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家 兎 摘 出 肝 臓 灌 流 實 驗

(第2報)色 素 灌 流

岡山醫科大學稻 田内科教 室

脇 本 正 規

[昭 和8年6月19日 受稿]

Aus der Medizinischen Klinik an der Okayama Med Fakultiit

 (Direklor: Prof. Dr. S. Inada).

Experimente uber Farbstoffdurchstromung bei exstirpierter

Kaninchenleber.

Von

Masanori Wakimoto.

Eingegangen am 19. Juni 1933.

    Verfasser stellte Experimente uber Farbstoffdurchstromung bei isoliertuberlebenden

Kaninchenlebern an u. erzielte folgende Resultate;

    1) Von der Leber wird basischer Farbstoff viel leichter aufgenommen als sauer

Farbstoff.

   2) Es scheint nur ein unbedeutendes Verhaltnis zwischen dem Diffusionswert des

Farbstoffes und der Saugkraft zu bestehen.

    3) Wenn man die Farbstoff aufnahme mit der Loslichkeit von Lipoiden vergleicht
so ersieht man, dass es kein bestimmtes Verhaltnis zwischen den beiden gibt.

   4) Es lasst sich vermuten, dass die Farbung bei der Leber positiv und negativ
erfolgen kann.

5) Betreffs des Farbentones: Violett wird am besten und leichtesten angenommen,

naoh diesem folgt Blau, Braun und Rot. (kurze Inhaltsangabe).

6 7



502 脇 本 正 規

緒 言

 醫學 上 ニ於 ケル色素 ノ應用ハ甚 ダ廣範圍 ニ

及 ビ殊 ニ組織 染色上ニ於 ケル其 ノ應用ノ至大

ナルハ今更喋々 ヲ要 セザル トコロナ リ.輓 近

Aschoff及 ビ清野博土等 ニヨリテ行ハ レタル

生體 色素攝 取 ノ研究ハ細 胞 ノ形態竝 ニ機能状

態 ノ檢索 ニ關 シ新紀元ヲ劃 シタル ノ感 ア リ.

超 生體 染色 モ亦其 ノ起源 タルヤ既 ニ歳 アリ,

其 ノ間諸學者 ニヨ リ各方面 ニ亙 リ詳細 ナル研

究行 ハ レ,殆 ド餘ス所 ナキガ如キ感 アルモ其

ノ多 クハ組織的考察 ニ シテ染色機轉 自己 ノ本

態或 ハ理論 ニ就 テ探索 セル モノハ比較的少 シ

飜 テ考 フルニ染 色機轉 タルヤ甚タ 難解 ニシテ

現 今ニ於テモ尚ホ一般的承認 ヲ得タル定説 ナ

ク,或 ハ物理的作用説興 リ,或 ハ化學 的作用

設唱 ヘラ レ,叉輓 近膠質化學ノ進 歩ニ伴 ヒ膠

質化學説等提唱サル ニ至 リタルモ未 グ以テ決

定的解決ヲ與ヘタルモノナシ.

 今之等方面ニ於ケル研究業績ノ主ナルモノ

ヲ述ベ ンニ,Overton氏 ハ「リボ イド」説ヲ,

Hober, Mollendorf, Schulemann氏 ハ 限外

濾過膜説及 ビ色素擴 散能説ヲ稱 へ,Bethe,

Rohde氏 等 ハ又水素 「イオン」濃度 ヲ擧 グ.

然 レドモ之等 ハ總 テ單 ニ超生體 染色 ニ於 ケル

部分的現象 ヲ説明スル ニ止 リ,其 ノ全般ニ亙

レル通則タルヲ得ザルナ リ.又 以上諸學者 ノ

研究方法 ヲ通覽 スルニ死後染色固定標本ニ就

テ研究 セシモノニシテ多クハ組織學的考察 ノ

外 ニ出ズ.故 ニ余 ハ比較的生體 ニ近 キ状態 ニ

於 テ之等方面 ノ研究 ヲ企テ臓器灌流實驗 ヲ試

ミタ リ.但 シコノ研究ハ生體 ニ於 テ之 ヲ行フ

コ ト至難 ナルヲ以テ勢 ヒ摘出〓 器 ニ就テ實 驗

セザルヲ得ズ.故 ニ余 ハ家 兎ニ就キテ摘出肝

臓灌流 ヲ行 ヒ肝細胞 ノ色素攝 取状態 ヲ檢索 セ

リ.

