


東京慈恵会医科大学

教育・研究年報

第 9 号

平成元年 4月～平成 2年 3月

(1989年4月～1990年 3月）

1 9 8 9 



まえがき

学長 阿部正和

東京慈恵会医科大学教育・研究年報の 1989年版（平成元年版，通算9号）が完成しました。まことに喜は

しいことであります。原稿を執筆された方々，編集に当たられた松田 誠編集委員長はじめ編集委員各位，こ

と細かに校閲してドさり，いつも親味になって尽））してドさる富井武寛常勤顧問さらにまた編集の裏方を

担当していたたいた大学の坂戸伯志巾務長，一般用度課田部 司課長および大学庶務課の高橋幸子事務員の

皆様方に厚くお礼を申し上げます。

創立 100年を記念して刊行をはじめた， この年報も今回で第9号を算えるにいたりました。号を重ねるに

従って内容が充実し，かつ定着してきたように思われます。それと同時に本学の教育・研究活動が着実に前

進し，成果を挙げていることがわかり，嬉しく思います。平成元年度からは神経科学研究部神経病理研究宰

および医学研究審窪委員会の項Hが新たに加わりました。そのことが年報の充実感を一層助長しているよう

に感じられます。各教室では，それぞれ独自の教室年報を作成されていますが，それらの枠を集めて集大成

したのがこの大学の教育・研究年報であります。各教室の皆様がこの年報を活用されて，他の教室がどうい

う研究活動をしているのかをお知りになり，共同研究の可能性があるかないかを模索し，考えてみることも

よいと思います。冬年にわたる継続的な研究もあれは，一方新しい研究の芽生えと思われる研究課題もあり

ます。今後も一層の進展を望みたいところであります。

大学における毎年の教育・研究の歩みを記録に残すこと（まきわめて重要なことであり，大学の義務ですら

あるといえます。それが積み重ねられることによって大学の歴史が浮き彫りになってくるのでありましょう。

年報のための原稿を執筆することはけっして容易なことでぱありません。それを心よく協力して下さった各

教室・研究室の方々に心から敬意と謝意を表します。

教育・研究年報の刊行を始めた以上ぱ，今後継続することが絶対必要であります。これまでの 9年の足取

りからみて，それは可能であると信じます。しかし，そうはいっても定期的に継続刊行することは生やさし

いことではありません。私は，記録することの重要性を皆様に訴えて，今後のご協力とご支援をお願いする

次第です。以前にも申しましたか「継続ぱ力なり」であります。

学内の方々は中すに及ばず，学外のガ々も本年報を有意義に活用されることを期待します。感謝をこめて

「まえがき」といたします。

1990年（中成 2年） 9月



凡 例

●各教室・研究室にお願いした研究の年間報告についてぱ，残念ながら，その頁数を制限せざる

を得なかった。

研究概要については， 3,200字以内。

研究業績については， I原著論文30編以内，

II総説 10編以内， III学会発表 20編以内，

IV著書5冊以内， Vその他 5編以内， とした。

●教室スタ；；フの氏名と専攻研究領域の欄は専任講師以上とした。従って，教授，助教授も専任

者のみとした。

●前号より，できるだけ西歴年をもちいることにした。

とりあえず，「講座，研究部および研究室の主要研究業績」の項から昭和63年，平成元年，昭

和63年度を，それぞれ 1988あるいは '88年，＇89年，＇88年度とした。

●雑誌名の略記，文中の外国語単語の大文字，小文字，等について（ま—•定にすることができなかっ

た。

●索引の項で，各教室，各研究室の略名を下記の通りとした。
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第 1 外科学...・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・〔 l 外〕

第2外科学・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・〔2 外〕

青戸病院外科学...・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・〔青 外〕

第三病院外科学·……..………•…..〔三病外〕

整形外科学・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・〔整 形〕

脳神経外科学・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・［脳 外〕

形成外科学・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・〔形 成J

心臓外科学 〔心 外〕

産婦人科学：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：〔産 婦〕
泌尿器科学・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・〔 泌 〕

眼科学・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・〔 眼 〕

耳鼻咽喉科学...・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・〔耳 島〕

麻酔科学...・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・〔麻 酔〕

リノヽビリテーション医学..・・・・・・・・・・〔 リノ、 J 

内視鏡科・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・〔内 視J
歯科....・・・・響●●・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・〔 歯 J 
医科学研究所・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・〔医 研J
実験動物センター・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・〔実 動J
ァイソトープセンター．．．．．．．．．．．．．．•〔 RI 〕
神経病刑 〔神 研〕
体力医学：：：：：．：：：：：．：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：：〔体 力〕
医用ェンジニアリング・・・・・・・・・・・・・・・〔 ME  J 
宇宙医学・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・〔宇 宙〕

情報処理..・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・〔情 報〕

相談部・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・〔相 談〕

スポーツ外来部・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・〔スポ 外〕
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学事報 告

教学委員長 小林昭夫

第八代学長阿部正和昭和 57年 12月就什

1. 本学の沿革

明治 14年5月1日高木兼寛先生が京橋区鎗屋町

11番地に成医会講習所を開設し西欧の医学を教授

した． これが本学のはじめである．

明治 24年9月7日東京慈恵医院医学校が設立許

可され，同 36年 6月私立東京慈恵医院医学専門学校

となった．わが国で最初に認可された私立医学専門

学校である．

大正 10年 10月 19日旧学制の大学令により東京

慈恵会医科大学への昇格が許可された．

終戦後，私立学校法が施行され．財団法人東東慈

恵会医科大学は昭和26年 3月学校法人慈恵大学と

改められ．翌27年4月学制改革により新制の大学と

なった．

昭和31年 3月大学院医学研究科t専士課程の設個

が認可された。昭和 35年 1月20日に医学進学課程

の設置が認可され校舎を調布市国領に建設し．同年

4月より進学課程の教育がはじまった．

本学は，高木兼寛先生が成医会講習所を開設して

から昭和 55年をもって建学創立 100年を迎え記念

行事が盛大に挙行され，創設縁りの地．中央区銀座

4丁目（当時の京橋区鎗屋町 11番地）に本学発祥之

地の記念碑を建立，更に百年史が編纂刊行された．

また，創立 100年記念事業の一環として進学課程

構内に樋口体育館と水泳プールの新設，進学課程図

書館の増築，専門課程構内には大学 2号館および附

属病院E棟が新築された。

3.卒業者

本年度卒業試験に合格し，医学士の称号を認IIIさ

れ卒業証書を授与された者は松井香典子以下 118人

（男子 105人，女子 13人）である。

明治 14年の本学創立以来の卒業者総数ぱ 10,639

人となった。

4. 教職員ならびに学生数

平成2年2月1日現在の教員・研究者数は専門課

程 2,143人（名替教授 23人，教授 llO人，助教授 98

人，講師 461人，助手 1,014人．医員 279人．専攻

生69人．研究生89人）．進学課程45人（教授 8)、'
助教授 5人，講師 31人，助手 1人）である。

一般職員は 3,460人，以上教職員の総計は． 5,648

人である。

平成元年度学生数は，大学院生 43人，専門課程学

生491人．進学課程学生230人．総計 764人である。

5. 教授，助教授の委嘱

平成元年度における教授，助教授の委嘱は次の通

りである。

教授委嘱

町田勝彦臨床検青医学平元． 4.1 

酒井 紀第 2内科学 // 

教授（定員外）委嘱
田中順——神経科学研究部平元． 5. 1 

神経病理研究室
客員教授委嘱

2. 歴代校長ならびに学長
長村日出夫第 4内科学平元． 6.1 

初代校長高木兼寛明治 14年 5月就任
助教授委嘱

第二代校長実吉安純
村上安子栄 蓑 学平元． 4.1 

初代学長金杉英五郎大正 10年 10月就任
古平国泰第 4内科学 ” 第二代学長高木喜寛
伊藤文之小児科学 ” 第三代学長永山武美
久保政勝 // ” 第四代学長寺田正中
北西憲二精神医学平元． 6.1 

第五代学長矢崎芳夫
篠田宗次脳神経外科学平元． 7.1 

第六代学長樋ロ 一成 （平元．10.1より，溝師（非常勤）に＇変更

第七代学長名取燈二 笠原洋勇精神医学平元 8.1 
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関根達征産婦人科学平元．10.1 

森本 紀 I1 平元．12.1 
（平尤．12.31 Iこて辞職）

助教授（派遣中）委嘱

杉下 匡産婦人科学平元． 5.1 
（杏裳堂病院）

なお，平成元年 3月31日付で定年により退任され

た井川幸雄•宮原 正の両氏に同年 4月 1日付で名

誉教授の称号が贈られた。

6. 慈大賞，基礎賞，臨床賞

慈大賞は成績最優秀学生に毎卒業時に授与される

賞で，前年度までに46人に授与され，本年度は松井

香興子に授与された。基礎賞，臨床賞は基礎および

臨床の各成績最優秀の学生に卒業時に授与される賞

で，前年度までに 112人に授与され，本年度の基礎

賞は松井香異子，越智慶子に，臨床賞は山本敏晴に

授与された。また，同窓会賞は足立明子に授与され

た。

7. 進学課程

第 29回進学課程修了式は卒業式と同時に行なわ

れ，進学課程修了者山口雅子以下 116人が専門課程

に進学した。

進学課程の成績最優秀学生に授与される教養賞

は，本年度は山口雅子に授与された。

また，同窓会賞は歌橋弘哉に，父兄会賞は村山明

子に授与された。

8. 大学院修了者

平成元年 3月～平成 2年 2月までの大学院修了者

は30人で，大学院設置以来現在までの修了者は568

人である。

9. 学位受領者

平成元年 3月～平成 2年 2月までの学位受領者は

大学院修了者を含め 128人で，本学において現在ま

でに医学博土の学位を授与された総数は4,852人で

ある。

10. 解剖体数

平成元年 10月28日，第85回解剖諸霊位供養法会

が増上寺において執り行なわれた。前回の供蓑法会

から 1年間の解剖体数は，病理解剖478体，司法解

剖と行政解剖を合わせた法医解剖 102体，学生教育

の教材として系統解剖62体，計642体であった。現

在までの本学取扱総解剖体数は22,412体である。

11. 附属病院

大正 11年 2月，東京病院が本学の附属病院となっ

た。その後昭和21年7月青戸病院が葛飾区青戸に開

設され，翌22年 4月には東京慈恵会医院が貸与され

て附属病院となった。昭和 27年 1月には都下狛江の

第三病院が本学の附属病院となり，昭和62年 4月に

は千葉県柏市に柏病院が開院した。

本院および各病院の病床数は

本院 1,076床

青戸病院 386床

第三病院 610床

柏病院 361床

計2,433床である。

附属病院初代院長は高木喜寛教授であった。現在

の附属病院院長は小林建ー教授である。
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カリキュラムの変遷と現状

進学課程

4月1日付で，平成元年 3月に退職された教員の

後任として，講師（非常勤）に心理学に東 清和（早

稲田大学教授），社会福祉に宮脇源次（淑徳短大教授）

と英語に T.B.コーンウォール（カナダ）の各氏を委

嘱した。平成 2年3月末日で経済学の菊浦重雄，保

健体育（講義）の山田慰政両講師は定年により退職

された。両先生に対し大学から記念品を贈呈した。平

成元年6月橋元親夫助手（化学）が講師に昇任した。

4月1日付で，新津恒良教学委員長，衣笠泰生学生

部長，藤城敏幸図書館長（カリキュラム委員長兼務），

赤坂昭二，蔵原惟治両教授が学年担当教学委員にそ

れぞれ選出された。学生保健指導委員長に田中照二

教授委員に外丸・北西両助教授が留任した。

カリキュラムは前年度を継承したが，医学概論(2

学年）に，清水英佑，川村将弘，山下 廣の 3教授

が新たに講義に参画された。教務内規および同細則

の一部が改訂・施行された。

平成元年4月入学者数は 110人となった。また，平

成2年度入学生の入学試験の第一次試験日は2月

25日（日）に繰り上げられた。

本年度の特別講義は次の通り行なわれた。

1. 7月5日 小暮久也先生（東北大学医学部脳

疾患研究施設・神経内科教授，本学昭和37年卒）：

「赤光」（茂吉の歌集）に寄せて

2. 12月6日 外山滋比古先生（昭和女子大学教

授•お茶の水女子大学名誉教授）： Iことばに生きる」

第5回TeacherTrainingは7月26.27日に行な

われ高橋助教授，白崎講師および総合討論に新津教

学委員長，藤城カリキュラム委員長が参加した。第

8回カリキュラム特別検討会は 11月17日に行なわ

れ，進学課程から藤城カリキュラム委員長が話題提

供した。 11月16日開催の大学の自己評価委員会で

新津教学委員長が進学課程についての意見を具申し

た。専門課程と進学課程との連携を密にする目的の

教学委員長 新津恒良

会合を 6月5日と 11月6日に行ない，パーティにさ

きだって合同教学委員会を開催した。 11月6日の会

合では「高校成績 Cの学生の入学後の動向」につい

て新津教学委員長が話題提供した。

進学課程専任・非常勤の全教員の会合を 5月29日

京王プラザホテルで，非常勤講師と専任教授とのタ

食会を人文・社会系と自然・語学系とにわけて年 1回

ずつ定期的に開催し進学課程の教育のあり方につい

て懇談した。第三病院幹部教職員と教学委員会との

懇談会(7月19日），学生会委員と教学委員会または

学生部長との定期会合を随時行なっている。年度は

じめの 4月10日～12日に新入生のオリエンテー

ションと西新橋キャンパスの見学， 4月21日， 11月

30日 (1学年）と 1月31日 (2学年）に第三病院施

設見学， 4月19日に進学課程学生会主催の新入生歓

迎会， 1月17日学生会主催， 2月22日大学主催の修

了生を送る会をそれぞれ食堂ベラで開催した。国領

祭は 11月23,24日，京都府立医大対抗戦が4月30

日～5月2日に行なわれた。父兄会総会が6月20日

西新橋， 11月11日国領キャンパスでそれぞれ開催

された。

昭和 35年進学課程が開設されて平成 2年3月で

30周年を迎える。 6月21日の教授会で進学課程 30

年誌編集委員会（委員長：新津恒良，副委員長：戸

澤満智子，委員 4名）が発足した。進学課程 30年誌

は平成2年9月刊行の予定である。

平成4年開設予定の看護学科設立準備委員会が発

足し，そのプレ工事として平成 2年 1月11日7号館

の地鎮祭が行なわれた（竣工6月末）。また，カリキュ

ラムの検討が行なわれている。

7月から夏休みを利用して本館外装，蒸気管工事

が行なわれた。

平成元年度卒業生から食堂ベラに 37インチカ

ラーテレビ， 53年卒業生（悟末会）から食堂ベラの

放送設備，第29回進学課程修了生からテント 1張が

それぞれ寄贈された。
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専門課程

臨床実習教育を補強するため，昨年度臨床各科ご

とに設けられた臨床実習教育係は，平成元年度から

は臨床医学実習委員会と一本化し，臨床実習教育委

員会として新たに発足することになった。本委員会

委員の役割としては，臨床各教室における学生実

習・教育に直接携わるほかに，教育資料の整備，教

育担当者と学生との調整，実習・教育面での各教室

間の連絡，連携を兼ねるものとした。

カリキュラムの面では，本年度より医学各論統合

講義が新しく設けられ，専4年生に対して 9月から

11月にかけ合計 18回行なわれた。この講義は，医師

国家試験出題某準の改定に対応し，内科，外科，小

児科の各科目間の枠を撤廃し，疾患を中心にそれぞ

れの各論を統合して行なうもので，学生には与えら

れた臨床的課題を解決するための学習が求められ

る。

1. 教学委員会の構成

改選にともなう平成元年度教学委員会の構成は以

下の通りである。委員長：小林昭夫，委員：山下

廣，石川博馬詰良樹，林伸一，藍沢茂雄，高

津光洋，酒井紀，磯貝行秀，岡村哲夫，森温理，

室田景久，寺島芳輝，青木照明，新井達太，桜井健

司，前川喜乎（各委員の役割については大学（専門

課程）関係委員会名簿一平成元年 5月ーを参照）。

2. 教学委員と学生会委員との懇談会

本年度第 1回懇談会は平成元年6月 19日（月）に，

第 2回懇談会は 11月 10日（金）に開催され，諸種

の問題につき報告ならびに意見の交換が行なわれ

た。学生会からのおもな報告，要請事項は次の通り

である。 1)本年度新入生のクラブ加入は運動部

106人，文化部 64人であった。 2)京都府立医大と

の運動競技定期戦の戦績は 13勝 6敗 2引分で本学

が優勝し，同時に戦後復活 30回記念トロフィーを獲

得した。 3)平成 3年度本学が主管校となって行な

われる第 34回東医体の準備のための会議室の借用

と電話の設置， 2・3階講堂の机，椅子の更新，本館

講堂の空調整備についての要請。なおこれらの要請

項目については，空調整備を除き，後日大学側の配

教学委員長 小林昭夫

慮が行なわれた。平成元年度の学生会委員長は専 3

年，野木村健であった。

3. 進学・専門両課程合同教学委員会

本年度第 1回委員会は，平成元年 6月5日（月），

「学生のモチベーション」（前川喜平）について，第

2回は 11月6日（月），「入学時の高校内申書と入学

後の在学成績との関係」（新津恒良，松田恭治，小林

昭夫，渋谷 守）についてそれぞれ資料にもとづき

報告，討議された。

4. 第5回Teachertraining 

第5回Teachertraining（実行委員長：酒井紀

教授）は，平成元年 7月26日（水）， 27日（木）の

2日間，千代田生命研修センターにおいて，主題「カ

リキュラムプラソニング」について行なわれた。参

加者は進学課程 2人，専門課程基礎系 5人，同臨床

系 17人の計24人，ほかに実行委員等 10人，事務員

2人で，参加者については全員に阿部学長より修了

証書が授与された。

修了証書を授与された者：白沢信行，中道 昇，高木敬

三，林和夫，牧岡朝夫，鳥居明，下条貞友，島田孝夫，

小原一夫，野間健司，須田都三男，伊藤 洋，衛藤義勝，

岩田忠俊，福田国彦，山崎洋次，坂口友次朗，高橋正人，

浅沼和生，木下行洋，松井道彦，山口展正，高橋知義，白

崎嘉昭（以上24人）

5. 第8回カリキュラム特別検討会

平成元年 11月 17日（金）主題「学生の動機づけ

について」として，新村員人，益田昭吾両カリキュ

ラム委員の司会で，佐賀医大，十時忠秀教授（麻酔

科）の特別参加を得，藤城敏幸，橋本信也，藍沢茂

雄各委員による発表，活発な一般討議のあと阿部正

和学長によるまとめの発言があった。

6. 学生病院実習

学生会を窓口とする平成元年度病院実習参加者

は，春季，夏季を通じて 73人（専 2年 15人，専3年

45人，専4年 13人）で，その内訳は大学派遣病院4

人，教室派遣病院等 57人，家庭医 12人であった。
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2) 国試検，；寸委員会

7. 医師国家試験 委員の改選により酒井紀委員長のほか 10人の

第83回医師国家試験は，平成｝じ年4月8日（土）， 委員が新たに委嘱された。

9日（日）の両日行なわれ，本学の受験者ぱ 144人， 3) 第9回国内医科大学視察と討論の会

合格者 133人，合格率 92.4%（全国平均88.0%）で 平成元年 8月22日（火）， 231::1 （水）の両日．札

あった。このうち平成元年 3月の新卒者については， 幌医科大学において開催され．本学からは前川喜平

123人のうち合格者 117人，合格率 95.1%（全国平均 教授が参加した。

91.3%），既卒者 21人のうち合格者 16人，合格率 4) 第 16回医学研究者のためのワークショップ

76.2%（全国平均73.0%）であった。 （通称富士研ワークショップ）

主題「カリキュラムプランニング」として富士教

8. 平成元年度におけるその他のおもな報告 育研修所において平成元年 12月3日（日）から 8日

事項 （金）まで 6日間にわたって開催され，本学からは高

1) 臨床実習教育委員会の発足 津光洋教授が参加した。

酒井 紀教授を委員長に，臨床各教室より推胤さ 5) 退任記念講義

れた 27人の委員により構成された（委員名について 平成 2年 1月31日（水），中央講堂において開催．

大学（専門課程）関係委員会名簿一平成元年5月一， 終了後記念パーティーが行なわれた。

を参照）。 松崎 浩教授：「神経眼科の旅」

大 学 院

大学院委員長

委員

和

男
正

治

部

田

阿

亀

東京慈恵会医科大学の新しい制度による大学院

は，昭和 60年4月1日に発足し，平成元年4月には

5年目の新入生 14人を迎えて，その体制が充実して

きている。

大学院は優れた研究者， とくに自立して研究活動

を行なう能力と学識を備え，研究指導力の豊かな研

究者を養うことを目指しているが， このために入学

後の最初の 1年間を共通カリキュラム 3か月．選択

カリキュラム 9か月を履修する教育期間とし，高度

の研究能力の某礎を養うこととしている。

また，大学院委員会ならびに研究科委員会におい

ては，学位請求論文審査を行ない，論文提出資格取

得のための外国語試験を 5月および 11月に実施し，

平成元年4月より新しい学位請求論文審査施行細則

に基づき，審壺委員会による審査を行なっている。

1. 平成元年度入学者選抜および入学生

1) 入学試験：出願期間は平成元年 2月13IIか

ら3月4日までであり，平成元年 3月20日午前に小

論文および外国語（英・独， または英•仏語），午後

身体検査および面接が行なわれた。

2) 入学生および派遣科： 18人が受験し， 15人が

合格したが 1人辞退により 14人が入学した。平成元

年度の大学院 1年生の氏名および派遣教室，選択カ

リキュラムの再派遣教室は次の如くである。（ ）内

ぱ派遣教室を，〔 〕は再派遣教室を示す。

宮崎腸—・（栄墜学） 〔学養学J
長谷川頼康 （第 1細菌学） 〔第 1細菌学〕

小井戸償雄 （第 1内科学） 〔第2病理学〕

花岡 ・成（第 2内科学） 〔第2生理学〕

新津彰良（第 3内科学） 〔第 1薬理学〕

古坂 明弘 （第三病院 〔医科研遺伝子
内科学第1) 工学研究室J

山下俊—・（小児科学）

遠藤拓郎（精神医学）

石田祐一（第 1外科学）

木村恵三（第 2外科学）

桑田雅雄（心臓外科学）

波多野孝史（泌尿器科学）

滝沢尚子（眼 科 学）

近藤 務（麻酔科学）

〔第2生理学〕

［第 1生理学〕

［第2細菌学〕

〔第 1細菌学〕

〔第 1生理学〕

〔第 1細菌学〕

〔医化学〕

〔第 1薬理学〕

―- 9) -



義

2. 平成元年度のおもな行事・カリキュラム (7) 6月21日 小暮久也教授（東北大）虚血性神

平成元年度大学院 1年生の入学式は，平成元年4 経細胞壊死の機序

月7日に行なわれ， 4月10日から 7月14日まで 3 (8) 6月28日 松橋 直名誉教授（東大名脊教

か月にわたって共通カリキュラムが実施された。情 授，沖中記念成人病研究所顧問研究員）私の医学の

報処理研究室 2週間，アイソトープセンター・遺伝 ロマンと現実一免疫学の立場から一

子工学研究室 3週間，生化学研究部 3週問，微細形 (9) 7月5日 飯島宗一名誉教授（広大名誉教授，

態研究部 3週問，生化学・微細形態研究部合同 2週 名大前学長）疾病探求から人間探求ヘ

間であり，実習を主とするカリキュラムを履修した。

3. 平成元年度におけるその他のおもな審

7月17日より再派遣教室において選択カリキュ 議・報告事項

ラムが平成 2年 3月31日まで実施された。 平成凡年度に大学院委員会および研究科委員会に

2年以上の大学院生はそれぞれ再派遣教室におい おいて審議あるいは報告したおもな事項は次の如く

て研究主題のもとに研究を行なってきた。 である。

平成元年 7月10日には大学院委員，および共通力 l) 大学院委員会において研究科委員会に提出す

リキュラム指導教員と大学院 1年生との懇談会が， る学位請求論文の予備審査， とくに主論文が共著論

11月20日にぱ大学院委員と 2年生・4年生との懇談 文(3人以内の共著者）である場合の提出可否の審議

会が開催された。 を行なった。学位論文審査は平成元年 4月1日より

実施の学位請求論文審脊施行細則（昭和62年 9月

学外講師による招待セミナー 28日制定）によって，大学院委員会における審査委

共通カリキュラム期間中の毎週水曜日の午後 1時 員の選定，審査委員会における論文審査を経て，研

30分より 4時 30分まで，学外の著名は医学者によ 究科委員会において審議のうえ投票により決定して

るセミナーが，次の如く開催された。 いる。平成元年度における審議件数は大学院 25件，

(1) 4月26日 橘正道教授（千葉大）核酸前駆 論文提出 71件であった。

体合成の調節をめぐって 2) 論文提出資格取得のための外国語試験を平成

(2) 5月 10日 大沢文夫名誉教授（阪大・名大名 元年度に 2回実施した。第 1回（通算 3回目）は 5月

巻教授，慈大客員教授）物理から筋収縮研究へ 27日で， 150人が受験して 140人が合格した。第2回

(3) 5月 17日 津田良成名誉教授（慶応大名誉教 （通算 4回目）は 11月25日に行なわれ， 109人が受

授）医学文献とその今後の動向 験して 99人が合格した。

(4) 5月24日 鎌田直司部長（国立小児病院小児 3) 平成元年度の学内・学外共同研究費補助 (208

医療研究センター）ラット肝移植に示された新しい 頁参照）について審議した。

生命現象 4) 平成元年度の同窓会振興基金による曲外派遣

(5) 5月31日 磯 晃ご郎名誉教授（東大名誉教 助成の応募者について審議し，遠山洋一氏を推服し

授，慈大客員教授）蛋白質の 3次元描造一蛋白質工 た。

学による分子生物学の躍進・医学の基礎への寄与ー 5) 平成元年度の大学院研究助成金の応募者につ

(6) 6月7日 井形昭弘学長（鹿児島大） HAM いて審議し，大学院 3年生の 5人に交付した。

(HTL V-1 associated myelopathy)の発見とその意
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医学情報センターの年間報告

専門課程

センター長 望月幸夫

図 書 館

センター長：望月 幸夫（放射線医学教授）

業務責任者：裏田 和夫（医学情報セ｀ノター助教授）

山崎 茂明（医学情報センター講師）

1. 年間実績

1) 蔵書冊数

単 行 書 雑 誌 年間増減
年度末総数

和 洋 和 洋 増 減

冊 冊 冊 冊 冊 冊 冊

44,615 36,587 47,540 70,513 199,255 4,967 493 

力 レ ン‘ 卜 琴D心士、ヽ

和 洋

種 種

1,064 882 

2) 図書購入費及び製本費

製 本 費
単行書購入費 雑誌購入費 計

金 額 冊 数

円 f'J 円 l'l 冊

14,599,973 47,000,027 61,600,000 6,009,999 3,343 

3) 図害館利用状況

相互利用件数 複写サービス
1 文献検索

館外貸出冊数
数 Iサービス貸 借 件 数 枚

冊 件

31,491 30,394 2,884 71. 516 403,713 3,062 

り， これに伴う整備関係費として大学より 1,000万

2. 主な事項 円の支出を受け，日立製作所のワークステーション

1) コンピュータ・システム編成 2050/32Eを増設し，センター全域にLAN(Ether-

柏病院設置のコンピュータ MicroVAX II（米国 net)を敷設し，センター所有のすべてのコンピュー

DEC社製）が平成2年 3月に当センターヘ移管とな 夕を LANで連係させるネットワーク型のシステム
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を編成した。

2) CD-ROMサービス

文献情報検索サービスにおいて，従来からのオン

ラインによるデータベース検索に加えて， 5月より

医学文献データベース MEDLINEの CD-ROM

(Compact Disc-Read Only Memory)版によるサー

ビスを開始した。 3月末までの利用は 1,894件 (922

時間 25分）と，大変好評である。

3) 教育プログラムの実施

大学院生，専門課程学生への文献情報に関する講

義・演習を担当。教室秘書・研究補助員を対象とし

た講習会，さらに医師・研究者向けの CD-ROM検索

講習会を数回開催した。

4) 研究・開発

(1) 医学視聴覚教材のテークベース作成

教学委員会が助成を受けた日本私学振興財団平成

元年度私立大学等経常費補助金特別補助（特色ある

教育研究）により，当七ンターとしてはデータベー

ス編成システムの開発および「医学視聴覚資料所蔵

目録 1990」の編集を担当した。

(2) 汎用文献・文書情報管理システムの開発

昧理経より共同研究の委託を受け， VAXと

Macintoshのコンピュータを連係させ，利用上のイ

ンターフェイスの側面を特に配慮したプロトタイプ

の開発に消手した。

3.著作

裏田和夫：東京慈恵会医科大学医学情報七ンターの基本

構想 新しい医学情報活動を求めて一．日本農学図

書館協議会会報． 73:10-17 (1989) 

Yamazaki, S. : The referring systems of English-Ian-

guage scientific journals. European Science Edit-

ing. 37: 3-4 (1989) 

山崎茂明：学術雑誌のレフェリーシステム．科学． 59

(11): 746-752 (1989) 

山崎茂明： CD-ROM医学研究・教育・臨床のための活

用．あいみっ <.10(4):19-24 (1989) 

山崎茂明： Librarianship 遠くまで歩いていくため

に．薬学図書館． 350): 14-20 (199Q) 

中峙聞多：東京慈恵会医科大学医学情報センターにおけ

るコソビュータ・システム開発計画．日本典学図書館協

議会会報． 73: 18-28 0989) 

中嶋聞多：医科大学におけるパソコンネットワークの現

状．月刊 CORE.4(4): 302-307 (1989) 

中嶋聞多：医学情報センターにおける断しい情報提供

サービスの試み一慈恵医大MICERェレクトロニソ

ク・アナウンスメントー．オンライン検索． 10(4):

170-177 (1989 > 

中嶋聞多，阿部信一，北川正路，小松一祐，水谷江美子，

裏田和夫，望月幸夫，辻 和男，桜井健司：東京慈恵会

医科大学における情報システムの構築．第9回医療情

報学連合大会論文集． 217-220(1990) 

中嶋聞多：学術情報センターにおける情報検索サービ

ス： NACSIS-IR. 医学図書館． 37(1): 39-46 (1990) 

北川正路：医学研究者のためのコンピュ＿タ・ネット

ワーク．第 16回医学図書館員セミナー論文集． 36-

44 (1989) 

北川止路，平輪万里子（東邦大），井上三郎（日本医師会），

山崎茂明，酒井敏夫：生理学論文集から見たわが国に

おける生理学研究者の研究活動． 日本生理学雑誌． 51

(7) : 224-229 (1989) 

北川正路：コンパクトな MEDLINE 東京慈恵会医科

大学医学情報センターにおける CD-ROM版MED・

LINEの利用．オンライソ検索． 10(2): 56-60 (1989) 

水谷江美子：医学情報の統合型データベース構築の試

み．第24回医学図書館員研究集会論文集． 8-12(1990)

細矢敬子： CD-ROM利用者調査報告．医学図書館． 37

(1): 47-52 (1990) 
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標

センター長：望月 幸夫（放射線医学教授）

業務責任者：裏田 和夫（医学情報センター助教授）

1. 標本・視聴覚資料・機器

1) 標本陳列数

室 名 標本の種類 点数

液浸標本 845 
鋳型・乾燥標本 238 
パック標本 6 

包埋標本 15 
教育用標本室 法医学標本 28 

生薬標本 229 
医動物標本 501 
樋口卵巣腫瘍 318 
コレクション

液浸標本 255 
鋳型・乾燥標本 28 

標本供覧室
歴代教授剖検 71 

模 •Jfl一l 11 
疾患装具モテル 56 
四肢立体モデル 13 

発生学モデル 83 
モテル標本室 人体模型モテル ， 

中枢神経模型 1 

合 計 2. 707 

2) 新規標本製作数

アクリルプラスチック液没標本

修理標本

合 ．．
 

＝＂ 

30 

10 

40 

3) 所蔵資料数

資 料 所蔵点数
年間増加
点数

ビテオカ七ット・テープ 992本 42本

ビデオティスク (LD) 3枚

スライド・テープ付 102組

カセット・テープ 116本 12本

16mmフ1ルム 966本 3本

スライト 355組 1祖

本 館

4) 所蔵機器数

機 器 所蔵点数
年間増加
点数

ビテオ装置 8台 l台

レーザーディスクプレーヤー 1 

スライドプロジェクター 8 

スライドビュアー 4 

8mm映写機

16mm映写機

トーキースライド映写機

問答用トーキースライド映写機 1 

テープレコーダー 6 

HITAC・MINIコンピューク 1 

単眼顕微鏡 25 

双眼頻微鏡 8 

ディスカッション顕微鏡 4 

実体顕微鏡 2 

スクリーン 2 

シャーカステン 5 

手術器具 7教室

レタリング装置 ？ームロ

OHP l台

2. 主な事項

1) 学会用備品・機器の貸出サービス

本学内で開催される学会，研究会等に対する標

記サービスを，従来の第 1解剖学教室に代わり， 9

月 1日より医学情報センターが担当することにな

り．標本館がその窓口をつとめることになった。

2) 総合展示

平成2.1.22より 2.3にわたり，高木会館ロビー

において下記のテーマにより開催した。

視神経構築（松崎 浩眼科学教授）

消化器癌の内視鏡的治療（渡辺 豊内視鏡科教

授）

トーキースライド | 45組
問答用トーキースライド 18組

レントケンフィルム透し図集 71廿ll

医学図譜集 8冊

，
 



史料室・写真室

センター長：望月 幸夫（放射線医学教授）

業務責任者：裏田 和夫（医学情報センター助教授）

［史料室］

1. 利用状況

利用件数 合 計

学内 602名
展 ホ 室 36件 1,027名

学外 425名

学内 0件
資料閲覧 0件

学外 0件

学内 4件
資料貸出 4件

学外 0件

学内 0件
資料検索 1件

学外 1件

［写真室］

1. 年間実績

l) スライド作成

X-P線画 肉眼標本 患者病変部 顕微鏡写真 公式行事 計

件 数 2,543件 14件 56件 29件 11件 2,653件

モノクロ・ネ ガ 1,171枚 153枚 1,324枚

// ポ ジ 2,690枚 2,690枚

” スライド 8,049枚 8,049枚

プルー・ボ ジ 1,365枚 1,365枚

” スライド 4,814枚 4,814枚

R • カラー 1,563枚 107枚 274枚 280枚 2,224枚

パナコピー 5,389枚 5,389枚

撮 影 料 30枚 30枚

公 式 行 事 662枚 662枚

合 計 25,071枚 107枚 274枚 433枚 662枚 26,547枚

他に一般公用 72件 (951枚）
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2) Xーレイ写真複製 631枚（うち外部貸出用 カメラおよび関連機器が医学情報センターに移管さ

127枚） れ，写真室がその貸出サービスの管理・運営を担当

3) ビデナ編集機利用 108件 (386時問） することになった（平成元．10.20サービス開始）。

4) ビデオカメラ貸出 12件 (60日間） 2) その他

35mmカメラ用広角レンズ (20mm, F2.8S)の導

2. 主な事項 入，ビデオ編集機を Uマチック規格録画が可能とな

1) ビデオカメラ・システム貸出サービス るよう改造。

臨床実習教育委員会が中心となり購入したビデオ

進学課程図書館

進学課程図書館長 藤城敏幸

図書館長：藤城敏幸 （物理学教授）

業務責任者：畑中治郎右エ門（図喜館係長）

進学課程図書館の管理運営は，①運営委員会（任

期2年）：花岡柄雄助教授（生物），時岡 醇講師（保

健体育），鈴木院之講師（数学），常盤博子講師（国

文），小原 平講師（英語），②図書委員会（任期2

年）： 1年生 (4人）， 2年生 (4人），③職員：司書

(2人），事務員 (1人）で構成している。

1. 平成元年度実績

1) 蔵書構成

2) 

、ヽノ、ーノ
34 

(1) 蔵書冊数

和書

洋書

(2) 雑誌所蔵種類数

和雑誌

洋雑誌

(3) 年間図書受入数

和書

洋書

(4) 年間雑誌受入数

和雑誌

洋雑誌

図書購入予算

使用額

単行書

雑誌

製本費予算

使用額

利用状況

52,702冊

41,513冊

11,189冊

192種

111種

81種

1,907冊

1,591冊

316冊

85種

64種

21種

7,009,251円

7,009,250円

5,293,195円

1,716,055円

800,000円

355,230円

館外貸出冊数 1,904冊

学生 1,265冊

教職員 639冊

5) 館外複写依頼数 214件

他大学への複写依頼 73件

医学情報センター図書館

への複写依頼 141件

2. 言語辞典の購入（第4報）

昭和 61年 10月29日の運営委員会で，学生・医

師・職員等の昨今の国際化に対応出来るようにとの

考えから，外国語の辞典を購入することを決定した。

当初は2年計画で完了することを目標にしていた

が，購入予算と収書の困難さから今年度で4年が経

過した。この計画も平成2年度末をもって一応完了

することを目標にしている。

平成 2年 3月末現在の受入状況は下記の通りであ

る。

洋 和 計

昭和61年度受入 66 43 109 

昭和62年度受入 200 83 283 

昭和63年度受入 147 2 149 

平成元年度受入 138 12 150 

発 注 中 72 17 89 

計 623 157 780冊
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る。

3. 用語集及び用語辞典の購入（第2報）

昭和63年 12月7日の運営委員会で，国内で刊行

される用語集，用語辞典の購入について，外国語の

辞典と併せて行うことを決定した。

この計画も外国語の辞典と同様に，購入予算と通

常の収書予算との兼ね合いを考慮に入れながら今後

も継続して行く計画である。

平成2年3月末現在の受入状況は下記の通りであ

-12 -

昭和63年度受入

平成元年度受入

発 注 中

計

洋 和 計

゜
275 275 

゜
249 249 

゜
36 36 

゜
560 560冊



生涯教育センターの年間報告

委員長：小林 建ー（センター長，麻酔科学教授）

委 員：嶋田甚五郎（第2内科学助教授）

高橋 宣肝（青戸病院外科学助教授）

国府田守男（同窓会，評議員）

田中 直樹（教授，専任理事）

小森 亮（教授，専任理事）

センター長 小林建一

4月「肝臓疾患での検査の進め方」

5月「実地医家のための形成外科」

6月「臨床医に必要なリハビリテーションの知識」

7月「現代医療における病理検査」

9月「急性肺炎の診断 鑑別・治療」

11月「消化性潰瘍治療の現況と問題点」

2月「頭部の痛み」

1. 教材と施設 3月「癌の痛みからの解放」

l) 教育用ビデオ：レーザービデオディスク「皮 参加者は 18-32人である。

府疾患と全身的背景」全 1巻（慈恵医師会寄贈）。 なお，月例セミナー講義録を作成し，教授会，同

VHS「驚異の小宇宙・人体」 6巻他 85本納入（計 338 窓会支部長会議，七ンター会員，夏季セミナー利用

本） Uマチック 3/4は284本，ベーターは 197本で 者に配布することとした。

ある。 3) 「生涯教育センターニュース」を毎月発行し，

2) 図書：「CIBAの日本版図鑑」（全 9冊）が慈大 センター3回以上の利用会員および希望会員 128人

同窓会振興墓金委員会，慈恵医師会から寄贈納入さ に発送している。平成 2年3月で 36号である。

れた。その後追加発刊された神経編 1冊を購入した。 4) 本年度のテレフォンサーヒス録音テーフ゜しま

3) スライドファイルプロジェクター1台を購入 「インスリンの用い方と自己注射指導」，「今日の結核

した。 症」の 2本である。

5) 標本館主催の総合展示パネル「視神経構築」，

2. 会員の利用 「消化器癌の内視鏡的治療」をセンター廊下で展示し

1) 平成 2年 3月末の登録者数は 310人（内港区 た。

医師会46人，中央区医師会 12人）である。従来，会

員は同窓および地元の港区医師会のみであったか， 4. 発 表

中央区からは今回初めての参加である。この 1年の 1) 小林建ー： （論説）専門医・家庭医・生涯教育．

新たな登録者は 31人，物故者は 2人である。 麻酔． 39:1 (1990) 

2) テレフォンサービスの利用は 137件，月平均 2) 橋本信也，小林建ー：大学病院における生涯

12件弱で，うち録音テープは 6件，発足以来の利用 教育と病診連携ー東京慈恵会医科大学の場合ー．

は1,679件である。 医学教育． 21:11-13 (1990) 

3) 4月8日入学式後新入生父兄が． 4月11日新 3) 小林建ー：日本医師会生涯教育制度の現況．

入学生がそれぞれ施設を見学した。 医学教育． 21:51-53 (1990) 

3. 活動

1) 第 10回夏季セミナー「痛みからなにを考える

か一痛みの特徴を学ぶ」1ま， 8月12日司会小林建一

教授，演者 6人，発言者 7人で開催された。出席者

129人に受講証を交付した。またテキストを作成配

布した。

2) 月例セミナーは第 2土曜日午後 4時から以下

のように 8回実施された。

4) 小林建ー： （特別講演）医学教育・専門医教

育•生涯教育．東京麻酔専門医会総会． 7 月．東京．

5. その他

1) センターで 10回以上研修された 14人に認定

証を交付（第54号）した。

2) 100回以上研修の 1人に学長から表彰状が授

与された（第 1号）。
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東京慈恵会医科大学雑誌の年間報告

編集委員長：藍澤 茂雄（第 2病理学教授）

編集幹事：松田 誠（医化学教授）

藤沢 冽（第 1内科学教授）

編集委員：川村将弘（第 1薬理学教授）

高津光洋（法医学教授）

嶋田甚五郎（第 2内科学助教授）

岡村哲夫（第4内科学教授）

川上 憲司（放射線医学助教授）

青木照明（第 2外科学教授）

児島 忠雄（形成外科学教授）

有廣 忠雅（産婦人科学助教授）

（平成2年3月31日現在）

編集委員長 藍澤茂雄

任が解かれ，後任として，高津光洋教授（法医学），

嶋田甚五郎助教授（第 2内科学），川上憲司助教授（放

射線医学）を迎えた。

4. 投稿規定の一部改訂

従来，本誌には引用文献数の規定がなく，投稿論

文の中にはかなり多くの文献を引用しているものも

あった。このことから，編集委員会において検討を

重ね，下記のように投稿規定のうち原稿の様式8を

一部改訂した。

8. 引用文献の記載は次の方式にする。

l) 文献は引用順とし，末尾文献表の番号を本文

中の引用部分に片括弧を付けて，右上肩に記す。璽

1. 編集および発行状況 著の場合文献数は必要最小限にとどめ，最大 40絹程

第 104巻2号から第 105巻1号を隔月発行した。 度とする。

各号発行部数は 1,200部。

2. 投稿状況

投稿総数は 84編で， うち原著は57編，退任記念

講義2編（宮原 正教授，井川幸雄教授），第105回

成医会総会バネルディスカッション・教育講演要旨

1編，特別講演 l編，第 104回成医会総会宿題報告 3

編第 105回成医会総会宿題報告 5編 CPC3編，支

部例会抄録5編，成医会例会抄録 1編，資料3編，記

事2編，症例報告 1編という状況であった。

原著について科目別にみてみると，内科学 26編，

精神医学 7編，外科学 6編，産婦人科学4編，小児

科学，皮府科学各 3編，麻酔科学，眼科学各 2編，泌

尿器科学，病理学， ME研，生理学各 1編という状況

であった。

3. 編集委員の交代

平成元年 3月末，石川 博教授（第 2解剖学），田

中 貢教授（第 1病理学），田中照二教授（第三病院

内科学第 1), 多田信平教授（放射線医学）の委員の

5. 投稿受付日の変更

これまで投稿原稿は，査読の後，著者による訂正

終了後に受理され，その日付を受付日としてきた。し

かし，論文のプライオリティの問題から，投稿日を

受付日とすることを決定した（平成2年3月16日編

集委員会）。

6. 松田 誠教授（医化学）による資料の掲載

松田 誠教授より，高木兼寛先生に関する論文が

資料として投稿された。委員会としては，本誌への

掲載が読者にとって有意義であることから，印刷費

を大学負担で掲載することを決定し（平成元年 1月

20日編集委員会），本件に関して大学の承認を受け

第 104巻2,3号に掲載した。

7. 名取證二理事長による記事の掲載

名取證二理事長より 2編の寄稿があり，平成元年

1月20日編集委員会において，記事としてその掲載

が承認された。第 104巻2,3号に掲載した。
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Jikeikai Medical Journalの年間報告

編集委員長：桜井 健司（第 1外科学教授）

編集委員：栗原 敏（第 2生理学教授）

牛込新一郎（第 1病理学教授）

林 伸一（栄養学教授）

小林 昭夫（寄生虫学教授）

裏田 和夫（医学情報セソター助教授）

亀田 治男（第 1内科学教授）

前川 喜平（小児科学教授）

望月 幸夫（放射線医学教授）

小林 建ー（麻酔科学教授）

（平成2年3月31日現在）

編集委員長 桜井健司

なってもらう必要があると考えられる論文に対して

のチェック項目として，英文校閲「要・不要」を加

えた。

また，再査読の「要・不要」のチェック項目を追

加し，査読者が再査読を必要とする論文についてこ

れを実施することとした。著者には原稿の訂正後，原

稿の訂正箇所に印をつげることを義務とし，壺読者

に対しコメントを添付してもらう。このように再査

読の際，査読者がより読みやすいような方法をとる

こととした。

5. 英文論文の書き方講座の開催について

1. 編集および発行状況 英文論文の書き方の講座を開催してはどうかとい

平成元年度は第36巻2号から第37巻 1号まで う意見がだされ検討を重ねた。その結果，］MJ編集

（季刊）を編集・刊行した。各号発行部数は 1,000部。 委員会の主催で開催することを計画し，準備を進め

て行くこととなった。

2. 投稿状況

第36巻の投稿総数は37編であった。 6. 投稿の勧誘

投稿論文を科目別に分類すると，内科学 14編，解 桜井健司委員長より過去 10年問の JMJ頁数およ

剖学4編衛生学 3編，細菌学，医科研，整形外科 び投稿数の推移の調査結果を平成元年 7月 24日の

学，麻酔科学各2編，生理学，宇宙医学，医化学，眼 教授会に報告し，投稿をお願いした。

科学，小児科学，外科学，産婦人科学，精神医学各

1編という状況であった。このうち他大学からの投 7. 研：究年報英文版サプルメントの発行準備

稿は 1編であった。 研究年報英文版をJMJサプルメントとして来年

度（平成元年度分）より毎年発行することを大学と

3. 国内国外への送付状況 して決定し，その準備をすすめていくこととなった。

海外の大学，研究所等の医療機関への送付数は

478通，そのうち送付先の機関誌との交換は 196誌

である。

8. サプルメントの発行

青戸病院内科学教室永野 允教授より要請があ

り，第 51回JMJ編集委員会（昭和 61年 6月10日

4. 査読表記入事項の改良 開催）において承認されたサプルメント原稿が脱稿

査読時に，著者の責任において英文校閲を再度行 され，刊行準備を進めることとなった。
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講座，研究部および研究室の主要研究業績

講座（特設診療科を含む）

基礎医学

第 1 

教授：山下 廣

助教授：加藤 征

講師：小杉一夫

講師：早川敏之

講師：竹内修二

講師：福島 統

研究概要

I. 骨系の研究

解 剖 子,,_,.., 

肉眼解剖学

肉眼解剖学（動脈系），人類

た子

肉眼解剖学（筋系），比較解

剖学

肉眼解剖学（リンパ系），比

較解剖学

肉眼解剖学（骨格系），人類

呂子

肉眼解剖学，電顕酵素組織

化学

大腿骨髄腔に Pressfitする人工骨頭脚設計の為

の基礎的研究に対して，財団法人日本股関節研究振

興財団から助成を受け，教室所蔵のヒト大腿骨を調

査した。資料は日本人大腿骨右側 456例である。最

大長の 1/20等分の間隔で CT写真撮影を行った。各

断面の写真の髄腔中心を通る 16放射分割線上で髄

腔中心から骨表面と緻密質内面，すなわち髄腔径を

計測した。同時に骨中央の髄腔中心を茎準に他の断

面に投影し髄腔中心のズレを計測した。この方法に

よりレーダーグラフで骨断面形態を再現することが

出来た。 40歳以上のデータから人工骨頭脚の為の基

礎的データを算出した。また，大腿骨は加齢と共に

ほぽ一様に太くなり，かつ髄腔径は外径以上に太く

なることが判明した。

また，中央断面像を用い断面積を算出，髄腔面積，

皮質部の面積との関係をも調べた。中央断面積は，加

齢に伴い増大し，年齢が増すに従い太くなることを

示唆している。髄腔面積も加齢に伴い増大するが， 50

代以降は急増し，特に女性は男性と殆ど差がなくな

る程の増大を示し，髄腔が広くなっていく事を証明

している。皮質部の面積は男女問で違いが見られ，男

性は加齢に伴い増大しているが，女性は 30代は増大

し40代 50代とやや滅少するも， 60代では又増大し

各年代間で最大値を示す。これらは，髄腔で破骨，骨

吸収が進行して腔が拡大するが，同時に皮質周辺で

増骨，骨新生がみられていることを意味し，それ故

断面積が増大している結果が出たのであろう。中央

周径等の実測値においても同様の計測結果，また．長

厚示数にても同様の結果が出，加齢に伴い大腿骨中

央の太さが増す結果を裏付けることが出来た。

II. 筋系の研究

1. 前腕伸筋の変異と分化

前腕伸筋 7種の形態を観察し，各筋の変異型の数

と量から各筋の特徴，分化の程度を推測し，且つ逆

に変異型を筋の分化の流れから説明した。

2. ヒト眼嵩内に脈出する異常筋について

ヒト眼腐内の異常筋M.gracillimus orbitaeの付

着部について，肉眼的検索では不明な点が存在した

為組織学的検索を行った。その結果付着部は上

斜筋の腱滑車の下方にある給合組織に放散している

ことが明らかになった。

III. 脈管系の研究

1. Postgastric arteryにつし、て

胃の栄養動脈の内，頻度的に約 30%の割合で出現

するとされ， 胃底部～胃体部，後壁に分布する栄蓑

動脈が注目されている。この動脈は牌動脈より分岐

し，種々の走行型を示す。

昭和63年度よりの学生の解剖実習中にこの動脈

の存在を提示し，注意深く解剖することで実習効果

を高めるとともに研究の対象としている。

2. 1側腎に腎動脈が 5本流入する例としては，

本邦第 3例目に当たる過剰腎動脈を認めた。第 1枝

より第5枝の起始部は第 2~3腰椎間の椎間円板の

高さから起こり，第5枝は左総腸骨動脈から分枝し

右への第2枝と共同幹を形成する稀な形態を示すこ

とから，正常腎と馬蹄腎の両者の関連を示唆するも

のと思われた。

3. コアラ四肢の血管系：クィーンズランドコア

ラの前肢及び後肢の血管系，殊に動脈系を X線撮影
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と肉眼解剖学的剖検により検索し， コアラ四肢の血

管系を他の動物と比較して記載した。

4. オトガイ三角部におけるマカク類の下唇から

起こるリンパ管系の形態について，他の動物の所見

と比較した結果， ッパイ， ラット， ウサギとは異な

り， リンバ節数， リンパ管の走行などが複雑さを増

していることを明らかにした。

5. また， ラット横隔膜を用い骨格筋におけるリ

ンパ管の動態について検索した。筋線維タイプ型に

対するリンパ管の局在性が赤筋線維に最も頻度が高

いことを明らかにした。

6. ヒト胎児肺から起こるリソパ管系の流注経路

についての検索を継続しているが，気管の背側を通

り，気管及び食道の傍らに存在するリンパ節群を経

由して，静脈角付近に開くリンパ管の経路（気管背

側路）を認めた(ll2例中 12例 10.7%）。同経路には，

左右差を有すること，不定なリンパ節である気管後

リンパ節を有することなどを明らかにした。

IV. 神経系の研究

選択的末梢神経染色法とその応用

この方法は，通常の実体顕微鏡下解剖では，結合

組織と判別困難な微細な末梢神経を肉眼解剖学的に

剖出するために一塊の標本ごと末梢神経を染色する

ものである。この方法によって末梢神経が染め出さ

れた場合，周囲組織との間に末梢神経は明瞭なコン

トラストが得られ，実体顕微鏡下レベルにおける末

梢神経解剖の精度が向上する。現在， ヒト頸椎にお

ける椎骨動脈神経叢の構成について精査を行ってい

る。

V. 電顕酵素組織化学

1. 凍結超薄切片酵素組織化学

凍結超薄切片法では試料に脱水，包埋，熱重合を

施さずに電子顕微鏡用の超薄切片が作製できる為，

電顕組織化学への適用が期待されている。我々はと

くに酵素活性の局在を微細形態上で観察する電顕酵

素組織化学への適用について検討を続けている。本

法には組織細胞化学反応液の切片内への浸透の良

さ，ネガティプ染色が可能，連続切片組織化学への

応用がある等，従来の方法にはないいくつかの特徴

があることが明らかとなってきている。

2. 破骨細胞性骨吸収に関する電顕酵素組織化学

破骨細胞は骨吸収時ライソソーム酵素を ruffled

borderを介し骨甚質に分泌する。その分泌機構を解

析する為ライソソームのマーカーとして酸性フォ

スファターゼ活性， ruffledborder membraneの

マーカーとして K-pNPPase活性の局在を電顕的

に観察している。

VI. 他教室との共同研究

1. 形成外科学教室とは逆行性指動脈島状皮弁の

臨床応用の目的で，手の指の血管系を横連合枝の数，

位置，太さについて調査している。また，前骨間神

経の末梢分布形態についても実体顕微鏡を用いて解

剖し調査している。

2. 整形外科学教室とは手指関節の運動解析の基

礎資料とする目的で，中手骨頭の形態計測を行った。

上肢末梢神経とくに撓骨神経の肘関節包枝の

entrapmentの可能性について，また腰椎の tran-

spedicular screw fixation法の固定強度についても

調査している。

3. 聖アリマンナ医大整形外科学教室とは母指

CM関節症に対する基礎的研究として， CM関節の

形態について調査した。

4. 実験動物センターと共同研究：実験動物の超

音波画像解析のための基礎研究の一環として，採取

した超音波画像と，同部位の断面解剖標本とを対比

し，画像では判別しがたい情報を，同標本と相関さ

せることで，判別を容易にした。

VII. 学生班研究

当教室では専門課程学生有志を対象に肉眼解剖学

から光学顕微鏡（パラフィソ切片，セロイシン切片，

凍結切片法），酵素組織化学，電子顕微鏡までの形態

学研究法の技法についての講習を行っている。本講

習終了者により現在下記のテーマによる学生班研究

が行われている。①心臓刺激伝導系，その肉眼形態

から電子顕微鏡観察まで。②成長軟骨の骨化と血

管侵入の機序。
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Anatomical study of the variation of the extensor 

muscles of the human forearm. 11. The relation 
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- 18 -



13) Takeuchi, S., Kato, S. and Yamashita, H.: Age 

change at the mid-shaft of the femur. XIIIth 

Federative International Congress of Anatomy 

Aug. Brazil. 

14) 国府田 稔，影山幾男，福島統，竹内修二，早川
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第 2 解剖学

教授：石川 博 内分泌細胞の研究

講師：野上晴雄 下垂体細胞学

講師：白沢信行 下垂体細胞学

研究概要

I. Dwarf rat（コビトラット）関係に関する研究

'77年，森下製薬薬理研究所で Sprague-Dawley 

ラットから分離され，我々の教室で成長ホルモ｀ノ

(GH)単独欠損と同定された自然発生コビトラット

について，その原因を究明した。昨年度までの研究

により， DwarfratはGH投与により体重が増加す

ることが明らかになっている。このことから， コビ

トラットは GHに対する receptor（受容体）を持っ

ていると推定された。免疫組織化学的，また，化学

的方法によっても不垂体にはGH蛋白は存在しな

い。電顕によりコビトラットの下垂体にはGH細胞

と思われる無顆粒性細胞（時々，小さな分泌顆粒を

少量含有するものもある）が存在することが判明し

た。さらに dot hybridization法により極少量の

GHmRNAの存在が確認された。そして Northern

blot analysesにより，コビトラットの GHmRNA

は正常ラットの GHmRNAと大きさの上ではほと

んど同じであることも判明した。次に数種の制限酸

素を用いて GH追伝子を切り，その fragmentsを正

常のものと比較したが，コビトラットの GH遺伝子

ぱ正常のものと比べ大きな変化はなかった。コビト

ラット下垂体の初代培養細胞では (Bu)2cAMPは

GHmRNA量を増加させた。そこで，コビトラット

の肝朦より遺伝子を取り出し，遺伝子工学研究室と

の共同研究により GH遺伝子の配列を明らかにせ

んとした。その結果，正常ラットでは thirdintronの
※ 

3'splice siteがCCCTCAGであるが，コビトラット
※ 

では同部の最後の GがAdenine(A)におき代わる
米

(CCCTCAA) という pointmutationがあった。ま

た， 4-exonのはじめがGuanin(G)であるため，こ

のGまでが3-intronの終りと判断され，その結果，

GHの71番目のアミノ酸から以後が正常とは全く

異なるアミノ酸組成になっている。これが正常GH

を合成できず， GH単独欠損コビトラットになって

しまう原因であることが判明した。一方，コビトラッ

トの視床下部では正常ラットに比べ，GHRHを合成

する細胞数が増加し，また， somatostatinを合成す

る細胞数が減少していることが連続切片を用いた免

疫組織化学法により明らかとなった。



II. 下垂体前葉細胞の形態に関する研究

脳・消化管ホルモンの一種である galaninとVIP

のラット下垂体前葉内分布を免疫組織化学的に観察

した。正常雄ラットでは galan inは少数の

somatotrophとthyrotrophに，そして雌 (dioes-

trus)ではさらにlactotroph(PRL細胞）にも存在

する。一方VIPは極めて少数の細胞が含有している

にすぎない。 Estrogen投与によりほとんどの PRL

細胞はgalaninを含有するようになる。また， VIP

も多くの PRL細胞に認められるようになる。一方，

卵巣を除去すると雌ラット下垂体は雄型になる。す

なわち galaninはPRL細胞には認められなくな

り， VIPも極めて少数の細胞でしか認められなくな

る。以上の結果から下垂体前葉中の galaninやVIP

はestrogen依存性で， GH,PRL, TSH等のホルモ

ン合成を paracrineあるいは autocrine様式によっ

て調節していると思われる。次に下垂体中の

galaninのmRNA量と insitu hybridizationによ

るgalaninmRNA含有細胞とを種々の内分泌条件

下で調べた結果， galaninmRN A量はestrogenだ

けではなく，副腎皮質ホルモン，甲状腺ホルモンな

どによっても影響を受けることが判明した。

III. 下垂体前葉の比較形態学に関する研究

最近，下垂体前葉において somatomammotroph

(GH/PRL細胞）が存在するとの報告がある。そこ

で我々は種々の免疫組織化学法を駆使してヒッジ，

ヤギ， ウ、ン， プタ， ウマ，犬， ネコの下垂体前葉を

慎重に観察した。その結果， これらの動物において

はadultあるいはfetalを問わずGHとPRL細胞

は全く重ならず，いわゆる somatomammotrophは

存在しなかった。次に魚から哺乳類までの動物の

PRL細胞の分布を観察した。 PRLは動物の進化に

つれてその生理学的作用が異なるホルモンとして知

られている。例えば魚類で1ま浸透圧調節， larval

growth, inhibition of metamorphosisや再生，爬虫

類では foodintake, fat depositionや再生，鳥類で

はcrop'milk'production,gonad regression, incu-

bation, broody behavior, nutritionalや osmotic

influenceそして哺乳類ではreproduction, lacta-

tionやsexbehavior等である。このように同じホル

モンが動物の種によって（進化につれて）その生理

的役割が異なることを鑑み， PRL細胞の前葉内分布

の変化を動物の進化にそって観察し多くの重要な所

見を得た。

IV. 培養に関する研究

1. ヒト teratoma13例 [immatureteratoma (3 

｛列）， dermoidcyst (5例）， matureteratoma (5 

例）］を用いて N-mycgene amplificationとneuron

specific enolase (NSE)の産生， doubleminute 

chromosomeの存在などを検討した。その結果全

ての immature teratomaにおいて N-myc

amplificationとNSEの産生を認めた。 N-myc

amplificationはorigina]な腫瘍組織とそこから樹

立した培養細胞株(3株）の双方に認められた。また，

培養液中にNSEをそれぞれ45,880.24ng/ml認め

た。

一方， doubleminute chromosomeはimmature

teratoma 3例中 2例に認められた。しかし，他のも

のには N-myc gene amplificationもNSE産生も

認められなかった。

2. ヒト悪性腫瘍細胞株 (6株）

［子宮体内膜腺癌株，子宮頸部扁平上皮癌株，卵巣

漿液性甑胞腺癌株，卵巣未分化癌株，子宮乎滑筋肉

腫細胞株，多形甲状腺癌株］の増殖に対する recom-

binant granulocyte colony stimulating factor (rG-

CSF)の影響について検討した結果 rG-CSFは上記

細胞株においてその増殖と腫瘍移植率には影響しな

いことが判明した。

3. 神経芽細胞腫患者の骨髄液を培養し， HSNB

株の樹立に成功した。この株細胞ば浮遊増殖し，細

胞1ま60-40nm分泌顆粒を含有する。染色体は46

にモードがあり， doubleminute chromosomeが認

められた。また， NSEを産生し， N-myc遺伝子は

250倍に増幅されていた。

V. 二次電子像と反射電子像の画像合成を用いた

免疫走査電子顕微鏡

近年，走査型電子顕微鏡においても金コロイドで

標識した坑体を用いた免疫組織化学が試みられてい

る。しかし，金コロイドを検出するためには数万倍

にまて拡大する必要があり，低倍から中等度の拡大

では観察が不可能である。我々は金コロイド標識の

代わりに， フォスファターゼ類の酵素で標識した坑

体を用いて，免疫反応隔性部位に重金属を沈着させ，

陽性部を反射電子像にて検出しようと試みている。

そして，表面構造を表す二次電子像と免疫反応陽性

部位を示す反射電子像とにそれぞれ異なる色を着

け，画像を合成することにより，低倍ないし中等度

の倍率における免疫走査電子顕微鏡法を開発しつつ

ある。現在，下垂体と腎臓の基底膜のラミニン及び，

下垂体のプロラクチンの免疫染色を行っており，基
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底膜の立体的構造や配置，そして， プロラクチン細

胞の分泌顆粒や細胞内小器官の走杏電顕による観察

を試みている。

VI. その他

教授石川 博は，＇89年度日本電子顕微鏡学会関東

支部学術講演会にて実行委員長をつとめた。

研究業績

I. 原著論文

1. Dwarf rat (コビトラット）に関する研究

1) Sakuma, S., Maekawa, K. and Ishikawa, H.: 

Immunohistochemical studies on the somatostatin-

and growth hormone releasing factor (GRF)-neur・

ons in the hypothalamus of the novel dwarf rat ; the 

spontaneous dwarf rat (dr). Brain Research. 493: 

402-406 (1989) 

2) Nogami, H., Takeuchi, T., Suzuki, K., Okuma, 

S. and Ishikawa, H : Studies on Prolactin and 

Growth Hormone Gene Expression in the Pituitary 

Gland of Spontaneous Dwarf Rats. Endocrinology. 

125: 964-970 (1989) 

3) Fukuchi. Y. and Gon, G.: Growth hormone 

increases the antral gastrin cell density in spontane-

ous dwarf rats. Biomedical Research. 10 : 485-

490 (1989) 

4) Sakuma, S., Ishikawa, H. and Okuma, S. : Elec-

tron-microscopic study on the anterior pituitary 

gland of spontaneous dwarf rats. Cell and Tissue 

Research. 258: 477-482 (1989) 

5) Ishikawa, H., Nogami, H., Takeuchi, T., Sa-

kuma, S., Gon, G., Watanabe, T., lwasawa, K., 

Suzuki, H., Nakayama, R., Sakurai, S. and Okuma, 

S. : Characteristics of newly isolated spontaneous 

dwarf rats (SDR). XIII Federative International 

Congress of Anatomy. Abstr.: 138 (1989) 

6) Nogami, H., Suzuki, K., Matsui, K., Okuma, S. 

and Ishikawa, H. : The cell population of somatos-

tatin and growth hormone-releasing factor using 

quantitative immunohistochemistry in the isolated 

GH deficient dwarf rat. Brain Reseach. 506: 307-

310 (1990) 

7) Takeuchi, T., Suzuki, S., Sakurai. S.. Nogami, 

H., Okuma, S. and Ishikawa, H.: Molecular Mecha-

nism of Growth Hormone (GH) Deficiency in the 

Spontaneous Dwarf Rat : Detection of Abnormal 

Splicing of GH mRNA by Polymerase Chain Reac-

tion. Endocrinology. 126(1) : 31-38 (1990) 

2. 下垂体前葉細胞の形態に関する研究

lJ Steel, J.H., Gon, G., O'Halloran, D,J., Jones. 

P.M., Yanaihara, N., Ishikawa, H., Bloom, S.R. and 

Polak, J.M. : Galanin and vasoactive intestinal 

polypeptide are colocalized with classical pituitary 

hormones and show plasticity of expression. His-

tochemistry. 93 : 183-189 0989) 

2) O'Halloran. D.J., Jones, O.M., Steel, J.H.. Gon, 

G., Giaid, A., Ghatei, M.A., Polak, J.M. and Bloom, 

S.R. : Effect of Endocrine Manipulation on Anterior 

Pituitary Galanin in the Rat. Endocrinology. 127: 

467-475 0990) 

3) Gon, G., Giaid, A.. Steel. J.H., O'Halloran, D.J.. 

Noorden, S.V., Ghatei, M.A., Jones, P.M., Amara, 

S.G., Ishikawa, H., Bloom, S.R. and Polak, J.M.: 

Localization of Immunoreactivity for Calcitonin 

Gene-Related Peptide in the Rat Anterior Pituitary 

during Ontogeny and Gonadal Steroid Manipula-

tions and Detection of its Messenger RNA. Endo・ 

crinology (in press). 

3. 下垂体前葉の比較形態学に関する研究

1) Shirasawa, N.. Arai, J., Hirano, M. and lshik-

awa, H. : Comparative immunohistochemical 

studies of prolactin (PRL) and growth hormone 

(GH) cells in mammals. Kyoto Prolactin Confer-

ence. 4: 20-32 (1989) 

2) Shirasawa, N. and Ishikawa, H. Comparative 

studies of prolactin (PRL) and growth hormone 

(GH) cells in mammalian pituitaries; are there 

PRL/GH? XIII Federative International Con-

gress of Anatomy. Abstr. 138 0989) 

3) Naik, D.R., Shirasawa, N.. Shimada, T. and 

Ishikawa, H.: Localization of Prolactin in the 

Pituitary Gland : a Comparative Immunohisto-

chemical Study from Fish to Mammal. Kyoto 

Prolactin Conference. 5: 83-97 (1990) 

4. 培養に関する研究

1) Ishiwata, I., Soma, M., Ono, I., Nakaguchi, T .. 

Ishiwata, C., Nozawa, S. and Ishikawa, H.: Biolog-

ical characteristics of adenocarcinoma cell line 

CHOUA-1) and B-lymphoblastoid cell line 

(HOUA-11) established from the same tissue of 

endometrial adenocarcinoma. Jikeikai Med. J. 36: 

303-315 (1989) 

2) Ono, I., Ishiwata, I., Nakaguchi, T., Ohara, K., 

Tokita, N., Soma, M., Ishiwata. C., Nozawa, S. and 

Ishikawa, H.: Establishment and characterization 

of human neuroblastoma cell line (HSNB). 

Human cell, Kanishobo. 2: 416-422 0989) 
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3) Ishiwata, I., Ishiwata, C., Soma, M., Ono, I., 

Nakaguchi, T., Joh, K., Furusato, M., Aizawa, S. 

and Ishikawa, H.: N-myc Gene Amplification in 

Teratoma. Journal of the National Cancer Insti-

tute. 82: 430 (1990) 

4) Ishiwata, I., Soma, M., Ono, I., Sato, H., Saito, 

M. and Ishikawa, H. : Effects of recombinant 

human granulocyte-colony-stimulating factor (rG-

CSF) on the transplantability and the proriferation 

of tumor cells in vitro and in vivo systems. Bioth-

erapy. 4: 1064-1071 0990) 

5) 石渡 勇，石渡千恵子，岡根真人，常木武敏，石川

博：卵巣未熟奇形腫における N-myc遺伝子増輻と

neuron specific enolase産生．日本産姉人科学会雑誌．

41: 1585-1586 (1990) 

5. その他

1) 福地康紀，柏木秀幸，秋元 博，高野哲．関根千

秋，鳥海弥寿雄，梅沢充，青木照明，権五撤，石川

博： H2受容体拮抗薬長期投与のラット血清ガストリ

ン値および幽門洞ガストリン細胞数に与える影響につ

し、て． TherapeuticResearch. 10: 263-267 (1989) 

2) Matsui, K., Shirasawa, N. and Eto, Y.: Cyto-

plasmic Accumulation in Rat Primary Brain Cell 

Cultures following Treatment with E-64, a Thiol 

Protease Inhibitor. Developmental Neuroscience. 

12: 133-139 (1990) 

III. 学会発表

1) 白沢信行，島田 貴，新井潤一郎，石川 博：ウシ

胎児の下垂体小胞細胞について．第94回日本解剖学会

総会． 4月．宮崎．

2) 佐久間秀哉石）II 博： GH単独欠損自然発症矮小

ラットにおげるソマトスタチンおよびGRFニューロ

ソ．第94回日本解剖学会総会． 4月．宮崎．

3) Shirasawa, N. and Ishikawa, H.: Comparative 

studies of prolactin (PRU and growth hormone 

(GH) cells in mammarian pituitaries; are there 

PRL/GH cells? XIII Federativ international con-

gress of anatomy. Aug. Brazil. 

4) Ishikawa, H., Nogami, H., Takeuchi, T., Sa-

kuma, S., Gon, G., Watanabe, T., lwasawa, K., 

Suzuki, H., Nakayama, R., Sakurai, S. and Okuma, 

S. : Characteristics of newly isolated spontaneous 

dwarf rats (SDR). XIII Federative international 

congress of anatomy. Aug. Brazil. 

5) Shirasawa, N., Arai, ]., Hirano, M. and Isikawa, 

H. : Comparative Immunohistochemical Studies of 

Prolaction (PRU and Growth Hormone (GH) cells 

in Mammals. Kyoto Prolactin Conference. Oct. 

Kyoto. 

6) Naik, D.R.. Shirasawa, N. and Ishikawa, H.: 

Folliculo-Stellate Cells in the Pituitary Gland of the 

Indian False Vampire Bat, Megaderma Jyra. lyra 

77th Kanto Annual Meeting Japanese Association 

of Anatomist. Oct. Tokyo. 

7) Naik, D.R.: Localizatin of prolactin in the pitui・

tary gland : A comparative immunohistochemical 

study from fish to mammal. International Con-

gress on Prolactin. Dec. Kyoto. 

8) Steel, J.H., Gon, G., O'Halloran, D.J., Ishikawa, 

H., Bloom, S.R. and Polak, J.M.: Expression of 

Galanin and Vasoactive Intestinal Polypeptide in 

Rat Anterior Pituitary ; Ontogeny and Modulation 

by Oestrogen. Congess of the International Soci-

ety of Psychoneuroendocrinology, Burralo. Aug. 

USA. 

9) Yamamoto, Y., Murae, M., Nagao, M., Yamada, 

K.. Takahashi, S., Nakabayashi, Y., Kimura, E., 

Yasuda, M., Ishikawa, H. and Terashima, Y.: 

RGD-Containing Peptide Inhibits Experimintal Per-

itoneal Dissemination of Human Ovarian Cancer 

Cell. 48th Annual Meeting Japanese Cancer Asso-

ciation. Oct. Nagoya 

10) 首藤忠志，石渡勇，石川博，奥田研函（横浜大

医）：ヒト卵巣腫瘍由来血管新生因子に関する研究

（I)．第62回日本生化学大会． 11月．京都．［生化学．

61: 956 (1989)] 

IV.著書

l) 石川博：解剖学（分担執筆）．井川幸雄，

平山 章編：臨床検査技師国家試験要点整理・問題演

習4.金原出版． 115-215(1989) 

2) 石川博： Lecture1方法論 1-3,Lecture 24女性

生殖器：卵巣，卵管311-320,Lecture 28内分泌系：下

垂体（前葉・中問部） 332-339,Lecture 32内分泌系：副

腎358-362,Lecture 35感覚器：聴覚392-403（分担執

筆）．内野滋雄，鈴木卓朗，中井康光編著： CORETEXT 

組織学．廣川喜店．（1989)

3) 石川 博，小田嶋梧郎：人体の構造と機能．「介設福

祉士教材」編集委員会編：介護福祉士実践シリーズ 3

巻・老人介護の医学知識． メシカルフレンド社． 25-

194 (1990) 
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第 1生理学

教授：馬詰良樹 筋生理学，休力医学

講師：堀内桂輔 筋生理学

研究概要

I. 筋収縮抑制薬 BDMの効果

当研究室ではこれまで， 2,3-ブタンジオンモノオ

キシム (BDM)の骨格筋に対する作用を生理学的，

生化学的に解明してきた。その結果， BDMはアクト

ミオシン系に直接作用して ATPase活性と共に収

縮を完全に可逆的に抑制することが解った。生化学

的な研究はさらに， ミオシンによる ATP加水分解

反応系路のうち BDMはミオシン分子上で ATPが

加水分解されるまで（燐酸初期突発）よりもむしろ

加水分解産物のミオヽンン分子からの遊離の過程の方

に効いているらしいことを示した。その後，私ども

ぱX線回折の赤道反射強度解析から筋収縮蛋白分

子の挙動を見ることによって， BDMぱ筋収縮張）J

を半分以下に抑制していても通常の収縮中に見られ

るミオシン頭部のアクチン線維近傍への移動につい

ては，抑制しないらしいという結果を得た（東北大

医学部・八木直人助手らとの共同実験）。筋収縮の過

程のうち， ミオシン頭部がアクチン線維近傍へ移動

する筋線維の太さ方向の過程と，収縮張力を発生す

る筋線維の長さ方向の過程とが BDMによって解離

されることが示唆されるわけで， このことは筋収縮

における力学的素過程を分子レベルで解明し， さら

に生化学的な知見とあわせて筋肉の化学—力学工ネ

ルギー変換機構を明らかにするために BDMが役立

つことを期待させる。この観点から，私ども1iBDM 

に関して次にあげる三つの研究を行った。

1. 収縮中の筋フィラメント格子間隔

X線回折の赤道反射強度の解析から得られた，

BDMによる収縮張力発生とミオシン頭部の動きと

の解離の可能性をさらに深く調べるため，脱鞘筋線

維（スキンドファイバー）の太いフィラメントの格

子問隔に対する BDMの効果を X線回折法で調べ

た。 ATP存在下，カルシウムイオンで十分に活性化

されて収縮中の脱鞘筋線維において， BDMが等尺

性張力を 5%程度にまで抑制していても，そのとき
のフィラメント格子問隔は ATP非存在下（硬直筋）

の格子間隔に近かった。 BDMによる抑制を受けな

いで収縮中の脱鞘筋線維の格子問隔は硬直筋にそれ

に近いことが判っているので， BDMは張力を抑制

してもフィラメント問闊には影響しないと考えられ

る。収縮中のフィラメント間隔変化がミオシンとア

クチンの筋線維の太さ方向への相r1:作用の結果であ
ろうことから， BDMぱアクチンとミオシンの相h:

作用による（筋線維の）長さ方向への））発生を抑え

ても太さ）j向の変化にぱあまり影響しないことが，

ここでも示されたことになる。

2ー ピロリン酸存在下の硬疸筋の格f間隔

生化学的な実験から BDMはATP分解産物の遊

離過程に効くことが示唆されている。そこでATP

アナログの一つピロリン酸をカルシウムイオンのな

い硬直液に加え， さらに 10%テキストラ｀／ T-500

を加えた液中での脱鞘筋線維のフィラメント格子問

隔を X線回折赤道反射から求めた。テキストランは

筋フィラメント格子の中にあまり入らないので，

10%テキストランの下の脱鞘筋線維ぱ浸透圧によ

り強く圧迫される。この圧迫力と， フィラメント格

fの圧縮に抗する力（反発力）とがつり合うところ

でこのときの格子問隔が決まる。フィラメント間の

圧縮に抗するものの一つに太いフィラメントから突

出したミオシン頭部がある。 ミオシン頭部が突出し

ようとする力が弱まれば， 10%テキストランの下で

の格—f問隠は狭くなることが期待できる。結果 1ま，

BDMIまこの格子問隔に影響しないというものだっ

た。ここにおいても BDMが，筋線維の太さ方向の

変化には影響しないことが示された。

3. BDM類似薬

BDMは分子量が 101の小さな分子であり，その

作用に本質的な構造を容易に検討できるたろう。そ

こでいくつかの試薬について調べた。ブタンシオ‘ノ

は筋収縮抑制作用は BDMに較べて極めて弱く，

BDMと共に有機燐剤中毒におけるアセチルコリン

エステラーゼ復活薬として知られる薬の中に BDM

に近い作用を持つもの（サリチルヒドロキサム酸）が

あった。さらに直接には BDMと薬理学的な関連が

知られてし、なし、，メタクリル酸ヒドロキシエチル，ア

クリル酸ヒドロキ、ンプロピル，ニチレングリコール

モノアセテートが，力価こそ劣るものの BDMとよ

く似た作用を持つことが判った。メタクリル酸ヒトゞ

ロキシエチルの力価は BDMの4分の 1程であり，

張力のカルシウム惑受性をほとんど変えず， さらに

低温，高イオン強度においてよく効くという点も

BDMによく似ていた。

今後X線回折法など，他の面からもこれらの薬と

BDMの類似性を検討し，また， BDM類似の作用を

持つ薬の化学構造上の共通点を抽出して同じ構造的

特徴を備えた薬について筋収縮に対する作用を調

ベ． BDMの筋収縮作用に本質的な化学構造を明ら
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かにすれば，近年長足の進歩を続けている筋蛋白の

構造解明と相侯って，筋収縮機構を化学的に究明す

るのに役立つと考えられる。

II. 平滑筋のカルシウムによる脱感作

平滑筋もカルシウムイオンによって活性化される

が，そのカルシウムイオンと収縮との関係1まcAMP

等の因子によって生理的に変調されている。最近の

報告によると，刺激によって脱分極を起こし一過性

の収縮を見せる相性平滑筋には，細胞外液カルシウ

ムによって収縮系のカルシウム感受性が低下する現

象が見られるという。この収縮系の脱感作も細胞内

伝達物質を介した収縮系の変調であろう。同じ報告

は， a毒素で処理して作成したスキント相性平滑筋

に直接カルシウムを与えた時にも，収縮力の発生経

過に一過性のピークがあるという。これもカルシウ

ムによる間接的なゆっくりとした脱感作が，直接的

な収縮系の活性化に続いて起こったためかも知れな

い。これらのカルンウムによる脱感作の現象1ま生理

的な収縮系変調のメカニズムと深く関連しているこ

とが期待できるので，その性質をキネティクスの観

点から調べようと考えている。今年度はまず脱感作

の起こる時間経過とカルシウム濃度の関係を細胞膜

の保たれた平滑筋束（門脈縦走筋）で調べた。脱感

作はゆっくりとではあるがかなり低いカルシウム濃

度でも起こり， カルシウム猿度が高まるにつれて速

く起こるようになることが解った。

付）平滑筋に対する BDMの作用機序：骨格筋収

縮系を可逆的に抑制する BDMは平滑筋のカリウム

拘縮も抑制するが，小胞体からのカルシウム放出に

よる収縮についてはあまり抑制しなかった。

III. 筋肉のエネルギー転換機構

筋収縮は ATP分解の化学工ネルギーを熱と仕事

のエネルギーに転換する過程である。収縮系の立休構

造を保った筋原線維は溶液の拡散が速く，詳細なATP

分解の測定に適している。しかも既に開発に

成功した高時間分解能，高精度の装置と定菫法は筋原線維

を用いた短縮中の ATP分解呈測定を可能にした。

滑りに対する抵抗無しに無負荷の短縮をしている

ときは， ATPの加水分解産物の遊離はほとんと見

られず， しかもこの時には筋線維レベルで測定され

ていたものよりも速い 10μm/s/half sarcomereと

いう速度で短縮していることが昨年に引き続き確か

められた。滑りに対する抵抗の増加にともなって一

過性に ATP分解産物の遊離が促進されることも確

認できた。この一時的なエネルギーのアンバランス
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が，反応条件を変えることでどの様に変化するかを

現在測定している（本研究は岡山大学歯学部口腔生

化学教室，児玉助教授との共同で行われている）。

研究業績

I. 原著論文

1) Higuchi, H. and Takemori, S.: Butanedione 

monoxime suppresses contraction and A TPase 

activity of rabbit skeletal muscle. J. Biochem. 
105: 638-643 (1989) 

2) Maruyama, K*., Matsuno, A. (Dept. Biol. Facul. 

Sci. Shimane Univ.), Higuchi, H., Shimaoka, S*. 

(*Dept, Biol. Facul. Sci. Chiba Univ.) and Shimizu, 
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revealed by immunoelectron microscopy. J. Musc. 
Res. Cell Motil. IO: 350-359 0989) 

II. 総説

l) 内野欽司：ヒト鼓膜温の生理学的意義． 日本生理

i志． 51:387-404 (1989) 

2) 堀内桂輔：門脈平滑筋の速い収縮，気管平滑筋の遅

い収縮：籠入り ATPをつかった反応速度論．血管．

12: 103-108 0989) 

III. 学会発表

1) Higuchi, H. and Funatsu, T. (Dept. of Physics, 

Sch. of Sci. & Engi., Waseda Univ.): Structure and 

function of connectin (titin) filaments revealed by 

selective removal with gelsolin of thin filaments in 

skeletal muscle. XXXI International congress of 

physiological sciences. Jul. Helsinki. 〔Proc.

!UPS. 17: 84 0989)] 

2) Takemori, S : Contribution of structural organi-

zation to resting tension of frog skeletal muscle. 

