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第1章　 緒 言

骨髄はその容積か ら云つて肝臓のそれに も

匹敵す る尨 大な臓器であ り,其 処に於ては絶

えず造血 と云 う活溌なる機能が営まれてい る

ことは周知の事実である.そ の機能は常に中

枢性調節を受け,更 に又甲状腺,肝 臓,脾 臓,

その他の内分泌上の影響を も同時に受け,循

環血に一定の平衡状態を保持せ しめている.

而 して血球 の崩壊 と新生,特 に新生に就て

は如何なる機転に依つて処理 されてい るか古

来数多の学者に より研究が行われて来たが尚

未解 の分野が多い.

抑 々骨髄物質が造血に影響を及ぼすこ とは

1894年Fraser129)が 仔牛赤色髄を悪性貧血患

者に経口的に与え,有 効であつた と述べてい

るに始 まり,以 来引続 き19世 紀 の末葉か ら20

世紀初頭に亙つてMann145), Hamilton134), 

Drummond120), Barrs103), Stockmann160), 

Billings105), Daneforth115), Hunt137), Dani

lewsky116), Brunton108)等 に依 り諸 種貧血,

就 中悪性 貧血 に対 して 応 用が 試 み られ た.又

Leake and Leake144) (1923)は 動 物 実 験 に よ

り骨髄 食塩 水溶 解液 の静 注及 び 骨髄 粉 未 の経

口投 与 が循 環 赤血球 数 の増 加を 来 す こ とを 発

表 し,同 年C. D. Leake143)は 仔 牛 骨髄,脾 混

合 食塩 水抽 出物 を家 兎及 び犬 に 経 口投 与 し,

好 中球 増 加を 主 とす る白血 球増 加 を認 め,之

れ等 血 球 の増 加 は最 初 流血 中へ の血 球放 出が

促 進 され,二 次 的 に造 血 巣 の活 動 性 が増 大 せ

め られ る に 依 るの で あ ろ う と述 べ て い る. 

Kokas141)も 家 兎 に アル コ ール 水 に可溶 な る骨

髄 物 質 を経 口投 与 し,造 血 機能 の促 進 を 来た

す と云 い,次 いでThalhimer161)は 仔 牛 脾,

骨 髄 混合 粉末 を56人 の続 発 性 貧 血 患 者 に用

い,そ の89%に 於 て 赤 血球,血 色 素 の増 加
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を認め, Leake141)の 成績 に 賛 同 して い る, 

Borchardt106)も 実験的に赤色髄経口投与に よ

り潟血貧血犬の恢復に著効 あ りと報告 してい

る.

又本邦に於 て も宮川90)91)の所謂アウ トホル

モン説の一環 として大野21)22)は幼若家兎赤色

髄 自家融解液(以 下骨髄 エキス と略す)腹 腔

内注射に より赤,白 血球の第一次,第 二次増

加 のあ ることを認あ,岡17)18),馬 島88)も亦瀉

血貧血家 兎に該エ キスを注射 して恢復 日数の

短縮 をみ,下 坂50)は家兎骨髄末を家兎に経 口

投与 して赤血球の増加を認め ると云 い,又 小

林36)は骨髄粉末の経口投与,骨 髄エ キス注射

に より末梢赤血球の増加を認めてい る.然 し

酒井45)のみは骨髄乳剤注射 と対照腎乳剤注射

との間に差異を見なかつた と報告 してい る.

教室に於てはさきに平木77)らは家兎赤色髄が

幼若マ ウスの成長 と造血機能を促進す ること

を,又 平 木-大森79)は 骨髄 エキスの非経 口的

投与が瀉血貧血の恢復に著明な効果 があるこ

とを発表 してい る.

以上 の如 く骨髄物質投与が造血機能を促進

す ることは大体に於て異論のない所であ るが,

その作用が赤色髄 中に存す るや黄色髄 中に存

す るや 両 説 あ り, Giffin & Watkins131), 

Marberg & Wiles146).服 部73),季98),高 橋57)

等は黄色髄 中に有効成分 を認め ると述べてい

るが,大 方の研究者は赤色髄 中にその有効成

分 が存在す ると解 してい る.更 に教室平木79)

らも経口的並に非経口的投与に よる黄色髄 の

作用を実験 し,赤 血球新生機能の促進 を殆ん

ど認め得なかつた と述べている.