實驗 方 法

 普 通超 生體 色素攝 取 試驗 ニハ2樣 ノ法 式 ア リ.

即 チ其 ノ1ハ 或 ル色 素 ヲ單 ニRinger氏 液 ヲ以 テ

適 當 ノ割 合ニ 稀釋 シタ ルモ ノニ摘 出臓 器 ノ一 片 ヲ

投 ジ,一 定 時 間後 ニ於 テ之 ヲ取 リ出 シ,以 テ組 織

學 的 ニ鏡檢 ヲ ナス方 法 ニ シテ,第2法 ハ適 宜 ニ稀

釋セ ル色 素 液 ヲ以 テ摘 出臓 器 ノ灌流 試驗 ヲ行 フニ

アリ.併 シ コ ノ灌 流法 ニヨル モ ノ ト雖 モ幾 何程 度

迄 信頼 シ得 ベ キカハ尚 ホ不明 ナ リ トス.何 トナ レ

バ長 時 間 ニ亙 リテ 灌 流 ヲ行 フ場 合 ニ於 テハ死 後 ノ

色 素攝 取量 ヲモ同 時 ニ顧 慮 セ ザル ベ カ ラザ ル ガ故

ナ リ.從 ツテ 正確 ニ云 ヘバ眞 ノ超 生體 色素攝 取 ニ

ハ アラザ ル可 シ.然 レ ドモ現 今 ニ於 テハ 他 ニ選 ブ

可 キ適 法 ナ ク,従 ツテ前 記摘 出臓 器 灌流 方法 ヲ以

テ満足 セザ ル可 カ ラズ.

 竝ニ於 テ余 ハ家 兎 ノ摘 出肝臓 ニ就 テ各 種 色素 液

ヲ用 ヒテ 灌 流試驗 ヲ行 ヒ タ リ.其 ノ實驗 装 置竝 ニ

灌流 方 法 ニ就テ ハ既 ニ拙 著 家兎摘 出 肝臓 藥 物 灌流

(岡 山 醫學 會雜 誌,昭 和7年2月)ニ 於 テ詳 述 セ ル

ヲ以テ コ コニ ハ之 ヲ省 略 ス.尚 ホ色素 濃度 比較 ノ

測定 ニハDuboscq氏 比 色 計 ヲ用 ヒ灌 流前 ノ色 素

液 ノ濃度 ト流 出液 ノ夫 レ トヲ比 較對 照 シ以 テ肝臓

組織 ニ於 ケル色 素攝 取 比率 ヲ求 メ タ リ.
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實 驗 成 績

