
               腫 蕩 の 症 化 學 的 研 究

        腫 瘍 の生 化 學 的研 究(A第 三報)

          家兎 肉腫のPeptidase作 用 に就 きて

             醫學博士 内 野 仙 治

                  吉 岡 政 七

 腫 瘍 の 生 化 學 的 研 究A第i報(Dに 家 鶏 肉 腫 潰 浸 液 のPeptidase作 用 に 關 し報 告 せ り・ 蝕 に

腫 瘍Peptidase作 用 に關 す る報 文 を綜 括 せ む に,E Abde;halden氏 等(2jのd-Alanyldiglycinが

癌 組 織 に依 りAlanylglycinとGlycinと1=水 解 す るを 以 つ て,正 常 組 織 のAlanin及 びD三91ycin

分 解 に封 し非 定 型 的 分 解(atypische Spaltung)と して の 興 味 あ る槻 察 に 次 ざ ては,最 近H.

Kleinmann氏c3)は 悪 性 人 腫 瘍(乳 癌,胃 癌 叉 肉 腫)に 依 るDiglycin(pH 7.0),54 Leucylglycin

(pH 8.0)の 分 解(消 化15時 聞)を 認 め,後 者 は比 較 的 容 易 に水 解 され 而 も梢 濾 性 側 に最 高 分 解

値 を得 た り・ 爾Peptidase作 用 は正 常 組 織 又 腫 瘍 組 織 間 に質 的 叉 量 的 に差 違 な し と し又 酸 性 叉

油 性 抽 出 酵 素 液 間 に も強 弱 の差 無 し と言 ふ.Malowan氏(4)はRattensarkom(Jensen)切J予 一は

肝,腎 叉 腸 粘 膜 切 片 に比 しDiglycin又Leucylglycin l容液 に 僅 に ア ミノ窒 素 増 加 を來 す も,

腫 瘍 抽 出 液 は 陰 性 成 績 な り し と報 告 せ り.P. Rondoni氏(r5)はMausecarzinom(Ehrlich)の

Leucylglycin分 解 陽 性 を認 め 而 も正 常 組 織 に相 似 た る もの也 と言 ふ ・ 然 る に Leucyldiglycin

は分 解 陰性 の結 果 な りき と言 ふ(肝 陽 性).EMaschmann等(6)はMausecarzinom(Ehrlich),

Mttusesarkom 179叉Huhnersarkom(Teutsch!ander u. Rous)に 就 きてLeucylglycin叉

Leucyld董glycin何 れ も分 解 陽 性 に して,強 度 は肝,脾 また腎 と大 同小 異 に して,家 鶏 筋 肉 は

Dipeptidを 殆 ん ど分 解 せ す, Tripeptidは 著 明 に分 解 す と述 ぶ.

 E.Waldschmidt-Leitz氏 等(7)はSarkom Philadelphia 1,叉Carzinom-Walker 256(Ratte)

のAminopolypeptidase作 用 と して LeuCyldiglycin分 解 陽 性 叉Dipeptidase作 用 と して

Leucylglycin分 解 陽 性 を 認 め,其 の作 用 張 弱 はAlterun9に 關 係 な し と言 ふ.

 本 報 告 は 家 兎 肉 腫 に就 きて,Diglycin叉dl-Leucylglycinを 基 質 とな した る研 究 成 績 な1).

比 較 封 照 の 爲 め 同動 物 肝 叉 筋 の試 験 も行 へ り・ 鶏 肉 腫Peptidase作 用 の 結 果 は殆 ど一致 した る

成績 に して,家 兎 肉 腫組 織 は肝 組 織 に類 似 し,弱 油 性 反慮(pH 7.0-8.0)に て分 解 著 明 な り.

dl。Leucylglycinは 分 解 容 易 の 観 あ り(殊 に 筋 の揚 合),弱 滴 側 に最 高 分 解 値 を見 出 す,長 時 分 解

後 は 弱 酸 性 側 に て 相 當 の 酸 値 増 加 を認 む.短 時 問 の観 察 は い つ れ も弱 濾 性 側 分 解 値 大 な り.轄

移 肉 腫 もほY同 結 果 を示 ぜ り.家 兎 筋 肉 はDipeptide分 解 極 め て 微 弱 に して, dl-Leucylglycin

                   (139)
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        表1家 兎 肉腫 のDipept量dase作 用(Diglycinの 分 解)

               (酸値増加O.1n-NaOH ccm)

   組 織 糊 。。 巨 。1、 。16.,P,。1。,1、 。9.。

  ,魏 蜷)、l l。11§)z-lll-ll;liil
         5             005   0.02   050   058   058

   同 上 嬉 移 10  -  -  009 0.43 080 0.78 077  -

        24                    016    0.93     129     1.26     124

         3   001   0     007         018         039   U28

    肝        8    008    0.04    020     -      069     -      084    034

        24    008    0.04    036            118            108    049

         300300UOO3001

   骨 儲 筋 8 005 0 0  - 0.06 - 003 002        
24    007    0      0.02           0.11           009    004

