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Thrombus in the lung in dogs and rabits were experimentally produc吋 with
coagulated blood labelled with P3". After completion of the lung thrombus formation, 
Trypsin, Plasmin ancl Varidase were administered intravenously or sul:>cutaneously 
for the treatment. The effects of these drugs upon thrombus were studied. 
The result obtained were as follows : 
1) Judging from the concentration of the P1", dissolving activity was strongest 

with Plasmin, next with Trypsin and the last with Varidase. Plasmin treatment 
showed gradual increase of the radioactivity of circulating blood up to 4 days 
following injection. Tr~·psin and Varidase revealed gradual decrease of the radioacti・ 
vity in the following 5 days but still the radioactivity was higher than the control 
group. 
2) From the accumulating ratio of the radioactivit~’ in tissue of various organs, 

dissolving activit>・ of thrombus ¥ms best with plasmin, next with Trypsin and the 
last with Varidase. Forth day of the plamin treatment showed highest value of the 
total assumption of the differential absorption ratio among all experimental groups. 
3) Dissolving activity of the Trypsin was rapid but showed short duration. 

The highest activitJア wereseen between 30 to 45 minutes following injection. 
4) Accumulation ratio of the radioactivity in the various tissue were the 

following order : liver, small intestine, spleen, bone marrow, kidney, adrenals, 
muscles and brain cortex. 
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第 1章緒 言