然 らば赤色髄は如何な る機転に より骨髄造

血 を促進す るや.大 野21)22)はその実験に於て

二期性の血球増加を認め,そ の第一次増加は

血管神経作用のためならん と云い,第 二次増

加は所謂宮川のアウ トホルモン説に基 く実質

機能亢進で あると説明 し, C. D. Leake143)は

その増加を血球放 出の促進 であ ると想像 して

い る.

如斯赤色髄 エキスの作用機転は未だ十分な

る解明を与え られていない憾みがあ る.依 而

私 は大野21)22)に倣つて幼若家 兎赤色髄を 自家

融解液 とし,健 康家兎腹腔内に体重当瓩0.5

瓦赤色髄 を含有す る液量を連続注射 し,そ の

末梢血々液像に於て二期性血球増加を認め,

同時に網赤血球,桿 状核球 の増加 の一段 と顕

著 なることを立証 し,又 骨髄 エ キスに よる骨

髄灌流実験に於ける骨髄 内循環状態をみ,更

に連続注射時 の骨髄栄養静脈血像 の変動を観

察 して,該 エ キスの造血作用機転の一端 を究

明 し得たので こ ゝに報告す る.

第2章　 実験並に検査方法

第1節　 実験材料及び実験方法

使用動物

使用動物は白色雄性健康家 兎の2瓩 前後の

ものを約1週 間一定の生活状態 に馴致せ しめ,

後使用 した.

注射材料

生後約2ケ 月の幼若健康家兎を空気栓塞法

に より殺 し,四 肢骨 より肉眼的に全 く暗赤色

を呈す る部分のみを可及的無菌的に採取 し,

これを実験家 兎体重当瓩0.5瓦 の割合だけ 秤

量 し,無 菌的 にホモゲナイザーに掛け るか或

は滅菌乳針にて摺 り潰 し,次 に滅菌蒸溜水に

て10倍 に稀釈 し,之 れを氷室に貯蔵 し,製 造

後15時 間内外の ものを使用 した.使 用に際 し

ては3000回 転, 2分 間遠沈 し,そ の上清を略

々使用家兎体温に暖めて後使用 した.

注射部位並に注射方法

家兎を背位に固定 し,腹 部 中央を直径約2

糎 の広 さに剪毛 し,沃 度丁幾にて消毒 し,そ

の中央部に1/2注 射針にて腸壁の 損傷 を避け

て注射 した.

第2節　 検査材料及び検査 方法

血液採取法

採血は毎 日早朝空腹時を選び,耳 静脈 よ り

行つた.即 ち耳翼を軽 く摩擦 し,血 管の怒張.

す るを待 ち,注 射針を以て軽 く血管 を穿刺 し

て湧出す る血液を型の如 く検査 した.対 照に

は実験前の検査に よる血液像を用いた.

骨髄栄養血管の露 出及び採血:

家兎を仰 臥位 に 固定 し,熊 本の井上3)4)の
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方法に倣い,大 腿中央部 より鼠蹊靱帯稍々上

方迄剪毛後切開 し,股 動脈 及び大腿骨栄養静

脈を露 出し,骨 髄エ キス注射後1時 間 よ り時

間的に該静脈を注射針にて穿刺 し,湧 出す る

血液を使用 した.対 照には股動脈血を用いた.

骨髄 内血液循環状態の測定

教室平木一塩 月78)の法に従い,家 兎大腿骨

栄養血管を露出 し,骨 髄 エキスを最初腹腔内

注射 した後栄養静脈血の最 も変動す る時期に

於て栄養動脈 より5%葡 萄糖0.4竓 を注入 し,

次いで時間の経過を追い,栄 養静脈血を採血

し, Hagedorn-Jensen氏 法に依 り血糖値を測

定 した.次 に骨髄 エキス毎 日一回宛連続腹腔

内に注射 して最 も血球増加の起る3日 又は5

日目に栄養動脈 よ り1%サ イアジン(山 之内

製薬)0.1竓 を注入 し,前 記の場所に於て0.5

竓宛時間を追い,採 血 し,津 田一松永の方法

に より津田試薬にで発色せ しめ,そ の血 中濃

度を 日立製電気比色計を以て比色 した.そ し

て血糖,サ イアジンの濃度曲線を描 き,そ の

第二に出る曲線の山(骨 髄 内貯溜血に よる主

循環路に相当)が 左方或は右方に移動す るこ

とに依 り,該 エキスの注射による骨髄内血液

循環状態 を判定 した.

