
お44

腎 移 植

特に同種移植の成功障碍因子についての研究

三重県立大学医学部外科学教室第2講座（指導：藤野敏行教授〉

佐々木敬

〔原稿受付昭和34年7月16日〕

STUDIES ON THE OBSTACLE IN THE 
HOMOTRANSPLANT A TION OF THE KIDNEY 

by 

KEIJI SASAKI 

From the 2nd Surgical Division, Mie Prefectural University Medical School 
(Director: Prof. Dr. TOSHIYUKI FUJINO) 

Part I 

The homotransplanted kidney usually stops secreting in a few days. 

This anuria is mediated through an immunological reaction. But the ischemia 

of the kidney during the operation is also considered to be one cause of the anuria. 

The e旺ectof renal ischemia produced by occulsion of the renal vessels was stud-

ied in rabbits. 

1) The bilateral occulsion of the renal vessels beyond the period of 1 hour 

resulted in death in all cases. 

2) The unilateral occulsion of the renal vessels beyond the period of 2 hours 

revealed cortical tubular degeneration and necrosis. But 3 to 7 days later, 

degenerative and regenerative process are seen in the tubuler at the same 

time. 

3) After the occulsion of the renal artery for 1 hour, the tissue respiration of 

the kidney remained unchanged. 

Part II 

To discover the most suitable solution for perfusion in the homotransplantation, 

the e旺ectsof various kinds of tissue culture solution on tne kidney were observed 

under various condition in rabbits. 

1) The G.F.R. (sodium thiosulfate clearance) is apt to increase with temperature 

and pressure in the perfusion of the kidney. 

2) The mitochondrien of the tubules were well preserved for 9 hours under 

4 C in balanced salt solution. 

3) From the results of the G. F. R. and the mitochondria, the balanced salt 

solution is considered to be most suitable for perfusion of kidneys ・in the 

homotransplantation. 
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Part III 

The acceptance of homologous skin transplantation in the human of agamma-

globulinemia is indicative of the importance of this protein. 

It is generally accepted that most antibodies are found in the gammaglobulin 

fraction of the serum. 

To elucidate this role of gamma-globulin, the changes in serum protein concen-

tration were estimated in rabbits following skin transplantation. 

The experiments were divided into 5 groups. 

1) Autografts 

2) Homografts 

3) Second set homografts 

4) Homografts and the administration of cortisone acetate 4mg/kg daily for 2 

weeks. 

5) Total body irradiation (250 r.) and homografts 24 hours later. 

Results: 

a) For autografts there were 100 ~（； acceptance and viability. 

b) All homografts were dead by the 7th～ 15th day. 

c) Second set phenomen were seen in half of the experiments. 

d) The administration of cortisone acetate and irradiation did not prolonged the 

survival of the homografts. 

e) The relative concentration of albumin and alpha-globulin were decreased but 

in the beta-globulin fraction increased. 

f) The gamma-globulin fraction was not associated with the rejection or the 

acceptance of the skin grafts. 

HARDIN (1958) reported in the experimental skin grafts in rabbits that there 

was an increase of the relative concentration of gamma-globulin which became more 

pronounced toward the end of the 21 day observation period. 

The author’s results are contradictionary to the report of HARDIN. 

第 1編 腎血行停止についての研究

緒言

先に腎移植の研究第二報，同種移植の研究におし、て

血管吻合に要する時聞が60分までの場合は4例中1例に

術後無尿が見られ， 90分までの場合は3例中術後無尿

例が見られないのに反し， 90分以上を要した場合は，

4~］全部に術直後の排尿が見られなかった．即ち血行

遮断時間の長いもの程，術直後の排尿状態がわるい．

勿論腎移植後の無尿，すなわち移植の失敗の原因につ

いては，この他に biological imcompabilityの問題

があり，また最も重大なる原因と考えられる免疫の問

題がある・ Egdahl）は犬の同種腎移植実験において詳

細な免疫学的研究を行っている．彼によると， 1）移

植腎が機能を停止した時期に受者（host〕の血撲や牌

抽出液を供給者（donor）の残存腎の動脈内に注入して

も，腎に何等変化が見られない． 2）移植腎が， イ〉

まだ機能をいとなんで、いる聞に，ロ〉機能を停止した

あとで，ハ〉更にその移植腎を別出したあとの各時期

に，供給者と受者との聞に交叉循環を行って見ても，

供給者の残存腎には変化が見られない． 3）移植前に

約5分間交叉循環を行った場合だけ免疫状態が発生

し，移植腎は secondsetのような状態になり機能停

止までの時聞が短縮されるとのベ，腎移植の免疫とい

う問題に一つの新知見を加えた．しかしこのような面

からの検討は甚だ困難である．

一方Dempste／は，術後無尿の原因として細尿管の

漏j邑機転が，長時間の乏血のため障碍される点をの

ベ，血管吻合に要する時間は精々55分以内にとどめる



l) 血行停止15分直後捌出

糸盤体：細胞の増矩は見られない. Bowman嚢腔

への出血も見られなレ．

細尿管：上皮の崩嬢，膨化は見られない．

間質；細胞浸潤が見られない．

以上から正常所見と変りない．

2) 血行停止30分

i) 3日後刻出

糸毛主体：出血は認められない

細尿管 T主部細尿管の刷毛縁が見られなし細胞の

辺縁不規則で管腔との境界が不鮮明になり，主部細尿

管の頼粒消失し，混濁腫脹の像を示している．潤管及

び Henle氏係蹄は正常である．

併し標本によっては主部細尿管に殆んど変化なく，

略正常所見を示しているものもある．

ii) 7日後別出

糸毛主体，細尿管，間質何れも殆んど正？誌である．

3) 血行停止1時間の場合

i) 直後刻出（写草0)

糸tl;｛；ヰ：；殆んど正常で， 腔内には出血なく蛋白液の

貯溜を認めない．

細尿管：エオジンによく染まる蛋白液が主部細尿管

から髄質の細尿宅？にかけて見られる．叉細尿管上皮が

剥離し，腔内に脱落しているのが認められる．残りの

尿管上皮は背が低いが，膨化は認められない．主部細

尿管の核の染色性は失われている．

皮質と髄質との境界都では細尿管の穆血が見られ

る．
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べきであるとのべている．

著者は腎移植失敗，すなわち術後無尿の一因として

腎血行停止によって生ずる腎組織障碍の面をとりあ

げ，之を検討して見た．
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腎血行停止と生死

腎血行停止が，直接動物の生命にどのような影響を

与えるかと云う点、を検討した．

a) 実験方法並びに実験材料

体重 1.Skg～2.Skgの成熟健康家兎を用いた．腹臥

位で固定し， 0.5°;Xylocainで局麻し，後腹膜から，

腎周囲を剥離して側副血行を防止し，腎動静脈を血管

鍬子を用いて血行を停止し，更に絹糸で結紫した．

血行停止時聞は 1）片似~30分， 2）両側30分， 3) 

両側60分， 4）阿側90分， 5）両側~ 2時間， 6〕両側

3時間とした．

b） 結果 （第1表参照〉

第1章

表1 第

死

30 分片側

30 分両側

30 分両側

1 時間両側

1時間 30分両仮IJ

1時間 30分両似IJ

2 時間両側

3 時間両側

生

生

死

死

死

死

死

死

生尿血

（＋） 

〈十〉

（＋〕

（件〉

(-ltt) 

（件〉

（廿）

(Ht) 

法方験実

ii〕 3日後刻出

糸毛主体：細胞数の増加が見られる以外に特記すべき

交化は見られない．

細尿管・細尿in，に蛋白液の貯溜は見られず，又上皮
の剥離は見られないが，一般に混濁腫脹の像が認めら

れる．

iii〕 7日後刻illc写真2)
糸訟体： Bowman議内に赤血球が見られ，細胞数

の増加を来している．

細尿管・主部細尿管は一部上皮が剥離している．叉

細胞の腫脹が見られ，境界不鮮明となり，核の染色性

が失われている．しかしこのような退行性変化が見ら

れるのに対して，標本によっては明るい核と明るL細

胞質とをもった大君主の細胞が内腔なしにならんでお

り，また核分裂像の見られるものもあって，再生がす

すんている所見も見られる このような再生像は他の

同似1]30分以上の血行停止では全例に血尿が見られ，

また両側l時ー間以上の場合は，全例5日以内に死亡し

た．

組織学的検討

腎血行Vi＇止の，腎組織に及ぼす；；：；内を形態学的な面
から検討した．

a) 実験方法並びに実験材料

血行停止は－~UJだけについて行った．停止時聞は，

1) 15分， 2) 30分， 3) 60分， 4) 2時間， 5〕3時

間として，各時間毎に4例乃至5例宛実験を行った．

血行停止解除後は，血流が再開している事を確めて

創をとちた．各例は15／）、の場合を除いて失々 3日後，

及び7日後刻出し， Hematoxylin-Eosin染色を行って

鏡検した．

b〕 結果

第2章
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写真 5
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写真 9

