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ま え が き

血清 コ リンエ ス テ ラ ー ゼ量 が種 々の疾 患 に

よ り変動 して い るこ とはAntopol, Tuchman, 

Chifrin (1937), McArdle (1940), McCance 

(1948)等 に よ り報 告 され て い る.こ れ と同

様 に血 清 プ ロ カ イン ・エ ステ ラー ゼ量 の 変動

が種 々の疾 患 に て起 り得 る こ とが一応 考 え ら

れ る.血 清 中 の プ ロ カ イン ・エ ステ ラー ゼ量

が一定 の疾 患 に て変 動 す る こ とは既 に 諸家 に

よ り報告 され てお り,こ れ は第1, 2編 に 記

した 通 りで あ る.私 は外 科的 疾 患 に つ いて血

清 プ ロカ イ ン ・エ ス テ ラー ゼ量 を測定 し,か

ゝる症 例 に プ ロ カ イ ンを 使用 した 際,エ ス テ

ラー ゼに よ る分解 が 重大 な支 障 を来 す か ど う

か,検 討 を加 え る根 拠 を得 よ う とした.更 に

血清 中 の プ ロ カ イン ・エ ステ ラー ゼ量 の 変動

につ い て循 環血 漿 量 そ の他 との関 連性 につ い

て少 々検 討 を加 え,又 この酵 素が 蛋 白 を結合

して い るた め血 清 蛋 白量 との 関係 に つ い て も

考察 した.

1.　 外科的疾患におけ る血清 プロ

カイン ・エステ ラーゼの変動

(1)　 測定方 法

外科患者の新鮮血清を分 離 し,こ れの1cc

を塩酸 プロカイン100γ に37℃ 孵卵器中に

て正確に30分 間作用 させ,三 塩化醋酸に よる

除蛋 白を行つて,エ ステ ラーゼを破壊 し,第

1編 の定量法に従つ て未分解塩酸 プロカイン

を定 量し,こ れによつてプ ロカイン ・エステ

ラーゼ活性 度を測定 した.私 はプロカイン ・

エステラーゼ活性度の低下の有無 を対照 とし

たため,作 用時間 として30分 値を採用 した も

のであ る.す なわ ち健康者10人 について測定

した ところ,全 例において血清1ccは 完全に

100γ を分解 してい る.一 方25分 間作用 させ

た時 の未分解塩酸プ ロカイン量は約25γ であ

つた.従 つて30分 値で完全に分解す るものを

正常 とし,完 全 に分解 しな い 例 を プ ロ カ イ

ン ・エステラーゼ活性度の低下せ るもの とし

た.な お血清 コリン ・エステラーゼの場合,

甲状腺機能亢進,重 症の処置を受けてない糖

尿病等 で コ リン ・エス テラーゼ量 の 増 加 を

Antopol等 が指摘 しているように,プ ロカイ

ン ・エステラー ゼの増加 も考えられるが,増

加の場合はプロカイン分解 の障碍については

意義を有 しない と考え,正 常人で完全分解 す

る30分 値 を標準 として採用 した.す なわち低

下 の場合 のみを検討 の対象 とした.

(Ⅱ)　 測定成績

外科的患者 として当外科に入院 した50例 に

ついて,前 記の方法に よ り測定 した成績は表

1,表2の 通 りで 血 清 プ ロカイン ・エステラ

ー ゼの低下 してい るものは主 として胃疾患 中

の胃癌及び巨脾症に認め られ るが,胆 嚢炎及

び胼脂性潰瘍にて もみ られた.低 下 している

症例で も表2の 示す ように37℃ 30分 値 のプ

ロカイン100γ に対す る血清1ccの 未分解量

は略々30γ 迄であ り,大 部分の症例は25γ 以
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下の値 を示 している.こ れは健康人血清の場

合の25分 値におけ る未分解量約25γ と比較 し

てみ る時,健 康人 の血清が25分 間で分解す る

プロカイン量 と,低 下 してい る患者血清の30

分間に分解す る量がほ ゞ同 じ或は30分 以内の

分解 量 と同 じであることを示 してい る.

