 脾 摘

の場合 は48時 間後で も対照 の場合よ りさ らに抑 え ら

れてい る.し か し上腹部 広汎 リンパ 節廓清 の場 合は

これよ りさ らに強 い抑 制を うけ,対 照 の1/2程 度に

抑 え られて いることが認め られ た.

表8　 無 操 作 群G. 59Fe. C. (Fe…5mg/kg. 59Fe 2μc/kg)靜 注 後 の 犬 末 梢 血 赤 血 球 内 ヘ ミソ 鉄

非 ヘ ン鉄(1ml:5分 間 値)
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表9　 開 腹 群G. 59Fe. C. (Fe…5mg/kg. 59Fe 2μc/kg)靜 注 後 の犬 末 梢 血 赤 血 球 内 ヘ ミン 鉄 非 ヘ ミン鉄

(1ml:5分 間値)

表10　 リ ンパ 節 廓 清群G. 59Fe. C. (Fe…5mg/kg. 59Fe 2μc/kg)靜 注 後 の 犬 末 梢 血 赤 血 球 内 ヘ ミン鉄

非 ヘ ミン鉄(1ml:5分 間 値)

表11　 脾1/3部 分 摘 除 群G. 59Fe. C. (Fe…5mg/kg. 59Fe 2μc/kg)靜 注 後 の 犬 末 梢血 赤 血 球 内 ヘ ミン鉄

非 ヘ ミン鉄(1ml:5分 間 値)
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表12　 脾1/2部 分 摘 除 群G. 59Fe. C. (Fe…5mg/kg. 59Fe 2μ/kg)靜 注後 の 犬 末 梢 血 赤 血 球 内 ヘ ミン

鉄 非 ヘ ミン鉄(1ml:5分 間 値)

表13　 脾2/3部 分 摘 除 群G. 59Fe. C. (Fe…5mg/kg. 59Fe 2μc/kg)靜 注 後 の 犬 末 梢 血 赤 血 球 内 ヘ ミ ン

鉄 非 ヘ ミン鉄(1ml:5分 間 値)

表14　 脾 全 摘 群G. 59Fe. C. (Fe…5mg/kg. 59Fe 2μc/kg)靜 注 後 の犬 末 梢 血 赤 血 球 内 ヘ ミ ン鉄

(1ml:5分 間 値)
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図2　 各種 手 術 時G. 59Fe. C. (Fe…5mg/kg.

 59Fe 2μc/kg)靜 注 後 の 犬 末 梢赤 血 球

内 鉄 へ のIncorporation(非 ヘ ミン鉄)

図3　 各種 手 術 時G. 59Fe. C. (Fe…5mg/kg.

 59Fe 2μc/kg)靜 注 後 の犬 末 梢 赤 血 球

内 鉄 へ のIncorporation(ヘ ミ ン鉄)

第3節　 犬 の各種 手術時 におけるG. 59Fe C.静

脈内投与48時 間後の網 内系臓 器への59Fe

 Incorporation

無操作対 照群 お よび 各 種手 術群 にG. 59Fe C.を

静注 し,静 注後48時 間 を経過 した後 これ を屠 殺 し,

肝・ 脾 ・骨髄 各1gを 採集 し,第1編 同様 の方法 に

よ り全臓器鉄放 射能を測定 した.

そ の結 果を 表15, 16, 17, 18, 19, 20, 21お よ び 図

4に 示 す.

表15　 無操 作群G. 59Fe. C. (Fe…5mg/kg. 59Fe

 2μc/kg)靜 注後48時 間の 臓 器 鉄 放 射能

(1.0g)及 び 臓 器分画鉄 放射能(0.5g)

(5分 間値)

表16　 開 腹 群G. 59Fe. C. (Fe…5mg/kg. 59Fe

 2μc/kg)靜 注 後48時 間 の 臓 器 鉄 放 射能

(1.0g)及 び 臓 器 分 画 鉄放 射 能(0.5g)

(5分 間値)
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表17　 脾 全 摘 群G. 59Fe. C. (Fe…5mg/kg. 59Fe

 2μc/kg)靜 注 後48時 間 の 臓 器 鉄 放 射 能

(1.0g)及 び臓 器 分 画 鉄 放 射 能(0.5g)

(5分 間値)

表18　 脾2/3部 分 摘 除 群G. 59Fe. C. (Fe…5mg/kg.