XXXI International congress of physiological sci-

ences. Jul. Helsinki〔肝oc.IUPS. 17: 84-85 

(1989)〕

IV.著書

l) 馬詰良樹：筋肉に関する項分担執筆．南山堂医学事
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第 2 生理学

教授：栗原 敏 心筋・骨格筋の興奮収縮連

関

講師：國分直一朗 心筋•平滑筋細胞膜の興密

発生機構

講師：小西真人 心筋・骨格筋の興阿収縮連

関

研究概要

I. 筋生理学に関する研究

1. 心筋の興桁収縮連関に関する研究

温血動物心室筋のムスカリン受容体剌激効果発現

のメカニズムを解明することを研究主題とした。ア

セチルコリン (ACh)は，心室筋の収縮を一過性に

強く抑制するが収縮は次第に回復し，定常状態では

収縮抑制効果は顕著ではない。しかし，あらかじめ

ベーター受容体を剌激しておいてから， AChを作用

させるとベーター受容体刺激により増強された収縮

は著しく抑制されることが知られている。このよう

なAChの作用は，（1)活性化されたアデニレート

シクラーゼがAChにより抑制されるため，（2)

AChにより細胞内に cGMPが産生され， cGMPに

より収縮の抑制がおこる，という 2つの仮説がある。

我々は，フェレット右室乳頭筋摘出標本に細胞内 Ca

指示薬，ェクオリンを応用して，収縮と細胞内 Ca

transientを同時に測定し，両者に対する AChの効

果を観察することにより， この仮説を検証した。

イソプロテレノール Ciso)により増強された収縮

およびCatransientのピークは AChにより減少し

た。このとき，収縮よりも Catransientのヒ゜ークの

方がより強い抑制を受けた。予め，百日咳毒素(IAP)

を注射しておいたフェレットから取り出した標本で

は， Isoは収縮と Catransientのヒ゜ークを増強した

が， AChを加えても収縮と Catransientは変化しな

かった。 Isoを予め作用させた標本に膜透過型の

cGMP (8-bromo cGMP, dibutyryl cGMP)を作用

させても， Isoの効果は変化しなかった。これらの結

果は， AChIまGTP結合タンバク， G,を介してアデ

ニレートシクラーゼを抑制し cAMP濃度を低下さ

せることにより，ベーター受容体刺激効果に拮抗す

るものと考えられる。

2. 心筋細胞における電流特性に関する研究

ラットの心室筋細胞では， 5mMカフェインを与

えるとー20mVより脱分極側で外向き電流が抑制

された。この外向き電流の抑制は4-AP存在下でも

認められたので，この外向き電流は，細胞内 Caイオ

ソ濃度の上昇にともなって発生する Ca感受性外向

き電流と考えられた。この外向き電流ぱ脱分極が強

くなるにしたがって増加するが，最大値は＋lOmV

から＋20mVの間で得られ，それ以上の電位ではむ

しろ減少する領向が認められた。この電流の活性化

および不活性化時間は，脱分極が強くなるにした

がって遅延することが明らかとなった。

3. 心筋および平滑筋細胞に対する新しい dihy-

dropyridine誘導体の作用機序に関する研究

新しく開発された dihydropyridine誘導体， NZ-

105は，ラット培養血管平滑筋の Caチャンネルに対

してはごく低濃度で抑制効果を現わし (1/2最大抑

制磯度は約 2x 10-11 M), nicardipineも同じ濃度で

同様の効果を示した。一方，ラット心室筋細胞では，

NZ-105は1炉 Mでも約 30%の抑制効果しか示さ

なかった。しかし， 10-6Mのnicardipineは完全に

Caチャンネルを抑制した。 lo-5MのNZ-105でぱ，

non-specific bindingがほぼ飽和状態になっている

ことから，心室筋Caチャンネルに対する NZ-105

の効果は，選択的であるとはいい難いという結論に

達した。

4. ヒト血管平滑筋に対するクロマカリンの効果

ヒト血管平滑筋でも他の血管平滑筋同様に， クロ

マカリソは外向き電流を増加させた。この時の細胞

内環境は， ATP,1.5mM以下， Ca濃度， lOnMで

あった。この外向き電流はー80mV以下では観察さ

れなかったので， Kイオンにより運ばれていること

が考えられる。

5. 骨格筋の興會収縮連関に関する研究

蛙骨格筋の収縮と細胞内 Caイオン動態に対する

細胞内アシドーシスの効果を検討した。重炭酸緩衝

系を含むリンゲル氏液中の炭酸ガス濃度を上げ (5-

45%）溶液の pHを低下させると，アシドーシスでは

強縮のピークは低下し，弛緩が著しく遅くなった。ま

た，強縮中の Catransientのピークは大きくなり，

刺激が終わった後の Catransientの滅衰時間が延

長した。 Catransientの延長が，細胞内ア、ンドーシ

スにおける弛緩時間の延長をある程度説明できる可

能性がある。

アドレナリバま骨格筋の収縮を増強することが知

られている。我パま，蛙骨格筋の収縮と細胞内 Ca

transientに刈するイソプロテレノール (Iso)の作用

機序を検討した。 Isoは単収縮およびCatransient 

のピークを増高させた。また，収縮と Catransient 

の時間経過を延長させた。これらの効果は，予めベー

ター遮断剤を作用させておくと観察されなかった。
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蛙骨格筋にもベーター受容体が存在し，セカンド

メッセンジャーを介して Caイオ｀／動態に影響し，

その結果，収縮を増強するものと考えられる。

6. 分離筋小胞体に関する研究

前年度から引き続き，分離筋小胞体の Caイオ` ノ

の取込み・遊離機構を検討するため，分離筋小胞体

を浮遊させたキュベット内の Caイオソ猿度を

fura-2を用いて測定した。低濃度 Mg-ATP存在下

でCaイオンを取り込ませた分離筋小胞体は，溶液

中の Caイオソ猿度が O.lμM程度になると， Caイ

オンを周期的に遊離することが分かった。この現象

はCa誘発性 Ca遊離の可能性があり，現在，さらに

研究を進めている。

7. 心筋・骨格筋の収縮の分子機構に関する研究

心筋および骨格筋が収縮する際のクロスブリッジ

動態を， X線回折法により経時的に測定することを

試みた。心筋の標本にはフェレットの乳頭筋を用い

た。心筋では張力発生に先立ち，クロスブリッシの

弱い結合状態を考えると，張力発生の時問経過がよ

く説明できることが分かった。この研究は，東北大

学第2薬理学教室 松原一郎助教授 ('90年 6月19

日逝去），八木直人助手，および鶴見大学歯学部生理

学教室 三枝木泰丈助教授との共同研究である。

II. 運動生理学に関する研究

1. ヒトの足の機能的左右差の発育•発達に関す

る研究

幼児の臥位，起立ならびに歩行時の観察から，支

持足は，はじめ利き足と同じ側にあるが，発育にと

もない，利き足とは反対側の足に移行することが認

められた。その結果，支持足は，肝臓の重さによる

身体の非対称性によるよりも，利き手に依存してい

ることが考えられた。そして，運動発達にともなう

学習効果によって，支持足が決まるものと考えられ

た。

2. 血中酸素濃度変化の非侵製的測定に関する研

究

近赤外光は比較的生体を透過しやすく，その吸収

の変化は血液や組織の酸素呈とよい相関があること

が知られている。この近赤外光の性質を利用して，血

中の酸素濃度変化を非侵襲的に測定することを試み

た。測定装置は，浜松フォトニクス社製の近赤外線

透過光分光測定装置， NIR-1000である。 Hbと

Hb02の濃度は運動負荷強度に関係なく，運動開始

直後低下した。その後， Hbぱ速やかに上昇したが，

Hb02は低下したままであった。運動停止後， Hbと

Hb02は速やかに安静値に回復した。本法で運動負

荷時の血中 Hbならびに Hb02の猥度変化を非侵

襲的，かつ経時的に計測できる可能性が出てきた。
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医化学

教授：松田 誠 ビタミ‘/B6と中枢神経機

ム月ヒヒ＇ 

助教授：水野有武 視覚に関する神経生化学

講師：小林孝彰 ニューロ‘ノの分化の生化学

講師：大川 清 癌胎児性抗原の解析

講師：八木康之 視神経再生の分子生物学

次の通りである。① GADプールの大きさつまり

GABA量は限定されているのに対して GABA-T

プールのそれは限度がない。② GADプ ールの

GABAは， GABA-Tプールのそれとはあまり交流

しない。③形態学的にGADプールはシナプス小

胞に対応し， GABA-Tプールはミトコンドリアな

らびにその周辺サイトゾールに対応している。

また，プールの性質を明らかにするため， GABA

の非生理的前駆物質 4—アミノフチルアルデヒド

(ABAL)をシナプトゾームに添加してみた。 ABAL

研究概要 から GABAは効率よく産生され，しかも，この

I. ピタミン B6の吸収代謝の研究 GABAはCa2十依存的，非依存的両機構によって放

ビタミン B6の一つピリドキサミソ (PM)は体内 出された。また， GABA-T阻害剤の添加によって生

でPM→ピリトキサミン・リン酸 (PMP)→ピリド 成GABAは増最したがこの増量した GABAは主

キサル・リソ酸 (PLP, 補酵素）に代謝されると考 にCa2十非依存的に放出された。このことから，

えられている。したがって，経口的に摂られた PM ABALから生成した GABAは主に GABA-Tプー

は，血液を通じて各臓器に運ばれ，その組織・細胞 ルに入り，外から取り込まれた GABAとほぼ同じ

でPM→PMP→ PLPに従って補酵素 PLPに合 行動をとることが分かった。

成されると考えられる。 昨年に続き， ABAL脱水素酵素を精製しその性質

しかし，生理量の放射性 PM（臼H〕PM)をマウ のいくつかを明らかにした。

スに経口投与しても，血液中にこの〔3H〕PMが出

現することは全くなかった。放射活性の大部分は III. 神経組織の再生・分化の生化学

[3HJ PLであり，次いで〔旧〕 PLPであった。また 神経細胞の分化ないし再生は，軸索の延長および

肝において！ま大部分が〔3H〕PLPでぁり’少量の これに続くシナプスの形成とぃうことになるが＇本

〔屯〕 PLが検出されるのみで， [3H〕PMPゃ〔3印 研究室では次のょうな角度から研究を行なつナら

PMは全く検出されなかった。他の臓器（筋肉，脳， 1. 神経細胞の分化とュビキチン

腎など）でも，ほぽ同じ結果で，放射活性は PLP, ユヒキチンは様々な蛋白質と結合して，その蛋白

PLにのみ検出され， PMP,PMには検出されなかっ 質の分解を促進したり，機能を修飾したりするもの

た。これらの事実から，生理的条件で与えられた PM と考えられている。神経細胞の分化におけるユヒキ

は消化管で吸収されたのち肝において PMPを経て チンの役割を探る目的で，神経成長因子 (NGF)に

直ちに PLP,PLに変えられ，血液中にはこの PLの 応答して交感神経様に分化する PC12h細胞のユビ

形で放出され，全組織に供給されるものと考えられ キチンおよびユビキチン化蛋白質の動態を検索し

た 。た。

得られたユビキチンに対する抗体 (2種のボリク

II. 抑制性伝達物質 y—アミノ酪酸の研究 ロン， 1種のモノクロン）は，いずれも PC12h細胞

神経終末内には， y-アミノ酪酸 (GABA)につい 内の遊離ユビキチンおよび数多くのユビキチン化蛋

ての機能的，代謝的にことなる少なくとも二つの 白質を検出した。 NGFを添加して細胞分化を誘う

プールが存在することを示してきた。一つは，グル と，①遊離ユビキチンおよびユビキチン化ヒスト

タミン酸から新しく合成された GABAのプール ン2Aのような低分子結合体は減少傾向を示した

で， GABAトランスアミナーゼ(GABA-T)によっ が，②多くの高分子ュビキチン化蛋白質 (40kDa 

て分解されにくく，また，脱分極時， Ca2十依存的，非 以上）は反対に増加した。ただ③高分子ユヒキチ

依存的両機構によって放出される。他の一つは，外 ン化蛋白質の中で 157kDaの結合体のみは特異的

から取り込まれた GABAのプールで GABA-Tに に減少した。 NGFによるこのような変化は， NGF

よって活発に分解され，また，ここの GABAぱ脱分 類似の分化能をもつ cAMPによっても誘発され，ま

極時 Ca2十非依存的に放出される。 た反対に NGF分化を阻害する薬物はこの変化も阻

本年は，この両プールの性質を明らかにするため， 止したので，神経分化と深くかかわった現象と考え

シナプトゾーム分画を用いて検討した。その要旨は られた。
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2. 神経細胞の障害とユビキチン

海馬 CAlニューロンは，記憶や学習に関する重要

な役割を担っていると考えられている。虚血に対し

ては特異的に脆弱であり，一過性の虚血に対しても

壊死におちいり易い。したがって，この CAlニュー

ロ｀ノの壊死の機序ならびにその阻止法を研究するこ

とは，ひいては記憶障害の機序並びにその予防治療

法を研究することになる。

一過性虚血後の CAlニューロンのユビキチンお

よびユビキチン化蛋白質を分析したところ，ュビキ

チン並びにユビキチン化ヒストン 2Aのような低分

子のものは減少領向にあり，反対に高分子ユヒキチ

ン化蛋白質は明らかに増加した。このこと 1ま虚血後，

変性蛋白質が増加することを示唆するものであり，

現在これら蛋白質の同定を行なっている。

3. 神経突起の再生と細胞骨格

抗腫瘍剤ヒンクリスチンは副作用として末梢神経

障害をおこす。これに対してガングリオシドはこの

障害を予防するといわれている。ニワトリ胚後根神

経節細胞の培養系に両者を投与して，その機序を検

討した（第3内科学との共同研究）。ビンクリスチ｀ノ

は神経突起の再生を障害し，ガングリオシドはその

障害を除去することが明らかになった。しかもガン

グリオシトの作用機序として， ビンクリスチン投与

によって惹起される神経突起内微小管断片化か，ガ

ングリオシド投与によって阻止され，微小管の長さ

配列がほぼ正常に近ずくことが明らかになった。

IV. 癌細胞蛋白質の解析

1. 癌細胞のユビキチン化蛋白質

ュビキチン抗体を用いて，癌細胞におけるユビキ

チン化蛋白質を解析した。癌細胞では多少の差はあ

るが，ユヒキチン化蛋白質が細胞質に蓄積している

ことが見い出された。蓄積蛋白質の性質とその意義

を検討中である。

2. 癌特異抗体による標的免疫化学治療法

癌特異抗原と抗癌剤に同時に結合する抗体

(bispecific antibody)を作製できれば， これを以て

標的免疫化学療法（すなわちミサイル療法）が可能

になるはずである。当研究室では，癌特異抗原とし

て， a-フェトプロテイン (AFP)ないし DAB肝癌

細胞膜抗原を用い，また抗癌剤として daunorubicin

(DNR)をえらんだ。まずそれぞれに結合する杭体を

産生する hybridomaを作製した後，各 hybridoma

をさらに quadromaに融合して，目的とする

bispecific antibodyを得ようと考えた。本年はまず，

ラット DAB肝癌細胞膜由来抗原認識モノクロン抗

体と抗 DNRモノクロン抗体の quadromaを作製

し，効率よく標的細胞に対する殺細胞効果を発揮す

るbispecificantibody (ASC)を得ることができた。

癌細胞の抗癌剤耐性獲得は治療の面から憂慮すべ

き問題であるが，当研究室では一旦 DNR耐性に

なったラット腹水肝癌細胞も，抗AFP抗体を共存

させることによって再びDNR感受性になることを

見い出した。その機序として耐性細胞の DNR汲み、

出し機構が抗AFP抗体によって抑制されるためで

あろうと考えた。

V. レーザーラマン分光法による白内障の研究

遺伝性白内障動物の水晶体について， SH基の増

加と， s-s結合の量，並びにその比率を研究してい
るが，本年は新しく開発された白内障ラ、ノト (SCR)

の水晶体について研究し，白i蜀する以前から SH基

の増加と， s-s結合の減少がおきていることを見い
出した。

IV. 高木兼寛の医史学的研究

本年は高木兼寛の晩年の思想とくに愛国思想につ

いて論及した。
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栄養学

教授：林 伸一 栄養学・代謝調節

助教授：村上安子 代謝調節

講師：亀地隆明 代謝調節

研究概要

I. オルニチン脱炭酸酵素 (ODC)の調節機序に関

する研究

高等動物におけるボリアミン合成の鍵酵素である

ODCIま，迅速な代謝回転を営み種々の細胞増殖刺激

に反応して顕著に誘導（量的増加）される。当教室

では十年来ODCの調節機序を合成と分解の両面か

ら分子レベルで解明すべく研究を進めている。

1. ODCの分解におけるアンチザイムの役割

ポリアミンによる ODCの負のフィードバック調

節は合成抑制と分解促進の両機序によるが，ポリア

ミンによって誘導される ODC阻害蛋白質アンチザ

イムとの結合がODC分解を加速するという仮説を

私共は 1985年に提唱し，これを支持する問接証拠を

苺積してきた。今年度は以下のふたつのアプローチ

によってこの仮説の直接証明に成功した。

1) アンチザイムと複合体を形成している ODC

の半減期：昨年度に得たアンチザイム過剰生産株細

胞 (CH0-6F-15)を用い，アンチザイムと複合体を

形成している ODC（すなわちアンチザイム過剰下に

存在する ODC)の半減期の測定が可能となった。プ

トレッシンにより充分にアンチザイムを誘導したの

ち，培地からプトレッシンを除去するとアンチザイ

ムの減少と ODCの誘導が開始するが． この問複合

体の半減期を経時的に測定した。その結果，アンチ

ザイム大過剰下では複合体ODCの半減期はわずか

2.2分であり，遊離アンチザイムの減少にともなって

5分， 8分と長くなったが，遊離ODCの半減期 (22

分， 26分）よりはるかに短かった。

2) アンチザイム遺伝子導入細胞での解析：＇ 87

年度研究で得た部分長のアンチザイム cDNA(Zl) 

をグルココルチコイドで誘導可能な MMTV-LTR

プロモーターをもつ発現ベクターに組み込み， HTC

細胞にりん酸カルシウム法で導入した。G418で選択

後デキサメサゾンによってアンチザイムが誘導さ

れる安定な形質転換細胞を得た。対照細胞にはアン

チザイムのかわりに CATを導入した。 Zl導入細胞

ではODC誘導はデキサメサゾソ存在下に，著しく

抑制された。また， ODC誘導後にデキサメサゾンを

添加すると ODC活性はlagののち加速度的に減少

し， この効果は蛋白合成阻害剤により消失した。さ

らに，デキサメサゾン前処理はODCの半減期を短

縮した。

以上，ふたつのアプローチの結果はいずれもアン

チザイムがODC分解を加速することの直接証拠と

みなしうる。

2. アンチザイムの発現調節機序

ノサンフロット解析により， ラット各組織には多

呈のアンチザイム mRNAが常時存在しその董はプ

トレッシンでアンチザイムを誘導しても不変である

ことがわかった。また， ラット肝のア｀ノチザイム

mRNAは半減期 12時間と安定であった。この結果

より，アンチザイム mRNAは組織非特異的に常時

発現しているが，その翻訳はなんらかの機序で抑制

されており，ボリアミンはこの抑制を解除すること

によってアンチザイムを誘導すると結論した。

3. ア‘ノチザイム cDNAの構造解析

部分長 cDNA(Zl)をプローブとして入ZAPII/

ラット肝cDNAライブラリよりほぼ全長のアンチ

ザイム cDNAをクローン化した。大腸菌および哺乳

動物細胞でアンチザイム活性の発現を確認した翻訳

読み枠はその 5'側に開始コドンを欠くことが判明

し，アンチザイムは翻訳時にフレームシフトを必要

とする特殊な発現様式をとることが示唆された。

4. アンチザイム遺伝子の構造解析

ラット肝ゲノム DNAより 4.5キロ塩基対の

EcoRI断片をアンチザイム遺伝子としてクローン

化した。塩基配列解析ならびに Slマッピングの結

果，本遺伝子は 5個のエクソンからなることが明ら

かとなり，対応する部分の塩基配列は cDNAと完全

に一致した。また，プロモーター領域には典型的な

TATAボックスと SPI結合配列がみいだされた。

5. 組み換えアンチザイムの純化と抗体作製

21 cDNAを大腸菌直接発現ベクターに組み込ん

で得た組み換えアンチザイムを純化し，抗血清を作

製した。ラット，ニワトリ，およびカエルの肝アン

チザイムはいずれもこの抗血清と反応し，アンチザ

イム構造の保存性が示された。

6. ODC mRNA の 5'—非翻訳領域の役割

千葉大学の五十嵐教授らとの共同研究により，

ODC mRNA の 5'—非翻訳領域の特定部分（翻訳開

始AUGより 70-220塩基上流）が翻訳効率低下に

寄与しており，高濃度スペルミジンによる翻訳抑制

もこの部分で作動することを明らかにした。また，マ

ウス乳癌細胞由来の ODC過剰産生細胞を用いて，

ODCの調節が逍伝子転写， mRNA翻訳，ならびに

酵素分解の少なくとも 3過程でおこることを示し
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た。

II. 実験栄養学的研究

L 大豆蛋白質の降コレステロール効果

これまでの研究で， カゼインと比較して大豆蛋白

質はラットの血漿コレステロール濃度を低下させる

とともに糞へのステロイド排泄を促進するがマウス

ではいずれの効果もみられないことを示してきた。

今回はこれをさらに確かめるため， 14c標識コレス
テロールを胃内注入し糞の中性ならびに酸性ステロ

イド分画の放射能を測定することによってトータル

のステロイド排泄率を正確に把握する方法を用い

た。その結果， カゼイン飼育時のステロイド排泄率

は大豆蛋白質飼育時に比ベラットでは非常に低いが

マウスでは同程度であった。このことから，糞への

ステロイド排泄が血漿コレステロール濃度の決定要

因として重要であり，大豆蛋白質の降コレステロー

ル効果はステロイド排泄促進にもとづくことが強く

示唆された。

2 肥満マウスの攻撃行動

肥満マウスでは雄の攻撃行動が低下するととも

に，顎下腺線状部の神経成長因子 (NGF)が咸少し

包皮腺が萎縮することを， これまでに遺伝性肥満マ

ウス (ob/ob)とゴールドチオグルコース肥満マウス

で観察してきた。今回， ゴールドチオグルコース肥

満マウスを対照マウスと 1時問同居させると，対照

マウスでは顎下腺線状部の NGF含有細胞が著しく

減少して NGFの血中放出を示唆したのに対し，肥

満マウスで1まほとんど変化がなかった。正常雄マウ

スの顎下腺を摘出すると攻撃行動の低下がみられた

が包皮腺の大きさには影響しなかったことから，顎

下腺 NGFの放出は攻撃行動に寄与するがその効果

は包皮腺を介するものではないと考えられた。

III. その他

助手松藤千弥は '89年10月，「オルニチン脱炭酸

酵素ア｀ノチザイムに関する研究」により永山賞を受

賞した。

研究業績

I. 原著論文

1. ODCの調節機序に関する研究

1) Murakami, Y., Matsufuji, S., Nishiyama, M. and 

Hayashi, S.: Properties and fluctuations in vivo of 

rat liver antizyme inhibitor. Biochem. J. 259: 839-

845 (1989) 

2) Matsufuji, S., Kanamoto, R., Murakami, Y. and 

Hayashi, S.: Monoclonal antibody studies on the 

properties and regulation of murine ornithine decar-

boxylase antizymes. J. Biochem. 107: 87-91 
(1990) 

2. 実験栄養学的研究

1) Yamashita, J., Hayashi, S. and Hirata, Y.: 

Reduced size of preputial glands and absence of 

aggressive behavior in the genetically obese mouse. 

Zoo!. Sci. 6: 1033-1036 (1989) 

2) Yamashita, J. and Hayashi, S. : Changes in the 

basal metabolic rate of a normal woman induced by 

short-term and long-term alterations of energy 

intake. J. Nutr. Sci. Vitaminol. 35: 371-381 0989) 

3) 山下洵子，林 伸一，平田幸男，宮嶋正康：遺伝性

肥満(ob/ob)マウスの攻撃行動の欠如と包皮腺重量の

関係．第9回日本肥漉学会記録． 83-86(1989) 

4) 山下洵子，藤多淑子，上村美和子，林 伸一：コレ

ステロール代謝の動物種差と食餌たん白質の効果．大

豆たん白質栄養研究会会誌． 10:49-52 (1989) 

III. 学会発表

1) Matsufuji, S., Baby, T.G., Kanamoto, R., Kameji, 

T., Murakami, Y. and Hayashi, S.: Distribution 

and properties of ornithine decarboxylase ant-

izyme. Argentina-Japan Joint Seminar-1989 Inter-

national Symposium on the Biology and Chemistry 

of Polyamines. Apr. Buenos Aires, Argentina. 

2) Tohyama, Y., Kameji, T. and Hayashi, S.: 

Mechanisms for dramatic fluctuation of ODC activ・

ity upon tonicity changes in primary cultured he-

patocytes. Gordon Research Conference on 

Polyamines. Jun. New Port, USA. 

3) Matsufuji, S., Baby, T.G., Murakami, Y. and 

Hayashi, S. : Ubiquitous presence of antizyme and 

its mRN A in vertebrate tissues. Gordon Research 

Conference on Polyamines. Jun. New Port, USA. 

4) Hayashi, S., Murakami, Y. and Matsufuji, S.: 

Role of antizyme in regulation of ornithine decar-

boxylase. UCLA Coloquium on Polyamines in Cell 

Proliferation and Differentiation. Feb. Taos, USA 

[J. Cell. Biochem. 14C(suppl.) : 85 (1990)] 

5) 山下洵子，上村美和子，林 伸—-，宮嶋正康：マウ

スにおける血漿コレステロール濃度と糞中ステロイド

排泄に及ぼす食餌蛋白の影響．第43回日木栄養食糧学

会総会． 5月．東京．［講演要旨集， 146(1989)] 

6) 松藤千弥：オルニチ｀ノ脱炭酸酵素の調節における

アンチザイムの役割．第 2回肝臓コロクイアム． 7月．

御殿場．

7) 松藤千弥，金本龍平，亀地隆明，村上安子，林 伸
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ー：脊椎動物組織におけるオルニチン脱炭酸酵素アン'

チザイム mRNAの普遍的存在．第 106回成医会総会．

10月．東京．

8) 亀地隆明，金本龍平，村上安子，林 伸一：初代培

養肝細胞オルニチ‘ノ脱炭酸酵素の膵ホルモンによる誘

導機序．第 62回H本生化学会大会． 11月．京都．［生

化学． 61:1181 0989) J 
9) 遠山洋一，亀地隆明，林 伸一：浸透圧ショックに

よるオルニチン脱炭酸酵素 CODC)の調節機構におけ

るカリウムイオンの役割について．第 62回日本生化学

会大会． 11月．京都．［生化学． 61:1181 0989) J 
10) 村上安子，亀地隆明，林 伸一：プトレッシンによ

るオルニチン脱炭酸酵素 (ODC)の分解促進作用には

アンチザイム (AZ)が関与する．第62回日本生化学会

大会． 11月．京都．［生化学． 61:1181 0989) J 
11) 松藤千弥，金本龍平，亀地隆明，村上安子，林 伸

ー：脊椎動物におけるオルニチン脱炭酸酵素アンチザ

イム mRNAの普遍的分布．第62回日本生化学会大

会． 11月．京都．［生化学． 61:1182 (1989)] 

12) 林 伸一，村上安子，金本龍平，松藤千弥：オルニ

チン脱炭酸酵素の分解調節におけるアンチザイムの役

割．大阪大学蛋白質研究所セミナー． 11月．大阪．

13) 松藤千弥，宮崎陽一， Baby,T.G.，金本龍平，亀地

隆明，村上安子，林 伸一：オルニチン脱炭酸酵素アソ

チザイムの組織ならびに種特異性．第6回日本ポリア

ミン研究会． 1月．千葉．［講演要旨集． 12(1990)] 

14) 亀地隆明：ボリアミン生合成の酵素量はどのよう

に調節されるか？ 第6回ビ本ボリアミン研究会． 1

月．千葉．［講演要旨集． 29(1990)] 

IV.著書

1) Hayashi, S., Murakami, Y., Matsufuji, S., Ni-

shiyama. M., Kanamoto, R. and Kameji, T.: 

Studies on ornithine decarboxylase antizyme. 

Zappia, V. and Pegg, A.E., eds.: Progress in 

Poly amine Research. Novel Biochemical, Phar・

macological, and Clinical Aspects. Plenum Press, 

New York. 25-35 (1989) 

2) Matsufuji, S., Baby, T.G., Kanamoto, R., Kameji, 

T.、Murakami,Y. and Hayashi, S.: Distribution 

and properties of ornithine decarboxylase ant-

izyme. Goldemberg, S.H. and Algranati, I.D., eds.: 

The Biology and Chemistry of Polyamines. IRL 

Press. Oxford. 81-90 0989) 

3) 林 伸一：オルニチン脱炭酸酵素アンチザイムー

本態，役割，調節，ならびに比較生化学．平成元年度科

学研究費補助金（一般研究 B)研究成果報告書．（1990)

第 1薬理学

教授：川村将弘

助教授：柳橋和利

講師：中道 昇

講師：大野裕治

研究概要

内分泌薬理学

内分泌薬理学

内分泌薬理学

内分泌薬理学

I. 副腎皮質細胞における糖質コルチコイド産生調

節機構に関する研究

副腎皮質顆粒層細胞においては鉱質コルチコイド

であるアルドステロンが，束状層細胞においては糖

質コルチコイドであるコルチゾルやコルチコステロ

ンが合成されている。アルドステロンの産生調節に

はアンギオテンシン IIが主役を演じており，その細

胞内情報伝達物質は Ca2十であることが確実となっ

ている。一方，糖質コルチコイドの産生調節は副腎

皮質剌激ホルモン (ACTH)により行なわれている。

ACTHの細胞内情報伝達物質は cAMPであると考

えられているが， Ca2+ll)関与の重要性を示唆する報

告が我々を含めて多い。また，糖質コルチコイド産

生の律速段階としてミトコンドリアにおける基質コ

レステロールの動態が注目されている。現在，当教

室においては糖質コルチコイド産生調節における細

胞内情報伝達物質としての Ca2十の役割の追求と，

細胞内コレステロール動態に影響をあたえる物質の

作用点，及び ACTH受容体について，遊離及び初代

培養副腎皮質細胞を用いて研究している。

1. 糖質コルチコイド産生調節に対する細胞内情

報伝達物質に関する研究

1) ATPを用いた研究

細胞内 ATPがエネルギー源として細胞の機能維

持に重要な役割を果たしていることはいう迄もない

が，近年，細胞外 ATPが purinoceptorを介して血

小板凝集，肥滴細胞からのヒスタミンの放出，血管

平滑筋の収縮弛緩等に影響を及ぼしていると報告さ

れている。現在までの報告によると，細胞外 ATPは

P2受容体を介して細胞内 Ca2十濃度を高めその結果

として標的細胞の機能調節に参画するとされてい

る。また，ストレス負荷時に血中 ATP涙度は平常時

の 10倍以上にも上昇すると言われている。従って，

細胞外 ATPに副腎皮質細胞における糖質コルチコ

イド産生促進作用があれば，糖質コルチコイド産生

調節機序における Ca2十の役割を研究する上で都合

が良いと同時に生体のストレスに対する反応機構を

考える上でも都合が良い。従って， こういった観点
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から初代培養ウシ副腎皮質細胞に対する ATPの効 コレステロールの移行を促進した。このことは副腎

果を調べたところ， ATPはμMォーターて糖質コ 皮質ミトコンドリア外膜のベンゾシアゼピン受容体

ルチコイド産生を促進した。 ATPとその他のプリ は糖質コルチコイドの基質であるコレステロールの

ン誘導体との間の糖質コルチコイド産生活性の比較 移行に重要な役割を果たしている可能性が考えられ

は， ATP>ADP>> >AMP=アデノシンであっ た。

た。 ATPのこの作用は細胞外に Ca2十を添加しない

と発現せず，カルモシュリン阻害薬により完全に抑 II. レーザーラマン分光法を用いた副腎皮質細胞

制された。しかしながら，カルシウム拮抗薬により 成分の解析に関する研究

抑制されなかった。一方，蛍光性細胞内 Ca2十指示薬 '87年レーザーラマン分光光度計が購入されたの

の Fura-2を用いた実験から ATPは細胞肉 Ca2十 を機会に，初代培養ウシ副腎皮質細胞のレーザーラ

濃度を高めることが確認された。従って， ATPはウ マソ分光法による解析を行い，昨年度までに副腎皮

シ副腎皮質細胞において P2受容体に結合し，カル 質細胞に /3—カロチンが含まれていることを明らか

シウム拮抗薬非感受性カルシウムチャネルを開口す にしたが，今年度は，カロチノイトが血清を介して

ることにより細胞外からの Ca2十流入を促進し細胞 細胞に運ばれ，細胞機能の発現と共に消費されるこ

内Ca2十濃度を高め，カルモジュリノ系を介して糖 と。又，細胞内局在を調べ， ミトコンドリアにこの

質コルチコイド産生を促進することが示唆された。 カロチノイドが局在することを明らかにした。副腎

2) NaFを用いた研究 皮質細胞において，チトクローム P450によって行

Fは細胞膜GTP結合蛋白質 (G蛋白）に微量 なわれるステロイトホルモン合成の賦活により活性

A13十の存在下で直接作用し，アテニル酸シクラーゼ 酸素が発生し，細胞障害の一原因と成る可能性があ

を活性化し cAMP産生を高めることが知られてい るが 9 /3ーカロチンは活性酸素の消去物質の一つであ
る。そこで遊離ウシ副腎皮質細胞を用いて， NaFに るので，このカロチノイドが副腎皮質細胞，特にス

よる糖質コルチコイド産生に対する影響を調べたと テロイドホルモン合成の律速段階が局在するミトコ

ころ，他細胞におけると同様に mMォーダーで濃度 ‘ノトリアに存在するという結果は興味深い。

依存性に促進した。ところが NaFのこの作用ぱ，細

胞外に Ca2十を添加していないと発現せず，また，カ

ルシウム拮抗薬により抑制された。従って， NaFは

Ca2十を介して cAMP産生を促進するか，又は

cAMPを介さない Ca'十依存性経路により糖質コル

チコイド産生を促進する可能性が示唆された。

2. 副腎皮質細胞内コレステロール動態に関する

研究

ベンゾジアゼピン受容体は末梢臓器にも存在する

が，生理的意義については現在研究が行なわれてい

る段階である。副腎皮質ミトコンドリア外膜にもベ

ンゾシアゼピン受容体が存在している。しかしなが

ら，やぱりその生理的役割については未だ明確にさ

れていない。そこで遊離ウシ副腎皮質細胞を用いて，

ジアゼバムの糖質コルチコイド産生に対する影響を

観察したところ，ジアゼバムそれ自身は何等影響を

示さなかった。ジブチリル cAMPによる糖質コルチ

コイド産生促進作用を増強した。 cAMPはコレステ

ロールをミトコントリアヘ供給する系を活性化する

作用があるので， これらの結果はジアゼパム 1まミト

コンドリアレベルで作用していると考えられた。そ

こで， ウシ副腎皮質ミトコンドリアを外膜と内膜に

分画し外膜から内膜へのコレステロールの移行に対

するジアゼパムの効果を観たところ，ジアゼパムは

研究業績

I. 原著論文

l) 岡野久之，中道昇，西宮一尋，大沢康次，岡崎彬：

15 (R)-15-Methylprostaglandin E2 (Arbaprostil)の

ヒトにおける生体内動態の研究（第2報）一未変化体

とその異性体の血液中濃度ならびに尿中排泄 ．臨床

薬理 20(2)407-413 (1989) 

2) Ohno, Y., Spriggs, D., Matsukage, A., Ohno. T. 

and Kufe, D.: Sequence-specific inhibition of DNA 

strand elongation by incorporation of 9-j3-D-

arabinofuranosyladenine. Cancer Res. 49(8) : 

2077-2081 (1989) 

3) Yanagibashi, K., Ohno, Y., Nakamichi, N., 

Matsui, T., Hayashida, K., Takamura, M., Yamada, 

K., Tou, S. and Kawamura, M.: Diazepam 

potentiates the corticoidogenic response of bovine 

adrenal fasciculata cells to dibutyryl cyclic AMP 

Japan. J. Pharmacol. 51(3): 347-355 0989) 

4) Yanagibashi, K., Papadopoulos, V., Masaki, E., 

Iwaki, T., Kawamura, M. and Hall, P.F.: Forskolin 

activates voltage-dependent Ca2+ channels in 

bovine but not in rat fasciculata cells. Endo-

crinology. 124(5) : 2383-2391 (1989) 

5) Besman, M.J., Y anagibashi. K., Lee, T.D., 
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Kawamura, M., Hall. P.F. and Shively, J.E.: 

Identification of des-(Gly-Ile)-endozepine as an 

effector of corticotropin-dependent adrenal ster-

oidogenesis : Stimulation of cholesterol delivery is 

mediated by the peripheral benzodiazepine rece-

ptor. Proc Natl. Acad. Sci. USA. 86: 4897-4901 

(1989) 

6) Yanagibashi, K., Ohno, Y., Nakamichi, N., 

Matsui, T., Hayashida, K., Takamura, M., Yamada, 

K., Tou. S. and Kawamura, M.: Peripheral-type 

benzodiazepine receptors are involved in the regula-

tion of cholesterol side chain cleavage in adrenocor-

tical mitochondria. J. Biochem. 106 : 1026-1029 

(1989) 

II. 総説

1) 川村将弘：臨床に必要な神経薬理局所麻酔薬

(1). Clinical Neuroscience. 7(1) 6-7 0989) 

2) 川村将弘． ：臨床に必要な神経薬理 局所麻酔薬

(2). Clinical Neuroscience. 7(2) 6-7 (1989) 

3) Chen. S., Besman. M.]., Shively, J.E., Yanagiba-

shi, K. and Hall. P.F.: Human aromatase. Drug 

Metabolism Reviews. 20(2-4) : 511-517(1989) 

III. 学会発表

1) Yanagibashi, K. and Kawamura, M.: On the 

mechanism of action of ACTH : Purification of a 

bovine adrenal protein which increases cholesterol 

delivery to mitochondria in an ACTH -dependent 

manner. The 22nd NIBB conference. The molec・

ular basis of communication within the cell. Feb. 

Aichi. 

2) 柳橋和利，松井 隆，林田恵子，川村将弘： Dibutyr-

yl cyclicAMPの副腎皮質ホルモン産生促進作用に対

する ML-236B(Compactin)の増強効果．第62回日

本内分泌学会総会． 6月．東京．

3) 中道 昇，柳橋和利，大野裕治，川村将弘：ジアゼ

パムの副腎皮質コルチコイド産生増強効果．第62回日

本内分泌学会総会． 6月．東京．

4) 川村将弘，中道 昇，大野裕治，高村光行，山田憲

次，陶 緒平：レーザーラマン分光法による副腎皮質

細胞成分の解析．第 106回成医会総会． 10月．東京．

5) 岩城隆昌川村将弘，林伸一：細胞内 Ca2十の顕

微測定システム(Indo-1およびFluo-3対応）の開発に

関する研究．第106回成医会総会． 10月．東京．

6) 新津彰良，近藤 務，正木英二，大野裕治，野口昭

文，川村将弘：副腎皮質糖質コルチコイド産生に対す

るpurineanalogueの影響．第81回日本薬理学会関東

部会． 10月．東京．

7) 松井隆，岩城隆昌，中道昇，柳橋和利，川村将

弘：副腎皮質束状層細胞内カルシウム濃度に対するア

セチルコリンの影響．第81回日本薬理学会関東部会．

10月．東京．

8) 柳橋和利，大野裕治，中道昇，松井隆，川村将

弘： ACTHの副腎皮質ホルモン産生促進作用を調節

する labileprotein factorはdes-(Gly-Ile)-endoze-

pineである．第62回日本生化学会大会． 11月．京都．

9) Yanagibashi, K., Matsui, T., Niitsu, A., Kondou, 

T., Nakamichi, N. and Kawamura, M.: A possible 

role of peripheral type benzodiazepine receptors in 

the regulation of corticosteroid biosynthesis in 

adrenocortical cells and mitochondria. The 63rd 

annual meeting of the Japanese pharmacological 

society. Mar. Tokyo. 

10) Kondo, T.. Ohno, Y., Matsui, T., Niitsu, A., 

Masaki, E. and Kawamura, M. : Effect of fluoride 

ion on Ca2+-induced corticoidogenesis of bovine 

adrenocortical cells. The 63rd annual meeting of 

the Japanese pharmacological society. Mar. 

Tokyo. 

IV. 著 書

1) 川村将弘：下垂体—副腎系の項分担執筆．佐藤哲雄，

上野芳夫，遠藤 仁編：毒性試験講座 6 毒性生化学

く下〉．地人書館． 491-498(1989) 

2) 川村将弘，中村幹雄：医学生のための薬理学 第3

版．医学教育出版社．（1989)
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2) 呼吸性ニューロンの横隔神経高頻度同期波

第 2 薬理学 (HFO, high frequency oscillation)との対応

度に対する thiamylalの作用

教授：福原 武彦 呼吸および循環の中枢性調 HFO対応度ぱ呼吸中枢神経回路内でのニューロ

節に関する生理学ならびに ン機能構成の一面を示す指標と考えられる。

薬理学，機能毒性学 Thiamylal (2-10 mg/kg)静注により HFO対応度

講師：木村直史 呼吸および循環の中枢性調 は有意に低下した（適用前， 0.42士0.15;適用後，

節に関する生理学ならびに 0.29士0.17,N=ll)。

薬理学 3) 高頻度同期波 (HFO)活動形成神経機構の活

動と薬物の作用

研究概要 a) 横隔神経HFOに対する flurazepamの作用

I. 呼吸・循環の中枢性調節に関する生理学ならび Flurazepam適用により HFOのピーク周波数の

に薬理学的研究 有意の低下，ピーク面積の有意の減少，呼吸周期の

1. 呼吸調節の中枢性統御神経機構とくに呼吸リ 軽度の短縮が認められた。本薬は横隔神経運動

ズム形成神経機構の生理・薬理に関する研究 ニューロン群の同期を起こす機序を抑制すると考え

l) 呼吸性ニューロン膜電位の時問的変化経過と られる。

薬物の作用 b) 横隔神経 HFOに及ぽす迷走神経求心電気剌

呼吸中枢神経機構のニューロ｀ノ回路の構成要素で 激の影響

ある呼吸性ニューロン膜の電気的特性および薬理学 ウサギにおいて呼吸周期の異なる位相（吸息相，呼

的性格を検討した。 息相および連続刺激）で迷走神経求心路に種々の頻

a) 膜電位の自発性変化経過 度(5-160Hz)の電気剌激を加えた。 3種の電気刺激

呼吸性ニューロン膜電位には呼吸周期に一致する 法のいずれの場合にも HFOのピーク周波数に有意

自発性脱分極相に活動電位のスパイク放電群が現わ の変化は認められないが， ピーク面積は有意の減少

れる。 を示し，その程度は刺激頻度依存的であった。他方，

b) Tetrodotoxinの作用 呼吸周期は吸息相刺激により短縮，他の 2種の刺激

本薬物電気泳動適用後のネコの脳幹部呼吸性 法によっては2相性の変化が認められ，低頻度刺激

ニューロンの呼吸周期性膜電位変動は消失し，シナ で周期短縮，高頻度剌激により周期は延長した。迷

プス電位の振幅ば減少し，同時に膜の入力抵抗は増 走神経求心性入力は呼吸リズムおよびHFO形成神

加した。自発性膜電位変動およびシナプス電位は外 経機構に対して異なった作用をもつと考えられる。

来性シナプス入力によって発現すると考えられる。 C) 横隔神経 HFOに対する doxapramの作用

C) 麻酔薬の作用 ウサギにおいて本薬適用 (2-4mg/kg静注）によ

Thiamylal適用により被験ニューロンのほぼ半 りHFOピーク周波数は一過性に上昇，ピーク面積

数例で脱分極，他の例では過分極方向の変化を示し は長時間にわたって有意に増加し，呼吸周期は一過

たが，膜電位の変化振幅はすべてのニューロンで減 性の短縮後，以後，有意に延長し，これらの作用の

少し，入力抵抗は増大した。発火頻度は大部分の例 強度Iま用量依存的であった。本薬は HFO形成と維

で減少，少数例で増加が認められた。 持に関与する神経機構に対して促進的に作用すると

d) Diazepamの作用 考えられる。

本薬適用によりニューロン発火頻度は減少し，活 d) 横隔膜筋電図 (EMG)のHFO

動電位放電群持続は短縮するが，発火閾値，活動電 ウサギにおいて横隔神経HFO成分をトリガーと

位波形の変化は認められなかった。発火問歌期に発 する加算平均法を用いて横隔膜EMGに神経活動

現する抑制性シナプス後電位の増大，入力抵抗の減 HFOに対応する周期 10msecのHFO成分が検出

少が認められたが，シナプス後電位の反転電位は不 された。この成分の振幅は7%CO2混合気吸入時に

変であった。 Diazepamは周期的シナプス後抑制の 増大， gallamine適用により消失した。

増強によってニューロン活動を抑制すると考えられ

る。

以上の成績から呼吸性ニューロン群における生理

学・薬理学的性格の不均一性の存在が示唆された。
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2. 循環の中枢性調節機構の生理・薬理に関する

研究

l) 交感神経系のリズム活動発現の中枢機序

a) 非呼吸性交感神経リズム

ウレタン庶酔下のウサギにおいて， morphine(6-

14 mg/kg, 静注）により横隔神経の呼吸性リズム活

動が消失した状態下にも morphine適用前の呼吸リ

ズムに近い周期(0.5-2Hz)をもつ交感神経非呼吸性

リズムが存続し， naloxone適用 (0.1-4 mg/kg, 静

注）により呼吸リズムが再び発現した。交感神経リ

ズム活動を形成する中枢神経機構内に圧受容器また

は呼吸リズム形成神経機構に由来する周期性入力に

同期する性質を備えた独自のリズムを形成する神経

回路の存在を示唆する。

b) 脳波と相関する交感神経非呼吸性リズム

ウサギにおいて morphine適用後に，非呼吸性リ

ズム活動と脳波の 0.5-2Hzの帯域でのコ I::ーレン

スのピーク値(morphine前， 0.30士0.07;後， 0.58士

0.14)は有意に増大した。交感神経および脳波の両リ

ズムは， naloxone適用により，横隔神経の呼吸リズ

ムに同期した。交惑神経リズム活動を形成する中枢

神経機構内に呼吸リズムの周期付近の上位中枢由来

の周期性入力に同期する性質を備えた神経機構が存

在する可能性を示唆する。

C) 体軸変換時の循環調節関連中枢神経出力のス

ペクトル解析

ウレタ｀／麻酔下のウサギにおいて，圧受容器反射

性に腎交感神経活動中に発現する脈波に同期した心

拍性リズム成分はhead-up体軸変換による動脈血

圧の下降に伴って減少し，脈波とのコヒーレンスも

低下する（頸動脈洞神経無傷下：水平位， 0.76士0.24;

head-up 30°, 0.58士0.21,N=ll) ことが示された。

3. カルシウム依存性中性プロテアーゼ(CANP)

阻害薬の薬効評価法の基礎的研究

表面電極を用いて双極性に導出したヒト呼吸筋筋

電図（舌骨下筋群，肋間筋群および横隅膜）に含ま

れる高頻度同期波関連成分のスペクトル解析を行

なった。呼吸性（吸息位および呼息位息こらえ，深

呼吸再呼吸，下顎開閉を伴う強制呼吸， Valsalva's

maneuver)および非呼吸性（際下，舌突出）負荷条

件下における 2導出部位の EMG相互間の共通成分

含有率 (coherentindex) とEMG総パワー値の変

化の程度との間に負荷条件特異性が認められた。こ

の解析法によって各筋群の EMG内の 10-200Hz 

の周波数成分をさらに同期部位の由来から高位中枢

内同期，脊髄髄節性同期および非同期性成分の 3群

に弁別し得る可能性が示された。本解析法は Du-
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chene型筋シストロフィー症における骨格筋運動制

御系の機能評価，呼吸筋変性の進行の程度の機能面

からの評価，およびCANP阻害薬の本症の治療薬

としての薬効に関する有力な非侵襲的・定量的評価

法としての臨床応用が期待される。

II. その他

教授福原武彦は第 81回日本薬理学会関東部会会

長 ('89年 10月14日，東京慈恵会医科大学におい

て），呼吸調節・呼吸困難に関する国際シンボシウム

(International symposium on control of breathing 

and dyspnea) ('89年 10月27日， 28日，仙台）お

よび第 14回呼吸調節研究会('90年 2月9日，東京）

の代表世話人を務めた。

研究業績

I. 原著論文

1. 呼吸調節の中枢性統御神経機構， とくに呼吸

リズム形成神経機構の生理・薬理に関する研

究

1) Hukuhara, T., Jr.、Takano,K., Kato, F. and 

Kimura, N. : Medullary inspiratory neurons with 

stable respiratory rhythm and little correlation to 

phrenic high-frequency oscillation. The Tohoku 

Journal of Experimental Medicine. 156(suppl.). 

11-19 (1988) 

2) Takeda, R., Haji, A. and Hukuhara, T., Jr.: 

Diazepam potentiates postsynaptic inhibition in 

bulbar respiratory neurons of cats. Respir. 

Physiol. 77: 173-186 (1989) 

3) Hukuhara, T., Jr., Kato, F., Kimura, N. and 

Takano, K. : Respiratory-phase related fluctuation 

of the high-frequency oscillation in the phrenic 

nerve activity. In: Proceedings of XXXI Interna-

tional Congress of International Union of Physio-

logical Sciences (]UPS). Helsinki. 71 0989) 

4) Takano, K., Kato, F., Yuan, W-J and Hukuhara, 

T., Jr.: Correlation of respiratory unit activity in 

the brain stem firing in inspiratory phase to phrenic 

high-frequency oscillation of rabbits. In : Pro-

ceedings of XXXI International Congress of !UPS. 

Helsinki. 71-72 (1989) 

5) Hukuhara, T., Jr., Kimura, N., Kato, F. and 

Takano, K. : Interrelation and superposition of 

respiratory and cardiovascular rhythms in brain-

stem reticular unit activity, the sympathetic nerve 

activity and EEG. Quantitative spectral analysis 

in cats and rabbits. In: Abstracts of Satellite 



Symposium of XXXI International Congress of 

IUPS. "Cardiorespiratory and motor coordina-

tion". Espoo. 25 0989) 

6) Hukuhara, T., Jr.: Organization of the brain 

stem neural mechanisms for generation of respira-

tory rhythm. In: Abstracts of International Sym-

posium on Control Breathing and Dyspnea. Sen-

dai. 19 0989) 

7) Takano, K., Kato, F., Kimura, N. and Huku-

hara, T., Jr.: Correlation of inspiratory unit activ・

ity in the brain stem with phrenic high-frequency 

oscillation in rabbits. In: Abstracts of Interna-

tional Symposium on Control Breathing and 

Dyspnea. Sendai. 33 (1989) 

8) Kimura, N., Kato, F., Fujiwara, Y. and Huku-

hara, T., Jr.: Respiratory-like slow wave sympa-

thetic oscillations during morphine-induced central 

apnea in rabbits. In: Abstracts of International 

Symposium on Control of Breathing and Dyspnea 

Sendai. 39 (1989) 

9) Kato, F., Takano, K., Fujiwara, Y., Kimura, N. 

and Hukuhara, T., Jr.: Different course in the 

phase-related fluctuation of the high-frequency 

oscillation in the phrenic and cranial nerve activ-

ities in rabbits. In: Abstracts of International 

Symposium on Control of Breathing and Dyspnea. 

Sendai. 52 (1989) 

10) Yuan, W.-J., Takano, K., Kato, F., Kimura, N 

and Hukuhara, T., Jr.: Effects of vagal afferent 

stimulation on high-frequency oscillation in phrenic 

nerve activity of rabbits. In: Abstracts of Interna-

tional Symposium on Control of Breathing and 

Dyspnea. Sendai. 58 (1989) 

11) Takeda, R., Haji, A., Remmers, J.E. and Huku-

hara, T., Jr.: Respiratory pattern generation in the 

ventral respiratory group neurons. In : Abstracts 

of International Symposium on Control of Breath-

ing and Dyspnea. Sendai. 33 0989) 

12) Kato, F., Takano, K., Fujiwara, Y., Kimura, N. 

and Hukuhara, T., Jr.: Regional difference in respi-

ratory-phase related fluctuation of high-frequency 

oscillations in the phrenic and cranial nerve activ-

ities in rabbits. Jpn. J. Physiol. 39(suppl.): 250 

(1989) 

13) Kato, F., Kimura, N. and Hukuhara, T., Jr・ 

Possible physiological significance of high-fre-

quency oscillations in the central control of respira・

tory movements. J. Auton. Nervous Syst. 29: 67 

(1989) 

14) Takano. K., Kato, F., Kimura, N., Tsukamoto 

Y. and Hukuhara, T., Jr.: Effect of flurazepam on 

phrenic high-frequency oscillation. Jpn. J. Phar-

macol. 52(suppl.) : 322 (1990) 

15) Hukuhara, T., Jr. and Kato, F.: Quantification 

of the high-frequency oscillation in the inspiratory 

nerve activities by power spectral density estima-

tion and non-linear least squares method. Jpn. J 

Pharmacol. 52(suppl.) : 323 0990) 

16) 福原武彦：呼吸調節と自律神経の相関ー中枢性調

節神経機構における連関．自律神経． 26:348-353 

(1989) 

17) 高野ーー夫，加藤穂夫，木村直史，哀 文俊，福原武

彦：脳幹部呼吸性ニューロン活動と横隔神経高頻度同

期波の相関． 自律神経． 27:32-37 0990) 

18) 加藤穂夫，高野一夫，木村直史，福原武彦：ウサギ

横隔膜筋電図および横隔神経活動に発現する高頻度同

期彼の炭酸ガス応答一呼吸中枢～呼吸筋系の機能評

価ー．宇宙航空環境医学． 25:101-102 (1989) 

19) 高野一夫，加藤穂夫，木村直史，福原武彦：横隔神

経裔頻度同期波と脳幹部呼吸性ニューロン活動の相

関． 自律神経． 26:189 (1989) 

20) 加藤穂夫，高野一夫，木村直史，福原武彦：両側横

隔神経および迷走神経遠心性活動の関連度と高頻度同

期波の同期過程．呼吸． 8:456 0989) 

21) 哀 文俊，高野一夫，加藤継夫，木村直史，福原武

彦：横隔神経高頻度同期波に及ぽすdoxapramの影

響日薬理誌 94:87 (1989) 

2. 循環調節の中枢性統御神経機構の生理・薬理

に関する研究

1) Kimura, N., Takano, K., Kato, F., Fujiwara, Y. 

and Hukuhara, T., Jr.: Sympathetic nerve rhythms 

during morphine-induced phrenic nerve quiescence. 

Neurosci. Res. 9(suppl.): 39 (1989) 

2) Kimura, N., Kato, F., Tsukamoto, Y. and Huku-

hara, T., Jr.: Sympathetic nerve rhythm with corre-

lation to electroencephalogram during morphine-

induced phrenic nerve quiescence. Jpn. J. Phar-

macol. 52(suppl.) : 140 (1990) 

3) Kimura, N., Kato, F. and Hukuhara, T., Jr.: 

Non-additive contribution of baroreceptor 

afferents to the control of cardiac-related sympa-

thetic activity. J. Auton. N erv. Syst. 25 : 239 

(1988) 

4) 木村直史，加藤穂夫，高野一夫、藤原葉子，哀 文

俊．福原武彦：体軸変換時の循環調節に関与する中枢

性神経性出力のスペクトル解析．宇宙航空環境医学．

25 : 112 (1988) 
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3. 筋シストロフィー症治療薬の開発に関する研

究

l) 福原武彦（研究協力者：加藤総丸木村直史，高野

一夫，塚元葉子）： CANP阻害剤の一般薬理学的研究

一ー表面筋電図中の呼吸運動関連成分の定量化に甚づ

＜筋機能評価法に関する基礎的研究ー．低分子酵素阻

害物質による難病治療薬の開発研究：平成元年度厚生

省新薬開発研究事業研究報告書． 30-360990) 

II.総説
1) 福原武彦：自律神経と呼吸機能．臨床成人病． 19:

1329-1334 0989) 

2) 福原武彦：呼吸調節と自律神経． CLINICAL

NEUROSCIENCE. 7: 17-19 0989) 

3) 木村直吏福原武彦：交感神経のリズム発生とオビ

オイド． CLINICAL NEUROSCIENCE. 7: 109 

(1989) 

III. 学会発表

1. 呼吸調節の中枢性統御神経機構， とくに呼吸

リズム形成神経機構の生理・薬理に関する研

究

1) Hukuhara, T., Jr_, Kato, F., Kimura, N. and 

Takano, K.: Respiratory-phase related fluctuation 

of the high-frequency oscillation in the phrenic 

nerve activity. XXXI International Congress of 

!UPS. Jul. Helsinki. 

2) Takano, K., Kato, F., Yuan, W.-J. and Hukuhar-
a, T.: Correlation of respiratory unit activity in the 

brain stem firing in inspiratory phase to phrenic 

high-frequency oscillation of rabbits. XXXI Inter-

national Congress of !UPS. Jul. Helsinki. 

3) Takano, K., Kato, F.. Yuan, W.-J., Kimura, N. 
and Hukuhara, T., Jr.: Correlation of brain stem 

respiratory unit activity in the inspiratory phase 

with phrenic high-frequency oscillation in rabbits. 

The 66th Annual Meeting of the Physiological 

Society of Japan. Apr. Okayama. [Jpn. J. Physiol. 
39 (suppl.) : 251 (1989)] 

4) Hukuhara, T., Jr., Kimura, N., Kato, F. and 

Takano, K. : Interrelation and superposition of 

respiratory and cardiovascular rhythms in brain-

stem reticular unit activity, the sympathetic nerve 

activity and EEG. Quantitative spectral analysis 

in cats and rabbits. Satellite Symposium of XXXI 

International Congress of !UPS. "Cardiorespir-

atory and motor coordination", Jul. Espoo. 

5) 福原武彦，加藤総夫：パワスペクトル密度推定およ

び非線形最小2乗法に基づく吸息性神経活動中の高頻

度同期波の定量化．第63回日本薬理学会総会． 3月．東

京．

6) 高野一夫，加藤穂夫，木村直史，塚元葉子，福原武

彦： Flurazepamの横隔神経高頻度同期波に及ぽす影

響．第 63回日本薬理学会総会． 3月．東京．

7) 高野一夫．加藤穂夫，哀 文俊，木村直史，福原武

彦：桶・延髄呼吸性ニューロン活動の発射位相と横隔

神経高頻度同期波との対応．第66回日本生理学会大

会． 4月．岡山．

8) 加藤穂夫，高野一夫，藤原葉子，木村直史，福原武

彦：横隔神経および脳神経活動中の高頻度同期波の呼

吸周期内変動の地域差．第66回日本生理学会大会． 4

月．岡山．

9) 哀 文俊，高野一夫，加藤穂夫，木村直史，福原武

彦：横隔神経高頻度同期波に及ぽすdoxapramの影

響．第81回日本薬理学会関東部会． 10月．東京．

10) 木村直史，加藤網夫，藤原葉子，福原武彦：呼吸リ

ズム活動抑制時の交感神経リズムと脳波との相関．第

42回日本自律神経学会総会． 10月．東京．

11) 福原武彦：脳幹の自律中枢機能～特に呼吸中枢と

循環中枢をめぐる神経科学的研究の最近の進歩．第2

回脳神経外科医のための神経科学Update.11月．東

京．

2. 循環調節の中枢性統御神経機構の生理・薬理

に関する研究

1) Kimura, N., Kato, F., Takano, K., Fujiwara, Y. 

and Hukuhara, T., Jr.: Sympathetic nerve rhythm 

during morphine-induced phrenic nerve quiescence. 

Jpn. J. Physiol. 39(suppl.): 225 0989) 
2) 木村直史，加藤穂夫，塚元葉子，福原武彦： Mor・ 

phineによる横隔神経活動抑制時に発現する脳波に同

期した交感神経リスム．第63回日本薬理学会総会． 3

月．東京．

3) 木村直史，加藤穂夫，高野一夫，藤原葉子，福原武

彦：モルヒネによる横隔神経呼吸性リズム活動抑制時

の交感神経リズム．第66回日本生理学会大会． 4月．岡

山．

4) 木村直史，高野一夫，加藤穂夫，塚元葉子，福原武

彦：交惑神経リズムと脳波との相関．第17回自律神経

生理研究会． 12月．東京．

5) 木村直史：交感神経リズムの中枢内起源．日本神経

精神薬理学会．第 171回講演． 6月．東京．

3. CANP阻害薬の薬効評価法の基礎的研究

l) 福原武彦，加藤穂夫，木村直史，高野一夫，塚元葉

子： CANP阻害剤の一般薬理学的研究ー表面筋電図

中の呼吸運動関連成分の定量化に基づく筋機能評価法

に関する甚礎的研究ー．厚生省新薬開発研究事業低分

子酵素阻害物質による難病治療薬の開発研究江橋班平

成元年度班会議． 2月．東京．
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2) 加藤穂夫，木村直史，高野一夫，塚元葉子，福原武

彦：ヒト呼吸筋集合筋電図のコヒーレンス解析に基づ

く呼吸中枢一呼吸筋系の機能評価．第 14同呼吸調節

研究会． 2月．東京．

IV.著書

l) 福原武彦： I.一般薬理試験法． 4.呼吸器系の項分

担執筆福原武彦小野宏編：機能毒性学．（毒性試験

講座．第 7巻）．地人書館． 83-1140990) 

2) 福原武彦： I.一般薬理試験法． 5.心血管系． 5.10

循環反射の項分担執筆．福原武彦，小野 宏編：機能毒

性学．（毒性試験講座．第 7巻）．地人書館． 161-173

(1990) 

3) 福原武彦： II.機能毒性試験法． 1.中枢および末梢

神経系 1.2.2.脳・神経電気的活動の定量的解析評価

の項分担執筆．福原武彦，小野 宏編：機能毒性学．（毒

性試験講座．第 7巻）．地人書館． 366-378(1990) 

4) 福原武彦： II.機能毒性試験法． 3.呼吸・循環器系

3.3呼吸器系の徴候診断の項分担執筆．福原武彦，小野

宏編：機能毒性学．（毒性試験講座．第7巻）．地人書館．

438-457 (1990) 

V. その他

l) 福原武彦（研究代表者） ［研究分担者：木村直史，高

野一夫，加藤穂夫］：呼吸中枢に関する神経生理・神経

薬理学的研究一呼吸リズム形成神経回路の局在，

ニューロン機能構成と神経伝達過程の神経薬理学的解

析ー．昭和 63年度日本私学振興財団学術振興資金

学術研究報告書． 20-25Cl 989) 

2) 福原武彦：鎮痛薬一覧． CLINICAL NEURO-

SCIENCE. 7(9) : 87-93 (1989) 

3) 福原武彦木下真男，中村重信，西村健：レセプ

クーをターゲットとした治療の展望． CLINICAL

NEUROSCIENCE. 8: 86-100 0990) 

4) 高野一夫：看護婦教育課程「薬理学」の項． 日本看

護学校協議会編：最新看詭学教育ガイク｀ノス 第II

編．医歯薬出版． 90-97(1990) 

第 1• 第 2 病理学

第1病理学
教授：牛込新一郎 人体病理学，生検病理学：

特に軟部組織の病理

教授：田中 貢 人体病理学：特に肝の病

理，免疫組織化学

助教授：古里征国 人体病理学：特に泌尿生殖

器系病理超微細胞病理と

微小循環の病理学

助教授：徳田 忠昭 人体病理学：特に肝の病理

講師：高木敬三 人体病理学：特に軟部腫瘍

とリンパ網内系の病理

講師：福永真治 人体病理学：特に軟部腫瘍

とリンパ網内系の病理

講師：酒田昭彦 人体病理学：特に肝とリン

バ網内系の病理

講師：池上雅博 人体病理学：特に胃腸系の

病理

第2病理学
教授：藍沢茂雄 人体病理学：特に腎・泌

尿•生殖器の病理

助教授：下田忠和 人体病理学：特に軟部腫瘍
（中央検牡部に出向）

及び胃腸系の病理

講師：山口 裕 人体病理学：特に腎・泌尿

器の病理

講師：猪股 出 人体病理学：特に腎・泌尿

器の病理

講師：城 謙輔 人体病理学：特に腎・泌尿

器の病理

講師：鈴木正章 人体病理学：特に泌尿生殖

器・乳腺の病理

研究概要

I. 糸球体腎炎に関する研究

1. 腎尿細管間質病変：尿細管・間質病変は糸球

体荒廃に続発するばかりでなく，糸球体炎そのもの

の波及，尿細管基底膜や血管壁等の免疫沈着物に対

する炎症性反応等も重要な因子と考えられる。巣状

糸球体硬化症では，微小変化群に比べて脂肪滴を含

む間質細胞の増生が目立ち，線維化煩向が認められ

た。急性腎不全例では，尿細管周囲の細血管壁の障

害も認められ，間質の浮腫や炎症性反応の原因に成

り得ると思われた。腎間質細胞の電顕像から，間質

細胞の多潜能性が示唆された。
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2. 糸球体腎炎：光顕・電顕的，およひ免疫組織学

的に臨床データも参考にして，腎病変の原因の推

測・病型。増悪因子の有無・予後の推定等を行ない，

かつ，症例の治療効果判定・予後調壺を行なった。

3. 粗精製されたヒト腎基底膜抗原 CHμ-RBM)

により免疫され，問質性腎炎を発症した Brown

Norway (BN)ラット血清から，アフィニティーカ

ラムを作製した。一方，正常 BNラットの粗精製

Hμ-RBMに免疫学的共通抗原性のある分取用電気

浸透型電気泳動装置により， BNラソト RBN中の

100 KDa -150 KDaの精製 BN-RBNを採取しつつ

ある。

4． サルコイドーシスの腎病変発症機序につい

て： microangiopathyの立場から，肉芽腫・初期病

変を検討している。

II. 泌尿生殖器に関する研究

1. 腎細胞癌：長期透析腎に合併する腎細胞癌の

遠位尿細管からの発生例を，免疫およびレクチン組

織化学にて証明した。その発生に修酸塩が関与する。

肉腫様変化を示す腎細胞癌は，紡錘型細胞を主体と

する多彩な像を呈し， ビメンチンとアクチンが高率

に陽性となる。治療効果判定は， Embolizationの効

果半ll定を試みた。比較的若年 (39歳以下）の腎細胞

癌の特徴を分析し，組織化学的検討を行ない，腎腺

腫との比較を行なった。

2. 神経芽細胞腫：神経芽細胞腫の内分泌活性を

免疫組織化学的に検討した。神経芽細胞腫は褐色細

胞腫に比して内分泌活性は低く，産生細胞と非産生

細胞の形状にも差がなく，機能面でもより未分化と

考えられた。

3. 腎尿細管進行性病変：過形成・異形成・腺腫を

持つ例の臨床病理：・組織化学的検討を行なった。

4. 子宮内膜間 肉腫：免疫組織学的検討および

連続切片作成により子宮内膜問質肉腫の組織発生と

脈管浸潤の分析を試みた。

5. 睾丸胚細胞腫瘍：セミノーマの予後決定因子

の病理組織学的検討を行なった。死亡例は生存例に

比べ合胞体性巨細胞 (STGC)陽性率が高く， pTは

大きく，強拡大 1視野あたりの核分裂は4以上のも

のが多い。出血壊死巣の頻度も極めて高い。これら

は，その予後を占う上で大きな因子となる。フロー

サイトメトリーにて核内 DNA量解析を行ない，そ

の形態像，予後と PloidyPatternにつき検討中。

6. 前立腺潜在癌の研究：＇ 84年より約700例の

剖検症例の，前立腺Screeningを終了した。潜在癌

頻度は約26.0%。組織分化度， Crystalloidsの有無，

癌体積， フローサイトメトリーによる核DNA定量

等の各パラメーターの分析を終了した。①潜在癌

体積は数学的に増大。②組織分化度は，癌体積と相

関 (P<0.01)。③ Crystalloids陽性癌は小型の癌の

マーカーとなり，かつ，大部分の癌の seedとなって

いる。④大型癌では， tetraploidyが約 15%にみら

れる。 '89年秋の成医会総会宿題報告および厚生省

癌研究の，班研究報告会において報告した。

7. 睾丸原発の卵黄淡腫瘍の，年齢による免疫組

織化学的染色性の相違を観察した。 CEA,placental 

alkaline phosphatase等の抗体を染色し判定した。

placental alkaline phosphataseしま幼児型で陽性・成

人型で陰性， CEAは幼児型で陽性・成人型で陰性と

相違を認めた。高率で幼児型にplacentalalkaline 

phosphataseの存在が証明され，未熟な管状構造に

CEAが認められた。幼児型は成人型に比べ，より機

能的形態的に分化している可能性がある。

8. 卵巣腫瘍：卵巣明細胞腺癌(CA)は，ミュラー

管由来説と卵巣表層上皮由来説が唱えられている。

CAに免疫，レクチソ組織化学的検討を行ない，腫瘍

と表層上皮，卵巣子宮内膜症との関係を検索した。表

層上皮陥入襄胞から腫瘍へ移行する部位を，組織化

学的にとらえた。CAの組織発生母地として，表層上

皮陥入痰胞を介した卵巣表層上皮を考えた。 CAの

一亜型の好酸性明細胞腺癌 (OLA)につき組織化学

的・電顕的検討を行ない，その形態的特性につき検

索中である。

9. 稀な卵巣腫瘍である輪状細管を伴う性索腫瘍

の1例を報告した。病理学的に組織発生について考

察し，連続切片による立体再構築を computergra・

phicsを用いて行ない， この腫瘍の立体構造の複雑

性を示した。

10. Ovarian hyperthecosisを臨床病理学的，免

疫組織学的に検討した。子宮内膜の増殖性，癌を伴

う例が多く，増生した lutenizedtheca eel]のアンド

ロゲン産生，その末梢でのエストロゲンヘの転換が

考えられた。

11. 70歳男性の右腎周囲に発生した， Cystic

mesotheliomaの1例を経験分析した。右腎全周を

囲む透光性を有する海い壁より成る 1cm前後の多

房性病変であった。肉眼的・光顕的所見からリンパ

管由来，発生部位から腎由来の腫瘍との鑑別を要し

た。病理学的検索により本症例は後腹膜，腎周囲原

発の中皮腫であると診断された。

III. 骨・軟部腫瘍に関する研究

1. Kaposi肉腫 (KS):KSのhyaline globule 
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CHG) 特異性と意義について，光顕的•免疫組織化

学的に検討した。 HGは， KSに特異的でなく，貪食

された赤血球に由来すると考察した。フローサイト

メトリーにより AIDSに合併する KSについて核

DNA ploidyを検索した。全症例 diploidで， s-
phase fractionも低く， KSは悪性腫瘍ではなく，反

応性の血管増生であると考えられた。

2. 顎骨の粘液腫の免疫組織学的・電顕的観察を

行なった。

3. 非コラーゲン性骨蛋白 (osteocalcinとosteo-

nectin)を分離・精製し，家兎に免疫した。抗血清を

用いて種々の骨腫瘍，特に骨巨細胞腫の骨形成能の

有無について応用を始めた。

4. 骨巨細胞腫：母細胞の不明な本腫瘍における

間質細胞の，骨形成能およびフローサイトメトリー

による生物学的悪性度の検討を続け，骨・軟部腫瘍

研究会で発表した。悪性巨細胞腫の概念についても

検討中である。

5. ユーイング肉腫および骨外性同病変の免疫組

織化学的・電顕的，経過追跡による組織像の変化の

検討から，上記腫揚がneuroectodermaltumorと密

接な関係にある事を報告した。Primitiveneuroecto-

dermal tumorの組織亜分類を試みつつある。

6. 悪性血管腫瘍：血管内皮腫と血管周皮腫は組

織発生的に極めて類似する。血管周皮腫には，免疫

組織化学的並びに電顕的に未分化血管の形成がみら

れる事を報告した。

7. 肺サルコイドーシス：サルコイド肉芽腫が，

どのような肺の構造的基盤のもとに成立している

か， この解析を通して noxeの侵入経路の解明に接

近する。

8. 脱分化型肉腫：脱分化部の組織像は MFH類

似のものが最も多く，その他に平滑筋肉腫，線維肉

腫に類似した組織像を認めた。脱分化部には，豊富

な血管網が残存している例もあった。

IV. 消化管に関する研究

発生が粘膜腺管の分化障害あるいは成熟障害と大き

く関連している。

3. 消化管内分泌細胞癌は細胞形態上，小細胞・中

ー大細胞型に分けられる。また腺癌を併存した腺内

分泌細胞癌がある。

V. 肝臓に関する研究

1. 骨髄移植に伴う肝内胆管傷害発生機序：ポス

卜胆管上皮への HLA-DR抗原の異常表出と， ト

ナー由来の immunocyteによる傷害発生機構上，

DR抗原の異常表出と胆管傷害像との間には理解し

難い矛盾がある。胆管上皮抗原 maskingと言う仮説

に立脚して病理発生を考えている。

2. 肝線維化：肝線維化の進展と， FSC細胞の線

維形成細胞への分化増殖促進因子について，傷害部

に集る細胞由来のサイトカインにその可能性を推測

し，現在 kupffer細胞にECFの存在を証明したが，

FSCへのリセプタ一発現についても検討している。

3. ウィルス肝細胞障害機構： HBV感染肝細胞

障害の発生機序を解明する為， B型慢性肝炎例の肝

細胞内 HBV関連抗原とリンパ球との関係について

免疫組織化学的に検討した。肝細胞障害は，肝細胞

内HBC抗原と肝実質内浸潤 CD8隔性細胞の相互

関係が重要である。

4. 薬剤性肝障害：早期障害像につき，個々の肝

細胞面積を計測し検討した。中心域は，胆汁うっ滞・

萎縮型中心静脈周囲萎縮・脱蕗型，びまん萎縮型

の3型で，構造変容の 2大要因は，肝細胞萎縮と胆

汁うっ滞であった。萎縮の段階的過程の第1は細胞

表面の blebの形成，第 2は微絨毛の乱立，小胞体お

よび分泌細管様空胞と境界膜との融合による exo•

cytosis。第3はblebや微絨毛の断裂および細胞内

小器官を含むcytosolの放出という apocrine様の

変化である。

5. 肝硬変：慢性肝炎では，血管構築から，硬変肝

成立の為の諸条件を明らかにする。

1. 腺管密度， N/C比，核の短径／長径比をバラ VI. リンパ網内系組織に関する研究

メーターとして，大腸の高度異型腺腫と構造異型の 1. 木村病：軟部に発生する木村病では，軟部組

明らかな粘膜内癌および粘膜下浸潤癌について計測 織とリンパ節には同質性或いは同時性に病態が進行

した。高度異型腺腫は，癌とされる病変である。こ している事が判明。相互関係について検討中である。

れに基づき 10mm以下大腸癌を検討したが，約 2. 腫瘍疾患：全悪性リンバ腫について検索を行

90%はdenovo caであった。粘膜内癌が小さい 5 なっている。 T・Bリソパ腫の組織像の解析並びに治

mm前後で粘膜下層に浸潤し，確実に進行癌に発育 療・予後との関係を検討している。ホジキン病では，

する癌である。 R-S細胞は，モノクローナル抗体による検索で

2. 微小胃癌の背景粘膜には高度の再生異型ある LCA (-), LeuMl (+), BerH2 (+), T • Bマー

いは幼若粘膜腺管の出現が高頻度にみられ，胃癌の カー全てで陰性を示す事が特徴であった。悪性細網
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症と診断された症例の一部にいわゆる Ki-1リンパ 微小乳癌の予後を推定する上で，有用なマーカーで

腫が存在し， T細胞性リンパ腫の一型である事が判 ある。

明し，過去の症例を含め検討中である。 2. アレルギー性疾患：平成元年度厚生省小児医

VII. 循環器系病変に関する研究

1. 大動脈原発平滑筋肉腫：大動脈原発平滑筋肉

腫例の増殖様式•免疫組織学的性状の検討を行なっ

た。

2. 微小循環に関して：血管新生部の毛細血管内

皮細胞と，周細胞の境界領域における両細胞問の細

胞質突起相互陥入の形態変化を追求。この構造を構

成する両細胞には基底膜が認められず，多くの微細

小胞が分布。この細胞質突起相互陥入部の間隙には，

Fibronectin • Lamininが欠落する。血管新生因子の

一つである， EpidermalGrowth Factorが同構造部

に限局分布する。同構造が甚底膜関門を持たない特

異な環境を有し，血管新生に関連した情報移送と関

係する。

VIII. 唾液腺腫瘍の研究

唾液腺リンパ腫：間質にみられるリンパ領域の免

疫組織化学的検討を行なった。

IX. 病理情報の電算化に関する研究

剖検輯報による症例対照的研究を Creutzfeldt

Jacob病， SLEについて行なった。急速に死の転帰

をとる症例は，ある程度解析が可能である。都の癌

患者の，＇ 85-'86年度の手術・生検材料を中心に電

算化を行ない，都内大学病院，センター的病院 20施

設を目標に集計を行なっている。

X. 細胞診に関する研究

乳癌， リンパ節の腫瘍，骨・軟部腫瘍の捺印標本

や，吸引生検細胞診の免疫染色の有用性について研

究中。癌肉腫の細胞像と免疫染色については第 4回

日独細胞診研究会（大阪）で報告した。

XI. その他

1. 乳腺腫瘍： ER-ICA,ER-D5の各モノクロ

ナール抗体を用いて，乳癌組織内 ERを免疫組織化

学的に検討。 ER-ICAはER-D5に比べて鋭敏な抗

体であり， ERは，腫瘍細胞内に局在する。 ER-ICA

で，良性乳腺疾患の組織内 ERの局在を検討。乳管の

拡張性変化・膜増生の程度や間質の変性等でERの

発現が左右される。モノクロナール抗体Ki-67で

は，乳癌の細胞増殖動態を免疫組織化学的に検討し

た。リソバ節転移では， pT1例で有為な相関があり

療研究委託事業「小児アレルギー疾患の病因機序解

明に関する研究」では，アレルギー性炎症の消長に

ついて炎症細胞の動きを中心に報告した。 lgE陽性

肥満細胞・形質細胞． Bリンバ球・好酸球の分布の

経時的推移が特徴的であった。

3． 癌肉腫：実質臓器における悪性線維性組織球

腫との関係について検討を始めた。一部は第48回日

本癌学会で報告した。

4. 骨髄異形成症候群：骨髄異形成症候群

(MDS)骨髄を，連切再構築・コンピュータグラ

フィックスにより，各種造血細胞の配列バターンを

解明。① MDSでは赤芽球島の過形成の外，芽球を

中心に各方向に分化した造血細胞集団が不規則に分

布。②末血での貧血・白血球減少に対し骨髄では過

形成傾向あり， M/Eが大きく変動。③再構築像で

は，芽球は赤芽球と顆粒球との境界域に位置し，毛

細血管の近傍にある傾向有り。

5, アトピー性皮膚炎： MastCell・ランゲルハン

ス細胞・好酸球• T 細胞 •Jnterdigitating cellとの

細胞相互の関係を明らかにする。

6. 甲状腺濾胞性腫瘍：異型腺腫は DNAploidy, 

S-phase fractionに関して濾胞癌と酷似しその

malignant potentialが推察された。

研究業績

I. 原著論文

1. 糸球体腎炎に関する研究

l) 大越英毅，山口裕，猪股出，城謙輔，藍沢茂

雄：ループス腎炎にみる尿細管間質沈着物の病理学的

解析．腎と透析． 27(2):354-360 0989) 

2) Joh, K., Shibasaki, T., Azuma, T., Kobayashi, 

A., Miyahara, T., Aizawa, S. and Watanabe, N.: 

Experimental drug-induced allergic nephritis 

mediated by antihapten antibody. Int. Arch. 

Allergy Appl. Immunol. 88(3) : 337-344 (1989) 

3) Joh, K., Shibasaki, T., Ohkawa, K. and Aizawa, 

S. : Induction of interstitial nephritis in rats by 

basement membrane of human origin. Acta Path-

ol. Jpn. 39(9): 551-557 (1989) 

4) llI「l 裕，猪股出，城謙輔，大越英毅，藍沢茂

雄：尿細管・間質性腎炎の病理．腎と透析．27:603-611 

(1989) 

5) 山1:1 裕，猪股出，千葉諭，城謙輔，大越英

毅藍沢茂雄：急性腎不全にみる尿細管・問質変化の組

織化学的解析． 日病会誌． 79:126(1990) 
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6) 杉田守正＊，今道英秋＊，七条孝三郎，清水博史＊，有 dometrial stromal sarcoma of low grade malig-

泉隆裕＊，河西悦子＊，岡部武史＊，倉内洋文＊（＊神奈川 nancy. Immunohistochemical and three-

県立厚木病院），小野寺昭―-，大越英毅，城 謙輔： J dimentional reconstruction study with special 
児黄色肉芽腫性腎孟腎炎の 1例．小児科診療． 53(3): emphasis on the inadequate terminology of en-

533-540 0990) dolymphatic stromal myosis. Acta Pathol. Jpn. 

7) Shibasaki, T., Ishimoto, F., Miyahara, T., Joh, 39: 260-265 0989) 

K. and Aizawa, S. : A case of tubulointerstitial 7) 古里征国，加藤弘之，既橋浩幸，野村浩一，宮坂有

nephritis with uveitis syndrome. Jikeikai Med. J. 里，菊地 泰，大越英毅，藍沢茂雄：前立腺癌と結晶様

36 : 203-207 (1989) 構造について． Karkinos.3(1) : 81-85 (1990) 

8) 浜口欣ー，三浦靖彦＊，舘野純正＊．中沢了ー，士田 8) 堀 真佐男，古里征国，藍沢茂雄，田中寿子，内田

弘基＊（＊国立佐倉病院），小林フミ子（虎の門病院） ：サ 賢：乳癌組織内ニストロゲンレセプターの免疫組織化

ルコイドーシスによる腎病変．腎と透析． 28(3):473 — 学的検討．癌の臨床． 36:143-147 0990) 

476 0990) 9) Ishikawa, I., Ishiwata, C., Soma, M. Clshiwata 

9) Ochiai, T.*, Sakamoto, K.*, Gunji, Y.*. Hama- Obst & Gynecol Hosp) Nakaguchi, T. (Suifu 

guchi, K., Isegawa, N.*, Suzuki, T.*, Shimada, H.*, Hosp)., Furusato, M., Aizawa, S. and Ishikawa, H.: 

Hayasi, H.*, Yasumoto, A.*, Asano, T.* and Isono, N-myc gene amplification in teratoma. J. 

K.* (*Chiba Univ.): Effects of combination treat- National Cancer Inst. 82(5): 430 (1990) 

ment with FK506 and cyclosporine on su匹 ivaltime 10) Sasano, H*., Fukunaga, M. and Steven G 

and vascular changes in renal-allograft-recipient Silverberg* (*George Washington Univ. Medical 

dogs. Transplantation. 48(2): 193-197 (1989) Center): Hyperthecosis of the ovary. Clinicopath-

10) 中択了ー＊，小）1|愛一郎＊，三浦靖彦＊，舘野純正＊，土 ologic study of 19 cases with immunohistochemical 

田弘基＊，浜口欣ー，鈴木洋一＊，保坂瑛ー＊，安藤 研＊， analysis of steroidogenic enzymes. Int. J. Gynecol. 
服部義博＊，吉田豊彦＊（＊国立佐倉病院） ：長期透析例に Pathol. 8 : 311-320 (1989) 

おけるアミロイド骨関節症．腎と骨代謝．30): 91-101 11) Furusato, M., Matsumoto, I., Kato, H., Tak a-

(1990) hashi, H., Kawashima, Y., Wada, T., Suzuki, M. and 

2. 泌尿生殖器に関する研究 Aizawa, S. : Prostatic Carcinoma with melanosis. 

1) Kikuchi, Y.: Lectin and Immunohistochemical The Prostate. 15: 65-69 0989) 

Studies on Acquired Cystic Kidney and Associated 3. 骨・軟部腫瘍に関する研究

Renal Cell Carcinoma. Acta Pathol. Jpn. 39: 373- 1) Fukunaga, M. and Steven G. Silverberg (George 

380 (1989) Washington Univ. Medical Center): Hyaline glo-

2) Suzuki, M., Nikaido, T., Ikegami, M., Kikuchi, bules in Kaposi's sarcoma. A light microscopic 

Y., Takasaki, S., Furusato, M. and Aizawa, S.: and immunohistochemical study. Modern Pathol-

Renal adenoma. Clinicopathological and histo- ogy. 2: 31A (1989) 

chemical studies. Acta Pathol. Jpn. 39: 731-736 2) Suzuki, M., Shimoda, T., Ushigome, S. and 

(1989) Aizawa, S.: L ― . : Leiomyosarcoma of the thoracic aorta 

3) Furusato, M., Kato, H., Takahashi, H., Wakui, associated with dissecting aneurysm. Acta Pathol. 

S., Tokuda, T., Kawashima, Y., Aizawa, S. and Jpn. 39: 339-341 (1989) 

Mostofi, F.K. (Armed Forces Institute of Pathology 3) 二階堂 孝，高木敬三，下田忠和，牛込新一郎：軟

USA) : Crystalloids in Latent Prostatic Carcinoma. 部悪性リンパ腫の臨床病理学的検討．日整会誌．63(6): 

The Prostate. 15: 259-262 0989) 720 0989) 

4) Wakui, S., Furusato, M., Kato, H., Nomura, K., 4) 高木敏之（千葉県かんセ）．三比和芙（埼玉県立がん

Kano, Y. (Azabu Univ., Sch. Vet. Med.) and Aiー セ），沢田海彦（日大医），倉石安庸高木敬＿::,三方淳

zawa, S. : Prostatic Basal Cell Hyperplasia in a 男（千葉大医） ： F1本の應胞性リンバ腫の冶療成績ー4

Cynomolgas Monkey. Vet. Pathol. 26: 447-448 施 •50 症例についての retrospective な解析結果．臨床

(1989) 血液． 30:2123-2128 0989) 

5) 加藤弘之，古里征国，慨橋浩幸，野村浩-,宮坂有 5l Ushigome, S., Shimoda, T.. Takagi, K., Nikaido, 

里，藍沢茂雄：睾丸卵黄般腫瘍の免疫組織科学的検討． T., Takakuwa, T.(St. Marianna Univ. School of 

日病会誌 79(1):359 0990) Medicine), Ishikawa, E. and Harlan J. Spjut 

6) Suzuki, M., Aizawa, S. and Ushigome, S.: En- (Pathology, Baylor of Medicine) : Immunocyto-
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chemical and ultrastuructural studies of the his-

togenesis of Ewing's sarcoma and putatively related 

tumors. Cancer. 64: 52-62 (1989) 

6) Mukai, T. •, Torikata, C.* (*Keio Univ.) and 

Shimada, T.: Alveolar soft part sarcoma. Assess・

ment of immunohistochemical demonstration of 

desmin using paraffin sections and frozen sections. 

Virch. Arch. A. 414: 503-509 (1989) 

7) Shimoda, T. and Nikaido, T.: Electronmicro-

scopic study of malignant vascular tumors-special 

reference to hemangiopericytoma. J. Clin. Elec-
tron Micro. 22: 5-6 (1990) 

8) 下田忠和，二階堂 孝，福永真治，姥山勇二（国立

札幌病院）：滑液膜肉腫の組織像とその鑑別．病理と臨

床． 83: 362-367 (1990) 

9) 鈴木正章，鎖目正美，藍沢茂雄，田辺晴康：下顎骨

の粘液線維腫．病理と臨床． 7: 759-764 0989) 

4. 消化管に関する研究

l) 下田忠和池上雅博松井隆明，藤崎順子：胃疾患

と慢性胃炎． Ther.Res. 10: 1527-1537 (1989) 

2) Shimada, T., Ikegami, M., Fujisaki, J. and lshi-

kawa, E.: Early colorectal carcinoma with special 

reference to its development de nova. Cancer. 64 : 

1138-1146 0989) 

3) 池上雅博，下田忠和，松井隆明，大野直人，牛込新

一郎：形態計測からみた 10mm以下大腸癌の発生と

その進展．消化器内視鏡． 1:703-715 (1989) 

4) 斉藤祐輔＊，池延東男＊，高木直行＊，梁 承茂＊，白

壁彦夫＊（＊早期胃癌検診協会），池上雅博，下田忠和：若

年性胃腸管ポリボージスの 1例．胃と腸． 25:349-359 

0990) 

5) 林 敬，大政良二，神山正之，増田勝紀，秋庭宏

紀，蜂谷公敏，吉越富士夫，渡辺豊，小倉誠，川村

哲，宮原 正，鈴木正章：緊急内視鏡検査により経過を

追えた若年性虚胞性大腸炎の 1例．消化器内視鏡の進

歩． 34: 372-375 (1989) 

6) 岩岡秀明＊，粒良幸正＊，佐藤慎一＊，松永 崇＊，蜂

巣忠＊，宮崎信一＊（＊国立佐倉病院），浜口欣ー，関浩

ー：総胆管癌に合併した十二指腸静脈瘤の 1例．消化

器内視鏡の進歩． 34:329-332 (1989) 

5. 肝に関する研究

1) Tanaka, M., Umihara, J.. Shinmoto, K., Cui, S., 
Sata, H., Ishikawa, T. and Ishikawa, E.: The path-

ogenesis of graft-versus-host reaction in the intra-

hepatic bile duct. Acta Pathol. Jpn. 39: 648-655 

0989) 

2) 田中 貢：脂肪摂取細胞と肝線維化．肝の生化学．

3 : 23 (1989) 

3) 林 博隆：混合結節型肝硬変における血管構築．肝

臓． 30(12): 1687-1697 (1989) 

6. 循環器系病変に関する研究

1) Wakui, S., Furusato. M., Hasumura, M., Hori, 

M., Takahashi, H., Kano, Y.(Azabu Univ., Sch. Vet. 

Med.) and Ushigome, S.: Two-and Three-Dimen・

sional Ultrastructure of Endothelium and Pericyte 

Interdigitations in Capillary of Human Granulation 

Tissue. J. Electron Microsc. 38(2) : 136-142 0989) 

2) Wakui, S., Furusato, M., Kato, H., Hori, M.. 

Kano, Y. (Azabu Univ., Sch. Vet. Med.) and 

Ushigome, S.: Endothelium-pericyte interdigia-

tions in capillary of human granulation tissue : 

ultrastructural localization of fibronectin and 

laminin. Micro-circulation Annual. 141-142 (1989) 

7. 唾液腺腫瘍に関する研究

1) 堀真佐男，二階堂孝，藍沢茂雄，柿本伸一（聖

マリアンナ医大） ：Warthin腫瘍リソパ組織の免疫組

織化学的検討．病理と臨床． 7:1135-1411 (1989) 

8. 情報処理に関する研究

l) 箕輪真澄（公衛院疫学），藍沢茂雄，清水弘之（岐阜

大医）他：全身性紅斑性狼癒の疫学的比較．一人口動

態調査・死亡統計・病理剖検輯報．患者調査．特定疾患

治療研究医療受給者調査ー．厚生の指標． 37(3):14-

18 (1990) 

2) 藍沢茂雄，清水弘之（岐阜大医），箕輪真澄（公衛院

疫学）他：剖検輯報の症例対照研究的活用～Creutzfel-

dtJacob病．厚生省特定疾患難病の疫学調査研究班平

成元年度研究業績集． 51-55(1990) 

3) 清水弘之（岐阜大医），藍沢茂雄，箕輪真澄（公衛院

疫学）他：剖検輯報の症例対照研究的活用～SLEにつ

いて．厚生省特定疾患難病の疫学調査研究班平成元年

度研究業績集． 56-58(1990) 

4) 箕輪真澄（公衛院疫学），藍沢茂雄，清水弘之（岐阜

大医）他：複数資料による難病記述疫学特性の比較

～アミロイドーシスおよび結節性多発動脈炎．厚生省

特定疾患難病の疫学調査研究班平成元年度研究業績

集． 44-500990) 

5) 大野良之＊，久保菜佳子＊（＊名市大医），佐々木隆一

郎（名大医），藍沢茂雄他：平成元年度の全国疫学調査

実施準備状況ー多発性硬化症， Budd-Chiari症候群，

広範囲脊柱管狭窄症，成人 (15歳以上）免疫不全症候

群ー．厚生省特定疾患難病の疫学調査研究班平成元年

度研究業績集． 17-21(1990) 

6) 大野良之＊，久保菜佳子＊（＊名市大医），佐々木隆一

郎（名大医），藍沢茂雄他：老人性円盤状黄斑変性症の

全国疫学調査ー第 1次調査成績ー．厚生省特定疾患

難病の疫学調査研究班平成元年度研究業績集． 22-24

0990) 

7) 大野良之＊，久保菜佳子＊（＊名市大医），佐々木隆一
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郎（名大医），藍沢茂雄他：耳鼻科難病の全国疫学調壺

ー第1次調査成績ー．厚生省特定疾患難病の疫学調査

研究班平成元年度研究業績集． 25-28(1990) 

8) 永井正規（自治医大），藍沢茂雄他：全身性エリデマ

トーテスの患者．対照研究について．厚生省特定疾患難

病の疫学調査研究班平成元年度研究業績集． 149-154

(1990) 

9. その他

1) 裔見沢重隆，海渡健，堀誠治，菊池明夫，橋本

隆男，嶋田甚五郎，宮原 正，城謙輔，牛込新一郎，

二階堂 孝，酒田昭彦，浜田篤郎：国内で感染した日本

人同性愛AIDS患者 2例の臨床経過と剖検所見．感染

症学雑誌． 64(2): 210-217 (1990) 

2) 浜口欣ー，大塚泰史，高安英樹，岩村 晃，大森煎

雄：山岳診療より見た安全な登山一東京慈恵会医科

大学付属病院槍ケ岳診療所の現状 ．登山医学． 9:

13-15 (1989) 

3) Hachisu, T., Miyazaki, S. and Hamaguchi, K. 

(Sakura National Hosptai): Endoscopic clip-

marking of lesions using the newly developed HX-

3L clip. Surg. Endos. 3: 142-147 0989) 

4) Joh, K., U.N. Ried and H.P. Zahradnik (Univ. of 

Freiburg) : The effect of prostaglandins on experi-

mental storage disease in rats. J. Exp. Path. 71: 

171-186 (1990) 

II.総説

l) 藍沢茂雄，鈴木正章，菊池 泰：腎腫瘍の病理．腎

と透析． 26:381-386 (1989) 

2) 藍沢茂雄，加藤弘之，屁橋浩幸：特集「精巣（睾丸）

腫瘍」睾丸腫瘍の病理．泌尿器外科． 2(10): 971-979 

(1989) 

3) 藍沢茂雄，加藤弘之：（特集「男性生殖器の病理」）睾

丸腫瘍ー最近の問題点．病理と臨床．7:324-331 (1989) 

4) 二階堂 孝，下田忠和，牛込新一郎：「軟部悪性腫

瘍J胞巣状軟部肉腫，労神経節腫．癌の臨床． 35(10): 

1124-1125 (1989) 

5) 二階堂 孝，下田忠和，牛込新一郎：「軟部悪性腫

瘍」隆起性皮膚線維肉腫．癌の臨床．35(15):1746-1747 

(1989) 

6) 藍沢茂雄，菊地 泰，宮坂有里：病理学的立場より

みた嚢胞性腎疾患．腎と透析． 28(3):369-373 0990) 

7) 高木敬三，二階堂 孝，牛込新一郎：骨・軟部悪性

リンパ腫・骨•関節・靭帯． 3(3) : 203-210 (1990) 

8) 牛込新一郎，二階堂 孝，中森和仁：入門講座／組織

標本の読み方 15一類骨腫，骨芽細胞腫，浸潤性骨芽細

胞腫ー．骨•関節・靭帯． 202): 1419-1423 (1989) 

9) 牛込新一郎，家本陽一，中森和仁：変形件骨関節症

の病理形態的特徴と鑑別診断．病理と臨床．8(3): 326-

329 (1990) 

10) 山口 裕： Ciclosporinの腎毒性． CurrentReview 

透析療法．腎移植． 1: 178-184 (1989) 

11) 山口裕，猪股出，城謙輔，大越英毅，藍沢茂

雄：尿細管・間質性腎炎の病理．腎と透析．27(4):603-

611 (1989) 

12) 柴崎敏昭，大野岩男，城 謙輔：薬物による急性腎

不全．集中治療． 2(5): 539-544 0990) 

13) 柴崎敏昭，城 謙輔： （特集「腎不全」）急性腎不全

一薬物による急性腎不全の発症と予防 ．Mebio. 7 

(3) : 31-34 (1990) 

III. 学会発表

1. 糸球体腎炎に関する研究

1) Yamaguchi, Y., Takahashi, K.*, Teraoka, S.*, 

Toma, H.* and Ota, K.* (*Tokyo Women's Medical 

College) : Morphological study of glomerular 

changes in acute rejection. First congress of the 

Asian Transplantation Society. Nov. Bali, In-

donesia. [First congress of the Asian Transplanta-

tion Society. 121 (1989)] 

2) 山口裕，猪股出，千葉諭，城謙輔，大越英

毅藍沢茂雄：急性腎不全にみる尿細管・間質変化の組

織化学的解析．第79回日本病理学会総会． 3月．福岡．

3) 猪股出，城謙輔，山口裕，藍沢茂雄，龍野國

弘，浜口欣ー（国立佐倉病院）：開院 2年の腎生検材料

104例の臨床病理学的解析．第32回日本腎臓学会総

会． 11月．浜松．［日本腎臓学会誌． 32(5): 5780990) J 

4) 城謙輔，大越英毅，藍沢茂雄，柴崎敏昭，大川 清：

ヒト腎基底膜抗原によるラット急性間質性腎炎モテル

ーヒト腎とラット腎との免疫学的交叉性の検討 ．第

78回日本病理学会総会．3月．京都．［日病会誌．78:112 

0989) l 
5) 浜口欣ー，小川愛一郎＊，三浦靖彦＊，舘野純正＊，中

沢了ー＊，土田弘基＊，和田尚弘＊，栖原 優＊（＊国立佐

倉病院），小林フミ子（虎の門病院） ：サルコイドーシス

による腎病変．第32回日本腎臓学会総会． 11月．浜松．

［日腎誌． 32(5): 578 (1989)] 

2. 泌尿生殖器に関する研究

l) 菊池 泰，野村浩一，宮坂有里，古里征国，下田忠

和，牛込新一郎，藍沢茂雄：神経芽細胞腫の免疫組織化

学的検討（内分泌活性について）．第79回日本病理学会

総会． 3月．福岡．

2) 古里征国，加藤弘之，堀 真佐男，蓮村誠，限橋

浩幸．徳田忠昭，藍沢茂雄：前立腺ラテ｀ノト癌の研究

ー特に癌の増大と腺腔内クリスタロイドとの関係に

ついて一．第77回日本泌尿器科学会総会． 4月．大阪．

3) 古里征国，堀 真佐男，加藤弘之，鹿橋浩幸，菊地

泰，鈴木正章 W.C.Allsbrook, Jr. (Medical College 
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of Georgia)：潜在性前立腺癌の研究ーFlowCyto-

metryによる核内 DNA量の測定ー．第 48回日本癌

学会総会． 10月．名古屋．

4) 加藤弘之．古里征国，衷橋浩幸，野村浩一，宮坂有

里，藍沢茂雄：睾丸卵黄襄腫瘍の免疫組織科学的検討．

第79回日本病理学会総会． 3月．福岡．［日病会誌． 79

Cl) : 359 0990) l 
5) 席橋浩幸．古里征国．宮坂有里，野村浩一，加藤弘

之，福永真治．藍沢茂雄：卵巣 ClearCell Carcinoma 

(CCC)の免疫組織化学的検討一組織発生に関する一

考察＿．第 79回日本病理学会総会． 3月．福岡．［日病

会誌． 79CU: 362 0990) J 

6) 野村浩一，古里征国，慨橋浩幸，蓮村 誠，徳田忠

昭藍沢茂雄，岸野喜保： Sexcord tumor with annu-

lar tubulesの1例．第 79回日本病理学会総会． 3月．

福岡．［日病会誌． 79(1): 364 0990) J 

7) 宮坂有里，古里征国，胚橋浩幸，加藤弘之，藍沢茂

雄，池本 庸，町田豊平：後腹膜原発の Cysticmesoth-

eliomaと考えられる 1例．第 79回日本病理学会総会．

3月．福岡．

8) 菊池泰，古里征国，鈴木正章，二階堂孝，牛込

新一郎，藍沢茂雄：腎細胞癌紡錘細胞型の病理組織学

的及び免疫組織学的検村．第 48回日本癌学会総会． 10

月．名古屋．［日本癌学会総会記事． 252(1989)] 

9) 鈴木正章，菊池 泰，古里征国，藍沢茂雄，町田豊

平： 39歳以下の成人腎細胞癌の臨床病理学的研究．第

48回日本癌学会総会． 10月．名古屋．［日本癌学会総会

記事． 2520989) J 

10) 鈴木正章，菊池 泰．藍沢茂雄：腎細胞癌と腎腺腫

の組織科学的比較．第 79回日本病理学会総会． 3月．福

岡．［日病会誌． 79: 126 0990) J 
11) 堀真佐男，二階堂孝，古里征国．藍沢茂雄：ヒ

卜乳癌における増殖細胞マーカー（Ki-67)免疫組織化

学的検討．第 48回日本癌学会． 10月．名古屋．［日本

癌学会総会記事． 2500989) J 

12) 堀真佐男，古里征国，猪股 出，藍沢茂雄：良性

乳腺疾患におけるエストロゲンレ七プクーの免疫組織

化学的検討．第 79回日本病理学会総会． 3月．福岡．［日

病会誌 79:209 0990) J 

3. 骨・軟部腫瘍に関する研究

1) Fukunaga, M., Sasano, H.* and Steven G. 

Silverberg* (*George Washington Univ. Medical 

Center) : Ovarian hyperthecosis. An Immunohis-

tochemical and clinicopathologic study. United 

State and Canadian Academy of Pathology Annual 

Meeting. Mar. San Francisco. [Modern Pathology. 

2: 31A 0989)〕

2) 羽野 寛，高崎愧．牛込新一郎：肺サルコイド病

変成立に関する—ー・考察．第 79 回日本病理学会総会． 3

月．福岡．［日病会誌． 79:112 (1990)] 

3) 二階堂 孝，高木敬三，下田忠和，牛込新一郎：軟

部悪性リンパ腫の臨床病理学的検討．第 22回日本整形

外科学会骨軟部腫瘍学術集会． 7月．福岡．［日整会誌．

63: 720 (1989)] 

4) 二階堂 孝，下田忠和，福永真治，牛込新一郎，藍

沢茂雄：脱分化型肉腫の臨床病理学的検討．第79回日

本病理学会総会． 3月．福岡．

5) 牛込新一郎，下田忠和，二階堂 孝，石川栄世，高

桑俊文（聖マリアンナ医大），浅沼和生．室田景久，三

好邦達：骨巨細胞腫の免疫組織化学的研究ーStromal

Cellの骨形成能を中心に一．第22回日本整形外科学会

骨軟部腫瘍学術集会， 7月．福岡．［日整会誌． 63:733 

0989) l 
6) Ushigome, S.: Dedifferentiation of intra-os-

seous well-differentiated osteosarcoma. Annual 

Meeting of the International Skeletal Society. 

Sept. New York. 

7) 牛込新一郎： （シンポシウム）非定型骨肉腫一微小

な腫瘍性類骨の評価を中心に一．第22回日本整形外

科学会骨軟部腫瘍学術集会． 7月．福岡．［日整会誌． 63:

699 0989) J 

8) 下田忠和二階堂孝，牛込新一郎：再発像で

Rhabdoid様変化をした primitiveneuroectodermal 

の1例．第 22回日本整形外科学会骨軟部腫瘍学術集

会． 7月．福岡．

9) 下田忠和，二階堂 孝： （シンボジウム）悪性軟部腫

瘍の診断とその進歩一悪性血管性腫瘍の診断とその

病理学的問題．第2回皮府腫瘍学会． 2月．大宮．

10) 中森和仁，家本陽一，二階堂 孝，福永真治，下田

忠和，牛込新一郎：骨巨細胞における類骨形成能に関

する検討．第 79回日本病理学会総会． 3月．福岡，

4. 消化管に関する研究

l) 下田忠和，池上雅博，松井隆明，大野直人，牛込新

一郎，石川栄世：微小胃癌における背景粘膜の病理組

織学的検討．第 48回日本癌学会総会． 10月．名古屋．

［日本癌学会総会記事． 480989) J 

2) 池上雅博，梁 承茂（早期胃癌検診協会） ： （シンボ

ジウム）微小大腸癌をめぐって．形態計測に基づく 5

mm以下大腸癌の病理学的検討．第44回日本大腸肛門

学会． 11月．東京．［日本大腸肛門学会誌． 42:729 

0989) l 
3) 二村浩史，池上雅博小井戸煎雄，下田忠和，牛込

新一郎：胃内分泌細胞癌の臨床病理学的検討．第79回

日本病理学会総会． 3月．福岡．［日病会誌． 79:317 

(1990)] 

4) 大野直人．池上雅博，小井戸照雄，松井隆明，下田

忠和牛込新一郎：大腸 pm癌の病理学的検討．第 79

回日本病理学会総会． 3月．福岡．［日病会誌． 79:329 
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0990)] 

5. 肝に関する研究

l) 田中貢佐多斉，藤田由美子：立体構築に基づ

くいわゆる“増生細胆管”の肝実質とのかかわり合い．

第25回日本肝臓学会総会． 6月．金沢．［肝臓． 30:133 

0989)] 

2) Sata, H., Tanaka, M., Shinmoto, K., Kawabe, T., 

Miyazaki, H., Ando, H. and Zeniya, M.: Develop-

mental mechanism of liver cell injury based on 

hepatitis B virus (HBV) infection. Basel Liver 

Week 1989. Oct. Basel, Switzland. 

