
氏名

 授一与学位、

 学位授・与年月日

 学位授与の根拠法規

 研究科・専攻の名称

すずきしげお

鈴木重男

医学博士

 昭和37年3月23日

 学位規則第5条第1項

東北大学大学院医学研究科

外科学系

 学位論文題目網内系機能と腫瘍増殖に関する実験的研究

指導教官

論文審査委員

東北大学教授棋

東北大学教授槙

 東北大学教授・赤

東北大学教授岩

哲夫

哲夫

崎兼義

月賢一

 一148一



鈴木重男提出論文内容要旨

珊究

目

的

 宿主と悪性腫瘍の増殖とは相互に関連し合って推移するものであるが,この宿主側の腫瘍増殖

 1・こ及醸づ一因干の1っに1i欄内系機能が重視され・S七ern(1945)以来:1河内系機能を員聾℃活した‡場

 合・D腫瘍の増殖に与える影響についての実験的研究は多くの学者によ9発喪されている。しかし

 逆に網内系機能を抑制せしめた場合の腫瘍増殖に及ぼす影響についての報告はない様である。よ

 って著者は欄内系機能を1賦活した場合のみならず,・欄内系を抑制した場合に腫瘍の増殖にどの様

 な影響があるかをhH脅54腹水肝癌マウスについて検討した。

 実験材料並びに方法

 健康なる(e3H/i{eN(δ)xαd(♀))Flマウスを(1)無処置群,(2)チフスワクチンロ・01CC/9鶏

 を腫瘍移植5日前1'⊂1同腹腔内に注入した群(T.前処置群),(助ロ.1%エバソス青O.OG5CC/忽m

 を腫瘍移1直9日前より隔日5回腹腔i内に注ノ＼した群(E.B.前処置窟1)の5群に分り一,そrれぞれ

 のマウス背部皮下にマウス腹水肝癌MH/54を1万個及びtロ万餌/ロ、04CCを移植し,各群

 について(1)生i存日養父,.(2)主日重傷の士曽殖刺こ態,(5)1!重ザ易のi曽列釧犬態と月モ月卑重量の変生動との昌辱係を置財査

 した。

実験成績

 工予備実験予備実験では(1)無処置群,〔2)チフスワクチン0.01㏄/gm腹腔内注入群,㈲同

 日.日2CC/gm腹腔内注入群,(4)0。1%ニバソス青0.0025CC/9mを5同腹腔内注入群,(5)

 同α005CC/gmを5同腹腔内注入群の5群15D匹(各群50匹)について,それぞれマウ

 ス背部皮下に5x5賜の覆いガラスを2枚挿入し,挿入後乙,5,7,14,21及び28日目

 に取出したガラス片に認められた異物巨細胞数を数え欄内系機能イプ灘曼を判定した・

 チフスワクチン注入群に於いては0.01CC/gm及びaO2CC/琶m荘人群共に無処置群に比し

 巨細胞数は増加し明らかに網内系機能の亢進が認められた。しかしロ.02CC/9皿注入群では薬

 剤投与後一時的に体重の減少を来し,全身状態が障碍されるので,本実験ではチフスワクチン投

 与量を0.DlCC/9mとした。一方0、1%エパソス青注入群の巨細胞出現掬嵐ぱ0、OO25CC/9π1
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 5回注入群では無処置群と比較して殆んど差がなく,0.ロ05CC/gm5回注入群では巨細胞出

 現状態は不良で網内系機能の低下が認められた。よってエバンス青投与量は0,005CC/9m5

 回とした。

 PIH154腫瘍細胞10万個皮下移殖実験(1)生存日数に及ぼす影響:腫瘍移植後の生存日

 数は無処置群引匹では平均594日・T.前処置群δ0匹では54臼,E.B.前処置群26匹で

 は56.6臼でろ群間に差はなく,叉生存率曲線及び50%生存日数の比較ても5群間に差は認め

 られなかった。(2)移植腫瘍の増殖状態3移植後1週間毎に腫瘍面積(長径x短径)を測定し各群

 に於ける腫瘍の増殖状態を上七校すると・巧…劉盛後4週間日までは5群1司に差は認めらオしなかった。

 しカ・し5～8逼1では11重瘍の大きさは無処置翰1594〆)788卑ZガンT.前処置群510～752
 22。

 襯童E.B,前処置群650～856初版示し,E.B.前処置群は他の2群に比し明らかに腫

 瘍の発育が旺盛であった、しかし対照群とT,前処置群との間の差は左程大きくなく両者聞には

 有意の差は認められなかった。(5)li刺島の増殖に伴う肝及び脾墓量の疲動⇒其1∫処置群56匹。T.,

 前処置群32匹,E.B.前処置群51烈訓一991蕊1・〔ついて腫煽移植前,移植後28目目肺痢,

 死時の5匡1雁わたり1鋼蕩,肝及び脾重昂を測定するに,腫瘍重量.t281ヨ目で!.虻5群尚に差がな

 かったが,ll[1・瘍死時1'`けllII〔1卿房互lt無・処置非1“6.0591』T.前処置!fl≒5.759m.,E.三.前

 処置納三7、56之血.と各削『チ切・F疹馴丈急沫に1曽太し,特に召.3.1†1∫翅,恐き亨学1:∫かi㌧いて鍵㌃著で～らった,、

 肝脾重量クプ'腫瘍と1.'ll反対に移植後28日目まての前半期に於いて増加せる竜,腫瘍クビ時・には肝理昌弔

 電旦の増加は左程著明てなぐ,腫瘍増殖び)最も著しい』1.B.前処li『≧群てはむしど」減少L、ていた。

 皿.MH154腫煽細胞'1万側移1長生実験(1)移殖率及び生存臼数:移植率は無処置群(42.9%)

