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　　　　　　　　　緒　　言

　妊娠 中毒症 の成因に 関 して は ， 六来多数 の研究

業績や学説が ある ．即 ち内分泌説 ， 胎盤梗塞説，

血管痙攣説，ア レ ル ギ ー 説等枚挙に 逞 な い が ，今

尚万入 を首肯 させ る確固た る定説 は ない ．妊娠申

毒症の原因 と して 胎盤 が 老 え られた こ とは Sch −

morli ） 以来 多数 の報告に み る とこ ろ で ある，しか

る に 近時 ア レ ル ギーの 研究進展に 伴い ア レ ル ギー

の 立揚 か ら妊娠 中毒症 の 本態 を解明 しよ う とする

もの が多 く，加来教授は 本症 は 胎盤多糖体様物質

に よ る ア レ ル ギー性変化 を主 とす る 疾患 と想定

し，共 同研究者 と共 に 諸種 の 研究 を試 み， 既に 教

室 の 松本
2），岩本3＞，伴4），杉山5） 等は 胎盤多糖体

様物質注入に よ り非妊家兎で は著変 は ない が， 妊

娠家兎並び に 胎盤多糖体様物質 に よ り感作 され た

家 兎で は 中毒症類似の病変 を認 め た こ と よ り，妊

娠 中毒症 は 確 か に 胎 盤多糖体様物質 を抗原 とす る

ア レ ル ギー性疾患で あろ うとした ．

　眞柄
6） も蕁麻疹 喘息 ， 偏頭痛 を持病 とする体

質 の 婦入は 妊娠 中毒症 に罹 り易 い とい S ， ア レ ル

ギー素質 と中毒症発生 との 悶に は 密接な関係が あ

る こ とを指摘 し， ま五 妊娠 巾毒症の 本態 に 関す る

研究 に おい て人胎盤 か ら水溶性物質 を抽出 し，こ

れ を妊娠動物 に作用 させ る と，妊娠中毒症患者 に

お け る と同様 の病変 を認め た とし，妊娠巾毒症 の

本態 は 胎盤絨毛物質中 の ポ リ ペ プチー ドの 母体血

行中 の 流入 に よる 血 管拘縮作用 で あろ うと結論

し，菊池7） は ポ リペ プチー ドは PS ．　PR ．　PP ．の 順

に末榾血 管を拘縮 させ 血 圧 を上昇 さ せ る作用 が あ

り，また 子 癇 ，妊娠後半期妊婦 血渚に も同様 の作

用が ある こ とを報告 した ．

　よ っ て私 は妊娠中毒症 の 成因に 関する研究 の 一

部 として 胎盤 多糖休様 物質 を は じめ 各種胎盤成分

並び に妊娠中毒症患者血 清や 羊水 の 末構血管拘縮

作用 の 有無，或 い は そ の 程度 な どを検討す る た め

以下述 べ る研究 を行 っ た ．

第 1 編　各種 胎盤絨 毛物質 の 家兎耳殼

　　　　　末梢血管 に 対 す る拘 縮 作用

第 1章 　実験材料及び実験方法

　 第 1 節　実驗動物

　 健康 な非妊雌家兎及び交尾か ら20日以後の 妊娠末期 の

体重 2．5〜 3．5  前後の 健康妊娠家兎 を使用 した．妊娠

家兎 は 実驗前，触診及び開腹で妊娠末期であ る こ とを確

かめ て か ら用 い た．

　叉 KPS 感作家兎は こ れ を 2群に分 け第1 群は抗原 と

して 人胎盤KPS10   を生理的食塙水 LOcc に溶解 し隔

日に 7〜10同注射 しKPS に対す る抗体の 産生 さ れて い

る もの を 用い た。第 2 群は Adjuvant 法 に よ る KPS

感作家兎で ， 感作法 は Freund の 処方 に や 丶 変更を 加

えた 自家製 Adjuvant 蓬抗原 に加 え る 方 法 を 用 い た．

即 ち脱水ラ ノ リン ， 結核加熱死菌 （青山 B ），流動パ ラ フ

ィ ン を混和 して 抗原 s 即ちKPS を加 え抗原の 量は 工囘

量10田9 とな る よ う調製し 5H 間隔で 4 囘，可及的無菌的

に家兎兩側大腿筋肉に 注射し， 最終注射終了後 2 週間 目

に抗体檢索を行つ た．

　第 2節　実驗方法

　Krawkow −Pissemski8 ｝

法で家兎 耳殻血管潅流試驗を

行 つ た． 家兎耳殻 は 切断後 リン ゲ ル 氏液に浸し ， 約24
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時間氷杢中 に保存 し た もの を使用 した，耳殻動脈 に私 の