 59Fe 2μc/kg)靜 注 後48時 間 の 臓 器 鉄 放 射

能(1.0g)及 び臓 器 分 画 鉄 放 射 能(0.5g)

(5分 間値)

表19　 脾1/2部 分 摘 除 群G. 59Fe. C. (Fe…5mg/kg

 59Fe 2μe/kg)靜 注 後48時 間 の 臓 器 鉄 放 射

能(1.0g)及 び 臓 器 分 画 鉄 放 射 能(0.5g)

(5分 間 値)

表20　 脾1/3部 分摘 除 群G. 59Fe. C. (Fe…5mg/kg

 59Fe 2μc/kg)靜 注 後48時 間 の 臓 器 鉄 放 射

能(1.0g)及 び 臓 器 分 画 鉄 放 射 能(0.5g)

(5分 間 値)
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表21　 リンパ 節 廓 清 群G. 59Fe. C. (Fe…5mg/kg

 59Fe 2μc/kg)靜 注 後48時 間 の 臓 器 鉄 放

射 能(1.0g)及 び 臓 器 分 画 鉄 放 射 能

(0.5g)(5分 間値)

図4　 各 手 術 群G. 59Fe. C. (Fe…5mg/kg.

 59Fe 2μc/kg)靜 注 後48時 間 の 全 臓 器

鉄(肝 ・脾 ・骨 髓)放 射能

(1g. 5分 間 値)

すなわち全臓器鉄は無操作対照群では肝が最も多

く,次 で脾 ・骨髄の順であるが,単 純開腹群では全

体として各臓器鉄はむしろ若干の減少を示した.し

かし肝 ・脾 ・骨髄の順は変らない.リ ンパ節廓清群

では肝 ・脾の貯蔵鉄値は著しく上昇をきたすととも

に,骨 髄でもわずかの高値を示している.し かし鉄

量はこの場合も肝 ・脾 ・骨髄の順に少なくなつてい

る.脾 摘除群では全摘の場合を含めて,い つれも肝

の臓器貯蔵鉄は著しく高値を示し対照無操作の場合

の約2倍 に達す る.と くに残存脾 のあ る場合はその

残存脾 に もIncorporationが 著 明で あ り,単 純開腹

群 の場合 の3倍 弱値 を示 し,肝 の貯蔵鉄 に匹敵する

量 に達 す る特徴 が示 された.一 方,骨 髄 では各手術

群 は 脾全摘,脾2/3部 摘 の 場合59Fe Incorporation

の減少 の傾 向が示 され た.