細尿管においても見られる．

4) 血行停止2時間

i) 3日後刻出

糸訟体： Bowman惑は鉱張し， f生の精加が見られ

叉赤血球が裂腔へ遊出している．

細尿管：上皮は！1'11脹し，細胞の辺縁イ、規則！となり，

管腔はしばしば消失して，十生の染色性が低ー｜、してい

る．

しかし標本によっては，主部細尿管の細胞は腫脹し

ているが，明るい細胞質を有し，核の染色性がよく保

たれているのが見られる．内陸には蛋白波が皮質，髄

質共多量見られる．〈写真3)

間質・細胞浸潤が見られる．

ii) 7日後刻出

皮質：；糸毛主体の核も破壊され，主部制尿管，1間管共

に核が消失しており，管腔は肱大して基底牒のf主だけ

が見られる．

髄質：集合管上皮の核も退行性変化を4そしている

が，比較的健常の部分の見られるところもある．この

写真 8

様な高度の障碍が見られるのに対し，標本によっては，

3日後の場合と同じように，主部細尿管に核分裂が見

られ，再生の所見を呈しているものもある．

5) 血行停止3時間

i) 3日後刻出（写真 4,5, 6, 7) 

糸毛主体：毛細管係、蹄は壊死となり， Bowman flは

消失し，エオンYでうすく染まる均等の物質だけが存

在している．なお毛細管中に赤血球が存在しているも

のもある．

細尿管．主部細尿管および潤管の上皮細胞は退行性

変化のために認められず，伎は消失している．

皮質：他の細尿管には上皮の剥離が見られるが伎は

残っている．間質の彼膜に近いところでは依血が見ら

れる．嬢死をおこした糸法体，細尿管のまわりには好

中球の浸潤が軽度に見られる．中等大およびそれ以下

の血管では墜に媛死が見られ，中に血球が充満してt、

る．

髄質：間質に強い浮腫が見られる．

ii) 7日後易IJ出

糸訟体．殆んど完全に消失している．ただ毛細血管

の十五， Bowman 裂の核のパラパラになったものや，

濃縮におち入ったものがヒ・＇／ 7色の均等の物質の中に

作一在して，糸砧体のあった場所が想像されるのみであ

る．

皮質：細尿管の細胞成分は消失しており，均等な物

質の中に基底膜および間質の核がかけらになって樹校

状になっている．

髄質：皮質と同じように均等な物質の中に核が砂を

まいたようにちらばっている．

しかし標本によっては次のような所見を呈するもの

もある・即ち糸fit体は大小不同で細胞数は減少してい

るが細胞質が大きくなり tj1に分裂像の見られるものも



持

ある. Bowman裂はうすい一層の紡錘形の細胞でか

こまれている．細尿管の上皮は全くなく，一層の基底

膜だけ残存しており，内腔にはエオジγで染まる均等

の物質が充満しておって，全く再生所見は認められな

い．ただ潤管部では細胞が大きくなり分裂像が見られ

た．（写真 8,9) 

小括：腎動静脈を血管鮒子及び絹糸で結主主して腎血

行を停止すると15分迄の停止では何等正常と変らな

い．しかし30分停止， 3日後では既に混濁腫脹の像が

見られるが，標本によっては殆んど正常所見のものも

ある.30分7日後では正常所見主同様であったが，之は

始めの退行性変化も軽度であったものと恩われる.60 

分停止， 3日後では退行性変性が強くなっているもの

が見られるが， 7日後では一方では退行性変性，また

あるものでは再生像が見られる． 2時間停止， 3日後

では皮質は障碍が高度で7日後には尚一層進行性にな

ってゆく反面．中には主部細尿管に再生像の見られる

ものもある. 3時間停止， 3日後では変生より高度で

糸毛主体も壊死になり， 7日後では，糸毛主体，細尿管の

パラパラになった核だけが樹校状，あるいは砂状にな

っている．細尿管の主部では再生像が全く見られない

が，潤管部では分裂｛象が見られ，糸毛主体の細胞質が大

きくなっている．各例すべて時間的に同一変化を示す

とは限らない．すなわち一方では退行性変化が進行性

のものもあり，またあるものでは3日後既に再生像が

見られる．しかし一般には2時間以上停止すると皮質

は高度に障碍される．

第3章血行停止と腎組織呼吸

緒言

組織が O，を消費する4]Jは，その組織が生きている

証拠である．従って o，の消費量の変化は組織活動の
変化と考えられる．血管吻合に要する時聞が長いもの

程，術後移植腎からの排尿が悪い事は前にのべた．血

行停止による Anoxiaに対して，腎がし、かなる態度を

示すかとL、う事は術後無尿の因子を追求する上からも

必要であると考え，この点を検討した．

a) 実験方法並ぴに実験材料

i）実験材料： 2kg前後の成熟健康家兎の腎を用い

Tこ．

ii) 手術方法：腎血管の血行停止までの操作は前章

と全く同じである．血行停止時聞は15分， 30分， 60分

の各時間とし，時間終了と共に直ちに腎別出を行い組

織呼吸の測定を行った．
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iii) 組織呼吸測定方法 （Warburg氏検圧法旧法〉

腎皮質の組織切片の厚さは 0.4mm以下とした．検

圧計は7本を用い，その中の1本は視度気圧計とし

た．各例につき3本乃至6本の検距計を用いて組織呼

吸を測定した．

円錐状容器ー主室には下記のような組成の液を浮遊液

として，各々に2cc入れ組織切片を浮遊せしめた．

浮遊液の組成

弘m Na,HPO, 8.Sccl 

1hm KH,PO, I.Sec~ →各 2.0cc を主室
｜ へ入れる

0.9% NaCl 244.0ccJ 

副室には5%KOHを各 0.4cc注入した後，検圧計

manometerに連結し，純駿素を封入し， 37.5°Cの恒

温情中に沈下，約20分前後で温度平衡の後， 15分毎に

manometerの変動をよみ， 60分間観察した．

測定終了後，切片を洗燃したのち，濯紙にはさんで

水分を吸収させ， 120℃で1時間乾燥後乾燥重量を測

定した．

組織呼吸値 Qo，は次式から算出した．

x"XKX60 
Qo，＝（ー〕一一一一

Wmg×60 

Wmg：組織切片の乾燥重量

x＇＇：消費した 0，の量（容積〉

K：検圧計の容器恒数

60：観察時間 min.

各時聞について3例宛行い，対照として正常の腎皮

質を3例測定した．

b）結果：（第2表参照〉

第 2 表

腎血行停止時間
正常，__ 

15 分 I30 分 I60 分
-18.3 -17.7 -18.0 -20.5 

Qa, I -19.s -17.5 -18.3 -18.8 
-20.5 -19.2 -18.6 -17.3 

-18.1 -18.3 -18.9 

正常の3{?IJの平均値はー19.4で，この測定値は

Warburg の測定値と照し合せても妥当なものである

と考える．

15分停止した場合の3例の平均値はー18.1で， 30分

の場合は－18.3,60分の場合は －18.9であった. 3者

いずれも対照値とくらべて殆んど差が認められない．

小括： 1時間迄の各種時間，腎血行停止を行い，組
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織呼吸を測定したところ，各例の間に差が認められな