考案 した カ ニ コ、一レ （物質注入時 ， 可及的 に 内圧の 変動

を少くす るた め の もの ）を插入 し，こ れを マ リオ ッ ト罎

に蓮絡 しそ の 間 に 恒温槽を 置 き，蛇管 を 通 して
…

定温度

38℃ に 加温 した 酸素加 リ ン ゲ ル 氏液 を潅流 し，靜脈 か ら

の滴下数 の 増減をタ ン プール 附滴数計に よ り測定記録し

た。マ リオ ヅ ト罎の 水柱圧 は 40〜50cmで潅流開始後数分

か ら1G数分 で 滴下数 が
一

定 （毎分 8G〜40滴前後 に 調 節 ）

に なつ て か ら各物質 を 注入 した ．注入 した各種胎盤物質

は潅流液にて溶解し3000囘轉10分間遠心沈澱し ， そ の 上

清 を 使用 した．

　季節は盛夏 を 除 き10月下 旬よ り 6 月 下句 に 亙っ て行 つ

た H 尚使用 した マ リオ ッ ト罎
D）

は 第 1 圖 の如 く新 た に圧

力調節管 C を 插入 した も の で，幔内液高 埜種 k 変動 さ せ

た 場合 の 流出圧 の 変動は ， 調節管 を 除去 し た 場合平均

1．9nlln水柱，こ れ に対し て圧力調節 tt：行 っ た 場合 il9：平均

0。τ  水 柱 で ， 叉 藥液注 入 時 の 潅流圧の 変動 をよ りす く

な くす るた め の もの であ ろ ．

第 1 図 　装 置，A ：流 出 管．　 B ； 空 気 導 入 管．

　 C ： 圧 力調 節管

　　　　　　　　第 2 章　奚験成績

　第 1節　各種胎盤絨 毛 物質 の 家兎耳殻血管に 対す る拘

縮作用

　第 1項　胎盤 多 糖体様物質 （K ？ s ） に よ る末；1郁 借

拘縮作用

　実驗 に 使用 した K ？ S は 松本
2｝

等 の 方 法 で 抽 出 し た A

法物質で，注入量 は 10mg （LO ％ − 1。Occ） 〔こ
一

定 し

た。

　非妊家兎 の 切断 耳 殻に 胎盤 KPSIOng （ 1．0％．− 1沿

cの 注入 した 時 ， 1例 の み 1分後 に 2。9％ の 極め て 軽度

の 滴数の 減少 が み られ た の みで他 の 8 例はい ずれも IG2

〜 1工7％ の 範囲に 滴 ド数 の 増加 が み られ た 。2 分 後は 全

例 に ユ05〜 12τ％ の 範囲に 蹟張作唱 が あ り， 注入 3分後

か らは 漸次恢復の 傾向赴 しめ した．以 上 の 如 く非 妊家兎

で ぱ い ずれ も 特に 著明な 滴数 の 増減 は み ら れ な かつ た

が ，む し ろ全 例 に 比 較的軽 墅 の 擴 張 作用 が 認 め られ た

（第 2 圃）。

第 2 函 　非 妊 家 兎耳 殼灌流 佞［1（KPS ，10Eng）
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　妊娠家兎 （N   。21 。NQ 。32・No ．34・No ．43　e　 No ．

45 。No ，65）で は第 3圖 の 如 く著明な滴 下数の 減少 を し

め し，NO．34で は注 入 艙 分後よ り毎 分 1 滴を 算す る程滴

下 数 の 減少が あ り，No ．65は 注 入 2 分 後 に 46。2％ の 拘縮

作用 を しめ し 直 ち に 恢復 し た ，即 ち妊娠例では 著明の 滴

数減少があ り強度の 末梢血管拘縮作用を認 め た （第 3

圖）・

第 3 図 　妊 娠 家 兎耳 殼灌流 例 （KPS ，ユUmg）
｛％》

　Kps 感・作家兎で は抗体強索 の 結果 ， 第 4表 の 通 り

で ， 最 終 注 射 よ り 1 〜 2週間後 に 実驗 を行 つ た 。　感作

家兎で は胎盤 KPs に 対す る補体結合｛賈8 軍位 の No ・55

に K
』
PS 注入後，直 ちに 著明な滴下数の 減少 を 示 し ， 注

入 6 分 後 に 嫉 90％ の 減少 を み ， 注入 9 分 後 詣 り漸次
．
恢復

し 13分 後 ｝こ は 殆 ん ど illに 復 した。補 体 結合偵 2 單位 の

箝 　 4　 表

i獄 ・ ・ … 15…N ・・461N・ … IN… 4lN・・漁 ・9

轡
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焦1・ 1；．位
12

戦 蝉 位 ・ 靴 ・ 単位

沈 贓 応 ・6・嚠 ・・。呷
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穿

NQ ．52に 同
一

操作を し た とこ ろ ，
　No ・55と同様著明な滴

下数 の 減少を み ，
KPS 注入以 前 に毎分 33滴 を算 して い

た もの が注入後 1分 毎 に 著減をみ ， 9分後に は そ の 極に

達 し毎分僅 か に 1 滴 を数え る に す ぎず ，そ の ま 踊 蔭 拘

縮玳態 を維持した ．No ・54・No ・45で も 全 く類似の 著明な

血管拘縮作用が 認められ た．補体結合價 2 單位の N ・・46

で は注 入 1分 後に 2．「r％の 軽度の 増加 が あ り， 2分 後に

は 19％の 滴数減少 を し め した．No ・59で は 注 入 直後か ら

全 く拘縮傾向を示 さず 6 分後に は 38．2％の 増加 を 呈 し以

後 同 程度 の 擴張領 向を維持 し た．こ の 例は む し ろ軽度 の

鑛張作用 が み られ 対照の 非妊家兎 と類似の 傾向がみられ

た が他 の 感作家兎 で は 極 め て 強度 の 血管拘縮作用 が 認 め

られ妊娠家兎 と全 く同 じ傾向が み られ た （第 5圖）．

　尚使用 した KPS の 製造番号は No ・　113 。　No ・124 ・

No ．157 ・No ．163 ・No ，169 。No ．新9 ・No ・158 で

い ず れ も無選擇 に使用 し非妊家兎，妊娠家兎 ， 感作家兎

とも に 上
’
記KPS の み 用い た．

　次に第2 群の Adjuvant 加 感 作 家 兎 の 抗体産生状態

は 第 8表 の 通 りで ，
Adjuvant 加 KPS 感作家兎 に10

mg （1．O％− 1。Oc。）注入す るに ，　 No．156 では注入 1

分後 に 37．3％ の ，2 分後 に は 82％ の 滴数減少を 示 し 4分

第 7 図 ・非 妊，妊娠，感 作 家 兎 の 比 較図

　（キ モ グ ラ フ イ オ ソ ）

第 　 8　 表

　 第 5 図 　KPS 感 作 家 兎 耳 殻灌流 例

　　 （KPS ，10  ）

　
（Ef
　ts

家 兎 番 号
INo ．

．
No ．　 No ．　 No ．…No ．

1　156　i　158　　　160　，　16／　1　］63

補 体 結 合 反 応

沈 降 反 応

6 単 位

2000倍

4 単位

800 倍

4 単位 8 単 位
14単位

．
・・ 倍瞬 匪 1

後 に は93．8％の 著明 な拘縮傾 向を しめ レた ・No ・158 ’

