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まえがき

学長阿部正和

東京慈恵会医科大学教育・研究年報第2号（昭和57年度， 1982年度）の刊行を心から嬉しく思

います。編集の実務を担当された酒井敏夫編集委員長はじめ関係各位の御苦労と，原稿執筆に示

された教授各位の御協力に対して深甚の謝意を表します。

大学は教育と研究の府であります。そうであれば教育と研究に関する足跡を記録として残し，学

の内外にそれを周知させ，自らの反省の資料にするとともに，将来への躍進の礎にするべきであ

りましょう。その記録が，本学創立 100周年を記念して，漸く昭和57年 12月に第 1号（昭和56

年度）を刊行することができたのでありました。遅きに失した感は否めませんが，刊行に踏き切っ

て本当に良かったと思います。

この教育・研究年報の果たす意義は決して小さいものではありません。 100年の歴史を持つ東京

慈恵会医科大学は一年一年の努力を積み重ねながら，現在の位置を築いてきました。

過去を振り返ることは将来に対して責任を負うことであります。過去一年に，大学は何をして

きたか，その成果をしっかりみつめて，将来を展望することはきわめて意義深いことと信じます。

この記録をみることによって，本学における教育の内容を理解でき，他の講座，研究部あるい

は研究室における研究内容を知ることができます。この研究は，自分たちと共同して展開できる

可能性があるか，ないかを知ることができましょう。そこから他の所属の方々との対話がはじま

るとすれば，それはきわめて素晴らしいことだと思います。また，各講座間の研究内容を相互に

理解することは，本学における教育のあるべき姿を探究することにも大いに役立つことでしょう。

名取證二前学長の発想で，現在もひきつづき推進している基礎医学系講座と臨床医学系講座との

共同研究体制の将来の促進にも，この記録は大いに役立つものと考えます。

さらにまた，広くわが国の医科大学の方々に，東京慈恵会医科大学の教育・研究の現況を知っ

て頂き， もし御批判を頂ければ，率直な御意見を承り，それに虚心に耳を傾けることも重要なこ

とでありましょう。

本学の全教員が， この教育・研究年報の有する意義を十二分に理解され，折にふれて目をとお

し，有効に活用されることを心から願ってやみません。

昭和58年 (1983年） 8月



凡 例

●各教室・研究室にお願いした研究の年間報告については，残念ながら，その頁数を制限せざる
を得なかった．
研究概要については， 3,200字以内．
研究業績については，
I 原著論文 30編以内
II 総 説 10編以内
III 学会発表 20編以内
IV 著 書 5冊以内
V その他 5編以内以上とした．
●教室スタッフの氏名と専攻研究領域の欄は専任講師以上とした．従って，教授，助教授も専任
者のみとした．
●表紙にある 1982は昭和57年度（昭和57年4月より昭和58年3月まで）を意味しているが，昭
和57年と誤られる可能性もあるので，まぎらわしいとぎには年号を入れた．
●雑誌名の略記，文中の外国語単語の大文字，小文字，等については一定にすることができなかっ
た．

●索引の項で，各教室，各研究室の略名を下記の通りとした．

第 1解剖学・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・〔1解〕
第2解剖学 〔2解〕
第 3 解剖学：：：：：：：：：．．：：：：：：：：：：：：：：：••::：：：：．．：:：〔 3 解〕

第 1生理学::：：::：：：：：：：：：：：:：：：:：:：：：：：：：：：：：：〔 1生〕
第2生理学 〔2生〕
医化学 〔医化〕
栄養学：：：：：：：：：．．：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：〔栄養〕
第 1 薬理学・・・．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．•〔 1 薬〕

第 2薬理学・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・〔2薬〕
第 1• 第2病理学・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・..〔病理〕
第 1細苗学 〔l細〕
第 2 細菌学：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：••:〔 2 細〕
衛生学・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・〔 衛〕
公衆衛生学・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・〔公衛〕
法医学 〔法医〕
寄生虫::：：:：:：：：：：：：:：：：：：：：:：：：：：:：：:：：：．．::：:〔寄生〕

臨床検査医学・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・〔臨検〕
第 1 内科学・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・Cl内〕
第2内科学
第3内科学：：：：：：：：：：．．：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：

〔2内〕
〔3内〕

第4内科学..・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・〔4内〕
青戸分院内科学
第3分院内科学：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：

〔青内〕
〔分内〕

精神神経科学・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・〔精神〕

； ；二：：．．： ： ： ： ： ： ： ： ： ： ： ： ： ： ： ： ： ： ： ： ： ： ： ： ： ： ： ： ： ： ： ：．．： ： ： ［＇」；E]
放射線医学・・・・・・・・・・・・・・....・・・・・・・・・・・・・・•...〔 放〕
第 1外科学 〔1外〕
第2外科学：：：：:::：:：:：：：：：：：：：:：:：:：：：：：:：:：：：〔2外〕

第3分院外科学・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・〔分外〕
整形外科学・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・〔整形〕
脳神経外科学・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・〔脳外〕

形成外科学：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：〔形成〕心臓外科学 〔心外〕

第 1産婦人科学::：：：：：：：：：：：：：：：：：：：:：:::：:：：〔1産〕
第2産婦人科学 〔2産〕

泌尿器科学・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・〔 泌〕
眼科学・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・〔 眼〕
耳鼻咽喉［：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：．．：：：：〔耳鼻〕麻酔科学 〔麻酔〕

歯 科・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・〔 歯 〕
附属研究部・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・〔附研〕
共同利用研究部・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・〔共研〕
実験動物委員会・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・〔動委〕
宇宙医学・・・・．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．•〔宇宙〕

医用エンジニアリング・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・〔ME〕
体力医学·・・・．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．．•〔体力〕
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学事報 告

教学委員長 小机弘之

1. 本学の沿革

明治 14年 5月 1日高木兼寛先生が京橋区鎗屋町

11番地に成医会講習所を開設して西欧の医学を教

授した。これが本学のはじめである。

明治 24年 9月7日に東京慈恵医院医学校の設立

が許可され，同 36年 6月，私立東京慈恵医院医学専

門学校となった。我が国で，最初に認可された私立

医学専門学校である。

大正 10年 10月 19日旧学制の大学令により東京

昭和 35年 1月20日に医学進学課程の設置が認可

され校舎を調布市国領に建設し，同年4月より進学

課程の教育がはじまった。

本学は，高木兼寛先生が成医会講習所を開設して

から昭和55年をもって建学創立 100年を迎え，記念

行事が盛大に挙行された。同年5月創設縁りの地，中

央区銀座4丁目（当時の京橋区鎗屋町 11番地）に本

学発祥之地の記念碑が建立され，更に百年史が編纂

刊行された。また，創立 100年記念事業の一環とし

て進学課程構内に樋口体育館が新築され，水泳プー

ルも新設された。専門課程には研究棟として大学2

号館が昭和56年 9月に新築落成した。

なお，創立 100年記念事業の一環である新病棟建

設のため，大学前棟東側の 5教室， 1研究室が病院 2

号館（旧東京慈恵会医院の建物）へ昭和57年4月に

移転した。

2. 歴代校長ならびに学長は次のとおりであ

る。

初代校長高木兼寛明治 14年 5月就任

第二代校長実吉安純

初代学長金杉英五郎

第二代学長高木喜寛

第三代学長永山武美

第四代学長寺田正中

第五代学長矢崎芳夫

第六代学長樋ロ ー成

第七代学長名取證二

第八代学長阿部正和昭和57年 12月就任

現在に至る。

3.卒業者

慈恵会医科大学への昇格が認可された。 昭和57年度卒業試験に合格して医学士の称号が

終戦後，私立学校法が施行され，財団法人東京慈 認可され，卒業証書を授与された者は「島田 貴」外

恵会医科大学は，昭和 26年 3月法人名を学校法人慈 llO名で，男子 100名，女子 11名である。明治 14年，

恵大学と改め，翌27年 4月学制改革により新制の大 本学創立以来の卒業者総数は 9,804名となった。

学となった。

昭和31年 3月 1日大学院医学研究科博士課程の 4. 教職員ならびに学生数

設置が認可された。 現在の教員・研究者教は，専門課程 1,611名，進

学課程44名である。

その内訳は

専門課程において

名脊教授 13名

教授 75名

助教授 79名

講師 353名

助手 768名

専攻生 54名

研究生 103名

医員 166名

進学課程において

教 授 8名

助教授 5名

講 師 28名

助 手 3名

一般職員は 2,659名，以上教職員総計は， 4,314名

である。

昭和57年度学生数は大学院学生89名，専門課程

学生508名，進学課程学生242名，総計839名であ

る。
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5. 教授，助教授の委嘱

昭和57年度における教授，助教助の委嘱は次のと

おりである。

教授委嘱

松崎浩眼科学

高津光洋 法医学

定員外教授委嘱

赤塚順一

客員教授委嘱

青木利彦

小児科学

大学直属

船橋知也 大学直属

種瀬富男 第 3内科学

渡辺 格 大学直属

助教授委嘱

古幡 博 医用エンジニアリング研究室

鈴木清之 整形外科学

助教授（派遣中）委嘱

大森雅久 第 2内科学

古平園泰 第4内科学

林 哲郎 第4内科学

6. 慈大賞，基礎賞，臨床賞

慈大賞は成績最優秀学生に卒業時に授与される賞

で，前年度までに39名に授与され，本年度は「島田

貴」に授与された。基礎賞および臨床賞は基礎およ

び臨床の各成績最優秀の学生に卒業時に授与される

賞で，前年度までに91名に授与され，本年度の基礎

賞は「松藤千弥」に，臨床賞は「海渡 健」に授与

された。

また，同窓会賞は「林 敬」に授与された。

に同窓会賞，「加藤弘之」に父兄会賞が授与された。

8. 学位受領者

本学において現在までに医学博士の学位が授与さ

れた総数は4,056名である。

9. 大学院修了者

現在までに400名が修了している。

10. 解剖体数

昭和57年 4月以降の解剖体数は 729体で，現在ま

で本学取扱総数は 17,831体である。

11. 附属病院

大正 11年 2月1日，東京病院が本学の附属病院と

なった。その後昭和 21年 7月，青戸分院が葛飾区

青戸に開設され，翌22年 4月には，東京慈恵会医院

が貸与されて附属病院となり，昭和27年 1月には都

下狛江の第3病院が，本学附属病院となった。

附属病院の増改築については，本院の第 1号館，第

3号館が増改築されたあと，昭和43年 3月に附属病

院本館が完成した。なお，昭和57年 10月より大学

前棟東側半部に附属病院新館の新築施工が開始され

た。本院の病床数は現在938床である。

分院では，青戸分院本館の落成についで，昭和49

年 12月に別館が落成した。青戸分院の現在の病床数

は343床である。

第 3分院は，本館の新築に始まり昭和53年 1月に

別館が，続いて昭和56年9月に中央棟が増築落成し

た。病床数は現在546床である。

したがって，現在本院，分院あわせて総病床数は

1,827床である。

7. 進学課程 大学附属病院初代院長は高木喜寛であった。現在

昭和57年度第22回修了式が挙行され，山下俊一 の附属病院院長は丸毛英二教授である。

外 110名は専門課程に進学した。 以上をもって学事関係一般の報告とする。

成績最優秀者「山下俊一」に教養賞，「新津彰良」
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カリキュラムの変遷と現状

進学課程

現行のカリキュラムは昭和52年度から実施され

てきた。特長とするところは，人文・社会系だけに

単位制を導入した学年制で運用され，単位制部分の

人文・社会系は選択必修 20単位以上とし，他学より

それぞれ下記の諸教授に依頼して特徴ある講義が行

なわれることである。

昭和57年度人文系：

哲 学（幾徳工業大学大学助教授，伊藤一美）

心理学（東京都墨田区教育相談室相談員，山口正二）

歴 史（青山学院大学文学部教授，気賀健生）

文化人類学（帝京大学法学部教授，渡辺直経）

人文地理学（東京大学教養学部教授，西川 治）

昭和57年度社会系：

社会学（早稲田大学文学部教授，外木典夫）

社会思想史（早稲田大学教育学部教授，松田 寛）

社会保障論（早稲田大学政経学部教授，安藤哲吉）

経済学（東洋大学経済学部教授，菊浦重雄）

さらに一点，特長とするところをあげれば，一般

進学課程長 久志本常孝

教養演習である。2年次 1単位であるが，専任講師以

上全教員が，それぞれ独自のテーマを掲げて行なう

もので，形式はゼミナール，講義，実験，原書講読，

論文作成等さまざまではあるが，学問的に充実感の

ある成果を学生に期待するものである。

カリキュラムは実施後，諸般の状況を踏まえ，迅

速かつ至当な調整が必要であるので，昭和57年5月

19日，第231回進学課程教授会で，新津恒良教授を

委員長とし，守永敏夫教授，野本浩智教授，戸沢満

智子助教授，丹羽宗弘助教授を委員とするカリキュ

ラム委員会を発足させ，持続的研究をすることに

なった。

従来は 2年次で行なわれてきた医学概論の講義

は，今年度から 1年次の科目とした。とかく目的意

識が曖昧であるといわれる新入学生に対し，早い機

会に広い意味での医学の認識を賦与する意図を含む

ものである。
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専門課程

昭和50年 12月，大学設置基準の一部を改正する

文部省令（第40号）により医学部設置基準と医学部

の専門教育科目に係わる卒業要件が改正された。そ

れによれば，専門教育科目の総授業時間数は 4,200

時間～4,800時問とされ，時間数の配分は，

(1) 基礎医学に関する授業科目： 20-25%

(2) 臨床基礎医学に関する授業科目： 15-20%

(3) 臨床医学に関する授業科目： 40-50%

(4) 社会医学に関する授業科目： 5-10%

(5) その他大学において適当と認める授業科目：

5~10% 

とされている。

本学においても昭和52年度より抜本的カリキュ

ラム改訂が開始され，専門課程教育のカリキュラム

改訂は昭和57年度を以て一応の完成を見た。この

改訂カリキュラムによる教育を受けた学生は，昭和

58年3月に卒業した。

改訂カリキュラムの基本理念と概要を抜粋すれば

次のとおりである。

医学教育が充実した内容をもち，大きな効果を発

揮するためには，丹念に組み立てられた計画に従っ

て段階的に学習が進められることが必要である。し

かも大学における教育は元来受身のものでなく｀｀自

ら求め自ら学ぶ＂ところに本来の姿があり， この原

則は今でも変わることがない。このためには，学生

自身の強い自覚と克己心が望まれることは当然であ

る。昭和57年4月，新しく専門課程に進学した 1年

生に対して，＂専門課程進学時に想う＂と題する一文

を書いてもらった。これは，進学式及び新しい専門

課程における医学学習の指針を受けた緊張感が醒め

やらぬ 1週間の中での感想を尊重し，医学学習のモ

チベイションを再度問うことを目的とした。後日，こ

れは文集として纏められ教学上の指導資料とした。

しかしながら医学教育の変革には終りがないとい

われるように，関連領域の急速な進歩発展と社会情

勢の変化は否応なく医学教育の形式内容を変貌させ

るものである。大学においてもこの時点で医学教育

の墓本姿勢から根本的に考え直し，新しいカリキュ

ラムの作製を行ったわけである。その特徴は，要す

るに｀＼学生の自発的な学習態度を基盤として，教授

教学委員長 小机弘之

される基本的な原理，知識を自らが骨肉化し，新し

い事象に対しても充分対応できる実力を養成する＂

ことである。

情報の膨張と教育内容を如何に調和させるかは何

時も問題となる。この解決には情報の膨張化に比例

して情報の単純化を試みる以外に方法がない。科学

者が一般にこの問題に対して比較的楽観的であるの

は＂自然というものの基礎が以外に単純である＂こ

とが学問の進展とともに明らかになってきたからで

ある。学問の発展は事柄をより一般化，単純化する

傾向をもち，時代とともにより原理的にならざるを

得ない。生物学．医学は昔にくらべて情報量ははる

かに増大すると共に，一層理論的になってきている

ことは事実である。

このような背景を踏まえて，改訂カリキュラムに

おいては授業時間の短縮を行い，大学では主に基本

的原理．知識を教授し， これに附随する諸問題は学

生みずからが自発的に学習するようにした。

教育体制の面からすると，講座の独自性をある程

度犠牲にしてよい場合もあるので，教育の単位とし

ては教科目を採用した。教科目は相互の間でも，そ

の教育進度がなるべく相関する計画がとられること

を期待した。新しい試みとしては連携講義なるもの

を設けて，医学，生物学の境界領域で将来体系化で

きるものをまとめた。これに属するものとして専門

課程 1年では内分泌学，応用解剖学，専門課程2年

では免疫学および神経科学がある。これらの教科目

には，複数の教授が，それぞれの専門を受けもち．全

体としてよくまとまった講義になるように計画され

た。

上述の如く基本的には，学生の積極的な学習がそ

の骨子になっているが，それを補うためにグループ

研修（専 1,2年）の枠をもうけ，講義だけでは不足

がちになる知識の肉付けをするようにした。グルー

プ研修では，グループ単位で知識を探究し，グルー

プ内での討論を通じてよい人間関係を経験すること

を期待している。

専3~4年では総合講義を増設（臨床遺伝学，臨床

薬理学，医用エソジニアリング，および自由課題）し

た。昭和57年度の自由課題には，①電解質代謝の
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病態と臨床，②黄疸，③腫瘍マーカー，④老化，

⑤呼吸困難，⑥頭痛，⑦肥満，⑧心身症，⑨

急性腹症，⑩薬剤による臓器障害を選んだ。自由課

題は，毎年度カリキュラム委員会が教授会に諮って

選択されるものである。また，専4年の臨床実習終

了後の特別講義として，特定疾患，救急医療の講義

を持ち，併せて施設見学として，神奈川県リハビリ

テーションセンター，および放射線医学総合研究所

の見学を実施することにし，本年度の施設見学は10

月上旬に行った。

次いで臨床実習について述べる。臨床実習の目的

は基礎医学および臨床医学で学んできたことを，体

験を通じて習得することであり，そのためには診療

技術の甚本を身につけ，臨床医学のあるべき姿を正

しく把握し，医の倫理と医師としての責任を自覚す

ることが必要である。専2年に内科診断学の実習を

行い，臨床実習として専3年前半の前期臨床実習（入

門）と専 3年後半～専4年の後期臨床実習（ベッド

サイド）に区分した。臨床実習の目標はPrimary

care（一次医療）のできる医師としての甚礎をつく

ることであり，指導医の下で

1) 診療に関する知識および技能を，実地に修練

ないしは見学を行い，医学の進歩に対応して，自ら

診療能力を開発し得る基礎を養う。

2) 医療における医師と患者との人間関係につい

ての理解を深め，社会との関連において疾病を把握

する。

を実習することを趣旨としている。

以上が専門課程の全授業科目の概要であり，各科

目の授業時間数は次の一覧表のとおりである。

改訂カリキュラムの実施は，昭和52年度より年次

的に進められ，昭和57年3月で完了したが，いざ実

施してみると必ずしも全能というものではない。こ

れに対し，定例の教学委員会及びカリキュラム委員

会が常時対応し，近い将来の修正及び次の改訂を前

提として問題の在り方を検討している。この検討の

作業過程では，広く全学教員の意志を汲みあげるこ

とが不可能である。また，各教科目担当の教員の提

言及び学生の声が直接上記委員会に伝達される道す

じも狭く容易に議題として取りあげられる現状とは

いえない。そこで， これら修正が望まれる問題が風

通しよく委員会レベル迄伝達され，教員間の意志が

通ずるようにと教学・カリキュラムニュースの発行

を実施した。昭和56年度には3号，昭和57年度に

入って 4号の学内配布を広い範囲で教育担当の講師

以上の方々には読んで頂くようにした。教育上の問

題で制度的には成立していない事柄も，将来解決さ

れねばならない事象であれば学内すべての教員に

知ってもらう事が必要であろう。学生層からの声は

学生会委員と教学委員会委員の定期的会合で述べら

れた必要事項は学生部長をとおしてニュース記事に

取り上げ教育上のフィード・バックに繰り入れた。

昭和57年度の中で，とりわけ注目されたことは，

カリキュラム特別検討会の開催であった。この検討

会は，全学教員が一堂に会し，カリキュラム上の問

題を自由に討論するもので， 100名前後の出席者を

えて盛会を極めた。このような事は，本学創立以来

未だ無かったことで，時あたかも阿部正和教授の主

催した日本医学教育学会大会が前後した関係もあっ

て教育上の意識が高揚された。因みに本検討会で取

り上げられた課題は次のとおりであった。

課題 I. 日本における医学教育カリキュラムの

現状と慈恵医大のカリキュラムの問題

点

課題II. 臨床実習の在り方の検討およびその方

略

課題III．教育評価の現状と問題点
課題IV. 外科系カリキュラム編成の問題点

ーたて割りカリキュラムの見直し一
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専門課程授業科目および授業時間数一覧（前回同様）

57. 4. 16 

＇ 三
1 年 2 年 3 年 4 年 授 授

469111  4 6 9 10 11 I 2 4 6 9 9 10 11 11 12 1 467911  業
業

月月／1 月月 II fl 月月 II II 月 /-1II 月）1 月 11 月月 II II 月 19 11 月 時

I I I I I I I I I I I I I I I I I I I I I 時 間
5 7 11 12 3 5 7 10 11 12 2 3 6 7 10 11 12 2 6 7 11 
月月 II 11 月 II II 月月 II II 月 月｝•1 月 11 月 II JI 月 JI

/i ll 
配

6 6 8 4 6 6644442  10 2 I 3 4 I 2 I 6 7 5 2 IO I 
分

週週週週週 述iiり；堕迅！迅i迅ii堕 j堕，堕迅！ j堕，阻迅l ，堕迅！迅i週週週週週 数 率

講枝 27 36 63 
解 剖 学 263 6.1 

実',',/ 72 48 64 16 200 

講義 9 9 12 30 
糸ll織'、1ら発生学 132 3 I 

実背 30 24 32 16 102 

品義 36 36 48 24 144 
’I:． 埋 9,i: 200 4.7 

実料 56 56 

講義 36 36 48 120 
医 化 学 176 4 l 

実習 56 56 

講義 12 6 27 18 18 6 6 93 
微生物学 153 3.6 

実背 60 60 

講義 12 27 18 18 12 12 12 Ill 
射 埋 学 225 5.2 

実背 24 18 24 16 16 16 114 

品義 27 18 18 12 12 6 93 
薬 埋 邑-f— 153 3 6 

実習 60 60 

講義 18 9 9 6 6 6 54 
衛 ’I • 学 86 2 0 

実習 16 16 32 

講義 9 9 6 6 6 IO 4 20 70 
公衆衛 ’I：．学 94 2 2 

見学 24 24 

講義 18 9 ， 36 
寄生虫学 48 1 1 

実習 12 12 

晶義 18 9 9 6 6 6 54 
法 医 学 82 I 9 

実料 12 16 28 

内分泌学 講枝 9 12 12 9 42 42 I 0 

応 9fl1局所解剖学 函義 12 12 

解剖‘‘叶x線解剖＇学
30 0 7 

講義 18 18 

N1 経 j斗学 講投 6 6 6 18 18 0 4 

免 疫 学講義 9 6 6 6 6 3 36 36 0 8 

グループ研條 実背 24 20 10 24 16 94 94 2.2 

l'I 巳研修 実料 12 12 12 0 3 

講義 108 126 132 54 174 90 99 60 60 48 6 3 10 4 20 994 

計 実背 114 96 172 98 24 138 72 48 48 16 826 1,844 43 0 

見学 24 24 

/" ‘ , i I• 222 222 304 152 198 228 195 108 108 64 6 3 10 4 20 1,844 1.844 43 0 
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専門課程授業科目および授業時間数一覧（前回同様

57. 4. 16 

＼ -
1 年 2 年 3 年 4 年 授 授

4 F6 I 9 11 l 4 6 9 10 11 I 2 ~ 6 9 9 10 11 11 12 I 4 6 i 9 II 史
史

!I 月 H I I II'I 月月 II II II iI I1 月 II)1 月 II II 月 JI JI /I 月 II 時
I I I I I I I I I I I I I I I I ¥ ¥ I I I 時 I : : I 
5 7 11 12 3 5 7 10 11 12 2 3 6 7 10 II 12 2 6 7 11 
月月月月月 11 月月月月月 11 月月 月月 II 月 月月 月

間
虻

6 週6 週8 4 6 6644442  1021341216  週752101  
分

週 週週 週週週週週週週 週週週週週週週週週 週週週週 数 ,fS 

晶義 36 42 21 55 11 5 5 15 20 6 12 6 24 14 20 4 40 331 5 
内 科 学 569 5 13 3 

実習 14 47 53 41 12 71 238 0 

講義 27 12 12 51 0 
内科診断学 75 0 1 7 

実料 12 12 24.0 

講義 12 6 20 4 2 12 16 2 4 4 4 4 90 0 
小児科学 181 0 4 2 

‘K11 7 16 5 19.5 13 5 6 28 5 91 0 

溝義 15 3 3 9 18 3 6 3 60 0 
精神 1斗＇芥 91 5 2 I 

実背 :i 5 5 5 6 5 4 5 2 9 5 31 5 

講義 20 4 2 6 14 2 4 2 54 0 
皮膚科学 85 5 2 0 

実背 :i 5 5.5 6 5 4 5 2 9 5 31.5 

講義 12 14 7 15 3 l 5 4 5 57 0 
放射線医学 96.0 2.2 

実やI 2 2 7 5.5 6.5 4.5 2 9 5 39 0 

講義 30 15 35 7 3.5 l0.5 6 3 5 7 3 12 14 10 156 5 
外 科 足f・ 303 5 7 I 

実習 7'l:/ 5 32 5 22 5 10 47 5 147 0 

講義 12 12 12 6 3 45 0 
外科総論 45 0 I 0 

実習

講義 15 3 1.5 4 5 6 1.5 3 1 5 36 0 
脳神経外科学 67 5 I 6 

実習 :i 5 5.5 6.5 4 5 2 9. 5 31 5 

講義 9 6 3 1.5 19 5 
心臓外科学

:i 5 
51 0 1.2 

実判 5.5 6.5 4.5 2 9.5 31.5 

講義 8 4 20 4 2 6 8 2 54.0 
愁形外科学 85 5 2.0 

実やI :i．5 5.5 6.5 4.5 2 9 5 31 5 

講義 15 3 1.5 19.5 
形成外科学

:i．5 
51 0 1.2 

実刊 5.5 6.5 4.5 2 9 5 31 5 

講義 12 6 35 7 3 5 l05 14 I 5 3 6 98 5 
廂婦人科学 189 5 4 4 

実や／ 7 16,5 19,5 13.5 6 28 5 91.0 

溝義 20 7 3.5 6 8 3.5 4 2 54 0 
泌尿器科学

3. 5 
85 5 2.0 

実習 5.5 6.5 4 5 2 9 5 31 5 

講義 20 4 2 6 8 2 8 4 54 0 
眼 科 学 85 5 2.0 

実料 :i 5 5 5 6 5 4 5 2 9 5 31 5 

講義 30 6 I 5 4 5 6 I 5 3 1.5 54 0 
耳鼻咽喉科学 85 5 2 0 

実i,i :i 5 5.5 6.5 4.5 2 9 5 31 5 

講義 8 8 15 3 1.5 35 5 
麻酔科学 67 0 l 6 

実料 :i 5 5.5 6 5 4 5 2 9 5 31 5 

講義 12 14 3 15 44 0 
臨'"'検牡 I矢 •’it 55.0 l 3 

実11 2 2 7 II 0 

講義 27 24 24 72 146 73 345 69 :W.5 103 5 130 泌．557 28.5 36 28 20 8 60 1,314 
,i t 

． 84 168 
2,270 52.9 

，Kや'/ 16 16 196 140 56 280 956 

／" 入 ,ii 27 40 40 72 146 73 345 69 3l 5 1035 130 28 5 57 112 5 204 224 160 64 340 2,270 2,270 52.9 

・し'I:3年前期臨J,¥;'Ji背 (411-1211) をまとめて掲載
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専門課程授業科目および授業時間数一覧（前回同様）

57. 4. 16 三＿三 1 年 2 年 3 年 4 年 授 授

469111  469101112  4699101111121  467911  業
業

月月月月月 月月月月月月月 月月月月月月月月月 月月月月月 時
I I I I I I I I I I I I I I I I I I I I I 時 間
5711123  5710111223  6 7 10 11 12 2 6 7 11 
月月月月月 月月月月月月月 月月 月月 月 月 月月 月

間
配

6 6 8 4 6 6644442  1021341216  752101  
分

週週週週週 J塁，塁 i塁 i塁 i壁週！遇！ 週週週週週週週週週 週週週週週 数 中

栄 妾 学ゑ義 8 4 8 4 24 0 24 0 0.5 

病理示，，見 溝義 14 10 4 20 48 0 48.0 11 

歯 科 学ゑ義 2 4 2 12 20 0 20.0 0 5 

総 臨1和8伝学 邁義 12 12.0 

ノ"入． 臨1,1;桑理'.i: 過義 14 14,0 
54.0 I 3 

ゑ 医ニ用'エ'/ンン ング ゑ義 8 8.0 

義 I•I IU課題 埠義 6 10 4 20 0 

特別凸義 埠義 12 12.0 12 0 0 3 

施設見学 見学 18 18 0 18.0 

ゑ義 8 6 12 6 24 42 20 8 20 12 158 0 

計 実習 176 0 0 4 

見学 18 18.0 

合 叶 8 6 12 6 24 42 20 8 20 30 176 0 176.0 4.1 

ゑ義 108 126 132 54 174 90 126 84 84 120 152 76 345 69 34 5 1035 138 34 5 69 34 5 60 70 50 20 100 12 2,466 2,466 57 5 

合 計 実背 114 96 172 98 24 138 72 64 64 16 84 168 196 140 56 280 1,782 1,782 41 5 

見学 24 18 42 42 I 0 

稔 ,it 222 222 304 152 198 228 222 148 148 136 152 76 345 69 34 5 1035 138 34.5 69 118.5 228 266 190 76 380 30 4,290 4,290 100 
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図書館の年間報告

大学附属図書館

図書館長 望 月 幸 夫

図書館長：望月 幸夫（放射線医学教授）

業務責任者：裏田 和夫（助教授）

1. 年度実績

l) 蔵書冊数

単 行 書 雑 誌 年間増減
年度末総数

和 洋 和 洋 増 減

冊 冊 冊 冊 冊 冊 冊

34,974 33,388 39,670 55,908 163,940 7,217 

゜
力 レン ト き口七じヽ

和 洋

種 種

948 854 

2) 図書購入費及び製本費

製 本 費
単行書購入費 雑誌購入費 計

金 額 冊 数

円 円 円 円 冊

19,134,960 41,465,040 60,600,000 7,483,780 4,286 

3) 図書館利用状況

互利用件数 複写サービス
1 文献検索

館外貸出冊数
数 Iサービス貸 借 件 数 枚

冊 件

39,329 26,411 1,978 60,040 435,164 I 1,206 

4) 主要な側面

(1) 学生用教科書の充実

学生の希望を受け，父兄会寄附金を主たる財源と

して基本的教科書の複本を購入(121冊， 100万円）。

(2) 館外貸出冊数，複写件数

昭和 58年度比，貸出冊数は 5.8%の増，過去 5年

間に 62％もの急増を示している。複写件数は 3.2%

の増。

(3) 文献検索サービス

本学教員からの依頼による特定研究主題に関する

文献情報の調査であり，昭和 56年度は 1,168件， 57

年度は 1,206件を処理。この数年の調査量の増は国

内外情報サービス機関のデータベースのオンライン

利用によるもの。
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2. 主な調査・研究

(1) 図書館サインシステムの改善

利用者にとって必要な資料の位置，使い方が容易

に理解できる案内表示（サイン）システムに関する

研究を行ない，学生の協力をえて予備調査を実施し

た。昭和58年度に具体化する。

(2) 参考図書コレクショ‘ノの分析

医学図書館として十分な参考図書（辞書，住所録，

データプック，統計など）が収集されているかどう

かの分析。

(3) 外国雑誌の利用調査

今日の急激なイソフレ傾向に伴う図書予算の効果

的運用をはかる目的で，購入すべきか否かに関する

種々の角度から分析を開始し，昭和58年度に継続。

(4) 著作

裏田和夫（共著）「医学文献検索ハンドプック」 東

京 トランサーチ昭和 57年

3. 「医学情報センター（仮称）」の実現への提

案書の提出

昭和56年 1月，講座等将来構想委員会の勧告を受

け，図冑館および標本館双方の事務局は，医学情報

活動とその組織機構に関する国内外の情報を収集

し，種々の場で協議を重ね，またそれ等の中間的帰

結として双方の業務の基本的整備を実施してきた。

未だ幾つかの質的，実務的な未解決課題を残して

はいるものの，図書館と標本館との一元化を行ない，

その新機構において多様な情報源を連繋 (integra-

tion)させつつ効果的な活動を展開しうるための体

制整備が今日一応の段階に到達したものと判断し，

提案書としてまとめ 11月大学へ提出した。

大学はこれに対し基本的諒承をし，現在は図書館

と標本館双方の事務局で実務的整備を急いでいる。

進学課程図書館

進学課程長 久志本常孝

現図書館長は助教授蔵原惟治，職員は司害 2名，事

務員 1名。

運営は教員から選出された 5名の運営委員で構成

される図書館運営委員会と進学課程学生から選ばれ

た8名の学生図書委員を加えた図書委員会の 2つの

委員会で行われる。

I. 蔵告構成（昭和58年 3月31日現在）

1. 図書所蔵数 40,815冊

和 31,996冊 (78.3%)

洋 8,819冊 (21.6%)

2. 雑誌所蔵種類数 175種

和 108種 (61.7%) 

洋 67種 (38.2%)

3. 年間図書受入数

和

洋

1,431冊

1,227冊 (85.7%) 

204冊 (14.2%)
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4. 年問雑誌受入数

和

洋

92種

75種 (81.5%)

17種 (17.8%)

II. 図書購入予算 6,500,000円

使用額 6,499,950円

図書 4,519,590円 (69.5%)

雑誌 1,980,360円 (30.4%)

III. 製本費予算 800,000円

使用額 (361冊） 799,850円

IV. 図書利用状況

1. 年間館外貸出数 2,108冊

教職員 474冊 (22.4%)

学生 1,634冊 (77.5%)

2. 館外複写依頼数 161件

他大学に複写依頼 66件 (40.9%)

附属図書館に複写依頼 95件 (59.0%)



大学附属標本館の年間報告

標本館長 望月幸夫

標本館長：望月 幸夫（放射線医学教授）

業務責任者：裏田 和夫（図書館助教授）

1. 実物標本

1) 教育用標本整備

前年度に引き続き教育用標本整備委員会（委員長

小林昭夫教授）の計画下に整備作業が継続された。昭

和57年度においては標本テーマ展示用の両面ガラ

ス陳列棚(2台 l組）を 4組，学習机7台を追加設置。

整備が一応の段階に達し 7月16日に開室した。

(1) 「医学教育用標本総覧」の刊行

本整備計画により整備された標本全点の器官

一疾病分類に従う目録であり，前半部に代表的標本

の写真と解説を付している。刊行に当たっては日本

医学教育振興財団の助成をえた。

(2) 標本テーマ展示・リーフレットの刊行

特定主題に関する学習を深めることを目的とし

て，標本と写真によるテーマ展示「故樋ロー成学長

と卵巣腫瘍」と「ウイルス性肝炎 ー最近の話題を

中心に一」を実施し，併せてその解説リーフレット

"Medical Exhibition” を刊行した。

(3) 「教育用標本について」のアンケート調査

全国医科大学（学部）を対象に特に管理状況に関

する調査を実施した。教室による個別管理が大多数

であるが，中央施設による管理が徐々にながら増加

する傾向にある。

(4) 標本写真・スライドおよびプレバラート標本

の整理

2) 標本陳列数

室 名 標本の種類 点数

液浸標本 737 

鋳型・乾燥標本 237 

バック標本 6 

教育用標本室 包理標本 15 
(II]総展示室） 法医学標本 28 

生薬標本 229 

医動物慄本 501 

樋口卵巣腫揚コレクション 318 

液浸標本 88 

鋳型・乾繰標本 6 

標本供買室
歴代教授剖検 71 

模 Jfl,, l 11 

疾患装具モデル 56 

四肢立体モデル 13 

モデル標本室 発生学モデル 52 

(II-］スライド室） 人体模型モデル 7 

合 i t- 2,375 

3) 新規標本製作数

アクリルプラスチック液浸標本

標本展示ケース

修理標本

合

"I
合

120 

11 

27 

158 

2. 視聴覚資料・機器

l) 所蔵資料数

資 料 I所蔵点数 年間増加
件数

ピデオカセット・テープ 180本 25本

スライド・テープ付 68本 0本

カセット・テープ 12本 0本

16mmフィルム 557本 536本

スライド 267組 26組

トーキースライド 45組 0組

間答JIJトーキースライド 18組 10組

レントゲンフィルム透し図集 27冊 0冊
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2) 所蔵機器数

機 器

ヒテオ装置

スライドプロジェクター

スライドビュアー

8mm映写機

16mm映写機

トーキースライド映写機

問答用トーキースライド映写浅

HITAC•MINI コンピューク

単眼顕微鏡

双眼顕微鏡

ティスカ，ション顕微鏡

スクリーン

シャーカステン

手術器具

所蔵点数

3台

8 

4 

1 

1 

1 

1 

1 

25 

5 

2 

1 

1 

7教室

年間増加
件数

1 

゜゚
゜゚
゜゚
゜゚
゜゚
゜゚
゜

3) 16 mm医学映画フィルムの寄贈

日本医師会企画によりテレビ東京放映の医学映画

フィルム「話題の医学」（昭和41年 9月ー52年 1月

分， 536本）が提供者である日本メルク万有棘より

寄贈された。

3. 秋の総合展示

テーマ「外科領域における形態と機能の再建の進

歩」を臨床6教室の協力を得， 10月20日ー11月2日

に高木会館ロビーで開催。コーディネータは形成外

科学教室 児島忠雄助教授（運営委員）。
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生涯教育センターの年間報告

1. 設立の経過

本学は昭和55年に創立百年を迎えたが，それを記

念してメディカルセンクー建設の構想が樹てられ

た。その構想の一つとして，百年記念事業計画委員

会の下に，昭和50年に生涯教育委員会が設けられ，

52年からテレホンサービスが始められた。施設とし

ての生涯教育センターは昭和56年に建設された大

学2号館 10階に設けられ， 57年4月から運営が開

始された。

2. 運営

下記の委員よりなる生涯教育委員会が月 1回開催

され，センター規定(58.3.28制定）とセンター利用

規約 (57.4.1制定）により運用されている。

委員 小林建ー（センター長，庶酔科学教授）

嶋田甚五郎（第2内科学講師）

高橋宣辟（第2外科学講師）

国府田守雄（同窓）

田中直樹（教授専任理事）

小林 亮（教授専任理事）

3. 施設と教材

面積： 236m2 

研究室（第 1)：ビデオ装置 2基，教育用ビデオ 129

本

研究室（第 2)：光学顕微鏡 10台，組織標本多数

図着室およびレ線読影室：図書は医科学大事典50

巻世界大百科事典 33巻現代内科学大系52巻

臨床整形外科全書6巻，現代婦人科大系 70巻ほか

教科書，雑誌多数，シャウカステ｀:/2台，症例別

にファイルされた 400症例 3,200枚のレ線フィル

ム

仮眠室：ツイン 1室，シングル 2室

事務室，倉庫：各 1室

4. 会員の利用

当面は学外同窓および当地区港医師会員を対象と

センター長 小林建一

し，希望者はセンターに登録し会員証の交付をうけ

る。会員証の提示により随時センター内施設を利用

できる。学内各科，各研究室の行う研究会，カンファ

レンスのうち会員に公開できるものはセンター入口

に掲示するとともに，月 1回発行の大学新聞に掲載

する。なお，手術，施設の見学を含め， これらの公

開行事への参加の際にはあらかじめセンターヘ連絡

する。受入れ側へ通知するための措置である。また

仮眠室は宿泊も可能であるが，地方会員を主な対象

とし，一週間前の予約により利用できる。

施設の利用のほか，センクーの活動として 55年か

ら毎年8月に夏季セミナーを主催し，また常時テレ

ホンサービスを行っている。

5. 初年度の活動

1) 58年 6月末までの登録者数は 161名（内，港

医師会員 36名），延利用者数は 393名。

2) 7月16日， 17日に行われた第 14回日本医学

教育学会（大会長阿部正和教授）で施設見学が行わ

れた。また同学会で生涯教育委員会から「生涯教育

における臨場教育の重視」と題する発表をした（ロ

演，田中委員）。

3) 8月14日に第3回夏季セミナー｀＇肝臓疾患を

めぐるバネルディスカッショソ＂ （司会，阿部正和教

授）が行われ，参加者 100名をこえる盛況であった。

4) テレホンサービスの利用は月平均 12件であ

る。

5) 本学と交換留学生制度を結んでいる英国セン

トトーマス医学校からの男子留学生が 2月10日か

ら1ヶ月，仮眠室を利用した。

6) 昭和26年卒， 17年卒同窓生からセンターへ

寄付があり，ビデオ装置 2基，応接セット，カーペッ

トを設備した。

7) 港区医師会役員，第 1内科同窓会，昭和 10年

卒同窓，昭和 14年卒同窓，昭和33年卒同窓が，そ

れぞれセンターを見学された。

8) 標本館主催の秋の総合展示「画像診断と臨床」

を引き続きセンターで展示した。
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東京慈恵会医科大学雑誌の年間報告

編集委員長：松田 誠（医化学教授）

編集幹事：宮原 正（第 2内科学教授）

藍沢茂雄（第2病理学教授）

編集委員：磯貝 行秀（第 3内科学助教授）

寺島 芳輝（第 1産婦人科学助教授）

伊坪喜八郎（第 1外科学助教授）

佐々木三男（精神神経科学助教授）

益田 昭吾（第2細菌学助教授）

清水 英佑（公衆衛生学助教授）

馬詰 良樹（第 1生理学助教授）

（昭和58年 3月31日現在）

1. 雑誌の編集と発行状況

東京慈恵会医科大学雑誌は，昭和57年度第97巻

が編集・刊行された。第 97巻は 1-6号まで隔月 15日

付で刊行され，各号 1,500部，総頁数は 1,054頁で

あった。刊行された各号は会員及び国内・外の関連

機関に配布された。

2. 投稿状況

本年度の投稿総数は 78編であり， うち原著は 65

編， CPC3編，宿題報告2編，また成医会総会及び

支部例会（青戸•第 3) の講演抄録，退任記念講演 2

編，特別講演 1編が掲載された。

編集委員長 松田 誠

原著の分野別投稿内訳は，内科学 19編，外科学 14

編，精神神経科学 6編，皮府科学 5編，神経外科学，

放射線医学各 l編，薬理学，形成外科学，法医学各

2編産婦人科学，心臓外科学，医化学，生理学，公

衆衛生学，小児科学，歯科学，細苗学より各 1編と

いう状況であった。

3. 投稿規定の改訂

従来の投稿規定において不明瞭であった点の表現

および定義を，より明確化する方向で昭和 57年 9月

10日付で改訂した。

また同時に，原稿提出部数を本文・図表を正 1部，

副（コピーで可）2部の計 3部を提出する。また英文

抄録およびその和訳も併せ 3部提出するとし，原稿

受付締切日も設定した。これにより，本誌の発行の

遅れがある程度改善される見こみである。

4. キーワードの付与に関する事項

日本科学技術セソターより，掲載論文にキーワー

ドの付与が依頼され， この依頼に協力することが決

定されたが，実施にあたってはその付与方法，掲載

形式などについて充分検討を重ねる必要があり，第

99巻より実施する予定である。
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Jikeikai Medical Journalの年間報告

編集委員長：石川 栄世（第 1病理学教授）

編集委員：酒井敏夫（第2生理学教授）

吉村正蔵（第4内科学教授）

小林 建ー（麻酔科学教授）

望月 幸夫（放射線医学教授）

桜井健司（第 1外科学教授）

前川 喜平（小児科学教授）

裏田 和夫（附属図書館助教授）

（昭和58年3月31日現在）

1. 雑誌の編集と発行状況

Jikeikai Medical Journal (JMJ)は昭和57年度

第29巻が編集・刊行された。第30巻は 1-4号まで

の季刊，各号の発行部数は 1,000部であり，当誌に

掲載された論文は BiologicalAbstracts, Chemical 

Abstracts, Excepta Medicaおよび医学中央雑誌な

どの各索引雑誌・抄録誌に収載されている。

2. 投稿状況

本年度の投稿総数は 40編であり， 436頁であっ

た。これは昨年度の投稿総数34編，総頁数 365頁よ

り著しく充実したものである。

投稿された論文を分野別で見ると，内科学 22編，

細菌学，生理学，産婦人科学，共利研，法医学が各

2編疫学，病理学，外科学，解剖学， ME,医化学，

麻酔科学が各 1編，また国際消化器外科学会より 1

編という状況であった。

3. 雑誌の寄贈・交換状況

編集委員会では， JMJ刊行によって，主に本学の

各教室での研究・菓績を内外に紹介し，海外の研究，

業績の情報を入手するという交換を目的としている

ため，世界各国の大学医学部，研究所，医師会，医

編集委員長 石川栄世

学情報機関などに本誌を発送している。

国内の機関には，附属図占館が配布しているが，当

委員会から海外約500ケ所に向けて発送を行なって

いる。このうち，配布先の機関誌との交換が成立し

ているところが 174ケ所である（昭和58年 3月31

日現在）。委員会としては今後も，内外に対し，本誌

を寄贈・交換することにより，本学の各教室の研究・

業績及び活動を広く紹介していく方針である。

昭和 57年度，新規交換雑誌は以下の 16誌であっ

た。

新規交換雑誌

1) Annals of Clinical Biochemistry [UK] 

2) Arquivos Medicos do ABC [Brazil] 

3) Bangladesh Medical Research Council 

Bulletin [Bangladesh] 

4) Canadian Pharmaceutical Journal 

[Canada] 

5) Folia Biologica [Czechoslovakia] 

6) IDF Bulletin [UK] 

7) Illinois Biological Monographs [USA] 

8) Medical Instrumentation [USA] 

9) Die Nahrung [Germany East] 

10) Radiography [UK] 

11) Revista Espai'iole de Anesthesiogia y 

Reanimacion [Spain] 

12) Revista Cuana di Medica [Cuba] 

13) Revista Goiana di Medicana [Brazil] 

14) Seminars in Nuclear Medicine [USA] 

15) Verhands in Nuclear Medicine [USA] 

16) Zeitschrift fur Experimentelle Chirurgie 

[Germany East] 
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講座，研究部および研究室の主要研究業績

講座（歯科を含む）

基礎医学

第 1 解剖 邑子

教授：徳留三俊 脈管学（リンパ系）・形質人

類学

助教授：合志徳久 骨代謝の組織化学・脈管学

（リンバ系）

講師：小杉一夫 脈管学（リンパ系）

研究概要

I. リンパ系に関する研究

l． 当教室においては，従来比較解剖学的見地よ

り身体各部のリンパ系を， リンパ節の数および局在

部位の少ない動物を選び， リソパの流注経路の基本

型を探らんとして来たが，本年は哺乳類の中でも最

も下等な部類に属するトガリネズミとスンクス（ヽ；；

ャコウネズミ）を用いて肺のリンパ系について観察

を試みた。

ヒトの胸郭内においては，肺門，気管分岐部，気

管腕頭静脈周辺，大動脈弓周辺などに多数のリン

パ節が存在し，肺に発するリンバ管はこれらの間に

おいて複雑な流注関係を示す。これに対し， トガリ

ネズミとスンクスにおいては左右の腕頭静脈に沿う

リンパ節（上前縦隠リンパ節）が胸郭内における唯

ーのリンパ節である。肺に発するリソパ管は気管分

岐部の背側にあるリンパ管網（気管気管支リンパ管

網）を経由して両側の上前縦隔リンパ節に注いだ後，

静脈に向かう。

トガリネズミの場合，過半数 (15例中 9例）は左

上前縦隔リンパ節を欠くが，左上前縦隔リンパ節が

存在する場合でもその輸出管が反対側の静脈へ開く

例はなし ‘o

スンクスの場合，右肺のリンパ管は上葉からのも

のが一部直接右上前縦隔リンパ節へ注ぐ以外は全て

気管気管支リソパ管網を経た後両側の上前縦隔リソ

パ節へ注ぐ。左肺のリンパ管は気管気管支リンバ管

網を経て左上前縦隔リンパ節へ注ぎ，その輸出管は

両側の静脈角へ開く。

トガリネズミとスンクスを比較した場合，前者の

方がやや原始的で肺のリンパ系に関しても上記のよ

うなちがいが見られる。しかし，気管気管支リンパ

管網で左右の肺からのリンパが交流するということ

は両者に共通している。これらの知見はウサギ，イ

ヌ，ネコなどの気管気管支リンパ節を有する動物と

対比しても興味深い。左肺に発するリンパ管は気管

気管支リンパ管網あるいは気管気管支リンパ節を介

して右側へ進み，右上前縦隔リンパ節へ注ぐ場合が

多いが，右肺に発するリンパ管も時に同リンバ管網

あるいはリンパ節を介して左方へ進み左上前縦隔リ

ンパ節または胸管に注ぐ。

2. 関節滑液，ないしは関節腔に侵入した異物の

排導路としてリンパ管がいかに関与しているかは古

くより異論のあるところである。ウサギ膝関節に注

入された墨粒子の排導の経路を光学顕微鏡下に検索

して見ると，墨粒子注入と同時に炎症を発し，粒子

は滑膜細胞あるいは浸潤して来た macrophageや

白血球によって捕捉され，滑膜細胞層中にとどまる。

リンパ管への排導は第1の経路とは考えられない。

電子顕微鏡的には滑膜表層細胞の形質膜に Mg

ATPase活性が存在し，同活性は同細胞の pinocy-

totic activityとともにNaFにより阻害されるの

で，滑液の排導に滑膜細胞が能動的に関与している

ことが明らかである。

II. 骨代謝の組織化学的研究

Adenosine triphosphate (ATP) および thiamin~

pyrophosphateを用いて osteoclastのlysosomeに

検出される酵素活性は， pH7.5付近に至適pHを有

する alkalinepyrophosphataseであることについ

てはすでに示唆されている。骨の totalhomogenate 

の上清が， pH8.5で無機ヒ゜ロリン酸(PPi)を容易に

水解するという報告 (Korhonenet al. 1977)をも

とに， ATPを茎質に用いて pH8.5における酵素活

性の局在および種々の阻害剤に対する感受性を検索

した。その結果，この pHではlysosomeにおける

ATP水解活性は顕著でなく，中性付近における活

性の tailactivityの範囲にあることが判明した。さ

らにlevamisoleあるいはL-cysteineに対する感受
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性はなく， NaFの作用もこの pHでは弱いことも明 学で開催した。

らかになった。高アルカリ域におけるこれらの知見

はlysosomeあるいはその他の小器官にATP以外

のpyrophosphateを水解する酵素が含まれる可能

性を示唆し， PPiを用いた生化学的な知見にpyro-

phosphataseに関する新たな知見を加えたものと考

えられる。なお，脱灰方法を改良し， osteoblastの形

質膜ATPase活性の阻害剤に対する感受性を検討

した結果，形質膜の ATPase活性には相当量

adenylate cyclaseが含まれることが明らかになっ

た。これらの知見は2編にまとめられ， 5月と 6月に

それぞれActahistochemica et cytochemicaに投

稿され， 16巻1号および 16巻3号(1983)に掲載さ

れることが決定している。

III. その他の分野に関する研究

1. 解剖実習の遺体から得られる肉眼解剖学的資

料には，昨年に続き前腕伸筋のうちの長母指伸筋，短

母指伸筋，長撓側手根伸筋の破格と短指伸筋に関す

る知見が加えられた。長母指伸筋には副束あるいは

副腱が第 1基節骨あるいは第2基節骨につくものを

含めて 5.1%の破格が見られ，短母指伸筋には中手

骨につくものあるいは完全に欠如するものを含めて

9.4%の破格が見られた。長撓側手根伸筋には，副束

あるいは副腱を有し，第 3中手骨底につくものなど

29.0%の破格の出現頻度を示した。また，短指伸筋

は通常に見られない筋であるが， これまで集められ

た資料では 341肢中 12肢にこれが見られた。なお，

ヒトに関連してサル（アカゲザル 18体など計25体

50肢）の深指伸筋の破格についても観察を行なっ

た。サルの深指伸筋撓側部はヒトの長母指伸筋，同

尺側部は示指伸筋に相当する筋で， これらを比較す

ることにより，上記各筋の破格の持つ意味を知るこ

とが出来る。

2. 筋とその支配神経との関係はその筋の発生学

的な由来を知る上で重要な手がかりとなる。顎二腹

筋は前腹を三叉神経，後腹を顔面神経によって支配

される筋であるが，本年の解剖体において 2例に，後

腹が顔面神経の他舌咽神経も受けているものを見出

だした。発生学的には第 1咽頭弓は三叉神経支配，第

2咽頭弓は顔面神経支配，第 3咽頭弓は舌咽神経支

配である (Langman)から，後腹が第2, 第3咽頭

弓由来の筋である可能性を推測することができる。

IV. その他

教授徳留三俊は第 36回日本人類学会．日本民族

学会連合大会を大会会長として， 10月 15,16日，本

研究業績

III. 学会発表

l. リンパ系に関する研究

l)早川敏之，徳留三俊：トガリネズミのリンパ系につ

いて（第2報）．日本解剖学会第87回総会． 4月．岐阜．

2)早川敏之，国府田 稔，徳留三俊：スンクス肺のリン

パ系について（第 1報）．日本解剖学会第64回関東地方

会． 6月．東京．
3)早川敏之，国府田 稔，徳留三俊：トガリネズミの肺

リンパ系に関する比較解剖学的研究． 日本解剖学会第

65回関東地方会． 10月．東京．

2. 組織化学

1)合志徳久，福島 統，徳留三俊：高アルカリ域におけ

る骨構成細胞の ATP水解酵素活性． 日本解剖学会第

87回総会． 4月．岐阜．

2)福島 統，合志徳久，徳留三俊：関節滑膜表層細胞に

おける ATPase活性について． 日本解剖学会第64回

関東地方会． 6月．東京．

3)福島統合志徳久： Thefeature of ATP-split-
ting enzyme activity in bone cells. Joint Meeting 
of the American-Japanese Histochemical Societies. 
7月． Vancouver,Canada. 

4)合志徳久，福島 統，徳留三俊：固定・脱灰操作によ

る骨細胞Mg-ATPase活性の変化について．日本解剖

学会第65回関東地方会． 10月．東京．

3. その他の分野

l)小杉一夫，徳留三俊：前腕伸筋の変異に関する研究

2.長母指伸筋及び短母指伸筋について．日本解剖学会
第87回総会． 4月．岐阜．

2)小杉一夫，徳留三俊：前腕伸筋群の変異に関する研

究3.短指伸筋について．日本解剖学会第64回関東地

方会． 6月．東京．

3)国府田稔，福島 統，影山幾男，金子洋子，竹内修二，

早川敏之，小杉一夫，加藤 征，合志徳久，徳留三俊：

顎二腹筋後腹の舌咽神経及び顔面神経による二重支配

の二例について．第 99回成医会総会． 10月．東京．

4)小杉一夫，国府田 稔，徳留三俊：前腕伸筋の変異に

関する研究4.サルの深指伸筋について．第36回日本

人類学会・日本民族学会連合大会． 10月．東京．

5)小杉一夫，徳留三俊：前腕伸筋の変異に関する研究

5.長撓側手根伸筋．日本解剖学会第 65回関東地方会．

10月．東京．
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第 2 解剖学

教授：吉村不二夫 脳下垂体の細胞学

助教授：石川 博 脳下垂体前葉のクローン細

胞・組織培養

研究概要

I. 下垂体前葉細胞の免疫組織化学的研究

当教室では光顕レベルの免疫染色と電子顕微鏡レ

ベルの pre—及び post-embedding 免疫染色を併用

することにより，今までに多くのホルモン産出細胞

の同定に関する研究を行ってきた。更に，光顕と電

顕レベルの観察を隣接するエボン切片で行う SU-

perimposition法を用いて，下垂体細胞の免疫染色

性を反影する各前葉細胞が如何なる微細構造を示す

かを明瞭な像で観察できる技術を用いて成果を挙げ

た。

1. ACTH細胞

今までの記載によるラット ACTH細胞は，直径

200nm前後の分泌顆粒が細胞周辺に一列に配列す

る，星状を呈する細胞(Siperstein型）と考えられて

いた。私共の研究によって， このような構造は，恒

常性を保つものではなく数種の亜型を示す細胞があ

り，恐らく機能に応じてかなり変化することがあり，

中には細胞中央にも多数の分泌顆粒をもつものも貯

蔵型や顆粒が僅かしか残っていない放出型の細胞が

存在することが知られたが，安静時（非ストレス曝

露時）はSiperstein型細胞が圧倒的に多いことが知

られた。哺乳類を通じて酸性，酸一塩基性，色素嫌

性等様々の染色性を示し，細胞の形，分泌顆粒の出

現状況において，種族差が甚だしく，ヒトの ACTH

細胞などはbasophilsに似た内部構造を呈し，粗大

分泌顆粒をもつことが普通である。ラットの ACTH

の微細構造は寧ろ特殊型であって，哺乳類の凡てが

このような形をとるものではないことが知られた。

ストレス曝霞時におけるラット ACTH細胞の微細

構造の経時的変化を追求したが，一過性の顆粒の放

出に引き続き， 24時間後には極めて多くの分泌顆粒

が貯蔵されるように変化した。放出に続発する過大

の貯蔵期の現出することがpostembeddingの電顕

免疫組織化学によって証明された。これは下垂体

ACTH濃度の変化と一致している。

2. プロラクチソ (PRL)細胞

ラットの PRL細胞は，巨大な不整形の分泌顆粒

を持つ細胞が唯一の型と見倣されていたが，小さい

球状の分泌顆粒をもつ球状細胞も存在することが隣

接切片法によって証明されたが， このような亜型が

何に起因するのかを調べるため，雌雄差，生後発生，

ステロイドホルモ｀／投与， Estrogen阻害剤投与によ

って PRL細胞の亜型の数が推移するか否かを検索

した。 Estrogen投与によって巨大不整顆粒が増加

し，ナフォキシジン (Estrogen阻害剤）で小顆粒が

増加することを知った。また幼若動物(30日以前）に

は小顆粒の亜型が多く，あまり性差がないこと，ま

た雌には不整巨大分泌顆粒をもつ型が多いが，雄で

は反対に小顆粒性の亜型が多いことなどを考え，血

中，下垂体中の PRL濃度と比較することによって，

PRL細胞は，小顆粒性細胞→小・中混合顆粒性細胞

→大顆粒。巨大不整顆粒細胞の順に移行することが

推定され，それには主として生体内の Estrogen量

が調節していることが考えられた。

3. Gonadotrophs 

性周期各期の血中 Gonadotnopin,および， Gona-

dotrophsの免疫染色性と微細構造を調べると， LH

サー、ンの前，即ち proestrusの午前には， LH(J抗血

清に対する免疫染色が強陽性である LH細胞の大

半を占め，このものは均等な小さい(100-200nm)分

泌顆粒をもつのに対し， proestrusの午後はサージ

に伴い強陽性細胞が20%まで減少し，残余の Gona-

dotrophsは弱陽性となった。これは分泌顆粒数が約

半分に減少し，また直径も 50nm縮少した。 Estrus

には放出が続き分泌顆粒の数は減少しているが，サ

ージの時よりもやや多かった。 Estrus,Diestrusに

かけて大きな分泌顆粒 (300nm)が出現するが，雌

ではこの期だけに限られ，その数も少ない。下垂体

LH, FSH量とその抗血清に対する染色性は平衡す

ることがわかった。性周期各期， LHRH投与群，

PMSG投与群， Inhibin投与群における LH及び

FSH抗体に対する免疫染色性の変化を MMSPで

定量的に測定し，同じ細胞の分泌顆粒直径を電顕写

真の上で測定し， さらに血中および下垂体中の LH

およびFSH蓋を RIAで測定した。 MMSPで測定

した免疫染色の吸光度，下垂体中の Gonadotropin

量および，分泌顆粒の体積指標値 (volumeindex) 

は，ほぽ平行的に変化することが明らかとなった。し

たがって， GonadotrophsのGonadotropin合成，貯

蔵分泌に伴って，ホルモンを含有する分泌顆粒の

大きさと数とが同時に縮少および減少することが知

られた。

4. TSH細胞

免疫抗体染色でTSH細胞と同定された細胞の微

細構造を生後発生を追って調べたが，該細胞は初め

clusterを形成して出現し，小顆粒を持つ星状細胞で
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あるが，成熟するにつれて clusterは分散し，独立し

た不正形大型の TSH細胞が分化し，小中混合顆粒

を持つ長楕円形でGH細胞を封じ込むようになる。

成長と共に微細構造だけではGonadotrophsと殆ど

区別できないようになることが知られた。

5. 小胞星 CFS)細胞

抗S-100タンパク血清を用い， FS細胞の生後発

生を免疫組織化学的に追求した。この細胞が免疫活

性をもつようになるのは，雌雄ともに生後8~10日

で， 日令とともに染色性と数を増し，完成された細

胞はFS細胞特有の微細構造を持つに至ることが隣

接切片法で証明された。去勢後， FS細胞の Gona-

dotrophsに対する局所的親和性が増し，それを囲む

ようになる。生後発生的研究から， S-100タンパク含

有FS細胞は口裔由来のラトケ氏嚢の内面を被う周

辺層細胞から分化し， FS細胞はGonadotrophsと

何らかの機能的関連性があることが示唆された。さ

らに， ラット以外にも， ヒトを含め各種哺乳動物の

下垂体前葉に存在する S-100タンパク隔性細胞と，

その微細構造を検討した。その結果， S-100腸性細胞

とFS細胞が同じ細胞であるという現象は凡ての哺

乳動物に共通するものではないということが知られ

た。

6. 下垂体前葉細胞との分裂とその定量学的研究

ラット下垂体前葉の生活環を調べるため，生後発

生と去勢後の前葉細胞の分裂を，各種ホルモン抗体

を用いた免疫染色で同定して調べた，その結果，生

後間もない時期では， ACTH,TSH細胞と抗体不染

性細胞の分裂能が高く． 日令が進むにつれて PRL,

GH細胞に分裂能が高くなること，さらに去勢によ

りGonadotrophsの分裂能が高まるのに反し， PRL

細胞のそれが低下することが明らかとなった。

II. 下垂体前葉細胞の組織培養

ラット及びヒト下垂体前葉から数多くの株細胞を

樹立し，その株細胞のホルモ｀ノ産出能から下垂体前

葉細胞の分化様式を推定する一方，株細胞のホルモ

ソ分泌様式も同時に検討した。

1. 下垂体前葉細胞の分化様式

すでにラトケ痰から 66個の株細胞を樹立したが，

それら株細胞から singlecell plating feeder layer 

法で，さらに，亜株細胞を樹立せんとしている。

single cell由来の株細胞が何細胞に分化するかを，

免疫染色， RIA法などで検定し， a系(acidophil系）

と¢系 (basophil系）の 2軸系があることを明らか

にした。また， これら系内の分化が何によって制御

されているかを，培養液中に各種steroidホルモン，

peptideホルモソ，新鮮血清などを添加することに

より調べ， progenitor細胞から GH細胞への分化は

Cortisolによって， PRL細胞への分化はEstrogen

によって， Gonadotrophsへの分化は新鮮血清によ

って大きく影響されることが明らかとなりつつあ

る。さらに，株細胞のヌードマウスヘの移植実験か

らも， このことを強く支持する結果を得た。

2. PRL株細胞のホルモン分泌様式

PRL株細胞(2A8)は， invivoと異なり， invitro 

では， highdensityの分泌顆粒を細胞内に持たず，い

わゆる， 90nm前後の vesicleを数多く含んでいる。

PRL細胞は，培養液中に絶えずPRLを分泌してい

ることから，生体内で見られる feedback機構が欠

除した invitroでは， PRL細胞内蓄積が起こらず，

合成すると直ちに分泌が行われるものと推測され

る。ここで，細胞骨格であり，かつ，ホルモン分泌

の一端を担っているとされている Calmodulinに焦

点をおき，この阻害剤である W-7,W_5を培養液に

添加した時のホルモン分泌最と，微細構造の変化を

調べた。その結果， Calmodulin阻害剤の W-7は，株

細胞からの PRL分泌を抑制する一方，細胞内では

vesicleが減少し， highdensityの小顆粒の形成を促

進した。また，その効果は， W-7の方が， W-5より

大きいことから，株細胞の PRL分泌はCalmodulin

が関与し，分泌の抑制は，顆粒形成に通ずることが

示唆された。

研究業績

I. 原著論文

1) Yoshimura, F., Nogami, H., Yashiro, T. and 

Aoyama, T.: Comparative immunohistochemical 

study of the mammarian pituitary corticotrophs. 
Okajima Folia Anat. Jpn. 56: 709-728 (1982) 
2) Yoshimura, F., Nogami,H. and Yashiro, T.: Fine 

structural criteria for pituitary thyrotrophs in 

immature and mature rats. Anat. Rec. 204 : 255-
263 (1982) 

3) Nogami, H. ・and Yoshimura, F.: Fine structural 
criteria of prolactin cells identified immunohisto-
chemically in the male rat. Anat. Rec. 202: 261-
27 4 (1982) 

4) Shirasawa, N. and Yoshimura, F.: Immunohisto-
chemical and electron microscopical studies of 
mitotic adenohypophysial cells in different ages of 
rats. Anat. Embryo!. 165 : 51-61 (1982) 
5) Ishikawa, H., Nogami, H., Shirasawa, N. and 

Nakamura, F. : Calmodulin inhibitors block prolac-
tin secretion and accumulate secretory granules in 
agranular clonal cells in vitro. Biomed. Res. 3: 
444-448 (1982) 
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6) Ishikawa, H. : Differentiation -Pattern of 

adenohypophyseal cells in culture system- Char-
acteristics of hormone-producing clonal cells. The 

Tissue Culture. 8: 85-90 (1982) 

III. 学会発表

l)石川 博野上晴雄，吉村不二夫：ヒト ACTH細胞

の免疫組織化学的研究．第87回日本解剖学会総会． 4
月．岐阜．〔解剖誌． 57: 244 (1982)〕
2)白沢信行，吉村不二夫：下垂体小胞星細胞の S-100

タンパク免疫組織化学的研究：生後分化について．第

87回日本解剖学会総会． 4月．岐阜．〔解剖誌． 57:245 
-246 (1982)〕

3)石川 博，野上睛雄，白沢信行，中村富美男，吉村不

二夫：カルモジュリン・イソヒビターによる培養プロ

ラクチン (PRL)細胞の分泌顆粒形成．第64回日本解

剖学会関東地方会． 6月．東京．〔解剖誌．58:31(1982)〕

4)佐久間秀哉，白沢信行，吉村不二夫：去勢ラット下垂

体前葉における細胞分裂の定量．第64回日本解剖学会

関東地方会． 6月．東京．〔解剖誌． 58:31 (1982)〕
5)青山辰夫，野上晴雄，吉村不二夫，屋代 隆：副腎摘

出後のラット ACTH細胞の動態： PAS染色．光顕お

よび電顕免疫組織化学的研究．第64回日本解剖学会関

東地方会． 6月．東京．〔解剖誌． 58: 31-32 (1982)〕
6)鈴木 香，佐久問雅文，野上晴雄，吉村不二夫： Rat

sex cycleにおける下垂体LH産生細胞の動態 一免

疫組織化学的研究ー．第7回下垂体研究者の集い． 7

月．東京．

7)白沢信行，吉村不二夫：下垂体小胞・星細胞の S-100

タンバク質免疫組織化学的研究．第7回下垂体研究者

の集い． 7月．東京．

8)白沢信行．吉村不二夫：各種動物下垂体におけるs-
100陽性細胞の免疫組織化学的研究．第7回日本比較

内分泌学会大会． 7月．岡崎．

9)中村富美男，吉村不二夫，田谷一善，笹本修司：ホル

モン分泌に関するラット下垂体LH/FSH細胞の動

態．第65回日本解剖学会関東地方会． 10月．東京．〔解
音リ誌． 58: 181 (1983)〕

第 3 解剖学

教授：徳留三俊 （第1解剖学と兼任）

助教授：加藤 征 解剖学（脈管学）・人類学

研究概要

I. 日本人胎児動脈系の鋳型解剖学的研究

当解剖学教室で伝統的に行なわれてきた研究方法

である。アセトソーセルロイド溶液を管腔に注入し凝

固後周囲組織を腐蝕させて得られた鋳型標本を観察

しその形態を研究する。

最近は日本人胎児の動脈系について観察しその正

常形態と変異について統計学的考察を加えている。

現在まで外頸動脈系，鎮骨下および腋腐動脈系，上

肢動脈系，腹大動脈の枝，後肋間動脈，骨盤部動脈

系そして下肢動脈系について学会報告を行なって来

た。

これら各部位ごとに詳細な検討をし例数を加え論

文としてまとめてゆく。

II. 日本人骨の人類学的研究

1. 現代日本人骨

教室で晒浄し保存されている日本人骨格は明治，

大正，昭和初期の没年のもので，いずれも年令，性

の明らかなものである。

これらを現代日本人骨格と称し，また，本籍が関

東地方であったものを現代関東地方人として人類学

的研究を行なっている。

2. 江戸時代人骨

都内のビル工事や道路改修，地下鉄工事などの現

場から発掘される人骨は大部分が江戸時代人骨でそ

れらの多くが各役所から当大学に交付されている。

本年度は東京都港区三田 4丁目演海寺の墓地改修

に伴い，長岡藩主牧野家の墓 17茎を発掘する機会を

得た。長岡藩は徳川の譜代々名としてその盛衰は江

戸幕府と全く同じである。発掘した人骨は最も古い

ものは 4代藩主牧野忠寿 (1695-1735)で江戸時代

中期の人であり， 以後5代忠周 (1721-1772),6 

代忠敬 (1729-1748)および正室， 7代忠利

(1734-1755), 8代忠寛 (1741~1766)および正室，

9代忠精 (1760-1831)および正室とその長子忠鎮

(1788-1808), 10代忠雅(1799-1858)および正室，

さらに 11代忠恭(1824-1878)および正室の合計 14

遺骨を収骨した。いずれも保存状態はかなりよく，江

戸中期から明治初期にわたる藩主およびその正室

で，家督は完全に継続したものではないがその縁は
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かなり強くしかも当時の遺骨でこれほど明確に年令

と身分の明らかな例はあまりなく，これら人骨の形

質について研究を行なっている。

また，前年度からおこなっている台東区上野 7丁

目（上車坂町），および下車坂町出土の江戸時代人頭

蓋の研究も続けていく。

III. ヒト微細血管鋳型標本の走査電子顕微鏡的観

察

肉眼解剖と顕微鏡解剖との中間レベルにあたる微

細血管の形態に関する研究はその表現方法の難しさ

と立体的な把握が困難である点から比較的立ち遅れ

た分野となっている。

しかし，走査型電子顕微鏡の低倍率 (30-100倍）

で観察すると焦点深度が深く立体構築を容易にとら

えることからこの領域の微細血管を観察している。

ヒト脳血管のアクリル樹脂鋳型標本から次の所見

が得られた。

脳皮質領域とその深層の薄い皮質下領域そして深

部の髄質領域では分布形態と分岐形態は多少異なっ

ている。

皮質領域の血管分布は密で分岐は樹枝状分岐が多

いが，蔓状分岐や編毛状分岐の形態も見られる。皮

質下領域では脳表面に対して平行に走る血管が多く

みられ，髄質領域では脳表面に対して垂直に走行す

るなどの諸種の形態が見られる。

研究業績

I. 原著論文

l)竹内修二：東京都港区芝大門出土の江戸時代人大腿

骨の人類学的研究．東京慈恵会医科大学雑誌． 98(1): 

28-51 (1983) 

II. 総説

1)埴原和郎，池田次郎，加藤 征，欠田早苗，寺門之隆，

内藤芳篤，永井昌文，布施栄明，北條暉幸，三橋公乎，

森本岩太郎，山口 敏，山田 格：現代日本人頭骨の地

理的変異に関する総合調査報告．現代日本人頭骨研究

班．（1983年3月）

III. 学会発表

l)加藤征，徳留三俊，森田 茂：東京都台東区上野 7

丁目（上車坂町）出土の江戸時代人頭蓋の非計測的形質

について．第 87回日本解剖学会総会． 4月．岐阜．

2)加藤 征，徳留三俊：東京都台東区下車坂町出土の

江戸時代人頭蓋骨の非計測的形質について．第36回日

本人類学会・日本民族学会連合大会． 10月．東京．

3)竹内修二，加藤 征，徳留三俊：東京都港区芝大門出

士の江戸時代人腔骨について．第36回日本人類学会・

日本民族学会連合大会． 10月．東京．

V. その他

l）小林昭夫，合志徳久，石川博，加藤征，山下広，

柿本伸一，吉葉繁雄，本名喜一，川村将弘，牧岡朝夫，

裏田和夫：医学教育用標本総覧．東京慈恵会医科大学

(1982) 
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第 1生理学

教授：増田 允 環境生理学・体力医学

助教授：馬詰良樹 筋生理学・体力医学

研究概要

I. 環境生理学に関する研究

1. 寒冷適応の機序に関する研究

解析は視床下部温の良き指標である鼓膜温 (Tty)

を中心として行った。測定は自家開発の測定装置を

用いた。鼓膜温は直腸温より低い値を示すが，後者

の温度に比較し安定である。環境温の変化に対して

は，その温度変化率はまことに小さい。安静時湿度

は36℃代にあるが，個人差を認める。一般人と水泳

鍛練者の寒冷適応，すなわちふるえを生じる臨界水

温を検討したが，後者が低かった。その理由として

後者の皮膚の断熱性が高いことが推定された。頭部

冷却により一般人はTtyが低下するが，水泳鍛練者

では，ほとんど変化しないか，わずかに上昇した。こ

れは寒冷適応により非脂肪性断熱性が高まっている

ため，皮下深部静脈血がほとんど冷却されず海綿静

脈祠に流入したため，上行してくる nonshivering

thermogenesisにより温められた内頸静脈血を冷却

することがないためと推定した。

2. 細胞内部環境の季節変動に関する研究

細胞内内部環境に季節変動が存在するか否かを明

らかにすることは重要である。日本ヒキガエルの縫

工筋の skinnedfiberを用い，内部膜系の反応の指標

として，電気剌激の threshold voltage (Tv)と

coffein収縮の coffein閾値濃度 (Tc)を年間を通じ

て測定した。

Tvの季節変化はおおむね環境温に依存し， Tvの

最低値は産卵期（環境温約 10℃)に得られた。 Tcの

季節変化は環境温と相関がなく， Tcの最低値は産

卵期と雨期の両期に得られた。以上の事実は骨格筋

細胞の内部膜系に季節変動の存在することが明らか

になった。また Tvの変化は横行小管系， Tcの変化

は筋小胞体によると推定した。

3. 低重呈生息カエルの生理的特性に関する研究

Hypodynamicsの生体に及ぽす影響の一端を知

るため，水中という低重呈環境に生息するアフリカ

ツメガエルと陸生のヒキガエルとの比較を試みた。

ツメガニルの肺はヒキガエルに比べて肺胞は著し

く低形成で血液量も少なく，絨毛様の構造はみられ

ない。対照的に皮府の真皮層に多量の血管を有し，ま

た後肢の水かきはあしゆびの先まで発達し，血管を

有し，皮膚呼吸の発達を示唆している。赤血球はと

もに有核であるが，長軸，短軸ともヒキガエルより

長く大形である。

縫工筋の電顕像では，筋原線維間にミトコンドリ

ア，グリコーゲ｀ノ顆粒が存在し，横行小管系と両側

の小胞体の発達が著しい。胚骨筋では多数の脂肪滴

の存在が目立つ。両筋を通して，多量のエネルギー

源を保有していることを示す。 skinnedfiberを引き

伸ばしてみると，筋鞘をもつ部分ともたない部分で

ツメガエルでは同程度の伸びを示し， ヒキガエルで

は筋鞘をもつ部分の伸びは少ない。低董呈生息のた

め支持組織が少なくてすんでいることを示してい

る。

II. 筋生理学に関する研究

1． 骨格筋の弾性性質の研究

骨格筋の収縮を支える構造として，細胞内弾性体

が考えられる。これらとともに太細フィラメント間

に慟く引力や反発力などはこれらの弾性性質に寄与

し，細胞は全体として三次元的構造を保っているこ

とができる。これらの要素のうち両フィラメント間

に作用する種々なる力に影響すると考えられる因子

と，筋の stiffnessとの関係を調べた。

ウシガエル半腱様筋から分離したスキンドファイ

バーを用いた。弛緩液の組成： KC!100, MgCl2 5, 

EGTA 4, MOPS 10, ATP 4 (mM), pH =7.0摂氏 20

度。 ATPを除いた硬直液やATPをPPiに置換し

た溶液も用いた。

硬直状態でのKは筋節長 (L) と直線関係にあっ

た。 L=2.5-2.7μmにおいて種々なる条件下での幅

一浸透圧関係は，弛緩， PPi(-Ca2+), PPi (+Ca2+), 

硬直(-Ca2十）， 硬直(+Ca2十）の順に硬くなること

を示した。 92%の線維幅でのKはそれぞれ 1.07士

0. 26, 2. 38士0.43,3.61士0.87,4.38士1.02,5.83士

l.78Xl04 N/m2であった。 PPiと硬直条件下での

Ca2十効果は可逆的であった。 L-5μmではCa2十効

果はみとめられなかった。

硬直筋のKと筋節長との直線関係は， Kの増加が

クロスブリッジの形成を反映していることを示唆す

る。 PPi条件下でCa2十添加により Kが増加したこ

とはsaturationtransfer EPR (ST-EPR)法によ

り筋原線維で観察された結果(ST-EPRスペクトル

はCa2十感受性あり）と矛盾しない。今回の Ca2十効

果は， クロスブリッジの形成数と形成形態のいずれ

かまたは両者の変化によると思われる。硬直条件下

での長さ方向弾性率やST-EPRスペクトルには

Ca2十効果がみとめられないので，今回の Ca2十効果
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があるという結果は予想外のことである。フィラメ

ントの重なりのない条件ではCa2十効果ぱみられな

いのでクロスプリッジのなんらかの変化によるのだ

ろう。

2. X線回折法による研究

本年度は， X線発生装置 (RU-200,理学電機）が

設置された。本装置は主として筋肉の小角散乱の実

験に用いられる。小角散乱カメラとして1ま，ミラー，

ミラータイプの Franksカメラと，ミラー，モノクロ

メータータイプの Huxley-Brownカメラを設置し

た。前者は，単ースキンドファイバーのような細い

標本からの赤道反射をうるために，また後者は，比

較的太い標本からの赤道および子午反射をうるため

に用いられる。両カメラとも 15-30分で赤道反射

(1.0と1.1反射）をうることができ，期待された以

上の時問および空間分解能を有する。現在までに

Franksカメラによる単ースキンドファイバーのラ

ティス定数に対する種々なる環境 (pH,イオソ強

度）の寄与を調べた。また Huxley-Brownカメラに

より，マウス EDLの発育にともなうフィラメソト

間距離の変化および個体差を求めた。

III. 体力医学に関する研究

筋単位，運動単位の特性に関する研究

随意的に特定筋力発揮を行ったとき，筋単位の興

照伝導速度は発揮する張力に依存し，種々の変化動

態を示す。発揮する張力の低い時(20-40N)は，伝

導速度が時間とともに減少する傾向にあった。この

とき表面電極より導出された単一運動単位の volu-

me conducted action potentialとしての波形を観

察すると，伝導速度の減少に関係し，また終板から

の距離に依存した波形の変化様式のちがいが観察さ

れた。終板に近いところから導出された活動電位は

伝導速度の減少にともないその durationが廷長し

た。しかし，遠くに位置したところの活動電位はそ

のamplitudeが増大した。この現象は， 1つの筋単位

を構成する個々の筋線維が持続的筋力発揮に対して

異なった反応様式をもつことと解釈できる。実際に，

筋内埋入電極を用いて単一筋線維の活動電位を導出

し，持続的筋力発揮中の velocityについて観察した

ところ個々の筋線維によって，伝導速度の変化様式

が異なることがわかった。この結果は， volumecon-

ducted action potentialからえた解釈を裏付けるも

のである。

従来，生化学又は組織化学的に，単一運動単位は

同一の性質をもつ筋線維から構成されることが報告

されている。しかし，持続的筋力発揮に対する膜の

反応様式を示標にしたとき，必ずしも同一の性質を

もつ筋線維から構成されてはいないことが示唆され

る。

研究業績

I. 原著論文

1. 環境生理学に関する研究

1)内野欽司，増田 允，長谷川豪志，西牟田 守：頭部

冷却時の鼓膜温．宇宙航空環境医学． 19:67-74 (1982) 

2)内野欽司，増田 允，長谷川豪志：ヒトの寒冷適応と

鼓膜温．宇宙航空環境医学． 19: 94 (1982) 
.3)西牟lt1 守，増田 允：暑熱環境下の深部体温．宇宙

航空環境医学． 19: 92 0982) 

4)長谷川豪志，増田 允，内野欽司：環境変化時の鼓膜

温体力科学． 31: 407 0982) 
5)'Na tori, R. and Masuda, M.: The seasonal 

variation observed in the internal membrane of a 

toad skeletal muscle fiber. J. Physiol. Soc. Japan. 
44: 527 (1982) 

6)増田 允，井川幸雄：低重量生息カエルの生理的特

性．宇宙航空環境医学． 19:91 0982) 

7)西牟田 守：家兎脳外静脈血温の特性一脳温調節に

関連して一．宇宙航空環境医学． 19:55-65 (1982) 

2. 筋生理学に関する研究

1) Umazume, Y. and Kasuga, N.: Radial stiffness in 

relaxed and rigor skinned fibers. J. Physiol. Soc. 
Japan. 44: 448 (1982) 

2) Matsubara, I.. Umazume, Y. and Yagi, N.: 

Lateral shrinkage of the myofilament lattice in 

"skinned" muscles during contraction. In Cross-

bridge Mechanisms in Muscle Contraction. (1982) 

3. 体力医学に関する研究

1)小野寺昇，森本茂，馬詰良樹，内野欽司，増田允：

運動単位活動の日内変動．体力科学． 31: 449 0982) 

2)森本茂，小野寺昇，馬詰良樹，増田允：単一運

動単位を構成する筋線維の持続的筋力発揮に対する

特性．体力科学． 31: 449 (1982) 

III. 学会発表

l)小野寺昇，春日規克，森本茂，増田允：筋弛緩

時における運動単位の活動様式．第 6回バイオメカニ

クス国内セミナー． 5月．山口．

2)馬詰良樹，春日規克：スキントファイバーの直径方

向弾性．生物物理学会． 10月．大阪．

IV. 著 書

l)増田 允：健康・体力づくりハソトプックの項分担

執筆．大修館書店．
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第 2 生理学

教授：酒井敏夫 筋生理学・体力医学

助教授：栗原 敏 心筋の Ca2十動力学

講師：本間生夫 呼吸生理と振動反射

研究概要

I. 筋生理学に関する研究

筋生理学の分野で未解決の問題は，細胞膜の興奮

につづく筋小胞体からの Ca遊離機構である。この

問題解決には細胞膜機構が損われていない筋線維内

のCa2十濃度の時間的推移 (Ca2+transient)を知る

ことが必要であり，従来より教室でCa2+transient 

の測定を行ってきた。

1. 骨格筋の興奮収縮連関に関する研究

本年度は骨格筋単一筋線維にCa'+indicatorで

ある aequorinを圧注入し，あらかじめ低濃度カフ

ェインで処理した標本を急速冷却した時に生じる急

冷拘縮の Ca'+transientを解析し，筋小胞体からの

Ca遊離機構を調べた。急冷拘縮発生時の Ca'+

transientは3相よりなり，第 1相はおよそ lμM程

度の Ca2十に相当するもので張力発生は伴わない。

第2相は第 1相に引き続きみられる Ca増加で張力

発生と密接な関係がある。この時の Ca濃度はおよ

そl-2μMである。第3相は張力がピークに達して

からも更に遊離される Ca2十であり， 5-7μMに相

当する。第 1相は収縮に直接関係ないが第2相に先

立ってみられる Ca2十であるので，細胞内の非常に

狭い部分の Ca2十増加を反映しているものでT管と

筋小胞体間の Ca2十を反映している可能性が考えら

れる。第 2相は筋小胞体からの Ca遊離によるもの

で，第3相では筋小胞体からさらに自己再生的に遊

離される Ca2十であることが考えられる。第 1相，第

2相でも光信号の振動が観察されるので， lμM程度

のCa2十でも低濃度カフェイン存在下では， 自己再

生的にCa2十遊離が生じているものと推定できる。

また， Ca2十と収縮張力との関係をみると， l-3μM

程度の Ca2十増加で張力は最大に達することから，

遊離Ca2十と張力との関係は従来から知られている

ものよりもずっと僅かな Ca2十変化で収縮が制御さ

れていることが解った。これは，少量の Ca2十がトロ

ポニンに結合すると，それによりトロポニンの Ca2+

に対する結合定数が増し，僅かな Ca2十でより大き

な張力発生が生じるものと推定される。

2. 心筋に関する研究

心筋でも急冷拘縮が生じるが，急冷前に剌激を与

えたり，溶液中の Na+を減少させたり，膜を脱分極

しておくことが必要条件である。これらの条件は細

胞内にCa2十を貯留させると考えられるので，心筋

でも細胞内 Ca2十貯蔵部位として筋小胞体の重要性

が考慮されなくてはならない。心筋細胞内への Ca2+

貯留の原因は， Ca電流と共に，膜電位依存性Na-Ca

交換系が重要であると考えられ，我々が用いたモル

モット心室筋にも膜電位依存性Na-Ca交換系が存

在することがわかった。

3. 筋ジストロフィーの研究

ジストロフィー・ハムスターは，骨格筋のジスト

ロフィ一発症以前に心筋にジストロフィーが発現す

ることが知られているので，我々はその心臓機能に

注目した。ジストロフィー・ハムスターでは，心電

図の R-R間隔変動が対照に比して少なく，自律神経

系の障害が考えられた。心筋内カテコールアミンの

含有量を測定すると，．ンストロフィー・ハムスクー

ではドーパミン， ノルアドレナリン，アドレナリン

が正常よりも有意に低下しており， 自律神経系の機

能障害があることがわかった。心筋活動電位も，ジ

ストロフィー群では正常群に比して初期のスパイク

相からプラトー相への移行が不明瞭で，波形にも差

異がみられ， 自律神経機能が細胞膜にも影響してい

ることが解った。

4. 骨格筋分離筋小胞体膜の機能について

筋小胞体膜の役割は， Ca2十取込み，放出である

がその機序は不明の点が多い。筋小胞体膜の Ca2+

取込み，放出は外液Ca2十星よりも小胞体内 Ca2十量

に左右される公算が高い。筋収縮時には， この小胞

体内 Ca2十の約 1/10が動員され，最大収縮時にはこ

の3倍量が必要とされる。この Ca2十量がどの様な

機構で結合タンバクと結合するかは不明である。結

合タンパクとして troponin,parvalbuminの存在が

明らかにされている。

一方，筋小胞体膜は筋疾患時に最も早く変化する

ことが解った。これに関連して神経支配離脱時，ま

たは再支配時の筋小胞体Ca2十取込み能の変化を検

討している。さらに，悪性高熱症患者の筋小胞体機

能も追究している。

II. 呼吸生理学に関する研究

本年は次の 2つの研究を行った。第 1は呼吸運動

と感覚に関する研究，第 2は体性感覚反射と呼吸に

関する研究である。

「空気が足りない」あるいは「呼吸しずらい」とい

う感覚，またはそれが病的に強く現われる「呼吸困

難」という感覚が生じる機構に関する研究は数多い
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が，未だに解明されていない。我々は「長さー張力

不均衡」説に注目し，人為的に肋間筋筋紡錘の感覚

受容器の活動を高めた時に生じる感覚を正常人およ

び喘息発作の既往患者で調べた。その結果，長さー

張力に不均衡が生じただけでは呼吸しずらい感覚は

起こらず，吸息活動または呼息活動という中枢性呼

吸相と，吸息肋間筋あるいは呼息肋間筋の受容器か

らの上行性活動の相が一致しない場合にのみ息苦し

さを生じることが明らかになった。この「中枢ー末

梢ミスマッチ」は喘息患者においても起こった。

第2の体性反射と呼吸に関しては，四肢の骨格筋

中の筋紡錘を振動剌激した時に生じる緊張性振動反

射と，皮府の機械的受容器を剌激した時に生じる外

受容性振動誘発反射に対する呼吸の効果と，両反射

の呼吸に対する効果を調べた。強い吸息あるいは呼

息運動は，四肢の反射を高めるので，腱反射増強法

での比較検討を行った。何れの反射共に換気量を高

める作用を示し，その呼吸パターソは CO2負荷によ

る換気最大時の呼吸パターンと同様の変動を示し

た。

III. 体力医学に関する研究

1. 疲労困懲時の糖・脂質代謝

実験的にラットに走運動負荷を与え，疲労困態に

至らしめると筋グリコーゲン量は枯渇する。この状

態でエネルギー源の補給なしに放置すると血糖値は

安静空腹時にまで回腹するにも拘わらず，筋グリコ

ーゲンの回復は少ない。しかし，糖質の経口投与を

行うと速かに回復し，その回復は促進される。また，

負荷運動強度が高いほど回復が速やかであった。回

復速度は若年令において大である特徴が認められ

た。この場合， インスリソ感受性からは年令差の説

明ができなかった。

運動中，糖，乳酸，およびビルビン酸の筋組織へ

の摂り込み量は血中 FFA濃度と逆比例するといわ

れる。今回の実験でも蕪糖摂取により血中 FFAの

濃度上昇は抑制されることを確認した。

2. 不整脈発生誘因としての血中遊離脂肪酸の作

用機構

表題の解析を試み，以下の如き結論を得た。①刷

出心室筋細胞に対して，オレイン酸は興奮ー収縮連

関機構を特異的に抑制した。ラット血中遊離脂肪酸

濃度を上昇すると，心電図の P-QおよびQ-T間隔

が延長した。このことは，遊離脂肪酸が剌激伝導系

に対し興齊伝導の抑制作用があること示唆してい

る。②ヒトにおける運動負荷によって血中遊離脂

肪酸濃度を上昇させても，必ずしも不整脈発生頻度

を増加させる条件にはならなかった。しかしながら，

動物実験でも不整脈は見られなかったが，活動電位，

受攻期の延長などを考えると，不整脈発生の可能性

は完全に否定は出来なかった。

IV. その他

教授酒井敏夫は第24回日本平滑筋学会々長とし

て昭和 57年 6月12, 13日，本学中央講堂において

総会を開催した。

研究業績

I. 原著論文

1. 筋生理学に関する研究

1) Sakai, T., Nishijima, H. & Imai, T.: Trophic 

interaction in denervated muscles from the stand-

point of recovery of Ca-uptake ability of FSR. 

Current Research in Muscular Dystrophy Japan. 

51-52 (1981) 

2) Kurihara, S., Konishi, M. & Sakai, T.: Changes 

in [Ca •Ji induced by rapid cooling of single 
skeletal muscle fibres treated with low concentra-

tion of caffeine. Abstract of US-Japan Seminar of 

Cross-Bridge mechanisms in Muscle Contraction. 

Held in University of Washington, Seattle. (1982) 

3) Kurihara, S. & Allen, D.G. : Intracellular Ca • 
transients and relaxation in mammalian cardiac 

muscle. Jap. Cir. J. 46(1): 39-43 (1982) 

4) Allen, D.G., Kurihara, S. & Orchard, C.H.: The 

effect of hypoxia on intracellular calcium transients 

in mammalian cardiac muscle. J. Physiol. 328: 22 
-23 (1982) 

5) Allen, D.G. & Kurihara, S. (1982) : The effect of 

muscle length on intracellular calcium transients in 

mammalian cardiac muscle. J. Physiol. 327 : 79-94 
(1982) 

6) Sakai, T. and Nishijima, H.: Changes in the 

amount of Ca-uptake and protein and lipid 

compositions on sarcoplasmic reticulum from 

denervated rat and dystrophic chicken muscles. 177 

-183 (1983) In: Ebashi, S. and Ozawa, E. (Eds), E. 

Muscular Dystrophy. Japan Scientific Society Press, 
Tokyo, Springer-Verlag, Berlin, Heidelberg & New 

York,. 

7)栗原 敏，小西真人，酒井敏夫：温血動物心筋におけ

る細胞内Ca• の調節機構．生理学研究所年報． 3: 245 
-246 (1982) 

8)栗原 敏，小西真人，高橋智幸： Aeguorinによる筋

細胞内Ca• transientの測定．日生誌． 44(2):37-
48 (1982) 

9)国分真一朗：房室結節自発性興奮のイオン機序．東

京慈恵会医科大学雑誌． 97(3):538-552 (1982) 

2. 呼吸生理学に関する研究

1) Homma, I. : The effect of chest wall vibration on 
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respiration and sensation. Neuroscience. 7: 596 

(1982) 

2) Homma, I.: The respiratory rhythm generator 

and excitatory and inhibitory inspiratory reflexes. 