生体に於ける血栓症並びに栓塞症は，種々の形で現

われるがp 近時，診断の進歩及び血液凝固理論の飛躍

的発展の為p その研究がp 多大の注目を浴びるに至っ

た．

血栓症の治療に関してはp 現在迄p 種々の薬物が用

いられた．

その第一は血液抗凝固剤p へパリン及びク "71）ン製

剤であり．

その第二は，種々の繊維素溶解系酵素である．

先づ，血栓溶解に対するへパリン1)2)3）及びクマリ

ン4）製剤の効果はp 多くの人々に依って研究された

が，前者はp 血液を短時間p 凝閏し難い状態に保って

置く為には便利であるが，血栓を溶解するのには適し

ない．後者はp 出血傾向の増大P プロトロンピン時間

の延長，其の他副作用がありp 且血栓溶解作用も充分

とは云えない．

著者叫本論文の血栓溶解に用いた薬物はp 繊維素

溶解系酵素， トリプシン，ゥ・ァリダーゼp プラスミン

である．

これら繊維素溶解系酵素なるものはF 種々発表せら

れP 且その臨床的，実験的効果についても多く研究せ

られているがp Green (1877)LJ:，細菌の作用もなく p

食塩水中の繊維素が消失し＇ －＿§＿溶けてしまうとP ト

ロンピンを加えてもp 二度と繊維素は出て来ない事を

観察， Dastresl(1893）は＇ －＿§＿凝固した血液がp 再び

流動性を回復する現象に着目p これをp 繊維素溶解現

象と呼んだ．そして，近年に至り， Astrup6l7J等はp

此等の現象を，詳しく究明した．

先づ， トリプシンに関してはp 血栓性静脈炎に対す

る筋注時の効果的、13J，血栓溶解に対する静脈内投与時

の効果14）、16)' 或は毛細管の濠透庄の増加による浮腫

に対する効果17）等p その臨床的生物学的研究発表は枚

挙に逗がない．

而してP その作用機序については， Lewis18l等は，

試験管内ではp トリプシンは直接にF繊維素を溶解しF

且P Plasminogen (Profibrinolysin）を活性化すると

述べp 一方， Ungar19l,Stefanni2ol, Jackson2ll等はp

血栓溶解に対する作用はp 直接に蛋白を溶解して起す

のではなくて． トリプシンがp PlasminogenをPlas

min (Fi brinol ysin）に転換しP このPlasminがp 血栓

を溶解するものであると述べて居る．何れにしても，

その血栓溶解作用を認めている人は多いー

次に p ウ.7 リターゼ（Lederle,Streptokinase 

100,000単位＋Streptodornase 25,000単位）比多く

の研究者逮に依ればp 臨床的には極めて有効な薬剤で

あり， Johnson22l, Sherry23l等は，静脈内投与に依る

実験的血栓の溶解をp J ohnson24l, Tillettzsi等は，臨

床的に静脈内に投与して血栓溶解を， Miller26l等はp

筋注に依ってP 炎症及浮腫を消腿せしめた事を報告し

ている．

此のStreptokinase(S.T.K.）の作用機転はJ下に示
す如きシェーマから明かな如く27）却）29）＇直接に繊維

素を溶解するものではなくてF S.T. KがProactivator

をActivatorとし，このActivatorj: Plasminogenを

Plasminに転換し，而うして，その結果産生された

Plasmin;Oら繊維素溶解作用を示す訳である．

Plasminogen 
Proactivator－一今Activator－一歩｜

S.T.K. Plasm in 

元来p プラスミンは常時血中に認められるものであ

る．本実験に於いては，人精製プラスミンを用いたが

初めこのプラスミンは凝固した繊維素を溶解する酵素

と考えられていたがp 現注ではp 血祭中に存在する蛋

白溶解酵素と考えられている．

プラスミンの前段階はp プラスミノーゲンとして知

られているがp これを人血から精製発展せしめたのは

Cohn3°l Remm巴rts31l等であったがp プラスミノーゲ

ンは酸性液の中では溶解しP 且安定である32）事が発見

iされP ヴァリダーゼに依ってプラスミンが作られ，或

は正常血祭にクロロホルムを加えて振濠するとp プラ

スミノーゲンが活性化されてF プラスミンが出来るお）

事等がp 次第に明となりp プラスミンの作用34）はp 一

層明瞭となった．

プラスミンは，各種疾患時34)35）＇肉体の労働時 36)37)

手術中及び手術後34）おり精神的不安担］等に際してP 増

加するものと云われている．又y プラスミン活性はp

交感神経緊張冗進時に誘発35）されると云いF Rocha e 

Silva，塚田，畔柳等はp アナフィラキシーの際のプ

ラスミンについてP 研究している．

著者は，以上述べた．三つの酵素を血栓溶解に応用

したが，一般に，繊維素溶解はp プラスミンとアンチ

プラスミンの動的平衡が破れると，繊維素溶解現象乃

至血祭蛋白の溶解が起ると云える. ~~ちP Plasmin-

antiplasmin complexの結合が破れるかp Plasmino-

genより Plasminえの活性化が強いか，或は，活性化

が継続的に起りp Pl as minの量が， Antiplasminの量
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を超過すれば，起る訳である．

以上述べた如く，繊維素溶解系酵素の血栓症に対す

る効果，並びに作用機序については，数多く述べられ

ているが，此等の消失過程を述べたものはないのでP

著者は，放射性同位元素32pで標識した赤血球を用いp

家兎及び犬に，実験的肺血栓を作り， トリプシン，ヴ

ァリダーゼ，プラスミンを注射して，その血栓の消失

過程あ動的に微細に観察し，結果を得たので， Z愛に

報告する次第である．

第2章実験材料並びに実験方法

実験には，出来得る限り，成熟家兎及び成犬を使用

した39).