第4節　 犬の各種手 術時に おけるG. 59Fe. C.静

脈 内投与48時 間後の網内系臓器牙画鉄放

射能

無操作対照群 および各種手 術群 にG. 59Fe. C.を

静注 し,静 注後48時 間を経過 した後,こ れ を屠殺 し

第1編 同様 中島法23)を用 いて肝 ・脾 ・骨髄 のヘモジ

デ リンおよ びフ ェ リチ ンを分画抽 出 し,そ の放射能

を測定 した.そ の結果 を 表15, 16, 17, 18, 19, 20,

 21お よび 図5に 示 す.こ れによ ると フ ェリチ ンお

よびヘモ ジデ リンの分画鉄量値 ともに大略全臓器鉄

と同様 な分 布傾 向が示 された.す なわ ち,無 操作対

照群 では肝 に最 も多 く,次 で脾,骨 髄の順であり,

各臓器 ともに フ ェ リチ ンに比 しヘモ ジデ リンがより

高値 を示 した.単 純開腹 手術群 において も分画鉄は

同様 の傾 向を示 したが,フ ェ リチン量の減少に比す

ればヘ モジデ リンの減少 の方が比較的大き く,細胞

内ヘモ ジデ リン抑留量 の減 少が示 された.リ ンパ節

廓清群で は肝 ・脾 のヘモジデ リンが増量 しているが,

その割 りには フェ リチ ンの値が減少を示 し,ヘ モジ

デ ロー ジスの起 つて いる状 態にある ことが明 らかに

せ られ た.脾 部分摘除群 に おいて は 摘除率が1/2,

 2/3と 増 大す るにつれて残存脾 の分 画鉄 は フェリチ

ンに著 しい増加 が認 め られ,ヘ モ ジデ リン ・フェリ

チ ンの比が全 く逆 転 した結 果をえた.す なわち残存

脾 の著 しい代謝機能 代償亢進 を示す成績をえ,こ の

図5　 各 手 術 群G. 59Fe. C. (Fe…5mg/kg.

 59Fe 2μc/kg)靜 注 後48時 間 の臓 器分

画 鉄(肝 ・脾 ・骨 髓)放 射 能

(0.5g. 5分 間値)
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傾向は脾1/2部 分 摘除群 に お い て 最 も顕著 で あつ

た.脾 全摘群 においては網内系臓器 を代表す る肝 に

おいてやは りフ ェ リチ ンの著 しい増加 を示 す結果を

え,こ こで もまたむ しろ代謝機能亢進 の傾向が顕著

にお こることが明示 せ られた.

第5節　 犬の 各種手 術時 に おけるG. 59Fe. C.静

注後48時 間の網 内系鉄 の組織 像

無操作対 照 もし くは単純開腹手術 犬の肝で は,こ

の48時 間の像においては肝星細胞 中の鉄染 色像 はす

でに極めて弱いが,手 術操作を 加 えた 実 験 群 で は

小 葉 内 随 所 の 星 細 胞 に 強 く鉄 陽性顆粒像 をみ と

め た.も つ とも著明な ものは脾全摘 手術後 の肝 で

あり,脾 の部 分摘除手術後 の肝 がこれにつ ぐ.上 腹

部広汎 リンパ 節廓清手術時の肝 にもまた陽性所見 が

強い.手 術時 に部分 摘除 され た脾 には リンパ 濾胞周

辺の脾洞細網細胞 につよいヘ モジデ ロージスがみ ら

れ,摘 除量 の大 きかつた ものに甚だ強 い反 応をみ と

めるが摘除量 との関係まで追跡 できる規則 性はえ ら

れなかつた.こ れ は犬脾臓の組織鉄 は正常 時で もつ

よい個体差が ある こと と関係す る.骨 髄 において も

手術操作群 で は 骨髄細網 内皮 細胞 とSideroblastに

鉄の染色陽性像が 出現 してい るが,肝 におけ る程の

規則性はみ いだせ なかつた.

第4章　 総 括な らび に考按

著者は前編 において,生 体に投与さ れたG. 59Fe.

 C.が 網 内系 によ り貪食 され,細 胞内で 円滑 に代 謝

処理 され,ヘ モジデ リンか らフ ェリチ ンとな り トラ

ンスフェ リンと して流血 中に出たあ と,ヘ モ グロビ

ン合成 に到 る過程 を各種 の麻酔下に おいて 網内系 の

機能的動態 面か ら克明 に観 察 し,こ のG. 59Fe. C.

による網内系機能検査 法が充分 目的を達 し,理 想的

な方法の一つであ るこ とを確認 した.

著者はさ らに臨床 的立 場か ら手術侵襲 と生 体防禦

機構 との相関関係 を,網 内系の反応機構 か ら解析 す

るために,犬 を用いて生体 に及 ぼす侵襲 の大小 相異

なる各種の手術 をおこないG. 59Fe. C.法 によつて

網 内系の反応 を検討 した.