3) 高崎健，羽野寛，牛込新一郎：薬剤性肝障害に

みられる萎縮肝細胞の形態像．第79回日本病理学会総

会． 3月．福岡［日病会誌． 79(1): 233 (1990)] 

4) 遠藤泰彦鈴木正箪牛込新一郎， EE1中順一： 20歳

時に肝不全で死亡した Wilson病の 1剖検例 電顕

的X線解析．生化学的分析を加えて一．第79回日本病

理学会総会． 3月．福岡．

6. リンパ網内系組織に関する研究
l) 酒田昭彦．遠藤泰彦，高木敬三，高崎 偲，牛込新

一郎：木村病所属リンパ節病変について．第29回日本

網内系学会総会． 6月．岡山．［日本網内系学会会誌． 29:

65 (1989)] 

2) 小川慎一，遠藤泰彦．酒田昭彦，牛込新一郎：喘息

肺気道系の組織計測学的検討．第 79回日本病理学会総

会． 3月．福岡． ［日病会誌． 79(1): 111 (1990)] 

3) 千葉諭，山口裕，城謙輔，徳田忠昭，牛込新

一郎：骨髄異形成症候群の病理．第79回日本病理学会

総会． 3月．福岡．［日病会誌． 79(1): 340 0990)] 

7. 循環器系病変に関する研究

l) 和久井信，古里征国，堀真佐男加藤弘之，鹿

野 肝（麻布獣医大），牛込新一郎：新生毛細血管の内

皮細胞と周細胞の相互陥入の電顕的観察．第 14回日本

微小循環学会． 4月．神奈川．

8. 情報処理に関する研究

1) Baba, K. (Nat Saitama Hosp.) and Aizawa, S. : 

Nationwide autopsy registration working for 30 

years. Int'l Symposium on the Role of Autopsy in 

Epidemiology, Medical Reserch and Clinical Prac-

tice. Jun. Italy. 

3) 牛込新一郎：骨腫瘍の病理up-date. 骨•関節の

画像診断．秀潤社． 62-68(1989) 

4) 牛込新一郎，田所 衛：骨・軟部組織．細胞診アト

ラス 2.文光堂． 364-3920989) 

5) 古里征国：前立腺肥大症の経年的な組織変化（分担

執筆）．財団法人前立腺研究財団編：前立腺肥大症診療

マニュアル．金原出版． 54-61(1989) 

6) 下田忠和：血管の腫瘍及び腫瘍状病変，リンパ管の

腫瘍及び腫瘍状病変（分担執筆）．石川栄世，遠城寺宗

知嗚：軟部腫瘍アトラス．文光堂． 154-183(1989) 

7) 下田忠和：軟部腫瘍の項分担執筆．木本誠二f也絹：
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る中和能その他の性質については既に報告した。

第 1細菌学 更に HIVウイルスの宿主細胞側のリセプターの

構造解析の目的には複数の抗イデオ・タイプ抗体が

教授：大野典也 腫瘍ウイルス学，免疫学，分 あれば相互の立体構造阻害の解析が可能となる。そ

子生物学 こで，我々独自に CD4分子に対するモノクローナル

講師：長谷川紀子 ハイブリドーマ細胞の抗体 抗体を作製する事を目的として，研究を進めている。

産生とその精製方法に関す この場合，遠伝子工学的に大腸菌に発現せしめた

る研究 CD4分子を抗原としての試みでは細胞表面の CD4

リセプターを特異的に認識するモノクローナル抗体

研究概要 を作製する事は出来なかった。そこでCDかの Hela

I. HIVウイルスに関する研究 細胞を妊娠 BALB/cマウスの胎児に提示して免疫

1. HIVウイルス粒子のリセプターヘの吸着部 学的寛容状態とし，処理したマウスの出生，成熟を

位の構造の研究 待って， CDがの Hela細胞により免疫する事によ

後天性免疫不全症 (AIDS: acquired immuno — り，ヒト CD4の細胞表面構造に対する抗体をより高

deficiency syndrome)はHuman Immunode仕 率に得る方法の開発を目下試みている。

ciency Virus: HIVと称するレンチ・ウイルスに属 3. 抗 HIVウイルス剤の開発

するウイルス感染に依って惹起される疾患である。 現在臨床的に認められている HIV感染に依る

HIVウイルスの宿主細胞への主たる感染経路とし AIDS症の原因療法はAZT投与によるのみであ

てT リンバ球細胞の表面に存在する CD4分子をリ る。しかし，本薬剤の副作用はこの疾患の治療を困

セプターとしている事が明らかにされた。本来は非 難なものにしている。

感受性細胞であるヒト子宮癌細胞 (Hela細胞）にヒ より有効で副作用の少ない HIVに対する薬剤の

トCD4分子の cDNAをトランスフェクトさせ発現 開発は強く望まれるところである。そこで，我々は

させると HIVは感染可能と成り，この細胞から更 微生物化学研究所の竹内富雄博士らとの共同研究フ゜

に，感染性のウイルス粒子が生成されて来る。しか ロジェクトとして同研究所で開発スクリーニング中

し同じヒト CD4分子 DNAをマウスの細胞（L- の抗生物質に付いて，抗 HIV活性の有無を HIVの

Cell)に全く同様の方法で発現させても，この細胞に ウイルス粒子中の逆転写酵素の活性で判定する方法

ぱ HIVウイルスの感染は成立しない事が報告され により検索中である。

た。そこで，この CD4十の Hela細胞と CD4一の

Hela細胞と，マウスの L-Cellをコロンビア大学の

R.Axel博土より恵与を受けて以下の， HIVの感染

吸着部位の構造に関する各種の研究を試みている。

(1) 抗CD4モノクローナル抗体による HIVウ

イルスの感染阻害に関する研究。

(2) 各種宿主細胞に依る HIVウイルスの感染

様式の変化をウイルス学的に検討する。

(3) HIVウイルスの感染成立の初期過程を免疫

電顕法により解析する事を目的として，本学医科学

研究所微細形態研究部との共同研究として目下推進

中である。

2. 抗イデオ・タイプ抗体の研究

モノクローナル抗体OKT4Aを抗原として，この

抗体に対する抗体（抗イテオ・タイプ抗体）を作製

した。新たに出来て来た抗体はOKT4A抗体の抗

原，即ち CD4分子上の HIVウイルスの結合部位と

同じ構造を有する事が予想される。われわれの作製

した抗イデオ・タイプ モノクローナル抗体を

JTF3と命名した。この抗体の HIVウイルスに対す

II. 生体反応修飾物質に依る宿主免疫反応機構の

研究

1. 担癌生体の免疫反応性

BALB/cマウスに可移植性の腫瘍細胞を移植す

ると腫瘍細胞を移植されたマウスの免疫反応性は極

端に抑制されることを明らかにした。即ち移植する

腫瘍細胞数 3Xl『以上で移植後3日目には担癌マ

ウスの牌臓細胞の抗体産生能は正常対照群に比し

て， 90%以上抑制される。この事は腫瘍細胞は，生

体の免疫反応を抑制する何等かの因子を生産して，

担癌生体の免疫反応性， ことに細胞性免疫反応と抗

体産生能の両面を抑制している可能性が強く示唆さ

れる。また，担癌生体に単純に謂所，免疫賦活剤を

投与しても，免疫反応性は回復されない結果を得た。

2. インターロイキン 2CIL-2)活性化リンパ球に

依る悪性腫瘍の治療

悪性腫瘍の治療方法として，最近 IL-2などの生

体反応修飾物質を使用して，特異的な腫瘍細胞障害

性の T細胞を患者末梢血より分離し，増殖させて，
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再び患者に投与する LAK(Lymphokine Activated 

Killer Cells)療法が注目されている。さらに， TIL

(Tumor Infiltrated Lymphocyte)細胞ぱより特異

的に目的とする腫瘍を殺散する効果が高いと期待さ

れている治療方法である。

LAK, TIL療法を実際の臨床例について，本学第

1内科，第 1外科，第 2外科，第三病院外科，産婦人

科等の各教室との共同研究として TIL細胞の腫瘍

細胞からの分離方法，さらに LAK,TIL細胞の培養

条件等の検討を進めて来ている。その過程で，癌性

胸水中に浸出して来るリンパ系細胞と腫瘍細胞に着

目して， この両者の細胞を分離培養し治療に応用す

る方法を確立した。乳癌その他を原発とする癌性胸

水から分離した自己腫瘍細胞とリンパ球系の細胞と

を分離培養して，その細胞傷害性を検討したところ，

20時間検定に於いて，自己腫瘍細胞に特異的に傷害

性を示す細胞が細胞分離後， 2週目から 5週目に増

殖して来る事が明らかになった。この特殊な細胞の

性質の確定と，培養条件について， 目下検討中であ

る。

Ill. 移植組織への拒絶反応に対する免疫修飾の方

法の研究

外科的手術手技の進歩により，技術的には臓器移

植は可能な状態にある。免疫学的拒絶反応のみが，大

きな障害である。そこで，心臓外科教室との共同研

究として同種移植に於ける拒絶反応の免疫学的解決

方法に関する研究を実施している。現象論的に，臓

器移植を行なう前に供与者側の組織適合性抗原を受

容者側にあらかじめ提示しておく事により，移植臓

器の生着延長効果が得られる事が報告されている。

我々は上記の現象に着目して，組織適合性抗原の提

示細胞の種類，ことにリンパ球及び単球，マクロ

ファージ系の細胞とその細胞の生体への提示方法に

付いて検討した。その結果移植前供与者牌細胞の提

示部位が極めて重要である事を明らかにし， この点

に関する詳細について検討中である。

IV. DNAに依る敗血症の原因細菌の検出と同定

方法の開発

臨床的に敗血症を疑った場合に，原因菌の分離同

定，更には薬剤耐性に付いての性状を可及的速やか

に明らかにする事は治療方針の決定上極めて重要で

ある。しかし，現状の血液培養法等の検府方法は必

ずしも，充分とは言えない。そこで，我々は患者血

液中の単球・マクロファー、ンなどの貪食細胞に捕食

されている細菌を直接的に原因菌の DNAから検出

する方法の開発を試みた。現在，本学付属病院で検

出されている敗血症原因苗の高頻度菌の内上位 5種

の菌を選出し，遺伝子DNAより 23種類のクローン

化 DNAを選定した。これらのクローン DNAは各

菌に特異的に反応し，黄色ブドウ球菌と表皮フヤドウ

球茜との差異をも識別可能である。この DNAから

ビオチン標識のプローブを作製する。これに依って

放射性同位元素を使用せず， したがって，一般検査

室レベルで使用可能なシステムとして， insituハイ

ブリタイゼイション法に依って，細胞中に取り込ま

れた菌を検出し，菌種を同定する事を可能とした。

実際の臨床検体に依る検討の結果，検出率 50％以

上の成績を得ている。
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研究概要

I. 黄色プドウ球菌の病原性に関する研究

L 黄色ブドウ球菌とコアグラーゼ陰性ブドウ球

菌のマウスに対する病原性の差異に関する検

討

我々はこれまで黄色ブドウ球菌 CowanI株のマ

ウスに対する病原性を，静脈内接種時における腎内

定着性および腎内増殖性を指標に検討してきた。今

回はマウス由来の黄色プドウ球菌とコアグラーゼ陰

性ブドウ球菌を分離して，それぞれの菌株のマウス

に対する病原性を食菌プラーク法なども加えて比較

検討した。その中で主な知見を記すると，コアグラー

ゼ陰性フt ドウ球菌では静脈内接種後における腎内増

殖がほとんど見られない。一方食菌プラーク法に

よって得られた結果でぱコアグラーゼ陰性ブドウ球

菌は黄色ブドウ球菌に比して， プラークの面積が小

さく，予想に反してコアグラーゼ陰性ブドウ球菌に

対する白血球の食菌作用は強くないことがわかっ

た。またコアグラーゼ陰性ブドウ球菌であらかじめ

免疫しておいたマウスの血液を用いても，食菌プ

ラーク像が大きくなることがないので，黄色ブドウ

球菌がマウス腎内で活発に増殖するのは白血球の食

菌作用に対抗することができるからではないという

ことが推測された。また黄色ブドウ球茜は，むしろ

白血球に食菌されることによって，固有の病原性を

発揮するという可能性も示唆されていると考えられ

た。一方コアグラーゼ陰性ブトウ球菌に対する白血

球の反応が激しくないのは，同菌が常在菌であるこ

とによるという可能性もあるので，現在新生マウス

に細菌を感染させて， これらのマウスが育成した時

点でのマウスの細茜に対する反応性を検討すること

を計画中である。

2 黄色ブドウ球茜の牌内接種の生体の抵抗力に

及ぽす影響に関する検討

黄色ブドウ球菌はマウスに静脈内接種のかたちで

接種されると腎で活発に増殖するが，牌では初期の

取り込みはあるものの増殖することはないと考えら

れる。またこのようにして致死量以下の黄色ブドウ

球菌が接種された場合マウスが腎に生菌を保有して

いる限り，このマウスが致死量以上の黄色ブドウ球

菌の再接種に耐えるようになり， この現象が末梢血

- 52 -



中の白血球数あるいは補体成分の増加と深い関係が えられた。

あることがわかっている。われわれは今回牌内に直 2. 慢性関節リュウマチにおける白血球機能に関

接黄色ブドウ球菌の生菌を接種することにより，静 する検討

脈内接種後に見られるのと同じように抵抗性の増加 整形外科学教室との共同研究のかたちで慢性関節

が生ずるかどうかを検討した。黄色プドウ球菌は外 リュウマチの患者における白血球の食作用を主とし

科手術用縫合糸と共に牌に接種すると，ある程度増 て食菌プラーク法を用いて健常者と比較している。

殖することがわかった。このように牌内に黄色ブド いままで得られた主な知見を記すると，患者の末梢

ウ球茜が存在するマウスでは静脈内接種あるいは直 血液中の白血球の食菌能力は昂進している。また患

接腎内接種された黄色ブドウ球菌の腎内における増 者由来の白血球は，特にジェラチン存在下で食茜フ゜

殖が抑制されることがわかった。偽手術群のマウス ラーク面積を増大させることが分かった。この現象

でもある程度の抵抗性の増加が観察されることもあ が慢性関節リュウマチに特異的な所見ではない可能

るので，牌内における生菌の存在が生体の感染症に 性も大きいが，本疾患の病因を考えていく上に参考

対する抵抗性にいかなる影響を及ぼすかについては になるものではないかと考えられた。

今後の検討に待つとして，従来黄色ブドウ球菌によ

る感染症には，いわゆる免疫的な現象が顕著ではな IV. コンピュータ・クイズを用いた教育法に関す

いという報告が多いので，さらに検討を続けていき る研究

たいと考えている。 1. 専門課程 1年生に対して実施したコンピュー

タ・クイズに関する検討

II. 黄色プドウ球菌プロテインAに関する研究 学生に専門用語を効率よく記憶させることは，そ

1. 変異株 L-2の産生するプロテイン AのCRM れなりに意味のあることと考えられる。このために

に関する検討 は学生に繰り返し記憶させ，その程度を簡便に自分

変異株L-2は黄色ブドウ球菌{JH株からコセ で認識させることが最も効果がある方法と考えられ

プイメンテーショソ法により分離された LH型変 る。われわれは，この目的で医学細菌学の基本的用

異株であるが，この株の産生するプロテイン A分子 語を短文の中に組み込み，それぞれの短文の記述の

は本来のプロテイン A分子が保有している免疫グ 正誤を確認させると同時に基本的用語の記憶を促進

ロブリンの Fe部分との親和性を全く欠いている， することをコンピュータ・クイズのかたちで工夫し

いわゆる crossreacting material (CRM)であるこ てみた。このコンピュータ・クイズを用いることに

とが分かっている。プロテイソ Aの研究に最もよく よって，その学生が専門課程 2年生になった時点に

用いられている Cowan!株から同様の変異株を分 おいての基本用語に対する違和感は減少していたか

離する試みはことごとく成功しないことから，この に見えたが， コンピュータ・クイズによる教育の有

変異株の出現頻度は著しく低いものと考えられた。 する利害得失について正確な判断を行うためには長

この CRMをタンパクのレベルで詳細に検討すると 期に亘る検討が必要であろうと考えられた。

共に， DNAのレベルでも解析をすすめたいと考え， 2 学生の学習に関する実態の把握に関する検討

現在実験を進めている。 本教室で行ったコンピュータ・クイズの結果と専

門課程 1年の全科目における得点とを比較して，学

III. 白血球食作用に関する研究 生の年間を通じての勉学に関する実態を推測するこ

1. 骨髄抑制に対する早期診断法に関する検討 とを試みた。特別の日時を定めないコンピュータ・

耳鼻咽喉科学教室との共同研究で悪性腫瘍に対す クイズを年問を通じて行うことにより，勉学に対す

る化学療法施行時における骨髄抑制を食苗プラーク る熱意の度合いを，ある程度まで学生別に推測する

法で感度よく把握できることが分かった。通常は末 ことが可能であると考えられた。得られた結論の多

梢血液中の多形核白血球の減少に対応して食菌プ く（ま従来印象として語られたものと一致するもので

ラーク像も貧弱化したが，同じ白血球数を示す患者 あった。例えば，コンピュータ・クイズが打ち切ら

間で食菌プラークでは大きな差異が見られることが れる直前に受験する学生の全科目における得点は概

しばしばあったという知見は，骨髄抑制の程度を単 して低く，また，短文の暗記というかたちで行われ

に多形核白血球の数だけで判断することの危険性を ているこのコンピュータ・クイズといえども，短文

示唆すると共に，食菌プラーク法が，その実施のし の暗記を内容の理解によって裏付けすることを行わ

やすさからも臨床的領域で実用する意味があると考 ない学生にとっては，暗記力の試験というよりも，普
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段の全体的勉学に対する姿勢に対する試験となって

いる可能性が示唆された。

研究業績

I. 原著論文

kocyte antibodies by chemiluminescence from anti-

body-sensitized leukocytes stimulated with protein 

A-bearing Staphylococcus aureus organisms. Jikei-

kai Med. J. 37: 21-26 (1990) 

1) Ogasawara, M., Seki, K., Sakurada, ]., Murai, III. 学会発表

M., Maeda, T., Shirahige, A., Tsushimi, I., Ohhashi, 1) Masuda, S.: Simple methods for preparation of 

T., Arai, Y. and Masuda, S.: Strange bodies observ- soluble protein A.第63回韓国微生物学会． 4月．釜

ed in phagocytic plaques on Streptococcus sanguis 山．

layer by heparinized blood from a patient with 2) 益田昭吾：医学生物学的観点からみたプロテイ｀ノ

Behcet's disease. Jikeikai Med. J. 36: 233-236 Aに関する二三の問題点．第 1回プロテイ‘/A研究

(1989) 会． 6月．東京．

2) Seki, K., Sasaki, H., Murai, M., Sakurada, J., 3) 村井美代，桜田純次，関 啓子，小笠原正美益田

Suzuki, T. and Masuda, S.: Adhesion of protein A— 昭吾：黄色ブドウ球菌の吸着因子としてのプロテイン

bearing Staphylococcus aureus cells to fowl and frog Aの（動きー黄色ブドウ球菌産生抗原に対する抗体を

red blood cells sensitized with rabbit antibodies. 介しての ．第3回Bacterialadherence研究会． 7

Jikeikai Med. J. 36: 237-240 (1989) 月．東京．

3) Shirahige, A., Seki, K., Ogasawara, M., Sakur- 4) 白髭章，二階堂元重，瀧慶治，片井能成，上野

ada, J., Murai, M., Arai, Y., Hwang, S-M., Ueno, H. 博嗣，益田昭吾：緑膿菌の血清感受性と骨に対する病

and Masuda, S. : Serum sensitivity of clinically — 原性について．第 12 回日本骨•関節感染症研究会． 7

isolated Pseudomonas aeruginosa strains with spe- 月．東京．

cial reference to serotype. Jikeikai Med. J. 36 : 5) 松永貞一，西村千英子，関 啓子，奈良隆寛，岡部
335-341 (1989) 信彦，和田紀之，福永 謙，玉置尚司，益田昭吾，前川

4) Shirahige, A., Matsunaga, T., Wada, N., Ogas- 喜平：症状の軽快とともに，ブドウ球菌食菌プラーク

awara, M., Tsushimi, I., Arai, Y. and Seki, K.： 法による好中球食菌機能ならびに化学発光試験の正常

Phagocytic plaques on Staphylococcus aureus-layer 化を認めた Stevens-Johnson症候群の一例．第 10回

formed by blood leukocytes from patients with S. 日本炎症学会． 7月．東京．

aureus-related diseases. Jikeikai Med. J. 36: 289- 6) 白髭章，上野博嗣，二階堂元重，瀧慶治，片井

292 (1989) 能成，益田昭吾：緑膿菌の骨に対する病原性について．

5) Seki, K., Ogasawara, M., Sakurada, J.. Murai, 第4回日本整形外科学会基礎学術集会． 8月．東京．

M. and Masuda, S. : Altered virulence of a 7) 瀧艇治，上野博嗣，飯田勝訓，石垣正美，白髭章，

pleiotropic Staphylococcus aure硲 mutantwith a low 益田昭吾：創傷感染に対する局所麻酔剤の作用一塩

producibility of coagulase and other factors in 酸リドカインの抗菌作用について一．第4回日本整形

mice. Microbiol. Immunol. 33 : 981-990 (1989) 外科学会基礎学術集会． 8月．東京．

6) Ogasawara, M., Seki, K., Sakurada, J., Murai, 8) Hayatsu, H.*, Masuda, S., Miyamae, T.*（＊電子
M., Arai, Y., Edamura, K. and Masuda, S.： 科学） andYamamura, M. (Tokai Univ.): Heat 

Differently expressed effects of adenosine triphos- production due to intracellular killing. Interna-

phate on phagocytic activity of macrophages and tional Meeting: Microcalorimetry in Biology and 

polymorphonuclear leukocytes of mice. Jikeikai Clinical Medicine. Sept. Tokyo. 

Med. J. 37: 7-14 (1990) 9) Masuda, S., Seki, K., Ogasawara, M., Sakurada, 

7) Sakurada, J., Seki, K., Ogasawara, M., Murai, J., Murai, M. and Hwang, S-M.: Simple methods 

M., Arai, Y., Edamura, K. and Masuda, S.: Adhe- for the estimation of coagulase and cell bound 

sion of protein A-bearing Staphylococcus aureus protein A. Vlth International Symposium on 

organisms to staphylococcal alpha-toxin-treated Staphylococci and Staphylococcal Diseases. Sept. 

Ehrlich tumor cells mediated by anti-alpha-toxin- Warsaw. 

antibodies. Jikeikai Med. J. 37: 15-20 0990) 10) Seki, K., Ogasawara, M., Murai, M., Sakurada, 

8) Takeuchi, N., Seki, K., Sakurada, J., Murai, M., J., Maeda, T. and Masuda, S.: Plaque formation 

Edamura, K., Arai, Y., Nishihara, S., Hoshi, Y. and due to phagocytosis of leukocytes in heparinized 

Masuda, S.: Detection of polymorphonuclear leu- blood on thin layer of S. aureus cells. Vlth Interna-
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tional Symposium on Staphylococci and 

Staphylococcal Diseases. Sept. Warsaw. 

11) 西村千英子，松永貞一，関 啓子，奈良隆寛，岡部

信彦，和田紀之，福永 謙，玉置尚司，益田昭吾，前川

喜平： Stevens-Johnson症候群の一例好中球化学

発光試験およびフドウ球菌プラーク法による白血球食

菌機能の変化を中心として．第 21回小児感染症学会．

10月．札幌．

12) 関 啓子，佐々木博之，鈴木昭男，益田昭吾：抗体

感作ヒト赤血球によるプロテイソ A産生黄色ブドウ

球菌の取り込み．第42回日本細胞生物学会大会． 10

月．京都．［CellStruct. Funct. 14 : 965 (1989)] 

13) 石田祐一，桜井健司，関 啓子，村井美代，桜田純

次，益田昭吾：マウスの牌臓内におけるプドウ球苗の

増殖について．第 63回日本細苗学会総会． 3月．徳島．

［日本細菌学雑誌． 45:250 (1990)] 

14) 村井美代，桜田純次，関 啓子，小笠原正美，益田

昭吾：黄色プドウ球茜の吸着因子としてのプロテイン

Aの慟きー黄色フ＇ドウ球茜産生抗原に対する抗体を

介しての一． 3月．徳島．［日本細茜学雑誌． 45:251 

0990) l 
15) 関 啓子，小笠原正美，桜田純次，村井美代，石田

祐一，益田昭吾：マウス由来黄色プドウ球菌の病原性．

第63回H本細茜学会総会． 3月．徳島［日本細菌学雑

誌 45:252 (1990)] 

衛生学

教授：松本信雄

教授：吉葉繁雄

講師：縣 俊彦

研究概要

I. 海外学術研究

環境保健（発生毒性），地域

保健

環境衛生学，衛生動物学，蛍

光顕微鏡法の医学的応用

疫学方法論，医療情報処理，

地域保健

当教室は慈恵医大とチェンマイ大学医学部との協

同研究である「母子保健におけるリスクヘの対応と

健康教育プランニング方式のモデル化に関する研

究」を '88年より続けている。

地域保健における基本的な健康養詭活動 (essen-

tial health care)に次の三つの条件があげられてい

る(WHO)。第 1の条件は，「①個人と家族の誰し

もが等しく受けられる“方法と技術’'，②実際的，

③科学的に完全で，④社会的に受け入れることが

できる“方法と技術”に基づいた健康養護活動でな

ければならないこと」。第2の条件は，「開発の程度

に応じて， コミュニティと国の負担可能な費用の範

囲で行う健康養護活動であり，それは“自助と自決

の精神”に則っているものでなければならないこ

と」。そして第 3の条件は，「住民の参加を通しての

健康養護活動でなければならないこと」である。

これらの条件に沿う形でタイ国農村における母子

保健活動のモデルを提示できるように，前年度は人

間の生存の基本である食と栄養さらには衛生状態に

ついて調査し，本年度は，母児の体型計測及び血液

検査を行いタイ国農村における保健状態の把握に務

めた。その結果，農村に都市化の波が及んできてお

り，低栄養よりも摂取栄養のバランスがより問題に

なってきていることが判明した。

II. 発生毒性

マイトマイシ‘/Cおよびカフェイソ処理した胎

芽にアクリジンオレンジ生体蛍光染色法を応用し

in vivo, in vitroの両面より観察を行ったところ，と

もに特徴的な蛍光顕微鏡像がみられ，のちの前肢異

常の前駆的変化をとらえたものと考えられた。この

方法は検出感度がよく，異常の早期発見に有用であ

ると判断しえた。また，胎仔期～新生仔期の薬物代

謝系酵素の発達過程の観察と，酵素誘導剤の影響に

ついて公衆衛生学教室と共同研究をすすめており，
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妊娠末期の母獣に PCBを投与した場合，胎仔の酵 東京都内において，健康診断，人間ドックなどから

素活性がわずかながら誘導をうけることを確認し 得られるテータから各種疾患のリスクファクターの

た。 検討，四国地方における溶連菌感染症のデータから

その発生パターン，流行形式の研究を実施している。

III. 労働衛生 また，全国レベルでは，特定疾患の疫学調査を行い，

1. 時差を伴う長距離飛行による生体影響を航空 発生率，有病率，発症要因などを検討している。

バイロット・乗客を対象に実地調査を行い，生体リ

ズムの失調および疲労の観点から検討している。本

年は，その基礎研究として，各生体リズム指標間の

相互関連性の検討およびこれらの生体リズムに及ぽ

す時差の影響について検討した。

2. Visual display terminal (VDT)，ファミコン

(Video-game)操作およびクレペリン (Kraepelin)

作業時の副腎髄質・交感神経系および心電図 R-R間

隔応答を調べ，各々の労働負担の違いについて検討

している。

IV. 衛生動物に関する研究

1. イモガイの医動物学的研究：沖縄県公害衛生

研究所ハブ研究部との有毒動物災害に関する情報交

換が可能となったので，同研究部との連繋による資

料収集を開始した。その結果，奄美大島から未記録

のアンボイナ刺症死が発見されたほか，沖縄～八重

山諸島での海岸事故死として処理された諸事例のう

ちに，マダラウミヘビ咬症とアンボイナ刺症が複数

含まれているらしいことが判明し，それらの詳細を

追跡中である。

2. 山蛭による生物災害の研究：＇ 85年頃から千

葉県天津小湊町に大発生しているニホンヤマビルの

調査研究1こ'87年より着手し，山蛭の生態，吸血に伴

う症状，伝播に野獣特にシカが主役を演じたことな

どを明らかにしてきたが，山蛭にはこれに対する犬

敵動物種が極めて稀少なことも大発生の一要因であ

ることを実験的に証明するとともに， カマキリ類と

サシガメ類に天敵となる種を発見した。

3. マムシ咬症の治験：自身でマムシ咬症を体験

し，七ファランチンによる治療経過を観察した。

V. 疫学方法論・地域保健

ますます複雑になる疾病の発症形式の解明，病因

論の追求の手法として，従来から疫学方法論開発に

努めてきた。特に膨大なケース数で，多変量のテー

タを用いた場合の方法論の開発が中心となってい

る。一方，医療分野で多用されるノソパラメトリッ

ク法の開発有効活用の研究も推進している。これ

ら開発された手法の実際場面での応用のフィールド

として，地域保健分野を利用している。具体的には，

研究業績
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腎・交感神経系機能の日内リズムに及ぽす時差の影響

フリッカー値および尿中カテコールアミン排泄量

を指標として一—．宇宙航空環境医学． 26: 9-170989) 

3) lkawa, S., Sudoh, M., Kawakami, K., Yokota, K. 

and Shiota, M. : Effect of body tilting function and 

peripheral circulation. Aerospace Science. 2: 389-

394 0989) 

4) 鈴木政登，塩田正俊，井川幸雄：老齢者の平常生活

時血圧，心拍応答．体育科学． 17:180-189 0989) 

5) 中江公裕（独協医大），縣 俊彦，真崎文子，前田和
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生省ヘーチェット病研究班昭和 63年度研究業績． 72-
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甫（東大） ：「ヘーチェット病患者の地域分布と性差」．

厚生省特定疾患難病の疫学研究班昭和 63年度研究業

績． 115-119(1989) 

7) Agata, T. and Matsumoto, N.: Role of com-

puters and biostatistics related medical informatics 

in medical education. Proceedings of medical in-

formatics & education. 507-511, school of health 

information science, University of Victoria. (1989) 

8) 松島雅人，田嶼尚子，横山淳一，池田義雄，磯貝行

秀縣俊彦松本信雄： IDDMの膵 B細胞機能残存

性に関与する環境及び遺伝因子の影響について．糖尿

病． 33(1)53-58 0990) 

9) Okayama, A., Ogawa, Y., Miyajima, K., Hirata, 

M., Yoshida, T., Tabuchi, T., Sugimoto, K. and 

Morimoto, K. : A new HPLC fluorimetric method 

to monitor urinary delta-aminolevulinic acid 
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II. 総説

1) 小川康恭：主な毒性物質による神経障害．メチルア

ルコール． Clinical Neuroscience. 7: 1096-1097 

(1989) 

2) 小）II康恭：主な毒性物質による神経障害 二硫化

炭素． ClinicalNeuroscience. 7: llOO-llOl (1989) 

III. 学会発表
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-. Nineteenth Meeting of International Society of 
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2) 松本信雄，豊永 和： （ワークショップ）微量元素

ー先端技術における新素材ー．日本衛生学会ワーク

ショップ． 5月．秋田．

3) 豊永 和，松本信雄．吉葉繁雄：アクリジンオレン
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4) 豊永 和，松本信雄，吉葉繁雄，藤井孝朗＊，中塚敏

夫＊，坂 芳樹＊（＊萬有製薬）：全胚培養系におけるアク

リジンオレンジCAO)生体蛍光染色法の応用一欠指を

多発する事例について一．第 29回日本先天異常学会

学術集会． 7月．山形．［抄録集． 94(1989)］ 

5) Matsumoto, N. and Toyonaga, K.: Toxic effect 

of NiCI, on pre-and post-implantation embryo -

in vivo and in vitro -. Second meeting of the 

international society for trace element research in 

humans. Aug. Tokyo. [The Journal of Trace 

Elements in Experiemental Medicine. 2 : 166 

(1989)] 

6) 塩田正俊，豊永和，縣 俊彦，吉葉繁雄，松本

信雄：メンタルストレス負荷時の副腎ー交感神経応答．

第59回日本衛生学会総会． 5月．秋田．

7) 塩田正俊，鈴木政登，松原 茂：高齢者の運動負荷

時呼吸循環応答．第44回日本体力医学会総会． 9月．北

品道．

8) 塩田正俊，須藤正道．松本信雄：長距離（往復）飛

行における尿中ホルモン排泄動態の推移．第35回日本

宇宙航空環境医学会． 11月．金沢．

9) 吉葉繁雄．阿部光伸：千葉県小湊のニホンヤマビル

大発生に関与した動物の免疫組織化学的同定．第 59回

日本衛生学会総会． 5月．秋田．［日衛誌． 44:41(1989)] 

10) 吉葉繁雄：海産咬刺毒動物，とくにイモガイを中心

に．日本衛生動物学会東日本支部第22回例会． 6月．東

京．

11) 松島雅人，縣 俊彦，田嶼尚子，横山淳一，池田義

雄，磯貝行秀：若年発症杷尿病に関する研究第 12報

-IDDMの膵 B細胞機能疲幣に関与する現境，及び

遺伝子の影響について．第32回日本糖尿病学会総会． 4

月．金沢［糖尿病． 32:275 0989) J 
12) 村井貞子，稲積温子（東邦大），徳丸実，縣俊彦：

A群溶連菌感染症の頻回感染者に関する検討 (1報）．

第63回日本感染症学会． 5月．盛岡．［感染症学雑誌．

64: 163 0989) J 

13) 縣俊彦，塩田正俊，豊永和，吉葉繁雄，松本信

雄：診断精度の推移とその要因に関する研究．第 59回

日本衛生学会総会． 5月．秋田．［日本衛生学雑誌． 44:

136 (1989)] 

14) Agata, T. and Matsumoto, N: Role of com・

puters and biostatistic related medical informatics 

in medical education. Medical informatics & edu-

cation international symposium. May. Victoria. 

15) 縣俊彦，松島雅人，松本信雄，清水英佑，橋田 学

経年観察による健康診断の有効性の検討．第 48回日本

公衆衛生学会総会． 10月．つくば．［日本公衆衛生学雑

言志． 36 : 890 0989) J 
16) 佐々木温子，松島雅人，大野誠，池田義雄，縣俊

彦：耐糖能異常者における糖尿病家族歴と既往最大肥

満度について．第 10回日本肥滴学会総会． 11月．東京．

［日本肥薦学会プログラム・抄録集． 1050989) l 
17) 中江公裕，宇佐見隆広，西村雅晴，佐伯圭一朗（独

協医大），縣俊彦真崎文子：北海道におけるベー

チェット病の特性．第54回日本民族衛生学会総会． 11

月．鹿児島．［民族衛生． 55:108 0989) J 

18) 小川康恭，岡山 明，森本兼緩，松本信雄：事務系

従業員における赤血球系指数と自覚的生活習慣．第 59

回日本衛生学会総会． 5月．秋田．［日本衛生学会誌． 44:

270 (1989)] 

19) 小）l|康恭：某脳卒中救急病院における理・美容師の

脳梗塞症例に関する考察．第 18回有機溶剤中毒研究

会． 12月．田辺．［産業医学． 32:236 0989) l 
20) 小川康恭：アキレス腱反射潜時と大腿末梢神経伝

導速度との相関．第 1回産業神経・行動学研究会． 12

月．名古屋．［産業医学． 32:111 0989) J 

IV. 著書
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研究概要

環境化学物質の発癌性およ

び変異原性

環境化学物質の分析と代謝

環境化学物質の変異原性

L 突然変異原性に関する研究

1. 微生物を用いた変異原性試験

l) 磁場の変異原性に与える影響について：先端

技術の急速な発展に伴い高磁場を利用した装置の開

発・実用化が進んでいる。 リニアモーターカーや核

磁気共鳴装置等の開発・実用化により，装置の取扱

者や近傍作業者，診断を受ける患者，一般の人々が

高磁場に曝露する機会が増えることが予想される。

一方，磁場の生体への影響はいまだ明らかでない。

Ames testに用いるサルモネラ恨TA98を用いて，

白血病誘発物質である， ethylnitrosourea (ENU), 

butylnitrosourea, dimethylbenzanthracene, 3-

methylcholanthrene, 2-acetylaminofluorene各共

存下で磁場へ曝露したところ， ENUで 1500ガウス

程度のヒトが曝露する可能性のある磁場強度でも変

異原性の増強を認めた。

2) 変異原性試験の精度管理に関する検討：労働

安全衛生法に基づく，新規化学物質の届出の際，変

異原性試験結果の報告が義務づけられているが，各

試験機関の精度を上げることが重要であることか

ら，労働省の依託研究で精度管理の調査を実施し本

年は 4年目である。昨年度同様 4-NQOC-S9mix 

用）， 9,10-dimethylanthracene (+ S9mix用）を物

質名を伏せて各試験機関に配布し，指定した湿度で

Ames testを行いその結果を報告してもらった。試

験結果に影響を与える要因として，菌の培養方法，培

養時間，寒天の種類，肝ミクロゾーム分画 (S9)の

誘導剤の種類等が結果に影響を与えることが明らか

となった。

3) 混合物の変異原性試験手法の開発に関する研

究：労慟省の依託研究によるもので TAlOO, T A98, 

TA98NRを用いて，アミノ基をもつ物質とニトロ基

をもつ物質の混合比を変えて混合した場合の変異原

性に与える影響を検討した。被験物質には 4-

aminobipheny]と4-nitrobiphenylおよび 4,4'-

diaminobiphenyl (benzizine)と4,4'-dinitrobi-

pheny]の2組， 4物質を用いた。現在結果の検討中

である。

4) 亜硝酸イソブチルの変異原性に関する研究：

TA98とTAlOOを用いて， Amestestを行った。

ラットおよびハムスターS9(50 μI/plate, 150 μ1/ 

plate)の両者を検討したところ． TAlOOで陽性の傾

向を示したが更に検討中である。

5) オゾン処理に伴う水道原水の変異原性試験に

関する研究：高度浄水実験プラントでの処理過程に

おいて，水道原水のオゾ｀／処理により変異原性物質

が生成されるか否か，およびオゾン処理後の活性炭

処理による効果について， Amestestを行い検討し

た。用いた水ぱ①原水，②塩素処理をした原水，

③更にオゾソ処理をした水，④オゾン処理後，活

性炭で処理をした水，⑤活性炭処理後，塩素処理し

砂濾過層を通した水。これらを XAD-2樹脂に通水

後、ンクロルメタン，メタノールの順で抽出し試料

とした。ジクロルメタン抽出の①で1まTA98およ

びTAlOOともに陰性，②では TAlOOの十S9mix

で陽性が認められた。③では 2菌株ともに強い変

異原性を認め，④では 2菌株いずれにも変異原性

ぱ認められなかった。⑤では TAlOOの一S9mix

で隔性が認められた。メタノール抽出の①および

②では TA98の一S9mixで隔性を示した。③でぱ

TA98とTAlOO共に一S9mixで腸性の領向が示唆

された。④および⑤では 2菌株いずれにも変異原

性は認められなかった。

IL マウス骨髄細胞を用いた変異原性試験

l) 酸素欠乏が染色体異常誘発に与える影饗：マ

ウスを低酸素分圧の空気に曝露すると組織での酸素

欠乏状態が生じ，ホメオスターシス維持のため腎臓

等でerythropoietinが産生され，骨髄中で赤芽球

—赤血球系細胞の分化・増殖が盛んとなる。この時期

に染色体異常誘発物質を投与すると，小核誘発頻度

が充進した。この現象は赤芽球の増殖が盛んになる

と，染色体異常誘発物質の DNAへの assessability

の増加や， DNA合成時の DNA修復機能が完全で

ないものの割合が増加するためと考えられる。

2) カルシウム (Ca) と染色体異常誘発の関係：

一般に，細胞中 Ca濃度が高くなると細胞増殖が盛

んになることが報告されている。赤芽球形成におい

ても Caの関与が認められている。培養液中に

EGTAを添加すると赤芽球，赤血球の増殖抑制だげ

でなく erythropoietinによる染色体異常誘発充進

作用も抑制された。赤芽球中の Caが低下し， eryth-

ropoietinによる erythropoiesisが抑制されたため

と考えられる。
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III. 培養細胞を用いた変異原性試験

1) チャイニーズハムスター肺線維芽細胞

(CHL)小核試験法：発癌物質と一般化学物質を含

む29物質を CHL小核試験法により検討した。本試

験法はマウス骨髄細胞を用いる小核試験法よりも感

度が良く， Amestestや CHL染色体構造異常試験

法と同程度の感度であった。この試験法は簡便で経

済的でしかも短時間で結果が得られる有用な方法で

あった。

2) フッ素の遺伝毒性および磁場曝露に関する研

究：フッ化ナトリウム (NaF)の遺伝毒性を CHL小

核試験法， Amestest法， fluctuationtest法で検討

したところ， CHL小核試験法でのみ NaFの遺伝毒

性が観察された。一方， NaFと磁場の共存曝露では

1 -11.75テスラー(1T= 10• ガウス）で有意な小核誘

発能が観察された。

IV. 発癌に関する研究

1) マウス bladderimplantation CB.I.）法による

試験結果：台湾烏脚病発生地域の深井戸からヒ素な

ど金属を含む蛍光物質 (S)が見い出され，変異原性

試験，マウス膀脱埋め込み試験により発癌性が示唆

された。また， この地域では悪性新生物のうち膀脱

腫瘍の発生率が非常に高いことから，その要因を解

明するためにサンプルペレット S挿入のマウス B.I.

群と純粋ヒ素ペレット挿入のマウス B.L群の膀眺

腫瘍発生の検討を行った。さらに，この深井戸水に

は多量の食塩が含まれていることから，高食塩食の

膀脱腫瘍発生の影響を見るため，サンプルペレット

SのB.I.マウスの高食塩食餌投与群とサンプルペ

レット SのB.I.マウス普通食餌群との膀脱腫瘍発

生率との差を検討中である。

V. マウス胎生期・新生仔期における薬物代謝系の

発達に関する研究

母獣に酵素誘導剤 PCBを投与した場合と投与し

ない場合に，胎仔肝と新生仔肝の aniline hydrox-

ylase活性と 7-ethoxycoumarine0-deethy lase活

性の誘導について検討した。両群ともに妊娠 16日

目から胎仔肝に両酵素活性が検出され，胎生末期か

ら出生後にかけて急激な上昇が認められた。

VI. 喫煙に関する調査

看護婦を対象に，喫煙に関する意識行動について，

自記式の多肢選択法によりアンケート調査を実施し

た。看護婦の喫煙率は約30%と同年代の一般女性

の喫煙率に比べて著しく高率であった。また，喫煙

による人体への有害性についての知識は十分にあっ

た。

VII. 教育について

グループ研修では学外機関として都立北療育医療

センター，港区芝保健所， 日本航空運航乗員健康管

理部のお世話をいただいた。また，夏期休暇を利用

した自主的研究についてレポート提出，発表会およ

び報告書の作成を行った。さらに見学実習について

も感想文をまとめ報告書を作成した。一方， ＇90年

度専門課程3年生全員を対象とした保健所実習実現

について，教授会の了承が得られたので都内各保健

所と交渉を開始した。

研究業績

I． 原著論文

1) Suzuki, Y., Nagae, Y. (CIBA-GEIGY), Ishik-

awa, T., Watanabe, Y., Nagashima, T., Matsukubo, 

K. and Shimizu, H. : Effect of erythropoietin on the 

micronucleus test. Environ. Mo!. Mutagene. 13: 

314-318 (1989) 

2) Suzuki, Y., Nagae, Y. (CIBA-GEIGY), Li, J. 
(Shandong Med. Univ.), Sakaba, H., Mozawa, K., 

Takahashi, A. and Shimizu, H. : The micronucleus 

test and erythropoiesis. Effects of erythropoietin 

and mutagen on the ratio of polychromatic to 

normochromatic erythrocytes (P /N ratio). 

Mutagenesis. 6: 420-424 (1989) 

III. 学会発表

1) Shimizu, H., Akiyama, M., Suzuki, Y. and Haya・

shi, K. : The effect of magnetic field on mutagenic 

activity. Mutat. Res. 216: 377 (1989) 

2) Suzuki, Y., Toda, S. (BML) and Shimizu, H.: 

Effect of prostaglandin E2 and calcium in the 

micronucleus test in mice. Mutat. Res. 216 : 379 

(1989) 

3) 清水英佑，林 和夫，鈴木勇司，安藤皓章（筈視庁）：

我が国における大麻喫煙クール中の 7種多環芳香族炭

化水素類と変異原性．第59回日本衛生学会総会． 4月．

秋田．［日本衛生学雑誌． 44: 391 0989) J 

4) 鈴木勇司，李 傑（山東医大），芳賀佐和子（慈恵

看学），生方教子（第三看学），桜井美代子（青戸看学），

清水英佑：環境中変異原性助長因子の検出．第62回日

本産業衛生学会． 4月．青森．［産業医学． 31:668 

0989) l 
5) 清水英佑，鈴木勇司，益頭尚典，林 和夫，橋田ち

せ（横浜国大），安藤皓章（苦視庁）：変異原に与える磁
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場の影響について．第 62回日本産業衛生学会． 4月．行

森．［産業朕学． 31:669 (1989)] 

6) 林 和夫， I青水英佑，芳賀佐和—f・（慈恵看学），桜井

芙代子（青戸看学）：医学・看誤学教育と喫煙習慣．第

106回成医会総会． 10月．東京．

7) 縣 俊彦，松島雅人，松本信雄，清水英佑，橋Ill 学

（東京予医協）：経年観察による健康診断の有効性の検

討．第 48回日本公衆衛生学会総会． 10月．つくは'.[l'l 

本公衆衛生雑誌． 36:890 0989) l 
8) 林 和夫，芳賀佐和子（慈恵看学），桜井美代子（青

戸看学），清水英佑，橋田ちせ（横浜国大）：医学・看誕

学教育が喫煙行動におよぽす影喘．その 1医学生の場

合．第 48回日本公衆衛生学会総会． 10月．つくば．［ H

本公衆衛生雑誌． 36:103 (1989)] 

9) 桜井美代子（青戸看学），芳賀佐和子（慈恵看学），林

和夫，清水英佑，橋田ちせ（横浜国大）：医学・看設学

教育が喫煙行動におよぼす影響．その 2看護学生の場

合．第48回日本公衆衛生学会総会． 10月．つくは．［ H

本公衆衛生雑誌． 36: 104 Cl 989 l J 

10) 芳賀佐和子（慈恵看学），桜井美代子（青戸看学），林

和夫，清水英佑，楯田ちせ（横浜国大）：医学・看詭学

教育が喫煙行動におよぽす影轡．その 3社会人の場

合．第48回日本公衆衛生学会総会． 10月．つくば．［日

本公衆衛生雑誌． 36:10s 0989) l 
11) ／青水英佑：サルモネラ菌を用いる変異原性試験の

規格化について．（癌原性分科会）第 30回大気汚染学

会． 11月．川崎．

12) 清水英佑，李 傑（山東医大），鈴木勇司，関良

子：磁場の復‘異原性に与える影響（第 3報）． Invitro 

小核試験による場合．第 18回日本環境変異原学会． 11

月．東京．［環境変異原研究． 11: 153 0989l l 
13) 関良仁鈴木勇司，李 傑(l_l_1東医大），林和

夫．清水英佑：磁場の変異原性に与える影響（第4報）．

第 18回日本環境変異原学会． 11月．東京．［環境変異

原研究． 11:153 0989) J 

14) 鈴木勇司，李 傑（山東医大），清水英佑，戸田昌

平(BML)，永江祐輔（チバガイギー） ：Erythropoiesis 

から見た小核試験（その 6)カルシウムと小核誘発能の

関係．第 18回日本環境変異原学会． 11月．東京．［環

境変異原研究． 11:183 0989) l 
15) 李 傑（山東医大），鈴木勇司，林和夫，清水英

佑： Thegenotoxic effect of sodium fluoride. 第 18

回日本環境変異原学会． 11月．東東．［環境変異原研究．

11: 152 0989)] 

16) 戸田昌平(BML)，鈴木勇司，川崎一也(BML)，1行

水英佑：小核試験の結果に与える染色液 pHの影響に

ついて．第 18回日本環境変異原学会． 11月．東京．［環

境変異原研究． 11:172 (1989)］ 

17) 永江祐輔＊，林 敏夫＊／チ 9、ガイキー），鈴木勇司，

清水英佑： Erythropoiesisから見た小核試験（その 7)

Estrogenの小核誘発能に与える影響．第 18回II本環

境変異原学会． 11月．東京．［環境変異原研究． 11: 184 

0989) l 
18) 洪清森（台北医院），呂鋒洲＊，呂明各＊ （＊台

湾大），清水徳佑： Mutagenicscreening of the active 

components of fluorescent humic substances in 

artesian well water of black foot disease endemic 

area in south-western Taiwan. 第 18回日本環境変

異原学会． 11月．東京．［環境変異原研究． 11: 144 

0989) l 
19) 鈴木勇司： （ワークショ，プ）I）I t'i/ro小核試験．第

18回日本環境変異原学会． 11月．東京．［環境変異原研

究． 11:106 (1989)] 

V. その他

1. 学術報告書

1) 清水促佑他：大気汚染物質のレヒュ＿ （有機塩素系

化合物およびその他の有機溶剤等） (1983-1988)．平成

元年度環境庁委託業務結果報告出 平成元年 12月．日

本科学技術情報センター．（1989)

2) 清水従佑他：東南アジア諸国等人ロ・開発基礎調蒼

報告粛ーネパール国一平成 2年2月．アシア人「）・開

発協会 (APDA).(1989) 

3) 清水英佑他：大気汚染に係わる重金属等による長

期曝露影瞥等（遅発性影磐）評価の手法に関する調介研

究ー大気浮遊紛じんの変異原性調査 (III)．昭和 63年

度環境庁委託業務結果報告．結核予防会結核研究所．

(1989) 

4) 清水英佑他：変異原性試験実施機関に対する粕度

管理の実施結果報告書．昭和63年度労慟省委託研究．

中央労働災害防止協会．（1989)

5) 栗原 敏（代表）他：七カンドメッセンジャーによ

る細胞機能の調節機構に関する研究．東京慈恵会朕科

大学昭和 63. 平成 1年度学内共同研究費による研究成

果報告書．（1990)

2. 教育に関する報告書

l) 公衆衛生学実習報告書．第 3号．公衆衛生子教宇．

(1989) 

2) 公衆衛生学見学実習報告書．（平成元年度）．公衆衛

生学教室．（1989)
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法医学

教授：高津光洋 法医病理学

研究概要

I. 突然死の法医病理学的研究

スボーツ中に発生した突然死と事故死の剖検例

167例を対象に，両群を対比しつつ検討した。統計的

には， 167例中突然死群が62例 (37.1%)を占めて

いた。全対象例の年齢別分布は 10歳台， 10歳未満，

20歳台の順で， 30歳未満の若年者が70%を占めて

いた。 10歳台のみ突然死群の方が事故死群より多

かった。突然死群では学童期男子が多く， 80%以上

が心臓性突然死であり，特に特徴的なのは病因が不

明で急性心機能不全としか診断し得なかった症例が

半数以上を占めていた。スポーツの種目別で（ま， ラ

ソニング，水泳，サッカーが多かった。このような

対象例の中で，若年者の心臓性突然死に焦点を合わ

せて心臓病理学的に分析を行ったところ．先天性冠

動脈異常（起始異常，走行異常，低形成），特発性心

筋症，間質性心筋炎などのほか，診断に苦慮した症

例ではmyocardialbridge,心剌激伝導系の異常，冠

動脈壁の浮腫などが認められた。特に学童期の症例

に洞結節動脈枝や房室結節動脈枝の内膜肥厚と内腔

狭窄が目立った。学童期の水泳中の突然死ぱ溺死と

診断され事故死扱いされることが多いが， このよう

な内因性因子の介在の可能性について指摘した。ス

ポーツ中の突然死の予知，予防の可能性と限界，難

しさについても検討を加えた。

医療と突然死に関連して，分娩直前の妊婦が解離

性大動脈瘤破裂による心クンポナーデで突然死した

症例について報告した。

II. DNA分析の法医学的応用

1. 人獣鑑別法ー特に霊長類間の識別一

これまで，ヒトと霊長類以外の人獣鑑別法は， pH

12をDNAプローブとしたドットブロットハイブ

リダイゼーション法により確立し報告した。また，ヒ

トとサルの問の識別はハイブリダイゼーション，洗

浄の反応条件，すなわち反応温度，洗浄温度，塩濃

度などを適切に設定することで可能であった（日本

犯罪学会誌投稿中）。霊長類の中でもチンパンジーと

ヒトとの問は，前述の Aluプローブでは識別が困難

であるため，新たな DNAプローブをクローニング

してサザ｀ノハイブリダイゼーションを行った。その

結果， ヒトとチンパンジーではそれぞれ異なった位

置にバンドが検出され， これらの識別が可能となっ

た。

2. PCR法の法医学的試料への応用

陳旧な血痕や精液班，ごく微菫の血痕，毛髪， ヒ

ケ， ツメ，硬組織などから抽出された，分解の進ん

だDNAに対し PCR法を応用した。微量 DNA,あ

るいは低分子化した DNAの分析に PCR法はきわ

めて有効な手法であるが，同時にその取り扱いには

紐心の注意が必要であり，まず実用面での問題点に

ついて検討した。次に HLADQa座 DNAを増幅の

対象としてその型判定法を検討した。 DNAプロー

ブを用いる方法に加え， PCR-RFLP法で迅速かつ

簡便な型判定が可能となった。

3. 親子鑑定などへの応用

DNAフィンガープリント法は通常の親子鑑定に

ルーチンに適用出来るようにシステム化した。また，

親子鑑定の対象者のひとりがすでに死亡している

ケースも少なくないが，残留している故人由来の体

液やヒゲ，血痕などを対象に PCR法を適用する方

法を検討した。

III. 死体血の臨床検査学的分析

剖検時に採血した死体血を臨床検査学的に分析

し，法医診断学への応用の可能性と限界について引

き続き検討している。特にこれらテータと病理形態

学的変化との相関について分析中であり，外傷性腎

不全に焦点を合わせている。

IV. 二輪車事故死剖検例の分析

二輪車事故における頭部外傷を緩和するために乗

車用ヘルメットの着用が義務づけられているにもか

かわらず，二輪車事故時の頭蓋内損傷の発生頻度は

必ずしも減少していない。この背景を究明するため

には，ヘルメット着用者の二輪車事故死の剖検例に

ついて十分に分析することが要求される。そこで当

教室で剖検された二輪車事故死亡例について，事故

の概要，外傷の分布，死因，ヘルメット着用の有無，

頭蓋内損傷の有無，程度，部位，性状，中村の分類

への対応などについて詳細な分析を行った。この結

果，対象例のほとんどが運転中ヘルメットを着用し

ていたにもかかわらず，頭部外傷を有する症例の頻

度は二輪車以外の交通事故死群と大差なく約25%

を占め，原死因が頭蓋内損傷であった頻度は約48%

であり，二輪車以外の交通事故死群よりむしろ高

かった。ヘルメット着用者の 16%ぱ頭部受傷時にヘ

ルメットが脱落，未着用と同じ状態であり，ヘルメッ

トの使い勝手に十分な注意を払う必要性が強調され
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た。ヘルメットをしっかり着用していても 72%に頭 II. 総 説

蓋骨々折が認められ，ヘルメットの型別，受傷部位

別，骨折の性状別に検討を加えた。中村の分類に今

回の症例を対応させ，頭蓋内損傷予防への可能性に

ついて分析した。

V. 慢性パラコート肺の走査電顕的研究

パラコート中毒の形態学的研究の多くは急性ある

いま亜急性中毒に関するもので，慢性実験は少ない。

今回， ラットに 6か月間パラコートを腹腔内注射し

続けたところ，全例に問質性肺炎や肺線維症を特徴

とする典型的なパラコート肺が作製された。この肺

を灌流固定後走査電子顕微鏡で観察したところ，肺

胞腔内線維化， II型肺胞上皮細胞における microvil-

Iiおよびprojectionの脱落，線維化巣へのマクロ

ファージの集合像などがきれいに観察され，バラ

コート肺における II型肺胞上皮細胞の機能低下，線

維化現象へのマクロファージの関与など，従来の仮

説を裏付ける所見と解釈された。

VI. その他

教授高津光洋は第 58回日本法医学会関東地方会

('89年 10月7日，貿易センタービル）の会長をつと

めた。また，＇ 89年12月3日～8日まで富士教育研

修所で行われた「第 16回医学研究者のためのワーク

ショップ」に参加した。さらに，第5回 Teacher

Traini rainingでコープィネーターをつとめた。

研究業績

I. 原著論文

1) 高津光洋，重田聡男，村田須美枝，国吉 昇：スポー

ツ中の突然死および事故死の予防対策．一剖検例から

の病理分析ー．デサントスポーツ科学． 11:32-45 

(1990) 

2) 左合冶彦，大浦訓章，中野真，長尾充，中村豊，

江畑百合，岸野喜保，尋本 紀，重田聡男，高津光洋：

妊娠35週に急死した解離性大動脈瘤破裂の 1例．日産

婦東京会誌． 38:166-169 (1989) 

3) Tajima. N., Fukui, K., Takatsu, A., Fujita, K. 

and Ohno, T.: Species Identification of Blood 

Stains Using a Biotin-labeled DNA-Probe. Jpn. J. 
Legal Med. 43: 117-121 (1989) 

4) 高津光洋，福井謙二，木船耕太郎，重田聡男，国吉

昇，大槻政弘，庄司宗介：二輪車事故死剖検例における

頭部外傷． I.ヘルメット着用者の二輪車事故死剖検例

の実態．法医学の実際と研究． 32:169-175 (1989) 

5) 木船耕太郎，播場良明：慢性パラコート中毒肺の走

査電顕的観察．慈恵医大誌． 105:7-18 (1989) 

l) 高津光洋：窒息死の諸問題一頚部圧迫死例を中心

に一．検死の事例と研究． 25:5-18 (1989) 

III. 学会発表

1) 福井謙二，田島則子，大槻政弘，高津光洋： DNAに

よるヒトとチンパンジーの鑑別．第73次日本法医学

会総会． 5月．岡山．［日法医誌． 43（補冊） ：66(1989)] 

2) 木船耕太郎，重田聡男，福井謙二，国吉 昇，高津

光洋：慢性パラコート中毒の肺走査電顕的観察．第73

次日本法医学会総会． 5月．岡山．［日法医誌 43（補冊） ： 

157 0989) J 

3) 高津光洋： （特別講演）窒息死の諸問題．第25回全

国刑事調査官会議． 7月．東京．

4) 福井謙二，田島則子，高津光洋： DNAによる人獣

鑑別．第106回成医会総会． 10月．東京．［慈恵医大誌．

104 : 955 0989) J 

5) Takatsu, A., Abe, M., Shigeta, A., Fukui, K. and 

Kuniyoshi, N. : Identification betweeen Living 

Blood and Cadaver Blood by means of Immunohis-

tochemical Method. The 26th Annual Meeting of 

the Japanese Association of Criminology. Nov. 

Tokyo. [Act. Crim. Japon. 56: 128 (1990)] 
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寄生虫学

教授：小林昭夫 原虫・蟷虫学，熱帯医学

助教授：渡辺直熙 寄生虫感染と IgE

講師：鈴木康弘 原虫感染と免疫

講師：牧岡朝夫 原虫感染症の免疫診断

講師：浜田篤郎 寄生虫感染と好酸球増多

研究概要

I. 原虫に関する研究

1. 免疫不全者に頻発するトキソプラズマ (Tp)

性髄膜脳炎の発症機序

AIDS患者に頻発する Tp性髄膜脳炎は，慢性Tp

感染者における HIVによる後続感染に起因する

が，その発症機序は不明である。我々は， これまで

の解析によって明らかとなった Tp感染防御におけ

るインターフェロン・ガンマ CIFN-y)の重要性な

らびにAIDS患者における INF-y産生能の低下と

いう事実に鑑み，慢性Tp感染マウスに抗INF-y抗

体を投与してマウス体内の INF-y活性を低下させ

た場合に起こる脳内の炎症反応の変化を調べてみ

た。その結果，無処置慢性感染マウスは脳内に Tpシ

ストは存在するものの，炎症反応はほとんど見られ

なかったのに対し，抗INF-y抗体投与慢性感染マ

ウスでは，髄膜，脳実質双方に著しい炎症反応が誘

発され，急性炎症巣には増殖型虫体が多数検出され，

急性炎症がTp虫体の増殖に起因することが判明し

た。また，急性炎症巣は幾つかのシストの周囲にも

認められ，シストには形態的変化がみられるととも

に，さらにその周囲に増殖型虫体の存在が証明され

た。したがって慢性感染宿主においては，体内の

INF-yの活性が低下すると脳内でシストの崩壊が

起こり，遊離した虫体による増殖がTp性髄膜脳炎

発症の原因であると考えられた。我々はまた，髄膜

脳炎の発症に関して Tp株による差がみられること

をマウスモデルを用いて初めて明らかにした。この

実験結果から， AIDS患者における Tp性髄膜脳炎

発現の有無ならびに発症の程度を規定する大きな原

因の一つとして Tp株の性状の差を想定することが

できた。

2. Tp感染宿主における増殖型およびシスト型

虫体抗原の認識

Tpは宿主に感染後の経過にともない増殖型から

シスト型へと変化する。本研究では弱毒株CME49) 

の両発育型抗原を用いたイムノブロッティングによ

り，宿主による両種発育型抗原認識についての比較
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を行なった。マウスおよびウサギ抗血清による抗原

の反応性ては，両発育型につき共通抗原として分子

鼠 29KDおよび55KD抗原群はともに強く反応し

たが，それらの中間に存在する抗原については，増

殖型に比してシスト型ではその反応性が弱かった。

一方，増殖型，シスト型それぞれに特有の抗原も認

められた。共通抗原については，感染後 2週から 4週

にかけて急激な反応性の増加がみられたが， シスト

型特異抗原は4週以後に至ってはじめて認められ

た。両発育型抗原と Tp症患者抗血清との反応性で

は，感染早期の低抗体価血清では 55KD抗原群が主

なものであったが，経過とともに抗体価の上昇をみ，

これにともない 55KDとともに 29KD抗原群が強

く反応するようになった。また， 29KD-55 KD中間

抗原群の反応性は，シスト型ては増殖型に比べて弱

く， この煩向はマウス， ウサギ抗血清の場合と同様

であった。

3. 薬剤耐性リーシュマニアにおける DNA増幅

遺伝子増幅は真核細胞における薬剤耐性機構の一

っとして知られている。我々はリーシュマニア原虫

が増殖阻害剤に対して耐性を獲得する場合にも

DNA増幅が起こることを見い出した。

1) ツニカマイシソ耐性株にみられる増幅DNA

蛋白質の Nー結合型オリゴ糖鎖付加を阻害する抗

生物質であるッニカマイシンの耐性株をリーシュマ

ニア 5種について作製した。いずれの耐性株からも

染色体由来の増幅DNAが検出された。増幅 DNA

ぱ環状DNAとして染色体外に存在した。環状

DNAの大きさは種によって異なり 30kb-70 kbで

あったが，約 20kbにおよぶ相似構造が種を越えて

存在することが明らかとなった。この相似領域から

ぱ幾つかの RNAの転写をみた。ツニカマイシン耐

性株では，その標的分子である N-acetylg-

lucosamine-1-phosphate transferaseの活性上昇

がみられることから，この増幅DNAlこにはリー

シュマニアの本遺伝子が存在することが示唆され

た。

2) 砒素塩耐性株にみられる増幅DNA

L. mexicana amazonensisについて sodiumar-

seniteの耐性株を作製した。耐性株には増幅DNA

がみられ，増幅 DNAは約69kbの大きさで染色体

外に環状DNAとして存在した。この耐性株ぱ

methotrexateとの交叉耐性を示した。 methotrex-

ate耐性株では， p-glycoprotein様遺伝子が増幅し

ていることのあることが最近報告されており，砒素

塩耐性株でみられた増幅DNA上にも本追伝子が存

在する可能性が示唆された。



II. 蝙虫に関する研究

1. 蟷虫感染防御と IgE

嬬虫感染では，一般に嬬虫に対する特異的 IgE抗

体のほかに嬬虫抗原に無関係な非特異的 IgEの産

生が顕著にみられ，とくに総lgE中に占める後者の

割合は大きい。そこで今回は嬬虫感染防御における

非特異的IgEの意義についてマウスを用いて検討

した。

1) マレー糸状虫， Strongyloidesratti感染マウス

での検討

マレー糸状虫あるいは Strongyloidesrattiによる

一次感染マウスにおいては，特異的 IgE抗体は検出

されなかったが，非特異的 IgEの産生は著明にみら

れた。そこでこれらの非特異的 IgE産生マウスを対

照とし，我々が先に作成した後天性 IgE単独欠損マ

ウスを実験群として， これらのマウスにマレー糸状

虫あるいはS.rattiの感染を行ない，その後の虫体

の回収および末梢血好酸球の動態について比較し

た。その結果は実験群，対照群マウス間で有意の差

が認められなかった。このことから非特異的 lgE

は， これらの蟷虫の一次感染の成立に見るべき影響

は与えないということが示唆された。

2) 旋毛虫感染マウスでの検討

旋毛虫感染では，虫体に対する特異的 IgE抗体の

産生が著しく， この抗体は感染防御に関与すること

が知られている。本実験で1ま蟷虫に無関係なハプテ

ンに対する IgEモノクローナル抗体をマウスにく

り返し接種して非特異的高 IgE血症マウスを人為

的に作成し， これにも旋毛虫の感染を行なった。そ

の結果 IgEモノクローナル抗体接種マウスでは対

照マウスに比し多くの虫体が回収されたことから，

IgE抗体による防御が働いている感染系では，非特

異的な高 IgEが防御系に干渉し感染の成立をより

容易にしている可能性が示唆された。

2. 熱帯地住民の好酸球増多症と嬬虫感染

一般に好酸球増多症は，熱帯地住民に高率にみら

れる。ブラジル・レシフェ市郊外の小学校生徒の調

査でも 68%に達し，同時に行なった糞便検査では虫

卵陽性率は 59%と高率であった。一方，環境の比較

的良好な同市内の小学校生徒では好酸球増多症

17%，虫卵陽性率 6%と，いずれも郊外児童に比し

て有意に低かったことから郊外児童における好酸球

増多症の原因として嬬虫感染の頻発が示唆された。

3. ブラジル小学生の嬬虫 •Tp 感染の相関性

ブラジル・レシフェ市の二つの小学校生徒におけ

るTp感染状況について調査した。レシフェ市小学

生の Tp抗体陽性率は平均 77.8%と，きわめて高率
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であり，かつ急性感染を想定させる高抗体価をしめ

す生徒が多数みとめられた。抗体陽性者率を土壌伝

播性嬬虫感染率の異なる二つの地域集団で比較する

と，嬬虫感染率の高い(68%）集団では Tp抗体陽性

率も著しく高く (84%），前者が低い (6%)集団で

は後者も低く (39%）示され， Tp・嬬虫両感染率間

につよい正相関が示されたことから，この地域にお

ける Tp感染源としてオーシスト汚染士推の重要性

が指摘された。
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研究概要

I. 臨床生理学に関する研究
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テンシン変換酵素(ACE)阻害剤カプトプリル(Cap)

50mg経口投与し 30分後にトレッドミルにより最

大運動を負荷した。 Capにより AII生成は抑制され

運動後ほとんど上昇しなかったが，尿中アルブミン

(Alb)，佑ミクログロブリン（佑M)などの排泄抑制

はみられず，何も摂取しない対照実験結果と同様で

あった。このことから，健康人の場合運動性蛋白尿

出現に対し，血漿AII上昇はそれほど重要でないよ

うに思われる。

2. 鼓膜温，脳血流および脳波に及ぽすチューイ

ソガム咀喉の影響

10分問ガム咀噌運動によって脳血流量が増し，鼓

膜温が低下したが，脳波への影響はみられなかった。

咀哨運動は脳機能の賦活化に貢献することが示唆さ

れた。

II. 臨床化学に関する研究

1. LDH, H subunit variantのDNA解析

LDH, H subunitが不安定と推定された健診受診

者の DNAから Hsubunitを含むクローンをとり出

し全exonの塩基配列を決定したところ， exon4に

Gから Aへの置換 (onepoint mutation)を見い出

した。

この結果，生成アミノ酸は通常型ではCGC:Ar-

ginineであるのに対し，本例にてはCAC:His-

tidineへと変化する。この 173番の Arginineは 4量

体構造を維持する P軸で重要であり，この部位の変

異により本例の Hsubunitを含む4量体は非常に不

安定になったと推定された。

2. LDH, Mサブユニット欠損の DNA解析

LDH, Mサブユニット欠損患者の M subunitの

exon 6に20塩基の欠失を見い出した。この欠失に
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よりフレームシフトが生じ， exon6の途中にナンセ

ンスコドンが出現する。従って，サブユニットコソ

タクトドメイソの欠落した不完全なsubunitを生成

し4量体を作れないため，酵素活性ならびに蛋白と

して検出されないものと考えられた。

3. 血清コリンエステラーゼ (ChE)の遺伝的変異

に関する研究

遺伝的変異による G変異と高ChE血症を呈す
る疾患との関連について検討を行った。

III. 臨床細菌学に関する研究

1. ブドウ球茜に関する研究

従来，黄色ブドウ球苗の主要性状である遊離

coagulaseは，臨床細菌学的分類に重要な性状であ

ると同時に， ブドウ球菌の毒力とも深い関連をもっ

た性状といわれてきた。しかし，臨床材料から時々

遊離coagulaseを殆ど産生しないが， DNase陽性で

毒力の強い株が検出されることがある。このような

性状をもった B8437株の培養液中にcoagulase様

物質が産生されていてそれは試験管法では

coagulase活性は認められず，血漿加平板にても通

常の coagulaseによる haloとは異なる haloを示

した。現在この coagulase様物質を等電点電気泳動

法， SDS-PAGE法等を用いてその性状を解析して

いる。また今後そのほかの代謝産物についても検

討し，本菌の毒力との関連性について追求する予定

である。

2. DNA診断

Helicobacter pyloriは胃炎胃潰瘍の原因微生物

として最近注目されてきている。 16Sリボゾーム

RNAのユニバーサル領域を PCR（遺伝子増幅）の

プライマーとして DNAを増幅し， H.pyloriの特異

的部分の塩基配列を決定し， PCRのプライマーを作

製した。これによって胃粘膜生検材料から培養法を

用いずに H.pyloriを検出することが可能になっ

た。

3. 分子細胞生物学

プロティンキナーゼC(PKC)は哺乳類細胞内の

信号伝達経路のうち， Ca2十とジアシルグリセリド

(DAG)によって活性化される。また，発癌フ゜ロモー

タのホルボールエステル (TPA)によって直接活性

化される。正常肝細胞にこの PKC/31遺伝子を組み

込み発現させると，癌遺伝子c-mycの発現が同時に

みられた。また，マウスにlipotrope欠損餌を与える

とc-myc,c-H -rasの発現がみられ，内因性の retro

viral likeシーケンスも発現し， EGFR（増殖因子受

容体）の発現は抑えられた。またマウスの皮府に発

癌イニシェーターを塗抹するとプロモーターに無関

係にc-H-rasのコド‘/61に点変異がみられた。

IV. 免疫学に関する研究

1. フローサイトメトリーによる研究

運動の強度と時間に対する末消血細胞性免疫と体

液性免疫の動態を調べた。その結果，血清中の補体

lgG, lgM, lgAはallout走， 1時間走共に運動の前

後で変化は認められなかった。 CD4/CD8比は all

out走， 1時間走共に低下したが， 1時間走より all

out走の方がより減少した。

2. 免疫測定法の検討

従来， ラジオイムノアッセイ (RIA)法に頼ってい

たLH,FSH, PRL等のホルモンの測定をモノク

ローナル抗体を用いたエンザイムイムノアッセイ

(EIA)法で測定する方法に改良を加え実用化した。

3. 免疫応答性よりみたブドウ球茜性熱傷様皮府

症候群の病態解析

実験動物モデルによって得られた結果を基にフトゞ

ウ球菌性膿伽疹患者の疾患感受性と免疫応答遺伝子

との関係を追求している。まず患者リンパ球をもち

いて PHA剌激試験による T細胞機能検査並びに

staphylococcal exfoliative toxin A (ET A)を用いた

抗原刺激試験による感作T細胞の抗原認識能を測

定し，初感染患者群 (23人）と 2回以上の感染既往

歴を持つ患者群 (12人）で各検査結果を比較した。

PHA刺激試験において正常範囲の値を示したのは

初惑染群で 22人であったが，既往歴群では僅か 5人

にすぎず残りはそれぞれ低値を示したので，本疾患

の発症頻度と T細胞機能の低下との間に因果関係

があるように思われる。一方， ETA抗原による刺激

試験では既往歴群がやや低値を示すものの特に両群

の差異は認められなかったが，現在解析中である。

また，本疾患患者の HLA-D抗原系即ち DP,DQ,

DRの解析を行うために検査材料をどこまで微呈に

出来るかについて検討中である。

V. 病理形態学に関する研究

前年度に続き乙型肝硬変結節及び乙＇型肝硬変症

の病理形態学的検討を加えて，その発症機序並びに

適応様式における門脈血管の動態を中心に解析を進

めている。

（編集部より）井川幸雄教授は '89年 3月31日を

もって定年退職され， 4月 1日付名誉教授の称号を

贈られた。臨床検査医学講座担当教授には町田勝彦

助教授が選出され， 4月1日に就任された。
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20) 井出尚ー，相曽正義，阿部郁朗，白石正孝，永井高

史，鈴木恒夫，永原慶子，龍野國弘，真柄直郎，尾立裕

戸：臨床検査システムの構築並びに運用評価について

(II)ーバーコードを利用した全自動検査方式ー．第

36回日本臨床病理学会総会． 10月．京都．［臨床病理．

37（補冊）： 274 0989)] 

- 70 -



臨床医学

第 1 内科学

教授：亀田治男 消化管，肝，胆道

教授：藤澤 冽 肝，肝生化学

助教授：渡邊祠次郎 神経内科，脳血管障害

助教授：今井 深 消化管，肝，門脈循環

助教授：川村忠夫 消化管

講師：永森静志 肝，肝細胞培養

講師：小倉和雄 肝，肝生化学

講師：石原扶美武 胆道

講師：法橋 建 神経内科

講師：藤瀬清隆 肝，肝細胞培養

講師：鬼沢信明 消化管

研究概要

I. 消化管に関する研究

1. 肝硬変，特発性門脈圧充進症，肝外門脈閉塞

た。

2. HBワクチン低反応性症例にはcryptogenic

なHBV感染者が存在することを PCRを用いて明

らかにした。

3. 癌性胸膜炎症例に対する IL-2療法および養

子免疫療法の有効性を明らかにした。

4. 自己免疫性肝炎症例の免疫遺伝学的背景を

HLAの面から検討し， DR4と病態の発現との密接

な関連性を示唆する結果を得た。

5. cholephilic organic anionとbileacidでは肝

細胞内移送経路に差異のあることを IPRLを用いた

実験により明らかにした。

6. 肝細胞癌における GSTの存在を組織化学的

に検討し胆管細胞癌とは異なる存在様式を示すこと

を明らかにした。

7. 肝疾患における薬物代謝動態を肝組織内濃度

を含めて検討した。

症， Budd-Chiari症候群では食道静脈瘤の発達例を IV. 肝の病態生化学的研究

みるが， この対策として食道静脈瘤硬化療法が行わ 1. '80年清水市興津地域に流行した非 A非 B肝

れるようになってきている。当教室ではこの前後の 炎患者の保存血清 74例の HCV抗体 (Chiron)を測

肝機能の変動を検討すると共に，とくに Budd— 定し， 90%が陽性を示し本流行の原因がC型肝炎ウ

Chiari症候群症例の食道静脈瘤には硬化療法が有 イルスによることを明らかにした。さらに '85年の

効であることを明らかにした。 住民健診時の保存血清 100例の検討から本地域には

2. 胃，十二指腸潰瘍の発生，治癒過程に及ぽすア 肝機能が正常で HCV抗体が陽性を示す HCVキャ

ルコール，喫煙の影響につき胃粘膜防御の面から検 リアーが 14%の高率に存在することを突き止めた。

討した。 2. アルコール性肝硬変において HCV抗体を測

3. レーザードップラー， トランジットタイム血 定し約 50%の症例が陽性を示し，陽性例の 5年累積

流計を用いて大腸粘膜血流，腸間膜動脈血流を測定 肝癌合併率は陰性例に比べて高率であることを明ら

し，各種薬剤の腸管血流に及ぼす影響を検討した。 かにした。

3. アルコール性肝障害の発症に及ぽすエタノー

II. 肝門脈循環に関する研究 ルの end-productとしての酢酸の影響を実験的に

1. 超音波パルスドップラー法により肝硬変，特 検討し，酢酸はニタノール代謝率を促進するが，酢

発性門脈圧充進症の門脈血流量を直接測定し，循環 酸・エタノール同時投与ではむしろ抑制するととも

動態の面から病態を明らかにした。 に肝の脂肪化と線維化が著明となることを明らかに

2．急性肝不全モデルにおける脳内 GABA-benー した。

zodiazepin receptor complexの関与，分枝鎖アミ 4. 肝線維化，とくに肝硬変の血清診断として， IV

ノ酸投与での GABAreceptor動態について検討し 型コラーゲンの有用性を明らかにし，本検査法は，

た。 我々の成績にもとずいて，＇ 90年4月より保険診療と

して認められた。

III. 肝疾患の臨床免疫学および病態に関する研究

1. B型慢性肝炎の肝組織内リンバ球の表面マー V. 肝・胆道系細胞の基礎的および臨床的研究

カーを免疫組織学的に検討し，肝実質域の T8/T1 1． 肝再生および肝癌発生の機序について，無ア

-し Iレフミンラット (NAR)を用いて，検討を加えた。現の比率が肝細胞障害と関連する-とを明らかr
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在までに，アルブミン， AFPを分泌する NAR由来

肝癌細胞株を作製した。

2. 自家樹立ヒト培養肝癌細胞の無血清培養を可

能とし，アルブミンおよび肝特異蛋白の産生メカニ

ズムについて研究を行った。

3. 肝細胞障害に伴う肝細胞内カルシウムの変化

を観察し，特に温熱及び薬剤投与による細胞内カル

シウムの移動について知見を得た。

4. 肝伊東細胞及び実質細胞のビタミン A移送

に関し，いくつかの新しい知見を報告し，特にビタ

ミ‘/A結合蛋白との関係により，そのメカニズムを

研究中である。

5. 教室で樹立したヒト由来肝癌培養細胞株の

HBV-DNA integrationの形式，さらにC型肝炎

ウィルスについて検索中である。

6. 基礎的研究によって得られた肝・胆道癌に対

する温熱効果の成果を臨床応用し， とくに他療法と

の併用により末期癌にたいして．効果をあげること

を示し， さらに症例を集積中である。

VI. 胆道疾患の病態ならびに臨床的研究

1. これまで剖検例の検討より， 日本人の胆石保

有率が増加してきていることを報告してきたが，最

近5年間の検討ではその保有率がピークを過ぎ，や

や減少領向であることが明らかとなった。

2. 胆石と胆巽癌と関係を明らかにする目的で，

臨床例，剖検例の検討を行い，最近は胆石を合併し

ない胆嚢癌も増えてきていること，胆嚢癌はコレス

テロール胆石例に多く， ビリルビンカルシウム石や

黒色石例には少ないことを明らかにした。

3. 体外衝撃波胆石破砕療法（ESWL)は胆石溶解

療法の適応を決定する目的で，胆’i悽内胆石の手術例

150例を対象として胆石の種類と画像診断上の特徴

に関する検討を行い， ECHOと胆痰造影の併用が，

胆石の質的診断能を高めるのに，より有効であるこ

とを明らかにした。

4. ESWLによる胆石症の治療を引き続いて施

行し，約30%完全消失例を認めている。

VII. 腎疾患に関する臨床研究

L 慢性 B型肝疾患に起因する腎病変について，

昭和49-63年までの剖検例に関して，臨床病理学的

検討を行った。臨床的には軽度の血尿，蛋白尿から

ネフローゼ症候群を呈するものがあり，組織学的に

はMGLから MPGNに到るまでの様々な所見が認

められ，免疫組織学的には肝疾患の病期の違いによ

り腎病変形成に関与する免疫グロブリンの種類が異

なる事を明らかにした。

2. ステロイド剤感受性または依存性のネフロー

ゼ症候群に対して漠方薬の柴苓湯を投与し，再発回

数の減少，ステロイド剤の離脱，減量などに有用な

評価が得られた。また，ステロイド抵抗性ネフロー

ゼ症候群の FGSに蛋白分解酵素阻害剤である

gabexate mesilateを投与し，抗蛋白尿効果が得ら

れた。

VIII. 神経病学に関する研究

1. 各種神経疾患と画像診断の関連

l) 脊髄小脳変性症について，臨床症状， CT,

MRIと1231-IMPSPECTを対比し， SPECTが小脳

機能を反映する指標として有用であることを明らか

にした。

2) MRI上にみられる Leukoaraiosisおよび

Periventricular high signal intensityの臨床的意義

につき，加齢・高血圧症との関連あるいは脳血管障

害群と非障害群の差異などを検討中である。

2. 運動ニューロン疾患と神経系の金属・ミネラ

ル代謝との関連

運動ニューロソ疾患症例に活性型ビタミン Dを

投与し，その有用性を検討している。

3. 代謝性ミオパチーの電気生理学的ならびに組

織化学的研究

飲酒に伴う筋萎縮の動物モデルを作製し，筋の形

態的変化に対するアルコールおよび栄養因子につき

検討を行っている。

IX. その他

教授亀田治男は '90年 3月29-31日に東京の京王

プラザホテルで開催された第76回日本消化器病学

会総会の会長をつとめた。

研究業績

I. 原著論文

1. 消化管・肝循環に関する研究

l) 有泉雅博：喫煙の胃粘膜に及ぼす臨床的，実験的研

究．慈恵医大誌 104:1053-1071 (1989) 

2) 樺 恵：急性肝不全脳症に関する臨床的，実験的

研究．慈恵医大誌． 104:1087-1099 (1989) 

3) 野沢博：胃粘膜防御機構に関する研究 レー

ザードップラー法による胃粘膜血流量測定を中心にし

て．慈恵医大誌． 105: 83-98 (1990) 

4) 植松幹雄：肝部下大静脈閉塞症（Budd-Chiari症候

群）の病態に関する研究ーとくに肝循環動態と肝組織

所見の関連性について．慈恵医大誌． 105:225-249 
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(1990) 

2. 肝疾患の臨床免疫学的研究

1) 渡辺文時： B型肝炎ウイルスキャリアーの病態発

現に関する免疫追伝学的および分子生物学研究．慈恵

医大誌 104:543-563 0989) 

2) 安藤秀樹： B型肝炎ウイルスキャリアーの病態進

展における臨床免疫学的研究．慈恵医大誌． 104:565-

583 (1989) 

3) 大越裕文：肝障害発現における牌臓の役割に関す

る研究．慈恵医大誌． 104:585-606 (1989) 

4) Aoyama, N.: Study of biliary lipid secretion 

mechanism and horseradish peroxidase associated 

intrahepatic vesicular transport system -the 

effects of triton WR-1339, immune cholestatic fac-

tor, and bilirubin on biliary lipid secretion-. 

Jikeikai Med. J. 36: 343-361 (1989) 

5) 宮崎寛：肝線維化の進展機構に関する免疫およ

び組織化学的研究一牌臓と肝内線維形成細胞との関

連ー．慈恵医大誌． 105:19-33 (1990) 

6) 渡辺文時，銭谷幹男，相沢良夫，安藤秀樹，大越裕

文，宮崎寛，亀田治男安藤麻子，猪子英俊，辻公

美： B型肝炎ウイルスキャリアーにおける HLA抗原

出現頻度ならびにその分子生物学的検討．肝臓． 30:

614-621 (1989) 

7) 大越裕文，銭谷幹男，河辺朋信，奥山早苗，佐多 斉，

高橋宏樹，根岸正史，渡辺文時，宮綺 寛，青山南圭，

嵐山恭志安藤秀樹，高橋 弘，清水能ー，相沢良夫，

伊坪真理子，飛鳥田一朗，亀田治男：実験的急性肝障害

モテルにおける牌臓の役割に関する研究．肝臓． 30:

559-566 (1989) 

8) 伊坪真理子，亀田治男，鈴木直樹，岡村哲夫：肝動

脈造影像からの肝細胞癌の三次元画像化とその臨床応

用． 日本画像医学雑誌． 8:29-36 (1989) 

9) 伊坪真理子，亀田治男，田中 貢： GlutathioneS-

Transferaseー冗のヒト原発性肝癌腫瘍マーカーとして

の意義一免疫組織化学的検討ー．肝臓． 30:602 

(1989) 

10) 亀田治男：肝臓領域への三次元画像技術の応用．日

画像医誌． 8:87-94 (1989) 

3. 肝の病態生化学的研究

l) 中山一： TypeIV collagenおよびlamininによ

る肝線維化の血清学的診断に関する研究．慈恵医大誌．

104(5) : 807-820 (1989) 

2) 平）1|淳一：アルコール代謝およびアルコール性肝

障害の発症におよぽす酢酸の影響．慈恵医大誌． 104

(6) : 993-1003 (1989) 

3) 北原敏久：肝細胞癌特異 y-GTPその分離精製と

物理化学的•免疫化学的性状について．慈恵医大誌． 104

(6) : 1073-1085 098~) 

4) 山内員義平川淳一，木村和夫，中島尚登，中原正

雄，中山一，北原敏久，大畑充，片山辰郎，高原仁，

藤沢 冽，亀田治男：アルコール性肝障害に及ぼす性

差の影響．肝臓． 30(6): 643-648 (1989) 

4. 肝・胆道系細胞の甚礎および臨床的研究

l) 蓮村哲，永森静志，藤瀕清隆，本問定，筋野甫，

松浦知和，清水恵一郎，新谷 稔，亀田治男：ヒト肝・

胆道癌の集学的治療効果の invitroでの検討（抗癌剤，

BRM, Hyperthermiaについて）．癌と化学療法． 16.

1905-1912 (1989) 

2) 清水恵一郎，永森静志，藤瀬清隆，蓮村 哲，本間

定，筋野甫，松浦知和，新谷稔，亀田治男： 3'-Me-

DAB投与により雌性無アルプミンラット (NAR)肝組

織中に著増したアルプミン陽性細胞の出現様式の研

究．肝臓． 30:102-103 0989) 

3) Shimizu, K., Nagamori, S., Fujise, K., Hasumur-

a, S., Homma, S., Sujino, H., Matsuura, T., Niiya, 

M. and Kameda, H. : Immunohistochemical studies 

on a albumin positive hepatocytes in the liver of 

Nagase analbuminemic rats (N AR) after adminis-

tration of 3'-Me-DAB. J. Clin. Electron Micros-
copy. 22: 5-6 0989) 

4) Matsuura, T.. Nagamori, S., Hasumura, S., 

Homma, S., Sujino, H., Shimizu, K., Niiya, M. and 

Kameda, H : The ultrastructures of cultured liver 

endothelial cells revealed by the plasma polymer-

ization replica method (PPRM). J. Clin. Electron 

Microscopy. 22: 5-6 (1989) 

5) Matsuura, T., Nagamori, S., Fujise, K., 

Hasumura, S., Homma, S., Sujino, H., Shimizu, K., 

Niiya, M., Kameda, H. and Hirosawa, K.: Retinol 

transport in cultured fat-storing cells of rat liver -

Quantitative analysis by anchored cell analysis and 

sorting system-. Laboratory Investigation. 61 : 

107-115 0989) 

5. 胆道疾患の病態ならびに臨床的研究

l) 日原雅文：胆石症の質的画像診断および治療方針

に関する研究ーとくに高齢者を中心として一．慈恵

医大誌 105(2): 305-322 (1990) 

2) 亀田治男：（宿題報告）胆石症の病態と臨床．日内誌．

78: 1140-1149 (1989) 

6. 臨床神経学的研究

l) 中林治夫，柳沢 徹，渡邊橙次郎：運動ニューロン

疾患に対する活性型vitaminD投与の試み．神経内科

治療． 6:465-469 (1989) 

2) 大友英一（浴風会病院），荒木五郎（東面大），渡辺

祠次郎．法橋建柳沢徹，竹内正：老年期痴呆に

対する PerycitRの有用性に関する研究． Geriat.Med. 