標識用放射性同位元素は azp,s1cr, 1a1rを使用した

が，本実験には，都合に依り＇ 32pの結果のみを発表

L fご．

先づp 10%拘陽酸曹達波乱5ccを注射器に吸引しP

次いで，家兎の耳静脈より， 3恥cの血液を採血混和，

これをスピッツグラスに移しP 2000回転p 15分遠心沈

澱しp 血祭を分離，これを別のー試験管に採取，血球側

に沼P,50μcを注入p これをよく混和して，府卵器内

に37。c.2時間放置，その間，時折試験管を撹枠し；標
識した．

a2p1土p 半減期が14.3日であるから，可及的速に使用

した．

熔卵器内で＇ 2時間incubateした血球は，約5.0cc

の生理的食塩水と混和，再び2,000回転， 15分宛， 3回

遠心沈澱器にかけて洗糠しp この洗糠液を除去p この

32pで標識せる血球をp 曇に分離した血祭と混和した．

然して， 3回洗剤擦後の血球の放射能活性が，第3回

目の洗蔽液の闘機活性の10倍以上に達したものをp

実験に供した．

そこでP 家兎はp 直に＇ 100～150mg程度のラポナー

ルに依り麻酔し，頚静脈を露出， Aに作成した pa2で

標識せる血球を含む血液を， トロンピン（持田）50単位

と混和p 空虚となせる 2結紫糸間頚静脈内にp 可及的

速に注入， 30分経過せる後，頚静脈管内に血栓の生じ

た事を確かめてからp 結章者糸を解いて血流を再開しP

肺臓内に血栓を作成した．その後切開創を閉鎖， 24時

間放置し40り実験に供した．

実験家兎はp 手術の翌日から， トリプシン，プラス

ミンp ヴァリダーゼを注射し．手術の翌々日から，

2収 C 宛採血，次いで脱血，屠殺し，その後臓器を摘

出，各臓器の放射能を測定した．叉注射は何れも毎日

1回行った．

犬の場合も， 5.0cc採血，血栓作成は家兎の場合と同

様に行った．そして血栓作成の翌日から毎日注射し3

8日間に亘りp 血球中の放射能を測定した．血築中の

放射能は， 4日目迄測定した．

トリプシン（持田）は1,000H.U.M./kg静注をp ヴァ

リグーゼはp S. T .K.10,000U /kg (Christensen単位）筋

注を，プラスミンは30U/kg (Loomis単位）を静注し

た．

尚本実験に使用したプラスミンは次の様にしてp作

成したものである．

即ちp Loomis法の変法でp 保存血液より，プラス

マを分離， 25,30劣の硫安で飽和分画し，この分画を

透析後， pH5.5で等電沈澱し，沈澱物を生理食塩水で

懸濁し， pH7に調節する.pH7にて可溶の部分を，プラ

スミノーゲンとし，活性化はヴァリダ｛ゼにて行った

ものをp 所謂p 人プラスミンとして用いた．

プラスミンのoneLoomis単位は， pH7.2のイミダゾ

ール緩衝液の中に， 45°CZ分間で， 0.3%の牛のフィプ

リンlmlを溶かす事が出来る量である．

第3章実験成績

こIJ 犬の血球p 血竣中の32pの濃度に及［ます影響

前述の如くして，犬に肺血栓を作成せる翌日にp ト

リプシン注射p 注射後15分， 30分＇ 45分＇ 60分におけ

るp 血球及び血築中の比放射能を示したものがp表l

及び表2である．注射後は，表に示した如くp血球及

び血築中共に，放射能は明に増加p 極めて短時間内に

奏効しp 且，持続時間も短いー効果は30分～45分にお

いて，最も顕著である事が判る．日数を経るに従v',

血球p 血禁中のカウント数は次第に減少したが，表

表 1 Trypsin注射前後における犬の血球中

32pの比放射能

日、ム 注射後

←数！ W I 15m 30 I 45 I ea 
100% J05<!ol 110% 116% 108% 

2 100 109 116 115 108 

3 100 112 119 117 110 

4 100 118 125 119 114 

5 100 118 128 123 117 

6 100 121 129 124 113 

7 100 125 133 127 114 

8 100 121 128 123 104 
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表2 Trypsin注射前後における犬の血察中
32pの比放射能