すなわ ち手 術の種類 は,侵 襲 のもつ と も少な くか

つ対照 として意味 のある単紬 開腹群
,さ らには もつ

とも生体反応 を抑圧 され るとみ られ る ものの一つ と

して 胃癌の拡大根 治手術 になぞ らへ た上腹部 広汎 リ

ンパ節廓清群,さ らに網 内系 の大 きな役割 りを占 め

る脾臓の部分摘除群,あ るいは脾 全摘群な どを もう

けて,手 術終了時に投与されたG. 59Fe. C.が 網内

系にいかにとりこまれ,い かなる代謝回転を示して

赤血球内鉄合成に到るかを実験的に追求した.

脾については緒言でのべたように,生 命維持には

直接必要欠くべからざる臓器ではないとしても,そ

れが欠損した場合他の網内系臓器が これを代償し

て,ど のような生体反応の様相を呈するかが新法に

よる検討の焦点となつた.ま た胃癌の時の上腹部 リ

ンパ節廓清のような臨床上侵襲過大という点で論争

の焦点となつている手術が,網 内系機能にどれほど

影響をおよぼしているかなどについても改めて検討

を加えた.

著者がおこなつた末梢全血による59Feの 測定実

験で, 59Feコ ロイドの投与後の59Feの 血中からの

初期減少.消 失と後期の増大 ・出現は図1に 示した

ように1時 間以後各群ともに急速減少の傾向を示

し, 12時間ないし24時間経過後最低に達し,以 後次

第に上昇に移る.こ れらはすでに第1編 にものべた

ように初期減少は網内系の貪食機能を,後 期増大は

網内系の代謝回転の結果おこるヘモグロビン合成の

代謝相を示すものである.す なわち,単 純開腹群で

は無操作対照群に比して貪食機能では若干の亢進が

みられるとともに,代 謝機能面では他のいずれの場

合よりも甚しく強い機能亢進がみられた.こ れは梅

原15)23)ののべるように,単 なる開腹程度の侵襲では

術後においては網内系機能は機能亢進が認められる

という古典的方法による実験結果と成績がよく一致

する.も つとも手術侵襲の甚しく増大する上腹部広

汎 リンパ節廓清手術の際には,貪 食は初めの1時 間

の間に急速.高 度におこなわれ,貪 食機能は極めて

強い亢進を示すが代謝機能面ではむしろかなり抑制

的である.こ れは廓清という大きい手術で出血によ

る鉄欠乏性貧血が若起されているにかかわらずヘモ

グロビン合成が他の手術の場合より強く抑制される

という点で,出 血による影響を除外した侵襲反応面

での現象であると理解すべく,貪食機能面では亢進,

代謝機能面では抑制という網内系機能分離という新

しい概念で始めて理解しうるもので,現 状では本法

によつてのみ把握しうるものであろう.

脾部分摘除群では脾の摘除率が増大するにつれて

貪食機能,代 謝機能はその程度に応じて明らかな抑

制を示した.ま たヘモグロビン合成への代謝機能も

単純開腹のときに示された程の亢進は示さず,上 昇

率はそれなりに抑制を蒙つている結果が導かれた.

これは次にのべる末梢赤血球のヘミン鉄 ・非ヘミン
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鉄59Feの 分画測定 に よ る経 時 的 増 加 に お い て

示 された結果 と も一致す る.す なわち 図2, 3に 示

され たよ うに,こ こで もつ と も手術 侵襲 の小な る場

合 と仮定 され た単純開腹群で は, 59Feコ ロ イ ドの

静脈 内投与 後すでに2時 間 目よ り59Feは 急速 ・効

果的 に赤血 球内 に非ヘ ミン鉄・ ヘ ミン鉄 の形 で導 入

され るが,も つ とも大 きい手 術 と仮定 した リンパ節

廓 清群 で は赤血球導入 は極めて強 く抑制 され,48時

間後 もな お導入 は他 の群の1/2あ るいは それ以下 の

量 にとどまつて お り,網 内系 の鉄代 謝機能が極度 に

抑制 され ている もの と考え られ た.