Neuroscience Letters Suppl. 9: S-2 (1982) 

3) Homma, I. & Motomiya, Y.: The inhibitory 
effect of acupuncture on the tonic vibration reflex 

(TVR) in man. Neuroscience Letters 28: 315-318 
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医化学

教授：松田 誠

助教授：栗岡 晋

講師：小林孝彰

研究概要

神経機能の生化学

GABAレセプターの研究

興桁膜の裏打構造の研究

I. 中枢神経におけるビタミン B6酵素の研究

ビタミ‘/B6 （以下 B6)には6つの形，すなわち

pyridoxine (PN), pyridoxal (PL), pyridoxamine 

(PM), pyridoxine phosphate (PNP), pyridoxal 

phosphate (PLP), pyridoxamine phosphate 

(PMP)があるが，それらは体内で互いに移行し合っ

ている。この中でPLPおよびPMPはアミノ酸代謝

とくに活性アミンの生成に関与する補酵素として重

要である。そのためか， この両者の脳内猥度は生理

的条件では厳密に調節されている。この研究の目的

の一つはこの補酵素の恒常性維持の機序つまり B6

代謝の調節機序を解明することである。補酵素はい

ずれも微量であるため，その代謝を研究するには，ラ

ジオアイソトープ B6の利用が必須である。まず [3

H]PNから出発して『H]PL,[3H]PNP, [3H]PLP 

を酵素的合成に成功したので，これらを用いた

tracer実験に入ることにした。各 [3H]恥量はその

放射活性で測定し，各 B6の絶対量は教室でルーチ

ンイヒした Saccharomyces Carlsbergensisによる

Bioassay法で定量した。マウス脳切片と [3H]PNを

孵置すると PNpool, PNP poo]は20-30分で [3

H]PN, [3H]PNPで飽和されるが，『H]PLPはほ

ぽ直線的に生成された。おそらく [3H]PN→[3H]

PNPを経て [3H]PLPを生成したものと考えられ

る。同時にみとめられる相当量の『H]PLは [3H]

PLPのphosphatase産物であろう。現在[3H]PLに

脳切片を作用させる実験を計画しており， [3H]PN

からの [3H]PLP生成と [3H]PLからの [3H]PLP

生成の速度を比較検討する予定である。血中 PLの

濃度は PNにくらべて 20倍も高く，恥 kinaseの

KmもPLの方が小さいので， PNから PLPが生成

するという従来の学説とことなり， PLからの PLP

の生成が生理的ルートであろうと推定している。こ

れらの事実をまって， PLPの恒常性が恥 kinase, 

PNP oxidase, phosphataseいずれの酵素活性の変

化によるのかが明らかになるものと期待される。

一方， PLPと複合体を作ることによってその量を

減少される薬物例えばsemicarbazide(SC)がある。

本年は永津教授（東工大•生命研）らとの共同研究

で， PLP酵素である DOPA脱炭酸酵素および5-

hydroxytryptophane脱炭酸酵素活性に対する SC

投与の影響を観察した。 両酵素とも DOPAmine, 

serotonineの生成酵素として生理的にきわめて重

要であるが，従来の考えでは同一酵素ではないかと

考えられているものである。各臓器において PLP

の減少と両酵素活性の低下は厳密には平行せず， と

くに血清での活性変化は相関を認められなかった。

このことは両酵素が酵素蛋白を異にする別ものであ

ることを示唆しているわけで，今後の検討が期待さ

れる。

II. 化学伝達物質 y—アミノ酪酸 (GABA) に関する

研究

現在， GABAは中枢神経における抑制性伝達物

質として知られている。 GABAがpostsynaptic

neuroneに抑制をかけるためには，まず神経終末で

合成され放出されねばならない。また放出 GABA

の一部は神経終末で再吸収されそこで分解されるは

ずである。GABAの産生酵素はグルタミン酸脱炭酸

酵素(GAD)であり，分解酵素はGABAトランスア

ミナーゼであることはすでに知られている。

このような意味で神経終末内 GABAの存在様式

についての研究は，その抑制機構を知る上で重要で

ある。教室の研究はグルタミン酸から生成したばか

りの GABAと再吸収された GABAとはその pool

を異にし，放出される GABAは新しくグルタミン

酸から合成されたものであることを明らかにした。

再吸収されたGABAは放出 poolよりも，分解のた

めの poolに入り，そこで分解を受けるものと考えら

れる。この分解poolとして現在，神経終末内ミトコ

ンドリアを想定している。

GADはPLP酵素であり，その活性は恥欠乏で

低下するのみならず，遺伝的にも後述のように低下

する場合がある。 B6欠乏時には神経終末内の PLP

の減少から，同酵素の活性低下をきたし，その結果，

GABA量の減少， さらには放出 GABA量の減少と

いう連鎖反応で動物に異常興奮をおこすことはここ

数年来報告してきたところである。恥依存症の痙攣

もこのような機序によることは明らかであろうと思

われる。

一方，この GAD活性は遺伝的疾患において著明

に減少することが知られている。例えばHunting-

ton氏舞踏病では錐体外路系の神経核における

GAD活性の低下と，これにともなう GABAの減少

がその症状発現のかなめになっていると考えられて

いる。グルタミン酸ないし GABAの投与は血液脳
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関門のため無効であるので，何かGAD系以外の新

しいGABA量の回復法が望まれている。当教室で

は4-aminobutyraldehyde CABAL)がGABAの

prodrugになりうるのではないかと考えて研究を進

めてきた。 [3H]ABALを合成し，これをマウスに注

射する追跡実験から， ABALは血液脳関門を容易に

通過し，脳組織ですみやかにGABAに変化するこ

とを見出だした。また GABAは神経終末において

も産生されており，剌激に応じて放出されることを

証明できた。今後，動物にカイニン酸を投与して，

実験的 Huntington症をおこさせ，これに対する

ABALの治療効果を生化学的に追求する予定にし

ている。

神経終末からの伝達物質の放出機序についても分

子レベルでの研究を続けている。このため教室では

神経終末断片の集合であるシナプトゾーム (Syn)を

用いている。まずSynよりの GABA放出の条件と

してCa2十の共存が不可欠であることを見出だした

が，この Ca2十の作用機構を現在追求している。Ca2+

共存下でSynを刺激するとアラキドン酸が一過性

に出現し，これと同調して GABAの放出が観察さ

れた。また，このアラキドン酸はSyn膜りん脂質か

ら由来することも明らかにされた。さらにアラキド

ン酸の添加は特異的にGABAを放出させるなどの

事実から，われわれはCa2十が膜局在の phospholip-

ase Aを活性化し， これがりん脂質を分解して，ア

ラキドン酸を遊離させ， このアラキドン酸が膜に働

き， GABA放出チャンネルの構築に関与するのでは

ないかと考えている。

神経終末から放出されたGABAがpostsynaptic

membraneに慟くための実体はGABAレセプター

であろう。教室では現在レセプターを精製中である

が，その途中当レセプターが溶存CO2によって活性

化されることを見出だし，その作用機構を追求して

いる。このレセプターには高親和性，低親和性の 2個

の結合部位をもっているがCO2が活性化するのは

とくに高親和性結合部位であることを明らかにし

た。この研究は，真性てんかん患者でみられる＂過

呼吸発作＂とも関係すると考えられるので，各精製

段階で分子論的考察を加えていく予定である。

III. 眼の生化学的研究

視神経はもちろん網膜も神経組織であり， しかも

その細胞構築が単純であるため生化学的研究のよい

材料になる。現在眼科教室との共同研究の形で研究

を進めている。1つは，網膜の GABA-ergicneurone 

の研究であるが，ラット網膜を取り出し， [3H]

GABAを取り込ませた後，灌流法によって [3HJ

GABA放出の速度を測定しながら他の伝達物質の

影響を検討している。グルタミン酸はGABAの放

出を最初stimulateし，続いて inhibitする 2相性の

作用を示し，グルタミン酸のアゴニスト， カイニン

酸はstimulatoryな作用のみを示した。また反対に

グルタミン酸の構造類似アミノ酸，アスパラギン酸

（同じく伝達物質と考えられている）はこの inhibi-

toryな作用のみを示した。これらのことから網膜に

は2種の GABA-ergic細胞ないし作用部位があり，

1つはグルタミン酸によって stimulateされ，他の 1

つはアスパラギン酸によって inhibitされるものと

推定している。

ラマンスペクトルによるレンズのカタラクターの

研究も水野講師らによって進められている。まず動

物を生かしたままレンズのラマンスペクトルをとる

方法を開発した後カタラクターにおける同スペク

トルの特徴を提出している。それによると，カタラ

クター・レンズでは不透明化とともにチロシン残基

による水素結合の強さが変化するという。この結果

は，臨床的意味で将来その診断，治療に貢献するの

ではないかと期待している。

IV. 微小管蛋白と生体膜機能に関する研究

神経細胞を含めて多くの細胞に含まれている蛋白

の中で，量が多くその性質がかなり明らかになって

きたものに微小管 (microtubule)とよばれる管状線

維を構成する蛋白 (tubulin)がある。微小管は一般

に繊毛，細胞分裂装置，神経軸索流などの運動性の

原動力と考えられている。しかし tubulinにはその

他に生体の膜系と結合したものが相当あり， とくに

神経組織では神経細胞膜の関連づけようとする傾向

がある。教室では松本 元ら（工業技術院，電子技

術研）との共同研究のもとに神経細胞膜の裏打ち構

造としてのtubulinの諸機能を探索しつつある。イ

カの神経軸索をとり出し，その中をCa2十を含む（微

小管はこわされる）生理的液で泄流すると，膜の興

奮性は消失することはよく知られている。ところが

灌流液にtubulin,tubulin-tyrosin ligase, ATPなど

を添加すると興奮性は回復し， したがって活動電位

も現われてくることを見出だした。この発見は興奮

性膜の機能にtubulinが関与していることを示した

もので極めて興味がある。

tubulin-tyrosin ligaseは教室の小林がすでに精

製し，その存在を明らかにしたものであり，この事

実は神経細胞膜の興奮性には単なる tubulinではな

< tyrosin化されたものが重要であることを示して
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いる。膜の興奮性のための裏打ち構造にはtubulin

系以外に数 10個の蛋白ユニットが考えられており，

現在その半数近く精製ずみである。精製蛋白により

再構築して，典席性膜の試験管内合成がこの研究の

夢である。

V. 学会賞，その他

教授松田 誠は「ビタミン B6欠乏に伴う痙攣の

発現機序に関する研究」によってビタミソ学会賞を

受賞し， 57年5月の日本ビタミン学会大会において

受賞講演を行なった。また 58年2月同学会のシンポ

ジウム「ビタミン B6に関する最近の諸問題」の世話

人となった。

なお松田は上述4-aminobutyraldehydeの神経抑

制作用を中心に「中枢神経に抑制作用を有する医薬

物」という名称で特許を申請した。
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1) Ozaki, Y., Mizuno, A., Kamada, Y., Ito, K. and 

Iriyama, K. : Laser raman spectroscopic study of a 

diabetic cataractous lens. Chemistry Letters. 887-

890 (1982) 

2) Mizuno, A., Ozaki, Y., Kamada, Y., Miyazaki, H., 

Itoh, K. and Iriyama, K. : Direct measurement of 

raman spectra of intact lens in a whole eyeball. 

Current Eye Res. 1: 609-613 (1982) 

3) Itoh, K., Ozaki, Y., Mizuno, A. and Iriyama, K.: 

Structural changes in the lens proteins of hereditary 

cataracts monitored by raman spectroscopy. 

Biochemistry 22: 1773-1778 (1983) 

4) Iriyama, K., Mizuno, A., Ozaki, Y., Itoh, K. and 

Matsuzaki, H.: An application of laser raman 

spectroscopy to the study of a hereditary catarac-

tous lens ; on the raman band for a diagnostic 

marker of cataractous signatures. Current Eye 
Res. 2: 489-492 (1983) 

5) Mizuno, A., Miyazaki, H., Matsushima, S. and 

Kamada, Y.: Slow axonal transport from the 

degenerated rat retina by kainic acid. Jikeikai 

Med. J. 30: 135-141 (1983) 

4. 微小管蛋白と生体膜機能に関する研究

1) Kobayashi, T. and Matsumoto, G.: Tubulin from 

squid nerve fully retains C-terminal tyrosine. J. 

Biochem. 92: 647-652 (1982) 

5. その他

1) Iriyama, K., Y oshiura, M., Matsuda, M., Sakai, 

T., Kurihara, S. and Nagano, M.: A convenient 
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method for preparing a glucose sensor. Jikeikai 

Med. ]. 29: 339-346 (1982) 

2) Konishi, M., Kawamura, T., Y oshiura, M., 

Jriyama, K., Kurihara, S., Sakai, T., Matsuda, M. 

and Nagano, M. : Improved enzyme sensor for 

glucose. Jikeikai Med. J. 30: 59-64 (1983) 

II. 総説

1)松田 誠：ビタミン B6欠乏による痙攣発作の発現
機序に関する研究． ビタミン． 57: 1-15 (1983) 

III. 学会発表

1) Kamada, Y., Tsuneoka, H., Miyazaki, H., Ohki, 

K. and Mizuno, A. : The effect of L-glutamic acid 

on GABA release from rat retina degenerated by 

kainic acid. 4th Meeting of the International-

Ophthalmology Society. June. Bermuda. 

2) Ozaki, Y., Mizuno, A., Kamada, Y., Itoh, K. and 

Iriyama, K. : Laser raman spectroscopic study of a 

hereditary cataract lens. International Congress 

of Raman Spectroscopy. July. Bordeaux. 

3) Mizuno, A., Ozaki, Y., Iriyama, K., Itoh, K. and 

大阪．

14)小林孝彰：微小管結合蛋白質 Iによるチューブリン

の重合．第 55回日本生化学会大会． 10月．大阪．
15)小林孝彰，松本 元：ャリイカ軸索膜300K蛋白質

と細胞骨格との相互作用．第 20回日本生物物理学会年

会． 10月．大阪．
16)桑原徹男．菅原雅ー．朝倉正．栗岡晋，松田誠：

4 -aminobutyraldehydeは神経伝達物質 GABAの

precursorになりうるか．第 99回成医会総会． 10月．東

京．

17)宮崎仁志松島新吾，鎌田芳夫，水野有武，松田 誠：

ラット網膜からの神経伝達物質の放出．第99回成医会

総会． 10月．東京．
18)栗岡晋，堀誠治．松田誠，大久保明子： GABA

receptorの可溶化．第25回日本神経化学会． 11月．東

京．

19)菅原雅一，栗岡晋，松田誠： GABAのprodrug

としての 4-aminobutyraldehyde.第25回日本神経化

学会． 11月．東京．
20)小林孝彰，松本 元，木村一郎：ャリイカ軸索におけ

る細胞骨格線維問の相互作用．第53回日本動物学会大

会． 11月．大阪．

Iwata, S.: Raman eye (1): Molecular structural IV.著書
changes of lens proteins in relation with cataract 

formation and aging. 2nd Congress of US. Japan 

Cooperative Cataract Research Group. Feb. 

Hawaii. 

4) Ozaki, Y., Mizuno, A., Kamada, Y., Itoh, K., 

Iriyama, K. and Matsuzaki, M. : Raman eye (2) : 

Change of water content during the formation of 

lens opacity. 2nd Congress of US. Japan Coopera-

tive Cataract Research Group. Feb. Hawaii. 

5)松田 誠：ビタミン B6欠乏による痙攣発現機序に
関する研究．第 34回日本ビタミン学会． 5月．千薬．

6)水野有武，宮崎仁志，鎌田芳夫：視神経蛋白軸索流に

対するカイニン酸の影響．第2回眼薬理研究会． 5月．

京都．

7)水野有武，尾崎幸洋，入山啓治，伊藤紘一，岩田修造：

レザーラマン散乱による遺伝的白内障の研究．第 21回

白内障研究会． 7月．宇都宮．

8)松田 誠：シナプスにおける抑制機構の生化学．第

1回バイオ・メディカル・コロキアム． 7月．東京．

9)松田誠菅原雅ー： GABAの前駆体としての 4-

aminobutyraldehyde. 第270回ビタミン B研究委員

会． 10月．東京．
10)安部美耶子，松田 誠：性質の異なる GABA．ンナ

プスについて．第55回日本生化学会大会． 10月．大阪．
11)菅原雅一，松田 誠： ['H]-4-Aminobutyraldehyde 

投与による脳内['H]GABAの生成．第55回日本生化

学会大会． 10月．大阪．
12)堀誠治，栗岡晋，松田誠： y-アミノ酪酸

(GABA)レセプター結合と HCO3―/CO2緩衝系．第55

回日本生化学会大会． 10月．大阪．
13)朝倉正，松田 誠：シナプトゾームよりの GABA

放出機構について．第55回日本生化学会大会． 10月．

1) Kobayashi, T.: Fractionation and Electrophore-

sis of Microtuble Proteins from Rat Brain. 

Biological Functions of Microtublues and Related 

Structures. (Edited by Sakai, H., Mohri, H. and 

Borisy, G.G.) p. 23-31, Academic Press. (1982) 

V. その他

l)小林孝彰：鞭毛微小管チュープリンのチロシン化の

意義．真核生物の鞭毛運動に関する総合的研究（昭和

57年度科学研究費補助金（総合研究A)研究成果報告

書，高橋景一編）． 115-125(1982) 
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栄養学

教授：林 伸一 栄養学・代謝調節

研究概要

I. オルニチン脱炭酸酵素の調節機序に関する研究

オルニチン脱炭酸酵素 (ODC)はポリアミン生合

成の律速酵素であって，動物酵素のなかでもっとも

短い 15分の半減期で代謝回転を営み，細胞の増殖や

分化に伴って顕著な活性変動を示すところから，そ

の生理的意義と調節機序が注目されている。当教室

ではODCの調節機序を分子レベルで解明すること

を目的とし，昨年度の研究では肝ODCの純化に世

界で始めて成功するとともに新しい調節蛋白質であ

るアンチザイム・インヒビターが肝に存在すること

を発見したが，本年度もひきつづき着実な研究の進

展をみた。

1. ODCに対するモノクローナル抗体の作製

酵素調節の分子機序を解明するためには純化酵素

標品とともに特異抗体が不可欠である。モノクロー

ナル抗体は純度，収呈，特異性など多くの点で通常

抗体よりも有利であるうえ， ODCのように極微呈し

か純化し得ない酵素にはとくに好適である。そこで

μg単位の部分精製ODCを抗原としてその作製を

試み，本年度は 1種のモノクローナル抗体の作製に

始めて成功した（松藤）。現在さらに数種の追加作製

を試みている。

2. ODCのメッセンジャー RNA活性測定法の

開発

ODCの量的制御が遺伝子転写速度の変化による

かどうかを明らかにするため， ODCのメッセンジャ

-RNA (mRNA)の活性測定を試みてきたが，千

葉大学医学部第2生化学の橘正道教授，森正敬助教

授らとの共同研究によって，遊離ポリソームを

mRNA源とし網赤血球溶血液由来の無細胞蛋白合

成系とウサギ抗ODC抗体を用いる mRNA活性測

定法の確立に成功した。この方法を用いて，チオア

セタミド投与および蛋白食摂取によるラット肝

ODCの誘導にはODCのmRNA活性の増加も寄与

するが他の過程の調節も関与することを示唆する成

績を得た（亀地）。

3. 肝ODCの食餌誘導における蛋白質栄養価の

効果

低栄養価蛋白質であるツェイソは欠損する必須ア

ミノ酸のトリプトファンとリジソを補足しないかぎ

り肝ODC誘導効果を示さない。その機作に関し，食

餌蛋白質の栄養価が影響する過程として酵素合成の

材料提供と誘導ヽングナルの両者が考えられる。本年

度の研究で， ツェイン摂取によって肝のチロシント

ランスアミナーゼは充分に誘導され，さらにODC

のmRNA活性はほとんど増加しないことが確かめ

られた。これらの事実から，蛋白質の栄養価はODC

誘導のシグナルの強弱に影響すると考えられる（村

上，亀地）。

4. アソチザイムとア‘ノチザイム・インヒビクー

アンチザイム (AZ)はポリアミン投与によって誘

導されODCと結合してこれを阻害する分子量

25,000の蛋白質である。当教室で昨年度に発見され

たアンチザイム・イソヒビター (AI)に関し， これ

が ODC•AZ 複合体に作用して置換反応により活性

ODCを遊離することを確かめた。また， AZはポリ

ア貸ン投与後のみならず絶食ラットの肝にも少量な

がら存在することを明らかにした（藤多）。さらに興

味深いことに， ODC•AZ 複合体はラット肝や肝がん

由来の HTC細胞ではその含量が少ないがODC安

定化変異株である HMOA細胞では大量に蓄積して

いることがみいだされ， ODCの迅速な分解にAZが

必須の役割を演ずる可能性が浮上してきた（村上）。

AZの役割解明にはその純化と抗体作製が必要であ

るが， AZの純化にはモノクローナル抗ODC抗体と

ODCの複合体をリガ‘ノドとするアフィニティー・ク

ロマトグラフが有効であることが確かめられた（松

藤，金本）。

5. ODCのinvitroでの分解機序

肝ホモジネートをシステインとともに保温すると

ODC活性のすみやかな減少とそれにやや遅れて抗

原量の減少がおこることを当教室で見出だしている

が，その機構として，、ンステインが細胞質の比酵素

によって分解されて硫化水素を生じ， これが細胞質

とミクロソームの鉄を還元して反応性の高い Fe2+

を生じ，これがODCのSH基に結合して ODCの酸

化による失活を触媒することがほぽ確かめられた。

ODCの生理的分解との関係については現在検討中

である（村上）。

6. 初代培養肝細胞における ODC調節

ホルモ‘ノによる ODC誘導機構の解析を進めるた

めに，単純でしかも生体をよく反映する初代培養肝

細胞系を昨年度に確立した。本年度はこれを用いて，

グルカゴンがアミノ酸存在下にのみODCを誘導す

ること，グルカゴ‘ノ効果には遺伝子転写が必須であ

るがサイクリック AMPを介する機構のみでは説明

できないこと，アミノ酸の効果はアスパラギンなど

数種の単独アミノ酸でも代用され非代謝性の a—ア
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ミノイソ酪酸も有効であること，アミノ酸の効果に

は酵素の安定化もふくまれることなどが明らかとな

った（金本）。

一方，初代培養肝細胞系を用いてアンチザイムの

役割の解析を行なった。培地にプトレッシンを添加

すると ODC活性の急速な消失とそれに引き続く遊

離アンチザイムの出現が見られ， この 2つの過程は

いずれも蛋白合成阻害剤で阻害されるがRNA合成

阻害剤では阻害されないことから ODCの急速な減

少にはアンチザイムが関与することが推定された。

この過程における ODC•AZ 複合体の形成はわずか

であったが， ODCの抗原量からみて ODC'-AZ複合

体の存在が示唆された（宇都宮）。

II. 肥満の実験的研究

1. 脂肪食肥満の一次原因

従来，高脂肪食による肥満の原因は過食であると

されていたが，昨年度の研究によって 30バーセント

脂肪食で飼育したラットでは非肥満性肥満の状態を

示すものが多いことから，脂肪沈着冗進が一次原因

であることが示唆された。そこで本年度はこれを確

かめるため， ラットおよびマウスを用いて高脂肪食

の制限給餌が非肥満性肥満を引き起こすかどうかの

検討を行なっている（柳沢）。

2. ゴールドチオグルコース肥満マウスにおける

褐色脂肪組織の変化

肥満の発生における褐色脂肪組織の役割を追求す

るため，昨年度に引き続きゴールドチオグルコース

投与で飽食中枢を破壊し肥満させたマウスの褐色脂

肪組織を対照マウスのそれと比較検討した。肥満群

では全組織当りのヘム蛋白量が増加し，光学顕微鏡

下には油滴が拡大して白色脂肪組織化した像がみら

れたが，電子顕微鏡下には大きな油滴の間隙にも褐

色脂肪細胞を特徴づける多数のミトコンドリアが存

在しているのが観察された。一方，肥滴マウスを 6℃

で飼育すると褐色脂肪組織の DNA量，蛋白量，ミト

コソドリア量の増加があった。以上のことから， ゴ

ールドチオグルコース肥満マウスの褐色脂肪組織は

本来の機能を維持しており寒冷適応能力も失ってい

ないと推定されるが， さらに直接的に食餌誘導熱産

生機能について検討しようとしている・（山下）。

3. 植物蛋白質の血漿コレステロール低下｛乍用

従来より植物蛋白質には血漿コレステロール低下

効果のあることが知られているが，その機構ぱ不明

である。そこで 30パーセント脂肪食で飼育中のラッ

トを用いて種々の植物蛋白質の効果を比較した。分

離大豆蛋白質およびグルテン（小麦蛋白質） ！まカゼ

イン（牛乳蛋白質）に比較して明らかに血漿コレス

テロールを低下させたが， これらの植物蛋白質の制

限必須アミノ酸を補足しても影響されないことから

蛋白質の栄養価とは無関係であることが判った。一

方， これらの植物蛋白質は小腸の通過時間を著しく

短縮することが見出だされた。このこととコレステ

ロール低下効果との因果関係について，糞へのステ

ロール排泄をも関連させて検討を加えている（原）。

III. その他

教授林伸ーは，昭和57年度文部省科学研究費補助

金総合研究I.A)「細胞の増殖，分化，およびがん化の

過程におけるポリアミンの役割と代謝調節機構」の

研究代表者となった。本研究班は昨年度の本学学外

共同研究班から発展的に移行したものである。

研究業績

I. 原著論文

1. ODCの調節機序に関する研究

1) Kameji, T., Murakami, Y., Fujita, K. and 

Hayashi, S. : Purification and some properties of 

ornithine decarboxylase from rat liver. Biochim. 

Biophys. Acta. 717: 111-117 (1982) 

2) Kameji, T. and Hayashi, S.: Affinity labelling of 

purified ornithine decarboxylase by a-difluorome-

thylornithine. Biochim. Biophys. Acta. 705: 405-

407 (1982) 

3) Fujita, K., Murakami, Y. and Hayashi, S.: A 

macromolecular inhibitor of the antizyme to 

ornithine decarboxylase. Biochem. J. 204: 647-652 

(1982) 

4) Shimizu, M., Abe, M., Kameji, T., Murakami, Y. 

and Hayashi, S. : Renal Hypertrophy and poly-

amine synthesis in diabetic rats. Jikeikai Med. J. 

30: 27-34 (1983) 

2. 肥満の実験的研究

1)山下洵子，林伸一： Goldthioglucose肥満マウス

における褐色脂肪組織の機能低下．肥涸（第2回肥満研
究会記録）． 37-40(1982) 

2)林伸一，村上安子，原 淑子：分離大豆たん白質に

よる血漿コレステロール低下作用．大豆たん白質栄養

研究会会誌． 3:40-43 (1982) 

3)林 伸一：実験的肥満動物の病態生理；高脂肪食肥

満の病態と成因．最新医学． 38:231-236 (1983) 

III. 学会発表

l)林 伸一，大川登喜彦，村上安子，山下洵子：高脂肪

食によるラットの肥満の一次原因．第36回日本栄養・

食糧学会総会． 5月．東京．

2) Fujita, K., Murakami, Y., Kameji, T., Matsufuji, 

S., Utsunomiya, K., Kanamoto, R. and Hayashi, S. : 
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Regulation of hepatic ornithine decarboxylase by 
antizyme and antizyme inhibitor. Bat Sheva 
Seminar on Polyamines in Growth and Differentia-
tion Processes. 7月． Jerusalem.Israel. 

3)金本龍平，宇都宮一典，林 伸一：ラ、ノト初代培養肝

細胞におけるオルニチン脱炭酸酵素の誘導機構．第55

回日本生化学会大会． 10月．大阪．
4)松藤千弥，金本龍平，亀地隆明，村上安子，林 伸一：

ラy 卜肝オルニチン脱炭酸酵素に対するモノクローナ

ル抗体．第55回日本生化学会大会． 10月．大阪．
5)藤多和信，村上安子，林 伸一：ラット肝オルニチ‘ノ

脱炭酸酵素ーアンチザイムの特異的阻害因子 (antizy-
me inhibitor)．第55回日本生化学会大会． 10月．大

阪．

6)亀地隆明，林 伸一：ラット肝オルニチン脱炭酸酵

素；精製酵素のアフィニティーラベリング．第55回日

本生化学会大会． 10月．大阪．
7)山下洵子，林 伸一：ゴールドチオグルコース肥渦

マウスにおける褐色脂肪組織の変化．第99回成医会総

会． 10月．東京．

8)山下洵子，林伸一：肥満による褐色脂肪組織

(BAT)の変化．第3回肥満研究会． 12月．東京．

IV.著書

1) Fujita, K., Murakami, Y., Kameji, T., Matsufuji, 
S., Utsunomiya, K., Kanamoto, R. and Hayashi, S.: 

Regulation of hepatic ornithine decarboxylase by 
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第 1薬理学

教授：松葉三千夫 ACTHの作用機構に関す

る研究

助教授：川村 将弘 ACTHの作用機構一培養

細胞を用いた研究一

講師：柳橋和利 ACTHの作用機構一遊離

細胞を用いた研究

研究概要

I. ACTHの作用機序に関する研究

1. Whole anima]を用いての実験

ACTHのcorticoidogenicresponse (CR)におい

て，甚質 cholesterol(chol)のmitochondria(Mit) 

への補給系が大きな役割を果たしている可能性が推

定される。ACTH投与したラットの副腎皮質から遊

離細胞， Mitを採り，遊離細胞については，その cor・

ticosterone産生能及びpregnenolone(,J 5-p)添加

による差スペクトルム変化の解析から Mit内膜の

Cyt P450scc-chol complexの量を推定し，また， Mit

のchol含有量及びMit外膜及び内膜を分離し，

chol含有量を測定した。 ACTHにより Mitへの

cholの蓄積は認められなかったが，遊離細胞での

corticosterone産生能は冗進しており， Mit内膜で

のCytP450secと結合した cholは有意に増加してい

た。cycloheximide(CH)は，いわゆる steroidogenic

proteinの合成を阻碍することにより ACTHのCR

をblockし， aminoglutethimide(AG)は， Mit内

膜に局在する Cyt P450sccを阻碍することにより

ACTHのCRをblockする。これら作用機序の相違

する ACTH阻碍薬を前投与し， ACTHの上記効果

を観察した。 CH,AGともに遊離細胞作製中完全に

wash outされる。 CH前処置群においては， Mitに

大量の cholが蓄積されているにもかかわらず，細胞

での corticosterone産生及びMit内膜での Cyt

P450sccと結合している cholの上昇は完全にblock

されていた。 Mitへの cholの蓄積は Mit外膜への

cholの蓄積に由来するものであった。一方， AG前

処置群においては， CHの場合と同程度に Mitへの

cholの蓄積がみられた。細胞での corticosterone産

生能の充進は著明で， CytP450sccと結合した chol

量も著明に増加していた。また Mitへの chol蓄積

はMit内膜への cholの蓄積に由来するものであっ

た。この実験から， ACTHはMit外からの cholの

Mit外膜への集積を促進し，かつACTHによって

産生促進された steroidogenicproteinはMit外膜
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から内膜への cholの移動を促進し， CytP450sccと

cho]の飽和度をたかめることにより corticoido-

genesisを促進するものと推定される。

2. ウシ副腎組織片を用いての実験

副腎皮質での corticoidogenesisにおいて，前駆物

質cholの供給源は，安静時の場合においては大部分

が血行性のものであるが， stress下においてぱ細胞

内に貯蔵されている cholesterが利用される可能性

を私共は考えている。細胞外からの chol供給のない

実験系，つまり副腎皮質組織片の incubation実験で

1.の場合と同様の実験を行なってみた。この実験系

でも 1.の場合と同様の結果を得た。これらの実験か

ら，細胞内 cholesterに参与する cholesterolester 

hydrolaseのACTHによる活性化がACTHのCR

に重要な地位を占めていることが推定される。

3． 遊離副腎皮質細胞を用いての実験

1) ラット副腎皮質細胞を用い 1.2.と同様の実

験を行なったが， 1.2.の実験結果を再確認する結果

を得ているが，現在研究続行中である。

2) ACTHのCRにおいて，細胞内 cholesterか

らの freecholの遊離過程つまり， cholester hydro-

laseの活性化と ACTHの関係は無視できない。一

方，私共は従来の実験で， ACTHのsecondmessen-

gerとしてCa井の重要性を主張して来た。したがっ

て，副腎皮質細胞において， cholester hydrolase 

の活性化にcalmodulinの参与を想定しウシ副腎皮

質遊離細胞を用い実験した。calmodulinの阻碍剤で

ある W -7, chlorpromazine, trifluoperazineの

ACTHのCRに対する効果を観察した。いずれの場

合も calmodulin阻碍剤は，特異的に ACTHのCR

を阻碍した。またウシ副腎皮質遊離細胞の場合， in-

cubation medium中C記の濃度に依存してC記の

influxがおこる nonspesificCa • -channe]が存在す

るので， incubationmedium中にACTHがなくて

も〔Ca勺に依存して corticoidogenesisが進行する。

このCa• の CR に対しても calmodulin 阻碍剤は抑

制的に作用した。この実験結果ぱ， ACTHのCRに

おいて， Ca• が ACTH の second messengerとな

り， calmodulinが参与する cholester hydrolase活

性化系が存在し，細胞内 chol esterからの free

cholesterolの遊離が促進される可能性を暗示する

ものである。

4. 細胞下レベルでの実験

1) ウシおよびラット副腎皮質から endoplasmic

reticulum fraction (ER)およびsolublefraction 

(S)を分離し，更に熱処理後透析し heat stable 

soluble protein (HSSP)を得，実験に用いた。 full

reaction mixtureに含まれる成分は， ER,HSSP, 

Ca•, Mg廿， ATP,Tris buffer (pH 7.4)で， chol

palmitateを基質とし， cholester hydrolaseの活

性を調べた。 fullreatcion mixtureから HSSPを

除去すると活性は著明に減少した。また，Ca井， Mg*,

ATPについても除去実験を行なうとそれぞれの場

合著明な活性の減退が認められた。この実験結果は

Ca• が calmodulin に結合して protein kinaseを活

性化し， cholester hydrolaseが燐酸化されて活性

化される可能性を暗示するものである。

2) ウシ副腎 Mitを分離し，さらに Mit内膜を分

離し， whole MitとMit内膜を用い実験した。

N ADPH generating systemで維持された内在性

cholからの,:1s-p産生と内在性cho]を測定した。こ

の実験系は， Mit外からの cho]の供給のない実験系

である。 wholeMitの場合も Mit内膜の場合も， 45

-p産生速度は急速に低下し，短時間でcho]側鎖切

断反応は停止する。 ,:1s -p産生速度の急速な低下は，

基質 cholの減少に由来するものと推定される。これ

は，酵素系の失活や電子供給の不足に由来するもの

ではない。このことは生体膜を自由に通過できる 25-

OH-cholを添加するとただちに,:1s-p産生が再開始

されることから判断される。 whole Mitのin-

cubationで,:Js_P産生反応が停止した段階で chol

を添加しても,:1s-p産生の再開始は観察されない。

ところが， Mit内膜の incubationで45-p産生反応

が停止した段階でcholを添加すると有効に45-p産

生反応が再開始される。このことは， wholeMitの

場合，外膜から内膜への cholの移動がおこらないこ

とを示している。ウシ副腎皮質 Mit内膜の chol含

有鼠は， 40n mol/mg pt位であるが，この内 15-20

n mol/mg ptが,:Js_pへの転換に利用されると chol

側鎖切断反応は停止する。Mit内膜においては， chol

はcorticoidogenesisの基質であると同時に膜構造

を保持するに必要な膜構築成分でもある。ウシ Mit

内膜の chol含有量の内， 20-25 nmol/mg ptは，膜

構造の保持に必要なものであり， 15-20nmol/mg 

ptが基質cholである。そして， CytP450sccと結合

している cholは， 0.1n mol/mg pt前後であるが，

chol側鎖切断反応速度が非常に速いので基質 chol

は10分以内に消費される。この実験結果からの推論

は紙面の都合で省略する。

5. 初代培養副腎皮質細胞を用いた実験

前述のごとく，私共は遊離副腎皮質細胞を用いて，

ACTHのsteroidogenesis調節機構について多くの

情報をうる事ができた。しかしながら，遊離細胞採

取時にtrypsinを用いるため，細胞膜が損傷を受け
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ている可能性を無視できず， ACTHの作用機構をよ

り一層明確にするためには，trypsinの影響から脱却

した細胞を使用する必要がある。そこで，そのよう

な細胞をうる手段として細胞培養法を選び実験を行

なっているが， steroidogenesis調節機構に関する実

験に入る前に，まず，培養副腎皮質細胞の機能的な

性質を知る事にした。

trypsin消化法により遊離ウシ副腎皮質細胞を得，

各種血清を含む HamF-10液中で培養した。ACTH

に対する CRを遊離細胞および培養後24時間毎の

細胞について測定したところ，初代培養 2日目の細

胞で極大となり以後減弱した。そして継代培養細胞

においては，極度に弱い ACTHに対する CRしか

観察できなかった。初代培養2日目の細胞が ACTH

に対して最強の CRを示したのは， ACTH受容体数

の増加によるものではなく， ACTH の Ca 井— influx

促進作用およびcyclicAMP産生促進作用の増強に

よると考えられる結果が得られた。このことから，

trypsinは細胞膜のCa• -channelおよびadenylate

cyclaseに何らかの損傷を与えており，その損傷は

培養により修復されると考えられ，そして初代培養

副腎皮質細胞，特に培養 2日目の細胞は， ACTHの

作用機構を知る上で有力な toolとなることが判明

した。
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第 2 薬理学

感受性と自発発射安定性との対応が認められること

は，上にのべた延髄で見出だされた 8例の呼吸性ニ

ューロンが呼吸リズム形成機構の甚幹要素とな

教授：福原武彦 呼吸及び循環の中枢性調節 るprimaryrespiratory neuron群の構成員の有力な

に関する生理学ならびに薬 候補であることを支持する成績と考えられる。

理学・中毒学 呼吸性ニューロンの周期性放電群の変動係数を経

時的に計測すると，長い周期をもつ係数の周期性変

研究概要 動が認められ，この周期は動脈血圧の第3級動揺波

I. 呼吸・循環の中枢性調節に関する生理学ならび

に薬理学的研究

1. 呼吸調節の中枢性統御機構， とくに呼吸リズ

ム形成神経機構の生理・薬理に関する研究

脳幹部の呼吸中枢は呼吸調節系の統合過程および

呼吸の中枢性調節において中心的役割を演ずる統御

神経機構である。呼吸中枢は呼吸リズム形成機構を

基幹的サブセンターとし，中枢のその他の生理機能

それぞれに対応する数個のサブセンターから成る中

枢神経機構の複合系と考えられる。

呼吸生理学における重要課題である呼吸中枢にお

ける呼吸リズム成立機序ならびに呼吸調節の中枢内

統合機序に関する神経生理学的研究および薬物の呼

吸中枢直接作用の機序に関する神経薬理学的研究を

行なった。呼吸中枢神経機構の主要構成要素である

呼吸性ニューロ｀ノの正確な同定，脳幹における局在，

ならびに分布状態を明らかにすることは呼吸リズム

形成神経機構のニューロン回路および呼吸リズム成

立機序追究の前提として呼吸の中枢生理・薬理研究

推進のための重要研究課題である。

当教室において開発標準化された相関分析を用

いる新しい同定法によって，脳幹の橋および延髄網

様体に局在する呼吸性ニューロンを同定した。これ

らのニューロンの自発性周期的発射活動の自己相関

係数および放電群周期の変動係数を算出し，呼吸性

ニューロン自発発射活動の定常性を検討した。多数

のニューロンについて計測の結果，呼吸性ニューロ

ン活動の安定度を示すこれらの両係数は広い範囲に

分布し，両係数の間には負の相関が認められた。 172

例の橋，延髄の呼吸性ニューロンのなかで小さい放

電群周期の変動係数と大きい自己相関係数をもつ自

発発射活動の安定度の高い 8例のニューロン（吸息

性，呼吸性各4例）が見出だされ，すべて延髄網様

体外側部に局在していた。

さらに呼吸性ニューロンの自発活動の安定度とバ

ルビッール酸誘導体に対する感受性との関係を検討

した結果低い安定度を示すニューロンは本薬物に

対して高い感受性をもち，高安定性のニューロンの

感受性は有意に低いことが示され，このように薬物

の周期にほぽ一致することが見出だされた。これは

脳活動のリズム性変動の周期の多様性を示唆する新

知見である。

延髄腹側面の中枢性化学受容性領野の中央部を占

める intermediateareaの電気剌激により後疑核の

呼吸性ニューロンの自発発射活動パターンに種々の

変化が現われる事実が示された。この実験における

刺激部位の intermediateareaは中枢性化学受容性

の機序との関連およびその化学調節過程における生

理的役割， さらに種々の型の呼吸調節異常（中枢性

換気出力減少による突然死， sleepapnea syndrome, 

Pickwick症候群， Ondine'scurse syndrome,新生

児の SIDS(Sudden infant death syndrome)など）

の病態生理学的機序との関連からも注目を集めてい

る延髄腹面の領野である。

相関分析およびパワースペクトル分析法を用いて

腎交感神経活動に現われる呼吸リズム性活動の特性

が検討された。この呼吸性活動は横隔神経のそれに

比べて変動し易く， とくにその位相は中枢性呼吸周

期および末梢受容器からの入力の増減によって著し

く変動することが明らかとなった。 Cyclopyrrolone

骨格をふくむ特異な化学構造をもつ新しい抗不安薬

の一つである zopicloneの横隔および腎交感神経活

動におよぽす影響を検討し，呼吸機能の中枢性抑制

がより著明に現われる成績をえた。

2. 呼吸反射の中枢内統合機序の生理・薬理に関

する研究

肺伸張受容器および喉頭粘膜mechanoreceptor

からの反射求心路を経由する神経入力の受容，統合

の中枢機序および薬物の影響を検討した。ウサギの

迷走および上喉頭神経第一枝Aa,A/3, Aッ線維群

求心性電気剌激の刺激頻度を段階的に低頻度から高

頻度に変化させると横隔，舌下および顔面神経遠心

活動の呼吸性放電群の発射パターンには最初促進つ

いで抑制性変化が現われ，刺激効果の反転（頻度効

果）がおこる。剌激効果の反転を起こす剌激頻度（境

界頻度）は10~160Hzの範囲にあった。

呼吸反射の中枢内統合機構の神経回路に関する神

経薬理学的研究の一環として，呼吸興奮と鎮咳作用
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を合せもつ fominoben (3'-chloro-2'-[N-methyl-

N -[ (morphol inocarbony I) methyl]-aminometh-

yl] benzanilide, PB 89)およびその主要な代謝産

物PB88 (N -(2-amino-6-chlorobenzyl)-N-meth-

yl-glycine-morpholide)の作用を検討した。 PB89 

およびPB88適用により横隔舌下および顔面神経

活動の迷走および上喉頭神経の求心性電気剌激に対

する反射性応答における境界頻度はともに低下し

た。両薬物は迷走ーおよび上喉頭神経第一枝内の

Aa,A/3，Ay求心線維群を介する呼吸反射性入力の

中枢内受容および統合過程を抑制し， この作用機序

はPB89およびPB88の鎮咳作用発現に関与して

いると考えられる。

パワースペクトル分析によりイヌにおける咳反射

発現時の横隔神経において特定の周波数帯域(2-100

Hz)が特異的に増加する事実が示され，さらにこの

帯域成分およびパワースペクトルの他の帯域成分に

対する数種の鎮咳薬 (codeine,dextromethorphan, 

fominoben)の作用態度が異なることが示された。こ

の成績は，今後の鎮咳薬の中枢作用の機序追究の足

場となる。

3. 循環調節の中枢性統御神経機構の生理・薬理

に関する研究

脳幹の循環中枢からの神経性出力の変動は交感性

血管収縮神経線維群から成る腎交感神経の遠心性活

動によって把握される。

水素化麦角アルカロイド類の一つdihydroergo-

tamine適用により腎交感神経活動のパワースペク

トル分析により計測される totalpowerは用量依存

的に減少し，呼吸リズムは小最で増強，大量では抑

制された。呼吸性リズムの相関分析により得られた

自己相関係数の高炭酸時に認められた CO2依存性

増大は消失した。

網様体ニューロンおよび腎交感神経活動の 500

-700 Hz帯域成分の自発性活動および圧反射性変

化について変動解析に汎用されている定量的解析法

である相互相関分析および一次回帰相関分析を併用

して心臓・血管運動性ニューロン群内のサプグルー

プである血管運動性ニューロソの同定を行なった。

脳幹部の心臓，血管運動性ニューロンの正確な同定

は循環中枢のニューロン機能構成に関する生理・薬

理学的研究推進のための重要な前提である。 70例の

網様体ニューロンのうち同定された 56例のニュー

ロンの相互相関係数，一次回帰相関の相関係数は広

い範囲に分布し，循環中枢神経機構内におけるニュ

ーロンの機能分化の存在が示唆された。これらの所

見は脳幹部の心臓・血管運動性ニューロ｀ノ群と脊髄

の交感性運動ニューロン群との関係，循環反射性入

カの中枢内統合機序に関する研究推進の重要な足場

となる。

4． 高位中枢と呼吸・循環調節の中枢性統御神経

機構との連関に関する生理・薬理学的研究

ネコの新皮質脳波，横隔神経および腎交感神経活

動それぞれの自己および相互相関分析を行ない，新

皮質脳波に呼吸周期および動脈血圧第三級動揺波の

周期に一致する二型の周期性変動が発現し，呼吸周

期性変動の強度と呼気ガス CO2濃度との間に正の

相関が認められた。橋中央部のレベルでの脳幹横切

断によりこれらの二型の新皮質脳波の周期性動揺は

ともに消失した。新皮質脳波の二型の周期性動揺は

脳幹の呼吸リズム形成神経機構および橋中央部レベ

ルより尾側の循環の中枢調節神経機構それぞれから

新皮質神経機構へ周期性興奮が上行性に送られるこ

とによって発現すると考えられる。

Dihydroergotamine適用により上記の二型の自

発性周期性変動の程度は増強されるが，呼吸性変動

のCO2依存性には変化が認められなかった。この成

績は本薬物の中枢作用は一般的中枢抑制薬の作用様

式とは異なる側面を有することを示している。

5． 中毒学， とくに化学物質の中枢神経毒性に関

する研究

中枢神経系を主たる標的臓器とするハロゲン化炭

化水素(CCI.およびCH」)の急性中枢神経毒性およ

び両化合物の中枢直接作用の基本様式について神経

薬理学的立場から追究した。両化合物のネコおよび

ウサギの呼吸・循環調節の中枢神経機構に対する抑

制作用は一般的中枢抑制薬と共通した作用様式を有

し，両種動物における作用には質的な差異は認めら

れなかったが， ウサギにおける作用強度および作用

持続はネコにおけるそれらに比し高度であった。こ

れらの成績は両化合物に関する産業衛生および環境

科学的研究推進のための基礎知見となる。

6 筋ジストロフィー症治療薬 (E-64)の開発に

関する研究

Calcium-activated neutral protease (CANP) 

活性の特異的阻害作用をもっE-64 (N-[N-L-3-

trans -carboxyoxiran -2 -carbonyl)-L -leucyl]-

agmatine)およびその類縁体 (E-64-c,E-64-d)は

進行性筋ジストロフィー症に対する治療薬の有力候

補と期待され， 1979年以降各種動物におけるその有

効性，安全性，一般薬理作用，薬動力学的解析を含

めた吸収，体内運命に関する基礎的総合的研究が進

められつつある。

E-64-cおよびE-64-dの中枢神経系，呼吸・循環
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機能に対する作用を検討し，両化合物はミオバチー

モデル動物であるジストロフィーチキンにおける有

効量の約 10倍の用星適用後，脳波，呼吸および循環

機能に軽度の一過性の変化が認められるが，高度，か

つ持続性変化は認められないことを確認した。引き続

き， 57年度に行なわれた健康人についての PhaseI 

試験の結果を考按しつつ，その他の一般薬理作用に

ついても検討を進めつつある。

7. その他

l) 教授福原武彦ぱ昭和 57年 12月25日に本学

高木会館講堂で開催された公開講演会：文部省科学

研究補助金特定研究申請課題「ガス交換の調節機構

に関する甚礎的研究」の世話人となった。本研究会

議は東京慈恵会医科大学学外共同研究費補助を得て

開催された。

2) 教授福原武彦は昭和58年 3月 19日東京都内

で開催された第 1回呼吸調節研究会の世話人となっ

た。

研究業績

I. 原著論文

L 呼吸調節の中枢性統御神経機構， とくに呼吸

リズム形成神経機構の生理・薬理に関する研

究

1) Hukuhara, T.: Functional organization of brain 

stem respiratory neurons in relation to the 

rhythmogenesis of respiration with respect to 

different stability of spontaneous respiratory unit-

activity. In: Proceedings of International Sym-

posium Central Neural Production of Periodic 

Respiratory Movements. Chicago. 161-162 (1982) 

2) Hukuhara, T., Goto, K., Takano, K., Kiguchi, Y., 

Hattanmaru, Y. and Kimura, N.: Stability of 

unitary discharge of reticular respiratory neurons 

and their response to barbiturates. Fed. Proc. 41 
(4): 1379 (1982) 

3) Hukuhara, T., Jr., Goto, K., Kiguchi, Y., Takano, 

K., Hattanmaru, Y. and Kimura, N.: Functional 

organization of respiratory neurons in the bulbar 

respiratory rhythm generating mechanisms in 

rabbits. J. Physiol. Soc. Japan. 44: 503 (1982) 
4) Hukuhara, T., Jr. and Kiguchi, Y.: Functional 

organization of respiratory neurons-inhomogeneity 

of stability and sensitivity of barbiturates of 

spontaneous respiratory unit activity. In : Ab・

stracts of International Symposium on Rhythmic 

Fluctuation of Systemic Arterial Pressure. Matsu-
moto. p. 37 (1982) 

5) Hukuhara, T., Jr. Goto, K., Takano, K., Kiguchi, 

Y., Hattanmaru, Y. and Kimura, N.: A new aspect 

of the functional organization of respiratory 

neurons in the brainstem with respect to the 

rhythmogenesis of respiration : Different stabilities 

of reticular respiratory neurons in the rabbit. In: 

M.E. Schlafke, H.P. Koepchen and W.R. See. 

Central Neurone Environment and the Control 

Systems of Breathing and Circulation. Springer-

Verlag, Berlin. 185-196 (1983) 

6) Goto, K.. See, W.R. and Schlafke, M.E. : 

Microstimulation within the intermediate area and 

its influence on respiratory neurons. In : M.E. 

Schlafke, H.P. Koepchen and W.R. See. Central 

Neurone Environment and the Control Systems of 

Breathing and Circulation. Springer -Verlag. 

Berlin. 61-65 (1983) 

7) Takano, K., Kamei, ]., Kimura, N. and Huku-

hara, T.. Jr.: Spontaneous long-term fluctuation of 

reticular respiratory unit activity in the brain stem 

of rabbits. In : Abstracts of International Sym・

posium on Rhythmic Fluctuation of Systemic 

Arterial Pressure. Matsumoto. p. 60 (1982) 

8) Kimura, N.. Hattanmaru, Y.. Takano, K. and 

Hukuhara, T.. Jr.: Phase relationship between 

respiratory fluctuations of the renal sympathetic 

and phrenic nerve activities in the rabbit. In : 

Abstracts of International Symposium on Rhythmic 

Fluctuation of Systemic Arterial Pressure. Matsu-

moto.p. 35 0982) 

9) Hattanmaru, Y., Takano, K., Kimura, N., Kamei. 

J. and Hukuhara, T., Jr.: Effects of zopiclone on 
the central neural mechanisms of the respiratory 

and cardiovascular control systems. Japan. J. 
Pharmacol. 32 (suppl.) : 66P (1982) 

10)福原武彦：呼吸リズム形成の神経機構の局在と機能

構成． 日本気管食道科学会会報． 34(2):93-97(1983) 

11)木口百合f:脳幹部呼吸性ニューロン活動におよぽ
すthiamyla]の影響とニューロン単位発射活動の安定

性．東京慈恵会医科大学雑誌． 98(1): 110-124 (1983) 

12)福原武彦．後藤和利．高野一夫，木口百合子．八反丸

善文．木村直史：脳幹部呼吸性ニューロンの機能描成

における primaryrespiratory neuronの意義． 11本

生理学雑誌． 44(3): 127 (1982) 

2. 呼吸反射の中枢内統合機序の生理・薬理に関

する研究

l)高野一夫，福原武彦，亀井淳三： Fominobenおよび

その代謝産物の呼吸中枢神経機構におよぽす影響．東

京慈恵会医科大学雑誌． 97(5):848-859 (1982) 

2)柳浦オ三，亀井淳三，後藤和宏．細川友和，平森為雄．

三澤美和，福原武彦：咳嗽反射時における横隔神経遠

心性発射活動の計量的解析． 日本薬理学雑誌． 79(6): 
543-550 (1982) 

3)細川友和，亀井淳三，三澤美和．柳浦オ三，福原武彦：

咳嗽反射時の呼吸中枢神経機構におよぽす鎮咳薬の影

響． 日本薬理学雑誌 80(5):367-374 (1982) 
4) Yanaura, S., Kamei, J.. Goto, K., Hosokawa. T., 
Misawa, M. and Hukuhara, T., Jr.: Analysis of 
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efferent discharges of the phrenic nerve during the 

cough reflex. Japan. J. Pharmacol. 32: 795-801 
(1982) 

3. 循環調節の中枢性統御神経機構の生理・薬理

に関する研究

1) Nishikawa, Y., Miyakawa, M. and Hukuhara, T., 

Jr.: Spontaneous periodic fluctuation of brain stem 

reticular unit activity synchronizing with the 

rhythms in the renal sympathetic nerve activity in 

cats. In : Abstracts of International Symposium 

on Rhythmic Fluctuation of Systemic Arterial 

Pressure. Matsumoto. p. 61 (1982) 

2) Nishikawa, Y., Miyakawa, M. and Hukuhara, T., 

Jr.: Identification for vasomotor neurons in the 

brain stem of the cat. J. Physiol. Soc. Japan. 44 : 
481 (1982) 

3)西川嘉伸：中枢性血管運動調節神経機構の機能構成

と本機構におよぽす Dihydroergotamineの影響．第 1

編 腎交感神経活動の計量的解析と生理学的特性．東

京慈恵会医科大学雑誌． 97(5): 796-810 (1982) 

4)西川嘉伸：中枢性血管運動調節神経機構の機能構成

と本機構におよぽす Dihydroergotamineの影響．第II

編 新しい定量的解析法による脳幹部血管運動性ニュ

ーロンの同定．東京慈恵会医科大学雑誌． 97(5): 8ll-

828 (1982) 

5)西川嘉伸：中枢性血管運動調節神経機構の機能構成

と本機構におよぽす Dihydroergotamineの影響．第

II]編 Dihydroergotamineの脳幹部血管運動性ニュ

ーロンおよび交感神経活動に対する作用．東京慈恵会

医科大学雑誌． 97(5):829-847 (1982) 

6)木村直史，八反丸善文，高野一夫，亀井淳三，福原武

彦： Zopicloneおよびflurazepamの中枢性血管運動

調節機構におよぽす影響． 日本薬理学会雑誌． 79(6): 
74P (1982) 

4. 高位中枢と呼吸および循環調節の中枢性統御

神経機構との連関の生理・薬理に関する研究

1) Miyakawa, M., Nishikawa, Y. and Hukuhara, T., 
Jr.: Two types of spontaneous periodic fluctuation 

in neocortical electrocorticogram in the cat. J. 
Physiol. Soc. Japan. 44: 506 (1982) 

2) Miyakawa, M., Nishikawa, Y. and Hukuhara, T., 
Jr.: Periodic variation of electrocorticogram in 

relation to respiratory rhythm and long-term 

periodic fluctuation of the renal symathetic nerve 

activity. In: Abstracts of International Sym-

posium on Rhythmic Fluctuation of Arterial 

Pressure. Matsumoto. p. 36 (1982) 

3) Miyakawa, M., Nishikawa, Y. and Hukuhara, T., 
Jr.: Effects of dihydroergotamine methanesulfon-

ate on 2 types of spontaneous periodic fluctuation in 

neocortical el'ectrocorticogram in the cat. Japan. 

J. Pharmacol. 32 (suppl.) : p. 223 (1982) 

5. 中毒学， とくに化学物質の中枢神経毒性に関

する研究

l)福原武彦，八反丸菩文，木村直史：臓器毒性 有機

ハロゲン化合物の中枢神経毒性の神経薬理学的性格

（特集 (2)環境科学ー―ーとくに有機ハロゲン化合物の毒

性）．最新医学． 3702): 2348-2354 (1982) 

2)福原武彦八反丸善文，宮川政昭，木村直史：動物の

種族差と毒性．種族差ー一有機ハロゲン化合物の中枢

神経毒性にみられる動物種族差（特集 (2)環境科学

とくに有機ハロゲ‘ノ化合物の毒性）．最新医学．3702):

2409-2410 (1982) 

6. 筋ジストロフィー症治療薬 (E-64)の開発に

関する研究

1)木口百合子，高野一夫，西JI!嘉伸，八反丸菩文，宮川
政昭，木村直史，福原武彦： E-64類縁体 (E_64_C)の

循環機能におよぽす影響．東京慈恵会医科大学雑誌．

. 97(2) : 1-9 (1982) 

2)福原武彦，木口百合子，後藤和利，高野一夫，西川嘉

伸，八反丸善文，宮川政昭，亀井淳三，木村直史： E-

64-cの一般薬理作用ーー特に呼吸・循環機能および中

枢神経系におよぽす影轡．厚生省新薬開発研究事業．昭

和55年度研究報告書「微生物の二次代謝産物に由来す

る難病治療薬 (E-64)の開発研究」． 141-158(1982) 

7. 呼吸・循環機能に関する環境生理学的研究

1) Hukuhara, T., Jr., Kimura, N. and Takano, K.: 

Effects of gravity on the phrenic and renal 

sympathetic nerve activity in the rabbit. Proc. 

13th International Symposium on Space Technolo-

gy and Science. Tokyo. 1615-1620 (1982) 

II. 総説

l)福原武彦：呼吸調節の生理並びに薬理学的研究にお

ける最近の進歩．臨床体液． 9(1):59-74 (1982) 

III. 学会発表

1)西川嘉伸，宮川政昭，福原武彦：脳幹部血管運動性ニ

ューロンの同定．第 59回日本生理学会大会． 3月．横

浜．

2)西川嘉伸，宮川政昭，福原武彦： Dihydroergotamine

methanesulfonate (DHE-45)の脳幹部血管運動性ニ

ューロンの血管運動反射性応答におよぽす影響．第 66

回日本薬理学会関東部会． 6月．東京．〔日本薬理学雑
且志． 80(6) : 121 -122 (1982)〕

3) Hukuhara, T., Jr., Kimura, N. and Takano, K.: 

Effects of Gravity on the Phrenic and Renal 

Sympathetic Nerve Activity in the Rabbit. The 

13th International Symposium "Space Technology 

and Science". June. Tokyo. 

4)西川嘉伸，宮川政昭，福原武彦：脳幹部血管運動性ニ

ューロンの同定とその生理学的性質．第 10回自律神経

研究会． 9月．東京．
5)福原武彦，八反丸善文，高野一夫，木村直史：脳幹部

呼吸性ニューロンの機能構成と周期性単位発射活動の
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安定性．第 67回日本薬理学会関東部会． 9月．松本．

6)木口百合子，福原武彦：脳幹部呼吸性ニューロン単

位発射活動におよぼす thiamylalの影響．第67回日本

薬理学会関東部会． 9月．松本．
7)細川友和，亀井淳三，三沢美和，柳浦オ三，福原武彦：

気道の薬理学的研究（第63報）咳嗽反射時の脳波活動

におよぽす向精神薬の影書．第 67回日本薬理学会関東

部会． 9月．松本．
8)高野一夫，亀井淳三，木村直史，福原武彦：脳幹部呼

吸性ニューロソ自発性単位発射活動の経時的安定性と

これにおよぽす呼吸興柄薬 (PB88)の影響．第99回

成医会総会． 10月．東京．〔東京慈恵会医科大学雑誌．
97(6) : 892 (1982)〕

9)福原武彦：呼吸の中枢性調節一ーー呼吸リズム形成神

経の生理と薬理（シンボジウムー~呼吸調節の基礎と

臨床）．第 99回成医会総会． 10月．東京．〔東京慈恵会

医科大学雑誌． 97(6): 882-883 (1982)〕

10)木村直史：追加発言重力生理の立場から 体軸

変換時における呼吸調節（シンポジウム 呼吸調節

の基礎と臨床）．第99回成医会総会． 10月．東京．（東

京慈恵会医科大学雑誌． 97(6):883 (1982)〕

11)福原武彦： （シンボジウム）呼吸の中枢性制御 呼

吸・喋下，発声の制御．第 34回日本気管食道科学会総

会． 11月．東京．

12)福原武彦：呼吸リズム形成機構の局在と機能構成．

「ガス交換の調節機構に関する基礎的研究」公開講浪

会． 12月．東京．

13)福原武彦：呼吸リズム形成の神経機構の局在と機能

構成．第 1回呼吸調節研究会．特別講演． 3月．東京．

14)木村直史，高野一夫，福原武彦：脳神経および交感神

経活動に発現する呼吸性リズムの特性．第 1回呼吸調

節研究会． 3月．東京．
15)福原武彦，高野一夫，木村直史，富維駿： E-64-dの

一般薬理作用一呼吸・循環機能，脳波および諸種摘出臓

器標本におよぽす影響．第 5回E-64開発研究班会議．

3月．東京．
16)木村直史，高野一夫，福原武彦： Suricloneの呼吸お

よび循環の中枢性調節神経機構におよぽす影響．第56

回日本薬理学会総会． 3月．大阪．
17)八反丸善文．木村直史，高野・一夫，福原武彦：呼吸お

よび循環の中枢性調節神経機構に対する zopicloneの

作用の機序．第 56回日本薬理学会総会． 3月．大阪．

IV.著書

l)福原武彦：呼吸リズム形成の神経機構の局在と機能

構成の項分担執筆．平野実編集：呼吸・照下•発声の制

御．篠原出版． 45-79(1982) 

V. その他

l)福原武彦：脳幹における循環の中枢性調節神経機構

に関する研究—ーとくに血管運動性ニューロンの同

定，局在および機能構成について．昭和 54-56年度文部

省科学研究費（総合研究A）一―-循環中枢の統御機能研
究成果報告書． 1-90982) 

2)福原武彦：化学物質による中枢神経系の機能障害に
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関する基礎的研究．昭和 57年度文部省科学研究費特定

研究一~毒性発現機構に関する基礎的研究研究報告

集． 38-39(1982) 



第1.第2病理学

教授：石川栄世

教授：藍沢茂雄

助教授：田中 貢

助教授：山下 広

助教授：真柄直郎

講師：柿本伸一

講師：古里征国

講師：下田忠和

講師：徳田忠昭

講師：河上牧夫

研究概要

I. 腎炎の研究

人体病理学，特に外科病理

た子も

人体病理学，特に腎・泌

尿•生殖器の病理

人体病理学，特に肝の病

理•免疫組織化学

人体病理学，特に軟部腫瘍

と呼吸器系の病理

人体病理学，特に血液学

人体病理学，特に軟部腫瘍

とリンバ網内系の病理

人体病理学，電顕を使用し

た細胞病理学・生殖系の病

理

人体病理学，特に軟部腫瘍

および胃腸系の病理

人体病理学，特に肝の病理

人体病理学，特に肝の病理

当教室に集められる腎生検材料は年間 250-300

件に達するが， これら症例に光顕・電顕•免疫組織

化学的検索を行ない，臨床的データを参考として研

究を進めている。

Henoch-Schonlein紫斑病性腎炎の糸球体末梢毛

細血管壁係蹄の変化を電顕的，また免疫組織化学的

に分析した。一般に末梢係蹄壁変化の強い例は臨床

症状が重く，組織所見も強く，半月体や癒着を伴い

やすく，完全治療する比率が低い。

Henoch-Schonlein紫斑病と lgA腎炎の類似性

が近年云々されているので，両者の差につき研究し

た。糸球体メサ‘ノギウムおよび末梢係蹄壁の変化は

急性変化が紫斑病性腎炎にやや強く，慢性期変化が

IgA腎炎にやや顕著であることがわかった。特にメ

サンギウムの IgA沈着に相当する半球状沈着物が

lgA腎炎で圧倒的に高頻度にみられる。

II. 泌尿生殖器系疾患に関する研究

1. 性腺胚細胞腫瘍の腫瘍マーカー

当教室に保存されている上記腫瘍につき，泌尿器

科および産堤人科系教室と協力して研究をすすめて

いる。睾丸腫瘍についての AFPおよびhCGの組織

内局在については，ほぼ検索を終了した段階だが，卵

巣腫瘍についてはdysgerminomaを始め，これから

検索を行なう。特に睾丸・卵巣滴癌を含んだと診断

された混合型胚細胞腫瘍(25例）については AFPは

網状構造 (22/23)と，援胞様構造 (14/19)に強い

陽性率を示し，敷石様構造(3/10)，糸球体様構造(1/

5)には何れも比較的低い陽性率であった。一方，未

熟型奇形腫2例にAFP陽性が認められたが， これ

は最近報告された成熟型奇形腫の 2,3の報告例の

事実を裏付ける所見と考えられた。

2. 泌尿生殖器腫瘍の微細構造

臨床泌尿器科編集委員会（医学書院）よりの依頼

で昭和57年度36巻1-12号に講座として＂泌尿器

科系疾患の微細構造の見方＂を組んだ。そのうち当

教室より膀眺非腫瘍性特異的病変，睾丸腫瘍，前立

腺癌について日常手術室で集められた電顕材料をも

とに， これまで検索を重ねてきた症例をもとに総説

した。

III. 軟部腫瘍に関する研究

血管肉腫の組織発生並びに形態分化について研究

を行なった。先ず血管肉腫を組織学的に我々が提唱

した分類に沿って検討した。その結果 l)内皮腫型

32例， 2）外皮腫型 12例， 3)混合型9例， 4)未

分化型 12例であった。このうち混合型は内皮腫，外

皮腫両者の混在，移行像をみるものと，初発像が内

皮腫を示し，再発像で外皮腫の混在，あるいは外皮

腫のみに変化したものであった。このことは内皮腫

と外皮腫相互の移行を示すと同時に，両者の形態分

化に重要な示唆を与える。

外皮腫は従来血管形成能は有さないと考えられて

いる。しかし好銀線維の分布でみると不規則，不完

全管網像がみられ，基本的には内皮腫のそれと同じ

である。そこで外皮腫3例について連続切片による

立体的観察を行なった。その結果，充実性増殖部で

l~2個の腫瘍細胞による管腔形成が多数確認され

た。この管腔は何れも不規則走行と分岐・吻合を示

しつつあるものはStag-horn血管腔に連続する。ま

た逆にStag-horn血管腔からは多数の腫瘍性血管

が分岐しており，この周囲に未分化（外皮？）細胞

の増殖をみる。

電顕的に内皮腫 5例，外皮腫 3例，未分化型 2例

を観察した結果では，何れも明・暗細胞よりなる。外

皮腫では血管周囲に主として暗細胞の増殖をみる

が，その多くは胞体分化の乏しい未分化細胞である。

内皮腫では明細胞による血管形成が多数みられる

が，中に暗細胞の血管内陥入がみられた。また明細

胞，ときに暗細胞にも胞体内に6mmの細線維
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(intermediate filament)をみるが，何れも外皮細胞

としての特徴的所見はみられなかった。

以上組織形態的に内皮腫，外皮腫は細胞分化の相

異と考えられるが，電顕的には外皮腫はむしろ未分

化細胞の増殖と考えられる。今後，細胞内細線維な

どの免疫組織化学的検索の面より外皮細胞への分

化，およびFactorVIII.RAアルカリフォスファタ

ーゼの局在，分布による内皮細胞への分化について

検討を加える。

その他ヒト骨肉腫の培養細胞， ヌードマウス移植

腫瘍の形態的，組織化学的検索を行ない，特に移植

腫瘍におげる造骨性の持続を確認するとともに，東

大医科研で樹立された骨肉腫培養株についてもヒト

骨肉腫と組織化学的に一致することを確認した。

IV. 消化管に関する研究

1. 胃癌の組織発生

胃癌発生時の粘膜環境を比較的よく保存している

と考えられる 2cm以下の小胃癌 159例， 182病変に

ついて，その背景粘膜の検討を行なった。その結果

は従来よりいわれてきたように，分化型癌は腸上皮

化生粘膜を，未分化型癌は固有胃腺粘膜を背景とし

て発生することが示唆された。より詳細に癌発生様

式を知る目的で最大径5cm以下の微小胃癌，腸上

皮再生異型（幼若型腸上皮），固有胃腺の完全連続切

片による腺管構造，増殖細胞帯の変化，及び癌腺管

の立体的再構築を行なった。その結果，腸上皮化生

腺管は固有胃腺の腺頸部より始まり，ほぽそれを鋳

型として進展すると考えられ，腺管の異常な分岐，吻

合は全くみられなかった。これに対して分化型癌で

は腸上皮化生腺管の腺底部，幽門腺移行部の増殖細

胞帯より異常な腺管分岐，異常増殖として癌が存在

し，また未分化癌は固有胃腺分岐部の増殖細胞帯近

傍に密な増殖をみとめ，あるものは明らかに増殖細

胞帯よりの出芽をみた。微小な癌であればある程，癌

の存在部位は粘膜の中層以下にみられる。一方，腸

上皮再生異型では増殖細胞帯の拡大がみられ， とき

に癌に類似した腺管の分岐，吻合異常を認めた。以

上のことから固有胃腺の腺頸部に起こった腸上皮化

生はその増殖細胞帯の移動に伴って進展し，その過

程において癌の発生を来たすと考えられた。また完

全型腸上皮化生よりは不完全型腸上皮化生，中でも

より幼若な腸上皮化生との関連性が重要であると考

えられた。

2. 直腸カルチノイドの検討

直腸カルチノイド 32例の臨床病理学的，免疫組織

化学的検討を行なった。その結果，病理形態的に古

典的カルチノイドと非定型的カルチノイドに分けら

れ，後者は未分化癌に類似し，転移を来たして死亡

するものである。しかし両者ともにグリンメリウス

法による好銀性反応ぱ陽性を来たし神経内分泌細胞

への分化は明瞭である。 32例中 27例に免疫組織化

学的検討をおこなったが 23例に一種類以卜の

polypeptidehormone産生がみられ，直腸カルチノ

イドも高頻度にホルモン産生を示すことが判明し

た。直腸カルチノイドの産生するホルモンは大部分

が正所性ホルモンでEnteroglucagon, somatosta-

tinが高頻度にみられた。その他ではGastrin,Calci・

tonin産生例がわずかにみとめられた。また複数の

polypeptidehormone産生例が60%にみられ，多ホ

ルモ｀ノ産生性腫瘍でもあった。

V. 肝に関する研究

増生細胆管上皮細胞内に証明した a,-Antitryp-

sinはその周囲の線維化進展に大きく関与している

ものと考えられた (1980年）。

また，肝細胞周囲に始まる線維化の初期には，脂

肪摂取細胞が主役を演じ， さらにこれに他の間葉系

細胞が関与し， これらに線維蛋白形成を促進させる

因子として循環障害を重視している。これらの点に

ついて第 18回日本肝臓学会総会で報告した。

肝実質の単位に関して現在もなおいくつかの異論

があり依然として結着を見ていない。

肝の古典的小葉 CCL)はさらに下位の一次小葉よ

り成り，これはCL内部の規則的な polarityを維持

することにおいてその意味をもつ。この一次小葉が

CLに合成されることによって肝実質の一様性が保

証される。また肝実質の isotropicityはCL集合の

次序において実現されている。

VI. 薬剤投与による組織変化

人体例（妊婦子宮頸部組織，循環障害時肺内肺胞

隔壁）ならびに動物実験例（燐脂質蓄積症）におけ

る基質内ライソソームの局在を電顕酵素化学的に追

跡した。その後プロスタグランディンのライソソー

ム遊出に対する効果の判定ならびに基質内ライソソ

ームにより起こる肺腔隔壁内形態変化の肺機能にお

よぽす影響を超微形態計測の手法を用いて解析し

た。

VII. リンパ網内系組織に関する研究

1. B細胞分化における y-glutamyltranspepti-

dase活性の組織化学的研究

リンパ球のT細胞， B細胞の分化成熟段階は近年
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各種のマーカーを用いた検索により明らかになりつ

つあり，そのマーカーとして，各種膜抗原等が利用

されている。

一方， リンパ球の y-GTP活性については生化学

的な定量は報告されているものの，その組織化学的

証明はいまだなされていない。

そこで，正常ヒトリンパ球の y-GTP活性を組織

化学的に検索し， B細胞の各成熟段階に y-GTP活

性を証明した。以上より，免疫グロブリン産生細胞

としてのB細胞が，アミノ酸生合成に関与する y-

GTP活性をもつ事から， B細胞の抗体産生過程に，

y-GTPが何らかのかかわりをもつ可能性が示唆さ

れた。また併せて， リンパ性白血病腫瘍細胞などの

y-GTP活性についても検索し，第22回日本網内系

学会において発表した。

2. ホヽンキソ病における Reed-Sternbery(R-S) 

細胞に関する組織化学的研究

ホジキン病における R-S細胞の由来については，

し、まだ明らかでなし ‘o

当教室で収集された 16例のホジキン病について，

R-S細胞の性格に関する検索を施行した。

その結果， R-S細胞は， Es,EsA Cmロゼットの

いずれも形成しないものの稀に Esロゼットを形成

するリンパ球を細胞周囲に付着する現象が認められ

た。また，細胞内免疫グロブリンを認め，酵素組織

化学的検索では，アルカリフォスファターゼ，酸性

フォスファターゼなどは認められなかったが，細胞

内に y-GTP活性を認め， R-S細胞における夕‘ノパ

ク生合成の可能性が示唆された。以上の結果は，

Acta Pathologica J aponicaに掲載した。

VIII. 剖検材料の情報電算化に関する研究

日本病理剖検輯報の主病変の電算化は，昭和49年

以来日本病理学会で行なわれている。その資料の集

計ならびに検索システムの開発に関しての検討に参

加，幾つかの基礎資料の報告を行なっている。

今回，とくにSLE症例， 747例を抽出し検討を加

えた。 SLEの全剖検例に対する割合は年々低下傾向

を示す。臓器病変としては，ループス腎炎，尿毒症

が72.8%，次いでオニオンスキン病変51.8, 心外膜

炎，胸膜炎 19.5,心筋炎，心内膜炎 14.6などが続く。

SLE以外の直接原因としては真菌感染，結核，気管

支肺炎，脳出血などが多い。

研究業績

I. 原著論文

L 腎炎の研究

l)藍沢茂雄，山口裕，猪股出： Henoch-Schonlein

紫斑病性腎炎一糸球体毛細血管壁障害．日腎誌．24:70 
-73 (1982) 

2)山口 裕，猪股 出，鈴木正章，浜口欣ー，大越英毅，

藍沢茂雄，臼井信男，伊藤克己：小児の紫斑病性腎炎と

IgA腎炎との比較研究 ー特にメサンギウム領域に関

して一． 日腎誌 25:491 (1982) 

2. 泌尿生殖器系疾患に関する研究

l)鈴木正章，古里征国，高崎俺，藍沢茂雄，（泌）町

田豊平，（1婦）蜂屋祥ー：性腺胚細胞腫瘍に於ける腫

瘍マーカーの組織局在性について．東京慈恵会医科大

学雑誌 99:909 (1982) 

2)鈴木正章，猪股 出，田上昭観，藍沢茂雄，（2内）相

沢純雄，宮原 正：腎機能低下を示したびまん性腎糸

球体腫瘍塞栓症の一例．病理と臨床． 1: 139-143(1983) 

3)鈴木良二，堀剛治郎，鈴木正章，猪股 出，古里征国，

藍沢茂雄：多房性腎援胞に腎芽腫様成分を合併した一

例．臨泌． 36: 859-863 (1982) 
4) Fukunaga, M., Aizawa, S., Furusato, M., 
Akasaka, Y. and Machida, T.: Papillary adenocar-

cinoma of rete testis-A case report. Cancer. 50 : 
134-138 (1982) 

5)仲田浄次郎，町田豊平，増田富士男，三木 誠，谷野

誠（以上泌尿器科），古里征国，藍沢茂雄（以上病理）：

腎部分切除術を施行し長期生存していた残腎腎孟腫瘍

の一例．泌尿紀要． 29:223-226 (1983) 

6)鈴木正泰，町田豊乎，増田富土男，柳沢宗利，田代和

也，大西哲郎，岸本幸一（以上泌尿器科），鈴木正章，石

川栄世（以上病理）：牌に浸潤した腎細胞癌の一例． 日

泌尿会誌． 73: 1333-1337 (1982) 

7)仲田浄次郎，増田富士男，大石幸彦，小路 良，陳瑞

昌，大西哲郎，町田豊平，佐々木忠正，谷野 誠（以上

泌尿器科），古里征国，鈴木良二，藍沢茂雄，石川栄世

（以上病理）：腎孟腫瘍に発する尿管，膀脱腫瘍の検討．

日泌尿会誌． 73: 584-589 (1982) 

8)中島尚登，中村治夫，本間 走，亀田治男（以上 1内），

鈴木正章，藍沢茂雄（以上病理）：子宮体部癌，肝硬変

に自己免疫性溶血性貧血を合併した一症例（第319回
CPC)．東京慈恵会医科大学雑誌．97:1047-1053(1982) 

4. 消化管に関する研究

l)高橋日出雄，下田忠和，石川栄世他：痔痙が関与した

肛門部癌発生の病理学的検討． 日本大腸肛門学会誌．

35 : 515-523 (1982) 

5. 肝に関する研究

1)田中 貢，海原純子．高木敬三，下田忠和，石川栄世，

田中寿子，銭谷幹男，秋庭真理子．藤沢 冽，亀田治男：

y-GTP活性による肝細胞癌の酵素組織化学的分類
ー形態像および血清 y-GTP値との比較検討を含めて

ー．肝臓． 24:9-15 (1983) 
2)田中 貢，羽野寛，石川栄世：肝線維化と類洞壁細
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胞に関する組織化学的検討．肝臓． 23:109-110(1982) 

3)出浦正倫，藤田由美子，高橋 弘，清水能ー，相沢良

夫，銭谷幹男，秋庭真理子，飛鳥田一朗，亀田治男，田

中 貢，石川栄世： HBs抗原陽性肝細胞内 Esterase

活性について．肝臓． 23:100 (1982) 
4) Matsumoto, T. and Kawakami, M.: The unit-

concept of hepatic parenchyma -A re-examina-

tion based on angioarchitectural studies-. Acta 

Pathol. Jpn. 32 (suppl. 2) : 285-314 (1982) 

6. 薬剤投与による組織変化

1) Joh, K., Riede, U.N. and Zahradnik, HP.: The 

effect of prostaglandins on the lysosomal function 

in the human cervix uteri. V. international 

conference, Prostaglandins. Abstractbook : 419 

(1982) 

2) Joh, K. and Riede, U.N.: Medikamentose Lyso-

somenentspeicherung bei experimenteller Phos-

pholipidose. Verh. Dtsch. Ges. Pathol. 66: 324-328 
(1982) 

3) Riede, U.N., Mittermayer, C. and Joh, K.: 

Pathomorphologische Funktionsdiagnostik des 

akuten Atemnotsyndroms des Erwachsenen (= 

Schocklunge). In: Atemstorungen im Rettungsdi-

enst. N otfallmedizin 6 : 26-31. Perimed, Fach-

buch-Verlagsges., Erlangen (1982) 

4) Riede, U.N., Mittermayer, C., Rohrbach, R., Joh, 

K., Vogel, W. and Fringes, B.: Mikrothrombosier-

ung der Endstrombahn als Ursache Schockbeding-

ter Organkomplikationen. Haemostasiology. 2: 3 
-23 (1982) 

7. リンバ網内系組織に関する研究

1)海原純子，田中 貢，田中寿子： B細胞分化における
y-glutamyltranspeptidase活性の組織化学的研究

一骨髄腫，ホヽンキン病等の検索を含めて一．日網会誌．

22 : 219-226 0982) 

8. 剖検材料の情報電算化に関する研究

l)藍沢茂雄，浦野順文，馬場謙介：剖検輯報による

SLE症例検索．厚生省特定疾患．難病の疫学調査研究
班研究業績報告書： 176-179(1982) 

2)浦野順文，藍沢茂雄他：日本病理解剖検輯報記載難

病症例の統計学的集計およびその疫学的活用．厚生省

特定疾患，難病の疫学調査研究班研究業績報告書． 165
-175 0982) 

3)浦野順文，近藤樹俊，木崎智彦，福島 徹，北村新三，

森 英樹，馬場謙介，藍沢茂雄：日本病理剖検輯報記載

事項の集計および検索 ーオンライン化による期限付

公開ー．病理と臨床． 1: 164-169 (1983) 
4) Urano, Y., Baba, K. and Aizawa, S.: Annual of 

pathological autopsy cases in Japan. -Computar-

ization of autopsy data from 197 4 to 1979 and their 

statistical study-. Acta Pathol. Jpn. 32 (suppl. 
1) : 33-46 (1982) 

9. その他

1) Schmitt, H.P. and Kawakami, M.: Unusual split 

of the spiral cord in a caudal regression syndrome 

with myelocystocele. Brain & Development. 4 : 
469-474 (1982) 

2)仲田佳子，田中 栄，新村真人，笹川正二，古里征国，

石川栄世： Keratosispunctata palmaris et plantaris. 

皮膚病診療． 4:1135-1138 (1982) 

3)小林正三，片山俊夫，菊地明夫，酒井 紀，古里征国，

高崎俺： 16年間生存した慢性骨髄性白血病の一例．

（第317回， CPC)．東京慈恵会医科大学雑誌． 97(4):
1-9 (1982) 

4)永倉俊和，正木拓朗，河村研ー，大谷武司，瀕尾 究，

山下広： Late-onsetidiopathic severe combined 

immunodeficiencyと思われる一男児剖検例．臨床免

疫． 14(6) : 525-533 (1982) 

II. 総説

1. 腎炎の研究

l)山口 裕，鈴木正章，藍沢茂雄：ループス腎炎の病

理．循環器科． 12:1-10 (1982) 

2)藍沢茂雄：形態学的進歩について考える（巻頭言）．

腎と透析． 13:649-650 (1982) 

2. 泌尿生殖器系疾患に関する研究

1)藍沢茂雄，古里征国：癌の生検診断 ー特に境界病

変の鑑別と処置睾丸ー．病理と臨床． 1:208-
211 (1983) 

2)藍沢茂雄，鈴木正章，井村有希：泌尿器系疾患の微細

構造の見方（9) 一睾丸腫瘍ー．臨泌． 36:829-

836 (1982) 

3)古里征国，金子良二：泌尿器科系疾患の微細構造の

見方(7) 一膀眺非腫瘍性特異的病変ー．臨泌．36:627 
-633 (1982) 

4)古里征国，山口 裕，川口直彦：泌尿器科系疾患の微

細構造の見方 (10) ー前立腺癌ー．臨泌． 36:925-

931 (1982) 

III. 学会

1. 腎炎の研究

1)大越英毅，山口 裕，猪股 出，鈴木正章，藍沢茂雄，

浜口欣ー：紫斑病性腎炎と lgA腎炎との糸球体微細

構造の比較検討． 日病会誌． 71: 339 (1982) 

2)猪股出，藍沢茂雄，山口裕，城謙輔，浜口欣ー，

大越英毅：ヒト腎糸球体血管極の densedepositsの

電顕的考察． 日腎誌． 24(5) : 44 7 (1982) 

3)山口 裕： （シンポジウム）先天性腎疾患｀｀退伝性腎

炎，ネフローゼ＂ 一病理学的立場から一．第 18回日

本小児腎臓病研究会． 6月．富山．

4)大倉替暢，両角国男，高木弘，田島惇，田中俊夫，

秋山隆弘，杉山敏，浜口欣ー，吉田篤博，山口 裕，

井藤久雄，福岡雅武，中根佳宏，篠田 晒，若林とも，

田口喜夫：最近の移植腎病理をめぐる問題について

ー第 15回腎移植臨床検討会ワークショップよりー．移
植． 17:337-345 (1982) 

5)浜口欣ー，宍戸英雄，田原和夫，渡辺幹夫，木村吉男，

中沢了ー，磯因和雄，山口 裕，猪股 出，大越英毅，

- 44 -



鈴木良二．城 謙輔．藍沢茂雄：高令者における腎生検

組織像の分析． 日腎誌． 24: 506 (1982) 

6) 浜口欣—-,磯田和雄，宮原行雄．長嶺一男： Nail­

patella症候群の腎生検組織像1こついて．第 37回国立

病院療養所総合医学会． 9月．札幌．

7)浜口欣ー・，宍戸英雄，舘野純生，山口 裕．猪股 出．

藍沢茂雄，美田誠：こ，酒井 紀： lgMがメサンギウム

にヒマン性沈着を呈する微小変化ネフローゼ症候群の

検討． 日腎誌． 25: 12 (1982) 

8)鈴木良二，堀剛治郎，猪股 出．山口 裕．藍沢茂雄：

家族性良性血尿の三家系．日泌尿学会 47回東部連合

会． 10月．山形．

2. 泌尿生殖器系疾患に関する研究

1) 占里征国，山口 裕．鈴木正章，池＿L:雅博，山下広，

柿本伸一．藍沢茂雄，石川栄世．（泌）田代和也，町田豊

平：外尿道に発生した Nephrogenic adenomaの一

例． 日病会誌． 71: 355 0982) 
2) Furusato, M., Hayashi, H. and Ishikawa, E.: 

Juxtaglomerular cell tumor -A case report-. 

XIV. International congress, International academy 

of pathology.〔Bookof abstracts: 219 (1982)〕

3)大西哲郎．増田富士男，町田豊平（以上泌尿器科），古

里征国，鈴木正章，藍沢茂雄（以上病理）：腎細胞癌の

病理学的検討 ー細胞型，組織構造，細胞学的悪性度お

よびそれらの関連について一．第 99回成医会総会． 10

月．東京．〔東京慈恵会医科大学雑誌． 97: 887, 0982) J 

3. 軟部腫瘍に関する研究

l)福永真治．下田忠和，田中 貢．柿本伸一，高木敬三．

石川栄世：第VIII因子関連抗原による血管性腫瘍の
検討．第41回日本癌学会総会記事． 41: 322 (1982)．東

京．

2)下田忠和．福永真治，古里征国，山下 広，石川栄世，

桐野有雨：血管性悪性腫瘍の臨床病理学的研究．第41

回日本癌学会総会記事． 41: 322 (1982)．東京．

4. 消化管に関する研究

l)下田忠和．田．l：昭観，福永真治．田中 貢．石川栄世．
田中寿子：胃びまん性癌における線維化に関する研

究． 日病会誌． 71: 370 (1982) 

2)田上昭観，下田忠和，鈴木正章，石川栄世，佐野寿昭：

食道未分化癌の二例．日本癌学会総会記事． 41:
414 (1982) 

3)下田忠和，田上昭観．池上雅博，石川栄世：好銀性細

胞のびまん性増生を伴なった胃癌の一例． 日本病理学

会総会記事． 41:415 0982) 

4)下田忠和田上昭観石川栄世，佐野寿昭：直腸カル

チノイド臨床病理．第 17回大腸癌研究会． 7月．仙台．

5. 肝に関する研究

l)田中貢，羽野寛，石川栄世：肝線維化の展望一

肝線維化と類洞壁細胞に関する組織化学的検討ー．第

18回日本肝臓学会総会． 7月．東京．

6. 薬剤投与による組織変化

1) Joh, K., Riede, U.N. and Zahradnik, H.P.: The 

effect of prostaglandins on the lysosomal function 

in the human cervix uteri. 第5回国際フ＇ロスタグラ

ンディン学会．フィレソツェ，イクリア．〔Abstract

book: 419 (1982)〕

2) Joh, K. and Riede, U.N. : Medikamentose Lyso-

somenentspeicherung bei der experimenteller 

Phospholipidose. 第66回ドイツ病理学会．ゲッティ

ンゲン，西ドイツ．

7. リソパ網内系組織に関する研究

l)海原純子，福永真治，田中 貢，石川栄世，仲田佳子，

田中寿子： B細胞分化と y-GTP活性に関する細胞化

学的検討 一骨髄腫，ホ・ンキン病等の検索を含んで一．

第22回日本網内系学会総会． 5月．東京．

9. その他

1) Kraft, K., Kawakami, M. and Wolfram, U. 

(Pathologisches Institut der Universitlit Heidel-

berg) : Angioarchitektomische Untersuchungen an 

der A V-knotenarterie (Haassche Arterie). Verh. 