注射前τ一後
J 30 J 45 I 60 

i附 115% 117% 120% 108% 

2 100 123 145 137 119 

3 121 122 128 120 

4 100 125 135 118 114 

中，日数と共に，比放射能が増加する傾向が認められ

るのは，単位時間のカウント数は，減少すiる為であ
る．血撲中のカウントは＇ 5日目から著明に減少する

のでP 省略した．又この表から見られる如く，赤血球

は32pで，良く標識された．

〔II〕家蒐の全血中の32pの；湿度に及1ます能響

血栓作成の翌日から， トリプシン，プラスミンを毎

日静注比闘す能も対称と比較したものが，表3，図

表3 全！自l中32p放射能強度比較

P. T. c. 

注射前 100% 100% 100忽

1 d. 117 88 73 

2 144 76 51 

3 164 68 33 

4 172 59 22 

5 167 52 14 

P: Plasmin 

T : Trypsin 

C : Control 

月山川

閣 1 4:血中叩放射食態度比較

(t°: t> 

P.＆叫掛布も
150 

50 

~～ー『 c.,.,..lMt.。
.2 3 斗 5 血1'

Jl61 

1である．この図表に示す如しプラスミ ンを注射せ

る家兎の全血中の比放射能は，注射の翌日から急激に

上昇しP 4日目を頂点とする上昇曲線を示した．

一方P トリプシン注射群のそれはp 対称群に比すれ

ば，下降は緩やかであるがp 次第に減少してゆきp プ

ラスミンと比べれば，格段の差異を示した．

lWち， トリプシン注射群は，対称群に比べれば，流
血中の放射能は増加するが，プラスミン注射群の方は

極めて顕著なる増加を示し，然も持続的で， 4日目を

頂点とする曲線を示した．

〔III〕 32p臓器蓄積率

対称群の各臓器の放射能の吸収率較差はp 肝臓，小

腸，牌臓の順であった．そしてP 大脳は極めて少なか

った．

表4は， トリプシン注射群とp 対称群との吸収率較

差を比較したものである．

同じく p 表5はp プラスミ ン，表6は，ウ＂7リダー

ゼ群のそれを示すものである．

表4fこ依ればp 注射後，2日；から 3日自に吸収率較

差は比較的に増加し，血栓溶解は， 2及び3日lごP最

も顕著であったと思われる．

表5に依れば2 肝p 腎，副腎p 骨髄p 小腸は＇ 3日

乃至4日目に著明に増加，対称、に比すればp 各日共，

吸収率較差は，極めて高かった．

表6に依れば，ヴァリダーゼは， トリプシンに，極

めて近似の吸収率較差を示したが， トリプシンには，

僅に及ばなかった．

図2～9fi，表4及ぴ5を，各臓器別に，対称、群

とp トリプシン及びプラスミン注射群とを比較したも

のであるがp プラス ミン使用例では，肝p 腎P 副腎，

骨髄，小腸で， 3～4日を頂点とする上昇曲線を示

し，図lに示した如きプラスミン曲線に近かった．

図10はp 表 4,5. 6の各臓器の吸収率較差の和を，

5日間に亘り図示したものである．

トリプシン， ウ・7リダーゼの各臓器のp 吸収率較差

はp 対称、群と比較すれば， 比較的に僅差であるが，プ

ラスミンは著明に増加， jふI後， 4日目を頂点とする

上昇曲線を示した．

これは， 4日目迄に，著明に血栓を溶解せるものと

推定出来る．

第4章総括並びに考按

著者はp トリプシン，プラスミ ンp ヴァリダーゼの

実彰台号血栓に対する影響を，時間的，量的に調べる
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臓 器