27: 897-918 (1989) 
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II. 総説

l) 鳥居 明，穎）1|―-忠，近藤謙二．山根建樹，柴田博

之，川村忠夫：急性胃粘膜病変 (AGML)とその周辺

ー食塩と胃粘膜．最新医学． 44:2171-2176 (1989) 

2) 今井 深，空閑和人．新井豊彦，戸島恭一郎，植松

幹雄樺 恵．山崎一信．石沢和敬，亀田治男：高齢

者消化器疾患に対する鎮痛．鎮痙薬の使用．臨林と研

究． 67:56-60 (1990) 

3) 銭谷幹男，大越裕文：重篤な甚礎疾患と感染症一

その抗菌薬療法一肝硬変と感染症． Medical Prac-

tice. 6: 1277-1281 (1989) 

4) 木村和夫，山内慎義，平川淳一，藤沢 冽，亀田治

男：アルコールと糖代謝異常． JapaneseJ. Parenteral 

and Enteral Nutrition. 11 : 1175-1178 0989) 

5) 永森静志．藤瀕清隆，蓮村哲，本問定．筋野甫，

松浦知和，清水恵一郎，新谷 稔，亀田治男，田中善孝，

高橋晶子，志村洋史：培雅肝細胞を用いた障害実験

培養肝細胞の障害度判定と新しい方法の検討ー．肝

胆膵． 19: 269-275 (1989) 

6) 石原扶美武，亀田治男：利胆・胆石溶解薬．冶療．72:

385-390 0990) 

7) 石原扶美武： BSP試験と !CG試験． Medicina.26 ・ 

1972-197 4 (1989) 

8) 月江英一．田野博宣，山秋拓司，日原雅文，亀田治

男：胆石症の症状と鑑別診断．臨床と研究． 66:2392-
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第 2内科学

教授：酒井 紀 腎臓病学

助教授：石本二見男 腎臓病学，内分泌学

助教授：斉藤 篤 感染症，化学療法

助教授：下條貞友 神経内科学

助教授：嶋田甚五郎 感染症，化学療法

講師：川口 良人 腎臓病学，電解質代謝

講師：酒井聡一 腎臓病学

講師：北島武之 腎臓病学

講師：橋本隆男 高血圧，腎臓病学

講師：小林正之 血液学

講師：柴 孝也 感染症，化学療法

講師：木村靖夫 腎臓病学

講師：柴崎敏昭 腎臓病学，免疫学

講師：豊原敬三 神経内科学

講師：細谷龍男 尿酸代謝，腎臓病学

研究概要

I. 腎臓病学に関する研究

l． 糸球体硬化に関する研究

糸球体硬化病変の発現を促進する要因の一つであ

る糸球体肥大について，高度腎摘出ラットにカプト

プリルを投与し，明らかに糸球体肥大，糸球体硬化

病変の発現を抑制した。また，成長ホルモン (GH)

を欠損するラットを用いて同様の検討を行い， GH

が糸球体肥大の抑制に関与していることを示唆し

た。

2. メサンギウムに関する研究

ゲル培養法を用いて， メサンギウム細胞と各種細

胞外基質との相互作用を検討し，細胞外基質の組織

変化に伴いメサンギウム細胞の成長因子に対する反

応性が変化し，ヘバリンぱ抑制的に働くことを明ら

かにした。

3. キャリーオーバーする腎疾患の検討

成人期に持ち越された IgA腎症患者 (16.4%）で

は，年長児発症が大半で，肉眼的血尿を断続的に星

する群と軽度蛋白尿，血尿を持続的に認める群があ

り，前者では比較的組織障害の程度が軽かった。

4. 尿中トランスフェリンレセプター (TrR)の意

義

トランスフェリンに対するレセプターが腎尿細管

上皮細胞に存在することを認め，尿中 TrRが尿細管

機能に反映することを明らかにした。

5. カドミウム (Cd)の腎にりえる影響

CdをWistarラットに皮卜礼し，腎の PEI染色な

らびに血中と尿中のアルブミン，トランスフェリン，

lgGを測定，糸球体の chargebarrierの異常が示唆

された。

6． 慢性透析療法に関する研究

長期透析療法患者に（ま，肺内に非生理的な石灰化

現象と炭酸ガス拡散障害が高頻度に併発することを

明らかにし， この病態の防止には腎機能障害により

生体内に蓄積する無機リンの管理が重要であること

を示した。また， 2次性副甲状腺機能克進症(HPT)

の治療には経口的に 1,25 dihydroxy Vit D3の大鼠

間欠投与が HPTの改善を可能にし，阻止に要する

活性型vitDの必要董を定量化した。

CAPDの欠点である腹膜炎がPseudomonas aer-

uginosaによる場合は難治性で， CAPD療法の一時

的中断，カテーテル埋没部の外科的処置が必要であ

ることを明らかにした。

7. LDL吸着療法に関する研究

高LDL血症を伴う難治性ネフローゼ症候群と進

行性腎疾患患者を対象に二重濾過血漿交換 •LDL 吸

着療法を行い，腎機能は一過性に改善すること，高

脂血症の存在下では， LDL, VLDLあるいは変性

LDLがメサンギウム細胞に toxicに作用する可能

性を示した。

II. 腎生理学に関する研究

尿細管機能について，家兎から単離，培養した細

胞を用いて近位曲尿細管 (PCT)と近位直尿細管

(PST)での freeCaの態度から parathyroidhor-

mane (PTH), calcitonin (CT)に対して異なった

応答をすることを明らかにした。 glutathione

(GSH)が尿細管における Na依存性の Pi移送機構

に果たしている役割をラットの brush-border

membrane vesicleで検討し， GSHが尿細管管腔内

から細胞内への Pi移送に抑制的に作用することを

明らかにした。

III. 高血圧に関する研究

培養平滑筋を用いて高血圧発症の成因と薬剤効果

に関する研究を行うために，継代培養血管平滑筋細

胞を用い，経時的に細胞内より流出する 86Rbを測

定し， 86Rbの減衰曲線を求め，この曲線の領きが

passiveな透過性を現わすことを示した。さらに，

SHR, WKY, Wistarの各ラット血清1まnifedipine

などの各降圧薬の存在下では86Rbwashout Iま著明

に促進していたが3者間に差を認めず， K流出促進

因子の存在を示唆した。
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IV. 痛風に関する研究

1. 尿酸代謝の腎疾患におよぼす影響

慢性腎炎の腎機能の推移におよぽす尿酸，血圧の

影響を検討し，高尿酸血症，高血圧が各々独立して

腎疾患を進行させる因子となり得ることを示唆し，

血清尿酸が8.0mg/dl以上では腎機能が低下する症

例が高率に認められた。

2. 腎尿酸排泄能に関する研究

膜性腎症， lgA腎症，本態性高血圧，痛風，無症

候性高尿酸血症，糖尿病の各群の血清尿酸，尿酸ク

リアランス， 1日尿中尿酸排泄量， Ccrを測定し，い

ずれの群にも高率に高尿酸血症を認め，膜性腎症，

lgA腎症では腎尿酸排泄能の低下が，その他の群で

は腎尿酸排泄能の低下と尿酸産生冗進の両者を認め

た。

V. 臨床細菌学的研究

1. ピリド｀ノ・カルボン酸系抗菌薬に関する研究

新ヒ゜リドン・カルボン酸系抗菌薬の汎用による耐

い，脳梗塞の病型検討を行い，穿通枝系の脳梗塞と

高血圧群との間にはパラメーターの有意な差は認め

ず， long-standingの高血圧で血液レオロジーの異

常がラクナ型脳梗塞発症の危険因子であると推論し

た。

VII. 臨床血液学的研究

1. ネフローゼ症候群における TAT・PICの動態

ネフローゼ症候群患者の thrombin-anti throm-

bin III複合体 (TAT)およびplasmin-a2plasmin 

inhibitor複合体 (PIC)を測定し，潜在的に血栓準

備状態にあることを示した。

2. 悪性組織球症の臨床的検討

悪性組織球症CMH)の腫瘍マーカーとなり得る検

査項目を抽出し，化学療法の効果判定の指標となり

得るかを検討し，特にferritinはMHの病勢把握，

および有効薬剤の選択に有用であることを明らかに

した。

性緑膿茜の発生機序が，主にgyrA遺伝子の変異に VIII. 循環器学的研究

より，変化することを形質変換法により明らかにし 1. 大動脈平滑筋における Ca-activated non-

た。制酸剤と本系薬を同時に内服するとアルミニウ specific channal (CANチャンネル）

ムとキレート化合物を作り，腸管からの吸収が阻害 パッチクラソプ法を用い培養大動脈平滑筋細胞に

され血中濃度の低下と尿中回収率が低下した。 ノルアドレナリン (NA)を作用させると Na,Kに

2. メチシリン・セフェム耐性ブドウ球菌 対してほぽ同等の透過性を示すチャンネルが活性化

(MRSA)に関する研究 されCANチャンネルであることを示し，（Ca)iを

黄色ブドウ球菌の 51.6%がMRSAであり，抗生 上昇させる時にみられる膜の脱分極機転に重要な役

剤単剤療法は治療の限界を超え， CMZ+FOM, 割を果たしていた。

IPM+FOMなどの併用療法が必須であることを明 2. 脊髄障害者の循環器系に及ぼす影響

らかにした。 慢性脊髄障害患者において高位レベル障害は，通

常の血圧，脈拍の日内リズムが消失していることを

VI. 神経内科学に関する研究 明らかにした。

1. 脳培養細胞に関する研究

チオールプロテアーゼ阻害剤E-64のラット初代

脳培養細胞に対する影響を検討し， E-64が， aryl

sulfataseを初め，多くのライソゾーム酵素活性を濃

度・時間依存性に可逆的に上昇させ，神経細胞とグ

リア細胞の細胞質内にライソゾーム増加を認め， ラ

イソゾーム酵素活性低下が原因で起こる遺伝子脳代

謝障害の治療の可能性を示唆した。

2. 脳血流測定に関する研究

CT-XeCBFに，短時問高濃度 Xeを吸入し， 2～3

分後に 35%の低濃度に切り換える dualconcentra・

tion methodを考案，再現性よく負荷試験にも利用

し得ることを確認した。

3. 脳梗塞の血液レオロシーに関する検討

St. George filtrometerおよび回転型粘度計を用

IX. 糖尿病に関する研究

糖尿病性腎不全での CAPD療法は患者の選択が

positive selectionであれば予後は良く，また，糖尿

病性腎症は早くから水分過剰状態で電解質異常が存

在することを示した。

X. 内分泌学的研究

第3群opioidpeptideの腎に対する直接作用の発

現機序を尿細管細胞における CAMP量の変化によ

り検討し，腎には抑制性GTP結合蛋白を介し，

adenylate cyclase活性を抑制する特異的opioid

peptideがあり，利尿作用はこの受容体を介した直

接作用と考えられた。
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（編集部より）宮原正教授は '89年 3月31日

をもって定年退職され， 4月1日付名巻教授の称号

を贈られた。第 2内科学講座担当教授には酒井 紀

教授（定員外）が選出され． 4月1日に就任された。

研究業績

I. 原著論文

1． 腎臓病学に関する研究

1) Sakai, 0. : lgA N ephropathy in Adults -C!ini-

cal Features-. Arakawa, M., ed.: Recent studies 

of lgA nephropathy in Japan. Nishimura • Smith・ 

Gordon, Niigata • London. 89-103 0989) 

2) Mitarai, T., Yoshida, H., Kitamura, M., Nagas-

awa, R*., Itakura, Y*., !soda, K. (*Saitama Medical 

School), Sakai, 0. and Nagase, S. (Sasaki Insti-

tute) : The pathogenesis of focal glomeruloscler-

osis -nonimmunologic mechanisms of glomerular 

injury in renal ablation model-. Acta Medica et 

Biologica. 38: 37-53 (1990) 

3) Shibasaki, T., Ishimoto, F. and Miyahara, T.: A 

significant indicator of fractional excretion of 

microglobulin in renal tubulointerstitial lesions. 

Jikeikai Med. J. 36: 283-288 0989) 
4) Ohno, I., Hanson, CM.*, Fitzgerald, P.*, Nonaka, 

M. and Katz, DH.* (*Medical Biology Institute) : 

Fe receptors for lgE (Fee R) on human lymphoid 

cells: Inducible expression of Fee R II anti-Fee R 

II antibody. Cellular Immunol. 121 : 433-446 

(1989) 

5) Shibasaki, T., Matsuda, H., Nakano, H., Mat-

sumoto, H. and Miyahara, T.: Effects of cyclospor-

ine on puromycin aminonucleoside・induced ne-

phrotic rats. J. chemotherapy. 1: 211-215 0989) 
6) Shibasaki, T., Gomi, H., Ishimoto, F. and Miya-

hara, T.: Urinary N ・acetyl-f]-D-glucosaminidase 

isoenzyme activity as measured by fast protein 

liquid chromatography in patients with nephrotic 

syndorome. Clin. Chem. 36: 102-103 (1990) 

7) 臥村さゆみ：長期透析患者における肺内異所性石

灰化と呼吸機能．慈恵医大誌． 104:697-707 0989) 

8) 横山啓太郎，）1|口良人，山本裕康，森田 隆，百瀬

光生，小川愛一郎，若林良則，中山昌明，酒井聡一，酒

井 紀：慢性腎不全患者における腫瘍マーカー (TM)

の基準値ー特に治療法による差異について一．透析

会誌． 22:1207-1210 (1989) 

9) 渡辺修一，加地正伸，中山昌明，若林良則，山本裕

康，横山啓太郎， 11八村さゆみ，木村靖夫，川口良人，宮

原正： Continuousambulatory peritoneal dialysis 

(CAPD)療法における Pseudomonasaemginosa惑染

症に関する研究，透析会誌． 22:1351-1356 (1989) 

10) 重松陥，）II口良人， II伏村さゆみ，鈴木誠，山本

裕康，森田 隆百瀕光生，小川愛一郎，中山昌明，宮

原正：間歌的な 1,25-Dihydroxyvitamine D,大鼠

経口投与の試み． 日腎誌． 31:393-401 0989) 

2. 腎生理学に関する研究

1) Suzuki, M., Kawaguchi, Y., Kurihara, S. and 

Miyahara, T.: Heterogenous response of cytoplas・

mic free Ca in proximal convoluted and straight 

tubule cells in primary culture. Am. J. Physiol. 
257: 724-731 (1989) 

2) Suzuki, M., Kawaguchi, Y., Ogawa, A., 

Yamamoto, H., Momose, M., Morita, T., Yo-

koyama, K., Unemura, S. and Miyahara, T.: 

Glutathione may inhibit sodium-dependent phos-

phate transport by renal brush-border membrane 

vesicles. Jap. J. Nephrol. 31: 623-628 (1989) 
3) Suzuki, M., Kawahara, K. (Tokyo Univ.), 

Ogawa, A., Morita, T., Kawaguchi, Y., Kurihara, S. 

and Sakai, 0.: [Ca]z+ rises via G protein during 

regulatory volume decrease in rabbit proximal 

tubule cells. Am. J. Physiol. 258 : 690-696 Cl 990) 

3. 高血圧に関する研究

1) Kuriyama, S., Nakamura, K., Kaguchi, Y., 

Tamura, H., Tamai, K., Hashimoto, T. and Miya-

hara, T.: The effects of vasoacitive agents on the 

proliferation of vascular smooth muscle cells grown 

in vitro. J. Hypertension. 6(4 suppl.): 154-156 
(1988) 

2) Hatori, N*., Gardner, JP*., Tomonari, H., Fine, 

BP*. and Aviv, A. (*New Jersey Medical School): 

N a-H anti port activity in skin fibroblasts from 

blacks and whites. Hypertension. 15: 140-145 

0990) 

3) Kuriyama, S., Nakamura, K., Tokutome, G., 

Kaguchi, Y., Hashimoto, T. and Sakai, 0.: Effect 

of serum from SHR on "Rb washout in cultured 

vascular smooth muscle cells. Acta Cardiologica. 

45: 35-43 0990) 

4. 痛風に関する研究

1) 細谷龍男，池田 斉，市田公美，酒井紀：慢性腎

炎の尿酸代謝に関する研究．日腎誌． 26:941-950 

0989) 

2) 市田公美，山本格，細谷龍男，池田斉，酒井紀：

尿酸代謝の性差に関する研究ー第 1報ー．日本代謝

学会記録． 26:268-269 (1989) 

5. 臨床細菌学的研究

1) Hori, S., Shimada, J., Saito, A., Matsuda, M. and 

Miyahara, T. : Comparison of the inhibitory effects 
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of new quinolones on y-aminobutyric acid receptor 

bindings in the presence of antiinflammatory drugs. 

Rev. Infect. Dis. 11(5 suppl.) : 1397-1398 0989) 

2) Shiba, K., Saito, A., Shimada, J., Hori, S., Kaji, 
M. and Miyahara, T.: Interactions of fleroxacin 

with dried alminum hydroxide gel and probenecid. 

Rev. Infect. Dis. 11(5 suppl.) : 1097-1098 0989) 

6. 神経内科学に関する研究

1) Matsui, K., Shirasawa, N. and Eto, Y. : Cyto-

plasmic accumulations in rat primary brain cell 

cultures following treatment with E-64. a thiol-

protease inhibitor. Dev. Neurosci. 12: 133-139 

(1990) 

2) 豊島良一，豊島裕子，宮島真之，松井和隆．下條貞

友，宮原 正：指尖容積脈波における周期性変動の分

析とその自律神経機能との関連について．自律神経．

26: 367-372 (1989) 

3) 豊原敬三，豊島良一，松井和隆，下條貞友，宮原

正：脳血管障害における 99mTc-HM-PAOSPECTの

有用性について一XenonCT法との比較ー．画像診

断． 9:456-462 (1989) 

4) Watabe, K., Osborne, D.*, Kim, S.U.* (*British 

Columbia Univ.) : Phagocytic activity of human 

adult astrocytes and oligodendrocytes in culture. 

J. Neuropathol. Exp. Neurol. 48: 499-506 0989) 

7. 内分泌学的研究

1) Tojo, K., Sugimoto, K., Okada, K., Hasegawa, 

H., Furusaka, A. and Miyahara, T.: Hypothalamic 

hypothyroidism due to isolated thyrotropin releas-

ing hormone (TRH) deficiency. Jikiekai Med. J. 

36: 187-194 (1989) 

2) Tojo, K., Iizuka, K., Honda, H., Shimojo, S. and 

Miyahara, T.: A case of neuropeptic malignant 

syndrome due to levodopa withdrawal. Jikeikai 

Med. J. 36: 195-202 (1989) 

II. 総説

l) 酒井紀： IgA腎症一概論 ．腎と透析． 26:

171-176 (1989) 

2) 酒井紀：腎領域の動向．治療． 72: 57-63 (1990) 

3) 石本二見男：腎疾患の薬物療法ーネフローゼ症候

群（成人）ー．腎と透析． 27（増刊） ：112-115 (1989) 

4) 北島武之：尿蛋白，血尿から糸球体腎炎の診断ま

で． MedicalPractice. 6: 1621-1626 0989) 

5) 酒井聡一，山本裕康，東條克能，横山啓太郎，鈴木

誠，酒井 紀：腎炎・ネフローゼに対する Plasmapher-

esisの応用．臨床成人病． 20:193-197 (1990) 

6) 細谷龍男，池田 斉，市田公美，酒 J-t• 紀：高尿酸

血症による腎障害の予防と指導．治療． 71: 2295-2301 

(1989) 

7) 斉藤 篤：慢性腎孟腎炎の病態と治療． l]内会誌．

79: 69-73 (1990) 

8) 嶋田甚五郎：感染症の病態に応じた抗菌薬療法の

実際． MedicalPractice. 6: 1210-1219 (1989) 

9) 宮島真之，豊島良一，豊島裕子，松井和隆，長谷川

節．川口良人，下條貞友，宮原 正：慢性腎不全におけ

る自律神経機能異常について．透析会誌． 22:1219-

1223 (1989) 

10) 菊池明夫： AIDS関連中枢神経障害．医学と薬学．

22: 841-847 0989) 

III. 学会発表

l) 北島武之，金井達也： （ワークショップ）小児腎炎・

ネフローゼの成人へのキャリーオーバー．lgA腎症．第

19回日本腎臓学会東部部会． 6月．東京．

2) 御手洗哲也．北村正敬： （シンポ、ンウム）メサン／

ギウム障害と糸球体腎炎，その進展と修復一

hyperfiltration-．第32回日本腎臓学会総会． 11月．

浜松，

3) 高添一典．小倉 誠，島田敏樹，金井達也，美田誠

二．北島武之．酒井 紀： lupus腎炎の間質病変と予後

に関する臨床病理学的研究．第32回日本腎臓学会総

会． 11月．浜松．

4) 松本 博柴崎敏昭，村井誠三．児玉和也，大野岩

男，五味秀穂松田弘之，中野広文．石本二見男酒井

紀：ループス腎炎に対するサイクロフォスファマイド

(Cy)静注療法．第33回日本リウマチ学会， 5月，東京．

5) 五味秀穂大野岩男，柴崎敏昭，松田弘之，松本

博中野広文，児玉和也，村井誠三，酒井紀：ネフ

ローゼ症候群における尿中 IL-2活性の臨床意義．日本

臨床免疫学会． 6月．広島，

6) 川口良人： （シンボ、；；ウム）透析症例における

recombinant human erythropoietin Cr-Hu EPO)の

長期使用経験．第33回日本透析療法学会． 7月．東京．

7) 川口良人，相沢純雄，酒井 紀，赤坂雄一郎．増田

富士男，町田豊平：本学における腎移植の経験と臓器

移植についての提言．第 106回成医会総会． 10月．東

京．

8) Sakai, S., Suzuki, M. and Sakai, 0. : Treatment 

of hyperlipidemia with LDL apheresis may improve 

renal function in FGS. 22nd Annual Meeting of the 

American Society of Nephrology. Dec. Washin-

gton DC. 

9) 中村宏二，堀口 誠家口殿彦，木村方之，友成冶

夫，栗山哲，玉井桂，橋本隆男，酒井紀：培養血

管平滑筋細胞膜の "Rbwashoutにおける高血圧自然

発症ラット血清の効果．第30回日本脈管学会総会． 11

月．京都．
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10) 細谷龍男，池田 斉，市田公美，酒井紀：腎尿酸

排泄能に関する研究ー第1報ー．第32回日本腎臓学

会総会． 11月．浜松．

11) Shiba, K., Shimada, J., Saito, A. and Miyahara, 

T.: The effect of food or probenecid on the phar-

macokinetics of Ceftibuten (CETB) 16th interna-

tional congress of chemotherapy. Jun. Jerusalem. 

12) Toyohara, K., Toshima, R., Ebisawa, T., Shimo-

jo, S. and Sakai, 0. : Measurement of local cerebral 

blood flow and partition coefficient by a dual con・

centration method. The 1st International Storoke 

Congress. Apr. Kyoto. 

13) Honda, H., Toyohara, K., Shimojo, S. and Sakai, 

0. : Hyperviscosity in hypertension is inherent in 

cerebral infraction of perforating branch occlusion. 

The 1st International Storoke Congress. Apr. 

Kyoto. 

14) 海渡 健，小林正之，片山俊夫，菊池明夫，落合成

正，吉田真弓，増岡秀一，宮原 正：慢性腎不全患者の

血小板内遊離カルシウム動態に関する研究ー第2報

ー．第51回日本血液学会総会． 4月．前橋．

15) 小林正之，片山俊夫，落合成正，菊池明夫，吉田真

弓，海渡 健，増岡秀一，酒井紀：ネフローゼ症候群

における凝固・線溶能に関する研究ーTAT・PICを中

心に一．第52回日本血液学会総会． 3月．東京．

16) 亀田千賀子，太田 真，副島道正，佐藤成明，高見

沢重隆杉本健一，川口良人，酒井紀：慢性腎不全維

持透析症例における心臓弁石灰化に関する検討．第34

回日本透析療法学会． 7月．東京．

17) Saigusa, A., Ohta, M., Soejima, M., Miura, Y., 

Sakai, 0. and Kokubun, S. : Ca-activated 

nonspecific channel plays a role in depolarization of 

the membrane of aorta smooth muscle cells in the 

presence of norepinephrin. American Heart Asso-

ciation, 62nd Scientific Sessions. Nov. New Or-

leans. 

18) 石田裕一郎，川口良人： （ワークショップ）糖尿病性

腎症の透析導入時の指標とその評価；糖尿病性腎症

CAPD症例の透析導入時の病態と予後の関係．第32

回日本腎臓学会総会． 11月．浜松．

19) 石田裕一郎，川口良人： （ワークショップ）糖尿病性

腎症の進展阻止；水・電解質異常．第34回日本透析療

法学会． 7月．東京．

20) 長谷川元，東條克能，辻 裕之＊，鈴木好夫＊，酒井

聡ー．小椋陽介＊ （＊虎の門病院），酒井紀：第 3群

Opioid Peptideが腎尿細管細胞における cAMP産生

に及ぽす影響．第62回内分泌学会総会． 6月．東京．

IV.著書

l) 酒井紀：糸球体腎炎 l基礎， 2臨床（分担執

筆）．尾前照雄，黒）II 清絹：腎臓病学，医学書院． lll_

134 (1989) 

2) 石本二見男：ミクロアルプミン尿（分担執筆）．

Annual Review腎臓．中外医学社． 52-57(1990) 

3) 斉藤 篤：感染症・抗生物質 カルモナムナトリウ

ムの項，並ひに硫酸イセバマイシンの項分担執筆．岡

博，和田 攻編：最新の治療薬 1990.医科学大辞典

supple 7.講談社． 172-173,197 (1990) 

4) 嶋田甚五郎編：キノロン系薬剤の使い方．医薬

ジャーナル社．（1989)

5) 北島武之：急性・慢性腎孟腎炎の項分担執筆．上EB

泰，清水喜八郎，春見建一編：新薬物療法 '90年版．メ

ジカルビュ一社． 494-4970990) 

V. その他

l) 酒井 紀，北島武之，金井達也，高添一典，島田敏

樹，小倉誠吉田裕明，北村正敬：小児から成人に

carry overする糸球体疾患の検討．厚生省心身障害研

究「小児腎疾患の進行阻止と長期管理のシステム化に

関する研究」昭和63年度研究報告書． 102-1050989) 

2) 宮原正，酒井紀，石本二見男，細谷龍男，池田

斉市田公美：腎疾患の進展に関する研究： ①尿酸代

謝の臀疾患の進展に及ぼす影轡②ネフローゼ症候群

患者の治療継続時の妊娠・出産について．厚生省特定疾

患「進行性腎障害調査研究班」昭和63年度業績． 120-

123 (1989) 

3) 城市貴史，長谷川節，吉田正樹，野田 豊，豊島良

ー，片山真理，下條貞友，宮原 正：患肢短縮化，脊髄

動脈変形，播種性血管内凝固症候群を認めた Klippel-

Trenaunay-Weber症候群の 1例．日内会誌78:678-

679 (1989) 

4) 高見沢重陸，海渡健，堀誠治，菊池明夫，橋本

隆男，嶋田甚五郎，城謙輔，牛込新一郎，二階堂孝，

酒田昭彦浜田篤郎：国内にて感染した日本人男性同

性愛AIDS患者2例の臨床経過と剖検所見．感染症学

雑誌 318-351(1989) 

5) Shibasaki, T., Ishimoto, F., Miyahara, T., Joh, 

K. and Aizawa, S. : A case of tubulointerstitial 

nephritis with uveitis syndrome. Jikeikai Med. J, 

35: 203-207 (1989) 

- 80 -



第 3 内科学

教授：磯貝行秀 血液レオロジー，糖尿病学

助教授：小山勝一 糖尿病学，肥満

助教授：橋本信也 臨床免疫学

助教授：池田義雄 糖尿病学，肥満

講師：佐々木英継 代謝病学

講師：倉石安庸 血液・癌化学療法

講師：横瀬琢男 血液レオロジー，糖尿病学

講師：田嶼尚子 糖尿病学

講師：足立穣一 消化器病学，朦器微小循環

講師：持尾聰一郎 神経内科学

講師：阪本要一 糖尿病学

講師：清水光行 循環器病一般

講師：横山淳一 糖尿病学，内分泌学

研究概要

I. 糖尿病学・肥満に関する研究

1. 糖尿病の疫学，成因に関する研究

糖尿病の疫学については NIHの助成による国際

間の共同研究が成果を上げている。ここではIDDM

について過去20年間のわが国における IDDMの死

因の特異性が浮きぽりにされ注目を集めている。成

因に関してはIDDMのモデル動物である NODマ

ウス，膵性糖尿病モデルである WBN/Kobラット

による研究がその成果を上げている。

2. 糖尿病合併症の病態生理学的研究

1) WBN/Kobラットについて合併症の発現機

構とその抑制が追究されている。

2) 腎症についてはポリアミン代謝の役割，およ

びHMGCoA還元酵素阻害剤の腎への直接作用が

STZラットにて検討された。本薬剤は腎症の早期に

用いれば進展の予防に期待がもてるかも知れぬ。

3. 糖尿病の診断，治療，管理に関する研究

インスリン感受性（ラット下肢筋灌流，人工膵に

よるクランプ法），経皮的インスリン投与，運動効果，

血糖自己測定などの研究がひき続き検討された。

4. 肥満に関する研究

基礎的には obマウスの分子遺伝学的研究が，ま

た，臨床的には超低エネルギー食を導入した行動修

正療法 (LEARNプログラム）が成果を上げている。

II. 血液レオロジーに関する研究

1. 糖尿病と血液レオロジ一

糖尿病における合併症と血液粘度，血液凝固，血

小板機能，赤血球変形能などの血液レオロシー的な

異常との関連を検討している。なかでも今年度は糖

尿病における白血球の物性について，その変形能を

中心に検討を行った。

2. 血栓症と血液レオロジ一

血栓形成の成因に血流の動態およびレオロジーが

重視されている。各種血栓症に認められる血液レオ

ロジーの異常について， とくに白血球変形能の面よ

り検討した。

3. その他

新しい変形能測定装置 (St.George Filtrometer) 

で，糖尿病における赤血球変形能の異常について検

討し，細小血管病変の成因に関する考察を行った。

III. 臨床免疫学的研究

細胞電気泳動装置の開発と臨床応用が中心的課題

である。

すなわち，画像解析法を導入した新しい細胞電気

泳動装置を開発した。内外の高い評価を得てきた。

その特徴は円筒型泳導管を使用してしかも画像処

理を行い得たこと，ならびに泳動度を絶対値で示す

ことができる点である。

この装置を用いて臨床応用を行っているが，細胞

性免疫能の評価に有用である。具体的には免疫異常

症患者リンパ球を特異抗原あるいは非特異的

mitogenで刺激し，その培養上清を indicatorcells 

に加えて，細胞電気泳動を行っている。泳動度の遅

延率をもって，細胞性免疫能の指標としている。

IV. 悪性腫瘍の化学療法

腫瘍，薬剤および宿主の側面より臨床的ならびに

基礎的研究を行った。

1. 造血器腫瘍：急性白血病では化学療法を強化

することにより治療成果の向上をみている。また，骨

髄移植の適応基準を設定して積極的に本法を組み入

れることにより一層の治療成績の向上を目指してい

る。一方，適切なドナーが得られない場合は自己末

梢血幹細胞移植を検討している。

2. 各種固形癌：各種固形癌に対するプロトコー

ルスタディーの他，抗癌剤の感受性試験，薬理動態

についての研究を行っている。

V. 心血管系に関する研究

l) 基礎的研究

心筋ポリアミンの動態からみた心筋代謝を中心に

継続して研究を行っている。

糖尿病における心筋障害に関して：心筋f3受容

体を介する心筋蛋白合成の障害とその病態生理を検
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討した。

肥大型心筋症に関して：シリアンハムスターにお

いて心筋ボリアミン合成が冗進していた。その原因

として交感神経系の関与が示唆された。

2) 臨床研究

糖尿病者における心機能をインピーダンス法にて

非観血的に測定し，糖尿病における 3大合併症と相

関して低下していることを明らかにした。

VI. 臨床薬理学的研究

次の三つを主な研究活動とした。①学内の臨床

薬理研究会の事務局運営，②エンドセリソに関す

る研究，③人工膵島に関する研究である。

エンドセリンに関する研究：腎血流動態，中枢作

用，プロスクグランシンに対する影響，糖尿病性細

小血管障害における役割等につき検討を行った。

人工膵島に関する研究： 10年来臨床応用を行っ

ている。とくに懸案であった暁現象の成因に関して

興味ある知見を得た。また，新しい血糖制御アルゴ

リズムの開発にほぼ成功した。

VII. 応用臨床核医学的研究

核医学的臨床検脊法の開発を目的としている。主

要研究課題として①循環系の核医学的測定法の開

発②肺換気血流の解析である。今年度は末梢循環

評価の新しいパラメーターの設定，非侵襲的心機能

測定法および喘息症例の換気動態の解析を研究し

た。

VIII. 消化器病に関する研究

研究課題としては，実験潰瘍，実験的急性膵炎お

よび膵炎における膵腺房細胞内小器官の形態学的動

態について検討した。

実験潰瘍ではラットに酢酸潰瘍を作成し，胃粘膜

表層細胞内 AB-PAS陽性物質をコンピュータで画

像処理して経日変化を比較した。

実験的急性膵炎ではラットに各種実験的急性膵炎

を作成し，蛋白分解酵素阻害剤， CCK受容体拮抗剤

を投与してその治療効果について検討した。

膵炎における膵腺房細胞内小器官の形態学的動態

ではエチオニン膵炎における膵腺房細胞内小器官の

形態学的変化をモルフォメトリーを用いて定量化し

て検討した。

IX. 臨床神経学的研究

l) 脳血管障害例について

手背および指尖の皮府温度に関する研究を行い，

循環障害との関係を明らかにした。

また，心電図 QTc時間を用いた定星的検討を行

い，交感神経機能の障害を明らかにした。

2) 糖尿病神経障害に関して

心電図 QTc時間を用いた定量的研究を行い，交

感神経機能の障害を明らかにした。

振動覚障害と重心動揺に関する検討を行い，その

2者問に有意な相関を認めた。

3) ビンクリスチン・ニューロパチーに関して

ガングリオシドによってこの神経障害を予防しう

ることを動物実験で明らかにした。

ビ｀ノクリスチンの神経突起再生障害に関する研究

を培養系を用いて行っている。

4) バーキンソン病に関して

指のタッピングを指標として，同時二動作の運動

障害の存在を明らかにした。

X. その他

教授磯貝行秀は第8回国際バイオレオロジー会

議 ('92年 8月3日～8日，横浜市）会長に選出され

た ('89年6月）。

また，教授磯貝行秀は，＇ 90年 1月13日シンポジ

ウム：慈恵医大血液レオロシー最近の進歩を上催し

た。

研究業績

I. 原著論文

1. 糖尿病学に関する研究

1) 小山勝ー： （宿題報告）糖尿病における病態ー鉱

質脂質代謝異常ー．第 105回成医会総会．慈恵医大

己志． 104: 473-499 0989) 

2) Tajima, N. : Japan and Pittsburgh Childhood 

Diabetes Research Groups: Height at onset of insu-

!in-dependent diabetes mellitus in high and low-

risk countries, Diabetes Research and Clinical Prac-

tice. 6: 173-176 (1989) 

3) 伊藤景樹，三村明，野村幸史，鶴岡明，佐々木

敬，斉藤茂，景山 茂，池田義雄：イソスリン依存型

糖尿病における血糖コントロールに及ぽすAcarbose

の効果一人工膵島により検討 ．糖尿病． 32:573-

577 (1989) 

4) Matsuba, I., Tsuruoka, A.. Nemoto. M., Yoshiz・

awa, N., Kurata, H., Yamada, H., Tanese, T. and 

Ikeda, Y. : Islet cell surface antibodies to cultured 

insulinoma cells in type 1 (insulin-dependent) 

diabetes patients. Jikeikai Med. J. 36: 63-70 
(1989) 

5) 鶴岡 明．倉林倫子，三浦順子．蔵田英明．荒井桜
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子，塚原 暁，阪本要一，池田義雄：血糖の自己測定を

施行したインスリン非依存型糖尿病の血糖コントロー

ルと慢性合併症ー5年間の経過観察による一．糖尿

病． 32:251-256 (1989) 

6) 森 豊： I型糖尿病の免疫病理 自然発症モデ

ルnon-obesediabetic miceに関する研究ー．慈恵医

大誌 104:227-251 0989) 

7) 森 豊，横山淳一，鶴岡明，蔵田英明，三浦順

子，西村正彦（浜松医大），池田義雄：自然発症糖尿病

モデル WBN/Kobラットに関する研究（第4報）一

免疫学的検討ー．糖尿病． 32:517-523 (1989) 

8) Mori, Y., Yokoyama,]., Nishimura, M.*, Seriz-

awa, O.* (*Hamamatsu Univ. School of Med.) and 

Ikeda, Y.: Effect of camostat on pancreatic impair-

ment in WBN/Kob rats. Biomed. Res. 10(1 

suppl.) : 157-166 (1989) 

2. 肥満に関する研究

1) Ohno, M., Miura,]., Arai, K., Tsukahara, S. and 

Ikeda, Y.: The efficacy and metabolic effects of 

two different regimens of very low calorie diet. 

Int. J. obesity. 13(2 suppl.): 79-85 (1989) 

2) Miura, J., Arai, K., Tsukahara, S., Ohno, M. and 

Ikeda, Y.: The long term effectiveness of combined 

therapy by behavior modification and very low 

calorie diet -2years follow-up-. International 

Journal of Obesity. 13(2 suppl.): 73-77 (1989) 

3. 血液レオロジーに関する研究

1) Isogai, Y., Ikemoto, S. and Yokose, T.: Hemor-

heological abnormalities in diabetic microan-

giopathy with special reference to blood viscoelas-

ticity. In. Progress and New Directions of Biome-

chanics, Eds. Fung, Y.C., Hayashi, K., Seguchi, Y., 

Mitta Press. 46も20989) 

2) Isogai, Y., Yokose, T., Ikemoto, S., Maeda, T., 

Akiyama, M., Ogawa, J. and Kuchiba, K. : Ionized 

free calcium concentration and deformability in 

platelet. In Cerebral Ischemia and Calcium, Ed. 

Hartmann, A., Kuschinsky, W., Springer-Verlag 

Berlin Heidelberg. 257-265 0989) 

3) Yokose, T., Ogawa, J., Kuchiba, K., Akiyama, 

M., Maeda, T., Ikemoto, S. and Isogai, Y.: Compar-

ison of two capillary viscometers. Microcircula-

tion Annual 1989 (Eds: Asano, M., Miura, S., 

Nagata, H., Ohkubo, C., Suematsu, M. and Takaha-

shi, K. Nihon-lgakukan). 19-20 (1989) 

4) Ikemoto, S., Tanaka, H., Yamamoto, ]., Ku-

chiba, K., Akiyama, M., Maeda, T., Y okose, T. and 

Isogai, Y.: Abnormal red cell deformability in iron 

deficiency anemia. Jikeikai Med. J. 36: 363-371 

(1989) 

5) 秋山雅昭，小川純子，口羽謙二，前田俊彦，池本 卓，

横願琢男，磯貝行秀：フィルター法による赤血球変形

能測定におよぽす白血球の影響・日本バイオレオロ

シー学会誌 (B& R). 3: 44-49 (1989) 

4. 臨床血液学・腫瘍に関する研究

1) 倉石安庸，小林直，山崎博之，薄井紀子，浅井治，

萩原朝彦，海渡裕郎，相羽恵介，中村 督，永峯檀二郎，

尾関博重，高崎信子，青山辰夫，佐野全生，船越 哲，

藤井常宏，平野明夫，水沼信之，多田則道，土橋史明，

稲本幸雄，高尾 匡，目黒定安，永田隆樹，知念俊昭，

池田幸市，市場謙二，枝村敬子，高田裕子，花田信子，

磯貝行秀，小川一誠：東京慈恵会医科大学第 3内科学

教室における腫癌学研究の 1年の歩み (1)-1988年

（第 1編）．慈恵医大誌 104:19-35 (1989) 

2) 倉石安庸，山崎博之，小林 直，海井紀子，佐野全

生，藤井常宏，水沼信之，相羽恵介，中村 督，永峯檀

二郎，尾関博重，高崎信子，青山辰夫，船越 哲，多田

則道，平野明夫，浅井 治，萩原朝彦，海渡裕郎，高尾

匡，士橋史明，稲本幸雄，目黒定安，知念俊昭，永田隆

樹，池田幸市，市場謙二，枝村敬子，高田裕子，花田信
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全生，浅井 冶，萩原朝彦，藤井常宏，稲本幸雄，磯貝

行秀：ホジキン病に対する C-MOPP療法．慈恵医大

i志0 104: 783-788 (1989) 

5. 心血管系に関する研究

l) 横田邦信，須藤正道，山田治男：運動を安全に行う

ための心機能メディカルチェックに関する研究ーイ

ンピーダンス法による非侵襲的心機能測定．体力研究・

72: 153-161 (1989) 

2) 溝上恒男，清水光行，人交 修，中野知子，小川和

彦，八木寿夫，佐々木英樹，三條順子，山田はるか，磯

貝行秀：高血圧性心肥大における心筋ポリアミン濃度

の日内変動．心筋の構造と代謝． 11:583-592 (1989) 

6. 臨床薬理学に関する研究

1) Kageyama, S., Brown, J., Causon, R., O'blynn, 

M. and Aber, V. (Hammersmith Hospital): DOPA 

decarboxylase inhibition does not influence the 

diuretic and natriuretic response to exogenous a-

atrial natriuretic peptide in man. Eur. J. Clin. 

Pharmacol. 38: 223-227 (1990) 

7. 応用臨床核医学に関する研究

1 l Tanaka, S., Shimada, T., Itoh, H., Isogai, Y., 

Kawakami, K. and Kato, Y. (Eisai, Co.) : Patholog-

ical aspects of caudal vessels in vitamin E-deficient 
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kubo, C., Suematsu, M. and Takahashi, K., Nihon-

Igakukan). 39-40 (1989) 

2) 島田孝夫，田中早苗，伊藤秀稔，川上憲司，森 豊：

糖尿病における下肢の閉塞性動脈硬化症 (ASO)の発

症頻度について．糖尿病合併症． 2:321-327 (1989) 

8. 消化器病に関する研究

1) Nishino, H., Yamada, H., Inou, I., Yazawa, M., 

Hoashi, S., Takeishi, M., Sekimoto, T., Watanabe, 

Y. and Isogai, Y.: Microcirculation in the surround-
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9. 臨床神経に関する研究
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夫：時差による血清コーチゾルリズムの変動．宇宙航
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II. 総説

l) 磯貝行秀，横瀬琢男，池本 卓：糖尿病と血液レオ

ロジー．病態生理． 8:991-999 (1989) 
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3) 池田義雄：糖尿病克服のための戦略．治療． 70:1-
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研究概要

I. 動脈硬化

循環器病学，循環器ME

呼吸器病学

循環器病学，心機図

循環器病学，脳動脈硬化

循環器病学，不整脈

循環器病学，冠循環

循環器病学

循環器病学，心エコー

循環器病学，冠循環

循環器病学，心エコー

循環器病学，冠循環超音

波

循環器病学

循環器病学，脳動脈硬化

循環器病学，動脈硬化

1. 脳動脈硬化および脳循環に関する研究

①カラードプラ断層装置による中大脳動脈血流

速度測定：カラードプラ断層装置により経頭蓋骨的

に中大脳動脈血流速度の計測を行った。本法は脳動

脈の血管走行を視覚的に確認でき，入射角度補正に

より血流速度の絶対値計測が可能である。最高血流

速度，平均血流速度はいずれも加齢に伴い低下を示

し，動脈硬化性疾患ではさらに低値を示した。②喫

煙の脳血流に及ぽす影響：経頭蓋骨的超音波血流計

(TC2-64)を用い中大脳動脈血流速度を計測した。血

流速度は喫煙により増加したが，過呼吸状態が惹起

された場合は逆に低下した。③生理的負荷による

脳血流の反応： TC2-64を用いて脳血流変化を経時

的に計測した。息ごらえにより血流速度は減少し，過

呼吸により増加した。④糖尿病性血管障害の 5年

経過：雑常群に比較して糖尿病群では総頸動脈血行

動態障害血管物性の障害は進行が早くかつ高度で，

糖尿病が動脈硬化促進のリスクファクターであるこ

とを裏付けた。

2. 動脈硬化の成因に関する生化学的研究

最近エイコサペンタエン酸 (EPA)が臨床で用い

られ，その抗血小板作用，動脈硬化作用が注目を浴

びてきている。 3群プロスタノイドはリン脂質より

ホスホリバーゼの作用により脂肪酸が遊離すること

により，その脂肪酸より生成する。プロスタノイド

を供与するリン脂質の-つに Plasmalogen(PLA) 

があるがPLAはその第 1位にエーテル結合を介す

る点で他のリン脂質と趣を異にし，また，心筋に多

く含まれており，今回EPAを高濃度に含む精製魚

油を家兎に投与し心筋リン脂質への EPAの取り込

み率を検討した。脂肪酸組成比で， Ethanolamine-

PLA, Choline-PLAに EPAは 10.28%,7.82%と

著明に取り込まれた。このことより，Ethanolamine-

PLA, Choline-PLA，つまり PLAが3群プロスタノ

イドの供与リン脂質であることが示唆された。

II. 不整脈

① 心房細動の発症機序について，ホルター心電

図を使って検討した。交感神経より副交感神経の関

与が示唆された。

② 心房粗動の発症機序について，電気生理学的

に検討した。マクロリエントリーである可能性が示

唆された。

③ 洞結節型リエ｀ノトリー性頻拍と心房型リエン

トリー性頻拍症例の病理組織学的所見について検討

した。両者とも広範な心房筋の変成，線維化像を示

した。

④ 房室結節型リエントリー性頻拍の薬剤効果に

ついて，電気生理学的に検討した。ジソピラマイド

よりベラパミールの方が有効であることが示され

た。

⑤ マハイム束を有するリエントリ一性頻拍症の

発症機序について，電気生理学的に検討した。その

旋回経路は複雑であり，多種の経路が推定された。

III. 心機能

1． 無侵襲的大動脈血圧波形測定法

超音波エコートラッキソグ法による本法の有用性

はカテ先血圧計との同時測定により確認した。今後，

薬物負荷等によりさらに広い血圧領域で測定を行

い，本法の適用限界を探る。

2. 左室 MaxdP/dtの無侵襲測定法の開発

大動脈弁開放後であるにもかかわらず，大動脈

Max dP/dtが左室MaxdP/dtと一致するとの報告

がある。上記 1による左室MaxdP/dtの無侵製測

定の可能性が示唆される。しかし，我々の日常計測

では両者に極めて高い相関を認めるも，同一性は得

られなかった。その差異につき，機器の周波数特性

との兼ね合いも含め検討している。

3. 大動脈インピーダンスの臨床応用

すでに装置の開発を行っており，各年代での計測

や各種疾患での計測を行っている。
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4. 右室梗塞時の心機能 VI. 超音波法を用いた冠循環動態の研究

右室傷害時の心拍出呈 (CO)低下に伴う静脈還流 超音波エコートラッキ‘ノグ法を用いて冠動脈血流

異常を検討することにより右心機能の解明を試み および大動脈圧波形を無侵襲的に測定，これを用い

た。麻酔非開胸犬に純右室梗塞(RVI)を作製し，パ て冠動脈血管抵抗，冠動脈弾性を測定，各種心疾患

ルスドプラ法で右室流出路短軸像から COを算出す における血行動態の変化を検討する。前年度までは

ると同時に同一断面から上大動脈(SVC)，下大動脈 血管抵抗測定法に関する基礎的検討をおこない臨床

(IVC)および右室流入路 (RVINF)の血流を測定し 応用が可能であることを確認した。今年度は各種心

た。梗塞後COは36%の著減を示し， SVCとIVC 疾患について計測を行い以下のような結果を得た。

でも収縮期流入血流速が有意に減少したが，拡張期 ①冠動脈血管抵抗は安静時には疾患による変化

流入血流は不変もしくは軽度減少であった。RVINF は認められなかった。②冠動脈血管抵抗は心周期

では拡張期急速流入血流速が著明に減少した。以上 に伴い変化し拡張初期より末期に向かって漸次増大

より右室傷害時のcoの低下は，主に右室収縮力の する傾向を認めた。③ニトログリセリン投与によ

低下に伴う右室引込み効果の減弱による収縮期流入 り全例血管抵抗は減少したがその減少率は肥大例ほ

血流速の減少，すなわち静脈還流の減少に基づくも ど小さい領向を認めた。これら所見は動物実験では

のと思われた。 すでに認められていたが臨床例で無侵製的に測定さ

IV. 超音波照射併用による血栓溶解療法

急性心筋梗塞の発症早期の治療法として，血栓溶

解療法が広く行われている。しかし，溶解剤による

出血等の問題がある。我々は， invitroにて，超音波

照射が血栓溶解効率を増強することをすでに確認し

た。つづいて， invitroにて犬大腿動脈に血栓作成

し，露出血管に超音波照射し血栓溶解効率増強につ

いて検討，血栓溶解剤の削減が示唆された。現在，経

皮的に超音波照射を行い，溶解効率について検討し

ている。同時に，超音波による血栓形成予防効果に

ついても検討をおこなっている。超音波による生体

への影響について，組織学的検討および超音波の血

栓溶解効果の基礎的研究も行っている。

V. 虚血性心疾患と冠細小動脈について

冠細小動脈病変による心筋虚血発生の有無につき

検討した。主冠動脈に有意な狭窄を認めない冠細小

動脈病変を作製するため家兎に 0.5%コレステロー

ル食を 3か月間投与した。 50-100μmの細小動脈

にコレステロールの沈着によるアテローマ様の著明

な内膜肥浮を認めた。この肥厚は心外膜側より心内

膜側，心尖部より心基部に多く存在した。主冠動脈

は一部アテローマの発生を認めたが， 50%以上の狭

窄は認めなかった。間質の線維化はほとんど認めな

かった。コレステロール投与前後に左室拡張終期圧

(LVEDP)，最大心内圧上昇率 (maxdP/dt)，平均

血圧，心拍数を測定した。LVEDPは有意な上昇を認

め，その他に有意差はなかった。LVEDPの上昇は冠

細小動脈病変による心室の拡張障害が推測され，心

筋虚血の存在を示唆するものと思われた。

れた報告はなく極めて重要な所見と考えられる。

VII. 呼吸器疾患

1. びまん性汎細気管支炎(DPB)における抗菌剤

治療に関する研究（厚生省特定疾患びまん性肺疾患

調査研究班）：慢性の反復性ないし持続性気道感染

をもつDPB例に，ニューキノロ｀ノ剤(NQs)および

エリスロマイシン (EM)の長期投与を行いその有

用性と適用について検討し次の結論を得た。①

NQs, EMともに DPB長期療法に有用な薬物であ

る。② NQs長期使用中効果が低下した例に EMが

奏功することが多い。③ EM使用中に急性増悪が

起こることがあり，その際には NQsの使用が必要

である。④ NQsの効果発現後は約 1週から， EM

は約 1か月から認められる。

2. 慢性閉塞性肺疾患 (COPD)のリハビリテー

ションに関する研究（環境庁委託研究）：呼吸不全を

呈する COPD患者の呼吸訓練および呼吸筋訓練は，

運動時の最大負荷分時換気量を減少させるので，運

動療法時には腹式呼吸の併用が不可欠である。長期

的リハビリテーショ‘ノを効率的に施行するために在

宅酸素療法は有用である。
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久盛，真家健一，里井孝光，月山英治，岡村哲夫：超音

波定量的血流量測定装置による総頸動脈血流量測定と

その病理学的評価．脈管学． 29:689-694 (1989) 

3) 古平国泰，藤代健太郎，三川秀文，和田高士，真家

健一，里井孝光，月山英治，清水久盛，岡村哲夫，占幡

博：リアルタイムドプラ断層装置による中大脳動脈血

流速度の経頭蓋骨的絶対値測定．超音波医学． 16(1

suppl.) : 601-602 (1989) 

4) 藤代健太郎，古平国泰，三川秀文，和田高士，真家

健一，里井孝光，月山英治，清水久盛，岡村哲夫，古幡

博：カラードプラ断層装置による中大脳動脈血流速度

の経頭蓋骨的絶対値測定．脈管学． 29:lll3 0989) 

5) 和田高士，岡村哲夫，古平国泰，藤代健太郎，三川

秀文，清水久盛，真家健一，里井孝光，月山英治，福元

耕：糖尿病同一症例群における総頸動脈血管物性およ

び血行動態の 5年後変化． Neurosonology.3: 2-6 

(1990) 

2. 不整脈

1) Komatu, C., Ito, K., Ishinaga, T., Tokuhisa, Y., 

Tanoiri, T., Makino, H., Nomoto, J., Tamura, T 

and Okamura, T.: AV nodal reentrant tachycardia 

with Mahaim fiber conduction. Jpn. Heart J. 30: 
817-825 (1989) 

3. 心機能

1) 甲斐田博：実験的純右室梗塞における心エコー図

および血行動態的検討．慈恵医大誌． 104:607-617 

(1989) 

2) 真田竹生，甲斐田博，窪内洋一，岡村哲夫：実験的

右室梗塞における右側胸部誘導ST上昇の意義．呼吸

と循環 37:991-995 (1989) 

3) 原正忠関一彦，渡辺久之，宮下裕三，高橋郁

美，高山和久，岡村哲夫，古幡 博：大動脈インピーダ

ンスの無侵枇的計測．脈管学． 30:31-39 0990) 

4) 渡辺久之：大動脈血圧波形の無侵辿計測法．慈恵医

大誌． 104:lll 7-1128 0989) 

5) 渡辺久之：左室 Max(dP/dt)の無侵股測定法に関

する基礎的研究一大動脈径計測による大動脈Max

(dP/dt)の無侵襲測定ー．慈恵医大誌． 104: 1129-1137 

(1989) 

6) 渡辺久之，関 一彦，高山和久，原正忠，岡村哲

夫，古幡 博： MaxdP/dtの無侵襲的計測．医用電子

と生体工学． 27(suppl.):102 (1989) 

4. 血栓溶解療法

1) 工藤澄彦：超音波併用による血栓溶解療法に関す

る研究．慈恵医大誌． 104:1005-1012 (1989) 

2) 工藤澄彦，浜野研司，真家健一，原正忠，金江 清，

岡村哲夫，古幡博，竹内直子，小池敦子，木村都（共

立薬大） ：超音波効果を併川した血栓溶解療法．医用電

子と生体工学． 27(suppl.) : 299 (1989) 

5. 冠動脈

l) 西山晃弘，大山典明，岡村哲夫：虚血性心疾患と冠

細小動脈について．慈恵医大科学研究所年報． 17:45-

46 (1989) 

2) Ohyama, N.: A study on the relation of secon・

dary flow to endothelial morphology and arrange-

ment of the rabbit aorta. Jikeikai Med. J. 37: 59-
69 (1990) 

6. 冠循環

1) Tateishi, 0., Furuhata, H., Okamura, T., Yo-

shida, S., Aizawa, 0., Seo, Y., Iinuma, K. and Shiki, 

E. : Non-invasive measurement of the coronary 

artery blood flow velocity using a vessel-tracking 

ultrasonic Pulsed-Doppler system. Jikeikai Med. 

J. 36: 169-185 (1989) 

2) 立石修，吉沢直，吉田哲，原正忠，林茂

利，坂久保正美，服部文夫：ジピリダモールを用いた負

荷心筋シンチグラフィ．厚木病院医誌 9:11-23(1989) 

3) 会沢治，立石修，岡村哲夫，古幡博，瀬尾育

弐，志岐栄一，飯沼一浩：無侵襲的冠動脈血流測定の試

み． Jpn.Circ. J. 53(1 suppl.): 73-74 (1989) 

7. その他

l) 和田高士，日原義文，青木蕉徳，真田竹生，古平国

泰岡村哲夫，蓮村 誠：高度な低酸素血症を示した肝

硬変症の 1剖検例． 日内会誌． 78: 986-987 (1989) 

2) 桑野稔啓，高塚洋二，中島一彦，高山和久，藤崎寿

路小原 誠岡村哲夫：当院における CCU収容例の

検討． 日本救急医学会関東地方会雑誌． 10(1suppl.) : 

266-268 (1989) 

3) 伊藤克朗，根岸正史，宮下裕三，川村益彦，高木 寛，

金江 清，中山 腸，岡村哲夫：卵円孔の開放をきたし

た慢性肺塞栓症の 1例． Jpn.Circ. J. 53(1 suppl.) : 56 
0989) 

4) 宮沢総介，鈴木 茂，新井達太，田村徹太郎，石永

隆成，小松親義，岡村哲夫，西沢 直： Fallot四徴症

根治術後遠隔期における反復性持続性心室頻拍の 1

例．心臓． 21:1424-1430 (1989) 

5) 和田高士，永森哲也，三川秀文，真田竹生，久能 晃，

古平国泰，岡村哲夫：三心房心例の経胸壁およひ経食

道断層心エコー法・ドプラ法による観察．超音波医学．

16(1 suppl.) : 657-658 0989) 

6) 岡村哲夫，小松親義，小原一夫，久能 晃，小原 誠，

金江清，元山幹雄，原正忠，立石修，窪内洋一，

岸 良典，伊藤克朗，三川秀文，佐藤泰雄，会沢 治

狭心症に対する Benidipine Hydrochloride (KW-

3049)長期投与時の有効性と安全性の検討．薬理と治

療． 18:1-15 0990) 
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II. 総説

l) 岡村哲夫，小松親義，野本 淳：アルコール心筋症．

現代医療． 21:132-136 (1989) 

2) 小原 誠，金江 清，高山和久：テレメター心電図．

検査と技術． 18: 235-239 (1990) 

3) 浜野研司，工藤澄彦，岡村哲夫：虚血性心筋症．現

代医療． 21: 1891-1895 (1989) 

4) 芝田貴裕，岡村哲夫： Holter法の適応と陽性例の

扱い．興和医報． 33: 21-25 (1990) 

5) 川村益彦，岡村哲夫：心疾患患者の運動と生活指

適：ゴルフ，ゲートボールなど各種スボーツ．臨床医．

15 : 866-867 (1989) 

6) 谷本普ー：慢性呼吸不全の運動療法．日本胸部臨

床． 48:869-873 (1989) 

7) 谷本普ー，佐野光ー：気管支喘息 管理と生活指導

ー内科から一．診断と治療． 77:1757-1761 0989) 

8) 谷本普ー，佐野光一：びまん性汎細気管支炎におけ

る抗菌剤治療．現代医療． 21:1944-1949 0989) 

9) 谷本普ー，古田島太： X線診断ー各種病原による

特徴ー．臨床と研究． 67: 360-365 (1990) 

10) 谷本普ー：びまん性汎細気管支炎におけるニュー

キノロン剤使用の実際ーOncea day療法と長期療法

を中心に一．治療学． 22:665-668 (1989) 

III. 学会発表

l) 古平国泰，藤代健太郎，三川秀文，清水久盛，和田

高土，真家健一，里井孝光，月山英治，岡村哲夫：糖尿

病同一症例における総頸動脈血行動態，血管物性の 5

年経過．第86回日本内科学会講浪会． 4月．京都．［日

内会誌． 79（臨増） ：152 (1990)] 

2) 窪内洋一，小久保雅彦，松尾真弓，伊藤克朗，鈴木

幸雄，西田和子，長村日出夫，岡村哲夫： EPA投与に

よる家兎血清リン脂質に及ぼす影響．第21回日本動脈

硬化学会． 6月．東京．［動脈硬化． 17: 338 0989)] 

3) Tanimoto, H.: A study of the long-term ther-

apy with ciprofloxacin on respiratory tract infec-

tion. New Quinolone Workshop. Jun. Dusseldorf. 

4) 小松親義，石永隆成，徳久靖高，田野入高史，牧野

洋，野本 淳，真田竹生，岡村哲夫： （シンポ、ンウム）洞

結節および心房内リエントリー性頻拍の電気生理学的

ならびに組織学的検討．第6回日本心電学会学術集会．

10月．山形．

5) 元山幹雄，高山和久，藤代健太郎，金江 清，小原

誠鈴木恒夫，岡村哲夫：高血圧者の運動負荷時の血圧

の検討一携帯用自動血圧計と対比して ．第 20回日

本臨床生理学会総会． 10月．東京．［日臨生理会誌． 19

(suppl.) : 129 (1989)] 

6) 小久保雅彦，窪内洋一，松尾真弓，伊藤克朗，鈴木

幸雄，西田和子，岡村哲夫，長村日出夫： EPA投与に

よる家兎血小板リン脂質の動態．第 31回日本老年病学

会総会． 11月．名古屋．［日老医誌． 26(suppl.) 139 

0989) l 
7) Tateishi, 0., Furuhata, H., Yoshida, S., Aizawa, 

0. and Okamura, T. : Noninvasive measurement of 

left coronary artery blood flow and resistance by 

ultrasonic technique. The 62nd Scientific Sessions 

of American Heart Association. Nov. New Or-

leans. [Circulation. 80(2 suppl.) : 68 (1989)〕

8) Kudo, S., Furuhata, H., Hara, M., Maie, K., 

Hamano, K. and Okamura, T.: Noninvasive 

Thrombolysis with Ultrasound. The 62nd 

Scientific Sessions of American Heart Association. 

Nov. New Orleans. [Circulation. 80(2suppl.): 68 

0989) l 
9) 藤代健太郎，古平国泰，三）1|秀文，和田高士，真家

健一，里井孝光，月山英治，清水久盛，岡村哲夫，古幡

博：カラードプラ断層装置による中大脳動脈血流速度

の経頭蓋骨的絶対値測定．第30回日本脈管学会総会．

11月．京都．［脈管学． 29:lll3 0989)] 

10) Tanoiri, T., Komatsu, C., Ishinaga, T., Tuku-

hisa, Y., Makino, H., Nomoto, J. and Okamura, T.: 

Study on the genesis of the double potential of 

atrial flutter and its role in the reentry circuit of 

atrial flutter. Current concepts of supraventricular 

arrhythmias: managements and treatments. Dec. 

Lyon. 

11) 和田高士，古平国泰，藤代健太郎，清水久盛，真家

健一，里井孝光，月山英治，岡村哲夫： （シンボジウム）

動脈硬化の診断上の問題点と頸・脳動脈硬化度の非侵

製的定量測定．日本動脈硬化学会平成元年度冬季大会．

1月．松山．［動脈硬化． 17:828 (1989)) 

12) Tateishi, 0., Furuhata, H., Yoshida, S., Aizawa, 

0. and Okamura, T.: Non-invasive measurement 

of left coronary artery blood flow and resistance by 

ultrasonic technique. Xlth World Congress of 

Cardiology. Feb. Manila. 

13) 吉武典昭：器質的疾患のない発作性心房細動．第

54回日本循環器学会学術集会． 3月．博多．

14) 浜野研司，古幡博，原正忠，工藤澄彦，吉沢直，

武藤誠藤永 剛，岡村哲夫：経皮的超音波照射の併

用により効果の増強された新しい無侵襲的血栓溶解療

法の有用性について．第 54回日本循環器学会学術集

会． 3月．博多．

15) 吉択直，古幡博，原正忠，工藤澄彦，浜野研

司，武藤誠，藤永剛，岡村哲夫：血栓溶解療法後の

再閉塞の対する経皮的超音波照射療法の効果．第54回

日本循環器学会学術集会， 3月．博多．

16) 栗須修，久能晃，妹尾篤史，萩原京子，甲斐田
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博，真田竹生，岡村哲夫：上大静脈血流波形による右室

収縮能の検討一心房細動例において一．第54回日本

循環器学会学術集会． 3月．博多．

17) 立石修，吉田哲，会沢治，岡村哲夫．古幡博：

超音波法を用いた無侵襲的冠動脈血管抵抗測定一左

室肥大時の冠動脈血管抵抗の変化について一．第 54

回日本循環器学会学術集会． 3月．博多．

18) 渡辺久之，関 一彦．）1|井三恵，高山和久，藤崎寿

路，原正忠，岡村哲夫，古幡博：大動脈血圧波形の

無侵襲計測羞第 54回日本循環器学会学術集会． 3月．

博多．

19) 甲斐田博，真田竹生，萩原京子，妹尾篤史，栗須 修，

久能 晃，岡村哲夫：実験的右室梗塞(RVI)における

右心流入血流パターンの検討．第 54回日本循環器学会

学術集会． 3月．博多．

20) 本郷賢一．田中悦子，須田憲男．栗原 敏：ベーター

及びムスカリン受容体剌激による心室筋の Ca tran-

sientと弛緩時間の変化．第 54回日本循環器学会学術

集会． 3月．博多．

IV.著書

l) 岡村哲夫：慢性心不全に対する私の考え方と治療

法の項分担執筆．安田寿一，杉本恒明編：慢性心不全ア

トラス． メディカル・シャーナル社． 188-191(1989) 

2) 谷本普ー：抗菌剤の項分担執筆．高橋昭芝編：図説

内科診断治療講座 14巻／気管支喘息，慢性気管支炎．メ

ジカルビュー社． 242-247(1989) 

3) 岡村哲夫：目でみる高脂血症と動脈硬化の項分担

執筆内藤周幸，中村治雄絹：動脈硬化の新しい非侵襲

的な診断法．医歯薬出版． 68-69(1989) 

4) 谷本普ー：人工呼吸管理（気管支喘息，肺気腫）の

項分担執筆．杉本 侃編：図説救急医学講座 各科救

急1. メジカルビュー社． 90-95(1989) 

5) 小松親義，岡村哲夫： QT延長症候群の項分担執

箪．安田寿一，杉本恒明編：循環器疾患 最新の治療

'90-'91.南江堂． 345-348(1989) 

V. その他

1) 小松親義： WPW症候群における運動負荷試験の

判定． 日本医事新報． 3404:131-132 (1989) 

2) 和田高士：国立霞ケ丘競技場「健康体力相談室」の

｀ンステム検証報告一健康体力診断、ンステム（バイオ

フィットネス）ー第2報． 日本体育施設協会健康体力

研究部会． 1-40(1989) 

3) 谷本普ー：呼吸器病院感染ー病院建築構造を含

め，空気の清浄化，機器の消毒など，多岐にわたる対策

法ー． Mebio,6: 38-43 (1989) 

4) 小松親義： Disopyramideによる上室性不幣脈の

治療（分担執筆）．比江嶋一昌監訳：リズム障害 (Katz,

A.M編： Disordersof Cardiac Rhythm. Focus on 

Disopyramide). ワコー． 114-141(1989) 

5) 藤代健太郎，藤元秀一郎，佐野秀孝，谷本普ー，野

本 淳，古田島太，川井三恵，岡村哲夫，浜野研司，

古乎国泰，工藤澄彦：両側性に散布する浸潤性陰影を

呈した呼吸不全例． 日経メディカル． 11月10日号：

90-100 0989) 
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青戸病院内科学

教授：永野 允

助教授：望月 正武

助教授：石川俊次

講師：多田紀夫

講師：武田信彬

講師：山田 尚

講師：野間健司

研究概要

I. 実験的心臓研究

代謝心臓病学，糖尿病学

循環器病学，心臓代謝

脂質代謝学，動脈硬化

脂質代謝学，動脈硬化

循環器病学，心臓代謝

分子腫瘍学

循環器病学，心臓代謝

l) 心筋肥大促進・抑制因子に関する研究

実験的肥大心筋より抽出した心肥大促進因子が出

現する時に，正常心に存在する等電点 7.1の物質が

著しく減少し，また， この物質の心筋培養系での心

筋細胞増殖抑制作用が認められた。これらの心肥大

促進・抑制因子発現の経時的変化を検索した結果，こ

れら両因子により心臓のサイズが調整されているこ

とが示唆された。（文部省科研費）

2) 心筋症の成因に関する，病理形態学的研究

心筋症ハムスター (J-2_N) ヒト心筋症 CHCM,

DCM)を光顕，電顕画像解析装置を用いて，特に線

維症の分析様式，錯綜配列に注目し，研究を行った。

今後は，免疫組織化学手法により研究を進めていく

考えである。（厚生省班会議）。

3) 心筋症ハムスターにおける心筋収縮力， ener-

geticsの検討

心筋症ハムスター (J-2-N)の摘出左室乳頭筋の等

尺性発生張力と心室筋ミオシンアイソザイムを検討

4) 糖尿病性心筋障害に関する研究

糖尿病性心筋障害と Ca2十制御との関連について

検討（文部省科研費）

5) 糖尿病血管損傷の成因に関する研究

糖尿病心機能障害の原因として N町及びCa2+

の膜輸送異常について研究している。最近糖尿病性

血管障害の成因として myoinositolの細胞内への輸

送障害による Na-K膜輸送障害が注目されており，

心筋sarcolemmaのNa十およびC的輸送異常と

の関連を考究している。

6) 活性酸素消却機構の心筋保護作用について

アドリアマイシン心筋障害ラットを用いて SOD

を始めとする活性酸素消却機構の心筋保護作用につ

いて検討（文部省科研費）

7) 高血圧性肥大心の収縮力， energeticsの検討

SHR肥大心の収縮力， energeticsに対する長期降

圧剤 (ACE阻害薬）の影響についての検討

8) 実験的腎高血圧ラット，腹部大動脈狭搾ラッ

トにおいて圧負荷軽減時の心肥大退縮，そのとき心

筋収縮力， energeticsの変化を検討（車両財団研究）

9) 心室細動の発生機序に関する代謝因子の検討

再濯流障害による心室細動 (VF)の発生機序につ

いて心筋内アシドーシスの関与を検討するため，虚

血時問と虚血の重症度を変化させて再濯流時の VF

の発生状況及び虚血心筋の H十動態を観察。再灌流

時の VFの発生には虚血心筋の庄蓄積が関与し，

そこに臨界点が存在することを確認した。（文部省科

研費）

10) 心筋梗塞発症機序における内因性アラキト

ン酸代謝産物の役割

ラット摘出心の虚血再濯流状態における心血行動

態とアラキドン酸ヽンクロオキシゲナーゼ代謝産物

(TXA2, PGI2)の動態を検討

TXA2 fま攻撃因子， PGI2は防御因子となること

を証明。（文部省科研費）

11) 糖尿病性細血管障害の成因，進展因子として

のアラキドソ酸カスケードの役割

STZ糖尿病ラットを用い，その摘出心を pacing

下で灌流し， coronaryeffluent中の TXA2とPGI2

を測定。両指標共に pacing負荷後糖尿病ラットで

は対照ラットに比較して有意に減少し， PGしの減少

と心機能低下の関連が示された。（文部省科研費）

12) 心筋症ハムスターの心機能と心筋病変の関連

についての多角的研究

心筋症ハムスクーの心機能評価のため眼科用超音

波診断装置を超小型プロープを用いて超音波検査を

行った。対照のハムスターの心腔は明らかに拡張し，

左室心筋の希薄化が認められた。（文部省科研費）

13) リポ蛋白の虚血，再灌流障害に対する影響と

アラキドン酸カスケードとの関与

虚血再灌流障害に対する HDL,LDLの影響を

ラット摘出心を用いて検討。 HDLには TXA2I 
PGI2 ratioを安定化させることにより虚血心筋保護

作用を観察

14) Coronary vascular reserveとadenosine

nucleotideの変化に関する経年変化。

生後 8W, 6 M, 12Mのラットを用いてその摘出

心を濯流し，好気的状態， anoxia,adenosine添加お

よびdipyridamole添加の 4群における心機能， cor-

onary flowおよび心筋内 adeninenucleotideの動

態を検討

15) Dahl ratの心血行動態と代謝に関する検

討。
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Dahl ratを無塩食と高塩食の二群に分け，夫々の

摘出心を灌流。ベーシング下では高塩食ラット心は

有意に心機能指標が低下することを観察。その機序

を代謝面から検討中

II. 脂質代謝

1) Retinyl Palmitateを用いたカイロマイクロ

ン カイロマイクロン・レムナ‘ノトの血中代謝動態

2) HDLの抗菌活性 加齢，糖尿病，高脂血症と

の関連について（文部省科研費）

又，その発現機序についての研究

3) 降圧剤の脂質代謝におよぽす影響

4) 高 TG血症を伴う腎糸球体硬化症の病因と

しての血清脂質のかかわり (lipidnephrotoxity) 

5) Probucol, HMG COA reductaseのHDL粒

子分布に及ぽす影響

6) HDL-レセプターの分離，精製および組織内

でのレセプター機能の比較検討（文部省科研費）

7) HDL粒子の heterogeneityに関する研究

• Immunoaffinity columnによる AI粒子， AI・AII

粒子の分離， gradientgelによる粒子サイズの検討

・抗動脈硬化作用をもつ HDL粒子の究明

8) モノクロナール抗体を利用して分離したレム

ナント粒子の生体における意義（高脂血症患者を中

心に）

9) 高 HDL血症を示す患者の臨床像及びその機

序の解明

10) Probucolの抗酸化作用の心機能に及ぽす効

果

Ill. 麟・造血器腫瘍

l) 血液・造血器腫瘍における腫瘍遺伝子の発現

・白血病症例についてその臨床病態と腫瘍細胞での

oncogene発現を対比検討し分化と悪性化の指標を

検索した。第 51, 52回日本血液学会発表

・血球幹細胞の分化決定因子を探求していく目的

で，白血病培養細胞を用い，分化に伴う腫瘍遺伝子

発現の変移を調べた。第 52回日本血液学会発表

2) リンパ球系悪性疾患について T細胞受容体，

免疲グロブリン遺伝子の rearrangementの検討

・臨床症例検体を用いて rearrangementを確定し

表面マーカーと組み合わせ．それぞれの系列・分化

段階を明確とした上で悪性化との関連を検討してい

る。

3) 造血器腫瘍における薬剤耐性獲得のメカニズ

ムの研究

．腫瘍細胞における多剤耐性遺伝子 (MDRl)や

glutathion stransferaseの発現検討及び invitroに

おける薬剤感受性試験の検索
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15) Ishikawa, T., Suzuki, K., Hashizume, N. (Tei-

kyo Univ.), Mochizuki, K., Sakamoto, T., Kagami, 

A. and Tada, N. : Effect of clinofibrate on dietary 

fat clearance in hypertriglyceridemic patients. 

International Symposium on Drugs Affecting Lipid 

Metabolism. Nov. Huston. 

16) Mochizuki. S.. Okumura, M., Sato, T., Tada, N. 

and Nagano, M. : Ischemia-reperfusion injury and 

Lipids: Eisai Satellite Symposium of the XI World 

Congress of Cardiology "Reperfusion Injury : Does 

it exist and can it be manipulated?" Feb. Manila, 

Philippines. 

17) Takeda, A., Nagai, M., Takeda, N., Kawai, S., 

Okada, R. and Nagano M. : Electrocardiographic 

and three-dimentional histopathological abnormal-

ities in mew cardiomyopathic Syrian hamsters. 11 

th World Congress of Cardiology. Feb. Manila. 
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18) 岩井孝明，武田信彬，田那村彰，畠中敏夫，永野 允：

圧負荷肥大心の退縮における心筋収縮力とエナシェテ

イクスの変化について．第54回日本循環器学会総会． 3

月．福岡．

19) 田那村彰，武田信彬，岩井孝明，畠中敏夫．永野 允：

心肥大に伴う心筋の収縮力及びミオシンアイソザイム

の変化とその可逆性について．第54回日本循環器学会

総会． 3月．福岡．

20) Nagano, M.: Heart failure at molecular level. 

Cardiac growth factor and chalone. International 

teach-In for promoting scientific basis of car-

diology. Oct. Rome. 

IV.著書

l) 永野 允：糖尿病性心筋症．慢性心不全アトラス．

安田寿一，杉本恒明編：メシカル・シャーナル社． 192-

193 (1989) 

2) 望月正武：最新医学知識の整理の項分担執筆．小沢

友紀雄，川田志明編：心臓．脈管疾患，医学各論「内科，

外科，小児科」 IV.医歯薬出版． 208-220(1990) 

3) 石川俊次：動脈硬化の危険因子，動脈硬化の発生・

進展と危険因子，肥満と動脈硬化，喫煙と動脈硬化（分

担執筆）．内藤周幸．中村治雄編：目でみる高脂血症と

動脈硬化．医歯薬出版株式会社． 42-43.44-46, 46-

47 (1989) 

4) 石川俊次：食事治療の理論と実際（分担執筆）．中村

治雄編：脂質の科学．朝倉書店． 478-486 (1990) 

5) 加々美明彦：リポ蛋白受容体 (ApoAI,その他）の

項分担執筆．中村治雄編：脂質の科学．朝倉書店． 242-

250 (1990) 

V. その他

1) 永野 允，小川宏一編：心筋の構造と代射〈1988〉.

六法出版 (1989年9月）

2) 望月正武： InternationalSymposium on the Dia-

betic Heart. "Diabetic Heart"に関する諸問題の解

決に向かって． PRACTICE,7: 80-88 0990) 

3) 望月正武，高山知子，田中文夫，永野 允：心筋代

謝改善薬．治療． 72:83-88 (1990) 

4) 石川俊次：茶の大量摂取と人体影響． 日本医事新

報． 3384:142-143 0989) 

5) 多田紀夫：治療低抗性の高脂血症への対応．日本医

事新報． 3396:143-145 0989) 

第三病院内科学第1講座

教授：田中照二

助教授：永山和男

講師：須田都三男

講師：森本 晉

講師：立木成之

講師：小笠原久隆

講師：溝呂木ふみ

講師：成宮徳親

講師：井田徹也

研究概要

消化器病学

消化器病学

消化器病学，臨床生化学

消化器病学，呼吸器病学

免疫学，消化器病学

消化器病学，免疫学

血液病学

消化器病学

呼吸器病学

I. 門脈循環に関する研究

①レーザードプラー血流計 (TSI:LASER 

FLOW BPM 403)を用いて測定した臓器表面の単

位重量あたりの組織血流量は，その朦器の流入血流

量と直線的対応を示すことを実験的に肝と腎で証明

し，臓器表面の組織血流量の変化から臓器全体の組

織血流量の変化を評価可能であることを明らかにし

た。②この方法を用いて，腹腔内臓器の漿膜面での

組織血流量の測定法を確立し，慢性肝疾患例を中心

に検討した。その結果，肝方形葉表面の組織血流量

は，肝の線維化の程度に応じて低値となることを明

らかにした。③一方，慢性肝疾患例における胃・大

腸漿膜面の組織血流量は肝表面組織血流量と正の相

関を示し，疾患別では肝硬変で有意な低値を示すこ

とを明らかにした。

II. 肝再生に関する研究

肝再生早期における肝細胞微小管の変化について

検討を行った。ラット部分肝切除後における微小管

のvolumedensityについて電顕的モルフォメト

リーでみると，肝切除 1時間後より小葉辺縁部優位

に増加し始め． 24時間後には最大（約5倍）となり，

次第に小葉中心部優位となり 72時間後より減少し

始めた。微小管の構成蛋白である a-tubulinの

mRNAの発現について Northernblotting法によ

る解析では，肝切除 2時問より増加し始め， 24時間

で最大となり，以後漸減し始めた。同時に観察した

/3-actinのmRNAの発現も a-tubulinと同様の傾

向を示した。肝細胞増殖過程において細胞内 Ca2+

イオン濃度の上昇が推定され，微小管の脱重合も想

定されたが，微小管の volumedensityしま，減少する

ことなく a-tubulinmRNAの発現を伴い， Gl期早

期より増加することが明らかとなった。

- 95 -



III. 慢性肝炎の治療に関する研究

B型慢性活動性肝炎 (CAH)に対するインター

フェロン(IFN)療法の治療成績について検討を行っ

た。 HBe 抗原陽性 •DNA-P 隔性 CAH 13例では，

IFN投与終了後GOTぱ 8例で低下し， DNA-Pは

11例で 1/10以下に低下し， HBe seroconversion 

(sc)は6か月で5例に認められた。この成績は，わが

国の年間自然 SC率の約5%に比較して高率であっ

た。

IV. 重症肝疾患に対する栄養管理の研究

肝エネルギー代謝から，重症肝疾患に対する適切

な栄養補給法を検討した。重症肝疾患では比較的短

時問の絶食によって，糖代謝がより強く障害され，脂

肪酸が動員され，血中のケトン体比は低下する。こ

のような代謝障害が進行した状態が，肝性脳症であ

ると示された。重症肝疾患におけるグルコース輸液

は，生体が必要とするエネルギーを供給し，肝性脳

症期に進む前ではケトン体比を上昇させ，肝エネル

ギー代謝を改菩させる。脳症期にそれを輸液しても

ケトン体生成は一定値が保たれるので，グルコース

輸液は重症肝疾患の栄養補給として，基本的で最も

重要となることが示唆された。しかし，肝性脳症の

引き金として肝ミトコンドリア障害因子の関与が示

唆されたので，肝ミトコンドリア庇護に留意し，そ

の障害因子であるエンドトキ、ンソや肝虚血への対策

（腸管清浄化，肝血流維持）が同時に重要となると考

えられた。

V. 原発性肝細胞癌の治療に関する研究

的検討： ①出血性急性胃潰瘍の手術例では，急性胃

潰瘍， Dieulafoy潰瘍のいずれにおいても，出血源と

なった動脈は潰瘍部付近の粘膜下層を長く横走し，

血管側面部で破綻していた。②これらの症例の内

視鏡的止血にあたっては，動脈破綻部のみではなく，

破綻部を含めた粘膜下層の動脈の血栓化を計ること

により，より確実な内視鏡的止血が得られるものと

考えられた。

2) エトキシスクレロール・エクノール併用局注

止血法(AS-E併用局注止血法）の止血効果について

の検討：成犬を用いた実験的検討で， AS局注によ

り粘膜下層に持続的な無血管野が形成されたが， こ

の検討結果から， ASを粘膜下層の破綻動脈の血流

低下およびその後の血栓化を目的に血管破綻部周囲

に局注し，続いてエタノールを血管破綻部の固定の

ため局注する AS-E併用局注止血法を考案し，良好

な成績を得た。

VII. 慢性肝疾患における免疫学的研究

慢性肝疾患患者における末梢血幹T細胞上への

IL-2Rの発現様態を検討し，新鮮T細胞上での IL-

2R発現率は病像の進展に伴い増加する。 4時間

PWMと共に培養したT細胞上では IL-2R発現率

は病像の進展に伴い減少し，この減少は高濃度の

IFN-y活加により正常レベルにまで回復すること

を報告した。この減少したT細胞がどの細胞亜型に

属するか，あるいはIFN-y添加により回復した細

胞がどの細胞亜型であるかをフローサイトメトリー

を用い， 2color分析により解析した。

原発性肝細胞癌 CHCC)に対するエタノール注入 VIII. 肝腎症候群に関する研究

療法 (PEIT)の適応は，腫瘍径3cm以下で3病変 肝硬変患者にとって肝腎症候群の合併は，予後を

までとされているが， 3cm以上の大型の HCCに対 左右する大きな因子である。大きく分けて三つの要

して PEITを施行し，良好な成績を得た。小腫瘍群 因があるが，一つは腹水，有効循環血液量(ECF)の

(3cm以下） 36結節中 15結節の病理学的検討では， 低下，二つ目に肝代謝障害と一つ目の ECFの低下

すべてにおいて 80%以上の腫瘍壊死率が認められ， による renin-angiotensin-aldosterone系の活性

そのうち 13結節に完全壊死が認められた。大腫瘍群 化，三つ目に門脈圧冗進による hepato-renalreflex 

(3 cm以上）では， 21結節中 18結節に80%以上の の九進がある。古くからこの解決策は腎中心に行わ

壊死率が認められ，そのうち 13結節に完全壊死が認 れ，肝障害の進展，程度についての研究は少ない。そ

められた。PEITの際に造影剤を混注し，経皮的腫瘍 の点に注目し，手初めにAngiotensin converting 

造影を行い，腹部単純X-PとCTによる腫瘍造影像 enzyme (ACE)阻害剤を肝硬変患者に投与し，その

から PEITの効果を検討した。腫瘍全体が造影され Na利尿効果，腎機能改菩効果を， acutestudy続け

たHCCは病理学的にも壊死率は高く，腫瘍造影像 てchronicstudyを行い， ACE阻害剤enalaprilが

と腫瘍壊死部および壊死率は良く相関した。 肝硬変患者に有意な利尿効果CrCL改善をもたらす

ことを報告した。また同時にenalaprilのその効果

VI. 出血性潰瘍の治療に関する研究 のmechanismとして， prostaglandin,bradykinin 

1) 急性胃潰瘍切除胃での破綻血管走行の組織学 などの充進化にある可能性を示唆した。
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IX. 臨床血液学に関する研究

非ホジキンリンパ腫の視神経浸潤， AML寛解強

化療法中の急性虫垂炎など，いわゆる oncologic

emergencyの症例について検討し報告した。

X. 呼吸器疾患とサーファクタントに関する研究

慢性気管支炎の線毛脱落機序の一つとして com-

pound massの形成が考えられる。この massの皮膜

形成にサーファクタントが関与していることを走蒼

および透過電子顕微鏡を用いて検討した。 SEM所

見で線毛が集合または癒着している時，表面滑らか

な物質がその先端を被包している像を認めた。TEM

所見でcompoundmassの皮膜は始め 2層よりな

り，その後内層の消失を認めた。この外層が SEM像

で認められたものと思われる。

サーファククントの臨床応用として中葉症候群の

含気減少に対しての効果を検討した。著明な改善例

のあることを報告し，今後の線維化していない含気

不全症例における応用を検討している。

研究業績

I. 原著論文

l) 松藤民子，永山和男，比屋根学，武内 力，加藤仁

成，込山賢次，大野俊幸，小JI! 亮，中村 仁，井上冬

彦間瀬豊，成宮徳親，森本晉，田中照二：手術不

能膵癌例における門脈系の変化． Tama Symposium 

Journal of Gastroenterology. 4: 52-59 0990) 

2) 須田都三男松生恒夫，文 豊，田中照二：飲酒

家肝疾患例に対するアラニン・グルタミン長期経口投

与の臨床的検討．アルコール代謝と肝． 9: 130-

135 (1990) 

3) 森本 晉，込山賢次，猫橋俊文，平原理策．里井重

仁，小川 亮，金崎 章．坪井良真，加藤仁成，宇井忠

公，間瀕 豊，田中照二：肝細胞癌に対するエタノール

注入療法の効果判定についての検討． 日本画像医学雑

i志． 8:195-205 (1989) 

4) 込山賢次，森本晉，里井重仁，小川亮，金崎章，

坪井良真，宇井忠公，間瀬 豊，田中照二：高度な閉塞

性黄疸を引起こし，ニタノール注入療法が有効であっ

た巨大肝痰胞の 1剖検例．口消会誌． 86:2597-

2601 (1989) 

5) 石戸浩之，武内 ）），鎌倉広俊，松藤民子，中村 仁，

鈴木義信，井 1.：冬彦，小笠原久陥，成宮徳親，永山和男，

田中照二： 1—-．指腸メラノーシスの内視鏡像 組織

形態像との関連を中心として一 今日の消化器内視

鏡． 198-201(1989) 

6) 成宮徳親： Dieulafoy潰瘍の内視鏡像と破綻血竹

の組織学的特徴．梢化器内視鏡． 1:1104-1105(1989) 

7 J Ohnishi, A., Tsuboi, Y., lshizaki, T., Kubota, K., 

Ohno, T., Yoshida, H., Kanezaki, A. and Tanaka, 

T.: Kinetics and dynamics of enalapril in patients 

with liver cirrhosis. Clin. Pharmacol.Ther. 45 ・ 

657-665 (1989) 

8) 村上重人，大西明弘，大野俊幸，吉田 洋，原田 誠．

田中照二：肝疾患患者にみられる高 Aldosterone血

症及び腎機能低下状態時での血中 Catecholamine値

の変動． 日本臨床代謝学会記録． 26:390-391 (1989 J 

9) 荻原正雄，井田徹也，土屋 匠，田中照二，大西明

弘，服部 晃，河野勝駿： Qualityof lifeを主眼とし

た非小細胞進行肺癌の通院化学療法． 日本医事新報．

3403: 26-30 (1989) 

III. 学会発表

l) 土屋 匠，荻原正雄，井田徹也，鈴木義信．田中照

二： 1）r!iサルコイドージスの気管支鏡所見と胸部レ線像

との比較検討．第29回日本胸部疾患学会総会． 4月．京

都．

2) 須田都三男松生恒夫，文 豊田中照二：飲酒

者肝疾患例に対するアラニン・グルタミン長期経口投

りの臨床的検討．第9回「アルコ＿ル代謝と肝」研究会．

4月．愛媛

3) Suda, T., Matsuike, T., Bun, Y., Tanaka, T., 

Torii, K. * and Masaki, H. • (* Ajinomoto Co., Ltd.) 

Protective effects of amino acid combination with 

L-Alanine against alcoholic hepatic disorders. 

Digestive Disease Week and the 90th Annual Meet-

ing of the American Gastroenterological Associa-

tion. May. Washington, DC. 

4) 小笠原久隆，里井重仁，白浜圭吾，三木康司，比屋

根 学，松藤民子，中田哲也，永山和男，田中照二：ラノ

ト部分肝切除後の早期における肝細胞微小管と

tubulin mRNAの変化．第25回日本肝臓学会総会． 6

月．金沢．

5) 森本 晉，平原理策，込山賢次，里井重仁，小川 光，

金崎章，坪井良真，加藤仁成，宇井忠公，間廂愧，

田中照二：腫揚径3cm以上の原発性肝細胞癌に対す

るエタノール注入療法の臨床病理学的検討．第25回11

本肝臓学会総会． 6月．金沢．

6) 村上重人，大西明弘，大野俊幸，吉田 洋，原田 誠，

田中照二：肌疾患患者にみられる屈Aldosterone血

症及ひ腎機能低下状態時での血中 Catecholamine値

の変動．第26回日本臨床代謝学会総会． 6月．大阪．

7) 士屋 匠，荻原正雄，井田徹也，服部 晃，田中照

二：肺サルコイドーシスにおける気管支病変に関する

研究（第6報）一気管支鏡分類とその特徴．第 12回「I

本気管支学会総会． 7月．東京．

8) Ohnishi, A., Yasuda, K., Fujita, T., Ishizaki. T. 
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and Tanaka, T. : Thromboxane synthase inhibition 

modules an exercise-induced change in prostaglan-

din and catecholamine levels. IV World Confer-

ence on Clinical Pharmacology and Therapeutics. 

Jul. Mannheim, Heidelberg 

9) 鎌倉広俊，成宮徳親，岩崎仁彦，杉本 泉，武内 力，

中村 仁，石戸浩之，鈴木義信，井上冬彦，永山和男，

田中照二： Dieulafoy潰瘍の組織学的特徴よりみたニ

トキシスクレロール使用の試み．第 31回日本消化器病

学会大会． 10月．旭川．

10) 込山賢次，森本 晉，立木成之，猫橋俊文，平原理

策里井重仁，小川亮，金崎章，坪井良真，加藤仁

成，宇井忠公，問瀬豊田中照二：肝細胞癌（以下

HCC)に対する TAE療法が未梢血 NK活性およびリ

ンパ球サプセットにおよぼす影響．第31回日本消化器

病学会大会． 10月．旭川．

11) 大西明弘，田中照二，安田耕太郎（東京臨床薬理研

究所） ：トロンボキサン合成酵素阻害剤 (TXA」)治療

が運動負荷時のプ ロスクク フ`ノ プィン・カテコールア

ミンの変動に与える影響．第26回日本臨床生理学会総

会． 10月．東京．

12) 須田都三男：重症肝疾患における肝エネルギー代

謝の指標と栄養管理．第24回日本肝臓学会東部会． 10

月．長野．

13) 荻原正雄，土屋 匠，井田徹也，田中照二：非小細

胞性進行肺癌例の通院化学療法一qualityof lifeを考

慮ー．第30回日本肺癌学会総会． 11月．岡山．

14) 武内 力，成宮徳親，岩崎仁彦，杉本泉，鎌倉広

俊，中村 仁，石戸浩之，鈴木義信，井上冬彦，永山和

男，田中照二：エトキシスクレロール局注による胃粘

膜下層血管の経時変化の検討．第38回日本消化器内視

鏡学会総会． 11月．東京．

15) 小坂和宏，大西明弘，原田誠，田中照二：

Gentamicin腎毒性とナトリウムバランス．第24回日

本成人病学会． 1月．東京．

16) 立木成之，梶山和恵，大西喜美子，足立秀樹，永山

和男，田中照二：慢性肝疾患患者の PWM剌激末梢血

T細胞上の IL-2Rおよび HLA-DR抗原発現につい

ての検討．第24回日本成人病学会． 1月．東京．

17) 鎌倉広俊，成宮徳親，岩崎仁彦，杉本泉，武内 力，

渡辺俊明，中村 仁，石戸浩之，鈴木義信，井上冬彦，

伊吹重雄，川村光良，小沢 靖，永山和男，田中照二：

出血性胃潰瘍における内視鏡的止血困難例の組織学的

検討．第 76回日本消化器病学会総会． 3月．東京．

18) 大西明弘，原田 誠，小坂和宏，村上重人，田中照

二：肝硬変患者におけるアンギオテンシン変換酵素阻

害剤 Enalapril慢性投与のナトリウム利尿効果．第 76

回日本消化器病学会総会． 3月．東京．

19) 松生恒夫，須田都三男，文 豊，田中照二：血清

遊離脂肪酸／血中アセト酢酸比 (FFA/AcA比）の肝疾

患における臨床的意義．第 76回日本消化器病学会総

会． 3月．東京．

20) 松藤民子，中西弘有，高橋正明，水口章子，白浜圭

吾，比屋根学，里井重仁，大野俊幸，中田哲也，土屋 崇，

柴田正純，小笠原久隆，横須賀甫，永山和男，田中照二：

レーザードプラー血流計を用いた肝および腹腔内組織

血流量の腹腔鏡下測定とその意義．第 76回日本消化器

病学会総会． 3月．東京．
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第三病院内科学第2講座

教授：岡野 弘 呼吸器病学

助教授：外丸晃久 循環器病学

講師：田井久量 呼吸器病学

講師：西山尚樹 循環器病学

研究概要

I. 循環器病学に関する研究

1. ペースメーカー植込み症例のモード別心機能

及び代謝産物の比較

ペースメーカー植込み患者 (SSS,AVブロック症

例） 13人を対象に VVI,DVIモードでの安静時及び

33% MVCのHG負荷を 5分間行い血圧，イャー

ビース法による心拍出量と， a-ANP, NE, C-

GMP • C-AMPを経静脈的に採血し測定した。 HR

を80/minとした。安静時ではSBP,CIはDVIで有

意に高かった。 a-ANPはVVIで高かった。室房伝

導が証明されている症例では， VVIモードでは a-

ANPは高値を示した。 VVIの負荷前後の比較では

a-ANPは有意な変化を示さなかったが， DVIの負

荷前後の比較では， SBPの他， a-ANP,C-GMPは

有意に上昇した。 DVIでa-ANPが20%以上上昇

した群では 20%以下の上昇群に比して C-AMP,

NEが有意に高かった。 DVIでの a-ANPの変化は

EDPの上昇を表わしていると考えられ，心拍数固定

下の負荷において a-ANPの上昇が大きいことは，

心機能の低下を示唆していた。

2. 虚血性心疾患における HandGrip負荷につ

いて， Diltiazem,ISDNの比較検討

心臓カテーテル検査にて MVCの50%でHG負

荷を行い，血行動態を測定し， ISDN5 mg又はDilti-

azem 20mg投与後同様に負荷を行い血行動態を

測定した。 HG負荷で正常群の血行動態は従来の報

告の如くでISDN投与により LVEDP, PCWP, 

EDVI, ESVI, L VSPの減少を認めた。 Diltiazem投

与では， LVSP,SVRIの減少， CIの増加を認めた。

いずれの投与においても PRPの減少を認めた。

ISDNは静脈拡張作用による静脈還流減少作用が前

後負荷軽減による心筋酸素需要の減少で，又， Dilti-

azemでは，反射的心拍数増加を伴わない後負荷軽

減作用であり，心筋酸素需給バランスの改善とされ

る。

3. アルコール性心筋症の微細構造の研究

アルコール性心筋症 3例を経験し，心カテ及び心

筋バイオプシーを行い，光顕的，電顕的に観察し従

来の報告と比較検討した。又，組織像において VIK-

HERTらの診断甚準を参考にし，有効であった。

4 びまん性汎細気管支炎 (DPB),IIPの肺内血

行動態及び肺内代謝産物のステロイドに対す

る影響。

右心カテ (SGカテ）を用いて HG負荷 (MVC

30%, 5分間）を DPB,IIPの症例に行い，圧及び心

拍出量の測定， PA及びPCWよりの NA,A, ACE, 

TXB2, 6 Keto PGF,aを測定した。さらにソルメド

ロール 40mg投与し同様に測定し，肺内代謝産物に

つき検討した。現在症例を蓄積中である。

5. 狛江地区循環器外来患者の統計学的検討

循環器外来通院中の 247人の患者につき統計学的

考案を加えた。内訳はOMI78例， AP42例弁膜症

D41例，不整脈 88例である。OMIとAPについては

男性優位でOMIは観察期問 5.4年で 80%に心力

テを行っており，APについても 4.2年の観察期間中

80%に心カテを行っており，いずれも一枝病変が多

かった。弁膜症例では観察期間7年で女性優位で

63%に心カテが施行されている。不整脈患者は観察

期間4.8年で38%にヒス束ECGが行われ，その

38%にPacemaker植込みが行われていた。心筋症

ぱ 10例の少数例であった。

〔実験的研究〕

l. アコニチン VTに対するジソビラマイドの

効果について

ラット心を用いWorkingHeart法によりアコニ

チン局注による VTについてジソピラマイドとメ

キシレチンによる阻止実験を行い，いずれの薬物も

心筋内 lactateの減少が阻止の大切な役割を示唆す

る所見を得た。

II. 呼吸器病学に関する研究

l. 肺癌の血清診断•免疫組織学的検索

ヒト型モノクロナール抗体HB4C5が認識するチ

トクローム由来抗原を抽出しこの抗原と反応する血

清中の抗体量を測定し肺癌21例の血清診断を行っ

た。扁平上皮癌は 10例中8例 (80%）小細胞癌は4

例中4例 (100%）腺癌は 7例中 1例 (14%）に陽性

であり肺癌全体としては21例中 13例， 62%の陽性

率であった。

現在症例を積み重ねるとともに組織型・病期・治

療経過ならびに種々腫瘍マーカーとの診断効率など

の関連につき検討している。

HB4C5による肺癌免疫組織学的検索は昨年と同

様に引き続き行われている。
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2． 肺結核における血清 ADA活性

肺結核患者 26例を対象として血清ADAと臨床

病態及びリンパ球サブセットなどの免疫学的パラ

メーターとの関係を検討した。肺結核全体では血清

ADAは29・0士18,9,73-1%に上昇していた。血清

ADAと末梢血リンパ球との関連では， OKT-4と

OKT4ヅ炉比の減少と共に ADAの上昇する煩向が

みられた。 IgEは症例の 29-4%,ADA上昇例の 50.