Dtsch. Ges. Path. 66: 606 (1982) 

2)浜口欣ー，宍戸英雄，橋爪藤光，山口 裕，猪股 出，

大越英毅，城 謙輔，藍沢茂雄：急性パラコート中毒の

諸臓器変化について． 日病会誌． 71: 246 (1982) 

IV.著書

l)藍沢茂雄，小森亮，山下広：組織病理アトラスの

項分担執筆．飯島宗一，石川栄世，影山圭三，島峰徹郎

編集：文光堂．（1982)
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第 1細菌学

教授：大野典也 腫揚ウイルス学•免疫学・

分子生物学

助教授：桜井 進 癌モノクロナール抗体・細

苗性毒素の生化学

講師：長谷川紀子 微生物逍伝学・菌体毒素

研究概要

I. 腫瘍ウイルス学に関する研究

1. ヒト乳癌細胞 DNAから発癌遺伝子 (onco-

gene)の分離

細胞の発癌の機構に関与する因子のうち， ことに

生物学的因子がヒトの発癌においても重要な役割を

演じている可能性を示唆する報告が多く見られる。

生物学的因子として宿主の遺伝的環境とこれに深く

関与しているウイルスことにレトロウイルスが近時

ことに注目されて来ている。細胞が癌化してその状

態を持続するということは，何らかの変化が遺伝子

にも生じていると考えられる。この変化を検出，検

討できれば発癌機構の解明に一歩近づくことができ

る。

乳癌およびその他の悪性腫瘍細胞からヒトの

DNAを分離してこれをマウスの正常培蓑細胞

NIH 3T3細胞にカルシウム燐酸法で沈澱した粒子

状の DNAをトランスフェクションする実験を試み

る。この DNAの移入によって悪性化して来た細胞

を分析し，マウス細胞中に存在してこの細胞を発癌

させうるヒト DNAを検出する試みを目下準備中で

ある。

2. ヒト乳癌細胞 DNAからマウス乳癌ウイルス

(MMTV)ゲノムことに LTRと共通する塩

基配列の検出とそのクローニングに関する研

究

MMTVとヒト乳癌との関連性をタンパク質レベ

ルで示唆する報告はすでにわれわれが行なって来

た。もし MMTVに関連した DNAをヒトの DNA

からクローニングできれば，プロウイルスゲノムの

存在様式とその発癌における働きが解明できる。こ

とに LTR (Long terminal repeate)ゲノムが検出

できればこの近くに発癌の機構を解明可能とする配

列が含まれている可能性がきわめて高い。これによ

って細胞の癌化の機構を明らかにするのみでなく，

癌特異タンバク質の合成も可能となる。

正常ヒト胎児の肝細胞より得た DNAの総てを含

むと考えられているヒトの DNAライブラリーのラ

ムダファージに挿入されたもの (T.Maniatis)を用

いて， LTRを含む MMTVゲノムのうちどこにヒ

卜乳癌と共通性を有する塩基配列が存在するかを明

らかにする実験を試みた。ことに LTR部分に着目

して，この部位の DNAをカイネースで32Pを用い

て末端部位を標識して， ヒト DNAライブラリーを

挿入したラムダファージを用いて検索した。900,000

のクローンについてスクリーニングした結果 200以

上の陽性プラークを検出， 44プラークを選び

MMTVゲノムの各部位と共通性について検討した

結果， LTR部位と相補性を示すクローソを検出する

ことに成功した。

3. ヒト乳癌細胞中のウイルス関連タンバクに関

する研究

ヒト乳癌細胞中にマウス乳癌ウイルス (MMTV)

グループ特異タンパクである gp52（分子量 52,000

のglycoprotein,糖タンバク質）と共通抗原性を有

する物質を免疫学的方法で検出した。

この乳癌特異抗原物質と共通抗原性を有するマウ

ス乳癌ウイルス gp52上の抗原決定甚の局在につい

て生化学的に検討した結果，共通抗原性はMMTV-

gp 52の糖鎮部分にはなく，タンパク質部分にある

ことを明らかにした。

そこで， このウイルスタンパク質と共通抗原性を

有するヒト乳癌特異タンパク質の性質を明らかにす

るべく実験を試みた結果， ヒト乳癌細胞中に存在す

るこの癌特異夕‘ノパク質の分子堡は約50,000であ

ると推定するに至る結果を得た。これはマウス乳癌

ウイルスの gp52ときわめて近い分子量であり興味

深い。

II. 免疫学的研究

1. 癌特異抗原に対するモノクロナール抗体の産

生

ヒト乳癌細胞 (T47DClone 11)の培養上清中に

RNAウイルス様の粒子が，一定の培養条件下で検

出される。さらに免疫学的な検討の結果MMTVの

gp 52と共通抗原性を有する蛋白質が存在する。こ

のT47DClone 11のウイルス様粒子に対するモノ

クロナール抗体を産生するハイブリドーマ細胞 (SI

C2 18, S, C2 46)を得たウイルス様粒子中，抗体と

反応する蛋白質の分子量を推定した結果， 280,000,

245,000と230,000であった。さらにウイルス様粒

子の抗原決定基の存在部位はエンベロープ部分に存

在しコア一部分には無いと推論するに至った。
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2. ジフテリア毒素結合単クローン抗体のヒト乳

癌細胞増殖阻害作用について

ヒト乳癌細胞株 (T47DClone 11)に対するモノ

クロナール抗体産生細胞株 (S1ら 18)の樹立に成功

した。この抗体の特異性を ELISA法及び免疫組織

化学法で検討した結果，原細胞株のみでなくヒト乳

癌の病理組織 230例の 90%以上に陽性を見た。この

モノクロナール抗体とジフテリヤ毒素のフラグメン

トAとの結合物を調製した。この結合物を DTA-S= 

S-(18)と表記する。ヒト乳癌細胞の増殖性及び蛋白

質合成反応を 3H—チミジンと 3Hーロイシンの酸不溶

分画への取込みによって検討した。結果：腫瘍細胞

の蛋白合成能の 50%阻害必要濃度で比較したとき，

DTA-S = S-18はトキシンの 40倍を必要とするが，

フラグメント Aの千分の一以下の濃度で充分であっ

た。さらに抗体分子とフラグメント Aとの結合物を

調製する場合に，抗体 1分子に結合するフラグメン

ト分子の数が腫揚細胞増殖阻害作用発現の為にはき

わめて重要な因子であることを明らかにした。

3. 担癌動物の免疫機能に関する研究． ことに腫

瘍局所に対する放射線照射の影響

生体が担癌状態になると一般に宿主の免疫機能が

低下すると考えられているが， この機構の本態につ

いては不明の点が多い。この点を明らかにすべく目

下放射線医学教室と共同実験を行い検討中である。

Ill. 菌体毒素に関する研究

1. 黄色プドウ球菌の毒性因子に関する研究

黄色ブドウ球菌は種々の毒素を産生している。こ

れらの諸因子のうちことにコアグラーゼと DNase,

a毒素，¢毒素について，単独および複合の欠損変異

株を分離して， これらの因子と菌の毒力との関係を

明らかにしようとしている。

研究業績

I. 原著論文

1. 腫瘍ウイルス学及び免疫学に関する研究

1) Spiegelman, S., Mesa-Tejada, R., Keydar, I., 

Ohno, T., Ramanarayanan, M., Nayak, R., Martin, 

D., Sawyer, R., Stolfi, R.L. and Fenoglio, C. : The 

Molecular Virology of Breast Cancer and its 

Clinical Implications. SURGICAL ONCOLOGY 

(eds. Y.H. Pilch and T.K. DasGupta). McGraw-Hill, 

New York. (1982) 

2. 菌体毒素に関する研究

1) Hasegawa, N., Kondo, I., Hoshina, S., Kurosaka, 

K. and Igarashi, H. : Effect of Highly Purified 

Coagulase and Culture Filtrate on Virulence and 

Immunity of a Coagulase-N egative Mutant of 

Staphylococcus aureus BB. Infection and Immuni-

ty. 39: 1236-1242 (1983) 

III. 学会発表

l)桜井 進，大野典也：モノクロナール抗体に結合し

た毒素の腫栃細胞に対する蛋白合成阻害作用．第99回

成医会総会． 10月．東京．

2)大野典也：ヒト乳癌細胞 DNAからマウス乳癌ウイ

ルスゲノムと共通する塩基配列の検出とそのクローニ

ング．第30回日本ウイルス学会． 11月．京都．
3) Ohno, T., Sakurai, S. Fujise, K., Mesa-Tejada, R. 

and Spiegelman, S. : Production and Characteriza-

tion of Monoclonal Antibodies to RN A Virus-Like 

particles from T47D Breast Carcinoma Cell Line. 

International Association for Breast Cancer 

Research. March. Denver. (1983) 

4) Mesa-Tejada. R., Fujise, K., Sakurai, S., Ohno, T. 

and Spiegelman, S. : Immunohistochemical Studies 

with monoclonal Antibodies to RN A Virus-Like 

Particles from T47D Breast Carcinoma Cell Line 

同上．
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第 2 細菌学

教授：近藤 勇 微生物追伝学・バクテリオ

ファージ・プドウ球苗の感

染と免疫

助教授：益田 昭吾 黄色ブドウ球菌の病原性お

よび宿主防衛反応の解析・

プロテインA変異株に関す

る研究

講師：山崎順啓 輸血後肝炎・レクチ‘ノ・血

小板輸血•免疫抗体検出法

研究概要

I. 表皮剥脱性毒素 “exfoliatin"に関する研究

1. exfoliatin (ET)に対するマウスの免疫応答

遺伝子

H-2座位に関するハプロタイプ bおよびqのマ

ウスは ETに対して低ないし無応答性であり， d,a, 

Kおよび S型のマウスは高い応答能を有し，高力価

の抗体を産生するというわれわれの昨年度迄の知見

に引き続いて本年度はさらに次の事実が確かめられ

た。低応答性 (L)のB10（ハプロタイプb)と高

応答性 (H)のBlOD2（ハプロタイプd) との交配

により両者の F1,F2およびFIXB10の戻し交配マ

ウス群を作製し， これらのマウス群に発現する H:

Lの比率を分析した結果，マウスの ET抗体産生能

は単一の優性因子によって支配されており，かつこ

のETに特異的な免疫応答遺伝子 (Irgene)はB10

とBlOAの種々の組換マウスの ET応答性の分析

の結果 I領域の I-A亜領域に座位をもつことが証

明された。

2. ETに対するマウスの免疫応答性に関する細

胞レベルでの解析

1) Lに属するマウスでも ETのニトロ化，ない

し，アゾ化で得られるトキソイドで免疫するとHマ

ウスなみに高力価の ET抗体を産生しうることから

LマウスのB細胞自体の ET応答性は健常であると

考えられる。

2) ETで免疫したマウスの牌を摘出してT細胞

を採取し，これに ET抗原を添加した場合の 3Hチ

ミジンの取込みの度合からT細胞の ET応答性をし

らべたところ， Lに属する B10では抗原非添加の対

照群に比し有意義の旧取込み増加はみられなかっ

たがHに属する BlOD2では高い取込み増加がみら

れた。ただし同じく Hに属するマウスでも BlOAの

場合は有意と見倣しうる取込み増加は認められなか

った。したがってこれらのデーターは一応ET応答

能にT細胞の応答能が関与していることを示唆する

が，尚マクロファージの応答性の関与を検討してみ

なければ結論的なことはいえない。

〔文部省科学研究費，一般研究 B-56480132;黄色フ＇

トウ球菌の産生する表皮剥脱性毒素に対するマウス

の免疫応答遺伝子の解析。文部省科学研究費，総合

研究 A-56370012;細茜性蛋白毒素のレセプターと

サブユニット（研究代表者，阪大微研松田守松）。文

部省科学研究費，総合研究 B-57308010;生物由来毒

素の分子構造と毒作用機構の研究（研究代表者，東

大医科研加藤巌）〕

3. 新しい血清型に属する表皮剥脱性毒素

旭川医大，小児科から依頼された SSSS患者分離

の黄色ブドウ球菌28株についてその ET産生能を

新生仔マウスに対する表皮剥脱毒素をしらべた結

果， うち 24株が ET産生株であることを確認でき

た。しかもこれらの 24株の ET産生株のうち 7株は

血清型Aにも Bにも属さぬ新しい血清型であり，現

在その ET毒素の理化学性状ならびに血清学的性状

を検討中である。〔第29回毒素シンボジウム於大阪

箕面市 S57.7. 3-4〕

II. スタフィロキナーゼ(SAK)遺伝子の大腸菌，枯

草菌でのクローニングとその発現

SAKの溶原変換能をもつプドウ球菌ファージ

(P,/,1, P命， R如， S,J,C)の中で最も短い DNA鎖を

もっ S,f,Cから DNAを抽出し種々の制限酵素によ

って切断し， これを同一酵素によって開裂した大腸

茜プラスミド pBR322,および枯草菌フ゜ラスミド

pUBllOにshotgun experimentによって組み込

み，これらをペクターとしてそれぞれ大腸菌C600

ならびに枯草菌Marbutrg株に CaCl2法によって

導入し， Ap耐性を指標として 1次スクリーニング

を行った後加熱血漿寒天平板培地に塗抹培養， fibr-

inolytic haloの産生を目安にして SAK産生性の大

腸菌および枯草菌のトランスフォーマントを分離す

ることができた。

これらのトラソスフォーマントの産生する SAK

は黄色プドウ球茜の産生するものと抗原性，分子量

その他の理化学性状において一致する。ただしその

産生SAKの菌体外への放出に関しては著しい差が

みられ，グラム陰性の大腸菌ではその大部分は peri-

plasmic spaceに貯留され菌体外への放出は少ない

が，枯草菌では黄色ブドウ球菌と同様その大部分は

菌体外に放出される。また SAKの全産生堡は大腸

菌では黄色ブドウ球菌の 30-70%，枯草菌ではその
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数倍ないし十数倍である。したがって枯草茜はSAK

遺伝子にはその形質発現にとって好適な受容菌と見

倣される。

また上記のトランスフォーマントから回収された

SAK組換え体プラスミドの解析によって，固有のシ

グナルペプタイド (SP)を含むSAK遺伝子の全ヌ

クレオチド配列（全長489塩基対），したがって SAK

分子の全アミノ酸配列(163残墓，ただし SP分を含

む）を明らかにすることができた。

ただし SAKにはpost-translationalprocessing 

によって生ずる，等電点を異にする 4つの分子種

IEP-1, 2, 3, 4が存在し，その各々のN末端および微

小ながらその分子量にも違いのあることが判明しつ

つあるので，上記の SPの終末点（C末端）がどこで

切れるのか，また黄色プドウ球菌，大腸菌，枯草菌

によって切断部位が異なるのかどうか， という問題

については今後の研究結果をまたなければならな

い。現在のところ黄色プドウ球菌SAKのIEP-2と，

枯草茜SAKのIEP-2とはそのN末端アミノ酸配列

が異なり前者ではAsp-Lys-Gly • Lys……，後者で

は Slr-Ser-Ser-Pha-Asp•Lys-Gly-Lys……である

ことが確かめられ，前者のN末の上流に4コのアミ

ノ酸残基が付いたものが後者のN末構成であること

が判明している。

III. Heteroduplexによる SAK遺伝子の解析

SAK溶原変換ファージ Pr/,2（血清型B)とf3溶血
素 (/3H)産生性を陰性に変換する溶原性ファージ

Tr/,E（血清型A)との交配によって生じた組換型フ

ァージ Rr/,19,さらにこの Rが19から /3H変換能を

失った解離型ファージ Sr/,C。以上4つのファージ

粒子から DNAを抽出し，電顕観察を行った。各ファ

ージとも環状の2本鎖DNAを有し，その鎮長は Tr/,E

とRが19は大差なく 44.9士0.8Kb, Pr/,2は45士1.0

Kb, Sr/,Cは最も短く 41士1.3Kbであり本ファージ

が/3H変換遺伝因子を欠失し SAK遺伝子のみを保

有するものであることが裏書きされた。そこで Sr/,C

DNAをSAK遺伝子の供与体としてクローニング

の実験に用いると同時に， これと Tr/,EDNAとの

間にheteroduplexを作って観察し両者の遺伝子構

成の異同，殊に Sr/,Cにおける SAKゲノムの局在を

探ることとした。一方，両ファージ DNAの制限酵素

地図を作製して比較を行った。実験の結果， 1)

Tr/,EとSr/,Cの地図はほぼ同じであったが，

Cohesive endの一端から Tr/,Eでは 12から 20Kb

の問， Sr/,Cでは 12から 18Kbの問が相互に違って

いた。 2)Tr/,EとSr/,CのHeteroduplexを作ると

11.9士3.0Kbと24.4士0.4Kbの2本鎖部分にはさま

れて 5.4士0.4Kbと8.7土0.6Kbの1本鎖が対向す

るループを形成している像が認められた。したがっ

て両者の全鎖長ならびに溶原変換能を考えると

5.4土0.4Kbの1本鎖はS<f,CDNA由来のものであ

りこの約 5Kb長の部位に少なくとも SAK遺伝子

が局在しており，一方8.7士0.6Kbの1本鎖はT<f,E

由来でありこの部位に/3Hの陰性変換を司る遺伝

子が含まれていることが証明された。〔第55回日本

細菌学会総会， 1982,8, 8．東京：吉沢，伊藤，近藤〕，

（文部省科研費，奨励研究A56770255,吉択幸夫〕

IV. 新しい3次元的免疫電顕法としての金属抽出

レプリカ法の開発

フェリチン抗体(F'-Ab)および金コロイドにプロ

ティ｀／ A を coat したプロティソA—ゴールド (pAg)

による従来の免疫法に，プラスマ重合レプリカ法，

PPRM（田中， 1978)を適用することにより新たな

免疫電顕法しかも従来の 2次元的なものと異なり 3

次元的観察を可能にする＇＇金属抽出レプリカ法＂

Metal Extraction Replica Method (MERM)を開

発することができた。

すなわち FにAbないし pAgで免疫学的に標識さ

れた細胞に PPRMを施行すると， レプリカ素材と

して用いられるエチレン・ガスがプラスマによって

重合される際に示す金属に対する強い親和性によっ

て細胞表層に局在する F'-AbゃpAgからそれぞれ

FeおよびAu金属粒子をエチレン・レプリカ中に抽

出してくれるので，これらの金属粒子を透明なエチ

レン・レプリカ中に電子密度の高い粒子として無蒸

着のまま高倍の透過型電顕のもとで容易に観察でき

る。したがって従来の切断による 2次元的な免疫電

顕法とは異なり細胞表層に局在する抗原物質を 3次

元的に把えることがこの方法によって初めて可能に

なったと考えられる。

〔10th International Congress on Electron 

Microscopy, Hamburg, August 17-24, 1982〕

研究業績

I. 原著論文
1) Hasegawa, N., Kondo, I., Hoshina, S., Kurosaka, 
K. and Igarashi, H. : Effect of Highly Purified 
Coagulase and Culture Filtrate on Virulence and 
Immunity of a Coagulase-N egative Mutant of 
Staphylococcus aureus BB. Infect. Immun. 39: 
1236-1242 (1983) 
2) Hasegawa, N. and Kondo, I.: Virulence of Stock 
Cultures of Staphylococcus aureus 248/JH in Poor 
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Nutrient Agar. Eur. J. Clin. Microbiol. 2: 154-155 
(1983) 

3)町田勝彦（臨床検査医学）桜井進，近藤勇：

Staphylococcal exfoliative toxinに対する免疫応答

一惑作T細胞の検索．臨床と細菌． 9: 132 0982) 

4)益田昭吾：黄色ブドウ球菌CowanI株から分離さ

れたカクラーゼ低産生性変異株の生物学的特性．臨床

と細菌． 9:143 (1982) 

5)河野三郎，立沢寧，堀 誠（国立小児病院）益田

昭吾： CowanI株のカタラーゼ低産生性変異株に対す

るCGD患者多核球の殺菌能．臨床と細菌． 9:

144 (1982) 
6) Kondo, I. and Hirano, T.: Ferritin Extraction 

Replica Technique Devised for a Three Dimentio-

nal Immuno-Electron Microscopic Observation. 

10th International Congress on Electron Microsco-

py. 8月． Hamburg.(Congress Proceeding 3 : 451) 

7)伊藤祥子： Chandler's loop法による Staphyloki-

naseの血栓溶解能の観察ー特に Urokinaseおよび

Streptokinaseとの比較について．東京慈恵会医科大

学雑誌 97: 1041-1046 (1982) 

8) Itoh, S. and Kondo, I. : Studies on Heterogeneity 

of Staphylokinase and Its Origin. Jikeikai Med. J. 
29: 373-384 (1982) 

II. 総説

1)近藤 勇：ブドウ球菌性表皮剥脱素と Ritter病．代

謝19細菌毒素． 65-73(1982) 

III. 学会発表

1)吉沢幸夫，伊藤祥子，近藤 勇： Heteroduplexによ

るStaphylokinase遺伝子の解析．第55回日本細茜学

会総会． 4月東京．

2)近藤 勇，伊藤祥子，吉沢幸夫，桜井稔三，左古知行，

沢木佐重子：クローニングされた SAK遺伝子による

大腸菌の Staphylokinase産生とその性状．第55回日

本細菌学会総会． 4月．東京．
3) Kondo, I., Yoshizawa, Y., Itoh, S., Sako, T. and 

Sakurai, N. : Cloning of Staphylokinase Gene and 

Its Expression in Escherichia Coli.第4回応用微生

物遺伝国際シンボジウム． 6月．京都．

4)近藤勇伊藤祥子，吉沢幸夫， Wieckiewicz（ポー

ランド留学生）：新しい血清型に属する表皮剥脱性毒

素．第29回毒素シンポジウム． 7月．大阪．
5) Kondo, I., Yoshizawa, Y., Itoh, S. and Sako, T.: 

Cloning of Staphylokinase Gene and Its Expression. 

XIII International Congress of Microbiology. 8月．

ポストン．

6) Kondo, I. and Hirano, T.: Ferritin Extraction 

Replica Technique Devised for a Three Dimention-

al Immuno-Electron Microscopic Observation. 

10th International Congress of Microbiology. 8月．

ハンブルク・

7)伊藤祥子．近藤勇： Staphylokinaseにみられる

Heterogeneityとその成因について． 日本細菌学会関

東支部第48回総会． 11月．川崎．
8)吉沢幸夫．伊藤祥子，近藤 勇：スクフィロキナーゼ

遺伝子のクローニングと発現．第27回ブドウ球菌研究

会． 11月．東京．
9)近藤 勇：エクスフォリアチンと SSSS.第27回プ

ドウ球菌研究会． 11月．東京．

10)近藤勇：表皮剥脱性毒素とssss.第2回皮府一
般細菌感染症研究会． 11月．湯河原．

11)近藤 勇：エクスフォリアチンの表皮剥脱活性とそ

の無毒化．科研費総合研究 B̀｀生物由来毒素の分子構造
と毒作用機構の研究"1月．静岡．
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衛生学

教授：小机弘之 蛍光顕微鏡とその応用・環

境衛生学・産業衛生学

助教授：吉葉繁雄 環境衛生学・衛生動物学

研究概要

I. 好塩基斑点赤血球に関する研究

好塩基斑点赤血球（以下 BSE)が鉛中毒症におい

て多数出現することが報告されてからは， BSEの検

出は鉛中毒症の診断に欠くことのできないものとさ

れてきた。しかし，当教室で考案された蛍光染色法

がBSEの検出に利用されるようになってからは，

鉛中毒時以外にも，各種の塩素化炭化水素 (DDT,

BHC, PCP, PCB,塩化ビニールモノマーなど）に

よる障害時や，薬物疹，中毒疹，湿疹，皮フ炎など

の患者，実験的カドミウム中毒， ヒ素化合物の影響

およびステロイド剤投与などでも出現がみられ，ま

た一度鉛中毒やDDT投与を経験した家兎で，血液

所見が完全に回復した後に造血機能を剌激すると，

再び末梢血中に BSEが再出現することが明らかに

なり，鉛中毒症における BSEの診断的価値は低下

した。

また，東京・新宿区内各地の小中学生を対象とし

た検診を行い， BSE出現の有無を観察したところ，

鉛の影響は認められないにもかかわらず多数の生徒

に出現が認められた。

この原因として，環境有害物による複合汚染が原

因ではないか？ と考え， この仮説を実証する目的

で， BSEを単独では出現させ得ない程度の鉛， DDT,

PCBなどの微量を重複投与したところ， BSEの出

現が認められた。このことから， BSEの検索は，生

活環境における諸種有害因子のヒトヘの影響を包括

的に知るために有意義であると考えるに至った。

BSEの細胞質内に含まれている好塩基性の顆粒

（好塩基斑点顆粒）の形成機序については， pyrimi-

dine 5'-nucleotidase活性との関連が注目される。こ

の顆粒はリボゾーム (RNA)の凝集体であって，そ

の中にミトコンドリアが取りこまれている。このリ

ボゾーム (RNA)の分解処理に関与する酵素がpyri-

midine 5'-nucleotidaseで，鉛中毒時および追伝性

溶血性貧血では，この酵素活性が阻害されることに

よって， リボゾーム (RNA)の分解処理が行われな

くなり，その結果として好塩基斑点顆粒が形成され

るとの報告がある。そこで，この酵素について鉛，

DDT,ヒ素，アンチモ｀ノ，ステロイド剤，鉛中毒経

験家兎を潟血した場合，実験的 Heinz小体溶血性貪

血および摘牌家兎に鉛中毒を惹起させた場合につい

て， BSEとの関連について検討を行ったところ，鉛

投与時にはいずれも酵素活性の低下が顕著に認めら

れたが，その他の場合については活性低下は認めら

れなかった。このことから， BSEの形成機序として

pyrimidine 5'-nucleotidase活性阻害による以外に

も，他の要因の存在が考えられ，この点について現

在実験追究中である。

II. イモガイ類の医動物学的研究

経皮毒害動物の収集が契機となり， 1976年から捕

食習性，毒性，剌症治療法等の研究を続けている。

イモガイ科巻貝は世界の暖海に約500種（本邦で

は房総半島南部が北限），独特の捕食習性から剌毒貝

と呼ばれ，特に猛毒種アソボイナによる剌症は高致

命率（日本では 12例中 7例死亡）。この類が紐状に

伸ばした吻から鈷状の歯舌歯を生きた魚類に射込ん

で麻痺させて照下することを初めて二、ンキミナシで

実証したのは米国の Kohn(1956)であるが，本邦

では吉葉 (1976)がベッコウイモガイの捕食行動と，

そのさい毒の充填済みの歯が射込まれることを解明

したのが本領域最初の研究である。食性は魚食（既

記種），巻貝食，環形動物食性に3大別される。

爾来，ベッコウイモガイ毒の各種動物に対する作

用（脊椎動物に対して強く，即効的に神経毒として

作用，心機能を最後まで侵さず，壊死等器質的変化

を伴わず，主死因は呼吸筋麻痺。甲殻．蜘蛛綱にも

毒力を発揮するが，昆虫綱には無毒），化学的特性（分

子量7万～10万の蛋白，経口毒性発揮せず， UV照

射・煮沸 10分・エタノール浸潰24時問では完全失

活せず，乾燥に安定，腐敗や蛋白分解酵素で容易に

失活，ある種の有機アミン～アンモニウム化合物に

より毒性が阻害， Sephadex等糖重合体に吸着され

易<,gangliosidesが生体内 receptorと推定）を追

究した。次いで対象を 5種に拡大，各種動物に対す

る毒作用と致死量 (1hr, 24 hrs)•発症量等を比較検

討， ウサギで抗毒素血清を製造する一方，剌症モデ

ル動物（マウス， ヒョコ， カエル）の受傷肢を剌部

近位側で30分間緊縛すれば著効を奏することを確

認その機序を遠位側の receptorによる吸着に起因

すると推定，さらにアンボイナに次ぐ致命例数を記

録するタガヤサンミナシの捕食行動を解明， 1回の

捕食に大量の毒を反覆注入する特性が動物実験上弱

毒性の本種の危険性を高める一因と判断した。

1982年にはアンボイナ捕食特性を明らかにし，ま

たその毒をマウスに 1時間致死量の 2倍注射しても
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3分以内に 30分近位部緊縛すれば，後遺症もなしに

救命しうることを実証， ヒトの剌症対策上緊縛を最

優先処置として推奨するに至った。

III. 金属酬生菌と消毒剤耐性菌に関する研究

病院から分離されるバクテリアの大部分が抗生剤

に対する耐性をもっていることが知られている。こ

れらの薬剤耐性のほとんどがプラスミドによって支

配されていることが認められている。

われわれは，薬剤耐性をコントロールしているプ

ラスミドの多くのものが，抗生剤の他にも水銀，カ

ドミウム，砒素，鉛，銅， コバルトといった金属に

対する耐性を同時にもっていることから， これらの

金属耐性菌の疫学的遺伝学的な検討を加えてきた。

その結果，金属耐性菌がかなり高い頻度で存在する

こと，さらにこのうちの水銀耐性の大部分がプラス

ミドによって支配されていることを知った。

このような金属に対する耐性がプラスミドという

型で，抗生物質と同じように存在することは輿味深

いことである。薬剤耐性菌が抗生剤によって選択さ

れたように，金属耐性菌の場合にも何らかの選択因

子が存在するものと思われるが，われわれは，これ

らの金属がいわゆる環境汚染物質であることから，

環境汚染が選択因子の一つではないかと考えてい

る。

これらの金属耐性のうちで水銀耐性についてみる

と，水銀耐性支配のプラスミドは，昇乗，マーキュ

ロクロム，チメロサールなどの消毒剤に対する耐性

をもつものが存在することから， これらの水銀消毒

剤を使用しなくなった 1977年頃からの水銀耐性茜

の頻度をしらべると，やはり頻度が 1/2から 1/3位

まで減少してきていることがわかった。その代わり

として，最近使用されているクロルヘキシジンや逆

性石ケン等に対する耐性をみると， これらの消毒剤

に対する耐性菌が増えはじめている。

このように，薬剤耐性以外の耐性をコントロール

しているプラスミドが存在することは，プラスミド

の起源や進化を考える場合，大変興味深いことであ

る。
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研究概要

I. 突然変異原性および癌原性に関する研究

1． 環境中の突然変異原性物質についての研究

われわれの日常生活環境中には，食品添加物，香

料，医薬品，農薬，化粧品，その他工業化学物質な

どだけでなく，大気汚染や水質汚濁という形で数々

の化学物質が存在している。一方， ヒトの癌の発生

原因の 80-90％は，こうした化学物質によるといわ

れている。化学物質の癌原性を知るには最終的に

は動物実験によらなければならない。しかし，ー物

質の癌原性を動物実験で知るには，ー検休当り約2

千万円の費用と 3年の歳月を要し， しかも専門の病

理学的知識を必要とすることから，化学物質の癌原

性を短期にスクリーニングする方法の開発が求めら

れていた。カリフォルニア大学のニームス教授が開

発したサルモネラ菌の突然変異性を利用した検索法

（エームス法）は，変異原性の結果と癌原性との一致

率が高いことから，現在各国で広く使用されるよう

になった。

当教室では， 1975年以来エームス法による突然変

異原性試験を行ってきたが，本年度は次のような成

果がみられた。

1) 工ポキシ樹脂硬化剤の突然変異原性：ニポキ

シ樹脂は，今日社会的有用性の極めて高い物質であ

る。このエポキシ樹脂を製造する過程で硬化剤が添

加されるが，芳香族アミン系の硬化剤9物質につい

てサルモネラ菌TA98,およびTA100を用いて変

異原性を検討した。その結果， 8物質は陽性， 1物質

のみ陰性であった。陰性を示した物質は， 4,4'-dia-

minodiphenyl sulfone（ハンセン病治療薬として用

いられている）で， 4,4'-diaminodiphenyl-methane, 

4, 4'-diaminodiphenyl etherが陽性を示すのに対し

陰性であったのはスルホン結合が作用しているので

はないかと考えられ，化学構造と変異原性，あるい

は癌原性との関係を追求していく上で示唆に富む知

見である。

2) アニリン誘導体とノルハルマンの co-muta-

genie作用について：アニリン誘導体は染料工業の

中間体などに用いられているが，アニリ｀ノそのもの

は，ニームステストで変異原性を示さない。しかし

変異原性を示さないノルハルマ｀ノを加えるとアニリ

ンは強い変異原性を示すようになることから， ノル

ハルマンはco-mutagenと考えられている。当教室

では，アニリン誘導体9物質に対するノルハルマン

のco-mutagenic作用を検討した。

3) 大気浮遊粒子状物質の突然変異原性：ヒトの

肺ガン発生原因として喫煙は重要な因子として挙げ

られているが，都市や農村での肺ガ｀ノ発生率の違い

は，喫煙習慣だけでは説明できず，都市大気汚染が

果たす役割も大きいと考えられる。特に都市におけ

る自動車排気ガスは，都市大気汚染源として重要で

ある。当教室では，週 1回， 1年間昼夜別に大気中浮

遊粒子状物質をグラスファイバーフィルター上に捕

集し， メクノール抽出後， ニトロメタンでさらに抽

出した成分について，サルモネラ TA98を用いて変

異原性テストを行った。その結果，変異原性は，季

節により大きな差があることを示した。特に冬季に

高値を示し夏季に低いことは，紫外線の影響と地域

暖房による影響が大きいのではないかと考えられ

る。さらに多環芳香族炭化水素類6物質を測定し，変

異原性との関係を検討した。

4) 覚せい剤のニトロソ化合物の突然変異原性：

覚せい剤（メタ｀ノフェタミン）および覚せい剤の原

料となるエフェドリンは，我国では製造および使用

が法的に厳しく取り締まられている。特にメタンフ

ェタミンは，製造，使用，所持禁止物質である。し

かし，覚せい剤中毒者の検挙者数は年々増加の一途

をたどり，低年令層に多くなり，凶悪な犯罪原因と

もなり大きな社会問題になっている。

メタンフェタミンおよびエフェドリンのニトロソ

化合物を合成し，突然変異原性をテストしたところ，

TAlOOゃE.coliなどの塩基置換型の菌型で強い変

異原性が認められた。また生体内でメタンフェタミ

ンからニトロソ化合物が生成される可能性が実験的

に明らかとなった。ニトロソ化合物は，一般に広い

動物種に癌を発生させることがしられている。ニト

ロソエフェドリ‘ノの発癌性が報告されていることか

ら，変異原性の強いニトロソメタ‘ノフェタミンも発

癌性をもつ可能性が示唆された。

2. 骨髄細胞による小核試験の研究

小核試験は赤芽球が細胞分裂をする際，染色体異

常を誘導するような化学物質の作用をうけた時，そ

の染色体が切断されたり，紡錘体の阻害が起こり，娘

核に導入されなかった染色体，あるいはその断片が

脱核後の赤血球中に小核として残り観察されること
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に着目した試験法である。本年度はこの試験法の検

出感度をあげるため二，三の方法を試みた。

l) 代謝活性化をして試験する法：マウスに

PCBを前投与して代謝の活性化を高めてから被検

物質を投与する方法と， PCB前投与で肝の代謝活性

化を高めてとり出した肝ミクロソーム画分と被検物

質を invitroで反応させておいたものを投与する方

法とを，前処置を行わない従来の方法と比較検討し

た。

2) 培養骨髄細胞利用による invitro小核試験：

骨髄細胞を培養し， これを用いて invitroで小核試

験を行い得る方法を開発した。この場合にPCBで

代謝活性化した肝ミクロソーム画分を用いて代謝活

性を与える試みも検討した。

1), 2)いずれも小核誘発能が増強された。

II. 発癌に関する研究

1. Bladder Implantationに関する研究

化学物質の発癌性を調べる方法の一つである

Bladder Implantation (B.I)は，マウス膀眺内に

試験物質を少量まぜたペレットを埋め込み， 40週後

に膀脱をとり出し，その上皮の病理学的検索を行い，

発癌性を検討するものである。化学物質の発癌性を

みるスクリーニ‘ノグ法としては，バクテリアを用い

る突然変異原性試験が脚光をあびてはいるが，最終

的に要求される動物実験への biologicalscreening 

として，特に膀眺腫瘍研究では，中期的試験法とし

て有用である。この方法を用いて，各種化学物質に

ついて検討を行っている。

l) アゾ化合物：化学物質は，体内に入ると代謝

され排泄される。膀脱腫瘍の場合，その代謝産物に

よる発癌性が問題となる。アゾ化合物の多くは，ア

ゾ基が開裂して生ずる芳香族アミソが注目される。

今回試験した新しく開発されたアゾ染料では，原物

質そのものが B.Iで膀脱発癌性を示したが， これに

ビクミン Cを投与していると癌発生がかなり抑制

されるという結果を得た。他のアゾ染料についても

検討中である。

2) ヒドラジン化合物：エームス試験で検討し，

更に発癌性もあるといわれているもの 4種類につい

て検討した。また，マシュルーム中にヒドラジン化

合物の一つであるアガリチンが含まれているのでは

ないかと考えられ， またアガリチンの発癌性が問題

となっているので，椎茸の抽出物について検討して

し、る。

3) B.Iにおける initiatorとPromotorの問題：

Hicksの方法を応用し，発癌には至らない極く微量

のmethylnitrosourea(MNU)をマウス膀脱内に一

回のみ注入し， 1週間後にある化学物質の B.Iを行

うと，その化学物質のみでは発癌性を示さなかった

ものも， MNUの前処置がInitiatorとなり被検化学

物質がPromotorとなって発癌を示すに至るものが

見出だされる。

4) ラット尿中のニトロソアミンの検出：ラット

膀脱にピペリジンを含むペレットを B.Iし経口的に

亜硝酸ソーダを投与し，膀脱内で反応生成されたと

思われるニトロソピペリジンがラット尿中より，薄

層クロマトグラフィおよびガスクロマトグラフィで

検出された。

2. ヒドラジン誘導体の発癌に関する研究

ヒドラシンおよびその誘導体は，医薬品，典薬，エ

業化学物質としてでなく，最近はタバコやマシュル

ーム中にも存在することが知られている。本年も前

年度に引き続き食用に供される、ンイタケ中に

Agaritin (/J-N-[y-L (+) glutamyl] 4-hydro-

xymethy I pheny !hydrazine)とし、うヒドラジン化合

物が存在することからシイタケの発癌実験を行って

いる。 30%のシイタケを含む粉末飼料をマウス（早

50, 含50)に生涯投与した。その結果，膀脱上皮細

胞の悪性化が観察された。さらに 20%のシイタケ粉

末飼料をラット（早 30, 1; 30)に投与し観察を行っ

ている。

3. 発癌性物質の分析

環境中には多種類の発癌物質が存在することが知

られている。当教室では，大気汚染物質に注目し，突

然変異原性テストを用いて，都心部の大気汚染物質

の研究をすいめてきた。本年度は，大気汚染物質中

に含まれる多環芳香族炭化水素類(PAH)のうち，フ

ルオランテン， ピレン， クリセン，ベンゾ（a)アン

トラセン，ペリレン ベンゾ（a) ピレ`ノの 6種類に

ついて，東京都心部の地上，地上より 40m, 160 m 

の高さにおいて汚染物質を採取し，一年間 48回分の

分析を行った。この結果， PAH6種類について年間

平均では，大気 1,000m3あたり，地上： 0.16-2.5μg, 

地上より 40m: 0.13-2.0 μg,地上から 160m: 0.1 

~l.7μgで，高さが高くなるに従い PAH6種類の

濃度は減少した。また， この濃度はいずれの高さに

おいても，冬季に高く，夏季に低いという季節変動

を示した。

研究業績

I. 原著論文

l)竹村 望：化学物質による膀脱発癌についての考

察． JETOC.No. 18（特集号） ：1-20 (1982) 
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2)清水英佑，鈴木勇司，鈴木孝之，秋山 巌，崎谷寿子，

竹村 望：エポキシ樹脂硬化剤の突然変異原性につい

て．産業医学． 24:498-503 (1982) 

3)清水英佑，鈴木勇司，林 和夫，永山和之，鈴木孝之，

秋山 巌崎谷寿子，竹村望：都市人気汚染物質の突

然変異原性に関する研究（その 1)．ニトロメタン抽出

物についての日間およひ季節問変動．東京慈恵会医科

大学雑誌． 97:785-795 (1982) 

4)鈴木勇司，清水英佑，竹村 望：小核試験の検出感度

に及ぽす PCBの影響． 日本衛生学雑誌． 37: 479 

(1982) 

5)清水英佑，町田勝彦，安藤皓章：エフエドリンおよび

メタアンフェタミンのニトロソ化合物の突然変異原性

について． 日本衛生学雑誌． 37:470 (1982) 

6)林 和夫， i青水英佑，鈴木勇司，小池直子，橋田ちせ，
竹村 望：都市大気汚染物質の突然変異原性と多環芳

香族炭化水素類 (6種）含有貸の年間・日間変動につい

て． 日本公衆衛生学雑誌． 29:778 (1982) 
7)清水英佑，鈴木勇司，小池直J慶．．橋田ちせ：アニリン

誘導体 (9種類）の突然変異原性とノルハルマンの Co

-mutagenic作川につし、て．廂策松学． 24: 808(1982) 

8)鈴木勇司，清水英佑．林和夫，竹村 望：工ボキシ

樹脂硬化剤 (9種類）の突然変異原性について．産業医

学． 24:809 (1982) 
9) Hashida, C., Nagayama, K. and Takemura, N.: 

Induction of bladder cancer in mice by implanting 

pellets containing tryptophan pyrolysis products. 

Cancer Letters. 17: 101-105 (1982) 

10) Shimizu, H. and Takemura, N.: Mutagenicity 

and Carcinogenicity of hydrazine derivatives. 

Proceedings of the Ninth International Conference 

of Occupational Health in the Chemical Industry. 

150-158. Aswan and Cairo, Egypt. d98ll 

III. 学会発表

1)清水英佑，鈴木勇司，竹村 哨：エポキシ樹脂価化剤

の突然変異原性．第41回日本癌学会総会． 8月．大阪．
2)鈴木勇司，清水英佑，竹村 望：アニリン誘導体の突

然変異原性とノルハルマンの Co-mutagenic作用．第

41回日本癌学会総会． 8月．大阪．
3) Shimizu, H. and Takemura, N.: Carcinogenicity 

and mutagenicity of hydrazine derivatives. 13th 

International Cancer Congress. Seattle, U.S.A. 
(1982) 

4) Takemura, N, and Shimizu, H.: Mutagenic 

activity of epoxy resin hardners. 10th Internation-

al Conference of occupational health in the 

Chemical Industry. Paris, France. (1982) 

5）清水英佑，鈴木勇司，林和夫，竹村望： N-nitro-
somethanphetamineおよび N-nitrosoephedrineの

突然変異原性．第 11回日本環境変異原学会． 10月．修

菩寺，静岡．

V. その他

l)竹村 望，清水英佑：変異原性テストについて．安全

衛生コンサルタント． 2: 22-24 (1982) 

2)松島泰次郎，松下秀鶴，清水英佑：変異原性に着目し

たがん原性物質のスクリーニング技術開発に関する研

究．昭56年度労働安全衛生に関する委託研究報告書．
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法医学

教授：高津光洋 内因性急死の法医病理学

助教授：内藤道興 小児の急死

研究概要

I. 内因性急死に関する研究

内因性急死，特に若年者の急死は法医実務上外因

死との関連において多くの問題を内包しており，そ

の実態を十分に把握し，個々の例において，病理学

的診断，死因，外因との関係などを十分に検討する

必要性に迫られることが多い。その中で，いわゆる

ポックリ病や乳幼児急死症候群 (SIDS)と呼ばれる

一群は，その病因も不明であり，その実態も十分浮

彫りにされているとはいえない。当教室では年問

200体前後の法医解剖が行われており， これらの症

例を中心にこの分野の研究が進められている。

若年者の急死例では， 60％以上が急性心臓死であ

り，いわゆるボックリ病と考えられるものはその 1/

3強を占めている。これらの症例に対し，ミオグロビ

ンをマーカーとした酵素抗体法を用いて検査したと

ころ，虚血性心病変の程度や局在性を知るうえで法

医病理学的診断法として十分活用しうる点を報告し

た。この方法により，ポックリ病と診断された症例

についても検討を加え，心筋内ミオグロビンが虎斑

状に消失しているのが観察され，ボックリ病の病因

として，超急性に生じた虚血性変化が重要な意味を

持っているのではないかと推測した。

SIDSに関して，どのような症例を SIDSとするか

についてわが国では統一されていない。この点に関

連して，都内に発生した乳幼児急死例について統計

的に分析し，所見を報告し， SIDSの剖検診断の基準

設定の必要性を強調した。また SIDSの形態学的特

微の把握についても研究を重ねており， 2剖検例に

ついて，脳の小動脈壁の浮腫性肥厚，胸腺細胞の脱

落傾向，肝細胞変性などが類似しており，脳動脈壁

の透過性の異常充進に基づく脳浮腫の重要性につい

て報告した。

また，内因性急死の原因のひとつとして， Mallory

-Weiss症候群による急死例を紹介した。日常的に内

視鏡検査が実施されている今日では， M-W症候群

と臨床的に診断される症例は急増しているようであ

るが，急死した剖検例の報告は少ない。そこで4例

を紹介し，その診断，頻度，発生機序，合併病変，粘

膜亀裂の所見などについて文献的に考察を加えた。

II. 微量生物試料からの血液型判定

法医実務上，微量生物試料を用いた採証学的検査

はその必要性が増加するとともに，その確度の高さ

も求められる。たとえば，剖検されなかった交通事

故死の病例で不適合輸血の有無が問題となり，長年

裁判されていた再鑑定例で，腎破裂のため摘出され

た腎臓を用いて混合凝集反応および酵素抗体法によ

り不適合な血球自身の存在を証明し，不適合輸血の

事実を明らかにした。このような不適合輸血例を中

心に血液型物質の組織分布について報告した。

また，羊水穿剌で得られた羊水の細胞成分および

液体成分を用いて，混合凝集反応および凝集阻止試

験により胎児の血液型を推定し，生後その判定の正

しさを確認した。分泌型か否かも考慮すれば，羊水

中の胎児由来細胞をマーカーとした混合凝集反応に

よる血液型判定の方が確度が高いことを明らかにし

た。この方法により，胎児の遺伝情報がひとつ増加

する事は，法医学的にも臨床的にも有用と思われる。

III. 中毒に関する研究

中毒と血液化学的，酵素化学的側面から検討を加

え，病態生化学的に分析した研究が行われた。すな

わち，実験的にウサギにアセトアルデヒド，メタン

フェタミン（ヒロポ｀ノ）などを投与し，血清中の

LDH, CPK,そのアイソザイムの変動を経時的に測

定した。また，鯉康男子に中等度酪酎状態（エタノ

ール濃度2g/kg)まで飲酒させ，血液成分の経時的

変動を観察した。これらの結果，酵素活性の変動は，

程度の差こそあれ，各種ショック時のそれと類似の

パターンを示すことを明らかにした。

純法医学的中毒学の分野では中毒物質の死体から

の証明が極めて重要である。特に死体が焼かれたり，

高度に腐敗していると，その証明の確度に不安が生

じる。この問題に関して，ベンゼン‘ ガスライター

用ガス (n-butane,iso-butane, propane)，シンナ

-(toluene)の各中毒で死亡した後焼かれたり，腐

敗した鑑定例について，中毒物質の定量を各種臓器

で行い，動物実験により高熱あるいは腐敗の影響の

有無を検討し報告した。その結果， これらの物質は

脂肪組織に多く検出され，ベンゼ‘ノは高熱や腐敗の

影響を受けず，ガスライクー用ガスは死後経過とと

もに減少， トルニンは400℃に加熱しても臓器含星

に変化がみられないことがわかった。

さらに，当教室で剖検された成人死体 1021例で行

われた血中，尿中，胃内容中，髄液中，胆汁中各ア

ルコール猿度の測定値について，頻度，性別，年令

別，死因別，各種体液別などについて分析し報告し
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た。

IV. ショックの研究

当教室では長年過敏性現象の研究を行っており，

最近では過敏性ショックのみならず，各種ショック

についても研究されている。その一環として， endo-

toxic shockにおける血清成分の変動について報告

した。またショックに関連して，脳内カテコールア

ミンの死後の変動を経時的に測定した。すなわち，断

頭したウサギの脳を用いて，脳中エピネフリンおよ

びドーパミンを高速液体クロマトグラフィー法によ

り経時的に定巌，その濃度が死後 12時間くらいまで

直線的に減少することを明らかにした。今後， ヒト

での追試が期待される。ショック死体の臓器変化，特

に脳の所見について報告した。

V. 剖検に基づく研究

昨年度は 1965-1979年間に剖検した被虐待児 9

例について分析検討を加えたが，本年度は乳児 2例

の剖検結果から，咬傷，ヘアーブラ、ンによると思わ

れる特徴的損傷を明らかにし，虐待の加えられた事

実を立証した。

頭部外傷の成傷器の推測，同定については法医実

務上重要な課題である。合板製看板で頭部を強打し

た結果，合板の破損片が頭蓋骨を貫通し脳実質内に

剌入，小脳天幕下の硬膜下出血による脳幹部圧迫に

より短時間で死亡した稀な l例を報告した。

VI. その他

青木前教授の退任記念講義として，「当教室最近

20年の歩み 法医解剖を中心として一」の演題

のもとに行われ，当教室で行われた法医解剖 1346

例，親子鑑定 142例，その他物件鑑定について紹介

された。

研究業績

I. 原著論文

1. 内因性急死に関する研究

1) lshiyama, I., Kamiya, M., Rose, M., Komuro, E. 

and Takatsu, A. : Fulminant Deletion of Myoglobin 

from Myocardial Fibres in State of Acute Cardiac 

Failure Inducing Sudden Cardiac Arrest. Lancet. 

Vol. II, 8313: 1468-1469 (1982) 

2)坂根明生，高津光洋，栗原克己，村井達哉： Mallory

-Weiss症候群による急死例 4例．日本法医学会誌．36:

575-583 (1982) 

3)高津光洋：発生予知困難な突然死の剖検例につい

て．第 20回全国大学保健管理研究集会報告書． 86-

90 (1982) 

2. 微量生物試料からの血液型判定

l)石山晃夫，高津光洋，細川武典，池田 透，菊地泰人，

村越弘昌：不適合輸血について 血液型抗原の組織

分布一． 日本医事新報． 3055:23-31 (1982), 3055 

37-40 (1982)（グラビア）

2) Keil, W., Ishiyama, I., Takatsu, A. and Geserick, 

G.: Pranatale ABO (H)-Blutgruppenbestimmung 

mit der MCAR an Zellen der AmnionflUssigkeit. 

Jpn. J. Legal Med. 36 : 758-763 (1982) 
3) Keil, W., Takatsu, A., Geserick, G., Ishiyama, I. 

und Kaiser, B.: Die pranatale ABO (H)-Blutgru-

ppenbestimmung an Zellen der AmnionflUssigkeit 

mittels Mischzellagglutination. Zbl. Gynako_l. 104 : 

1316-1324 (1982) 

3. 中毒に関する研究

l)青木利彦，福家紀子，本名喜一：当教室剖検死体アル

コールについて．東京慈恵会医科大学雑誌． 97:684-

691 (1982) 

2)青木利彦，土屋ゆひ子，重田聡男：アセトアルデヒト・

投与に伴うウサギ血清Creatinephosphokinase. lac-

tate dehydrogenase活性の変動．東京慈恵会医科大学

雑誌． 97:67ふ683(1982) 

3)青木利彦湯座義一，橋田 学：飲酒による中等度酪

酎時における血液成分の変動．アルコール研究と薬物

依存． 17:9-27 (1982) 

4) Aoki, T. and Nakamura, S.: Detection of 

Benzene in a Burnt or Putrefied Cadaver. Act. 

Crim. Japon. 48: 32-36 (1982) 

5)青木利彦，並木 宏，徳留省悟：メクンフェクミン投

与に伴うウサギ血清 CPKおよびLDH活性の変動．ア

ルコール研究． 17: 226-236 (1982) 

6) Aoki, T., Namiki, H. and Fukuie, N.: A Case of 

Sudden Death after Inhaling Gas Which Is Used for 

Gas Lighters. Act. Crim. Japon. 48: 202-204 

(1982) 

7) Aoki, T., Namiki, H. and Fukuie, N.: A Suicidal 

Incineration with a Thinner Fluid. Jpn. J. Legal 
Med. 36: 667-668 (1982) 

4. ショックに関する研究

1) Aoki, T. and Yuza, G.: Changes in Serum 

Constituents Following Endotoxic Shock in Rab-

bits. Jikeikai Med. J. 29: 25-34 (1982) 
2) Aoki, T., Yoshiura, M., Iwamoto, T., Ozaki, Y. 

and Iriyama K. : Changes in RabbiじbrainN orepi-

nephrine and Dopamine after Decapitation. Jikei-

kai Med. J. 29: 385-391 (1982) 

3)内藤道興：ショックと臓器変化．臨床検査． 26:632 

-634 (1982) 

5. その他

1)青木利彦：当教室最近 20年の歩み 法医解剖を

中心として．東京慈恵会医科大学雑誌． 97:177-

196 (1982) 

2)高津光洋：事故死か自然死か． Modern Medicine. 
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82-10, 92-97 (1982〉

III. 学会発表

l)内藤道興福家紀子，重田聡男：乳幼児突然死の本態

についての考察 II.第66次日本法医学会総会． 5月．東

京．

2)青木利彦，徳留省悟，屯田聡男：アセトアルデヒドま

たはヒロポン投与に伴うウサギの血清 LOH・ CPK活

性の変動．第66次日本法医学会総会． 5月．東京．

3) 内藤道興，本名喜•--，重田聡男：頭部外傷の 1 剖検

例．第66次日本法医学会総会． 5月．東京．
4)高津光洋：乳幼児急死例について I.都区内におげ

る乳幼児急死症候群の統計的分析．第 66次日本法医学

会総会． 5月．東京．
5)高津光洋： （シンポシウム）若年者の予期せぬ突然死

について．第 20回全国大学健康管理研究集会． 11月．

東京．

6)青木利彦，土屋ゆひ子，徳留省悟：メタンフェタミソ

またはノルエピネフリン投与に伴うウサギ血清電解質

の変動．第 17回日本アルコール医学会総会． 10月．横

須賀

7)青木利彦，並木 宏：ショック時におけるアルコー

ル代謝に関する実験的研究．第 28回日本宇宙航空環境

医学会総会． 10月．川崎．

8)本名喜一：ノルエピネフリン投与に伴うウサギ血清

酵素活性の変動について．第 99回成医会総会． 11月．

東京．

IV.著書

寄生虫学

教授：小林昭夫 原虫・螺虫学，熱帯医学

講師：渡辺直煕 寄生虫感染と IgE

研究概要

I. 原虫感染による非特異的免疫抑制に関する研究

寄生虫感染により誘導される非特異的免疫抑制現

象は，寄生虫が宿主の生体防御機構から逃れる手段

の 1つとして知られているが，その機序については

未だ不明の点が多い。われわれは， これまでトキソ

プラズマ（以下Tp)感染マウスをモデルとしてその

解析をおこなってきた。今年度は，上記免疫抑制に

関し，Tp感染による抗Tp抗体産生に対する抑制の

程度と宿主体内に形成される Tpのシスト数との関

係について各種の近交系マウスを用いて検討した。

その結果，非特異的免疫抑制が最も強くみられる

C57BL/6マウスではTp自体に対する抗体産生応

答においても抑制がみられ， とくに IgM産生から

IgG産生への switchingに対する阻害が認められ

た。また，ほとんど抗体産生抑制がみられなかった

BALB/cマウスに比べ， C57BL/6マウスでは約5

倍にも達する多数のシストが回収された。さらにま

たTp感染を起こした C57BL/6マウスから得られ

l)内藤道興：最新捜査法医学．立花書房．（1982) た/j卑臓マクロファージは， invitroにおいて Tp抗

2)山澤吉乎，内藤道興：小法医学書（改訂第2版）．金 原ならびにTpと無関係な抗原のいずれに対するリ

芳堂．（1982) ンパ球の分裂反応に対しても，これをいちじるしく

抑制した。以上から Tp感染により誘導される sup-

pressor Mc/,は，虫体と無関係な抗原に対してのみ

ならずTp抗原に対する抗体産生をも抑制し， この

ことが結果として Tpの増殖を容易にしていること

が想定された。

II. 自由生活性原虫による非特異的免疫増強に関

する研究

先きに自由生活性繊毛虫 Tetrahymena pyrifor-

mis（以下Th)は， これをマウスの腹腔内に接種す

ることによって非特異的免疫抵抗性を賦与しうるこ

とを明らかにした。今年度は Th活性化 Mc/,におけ

る原虫殺滅機序と Th免疫によるドノバンリーシュ

マニアに対する殺滅効果について検討した。

1. Th活性化 Mc/,の原虫殺滅機序

Th活性化 Mc/,では，無処置マウス由来の Mc/,に

比し貪食能が充進しており，羊赤血球貪食Mc/,の比

率， 100個の Mc/,あたりの貪食された赤血球数な

ど，いずれもいちじるしい増加をしめした。 Mc/,の
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細胞膜および細胞質に含まれる酵素， とくに alka-

line phosphodiesterase (APD), acid phosphatase 

(AP)の活性を測定した結果では， Th活性化 Mef,は

無処置マウス由来の Mef,に比し APD活性の減少

とAP活性のいちじるしい増加がしめされた。また

ライソゾーム含有酵素による消化とともに重要な殺

原虫機構を構成すると考えられている酸素代謝物の

形成に関して， Mef,のo,および H202遊離能を測
定した結果， Th活性化 M¢ では無処置マウス Mef,

に比し 0,,H202遊離能のいちじるしい充進がみと

められた。

2. Th免疫によるドノバンリーシュマニア防御

効果

In vitroの実験で，マウスの腹腔 Mef,にリーシュ

マニア（L.d.)殺滅能を賦与するために必要なマウス

への Th接種量は， Tp殺滅の場合と同様 lxl伊個

以上であること，その効力は Th接種後4~7日の間

に発現し，少なくとも 1週間は効力が持続すること

などが明らかとなった。また凍結融解によって破壊

した Thを接種することによっても同様の効力をえ

られることが判った。 In vivoの実験では， L.d.の

前鞭毛型によるマウス接種 (i.v.)実験で，予め免疫

処置として Thを接種しておいたマウスでは無処置

マウスに比べ，牌の L.d．感染量の減少がみられ，そ

の効果は L.d．感染 4週後の時点で最大をしめした。

III. 細胞内寄生性原虫感染における抗腫瘍効果に

関する研究

細胞内寄生性原虫の感染により細胞性免疫反応が

誘導される点に着目し，原虫としてはヒトに広範か

つ高率に不顕性感染がみられるトキソプラズマ

(Tp)を用い， Lewis肺癌細胞に対する抗腫瘍効果を

マウスモデルによって検討した。 Tp生虫体もしく

はBCG（対照）を C57BL/6マウスの背部皮下に接

種して感作し， 2週後に腫瘍細胞 2xl伊個を足肺皮

内に接種した。その後種々の時期に癌接種部位皮内

にそれぞれホルマリン固定 Tp虫体 (f-Tp)の各種

量もしくは BCGを投与した。その結果は， f-Tp1 x 

即個を投与した場合に最も強い抗腫瘍作用が認め

られ，腫瘍細胞と混合投与時には，マウス 5匹中 4な

いし 5匹が腫瘍の生着を阻止した。またこの抗腫瘍

作用の強さは， Tpに対する DTH反応の強さと相

関していた。腫瘍細胞接種 1日後に f-Tp1 X 107を

投与した場合は， 6匹中 2匹が生蒲を阻止。 3日後，

5日後投与では生着阻止は起きなかったものの，有

意の延命をみた。これに対して BCGを投与した場

合は，腫瘍細胞と混合投与の場合のみ 5匹中 4匹が

腫瘍の生着を阻止したが， 1日後の投与では既に生

着阻止も延命も認められなかった。

IV. 寄生虫感染と lgE抗体に関する研究

lgE抗体の産生は，嬬虫感染に特徴的な現象とし

て知られている。本研究では嬬虫感染宿主における

lgE抗体の動態につき， lgE抗体の産生と， lgEによ

る肥満細胞・好塩甚球からの化学遊離物質の放出機

構の 2つの面から検討した。 lgE産生機構について

は，嬬虫感染宿主における lgE抗体産生の長期持続

という特性に注目し， これを解析するため Nippost-

rongylus brasiliensis（以下 Nb)感染ラットを用い

lgE抗体の産生について種々検討を加えた。その結

果は， Nbは感染後比較的すみやかに成虫に達した

のち 3週以内にラットから自然に排除されてしまう

にもかかわらず，抗 NblgE抗体は 20週以上にわた

って持続した。さらにこの lgEの持続的産生には，

X線耐性の lgE産生細胞が関与していることが明

らかになった。この細胞は， lgE産生の持続がみられ

易いアトピー患者にみられるX線耐性の長命の lgE

産生細胞に対応するものであろうと考えられた。化

学物質遊出機構については， Nb,旋毛虫あるいは肝

吸虫等を感染させたラットについて皮府肥渦細胞上

のlgEの動態を検討し，その結果，これらの感染宿

主においては肥満細胞上の lgEが数倍にも増加し

ており，受動的に与えられた lgEの肥満細胞への結

合を阻害することがわかった。この肥満細胞上の増

加した lgEは，感染寄生虫に対する特異 lgE抗体

と，感染により誘導された非特異的な lgEの両方か

らなることが明らかにされた。

V. アジア寄生虫予防機構 (APCO)の推進

1982年度は， メキシコにおける APCO運動推進

の意図のもとに，メキシコ寄生虫学会の招きにより，

教授小林昭夫は， 日本における土壌伝播性寄生虫の

予防計画ならびに土攘伝播性寄生虫の社会的，経済

的損失について研究成果を発表した。
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臨床検査医学

教授：井川幸雄

教授：鳥海 純

教授：黒坂公生

講師：町田勝彦

研究概要

臨床生理学

外科病理学

臨床細菌学

臨床免疫学

I. 臨床生理に関する研究

1. 学童の肥満，運動能力と血液性状との関連

当教室では従来より成人を対象に血中脂質に及ぽ

す年齢，性，運動の影響などを調べ，血清コレステ

ロール (T.C.)， トリグリセライド (TG)濃度は加

齢とともに上昇し， 日常運動している者では低値で

あることを確認した。

今年度は都内某小学校 2,4, 6年の児童男女合計

161名を対象に血液性状，形態および運動能力を調

べた。

血液学的検査項目には男女差，学年差はなく成人

の値と比較しても差異はなかった。

血清逸脱酵素 GOT,GPT活性値は成人の値と差

がなかったが， CPK,LDH活性値は成人の値に比較

し高値であり学年を経るに従い男女差がひらき， 6

年生では有意に男児が高値であった。また，血清ア

ルカリフォスファターゼ活性値は成人に比較し高値

であり，それは児童の発育と関連を示し，男児では

身長と Y=0.588の相関を示した。しかし， 6年生女

児では減少した。

血清TG値は成人に比較しやや低値であるがTC

値は成人と差がなかった。また， TG値 150mg/di以

上， TC値 230mg/di以上のいわゆる Ilb型高脂血

を示した者が全体で 5%存在した。

体脂肪量（長嶺法）と血清脂質との関連では体脂

肪量の多い，いわゆる肥満頻向の高い者ほど TG値

が高く (p<0.001),C-HDL値は低く，運動能力も

劣っていた。

2. 運動と腎由来ホルモンとの関連に関する研究

血圧調節に重要な役割を演じているレニンーアン

ギオテンシンーアルドステロン (RAA)系およびキ

ニンーカリクレイン (KK)系の多くが腎に由来して

いる。これら， RAA系， KK系と運動強度との関連

についてはすでに報告した。

今年度は本態性高血圧症を有する中高年者を対象

に運動負荷前後の RAA系の動態を観察した。

対照の健常中高年者と等しい酸素摂取量および心

拍数の中等度運動を負荷しても高血圧者では拡張期

および収縮期血圧が上昇し，血漿アンギオテンシン

IIおよびアルドステロン濃度も上昇した。また，尿

量，尿中Nの排泄量は減少した。

これらのことから，本態性高血圧者では健常者に

比し，運動ストレスに対する RAA系の反応が充進

していることが示唆され，高血圧を合併した肥満者

の運動療法実施に際しては運動強度が重要な因子で

あり， 60%VO, max以下の強度が望ましいと言え
よう。

3. RIによる研究

種々の肺疾患とくに閉塞性肺疾患を対象にRIを

使用して，病態生理の把握と治療方針の決定，また

その経過観察を行った。

糖尿病患者の末梢血管症の早期発見を目的とした

RI検査法の確立を目標としている。

II. 臨床検査法についての検討

血清トリグリセライドの検討，尿酸の自動分析，体

液の微鼠の免疫グロブリンの測定法，尿中赤血球の

鑑別法を検討，成果を学会に報告した。

III. 体腔液に関する研究

従来に引き続き体腔液の化学的組成と疾患との関

係を検索している。 57年度からは，特に体腔液中の

/32―マイクログロプリンと疾患との関係を見るため

に目下症例を集めて検討を続行している。

IV. 壊死組織の抗原性に関する研究

壊死組織が自己免疫疾患の発生に関与している可

能性については古くから論ぜられているが，実証的

研究は少ない。この実証を動物実験で行っている。

同種動物の組織を抗原とした場合には，病変発生

の可能性は少ないとされている。しかし，壊死組織

は同種のものであっても病変を起こしうるものでは

ないかとの想定のもとに， ラット壊死腎（腎動脈結

紫による）を冷凍解凍，超音波処理後に再びラッ

トに adjuvantとともに皮下注射し，約 2年にわた

って経過を観察した。全例に蛋白尿が出現しはじめ，

一部のものに脱毛が目立ってきた。全例で著しくや

せが目立ってきたため解剖し，組織学的検査を行っ

たところ，明らかな増殖性糸球体腎炎の発生を認め

た。

V. /3rマイクログロプリンの組織内局在
/3rマイクログロブリソと悪性腫瘍との関連が研

究されているが，特異性の高い抗ヒト屁ーマイクロ

グロブリン血清の入手が困難なために，組織学的な
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検討はほとんど行われていない。富士レビオ帯広研

究所より，特異性の高い抗ヒト屈ーマイクログロプ

リン家兎抗血清を入手したので， これを用いて，肺

癌，胃癌，肝癌，直腸癌，肝硬変症について， PAP

法を用いて組織内局在性，腫瘍型との関係を検討中

である。

VI. コアグラーゼ陰性プドウ球菌に関する研究

コアグラーゼ陰性プドウ球菌 (CNS)は，人の皮

府，粘膜などに常在菌として広く存在している細菌

の 1つである。近年医療の進歩に伴い，各種臨床材

料から CNSが艇々検出されるようになり， 日和見

感染の原因菌として注目されるようになってきてい

る。

化膿巣および感染尿からの病巣分離株と，健康人

の昴腔，咽頭，皮府から分離した CNSを， Kloos,

Schleiferの分類に従って分類してみると，いずれも

S. epidermidisが多く認められた。特に健康人の恥

腔，咽頭からの株は 80%以上が S.epidermidisであ

った。次いで多くみられたものは膿では S. hae-

molyticztS,感染尿，咽頭では S. saprophyticus,鼻

腔，皮府では S.hominisで，感染尿で S.saprophy-

lieusが多いことが特徴的であった。

Pulvererのファージを用いて lRTD法で型別を

行ってみると，膿，感染尿の病的材料からの株は， ph

5, ph 9, ph 10, ph 12, ph 13, u 4, u 14, u 16, u 46のフ

ァージによって溶菌される，われわれのいうところ

の II型の株が多くみられた。一方健康人由来株は， II

型の株以外に殆どすべてのファージに溶菌される I

型の株， ph6, ph 14, ph 15, ph 16, u 15, u 20のファ

ージに溶菌される III型の株が相当数認められた。

これらの株を lOORTD法で型別すると，健康人由

来の S.epidermidis, S. hominis, S. simulansの株は

II型から I型に変わるものがみられたが，臨床材料

由来株の多くは II型のままであった。また，敗血症

患者由来の S. epidermidisについてしらべてみる

と， lRTD法で II型および型別不能であった株の

殆どが lOORTD法では II型を示すようになった。

したがって病巣との関連性をみるためには， lRTD

法よりも lOORTD法による成績の方が適している

ように思われる。
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臨床医学

第 1 内科学

教授：亀田治男

助教授：藤沢 冽

講師：渡邊證次郎

講師：川村忠夫

講師：今井 深

研究概要

消化器・肝・胆道

消化器・肝

神経内科・脳血管障害

消化器・胃分泌と胃循環

消化器・肝・門脈循環

I. 消化管疾患に関する研究

1. 臨床的にはX線，内視鏡的に早期胃微小癌の

発見に努め， 1x 1 mm, 2 x 2 mmの病巣を報告した。

消化性潰瘍については，その原因と難治化の要因を

探るため，内視鏡検査を行った 1,000人余のアソケ

ートをコンピュータ処理し，嗜好品，生活状況，家

族集積性，血液型などの背景因子を検討した。また

H2一拮抗剤や PGE,剤など種々の抗潰瘍剤の治療

効果を検討した。

2. 実験的に教室において開発した内視鏡的

ICG希釈法と吸入式および電解式 H2ガスクリアラ

ンス法を用いて胃粘膜血流量を測定し，潰瘍の経過，

慢性肝疾患，各種薬物との関連性を研究しつつある。

また数種の催潰瘍物質や抗潰癌剤による被覆および

粘膜内粘液への影響を組織化学的に観察し，主に胃

粘膜血流と粘液の面から胃病変発生機序を検討して

し、る。

II. 肝循環と肝不全に関する研究

1. 実験的門脈圧冗進症モデルを作成し，門脈循

環抵抗の増加が門脈圧上昇に寄与していることを示

した。また H2ガスクリアランス法により，各種薬物

の門脈循環におよぽす影響を検討しつつある。

2. 肝と心臓との関連性について心疾患剖検例を

検討し， うっ血肝ことに線維化の病態を明らかにし

た。さらに実験的にはうっ血肝ラットを作製し， う

っ血肝にともなう高問接型ビ血症の成因には，肝の

ビ抱合障害も関与していることを明らかにした。

3. 重症肝障害に対する Glucagon-Insulin療法，

Plasma pheresisなどの治療法の評価を行うととも

に，肝性脳症に対する肝不全用アミノ酸輸液および

経口分枝鎖アミノ酸製剤の効果も検討した。また肝

不全時の血漿プロラクチ‘ノの臨床的検討を行いつつ

ある。

III. 肝疾患の免疫学的研究

従来より進めてきた肝炎発症進展の免疫学的研究

を本年も精力的に行う一方，腫瘍マーカーの検討も

新たに着手した。

1. 肝細胞障害関連免疫応答の主座となる肝細胞

膜抗原分画 (LSP,LM-Ag)のうち， LSPの精製は

DOC処理により，容易になることを示した。また，

IEFを用いるとさらに精製が可能であるこどを明ら

かにした（免疫学会）。 LSP,LM-Agに対する抗体

の出現頻度は性差により異なることを認め，免疫応

答には，性差があることを示した（肝東部シンポ）。

2. 肝可溶性分画中に免疫抑制因子の存在するこ

とを明らかにし，その物性，作用機序については，す

でに教室で慢性肝疾患患者血清中に見い出した免疫

抑制因子とは異なるものであった（肝臓）。また，

Galactosaminによる実験的肝炎モデルにおいて，

その発症には Kupffer細胞を含めた免疫反応の修

飾があることを明らかにした（消化器と免疫研究

会）。

3. 腫瘍マーカーの研究は，本年は Bjorklundら

により報告された Tissue Polypeptide Antigen 

(TPA)について，臨床的出現頻度を検討し， TPA

の上昇は癌の原発部位に関係なく，臓器特異性を有

さないことを示した（消化器と免疫研究会）。

IV. 肝疾患の生化学的研究

1. アルコール性肝障害の発症と進展に関し低蛋

白食が重要な要因であることを明らかにすると共

に，同症の肝線維化について， コラーゲン合成，異

化系に関し検討をしている。

2. 本邦初めのF株による流行性非A非B型肝炎

である清水市の肝炎について慢性化の追跡をし，同

症を含めた非A非B型肝炎関連の AN6520抗原抗

体系の検討を行い，併せて，同症における血清

Guanaseの意義を明らかにした。

3. 原発性肝細胞癌患者の血清中に高率に出現す

る肝細胞癌特異 y-GTPisozymeの物理化学的性

状，特にアミノ酸構成の検討を行った。

また全国定期健康診断の結果から， トロトラスト

沈着症の肝腫痛発生の指標としての血清 y-GTPの

意義を明らかにした。

4. Interferonなどによる HBvirus carrierの
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治療効果，及び HBvirus vaccineによる同 virus

の感染予防について検討中である。

5. 2H-CDCAを用い，肝硬変を中心とした各種

肝疾患における，ケノデオキシコール酸の体内動態

の解析を行った。

6. 各種肝疾患における血清 a,micro globulin 

の検討を行い， rapidturnover proteinとしての意

義を明らかにした。

V. 培養肝細胞による肝病態の研究

1. 分離肝細胞の機能と形態に関する研究とし

て， Percollによる単離法の確立，各分画中の蛋白量

の測定，超微形態の研究を行っている。

2. 微量肝試料内のチトクローム P-450の測定

として，微量肝試料内の P-450の測定法を確立し，

各種肝疾患肝生検試料内の P-450の測定を行って

しヽる。

3. 各種腫瘍細胞株の樹立と温度変化による細

胞生物学的特性に関する研究としては，すでに

KNOCH腫瘍をはじめとして 4種類の腫瘍細胞株

の樹立，それらの生物学的特性について研究してい

る。

4. 細胞骨格の機能と構造の研究としては，グロ

ー放電プラズマ重合膜レプリカ法により各種癌細胞

株について検討し， さらにポリアクリルマミドミク

ロゲル法などによりその構成蛋白の解析を行ってい

る。

本研究では，いくつかの他分野の研究グループと

の協同研究により，広い視野からの研究を目ざして

しヽる。

VI. 胆道および膵疾患の病態と臨床の研究

1. 胆石症の病態と臨床に関する研究

1) 外来および入院の胆石症患者を対象として，

臨床症状と X線像との対比検討・経過観察などを行

っている。

2) 剖検例の胆石保有率を調査し，年次的変化を

検討し，近年胆石保有率が著明に上昇していること

を明らかにした。

3) 手術摘出胆石の赤外吸収スペクトル分析や化

学分析を行い，近年コレステロール系胆石が増加し

ていることを明らかにするとともに新たな分類法を

検討している。

4) 胆石症の内科的治療として， CDCA,UDCA 

などの胆石溶解剤の検討を行っており，約 50%に有

効例を認めている。さらに効果をあげる目的で，各

種胆石溶解剤の併用，投与法などについても検討中

である。

2. 胆道癌，膵癌の病態と臨床に関する研究

入院例の胆道癌，膵癌症例について早期診断を目

標に各種画像診断法の比較検討や臨床所見などにつ

いての検討も行い， さらに胆汁の分析検討を続けて

し、る。

VII. 腎疾患の臨床病理学的研究

1. 慢性糸球体腎炎，ネフローゼ症候群の治療に

関する研究

ステロイド剤，免疫抑制剤，非ステロイド性抗炎

症剤の治療効果の比較検討， とくに非ステロイド性

抗炎症剤の Indometacin,Azapropazoneの治療に

際して，適応となる病型，病期，本治療剤を用いた

時の予後，腎機能の変化などについて明らかにし，そ

の作用機序について検討報告した。

2. 非ステロイド性抗炎症剤の抗蛋白尿効果の作

用機序についての研究

ラットに Aminonucleoside nephrosis,犬に

Urea -induced nephropathyを作製し Azapropa・

zoneを投与した。その結果，抗蛋白尿効果の作用機

序について腎循環の面からは，本剤が腎での Pros-

taglandin Eの合成を阻害し腎血行動態に変化をき

たし尿蛋白が減少することを明らかにした。また，糸

球体基底膜の蛋白透過性の面からは，糸球体基底膜

の荷電状態の変化を陽イオンの Alcianblueを用い

て腎組織を灌流固定し，電子顕微鏡下の観察で糸球

体基底膜における陰イオン荷電の減少を抑制するこ

とを明らかにし，その結果蛋白の透過性を抑制し蛋

白尿が減少すると考察し報告した。

VIII. 臨床神経学的研究

1. 脳血管障害に関する研究

若年性脳梗塞の背景因子と予後について，種々の

面から統計学的検討を行った。

2. 肝障害に合併する末梢神経障害 (hepatic

neuropathy)に関する研究

慢性肝疾患における末梢神経障害についての臨床

概念をまとめ， さらにその発生機序について， ビタ

ミン B12等の点から検討を行っている。

3. 血管性頭痛に関する研究

片頭痛の症候解析を行った。

4. 肝硬変症と脳血管障害に関する研究

肝硬変症における脳血管障害について文献的並び

に臨床病理学的検討を始めた。今後実験的検討を予

定している。

5. 各種神経疾患の髄液蛋白動態を超微星電気泳

--65 --



動法にて検討し，神経疾患の病態解明と診断への応

用の為に，多角的研究を開始した。

IX. その他

昭和57年 7月9日・ 10日に教授亀田治男の会長

のもとに，第 18回日本肝臓学会総会が国立教育会館

（東京）において開催された。その際の展示発表「肝

細胞癌の長期生存例の検討」では，教室において集

計処理し，総会において特別報告を行うとともに，亀

田治男編の成書として出版した。

また，昭和 57年 7月8日には教授亀田治男は第

18回日本肝癌研究会を会長として主催し， 7月 11日

には第8回急性肝不全治療研究会の世話人となっ

た。同日に助教授藤沢冽は肝線維化研究会の世話人

をつとめた。
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2)藤沢冽，河田序，鈴木宏，瀧野辰郎，平山千里，

著：肝疾患とその治療．中外医学社．（1983)

3)阿部 裕，五島雄一郎，細谷憲政編集：臨床栄養学．

朝倉書店．分担執筆．秋庭真理子，亀田治男：肝・胆・

膵疾患． 179-196(1982) 

4)織田敏次，市田文弘，志方俊夫編集：臨床肝臓病講

座．金原出版．分担執筆．亀田治男：胆道感染症と治療．

290-297 0982) 

5)織田敏次編集：臨床医学示説．第 1巻．内科 2.近代

医学出版社．分担執筆：亀田治男，石原扶美武，柴田耕

司，月江英一，高木一郎：胆道疾患． 297-354(1982) 

V. その他

1)山内員義，吉越富士雄，米良文彦，小倉和雄，亀田治

男，（泌尿器科）仲田浄治郎，高坂 啓，町田豊平，福

永箕治：複数の腫瘍マーカー (AFP.HCG. HCG-(J) 

により経過観察しえた原発性肝細胞癌およびMixed

genn cell tumor of the testisの重複癌の 1剖検例．

癌の臨床． 29:349-352 (1983) 

2)川瀬治通，銭谷幹男，颯佐高雅，永森静志，亀田治男：

Ibuprofenに起因する薬剤性肝障害の 2例．最新医学．
37: 788-792 (1982) 

3)銭谷幹男，相沢良夫：慢性肝炎の発症・進展における

宿主免疫応答機構の解明．大和ヘルス財団の助成によ

る研究業績集．第 7集． 25-31

4)原田 尚監修：腹腔鏡． No.2.日本医学誌 0983).

清水能ー，藤田由美子，高橋 弘，出浦正倫，相沢良夫，
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第 2 内科学

教授：宮原 正

助教授：酒井 紀

助教授：小椋陽介

助教授：斎藤 司

講師：石本二見男

講師：斎藤 篤

講師：下条貞友

講師：嶋田甚五郎

講師：川口良人

講師：北島武之

講師：酒井聡一

研究概要

腎朦病学・神経内科学

腎臓病学

腎臓病学・内分泌電解質代

謝

腎臓病学

腎臓病学・内分泌

臨床細菌学・化学療法

神経内科学

臨床細菌学

腎臓病学・電解質代謝

腎臓病学

腎臓病学

I. 腎臓病学に関する研究

1. 腎循環に関する研究

腎循環ならびに尿細管機能の神経性調節を明らか

にするために犬について鍍銀法および螢光組織法に

より形態学的に神経分布を検討し，中～小の動脈，細

動脈および尿細管への神経線維の分布を認めた。腎

神経の電気刺激で， RPF,GFR, UNaVの減少，腎

神経切除でNa利尿を認め，腎循環，尿細管機能への

神経性調節を明らかにした。

2. 糸球体疾患に関する研究

膜性腎症の形態像と臨床像との関連性から疾病の

反覆性，持続性がGBMの病像と相関することを示

し， FGS症例の naturalcourseについての検討から

malignant FGSの病態像を明らかにした。また IgA

腎症妊婦では腎生検像と，腎機能との問に解離する

ことが多いこと， さらにステロイド剤，抗凝血剤に

よるカクテル療法，パルス療法は RPGN,ループス

腎炎などに対して有効であることを明らかにした。

3. chance proteinuriaおよびhematuriaに関

する研究

尿中赤血球を位相差顕微鏡で観察し，その赤血球

の変形能の程度から出現部位を鑑別しうること，職

域における集団検尿の実態調査から，腎疾患の早期

発見に集団検尿が重要であることを明らかにした。

4. 腎性骨異栄養症に関する研究

骨共鳴装置により測定した骨脆弱性は骨塩量と正

の相関を示すこと，腎移植後にみる低リン血症はビ

タミンDおよびPTHよりも腎尿細管の器質的変化

に起因することを明らかにした。また，実験的腎不

全ラットヘのアルミニウム長期投与により骨石灰化

不全を認め腎性骨軟化症の発生にアルミニウムの関

与を示唆した。

5. ビタミンD代謝に関する研究

血中ビタミンD代謝産物の multipleassay改良

法に成功し，また，ネフローゼ症候群（ネ症）では

血中 25-0H-D3,24, 25-(0H)2-D3, 1, 25-(0H)2-D3 

の低下すること，ネ症先行の糖尿病性腎症起因腎不

全でも低いこと，間歌的腹膜透析 (PD)例よりも持

続的腹膜透析(CAPD)例の方が血中ビタミ｀／D代謝

産物の低下の少ないことを認めた。

6. 腎エネルギー代謝に関する研究

HgCl2急性腎不全ラットでは腎ATP,CoQ,o,呼

吸調節能，エネルギーチャージが減少するが， CoQ,o

投与により改善し，腎機能低下も軽減した。

7. CAPDおよび血漿交換療法に関する研究

当教室はわが国における CAPD開発の最先端を

進み，治療症例数が最も多く，本法の有用性ならび

に感染症，骨異常などの合併症の成因について報告

している。また血漿交換療法は， RPGN,ループス腎

炎，薬物性腎障害，透析脳症などに有効であること

を明らかにした。

8． ネフローゼ症候群（ネ症）に関する研究

原発性ネ症について末梢血リンパ球の T-cell

subsetをmonoclonal抗体で検討し， cytotoxic/

suppressor T -cellの比率が低下している傾向があ

り，腎組織別では膜性腎性を反映していること，家

兎を BSAで前感作，さらに陰性荷電の BSAを反覆

投与し作成した膜性腎症（類似）の基底膜内に lCの

沈着を認め， insuti 1 Cによりネ症の起こりうるこ

とを示唆した。またネ症について CPAR,(J-TG,PF

-IVを測定し，血小板の凝集およびその機能の冗進

を明らかにした。また，一次性ネ症ではN-acetyl-(J

-D-glucosaminidase (NAG)の尿中排泄量が増加

し， y-GTPゃ似microglobulinなどと相関なく，

ネ症における尿中 NAG増加ぱ糸球体由来によるこ

とを示唆した。

9. 糖尿病性腎症の早期発見に関する研究

腎における蛋白保持能が障害されている糖尿病性

腎症の 3年後の予後調査では尿蛋白陽性例が多いこ

と，糖尿病では IDJMの多いことを認め，糖尿病性

腎症の早期発見には腎の蛋白保持能の検討が有用で

あることを明らかにした。

10. 薬物性腎障害に関する研究

gentamicin, cadomiumの負荷実験でこれらは近

位尿細管細胞内の microsome分画（主として lyso-

some)およびmitochondriaの分画に集積し， NAG

の変動から lysosome自身又はその膜に障害を与え
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ることが推定された。また，造影剤使用後，高齢者，

脱水患者，糖尿病などでは急激に腎機能低下のみら

れることを明らかにした。

11. uremic toxinに関する研究

尿毒症患者血中に増量するグアニジノ化合物は腎

性貧血促進，血小板機能抑制の作用があり，尿毒症

患者の血漿と赤血球中には健常者にみない多種類の

物質の増量を中分子量領域に認め，両者間ではその

種類の異なること，また CAPDによる血中 uremic

toxinsの除去効果やその他の機能改善効果は HD

とほぽ同等であることを明らかにした。

12. 尿毒症患者の骨格筋障害

慢性腎不全における血清CPKの上昇は腎不全に

よる体液異常に起因し，筋細胞膜の透過性の異常の

結果であることを示した。また，嫌気的筋肉運動に

よる乳酸産生反応の低下は筋細胞における嫌気的解

糖代謝系の阻害によることを示唆した。また慢性腎

不全では HbA1は有意に高く，糖尿病に比し HbAIC

の占める比率が小さいこと，顕著な貧血に拘わらず

赤血球2,3DPGならびに酸素解離能は他の貧血時

よりも上昇していないことを認めた。

II. 神経内科学に関する研究

1. 末梢神経障害に関する研究

尿毒症患者の生検排腹神経についてグアニジノ化

合物の分析を試み，尿毒症性ニューロパチーでは対

照例に検出されない GSA,MGを認めた。また，末

梢神経障害を認めない慢性腎不全例の筋電図学的検

討から定量的筋電図では神経原性変化を，神経伝導

速度では低下例を多く認め，定量的筋電図は sub-

clinical neuropathyの早期診断に有用であること

を示した。

2. 脳血管障害に関する研究

急性期脳梗塞の血液粘度は皮質枝梗塞に比して穿

通枝梗塞の方が高く，血液レオロジ一学的に異なる

病態が推定され，また，急性期脳梗塞例の血液粘度

の上昇には赤血球変形能の低下の関与が推定され

た。さらに XenonCT法による局所脳皮質血流量を

算出する map表示法を検討し，健常例では前頭葉，

側頭葉，後頭葉の平均皮質血流量は甚底核の血流量

に比して低値であり，多発性基底核梗塞では両側大

脳皮質に広汎な血流の低下例を認め，臨床的にも皮

質機能の低下を認めた。

III. 臨床細菌学的研究

1. 惑染症に関する研究

antibody-coated bacteria (ACE)法は尿路感染

症の感染部位診断法として重要であり，腎孟腎炎で

の腎局所における免疫応答の解明に有用なことを明

らかにした。また， CAPD法の合併症として腹膜炎

が重要であるが， この原因菌として皮膚常在菌が多

く，発症の時期はCAPD開始3ヶ月以内と 15ヶ月

前後に多いことを明らかにした。

2. 臨床薬理学的検討

わが国におけるアミノ配糖体静脈内使用の実態を

調査し併せてその際に必要な体液内濃度測定法を検

討し，アミノ配糖体の点滴静注法が充分臨床応用に

耐えることを示した。また，従来から行っている腎

障害時の化学療法剤の体内動態の結果をもとに腎障

害患者に対する適正化学療法のガイドラインを作成

した。さらに，第3世代セフェム剤の体内動態を比

較検討し，各薬剤問には薬動力学的パラメーターに

かなりの相違のあることを明らかにした。

3. 新開発化学療法剤の墓礎的，臨床的研究

新たに開発された化学療法剤について，抗茜力，体

内動態，副作用の検討，第2~3相臨床試験，比較試

験などを行い，甚礎的ならびに臨床的に評価した。

IV. 高血圧に関する研究

悪性高血圧の疫学的背景，予後に関与する因子に

ついて検討し，本態性高血圧症の断続的治療は悪性

相に移行することが多く，診断確定時の血圧の高さ

は予後と相関せず，また降圧療法により腎機能の改

善を期待しうることを認めた。また，透析移行例を

除くと 5年生存率は以前の成績と変化をみなかっ

た。

慢性血液透析患者にみられる透析中の血圧降下に

Ca輸液を施行し，末梢抵抗の上昇するものでは血圧

の低下を防止し得た。

高血圧発生に対する神経性因子の意義を明らかに

する目的でイヌの両側頸部大動脈神経および頸動脈

洞神経を切断し， 16頭中 8頭に持続的に有意の血圧

上昇を認め，大動脈内への nitroglycerin, phenyl-

ephrine投与により顕著な大動脈圧の変化をみた。

V. 循環器学的研究

超音波心臓断層法による CAPDの循環動態への

影響を検討した結果では， CAPDは左心機能に影響

の少ない血液浄化法であることを明らかにした。ま

た，冠状動脈の spasmの成立機序を明らかにするた

め自律神経機能検査を施行し，その際における血漿

カテコールアミン，CAMP,血小板機能直小板膜 d

ーレセプターの変動を検討した。
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VI. 臨床血液学的研究

再生不良性貧血患者に対し semi-identicaldonor 

より骨髄移植を行い，移植前後の骨髄血 CFU-C,

CFU-Fを検討した結果本症では造血環境に障害

があり，骨髄移植により造血環境が回復することを

示した。また，稀な疾患である慢性好中球性白血病

のコロニー形成能を検討し，骨髄血でコロニー形成

を認め， これは全て顆粒球系コロニーであることを

確認した。このことから本症は自己再生の性質が弱

く，分化の性質が強い表現型の慢性型白血病である

ことを示唆した。マクロファージ系細胞(Mかにつ

いて免疫応答に関与しているとされている Ia様抗

原レセプターの存在を各種疾患の肺胞及び腹腔

M</,,および末梢血 monocyteについて検討し Ia+

M¢ が免疫応答に関与していることを示唆する成

績を得た。

VII. 痛風に関する研究

痛風患者の腎生検およびoxonicacidと尿酸によ

り作成した実験的高尿酸血症ラットの腎組織所見を

検討した結果，痛風の腎障害は尿酸塩が尿細管内に

沈着するものと血管障害にもとづくものの 2経路の

あることを明らかにし，尿細管内沈着尿酸は尿のア

ルカリ化により防止しうることを認めた。また，痛

風に多い合併症である血管障害の発生機序を解明す

るため痛風患者の血小板凝集能，血小板第4因子， fJ

-TGなどを測定し，本症では血小板凝集能の冗進し

ていることを認めた。また， allopurinol,oxipurinol 

は血小板凝集能に影響を及ぽさないことを明らかに

した。

VIII. その他

教授宮原 正は昭和57年5月21, 22日に日本教

育会館で開催された第 12回日本腎臓学会東部々会

の会長となった。
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Japanese Heart Journal. 23: 587-592 (1982) 

5. 臨床血液学的研究

1) Kat;iyama, T., Miura, Y. & Takaku, F.: 

Characteristic of granulocyte-macrophage colony 

formation in patients with chronic myelomonocytic 

leukemia. Stem cells. 1: 345-354 (1982) 

6. 痛風に関する研究

l)河野英雄，細谷龍男，米沢博，宮原 正：腎機能低

下時における尿酸代謝に関する研究（第 1報）．尿酸．5:
38-49 (1982) 

2)小島 司，飯森糸子，仁科甫啓，北村元仕，西岡久寿

樹，細谷龍男，河野英男，米沢 博：先天性キサンチン

尿症4例の生化学的解析．臨床科学． 11:324-

329 (1982) 

II.総説

1)宮原 正：薬物による腎障害．日本薬剤師会雑誌．
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34: 1209-1214 (1982) 

2)酒井 紀：集団検尿の実態とその意義．腎と透析．

14 : 151-155 0983) 

3)小椋腸介，木村靖夫：ビクミ ・/D代謝とその生理作

用，臨床科学． 18:680-687 (1982) 

4)酒井聡ー，藤巻 博，今村典嗣，落合成正，川村哲也，

宮原 正： 1(11漿交換療法の腎疾患への応用．治療学．8:
531-537 (1982) 

5)石本二見男，柴崎敏昭，中野光庸，村井誠三，児玉和

也，大野岩男：膜性腎症における蛋白尿の特性．腎と透

析． 12:179-183 (1982) 

6)宮原 正，中尾俊之： uremictoxinをめぐって．綜

合臨床． 31: 1983-1985 0982) 

7)下条貞友，豊原敬三，本田英比古：脳血管障害の診断

一合併症の診断と対策．現代医療． 15: 439-444 0983) 

8)斎藤篤，山路武久，北条敏夫： Aminoglycoside系

抗生物質．治療学． 8(suppl.) : 265-272 (1982) 

9)宮原 正，橋本隆男，玉井桂：合併症をもった高血

圧の治療一擾性腎孟腎炎．循環科学．2:884-8880982) 

10)宮原 正，細谷龍男，河野英雄：痛風腎．治療． 64:

2033-2040 (1982) 

III. 学会発表

l)斎藤司，宮原 正： （ワークショップ）腎の機能と

神経系一腎循環ならびに尿細管機能の神経性調節．第

25回日本腎臓学会総会． 11月．東点．

2)松尾敏ー，斎藤司，鳥居 晃，岡田和久，徳田博正，

宮原 正：実験的神経性高血庄にかんする研究（第 1

報）．第25回日本腎臓学会総会． 11月．東京．

3)酒井紀，松本章： （シンボジウム）尿路造影剤と

慢性腎疾患ー内科の立場より．第 18回日本医学放射線

学会秋季大会． 10月．東京．

4) Matsumoto, A., Sakai, 0., Kitajima, T., Mitarai, 

T., Kawamura, T. & Miyahara, T.: Follow up 

studies on patients with glomerular diseases treated 

with pulse methylpredonisolone therapy. 2nd Asian 

pacific congress of nephrology. 2月． メルボルン．

5)木村靖夫，川口良人，小椋陽介：リン代謝とその病態

一腎不全とリ｀／．第 10回骨代謝研究会シンポジウム．

7月．東京．

6)尾田芳隆，津久井一平： （シンボジウム）急性腎不全：

骨代謝異常ー昇未モデルと腎エネルギー代謝．第25回

日本腎臓学会総会． 11月．東京．

7)柴崎敏昭， 仙波マサ： （シンボジウム）糸球体内血

液凝固：成因と治療．臨床診断法にかんする検討．第

25回日本腎臓学会総会． 11月．東京．

8)大野岩男，柴崎敏昭，村井誠三，児玉和也，石本二見

男，宮原 正：原発性ネフローゼ症候群の免疫異常に

かんする研究ー単クローン性抗体を用いたT-cell

subsetの検討．第25回日本腎蔵学会総会． 11月．東京．

9)中尾俊之，藤原誠治，玉井桂，川口良人，宮原 正：

尿毒症患者における赤血球内中分子量物質の検討．第

25回日本腎臓学会総会． 11月．東京．

10)中尾俊之，藤原誠治，玉井桂，宮原正：腎不全患

者の血漿ならびに赤血球内に認める異常物質と腎性貧

血．第20回日本臨床代謝学会総会． 2月．東京．
11)本田英比古，下条貞友，豊原敬三，今井健郎，城市費

史，宮原 正：虚血性脳梗塞の血液粘度にかんする研

究．第7回日本脳卒中学会総会． 5月．弘前．

12)豊原敬三，宇都宮陽一，下条貞友，宮原 正： En-
hancement R.I angiographyによる脳梗塞局所循環動

態の検討．第23回日本神経学会総会． 5月．東京．

13)斎藤篤，山路武久，嶋田甚五郎，大森雅久，柴孝

也，井原裕宜，北条敏夫，加地正伸，宮原 正：腎障害

時の適正化学療法にかんする研究．第79回日本内科学

会総会． 4月．東京．
14)柴孝也，斎藤篤，嶋田甚五郎，大森雅久，山路武

久，井原裕宣，北条敏夫，加地正伸，宮原 正：腎不全

時の細菌感染症にかんする研究（続報）一持続的腹膜透

析患者についての検討．第56回日本感染症学至総会． 4

月．東京．

15) Ota, M., Soejima, M., Amemiya, M., Takahashi. 

