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緒 言

Granik, S. らに よ れ ば臓 器ferritinは 貯 蔵 鉄 で

あ り,腸 粘膜 の そ れ はmucosal blockに 関 与 す る も

の と考 え て い る.又Lemberg, R. に よれ ば,血 色 素

分 解 過程 に生 ず る鉄 は 一部ferritinと して 貯 蔵 され

る もの と考 えた.然 しな が ら これ らの説 に は 尚 十 分 な

実験 的 裏 付 けが な い うらみ が あ る.著 者 は第1篇 に お

い て臓 器ferritinをapoferritinと し て 測 定 す る

Hilmeyer L. らの方 法 を追 試 検 討 し た.

既 に教 室 木 戸 は 生体 内 に おい て血 色 素 よ り胆汁 色素

の生 成 され る際 の臓 器ferritinの 消長 を 追 及 し て い

るが,方 法 が半 定 量 法 であ るた め,詳 細 な 消 長 を追 及

す るに 至 つ て い な い.

著 者 の検 討 した 方 法 は 鋭 敏 であ るか ら,改 め て,

phenylhydrazin投 与 時 の 臓 器;ferritinの 消 長 を追

及 し た処,臓 器ferritinの 意 義 に 関 し て興 味 あ る成

績 を得 た の で報 告 す る.

実 験 材 料 並 に 方 法

1. 実 験 動 物

同 一条 件 の 下 に 飼 育 した 健 康 雄 性 家 兎 体 重2.2～2.8

kg及 び これ に 各種 条 件 を負 荷 し た家 兎 を 使 用 し た.

肝 障 碍 に は 四塩 化 炭 素 又 はchloroformを 用 い て行

い,四 塩 化 炭 素 を使 用 す る 時 は 体 重 毎kg 0.5cc宛 経

口投 与,chloroformの 際 は20%olive油 溶 液 を,

体 重 毎kg 1.Occ宛 大 腿 外 側 筋 肉 内 に 注 射 し,い ず れ も

約2日 後実 験 に供 し た.肝 障 碍 の程 度 は 使用 前血 清 高

田,塩 化 カ ドミウ ム反 応 及 び実 験 後 の 組 織 標 本 作 製 に

よ り確 め た.網 内 系填 塞 で は1%Kollargol水 溶 液

を体重 毎kg 5 cc宛 耳 静 脈 よ り連 続5～7日 間 注 入 し

Adler-ReimannのKongorot指 数 が 約20以 上 上 昇

したものを使用した.総 輸胆管結紮は,厳 重な消毒の

下に開腹後,可 及的出血を避けて完全に行い,約15～

20分間で手術を終 り,約2日 間の経過後過bilirubin

血の現われたものを使用した.

2. 実験方法

実験に当つては当日朝よ り絶 食 さ せ た 家 兎に,

phenylhydrazinの10倍 量70%ethanol溶 液を体重

毎kg O.5cc宛 大腿内側皮下に注射し,負 荷前,3,

6,12及 び24時間 目の家兎の頸静脈より採血をなし,

次で可及的全血液の駆出を試みた後,開 腹して肝,腎

及び脾を摘出した.そ の際採取した血液に就き各々血

色素量,血液易分離鉄量,血 清鉄量及び血清bilirubin

量の測定をした.そ の方法は第1編 と同一であつた.

但しphenylhydrazin負 荷に際しては溶血が著明で

あるため,血 清鉄量の測定に当つては血清中の血色素

量を測定し,そ の血色素から0.4%塩 酸で遊離する鉄

を算定して,総 血清鉄量より之を減 じたものを真の血

清鉄量 として測定した.又 摘出した臓器の各々につい

ては,第1編 と同様にapoferritinの 消長を 濾紙電

気泳動法により測定した.尚 測定は各症例毎に殺して

測定するため各実験群とも条件の誤差を少 くするよう

5匹 を1群 としその平均値を以て消長をうかが うこと

とした.又apoferritinの 量 は各々濾 紙上の泳動さ

れた面積を測定して肝,腎,脾 における相対比を数値

を以て現した.