第3章　 実 験 成 績

第1節　 腹腔内注射実験

第1項　 骨髄エキス一回注射の場合(表1,図1)

血色素並に赤血球

実験第1例(No. 2)に 於ては注射後3時 間

に して赤血球数は増 加を始 め, 5時 間に して

その最大値 たる684万(16.7%増)に 達 し,

血色素 鼠も82%に 及び,爾 後漸次注射前の値

に復帰 した.然 るに注射後3日 目か ら再び増

加を示 し, 7日 目には赤血球数721万(23%

増),血 色素量88%に 達 した.即 ち骨髄エ キ

ス注射に よる二期性増加現象を認めた.実 験

第2例(No. 3)に 於 て は注射後矢張 り3時

間 よ り赤血球数の増加を始め, 5時 間後には

赤血球数は最大値 たる581万(19.3%増)に

達 し,血 色 素量は81%を 示した.そ の後一旦

旧に復す るが再び3日 目から増加の傾向を示

し, 5日 目には赤血球数57.6万(18%増),血

色素量81%に 達 し,第1例 の如 く二期性増 加

を明 らかに示 し,第7日,第9日 も依然 とし

て増加状態 を継続す る.而 して第1例,第2

例共に赤血球数及び血色素量の変動は相互に

並行 した.

第1表　 骨 髄 エ キ ス 一 回 注 射 の 場 合

網赤血球:

実験第1例(No. 2)に 於 ては注射前17‰ の

正常値にあつたが,注 射後5時 間 には33‰ と

急速に増加 し, 24時 間に於 ては注射前の値 に

近似 し,そ の後赤血球の増加に伴 い,再 度増

加 し, 7日 目には31‰ となつた.実 験第2例

(No. 3)に 於 て も注射後5時 間には28‰ に達

し,爾 後注射前の値 よりは高値を保持 しつ ゝ
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再び 赤血 球 の増 加 に稍 々 お くれ て増 加 し, 7

日目に30‰ に達す る二期 性 増加 曲線 を 描 いた.

白血球.

白血球 数 に就 ては 実 験 第1例(No. 2)に

於 て注 射後 急速 に増 加 し, 7時 間に於 てそ の

最 高 に達 し, 13,400(80%増)を 数 え,そ の

後次 第 に 旧に復 し, 3日 目に 再 び増加 を 始 め, 

7日 目には9,800(34%増)に 達 し,二 期性

増加 を 示 した.第2例(No. 3)に 於 て も3

時 間後 に は12,800(46.6%)に 達 し,そ の後

減少 して注射前 より低値を示すが5日 目か ら

再び増加 し, 9,800(11%増)に 達 した.

第1図　 骨髄 エキス一回注射 の場合

No. 2
実線　赤 血 珠
破線　白 血 珠
点線　網赤血珠

以上白血球数も赤血球数の変動に相前後し

て二期性増加を来たすことを認めた.

次に 白血球の百分比の推移を見るに,白 血

球 増加の主因をなす ものは核型左方推移を伴

う著明な偽好酸球の増加であ り,淋 巴球数は

白血球数 の増減に無関係 で終始殆 んど変動は

な く,従 つてその百分比に於 ては白血球数並

に偽 好酸球百分比 と反対の態度を とつた.