No ．160 ・No ．161 で は 著明 な滴数の 減少 は み られ な か

つ た が全 例 に軽度 の 滴数減少が あ り拘縮作用 が み られ た

（第 9 圖）．

％

伽

憫

団

圃
・

第　 9　 図

　第 2項　卵 白アル ブ ミン 感作家兎 の 末梢 血 管拘縮作用

　KPS 感作家兎 の 対照と して s 卵 白ア ル ブ ミ ン 感作家

兎 に つ い て 同様実驗を 行 っ た．感作方法は 3％卵白ア ル

ブ ミン 生理 食塩 水溶液 を 隔 口に 2 〜 5cc ，8 囘注 射 した

（第10表）．

第 　 10　 表

家 兎 番 号
No．

1No ．
123　　124 甑 臑 ir宥、「

壓 竺
反 応

1

弖竺 1・z・t−tr’
！

灘 反 応 1．、。。詣1、諜

　 　 　 　 　 　

8
塹 幽 竺

12
難

　　倍　　 倍 　　 倍
40000 　4000018192
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　 5例 の 感作家兎 にio   （1．O％ − 1．Occ） 蓼「9白 ア ル ブ

ミ ン を そ れぞ れ注 入 す る と ，
No ・123 では注入後著明な

滴数 の 変化 を し め さ ず94．7〜110．5 ％ の 範囲を動揺 し

た に す ぎな か っ た が，Ne．ユ24 ・No ，125 ・No ．133 ・

N 。，134 で は 5．3〜28％ の 比較 的 軽 度 の 滴数減少を認め

た ．即 ち 5例中．4 例に軽度の 拘縮傾向が 認 め ら れ た

（第11匯D．

　王（PS10   （　1．0％一　ユ馴Occ）　注入例で i’t丈，　No ．138
・No ．　127 ・No ．工39 とも に な ん らの 滴数の 変化 も しめ

さ な かっ た （第12圓）．

第　11　 図
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入 した。No ・80では 注入後直ち に 擴張作用 を 呈 し 注入 9

分 後 に は 殆ん どi勵こ 復 した。No ．50は注 入 工分後 に 10．7
％ の

一
遍 性の 滴数 減少後直 ち に鑛張傾向を 示 し注入 8 分

後 に ぽ24．1％ の 擴張作用を認 め ，
No ・51ぽ注 入 1分 縫に

35。3％の 比較的強度 の 滴数減少 が み られ 注 入 5 分以後 は

20％ の 擴張作用 を 認 め た。非妊家兎，妊娠家兎 ， 感 作家

兎 と毛に よ く似た滴数 の 増減 を示 し，3 者を通じて
一

般

に
一

過性 の 滴数減少後 は血 管鑷張作用 が 比 鞍的強 くみ ら

れ た （第13圓）。

第　 13　 図
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　第 3 項　胎盤乳剤 に よ る末梢血管拘縮作用

　非妊家兎 （No ・　ii2 。No・7τ・No ．84） に そ れ ぞ れ）if｝盤
乳剤 工．Occ注 入 した と こ ろ 1分 後 に 駄 7〜愛2．3％の