 とE.B.前処置群(45.5%)との間には差はなかったが,T.前処置群(20,7%)ては前

 2者の約%で,移植率は低下していた。また平均生存日数も無処置群72日,T.前処置群77

 口,E.B.前処置群7a8日てT.前処置群は・飽の2群に比し稍々延長していた。12)移植腫瘍

 の増ク直:病態='10万i面汚多・植傷」と同1兼7遍以†麦の不多擁質受斗三IU]に方今・いて各劉づ∪曽殖著明となシ,1」・酵葛
りのり

 死時には無処置群7コ5艀継,T.前処置群655篇“,E.B.前処置群776嗣』でE.B

 労∫処置群とT.前処1置君嘗との購]に差力!認められ,ノと。(5)Mエi15411重ゴ蕩舟唄II包10〔〕万イ固II夏目塞内再不多

 値31万個移植87匹中移植陰性55匹に腫瘍細胞100万個を腹腔内に再移植し同腫瘍に対す

 る抵抗t生獲得の有無を検!騙するに,各群共1～2匹づつ計5匹¢)移ll直陰性例;が認められた。しまた再

 移植で移植陽性となった例の平均生存日数にも5群尚に差1は認めら二九なかった。

結 訟
 口q

 (1)瞳蕩増殖状態については,腫瘍細胞10万個移植例ではエパソス青で網内系を障碍せ浸マ
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 ウスでは腫瘍の増殖が旺盛で無処置群及びチフスワクチン前処置群との間に差がみられたが対照

 群とチフスワクチン前処置群との間には腫瘍増殖状態に有意の差は認められなかった。しかし1

 万個移植群では腫瘍増殖状態はエバンス青前処置群が最も大で,チフスワクチン前処置群が最も

 小で,5群間に差が認められた。(2)移植率及び平均生存日数については10万個移植例では5群

 間に差はみられなかったが,しかし1万個移植例ではチフスワクチン前処置群の移植率は対照群

 及びエバソス青前処置群のほぼ半分以下に低下するをみた。⑤腫瘍の重量の増加と肝脾の重量

 の変動との間には相聞関係が認められた。(4)1万個移刷壌性例について腫瘍細胞1Dロ万個腹

 腔内に再移植した所,各群共に1～2匹づつ計5匹の移植陰性例があった。
 一
～
一
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審 査 結果 の 要

旨

 胆癌動物の臓編増殖は網内系機能ど密接な関係にあり,この網内系機能を束r戯することによ

 って腫瘍増殖を抑制し得ることはS七ern(1945)以来多くの学者により指摘されている。

 しかし逆に網内系機能を抑制して腫瘍増殖を容易ならしめようとする報告にはあまり接しない。

 一方赤崎らはチフ・'ス・・ワクチγを投与することにより網内系機能を賦活し,エバソス青投与に

 より同機能を抑制し得る事実を認めている。そこで著者は彼等の方法に従い,チフス・ワクチ

 ンで前処置し網内系機能を賦活した場合と,これとは反対にエバンス青で前処置して網内系機

 能を抑制した場合とで,腫瘍増殖にどのような影響があるかを,F1マウスの背部皮下にMH

 博4腹水肝癌を移植して検討している。なお本実験に先立ちチフス・ワクチγ及びエパンス

 肯の至適投与量を決めるため,覆いガラス挿入法により異物巨細胞数を数え,網内系機能状態

 を判定し,チフス・ワクチンはα01CC/7船,0、1%エバンス青はロ.005CC/9η5同腹

 腔内に注入することに決定している。著者¢)得た成績のうち注目すべきものを列記すれぱ次の

 通りである。

 1)腫瘍増殖状態は腫瘍細胞10万個移植例で,エバンス青で綱内系機能を抑制せるマウス

 では陣場の増殖が旺盛で無処置群及びチフス・ワクチン前処置群との聞に差がみられたが,無

 処置群とチフス・ワクチン前処置群との間には膿瘍増殖状態に有意の差は認められなかった。

 しかし1万個移植群ではエバγ不背前処置群が最も大でFチフス・ワクチン前処置群が最も小

 で,5群間に差が認められた。

 2)移植率は10万個移植例では5群間に差はみられなかったが,1万個移植例ではチフス

 。ワクチγ前処置群の移植率は他の2群のほ父半分以下に低下しているのが注目された。

 5)腫瘍移植後の平均生存日数については,10万個及び1万個樹覆例共にろ群間に有意の

 差は認められなかった0

 4)腫瘍の重量の増加と肝脾重量の変動との間には相関関係が認められた。

 5)1万個移植陰性例について脾蕩細胞1DO万個腹腔内に再移植した所,各群共に1～2

 匹づつ計5匹の移植陰性例があったが5群間に差は認められなかった。

 以上著者の研究は網内系機能と腫瘍増殖に関する知見を明かにしたもので,臨床上示唆する

 点も少なくない。
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