 表 ニ示 ス ガ 如 ク,灌 流 ニ 使 用 セ シ色 素 ハ酸

性 色 素 ニ屬 セ シ ム 可 キ モ ノ ト シテCarmin,

Tripanblau, Congorot, Orange, Eosin及

ビAnilinblauヲ,又鹽 基 性 色 素トシ テ ハ

Neutralrot, Methylenblau, Bismarkbrawn,

Crystalviolett, Gentianaviolett, Methylvio-

lett, Safranin, Azur I等 ヲ選 ビタ リ.而 シ

テ 以 上 使 用 セ シ色 素 ハ 全 部 肝 臓 細 胞 ニ於 テ 攝

取 セ ラ ル 可 キ モ,其 ノ量 的 關 係 ニ於 テ ハ 各 色

素 ニ ヨ リテ大 ニ 其 ノ趣 ヲ異 ニ ス.即 チ上 記 色

素 中Crystalviolett, Gentianaviolett,又 ハ

Methylviolettヲ 用 ヒ テ行 ヒタ ル 灌 流 試 驗 ニ

於 テ ハ 共 ニ 流 出 液 ノ色 調 ハ殆 ド原 液 ノ色 調 ナ

ク 只 僅 カ ニ其 ノ 痕 跡ヲ 認 メ得 ル ニ 過 ギ ズ シ テ

夫 等 色 素 ノ大 部 分 ハ 速 カ ニ該 臓 器 中 ニ沈 着 セ

ラ ル ル コ トヲ 想 定 セ シム.然 ル ニCarmin,

Tripanblau, Congorot, Orange, Eosin,

Anilinblau, Methylenblau, Bismarkbrawn,

Safranin及 ビAzur Iヲ 以 テ セ ル場 合 ニ於 テ

ハ總 ベ テ 流 出 液 ノ着 色 ハ顯 著 ニ シテ 而 モ灌 流

時 間 ノ經 過 ト共 ニ 漸 次 其 ノ度 ヲ増 大 ス ル ガ如

シ.コ レ色 素 ガ肝 臓 中 へ送 入 セ ラ ル ル ヤ最 初

ノ 間 ニ於 テ比 較 的 良 ク肝 細 胞 ニ ヨ リテ攝 取 セ

ラ ル ル ト雖 モ時 間 ヲ經 過 ス ル ト共 ニ 肝 臓 ノ色

素攝 取 能 力ハ 漸 次 減 退 スル ニ 基 因 ス ル タ メナ

ラ ン.更 ニNeutralrotヲ 以 テ灌 流 ヲ 行 ヒ シ

ニ其 ノ流 出 液 ノ 色 調 ハ漸 次 原 液 ノ夫 レニ遠 ザ

カ リ黄 緑 色 トナ リ且螢 光ヲ 放 ツニ 至 ル コ ト ヲ

認 メ得 タ リ.

 次 ニ 灌 流 液 中 ニ 於 ケル 之 等 色 素 ノ多 量 ガ色

素顆 粒 ト シテ肝 細 胞 ニ ヨ リ充 分貪 食 セ ラル ル

ニ至 ラバ夫等細胞 ノ機能ハ著 シク減退 シ,最

早同種 色素 ト雖モ夫 レヲ顆粒 トシテ攝 取 シ得

ラ レザルニ至 ル可キハ想像 スル ニ難 カラズ.

之 ニ鑑 ミ余ハ一度色素灌流ニ使用 セシ肝臓 ハ

再 ビ之ヲ同一實驗 ニ使用スルヲ避 ケタ レドモ

別種色素液ヲ以テスル反覆注 入 ガ肝臓 ノ色 素

攝取能力 ニ及ボ ス影響ノ如何 ヲ檢索 セ ンガタ

メ同一肝臓 ヲ用 ヒ豫 メBismarkbrawnヲ 以

テ充分灌流 セシメタル後更 ニCrystalviolett

ヲ以 テ或ハGentianaviolett灌 流後Azurヲ

以 テ灌 流 シ各流出液 ニ於テ夫々色素ノ蓮命 ヲ

觀察 シタルニCrystalviolett及 ビMethylvio-

lettハ 共 ニ其 ノ流出液 ニ於テ殆 ド原色調ヲ認

メ難キ程著 シク其 ノ脱色 ヲ被 レドモAzur-

ア リテハ夫等 ニ比 シテ其 ノ脱色極 メテ微 々タ

ルコ トヲ知 ルヲ得 タ リ.

 更 ニ余ハ上記諸檢 索 ト同時 ニ色素灌 流時 ニ

於 ケル肝臓色彩 ノ變化ヲ觀察 シタルニ多 クノ

場合ニ於 テ色素液注入後既 ニ數分ニシテ肉眼

ヲ以テ分別 シ得ベキ程度 ノ色素斑點 ヲ肝臓 ニ

於 テ目撃 シ得タ リ.殊 ニ肝細胞 ニヨツテ攝取

セラ レ易キCrystalviolett, Gentianaviolett

或 ハMethylviolettヲ 使 用セ シ際 ニハ暫時

ニ シテ肝臓 自體 ハ暗紫色 ニ變化 スル コ トヲ認

ム.而 シテ色素灌流後Ringer氏 液 ヲ以 テ肝

臓 ノ洗滌 ヲ試ル ムニCrystalviolett, Genti-

anaviolett及 ビMethylviolettヲ 使 用 セシ場

合 ニ於 テハ其 ノ流出液 ハ殆 ド無色 ニ止ルヲ恒

トス レドモ其ノ他 ノ色素 ヲ使用 セシ場合ニ於

テハ其 ノ灌 流流出液ハ夫々原色素ニ ヨリテ着

色 ス.而 シテRinger氏 液 ノ洗流 ノ續行ニツ
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レテ漸次減退 スルナ リ.即 チ肝細胞ニ ヨリ攝

取 セラ レ易キ色素 ハ吸着力 ニ富 ムノミナラズ

一旦細胞内 ニ沈 着 シタル場 合ニ於 テハ又容易

ニ之 ヲ排泄 シ難 キモノナル可 シ.