一
過

性 の 滴数減 少 が あ り， 2 分後 に は い ず れ も旧 に 復 し 3分

以後は 2 〜12・5％の 擴張傾向を示 し 8分後 よ り次 第に 旧

に 復 した．以 上 非妊家兎では い ず れ も注 入 ！分後 に
…

過

性 の 滴数 の 減少 を 認 め ， 注 入 2 分 以 後 は ともに 3．2〜

12。5％ の 滴数 の 増加 が あ Ln， む レ ろ蹟張作用 の ある こ と

を 認め た ．

　妊娠家兎 に 同
一

の 操 作 に よ り，
No ．79・No ．87 ・No ．

74・N   ・81に 試み た と こ ろ，No ．74・NQ ，79では 注 入 1

分 後 に
一

過牲 の 滴数 の 減少がみられ る もJX後漸次贋張傾

向を呈 した。No ・8エ・No −97で は 注 入後直 ち に礦 張傾 向

を しめ し注 入 弖分以後 は 20〜22。2％の ．血管鑛張作壻が認
め られ た ．非妊家兎 ， 妊娠家兎 を 通 じて共 に

一
過性 の 滴

数減少後は血管鑛張作用 が 認 め られた ．

　胎盤 KPS 感作家 兎 （胎盤KPS に 対す る沈降素f貞は

す べ て 200倍）No ・50 ・No・51 ・No ．80に 胎盤 乳剤を 注

　 第 1項 ，第 2項 及 び第3 項 の 小括

　 以．E．の 実驗成績 か らKps 注 入 に よ り非妊家兎 で は血

管鑛 張作用 が あ り，妊娠家兎で ｝ま著明 な 血 管拘縮作用 を

認め た．KPS 單独で感作 した 笛 1 群の K 聖 S感作家兎

で は 妊娠家兎 と類似の 著明な 血 管拘 綜 作用 を認 め た が
一

部 に は 攘 張伶 用 を 呈 した もの もあ つ た．第 2群 の Adju −

vant 加 KPS 感作家兎では ，　KPS 單独 の感作家兎 に

比 し著明で は な い が 同様な 滴下数の 減少，即 ち血 管拘縮

作用の あ る こ と を しめ した。又 卵白 ア ル ブ ミ ン 感作家兎

に抗原であ る卵 白 ア ル ブ ミ ン注入 に 31り血管拘縮 の傾向

が み られ た が ， KP8 注入
一d　ilま滴 下数 の 増減は 殆ん どみ

ら れ な か っ た．また 胎盤 乳剤住 入伊tiで，注入 1 分後の
一

過性 の 滴数の 減少は 直 ちに 血管拘縮作用 とは 考え難い ．

即 ち胎盤乳剤
1D）

は幾度 も濾過 し た もの であ る が ，モ れ で

も尚潅流液で あ る リン ゲ ル 氏 液 よ り粒子 が 大 き く粘棚度

も大 な る こ とが 考 え られ ， そ の た め の
一

過性 の 滴数減少

であ り， 2 分 以 後 は 全例 に 旗張傾向が み られ た が，本

夢
P
は 人 胎盤 の 抽出液 は

一
般 に宋梢亅血管 を 猛張 し，血 圧

を 下 降 さ せ る と述べ
， 塩見

12 ，

も同 じ事を 報告 して い る

が ，本実驗例でも
一

過性 の 滴数減少 を の ぞ い て は 宋梢i血

管 の 擴張作用 を
．
認めた ．

　第 4 項 　真柄物質 PS に よ る末梢 血管拘縮作用

　実驗 に 用い た真柄物質 PS ば，真柄 ・水間 。鵜浦 ・大

村
【3〕韻 〕

等の 発表 した Beivin16） 法 に 從い ，　新鮮胎盤

を純 ア セ トン ， 次い で純 工
一

テ ル で 脱脂脱 水後乾燥粉末

N 工工
一Eleotronio 　Library 　
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3

と し酸で処理 して そ の 濾液を24〜30時間透析 し膜内物質

を濃縮後 ア ル コ
ー

ル に よ り終末沈澱を得たもの で，水 に

溶 け 易 くア ル コ
ー

ル ， ア セ ト ン に 不溶 の 物質で あ つ た ．

そ の 化学的性吠は第14表の 如 くで本聞 ・菊池
6）li ）

等の そ

れ と略 it同じである．

　 　 　 　 　 　 　 第　 14　 表

ズ ル フ ォ サ ル チ ル 酸試験

次醋酸鉛試 験

ビ ュ冖
レ ッ ト反 応

三 塩 化 薦酸試験

モ
ー

リ ッ シ ュ反応

総N 量

点
　　　十

10．5N ユ0．6％

　非妊家兎 （No ．96・No ．113　・No ．112　・No ，114　・

No ．115 ・） に ？S10mg （1．O％一一LOec） 2　IZI注 入 し

た ． 2 圖 日の 注 入 は 初囘注入1  〜15分 後 に 滴下数 が 安

定 して か ら再 び 同量 の PS を注入 し以下 の 実驗を行 つ

た ．No ・96・No ・113 は 注入後 3〜10．3％の 滴数 の増加

をみ た の ち10〜12分 後に安定 した の で第 2 囘の 注入をす

る とNo ．96で は 9．4％の 滴数減少が あ り以 後持続 しNo ・

113 では 10。4％ の 減少が あっ た ．No ．112 は初囘注入 後

増加 の 傾向を み ， 12分 後の 2 囘 目注 入後 は 更 に増加し40

〜 43．3％ の 擴張作用を呈 し，
N 。．115 は初囘注入で 2．8

％ の 滴数減少を み る の みで 2 囘 目注入後 は 2．T〜14．8％

の 滴数増加があ っ た．No．114 も殆ん ど拘縮傾向を しめ

さ ず初囘注 入 ， 再注入を通 して 3．3〜20％の 滴数増加を

しめ した （第 15鬪）．

第 15図　 非 妊，妊 娠 家 兎 耳 殼灌流 例

　（PS ，1    2 回）

」F％
螂

砌

棚

釦

　妊娠家兎 （No ・51・No ・53・No ・91 ・ No ・102 ・ No ・

103） に 嗣
一
擽作を行 つ た とこ ろ ，

No ．51の 初囘注入 2

分後 に 35．4％ の 減少 を み，可 成 り強 い 拘縮傾向をみ た が

16分後の 2囘注入以後は む し ろ 3．0〜10．9％の 鑛張傾向

を示 した ．No ．53は 初 囘 注 入 1 分 後 に 5．2％の 減少を 示

した が漸
．
次擴張傾向を示 し17％ の増加をみ せ ， 2 囘 目注

入 後 は 12．9％の 軽度 の 滴数減少があ っ た qNo ・103 では

特 に滴数の 変化 は な く，No ．91・No ．102 に も著明 な滴

第 16図　 PS10   2 回 注 入 （非妊 家 兎）

第17図 　 PSIO   2回 注 入 （非 妊，妊 娠 家 兎）

数の 減少はな く，むしろ軽度の 蹟張作用 が 認め られた．

　即 ち非妊， 妊娠例共に 軽度 の 鑛張作用 が認め られ ， 唯

No ．5工の み が 初囘 注入 後 に 35．4％の 拘縮作用 をみ た に す

ぎな か つ た．

　第 5項　真柄物質 PR に よ る末梢血管拘縮作用

　実驗 に 用い た 真柄物質 PR は ，真柄教 室 本聞等の 発表

した Zinsser−Parkert7 〕

法 に 從 い ，
　 P 　S と同様に 処 理

して得た乾燥胎盤粉末 を ア ル カ リ抽出と し， 低温減圧濃

縮後 ， 遠沈 して上 清をア ル コ
ー

ル に よ り沈澱 し得 た もの

で ， そ の 化学的性状は 第18表の 如 くで真柄教室の そ れと

殆ん ど同 じ もの である．

　非妊家兎 （No ．24 。No ．39。No．36・No．42） に 10田g

　　　　　　　第　 18　表

ズ ル フ 才 サ ル チ ル 酸 試 験

次 醋 酸 鉛試 験

ピ ュー
レ ッ ト 反 応

三 塩 化 酷 酸試験

モ
ーリ ツ シ ュ反 応

総 N 量

　 十升

　　十

　　十

　　十

7．8〜8，7％

N 工工
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（ 1，0％− 1．Occ） 2 囘注入 した。　 No ．42に 初囘注入 し