大 脳

表 4 C : Control 

T : Trypsin 

注射名；注射前十1瓦 -1 2 1 3 r 4 : 5 
c. I o.附 I 0.10% I o.os% I o附 I o.o3% I 川%

T. ; I 0.11 I 0.10 I 0.09 I 0.05 I 0.03 

I c. ! 1.54 I 0.89 I 0.62 I 0.53 I 0.47 I 0.41 
肝臓｜ I I I i I I 

I T. ! I 0.94 I 0.90 I 0.85 I 0.64 I 0.54 

C. I 1.28 I 0.74 I 0.61 I 0.52 I 0.44 i 0.38 
牌臓 l I I I I I 
- T. : ! 0.80 : 0.71 i 0.65 I 0.55 i 0.49 

c I o.64 I o.3s 0.29 ! 0.23 I 0.11 ! o.r6 
腎臓 I I I I 

T. I 0.41 • 0.38 I 0.34 I 0.27 I 0.24 

c. : 0.54 i 0.37 I 0.29 I 0.21 ! 0.15 I 0.14 
副腎 I : : I I I 

T. : I 0.40 I 0お I o.2s I 0.21 i 0.11 

骨
c. 1.03 I 0.68 I 0.60 I 0.52 I 0.41 I 0.36 

髄. I I I I I 
一 I _T 1一一一｜ 0 75 I 0 72 I 0 65 i 0 62 I 0 56 

C. I 0.41 I 0.28 1 0.24 I 0.19 I 0.15 I 0.12 
筋肉 1 i I I I I I 

T. I i 0.28 I 0ぉ I 0.21 I 0.11 I o.r5 

c. i 1.34 I 0.80 I 0.75 I 0.64 I 0.53 ! 0.49 
小腸｜ I I I I I 1 

Total 

仏
1.s 

T. i I 0.84 I 0.80 I 0.77 i o叩 i 0.64 

c. I 6.94% I -i.2山 1 3.48% I 2.89% I 2.35".; 1 2.01% 

T. I I 4問 I 4.21?;; I 3.84% I 3.21'% 2.82% 

メ
r.s 園2 肝噸； 図3 牌店員、

I O←－－ 、ri.晶胴丸 1.0 

九～、 ーゴ吋伊 r~ 
o.st rψω ~ 

伝~

． ’ 。2 3 斗 ちぬ普4 .2. 3 斗 5 ぬ1'
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表5 C : Control 

P: Plasmin 

4 
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5 

0.01% 

一－~ -I二I::: I ~ ::: i ：~： ~~ 
牌臓 I: I '" I：；：ト：：：！ ::: j : : 
肝 臓

腎臓t:I 。~ ：~： I-:::_J_ ::: ! ::  ・ 1 ::: 
腎 I ~. ,_ 054 ，：：ト：： I::: I ::: I :5: 
骨髄 I ~· : '" I ::: ! ::: I ::: I ::: I ：~： 
高リ

筋肉 1 : I ,,, I ::: I ::: I ::: I ::: I ::: 

I ~. I 134 I :: I ::: I ::: I ：~： I ::: 
~· ~1-::: I :::: I ::1三：；｜：；；Total 

% 
f.ST 
閣斗 守 JI~

χ 園写
事1J IJ( 
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表 6 C : Control 