第1表

酸 性 色 素(S)

鹽 基 性 色 素(B)
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第2表

鹽 基 性 色 素
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第3表

酸 性 色 素
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考 案

 以上 ノ實驗成績 ヨリ肝臓細胞 ニ於 ケル色素

攝取機轉 ノ要約 ヲ考察 スルニ一方ニ於テ ハ細

胞體 生理 的機能及 ビ生體 細胞膜 ニ於 ケル理學

的要約 ガ影響 シ,他 方ニハ又色素自體 ノ化學

的性状 ガ作用 シ以 テ色素攝取能 力ノ良否 ガ成

立 ス可 キモノニシテ其 ノ現象 タルヤ極 メテ複

雜ナル要約下 ニアル ガ故 ニ上記余 ノ研究成績

ノミニテハ之 ガー定 ノ法則ヲ見出 ス事不可能

ナルモ以 下余 ノ得 タル實驗成績 ヲ分解 シ以 テ

其 ノ一斑 ヲ窺ハ ン トス.

 1) 色 素 ノ反應(荷 電性)ト ノ關係

 色 素吸着ニ就キテハ古來幾多ノ學説 アルモ

就中異彩 ヲ放 テルモノハBethe (1916)氏 ノ

Reaktionstheorieナ リ トス.凡 ソ 「イオ ン」

反應 ガ生活現象 ニ重要ナル役 目ヲ演ズ可キコ

トハ多數 ノ研究 ニヨリ證明 セラレタルノミナ

ラズ今尚ホ盛 ニ研究 セラ レツツアル所ナ リ.

超生體 染色ハ一種特有ナル生活現象ナ リト 雖

モ尚ホ生活現象 ヲ有スル以上之ガ「イオ ン」反

應及 ビ色素濃度 ノ如何 ニ關係 アルコ トハ明 カ

ナル コ トナ リ.蓋 シ蛋白質 ハ一般 ニ兩性 電解

質 ノ性状 ヲ有 シ能 ク酸及 ビ「アルカ リ」ト結合

スルノミ ナラズ諸種 ノ陽性 又ハ陰性荷電ヲ有

スル電解質又 ハ膠質 ト吸 着ヲナスモノナ リ.

 今Bredy氏 ニ據 レバ 「アル ブミン」溶液 ニ

酸 ノ痕跡 ヲ加 ヘ平流電氣 ヲ通 ズレバ其 ノ濃度

ハ陰極ニ大 トナ リ「アルカ リ」ノ痕跡 ヲ加 フル

場 合ニハ反對 ニ陽極へ多量ノ「アルブミン」ガ

集 ル可 シ.即 チ由之觀之蛋白質 ハ兩性 電解性

ナル コ トヲ知ル一方色素 ハ又水溶液ノ状態 ニ

於 テハ膠 質粒子 トシテ存 在スルノミ ナラズ 一

定 ノ荷電ヲ有 スル ガ故ニ色素攝取 ガ吸着現象

ニ由ルモノナ リトセバ單 一ナル器械的吸着 ノ

ミニ非ズ シテ電氣的吸着 ニ依ル モノ ト考 ヘザ

ル可 カラズ.

 偖テ 余ノ實驗 成績 ヲ見ルニ一般 ニ鹽基性色

素 ハ酸性色素ニ比 シ肝臓 ニ於ケル吸 着性強 ク

酸性色素中吸着度最 モ高キAnilinblauノ 如.