第1表　 外科的疾患におけ るプロカイン ・

エステ ラーゼ活性度(低 下=陽 性)

(註)① 其の他の疾患に腸閉塞,腸 結核,腎 疾患等.

② 健康人では低下は10例 中1例 もない.

2.　 血清 プロカイ ン ・エステ ラーゼと

Ht値 及び循環血漿 量との関係

(Ⅰ)　 Ht値 との関係

私の測定 した血清プロカイン ・エステラー

ゼは血清単位容積中のそれを測定 した ものに

過 ぎず,こ れは生体 内血清 中のプロカイン ・

エステラー ゼ全量のプロカイン分解能 力を示

す ものではない ことは明 らかで ある.従 つて

血清1ccの プロカイン ・エステラー ゼ測定値

を以 てその個体のプロカイン分解 能力(但 し

こ ゝではプロカイン ・エステラーゼに よる加

水分解 のみを対照 とす る)を 判定す るのは早

計であ る.こ ゝにおいてヘマ トクリッ ト値乃

至循環血漿量 との関係について検討 しなけれ

ばな らないのである.す でに第1編 にて述べ

た如 く,血 液 中プロカイン ・エステラーゼは

血漿中に主 として含 まれてお り,有 核成分に

は殆ん ど存在 しない もの と思 わ れ る故,Ht

値 とプ ロカイン ・エステラーゼの相関関係 の

有無について先づ追求 した.

第2表

血清1ccの プ ロ

カイ ン100γ に

対す る未 分解量

図1　 血清プロカイン ・エステ

ラーゼとHt値 との関係(50例)

測定成績は図1及 び表3の 如 くで健康人の

Ht値40～50を 示す症例では,血 清プ ロカイ
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ン ・エス テ ラ ー ゼの 低下 す る ものは20%で あ

るに反 し, Ht値 が30～40, 20～30と 低 下 す

るに従 つ て血 清 プ ロ カイ ン ・エ ステ ラ ー ゼの

低下せ る症例 は漸 次増 加 し夫 々47%, 71%と

なつ て い る.す なわ ち貧 血 の増 加 と共 に血清

1cc中 の プ ロ カ イ ン ・エ ス テ ラー ゼ 値 が 低 下

して い る こ とを 示 して い る.

第3表　 血清プ ロカイン ・エステラーゼ

低下症例 のHt値 による分類

(註)プ ・エ は プ ロ カ イ ン ・エ ス テ ラ ー ゼ の 略.

(Ⅱ)　循 環血漿量 との関係

Ht値 と血 清 プロカイン ・エステ ラ ーゼの

関係 よ りして,あ る個体の塩酸プロカインを

分解す る能力 を 検 討 す る時,血 清プ ロカイ

ン ・エステラーゼを問題 とす る際には循環血

漿 量と共に綜合的に検討する必要のあ ること

は明 らかである.そ こで血清プ ロカイン ・エ

ステラーゼの低下せる症例を対 象として同時

に循 環血 漿 量 を も測 定 した.先 に述べた如

く外科的疾患 中血清プ ロカイン ・エステーラ

ゼ値 の低下 した疾患は,胃 癌で最 も屡 々見 ら

れ,し か も胃癌 は単に貧血に よるHt値 の低

下 と共に,循 環血漿量の増加を来す ことは教

室の中邑の測定成績にても明 らかで あ り,従

つて単位容積中の血清プロカイン ・エステラ

ーゼの低下は,循 環血漿量の増加に より補わ

れ るのではないか と考えて検討を加えた.

胃癌患者についての測定成績は表4の 通 り

であ る.す なわち循環血漿量は健康人の標準

循環血漿量(男45±4cc/kg,女43±4cc/kg

よ り計算 した)の 約1.1～1.4倍 であ り,中 邑

の報告にて も胃癌50例 中の平均循環血漿量は

健康人の約1.25倍 である.そ こで血清プ ロカ

イン ・エステラーゼの低下著明な4例 の患者

を対象 とし,血 清1ccの 時 と同様に, 1.2～

1.25ccの 血清 をプロカイン100γ に30分 間作

用 させ た ところ殆 んど分解 していることが分

か る.し か も対象 とした4例 は何れ も血清プ

ロカイン ・エステ ラー ゼ値の著明に低 下 して

いるものであるか ら,胃 癌患者 にて も単位容

積中の血清プ ロカイン ・エステラー ゼ値は低

下 していて も(単 位 容 積 中 の 血 清 プ ロカイ

ン ・エステラー ゼ値)×(循 環血漿量)は あ ま

り低下 していない もの と考え られる.