V : Varidase 

臓器 注射名 注射前 1 d. 2 3 4 5 

0目01%

0.02 

肝臓

C

V

一C
V

F

L

V

一一_J

：：：~% i：。：ぺ：附－
154 I ':: I :62 : :": I :•7 

0.41 

0.16% 0.03% 
大脳

牌臓

0.38 

0.44 
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腎

~~ ;_; '" I ::: I ：~： －~；」；： i
0.16 

0.21 

0.14 

0.15 

0.36 

0.51 

肉 I ~· I 041 ! ::: I :,: 0.19 0.15 0.12 

0.21 

Total 
4.47% 

為，放射性同位元素 32pを追跡子として，その消失過

程乱動的に観察した．

近年放射性同位元素のp 医学並びにp 生物学領域に

おける応用は，誠に目覚ましいものがある．これはp

放射性同位元素が，追跡子として，好個のものである

からに他ならない．

著者もp 放射性同位元素32p,s1cr, 131！を用いたが，

32pに依ってp 極めて満足すべき結果を得る事が出来

た．

天然の安定なる燐は＇ 3lpのみでF この他p 放射性

同位元素としてP29P. 3op, 32p, 34p等が知られている

が＇ 32pは物理的半減期が14.3白色生物；学的半減期

は，大略9日でありp 本実験の追跡子としてP 極めて

適当であった．

α1iewitz (1935）等は＇ 32pの生体内の分布とp 排池

を調べy Cohn4D, ManJy42J等はp 色々の動物につい

て32),pの臓器p 組識えの蓄積率とp 時間的関係p 交

換率の速度p 排池率等調べて居りp 倉光43J,加藤44),

山下45）等に依れば，マウスにおける 32pの注射による

各臓器の蓄積率はp 骨p 肝p 牌p 腎，小腸，心筋，肺

筋肉，皮膚の順であり，最も少いのは大脳であったと

述べて居るがp 表 4.5, 6に示すま口く y 著者の実験で

もp 略々同様の傾向を示している．即ちP 何れの場合

でも，肝臓が最大で，大脳が最少であった．

32Pf;t，骨では，無機燐の化合物として存在しp 肝．

牌．：腎．骨髄ではy 蛋白燐やp リポイド燐として，存

在して居ると云われて居払倉光43），岡本（1955）等

4.14% 

1.0 

。

0.64 

0.75 

2.89% 
」；しト。；

3.66% 

国 I0 Totct.l 

之 3 斗

PRA仰仰し

為似ふ
ぬ~

白”rul

5 白守4

はp 人聞の場合でもp 動物の場合でも＇ 32p投与後はp

肝臓が一過性に増加p 最高であるがp 回数を経るに従

いp 骨が断然最高となると述べて居るが，著者の実験

ではp 骨髄のみの放埠甜Eを測定したので，肝，牌に比

すればp 少なかった．

本実験における投与法はp 静注の一種と見倣される

が， Erf,Lawrence46J, TuttJe47Jは， 32pの静注では，

第 I目白に，すでに尿中に， 37.66%排池され，第5日
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迄に，その 49.578%が尿及び糞便中に排池されると云

ぃ，一方 Low-Beer48lはp 静注せる 32pの体内蓄積率

は，第5日でF すでに＇ 67.76~；，であると云う．

何れにしてもp 第5日迄にp 投与した 32pの半分乃

至それ以上が体内に残る事になる．然もp静j主の場合p

殆ど大部分が腎性に排f世せられるものであるが，著者

の実験における，各臓器及びその合計の放射能蓄積率

は，これより逢に少いものであった．

倉光49）によればp p32投与ではp 経口パ卦すの別な

し 24時間後では，骨以外の軟部組織は，プラトーに

なると報じて居り， 山下関J,Erf46J47J等は＇ 32p静注

後，その血中濃度の曲線lむ略々 6時間より，減衰は

緩徐となると述べて居るのでF 著者は，実験の際にp

比三事を参考として実験を行った．

又p Hevesyは赤血球を分離し， p32を含む生理的食

塩水と共に，試験管内に入れ， 37℃ 1～2時間保つ

だけで，赤血球をp32で札付けする事が出来たとのベF

笹本51）等も述べて居る如く，札付けされた32pは，極

めて少量宛減少はするが，一旦札付けすると，容易に

32pは離れない為， NylinszJ,Hevesy等はp これを初

めて，人体に応用した．

著者は，以上の事を考慮しつつ，血祭と分離した赤

血球に，前述の方法で32pを標識したが，極めて良く

標識されたので，対称詳の臓器の吸収率較差と，注射

群のそれと比較して，薬物の効果の判定を行った．

;J：に， トリプシン投与に依ってp 凝塊を溶かす事が

出来る事を，初めて発表したのはp 緒言にのぺた如

くp Innerfield等であったが，多くの人々が，次々と，

静脈血栓や，血栓性静脈炎に，多大の効力を認めた．

我々の教室においてもp すてずに，末梢循還障害時に

おけるP トリプシンの非経口投与の有効なる事を報告

し7ご53).