実 験 成 績

1. P㎞"ylhydrazn負 荷健庫家兎例

Phenylhydrazinを 負荷すると,血 色素量 は 時間

の推移と共に漸次減少し,易 分離鉄量及血清鉄量は共

に著明に且つ急激に増加して6時 間 目に最高に達し,

その後減少したが24時 間目に於ても,負 荷前に比し尚
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第 一 表Phenylhydrazin負 荷 健 康 家 兎 例

第 二 表Phenylhydrazin負 荷 四塩 化 炭 素投 与 家 兎 例
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第 三 表Phenylhydrazin負 荷Chloroform投 与 家 兎 例

第 四 表Phenylhydrazin負 荷 網 内系 填 塞 家 兎 例
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高い値を示した.此 間 臓器apoferritinは3時 間 目

に肝腎共に減少し,脾 では全 く消失し,負 荷6時 間目

では再び各々個体差は大であるが著しく増加の傾向を

示し,24時 間 目では負荷前と略々同程度の値に近づい

た.然 し脾のみは相等高値を示した.血 清bilirubin

量特に間接bilimbin量 は3時 間 目更に6時 間 目と増

加し.次 で減少したが,24時 間 目に於ても尚高い値を

示した.之 等の相互関係を観察すると,血 色素量が溶

血と共に減少し,易 分難鉄並に血清bilirubinは 消長

を共にしたが,臓 器apoferritinは6時 間 目に於て全

く消失し上記3分 劃とは個体差はあるが凡そ相反する

消長を辿つた.(第1表)

2. 四塩化炭〓 投与家兎にPh㎝yIhydrazin髄 を負荷L

 た例

四塩化炭素投与例に於ては血色素や易分離鉄及び血

清鉄更に血清bilirubin量 共に,前 述の健康家兎の夫

れに比すれば高い値を示した.phenylhydrazin負 荷

後は時間の経過と共に血色素量は減少したが,易 分離

鉄及び血清鉄量は3時 間 目に急激且つ著明に増加し共

に6時 間 目より漸次減少したが24時間 目の値はいずれ

も負荷前の夫れより高かつた.血 清bilirubinは6時

間 目及び12時 間 目に一時増加したが,24時 間 目にはほ

ぼ旧の値に復 した.此 間臓器apoferritinはpheny-

lhydrazin負 荷前では健康家兎例 と略々同程度であつ

た.負 荷3時 間目では肝腎脾共に急激に増加を示し,

6時 間目では腎は急増し最高に達し脾では急降し肝は

梢々減少し12時 間 目ではかなり減少し,24時 間 目では

略々負荷前の値に帰したが肝のみは再び相当の高値を

示した(第2表)

3. Chloroform投 与家兎にPhenylhydrazlnを 負荷

した例

Phenylhydrazin負 荷前に於ては血色素量と易分

離鉄及び血清鉄更には血清bilirubinは 健康例に比し

稍々 高い値を示した.負 荷後には溶血と共に血色素量

は漸次減少したが,易 分離鉄及び血清鉄は並行し共に

3時 間 目に著明且つ急激に増加し,血 清鉄は6時 間 目

に最高に達し,以 後次第に減少したが24時 間 目易分難

鉄は梢々増加した.血 清bilirubin値 は6時 間 目に増

加したが,他 は負荷前を多 く出ず,時 間毎に略々等し

かつた.此 間apoferritinは 負荷前肝では健康例 と略

々同程度,腎 脾では精々低い値を示し,3時 間 目では

肝腎では急減し脾では消失した.6時 間目では,肝 で

は急増,腎 では幾分増加し,脾 では消失し,12時 間 目

に於ては肝腎共に減少し,脾 では尚消失し,24時 間 目

に至 り腎脾は急激に増加したが,肝 では減少の傾向を

示した.(第3表)