0%で上昇をみた。 IgE上昇例は PHA,Con-Aによ

るリンパ球幼若化試験で低反応例が多かった。以上

より，血清 ADAは肺結核の免疫学的パラメーター

として重要であると考えられた。

3． 自然気胸のブロンカスマ・ベルナによる胸膜

癒着療法の基礎的検討

ブロンカスマ・ベルナ胸腔内注入後の浸出胸水中

の細胞成分及び凝固線溶系分子マーカーを測定し

た。 3~6時間目より好中球を主体とする著名な白血

球増加がみられた。浸出胸水中には経過を通じて

フィブリノーゲンは測定限界以下であり， FPAは直

後より著名な増加がみられ，少し遅れて FDP, D-

dimer, B/315-42の増加がみられた。以上より，胸膜

癒着機序には好中球が主たる役割を演じており，凝

固系次いで線溶系の著名な活性化がみられることが

わかった。

研究業績

I. 原著論文

1. 呼吸器に関する研究

l) 岡野弘，立花昭生＊，永山雅晴＊，青木秀夫＊

（＊焼津市立総合病院），谷本普ー＊＊，中田紘一郎＊＊，

原 満＊＊，遠藤雄三＊＊ （＊＊虎の門病院），本間日臣（放送

大学学圏）：肺の空洞壁に発育する壁在性増殖型肺

アスペルギローマ．日本胸部疾患学会誌． 27:761-767 

(1989) 

2. 循環器に関する研究

1) 外丸晃久：東京都狛江地区における循環器外来患

者についての統計学的考察．慈恵医大誌． 104: 709-713 

(1989) 

2) 外丸晃久，三浦義太郎； Pacing負荷と薬物による

intervention. 心臓． 21: 12-14 (1989) 

III. 学会発表

1) 青木煎，菊地一郎，王金城，広瀕博章，長澤博，

田井久量，岡野 弘，蓮村誠，徳田忠昭：アスペルギ

ルスによる好酸球性肺炎と OKT4抗原欠損を有した

1 例．第 115 回日本結核病学会関東支部•第 84 回日本

胸部疾患学会関東地方会合同学会． 5月．東京．〔日本

―-100 

胸部疾患学会誌． 27(8): 1007 (1989)〕

2) 長澤博湯橋容子，菊地一郎，王金城，広瀬博

章田井久量，岡野弘，辰野聡小針俊行：肺動静

脈痙に対するバルン塞栓術2例の経験．第 115回日本

結核病学会関東支部・第84回日本胸部疾患学会関東地

方会合同学会． 5月．東京．〔日本胸部疾患学会誌． 27

(8) : 1011 (1989)〕

3) 三穂乙哉，山崎辰男吉）II 誠外丸晃久，岡野弘

急性心筋梗塞に対する MetoprololとNicorandilの

併用療法．第 16回日本集中治療医学会総会． 6月．北

海道．〔ICUとCCU.13: 95 0989), 13: 51 (1989)〕

4) 山崎辰男，三穂乙哉，吉川 誠，青木煎，広瀬博

章外丸晃久，岡野 弘：心臓カテーテル検査 250例の

検討．第65回成医会第三支部例会． 6月．東京． C慈恵

医大誌． 104(5): 939 (1989)) 

5) 青木薫，菊地一郎，玉金城，広瀕博章，長澤博，

田井久量，岡野弘，蓮村誠，徳田忠昭，上口久子，

今西昭雄，鳥海 純：アルペルギルスによる好酸球性

肺炎と OKT4抗原欠損を有した 1例．第65回成医会

第三支部例会． 6月．東京．〔慈恵医大誌． 104(5): 941 

0989)〕

6) 蓮村 誠，高木敬三，徳田忠昭，二階堂孝，松浦博

之，天野紀代，大内智香子，渋谷清道，田井久量，岡野

弘，半沢 隆，伊坪喜八郎：興味ある胸部のリンバ増殖

性疾患の 2例．第65回成医会第戸支部例会． 6月．東

京．〔慈恵医大誌． 104(5): 9 (1989)〕

7) 半沢隆，三好勲，北俊文，三森教雄，伊坪喜

八郎，王金城，岡野弘，二階堂孝，徳田忠昭：右

肺上葉気管支周囲リンパ節にみられたキャッスルマン

リンパ節の 1例．第 85回日本胸部疾患学会関東地方

会． 7月．東京．〔日本胸部疾患学会誌． 27(9): (1989)〕

8) 広瀬博章：肺癌に伴う肺癌性リンバ管症．第46回

肺癌研究会． 11月．東京．

9) 玉利真由美，王金城，広瀕博章，長澤博，工藤

律，田井久量，岡野 弘：夏型過敏性肺臓炎の 1例．第

66回成医会第三支部例会． 12月．東京．〔慈恵医大誌．

105(1) : 132 (1990)〕

10) 石原浩青木薫，山崎辰男，三穂乙哉，吉川誠，

外丸晃久，岡野 弘，杉本健一：過去9年間の当院にお

けるペースメーカー植込み例の検討．第66回成医会第

三支部例会． 12月．東京．〔慈恵医大誌． 105(1): 132 

(1990)〕

11) 山崎辰男青木煎，三穂乙哉吉川誠外丸晃

久，岡野 弘：アルコール性心筋症の 3症例．第3回

JCA総会． 12月．東京．

12) 三穂乙哉吉川誠外丸晃久，岡野弘： Hand

Grip負荷における PaceMode差における a-ANP

の変動．第30回循環器負荷研究会． 2月．東京．

13) 王利真由芙，王金城，広廂博章，長澤博，工藤



律．田井久籠．岡野 弘：夏型過敏竹肺臓炎の 1例．第

6回慈大呼吸器疾患研究会． 3月．東京．

14) 吉川 誠外丸晃久，三穂乙哉，山崎辰男，岡野弘：

虚血性心疾患における Hand Grip負荷について一

Diltiazem及び ISDNの比較検討 ．第 54回日本循

環器学会． 3月．福岡．

精神医学

教授：森 温理

助教授：清水 信

助教授：北西憲二

助教授：笠原洋勇

講師：佐藤譲二．

講師：西川嘉伸

講師：中山和彦

講師：伊藤 洋

講師：大西 守

研究概要

てんかん，精神薬理学，脳

波学

老年精神医学，社会精神医

学

精神療法学， うつ病

老年精神医学，精神薬理学

脳波学，てんかん

精神薬理学．脳の画像診断

てんかん，精神薬理学

睡眠，躁うつ病

社会精神医学

I. 森田療法に関する研究

昨年度は慈恵医大第三病院森田療法室の 15年間

の業績をまとめたが， これを機会に森田療法に関す

る研究も新たな局面を迎えた。本年度における最も

大きな仕事は東京都精神医学研究所との協同による

森田療法と精神分析療法との比較研究であるが，ま

ず比較研究の方法論および治療対象（対人恐怖例）の

検討が行われ成果をあげた。このような研究は従来

あまり行われなかったものである。森田療法におけ

る作業の体系と構造，入院森田療法の危機とその克

服日記指導などに関する実践的な研究も従来どお

り続けられている。また，本年度は森田神経質の臨

床的特徴に関する客観的評価，対人行動の分析を通

してみた森田療法の治療過程の検討， 16年問に入院

した 126人の女性森田神経質の統計的分析などに

よってそれぞれ学位が授与された。そのほか，遷延

性うつ病者に対する集団精神療法（とくにその病理

と技法），森田療法といわゆる境界例などに関する研

究も引き続き行われている。なお，本年度も各学会

に発表した成果を基に「森田療法室紀要」第 11巻が

発行されたが，森田療法の継承と発展は今後ともわ

れわれの課題であると思われる。

II. てんかんに関する研究

てんかん病因の形態的研究として従来から画像診

断を応用してきたが，本年度はとくに外来通院中の

40例の部分てんかんを対象として CT,MRIを実施

し，その局在病変と焦点性脳波異常との相関を検討

した。病変としてぱ動脈瘤，腫瘍．軽度脳萎縮など

がみられた。また，そのうち 22例にSPECTを施行

したが，その結果，頭皮上脳波所見よりも SPECT所
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見に推定病巣との相関性の高い頻向がみられた。さ

らにてんかん発作と関連して失語や発語停止などの

言語障害症状を星する 10症例について同じく画像

診断の有用性について検討した。局在的意味の大き

いと思われる失語発作でも脳波上からてんかん焦点

を同定することは困難な例があるが．画像診断（と

くにSPECT)を用いれば有力な情報が得られると

思われた。そのほか，視覚発作を持つ例の検討．多

剤併用時の血中猥度モニタリング，新しい抗てんか

ん薬zonisamideの薬物動態と治験． 自動車運転免

許調査などの研究が行われている。

III. 精神薬理学的研究

本年度も引き続き新しい抗うつ薬，抗精神病薬，抗

不安楽，睡眠薬および抗痴呆薬の臨床試験を行った

が，現在の動向を反映して最も多いのは抗痴呆薬に

関するものであった。また．従来のものとは異なっ

た作用機序を持つ抗うつ薬 (MAO阻害薬）．抗精神

病薬も多かった。

感情病における赤血球ナトリウムーリチウム対向

輸送 (RSLC)については内因性うつ病（単極．双極

性とも）では正常被験者に比し有意に低値を示し．

RSLCの内因性うつ病の生物学的マーカーとしての

有用性が示唆されたが，一方，神経症性うつ病や精

神分裂病では有意差を示さなかった。病相の時間に

よる RSLC値の変化はみられなかった。また．摂食

障害でも低値を示すことが明らかにされた。そのほ

かリチウム中毒に対する対応についての研究（血液

透析，佑マイクログロブリン），実験動物中央研究所

との協同による覚醒剤の逆耐性現象とその発生機構

の研究．厚生省依託研究である向精神薬実態調査な

どが行われた。

V. 睡眠に関する研究

時差障害症候群（時差ポケ）の研究はその後も活

発に続けられているが，時差による睡眠覚醒リズム

の障害は集中力減退や日中の眠気をおこし仕事の能

率1こも影響する。そこで本年度1ま， とくに時差ボケ

に対する高照度光療法およびビタミン B12による治

療効果の検討を他施設と共同で行った。時差ボケの

時間生物学的研究は今後とも発展するものとみられ

る。

また， トリプトファンの入眠効果，睡眠時無呼吸

症候群や過眠症の治療などもひきつづき行ってい

る。その他，従来より行われてきたカルバマ七ピン

の夜問睡眠や日中の眠気に及ぽす影響， リチウムの

サーカディアン・リズムヘの影響，サラリーマンの

睡眠覚醒障害と疲労感についての研究もほぼまと

まった。

VI. 臨床脳波・神経生理に関する研究

聴性脳幹反応 (ABR)を用いたアルコール依存症

者の研究に引き続き，同じく現在は p300を用いて研

究を進めているがまだ十分な成果は得られていな

い。脳波やパワースペクトルを用いた大脳半球機能

の左右差に関する研究は精神分裂病で興味深い結果

を得たが， これにつづいて本年度は躁うつ病につい

て行っている。また，覚醒から睡眠にいたる過程を

脳波と眼球運動の変化によって捉える試みをまず健

常者を対象に始めた。

そのほか脳波分析装置 EA-286の精度調査，継時

的に脳波と画像診断とを施行した Creutzfeldt-

Jakob病例の報告などを行った。

VII. 老年精神医学に関する研究

脳血管性痴呆， アルツハイマー型痴呆を対象とし

IV. 躁うつ病に関する研究 て，｀ングナル・プロセッサーやパワースペクトル分

昨年度の仕事として，＇ 79年より '87年までの 9年 析装置を用いた脳波所見の検討をつづけているが，

間に入院した躁うつ病者 311例について，患者背景 本年度はとくに対象として脳動脈硬化症における覚

と治療成績を発表したが，本年度はこの資料から，さ 醒水準の評価，老年痴呆の認知機能と脳波・眼球運

らにとくに65オ以上の老年期のうつ病の臨床的特 動の変動の検討，さらに老人脳波の半球問コヒーレ

徴躁病の入院冶療に及ぼす要因などの研究を行い， ンスの研究などを行った。また，健康老人の脳の画

また， うつ病入院例の最近の変化について検討を加 像 (CT)の追跡調査，多数のせん妄患者についての

えた。また，これと平行して遷延例の生物学的背景 臨床的研究などもまとまった。

の研究を進めている。季節性感情障害については高

照度光療法の効果，視床下部ー下垂体機能およひ血漿 VIII. その他の研究

トリプトファンとの関係などにつき検討を行った。 単身赴任，海外在住日本人およびアシア近隣諸国

一方，放射線医学総合研究所と共同で， C-SCH より来日した人々の精神医学的問題， コンピュータ

23390を用いた正常者および躁うつ病者のドーバミ 関連職種の精神衛生とその具体策の検討，痛みなど

‘/ D1受容休の invivo測定を行っている。 のリエゾン精神医学的アプローチに関する研究など
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が行われた。

研究業績

I. 原著論文

1. 森田療法に関する研究

l) 北西憲二，中村 敬，久保田幹子，近藤喬ー：遷延

うつ病者に対する集団精神療法．精神経誌． 91:655-

660 (1989) 

2) 北西憲二，橋本和幸：森田療法と境界例．季刊精神

療法． 16:42-48 (1990) 

3) 北西憲二，皆川邦直，三宅由子，橋本和幸．橋本元

秀柘野雅之，長山恵一，立松一徳中村敬，豊原利

樹，深津千賀子，久保田幹子：森田療法と精神分析的精

神療法の比較研究 第 1報 精神療法比較研究の方法

論．精神科治療学． 5:229-237 (1990) 

4) 北西憲二，近藤喬ー，中村 敬，久保田幹子：うつ
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ぐって一．集団精神療法． 6:13-18 (1990) 
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幸，中村 敬，豊原利樹，久保田幹f，長山恵一，桶本
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神科治療学． 5:379-387 (1990) 

6) 橋本和幸：森田神経質の臨床的特徴の客観的評価
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慈恵医大誌． 104:893-906 (1989) 

7) 鈴木めぐみ：女性の森田神経質に関する研究 16 

年間の治療対象の統計的分析を通して一．慈恵医大

誌． 105:35-50 (1990) 

8) 中村敬：森田療法における治療過程の検討 対

人行動の分析を通じて一．慈恵医大誌． 104:821-841 

(1989) 

9) 立松一徳：森田療法における作業の体系と構造．精

神科治療学． 5:67-76 0990) 

10) 立松一徳北西憲二：入院森田療法中の危機と克服

ーニ専門施設の比較ー．精神医学． 31:459-465 

(1989) 

11) 橋本和幸，久保田幹子，北西憲__:_,立松一徳．豊原

利樹，中村 敬，長山恵一，深津千賀子．皆川邦直，三

宅由子，橋本元秀，柘野雅之：対人恐怖（赤面恐怖）患

者の診断手順と治療可能性をめぐって．精神科治療学．

5: 426-436 (1990) 

2. てんかんに関する研究

1) Sue, H., Hiyoshi, T., Mihara, T.. Matsuda, K.. 
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Seino, M : Complex partial seizures with unilateral 
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Japanese Journal of Psychiatry and Neurology. 43 

(3) : 519-521 0989) 

3. 精神養理学研究

1) 金野滋，高桶良，加藤伸勝，森温理，風祭尤．

村崎光邦．八木剛平：新たな iminodibenzyl系抗精神

病薬(Y-516)の精神分裂病に対する臨床効果．臨床精

神医学． 19:137-150 (1990 J 

2) 森温叫風祭元，金野滋， J::島国利，仮屋哲

彦村崎光邦，八木剛平：精神分裂病に対する新しい

benzamide系抗精神病薬 YM-09151とハロペリドー

ルの二重盲検群問比較試験．臨床評価． 17:349-377 

(1989) 

3) 加藤伸勝，高橋良，八木剛平，風祭元．森温

理村崎光邦：精神分裂病に対するイミノジベンジル

誘導体 Y-516のクロカプラミン対照二重盲検比較試

験．臨床評価． 17:177-196 (1989) 

4) 吉牟田直孝，中山和彦，玉置暢子，湯沢 俊，田中

樹子，忽滑谷和孝，樋口英二郎．森 温理：感情病にお

げる Na-Li対向輸送機構について．精神薬療基金研究

年報． 21:188-194 (1990) 

5) 三宅 永，中山和彦，篠原史代，繁田雅弘，須江洋

成，宮ITI久嗣，篠崎徹，井上栄吉，大西守，西ILL嘉

伸，清水信．森温理：精神科領域における Tofiso-

pamの使川経験．薬理と治療 18:435-441 (1990) 

6) i青水 信，中山和彦，西村 浩，中野浩志．北西憲

二，立松一徳中村敬，鈴木めぐみ，中川茂昭，高橋

総一郎，笹原留美子，西川嘉伸，中江正太郎，岡井凡二，

北原達基，森 温理：向精神薬による口腔乾燥症に対

する TY-05の臨床評価．医学と薬学． 20:1419-1428 

(1989) 

4 躁うつ病に関する研究

l) 樋口英二郎，吉牟田直孝，忽滑谷和孝，西村 浩，金

子公子，嘉村泰孝，氏原鉄郎，伊藤洋，森温理：躁

病の人院治療成績に及ぽす要因について．社会精神医

学研究所紀要． 18:12-22 (1989) 

2) 森 温即：うつ病の臨床一過去 9年間の入院例を

通して一．慈患医大誌． 104:447-472 (1989) 

3) 遠藤柘郎，高橋敏治，伊藤洋，井出 恵，佐々木

三男，森 温理：季節性感情障害に対する高照度光療

法施行例．精神科治療学． 5(3):371-378 (1990) 

4) 恩田光信： Lithiumcarbonateのサ＿カディアン

リズムヘの作用について．慈恵医大誌． 104:865-885 

(1989) 

5. 睡眠に関する研究

1) 佐々木三男，高橋敏冶，伊藤洋．森温理，黒崎

祐子：現代サラリーマンの睡眠覚醒スケジュールと疲

労惑について．臨床精神医学． 18:385-395 (1989) 

2) 佐々木―三男：睡眠覚醒障害の臨床一睡眠覚醒スケ

シュールの即害（時差ボケ）の時間生物学的研究 ．慈

恵医大誌． 104:501-524 (1989) 

3) Takahashi. T., Sasaki. M.. Itoh. H., Nishimura, 
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H., Nukaria, K., Nakagawa, T., Mori. A. and 

Kurosaki. Y : Effects on night sleep of using a 

cooled pillow under conditions of high temperature 

and high humidity. Int. J. Biometeorol. 33: 197-

204 (1989) 

6. 臨床脳波・神経生理に関する研究

l) 山寺 亘，笠原洋勇：うつ病性仮性痴呆の睡眠脳

波．精神科治療学． 402): 1621 -1625 (1989) 

7. 老年精神医学に関する研究

1) 松沢信彦，竹中星郎：脳循環代謝改善薬による異常

行動，せん妄の誘発．臨床精神医学．18(12): 1867-1871 

0989) 

2) 清水 信，繁田雅弘，笹原留美子，樋口洋一：痴呆

研究への治療面からの接近．ー各種脳機能改善薬・向

精神薬に対する軽症痴呆患者の反応を通して一．精神

経誌． 91(10): 776-782 0989) 

3) 笠原洋勇，山田英夫，遠藤和夫，千葉一夫，丹野宗

彦，小林充，篠崎徹，忽滑谷和孝，窪田幸久，恩田

光信．佐藤譲二，篠原宏之：健常老人脳の画像追跡研究

-CTによる 2~4年後の健常老人脳の変化ー．精神

科治療学． 400): 1219-1229 (1989) 

8. その他の研究

l) 大滝紀宏：大学総合病院におけるコンサルテー

ション・リエゾン精神医学に関する研究．慈恵医大誌．

104: 1013-1018 (1989) 

睡眠障害ー．臨床精神医学． 18(17): 1073-1079 (1989) 

III. 学会発表
l) 1青水 信．繁田雅弘．笹原留美子．樋口祥ー： （シン'

ボジウム 老年期の痴呆研究のストラテジー）痴呆研

究への治療面からの接近．第85回日本精神神経学会総

会． 5月．金沢．

2) 北西憲二，中村 敬，久保田幹子．近藤喬ー： （シソ

ポシウム］ 最近のうつ病の病態と治療）遷延性うつ

病に対する集団精神療法．第85回日本精神神経学会総

会． 5月．金沢．

3) 北西憲二： （シンボシウム 強迫と思春期心性をめ

ぐって）青年期心性と強迫者の「とらわれ」一その病理

と処理をめぐって一．第 2回日本思春期青年期精神医

学会大会． 5月．金沢．

4) 佐々木三男： （シンポジウム）交代制勤務と心身症．

第30回心身医学会総会． 6月．名古屋．

5) 佐々木三男： （シンポジウム）睡眠障害の臨床一精

神科領域から一．第 14回日本睡眠学会学術集会． 6月．

東京．

6) 伊藤洋，高橋敏治，樺島司，松永直樹，佐々木

三男，森 温理： West-EastFlightによる生体リズム

の変動第 14回日本睡眠学会学術集会． 6月．東京．

7) Sasaki, M., Kurosaki, Y., Onda, M., Yamaguchi, 

0., Nishimura, H., Kashimura, Kand R.C. Graeber: 

Effects on bright light on circadian rhythmicity and 

II. 総説 sleep after transmeridian flight. APSS. Jun. Washis-

l) 森温理： Benzamide系薬物の抗精神病効果．臨 gton, D.C. 

床精神医学． 19:175-182 (1990) 8) Shimizu, M: D ・epression and suicide in later life 

2) 森 温理：睡眠障害．日本老年医学会雑誌． 27:12- Cat Plenary Session: "Affective Disorders in Later 

17 0990) Life"). The Fourth Congress of the International 

3) 森温理：うつ病とその治療．臨林と研究． 66: Psychogeriatric Association. Sept. Tokyo. 

2858-2862 (1989) 9) 井上栄吉，中山和彦，須江洋成，三宅 永，増茂尚
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集：生体リズム）． 8:742-749 0989) 10) 清水 信： （宿題報告）老年期痴呆の臨床的研究．第
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（特集：脳血管障害診療マニュアル）． 38(10): 2846- 11) 佐々木三男： （シンボジウム 本学における aero-

2851 0989) space medicine)時差症候群の研究成果と展望．第 106

7) 清水信： Alzheimer型老年痴呆．医学と薬学（特 回成医会総会． 10月．東京．

集：病期・病態から見た薬剤の選択と投与法）． 22: 12) Shigeta, M., Nishikawa, Y., Shimizu, M., Mori, 

833-839 0989) A., Hyoki, K. and Kawamura, Y: EEG coherence in 

8) 清水 信：高齢者における薬物の使い方と留意点 vascular dementia as a diagnostic indicator. VIII 

一睡眠薬．最新医学（特集：老化の医学一今日の焦点 World Congress of Psychiatry. Oct. Athens. 

D. 44: 1088-1092 0989) 13) Mori, A., Miura, S., Kamijima, K., Hasegawa, K. 

9) 清水 信：老年者の精神疾患「痴呆」（老年者診療の and Kaneno, S. : Therapeutic effects of sultopride 

ボイント）．カレントテラピー． 8:123-128 0990) in mania. VIII World Congress of Psychiatry. Oct. 

10) 笠原洋勇：精神症状に対する治療薬一痴呆に伴う Athens. 
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14) Itoh, H., Takahashi, T., Kabashima, T.. Sasaki, 

M. and Mori, A.: (symposium Towards a safer 

treatment of Insomnia) Effects of zopiclone on 

nocturnal sleep and daytime sleepiness. VIII 

World Congress of Psychiatry. Oct. Athens. 

15) Mori, A. and Ito, H.: Current issues in phar-

macotherapy of depression. VIII World Congress 

of Psychiatry. Oct. Athens. 

16) 楯本和幸，久保田幹子，北西憲二，森 温理：森田

神経質の臨床的特徴の客観的評価の試みーDIB

(Diagnostic Interview for Borderline Patients B本

版第2版）による多次元評価の意義について一．第7

回森田療法学会． 10月．東京．

17) 北西憲二： （シンポ；；ウム 森田療法の継承と発

展）森田療法の継承と発展一慈恵医大第戸病院の研修

に関連して一．第 7回森田療法学会． 10月．東京．

18) 佐々木三男： （シンポシウム 季節性感情障害と時

間生物学）日本における感情障害ー多施設共同研究

ー．第 12回生物学的精神医学会． 3月．大津．

19) 中山和彦，遠藤拓郎，井出 恵，田中樹子．伊藤洋，

高橋敏治，佐々木三男，森湿理： （シンボジウム 季

節性感情障害と臨床時間生物学）季節性感情障害者の

視床下部下垂体機能および血漿中遊離型トリプトファ

ンの動態について．第 12回日本生物学的精神医学会．3

月．大津．

20) 吉牟田直孝，玉置暢子，中山和彦，小泉満男，忽滑

谷和孝，樋口英二郎，恩田光信，森 温理：感情病にお

ける赤血球 Na-Li対向輸送について．第 12回日本生

物学的精神医学会． 3月．大津．

IV.著書

l) 清水 信：痴呆の薬物療法（分担執筆）．長谷川和夫

監修：痴呆の百科．アメリカンファミリー生命保険会

社． 243-254(1989) 

2) 北西憲二：日本人論一森田療法を起点として一．

小川捷之，託摩武俊，三好暁光編：臨床心理学大系2,

パーソナリティ．金子書房．（1989)

3) 森 温理：躁うつ病の診断（分担執筆）．佐藤光源

編：最近医学知識の整理．精神科各論．医歯薬出版．

0989) 

4) 佐々木三男：時差ぼけぱリズムをどのように崩す

か．高橋三郎，高橋清久，本問研ー編：臨床時問生物学．

朝倉書店．（1990)

5) 北西憲二：森田療法の立場から（分担執筆）．作田

勉編：強迫神経症の治療．金剛出版．（1990)

V. その他

l) 森 温理：精神医学関連学会の最近の活動 (No.

4)．森田療法学会，日本精神神経学会，日本神経病理学

会．日本臨床薬理学会．産業精神衛生研究会．日本アル

コール医学会．日本老年医学会，老年精神医学会．精神

医学． 31:197-214 0989) 

2) 森 温理： （特集）臨床医学の展望．精神医学．日本

医事新報． 3432:43-49 (1990) 

3) 森 温理：抗うつ薬治験の問題点と今後の課題．臨

床医薬． 5: 855-860 0989) 

4) 西村浩，中川種栄，高橋敏治，伊藤洋，佐々木

三男，森 温理：光療法により軽快したうつ病の一例．

東京精神医学会誌． 7: 55-60 (1989) 

5) 高橋敏治，佐々木三男，森温理：脳梗塞後に

Cheyne-Stokes呼吸を呈した中枢型無呼吸の一例（分

担執筆）．挟間秀文．佐々木孝夫編：睡眠時無呼吸症候

群の臨床．星和書店．（1990)
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科 子→ 

小児神経学，発達神経学

小児血液学，悪性腫瘍

先天性代謝異常

小児感染免疫学

先天性代謝異常

小児血液学，悪性腫瘍

小児腎臓病学

小児感染免疫学

小児血液学，悪性腫瘍

小児神経学

小児循環器病学

小児感染免疫学

小児消化器病学

小児アレルギー学

II. 代謝研究班

代謝班の研究は先天性代謝異常症のほかに内分泌

疾患，消化器疾患の研究をしている。

1. 先天性代謝異常症に関する研究：特にGau-

cher病の遺伝子解析で新しい mutationを見いだし

exon 6/exon 10での doubleheterozygoteのタイ

プを同定した。また， metachroma tic leukodystro-

phyでは新しい遺伝子の変異を研究している。また，

病因の解析では Neuronal ceroid lipofuscinosis, 

Multiple sulfatase deficiencyに関する研究をおこ

ないその病因へのアプローチをおこなっている。動

物モデルを用いた研究では Niemann-Pickmouse. 

twitcher mouseをもちいて，前者ではcholesterol

esterificationの異常を見いだした。また， choles-

terol ester化の異常がlysosomeでの膜代謝にある

と考えられた。後者では demyelinationの原因が

psychosine iこより oligodendroglial cell mem-

braneが障害され起こすと考えられた。

研究概要 2. 内分泌疾患に関する研究：特に成長ホルモン

I. 発達・神経研究班 の遺伝子解析により低身長児の病因の解析をおこ

二つの基礎的研究が着実に進められている。 なった。各種制限酵素を用いることにより， RFLP

1. てんかんモテル動物における脳の形態学的研 が存在することが明らかになった。一方甲状腺ホル

究： Elマウスは側頭葉てんかんのモデル動物とし モンのムコ多糖体代謝との関連を明らかにするた

て知られている。 Elマウスはddyマウスから見い め，甲状腺ホルモン低下状態がリソゾーム酵素を低

だされ，生後 8週頃から放りあげ刺激によってけい 下させ，ムコ多糖が組織に蓄積するものと考えられ

れんを認めるようになる。したがって，けいれんの る。

みられない ddyマウスと Elマウスの脳の形態を比 3. 消化器疾患に関する研究：小児消化器疾患の

較し．さらにElマウスの中でも，てんかん発症前後 超微形態を明らかにすることにより病因の解明に貢

の形態を比較することによって，てんかんの発症機 献している。特に食事アレルギーとの関連では興味

序を，海馬を中心に免疫組織化学と Timm染色を用 ある所見を得ている。

いて形態学的に観察している。

2. ヒト胎児脳の形態学的発達の研究：顔面神経 III. アレルギー研究班

核，三叉神経運動核と主知覚核．橋核の神経細胞の 1. アレルキー疾患の予防：妊娠中の母体より食

計測と構造別体積について研究が進められた。顔面 事制限をおこない，出生直後，生後 3.6, 9. 12か月

神経核と三叉神経運動核においては，胎生 30週齢代 に牛乳，卵白，大豆，ダニ抗原についての特異的 IgG

に著しいステップアップが認められ，神経細胞が成 抗体を測定した。妊娠中の食事制限はアレルキー素

熟することがわかった。また，顔面神経核ぱ胎生 16 因の強い母親から生まれる子供のアレルギー疾患の

週齢から亜核の形成がみとめられ，中でも内側亜核 発症予防の可能性があることをみいだした。

の神経細胞は他の亜核の細胞と比べて，週齢を通じ 2. マスト細胞と好酸球の培養：マウスのマスト

て小さいことがわかった。三叉神経主知覚核は胎生 細胞を IL-3をgrowthfactorとして用い，培養可能

中期から一定の割合で成熟することがわかった。橋 とした。また，好酸球の培養については瞬帯血由来

核の神経細胞は胎生35週齢と 40週齢に大きな細胞 の好酸球を IL-5,IL-3の添加により培養出来るよ

が集族して存在することが明らかとなり，成人では うになった。また，ラ y 卜のマスト細胞からのヒス

これらの細胞はわずかとなった。脳の各部位の構造 タミン遊離反応にnonhydrolysable guanosine 

別体稽については，大脳の中では問脳が最も早い時 phosphateが重要な役割を果たすのを証明した。

期に体積の増加を示し，大脳髄質，大脳基底核がこ

れに続き，大脳皮質の発達が最も遅かった。
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IV. 血液・腫瘍研究班

L ITPの成因に関する研究： ITP患者血清中

の血小板結合 lgGCPBlgG)についての詳細な検討

を行った。その結果，血小板に結合している lgMや

アルブミン（ま PBlgGが血小板に結合したことに

よって惹起される非特異的結合である可能性が判明

した。また， PBlgGが結合することによって微小血

小板占有率の増加も認められ， PAlgGの測定誤差の

可能性も考えられた。さらに，抗ヒト PBlgGマウス

抗体を作製し，種々の検討を行ったところ， PAigG

陽性患者リンバ球および血小板は抗ヒト PBigGマ

ウス抗体と高率に反応することが判明した。

2, 小児悪性腫瘍に関する研究：アクリジンオレ

ンジ色素による染色および超生体染色を応用し白血

病細胞の潜在的増殖能力，抗腫瘍剤感受性の推測を

行っている。さらに，骨髄移植術に変わる幹細胞救

済法である未梢血幹細胞移植術を治療法として導入

し， 5例の悪性腫瘍患者に施行し，良好な結果を得る

とともに幹細胞採取法について基礎的な研究を続け

てし、る。

V. 感染免疫研究班

1. 血清 MPOレベルの検討： MPOに対するモ

ノクロナール抗体を作製し，急性，慢性の炎症性疾

患の血清 MPOレベルを検討している。

2. 各種炎症性疾患と血清テオプテリソ， IL-1,

TNF-aに関する研究

3. 慢性肉芽腫症に対する IFN-yの投与につい

ての検討

VI. 腎臓研究班

1， 腎臓神経の糸球体障害に及ぽす影響：ピュー

ロマイシンアミノヌクレオシド腎症において神経切

除が蛋白尿減少をきたすことを明らかにした。

2. 腎不全の食事療法に関する研究：低リン食品

を腎不全食に応用することによって，高リン血症，高

PTH血症の改菩が認められた。

3・ ステロイド療法と骨粗姐症および成長障害に

関する研究：ステロイド療法中のネフローゼ症候群

における尿中ハイドロキシプロリ｀ノ排泄量の低―l‘99

血清オステオカル、ンソ値の低下，骨塩量の減少およ

び発育との関連を検討し，骨粗髭症の原因として骨

代謝回転の低下が重要なことを指摘した。

4. 小児特発性高カルシウム尿症に関する研究：

特発性高カルシウム尿症の年齢変化について検討

し，思春期以降には尿カルシウム排泄呈が低下する

ことを示した。

5. 腎疾患と心房性利尿ペプチト (ANP)に関す

る研究：腎疾患にもとづく心不全状態では ANPが

循環血漿流砒の指標として臨床的に有用であること

を示した。

VII. 循環器研究班

l. RIアンジオグラフィーによる先天性心疾患

の術前，術後および負荷前後の左右心室駆出率評価

法の検討

2. 先天性心疾患における血中アミノ酸に関する

研究：栄養障害のある例とない例を対象として検討

をおこなっている。

3. 先天性心疾患に対するバルーンによる弁形成

術の術式開発と効果判定に関する検討。

研究業績

I. 原著論文

l. 神経•発達に関する研究

1) Hamano, S., Yagishita. T., Ito, F. and Maekawa. 

K. : Aicardi syndrome: A report of autopsied case 

Pediatr. Neurol. 5: 171-173 0989) 

2) Hamano. S.. Goto. N. and Nara, T.: Develop-

ment of the human motor trigeminal nucleus : A 

morphometric study. Pediatr. Neurosci. 14: 230-

235 (1989) 

3) Sakuma, S. Maekawa, K. and Ishikawa. H.: 

Immunohistochemical studies on the hypothalamus 

of novel dwarf rat : the spontaneous dwarf rat. 

Brain Research. 493: 406-409 0989) 

4) Sakuma, S., Ishikawa, H. and Okuma, S.: The 

cell population of somatostatin and growth hor-

mone-releasing factor using quantitative immuno-

chemistry in the isolated GH deficiency dwarf rat. 

Brain Research. 506: 307-310 (1990) 

5) Maeda, H., Kumagai, K. and Maekawa, K. : 

Epidemiologic study of febrile convulsions based in 

screening at the Fukagawa Health Center. Brain 

& Devel. 11 : 266-267 (1989) 

6) Nara, T.. Goto, N. and Yamaguchi, K.: Devel-

opment of the human hypoglossal nucleus: A mor-

phometric study. Devel. Neurosci. 11: 212-220 

(1989) 

7) Yamaguchi, K., Goto, N. and Yamamoto, T.: 

Development of human cerebellar nuclei : Mor-

phometric study. Acta Anat. 136: 61-68 0989 J 

8) Horita, H., Nozaki, H., Nara, T. and Maekawa. 

K. : Clinical study of epileptic children with fre-

quent seizures. Acta Pediatr. Jap. 31: 237-244 
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(1989) 

2. 代謝に関する研究

1) Ohashi, T. and Eto, Y.: Molecular Analysis of 

Japanese Gauchers Disease. J. Inherited Metab. 
Dis. 12 : 355-358 0 989) 

2) Ida. H., Eto, Y. and Maekawa, K.: Fetal GMl-

gangliosidosis: morphological and biochemical 

studies. Brain & Development. 11: 394-398 (1989) 

3) Eto, Y. and Umezawa, F.: Liposomal therapy in 

lysosomal storage disease. Mer. J. Med. Genet. 7 : 
89-92 0989) 

4) Ida. H.. Eto, Y. and Meakawa, K.: Fetal GM2-

gangliosidosis: morphological and biochemical 

studies. Brain & Development. 11: 349-398 (1989) 

5) Ida. H.. Eto, Y. and Maekawa, K.: Biochemical 

pathogenesis demyelination in globoid cell leu• 

kodystrophy: effects of psychosine upon oligoden・

droglial cells. Acta Pediatrica J aponica. 32: 20-26 

(1990 > 

6) Ida, H., Suzuki, K., Kusano, K., Tokoro. T. and 

Eto, Y.: Galactosylsphingosine and galactosyls-

phingosine loading studies in cultured skin fibrob-

lasts in human murine globoid cell leukodystrophy 

Biochem. Biophys. Res. Commun. 166 : 1053-1066 

(1990) 

7) Sekiguchi, S., Eto, Y., Maekawa, K. and Kim, S. 

U.: Effect of phorbor ester on cultured oligo<len-

droglial cells. Brain and Develop. 21 : 296-298 

(1989) 

8) Eto, Y. and Umezawa, F.: Liposomal therapy in 

lysosomal storage disease. Am. J. Med. Genet. 7 : 

85-88 (1989) 

9) RRO'neill and Tokoro, T.: Comparison of 

chromosomal localization of murine and human 

glucocerebrosidase genes and of the reduced amino 

acid sequences. Proc. Nat!. Acad. Sci. USA. 86 : 

5049-5053 (1989) 

10) Matsui. T., Shirasawa, K. and Eto, Y.: Cyto・

plasmic accumulation in rat primary brain cell 

cultures following treatment with E-64, a thiol 

protease inhibitor. Devel. N eurosci. 12: 133-139 

(1990l 

3. アレルギーに関する研究

1) Nagakura, T., Iikura, Y., Masaki, T.. Endo, T. 

and N agakura, H.: Release of high molecular 

weight-neutrophil chemotactic activity from resect-

ed human nasal turbinate after antigen challenge. 

J. Allergy Clin. Immunol. 83: 656-662 (1980) 

2) Nagakura. T., Onda, T., Akimoto. K.. Tanaka, 

H., Ohno, K., Sudo, T. and Iikura, Y.: Release of 

high molecular weight-neutrophil chemotactic 

activity from human tissues cells. Int. Arch. 

Allergy Appl. Immunol. 88: 187-190 (1989) 

3) Nagakura, T., Onda, T., Masaki, T., Endo, T 

and N agakura, H.: High molecular weight-neutro-

phi! chemotactic activity in nasal allergy. Allergy 

Proc. 10: 233-236 (1989) 

4) Saito, H., Ishizaka, K. and Ishizaka, T.: Effect 

of nonhydrolyzable guanosine phosphate in lgE-

mediated histamine release from rodent mast cells. 

J. Immunol. 143: 250-258 0989) 

5) Ebisawa, M., Saito, H., Reason, D., Ohno, K., 

Sudo, T., Kurihara, K., N agakura, T. and Iikura, 

Y.: Effects of human recombinant interleukin 5 and 

3 on the differentiation of cord blood-derived 

eosinophils and basophils. Jpn. J. Allergol. 38: 
442-445 (1989) 

6) Iikura, Y., Akimoto, K., Odashima, Y., Akaz-

awa, A. and Nagakura, T.: How to prevent aller-

gic disease. I. Study of specific lgE, lgG and lgG, 

antibodies in serum of pregnant mothers, cord 

blood and infants. Int. Arch. Allergy Appl. Im-

munol. 88: 250-252 (1989) 

7) Iikura, Y., Akimoto, K., Odashima, Y., Akaz-

awa, A., Nagakura, T. and Kishida, M.: Antidiur-

etic hormone in acute asthma in children. Effects 

medication on serum levels and clinical course. 

Allergy Proc. 10: 197-201 (1989) 

8) Iikura, T. and Baba, M.: Optimal dose of 

azelastine in the treatment of asthmatic children. 

Drugs Today 25. 6: 45-51 (1989) 

9) Kurihara, K., Wardlaw, A.]., Moqbel, R. and 

Kay, A.B.: Inhibition of platelet-activating factor 

(PAF)-induced chemotaxis and PAF binding of 

human eosinophils and neutrophils by the specific 

gingkolide-derived PAF antagonist, BN52921. J 

Allergy Clin. Immunol. 83: 83-90 (1989) 

10) Obata, T. Kishida, M. Okuma. M., Walsh, G.M 

and Iikura, Y.: A case of exercised-induced ana-

phylaxis: Evidence of an association with the com・

plement system. Acta Paediatrica Japonica. 31: 

340-345 0989) 

4. 血液に関する研究

li Akatsuka, J., Fujisawa, K., Ishidoya, N., Tagu-

chi, N., Tsujino, I., Nagao, T., Nakahata, T., 

Miyazaki, S., Takeda, T. and Akabane, T.: Long 

term follow-up study of children with chromic ITP 

Blut. 59: 105-108 (1989) 
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II. 総説

l) 前川喜平：小児の行動異常． I合燎． 17:651-655 

(1989) 

2) 前川喜平：発達評価の問題点．小児科診療． 52:

2539-43 (1989) 

3) 前川喜平：固視の発達．眼科Mook.38: 18-25 

(1989) 

4) 赤塚順一：種々の疾患におけるII卑摘の適応とその

遠隔成績．小児外科． 21:131-135 (1989) 
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研究概要

I. 単純ヘルペス

神経線維腫症， ウイルス性

皮府疾患

光線過敏症

アトピー性皮府炎

ウイルス性皮府疾患

蒻麻診

皮府病理組織学

アトビー性皮府炎

皮府病理組織学

ヒト乳頭腫ウイルス感染症

'82年より '89年 12月までの単純ヘルペス患者数

ぱ 935例に達している。平成元年度には HSVに対

するモノクローナル抗体の特異性と感度に付いてウ

イルス分離法と比較した。方法は単純ヘルペス病変

から擦過して得られた検体で行ったが，単純ヘルヘ

ス56例に対するモノクローナル抗体によるウイル

ス抗原隔性率は 52/56(92.9%）であり，一方ウイル

ス分離率は 45/56(80.4%)であった。発疹形態別の

陽性率は水疱では抗原賜性率 100%に対しウイルス

分離率は 95.8%，膿疱では 80.0%に対し 20.0%，歴

爛で（ま 91.7%に対し 87.5%，茄皮 66.7%に対し 0%

であり，いずれもモノクローナル抗体による方法が

ウイルス分離法よりも単純ヘルペス惑染症の診断に

優れていた。また，同時に帯状疱疹 90検体を検索し

たが，交差反応はなく特異性がみられた。この方法

ぱ 1時間以内に判定でき， 日常診療に有用であるこ

とが明らかとなった。

II. 帯状疱疹

帯状疱疹については'82年より統計的観察を行っ

ている。 '89年 12月までに帯状疱疹患者数は 1,119

例で年々増加傾向がみられる．発症年齢のヒ゜ーク（ま

30歳代と 50歳代であるが，人口比では高齢者に罹

患率が高い。また， 10歳以下の小児の罹患率は全体

の 2%で，年度別に増加傾向はみられなかった。帯

状疱疹の好発部位は，胸髄，三叉神経第 1枝，頸髄

支配領域の順に多くみられた。罹患率 6か月以上帯

状疱疹後神経痛を残すものは全体の 3%であるが，

年齢毎にその率は順次高くなり， 80歳代では 20%

に達していた。

現在，水痘・帯状疱疹ウイルス (VZV)DNAの変
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動領域をプライマーとして PCR法でウイルス株の 部，顔面の皮疹の成立ちについて，その臨床的調査

同定を行い，帯状疱疹および幣状疱疹後神経痛患者 を行い，増悪因子やその予防について検討を加えて

の末梢血中の VZVの存在の有無を PCR法にて検 いる。思春期，成人型アトピー性皮府炎では髪際部

索している。 や眼下部，前額，頸部に皮疹が集中する頑向がみら

れ， これらの成因に関して種々の要因が関与してい

III. ヒト乳頭腫ウイルス CHPV)感染症 ると考えられている。紫外線曝露，発汗，ふけ，化

HPVはその DNAの相同性の差により現在 65 粧品，ヘアーケア用品の使用など，髪型や顔面のス

型に分類され，そのうちの約 1/3は悪性腫瘍から検 キンケアの仕方，化粧法，発汗の程度に関係する要

出され，発癌性を有するウイルスとされており，特 因と，治療として長期間のステロイト剤外用による

に子宮頸癌より高率に検出される HPV-16,181まそ 影響等を項目別に皮疹と関連づけて検討を加えるこ

の初期遺伝子の産物が癌抑制遺伝子とみなされる p とは，本症の臨床経過を考える上で， きわめて重要

53と結合することが明らかにされ注目されている。 な事である。現在までに 150例以上の成人型アト

また，子宮頸癌と STDの一つである尖圭コンシ ピ一性皮府炎患者について調査を行い，増悪因子と

ロームと深く関係があるとされ，当教室においても して発汗と長期ステロイド外用との二つの要素が頸

その疫学的調杏を行っている。 部や前額の色素沈着に関与している可能性が示唆さ

現在までに尖圭コンジローム患者（ま 500例に達 れた。

し，年々増加傾向がみられている。我々はそのウイ

ルス型を insitu hybridization法により検索してい V. 光線過敏症

るが，臨床的に良性の尖圭コンシロームから約 1% '89年度の光線過敏症外来初診患者は 69人で，そ

のものに HPV-16,18などの DNAが検出されてい の内訳は多形日光疹22例，光線過敏型薬疹 9例，サ

る。また， ViraType in situを使用した場合一部の ンバーン 9例，偽光線過敏症 6例，光アレルギー性

患者の同一検体から， HPV6/ll, HPV16/18, 接触皮府炎 3例，色素性乾皮症 3例，ボルフィリ‘/

HPV31/33/35全ての型に陽性を示すものがみら 症2例，日光蒻麻疹2例，慢性光線過敏性皮府炎 1

れ，この原因が各型の混合感染によるものか，また， 例，その他 12例であった。光線過敏型薬疹では非ス

各型にホモロジ一のある別のタイプのウイルス感染 テロイド系消炎鎮痛剤であるヒ゜ロキシカムによるも

によるものかを Southern法にて検索しているが， のが多く，その発症機序を探るために 7例について

現時点では両者の存在が考えられる。 臨床所見組織学的所見， ピロキシカムの光パッチ

テストならびに消毒薬であるチメロサールとその関

IV. アトピ＿性皮膚炎 連物質のパッチテストを行った。その結果，ピロキ

アトピ一性皮府炎の発生機序は即時型アレルキー シカム光線過敏型薬疹は過去にチロメサール，特に

機序と遅延型ァレルギー機序の両者の立場から検索 その抗原決定基のひとつであるチオサリチル酸に感

されているが，アトピー専門外来では，環境抗原の 作されたものに発症しており，チオサリチル酸との

中でもとりわけその陽性率が高いハウスタスト（ク 交差接触過敏症で説明されることを明らかにした。

ニ抗原）を用いてその特異的減感作療法を試みてき

た。抗原としてのダニは生活環境の分布相（寝具，骨， VI. 神経線維腫症

じゅうたん，ソファ，ぬいぐるみ）を考え合わせれ 神経線維腫症患者数は 1,050例以上に達してお

ば，その吸入抗原性のみならず接触経皮的侵入性に り，その治療や遺伝子レベルの検索を行っている。本

より，不断の抗原曝露にさらされる性質のものであ 症ぱ常染色体優性遺伝性疾患であり，近年の分子生

る。従って，ダニ抗原を用いた特異的減感作療法に 物学的手法によりその遺伝子座は第 17染色体長腕

より， IgG4サブクラスの阻止抗体誘母の試みはそ 11.2に在位していると推定されている。当教室にお

の治療の一助となる可能性を有している。一方，我々 いても本症 7家系 29例中 sporadiccase 1家系を除

は現在完成したアトピー皮疹の治療法として き，解析可能な 6家系 26例について 17染色体セン

PUVA療法の応用も試みている。その目的ぱ従来の トロメア付近の DNAマーカーを用い，その連鎖に

ステロイド外用療法の代わりに本冶療を行うことに ついて制限酵素の切断片の多型性 (RFLPs:

よりステロイド剤長期使用による副作用を軽減しよ Restriction Fragment Length Polymorphisms)で

うとするものである。また，我々は思春期，成人型 その解析を行ってみた。その結果， DNAマーカー

アトピー性皮府炎の臨床的特徴の一つである頑頸 pll -2cll CBamHI)は全例がホモ接合体であり解析
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できなかった。しかし，セントロメアに座位する

Dl 7Zl (Eco RI)ではアメリカ白人と Allele頻度は

異なっていたが， NFlの6家系中 2家系に連関が認

められた。残りの 3家系は同じ切断バターンを示し

解析が出来なかった。 NFl遺伝子に最も近いとされ

ている pHHH202(Rsal)でふやはりその頻度は

アメリカ白人と異なっており， NFlの 6家系中 1家

系にしか連関が認められず，残りの 5家系は連鎖解

析はできなかった。従って，これら 3種の DNAマー

カーでは NFlの6家系中 2家系しか連鎖解析はで

きなかったが， 日本人 NFlの追伝子座も第 17染色

休セントロメア付近に座位することに矛盾はなかっ

た。

VII. 悪性腫瘍

有棘細胞癌，甚底細胞癌， メラノーマ，肉腫など

の術後経過観察を行っているが，本年は過去， 17年

間に経験した 48例の乳房外 Paget病について予後

調査を行い発表した。男性は女性の約 4倍の発生率

で， 1例を除きすべて外陰部に発生し，男性では陰茎

根部に好発した。 5年生存率ぱ StageIが 100%,

Stage IIが 93%であり， StageIII, Stage IVは 2年

生存率であるがそれぞれ 75%,0%であった。病理組

織学的には表在性 25例(52%），面飽癌 11例(23%),

浸潤癌 10例 (21%），不明 2例であった。
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2) 新村慎人：ウイルスによる皮府疾患． JOHNS. 5: 

96-101 0989) 

3) 新村慎人：帯状疱疹．最新医学． 44: 51-55 (1989 J 

4) 本「11まりこ．新村員人：陰郁伝染性軟属腫．臨床

医． 15:974-976 (1989) 

5) .1.出良一： Photoaging. 皮府病診療． 11:753-

759 (1989) 

III. 学会発表

1) Ohta, A., Honda, M. and Niimura, M.: Charac-

terization of a human malignant schwannoma cell 

line established from a patient with 

neurofibromatosis. The Society for Investigative 

Dermatology, Tricontinental Meeting. Apr. Wa-

shington, D.C. 

2) Kamide, R., Nomura, N., Y aginuma, T. and 
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Niimura, M.: Functional reactivities of dispersed 

mast cells from cutaneous neurofibromas. The 

Society for Investigative Dermatology, Tri-

continental Meeting. Apr. Washington, D.C. 

3) Honda, M., Kamide, R. and Niimura, M.: 

Human papillomavirus genomes isolated from a 

patient with epidermodysplasia verruciformis. VI 

World Congress of Dermatology. May. Rio De 

Janeiro. 

4) 上出良一，山岸玲子： Spintarapping法による乾

癬ならびにアトピー性皮府炎患者の皮府superoxide

dismutase活性の測定．第88回日本皮膚科学会総会． 5

月．金沢．

5) 本田まりこ，新村員人：ウイルス性梵贅組織内にお

15) Tanaka, H. and Niimura, M.: Fourty eight 

cases of extramammary Paget's disease. 2nd 

Asian Dermatological Congress. Nov. Singapore. 

16) Harada, K., Mihara, I., Kamide, R. and Niimura, 

M. : A case Fabry's disease. 2nd Asian Der-

matological Congress. Nov. Singapore. 

17) 横井清本田まりこ，新村員人，本藤良（東大）：

バラフィン包埋切片からの水痘，帯状疱疹ウイルス抗

原およびDNAの検出．第661回日本皮府科学会研究

東京地方． 12月．東京．

18) 澤田俊一，三原一郎，上出良一，新村員人：著明な

膿疱形成をみた Sweet病の一例．第663回日本皮府科

学会合同臨床地方会． 2月．東京．

けるウイルス mRNAの局在．第88回日本皮隅科学会 IV. 著 書

総会． 5月．金沢．

6) 本田まりこ，新村員人： FITC標識抗HSV,抗

VZV抗体による臨床材料の検討．第30回日本臨床ウ

イルス学会． 6月．金沢．

7) 八木沼健利，澤田俊一，上出良一：ピロキシカムの

光感作能について：肥満細胞抑制試験による検討．第

11回光医学・光生物学会． 6月．京都．

8) Iwata, T. and Ishida, T.: Human papillomavir-

us-DNA typing of anogenital warts in children. 

5th International Congress of Pediatric Dermatol-

ogy. Jul. Milano. 

9) Mihara, I. : (symposium) Parapsoriasis in 

Japan: Its relationship to lymphomatoid papulosis. 

First International Parapsoriasis Symposium. 

Sept. Minneapolis. 

10) Niimura, M.: YN-72 CBrovavir) dose establish-

ing DBT in patient with herpes zoster. Fourth 

International Conference on Immunobiology & 

Prophylaxis of HHV Infections. Oct. Fukuoka, 

11) Niimura, M.: (symposium) Neurofibromatosis 

in Japan. International Symposium N eur-

ocutaneous Syndrome. Oct. Tokyo. 

12) 新村慎人： （シンボジウム）レックリングハウゼン

病の疫学と診断．第40回日本皮府科学会中部支部学術

大会． 10月．大阪．

13) Ohta, A., Honda, M. and Niimura, M.: Neur・

ilemmomatosis: Case report and review of the lit-

erature. The Sixth Japan Korea Joint Meeting of 

Dermatology. Nov. Tokyo. 

14) Sawada, S., Yaginuma, T. and Kamide, R.: 

Patients with piroxicam induced photosensitivity 

are sensitive to thimerosal. X!Vth Annual Meet-

ing Japanese Society for Inverstigative Dermatol-

ogy. Nov. Kyoto. 

1) Niimura, M.: Virus infections. Edited by Ueki, 

H. and Yaoita, H.: Atlas of Dermato-Immunohis-

tocytology. Wolfe Med. Pub. 121 (1989) 

2) 新村員人：ビオチソ化プローブを用いた in situ 

hybridization法．組織細胞化学．学際企画．＇ 89版：

174-181 (1989) 

3) 上出良一：ポルフィリ｀ノ体による光線過敏の発生

機序（分担執筆）．久木田 淳，佐野榮春，山村雄一編：

現代皮府科学大系．中山書店．＇ 89A:229-234 (1989) 

4) 本田まりこ：遺伝子工学的検査法 insitu hybridi・

zation（分担執筆）．久木田淳，佐野榮春，山村雄一編：

現代皮府科学大系．中山書店．＇ 89B:76-81 0989) 

5) 新村員人：男性性器ヘルペス（分担執筆）．熊本悦

明，島田 牌，川名 尚編：性と感染．医薬ジャーナル

社． 215-221(1990) 

V. その他

1) 新村員人：帯状疱疹の治療． ConventionInsights 

on Chemotherapy. 4: 418-19 (1989) 

2) 新井雅明，山岸玲子，上出良一： Glymdinesodium 

による日光過敏型薬疹の 1例．臨床皮府科． 43:1211-

1214 0989) 

3) 田中博康，田中 栄，田村春美，牧野弘和，小山啓

一郎：ライム病の1例．臨床皮膚科． 43: 1101-1103 

(1989) 
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放 射

教授：望月 幸夫

教授：五味 誠

教授：多田信平

助教授：川上憲司

講師：原田潤太

講師：兼乎千裕

研究概要

I. 放射線診断学

線 医 子-

放射線治療学，放射線生物

学

放射線治療学

放射線診断学

核医学

放射線診断学

放射線治療学

1. 磁気共鳴画像 (MRI)

鼻・副鼻腔領域における炎症と腫瘍の鑑別の検討

が行われた。 T2強調画像において炎症性病変は高

信号を呈し，腫瘍では大部分の症例で炎症よりも低

い信号強度を示した。鑑別困難症例ではGd-DTPA

の注入により炎症では腫瘍より著しい造影効果が得

られ， Gd-DTPAの使用は，両者の鑑別の上で有用

であった。

骨腫瘍の MRIと病理像の対比が行われ，巨細胞

腫ではT2強調画像で斑状の高信号が，軟骨形成腫

瘍では T2強調画像で高信号を示す分葉状発育が，

特徴的であることが分かった。

2. コンピュータ断層 (CT)

心膜および腹膜に関する検討が行われた。心膜で

は，上洞や横洞などの心膜反転部の CT解剖の理解

が，心膜病変とその他の縦隔病変の鑑別に役立つ。腹

膜の CTで：ま，癌性リンパ管炎や大網への悪性腫瘍

の転移について検討された。

頭頚部悪性腫瘍における， リンパ節転移の CT診

断の検討が行われた。

3 超音波断層 (US)

食道胃接合部領域に対する経腹壁超音波診断の研

究が行われ，悪性腫瘍や静脈瘤などの評価に極めて

有用であることが分かった。

胃壁の高分解能超音波画像を元にした，三次元構

築像の作製を試みた。胄癌症例では，壁深達度と横

方向への進展範囲とを同時に把握しえることが分か

り，将来への発展が期待された。

甲状腺悪性リンパ腫の超音波像の検討が行われ，

甲状腺癌や梱本病との鑑別がある程度可能であるこ

とが示唆された。

20 MHz高分解能装置を用いた乳腺疾患の詳細な

検討が行われた。従来の装置では，検出不可能な微

小乳癌の診断や乳癌進展範囲の正確な把握に極めて

有用であることが確認された。

4. 介入性画像診断 (InterventionalRadiology) 

びまん性肝悪性腫瘍に対し，体内埋め込み式問歌

的動注を経鎖骨下動脈性肝動脈内カテーテル留置法

で行い，その有用性を検討している。

造影剤の血液凝固作用について検討を行った。非

イオン性造影剤がイオン性造影剤に比して，有為に

血液凝固を起こし易いことが分かり，非イオン性造

影剤の使用は介入性画像診断において注意を要す

る。

II. 核医学

l. 呼吸器核医学

肺換気ヽンンチグラフィに使用する放射性医薬品

は，これまでXe-133ガス， K-8lmガスであったが，

蔽州で開発された Tc-99mガスは，前記の 2核種が

使用できない施設でも，換気イメー、ンを得ることが

でき，臨床的に非常に期待された。Tc-99mガス（ま高

温下で，炭素微粒子に， Tc-99mを標識し，ガス体と

同じように使用するものである。今後の普及が期待

される。肺胞上皮透過性を見るのに， Tc-99m-

DTPAを使用し，喫煙者，間質性肺炎，等で著しい

透過性充進が確認された。

肺病巣の炎症と腫瘍との鑑別に N-isopropyl-p-

CI-123)iodoamphetamineCI-123-IMP)と， Tl-201

の併用が有効であった。 Tl-201は，肺癌に良く取り

込まれ， I-123-IMPのdelayedイメー、ンは炎症巣の

検出に有効だった。

2. 心臓核医学

自転車エルゴメーターによる運動負荷心筋シンチ

グラフィは，下肢の不自由な人，高齢者に行なえな

かったが，経食道心房ペーシングとの併用により，負

荷心筋シンチグラフィが可能であった。

これまで心筋シンチグラフィは Tl-201により行

われていたが，いくつかの新しい心筋シンチグラ

フィ用， Tc-99m標識製剤が開発されている。我々

も，その一つである Tc-99m-Teboroxime(TBO) 

を使用し， この薬剤の特徴である肝臓集積の問題点

を指摘した。

3. 脳神経核医学

I-123-IMP, Tc-99m-HMP AOにより，一過性の

脳虚!Ill発作を画像として，捉えることが可能となっ

た。 CT,MRIで検出できなかった脳血流の変化を，

捉えることが出来るようになった。

4. データ収集，画像処理

Tc-99111, Tl-201, 1-123などの 2核種を同時に計

測し画像処理を行った。それぞれの核種の分布状況
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を，明確に捉えることが出来た。肺，心筋，甲状腺 fractionationがある。増殖の速い頭頸部扁平上皮

シンチグラフィ等への応用が期待された。 2核種同 癌，悪性脳腫瘍では acceleratedfractionationによ

時計測に，因子解析を応用し，副甲状腺シンチグラ る局所の一時効果は明らかに良好であった。照射野

フィにおいて，期待できる結果を得た。 内に大容積の口腔粘膜，腸粘膜などが含まれる場合

脳，肺等を対象に，三次元表示を行い，病巣の位 は，純粋な acceleratedfractionationは急性反応が

置の把握に役立った。 強いため 1回線量を多少下げるか，途中 1-2週の休

III. 放射線治療学

1． 基礎的研究

1) 超多分割照射法の可能性に関する考察

1回lGy以下の小線量を 1日3回，土曜日も休ま

ず連続的に照射する方法の治療可能比について考察

し，超多分割照射法とも呼ぶべき照射方法について

検討した。腫瘍，並びに正常組織の細胞集団模型を

想定し，照射のシミュレーショソを行い， この照射

法の治療可能比と慣用の単純分割照射法の治療可能

比の比としての治療可能比(TGF)を指標として，そ

の効果を検討した。シミュレーションに際しては，放

射線の効果は腫瘍や正常組織の標的細胞の数がある

値を下回った場合に発生するとし，細胞の線量一生

存率関係には linear-quadraticmode]を用い，腫瘍

や正常組織の a/(J値，亜致死障害からの回復係数，

腫瘍再増殖までの時間，腫瘍の potentialdoubling 

time (PDT)，正常組織耐容線量の線量一時間関係

などのパラメータに幅広い値を設定した。 1回0.7

Gy, 6時間おき， 1日3回の連続照射では，増殖の速

い腫瘍(PDT:3日）に対して TGF1.7,増殖中等度

の腫瘍(PDT:5日）に対しては TGF1.3,増殖の遅

い腫瘍(PDT:7日）に対してはTGF:1.2という値

が得られた。この高い TGF値は組織内照射法の

TGFと酷似するものであった。

2) 放射線治療と免疫療法の併用療法に関する研

究

biological response modifierの一つである OK-

432局注が放射線による腫瘍退行過程に及ぽす影響

について，免疫原性の低い C3Hマウス NFSaを用

いて一連の実験を行った。この結果， OK-432局注の

併用群が放射線治療単独群と比べて，また，併用群

の中では照射前後にわたる連日投与群 (2KE)が他

の投与方法群（照射前のみ，照射日のみ，照射後の

み， 5KE週数回投与）と比べて腫瘍消失率が高く，腫

瘍治癒線量 (TCD50)が低かった。

2. 臨床的研究

1) 多分割照射法の研究

多分割照射法は大別すると 1回線量を小さくして

総線量を高くする hyperfractionationと，慣用の 1

回線量，総線呈で，照射期間を短縮する accelerated

止期間が必要であった。現在，他施設で共同の ran-

domized trialを行い，様々な腫瘍に対する多分割照

射の治療効果比を検討中である。

2) 温熱療法

13.56 MHz RF波による温熱療法は，本年4月よ

り放射線治療との併用に際して保険適応となり，

様々な深部難治性腫瘍に対して治療・研究が行われ

ている。手術不能で，放射線感受性の低い肝細胞癌

に対する腫瘍血管塞栓術と温熱療法の併用は有効で

あった。

研究業績

I. 原著論文

l. 診断学

l) 中谷理子：肝硬変症の門脈循環の特性に関する考

察ーPulseDoppler法による検討ー．日医放誌． 49:

423-430 (1989) 

2) Miyamoto, Y., Fukuda, Y., Urushibara, K., 

Hohjoh, H., Ayugase, M. and Nagase, M.: 

Ultrasonographic findings in duodenum caused by 

Schonlein-Henoch purpura. J. Clin. Ultrasound. 
17: 299-303 (1989) 

3) 石井千佳子，豊田圭子，多田信平：造影CT後の腹

部単純撮影の再検討一lohexolによる経験ー．臨床放

射線． 34: 599-604 (1989) 

4) 辻本文雄，阿部達之，村上義敬，萩原正雄，中田典

生，宮本幸夫，多田信平：肝血管腫の超音波断層像にお

ける経時的変化． 日医放誌 49:574-582 (1989) 

5) Miyamoto, Y., Nakatani, M., Ida, M., Ishikawa, 

T., Okazawa, N., Ariizumi, M., Tsujimoto, F., 

Mizunuma, K., Fukuda, Y., Tada, S. and Chiba, S.: 

Ultrasonographic findings in gastric cancer; In 

vitro and in vivo studies. J. Clin. Ultrasound. 17: 

309-318 0989) 

6) 三浦寿芙子，多田信平：頸部リンバ節の診断ー超

音波， CT,MRI-．画像診断． 9:251-258 (1989) 

7) 三浦寿美子：咽喉頭・頸部のコンパートメントの画

像診断．画像診断． 9:813-825 (1989) 

8) 河合 隆，多田信乎，守谷悦男，早）1|欽哉(JR東京

総合病院）：胸部検診において肺転移により発見され

たalveolarsoft part sarcomaの1例．松仁会医学誌．

28: 77-81 (1989) 
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9) 山田哲久，多田信平：高血圧の画像診断：高血圧の

合併症；大動脈解離．臨床画像． 5:70-85 (1989) 

10) 石原 潔，宮本幸夫，入江健夫，鍋嶋崇子，中田典

生，多田信平：経腹壁超音波検査法における腹部食道

領域の診断．断層映像研究会雑誌． 16:234-238(1989) 

11) Toyoda, K., Miyamoto, Y., Ida, M., Tada, S. and 

Utsunomiya, R.: Hyperechoic Medulla of the Kid-

neys. Radiology. 173: 431-434 (1989) 

12) 豊田圭子，宮本幸夫，井田正博，宇都宮正範，多田

信平： Lesch-Nyhan症候群の 1例ー特に腎超音波を

中心に一．超音波医学． 16:593-597 (1989) 

13) 田中 宏，井田正博，原田潤太，貞岡俊一，大杉文

雄，有泉光子，多田信平，安田 允，猪股 出：子宮体

癌の MR所見断層映像研究会雑誌． 16: 150-

152 (1989) 

14) 水沼仁孝，砂JII好光，大谷洋一ー，井田正博，多田信

平：腹部鈍的外傷の CT.臨床放射線． 35:337-

343 0990) 

15) Kaneko, K. and Tada, S.: Neck node in head 

and neck cancer. Jikeikai Med. J. 37 : 71-80 
(1990) 

2. 核医学

1) 佐野久美子，多田勝彦．有泉光子，間島寧興，長瀬

雅則，森 豊，川上憲司：肝血管腫に於ける血液フ゜ー

ルシンチグラフィの再評価． 日本画像医学会雑誌． 8:

206-211 0989) 

2) 黒澤弘美，松林さつき，石井裕子，石田博英，平沢

之則，森 豊川上憲司，島田孝夫：死腔を介した

BlmKr持続吸入法の臨床評価．核医学． 27(2):125-

131 0990) 

3. 治療学

1) 望月幸夫：妊娠早期に起こりうるトラブル；妊娠

早期放射線被曝の問題点．産婦人科の実際． 38:1313-

1317 (1989) 

2) 山梨俊志阿部達之，望月幸夫，村上義敬，飯田進

久（富士中央病院）：子宮頸癌に対するペプロマイシン

子宮腔内坐薬併用高線羅率腔内照射の臨床経験．癌と

化学療法． 17:245-251 (1990) 
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研究

I. 消化器に関する研究

1. 胃癌に関する研究

胃癌の治療成績は手術時の進行度および術前術後

の化学療法により，その後の経過はほぽ決定される

といっても過言ではない。現在まで胃癌に対する化

学療法ぱ多数の方式が試みられてきているが，最近，

教室では FL療法 (5Fu・LEUCOVORIN)とEP療

法 (ETOPSIDE• CDDP)の併用療法について検討

している。

近年，胃全摘術が施行される症例が多くなり， こ

れにともない大なり小なり術後の逆流性食道炎が認

められ，問題となっている。詳細に調査してみると

術後の逆流食道炎は， 予想以上に多くの患者を苦し

める原因となっている。教室で行った 24時問連続的

に食道内 pHを測定した結果によれば食道下部は長

時間アルカリ状態となり，逆流性食道炎の症状を呈

しない患者においても内視鏡検査で食道炎の所見が

認められている。塩酸リモナーテの投与でごく短時

問ではあるがアルカリ状態は改善されるが，マー

ロックス，アルロイド Gなど粘膜保護剤の投与に

よっては効果が認められないことが判明した。現在，

逆流性食道炎の発生頻度を考慮した術式の改良につ

いて検討を進めている。

2. 肝・胆．膵に関する研究

肝血流動態に関する実験的研究についてぱ以前よ

りイヌを用いて行ってきたが，最近，教室ではラ、ノ

トで門脈・下大静脈の transpositionを行うことに

成功した。この手技を用いて肝血流動態，肝再生な

どについての研究を進めている。

ヒト上皮小体ホルモン (hPTH-(1-34)）のイヌ肝

血流におよぽす影響について検討している。hPTH-

(1-34)を静注すると肝動脈血流量は増加するととも

に門脈血流量は静注直後に一時的に増加し，その後

概

健司

正昭

貞夫

洋次

進

賢

紀武

要

般外科，肝・胆道外科，血

管外科

一般外科，臨床免疫，内分

泌外科，血管外科

大腸・肛門外科

小児外科

消化器外科，肝臓外科

乳腺・甲状腺外科

舟支外科

減少することが認められた。門脈血流量の減少は，

hPTH-(1-34)による血圧低下に対して圧受容器反

射が起こり，交惑神経系の興布による腸間膜動脈の

収縮がhPTH-(1-34)による血管拡張作用を抑えて

起こるためであると考えられる。また， hPTH-Cl-

34)の血管拡張作用は部位によりかなり差がある可

能性があり，肝動脈に対して特異的である。

Cholangiovenous refluxはPTCD,胆道造影後の

発熱，ショノクなどの発症機序として璽要であり，黄

疸犬作成後の実験により以下の結果が得られた。胆

汁の分泌圧をわずかに越えるレベルの胆管内圧に

よっても cholangiovenousrefluxが起こり得る。ま

た，黄疸人はより cholangiovenousrefluxを起こし

やすいことが判明した。

臨床面では肝切除後の残存肝の X線 CT画像，超

音波画像より 3次元画像を作成し肝体積測定，牌体

積測定を行い，肝再生および肝切除後の門脈血流動

態の変化を検討している。また，大腸癌肝転移症例

における CEAdoubling timeを測定し，各種治療法

（肝切除，動注化学療法）の効果判定についても検討

を進めている。胆道および膵癌症例に対し肝膵同時

切除，門脈合併切除などの拡大手術を行い，切除率，

手術成績の向上をはかっている。

II. 胸部外科に関する研究

肺手術後の換気血流分布を krを用いて，坐位と

背臥位で比較検討した。また，ボラスガスの肺気盤

からの吸収分布の検討からは術側における肺胸郭系

のコンプライアンスが低下していることを示し，肺

手術後の合併症の予防に努め， さらに術前の肺機能

の評価，適応の決定の判断材料としている。

III. 血管外科に関する研究

四肢の慢性閉塞性動脈疾患では，手術適応の拡大

にともないその機能的評価が重要となってきてい

る。下肢循環系のシミュレーションモデルによる検

討のほか，末梢runoffの定量的評価，さらに脈波解

析，血流速度などによる総合的評価を加えて血行再

建手術後の開存感の向上に努力している。しかし手

術適応にならない症例や，手術を施行しても病態の

悪化を示す症例もあり，血行不全に対する保存的療

法の意義はますます大きくなってきている。また糖

尿病性の微小血管障害など薬物療法にたよらざるを

得ない症例も多いことより， Alloxan糖尿病マウス

を用いて，表皮再生に対する各種プロスタグラソ

ティン製剤投与の効果および虚血性障害に対する各

種薬物療法の効果についての検討を行っている。ま

-118--



た3次元構築を腹部大動脈瘤に適応し，動脈瘤の病

態血栓の付着状態やさらに動脈瘤の進展，破裂の

可能性についても研究を進めている。

IV. 小児外科の研究

基礎的な研究として， ラ、ノトを用いて短腸症候群

におけるビタミン Dの代謝について検討を加えた。

ラットの短腸状態における消化吸収能の適応期間が

想像以上に短期であることおよび腸切術後 3週以降

では通常経口食でも体重の増加がみられることが観

察された。また，ビタミン D欠乏に対する適応も速

やかであったが， PTHの上昇が短腸症候群モテル

では認められた。肝，腎組織におけるヒタミン Dの

変異はとくにみられなかった。

神経芽腫細胞 (NB-1)をヌードマウスの牌臓に移

植約8週後に肝転移が生じ， この転移巣1まヒト神経

芽腫肝転移巣に病理組織学的に近似するものてある

ことが判明した。さらにヌードマウスの眼腐内に神

経芽腫細胞を移植することにより硬膜に被包された

頭蓋内浸潤モデルを作成することができた。現在こ

れらモデルを用いて，転移巣の N-myc増幅，細胞動

態の解析を行っている。

臨床面では先天性胆道拡張症の臨床病理学的研究

を行った。初期に実施された単純内悲手術の成績は

不良であったが，拡張部胆管切除例の治療成績ぱ良

好であり満足できるものであった。自験例に基づい

た病型分類も行った。また，新生児外科と悪性固形

腫瘍の治療成績の改善にも努力を続けている。

V. 乳腺・内分泌関連の研究

1. 甲状腺に関する研究

基礎的な研究では，甲状腺癌に対するモノクロー

ナル抗体が甲状腺乳頭癌の組織および細胞と高率に

反応することを報告した。さらに甲状腺痰胞内採取

液および甲状腺乳頭癌患者の血清中にもこのモノク

ローナル抗体に対する抗原が存在していることを証

明した。

臨床的面でぱ甲状腺結節に対して教室で実施して

いる診断法，すなわち触診，穿刺吸引細胞診(ABC),

シンチグラム(Tlおよび TC)，超音波断層検査， X

線 CT検査の成績を検討した。その結果，診断能は

穿剌吸引細胞診が最も優れており， この細胞診は甲

状腺結節の診断に欠かすことのできない検査法であ

ることを報告した。

2. 乳腺に関する研究

早期の乳癌の増加にともない，教室でも乳房温存

手術を実施している。乳房温存手術の適応．放射線

照射の必要性について臨床研究を行っている。また

腋窟郭清を容易にするための器具の開発を行った。

乳癌患者に対する術後の補助療法については，第

3内科，放射線科と共同臨床研究を 10年以上にわた

り行ってきているが，その 100例の成果について報

告した。また，進行乳癌症例に対しては術前より化

学療法 (neo-adjuvantchemotherapy)を行し、，乳

癌の治療成績の向上をはかっている。

乳癌細胞のホルモソ感受性を，細胞診の材料を用

いて測定している。これは抗エストロゲン・レセプ

ター抗体を用い乳癌細胞を染色し，乳癌細胞のホル

モン感受性を測定する方法であり，ホルモン感受性

の不明な再発乳癌の治療に有用であり，今後の治療

成績の向上が期待されている。
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医大誌 104:629-636 (1989) 

3) 山崎洋次：小児における炎症性腸疾患ークローン

病と潰瘍性大腸炎の最近の治療方針ー．医学のあゆ
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外 科 学

る。また，ストレス潰瘍， AGMLなどからの出血に

対し， H2receptor antagonistやセクレチン製剤の

止血性が検討されている。

教 授：青木

教

教
授：鳥海

授：柏崎

助教授：貴島

助教授：中村

講 師：平井

講

講

講

講

講

講

講

照明

達弥

修

政邑

紀夫

勝也

師：久保宏隆

師：中本 実

師：高橋恒夫

師：稲垣芳則

師：坂口友次郎

師：木村 明

師：秋元 博

潰揚（胃分泌と消化性潰瘍

の治療法），門九症の外科，

食道・胃接合部の機能と外

科，逆流性食道炎

ストレス潰瘍

外科における栄養と代謝，

老人外科

胸部（食道・肺・縦隔）・乳

腺外科

急性胃粘膜病変・消化性潰

瘍の病理，救急外科

消化器（胃・大腸）悪性腫

瘍

外科栄養，食道疾患

肝・胆道・膵臓疾患

肝・胆道・膵臓疾患

門充症の外科，肝移植

胸部・乳腺外科，創傷治疱

消化器（胃）悪性腫瘍

胃分泌と消化性潰瘍の治療

研究概

I. 消化性潰瘍の成因と外科的治療の研究

1. 胃分泌動態の研究

基礎研究研としては，胃醗分泌に対するアトレナ

リンの影響について， システアミン十二指腸潰瘍の

面から検討中である。臨床面では 1•ご指腸潰瘍に対

する術式選択が，教室独自のアトレナリソ負荷試験

を基盤に行なわれる方針で， これにて選択的近位迷

走神経切断術後の再発が予防可能となりつつある。

なお，潰瘍の穿孔などで合併症を有する潰瘍例にお

ける胃分泌動態の特殊性を追求している。

2. 胃潰瘍の成因および慢性化に関する研究

潰瘍の発生機序および慢性化に関し，胃粘膜微少

循環微細血管像およびカテコーラミンなどの観点

から研究している。

3. 胃手術後（潰瘍）障害に閲する研究

術後症例における骨障害に関し， MD/MS法を用

い障害の程度を把握するとともにビタミン D3製剤

による治療効果について検討を行なっている。

要

II. 上部消化管出血の研究

食道静脈瘤破裂による出血に対しては，硬化療法

に関し，肝機能や局所血流の観点から評価しつつあ

III. 腹部消化管の悪性腫瘍に関する研究

対象は胃癌，大腸癌が大部分である。基礎的研究

としてはラットによる大腸の発癌実験を行ない，発

癌過程の組織学的研究，各種プロモーターの検索，免

疫賦活剤，抗癌剤の影響，宿主免疫能の変化などを

検討している。また，胃癌漿膜因子 (s-facter)に関

する組織学的検討ならびその DNA測定による漿膜

浸潤胃癌の悪性度や予後に関する検討を行なってい

る。臨床的研究では，胃癌，大腸癌の新しい術式，郭

清法の開発研究を継続している。

IV. 創傷治療に関する研究

肝機能障害に加えて，腎機能障害のもたらす影響

について， ラット腎不全モデルにて検言寸している。

V. 門冗症・肝硬変症の外科および移植免疫と肝保

存の研究

門冗症の治療において外科的治療は確立され， さ

らに内視鏡的硬化療法の導入により集学的治療が行

なわれ，治療対象が飛躍的に拡大し，成績が著しく

向上した。現在血行動態より砺化療法の適応対象の

検索と胃静脈瘤の病態，治療の検討を行なっている。

肝硬変症に対する切除手術（門冗症，肝癌などのた

め）の増加煩向の中で，免疫能をリンパ球の面より．

また，エンドトキシン血症との関連を検討している。

従来よりの胄循環と胃粘膜変化についても研究を行

なっている。移植免疫に関し主に肝移植前後の消化

管ホルモンの動態と肝の役割，屍体肝のバイアビリ

ティなどについて実験的研究を行なっている。

VI. 食道・胃接合部機能に関する研究

食道．胃内圧ならびに pH曲線よりの機能分析を

継続して行なっている。それによりアカラシアおよ

び逆流性食道炎に対する術式の確立を求め研究して

し、る。

VII. 肝・胆道・膵の研究

1. 肝：肝硬変併存肝癌に対する肝予備能に関す

る教室での研究結果をもとに．肝切除前後の肝血流

量の測定を含め，肝再生に関する検討を行なってい

る。

2. 胆道： ①胆石症についてぱ．胆石を鉱物学的

面から解析し，現在X線解析を併せて行ない，胆石
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分類を今までとは異なる方面より検討している。②

胆道癌についてぱ，切除率および手術成績の向Lを

目指し，集学的治療の一環として術前体外照射療法

を行なってきた。その切除標本を病理学的に観察し，

その効果および胆道癌の進展形式，再発形式を検討

している。③胆淡生理について1ま，胆淡収縮機構を

実験動物を用いて研究している。

3. 膵：ラ y 卜実験膵炎にて．膵炎発症時の病態

解析をホルモ｀ノ動態および臓器相関の面から検討し

てし、る。

VII. 頸・胸部臓器外科の研究

甲状腺，耳下腺，肺，食道，縦隔，乳腺の外科的

疾患に対し手術例の集計的検討を行なっている。引

き続き胸腺病態と重症筋無力症の関係について，ま

た，比較的早期乳癌例に対する縮小手術（乳頭温存

術を含む）の妥当性について術後臨床経過を follow

している。切除不能の進行食道癌例ではバイパスと

挿管方法を比較検討している。

IX. 外科における栄養輸液に関する研究

ビタミンについては，特に脂溶性ビタミン A,D, 

E,の術後の代謝至適量さらに各病態下での代謝に

ついて臨床および動物実験で検討している。ストレ

ス負荷下の胃粘膜細胞のプリン代謝への影響， フ

リーラジカルとの関係などについて ATP,

Xantinoxidase,尿酸の観点より検討し，さらにスト

レス潰瘍発生に対するアロプリノール， SODの抑制

効果についても検討している。

X. 老人外科に関する研究

高齢者の手術症例が極めて増加している現在．い

かに老人の手術成績を向上させるかを課題としてい

る。そこで術前・術後の栄養管理を含めた対策につ

いて検討している。

研究業績

I. 原著論文

1. 消化性潰瘍に関する研究

l) 古川良幸，阿部貞信，中田浩二，森田茂生，大平（（：

ー，羽生信義，青木照明： H,receptor antagonistsの

消化管運動に対する作用．胃分泌研究会誌 第21回研

究会記録． 21:137-142 (1989) 

2) 福地康紀，柏木秀幸，秋元博，高野哲，関根千

秋，鳥海弥寿雄，梅沢充，青木照明，権五徹，石川

博：比受容体拮抗薬長期投与のラット血清ガストリ

ン値および幽門洞ガストリン糸Ill胞数に与える影愕

につし、て，セラピューティックリサーチ． 10:725-729 

(1989) 

3) 藤森 努：ストレス潰瘍と胃粘膜微小循環調節機

序に関する実験的研究．慈恵医大誌． 104:661-678 

(1989) 

4) 緒方直人：実験的慢性胃潰瘍の再燃期におげる胃

粘膜血流醤，微細血管構築に関する研究．慈恵医大誌．

104: 679-688 (1989) 

5) Furukawa. Y., Nakada, K., Abe, S., Ohira, Y., 

Morita, S., Hanyu, N. and Aoki. T.: Postgas-

trectomy motility and changes in digestive tract 

hormones in the residual stomach and the duode-

num, with particular reference to motility of the 

fasting stomach and motilin. Gastrointestinal 

Function. 7 : 25-42 (1989) 

6) 関根T-秋：十二指腸潰瘍症に対する術式選択甚準

としての無胃管法Adrenalin負荷試験の意義．慈恵医

｝＜己志． 104: 853-863 (1989) 

7) 伊藤顕彦，秋元博，柏木秀幸，高山澄夫，、瀬川 豊，

高野哲，徳安公之，水永篤，鳥海弥寿雄，関根—f秋．

古賀紳一郎，青木照明：穿孔性十二指腸潰瘍症例と

H2-receptor antagonist抵抗性十二指腸潰瘍症例の胃

酸 gastrin分泌反応の特徴．胃分泌研究会誌 第21[i,[ 

研究会記録． 21: 29-32 (1989) 

8) Fukuchi, Y., Gon, G. and Nogami, H.: Growth 

hormone increases the antral gastrin cell density in 

spontaneous dwarf rats. Biomedical Research. 10 : 

485-490 (1989) 

9) Fukuchi. Y.: Circadian rhythms in the number 

of gastrin cell, DNA synthesizing cells and labelling 

of gastrin cells in the antral mucosa of the rat. 

Gastroenterologia Japonica. 25: 8-14 (1990) 

10) 羽生信義，阿郭貞信，青木照明，大平洋一，中田浩

二，森田茂生，桶本慶博飯倉基正，古川良幸，梅沢 充．

高山澄夫，柏木秀幸，秋元 博：胃運動と胃分泌相閾．

胃分泌研究会誌第22回研究会記録． 22:49-52 

(1990) 

11) 渡辺止光，柏木秀幸，福地康紀，高野 哲，鳥品弥

寿雄梅沢充，古賀紳一郎，秋元博青木照明： H2 

ブロッカーとプロスダグランシン E製剤の幽門洞ヵ

ストリン細胞に対する影響．胃分泌研究会誌 第22回

研究会記録． 22: 89-92 (1990) 

12) 古賀紳一郎，柏木秀幸，高野 哲，高山澄夫，秋元

博，青木照明：アドレナリン作動性酸分泌に対するン

ステアミンの影響．胃分泌研究会誌 第22回研究会記

録． 22: 113-116 (1990) 

13) 福地康紀，柏木秀幸，梅沢 充，烏海弥寿雄，渡辺

正光，鈴木 裕，青木照明： H2受容体拮抗薬長期投与

のラットガストリン細胞およひ胄粘膜細胞の動態に与
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える影響について．セラピューティノクリサーチ． 11: みたストレス／翡賜発生予防に対する高カロリー輸液の

171-176 (199(）） 効果．外科と代謝・栄養学会． 7月．東京．

2. 門充症に関する研究 5) 柏木秀翌青木照明，秋元博高山澄夫，高野骨

1) Aoki, T.. Inagaki, Y., Iwasaki, T., Sekiguch, K.， 伊藤顕彦：新しい胃内外分泌検査法ーAdrenalin負

Sano, K. and Onda, K. : An experimental study of 荷試験の十ご指腸潰瘍治療への応用ー．第 34回 11,t.、

the vascular structure of the lower oesophagus and 消化器外科学会総会． 7月．久留米．

upper stomach in portal hypertensive rats. Journal 6) 古井修・．，久保宏隆，柏崎修，青木照明：高齢占

of Gastroenterology and Hepatoloぬ'.4:91-93 手術の術前後の栄養管理．第 34回日本消化器外科‘孔会

(1989) 総会． 7月．久留米．

7) 坂II友次郎，中村紀夫，山本英昭，小野敏考， JKIII

II. 総説 徹緒）j直人，久保宏隆，青木照明： （ワーク・ノヨノフ

l) 青木照明，伊藤顕彦，山田康裕，佐野勝英： t・:...:.指 急性粘股病笈の病態と治療方針．第 34回日本消化器外

腸潰瘍の臨床像と治療ー合併症症例な中心として一， 科学会総会． 7月．久留米．

臨床と研究． 66:1895-1899 (1989) 8) 坂II友次朗，伊東 保，貴島政邑，久保宏隆，府渕

2) 青木照明，閥山澄夫，秋応 博：クイピング症候lw 秀•，小野敏ぢ，山本英昭，吉井修二，青木照明： （ホ

消化器病セミナ— .35: 81-96 (1989) スター）乳頭温存手術の経験．第 50回乳癌研究会． 7

3) 青木照明： H2フロノカー出現後の外科冶療の変'.i翌 月．札幌．

ー全国調査より一．外科治療． 8:56-63 (1989) 9) Aoki, T.: A current status of surgical treatment 

4) 青木照叫秋）じ 博柏木秀幸：難治性潰瘍の手術 for peptic ulcer disease after longterm H,―receptor 

適応．冶1位 71:131-137 (1989) antagonists therapy. The 2nd Joint Congress of 

5) 青木照明，久保宏隆，田畑泰博： MOFの栄旋管理． Korean and Japanese Sections of Collegium Inter・

最新医学． 44: 2302-2307 0989) national Chirurgiae Digestivae. Sept. Seoul. 

6) 青木照明：アラカシア．日本朕市新報．3423:37-40 10) Yamamoto, H., Nakamura, N. and Sakaguchi. 

(1989) Y.: Th . : The control mechanisms of gastric mucosa] 

7) 青木照明，伊藤顕彦，柏木秀'f:吻合部潰瘍 合併 blood flow in the development fo stress ulcer. The 

症．臨床消化器内科． 5:87-92 Cl990) 2nd Joint Congress of Korean and Japanese Sec-

8) 長尾房大，青木照明：臨床外科医学の現況と展望 tions of Collegium Internationale Chirurgiae Diges-

胃外科 I潰瘍． 日本臨床外科医学会雑誌 50（増刊） ： tivae. Sep. Seoul. 

120-128 (1989) 11) Kijima, M., Aoki, T., Kubo, H. and Sakaguchi, 

9) 青木照明．柏木秀幸，秋元 博：胃・十二指腸出血 Y.: Bipolarization in the adequate treatment for 

に対する保存的止血法とその限界．消化器外科． 13: spontaneous esophageal rupture noted in 300 

11-22 (1990) Japanese cases reported during 50 years past. The 

1(）) 青木照明，羽牛．信義：外科治税とそのタイミング． 4th World Congress of the International Society for 

カレントテラピー． 8:70-73 (1990) Diseases of the Esophagus. Sept. Chicago. 

12) 柳沢暁中本実，高橋恒火，成瀬勝，秋田冶

III. 学会発表 之，水崎偉柏木考仁，辿山汗—·, Iり木照明：クルカ

l) 阿部貞倍，青木照明，羽生似義，古）［［良幸，大平祥 ゴン負荷試験による肝切除術耐術能の評価．第31回[1

ー，中田浩二森田茂生，岩淵秀一，坂口友次郎： 本消化器病学会． 8月．旭川．

Achalasiaに対する下部食道括約筋切除及び Fundic 13) 高野 哲．柏木秀幸．秋元 博，烏海弥寿雄，古賀

patch広の遠隔成績．第43回食道疾患研究会． 6)］． I広 紳一郎，渡辺正光，青木照明： ：Lil(ll性潰瘍の外科治燎と
島． 臨床成績 教室 14年間の症例について一．第 51[isj 

2) 水崎将，高橋恒夫，中本実，成瀕勝，柳沢暁， 日本臨床外科医学会総会． 10月．神戸．

秋田冶之，長 剛正，青木照明： IJH硬変を合併した胆石 14) 平井勝也，木村 明，高山澄夫， liilll 忍，黒田 徹，

症．第 18回日本胆道外科研究会． 5月．津． 棚山年和，足利 建，山田康裕，塚本伝彦，忠岡信彦．

3) 高橋恒夫．柏木秀幸．秋元 博，青木照明： /l蔀頭十 青木照明： （シネクリニ、ノク）横行結腸全域切除を伴う

二指腸切除後 5年以上生存例の検討．第 11回日本膵切 Appleby手術．第 51回日本臨床外科医学会総会． 10

研究会． 6月．名古屋． 月．神戸．

4) ELI畑泰博，久保宏隆，吉井修・.，掘 訓也， v，•々木 15) 羽生仙義，阿部貞信，中IlII{’］・．，森出茂生，大平洋

龍h].iiHii直哉．柏崎修，青木照明：プリン代謝から 一，古）1|良幸，坂口友次朗， h木照明： （ンンポンウム）
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食道胃接合部の機能と逆流防Ir．手術，第 35回日本哨化

器外科学会総会． 2月．伊勢．

16) 中本実，成瀬勝，柳沢暁，秋田冶之，遠lll祁

ー，稲垣芳則，高桶恒夫，水崎 ，｝器，長 剛正，青木！附

明：肝切除後再発形式の検討．第 35回日本消化器外科

学会総会． 2月．伊勢．

17) 塚本伝彦木村明，高山澄）、•,吉田忍，棚山fl

和，忠岡信彦二村浩史，青木照明，高橋宣肝： Se胃

癌における癌漿膜蘇出径と臨I木柄即ならびに予後に1対

する検討．第35回日本消化器外科学会総会． 2月．伊

勢．

18) 高山澄夫，平） 1•勝也，木村明，古 [11 忍，足利建，

山田康裕，関根千秋，忠岡信彦，塚本伝彦，二村浩史，

木村知行，肖木照明：難治性消化性1既瘍症例に対する
H2―receptor antagonistによる長期保存的治療と胄癌

発生に関する検討．第 19回胃外科研究会． 3月．鹿児

島．

19) 大平洋一，羽生信義，青木照明，高山澄夫，柏木秀

幸，秋元博中田浩二，阿部貞鯰森田茂生：噴門側

胃切除術後の術後障害の検討一咽門側胃切除後にお

ける幽門形成術の意義一．第 19[11[胃外科研究会． 3月．

鹿児島．

20) 山本英昭．中村紀夫．坂 11友次朗，田村茂樹，小野

敏考．永田徹，凸井雄二，緒）j計1人，藤森努，金111

利明，青木照明：実験的ストレス潰瘍に及ぽすI(II流調

節因子の影響．第76回日本消化器病学会総会． 3月．東

凩．

IV.著書

l) 青木照明，秋元 博，柏木秀幸：外科f：術への適応

の項分担執筆．岡部治弥，後藤由夫，松尼 裕，上屋雅

春浅木 茂紺：胃潰瘍の冶療と再発防1l．一臨/,!くの最

前線一．医薬シャーナル． 241-250(1989) 

2) 三好秋馬松尼裕，三輪剛，鎌田武信，青木照

明，三宅健夫，中澤三郎耳青木照明監條：消化管診燎

のワンボイント． l＿11之内製薬．（1989)

3) 長尾房大，柏崎 修，久保宏條：結腸・経管栄巽の

項分担執筆．八木國夫，五島雄刊i胆：栄養冶療学．講

談社サイエンティフィック． 63-69(1989) 

4) 青木照明，羽生侶義：食道と哨化管ホルモンの項分

担執筆．井J・:---知，戸部隆吉編：消化腎ホルモン 最

近の進歩ー．消化器病セミナー 37. 181-189 (1989) 

5) 青木照明．柏木秀幸：迷走神経切離術の項分担執

筆．青木照明，島津久明，関根 毅．渡部洋 __:il,l:＇1’l f 

術後障害のすぺて．南江堂． 42-63(1987) 

V. その他

l) 柏木秀幸，行木照明．秋元 博．砂野哲．伊藤顕

彦水永 篤，鳥~而弥寿雄．関根T秋．占賀紳一郎，阿

部貞信，中Ill料，こ，福地康紀，柏木考仁．下田忠和： ,. 