1 分後 よ り持続 して T．5％ の 滴数の 増加 が あ り，14分後

に 安定 し て か ら再淕 入 し た と こ ろ 再び 10％の 礦張傾 向を

認 め た．No ．2・1では 注入後 11．5％の 滴数 の減少が あ り僅

か の 拘縮傾向 を みた が ng　2 囘目注入後再び増加 し旧に復

した．NOe　39で は 初囘注 入後は 著 し い 増減 は み られ な か

つ た が 2 囘注入後 に 13。5〜ユ6．2％ の 増加 が あっ た ．No ．

36は初囘沖入 3分後に 3工。4％の ， 2囘注入 5分後は40％

の 増加 を認め 比較的強度の 擴張作用 を み た （第 ヱ9圖）．

第 19図 　 非 妊，妊 娠 家 兎 耳 殻 灌流 例

　（PR ，10  2 回 ）
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　妊娠家兎 （No ・雛 ・NQ ・52 ・No ・44 ・No ．90） に も同

様の 実驗 を行 つ た ，N   ・94は 初 同 注入 後 3．1〜 6．2％ の

滴数 の 増 加 が あ り 第 2 囘注 入後 は 9．3〜12．5％ の 滴数

の 増加 を みた．No ・52では初囘注入後は 3．3〜20％の 増

加，第 2囘 注 入 後 は 23〜26％の 増加 が あ り壙張作用 が 認

め られ た．No ・90も全 く同 程度 の 籔張傾向を しめ した が

No ．44で ｝ま初囘注入直後の み増加 が み ら れ以後は軽度で

は あ るが δ〜12％ の 滴数減少が あ り第2 囘注 入後亀著変

は な か っ た．以 上 の 結果 か ら非 妊家兎 ， 妊娠家兎 と もに

軽度 の 擴張作用 が 認 め られ た （第19圖）．

　第 4項 及び第 5項 の 小 括

　 真柄物質 PS ・PR は非妊家兎 ， 妊娠家兎 い ずれ に も

軽度 の 血 管擴張作用 を 呈 し ， PS 注入例で妊娠家兎 ｝こ唯

1例の み 軽度 の 拘縮傾向を み た が ，菊池
嚇

等 の 報告す る

如 き著明な減少でな く， 且 つ 2 囘 目注入に よ り極端 に強

い 拘縮作用 を認 め た と報告 して い る が ， 以 上 の 実驗結果

か ら ， そ の 様な拘縮作用は全 くみ られな かつ た．

　第 6項　東北多糖体 に よ る末梢血管拘縮作用

　抽出法 は 菅野 ・木村
15 ）

等 の 発表 した 方法に 從 い 硫安半

飽和 に ょ り分離 し た 胎盤濾液 を透析減圧濃縮 し，ア ル コ

ー
ル 沈澱 に よ り得 た Fr，　H を，　 Sevag 法で除蛋白して

得 た もの で，ピ ー：　t　LTレ ッ ト反礁 （± ），モ
ーリ ッ シ ュ 反懸

（卦）の 性状 を 有す る．

　非妊家兎 （No ．105　・No ．　104　・ No ．106 ・ No ・107）

に東北多糖体10  （1．0％− 1・Oec）注入した ．　 No ・107

では注 入 後殆んど変化な く，No ．105 は 注入 3 分後 ま

で 3．？％ の 極 め て 軽度 の 滴数減少をみ， 3分 以 後｝ま次第

に 滴数の 増加 を 来た し，注入 8 分後 に は 2臥 7％ の 滴数増

力峰 維持 した 。No ・106 ・No ・104 は注入後滴数の減少

を み ず に漸次増加 の 傾向を と り注入10分後に は25〜30％

の 増加をみた n 即 ち非妊家兎 に はむ し ろ軽度の 1血管蹟彊

傾向 がみ られ た （笛 20圏）．

第　蜀 　 図

娠 　＿〆 ヂ
押

弥 欟 詈囂 驪 輌

・降 舞 磐
距 翼 奪 靄 艶

an
　 レ

／

　　 一一一．− AF一証

b’L 　　
一 騰 兜

　 団　　 2　　 4　　 6　　 9　　 17　　 【昌　　姓　　欝、〆ト

　妊娠家兎 （No ．　g3 ・No ．　g7 ・No 。99）で同 様実驗を行

つ た。No ．99・No ．9Tでは殆んど著明な変f匕をみ ず ，た

f 注 入 ユ〜 4分後 ま で は 6．1h・6．7％ の 軽度 の 滴数減 少

が み ら れた 。No ・93で は注 入 2 分 後 に 27．6％ の 比較的強

い 滴数 の 減少があ り以後漸次 i日に 復 した．即 ち非妊例で

は 可 戊 りの 血 管 躡 張作用 を み た が，妊娠例で は極 め て 軽

度で は あ るが 王血管鉤縮の 傾 向が認め ら れ た （第2G鬪）．

第　 21　 図

　第 丁項　東北 イチ ン 硫酸 に よ る末梢血 管拘縮作用

　前者 と 同様菅野等 の 方法 に 從い Fr，）」 よ り核酸成分

を除 き，更 に Sevag 法で除蛋 白 した 自色沈澱で s ズ ル

フ オ サ ル チ ル 酸試驗 （
一

），ビ ューレ ツ ト反 應 （
一

），
三 塩

化醋酸試驗 （
一
），モ オ リ ツ シ ニ反憑 （十）

｛” （升）の 物

質であ る．

　非妊家兎 （No ．53 ・No ．　Sl 。Xo ．57） 1こ 東北 イ チ ン 硫

酸 1．Omgi
’
ig 注入す る と第 22囲 に 示す如 く殆ん ど滴数 の

変化は な く， 97〜 120％ の 範囲を動揺す るに す ぎず ， 妊

娠家兎 （No ．55 。No 、63 ・No ．5g　・・　Ne ．56）で も非 妊例

と大差 な く，
Ne ・56が注入 3分 後 に 5 ％の 滴数増 加 を し

N 工工
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砌

第 　 22　 図

胴

　