T., Yasuda, K., Nishimuta, T., Kawaguchi, Y. & 
Miyahara, T.: Hemodynamic influence of CAPO 

on uremic patients. 2nd Asian Pacific congress of 

nephrology. 2月．メルボルン．

16)栗山哲，太田 真，落合成正，副島道正，橋本隆男，

川口良人，宮原 正：慢性血液透析患者における Ca

持続注入の効果．第27回人主透析研究会． 7月．東京．

17)橋本隆男，田中佐喜子，玉井桂，栗山 哲，田村展

ー，宮原 正：腎機能障害時における acebutololの血

中動態について．第25回日本腎臓学会総会． 11月．東
． 

示．

18)片山俊夫，小林正之，広津伸夫，菊池明夫，落合成正，

内浦玉堂，宮原 正：慢性好中球性白血病のコロニー

形成能．第44回日本血液学会総会． 4月．東京．
19) Katayama, T., Kobayashi, M., Hirotsu, N., 

Kikuchi, A., Nagata, S., Uchiura, G., Noda, Y. & 
Miyahara, T.: Granulocyto-macrophage colony 

formation in a patient with chronic neutrophilic 

leukemia. 19th Congress of the international 

society of haematology. 8月．プクベスト．

20)河野英雄，細谷龍男，米沢 博，宮原正：高尿酸血

症の治療に関する研究（第6報）一allopurinol, oxi-

purinolの体内動態と薬効．第26回日本リウマチ学会

総会． 5月．岡山．

IV.著書

1)宮原 正，平山隆勇今井踵郎： 4.尿毒症性ニュー

ロパチーに関する研究（その 1)一末梢神経組織におけ

る生化学的・形態学的検討． 5.尿毒症性ニューロパ

チーに関する研究（その 2)一末梢神経組織における生

化学的・形態学的検討． 6.尿毒症性ニューロパチー

患者における末梢神経の生化学的検討ーとくに

Guanidino化合物について．以上の項分担執筆．祖父江

編：末梢神経障害一成因と病態．永井書店．（1982)

2)酒井 紀：慢性糸球体腎炎の項分担執筆．石山，日野

原，阿部編：今日の治療指針．医学書院．（1982)

3)小椋腸介：腎性骨異栄養症の項分担執筆．藤田，木下

編：図説臨床内科講座 l．運動器．メディカルビュー社
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(1982) 

4)石本二見男：疾患モデル；臓器炎のモテルー糸球体

腎炎およひネフローゼの項分担執筆．水島．塩川編：炎

症と抗炎症療法．医歯薬出版．（1982)
5)斎藤 篤：エルシニア感染症；セラチア感染症の項

分担執筆．織田編：臨床医学示説第 1巻内科 llA.近

代医学出版社．（1982)

V. その他

l)宮原正，酒井紀，北島武之，松本章，川村哲也：

lgA腎症の経過・予後に関する臨床病理学的検討一腎

不全例について．ループス腎炎の臨床経過におよぽす

pulse療法の効果について．厚生省特定疾患腎糸球体

障害調査研究班（班長武内重五郎）．昭和56年度研究業

績集． 325-332,557-564 0982) 

2)宮原 正．石本二見男，柴崎敏昭，中野光庸，村井誠

三，児玉和也：運動負荷による糖尿病患者の腎蛋白保

持能に関する検討（第2報）一負荷運動基準の設定の試

みも加えて．厚生省特定疾患腎糸球体障害調査研究班

（班長武内重五郎）．昭和56年度研究業績集． 18-

25 0982) 

3)宮原 正，磯田和雄：血液バイオクリーニングとし

ての人工腎臓の有用性に関する研究ー特に有害物質の

除去と代謝異常の是正ならびに実施法についての検

討．早期診断および治療・リハビリテーションに関する

研究（特殊疾病に対する血液バイオ・クリーニング療法

に関する研究）一班長．塩川優一．昭和56年度東京都

特殊疾病（難病）に関する研究報告書． 241-244(1982) 

4)宮原 正，酒井紀，北島武之訳：腎生検カラーアト

ラス (Brun,C. & Olsen, S: Atlas of renal biopsy). 
南江堂．（1982)

5)宮原 正，小椋賜介，橋本隆男訳：カラーアトラス腎

臓病 (Asscher,A.W., Moffat, D.B. & Sanders, E.: 
N ephrology illustrated. (1983) 

第 3 内科学

教授：阿部正和

助教授：磯貝 行秀

助教授：小山勝一

講師：橋本信也

講師：池田義雄

講師：斉藤宣彦

講師：佐々木英継

講師：渡辺嘉久

研究概要

糖尿病学・臨床検査医学

血液レオロジー・糖尿病学

糖尿病学・肥満

臨床免疫学

糖尿病学・肥満

心筋代謝．糖尿病学

代謝病学

消化器病学・臓器微小循環

I. 糖尿病学に関する研究

1. 膵内分泌機構の研究

第 2解剖学教室石川博助教授の指導と協力を得て

樹立に成功したヒト膵B細胞クローン (JHP-I)は，

その後デンマークの Hagedorn研究所との共同研

究によって， ラ氏島細胞抗体 (ICCA)およびラ氏島

細胞膜抗体 (ICSA)に対して抗原性を有することを

明らかにした。これにより糖尿病発症の免疫学的機

序の解明への道を開いたと自負している。

アルコールおよびその代謝産物のイ｀ノスリンおよ

びグルカゴン分泌に及ぽす影響を， ラットの易lj出膵

瀧流実験により追求した結果，インスリン分泌は抑

制され，グルカゴン分泌は影響を受けないことが明

らかになった。

2. インスリン作用の研究

糖尿病および肥涸にみられる高インスリン血症，

インスリン抵抗性の機序を解明する目的で，各組織

細胞における代謝活性物質のリン酸化を中心とした

エネルギー代謝と，それに及ぽすインスリン作用を

分析し，一定の成果をおさめつつある。

3. 糖尿病性合併症に関する研究

1) 血液レオロジー的研究：人工膵島によるフィ

ードバック・コントロールを行なうと，細小血管症

の進展例でも各種の血液レオロジー的要因が改善さ

れることを見出だした。

2) 心臓：糖尿病患者の剖検心について，血管構

築を走査電顕的に検索した結果，心筋内の細小血管

に形態的異常の存在することを明らかにした。

3) 自律神経系：糖尿病性自律神経障害の進展例

で，中枢と末梢における化学受容性の低下がいちじ

るしいことを認め， これが突然の呼吸停止に関与し

ているものと考えた。

4) 不活性型レニン：糖尿病性神経障害や腎症で

著増している不活性型レニンの生化学的性状は健常
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者のそれと同ーであり，糖尿病で著増しているのは

プロレニンからレニンヘの変換障害によることを示

した。

5) 壊疸：糖尿病性壊疸について血流動態を核医

学的に検討し，皮下動静脈吻合血流を調節している

自律神経の障害が壊疸の発症に関与している可能性

が示唆された。

4. 人工膵島の研究

3年目を迎え，基礎的検討から臨床応用の段階に

入った。不安定型糖尿病に対するインスリン投与方

法を知る上で高い有用性のあることが明らかになっ

た。

5. ヒト・イソスリソに関する研究

ブタ・インスリン変換ヒト・インスリン (SHI)お

よび大腸茜生合成ヒト・インスリン (BHI)の両者

について，精製ブタ・インスリンとの比較検討を行

ない，免疫原性，アレルギーなどについては優れて

いることがわかった。

6. 血糖の自己測定に関する研究

教室で血糖自己測定の研究をはじめて 7年目を迎

えた。症例数は 140名を算えている。厚生省の協力

と援助を得て，「血糖自己測定評価に関する研究」が

発足し， 8施設による共同研究が展開されている。

7. 若年発症糖尿病の研究

若年発症糖尿病の病型分類および各病型における

免疫学的背景を検討し，一定の成績を得た。また，糖

尿病性骨症の検討が開始されている。

II. 血液レオロジー的研究

1. 赤血球および血小板の変形能の検討

Nucleporeフィルターを用いた測定で，糖尿病の

赤血球および血小板の変形能が正常者に比較して低

下していることを認めた。クロルプロマジンおよび

ADPが血球の変形能に影響を与えることを明らか

にし，血球容積分布および走査電顕像との関係を検

討した。

2． 血液凝固ゲルの粘弾性の研究

抗トロソビン製剤(MD-805)は血液凝固時間を延

長させるが，最大動的弾性率はむしろ増大させる。最

大損失弾性率も著しく増加する。第XIII因子の添加

でも凝固ゲルの弾性率が増加する。以上の事実が明

らかになった。

3. 新しい測定機器の開発

非凝固血液の粘弾性を測定できる OPーレオメー

ター， 3検体処理の可能な凝固ゲル粘弾性測定装置

を導入し，試験研究を開始した。

III. 臨床免疫学的研究

細胞性免疫能の測定法としての細胞電気泳動試験

に関する墓礎的・臨床的研究を行ない，次の成果を

得た。 1)膠原病の T＿リンパ球剌激培養上清で羊

赤血球の電気泳動度の変化を認めた。 2)正常多核

白血球は2~3の亜分画に分けられた。 3)赤血球の

凝集性と電気泳動度は必ずしも相関しないことを明

らかにした。 4)多発性骨髄腫と良性単クローン性

免疫グロブリン異常症ではK-cell活性が異なって

いた。 5)自己免疫機転に多クローン性¢細胞の活

性化が関与していることを明らかにし， po!yendo-

crine autoimmune diseaseにおいては， このB細

胞変調による免疫グロプリン産生増加の起こること

を示した。

IV. 臨床血液学的・腫瘍学的研究

1. 急性非リンパ性白血病に関する研究

DCTP(II)療法を 18例に行ない，完全寛解率83%

の好成績をえた。染色体分析を行なった結果，再発

時にclonalevolutionを認めた場合の予後は不良で

あった。

2. 非ホジキンリンパ腫に関する研究

92症例について再発様式を検討した結果，放射線

療法＋Adj-VCP療法で照射野内からの再発例が稀

であることを認め，現在この成果を応用して新しい

治療法を検討中である。

3. ポリアミンの研究

血液疾患における尿中ポリアミン排泄量を測定

し，治療前に高く，寛解期に正常化することがわか

った。しかもこの傾向は早朝尿のボリアミン量でも

同じことを認めた。

4. 固形癌に関する研究

小細胞性肺癌 (VEC療法），非小細胞性肺癌

(VLB+CDDP療法）の有効率はそれぞれ81%,

20%であった。乳癌の非進行例にCMF療法を施行

したが， 29例中わずかに2例に再発をみただけであ

った。

V. 心筋代謝に関する研究

実験的糖尿病ラットでは，心筋の虚血，または前

負荷に対して， susceptibilityの増加および心筋内微

小循環の低下があること，さらに心筋LPL活性に

異常のあることがわかった。

ラット易り出心灌流液中にATP, hypoxanthine 

ribosideを添加すると，冠流量の増加による心筋酸

素消費量が減少した。

- 74 -



VI. 消化器病に関する研究

1. 実験潰瘍に関する研究

｀ンメチジンおよびヒ゜レンゼヒ゜ンの両者は強力な酸

分泌抑制を示すが，前者は粘液分泌をも抑制するこ

とを明らかにした。

2. 膵の微小循環動態に関する研究

ラット膵ラ氏島を中心とした微小循環動態を，腹

部大動脈より工バンス・ブルーを注入してビデオ撮

影することに成功した。グルカゴンおよびソマトス

タチンは膵血流星を減少させることを明らかにし

た。

3. 実験的大腸癌に関する研究

1, 2-DMH誘発大腸癌は高線維食で発症が抑制さ

れる。この場合糞便中の二次胆汁酸の含有量の多い

ことが明らかになった。

VII. 臨床神経学的研究

1. 脳血管障害に関する研究

片麻痺の患側肺は健側肺に比較して予備呼気能の

障害があり，その原因は患側の外腹斜筋などの補助

呼吸筋の障害によることを示した。

2. 脊髄小脳変性症に関する研究

指の tapping検査法による小脳症状の定量化を試

みた。 Tappingの振幅の変動係数は臨床症状の拙劣

度と相関することを明らかにした。

3. 糖尿病性神経障害に関する研究

重心動揺計を用いて検査した結果，糖尿病では開

眼時身体動揺の大きいこと，振動覚障害があると閉

眼による身体動揺の著明な増強のみられることが明

らかになった。

VIII. その他

教授阿部正和は，昭和57年 7月16日， 17日に開

催された第 14回日本医学教育学会大会長，同年 12

月4日のインスリン研究会および同年 12月11日の

第3回肥満研究会の世話人となった。

研究業績

I. 原著論文

l. 糖尿病に関する研究
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構と臨床的意義．東京慈恵会医科大学雑誌． 97:23-
29 (1982) 

2) Tajima, N.,.Ide, S., Minami, N., Yamada, H., 

Ikeda, Y. and Abe, M.: Five-year study of home 
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549: 357-732 (1982) 

3) Yokoyama, J., Oono, M., Tajima, N., Kageyama, 

S., Ikeda, Y., Tanese, T. and Abe, M.: Evaluation 
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peptide BT-PABA in diabetes mellitus. Mount 

Sinai J. Med. 49: 18-22 (1982) 
4) Matsuba, I., Tanese, T. and Abe, M.: Human 

pancreatic islet cell clones secreting insulin, 

glucagon and somatostatin: Immunocytochemical 

and functional studies. Archivum histologicum 

japonicum. 45: 111-119 (1982) 

5) Narimiya, M., Yamada, H., Matsuba, I., Ikeda, 

Y., Tanese, T. and Abe, M.: The Effect of hypoxia 

on insulin and glucagon secretion in the perfused 

pancreas of the rat. Endocrinology. 111 : 1010-
1014 (1982) 

6) Oono, M., Ikeda, Y. and Abe, M.: Role of obesity 

in the development of NIDDM in adults. Excerpta 

Medica,. International Congress Series. 597 : 324-

333 (1982) 

7)・谷口郁夫，景山 茂，斎藤宣彦，阿部正和，村上和雄

他：糖尿病性低レニン性低アルデステロン症の血中不

活性型レニンに関する研究．糖尿病． 25:1065-

1072 0982) 
8) Kageyama, S., Honma, I., Taniguchi, I., Tanaka, 

S. and Abe, M. : Impaired chemosensitivity in 

diabetics with advanced autonomic neuropathy. 

Diabetic neuropathy. International Congress 

Series 581. Goto, Y., Horiuchi, A. and Kogure, K. 

ed. Excerpta Medica. Amsterdam. 269-272 (1982) 

9)景山 茂，本間生夫，谷口郁夫，笹生文雄，阿部正和：

糖尿病性自律神経障害における化学受容性 (Chemo-

sensitivity)の検討．糖尿病． 25: 129-133 (1982) 

10) Taniguchi, I., Goto, T. et al.: Plasma inactive 

renin in normal subjects and patients with diabetic 

nephropathy and renin secreting tumors. Biomedi-

cal Research. 3: 411-416 (1982) 

2. 血液レオロジーに関する研究

l)横瀬琢男：血液凝固ゲルの力学的ならびに形態学的

研究 一糖尿病性細小血管症の成因に関する血液レオ

ロジー的検討ー．東京慈恵会医科大学雑誌． 97:932-
946 (1982) 

2) Isogai, Y., Mochizuki, K., Yokose, T., Okabe, H. 

and Abe, M.: Etude de l'hemorheologie et de la 
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un symposium : hemostase. micro-angiopathie et 

diabete. Vleme Congres International sur la 

Thrombose. 1980, p. 13-28. ed : Les Laboratoires 

Servier. (1982) 

3)磯貝行秀，横瀕琢男，足利玄彦，前田俊彦．秋山雅昭：

粒子パルス分析装置を用いた赤血球変形能測定に関す
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242 (1982) 
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3. 臨床免疫学に関する研究

1) Hashimoto, N., Ageshio, M., Nose, S., Horita, M., 

Kobayashi, T. and Abe, M. : Electrophoretic 
mobility test by stimulated lymphocyte supema-

tants. Electrophoresis. 3 : 783-794 (1982) 
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究．東京慈恵会医科大学雑誌 97:947-966 0982) 
3) Horita, M., Fauci, A.S. and Notkins, A.L.: 
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in patients with insulin-dependent diabetes mel-

litus. J. Immunol. 129: 1426-1429 (1982) 

4. 臨床血液学・腫瘍学に関する研究

1)小林 直，相羽恵介，永田隆樹，知念俊昭，倉石安庸，

目黒定安，市場謙二，阿部正和，小川一誠他：成人急性

非リンパ性白血病の DCTP(I)寛解導入療法．臨床血

液． 23: 1681-1688 0982) 
2) Meguro, S., Yokoyama, K., Yamazaki, H., 

Nakamura, T., Kobayashi, T., Kobayashi, A., 

Nagata, T., Chinen, T., Kuraishi, Y., Ichiba, K. and 
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phase II study of cyclophosphamide, adriamycin 
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5. 心筋代謝に関する研究

1)石川員一郎，望月正武，小笹春樹，笹生文雄，斎藤宣
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6. 消化器病に関する研究
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Research. 24 : 219 (1982) 

7. 臨床神経学に関する研究

1) Mochio, S., Asano, T., Kuwata, T., Nohara, T., 

Hattori, S., Oka, H., Kageyama, S. and Abe, M.: 
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III. 学会発表

1) Oono, M., Ito, K., Saito, S.. Kageyama, S., Ikeda, 

Y., Tanese, T. and Abe, M.: Clinical usefulness of 

artificial endocrine pancreas "Biostator" in man-

agement of unstable diabetics. International 

symposium on epidemiology of diabetes mellitus. 8 

月．仙台．

2) Tajima, N., Ide, S., Minami, N., Ikeda, Y. and 

Kasahara, H.: Psychological status and diabetic 

control in young diabetic patient with home blood 

glucose monitoring. 18th Annuanl Meeting of 

EASD. 9月． Budapest.

3) Matsuba, I., Ishii, K., Utsunomiya, K., Yamada, 
ヽ

H., Ikeda, Y., Tanese. T., Abe, M. and Ishikawa, 

H.: Establishment of human pancreatic D-cell 

clone. 11th International Diabetes Federation. 11 
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4) Kageyama, S., Taniguchi, I., Tanaka, S., Tajima, 

N., Saito, N., Ikeda, Y. and Abe, M.: A critical 

level of diabetic autonomic neuropathy. Interna-

tional symposium on epidemiology of diabetes 

mellitus. 8月．仙台．

5)景山 茂：人工膵島のインスリソ療法への応用．第

25回日本糖尿病学会総会（パネルディスカッション

「インスリソ療法」）． 6月．札幌．

6)磯貝行秀，横瀕琢男，足利玄彦，前田俊彦，秋山雅昭，

阿部正和：血小板の filterabilityと容積分布．第44回

日本血液学会総会． 4月．東京．

7)磯貝行秀，横瀕琢男，足利玄彦，池本 卓，前田俊彦，

秋山雅昭，阿部正和：糖尿病にみる血液異常と網膜症

病期との関連について．第79回日本内科学会総会． 4

月．東京．

8)磯貝行秀： （シンポジウム）「血管壁障害と凝固・線

溶・血小板J-「血管障害と血液レオロジー」．第24回日
木臨床血液学会総会． 10月．出雲．

9)橋本侶也，堀田正一，能勢俊一，揚塩正樹，阿部正和：

リンパ球刺激培槌上清による細胞電気／永動試験．第 79

回日本内科学会総会． 4月．東京．

10) Hashimoto, N., Ageshio, M., Horita, M., Nose, S., 

Kobayashi, T. and Abe, M.: Electrophoretic 

mobility test in stimulated lymphocyte supernatant. 

2nd International Conference of Electrophoresis. 4 
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11)橋本信也，斎藤宣彦，横瀕琢男，南信明，景山茂，

阿部正和：臨床実習における死をみとる医療．第 14回

日本医学教育学会． 7月．東京．

12)池田幸市，知念俊昭，清水光行，倉石安庸，目黒定安，

市場謙二，林 伸一：急性非リンパ性白血病における

尿中ポリアミン排泄の検討．第 44回日本血液学会総

会． 4月．東京．

13)山崎博之，中村督，相羽恵介，小林顕，倉石安庸，

目黒定安，市場謙二，阿部正和，小川一誠： Non-
Hodgkin's Lymphomaの再発様式．第24回日本臨床

血液学会総会， 10月．出雲．

14)倉石安庸，山崎博之，相羽恵介，横山謙三，永田隆樹，

知念俊昭，小林 直，目黒定安，市場謙二，阿部正和，

小川一誠： ExtranodalLymphoma 21例の検討一特

にadjuvantchemotherapyの効果について一．第24

回日本臨床血液学会総会． 10月．出雲．

15)石川員一郎，望月正武，小笹春樹，笹生文雄，斎藤宣

彦阿部正和井上修二：実験的肥満ラットの心機能と

代謝（第4報）．第46回日本循環器学会総会． 4月．東

京．

16) Mochizuki, S., Ishikawa, S., Ozasa, H., Saso, F., 

Saito, N., Abe, M. and Inoue, S. : Effects of 

ischemia and reperfusion on cardiac function and 

metabolism in perfused hearts from obese rats. 9th 

World Congress of Cardiology. 6月． Moscow.

17)渡辺正敏：シンポジウム（血流と消化器疾患）．追加

発言ーストレス潰瘍における血管及び血流変化と自律

神経の関連について．第68回日本消化器病学会秋季大

会． 10月．山形．

18)渡辺嘉久：シンポジウム「膵微小循環」ー自動調節と

病態ー．第23回日本脈管学会総会． 11月．岐阜．
19) Asano, T., Mochio, S., Kuwata, T., Oka, H., 

Hattori, S., Nohara, T., Abe, M. and Terashima, 

H.: Effect of aldose reductase inhibitor (ONO-

2235) on somatic and autonomic nervous dysfunc-

tion in streptozotocin-induced diabetic rats. 11th 

International Diabetes Federation. 11月． Kenya.

20)野原勉，持尾聰一郎，岡 尚省，桑田隆志，浅野次

義服部進，斉藤浩，阿部正和： TRH療法の小脳

性運動失調および自律神経障害に及ぽす影響．第23回

日本神経学会総会． 5月．東京．

IV.著書

l)阿部正和，井川幸雄（編集）：検査の進め方・考え方．

世界保健通信社．（1982)

2)池田義雄：糖尿病のスボーッ医学．朝倉書店．（1982)

3)阿部正和，種瀬富男：代謝疾患の項分担執筆．臨床医
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膜の血管構築（形態的基礎）．消化管粘膜の防禦機構一
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血症の 1例．診断と治療． 70: 1449-1452 (1982) 

4)浅野次義，持尾聰一郎，服部 進，阿部正和，真出祥

ー：球症状を初発症状とした髄膜癌腫症の 1剖検例．

神経内科． 18:61-63 0983) 

5)阿部正和：診断と治療ーその医学的評価．九州大学

医学部第一内科同門会報．復f:IJ第11号． 20-35(1982) 

第 4 内 科 学

教授：吉村正蔵 循環器病学・超音波医学・

脳循環動態

助教授：下地悦朗 循環器：心音 •ME

講師：中塚喬之 循環器：ベクトル心電図，

パルスドプラー

講師：小原 誠 循環器：心音，機図

講師：長村日出夫 消化器病学・動脈硬化の生

化学的研究・心筋代謝

講師：古平国泰 循環器：脳循環動態

講師：小松親義 循環器：不整脈

講師：相沢義則 循環器：動脈硬化の研究

研究概要

I. 動脈硬化に関する研究

1. 無侵製定量的脳動脈硬化度測定法の研究

無侵製定量的に脳内動脈硬化度を測定する装置を

新技術開発事業団の補助にて完成させた。本装置は

頸・脳動脈系を電気回路モデルに置き換え，総頸動

脈部の血流情報より脳内動脈循環抵抗Rp,容量Cp

を求めるものである。得られた Rp,Cpは，加齢およ

び脳血管障害例での差異を明らかにし，本装置が無

侵襲的脳動脈硬化度測定法として極めて有用である

ことを確認した。脳内循環動態をより正確に計測す

べく，内・外頸動脈血流量の分離計測を行った。加

齢にて，内頸動脈血流は 40-50歳代から 60-70歳

代にかけて著明に低下し，外頸動脈は20-30歳代か

ら40-50歳代にかけて減少する煩向が認められた。

脳循環改善剤の薬効の検討に，総頸動脈血流計測

が有用であるかを数種の薬剤を用いて検討した。薬

剤投与前後の各バラメーターの変化は，各薬剤の特

徴を良く反映し本法の有用性を確認した。さらに現

在，病理学教室の援助をえて頸・脳動脈系循環抵抗

値と病理所見との対比を検討中である。

2. 大動脈硬化の形態学的研究

動脈硬化研究の前段階として正常兎大動脈の構造

を内皮細胞を中心に，走査電顕を用いて研究してい

る。兎大動脈内皮細胞は部位により，その形態，面

積，配列方向が異なる。大動脈を 5ケ所に分けると，

起始部では多角形で丸みを伴う大型の内皮細胞で，

面積は 289μm2,配列に一定の方向性はない。上行

部以後の内皮細胞は，末梢側がやや幅ひろい紡錘形

である。上行部の面積は 90μm'であり，配列は大動

脈長軸に対し 26度偏位している。弓部では面積 61

μm2とやや小で，配列は大動脈長軸に対しほぽ平行
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である。下行部は面積 96μm2であり，配列は長軸に

対して約 32度偏位している。胸部大動脈は面積 112

μm2で，配列方向は大動脈長軸に対しほぽ平行であ

る。内皮細胞の配列状態を管腔として考えると，内

皮細胞は大動脈起始部から末梢へ進むにつれ時計軸

方向に回旋するように配列している。すなわち大動

脈起始部から弓部を通り胸部大動脈へ向かう血流は

時計軸方向へ回旋しながら流れていると推測され

る。今後は実験的に動脈硬化を作成し，内皮細胞を

中心に形態学的に研究をすすめてゆく。

3. 動脈硬化の成因に関する生化学的研究

虚血性心疾患患者の血清 plasmalogenが健常者

のそれに比し有意に低いことを報告してきたが，冠

動脈硬化との関連を一層鮮明にする目的でCAGに

て冠動脈硬化を確認し得た 48症例 (CHD群）と非

硬化 20症例(Control群）を比較検討した。 CHD群

の血清 plasmalogen(5.68士0.84mg/di)はControl

群 (7.36士0.96mg/di)に比し明らかな低値を示し

た。超遠心分離法により得た HDL分画中の plas-

malogenの対比では CHD群plasmalogen醤は

Control群の 55%の値を示すに過ぎなかった。さら

に，二次元展開海層クロマトグラフィーを用いた各

種リン脂質の分離定量の結果， CHD群血清中で

ethanolamine plasmalogenの著しく減少している

ことを確認した。以上より，血清中の ethanolamine 

含有 plasmalogenの変動が冠動脈硬化発症に関与

していることが示唆された。

II. 超音波ドプラ法による研究

1. 心拍出量計測

心拍出量を超音波パルスドプラ法と超音波断層法

の併用により非観血的に計測した。超音波パルスド

プラ法により平均流速を求め，断恩法により大動脈

断面積を求め，両者の積より心拍出量を算出した。こ

の方法により得られた心拍出量と熱希釈法より得ら

れた成績とは相関も良好で，非観血的心拍出量の測

定が可能であった。また， 2ビームのパルスドプラ計

を用いると入射角に依存しない血流速測定が可能で

あり，理論的考察と実験を行い，装置を現在開発中

である。

2. 心拍出量の運動負荷応答計測

非観血的に心拍出最の運動負荷時の応答を超音波

パルスドプラ法を用いて検討している。

3. 大動脈弁狭窄症の重症度評価

本症の大動脈血流のソナグラム，スペクトル分散

度の定量評価より，その重症度の評価が可能であり，

観血的な指標である左心室ー大動脈間圧較差と対比

して，その可能性を立証した。

4. 大動脈血流の phasicflow pattern解析によ

る心機能評価

大動脈の平均流速波型の flowpatternを解析し，

特にdv/dtから心機能評価を試みている。健常者は

大きく，心筋梗塞患者では小さく，心機能を評価し

うる可能性が示唆された。現在，波型の normalize

のため電気回路モデルによるシミュレーションを行

い検討している。

5. 運動負荷時の血圧，心拍数の応答特性よりみ

た心機能評価

軽度甚準量の運動負荷に対する血圧及び心拍数の

応答特性から，心予備力を含めた心機能評価を試み

ている。健常者及び虚血性心疾患患者の間には応答

に差がみられ，心機能評価の可能性が示唆されてい

る。

III. 実験的冠動脈血栓症についての研究

昭和 53年以来，急性心筋梗塞に対する線溶療法の

確立を目的として，実験的冠動脈血栓症に対するウ

ロキナーゼの局所投与を行い，冠血流の両開通を得

る事に成功した。再開通例においては，非再開通例

より梗塞量が有意に少ない事も立証した。昭和56年

より，再開通直後に発生する血管収縮と不整脈との

関連を，プロスタグランディン，トロンボキサン A2,

カリウムイオン等の冠静脈血中の濃度変化より解明

を試みた。また，これと併行して，冠動脈内膜を擦

過して冠動脈狭窄を自然発生させ，これに対する

種々の冠拡張剤の薬効を検討している。また，昭和

56-57年にかけて，実験的梗塞犬に対して Coen-

zyme Q,oを経口投与し， CoQ,ofま虚血心筋内に多

量にとり込まれ，梗塞量を有意に減少させる事を立

証した。さらに，冠動脈を， 100％狭窄群 50%狭窄

群25％狭窄群のの 3群に分けて手術し，各狭窄群に

おける，冠血流量と造影所見，圧所見より得られる

心機能の比較も行っている。

IV. 急性期梗塞心筋内plasmalogenの動態

犬に実験的心筋梗塞を作製し， 30分， 1時間， 3時

間， 24時間後の梗塞心筋内の各種リン脂質を plas-

malogenを中心に分離定量した。

梗塞部心筋の plasmalogenは梗塞後 30分の早期

より減少を始め，その後経時的にほぽ直線的に減少

し， 24時間後には非梗塞部対比 64%の減少を示し

た。一般に心筋の壊死性変化は梗塞6時問頃より認

められ，梗塞巣におけるリン脂質の減少も同じ頃よ

り始まるとされており，壊死巣のミトコンドリアの
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障害と密接な関係があると考えられている。心筋組

織内の plasmalogenは総リン脂質の約 40%を占め

ており，梗塞の初期より他のリン脂質 Component

に先がけて減少していることから，心筋細胞の膜機

能の維持に関わるリン脂質代謝に能動的役割を演じ

ているものと考えられた。

V. 不整脈の臨床電気生理学的研究

1. 発作性上室性頻拍症の機序分類と抗不整脈剤

の効果判定

Re-entry typeの上室性頻拍症を AVnodal type, 

bypassを旋回するもの，その他(sinusnode, atrial) 

に分類し，各種の抗不整脈剤の効果を比較検討した。

特に本年は， Disopyramide,Verapamilの効果判

定を集計した。

2. Filtered bipolar esophageal leadによる発

作性上室性頻拍症の分類

食道誘道により， Q-AESOinterval（体表面心電

図のQ波より心房波までの間隔を測定する事によ

り，非観血的に上室性頻拍症を AV node typeと

bypassを旋回する typeに分類する事ができた。

3. 心室頻拍 (VT)のペーシソグによる誘発法に

よる抗不整脈効果判定

ペーシングによる VTの停止，誘発法による抗不

整脈剤の効果判定を行った。

4. 電気生理学的検査の恒常性について

電気生理学的検査の前提条件である日内変動， 日

差変動について検討した。

洞調律時の cyclelength (CL), AV時間， SRT,

不応期等の再現性及び頻拍発作時の CL,AV時間，

echo zone等について同一症例で各検査時の差異を

検討した。

VI. 非観血的連続的血圧測定法の開発及び実用化

非観血的連続的血圧測定の実用化は臨床上重要な

テーマであるが，現在未だ皆無に近い。われわれは，

庄脈波を利用したサーボ制御法を考案，上腕におけ

る上記テーマを満足する装置を開発，実用化し，そ

の有用性について検討を行い， phasic Pressure 

patternの解析，各種負荷試験等の臨床応用を行っ

ている。

VII. 肺循環障害に関する研究

1. 肺水腫の病態解析

実験肺水腫において，肺毛細管内皮細胞にほぽ局

在するアソジオテンシ‘ノ変換酵素 (ACE)活性を血

中，水腫液，肺組織にて測定し， permeabilitylung 

edemaで変動し， hydro-osmoticlung edemaでは

変動しないことを明らかにしてきた。さらに，同実

験系において，気管支鏡下の broncho-alveolar 

lavageを経時的に行い，肺水腫発生時の気道系より

の各種情報を分析中である。

2. 肺内血流分布の評価

心臓カテーテル検査を施行した各種心疾患症例

に， 99mTc-MAAを用いた肺EmissionCTを施行

し， West,Hughesらの理論をもとに，肺の重力方

向の血流分布と心カテデーターとの比較検討を行っ

た。とくに，左室拡張末期圧 (LVEDP)とZoneIV 

の血流減少率とによい相関を認め，比較的軽症の心

機能障害の評価に有用である可能性が示唆された。

VIII. 学童心臓病集団検診装置

学童心臓病集団検診装置は全国で行われている学

童の心臓病検診に有用な装置として開発され，心電

図，心音図各3ヶ所からの省略誘導法により先天性

心疾患後天性心疾患，不整脈，心筋症をスクリー

ニングする装置である。本装置は現在各地で用いら

れているが，世田ケ谷医師会，玉川医師会での二次，

三次検診に携わり本装置による検診を行っている。

玉川医師会では小学 1年4年，中学 1年よりアン

ケート，校医の所見から二次検査の対象として 674

名がえらばれ， 659名が受診し本装置でスクリーニ

ソグされた。専門医による聴診も同時に行われ， 90

名が三次検査にまわされ，胸部 XP,心電図，心音図

が記録されて診断された。必要に応じて大学でさら

に検査が行われた。異常者はVSD4名， WPWl名，

T/Fl名，房室ブロック 1名であり，他は機能性雑

音，期外収縮などであり， 15名は全く異常所見がな

かった。世田谷医師会では対象者が多いので専門医

の聴診は行われないので本装置による心電図心音図

の省略誘導の記録をもとに三次対象者をえらび検診

をすすめている。
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青戸分院内科学

教授：永野 允

助教授：田中信夫

助教授：中村治雄

講師：石川俊次

講師：名越温古

研究概要

I. 心臓代謝

代謝心臓病学・糖尿病学

血液学・造血器腫瘍学・ビ

タミ ‘/B12

脂質代謝学

脂質代謝学

血液学・造血器腫瘍学

1. インスリソの心筋保護作用の作用機序につい

て

前年に引き続き心筋の貯蔵エネルギー利用時にイ

ンスリンの存在によって，高エネルギー燐酸欠乏性

心不全の発生が抑えられる機序について検索を進め

た。その結果インスリンが存在しないと，心筋長鎖

アシル CoAの増加が生じて心不全が生じているこ

と，インスリ‘ノ投与により心不全の発生が抑えられ，

同時に長鎖アシル CoAも正常値に改善することを

認めた。

2. 糖尿病ラット心筋収縮蛋白

糖尿病状態になると， ラット心筋ミオシンは正常

のミオシンアイソザイムパターンである Vl>V2> 

v3とV1優位の状態より， v1<V2<V3とv3優位

の形に変化する。このような状態がインスリン治療

によって再びVl>V2>V3に回復することを認め

ている。

3. Cardioplegiaに関する研究

Coenzym Q 10の心筋虚血と再灌流による心筋障

害に対する影磐について心肺標本を用い研究した。

ラット心肺標本を用い虚血を生ぜしめたときの A-

Vブロックに対し， CoQ投与により軽減されるこ

と，また再灌流したときの血行動態の回復が速かに

行われることが確認され，これはCoQの膜安定化作

用によるものと考えられた。同じような観点より，

Su peroxideのスカベンチャーとしての Superoxide

dismutaseによる心筋保設を血行動態血中への CP

の流出の面より研究した。

4. 虚血心筋の心筋細胞膜の変化について

ラット心肺標本のシステム中に一方向弁を作製し

て冠血流のみを遮断する方法で虚血心を作ることを

始める。これによって障害された心を血行動態およ

びCPの流出，心筋細胞膜の構成の面よりの研究を

行う。

5. 甲状腺機能低下と心筋機能と構造との関連

甲状腺機能低下時の心機能の変化を心筋収縮蛋白

ミオシンのアイソザイムの面より研究し， さらに治

療により再び正常化されることを認めた。心機能の

検査として経頸動脈的にラット左心室 dp/dtの測

定を行えるようになった。

6. SHRの心筋収縮蛋白について

SHRの心筋アクトミオシソの ATPase活性，

超沈澱現象についての研究。 SHR心筋とラット

Goldblatt高血庄心筋との相違などについても検討

を加えた。

7. 糖尿病と高血圧の心筋代謝に及ぽす影響

糖尿病には高頻度に高血圧が合併することから，

両者をラットに生ぜしめてその心機能，心筋代謝の

研究を始めている。

II．．生体膜

L 糖尿病性心筋症の成因に関する研究

糖尿病患者に血管障害に起因しない心機能障害が

あることが注目されている。実験的糖尿病でも単離

心筋や乳頭筋標本で心収縮力異常が証明されてい

る。糖尿病で心機能異常をおこす原因としては代謝

障害によるエネルギー不足も考えられるが，基質を

充分供給しても収縮力異常が改善しないことから，

収縮蛋白や収縮力を調節する系，特に一価，二価陽

イオンの輸送異常が考えられる。実験的糖尿病で筋

小胞体のカルシウム取込みが減少しているという報

告もある。そこで当教室では収縮蛋白の研究とあわ

せてカルシウムの細胞質内濃度調節に重要な心筋細

胞膜と筋小胞体のカルシウム結合や Na+-ca• 交換

系について研究した。アロキサ｀ノ糖尿病ラットの心

筋細胞膜を Bers の方法により分離し， Ca•binding 

をCa*sensitive dyeを指標とし二波長分光光度計

を用い差スペクトルにより測定した。糖尿病では低

親和性 Ca• bindingが低下し，インスリン治療によ

り回復する。心筋細胞膜の低親和性Ca＊結合部の ca•

は心筋の excitationcontraction couplingに重要

であるのでその低下は心収縮力低下の一因となる。

Na+-K+ ATPase活性は糖尿病で低下しているが

Na+-Ca• 交換は差がなかった。筋小胞体の C釘取

込みは糖尿病で低下しインスリン治療により回復し

た。経口血糖降下剤のスルフォニール尿素剤は心臓

死をきたすことが多いとして問題になった。一方ス

ルフォニール尿素剤は Ca• inophoreであるとする

ものもある。そこでスルフォニール尿素剤の細胞膜

および筋小胞体 C釘結合に対する影響を検討した。

SU剤はアロキサン糖尿病ラットの心収縮力を高め

るが，糖尿病で低下した心筋細胞膜および筋小胞体
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の Ca• bindingを回復しない。しかしすでに結合し

た Ca• を放出させる作用があったので Ca• の

translocationをおこすと想像される。

2. 圧負荷心筋sarcolemmaのCa＊結合に関す

る研究

高血圧患者やSHRGoldblat高血圧において血管

壁平滑筋細胞膜や赤血球膜で Na+-K+ ATPase活

性， Na十輸送， Ca＊結合などに異常があることが報

告されている。

われわれは SHRおよびGoldblatラットの心

筋 sarcolemmaについて Na+-K+ ATPase活性，

Ca• binding および Na+-ca• 交換について検討し

た。Na+-K+ATPase活性はSHRでは低下し Gold-

blatラットでは正常よりやや高値であった。 Ca結

合は SHR で低値を示し Na-Ca• 交換も SHR では

低値であった。 このことは， SHR では細胞内 ca•

が増加することを示唆している。

3. 糖尿病性腎症に関する研究

糖尿病性腎症は糸球体基底膜肥厚とともに

Charge selectivityが早期から消失することが特徴

である。糖尿病の基底膜では陰性荷電の polyaninが

減少すると考えられる。これらの成分として Fibro-

nectin, Lamininなどが考えられる。そこで糸球体お

よび基底膜の Fibronectinについて分離定量を試み

ている。

III. 血液，造血器関係

L 悪性腫瘍に於けるビタミン B12代謝に関する

研究

担ガン生体における悪性腫瘍細胞による栄養奪取

は明らかな事実であるが，腫瘍細胞に対する合成素

材がどのような機構で供給され，利用されるかを明

らかにすることは悪性腫瘍の治療にあたって主要な

問題と考えられる。

かかる点から悪性腫瘍における B12代謝を明らか

にするために，各種臓器癌剖検例における癌組織お

よびその近接正常組織内各種 B12同種体の動態を検

索した。各種癌組織内 B12含有量はその近接正常組

織に比して減少し， とくにこの傾向は原発癌より転

移癌において強く，進行癌ほどB12含有呈は少なく，

またこの B12の減少は主として methyl-cobalamin

であった。これらの結果は悪性腫瘍細胞の悪性度と

B,2,とくにmethyl-cobalamin代謝との関連性を

示唆したが， さらに症例を重ね，検討中である。

2 培養株細胞に対する化学発癌物質の影響性に

対するビタミン A,C,E及びB12の保護効果

にかんする研究

腫瘍細胞樹立株を用い，化学発癌物質の影響性を

突然変異率及び染色体分析の立場から検索し，合わ

せてこれらに対するビタミン A,C,E及びB12の保

詭効果について検討中である。

3. 笑気ガスの造血能に及ぽす影響にかんする研

究

笑気ガスは抗 B12作用を有するとされ， B12代謝

の研究に使用されてきている。他方， B12欠乏症にお

いては，今日まで血小板機能は障害されるといわれ

てきたが，その発生機序についてはなお明らかでな

い。この機序解明の一環として，笑気麻酔患者およ

び笑気曝露ラットにおける血小板機能，血小板内

B12同種体，血小板膜糖蛋白およびメチオニン含有

量を測定した。その結果， ヒト及びラットいずれに

おいても血小板機能障害が笑気ガスによって惹起さ

れることを認めた。これは笑気ガスにより血小板内

B12，とくにmethyl-cobalaminが不活性化され，メ

チオニソ合成能の低下，血小板膜糖蛋白の変化，ひ

いては血小板機能の障害されることが示唆された。

4. 糖尿病におけるビタミン B12代謝にかんする

研究

糖尿病性末梢神経障害の一因として， B12同種体

のPartialdeficiencyを示唆する結果をえ，報告し

てきたが， さらに糖尿病における B12動態を明らか

にするために， 50g0-GTTにおける血中 B12の変

動を検索した。経皮的インスリソ投与時には，投与

後30-60分で血中 B12，とくにmethyl-cobalamin

の増加を認め， 50g0-GTT時には， 1RI高反応例

において，同様の B12の変動を認めた。この機序に

ついては，現在のところ明らかでないが， B12が体内

では主としてトランスコバラミンと結合して存在し

ているため， B12結合蛋白との関係においてさらに

検討して行く予定である。

5. 各種臓血管腫瘍細胞内トランスコバラミン含

有量にかんする研究

不飽和 B12結合能 (UBBC)およびトランスコバ

ラミソ II(TC-II)は骨髄系培養株で高く， B細胞，

T細胞， non-T,non-B細胞の順で低下することを

報告してきたが，さらに臨床例について検索するた

めに，白血病および悪性リンパ腫の各分化段階にお

ける細胞内トランスコバラミン量を測定した。その

結果，骨髄性白血病では， UBBC,TC-II共に M2が

最も高<, M3, M4, M5及びM1の順であった。慢

性骨髄性白血病の急性軟化例では，骨髄芽球化がリ

ンパ芽球化に比して UBBCが高く，TC-IIはリンパ

芽球化で著明に減少し，その臨床的意義が明らかに

された。
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この他に，体内における B,2barrier存在の機序，

大量経口投与時の吸収機構および生体の活動性と

B12の関係等について研究中である。

IV. 脂質代謝

従来よりリポ蛋白，動脈硬化の研究を続け，それ

ぞれの学会で発表して来た。特に最近はアボ蛋白の

研究にウェイトがおかれてきた。

(1) VLDLの代謝とアポ蛋白とについて

(2) ヘパリン投与による VLDLの変動について

特にそのアポ蛋白 Cの亜分画について

(3) 糖尿病の VLDLとそのアポ蛋白 C亜分画に

ついて

(4) 薬物との関連として probucolの転送， Clino

-fibrateの効果などについておのおの研究成果を得

た。

現在なおVLDLの代謝と HDL亜分画の構成，代

謝について検討がすすめられており，さらにア＿

orizanol, probucol, a-tocopherol,陰イオン交換樹

脂，各種降圧剤などと脂質，食事脂肪と血漿リポ蛋

白代謝との関連を追求している。
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4)武田信彬，中村治雄：大動脈疾患（1.大動脈硬化症．

2. 動脈硬化症）．安田寿ー•他（編） ：循環器病学． p.
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5)前納 博：高齢化による脳波の変化．老年病診療Q
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第3分院内科学

教授：堀口正晴 消化器病学・臓器循環

助教授：田中照二 消化器病学

講師：今泉忠芳 呼吸器病学

講師：永山和男 消化器病学

講師：外丸晃久 循環器病学

講師：須田都三男 消化器病学・臨床生化学

研究概要

I. 消化器病学に関する研究

食道静脈瘤に関する研究：先に食道静脈瘤出血の

予知に重要である R-Csignは，上皮下静脈に由来

するものであることを指摘したが，今回は， この R

-C signをバリウムゼラチン血管注入標本と血管組

織透徹標本により検討した。 ミミズ腫れ様所見は粘

膜下固有層で粘膜下静脈層に平走して拡張した長さ

の上皮下静脈であり， cherry-redspotは部分的に食

道内腔側に突出した上皮下静脈瘤であった。血マメ

様所見は2本の近接する静脈瘤間の短い交通枝が粘

膜筋板を穿通し，上皮下静脈が嚢腫様に拡張し内腔

側に突出したもので，びまん性発赤所見は連珠状様

拡張を呈した粘膜下静脈瘤の上を覆う粘膜固有層に

おける上皮下毛細血管とその細静脈が拡張し網目状

となったものであった。これらの所見は R-Csign 

の病像とその発生機序さらに臨床的に観察される出

血の様相を裏付けるに十分なものと思われた。

II. 肝臓病学に関する研究

1. 形態学的研究

前年につづき，慢性肝疾患における肝内血管系変

化を中心とした組織像を観察した。①再生結節の

大きさが3mm未満の微細顆粒型肝硬変は中心静脈

の傷害が強く， 3mm以上の結節型肝硬変は門脈細

枝の傷害が強いことを明らかにした。②慢性障害

肝における肝動脈枝の変化として，慢性肝炎でも内

径 50-100μm以下の門脈細枝に狭窄や潰れと共

に，そのグ鞘内を走る肝動脈にも潰れがみられ，肝

硬変とくに結節型肝硬変では門脈細枝の潰れととも

に肝動脈細枝の潰れが明らかであった。肝動脈枝は

終動脈ではなく，内径50μm前後の細動脈がグリソ

ン鞘から出て単独に実質内を数小葉の間隔で肝区域

を超えて整然と走行し，また途中で細枝を分枝し類

洞に注ぐと共に，一部は肝静脈壁周囲，一部は肝被

膜下において被膜下動脈と吻合していることを明ら

かにした。この成績は肝癌治療における動注や血行
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遮断施行上必要な肝動脈系血管の詳細をより明確に

したものである。④腹腔鏡による研究：臨床例の

腹腔鏡像・肝生検像を検討し，アルコール性肝硬変

とウィルス性肝硬変の生検組織像から判断される血

管系の変化の様式には， さきに剖検例より導いた所

見が臨床所見とよく適合することを確認すると共に

両者の特徴的腹腔鏡像を明らかにした。

2. 肝循環に関する研究

①昨年に引きつづき Xe133静注法を用い肝動脈／

門脈血流量比の測定を実施し慢性肝炎から肝硬変に

至る過程における肝循環動態，特に門脈循環の異常

の実態をより明らかにした。さらに肝動脈，上腸間

膜動脈，牌動脈などよりの血管写時における造影剤

の出現・消失時間と，同時施行したXe133の肝流入曲

線の検討を行い， Xe133静注法の基本的条件である

肝動脈血流，門脈血流間にtimelagの存在すること

を証明した。また限局性肝疾患，特に肝癌，転移性

肝癌について，門脈・肝動脈の関与の程度を知るこ

とができることを明らかにし， さらに血管写との併

用法により，肝癌などにみられる hypervascularity

部位の血流星も，実は通常部位より少ないことを示

し，はじめて，肝における病巣部循環を明らかにす

る端緒を開いた。②超音波トップラー法を用いて，

門脈本幹の直径，血流速度，血流量を測定し，硬変

化進展過程における血流量の低下は， Au198,ICGな

どで推定した有効肝血流量の低下程著しくなかっ

た。③インドサイアニングリーンの血中濃度変化

に関する検討：分時動脈採血法により，血中濃度の

推移を検討した結果， ICGの肝での除去率は，現象

的には投与量の増加と共に投与後の時間の経過によ

って減少し，その程度は正常例ほど強く，肝硬変で

は弱いことを明らかにした。

3. 生化学的研究

①慢性肝炎のトランスアミナーゼ活性値とその

予後：慢性肝炎におけるトランスアミナーゼの変動

の様式と予後との関連について検討し，肝硬変への

移行率はS.GPTの高値変動型 (200u．以上）にお

いて最も高く，低値型ではほとんど移行しないこと

を明らかにした。また初回生検組織像で P•C 結合を

有する症例が高率に肝硬変へ移行することを明らか

にした。②アルコール性肝障害の発症機構におけ

るアセトアルデヒドの関与について注目して，アセ

トアルデヒド吸入実験を行った。肝ミトコンドリア

酵素 m-GOT•GLDH•ICDH の血中への遊出と，血

中乳酸値の上昇，血中ATP低下，肝内 Glutathione

の低下の成績を得た。電顕上ではミトコソドリアの

膨化とクリステの崩壊が目立った。③原発性肝癌，

転移性肝癌の治療：血中 5-FU濃度の monitoring

を行いながら，化学療法を施行し，症例の蒐集に努

めた。

4. 臨床免疫学的研究

HBe抗原陽性肝疾患の 4年にわたる経過観察か

ら， HBe抗原の自然経過による HBe抗体への sero-

conversionが約半数におこることを明らかにし，ま

たこの際の S-GPTの変動パターンを解析し， HBe

抗原持続例はS-GPTがスパイク状の急上昇を示す

もののうちに存在し， このような症例が転換を目指

しての積極的な治療の対象となることを示唆した。

また慢性肝疾患患者の HLA-D領域を抗原とし，自

'己T細胞を反応細胞とする反応をみる目的で， auto-

logous MLRを測定した。肝硬変患者でAMLRは

正常者より低値を示した。同時に行った allologous

MLRは肝硬変患者，慢性肝炎患者とも正常であっ

た。

III. 呼吸器病学に関する研究

l. 生化学的研究

胸水の LDHとLDHisoenzymeについて解析を

行い，胸水 LDHは胸腔で産生される場合と血清か

ら移行してくる場合とを区別することができ，前者

にはLDH5分画が多く，後者には LDH2分画が多い

ことを明らかにした。

2. 肺機能に関する研究

肺線維症，高度の拘束性換気障害，慢性閉塞性換

気障害，気管支喘息と心不全群に， Treadmill2 km/ 

hr勾配程度の運動負荷を加え，連続呼気ガス分析に

より，負荷前から回復期までの分時換気量 (VE)酸

素消費董（立。2)炭酸ガス産生量 (VCO2) の経時

的観察，血液ガス，血中乳酸値などを測定した。結

局呼吸障害群では心拍出量の増加により，心不全

群ではC(a-v)02, C (v-a) CO2の増加により，血

液相と組織とのガス交換を維持しようとする機作が

認められる所見を得た。また，貪血群においては組

織内代謝の低下と相対的な拍出量の増加と関連する

ことが示された。

3 免疫学的研究

再燃を繰り返す慢性呼吸器感染症．感染防鄭機構

の一つとして Mononuclearphagocyte systemに

注目し肺胞マクロファージを HLA-DR（いわゆる

Ia antigen)のpopulationから aging,neoplasma, 

infection, Healthy contra]等の点に検討を加えた。

さらに急性感染症では，その病態に伴って， HLA-

恥保有のマクロファージの populationに変化がみ

られるなど，興味ある知見を得ている。
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IV. 循環器病学に関する研究

1. 運動負荷試験に関する研究

心疾患患者にエルゴメーターによる運動負荷時の

心拍出量，呼気ガス分析などを総合的に検索したが，

パラメーターとしては UCGの mVcF, EFがもっと

も敏感であった。また NYHA分類の I,II群を対照

とし分離することを可能とした。また， この際の乳

酸・カテコーラシ‘ノ・レニン系物質の変動にも知見

を加えた。

2. 刺激伝導系に関する研究

ペースメーカー埋込みを症例に， ヒス束心電図測

定を行うと同時にスワ｀ノガ‘ノズカテーテルによる心

拍出量・肺動脈圧などを測定し， Optimalrateを設

定することの臨床的有用性を論じた。

3. 血管拡張剤に関する研究

心不全や心筋梗塞急性期に PGEぃ静注 ISDNな

どの血管拡張剤を用い， ISDNの前負荷の軽減，

PGE1による両負荷軽減及び心拍出量の増加及び肺

内シャント率の上昇などの作用を確認した。また静

注 ISDNの長期使用について経験例を蓄積した。

4. アルコール性心筋症に関する研究

アルコール性心筋症には，代謝産物のアセトアル

デヒドが重要な役割を演じていると思われるが，ア

ルデヒド吸入法で心筋の Zーバンドの拡大，ミトコン

ドリアの変性や心筋内カテコーラシンの減少がもた

らされることを明らかにした。

5. 循環系薬物の血中濃度に関する研究

陽性変力作用をもつジギタリスの血中濃度を

EMIT法にて測定し，臨床症状及びUCGより

の mV CF, EF, RISAによる COなどのパラメークー

を測定しジギタリス中止前後の心機能の評価を行

ぃ， 0.8ng/ml以下の血中濃度を保つ投与例でも心

機能の改善がみられる成績を示した。
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第106回日本循環器学会関東甲信越地方会． 12月．東

京．

精神神経科学

教授：森 温理

助教授：佐々木三男

助教授：清水 信

講師：笠原洋勇

講師：北西憲二

講師：佐藤譲二

研究概要

てんかん・精神薬理学・脳

波学

精神生理学・睡眠

老年精神医学・社会精神医

学

老年精神医学・躁うつ病

精神療法学・うつ病

脳波学・てんかん

I. 森田療法に関する研究

1. 「絶対臥褥期」の生物学的・心理学的研究

正常対照者および強迫神経症者各数例について，

24時間ボリグラフ法，尿中アミン代謝産物，ホルモ

ン測定，心理学的検査を行い，森田療法の治療機転

にとって重要な意味をもつこの時期を，感覚遮断，体

内リズムの側面から研究し，生の欲望へと心的転回

をきたす基礎にある生体の動きをとらえた。この研

究テーマに関し，文部省科学研究費補助金を受けた。

2. 森田神経質と国際分類

森田療法室過去 10年間に入院した 295例につい

て，森田による神経症分類と国際診断分類 (DSM-

III)とを精密に照合する研究を行い， とくに治療的

観点から森田の独創的分類を再認識した。

3. 治療判定規準について

前年度にひきつづき森田療法の治療成績を，その

治療構造，治療プロセスの観点から検討し，他精神

療法との比較を行った。なお過去 10年間の森田療法

室入院患者の退院時治癒一軽快率は 62.0％であっ

た。

4. 適応の拡大

多様化する現代の神経症に森田療法を適用して行

くための方法，手技の検討を行っているが，特にい

わゆる非定型例，思春期例についての治療成績を検

討した。

II. てんかんに関する研究

1. 抗てんかん薬の pharmacokinetics

抗てんかん薬の血中濃度と臨床効果との関連をみ

るため， enzymeimmunoassay, liquid chromato-

graphyによる定量法を行い，特にフェニトイン，フ

ェノバルビタールの血中猥度特性を明らかにした

が，さらに血中濃度の 24時間内変動，長期投与中に

おける有効濃度の変化，発作型別有効濃度の研究に
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取り組んだ。

2. てんかんの予後調査

前年度はアンケートおよび病歴調査などの手段に

よって約500例について受診後の状況を把握した

が，本年度はこれらの例について血中濃度測定の導

入による治療成績の変化について検討を加えた。

3, 難治例のモニタリング

Lennox症候群および複雑部分発作を対象に 24

時間ポリグラフを施行，突発波の出現時刻，薬物血

中濃度，その他の連続モニタリングにより，発作抑

制に対し大きな効果を得ている。

III. 精神薬理学的研究

l. リチウム療法の臨床的・生化学的研究

炭酸リチウムの予防効果に関する調壺をひきつづ

き入院，外来の躁うつ病例について行った。またリ

チウムに対する responder,non responderの問題

もあわせて検討した。生化学的な面では， リチウム

の血漿内，赤血球内，唾液内の濃度に関する研究を

行ったが，このテーマに関し文部省科学研究費補助

金を受けた。さらに赤血球膜の透過性からみたリチ

ウムの作用機序について研究を進めた。なお， リチ

ウムが正常人の概日リズムを遅らせること，および

うつ病者では乱れていた概日リズムを修正する作用

のあることをみいだした。

2. 薬効評価に関する研究

本年度も多くの抗うつ薬，抗精神病薬，抗不安薬，

睡眠薬について他施設との協同の薬効評価が行われ

たが， この研究を通じて評価尺度の開発，作用機序

の解明，診断基準の統一などが進められた。特に第

二世代抗うつ薬の臨床薬理的特徴，ハロペリドール

持効性剤の血中濃度と副作用などに焦点があてられ

た。

IV. 躁うつ病に関する研究

1. 国際診断基準について

現在，躁うつ病の診断，分類が大きく進歩しつつ

あるが， RDC,DSM-IIIなどの新しい国際基準を用

いて，入院・外来の病歴を整理し統計的検討を行っ

た。

2. 時間生物学的研究

躁うつ病では体内リズムの変化が最も著明にあら

われるので，ポリグラフ法によって患者の睡眠，脈

撼体温などの概日リズムを記録し，治療によりそ

れがどのように変わるかをみた。この研究に対し文

部省科学研究費補助金を受けた。

3. 経過に関する研究

抗うつ薬およびリチウム導入以後の躁うつ病の経

過と予後の変遷については，すでにうつ病者の 5年

予後，リチウム使用例の 2年予後などを発表したが，

ひきつづき多数例について検討を続けた。またいわ

ゆる難治性うつ病について，病相遷延，病相頻発の

生物学的要因に関する研究を試みた。

V. 睡眠に関する研究

1. 時差についての研究

従来から時差の生体に及ぽす影響をポリグラフを

用いて検討しているが，本年度はこれまでの結果を

整理し，時差の程度と睡眠の変化などについて分析

を行った。

2. 交替制勤務者の睡眠

三交替制をしく看護婦を被験者として，早朝およ

ぴ昼間にとる仮眠が，それをとる時間帯によりどの

ように異なるか，またそれが身体および精神機能に

及ぼす影響について概日リズムの観点から研究を行

った。

3. 睡眠障害および睡眠薬に関する研究

特異な睡眠障害である sleepapnea,睡眠相遅延

症候群について症例を集積し，病態生理の解明を行

った。また新しいshort-actingの睡眠薬についてポ

リソムノグラフィーの所見から検討した。

VI. 臨床脳波・神経生理に関する研究

1. 小児後頭部高振幅突発徐波

我々の教室で提唱されたこの波型に関して，ひき

つづき分類の明確化，てんかんを初め諸疾患との関

連，発生機序，経過についての検討がなされた。

2. 向精神薬服用と脳波変化

長期服薬中の分裂病者，躁うつ病者の脳機能状態

を把握するために脳波検査を行い，突発性異常，持

続性変化， prolongedspindle,性差に関する所見を

得た。

3. 聴性脳幹反応に関する研究

誘発電位の臨床的応用が次第に確立されている

が，なかでも聴性脳幹反応は有望な領域である。と

くに本年度はアルコール中毒者について正常者と異

なる所見を得た。

VII. アルコールおよび薬物依存に関する研究

1. 女子アルコール依存症

社会精神医学研究所との協同により，ひきつづき

女子アルコール依存者の実態調査が行われた。

2. 薬物依存実態調査

前年度にひきつづき厚生省の「向精神剤乱用実態
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調査」研究班として，全国 2,815施設に対しアンケ

ート調査を行い，有機溶剤，覚醒剤，鎮痛剤，催眠

剤，抗不安剤乱用者の動向を確かめた。

VIII. 老年精神医学に関する研究

東京都老人研と協同で在宅呆け老人の社会精神医

学的調査が続けられた。また老人には不眠を訴える

例が多いだけではなく，せん妄による睡眠障害の占

める率が高いことも明らかにされ，ポリグラフによ

る研究が行われた。老年期の精神症状とくに痴呆と

せん妄についての薬物療法が，他施設と協同で行わ

れた。老年期精神障害の CTによる研究，頸動脈血

流量の測定などの方法によって，脳機能障害の左右

差，痴呆との関係，原疾患との関係などについて興

味深い所見を得た。

IX. その他

精神分裂病の予後に関する研究，在仏日本人の精

神障害に関する研究，登校拒否など思春期例に関す

る研究が行われた。

研究業績

I. 原著論文

1. 森田療法に関する研究

l)小松順一：森田療法絶対臥褥期の精神生理学的・臨

床的研究．東京慈恵会医科大学雑誌． 97:505-

521 0982) 

2)大西 守，森山成彬：フランスにおける森田療法の

受けとめ方．精神療法． 9: 49-57 0983) 

2. 精神薬理学的研究

l)森温理，天本宏，井上令一，岡田導夫，加藤能男，

河合春雄，塩崎正勝，水嶋節雄，高橋幸夫，田口冠蔵，

永森文夫，那須 匡，成田四郎，野口拓郎，長谷）1|和夫，

藤原二郎，藤谷豊，湯原昭，横山茂生，和気章：

二重盲検法による Clobazam, Diazepamおよび

Placeboの神経症に対する薬効比較．臨床評価． 10:

643-677 0982) 

2)森 温理岡田導夫，野口拓郎，大原健士郎，阿部輝

夫，井上道雄，尾内迪生，塩崎正勝，白石博康，神保真

也，高橋義人，成田四郎，長谷川和夫，原田敏雄，乎山

正実，広瀬徹也，藤谷豊，水嶋節雄，森克己：二重

盲検法による ViloxazineとImipramineとのうつ病

に対する薬効比較．臨床評価． 10:709-735 (1982) 

3)村崎光邦，高橋良，風祭元，森湿理，井上令ー，

岡崎祐士，小口 徹，山角 駿，吉本静志，広中郁朗，

竹村道夫，岡崎和也，笠原洋勇，鈴木 守，阿部輝夫，

斉藤英二，中安信夫．平松謙一：選択的セロトニン再取

り込み阻害作用を有する二環系抗うつ剤Zimelidine

の臨床評価ーRDC分類およびHamilton Rating 

Scaleを用いた多施設共同研究ー．臨床精神医学．
11 (9) : 1175-1187 (1982) 

4)岡田導夫，塩崎正勝，大熊文男，高橋三郎，岡田 功，

小林義康，渡辺昌祐，伊藤公一，田口冠蔵，大森鐘ー，

河合春雄，野口拓郎，佐々木邦幸，井上令ー，山口昭平，

長谷川和夫，藤谷 豊，水嶋節雄，永田俊彦，日向野春

総，森温理那須匡，永森文夫，更井啓介，曽根喬，

成田四郎，平 良寛：多施設二重盲検法による Nomi-

fensineとImipramineのうつ病に対する薬効比較．臨

床評価． 10:247-276 0982) 
5) Sasaki, M., Suzuki, M,, Onda, M., ltoh, H., 

Kitahara, T., Takahashi, T, Kasahara, H_ and 

Mori, A. : Lithium influence on the circadian 

rhythms of normal adults. Advances in the 

biosciences. New Vistas in Depression. 40: 303-308 

(1982) 

6)佐々木三男，湯沢 俊，徳川博彦，大石雅之，田村

元，北原達基，森 温理：精神神経科領域の睡眠障害に

対する Temazepamの臨床効果．新薬と臨床． 33:27 

-39 (1983) 

7)大江雅広，笠原洋勇，恩田光信，田中勝也，佐藤譲二，

森 温理： Haloperidolによる薬剤過敏性肝障害の一

例ーリンバ球剌激試験を用いた起因薬剤の同定ー．神

経精神薬理． 4: 761-765 (1982) 

8)西川嘉伸：中枢性血管運動調節神経機構の機能構成

と本機構におよぼすdihydroergotamineの影響，第 I

編腎交感神経活動の計量的解析と生理学的特性，同第

II編新しい定量的解析法による脳幹部血管運動性ニュ
ーロンの同定，同第III編Dihydroergotamineの脳幹

部血管運動性ニューロソおよび交感神経活動に対する

作用．東京慈恵会医科大学雑誌． 97: 796-84 7 (1982) 

3. 躁うつ病に関する研究

l)森 温理：うつ病の精神病理（特集・現代社会とうつ

病）．サイコロジ―.30: 22-27 (1982) 

2)笠原洋勇，恩田光信，伊藤洋，鈴木守，秋山一郎，

清水 信，森 温理，高師彫子，石田弘子：各種診断基

準による軽症うつ状態の診断．精神神経誌． 84:743-
751 (1982) 

3) Kitanishi. K, Graw. P. und Hole. G: Klinisch-

experimentelle Untersuchungen zur Tagesschwan-

kung bei depressiven Patienten. Schweizer Archiv 

f. Neurol. und Psychiat 130: 245-258 (1982) 

4)鈴木 守：炭酸リチウム長期投与における躁うつ病

の再発予防効果発現の臨床的指標．東京慈恵会医科大

学雑誌 97:703-726 (1982) 

5)温沢 俊，恩田光信，中川茂昭，中山和彦，井上栄吉，

笠原洋勇，森 温理，窪田みどり，高島忠久：躁うつ病

の赤血球膜ATPase活性とリチウムの影響に関する

研究．精神薬療基金研究年報． 14: 190-197 (1983) 

4. 睡眠に関する研究

l)佐々木三男，伊藤洋，中川茂昭，田村信，森温

理遠藤四郎：環境変化と睡眠一時差と睡眠の変化．臨

床脳波． 24(6):380-389 (1982) 

2)竹山孝二：交替制勤務看謡婦の睡眠について．東京

慈恵会医科大学雑誌． 97: 571-583 (1982) 

5. 臨床脳波・神経生理に関する研究

1)佐々木三男，佐藤譲二，森 温理，鈴木政登，柄沢照
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秀：過呼吸負荷の影響について．脳波と筋電図． 10:
154-161 (1982) 

2)笠原洋勇，柄沢昭秀篠原宏之：失語症の脳波学的研

究．脳波と筋電図． 10: 102-110 0982) 

6. 老年精神医学に関する研究

1)清水 信，佐藤譲二，秋山一郎，北原達基，大滝紀宏．

立松一徳森 温理：老年期および初老期の器質性精

神病に対する tia prideの効果．臨床精神医学． 11:

1497-1507 (1982) 

2)清水 信：老人精神衛生と社会環境．臨床精神医学．

11: 597-603 0982) 

7. その他

l)大西守，伊藤 洋：フランスにおける精神医学研

究の時代的推移．社会精神医学． 5: 243-253 (1982) 
2) Uemoto. M., Moriyama. N., Hamada. H., Onishi. 

M., Fujiya. K., Koizumi. A. et Watanabe. S.: 

Maladies mentales chez Jes japonais a Paris, Ann. 
med-psycho!. 140: 717-727 (1982) 

3)大西 守：過去 8年間の在仏邦人自殺既遂者例につ

いて．社会精神医学6:49-56 0983) 

4)荻本芳信：音楽の表現病理への試論ーローベルト・

シューマンをモデルとして．東京慈恵会医科大学雑誌．

97: 773-784 0982) 

II. 総説

l)森 温理，佐藤譲二：小児における後頭部高振幅突

発性徐波の臨床．臨床脳波． 24(7): 454-462 (1982) 

2)遠藤四郎，佐々木三男，管野 隆：非定型精神病と睡

眠異常．臨床精神医学． 11(4):469-478 (1982) 

3)森温理：最近の睡眠薬について．精神医学． 25:
110-117 (1983) 

4)森温理：不眠最新医学． 38:448-453 (1983) 

III. 学会発表

l)中川茂昭，中山和彦，笠原洋勇，森 温理，並木徳之，

河井龍美，沢村正，窪田みどり，高島忠久：各種

phenitoin製剤のバイオアベイラビリティーに関する

研究． 日本薬学会第 102年会． 4月．大阪．
2)笠原洋勇，恩田光信，伊藤洋，鈴木守，秋山一郎，

清水 信，森温理，高師彫子，石田弘子：シンボ、；；ゥ

ム「精神医療と診断」，各種診断基準による軽症うつ病

の診断．第78回日本精神神経学会総会． 4月．京都．
3) Mori, A., and Kasahara, H. : Therapy and course 

of affective disorder. WP A regional symposium 

Kyoto. 4月．京都．
4) Satoh. Y., Itoh. H., Fukui. S., Kurihara, M., 

Kurisu, E., Mori, A. and Takamuro, S.: Japanese 

national epidemiological study of drug abuse 

among in-and outpatients in general hospital, 

mental hospital and community mental health 

center (1981).WPA regional symposium Kyoto. 4 

月．京都．

5) Kitanishi, K., Komatsu, J. and Mori, A. : Morita 
therapy it's modern aspect. WPA Regional Sym-

posium. 4月． Kyoto.

6)森 温理：最近の睡眠薬について（シンボジウム：

薬物と睡眠）．第7回日本睡眠学会． 5月．東京．
7)伊藤洋，北原達基，田村信，恩田光信，佐々木三

男森温理：分裂病者の睡眠に与える Nitrazepam

の影響．第7回睡眠学会． 5月．東京．
8)伊藤 洋，恩田光信，笠原洋勇，佐々木三男，中川茂

昭，森 温理：躁うつ病の臨床症状と血中アミノ酸．第

4回日本生物学的精神医学研究会． 6月．名古屋．

9)増茂尚志：糖尿病の血糖自己管理症例における心理

的側面第23回日本心身医学会総会． 6月．東京．
10)清水 信： （シンポジウム）わが国における老年期の

犯罪について．第29回日本矯正医学会総会． 8月．東

京．

11)北西憲二：シンボジウム「精神科治療方法論と治癒

の概念」，「森田療法の立場から」．精神病理懇話会． 9

月．宝塚．

12)清水信： Psychotherapyin the Arian Retting-

On Morita Therapy and Naikan Therapy. 4th 

Biennial Conference Workshop of Association of 

Psychological & Educational Counsellors of Asia. 

特別講演． 10月．マニラ．
13)佐藤譲二，金井輝，森温理，山本卓二：小児にお

ける後頭部3-5Hz高振幅突発性徐波の臨床的観察一

特に有熱発作との関係について一．第 12回日本脳波筋

電図学会． 10月．米子．
14)伊藤洋，清水伸，西川嘉伸，大滝紀宏，森温理：

老年期のうつ病及び神経症患者に対する治療と予後．

第24回日本老年医学会． 10月．京都．
15)西川嘉伸，川室優，清水信，森温理，福原武彦，

上村安一郎，川室道隆：脳機能低下を示した老人患者

の脳波に認められた周期性変動．第24回日本老年医学

会総会． 10月．京都．
16)北原達基，佐々木三男，田村信，伊藤洋，中川茂

昭，森 温理，遠藤四郎：時差の程度と睡眠の変化．第

12回脳波筋電図学会学術大会． 10月．米子．
17)森温理，北西憲二：森田神経質と DSM-III.第2

回精神科国際診断基準研究会． 11月．東京．

18)湯沢 俊，恩田光信，中川茂昭，中山和彦，井上栄吉，

笠原洋勇，森 温理，窪田みどり，高島忠久：「赤血球

膜の透過性からみたリチウムの作用機序に関する生化

学的研究」ーNa-KATPaseの測定ー．第 14回精神

神経系薬物治療研究報告会． 12月．大阪．

19)大西 守：在仏日本人の精神障害者例について．第

3回社会精神医学会． 1983年3月．東京．

20)西川嘉伸，鈴木めぐみ，川室優，清水信，森温

理景山 茂：うつ病者の自律神経系機能障害一心電

図R-R間隔の変動解析ー．第5回日本生物学的精神医

学会． 1983年3月．津．

IV.著書

1)森温理，斉藤秀（編）：成人看護学各編 11,精神

疾患と看護・精神衛生．金原出版，第2版．（1983)
2)森温理，原田憲一，吉松和哉（編） ：PO case study, 

精神疾患ケーススタディー， 55例の PO研修，森 温
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理佐々木三男，笠原洋勇，北西憲二：医学書院(1983)

3)森 温理（分担）：精神病概論，臨床医学示説，第6

巻精神科 l（横井晋絹），近代医学出版．（1982)

4)清水 信：老人の痴呆．全日本病院出版会．（1983)

5)北西憲二：うつ病と文化．岩井 寛・北西憲二編：う

つ病． 日本文化科学社．（1982)

教

教

講

講

講

講

講

講

授：前川

授：赤塚

師：堀内

師：富田

師：栗山

師：衛藤

師：黒須

師：久保

I」ヽ 児 科 学

喜平

順一

清

有祐

達

義勝

義宇

政勝

新生児行動・神経学

小児血液学・悪性腫瘍

小児ウイルス学・ワクチン

小児アレルギー学

小児血液学

先天性代謝異常

化学療法学

感染免疫学

研究概

I. 神経学に関する研究

1. 発達小児神経学面では，新生児，未熟児の生

理的発達の指標を見出だす目的でポリグラフ記録と

行動観察を同時に行ない，内因性の日内リズムは在

胎40週頃に形成され，心拍数は未熟児では動睡眠で

著明に延長し，静睡眠に比し不安定であった。母乳

の新生児行動に及ぽす影響の研究ではポリグラフを

使用して行ない，母乳行動がbottlefeedingに対し

静睡眠が多く，新生児により安定した状態を与える

ことを示した。乳児の味覚の発達に関する研究では，

新生児の味覚反応に個人差があること，乳児の気質

に関する研究では行動様式質問紙を作成し，標準化

と，諸因子と気質との関係を明らかにした。東京工

大体育学部， 日赤新生児科との共同研究，乳児の重

心の移動と運動パクーンに関する研究が始められ

た。

2. 起立性調節障害児の睡眠に関する研究では

Oxford社の AmbulatoryEEG Monitoring System 

をも用いながら，ポリグラフ的検討を行ない，患児

の一部に夜間睡眠の障害を伴っているものがあり，

夜間の自律系の変動の偏位が病態に関係が深いので

はないかと予測された。

3. てんかんに関しては，全汎性棘徐波結合の睡

眠覚醒リズムに関する研究，抗けいれん剤の小児

に及ぽす影響などについて研究がなされ，血清アル

カリフォスファターゼしま，抗けいれん剤の影響より

も，性と年令に関与することが大であることを発表

した。

4. 障害児乳児健診に関する分野では，乳健で問

題となる earlydystonia,下肢をつかないなどの臨

床的データをまとめた事と，乳健の事後措置に関し

ては発逹障害児の初診時よりの流れを地域ごとにま

とめた。

要
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II. 小児血液，腫瘍に関する研究

ITPの病態生理と治療の研究において platelet

associated IgGを検討し，また慢性ITPの牌摘の遠

隔成績より，その有効性を調べた。またアスピリン

負荷後の血小板Malondialdehyde産生を指標とし

た血小板寿命測定法により小児期の血小板減少の鑑

別診断を行なっている。一方，同種骨髄移植により

ALL,NLLの生存期間の延長がえられている。ALL

の骨髄移植による 1年生存例を経験している。

III. 代謝に関する研究

先天性代謝異常症のうち，特に遺伝学発生機序に

興味が持たれている MultipleSulphatase欠損症の

発症機序に関して保因者が中間値を示すことより

regulator geneあるいは種々のサルファターゼを

controlする geneの障害であることを示した。ま

た，本疾患患者臓器ムコ多糖の蓄積を明らかにする

と同時に新生児型の疾患の生化学的特徴を明らかに

した。次に，先天性代謝異常症の治療を開発する為

にLipidosisマウスすなわちtwitchermouseを用

いてその病態を明らかにすると共に Liposomeを用

いての治療法を考案した。 3番目に癌化に伴う糖脂

質の変化を脳腫瘍組織について明らかにした。

IV. アレルギーに関する研究

アレルギー各分野において巾広く研究を行なって

いる中でも EIA,気道過敏性，クリプトンガス吸入

による気道障害部位の検討，漢方薬の免疫学的奏効

機序，マウスマスト細胞の培養，プロスクグランデ

ィン測定，喘息児の呼吸中枢，鍛錬療法等が主なテ

ーマである。

特にEIAにおいて LATE反応が存在することが

確認され， EIAの病態生理解明に有益であり，クリ

プトンガス吸入テストも併用し，従来察知できなか

った気道の障害部位を検索することが可能となっ

た。一方，経験のみに頼っていた漠方薬の作用機序

を科学的に追求する試みも順調に進んでいる。また，

マウスのマスト細胞の長期培養にも成功し， メディ

工ーターの測定を行なう予定である。治療において

はテオフィリン血中レベルを HPLCにより測定し，

有効維持凝度をうることにより重症喘息児のコント

ロールに役立っている。

V. 感染免疫に関する研究

前年に引き続き重心患児の免疫学的検討を行な

い，患者らは高ガンマグロブリ｀／血症にもかかわら

ず，特異抗体産生能は低下していることを明らかに

した。未熟児のT細胞subsetsに関する研究では

Tμ, Tyをマーカーとした成績は， Tμ は低下， Ty

が増加を示していたが， Monoclonal抗体を使った

成績ではT4は上昇， T8は低下という逆の成績がえ

られた。 リンバ球の組織化学的研究では a-naphtyl

acetate esterase (AN AE)染色をもちい，各種疾

患を検討した。若年性関節リウマチでANAE陽性

細胞は高値を示すことが多く，特にstilltypeの急

性期に著明に増加し，その傾向は 3カ月間持続する

成績がえられた。好中球に関する研究ではCGDの

病因を解明するため， CGD患児のチトクローム bを

測定し， ミクロゾームの電子伝達系の異常を示唆し

た。

VI. 循環器に関する研究

学童心臓検診では年間，約3万名を 6年問にわた

って行なっているが，最近問題となっている不整脈

の取扱いに関し， トレドミルによる定量的負荷で検

討を加え， さらに問題の例ではホルター心電図の解

析により生活管理に役立てている。RIァンジオグラ

フィーを用いた左室駆出率の検討や左右シャソトの

定量は，ほぽルチーン化できたので現在同方法を用

いた phaseanalysisを小児心疾患を対象に開始し

た。カテコラミンの定量は技術的にも困難であるが，

小児心疾患を対象とし，安静時，負荷時，心不全状

態での動態を明らかにしつつある。ジゴキシンの血

中濃度については確立されているが，心機能を同時

にみた臨床薬理学的検討は少ない。超音波検査と合

わせ，小児心疾患児でジゴキシン血中濃度と左心機

能の相関を明らかにした。心カテーテル検査では多

数の変数が得られるが，いわゆるカテ・ラボシステ

ムはマイクロコンピュータを用い多くのパラメータ

ーの処理を可能としている。カテ・ラボシステムを

用いた心カテーテルデータの処理システムを小児特

有の条件に適応させるべく検討を進めている。

VII. 腎臓に関する研究

臨床的研究としては急性腎不全における FENa

の診断的価値，慢性糸球体に対するカクテル療法の

効果，補液療法へのマイクロコンビュークーの応用

が検討された。某礎的研究としては薬剤性腎障害に

おける尿中酵素の分析，慢性糸球体腎炎における末

梢血好中球機能およびFibronectinの糸球体内分布

が検討された。
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研究業績

I. 原著論文

1. 神経•発達
l)前川喜平：ハイリスクの概念と臨床的評価．小児科

診療． 45:1173-1178 (1982) 

2) Maekawa, K.: Neurological Evaluation of 

Newborn Infant. Acta Paediatrica Japonica. 24: 

72-74 (1982) 

3)前）1|喜平： l力月児の神経学的発育一正常と異常．

周産期医学． 13: 201-205 (1983) 

4)前川喜乎：小児神経における乳児健診の諸問題．脳

と発達． 15:113-114 (1983) 

5)落合幸勝： （シンボジウム）小児神経における乳児健

診の諸問題．境界児の扱い方，脳と発達． 15:121-

126 (1983) 

6)玉井 勇，武井忠夫，太田秀臣，渡辺幸彦，前川喜乎：

熱性径攣，てんかん，髄膜炎および非神経疾患における

脊髄液prostaglandinF,aの検討（第2編）．脳と発達．
14 : 489-496 (1982) 

7)玉井 勇，油井泰雄，渡辺幸彦：花粉および花粉製剤

"セルニルトソ＂における prostaglandinF2aの検討．

医学のあゆみ． 121:179-181 0982) 

8)帆足英一：夜尿症の病態生理からみたおこさずとい

うことの意義について．児童研究． 61:29-34 (1982) 

9) Nonaka, I. and Kumagai, K.: Muscle histochem-

istry in congenital muscular dystrophy with central 

nervous system involvement. Muscle & Nerve. 5: 
102-106 (1982) 

10)廿楽重信：脳損傷児の発育と栄養 ーとりわけ脳性

麻痺児と重症心身障害児の発育と離乳について一．小

児科臨床． 35: 2089-2100 (1982) 

11)前川喜平，横井茂夫，太田秀臣，黒川 徹，竹内敏博，

中西弘毅正岡 和，落合幸勝，廿楽重信：東京におけ

る発見された発達障害児の流れと今後の問題点 一慈

恵医大，港区，江東区保健所，都立北療育園における現

状ー．小児保健研究． 41: 428-435 (1982) 

2. 血液

1)赤塚順一：特発性血小板減少性紫斑病に対する

免疫グロプリ｀ノ大量静注療法．免疫と血液， 4:

145 (1982) 

3. 代謝

1) Eto, Y., Tokoro, T., Liebaers I. and Vamos E.: 

Biochemical characterization of neonatal multiple 

sulfatase deficient disorder cultured skin fibroblasts. 

Biochem. Biophys. Res. Commun. 106 : 429-434 

(1982) 

2) Eto, Y. and Shinoda, S.: Gangliosides and 

Glycosphingolipids in human brain tumors: specifi-

city and their significance. in New Vistas in 

Glycolipids Research, Adv. Exp. Med. & Biol. 152: 
289-297, Plenum Press (1982) 

3) Eto, Y., Tahara, T., Koda, N. and Yamaguchi, S.: 

Prenatal Diagnosis of Metachromatic leukodystro-

phy : A diagnosis with amniotic fluid by DEAE-

Sepharose column chromatography and its confir-

mation by kidney lipid analysis. J. Inher. Met. Dis. 
5: 77-78 (1982) 

4) Eto, Y., Tokoro, T., Handa, T., Herschkowtiz, N. 

and Rennert O.M. : Acid mucopolysaccharide 

abnormality in multiple sulfatase deficiency : 

chemical compositions of AMPS in urine and liver. 

Pediatr. Res. 16 : 395-399 (1982) 

5) Eto, Y., Tahara, T., Koda, N., Yamaguchi, S. and 

Ito, F. : Prenatal Diagnosis of metachromatic 

leukodystrophy. Arch. Neurology. 39 : 29 -32 

(1982) 

6) Eto, Y., Tokoro, T., Kureha, Y., Tada, T. and 

Maekawa, K.: Neonatal multiple sulfatase. defici-

ency. J. Inher. Metab. Dis. 5: 235-236 (1982) 
7) Ida, H., Umezawa, F., Kasai, E., Eto, Y. and 

Maekawa, K. : An Accumulation of galactocere-

broside in kidney from mouse globoid cell leuko-

dystrophy. Biochem. Biophys. Res. Commun. 109: 

63か638(1983) 

8) Eto, Y., Tahara, T., Tokoro, T. and Maekawa, 

K.: Various sulfatase activity in leukocytes and 

cultured skinfibroblasts from heterozygotes for 

MSD. Pediatr. Res. 17: 97-100 (1983) 

4. アレルギー

l)梅里義博，他：気管支喘息児と漠方アレルギ―.31:

297-303 (1982) 

2)斉藤博久，他：好塩基球前駆細胞に関する研究．アレ

ルギー． 31:334-342 (1982) 

3)正木拓朗，他：気管支喘息児における運動負荷前後

の病態に関する研究．アレルギー． 31:941-9470982) 

4) Nagakura, T., et al.: Serum D-/3-H Activity and 

Serum FFA in EIA. Clinical Allergy. 13: 241-246 

(1983) 

5)弘岡順子，他：アレルギー性鼻炎の鼻汁における

RAST.日本小児科学会雑誌 86:436-440 (1982) 

5. 感染免疫

1) Okabe, N., et al.: Characterization of the human 

peripheral blood effector cells mediating antibody-

dependent cell-mediated cytotoxity against respira-

tory syncytial virus. Clin. Immunol. Immunopa-

tho!. 27: 200-209 (1983) 

2) Kiitkli, R., Seger, R.A. Matsunaga, T., et al.: 

Granulocyte function in untreated Pernicious 

anemia. Brit. J. Haematol. 53: 23-30 (1982) 

6. 循環

l)加藤克治，浜田朗生，的場雅子，他：小児不整脈疾患

の臨床像，臨床小児医学． 30: 35 (1982) 

2)的場雅子，浜田朗生，加藤克治，野中善治，簡 瑞祥：

MCLSの冠動脈瘤発生に関する Risk-factorの再検

討．小児科診療． 45:1372 (1982) 

3)簡 瑞祥，浜田朗生，的場雅子，加藤克治，野中善治：

純型肺動脈狭窄と狭窄後拡張一心断層エコー図による

診断と評価の有用性について．小児科学会雑誌． 86:
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II. 総説

l)廿楽重信：脳性麻痺における径攣発作の管理． リハ

ビリテーショソ医学． 19:177-186 (1982) 

2)熊谷公明：神経学的検査法．小児科． 23:609-

618 0982) 

3)廿楽重信：脳性麻痺児のリハヒリテーション（療育）

について．小児医学． 15:681-711 (1982) 

4)前）II喜平：小児の頭痛．薬局． 33:1463-1467(1982) 

5)前川喜平：発達診断学と反射．総合リハヒリテーシ

ヨ‘/． 10: 1039-1045 0982) 

6)前川喜平：小児神経学展望．発達障害研究． 4: 161-
167 (1982) 

7)前川喜平：小児科医とてんかん．小児科診療． 45:
1469-1472 (1982) 

8)赤塚順一，他：小児特発性血小板減少性紫斑病の病

態生理と治療東京慈恵会医科大学雑誌．98:145(1983) 

9)星 順隆：骨髄移植．小児科学年鑑．209(1982-1983)

10)簡瑞祥，森 彪：図解病態生理．心不全．小児科．

23: 1195 (1982) 

III. 学会発表

l)奥山慎紀子，堀田秀樹，帆足英一，熊谷公明，前川喜

平，福田秀樹，遠藤四郎：起立性調節障害児の睡眠．第

85回日本小児科学会． 5月．東京．
2) Kumagai, K., Tokushige, Y., Hamada, R., 

Okuyama, M., Horita, H., Hoashi, E. and Maekawa, 

K.: Serum alkaline phosphatase, calcium and 

phosphatase levels in children and adolescents with 

epilepsy and related disorders. 3rd International 

Child Neurology Congress (ICNC). Copenhagen. 

3) Horita, H., Okuyama, M., Kumagai, K., Mae-

kawa, K. : Influence of sleep-waking rhythm on 

generalized spike and wave discharges. 3rd 

International Child Neurology Congress (ICNC). 

Copenhagen. 

4) Ohta, H., Kohda, N., Ochiai, Y., Kumagai, K. and 

Maekawa, K. : The serial changes of CT-scan in 

Menkes Kinky Hair Disease. 3rd International 
Child Neurology Congress (ICNC). Copenhagen. 

5)奈良隆寛，横井茂夫，副田敦裕，吉田文子，庄司順一，

削川喜平：新生児の stateに関する研究．第 1報；母

親の母乳行動の新生児に及ぽす影響．第24回日本小児

神経学会． 6月．神戸．
6)頼川孝昭，他：重症心身障害児の免疫学的検討，第

10回日本臨床免疫学会． 6月．大阪．

7)赤塚順一：小児特発性血小板減少性紫斑病の病態生

理と治療．第99回成医会． 10月．東京．

8)星順隆：普通病室で行なった同種骨髄移植の一

例，第24回日本臨床血液学会総会． 10月．出雲．
9)藤沢康司： ITPに対する高単位免疫グロプリン療

法における寛解機序の検討．第24回日本小児血液研究

会総会． 6月．大阪．
10)衛藤義勝，伊藤文之：ヒスチジン血症； Biochemi-

cal Evaluation for a diagnosis.米国先天性代謝異常

症学会．カリフォルニア．

11)山口修一，衛藤義勝，他： Chemicalpathology of 

ceroid lipofuscinosis.第 13回米国神経化学会．ニュ

ーヨーク．

12)所敏治，衛藤義勝，他： Hurler-Scheie compound 

における臨床的生化学的研究．第85回日本小児科学

会． 5月．東京．
13) likura, Y., et al.: Exercise Induced Late Asthma-

tic Response. XI International Congress of 

Allergology & Clinical Immunology. October, 

London. 

14) N agakura, T., et al. : Exercise Induced Late 

Asthmatic Response. The British Thoracic Socie-

ty. July. York. 

15)羽鳥則夫：透析治療を行った急性腎不全．第85回日

本小児科学会． 5月．東京．

16)村松康男：慢性糸球体腎炎に対するカクテル療法の

試み．第 18回小児腎臓病研究会． 6月．富山．
17)加藤克治，他：鉄欠乏性貪血児における安静時およ

び運動負荷時の左心機能の検討．第85回日本小児科学

会． 5月．東京．

18)簡 瑞祥，他：学校心臓検診における抽出法の問題

点．第85回日本小児科学会． 5月．東京．

19)野中善治，他： RIァンジオ法による先天性心疾患児

における左右短絡量の検討．第 18回日本小児循環器学

会． 7月．大阪．

20)浜田朗生，他：高速液体クロマトグラフィーによる

小児期安静時血中カテコラミン濃度の検討．第 18回日

本小児循環器学会． 7月．大阪．

IV.著書

1)前川喜平：神経の項分担執筆．小児の臨床診断．中外

医学社．（1982)

2)飯倉洋治：アレルギー児の予防接種の項分担執筆．

新小児医学大系．第21巻A.小児アレルギー病学．中

山書店．（1982)

3)永倉俊和，他：気管支喘息児の予後の項分担執筆．新

小児医学大系．第21巻A．小児アレルギー病学．中山書

店．（1982)
4)衛藤義勝：異染性ロイコジストロフィーの項分担執

筆．新小児医学大系7. 出生前小児科学．中山書店．
(1982) 

5)衛藤義勝：ムコリビドーシスの項分担執筆．新臨床

小児科全集．金原出版．（1982)

V. その他

1) Fukuyama, Y., Arima, M., Maekawa, K. and 

Yamaguchi, K.: Child Neurology. Excepta Medi-

ca. (1982) 

2)前川喜平，今村栄一編：小児科の進歩ー小児科学年

鑑1982-83.診断と治療社．（1982)

3) Tanner著，前川喜平監修，熊谷公明訳：小児発育

学． 日本小児医事出版社．（1982)

4) Illingworth R.S．著，熊谷公明訳：乳幼児の発達ス

クリーニング． 日本家族計画協会．（1982)
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皮 膚 科 学

教 授：笹川

助教授：新村

講

講

講

講

講

講

講

正二

慎人

師：神田行雄

師：伊藤豪俊

師：小山啓一郎

師：本田まり子

師：石氏道夫

師：伊藤宏士

師：上出良一

概要

I. アトピ一性皮膚炎

アトビー性皮屑炎は石坂の IgEの発見により発

生病理に対する考えに大きな進歩をもたらされた。

しかし IgEとアトピー性皮膚炎の因果関係は必ず

しも明らかにならず，現在なお不明な点が多い。ア

トビー性皮府炎患者の皮膚は発汗，皮脂分泌が少な

く乾燥に傾き，毛孔性角化，異常血管反応など皮府

生理からみて，特異な皮膚が考えられてアトピー皮

膚とよばれる。アトピーを中心とするアレルギーか

らとアトビー皮府からみたアトピー性皮膚炎の発生

機序について研究をすすめている。

研 究

アトピー性皮膚炎・接触皮

府炎・バッチテスト

ウイルス性皮膚疾患・神経

線維腫症

皮府外科療法

アトピー性皮膚炎

アトヒ゜一性皮膚炎

ウイルス性皮膚疾患

アトヒ゜一性皮膚炎の免疫

HLA 

（カルフォルニア大学留学中）

II. 接触皮膚炎とパッチテスト

最近接触皮府炎は増加し，その原因探求は治療な

らびに再発防止の上から重要である。厚生省のモニ

ター病院として接触皮府炎の原因の解明，主婦湿疹

と洗剤との関係，化粧品皮府炎の原因とその治療に

ついて研究を行っている。

III. ウイルス性税贅の研究

ウイルス性梵贅はヒト乳頭腫ウイルスの感染によ

るが，青年性扁平梵費，尋常性梵贅の汎発したもの

など，時にきわめて難治性のこともある。また梵贅

様表皮発育異常症は， ウイルス性の梵贅が全身に多

発するのみでなく 30オを越えると種々の皮膚悪性

腫瘍が多発してくる。梵贅の治癒に免疫が関与して

いることは明らかであり， これらの難治性の梵贅の

治療法は免疫学的方法によるものと考えられ，枕贅

患者の液性免疫および細胞性免疫に関する種々の研

究を行っている。また梵贅様表皮発育異常患者にみ

られる悪性腫瘍の発生にはウイルスが関与している

ものと考えられるが，我々はこれらの悪性腫瘍細胞

中にウイルスゲノムを証明している。またこれらの

患者の白血球，線維芽細胞などにもウイルスゲノム

が含まれている可能性があり，この点の追求も行っ

てし、る。

IV. 単純性疱疹

単純性疱疹ウイルス(HSV)は，その生物学的，物

理化学的，免疫学的差異により， I型， II型に分類

される。 I型は主として口唇を代表とする上半身を，

II型は性器を中心とする下半身をおかすといわれて

いるが，この発症部位別差異は厳密なものではなく，

陰部ヘルペス初感染の約 65%は I型ウイルスが分

離されている。当教室において， ウイルスの分離同

定を Vero細胞での細胞変性効果の性状と免疫蛍光

法により行い， HSV感染症の疫学的調査を行って

いる。また， HSV感染後大部分が無症状感染の形を

とり，潜伏感染により HSVは神経節内に存続し，

種々の誘因で回帰発症をおこす。この回帰発症の機

序には未だ不明な点が多く，個体の免疫機構も重要

な役割を演じていると思われる。したがって，我々

は回帰発症と液性免疫，細胞性免疫との関係につい

ても検索を行っている。

V. 神経線維腫症

神経線維腫症は常染色体性，単一遺伝子による優

性の遺伝性疾患であるので，羊水脱落細胞による生

前診断法が確立されることが望ましい。当教室にお

いては，年間 50例以上の神経線維腫の新患患者があ

り， 20例以上の患者の入院手術を行っているので，

これら患者の腫瘍を生じていない部位の皮膚および

幼少児で前腫瘍期にある患者の皮膚から線維芽細胞

を培養し，同年令の正常人皮膚線維芽細胞との比較

検討を行っている。両者の間には形態学的な変化の

みならず，培養可能な期間，継代数， nervegrowth 

factorの結合能などに差があるものと考えられる。

研究業

I. 原著論文

1)笹川正二，鈴木忠彦：体質症候群の新しい解釈．アト

ピー性体質．小児診療． 45:645-650 (1982) 

2)田村春美，本田まり子，土肥淳一郎：皮府非定型抗酸

菌症．皮府臨床． 24:671-674 (1982) 

3)辻 和男：指尖末梢循環の周期性動揺．東京慈恵会

医科大学雑誌． 97: 628-640 (1982) 

4)鈴木忠彦：慢性森麻疹におけるアドレナジック受容

体の関与について．東京慈恵会医科大学雑誌． 97:758 
-772 (1982) 

績
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5)戸沢孝之：脂煽性角化症およびその類似疾患に関す

る臨床病理学的研究．東京慈恵会医科大学雑誌． 97:

915-931 0982) 

6)新村員人：ヒト線維芽細胞インターフェロンによる

青年性扁平梵賛の治療．西日皮府． 45:59-64 (1983) 

7)本田まりこ，村上京子，仲田佳子，大関 武，新村慎

人：各種脈管系腫瘍における第 VIII因子関連抗原．日

皮会誌． 93: 273-278 (1983) 

8)新村員人：レックリングハウゼン病のライフサイク

ル． 日小皮会誌． 2:146-152 0983) 

9)新村員人： Epidermalnevus syndorome.日本臨

床． 40: 1192-1193 0982) 

10)仲田佳子，田中 栄，新村員人，笹川正二，古里征国，
石川栄世： Keratosispunctata palmaris et plantaris. 