こ指腸gastrinomaの1例とその酸分泌の調節につい

て． 11本消化器外科学会雑誌． 22:1871-1874 (1989) 

2) 秋lll治之，高橋恒夫，中本実，永田 徹．石井雄

こ，田村茂樹，坂口友次郎，中村紀夫，長尾房大，青木

照明： ERCPを契機としたt曼性／j華炎急性増悪の 1症

例．腹部救急診療の進歩． 8:605-607 (1988) 

3) 中村紀夫，永田 徹：胃・ I・ ．．指腸の救急疾患の項

分担執筆．松田博青，北島政樹lt:L,J:：腹部救急の臨床．

メティカルサイエンスインクーナショナル． 42-56

(1989) 

4) Fukuchi, Y., Hirano, A. and Aoki. T.: Rare case 

of internal hernia with a new type of hepatodia-

phragmatic interposition of the stomach and colon. 

American Journal of Gastroenterology. 84: 1322-

1324 (1989) 

5) 貴島政邑，青木照明：東母乳房検診の昭和 63年度

実施成績．東京都予防医学協会年報 昭和 63年度．

134-139 (1990) 
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青戸病院外科学

教授：三穂乙賞 肝胆膵の外科，大腸疾患

助教授：高橋宣拌 消化器癌外科

講師：高橋正人 消化器外科

研究概要

当科で扱う疾患には， 胃癌，大腸癌，乳癌．肝胆

道系疾患，食道・胃静脈瘤が多く，研究もこれらの

疾患を念頭に入れてのものが多い。現在行われてい

る研究として．次のものが挙げられる。

基礎的研究

l. rTNFの腫瘍血管新生に及ぽす影響を sar-

ucoma 180, meta-Aなどの移植腫瘍を用いて観察

し，さらに rTNFの特性を利用して抗癌剤併用時に

おけるその biochemicalmodulationの効果につい

ても検討している。

2. 蛍光染色法を用いた器官培養による抗癌剤感

受性試験法の基礎的条件について，移植腫瘍，人癌

組織を対象に Rotmanらの方法に準じて検討して

し、る。

3. 肝切除後の肝再生を，硬変肝および正常肝に

おいて，諸種の条件下で比較検討し， ラットを用い

て形態学的および組織化学的に検索している。さら

に凝固線溶系，免疫系の肝再生との関係についても

研究を推進する。

4. 直腸の自律神経支配の詳細を観察するため

に，剖検例を用い骨盤内神経解剖を行っている。

5. 胃癌，大腸癌および腹腔内転移モデルの作成

を目的として，腫瘍の胃粘膜内，大腸粘膜内移植を

動物実験で行っている。

臨床的研究

1. 乳癌組織中の estrogenrecepter (ER)をホル

マリン固定標本，凍結標本を対象に抗ERモノク

ローナル抗体を用いた免疫組織学的染色 (ABC法）

により検出し，その局在性， DCC法との陽性率の比

較，予後との関係および冶療上における意義などを

検討している。

2. 直腸癌を対象に，腫瘍細胞核 DNAのploidy

パターンを flowcytometry (F ACScan)で観察し，

臨床病理学的所見および予後との関係から，その悪

性度の指標としての意義を検討中である。

3. 直腸癌症例を対象に，括約筋保存手術前後の

膀脱内圧，直腸静止圧，直腸肛門反射を内圧計で測

定し，術式，術後障害との関連性を観察している。同

様の目的で胃切除前後の食道内圧，食道 ph,十二指

腸内圧も測定中である。また，胆道系疾患に対する

内視鏡的胆道内圧測定も施行中である。

4. 進行胃癌，進行大腸癌に対する集学的治療の

一環として，新しい試みである術後強化補助化学療

法を randomtrialで施行し，その効果を評価中であ

る。同様の目的で進行乳癌に対する neoadjuvant

chemotherapyを行い，奏効度，組織学的変化などを

観察中である。

5. 食道および胃静脈瘤に対する内視鏡的治療法

の一つとして endoscopic varicerial ligation 

(EVL)法を新たに導入して臨床例について治験中

である。同時に門脈血流のシャント率を人について

ぱテクネ・ンウム注腸法により，動物実験では肝硬変

ラットを作り観察中である。

6. 胆道疾患における内視鏡の診断および治療上

の意義は大きく，特に閉塞性黄疸例において（ま

ERBDを駆使して，肝機能改菩を図り，手術成績の

向上に努めている。さらに切除不能例については放

射線療法の併用により，集学的治療を行い，器機の

改良に努めている。

以上から推察できるように，当教室では癌に対す

る予後向上を目指した集学的療法の模索qualityof 

life維持を目的とした手術術式の工夫，良性疾患の

病態解明を通じての治療法の改善を大きな柱として

研究が行われている。

研究業績

I. 原著論文
1) Suzuki, H.. Miho. 0., Watanabe, Y., Kohyama, 

M. and Nagao, F. : Endoscopic laser therapy in the 

curative and palliative treatment of upper gastro-

intestinal cancer. World Journal of Surgery. 13 : 

158-164 (1989) 

2) 鈴木博昭，山本 学，三穂乙賓：浣腸と注腸． Medi-

cal Practice. 6: 1366-1369 (1989) 

3) 山本 学，鈴木博昭：ヒストアクリルを用いた内視

鏡的硬化療法．消化器内視鏡． 1:851-857 (1989) 

4) 万穂乙賓，鈴木博昭：腸管嚢胞状気腫

(Pneumatosis Cystoides Intestinalis)．消化器内視鏡．

I: 1222-1223 0989) 

5) 青木哲，山本学，大西健夫，一志公夫，—牙．穂乙

賓，鈴木博昭：大量の消化管出血を伴った弾力線維性

仮性黄色腫の 1例．消化器内視鏡の進歩． 35:237-240 

(1989) 

6) 山本学，鈴木博昭，青木哲，•志公夫，朝山功，

三穂乙竹：内視鏡的静脈瘤結枯術CEVL)．消化器内視
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鏡． 2:269-276 (1990) 早期合併症に対する内視鏡検在．第 49回日本消化器内

視鏡学会関東地）j会． 12月．東）凡

13) 山本学，青木哲，一志公火，大西健夫，一：．穂乙、

III. 学会発表 貫鈴木博昭：我道静脈瘤に対する内視鏡的静脈瘤結

1) 青木哲，山本学，鈴木博昭，＿：穂乙宥：大量の 某術 (EVL)一手技の実際ー．第 9回食道静脈招圃化

消化管出血を伴った弾力線維性仮性黄色腫の 1例．第 療法研究会． 1月．東京．

48回日本消化器内視鏡学会関東地）j会． 6月．群馬． 14) 一志公夫，高橋正人，北原慎太郎，山本 学． ．．．穂

2) 山本学，鈴木博昭，青木哲， 孔穂乙賓：硬化療 乙賓：腸重積を合併した Peutz-J eghers症候群の 1
法例における胃酸分泌機能検査成紐の検討ー特に胄 例．第 208[DJト［本消化器病学会関東地方会． 2月．東）凡

病変からの再出血例を中心として一．第 48回日本梢

化器内視鏡学会関東地方会． 6月．群馬．

3) 青木哲，山本学，千葉井基泰，岡井秀行， T•第

秀明，高橋宣肝，三穂乙賓：大籠消化管出血を来たした

線維性仮性キサントーマの 1例．第 62回成医会青戸支

部例会． 6月．東京．

4) 一志公夫，大西鯉夫，朝山 功．北原慎太郎．塩入

信彦高橋正人，高橋宜貯三穂乙質：十二指腸1こ巨大

潰瘍を形成した膵癌に胃癌を合併した 1症例．第 62回

成医会青戸支部例会． 6月．東）凡

5) 小峯直彦大橋弘子，此島めぐみ，中嶋好美，屠合

恵理子，八子ほなみ，高橋明子，黒沢秀夫，村崎義紀，

黒坂公生，三穂乙賓：健康成人における各種腫瘍—,­

カーの変動．第62回成医会青戸支部例会． 6月．東J凡

6) 山本学，青木哲，千葉井枯泰，一志公夫、大西

健夫，三穂乙宵，鈴木博昭： Histoacrylを用いた辿化

療法の意義．第8回食道静脈瘤使化療法研究会． 7JJ. 

旭｝［I.

7) 千葉井甚泰，大西健夫， ー志公夫，青木 哲，山本

学，三穂乙宵佐々木伸彦，伊藤文之：小児腸重積前例

の検討．第 205回H本消化器病学会関東地方会． 7月．

東京．

8) 山本学，青木哲，千葉井基泰，—•志公夫，大西

健夫，三穂乙賓： Histoacrylを用いた内視鏡的硬化燎

法の意義一胃静脈瘤の治療を中心として ．第22[,,, 

門脈庄充進症研究会． 9月．東京．

9) Yamamoto, M. and Suzuki, H.: Endoscopic 

sclerotherapy for esophageal varices by combined 

injection technique. The 8th Asian-Pacific Con-

gress of Gastroenterology. The 5th Asian-Pacific 

Congress of Digestive Endoscopy. Oct. Korea. 

10) 山本学，青木哲，一志公夫，大西鯉夫，三穂乙、

質，鈴木博昭：食道静脈瘤に対するl)、J視鏡的静脈瘤鮎

槃術 (EVL)の経験．第 49回日本消化器内視鏡学会関

東地方会． 12月．東京，

11) 一志公夫，山本学、青木哲，大西健夫，三穂乙

賀，鈴木t専昭：黄疸と胆管炎を繰り返す巨大な総胆怜

結石症に対する ERBDの一例．第 49[nl 11本消化器内

視鏡学会関東地方会， 12月．東京．

12) 青木哲，山本学，大西飩火，—-志公夫，千i[JI・

基泰，三穂乙宜，鈴木博昭： （ンンボ、ンウム胃切除後
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第三病院外科学

教授：伊坪喜八郎 一般外科，食道・肺・縦隔

の外科，癌の治療

助教授：安藤 博 一般外科，消化器外科，消

化器内視鏡，外科学史

助教授：小室恵二 •一般外科，乳癌の外科と化

学療法

講師：長山 瑛 一般外科，消化器外科，胃

癌の治療

講師：半杖 隆 一般外科，胸部（肺・食道）

外科

講師：中村 巳JL 肝臓の外科

が広く知られている。しかし，右下肢静脈血栓症の

発生原因は不明でそれについての検討報告例も少な

い。他病死した右下肢静脈血栓患者を病理解剖した

ところ，右腸骨静脈が併走する腸骨動脈で圧迫され．

圧迫部より血栓が発生しているのを発見した。圧迫

部の組織学的検討で（ま動脈硬化性変化の最も強い動

脈壁に接した静脈壁に内膜の肥犀を認めた。現在他

病死患者にてさらに同様の組織学的検討を行ってい

る。また，実験的に雑種成犬を用いて，大腿静脈部

に大腿動脈1こよる圧迫モテルを作製し，圧迫部分の

組織学的検討を行ったところ，臨床例と顆似した所

見が得られた。この際の血液凝固系の精査も行って

いる。その他胸部，腹部外科領域で血管外科の応用

をすすめている。

研究概要 III. 乳腺外科

当教室でぱ専門分化による外科学および外科肺瘍 早期乳癌症例に対する手術法は乳房温存手術の適

学の進歩に努））すると共に，一般外科の領域の拡大 応を設定し，本人の同意を得たうえで行っており症

に努め，これを教室員，研修医ならびに学生に教育 例も増加してきた。このさい組織学的に癌の遺残，あ

指導することを力針としている。 るいは多中心性発生の有無を検索している。進行癌

については術前に内分泌，化学療法ならびに放射線

I. 胸部外科 冶療を行い，良好な成績を得ている。また，乳癌再

肺癌の生物学的性状について検討すべく，肺癌 発による胸水のリンパ球を採取し培養増殖し IL-2

切除標本および転移リンバ節から FCMによる核 を加え活性化した LAK細胞を IL-2と共に胸腔内

DNA量の解析と FITC標識 BrduとPropidiumio・ に投与する性—f免疫法を試みている。 '78 年より開始

dideより癌細胞動態を検討しこれらの結果を現行 した術前化学療法の試みの遠隔成績について検討し

の組織型，進行度などと比較し，予後への影響につ ており近く発表の予定である。組織学的研究として

いて検討中である。食道癌の外科手術における頸， （ま小葉癌について，その背景囚子と治療成績を検討

胸，腹の 3領域郭清の予後は，本年までの食道疾患 している。尚，狛江市，調布市を中心にした二次検

研究会全国集計でこれまでの 2領域郭清に比べ明ら 診を引き続き行い早期発見に努めている。

かに向上がみられている。当科ではさらに胸骨正中

切開を加えた 3領域徹底郭清を行ってきており， こ IV. 肝・胆・膵の外科

れらの一症例の平均郭清リンパ節は 100個に及ぶ。 肝癌における手術適応はChild分類で B以下，

術前の E-EUSによる胸部転移リンパ節の診断も郭 ICG 15分値30%以下と考えているが，硬変合併例

清リンパ節の病理組織診断との対比によって検討さ が多<rIt区域以下の縮小手術が主体となっている。

れている。肺癌，食道癌の郭清後にみられる一過性 この数年はマイクロターゼの使用により，術中に肝

の気管支粘膜の虚血性変化について実験的に成犬を 門部血流遮断をすることなく肝切除可能な症例が増

用いて気管，気管支周囲を条1J離した場合の気管支動 加し，以前に比べ術後肝障害の程度は軽度な領向を

脈吻合の再生過程と気管支粘膜変化の修復機転を検 示している。また，術前および手術不能例に PEIT

討し，さらに大網受動被覆を加えた場合の微小[([l流 とchemo-Lipiodol T AEを応用し，術後再発の予防

変化について検討している。また，前回から引き続 としては門脈からの化学療法剤注入を行い検討して

き術前術後の肺機能を Xe,MAAのRI換気血流お いる。食道胃静脈瘤の治療としては，手術療法，内

よびスパイロメトリーによって検討している。 視鏡的硬化療法が治療の主体となっているが，新し

い硬化療法の手技改良のため当科では犬を用いて実

II. 血管外科 験的食道静脈瘤の作製を試みている。

下肢静脈血栓症は一般に左下肢に多発するが，そ 胆道癌は梢極的な外科治療が長期生存を望みうる

の一つの原因として iliaccompression syndrome 唯一の手段であり， とくに胆骰癌肝門浸潤例，肝門
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部癌においては肝膵十二指腸切除 CHPD)で切除を VI. 消化器内視鏡

目ざしている。しかしながら切除不能例も多く，そ 消化器内視鏡ぱ診断分野のみならず，内視鏡的治

れらの症例に対しては PTCD内躯化あるいは 療も行われるようになり，われわれも診断能の向上

ERBDによる腸管へのドレナージで患者の負担軽 を目指すと共に，内視鏡的治療を積極的に行ってい

減を計っている。また，診断においても PTCSを行 る。内視鏡的治療としては，食道静脈瘤硬化療法，上

い同時に生検施行による術前診断の向上をめざして 部・下部消化管隆起性病変に対する内視鏡治療，胆

いる。さらに従来より教室で行っている壁深達度，神 管病変に対する内視鏡的アプローチによる治療など

経周囲浸潤様式の特徴を検討し， CEA染色， CA19ー を施行した。さらに内視鏡的冶療に関する様々な基

9染色などによる観察も行っている。胆石症に関し 礎的検討も着手した。超音波内視鏡検査例も増加傾

ては肝内結石症の術後内視鏡治療の手技向上を計っ 向にあり，前年度に引き続き食道癌，胃癌の壁深達

ている。膵癌は各種検査の組合せにより早期例の発 度およびリンパ節転移に関する検討を行っている。

見を目指す必要があるが切除例の術後の早期再発が また，超音波内視鏡による胆・膵疾患に対する検討

少なからずあり動注療法，術後の体外体内照射と を始めている。これらの基礎的検討および臨床結果

いった集学的治療の検討を行っている。 について関連研究会および学会に報告してたが， さ

らに症例を重ねて，多方面よりの内視鏡治療につい

V. 消化管の外科 て様々な検討を行う予定である。

Brdu及び抗 Brdu抗体を用いた免疫組織染色法

による胃癌細胞動態を検討している。 Brduは

thymidineの関連物質であり， Brduおよび抗Brdu

抗体を用いた免疫組織染色により細胞周期における

DNA合成期である S期の細胞の程度を知ることに

より癌細胞の増殖速度の指標となりうる。胃癌の悪

性度は，現行の病理診断のみで推定できない場合も

ある。そこで S期細胞の染色率と癌細胞の核DNA

のploidypatternをFCMによって解析し，胃癌の

悪性度の指標となりうるか検討している。また，超

音波内視鏡による胃癌深達度およびリンパ節転移診

断の検討を行っている。胃癌の壁深達度およびリン

パ節転移の程度を術前に知ることは，術式の決定に

有意義である。胃壁断層面の超音波画像と病理組織

の比較検討， リソパ節の超音波像と転移状況の検討

により診断能の向上を試みる。大腸癌においては高

齢患者の特徴など各種の臨床病理学的検討を行って

いる。また，大腸癌原発巣を免疫酵素抗体法でモノ

クローナル抗体を用い各腫瘍マーカーを染色し，血

中濃度，予後との検討を行っている。また，胃癌と

同様に新しい悪性度の示標として腫瘍部の DNA

ploidy patternをFCMで分析し，また， Brduを癌

細胞にとりこませ，免疫酵素抗体法で染色し Labe-

ling Indexで悪性度を分析している。癌患者の術前

の抗腫瘍免疫（とくにリンバ球サブセット）をモロ

クローナル抗体を用いてリンパ球表面抗原を FCM

で分析してきたが，術前の免疫状態が明らかになり

つつあり， さらに組織培養を利用し， より詳しい検

討を行う方針である。

研究業績

I. 原著論文

l) 佐々木寿彦，村井隆三，栗栖敏嘉，橋口文智，小室

恵二，安藤博伊坪喜八郎：過去 18年間における当

科での胆石症の検討ーとくに再手術について一．多

摩消化器・ンンポジウム誌 3: 50-53 (1989) 

2) 中村 亮，栗栖敏嘉，村井隆三，佐々木寿彦，三森

教雄，橋口文智，安藤 博，伊坪喜八郎：肝硬変と肝細

胞癌を伴った食道静脈瘤の治療．多摩消化器ヽンンポシ

ウム誌． 3:29-36 (1989) 

3) 岩本公和，三森教雄，桜井雅夫，半沢隆，安藤博，

伊坪喜八郎：食道顆粒細胞腫の一例．消化器内視鏡の

進歩． 34:224-226 (1989) 

4) 田代秀夫，栗栖敏嘉，村井隆三，安藤 博，伊坪喜

八郎，森 由美子，豊田 茂，赤塚順一：胃病変を伴わ

ない小児急i生十二指腸粘膜病変 (ADML)の一例．消

化器内視鏡の進歩． 34:325-328 (1989) 

5) 村井隆三，奥井重徳，楠山 明，渡辺喜世子，若林

真理，栗栖敏嘉，三森教雄，安藤 博，伊坪喜八郎：経

皮内視鏡的胃艇造設術．消化器内視鏡． 1: 1001-1006 

(1989) 

6) 三浦英一朗，桜井雅夫，半沢隆，安藤博，伊坪

喜八郎：腸閉塞にて発見された巨大尿管結石の一1ダU.

外科診療． 31:1084-1088 (1989) 

7) 楠山明，吉見優，半沢隆，安藤博，伊坪喜

八郎：牌血管腫の一例．外科診療． 31: 1716-1720 

(1989) 

8) 橋口文智，村井隆三，吉見 優，栗栖敏嘉，佐々木

寿彦，中村亮，小室恵二，安藤博，伊坪喜八郎：胆

管癌組織学的深達度の検討．日本消化器外科学会雑誌．

22 : 1801-1805 (1989) 

-129-



9) 吉見 優，士屋克彦，奥井重徳，岩本公和，安藤 t専，

伊坪喜八郎，西田貞之：ハンドルによる腹部外傷症例

の検討．腹部救急診療の進歩． 10: 480-483 (1990) 

10) 橋口文智，村井隆三，栗栖敏嘉，久保寿朗，佐々木

寿彦中村亮，安藤博伊坪喜八郎：膵癌切除例の

検討．多靡消化器シンポジウム誌． 4:65-68 0990) 

II. 総説

l) 安藤 博：乳腺疾患治療の歴史． 1.古代よりロー

マ時代まで，乳癌の臨床． 4:217-226 (1989) 

2) 安藤 博：乳腺疾患治療の歴史． 2.中世，ルネッサ

ンス．乳癌の臨床． 4:319-398 (1989) 

3) 安藤 博：乳腺疾患治療の歴史． 3.近世． Halsted

まで．乳癌の臨床． 4:576-586 (1989) 

III. 学会発表

1. 血管の外科

1) 萩原博道，奥井重徳，田代秀夫，伊坪喜八郎：高度

虚血肢血行再建の経験．第39回城西外科研究会． 2月．

東京．

2) 萩原博道，奥井重徳，田代秀夫，三森教雄，佐野 功，

伊坪喜八郎：動脈造影後重症肺梗塞をおこした一例．

第51回日本臨床外科医学会総会． 11月．神戸．

2 胸部外科

l) 半訳隆，三好勲，北俊文，三森教雄，伊坪喜

八郎，王金城，岡野弘，二階堂考，徳田忠昭：右肺

上葉気管支周囲リンパ節にみられたキャッスルマンリ

ンパ腫の一例．第85回日本胸部疾患学会関東地方会． 7

月．東京．

2) 増渕正隆，三好勲，楠山明，村田聰，桜井雅

夫，半沢 隆，伊坪喜八郎：術前，肺癌と結核との鑑別

に苦慮した症例の検討．第 4回慈大呼吸器疾患研究会．

9月．東京．

3) 佐藤修二，土屋克彦，楠山 明，増渕正隆，半沢隆，

伊坪喜八郎：肺癌 Stage!,II Non-Small cell lung ca. 

の再発，死亡例の検討．第46回院内肺癌治療研究会． 11

月．東京．

4) 土屋克彦楠山明，三好勲，村田聰，佐藤修

二，北俊文，増凋正隆，桜井雅夫，半沢隆，伊坪喜

八郎，高木敬三，徳田忠昭，田那村彰，永野 允：胸壁

Alveolar Soft Part Sarcomaの一例．第 5回慈大呼

吸器疾患研究会． 12月．東京．

3. 乳腺の外科

l) 小室恵二，渡辺喜世子，伊坪喜八郎：乳房温存術＋

一期的乳房再建術の経験，第50回乳癌研究会． 7月．札

幌

2) 小室恵二，渡辺喜世子，伊坪喜八郎：乳房再建術に

対するアンケート調査一乳癌術後症例 248例を対

象に一．第51Iii]日本臨床外科医学会総会． 10月．神戸．

4. 消化管の外科

l) 岩本公和，吉見 優，三森教雄，三浦英一朗，山崎

雅文，平沢正典，長山瑛，安藤博，伊坪喜八郎：大

腸重複悪性腫瘍の検討．第31回大腸癌研究会． 7月．大

坂．

2) 岩本公和，三浦英一朗，吉見 優，平沢正典，安藤

博伊坪喜八郎：大腸癌の血中およひ組織における

Carcinoembryonic Antigenに関する検討．第 34位1日

本消化器外科学会総会． 7月．久留米．

3) 吉見優，土屋克彦，奥井重徳，岩本公和，安藤博，

伊坪喜八郎，西田貞之：ハントルによる腹部外傷例の

検討．第 13回腹部救急診療研究会． 9月．金沢．

4) 三浦英一朗岩本公和，吉見優，平沢正典，安藤

博，伊坪喜八郎：教室における早期大腸癌の検討．第

51回日本臨床外科医学会総会． 11月．神戸．

5) 久保寿朗，渡辺直哉，岩本公和，三浦英一朗，平沢

正典，安藤 博，伊坪喜八郎：イレウスを伴った大腸癌

症例の検討．第2回多摩大腸癌疾患懇話会． 12月．東

京．

6) 渡辺直哉，岩本公和，久保寿朗，三浦英一朗，平沢

正典，安藤 博，伊坪喜八郎：直腸 pm癌の臨床病理学

的特徴．第32回大腸癌研究会． 2月．大坂．

5. 肝・胆．膵の外科

1) Watanabe, K., Sasaki, T., Tashiro, H., Murai, 

R., Ando, H. and Itsubo, K. : Studies on Reoper-

ative Cases of Gallstone. 1st International Gastro-

Surgical Club. Joint Meeting of Surgeons and 

Gastroenterologists. Aug. Amsterdam. 

2) Murai, R., Watanabe, K., Ando, H. and Itsubo, 

K. : Our Experience of Percutaneous Implantation 

of Endoprostheses for Malignant Biliary Stenosis. 

1st International Gastro-Surgical Club, Joint Meet-

ing of Surgeons and Gastroenterologists. Aug. 

Amsterdam. 

3) Murai, R., Hashiguchi, F., Ando, H. and Itsubo, 

K.: Experiance of percutaneous cholangioscopic 

implantation of endoprostheses for malignant 

obstruction. The 1st International symposium of 

therapeutic endoscopy on Biliopancreatic diseases. 

Sep. Tokyo. 

6. 内視鏡

1) 田代秀夫，楠山 明，栗栖敏嘉，村井隆三，安藤博，

伊坪喜八郎，豊田 茂，赤塚順一：小児消化管出血症例

の検討一緊急内視鏡検査が診断治療に奏効した症例

を中心に．第3回日本小児救急医学研究会． 6月．東京．

2) 三森教雄，久保寿朗，土屋克彦，佐野 功，村井隆

言．，安藤 悔，伊坪喜八郎：胸部，腹部に艇孔に対する

艇孔ファィバースコープの有用性．第 51回日本臨床外

科医学会総会． 11月．神戸．
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3) Murai. R.. I--Iashiguchi. F.. Kusuyama. A.. Ando. 

I--1. and Itsubo, K. : Percutaneous Stenting for 

Malignant Biliary Stenosis: The Society of Amer-

ican Gastrointestinal Endoscopic Surgeons. 2nd 

World Congress of Endoscopic Surgery. Mar. At・

lanta. 

IV. 著書

l) 安藤 博：成人鼠径ヘルニア・大腿ヘルニア・その

他のヘルニアの項分担執筆．北島政樹，中村紀夫糾：若

手外科医必携の目てみる標準外科管理学．蟹書房．487-

491 (1989) 

2) 田代秀夫，栗栖敏嘉，村井隆―:，安藤 博．伊坪喜

八郎，森由美子，豊田 茂，赤塚順—ー：十二指腸に広範

な陥凹病変を認めた 5 歳男児の—・例ー小児の急性十

二指腸．粘膜病変を示唆する症例として一の項分担執

筆．川井啓市監修：今日の消化器内視鏡． II]稀な消化器

疾患． 日本医学館． 218-220(1989) 

3) 村井隆三，橋 Il文智：外科の立場からの閉塞性黄疸

の術前画像診断の項分担執筆．藤沢 冽編：今日の肝

臓病学 '89, 17本医学館． 198-200(1989) 

V. その他

l) 三好勲，村井隆三，半沢隆，安藤博，伊坪喜

八郎：薬剤包装 (PTP)による食道穿孔の一例．消化

器内視鏡の進歩． 35:204-206 0989) 

2) 奥井重徳，村井隆三，安藤 博，伊坪喜八郎：大ht

出血にてショックとなった S状結腸癌局所再発の

例．腹部救急診療の進歩， 9:331-333 (1989) 

3) 二村浩史，村井隆三，渡辺喜世子，奥井重徳，長lll

瑛，安藤 博伊坪喜八郎，杉本道代，藤沢康司，＼盟III

茂，赤塚順一：外傷によると思われた小児胆管腫穿孔

の一例．腹部救急診療の進歩． 9:1033-1036 (1989) 

4) 池田精考， JII野嘉彦，中村昇，仲島四郎，時崎謙，

田代秀夫，三森教雄，安藤 博，伊坪喜八郎：集団検診

により発見された胃粘膜下腫甥（胄 Ifil管腫）の一例． 日

本臨床内科医会会誌． 4:79-80 (1989) 

整 形 外 科 学

教授：室田景久 手ならびに股関節外科

助教授：上野博嗣 感染症，足の外科

助教授：富出泰次 手の外科，生体材料学

助教授：藤井克之 生化学，リウマチ学

助教授：白旗敏克 スボーッ医学
（雑康保学七ンクー・スボ．→ツ外来剖1に出向）

師：大久保康ー マイクロサージャリー

師：山本 勝 感染症，リハビリテーショ

ン／

脊椎外科

脊椎外科

生化学

生化学

骨腫瘍

筋・神経疾患

マイクロサージャリー

講

講

講

講

講

講

講

講

講

師：司馬

師：近藤

師：田尻

師：梶原

師：浅沼

師：宮沢

師：高橋

研究

1， 基礎的研究

1. Biomechanicsならびに Biomaterialに関す

る研究

l) 人工関節に関する研究：東京工業大学， 日本

鋼管 K.K.などとの共同研究により， 30年以上の長

期使用に耐える人工関節を開発すべく，新チタン合

金(Ti-5Al-3Mo-4Zr)を完成した。この金属で犬用

慈大式人工股関節を作り動物に使用，最長 1年 3か

月まで経過を観察したが，特に異常な生体反応や摩

耗もなく，摩耗試験機やpin-on-disk法で長期問シ

ミュレーション試験を行なった結果，従来のステン

レス鋼や西独のチタ｀／合金などよりも優れており，

臨床応用への可能性が高いことが明らかとなった。

一方，最近異種金属の組合せから成る人工関節が出

回っているが， Co-Cr合金，ステン＇レス鋼などと新

チタン合金との組合せ，あるいはこれらと従来のチ

タン合金 (Ti-6Al-4V) との組合せにおける腐飾特

性を比較検討，すなわち， 13種類の異種金属の組合

せテストピースを家兎背筋内に埋没し， 96週まで経

時的に観察したところ，従来のチタンとの組合せの

ものに比して，新チタンとの組合せのものは極めて

高い耐腐蝕性を示した。

2) (J-TCP (Tri-Calciumphosphate)に関する

研究：オリンバス光学 K.K.と提携し，ハイドロキ

シアパタイトを殆ど含まない高純度(J-TCPを開

発， これを骨欠損部の補填剤としてビーグル犬に用
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い， 1年以内に完全に骨に置換されることを明らか

にした。また，緻密質j3-TCPで表層を被ったビーズ

を開発， これに抗生物質を含浸させ，その徐放効果

を動物実験により確認臨床応用について検討中で

ある。

2. RAに関する研究

我々は RAの病態モテルであるコラーゲン関節

炎 (collageninduced arthritis: CIA)に la-OH-

D3を投与すると，抗コラーゲン抗体の産生が抑制さ

れ，関節炎の症状が著しく軽減する事実を見い出し

ている。本年はさらに新しい活性型ビタミン D3で

ある 22-oxa-la,25(0H五D3(0CT)をCIAに投与

し，その効果を検討した。その結果， 22-oxa-la, 25 

(OH),D3はla-(OH)-D3に比べ，低濃度でラ、ノト

のCIAにおける抗コラーゲ｀ノ抗体産生を抑制し，関

節炎の発症を軽減させることが判明した。このこと

はRAの治療における OCTの有効性を示唆するも

のである。

3. 関節軟骨の破壊のメカニズムに関する研究

近年，関節炎（特に RA)における関節軟骨の破壊

には種々のサイトカインが重要な役割を演じている

ことが明らかにされているが， これらが軟骨細胞自

身にどのような影響を及ぽすかに関しては未だ不明

である。そこでインターロイキ 1`/l (lL-1), Tumor 

necrosis Factor (TNF)ならびに interferon(INF) 

を軟骨細胞培養系に添加し，軟骨の主要構成成分で

ある II型コラーゲンおよびプロテオグリカンの

mRNAレベルについて検討した。その結果 lL-1は

両者の生合成を促進するが， TNF,INFは両者の生

合成を共に抑制することが判明した。

4 感染症に関する研究

マウスの腔骨に開放性骨折を生ぜしめ，同部に

l伊個の黄色フt ドウ球菌を接種し，軟部組織の損傷

の程度により， どのように骨髄炎の発生頻度が異な

るかを検討したが，筋肉の損傷程度が高度である場

合には 100%に骨髄炎の発生をみたが，損傷が軽微

な場合には 70%の発生率であった。

5. 生体における組織接着剤の開発

wet environment下での polyphenolicproteinの

接着性発現のメカニズムを解明する目的で，本蛋白

質の各種物質表面に対する吸着速度と親和力を測定

したが，物質表面の性質に関せず，水分の存在下で

速やかな吸着性を示すことが判明した。また，本蛋

白質の組織保護作用を検討すべ<, コラーゲン線維

にコーティングし， コラゲナーゼによる消化作用を

経時的に検索したが，本物質はコラーゲン線維の表

面に一様に接着し， コラゲナーゼによる消化作用を

著しく阻害することが明らかとなった。

6. 末梢神経における神経成長因子 (NGF)に関

する実験的研究

高純度 Clpg/ml) NGF (2%, 10 μI)でも測定可

能な酵素免疫測定法の系を確立，神経成長因子を測

定することによって，血管柄付き神経片と遊離神経

片の両群における軸索再生の相違について検討し

た。また， NGFの合成誘導物質である homocath-

ecolに軸索再生を促進する作用があることを証明

し，再生軸索の組織学的解析を行なった。

7. 骨肉腫の診断・治療に関する実験的研究

東大医科研との共同研究により， DTPA-Anhy-

drideにて 111111で標識した No.29モノクローナル

抗体を担癌ハムスターに投与し，その臓器別集稲を

検討したところ，原発巣のみならず肺の転移巣にも

高度に集積することが確認された。本実験により．ア

イソトープ標識モノクローナル抗体が骨肉腫肺転移

の画像診断に応用できる可能性が示唆された。

8. 膝関節に関する研究

膝関節の諸靭帯および周囲の腱，筋膜などのコ

ラーゲンに対する生化学的な比較分析を行い，コ

ラーゲン線維の類似性から前十字靭帯再建にあたっ

ては，膝蓋腱，半腱様筋腱，薄筋腱などを用いるこ

とが適当であることがわかった。また，膝半月の主

要構成成分であるコラーゲンの生化学的特性に関す

る部位別分析を行なったところ，半月の周囲部分で

｛ま線維軟骨であるにも拘わらず軟部組織のそれに類

似した性質を有し， しかも化学的安定性の低い線維

を形成していること，また，半月の深層の線維は表

層に比べて化学的安定性が低下していることなどが

わかった。

9. 頸神経根の形態学的研究

屍体頸椎を用いて頸椎と神経根，および頸髄との

解剖学的関係を調査した。その結果脊髄節は当該頸

椎より上位に位置することが判明した。この事実は

頸髄症患者における臨床症状の理解に有用である。

II. 臨床的研究

1. 人工関節に関する研究

教室で開発した慈大式人工股関節の使用例の術後

長期にわたる経過を観察し，術後 15年以上経過して

も成績が安定していることを報告，国際的に注目を

浴びているが，現在，新チタン合金を用いて生体力

学的に設計された新慈大式人工股関節の実用化に向

けて申請中である。表面置換型人工膝関節の腔骨側

を固定する際， ネヽンを用いる場合と用いない場合と

を比較するため， 140例に関する成績を検討，術後早
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期に良好な固定性を獲得するためにぱネン固定か1i
利であることを国際シンポシウムで報告した。人l:
関節の looseningは現在大きな問題となっている

が，東工大と共同開発した acousticemission測定

システムを応用し， looseningの予防に効果をあげ

ている。

2. その他，骨格系に対する三次尤 CTの開発や

厚生省特定疾患研究班に属し， レックリングハウゼ

ン病における骨病変についての研究などをすすめて

し、る。

III. その他

1. 助教授富田泰次は世話人として第 1回 Inter-

national symposium cementless total joint recon-

structionを 8月，東京で主宰した。

2. 教授室田景久は会長として第 8 回骨•関節·軟

部組織移植研究会を 9月，東京で主宰した。

3. 助教授藤井克之ぱ会長として第 3回骨・軟骨

代謝研究会を 2月，東京で主宰した。

4. 助手杉山字は 2月．米国 HipSociety学会

において Charnley賞を受賞した。

研究業績

I. 原著論文

1. 基礎的研究

1) Fujii, K.. Tajiri, K., Sai, S., Tanaka, T. and 

Murota, K. : Effects of N onsteroidal Anti in-

flammatory Drugs on Collagen Biosynthesis of 

Cultured Chondrocytes. Seminars in Arthritis and 

Rheumatism. 18: 16-18 0989) 

2) Fujii, K., Tsuji, M., Murota, K.. Terano. K*.. 

Shimozuru. Y. • (*Tsukuba Research Laboratories, 

Eizai Co., Ltd.) and Nagai, Y. (Department of 

Tissue Physiolom・, Medical Research Institute. 

Tokyo Medical and Dental Univ.) : An improved 

enzyme-linked immunosorbent assay of anti-col-

lagen antibodies in human serum. ]. Immuno-

logical Method. 124: 63-70 (1989) 

3) 高橋文人，室田景久，富田泰次，宮川忠彦．金 J'(,9

之：切断肢のエネルギー代謝に関する実験的研究． ［1 

手会誌， 6:165-169 0989) 

4) 奥井光敏：損傷腱の疱着防11_．．に関する実験的研究．

日手会誌． 5:1138-1149 (1989) 

5) 穂苅行¥It:人工骨頭径の適否に関する実験的研究．
日整会誌． 63:830-841 (1989) 

6) 丸毛啓史：接着性蛋白質ーPolyphenolicProtein 

ーの組織接合剤としての応用に関する研究． 日弊会

i志． 63: 852-859 (1989) 

7） 中村仙之： lfll管柄付肋閻神経移行術に関する実験

的研究． fl'l\~ 会誌． 63: 580-592 (1989) 

8) 中村1バ之，宇田景久，富田泰次，田村 守．古川11{1

栄（国立：神経研究所） ：血管柄付神経移植における神経

成長因子の動態一遊離神経移柏との比較ー．日手会

it、,6:17-20 (1989) 

9J Sugiyama, H.. Leo A. Whiteside* and Arie D. 

Kaiser• (*Missouri Bone & Joint Center, St.Louis, 

USA): Examination of Rotational Fixation of the 

Femoral Component in Total Hip Arthroplasty (A 

Mechanical Study of Micromovement and Acoustic 

Emission). Clinical Orthopaedics and Related 

Research. 249: 122-128 (1989) 

10) 辻 芙神子：未梢神経損偽後のコラーゲン代謝． 1-l

整会誌． 63: 860-870 Cl 989) 

2. 臨床的研究

11) 屯田景久．宮沢 寛．飯塚久If/{,武川幸男：鎖骨辿

位端骨折に対する観 Ifil的治燎． 手術． 43:501-507 

(1989) 

12) 店田泰次，室田景久．梶原倣従金尾 隈．林靖

人，頴）II 功，小野 誠，永井素大：長期）成績から見た

慈大式七メントレス人工股関節置換術． Monthly

Book Orthopaedics. 17: 23-30 0989) 

13) 富fll泰次，室田景久，梶原敏英，金尾豊，杉山 乍，

大谷卓也，小澤正宏，有賀仲．，永井素大，布村成其＊，

肥後矢占＊ （＊東1：大） ：慈人式セメントレス人 l．．股関

節．臨悴外． 25: 39-46 Cl 990) 

14) 富田泰次，室田景久，浅沼和生，斎藤清人，穂苅行

貴藤川 浩，岩間 徹：膝関節周辺の骨巨細胞肺に対

する慈大式蝶番人工膝関節の長期成績．東日本臨幣会

孟志． 1 : 175-179 (1989) 

15) 藤井克之．室田景久，井の口雅貴，察 詩岳，金尾

豊， 1日中孝昭，武藤光明： KennedyLADを用いた1,・・

腱様筋ならひに薄筋腱による鏡視下膝前十字靭帯柑建

術．東日本臨幣会誌 2:187-189 (1990) 

16) 大久保康．．室田漿久，富Ell泰次，高橋文人，村JI:

恒雄，金—fti之：整形外科領域における遊離皮弁の応

用．東II本臨整会誌． 1:121-123 (1989) 

17) 近藤秀丸，司馬立，本IUJ玄規，里村俊彰，林克

章．山 l、和郎．曽雌 茂．室Ill誤久：頸椎脊椎症性仔髄

症に対する脊柱竹拡大術の術後成績．東日本臨柏会誌．

1: 394-398 (1989) 

18) 司馬 払近藤秀丸，本tiil玄規，井の口雅費：転移

性脊椎肺瘍の手術療法．ペインクリニック． 10:669-

673 (1989) 

19) 閥橋文人．大久保康・,浅I｛1和牛．，森l.LI正敏．武川

幸男：大鼈放射線照射により生じた潰瘍・骨壊死に対

する遊離組織移植の経験．関東賂災誌． 20:435-440 

(1989) 
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20) 高橋文人，室田景久，富田泰次，大久保康一，渡辺

一夫，中森和仁：閉鎖性骨傷に合併する主幹動脈損傷

の治療骨折． 11:269-274 0989) 

21) Honma, G., Murota, K., Shiba, R. and Kondo, 

H.: Mandible and Tongue-Splitting Approach for 

Giant Cell Tumor of Axis. Spine. 14: 1204-1210 

(1989) 

22) 本間玄規，室田景久，司馬 立，近藤秀丸，曽雌茂，

神人 譲：脊髄砂時計腫の治療成績．整・災外科． 32:

1593-1621 (1989) 

23) 本間玄規，室田景久，司馬 立，近藤秀丸，林克

章太田康人，伊藤博志，漆原信夫：上位頸椎に対する

mandible and tongue-splitting approach. 臨整外．

24: 589-597 (1989) 

24) 本間玄規，室田景久，司馬 立，近藤秀丸，里村俊

彰，舟崎裕記：腰椎こり症に対する pedicle screw 

fixation法の経験．整・災外科． 32:637-642 (1989) 

25) 本問玄規，室田景久，司馬 立，近藤秀丸，井のロ

雅貴，山下和郎：下肢長差による機能性側彎の解析一

下肢長差を有する腰椎型特発性側彎症との比較．整・災

外科． 32:1739-1744 (1989) 

26) 金尾豊，室田景久，富田泰次，杉山 窄，大谷卓

也，林靖人，頴川功，小野誠，小澤正宏，六本木

哲，永井素大，今井敬人：青・壮年期の進行期両側性変

形性股関節症に対する人工股関節置換術の治療成績．

Hip Joint. 15. 170-175 (1989) 

27) 伊藤博志，司馬 立，近藤秀丸，本間玄規，漆原信

夫，舟崎裕記，有賀伸一：胸椎部砂時計腫の治療経験．

東日本臨整会誌． 1: 231-235 0989) 

28) 頴川 功，室田景久，富田泰次，金尾豊，大谷卓

也，林靖人，小野誠，永井素大，名倉直良，今井敬

人：壮年期変形性股関節症に対するオマリー変法筋解

離術の治療成績．東日本臨整会誌． 1:364-367 (1989) 

29) 舟崎裕記，富田泰次，近藤秀丸，司馬 立，本間玄

規，察 詩岳，漆原信夫，室田景久，川上憲司： Reck-

linghausen 病の神経線維腫に対する ••mTC-DTPA の

有用性について．整形外科． 40:1061-1067 (1989) 

30) 富田泰次，室田景久，梶原敏英，穂苅行貴，杉山 帝，

小野誠岩間徹，六本木哲．永井素大：ホワイトサ

イドオーソロック II人工膝関節．関節外科． 8:253-

264 0989) 

神経線維腫に対する検査法．厚生省特定疾患神経皮府

症候群調査研究班昭和 63年度報告書．（1989)

4) 富田泰次，別当武治：小児の手指骨折の診断と治

療． MonthlyBook Orthopaedics. 9: 75-79 (1989) 

5) 藤井克之：靭帯におけるコラーゲン代謝．整形外科

Mook. 58: 16-22 0989) 

6) 藤井克之：骨基質の生化学（特集）コラーゲンの臨

床． TheBone. 9(3) : 41-48 (1989) 

7) 藤井克之：関節液の生化学的検査．関節外科．8(5):

91-94 (1989) 

8) 藤井克之：関節炎とコラーゲ｀／免疫．日整会誌．64:

112-122 (1990) 

9) 高橋文人，室田景久，富田泰次：皮膚欠損． Monthly

Book Orthopaedics. 23 : 79-87 0990) 

10) 本間玄規，室田景久，司馬立，近藤秀丸，林克

章，舟崎裕記：馬尾神経腫癌を合併し， kyphoscoliosis

を呈した vonRecklinghausen病症例経験．整・災外

科． 33:393-398 (1990) 

III. 学会発表

1. 基礎的研究

l) 高橋文人，室田景久，富田泰次，宮川忠彦，金子信

之：切断肢のニネルギー代謝に関する実験的研究．第

32回日本手の外科学会． 5月．北九州．

2) 藤川 浩，室田景久，富田泰次，浅沼和生，関口守

生（東大医科研癌病態研）： IIIIn標識モノクローナル

抗体の骨肉腫実験モデル 0s515肺転移巣への集積性

に関する研究．第 4回日本整形外科学会基礎学会． 8

月．東京．

3) 永渕龍彦，藤井克之，丸毛啓史，室田景久：接着性

蛋白質ーpolyphenolicproteinーの接着能ならびに

組織保護作用に関する研究．第21回結合組織学会． 7

月．東京．

4) 辻 美智子，藤井克之，大木隆生，浅見善康，北村

淳，鈴木 裕，室田景久：コラーゲン関節炎ならびに自

己免疫疾患マウスにおける抗コラーゲン抗体産生．第

33回日本リウマチ学会． 5月．東京．

5) 辻美智子，藤井克之，北村淳，室田景久，西井

易穂.'森 隆司＊，中野利昭＊（＊中外製薬応用研究所医

科学センター） ：慢性関節リウマチに対する活性型ビ

タミン D3の効果ー第 2報：コラーゲン関節に対す

る22-oxa-la,25(0H),D3の効果ー．第 4回日整会基

II. 総説 礎学会． 8月．東京．

1) 室出景久：手の新鮮外傷の治療．日整会誌． 63: 6) 白髭 章，上野博嗣，二階堂元重，瀧座治，片井

1256-1264 (1989) 能成，益田昭吾：緑膿菌の骨に対する病原性について．

2) 室田景久： PIP関節側副靭帯損傷．整形外科 第 4回日本整形外科基礎学会． 8月．東京．

Mook. 58: 229-237 (1989) 7) 小澤正宏，富田泰次，斎藤清人，小林洋一，武藤光

3) 室田景久，富田泰次，近藤秀丸，司馬立，本問玄 明，中森和仁，高小捷，室田景久，布村成具＊，肥後

規，井の口雅貴，舟崎裕記：レックリングハウゼン病の 矢吉＊ （＊東工大），袴塚康治＊＊，入江洋之＊＊ （＊＊オリン
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パス工学） ：超高純/3-TCPI•こよる広範囲骨欠損補填

に関する実験的研究．第4回日本整形外科学会基礎学

会． 9月．東京．

8) 替地恭介，室田景久，富田泰次，池上亮介，中村信

之：末梢神経系における NGF合成誘導の試み．第4

回日本整形外科学会茎礎学会． 9月．東京．

2. 臨床的研究

1) 室田景久： （教育研修講演）手の新鮮外傷の治療．第

62回日本整形外科学会． 4月．千葉．

2) 富田泰次，室田景久： （シンボジウム）慈大式セメン

トレス人工股関節．第62回日本整形外科学会． 4月．千

葉

3) Tomita, Y.: The Problem of femoral compo-

nent fixation, THR. 6th International Symposium 

New Developments in total Joint Reconstruction. 

Jun. St. Louis. 

4) 藤井克之，室田景久，太田光宣，竹内秀実，大橋俊

子，窪川経茂，小田治男神人 護：膝関節形成術の長

期術後成績 30年経過例の検討．第62回日本整形外

科学会． 4月．千葉．

5) 斎藤清人，室田景久，富田泰次，浅沼和生，二階堂

元重，岩間 徹：恒久性膝蓋骨脱臼に対する Stanisav・

ljevic法の経験．第62回日本整形外科学会．4月．千葉．

6) 本問玄規，司馬 立，近藤秀丸，伊藤博志漆原信

夫，曽雌 茂，神人 殿，室田景久：脊髄砂時計腫の治

療成績．第62回日本整形外科学会． 4月．千葉．

7) Sugiyama, H., Whiteside, L.A. (Missouri Bone 

& Joint Center, St.Louis, USA) and Engh, C.A. 

(Georgetown Univ. and Univ. of Maryland, and 

National Hospital for Orthopaedics and Re-

habilitaion, Anderson Clinic, Arlington, Virginia, 

USA) : Torsional Fixation of the Femoral Compo-

nent in Total Hip Replacement. The Effect of 

Surgical Technique. 57th Annual Meeting, Amer-

ican Academy of Orthopaedics Surgeons (Scientific 

Exhibits). Feb. New Orleans. 

8) 中村信之，室田景久，富田泰次，田村 守，古川昭

栄（国立神経研究所）：血管柄付骨移植術における神経

成長因子の動態一遊離神経移植術と比較して．第32

回日本手の外科学会． 5月．北九州市．

9) 飯尾純藤井克之，察詩岳，丸毛啓史，竹内秀

実，室田景久：骨格系に対する三次元CTの開発と実

用化 第二報：正常骨格の画像解析．第4回日整会基

礎学会． 9月．東京．

10) 舟崎裕記，富田泰次，近藤秀丸，司馬 立，本間玄

規，井の口雅貴，太田康人，鵜狩善ー，室田景久：レッ

クリソグハウゼン病に伴う脊柱変形とその周辺病変．

第62回日整会． 4月．千葉．

11) 岩間 徹，富田泰次，藤井克之，斎藤清人，穂苅行

貴布村成具＊，肥後矢吉＊（＊東丁大精密工学研究所） ： 

セメントレス人工膝関節（ホワイトサイド型）臨床成

績．第62回l1整会． 4月．千葉．

12) 高小捷，室田景久，富田泰次，金尾豊，杉山戸¢,

小野 誠，有賀伸一，大野直樹，布村成具＊，肥後矢吉＊

（＊東工大精密工学研究所）：セメントレス人工股関節

の術後経過と AE評価について．第62回日整会． 4月．

千葉

IV.著書

l) 室田景久：肘関節総論の項分担執筆．室田景久、吉

松俊一紺：肘関節． メシカル葵． 3-8(1989) 

2) 室田景久：肘の機能解剖の項分担執筆．室田景久，

吉松俊一編：肘関節． メジカル葵． 11-26(1989) 

3) 富田泰次：血管・神経の項分担執筆．室田景久，吉

松俊ー編：肘関節． メシカル葵． 51-65(1989) 

4) 上野博嗣：結核性骨髄炎の病像と診断の項分担執

筆．室田景久他編：図説整形外科診断治療講座． 6骨・

関節感染性疾患．メジカルビュー社． 136-143(1989) 

5) 大久保康一：切断指・肢再接着の項分担執筆．室田

景久編：図説整形外科診断治療講座． 3手の外傷疾患．

メジカルビュー社． 90-1050989) 

V. その他

l) 本問玄規，室田景久，司馬 立，近藤秀丸，里村俊

彰，太田康人，伊藤博志，漆原信夫，飯尾 純：楔状骨

切り術後に前脊髄動脈症候群様の症状を呈した高度側

詞症の 1例．整形外科． 40:1698-1699 0989) 

2) 漆原信夫，司馬 立，近藤秀丸，本間玄規，井のロ

雅貴，今井敬人：膝薔上包に限局して発生した

Synovial osteochondromatosisの1例．臨整外． 24:

1091-1094 (1989) 

3) 飯尾純，田尻健，穂苅行貴，永渕龍彦，白髭章，

浅沼和生，小田治男：最近経験した下肢巨大脂肪腫の

2例．関東整災誌． 20:56-60 (1989) 

4) 曽雌茂，司馬立，近藤秀丸，本間玄規，辻美

智子，大橋俊子：高度側彎を呈したdiastrophic

dysplasiaの1例．整・災外科． 32:1127-1130 (1989) 

5) 舟崎裕記，司馬 立，近藤秀丸，本間玄規，漆原信

夫，山下和郎，渡辺一夫，室田景久：仙骨淡腫を合併し

た馬尾神経腫瘍の 2例．整・災外科．32:649-654(1989) 
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脳神経外科学

教授：中村紀夫

教授：鈴木 敬

助教授：坂井春男

助教授：篠田宗次

講師：阿部俊昭

講師：橋本卓雄

講師：安江正治

講師：入倉哲郎

研究概要

I. 頭部外傷

神経外傷（急性期・慢性期），

脳血管障害，神経学

頭部外傷，スポーツ外傷

神経外傷，頭蓋底外科

脳腫瘍，神経培養

脊髄空洞症， 神経学

脳血管障害，神経外傷

神経生理，小児脳神経外科

頭部外傷，手術手技

最近の我が国における頭部外傷の主要テーマの一

つは， shearingbrain injuryの概念と，その臨床・

病理学的研究・治療対策である。その中で最も重症

の場合が， diffusesevere axonal injuryと呼称され

る。坂井はそのような重症頭部外傷を総括した。即

ち， diffuseaxonal injuryをGennarelliに従って，

mild, moderate severeに3分類し，その本質を脳内

に発生した shearingforce（剪力）によって，脳内

組織ことに神経線維の断裂を生じているものと説明

紹介した。

中村は更に歴史的に脳外傷の概念の変遷を検討す

ると共に，外傷の衝撃による剪力の発生が小児では

成人よりも発生しにくいことを示した。

severe diffuse brain injuryでは脳幹や大脳深部

に出血変性を生じてくるが， これは別の立場からみ

ると従来の外傷性一次性脳幹損傷と呼ばれるもので

ある。橋本らは本学および留学していたケルン大学

の資料を検討し，脳幹損傷には大脳損傷を伴ったも

のの他に，純粋に脳幹損傷だけであるものがあり，こ

れは比較的予後が良いことを示した。

shearing injuryにおいては，稀ならず傍矢部大脳

表面ないし皮質下に出血を示す。これはgliding

contusionと呼ばれ，重症脳外傷に伴うと言われて

きた。坂井が臨床例についてこれを検討してみたと

ころ，若年でも老年でも比較的軽症の頭部外傷にも

発生していることが， CTスキャンによって確認さ

れた。それらは当然のことながら予後が良く，後辿

症もなし、0

昨今スボーッ医学の研究が目覚しい。この領域は

我が国では米国と比べて大きく立ち後れている。ス

ポーッ医学の一部にスボーツによる頭部外傷とその

予防の問題がある。今回はその中で特に小児のス

ボーツによる頭部外傷が検討された。中村は頭頚部

外傷について小児の解剖的特徴から論じ，特に土の

ような柔らかな面に打った直後に発生する硬膜下血

腫1ま，寸刻を争って脳外傷専門医に転送すべきこと，

一方頭を打ったあと記銘力を失ったまま再びゲーム

に参加してしまう自動症と呼ばれる状態のあること

を指摘した。坂井は更にhandicappedbrain（先天

性脳疾患児）の児童に対するスポーツ指導に言及し

てし、る。

硬膜外血腫について神田が教室の 70例を分析し

た。この血腫は大きな脳実質損傷を伴っていなけれ

ば，元来 100%救命できる筈である。当科で経験し

た症例の 56%は，血腫が単独発生であった。

最近，慢性硬膜下血腫が高齢者に少なからず発見

される。その場合痴呆に類した精神症状を伴うこと

が多い。諸岡は 65-79歳の硬膜下血腫 12例につい

て，新福式ないし長谷川式知能検査スケールで検討

したが知的レベルの低下はいわゆるアルッハイマー

痴呆と質的にやや異なっていた。

布施は実験的脊髄外傷の際，軸索内の Horse

raddish transportが障害部で阻害されていること

を示した。

II. 血管障害

橋本らはこれまでの蚤頭蓋超音波卜、、ップラー脳血

流検壺法を用いて，多くの業績を積み重ねている。

脳動脈瘤破裂出血後 3日以内に直達手術が施行さ

れたクモ膜下出血患者に，術中脳表に血流測定用の

レーザードップラーを固定し，又，側頭部頭皮には

超音波探索子を固定し，同時に頭蓋内庄を硬膜外に

留置した圧センサーで持続圧測定を行なった。全身

循環はSwan-Ganzカテーテルで検査した。これに

よると頭蓋内圧の変化に伴い，脳血流も血流速度も

変化する。その種々のパターンは， クモ膜下出血後

の脳血流動態を把握するのに極めて有効であること

が示された。尾上らは臨床上今日最も注目されてい

る脳血管攣縮に関係の深い一連の研究として，犬の

中大脳動脈を螺旋状に切り開いた切片を用い， これ

をオキシヘモグロビンに暴露したものとしないもの

について， ニコチン酸 •KCL • TRK -100その他薬物

の切片に対する弛緩作用を検討した。その結果，オ

キシヘモグロビンの作用がクモ膜下出血後の血管攣

縮に関与する可能性を示した。また，犬の脳動脈の

内皮細胞について，弛緩因子放出機序を検討した。

一方阿部（聰）は蚤頭蓋超音波ドップラー法を用

いて，今日脳血管攣縮の対策として臨床で用いられ

るhypertension-hypervolemia法の落とし穴を論
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じた。阿部（俊）は高位脳底動脈先端動脈瘤に対し， 動態について阿部らが，総説的に解説した。

脳梁経由の直達手術を報告，西田は高齢者脳動脈手 頭痛の各病態と治療について，坂井・神尾・安江・

術における riskfactorを検討，山岡らはクモ膜下出 入倉・望月らが分担解説した。

血のパターソの客観的評価を，コンピューターを用 神田は脳神経外科領域における抗生剤の使用適応

いて解析し，赤地は深部脳動静脈奇形の手術適応を について論じた。

自験 47例から論じた。 蚤頭蓋超音波ドップラー法は脳死判定の補助診断

阿部（俊）は脳動静脈奇型の MRIシネ画像につい 法として注目されているが，橋本らは 12症例につい

て発表した。その他橋本らの経上腕動脈選択的脳血 てその成績を報告し，有用であろうと言っている。

管撮影法の報告がある。 神経学的研究として，中島は前頭葉補助運動野損

III. 脳腫瘍

安江らおよび赤地は髄芽腫 53例や髄膜腫のバラ

フィソ切片から DNAのploidyを分析し，それらが

術後の予後判定に関与することを示した。

馬目らはジフテリヤ帯素の fragmentAにヒトグ

リオーマに対する monoclonalantibodyを結合さ

せることによって， immunotoxinを作成した。この

toxinはantigenを持つ培養グリーマ細胞を選択的

に殺すことが出来る。これはヒトグリオーマに対す

る治療方法としてその将来性を示している。

最近脳外科領域においても LAK療法が注目され

ている。脳腫瘍組織に浸潤しているリンパ球(TIL)

のみを大量にとりだすことは困難であるが，抗CD3

抗体を用いて培養TILを大量に得ることが可能で

あるので，菊池らはこの方法で得た TILの抗腫瘍作

用を， LAK細胞のそれと比較した。今のところ TIL

の方が LAKより明らかに有利であるという結論を

得ていないが，今後更に検討を進める予定である。

神経変性疾患における神経細胞内封入体はユビキ

ニンに対する抗体で染色される。ユビキニンはいわ

ゆる heatshock proteinの一つである。従って，細

胞内異常蛋白質の蓄積が，細胞の防御反応として H.

S.P.を誘導するのかもしれない。そこで池内らは培

養グリオーマ細胞を用いて，プロテアーゼ阻害剤に

よる H.S.P.の誘導を検討したところ，誘導が可能で

あった。しかし，慢性実験では誘導されないので，防

御反応としての H.S.P.の誘導かどうか明らかに出

来なかった。

坂井らは，前頭蓋底を広く占有する腫瘍全摘術の

術式について述べた。

その他北島による Spindlecell sarcomaの検討，

坂井による Olfactorygroove arachnoid cyst,馬目

による原発性頭蓋内悪性リンバ腫，脳室上衣腫，及

び血管肉腫の報告などが行なわれた。

IV. その他

正常圧水頭症と痴呆について中村や真田が，髄液

傷による発語障害を，沼本は言語関連機能野の動静

脈奇型を全摘した場合の術後発語障害の有無を，検

討した。

田渋はラマン分光法を用いて脳の水分含量を分析

した。この方法は組織に侵襲を加えず生態に近い状

態で細胞レベルでの脳浮腫を検討できる全く新しい

方法である。

研究業績

I. 原著論文

1) Yasue, M., Tomita, T., Engelhard, H., Gonzalez-

Cressi, F., Melone, D. and Bauer, K.D. : Prognostic 

importance of DNA ploidy in medulloblastoma of 

childhood. J. Neurosurgery. 70: 385-391 (1989) 

2) 阿部俊昭，井田正博，八塚如，西田伸，鈴木敬，

中村紀夫： MRI、ンネ画像より見た脊髄空洞症に対す

るGardner手術の効果． E本パラフ゜レシア医学会雑

iも． 2:144-145 0989) 

3) 安江正治，松本賢芳，赤地光司，中村紀夫，富田忠

則， K.D.Bauer:小児髄芽腫の予後と相関する DNA

Ploidyについて． FCM-CELL Biology. 1: 65-70 

(1989) 

4) 赤地光司，中村紀夫，菊池哲郎，坂井春男：脳深部

動静脈奇型の手術適応． Brainand Nerve. 41 : 673-

679 (1989) 

5) 池内聰，中村紀夫，小林秀，森 啓，井原康

夫：システインプロテアーゼ阻害剤による Head

Shock Proteinの誘導神経化学（第 32回日本神経化

学会大会論文集）． 28:444-445 (1989) 

6) 坂井春男，神尾正巳，岡田和紀，中村紀夫： Bipar-

ietal thinningのCT所見． CT研究． 11: 448-451 

(1989) 

7) 北島具秀，佐藤醇，池肉聰，結城研司，羽野寛：

Spindle cell sarcomaの電顕像および腫瘍マーカーに

よる検討．厚木病院医誌． 9:24-27 (1989) 

8) 橋本卓雄．神吉利典，長谷川譲，中沢克彦，宮崎芳

彰．和田崇文，中村紀夫：経上腕動脈選択的脳血管撮影

法の有用性．映像情報． 21:947-950 (1989) 

9) Manome, Y., Watanabe, M. and Ohono, T.: The 
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effect of immunotoxin against human gliomas cells. 3) 安江正治：外来における“痛み＂の薬物療法‘‘片頭

N eurochirurgia. 32: 146-149 (1989) 痛型血管性頭痛＂．臨床と薬物治療． 45:47-50 (1989) 

10) 神田龍一，中村紀夫：外科疾患および手術合併症に 4) 入倉哲郎：外来における“痛み”の薬物療法“筋収

対する抗生物質の使い方．外科． 51:1162-1172(1989) 縮性頭痛’'．臨床と薬物冶療． 45:51-54 (1989) 

11) 橋本卓雄，中村紀夫：至頭蓋頭蓋超音波ドブラー法 5) 望月龍二：外来における“痛み＂の薬物療法“群発

およびレーザードプラー法による脳血管攣縮の評価． 頭痛’'．臨床と薬物治療． 45:51-54 0989) 

臨床成人病． 19:1770-1772 (1989) 6) 中村紀夫：頭頸部の障害と予防．小児科Mook.57: 

12) 坂井春男，阿部聰，宮崎芳彰： Olfactorygroove 187-197 (1989) 

arachnoid cyst.神経内科． 30: 560-561 (1989) 7) 坂井春男，中村紀夫：育ちざかりのスボーツ頭部外

13) 馬目佳信，安江正治，坂井春男，中村紀夫，多田信 傷． JapaneseJ. of Sports Sciences. 8 : 500-507 

平，田中 貢，鎮目正美：原発性頭蓋内悪性リンバ腫の (1989) 

l症例．慈恵医大誌． 103:1753-1758 (1989) 8) 中村紀夫：脳と老化 15.正常圧水頭症と痴呆．日本

14) 馬目佳信，山岡龍平，結城研司，羽野寛：後頭骨 医師会雑誌． 102: 43-45 (1989) 

欠損を伴った血管肉腫の 1例．慈恵医大誌． 104:919- 9) 真田祥ー：主な痴呆疾患‘‘正常圧水頭症"Modern

922 (1989) Physician. 9: 1075-1076 (1989) 

15) Onoue, H., Nakamura, N. and Toda, N.: Pro- 10) 坂井春男：最近の重症頭部外傷の概念とその治療

longed Exposure to Oxyhemoglobin Modifies the 外科治療． 61:834-842 (1989) 

Response of Isolated Dog Middle Cerebral Arteries 

to Vasoactive Substances. Stroke. 20: 657-663 

(1989) 

16) Minami, Y. Onoue, H. and Toda, N. : 

Extraluminally Applied Acetylcholine and Sub-

stance Pon the Release of EDRF. Japan. J. Phar-
macology. 50: 362-365 0989) 

17) Hashimoto, T., Nakamura, N., Kanki, T. and 

Abe, S. : Monitoring of hemodynamics in subarach-

noid hemorrhage using transcranial Doppler and 

Laser Doppler. Advances in Neurosurgery. 17: 

337-343 (1989) 

18) 橋本卓雄，中村紀夫：蚤頭蓋頭蓋超音波卜●｀プラー法

およびレーザードプラー法による脳血管攣縮の評価．

第20回成人病研究助成研究報告書． 152-154(1989) 

19) 橋本卓雄，中村紀夫．神吉利典，阿部 聰：至頭薔

超音波ドブラー法による脳死判定． Neurosonology. 

3: 58-61 (1990) 

20) 馬目佳信，山岡龍乎，結城研司，羽野 寛：脳室と

無関係に発生した脳室上衣腫の 1手術例．富土市立中

央病院学術雑誌． 6:6-7 0990) 

21) 中村紀夫，坂井春男．入倉哲郎，吉本堅ー，小林 ，，，： 

diffuse axonal injuryぱ小児に発生しにくいのか．神

経外傷． 12:37-41 (1990) 

III. 学会発表

1) Abe, T., Yatsuzuka, H., Nishida, S., Matsumoto, 

M. and Suzuki, T.: Transcallosal interforniceal 

approach for extremely high position basilar bifur-

cation aneurysm. The 2nd International Work-

shop on Intracranial Aneurysm. Apr. Nagoya. 

2) 中村紀夫：脳外傷の概念と歴史的変遷と Shearing

Injury.第76回静岡県脳神経外科懇話会． 4月．静岡．

3) 阿部俊昭，八塚如，赤地光司，鈴木敬，中村紀

夫，井田正博：脳動静脈奇型の MRI．ンネ画像．第 18

回日本脳卒中の外科研究会． 5月．東京．

4) 阿部聰神吉利典，橋本卓雄，中村紀夫：脳血管

攣縮に対する hypertension,hypervolemia療法で発

生する重大な pitfall.第30回日本脳神経外科学会関

東地方会． 5月．東京．

5) 中島真人：前頭葉補助運動野損傷によると考えら

れる得意な症候群ー特に発語障害について一．第30

回日本脳神経外科学会関東地方会， 5月．東京．

6) Hashimoto, T., Nakamura, N., Kanki, T. and 

Abe, S. : Monitoring of hemodynamics and ICP in 

subarachnoid hemorrhage using TCD and Laser 

doppler. 3rd International N eurosonology. May. 

Paris. 

7) 赤地光司，安江正治，中村紀夫，鎌田美及里，大野

II. 総説 典也：パラフィンブロ y クを用いた髄膜腫の DNA分

l) 坂井春男：外来における“痛み”の薬物療法“頭痛 析の予後判定に対する有用性．第 7回日本脳腫瘍病理

の分類と薬物治療の対象”．臨床と薬物治療．45:42-46 研究会． 6月．東京．

(1989) 8) 阿部俊昭，八塚如，松本賢芳，田渋公一，鈴木敬，

2) 神尾正巳：外来における“痛み”の薬物療法“頭蓋 中村紀夫：脊髄空洞症に対する Gardner手術の効果．

内器質的疾患による頭痛”．臨床と薬物治療．45:59-62 第4回日本脊髄外科研究会． 7月．宮崎．

(1989) 9) 谷 諭，田渋公一，布施隆治，坂井春男，篠田宗
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次：腰仙部脂肪腫における小児例と成人例の比較検討

-MRI所見と臨床症状の discrepancyについて一

第24回日本パラプレシア医学会． 9月．札幌．

10) 中島真人，中村紀夫，坂井春男，安江正治，入倉哲

郎： Pragrammablepressure valve (SOPHY)の臨

床評価．第48回日本脳神経外科学会総会． 9月．盛岡．

11) 西田 伸，神尾正巳，中村紀夫，八塚如，真田祥

ー，結城研司：多変量解析から見た高齢者破裂脳動脈

瘤患者の予後と転帰不良因子．第48回日本脳神経外科

学会総会． 9月．盛岡．

12) 坂井春男，入倉哲郎，中村紀夫，金子省三．新橋 武：

Rhinotomyを組合せた combined transbasal 

approachによる鼻腔前頭蓋底腫瘍の摘出．第48回日

本脳神経外科学会総会． 9月．盛岡．

13) 山岡龍平，馬目佳信，結城研司．倉田富雄：新たに

考慮したsuction-irrigaterのmicrosurgeryにおける

有用性．第48回日本脳神経外科学会総会． 9月．盛岡．

14) Fuse, T., Nakajima, M.. Tani, S. and Nakamura, 

N. : HRP axonal transport in the acute stage of 
experimental spinal cord injury. 9th International 

Congress of Neurological Surgery. Sept. New Delhi. 

15) Sakai, H., Kamio, M. and Nakamura, N. : 

Benign gliding contusion : Clincal & exper-

imentopathological investigation. 9th Interna・

tional Congress of Neurlogical Surgery. Sept. New 

Delhi. 

16) Akati, K., Yasue, M., Nakamura, N., Kameda, 

M. and Ohono, T.: DNA analysis of meningioma 

using paraffin-embedded surgical specimens in con-

nection with clinical recurrence. 9th International 

Congress of Neurological Surgery. Sept. New Delhi. 

17) 菊池哲郎，坂井春男，中村紀夫，渡辺美智子，大野

典也：脳腫瘍浸潤リンパ球の r-IL2及び抗CD3抗体

による培養と抗腫癌作用ならびにリンパ球表面マー

カーの検討．第 9回日光脳腫瘍カンファランス． 11月．

軽井沢．

18) 沼本 •R・知彦，赤地光司，坂井春男，中村紀夫：言

語関連機能野の脳動静脈奇型摘出例における和田法の

再評価．第 13回日本失語症学会総会． 11月．浜松．

19) 諸岡 暁：高齢者慢性硬膜下血腫の知的評価．第3

回老年脳神経外科研究会． 2月．東京．

20) 橋本卓雄，中村紀夫， Frowein,R. :（シンポ、ンウム）

外傷性一次性脳幹損傷．第 13回日本神経外傷研究会． 3

月．東京．

IV.著書

1) 神田龍一，中村紀夫：硬膜外血腫の項分担執筆．

ICUの理論と実践．医歯薬出版株式会社． 140-154

(1989) 

2) 井田正博畑 耕一．多田信平，阿部俊昭：脳脊髄

液(CSF)の動態．臨床MRI入門．秀潤社． 68-75(1989)
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形成外科学

教授：児島忠雄 手の外科， Entrapment

neuropathy,四肢皮府欠損

の被覆

教授：大畠 襄 スポーッ医学，顎顔面外科，

骨代謝

助教授：栗原邦弘 皮附移植，顔面先天奇形

講師：木下行洋 Microsurgery, 手の外科

講師：新橋 武 Craniofacial surgery,顔面

外傷

講師：増沢源造 四肢先天奇形， レーザー治

療

講師：平川正彦 四肢先天奇形，耳介奇形

講師：今井孝行 Microsurgery, 神経障害

研究概要

I. 四肢先天奇形に関する研究

］． 裂手症

裂手症の治療法について検討した。多指，合指，欠

指を合併する複合裂手に対し様々な手術法が必要で

ある。機能的再建を目的とし，長期の経過観察を必

要とする。

2. 合短指症

合短指症の治療は，まず合指の分離であるが，矮

小な手を使いやすくするためには指間を可及的に深

くする必要がある。また，非定型のものに対しては

骨移植を用いて指の延長をはかることもある。

3. 絞拒輪症候群

深い絞拒輪と下腿・足部の高度のリンパ浮腫を呈

した症例について検討した。絞拒輪を生後早期に解

除することにより，末梢部のリンバ浮腫は急速に消

褪する。

II. 顎顔面に関する研究

1. 顎顔面骨の再構築に関する研究

幼若家兎を用い，第 1に顔面骨縫合部，第 2に頭

蓋底の発育に重要な役割をもつとされる蝶形骨，第

3に下顎骨関節突起について，硬組織学的方法を用

い検討した。非脱灰切）目標本を作製し，蛍光顕微鏡

写真・顕微 X線写真を用い，骨内部改造を経日的に

観察した。

顔面骨の形態的変化は著明ではないが，骨内部構

造の変化ぱ活発であることが観察された。蝶形骨は

頭蓋底の発育のセンターとして，最近，その重要性

が注目されている。家兎を用い蝶形骨を中心とした

頭蓋底の正常発育の骨動態について観察している。

関節突起骨折が顔面骨の発育に及ぽす影響につい

ても検索をすすめている。

2. 3次元CTの臨床応用および画像ファイリン

グシステムの開発について

今年度は 91症例の片側唇裂口蓋裂， 39例の両側

唇裂口蓋裂に 3次元CTを応用した。また，パーソ

ナルコンピュータを使用し，作成した 3次元画像の

ファイリングシステムの開発を行った。

3. 顔面規格写真による顔面形態の分析

顔面規格写真装置を用い，正常日本人女性 200人

の顔面形態を側画像，正画像の 2方向より分析した。

また，同一症例で，術前，術後の顔貌の変化につい

ても検討を加えた。

III. 凍結保存法による同種移植の研究

氷結保護処理後，ー196℃までを段階的に凍結さ

せた植皮片，血管柄付鼠径皮弁，大腿動脈を約3週

問保存したのち，急速解凍し，植皮，血管吻合によ

る皮弁・血管移植を行った。この植皮は組織適合性

(MHC)の最も異なる Lewis,BN rat間で行った。

いずれのグループにおいても，通常は 10日前後で

拒絶されて脱落するものが，皮府では3~5週，血管

ぱ8週まで脱落せず，拒絶反応の遅延が認められた。

また，皮府移植では表皮層の脱落はみられるものの，

真皮層は長期にわたって残存していることも確認さ

れ，その抗原性の違いはより明確になった。

われわれの用いた方法により，軟部組織の長期保

存は確立したと考え，筋弁，神経への応用の拡大を

はかるとともに，免疫抑制剤を併用してより長期の

生着をめざしている。

IV. 胎仔手術

遺伝性合屈指症マウスに対する胎仔手術を施行す

るため， B6-HmマウスおよびICRマウスをかけあ

わせ，実験にもちいるホモ型マウスを得られるよう

交配中である。

V. 神経に関する研究

1. 手関節痛に関与する神経の解剖学的検索

保存死体 32手に対し，主として前骨間神経，後骨

間神経の走行，分布を観察した。その結果，後骨間

神経は手関節から手根骨に分布しており，手関節痛

に関与していることがわかった。また，前骨間神経

は方形回内筋内で停止している場合が多く，手関節

まで達しているものは非常に少なかった。

-140-



2. entrapment neuropathyに関する研究 IX. 色素レーザーの臨床応用に関する研究

主として肘部管症候群について行っている。尺骨 色素レーザーは，搬痕の形成が殆どみられす，血

神経を圧迫する部は大多数の症例では tendinous 管腫を中心とした色素異常の治療に良好な成績が期

archであり，少数ではあるが滑車上肘靭帯あるいは 待できるレーザー治療の一つである。本年度は，単

この部の靭帯様の肥厚も関与する。この 2か所が 純性血管腫を中心として臨床応用を試みた。血管腫

entrapment pointとなり，本症の最も重要な原因と の年齢別変化，部位による反応の相違，照射前後の

なる。肘関節の屈伸に伴うこの 2か所の靭帯の伸展 組織学的変化，組織型別による反応の違い，レーザー

性の相違が，尺骨神経にいかなる影響を及ぽすかを 照射ニネルギーの変化と組織反応との関係について

究明するため，①組織学的構造の検索，②靭帯の などの諸点に検討を加えた。

伸展性の検索を行っている。

VI. ヶロイドの組織培養に関する研究

手術的に採取したヒトケロイド組織および正常皮

膚組織をウシ胎児血清加培養液中にて培養した。本

年度は，両組織とも，初期培養から継代培蓑へ移行

し，ケロイド組織および正常皮膚組織の継代株の樹

立に成功した。さらに， ケロイド組織の発育に対す

る薬剤効果の判定を行うべく，抗アレルギー剤であ

るトラニラストの顆粒状治験薬の溶媒化に成功し

た。現在， 10-5~10-3mの各種猥度のトラニラスト

溶液を継代培養されたケロイド組織に投与し，その

発育曲線に対する効果を検討中である。

VII. 手皮膚に関与する血管系の解剖学的検索

屍体 22手を用いて解剖学的検索を行った。動脈に

注入剤としてラテックスもしくはエポキシ樹脂を上

腕動脈から注入し， 22手中， l手6指に対し， Spalte-

holzのクリアリング法を応用し，手の透明標本を作

成し，立体的な観察を行った。残りの 21手に対して

は，手術用ルーペを用いて解剖を行った。これらの

解剖学的所見をもとに，われわれの開発した手の皮

弁の血行に関し，基本的な裏づけを行い，さらに，新

しい手の皮弁を開発した。

VIII. 振動反射に関する研究

ヒトの指尖部振動誘発屈曲反射および緊張性振動

反射の臨床応用に関する研究を行った。 '88年度末

までに，指尖部の振動剌激により誘発される指屈曲

反射が多シナプス性のロングループ反射であること

を電気生理学的に解明した。本年度は，絞拒性神経

障害等による末梢神経障害患者においての本反射の

出現様式について検討した。その結果，末梢神経障

害患者においては本反射の量が著明に減弱している

ことが判明した。さらに中枢神経障害患者において

も， ロングループの抑制により反射量が減少してい

ることが判明した。

研究業績

I. 原著論文

1. 四肢先天奇形に関する研究

1) Nakamura, J. (Tokyo Kosei Nenkin Hospital). 

Yanagawa, H., Kubo, E. and Endo, T.: New 

Modified Method for the Surgical Treatment of 

Syndactyly. Ann. Plast Surg. 23: 511-518 (1989) 

2. 顎顔面に関する研究

l) 新橋 武，桜井信彰，久保英一：顎顔面変形の診断

における 3次元CTの有用性について．形成外科． 32:

751-761 (1989) 

2) 武石明精，小立 健，今井孝行，増沢源造： Cornelia

de Lange症候群の 11列．形成外科． 33:67-73 (1990) 

3) 栗原邦弘，金 賢，宮田規久子，内田満，丸毛

英二：鼻骨骨折新鮮例の治験．形成外科， 33: 113-120 

(1990) 

4) Kurihara, K. and Kim, K.: Open Reduction and 

Interfragment Wire Fixation of Comminuted Nasal 

Fractures. Ann. Plast Surg. 24: 179-185 (1990) 

3. 手皮隋に関する動脈系の解剖学的検索

l) 遠藤利彦，児島忠雄，平瀕雄一，福本恵三，加藤 征：

指動脈の解剖学的検索と逆行性指動脈島状皮弁の臨床

応用について． 日手会誌． 6:836-841 (1989) 

4. 神経に関する研究

l) 今井孝行，福本恵三，木下行洋，児島忠雄，国府田

稔：前・後骨間神経の解剖学的検討と手関節痛への関

与について． 日手会誌 6: 82-86 (1989) 

5. 振動に関する研究

1) 小立健，内田 満，本宮由貴，遠藤陽一，児島忠

雄：振動誘発反射と臨床応用．日手会詰．6: 1015-1023 

(1990) 

6. その他

1) 栗原邦弘，武石明精，後藤健吉：手掌より小指指尖

部に及ぶまれなガングリオンの 1例，日形会誌． 9:

541-546 (1989) 

2) 平瀬雄一，児島忠雄，木下行洋，小川祐・・・郎，朴 繁

廣，加藤征，国府田稔： Temporoparietal, Deep 

temporal fascia (TPF, DTF)の遊離移植のための解
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剖学的考察． 日形会誌． 9:687-696 (1989) 

3) 小立健，児島忠雄，新橋武，古里征国：外傷後

に発生した手の動静脈痙の 1例．日形会誌．9:714-721 

(1989) 

4) 平瀕雄一，林 博之，小川祐一郎，栗本砂里奈，児

島忠雄： LeechCHiru)の臨床応用の検討． 日手会誌．

6: 224-227 0989) 

5) 平頻雄一：医用ヒルの臨床応用．静脈性還流不全を

改善し皮弁の生着させるための医用ヒルの使用．医学

のあゆみ． 151: 389 (1989) 

6) 木下行洋，児島忠雄，林 康男，久保英一，桂木昌

子，柳川 博，古里征国：爪下外骨腫21症例の検討．日

形会誌 9:1050-1061 (1989) 

7) 飯塚雄久，児島忠雄，平川正彦，今井孝行：広範な

浸潤を見た手巨細胞腫の 1例． 日形会誌． 10:33-39 

(1990) 

8) Kodachi, K., Kojima. T., Shimbashi, T. and 

Furusato, M. : Hemangioma of the Fingers. Hand-

chir. Mikrochir. Plast. Chir. 22: 49-52 0990) 

II. 総説

1. 四肢先天奇形に関する研究

l) 増沢源造：裂手症の治療．形成外科．32: 1173-1183 

(1989) 

2) 平川正彦：合短指症の治療．形成外科． 32:1195-

1202 (1989) 

2. 手皮府に関する動脈系の解剖学的検索

1) 児島忠雄：島状皮弁在修復手，指皮府欠損中的応

用．解放軍医学雑誌． 14:259-263 (1989) 

2) 児島忠雄，平瀬雄一：手の外科一皮弁による被覆

を中心として一．外科診療． 31:1601-1618 (1989) 

3) 児島忠雄．方 晃賢：指尖部損傷． Orthopaedics.

23: 1-12 (1990) 

3. ケロイドの組織培養

l) 中村純次（東京厚生年金病院）：ケロイドの診断と

治療方針．外科診療． 31:1641-1650 (1989) 

of the International Federation of Societies for 

Surgery of the Hand. Apr. Tel-Aviv. 

5) Hirase, Y., Kojima, T. and Kurimoto, S.: Prefa-

bricated sensate myocutaneous and osteomy-

ocutaneous free flaps. The 4th International Con-

gress of the International Federation of Societies 

for Surgery of the Hand. Apr. Tel-Aviv. 

6) 木下行洋，児島忠雄，方晃賢，小立健，武石明

精，小川祐一郎：足背部熱傷後搬痕拘縮に対する我々

の手術方針．第 15回日本熱傷学会． 5月．弘前．

7) 今井孝行，福本恵三，木下行洋，児島忠雄，国府田

稔：前・後骨問神経の解剖学的検討と手関節痛への関

与について．第32回日本手の外科学会総会． 5月．北

九州．

8) 遠藤利彦，児島忠雄，平瀬雄一，福本恵三，加藤 征：

指動脈の解剖学的検討と逆行性指動脈島状皮弁の臨床

応用について．第32回日本手の外科学会総会． 5月．北

九州．

9) 児島忠雄： （特別講演）指の皮府欠損に対する島状

皮弁の応用．第52回日本形成外科学会関西地方会． 6

月．和歌山．

10) Shimbashi, T., Sakurai, N., Kubo, E. and Ogawa, 

Y. : The anatomy of the maxillary deformity of 

cleft lip in 3D imaging. The 6th International 

Congress of Cleft palate. Jun. Jerusalem. 

11) Shimbashi, T., Sakurai, N., and Kubo., E.: Cra-

nial bone grafts in anterior skull base reconstruc-

tion. The 2nd International Congress of 

Craniomaxilofacial Surgery. Jun. Florence. 

12) 土田義隆： （シソポジウム）褥疱の治療．日本外科系

連合学会第 14回学術集会． 6月．大阪．

13) 乎JI/正彦，児島忠雄，増沢源造，平瀬雄一：下肢の

高度のリンパ浮腫を生じた C.C.R.S.の早期手術例．第

29回日本先天異常学会． 7月．山形．

14) Kinoshita, Y., Kojima, T. and Kurimoto, S. : 

Congenital onychodysplasia of the index finger. 

The 5th Congress of the Asian Pacific Section of the 

III. 学会発表 International Confederation for Plastic and Recon-

1) 栗原邦弘，今井孝行： （シンポジウム）血管柄皮弁血 structive Surgery. Sept, Istanbul. 

流動態の研究一血管閉塞時期と皮弁生着ー．第32回 15) Kodachi, K., Uchida, M., Motomiya, Y., Endo, Y. 

日本形成外科学会総会． 4月．東京． and Kojima. T. : Vibration induced flexion reflex 

2) 平瀬雄一，児島忠雄： （シンボジウム）マイクロサー and its clinical applications. The 5th Congress of 
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会総会． 4月．東京． federation for Plastic and Reconstructive Surgery. 

3) 児島忠雄： （セミナー）植皮か皮弁かの適応につい Sept. Istanbul. 

て．第32回日本形成外科学会総会． 4月．東京． 16) Kojima, T., Kodachi, K., Endo, T. and Kudo, A. 

4) Kojima, T., Hirase, Y., Kurimoto. S. and Kudo, (Kudo Orth. Clinic): Reverse vascular pedicle 

A. (Kudo Orth. Clinic) : Reverse vascular pedicle hypothenar island flap. The 5th Congress of the 

digital island flap. The 4th International Congress Asian Pacific Section of the International Confeder-
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ation for Plastic and Reconstructive Surgery. Sept. 

Istanbul. 