・

　 めした の みで 特 に著明な滞数 の 増減は 認められなかつ

　 た．即 ち非 妊家兎 ， 妊娠家兎 とも に著明 な拘縮 ， 或 い は

　 顕張の 傾向を認め な か っ た．

　　 第 6項及びeg　丁項の 小括

　　 以 上 の 実驗成績か ら，東北多糖体は非妊家兎 に は 末梢

　 血管を瞳張 させ る が，妊娠家兎 に はむ し ろ軽度の 拘縮傾

　 向 の あ る事 を 認 め た．東北 イチ ン 硫酸 注 入例 で は 非妊

　 例 ， 妊娠例 ともに変化 を 認め な か つ た ．

　　　第 3 章 　考按並 びに総括

　　 氈述の如 く加来教授は ， 妊娠中毒症 の 本態は胎盤多糖

　 体様物質に よ る ア レ ル ギ
ー
性変化を主 とす る疾患で ぽ な

　 い か と想 定 して 諸種 の 実驗を試みて 来 た．吾 が教 室 の 松

　 本 ・岩木 ・伴等 も本誌 上 に 詳述 して い るが ， 廣重
尉

も家

　 兎 に っ い て KPS に よ る実驗病 理 紐織学的研 究を行 い ，

　 妊娠 並 び に KPS 感作家兎の 心 臓及び肪 に子癇患者の そ

　 れに 略 ζ 類似 し， しか も　Rdssle，　Nieberle 等 の 主 張 し

　 た ア レ ル ギー
性炎症組織像 と もr 致す る所見 を 証明 し ，

　 叉 剔出肺潅流実驗で は 工00〜 150mgの 比 較的大量 の KP

　　Sを 注入 して ， 共 に著明な 滴下数 の 減少 を認 め，こ れ は

　 す ぺ て抗原抗体反應に よ る肺動脈の 收縮作用に よ る滴下

　 数 の 減少で あ り， 氈に 岩本等 の 証明 した 血中抗体 の 存在

　 の 他 に 更 に紐織抗体 の 存在 を 立証 す る もの で あ る と結論

　 　 した ．

　　　私は第 1 項 で逃べ た如 くKPSIO   を 用い て 非妊 ， 妊

　　娠 ， KPS 感作家兎 に 末梢血 管拘 縮作 用 の 有 無 を檢 討 し

　　た が，非妊家兎に は 末梢血管壙張作用 が あ り，妊娠家兎

　　で は 著明 な拘縮作用 を 認め，し か も妊娠家兎 の 拘縮傾向

　　は KPS 感 作家兎 の そ れ と全 く同 じ拘 縮 作用 を し め し

　　た ．廣重は 抗原抗体反應に よ る肺動脈の 收縮作用 に よ る

　　滴数減少で あ り，血中抗体 の 外 に組織抗体 の 存在を立 証

・　 す る もの と結論 した が，末梢血管 に 於て も全 く同様の 結

　　果 を得て ，
こ の 点 か ら も大 い に 廣重の 結論 を意味づ け る

　　も の であ る ．KPS 感作家兎群 で は KPS 單独注 射例に

　　屯，Adlluvant添加惑作例 に も血 清学的 に 抗体産生が認

　　め られ，KPS 注入 に よ り滴 ド数減少 を認め た こ とは 感

　　作 され た 末梢．血管 の 著明 な攣縮と考え られ ，

一
部の 感作

家兎 に み られ た滴数増加 ， 即 ち 血管蹟張 は 感作不 充分 の

揚合 の 末梢1血管擴彊 と想 定 さ れ，い ず れ も組織 ア レ ル ギ

ー
反懸の 結果 とみ られ る ．第 2 項で対照 と し て 卵白ア ル

ブ ミ ン 感作家兎 に 同抗原を再注射 した が KPS 感作時と

同 様 に 末梢拍L管拘縮を認 め た．併し卵白ア ル ブ ミ ン の代

りに KPS を 注入 す る と滴数 に 殆 ん ど変化 な く，
　 KPS

感作家兎 に於 け る実驗成績はKPS の 抗原性 に 特異性 の

あ る こ とを推定 さ せ る ．また 人胎盤 か ら菊池等の 報告 に

略 ぐ 一
致 し た 化学的性状 を 有す る真柄物 質 PS 。PR を

抽出 し， 非妊 ， 妊娠家兎 に 注入 した ．PS ・？ R の 注入

量 は菊池
5  玉 野

Z の

等の 実驗と比 較檢討す る 目的で同量

を 使用 し た ．菊池 は真柄物質 PS ・PR を注 入 す る とい

ずれ も滴下数 の 減少が み ら れ ， 非妊例 よ り妊娠例に 強

く， 特 に妊娠例の み ならず 非妊例 に お い て も，　 2 囘重

ね て 注入す る こ と に よ り極端 に 強 い 血 管拘縮作用 が み ら

れ ， こ の こ とは PR に 於い て も同様 に 認め られ た と述

べ ， ま た 玉野
2°’