第4表　 胃癌患者の血清プロカイン ・エステラーゼ と循環血漿 量の関係

標準循環液漿量は{
男45±4cc/kg

 女43±4cc/kg}
と し て計算 した.

3.　 血清プ ロカイ ン ・エステラーゼと

血清蛋白の関係

酵素の構造については一般に2元 説が信 じ

られてお り,こ れに よれば作用に最 も重要で

ある低分子部分(活 性籏Agon)と,膠 質であ

る高分 子 部 分(担 持族Pheron)と か ら成 る

複合体であ るといわれている.担 持族は主 と

して蛋白で夫 々酵素に特 異の構造を有 し,こ

れがなければ活性簇のみでは酵素の作用は発

揮 されない といわれ る.プ ロカイン ・エステ

ラーゼも蛋白を結合 してい ることは三塩化醋

酸 の除蛋白に よ り作用 を失 うことで も明 らか

であ り,従 つてプロカイン ・エステラーゼ量
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の増減 と血清蛋白については一応考 えて もよ

い問題であ る.

(Ⅰ)　血清蛋白量 との関係

当科に入院 した各種外科的疾患50例 につい

て,硫 酸銅法に よる血清の比重を測定 し,こ

れ よ り血 清蛋 白量を検算 し,血 清蛋白量 と血

清プ ロカイン ・エステラーゼの相関性 の有無

を調べた.測 定成績は図2及 び表5に 示す通

りで,血 清蛋白量の著明に低下せる時はやは

り血清プ ロカイン ・エステラーゼの低下を見

る場合が多いが,正 常 男女の範囲 とされてい

る6.5～8.0g/dl血 清蛋白量を 示 す症例では

略 々同程 度に血清プ ロカイン ・エステラーゼ

の低下を認め,単 な る血清蛋白量 とは正比例

を示 していない.す なわち逆説的に考えれば

血清蛋白量 のみが血 清プロカイン ・エステラ

ーゼの量 を決定す るもの とは考え られない.

従つて各種疾患 に於ける低下例は,何 等か他

の低下因子の作用機序 を認めねばならない.

生体に現われた変化 に これを求め る時,例 え

ば蛋白の方面 よ り追求すれ ば如何 なる蛋白部

分がプロカイン ・エステラーゼ と関連性を有

す るか について検討す る必要がある.こ ゝで

は単 に血清蛋白量 との関係 について触れたの

みである.

血清1ccの プ ロ

カ イン100γ に

対す る未 分解量

図2　 血清 プロカイン ・エス
テラーゼと血清蛋 白量
との関係(50例)

第5表　 血清 プロカイン ・エ ス ア ラ ー ゼ

低下症例 の血清蛋白量に よる分類

(註)　 プ ・エ は プ ロ カ イ ン ・エ ス テ ラ ー 〓 の 略.

(II)　 血清蛋白分屑 との関係

上述の血清蛋白量 との関係 では,蛋 白量の

著明な減少 と血清プ ロカイン ・エステラーゼ

活性度 の低下は平行 とはいえ ないが,比 較的

多 くの症例に同時的に起つている.し か し血

清蛋 白量 と血清プロカイン ・エステラー ゼの

pheronと 考えちれ る蛋 白 とは 必 ず し も平行

す るわけではな く,酵 素の 一 部 を 形 成 す る

pheronは 夫 々特異 の構造 を有す る蛋白で あ

る.従 つて血清蛋白の分劃を行つてこれ と血

清プロカイン ・エステラー ゼ活性度 と比較検

討するのも有意義ではないか と考 えた.

測定方法

実験動物 として家兎を使用 し,正 常家兎の

測定 の他血清蛋 白分屑 の変動を起すため,墨

汁,癌 エキス等 を静脈 内注射 し,そ の結果生

じた血清蛋 白の変動 した ものについて測定 し

た.墨 汁は藤田等 の方法 と同様に して家兎に

静注 し,癌 エ キスは癌組織の10%生 理的食塩

水浸 出液 を用いた.