17) 児島忠雄： （シンボジウム）筋弁の基礎と臨床成績．

第137回日本災害医学会． 10月．広島．

18) 木下行洋，児島忠雄，方 晃賢，福本恵三．上田義

隆：交通災害による小児足背部挫創．第 137回日本災

害医学会． 10月．広島．

19) 後藤昌子，本宮由貴，今井孝行，遠藤利彦，小）1|祐

一郎，新橋 武，児島忠雄，武内 豊（たけうち矯正歯

科クリニック）：顔面規格写真による顔面形態の分析

と検討 第三報．第7回日本頭蓋顎顔面外科学会． 11

月．東京．

20) 武石明精，平瀬雄一，黄 貴興，児島忠雄：微小血

管吻合における合成吸収縫合糸 PDSに関する実験的

考察．第 16回日本マイクロサージャリ＿学会． 12月．

東京．

IV.著書

l) 丸毛英二，増沢源造：手（足）の奇形．新外科学体

系 29D.中山書店． 246-272(1989) 

2) 児島忠雄，上田義隆：下肢・足の外傷の冶療．新外

科学体系 29D.中山書店． 285-296(1989) 

3) 児島忠雄：四肢の腫瘍．新外科学体系 29D.中山

書店． 288-309(1989) 

4) 児島忠雄：手の先天異常の項分担執筆．室田景久編：

図説整形外科診断治療講座 3.手の外傷・疾患．メシカ

ルビュー社．（1989)

5) 児島忠雄：手多・合指症，絞拒輪症候群，

Madelung変形，内反手・外反手，指変形， Dupuytren

拘縮，末梢神経麻痺，手根管症候群，手指開放創の項分

担執筆赤松功也編：最新医学知識の整理 プルミェ

整形外科各論．医歯薬出版．（1990)

心臓外科学

教授：新井達太

助教授：松井道彦

助教授：堀越茂樹

講師：杉田洋一

講師：佐々木達海

講師：中野雅道

講師：宮沢総介

研究概要

心臓外科学

先天性心疾患，人工弁，弁

膜症，冠動脈疾患

大血管・不整脈外科，ペー

スメーカー

人工心臓，補助循環， IABP

心筋補護，体外循環，ペー

スメーカー

先天性心疾患

超音波心臓学， PTCA, 冠

動脈疾患，心臓カテーテル

法

I. 超音波心筋刺激法の研究

心筋に超音波照射を行うと収縮力が増強するとい

う報告に注目し，臨床応用を目的とした超音波心筋

剌激装置を開発し（第 1,2号機），虚血後の再灌流時

の効果について検討した。雑種成犬を用いた右心バ

イパスモデルで常温下 20分間の心停止を行った。そ

の後再灌流を 60分問行い，再灌流 20分後と 50分

後に心機能を測定した（測定 1,測定 2)。第 1号機

（音響強度 1.5W /cmりでは再灌流の前半 20分問，

後半 20分間照射する I,II群，第 2号機(0.1W /cmり

は前半後半共に照射する III群，照射しない IV群に

分けた。また，大動脈血，冠静脈血の乳酸， ビルヒ

、ノ酸 CPKを測定し心筋代謝を評価した。冠血流量

は各群問に有意差を認めなかった。しかし，心機能

曲線における回復率は測定 1,2共に超音波照射群

の心機能回復率は有意に良好であった。また，％

Shorteningの回復率は測定 1,2共に照射群が有意

に良好であった。心筋乳酸摂取率， excesslactate, 

Redox potentia]はIII群が IV群に比較し有意に良

好であり，心筋代謝がより好気的状態に保たれたと

考えられた。以上より超音波照射ぱ，心臓手術の際，

心機能を良好に保つ新しい補助手段となりうる可能

性を示すと考えられた。

II. 遊離骨格筋移植による心筋置換の基礎的研究

心筋壊死部が石灰化を示す場合や，左心室瘤の症

例では，梗塞心筋の切除が必要となる。そこで遊離

広背筋移植による左心室筋の置換を実験的に試み

た。雑種成犬 10頭を対象とし，ペースメーカーリー

ドを胸背神経に縫着し，大胸筋下に植え込んた高頻
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度電気剌激装償 (Burstpacemaker)により 8週間 IV. 冠血管腔測定に関する研究

の電気的訓練を施行した。この電気的トレーニング 冠血管を収縮させる物質である， endothelinを心

後遊離広背筋グラフトを作成した。人工心肺下に 停止液中に混じ，心停止中の冠血管腔の変化をその

左室自由壁を切除し，作成したグラフトを移植充填 濃度を変えることにより検討した。 SD系ラット摘

した。人工心肺離脱後，移植グラフトに心拍同期 1: 出心を用い， workingheart法で瀧流後， 60cmH20 

1-1: 3で50Hzのburst刺激を与え，駆動，左心機 の落差で停止液を注入した。 FITC-albuminを4

能に及ぼす効果を検討した。 1:2のグラフト駆動に mg/m]を添加した心停止液にendothelinを加え，

より左室圧は， 68土14mmHgから 92士13mmHg endothelin濃度 10-10(I群），3.3X 10-10 (II群）， 10-9

に，また，心拍出量は， 0.68土0.12l／分から 0.91士0. (III群）， 3.3X 10-9 (IV群）， lo-8(V群）と endoth-

13 l／分に有意に増加した。また，種々の左房圧に対 elinを加えない Control群cc群）と合わせた6群で
する左室仕事量を算出し心機能曲線を求めると，グ 冠血管腔の変化を比較した。その結果， C群の冠血管

ラフト非駆動時の心機能は術前の 71士12%であっ 容量 15.35%（心筋重量当り）に対し， I群： 12.51,II 

たのに対して 1:2駆動では82士12%と明らかな心 群： 11.94,III群： 9.24,IV群： 8.19,V群： 7.71と

機能補助効果を認めた。さらに連続駆動による疲労 なり， endothelinの濃度の上昇に従い冠血管腔の減

現像は軽度であり，安定した補助効果が持続した。 少を認めた。

従って，電気的トレーニング後の遊離広背筋は

Dynamic Patchとして左室切除部に移植し残存心 V. 氷温による心保存の実験的研究

筋と同調して収縮させることが可能である。これに 氷温とは0℃あるいは0℃以下で，しかも物質が

より左心機能を改善しうることが明らかになり，従 凍結する直前の温度を示す。現在医学領域における

来手術成績が極めて不良な広範囲心筋梗塞や巨大心 心臓，腎臓などの保存は， 4℃でおこなうのが一般的

室瘤に対して，冠動脈のバイバス手術と同時に行う である。一方，最近，食品流通の領域では氷温で保

ことができる新しい手術方法として期待される。 存する傾向にある。そこでこの氷温を医学領城，特

に臓器の保存に応用しようとするのが実験目的であ

III. 形状記憶合金による CoronaryStentに関す る。ラットの摘出濯流をおこない各種心機能指標を

る実験的研究 測定し，心停止前値とした。次いで心停止液(Young

ニッケルとチタンとの合金である形状記憶合金 氏液） 3mlを用いて心停止後，保存液（ユーロコリ

は，一度形状を記憶させるとこれを冷却後他の形状 ンズ液） 20mlにて washout後，単純潰保存した。

に変化させても再び所定の温度まで加温すると，記 4℃保存群，氷温保存群，氷湿保存＋保存液にVer-

憶している元の形状に完全に戻るというユニークな apamil (Ve)を添加した群の 3群に分けた。 4時間

特性を持っている。この形状記憶合金を用いて，将 単純浸潰保存後，濯流液温20℃でLangendorff再

来ヒトの冠動脈内に挿入可能な，コイル状の Coroー 灌流を開始し， 40分間再泄流，加温をおこない各種

nary Stent（内径3mm,長さ 3mm,厚さ 0.15mm) 心機能を測定し，比較検討した。その結果， 4℃群に

を作製した。この Stentを冷生食の中で4Fのバ 対して氷温群，氷温Ve群は有意に良好な回復率を

ルーン付カテーテルに巻きつけて， X線透視下にウ 示した。同様に氷温群に対して氷温Ve群は有意な

サギの腹部大動脈まで挿入した。 1~6週（平均4週） 回復率を示した。また，心筋内 ATPは，氷温群，氷

後に X線造影を行った後Stentを摘出した。 X線造 温Ve群は4℃群に対して有意に高値を示した。こ

影所見では，全例において良好な開存を示し狭窄所 のことより，保存状態は氷温による保存の方が4℃

見を認めなかった。摘出した Stentの内側を観察す 保存よりも良好であり，心筋代謝を抑制し良好な保

ると，挿入後1週ですでにneointimaの形成がみら 存状態を維持するためには，凍結しないかぎり，で

れ， 2週にはほぼ全面が覆われるようになり， 4週以 きるだけ低温がよいと思われる。低温障害，再灌流

後で摘出したすべての Stentの内面は非常に薄く平 障害という問題は残るが，これに対して保存液に

滑なneointimaで全周がきれいに覆われていた。形 Verapamil等を添加することにより防ぐことが可

状記憶合金を利用した CoronaryStentは優れた生 能と考えられる。

体適合性，抗血栓性を有し，将来の臨床応用が可能

であると考えられた。 VI. 超音波ドップラー法に関する研究

Ionescu-Shiley弁を用いて MVRを施行した 48

例を対象として，断層心エコー図・ドップラー法を

-144-



用いて，弁の経年変化について追跡した。左室流入

速度は 1.0-1.5m/sであり，正常に機能している限

り不変であった。PressureHalf Timeは年数と共に

延長した。弁機能不全を有する場合，逆流を有する

例では流入速度は速いが， PressureHalf Timeは正

常であった。狭窄を有する例では流入速度が速く，か

つ PressureHalf Timeも延長していた。 Ionescu-

Shiley弁の機能不全の診断では超音波ドップラー

法が有用であった。

VII. 先天性心疾患に関する研究

ファロー四微症 (TOF)心内修復術前後における

肺血流分布の変化について検討した。肺血流シンチ

グラムは 99mTC-MAAを用いた。 TOF32症例を手

術法により 2群に分けて検討した。 I群は肺動脈狭

窄解除を右室流出路のパッチ拡大で行った 12症例，

II群は狭窄解除が右室流出路から肺動脈にわたる

バッチ拡大，もしくは Rastelli術を必要とした 20

症例とした。その結果， TOF心内修復術直後 II群は

I群より有意に肺血流分布異常を示した。術後 1年

においてもその傾向は残存した。
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19) 宮沢総介，松井道彦，杉田洋一、佐々木達海，森田

紀代造，鈴木和彦，高倉宏充，小柳勝司，新井達太：僧

帽弁位 Ionescu-Shiley弁機能不全の診断における

Pressure Half Timeと最大流入速度計測の意義人工

-145-



臓器． 19(1): 286-289 0990) 凍結直前の温度）による心保存の心機能に及ぽす効果

20) 松井道彦，矢田雄滋，小柳勝司，望月吉彦，森田紀 ー氷温， Verapamil併用効果ー．第 42回日本胸部外

代造，若林研司，佐々木達海，古川仁，堀越茂樹，新 科学会総会． 10月．大阪．

井達太： Bjork-Shileymonostrut valveの臨床経験． 9) 鈴木和彦，中村 譲，水野朝敏，高安英樹，松井道

人工臓器． 19(1): 290-293 0990) 彦，新井達太：ファロー四微症心内修復術前後の肺血

21) 高倉宏充，杉田洋一，松井道彦，宮択総介，原崎弘 流分布の変化．第 20回日本心臓血管外科学会総会． 2

章，ヘレンカンビック，能勢之彦新井達太： PTCA後 月．岡山．

の再狭窄予防を目的とした形状記憶合金による Coro- 10) 望月吉彦，佐々木達海，古川 仁，水野朝敏，宮本

nary Stentの開発人工臓器． 19(3): 1275 (1990) 尚樹矢田雄滋，松井道彦，新井達太：冠血管腔測定へ

22) 新井達太：人工弁術後管理．循環器疾患最新の治 の新しいアプローチ 心筋保設への新しい観点 ． 

療． 136-140(1990) 第20回日本心臓血管外科学会総会． 2月．岡山．
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5) 宮沢総介，松井道彦，杉田洋一，佐々木達海，森田
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産婦人科学

教授：寺島芳輝 産婦人科病理，卵巣腫瘍

助教授：有広忠雄 子宮頚癌の病理

助教授：安田 允 卵巣腫瘍，細胞診

助教授：関根達征 子宮内膜症・子宮内膜癌の

病理と治療

助教授：森本 紀 産婦人科画像診断，卵巣腫

瘍

講師：楠原浩二 不妊症，臨床内分泌学，思

春期婦人科

講師：伊藤良弥 卵巣腫瘍，細胞診

講師：小室順義 絨毛性疾患の病理と臨床

講師：北川道弘 産科代謝異常，妊娠とス

ポーッ医学

講師：落合和徳 娼人科腫瘍学，腫瘍内分泌

呂子

講師：神谷直樹 子宮頚癌の病理と臨床

講師：鶴岡信博 子宮内胎児発育遅延の臨床

講師：岸野喜保 子宮癌の病理と臨床

研究概要

I. 生殖生理学 (Reproduction)に関する研究

1. 多嚢胞性卵巣(PCO)に対する新たな排卵誘発

法 (Gn-RHanalog/hMG/hCG)の有用性に

関する検討

clomidが無効な PCOにはhMG/hCG法で高い

排卵誘発が可能である。しかし，重症な OHSSの発

症も避けがたい。その原因は本症の内因性高 LH分

泌に加えhMG中の外因性 LHのためである。そこ

でGn-RHanalogにより下垂体の desensitization

をしつつhMG/hCGを投与する事により排卵を誘

発し，かつOHSSを予防し得るか否かを検討した。

その結果，本法の排卵率は 90.1%と高率でありかつ

妊娠率も Gn-RHの非投与群と差がなかった。かつ

OHSSの発生率は 14.3%と低率でかつ軽症であっ

た。以上により， PCOに対して Gn-RHa/hCG法は

OHSSの発生を抑制し得る点より有用と考えられ

た。

本法で有意に高い妊娠率を得た。また，排卵剌激法

としてはclomid単独法， clomid+ hMG/hCG法，
hMG/hCG法の比較において，妊娠率，多胎の発生

頻度などを考慮し， hMG/hCG法が最も有用であっ

た。

II. 産科学

糖尿病妊娠と血管障害

糖尿病妊娠rat血管内皮細胞による PGし産生能

とCa→動態

血管内皮細胞は生体維持に重要な機能を有する。

我々はratを用いた実験系で糖尿病妊娠における内

皮細胞障害と母仔への影響につき報告してきたが，

今回内皮障害時の PGI2産生，遊離における Ca→の

動態につき検討した。その結果， STZ糖尿病妊娠で

は血管内皮細胞の PGI2基礎産生能は低下し， Ca

ionophoreによる刺激に対しても低反応であった，

PGI2産生には細胞外Ca十＋および細胞内 Ca+＋の動

員が重要であり，糖尿病妊娠ではCa+＋の内皮細胞

内への取り込みの低下および細胞内 Ca十＋の流出減

少による機能低下が示唆された。

III. 子宮平滑筋に関する研究

子宮平滑筋の甚本的な収縮メカニズムを解明する

目的で， ラット子宮平滑筋単離細胞を作製し，その

妊娠中の変化，各種ホルモン投与による変化を主と

して形態学的に検討した。妊娠時には，妊娠中期ま

でに約2倍の細胞長の増大がみられ，それ以降の増

大の程度は少く，子宮内容の増大の程度が最も著し

い，妊娠中期以降には，筋細胞はmechanicalstret-

chingされた状態となり，妊娠末期の強大な子宮収

縮に関与している可能性が示唆された。また， これ

らの変化に内分泌学的な背景が，いかに関与してい

るかを検討するために，種々のホルモン投与を行い，

単離細胞の形態学的変化を検討したところ，

Estrogen投与で，やや増大傾向を示すものの，妊娠

時の様な著明な変化は観察されなかった。更に，単

離細胞の収縮性の変化，細胞骨格の変化について現

在検討中である。

2. 不妊症に対する AIHのエ夫 IV. 妊娠とスポーツに関する研究

AIHの妊娠率向上をめざし，排卵誘発法と 80% 1. 妊娠とスボーツ

Percollを用いた精子洗浄濃縮法を併用し，良好な 妊娠ratにおける Treadmill負荷と母仔への影響

成績を挙げている。即ち，自然排卵周期に通常AIH 妊娠における sportsの母児への影響を検索する

を行った妊娠率は周期あたり 3.4%，排卵剌激周期に 目的で妊娠ratを用いて Treadmillによる負荷を

通常AIHを施行した妊娠率は 6.7%であり，排卵刺 行い，母体重の変化，胎仔発育，脂質代謝等につき

激周期に PerollAIHを併用した妊娠率1ま， 8.6%と 測定を行い，妊娠時における sportsの有用性につい
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て検討した。

妊娠ラットにおける Treadmill運動負荷では，非

運動群に比し母体重の増加がみられたが，ある程度

運動強度の強い負荷をかけないと胎仔重量の増加，

HDL-cholesterolの増加には結びつかなかった。

2. 性機能とスボーツに関する研究

運動性無月経症 (EA.A.)の発症のメカニズムを

解明する目的で， ラット急性運動負荷による性周期

に及ぽす影響，腟開口に及ぽす影響を観察した。幼

若ラット運動負荷を行うと，軽い運動群では， con-

trolとほぽ同様の腟開口日令であるのに対し，ハー

ドな運動群では controlより 3~5日腟開口が遅延

し，これらのラットでは， controlにくらべ体重増加

が悪く，また，血中卵巣性ステロイドの分泌も低下

していた。以上の結果は初経発来に体脂肪が関係し

ている事を示唆しており，若年者に対する運動を行

う際の指標として体重の変化が重要であることを示

した成績と考えられた。また，性周期の確立された

ラットにおける運動負荷では，体重の減少を示す群

において，高率に，性周期の乱れが観察された。こ

の結果は運動負荷の際の体重滅少に注目しなければ

ならない事を示す成績と考えられた。

V. 婦人科腫瘍学

卵巣腫瘍を中心にその臨床的に最も重要な命題で

ある長期予後改善のために基礎的臨床的研究を行っ

ている。

まず診断面では腫瘍マーカーの多変量解析による

診断システム (CAMPAS)の開発を行い，現在，多

施設によりその有用性が実証されつつある。また新

しい腫瘍マーカーについても検索をすすめている。

また，卵巣癌の予後因子を検討したところ，初回

手術時の完逐度，すなわち残存腫瘍が臨床進行期と

ともに重要の因子であることが判明したので，治療

面においては，積極的な debulkingsurgeryと高単

位CAP療法を施行し，その治療効果を検討した。そ

の結果，臨床進行期 III期患者の 3年生存率が従来

の18.8%から 82.1%と飛躍的に向上した。

しかし， さらに予後を改善するためには腫瘍の性

格の分析とともに薬剤耐性の克服が必要であり，腫

瘍遺伝子学的な検討を行っている。また，新しい抗

腫瘍剤についても現在基礎的検討をすすめている。
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泌尿器科学

教授：町田豊平 尿路腫瘍，泌尿器核医学

教授：増田富土男 腎腫瘍，腎保存

助教授：大石幸彦 泌尿器核医学，尿路腫瘍

講師：小野寺昭一 尿路感染症

講師：小寺重行 男子不妊

講師：赤阪雄一郎 睾丸腫瘍

講師：大西哲郎 腎腫瘍
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講師：山崎春城 尿路腫瘍の生化学

講師：近藤直弥 睾丸腫瘍

講師：鈴木博雄 尿路感染症

研究概要

I. 尿路男性性器腫瘍に関する研究

1. 腎腫瘍：基礎的研究では， ヌードマウス可移

植性ヒト腎細胞癌株を用いて IFN,TNF, IL-1, 

VP-16,温熱療法などの効果について検討し，その

結果， IFNに温熱療法の併用が極めて有効であるこ

とを明らかにした。また，ポンゴスタンを用いた器

官培養による感受性テストで， ADM,VBL, 5-FU 

が腎細胞癌に対して，感受性を有するという結果が

得られた。さらに， IFN-yの組織内および末梢血リ

ンパ球に及ぼす免疫的効果， IL-2併用放射線低線量

の効果と免疫担当細胞に及ぽす影響についても研究

中である。臨床的研究では，腎細胞癌の腫瘍径の意

義を検討し，腫瘍径が6.0cmを越える症例では，

paraneoplastic syndromeが著明となることが判明

した。そのほか，小腎細胞癌の臨床病理学的所見，下

大静脈腫瘍血栓の臨床病理像，腎実質保存手術の適

応と意義が検討されている。

2. 尿路上皮腫瘍：腎孟尿管癌の臨床的病態と予

後に関する検討が行なわれた。腫瘍の大きさ，細胞

異型度，浸澗度， リンパ節転移の有無，臓器転移の

有無などが，予後に大きく影響する因子であること

が判明し，特に細胞異型度は，浸潤度，転移の有無

などともに，予後を規定する大きな要因であった。

3. 前立腺癌：ホルモン療法後の再燃癌に対する

除睾術の有用性について研究が行なわれた。ホルモ

ソ療法後の患者で，血中の男性ホルモン値を検討す

ることにより除睾術が有効な例がみられことが判明

した。また，女性ホルモ｀ノ潮減療法の治療成績の優

秀性について報告した。

前立腺癌の病理学的検討では，病理学教室と共同

151 

で研究が行なわれており，前立腺ラテント癌につい

て研究した。

4. 睾丸腫瘍：ヌードマウスに継代中の AFP産

生睾丸腫瘍株に対し，化学療法を行い AFPの一過

性の上昇とともに，形態学的な変化を検討し，化学

療法による分化誘導の可能性を検討した。また，各

病期の精上皮腫の原発巣と，臨床的悪性度（再発の

有無，進行度の高，低）について検討し，精上皮腫

では，従来の核分裂像だけでなく，肉芽反応の有無，

壊死巣の有無，脈管浸潤についての所見を含め，総

合的に判定する必要が有ることの知見を得た。

II. 核医学，画像診断に関する研究

腎イメージングについては，東京都老人医療セ‘ノ

ター核医学放射線部，虎ノ門病院核医学部との共同

研究で， SPECTによる 99mTc-DMSA3次元イメー

、ンにより腎容積腎摂取率を求める分腎機能検査法，

レノグラムの Deconvolutionanalysisにより平均

腎通過時間 (MTT)を算出する分腎機能検壺につい

て，基礎的，臨床的研究を行なった。その成果は，第

106回成医会総会宿題報告で， ‘‘RI画像解析による

老年者腎機能測定法に関する研究”として報告し

た。また，褐色細胞腫の局在診断に対する I-131-

MIBGの臨床的有用性についても検討した。

III. 精巣障害に関する研究

フタール酸エステルによる精巣障害では，急性期

における精巣内諸酵素の変動と成熟精細胞の障害早

期の形態変化の間には，密接な関連があることが判

明した。臨床的精巣障害については，特発性男子不

妊症に対するクエン酸クロミフェンの過去 12年間

の治療成績を検討した。精索捻転症術後の性腺機能

について， LHRH負荷試験による性腺機能の評価を

行ない，精液検壺に代わって LHRH負荷試験でも

性腺機能の評価が可能であること，精巣摘出術を行

なった患者群で性腺機能障害が術後かえって高率に

みられることを報告した。

IV. 尿路感染に関する研究

臨床分離株に対する抗菌剤の抗菌力に関する研究

では．ニューキノロン剤の尿中における抗茜活性と

それに及ぼす pH,Mg, Caの影響について検討し

た。その結果，尿の pHが低いほど．あるいは尿中

Mg濃度が高いほど，ニューキノロン剤の抗苗力が

低下することが判明した。そこで．尿路感染症の化

学療法において尿の性状が，その有効率を左右する

因子の一つであることを示された。



尿路感染症における生体防御機構と化学療法の協

力に関する研究を行なっており，尿中好中球ぱ等張

尿中でその殺茜力が最大となること， 10μg/mlの

ニューキノロン剤存在下での好中球の殺菌力が増強

されることなどが明らかとなった。

V. 尿路結石，腎生理に関する研究

臨床研究として，尿路結石に対する EDAPLT-01 

を用いた体外衝撃波結石破砕術(ESWL)の適応，限

界・問題点を検討した。また，小児結石患者に対す

るESWLの治療成績および安全性の検討を行なっ

た。

腎の機能と代謝については，解毒機構に関与する

酵素glutathionereductaseの研究を行ない，その抑

制が /3—ラクタム系抗生剤の腎毒性発現に重要であ

るとの知見が得られた。また，腎皮質糖新生能に及

ぽす /3—ラクタム系抗生剤の影響について， ラット，

ヒトにおいて検討した。

VI. ウロダイナミックスに関する研究

臨床研究として，膀眺無抑制収縮に対するオキシ

プニン，テロリジリンの効果を検討中である。とく

に，ステロイド大量療法が無効である神経難病（多

発性硬化症）で無抑制収縮の消失と臨床症状の改善

をみることを報告した。
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なっている手術法について一．慈恵医大誌． 104:1-10 

(1989) 

4) 増田富士男，倉内洋文，今中啓一郎， JII原 元，中

條洋，町田豊平： Computedtomographyによる腎

細胞癌の伸展度診断と問題点． 日泌尿会誌． 80: 192-

196 (1989) 

5) 増田富士男，鈴木博雄，倉内洋文，―こ谷比呂志， Jll

原 元，西田 篤：腎部分切除術による腎細胞癌の治

療．癌の臨床． 35:1025-1029 (1989) 

6) 田代和也，鳥居伸一郎，岩室紳也（県立厚木病院），

大石幸彦，長谷川倫男，川島禎男，哨月 篤，吉越富久

夫，和田鉄郎，町田豊平：尿路上皮腫瘍マーカーとして

の膵分泌性トリプシン・インヒビター．泌尿紀要． 35:

1663-1669 (1989) 

7) 大西哲郎，町田豊平，増田富士男，中内憲二，白川

浩：ヌードマウス可移植性ヒト腎細胞癌に対する

TNF併用温熱療法の検討． Biotherapy. 3: 254-257 

(1989) 

8) Onishi, T., Machida, T., Mori, Y., Iizuka, N., 

Masuda, F.. Mochizuki, S., Tsukamoto, H.* and 

Harada, N.* (*Toshiba Corporation): Hyperther-

mia with Simultaneous Administration of Interfer-

on Using Established Human Renal Carcinoma. 

Br. J. Urol. 63: 227-232 (1989) 

9) Onishi, T., Machida, T., Kurauchi, H., Mori, Y., 

Suzuki, M., Iizuka, N., Kondo, I., Furuta, N. and 

Shirakawa, H.: Nephrectomy in Renal Carcinoma 

with Distant Metastasis. Br. J. Urol. 63: 600-604 
(1989) 

10) 大直哲郎，町田豊平，増田富土男，倉内洋文，鈴木

正泰，飯塚典男，白川 浩：未分化型腎細胞癌の臨床的

特徴についての検討一高分化型腎細胞癌との比較

ー． 日癌治誌． 24: 1223-1228 (1989) 

11) 大西哲郎，町田豊平，増田富士男，鈴木正泰，飯塚

典男，中内憲二，鈴木英訓：骨転移を有する腎細胞癌症

例の臨床的特徴についての検討．泌尿紀要． 35:1113-

lll8 (1989) 

12) 大西哲郎，町田豊平，白川 浩：器官培養法による

ヒト腎細胞癌感受性試験．癌の臨床． 35:1581-1586 

(1989) 

13) 池本 庸，町田豊平，大石幸彦，大西哲郎，白井 尚，

今中啓一郎：免疫酵素測定法 (TZP-516)による前立

腺酸性フォスファターゼの臨床的検討．泌尿紀要． 35:

1639-1642 (1989) 

14) 山崎春城，町田豊平，東 陽一郎，近藤直弥，黒田

淳，今中啓一郎：前立腺癌における前立腺酸性ホス

ファターゼの臨床的評価．臨泌． 43:1063-10670989) 

15) 山崎春城：睾丸絨毛上皮癌細胞の分化誘導と制癌．

日泌尿会誌． 80:1651-1656 (1989) 

16) 中内憲二，木戸 晃，師富邦夫＊，市）1|公穂＊（＊国立

西埼玉中央病院），三谷比呂志：高血圧症を伴わない悪

性褐色細胞腫．臨泌． 43:353-355 (1989) 

17) 白井 尚，増田富士男，岸本幸一，近藤直弥，町田

豊平，大西哲郎：保存的手術を行なった同時発生左腎

癌と右腎孟癌．臨泌． 43:137-140 (1989) 

2. 核医学，画像診断に関する研究

l) 町田豊平，大石幸彦，小柳知彦（北大），熊本悦明（札

幌医大），折笠精一（東北大），小川秋賓（信州大），阿

曽佳朗（東大），島崎淳（千葉大），岸本孝（日大），

秋元成太（日本医大），三木誠（東京医大），小柴健

（北里大），大田黒和生（名古屋市立大），吉田 修（京

大），渡邊 決（京都府立医大），宮川征男（鳥取大），大
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森弘之（岡山大），藤田幸利（高知医科大），江藤耕作（久

留米大），大井好忠（鹿児島大）：静脈性尿路造影におけ

る非イオ‘ノ性ヨード造影剤lohexolの有用性の検討

一点滴静脈による尿路造影 CDIP)-．臨床医薬． 5:

1703-1716 (1989) 

2) 大石幸彦，町田豊平，田代和也，和田鉄郎，望月 篤，

鳥居伸一郎，吉越富久夫，川島禎男，浅野晃司：体外衝

撃波結石破砕術に伴う腎組織障害の画像診断による検

討．画像医学誌 8:37-46 (1989) 

3) 河原俊司＊，斎藤賢一，三谷比呂志，本田 実＊，田

村宏乎＊（＊国立大蔵病院）：膵癌の尿路系浸潤による経

静脈性尿路造影上の異常所見． H泌尿会誌． 80:1617-

1624 (1989) 

3. 精巣障害に関する研究

1) Fukuoka, M.*, Ikemoto, I., Machida, T., 

Tanimoto, T.*, Zou, Y.*, Kawasaki, N.* (*National 

Institute of Hygienic Sciences) and Tanaka, A. : 

Mechanism of Testicular Atrophy Induced by Di-

butyl Phthalate in Rats. J. Appl. Toxicol. 9: 277-
283 (1989) 

4. 尿路感染症に関する研究

1) 鈴木博雄，町田豊平，増田富士男，大石幸彦，仲田

浄治郎，高見澤重教，中内憲二：炎症性膀眺腫瘤の 1

例．泌尿紀要． 35: 493-495 (1989) 

2) Kiyota, H., Kandrick, M.* and Kass, E.* 

(*Harvard Medical School) : Influence of Magne-

sium Concentration on Production of Exoprotein 

and/3一Lactamaseby Staphyloccocus aureus and 

Staphylococcus hemolyticzts. J. Inf. Dis. 160: 1061-

1063 (1989) 

5. 尿路結石症，腎生理に関する研究

l) 小寺重行，町田豊平：尿路結石症に対する和漠薬治

療腎と透析． 26:149-152 (1989) 

2) 望月 篤，町田豊平： EDAPLT-01の臨床経験． I:I

本臨床． 47: 2781-2785 0989) 

3) 古田 希，増田富士男，仲田浄治郎，大西哲郎，近

藤 泉，鈴木英訓：シスプラチンによる腎障害の推移

について．臨泌． 43:253-257 (1989) 

6. ウロダイナミックスに関する研究

l) 宮崎一興：頚髄損傷のリハビリテーションと尿路

管理． リハ医学． 26:203-205 (1989) 

2) 宮崎一興：男子脊髄損傷者の性機能障害に対する

医学的援助． 日本パラプレシア医学会雑誌． 2: 18-19 

(1989) 

尿会誌． 80:801-813 0989) 

3) 町田豊平：腎・泌尿器系の癌．日医雑誌． 102: 1651-

1654 (1989) 

4) 町田豊平：睾丸腫瘍の化学療法 特集：癌化学療

法の現況． KARKINOS.2: 351-358 (1989) 

5) 町田豊平，池本 庸：慢性腎疾患の加齢による影響

一泌尿器科側より一．腎と透析． 26:647-651 (1989) 

6) 町田豊平，大西哲郎：腎癌．臨床成人病． 19:1983-

1986 (1989) 

7) 町田豊平，望月 篤：腎結石の治療(Treatmentof 

renal stones)．外科治療． 61: 935-941 (1989) 

8) 町田豊平，田代和也：結石部位と ESWLの破砕率

腎・尿管結石． ESWLの臨床．日本臨床． 47:45-49 

(1989) 

9) 田代和也：特集 尿路結石治療における ESWLの

問題点． ESWLの現状と問題点．臨泌． 43:851-867 

(1989) 

III. 学会発表

l) 田代和也： （パネルディスカッション）内視鏡手術

の現状と展望．第54回日本泌尿器科学会東部総会． 10

月．東京．

2) 大石幸彦： （シンボジウム）最近開発された腫瘍

マーカーの測定法と臨床的意義一泌尿器マーカー

ー．第28回日本核医学学会総会． 10月．大津．

3) 赤阪雄一郎，古田 希，町田豊平： （シンボシウム）

内分泌外科の進歩 褐色細胞腫．第 14回日本外科系連

合． 6月．大阪．

4) Mochizuki, A.: (seminor) Luncheon Seminor 

on ESWL Comparison of Various Extracorporeal 

Shock-Wave Lithotrpters. 7th World Congress on 

Endourology and ESWL. Nov. Kyoto. 

5)大石幸彦： （宿題報告） RI画像による老年者腎機能

測定に関する研究．第 106回成医会総会． 10月．東京．

6) 宮崎一興，長谷川良雄＊，安藤徳彦＊（＊神奈川リハ）：

当院の脊損患者のリハ効果．第24回日本パラプレジア

医学会． 9月．札幌．

7) 岡崎武二郎，町田豊平，小野寺昭ー-:男子尿道炎の

臨床統計．第63回日本惑染症学会総会． 4月．盛岡．

8) 吉田正林，長谷川倫男，町田豊平．鈴木英訓：コン

パクト ESWLCDirex Triptor X -1)の治療成績．第

463回F:I本泌尿器科学会東京地方会． 6月．東京．

9) Onishi, T., Machida, T. and Masuda, F.: Inter-

feron Treatment Against Metastatic Renal Cell 

Carcinoma. The 6th Korea-Japan Urological Con-

II. 総説 gress. Oct. Pusan. 

l) 町田豊平，池本 庸： Prostaticacid phosphatase. 10) 田中 彰，福岡正道（国立衛生試験所），御厨裕冶，

臨床検査． 33:1397-1400 (1989) 池本 ／庸町田豊平：精巣障害に関する研究 Butyl• 

2) 町田豊平： Endourology：エントウロロシー．日泌 benzyl phthalate (BBP)によるラット精巣障害につ

-153-



いて．第 34回日本不妊学会学術講演会． 9月．旭）II.

11) 池本庸，町田豊平，御厨裕治，白井尚，周

王＊，福岡正道＊ （＊国立衛生試験所）： dibutylphtha-

late単回投与による実験的精巣障害．第8回日本ア‘ノ

ドロロジ一学会． 7月．札幌．

12) 近藤直弥，山崎春城，今中啓一郎，赤阪雄一郎，町

田豊平：進行性睾丸腫瘍の化学療法後にみられる血中

AFP値の急性変動について．第77回日本泌尿器科学

会総会． 4月．大坂．

13) 東 陽一郎，遠藤勝久，町田豊平，大石幸彦，池本

庸，小針俊彦，和田鉄郎，中内憲二：前立腺癌における

前立腺特異抗原の臨床的評価．第 54回日本泌尿器科学

会東邪総会， 10月，東京．

14) 鈴木博雄，町田豊平，小野寺昭一，後藤博一，高見

澤重教，三谷比呂志，川原 元，遠藤勝久，五十嵐宏：

尿より分離されたニューキノロン剤耐性菌の基礎的検

討．第37回日本化学療法学会総会． 5月，東京，

15) 和田鉄郎，大石幸彦，田代和也，川島禎男，浅野晃

司，吉越富久夫，長谷川倫男：老年者前立腺ラテント癌

の検討．第31回老年学会． 11月，名古屋．

16) 鳥居伸一郎，田代和也，岩室紳也（県立厚木病院），

町田豊平，大石幸彦：画像解析操置を用いた泌尿器科

系内視鏡画像の検討（膀脱の粘膜病変の比較）．第54回

日本泌尿器科学会東部総会． 10月．東京．

17) 白井尚，小野寺昭一，近藤直弥，近藤 泉，白川

浩，波多野孝史，町田豊平：再燃前立腺癌に対する化学

療法．第77回日本泌尿器科学会総会． 4月．大阪．

18) 近藤 泉，町田豊平，増田富士男，仲田浄治郎，古

田 希，鈴木英訓：腎摘出時の対側腎静脈遮断による

腎機能の変化．第32回日本腎臓学会． 11月．浜松．

19) 中内憲二，大西哲郎，赤阪雄一郎，大石幸彦．増田

富士男町田豊乎，鈴木正章．藍沢茂雄：微小腎細胞癌

（いわゆる小さな腎癌）の病理組織学的検討．第 54回日

本泌尿器科学会東部総会． 10月．東京．

20) 小針俊彦，町田豊平，池本 庸，東陽一郎，和田

鉄郎，菱沼秀雄，高見澤重教：前立腺癌の内分泌療法と

再燃．第 54回日本泌尿器科学会東部総会． 10月．東京．

IV.著書

l) 町田豊平：腎癌；病期病型分類と治療法の選択（分

担執箪）．日本臨床増刊癌治療学（下）．日本臨床社． 154-

159 (1989) 

2) Masuda, F. : Efficacy of UFT for the treatment 

of renal cell carcinoma. edited by Murphy. G.P. and 

Knoury, S.: Therapeutic Progress in Urological 

Cancers. Alan R. LISS, Inc., New York. 707-709 

(1989) 

3) 大石幸彦：球部尿道損傷の項分担執筆．室田景久．

井上哲郎，大畠 襄編：整形・形成外科診療Q&A.六

法出版． 318-321(1989) 

4) 小野寺昭一：非淋菌性尿道炎およひ淋疾の項分担

執筆．日野原重明，阿部正和編：今日の治療指針．医学

書院． 450-451(1989) 

5) Onishi, T., Machida, T., Mochizuki, S., Tsu-

kamoto, H.* and Harada, N.* (*Toshiba Corpora-

tion) : Study of the Influence of Differences in 

Tumor Vascularity upon the Effect of Hyperther-

mia. edited by Sugahara, T. and Saito, M.: Hyper-

themia Oncology. Redwood Trowbrige, Wiltshire. 

148-149 (1989) 
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眼科学

教授：松崎 浩 神経眼科，外傷，斜視

助教授：北原健二 視機能，色覚

助教授：堀内 二彦 眼循環

講師：谷内 修 硝子体，網膜剥離，眼病理

講師：河合一重 神経眼科，眼球運動，視覚

誘発脳波

講師：環龍太郎 緑内障，視機能

講師：鎌田芳夫 眼生化学，神経眼科

講師：野地 潤 糖尿病，視機能

講師：大木孝太郎 硝子体，眼病理

る。先天性の障害の中で，先天性眼振は大きく 2種

類に分類され，それらは高利得型の先天性眼振と潜

伏性眼振である。これらの発症原因は異なるため，治

療方針も異なってくる。とくに，潜伏性眼振の中で

両眼視機能が欠如しているものは一見高利得型の先

天性眼振と問違われるため，明確な臨床分類法，病

因治療法について研究を行っている。

後天性の障害については，大脳，小脳，脳幹部，前

庭，その他に鑑別する方法を検索し，画像診断も含

め原因について研究を行っている。

IV. 電気生理部門

現在までに視覚誘発電位 (VEP)の視覚入力に対

する伝達特性を検索した。引き続き，さらに精密か

研究概要 っ純粋な視覚入力に対する VEPの反応特性の研究

I. 視覚生理部門 を行っている。また，実験的視神経脱随モデルを作

前年度に引き続き，色相配列検査器のパネル D-15 製し， VEP特性を検索することにより，多発性硬化

テストのシミュレーションを行い， 2色型色覚にお 症 (MS)の早期発見とその治療法について研究を

ける収束点の範囲について検討した。その結果，第 行っている。

2異常における収束点は，第 1異常のものより広い

範囲に分布し，個人差が大きいことを示した。また， V. 生化学部門

2色型色覚者におけるパネル D-15テストのバター キンギョ網膜において，グルタミン酸あるいはグ

ンの違いは色識別能の違いというよりも，収束点の ルタミン酸アゴニストがGABA放出を促進するこ

違いによって説明可能であることを示した。 とを確認した。また，グルタミン酸あるいはグルタ

視神経疾患に先天色覚異常を合併した症例につい ミン酸アゴニスト誘発によって GABA放出過程で

て，パネル D-15テストおよび白色背景野における 細胞内情報伝達系のひとつである Cキナーゼが関

分光感度測定を施行し，色対立応答の障害特性につ 与しているかどうか検討した。

いて検討した。その結果，バネル D-15テストにおい Shumiya cataract ratにおける遺伝性白内障に

て典型的な赤緑異常を示した症例においても，分光 関してラマン分光法を用いて検討した。

感度測定では赤緑錐体系の障害とともに青錐体系の

反応の障害が確認された。以上の結果から，パネル VI. 眼循環部門

D-15テストのタイプ判定における限界について言 「眼循環の研究」を主題に，循環障害部の①血流

及した。 量の測定，②組織水素イオ‘ノ凝度の測定，③薬物

反応について基礎実験を行った。さらに，臨床とし

II. 視神経部門 て眼球脈波の解析について研究した。

視神経障害の主な原因となるものは，炎症，腫瘍，

脱随，変性，血管障害，中毒，外傷などである。そ VII. 病理・形態部門

の中で，視神経炎と多発性硬化症 (MS)との関連は 昨年に引き続き，眼内レンズ移植後の Zinn小帯，

古くから論議されており，とくに MSは寛解憎悪を 水晶体痰に及ぽす変化について検討している。

繰り返すため，薬剤の効果判定が問題点の一つであ

る。したがって，現在視神経疾患の原因について検 VIII. 緑内障部門

索するとともに，視神経障害において神経伝達物質 従来より緑内障の白色背景野における網膜中心部

を増加させる薬剤の効果についても研究を行ってい 位の分光感度測定を行ってきたが，本年度は主とし

る。 て網膜中心外部位における分光感度を測定した。そ

の結果，網膜中心外部位においても青錐体系の易障

III. 眼運動系部門 害性が存在することが示唆された。これは新しい緑

眼球運動障害は先天性にも後天性にも発症し得 内障早期診断方法開発の可能性を示すものと考え
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る。

IX. 糖尿病部門

糖尿病性網膜症 (DMR)のうち，いわゆる糖尿病

性黄斑症に対し gridpatternのレーザー光凝固を施

行し，その効果について分析した。

近年，糖尿病を有する患者の白内障手術において，

人工水晶体(IOL)移植術の適応は拡大されつつある

が，術前の全身状態や DMRの程度と，術後合併症

の程度および視力予後について検討した。また，前

痰切開の方法についても検討を加え， circularcap-

sulotomyやendocapsular法による前嚢切開で大

きく前嚢が残った場合には，前淡の混濁のため術後

の眼底検査や網膜光凝固が施行しにくくなることを

確認した。

X. その他

教授松崎 浩は，第 27回日本神経眼科学会総会を

総会長として '88年 10月20日から 22日，砂防会館

ホールにおいて主催した。

研究業績

I. 原著論文

l) 野地潤，岡部高雄，神立敦，環龍太郎，北原

健二：後天色覚異常におけるバネル D-15テストの限

界．先天赤緑異常に視神経疾患を合併した症例につい

て．臨眼． 43(6): 939-942 0989) 

2) 岡部高雄神立敦北原健二：第 2色盲における

パネル D-15テストの総色差数について．臨眼． 43(6): 

986-987 (1989) 

3) 神立敦岡部高雄，北原健二： FarnsworthDi-

chotomous Test Panel D-15の解析． 2色型色覚にお

ける、ンミュレーション．日眼． 93(12): 1154-1159 

(1989) 

4) 岡部高雄，神立敦，北原健二： FarnsworthDi-

chotomous Test Panel D-15の解析． 2色型色覚にお

ける convergence pointと配列パターソ．日眼． 93

(12) : 1160-1166 (1989) 

5) 岡部高雄，神立敦，北原健二： FarnsworthDi-

chotomous Test Panel D-15の解析． PanelD-15 test 

からみた第2色盲の convergencepoint.日眼． 94(1): 

74-79 (1990) 

6) Kitahara. K., Kandatsu, A., Noji. J. and Tamaki, 
R. : The usefulness of sensitivity measurements on 

a white background for detecting minorchanges in 

visual disturbances in optic nerve diseases. Per-

imotry Update 1988/89. Kugler & Ghedini. Amster-

dam. 39-44 0989) 

7) 大野卓治，大野仁，入江純二，河合一重，松崎浩：

Transient VEPによる他覚的視力測定．神眼． 6(4): 

406-410 (1989) 

8) 岩井玲子，高橋裕昭，松崎 浩：筒井式他覚的視力

測定装置の臨床評価．臨眼． 4301):1687-1691(1989) 

9) Matsushima, S. and Shichi, H.: Possible mecha・

nism of immunosuppression by gramicidin S of S 

antigen-induced experimental autoimmune uveor-

etinitis. J. Ocular Phaemacol. 5: 261-269 (1990) 
10) 高橋寧子，堀内二彦，椎名一雄，松橋香里，久保朗

子：網膜中心静脈閉鎖と網膜中心動脈閉鎮の合併例．

Therapeutic Research. 10(10) : 4109-4113 0989) 

11) 富沢明弘堀内二彦椎名一雄，丸毛美千子，坂部

功生：網膜分岐静脈閉鎖症における網膜無血管野の成

立過程について． Therapeutic Research. 10(10) : 

4114 (1989) 

12) 田島秀樹，堀内二彦大野理子，藤川英津子：眼循

環の研究．眼球脈派，眼内圧回復速度，脈波伝達時間の

特性． Therapeutic Research. 10(10): 4192-4119 

0989) 

13) 三宅浩二，松橋香里，吉利 尚，笹野康史，堀内ニ

彦：眼症状を伴った若年性関節リウマチの 1例．眼臨．

83(11) : 2266-2268 (1989) 

14) 真智直子：ヒアルロン酸ナトリウムならぴにメチ

ルセルロースの家兎眼血液房水棚への影響と眼手術粘

弾性物質の問題点について．慈恵医大誌． 104(6): 885-

891 (1989) 

15) 真智直子：眼科手術用粘弾性物質と家兎眼血液房

水棚について．眼臨． 83:473-476 0989) 

16) 河野佐代子，大木孝太郎，吉利 尚，三原敬，岡

島友見子，山口朋彦：超短時間作用性 Barbiturate剤

を併用した眼科局所麻酔法．眼臨． 83(11): 65-68 

(1989) 

17) 常岡 寛，高橋寧子，高橋洋子，小）II 淳，吉田正

樹，真智直子：後痰破損および硝子体脱出を起こした

際の眼内レンズ挿入について．眼紀． 41(1) : 120-126 

(1990) 

18) 鈴木英樹：未熟児網膜症と出生時体重およびその

日令変動に関する研究．とくにII型未熟児網膜症を発

症した極小未熟児について．慈恵医大誌． 105(1);1-

6 (1990) 

19) 上岡康雄，大山かおり，宮川智幸：眼臨．急速な増

大を示した RetinalAstrocytic Hamartoma の—•例．

84(2) : 303-306 (1990) 

20) 上岡康雄，大山かおり，森 彪：埼玉県立小児医療

センターにおげる小児緑内障の検討．埼玉県医学会雑

i志． 24(4) : 966-968 (1989) 
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II. 総説 12) 溝渕宗秀，大野仁，鎌田芳夫，河合一璽，松崎浩：

1) 松崎浩： x線撮影（単純，断層，血管撮影）．あた 両側 MLF微候の 1例．第27回日本神経眼科学会． 10

らしい眼科． 6(10):1445-1451 0989) 月．東京．

2) 北原健二：視覚路障害と部位診断．眼科． 31(4): 13) 戸田和重，佐野雄太，大野 仁．河合 1 重．松崎 浩：

413-423 0989) 視神経脱随モデルの電気生理学的研究．第27回日本神

3) 堀内二彦：眼循環の基礎．微小循環とは．眼科． 31: 経眼科学会． 10月．東京．

1177-1181 (1989) 14) 三宅浩二，鎌田芳夫，河合一重，松崎 浩：糖尿病

4) 常岡 寛，堀内二彦：老化と視神経．神眼． 6(3)： 性視神経症の 2例．第27回日本神経眼科学会． 10月．

280-288 (1989) 東京．

5) 水野有武：糖尿病性網膜症の薬物療法．眼科． 31: 15) 山口朋彦，石橋めぐみ，鎌田芳夫，河合—•重，松崎

627-634 (1989) 浩：原因不明の両側視神経乳頭浮腫の一例．第27回日

6) 水野有武：水晶体のラマン分光学．病態生理． 9: 本神経眼科学会． 10月．東京．

164-174 (1990) 16) 水野有武： （シンボジウム 視覚における神経伝達

III. 学会発表

1) 河合一重： （シンポシウム）中枢病変による眼球運

動障害．水平性眼球運動障害を中心として．眼球運動障

害とその意義．第93日本眼科学会総会． 5月．京都．

2) 岡部高雄，神立敦，環龍太郎，北原健二： Panel

D-15 testからみた第2色盲の convergencepoint.第

93回日本眼科学会総会． 5月．京都．

3) 松橋香里，堀内二彦，椎名一雄，高橋寧子，浪川雄

ー：眼内水素イオン濃度に関する研究．正常家兎眼に

おけるシアテルミー凝固の影響．第93回日本眼科学会

総会． 5月．京都．

4) Kitahara, K., Okabe, T., Mihara, K. and Kandat-

su, A. : Theoretical patterns of the panel D-15 test 

in congenital red-green dichromats. 10th IRG・

CVD. Jun. Italy. 

5) Okabe, T., Kandatsu, A., Naji, J. and Kitahara, 

K. : The use of the panel D-15 test in estimating the 

convergence points for deuteranopia. 10th IRG-

CVD. Jun. Italy. 

6) Ohyama, K., Gunji, H., Tamaki, R. and Kitahar-

a, K. : The charactaristics of color vision defects in 

optic nerve injuries. 10th IRGCVD. Jun. Italy. 

7) 富沢明弘，堀内二彦：広隅角緑内障と合併したエタ

ンプトール中毒の 1例．第6回関東眼科学会． 6月．東

京．

8) Mizuno, A. : Confirmation of lens hydration by 

Raman spectroscopy. Jin H. Kinoshita Interna-

tional Symposium. Sept. USA. 

9)丸毛美千子，堀内二彦： Rendu-Osler-Weber病の 1

例．第43回日本臨床眼科学会． 10月．名古屋．

10) 小山信之，堀内二彦：渦静脈結と前房フレアー．第

43日本臨床眼科学会． 10月．名古屋．

11) 鎌田芳夫： （シンポジウム）網膜における神経伝達

物質 生化学的手法を用いた解析視覚神経伝達物質．

第27回日本神経眼科学会． 10月． 東京．

物質）視覚神経伝達物質．第27回日本神経眼科学会． 10

月．東京．

17) Kamada, Y., Mizuno. A. and Shumiya, S.: 

Shumiya cataract rat ; a new animal model. 5th 

Congress of the US-Japan Cooperative Cataract 

Research Group. Nov. Kanazawa. 

18) Toshima, S., Mizuno, A. and Mori, Y.: Diabetic 

cataract in WBN/Kob rat. 5th Congrees of the 

US-Japan Cooperative Cataract Research Group. 

Nov. Kanazawa. 

19) 高橋寧子，松橋香里，浪川雄一，椎名一雄，堀内ニ

彦：眼内水素イオン濃度に関する研究．循環障害の影

響．第9回国際眼薬理研究会． 11月．大阪．

20) 浪川雄一，堀内二彦，田島秀樹，大野理子：眼循環

の研究．塩酸、ンラゼップの毛様体血流量に与える影響

について．第9回国際眼薬理研究会． 11月．大阪．

IV. 著書

1) 北原健二：色覚の項分担執筆．澤田 惇，本多孔七．

千原悦夫編：眼科臨床メモ．南江堂． 231-238U 990) 

2) 水野有武：視神経の生化学的発達の項分担執筆．山

本 節糾：眼の発達と加齢．眼科 Mook.金原出版．38:

156-171 (1989) 

3) Tajima, H., Horiuchi, T. and Ohno, R.: 

Intraocular pressure recovery velocity and the ocu-

Jar blood circulation. Japanese society for mi-

crocirculation. N ihon-Igakukan. Microcirculation 

annual. 43-44 (1988) 

4) 河合一重：神経眼科学． POアプローチ．メディカ

ル・サイエンス・インターナショナル．（1989)

5) 笹野泰史．河合一重，松崎 浩：視覚電気生理最新

の知識の項分担執筆．眼振のコンピュータ分析．眼科

Mook.金原出版． 41:242-248 0989) 

V. その他

1) 松埼浩，北原健二，環龍太郎，野地潤，神立
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敦岡部高雄：視機能測定の試み，色覚について一そ

の4-．航空機乗員の医学適性研究報告書． 95-109

(1989) 

2) 北原健二：視野．臨眼． 43(12):1973-1976(1989) 

3) 堀内二彦常岡 寛，早）IIむつ子：学会印象記．第

43回日本臨床眼科学会．紙上座談会．眼科． 32:253-

267 (1990) 

耳鼻咽喉科学

教授：本多芳男

教授：内田 典早

助教授：島田和哉

助教授：梅澤祐二

講師：佐野真一

講師：森山 寛

講師：青木和博

講師：杉田 尚史

講師：滝ロ 清徳

講師：加藤孝邦

講師：金子省三

講師：清水佐和道

研究概要

I. 耳科学の領域

中耳真珠腫病態，中耳伝音

系の再建手術

鼻副品腔疾患の臨床と疫

学，顎顔面の外科

耳小骨の病変，副靡腔炎

中耳真珠腫の病態，中耳伝

音系の手術的再建

真珠腫上皮の細胞の増殖に

関する研究

真珠腫の骨融解機転，鼓室

硬化症の成立機転と病態

側頭骨の気胞化，滲出性中

耳炎

真珠腫の基礎研究，副盈腔

炎の手術

鼻のアレルギーの臨床

頭頸部腫瘍，頭頸部再建外

科，画像診断

頭頸部腫瘍，頭蓋底外科，画

像診断

頭頸部腫瘍の臨床

1. 癒着性中耳炎に対する研究

弛緩部タイプの中耳真珠腫の成因ならびに臨床病

態に関してはある程度解明されていた。しかし，癒

着性中耳炎の実験モデルの作製ならびに鼓膜癒着の

起こる詳細なメカニズムについては未知である。本

症解明のため実験モデルの作製ならびに臨床例の観

察を行なった。

実験的には家兎の耳管鼓室の閉塞と中耳岬部への

筋膜片挿入実験を始め，インフルエンザ苗の鼓室内

注入を実施した。現在までに完全な癒蒲性中耳炎モ

デルの生成に至ってないが， コレステリン肉芽の発

生や，鼓膜裏面よりの肉芽形成を生成できた。今後

とも実験を持続し全鼓膜癒着のメカニズムを研究す

る。

臨床的には正円窓病変が著明であり，ここより感

音難聴を憎悪する事が確実であるが，その経緯につ

き形態的な研究を行なうと共に癒着鼓膜の微細形態

学的な研究を行なった。

また，本症より緊張部タイプの真珠腫への移行を

研究している。
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2. 耳管機能に関する研究

耳管換気能検査としては， inflation-deflation

test,耳管鼓室気流動態法，音響法などがあげられる

が，中耳腔へ陰圧負荷をかける方法は非鼓膜穿孔例

に対して殆ど行なわれていなかった。陰圧負荷試験

として気密室を用いた方法があるが一般的でなく，

鼻咽腔に弱い陰圧負荷をかけ照下する事により中耳

腔に陰圧負荷が可能となった。 impedance法を用い

て地上において正常と思われる症例や， Valsa法可

能なものでも陰圧負荷の状態で耳管の開大できない

潜在的耳管機能不全が見いだされるようになった。

気圧変動に伴う航空性中耳炎症例やスキューバダイ

ビング症例ばかりでなく中耳炎症例にも応用でき

る。滲出性中耳炎のチューブ抜去後が正常でも気庄

変動時に耳症状が生じる症例があり，耳管の陰圧負

荷能にかけていた。今後従来行なわれてきた

impedance法や内視鏡的検査に音響法を加えた耳

管機能検査機を用いて compliantET tubeや中耳

疾患の耳管換気能の変動性につき検索する。

3． 前庭機能と宇宙医学の研究

宇宙開発事業団の筑波宇宙センターで，回転椅子

装置を用いて前庭機能を刺激するコリオリ加速度負

荷による動揺病の誘発実験を行なった。その結果，自

律神経系の活動がいままで考えられていた事と異な

り，動揺病の発症初期に交感神経系の活動が高まり，

症状の進行と共に除々に副交感神経系の冗進が起こ

り，激しい悪心と嘔吐の直前に副交感神経の活動が

著しく興奮し，最終的に（ま両者の活動が緊張してい

ることが確認された。また， highsusceptibilityの群

ぱ，心電図の r-rintervalの変動係数がlowsuscep• 

tibilityの群に比較して高く，その stabilityも少な

いことがわかった。また，被検者の抗利尿ホルモン

とACTHの測定により， コリオリ加速度負荷前よ

り直後でADHの値が著明に上昇することがわかっ

た。このことは動揺病や宇宙酔いの発症にはneur-

opeptidesのADHやACTHが関与することが強

く示唆された。

4. 感音難聴の臨床研究

感音難聴の臨床についての研究を行なっている。

特に外リンパ艇，急性低音障害型感音難聴，航空機

乗員の感音難聴について継続的に研究している。外

リンパ痩は，手術症例を個別に詳細に検討し，新た

な診断基準の作製を試みている。急性低音障害型感

音難聴について蝸電図を測定し，聴力障害が蝸電図

に反映されないことを証明した。また，利尿剤を中

心とした治療法を確立した。航空機乗員の騎音性と

考えられる聴力障害について，継続的に聴力の推移
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や騒音被爆量調査，環境騒音被爆量として同様と考

えられる客室乗員との比較など，疫学調杏を行ない，

従来言われていた無線機雑音による障古でなく，環

境騒音による障害であることを証明した。

II. 鼻科学の領域

1. ラット肥満細胞の多様性に関する研究

肥満細胞はアレルギー反応の重要な細胞であるば

かりでなく免疫応答や炎症反応にも重要に関与す

る。肥満細胞は同一腫の中でも多様性を示し， ラッ

トにおいて，その腹腔肥満細胞と腸管肥満細胞は構

造的，組織化学的，更に機能的に明確に区別される。

多様性の理解に役立つと考えられる。これらの細胞

における遺伝子発現制御の研究は，未た十分には成

されてないので，我々はまずRNAの精製とその翻

訳方法を開発した。 RNAの精製にぱグアニジウム

酸フエノールおよびクロロフォルムを用い，その

情報の解析には無細胞系の試験管内翻訳系を用い

た。次に翻訳されたポリペプチドを 2次元ゲル電気

泳動で分析した。その結果，腹腔肥満細胞と腸管肥

満細胞の間に多くの共通のボリペプチドが中性／酸

性領域に認められたが，それぞれの細胞に特有のポ

リペプチドが塩基性領域に 4および6スボット認め

られた。これらの方法は今後の肥満細胞の生物学的，

分子生物学的な研究に役立つと思われる。

2. lgA遮断抗体の誘導による減感作の試み

現在，アレルギ一性鼻炎などの I刑アレルキーに

於ける治療は，肥満細胞上の lgEによる抗原抗体反

応が成立した後の各反応に対して成されている。も

し，ここに IgEによる抗原抗体反応が成立しなけれ

ばアレルギー反応は抑制されるであろう。そこで，気

道および消化管の粘液中に多量に存在する lgAに

対して，人為的に抗原特異的IgAを誘嘩することを

試み，また，この lgAが遮断，中和抗体としての作

用を有するか，喘息誘発による気道抵抗を測定した。

今回， IgAのアジュバンドとしてコレラトキシン

(CT)を用い，抗原と同時に点鼻した。マウスにお

ける実験系では，卵白アルプミン (OA)を始め数種

類の蛋白に対し特異的lgAを誘導した。

次に， OA感作モルモットに OAネフライザーを

行ない喘息を誘発した。今までのところ特異的 lgA

誘導群において喘息は抑制されている。現在，固体

数を増やして追試中である。（国立公害研究所との共

同研究）

3. 鼻の内視鏡的手術の開発

恥内手術は現今の副鼻腔炎手術の先端をいく術式

となりつつあるが，本邦においてぱ未だ開発段階に



ある。本法実施のための形態学的研究．器具の試作，

麻酔方法を研究しつつある。また，内視鏡手術の利

点を手技上．安全上のみに求めず，副鼻腔炎の難治

な原因を究明する手段とするべく研究中である。

4. 刷鼻腔炎に対する拡大アントロストミーの研

究（小児副鼻腔炎に対する研究）

経鼻内的手術において上顎洞に対して拡大アント

ロストミー法を開発してきた。そして，本法の治療

成績を求めると共に治療を阻害する因子を研究し，

慢性副鼻腔炎の病因に触れる研究にまで発展してい

く予定である。なお，拡大ァントロストミー法は歯

牙発育前の小児に対する手術であることが確認で

き，更に症例を重ねていく。

III. 頭頸部領域

1. 照下の研究・頭頸部腫瘍の研究

聰下機能を検杏する上で．特に重要なものは， X

線透視検杏，嗚下筋の筋電図．懇下圧検査などがあ

げられる。それぞれの検脊については詳細な報告が

あるが，これら 3者の同時測定については，設備，圧

センサーなどの問題がありほとんど研究が成されて

いなかった。教室においてii．主に際下の際生成す

る圧を小型体内式圧））センサーを用いて X線側面

透視下に同時測定を行ない， VTR画面上で 1/30

secごとに解析をすることにより l燕下機能の動的研

究を行なってきた。

現在，正常および喉頭， 下咽頭癌症例における喉

頭摘出後の際下状態について研究中であるが，今後，

頭頸部悪性腫瘍で音声の損失もなく照下可能な喉頭

保存手術後の照下状態，また，脳血管障害などに対

する際下障害の改善，手術後の感下状態などについ

て研究する予定である。

IV. その他

教授本多芳男は '90年 3月17日，第 6回耳鼻咽喉

科学清報処理研究会を高木会館にて開催した。

また，＇90年 1月21-23日，第 7回「耳と鼻の手

術研修会」を高木会館にて開催した。

研究業績

I. 原著論文

1. 耳科学関係

1) Moriyama, H.: Role of fibroblast-like cells on 

bone resorption in chronic otitis media with or 

without cholesteatoma. Cholesteatoma and Mas-

toid Surgery, edited by M. Tos, Kugler & Ghedini. 

191-195 (1989) 
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2) Moriyama, H.: Role of polymorphonuclear leu-

kocytes in collagenase prouduction in chronic otitis 

media. American ]. of Oto. 10: 198-202 (1989) 

3) Masaki, M., Wright, C.G.*, Lee, D.H.* and 

Meyerhoff, W.L. * (*Univ. of Texas) : Longitudinal 

study of the tympanic membrane in experimental 

cholesteatoma. Cholesteatoma and Mastoid Sur-

gery, edited by M. Tos, Kugler & Ghedini. 65-69 

(1989) 

4) Masaki, M., Wright, C.G.*, Lee, D.H.* and 

Meyerhoff, W.L. * (*Univ. of Texas) : Experimen-

ta! cholesteatoma. Acta Otolaryngol. 108: 113-

121 (1989) 

5) Honda, Y. and Sugita, T.: Experimental choles・

teatoma. Cholesteatoma and Mastoid Surgery, 

edited by M. Tos, Kugler & Ghedini. 33-:l6 0989) 

6) Sugita, T.. Honda, Y. and Hayashi, N.: Choles・

terol synthesis in cholesteatoma derived cells. 

Cholesteatoma and Mastoid Surgery, edited by M 

Tos, Kugler & Ghedini. 73-78 0989) 

7 J Abramson, M.*, Sugita, T. and Chang, C.C.* 

(*Univ. of Columbia) : Epidermal-mesenchymal 

interaction in the middle ear clinical considerration. 

Cholesteatoma and Mastoid Surgery, edited by M. 

Tos, Kugler & Ghedini. 9-12 (1989) 

8) Chao, W.Y. CUniv. of Columbia) and Sugita, T.: 

Fibronectin in middle ear cholestatoma. Choles-

teatoma and Mastoid Surgery, edited by M. Tos, 

Kugler & Ghedini. 129-134 0989) 

9) Honda, Y.: Relation between middle ear choles-

teatoma and secretory otitis media. Choles・

teatoma and Mastoid Surgery, edited by M. Tos, 

Kugler & Ghedini. 3-7 0989) 

10) Yabe, T. and Huang, C.C. <Univ. of Columbia): 

Effects of lipoteichoic acid on proliferation and 

differentiation of Keratinocytes. Otolaryngol 

Head and Neck Surg. 101: 646-650 (1989) 

llJ Aoki, K., Esaki, S., Shimizu, S. and Honda, Y.: 

Suppressing the process of pneumatization in 

chronic middle ear disease, Histological study using 

treated pig's and fetal sections. Cholesteatoma 

and Mastoid Surgery, edited by M. Tos, Kugler & 

Ghedini. 239-244 0989) 

12) 行木和博，江埼史朗，森）1|清見，菊池康隆，本多芳

男：小児滲出性中耳炎例に対する治療と乳突蜂棋発育

度． II本耳鼻咽喉科学会会報． 92:893-898 (1989) 

13) Sando, I.*, Yamaguchi, N. and Doyle W.G.* 

(*Univ. of Pittsburgh): Technique for removal and 

processing of temporal bone specimens, including 



eustachian tube accessory structure. Ann. Oto!. 奈リハ），白沢昭弘，八代利伸：眩益平衡機能障害リ

Rhino!. Laryngol. 143(suppl.) : 22-24 0989) ビリテーション．耳鼻咽喉科展望． 32:257-261 

14) Sando, I. CUniv. of Pittsburgh), Yamaguchi, N., (1989) 

Ikeda, M. (Niigata Univ.) Okuno, T. (Tokyo 3) 伊藤裕之，山口龍二，部坂弘彦：脊随小脳変性症の

Univ.) and Takahashi, H. (Kyoto Univ.) : Correla- 照下障害の管理．耳鼻と臨床． 36:105-108 (1989) 

tion of otopathology with severity of hyudrops. 2nd 4) 島田和哉：耳昴咽喉科領域における骨代謝．慈恵医

International Symposium on Meniere's Disease, 大誌 104:743-770 (1989) 

Kugler & Ghedine. 41-47 (1989) 5) 伊藤裕之：照下障害の食餌の検討．日気食会報．40:

15) 本多芳男： Lateralhealingに対する鼓室形成術． 357-360 (1989) 

耳鼻咽喉科・頭頸部外科 Mook.14: 96-100 (1989) 

16) 本多芳男，足川哲夫，皆藤彦義： Transmeatal II. 総 説

Atticotomy.耳恥咽喉科展望． 33:81-87 (1989) 

17) Ishii, M., Honda, Y., Aoki, H., Moriyama, H., 

lgarashi, M.* and Jenkis H.A.* (*Baylor College) : 

Tympanic isthmus and its pneumatization. 

Cholesteatoma and Mastoid Surgery, edited by M. 

Tos, Kugler & Ghedini. 255-258 (1989) 

18) 伊藤裕之：眩董の検討 神経耳科学および心身医

学の見地から一．耳鼻咽喉科展望 32:9-24 (1989) 

19) Ishii, M. : Space motion sickness. Asian Medi-

cal J. 32: 1-5 (1989) 

20) lgarashi, M. (Baylor College), Ishikawa, K. 

(Akita Univ.), Ishii, M. and Yamane, H. (Osaka 

City Univ.) : Physical exercise and balance com-

pensation after total ablation of vestibular organs. 

Progress in Brain Reseach. 76: 395-401 0989) 

21) lgarashi, M.* Ishii, M. and Chae, S.* (*Baylor 

College) : Second-phase optokinetic after-nystag-

mus and vestibular Compensation. Acta Otolaryn-

gol (Stockh). 468(suppl.): 145-148 (1989) 

2. 鼻科学関係

l) 大西俊郎，江崎史朗，岩崎光雄，橘 敏郎，島田千

恵子：内視鏡的節骨洞手術のための設備．耳鼻咽喉科

展望． 32:479-483 0989) 

2) 森山寛，小澤仁，青木基，本多芳男：内視鏡

下の鼻腔整復術一手技とその評価二．耳鼻咽喉科展

望． 32: 429-436 (1989) 

3) 足川力雄，荒井秀一，河野久雄，大前 隆：手術時

副損傷による鼻性随液漏．耳鼻咽喉科展望． 32:419-

428 0989) 

4) 春名真一，小澤仁，深見雅也，河野久雄，内田 豊，

並木徳之，高島忠久：液晶マイクロカプセルを応用し

た鼻息計の臨床への応用．耳鼻咽喉科展望． 32:151-

1570989) 

3. その他

1) 加藤孝邦，高橋久昭＊，中溝宗永＊，内田正興＊

（＊癌研） ：癌診断・治療マニュアル 頭頸部癌；診断

ー．癌の臨床別冊． 101-107(1989) 

2) 伊藤裕之，酒井晴忠＊，田口順子＊，前田淳ー＊（＊神

l) 森山寛：飾骨洞嚢胞． Johns.5 : 673-677 (1989) 

2) 森山 寛：ファイバースコープを用いる鼻科手術

一鼻内手術のコツー． Johns.6: 613-617 0989) 

3) 杉田尚史：反復する副鼻腔炎術後感染症． Johns.

5: 65-70 (1989) 

III. 学会発表

1. 耳科学関係

l) 森山寛，梅澤祐二，青木基，本多芳男：癒着性

中耳炎から緊張部型真珠腫への移行型について．第 17

回日本臨床耳科学会． 10月．東京．

2) Yabe, T. and Huang, C.C. (Univ. of Columbia): 

Immunohistochemical observation of otosclerosis-

like lesions in ia rats. The 93rd Annual Meeting of 

American Academy of Otolaryngology Head and 

Neck Surgery. Sept. New Orleans. 

3) Masaki, M. and Honda. Y.: Morphological 

changes of tympanic membrane in experimental 

animals. XIV World Congress of Otorhinolaryn-

gology Head and Neck Surgery. Sept. Madrid. 

4) Shimada, K.: Evolutional consideration on the 

development of ossicles. XIV World Congress of 

Otorhinolaryngology Head and Neck Surgery. 

Sept. Madrid. 

5) 青木和博，江崎史朗，兼子幸恵，本多芳男：小児忍

出性中耳炎例の蜂果発育良好例より検討を加えた難治

化の要因．第 17回日本臨床耳科学会． 10月．東京．

6) 小林 毅，石井正則，八代利伸．本多芳男，須藤正

道：ラットの異味症を指標とした動揺病の誘発につい

て．第90回日本耳鼻咽喉科学会総会． 5月．大阪．

7) Hayashi, N., Sugita, T. and Honda, Y.: The 

effect of hyaluronic acid on the proliferation and 

growth of cholesteatoma. XIV World Congress of 

Otorhinolaryngology Head and N eek Surge内

Sept. Madrid. 

8) Honda, Y. and Sugita, T.: The pathogenesis of 

cholesteatoma and its prevention. XIV World 

Congress of Otorhinolaryngology Head and Neck 
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Surgery. Sept. Madrid. 

9) Sugita, T., Honda, Y. and Hayashi, N.: Choles-

terol synthsis in cholesteatoma. XIV W arid Con-

gress of Otorhinolaryngology Head and N eek Sur-

gery. Sept. Madrid. 

2. 恥科学関係

1) Sugita, T., Shinoda, N. and Honda, Y.: 

Extended antrostomy procedure for severe 

pediatric sinusitis. 8th ISIAN. Jun. Baltimore. 

2) Honda, Y.: History of endonasal sinectomy in 

Japan. 8th ISIAN. Jun. Baltimore. 

3) Abe, T., Imai, T., Swieter M.* and Befus D.* 

各検査法との対応ー外昴，鼻中隔，後鼻孔の形態異常

（分担執筆）．耳鼻咽喉科・頭頸部外科 Mook15.金原

出版． 126-1320989) 

3) 森山 寛：顎関節における耳症状発現のメカニズ

ム（分担執筆）．上村修三郎編：顎関節小辞典． 日本歯

科評論． 280-2810989) 

4) 森山 寛：顎関節に影響を与える耳疾患（分担執

筆）．上村修三郎絹：顎関節小辞典．日本歯科評論． 282-

283 (1989) 

5) 島田和哉他著：手術．島田和哉共著：耳鼻咽喉科冶

療指針3.中外医学社． 121-134(1989) 

(*Univ. of Cargaly) : Mast cell heterogeneity; Pro- V. その他

tein composition and synthesis in rat intestinal 1) 本多芳男（研究代表者） ：癒着性中耳炎の成因・病態

mucosa! and peritoneal mast cells. Internationa] ならびに中耳真珠腫との関連についての研究．平成元

Congress of Mucosa! Immunology. Jul. London. 年度文部省科学研究費補助金（一般研究 B)63480387. 

4) Ashikawa, R., Ohnishi, T. and Ohmae, T.: Clini- 研究成果報告書．

cal anatomy for endonasal sinusectomy. 8th 

IS IAN. Jun. Baltimore. 

5) Haruna, S., Ozawa, M., Kohno, H., Fukami, M., 

Sano, S. and Uchida, Y.: Airflowmeter with Liquid 

Crystal Microcapsule. 8th IS IAN. Jun. Baltimore. 

6) Ozawa, M., Sano, S., Horiuchi, H., Haruna. S. 

and Honda, Y.: Evaluation of endoscopic en-

donasal sinus surgery. 8th IS IAN. Jun. Baltimore. 

7) Arai, S., Ohmae, T. and Ashikawa, R.: Recent 

results of nasal surgery. XIV World Congress of 

Otorhinolaryngology Head and Neck Surgery. 

Sept. Madrid. 

8) Moriyama H.: (Symposium) Endosopic en-

donasal sinus surgey -approaches and post opera-

tive evaluations-. 8th JS JAN. Jun. Baltimore. 

3. その他

l) 伊藤裕之：耳鼻咽喉科領域のリハビリティーショ

ンの検討．第90回日本耳鼻咽喉科学会総会． 5月．大

阪．

2) 加藤孝邦，都志見 格，島田士郎，金子省三，高橋

久昭＊，）II端一嘉＊，鎌田信悦＊，内田正興＊（＊癌研） ：頭

頸部癌に対する咽後リンパ節の CT診断．第 13回日本

頭頸部腫瘍学会総会． 7月．大阪．

3) 部坂弘彦本多芳男，中島康博：感下第II期におけ

る動的解析（主に X線側面透視と圧力測定同時記録）．

第2回口腔咽頭科学会総会． 9月．大阪．

IV.著書

l) 石井正則：特殊環境下の平衡機能（分担執筆），檜

学，渡辺 動編：臨床耳鼻咽喉科頭頸部外科全書．金原

出版 222-236(1989) 

2) 小澤 仁，皆藤彦義，本多芳男：鼻・副鼻腔疾患と
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麻酔科学

教授：小林建一 麻酔と臓器機能

教授：若杉文吉 ペインクリニック

助教授：高木 康 呼吸生理

助教授：谷藤泰正 MAC, 肝・腎障害

助教授：天木嘉清 筋弛緩薬，伝達麻酔

助教授：根津武彦 集中治療，心臓麻酔

研究概要

I. 麻酔と臓器機能に関する研究

1. 麻酔補助薬と肝血流および肝代謝

1) Ca拮抗薬と肝代謝：ニカルジピンの肝循環，

肝代謝への影響を IMACエンフルレン麻酔犬で検

討した。その結果， 60μg/kg/minでは，血圧，心拍

出量，総肝血流呈および酸素供給量の減少がみられ，

高濃度投与での注意が示唆された。

2) ドパミンとドブタミンの肝循環，肝代謝への

作用の比較：ミニチュアピッグを用い， lMACエン

フルレン麻酔下で正常血圧および平均血圧50

mmHgの脱血性低血圧を作り，両薬各々5,10, 20 

μg/kg/min投与による肝血流，代謝への影響を検討

した。その結果，正常血圧では両薬とも総肝血流，門

脈酸素供給量増加により肝酸素供給量が増加した。

一方低血圧ではドパミンは門脈，肝動脈血流の増加

により総肝血流量を維持したが， ドフタミンでは変

化がみられず，低血圧時のドパミンの有用性が示さ

れた。

2. 麻酔（補助）薬と腎機能

1) セボフルレンと血清無機弗素の変化：吸入麻

酔薬の代謝過程で産生される無機弗素により腎機能

障害を起こす。そこで新麻酔薬セボフルレンの影讐

を，腎不全で透析中の手術例 5例について検討した。

その結果，血中無機弗素は吸入中止後30分で平均

46士7μmol/1と上昇し，腎障害発現の危険値とされ

る50μmol/1に近接した。以上からセボフルレン麻

酔では腎機能について充分配慮する必要が指摘され

た。

3. 肝障害と MACとの関連

これまでの研究で四塩化炭素肝硬変ラットでは

MACに変化のないことを明らかにした。今回は 12

頭の閉塞性黄疸モデル犬で MACの変化を検討し

た。その結果，総胆管結紫のみでは Bil．の上昇も軽

度で MACは変化しない。結紫後 1週間にさらにビ

リルビンを投与すると， T.Bilは21土1.3mg・ dJ-1 

まで上昇し， Bil.も髄液へ移行し MACも有意に

15%低下し， MACが血中ビリルビンの上昇によっ

て低下することが示唆された。

4 麻酔薬と中枢神経機能

l) 麻酔深度と線条体内ドパミン量の関連：麻酔

により脳内トランスミッターの分泌量が変化するこ

とが推定されるが，一定した結果ぱ得られていない。

教室ではこの問題について検討を始め， トランス

ミッターのうちカテコラミン濃度をマイクロダイア

リシス法を用いラット線条体で測定した。測定物質

はドパミン，その中間代謝物質である DOPAC,

HVAである。その結果，ハロセン深度が深くなるに

つれドパミンの分泌量は増加する傾向が示された。

しかし，結論を導くにはなお検討が必要である。

2) 伝達麻酔時の中枢抑制作用：脊椎・硬膜外麻

酔で煩眠状態が生じることは臨床的に経験される

が，その機序として求心性インバルスの遮断と局麻

薬の直接的な中枢抑制が考えられる。この点につい

て臨床例で，脳波の変化を周波数別に表示できるパ

ワースペクトラム分析法を用い検討した。その結果，

硬膜外麻酔で抑制の程度が強く現れ，傾眠状態は多

量の局麻薬による中枢への直接作用によることが推

定された。

II. 新吸入麻酔薬（デスフルレン）についての研究

デスフルレン，セボフルレンは血液／ガス分配係

数が小さく，身体への吸収排泄が速いと予想されて

いる。この点を確かめるためヒトで組織／血液分配

係数を測定した結果，デスフルレンではセボフルレ

ンおよび他の麻酔薬より小さいことが示された。ま

た，プタおよびヒトでデスフルレ｀ノ，セボフルレン，

イソフルレン，ハロセンについて比較すると，吸収，

排泄の速さはデス＞セボ＞イソ＞ハロセンの順で

あった。また， massbalanceよりデスフルレン，セ

ボフルレンの代謝率が小さいことが示された。

III. 神経筋伝達とその拮抗についての研究

1. 筋弛緩拮抗薬の作用機序

1) ネオスチグミンとエドロホニウムの作用部

位：臨床的にエドロホニウムでは四連反応比回復が

ネオスチグミンより優れていることから，終板にお

ける両者の作用部位が異なっていることが推定され

る。そこで微小終板電位の周波数増加率から両者の

presynaptic siteへの影響を比較した。その結果，周

波数増加率は両者に有意差はなく上記現象は説明で

きなかった。

2) テタヌス刺激による decurarization: Pos-

ttetanic potentiationにみられるように，非脱分極
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弛緩薬からの回復過程でのテタヌス刺激は回復を促

進させることが考えられる。そこで実験的，臨床的

に，異なった剌激条件下でこの点を検討した。その

結果， ラット坐骨神経筋標本では最低頻度剌激でも

回復過程が促進されたが，実験条件からヒトヘの応

用にはなお問題が残された。一方臨床例では神経筋

モニタによる尺骨神経剌激で，テタヌス後の回復時

間は対照の約 1/4に短縮される結果が得られた。し
かし回復促進が一時的に放出されたアセチルコリン

のみによるか疑問がある。

3) 新しい拮抗薬の検討：拮抗作用の他副作用も

ある 4-aminopyridineの誘導体である 3種の化合

物について， ラットの横隔膜神経，坐骨神経の筋標

本を用い検討した。その結果， 4-AMPに比べ作用発

現は短いが，効力比が低く，持続も短時問で拮抗薬

として不満足であった。

2． 他薬との相互作用について

l) ステロイド薬とベクロニウムの相互作用：化

学構造排泄様式から両者間の相互作用の存在が推

定される。そこで臨床例について検討した結果，ハ

イドロコルチゾン使用により作用持続は有意に延長

し，ベクロニウム投与 30分後の血中猥度も有意に高

く，上記推定が裏付けられた。

2) ヂアゼパムとパンクロニウムの相互作用：前

者は後者の作用を増強することが知られ，その機序

に関連しヂアゼパムの末梢レセプタの存在が指摘さ

れている。そこでbenzodiazepine拮抗薬 R015-

1788を用いラットで検討し，パンクロニウムの

ED50が有意に高値を示す結果が得られ，末梢レセ

プタの存在が示唆された。

IV. 呼吸機能に関する研究

1. 低酸素換気応答の分析

健常者ボランティア 5人について，高酸素吸入後

の30分低酸素， 15分高酸素の中間期を挟み，第 2の

15分低酸素を負荷し，換気応答について分析した。

その結果，換気応答が 2相性を示し，頸動脈体を介

する促進因子と中枢での神経化学物質の蓄積あるい

は延植のアルカローシスを介する抑制因子の関連に

よることが示唆された。

2. ミダゾラムの呼吸抑制について

健常者について低酸素および炭酸ガス換気応答を

検討し， 0.15mg/kg以上では両応答とも有意に抑制

され，特に低酸素応答は 150分後も回復しないこと

を指摘した。

V. 麻酔薬と炭酸ガス吸収剤との作用の研究

一連の研究のなかでセボフルレンは‘ノーダライム

中のシリカに吸着される可能性を示した。また，研

究手法上回路から回収される麻酔薬の正確な秤量の

ため不活性のキセノンを標準物質とすべきことを明

らかにした。

VI. 高体温についての研究

ミニチュアピッグでダントロレンの効果を 42℃

高体温下での投与と予防的投与にわけ，循環動態，血

中カテコラミンについて検討した。この結果， カテ

コラミンの上昇ぱ抑制しないが， カテコラミンによ

る心拍数，心拍出量，平均動脈圧の上昇を有意に抑

制し，投与法で差はみられなかった。

VII. 集中治療麻酔管理についての研究

開し術後ICU入室症例を，約4年を挟んだ前・後

2年間にわけ，体外循環時間人工換気時間を初め多

数の項目について検討し予後に影響する因子につい

て考察した。

全脊椎麻酔では循環系は脱神経され，心拍出量ぱ

心拍数に依存し，前・後負荷の影響を受けず，摘出

心のように作動することを明らかにした。

VIII. ペインクリニック

こころがからだに影響を及ぼす，すなわちストレ

スなどにより， 自律神経系，内分泌系，免疫系を介

して疾患がひき起こされると考えられる。ところが

星状神経節ブロックは明らかにこれら 3系に大きく

作用し，病態治癒に向かわせている。研究はこの療

法の適応疾患の確認と適応の拡大に向けられてい

る。
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第9回日本臨床麻酔学会総会． 11月．東京．

18) 瀧浪将典，金子実里，三島 仁，根津武彦，谷藤泰
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日本局所麻酔研究会． 12月．東京．

20) Yasuda, N., Lockhart, S.H., Eger, E.I. II, Weis-

kopf, R.B., Johnson, B.H. and Faussolaki, A.: 
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kinetics in humans : International Anesthesia 

Research Society 64th Congress. Mar. Honolulu. 
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IV.著書
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2) 小林建ー：肝疾患と麻酔法の選択の項分担執筆．鈴
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リハビリテーション医学

教授：米本恭三 リハビリテーション医学—-•

般，筋の病態生理学，神経

疾患，腰痛，スポーツ

講師：宮野佐年 リハビリテーション医学一

般，循環器疾患，中枢性疾

患，電気生理学

講師：河野照茂 スボーツ医学一般
（健康医学センター・スポーツ外来部に出向

研究概要

I. 骨格筋の生理的研究

ヒトの単一運動単位を記録できる埋入電極による

研究を引き続き行っており，歩行時の外側広筋の運

動単位の発火順序と，歩行速度，膝関節の角度，角

速度の関係を検討している。

筋力低下を来す原因には，神経原性・筋原性・廃

用性・加齢などがある。廃用性筋萎縮症は，廃用症

候群の一つであり，原因を除去し筋力増強訓練を行

えば可逆的であり，比較的速やかに回復するためリ

ハビリテーションが大切である。しかし，中枢性の

麻痺による筋力低下は，単なる筋力増強訓練を行う

と異常な運動や反射を引き起こし，正しい運動動作

のパターン確保が出来なくなることがある。電気刺

激による筋力低下の抑制は尚今後の研究を要すると

思われる。

II. 運動学に関する研究

l． 小学生の成長と筋力発揮特性の関係を調べる

と，膝伸展力については膝関節下垂位からの等尺性

伸展力で評価されるが，瞬発的な筋力発揮特性を示

す立ち上がりの tanfJは，学年と共に増大するが，筋

力当りの tanfJは変わらない。筋持久力も初期値に

対する 1分値の筋力比，及び力積の割合も学年差は

なし ‘o

これに対し，反応時間， 1/2握力の調節， リラク

セーションの際の筋電消失，張力減少については，高

学年につれて時間が短縮した。この時期の運動訓練

では，感覚入力の大きい作業課題がより適している

といえる。

2. 従来より，歩行分析については多くの発表が

なされているが，その結果を臨床場面ヘフィード

バックし，直接治療に役立たせている研究は少ない。

今回，熱傷後遺症により左股関節固定および右サイ

ム切断を施行され， しかも同時に運動学習障害があ

ると思われた症例に対し．症例の問題点を整理，単

純化し．患者の歩容に似せた歩行を健常人で行わせ

て歩行分析を行い．従来経験に頼られてきたゴール

設定および歩行指導をより客観的に施行することが

可能だと思われた。

III. 臨床的研究

1. 脳卒中

片麻痺における上肢のリハビリでは手の機能であ

るリーチ機能と手指の把持機能の両者の回復が必要

である。

リーチ機能は，肩甲帯，肩，上腕の機能であり，脳

卒中後遺症では，比較的回復がよいとされている。一

方手指の把持機能は，回復が遅く，麻痺の程度も強

いことが一般的である。

しかし，大脳出血片麻痺患者 66人で，検討すると，

手指の回復の良い，すなわち遠位筋回復優位例は

25.8%にみられ，特に視床出血に多くみられた。こ

れは，内包内の錐体路の局在と出血の場所から考え

ると，内包後脚に血腫が後方から進展した場合に多

くみられた。ただし，後脚の後ろ 2/3を越えて前方

に進展した場合にはみられなかった。

2. 心筋梗塞と心疾患のリハビリテーション

心筋梗塞の急性期のリハプログラムは，厚生省循

環器班の合併症のない場合に示されているとおり退

院まで1か月が一般的である。超急性期の安静を要

する時期に，坐位や頭部挙上位が心拍出量を少なく

することや，早期の作業療法が精神的緊張を除去し，

心臓の安静に寄与することが大きい。一方decon-

ditioningを防ぐために，発症後一週問ぐらいで，積

極的な運動療法を行い，運動負荷の日安は，自覚症

状や心拍数， EGC変化により決める． 5cal/minの

強さの運動負荷で異常なければ， 自宅退院して良い

と考えられる。

慢性期の心筋梗塞のリハビリの目標は，梗塞の回

復と共に体力や耐久性を改善し，発病前の状態にす

みやかに戻し，活動性に富んだ社会生活が出来るよ

うにすることである。この為には，食事指導・薬物

療法の他に運動療法を行う必要がある。

運動処方には症候限界性運動負荷試験を行い，負

荷量を決定しその 60-70%の強度の負荷を継続して

行う。

心疾患を有する脳梗塞患者のリハビリテーション

においては，動作時の易疲労感・頻脈・胸痛 •ST 低

下などから訓練が中断することが多いが，適切な薬

物療法と頻回の休息，心電図モニターを含むバイタ

ルサインや自覚症状を詳細にみながら訓練を行え
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ば，心疾患はリハビリを行う上で阻害要因にならな

いことが示唆された。

3. 切断

両上肢切断者へは義手を処方して与えるだけでな

く，自助具を併用させるなど柔軟な対応が必要であ

る。それは現在作製することのできる義手が，失

われた上肢の機能を完全に補い得るもので（まないか

らである。このような症例の義手訓練に要求される

事柄は，①義手製作上の工夫を重ねて操作性の高

いもの，あるいは装飾性がより優れたものをつくる

技術，②製作過程で施行錯誤や高性能のパーツが

使用できるような財源，③義手の使用を励ますと

共に，義手操作の限界を見極めて現実的な目標を設

定できる専門スタッフの存在ということになる。

4. NPH 

脳血管障害後の片麻痺患者のリハビリテーション

過程で正常圧水頭症（以下 NPH)が判明し，シャン

卜術を受けた症例を検討した結果，術後の成績判定

には ADLの改菩を含む長期の評価が必要であるこ

とがわかった。

5. ALS 

ALS末期で Respiratorの装消に関して生ずる問

題点を，大きく医療面と社会面に分けて考え， Respi-

ratorを装着した場合，延命はできるが現在有して

いる苦痛を長引かせるだけではないかという疑問，

呼吸器の管理上の問題， QOLの低下などがある。

社会的な問題としては，経済的な負担がかかるこ

とであり，部屋の差額とか呼吸器の負担を個人です

るのか， という問題などがある。介護は基準看護で

の Nurseのみの看護では不十分であり，家族の介

護，それができなければ付添いの介護となるが，こ

れは経済的な問題と重なる。

Respiratorを装着しない場合，医療面は，呼吸苦

を放置するのかということや， さらに殺人ではない

かとの問題があり，社会的な面では，倫理的な問題，

法律的な問題，まだ日本の場合は社会的なコンセン

サスが得られていないと思われる。

IV. その他重症ハイリスク疾患のリハピリテー

ション

重症ハイリスク患者のリハビリテーションは，救

命的な処置と同時に廃用症候群の予防を中心に早期

より開始し必要に応じ精神的なサポート，疼痛の緩

和，体力の回復を目指すことである。
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II. 内視鏡治療学に関する研究

内視鏡科 1. 消化管出血に対する内視鏡的止血法

上部消化管出血は消化性潰獨出血が最も多いが，

教授：渡辺 豊 レーザー内視鏡，消化性潰 近年AGMLや再発癌からの大量出血等の璽篤な全

瘍の臨床 身疾患を背景にもつ症例が増加している。我々はい

助教授：鈴木博昭 消化器内視鏡治療，消化管 かなる病態の出血にも対処できるように薬剤散布

出血 法，薬剤局注法，高周波凝固法，レーザー法，クリッ

講師：大政良二 食道・胃静脈瘤硬化療法，大 プ法，内視鏡的結槃法等の各種止血法に習熟し選択

腸癌早期診断，超音波内視 している。また，継続的な止血効果を得るためのエ

鏡 夫として経過観察と追加治療を積極的に行ってい

講師：増田勝紀 胃癌レーサー治療，気管支 る。

鏡電子内視鏡 2. 胃・食道静脈癌に対する内視鏡的治療

研究概要

I. 内視鏡診断学に関する研究

I) 消化器疾患の内視鏡診断

消化管で現在検査可能な臓器は，食道，胃，十二

指腸，小腸，大腸，終末回腸，胆管，膵管などがあ

る。内視鏡診断学は治療方針を決定するためにの前

提である。内視鏡診断において，主な目的1ままず良

性，悪性疾患の鑑別，ついで悪性疾患であれば，生

検，色素内視鏡，電子内視鏡，超音波内視鏡などを

駆使して，組織型，病変の範囲，深達度， リンバ節

転移等を診断することである。

消化管癌の早期発見に関する研究としては，微小

胃癌 (5mm以下の癌），食道上皮内癌や粘膜癌，大

腸早期癌（とくに陥凹型），胆道系早期癌などの発見

が主な目的である。胃癌や大腸癌の早期発見ヽンステ

ムの試みとして内視鏡を第ー選択とする集団検診や

職域検診を行っている。

さらに電子内視鏡を活用して，胃小区よりもさら

に小さなレベル（腺管開口部のビットパターン）の

観察を行い微小胃癌，食道上皮内癌の診断を行って

いる。細かいレベルでの病理切除標本と対比検討し

ている。

超音波内視鏡では，粘膜下腫瘍，癌の深達度，ス

キルス胃癌などの画像を検討している。胆膵疾患に

対しては ERCP,超音波内視鏡の他に経十二指腸胆

管鏡膵管鏡も試みている。

2. 呼吸器疾患の内視鏡診断

近年増加の領向の肺癌に対応して，気管支鏡検壺

も増加している。癌，結核，慢性呼吸器疾患に対し

て経気管支鏡生検やプラッ｀ンソグによる細胞診を

行っている。とくに X線やCT検査では発見しにく

い早期気管支癌の発見に努めている。

胃・食道静脈癌出血は大量出血が多く肝砺変など

の重篤な肝障害を背景としているので，緊急手術の

成績は芳しくない。我々はその対策としてエトキシ

スクレロール（硬化剤）を用いた緊急硬化療法を行

い良好な止血成績を挙げ，緊急手術の回避に努めて

いる。さらに出血防止と静脈瘤の治療を目的として，

内視鏡的硬化療法を行い満足すべき治療効果を得て

いる。胃静脈瘤出血に対しても，上記の硬化療法に

加えてヒストアクリルを用いた硬化療法や静脈瘤結

槃術について検討している。

3・ 消化管腫瘍に対する内視鏡的治療

早期胃癌の内視鏡治療に関しては，原則として外

科手術と同等の根治性が得られる場合という倫理上

の制約がある。ただし，重症の合併症や手術拒否な

どで手術不能とされた場合は早期胃癌のみならず進

行胃癌， さらに食道癌に対しても積極的に内視鏡的

レーザー治療を行っている。

大腸ポリープに対しては内視鏡ポリペクトミーを

行っている。平坦あるいは陥凹型早期大腸癌に対し

てもストリップバイオプシー法などを用いた内視鏡

的治療例が増えている。

4. 消化管狭窄に対する内視鏡的治療

消化管の狭窄の原因は，ほとんどが手術不能ある

いは再発の食道癌か術後の搬痕狭窄である。癌性狭

窄に対してはレーザーとバルーンで拡張し最終的に

ぱプロステーゼ（人工食道）を挿入する場合が多い。

搬痕狭窄に対して内視鏡下のバルーンやプシーを用

いた拡張術によつて著効を得ている。

5. 胆道系疾患に対する内視鏡的治療

胆道系における内視鏡的治療の主な対象は閉塞性

黄疸あるいは結石である。結石に対しては， EST（内

視鏡的乳頭切開術），バスケット排石あるいは砕石に

よる治療を行っている。手術不能の胆管癌による黄

疸に対しては ENBDやERBD（内視鏡的胆管ドレ

ナージ）及び， PTCD,PTGBDなどで対処し，継続
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的な効果を期待してステント（プロテーゼ）を挿入

している。

6. 癌性気道閉塞に対する内視鏡的治療

主気管気管支に浸潤した癌のために呼吸困難を

きたした症例に対して救急救命的な意味でレーザー

治療を行い，良好な治療成績を挙げている。

7. まとめ

内視鏡的な癌治療の現状は，あくまで局所的な治

療であるために，手術可能例においてはその適応は

著しく制限される。しかし，今後は高齢化社会とと

もに手術不適応例が増加し内視鏡的治療の適応例が

増加する。また， qualityof lifeの重視や， informed

concentすなわち患者側からの治療法選択の傾向を

考えると，内視鏡的治療の求められる範囲はますま

す拡大されるものと考える。
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歯 科

教授：田辺睛康 IJ腔外科学，顎発育， 口腔

修復

助教授：杉崎正志 ロ腔外科学，顎運動分析，顎

関節症

講師：伊介昭弘 歯科学， 口腔解剖

研究概要

I. 顎関節疾患の基礎的臨床的研究

1. 日本人の下顎頭形態について

日本人晒浄頭蓋骨 454顆の下顎頭形態を観察した

結果， flattype 13.6%, convex type 58.2%, angled 

type 15.4%, rounded type 6.3%, other type 6.4%で

あった。これらの標本の咀喉機構を調査し，各下顎

頭形態の特徴について検索した結果，下記の結果が

得られた。

convex type :この形態ぱヒトの咀噌系に最も適

しているものと考えられた。

flat type:咀咽力および臼歯欠損によるリモテリ

ングの影響を受けていると考えられた。

angled type :咀咽力はflattype同様に大きく，

比較的安定した形態であると思われた。

rounded type :咀咽力1ま小さく，下顎骨の成長に

も影響されていると考えられた。また，加齢や歯の

欠損数とも関連が見られたことから下顎頭形態の安

定性が悪いものと考えられた。

other type:いわゆる変形性関節症か多く観察さ

れ，下顎頭骨表面の変化量も最も大きかった。

2. 下顎商の形態について

下顎裔の計測値と顔面形態との関係を検討するた

め，日本人乾燥頭蓋 48顆の顔面部の人類学的計測点

と下顎腐の計測値を 3次元測定装置を用いて検索し

た。その結果，顔面の点計測値および距離的計測値

の多くは，前下顎腐長，内ド顎廊長と相関が認めら

れたが，外下顎裔長と相関が認められたものは少な

かった。また，側方より観察した下顎裔の外側の後

方斜面角は，頻面計測点の前 1‘'方向成長を示す値と

正の相関があり，中央角ぱ逆の結果となった。以上

より，外側角が急峻なものふ頗面の前下方への発

育がよいものであり，中央角か忍峻なものIi, 中顔

面の前方への発育が小さいものということが示唆さ

れた。

3. 唇顎口蓋裂患者における顎関節症の臨床的検

討

唇顎口蓋裂患者における顎関節祉状の訴えぱ，唇

顎口蓋裂患者が顎関節症の要因を多く備えているに

もかかわらず一般の小児患者における訴えとの差ぱ

認められない。唇顎口蓋裂患者は症状に対する自覚

が低いことと実際に顎関節症状をしめす者が少ない

ことが前回の調査で明らかになった。そこで顎関節

症解明の基礎研究として下顎頭の形態を調べ分類し

たところ convextypeが約半数をしめ，顎関節症状

のある者，既往のある者にはflattypeが増加する煩

向が見られた。

4. 顎関節内障の保存的治療について

顎関節内障の治療目標を明らかにし，治療法およ

び治療成績について報告した。

すなわち，治療目標を二つ挙げ， 一つには生理学

的，解剖学的に正常にし，機能的に安定した正常化

とし，他の一つは，関節の機能改善と悪化防止とし

た。この目標設定は本症の治癒判定につながるもの

であり，一方では現在における保存的治療法の限界

が明らかにされた。

IL 唇顎口蓋裂患者の咬合管理

当科では，唇顎口蓋裂患者の唇裂・ロ蓋裂手術後

の治療として咬合管理を中心とした歯科治療，すな

わち矯正治療，外科的矯正治療，および補綴治療を

一貫として行ってきている。

'79年 4月から現在までに来院した唇顎 ll盤裂患

者は 450名であり，その治療状況を分析し，今後の

冶療体系について検討した。

初期の頃は， collapseの改善を主体とした顎裂部

の拡大を目的に， 4～6歳を中心として，床拡大矯正

装置を用いた早期治療を行った。しかし， この方法

でぱ，永久歯が完全に萌出するまで 10年の歳月を必

要とするため，矯正治療が完了するまでに精神的な

苦痛を与えることになり，また，矯正装置の患者側

における管理の煩雑さが問題となった。

近年は， expansionarchおよびdirectbonding 

systemによるマルチブラケット法を用い，治療開始

時期も一般矯正治療患者の開始時期とほぽ詞じ時期

に変更した。しかし，マルチプラケット法は，審美

的に問題があるため，歯列，顎裂の構築完成後すぐ

に装置除去を希望する患者が多く，長期にわたる安

定した咬合の維持（保定）にぱ，多くの間趙点か認

められた。

現在はこの保定に対して，顎裂部へのフロック骨

の骨移植による外科的保定方法たけてなく，補綴的

保定方法などを行い，保定法についての検討を行っ

てし、る。
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III. 外科的矯正術後顎間固定中の骨格性後戻りカ

の計測

下顎骨骨切り術を用いた外科的矯正後のいわゆる

骨格性後戻りは顎間固定中にすでに起こる。これぱ

基本的に：ま顎口腔組織内に不均衡な張力，すなわち

骨格性後戻り力 (skeletalrelapsing force, SRF)が

存在し，移動した骨片に作用するためと考えられる。

しかし，直接に SRFを研究対象とした報告はなく，

SRFの性質については明らかでなかった。そこで，

顎間固定に利用している歯列矯正用主線に歪ゲー・；；

を取り付け SRFによる主線のたわみを検出するこ

とにより SRFを記録，計測し，その方法を症例と共

に報告した。

患者は小下顎症を伴う II級 l類不正咬合の 23歳

女性で， SRFの記録はオトガイ形成術を併用した下

顎枝矢状分割術による下顎骨前方移動後の 3,10, 18, 

33,44日に行った。その結果， SRFの大きさとパ

ターン（ま術後時間経過および下顎安静位，感下，咬

みしめ，発音等の記録時の患者の条件により変化し

ていた。術後 3日では下顎安静位で 550gの持続的

なSRFが存在した．照下時に1ま約 1kgに達した。咬

みしめや発音ても SRFは増大する煩向が術後 10,

18日でもみられた。すなわち， SRFは手術による顎

骨周囲組織の伸張に起因する持続的張力と生理的筋

活動に起因する間欠的張力から成ることが示唆され

た。安静時の持続的 SRFIま術後時間経過とともに

徐々に小さくなり，術後 44日では非手術者を用いた

コントロール値(150g)と同程度になった。また，術

後33日以後は慮下，咬みしめでは SRFは増大せず

逆に打ち消されるようになった。すなわち， SRFは

術後の数週間が大きく， これは顎周囲組織のうちの

特に舌骨上筋群の伸長への適応および骨切り部の初

期治癒に相当する期間と考えられた。

以上のように，後戻り傾向や骨治療経過を反映す

るSRFの記録は，矯正手術に関する研究に利用価

値がある。

IV. 口腔内の金属アレルギーに対する調査と治療

の可能性の有無の検討

近年アレルキー疾患の増加頷向が認められる中

で，金属アレルギーについてもこの例外ではない。日

常臨床の中で，金属アレルギーが口腔粘膜病変

(lichen planus etc.)や皮府病変（掌槌膿胞症）の一

要因と成っていると思われることが時折認められ，

その場合にこの病変に対する処置に苦慮することも

多い。また， まれではあるがこのような口腔粘膜病

変からの癌化を経験することもあるため，早期に処

置が必要であると考えている。このため口腔粘膜病

変が金属アレルギーによると思われる場合に biop-

sy後皮府科にご協力をお願いし patchtestを施行

し．原因が金属であると疑われる場合にその要因と

なっていると思われる金属を除去し，臨床症状の変

化の有無を調査する。一人一人の患者のアレルギー

の原因となる金属を調べ，その患者に合った合金を

処方し補綴を行い経過を観察することで，金属アレ

ルギー治療法としての可否について考察している。

V. 口腔腫瘍に対する治療法の検討

日常， 口腔を診察しているが， この部位に発生す

る歯原性腫瘍や悪性腫瘍の治療方針は完全には確立

されていない。集学的治療の重要性が認識されてい

るが，歯科口腔外科的立場より，放射線療法，手術

療法，化学療法を組み合わせて口腔の機能をできる

だけ温存しながら，腫瘍治療の成績向上に努めてい

る。例えは放射線療法では後障害の放射線骨壊死

を防ぐ防御プレート，顎関節部腫瘍では阻哨機能を

回復させるように，人工下顎腐や下顎頭による再建

術を現在も行いつつあるが， さらにそれらの発展を

考えている。
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共用研究施設

（編集部より） 前報で共用研究施設の新機構につ

いての構成を記したが，本年より医科学研究所に，新

しい研究室として培養細胞研究室が加わったので，

この研究室並びに，重複するところもあるがもう一

度共用研究施設についても簡単に紹介しておく。す

でに '79年 2月10日，本大学の［共同利用研究施設

に関する問題点洗い出し 3人委員会］から組織培養

室設置の提案が出されていたが，当時の状況からみ

てまだ時期尚早と判断された。しかし，＇ 87年になり，

当時の組織培養の研究状況からみて，組織培養室（仮

称）の新設が必要であるという意見が出てきた。教

授会で1ま('87.5. 11,'87. 6. 8.），組織培養室の設置を

検討する委員会をもうけ（委員長：寺島芳輝教授，

委員：平野 正教授，永森静志，本田まり子，山崎

春城，篠田宗次各講師），この件について検討するこ

医科学研究所

とにした。同委員会は，組織培養室の設置について

十分に審議し，その必要性を教授会に答申した('89.