も雄蟇を用い Lawen −Trendelenburg

法 に よ る後肢 血 管潅流法を行 い ，菊池の 報告 と同様の 拘
．

縮作用 を認 め た と述べ て い る．しか るに 拘縮力 は サ ン プ

ル に よ り
一

様でな く，中に は軽度 の 獲張を示 したもの も

み られ ，
？ S の 製造 に あ た つ て種 た の 因子 の 影響及 び胎

盤 の 性状 の 差等か ら同
一

性状 の PS が な か な か作り得な

か つ た と逋 ぺ ，菊池 も滴数増加 ， 即 ：ら擴張作用を み た例

も あ っ た が，こ の PS は 抽出過程 に お い て 除蛋白の た め

用 い た ト リク 百一ル 醋酸 を除去す る と き ，
セ ロ フ ァ ン 透

析の 代りに イオン 交換性合成樹脂 ア ン バ ー
ラ イ ト 1．R 。

　120 ・LR ．A ．410を使用 した例であ り，イ オ ン 交換性合

成樹脂使用の PS に は血管拘縮作用は認められず血管蹟

張作用 が あ る様 に 思われ る とも述ぺ て い る が ， 勿論我 R

の 使用 し た も の は セ ロ フ ァ ン 透析 に よ る も の で，そ の 成

績は甑述 の 如 く， 菊池 ・玉野等の報告す る が如 き血管拘

縮作用は 追試し得なかっ た．即 ち真柄物質 PS ・PR に

血管拘縮作用は認め られ な い と結論して も憚らない と思

う．

第 2 編　妊娠 中毒 症患 者血 清及 び人 羊 水

　の 末稍血 管 に対 す る拘 縮作用に つ い て

　　　　 第 1 章　実験材料及び実験方法

　第 1 節　実驗材料

　妊娠中毒症患者血 清 は ， 熊本大学附屬病院産婦人科及

び熊本逓僑病院産婦人科に入 院した 患者及 び 妊婦の 血 清

を，対照 の 未 産非 妊 婦 血 清 は 上 記病院看 護婦の 1血清 を 使

用 した．使用血 清は い ずれ も56℃ 30分 間温浴 中 で 加温 し

N 工工
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非動性 に し た もの を用 い た．入羊水 は前記患者 よ り採取

した ．また 妊娠中期 の 屯の は穿刺 に よ り採取 し ， い ず れ

も遠沈 し濾過 した も の で，潅流液 に て 2倍稀釋 し た もの

LDoc を用い た．

　 第 2 節　実驗動物

　使用 した家兎 は す べ て 妊娠家兎で，そ の擦 件 は 既述 の

通 りで あ る．

　第 3節　実驗 方法

　Krawk ・ W −1コlssernski法 臣こ よ る 家兎耳殻血 管潅流試驗

で，そ の詳細 は 第 1 編に 既述 した．

　　　　　　　 第 2 章　実験成績

　第 1節　妊娠中毒症患者」血清 の 末梢血管に 対す る 拘縮

作用

　妊娠中毒症患者1血清 に は ， 胎盤絨毛物質 と同様 の 作用

の あ る物質 が合まれて お り1血管掬縮作用 が あ る と真 柄 は

屡 攻 述べ て 来 た が菊池も1血清 2。Occを 注 入 して ilit管拘縮

作用 の あ る こ とを報告 レた．私も同量の 血清を用い て拘

縮作用の 有無 を 譲討 した ．使用 した 妊娠中毒症患者 の 臨，

床症状は第嬲 表 の 通 りであり採血 は治療前 ， 或 い は 子癇

痙攣発作直後 に 行つ た。
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第 　 23　 表

A 　　 　B 　　　C　 　 D 　 　　E　　 　F

27．3

一］．
×

妊娠 月 数　 7

尿 蛋 白　 （卦 ）　（十ト）

　 　 　 　 180　　 152
血 　 丘三
　　　　　19δ　　！110

36、2

〔丿 ×

10

27．5 　28．2

1 ×

8

（爿
一
）

155
一

ノ
「
80

0 ×

10

（幵 ）一
亨o

．一／
11〔｝

32．5　　2］．0

1 ×　．G ×

ユoGID205

！コ20

10

（卅）

　

つ】

亀
b
冖
’

9‘
F．

广

3豊 一　腫 @1 （＋一）　（十）　　　　　！（＋）i（ 什）i（什

妊 娠 家兎 （No・70 ）に子癇前症 患 者 B の血清 を注
． 直ち に 滴数 の 減 少がみら れ注入ユ 分後に35 ． 3 ％，

ｪ 後 には38 ．3 ％ の 減 少があり3 分 後
は
殆ん ど 1 凵に 復

， 以 後 はむしろ2．9〜 38 ．2 ％⊃滴数の 増 力 ll が認め ら れた

　No ． 88 に 子 癇 前 症 患 者 A の 血清を 注 入，1分後には

。 4 ％ の 滴数の減少，2分 後も 同 値を示し注入2 分

後 は 次 第に 旧 に 復 し，4分以 後 ほ 6 ． 6 〜 姆％の軽度

滴 数 増加 を認 めた ． No ． 92 に 子癇前症患者C の並1 清

注入 す ると注 入 直後 よ り 急 激な滴 数 減 少があり4 分 後

は9T ． 8 ％ O 滴 数 減 少をしめし， 6 分後か ら 漸次
復 の傾向を認 めた ． No ・ 131 ・No ・132 に それ ぞ れ

厨前症 患 者D ・ E の 血 浩を注入，2分 後に 13 〜33 ．49
ﾌ 滴 数減 少があり8 分後 には殆 ん ど口 ： 1 に復し 以 後は

度の 増加を み た．次に子癇 患者血清F をNo ．144 ・ No ． 15

ENo ．　 1

にそれぞれ 第 　
24　図％　　　　　　　〆一齟…tt．一

．…”『冒…’

一醜@ 　

　