また脾 部分 摘除群 につ いては,脾 の摘除率 の増 大

とと もに 末梢血 ヘ ミン鉄 合成 は 抑 制され(48時 間

値).網 内系 の鉄代謝機 能が 甚 だ しく減弱 して い る

結果 がえ られ たが,無 操作対照群 に比較 す るとなお

各群 とも鉄代謝機能 相は増大の傾 向を示 した ことは

注 目に値 する.こ れ は,摘 脾 の場合 は摘 脾分 量 の増

大 につれて全身 網内系貪食能 は低下 す ることか ら,

摘 出除外 され た脾の機能部分だ け機能 脱落が起つて

いるこ とが説明が可能で ある.ま た59Feコ ロイ ド

のヘモジデ リンか らフ ェ リチ ンえの処理,そ して ト

ランス フェ リンを経てヘ モグ ロビン合成 に到 る合成

の過程にお ける代謝 的機能 は,や は り摘脾 の分 量に

したがつて抑制を うけるけれ ども, 24時 間を経て48

時間 におよぶ 頃には,対 照 とな る単純開腹群 の機能

レベル に近づ いて,早 期 に代償恢復 の徴を示 して く

ることが判 る.す なわ ち間葉系細胞 に属す る細網 内

皮系細胞 の機能 代償 は,こ の鉄代謝 の点 で もと くに

優れて いる ことが示唆 され た.し か し上 腹部 の広汎

リンパ 節廓 清の手 術 のよ うに除去 された リンパ節 の

網 内系細胞 量はた とえ摘脾 に比 し少量であつて も,

その手術 自体 が生 体 の組織損傷上 過大であ るよ うな

場合 は, 48時 間後 になお1/2以 下の機能恢復 に とど

まつて お り,こ の ことか らも,臨 床手術 にあたつて

は過大 手術 は充分配慮 が必 要であ るといえ る.

さて手術後48時 間の経 過では,血 中の鉄 コロイ ド

はほ とん ど完全 に消失 し,す べて網 内系の貯 臓鉄 の

形 で存在す る.す なわち 図4・ 図5で 明 らかな よ う

に,犬 手術後48時 間の時点 では,肝 ・脾 ・骨髄 の順

に貯 臓が大で ある.単 純開 腹群 にお いては,臓 器鉄

全 量 は む しろ 対照 無操作の もの よ り減少 して い る

が,こ れは フ ェ リチ ン減少が軽微 であ るの に,ヘ モ

ジデ リンが かな り強 く減少 して い る状態 にある もの

で,こ れ は網 内系の代謝回転 の機能 上昇 のため,ヘ

モ ジデ リンがフ ェ リチ ンに転 化 して血 中に も送 り出

されて 残量が少 な くなつた ことを意 味す るもので,

末梢血 中のヘ モグ ロビン合成 が もつ とも旺盛であっ

た ことが これ の裏 付 けと して示 され る.す なわち単

純開 腹程度 の手術 では網 内系細 胞の代謝機能は全系

明 らか に亢進 していた ことが証 明で きた.し か しな

が ら上腹部広汎 リンパ節廓 清群 においては肝・脾 ・骨

髄の臓器全 鉄の貯 留量 が増大 し,か つ分画鉄たおい

てヘ モジデ リン量が 明 らかに多 く,そ の割 りにフェ

リチ ンの値 が減少 して い る結果が示 され たが,こ れ

は上述 とは全 く逆 に網 内系細胞 における鉄代謝回転

が 円滑 でな くヘ モジデ ロー ジスの状態 におかれて い

るこ とが理解で きる.す なわ ち生体 に及ぼす侵襲 の

もつ ともつ よい上腹部 の広汎 リンパ節廓清手術にあ

つ ては,細 胞 内の処理代謝能 ・鉄 合成能 と もに著 し

く阻害を うけて い ることが示 され た.