4. 網内系填塞家兎にPhO隠ylhydrazlnを 負荷 した例

網内系填塞後は健康例に比し血 色 素 量の減少があ

り,易 分離鉄量は微かに,血 清鉄量は著明に増加し,

血清bilirubinに は変化はなかつた.負 荷後,時 間の

経過と共に血色素量は増加の傾向を辿り,易 分離鉄及

び血清鉄量は共に3時 間目には著明に増加したが,そ

の後は著しく減少し,軽 い動揺の後,24時 間目には血

清鉄は高度に負荷前の値以下 を示したが,易 分離鉄量

は負荷前より多少上廻る値を示した.血 清bilirubin

量は負荷後漸次増加して12時間 目に最高に達し,24時

問 目には著明に減少したが,間 負荷前値を著しく凌加

した,

此間apoferritinは 負荷前健康例に比し各々高い値を

示し,特 に腎脾では著明であり,3時 間目に於ては肝

では稍々減少,腎 では略々半減したが脾では尚高い値

を示した.6時 間 目では各々急激に減少し,12時 間 目

では略々同程度の値を維持 し,24時 間目に至つても多

少の個体差はあるが略々同程度であつた.然 し負荷前

に比すれば何れも低い値を示した.(第4表)

5. 総輸胆管結紮家兎にPhonylhydrazinを 負荷 した、

例

総輸胆管結紮後も血色素及び易分離鉄は健康例 と変

りはないが,血 清鉄は著明に減少し,血 清bilirubin

は著明に増加した.Pherylhydrazin負 荷6時 間目に

は血色素は減少し,易 分離鉄と血清鉄及び血清bilir

ubinは 著しく増加した.此 際apoferritinは 負荷前

に於て健康例に比し精々低い値を示 し,負 荷後6時 間

目に於ては何れも著しい増加を示した.(第5表)

第五表 Phenylhydrazin負 荷総輸胆管結紮

家兎例
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考 按

本研究に於て観察の中心となるものは臓器肝腎脾の

濾紙電気泳動学 的 に 見たapoferritinの 消長 であ

り,即 ち無処置の肝脾腎では略々同程度に に 認 め ら

れ,多 少の動揺はあるが常に証明された.之 に 肝 障

碍,網 内系填塞,総 輸胆管結紮等を行 うと肝apofe

rritinは網内系填塞時に増加する以外は常に減少 し,

腎では網内系填塞時に著明に増加した以外は何れも減

少し脾でも同様の結果を示した.之 等の場合,易 分離

鉄及び血清鉄は殆んど常 に 増加して おり,肝 腎脾の

apoferritinと は消長を共にせず,総 輸胆管結紮に依

り臓器apoferritin拡 すべて減少し,こ の場合の血

清鉄も減少した.従 つて臓 器apofenitinと 易分離

鉄及び血清鉄量との間には一部例外を除きある程度の

相関々係を認める事が出来た.次 にphenylhydrazin

を負荷すると肝apoferritinは 健 康例において減少

を初め,6時 間で0と なり12時間で増加して前値を上

廻 り,24時 間で旧値に復した.腎apoferritinも 同

様で,脾apoferhtinは3時 間で既に0と なり6時 間

屯0,12時 間で著明に増加した.一 方血色素量は減少

を終始し,易 分離鉄,血 清鉄は3時 間次で6時 間を最

高値として消長した.そ うするとphenylhsdrazin

負荷後の貧血に伴い貯蔵鉄ferritinは 動員されて一

過性に0値 に減少するが,そ の反応は脾に最も強い.