　
の

 
ｮt

　ケ子
　
　

  一 … 【 　 一64 ・   已 ほ 沖

した ところNo．ユ44 でi ・Ll ： 漸次滴数の 減少睿亡認 め ， ？

後 1
，
rは 89 。5％の滴数減 少 を 示し ， 　 No．150 では7 分後

に
S．

唐ﾌ ，｝｛D ・ 151 では 2 分後に60 ％ の 滴 嫩 減少 を示

た・．

@ 第2 節　 米雇 非妊婦及び正常如；婦 血清の末梢 血管に対 する拘縮 作用 　 妊

家 兎（N 〔 ） ・6 ・1　， ヱ 恥 ・66 ・ NQ 。｛35 ・　

N ” ． 1 義 2 ） に 正学妊 婦 血 清 （妊 娠10 ヵ月 ， 初 産

， 尿蛋自，血圧 及び 浮 鍾 などに異常 なきも配 ） ）を 注 入し た。第

圖の如 く N 〔）t64 は 注入 2 分後に74 。3％矼） 滴数

減 少を し め し，2 分以後 陰 次第 に 「 日 に復した． No ・ 66 も

漾著明 な 滴 ド数 の 減少 があり ，No ・ ユ 42 ぽ 8 分後

ぽ 94 ． 2 ％の， 　Ne ・ 135 では 7分後に騎％の滴数の減少を認め
た ．

照とし て健康 米 産 非 妊 婦血 清をNo ． 6T ・ No 、 6S ・

） ，6g 　 e　NTon71nNo ．1 徂 に注 入 し

が第 26 圖の示す如く 著明 な滴 数 の減少 があり，妊

中毒症 患者亅備 ， 正常 妊婦 血清， 健 康未 産 非 妊 婦血

注入 例の 3者 の間に はs い ず
れも 著明 な滴数α）減少

認めら れ 有 意の 差はみられ

か

つ

．

@第 3

　 妊娠中期 ・

期・及

妊 娠
毒 1薫患者羊水の 末梢血管に対する拘縮作用 　 豊

俶  
型
囮一 第 　 25 　函 Vo “ 運凝 　 0 　　
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　羊水は無色透明 ， 弱ア ル カ リ性 （Pt　7．0〜8。4）で比 重

は 100T〜1025，水分 合有量は98〜99％
， 宥形成分 1〜 2

％で少量 の 蛋白質及 び そ の 分解産物 ク レ ア チ ン ， ク レ ア

チ ニ ン ， 尿素，尿酸， 糖 ， カ ル シ ーtL ・一一ム 及 び 諸種 の 酵素

等を含有 し，そ の 起源 に関 して は胎兒尿 説， 母体血 液 よ

りの 滲透説 ， 羊膜上皮分泌説， 折衷説等があ る が，こ れ

を要す る に 羊膜一E皮 に は 分泌機能 が あ り羊水は 主 と して

母 血清 か らそ の 上 皮 を 通 じて 変形 さ れ な が ら作られ ， 胎

見尿は さ した る役割を演 じ な い もの と思われ て い る．

　い ま私は以上氈述 の 如き各物質の 外 に，入 羊水 の Ml管
拘縮作用の 宥無，特 に 健康妊娠中期 の 妊婦，末期の妊婦及

び妊娠中毒症患者羊水の 血管拘縮作用を比較檢討した。

　妊娠家兎 （No ・126　・No・　128　。　No ．129・No ．130）
に 健康妊娠中期 の 妊婦羊水を轍入 した ．第 27囲 に 示す如

く注入 2分後 に 全例滴数 の 減少を認めた．即 ちIO．6−v

i6．2％ の 滴数の 減少を示 し ，
　 Nc ，130 では58。1％ の 可成

り強い 滴数 の 減少を しめ し ， 注入 4分後には全例 「凵に 復

した （第27圖），

　　　　　 第　27　 図
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第　 28　 図

卩　　 餽　　4　　 s　　 s　　洫　　 迄　　聾 分

した．No ・　171 に子癇前症患者 A の 羊水を注 入 した とこ

ろ ・ 注入 1 分後に 14％ の 滴数減少を しめ し 2 分 以 後 は

7．5％ の 滴数増加をみた ．No ．166 ・No．168 にそ れぞ

れ子癇前症患者 C ・B の 羊水を試みた が15〜19％の 滴数

減少を しめ した．No ・155 に子癇前症患者 D の羊水 を注

入す る に ， 注入 2分後に 41％ の か な り著明な滴数減少を

みたが ． 4分後 に は殆ん ど 旧 に復した．次 に子癇患者 E

の 羊水をNo・143 ・No ．181 に注入 ，
　No ．143 では 2 分

後 に13・5％の ，
No ・181 では24％の 滴数減少を しめ し以

後漸次 旧 に復した．

第 　 29　 表

re・ 司 ・

年　　 令　 　 　 　 　 　 36B

　　　C　　　D　　　E

既 往 分娩

妊 娠 月 数

 

271

． 1

尿 蛋 百

血 　　 　圧
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浮 　 　 腫

（ff）
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（幵 ）
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−亠

（十）　 （升）
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（卅 ）−
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（帯）

31　 　 21

　妊娠家兎 （No ，146 ・No．147 。No ．148 ・ No，　Z49）

に健康妊娠末期 の 妊婦羊水 を注 入 し た．注入後直ちに滴

数減少 が お こ り 2 分後 に最も強 く，
No ．148 ・No ．147

・No ．14C．は18．2〜37．3％の 減少を み た．　 NQ・149 では

注 入 工分後に 9．4％ の 極め て 軽度 の 滴数減少後は増加 の

傾向をしめし，注入 6分後に18。7％ の 滴数増加 を認 め た ．

　次 に 妊娠家兎 （No ．143 ・No ．155 ・No ．166 。 No ．

168 ・No ，ITI ・No ．181）に妊娠中毒症患者羊水を注 入

107

．

（卅）
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（品）
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　以上 の妊娠中期 ・末期及び妊娠中毒症患者羊水を用 い

て の 実驗結果 か ら ， 全例に 軽度 の 滴数減少の 傾向が あ り

妊娠中毒症患者羊水でも殆ん ど 同様の 傾向を 認 め，特 に

中毒症患者羊水 に特異的な変化は見 られ な か つ た が，以

上 の 如 く人羊水 に は軽度 の 血 管拘縮傾向が あ る よ うに 思

わ れ た．

　　　　　　第 3 章 　塔按並 び に 総括

　1938年に E・W ・PageUt｝
は 子癇血液中 に 1血圧上 昇物

質 ． 抗利尿物質を 臨 床的に檢索ぜ ん として 子癇患者 の 血

液を 正常妊婦に輸血 し臨床観察を試み，受血 者に 認 む べ

き変化 を 見出 さ な か っ た と報告し，子澗患者血 液中に は
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5幌 一94 各 種胎盤 絨 毛 物
’c並 び に 妊娠巾　嘗 患 者血 清

・羊 万丶 L ．す る 拘   俘泅 口葬 婦fl．、12卷 4 号

か 丶 る作用 を有す る 中毒物質 は ない と結論 し た ．動物実
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