第2図　 骨髄エ キス一回注射の場合

No. 3

実線　赤 血 球
破線　 白 血 球
点線　網赤血球

第2表　 骨 髄 エ キ ス 一 回 注 射 の 場 合

第2項　 骨髄 エ キス毎 日一 回連 続 注射 の

場 合(表3, 4,図3, 4)

血色素並に赤血球:

実験第1例(No. 5)に 於 ては 注射後3時

間から赤血球 の増加が始 ま り, 5時 間後には

最高値 たる575万(16.9%増)に 達 し, 24時
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間には一旦旧に復 した.然 るに3日 目には再

び急速に増加 し,そ の値674万(36.9%増)

の驚異的増加を招来 し,爾 後漸次減少す るが,

注射前 より低値を示さなかつた.血 色素は大

凡赤血球の増減に併行 して変動した.第2例

(No. 6)は 注射後3時 間に於 て増加の徴あ り,

間に於て急速の増加を来たし, 7時 間に於 て

5時 その最高値649万(23%増)に 増加 した.

爾後一旦旧に復す るが, 5日 目より増加を始め, 

7日 目に於 て最高値635万(20%増)に 達 し

た.血 色素量は赤血球数の増減 に併行 した.

網赤血球.

一回注射の場合に比較 してその増加が顕著

であることが特徴である.即 ち第1例(No. 

5)に 於 ては 注 射前9‰ で あ るが, 3時 間後

に於 て18‰ に達 し,一 旦旧 に復 す るが,そ の

後 注射 を 重ね るに従 い増 加 を始 め, 5日 目に

は32‰ に達 し,又 第2例(No. 6)も 漸 増 し

て最 高32‰ に達 した.

第3表　 骨髄 エキス毎日一回連続注射の場合

第3図　 骨髄エキス毎 日一回連続注射の場合

No. 5

実線　赤 血 球
破線　白 血 球
点線　網赤血球

白 血球

白血 球数 に 就 ては 実 験第1例(No. 5)は

5時 間 後 には10,400(40%増)に 達 し,そ の

後一 旦旧 に復 す るが, 5日 目に於 て再 び増 加

し, 8,600(20%増)に な り,二 次性 増 加 が

招 来 された.第2例(No. 6)は3時 間 後 に

12,400(90%増)に 達す る第 一次 性 増 加 をみ,

次 いで 稍 々減 少 の傾 向 を示 す が,注 射前 よ り

優 位 を保 ちつ ゝ経 過 した.次 に 白血球 の 百分

比の推移を 見るに,第1例(No. 5)で は 分

葉核球が漸次百分比に於 て著 しい優位を示 し

た.反 之,淋 巴球は相 対的減少を来 した.桿

状核球は始 めの間は余 り増加を認めないが,

注射 日数を重ね るに従い,漸 次多数 出現す る

に至つた.第2例(No. 6)も 略々同様 の経

過 を 示 した 事 は第4表,第4図 の通 りで あ

る.

以 上の所見 より連続注射は一回注射に比 し,

その特徴 として網赤血球の著明 な増加 と白血

球像に於け る桿状核球の出現の著明な ること

を考え併せ る時,該 エキスの連続腹 腔内注射

は一回のみ注射に比 し,骨 髄実質の造血機能

に対す る刺戟が一段 と効果的で ある と云 える
.
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第4表　 骨髄 エキス毎 日一回連続注射の場合

第4図　 骨髄エキ ス毎 日一回連続注射の場合

N o. 6

実線　赤 血 球
破線　白 血 球
点線　網赤血球

第2節　 骨髄栄養静脈血像 の推移(表

5, 6,図5, 6)

骨髄 エキス腹腔内注射後の大腿骨々髄栄養

血管 の状態 をみ るに, 1時 間前後 よ り栄養動

脈は拡張 し,次 いで静脈 も怒張 し,採 血時の

血液湧出多 く, 3乃 至4時 間頃に略 々注射前

の状態に復 した.

赤血球並 に網赤血球

第1例(No. 10)に 於 ては 注射後1時 間に

て赤,白 血球数 の急速 な増加を来た し, 544

万(21%増)に 及ぶ.そ の後2乃 至3時 間に

亙 り可成 りの高値 を保持 しているが, 6時 間

に於 て旧に復 した.網 赤血球は注射後2時 間

に て最高値38‰ に達 し, 3乃 至4時 間には未

だ可成 りの増率を保持 してい るが, 6時 間に

於 て旧に復 した.第2例(No. 13)に 於 ては

2時 間後に531万(16%増)に 達 し,爾 後減

少 し,注 射前 より低値を示 した.網 赤血球は

注射後2時 間に於て最高値34‰ を示 し, 4時

間後に旧に復 した.股 動脈血では両例共に2

乃至3時 間に於て増加が見られ るが,栄 養静

脈血に比 し余 り著 明ではなかつた.