表 l及2は＇ 32pで標識した肺血栓を作成した犬に，

トリプシンを静注した場合のP 15分からP 60分の血球

中及び血衆中の放射能を測定したものであるがp この

表から明かな如く， トリプシンは血栓溶解作？用を現

しP しかもその効力はp 短時間であり＇ 30分から45分

で最も強力であった．各臓器の放射能蓄積もp トリプ

シン注射群はp 対称群より大であり，明にトリプンン

の効果を認めた．

表3及ぴ図1は，血栓作成の翌日の放射能を 100<;,; 

とし，更にその翌日からP トリプシンp プラスミン注

射群の全血中の比放射能を，その対称群と比較したも

のである．この表によれば，プラスミンは極めて，強

力に且持続的に， 4日目を頂点とする．放射能強度を

示した．これをp トリプシン注射群及び対称、群と比較

すれば，一層明瞭である．

Sherry54l等は， 犬の実験的股動脈血栓にp トリプ

シンp S.T.K.を静脈投与して，その対称と比較した．

その結果に依ると，何れも 2日間投与して，

対称 29例中 3例（10%）に，

トリプシン L16～33mg/kg) 22例中2例（9 %）に

S.T.K, (250.000単位） 13例（50%）に，

血栓の溶解を認め， トリプシン投与例では，血中fibr・

inogenの消失を認めたがp 血栓の溶解はp 略々 p対

称、と等しいに対してP S.T.K.投与例ではp半数におい

て，血栓の溶解を認め，而もP 血栓を溶解しなかった

半数例の犬の血栓もp 非常に軟らかし且小さくなっ

ていたと述べている．

近年p 細菌鴻液の中には， Bakteriokinaseと呼ばれ

るいくつかの酵素が存在する事が判り，Streptokinase 

I S.T.K.）とStaphy!okinase(S.P.K.）が造られた．

S.T.K.は Garner( 1934〕， Christensen(1945), 

Ratnoff(J948)Remmert(1949), Wasserman(l952), 

Oliff ton〔1953），林(1954）等の報告があり， SP目Kに

ついては， Look(1948),Gerheim (1948）等の研究が

あり，彼等の研究結果を総括してみると， S.T.K.l;J:,

人間のPlasminogenのみを活性化するが， S.P.K.は1

人間のみならず，犬，馬，牛，家兎，海Jl.'iのPlasmi・

nogenを活性化すると云う．

Sherry54J, ClifftonssJ, Grossi等は，犬及家兎の実

験動物において， ST. K の血栓溶解現象を認めては居

るが，これはMiillertz29lに依れば S.T.K.自身は，牛

のPlasminogenをPlasminにするには， S.T.K.はy

精製の途中でy その作用が一部失われるので，動物の

場合にはp human globulin中にあるP 大量のPlasm-

inogen actvatorを加えねばならない.I!PちPS.T.K, 

単独では，犬及び家兎においては，蛋白溶解作用品

極めて弱い，と云っている．

著者のp ヴァリダーゼ注射の際の実験結果は，表6.

図10に示す如く F 対称より明にp 各臓器の吸収率較差

はp 大であったがp トリプシン注射群にはp少しく劣

っている．これは筋性の故もあるが，上記の理由から

もp 首肯せられる．

Cohn等のアルコール分劃法により得たる繊維素原

はp 常に少量のプラスミンで汚損せられP極めてp極

端な場合はp Seagers( 1948）等によればp 数分間で分

解されてしまろと云う．
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このプラスミンについては，Fishmansei,Clifftons7> 

Ambrusss>, Backs~＞等は，生体内，生体外，或は，実

験動物の動静脈血栓に，極めて良好に作用する事を報

告しているが，著者の実験も，表3.図l，表5，図2～10

に示す通り，極めて満足すべき結果を得た．

著者は， 30u/kgのプラスミン用いたが， Kline60＞がp

種々の単位で実験した結果に依ると， 5u/kgですでにp

白brinolysisの起る事を確かめている．

Ambrus日｝は， fibrinogenに放射性同位元素 131！を

標識とした血栓に対して， 15～30u／均投与， 3日以内

の血栓に対してはp 強力にその作用を認めI 3日以上

たったものには効果を認めなかった． ス， その際、ST. 