キモ,鹽 基性色素ノ吸善度最 モ低キSafranin

ト略ボ同程度 ノ吸 着度 ヲ示 スニ過 ギズ,コ ノ

事實 ハ體液 ノ「アルカ リ」性 ニ傾 ケル事實ト 相

俟 チテBethe, Rohde, Pohleノ 所 謂Reak-

tionshypothese der Resorptionヲ 廣義 ニ解

シテ適用 シ得 可 シト思惟ス.尚ホ 一般 生體 ニ

於 テ鹽基性色素 ガ酸性色素 ニ比 シテ灌流 ヨ リ

脱色 ヲ受クル コ ト強キ事實ハ鹽基性色素 ト細

胞 トノ親和力強 ク體組織 ニ早 ク吸着固定 セラ

ルルモノナ ラント想像 セラレタリシガ余 ノ實

驗 ノ結果 ハ實 ニ此 ノ推斷 ニ對 シ有力ナル根 據

ヲ與ヘタルモノ ト信ズ.

 2) 色素擴 散度 トノ關係

 凡 ソ色素 ガ能 ク組織 細胞ノ超生體 染色 ヲ招

來 シ得 ル爲ニハ該色素 ガ組織及 ビ細胞膜 ヲ透

過 シテ細胞原形質内 ニ浸入スル コ トヲ要ス.

從 ツテ斯ル色素ハ一定度以上 ノ擴散性 ヲ有ス

可 キモノニシテ曩 ニKurther及 ビRuhland

ニ ヨ リ唱 ヘラレタルUltrafiltrationstheorie

ハ カカル色素 ノ擴散性 ガ生體 ノ色素吸収 ニ影

響 アル コ トヲ提唱 セルモノナ リ.而 シテ余ガ

實驗範圍 ニ於 テ色素吸 着ト擴 散度 トノ相互關

係 ヲ觀察ス ルニ擴散度 ノ大小 ニヨリテ其 ノ吸

着力 ニ差異ヲ生ぜ シム可 キモノ ト推測 スルコ
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ト能ハ ズ.何 トナ レバ酸性色素ニ屬 ス可 キ擴

散度大 ナルOrange及 ビEosinハ 反 ツテ其

ノ吸収率少 ク又同 ジ擴散度 ヲ有スルLithion

Carmin及 ビAnilinblauニ 於 テモ亦著 シキ吸

收率 ノ差異 ヲ認 メ得ル事ニ依 リテモ明 白ナ レ

バ ナ リ.

 又鹽基性色素 ニ於テモ其ノ擴散度 トノ間ニ

一定 ノ關係 ヲ認 メズ即 チ吸着率強 キCrystal-

violett, Methylviolett, Gentianaviolettハ

低 キ擴散度 ヲ有 シ同 ジ程度 ノ擴散度 ヲ有スル

Azur Iハ 吸 着率惡 シキガ如 シ.即 チ色 素攝 取

ト擴散度 トヲ比較對 照 スルニ其 ノ間何等的確

ナル法則 ヲ見出 ス事能 ハズ.故 ニ擴散度 ノミ

ヲ以 テ色素攝取ヲ論 ズ可カラザル ヲ知ル.併

シ超生體 色素攝取 ニ際 シ細胞ノ死戰期 ニ於テ

ハ細胞膜 ノ性 状ニ變 化ヲ來 シ,色 素 分子ヲ透

過 シ易 カラシムルコ トアル可 キハ大 イニ熟慮

スベキコ トト考 フ.

 3) 色 素類脂肪溶解性 ノ影響

 OvertonガLipoidtheorieヲ 建設 セシ以

來生體 染色 ノ研究 ニハ固 ヨリ苟モ生體 ニ於 ケ

ル物質 ノ吸収竝 ニ排泄 ヲ論 ズルニ當 リテハ其

ノ物質 ノ類脂肪溶解性 ノ如何 ヲ知ル事ヲ必須

項 目 トセ リ.其 ノ後此 ノ問題ハ尚ホHober,

Ruhland及 ビMollendorf等 ニ ヨリテ論議 セ

ラレ,其 ノ賛否未 ダ確定 セズ ト雖モ生體 ノ色

素攝取 ニ對 シ多少 ノ影響 ヲ與 フルコ トハ多 ク

ノ學者 ノ信 ズル トコロナ リ.