第5表　 骨髄栄養静脈血像の推移

白血 球

第1例(No. 15)は 注 射後1乃 至2時 間 の

間9,800(36%増)に 及 ぶ 著 明 な増 加 を来 た

し, 4時 間後 に 旧 に復 した.第2例(No. 17)

は注 射 後2時 間 に於 て10,200(33%増)に 達
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第5図　 骨髄栄養静脈血像の推移(網 赤血球,赤 血球)

No. 10 No. 13

太実線　栄養靜脈赤 血 球
破 線　 〃　 網赤血球
細実線　股 動 脈 赤 血 球
短破線　 〃　 網赤血球

第6表　 骨 髄 栄 養 静 脈 血 像 の 推 移

第6図　 骨髄栄養静脈血像の推移(白 血球)

No. 15

No. 17

実線　栄養靜脈白血球
破線　股 動脈 白血球
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し, 4時 間まで高値を保ち, 6時 間 に於 て旧

に復 した.股 動脈血に於 ては第1例(No. 15)

は注射後2時 間に僅かに増加 し,第2例(No. 

17)で は6時 間に於 て増加の傾向あ り,か ゝ

る増加は全 身 の栄養静脈血 の 増加 に 影響 さ

れ,赤 血球同様増加 した もの と考えられ る.

次に白血球 の百分 比 の推 移 をみ るに,両 例

共に白血球増加の主因をなすのは分葉核球の

増加で あ り,淋 巴球は相対的に減少 した.即

ち骨髄内白血球の動員,游 出を如実に示 した.

第3節　 骨髄内循環状態の変化

第1項　 骨髄エキス注射後5%葡 萄糖を

灌流した場合(表7,図7)

健康家兎大腿骨 々髄 栄養血管の露 出後,骨

髄 エキスを腹腔内に注射 して,前 実験に於 て

確認された最 も血球游出の著明な時期に相当

す る注射後2時 間 目に5%葡 萄糖液 を骨髄 に

灌 流 し,骨 髄内血流の模様 を検索 した.即 ち

第1例(No. 18)に 於 ては第7表,第7図 の

如 く1分 後に139mg/dlの 最高の山があ り,

その後は漸次注射前の血糖に近づ いて,再 び

上昇を見ない.又 第2例(No. 19)に 於 て も

灌 流5分 後に血糖値174mg/dlの 最高の山を

示 し,そ の後多少の動揺を示すが,注 射前の

血糖値に近づ きつ ゝ減少 した.即 ち教室平木

一塩 月78)の法に より正常無処置家兎に於 て10

乃至15分 に見られた山に比べ,明 らかに左方

12移 動 しているのが見 られた.換 言すれば骨

髄 エキス注射に より骨髄内血流が促進 された

事 を知つたのであ る.

第7表　 5%葡 萄糖を灌流せし血糖値の変動
No. 18, 19

第7図　 骨髄エ キス腹腔 内注射二時間後

5%葡 萄糖0.4cc灌 流せ し場合

第8図　 骨髄エ キス注射後 サイアジン

灌流の場 合

第8表　 骨髄エ キヌ注射後サ イアジン灌 流の場合(サ イアジ ン濃度mg/dl)

第2項　 骨髄 エキス連続注射後 サイアジ

ンを灌 流 した場合(表8,図8)

骨髄 エ キス を連 続 腹 腔 内に 注射 した 後,血

球 増 加 の最 も著明 に 認 め られ る3日 目(No. 

20), 5日 目(No. 21)に 於 てナ イ ア ジ ンを以

て 前記 同様 骨髄 灌 流 実 験 を行 い,両 例(No. 

20, 21)共 に血 流状 態 の 促進 された こ とが認

め ら れ た.即 ち 第1例(No. 20)も 第2例
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(No. 21)も 曲線の山は5分 後に見られ,第1

例(No. 20)で は15分 まで同濃度を継続 し,

その後は減少 した.斯 か る結果は教室平木一

塩 月78)が正常家兎に於 て実験 した結果に比較

して明 らかに左方に曲線の山が移動 してお り,

骨髄内循環状態の促進を明示 した と云 え よ

う.