アルブ ミン分 劃 図3　 グロプリン分劃

血 清 蛋 白分 劃 はBiuret法 に 従 い アル ブ ミ

ン,グ ロブ リン, α, β, γ各 グ ロブ リンにつ い

て測 定 し,こ れ と血 清 プ ロカ イ ン ・エ ス テ ラ

ー ゼ測 定値 との相関性 につ い て検討 を加 えた .
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アルブ ミン,グ ロブ リン分屑 との比較は図

3に 示す通 りで,ア ルブ ミン分屑の低下 と血

清プロカ イン ・エステラーゼ活性度の低下に

ついて相関性が想像 され る.

しか しアルブ ミンとプ ロカイン ・エステラ

ーゼの関係は分 劃比で検討 す るよ り,ア ル ブ

ミン絶対量 との関係 を調べ ることが必要なた

め これを行つた.表6は この成績 を示す もの

であ り,や ゝアルブ ミン量の減少 とプ ロカイ

ン ・エステラー ゼ活性度の平行を暗示 してい

る.し か しこの成績は少数例 の為断定は出来

ない.

第6表

4.　 血 清プ ロカイ ン ・エステ ラーゼと

肝機能

血清プ ロカイン ・エステラーゼと高田氏肝

機能測定値 の関係 についてはすでに第1編 に

述べた如 く,数 多の研究者 に よつて報告 され

てお り,疾 患に よつて血清プロカイン ・エス

テラーゼ測定が肝機能検査法 として多少の価

値がある といわれ る.し か し私が測定 した50

例の外科的疾患において高田氏肝機能検査は

多 くは陰性 であつた.し か もプ ロカイン ・エ

ステラーゼ測定値の低下 してい る症例にて も

陰性 であつたため,こ れについての比較検討

は不充分であ り,先 人の報告の ようには肝機

能検査 として使用出来 るような良い結果は得

られなかつた.測 定成績は省略す る.

5.　 総括並びに考 案

主 として外科的疾患を中心に血清プロカイ

ン ・エステラーゼについて検討を加えたが,

血 清コ リン ・エステラー ゼと同様,疾 患に よ

つてコ リン ・エステラー ゼ量の変動が見 られ

ることは事実であ り,こ の低下が塩酸 プロカ

イン使用に際 して果 して障碍 とな るものであ

るか否か,外 科医に必要な点であると思われ

る.生 体に使用 された塩酸 プロカインが先ず

血 漿中に含 まれ るプ ロカイン ・エステラー ゼ

に よ り分解す ることは まぎれ もない事実であ

る.こ のエステラーゼに よる加水分解 の点 よ

り見れば少 くとも次の ことが言える.す なわ

ち前記実験成績 よ りして,血 清1ccを 塩酸プ

ロカイン100γ に37℃ 30分 間作用 させた時,

正常人では殆ん ど完全に分解 し, 25分 間では

約20～30γ の未分解量を残 していること,更

に外科的疾患 に より血清プロカイン ・エステ

ラーゼ活性度の低下 してい る症例 にても, 30

分 内で この程 度以下の未分解量を示すに過ぎ

ず,従 つて時間的に見れば25分 を要す る分解

量に対 して低 下せ る症例で も30分 あれば充分

分解す ることを示 してい る.

次に第1, 2編 にて述べた如 く,臨 牀上吾

々外科医が使用す る量は塩酸プ ロカイン500

～1000mg位 までであ り,こ の量を一時に使

用 して も血 中移行量は,加 水分解 したしか も

アセチール化 した ものを含めての総芳香性 ア

ミン量は,塩 酸プロカインに換算 して手術中

の最高値で10γ/cc前 後である.又 一方塩酸

プロカイン10γ に対 し血清1ccは 試験管内に

て室温10℃ にて数分間に完全に 加水分解 さ

れ る.こ れ らの点 よ りして この加水分解に関

す る限 りは,従 来主張 された肝 による分解 は

云 々す るまで もない.日 常 の塩酸 プロカイン

使用量では血 中に移行す ると殆ん ど間 もな く

分解 されるものであ る.プ ロカイン毒性に対

す る分解機序 についての問題は,む しろ加水

分解に よつて生 じたDiethylaminoethanolに

あるのではなかろ うか.こ れは今後に残 され

た問題であ り,生 体内分解について各臓器の

役割は検討 されねばな らない.