脾部分摘 除群 では,摘 除 量が大 とな る に したが

い,残 存脾 の臓器全鉄 は増加 の傾向を示 し,ま た肝

の方 も脾 摘除量 の増大 につれて貯臓鉄が増加す る結

果 となつた.そ の際 の分 画鉄 にたいす る分析検討の

結果 では,残 脾 のヘ モ ジデ リン量 とフェ リチン量の

関係 は, 48時 間 目の測定で はフ ェリチン量が極 めて

多 く,ヘ モ ジデ リン量 と同量 かまたはそれを超える

場 合 もみ られ た.全 鉄 の測定結果 か らも明 らかなよ

うに残脾 では他のいかな る手術群 よ りも鉄量が多 く,

上 述の フ ェリチ ン ・ヘ モジデ リンもまた他 のいかな

る手術群 よ り量が多 いとい うことは,残 脾 の網内系

が甚だ しく機能亢進 を示 してい ることを明 らかにす

るものであ る.ヘ モジデ リンも多いが フェリチンも

多 いとい うことは, 48時 間 目に は貯え られたヘモジ

デ リンが高能率 で代 謝過程 に乗つて いることを示す

もので,事 実 この時点 での赤血球 内のヘ ミン鉄への

鉄導入 は,極 めて旺盛で あつ たとい う事実 と成績が

よ く一致す る.肝 の分画鉄 の場合 は脾 におけるよう

にヘモ ジデ リン ・フェ リチ ンの貯 臓比逆転 とい う現

象はみ られ ないが,脾 摘除量 の増大 とともに両鉄と

も摘除量 に応 じて増量 して お り,脾 全摘の場合は単

純開腹 の際の約2倍 近 い フェ リチン ・ヘモジデ リン

が存在 し肝が脾 の機能代 償を強 く演 じて いることが

明 らかになつ た.

以上 のよ うに網 内系 臓器 の 切 除 や,過 大な手術

侵 襲は明 らかに網 内系 の代 謝機能 面 にも大きい影響

を与え るこ とが実際 に証 明 され,従 来 の古典的手法

によ る結果 とほぼ一 致 した結果 がえ られたが,細 部

にお いて は機能分離 の現 象 も認 め られて いる.こ れ

は貪食機能 と鉄代謝 機能 とが,あ る場合には必ずし
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も相関しないという甚だ重要な現象であり,網 内系

細胞の生体反応上の多種多様の代謝機構を考慮する

際,従 来の異物貪食だけに頼つた網内系機能検査法

はすでに古典的な評価に甘んずべきものであり,さ

らに進んでダイナミックな代謝相を把握できる方法

が開発される必要性が指摘されたわけである.

第5章　 結 論

外科手術の際の生体侵襲の解明を網内系の立場か

らおこなうため,新 しく完成されたG. 59Fe. C.法

を用いて実験犬に模擬手術を施行して種々検討を加

えた結果,つ ぎのような結論をえた.

1) 本法による貪食機能からの検討では,単 純な

開腹程度の手術では,む しろ軽い反応亢進の結果が

えられ,極 めて侵襲の大きい上腹部広汎リンパ節廓

清手術の場合には甚だ強い初期亢進がみられた,網

内系組織の減量を目的とした脾摘除手術の際は,摘

除量にしたがつて反応低下の現象を認めた.

2) 網内系細胞の鉄代謝の結果標示されるヘモグ

ロビンの合成能を検討した結果では,単 純開腹手術

でもつとも強い機能亢進が認められ,逆 に手術侵襲

の大きい上腹部汎リンパ節廓清手術の際はもつとも

強い抑制が出現した.脾 摘除の場合は摘除量に関連

してそれが大なる程抑制現象が強くなつた.