第4章　 総括並に考按

本実験の成績を総括 すれば次の通 りで ある.

1)　 骨髄 エキス一回注射の場合注射後数時

間にして末梢血に於て赤,白 血球,網 赤血球

の第一次増加を示 し,数 日後第二次増加を認

めた.毎 日連続注射す るも之れ と略 々同様 の

曲線 を描いたが,第 二次増加の程慶が一回注

射の場合に比 し著 しく高度であつた.就 中網

赤血球の増加は特に顕著であ り,尚 白血球像

か ら見ても第二次増加の場合に見られ る核型

左方推移の度合が連続注射の場合一回注射に

比 し遙に強 く惹起 した.即 ち連続 注射の場合

が骨髄 に於け る造血機能の〓〓 より強い こ

とを示す ものであろ う.

2)　 骨髄エキス注射後栄養静脈血の赤血球

数は1乃 至2時 間に著 しい増 加を示 し,貯 溜

赤 血球及び網赤血球の游出を明 らかに促進 し

た.白 血球数 も1乃 至3時 間に最高値を示し,

又偽好酸球並に淋 巴球の数 量的関係の推移か

らみて,そ の増 加の主因は偽好酸球の遊出で

あつて,淋 巴球は相対的に減少 した.

3)　 骨髄 内循環状態の変化は両実験共にそ

の血流状態が最 も変動せ りと考えられ る時期

に葡萄糖及びサイアジンを用い,教 室平木一

塩 月78)の方法に倣 い,そ の曲線の山の移動を

検 したが何 れもその山は正常時 より左方に移

動 して,明 らかに血流が促進 された状態 を観

察 し得た.

扨,骨 髄は堅固な骨質に包囲密閉 された全

体 としてその容積を増減 し得ない特 殊構造を

持つた臓器であ り,而 か もその血管構造就中

静脈系統は動脈系に比 し,極 めて広大な容積

を占め,血 球の貯溜 に便なる構造 を有 し,こ

の間に於て実質 との間 に充分な る代謝及び成

熟血球の静 脈竇への送 出が行われてい ること

は平木教授の既に詳述 されてい る所であ る.