 偖 テ余 ノ實驗 ニ際 シ使用 セシ色素 ニ就 キテ

其 ノ「リポ イド」可溶性 ヲ見ル ニ鹽基性色素 ニ

於 ケル モノニ多ク之 ヲ見ル.從 ツテ可溶性 ノ

難易ガ鹽基性 色素吸着度ノ高キ主要 ナル因子

ナルヤノ觀 ア レドモ詳細 ニ其ノ觀察 ヲナス時

ハ鹽 基性色素中Neutralrotハ 吸収度高キニ

モ拘 ラズ「リポ イ ド」可溶性 ナラズ又酸性 色素

ニ於 テモ「リポ イ ド」可溶性 ナルモノガ特ニ吸

着ノ良好 ナル可 キ事實ヲモ認 メ難 シ.依 ツテ

「リポ イド」可溶性ノミ ヲ以 テハ吸着度 ノ高低

ヲ批評 シ能ハザル事明白ナリ.

 4) 生體 染色 トノ關 係

 生體 染色 トノ關係 ハ全然之ヲ否定 シ得 ザル

モ余 ノ實驗成績 ニ於テハ大 ナル意義 ヲ發 見シ

得ザ リキ.即 チ超 生體 染色ニ於 テハ生體 染色

ニ於 テ陰性 ナル ニ拘 ラズ反 ツテ超生體 染色ニ

於テハ陽性 ヲ示 シ生體 染色陰性 ナルMethyl-

violett及 ビCrystalviolettガ 最 モ著明 ニ攝

取 セラルル奇現象ヲ示 ス.又 酸性色素 ニ於 テ

生體 染色 ノ強陽性 ナルTrypanblau, Anilin-

blauガ 生體 染色微弱 ナルCongorot, Orange,

Eosinニ 比 シ特 ニ吸着度強 キ トモ思ハ レザル

所 ナ リ.

 5) 色 素 ノ色調 トノ關係

 色 素 ガ生體 内ニ注入セラルルヤ種 々ノ物理

的,化 學的變 化 ヲ蒙 リ,其 ノ色調 ガ原液ト 相

違 スル ニ至 ル事 ア リ.是 レ溶 媒竝 ニ細胞體 内

ニ於 ケル物質就中蛋白質竝 ニ無機及 ビ有機鹽

類 ノ量及 ビ其ノ種類又ハ色 素分子 ノ解離状態

或ハ其 ノ濃度 ノ大小等ニ ヨリテ變化 ヲ被ル可

キガ故 ニ流出液 ノ色調 ハ原液 ノ色調 ト相違 ス

ル場合 アルコ トハ想像 スルニ難 カラズ.故 ニ

流出液 ノ色調 ノミヲ以 テ直 チニ色素攝 取量 ヲ

定 メ難 キ場合 アル モ大體 ニ於 テ菫色 ガ最 モヨ

ク吸収 セラレ,青 色 コレニ次 ギ褐色,赤 色ノ

順序 トナル.

 因之觀 之ニ吸着陽性色素中ニハ暗青色 ヲ帶

デルモノ多 キガ如 シ.
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結 論

 家 兎摘出肝臓 ニ於 テ色素灌流實驗ヲ行 ヒ次

ノ結果ヲ得タ リ.

 1) 鹽 基 性色素 ハ酸性色素ニ比 シ肝臓 ニ於

テ攝取 セラルルコ ト遙 ニ容易 ナ リ.

 2) 色 素擴散度 ノ大小 ハ其 ノ吸着力ニ大ナ

ル關係 ヲ有 セザルモノノ如 シ.

 3) 色 素攝取 ト類脂肪溶解性 トヲ比較對 照

スルニ其 ノ間何等的確 ナル關係 ナキモノ ト推

測 セラル.

 4) 生體 染色陽性 ナル ト陰性 ナル トヲ論セ

ズ何 レモ肝臓 ニ於テ攝取 セラルル可能性 アリ

ト考ヘラル.

5) 色調 ニ於 テハ董色ヲ呈スルモノ最モ ヨ

ク吸収 サ レ,青 色 コレニ次 ギ褐色,赤 色ノ順

トナル.

  擱筆 ニ臨 ミ終始御懇篤ナル御指導 ト御校閲ヲ

 賜 リタル稻田教授ニ満腔 ノ謝意ヲ表シ,併 セテ

 不斷ノ御鞭撻 ト御助力ヲ賜ヒシ田川前助教授ニ
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