一方溶血により遊離した血色素の分解に依 り易 分 離

鉄,血 清鉄が増加し次でbilirubinの 生成増加を来す

が,そ の際の遊離鉄は一部は造血に利用されるとして

も多くは再びferritinと して貯蔵 される ためapo

ferritinの 増加を来すに至る.即 ち各臓器中の12時 間

目のapofenitinの 増加は血色素分解に伴い,特 に易

分離鉄より分解する鉄の貯蔵されるもの と考 え られ

る.次 に四塩化炭素に依 り軽度の肝障碍を起させた場

合では易分離鉄は3時 間で最高値に増加し,血 清鉄も

同様に増加し,教 室龍治が明かにした様な易分離鉄の

生成並に血清bilirubinの 増加の抑制はみられなかつ

たが(こ れは肝障碍が軽度のためと思われるが)臓 器

apoferritinで は肝,腎 では3, 6時 間と著しく増加

し,12時 間で急に減 じ24時間で肝は再び増加し腎は前

値に近ずき,脾 は6時 間より減少し12時間で低値に,

24時 間で旧値に復 したが,何 れも0値 に達す る事はな

かつた.即 ち四塩化炭素障碍家兎では溶血に伴 う貧血

への傾向にも拘らず臓器apoferritnの 減少は急速で

な く脾では6時 間より,肝 腎では12時間において始め

て出現している.こ のことは四塩化炭素障碍に伴 う骨

髄 再 生能 の抑 制 に 因 る もの と考 え られ,溶 血 に よ り骨

髄 が 刺 戟 さ れ て始 め て再 生 能 が 賦 活 され るた め 健康 例

よ り遅延 した もの で あ ろ う.こ の 様 に貯 蔵 鉄 は 勿 論血

色 素 よ り遊離 した 鉄が 直 に赤 血 球 の 再 生 に利 用 さ れ な

い た め 臓 器 鉄ferritinと し て貯 蔵 され るた め3～6

時間 の 増 加 と な つ た もの と考 え られ よ う.而 も脾 に お

い て既 に 減少 傾 向 を示 し て い るに も拘 らず 腎 で は6時

間 後 尚apoferritinの 増 加 を示 して い る事 は, Ham

pton, J. K. & Mayerson, H. S.が 述 べ て い る如

く腎ferritinは 貯 蔵 鉄 の 意 味 の み な らず,鉄 排 泄 に

対 す るblockの 意 味 を も有 す る為 だ と も考 え られ る ・

又本 実験 に於 て臓 器ferritinが0値 に な らな い の は

貯 蔵 鉄 が 多 く,更 に血 清 鉄 の 高 値 で あ る こ と,需 要 が

これ を下 廻 るため であ ろ う.