而 して血球の動員並に游 出に骨髄実質 の機 能

亢進 と血管拡張に よる血流 の促進が重大な る

因子 とな ることはその血管構造から容易に首

肯 され る所である.即 ち千島60)は炭末生体染

色標本に依つて竇内血流の殆 んど停 止してい

る部分 もある と云い,又 教室平木一塩 目78)は

サイアジン及び葡萄糖に よる骨髄灌流実験に

於 て骨髄主循環路の血流の極めて緩除な るこ

とを立証 し,次 いで教室副島54)はP32に よ り

骨肺内循環状熊 の検 索に於 て循環時間が2乃

至3分 までの最短循環路 と10分 前後を 中心 と

す る主循環路があることを認め,又 教室橘一

柴 田59)はStewart法 に よ り最短循環路を確

認してい る.斯 の如 く骨髄内 血流は単一の も

のではないが,そ の主循環路は極めて緩慢 で

あることには異論はない.又 その血管壁 に就

ては動脈系は一般動脈 と同様に三層を有 し,

豊富な神経線維の分布を受け收縮,拡 張 を行

うに 反し,静 脈 系は単層の内 皮細胞の壁を有

す るのみに て神経分 布極めて少 く,従 つ て静

脈は必然受動的に收縮,拡 張を行 うこ とにな

る.即 ち栄養動脈系に收縮 が起れば元来血流

緩 慢な る静脈血流は益々緩慢にな り,比 重の

重い赤血球か ら次第 に停滞す ることが想像 さ

れ る.故 に骨髄 内血球の放 出には血管作用が

重大な意義を有す る事 は明 らかで,教 室 副

島51),藤 田32)は骨髄エ キス,各 種自律神経毒,

鉤 虫症 患者血清 の 骨髄灌流試 験 を 行 い,骨

髄 動脈系の拡張は骨髄 内滞溜血球の動 員,放

出 を 来 し,又 同様 に して骨髄動脈 系の收縮

は骨 髄 内 抑留 を惹起せ しめ る と述べ,血 管

作用の重要性を説明 してい る.次 いで 中枢性

血球調節の機 転に於け る血管作用の意義を説

明 してい るものにDenecke117)を 始め 教室塩

見49), Foa125), Glaser132), Muller149),森 川95),

和田101),末 木一野 村52),後 藤13)等 があ り,

血管の拡張が血 球り増 加を,そ の收縮が減少

を 来たす と云 う.そ の他 中島67)はア ドレナ リ

ン注射による白血球増加 は血管 收縮 による血

圧上 昇,流 血状態の変化に よると云い,又 杉
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浦53),等 は血管攣縮 は赤血球の増多を来た し,

反之該神経麻痺は血液濃度の稀釈に より赤血

球の減少を来 たす と云 う.沖 中19)20)も血管 に

及ぼす自律神経の影響は血液像の変動に対 し

て関係 を有 し,更 に追求の必要性あ りと説い

てい る.以 上の如 く血管作用が血球数の変動

に強 力に作用す ることを強調 してい る人が多

い.

然 し骨髄 造血 と末梢血液像 との間の相関性

には身体各部の血球分布状態,血 球崩壊,液

体成分の増減等を考慮に入れなければなら

ず,従 つ て骨髄造血機能の状態を正確に把握

す るためには血球貯蔵器の役 目を も有す る骨

髄か らの血球の動 員,游 出の模様 を観察す る

ことも是非必要な研究事項た る理 由が判 る.

か ゝる意味に於 てDrinker119),中 島67)の 犬

脛骨々髄灌流実験,井 上4)及 び教室副島54),

藤田82),塩 見49)の家 兎大腿骨々髄灌流実験は

先人の多 くが見逃 していた重要な事項に触れ

た もの として高 く評価 さるべ きであ る.

飜 つて私の実験を案ず るにその腹腔内注射

実験に於 て第一次及び第 二次血球増加即 ち二

期性血球増加現象をみたが,さ きに述べた如

く大野21)22)は之れに就 て第一次増加は血管運

動神経によるものならん と述べ てい るも想像

の域を 出 で ず,又Leake and Leke144)及 び

C. D. Leake143)は 骨髄 エキスを家 兎耳静脈に

注射 し短時間内に流血中の血球増 加を認め,

又脾及び骨髄混合食塩水エキスを家兎及び犬

に経口投与 し,好 中球増加を主 とす る白血球

増加を認め,こ れは最初流血中への血球放出

が促進 され,次 いで二次的に造血巣の活動性

が増大せ しめ られた為であろ うと予想を述べ

ているが,実 験的根拠は極 めて薄弱である.

私は骨髄エ キス腹腔内注射後1時 間か ら数時

間に亙 る著明な骨髄栄1動 脈の拡張が起 るこ

とを知 り,又 静脈血に於て赤血球,網 赤血球,

白血球の増加特に網赤血球,偽 好酸 球の比較

的増加を確認 し,該 実験に於け る血球増 加は

骨髄 内血球 の游出に基因す ることを知 り得た.

即 ち先人の未だ想像の域 を出でざる第一次血

球増加が該 エキスの血管拡張 作用に基 くこと

を立証 し,次 いで該エキス腹腔内注射後最 も

血球游出の盛 んな時期に教室平木一塩 月78)の

方法に倣い,葡 萄糖を灌流 し逐 時的に栄養静

脈血 中の血糖値を測定 し,そ の曲線の山が左

方に著 し く移動 してい ることから血球游 出最

盛期には骨髄 内血流の著 しく促進 しているこ

とを立証 した.又 第 二次増加の頂点に当 る3

日目或いは5日 目に同様,サ イアジンを用い

て灌流 した るに矢張 り曲線 の山が左方に移動

し骨髄内血流の促進 されてい るのを知つた.