皮府病診療． 4: 1135-1138 (1982) 

11)細谷律子，大関 武： 5fluorocytosineによるクロモ

ミコーシスの治療経験．皮府臨床． 24:1221-

1227 (1982) 

12) Niimura M., et al.: Identification of three distinct 

papilloma virus genomes in a single patient with 

epidermodysplasia verruciformis. J. American 
Academy of Dermatology. 8: 398-404 (1983) 

13) Niimura, M., et al.: Ultrastructural observations 

of the extracellular sheath of dermal melanocytes 

in the nevus of Ota. American J. of Dermatopatho-
logy. 3: 245-251 (1982) 

14) Niimura M., et al.: Bullous Darier's Disease. 

Arch Dermatol. 118: 278-279 (1982) 

III. 学会発表

1)岩田忠俊：成人型アトビー性皮府炎患者と尋常性癬

患者の末梢血リンパ球 SubpopulationとTy細胞の

検討．第81回日本皮府科学会総会． 4月．東京．

2)新村員人： Recklinghausen病における神経線維腫

及び神経線維肉腫のガングリオシトの生化学的研究．

第81回日本皮府科学会総会． 4月．東京．

3)山岸玲子，本田まり子，笹川正二：非定型抗酸苗症の

1例．第81回日本皮府科学会総会． 4月．東京．

4)新村慎人：ウイルス性疾患の治療のむずかしさ．第

81回日本皮府科学会総会． 4月．東京．

5)石田 卓，本田まり子：血清脂質の著明な高値を示

した続発性黄色腫症の 1例． 日本皮膚科学会第594回

東京地方会． 6月．東京．

6)新村慎人，石田 卓，大木 和：梵贅状表皮発育異常

症の 1例．日本皮府科学会第 594回東京地方会． 6月．

東京．

7)大木和，新村員人： Buschke-Lowenstein tumor 

の1例． 日本皮府科学会第 594回地方会． 6月．東京．

8)本田まり子，村上京子，仲田佳子，新村慎人： Page-

toid reticulosisの1例． 日本皮府科学会第 594回東京

地方会． 6月．東京．
9)伊藤宏土，鈴木忠彦，新村慎人：眼寓偽腫瘍の 1例，

日本皮府科学会第594回東京地方会． 6月．東京，

10)田中栄，市沢碩，笹川正二：小児に見られた
Subcorneal pustular dermatosisの1例． 日本皮府科

学会第 596回東京地方会． 9月．東京．

11)伊藤宏士，新村員人： Giantcell tumor of tendon 

sheathの3例．日本皮府科学会第596回東京地方会． 9

月．東京．

12)石田 卓，辻和男，新村員人，笹川正二：銀皮症の

1例．第33回日本皮膚科学会中部支部学術大会． 10月．

大阪

13)大関 武，戸沢孝之，浦野和民，笹川正二：アトピー

性皮府炎における即時型反応及び一次剌激反応の意

義．第 46回日本皮附科学会東日本学術大会． 10月．東

兄．

14)水野哲郎，大木和，新村員人： Solitarymastocy-

tosisの2例．日本皮府科学会第597回東京地方会． 11

月．東京．

15)辻 和男，望月恵子，新村員人：正中頸援胞の 1例．

日本皮府科学会第 597回東京地方会． 11月．東京．

16)石田 卓，本田まり子，新村員人：クリプトコッカス

症を合併した梵贅状表皮発育異常症の 1例． 日本皮府

科学第 597回東京地方会． 11月．東京．

17)佐藤成明，伊藤宏士，小山啓一郎，本田まり子，新村

員人，笹川正二：懸垂状腫瘤を呈した木村氏病．日本皮

府科学会第34回西部支部学術大会． 11月．宮崎．

18)本田まり子，石田 卓，新村員人：非標識酵素抗体法

によるヒト乳頭腫ウイルス分類の試み． 日本皮府科学

会第 598回研究東京地方会． 12月．東京．

19)石田 卓，戸沢孝之，神田行雄，新村員人：一部に悪

性像の見られた Hidracanthomasimplexの1例． 日

本皮府科学会第599回東京地方会． 1月．東京．
20)鈴木忠彦，大関武，新村員人： Eccvineporoepi-

theliomaの2例．日本皮府科学会第 599回東京地方

会． 1月．東京．

21)岩田忠俊，新村員人：慢性リウマチ患者にみられた

血管炎．日本皮膚科学会第 73回広島地方会． 1月．広

島．

22)高坂和子：アトピー性皮府炎と coolingrewarming 

test.日本皮府科学会第601回研究東京地方会． 3月．

東京．

V. その他

l)本田まり子，新村慎人：伝染性単核球症と思われる

1例．日本皮府科学会第 596回東京地方会． 9月．東京．

2)大木和，石田 卓，伊藤宏士，新村員人：慢性放射

線皮府炎上に多発した Bowen病の 1例． 日本皮府科

学会第596回東京地方会． 9月．東京．

3)村上京子，戸沢孝之：飲酒歴のない晩発性皮膚ボル

フィリン症の 1例． 日本皮府科学会第597回東京地方

会． 11月．東京．
4)辻 和男，江口裕子，本田まり子，新村慎人：腫瘤状

を呈した単発性汗管腫． 日本皮府科学会第599回東京

地方会． 58年1月．東京．

5)水野哲郎，戸沢孝之，新村員人：前息肉期菌状息肉症

の1例． 日本皮府科学会第599回東京地方会． 58年 1

月．東京．
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放射線 医 学

教授：望月幸夫 放射線治療学・放射線生物

呂子

教授：五味 誠 放射線治療学

助教授：多田 信平 放射線診断学

講師：川上憲司 核医学

講師：山下 孝 放射線治療学・放射線免疫

呂子

I. CTと超音波断層法による研究

l) 心CT

心拍非同期で撮影した心臓CTは5~6心拍の複

合像であり拡張末期像を示している。造影剤の静注

により心内腔と心筋は明確に区別でき，大動脈弁疾

患や肥大型心筋症では左心室心筋肥厚を心室中隔，

心尖部自由型，後壁心自由壁の区分で指摘できる。

心筋断面積はCTにより計測可能であり，大動脈弁

疾患，肥大型心筋症で増大する。ベクトル心電図の

肥大所見と対比すると，水平面ベクトル心電図の半

面積ベクトルの方向と大きさはCTにより求められ

る心筋肥大の所見と一致した。

2) 腎の画像診断

腎骰腫は 1cm以下であっても CTあるいはエコ

ーで的確に診断することができる。単純痰腫は50オ

を過ぎると 50%に存在し，腎腫瘤の 95%は単純雅

腫である。腎細胞癌の診断，特に stagingに関しては

血管造影が有効であることはほぼ定着した考えとな

った。び慢性腎疾患において超音波断層が有効であ

ることがわかってきている。糸球体性腎炎や腎硬化

症では皮質のエコーレベルが高くなるため皮髄境界

が誇張される。痛風腎においては逆に髄質部のエコ

ーレベルが高くなる。

3) 胆道系画像診断

パルスドップラー法とリアルタイム超音波断層法

を組み合わせて，門脈の流速，流量を計測すること

により肝疾患検索の補助診断法とすることができ

る。流速は正常群25.9cm/secに対し，肝硬変群では

13.2 cm/secであった．流量は 1,130ml/minに対し，

744 ml/minであった。胆管癌の手術適応を決める肝

十二指腸間膜への病変波及の診断にCTが非常に有

効であった。

4) 婦人科腫瘍の画像診断

婦人科学的腫瘤の鑑別診断における CTの役割は

高く，子宮癌治療後の追跡にも CTが有意義である

ことがわかった。

II. 核医学

核医学では，呼吸器疾患，循環器疾患，甲状腺疾

患，腫瘍検索末梢循環それに肝・胆道系疾患に

おける核医学的検壺について研究した。

l) 呼吸器疾患：核医学検査の対象となる呼吸器

疾患としては，慢性閉塞性肺疾患が最も多いが，今

年度は肺線維症や自然気胸症例も対象とした。肺線

維症ではDLcoの低下， A-aD02の開太などが所見と

して現われるが， これらの変化は V/Qミスマッチ

においても発症する。BlmKrを使ったRI検査でV心
の局所的分布をみると同時に， 運動負荷を行って

みると， V/Qは上下肺で平担化するにも拘わらず
Po2の低下がみられた。つまり DLcoの低下．がVIQ
ミスマッチというより膜性因子に基づいていること

がわかり， BimKrによる検査が肺線維症の早期診断

に有用であった。

2) 循環器疾患： 201TIを使った心筋血流分

布， 99mTc-RBCによる心動態機能の無侵製計測な

どを中心に研究している。特に201TIシンチグラフ

ィーはECT(Emission CT)を利用することによ

り，血流分布の微細な異常を定量的にとらえること

が可能となった。また種々疾患に基づく右心負荷の

状態を RIァンジオグラフィーおよびECG同期検

査により検索している。

3) 末梢循環：新たにRIプレチスモグラフィー

を開発した。本法はRIァソジオグラフィーを行い，

血管の走行，狭窄の有無等を検査したあと，血流量

を定量的に測定できるので， ASOなどにおいて側副

血行路の存在およびその程度を評価しうる。

III. 放射線治療の基礎としての放射線生物学に関

する研究

1. 放射線腫瘍免疫に関する研究

放射線治療により生じる抗腫瘍免疫能を利用した

癌の治療法の研究を行っている。

l) 生体の免疫を考慮した放射線治療と化学療法

継代移植した実験に用いているマウス移植腫瘍系

で放射線治療と抑制性T—細胞を減少させる程度の

化学療法剤を併用することによる治療効果を検討し

たところ，相加効果以上の腫瘍縮小を認めた。最適

併用時期及び投与星について検討中であり，臨床応

用も徐々に開始している。

2) 免疫賦活剤と放射線治療

実験動物腫瘍に非特異免疫賦活剤と放射線治療の

併用を試み，軽度の効果が確認されたので投与時期

投与量について検討している。
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2． 放射線治療における容積一時問一線量関係の

研究

容積一時間一線量関係は放射線治療において最も

大切な事柄である。腫瘍ならびに正常組織を表わす

細胞集団モデルに放射線治療のコンピュータシュミ

ュレーションを行い，至適の容積一時間一線量関係

が求められている。今年度は，細胞集団モデルにお

ける各種パラメータの算出にオートマチックサーチ

プログラムを使用し，より精確なパラメータをうる

ことができた。

3． 低線量効果の生物学的解析

低線量率照射を行った際の細胞周期変動を分析し

たところ，腫瘍細胞では放射線感受性の高い G2,M 

期が増加し腫瘍の放射線感受性が増すことが判明し

たが，正常細胞ではこの現象はみられなかった。こ

の結果は低線星率照射の治療可能比の高さを裏書き

するものであった。今年度より更にこの低線量率照

射の臨床的応用についての基礎的検討を行ってい

る。

4. ベンズアルデヒドと放射線治療に関する研究

抗腫瘍剤ベンズアルデヒドと放射線治療の有効な

組合せの基礎的研究が行われているが，組織培養細

胞への効果を確認し， さらに腫瘍モデルとしてのス

フェロイドヘの効果について研究している。

5. 直流電流通電による癌の治療

スウェーデンのカロリンスカ大学ノルデンストロ

ーム教授により開発された癌に対する DC-treat-

mentをマウス実験腫瘍で検討し，著明な腫瘤縮効

果をみている。

IV. 放射線治療に関する臨床研究

1. 温熱療法と放射線治療との併用療法の研究

最近，癌の治療法として注目をあびている温熱療

法と放射線療法との併用がさらに効果的であること

を示す研究結果があり，多くの癌について併用療法

が試みられている。

1) 13.56 MHz RF波加温と放射線治療

RF波加温装置や組織内温度測定装置の進歩によ

り加温技術は急速に進歩しており，肝・胆道系癌，肺

癌，乳癌転移巣，食道癌など深在性腫瘍に対して

13.56 MHz RF波加温と放射線治療の併用治療が試

みられている。

2) 900 MHz microwave加温と放射線治療

900 MHz microwaveにて加温する加温針を試作

した結果， これを腫瘍内に刺入することにより針よ

り1-1.5cmを確実に加温することが可能となっ

た。直径2~3cm程の手術後再発病巣に対して併用

治療が行われ，好い成績が得られつつある。

2. 新しい密封小線源治療による組織内照射の研

究

最近開発された 192Ir密封小線源(192Irワイア， 192

Irリボ‘/）は線源が小さく，後填法に便利であるこ

と， 自由な線呈率で使用できることなどの利点をも

ち， これからの線源として期待されている。この線

源による効果的な組織内照射法についての臨床研究

を行っている。

3. 全身照射法に関する研究

悪性リンパ腫苗状息肉症の治療あるいは白血病

のための骨髄移植に際して全身照射が行れることが

多くなっているが，その照射術式に関する臨床研究

を行っている。

4. 癌の集学的治療における放射線の役割につい

ての研究

癌の集学的治療における放射線の役割は必ずしも

確立されていない。各科と提携して肺癌，消化器癌，

悪性リンパ腫小児腫瘍，乳癌を中心に，よりよい

放射線治療の場を求めて種々の臨床研究がなされて

し、る。

研究業績

I． 原著論文

1. X線診断学に関する研究

l)山田哲久，原田潤太，多田信平：虚血性心疾患の CT
による診断．画像診断． 2:462-469 (1982) 

2)石井千佳子，多田信平，月岡光子，田中 宏：子宮癌

のCT診断．癌と化学療法． 9:204-208 (1982) 

3)栗栖康寿，水沼仁孝，畑 雄一，石井千佳子，多田信

平：副腎疾患の CT像一褐色細胞腫を中心として一．
臨床放射線． 27:809-816 (1982) 

4)畑 雄一，小林はる美，山岸二郎，山梨俊志，青柳

裕，多田信平，酒田昭彦，山口 裕：足背リンパ管造影

でみられた hepaticoil embolism.臨床放射線． 27:
1439-1444 (1982) 

5)山岸二郎： CTによる単純性腎のう胞の推計学的考

察．東京慈恵会医科大学雑誌． 97:641-649 (1982) 

6)水沼仁孝，渡辺幸康：非黄疸患者の胆嚢超音波断層

検査法の意義．その II.手術診断との対比．東京慈恵会

医科大学雑誌． 97: 78-80 (1982) 

7)水沼仁孝，渡辺幸康：非黄疸患者の胆襄超音波断層

検査法の意義．その III．胆石症の超音波断層像．97:81 
-84 (1982) 

8)原田潤太：大動脈瘤，解離性大動脈瘤の CT.臨床成
人病． 12:1487-1489 (1982) 

9)福田国彦，福田 安，小針俊行，多田信平：肺野の

CT.呼吸 1:195-201 (1982) 

10)福田国彦，福田 安，多田信平：肺炎の画像診断(X

線診断を中心に）． 日本臨床． 41: 482-489 (1983) 
11) Ishii, C., Tada, S., Kato, T. and Tanaka, H.: 
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Computed Tomographic Evaluation of Hydro-

nephrosis in Uterine Carcinoma. Radiation 

Medicine. 1: 42-45 (1983) 

2. 核医学に関する研究

1)森 豊，福田安，畑雄一．勝山直文，川上憲

司： •1Ga シンチグラムによる副腎転移病巣の検出に

ついて一特に PHO/CONによる検出能について一．

臨床放射線． 27:719-725 (1982) 

2)渡辺幸康，杉本寿美子，小堀賢一．勝山直文，銭谷幹
男，川上憲司： 99mTCN＿ビリドキシルー5ーメチルトリ

プトファソによる肝胆道ヽンソチグラフィの検討．核医

学． 19: 1589-1593 (1982) 

3)渡辺幸康，小堀賢一，杉本寿美子，勝山直文，川上憲

司：全身播種型M.Kansasiiの一例． 日本胸部疾患学

会雑誌． 20: 1184-1188 (1982) 

4)杉本寿美子，渡辺幸康，川上憲司，篠崎 登，児玉東

策，勝山直文，多田勝彦，赤沢章嘉：甲状腺腫診断にお

ける 201TlCl delayed scanの有用性一手術標本との対

比について一．臨床外科． 38:247-253 (1983) 

3. 放射線治療に関する研究

l)山下孝，杉本東一，高山誠，加藤仁成，福田国彦，

渡辺 一，望月幸夫，石井正則，倉石安庸，高木敬三，

福永真治：扁桃悪性腫瘍の組織診断と放射線治療につ

いて．耳鼻咽喉科展望． 25:133-137 (1982) 

2)山下孝，池内順子，杉本東一，高山誠，望月幸夫，
倉石安庸， 目黒定安： Lymphocyticlymphoma stage 

IV.4例に対する全身X線照射の経験臨床放射線． 27:
1365-1369 (1982) 

II. 総説

1) JII上憲司，島田孝夫，井川幸雄：アイソトープによる

肺機能検査．臨床病理． 30:1193-1200 0982) 

2)川上憲司：肺インピーダ‘ノス．臨床検査． 26:390-
400 (1982) 

3)多田信平，加藤仁成：内科医に必要な泌尿器科の知

識ー検査法の知識• X線検査ー． Medicina.19: 2512 
-2516 (1982) 

4)多田信平，森 豊，五味弘道，加藤孝邦：耳鼻咽喉

科CT診断ー頸部領域（喉頭を中心に）．耳鼻咽喉科．
54: 787-794 (1982) 

5)多田信平：小児放射線診断学一頸部ー．新小児医学

大系． 30A:155-162 (1982) 

6)望月幸夫：骨腫瘍．新小児医学大系． 30C: 133-141 
(1982) 

7)望月幸夫：放射線療法概論．現代皮府科学大系． 5B:
101-133 (1982) 

8)望月幸夫：高エネルギー放射線療法．現代皮問科学

大系． 5B:171-180 (1982) 

III. 学会発表

l)木野雅夫，小林はる美，阿武 泉，多田信平：脳腫楊

のCT診断ー大脳半球実質腫瘍の CTパターンによる

判別ー．第41回日本医学放射線学会総会． 3月．東京．
2)水沼仁孝，関根宏，渡辺幸康，福田 安，多田信平：

胆道疾患における CTの意義．第41回H本医学放射線

学会総会． 3月．東京．

3)森 豊吉武晃，小堀賢一．月岡光子，勝山直文．

川上憲司，島田孝夫： 133Xeclearance法による皮府血

流測定の問題点．第41回日本医学放射線学会総会． 3

月．東京．

4)吉武晃，小堀賢一，月岡光子，森 豊，勝山直文，

川上憲司，島田孝夫，大久保康一：再接着手指における

血流変化．第41回日本医学放射線学会総会． 3月．東

京．

5)月岡光子，吉武 晃，小堀賢一，勝山直文，川上憲司，

島田孝夫，富永 滋，本間日臣：びまん性汎細気管支炎

(DPB)の133Xeの吸入スキャン所見．第41回日本医学

放射線学会総会． 3月．東京．

6)勝山直文，吉武晃，小堀賢一，森 豊，月岡光子，

川上憲司，島田孝夫，富永 滋： PEEP前後の Xe-133

washoutの変化．第41回日本医学放射線学会総会． 3

月．東京．

7)杉本東一，渡辺 ー，山梨俊志，杉本寿美子，石井千

佳子，山下孝，五味誠，望月幸夫：浸潤性膀眺癌

(T,, Tりの放射線治療．第41回日本医学放射線学会

総会． 3月．東京．

8)阿武 泉，小林はる美，木野雅夫，多田信平： CTに

よる大脳脳溝の形態的研究．第41回日本医学放射線学

会総会． 3月．東京．

9)望月幸夫： （宿題報告）放射線治療における容積一時

間一線量関係．第41回日本医学放射線学会総会． 3月．

東京．

10)山下 孝，早川幸子，本多久美子：放射線話導免疫に

おける被照射腫瘍温存の意義．第41回日本医学放射線

学会．生物部会． 3月．東京．

11)五味誠，山下孝，久保田進，杉本東一，高山誠，

渡辺 一，山梨俊志，望月幸夫：喉頭癌の放射線治療．

第6回頭頸部腫瘍学会． 6月．福岡．
12)五味 誠：高感受性悪性腫瘍の放射線治療．第 18回

日本医学放射線学会秋期臨床大会． 10月．東京．

13)川上憲司：教育講演，呼吸器疾患への RI利用．第22
回日本核医学会． 11月．東京．

14)関根 広，岡沢憲雄，杉本寿美子，渡辺幸康，）1|上憲

司，島田孝夫，勝山直文，富永 滋： Kr-81mによる

間質性肺疾患の換気血流分布の検討ー運動負荷を中心

として一．第22回日本核医学会総会． 11月．東京．

15)杉本寿美子，渡辺幸康，）1|上憲司，篠崎 登，児至東

策勝山直文，多田信平，赤沢章嘉：甲状腺腫診断にお

ける 201TJ-Cldelayed scanの有用性一手術標本との

対比について一．第22回日本核医学会総会． 11月．東

京．

16)森 豊，岡沢憲雄，杉本寿美子，関根広，渡辺幸

康，川上憲司，島田孝夫，勝山直文： "Tc-M icrosphere 

Albumin動注法による糖尿病性壊疸に関するシャニ

ト率の検討．第22回日本核医学会総会． 11月．東京．

17)吉武晃，月岡光子，小堀賢一，高山誠，兼平千裕，

杉本東一，山下孝，五味誠，望月幸夫： RF波によ

る温熱療法への臨床経験．第326回日本医学放射線学

会関東地方会． 6月．東京．
18)原田潤太：原発性肺高血圧症について．第 16回心臓
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放射線研究会． 6月．東京．
19)久保田進，畑 雄一：マイクロコンピューターによ

る乳腺超音波断層の自動診断．第 1回医用画像工学シ
ンポジウム． 7月．東京．

20)水沼仁孝，田村友則，石井千佳子，多田信平：肝十二

指腸間膜の CT.第11回断層撮影法研究会． 10月．東

京．

IV.著書
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学．金原出版．（1982)
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第 1外科学

教授：桜井健司 一般外科・血管外科

教授：鈴木正弥 消化器外科学・救急医学・

悪性腫瘍・嫌気性感染症

助教授：伊坪喜八郎 胸部外科学・高気圧環境医

} 子

講師：石川正昭 一般外科・臨床免疫・内分

泌外科・血管外科

講師：河井啓三 消化器外科・消化器 ME・レ

ーザー外科

講師：蓑田俊之 血管外科学

研究概要

I. 消化器に関する研究

l 炭酸ガスレーザーメスの臨床応用に関する研

究

過去 5年間で経験した約400例の臨床症例を分析

し，炭酸ガスレーザーメスの適応症，その安全性を

含めた使い方の手技などについてまとめた結果を報

告した。

さらに塩化銀の単結晶を材質とした炭酸ガスレー

ザー用ファイバーを開発するとともに，そのファイ

バーを通して照射されるレーザーの熱性効果につい

ての基礎的検討を加え，そして試作ファイバーによ

る臨床使用成績についてのまとめを報告した。従来，

炭酸ガスレーザー用の導光ファイバーはなかったた

めその使用は限定されていたが， このファイバーの

開発により炭酸ガスレーザーの用途はますます広が

るものと思われる。

2． 肝臓外科における超音波メスの評価に関する

研究

ウサギの肝臓を用いた実験によって超音波メスで

肝切離を行なう場合の生体反応を研究した。その結

果，断端部の治癒過程はきわめて良好な成績を示し

たが， Vx2癌移植肝による実験からみると超音波

メスの先端を腫癌に直接あてて使用する場合には血

行転移を起こす危険性の高いことが示唆された。超

音波メスを臨床的に悪性腫瘍に対して使用する場

合，この問題はさらに十分検討されるべきであろう。

3． フォトイムノバイオセンサーによるガストリ

ン測定法の開発に関する研究

新しいセンサーとして最近注目されている免疫セ

ンサーを用いてガストリン測定を行なう方法を開発

し，検討を加えた。本法はペルオキシダーゼ標識ガ

ストリンと未標識ガストリンを抗体固定化免疫プレ
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ートに競合的に反応させて，その後抗体プレート上

のペルオキシダーゼ活性をルミノール発光反応によ

って検出する方法である。この方法によると， 10-7

~10-9g/mlの範囲でガストリンを定量することが

可能であることを確認した。（本研究は東京工業大学

資源化学研究所との共同研究によるものである。）

4. 大腸疾患に関する研究

大腸癌の histogenesisは多くの問題を含む研究

分野である。この問題を解明すべく教室では癌発生

母地としての過形成性ポリープおよび大腸腺腫など

を形態学的に研究し，それらの組織構築の変化，逸

脱を行なっている。

なお従来からの放射線照射後の直腸炎および炎症

性の大腸炎に関する研究は引き続き行なっている。

ストーマケアは外科医には等閑視されやすいが患

者にとっては生活の内容を左右する重要な問題であ

る。人工肛門造設の手技およびケアを講習会を通し

て啓蒙教育するとともに， とくに昨年はストーマ周

囲の皮膚管理に関する臨床的な研究を行なった。

II. 胸部外科に関する研究

自然気胸は最近増加の傾向にある疾患である。肺

胞性襄胞はその主な原因であるだけにこの病態生理

の研究は診療上不可欠である。走杏電顕および光顕

的な研究によると， これら痰胞では炎症による膠原

線維の増生，搬痕化，およびB型細胞の腫瘍様増殖

がみられ， これらが悪循環を形成して巨大渡胞へと

進展する可能性が示唆された。

代用気管に関する研究ではmesh状のものを用い

ると気管粘膜の再生被覆が30x30mm2以内なら可

能であることを実験的に証明し，また臨床応用例に

ついてその経過を観察中である。

異物剌激に対する胸膜の反応は異物の種類によっ

てその癒着の程度が異なる。スポンジ内に各種の胸

膜刺激剤を浸透させ，それをイヌの肺葉問胸膜腔に

包埋して癒着の程度を検討すると，溶連菌弱毒化製

剤がタルク粉末などと同等に強い胸膜の反応および

癒着を引き起こすことがわかった。この現象は臨床

的に癌性胸膜炎術後の気漏手術適応外の自然気

胸などに応用でき，実際効果をあげている。

高気圧環境医学関係では各種の疾患に対する臨床

応用とその効果判定を行なうと同時に 1人用高圧治

療用タソクの臨床応用における利点と問題点につき

種々検討した。

III. 血管外科に関する研究

糖尿病性壊疸は通常の末梢動脈不全症による壊疸

とは病態が若干異なるためか同じ治療法に対して同

じような反応はしない。これら疾患に対してアイソ

トープ，血管撮影， plethysmographyなどを行ない

血流動態を測定した。それによると糖尿病性壊疸で

はシャント率が著明に冗進していることが明らかと

なった。

直達的な血行再建術が適用とならないような症例

に対しては薬物的治療，主にプロスタグランディン

Eぃエイコサペンタイソ酸などによる治療を行な

い，その臨床的効果を研究している。この分野では

新薬の開発と病態の解明によって治療効果も急速に

改善していくものと思われる。

このほか人工血管移植後の器質化，動脈虚血によ

る消化管障害の形態学的研究が行なわれている。脊

髄電気剌激による下肢動脈不全症の治療はまだ症例

が少ないせいかその血行改善効果に関してはっきり

した結果が出ていない。

IV. 小児外科の研究

小児一般外科として広範囲な診療を行なっている

が，臨床研究の主軸は新生児外科，小児の肝胆道疾

患（胆道閉鎖症，総胆管拡張症），悪性固形腫瘍（神

経芽腫 Wilms'tumor)である。境界領域の疾患，

停留睾丸，水腎症，漏斗胸などの診療も行なってい

る。

基礎的研究としては小児の肝胆道系疾患に焦点を

おき，現在胆道閉鎖症のモデル作成を研究している。

このほかラット胎児の同系肝移植は実験中であ

る。

V. 乳腺・内分泌関連の研究

基礎的研究としては甲状腺分化癌にみられる砂粒

小体と癌の進行における関連，甲状腺機能低下およ

び充進症における炉胞上皮の走査電顕像を，また臨

床的研究としてはリンパ管造影所見と組織所見との

関連，穿剌吸引細胞診による甲状腺癌リンパ節転移

の診断，タリウム，テクネシウムシンチサブトラク

ションによる甲状腺の診断などを行なっている。

VI. 外科領域における臨床免疫の研究

臓器の同種移植では細胞性免疫が主体であるとさ

れているが液性免疫も関与している。通常移植され

た組織は液性抗体により急速に拒絶されるが， とき

には液性抗体のためにかえって生着が延長されるこ

ともある。この現象を近交系ラットで腎臓および皮

膚移植をして研究した。それによると腎移植におい

ては抗血清の投与で移植腎の生着の延長，すなわち
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免疫学的促進が得られることが判明した。

一方，臨床的には胃癌，大腸癌などを対象として

免疫能の変動を研究した。もともと悪性腫瘍では腫

瘍の進展とともに免疫能も低下することが知られて

いる。本研究でも術後に免疫能を回復させることは

長期生存のために重要な因子であること，またその

ためには非治癒的であっても手術により病巣をでき

るだけ摘除することが免疫賦活的に有効であること

などを認めた。
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外科学会総会． 6月．東京．〔日本小児外科学会雑誌．
18(3) : 683, (1982)〕

12)小林 進，石田秀世，東郷実元，高橋日出雄，穴沢貞

夫，鈴木正弥，桜井健司：大腸癌肝転移病巣に対する肝

動脈撮影の意義．第 17回大腸癌研究会． 7月．仙台．
13)石川正昭，養田俊之，桜井健司：同種移植における液

性抗体の作用（第6報）第 18回日本移植学会総会． 9

月．福岡．〔日本移植学会雑誌総会号： 81, (1982)〕

14)鹿志村香，三枝幹久，阿部伸夫，面野静男，児玉喜直，

半沢 隆，串田則章，伊坪喜八郎，桜井健司：自然気胸

手術症例の検討ーとくに術後肺機能について．第35回

日本胸部外科学会総会． 10月．名古屋．
15)細谷哲男，坂本煙彦，河西信勝，桜井健司：リンパ節

の砂粒小体と甲状腺癌転移．第 15回甲状腺外科検討

会． 10月．倉敷．〔甲状腺外科検討会抄録集：102,(1982)〕

16)三枝幹久，赤羽紀武，養田俊之，氏家 久，梅沢和正，

桜井健司，谷藤泰正（麻酔科），川上憲司（放射線科），

島田孝夫（第3内科）：下肢動脈不全症に対する脊髄電

気刺激(SCS)の血行改善効果．第23回日本脈管学会．

11月．岐阜．

17)篠崎登，児玉東策，細谷哲男，助川茂，内田賢，

蛯名大介，石川正昭，桜井健司 (1外），河西信勝（癌

研頭頸科）：東京慈恵会医科大学第 1外科22年間にお

ける甲状腺多手術例の検討．第44回日本臨床外科医学

会総会． 11月．東京．〔日本臨床外科医学会雑誌．43(9): 
232, (1982)〕

18)内田 賢，蛯名大介，石川正昭，桜井健司：乳房異常

分泌一臨床上の問題点．第44回日本臨床外科医学会総

会． 11月．東京．〔日本臨床外科医学会雑誌． 43(9): 

285, (1982)〕

19)桜井健司：経静脈栄養の実際．第29回日本麻酔学会

総会教育講浪． 6月．前橋．〔麻酔． 31(11):1184-1188, 
(1982)〕

20)桜井健司，町田 崇，富沢誠，宮本繁方：臨床所見

の重要性と画像診断の占める位置．第 2回日本臨床画

像医学研究会ヽンソボジウム． 1月．東京．

IV.著書

l)桜井健司：小手術手技，静脈瘤・血栓性静脈炎の項分

担執筆．今日の治療指針 1983.医学書院．（1982)

2)澤口重徳，山崎洋次：小児の手術前後の処置．臨床医

学示説301-303.近代医学出版社．（1982)

3)河井啓三，岡部紀正，菅野 武：高出カレーザー光線

の生体組織に及ぼす影響とその臨床応用ならびに安全

性に関する研究．昭和54• 55 • 56年文部省科学研究費
補助金（一般研究A)研究成果報告書．（1982)

4)伊坪喜八郎：胸壁・肺・縦隔．国試からみた外科学．

250, 317 (1982) 

5)石川正昭：医師国家試験対策，各科学習ポイソト，外

科，外科学総論，疾患の診断，治療の基礎をなす．国試

メディカル 2(2)（通巻第7号） ：47-55 (1982) 

V. その他

l)穴沢貞夫，他：ストーマケアをめぐる諸問題．臨床外

科． 37(8):1214-1223 (1982) 

2)立原慶徳池田雄一，梅沢和正，水野良児：乳児鼠径

ヘルニア術後に発症した謄尿痩の 1例．外科． 44（10)：

1097-1099 (1982) 

3)桜井健司： 1週1話，高齢者の胆石症．日本医事新

報． 3037: 133 (1982) 

4)桜井健司：外科手術後肝機能． MedicalCorner. 60 : 

47-49 (1982) 

5)桜井健司（質疑応答）：電気的胃腸音聴取とマイクロ

ホン． 日本医事新報． 3059: 144 0982) 
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第 2 外科学

教授：長尾房大 消化性潰瘍の成因，病態と

教授：鳥海達弥

教授：渡辺 豊

助教授：三穂乙実

助教授：池内 準次

講師：山口吉康

講師：柏崎 修

講師：貴島政邑

講師：鈴木博昭

講師：青木照明

講師：高橋宣辟

講師：中村紀夫

研究概要

外科治療学・上部消化管出

血・病的環境下の創傷治

癒・門九症の外科

ストレス潰瘍

消化器内視鏡（診断と内視

鏡的治療）

肝・胆道系の外科

上部消化管出血・術後スト

レス潰瘍・潰瘍性大腸炎

胃手術後障害（ダンピソグ

症候群）

外科における栄養と代謝．

老人外科

食道・肺・胸部外科

消化器内視鏡（レーザー治

療）

潰瘍（胃分泌と消化性潰瘍

の治療法）・門九症の外科

消化器（胃・大腸）悪性腫

瘍

急性胃粘膜病変，消化性潰

瘍の病理，創傷の治癒

I. 消化性潰瘍の成因と外科治療の研究

この研究テーマは，先代大井実名普教授時代より

の継続的なものであるが，以前は病理組織学的に潰

瘍の発生部位からみた外科的治療理論的根拠が主で

あった。昭和44年長尾時代から胃分泌面，運動面よ

りの研究が主流となり， とくに十二指腸潰瘍におい

て胃分泌動態と迷切術の根拠をより理論的に追求し

ている。

1. 胃分泌動態の研究

とくに十二指腸潰瘍に対する手術適応の問題なら

びに手術々式の選択の問題を， 胃の内・外分泌動態

を中心に検討したが，近年の胃分泌動態の日本人に

おける変化にも注目すべきものがあり，次第に欧米

化していることが判明した。このような状況下で 10

年来の臨床成績を反省し，術後の潰瘍再発を探ると

同時に，胃切除術と迷切術の適応にもある程度の結

論を出せる段階に達した。それらの 1つとして， と

くに全胃保存迷切術の適応外症例の存在を指摘しう

る。この根拠は胃液術前検査法としての adrenalin

testが大きな成果をあげている。

2. 胃潰瘍の成因に関する研究

実験的急性胃疾患モデルを用い検討している。潰

瘍の成因と考えられる項目のうち，胃粘膜血流，粘

液分布，粘膜ポテンシャルなどの点につき観察して

いる。現在では，潰瘍発生のもっとも重要な項目は，

胃粘膜血流量の急激な低下であると考えられ， これ

にひきつづいて粘液量の減少，粘膜ポテンシャリテ

ィーの低下がみられ，粘膜欠損が生じるものと考え

ている。

3. 胃手術後（潰瘍）障害に関する研究

胃切除術，迷切術においても，僅かながら術後愁

訴は存在する。とくにダンビング症状は代表的なも

のといえよう。従来は本症候群は胃腸の短絡化のみ

が問題とされたが，現在ではSerotonin,Bradykinin 

化学的物質の存在が大きな主題である。教室でも血

中定量によって， dumpingの愁訴のあり方，化学物

質の量的問題などが大略説明しうるようになった。

併行して治療法も検討中である。

II. 上部消化管出血の研究

過去 30年来の教室における系統的研究テーマで

あり，吐・下血症例は最近 1,200例を超えている。教

室における吐・下血症例の出血程度の判定規準およ

び治療方針の決定方法については，広く他の教室か

ら評価を受け，教室規準が本邦では出血症例に対す

る標準的治療方針となっている。従来は，出血例の

肝障害胃壁血管の病態などの研究が主であったが，

最近は迷切＋血管結紫と胃壁血流の変化， ピトレヽン

ン動注・静注による胃粘膜血流量の変化などについ

ても研究されている。

とくに近年は，手術の適応範囲が拡大，高度化さ

れた，反面，術後ストレス潰瘍の発生頻度が高くな

ったため， これらの臨床病態，対策などが研究の主

題となっている。内視鏡的レーザー，硬化療法およ

びH2receptor antagonistの使用など治療対策と

しては従来からみて大きな変化と効果を認めてい

る。

III. 腹部消化管の悪性腫瘍に関する研究

対象は胃癌，大腸癌が大部分である。

1. 基礎的研究

MNNGによる発癌（ラット）実験を行い，発癌過

程の形態的追求，発癌に及ぼす抗癌剤の影響などに

ついて検討している。また，移植腫瘍による新しい

免疫化学療法の研究。癌転移の主な経路であるリン

パ系の形態学的研究などが行われている。
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2. 臨床的研究

手術々式の検討，胃癌・大腸癌について， stageご

とのリンパ廓清と再建法の検討。これらによって合

理的な胃癌手術法の確立を計る。

各種プロトコールによる外科補助化学療法の検討

と同時に，悪性腫瘍術後の予後に影響する各種因子

の検討がなされている。

また，免疫学的バラメーターで担癌病態の検討も

行っている。

IV. 創偏治癒に関する研究

消化管吻合部の治癒経過について，特殊病態下に

おける問題点を検討する。腎不全，黄疸下における

治癒障害の機序と因子の分析が課題となっており，

臨床的にも，もっとも重要である。現在教室では，動

物実験として，偏腎摘出，偏腎動脈結紫による慢性

腎不全モデルを作成し，消化管吻合創の治癒過程を，

コラーゲソ形成，酸性ムコ多糖の消長の面から研究

している。ことに消化管吻合部の手技的局所的因子

との関連で， これら特殊環境下の実験動物で縫合法

別に観察している。これは，特殊病態下における縫

合法の選択，術後の管理という点で有用と考えてい

る。

v. 門冗症および食道・胃接合部の機能の研究
門充症においては，直達手術の術式の確立と肝予

備力を中心とした surgicalriskの問題を中心に研

究をすすめてきているが，術式に関しては，ほぽ満

足できる術式の確立に成功したといえる。本症にお

ける血行遮断と縫合不全の問題を， Nissen'sfund-

plicationの応用という術後の逆流防止も兼ねた合

目的方法により解決をみた。予防的手術の適応など

についても文部省科学研究費の班員として参画して

し、る。

食道胃接合部機能については，食道・胃内圧測定

ならびに pH引き抜き曲線の分析より食道・胃接合

部機能を検討し，アカラジアに対する新しい術式の

確立を見た。

VI. 消化器内視鏡的な研究

従来は内視鏡は診断的な意味のものが主流であっ

た。さらに診断部位はmmの範囲内において消化管

内腔の観察が可能となり，その確診度は高くなって

いる。現在はとくに治療的意味において，すなわち，

ボリープ摘除，レーザー止血，内視鏡的硬化療法（食

道静脈瘤）および内視鏡的乳頭切開法など，消化器

外科の全野に及んで使用検討して，良好な成績をお

さめている。

VII. 肝・胆道・膵の研究

臨床的には，胆石症における胆のう壁の組織学的

変化と胆石組成との関係，胆汁酸と胆汁粘度との関

係などについて検討している。また，閉塞性黄疸時

の外科的適応の問題，肝内結石症の治療対策，早期

胆道癌の診断および外科的治療の問題点などについ

て症例を対象に検討中である。

最近は原発性肝癌の症例も増加の傾向にあり，治

療（手術）と同時に，実験的には， ラットの実験肝

癌を形成し，胆癌生体血中のグルカゴン，サイクリ

ック， AMPの変動を測定し，エネルギー変動を検討

し，併せて肝予備能力を検討している。

VIII. 頸胸部臓器外科の研究

この分野の主な臓器である肺，食道，縦隔，乳腺，

甲状腺，耳下腺などの外科的疾患患者を対象に，臨

床的研究を行っている。

肺に関しては，病変の組織診に関する針生検法の

研究，また自然気胸（巨大ブラ）患者に対する手術

の適応についての研究を継続的に行っているが， 56

年，その成績を集約論文発表した。

食道では癌摘出後の再建術の研究を行っている

が，「太目の胃管使用による胸壁前再建法」が再建術

の大半となっている。これによって吻合部縫合不全

などの合併症も少なく，教室の標準的な術式として

できそうである。また，特発性食道破裂の自験例5例

と全国でもっとも多く，それを含めて行った全国集

計は，この分野の貴重な資料となった。

縦隔では，胸腺と重症筋無力症との関係からみて，

ほとんど全例に胸腺摘出術を施行しているが，「比較

的改善」例が約70%となって外科的療法の有効性を

認める結果となった。

乳腺では，癌進行による組織欠損部に対する有茎

皮筋肉弁の補填法を検討している。また乳癌の内分

泌療法の 1つとしての抗エストロゲン剤投与の効果

を観察すべく，症例を重ねている。

IX. 外科における栄養・輸液に関する研究

高カロリー輸液，中心静脈栄養法の発達により，輸

液剤としての糖質，アミノ酸，脂肪など各栄養素の

各病態に適した組成について研究され，また経管栄

養法ならびに注入栄養剤の消化・吸収について術後

の， とくに術式別による差異を検討している。さら

にビタミンについては， とくに脂溶性ビタミン A,

D,E，の術後の代謝ならびに必要董など検討してい
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る。肝硬変，食道静脈瘤患者に対するアミノ酸イン‘

バランスの輸液剤が有効であること，糖質もブドー

糖のみならず，キシリトール， フルクトースを適宜

配合したものが，術後糖代謝に好影響のあることな

ど明らかにされている。また， ビタミンAは，患者

の栄養状態の判定の指標となりうるのではないかと

の検討を行っている。

X. 老人外科に関する研究

高年者の手術症例が極めて増加している現在，い

かに安全に，かつ手術成績を向上させるか重要課題

である。 10年前より，確かに手術死亡率など減少し，

70歳以上の高年者でも積極的に手術されるように

なったが，救急手術例では未だ死亡率は高く，術前・

術後の管理を含めた対策の確立が必要である。

XI. その他

教授長尾房大は，昭和 57年 9月6日より 9日ま

で，新宿・京主プラザホテルにおいて，国際消化器

外科学会 (CICD)第7回世界大会を会長として開催

した。

研究業績

I. 原著論文

1. 消化性潰瘍研究

1)長洲発雄：胃線状潰瘍および小碍短縮の発生に関す

る実験的研究．東京慈恵会医科大学雑誌． 97:381-

394 (1982) 

2) 田村茂樹：組織学的にみた t•二指腸潰瘍の特徴と胃

粘膜変化．東京慈恵会医科大学雑誌． 97:741-

757 (1982) 

3)桜井健彦：高位胃潰瘍の発生部位と胃粘膜の組織形

態学的特性について．東京慈恵会医科大学雑誌． 97:

475-491 (1982) 

4)小田隆男：一t・-．指腸演瘍に対する選択的近位迷走神
経切離術前後の胃酸分泌についての臨床的研究．東京

慈恵会医科大学雑誌． 97:668-674 (1982) 

5)中村紀夫，坂1こ］友次朗，長洲発雄，田村茂樹，小山

厚原 伸一，小野敏孝，長尾房大：胃壁循環障害と粘

液分布からみた急性胃粘膜病変の発生． 日本消化器外

科学会雑誌． 15:1636-1640 (1982) 

6)長尾房大．青木照明：消化性潰瘍の外科的治療．診断

と治療． 70: 48-52 (1982) 

7)増田勝紀：迷走神経胃枝の胃粘膜支配に関する実験

的研究， とくに N,Latarjetの支配領域について．東

京慈恵会医科大学雑誌． 97:967-975 (1982) 

8)長尾房大，中村紀夫：急性胃粘膜病変の発生機序一

特に循環障害と粘液分布からみた検討ー．消化器外科．

5: 1977-1982 (1982) 

9)原 伸一：実験的ストレス潰瘍の成因としての胃粘

膜血流量，微細血管構築，および粘液ムコ物質の変化と

その意義について．東京慈恵会医科大学雑誌． 98:226 

-238 (1983) 

2. 創傷治癒に関する研究

1)岡地洸二郎：腎不全時における消化管縫合創の治癒

過程に関する実験的研究．東京慈恵会医科大学雑誌．

97: 427-441 (1982) 

2)長尾房大，中村紀夫：消化管吻合法はどのように変

ったか．外科治療． 47:31-37 0982) 

3. 消化管悪性疾患の研究

l)花岡俊雄：担癌生体末梢血顆粒球の Nitroblue

Tetrazolium Reduction (NBT-test)に関する研究．

東京慈恵会医科大学雑誌． 97: 522-537 (1982) 

2)渋谷 努：血管造影による直腸癌壁深達度の判定に

関する臨床的研究．東京慈恵会医科大学雑誌． 97:727 

-740 0982) 

3)扁桶宣膵，平井勝也，久富 沖，千葉秀明，大塚明夫，

高橋正人，加藤信夫，木村 明，山口璽二，石井義之，

吉田 忍，長尾房大：手術直接死亡例からみた高齢者

胃癌治療の問題点．日本外科学会雑誌． 83:1094-

1098 (1982) 

4)烏海達弥，平井勝也：胃癌根治術における膵後部領

域のリンパ節郭清手技ーRetromesentericApproach 

ー．外科診療． 24: 1626-1629 (1982) 

5)千葉秀明：癌患者の非特異的細胞性免疫能一胃およ

び大腸癌の術前，術後の測定の意義について一．東京慈

恵会医科大学雑誌． 98:65-90 0983) 

4. 内視鏡および肝・胆・膵に関する研究

l)渡辺 豊，鈴木博昭，酒枝俊郎，川村統勇，神山正之，

永田卓司，高橋宣拌，久富 沖，長尾房大．下田忠和（病

理） ：YAGレーザーによる治療ー消化器ー．臨床外

科． 37: 489-493 (1982) 

2)高橋恒夫：閉塞性黄疸における胃十二指腸粘膜の防

禦能に関する実験的研究ーとくに transmuralpoten-

tial difference (PD)について一．東京慈恵会医科大

学雑誌 97: 395-403 (1982) 

3)井出哲也：肝胆道疾患における胆汁中胆汁酸の変化

ー特に胆汁粘度との関係について一．東京慈恵会医科

大学雑誌． 97: 492-504 (1982) 

4)長尾房大，鈴木博昭，渡辺 豊，神山正之： Nd-YAG

レーザーの内視鏡的応用．現代の診療． 24:710-

717 (1982) 

5． 高年者の外科

l)柏崎 修，長尾房大，三浦謡之，増田勝紀，千葉秀明：

高年者の癌以外の消化器疾患．現代の診療． 24: 124-

129 (1982) 

2)長尾房大，柏崎 修：外科手術の適応ー外科的立場

から一． GeriatricMedicine. 21 : 618-622 (1983) 

II. 総説

1)長尾房大，中村紀夫，坂口友次朗：消化性潰瘍の動物

実験モデル．最新医学． 37:448-452 (1982) 

2)池内準次，清水保雄，羽生信義，山口吉康，長尾房大：

外科療法（胃切除，迷切）後の残胃の機能について．最

新医学． 37: 686-689 (1982) 
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3)貴島政邑：乳腺炎ーその病態に応じた薬物療法ー．

産婦人科の実際． 31:695-700 (1982) 

4)長尾房大，池内準次，曽爾一顕，大塚明夫：上部消化

管出血の現況と止血対策についての考え方（長尾房大

編）．消化管出血とその対策一新しい止血法のエ夫ー．

医学図書出版． 1-7(1982) 

5)鈴木博昭，川村統勇，渡辺 豊，長尾房大：上部消化

管出血に対する内視鏡的レーザー止血法ーとくに細径

レーザー内視鏡の効用ー（長尾房大編）．消化管出血と

その対策一新しい止血法の工夫ー．医学図書出版． 177
-182 (1982) 

6)柏崎修，久保宏隆： S-185とED-ACとの臨床比

較．基礎と臨床． 16:4907-4910 (1982) 

7)長洲発雄，中村紀夫，坂口友次朗，田村茂樹，小山

厚原 伸一，小野敏孝，長尾房大：腎不全犬における

消化管吻合層々縫合と器械縫合創の比較．最新医学．

37 : 1859-1861 (1982) 

8)長尾房大，池内準次：吐血・下血の主な疾患一胃・十

二指腸ー．臨床と研究． 59:2543-2548 (1982) 

9)鈴木博昭，長尾房大他科2名：小児消化管出血に対

する内視鏡検査の意義とその実際ー内視鏡的治療を含

めて一．（並木正義編）小児の消化管内視鏡検査法の実

際．医学図書出版． 65-76(1982) 

10)鈴木博昭，長尾房大：内視鏡的硬化療法一手術，適

応，成績ー．臨床成人病． 12:2307-2311 0982) 

III. 学会発表

l)長尾房大： （教育講演）上部消化管出血の治療の現

況．第82回日本外科学会総会． 4月．千葉．

2)鈴木博昭，川村統勇，酒枝俊郎，神山正之，永田卓司，

永田 徹，池内準次，三穂乙実，渡辺豊，長尾房大：

（映画）上部消化管大量出血例に対する内視鏡的レーザ

一止血法．第82回日本外科学会総会． 4月．千葉．

3)櫛田正敏，青木照明，山崎義幸，秋元 博，佐々木昭

治，須田健夫，守矢士郎，柏木秀幸，高山澄夫，竹内孝

夫，長尾房大：十二指腸潰瘍症の病態分析と術式選択

に関する adrenalin負荷試験の意義．第82回日本外科

学会総会． 4月．千葉．

4)高橋宣辟，平井勝也，久富 沖，千葉秀明，大塚明夫，

高橋正人，加藤信夫，木村 明，山口重二，石井義之，

吉田 忍，長尾房大： （パネルディスカッション）手術

直接死亡例からみた高齢者胃癌治療の問題点．第82回

日本外科学会総会． 4月．千葉．

5)高橋宣拌，平井勝也，久富 沖，千葉秀明，大塚明夫，

高橋正人，加藤信夫，木村 明，山口重二，石井義之，

吉田 忍，長尾房大： （映画）胃全摘出術，牌膵尾側合

併切除術．第82回日本外科学会総会． 4月．千葉．
6)神山正之，鈴木博昭： （シンポジウム）急性胃粘膜病

変大量出血例に対する内視鏡レーザー止血法につい

て．第24回日本消化器内視鏡学会総会． 5月．横浜．

7)渡辺 豊，酒枝俊郎，神山正之，永田卓司，川村統勇，

久富 沖，鈴木博昭，長尾房大：消化器癌に対するレー

ザー内視鏡の経験．第24回日本消化器内視鏡学会総

会． 5月．横浜．
8)永田卓司，鈴木博昭：結石に対する EPTの長期術

後成績について．第24回日本消化器内視鏡学会総会．5

月．横浜．

9) Aoki, T.: (Panel) Can we predict recurrence 
preoperatively. 7th World Congress Gastroentero-

logy, Colか proctologyand Digestive Endoscopy. 6 

月． Sweden.

10)中本 実高橋恒夫，森永泰良，三穂乙実，仲吉昭夫，

長尾房大： DABおよびCC]，投与実験肝癌における

肝，血漿cyclicAMPの変動について．第41回日本癌

学会総会． 8月．大阪．
11) Suzuki, H., Kohyama, M., Nagata, T., Kawa-

mura, M., Aoki, T., Miho, O., lkeuchi, J., Watanabe, 

Y., Nagao, F.: (Poster) Endoscopic laser photoco-

agulation and sclerotherapy for upper gastrointesti-

nal bleeding. 7th World Congress of Collegium 

Internationale Chirurgiae Digestivae. 9月．東京．

12) Kijima, M., Nagao, F., Ito, T., Kosuge, M., Sato, 

M., lwabuchi, S., Anan, A., Kimura, A., Suda, T. : 
(Movie) A maneuver to elongate the stomach tube 

in antethoracic esophageal reconstruction (reverse 

Heineke-Mikulicz method). 7th World Congress 

of Collegium Internationale Chirurgiae Digestivae. 

9月．東京．
13) Aoki, T. : (Panel) Late results of highly selective 

vagotomy. 7th World Congress of Collegium 

Internationale Chirurgiae Digestivae. 9月．東京．

14)田村茂樹，中村紀夫，坂口友次朗，長洲発雄，小山

厚原 伸一，小野敏孝，長尾房大：組織形態学的な検

討による幽門狭窄の成因．第24回日本消化器病学会合

同秋季大会． 10月．山形．

15)中本 実，高橋恒夫，井出哲也，森永泰良，仲吉昭夫．

三穂乙実，長尾房大：肝障害時の肝予備能判定に対す

るグルカゴン負荷の意義．第24回日本消化器病学会合

同秋季大会． 10月．山形．

16)中村紀夫，長尾房大： （シソボ）潰瘍の発生と胃粘膜

血流量の変化．第24回日本消化器病学会合同秋季大

会． 10月．山形．
17) Akimoto, H., Nolian, 0., Nyhus, L.M., Donahue, 

P.E. : Chemical sympathectomy does not affect 

mortality in DL-ethionine associated pancreatitis. 

Joint Meeting of the American Pancreatic Associa-

tion and the National Pancreatic Cancer Project. 

11月． Chicago

18)貴島政邑．小菅 勝，松島孝雄．岩渕秀一，坂口友次

朗，伊東 保，池内準次，長尾房大：高位食道再建にお

ける胃管延長法の工夫一胃管の横切縦縫い法につい

て．第44回日本臨床外科医学会総会． 11月．東京．

19)高橋恒夫，森永泰良，井出哲也，中本 実．佐藤良昭，

仲吉昭夫，三穂乙実，長尾房大：レーザーの肝内結石治

療への応用．第44回日本臨床外科医学会総会． 11月．

東京．

20)長尾房大： （特別発言）シネシンボ，胃癌における合

併切除の手術．第21回日本消化器外科学会総会． 2月．

名古屋．
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IV.著書

l)長尾房大，池内準次：胃・十二指腸の疾患の項分担執

筆．浅野献一編：臨床医学示説2（外科5A)．近代医学

社． 2（外科SA):270-359 (1982) 

2)池内準次，曽爾一顕，長尾房大：ストレスと消化管の

項分担執筆．織田敏次，他編：手術とストレス潰瘍．永

井書店． 155-1740982) 

3)長尾房大：消化管出血とその対策．一新しい止血法

の工夫一（編集）．医学図書出版．（1982)

4)長尾房大，青木照明：高位胃潰瘍の手術の項分担執

筆著者代表梶谷 鍍：消化器外科原色図譜． 2.へる

す出版． 103-117(1982) 

5)長尾房大：消化器内視鏡治療の編集．朝倉書店．

(1983) 

V. その他

1)青木照明：裂孔ヘルニアの項分担執筆．今日の治療

指針．医学書院． 378(1982) 
2)長尾房大，中村紀夫：胃幽門側切除術 BillrothI法
の項分担執箪．草間 悟，和田達雄，三枝正裕編集：外

科Mook増刊 l．消化管再建手術．金原出版．
125-134 (1982) 

3)長尾房大，中村紀夫，原 伸一：ストレス潰瘍の項分

担執筆．西 満正，和田達雄編：一般外科，術前・術中・

術後管理．へるす出版． 925-931(1983) 

4)長尾房大，柏崎 修，久保宏隆：消化器系合併症の術

前・術後管理の項分担執筆．蜂屋祥一編集企画：産婦人

科Mook24. 金原出版． 60-68(1983) 
5)長尾房大，稲垣芳則：門脈圧冗進症と胃出血の項分

担執筆．井口 潔編集企画：外科MookNo. 29．門脈
圧充進症．金原出版． 178-187(1983) 

第3分院外科学

教授：中村浩一 消化器癌の外科学

助教授：安藤 博 消化器外科学・消化器内視

鏡学

講師：小室 声一、C- 乳癌の化学療法

研究概要

I. 消化器癌治療に関する研究

1. 噴門癌の手術に関する研究

1974年教室で開発した胃上部癌に対する手術的

approachである diagonal abdomino thoracic 

incision splitting medial diaphragmに関してはそ

の後も症例を重ねて切断端癌遺残の問題について研

究しているが， とくに組織学的に食道進展を認めな

し：胃上部癌における胸腔内リンバ節転移についてそ

の特徴を追究し，胃上部癌のうち開腹開胸手術の適

応と本手術法の利点について臨床的研究を重ねてい

る。

2. 胃癌

コンピューター処理により 1970年以降 1982年ま

での胃癌 729例切除胃癌585例についてその予後追

跡を行う一方， 1976年以降の胃癌手術の補助化学療

法研究会および 1981年「がん集学的治療研究財団」

による stageII, IIIを対称とした胃癌手術の補助免

疫化学療法の研究に参加してその治療成績を追究し

ている。

3. 大腸癌

1970年以降の結腸癌 153例切除 145例および直

腸癌 133例切除 105例については大腸癌研究会規約

に則した手術ならびに補助療法の成績を検討してい

るが，同時に大腸癌に多発する肝転移に対する治療

および， とくに直腸進行癌に対する骨盤内臓器合併

切除の適応決定と局所浸潤再発癌に対する治療法と

その効果についても研究を行っている。

4. 胆管癌および膵癌

1970年以降の胆道系ならびに膵の悪性腫瘍は胆

痰癌29例，胆管癌45例，膵癌69例で，これらに対

しては積極的切除手術を行っているが，切除例はそ

れぞれ 8例， 25例および 14例で切除率は低く，治癒

切除率はさらに低率である。種々画像診断法が進歩

した現在もなお進行癌が多く， したがってこれらに

対しては術後放射線治療の効果に期待しその成績を

検討している。また悪性閉塞性黄疸に対する術前の

種々画像診断法のうち血管造影についてはその切除

の可能性判定甚準の決定と，血管外科を併用する手
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術手技ならびに治療切除率の向上について研究して 7. 消化器癌患者の免疫学的パラメークー

いる。 食道，胃，大腸癌患者について術前後さらに全経

胆管壁構築からみた胆管癌進展に関しては，非胆 過にわたって，現在一般に用いられている PPD皮

道系疾患の剖検材料からえた肝外胆管の全長にわた 内反応をはじめT,B cell%その他の検討と併行し

って胆管壁構築を組織学的に検討し，その筋層の在 てクレハ化学研究所協力による I.S．物質により，臓

り方に対する胆管癌の組織学的深達度の判定につい 器別癌の病期ならびに術後の経過観察における再発

て，また一方胆管壁構築素材中に見出だされる神経 との関係など，その意義について研究している。

鞘に対する胆管癌の浸潤状況について， 日本胆道外

科研究会による規約に対し基本的に再検討を行って

し、る。

経皮経肝胆管ドレナージについては， echoguide 

下胆管ドレナージの手技と同時に，時に長期にわた

る減黄期間に設置を必要とするドレーンの材質，型

について検討している。

5. 肝硬変合併肝癌

近年AFPおよび面像診断法の進歩による肝癌の

発見率は高くなったが肝硬変合併例が多く， しばし

ば牌腫，食道静脈瘤が併存し，その治療法の適応判

定が問題となる。教室においては肝硬変における肝

機能検査結果のスコアリングによる肝癌切除範囲の

決定，術中支配門脈枝の echoguide下造影により切

除区域の決定，および残存肝のエナ・；；ーチャージと

その補助療法について研究を行っているが，同時に

内視鏡的硬化療法，肝動脈結紫，動注化療および

thrombosierungなども検討している。

6. 消化器癌患者術前後管理

近年消化器癌患者に対する外科的治療は極めて積

極的となり，しかも高令者が多く，肝硬変糖尿病，低

肺機能など合併症を有するものが多い。このような

症例に対する積極的手術施行とその管理に当たって

は現在なお種々の問題点が残っている。とくに肝硬

変患者においてはwet lungの病態およびhyper

dynamicな循環動態の評価が問題となる。教室では

現在，肝硬変例に対する肝癌切除あるいは食道静脈

瘤手術をはじめ，高令者に対する食道癌，噴門癌手

II. 消化器内視鏡学的研究

上部下部消化管および胆道膵の内視鏡的診断のみ

ならず，上部下部消化管ポリーブ切除，狭窄部切開，

食道静脈瘤に対する内視鏡的硬化療法，十二指腸乳

頭切開などの内視鏡的治療手術を行いまた痩孔フ

ァイバースコープ，小児内視鏡の検討を行っている。

とくに胆道ファイバースコープに関する種々の問

題点について研究し， これらを第5回世界消化器内

視鏡学会（ストックホルム）， 日本消化器内視鏡学会

地方会および関連学会研究会などにおいて報告し

た。

内視鏡的治療法については，早期胃癌に対する内

視鏡的治療を目的として，犬胃粘膜に内視鏡下に純

エタノールを局注し，摘出後肉眼的組織学的所見か

らその安全性と有効性を検討する基礎的研究を行う

一方，既に内視鏡的に早期胃癌と診断された臨床例

についてもその効果を組織学的に追究している。

III. 乳癌化学療法に関する研究

1979年以降視触診USおよびmammographyな

どにより確診しえた乳癌に対し，術前抗癌剤の多剤

併用による治療効果を臨床的効果と切除標本におけ

る組織学的効果について検討してきたが， さらに多

剤併用抗癌剤の種類および組合せを工夫し，その差

を臨床的ならびに組織学的効果と副作用について比

較検討している。

術，膵頭十二指腸切除，工‘ノドトキシンショック状 IV. ヒト癌のヌードマウスヘの移植

態などに対し，術中術後の呼吸循環動態を把握し，そ 癌の化学療法において， ヒト癌の制癌剤に対する

の病態を解析しつつ適当な蛋白投与量および補液星 感受性は個々の癌により異なるといわれている。ヌ

を求めるべく， SwanGanz catheterおよびlung ードマウスに移植されたヒト癌は化学療法のモデル

water catheterを設置して，術前から術後第5病日 として有用である。臨床における化学療法の有効性

まで 100％酸素投与下における心拍出量，血管外肺 を高めるためヒト癌の移植率を増加し樹立株の増加

水分量，肺動脈圧，肺動脈楔入圧，血清膠質滲透圧， を目指し，各薬剤につき感受性を検討する目的で研

動脈血ガス，および混合静脈血ガスなどをそれぞれ 究している。現在まで手術摘出材料47例について，

測定し，これら情報をマイクロコンピューター処理 ヌードマウス移植を行った。乳癌29例，食道癌6例，

してその結果から前述各種蛋白，糖，電解質投与の 大腸癌3例，膵癌2例，その他7例で食道および膵

速度量を決定している。 の各 1例の樹立株をえている。乳癌についてはホル

モン剤投与による生着率の向上を目的として，エス
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トロジェン，プロゲステロン投与による移植率につ

いて研究した結果，エストロジェンおよびプロゲス

テロン投与群において無処置群より生着のよい結果

をえており，また閉経前患者からの方が，閉経後患

者からの場合より生着率の高い結果をえている。乳

癌では 5代継代中が 1例のみである。

V. 血管外科の研究

1. 急性動脈閉塞症の病態， とくに静脈血栓症の

発生機序について血小板系，凝固系の変化を血小板

機能測定，血中 fibrinogen,serotonin, noradrenalin 

の測定により研究している。

2. 血液透析用内シャントとその予後の評価に関

しては，内シャント作成時に術中 PGFlを 1shot 

動注し，注入前後の血流量変化を電磁血流計で測定

し，流量変化とシャント発達度の相関々係について

研究している。
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整形外科 -子

教授：室田景久 手の外科

助教授：赤松功也 骨軟部腫傷

助教授：米本恭三 筋生理学

助教授：鈴木清之 電子顕微鏡
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講師：白旗敏克 骨代謝

研究概要

I. 基礎的研究

l. biomaterialに関する研究

1) 人工骨頭，人工関節に関する研究

従来から，教室で臨床に応用している慈大式人工

関節，膝関節に関し，多数症例の経験からデザイン

の改良を試みつつある。また，セラミック製人工指

関節，人工骨頭を開発臨床応用を試みつつある。

2) プレートに関する研究

現在，骨析の内固定材として使用されている金属

プレートには，長期間の使用によって骨皮質が非藩

化し，骨の強度を低下させるといった欠点があるが，

より理想的な内固定材とは何かという問題を解明す

るために，昨年度に引き続き，ステンレス鋼製プレ

ート，カーボンファイバー複合材料からなるプレー

ト，ならびにhighdensity polyethylene製プレー

トなどの，それぞれ剛性の異なるプレートを家兎の

腔骨に装着し，その骨に及ぽす影響について検討中

である。

2. 感染症に関する研究

l) 実験的化膿性骨髄炎に関する研究

25ゲージの注射針に 104個の Staph.aureusを付着

せしめ，これをマウスの腔骨骨髄内に挿入すること

により，実験的骨髄炎を作製する。そして異物であ

る注射針を感染途中で抜去する群と，抜去せずに放

置する群とを作り，両者に抗生物質療法を行った際，

その効果に如何なる相違があるかを，胚骨内に存在

する菌数を測定することにより，細菌学的に明確に

せんと試みている。また，起炎茜の最低発育阻止濃

度と抗生物質の血中および骨中への移行の濃度との

関連性や，長期に抗生物質を使用した際の耐性菌の

発現に関する諸問題についても検討中である。

2) 混合感染，菌交代現象に関する研究

in vitro, in vivoにおいて Staph. aureusと
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Pseudomonasの重感染，混合感染，菌交代に関する

現象を検索中である。

3. 生化学的手法による研究

1) コラーゲ‘ノに関する研究

近年，骨格筋に発生するいくつかの筋・神経原性

疾患においては，筋肉組織のコラーゲン代謝異常が

存在する可能性のあることが指摘されつつある。教

室では，この面での詳細な研究を行ってゆくことを

目的とし，先ず骨格筋組織からの優れたコラーゲン

の分離，精製法の確立を試みた。さらに， こうした

基礎研究を基盤として，末梢神経損傷後に発生する

支配域骨格筋の萎縮，線維化機構を解明し，筋ジス

トロフィー症におけるコラーゲン代謝異常に関する

研究報告を行っている。また，慢性関節リウマチ

(RA)の関節炎の進展におけるコラーゲンの自己免

疫に関する研究を行っているが，その第一歩として

II型コラーゲン（軟骨型コラーゲ‘ノ）をラット皮内

にアジュバント， MDPと共に惑作すると， RAに極

めて類似した関節炎が高率に発生することを報告，

さらに，正常な培養滑膜細胞に RA関節液を作用さ

せると，そのコラーゲソ代謝にいかなる悪循環をひ

き起こすものであるかについての検討も行ってい

る。

2) プロテオグリカンに関する研究

過去 10数年にわたりプロテオグリカンの分子構

造およびその生合成過程に関しては，急速に解明さ

れつつあるが，その詳細については未だ不明な点が

残されている。そこで軟骨細胞におけるプロテオグ

リカンの生合成および分泌機構を明らかにする目的

で， ionophoreの一種である monensinを軟骨細胞

培養系に作用させ，その生合成および分泌を一時的

に阻害することにより，プロテオグリカンの生合成

過程を明らかにしてきた。また，軟骨細胞内に存在

するプロテオグリカン分子の core蛋白を， immu-

noprecipitation法により回収し，その化学的性状に

関する検討を行った。

さらに，慢性関節リウマチ (RA)の病態を探る目

的で， RAの病的関節液を軟骨細胞培養系に作用さ

せ，その際合成，分泌されるプロテオグリカンの

化学的性質を検討した。

4. 筋萎縮に関する研究

整形外科ならびにリハビリテーションの分野にお

いて，筋萎縮の予防と治療は特に重要な問題である

が，その解明のために，実験的にラットの足関節を

固定して廃用萎縮筋を作り，その病態生理につき，昨

年度にひきつづき検討中である。

5 電子顕微鏡利用による研究

骨，軟部腫瘍の微細構造につき研究をすすめてい

るが， さらにtypeII collagenによる実験的関節炎

につき，その発生率の向上，ならびに如何なる条件

下において， ヒトの RAに一そう類似したものが作

れるかにつき検討している。

6． 骨肉腫の細胞培養と異種移植に関する基礎的

研究

1977年以降， ヒト骨肉腫の invitroでの細胞培

養， ヌードマウスヘの異種移植を試み， invitroな

らびにinvivoにおける実験系を確立して，骨肉腫

の生物学的性状や腫瘍免疫学的側面を明らかにすべ

く実験的研究をすすめているが， ヒト骨肉腫のヌー

ドマウスヘの異種移植においては，腫瘍性骨および

類骨形成を保ちつつ長期継代が可能であり，形態学

的に原発腫瘍を再現するばかりでなく，機能学的に

も原発腫瘍に類似していることが明らかとなってい

る。

一方， これらの動物を用い，化学療法，手術，温

熱などの物理学的処置を施した際の腫瘍の変化，転

移の状況などにつき検討中である。

II. 臨床研究

1． 骨無腐性壊死に関する研究

難病の 1つとされる大腿骨頭無腐性壊死に対する

新しい根本的な治療法として，われわれは骨頭内病

巣掻爬フ゜ラス freevascularized iliac bone graft法

を開発，すでに臨床に応用して一定の成績をあげつ

つあるが，その理論ずけのために家兎を用い，悪条

件下における移植骨の運命，そしてその救済法につ

き検討中である。

一方，ペルテス病の実験モデルについても仔犬な

らびに家兎を用いてその作製法を検討中である。

2・ マイクロサージェリーに関する研究

切断指の再接着，組織移植などの技術面で常に新

機軸を打ち出しているが， freebone graft時にお

けるその viabilitycheckの方法，骨端発育軟骨の移

植，欠損偽関節に対する doublefibula graftなど

症例を重ねつつある。

3 神経皮府症候群の研究

厚生省難病研究班の一員として，整形外科領域に

おける同症候群の統計学的研究を分担している。

4 ラジオアイソトープによる骨関節疾患の診断

に関する研究

y線によるトレーサー技術を基盤とした核医学診

断は，人体の生理学的機能をデジタルイメージとし

て描出しうる点に大きな特徴を有するが，｀ンソチグ
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ラムを情報処理装置を用いて，デジタル表示で定量

化し，高齢者の大腿骨頸部骨析あるいは慢性関節リ

ウマチなどに応用して，骨折の治癒過程， リウマチ

に対する薬効の判定などの客観的評価法として有用

であるか否かを検討中である。

研究業績

I. 原著論文

基礎的研究

1. biomateria]に関する研究

1)吉田孝太郎：剛性を異にするプレートに関する実験

的研究 骨に及ぽす影響と固定力について一．日整会

i志． 56:739-751 0982) 
2)佐藤徹夫：骨セメントの骨に及ぽす影響．日整会誌．

56 : 1607-1616 (1982) 

3)吉田孝太郎，室田景久，富田泰次，中島育昌，藤井正

和，飯塚久晴，田中潔，布村成貝，肥後矢吉，辻 斃：

剛性の異なるプレートに関する実験的研究一骨に及ぼ

す影響と固定力について一．生体材料． 1: 61-68(1983) 

2. 生化学的手法による研究

1)察詩岳，田尻健，額賀幸一，藤井克之，鈴木清之，

室田景久： TypeII collagenによる実験的関節炎に関

する研究．実験モデル紀要． 1-4(1982) 

2)田尻健，察詩岳，藤井克之，室田景久：病的関節

液の滑膜細胞コラーゲン代謝に及ぽす影響．整形外科

基礎科学． 9:153-156 (1982) 

3)鈴木清之，藤井克之，額賀幸一，田尻健，察詩岳，

室田景久： TypeII collagenによる実験的関節炎の電

顕的観察．整形外科基礎科学． 9:231-234 (1982) 

4)沢井博司，藤井克之，室田景久：未梢神経損傷後の萎

縮骨格筋におけるコラーゲン代謝異常．整形外科基礎

科学． 9:247-249 (1982) 
5) Fujii, K. and Murota, K. : Isolation of skeletal 

muscle collagen. Anal. Biochem. 127 : 449-452 

(1982) 

6)藤井克之：膠原線維障害の機能回復のメカニズム．

リハビリテーショソ医学． 20:23-26 (1983) 

7)藤井克之：筋の弾性蛋白質コネクチン，整形外科．

34: 332 (1983) 
8) Fujii, K., Murota, K. and Tanzer, M.L. : Abnor-

mal collagen :;;ynthesis in skeletal muscle of 
dystrophic chicken. Biochem, Biophys. Res. 

Commun. 111 : 933-938 (1983) 

9) Kajiwara, T. and Tanzer, M.L.: Undersulfated 

proteoglycans are induced by the ionophore 

monensin ; study of possible mechanism. Arch. 

Biomechem. Biophys. 214: 51-55 (1982) 

10) Kajiwara, T. and Tanzer, M.L.: Monensin 

induced accumulation of/3-D-xyloside-initiated 

glycosaminoglycans. FEBS Letters. 149: 17-20 
(1982) 

臨床的研究

l)村瀬鎮雄：迫残要因からみた保存的治療の限界．整

形外科 Mook.25: 175-205 (1983) 

2)村井恒雄，鈴木清之，大久保康一，司馬 立，飯田勝

訓：大腿部に発生した巨大な A-V malformationの

1例．関東整災誌． 14:124-126 (1983) 

3)藤井正和，鈴木清之，白旗敏克，笠間公憲，飯田勝訓，

高橋文人，中島公和，栗岩 純：先天性膝関節脱臼の 5

症例．臨床整形外科． 17: 1261-1265 (1982) 

4)富田泰次，中島育昌，串 道昭，佐藤徹夫：慈大式人

工股関節の長期成績整形災害外科． 25:743-
749 (1982) 

5) Tsai, T., Serratoni, F., Seki, T. and Okubo, K.: 

The Effect of Hypothermia and Tissue Perfusion on 

Extended Myocutaneous Flap Viability, Plast. & 

Reconstruct. Surg. 70: 444-452 (1982) 

6)大久保康一，室田景久，川田英樹，佐々木弘文，里村

俊彰，井ノロ雅貴：人工関節抜去後に生じた骨欠損部

に対する血管柄付骨移植の応用． 日関外誌． ・1: 119-

128 (1982) 

7)大久保康一，室田景久，富田泰次，川田英樹，別府諸

兄，佐々木弘文：われわれの切断指再接着法．整形外

科． 33:999-1006 (1982) 

8)富田泰次，室田景久，大久保康一，察詩岳，谷吉

彦：肘管症候群に対する尺骨神経前方移行術の成績．

整形外科． 33: 1583-1585 (1982) 

9)富田泰次，室田景久，大久保康一，平松隆夫，察 詩

岳，川田英樹：乳幼児期に施行した遊離腱移植術の遠

隔成績．整形外科． 33:1618-1620 0982) 

10)大久保康一，室田景久，富田泰次，藤井克之，田尻

健，近藤秀丸，名倉直良：骨欠損に伴う手動揺関節に対

する血管柄付排骨々端軟骨移植の経験ーとくに手術

法について一．整形外科． 33:1645-1647 (1982) 

11)野田元重，米本恭三，青木治人，奥井光敏，日高正八

郎，小林洋一： sensoryradicular neuropathyの1例．

関東整災誌． 13: 194-198 (1982) 

12)井関三喜男，矢島秀世，佐々木弘文，高橋文人，穂苅

行貴，井ノロ雅貴：膝釜骨々折と合併せる膝蓋靱帯皮

下断裂．関東整災誌． 13:310-313 (1982) 

13)猪飼哲夫，米本恭三，青木治人，福島 博，助川卓行，

高田警嗣，高山 螢：腹筋麻痺を主徴とした上部腰

椎々間板ヘルニアの 1例．関東整災誌． 13:441-

444 (1982) 

14)小林洋一，米本恭三，青木治人，奥井光敏，名倉直良，

日高正八郎，野田元重：広範な石灰化のみられた脂肪

肉腫の 1例．関東整災誌． 13:543-547 (1982) 

15)名倉直良，藤井克之，大久保康一，田尻 健，近藤秀

丸，太田光宜，丸毛啓史，大田忠和：足関節に発生した

巨大な色素性絨毛結節性滑膜炎の 1例．関東整災誌．
13: 548-552 (1982) 

16)司馬 立，近藤秀丸，助川卓行，本間玄規，室田景久，

大塚嘉訓：外来における側弯症治療の問題点．整形災

害外科． 26: 245-249 (1983) 

17)大久保康一，室田景久，富田泰次，別府諸兄，察 詩

岳，村井恒雄：遊離皮弁の経験．形成外科． 26: 16-
31 (1983) 
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II.総説

1)藤井克之他：コラーゲンの生化学とその異常による

骨系統疾患．整形外科Mook.23 : 151-165 (1982) 

2)青木治人，米本恭三：拘縮，萎縮の生理とリハビリテ

ーション．現代看設． 4: 400-408 (1982) 

3)赤松功也，浜田良機，富田泰次，中島育昌，福島 博，

浅沼和生：人工関節手術に際しての感染予防と対策．

手術． 37: 39-46 (1983) 

4)室田景久：突き指．季刊関節外科．2:101-1100983) 

5)大森策雄：骨疾患の RI検査法．整形外科診療ハン
ドフ、ノク．南江堂． 254-263(1982) 

6)大森窟雄： Myeloscintigraphy.整形外科診断学．金

原出版．（1982)

7)林 輝明，村瀬鎮雄：スボーツ災害による頸髄損傷

のリハビリテーションと予防．整形外科． 3(2): 180-

187 0982) 

8)安間治和，大橋正洋：頭髄損傷の肺理学療法．理学療

法と化学療法． 16:321-326 (1982) 

9)安藤徳彦，大橋正洋，千葉康洋：頭部外傷のリハビリ

テーショソ．総合リハビリテーション． 10:417-

427 (1982) 

III. 学会発表

1)大久保康一，室田景久，富田泰次，藤井克之，田尻

健，近藤秀丸，名倉直良：骨欠損に伴う手動揺関節に対

する血管柄付排骨々端軟骨移植の経験ー特に手術法に

ついて一．第25回日本手の外科学会． 5月．東京．

2)富田泰次，室田景久，大久保康一，平松隆夫，察 詩

岳，川田英樹：乳幼児期に施行した，遊離腱移植例の遠

隔成績．第25回日本手の外科学会． 5月．東京．

3)富田泰次，室田景久，大久保康一，察詩岳，谷吉

彦：肘管症候群に対する尺骨神経前方移動術の成績．

第25回日本手の外科学会． 5月．東京．

4)三井健二，大森窟雄，小島伸介，根本文夫，柴田繁貴，

室田景久，藤井克之：慢性関節リウマチにおける骨萎

縮度．第26回日本リウマチ学会． 5月．岡山．
5)助川卓行，米本恭三，宮沢 寛，高木昭夫，埜中征哉：

廃用性筋萎縮の病態一微細構造と収縮蛋白の変化につ

いて一．第23回日本神経学会． 5月．東京．
6)大久保康一，富田泰次，平松隆夫，村井恒雄，森山正

敏高橋文人，室田景久：救急センターにおける整形外

科の役割．四肢の血管損傷ならびにdeglovinginjury 

に対する治療経験から．第 4回関東整形災害外科学会．

5月．東京．

7)藤井克之：膠原線維障害の機能回復のメカニズムに

ついて，第 19回日本リハビリテーション医学会． 6月．

東京．

8)梶原敏英，田尻 健，藤井克之，室田景久， Marvin

L. Tanzar:培養軟骨細胞に対するモネンシンの影

響．第 14回日本結合組織学会． 7月．札幌．
9)浅沼和生，関口守正，城子康子，里村俊彰，藤井源七

郎，下田忠和福永員治，石川栄世：ヒト骨肉腫の細胞

培養第41回日本癌学会： 8月．大阪，

10)里村俊彰，浅沼和生，佐丸義夫，関口守正，藤井源七

郎：極超短波の抗腫瘍効果に関する基礎的研究．第41

回日本癌学会． 8月．大阪．

11)大久保康一，室田景久，富田泰次，高橋文人，村井恒

雄，森山正敏：遊離血管柄付排骨移植術における via-

bility checkについて．第31回東日本臨床整形外科学

会． 10月．鬼怒JII.
12)鈴木］青之，室田景久，勝又壮ー，中島育昌，大滝栄典，

村瀕鎮雄，小島伸介：骨端線閉鎖時まで追跡した先天

股脱観血療法例の成績．第31回東日本臨床整形外科学

会． 10月．怒鬼川．

13)近藤秀丸，室田景久，藤井正和，井ノロ雅貴，村瀬鎮

雄，額賀幸一：肘関節骨軟骨腫症の 6例．第 31回東日

本臨床整形外科学会． 10月．怒鬼JII.
14)大橋正洋，安藤徳彦，山本 勝，日高正八郎：神奈川

リハビリテーション病院における脊損症例に対する車

椅子処方の現況．第 17回パラプレジア医学会． 11月．

大阪

15)永井素大，林，細沼，大森：切断肢訓練時における骨

シンチグラフィー．第 22回日本核医学会． 11月．東京．

16)吉田孝太郎，室田景久，富田泰次，中島育昌，藤井正

和飯塚久晴田中潔，布村成具，肥後矢吉，辻 莞：

剛性の異なるプレートに関する実験的研究一骨に及ぽ

す影響と固定力について一．第4回日本バイオマテリ

アル学会． 11月．東京．

17)柴田繁貴，大森蕉雄，小島伸介，根本文夫，三井健二，

室田景久，藤井克之：痛風における骨シンチグラフィ

ーの意義第26回日本リウマチ学会． 5月．岡山．
18) Nishimoto, S.K., Kajiwara, T. and Tanzer, M.L.: 

Proteoglycan core protein accumulates in cultured 

chondrocytes in the tresence of the ionophore 

monensin. 29th Annual Meeting of Orthopaedic 

Research Soc. 3月． LosAngels, U.S.A. 