K.を添加すると，更に血栓を強力に溶解した．

而うしてP 3日以上たった血栓に極めて，効力の薄
かった理由をp 次の如〈述べている．即ち，血栓はp

3日目から次第に上皮細胞で覆われ， 10日目には組織

化され，上皮細胞で被覆される．この上皮化は，繊維

素と，循還して居るプラスミンとの間の接触を妨げp

血栓は次第に均等な塊となり＇ 10日目にはp 血栓の中
には， E雲質繊維が現われ，終には，プラスミンに依っ
てP 攻撃されない様な状態に成るからであると，説明

している．

Moser6Uに依れば，プラスミ ン30,000(F.U.）を投与

した一群はp 繊維素溶解作用は， 3時間辺りで最高と
なり， 24時間経過すると，約1/10となり，一方90.000
(F.U.）投与した一群では， 24時間経過しても，尚作用

は，上昇したと述べている．従って，これよりプラス

ミンは，極めて早期に，且充分な量を使用すれば，繊

維素溶解作用品強いと云える．

著者の 32pを使った血栓に対するプラスミンの作用

も， 4日目を頂点とし，各臓器の吸収率較差も， 4日

目が最高であった事はp 略々，諸家の成績と一致し，

此等酵素の作用をp 比較検討するにp 放射性同位元

素，就中， 32pを使用した事は，極めて適切であった

と思われる．

尚，プラスミ ／のカ価測定法はp従来，Macfarlane33l

Loomissz>, Ratnoff63>. Ungar. Jodd, 畔柳，木村，

中村害事，種々あるが，本実験ではp Loomis bこ依りき

められた単位を採用した事はp 前述の如くである．

第5章結 語

犬及び家兎にI 32pを標識せる肺血栓を作成しp トリ

プシン，プラスミン，ヴァリダーゼを注射，血栓の消

失過程を動的に追求しp その効果を比較検討しp 次の

結論を得た．

1) 血中の32pの濃度から判断すればp 血後溶解作

用は，プラスミンF トリプシンP ヴァリダーゼの順で

プラスミンは，血中放射能は，経過と共に増大， 4日

目を頂点とする． トリプシン，ヴァリダーゼは，放射

能はp 日を経るに従ぃ，減少するがp 対称と比すれ

ばp 減少の度は少し＼

2) 各臓器の放射能蓄積率から判断すればp プラス

ミンが最も強力で，次いで， トリ プシン，ヴァリダー

ゼの順であった．各臓器の吸収率較差の和から判断し

ても，プラスミンは＇ 4日目が最高であった．

3) トリプシンの短時間追求では， 30～45分が最高

マある．即ちP トリプシ ンは，急速且短時間であるが，

プラスミンは，強力且持続的である．

4) 本実験の，各臓器の放射能蓄積率を，比較する

と， 32pは，肝P 小i渇，牌，骨範，腎p 副腎，筋肉，

大脳の順であった．

以止の如く p プラスミンP トリプシンF ヴァリダー

ゼのP 犬及び家兎の血栓に対する効力をp 文献的考察

を加えて，種々検討した．

尚本研究はp 第21回日本血液学会総会並びに，昭和

35年第22回日本血液学会総会に於いてp 夫々発表した

ものである．

稿を終るに臨み，終始御懇篤なる御指導御鞭縫を賜

わった恩師粟津教授，鶴見助教授p 長山講師第2外科
教室員各位にp 深甚なる謝意を表すると共にp 恩師小

平教授並ぴに第1外科教室員各位の御支援御助言に深

く感謝の意を表します
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