かった．すなわち， 1時間迄のAnoxiaに対して，腎

はよくたえうるものと思われる．

第4章考 察

1) 腎血行停止の全身的影響

』 .1~川 lI家兎で，両側腎動脈を2時間および4時間血

行遮断した結果，何れも30時間ないし56時間後に死亡

し血中の残有窒素は遮断解除後24時間で100mg%~こ

上ったとのべている．著者－の実験では両側1時間以上

の停止で全例死亡している．

Giuse伍は犬で右腎刻出後，腎動脈分岐の上で大動

脈のI血行停止を2時間ないし3時間おこなし、， 4例生

存し，J例は5日目に死亡したとのべている・また
Burchは同様の実験で，矢張り 1時間以上の腎血行停

止は腎に高度の障碍を来し，尿毒症をおこすとし、ぅ．

このように実験者により，区々な成績が得られるのは，

極く些細な操作の違いでも結果的には大きな差になっ

て現れてくる存めと考えられている

また Moyerは犬でー側の腎WJ;J派を60分，90分， 2 

時間， 3時間の各時間遮断した実験て。は， G.F. R.は

11時間の停止て、対照の70%に， 2時間では55.0，）に，3 

時間では対照の8%に低下して腎は殆んど機能をもた

ないとのべている． 抗出ーは腎血行停止後の機能検査を

行っていないので，この成績を批判出来ないが，この

成績からでは両側1時間の血行停止は動物を死へみち

びくとは思われない．

2) 腎血行停止による組織所見

Giuseffi）の実験例で， 2時間ないし3時間の血行遮

断では，糸毛主体の核の増加，硝子様円柱の出現，集合

管の空胞変性などを組織所見としてあげておるが，一

定した変化は見られないとのべている．

著者の成績では，個々の変化と時間的関係は必しも

一致しないものもあったが，全体としては， 21時間乃

至3時間の血行停止で，皮質の高度の変性ないし壊死

が見られ，停止時間の長い場合程，組織変化も高度で

あった．しかし7日後の所見では，高度の変化が見ら

れる一方，修復機転の行われている再生像が見られる

ものもあった．このような成績は，同じ操作をうけな

がら，障碍の程度の強いものは進行性の変化となり，

不可逆性となって壊死をおこすのであろうし，軽度の

ものは時日の葬過と共に再生所見を呈したものと思わ

れる． Oliver，はラットを用い，外宗で腎を障碍した

場合に， 2日～3日で分裂像が認められ， 7日～10日

で細尿管上皮が異翠！的ながら見られ， 12日～15日で本

来の形の尿管上皮が見られ， 15日になると alkalipho・

sphatase及び lipaseが正常にかえるとのべている．

しかし一度退行性変生におちいった腎組織が，どの

程度の障碍の場合まで再生能力を現すものであるかと

いうことは，同種移植が不成功に終る過程を知る上か

らも，尚検討の必要があるものと思われる．

3) 組織呼吸

腎は1時間までの阻血に対しては，正常と同様の組

織呼吸をいとなみうるものであることを知った．この

ことは先の同種移植の実験で， 90分位までの腎血行停

止の場合でも，術直後の排尿状態が良好であったこと

を賠打るものと思う

近藤は電撃ショックの研究で，致死量通電の場合，

肝の組織呼吸は，シ司ツタの程度に応じて障碍される

が，腎皮質組織呼吸はショヴタ群においてのみ軽度に

低下するとのベ， 腎がAnoxiaに対し強い抵抗性をも

っているとしづ点に関し， と持者と同様の結論をえてい

る．

第5章結 量五
回日

移植された腎は，たとえ一時的に尿分泌を行い得て

も， :f；日のうちには無尿におち入り移植は失敗に終

る．この原因追求の一端として，腎血管の血行停止実

験を行い次の結論を得た．

1) 家兎の腎動脈血行を，両側において30分以上停

止した場合，全例血尿が見られた．

2) 両側腎血行を1時間以上停止した場合，家兎は

全例死亡した．

3) ー側腎血行を2時間以上停止すると，皮質には

高度の障碍が見られる しかし同様の操作をうけても

3日後に細尿管に再生像の見られるものもある．

4) 腎は1時間までの血行停止では，その組織呼吸

は殆んど障碍されない．即ち Anoxiaに対し，腎は強

い抵抗性をもっている，

第 2編 腎濯流保存についての研究

緒国

先に著者等は，移植時腎血流停止の為に，腎に機能

障碍が生じ，之がまたや！？？後無尿に重大なる影響をもつ

ことを経験したので，移植手術時，腎の血行停止を行

わないで，血管吻合の出来る方法を考案した（第二

報〉． 従ってその問，移植腎を潜流する液体が必要と



腎

なる．そこでいかなるものが潅流液として最良か，ま

た腎をii流することにより，移他後の無尿を防げるか
どうかを検討するために，別出腎について権流実験を

行った．

第1章実験方法ならびに実験材料

1〕 実験材料lま前編と閉じである．

2) 実験方法

家兎を前編と同様に固定し，後腹膜より腎を刻出し

たのち，腎動脈へただちにピニール管を挿ー入し，ここ

から抗凝固剤をふく まない Tyro血液を注入して，組

織中の血液を駆逐し，腎が縫色するのを見てから，輸

尿管にも同様ビニール管を帰入して採尿用試験管に尿

をうけた．一方所定の滋流液をみたして，一定の高さ

に固定しであるイルリガートルと腎動脈のピニール管

とは注射針を介してプム管で連結した 刻出腎は金網

の容株あるいはシャーレ中に保存し，ビニール管の屈

曲やもつれのために，排尿が停止しないよう留意し

た．尿は30分乃至1時間毎にあつめた．なお正常腎動

脈圧は測定の結果 108cmH,Oであったので之を正常

潜流圧とした

3) 腎機能検査法

別出腎からの排尿状態を10例について平均したとこ

ろ，易リ出後1時間6.3cc,2時間目4.3cc,3時間日4.5cc,

4時間目 3.8cc, 5時間目 2.7ccて・時間と共に著明に

減少することが分った．腎機能検査として，チオ硫酸

ゾーダクリアランスによる糸毛主体瀬過値（G.F. R.) 

を測定して，腎機能測定の一つの示擦とした．

イ〉チオ硫酸ソーダ定量法は ClausBrunの方法に

よった．

1）尿を50倍に橋釈し， 2）それを3cc試験管に入

れ， 3) 2 N. HCI leeを加え， 4）澱粉溶液4滴を

加え， 5）この混合液をゆっくりゆり動かしながら，

6) N/1000ヨード液で滴定した． 7）ヨー，＿.液は

N/400チオ硫酸ソ－ lfで毎回力価を測定した. 8）も

し leeの N/400チオ硫酸ソーダがヨード液 accを

消費し， 3ccの被検液が bccを消費したとすれば，

尿中チオ硫酸ソー夕、、は次式より算出される．

b×50×158×100 b×658.3 
C＝一一一十一一一＝一一一一mg/di
α×3×400 a 

Uc＝尿中チオ硫酸ソーダ濃度 mg/di

ロ） G. F. R.は次式より算出した．

c 主主主E－ Pc 
Pc＝腎1l!!J脈滋流液中，チオ硫酸ソーダ濃度 mg/di

移 槌

Uc＝尿中チオ硫酸ソータ濃度 mg/di

V＝尿量 cc/hrs/kg

2851 

なお将軍流液中のチオ硫酸ソ－ If濃度は 30mg/dlに

なるよう混入した．祖霊流温度は 20。Cをもって正常と

した．

第2章生理学的検討

第1節進流液の種類と G.F. R.の関係

a〕海流液の種類

次の7種類について実験した.unちTyrode(3{?U), 
5%糖液（1伊ij)，生理的食塩水（2例〕， Ringer氏

液（3例）， B. S.S.液 （Balancedsalt solution)+ 10 

%血清（2例〉， Simms液（2例〉である．なお B.

s. S液およgSimms液の組成は次の通りである
B. S.S.液

1) NaCl 20.0g 

2) KCl l.Og 

3) MgSO，・ 7H,0 0.2g 

4〕 MgCl，・ 6H,O

5〕 CaCl, 

6) Na,HPO, 

7) KHPO, 

0.2g 

0.35g 

0.15g 

0.15g 

8) d-C,H120, 0.35g 

9) 1% Phenolred 5.0cc 

10) 1）～4), 6）～9）を3回蒸溜水に加えて 2500

ccとする．

11) 1.4% NaHCO, 62.5ccを加えて pH.7.6と

する．

12) 之に同種血病を10°，；の割に加える．
10) 

Simms氏液

1) NaCl 8.0g 

2〕 KC! 0.2g 

3) CaCl，・ 2H,O 0.147g 

4）恥igCI，・ 6H,O 0.203g 

5) NaH,PO,H,0 0.213g 

6) d-C,H日0, 1.00g 

7) NaHCO, 1.0lg 

8) Phenolred 5.0gを加えて

以上を 1lにとかす．

b〕結果（第1図参照）

B. S.S.君主＋10%血清で纏流保存した場合が最も成

飢がよい．その他は大差が認められない．また之等

の差は時間の経過と共に減少してゆく傾向が見られ

る．
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第1図各種潅流液と G.F R. 