19)大久保康一，室田景久，富田泰次，乎松隆夫，高橋文

人，村井恒雄：伸筋腱付遊離足背皮弁の 2例．第5回関

東整形災害外科学会． 11月．栃木．

20)富田泰次，室田景久，大久保康一，中島育昌，加藤菩

久，串道昭，金尾豊，杉山嗜：旧型慈大式人工股

関節の抜去例の検討．第 13回人工関節研究会． 2月．東

京．

IV.著書

1)室田景久：療疸．図説臨床整形外科講座．メジカルビ

ュ一社． 5:144-157 (1982) 

2)室田景久：手指の脱臼，骨析．図説臨床整形外科講

座． メジカルビュ一社． 5: 246-271 (1982) 

3)上野博嗣：化膿性骨髄炎の特殊型．図説臨床整形外

科講座．メジカルビュー社． 13:130-139 (1982) 

4)大森薫雄：感染症の特殊検査．図説臨床整形外科講

座． メジカルビュー社． 11:64-73 (1982) 

5)富田泰次：手の診察法．図説臨床整形外科講座．メ、；；

カルビュ一社． 5:18-29 (1982) 
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脳神経外科

教授：中村紀夫 脳神経外傷急性期，慢性

期・脳卒中・正常圧水頭症

助教授：鈴木 敬 脳神経外傷

助教授：関野宏明 脳神経外傷急性期，慢性

期・神経生理・機能的脳外

科

講師：神田龍一 脳神経外傷急性期・神経系

の抗生剤療法

研究概要

I. 頭部外倦急性期に関する研究

当教室においては，教室の研究の中心に頭部・脳

外傷を置いている。本年もこの問題に関して実験的

および臨床的研究が進められた。

1. 実験面の研究

CTの臨床導入以来，頭部外傷の診断・診療は画期

的に進歩している。それと共に脳外傷の病態の面に

新しい難問や解釈が投げかけられた。

従来から頭に加えられた衝繋と脳損傷一挫創・出

血・血腫ーとの間に相関があることは知られており，

われわれも既にサルを用いた実験成果を発表して来

たが，今回は側頭部を打った場合について，サルを

用いた実験結果を報告した。これは 1976年以来日本

自動車研究所とおこなっている共同研究の一環であ

る。

側頭部に加える衝撃（加速度一持続時間）を変化

させて，脳振盪を発生するに至る限界を求めたとこ

ろ，前・後頭部衝撃に比べてその域値がやや高い。そ

して又脳梁出血を含む中心性脳損傷の発現もまた，

側頭衝撃の方が頻度が高い。従来中心性脳損傷は前

後方向の衝撃によって発生しやすく， しかも重症例

に認められるとされて来たが，実験の結果からは必

ずしも重症例ではなかった。この実験においては，衝

撃に対する心血管・呼吸反応として，三種類のパク

ーンが確認されたが，それは脳振盪の重症度とよく

相関した。

頭蓋底骨折をこれまでのX線頭部単純撮影によっ

て証明することは必ずしも容易でない。

この頭蓋底骨折はこれまで主に縦骨折・横骨折に

大別されているが，それぞれの中にも異なったパタ

かを検討した。

骨折パターンしま打撃点が少しずれて移動しただけ

でかなり変化する。この中でトルコ鞍ないし周辺を

走る骨折像は， X線フィルム上読影しにくい。一方

中頭蓋腐のそれ1ま読影しやすい。これらの基本的骨

折様式は，今後CTスキャンで骨折を読影するため

に充分参考になるであろう。小児の重症頭部外傷の

長期予後は，成人に比べて良好である。そこで幼若

および成熟ラットを用い，脳に coldiujuryを作成

し，脳浮腫の発生および局所糖代謝を検討した。す

ると幼若ラットの方が浮腫発生の広さが強く，一方

糖代謝抑制からの回復がすみやかであった。

2. 臨床面の研究

脳外傷にともなう脳腫張・脳浮腫に関しては， こ

れまでに山積する多くの研究業績がある。しかし

CTスキャンの時代になって，再度整理し理解する

必要にせまられている。そのような意味からこの主

題について綜説的にまとめ検討した。

急性硬膜外血腫は頭部外傷急性期の開頭手術に関

して，もっともよい適応である。しかし今日ではCT

スキャンによって， この血腫の発生初期に発見され

ることも多く，また臨床症状の甚だ軽微な症例も発

見されている。となると本来の開頭血腫除去手術は，

どのような症例であるのか。当科ならびに関連病院

において経験された 45例から，血腫の厚さが30

mm以下で神経症候が軽い場合には，必ずしも緊急

手術をしないでその後の経過を観察して差支えない

と考えられた。

小児の頭部外傷には成人のそれと異なる幾多の特

殊性がある。これに関して綜説的にまとめた。

また頭部外傷患者の手術に関しても，その手技を

綜説的に図示した。

外傷後masseffectを示す病変としての，後頭蓋

裔の硬膜下水腫ぱ一般に珍しい。しかも前頭部を打

ったような外傷で発生した報告はほとんどない。た

またまそのような症例があったので，文献を集めて

報告した。

外傷に起因する脳動脈瘤もまた稀なものである

が，ことに後下小脳動脈に発生することは稀である。

外傷性動脈瘤は破裂しやすいとされているので，早

期に診断をつけることが望ましい。後下小脳動脈の

外傷性動脈瘤 l例を報告した。

ーンのあることも事実である。そこでヒト乾燥頭蓋 II. 慢性硬膜下血腫に関する研究

骨を自由落下させ，衝撃部位と骨折形式とを対比さ 本疾患の診断と治療に関しては，現在ほゞ確立さ

せると共に，このX線撮影をおこない，骨折像がど れているが，その本態には不明の部分があり，予防

のような撮影方法によってもっともよく観察でぎる 手段は全くない。
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本年度はCTスキャンで発生・進行の経過が判明

している 10症例について，検討した。その発生の出

発点において，硬膜下腔の小血塊から発生してくる

場合と，硬膜下腔のおそらくは血性髄液から発生し

てくる場合とを明らかにした。そして血腫が増大す

る過程に，血腫の線溶活性・コロイド滲透圧などが

関与するであろうことを示した。

さらに血腫内腔に RIを注入し，術前・術後の血腫

内容液の吸収には，血腫壁の血管床が関与すること

を示した。この事から，慢性硬膜下血腫の非手術療

法の可能性について検討した。

III. 脳腫瘍の研究

正常にある細胞の悪性化への過程は，細胞表面の

glycolipidゃglycoproteinの変化によって発生す

る可能性がある。そこでヒト gliomaについて gan-

gliosideとglycosphingolipid組成を追求した。

資料は手術によってえられた 24例の脳腫瘍（神経

膠腫，神経細胞芽腫，転移性腫瘍など）である。

その結果悪性化には前記物質の異常をともなって

いることが証明された。

脳腫瘍実験モデルにおける困難性の一つは，取扱

いが容易でしかも神経放射線的にも追跡の容易なモ

デルが，必ずしもえにくいところにある。そこでそ

の点を検討するために， 25匹の新生仔ビーグル犬の

脳に，犬の脳腫瘍の 1つである gliosarcomaを移植

し， CTおよび脳血管撮影で追跡してみた。この犬は

300 g重であるが生長が早く， 1kg重になれば微小

焦点X線管を用い， Seldinger法によって良い脳血

管像をうることができる。これと CTとを組みあわ

せることにより，腫瘍の発育・治療効果を詳細に観

察可能であった。

脳硬膜から発生する plasmocytomaは稀である。

この一例を経験したので報告した。

延髄から小脳・上部頚髄にまたがって発生する血

管芽腫は従来摘出手術の適応ではないと考えられて

いたが．全摘に成功した 1例を報告した。

IV. 脳血管外科

脳動脈瘤の発生と増大の機序に関しては，未だ不

明の部分が多い。そこで静脈の一部を腸骨動脈に吻

合移植した実験的脳動脈瘤モデルを兎に作成し，超

音波探索装置を用いて，瘤内の乱流を測定した。そ

の結果，壁にか入る力学的條件について検討した。

脳動静脈奇形に関しては従来の知見を綜括した。

persistent primitive hypoglossal arteryの一例，

Osler-Rendu-Weber病の一例を報告した。

V. 水頭症

高令者にみられる正常圧水頭症は，外科的に治療

のできる dementiaとして注目されている。当教室

では4年前からこの問題の研究を進めているが， こ

の病態の予知に持続的頭蓋内圧測定が意義があると

いわれているので， この点について検討した。その

結果正常圧水頭症として圧異常所見のあった 6例

は，いずれもシャント手術が有効であった。しかし

逆にシャント手術が有効であっても，術前に圧異常

を示さないものが3例あった。持続圧測定上の所見

は，脳の手術に対する可遡性の一面を示していると

考えられた。

また正常圧水頭症と思われた状態で死亡した 1例

に関して，その剖検所見を報告し，血管の変化およ

び多発性白質軟化巣所見を提示した。

VI. その他

脳神経外科にておこなわれる手術のうち， どの位

の割合がいわゆる geplanntでない救急ないし緊急

手術であるかを，本学の青戸分院および本院の手術

についてしらべたところ，およそ 19-33%にのぽっ

ていた。年度によって多少の幅がある。救急の直接

原因は急性頭蓋内圧充進ないし脳嵌屯に対する処置

であり，一部に骨折（陥没）に対する手術が含まれ

た。

幼小児も稀ならず脳神経外科疾患のために救急室

に搬入される。それらの原因と治療について綜説し

た。

ヒトの脳は左右が全く対象的ではない。 CTはこ

れを vivoの状態で観察可能にした。正常の右利き成

人150名について検討し，運動領に関しては，左＞

右43.6%左く右 17.2%，知覚領については，左＞右

44.5%左く右 19.5%であった。
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形成外科学

教授：丸毛英二

助教授：大畠 襄

四肢先天奇形・手の外科

顎，顔面外傷・骨代謝・ス

ボーッ医学

助教授：児島忠雄 手の外科 •Entrapment

Neuropathy •四肢皮府欠

損の被覆

講師：栗原邦弘 皮膚移植・顔面先天奇形

研究概要

I. 四肢先天奇形に関する研究

1. 手母指多指症の分類と治療

手母指多指症には種々な型がある。 Wasselは骨

の変化より 7型に分類しているが，手術を行う際，こ

の分類では不十分である。そこで我々は，手術法に

対応する分類を行った。まず過剰骨が分岐する部位

によって，末節骨型基節骨型中手骨型に分け，こ

れらをさらに外観的所見から，おのおのを①

broad nail型，② doublenail A型，③ double

nail B型（末節骨型），④ Y型，⑤カニ鋏み型，⑥

十手型A型（基節骨型），⑦ +手型B型，⑧形成不

全型⑨示指型（中手骨型）に分類した。①，②，⑥

型では，過剰指の切除と，腱移行術を行うことによ

って良い結果が得られる。③，④型では Bilhaut法

が良い結果が得られる。⑤型では，切除指の軟部組

織の移行と，長母指屈筋腱の移行が必要になってく

る。中手骨型は種々なものがあり，その症例によっ

て手術法を検討する必要がある。

2 短合指症の分類

自験例を中心に短合指症の以前の分類の検討を行

っている。 acrocephalosynd act y 1 y型裂手型，

intrauterine amputation型 peripheralhypoplasia 

型という家常の分類の問題点を考慮した上で，短合

指症全体を，まず合指のあるものと，合指のないも

のに大きく分類した。合指の有無に関係なく，障害

の強いものは欠指の状態に近づいていくが，障害の

弱いものでは段階的な変化としてとらえることがで

きる。このように，各症例ごとの形態的変化， レ`／

トゲンによる骨変化を詳細に調査することにより，

先天性紋拒輪症候群，裂手症その他の奇形との鑑別

を行っている。

II. 顎・顔面骨の再構築に関する研究

1. ロ蓋に手術侵襲を加えることによって顎・顔

面の発育がどのように影響されるか。
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形成外科領域では，乳幼児の顎・顔面に対し，様々

な外科的侵襲を加える機会が多い。ことに，唇裂・

ロ蓋裂では， 口蓋に加えた手術侵襲が，顎・顔面の

発育に，種々の影響を及ぽすことがよく知られてい

る。われわれは，現在までに，幼若家兎の口蓋に対

して，手術侵製を加え， これを硬組織学的に検討し

てきた。実験群としては， 口蓋粘膜骨膜切除群， 口

蓋粘膜骨膜弁群， 口蓋粘膜表層焼灼群， 口蓋粘膜骨

膜焼灼群を作成した。検索方法としては，テトラサ

イクリンと， カルセインによる，硬組織ラベリング

法と，顕微X線法を用いた。前者により，骨動態の

経時的変化を，また，後者により，骨梁構造が明ら

かとなる。以上の実験より， 口蓋骨の一部が露出す

ると，正常な骨発育の抑制，広範囲な骨動態の変動

が明らかとなる。さらに現在，新たに， 口蓋粘膜．

骨膜の切除部を変えた群および，幼若期から成熟期

までの様々な月令に手術を施行した群を作成し，検

討中である。

2. 縫合部の破壊が，顎・顔面の発育におよぽす

影響について

頭蓋・顔面骨の骨切り術，および顔面骨々折にお

いて， しばしば縫合部の損傷を伴うことがある。顔

面骨の縫合部は，発育センターの 1つとも考えられ，

顔面骨の発育に，多大な影響をもつものであると考

えられる。そこで，縫合部破壊によって，発育がど

のように影響されるかを検討した。生後3カ月の幼

犬を用い，上顎骨・頬骨縫合部を破壊した。検索方

法としては，硬組織ラベリング法と顕微X線法を用

いた。縫合部破壊によって，広範囲に骨動態が変動

し，発育障害も著明である。さらに長期間の観察を

研究中である。

III. 神経・筋に関する研究

神経損傷には， neurapraxia,axonotmesis neuro-

tmesisと大きく分類でき，おのおのの状態での変

性・回復を究明するため，第2生理酒井敏夫教授，西

島博明助手の指導の下で研究を勧めている。

1. neurotmesisについて

以前の実験で脱神経期問より神経一筋の回復は，

ほゞ乎衡関係であり，神経機能の 70%以上の回復が

あれば筋機能の回復率は神経機能の回復率より大き

く，筋細胞膜の回復は，神経機能の回復と平衡関係

にあった。そこでこれらの機能が回復していく段階

では， どのような回復過程を経て上記のような結果

を生じるのかを追究した。つまり，おのおのの脱神

経期間経過後，神経を縫合する。縫合後 1,2, 3, 4, 8, 

16, 32週とおのおののグループを早い時期より神

経，筋の検索を開始した。神経切開後直ちに縫合し

たものの回復は，神経縫合により直ちに神経一筋機

能は回復を示さない。つまり，神経縫合後2~3週，

機能は低下を続けた後，徐々に回復過程をたどるの

である。脱神経期間 1週では 1~2週間，脱神経期間

2週では0~1週間程度必ず機能は低下を示す。脱神

経期間 3週間以上のものでは縫合後 1週ですでに回

復を示していた。しかし，脱神経期間4週以上のも

のでは，直ちに回復過程を示すものの，回復の速さ

は遅くなっていた。以上の事は，神経の回復過程に

深く関与していると思われ，神経の initialdelayに

よるものと推察できる。

2. neurapraxiaおよびaxonotmesisについて

特殊なクリップにより， この実験モデルの作製に

成功したが，このモデルを更に確実なものとすべく，

特に神経の変化を中心に実験モデルを作製し検索中

である。

IV. 振動反射に関する研究

昭和54年より第2生理酒井敏夫教授，本間生夫講

師（現在昭和医大）の指導の下に，振動によって誘

発される皮膚反射について研究を行っている。手指

屈側に振動剌激を与えると，指は屈曲反射を起こす。

この反射は，その受容器が，筋中ではなく皮膚に存

在することから，外受容性振動誘発指屈曲反射

(VFFR)と呼ばれ， TVRとは異なる受容器，反射

経路を持ち，特性も TVRと異なる polysynapse反

射である。現在までに，次のようなことが明らかに

なっている。

(1) 周波数特性は， 60-70Hzにヒ゜ークがあり，

TVRの100-120Hzとは異なる。

(2) 皮膚を冷却あるいは局所麻酔すると反射が減

弱することより，受容器は皮膚に存在する。

(3) VFFRは屈側のみならず，伸側でもみられ，

単なる逃避反射ではない。

(4) 反射弓は脊髄レベルにも存在し，またその上

位にもある。

(5) VFFRはハリ刺激により抑制される。これ

は，ハリの効果を神経生理学的に証明する有力な方

法と考えられる。 TVRもまたハリ剌激により抑制

されることが明らかにされた。

以上のような基礎的研究に加え，その臨床的応用

として，手部の神経疾患の診断および追跡調査，植

皮の生理的生着の評価，内科的神経疾患との関連等

の研究を行っている。
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V. 創傷治癒に関する実験的研究

1. ロ蓋粘膜の創傷治癒過程におけるコラーゲン

の経時的変化について

唇裂・ロ蓋裂では， 口蓋に手術侵襲を加えること

が多く，それによる顎・顔面の発育に対する影響は

大なるものがある。その影響の要因の一つに，搬痕

組織がある。そこで，われわれは，まず，正常皮膚

と正常口蓋粘膜のコラーゲンについて，比較検討す

る。次に， 口蓋粘膜骨膜の一部を切除し，生じた搬

痕組織中のコラーゲンの推移について，生化学的に

比較検討する。検索項目としては， コラーゲンの可

容性，型， crosslinkingなどが挙げられる。

2. コラーゲン膜を利用した植皮に関する基礎的

研究

形成外科では，植皮術は，非常に重要な手術法の

1つである。現在では，凡て，自家移植が行われてお

り，恵皮部の搬痕形成も問題となる。そこで，抗原

性の低い， コラーゲ｀ノ膜を用いることによって，恵

皮部の侵襲を可及的最小限度に抑えることができれ

ば，非常な福音となる。そこで，まず，基礎的研究

の第一歩として，抗原性の低い，可及的薄い，均質

なコラーゲン膜の作成を検討中である。
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心臓外科学

教授：新井達太 心臓外科学

講師：久米弘洋 開心術後の腎機能に関する

研究

研究概要

I. 人工弁に関する研究

手術方法からみた人工弁置換術後の血行動態

1) I群（僧帽弁置換術）， IV群（大動脈弁置換＋

僧帽弁置換術）に比べて II群（大動脈弁置換術）， III

群（大動脈置換＋僧帽弁直視下交連切関術）が良好

であった。各群の術前諸検査値と術後の心係数から

手術危険因子を検討すると最大の危険因子は I,II 

群では低心係数， III群では左室駆出率の低下， IV群

では肺動脈圧，及び楔入圧の高値で，その他，感染

性心内膜炎＋冠動脈病変の合併，再手術で術後低心

拍出量症候群 (LOS)を呈する症例が多いことを示

した。 2)Ionescu-Shiley弁による I群を弁サイズ

から検討すると 29mm以上の弁で左房平均圧＿左室

拡張末期圧差が少なく， 31,32 mmの弁の血行動態

が最良であった。 3)僧帽弁・大動脈弁連合弁膜症を

みると IV群より III群の術後遠隔期心機能改善が

著しいこと，また IV群で大動脈弁が 21mmと小さ

い例では僧帽弁に Ionescu-Shiley生体弁を用いた

方が良好であることを示した。

II. 大動脈内パルーンパンピング(IABP)に関する

研究

IABPの適応と効果につき前年度の研究を発展

さらに本年度は肺間質水分量 (EVLW)も新たに測

定し下記の研究を行った。

1. IABPの肺循環に対する効果

IABP施行後に血漿膠質浸透圧一肺動脈楔入圧較

差 (COP-PAWP較差），肺血管抵抗 A-aD02,肺

シャント率， Respiratory-indexの他 Lung water 

CPUを用い EVLWを測定した。 COP-PAWP較差

はIABP72時間後で約 6倍となり肺循環の改善を

良く反映，又EVLWは24時間後に少し増加後，次

第に減少し 72時間で正常値に近づくことを明らか

にした。

2. COP-PAWP較差からみた IABPの適応と

効果

開心術後に心係数などの循環諸量と COPを測定

し，従来の COP単独値よりも "COP-PAWP較差"

がIABPの適応と効果の良い指標となることを知
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った。即ち縦軸に左室 1回仕事係数 (LVSWI)，横

軸にCOP-PAWP較差をとる新しく考案した血行

動態図から LVSWI;;a;25gm•m/m3, COP-PAWP;;a; 

OmmHgの症例に絶対適応があり，また IABPの

効果発現とともに COP-PAWP較差が増大し血行

動態の著明な改善が生じることを明らかにした。

III. 心疾患診断法に関する研究

L 超音波パルスドプラ法 (UPD)の臨床的研究

各種心疾患の定性的及び定量的診断法として

UPDを検討しその有用性を確認した。すなわち心房

中隔欠損症 (ASD)では右房で左→右短絡を示す 4

峰性の血流パターソを検出し，逆短絡例では全く異

なる事を示した。また大動脈弁閉鎖不全症の逆流ヽ；；

ェットの広がりを検索しその半定量的評価が UPD

で可能な事を示した。また房室弁位に人工弁置換さ

れた種々の人工弁の流入血パターンを明らかにし

UPDが弁機能不全などの検出に有用なことを示し

た。

2. 超音波心断層法 (UCT)の研究

僧帽弁狭窄症 (MS)の弁下組織を UCTを用いて

詳細に検討し， UCT所見が手術所見，左室造影所見

とよく一致する事，また弁周囲の石灰化とともに両

弁下組織の状況がMS手術法に大きな影響を与え

ることを示し本法の外科的意義を明らかにした。

IV. 開心術後の心機能肺機能に関する研究

1. COP及びCOP-PAWP較差からみた LOS

の病態生理とその管理

体外循環下開心術 108例について COPを測定し

体液水分バランスの面から LOSを検討した。そし・

てCOPは術後に術前より約 35%も低下すること，

重症例ほど正常値への回復が遅いこと， COP<l8

mmでは 100% LOSを招来しその死亡率も高いこ

と，そして COP-PAWP較差OmmHg未満で急性

肺水腫の発現率が高いことを明らかにした。また縦

軸にLVSWI,横軸にCOP-PAWP較差をとる新し

い血行動態図がLOSの発現，治療効果の評価にも

非常に有用であることを示した。

2. 肺間質水分量の測定と左心・右心拍出量較差

の研究

開心術後の心機能を検討する為に新たに EVLW,

左心・右心拍出量較差を測定し検討した。そして

EVLWは体外循環後に増加，とくに LOS群で著明

に増加する事， EVLWはA-aD02,COP-PA WP較

差とも相関することが示唆されpostperfusion lung 

の一面を明らかにした。また左心・右心拍出量較差

は正常群で数％に対し LOS群では最高 20%にも

達することを示した。

V. 心筋保護に関する研究

1. 心筋保護施行中の心筋pHの変動と心機能の

関連

開心術中その心停止下での心臓の状態を示す指標

は極めて少なく，＇’心筋 pH"がその指標となりうる

か否かにつき実験的検討を行った。実験は雑種成犬

を用いた摘出心肺標本を用いこれに右心バイパスを

行って左室への負荷を変え心筋保護前後の左心機能

と心筋pHの経時的計測および再濯流時の冠血流の

計測，乳酸， ピルビ｀ノ酸の測定を行った。そして心

筋保護中の pHの変動が大きいほど心機能の回復が

悪く又再灌流時の乳酸産生も多いことが示唆され

た。

2. 外因性ATPの心筋保護作用

心筋保護法においては「心筋虚血時の ATPの枯

渇防止」が大きな問題であり， これに関連して外因

性に投与された ATPの効果につき実験的研究を行

った。ラットによる working-heart-preparation 

(Neely model)を使用し，好気的状態と中・高度虚

血灌流下にて検討，外因性ATPが好気的灌流下で

は酸素消費量の減少を，また虚血灌流下では冠血流

量低下と収縮期圧低下のいずれに対しても抑制効果

を有することを認めた。（なお，本研究は第3内科望

月正武講師のご協力を得て行った）

VI. 心臓外科領域におけるコンピューター (CPU)

応用に関する研究

1. 撓骨動脈波形自動分析による新しい心機能指

標の研究とその開心術後管理への応用

モニクーとして一般的に利用されている撓骨動脈

波形を・ングナルプロセッサー，パーソナル CPUを

用いて処理し一回心拍出量(SV)，心係数CC.I.)，左

室駆出時間，全末梢血管抵抗，全肺血管抵抗， dp/dt

を出力する。これに収縮期圧と実測CVP値を加え

た8指標をレーダーチャートとして最終出力した。

本法により算出された SVは熱希釈法とよく相関し

又レーダーチャートを連続的に描出することは術後

管理に有用であった。

2. CPUによる左室局所壁運動の解析

前年度までに完成したミニ・ CPU(Deck PDP-

11)を用いた左室造影像自動解析システムを利用し

MSの術前後の左室局所壁運動につき検討を進めて

し、る。
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VII. 開心術後の腎機能に関する研究

開心術後の重大な合併症の 1つである急性腎不全

(ARF)について詳細な臨床的検討を加え開心術後

のARFの危険因子が単に体外循環を経過したとい

うことではなく，高齢者，多弁置換術，冠動脈再建

術，術前腎機能低下， Na出納アンバランスなどにあ

ることを明らかにした。特に Na出納アンバランス

については従来の ARF発生機転の考えを修正する

もので，体外循環中又は終了後の多尿が原因となり

低 Na血漿→レニン活性上昇→末梢循環不全→心機

能低下→腎血流量低下と進み，ついにARFに陥るこ

とを明らかにした。この結果に基づぎ低 Na血漿を

来たさぬような適正な組成の補液を行うことで最近

では術後ARFで失うことは皆無となっている。（本

研究は第 2内科川口良人講師らの御助言を得て行っ

た）

VIII. 人工心肺に関する研究

人工肺の血液成分に及ぽす影響

気泡型肺 (Shiley肺）及び膜型肺 (TOM,Inter-

pulse肺）について人工心肺回転の前・中・後で継時

的に採血，採尿を行い CBC,末梢血液像，免疫グロ

プリン， 補体， 遊離ヘモグロビン， ハプトグロブ

リン等の測定を行った。そして白血病の反応性増多

は気泡型でより高度であること，血球成分の破壊は

膜型肺の方が軽度であること，通常の 2時間程度の

濯流では血清蛋白変性については両者に差異のない

ことを明らかにした。さらに適性な灌流条件を開心

術中，前後の腎機能， レニン・アルドステロン系の

動向から検討中である。

IX. ペースメーカー (PM)に関する研究

PM植込患者 followupにおける電極問イ｀ノピー

ダンスの測定

近年，長寿命のリチウム電池の利用と program-

mablePM,の登場でその followupとくに PM,交

換時期の決定を従来の MagneticRate,パルス巾変

化などの指標のみで行うことが困難となっていた。

この為，定電位型 PM.では電極間抵抗が低いとエネ

ルギー消費が大きくなるという点に着目しペーサー

グラムにより電極間インピーダンスを測定する表を

考案した。この測定により電池消耗の予測がより正

確となり， PM.の適正な交換時期の決定が可能とな

った。

X. 開心術後不整脈とジギタリスに関する研究

術後不整脈と血中，組織中ジゴキシン濃度の関係

に関する臨床的研究：術後不整脈と術前のジギタリ

ス剤の投与法との関係をみるために体外循環前・

中・後の血中ジゴキシン濃度と術中に生検した右心

耳腹直筋のシコ｀キシン濃度を酵素免疫法で測定し

た。その結果，通常の維持醤では術前 48時間以上前

に投薬を中止してもしなくても術後の不整脈に差異

のない事，不整脈の出現した群では血中ジゴキシン‘

濃度は高値であったが，体外循環直後では中毒域と

いわれる濃度よりもはるかに低い血中濃度で不整脈

が出現している事を明らかにした。（なお，本研究は

共同利用研究部入山啓治助教授のご協力を得て行っ

た）
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教授：蜂屋祥一 子宮内膜の機能的器質的変

化・不妊症・避妊

教授：矢花秀文 胎児発生学

助教授：久慈直志 妊娠代謝異常•新生児産科

の生化学

助教授：寺島芳輝 産婦人科病理・卵巣腫癌

講師：安田 允 卵巣腫瘍・細胞診

講師：楠原浩二 不妊症・婦人科

講師：森本 紀 産婦人科画像診断・卵巣腫

瘍

研究概要

教室の主要な研究は生殖生理学 (Reproduction),

産科学，婦人科腫瘍学の 3部門に別けられるが，以

下それぞれについて概略する。なお，本年度より，各

研究分野の責任者名をそれぞれ付した。

1． 生殖生理学 (Reproduction)に関する研究

1. 卵巣の生殖生理学的研究（落合和徳）

卵巣は数ある内分泌器官の中でも唯一周期性を有

するもので，その周期は絶妙のコントロール下にあ

る。卵胞の発育，排卵，そして黄体の形成という一

連の変化は生殖現象の基礎として大変重要である。

この中でも，特に我々は黄体機能の調節に興味を

もち，種々の条件下で実験を行っている。

1) 黄体剌激機構に関する研究

ラット妊娠黄体は胎盤性ホルモンとエストロゲン

(E)の両者によって刺激され，プロゲステロン(P)

を産生しているが，その両者の関係については不明

である。

実験的に胎仔数を調節すると P分泌量は胎仔数に

比例することが知られている。また妊娠 12日以後，

胎仔ごと子宮を摘出しても，大量のEを投与するこ

とにより，十分なPを分泌させることができる。こ

れらの事実から，胎盤性ホルモンの不足はEで補い，

妊娠黄体の剌激因子としてEが最も重要な因子であ

ると推定される。

そこで妊娠7日目に実験的に胎仔数を調節し， 12

日目に下垂体，子宮を摘出し， Eを連日投与し， p 

の変化をみると， Eの黄体剌激作用は，妊娠 12日目

までの胎仔数に正比例することがわかった。ラット

の胎盤性ホルモンの分泌ピークが 10-12日目である

ことから，胎盤性ホルモンの呈により黄体のE反応

性P分泌が規定され，両者の関係が明らかにされた。
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2) 黄体退縮機構に関する研究

ラット黄体の退縮因子としては下垂体性 LHぁ
るいは子宮からのプロスクグランジン(PG)，ある条

件下でのエストロゲン (E)が知られている。黄体

退縮の原理を知るためには，黄体外退縮促進因子を

できるだけ取り除いたうえて，あらためて何が黄体

の退縮を促すかみていけばよい。これに適した実験

モデルとして子宮摘出ー下垂体自己移植ラットがあ

る。このラットの黄体は長期間存続することが知ら

れているが，実際にP値を追跡した報告はないので，

まず基礎実験として血中Pを長期にわたって測定し

た。その結果， Pは18日目に約130ng/m]のビーク

を示し，その後漸減したが， 105日目でも約20ng/ 

m]と十分なPを分泌していることが判明した。子宮

を摘出せずにおいたり， Eを投与すると， P分泌は

若干抑制されたが，基本的な分泌パターンは変わら

なかった。

子宮がPGの産出部位であることや， Eによって

PG産生が促進されることから，黄体機能も PGに

よって影響を受けていることが容易に推察される。

この可能性を調べるために，子宮摘除ー自己下垂体移

植ラットの卵巣蒻に，イソドメクシン (I)含有ペ

レットを直接挿入し， P分泌動態を検討した。

I投与により Pはやと上昇し， Eによる P分泌の

抑制効果は完全にプロックされた。したがって黄体

退縮に関与する最終因子は，黄体内 PGであり，黄体

外の刺激因子，抑制因子は，これを直接あるいは間

接的に修飾するものと考えられる。

2. 子宮平滑筋収縮機構に関する研究

落合和彦が本学生理学教室の協力を得て研究中で

あるが，その概略は以下の通りである。

子宮平滑筋の収縮特性が，妊娠期間中に大きく変

化することは，すでに知られれている。われわれは，

この子宮平滑筋の収縮性の変化，特にCa2十感受性

の変化が，何に起因しているのかを知るために，

Ca2十受容蛋白である Calmodulinの子宮平滑筋

skinned fiberに及ぽす影響について検索を行った。

Calmodulinをchemicallyskinned fiberに負荷さ

せると，一般に張力は増強されるが，その張力増強

の程度は， Ca2十濃度，妊娠経過により変化を示した。

つまり，非妊娠，妊娠初期では， pCa<5で著明であ

るのに対し，妊娠末期ではpCa>5で，わずかに増強

されるのみであった。また， Saponin処理によって，

外液に流出する Calmodulinを測定したところ，妊

娠末期には妊娠初期の約 1/2に減少していた。

以上の事実は，妊娠の経過に伴って，子宮筋細胞

内収縮系に結合している Calmodulinの量が変化し

ている事を意味し，外から投与したCalmodulinの

反応が異なるのは，このためであろうと考えている。

次にこのような細胞内 Calmodulinの動態の変化

は，生体内ではどのように制御されているのかを，陣

痛発来機構という観点から検索をすすめた。陣痛発

来機構の解明は，種々の内分泌学的な背景や，子宮

収縮物質の薬理学的な検索から明らかになりつつあ

るが，これらに対する胎盤の関与は，内分泌臓器と

しての胎盤という概念から，十分に想像できる。

そこで， ヒト胎盤を中心として，胎盤絨毛組織中

のCalmodulinを検索し，妊娠経過による変化を検

討した。すると，妊娠初期，中期にくらべ，満期産

分娩で得られた胎盤からは， 100倍前后の高濃度の

Calmodulinが検出された。この Calmodulinが，直

接子宮筋に作用するのか，また， phospholipaseA2 

の活性化を介して， PG合成を促進するのかは，不明

であるが，少なくとも，胎児，胎盤が，陣痛発来機

構に関与している事が示唆された。

3. 不妊症に関する研究（楠原浩二）

従来より，高プロラクチン血症による不妊，思春

期の体重減少による続発性無月経の検討， さらには

機能性不妊における着床期子宮内膜の機能性形態異

常の成因などについて研究を行ってきたが，本年度

は黄体機能不全症の治療について検討したので，そ

の成績について述べる。

黄体機能不全症の僭別的治療法の検討ー特に

Progesterone分泌パターンからみた黄体機能不

全症の病型分類について：

黄体機能不全症 (Luteal Phase Deficiency 

(LPD))の治療は HCG,clomid, progestin投与等

多様である。そこで本症の系統的で個別的な治療法

の確立を目的に今回はまず卵巣hormon分泌の解

析よりこの病態の分類を試みた。〔方法〕機能性不

妊患者96例を対象に① BBTの測定② LH,

FSH, E2, Progesterone (P), PRLを連続的にRIA

で定量し③その周期，着床期に内膜診を実施④

正常周期の非不妊婦25例の同様hormon値を con-

trolとした。〔成績〕正常黄体機能とはP分泌が各

時期とも controlの (M-2SD)以上でかつ黄体期間

が12日以上の例とした。その結果， 1)対象96例中

P分泌か黄体期間のいずれか，あるいは両者に異常

のある LPDは23例， 24.0%にに達した。 2)LPD 

の内訳は① I型 (4例） ： Pのpeakが6.1士2.2ng/ 

mlと低値でまた黄体期間が 10.0士1.0日と短縮す

る型。本型は黄体の活性低下とスパンの短縮がその

原因と考えられた。② II型 (7例） ：本型はP分泌

が黄体中期まで 12.9士2.6ng/mlと良好な分泌を有
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しながら 8日目以降急速に低下し黄体期間が 9.6土

1. 3日と短縮する型で，中期以降の急速な黄体の退

縮が原因と考えられた。③ III型 (3例） ：P peak 

は7.0士1.1ng/mlと低値であるが黄体期間は

12.7士0.5日と正常な型である。本型は黄体活性が

低いがその維持が良好なためスパンが保たれると考

えられる。④ IV型 (9例） ： Pは15.0±2.1ng/ml 

と正常にもかかわらず早期に月経が開始し現象的に

黄体期間が 10.1士0.7日と短縮する型で，何らかの

機序による内膜の早期剥脱が原因と考えられた。 3)

P分泌と着床期内膜形態との関係では多数の dis・

crepancyする例が存在した。

II. 産科学に関する研究（久慈直志）

1. 妊娠時の代謝に関する研究（小浜良彦，思田

威ー）

妊娠は内分泌的のみならず，代謝のすべてにわた

って著しい変化を示し，偶発疾患などで検査を受け

た際に，妊娠としては正常でありながら，値として

は一見極めて異常な数字を示したり，物理的，薬物

的な剌戟による反応も異なるために投薬などには特

別の注意を要する。

従来はこれらの代謝変化は詳細に解明されていな

かったが， 57年度の厚生省の班研究の一端として糖

尿病を中心とする代謝の研究が行われ， 日本糖尿病

学会の規準作製について妊婦の耐糖能，特に75g負

荷時の正常値の限界を提示し， この値に基づく基準

が設定される筈である。

脂質代謝については a1アシドグリコプロテイ

ン， IAPとLPL活性の関与についての研究が行わ

れ，これらが妊婦高脂血症との関連が間接に胎児機

能を反映することを示した。

また， これらの異常代謝状態にあるにも拘わらず

血管系に何等の変化を示さない理由について，妊娠，

非妊ラットについて脂質の負荷とエラスターゼの負

荷を行い，妊娠中はエラスチンの代謝が高脂血症に

よっても阻害されないのはニラスターゼの活性の上

昇による面があることを示した。

また，血中のエラスターゼの主産生源である膵の

電顕所見において，すでに内分泌的に消化管ホルモ

ンについても妊婦は異常な反応を示すことを発表し

たのにつづき，膵の分泌形態も特異な変化を示すこ

とを報告した。

また，平均的血糖値を示す HbA,は血糖の変化が

急速に胎児に影響を与える妊婦ではやや不向きなた

め，より近い過去の平均血糖を示すglycosylated

proteinの妊婦正常値，またその測定についての基

礎的条件の検討，その値による GDMのスクリーニ

ング法について研究発表を行った。

III. 婦人科腫瘍に関する研究（寺島芳輝）

1. 腫瘍マーカーに関する研究（木村英三）

1) 動物実験

硫安分画 SephudexG-200 column chromato-

graphy, DEAE Cellulose column chromatography 

などを利用し， ラット胎盤より分子量753,等電点

4.9, E塩 (280nm) 9. 0, のa2-Protein (a2 -P)を

分離精製した。a2-Pは正常成熟ラット血清中にも微

量(24士8μg/ml)存在し，妊娠ラット血清値は妊娠

10日目より増加しはじめ，分娩日に最高値に達し以

后漸減する。新生ラット血清値は生后 1日目に最高

値を示し，以后漸減する。ラットヨークサック腫瘍，

AH系腹水肝癌の血清，腹水中で増加する。 a2-P産

生部位は酵素抗体法により，胎仔肝，AH系腹水細胞

に局在を認めており癌胎児関連抗原である可能性が

強く， ヒト血清その他との交叉反応性について検討

を加えている。

2) 卵巣癌関連抗原の検索

卵巣癌はその解剖学的位置に加え，一部の胚細胞

性腫瘍における AFP,HCGなどを除くと，特異的

な腫瘍マーカーが存在しない為，早期診断および治

療効果判定が困難なことが多い。本研究は卵巣癌の

中で頻度の高い上皮性癌を対象とし，癌組織ホモ、；；

ネートを家兎に免疫，吸収操作を行うことにより 1

つの蛋白にのみ反応する特異抗血清をえた。この特

異抗血清と反応する物質は，既知の CEA, AFP, 

Ferritin. SP1, SP3, CRPなどとは異なることが確認

されており，¢位の易動度を示す。現在，分子量，等

電点その他につき検討中である。

2. 画像診断に関する研究（森本紀）

l) 卵巣腫瘍の良・悪性鑑別について，超音波断

層法 (UST)やCTの導入以来，驚異的な進歩をと

げた。

すなわち腫瘍内部の情報がえられることから，割

面の状態をある程度把握できるので良・悪性を鑑別

することができるようになった。しかしながらこれ

は充実性腫瘍の 85%が悪性という統計学的根拠に

よるところが多く，現在正診率向上のため，種々の

充実部に対する診断基準を検討中である。

2) CTの治療面への応用

現在， CTゃUSTが，①術前，手術が可能か否

かの判定，手術完遂度の予測，②開腹時のより正確

なstage決定，③残存腫瘍や再発例に対する化学

療法の効果判定，④ follow up時の再発腫揚の
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detecting, などに応用されている。

(1) 初回手術前にCTを施行し，手術所見と対比

した結果，浸潤転移がCTで比較的明瞭に判明でき

る臓器や組織は子宮，直腸， ダグラス裔，腹水で，

反対に不明瞭であったのは大網，腸管，腹膜の播種

であった。

CTと，開腹時所見による stagingを対比した結

果では60%弱が一致し，術前における stagingもあ

る程度は可能であることを確認した。

(2) 残存腫瘍や再発腫瘍に対する効果判定やさら

にsecondlook operationの時期の決定に有効であ

り，治療面での CTの役割は今後さらに拡大するも

のと考えられる。

(3) 内診や触診では不明な部位の再発腫瘍につい

ても CTが可成り有効であることを認めた。

3. 卵巣腫瘍に関する研究（寺島芳輝，安田 允，

小池清彦中田裕信乾裕昭，芳岡三伊，中

林豊）

1) in vitro, in vivoにおける胚細胞腫瘍の bio-

logical behaviorの検討

安田 允らが第2解剖学教室の協力をえて研究中

であるが，その概略は以下の通りである。

未分化胚細胞腫より分離した， JOGHL-1株を利

用しその biologicalbehaviorを検討した結果，本細

胞株より hCG産生株及びAFP産生株の分離に成

功した。 hCG産生細胞株を nudemiceに移植する

と，絨毛癌に類似した腫瘍が増殖した。一方， AFP

産生株を同様に移植すると yolksac腫瘍に類似し

た腫瘍を認め胚細胞腫瘍の多潜能的な性格が証明さ

れた。

2) 卵巣悪性腫瘍の治療に関する研究

(1) 治療に関する基礎的検討

i) 癌化学療法の感受生試験に関する研究：卵

巣末分化胚細胞腫由来株 (JOHYL-1)を用い各種抗

癌剤をそれぞれの濃度で 30分及び24時間接触さ

せ， invitroにおける腫蕩細胞の変化を①位相差顕

微鏡およびPAP染色，② Tripanblueによる生死

細胞率，③ 3H-Thymidineにより M.I., L.L.，④ 

FCMによる核DNAのhistogramより検討した結

果，各薬剤の感受性ならびに細胞回転の変化が判明

し，より有効な投与方法の組合せが示唆された。

ii) nude mouse継代移植ヒト性腺腫瘍を用いた

実験化学療法：細胞株及び移植腫瘍を用い， VAC

療法の基礎的再検討を行った結果，従来の投与法で

はあまり効果が認められず， VACの投与量，間隔

組合せを変えた方が， より有効であることが示唆さ

れ，現在その方法を検討中である。

(2) 治療に関する臨床的検討

i) 早期癌 (stage!癌）の治療：早期癌 (stageI 

癌）といえどもその予后は不良で， 5年生存率は 60

~70%にすぎない。 stageI癌の，予后因子につき

検討した結果，腫瘍被膜の破綻および腹水合併例は

不良であり，そのような例では進行癌と同様に治療

する必要性が示された。

ii) 進行癌 (stageII, III, IV癌）の治療一second

look operationに関する検討：治療成績向上のため

に，reductionsurgeryか現在行われているけれども，

second look operationは初回不完全手術群に比し，

有意に予后良好となり，その意義は充分認められた。

iii) 卵巣癌腹水の生化学的動態：治療前後にお

ける腹水中の LDH,LDH isozyme, AIP AIP-iso-

zyme, a-AG, a,-AT, a2-MG, IgGにつき検索した

結果，悪性群において LDH,AIP, HSAP, a-AG値

の上昇を示した。また治療有効例では総LDH値の

減少， H/M比の上昇を認めるなどの所見がえられ，

腹水中の生化学的検索により，良，悪性の鑑別およ

び治療効果判定の parameterとなりうることが示

唆された。
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妊娠ラット子宮平滑筋skinnedfiberにおける Ca2十受
容蛋白 (Calmodulin)の影響について． 日本平滑筋学

会誌 18: 141 0982) 
3) Ochiai, K. : On the contractile properties of 
chemically skinned fibers of human oviduct smooth 
muscle. Jikeikai Medical Journal. 29: 401 (1982) 
4)横山 敬，楠原浩三，松本和紀，安江育代，木村英二，

蜂屋祥ー：高年不妊婦人の臨床的検討． 日本不妊学会

雑誌． 28: 76 (1983) 
5)庄司 誠，蜂屋祥ー：ヒト卵胞成熟機構とステロイ

ド産生機構との関係について 一卵胞の形態的観察と

卵胞液中ステロイド濃度との比較検討を通して一． 日

本産婦人科学会雑誌． 34: 43-52 (1982) 
6)斉藤雪郎：排卵性不妊婦人の Prolactin分泌動態と
Bromocriptine投与による影響について． 日本不妊学
会雑誌． 27: 462 (1982) 
7)磯西成治，楠原浩二，篠塚正一，蜂屋祥ー：骨盤内に

発生した神経鞘腫Schwannomaの2例について．日
本産科婦人科学会東京地方部会誌． 31: 373 (1982) 
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2. 産科学関係

1)恩田威ー，劉 福勝．柳沢弥太郎，北川道弘，久慈恒

志：妊娠中毒症と母体重に関しての統計的観察．佼成

医誌 7(lJ: 13-20 (1982) 

3. 婦人科腫瘍関係

l)寺島芳輝，安田 允，乾裕昭：卵巣癌の治療化学

療法と感受性試験，産婦世界． 34: 125-131 (1982) 

2)寺島芳輝，落合和彦：各種卵巣悪性腫瘍の予後．産科

と婦人科， 49:461-464 (1982) 

3)大JI[ 清，小池清彦，遠武孝育，天崎博文，中田裕侶，

木村英三，常固晴彦，木村知夫，田島敏久，寺島芳輝：

Carboquone大菫間歌投与による卵巣癌化学療法，癌

の臨床． 28:825-830 0982) 

4)乾裕昭，安田 允，寺島芳輝，蜂屋祥ー，杉下 l圭，
天神美夫：ヒト卵巣癌株の invitro制癌剤感受条性試

験に関する研究 ー特に細胞形態を指標とする基礎的

検討を中心に一．日本臨床細胞学会誌． 21:653-

662 0982) 

5)松本和紀，中田裕信，乾 裕昭，北川道弘，道鉢敏弘，

杉田 元，中島敏男，寺島芳輝，矢花秀文，蜂屋祥ー：

最近経験した dysgerminoma 4例の臨床経過と血清

LDH値の消長． 日産婦東京会誌． 31:382-388(1982) 

6) Cisplatin婦人科研究グループ（代表加藤 俊） ：共

同研究による CisplatinのplaseII study.癌と化学療

法． 9: 694-701 (1982) 

7)砥西成治，天野信人．落合和彦，小浜良彦，安田 允，

寺島芳輝：「最近経験した婦人科重複癌の 1例につい

て」． 日産婦東東会誌． 32:260 (1982) 

II. 総説

1. 生殖生理学関係

l)楠原浩_:_,横山 敬，松本和紀，木村英三，篠塚正一．

巖西成治：末婚の排卵障害婦人の病態とその治療法の

検討．産科と婦人科． 50: 1124 0983 l 

2)松本和紀，楠原浩二，横山 敬，木村英三，中谷正己：

妊娠に合併した子宮筋腫とその手術適応．産科と婦人

科． 49:891 0982) 

3)蜂屋祥ー：帝切をめぐる諸問題． A.術式工夫， 2.

樋口式横切割法による帝王切開．産科と婦人科． 49:

287-292 (1982) 

4)楠原浩二，碩西成治：子宮内膜症合併不妊．臨床婦人

科産科． 37:45 (1983) 

5)蜂屋祥ー，中島敏男，楠原浩二．他：産婦人科領域に

おける Piperacillinの基礎的．臨床的研究．産婦人科の

世界． 34:1353 (1982) 

6)楠原浩二，中島敏男，安田 允，久慈直志，寺島芳輝，

蜂屋祥ー： Piperacillinの婦人性器内移行． TheJapa-

nese J. of Antibiotics. 35: 2189 (1982) 

2. 婦人科腫瘍関係

l)寺島芳輝，安田 允：卵巣の手術．産婦人科治療．45,

37-41 (1982) 

2)森本 紀，多田信平，川上憲司：画像診断と臨床，姉

人科疾患(!), Medicina. 18: 1989-1999 (1981) 

3)森本 紀，多田信平，川上憲司：画像診断と臨床，婦

人科疾患(2)一卵巣腫瘍． Medicina. 19: 113 -121 

(1982) 

III. 学会発表

1. 生殖生理学関係

1)落合和徳，蜂屋祥ー， Rothchild,I.：自己下垂体ラ

ットの黄体機能．第55回日本内分泌学会． 5月．大阪．

2)落合和徳，楠原浩二，議西成治，蜂屋祥一： Toxic

shock syndrome (TSS)を疑わせた 2例について，第

64回日本産科婦人科学会関東連合地方部会， 11月．甲

府．

3)落合和彦，徳留省悟，久志本建：妊娠ラット子宮平滑

筋skinned fiberに及ぽす Calmodulinの影響につい

て，第 34回日本産婦人科学会総会． 5月．神戸．
4)蕗合和彦，蜂屋祥ー，馬詰良樹，増田 允，丸山六三：

シンボシウム（子宮筋）妊娠ラット子宮平滑筋skinned

fiberに及ぽす Calmodulinの影響について． 第24回

平滑筋学会総会． 6月．東京．
5)横山 敬，楠原浩二，松本和紀，木村英三，安江育代，

杉田 元，篠塚正一，徳倉昭治，中島敏男，蜂屋祥一：

黄体機能不全症の分類とその着床期内膜形態につい

て．第 27回日本不妊学会総会． 11月．東京．

6)安江育代，楠原浩二，松本和紀，横山 敬，木村英三，

杉田 元，篠塚正一，徳倉昭治，中島敏男，蜂屋祥ー，

清水新緑：当教室における人工授精の成績．第64回日

本産科婦人科学会関東連合地方部会． 11月．甲府．

7)楠原浩二，安江育代，横山 敬，松本和紀，中島敏男，

蜂屋祥ー：排卵性不妊婦人の Prolactin分泌動態と

Bromocriptineの投与効果について．第 34回日本産科

婦人科学会総会． 4月．神戸．

8)横山 敬，楠原浩二，松本和紀，安江育代，中島敏男，

蜂屋祥ー：黄体機能不全における Prolactin分泌動態

について．第 63回日本産科婦人科学会関東連合地方部

会． 5月．東京．
9)落合和徳，楠原浩二，蜂屋祥ー： Toxicshock syn-

drome (TSS)を疑わせた 2例について．第 64回日本

産科婦人科学会関東連合地方部会． 11月．甲府．

10)硝西成治，楠原浩二，篠塚正一，蜂屋祥ー：骨盤内に

発生した神経鞘腫 Schwannomaの2例について．第

243回日本産婦人科学会東京地方部会． 9月．東京．

2. 産科学関係

1)恩田威ー．劉福勝．柳沢弥太郎，小幡功（佼成病

院）北川道弘，久慈直志，蜂屋祥ー：非妊時体菫，妊娠

中の体重増加量と児体重，妊娠中毒症との関係．第244

回日産婦東京地方部会． 12月．東京．

3. 婦人科腫瘍関係

l)堂園睛彦，小池清彦遠武孝育，中田裕信，小浜良彦，

森本紀，楠原浩二，安田允，乾裕昭，寺島芳輝，

蜂屋祥―・：卵巣癌化学療法における骨髄穿刺の意義．

第63回日産婦関東連合地方部会． 5月．東京．
2)乾裕昭，安田允，磯西成治，落合和彦，森本紀，

寺島芳輝，蜂屋祥ー： Invitro制癌剤感受性試験にお

ける細胞学的解析．第 23回日本臨床細胞学会総会． 5

月．大阪．
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3)蔽西成治，天野信人，落合和彦，小浜良彦，安田 允，

寺島芳輝，蜂屋祥ー：最近経験した婦人科重複癌の 1

例について．第242回日産婦東京地方部会． 5月．東京．

4)安田允，芳岡三伊，乾裕昭，落合和彦，中林豊，

吉川 允，森本紀，寺島芳輝，蜂屋祥一，古里征国，

石川 博：ヒト卵巣胚細胞由来株の性状．第41回日本

癌学会． 8月．大阪．

5)安田允，乾裕昭，芳岡三伊，中林豊，落合和彦，

小池清彦，中田裕信，堂園晴彦，森本 紀，寺島芳輝：

（シンポジウム）卵巣癌化学療法と secondlook opera・

tion.第 20回日本癌治療学会． 9月．東京．

6)芳岡三伊，安田允，乾裕昭，落合和彦，中林豊，

寺島芳輝蜂屋祥ー：卵巣悪性腫瘍腹水の生化学的動

態．第 20回日本癌治療学会． 9月．東京．

7)乾裕昭，安田允，森本紀，落合和彦，芳岡三伊，

寺島芳輝，蜂屋祥ー：卵巣癌化学療法の感受性試験に

関する基礎的検討．第 34回日産婦総会． 4月．神戸．

8)中林豊，巖西成治，芳岡三伊，乾袷昭，落合和彦，

堂固晴彦，木村知夫，小池清彦，安田 允，寺島芳輝，

蜂屋祥ー：卵巣悪性腫揚と血清 LDH値についての検

討．第99回成医会総会． 10月．東京．

9) Terashima, Y., Yasuda, M., Koike, K., Ochiai, K., 

Hurusato, M. and Ishikawa, H.: Analysis of 

Biological Activity in Ovarian Cancer-with 

Special Reference to Germ Cell Tumorー．第 10回

国際産婦人科連合世界大会． 10月．サンフランシスコ．

10) Yasuda, M., Terashima, Y., Hachiya, S., 

Hurusato, M. and Ishikawa, H.: Morphological 

feature and HCG production of a cell line Derived 

from Human Ov. Dysgenninoma.第 10回国際産婦

人科連合世界大会． 10月．サンフランシスコ．

11)中林豊，芳岡戸伊，乾裕昭，落合和彦，小池清彦，

森本 紀，安田 允，寺島芳輝，蜂屋祥ー：卵巣悪性腫

瘍と血清 LDH値についての検討．第64回日産婦関東

連合地方部会． 11月．甲府．

12)木村英三，塚田裕，原彰彦，日比望，平井秀松：

ラット胎盤より分離精製した癌胎児性アルファ蛋白に

ついて．第 41回日本癌学会総会． 8月．大阪．

IV.著者

l)寺島芳輝：卵巣癌，胚細胞腫瘍，小児癌，姉人科癌の

科学療法．高見沢裕吉編策：産婦人科、ンリーズ No.32. 

南江堂 0982)

2)寺島芳輝：小児婦人科学各論，卵巣腫瘍．新小児医学

大系．第 36巻中山書店 0982)

3)寺島芳輝：卵巣．石川七郎，他編：臨床腫瘍学．朝倉

書店 (1982)

4)蜂屋祥ー，森本 紀：胎児死亡．鈴木雅洲，他編：周

産期医学 1982年別冊．臨床胎児医学．東京医学社

(1982) 

5)蜂屋祥ー：器質性子宮出血．医科学大事典． 10:120 

-122 (1982) 

V. その他

l)寺島芳輝：卵東の悪性腫瘍（中間群腫瘍を含む），斉

藤 幹編集：臨床医学示説第3巻．産婦人科②．近代

医学出版社 (1982)

2)蜂屋祥ー：更年期障害．今日の治療指針．医学書院．

(1982) 
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第2産婦人科学

教授：細川 勉

助教授：岩田 正晴

助教授：伊藤治英

助教授：有広忠雅

講師：石川卓爾

講師：関根達征

講師：服部光顕

講師：田中忠夫

研究概要

I. 産科学関係

産婦人科病理学，特に悪性

新生物の発生と成長

産婦人科領域の悪性腫瘍の

病理と治療

胎児，胎盤の発育・婦人科

癌，特に絨毛癌の発生と治

療

子宮頸部，頸癌の病理組織

序子

胎盤，婦人科新生物の組織

化学・超音波診断

子宮内膜癌，卵巣癌の治

療・子宮内膜症の病理と治

療

絨毛性疾患の病理と治療

産婦人科悪性腫瘍の治療，

特に化学療法・実験的婦人

科癌誘発実験

1. 子宮内胎児発育遅延 (IUGR)に関する研究

IUGRの原因解明のためにIUGRの実験的誘発

を従来より行っているが，本年度は実験的IUGR仔

の生後における脳の発育に注目した。IUGRの場合，

諸臓器にも発育遅延がみられるが，中枢神経系につ

いても知能発育遅延を伴いがちであるので，実験的

IUGR仔を経腟分娩させ，逐日的に屠殺し，脳組織に

ついて落射式蛍光測光法により，大脳母細胞層と小

脳顆粒層の細胞核DNAを観察した。その結果，

IUGRはこれら細胞にも影響を与え，対照群のそれ

に回復するまでには，かなりの日数を要することが

判明した。

また， IUGR仔の胎盤を電顕レベルで観察したが，

IUGR胎盤では細胞間結合が疎となり，細胞間に

fibrinoidが出現し， trophoblastの表面では微絨毛

が疎となり，細胞質には拡大したy-ERが増加し，核

ではchromatinの凝集傾向に乏しく，胎盤血管では

内皮細胞の重合に間隙が出現し，腔にはflapが多数

出現するなどの変化が認められ， IUGRには胎盤も

関与していることが示唆された。

2. 胎盤の研究

上述の IUGRに加え，過期妊娠胎盤について電顕

的観察を行った。 trophoblastではsyncytiotropho-

blastでは表面の微絨毛は数を減じ，疎となり， syn-

cytialpinocytosisは減少していた。細胞質にはER

の拡大が著明で，糸粒体は数を減じていた。 active-

typeのcytotrophoblastはかなりの頻度でみられ，

その下の基底膜は肥厚を示した。間質にはcollagen

が豊富で，血管にも異常所見がみられ， これらの所

見は老化というよりむしろ子宮胎盤血流の低下に基

づく反応性変化とみられた。

また，妊娠中毒症胎盤については妊娠特異蛋白の

局在を組織学的に検索し，中毒症の程度とこれらの

局在との間に相関関係のあることがうかがわれた。

3. 糖尿病合併妊娠に関する研究

分娩前後における母児の血糖およびインスリンを

同時に測定した。。糖尿病合併妊婦では分娩直後の血

糖値に上昇がみられ，インスリンにもやや増量がみ

られたが，騰帯血では母体ほどの変化はみられず，児

の膵の未熟性が示唆された。

4. その他の研究

妊娠血中 K-cellpopulationの測定より妊娠中の

免疫能の動きを検討した。

また， 306例の高年初産婦について，その分娩様式

を統計的に検討した。

II. 婦人科学関係

1. 婦人科感染症の治療に関する研究

前年度において y-globulin療法を難治性感染症

に対して導入したが，さらに y-globulinと各世代の

抗生物質との組合せからより合理的な系統的投与法

を開発している。

2. 婦人科癌の発生要因に関する研究

婦人科癌の発生要因として種々の因子があげられ

ているが，免疫遺伝学的因子の関与に注目し，本年

度は子宮頸癌患者の HLAにおける疾患惑受性の有

無を検討した。その結果 HLA-A抗原では患者の

78%にAW24がみられ， HLA-B抗原では， B44が

僅か4%みられた。 HLA-Cについては対照群と有

意差はなかった。また， HLA-DR抗原については，

41%にDW8がみられた。

3. 婦人科癌における腫瘍マーカーの研究

本年度は PAP法による immunoreactiveCEA 

の局在について， とくにmonoclonal抗体による検

討を行い，子宮体癌および単純性原発卵巣癌の一部

にはmonoclonal抗体のみに検出されるものがある

ことを明らかにした。

4. 卵巣癌に関する研究

実験的立場から動物に卵巣腫瘍を誘発し，その

histogenesisに関する研究と人の卵巣癌との治療に
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関する研究を行った。

まず胚細胞由来とされている yolksac tumorを

前報のごとく我々の開発した方法により妊娠Rat

に誘発させ，その腫瘍の histogenesisについて検討

した。すなわち，誘発腫瘍組織と当腫瘍の母組織と

考えられている正常妊娠各時期の Ratfatal mem-

braneについて，電顕による観察を行うと共に，抗

Rat AFP馬血清および馬IgGを用いて，免疫組織

化学的にAFPについて検索を行った。

その結果，誘発腫瘍細胞には，胚細胞由来の腫瘍

に特徴的である thread-likenucleolonemaを呈す

る核小体が注目され，細胞質には比較的densityの

高い物質を含むy-ERと均一円形無構造物質の存在

が特徴的であった。一方，正常Ratfatal membrane 

にはいわゆる yolksac endodermが観察されるが，

この細胞における所見は誘発腫瘍細胞のそれとよく

類似していた。また，腫瘍組織並びに正常の yolk

sac endodermに認められるy-ER内の物質と均一

円形無構造物質はPAS陽性であり，抗RatAFPに

反応することより AFPと認められた。これらのこ

とより我々の Rat誘発yolksac tumorはyolksac 

endodermを母細胞として発生したものと考えられ

た。

次に卵巣癌の治療に関しては前年度に引きつづ

き， Cis-platinのphaseII studyを行った。教授細

川勉は卵巣癌に対する Cisplatin研究世話人として

全国集計を行った。その結果，共同研究 17施設にお

いて卵巣悪性腫瘍38例にCisplatin単独療法が行

われたが，本剤は単独療法で比較的高い有効性が示

され，特に初発癌では再発癌に比べ効果的で，かつ

既往に他の化学療法が行われていない場合には，十

分にその効果を期待し得ると認められた。

5. 絨毛性疾患に関する研究

絨毛性疾患に関しては，基礎的及び臨床的分野に

ついて幅広く研究を行っている。

基礎的研究としては，教室で樹立，継代を行って

いる絨毛癌株細胞を用い， Methotrexate(MTX)の

本細胞に及ぽす影響を invitroで検討した。すなわ

ち種々の濃度の MTXを培養液に添加し， pararo-

saniline染色を行い，落射蛍光顕微鏡を用いて核

DNA量を測定すると，中～高濃度添加群では核

DNA量の増加は少なく，また対照群でみられる経

時的な，周期性の核DNA量変化の時問的な遅延効

果が認められた。また，低濃度群での高核DNA量値

はS期延長による分裂阻止のためと考えられ，従っ

て， MTX療法では量的依存による効果のほかに，時

間的依存による効果もあると結論された。これらの

結果が，教室における抗癌剤化学療法の施行方式の

基礎となっている。

臨床的研究としては，教室で蒐集している絨毛癌，

破壊性奇胎あるいは関連疾患と考えている Tro-

phoblast Persistence (T.P). Trophoblastic Pseu-

dotumorについて種々の検討を加えている。まず，

絨毛癌の発生過程に関しては，その 50%にT.P.の

介在が明らかとなり， T.P．状態の把握が絨毛癌予防

管理大系の確立に有用であることを唱えた。次に，絨

毛癌の予後に及ぽす種々の因子を分析した結果，術

前の尿中hCG値及び転移の有無が，先行妊娠の種類

あるいは潜伏期間にくらべ“highrisk factor"とし

て注意されるべきであると示唆した。その他にも，絨

毛癌の合理的治療法の設定あるいはTrophoblastic

Pseudo tumorならびに絨毛性疾患の病因，病態につ

いて分析し，厚生省絨毛性疾患会議においても賛同

を得ている。

6. 子宮頸癌に関する研究

癌に関する基本的問題として Flow-Cytometry

による腫瘍細胞の DNApatternより見た細胞動態

解析の研究を行っている。すなわち，人子宮頸癌ヌ

ードマウス移植株を用い， Biophysics型flow-mi-

crofluorometry (FMF)により cellcycleの面より

のDNA分析を行い，これによって得られた G1期，

S期， G2~M期の細胞分布に対し， Friedの解析式

を用い各細胞周期における細胞数（細胞頻度）の

Computer解析を行った。またこの測定に際して人

子宮頸ヌードマウス移植株を用いる場合， ヌードマ

ウスの間質細胞などヌードマウス由来の細胞の混入

が認められる。この場合人腫瘍細胞とヌードマウス

由来細胞とはDNA量が異なるため，その殆どがヌ

ードマウス由来細胞を除外して細胞数の比率を

Friedの式で求めることができるが，両者の DNA

量が同じ場合には解析不可能となる。そこでこの様

な場合のヌードマウス由来細胞の除去プログラム作

成に成功した。

次に以上のごとき基礎的検討から WHO分類に

よる角化型，大細胞性並びに小細胞性非角化型各 2

例計6例のヌードマウス移植株による FMF解析と

各細胞周期の細胞数の頻度を求め， これと同時に行

った H3チミジンの取込み率より細胞周期時間，

Growth Fractionなどを算出し， さらに FMFとチ

ミジン取込み成績より現在話題となっている腫瘍内

の非増殖相細胞，すなわち， Go細胞の占める割合を

算出することができた。その結果Go細胞はG1期細

胞群の 30-50%を占め，角化型が非角化型に比し多

く，しかも G2~M期にも非増殖相細胞が7~8％存
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在することが認められた。

次に癌の化学療法における効果判定法として人子

宮頸癌ヌードマウス移植株である invivoの効果を

抗ヌードマウス血清を用いた invitroの colony

formation assayで定量的に判定する方法を開発し

た。

また臨床における頸癌の治療に際して放射線併用

温熱療法を行っている。

7. 思春期女子の月経異常に関する研究

都内某女子大学 7,000名の調査より月経異常者は

約 10%存在し，これらの中より BBT上無排卵症例

をpick-upし，これらに対し LH-RHtestを施行し

た。その結果大部分は間脳性障害であるか，一部に

は下垂体性，卵巣性も認められ， これらの発生要因

につき検討を行っている。

細川勉教授は昭和58年 2月20日逝去された。こ

の年報は助教授岩田正晴，伊藤治英の責任において

記した。 なお，第2産婦人科学は4月より，蜂屋

祥ー教授が講座担当教授を兼任することになった。

研究業績

I. 原著論文

1. 産科学関係

l)伊藤治英，関根達征，大場昭夫：流産物の形態学的観

察．産婦人科の実際． 31:117-123 0982) 
2) Ito, H., Tanaka, T., Hirakata, Y.. Ohishi, M., 

Kurashima, T., Ohba, A. and Miyazaki, K.: Studies 

on Hofbauer cells in villous stroma of hydatidiform 

mole. Asian-Oceania J. Obstet. Gynec. 8: 221-227 
(1982) 

2. 婦人科学関係ー感染症一

1)田中忠夫：カンジダ腟炎（卒前，卒後講座）．産婦人

科の実際． 31(8): 1405-1408 (1982) 

2)有広忠雅松田静治，他全国大学，公私立病院共同研

究：産婦人科領域における Lincomycinの基礎的・臨

床的研究．産科と婦人科． 50: 124-140 0982) 

3. 姉人科学関係一性器癌一

l)伊藤治英，田中忠夫：癌（悪性腫瘍）治療の実際．子

宮の悪性腫瘍．内科． 49:1431-1437 (1982) 
2) Iwata, M., Sasaki, H., Kishino, Y., Tsuboi, T., 

Sugishita, T. and Hosokawa. T.: Irradiation-

Induced changes in Nuclear shape and cell cycle. 
Analytical and Quantitative Cytology: 4(1) : 72-

76 (1982) 

3)佐々木寛，光永忍，北村隆，岩田正晴：ヌード

マウス移植ヒト由来腫瘍細胞の定量的生存率測定法．

医学のあゆみ． 123(9): 867-868 (1982) 

4)佐々木寛北村隆，岩田正睛：固型腫瘍に対する

Flow -microfluorometryを用いた DNAhistogram 

のComputer解析，日本癌治療学会誌． 17(7):39-

46 0982) 
5) Yokoyama, S.: studies on changes in the uptake 

of'H -estradiol in experimental endometrial 

carcinoma in rats. Jikeikai Med. J. 29: 305-312 
(1982) 

4 婦人科学関係ー一般一

l)伊藤治英，大場昭夫，塚原俊明，大石基夫，倉島富代，

平形菩美，細川 勉：婦人科悪性腫瘍に伴う重症惑染

症に対する y-globulin療法．産婦人科の実際．31: 117 

-123 (1982) 

2)伊藤治英，鶴岡信博，大石基夫，宮崎敬子：子宮脱に

対する LeFort手術のGoodall-Power改良術式．産

婦人科治療． 44:675-678 (1982) 

3)伊藤治英： f宮内膜前の槃物一舟婦人科の実際． 31:
971-975 (1982) 

5. 婦人科学関係 一卵巣癌一

l)細川 勉，伊藤治英，田中忠夫，他全国 17施設：卵
巣悪性腫瘍に対する cisplatinのphaseII study.日本

癌治療学会誌， 17: 31-40 (1982) 

2)伊藤治英，関根達征，田中忠夫，小室順義，平形善美，

宮崎敬子，渡辺 博：妊娠ラットを用いたyolk sac 

tumorの誘発実験日本産科婦人科学会誌． 34:594-

598 (1982) 
3) Tanaka, T., Hosokawa, T., Ito, H., Yamashita,K. 

and Hirakata, Y.: chemotherapy of malignant 

ovarian tumors -Therapeutic results with Cis-

platin-. Asian-Oceania. J. Obstet. Gynec. 8: 37-
46 (1982) 

4)細川 勉：卵巣腫瘍の病理組織学的診断の手引き，

産婦人科の実際， 31巻4月号より 12回連載． 31(4): 

577-582 (1982), 31(5): 835-841, 31(6): 1095-1100, 

31 (7) : 1269-1276, 31(8) 1421-1428, 31(9) : 1575-

1582, 31(11): 1937-1944, 31(12): 2067-2074, 31(13): 

2247-2254, 32(1) : 115-120 (1983), 32(3) : 511-516, 

32(4): 671-676. 

6. 婦人科学関係一絨毛性疾患一

1)伊藤治英： Trophoblasticpseudotumor.産婦人科

の実際． 31:601-602 0982) 

2)伊藤治英，関根達征，田中忠夫，小室順義，平形菩美，

渡辺 博：絨毛癌の合理的治療法ー特に手術と化学

療法の組合せの検討ー．産婦人科の実際． 31:815-

819 0982) 
3)伊藤治英，田中忠夫，薬師寺喜八郎，佐藤 寛，宮崎

敬子：絨毛癌の発生過程の多様性ーとくに Tropho-

blast persistenceの介在について一．産婦人科の実際．

31 : 1185-1190 (1982) 

4)細川 勉，田中忠夫：奇胎・破奇と絨毛癌の病因，病

態．産婦人科治療． 45(2): 1-4 0982) 

II. 総説

l)伊藤治英，鶴岡信博：胎盤の老化，産婦人科の実際．

31: 1307-1316 (1982) 
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III. 学会発表

1. 産科学関係

l)大石基夫，平形善美，関野章一，田中忠夫，伊藤治英，

細川 勉：過期妊娠胎盤の超微形態学的観察．第 63回

日本産科婦人科学会関東連合地方部会， 5月，東京，

2)大石基夫，宮崎敬子，平形菩美，山下恵一，鶴岡信博，

伊藤治英，細川 勉：ラソト誘発 IUGR仔胎盤の電顕

観察，第 18回日本新生児学会学術集会講演． 7月，大

阪．

3)石川卓爾，中本 治，平形菩美，宮崎敬子，服部光顕，

堤紀夫，伊藤治英，細川 勉：妊娠中毒症胎盤におけ

る妊娠特異蛋白の局在とその組織所見について，第99

回成医会総会． 10月．東京，

4)佐藤寛，大場昭夫，関野章一，伊藤治英，細川 勉，

小室順義，相田貞志：分娩前後における母児の血糖と

インスリンの動態．第 18回日本新生児学会学術集会講

浪， 7月．大阪．

5)大場昭夫，宮崎敬子，小室順義，田中忠夫，服部光顕，

伊藤治英：高年初産婦の臨床的検討．第 64回日本産科

婦人科学会関東連合地方部会総会， 11月．山梨．

6)平形善美，山下恵一，本田和義，伊藤治英，細川 勉：

誘発IUGR仔の出生後における脳の発育に関する研

究．第64回日本産科婦人科学会関東連合地方部会総

会． 11月．山梨．

2. 婦人科学関係一婦人科癌一

l)横山志郎，中本 治，鶴岡信博，伊藤治英，細川 勉，

柏木 登：子宮頸癌と HLA抗原の疾患惑受性．第34

回日本産科婦人科学会学術講浪． 4月．神戸．

2)石川卓雨，横山志郎，浅野秀直，中本 冶．伊藤治英，

細川 勉：婦人科悪性腫瘍に於ける CEAの免疫組織

学的検索．第 20回日本癌治療学会総会． 9月．東京．

3)北村隆，大村峯夫，岸野喜保，坪井透，光永忍，

上田正祐，豊泉 長，岩田正睛，細川 勉：諸種の人了・

宮頸癌ヌードマウス移植株の細胞動態解析，特に組織

分類別の比較を中心に．第 34回日本産科婦人科学会総

会． 4月．神戸．

4)北村隆，横山哲也，岸野喜保，豊泉長，岩田正睛，

細川 勉：諸種の人子宮頸癌ヌードマウス移植株の細

胞動態解析，特に非増殖相細胞の算定を中心に．第41

回日本癌学会総会． 8月．大阪．
5)光永 忍，土田正祐，坪井透，神谷直樹，大村峯夫，

岩田正晴，細川 勉： colony formation assayによ

るヌードマウス移植人由来腫痛細胞の定量的生存率測

定法．第20回日本癌治療学会総会． 9月．東京．
6) Iwata, M.: Analysis of DNA Histogram and 

clinical Significance in Radiation Therapy of 

Uterine Cervical Carcinoma. 10th World Congress 

Of Gynecology and Obstetrics. Oct. San Francisco. 

3. 婦人科学関係一卵巣癌一

l)関根達征，山下恵一，宮崎敬子．伊藤治英，細川 勉：

ラット誘発 yolk sac tumorの組織発生と AFP産生

過程に関する形態学的研究．第 34回日本産科婦人科学

会学術講演， 4月．神戸．

2)伊藤治英，関根達征，田中忠夫，宮崎敬子，細川 勉：

誘発 ratyolk sac tumorのhistogenesisに関する研

究．第41回日本癌学会総会． 8月．大阪．

3)北村隆，土田正祐，光永 忍，岸野喜保，神谷直樹，

岩田正晴，細川 勉，株本和美：卵巣癌の手術放射線治

療後に発生した骨髄性白血病を合併した子宮癌肉腫の

腟細胞診．第 23回日本臨床細胞学会． 5月．大阪．

4. 婦人科関係一絨毛癌一

l)大場昭夫，中本 治，倉島富代，薬師寺喜八郎，佐藤

寛伊藤治英，細川 勉： methotrexateの絨毛癌細胞

の核 DNAに及ぽす影響について．第41回日本癌学会

総会． 8月．大阪．
2)佐藤寛，薬師寺喜八郎，大石基夫，中本治，有広

忠雅，伊藤治英，細川 勉，古里征国：妊娠性賊毛癌と

確診しがたい稀な子宮腫瘍の 2('iIJ.第41回日本癌学会

総会． 8月．大阪．

3)宮崎敬子，大場昭夫，大石基夫，田中忠夫，伊藤治英，

細川 勉：絨毛癌の臨床経過からみた予後因子の検

討．第20回日本癌治療学会総会． 9月．東京．
4) Hosokawa, T., Ito, H., Tanaka, T. and Yama-

shita, K. : A Rational therapy for choriocarcinoma. 

10th World Congress of Gynecology and Obsterics. 

Oct. San Francisco. 

5) Tanaka, T., Ito, H. and Hosokawa, T.: A study 

of prognostic factors for choriocarcinoma. 1st 

World Congress on Trophoblast Neoplasms. Oct. 

Nairobi. 

IV.著書

l)伊藤治英：婦人科疾患ケーススタディ 50例の PO

研修の項分担執筆．小野正彦，寺島芳輝，矢内原功編集：

p. 178-186.医学書院．（1982)

2)伊藤治英：検査の進め方，考え方の項分担執筆．（妊

娠の臨床検査，ホルモ｀ノ：エストロゲン プレグナジオ

ール，プレグナトリオール，プロゲスラロン， HCG,

HDL)．阿部正和，井川幸雄編：世界保健通信社．

(1982) 

3)有広忠雅，関根達征，田中忠夫，横山志郎，堤 紀夫，

鳥品達雄，西祐己博，本田和義：妊娠中毒症の病態と管

理の項分担執筆．須川 倍，鈴木雅洲編：同朋舎．

4)有広忠雅：婦人科からみた高血圧症と内分泌機能の

項分担執筆．老年病診療 (Q& A)，六法出版．
5)有広忠雅：産褥の看護の項分担執筆．ナースのため

の産科学． 日本母性保護医協会編．南山堂．（1983)
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泌尿器科学

尿路腫瘍学・ RI診断

その成果を基に新しい腫瘍マーカーとして PAの抽

出を試み，成功した。ひき続き RIA系（二抗体法）を

確立している。

教授：町田豊平

助教授：増田富士男

助教授：三木 誠

助教授：大石幸彦

腎腫瘍・腎保存 II. 腎臓に関する研究

泌尿器科内視鏡・性器腫瘍 本邦における人工腎のパイオニアとしての歴史を

RI診断・膀脱腫瘍 踏まえ，現在も，腎保存の問題を追求しており，さ

講師：稲葉善雄

講師：佐々木忠正

講師：木戸 晃

講師：小野寺昭一

男子不妊症 らに臨床的には，腎腫瘍に関しての診断，治療の先

腎腫瘍・血清蛋白 進的研究が行われている。

腫瘍マーカー 腎細胞癌の研究は，早期診断staging診断，組織診

尿路性器感染症 断を中心に，動脈撮影， CT,総合画像診断法，など

による多数の重要な研究業績が発表された。組織学

研究概要 的検討は，本学病理学教室と共同研究が行われてお

I. 尿路，男性性器腫瘍およびラジオアイソトープ り，病理組織の臨床的解析を中心に現在も標準分類

に関する研究 法の確立を目標に検討が続けられている。

尿路系臓器（とくに腎）の imaging剤の開発と，

radio immunoassayによる新しい腫瘍マーカーの測

定法に関する研究が，引き続き進行した。

新しい腎イメージング剤の開発に関しては，すで

に数種の臨床応用可能なものを発表してきたが，本

年度は，現在臨床に広く使用されている DMSAょ

り優れると思われる 99mTc-DMPを合成し，臨床的

評価を検討した。

尿路癌の腫瘍特異抗原の検出と，その測定系の確

立 (RIA法による）は教室の主要な研究主題の 1つ

であり，前立腺酸フォスファターゼ (PAP)のRIA

定量法の開発に続き，前立腺抗原(prostatespecific 

antigen: PA)の抽出に成功，その RIAによる測定

系も完成した。この研究は米国における研究を凌駕

したものであり，新しい臨床応用に向けて検討して

1,ヽる。

尿路および男子生殖器腫瘍に関する基礎的研究と

して腫瘍特異抗原の検出を中心に，動物実験，基礎

実験が実施され，現在までに a-fetoprotein(AFP), 

PAPおよび前述の PAを中心として基礎・臨床の成

果の数々が報告された。これらの研究は，北大第 1生

化学（乎井教授）との共同研究として行われたもの

が多い。

AFPに関しては，教室で保持する AFP産生ヌー

ドマウス (JGT-1)を利用した AFPの生化学的特性

の研究，ハイブリドーマ法による AFP単クロン抗

体の作成が昨年成功したが， これらのクロン抗体に

RIを標識して，免疫学腫瘍イメージング法の有用性

が検討された。

PAPに関しては，一昨年， PAPのRIA系を開発

し，本邦における最初の PAPの定量測定法を完成

させ，現在臨床的に広く用いられるに至っているが，

III. 男子不妊に関する研究

睾丸機能不全の組織学を中心に，実験的停留睾丸，

下垂体，性腺機能，薬物睾丸障害，男子不妊症の治

療などをテーマに，第2解剖学教室との共同研究が

行われている。

実験的停留睾丸に関しては，幼若ラットを用いる

実験系を確立し，本年はその障害の機序を電子顕微

鏡レベルで観察した。睾丸障害に関しては，プラス

チック製剤の可塑剤であるブチールフクレインの影

響について検討し，特異な障害と，その可塑性を報

告した。

不妊症の治療は本来，本質的な治療法がない状態

であるが，最近新しいプロゲステロン製剤による治

療効果が追跡され，ある程度の成果を発表した。そ

して第 1産婦人科と協同で夫婦間の総合診療が行わ

れている。

IV. 尿路感染症に関する研究

薬剤耐性苗に関する研究と尿路感染症， とくにセ

ラチアと淋茜に関する疫学的検討を中心に研究が進

んでいる。

薬剤耐性に関する研究は，従来の緑膿菌に加え，セ

ラチアのRプラスミッドの解析が研究された。

また淋菌に関しては，その国内的，国際的蔓延が

きわめて深刻な状態であるにも拘わらず，まだ見落

とされており，わが国におけるその疫学，淋菌の耐

性菌，難治性淋疾について，いち早く研究に着手し，

その成果を発表した。

さらに抗菌剤の臨床的臨床評価も各種の薬剤につ

いて検討しており，これらが，化学療法学会などで

多数報告された。
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V. 泌尿器内視鏡に関する研究

オリンパス光学と共同で，広視野膀腕鏡，手術用

膀脱鏡腎孟鏡，さらに尿管腎孟鏡の開発が精力的

に行われた。とくに手術用腎孟鏡は，ユニークな製

品として海外学術誌で注目された。

VI. その他，神経因性膀脱膀脱温熱療法に関する

研究

神奈川県リハビリセンターにおいて，脊髄損傷患

者の排尿障害と同時に性機能についての研究が進行

した。この中で核上型脊損患者と核下型脊損患者の

間には性機能障害のパターンの差がみられ， これら

の解析が学会で発表された。また脳膀脱の患者の排

尿障害も臨床例を中心に研究している。

膀脱腫瘍の治療の一手段として，温熱照療法（放

射線併用）が普及しつつあるが，その温水効果の実

際生物学的反応，臨床効果について，放射線科と

共同研究が行われ，放射線学会および泌尿器科学会

で発表された。

研究業績

I. 原著論文

1. 尿路腫瘍およびラジオアイソトープに関する

研究

l)赤阪雄一郎，町田豊平，増田富士男，柳沢宗利：化学

療法による睾丸腫瘍の良性転化． 日本泌尿器科学会雑

且志． 73 : 935-942 (1982) 

2)町田豊乎：ヒトヨークサック腫瘍株を用いた実験的

研究．癌と化学療法． 9:236-242 (1982) 

3)町田豊平：腎がんにおけるリンパ腺郭清術． 日本泌

尿器科学会雑誌． 73: 1554-1556 (1982) 

4)田代和也，町田豊平，大石幸彦，和田鉄郎，杉本東―,

望月幸夫：進行性膀脱癌に対する温熱併用放射線治

療臨床泌尿器科． 36:851-855 (1982) 

2. 腎臓に関する研究

l)増田富士男，佐々木忠正，荒井由和，小路 良，仲田

浄治郎，大西哲郎，鈴木正泰，町田豊平：腎細胞癌に対

する手術・合併療法の効果と問題点．泌尿紀要．28:843 
-851 0982) 

2)仲田浄治郎，増田富士男，大石幸彦，小路 良，陳瑞

昌，大西哲郎，町田豊平，佐々木忠正，谷野誠古里

征国，鈴木良二，藍沢茂雄，石川栄世：腎孟腫瘍に併発

する尿管・膀脱腫瘍の検討．日本泌尿器科学会雑誌．73:
58か589(1982) 

3)陳 瑞昌：腎温阻血に対する CoenzymQ"の効果．

東京慈恵会医科大学雑誌． 97:1-11 0982) 

4)増田富士男，吉田正林，鈴木正泰，町田豊平：腎部分

切除術による小珊瑚状結石の治療．手術． 36:523-

527 0982) 

5)大西哲郎，増田富士男，佐々木忠正，荒井由和．小路

良，陳瑞昌，仲田浄治郎，島田 作，町田豊平：腎動

静脈艇を伴なった腎細胞癌6症例の臨床的検討． 日本
泌尿器科学会雑誌． 73:316-325 (1982) 

6)増田富士男，陳瑞昌小路良，仲田浄治郎．大西

哲郎，鈴木正泰，町田豊平：腎阻血手術に対する Co-

enzymeQ,,の応用．泌尿紀要． 28:1237-1244 (1982) 

3. 尿路感染症に関する研究

l)岡崎武二郎，町田豊平，小野寺昭一．三井一子，鈴野

逸雄：淋菌性尿道炎に対する BRL25000 (Clavulanic 

acid-Amoxicillin)の基礎的・臨床的検討． 日本化学療

法学会雑誌． 30(2):413-417 0982) 

2)岡崎武二郎．町田豊乎，小野寺昭一：男子淋疾の最近

の動向．臨床泌尿器科． 36: 433-438 (1982) 

3)鈴木博雄，町田豊平，小野寺昭一．岸本幸一，塩澤龍

子：泌尿器科領域における T-1982の基礎的・・臨床的

検討． 日本化学療法学会雑誌． 30(3): 728-736 (1982) 

4)大越正秋，河村信夫，西浦常雄，坂 義人，石神篠次，

彦坂幸治，百瀕俊郎，熊沢浄ー．町田豊平：急性単純性

膀脱炎治療およびその後の再発に関する研究ーNa!-

dixic acidによる検討ー．日本泌尿器科学会雑誌． 73:

488-506 0982) 

4. その他の研究

l)大石幸彦，三木誠，町田豊平： RIangiographyで

avascular lesionを示した腎癌の 3例．ラジオアイソ

トープによる診療． 15:37-39 (1982) 

2)川口安夫，寺元完，大西哲郎，望月 篤：大きな陰

茎縫線痰胞の 1例．臨床泌尿器科． 36:787-789(1982) 

3)徳川博彦，大石幸彦，木戸晃．柳沢宗利，高坂哲，

近藤直弥，鳥居伸一郎，町田豊平：原発性精索結核の 3

例．泌尿紀要． 28: 699-703 Cl 982) 

4)赤阪雄一郎，倉内洋文，鈴木宣明，高橋知宏．木戸

晃，町田豊平：腎被膜腫瘍の 1例．臨床泌尿器科． 36:

553-556 (1982) 

5)鈴木正泰，町田豊平，増田富士男，柳沢宗利，田代和

也，大西哲郎，岸本幸一，鈴木正章，石川栄世：牌に浸

潤した腎細胞癌の 1例．日本泌尿器科学会雑誌． 73:

1333-1337 (1982) 

II. 総説

1)町田豊平，三木 誠：内視鏡診断一腎．総合臨床．31:
800-805 (1982) 

2)町田豊平，増田富士男：肺転移の病態と治療 一腎

細胞癌ー．癌と化学療法． 9:855-991 (1982) 

3)増田富士男：腎癌．治療． 64:127-130 (1982) 
4)三木誠：排尿困難． medicina. 19 : 2488 -2489 
(1982) 

5)大石幸彦：臓器別にみた画像診断 一腎・副腎・後腹

膜・生殖器・骨盤ー．診断と治療． 70:287-300 (1982) 

6)大石幸彦：前立腺癌治療と脂質．臨床医． 8:1444-

1445 (1982) 

7)佐々木忠正，町田豊平：前立腺肥大症．看護技術．28:
6-12 (1982) 

8)小野寺昭一，岡崎武二郎：淋苗性尿道炎．感染症． 12:
13-21 (1982) 

-140-



III. 学会発表

l)町田豊平： （特別講演）前立腺の医学一診断と治療の

歴程ー．第99回成医会総会． 10月．東京．

2)町田豊平：腎癌におけるリンバ腺廓清手術法．第 70

回日本泌尿器科学会総会臨床教育講座． 5月．弘前．

3)三木 誠： （シンポ、ンウム）核医学検査の進歩と問題

点ーImagingのEfficacy-．第 22回日本核医学会総

会． 11月．

4)町田豊平： （ワークショップ）臨床（象から見た Car-

cinoma in situの問題点ー表在性膀脱腫瘍の治療（そ

の 2)．第 47回日本泌尿器科学会東部連合総会． 10月．

山形．

5)池本 庸，斉藤賢一，小寺重行，稲葉善雄，町田豊平，

田中 彰：フクール酸エステル類による睾丸障害につ

いて．第 70回日本泌尿器科学会総会． 5月．弘前．
6)大西哲郎，川口安夫，増田富士男，佐々木忠正，荒井

由和，小路 良，仲田浄治郎，鈴木正泰，町田豊平．古

里征国，猪股 出：腎細胞癌の病理組織学的検討 一

第一報．腫瘍型組織構築および悪性度について一．第

70回日本泌尿器科学会総会． 5月．弘前．

7)小寺重行，池本 庸，桂井清人，稲策善雄，町田豊平：

成人停留睾丸の電顕的観察．第 1回日本アンドロジ一

学会． 6月．東京．
8)小野寺昭一．町田豊平，岸本幸一，鈴木博雄，清田

浩，岡崎武―`．郎：男子淋菌性尿道炎の臨床的検討．第

30回日本化学療法学会総会． 6月．東京．

9)鈴木博雄，町田豊平，小野寺昭一，岸本幸一，塩澤龍

子：多剤耐性 Serratiamarcescensの非接合伝達性プ

ラスミドの解析（第2報）．同上．

10)山崎春城町田豊平：前立腺特異抗原の精製とその

Radioimmunoassay.第41回日本癌学会総会． 8月．大

阪．

11) Masuda, F., Machida, T. and Saito, K.: Comput-

ed Tomography in the Evaluation of Renal cell 

carcinoma. XIX International Congress of the 

societe Internationale d'Urologie. 9月．サンフラン

シスコ

12) Machida, T., Miki, M., Masuda, F., Tashiro, K., 

Yamazaki, H. and Nakata, J.: Radioimmunoassay 
for a human prostate specific antigen.同上．

13) Miki, M. and Machida, T.: New Operative 

N ephroscope, 同上．

14)小寺重行，桂井清人，池本 庸，稲葉善雄，町田豊乎：

実験的停留睾丸の研究（第 7報）一停留解除後の睾丸組

織変化ー．第 27回日本不妊学会総会． 11月．東京．

15) Yanagisawa, M., Machida, T., Miki, M. and 

Nishi, S.: Radioimmunodetection with 1251-labeled 

antihuman AFP specific antibody and monoclonal 

antibody using AFP producing tumor line in nude 

mice. 10th Annual Meeting of the International 

Society for Oncodevelopmental Biology and 

Medicine. 10月．札幌

16) Ohishi, Y., Machida, T., Miki, M., Kido, A. and 

Tanaka, A. Clinical value of renal images 

obtained incidentally to bone scintigraphy. Third 

World Congress of Nuclear Medicine and Biology. 9 

月．パリ．

17)三木 誠：強度の尿道狭窄および尿道閉塞に対する

直視下内尿道切開切除術．第 7回日本外科系連合総会．

5月．金沢．
18)仲田浄治郎，増田富士男，稲葉善雄，木戸 晃，高坂

哲，小路良，朝山功，和田鉄郎，望月篤，鳥居伸

一郎，町田豊平： CTによる腎腫瘍塞栓術の検討．第 70

回日本泌尿器科学会総会． 5月．弘前．

19)山崎春城，柳沢宗利，町田豊平，平井秀松，西 信三：

抗ヒト AFP抗体産生ハイプリドーマの作製．同上．

20)田代和也，大石幸彦，小野寺昭一，岸本幸一，大木

和，飯塚典男，町田豊平：進行性膀脱癌に対する放射線

治療について．同上．

IV.著書

l)町田豊平：新臨床泌尿器科全書 6巻B尿路性器の外

傷（分担執筆： A,腎外傷， B,尿管損傷）．全原出版．

0982) 

2)増田富士男：新臨床泌尿器科全書 6巻B（分担執筆：

尿路性器の異物）．全原出版．（1982)

3)町田豊平：新臨床外科全書 3. I（泌尿器外科）．（分

担執筆：検査）．金原出版．（1982)

4)町田豊平：臨床腫瘍学．（分担執筆：腎臓）．朝倉書

店．（1982)

5)増田富士男：今日の治療指針 1982. （分担執筆：イ

ンクーセックス）．医学書院．（1982)

V. その他

l)町田豊平：内科医に必要な泌尿器科の知識ー理解の

ための 10題． medicina,19: 2546-2548 (1982) 

2)町田豊平，岡本重證，吉田 修，服部孝道：座談会一

内科医に必要な泌尿器科の知識． medicina.19 : 2537 

-2544 (1982) 
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眼

教授：松崎 浩

助教授：鈴木羊三

講師：福田順一

講師：近藤健太郎

講師：北原健二

講師：小林直樹

講師：國田正矩

講師：谷内 修

科 子社

神経眼科・斜視・外傷

網膜循環・眼形成

網膜剥離

房水排出路

色覚生理・眼機能

緑内障

神経眼科・電気生理

網膜剥離・硝子体疾患

比較され，その原因および治療法について考案され

た。

また，その作動中に片眼が固視点に行きつく衝動

性眼球運動が先行することを見い出し，非対称性輻

湊にて優位眼が存在して片眼での視覚入力が微小補

正している可能性を示した。先天眼振を有する患者

の視力及び眼振のパターンについて，術前と術後を

対比した。その結果，術後視力向上を認めたが眼振

の振幅は減少せず，そのパターンに変化が見られた。

Foveating saccadesがその視力向上に優位に相関

していた。

研究概要 III. 電気生理部門

I. 視神経部門 閉瞼に伴う眼球運動を E.O.G.を用いて記録し，

外傷性視神経損傷は前頭骨ー上眼裔部の鈍的打撲 1) upword phase 2) up-position phase 3) down 

により骨折を生じ，打撲直下の視神経管に対し，こ ward phaseの3相に分類し，＂ベル現象＂における

れに対し従来早期手術がよいとされたが，自験例で 脳幹の制御方法について調べた。

は介達性の衝喉により，その主たる原因は浮腫や血 ヒトとネコを対象として聴覚を入力とする反射性

管障害によるもので，予後は手術の時期や骨折の有 瞬目を眼輪筋の筋電図として記録し，それらの反射

無に関係なく，その療法は第 1選択としては，非観 経路に解析を加え，三叉神経剌激による反射性瞬目

血的療法（アニットール，ステロイド大量療法）が と比較検討した。

有効であると結論した。 パターン VEPの矩形波と正弦波剌激を用い，そ

血管閉塞性視神経症は従来の網膜中心動静脈の閉 れぞれを時間変調を変化させて VEPを測定した結

塞ばかりでなく，同じ眼動脈の分枝である後毛様動 果，高周波領域よりも低周波領域に位相特性の差が

脈の閉塞による虚血性視神経症がみられ，血管走行 得られた。それは網膜のX細胞と Y細胞の機能的な

に諸相があり，部分的に前部と後部の虚血視神経症 差によるものと推定した。

がみられ，視野変状も多彩であり初期の螢光撮影と VEPの位相特性から各空間周波数について求め

視野測定が主要で，治療法として早期大量ステロイ たコントラスト閾値より空間的 MTFを求め他覚的

ド療法が推奨された。 視力を得た。この他覚的視力値は自覚的視力に近似

II. 眼運動系部門

瞳孔運動の解析として，高輝度背影にて自然視で

した値となり， VEPによる他覚的視力測定を可能と

した。

の瞳孔の不安定な動きを記録し最大ェントロビー法 IV. 色覚生理部門

にてその周期を分析し，刻々と周期変動することを 後天性色覚異常の 100-Huetestのパターン分析

認めた。さらに振動周期と振幅との相関を有するこ に関して，関数A (N)を提唱し，これが後天性色

とから瞳孔自体の作動器としての特性を分析した。 覚異常を赤緑および青黄異常の 2つに大別する一方

滑動性眼球運動をフーリエ分析し，その振幅と位 法となることを述べた。

相特性を正常人と脊髄小脳変性症について対比し ナーゲルエ型アノマロスコープを使用し，視神経

た。その結果，患眼の制御機構は主として滑動性の 疾患において赤と緑色光に対する選択的な感度低下

障害がみられ，振幅の補正は衝動性運動によって行 の有無を検索した。その結果，ごく一部の症例を除

われていた。 き，赤および緑機構体はともに同程度に障害される

小角度の対称性融像剌激による輻湊運動を記録． ことが示唆された。

分析し，その運動が対称でないことを示し，いくつ

かの型に分類した。また輻湊運動中に混入する衝動 V. 生化学的部門

性眼球運動が単に輻湊との単純加算でない可能性を レーザーラマン分光法を眼科的診断法に応用すべ

示した。 ＜研究が行われた。ラマン分光法の非破壊的で，か

両外転神経麻痺と開散麻痺の臨床像と検査成績が っ．生体にあるがままで分析ができるという特徴を
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利用するのに，水晶体は多くの利点を有している。す 水痘後に，網膜血管炎・視神経炎・前部ぶどう膜

なわち，水晶体は透光体なのでレーザー光を特定の 炎を呈し，ステロイド剤が著効した 5オ女児の 1例

部位に集光できること，微弱なラマソ散乱光を外部 を報告した。

より容易にとらえ，分光してスペクトルを測定でき 41オ男性の Werner症候群の症例を，白内障手術

ること。さらに水晶体は比較的均ーな蛋白質が高濃 所見・眼瞼皮膚生検所見・睾丸生検所見とともに若

度に存在しているので蛋白質の構造変化や水の含量 干の文献的考察を加えて報告した。

変化などラマン分光学的に分析し易い利点である。 硝子体内にトリパン青を注入し， トリパン青が視

第1のCurr.Eye Resの論文では家兎眼球中に存 神経内の中心血管周囲リンパ間隙を通り排出される

在する水晶体から直接スペクトルをうることに世界 こと，さらにトリパン青注入によって変性した神経

で初めて成功したことが報告された。レーザーラマ 組織に視神経内のミクログリアが遊走して清掃作用

ン分光法により角膜や房水，虹彩などに妨害される を営むことを明らかにした。

ことなく，摘出した水晶体と同じく良好なラマ｀ノス クロロキンを長期投与した家兎網膜に対して中性

ペクトルを測定した。 赤生体染色，酸フォスファターゼ組織化学，および

第2のChemistryLett.の論文では，糖尿病性白 透過型電顕によって検討し，クロロキ‘ノが家兎網膜

内障のラマ‘ノスペクトルについて報告した。水晶体 神経節細胞のライソゾームを強く障害することを明

核の白濁化に伴い，蛋白質中の SH結合， S-S結合， らかにした。

チロシン残基， トリプトファン残墓を示すバンドが

変化してくるのが測定されたが，特にチロシンは一 VII. 緑内障部門

部残基が親水性から阻水性へ変化していることが解 高眼圧症ならびに緑内障の空間周波数特性を測定

り，水晶体白濁化が蛋白質の微環境変化を伴ってい すると，高眼圧症のそれらは正常であるが，初期の

ることが示された。 緑内障ではmodulationsensitivityが低および高周

分光研究の論文は以上2つの論文をふまえての総 波数において低下し，病勢が進むと全周波数におい

説で， レーザーラマン分光法を用いての白内障の研 て低下した。この結果より緑内障では初期より視機

究と臨床応用への可能性についてこれからの方向と 能が低下している事を推論した。

問題点を含めて論じた。臨床診断法の 1つとしての

開発は可能であるが生体に無害な弱いレーザー光で

の測定及び螢光に妨害されない長波長レーザーの利

用が必要なこと，さらに水晶体の病的状態や加齢現

象を示すマーカーとなるバンドについての基礎的研

究がさらに必要であることを強調した。

VI. 病理・形態学部門

79オ男性の左眼に発生し脳内への浸潤，肺転移の

認められた巨大な腫瘍を報告した。病理組織学的に

は，涙腺原発anaplasticcarcinomaであった。 3オ

男児の vonRecklinghausen病に合併した視神経膠

腫の 1例を脳外科との協力のもとに全摘出を行い良

好な結果をえた。病理組織学的には opticnerve 

astrocytoma grade 2と診断した。

籠細胞が涙腺の病変に対して上皮性要素から籠細

胞へ変形したり，あるいはそれ自体が増殖・遊走・

貪食を行い，涙腺の病変，発生する腫瘍の組織像を

その多変性故に多彩にしていることを明らかにし

VIII. 糖尿病部門

改良型GoldmannW eekers暗順応計を試作し第

1次暗順応曲線と第2次曲線が明瞭に分離できた。

さらに糖尿病患者の網膜中心部螢光漏出所見を 3群

に分け，第 1次曲線の時定数で比較・検討を行った。

IX. サーモグラフィ一部門

サーモグラフィーによって眼の深在性病変を把握

する目的で，前眼部に一定の冷却負荷を行い，その

際の角膜面湿度の回復状況を測定する thermal re-

covery法を考案した。本法は眼深部炎症や循環障害

の存在を検出可能であった。

また，眼科臨床検査として応用する目的で種々の

特殊検査法を新しく考案した。これらの方法を駆使

すれば，サーモグラフィーの検査は広範囲の眼疾患

に適応でき，眼科診断学上有用であることを明らか

にした。

た。 X. その他

隅角部に巨大な内芽腫を有するサルコイドージス 中途視覚障害者にとっても，矯正レンズならびに

で，血清アンジオテンシン転換酵素活性の推移とと 色レンズ装用は，視覚の改善につながり，物体認知

もに経過を観察した 1例を報告した。 の確実化，情報処理の能率化，危険の減少という効
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果が大きく，残存視覚の活用に有効であることを報

告した。
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Iriyama, K. : Laser Raman Spectroscopic Study of 

a hereditary Cataract lens. 国際ラマン分光学会． 7

月．ボルドー．

20)入山啓治．尾崎幸洋，水野有武，伊藤紘ー：レーザー

ラマン分光法によるレンズ蛋白の非破壊分析． 日本化

学会． 9月．新潟．

IV. 著書

l)松崎 浩：動眼神経麻痺後異常神経支配aberrant

regeneration of IIIrd nerve palsyの項分担執筆． 日

本臨床． 40(1982) 

2)蒲山俊夫：眼科画像診断 IVサーモグラフィー

の項分担執筆．（1982)

V. その他

l)國田正矩，上岡康雄，中村哲夫，中村泰三，市川文昭，

松崎 浩：中途視覚障害者における残存視覚の活用に

ついて． 日眼． 33(9): 1876-1882 (1982) 

2)大木孝太郎，蒲山俊夫：急性白内障を伴い両眼に眼

腐蜂腐織炎を発症した 1例．第48回中部眼科学会．
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耳鼻咽喉科学

教授：本多芳男 中耳疾患・頭頸部腫瘍

助教授：内田 豊 鼻副鼻腔の疾患・顎顔面の

外傷

助教授：島田 和哉 耳小骨の病変・副鼻腔炎

講師：矢野堅右 鼻のマイクロサージェリー

講師：関 和夫 難聴

講師：梅澤祐二 中耳真珠腫の病態と手術的

治療

講師：荒井和夫 平衡機能検査

講師：堀内博人 鼻副鼻腔の疾患

研究概要

I. 中耳疾患に関する研究

1. 小児滲出性中耳炎の臨床と研究

幼小児に滲出性中耳炎患者が増加しているのにか

んがみ，本症の病態，合併症，後遺症につき臨床研

究を実施している。すなわち，鼓室チューブ挿入手

術を行っているが，前後の側頭骨気胞化の抑制およ

び発育に関する研究，貯留液中の好気・嫌気性菌培

養，貯留液の蛋白，酵素分析を行っている。

実験的研究として家兎の耳管鼓室口，咽頭口の閉

鎖実験を行い，中耳腔貯留液の由来，圧変化，鼓膜

弛緩部，外耳道皮府の反応，鼓膜緊張部中間層の反

応状況を，光顕，電顕により形態学的に研究してい

る。

以上の研究より，側頭骨気胞化は耳管の通気性不

良により抑制されるが，滲出性中耳炎による抑制は

早期のチューブ挿入により防ぐことは可能である。

気胞化は 5オ， 10オの時期に発育増加が見られる

が，中耳疾患がこの時に合わせて起こる傾向が暗示

された。

2. 側頭骨気胞化抑制実験

豚を使用，生後直ちに 1側耳管周囲にシリコソ注

入，鼓膜穿孔，中耳腔異物挿入の 3実験を実施して，6

ヶ月後断頭し，中耳病態と側頭骨気胞化の状態を組

織学的に観察している。側頭骨の気胞化は遺伝的因

子により発育抑制現象が起こるという説が強い。慢

性中耳炎例では気胞化が抑制されているが，これは，

抑制された中耳は慢性炎症に罹患する傾向がある為

に，遺伝的因子により抑制された耳に慢性中耳炎が

起こると考えている。しかし我々の実験により耳管

機能の障害により側頭骨への通気状態が障害された

場合，気胞化抑制現象が起こることがわかった。す

なわち人の場合の気胞化抑制は，すべて幼児期に中

耳の持続的炎症，特に滲出性中耳炎の罹患によって

成長後の抑制蜂巣が起こるし滲出性中耳炎より慢性

中耳炎へ移行していくと考えている。

3. 後天性真珠腫の成因調査の研究・新分類の発

表

後天性真珠腫を2型に分類し，鼓膜弛緩部より発

生するもの，および緊張部より発生するものとした。

一般に前者は上鼓室型真珠腫と呼ばれ一次性真珠腫

の代表的なものとされている。後者に関しては

Habermann以来，辺縁穿孔より外耳道皮膚の侵入

する二次性真珠腫とする説の他，近年Tumarkinに

よる緊張部後上部 (PSQ)の鼓膜の癒着を重視する

説の 2様の解釈がある。また中心性穿孔より鼓膜表

皮侵入による二次性真珠腫の存在も肯定されて来

た。

我々の教室の過去の実験的真珠腫，臨床的観察お

よび死体側頭骨標本の研究より次の如く真珠腫を明

瞭に区分した。すなわち，（1)弛緩部型（由来の）真

珠腫（2)緊張部型（由来の）真珠腫，の 2型に分類

した。換言するならば，由来のいかんを問わず後天

性真珠腫は上鼓室より乳突腔へ進展するものであ

る。したがって上鼓室型真珠腫という名称は不適当

であり従来の上鼓室型真珠腫を (1)の如く呼称する

ことが妥当であると結論づけた。勿論このタイプは

一次性真珠腫である。また緊張部由来の真珠腫は上

述の通り曖昧な点が多かったがわれわれの研究によ

り，二次性真珠腫というものは存在しない。総ては

無穿孔鼓膜の retractionにより鼓膜全層が上鼓室

へ侵入していき真珠腫を形成するものである， と真

珠腫の成因および分類を明確にした。

また小児真珠腫の病態が成人例に比べて可成り変

わっている点があり，手術症例の追求および過去の

実験結果より「小児真珠腫の中には相当数において

先天性真珠腫の感染型が混在している」という説を

打ち出した。

以上より真珠腫を次のとおり分類した。

先天性真珠腫

後天性真珠腫

｛弛緩部型真珠腫

緊張部型真珠腫

そして二次性真珠腫の成立を否定した。

動物実験による真珠腫の成立ならびに成因に関与

する因子の解明については，前年度に続いて実験研

究を行っているが，特に新しい結果は見出だしてい

なし ‘o

4. 鼓膜表皮細胞の脂肪代謝に関する研究

家兎の真珠腫作製実験にて弛緩部型真珠腫の成立
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し易いことより，弛緩部・緊張部の表皮細胞間に発

育に関して成長potentialに大きい差のあることを

見出だしたが，細胞培簑を継代培養して偶然に家兎

表皮細胞が脂肪代謝を営んでいることを想像させる

研究結果を得た。

このことは真珠腫組織中にコレステリン結果が含

まれていることとかんがみ， コレステリ｀ノの由来に

ついて極めて典味ある所見が得られた。

5. 真珠腫組織の骨破壊機転に関する研究

真珠腫に伴う骨破壊は極めて輿味ある問題で，手

術時の摘出耳小骨に対して eosino-stain法を用い

る脱カルシウム現象の検索， X線アナライザーによ

る原素分析，研摩標本による研究を行い真珠腫によ

る耳小骨破壊のメカニズムの研究を続行している。

また人工透析患者の耳小骨についても同様手法を用

いて脱灰過程の解明を行った。

6. めまい患者のコンピューター処理

めまい患者，突発性難聴患者の入力の他，示標追

跡検査の波形のコンピューター分析を開始した。

II. 内耳窓膜破掟による聴力変化と突発性難聴の

研究

蝸牛窓膜破掟による外リンバ液の漏出例が突然聴

力低下を来たした患者の中に認められ，蝸牛窓膜部

の閉鎖により短期間の中に聴力改善の見られる例を

20数例の手術より経験し，家兎を使用して蝸牛窓膜

破掟時の蝸電図の変化を経時的に追求している。

III. 耳鳴に対する研究

内耳障害に伴う耳鳴にキシロカイソ静注が一過性

に有効なことがあることより，同静注に伴う内耳蝸

電図の変化を研究し，現在データーができつつあり，

興味ある結果が期待されている。

IV. 頭頸部悪性腫瘍の臨床的研究

喉頭癌・下咽頭癌・上顎癌に関し，過去の治療例

の集計，摘出巨大標本の組織像の検索を続行してい

る。喉頭癌に関しては声門上癌の進展度，組織型，初

発部位より治療方針決定をより確実にするための観

察法を研究している。また，下咽頭癌に関しては進

展・転移状況， CT所見を，上顎癌については近年の

上顎癌の組織型の変化の有無を調査中である。

V. 顎顔面外科の臨床研究

が，患者側の立場を考慮して，絃に研究内容として

明記する。特に近年大型手術や大型移植術が可能と

なり耳鼻咽喉科のみでなく関係各科との協同臨床研

究を進める。

VI. 鼻副鼻腔領域の研究

1. 局アレルギーの基礎的研究

集団検診結果より大気汚染地区住民に鼻アレルギ

一発症率の多い事実を知り，大気汚染と鼻アレルギ

ー感作の関係をラットを使って実験を継続してい

る。腹腔内にアルブミン注射を行い，以後アルブミ

ン溶液のネブライザーにより鼻粘膜を介しての感作

状態を血中 IgE測定により研究している。 03,N02 

吸入動物は血中 IgEの変動が起こり，これらの汚染

大気が昴アレルギーの発症を促進，時に抑制してい

る実験結果を得た。

2. 鼻アレルギー発症因子の臨床研究

患者の臨床免疫学検査と共に生活環境を調査し近

年の鼻アレルギー増加の原因と治療対策を研究して

し、る。

3. 鼻中隔発育に関する研究

日本人の身長増加に伴い幼児，学童の時期よりす

でに鼻中隔の高度弯曲を来たし，鼻症状，耳，咽頭

症状を誘発し治療上の問題を来たしている。幼小児

における凡中隔手術が外鼻の発育に関係する度合い

を調宵する目的で幼小家兎の局中隔軟骨部分切除を

試み，成長後の組織所見を解明している。現在まで

の処多数に軟骨再生所見が現われている。

4. 鼻腔通気度の研究

鼻腔通気度計を用い，慢性副鼻腔炎患者，鼻中隔

弯曲症患者の手術前後および，術後長期にわたる鼻

腔通気度を測定し，手術々式・鼻腔形態等との関係

の調査を施行し，手術々式の検討を考察している。

VII. 喉頭・気管の狭窄に対する手術の実験研究

喉頭・気管の外因性搬痕狭窄の手術々式の 1つと

して，前壁の支柱組織の再建方法とし軟骨移植を考

え，実施している。それに伴い小児例に反応すべく，

軟骨膜移植の実験を行っている。家兎耳介軟骨膜を，

気管軟骨，輪状軟骨の部分切除した処に移植して観

察した。その結果術後感染が加わらない場合には移

植軟骨膜より軟骨が再生して，支柱組織として充分

利用できることを確認した。

聴器・鼻副鼻腔・口腔唾液腺・下顎・咽頭などが VIII. 集団検診による耳鼻科疾患の研究

含まれる外傷，変形，奇形の他，これ等の部位の機 小・中学生児童，学生のみならず，保育図々児に

能異常に対しては以前より臨床的研究を続けて来た 対して，耳用ファイバースコープによる鼓膜所見，聴
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力検査，鼓膜インピーダ｀ノス測定，恥腔ファイバー

スコピー，鼻アレルギー皮内反応，誘発試験，恥汁

中好酸球，好中球の検査，血中 IgE定量，アンケー

ト調査を実施し，耳・鼻疾患の変遷，滲出性中耳炎

の年令変化，鼓膜の年令変化，鼻アレルギーと生活

環境，慢性副鼻腔炎の罹患傾向を調査研究した。知

見として，都会の大気汚染地区に鼻アレルギーが多

ぃ，水泳をしている者に鼻疾患が多いとの煩向を得

た。また，滲出性中耳炎の罹患率は現在まで 1~5オ

の低年令層の検索が行われず不明であったが，低年

令程高率に見られることを知った。

研究業績

I. 原著論文

1. 耳科学関係

1)青木和博，江崎史朗，本多芳男：中耳病態の側頭骨含

気蜂腐発育に及ぽす影響（動物実験，第 1報）．耳展．25:

24 9-262 (1982) 

2) 白幡雄一，アプラムソン・マクスウェル：破骨縁にみ、

られるコラゲナーゼの局在について．耳展． 25:605-

614 (1982) 

3)杉田尚史：中耳真珠腫上皮の増殖に関する研究．耳

展． 25（補） ：153-175 (1982) 

4)大西俊郎，白幡雄一，上出洋介，渡辺健一郎：小児滲

出性中耳炎の誘因に関する考察．耳展． 25:272-

281 (1982) 

5)宮島逸郎，梅澤祐二，本多芳男：外耳道真珠腫の病

態．耳展． 25:367-374 (1982) 

6)杉田尚史，光吉 光，本多芳男：先天性真珠腫の感染

症と考えられる小児真珠腫．耳展． 25:632-642(1982) 

7)本多芳男：成人の中耳真珠腫に対する手術の考え

方．耳展． 25:79-85 (1982) 

8)白幡雄一：真珠腫性中耳炎の骨破壊の特異性．耳展．

25: 553-556 (1982) 

9)梅澤祐二，本多芳男：鼓膜所見と中耳腔病態につい

て．耳展． 25: 673-678 (1982) 

10)斉藤 建，島田和哉，梅澤祐二，佐野真一，本多芳男：

病的耳小骨の脱灰についての観察． EarRes. Jpn. 13: 
219-222 (1982) 

11)島田和哉，斉藤 建，本多芳男：腎不全症例における

耳小骨の病理組織学的観察． EarRes. Jpn. 13 : 223-
225 (1982) 

12) 梅澤祐二，宮島逸郎，清水佐和道，本多芳男：鼓室

成形術 IV型変法の手術成績．臨床耳科． 9:246-
24 7 0982) 
13) Honda, Y.: One stage vs staged surgery. Round 

table discussion "Consequences of cholesteatoma in 

the reconstruction surgery of the middle ear". 