斯 くの如 く骨髄 エキスは血管拡張作用に伴 う

血流の促進を惹起す るた め該エ キス連続腹腔

内注射は当然骨髄内循環状態 を促進 し,延 い

ては血球の動員,游 出に多大の影響を与 え,

か ゝる状態が継続す れば平木教授80)の云われ

る如 く二次的に実質 に於 け る造血機 能の亢進

が招来 され ることは容易に想像 され る.一 方

Kokas141),大 野21)22)は骨髄エ キスが直接骨髄

実質に作用 して造血を促進す ると述べ てい る

が,之 れに就 ては組織培養に よる実験に依つ

て別 にみ る所 あ り第3編 に詳述す る.

以上本編 に於ける私の一連の実験 に於て骨

髄エ キスは血球の二期性増加を招来す るが,

その第一次増加は血管拡張延いては血流促進

に基 く血球放出に依 るものであ り,第 二次増

加は骨髄物質 の直接実質への作用は別 として

も血流促進の継続に よる造血機能の二次的亢

進 もその一因 とな り得るこ とを明 らかに した.

第5章　 結 論

私 は骨髄 エキスを家 兎腹腔内に注射 し,末

梢血 及び骨髄栄養静脈血の血液像の推移を観

察 し,更 に骨髄灌 流試験を応用 して骨髄内血

液循環状態の変化を も検査す ることに よ り次

の結論を得た.

1)　 骨髄エ キスを家兎腹腔内注射すれば数

時間 後に起 る血球の第一次増加 と数 日後に起

る第二次増加即ち二期性血球増加が招来 され

る.

2)　 連続腹腔内注射は一回のみ注射に比 し

実質機能を著 し く亢 進 し,従 つて第二次血球

増加はよ り高度であ り,又 網赤血球,桿 状核
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球の出現が一層顕著である.

3)　 第一次性増加は骨髄エキスの血管拡張

作用に基 き,第 二次増加は持続性 血流促進に

依る実質機能亢進がその一因 とな り得 る.

擱筆するに当り御懇篤なる御指導と御校閲の労を

賜わつた恩師平木敎 授に深甚の謝意を表す.

(本稿の要旨は第5回 血液討議会に於て平木敎 授

により報告 され,昭 和27年 第14回 日本血液学会総会

にて発表した)

文 献 後 掲

Department of Internal Medicine, Okayama University Medical School.

(Director Prof. Dr. K. Hiraki)

Effect of the Bone-Marrow Autolysate on Medullary Hematopoiesis.

Part I: Intra-abdominal injection and test of artificial

 circulation through the femur.

By

Lecturer Masatomi Fujii

The author, as a link in the serial study on improvement of medullary hematopoiesis 

by so-called bone-marrow substance, tried to investigate both effects and functions of paren

teral administration of rabbit's red bone-marrow autolysate (called simply as "bone-marrow 

extract" hereafter); so that, having injected its certain amount into normal rabbit's ab

dominal cavity, the author inspected its hourly effect on peripheral blood picture as well 

as on blood picture of V. nuturitica femoralis, and also took observations of certain changes 

that occurred to intramedullary circulation.

As a result, the author discovered that: 1) the biphasic blood cell increase was induced 

in both cases of single and successive injection alike; 2) in its secondary blood cell increase, 

the increase was more remarkable in case of successive, than in case of single, injection; 
3) above all, an increase of reticulocytes, a comparative increase of pseudoeosinocytes, and 

a left shift of leucocytes, were remarkably induced.

Moreover, in case of the primary blood cell increase, an expansion of medullary nutric 
vessels, a marked blood cell increase in nutric veinal blood, and a comparative increase of 

pseudoeosinocytes---i.e. a liberation of accumulated blood cells within bone-marrow---were 

brought about; and further, the blood stream within bone-marrow under the two phases of 

blood cell increase was noticed to be remarkably stimulated, as compared with the case in 
normal rabbit.

From the above results, it may roughly be said that, in case the bone-marrow extract 
should be intraabdominally injected, a biphasic blood cell increase occures in both cases of 
single and successive injection, the latter being more powerful in stimulating medullary 

hematopoiesis; and that the primary blood cell increase is caused by the mobilization as well 

as the liberation of accumulated blood cells which is due to the stimulation to blood stream

 within bone-marrow , while the secondary blood cell increase owes much to the hematopoietic 
function of bone-marrow which is originated in the continuance of stimulation to blood stream 

within bone-marrow.