次 にchloroform投 与 に よ り軽 度 の肝 障 碍 を起 し

た場 合 にphenylpydrazinを 投 与 す る と四 塩 化 炭 素

肝 障 碍 時 とは 著 し く様 相 を異 に し,phenylhydrazin

溶血後 に 各臓 器 鉄 の減 少 を伴 う事 は 健 康 例 と 同 じ であ

るが,血 液 易 分離 鉄,血 清 鉄 が3時 間 で 増 加 し,前

者 は 最 高 値 を後者 は6時 間 で 最 高 値 を 示 し,血 清

bilirubinも6時 間 で 最 高 値 に達 す るに も拘 らず,肝

で は6時 間 で 前 値 に復 し24時 間 で再 び 減 少 し,腎,脾

は24時 間 で 増 加 して い る.即 ち 易 分離 鉄 よ り遊 離 す る

鉄 は利 用 鉄 と な る外 に 腎,脾 で はferritinと して 増 加

して い るが 肝 では 全 くそ の 消 長 は,不 定 で あ る.木 戸 が

行 つ た定 量 法 では 健康 家 兎 で 肝臓 中 にferritinを 証 明

して い な い が,著 者 が 行 つ た方 法 で は確 実 に証 明 さ れ

て お り,四 塩 化 炭 素,chloroform障 碍 い ず れ で も健 康

例 よ り低 値 を示 し て い る.従 つ て肝 臓 障 碍 時 は 血 清 鉄

の 増 加 に も拘 らず 貯 蔵 鉄ferritinは 減 量 し てお り,

ferritinと し ての 貯 蔵 能 の 低 下 が考 え られ るが 著 者 の

実 験 はferritin中 の 蛋 白部 分 た るapoferritinの 定 量

で あ るか らapoferritinの 生 成 障 碍 かferritin生 成 障

碍 か を明 か に しえ な い が,い ず れ に し て も そ れ らの障

碍 が あ る こ とが考 え られ るし又 そ れ らの障 碍ferritin

よ り利用 鉄 へ の 変 換 も特 にchloroform障 碍 に お い て

腎 や 脾 よ り悪 い.Tanaka, S.は 肝 臓 のferritinか

ら鉄 が 遊 離 す る と きに はphosphopyridinnucleotid

 diaphorase系 が 関 与 して い る と考 え て お り,肝 障 碍

時 そ の 酵 素 系 の 障 碍 が 考 え られ る訳 で あ る,

次 に 網 内 系 填 塞 例 で は血 色 素 量 が 減 少 し既 に貧 血 を

認 め,又 血 清 鉄 が 高 値 で あ る事 は 勿 論,臓 器apofe

rritinも 増 加 して い る. Phenylhydrazinを 投 与 す

る と 更 に 貧血 が 加 るが 臓 器apoferritinは 肝,腎 で

は3時 間 で既 に軽 度 に,脾 で は却 つ て 増 量 し,6時 間
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でいずれも減少するが0値 になる事はな く,12時 間に

及び,24時 間後肝脾ではやや増加するが筒前値に復せ

ず,腎 では尚増加しない.即 ち網内系填塞時には既に

貧血があるため貧血に伴 うferrftinよ りの鉄の需要

は他の例にみ る如く高度でな く,又 血色素の分解に伴

う血液易分離鉄,血 清鉄の増加にも拘らずferritiaの

増加は殆んど認められなかつた.

又総輸胆管結紮例では血色素量の減少と血清鉄の軽

度の減少を認め,臓 器apoferritinも 減少 した.次

にphenylhydrazin投 与後6時 間では血色素量の減

少は軽度であるが,血 清鉄,易 分離鉄はいずれも増加

し,臓 器apofenitiaも 亦増加した.こ の場合経時的

に測定 していないため,上 記の他の例の如 く明確な考

察 を加えることは出来ないが,易 分離鉄,血 清鉄の増

加が溶血のあとに認められたことと臓器apoferritin

の増加との間に関連性があることは明かである.

結 論

健康,四 塩化炭素又はchloroformに よる肝障碍,

網内系墳塞,総 輪 胆 管 結 紮 の 家 兎 の肝,腎,脾 の

ferritinをapoferritinと して測定すると共に,之 に

pheylhydrazinを 負荷した後の これらの消長を経時

的に測定し,同 時に血色素量,血 液易分離鉄量,血 清

鉄,血 清bilirubinの 消長をも併せて追求し,各 臓

器apoferritinの 鉄代謝における意義を明かにしよ

うと試み,次 の結果をえた.

1. 健康例にphenylhydrazinを 負荷すると,先

ず各臓器のapoferritinの 動員が起 り,著 明に 減少

するが,溶 血に伴 う血液易分離鉄,血 清鉄の増加に次

でbilirubinの 増加が起り,そ の頃より再びapofe.

 rritinの 増 加 を来 す.即 ち肝,腎,脾 のferritinは'

貯 蔵 鉄 と して 貧 血 時 に 速 か に 動 員 さ れ,又 血 色 素 分解

に伴 い 易 分 離 鉄 よ り遊 離 さ れ る 鉄 は 一 部 は 確 実 に

ferritinと して 貯 蔵 さ れ る.

2. 四塩 化 炭 素 肝 障 碍 例 で は骨 髄 機 能 障 碍 の た め

か,早 期 に各 臓 器 のapoferritinの 動 員 が 起 らず,

却 て溶 血 に伴 う易 分離 鉄,血 清 鉄 の 増 加 と関 連 して,

そ の 増 加 を認 め,お くれ て 各 臓 器apoferritinの 動

員 を 認 め た.尚 こ の際 腎 のayofenitinの 消長 か ら

腎ferritinは 貯 蔵 鉄 の 意 味 の み な らず,鉄 排 泄 に 対

す るblockの 意 味 を も有 す るの で は な い か と考 え

た.

3. chloroform肝 障 碍例 で は臓 器apofenitinの

減 少 を認 め るが,pheaylhydrazin負 荷 後 で は 特 に 肝

のapoferritinの 消 長 が血 色 素量,血 液 易 分 離 鉄,血

清 鉄 の 消 長 と必 ず し も一致 せ ず,肝 に お け るferritin

よ りの 鉄 の 動 員機 構 と.ferritinの 生 成機 構 とが,肝

そ れ 自体 の 障 碍 の た め に 犯 さ れ て い る と推 測 さ れ た.