Proceedings of XII world congress of Oto-Rhino-

Lary. (1982) 

2. 鼻科学関係

l)堀内博人，江崎史朗，内田 豊：いわゆる術後性飾骨

洞淡腫について．耳展． 25:29-39 0982) 

2)真崎正美，内田 豊，大戸武久，杉田尚史：副昴腔ア

スペルギルス症 ー自験 11症例及び本邦報告例から

の検討ー．耳展． 25:138-143 (1982) 

3)山口展正，石井正則，青木 基，本多芳男：当教室に

おける上顎癌の治療現況（第2報）．耳展． 25:505-

510 (1982) 

4)堀内博人，林 成彦，桐谷伸彦：前頭洞，飾骨洞，蝶

形骨洞の淡胞．耳展． 25: 643-650 (1982) 

5)青木和博，大野昭彦，本多芳男：凍結治療法ならびに

結核ワクチンの奏効した malignantmelanoma症例

（過去の外科的療法による症例についても検討を加え

て）．耳展． 25:520-524 (1982) 

3. その他

1)石井正則：木村氏病について．耳展． 25:407-

416 (1982) 

2)石井正則，青木和博：下咽頭に局所再発を繰り返し

たいわゆる癌肉腫．耳展． 26: 58-59 (1983) 

3)加藤孝邦，河西信勝，井上哲生，内田正興，多田信平：

ロ腔・咽頭領域， CTと解剖．耳喉． 54:771-778(1982) 
4)栄春海，梅澤祐二，遠藤朝彦，上出洋介，内田 豊：

小児気道障害 ーII.治療と予後に関する検討ー．気
食． 34: 42-46 (1982) 

5)島田和哉，佐野真一，杉田尚史，森山寛，斉藤建，

滝口清徳，望月元博：耳鼻咽喉科における歯科的検索

の役割． 日耳恥． 85:251-259 (1982) 

II. 総説

l)高橋 良：ヒト化現象および都会化現象よりみた嗅

覚 ー嗅覚と性の在り方について一．耳展． 25:360-

366 (1982) 

2)島田和哉，山崎可夫：いわゆる歯性上顎洞炎につい

て一耳鼻科医の立場からー．耳展． 25:596-

603 (1982) 

III. 学会発表

l)本多芳男：鼓膜弛緩部上皮の上鼓室侵入に関する研

究（上鼓室真珠腫の成因） A演題第83回日本耳局咽
喉科学会． 5月．盛岡．

2)今井透，小沢仁，兼子順男，本多芳男，久保田憲

太郎：オゾ｀／ NO2暴露による IgE抗体産生の増強．

第83回日本耳鼻咽喉科学会． 5月．盛岡．

3)山口展正，関 和夫，本多芳男：飛行時の耳管機能と

航空性中耳炎．第83回日本耳鼻咽喉科学会． 5月．盛

岡．

4)石井正則，内田 豊，山口展正，本多芳男：試験的上

顎洞開放手術．第21回日本鼻副鼻腔学会． 10月．名古

屋．

5)梅澤祐二，本多芳男：中耳真珠腫病態の臨床的観察．

第10回日本臨床耳科学会． 10月．京都．

6)江崎史朗，青木和博，森川清見，本多芳男：小児滲出

性中耳炎における側頭骨含気蜂腐発育のレ線的検討．

第 10回日本臨床耳科学会． 10月．京都．

7)吉岡邦英，関 和夫，井上秀朗，本多芳男：「いわゆ

る突発性難聴」における手術経験．第 10回日本臨床耳
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科学会． 10月．京都．

8)本多芳男，堀内博人，宮島逸郎：ベーセノト症候群の

患者に見られた口腔咽頭ならひに気管の狭窄．第 34回

日本気管食道科学会． 11月．東京．

9)金子省三，本多芳男：自家軟骨移植による気管枠形

成の実験的研究．第 34回日本気管食道科学会． 11月．

東京．

10)佐野真一，斉藤 建，金子省三，本多芳男：喉頭軟骨

腫の・・ー症例．第 34回日本気管食道科学会． 11月．東京．

11)森山寛： Boneresorption factor in chronic otitis 

media.第 90回AmericanAcademy Otolaryngolo-

gy, Head and Neck surgery. 10月．ニューオリンス．

12)森山寛： Boneresorption induced by laminaria 

in experimental otitis media. Association for 

Research in Otolaryngology. 1月． フロリダ．

13) 荒井和夫，大森一弘，河津芳典，杉本春美：バソコ

ンによるめまい診断．第 41回日本平衡神経学会． 9月．

山形．

14)伊藤裕之．滝口1肖徳，栄 春海，荒井和夫，中西亜津
子：中途失明者の平衡機能検査．第41回日本平衡神経

学会． 9月．山形．

15)加藤孝邦，内田正輿，鎌田信悦，野口明彦，川端一嘉，

高根宏展：下咽頭頸部食道癌の深達度について．第83

回日本耳昴咽喉科学会． 5月．盛岡．

16)加藤孝邦，肉田正輿，河西信勝，鎌田信悦，野口明彦，

井上哲生，川端一嘉，廻 俊一：下咽頭頸部食道癌診断

における CTの有用性．第 20回日本癌治療学会． 9月．

東京．

17)加藤孝邦，野口明彦，河西信勝，内田正興，鎌田信悦，

井上哲生，川端一嘉：甲状腺腫を主訴とした頭頸部癌．

第 15回甲状腺外科検討会． 10月．岡山．
18)今井透：卵白アルプミン aeroso]によるマウス

lgE抗体産生IIHapten-carrier系を用いた解析．第

32回日本アレルギー学会． 10月．岡山．
19) Ozawa. M., Kohno, H., Kaneko, S., Yano, K. and 

Uchida. Y.: Endonasal Repair of the Medial 

Orbital wall Fracture using the Microscope and the 

Endoscope. The 9th Congress of European Rhino-

logic Society and 3rd ISIAN. Sep.ストックホルム．

20)内田 豊，大戸武久，河野久雄，真崎正美，中島庸也：

Lateral Rhinotomyとその適応．第 83回日本耳鼻咽

喉科学会． 5月．盛岡．

21)内田 豊：鼻副鼻腔疾患と外的因子．第21回日本鼻

副鼻腔学会． 10月．名古屋．

IV.著書

l)内田 豊：昇出血の項分担執筆．新小児医学大系

38.小児耳鼻咽喉科学．中山書店．（1983)

2)内田 豊：「救急処置の墓本手技」鼻出血の止血法の

項分担執筆．永井書店．（1982)

3)内田 豊：「医師国家試験のための耳鼻咽喉科」症候

学その他の項分担執筆．金原出版．（1982)

4)内田 豊：視神経管骨折，医学大辞典の項分担執筆．

講談社．（1983)

5)本多芳男：医師国家試験のための耳鼻咽喉科．（編集）

金原出版．（1982)

6)本多芳男：臨床医学示説第 10巻耳鼻咽喉科．鼻の炎

症性疾患．他の項分担執筆．近代医学出版．（1982)

V. その他

l)本多芳男：中耳真珠腫の成立に関与する諸因子の解

明．文部省科学研究費一般研究B報告書．（1983)

2)鼻疾患と環境研究会（代表 内田 豊）：大気汚染健

康影響調査 一凡アレルギーの成因に関する臨床疫学

的研究ー．環境庁委託研究結果報告書．（1983)
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麻

教授：小林建一

助教授：高木 康

講師：天木嘉清

講師：谷藤泰正

講師：香川草平

講師：根津武彦

講師：永野 修

研究概要

酔科 学

麻酔と呼吸・循環

呼吸生理

筋弛緩薬

MAC,肝・腎障害

呼吸の調節

集中治療医学

疼痛管理

は，低酸素血症による呼吸抑制に重要な役割をもつ

ことが推定される。動物による慢性実験で， これら

pH, PC02の変化を測定するため，長期にわたり体

内植え込み可能で，体外より較正可能な電極を試作

した。

3. ハイボキシアによる呼吸抑制について

正常人では 30分の低酸素血症により換気の抑制

されることが明らかにされている。この換気抑制機

序に検討を加え，また CO2負荷試験から， PEC02の

上昇は低酸素血症による換気抑制を増強することを

示唆する結果を得た。

I. 神経・筋伝達に関する研究 IV． 痛みとその管理に関する研究
l. 4-Aminopyridine (4-AMP)誘導体の研究 1． 通電針刺激と疼痛閾値について

筋弛緩薬に対する拮抗薬として登場した 4-AMP 通電針剌激の鎮痛機序を明らかにする目的で，健

は，中枢神経剌激作用の強いことが明らかにされた。 康被験者 44例で，左手外関から合谷への 2.7Hz双

そこで新しい誘導体を合成し，横隔膜神経筋標本か 向波通電による，片側 7ケ所の測定点の疼痛閾値の

ら拮抗効果のあるものをスクリーニングし，それを 経時的変化を，輻射熱刺激法により測定，検討した。

ラットに投与し，その脳波変化から血液・脳関門を 閾値上昇の程度は部位により異なるが，頭頸部での

通りにくいものについて検討する。 上昇や足背での左右差は低頻度剌激による中枢性干

2. 新しい筋弛緩薬 (Vecuronium,NC-45)の研 渉作用により，一方上腕での著明な上昇は末梢作用

究 によるものと推定された。

神経筋接合部での基礎的研究に続き，循環系への 2. ペインクリニック

影響，代謝経路について臨床例で検討中である。 三叉神経 I枝領域の帯状疱診後神経痛のプロック

3. 筋弛緩薬問の相互作用について について検討し，下肢動脈不全症に対する脊髄通電

同じ非脱分極性薬であるが作用時間の短い NC- の効果について検討した。

45が，長時間作用のパンクロニウム投与後に追加さ

れることが臨床例で予想される。この際の相乗作用 V. 新しい静脈麻酔法に関する研究

の有無をラットで検討し，単独使用時より弛緩効果 余剰麻酔ガスによる手術室汚染防止の観点から，

が増強されることを明らかにした。 静脈麻酔薬による持続点滴麻酔が注目されている。

新しいステロイド系静脈麻酔薬アルファジオンを用

II. 麻酔補助薬の脳中枢作用についての研究 い，鎮痛薬としてペンタゾシソ，筋弛緩薬としてア

薬剤投与後のラット脳波を導出し，コンピュータ ルクロニウムを用いた臨床例において，循環系，瞳

による周波数別のパワースペクトラム分析により， 孔径の変化，血漿カテコラミソ， コルチゾール猥度

中枢作用の程度を検討し，さらに薬物の血液脳関門 を測定し，その有用性を検討した。その結果，笑気

通過の程度についても検討している。 吸入下はもとより，空気吸入下でも，術中ストレス

に対し，循環系および内分泌機能の抑制が得られる

III. 呼吸調節に関する研究 ことが明らかにされた。

l. ハロセンの呼吸抑制について 本麻酔法の術後肝機能に及ぼす影響を， NLA変

イヌで脳室脳槽灌流装置を作り，灌流人工髄液の 法と比較し，血清酵素値および臨床所見から，何ら

pHを変化させた時の分時換気量の変化を，異なっ の影響を与えないことを明らかにした。

た吸入ハロセン濃度下で測定した。中枢化学受容体

の髄液 [W]に対する感受性は，終末呼気 1%のハ VI. MACに関する研究

ロセンではよく保たれ， 1.5%ではほとんどゼロにな 黄体期，卵胞期の婦人科手術例について， MACを

ることを明らかにした。 測定し， progesterone,estrogenとの関連を検討し

2. pH-PC02複合電極の試作 た。 MACは卵胞期＞黄体期の順に上昇するが有意

延髄の中枢化学受容体周辺の ECFのpH,PC02 ではなく，また血中両ホルモソとの間に相関はみら
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れず，臨床上，月経周期により麻酔薬必要景は影響 れた。

されないことが示された。 4. 術中輸液について

酷酸加リンゲル液はその組成から，乳酸加リンゲ

VII. 集中治療に関する研究 ル液より酸塩基平衡の面で有利と考えられる。そこ

1. 人工換気の循環系への影響について で肝障害のある食道静脈瘤手術の術中輸液として両

術後の人丁換気は呼吸不全の治療のほかに，呼吸 者を比較，検討した。その結果，酷酸加リンゲル液

および心仕事量の減少もその目的とされる。しかし， の方が勝れているとの成績をえた。

循環系への抑制は避けられず， とくに開心術後では 5. 肝，腎機能について

影響が大きいと予想される。そこで成人 ASD術後 エ‘ノフルレンは体内で無機弗素を産生し腎障害を

例について，同一例に調節呼吸 (CMV)と問欠的強 起こす可能性がある。そこで腎血流低下を伴うトリ

制呼吸(IMV)の異なった人工換気を交互に行い，呼 メタファン低血圧麻酔下でこの点を検討したが，無

吸循環諸量から両者を比較した。 IMVでは自発呼 機沸素濃度，腎機能に有意の変化はみられないが，腎

吸による静脈還流の増加と，呼吸運動による仕事量 機能障害患者での危険性が示唆された。

の増加を伴うが，この影響は大きなものではなく，呼 ハロゲン化合物による肝障害を予防する薬物につ

吸法自体の変更が呼吸循環に悪影響を及ぼすこと いて検討しているが，今回はアデラビンの術後肝機

が明らかにされた。 能に与える影響について検討したが，諸量の変化か

2. 術後腎機能について らとくに有効性は認められなかった。

開心術を含む術後 ICU入室症例について，術後の 6. 硬膜外チューブの試作

腎機能を検討した。腎機能の評価に尿量は必ずしも 広範囲を必要とするプロックは硬膜外麻酔での不

適切でなく，術前血清クレアチニン高値の例に腎機 利な点の 1つであるが，その点を解決するため，先

能抑制がみられ，開心術とくに冠動脈疾患に明らか 端に一定間隔をおいた二孔性チュープを作製し，臨

である。術後の腎機能の指標には血清Crの推移が 床例でその有用性が示された。

最も重要である。

VIII. 術中管理に関する研究

1. 静脈麻酔薬，前投薬について

サクシニルコリソによる術後筋肉痛に及ぼす静脈

麻酔薬の影響を，チオペンタール，ケタミン，アル

ファジオンについて，血清K,Ca, CPK,線維束性

収縮と関連して検討した。筋肉痛発生頻度は 3剤間

に差はなく，血清 K,Ca, CPKと線維束収縮の程度

の間に関連はなかった。

小児での筋注による障害を避けるため，経口前投

薬の効果について，気道分泌抑制，鎮静作用の面か

ら検討し，その有用性を示した。

2. 筋弛緩薬と眼圧について

サクシニルコリンの眼圧上昇の機序を明らかにす

る目的で，その持続点滴下の眼圧の変動，房水流出

率，線維束収縮との関連を検討した。眼圧は線維束

収縮消失後も上昇し，弛緩薬投与中止後まで続き，こ

の問房水流出率は減少することから，眼圧上昇は流

出率減少が一因であることが示唆された。

3. ミダゾラムの羊水移行について

新らしいベンゾジアゼピン誘導体であるミダゾラ

ムは，麻酔導入に用いられるが，その胎児移行につ

いて，人工妊娠中絶者について検討した。羊水中で

は検出されず，胎盤はわずかに通過する傾向がみら

研究業績

I. 原著論文

1. 筋弛緩薬に関する研究

1)天木嘉清，上出正之，小林建ー：神経筋ブロック判定

のためのテクヌス刺激と単一刺激の比較．麻酔． 31:

933-938 (1982) 

2)天木嘉清，上出正之，和田隆子，二木玲二： 4-amino-

pyridine誘導体の dTcに対する拮抗効果．麻酔． 31:
p. 265 (1982) 

3)天木嘉清，和田隆子：ネオスチグミン拮抗効果の筋

弛緩回復過程に及ぼす血中dTcの影響．臨床麻酔． 7:

299-303 (1983) 

2. 呼吸調節に関する研究

1) Kagawa, s.・: Halothane dose-relatedly depresses 
central chemosensitive area. Jikeikai Med. J. 29: 
239-252 (1982) 

3. 痛みとその管理に関する研究

l)膠 英和：通電針剌激による疼痛閾値の経時的変

動．東京慈恵会医科大学雑誌 98:216-225 (1983) 

4. 静脈麻酔法に関する研究

l)佐竹 司：アルファジオンRの持続点滴による

total intravenous anesthesiaの臨床的検討 一手術

侵襲に対する循環動態と内分泌機能の変化について

ー．麻酔． 32: 88-94 0983) 

5. MACに関する研究

l)所 純二，景山浩次，益子健康，町田浩通，谷藤泰正，
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小林建ー：月経周期と MAC．麻酔． 31: S49 (1982) 

6. 集中治療に関する研究

l)堀口順子，和田隆子，所 純二，上出正之，根津武彦，

小林建ー：循環呼吸諸量からみた開心術後の IMVの

検討．麻酔． 31: 150 (1982) 

7. 術中管理に関する研究

l)佐竹 司，永野剛蔵：サクシニルコリンによる術後

筋肉痛に及ぽす各種静脈麻酔薬の影響．臨床麻酔． 6:

1256-1260 (1982) 

2)谷藤泰正，菅原 豊，益子健康，小林建ー：サクシニ

ルコリンとパンクロニウムの眼庄と房水流出率に及ぼ

す影響．麻酔． 31: 600-604 (1982) 

3)町田浩通，小畑英介，岡田紀三男，谷藤泰正，小林建

-: Midazolamの羊水移行について．産科と婦人科．

49: 1005-1006 (1982) 

4)景山浩次，所 純二，益子健康．谷藤泰正，小林建ー：

低血圧麻酔下での enfluraneの血中fluorideに及ぼす

影響．麻酔． 31: 136 (1982) 

5)永野 修，永野剛蔵，和田隆子，高橋恒夫，森永泰良，

成瀬 勝，池内準次：ハロセン開腹術後の肝機能に及

ぽすアデラビ、1/9号の影響．外科診療． 25:251-

252 (1982) 

6)天木嘉清，永野 修，杉本千寿子，小林建ー：新しい

二孔式持続硬膜外カテーテルの臨床への応用．臨床麻

酔． 6:1067-1070 0982) 

7)谷藤泰正，根津武彦：小児経口前投薬．臨床麻酔． 6:

1545-1548 (1982) 

III. 学会発表

l)町田浩通，小畑英介，所 純二，景山浩次，益子健康，

谷藤泰正，小林建ー： Progesteroneの麻酔必要量に及

ぽす影響．第 34回日本産科婦人科学会総会． 4月．神

戸．

2)和田隆子，小山直四，清水良明，首藤義幸，杉本千寿

子，所純二，堀口順子，根津武彦，谷藤泰正： ICU症

例の術後腎機能の検討．第9回日本集中治療医学会総

会． 5月．福島．
3)佐竹 司，永野剛蔵：アルファシオンR持続点滴麻

酔下手術における内分泌機能と循環動態の変化．第 29

回日本麻酔学会総会． 6月．前橋．
4)香川草平． J.W.Severinghaus:体内植込み可能な

pH-PCO,電極の試作．第29回日本麻酔学会総会． 6

月．前橋．

5)景山浩次，小山直四，益子健康，靡英和，永野修，

大高道夫，小林建ー： 1年以上の通院症例についての

検討．第 16回ペインクリニック研究会． 7月．広島．

6)清水良明，景山浩次，益子健康，谷藤泰正，小林建ー，

三枝幹久：脊髄電気剌激(SCS)の下肢動脈不全症に対

する応用．第 16回ペインクリニック研究会． 7月．広

島．

7)永野 修，景山浩次，永野剛蔵，香川草平，大高道夫，

小林建ー：三叉神経第 1枝領域の帯状疱疹後神経痛に

対するアルコールプロックの問願点．第 16回ペインク

リニック研究会． 7月．広島．
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8)堀口順子，上出正之，和田隆子，根津武彦，小林建ー：

肺動脈カテーテルによる稀な合併症．第 10回日本救急

医学会総会． 9月．札幌．

9)和田隆子，小山直四，天木嘉清：筋弛緩拮抗のための

ネオスチグミン投与時にみられる拡散効果．第 22回日

本麻酔学会関東甲信越地方会． 9月．横浜．
10)小山直四，天木嘉清，木口百合子：脳波バワースペク

トラム分析よりみた各種中枢興『薬の作用．第 22回日

本麻酔学会関東甲信越地方会． 9月．横浜．
11)天木嘉清，和田隆子，小山直四，小林建ー：非脱分極
性筋弛緩剤にみられる respiratorysparing effect.第

99回成医会総会． 10月．東京．
12)香川草平：ハイポキシアによる呼吸抑制．呼吸調節

の基礎と臨床．第99回成医会総会． 10月．東京．

13) 谷藤泰正：プロゲステロンと換気剌激．第•99 回成医

会総会． 10月．東京．
14)堀口順子， J::出正之，所 純二，和田隆子，根津武彦：
開心術中，術後の循環動態からみた麻酔管理の検討．第

35回日本胸部外科学会総会． 10月．名古屋．

15)杉本千寿子，景山浩次，麿 英和，谷藤泰正：二卵性

双生児の一方にみられた悪性高熱症の一例．第6回悪

性高熱研究会． 10月．東京．
16)天木嘉清永野修，杉本千寿子，小林建ー： Trial
of double lumen epidural catheter for clinical 

anesthesia. American Society of Anesthesiolo-

gists. October. Las Vegas. 

17)佐竹 司，永野剛蔵：アルファジオンR持続点滴麻

酔法の術後肝機能に及ぼす影響．第2回日本臨床麻酔

学会総会． 11月．東京．
18)益子健康，高木康：開口障害を伴った popliteal

web syndromeの麻酔経験．第2回日本臨床麻酔学会

総会． 11月．東京．
19)首藤義幸，森義人，所純二，谷藤泰正，小林建ー：

食道静脈瘤手術時の術中輸液としての酷酸加リンゲル

液と乳酸加リンゲル液の比較．第2回日本臨床麻酔学

会総会． 11月．東京．

20)堀口順子，上出正之，和田隆子，根津武彦，小林建ー：

開心術後の腎機能の検討．第2回日本臨床麻酔学会総

会． 11月．東京．

IV.著書

1)小林建ー：脳神経外科の麻酔の項分担執筆．稲田

豊編集：新麻酔科学．医歯薬出版． 262-271(1982) 

V. その他

1)根津武彦，小林建一，：気管切開．メディカルコンパニ

オン． 2:1411-1414 (1982) 

2)所純二，永野剛蔵益子健康，谷藤泰正：心不全を

起こした心疾患患者の分娩管理の 2症例．臨床麻酔．6:
1483-1487 (1982) 



歯 科

教授：田辺晴康 口腔外科学・顎発育，口腔

修復

講師：杉崎正志 口腔外科学・顎運動分析

研究概要

I. 唇顎口蓋裂の顎口腔の管理

唇顎口蓋裂患者の形成手術後の顎口腔の成長発

育歯牙咬合の管理について，当科では研究主題の

1つとして，昭和54年より積極的に行って来てい

る。さらに，昭和57年4月これら患者の歯科矯正治

療のみについて，育成医療の適応が認められ，本学

でも 10月には指定医療機関となり，年々，患者は増

加傾向にある。

現在，患者総数は約400名を数えている。これら

の患者について， 口腔管理を通してみられるいろい

ろな症状と現症を把握して，治療の体系を考えてみ

たし ‘o

唇顎口蓋裂患者は， 口唇， 口蓋の形成手術による

粘膜搬痕形成のため口腔周囲組織の緊張度が強く，

上顎の劣成長，顎発育不全，顎の狭小化， collapse,

歯列不正など多くの症状のほかに， 口腔内環境の悪

化に伴った“う蝕”が幼児期より多発している。

そのため，乳歯列期，混合歯列期，永久歯列期の

各段階ごとの長期的な管理をしなければならない。

すなわち，乳歯列期では顎狭小化に対する顎拡大矯

正，混合歯列期では永久歯の正常方向への歯牙萌出

の誘導，永久歯列期では歯列矯正を行って咬合改善

がなされている。さらに上下顎被蓋関係の改善され

ないものについては外科的矯正法についても考慮が

はらわれ，その中で，我々が新しく応用した下顎前

歯部骨切り術による下顎後退術は利用価値の高い手

術法として報告している。

終末処置として，床義歯または架工義歯による保

定を行って，咬合関係を修復してきたが，一連の治

療体系の確立への方針を明らかにしていきたい。

立するとともに治療成績の向上をはかっている。

1. 顎変形症

1800年代にすでに言われているように形態は機

能に従っていることは明らかである。本症に対し，外

科的に顔貌のみを矯正しても機能が伴わなければ術

後の relapseを起こすことは当然であり，たとえ

relapseを生じないまでも機能と形態の不調和から

種々の障害が発現する可能性は大である。教室では

これら疾患の下顎運動をサフォン下顎運動解析装置

を用いて 3次元的に顎運動を分析するとともに，全

調節性咬合器上に術後の顎運動を予想再現し，術後

の咬合の安定をはかり，顎顔面の形態的変化と機能

の調和を得ている。

2. 顎関節症

本症は種々の症状を呈するため，各科で加療され

ることが多いが，その病因の多くは咬合の異常と精

神心理的要因であることが近年明らかにされてい

る。しかし本症に対してはいまだ顎関節腔内注射が

なされている場合も少なくなく， これによる不可逆

性の搬痕も生じている。教室では本症が，咬合異常

による筋の異常運動や運動失調が精神心理的要因と

overlapしたものと考え，本疾患の顎運動を 3次元

的に解析し，顎運動の異常より，各関連諸筋の機能

異常を推察し，各種筋群の筋機能療法を行うととも

に，上下顎咬合時および咀哨時の安定した咬合関係

を再現させ良好な成績をあげている。

-TVRによる咬合圧測定一

ヒトの骨格筋を 100Hz前後の振動周波数で刺激

すると，同筋は反射性収縮を示す。この反射を緊張

性振動反射 (TonicVibration Reflex) T.V.Rと呼

び，筋中に存在する筋紡錘が振動という伸展に極め

て良く反応し， Ia求心性神経を介し運動神経細胞に

興奮入力を送るため生じるとされている。この緊張

性振動反射は，四肢の筋においてその研究が良く進

んだが咬筋での研究は少ない。

歯科外来を受診する患者の中で，顎関節部の痛み、

や，咀哨筋群の痛みを主訴に来院する者は少なくな

し、

顎゚関節症，発症の原因は複雑であり，いまだ定ま

II. 顎運動分析 っていないのが現状であるが，咬合不全により引き

歯科において顎口腔系機能の改善と回復は重要な 起こされる咀哨筋群の筋緊張冗進が重要な位置を示

研究課題である。顎口腔系機能の向上には顎顔面の していると考えられる。

形態と咬合の改善および筋機能療法が必要となり， そこで，我々はこの顎関節症患者群と，正常者群

これらを満足させるには下顎の顎運動解析が必要不 の比較を咬筋部T.V.R．による咬合力測定により比

可欠となる。そこで当教室では顎変形症および顎関 較・検討を加え閉口筋，特に咬筋の調節系を明らか

節症患者の顎運動を 3次元的に記録観察し，手術前 にし，その病態を把握したいと考えている。

後あるいは治療前後の比較検討を行い，治療法を確 （研究方法）
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正常者群と顎関節症患者群について以下の方法で

咬合力を測定し，その比較を行い両者の生理学的検

討により病態を究明する。

1) 最大咬合力を咬合力計により測定する。

2) T.V.R.による咬合力の測定。

① 咬筋筋腹に振動器を当て，反射性収縮力を記

録する。

② 振動周波数を変え，至適周波数を調べ四肢筋

の至適周波数と比較する。

③ 振動器のあたる直下の皮府を Coolingblock 

し，振動反射による収縮力を Cooling前の収

縮力と比較する。

④ 針治療前後の比較を同時に行う。

以上の方法を用い，正常者群と顎関節症患者群の

比較・検討を行い，同時に筋電計による差異も記録

する。

III. 口腔修復

最近 10年の歯科学の修復の分野における研究は

さかんで，歯科治療での内容は一変してきている。加

えて失ってしまった歯牙による咀喘機能の回復のた

め，セラミックによる人工歯根の開発で臨床応用も

多数みられるようになっているが，未だ顎骨の吸収

異常な症例や顎欠損例には適応されていない。

当科ではこれら症例に対して，歯槽堤形成手術に

より顎堤を形成して義歯の安定化をはかっている

が，人工材料と合わせてこれら症例の回復を考えて

し、る。

IV. 下顎骨の放射線骨障害に関する研究

近年，悪性腫瘍などに対する放射線治療の発展は

めざましいものがある。しかし，その副作用として

の放射線骨障害に遭遇することは少なくない。とく

に私たち歯科領域にとっては， 口腔およびその周囲

に放射線治療を受けたか否かは重要な問題となる。

そこで私たちは，放射線の下顎骨におよぽす影響に

ついて実験的研究を行っている。実験動物として雄

のウィスター系ラットを用い，（1) どの程度の放射

線量で下顎骨への影響がみられるか，（2)抜歯は放

射線照射の前に行うべきか後で行うべきか，（3)抜

歯創は開放にするか閉鎖した方が良いか，以上の 3

点について実験的に明らかにしようという目的であ

る。

現在のところ (1)の放射線の線戴と下顎骨の変化

について実験中である。方法はラットにネンブター

ルの腹腔内注射にて麻酔を施し，下顎第 1大臼歯を

中心に約3cmx2 cmの面積で放射線（電子線）の大

量 1回照射を行った。線星は 2,000rad, 3,000 rad, 

4,000 radとした。しかし， 3,000rad以上では口腔内

の炎症が激しく． ラットが餌を摂取しなくなるため

衰弱死してしまった。また． 2,000radでは反応が微

呈であった。結局 2,500radという線量が最も妥当

な線量であることがわかった。しかしながら， この

2,500 radという線量においても粘膜反応の経時的

な変化は追求できるとしても． iまたして骨に変化が

みられるかどうかぱ疑問であり．現在屠殺の時期を

考慮中である。

V. 発癌実験

実験的口腔癌の形成は，発癌物質の口腔粘膜への

塗布，外傷面への塗布．注射，人工盲痰や頬緩へ注

入する方法など，過去さまざまな方法によって行わ

れてきている。

某大学では， 4NQOを飲料水中に溶解させ．ラッ

トに投与したところ， 100%の発生頻度で口腔粘膜

に扁平上皮癌が認められたという報告を行った。発

癌剤を食物として投与した結果， 100%の高率でロ

腔粘膜に癌が発生し， しかも他臓器には腫瘍の発生

が認められないという。

現在，我々はこの方法にもとづき， 4NQO使用し，

ラットの口腔粘膜に癌を発生させ，肉眼的，病理組

織学的な観察を行い，かつ将来は，発生した癌を利

用し，種々の実験を行っていく予定である。

研究業績

II.総説

1)福原達郎．内田晴雄，石田慶一．幸地省子，紫崎好伸．

田辺晴康：口蓋裂矮正の臨床上の諸問題．歯科、；；ャー

ナル． 17:317-333. 

III. 学会発表

l)中屈 醤白川正順，斉藤文明．宇沢俊一，杉崎正志

田辺睛康：舌癌に対するイリシウム小線源治療時の放

射線プロテクターについて．第 36回日本口腔科学会． 5

月．名古屋．

2)老沼真一，宇沢俊一，白川正順，杉崎正志，田辺睛康：

唇顎口蓋裂症例における下顎前歯歯槽部の骨切り術の

経験．第 6回日本口蓋裂学会． 5月．東京．

3)黒田勇一，須田郁夫，中嵩 哲，宇沢俊一，白川正順，

田辺睛康．森藤武夫．河合康男：エピテーゼの経験．第

22回日本顎頻面補綴研究会． 5月．名古屋．
4)長谷川秀行，黒田勇ー．老沼真一，小泉秀行．白川正

順田辺睛康：スウィングロックアタッチメントを用

いた咬合滑面板の 1例．第 22回日本顎顔面補綴研究

会． 5月．名古屋．

5)白川正順．中閏 哲，斉藤文明．宇沢俊一，杉崎正志．

田辺睛康．山下 孝．杉本東一．望月幸夫：舌癌に対す

-154-



る192Ir小線源治療時のプロテクターの意義．第6回頭

頸部腫瘍学会． 6月．東京．

6)宇沢俊・,中應 哲，老治真ー．須111郁夫，白川正順，

田辺睛康：咬合滑Ifi1板に Swinglock attachmentを

応用した 1症例． H本歯科大学歯学会大会． 9月．東か、．．

7)伊介昭弘，中児 哲，小泉秀行，芹田 晃，宇沢俊ー→9

白川正順， Ill辺睛康：エピテーゼの 3症例．日本歯科大

学歯学会大会． 9月．東京．

8)斉藤文明，老沼貞・，杉崎正志， 111辺睛康，本田富彦，

立）1|哲彦：咬筋肉石灰化病変の 1例．第 27回日本口腔

外科学会． 9月．大阪．
9)伊介昭弘，岡本哲―丘老沼真・，杉崎正志，田辺晴康：

ヒ顎前歯部理伏歯の観察．第27回El本口腔外科学会． 9

月．大阪．

10)秋庭賢司，小泉秀行．老沼真・9 [Il辺睛康：沖縄県に

おける重度心障者（児）の歯科治療の 3年間．第 10回

日本障害者歯科医療研究会． 10月．埼玉．

11)福崎博生，伊介昭弘，老沼真一，黒田勇一，岡本哲子．

杉崎正志，田辺睛康，根津 浩，根津 泰：上顎正中

過剰歯の臨床統計的観察．第 217回東京歯科大学学会．

11月． 千葉．

12)田辺睛康，杉崎正志，斎藤文明，老沼真一，白）II正順，

小泉秀行：下顎骨切除後の即時再建について．第 7lril 

日本顎顔面補綴研究会． 11月．徳島．

13)河合貴久，長谷川秀行，白）1|正順，黒田勇一，田辺睛

康：強度の搬痕性拘縮を伴った顎顔面欠損症例の経

験． 11月．徳島．

14)長谷川秀行，河合貴久，白川正順，宇沢俊一，田辺睛

康：咀哨運動経路について． 11月．徳島．

15)小泉秀行，本問生夫：咬筋の緊張性振動反射とハリ

の効果．第 12回日本脳波筋電図学会． 11月．鳥取．

16)小泉秀行，福崎博生，杉崎正志，田辺睛康，本間生夫：

TVR（緊張性振動反射）による咬合力測定．第 37回日

本口腔科学会． 3月．大阪．
17)斎藤文明．老沼真一，杉崎正志，田辺睛康，立）1|哲彦：

下顎骨に発生した巨大な Myxofibromaの 1例（下歯

槽神経血管束保存手術症例）．第 37回日本口腔科学会．

3月．大阪．

IV.著書

l)田辺晴康：歯と口腔の病気と健康．家庭医学事典．三

省堂． 76-960982) 

V. その他

l)尾崎佳孝，高野伸夫，松井 隆，中村堅ー，内山健志，

斉藤 力，重松知寛，杉崎正志：自動車事故による顔面

組織内ガラス片埋入の 3症例．歯科学報． 82(4): 549-

554 (1982) 

2)白）1|正順，黒田勇ー，須田郁夫，長谷川秀行，中屈

哲，宇沢俊一，田辺睛康：上顎欠損補綴 10症例の経験．

顎顔面補綴研究会雑誌． 5(1): 44-50 (1982) 

3)白川正順，中謁哲，宇沢俊一，藤島 明，鎮目正美，

老沼真一，田沼晴康：歯原性皮府痙の臨床的考察．東京

慈恵会医科大学雑誌． 97(6): 1012-1020 0982) 

4)小泉秀行，秋庭賢司：水道水中のフッ素濃度と斑状

歯発生に関する文献的考察．フッ素研究． 3:93-

96 (1982) 

5) 白）1|正順，中屈 哲，宇沢俊一，清水良一，鎮目正美，

斎藤文明， i[l辺晴康：上顎澗に原発した非ホジキンリ

ンパ腫（細網肉腫）の一例． 日口外誌． 28(7): 1126-

1131 (1982) 
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共用研究施設

附属研究部

形態研究室

部長鈴木昭男

ドックス型に相当するコンフィギュレーションを示

すが，基質は通常のオーソドックス型より暗調でコ

ンデンス型よりや入明るい。 Cytochromeoxidase 

教授：鈴木昭男 超微構造病理学・細胞小器 活性は大部分の糸粒体のクリステ糸粒体膜~に証明さ

官病理学 れた。

講師：田中寿子 細胞の形態と機能に関する 単離肝細胞浮遊液中に溶存する 02相対量は経時

組織化学的研究 的に直線的に減少し， 02分圧は 40分間に 140

研究概要

I. 細胞病理学および細胞小器官病理学に関する

研究

1. 単離肝細胞の超微構造の機能の相関に関する

研究ー特に単離肝細胞の細胞呼吸と糸粒体の

形態変化について一

糸粒体のエネルギー代謝と形態との関係について

は，Greenー派による詳細な研究が知られているが，

その成績の殆どは分離糸粒体を用いた実験の結果

で，そのま叶細胞内での insituの変化と対比するに

は可成りの飛躍があると考えねばならない。われわ

れは細胞の機能と糸粒体の形態を比較考察するため

に，単離肝細胞の細胞呼吸と糸粒体の形態に関する

実験を進めて来た。

Berry法の藤瀕による変法により， ラット肝臓か

ら得た単離肝細胞から低速遠心法により肝実質細胞

浮遊液を得て実験に用いた。この試料の 02相対量

と，同じ液中の 02およびCO2分圧の経時的変化を

測定した。また溶存02が約 50%に低下した時点で

O.lmMになるように KCNを加え， 1分および5分

後にその影響を観察した。電顕標本は02測定開始，

02相対量50%，同 20%，同 5%の各時点および

KCN添加 1分および5分後に採取した。一部は通

常透過電顕試料とし，一部はcytochromeoxidase 

検出に用いた。また材料の一部は走査電顕試料とし

た。

単離肝実質細胞は単離直後に類円形を呈し，表面

に無数の短い微絨毛があることが走査電顕により認

められた。切片像での構造的特徴としては，組織中

の肝細胞のそれと一致していた。糸粒体はオーソ

mmHgから lOOmmHgに低下し， CO2分圧は 0.9

mmHgから 3.8mmHgへと上昇を示した。

02量の経時的減少に伴い，単離肝実質細胞の糸粒

体のクリステ腔は拡大し，漸次増強する傾向が認め

られた。 Cytochromeoxidase活性腸性糸粒体の数

は経時的に減少する傾向がみられた。分離後の時間

的経過やKCN添加により，基質の淡明化，細胞膜の

断裂，糸粒体や小胞体の著しい変形・破壊などを示

す崩壊細胞が増加した。

KCNによる呼吸阻害実験では， KCN添加と同時

に02消費は著しい減少を示し，これに対応して糸

粒体にはクリステ腔の拡大とクリステ膜の cyto-

chrome oxidase活性を示す糸粒体数の減少が認め

られた。

以上の実験結果より，単離肝細胞を用いるこの実

験系は細胞機能と小器管の形態を比較考察するため

には有用な実験系と考えられた。

2. 抗生剤の多剤併用によるラット肝・腎障害の

細胞病理学的研究

薬剤性腎障害研究の一環として， cephaloridine,

(CER: 750 mg/kg po), indomethacin (IM: 4 mg/ 

kg, 3 mg/kg po)とprobenecid(PRO : 100 mg/ 

kg ip), furosemiぐe (FUR : 100 mg/kg ip)を

Wistar系ラットに単独あるいは併用して反復投与

し，尿中排泄酵素の推移に基づき，投与第3,5, 7日

に屠殺し，腎形態の経時的変化を観察，検討した。

PRO単独投与により糸球体脚突起融合に基づく

nephrotic syndromeが報告されているが，糸球体変

化は軽微で，近位尿細管上皮細胞の小胞体系や lyso-

someの賦活と，一部に細胞壊死を含む軽い tubulo-

toxicityを認めた。 CER,IMでは近位尿細管上皮の
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変性壊死と同時に糸球体傷害が僅かながら認められ

た。CERでは細胞変質の強い尿細管上皮に糸粒体ク

リステの開大や基質の淡明化など，糸粒体への影響

が強く認められた。 PROとCER併用により lyso-

some活性や，内腔側細胞膜の変化は単独投与腎に

比べ軽減された。一方， IMとPRO併用により単独

投与時より尿細管障害は増強されたが， IMによる

強い胃腸障害が惹起され，実験方法の再考を余儀な

くされた。5日以上の FURの反復投与はヘンレの細

脚および太脚に障害を与え，微絨毛は早期には束状

配列を示し，次第に疎かつ短小化し，正常配列が失

われた。同時に肝細胞にも障害が認められた。 FUR

とIM併用群では近位尿細管上皮，ヘンレ太脚の障

害が増強し，近位尿細管には高頻度に核分裂像が観

察された。

II. 牌臓赤色髄流床の微細立体構築に関する研究

l． 牌臓の末梢流床の構造

牌赤色髄の末梢流床の構造を立体的に把握する目

的で， ヒトおよび4種の実験動物の牌を動・静脈双

方に正常圧を負荷しながら灌流固定し，透過および

走杏電顕で観察して，以下のような結論を得た。

動物の種差にか＼わりなく赤色髄の基礎的構造は

細網組織の立体網目流床で， これには多数のマクロ

ファージが縄絡している。一方英組織および牌洞の

発達程度は種属によりかなりの相異がある。検索し

た動物種の範囲では，毛細血管末端はすべて開放性

に牌索域および濾胞周辺帯に終わり，牌洞に直接連

絡する所見は認められなかった。毛細血管の牌索内

への開放様式は，壁に散在する経約2μm以下の小

孔が末端部で増大，増数することにより壁が網目様

となり，牌索の細網組織に移行することによるもの

で， この基本様式は各動物に共通であった。牌洞が

発達しているヒト，イヌ，ウサギ， ラットの牌洞壁

には，洞長軸に平行に配列する洵内皮と格子様の規

則的配列を示す楕円形に拡大した細胞間隙すなわち

stomataがあり，後者は牌索腔と洞腔を連絡してい

る。光顕的に牌洞が存在しないとされていたマウス

には，極めて不規則な壁の構造を示す牌洞が見出だ

された。

以上の結果は， 1) ヒトおよび上記諸動物の牌内

循環が基本的に開放性であることを示しているが，

2) ヒトの牌臓のように牌索が比較的狭いもの，特に

門脈圧充進症牌のように牌索域が著しく狭くなって

いる場合は，毛細血管の開放端から牌洞壁の sto-

mataまでの距離が短くなるため，構造上は開放性

でも，時にあるいは所により機能上は閉鎖性に近い

循環状態を呈する可能性があることを示唆してい

る。

2. ネコおよびモルモットの牌臓赤色髄の走査電

顕的研究

ネコの牌朦赤色髄では牌洞の発達が悪く，細網織

型牌の観を呈する。散在性にみられる牌洞は吻合に

乏しく，不規則な拡がりを示すマウス型内皮細胞に

覆われ，壁には大小類円形の stomataが多数不規

則に配列している。その起始部は牌索細網織の網目

が管状あるいは漏斗状の配列をとることにより始ま

り，かなり短い走行で牌髄静脈に移行する。

モルモットでは牌洞の発達が良く，洞型牌という

べき構造が見られ，ウサギの牌と基本的に類似する。

英毛細血管はネコでは顕著であるが，モルモットで

は認め難い。牌動脈末端はネコではampulla状，モ

ルモットでは漏斗状を呈し，いずれも牌索中に開放

性に終わる。この開放端から洞壁までの隔たりは牌

索の幅に依存し，ネコでは大きく，構造的・機能的

にも開放循環とみなされるのに対し，モルモットで

はその隔たりは少なく， ヒトの場合と同じように開

放性であるが，機能的には閉鎖循環をとる可能性も

考えられた。

III. ヒト牌白色髄の組織化学的研究

-TおよびBリンパ球分布に関する

再検討—

ヒト牌白色髄におけるリンパ球subpopulationぉ

よびT リ` ノパ球subsetを単クローン抗体を用いて

検出し，白色髄内の分布，病態時におけるその変動

について検索を加えた。癌手術時に摘出された牌，門

脈圧冗進症で摘出された牌を用い，新鮮凍結連続切

片を作製した。 Tリンパ球に対する単クローン抗体

（抗Leu-1,抗Leu-2,抗Leu-3)，抗HLA-DR単ク

ローン抗体，抗IgM,抗IgGウサギIgGとそれぞれ

反応後 avidine-biotin-peroxidase complex 

(ABC)により抗原を証明した。

Leu-1（末梢T)を細胞膜に有するリンパ球は動脈

周囲リンパ鞘(PALS)に密在するとともに， i慮胞内

外帯に散在，胚中心の暗殻側に少数散見された。

Leu-2 (suppressor T), Leu-3 (helper T)はLeu-

lとほゞ同域のリンパ球に認められたが， Leu-2を

有する細胞は少なかった。 slgM,slgDを示すBリン

パ球は暗殻に密在し，濾胞内外帯に散見された。以

上の所見より PALSがTリンパ球固有域であるこ

とは従来認められて来た通りであるが， Bリソパ球

固有域は濾胞暗殻と胚中心であり，濾胞内外帯はT,

Bリンパ球の混在域で，その混在程度には個体差が
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著しかった。内脈圧充進症牌では全般にこの部にT

リンバ球が多い傾向がみられた。

IV. その他

教授鈴木昭男は第 38回日本電子顕微鏡学会（昭和

57年 5月）の実行委員長を務めた。

教授鈴木昭男は 1986年に京都市で開催される第

11回際電子顕微鏡学会議の実行委員ならびに組織

委員を委嘱された。

研究業績

I. 原著論文

1) Suzuki, T.: Giant mitochondrial tubulopathy in 

human diseased kidneys. New Trends of Electron 

Microscopy in Atom Resolution, Materials Science 

and Biology, Proceeding of the First Chinese-

Japanese Electron Microscopy Seminar, Ed. by 

Hashimoto, H., Kuo, K.H. and Ko, T. Science Press. 

Beijing, China. 163-167 (1982) 

2) Homma, S., Nagamori, S., Hasumura, S., Fujise, 

K., Sujino, H., Kameda, H., Kirino, Y., Hataba, Y. 

and Suzuki, T. : The morphological studies on 

characteristics of isolated parenchymal and non-

parenchymal cells of the rat liver. J. Electron 
Microsc. 31: 389-396 (1982) 

3)田中寿子，桐野有爾：無アルプミン血症ラットに関

する形態学的研究，無アルプミソ血症ラット (NAR)に

関する研究．文部省科学研究補助金（特定研究 I)研究

成果報告書．長瀬すみ編： 33-44(1982) 

4) Tanaka, H., Kirino, Y., Suzuki, T. and Nagase, 

S. : Serum protein synthesis in the liver of 

analbuminemic rats -histochemical study-. 

(abstract) J. Histochem. Cytochem. 30: 587 (1982) 
5)海原純子，田中 貢，田中寿子： B細胞分化における

y-glutamyl transpeptidase活性の組織化学的研究

一骨髄腫，ホジキン病等の検索を含めて．日網会誌，22:

219-226 (1982) 

6)田中 貢，而原純子，高木敬三，下田忠和，石川栄世，

田中寿子，銭谷幹男，秋庭真理子，藤沢 冽，亀田治男：

y-GTP活性による肝細胞癌の酵素組織化学的分類

ー形態像および血清 y-GTP値との比較検討を含めて

ー．肝臓． 24: 131-137 (1983) 

III. 学会発表

l)田中寿子，桐野有爾，鈴木昭男，長瀬すみ：無アルプ

ミン・ラソト肝における血清蛋白合成能について．第

41回日本病理学会． 4月．東京．

2)下田忠和田上昭観，福永真治，田中 貢，石川栄世，

田中寿子：胃びまん性癌における線維化に関する研

究．第 41回1二1本病理学会． 4月．東京．

3)幡場良明，桐野有翁， 111中寿了・,鈴木昭男：ネコとモ

ルモットの牌臓赤色髄の走社＇ iじ顕的観察．第 38回日本

電子顕微鏡学会学術溝浪会． 5月．東京．

4)荒井久子，加藤めぐみ，桐野有頑，田中寿子．鈴木昭

男：生検腎尿細管糸粒体の cytochromeoxidase活性

検出に関する電顕組織化学的甚礎研究．第38回日本電

子顕微鏡学会学術講演会． 5月．東京．

5)海原純子，福永真治，田中 貢，石川栄世，仲田佳子，

田中寿子： B細胞分化と y-GTP活性に関する細胞化

学的研究．第22回日本網内系学会． 5月．東京．
6) Tanaka, H., Kirino, Y., Suzuki, T. and Nagase, 

S. : Serum protein synthesis in the liver of 

analbuminemic rats -histochemical study-. 

Joint Meeting of American and Japanese Histoche-

mica! Society. July. Vancouver. 

7)長瀬すみ，朱宮正剛．田中寿子．長沢 弘： 7・12ジ
メチルベンズ [a]アントラセン (DMBA)による無

アルプミンラット実験乳癌の発生．日本癌学会．第41

回総会． 8月．大阪．

8)長瀬すみ，朱宮正剛，田中寿子： N-ニトロソジメチ

ルアミン (DMN)による無アルプミンラット実験腎腫

瘍の発生． 日本癌学会．第41回総会． 8月．大阪．

9)幡場良明，桐野有爾，田中寿子，鈴木昭男：ネコとモ

ルモットの牌臓赤色髄の走査電顕的研究．第 99回成医

会． 10月．東京．

10)永森静志，幡場良明，桐野有爾．小幡徹，蓮村哲．

本間定，筋野甫，衛藤義勝，田中寿子，森田淑子，

鈴木昭男：単離肝細胞の超微構造と機能の相関に関す

る研究． I.分離方法および単離肝細胞の超微形態．第
99回成医会． 10月．東京．

IV.著書

l)鈴木昭男：透過型電子顕微鏡による生物材料研究の

諸方法（普通超薄切片試料作製法とその他の TEM観

察法）．新津恒良，平本幸男編：実験生物学講座第2巻
「光学・電子顕微鏡実験法」．丸菩． 142-203(1982) 

V. その他

1)鈴木昭男，森田淑子，田中寿子，永森静志，衛藤義勝，

桐野有雨，幡場良明，小幡 徹：単離培養肝細胞の超微

構造と機能の相関に関する研究．昭和57年度私学振典

財団学術研究振興資金による研究報告書．

2)桐野有爾：多剤併用療法の安全性確立に関する病理

学的研究．昭和57年度厚生科学研究（特別研究）報告

書．

3)鈴木昭男：糸粒体の形態異常と代謝．昭和 57年度文

部省総合研究(A)「代謝異常の小器官病理学的研究」報
牛圭
ロ亘・

4)鈴木昭男：牌臓の末梢流床の立体構築に関する電子

顕微鏡的研究．昭和57年度文部省総合研究(A)「生体

防御機構における牌臓の構造の特殊性」報告書．
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機能研究室

いた。同時に測定した cAMPの産生も増強物質の添

加により著明な増加を示したので，増強物質の作用

部位はACTHのレセプクーヘの結合から cAMP

助教授：森田 淑子 ACTHの生理・薬理学的研 産生までの間にあると考えられた。メティウム中の

究 Ca2十の濃度を変えると， 15pgのACTHl-24のみで

はCa2+10 mMあるいはそれ以上でステロイド産生

研究概要 が最高値に達したが，増強物質を添加すると 2.5

1. ラット血清中の ACTH作用増強物質に関す

る研究

副腎遊離細胞のコルチコステロン産生を ACTH

の存在下において増強する物質がラット血清中に存

在することを見出だし，その分離を試みて来た。今

回は血清抽出物をゲル・／應過して，その増強活性分画

を試料とし．クロマトフォーカシングを行った。 pH

範囲を変えてもきれいなピークは得られず， pH7

-10.5の間で活性物質の溶出がみられた。塩基性の

等電点を持つ複数の物質ではないかと考えられた。

このことは，前年度に報告したところの， ゲル濾過

活性分画の SDSポリアクリルアミドゲル電気泳動

で，下垂体摘出による増強活性の減少に伴う 5つの

ペプタイドの量的減少，およびその中の 2つは糖ペ

プタイドであることが認められたことと関連がある

と思われる。

分離困難と考えて，ゲル濾過活性分画を用いて増

強作用の機構について研究を行った。活性分画（蛋

白質量約 5μg)を風乾して試料とし， これにラット

副腎遊離細胞と ACTH1-24を加えてインキュベー

トし，産生されたコルチコステロンを硫酸螢光法で

測定した。 15pgのACTH1-24を用いて増強作用の

時間的経過をみると， ACTHのみでは 30分以後コ

ルチコステロンの産生速度が著しく減少するのに対

し，増強物質添加の場合は 180分後もなお著明なス

テロイド産生が持続していた。インキュベーション

開始 15-20分後に増強作用が開始するので，この間

に蛋白質あるいは核酸の合成が生ずるのではないか

と考え，ピューロマイシン，サイクロヘキシマイド．

アクチノマイシンDの影響をしらべた。これらの阻

害剤により ACTH自身の作用が完全に抑制されな

い限り増強作用は認められたので，この可能性は少

ないと思われた。サイクリック AMP(cAMP)，ディ

プチリルサイクリック AMPのステロイド産生に対

しては増強作用はみられなかった。増強物質は

cAMP以後のステロイド産生経路には作用してい

ないと思われる。 ACTHのみの場合と．それに増強

物質を加えた場合のコルチコステロン産生の用呈

ー反応曲線の ED50を比較すると， ACTHの細胞に

対する親和性は増強物質により約 18倍高くなって

mMで最高値に達した。増強物質がCa2十の細胞内

流入を増加させるのではないかと考えて 2-3の実験

を行ったが，その可能性は少ないと思われた。以上

の実験結果を総合してみると，増強物質の添加によ

りACTHのレセプターヘの結合が増加するのでは

ないかということが考えられる。

2. 薬物投与によるラットの ACTH分泌に関す

る研究

交感神経系薬物によるラット血中への ACTH分

泌促進作用は主に交感神経 a受容体を介して作用

していることを明らかにして来たが，今年度は a受

容体の中，のあるいは a2のいずれの受容体が

ACTH分泌に関与しているかを， a1型拮抗薬プラ

ゾシン， a2型拮抗薬ヨヒンビンを用いて検討した。

興蒋薬としてはフェニレフリン，ノルエピネフリン，

クロニジソ，および最近開発された特異的 a2型興

會薬 B-HT933を用いた。薬物は腹腔内あるいは皮

下注射により投与した。フェニレフリン， ノルエピ

ネフリンによる ACTH分泌促進作用はプラゾシン

の前処置によりほぽ完全に抑制された。クロニジン

による ACTH分泌はクロニジンが高用量の時はフ゜

ラゾシンにより有意に拮抗され，低用量ではヨヒン

ビンにより，より強く拮抗された。 B-HT933による

作用はヨヒンビ‘ノにより抑制されたが，プラゾシン'

では抑制されなかった。以上の実験結果から，交感

神経系薬物によるラット血中への ACTHの分泌は

“1, a2 の両 a—受容体を介して作用していることが

示唆された。

3. 白色遊離脂肪細胞における脂肪動員作用に関

する研究

デキサメサゾンをラットに注射すると，白色脂肪

組織重量の減少と血中遊離脂肪酸の増加を生ずる。

また， この脂肪細胞は脂肪動員ホルモン(ACTHと

エピネフリン）の脂肪動員作用に強く反応する。こ

の白色脂肪細胞の pH8.4におけるリパーゼ活性は

無処置ラットの細胞にくらべて充進が認められた。

脂肪動員作用にはCa2十が必須であることが知られ

ており，また近年この過程へのカルモジュリンの関

与が示唆されているので，デキサメサゾン処理ラッ

トの白色脂肪細胞のカルモジュリソ活性の測定を
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行った。カルモジュリン標品はラット脳または睾丸

より精製し，測定はラット赤血球膜の (Ca2+＿
Mg2+) A TPaseを用いた酵素法により行った。正常

ラットの脂肪細胞で3.1ng/CaM/104 cells,デキサ

メサゾ｀ノ処理ラットで 13.7 ng/ CaM/10'cellsで，

デキサメサゾン処理によりカルモジュリン量は約

4.4倍に増加していた。現在このカルモジュリンと

脂肪動員過程との関連を検討中である。

4. マイクロデンシトメータを用いたセミミク

ロオートラジオグラフィー解析のためのコ

ソビュークソフトウェアの開発

二次元パクーンの自動解析の一過程として，二次

元バターンの光学濃度による分別解析プログラムを

開発した。プログラムの要点は，

(1) フィルム状試料の全面を一定面積枠で走査

し，おのおのの光学濃度を読み取り，濃度クラス分

けした記号に変換して，グラフ化する。

(2) 打ち出した全体図のうち，任意の濃度部分(3

レベルまで）のみを打ち出させ，濃度遷移，分布ま

たは面積を計測する。

(3) 1回の処理で 30mm四方のフィルム状試料

10枚まで一括処理する。

このプログラムを用いて， ラット脳切片のオート

ラジオグラム上の黒化度とその面積を求めるという

当初の目的を達成することができた。

このプログラムは，マイクロデンシトメークの分

解能が 5μ であるので， フィルターを用いて顕微鏡

用切片での染色域の定呈的測定にも応用できるもの

と考えられる。また多少の散乱光も極近距離でレ｀ノ

ズ集光する構造上，比較的不透明の試料（薄層シリ

カゲルまたは濾紙）でも同様の測定が可能で，応用

範囲は広いと思われる。
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共同利用研究部

教授：平野 正

助教授：入山啓治

講師：滝上 誠

細胞学・遺伝学

植物生理学・分析科学

放射線計測

部長 平野 正

をラマソ検出器で定性定量分析し，さらにその成分

の構造を決定した。このシステムを生体物質に適用

したのは世界で初めてである。

5. 有機物からなる人工心臓駆動部分用太陽電池

研究概要 の開発

共同利用研究部は現在，分析機器室（分析室），電 すでに (Al／メロシアニソ色素蒸着膜／Ag)ホトダ

子顕微鏡室（電顕室）およびアイソトープ研究室(RI イオードが高効率で光電変換することは報告した。

室）の 3室で構成されている。前 2室は委托試料の 蒸着膜中の色素分子の集合様式を調節することによ

測定および撮影を主な業務としている。また各室に り，より長波長側の可視光エネルギーをより高効率

関係のある研究開発も実施している。アイソトープ で電気エネルギーに変換することに成功した。軽く

研究室は各教室の研究者を受け入れて，研究者に対 て柔軟性のある人工臓器（心臓など）用太陽電池の

する協力および放射線安全管理を主な業務としてし、 実現を目指している。

る。 3室共それぞれの特徴を持っており，日進月歩す 6. その他

る研究分野の需要に応えることのできるよう努力し HPLC-ECD法によるカテコールアミン，その代

ている。次に各室で実施した研究の内容を紹介する。 謝生成物，および尿酸の分析手法を開発し報告した。

数pgまで検出感度がある。ジゴキシン RIA法によ

〔分析機器室〕 る分析手法に代わるものとして市販の EIAキット

I. 医用分析手法に関する研究 の使用をし好結果をえた。フソ中の胆汁酸組成の定

命題に対して，既成概念にとらわれることなく，主 性定量分析を HPLCと固定化酵素カラムの使用に

として分析科学的視点からその解答を得うるように より達成した。その他，研究者の依頼に応じて数多

努力している。 くの分析手法の最適化または開発を行った。

1. バイオセンサー

0-13mMグルコース濃度の範囲に直線性を示す

グルコースセンサーの構築に成功し， これを基にし

て，μ以下の太さのバイオセ‘ノサーの開発を目指し

ている。

2. 非破壊分析手法

レーザーラマン分光法を用い，水晶体のレンズ蛋

白質の非破壊分析に成功した。この手法または関連

の手法は，医学はもとより，広く生化学の領域に応

用ができる。また，ラマン—CT の開発のための基礎

的知見を蓄積した。

3. 観察しながら分析する手法

試料に人工的障害を与えることなく，光学顕微鏡

で観察しながら特定物質の定性定呈分析およびその

分布もわかる手法，すなわち顕微ラマン分光法を用

い，胆石についてその目的を達成した。さらに組織

について検討中である。

4. HPLCーラマン法

高速液体クロマトグラムからの分離流出した成分

〔電子顕微鏡室〕

II. プラズマ重合膜レプリカ法の生物試料への応

用

プラズマ重合膜レプリカ法は， 日進月歩する電子

顕微鏡試料作成技術の中でも，極めて独想的なレプ

リカ法である。田中ら (1978)の開発したこの方法

を生物試料表層構造の高分解能観察の可能性につい

て実験した。この方法が，一段レプリカのみならず，

フリーズ・レプリカ法，および金属抽出レプリカ法

など，極めて勝わた特性を持っていることがわかっ

た。特に金属抽出レプリカ法は免疫電子顕微鏡法の

新しい技術として注目されている。特にプロテイン

A—標識金，および鉄（フェリチン）， コンカナバリ

ン A—標識金，カチオン化フェリチン，酵素抗体法の

鉛生成物など，全ての金属粒子をレプリカ像と共に

観察することができる。

この金属抽出レプリカ法を免疫電顕法としてわれ

われはつぎのような実験を行った。
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プロテインA,コンカナバリンA,などを標識し

た金コロイド粒子を用い，赤血球表層，酵母プロト

プラスト表層，黄色ブドウ球菌表層などの抗原の局

在性を明らかにすることができた。またカチオン化

フェリチンを用い酵母プロトプラスト表層．すなわ

ち原形質膜表層の電荷について調べることができ

た。この技術は今後免疫電顕法として大いに利用さ

れる可能性がある。

また，プラズマ重合膜レプリカ法は生物試料を自

然に近い状態で観察することができる。したがって

培養細胞の細胞骨格の形成などを高分解能で観察す

ることができるので委托試料としても受けている。

〔アイソトープ研究室〕

III. 液体シンチレーションによる放射能測定に

関する研究

液体シンチレーション測定法は3H,14Cなど低工

ネルギーf3放出体の測定に広く用いられている。最

近では本法の利点を生かし， a放出体， f3-ッ放出体

など種々の核種の測定に利用されるようになり，汎

用的な放射能測定技術になりつつある。

液体、ンンチレーション測定により調製試料の放射

能を決定する場合，外部標準法，試料チャネル比法

など従来の方法では測定対象と同一核種について数

個から成るクエンチング標準試料を用いる必要があ

る。このため， 3H,"C以外の核種の定量にはこれら

の方法は実用的ではなかった。われわれは(3-y放出

体の新しい定量法として効率トレーサー法を開発

し， 6°Co,13lIなど 12核種について，いずれも，士3%

以下の標準誤差で定量できることを明らかにした。

本法は測定対象と異なる核種を標準試料として用い

ることができるため，多くの (3-ッ放出体の定量が可

能になる。

さらに．本法の自動化をはかるため， ゲイン自動

設定装置を開発し コンビ ターによるデータ処

理方式を確立することにより，液体ヽンンチレーショ

ソ測定法による効率トレーサ法の完全自動化を完成

させた。

液体シンチレーション測定法では，放射性試料を

検出体としてのシンチレーク中に分散させて測定を

行うため，種々の原因により光子の発生が妨害され

る。このクエンチング効果とよばれる現象は，発生

機構の違いにより化学クエンチングと色クエソチ‘ノ

グに大別され，測定試料の正確な放射能を決定する

ためには，個々の試料に関してクエ‘ノチング特性を

明らかにする必要がある。従来， この問題を解決す

るための手段がないため， クエンチングの強い試料

に対しては測定の信頼性が乏しかった。このため，

個々の測定試料についてクエンチング特性を正しく

判定するため二重比法を考案し， これにより高精度

の放射能決定を可能にした。

IV. 放射線管理技術の開発

ァイソトープ使用施設の汚染検査は放射線管理

上，最も基本となる重要な作業である。 3H,14Cなど

低エネルギ―(J放出体による表面汚染密度を評価す

る方法として，スミヤ法によって採取した濾紙試料

を，シンチレータ中に直接入れて測定するディスク

法が広く用いられている。この方法は試料調製が容

易であるが，濾紙に付着した放射能を正確に求めら

れない欠点がある。このため，我々が開発した，濾

紙試料のシンチレータヘの均質分散化法を用いるこ

とにより「とれやすい汚染」に対して，表面汚染密

度を正確に評価できることを明らかにした。
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実験動物運営委員会

委員長 松葉三千夫

運営概要

l. 実験動物飼育施設西棟SPF飼育室増設

l) 施設の概要

前号 (No.l)で計画中であることを述べたが，旧

R•I 研究室跡が移管されたので， SPF 飼育室に改造

し(57年末完成）諸準備を経て 57年7月より動物の

飼育を開始した。この飼育室では，ヌードマウス 630

匹～1,050匹，有毛マウス 900匹の飼育能力をもち，

面積は 115.90m'で，飼育室内の設備は，飼育室 3室

の他に，前室，実験室，洗浄室，オートクレーブ滅

菌室，空調室が設備されている。既設の第 1小動物

舎の面積510.34m'と併せて，西棟の飼育施設の面

積は626.24m'となった。

2) 利用状況

利用教室数は7教室で開設以来 (57年7月） 58年

3月までの利用者数は496名であった。

2. LABORATORY ANIMALニュース発行状

況

当委員会ニュースとして今年度は2回（第 18号，

第19号）発行した。各号の発行部数は 100部で，そ

の内容は第 18号がSPF (Specific, Pathogen, 

Free)マウス飼育室の利用に関してのものであっ

た。また第 19号は近交系ラット (Fischer344ほか

24系統）についてのものでその起源，標識遺伝子，主

な形質等の紹介であった。

教授：松葉三千夫 （兼任）

研究概要

I. イヌの排卵に関する研究

イヌの排卵は春と秋の 2回起こるものと一般には

考えられていたが，近年ANDERSON,星らにより

6-8ヶ月間の性周期により排卵が繰り返し起こる

ことが明らかになった。このイヌの性周期は発情前

期が5-8日，発情期が6-11日，休止期が4-8ケ

月とヒトや他の実験動物の性周期より時間的にゆっ

くり進行する事から， イヌしま排卵現象の研究材料と

して有効な実験動物と考えられる。イヌの排卵時期

を知る方法としては，腟スメア法，雌イヌの雄イヌ

に対する許容の変化を観察する方法，ホルモン動態

より間接的に知る方法などが報告されているが，そ

の正確さについては未だ不明の点が多い。そこでイ

ヌの排卵時期を間接的に正確に知る方法について基

礎的検討を行った。

1. 排卵前後の性ホルモン動態

性ステロイドの動態を測定することによってイヌ

の排卵時期を正確に推定することができるか検討す

べくビーグル犬を用いて排卵前後の卵巣を直接観察

するとともに，末梢血清中estrone(Eふestradiol-

17 /3 (E2), estriol (Es)およびprogesterone(P)を

radioimmunoassay法で測定した。E1は発情前期の

初期にすでに高値を示しその後一時的に減少し，排

卵2日前より再び上昇し，排卵日に高値を示し排卵

後は低下した。 E2fまE同様に発情前期初期に高値
を示し，排卵4日前に最高値を示した。 E3iま排卵前

後に大きな変動が見られず， E1,E2に比べ低い値を

維持する傾向が見られた。しかしながらこれら es・

trogensの最高値は個体差が大きく全体としては一

定した成績は得られず，排卵のメルクマールにする

にはさらに検討が必要と思われた。 Pはestrogens

で認められたような個体差も少なく全例ほぽ同一の

傾向が認められた。すなわち排卵以前は低値のもの

が排卵 2日前より上昇が始まり，排卵日以降に急激

な増加が見られた。このことからイヌではPの上昇

開始を測定することは排卵日を問接的に知る有力な

方法の 1つと考えられた。

2. 排卵時期における好中球アルカリ・ホスファ

ターゼの活性変化

排卵期や妊娠後期に好中球アルカリ・ホスファ

ターゼ (NAP)活性が上昇することがヒトやアカゲ

ザルで知られているがその機構については未だ推測

の域を脱していない。われわれはビーグル犬の排卵

前後の NAP活性の変化を観察し，イヌの NAP活

性が通常低いこと，発情期の初期の排卵直前と思わ

れる時期に NAP活性の著明な上昇が認められたこ

とから性ホルモンと NAP活性の関係が示唆される

結果が得られた。そこで LH-RH, hCG, PMSG, 

estradiol-17/3 benzoate (E-B), progesterone (P) 

を発情休止期の雌，去勢雌と雄犬に投与し， NAP活
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性の変化を観察した。イヌに hCGを投与した場合

NAP峰は排卵期のピークと同程度に上昇したのに

対し， E-Bではピーク形成に数日を要し，しかも中

程度の上昇を示したに止まった。 hCG投与による内

因性 estrogenの上昇の余り考えられない雄イヌに

おいても hCG投与は NAP活性の上昇をもたらし，

さらに内因性 LH分泌が期待される LH-RHの投

与も NAP活性の上昇をもたらしたことより， NAP

活性の上昇がゴナトロピンサージに伴って生じてい

ると考えられた。卵巣摘出犬にhCGを投与しても同

様な結果がみられたことから，この LH作用は少な

くとも卵巣を介さない extragonadal actionと思

われた。発情期に見られる LHヒ゜ークは排卵の最も

良い指標であるが，以上の結果から NAPを連日測

定すれば， LHヒ゜ークの出現時期を推定し，さらに排

卵日の生起時期を推定しうる可能性が極めて高いも

のと推定される。

研究業績

I. 原著論文

l)岩城隆昌，鳥居隆三，大沢仲昭，武石昌敬：ビーグル

犬の発情期における末梢血中 Estrone,Estradiol-17/3， 
Estriol及びProgesteroneの動態に関する研究．東京
獣医学畜産学雑誌． 30(2): 153-158 (1982) 

2)岩城隆昌：組織化学的定最に基づくビーグル犬の排

卵時期における好中球アルカリホスファクーゼの活性

変化．家畜繁殖学雑誌． 28(5): 38-43 (1982) 

III. 学会発表

l)岩城隆昌： （犬の繁殖生理に関するシンポジウム）

ピーグル犬の排卵期における好中球アルカリホスファ

クーゼの活性変化． 57年度春期家畜繁殖研究会． 3月．

東京．
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研 究 室

宇宙医学

Popovicの留置カテーテルの改良を行なっている。

なおこれらの成績を含めて，来たる 10月，第21回

日本生物物理学会でのシンポジウム Cで綜説口演を

教授：佐伯 長久 重力生理・環境適応生理・ 予定している。

呼吸循環代謝生理

研究概要

I. 重力生理学の領域

この領域は，前年報に述べた通り過去 20年に亘っ

て続けて来た分野である。

1. 体力と hypodynamics耐性

前報では V02max 40-70 ml/kg•min という広

域の体力者を比較する場合，その水浸法による hy-

podynamics負荷によって orthostatic耐性が体力

53 ml/kg•min 附近を境にして減弱傾向から増強煩

向へと転ずる事が示された。今年度は， subjectsの現

体力に到る履歴の差異について検討し，また各体力

レベル群平均値としての推移と，個々の測定値を 1

集団と見倣しての回帰曲線の推移とを比較した。履

歴中では殊に，体力訓練種目様式に注目し， この研

究では大別して 2種目のものを用いたのでこの差を

検討した。その結果直接OSTを示す PPに関して

は，統計上同一体力を示す Ath1とAth2の間には差

が認められぬことがわかり，その他の parameterに

関しても， noradrenaline以外は両群を同一集団と

して取り扱いうる事がわかった。また個々の測兎値

についての相関曲線は，一次，二次，三次について

検討した結果， 4PPについても..:IPP%について

も二次曲線が最も信頼性の高いものと認められた。

前年報と同じ 7つの parametersはそれぞれ体力の

変化に従って特徴ある推移を示しその OST曲線と

の対応は必ずしも一様でないが， catecholamineの

うち adrenalineでは体カスペクトルの中央附近に

その尿中排泄量の最も増大する点が存在し，従って

体力残留量としては，低下と見なされる点があるこ

とから， OSTの推移とこの物質の推移とがこのよう

な広体力域についてもよく対応する関係にある傾向

が認められた。

2. Orthostasis, antiorthostasisに関する研究

前年の研究の成果に立って研究を続けているが，

両条件の代謝量と尿鼠が逆転する機序として心循環

系の詳細な検討を要することから，大静脈・頸動脈

系等各部血圧を測定するため従来から用いて来た

II. 磁場生理学の領域

従来の hypodynamics条件での研究に引きつづ

き，今年はnormodynamics条件で，同じく，低・高

磁場の影響を比較した。ラットを 0-50mOe(LM), 

600-700 mOe(GM)，および200-300mOe (HM) 

の3条件下で， 3～4週間に亘って体重，安静時代謝

量，尿量，尿中 K+,Na+, Ca2十の排泄星，血圧，脈

拍，直腸温を測定し， orthostatisのものと比較した。

それぞれの parameterについて興味ある成績が得

られたが，特に老人医学，病弱者医学および宇宙医

学その他の臨床医学と関連の深い物質の 1つである

Ca2十の代謝について明確な成績が得られた。すなわ

ち， LM,GM群では全経過に有意の変動を認めない

のに対し， HM群のみはばくろ第 2週以降の成績で

は高い有意差をもって強く低下していることが示さ

れた。すなわち HM条件はvivaliumlifeの場合体

内で Ca2十を保留するために好都合な条件であるよ

うである。 normodynamicsとhypodynamicsにお

ける磁場条件の広スペクトルについて一括し，それ

ぞれ理論的回帰曲線をえてそれを比較した結果両曲

線の交点が LMの範囲内にある事が明らかとなっ

た。

III. 時間生理学の領域

エネルギー代謝の分野では， 日内生活の最低レベ

ルが甚礎的対照状態として，殊に日内リズムの研究

に際し重要である。この点から考え，長期臥床生活

は 1つの基本状態であり，水浸曝露もまた同様の条

件の 1つである。本研究はヒトを 1週間連続水浸し

た際の昼間の安静時エネルギー代謝の日内リズム性

について Gausの最少自乗法によって解析したもの

で，高い有意性をもった二次曲線を得た。この 6日

間毎日の昼間変動は，極めて特徴ある変化を示した。

すなわち水浸期の中期に向かって日内振動幅が次第

に小さくなり，殆ど無変動の直線となる。次で後

期においては平均値が高くなると共に再びこの振動

幅が大となって，水浸前の対照値に近づくことが明

らかに認められた。これは新しい hypodynamiclife 

-167-



に対する基本的な適応と考えられる。水浸前の日常

生活に戻すと， 1週間で全く対照と同じレベル，同じ

型に復する。この様な所見は 17-0HCSとcatecohl-

amineの尿中排泄量の日内リズムに見られる変動

とも対応するものであった。これらの chronophy-

siologicalな手法を利用することによって環境適

応，再適応の機序の解明に approachすることが期

待される。

V. その他

教授佐伯玖は次の国内・国外の諸機構において，

1982年度を通じて役職をつとめた。

1) 総理府，宇宙開発委員会，宇宙ステーション

計画特別部会専門委員。 2)宇宙開発事業団，スペー

スシャトル利用委員会委員，同有人サポート部会委

員。 3) 日本宇宙航空環境医学会理事，事務局長。 4)

日本学術会議生理科学研連委員。 5)国際科学連合，

国際生理科学連合，重力生理学国際委員。 6)国際宇

宙科学アカデミー第 3部会員。同宇宙救急委員会委

員。 7)国際航宙学連合，宇宙生体科学委員会チャー

ターメンバー。 8)国際科学連合，宇宙研究委員会，

F-1部会重力生物学委員。 9)国際航空宇宙医学ア

カデミー会員。 10)アメリカ航空宇宙医学会フェ

ロー，同航空輸送医学委員会委員。

また本年度より次の国際会議の組織・プログラム

委員としてつとめている。 1)国際宇宙医学シンボ

ジウム（第4回環境医学シンポジウム） （1984. 3. 

1~3，名古屋）。 2)第 14回宇宙科学技術シンポジウ

ム (1984.5. 27-6. 2, 東京）。 3)第 10回国際生

気象学会総会 (1984.7. 26-30, 東京）。

研究業績

I. 原著論文

1. 重力生理学の領域

1) Saiki, H., Abe, M., Nakaya, M. and Sudoh, M.: 

Hypogravic effects of static-antiorthostasis in rats. 

Proceedings of the thirteenth International Sympo-
sium on Space Technology and Science. Tokyo. p. 

1605-1610 (1982) 

2) Saiki, H., Nakaya, M., Sudoh, M., Abe, M., 

Kohno, M. and Shioda, K. : Dynamics of physical 
fitness and orthostatic tolerability during hypody-

namics exposure. The 8th Congress of the Interna-

tional Ergonomics Association. Tokyo. p. 310-311 

(1982) 

3)長友信人，佐伯敷，中家優幸，荒木哲夫，橋本保成，

中村円生，神谷保羅，熊取谷武：懸垂式減重量模擬状態

における運動出力の測定。宇宙科学研究所報告． 9:

1-16 0982) 

III. 学会発表
1) Saiki, H., Abe, M., Nakaya, M. and Sudoh, M.: 

Hypogravic effects of static-antiorthostasis in rats. 

The 13th International Symposium on Space 

Technology and Science. 6月．東京．

2) Saiki, H., Nakaya, M., Sudoh, M., Abe, M., 

Kohno, M. and Shioda, K. : Dynamics of physical 

fitness and orthostatic tolerability during hypody• 
namic exposure. The 8th Congress of the Interna-

tional Ergonomics Association. 8月．東京．

3) Saiki, H. : On the fluctuation of day time resting 

metabolism during simulated hypogravics.: Mini-

Symposium on some problems of biological clocks 

in man and animals. 9月．裾野．

4) Saiki, H., Saiki, Y., Sudoh, M., Nakaya, M., Abe, 

M., Kohno, M. and Shioda, K. : Relation between 

physiological effects of gravitational forces and 

that of magnetic forces-III. The 33 rd Annual fall 

meeting of the American Physiological Society. 10 

月． SanDiego. 