更に又外科的疾患中血清 プロカイン ・エス

テラーゼの低下 した症例で最 も数多い胃癌に

ついて循環血漿量を同時的に測定,検 討 した
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結果か らして も,プ ロカイン ・エステ ラーゼ

に よる加水分解 は正常 人 よ り障害になる程劣

つているとは考え られない.

以上の点 よ りして外科的疾患に塩酸プ ロカ

インを使用 した際 のエステラーゼに よる加水

分解に対 しては,健 康人 と同様で先ず障碍は

ない もの と考え られ る.

Ht値,血 清蛋白 と血 清 プロカイン ・エス

テラーゼの関係については前述の通 りで ある.

唯血清 アルブ ミンが血清プ ロカイン ・エステ

ラーゼと行動を共にす るよう思われ る点 につ

いて は,将 来 プ ロカイン ・エステ ラー ゼの

pheronの 研究 に何 らかの手引 を与 え るか も

知れない.血 清プ ロカイン ・エステラーゼ測

定 が肝機能検査に応用 され る点についての検

討 は好結果は得 られず,む しろ疑問を も抱い

たが,肝 機能検査 として血清高田氏法 のみを

対照 としたため検討 を差控えた.

む す び

津 田外科教室に入院せる患者50例 を中心 と

して血清プロカイン ・エステラーゼ活性度の

検討を行つた結果は,活 性度の低下 した症例

を認めは したが,塩 酸 プロカインのエステ ラ

ーゼによる加水分解については通常臨牀上の

使用量では何等障碍 とはな らない ように思わ

れ る.又 血清プロカイン ・エステ ラーゼ量の

検討のために循環血漿量,ヘ マ トクリッ ト値

等 との関係及び血清蛋 白の問題 との関連性に

ついて も考察 した.

稿を終 るに当り終始御懇篤なる御指導並びに御校

閲を賜つた恩師津田敎授に深甚なる謝意を表する.

本論文の内容要旨は第1回 日本麻醉学会及び岡山

医学会第64回 総会にて発表した.
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STUDIES ON THE QUANTITATIVE DETERMINATION OF 

PROCAINE, AND SERUM PROCAINE-ESTERASE 

IN SURGICAL REGION

Chapter III The Alteration of Procaine-Esterase Activity 

in Human Serum of Surgical Patients

By

Jyunzo Tanino

Procaine hydrochloride 0.1mg was added to the fresh serum 1ml of a surgical patient. 

After it was kept in an artificial incubator (37•Ž) for 30 minutes exactly, the amount of 

non-hydrolyzed procain in it was determined by the method described above. The 1ml of 

normal human serum perfectly hydrolyzed 0.1mg. of procaine hydrochloride in 30 minutes. 

On the other hand it was recognized that the activity of serum procaine-esterase decreased 

in some cases of stomach cancer, gastric ulcer, cholecystitis, splenomegaly and so forth. 

The amount of non-hydrolyzed procaine in these diseases was less than 0.03mg.. But it is 

not always proper to say that the lowering of its activity in serum 1ml suggests that of 

the total serum procaine-esterase activity of the same individual. On observing the relation

ship between hematocrit value and the activity of procaine esterase, the degree of anemia 

was more or less proportional to the activity of procaine-esterase in serum 1ml. Furthermore 

investigating the total volume of circulating blood-plasma at the same time, we obtained the 

results as follows in the cases of gastric cancer patients, in which the activity of procaine

esterase decreased markedly, the plasma volume often increased more than that in normal 

man. Therefore, in the view-point of the esterase activities of the total circulating plasma 

volumes, there was little difference between these patients and normal individuals. On the 

other hand, observing the relation between the amount of serum protein and the activity 

of procaine-esterase, it was suggested that the more the former decreased, the lower the 

latter often became, but the both were not always parallel, and also that the lowering 

of the latter might be related to the derease of albumin content.