4. 絹 内 系 墳塞 例 で は臓 器apoferritinは 血 清 鉄 と

共 に増 加 して い るが,phenylhydrazin投 与 後 も鉄

の 動 員 が 著 明 で な い.又 血 色 素 分 解 後 に 血 液 易 分 離

鉄,血 清 鉄 が 増 加 す るに も拘 らず,臓 器apoferritin

の 増 加 は 殆 ん ど認 め なか つ た.

5. 総 輸 胆 管 結 紮 例 では 血 色 素,血 清 鉄,臓 器 鉄 と

も に減 少 し,phenylhydrazin投 与6時 間 後 で は臓 器

はapoferritin,易 分離 鉄,血 清 鉄 の増 加 と 関連 して 増

加 した.

6. 以 上 に よ り肝,脾,腎 のferritinは 貯 臓 鉄 と

し て の意 義 を有 し,各 種 条 件 と もに 鉄動 員 に は 脾 が 最

も鋭 敏 で あ つ た.又 腎 で は 一 部 鉄 排 泄 に対 す るblock

の意 義 を も考 え た い.
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Conclusions

With the purpose to clarify the significance of apoferritin in various organ on the iron 

metabolism, ferritin in the liver, kidney and spleen of rabbits with liver damage by carbon 

tetrachloride or chloroform, thrombosis of reticuloendothelial system and binding of common 

duct were measured, besides, the vicissitude of those was timely observed after the admini

stration of phenylydrazin to the above cases and the vicissitude of hemoglobin dosis, easy 

split iron dosis in blood and serum bilirubin was also observed at the same time. And the 

results were as follows.

1. The mobilization of apoferritin was first observed on the administration of phenylhy 

drazin into healthy case and it was remarkably decreased, but the increase of easy split 

iron in blood and serum rion accompanied by hemolysis, then the increase of bilirubin were 

occured and apoferritin became showing the increase since that time. In other words, 

ferritin in the liver, kidney and spleen was quickly mobilized as the deposit iron, and a 

part of the iron isolated from easy split iron with the decomposition of hemoglobin was 
securely deposited as ferritin.

2. In the cases with liver damage by carbon tetrachloride, the mobilization of apofe

rritin in various organs was not occured at the early period because it might be caused by 

the function damage of bone marrow, on the contrary, those increase being related to the 

increase of easy split iron and serum iron accompanied by hemolysis was observed and the 

mobilization of apoferritin in various organs was observed afterward. Furthermore, it was 

thought that ferritin in kidney had not only the meaning of deposit iron, but also it had 

the meaning of block to iron excretion at that time, since the vicissitude of apoferritin in 

kidney.

3. The decrease of apoferritin in organ was observed on the liver damage by chloro

form, but the vicissitude of apoferritin in liver after the administration of phenylhydrazin 

was not always agreed with vicissitude of hemoglobin dosis, easy split iron blood and serum 

iron and it was supposed that the mechanism of iron mobilization from ferritin and the 

mechaniam of ferritin formation in the liver were attacked with the damage of liver itself.

4. In the cases with thrombosis of reticulcendothelial system, apoferritin in organ inc

reased with serum iron, but the mobilization of iron was not remarkable after the admini

stration of phenylhdrazin. And the increase of apoferritin was not observed, even though 

easy split iron in blood and serum iron was increased after the decomposition of hemoglobin.

5. In the cases with binding of common duct, all of hemoglobin, serum iron and organ 

iron decreased and apoferritin in ordan increased with the increase of easy split iron and 

serum iron after 6 hours of the administration of phenylhydrazin.

6. Since the above results, ferritin in the liver, spleen and kidney had the significance 

as the deposit iron and the spleen was the most sensitive for the mobilization of iron in 

various conditions. And the significance of block to the excretion of iron in a part should 

be considered in the kidney.