第2節潅流圧と G.F. R.の関係

B.）潅流圧を正常の 108cmH,Oのほかに，高圧と

して 135cmH,O，低圧として 80cmH,O, 60cm H,O 

の各種類を実験した．将軍流液には Tyrode液を用い20

℃で行った．なおこの際 50cmH,O以下の拘置流圧で

は排尿が見られなかった．何れの場合も滋流4時間

後，正常圧にもどしてその時の差異を検討した．

b）結果 （第2図，第3図参照〕

一般に権流庄の高L、程，排尿量の檎加が見られる．

しかし之を4時間後正常圧にもどした場合は，異常任

の方が正常庄の場合より尿量が少い．

G. F. R.と地流圧との関係については，一般に圧が

高い程 G.F. R.は高値をしめす傾向が見られる．し

かし高圧で滋流すると細尿管上皮の剥離が見られるこ

とがあり，腎に障碍を与える．

第3節濯流温度と G.F. R.の関係

%” 
135 

15 

I08cmH~O 

108 

5 

bOヘ

80吋＼、、L、、二L ピー，〆一〆，宇←F・，Jι4、・． 

C為

61nc 

4 

2 

2 3 4 5 
第2図様流圧と尿量

＼ 

＼、

ヒ：戸、－
、／〉

、~... 亡，，，，． ． ’ 

6n.rs 

a) i嘘流温度を 37。C,28'C, 20。C,lO'C, 4。C の

各種とした． 1 2 3 4 5 htS 
なおこの際は，家兎腎を別出後，之を恒温装置，お

よび携判装置を有する水槽中に固定してある金網の中
第3図瀦流圧と G.F. R. 

に保存する－1' ｝~ I}ガートルからの権流液は，連結し b〕結果（第4図参照〉

てある長いゴム管が恒温槽の中を通過する聞に所定の G. F. R.は組度の下降につれて減少の傾向が見ら

温度になるようにした．権流政には Tyrode放を使Jll れ，腎機能は低下するように思われる．しかし4時間

した． 後 37℃にもどした場合には．各々の G.F.R.には
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第4図濯流組度と G.F. R. 

大差が見られなかった．

なお尿量は!ii!度の高い場合程多くなる．

小括：潜流液としては B.S.S.液＋10%血清の場合

が，実験を行った滋流液の中では最も成績がよかっ

た．之は血清を加えるなどの操作により一種の栄養電

解質と考えられているからと思われる．滋流圧は高圧

になると，尿管上皮細胞の剥離が見られて，腎に障碍

を与える.37℃からどCまでの滋流組度で海流した

際， 4時間後に 37°Cにもどすと，何れの場合にも大

差が認められない．

第3章濯涜保存腎の糸粒体について

緒言

糸粒体の本時去ついては，現在迄種々の議論がなさ

れてをり Kieselの如く l個の独立の細胞器管とさえ

考えているものもあり，その意義を非常に重視してい

るものも多い・例えば Kingsbur~）は細唱？般化作用
に関係会手るとのべている．またMarstonやHorning

u. Petrie等は酵素形成の中心であるとしている．しか

しL凸wschin初心蛋白溶液より油様体が遊雌する

時の特殊な形（Myelinform）であると考えたり， A.

Meyeの如く単に細胞の貯蔵物質であると考えたり，

その他生命に直接関係がないというものもある．

しかしながら現在一般には，細胞が壊死におちいる

時，その糸粒体は変形消失する事実，および細胞の再

生時には糸粒体が再び元の形に還元出来る現象から，

糸粒体の消長は生命自身の消長と何等かの関係がある

移 植 2853 

ものと見られている・ Olive／もラァトの井衆中毒の

実験において，再生像と共に糸粒体がよく染まって出

現することを認めている．

このような事実にもとっ・いて，易1出後滋流保存した

腎について，細胞の生命を，糸粒体の消長からうかが

うことにした．

糸粒体の染色には， Orth氏液固定後， Altman・

Schridde氏法を用いた．

すなわち 1）腎を Orth氏液で24時間回定， 2) 24 

時間水洗， 3）薄片を 1%オスミユム酸液に24時間，

暗所で浸潰， 4）水洗後酒精で脱水，パ77ィン包埋

切片を作成し， 5) 85%酒精で洗い，次に Altman氏

のアニリシ水・酸性フグシン液中に2時間～24時間染

色する． 6）ピクリ ン酸飽和酒精液1に20.00'酒精7と

を混合した液で切片が幣賞紅色になるまで脱色する．

7）酒精で脱水， Xylolで透明にし，中性 Balsamtこ

封入する．糸粒体は紅染して見られる．

第1節各種組織培養液による腎糸粒体の変化

2, 3の組織培養液を用いて腎を漉流保存した場合

に，腎の糸粒体にどんな差が見られるかを検討した．

a〕実験方法

濯流液としては Simms氏液， Tyro血液，および

Ringer氏液である.20。C, 108cm H,Oで潜流し，

3時間， 6時間， 12時間， 24時間毎に糸粒体の変化を

追求した．

b）結果（第3表参照）

第3表各種組織培養液と腎糸粒体（加。C)

保存 ISimr 

時間 I ~今ぷ：！奈F；；草｜瓦限＝宮｜玉粒ii 案粒監
3時＋十. + I 件 I + I →十 I _.. 
6時＋十＋｜ム！件＋｜件

12時

24時

＋ ＋ト I- I件

肋｜－｜時 * ＊十
正常に見られる細い糸状の糸粒体を正常糸粒体と

し，それ以外の俸状，枠状，頼粒状等の形のものを変

性糸粒体として記載した．第3表のように， 3時間後

では，各液共同様に正常糸粒体が多く見られる（＋＋〉．

しかし6時間後では， Simms氏液が3時間と同様

（＃〉であるのに反し， Ringer氏液では減少して来て

( +), Tyrodeでは（ム〕の状態となる．正常糸粒体が減

少につれて変性糸粒体が多くなることは各液共同様で

ある．すなわちこの3者の中では Simms氏液がすぐ
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れており， 6時間位までは大した変化が認められない．

第2節濯流温度の相異と糸粒体の変化

a）実験方法

正常庄の下に Tyrode液を用いて潜流し，糸i-r＋の

変化を時間的に追求した．温度は 37°C,20°C, 4 C の

3種類とした．

b）結果（第4表参照〕

第4表各種組度と糸粒体

¥ I 37°C I 20°c 1 4。C

時Hふ｜ふ·l~1~；r.器i 長粒：E ！素粒謀長~＿＼［＆ I 素粒器
3 I - I -ttt- I + I怖｜時
6 I - I掛 l占｜時｜件！＋
s Iー｜惜｜ー｜柑！件 I-fL 
12 Iー｜叫｜ー｜掛 I+ I * 
24 4件 十件 十件

イ〕 37°Cの場合

すでに3時間において正常の糸粒体は細尿管各部に

認められない. 6時間後では主ms細尿管，潤管におい
て枠状のものが多く見られ（十＋〕， Henle氏係蹄では，

梓状のものが之より粉々すくなし、（＋〉．門性状のもの

は各部共略同程度に多数（掛〉見られる. 12時間後に

おいては円柱状のものが主部及び潤f出初こ（柑～件〉

の程度に認められるにすぎない.24時間の場合も12時

間の場合と略同様で主部に中ll大円柱状のものが見られ

る．

ロ） 20 Cの場合

3時間後では，正常型！のものが主部に見られ（＋〉，

また潤管部にも認められる（＋〕．しかし6時間以降に

なると在常型！は全く失われ，変性糸粒体が主部（-1十〕，

潤管（＊）及び Henle氏係蹄〔十〉と集合管（ム〉

にも見られる．

ハ） 4°Cの場合

この場合はイ〕ロ）の場合にくらべ， 61時間後まで

正常型が多く見られ（俳～件〕，之以降になると次第に

変性糸粒体が噌加してくるのが見られた

以上を1括ーしたのか第4表である．すなわち 37°C

の場合は，すでに3時間後に正常の塑のものが全く見

られないのに反して， 4°Cでは9W!i＇間後においても糸

状翠！のものが残存しているのが認められた．

この事より，細胞の生命力の消長として糸約体を見

今 4℃ で糠流保存した場合の， l宵組織各部の糸粒

体の状態、を詳細に検討すると第5去のはになる．すな

わち最も早く変性が現れるのが主部細尿管で，次に

Henle氏係蹄であり，集合管は変性が最もおそいよう

である．

第5表 4C機流保存（Tyrode液 108cmH,O) 