5)佐伯敷，中家優幸，須藤正道，阿部瑞穂，阿野みは

る． ：体カレベルと OrthostaticTolerability.第28

回日本宇宙航空環境医学会総会． 10月．神奈川．
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医用エンジニアリング

教授：吉村正蔵（兼任） 内科学（循環器病学）

助教授：古幡 博

研究概要

脳循環動態・心機能

計測・超音波医学

血行力学・バイオレ

オロジー・超音波医

学

I. 脳循環系の非侵襲的血流計測法と血行力学的

解析

1. 頸部血管イメージング機能を持つ脳血流量定

量的計測装置の開発

内・外頸動脈，椎骨動脈血流量を超音波法を用い，

体表面から非侵製的かつ定量的に計測するためのシ

ステムの開発的研究である。すなわち，脳循環特性

を支配する全血管に対する非侵襲的計測法を確立す

ることが本研究の目的である。

すでに超音波定量的血流最計測装置 (QFM)を改

良した装置 (QFMII)により，上記，血管における

血流量，および，流量波形の計測は可能である。し

かし，総頸動脈から分岐後の内・外頸動脈，及び椎

骨動脈は付近に伴走する動静脈や筋肉との識別が困

難であったため，計測に多くの時問を必要とした。

従って頸部血管断層像に適したアレイ振動子をプ

ローブに装着し，測定対象となる血管を視覚的に把

握しつつ，計測を行う方法を試みた。超音波パルス・

ニコー•トラッキング法による血管径の計測には，断

層像用アレイトランスデューサーを兼用し，血管断

面積をうる。

さらに， この値は同部位より連続波ドプラ法によ

り計測された血流速情報との積により，血流量とさ

れる。特に断層像表示用プローブについては，頸部

形状に適し，表在性血管の断層表示に適したプロー

プを独自に設計，製作した。プロープについては，同

形状で共振周波数を 7.5MHzと10MHzの2タイ

プを製作し，モデル実験装置を用い，基礎的特性を

計測し臨床応用への検討を行った。

2. 脳動脈硬化度の非侵製計測に関する研究

脳動脈硬化度の非侵襲的計測を目的とし，総頸動

脈における血圧，血流量情報から，シミュレーショ

ン法により脳血管特性を計測する装置の開発的研究

を行っている。

本法は，脳血管障害の指標となる脳循環系の末梢

抵抗値Rp,末梢容量値Cpを定量的測定し，脳血管

障害の早期発見治療効果の判定を行うものである。

シミュレーションは，頸脳動脈系循環モデルを設定

し．これに生体よりえられた頸動脈圧脈波を入力す

ることにより，上記． Rp,Cp値を算出する。年齢に

よる Rp,Cp値の変化を見てみると，加齢と共に． Rp

は増大， Cpは減少傾向を示し，加齢による脳血管系

の狭小化．壁硬化進展を認め，本法は脳動脈硬化診

断に極めて有用な．非侵襲診断装置であることを確

認した。

なお．本装置の開発は，新技術開発事業団からの

援助によっているものである。

II. 心・大血管系の血流計測と血行力学的研究

l. 2ビームパルスドプラ法による大動脈血流量

の計測

かねてから，超音波パルスドプラ法による大動脈

血流量の相対的血流速度，血流量計測を実現してい

る。特に大きくアーチを描いた大動脈弓での絶対血

流量を計測するため， 2ビーム・パルスドプラ法を考

案した。

現在， 2ビーム法におけるビームを平行にするこ

とにより， ビーム入射角度の決定を容易にすること

によって，曲管部での測定精度を向上させる手法の

研究を進め既に基本的な点の問題を解決した。これ

によって， 2ビーム法によってえられる絶対血流速

値と断層法によってえられる大動脈血管断面積との

積から，大動脈血流量，心拍出量を非侵襲計測して

し、る。

2. 非侵襲的心機能評価法の研究

近年，心機能評価因子として，各種の血行力学的

指標が利用されているが，いずれも侵襲的要素が強

く，また連続計測可能とはいえなかった。

本研究では，非侵襲的心機能評価指標として，心

臓からの血流駆出加速度df/dtを上記II-1の超音

波パルスドプラ法による大動脈血流波形から算出す

ることを試みた。特に，後負荷による影響等をシミュ

レーション法によって除き，真の心機能評価バラ

メータ法としている点が特徴である。臨床的計測で

は，すでに高齢者群における df/dtの減少，心疾患で

は同年代の健常例に比し， 30%低くなることを確認

した。この定量化の検討を進めているが，本法は心

機能評価法に新しい面を開くものと考えている。

III. 血管のパイオレオロジー的研究

1． 動脈硬化度判定のための血管壁物性指標の超

音波法による計測

動脈硬化度の判定指標として，従来，血管壁物性

―-169-



式として Young率Yや，スティフネスパラメータ

/3，血管壁増分弾性係教 Hなどが，提案されている。

これらの判定指標を非侵製的な超音波エコートラッ

キング法によって得られる血管壁厚を計測すること

により算出可能とした。特に，収縮期での壁厚の減

少，拡張期での増厚は，血管壁物性の極めて重要な

情報を提供するものである。そして生理条件下での

Y./3．Hの圧依存性に関しても研究を行い，非侵襲

計測されたYおよびHが， invitro実験データとよ

く一致することを確認した。すなわち，動脈硬化度

の定量的指標として臨床的に活用しうる見通しを得

た。

2. 分布モデ／レによる脳血管硬化度の計測

前述の QFMおよび頸動脈波計によって無侵襲計

測される血流・血圧情報から求められる脳循環系入

カインピーダンスを基に，電気回路網的再合成手法

を用いて，脳動脈硬化度を定量測定する方法を確立

している。本法は，インピーダンスの再合成理論に

よって分布モデルを構築する一方，病理学的データ

に基づく 2分岐モデルを構築し，両者の流体力学的

対応関係から，脳内血管コンプライアンス（ヤング

率の逆数に比例）を導出するものである。現在，脳

動脈硬化判定の一助となることを臨床的に検討中で

ある。なお，本法は臓器入力からの末梢循環特性を

決定する一般的手法として，他の臓器への応用も可

能である。

3. 血管分岐モデルによる頸動脈血流波形のレオ

ロジー的解析

総頸動脈分岐後の内頸動脈・外頸動脈における血

流量，血流速パターンが異なることはI-1により確

認された。

この波形変化について，その発生機序をY字型の

アクリルパイプによるモデル実験装置により検討し

た。

この結果，頸部，総・内・外頸血流波形の相違は，

分岐後これらの血管に見られる蛇行による反射波が

一因として影響していることを確認した。

IV. 非侵駿的血圧計測法の開発的研究

l 頸部血管径偏位波形による頸部動脈圧，大動

脈圧波形計測法の開発

QFM装置により非侵襲的に得られる総頸動脈の

管径偏位波形が，頸部動脈血圧波形， さらに深部の

大動脈血圧波形と極めて良い一致を認めた。

すなわち超音波パルスエコートラッキソグ法によ

り，総頸動脈における管径偏位を測定するとともに，

大腿部動脈より挿入したカテーテル先端圧カトラン

スデューサによる頸動脈および大動脈弓での血圧計

測を行った。

この結果，パルスニコートラッキング法による総

頸動脈管径偏位波形と，頸動脈圧，大動脈圧は．時

問遅れを除けば極めて良い近似を示すことが判っ

た。

本研究は Caro（英），菅原（女子医）との共同研

究でもある。

2. 超音波パルスドプラ法による深部動脈血圧波

形および絶対血圧値の計測

現在，大動脈系等の深部血管における血圧波形を

絶対量として，非侵製的に計測する手段はない。

本研究は，超音波パルスドプラ法を用いた深部血

管の 2点より求めた血流情報から，血管系を剛体円

筒管，血液を非圧縮性液体と仮定することにより，同

部位における血圧値を算出する理論を考案した。

頸動脈血流情報から総頸動脈血圧を算出する実験

により， この理論の妥当性の検討を行った。この結

果，深部動脈における無侵襲血圧計測の実現性が高

まったと考えられる。しかし，なお，血管壁拍動パ

ターンを含む非線形性を導入することが必要で，そ

の理論は検討を進めている。

V. 超音波断層像の高分解能化に関する研究

通常，超音波エコー断層法の分解能は，パルス幅

に制約され，それ以上の分解能を求めることは不可

能であった。

従来の断層像に周波数領域におけるセプトラム信

号理論的処理を加えて高分解能化を図るものであ

る。したがって，微弱なエコー群に埋もれていた層

状組織の細い境界面を識別することを可能とするも

のである。

最終的にはこの処理を実時間に行い，診断計測に

おける精度向上をゴールとする。

現在はコンピューターシミ、ュレ ンョンにより，

本法の理論的見通し，分解能向上の程度を検討して

し、る。

VI. その他

ME機器ならびに医用機材システムの安全性信頼

性向上の検討，およびこれらの国際基準の設定にも

参画している。また，病院における安全管理面の検

討，指導，病院勤務者への MEに関する知識の指導

もあわせて実施している。

なお l-2に関し，新技術開発事業団の委託開発事

業の援助を得て，「超音波による脳血管特性測定装
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置」の開発に成功した。またこの開発の基礎となっ

た特許「末梢血管物性の計測装置」が本年度の科学

技術庁「注目発明」に選定された。

研究業績

I. 原著論文

1. 脳循環に関するもの

1) Yoshimura, S., Furuhata, H., Suzuki, N., Kodaira, 

K. and Hirota, H.: A method for the quantitative 

and noninvasive measure of blood flow volume in 

internal and external carotid arteries and vertebral 
artery. Jikeikai Medical Journal. 29: 197-208 
(1982) 

2) Furuhata, H. : A non-invasive and quantitative 

method of measuring the cerebral arteriosclerosis 
by simulation technique. Jikeikai Medical J our-
nal. 29: 209-224 (1982) 

2. 心大血管系に関するもの

l)中塚喬之，原 正忠，照屋日出夫，古幡博，吉村正

蔵：ドプラスペクトラム分析による大動脈弁狭窄症の

重症度評価．超音波医学． 9:305-312 (1982) 

II.総説

l)吉村正蔵，古平国泰，小原一夫，藤代健太郎，清水久

盛，古幡 博：無侵襲性診断法．臨床と研究． 59:
1068-1078 (1982) 

2)吉村正蔵，古幡 博，古平国泰：血流計測．医用電子

と生体工学． 20:519-521 (1982) 

III. 学会発表

l)吉村正蔵古幡博，鈴木直樹，古平国泰，藤代健太

郎，林 純大野三千雄，武市仁，松本博治：脳血

管特性分析装置の開発．第21回日本ME学会．5月．仙

台．

2)池田道明，増田 允，古幡博，鈴木直樹，吉村正蔵：

運動負荷中の総頸動脈血流応答特性の解析．第21回日

本ME学会． 5月．仙台．
3)鈴木直樹，古幡 博，吉村正蔵，古平国泰，小原一夫，

藤代健太郎，清水久盛，広田秀美：超音波による内頸・

外頸動脈及び椎骨動脈血流量の無侵殷的定量測定．第

21回日本ME学会． 5月．仙台．
4)鈴木直樹，古幡 博，吉村正蔵，古平国泰，藤代健太

郎，清水久盛，広田秀美：超音波による内頸・外頸動脈

及び椎骨動脈血流量の無侵襲的定量測定．第40回日本

超音波医学会． 5月．東京．
5) Yoshimura, S., Kodaira, K., Aoyagi, T., Ohara, 

K., Fujishiro, K., Shimizu, H., Mikawa, H. and 
Furuhata, H. : Quantitative and noninvasive diag-

nosis of the Carotid and cerebral arteriosclerosis. 

III WFUMB. 7月． Brighton.
6) Furuhata, H., Suzuki, N., Yoshimura, S.. Kodaira, 
K., Aoyagi, T., Ohara, K., Fujishiro, K. and Shimizu, 

H.: Non-invasive and quantitative measurement 

of volume flow-rate at internal and external carotid 

and vertebral arteries. III WFUMB. 7月． Brigh-
ton. 
7) Yoshimura, S., Furuhata, H., Suzuki, N., Kodaira, 

K., Aoyagi, T., Obara, K., Fujishiro, K., Shimizu, H., 

Mikawa, H., Ito, K. and Hirota, H.: A new 

ultrasonic method for quantitative measurement of 
the volume flowrate in internal carotid & vertebral 
arteries. 1st Neurosonology. 7月． Netherland.
8) Fujishiro, K., Yoshimura, S., Kodaira, K., Aoyagi, 
T., Obara, K., Mikawa, H., Shimizu, H., Ito, K., 

Suzuki, N. and Furuhata, H.: Early diagnosis of 

cerebral arteriosclerosis by ultrasonic QFM system. 

Neurosonology. 7月． Netherland.
9) Yoshimura, S., Furuhata, H., Suzuki, N., Kodaira, 

K., Aoyagi, T., Obara, K., Fujishiro, K., Shimizu, H., 
Mikawa, H. and Hirota, H.: Non-invasive quanti-

tative measurement of volume flow rate in internal 
and external carotid and vertebral arteries by 

ultrasound. New Ultrasonic Methods in Cerebro-

vascular Disease. 8月． Freiburg.
10) Furuhata, H., Yoshimura, S., Kodaira, K., 
Aoyagi, T., Obara, K., Fujishiro, K., Mikawa, H. 

and Shimizu, H.: Non-invasive measurement of 

cerebral arteriosclerotic changes by ultrasonic 

QFM system and hemodynamic simulation method. 
New Ultrasonic Methods in Cerebrovascular 

Disease. 8月． Freiburg. 

11)河野敏彦，古幡 博，古平国泰，吉村正蔵，南谷晴之，
鈴木登紀男斉藤正男：駆動点インピーダンス法によ

る脳血管硬化度の測定．第21回日本ME学会． 5月．仙

台．

12)堀坂良治，古幡博，原正忠，照屋日出夫，中山信

彦，中塚喬之，吉村正蔵南谷睛之，鈴木登紀男： 2ビー
ムパルスドプラ法による心拍出量の計測法．第21回日

本ME学会． 5月．仙台．
13)和田高土，立石修，高山和久，原正忠，照屋日出
夫，中山信彦，古幡 博，中塚喬之，吉村正蔵：超音波

パルスドプラー法による大動脈弁狭窄症の重症度評

価．第21回日本ME学会． 5月．仙台．

14)高山和久，和田高上．原 正忠，照屋日出夫．中山信

彦，中塚喬之．吉村正蔵，堀坂良治．古幡 博： 2ビー
ム超音波バルスドプラ法による心拍出量測定精度の検

討． 5月．東京．
15) Yoshimura, S., Furuhata, H., Nakatsuka, T., 
Teruya, H., Hara,.M., Takayama, K. and Horisaka, 

R. : Non-invasive measurement of cardiac output 
by the twin beam ultrasonic pulsed Doppler 

flowmeter. World Congress on Medical Physics 
and Biomedical Engineering. 9月． Hamburg.

16)橘川慶子．古幡 博，吉村正蔵：血管内・外径の無侵

製的動的計測とその物性的考察．第21回日本 ME学

会． 5月．仙台．

17)吉村正蔵．古幡 博，河野敏彦，古平国泰：分布モデ

ルによる脳内血管物性の無侵製測定．第 5回日本バイ

オレオロジ一学会． 6月．岡山．
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18)古幡博橘川慶子，吉村正蔵：超音波法による頸動
脈血管内・外径の無侵襲計測と IncrementalModulus 

Hの測定．第5回日本バイオレオロジ一学会． 6月．岡

山．
19) Furuhata, H., Yoshimura, S., Kodaira, K., 
Kawano, T. and Saito, H.: Non-invasive measure-
ment of peripheral arteriosclerosis by a distributed 

model based upon the hydraulic input impedance. 

World Congress on Medical Physics and Biomedical 

Engineering. 9月． Hamburg.

20)菅原基晃，古幡博，青見茂之，吉川 昭，吉村正蔵，
Caro, C.G.：血流波形の非侵襲的計測．第21回日本

ME学会． 5月．仙台．

IV.著書

1)吉村正蔵，古平国泰，古幡 博：脳血管病変の項分担

執筆塩野谷恵彦，大原 到，阪口周吉編集：末梢血管

疾患の無侵襲診断法．永井書店． 267-283(1983) 
2)古幡 博：安全点検のための基本的な測定法の項分

担執筆 ME技術講習会実行委員会監修．桜井靖久，小
野哲章，石山陽事，菊地員編集： MEの知識と機器の安

全．南江堂． 79-97(1983) 

体力医学

教授：増田 允（兼任） 環境生理学・体力医

学

助教授：倉田 博 体力医学・運動機構

研究概要

I. 運動単位に関する研究

1. ヒト単一運動単位の活動特性に関する研究

これまで主として一軸関節における筋の運動単位

について検討を加えて来た。そこで多軸関節におけ

る筋である三角筋の運動単位について，種々の張力

発揮方向においてその活動様式に検討を加えた。

表面電極を用いて，三角筋の前部，中部および後

部より筋電図を記録すると，屈曲方向では前部の放

電が大きく，中部，後部の順に放電が小さかった。外

転方向では中部の放電が最大であり，伸展方向では

後部の放電が最大であった。上腕を内旋した状態で

は自然位のものと較べて後部寄りに放電が増大し

た。

コイル状の筋内埋入電極を用いて，三角筋前部，中

部および後部の運動単位について，各張力発揮方向

における閾値張力を見ると，前部の運動単位は屈曲

と外転の中間の方向で閾値が最小であり，中部の運

動単位は外転方向で閾値が最小，後部の運動単位は

外転と伸展の中間の方向で閾値が最小となった。

中部の運動単位について，各張力発揮方向におけ

る閾値を見ると，外転方向において閾値が最低値を

示した。低閾値の運動単位では閾値変化が少ない傾

向が見られた。同一閾値の運動単位において閾値変

化の大なるものと小なるものとが見られた。閾値変

化の大なる運動単位は角度依存性が高い運動単位で

あると考えられる。

三角筋中部の運動単位について，活動電位のトリ

ガーによる張力の加算を行ない，運動単位の単収縮

張力曲線を求めた。閾値0.6-5.0kg,収縮時間 45

-75ms,最大単収縮張力 3.1-79.4gであった。 1.0

-2.0 kgの閾値の運動単位の収縮時間のバラッキが

大きく， 1.0-2.0kgの閾値の運動単位の最大単収縮

張力が小さく収縮時間が 55-60msの運動単位の

最大単収縮張力が大きい傾向が見られた。運動単位

の収縮特性と活動参加特性との間の関係は明らかで

なかった。

以上の成績より，三角筋においては張力発揮方向

に依存して微妙に活動参加閾値が変化する局在性の

高い運動単位が存在しているものと考えられる。
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ダイナミックな運動時の単一運動単位の発射活動

の様式は， これまで記録方法において技術的に困難

があったためほとんど解明されていない。しかし，自

転車ペダリング運動時に， コイル状の銅線電極を筋

中に剌入し，運動単位発射を記録したところ，一連

の実験を通して安定した活動電位が得られた。そこ

で動的な収縮における運動単位発射活動と，同じ電

極から得られた静的な収縮における活動とを比較検

討した。

自転車ペダリング運動中の内側広筋からの運動単

位発射活動は，回転速度が増大すると運動単位の参

加数は増えるが，ある速度で頭打ちになり回転の負

荷が増大すると，最初から全ユニットが参加する状

態で活動した。 1周期に 1ユニットが発射する数は，

徐々に減少するが，ユニット参加が頭打ちになった

ところでその発射数は逆に増大する傾向がみられ

た。 1ユニットの発射問隔は， 0.2Hz時， 126msで

あったが， 1.5Hz時には69msに短縮され，回転の

負荷が増大すると，最初から発射間隔は短かく， 1.5

Hz時では，発射頻度が21Hzまで上昇した。

これらの現象を静的な収縮時の発射活動と比較す

ると，参加したユニット 9個すべてが同定できた。そ

して，ユニットの参加順序と発射間隔において興味

ある現象が見られた。すなわち，参加順序に関して

動的収縮時に，最初に必ずユニット Aが発火したが，

静的収縮時には，常にユニット Cが先ず発火し，次

いでユニット Aが発火した。ユニット H,Iの発火順

序は動的収縮時と同じ傾向を示した。発射間隔につ

いては，静的収縮時の発射間隔がより低頻度まで現

われ，動的収縮時の発射間隔が短かいところまで現

われた。

以上，様式の異なる収縮において，同じ運動単位

の発射活動に異なる現象が見出だされた。

運動単位はその収縮特性によって 3種類 (FF,

FR, S)に分類されている。一般に， Sタイプの運

動単位は活動参加の閾値が低く， FRクイプの運動

単位がそれにつぎ， FFタイプの運動単位の活動参

加閾値が高いと言われている。そこで， ヒト単一運

動単位の単収縮張力曲線をスパイク， トリガーによ

る平均加算法によって求め，収縮時間，ピーク張力，

活動参加閾値および放電パターンに検討を加えた。

被験筋には総指伸筋小指外転筋及び三角筋（中部）

を用いた。単一運動単位の活動電位の導出には，筋

内埋入電極を用いた。

総指伸筋では運動単位の単収縮の収縮時間は 35

-60msが得られ，小指外転筋では55-95ms,およ

び三角筋では45-75msが得られた。

運動単位の閾値張力と収縮時間の関係において，

総指伸筋では閾値張力の低い運動単位の方が収縮時

間が大きく，小指外展筋では収縮時間が閾値張力に

依存しなかった。また，三角筋では 1-2kgの閾値張

力をもつ運動単位の収縮時間はばらつきが大きかっ

た。

運動単位の閾値とピーク張力との関係において

は，総指伸筋では閾値にかかわらず一定であり，小

指外転筋及び三角筋では閾値の大なる運動単位の

ピーク張力が大であった。

以上の成績より，運動単位の収縮特性と活動参加

様式との関係は筋肉によって異なっていることが示

唆された。

2. ネコ単一運動単位の交叉神経支配

ネコの FHLとSOLの交叉神経支配実験により，

SOLの筋単位の収縮時間は短縮しても疲労抵抗性

は残存することが見出だされた。

II. 体力医学に関する研究

1. ヒト身体空間知覚能力に関する研究

ヒトの身体空問知覚能力に検索を加えるために，

男女60名の左右腕について，閉眼で上腕を体前部矢

状面あるいは体側部前額面において水平位に固定し

た肢位で肘関節について体前部鉛直面，体前部水平

面体側部鉛直面及び体側部水平面における関節可

動範囲の 2等分と知覚される点の指示を各 10回行

なった。また，身体空間知覚能力に影響を及ぽす要

因に若干の検討を加えた。

その結果，肘関節における 2等分指示平均値（％）

は個人差が大きいが，左右腕とも伸展側に偏椅し，水

平面において鉛直面よりも偏筒が大である傾向が認

められた。特に，体側部鉛直面において偏椅が小で

あった。種々の条件を加えても 2等分指示に大きい

変化は見られなかった。

得られた成績より，身体空間知覚の利得について

若干の考察を加え，肘関節の伸展側においては屈曲

側におけるよりもその利得の歪みが大であることが

考えられた。また，肘関節における身体空間知覚に

おいては個人差が大きく，種々の条件を加えても 2

等分指示に大きな変化は見られないことから，その

神経機序に個人による大きな差異があり，それが強

固に固定されているものと考えられた。

2. 発育期の筋力に対する中枢神経支配に関する

研究

発育期の児童（狛江第7小学校） 1～6年男子各 10

名を対象に，筋力発現様式に関する基礎的な測定を

行なった。
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測定項目は， 1形態， II筋力， III反応時間， IV筋

力調節およびV筋持久力の 5項目とした。

その結果，筋力発現に対する基本的な神経筋の活

動様式は，反応時間を除いて，小学校 1年から 6年

までで変わらず，それ以前に形成されているものと

考えられる。しかしながら，外界の各種条件に素早

く反応するという神経系の甚礎的能力は低学年にお

いて形成経過中であると考えられた。〔文部省特定研

究「発育期の体力に関する某礎的研究」小野班長，「筋

力に対する中枢神経支配」増田分担研究〕

3. 体力測定に関する研究

l) 本学進学課程 1年男子 104名女子 18名を対

象に，入学後 3ヶ月の時期に文部省体力診断テスト

を行なった。同年代の全国平均に比しやや平均値が

下まわる傾向が認められた。

進学課程全学生を対象にステップテストを行なっ

ている。入学時， 3ヶ月後， 1年後， 1年3ヶ月後で

比較すると，スコアが順次上昇していることが判明

した。本年 5年目である。

2) 中学生男女 240名，大学生男女 180名，一般

男女80名について肺活量と体型の関係について検

討した。

研究業績

I． 原著論文
1. 運動単位に関する研究

l)倉田 博，小川芳徳，芝山秀太郎，江橋博，増田

允：ヒト単ー運動単位の生理的特性．体力研究． 53:
1-11 (1982) 

2) Chan, A.K., Edgerton, V.R., Goslow, G.E.,Jr., 

Kurata, H., Rasmussen, S.A. and Spector, S.A.: 

Histochemical and physiological properties of cat 

motor units after self-and cross-reinnervation. J. 
Physiol. 332: 343-361 (1982) 

3) Kurata, H., Ogawa, Y. and Masuda, M.: 

Voluntary single human motor units. ]. Physiol. 

Soc. Japan. 44: 520 (1982) 

4) Suzuki, S., Watanabe, S., Kurata, H. and Suzuki, 

M. : Discharge pattern of single motor units during 

human cycling movements. I. General characteris-

tics of the initiation of motor unit activity at 

different speeds. J. Physical Fitness. Japan. 31 : 442 
(1982) 

5) Kurata, H., Suzuki, S., Watanabe, S. and Suzuki, 

M. : Discharge pattern of single motor units during 

human cycling movements. II. Isotonic and isometr-
ic contraction. ]. Physical fitness. Japan. 31 : 442 
(1982) 

6)小川芳徳，倉田 博，増田 允：ヒト単一運動単位の

収縮特性．体力科学． 31: 443-444 0982) 

2. 体力医学に関する研究

l)宮崎淳子，倉田 博，小）1［芳徳，斎藤義弘，時岡醇，

原田邦彦，碓井外幸，増田 允：ヒトの肘関節における

身体空間知覚能カ ー空間二等分割能力による検討

ー．体力科学． 31: 242-250 (1982) 

III. 学会発表

1. 運動単位に関する研究

l)倉田 博，小川芳徳，宮崎淳子，増田 允：ヒト単一

運動単位の随意特性．第6回バイオメカニクス国内七

ミナー． 5月．山口．

2) Kurata, H. and Masuda, M.: Voluntary single 

human motor units. XX II th World Congress on 
Sports Medicine. June, July. Vienna, Austria. 

3)倉田 博，小川芳徳，増田 允：ヒト三角筋運動単位

の活動特性．第99回成医会総会． 10月．東京．
4)鈴木秀次，渡部士郎，倉田 博，鈴木正隆： Isotonic

contractionによる単一運動単位発射．第6回神経科

学学術集会． 1月．京都．
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進学課程

進学課程長 久志本常孝

人文・社会系

国文学

教授：原田萬三

研究概要

I. 中世文学の研究

中世文学の研究を通して，中世人の物の見方，考

え方を究める意義については，すでに前年度年報に

指摘した。そしてそれを探る手掛かりとして，いわ

ゆる「隠者文学」と称する一群の作品をとりあげて

きた。

今年度もこの路線を継続した。ただし，次年度以

降の予定と関連させ，範囲を，中世人がその思考に

基づいてとった行動の一つとしての「旅」にまで拡

げた。すなわち「内二隠ル」から「外二出」て諸地

を「巡ル」ことに視点を移した。

一般的な旅のありようについては民俗学，さらに

「遊行」の旅については古代以来の芸能もまた深くか

かわるわけであるが，宗教的側面と関連させて，諸

地「経，巡リ，辿ル」ことの中世的特色の一端を明

らかにしてきた。

研究業績

V. その他（講演）

1)原田萬三：日本人の旅について．青森県教育庁主催．

10月．八戸．

法学

教授：赤坂昭二 民事訴訟・民法・医事法

検討。

II. 民事訴訟における証拠保全の問題点

訴訟中の文書提出命令（民訴法 311 条•312 条）と

そのサンクション（証明妨害・民訴法316条・317条）

訴証提起前の証拠保全手続と問題点ーその開示的機

能の肯定・民訴法343条ーなど。相手方手持ち証拠

の提出，閲覧請求の是非について。現代型紛争に対

應した証拠保全・検証の問題点を検討。

研究業績

IV.著書

1)赤坂昭二：当事者のうち．当事者権．当事者能力，当

事者適格・任意的訴訟担当の項分担執筆．木川統一郎・

中村英郎編：改訂民事訴訟法．青林書院新社．

29-40 (1982) 

外国語系

英

教授：野本浩智

研究概要

語

I. 音声学

日本語および英語の発音を，音響音声学的に分析

し，「正しい発音」を具体的にとらえ，その結果を英

語教育に反映させることを研究している。

II. 英語教育法

文字よりも映像により多く親しんでいる世代に属

するのが今日の学生である。映像と文字を止場する

ことが語学教育法の研究課題のひとつである。手始

研究概要 めに文字をできるだけ多量読ませるための効果的な

I. 民事訴訟における当事者権，当事者適格，任意
方法を求めている。文字を正しく読み，書くことは

的訴訟担当の許容性
まだまだ必要であると考えられるからである。

訴訟の主体たる地位において認められる当事者権

を出発点として，当事者能力，特定事件の訴訟物に

ついて訴訟追行権が認められる当事者適格•本人の

授権にもとづく任意的訴訟担当の許容性の諸問題を
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ドイツ語

教授：守永敏夫

助教授：蔵原惟治

研究業績

I. 原著論文

ヘルダーリン研究

クライスト研究・ドイッ演

劇学

l)守永敏夫：ヘルダーリソの棘について．詩誌「龍舌

閾」．第 101号 (1983)

2)蔵原惟治： 1982年のドイツ演劇，「新劇」2月号．白
水社．（1983)

自 然 科 子- 系

物理学

教授：藤城敏幸

助教授：丹羽宗弘

講師：佐藤幸一

研究概要

I. 数値計算法

物性理論

血液の光学特性

生物物理学

解析的に不可能な方程式の数値解をうるための近

似式を求める方法およびこれらの式を用いて数値解

を得ようとするとき，各種の誤差を考慮する必要が

ある。

II. 血液の光学特性

光を用いた非観血的測定によって血行動態に関す

る情報をうるためには，生体組織の光学特性，特に

血液の光吸収，散乱特性を知っておく必要がある。

本研究では，血液中の赤血球の形状，配向，変形

などを rheologicalな面から明らかにするととも

に，血液中における光の伝播の解析を行い， これら

をもとに，光電脈波測定法を改良し，脈波から多く

の信頼できる情報をうることを検討する。

III. リン脂質の相転移

生体膜のマトリックスを形成するリ｀ノ脂質には，

いわゆる結晶ー液晶相転移があり，生体に深いかか

わりをもつ。ここでは，合成リン脂質を用い， 1)相

転移のマクロな現われと考えられるミエリン形

成， 2)相転移に伴う光学的特性について研究をお

こなっている。本年は， 1)Ca~ は相転移温度(Tc)

を上昇させ， ミエリン形成も Tcで起こる。 2) レ

シチンの分散系は Pretransitionに相当する温度で

透過光上昇を示す等の知見を得た。

研究業績

I. 原著論文

l)丹羽宗弘，酒本勝之，金井 寛：流れている血液の反

射光強度角度分布と赤血球の配向の関係． 日本バイオ

レオロジ一学会論文集． 6: 236-238 0982) 

III. 学会発表

1) Niwa, M. Sakamoto, K. and Kanai, H.: Angular 
Distribution of Reflected Light from Flowing Blood. 
World Congress on Medical Physics and Biomedical 

Engineering. 9月． Hamburg.

化学

助教授：戸澤満智子 天然物有機化学

助教授：高橋知義 有機合成化学

研究概要

I. Bugula neritinaの活性成分

最近， メキシコ産 Bugulaneritinaより抗腫瘍活

性物質が単離され，その構造がほぽ推定されたと同

時に， 日本産の同種こけ虫でも類似の活性分画を得

た（共同研究）ので， これについてさらに単離構造

決定を進めている。現在，活性分画にみられる数個

のスボットについて，その構造がほぼ明らかになっ

ている。

II. アザステロイドの合成

窒素原子を有するステロイド化合物は化学的にも

生物学的にも興味ある性質を有している。そこで，ス

テロイド骨格または側鎖に窒素原子を位箇特異的に

導入する方法の一つとして当教室では aーアジドス

テロイドケトンの炭素一炭素結合の開裂，つづいて

閉環反応によって窒素原子を効率よくとりこむこと

を見出だした。現在， これらの合成法の一般化を試

みており，種々，条件を検討中である。

III. マッコウクジラのミオグロピン (57-96)の合

成

マッコウクジラのミオグロビンはヘムクソパク質

で，筋肉中における酸素分子貯臓の機能を有してい

る。このミオグロビン中の E,F領域をふくむペプチ

ドフラグメントを液相法により合成している。合成

は全体を 10個程度のフラグメントにわけ， C末端よ

りアジド法を用いて縮合して行い，現在，殆どのフ
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ラグメソトの合成を完了している。

研究業績

I. 原著論文

1) Takahashi, T. Satoh, Y.: Steroids III. New 
Synthesis of Ring-D Seco Steroids. Bull. Chem. 
Soc. Japan. 56 (1): 355-356 (1983) 

生物学

教授：新津恒良

助教授：花岡柄雄

講師：寺坂 治

研究概要

細胞生物学

細胞生物学

細胞生物学

I. 紡錘体，動原体，動原体系の微細構造と機能

紡錘体は分裂前期のおわりに形成される染色体運

動の場としての一種の細胞器官である。動原体から

発達する動原体系は染色体の後期運動に直接関与す

る構造である。動原体は分裂前期に染色体の第一次

狭窄部位で合成されるタンパク質構造である。紡錘

体も動原体系も微小管(MT)構造で，前者は極，後

者は動原体クンパクを MTOC (Microtubule 

Organizing Center)とする。動原体系は 100本以内

のMTの束で， invitroの実験系でも動原体がその

MTOCであることが証明できる。また紡錘体形成の

過程を明らかにするために，前期のおわりから前中

期の分裂細胞の連続超薄切片を作成し，核膜の動態，

とくにこわれる過程，透明帯との関係を明らかにし

た。

II. 雄性配偶体の核分化とクロマチン分散

減数分裂以後に生ずるマツの小胞子は 3回の不均

等な細胞質分裂によって成熟花粉粒を形成する。こ

の結果，常にクロマチン分散度の弱い小型細胞と分

散度の強い大型細胞とになる。クロマチン分散度を

定量的に表示する方法を開発した。さらに 1,000g 

程度の遠心処理や l~2℃の低温処理によって紡錘

体の軸と位置を人為的に変動させ， クロマチン分散

度と細胞質量とが 0.79で相関することを明らかに

した。クロマチン分散の誘因については目下検索中

である。

III. 染色体運動の解折

微速度顕微ビデオ記録装置を用いて，染色体の運

動機構の解析をおこなった。この機器は研究ばかり

でなく教育資料作成としての価値も高い。生体細胞

内の運動， とくに核の位置と不均等分裂との関係の

解明に活用している。

研究業績

III. 学会発表

l)新津恒良，寺坂 治：間期核のクロマチ‘ノ分散度の

数的表示法． 日本植物学会第47回大会．東京．

2)寺坂 治，新津恒良：花粉粒内細胞におけるクロマ

チン分散度と原形質量の関連性．日本植物学会第 47回

大会．東京．

3)新津恒良，寺坂 治：花粉粒内細胞核のクロマチン

分散度とその数値化表示のこころみ．染色体学会第33

回年会．神戸．

IV.著書

l)寺坂治：プレパラート作製法 11-19,新津恒良：

顕微鏡写真撮影法265-282.新津恒良，平本幸男編：実

験生物学講座（全 17巻）第2巻光学・電子顕微鏡実験

法．丸菩．

2)新津恒良共著：生物科学実験法．東京教学社．

生物物理化学

教授：久志本常孝 生物物理化学， M.E.

研究概要

生体の電気的周期現象の解析

アスコルビン酸の触媒酸化反応の解析に端を発

し，化学反応系の組合せによって，系内の特定物質

の混度に周期的変化を起こさせる可能性についての

解析を進めていた。前年の段階では持続的な周期変

化まで進むことができず，臨界制動の条件にとどま

らざるをえなかった。

したがって研究は専ら強制振動を附与する方法を

見出だすことにあったが， Pasynsky(1957, 1968) 

が解析を行った Burtonの流体力学モデルがこの目

的には極めて有力であることがわかった。

数 学

教授：衣笠泰生 代数

講師：鈴木院之 代数

研究概要

ノンパラメトリックな仮設検定法のウイルコクソ

ンの 2標本順位検定で，前年度に引き続き，同検定

の甚礎となる順位和の分布の表を n, m~20 まで完

成した。
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保健体育

講師：原田邦彦 エネルギー代謝・代謝・呼

吸

講師：時岡 醇 発育•発達

研究概要

発育期および中高年期の体力科学に焦点を置き，

主として骨格筋の糖代謝の面からの研究をラットを

モデルとして 2~3年で加令の経過が観察できるの

で行っている。今までの成果は，つぎのとおりであ

る。

1. 中等度の運動により，まず使われるのは赤筋

のグリコーゲン（以下Gly.と省略する）であり，赤

筋Gly.の枯渇が生じた後に白筋の Gly.が使われだ

す。このパターンは中年ラット骨格筋でも同様であ

る。

2. exhaustion運動により，安静時Gly．量の 60

~95％を運動中に消耗する。とくに激運動により白

筋Gly.の消耗が大である。

3. 筋Gly.は運動強度が強い程，運動後の超過回

復が生じやすい。

4. 筋Gly.量はヒトの 50オ相当年ぐらい（ラッ

トでは 18ヶ月令頃）から低下が起こる。また，それ

は白筋より始まる。

5. ラットの基礎代謝は， ヒトの加令による基礎

代謝の低下率よりも大である。また，週に 1~2度の

軽いトレーニングでは加令による低下を防止しえな

し、

6゚. ラットにexhaustionの運動負荷後，プドウ

糖を経口投与し筋Gly.の回復力をみると中年ラッ

トでは 17-36%低下している。

6.では，老若ラットの血清中のインスリン濃度に

差がないことから，運動させた老若ラットの摘出筋

でインスリン惑受性を観察した（インキュベィショ

ンによる）が，赤筋線維であるヒラメ筋のグルコー

ス取込みが増大しているだけで両者の筋Gly．合成

能には差が認められなかった。現在， 6.における加

令の差異が末梢毛細管の数にあるのではないかと考

え，横浜市立大学体育生理研究室と共同で筋肉の毛

細血管について研究中である。

昨年，本年報で報告した肺機能の形態測定につい

ては，都内某会社社員 150名及び中学生240名につ

いて測定し，データ整理を急いでいるところである。

研究業績

I. 原著論文
l)宮崎淳子，倉田 博，小川芳徳，斉藤義弘，原田邦彦，

時岡 醇，碓井外幸，増田 允：ヒトの肘関節における

身体空間知覚能カ一空間二等分割能力による検討ー．

体力科学． 31: 242-250 (1982) 

2)碓井外幸，酒井敏夫，時岡 醇，原田邦彦：体カテス

トにおける筋力評価の再検討．体力科学． 31:
390 (1982) 

3)原田邦彦，酒井敏夫：中年ラット骨格筋のインスリ

ン感受性について．体力科学． 31: 427 (1982) 

III. 学会発表

l)碓井外幸，原田邦彦，時岡 醇，小林康孝：スボーツ

サウナ長期利用者の体力及び血液性状．第33回日本体

育学会． 10月．東京．

IV.著書

1)小野三嗣，木村一彦，矢野久英，鈴木一正，原田邦彦．

梶原洋子，鈴木路子：高等学校保随体育，一橋出版．

0982) 
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あとがき

東京慈恵会医科大学教育・研究年報は，創立 100周

年記念として 1981年度（昭和56年度）に創刊号が

刊行された。本号の発刊にあたり，当時の名取證二

学長は「この種の年報は大学，研究所等の活動を内

外に報らせるためのものであるが，本報告集はそれ

とともに本学の教育，研究態勢の拡充強化に役立て

ることを意図しており，…」と述べ，本学の研究者

は学内の各分野の研究実体を十分知ることを強調さ

れた。現在の研究態勢は教室単位を柱とするととも

に学内共同研究の体制が強化されつつある。また学

内の共同研究と共に，広く学外諸機関との共同研究

を推進するためにも，本学の現状を知ることは不可

欠なことといえる。

教育に関しては，社会の要望に応え，医学教育機

関としての責務を全うすることは重大な使命であ

る。この目的の遂行のためには丹念に組み立てられ

た計画に従ったカリキュラムが作成され，大きな効

果がえられるよう努力されている。昭和52年度より

改訂カリキュラムの教育が開始されたが，急速に進

歩発展する医学と医療に対応して医学教育の変革に

は終りがないといわれるように，毎年いくつかの内

容に対して工夫が加えられている。僅かな教育内容

の変遷は， 100年の伝統を背景としながらも常に新

進気鋭の良医を世に送りだす原動力とならなければ

ならない。この教育上の変遷記録も第6代学長故樋

ロ一成先生が要望されたものである。このようにし

て，創刊号の目次内容は熟慮計画され，第2号もま

たこの基本精神が貫かれて編集された。

前年度の教育・研究の記録とはいうものの，可及

的速かに出版してホットな情報としての価値を高か

らしめる必要があり，阿部学長も第2号の出版が早

からんことを期待された。

編集委員長 酒井敏夫

年報編集委員会には阿部学長より下記の委員が委

嘱された。

編集委員長 酒井敏夫

編集委員 石川栄世，小机弘之，宮原正，

町田豊平，小森亮

なお，編集の実務は昨年に引き続き富井武寛常勤

顧問をお願いし，先生の下で教学部坂戸伯志事務長，

一般用度課大沢茂夫課長および生涯教育センター藤

岡瑣次氏が協力することとなった。

昭和58年5月9日の教授会において各教授に対

して執筆規定を配布し，原稿執筆の依頼をお願いし

た。執筆規定は，原則的に昭和56年度の内容を踏襲

したが， これに加えて原稿作製にさいしての用語例

と，キー・ワード用カードの作製 (40語以内）依頼

を添付した。原稿提出/切を昭和58年7月23日に

したので， 7月29日には編集会議を開くことがで

き，直ちに編集原稿を印刷所に回すことができた。第

2号には索引をつけ各教室・研究室間における研究

の近似性を知るための便宜さに資した。

第2号は，創刊号の精神に則してでき上がった。手

にされ，頁を繰ってご覧になった感概はいかがなも

のでありましょうか。いずれこの年報内の諸記載を

分析し，客観的な評価が行われ将来展望への提言も

行われるであろうし， このような自由の精神の存在

を編集委員会は期待している。

終りに，御多忙の中をこの年報刊行のために，熱

意をもって執筆いただいた各位，ならびに編集・校

正の過程でとりわけ御努力いただいた富井常勤顧問

および坂戸，大沢，藤岡の諸氏には編集委員会を代

表して深甚の謝意を表する次第です。

昭和58年8月
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索 り1

avidine-biotin-peroxidase法 〔附研〕 157 
A Axonotmesis 〔形成〕 123 

アジア寄生虫予防機構 (APCO) 〔寄生〕 59 4-Aminopyridine 〔麻酔〕 147 

アカラジア 〔2外〕 109 4-aminobutyraldehyde 〔医化〕 28 

アミノ酸糖体静脈内使用 〔2内〕 70 a-fetoprotein (AFP) 〔泌〕 139

アニリン誘導体 〔公衛J 53 a受容体 〔附研J 159 

アンチトロンビン III 〔1外〕 107

アンチザイム 〔栄養〕 31 B 

アンチザイム・インヒビクー 〔栄養〕 31 バイオセンサー ［共研J 161 

アンジオテンシン変換酵素 (AEC) 〔4内J 80 バルビツール酸誘導体 (2薬〕 36 

アンボイナガイ 〔衛〕 51 ベンゼン中毒 ［法医〕 56 

アボC 〔青内〕 85 ベンズアルデヒトや 〔放〕 102

アルデヒド 〔分内〕 88 ベル現象 〔眼〕 142

アルファジオン 〔麻酔〕 150 びまん性発赤 〔分内〕 87 

アIレコール 〔3内〕 73 ビタミンB12 〔青内〕 85 

アルコール中毒 〔法医〕 56 プチールフタレイン 〔泌〕 139

〔精神〕 92 プドウ球菌 〔臨検〕 62 

アルコール性肝硬変 〔分内〕 88 

アルコール性肝障害 〔l内〕 64 局副鼻腔疾患と外的因子 〔耳鼻〕 147 

〔分内〕 88 微量生物試料 〔法医〕 56 

アルコール代謝 〔l内〕 66 微細動脈 〔3解〕 21 

アザプロパゾン 〔l内〕 65 微細動脈鋳型走査電顕像 〔3解J 21 

アゾ化合物 〔公衛〕 54 微細顆粒型肝硬変 〔分内〕 87 

剖検例の情報処理 （病理〕 43 

悪性閉塞性黄疸 〔分外〕 112 膀眺鏡 〔泌〕 140

悪性高血圧 〔2内〕 70 膀脱腫瘍 〔泌〕 139

悪性リンパ腫 〔病理〕 43 母乳と新生児行動 〔4ヽ児〕 95 
〔青内〕 84 房水流出率 〔麻酔〕 151 

悪性腫瘍 〔臨検〕 61 物件鑑定 〔法医〕 57 

圧脈波 〔4内〕 80 分布モデル 〔ME〕訂〇

病的耳小骨の脱灰 〔耳恥J 147 

Acidophil 〔2解〕 .19 

Acid phosphatase 〔寄生〕 59 Basophil [2解〕 19 

ACTH [ 1薬〕 33 BHI [ 3内〕 74 

ACTH分泌 〔附研〕 159 B-HT933 〔附研〕 159 

ACTH作用増強物質 〔附研〕 159 biomagnetics 〔宇宙〕 167 

adenylate cyclase C 1解〕 17 biomembrane 〔医化〕 28 

Adolescence 〔2産〕 137 bladder implantation 〔公衛J 54 

aequorin (2生〕 24 bone resorption 1 〔耳鼻J 149 

AFP-antibody 〔2産〕 136 bone resorption 2 〔耳昴〕 149 

AFP産生ヌードマウス 〔泌 J 139 Boxing脳外傷 〔脳外〕 121 

AFP単クローン抗体 〔泌〕 139 Bromocriptine 〔l産〕 133

A型肝炎 [ 1内〕 64 B細胞の分化 〔病理〕 42 

Alkaline phosphodiesterase 〔寄生〕 59 佑マイクログロフリン 〔臨検J 61 

Ambulatory EEG Monitoring System (,Jヽ児〕 95 2ビームバルスドプラ法 〔MEJ 169 

AMP 〔2外〕 109

ANAE陽性細胞 〔小児〕 96 C 

Antibody coated bacteria (ACB) 〔2内〕 70 チロシントランスアミナーゼ 〔栄養〕 31 

antiorthostasis 〔宇宙〕 168 チトクロームオキシダ＿ゼ活性 ［附研〕 158 

arachidonic acid 〔医化〕 29 チトクローム P-450 〔l内〕 65 

ATPase活性 [ 1解〕 16 

atopic dermatitis 〔皮〕 99 痴呆 〔粘神〕 93 

autologous MLR 〔分内〕 88 鎮咳葉 [ 2薬〕 37 
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腸骨動脈尿管艇 〔1外J 107 colony forming unit in culture (CFU-C) 

直腸カルチノイド 〔病理〕 42 〔2内〕 71 

直流電流通電 〔放〕 101 Computed tomography 〔放〕 101

超音波断層法 〔放〕 102 contact dermatitis 〔皮〕 99 

超音波断層像 〔MEJ 170 continuous ambulatory peritoneal dialysis (CAPD) 

超音波計測 〔MEJ 170 〔2内〕 71 

超音波パルスドプラ 〔4内〕 79 corticoidogenesis 〔l薬〕 34 

超音波パルスドプラ法 〔心外〕 126 corticosterone 〔1薬〕 33 

超音波心断層法 〔心外〕 126 Corticotroph 〔2解J 18 

超音波心臓断層法 〔2内〕 70 co2負荷試験 〔麻酔〕 150 

超音波定批的血流量計測装置 〔ME〕げO CO,laser 〔1外〕 106

聴性脳幹反応 ［精神〕 92 CPK 〔法医J 56 

中耳炎の骨破壊 〔耳昴〕 148 cycloheximide (CH) 〔l薬〕 33 

中心静脈栄養法 (2外〕 109

中心性脳損傷 〔脳外〕 119 D 

中枢化学受容体 〔麻酔〕 150 ドーバミン 〔法医〕 57 

中枢性化学受容性領野 〔2薬） 36 ドプラ法 〔ME) 169 

中途視覚障害 〔眼〕 146 ドノバンリーシュマニア 〔寄生〕 58 

Calcium-activated neutral protease (CANP) 大腸癌 〔2外〕 108

〔2薬〕 37 〔分外〕 112 

calcium ion 〔医化〕 29 大動脈弁狭窄症 〔4内〕 79 
Calmodulin 〔2解〕 19 大動脈炎 〔1外〕 106

〔l産〕 130 大動脈血管断面積 〔M町 169
calmodulin [l薬〕 34 大動脈血圧 [M町 169

Calmodulin Inhibitors 〔2解〕 19 大動脈血流 〔4内〕 79 
carbon dioxide 〔医化〕 28 〔M町 169

Carboquone大量間歌投与 〔l産〕 133 大動脈硬化 〔4内〕 78 
Ca'+ transient 〔2生〕 24 大動脈内バルーンパソビング 〔心外〕 125 
Cell culture (2解〕 19 大動脈内皮細胞 〔4内〕 78 
cell culture 〔1薬〕 35 大豆蛋白質 〔栄養〕 32 
Cell cycle 〔2産〕 136 男子不妊症 （泌〕 139
Cell line of choriocarcinoma 〔2産〕 136 脱神経筋のコラーゲン代謝 〔整形〕 117 
cephaloridine 〔附研〕 156 電気生理学的検査 〔4内〕 80 
Cervical carcinoma of uterus 〔2産〕 136 電気的胃腸音聴取 〔1外〕 107
chance proteinuria hematuria 〔2内〕 69 動・静脈圧負荷灌流固定法 〔附研〕 157 
chemical transmitter 〔医化〕 27 動静脈嬰 〔整形〕 117 
chemical transmitter pools 〔医化〕 27 動脈系鋳型 (3解〕 20 
chemotherapy of choriocarcinoma 〔2産〕 138 動脈血圧第三級動揺波 〔2薬〕 37 
Chemotherapy of ovarian tumor 〔2産〕 137 動脈硬化 〔青内〕 85 
Cherry-red spot 〔分内〕 87 動脈硬化度判定 〔M町 169
chlorhexidine 〔衛 J 52 動脈周囲リンバ鞘 〔附研〕 157 
choledochofiberscopy 〔l外J 106 動脈塞栓法 〔泌〕 141
cholesterol 〔1薬〕 35 同種移植 〔l外〕 107
cholesterol ester hydrolase 〔l薬〕 34 
Choriocarcinoma 〔2産〕 136 DCTP療法 〔3内〕 74 
chronophysiology 〔宇宙〕 168 dihydroergotamine 〔2薬〕 37 
Cisplatin 〔l産〕 133 DM with pregnancy 〔2産〕 135
Cis-platin 〔2産〕 136 DNAライプラリー 〔l細〕 46 
Clonal Cell 〔2解〕 19 dysgerminoma 〔l産〕 133

Cloning 〔2細J 48 
CMV 〔麻酔J 151 E 

Coenzyme Q 〔青内〕 83 ェームス法 〔公衛〕 53 
Colony formation assay 〔2産〕 137 エンドトキシンショック 〔1外〕 107
colony forming unit of fibroblast (CFU-F) エンフルレン （麻酔〕 151 

〔2内〕 71 工ポキシ樹脂硬化剤 〔公衛〕 53 
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エストロジェン 〔分外〕 114 
G 

江戸時代人大腿骨 〔3解〕 21 ゴールドチオグルコース肥満 〔栄養〕 32 
江戸時代人頸骨 (3解〕 21 グアニ、；；ノ化合物 〔2内〕 70 
江戸時代人骨 〔3解〕 20 グルカゴン 〔栄養〕 31 
江戸時代人頭蓋骨の非計測的形質 〔3解〕 21 〔2外〕 109
江戸時代人頭器の形質 〔3解〕 21 グルテン 〔栄養〕 32 
液性抗体 〔l外〕 106
液体シンチレーション 〔共研〕 162 外因性 ATP 〔心外〕 126 
壊死組織 〔臨検） 61 外耳道真珠腫 〔耳鼻〕 146 

外受容性振動誘発指屈曲反射 (VFFR) 〔形成〕 123 
EF 〔分内〕 89 概日リズム 〔精神〕 92 
EIA late response 〔4ヽ児J 96 外傷性視神経損傷 〔眼〕 142
Elderly primipara 〔2産〕 135 A子ユ里 〔臨検〕 61 
ELISA法 〔l細〕 47 学童心臓検診 ［小児〕 96 
Emission CT 〔放〕 101 学童心臓症集団検診装置 〔4内〕 80 
endonasal repair of the medial orbital wall 顎・顔面外傷 〔形成〕 123 

〔耳鼻J149 顎・顔面骨の再構築 〔形成〕 123 
endoplasmic reticulum (ER) 〔1薬〕 34 顎発育不全 〔歯〕 154
endotoxic shock ［法医〕 57 顎変形症 〔歯〕 153
Entrapment Neuropathy 〔形成〕 122 顎関節症 〔歯〕 153
epidennodysplasia verruciformis 〔皮〕 100 顎二腹筋 〔l解〕 17 
E-64-c, E-64-d 〔2薬〕 37 顎運動分析 〔歯 J153 
E-64 (N-[N-L-3-trans-carboxyoxiran-2-carbonyl)- 眼圧 〔麻酔〕 151 
L-leucyl]-agmatine) 〔2薬〕 37 癌原性 〔公衛〕 53 
Estrus Cycle 〔2解〕 18 顔面先天奇形 〔形成〕 123 
exfoliative toxin 〔2細〕 48 癌特異抗原 〔l細〕 46 

画像診断 〔1外〕 107
F 外科手術後肝機能 〔l外〕 107

フェニレフリン 〔附研〕 159 外科的矯正法 〔歯〕 153
フラグメント A 〔l細〕 47 現代関東地方人頭蓋 〔3解〕 20 
フーリエ分析 〔眼〕 142 現代日本人骨 〔3解〕 20 

婦人科腫瘍 （放〕 101 GABA 〔医化〕 27 
不活性型レニン 〔3内〕 73 GABA efflux 〔医化〕 28 

腹腔鏡 〔l内〕 66 GABA receptor 〔医化〕 28 

〔分内〕 88 GABA transaminase 〔医化J 27 
副鼻腔アスペルギルス症 〔耳鼻〕 147 Genetic engineering 〔2細〕 49 
副鼻腔痰胞 〔耳鼻〕 147 GLDH 〔分内〕 88 
副腎遊離細胞 〔附研〕 159 glutamic acid decarboxylase 〔医化〕 27 
不妊症 〔1産〕 132 Goldblatt高血圧 〔青内〕 83 
噴門癌 〔分外〕 112 Gonadotroph 〔2解〕 18 
不整脈発生誘因 〔2生〕 25 Growth Hormone 〔2解J 19 
不適合輸血 〔法医） 56 y-aminobutymic acid 〔医化〕 29 

y-GTP 〔病理〕 43 
Farnsworth-Munsell 100-Hue test 〔眼〕 144 y-GTPアイソザイム 〔l内〕 64 
Feeder Layer Method 〔2解〕 19 y-globulin therapy 〔2産〕 135
FENaの診断的価値 〔小児〕 96 
Fine Structure 〔2解〕 18 H 

Flow-cytometry 〔2産〕 136 ハイボキシア 〔麻酔〕 150 
Focal glomerular sclerosis (FGS) 〔2内〕 69 ハイプリドーマ 〔泌〕 141
Folliculo-stellate Cell 〔2解J 19 ノ、ロゲソ炭化水素 〔2薬〕 37 
fominoben 〔2薬〕 37 ノ、ロセン 〔麻酔〕 150 
Foveating saccades 〔眼〕 142 ヒドラジソ化合物 〔公衛〕 54 
furosemide 〔附研〕 156 ヒト・インスリン 〔3内〕 74 

ヒト乳癌細胞 〔l細〕 46 
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肺エミッシェン CT [ 4内〕 80 herpes zoster 〔皮〕 99 
肺問質水分量 〔心外J126 Heteroduplex 〔2細〕 49 

肺機能 〔分内〕 88 Histogenesis of ovarian tumor 〔2産J135 
肺内血流分布 〔4内〕 80 HLA 〔皮〕 99 
肺のリンパ系 〔l解〕 16 HLA-antigen 〔2産〕 135
排卵障害婦人 〔l産〕 133 HLA-DR 〔分内〕 88 
胚細胞腫瘍 （病理〕 41 HPLCーラマソ法 〔共研〕 161 

〔l産J134 H, receptor antagonist 〔2外〕 52 

肺腺維症 〔放 J101 human papilloma virus 〔皮〕 99 
肺水腫 〔4内〕 80 hyperdynamic 〔分外〕 113 
白血病 ［青内〕 84 hypodynamics 〔宇宙J167 
搬痕形成 〔形成〕 124 

反射性瞬目 〔眼 J144 
発射様式 〔体力〕 173 イモガイ毒 〔衛 J 52 
発癌遺伝子 (oncogene) 〔l細〕 46 イモガイ類 〔衛〕 52 

発育期 〔体力〕 173 イモガイ刺症 〔衛〕 51 

閉塞性肺疾患 〔臨検〕 61 インスリン作用 〔3内〕 73 

閉塞性黄疸 〔2外〕 109 インターフェロン [ 1内〕 64 

変動係数 〔2薬〕 36 〔青内〕 87 

片頭痛 〔l内〕 65 

非A非B型肝炎 〔l内〕 64 胃癌 〔病理〕 42 

皮府移植 〔形成〕 124 〔2外） 108

樋口式横切割法 〔1産〕 133 〔分外〕 112 

被虐待児 〔法医〕 57 胃壁血管 〔2外〕 108

非破壊分析手法 〔共研〕 161 胃粘膜血流 〔l内〕 64 

非肥満性肥満 〔栄養〕 32 胃粘膜血流量 〔2外〕 108

非ホジキンリンパ腫 〔3内〕 74 位相特性 〔眼〕 142

非開放性腹部外傷 〔1外〕 106

比較解剖学 〔1解〕 16 ICG 〔分内〕 88 

非観血的連続的血圧測定法 〔4内〕 80 IgA腎炎 〔病理〕 41 

肥満 〔臨検〕 61 lgA腎症 〔2内J 69 
肥満細胞 〔寄生〕 59 lgE 〔寄生〕 59 

頻度効果 〔2薬〕 36 Immune accessory antigen receptor 

頻拍発作 〔4内〕 80 (la antigen receptor) 〔2内〕 71 

非侵襲的血圧計測 〔M町 169 immune status 〔1外〕 106

非侵襲的血流計測 〔ME〕託9 Immunocytochemistry 〔2産〕 135

非ステロイド性抗炎症剤 〔1内〕 65 Immunohistochemistry 〔2解〕 18 

非特異的免疫抑制 〔寄生〕 58 immunopotentiator 〔l外〕 106

非特異的免疫増強 〔寄生〕 58 Immunostainability 〔2解〕 18 

牌臓白色髄 〔附研〕 157 IMV 〔麻酔〕 151 

牌臓末梢流床構造 〔附研〕 157 indomethacin 〔附研〕 156 

牌臓赤色髄 〔附研〕 157 Intermittent peritoneal dialysis (PD) 〔2内〕 69 

法医解剖 〔法医〕 56 Ir gene 〔2細〕 48 

補助化学療法 〔2外〕 109 192Ir密封小線源 〔放〕 102

放射能測定技術 ［共研〕 162 iso-butane 〔法医〕 56 

放射線骨障害 〔歯〕 154 IUGR 〔2産〕 135

放射線腫瘍免疫 〔放〕 101

保定 ［歯〕 153 J 

ジフテリア毒素 〔l細〕 47 

HBe抗原 〔分内〕 88 ジギタリス 〔分内〕 89 

HBs抗原 〔病理〕 44 ジゴキシンの RIA法 〔共研J161 
HDL 〔青内〕 85 ジストロフィー・ハムスター 〔2生〕 24 

HDLーコレステロール ［青内〕 85 ジストロフィー鶏におけるコラーゲン代謝〔整形〕 116 

heatstable soluble protein (HSSP) 〔l薬J 34 
hematocystic spot 〔分内〕 87 若年発症糖尿病 〔3内〕 74 

herpes simplex 〔皮〕 99 若年性脳梗塞 〔l内〕 65 
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耳鼻咽喉科と歯科的検索 〔耳鼻〕 148 術前化学療法 〔分外〕 113 

自家軟骨移植 〔耳鼻〕 149 

時間生物学 〔精神J 92 K 

時間的周波数特性 〔眼〕 142 カチオン化フェリチ｀／ 〔共研〕 161 

実験動物腫瘍 〔放〕 101 カドミウム 〔泌〕 140

実験潰瘍 〔3内〕 75 カフェイン 〔2生） 24 

実験肝癌 〔2外〕 109 カラーマッチング 〔眼〕 144

実験的大腸癌 〔3内〕 75 カルモジュリン ［附研〕 160 

実験的腎不全ラット 〔2内〕 69 カテコールアミン 〔法医〕 57 

実験的関節炎 〔整形〕 117 カゼイン 〔栄養〕 32 

実験的関節炎の電顕 〔整形〕 117 ケノデオキシコール酸 [1内〕 65 

実験的口腔癌 〔歯〕 154 キニソーカリクレイン系 〔臨検〕 61 

自己相関係数 〔2薬〕 36 コアグラーゼ 〔臨検〕 62 

腎エネルギー代謝 〔2内〕 69 コネクチン 〔整形〕 117 

腎炎・ネフローゼ治療 〔l内〕 65 コンカナバリンA標識金法 〔共研〕 162 

腎不全 〔2外〕 109 コンピュークシュミュレーション ［放〕 102

腎不全症における耳小骨 〔耳鼻〕 148 コンピュークソフトウェア 〔附研〕 160 

腎保存 〔泌〕 139 コラーゲン 〔形成〕 124 

腎イメージング剤 〔泌〕 139 コラーゲン障害 〔整形〕 116 

腎循環 〔2内〕 69 コラゲナーゼ 〔耳烏〕 148 

人工弁 〔心外〕 125 コルチコステロン 〔附研〕 159 

人工肺 〔心外〕 127 くも膜下出血 〔脳外〕 121 

人工関節手術と感染予防 〔整形〕 118 クリプトンガス吸入による肺機能検査 （小児〕 96 

腎交感神経活動 〔2薬〕 49 クロニジン 〔附研〕 159 

腎硬化症 ［放〕 101 クロロキン 〔眼〕 143

人工股関節 〔整形〕 118 クロスプリッジ 〔l生〕 22 

人工肛門 〔l外〕 106

人工歯根 〔歯〕 154 過敏性ショック 〔法医〕 57 

人工膵島 〔3内〕 73 下顎前歯部骨切り術 〔歯〕 154
人工臓器用太陽電池 〔共研〕 161 籠細胞 〔眼〕 143

腎痰腫 〔放〕 101 開放性牌循環 〔附研〕 157 

腎細胞癌 〔病理〕 43 下咽頭癌肉腫 〔耳恥〕 148 

〔放 J101 下咽頭頸部食道癌の深達度 〔耳鼻〕 149 

〔泌〕 139 開散麻痺 〔眼〕 144

腎性骨異栄養症 〔2内〕 69 覚せい剤 〔公衛〕 53 

腎蛋白保持能 〔2内〕 69 肝動脈 〔分内〕 87 

腎孟鏡 〔泌〕 140 冠動脈血栓症 〔4内〕 79 
腎孟腫瘍 〔病理〕 43 冠動脈硬化症 〔4内〕 79 

時差 〔精神〕 92 肝動脈／門脈血流量比 〔分内〕 88 
自由生活性原虫 〔寄生〕 58 肝動脈撮影 〔1外〕 107
上部消化管出血 〔2外〕 108 肝不全 〔l内〕 64 
上部椎間板ヘルニア 〔整形〕 117 肝癌 〔分外〕 113 
上顎癌の治療現況 〔耳鼻〕 146 肝実質の基本構造 〔病理〕 42 
上顎劣成長 〔歯〕 153 冠状動脈スパスム 〔2内〕 70 
上皮下静脈 〔分内〕 87 肝循環 〔1内〕 64 
上鼓室真珠腫の成因 〔耳鼻〕 146 〔分内〕 88 
女性乳房症 〔1外〕 106 感受性 〔分外〕 113 
縦隔腫瘍 〔1外〕 106 換気障害 〔分内〕 88 
循環の中枢性調節 〔2薬〕 36 肝硬変 〔分外〕 113 

重力生理学 〔宇宙〕 167 環境適応 （宇宙〕 168 

重心動揺計 〔3内〕 75 肝免疫抑制因子 〔1内〕 64 
重症筋無力症 〔2外〕 109 肝ミクロソーム画分 〔公衛〕 54 
重症身障者の免疫機能 〔小児〕 98 肝内結石 〔2外〕 109

術後肺機能 〔1外〕 107 寒冷適応 〔l生〕 22 
術後筋肉痛 〔麻酔〕 151 肝細胞培養 〔l内〕 65 
術前術後管理 〔分外〕 113 肝細胞癌 〔病理〕 43 
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〔l内〕 64 気泡型人工肺 〔心外〕 127 

肝細胞骨格 〔l内〕 65 木村氏病 〔耳鼻〕 148 

肝細胞膜抗原 〔l内〕 64 緊張性振動反射 〔2生〕 25 

肝性神経障害 [1内〕 65 緊張性振動反射 (T.V.R.) 〔歯〕 153

肝線維化 〔病理〕 43 筋グリコーゲン' 〔2生J 25 

〔1内〕 64 筋ジストロフィー 〔2生〕 24 

肝切除断端部の治癒過程 〔1外〕 106 筋ジストロフィー症治療薬 (E-64) [2薬〕 37 

関節拘縮とリハビリテーション' 〔整形〕 118 筋肉コラーゲンの分析 〔整形〕 116 

肝疾患と免疫 〔l内〕 64 筋節長 〔1生〕 22 

加温計 〔放〕 102 均質分散化法 〔共研〕 162 

下肢動脈不全症 〔l外〕 107 菌体毒素 〔l細〕 46 

活性化マクロファー、；； ［寄生〕 58 筋単位 〔l生〕 23 

褐色脂肪組織 〔栄養〕 32 金属抽出レプリカ法 〔共研〕 161 

滑膜細胞 〔l解〕 16 季節変動 〔1生〕 22 

滑膜細胞のコラーゲソ代謝 〔整形〕 116 気腫性淡胞 (1外〕 107

血中 FFA 〔2生〕 25 高圧酸素治療 〔1外〕 107

血中ヽンゴキシソ濃度 〔心外〕 127 酵母プロトプラスト 〔共研〕 162 

血中脂質 〔臨検〕 61 高分解能化 〔ME〕げO

頸部血管断層像 〔MEJ 170 好塩基斑点赤血球 〔衛〕 51 

経皮経肝胆管ドレナージ 〔分外〕 113 抗不安薬 〔2薬〕 36 

経静脈栄養 〔l外〕 107 興栢伝導速度 〔l生〕 23 

経管栄養法 〔2外〕 109 抗不整脈剤 〔4内〕 80 

螢光染色法 〔衛〕 51 ロ蓋粘膜骨膜 〔形成〕 124 

経口前投薬 〔麻酔〕 151 ロ蓋裂 〔形成〕 124 

頸髄損傷のリハビリテーション 〔整形〕 118 睾丸機能不全 〔泌〕 139

血管分枝モデル 〔M町 170 睾丸網乳頭状腺癌 〔病理〕 43 

血管柄付き骨移植 〔整形〕 118 睾丸腫瘍 〔病理〕 41 

血管原性腫瘍 （病理〕 45 抗癌剤 〔2外） 83 

血管壁物性指標 〔M即 169 咬合カ ［歯〕 153

血管壁偏位 〔ME〕訂〇 甲状腺癌 〔1外〕 106

血管壁増分弾性係数 (ME〕訂〇 甲状腺機能低下 〔青内〕 74 

血管性頭痛 [ 1内〕 65 硬化療法 〔2外〕 109

血管造影 〔分外〕 112 固形癌 〔3内〕 61 

血行改善 〔1外〕 105 高血圧 〔臨検〕 24 

血行力学 〔ME〕祁9 骨格筋分離筋小胞体膜 〔2生〕 36 

顕微ラマン分光法 〔共研〕 161 ロ腔．咽頭狭窄 〔耳局〕 149 

顕微X線法 〔形成〕 123 ロ腔・咽頭領域CT 〔耳鼻〕 148 

腱移植術 〔整形〕 117 航空性中耳炎 〔耳鼻〕 148 

血清グアナーゼ 〔1内〕 64 呼吸調節の中枢性統御機構 〔2薬〕 36 

血清 LDH 〔1産） 132 呼吸反射 〔2薬〕 36 

血清トリグリセライド 〔臨検〕 61 呼吸器感染症 〔分内〕 88 

結節型肝硬変 〔分内〕 87 呼吸の中枢性調節 〔2薬〕 36 

血小板 Malondialdehyde産生 〔小児〕 96 呼吸リズム形成機構 〔2薬〕 36 

血小板変形能 〔3内〕 74 呼吸性ニューロン 〔2薬〕 36 

血漿交換療法 〔2内〕 69 呼吸障害 〔分内〕 88 

血漿コレステロール 〔栄養） 32 硬膜外チュープ （麻酔〕 151 

血漿膠質浸透圧一肺動脈楔入圧較差 〔心外〕 125 硬膜下出血 〔法医〕 57 

血液型 〔法医〕 56 鼓膜温 〔l生〕 22 

血液型抗原 〔法医〕 56 鼓膜所見と中耳腔病態 ［耳鼻〕 148 

血液凝固ゲル 〔3内〕 74 肛門部癌 〔病理〕 42 

血液レオロジ一 〔3内〕 74 高年不妊婦人 〔l産〕 132

血液透析用・ンャソト 〔分外〕 114 混合凝集反応 〔法医〕 56 

血流駆出加速度 〔ME〕乃9 高令者胃癌 〔1外〕 106

血流量 〔M町 169 高齢者の胆石症 〔1外〕 107

血糖自己測定 〔3内〕 74 効率トレーサー法 〔共研〕 162 

気道過敏性 〔I」ヽ児） 96 抗生剤多剤併用 〔附研〕 156 

-185-



鼓室成形術の成鎖 〔耳島〕 148 マラコプラキー 〔病理〕 44 
咬傷 〔法医〕 57 マウス IgE抗体産生 〔耳鼻〕 148 
抗腫傷効果 〔寄生〕 59 マウス乳癌ウイルス (MMTV) 〔1細〕 46 
酵素分解 〔栄養J 31 めまい診断 〔耳鼻〕 149 
酵素抗体法 〔法医J 56 メッセンジャーRNA 〔栄養〕 31 
高速液体クロマトグラフィー 〔法医〕 57 メタンフェクミン 〔法医〕 56 
硬組織ラベリング法 〔形成J 123 ミダゾラム 〔麻酔〕 151 
酵素誘導 〔栄養〕 31 ミクログリア 〔眼〕 143
骨折内固定材 〔整形〕 115 みみず腫れ 〔分内〕 87 
高炭酸 [2薬〕 37 ミオグロビン ［法医〕 56 
抗てんかん葉 〔精神〕 91 ミオパチーモデル動物 〔2薬〕 38 
抗トロンビン製剤 〔3内〕 74 ミオシンアイソザイム 〔青内〕 83 
骨系統疾患とコラーゲン/ 〔整形〕 117 モネンシン 〔整形〕 118 
骨七メント ［整形〕 117 モニタリング 〔精神〕 92 
骨疾患の R]検ft法 〔整形〕 118 モノクロナール抗体 〔l細〕 46 
骨代謝 〔形成〕 115 〔栄養〕 31 
骨代謝の組織化学 [l解〕 16 
骨端軟骨移植 〔整形〕 116 膜電位依存性 Na-Ca交換系 〔2生〕 24 
骨髄細胞 〔公衛〕 53 膜型人工肺 〔心外〕 127 
抗うつ薬 〔精神〕 92 膜性腎症 [ 2内〕 69 

空間知覚 〔体力〕 173 慢性閉塞性肺疾患 〔放〕 101

空間的MTF 〔眼〕 142 慢性肝炎 〔分内〕 88 
虚血性視神経症 〔眼〕 142 慢性硬膜下血腫 〔脳外〕 119 

局所脳皮質血流机 〔2内〕 70 末梢循環 〔放〕 101

胸腺細胞 〔法医J 56 末梢循環特性 〔MEJ 170 

嗅覚と性 〔耳昴〕 148 迷切 〔2外〕 110

急冷拘縮 〔2生〕 24 免疫電子顕微鏡法 〔共研〕 161 

急性動脈閉塞 〔分外〕 113 免疫賦活剤 〔放〕 101

急性腎不全 〔心外〕 127 免疫学的パラメーター 〔分外〕 113 

急性硬膜下血腫 〔脳外〕 119 免疫グロプリン 〔臨検〕 62 

急性心筋梗塞 〔4内〕 79 免疫機能 〔l細〕 47 

急性心臓死 〔法医〕 56 免疫応答遺伝子 〔2細〕 48 

門脈圧冗進症 〔1内〕 64 
K-cell 〔3内〕 74 門脈圧充進症牌 〔附研〕 157 
K-cell population C2産〕 135 門脈血流 〔放〕 101
KNOCH腫瘍 [ 1内J 65 門脈血流量 〔分内〕 88 

門脈造影 〔分外〕 113 
L 森田療法 〔精神〕 91 

レーザーラマン分光法 〔共研〕 161 無機弗素 〔麻酔〕 151 

無侵襲定量的脳動脈硬化度測定法 〔4内〕 78 
Laser Raman分光法 〔眼〕 142
laser surgery 〔1外〕 104 MAC 〔麻酔J 150 
lateral rhinotomy 〔耳鼻J 149 malignant melanoma 〔耳鼻〕 148 
LDH 〔法医） 56 Mallory-Weiss 〔法医〕 56 

〔分内〕 88 Marginal Layer 〔2解） 19 
LDL 〔青内〕 85 mercury resistance 〔衛〕 52 
Lewis肺癌細胞 〔寄生〕 59 Metal extraction replica method 〔2細〕 49 
LH/FSE 〔2解〕 19 metal resistance 〔衛〕 52 
LH-RH 〔1産〕 130 Methotrexate 〔2産〕 135
LTR 〔l細〕 46 Microspectrophotometer 〔2解〕 18 
luteotrophic effect 〔1産〕 132 microtuble-associated proteins 〔医化J 28 
lung water 〔分外〕 113 microwave加温 〔放〕 102
lysosome 〔1解〕 16 Mitosis 〔2解〕 19 

Mitotic Activity 〔2解〕 19 
M MMTVゲノム 〔1細〕 46 

マクロファージ 〔分内〕 88 monoclonal antibody 〔2内〕 69 
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Monoclonal antibody 〔2産〕 135 NC-45 〔麻酔〕 150 

Multiple sulphatase欠損症の発生機序 〔小児〕 96 Nephrogenic adenoma 〔病理〕 45 

mVcF 〔分内〕 89 nerve terminals 〔医化〕 28 

Myeloscintigraphy 〔整形〕 118 N eurapraxia 〔形成〕 123 

neurofibromatosis 〔皮〕 99 
N N eurotmesis 〔形成〕 123 

ネフローゼ症候群 〔2内〕 69 Nippostrongylus brasiliensis 〔寄生〕 59 

ニトロソ化合物 〔公衛J 53 nonspecific Ca •-channel 〔l薬〕 34 

ノルエピネフリン 〔法医〕 57 Nucleic DNA 〔2産〕 136

〔附研〕 159 Nude mouse 〔2産J136 
ノルハルマン 〔公衛〕 53 4NQO 〔歯〕 154

ヌードマウス 〔分外〕 113 

゜内部膜系 〔1生〕 22 オルニチン脱炭酸酵素 (ODC) 〔栄養〕 31 

内・外頸動脈 〔M町 169

内因性急死 〔法医〕 56 横隔膜神経筋標本 〔麻酔〕 150 

内視鏡的レーザー 〔2外〕 108 横隔神経活動 [ 2薬〕 36 

内視鏡的治療 〔分外〕 113 温熱療法 〔放〕 102

内視鏡的診断 〔分外〕 113 〔泌〕 140

鉛中毒 〔衛〕 51 黄体機能 [ 1産〕 129

軟部組織腫瘍 〔病理〕 41 親子鑑定 〔法医〕 57 

粘膜下静脈 〔分内J 87 
二次元パターン解析 〔附研〕 160 Ondine's curse syndrome 〔2薬〕 36 

二重比法 〔共研〕 162 One stage vs staged surgery 〔耳鼻〕 148 
24時間ポリグラフ 〔精神〕 91 OPーレオメーター 〔3内〕 74 

脳微細血管 〔3解〕 21 orthostasis 〔宇宙〕 167 

脳動静脈奇形 〔脳外〕 120 orthostatic tolerability 〔宇宙〕 168 

脳動脈瘤 〔脳外〕 120 osteoblast 〔1解〕 17 

脳乳腫 〔法医〕 56 osteoclast 〔1解J 16 
脳外科の救急 〔脳外〕 120 

脳波 〔精神〕 92 
p 

脳循環系 〔ME〕謁9 パルスドプラ法 〔M町 170

脳循環系調節機構 〔M町 169 バルスエコートラッキング法 〔ME〕訂O

脳宮崎肺吸虫症 〔脳外〕 122 パワースペクトル分析 〔2薬〕 37 

脳血管芽腫 〔脳外〕 120 パワースペクトラム分析 〔麻酔〕 150 

脳血管障害 〔3内〕 75 ペーサーグラム （心外〕 126 

〔4内〕 78 ペースメーカー 〔心外〕 127 

脳梗塞の血液粘度 〔2内〕 72 ピレンゼビン 〔3内〕 75 

脳梁出血 〔脳外〕 119 ボックリ病 〔法医〕 56 

脳室脳槽灌流装置 〔麻酔〕 150 ポリアミン 〔3内〕 74 

脳腫瘍 〔脳外〕 120 プラゾシン‘ 〔附研〕 159 

尿中排泄酵素 ［附研〕 156 プロゲステロソ 〔分外J114 
尿毒症の骨格筋 〔2内〕 70 〔泌〕 139
尿毒症性ニューロパチー 〔2内〕 70 プログラマプルペースメーカー ［心外〕 127 

尿路感染症 〔泌〕 139 プロスクグランディン 〔病理〕 42 

尿酸 〔臨検〕 61 プロテインA標識金法 〔共研〕 161 

乳房異常分泌 〔l外〕 107 プロテオグリカンの代謝 （整形〕 116 

乳癌 〔2外〕 109 プラズマ重合膜レプリカ法 〔共研〕 161 

〔分外〕 113 プラズマロージェソ 〔4内〕 79 

乳癌のリンパ節転移 〔l外〕 106

乳児の気質 〔小児） 95 patch testing 〔皮〕 99 

乳健の事後措置 〔／」ヽ児〕 95 PB88 〔2薬〕 37 

乳幼児急死症候群 〔法医〕 56 Peptide Hormones C2解〕 19 
Persisent primitive hypoglosal artery 〔脳外〕 120 

N-acetyl-/3-D-glucosaminidase (NAG) 〔2内〕 69 pH-PC02複合電極 〔麻酔〕 150 
n-butane 〔法医〕 56 Pickwick症候群 〔2薬〕 37 
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Piperacillin 〔1産〕 133 R-C sign 〔分内〕 87 
Pituitary Gland 〔2解〕 18 readaptation 〔宇宙〕 168 
Plasmacytoma 〔脳外〕 120 reticular respiratory neuron 〔2薬〕 39 
Plasma polymerization replica method [ 2糸冊J 49 RF波加温 ［放） 102
plasmid 〔衛〕 52 RIアンジオグラフィー 〔4ヽ児〕 96 
Plasminogen activator [ 2細〕 48 〔放〕 101
Platelet associated lgG 〔I」ヽ児〕 96 R]検査 〔臨検〕 61 
Polysynapse 〔形成〕 123 RIプレチスモグラフィー 〔放〕 101
Postnatal Development 〔2解〕 19 Risk factor of choriotcarcinoma 〔2産〕 138
Pregnancy specific protein 〔2産〕 135 Rプラスミッド 〔泌〕 139
primary respiratory neuron 〔2薬〕 36 
probenecid 〔附研〕 156 s 
Progenitor Cell 〔2解〕 19 サイクリック AMP 〔附研J 159 

prolactin分泌動態 〔l産〕 133 〔栄養〕 31 
Prolactin Cells 〔2解〕 18 サルコイドージス 〔眼〕 144

Propane 〔法医〕 56 サルの深指伸筋 〔l解〕 17 
Prostaglandin (PGEり 〔分内〕 89 迂ん妄 〔精神〕 93 
protein A gold 〔2細〕 49 セプトラム 〔ME〕げ〇

protein kinase 〔l薬〕 34 セラチア 〔泌〕 139

pulse療法 〔2内〕 69 シソチジン 〔3内〕 75 

pupil cycle time 〔眼〕 142 シンナー中毒 〔法医〕 56 

pupil instability 〔眼〕 145 スフェロイド 〔放〕 102

pyridoxal phosphate 〔医化J 27 スキンドファイバー 〔l生〕 22 

pyrimidine 5'-nucleotidase 〔衛〕 51 スペクトル分析 〔眼〕 143

pyrophosphatase 〔1解〕 16 スポーッ医学 〔形成〕 125 

スティフネスパラメータ f3 〔MEJ 169 
Q ストーマケア C1外〕 105

Quantitative Morphology 〔2解〕 19 ストレス潰瘍 [ 2外〕 108

R 細胞電気泳動試験 [ 3内J 74 

ライソゾーム 〔病理〕 42 細胞呼吸 〔附研〕 156 

〔眼〕 143 細胞集団モデル ［放〕 102

ラマン CT 〔共研〕 161 細胞周期変動 〔放〕 102

レニンーアンギオテンシン系 〔臨検〕 61 細胞増殖 〔栄養〕 31 

レトロウイルス 〔l細〕 46 最大エントロピー法 〔眼〕 144

リボゾーム 〔衛〕 51 再生結節 〔分内〕 87 
リチウム 〔精神〕 92 酷酸加リンゲル液 〔麻酔J 151 

リチウム電池 〔心外〕 127 参加閾値 〔体力〕 173 

リンパ郭清 〔2外〕 109 酸素代謝物 〔寄生〕 59 
リンパ系 〔1解〕 16 砂粒小体 〔1外〕 107

リンバの流注経路 〔1解〕 16 左心室局所壁運動 〔心外〕 126 

ループス腎炎 〔病理〕 43 左心—右心拍出量較差 ［心外〕 126 

制癌剤感受性試験 〔1産J 133 

裂手症 〔形成〕 122 正常圧水頭症 〔脳外〕 120 

淋菌 〔泌〕 139 精神薬理学 〔精神〕 92 

老人外科 〔2外〕 llO 赤道反射 〔1生〕 23 

肋間筋筋紡錘 〔2生〕 25 咳反射 〔2薬〕 37 

類刹壁細胞 〔病理〕 43 脊髄電気剌激 〔1外J 105 

両外転神経麻痺 〔眼〕 142 脊髄小脳変性症 〔3内J 75 

緑膿菌 〔泌〕 139 赤血球変形能 〔3内〕 74 

線維束収縮 〔麻酔〕 151 
Radioimmunassay 〔2解〕 18 先股脱の保存療法 〔整形〕 118 

〔泌〕 139 先天眼振 〔眼〕 144
Rapidly progressive glomerulonephritis (RPGN) 先天性絞拒輪症候群 〔形成〕 122 

〔2内〕 69 先天性膝関節脱臼 〔整形〕 117 
Rathke's pouch 〔2解〕 19 先天性胆管拡張症 Cl外〕 106
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切断指再接着 〔整形〕 117 小核試験 〔公衛〕 53 

尺骨神経前方移行術 〔整形〕 118 消化性潰癌 [1内〕 64 

脂肪動員作用 〔附研〕 159 〔2外〕 110

脂肪肉腫 〔整形〕 117 笑気 〔青内〕 84 

脂肪細胞 〔附研J 159 食道・胃内圧測定 〔2外〕 109

脂肪食肥満 〔栄姜J 32 食道静脈瘤 〔分内〕 87 

剌毒貝類 〔衛〕 51 〔2外〕 109

紫斑病性腎炎 〔病理〕 41 食道誘導 〔4内〕 80 

試験的上顎洞開放 〔耳鼻〕 148 小児気道障害 〔耳鼻〕 147 

色素性絨毛結節性滑膜炎 〔整形〕 117 小児真珠腫 〔耳鼻〕 146 

飾骨涸痰腫 〔耳鼻〕 148 集学的治療 〔放 J 102 

子宮平滑筋 〔1産〕 130 収縮蛋白 〔青内〕 83 

子宮内膜症 〔l産〕 133 腫瘍検索 〔放〕 101

糸球体基底膜 〔l内〕 65 腫瘍マーカー 〔病理〕 41 

糸球体性腎炎 〔放〕 101 〔泌〕 139

清水肝炎 〔l内〕 64 腫瘍細胞株 〔1内〕 65 

深部血圧計測 〔ME) 170 相関分析 〔2薬〕 37 

心電図 〔脳外〕 121 総頸動脈 〔ME〕訂〇

唇顎口蓋裂 〔歯 J 153 早期胆道癌 〔2外〕 109

真珠腫上皮の増殖 〔耳鼻〕 146 側頭骨含気蜂裔発育 〔耳鼻〕 148 

真珠腫に対する手術 〔耳鼻〕 146 側弯症の治療 〔整形〕 117 

神経因生膀脱 〔泌 J 140 組織培養細胞 〔放〕 102

神経一筋機能 （形成〕 123 組織移植に関する実験 〔整形〕 116 

神経損傷 〔形成〕 122 創傷治癒 〔2外〕 109

心筋保設 〔青内〕 83 躁うつ病 〔精神〕 92 

〔心外〕 127 膵微小循環 〔3内〕 75 

心筋血流分布 〔放〕 101 膵B細胞クローン 〔3内〕 73 

心機能 〔4内〕 79 膵管走行異常 〔1外〕 106

心機能評価因子 〔MEJ 169 睡眠障害 〔精神〕 92 
心筋 pH ［心外〕 127 睡眠薬 〔精神〕 92 
心筋内カテコールアミン' 〔2生〕 24 膵内分泌機構 〔3内〕 73 

心筋代謝 [3内〕 74 水素ガスクリアランス法 〔l内〕 64 

〔青内〕 84 膵臓癌 〔分外〕 112 

心拍出量 〔4内〕 79 

心拍出星計測 〔M町 169 Sarcolemma 〔青内〕 84 
振幅特性 〔眼〕 142 Secretory Cranule 〔2解〕 18 
唇裂 〔形成〕 123 sensory radicular neuropathy 〔整形〕 117 

心疾患 〔4内〕 80 seroconvers1on 〔分内〕 88 

心室頻拍症 〔4内〕 80 SHI 〔3内〕 74 

滲出性中耳炎の誘因 〔耳鼻〕 148 SHR 〔青内〕 83 
心臓 〔放〕 101 SIDS 〔法医〕 56 

糸粒体 〔附研〕 156 SIDS (sudden infant death syndrome) 〔2薬〕 36 
歯性上顎洞炎 〔耳鼻〕 148 skinned fiber [ 1産〕 130

四肢皮府欠損の被覆 〔形成〕 122 sleep apnea syndrome 〔2薬〕 36 
視神経膠腫 〔眼〕 143 SSSS Staphylococcal scalded skin syndrome 

四肢先天奇形 〔形成J 122 〔2細〕 48 

脂質代謝 〔青内〕 85 Staphylokinase 〔2細〕 48 

膝蓋靱帯断裂 〔整形〕 117 steering wheel injury 〔1外〕 106

失明者の平衡機能 〔耳鼻〕 149 Steroid Hormones 〔2解〕 18 
脂溶性ビクミン 〔2外〕 109 steroidogenic protein 〔1薬〕 33 
自然気胸 〔l外〕 107 subdural effusion 〔脳外〕 121 

〔2外〕 109 Sudden cardiac arrest 〔法医J 56 

小腸通過時間 〔栄養） 32 Superimposition Technique 〔2解〕 18 
初代培養肝細胞 〔栄養〕 31 Superoxide dismutase 〔青内〕 83 
消化管 〔1内J 64 Suppressor macrophage 〔寄生〕 58 
消化管吻合 〔2外〕 109 S-100 Protein 〔2解〕 19 
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Swan Ganz catheter 〔分外〕 113 ［青内〕 83 
Synaptosome 〔医化〕 29 糖尿病性壊疸 〔3内〕 74 

糖尿病性合併症 〔3内〕 73 
T 糖尿病性腎症 〔2内〕 69 

てんかん 〔精神J 91 〔青内〕 84 
トキソプラズマ 〔寄生〕 58 糖尿病性自律神経障害 〔3内〕 73 
トランスアミナーゼ 〔分内〕 88 糖尿病性網膜症 〔眼 J 143 
トランスフェクション 〔1細〕 46 糖尿病性神経障害 〔3内〕 75 
トリパン青 〔眼 J 143 糖尿病性神経症 〔青内〕 84 
ツェイン 〔栄養〕 31 糖尿病性心筋症 ［青内〕 83 

糖尿病心 〔3内〕 73 
多房性腎痰胞 〔病理〕 42 突発性難聴におげる手術 〔耳鼻〕 149 
胎児動脈系 〔3解〕 20 疼痛閾値 〔麻酔〕 150 
帯状疱診後神経痛 〔麻酔J 150 突然変異原性 〔公衛〕 53 
大気浮遊粒子状物質 〔公衛〕 53 突然死 〔2薬〕 36 
体腔液 〔臨検〕 61 通電針剌激 〔麻酔〕 150 
体内リズム 〔精神J 91 痛風腎 〔放〕 101
体カレベル ［宇宙〕 168 痛風の腎障害 〔2内〕 71 

体力測定 〔体力〕 173 椎骨動脈 〔M町 169

体性感覚反射 〔2生〕 24 突き指 〔整形〕 118 

代謝活性 〔公衛〕 54 

多環芳香族炭化水素類 〔公衛〕 53 Tapping検査 〔3内〕 75 

他覚的視力測定 〔眼〕 142 T•B リンパ球分析 〔附研〕 157 

短合指症 〔形成〕 122 99mTc-DMP 〔泌〕 139

蛋白質栄養価 〔栄養〕 32 T -cell subset 〔2内〕 69 

短指伸筋 〔1解J 17 Tetrahymena pyriformis 〔寄生〕 58 
単クローン抗体 〔附研〕 157 thermography 〔眼〕 143

単離肝細胞 〔附研〕 156 Thyrotroph 〔2解〕 10 

単色光眼低撮影法 〔眼〕 144 Toxemia of pregnancy 〔2産〕 136

担癌病態 〔2外〕 109 Transplantation 〔2解〕 19 

担癌動物 〔1細〕 47 Trophoblastic pseudotumor 〔2産〕 136

胆管癌 〔放〕 101 Tーリンパ球 〔3内〕 74 

〔分外〕 112 T細胞性腫瘍 〔青内〕 85 

胆管壁構築 〔分外〕 112 tubulin 〔医化〕 28 

胆道癌 〔2外〕 109 tubulin tyrosylation 〔医化〕 28 

胆道癌診断 〔l内〕 65 tubulotoxicity 〔附研〕 156 

胆汁粘度 〔2外〕 109 twitcher mouse 〔小児〕 96 

胆汁酸 〔2外〕 109

胆石分析 〔1内〕 65 u 
胆石症 〔l内〕 65 ウイルス性肝硬変 〔分内〕 88 
胆石溶解剤 〔l内〕 65 ウロキナーゼ製剤 〔4内〕 79 
手母指多指症 〔形成〕 122 ウサギ膝関節 〔l解〕 16 

低重籠環境 〔1生〕 22 

定量的血流測定 〔放〕 101 運動 〔臨検〕 61 

停留睾丸 〔泌〕 139 運動負荷 〔4内〕 79 

低線量率照射 〔放〕 102 〔分内〕 88 
低心拍出羅症候群 (LOS) 〔心外〕 126 運動負荷特性 〔ME〕訂1

易IJ出心灌流実験 〔3内〕 74 運動単位 〔l生〕 23 

手の外科 〔形成〕 122 〔体力〕 172 
頭部外傷 （法医〕 57 

〔脳外〕 119 uremic toxin 〔2内〕 70 
頭部外傷のリハビリテーション 〔整形〕 118 

撓骨動脈圧波形自動分析 〔心外〕 126 V 

特発性食道破裂 〔2外〕 109 VEP 〔眼〕 144

特殊アミノ酸輸液 (1内〕 64 viral disease of the skin （皮 J 99 
糖尿病 〔臨検〕 61 viral warts 〔皮〕 99 
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vitaminB, 〔医化〕 29 
vitamin D multiple assay C 2内〕 69 
VLDL 〔青内〕 85 
V/Qミスマッチ 〔放〕 101

w 
Werner症候群 〔眼〕 143
wet lung 〔分外〕 113 
Working-Heart-Preparation 〔心外〕 128 

X 

X線耐性 lgE産生細胞 〔寄生〕 59 

Xenon 〔分内J 88 
Xenon CT法 〔2内J 70 

Y 

ヨヒンビン 〔附研〕 159 

薬物依存 〔精神〕 102 

薬物血中動態 〔精神〕 102 

薬効評価 〔精神〕 102 

薬剤性腎障害 〔小児〕 96 

〔附研〕 156 

薬剤耐性菌 〔泌〕 139

容積—時問ー線量関係 〔放〕 102

羊水穿剌 〔法医〕 56 

優位大脳半球 〔脳外〕 120 

有茎皮筋肉弁 〔2外〕 109

遊離皮弁 〔整形〕 117 

融像性輻較運動 〔眼〕 142

Yolk sac tumor 〔2産〕 136

z 
舌下神経活動 〔2薬〕 37 

前立腺癌 〔病理〕 44 

前立腺抗原 (PA) 〔泌〕 139
前立腺酸フォスファターゼ (PAP) 〔泌〕 139

全身照射法 （放〕 102

喘息患者 〔2生〕 25 

前腕伸筋の破格 〔l解〕 17 

絶対血流速 〔ME〕げO

造血器腫瘍 〔青内〕 84 

頭蓋底骨折 〔脳外〕 119 

髄液 [H汀 〔麻酔〕 150 
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