3) 48時 間後 の貯臓全 鉄,分 画鉄 を肝.脾 ・骨 髄

につ いて検討 した ところ,手 術侵襲 の増大 とと もに

ヘ モジデ リンブロツ クが発生 し.脾 の部 分摘除 の際

にも残脾 につよい鉄 の貯 留が起 るが ヘモジデ リン ・

フ ェリチ ン比 の逆転 がみ られ,残 脾 に強い代償機能

が与 え られた ことが解 明 され た.

4)網 内系の貪食 ・処 理 ・合成 の各 機能を全系 か

ら検討 す ると,上 腹 部広 汎 リンパ節 廓清手術 の際 に

は,貪 食は初期 のみ亢進 を示す が臓器 鉄 ・ヘ モグ ロ

ビン合成 は ともに抑 留抑制を うけ るとい う互 に相反

する機能分 離現象 がみ られ,摘 脾 の場 合には残脾 に

著 しい能 動的機能代 償が起 り,肝 の代償 もまたみ る

べ き ものがあ るが,全 系 として は摘除脾 量に したが

つて機能 低下が証 明せ られ た.

以上 か ら手術侵襲 の大 きさや,網 内系器官 の除 去

が,そ れぞれ網 内系 機能 面に特徴 あ る影響を与え る

ことが明 らかにせ られ,臨 床上 に多大 の示唆 がえ ら

れた.同 時 にG. 59Fe. C.を 用 いる網 内系機能 検査

法 が,古 典 的な従来 法よ り一段 と優 れた手 法であ る

ことも確認 で きた.

(本論 文は文部省科学研 究費に依 る)
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In order to clarify the effects of surgical intervention on the function of the RES, we 

performed pseudo-surgical intervention on dogs by the Glycyrrhizin 59Fe-colloid, and obtained 
the following results.

1. In the study of the phagocytic function of the RES it was found that simple laparotomy 
rather accelerates the RES function slightly while in the case of a greater surgical interven
tion, such as an extensive removal of lymph nodes in the upper abdominal cavity, a marked 

primary acceleration of the RES function can be observed. In the case of splenectomy performed 
for the purpose to decrease the quantity of RES tissue, the function is lowered in proportion 
to the quantity of the tissue removed.

2. As for the hemoglobin synthesis resulting from the iron metabolism of reticuloendothelial 
cells, a marked acceleration of the function is observed in the case of simple laparotomy, 
while on the contrary, a strong inhibition is induced by the extensive lymph-node removal of 
the upper abdominal cavity. In the case of splenectomy such an inhibitory effect on the RES 
becomes more pronounced when a greater quantity of lymph-node tissue is removed.

3. In the observations conducted on the accumulated total iron and iron fractions in the 
liver, spleen and bone marrow at 48 houres after anesthesia, it was demonstrated that as the 
surgical intervention becomes more extensive, there occurs blockade of hemosiderin, and likewise 

in splnectomy iron accumulation is brought about by the residual spleen but the ratio of 
hemosiderin to ferritin is reversed, indicating that a strong compensatory function is rendered 
to the residual spleen.

4. In the study of various functions such as phagocytosis, disposal and synthesis of the 
entire RES, when the lymph nodes are removed extensively in the upper abdominal cavity, 

phagocytosis is accelerated only at early stage, but there appears a division of the function as 
both organic iron and hemoglobin synthesis counteract one another, and in the case of sple
nectomy the residual spleen exhibits a marked compensatory function, and the compensatory 
capacity of the liver is also considerable. However, the RES as a whole has been demonstrated 
to function lesser in proportion to the quantity of the spleen removed.

From these findings it has been elucidated that the removal of the organs from RES 
affects specifically the functions of each organ, giving valuable criteria for clinical study. 
Further, it was shown that for the study of RES this Glycyrrhizin 59Fe-colloid method is 
superior to the available classical metdod.