＼勺；L体｜吋 i閏管出n…
、性状＼＼ 細部厚部

糸状 ＋十十 ＋ 

梓状 ＋ ＋ ＋＋  

円型l 十 4十 十

糸状 4十 十 十 十

梓状 +*El 
微 微

大 ＊劇II 十十制｜｜ ＋ 

円型 十仲 4十微細
。四｜
＋制wl 十

糸状 十 十 十

梓状 十手:n
大
＋ ＋ ＋ 

同盟 4十籾大 十大粗脹膨
十 ＋ 粗

大

糸状

十＇，＇状 ＃十粗
大

＋ 粗
大
十粗
大

円 W! ＋ 粗
大
4十粗
大
十粗
大
＋制！
大

第4章濯涜圧と糸粒f本

a）実験方法

国」

占

4唱

ー」

_J_ 

4十

J』

＋十大粗

* 微細
占

件契

* 

Tyrode液を用い， 20°Cで権流圧を 60cmH,0, 

80cm H,O, 108cm H,O、 135cmH,Oの各種とし，

之に潜流せずに組織の血液を， Tyrode放の注入によ

って駆逐するのにとどめたものを加えた. 3時間後に

おいて糸約休を制官官した．

b）結果〔第6表参照〉

第6表潜流圧と糸粒体

潅流圧 cmH,O 主部細尿管健常糸粒体

。
* 60 ＋ 

80 ＋ 

108 十

ー（崩一壊部組織）135 

た場合，低（／，~ほど糸粒体の状態は良好で， 4°C の場 正常糸粒体を主部細尿管において比較検討すると，

合は最良の様に思われる 何等法令流しない例は C＊）に見られ 60cmH,O, 80cm 



腎

H,0, 108cm H,Oはいずれも略同程度で（＋）に見

られ， 135cm H,Oでは（ム〉の状態で一部に組織の

崩t裂が見られた．

以上から，腎は易lj仕i後，濯流しないで，組織中の血

液を駆逐するにとどめた場合が，糸粒体の面から見る

と最良であることが分った．

第5章 B.S.S.；在と Tryode；在との比較

（第7表参照〉

第7表主部細尿管糸粒体（4。C，潜流圧OcmH,O)

ムヘii!1UIW.i
3時間 朴 ＋件

6 庁 十時 4十 十

9 ,, -¥fl- 4ム -fl-

12 // fl -fl- ＋ fl 

1も／／ 十L -fl-

20 庁 ＋ →十

24 // 十件 ．ι 廿ム

先に纏流実験の結果から， l湾機能の面からは B.S. 

s.液がもっともすぐれていることを知ったので，糸粒

体の面から B.S.S.液と Tyrode液とを比較検討し

て見た， 4。C，濯流圧 OcmH,Oである．

主部細尿管の糸粒体の状態を見ると，Tyrode液で

は6時間後まで正常型のものが多く見られ（十件～4十〉，

12時間頃より次第に減少する傾向が見られるのに対

し， B.S.S.液の場合は9時間頃まで正常型のものが

圧倒的に多く（怖）， 12日寺間頃より減少の傾向が見られ

た（＃）． このことから糸粒体の面からも矢張り B.S.

s.液がすぐれていて9時間位までは，糸粒イ本に変化が

見られなかった．

小括： Ringer液， Tyrode液， Simms氏液の各々

で腎を潜流して，腎の糸粒体を検討したところ，この

3者の中では Simms氏液が秀れていた．漉流温度は

低温ほど，糸粒体は健常の塑が多く見られ， 4°Cで瀦

流した場合は， 91時間後においても正常のものが多数

見られた．泌流圧の点では，腎易リ出後，組織中の血液

を駆逐するだけで，何等潜流を行わなかった例に正常

型の糸粒体が多く見られた．また G.F. R.測定の際

と同様，糸粒体の面からも灘流保存液としては B.S. 

s.+10%血清がすぐれていた．

第6章考 察

移 組 2855 

1) 潅流保存液

B. S.S.液は Gross〉等が血管外科を研究の際，血

管保存用として発表したものである．著者は之を他の

組織培養液と比較検討してみたところ，腎の灘流保存

液としてもまたすぐれているとし、う結果がえられた．

この理由としては， 10%t；こ同種血清を加えることによ

り栄養的な面で，他の瀦流液にまさっているためであ

ろうと思う．

2) 潅流方法

135cmH,Oで権流した場合には一部細尿管上皮の

剥離が見られた．一方5時間位の観察では一般に圧の

高い方が G F. R.が大きい．したがって腎機能を出

来るだけ生理的に維持するという考え方かYれば，
高圧でない方「が適当と考えられる.Murrayは自家I脅

移植において，ヘパリン及び抗生物質を含んだ生理的

食塩水で相官流した際は，人為的の圧力により腎組織が

障碍されるとのべている．

3) 糸粒体

一般に糸粒体の膜の表面には TCAcycleに関する

種々の酵素や，酸化酵素がならんでいると考えられて

をり，エネルギーの源と考えられている．著者の成績

ではどC,B.S. S液中では， 9時間位まで正常型の

糸状のものが多く見られた笠松vi腎細胞（主部細尿
管）の糸粒体は， Tyro血液中で室温に保存する時は

早くも 1～2時間で変化が現れるが，一2・cで保存す

る時は8時間までは直後と変らない状態が見られたと

のべている．

B日Jlir

リyを加えて保存する時は， 3週間保存後でも，新鮮

な皮膚を移植した時と変らないこと自家移植で‘行って

いる．しかし腎臓のように複雑な機能を有するもの

が，一定時間保存後，まだ糸粒体に正常雪！！が多〈見ら

れる時期に自家移植して，果して新鮮なる場合の自家

移植のように機能が発現出来るものかどうかは将来の

問題であると思う．

第7章結 圭五
町田

家兎腎を易Ut/J後，｛古：lfiL保存実験を行って次の結論を

得た．

1) 潜流泊l度（37°C,28。c,20。c,10。C,4°C）は

高い場合程 G.F. R.が大きい．しかし4時間後，各

例共 37。Cにすると， G.F.R.はその何れの聞にも差

が見られなレ．

2〕 拘置流庄（135cmH,O, 108cm H,O, 80cmH,O, 
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60cmH,O）は高い場合程 G.F. R が大きい．ただし

135cmH,Oでは細尿管上皮の剥離を生ずる．

3) G. F. R.の面からも，糸粒体の面からも拘置流保

存液として， B S.S.液がすぐれている．

4) 糸粒休の面から見ると，潜流ilill.度は低L、程良好

で， 4•c が最良である．

5〕 B.S.S.液中に 4。Cで保存した場合， 9時間位

まで正常の糸粒体が多く見られる

第3編 同種移植の免疫学的研究

緒 － = E司
先に著者等は同種腎移植の実験において，術後17日

間排尿の見られたものを最良の成績として，その他の

場合は何れも数日中に尿の分泌が停止して，移植がす

べて不成功に終ったことを経験した 最近Murrayな
一卵性双生児において4例同種腎移槌が成功したこと

を報じているが，之も極言すれば自家移舶にすぎな

い．自家移植については既に第一報において報告した

ところである．臨床例においても一定期間後，移植腎

の機能廃絶のため無尿におちいるが，ただ動物実験の

場合よりその時間がやや長いにすぎない．このように

同種移櫛が何れも不成功に終る原因については acqu旬

ired immune state (Medawar）としづ概念がなされて

おり，この時におこる反応は免疫反応にもっとも矧似

していると考えられている．すなわち 1）同ーの供給

者から同ーの受者への2回目の皮膚移傾においては，

I回目の皮膚移植の場合にくらべて皮片の壊死脱落ま

での期間が短い（＼，、わゆる二次植皮現象， secondset 

phenomen). 2）大きな皮片は小さな皮片に較べて脱

落が早い．とし、う事などは免疫反応説を裏づけるもの

と考えられている．しかしこの際受者の血中に抗体を

証明する再開出怒し、点が普通の抗元抗体反応とは呉

っている.Varcoは先天性無 TGlobulin血症の子供

において間程皮膚移植が成功した2例を報じた.r-

Globulinは抗体形成蛋白で;lbるので，免疫反応におい

ては一般に鳩加する，そこで著者は同種移摘におい

て，受者血中の TGlobulinはいかなる態度を示すも

のであろうか．もしなんらかの方法で r-Globulinを

減少させることが出来たら，脱落までの期間を延長出

来るものであろうか．この点を，もっとも単純な臓探

と考えられる皮府移植実験によって検討した．

第1章実験方法

a) 実験材料

2～3kgの健康成熟家兎を用いた（無選択〉．飼料は

おから 1日約 400gに野菜少々与えた．

b) 手術方法

i) 同種移植

家兎を腹臥位で固定し，背部を剃毛， 7 ーゾエYで

手術野を消有する．左右背部から約 3cm×3cmの全

層皮！丙を各1個採取し，植皮床の止血を十分行い，相

手方の背部に移値，絹糸で結節縫合を行った．この上

をさらに滅菌ガーゼ数枚を重ねて圧迫し，更にこの上

を紳創’Hでおおレ，皮膚に縫着した．

ii) 自家移植

i）と同様にして左右背部より採取した皮片を，そ

のままの場所で 180。回転し結節縫合した．

c) コーチゾン投与

同種移植を行し、，翌日より体重 lkg当り 4mgの酢

酸コーチゾyを，術後2週間にわたって筋注した． コ

ーチ ゾy投与により体重の減少が見られたので，2～3

日毎に体重を測定して査を決めた．なおこの際は抵抗

力減退による感染を防止するため抗生物質をも時 投々

与した．

d) X線照射
22) 