       表2家 兎 肉 腫 のDipeptidase.作 用(dl-Leucylglycinの 分 解)

               (酸 値 増 加O.1 n-NaOH Ccm)

            時 間           P       組  織

            (時)  60   65  1 7〔,   75   80  1 9.0

      ,欝 曹,、l ll掘l lll lil lll liil
             5    034    073    083    076    U65

      同 上 輻 移 10 045 074 085 080 077  -
            24    071    078    084    082    081

             3    01'4    026    053    061    059    053

        肝80290560.61061058052            
24    060    058    061    062    058    061          '

             3   ・ 0      0      0      0U4    005  『 Otr4

      骨  脅各  筋    8    0      0      0.05    0C6    009    0rO            24     
0.03     0.09     0.14     030     027     022

に就 きて梢 ヒ著 明 な り.以 上 の結 果 は鶏 肉腫 組 織 の成                         表3家兎 肉 腫
のPolypeptidas♂ 作 用

績 と同 じ く・家 兎 肉 腫Dipeptidase作 用 は肝 の それ    (d1-Leucyldiglycinの 分 解)

に近 似 せ る もの とな し得 べ し(表1及 び2).       (酸値場加0・1 n-NaOH ¢cm)

Am…P・lype…da・eの 槍 査 と して ・1-L・uc・1一 糊6 .。17.。 pl 8.。19.。

digly・i・ の 分 解 を謁,。H 7.・-8.・・(・於 曙 明 に 18:ll躍8:窪 言9:li

                          24    0。38    0.64    0.59    (}.41
陽 性 成 績 を認 む.Rondoni氏 のMausecarzinom陰

表4家 兎 肉 腫 のDipeptidase作 用  性 成 績 は再 試 の要 あ る可 し(表3).

(Glycyl'dl'phenylalanin(β)の 分 解)  前 報")に お い て
,鶏 肉 腫 に依 る 特 殊 ア ミノ酸 含

   (酸 値 増 加0.1 n・NaOH ccm)

組 織 時間  ・H  有Peptideの 興嚇 る力轍 述べ置きしが・襟

舗 雛1蒲1:1課 潔繋 ま撒 二濡
     5  003  008  0.り2

 肝240140110.15(β)の 清 化 管 系 酵 素 又種 々臓 器 に よ る分 解 性 に關 し
     72    024    030    0.15

     5 0  0  0  既 に報 告 せ し所 な るが,該Dipeptidは,一 般 に酵筋 肉24 0  0
.01 0

     72  0   0・Ol -O・03  素 に 樹 し,抵 抗 強 き もの な り き.本 實 験 結 果 は肝 の

                    (140)
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み 分 解 陽 性 な る も,腫 瘍 叉 筋 は 全 然 陰 性 結 果 を示 せ り(表4).正 確 を 期 す 爲 め 該Dipeptidの

家 兎 肝 酵 素 に 依 る 分 解 をpH 75に 試 み,ア ミ ノ窒 素 の 増 加 を 観 察 し24時 後0.090 mg,叉72

時 後0201mgを 得 た り・(van Slyke法 に てlccm消 化 液 中 の ア ミ ノ 窒 素 を 測 定 し,劃 照 叉

試 験 直 後 値 を 引 去 り し増 加 数 値 也).本 成 績 は 肝 叉 肉 腫 組 織 の 酵 素 作 用 の 質 的 特 殊 性 の 知 見 と も

な る も の に 非 す や と考 慮 し,か 、 る 方 面 の 研 究 接 充 に 努 力 せ む と す る もの な り・

  實  験  法

 酵 素 液 調 製 は 家 鶏 肉 腫(1)叉 家 兎Kathepsin酵 素 液 〔9)の揚 合 と 同 じ くせ り.酵 素 原 液 は 腫 瘍

粥3倍 容 量 グ リゼ リン 水(6:4)潰 浸 液 に し て,消 化 液20ccmに 就 き其 の2ccmを 使 用 す.

 基 質 液 は1/20Mol溶 液 とな す.消 化 一 定 時 後,浦 化 液 の4ccmに 就 きFormol滴 定 に て

酸 値 を 定 量 し,試 験 直 後 叉 基 質 を 含 有 せ ざ る酵 素 液 の み の 湾 化 滴 定 値 を 劉 照 値 と し て 引 去bた

る 酸 値 増 加 値 をO.1n-NaOH ccmに て 示 し表 に 掲 ぐ. '        ゆ
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