X線照射は手術の前日行った．条件は Dempsterゐ

方法に叩拠した．すなわち ToshibaType KXC-18型，

管球電圧は 190KVP, 15mA，五lter=0.7Cu+0.5Al,

焦点と皮膚の距離60cm，廻転照射を行い全量25Drの

全身照射を行った．家兎は金属製の箆に入れ，自由に

動かぬよう枠をした．

何れの場合にも手術当日， 7 イシリ yを投与して皮

府手術創の感染の防止につとめた．なおJtlfllは約1週

間毎に耳静脈よりJ:ii血した．

e）蛋白分暦測定

日立 HTA 裂覧気泳動装慢を用い，·；12ノポ（~同J学会

の規’＇Jiにしたがって実施した．

第2章経過の観察

a) 同種移纏（9例） (No 1, No 2, No 3, No 4, 

No 5, No 6, No 7, No 8, No 9) （第8表参照）

5日11頃では浮腫，発赤が見られ， 7日頃より乾燥

し始めるもの多く，壊死の開始は早い例では， 9日目

頃より開始するが， 10日ill!!ぎ頃から始まるものが多

い 脱落は術後17日目頃から20日頃までの場合が多数

をしめ，おそくとも術後1カ月以内には全例脱落し

た．



fこ．

No 19は7日目に既に強L、浮腰が見られ暗赤色とな

っており，上皮は一部剥離されていた．その後次第に

乾燥， ミイラ化し， 25日目に脱落した．

小括：以上 a〕から e）までの成績を要約すると

同種移植では第1回の植皮の際の壊死の開始は平均

12.5日で，脱落の平均は 22.3日であった. 2回目の植

皮ではその約半数においていわゆる二次植皮現象が認

められた．なお第2回目の手術までの期聞が90日であ

った例にはこのような現象が見られなかった．コーチ

ゾン投与例では移植皮膚の延命効果を殆んど認めるこ

とが出来なかった．また術後X線照射を行った例で

は，予期に反して壊死の開始が他の場合より早く，し

かもその程度が強く現れるのが見られた．

2857 植移腎

壊死脱落までの期間（同種移植〉

l回目
皮膚移植
嬢死脱落

次
皮
象

二
植
現

I回目
皮膚移植
壊死脱落

第8表

＋
＋
士
士
士
一

＋ 

9日～15日
7日～16日

10日～18日
8日～19日

9日～17日
15日～21日

12日～17日
13日～21日

41日

90日

43日

28日

12日～19日
15日～28日

11日～24日
9日～22日

10日～24日
7日～17日

15日～30日
8日～16日

12.5日～22.3日

(No 1 
No 2 

(No 3 
No 4 

(No 5 
No 6 

(No 7 
No 8 

平均

血業蛋自分屑への影響第3章

Albuminの変化（第9表及び第5図参照〉

•Homo~ra.fts RSecond Set •X-Ra.di引ron
%・oAu to9 rafts口Cθrtisone-Norma I 

a) 

二次移植（8例） (No 1', No 2', No 3', No 4', 

No 5', No 61, No 7', No 8’，〉

a〕の9例の中8例， 4組について行った. 1回目

の植皮から 2回目の植皮までの期聞は41日， 28日， 43

日， 90日である．この際二回目の椀皮に際しては，

一回目の場合より早く脱落するいわゆる secondset 

phenomenは， No1, No2, No7の3例に見られた．

しかし1回目の手術と 2回目の手術との聞の期間と

second set phenomenとの間には何等相関関係、が見ら

れなかった．

b) 

－． 

i) 同種移植

10日前後では術前値より増加するものが多く見られ

る．しかし20日前後になると，反対に術前値より減少

を示しているものが多く見られた．

ii) 二次移植

7日から10日頃にかけて，一般に第一回目の場合よ

り低値を示しているものが多く，術前の平均値よりも

口
一
口

。

28 35 
d.ays 

口

可

、

ALBUMIN 

21 14 

第5図

際． 
＠ 

。

80 

70 

60 

50 

自家移植（5 {?!]) (No 10, No 11, No 12, No 13, 

No 14) 

術後数日聞は一般に梢と浮腫状を呈している． 1週

間目頃になると，皮膚はピンク色をおびてくる．この

頃では浮腫は減退してをり，また乾燥も見られない．

10日目頃では移植皮片の周聞に黒褐色の痴皮の存在が

見られ，一部それが剥離して肉芽組織の見られるもの

もある.20日目頃ではもとの皮膚と全く変らず， 27日

目頃より毛髪の新生が見られる．

d) コーチゾン投与（3例） (No 15, No 16, No 17) 

投与期間中：始め7日～10日位までは植皮片にごく

軽度の浮腫と，淡L、ピンク色の着色を見る以外には母

地の皮膚と殆んど変らない・ 13日目頃になると浮腫は

減退して皮片は次第に乾燥の傾向が見られ，辺縁は収

縮してくるのが見られる．

中止後： 2週間でコーチゾYの投与を中止すると，

その後は次第に乾燥の度合がつよくなって， Nol5は

術後27日目に，叉 No16は術後4週間目に， No17 

は術後30日目に完全に壊死におちいった．

c) 

e) X線照射（2例） (No 18, No 19) 

No 18は8日目において浮腫は軽度ながら，すでに

黒色壊死の状態が始ってをり，術後22日目に脱落し
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腎

減少しているのが見られる．

iii) 自家移植

10日前後では矢張り術前値より低下しているものが

多い. 3週間より 4週間にかけては，このよ うな減少

の傾向が尚強くなるのが見られる

iv〕 コーチゾン投与

1週目頃では術前値よりやや増加しているのが見ら

れるが， コーチソV投与終了時には術前より減少の傾

向が見られる.3週日も略同様でらるが以後次第に回

復の傾向が見られる．

v) X線照射

1週目（壊死の始まりかけた頃）でLHI正副Iよりも低

値を示しているが， 以後次第に回復の傾向が見られ

る．しかし全経泌を通じて平均値よりも下方に分布し

ている．

小括：経過をおって Albuminの変化を検討して見

た．同種移植が脱落する20日前後に一つの線を想定し

て見ると， この頃では術前の平均値よりも低値をしめ

してレるものが多く，以後は平均値の上下に略等しい

割合で分布する傾向が見られる． 特に実験条件の相異

から来ると思われる差異は見られなかった．

b〕 a-Globulinの変化 （第10表，第6図参照〕

i) 同種移植

全経過を通じて一般に術前値よりも低値をしめすも

のが圧倒的に多い，

ii) 二次移植

i）と略同様の傾向が見られる．

iii) 自家移植

術前の平均値よりも増加しているものが多く見られ

る．

iv) コーチゾン投与

本群は術前において，平均値より低値のものが多い

関係上，全経過を通じて何れも全部平均より低い値を

しめているが， 個々 の例について見ると，つ 千ゾン

終了の2週間目頃では術育ijよりやや噌加が見られる以

外には，不定のt'l¥11成をしめしている．

v) X線照射

1週間日頃には術前値よ り増加が見られるが以後次

第に減少してゆく・ ー しかしfil~iV1値が平均値より上に分

布している関係上，減少した値でも他に絞べると高値

をしめしている．

小括： 20日頃までは，何れの場合でも術前より減少

の傾向が見られた

c) /3-Globulinの変化 （第11表，第7図参照）
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第 11表 #-GLOBULIN (%) 

実
験l実験l

方
法番号 oJ1J2J3/4JsJ6J 1JsJg/10 /11/12/13／叫叫叫川叫叫 20/ 21 J 22 J刈2412判 21／却｜♂雨戸市2/3判35日

同種移植 1 11.1 

/J 2 8.2 10.1 12.7 
/j 3 11.8 10.0 9.6 

" 4 7.0 15.7 

i 8.3 ,, 5 11.8 10.41 I 7.4 
,, 6 11.4 9.51 14.8 

/J 7 16.l I 7.8 

" 8 14.6 13.6, 
,, 9 7.71 12.4 環

二次移値 ｜ 1’ 14.3 

/J 2’ 19.0 

II 3’ 12.4 

It 4’ 12.6 
宮様

,, 5’ 

I 110.9 

官耳。 8’， I ; i , I 14.2 17.0 

… ！ 10 j叫 l '13! '.! I 7.9 I 9.8 

ん i11 川 I ; I 10. 12.0 

か 12 14.} I I • }8 17.0 

汐 13 13.01 : I ; ; ! 10. I 11.7 

13.2 

引 コIis 9.71 I 1 1 u.a1 ; , 15.7 14.6 I 12.3 
ユ／ ' ' I 

ん I 16 9.3' I I I 8.2, 10.7 13.2 

/J I 17 14.8] i ! ! ・ 12.21 18.1 14.3 I 13.8 

X線側 18 u[ ! ! 1 : i i rn ! j 13.3 13.6 
+ 1r1J f唱 ＇ I ! i I I ! 

10.5 8.6 ρ I 19 9.61 f ! I : 7.9i i 議
付：jfliJ平均 1 I ll.7i I 



2862 日本外科宝函第28巻第7号

i) 同種移植

全経過を通じて，全く不定の値をしめしている．

ii〕 二次移摘

術前の平均値よりも高位をしめているものが多く見

られる．

iii) 自家移植

全経過を通じて不定の成績が得られた．

iv) コーチ、y'y投与

10日乃至20目前後において各例共一つの山を作り，

以後次第に下降する．全体としては術前平均値より上

位に存在するものが多く見られる．

v) X線照射

全経過を通じて一定した傾向は見られなかった．

d〕 7-Globulinの変化（第12表，第8図参照〉
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第8図 r-GLOBULIN

本研究の目的は r-Globulinの変化を追求すること

にあるので，少しく詳細に記述することにする．

i) 同種移値

f'i・I iを10日前後における 8例の平均は10.4でも｜：同ij値の

総平均よりはやや噌加している. 2j国より 3週にかけ

ての9例の平均を見ると， 10.3となり， 10日頃のそれ

と殆んど変らない．術後3週間ではすでに半数近く脱

落している時期であるが，その状態と r-Globulin と

の間に相関関係を思わず変化は見られなかった．

ii) 二次移値

いわゆる二次植皮現象は抗元抗体反応の強く発現し

た場合と考えられる.No 1, No 2, No 7は本現象陽

性例で7日～10日賓の r-Globulinは夫々 13.9,16.0, 

13.4 c平均14.1〕となり，他の No3, No 4, No 5, 
No 6, No 8は夫々 8.0,8.3, 7.5、8.0,14.2〔平均9.8)

で一見前者の群が後者より高値をしめしておるように

見える．しかし第1回目の植皮の時の最後の測定値を

考慮に入れると，二次現象陽性例が特に高値をしめし

ていると考えるのは困難のようである．

iii) 自家移植

7日～10日目にかけて術前値より増加しているのが

見られるが，その後は一定した変化は認められない．

iv) コーチゾン投与

1週より 2週目前後に（コーチ ゾン投与期間中），

各例共術前より｛底値をしめし，全経過を通じて一つの

谷を形成している．なおこの頃の移植皮片は他の場合

に比し生き生きとしていた. 3週目頃には一つの頂点

が見られる．この時期は移値皮片が完全に壊死におち

いっている状態の時期である．その後は下降してゆく

傾向が見られた．

v) X線照射

1週頃に各例とも術前より高値をしめした．丁度之

はコーチソV 投与の場合と反対の様相である．この頃

は前にのべたように媛死が強く始った時期でもある．

しかし 2週頃においては一時下向する．之をすぎると

術前値へ向ってゆくよ うな傾向が見られた．

vi) 推計学的検討

実験条件の相異によって r-Globulinに差が見られ

るかどうかを推計学的に検討して見たところ，同種移

植と自家移植との聞には有意の差が見られなかった．

また同種移憾と之にコーチソV を投与した場合との聞

にも同様に有意の差が見られず， X線照射後同種移値

を行った場合と単なる同種移純との聞においても同様

であり，また同種移植と二次移植との聞においても有

意の差は見られなかった．（α＜0.05）すなわち移植皮

膚が脱落する場合でも生着する場合でも，あるいはま

た媛死の開始が多少おくれた場合でも，早くなった場

合でも，それらと r-Globulin とは平行関係を保つて

はいないとL、う結果がえられた

小括：自家移植を除いては移種皮片はすべて脱落し

た．しかし一般に抗体蛋白と考えられている 7-G!obu・

!in は移植皮片の生新，壊死，脱落とは全く無関係な

態度をしめした．

第4章考 察
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2864 日本外科宝函第28巻第7号

1）同種移植における免疫の問題 しかし第一回目の植皮により発生した免疫抗体がいつ

何故同種移植が成功しなし、かとL、う理由については

現在active釘 qu刷 immun

れていることは前にものベた.Allgiiwer等は acqui・

red immunityのメカニズムを解明しようとして，家

兎の皮膚移楠を行い secondset phenomenを確認し

ている しかし同種動物の皮膚抽出液を抗元として被

険動物を感作しておき，被検動物の血清がもとの動物

の皮膚に対して細胞市作用をもっているかどうかを組

織培養を用いて実験したが，このような作用は認めら

れず，その後皮膚移摘を行っても特に変化は見られな

かったとのベてレる．すなわちかかる方法によって

donorの皮府に対する抗体を証明しようとし、う試みは

失敗した．

日llingham暮は passivetransferの問題を7 ウス

の皮f膏移植によって追求し， primary hostの牌と皮

膚移植を行った部位と同側の所膨zリンペ腺切片を腹腔

に接種した場合だけ，接種をうけた secondaryhost 

に passivetransferが可能で，第二回目の受者は第一

回目の受者に対した donorと同一 strainのマウペに

対して，宛かも secondsetの様な態度をしめすとの

べている．
25) 

また Murray は正常犬において腎移楠を行いその

時の補体価の変動を見ているが，自家移植では術後変

化が見られない．之に対し同種移植では術後一日だけ

箸切な減少が見られるが，その後は著明な増加が見ら

れ，臨床上見られる腎炎，あるいは実験的腎炎とは異

なることをしめしており，この面からの免疫反応の解

決もまた容易でないことをしめしている．

2) 移植皮膚脱落までの期間

移植皮片が同種移植においていつ頃に壊死が始まる

かという2得察は，観察者の主観が入りやすい欠点があ

るー倉田は皮膚移植に P，，を応用して客観的，数量的

に観察を行っておる．彼によると自家移植では4日目

以後急速に血行が恢復し， 7日目には正常皮膚と同じ

畳になり， 21日自には正常皮膚以下になるという．之

に対し同種移他では4日目に血行は再開するが自家の

場合ほどでなく， 6日目でも正常の半分以下で以後急

速に減少して9日目には全く血行が杜絶するという．

従ってこの頃より壊死が始まるものと思われる．

著者の実験例では壊死の開始の平均が 12.5日であっ

た．

めいわゆる secondset phenomen 

一般に免疫反応として認められている現象である．

まで継続されているかについては現在明かでない．著

者の実験例では，壊死の開始が3日以上短縮した場合

を本現象陽性例として見ると 3例において，すなわち

実験例の約半数において之が見られた．二次植皮まで

の期間は夫々41日， 43日の場合でおる 90日の場合は

この現象が見られなかった Felixも80日以上の期闘

が第一回目の植皮と第二回目との間にある時は，この

ようなことは認められないとのべているので，一且出

来た抗体は三ヶ月以前に既に消滅してしまうのではな

し、かと考えられる．

4) 移植皮片（臓器〉延命の試み

著者の腎移植の実験および皮膚移植の実験例も含め

て同種移櫛はすべて不成功に終っている．唯一卵性双

生児と無Tーグロ7 リν血症の場合の例外があるだけで

ある しかし移植l臓器の生存をいくらかでも延長させ

ようとする種々の試みが行われている．

イ〉コーチソ’y

一般に副腎皮質系のホルモYは抗アレルギー作用を

有しているので臨床的にはしばしば用いられる コー

チソツを皮膚移植実験に用いて皮片の延命を企図した

ものは少くない Medawar等は酢酸コーチゾンを1

日lOmg皮下注射を行っている コーチソyは局所的

にも作用するがまた全身的にも作用するので Smgの

酢酸コーチゾyの懸濁液を移植皮片に3日目毎に塗抹

するだけで対照の 2倍延一長出来たという（Medawar).

Hydrocortisoneも同様な効果を有する．しかし deso・

xycorticosterone、 progestrone, androgen，国trogen

にはこんな作用が認められないという〔Krohn）.叉

ACTHも延命効果が認められないという（Krohn).

著者は体重 lkg当り 4mgとし、う量を長時間投与

する時は実験動物に感染の機会を多く与えるとゅう事

を考慮に入れ， また一般に同種移植では2週間前後に

壊死が始まることをも考えて， 2週間だけ投与した場

合にどんな延命効果があるかを観察した・既にのベた

通り殆んど延命効果は得られなかった しかしー般に

コーチゾゾに関しては延命効果のあるとするもの，認

められないとするものと区々である．

なお Kroh~1）等は姫娠22日目の家兎へ同種移値を行
うと皮片が50%以上延命するとのベ，之はコーチソY

t震のステロイドホルモYの分泌に由るものであるとの

べている．

ロ） x線照射
Dem阿e~）等は16例の家兎に刊揃日 25Dr の全身



腎

照射を行し、，すべての例で皮片の延命を認めたとのべ

ている．著者も彼の方法に準じて実験を行って見た．

僅か2例であるが皮片の壊死の開始が同種移植だけの

場合にくらべて却って早いのが認められ，少くとも延

命効果は認められなかったことを記すにとどめる．し

かしこのような事は，始めにX線の抗体産生の抑制作

用ということを期待しておっただけに意外であった．

ハ〉その他抗ヒサミン剤を使用した須崎~171J，同
種移植における壊死は血栓形成が組織接着部に生ずる

ためと考えて抗凝固剤デイクマロールを使用した倉自

の報告やまた抗体形成に牌臓が関与するとの考各戸か

らマウスの皮膚移植実験で刻牌を行ったWerderの報

告など，何れの場合も夫々移植皮片の延命効果をみて

いる．

ニ） VB，欠乏症

最近 Bernhard等は Wister系のラットを用い，皮

片の供給者と受者の両方をVB，欠乏飼料で飼育して同

種移植を行って見たらその90%に成功を見たとのベ，

従来の延命効果を企図した方法は何れも実地応用から

遠い位置にあるのにくらべ，之は臨床応用へ一歩近っ・

けたものであるとのべている．

5) 血媛蛋白分屑の変化について

著者が本実験の途中，略同様の実験を行っている

Hardinの報告に接した．彼は家兎の皮膚移植におい

ては，自家の場合でも同種の場合でも， Albuminは

正常値より減少を示し， r-Globulin は全般的に正常

値より増加し，殊に術後21日頃に最も著明な増加が見

られたとのべている．またαGlobulin,/1-Globulinは

正常値とかわらなかったとのべている．

著者の成績では， Albuminについては術後全例の

平均値は70.9%で術前全例の平均（正常値〉の 72.5°0に

くらべやや減少が見られた．またr-Globulinについて

は，術前の全例の平均は9.6であり，同種移植の場合は

10日前後のものの平均は10.0,20目前後の9例の平均

は10.9てあり，また自家移植の場合は全経泌を通じて

の平均11.1である 二次移植では全経過を通じての平

均が11.9であり， コーチソ守ン投与中の平均は7.1であ

り， 3週以降壊死脱落してしまった頃を含めて9.8とな

り，またX線照射をした場合の始めの2週間では10.5

後半は9.5となっている．術後の総平均値10.4を術前の

9.6とくらべても著明な増加では決してない．之は平均

値からの検l；寸であるが，之を更に推計学的に検討した

結果では，各種実験条件の差によって rGlobulin値

に有意の差が見られなかったことはすでにのベた．

移 植 2865 

Werderは CFW系のマウスに 4mgの酢酸コーチ

ゾγを用いて， 50%以上r-Globulinの減少が見られ，

また 300rのX線全身照射では60,q，；以上r-Globulinの

減少が見られたとのべている．之は実験的には興味が

あるが，このような量をコーチゾンにしても， X線照

射にしても，人体にそのままあてはめて与えることは

困難である．

先天性の無rグロプリ γ血症の子供では同種移植が

成功する事実はあるが，著者の実験成績からは同種皮

膚移植における生体反応の変化を受者血撲中のr-Glo-

bulinの消長からうかがうことは困難である．すなわ

ち同種移植の免疫とし、う問題の中で TGlobulinは主

要な立場をしめているとは考えられないとし、う結果を

得た．

しかし明かに抗体価が上昇していても，何等TGlo-

bulinに変化が見られないということは動物実験上よ

く見られるところであると考えられているので，他の

より精密な方法によるならば，移納が生着する時と壊

死におちいる時の抗体価の変化を把握出来るかも知れ

ない．

6) 同種移植と蛋白融解酵素

同種移植不成功の原因を acquiredimmunityに求

めるのが現在の一般的な考え方であることはくり返し

のべた 之に対して Hardin等は，抗元抗体反応の結

果蛋白融解酵素の活性化がおこり，そのために移植臓

器が障碍され，壊死がおこるという考え方をのべてい

る．すなわち彼は CFWマウスの皮膚を用いて自家

移植，同種移植， X線 300r全身照射， X線照射 300r

＋翌日同種移植，同種皮膚抽出液0.25cc注射＋ 7日後

同種移植，および10%同種皮膚抽出液0.25cc注射の各

群について抗トリ 70シン値（A.T.）を測定した結果，

正常ではA.T.は150～175. 自家移植では125～162,

同種移植では8日目に急激に上昇し， 14日目に最高

450，以後正常にかえった.x線照射では8日目～12
日日に AT.減少．叉X線照射＋同種移植では始め2

週間上昇し18日目には 400，以後正常にかえった．皮

膚抽出液注射群は除々に←七昇してくるが， 200まで，

それ以上には上昇せず，皮膚抽出液＋同種移楠では始

め24日寺問下降し，以後12日で250となりその後は正常

になったという．すなわち皮膚拙出液を注射して同種

移植を行った時だけ A.T.が低下し， A.T.値の上

昇と皮膚の壊死脱落とは平行するとのベた．アレルギ

ーにおける抗幣蛋自分解素と結びつける醇素説はす

でに Godlowskiによりなされているところであるが，
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抗体佃lの上昇を A.T.の土井として之を皮膚移植に行

った Hardin等のぷ績は，同種移椀と自家移植との相

異を客観的に捉えることに成功した点，高く評価され

てよいものと思う．

7〕 移植の将来

一つの臓器の機能が廃絶した場合，健康な他の臓器

を移植することにより生命を延長仕i米るとしたら之は

人類にとって大きな幸福であるにちがし、ないー現在ま

で多くの研究業績が見られるがその何れも，抗元抗体

反応の壁をっき破りうる可能性を示す報告は見当らな

い．しかしこの障碍因子の究明につとめることもまた

無駄なことではないと思う．

第5章結 音五
回目

同種移植の成功を障碍する困子迫求の一端として，

家兎において皮膚移~I ［を行い，受者血中のr-Globulin

分屑を経過を追って観察して次の結論をえた．

1〕 自家移植はすべて生着した．

2) 同種移植は壊死の開始12.5日で，脱落の平均は

22.3日であった．

3) second set phenomenは半数において認められ

Tこ．

4〕 自家移植，同種移値，二次移植，同種移植＋コ

ーチソ＂＇Y 4mg/kg 2週間投与， X線 250r全身照射＋

同種移植の各群について， TGlobulinを比較したが，

推計学的に有意の差は認められなかった（αくO05). 

5〕 家兎皮膚移舶において，皮片に対する受者の生

体反応の変化を，血中 r-Globulinの消長からうかが

うことは悶難である

稿を終るにのぞみ御指導いただし、た藤野敏行教授，

直接御鞭縫下さった現国立姫路病院外科医長，島本店、

明博士に感謝し、たします

本論文中，第1編，：r1,2編の要旨は第53回日本外科

学会総会において，また第3編の要旨は第85回近畿外

科学会において発表した．

〔附記第1編，第2編の研究に対しては昭和27年度

文部省科学研究助成補助金の交付をうけた）
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