3. 27)。この答申は，教授会において承認され ('89.

4.10)，培養室設置を推進するための委員会．培養細

胞保存室設置準備委員会が組織された（委員長：桜

井進教授，委員：福原武彦教授，大川 清講師，永

森静志講師，佐々木 寛助手，オブザーバー：小森

亮専任理事）。同委員会は，研究室設置の具体案を教

授会に提出し，＇ 89年 9月25日承認された。組織培

養室は名称を培養細胞研究室と改め，＇ 89年 10月1

日に発足した。また，室長には桜井 進教授（追伝

子工学研究室長と兼任）か委嘱された。

なお，医科学研究所長であった井川幸雄教授は'89

年3月31日をもって定年退職され，新研究所長に福

原武彦教授が4月1日付で就任された。

トは上清分画に多く含まれていることが明らかと

なった。しかし， この上清には央雑物が多く，単離

の程度は充分とは言い難かった。この上清に対して

所長 福原武彦 硫安による塩析を試みたところ， 40-60％硫安でラ

セン型フィラメントが析出していることが解った。

この塩析されたラセン型フィラメントを SDS-

微細形態研究部
PAGEで分析すると約 135KD, 98 KD, 68 KDおよ

び35KDの位置に主要なバンドが現れ，このフィラ

メントを構成しているタンパク成分と思われた。教授：鈴木昭男

助教授：田中 寿子

講師：幡場良明

講師：山口 正視

超微構造病理学，細胞小器

官病理学

細胞の形態と機能に関する

組織化学

組織の微細立体構造に関す

る研究

酵母・細菌・ウイルスの微

細形態学

II. 牌臓の立体微細構築に関する研究

各種動物の牌臓の立体微細構築に関する比較解剖

的な研究の一環としてニワトリの牌臓赤色髄の研究

を行った。赤牌髄は比較的広い牌索域と所々で吻合

する牌洞から成り，牌洞内壁は，可成り不規則な形

をした分化度の低い内皮細胞に覆われ，牌洞壁には，

牌索腔に通じる大小類円形の stomataが多数不規

研究概要 則に散在していた。牌索域には，良く発達した英構

I. ミトコンドリア内ラセン型フィラメントの単離 造を持つ英毛細血管が認められた。動脈性毛細血管

ミトコンドリア内ラセン型フィラメントの分子構 末端部の大部分は不規則多孔性の壁を持つ牌洞に直

築を明らかにする第一段階としてこれを単離するこ 接連絡していた。鳥類であるニワトリの赤牌髄に直

とを試みた。アルコール長期投与ラットの肝を材料 接的な方法によって閉鎖末梢流床が観察されたこと

として用いた。肝細胞よりミトコンドリアを分離，次 は，下等な哺乳類であるモグラ，スンクスでも同じ

いでこのミトコンドリアを破砕し，密度勾配遠心分 様な閉鎖性流床を報告した事と併せて系統発生的な

離法により内膜，外膜，基質および上清に分けた。各 見地から興味深い結果と思われる。しかし，この様

分画を透過電顕で観察すると，ラセン型フィラメン な動脈性毛細血管末端部では，血液の一部が不規則

-176-



多孔性の牌洞壁から可成り容易に牌索腔に流失し得 が阻害され，血清Albが欠損している NARでは少

ると推定される。 数の Alb十肝細胞が存在し，加令や肝発ガ｀ノ剤によ

り増加することが知られている。これらの細胞に少

III. 酵母細菌，ウイルスの微細形態学 量の Alb-mRNAがあることが Northernblotによ

1) プラズマ重合支持膜 (PPS)に関する研究 り証明され，さらに免疫電顕的に Alb十肝細胞では

約 20nmの厚さの PPSを2Xlmmの単スリッ 生合成された Albの分泌阻害が示された。 NARの

トメッシユにはり，動物組織の超薄切片を載せて写 AlbはWesternblotにより 68,50, 25 KDの3種

真撮影を行った。その結果，十万倍以上でも試料ド より成ることが明らかになり， 50KD AlbはH-

リフトは認められず，単位膜構造も容易に観察でき ex on-deleted mRN Aに由来し， 25KDはその分解

た。また， 2-3nmの厚さの PPSも容易に作製でき， 産物と推察された。以上の結果より， NARでは Alb

高分解能ネガティブ染色像が得られ，非常にすぐれ mRNAのalternativesplicingが加令や発ガン剤に

た支持膜であることがわかった。 より促進し，産生蛋白が異常なため，細胞内 process-

2) 酵母で生産された B型肝炎ウイルス表面抗 ingが阻害されている可能性が示唆された。

原 CHBsAg)の超微構造

プラズマ重合支持膜をもちいてネガティフ染色法

により観察した結果，酵母 HBsAgは，殆どが角ばり

のある球形で，まれに棒状を呈し，その直径は平均

27._5 nm,長さは 32.5nmであった。拡大すると穴の

ある 4.3nmのサブユニット構造が明瞭に認められ

た。これは，直径 21.2nmで3nmのサブユニットか

らなるヒト HBsAgと異なる。この違いは，酵母

HBsAgは，ヒトと異なり，糖鎮のない 23,000ダルト

ンのサブユニットがダイマー構造をとっているため

と考えられる。

IV. 乳腺髄様癌の局所癌免疫機構の特異性

リンパ球浸潤の著しい髄様癌（MC)は他組織型に

比べ予後がよいことが知られている。 3例の MCを

組織化学的，電顕的に検索した。MCに浸潤するリン

パ球の大部分は T リ｀／パ球であり，その多くに IL2

receptor CR), transferin Rが証明され，活性化リン

パ球の乏しい乳管癌とは明らかに異なっていた。さ

らに CD57+cell,広義の macrophage,形質細胞が

高頻度に認められた。電顕的にはリンパ球は大形で

顆粒を有するものが多く，癌細胞に微絨毛で接着，癌

細胞内に侵入する像，癌細胞の変性像が認められた。

このような所見は in vitroで観察された cytotoxic

T cel]による細胞傷害と類似していた。さらにリソ

バ節の highendothelial venule様の小血管，その内

皮細胞間を通過するリンバ球が注目された。以上の

事実より MCでは癌局所に免疫相当細胞が流入し，

癌坑原に対する effectorcellとなり得る条件が渦た

されているものと推察された。

V. 無アルプミンラット (NAR)産生アルプミン

(Alb)の特性（第 1細菌学教室との共同研究）

Alb遺伝子に欠損があり Alb-mRNAのsplicing

研究業績

I. 原著論文

1) Suzuki, T., Tanaka, H. and Obata, T.: Con-

glomerate proliferation of smooth endoplasmic 

reticulum in proximal tubules of the kidney. J. 
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kidney. J. Ultrastruct. Mo!. Struct. Res. 102: 229-
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3) 山口正視平野正，広川秀夫（上智大），菅原敬信＊，
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微鏡． 24:47-51 (1989) 

4) Hataba, Y. and Suzuki, T.: Scanning electron 

microscopic study of the red pulp of ferret spleen. 

]. Electron Microsc. 38(3) : 190-200 0989) 
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る形態学的研究．慈恵医大誌． 104: 525-541 (1989) 

8) 山口正視松本恵芙，斉藤英希：電子顕微鏡試料作
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0989) 

9) Tanaka, A., Yamaguchi, M., Iwasaki, T. (Chuo 

Univ.) and Iriyama, K.: A new replica method for 

electron microscopic observation of Langmuir-

-177-
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IV.著書
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2) 鈴木昭男：腎の構造の項分担執筆．飯島宗一他紺：

現代病理学大系．中山書店． 3-42(1989) 

V. その他

l) 山口正視： （書評）朝倉健太郎，安達公一：電子顕微

鏡をつくった人々．医学出版センター．遺伝． 43:75 
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生化学研究部

助教授：栗岡 晋

助教授：入山啓治

講師：小幡 徹

研究概要

生化学・分析化学

分子博物学

内分泌生化学

I. 神経回路網形成に関する中枢神経系膜タンパク

質の基礎的研究

中枢神経系膜タンパク質，特にシナプス膜タンバ

ク質は，神経回路網の形成とその機能発現に重要な
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役割を果たしている。しかしながら二．三の神経伝 III. 分析に関する研究

達物質受容体関連タンパク質を除いて，分離分析及 1) HPLCによるボリアミン，ヒスタミン分析法

び機能についての解析がこれまで多くしまなされてい を改良，開発し実用に供した。また，超遠心浮上法

ない。最近，細胞間粘着物質や神経突起伸張に関与 で得た血清中の全リポタンバク質を HPLCゲル炉

する膜糖タンパク質が，脳中に見いだされているこ 過カラムによって VLDL,LDL, HDLに分離する超

とから，シナプトソーム膜画分に存在する糖タンバ 遠心 HPLC法を実用化した。

ク質をコンカナバリ ‘/A(Con A)に対する結合性 2) HPLC用新充填材 (Microsphericalcarbon 

を指標に分離分析し，二次元電気泳動(2DE)分析と beads)によるカテコラミン， ビタミン B6(6型）の

その ConA染色の結果から，少なくとも 30個の夕 分離分析を検討した結果， 0.1%TFA—アセトニト

ンパク質群として検出した。これらのタンパク質群 リル系溶出液で満足すべき結果を得た。

中，クマシー染色や銀染色では検出されにくいがシ 3) 異常ヘモグロビンの構造解析：委託サーヒス

ナプトソーム膜に比較的多く特徴的に存在し， Con 分析中に見いだされた異常ヘモグロビンの構造解析

Aに対して特に強い結合性を示す低分子量 (13K) を委託者の了解を得ておこなった。¢サフユニット

タンバク質の存在を明らかにした。イオン交換及び に異常が存在することが確認され，¢鎖のトリプシ

ゲルクロマトグラフィの 2ステップでこの糖タンバ ン分解物のペプチドマップから，アミノ酸の置換の

ク質 (GP13と命名）を精製した。 GP13タンパク質 存在が推定されるペプチド鎖を見いだし，引き続き

のアミノ酸組成分析の結果ぱ免疫グロフリン系スー アミノ酸配列を分析中である。

パーファミリィである Thy-1などの糖タンパク質 4) ガス体のカスクロマト質量分析による定量法

とは異なっていた。また，化学構造の解析や培養神 (SIM法）において不活性ガスを内部標準とした測

経細胞に対する影響等については検討中であり，今 定法を考案し，新しく供給されたシステムバーショ

後さらに多くの知見が得られるものと期待される。 ン(Ver.3.0lA)を用いて，実行を伴ういくつかの問

題点について検討をおこない実用に供した。

II. 細胞質甲状腺ホルモン結合タンパク質につい

て IV. 生体および人工システムにおけるエネルギー

ヒトガ‘ノ培養細胞株 (A431)より発見し，精製し と情報の流れの分子レベルでの研究

た細胞質に分布する甲状腺ホルモン結合タンバク質 メソフレンフィルターに脂質を滲み込ませたもの

(p 58)は，そのモノクローナル抗体 (Jl2)を利用し を，等モルの KC!とNaClとを仕切るように置く

て， cDNAが作製され，核酸配列からアミノ酸一次 と，そのものが電気的に発振することは先に見いた

構造が決定された。遺伝子データベースの検索より， したが，制御できなかった。そこで，その脂質の発

これは Pyruvatekinaseのモノマーであることが判 振現象の制御を意図して成功した。 Langmuirの技

明した。この事実を踏まえ，甲状腺ホルモンの主要 術を用いてレシチン単分子膜を構成すると，そのも

標的器官である肝臓において甲状腺ホルモンの作用 のの二次元的分子密度を連続的に変化できる。その

と，この結合タンバク質の役割を推定すべく実験を 変化過程で，変位電流を連続的に測定したところ，ニ

おこなった。 次元的分子密度を可逆的に変化すると，それにつれ

ラットの肝切除後再生肝の各期より実質細胞を て変位電流の発生が可逆的に増減することを見いだ

単離し，それら細胞における甲状腺ホルモ｀ノ結合夕 した。これは電気的な発振であり，それが制御でき

ンバク質 (p58)の産生菫をメタボリックラヘル法及 たことを示す事実である。二次元的分子密度の可逆

び免疫沈降法により定量した。この p58ふ肝再生 的増減ぱ，生体膜中ではある種のタンパク質分子が

開始初期 (DNA合成開始前期）に相当して産生量の 達成しているものと予想している。現在，このシス

ピークが有ることを見いだした。同時に測定したも テムに組み込めるタンバク質の探索中である。

う一つの甲状腺ホルモン結合タンパク質 (p55: これ以外の成果に付いては，研究業績欄に示すと

Protein disulfide isomerase)は，これと異なるバ おりである。

ターンを示し，二つの甲状腺ホルモン結合タンパク

質の違いまたは甲状腺ホルモン作用の多様性を7Ji 研究業績

唆した。これは現在尚実験の継続中で，甲状腺ホル I. 原著論文

モン欠乏または過剰ラットにおける肝再生能と， こ 1) 石岡憲昭，名竹洋子，黒須泰行（日本分光），栗岡

れらタンパク質の変動について実験を進めている。 晋： ConA結合性ウシ脳シナプソトーム膜糖タンバ

-179-



ク質，神経化学． 28:264-265 (1989) 

2) 栗岡晋，石岡憲昭，宇田川座・f・，松田 誠：ピリ

ドキサールリン酸と GABふ受容体．神経化学． 28:

148-149 0989) 

3) Arai, K. (Josai Univ.), Ishioka, N., Huss, K.*, 

Madison, J.* and Putnam, F.W.* (*Indiana Univ.): 

Identical structural changes in inherited albumin 

variants from different populations. Proc. Nat!. 

Acad. Sci. USA. 86 : 434-438 (1989) 

4) Arai, K. (Josai Univ.), Madison, J.*, Huss, K.ぺ

lshioka, N., Satoh, C.**, Fujita, M.** (**Radiation 

Effects Research Foundation), Neel, ].V. (Univ. of 

Michigan Medical School), Sakurabayashi, I. (Jichi 

Medical School) and Putnam, F.W.* (*Indiana 

Univ.): Point substitutions in Japanese alloal-

bumins. Proc. Nat!. Acad. Sci. USA. 86 : 6092-

6096 (1989) 

5) Suzuki, T., Tanaka, H. and Obata, T.: Con-

(Kitazato Univ.). Nitta, K. (Teikyo Univ.), Aoki, 

T. and Iriyama, K.: The pathway of glutamine 

oxidation in MC-29 hepatoma mitochondria. Ji・ 

keikai Med. J. 36: 241-249 (1989) 

12) Kanemitsu. H.*, Tamura, A.*. Kirino, T.*, Oka, 

H.*, Sano, K.* (*Teikyo Univ.). Iwamoto, T.. 

Y oshiura, M. and Iriyama, K. : Allopurinol inhibits 

uric acid accumulation in the rat brain following 

focal cerebral ischemia. Brain Res. 499: 367-370 

0989) 

13) 青木利彦、吉浦昌彦，岩本武夫，入山啓治：心筋中

の尿酸． プリン・ピリミシン代謝． 13:40 0989) 

14) 入山啓治，金光秀晃（帝京大）：各種組織中の尿酸．

プリン・ピリミジン代謝． 13:39 (1989) 

15) 李 大国（帝京大），吉浦昌彦．岩本武夫，入山啓治：

ラットガラクトース白内障における尿酸の変動．プリ

ン・プリミジン代謝． 13:79-85 (1989) 

glomerate proliferation of smooth endoplasmic II．総説

reticulum in proximal tubules in the kidney. J. 

Toxicol. and Pharmacol. 2: 182-202 (1989) 

6) Iriyama, K. and Y oshiura, M. : A new replica 

method for electron microscopic obervation of 

Langmuir-Blodgett film with plasma polymerized 

film by glow discharge. Chem. Lett. 1989: 1635-

1638 (1989) 

7) Ozaki, Y. (Kuwansei Gakuin Univ.), Aoyagi, K. 

(Fukushima Natl. Coll. Technol.), Iriyama, K., 

Ogoshi, H. (Kyoto Univ.) and Kitagawa, T. (Ok-

azaki Nat!. Res. Inst.) : Resonance Raman charac-

terization of (N-methyloctaethylporphyrinato) 

cobalt (II). J. Phys. Chem, 93: 3832-3847 (1989) 

8) Tanaka, A., Yamaguchi, M., Iwasaki, T. (Chuo 

Univ.) and Iriyama, K.: A new replica method for 

electron microscopic obervation of Langmuir-Blod・

gett film with plasma polymerized film by glow 

discharge. Chem. Lett. 1989: 1219-1222 (1989) 

9) Kubo, H., Sasaki, R., Yoshii, S., Hori, N., Tsuda, 

N., Tabata, Y., Nakamura, N., Kashiwazaki, 0., 

Aoki, T., Yoshiura, M., Iwamoto, T. and Iriyama, 

K. : Alteration in the gastric tissue uric acid level 

as an etiologic factor exprimental stress ulcer. 

Cytopropect. Cytobiol. 6: 348-354 (1989) 

10) Lee, T., Yoshiura, M.. Iwamoto, T., Kamada, Y., 

Kamada, H. and Iriyama, K.: Liquid chromatogra-

phic study of glutathione in the course of galactose-

induced cataract development. Jikeikai Med. J 

36: 251-259 (1989) 

11) Matsuno, T. (Natl. Inst. Health). Suzuki, H. 

1) 石岡憲昭，栗岡晋： Pancreaticpolypeptide. lei 

本臨林 (ReceptorJ. 47: 323-328 (1989) 

2) 入山啓治．桑名達雄（株・コタキ制作所） ：LB膜の

吸収およひ発光スペクトルの研究．化学工業．40:652-

658 (1989) 

3) 入山啓治： LB膜の研究の視状と将来・化学工業．

40: 824-829 (1989) 

4) 入山啓治：タンパク質 LB膜の作製．化学工業． 40:

943-947 (1989) 

III． 学会発表
l) 栗岡 晋，石岡憲昭，宇田川疫子，松田誠：ピリド

キサールリン酸と GABふ受容体．第32回日本神経化

学会大会． 9月．札幌．

2) 石岡憲昭，名竹洋子，黒須泰行（日本分光），栗岡

晋： ConA結合性ウシ脳・ンナプトソーム膜糖タンバ

ク質．第32回日本神経化学会大会． 9月．札幌．

3) 栗岡 晋，石岡憲昭，宇田）l|疫子：神経組織膜画分

にあるピリドキサール結合性タンパク質の分析・第62

回日本生化学会大会． 11月．京都．

4) 石岡憲昭，名竹洋子，栗岡 晋：コンカナバリン A

結合性・ンナプトソーム膜タンパク質の分離精製・第 62

回日本生化学会大会． 11月．京都．

5) 小幡 徹｀チェン・シュウイェン：甲状腺ホルモン

からみた肝再生．日本内分泌学会第 62回秋季学術大

会． 10月．札幌．

6) 小幡 徹，チェン・シュウイェン：ラット肝再生に

おける細胞質甲状腺ホルモン結合蛋白質 (P58)の変動

について．日本生化学会第 62回大会． 11凡京都．

7) lriyama, K., Y oshiura, M.. Tanaka, A.. Araki, 
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T. *, Sugawara, Y.* (Tokyo Gas Co. Ltd.), Ozaki. Y. IV.著書

(Kuwansei Gakuin Univ.) and Okada, M. CHiro-

shima Univ.) : Photoelectrochemically active mi-

crostructures of Langmuir-Blodgett film system 

visualized by a new replica method for transmission 

electron microscopy. International Symposium on 

Photoinduced Surface Reaction. Nov. Kyoto, 

8) 入山啓治，田中 昭，岩崎孝志（中央大） ：‘‘直流グ

ロー放電によるプラズマ重合レプリカ法”による LB

膜の表面構造の評価．第4回コロイドおよび界面化学

特別討論会（固体表面—界面の化学と技術）． 6 月．東京．

9) 島田 繁＊，岩崎孝志＊，若林久夫＊（＊中央大），入山

啓治，田中 昭：スピロビラン LB膜の ESR.第50回

応用物理学会学術講演会． 9月．福岡．

10) 荒木敏成＊，島田直樹＊，菅原佑三＊ （＊東京ガス

K.K.），入山啓治： PcLB膜の NO2感応性とレプリカ

法．第50回応用物理学会学術講演会． 9月．福岡．

11) 入山啓治．田中 昭，荒木敏成（東京ガス K.K.):

LB膜の表面構造の電子顕微鏡似による観察（その 1).

第50回応用物理学会学術講演会． 9月．福岡．

12) 入山啓治，岩崎孝志（中央大），田中 昭．荒木敏成

（東京ガス K.K.):LB膜の表面構造の電子顕微鏡似に

よる観察（その 2)．第50回応用物理学会学術講演会．

9月．福岡

13) 入山啓治，田中 昭，岩崎孝志（中央大），岡田正和

（広島大）： LB膜の表面構造の電子顕微鏡似による観

察（その 3)．第50回応用物理学会学術講演会． 9月．福

岡

14) 岩崎孝志＊，島田 繁＊，若林久夫＊（＊中央大），入山

啓治：メロシアニン膜の ESR VIII. 日本物理学会

1989年秋の分科会． 10月．鹿児島．

15) 神保 昭＊，安井茂男＊（＊日本感光色素研K.K.），入

山啓治：長鎖アルキル基を有するクロコニウム色素の

合成と物性．日本化学会中国四国支郁大会． 10月．岡

山．

16) 岩本光正＊，真島 豊＊，渡辺明斗＊（＊東工大），入山

啓治，荒木敏成（東京ガス K.K.):DOL単分子膜の可

逆的な誘導電流の発生．第37回応用物理学会関係連合

講演会． 3月．和光．

17) 荒木敏成＊，島田直樹＊，横井誠一＊，菅原佑三＊（＊東

京ガス K.K.），入山啓治： PcLB膜の NO2惑応性と構

造安定性．第37回応用物理学会関係連合講演会． 3月．

和光．

18) 岩本光正＊．笠原滋雄（富士通 KK)．入山啓治，西

方康成．．柿本雅明＊．今井淑夫＊（＊東工大） ：感光性ボ

リイミド LB膜のポジ型微細パターン形成．第37回応

用物理学会関係連合講演会． 3月．和光．

1) 入山啓治：生物に学ぶ機能性分子集合体の設計指

針．共立出版．（1989)

2) 入山啓治： LB膜構築法の項分担執筆．岡田正和，

菅野卓雄，米澤貞二郎，山岸俊一，太田隆久編：分子設

計技術．サイエンスフォーラム． 89-91(1989) 

遺伝子工学研究室

教授：桜井 進 毒素蛋白およびリポソーム

の分子遺伝学

研究概要

I. Staphylococcal exfoliative toxin A遺伝子

の発現調節

クローン化された 5.8キロ塩基対 (Kb)断片の

Staphylococcal exfoliative toxin A遺伝子 (eta)は，

これを pUC9に連結 (pETAJ-1)して大腸菌に導入

すると，その形質転換体(ETAJ-1)は菌体内および

菌体外に黄色ブドウ球菌と同様に多量の Ex-

foliative toxin A (cET A)を産生する。

5.8 Kb etaをサブクローニソグした 1.7Kb eta 

(pETAJ-3)をもつ形質転換体 (ETAJ-3)の菌体内

および菌体外における ETA産生量は極めて低下

し， ELISAでは検出できるものの， 2-31の培養液

を濃縮しても幼若マウスを用いる毒性テストやゲル

内沈降反応によって cETAを検出できなくなる。 5.

8 Kb etaの下流を Hind IIIで切断 (pETAJ-2/

pUC9)あるいは EcoR Iで切断 (pETAJ-4/

pUCllS)しても ETAの産生量に変化は認められな

い。したがって ETAの量産には 5.8Kb etaの上流

が必要と考え， 5.8Kb etaの上流約 1.1Kbの翻訳可

能領域 CORF)の塩基配列を決定した。 ORF(etaexp 

追伝子）は S-D配列と開始コドンを基本としてその

塩基配列をアミノ酸配列に置き換えると， 299残基

のアミノ酸をコードしていることが推定され， この

蛋白の分子量は37,659である。 pETAJ-4の上流を

Exonuclease IIIおよびMungbean nucleaseによ

り欠失させたとき， cETAの産生量は ETAJ-3の程

度にまで極度に低下する。 5種類の欠失変換体(de!-

1-5)の塩基配列を決定した結果， etaexp遺伝子のプ

ロモーター配列と推定される部位を欠失しただけ

で， ETAの産生量が極度に低下することが認めら

れた。 ETAJ-1, ET AJ-3, del-1, del-2の形質転換体

の菌体破砕抽出液を SDS-GradientPAGEにかけ

ると ETAJ-1にのみ，分子量約33,000相当の分別
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帯が検出された。SDS電気‘（永動で約 33,000の分子量

をもつ蛋白の機能，即ち etaプロモータと転写の活

性化など，今後の興味ある研究課題となっている。

II. リポソーム RNA遺伝子 (rDNA)の生体レペ

ルでの発現調節

ヒトやマウスの rDNAIまゲノム内に数百コピー

存在し複数個の染色体に分散分布しているが，生体

レベルで発現調節がどのように行われているのかは

明らかではない。今回，マウス BALB/cCrSlcと

MOAの交配，各染色体特異的DNAプローブ，そし

て染色体のバンド染色，銀染色法を用いた実験によ

り，以下の事が明らかとなった。① rDNAの総コ

ピー数は個体差があるが，実際に転写活性のあるも

のはその一部であり，どの個体もある一定量の

rDNAコピーを活性化させている。②どの rDNA

の染色体クラスターが活性化されるのかは遺伝的に

決められている。クラスター間で階層性が存在し，そ

の順位に基づき順次活性化される。③階層性を決

定している因子はそのクラスター内に存在してい

る。

今後，その階層性を決定している因子とは何であ

るのかを DNAレベルで検討していく予定である。

研究業績

III. 学会発表

l) 鈴木仁，土屋公幸（宮崎医大），酒泉満（都臨床

研），若菜茂晴（実中研），桜井 進，森脇和郎（遺伝研）：

アカネズミ (Apodemusspeciosus)のリボソーム DNA

(rDNA)の地理的変異II.第60回日本動物学会． 10

月．京都．

2) 鈴木仁，桜井進，西村正彦（浜松医大），森脇和

郎（遺伝研） ：マウスにおける rDNAコピー数増減に

伴う Ag-NORパクーンの変化． 10月．札幌

3) 若菜茂睛鈴木仁，酒泉満，土屋公幸，森脇和

郎：アカネズミ (Apodemzis speciosus)における

mtDNA RFLPsの追伝的変異量の地理的変異につい

て．第60回日本動物学会． 10月．京都．

4) 士屋公幸，酒泉満，若菜茂睛，鈴木仁，森脇和

郎：カラフトアカネズミ，ハントウアカネズミおよび

アカネズミ間の遺伝的差異．第 59回日本動物学会． 10

月．札幌．

IV.著書

1) 桜井 進：黄色プドウ球菌表皮剃脱毒素の項分担

執筆．今村貞夫，小川秀興荒田次郎編：細菌性皮府疾

患．皮府科 Mook. 金原出版． 17:72-80 (1990) 

培養細胞研究室

教授：桜井 進

（兼任）

（編集部より） 培養細胞研究室は本学における培

養細胞を利用する基礎的，臨床的医学研究を効率的

に発展させるため，収集依頼された細胞の品質管理

を別に定める業務内容に従って行ない，研究者に細

胞を安定に供給することを目的とし， これに関連す

る研究を行なう。

'89年 10月 1日より発足したが，研究概要，研究

業績については次号 (1990)から載せることとする。
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実験動物センター

キノリン系合成抗菌薬（オフロキサシン，工ノキサ

シン，、ンプロフロキサシン）は比較的大量 (25-50

mg/kg)に上記動物に投与しても偽膜性腸炎や下痢

センター長 林 伸 ー 症を起こす恐れのないこと，また，広い抗菌スペク

教授：林 伸一 栄養学，代謝調節

（兼任）

講師：岩城隆昌 実験動物学

トラムを有することからヒト同様，実験動物におい

ても惑染防止目的として術前後の管理に有効に使え

ることが指摘できた。

III. 細胞内 Ca2十の顕微測定システムの開発に関

研究概要 する研究

I. 入荷動物（イヌ．ネコ）の検疫に関する検討 第 1薬理学教室と共同で，市販の蛍光顕微鏡の紫

その 3 イヌの C-reactiveprotein (CRP)検舟 外励起フィルターをバンドパスフィルターに取り替

に関する検討 え，顕微鏡双眼部に干渉フィルターを取り込んだ測

東京都やその近郊県の動物管理センターよりイヌ 光装置を取り付けたシンプルで比較的低価格な，し

やネコを入荷して実験に使用する場合，すでに感染 かも Ca2十結合により蛍光強度が Fura-2よりも大

症に罹患している動物も多く，汚染の拡大や人畜共 幅に変化する新しいタイプの Ca2十指示薬 Cindo-1,

通伝染病等によるバイオハザード対策上からも問題 Fluo-3)に対応した顕微測定装置を開発した。今同，

が多い。 分光蛍光光度計に使われていたキセノン光源部，励

血清または血漿中の CRP測定はヒトの感染症の 起モノクロメータおよび蛍光モノクロメータを市販

免疫血清検査の一つとして広く行われている。 CRP の蛍光顕微鏡の励起フィルタ一部および鏡筒側に取

はヒトのみならず多くの哺乳動物（サル，イヌ，ウ り付けた装置を組み上げ，光軸調整後，検出器（光

サギ，ウマ，マウス，ラットなど）やヒラメ，サメ 電子増倍管）を使用して測定した結果， lOnMから

およびカプトガニ等にもその存在が知られている。 100,000 nMまでの Ca2十濃度を測定でき， しかも各

しかしながらヒトの CRPはウサギやイヌ，マウス 種の蛍光色素 (Fura-2,Indo-1, Fluo-3など）に対

とは共通抗原性が一部しか存在しないとされ， ヒト 応した顕微分光蛍光測定装置を作製することがてき

の検査法が動物でそのまま利用できるか明らかにさ た。

れていない。そこで抗ヒト CRP抗体（ヒッジおよび

ヤギ）を使い，免疫比濁法 (VISIONアナライ -： IV． 実験動物の断面解剖アトラス作成に関する研

ダイナポット）および蛍光偏光免疫測定法 (TDxア 究

ナライザー：ダイナボット）にてイヌやネコの CRP 医学研究を目的として動物実験で近年超音波診断

測定が可能か，および入荷検疫業務に利用できるか 装置， X線 CT,磁気共鳴画像診断等が使われるよ

について検討した。抗ヒト CRP抗体（ヤキ）を使い うになったが，これら画像診断と対応した情報が不

免疫比濁法にてイヌの CRPを測定するとイヌの臨 足しており，特に動物の断面解剖に関する情報は断

床症状とよく相関する値が得られた。CRP値は臨床 片的なものしかない。そこで第 1解剖学教室と共同

症状が現れる数日前から上昇したことからイヌにお で実験動物の断面解剖アトラス作成のための研究を

いても感染症や炎症の早期診断に利用でき，動物管 開始した。小動物の断面解剖標本作成には低速回転

理センターより入荷した雑犬（捕獲イヌ）の検疫業 のタイヤモンドソーブレードを使用した。断面 X線

務に大いに役立つものと思われる結果が得られた。 画像は動物の断面標本を上下各方向から X線撮影

して得た。これらの方法で得られた断面解剖写真に

II. 実験動物を使用した外科実験の術後管理に関 器官名，解説文書を加え体系的に整理をすることで，

する検討 実験動物を用いた画像診断等の研究に貢献できるア

実験動物を用いた外科実験においてもヒト同様， トラスを作成できるものと期待される。

惑染防止を目的として化学療法剤（抗生物質が主）の

投与が頻繁に行われているが， ウサギやモルモ・ノト V. 実験動物の飼育環境改善のための研究

等では少量の抗生物質の投与でも腸炎を起こしやす 異なった研究目的の研究者が共同で利用する大学

く，結果として抗生物質の副作用で動物が死亡し，実 等の動物飼育施設において理想的な飼育・ンステムは

験が失敗する例が多く見られる。本研究において新 バイオハザートおよびケミカルハザード対策を同時
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に満足させた微生物制御個別飼育装置であると指摘

されているが，この方式は飼育を自動化するのが困 アイソトープ’センター
難とされてきた。当センターでは吸引式の残水処理

機と電動バルブをマイクロコンピュータで制御する

ことで動物の糞尿洗浄を個別にしかも微生物I青浄度

センター長 望月幸夫

を保ちながら完全自動化する事に成功，世界で初め 教授：沼月 幸夫 放射線治療学，放射線生物

て本格的な多数飼育用の完全目動個別飼育装置（ウ （兼任） 学

サギ用）を完成させた。 助教授：瀧上 誠 放射線物理学

研究業績

I. 原著論文

l) 岩城隆昌：各種新キノリン糸薬剤について． Com-

panion Animal Practice. 18: 56-60 (1989) 

2) Yanagibashi, K., Papadopoulos, V., Masaki, E., 

lwaki, T., Kawamura, M. and Hall, P.F.: Forskolin 

activates voltage dependent Ca'+ channels in bovine 

but not in rat fasciculata cells. Endocrinology. 124 

(5) : 2383-2391 (1989 l 

III. 学会発表

1) 岩城隆昌，林伸一，早川敏之．山下廣：実験動

物（イヌ，ネコ， ウサキ， ラット，マウス）の断面解剖

図作成のための甚礎研究．第36回日本実験動物学会総

会． 5月．東京．

2) 岩城隆昌，川村将弘，林 伸一：細胞内 Ca2十顕微

測定システム(Indo-lおよびFluo-3対応）の開発に関

する研究．第 106回成医会紐会． 10月．東京．

研究概要

I. 黄色プドウ球菌に関する研究

1. 35Sによる黄色ブドウ球菌の標識

病原微生物の宿主細胞への付着は，病原菌による

感染の第月戸である。黄色ブドウ球苗の菌体表面に

ぱ宿主細胞表面に存在するフィブロネクチン， コ

ラーゲンあるいまラミニンと結合するタンバク質が

存在することが知られている。これらの結合タンパ

ク質ぱ感染の初期において何らかの役割を果たして

いると考えられているが，その存在意義は今だ明ら

かになっていない。このため，黄色プドウ球菌によ

る感染の初期におけるこれらの結合タンバク質の役

割を明確にするために，アイソトープで標識した生

菌株をマウスに接種し，体内における菌体の分布を

全身オートラジオグラフィで調べることを試みた。

すなわち，全身オートラジオグラフィに適した半減

期 (87.5日）およびf3線エネルギー (0.167MeV)を

もっ35Sの標識化合物， 35S-labelling reagent 

(SLR)を用いて生菌標識の諸条件を検討し，① pH

8.0の反応液が最も慄識効率が良い，②苗体濃度が

高いほど，取込まれる SLRの贔は増加するが，菌体

当りの標識量ぱ変わらない，③ 4゚Cでそれぞれ， l

時間， 3時間反応させた場合は生菌数の減少は見ら

れないが， 18時間反応させた場合には生菌数が減少

し，溶菌して菌液の粘度が高くなる，などのことが

明らかになった。

2. 黄色フトウ球苗 nal追伝子の大腸苗での発現

黄色ブドウ球茜は DNAジャイレースの阻害剤で

あるナリジクス酸に耐性を示す。大腸菌 HBlOl株

をナリシクス酸耐性にするクローンを黄色ブドウ球

苗の追伝fライプラリーから探したところ， HBlOl

株のナリシクス酸への MICを2~8倍にするク

ローンを拾うことができた。これらのプラスミドを

DNAジャイレースに変異 (gyrA96)をもつ大腸菌

JM109株に人れたところ，JM109株のナリシクス酸

に対する MICは減少した。

これらのことから，黄色ブドウ球菌の nal追伝子

ぱDNAジャイレースの遺伝子そのものであり， こ
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の遺伝子は大腸苗で発現していることが明らかに

なった。発現した NALタンバク質は，ナリジクス酸

存在下で大腸菌の DNAジャイレース活性を補って

いると考えられた。

II. 放射能測定法の開発研究

空気中の窒素分子による蛍光現象を a線の測定

手段として使用できることを，我々はすでに報告し

ており，今年度は，種々の a放出体を用いて，空気

発光のパルス波高分布の特性を調べた。その結果，空

気発光のパルス波高はかなり低く，通常の液体、ン｀ノ

チレーション測定における 3Hのそれに匹敵し，パ

ルス波高分布の積分値から求められる a線の計数

効率は，いずれの核種についても 30%程度であっ

た。なお，自然環境中に存在する z22Rna放出体によ

る空気発光が，微弱放射性試料の測定にさいして大

きな誤差要因になることを示し， この現象が放射能

測定に与える影響について検討した。

微弱な放射性試料を精度良く測定するためには多

量の試料をシンチレータに溶解させる必要がある。

従来のシンチレータでは含水率 20%付近に測定不

可能な 2相分離領域が存在しており， この欠点を解

消するために新しい溶媒系を用いたシンチレータを

開発した。本年度はこのシンチレータについて，種々

の特性を検討した結果，特に高い含水率領域におい

て従来のシンチレータは固いゲルを形成し，温度に

依存して測定再現性が低下するのに対し，新しいシ

ンチレータは，幾分，計数効率は低くなるが，測定

の再現性が良く， さらに，放射能決定に用いるクエ

ンチング補正曲線との適合性についても，より優れ

ていることを明らかにした。

最近の生化学の進展に伴い，各種フィルタ上に捕

集した放射性試料の簡便・迅速な測定法の開発が進

められており，従来の液体シンチレーション測定の

概念を変えつつある。この一つの試みとして，パラ

フィンを溶媒系に用いたシンチレータを開発し，

フィルタ上の放射性試料の測定に有効であることを

示した。特に， このシンチレータは適当な温度制御

により液体および固体を反復形成するので種々の応

用が期待されている。

研究業績

I. 原著論文
1) Yoshizawa, Y. and Yamamoto, N. (Hahnemann 

Univ. Sch. of Med.) : Characterization of a nalidix-

ic-acid-resistant mutant of Escherichia coli as a 

strict aerobe. Microbiol. Immunol. 33 : 449-457 

0989) 

2) Kaida, S., Miyata, T. (Kyushu Univ.), Yoshiz・

awa, Y., lgarashi, H. (Tokyo Metropol. Res. Lab. of 

Public Health) and lwanaga, S.: Nucleotide and 

aminoacid sequences of Staphylocoagulase gene 

from Staphylococcus aureus strain 213. Nucleic 

Acids Res. 17: 8871 (1989) 

3) Murase, Y., Homma, Y. (Kyoritsu Col. of Phar-

macy), Takiue, M. and Aburai, T. (Jpn. Atomic 

Energy Res. Inst.) : Determination of air lumines-

cence spectra for alpha emitters with liquid scintil響

lation spectrometers. Appl. Radiation and !so-

topes. 40: 291-295 (1989) 

4) Murase, Y., Homma, Y. (Kyoritsu Col. of Phar-

macy) and Takiue, M.: Effects of air luminescence 

counts on determination of'"Rn by liquid scintilla-

tion counting. Appl. Radiation and Isotopes. 40 : 

295-298 (1989) 

5) Fujii, H. (Tokyo Med. and Dent. Univ.) and 

Takiue, M. : Paraffin scintillator for radioassay of 

solid support samples. Appl. Radiation and !so-

topes. 40: 495-499 (1989) 

6) Fujii, H. (Tokyo Med. and Dent. Univ.), Takiue, 

M. and Ishikawa, H. (Japan Science, Inc.): Analyt-

ical measurement of two nuclides using liquid scin-

tillation counter. Appl. Radiation and Isotopes. 

40 : 581-583 (1989) 

7) Homma, Y., Murase, Y. (Kyoritsu Col. of Phar-

macy), Takiue, M. and Aburai, T. (Jpn. Atomic 

Energy Res. Inst.) : Absolute high accuracy count-

ing of 222Rn by liquid scintillation spectrometry. 

The radioecology of natural and artificial radionu-

elides, Proc. of XVth regional congress of IRPA. 

493-498 (1989) 

8) Takiue, M., Fujii, H. (Tokyo Med. and Dent. 

Univ.) and Homma, Y. (Kyoritsu Col. of Phar-

macy) : Reliability of the low level 3H activity 

determined by liquid scintillation measurement. 

The radioecology of natural and artificial radionu-

elides, Proc. of XVth regional congress of IRPA. 

503-508 (1989) 

9) Murase, Y., Homma, Y. (Kyoritsu Col. of Phar-

macy) and Takiue, M.: Effect of air luminescence 

counts on determination of 3H by liquid scintillation 

counting. The radioecology of natural and 

artificial radionuclides. Proc. of XVth regional 

congress of IRPA. 509-513 (1989) 

10) Takiue, M., Fujii, H. (Tokyo Med. and Dent. 

Univ.) and Homma. Y. (Kyoritsu Col. of Phar-
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macy): Reliability of the activity determined by 5) Homma, Y., Murase, Y. (Kyoritsu Col. of Phar-

the quenching correction method for two groups of macy), Takiue, M. and Aburai, T. (Jpn Atomic 

emulsion scintillators. Appl. Radiation and lso- Energy Res. Inst.) : Absolute high accuracy count-

topes. 41: 195-198 (1990) ing of "'Rn b y liquid scintillation spectrometry 

XVth regional congress of Int. Radia. Protection 

III. 学会発表 Associ. Sept. Visby 

1) Yoshizawa, Y., Sakata, N. (St. Marianna Univ.) 6) Takiue, M., Fujii, H. (Tokyo Med. and Dent. 

and Kondo, I.: Isolation of mutants of Staphylococ- Univ.) and Homma, Y. (Kyoritsu Col. of Phar-

cus aureus Cowan I strain lacking in cell surface macy) : Reliability of the low level'H activity 

proteins binding with laminin, fibronectin and col- determined by liquid scintillation measurement. 

lagen. Vlth Int. Symp. on Staphylococci and Sta- XVth regional congress of Int. Radia. Protection 

phylococcal Infections. Sept. Warsaw. Associ. Sept. Visby 

2) 吉沢幸夫，名竹孝志，松井陽子，滝上誠： 35S- 7) Murase, Y., Homma, Y. (Kyoritsu Col. of Phar-

labelling reagentによる細苗の標識第 106回成医会 macy) and Takiue, M. : Effect of air luminescence 

総会． 10月．東京． counts on determination of'H by liquid scintillation 

3) 吉沢幸夫：黄色ブドウ球苗nal遺伝子の大腸菌で counting. XVth regional congress of Int. Radia. 

の発現．第12回日本分子生物学会． 11月．仙台． Protection Associ. Sept. Visby 

4) 滝上誠名竹孝志，藤井張生：液体ソンチレー

ション測定法による核種の同定．第26回理工学同位元

素研究発表会． 7月．東京．
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研 究 室

（編集部より） 神経科学研究部（部長・松田 誠

教授）神経病理研究室（教授•田中順ー）

新設の教育・研究施設である。この設立は，阿部

正和学長の構想に基づくもので，阿部学長が '83年 8

月18日に述べられた設立横想は，東京慈恵会医科大

学記録 IIIC'80年ー'87年） （＇85年 1月発行）に記して

あるので， ここに再録することは避けるが， この設

立の意図ぱ相当古くから培われていたもので，その

設立までの経過から紹介していこう。

'81年 1月，本大学の講座等将来構想委員会は神経

内科学講座の新設を提案するとともに，まずその前

提となる神経学に関する基礎学科の充実を答申し

た。これが本施設設立の動機になった。教授会はこ

の答申にこたえるべ<,脳神経研究室（仮称）の設

置を検討する委員会の結成を提案し，＇ 86年 4月28

日の教授会において石川栄世教授を委員長に選出し

た。石川委員長は，福原武彦，石川 博，馬詰良樹，

宮原 正，中村紀夫，前川喜平各教授を委員とする

委員会を結成し（同年 5月11日）， この研究室設置

について慎重に検討した。その結果，本大学の現状

からみてこのような研究施設は是非必要であるとい

う結論に達した。同委員会は，同研究室の研究部門

（神経解剖学，神経生理学，神経生化学，神経病理学，

神経薬理学）および研究者構成を含めた答申書を教

授会に提出した ('87年3月9日）。石川栄世教授は

'87年 3月31日をもって定年退任されたため，宮原

神経病理

教授：田中順一 神経病理

正教授が新委員長となり（委員は松田 誠． f品原武

彦石川 博中村紀夫，前川喜平の各教授）．脳神

経研究室（仮称）の設置に関する審議を続行した。そ

して同委員会は神経病理部門を筆頭とする上記 5部

門よりなる［神経科学研究室］の設置を要望する報

告書を翌 '88年 5月9日の教授会に提出した。これ

に対し．学長より同年5月23日の教授会において．

大学の現状からみて神経科学研究室全体を一気に実

現させることは困難であるので（報告書を将来構想

として受け取り），ー先ず最も強く要望された部門，

神経病理研究室の設置を提案したい旨の発言があっ

た。この提案は6月13日の教授会において承認さ

れ， また同研究室設置のための委員会，神経病理研

究室設置準備委員会が同時に結成された（委員長：

宮原正教授，委員：松田 誠，福原武彦，藍沢茂

雄，牛込新一郎，石川 博中村紀夫，前川喜平各

教授）。同委員会は神経病理研究室長として田中順一

氏（鳥取大学医学部脳幹性疾患研究施設脳神経病理

部助教授）を推麗し，＇ 89年3月27日の教授会にお

いて承認された（研究室設置年月日：＇ 89年4月1

日，教授就任：＇ 89年 5月1日）。また，同教授会に

おいて，神経病理研究室の上部組織として神経科学

研究部を発足させ，部長に松田 誠教授を委嘱する

事が了承された。現在，神経病理研究室は，大学後

棟東側の 3室を使用し，田中順ー教授を中心に教

育・研究に活躍中である。

10匹を用いて小脳虫部と半球の皮質 1mm平方あ

たりの Purkinje細胞数の計測を行い，同時に抗

P,ooモノクローナル抗体を用いた ABC法による免

疫組織化学的染色性との関連について検討した。

小脳皮質における単位面積あたりの Purkinje細

研究概要 胞数は， 5週齢までの spmマウスと対照マウスの間

L Niemann-Pick病マウス小脳の抗 P40。抗体 に1ま有意な差異が認められないが， 6週齢では小脳

による免疫組織化学的研究 症状に先行して Purkinje細胞の減少が始まり， 7週

ヒト Niemann-Pick病の動物モテルである spm 齢では対照マウスのほぼ半数になり，その後，症状

マウス (C57BL/KsJ)は7週齢頃より動作緩慢，歩 の進行とともに著しく減少した。末期の 12週齢では

行不安定などが出現し， 9週齢になると躯幹の振戦， Purkinje細胞の残存率は対照マウスの約3%であ

ついには運動失調，歩行不能になって，殆どの動物 り，いずれの週齢でも細胞脱落の程度は虫部がより

は12週齢までに死亡する。病理学的には小脳皮質が 顕著だった。一方， spmマウスの 4~7週齢における

著しく萎縮し， Purkinje細胞の脱落がみられる。今 Purkinje細胞の P,o。免疫染色陽性率は虫部および

回は 4-12週齢の spmマウス 19匹と対照マウス 半球ともに残存率にほぽ相関した。このことぱ，細
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胞膜に局在する P,o。の活性が失われた陰性細胞は しま著しく低下した。以上のことから globose型では

すでに免疫組織化学的に変性に陥り，将来，崩壊・ 消化により Ubの抗原性が失われやすいと考えられ

脱落する細胞であろうと推察された。 るが，本来flame型と同様に Ub化されており，その

2. パーキンソン病の抗チロシン水酸化酵素抗体 形成の過程に非特異的細胞内反応が関与していると

による免疫組織化学的研究 思われた。

パーキンソン病の脳組織にはドーバミンが特異的

に減少しており，その原因にドーパミンの合成酵素

であるチロシン水酸化酵素 (TH)の減少が明らかに

されている。われわれは免疫組織化学的に中脳黒質

を中心に神経細胞の数， TH陽性細胞の局在とその

出現率を測定し，罹患期間との相関性について検討

を行った。

パーキンソン病 15例で抗TH抗体を用いて免疫

染色を行い，黒質緻密帯 (A9群）と中脳腹側被蓋域

(AlO群）のメラニン含有神経細胞および神経線維

について染色性を検索し， さらに罹患期間との相関

を検討した。 A9群において TH陽性の神経細胞体，

神経線維とも外側部では乏しく，内側部においても

神経細胞数と TH陽性細胞数は罹患期間に相関し

て減少した。TH腸性率ぱ，いずれの部位も罹患期間

との相関関係を示さず，また， A9群内での部位間の

有意差ばなかった。 AlO群では罹患期間にともない

神経細胞が減少したが， TH陽性率が有意に増加し，

また， AlO群から A9群最内側部にかけて TH阻性

線維が密に存在する症例があった。これらのことか

らAlO群の mesostriatalsystemへの代償機転が示

唆された。

3. 進行性核上性麻痺 (PSP)の抗 ubiquitin抗体

による免疫組織化学的研究

Alzheimer型老年痴呆 (SDAT)などに現れる神

経原線維変化 (NFT)にubiquitin(Ub)の存在が

確認され， NFTの形成に Ubの細胞内異常蛋白質に

対する非特異的細胞内反応が関係していると考えら

れている。しかし， PSPの症例に出現する globose

型 NFT心 Ubの免疫染色で弱腸性もしくは陰性で

あるとみなされてきた。われわれは PSPの3例と

SDATの 1例について抗Ub抗体を用いた免疫染

色を行い，その染色態度を globose型と flame型

NFTで比較した。

海馬，中脳，橋および延髄からえた切片に免疫染

色PAP法を行った。その際 trypsinによる消化を

1分， 5分， 10分，未消化の 4段階に分けて行った。

いずれの症例でも flame型 NFTの場合，未消化で

高率1こ腸性細胞の出現を認め，消化による陽性細胞

の出現率の低下は比較的軽度であった。それに対し

globose型では未消化で同じく尚率に陽性細胞の出

現を認めたにもかかわらず，消化によりその陽性率

研究業績

I. 原著論文

1) 田中順一，）1|上 伸，橋本公夫：結節性硬化症に伴

う上衣下巨細胞性星膠腫の免疫組織化学．脳と発達．

21(3) : 222-226 (1989) 

2) 田中順一，本田誠四郎，高瀬靖： 1-Methyl-4-

phenyl-1, 2, 3, 6-tetra-hydropyridineによるサルの

パーキンソンニズムー黒質神経細胞数の経時的変化

ー．神経病理学． 9(2): 99-103 (1989) 

3) Nakamura, H., Kato, S. and Tanaka, J.: Mita-
chondria covered with a net of parallel and latticed 

filaments in nigral neurons of monkeys with experi-

mental parkinsonism. Acta Neuropathol. (Ber!J. 

75(5) : 489-493 0989) 

4) 新宮彦助，木村功，塩谷彰秀、大浜 満，諌山神

洋，田中順ー：外傷後脊髄髄空洞症の病理について．脊

椎脊髄ヽ ンャーナル． 2(5): 393-397 0989) 

5) 石井 喬，田中1唄ー，高田邦安，堀智勝： 1：衣 I<

巨細胞性腫瘍と神経節膠腫の免疫細胞化学的比較検

討．脳腫痛病理． 6(1): 69-73 (1989) 

6) Shingu, H., Kimura, I., N asu, Y.. Shiotani, A .. 

Oh-hama, M., Hijioka, A. and Tanaka, J.: Mi-
croangiographic study of spinal cord injury and 

myelography. Paraplegia. 27: 182-189 (1989) 

II. 総説

1) 田中順一：脳脳瘍． ClinicalNeuroscience. 7(8). 

816-817 (1989) 

III. 学会発表
l) 田中順一，中村睛臣，宮脇茂樹，前田信明，御子柴

克彦： Niemann-Pick病(spm)マウス小脳障害の病理

学的研究． III.抗 P400モノクローナル抗体によるプル

キン工細胞の免疫細胞化学的研究．第30回日本神経柄

理学会． 5月．東京．

2) 田中順・，中村晴臣，加藤伯介： MPTP投与猿黒質

神経細胞にみられた nettedmitochondriaの形態と慈

義．第 3()回日本神経病理学会． 5月．東京．

3) 堀 押勝，岡本久代，西山 誠，外間康男，渡辺尚

志，田中順—·,中島栄一： ACNU 髄腔内投与の神経病

理組織所見．第30回日本神経病理学会． 5月．東京．

4) 哭叩，沿棋，赤塚啓一，外間康男，渡辺高志，堀 押

勝，田中順・，勝本哲央： ACTH形 1こ腫瘍の免疫組織
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化学的検討．第30回日本神経病理学会． 5月．東京．

5) 赤塚啓一．美津島穣，渡辺高志，堀 智勝，外間康

男，田中順一：抗 BrdUモノクロ＿ナル抗体による髄

膜腫の悪性度について．第 7回日本脳腫瘍病理研究会，

5月．東京．

6) Tanaka, J. and Nakamura, H.: Mitochondrial 
abnormalities in the nigral neurons of crab-eating 

monkeys with experimental parkinsonism. The 

2nd International Conference on Alzheimer's and 

Parkinson's diseases. Nov. Kyoto. 

7) 蓮村誠．田中順一，高田耕司，田所衛，藍択茂

雄：抗Ubiquitin抗体を用いた進行性核上性麻痺にみ

る神経原線維性変化の免疫組織化学的検討．第79回日

本病理学会． 3月．福岡．

8) 遠藤泰彦鈴木正章牛込新一郎，田中順一： 20歳

時に肝不全で死亡したWilson病の一剖検例．第79回

日本病理学会． 3月．福岡．

IV.著書

1) 田中順一：医学生のための基礎医学問題の項分担

執筆．浅野伍朗紺：詳解「病理学」改訂第2版．医学教

育出版社． 153-167(1989) 

V. その他

l) 田中順一，中村睛臣．宮脇茂樹，前田信明，御子柴

克彦： Sphingomyelinosisマウス小脳障害の P,ooモ

ノクローナル抗体による免疫組織化学的追究．厚生省

精神・神経疾患研究．脳障害鴨下班「発達期脳障害の

発生予防と成因に関する研究」昭和63年度研究報告

書． 133-139(1989) 

2) 田中順一，中村晴臣，高頼 靖，加藤信介．高田邦

安： Tetrahydroisoquinol ineによるカニクイザルの

実験的パーキンソニスムの試みー黒質線体の形態変

化ー．厚生省特定疾患・神経変性疾患調牡研究萬年班．

昭和63年度研究報告書． 142-146,1989)

体力医学

のorderとは異なるという成績を得た。歩行中のこ

の発火パターンの違いを関節の角度変化の有無に求

め，膝関節を固定した (Fixed)場合と固定しない

(Normal)場合の歩行について同一の単一運動単位

の活動を検討した。被検筋は外側広筋である。また，

単一運動単位の活動電位の導出にぱ筋内埋入電極を

用いた。その結果， Normal歩行でぱ従来の報告と同

様発火パターンが isometric収縮時のものと異なっ

たが， Fixed歩行では isometric収縮時のパターン

と同じであった。また，瞬時の発火頻度ぱ， Fixed歩

行，および Normal歩行で 9-20Hzであり，両歩行

の間に差はみられなかった。以上の成績より膝関節

角度変化の有無はrecruitmentに影響を及ぽすもの

と考えられた。

2. 歩行中の単一運動単位の発火時関節角度と角

速度

歩行中の単．、運動単位(MU)の発火バターンの違

いが関節角度の変化に関係する可能性から，歩行中

の発火時の関節角度と角速度を求めた。その結果，歩

行中，それぞれの MUが活動を開始した時点の角度

ぱ0.5度から 40.5度の範囲であった。個々の MUで

ぱ， 0度～5度， 5.1度～14.7度の狭い角度範囲での

み発射するタイプの MU, 1.6度～34.7度， 6度

-34.7度の比較的広い範囲の角度で活動するタイプ

のMUがみられた。各 MU発火時の角速度はト

レッドミル速度 20,50, 80, 110 m/minでそれぞれ

0-210'/s, 4-370゚／s,4-394'/s, 33-545゚／Sの範囲で

あった。これら MUの角速度と歩行中の recruit-

ment orderには一定の領向はみられなかった。だ

が，歩行中の瞬時の発火頻度と角速度の間には角速

度の増大と共に頻度が高くなる MU，逆に頻度が低

くなる MUおよび歩行速度と相関のない MUが存

在した。

II. 体力医学に関する研究

1. Jump及びIsometricトレーニングが骨格筋

に及ぽす影響

Jump及び Isometricトレーニングがラット骨格

教授：米本 恭三 リハヒリテーション医学， 筋の収縮特性，筋線維組成及びミオシン軽鎖組成に

（兼任） 体力医学 及ぼす影響について調べた。動物は SD系雄性ラ、ノ

トを用い排腹筋とヒラメ筋を被検筋とした。両ト

研究概要 レーニングは 5週齢から開始し，週 6日の頻度で 6

I. 運動単位に関する研究 週間行った。 Jumpトレーニングぱ 35-48cmの高

l． 膝関節を固定した歩行と Normal歩行につい さで 1日50回Jumpさせた。 Isometricトレーニン

て グは金網の垂直面に 1日30分間捕まらせるもので

我々は歩行中の単一運動単位の活動様式を報告し ある。両トレーニングにより排腹筋と足底筋の璽量

ており，歩行中の発火パターンぱ isometric収縮時 は増加したが， ヒラメ筋の重贔に変化はみられな
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かった。ヒラメ筋の収縮時間は両トレーニングによ

り短縮したが，排腹筋の収縮時間に変化はみられな

かった。両筋の疲労耐性能力に変化はみられなかっ

た。また，排腹筋とヒラメ筋の筋線維組成及びミオ

シン軽鎮組成の変化はみられなかった。以上のこと

からトレーニングにより骨格筋の筋重量，筋線維組

成， ミオシソ蛋白組成に変化がみられない場合でも

収縮特性は変化する可能性があることがわかった。

トレーニング効果を有効に検討するには収縮機能と

併せて多方面から検討する必要性があることが示唆

された。

2. 運動と免疫に関する研究

運動が免疫系に及ぽす影響を検討するため，同一

人に対し，強度と時間の異なる運動 (allout走，

60%-70% VO,maxの1時間走）をトレッドミル

上で行った。

対象は男子大学生， 19.6士l.5歳，のバスケット

ボール部員である。採血は肘静脈より，運動前，直

後，回復60分に行った。 1時問走では運動中 10分に

も行った。その結果，総白血球数は allout走の運動

直後，有意に上昇し，その上昇はリンパ球数の上昇

によるものであった。 1時間走では総白血球数に変

化はみられなかった。細胞性免疫である T細胞サプ

セットの CD3,CD4はallout走の運動直後におい

て有意に減少し， CD2,CD8は不変であった。 1時間

走では，運動直後に変化はみられなかったが回復60

分では CD4が有意に上昇した。また， 1時間走の運

動中 10分と運動直後の増減率はほぼ同値であり，運

動の影響はすでに運動開始 10分以内に起こってい

た。 B細胞，免疫グロブリン，補体は allout走， l

時間走とも変化がなかった。 allout走と 1時間走の

回復 60分における CD4/CD8比は allout走で運動

前 1.146に対し回復 60分 1.578であり， 1時間走で

は1.127から 1.203へと allout走， 1時間走とも運

動前値を上回った。しかし，その上昇率の大きさは

all out走の方が 1時間走よりも大きかった。以上の

結果から，運動が免疫系に与える影響は「時問」の

因子よりも「強度」の因子の方がより大きいものと

考えられた。

研究業績

I. 原著論文

1) Ogawa, Y., Okabe, H. and Yonemoto, K.: Activ・

ity of human single motor units during treadmill 

walking (4). J.J. Physiol. 39(suppl.) 205 (1989) 
2) Ogawa, Y., Okabe, H. and Yonemoto, K.: The 

variable recruitment of human motor units during 

walking on treadmill. Proc. Int. Physiol. Sci. 

XVII: 419 (1989) 

3) Ogawa, Y., Okabe, H., Yamauchi, H., Yonemoto, 

K. and Kurata, H. : Firing rate and recruitment 

order of single motor units during walking on tread-

mill in man. In: Abstract of the 1989 V TMIN 

International Symposium "Neurobiological basis of 

human locomotion". 56 0989) 

III. 学会発表

1) 小川芳徳，岡部 洋，米本恭三：歩行時のヒト単一

運動単位の活動(4)．第66回日本生理学会大会． 4月．

岡山．

2) 山内秀樹，小川芳徳，原田邦彦，後藤美紀子，米本

恭三，手塚庄吉：発育期の運動機能に関する一知見．第

65回成医会第芝支部例会． 6月．東京．［慈恵医大誌．

104: 949 (1989)] 

3) Ogawa, Y., Okabe, H. and Yonemoto, K.: The 

variable.recruitment of human motor units during 

walking on treadmill. XXXI International Con-

gress of Physiological Sciences. Jul. Helsinki. 

Finland. 

4) 山内秀樹春日規克： Jump及びIsometricトレー

ニングが骨格筋に及ぽす影響．第44回日本体力医学会

大会． 9月．札幌．［体力科学． 38:399 (1989)] 

5) 小川芳徳，山内秀樹，米本恭三：歩行中に活動する

単一運動単位とその発火開始時関節角速度．第44回日

本体力医学会大会． 9月．札幌．［体力科学． 38:426 

(1989)] 

6) Ogawa, Y., Okabe, H., Yamauchi, H., Yonemoto, 

K. and Kurata, H.: Firing rate and recuitment 

order of single motor units during walking on tread 

mill in man. Vth. International Symposium. Nov. 

Tokyo. 

7) 山内秀樹，小川芳徳，後藤美紀子，米本恭三：骨格

筋の代償性肥大と張力特性．第66回成医会第三支部例

会． 12月．東京．［慈恵医大誌． 105: 122-123(1989)] 

8) 小川芳徳，山内秀樹，山下みき子，原田邦彦，米本

恭三，今西昭雄，平井徳幸，福永美賀子，秋月摂子，鳥

海純： Allout走と 1時間走における細胞性免疫と

体液性免疫の動態．第3回関東地区運動生化学研究会．

6月．東京．
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医用エンジニアリング

左室の値とは異なったが，相関は高く更に検討中で

ある（第4内科学との共同研究）。

教授：岡村哲夫 内科学（循環器学），医用生 IV. 脳循環動態の無侵襲測定とその解析

（兼任） 体工学，心電信号処理，ホ 経頭蓋超音波ドプラ法 (TCDT)による頭菟内循

ルター心電図，心音デジタ

ル処理

助教授：古幡 博 医用生体工学，血行力学，超

研究概要

音波医学（頭部・心臓・腹

部・四肢循環）

I. 冠循環動態の無侵襲測定とその解析

冠循環動態の解析が心予備力評価，冠動脈硬化度

評価などに極めて重要であることに鑑み，既に血管

追跡型超音波ドプラ血流計を開発し，体表上より全

く無侵襲的に左冠動脈血流測定することに成功し

た。更に超音波エコー追跡法による血圧情報の無侵

襲測定を加え，冠循環の Phasicな抵抗変化を無侵

梨測定することに成功した。拡張期の冠循環抵抗は

その末期にむかって増大することを確認し，心筋重

量左室拡張末期圧などの関係を考慮した解析を進

めている（第4内科学との共同研究）。

II. 超音波併用血栓溶解療法の開発

血栓溶解剤(tPA)に超音波を併用することによる

血栓溶解効果増強とその有用性を犬 invivo実験で

確認した。表皮上からの照射によって血栓溶解時間

（血流再開時間）は約25%に，使用溶解剤量は約

35%に削減された。従来の頸静脈法の難点を軽減

し．心筋梗塞発症時に対する新たな治療法の可能性

が示唆された。また，溶解機序を invitro実験で検

討し，温熱効果と機械的振動効果の肉，生体内では

主に機械的作用が発動し，溶解効果増強に寄与する

ことが明らかとなった（共立薬科大学毒性研と第4

内科学との共同研究）。

III. 心機能の無侵襲記面法の開発

大動脈血圧波形測定は心血行動態解析に極めて重

要な情報であるが．簡便で無侵襲的な方法は頸動脈

血管径拍動波形による近似以外になかった。これに

対し，超音波ェコートラッキング法を大動脈に直接

適用し．大動脈血管径拍動波形より大動脈血圧波形

を得ることに成功した。これは血行力学的な解析を

容易にさせ．心機能診断に寄与するところ大である。

1例として左室 Max(dP/dt)の無侵製計測を試み

た。無侵襲計測された大動脈圧の Max(dP/dt)は

環動態の無侵襲計測を可能とし，以下のテーマにつ

いて初期データ数例が収集されている。①頭蓋内

主要動静脈の正常値，②めまい時の脳血流動態，

③起立時の Regulation特性，④主要血管拍動波

形の測定，⑤頭部局所脈管像の構築，⑥腫瘍部描

出と異常血流，⑦脳死，及び植物状態下の脳血行動

態⑧神経作用と脳血流。いずれも他教室との共同

研究。

V. 医用三次元画像に関する研究

無侵製的に得た生体の形状・構造データを用いた

医用三次元画像技術の開発並びに応用に関する研究

を行っている。このテーマは多くの研究成果を産み

だし，①頚動脈分岐部病変の解析，②冠動脈瘤の

診断，③人工血管移植部位の術後管理，④大動脈

瘤の診断，⑤脳血管像の表示，⑥肝腫瘍切除部位

の設計，⑦血管造影像からの腫瘍体積の計測，⑧

大腿部人工関節の設計，⑨筋体積計測による運動

能力の評価等に分けられ研究が行われている。いず

れも第 1外科学，心臓外科学，第 1内科学，第3内

科学，小児科学，放射線医学，第 1解剖学等との共

同研究として進められている。各研究の詳細に関し

ては平成元年度 ME研究室年報を参照されたい。

VI. 生体の三次元データベースの製作

多数の利用者が使用可能なコンピュータグラフィ

クスを用いた人体構造の三次元データベースを作製

している。正常例の収容はほぽ完成し症例別のテー

タの作製を行い，並列処理型グラフックコンピュー

タを用いることにより大容量，超高速の画像検索を

可能とした。

VII. 心内血流分布の三次元的可視化

ドブラ断層法により得た血流情報を仮想空間に再

配置する事により心内腔血流分布を三次元像として

表示する事を可能とし，僧帽弁交連切開術の予後観

察，人工弁の機能評価などに応用している。心臓外

科学との共同研究である。

VIII. 手術支援システムの開発

超音波断層法と非接触レーガ計測技術を用いるこ

とにより手術の進行により変化する術野表面形状と
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腫瘍，血管等の内部構造の関係をリアルタイムにし，

かつ三次元像として表示するシステムの開発を行っ

ている。

IX. 循環系のシミュレーションによる解析

無侵製的，経皮的に得た血流，血圧情報を用い，コ

ンピュータシミュレーションによるモデルを利用す

る事により障害の進展予測，治療効果の判定を行っ

ている。現在，下肢循環系，胆道系，肝循環系のシ

ミュレーションに関する研究を第 1外科学との共同

研究として行っている。

X. 遊泳運動中の循環動態の定量的解析

遊泳中での心拍出呈の計測法を開発し，水中循環

下で発生する循環動態の変化の解析を行っている。

XI. 熱画像による新しい生体情報の収集

血管に選択的に熱エネルギーを与えることによ

り，血管の形態情報と機能情報を同時に二次元像と

して表示する方法，また，体内の深部温度分布の画

像化に成功した。

XII. 超音波マイクロカプセルミサイル法

血球より小さいカプセルに抗ガン剤等の薬剤を封

入し，体内より照射した超音波ビームにてこれを破

壊し，局所にコントロールされた薬剤投与を行う手

法の研究を行っている。

研究業績

I. 原著論文

1) Tateishi, 0., Furuhata, H., Okamura, T., Yo-

shida. S., Aizawa, 0.. Seo, Y., Iinuma, K. and Shiki, 

E. : Non-invasive measurement of the coronary 

artery blood flow velocity using a vessel-tracking 

ultrasonic pulsed Doppler system. Jikeikai Med. J. 

36: 169-185 0989) 

2) 古幡 博：経頭蓋骨的超音波断層法による頭蓋内

血流の無侵製測定．慈恵医大誌． 104:971-992 0989) 

3) 原正忠，関一彦渡辺久之，宮下裕三，高橋郁

美高山和久，岡村哲夫，古幡博：大動脈インピーダ

ンスの無侵嬰的計測．脈管学． 30: 31-39 (1990) 

4) 鈴木直樹，久能晃，池田道明，国井実，服部正

明：遊泳運動負荷時の心駆出率の計測法と筋発達の三

次元的計測法の開発．デサントスポーツ科学． IO:66-

74 (1989) 

5) 伊坪真理子，亀田治男，鈴木直樹，岡村哲夫：肝動

脈造影像からの肝細胞癌の三次元画像化とその臨床応

用． 日本画像医学． 8:29-36 (1989) 

6) 鈴木直樹，岡村哲夫：心内血流動態の三次元表示法

の開発第5回 NICOGRAPH論文集． 195-204(1989)

7) 鈴木直樹，岡村哲夫：超音波像を用いた三次元像の

循環器領域への応用．電子通信情報学会誌， 13: 13-18 

(1989) 

8) 鈴木直樹：超音波法を用いた医用三次元像の構築

と臨床応用． MEDICALIMAGING TECHNOLOGY. 

7 : 395-407 (1989) 

9) 服部正明，鈴木直樹：コンピュータグラフィクスを

用いた大腿部筋群の三次元像．体力医学， 39:87-92 

(1990) 

10) Houi, K., Mochio, S., Isogai, Y., Miyamoto, Y. 

and Suzuki, N.: Comparison of color flow and 3D 

image by computer graphics for the evaluation of 

carotid disease. Angiology. 41: 304-312 (1990) 

11) Suzuki, N. and Hamada, T.: Three dimensional 

analysis of coelacanth body structure by computer 

graphics and Xray CT images. Earth Science and 

Astronomy, The University of Tokyo. 40: 77-84 

(1990) 

II.総説

l) 鈴木直樹：超音波三次元像の循環器領域への応用．

新医療． 17:101-110 (1990) 

2) 鈴木直樹：三次元画像の構築手法一医用三次元像

の原理と応用 I-．映像情報MEDICAL.22: 307-311 

(1990) 

III. 学会発表

1) Furuhata, H.: (symposium) Doppler sonogra-

phic technique for examination of cerebral circula-

tion. XIV-th World Congress of Neurology. Oct. 

New-delhi. 

2) Furuhata, H. : (special lecture) TCD color 

imaging. International Symposium on the Intra-

cranial Hemodynamics. Feb. Orlando. 

3) 渡辺久之，関 一彦，高山和久，原 正忠，岡村哲

夫，古幡博： MAXdp-dtの無侵襲的計測．第28回

日本 ME学会大会． 5月．大阪

4) Furuhata, H., Komuro, N. and Okamura, T.: 

Non-invasive measurement of vessel diameter pul-

sation of intracranial artery. 3rd Meeting of the 

N eurosonology Research group of the World Feder-

ation of Neurology. May. Paris. 

5) Furuhata, H.: Doppler couleur des vaisseayx 

cerebraux de l'adulte. 3rd Meeting of the Neur-

osonology Research group of the World Federation 

of Neurology. May. Paris. 

6) Kudo, S.. Furuhata, H., Hara, M., Maie, K., 
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Hamano, K. and Okamura, T. : Thorombolysis 18) 鈴木直樹，岡村哲夫：無侵製的計測により構築した

with ultrasound effect. 2nd Congress of The Asian 血管三次元像の応用．第7回医用画像工学力‘ノファレ

Fedration of Societies For Ultrasound in Medicine ンス． 11月．東京．

And Biology. Jul. Bahli. 19) 鈴木直樹，岡村哲夫，高倉宏充，松井道彦．新井達

7) Kudo, S., Furuhata, H., Hara, M., Maie, K.， 太：心内腔血流の三次元表示法の開発．第5回ェル・エ

Hamano, K. and Okamura, T. : N on-ivasive throm- ス・ティ学会大会． 11月．東京．

bolysis with ultrasoud. 62nd Scientific Session of 20) 鈴木直樹，岡村哲夫：超音波法を用いた生体構造，

the American Heart Association. Nov． 機能の三次元計測．第 11回バイオエンジニアリングシ

Newoleans. [Circulation. 80(2 suppl.): 345 (1989)］ ンボシウム． 1月．仙台．

8) Tateishi, 0., Furuhata, H., Yoshida, T., Aizawa, 

0. and Okamura, T.: Non-invasive measurement IV.著書

of left coronary artery blood flow and resistance by 1) 鈴木直樹（共著） ：サーフェスレンダリング法によ

ultrasonic technique. 62nd Scientific Session of the る脳内構造の三次元表示． 3Dイメージング．（1990)

American Heart Association. Nov. Newoleans. 2) 鈴木直樹（共著） ：臨床検査技師国家試験問題集．金

[ Circulation. 80(2 suppl.) : 68 (1989)］ 原出版 (1990)

9) Tateishi, 0., Furuhata, H., Yoshida, S., Aizawa, 

0. and Okamura, T.: Non-invasive measurement 
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sonic technique. XI World Congress of Car-

diology. Feb. Philippine. [Philipine Journal of Car-

diology. ClOOl 0990)] 

10) 吉沢直，古幡博，原正忠，浜野研司，武藤誠，

藤永 剛，岡村哲夫：血栓溶解療法後の再閉塞に対す

る経皮的超音波照射療法の効果．第54回日本循環器学

会． 3月．博多．

11) 鈴木直樹，岡村哲夫：三次元画像による術中支援、ン

ステムの試作．第28回日本 ME学会大会． 5月．大阪．

12) 鈴木直樹：三次元超音波像の現状と将来一歪員動脈

部位における三次元超音波像の原理と応用 ．日本超

音波医学会． 5月．東京．

13) 鈴木直樹，岡村哲夫：超音波三次元像と表面形状計

測による術中支援システムの試作．第8回医用画像工

学シンポジウム． 7月．大阪．

14) 鈴木直樹，松井道彦，高倉宏充，新井達太，岡村哲

夫：左心室内血流分布の三次元表示法の開発．第 8回

医用画像工学シンポジウム． 7月．大阪．

15) 鈴木直樹：三次元画像による頚動脈・冠動脈病変の

立体構造の構築．第2回非侵殷動脈硬化診断研究会． 6

凡東京．

16) Suzuki, N., Okamura, T., Matsui, M. and Arai, 

T.: Reconstruction of the three dimensional image 

of blood flows in the left ventricle. 11th Congress 

of the European Society of Cardiology. Sept. 

N ece-France. 

17) Suzuki, N., Shimizu, K. and Okamura, T.: 

Development of a method for the reconstruction of 

three dimensional image of the intracranial vascu-

lar system. The 1st International Stroke Congress. 

Oct. Kyoto. 
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V. その他

l) 古幡 博：超音波カラードプラ撮影装置～インテ

リジェソト化進み細血管・低流速血流の描出も～．日経

メディカル 3月増刊号．（1990)

2) 古幡 博：脳死・植物状態下の脳循環動態の研究

ー無侵襲的経頭蓋骨超音波血流測定法による検討 ． 

昭和63年度厚生科学研究費報告書．

3) 鈴木直樹：脳血管全体の三次元構築． Medical

Tribune. (1989) 

4) 鈴木直樹：医用画像処理・心臓内の血流表示． 日経

CG. 62-64 0989) 

5) 鈴木直樹： 3次元画像による手術支援新システム．

日経メディカル． 9:10-30 0989) 

宇宙医学

教授：本多芳男 耳鼻咽喉科学

（兼任）

講師：中家優幸 宇宙医学

講師：須藤正道 航空・宇宙医学，重力生理

学

研究概要

I. 運動器の萎縮と発達に関する研究

一模擬無重量状態におけるラットの血中生化学

物質の変動一

無重量状態の模擬実験として， ラットの尾を吊す

tail suspension (TS)を用いて， この状態が，血液

中の生化学物質に与える影響を経時的に調べた。実

験動物には， 9週齢のウィスター系雄性ラットを用

い，最長 4週間の負荷を行った。また，対照として，



無TSラ、ノトについても同時に行った。ラットに水 ために，当研究室既存の遠心機により前庭への回転

と飼料ぱ自由に摂取させた。負荷前，負荷 1,2, 3,4週 刺激を常に変化させ実験を行っている。今回はヒト

間目に対照群， TS群それぞれ 1群(5~7匹）ずつを では心拍数の変動係数(CV応 R)が酔いにより変化す

エーテル麻酔下で開腹し，腹大動脈より翼状針にて ることに注目し，このような指標をもとに実験を

採血した。ヘバリソ処理した血液は直ちに生化学物 行っている。

質を実験動物センター設懺の VISION TM-SYS-

TEM（ダイナポット社）を用いて測定した。測定し IV. 重力負荷による骨成長に関する研究

た物質は，総蛋白，アルブミン，尿素窒素，クレア 白色レッグホーンの雛の成長に高重力がどの様に

チニン，尿酸，グルコース， コレステロール， トリ 影響を与えるかについて研究を行っている。遠心機

グリセライド，アルカリフォスターゼ， SGOT, により 2Gの重力を 3週間連続して負荷し， 3週目に

SGPT,およびヘモグロビンである。その結果，負荷 大腿骨，頸骨，筋肉を摘出しタンパク質， RNAを測

1,2週間目では，ほとんどの物質で対照群と TS群 定した。その結果，生体のタンパク質代謝に影響が

との問に有意の差は認められなかった。しかし，負 見られ，骨と筋のタンパク質と RNA量が増加する

荷 3週目では，アルブミンとトリグリセライドで 事が明らかになった。この研究は日本大学と共同で

TS群の値が低く，対照群との間に有意の差が認め 行っている。

られた。また，負荷4週間目では，アルブミン， ク

レアチニン，尿酸，グルコース， トリグリセライド V. 生体リズムに関する研究

およびヘモグロビンで TS群の値が低く，対照群と 時差が海外渡航者や航空機の運航乗務員の健康面

の間に有意の差を認めた。以上の結果から， TS期間 に大きな影響を与えることが問題となっている。そ

が長期になる程，血液生化学物質に影響のあること こでこの様な問題を解決するために，海外渡航によ

が示された。 り睡眠，行動，疲労，生体リズム等がどの様に乱れ，

II. 体位変換による循環機能の変化

体位を supine状態から任意の角度に変化させた

ときの循環動態の変化を研究している。今回の実験

では， headdown tiltより headup tiltの方が変化

が大きくあらわれた。これは胸郭内の血液量が体位

変換角度に比例して headdownでは増加し， head

upでは減少しているが，その変化率は headupの方

が大きいことより， headupの方が胸郭内への体液

のシフトが大きいためと考えられる。このような体

液移動の大きな原因としては，下腹部の臓器の血液

プーリングが大きく関与しているものと考えられ

る。核医学法により求めた下肢における血液鼠は

head downで減少している。このことより体液は明

らかに重力方向にシフトしている事が示唆された。

以上のようなことから，今回測定したパラメータ

に関しては， headdown 45゚ までと headup 45゚ま

では体位変換角度と良い相関が見られた。また，

head up 70'と90゚ では筋肉の緊張の働きにより体

位変換による血液の移動を headup 45゚ とほぼ同じ

状態に保たれる事が示唆された。

III. 動揺病の誘発に関する研究

本学耳鼻咽喉科学教室と共同で回転負荷による

ラットの動揺病の誘発に関する研究を行っている。

実験動物としてはラットを用いて動揺病を誘発する
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また，帰国後の再適応には何日要するか等について，

とくに現地滞在4日以内の短い旅行について検討を

行っている。その結果，現地時問に適応しないで帰

国した時は，日本リズムヘの再適応は 2~3日である

ことがわかった。

VI. その他

専門課程2年生に対して，衛生学の講義の中で航

空・宇宙医学の講義を行った。また，衛生学実習の

tutorとして宇宙医学に関する実習を指導した。

教授本多芳男と講師須藤正道は慈恵医大と宇宙開

発事業団との共同研究に参加し，回転負荷装置によ

る動揺病の研究を行った。

研究業績

I. 原著論文
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を指標として一．宇宙航空環境医学． 26:9-170989) 
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Pharmaceutical Co.l and Sudoh, M.: Effects of 

centrifugation acceleration for 3 week's 2G on 

growth in developing cockerels. Jpn. Aerospace 
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91-99 (1989) 

8) N akaya, M., Ikawa, S., Kosugi, K. and Takeu-

chi, S. : Sex differences in blood constituents of rats 
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!UPS Commission on Gravitational Physiology. 

Sept. Lyon, France. [The Physiologist. 33: 110-111 

(1 99(）） 1 
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出贔の変化と下肢血流量の変化．第4回日本 ME学会
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8) 藤林しむ（昭和大医），本橋 豊（東京医科歯科大
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トの血液性状の変化．第 35回日本宇宙航空環境医学会

総会． 11月．金沢．［宇宙航空環境医学． 26:1020989) J 
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宙航空環境医学． 26:104 0989) J 

11) 塩田正俊，須藤正道，松本信雄，兜 真徳（国立公
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11月．金沢．［宇宙航空環境医学． 26:106 Cl989) J 

12) 塩谷正勝（日大），江沢郁子（日本女子大），須藤正

道，北 史男（エスエス製薬），高橋周七（日大） ：狭い

ケージのニワトリのタンパク合成への杜仲葉の影響．

III. 学会発表 第35回H本宇宙航空環境医学会総会． 11月，金沢，［宇

l) 鈴木政登，須藤正道，塩田正俊，松原 茂（日大）， 宙航空環境医学． 26:107 Cl989l J 

川上憲司，井川幸雄：運動負荷時の腎機能ー99mTcを 13) 石井正則，伊藤裕之，白沢昭弘，八代利伸，小林 毅，

用いた運動後の腎血流祉測定の試みー．第66回日本 本名芳易，須藤正道，関口千春（宇宙開発事業団）：コ

生理学会大会． 4月．岡山．［Jpn.J. Physiol. 39: 293 リオリ刺激による動揺病 (MOTIONSICKNESS) Iこ

0989) l ついて．第35回日本宇宙航空環境医学会総会． 11月．

2) 須藤正道井川幸雄：体位変換による循環動態の変 金沢，［宇宙航空環境医学． 26:112 0989l J 
化．第 66回日本生理学会大会． 4月．岡山．［Jpn.J. 

Physiol. 39 : 301 (1989)]. 

3) 中家優幸，井）II幸雄，小杉一夫，竹内修二：模擬無

重力環境がラットの血液性状に及ぽす影響．第66回日

本生理学会大会． 4月．岡山．［Jpn.J. Physiol. 39 : 304 

(1989)] 

4) N akaya, M. : Comparison of tail suspension 

hypokinesia and exercise training on blood constit-

uents and visceral organs in rats. 61th Annual 

Scientific Meeting Aerospace Medical Association 

May. Washingtom, D.C. [Aviat. Space Environ. 

Med. 60 : 497 0 989 J] 

5) Nakaya, M., Ikawa, S., Kosugi, K. and Takeu-

chi, S. : Sex differences in blood constituents of rats 

following tail suspension. 11th Annual Meeting, 
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情報処理

については公衆衛生学教室と共同でグループ研修を

実施することができ，データ等の入手は公衆衛生学

領域よりとし，処理はパソコンとし，考察などは両

教授：櫻井健司 学問領域を跨ぐかたちで達成することができた。

（兼任）

講師：辻 和男 医学情報学，ファシー理論 B. 研究

電子カルテ，医学判断学，メ IV. 自律機能検査に関しての開発

ディカルテクノロシーアセ 指尖透過率測定装置と自己回帰モデルでの処理を

スメント，自己回帰モデル， 組み合わせたシステムを用いて，自律機能を判定し，

POS 種々の臨床に応用しようとする試みである。本年度

ぱ山梨医大の皮府科学教室と共同研究をし、円形脱

研究概要 毛症と自律機能の関係を解明しようと試みた。

情報処理研究室は，＇ 85年以来医学情報学の教育及

び研究を実施している。本年度の活動は以下のごと

くである。

A. 教育

I. 大学院共通カリキュラムについて

昨年一部外部講師による講義を，本年度は多数の

外部講師により情報分野を含む多くの情報関連分野

の講義にまで範囲を広め，情報の基礎的な考え方で

ある客観的広範囲の情報から必要な情報を選択でき

る環境を達成した。

この情報関連分野の範囲とは，情報学及び情報処

理学を中心に医療情報学，医学統計学，医学判断学，

医療経済学，倫理，医療マスコミ学，医療管理学，社

会学等であり，テータ及び情報を手にした医師が有

効に利用するための基礎知識を幅広くしておくこと

に目的がある。同じ研究結果を手にした医師は，そ

の医師の専門知識と研究の社会的位置づけなどを客

観的に評価できる知識とが合いまってはじめて役立

つことができ，また，医師に対する現在の社会的要

求は常識的な行動を取れることにあるという認識に

より実施した。

II. 進学課程および専門課程学生の授業について

大学院共通カリキュラムにおける情報教育の目的

にそって，授業時間を考慮して実施した。学生には

院生より，標準的であること，共通概念をもつこと

の重要性について，更にそのような理念を求めるに

は手間暇が余分にかかることを強調して述べた。

III. グループ郡疹について

そもそもグループ研修は，パソコンなどの操作実

習に中心がおかれている。授業時問の一部には大学

院共通カリキュラムの情報教育の講義を一部取り入

れ，概ねバソコン実習を試みた。本年は，一部学生

V. ファジ一推論に関しての開発

特に画像診断について， ファシーという推論方式

を応用して診断結果の確信度をあげる試みをおこ

なった。昨年に引き続き，川崎医大の内分泌外科学

教室と共同研究をすすめ，本年度は新たに慈恵医大

第 3内科学の人工膵研究班と共同研究を開始した。

VI. 電子カルテに関しての開発

従来の診療録を，紙という記録媒体から電子媒体

に移行させる際単に複写という手段だけではなく，

各媒体の利点を十分に利用した形でおこなえるよう

開発中である。本年度は，電子カルテと POSの接合

を考慮できることを目指した。

研究業績

I. 原著論文

l) 松山典子，辻 和男，桜井飩司：医学情報学教室の

一例と受講生による評価，医学情報学． 9:397-408 

(1989) 

2) Arita, S., Katagiri, M., Tsuji, K., et al.: An 

imaging diagnosis system for malignant thyroid 

nodules using a fuzzy inference. Proceedings of 

the Congress of 3rd. International Fuzzy System 

Association. 5-8 0989) 

3) Arita, S., Katagiri, M. and Tsuji, K.: Fuzzy 

Inference in Medical Diagnosis using Ultrasonic 

Images. THE THIRD INTERNATIONAL 

FUZZY SYSTEMS ASS. Clnvitited Paper): 101-

104, Seattle. Aug. 6-11 (1989) 

4) 片桐誠，有田清三郎，辻和男，原田種ー：ファ

シィ理論を用いた医療情報の取り扱い．内分泌外科．6:

511-516 (1989) 

5) 辻 和男： POSと電子化の可能性．看設教育． 30

(12 臨時増刊）： 746-751(1989) 

6) 有田清ぞ郎．片桐誠，辻和男：ファ、；；ィ即論に
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よるがんの診断． MeDIC.5: 63-66 0989) 

II. 総説

l) 辻和男，有田清三郎，片桐誠：ファシィ理論と

は？ー医療におけるインパクトを探る． INNER-

VISION. 5: 2-7 (1989) 

III. 学会発表

l) 辻 和男，木下重博：指尖透過率からの生体リズム

考察．第 28回日本 ME学会． 5月．大阪．

2) 中嶋聞多，阿部信一，北）1|正路，小松一祐，水谷江

美子，裏田和夫，望月幸夫，辻 和男，桜井健司：東京

慈恵会医科大学医学情報センターにおける情報システ

ムの構築．第9回医療情報学連合大会． 2月．東京．

3) 開原成允，大道 久，群司篤晃，里村洋一，渡湛亮

ー，辻 和男：医療保険業務の点数改正の影響力調査

(2)．第 9回医療情報学連合大会． 2月．東京．

4) 藤沼陽子，池田俊也，辻 和男：診断過程にもとづ

いた電子カルテ．第9回医療情報学連合大会． 2月．東

京．
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健康医学センター

健康医学センター・相談部

助教授：池田義雄 糖尿病学，肥満，健康医学

（兼任）

講師：柴 孝也 感染症，化学療法
（第 2|）、lfI学より出向）

研究概要

'85年 7月にオープンした健康医学センター・相談

部は，その主要な業務を成人病自動化健診におき，順

調な活動を展開し 5年目を迎えている。

この間一般の健康診断，更には '87年度から航空

身体検査部門も設置され， これの運用がなされてい

る。この運用には，相談部内に設けられた航空身体

検査委員会（委員長・北島武之第 2内科学講師）が，

重要な役割を演じ H本航空，全 1-1空などの大手航空

会社の要望に対応している。このほか，肝炎ウイル

スに関連したキャリヤクリニックも，ようやく緒に

つき今後の成果が期待されている。

健診活動は，チェック， ケアー，プロモーション

をモットーとして全部員により努））されている。そ

のための一助として行われている事業活動として

は，

① 「健康の医学」ニュースの発f•IJ （年 4回）

② 健康医学セミナーの開催（年 1回）

などがある。

第7回「健康医学セミナー」では．特別講演が企

画され，「耳・島・のどの健康管理」と題して，耳鼻

咽喉科学森山講師による講演がもたれ，そのあと参

加者との間で活発な討論が展開され有意義であっ

た。

相談部における研究活動としては，「ヘルスチェッ

クとケアーに関する研究」が継続されている。この

ほか本年度は，「近赤外分光度による体脂肪率の測

定」に関する検討を行った。又，衛生学教室との共

同研究として成人病自動化健診者を対象とした「生

活歴と成人病危険因子との関連」に関する検討も行

われている。これらの成績は．それぞれの関連学会

での発表が予定されている。
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センター長 小林建一

健康医学センター・スポーツ外来部

教授：大畠 襄 スボーツ外傷・障害

（兼任）

助教授：白旗敏克 スポーツ外傷・障害
（柏形外i卜'‘f’より出向）

講師：河野照茂 スボーツリハビリテーショ

ン

リハヒリテー／ヨン医学より出向，

研究概要

'85年 7月スボーツ外来部開設以来，一貫して，

①プロを含む競技選手・中高年・発育期小児・女子

の4群について，②各種スボーツの競技特性と選

手の身体的プロフィル，③各種スポーツの競技特

性とスポーツ外傷・障害，④特殊環境における身体

の変化，を種々組み合わせた研究を行っている。

研究業績

I. 原著論文

l) 河野照茂，大畠 襄，白旗敏克，久富 沖，遠藤腸

ー，小野寺 昇，佐藤美弥子：競技復帰までのリハヒリ

テーションとしての筋カトレ＿ニング． トレーニング

科学． 1:76-78 0989) 

2) 河野照茂，｝＜晶 襄，白旗敏克，小松親義，横顔琢

男，久富叫遠藤陽一，小野寺昇，佐藤美弥子，森

孝慈：大学スボ＿ツ専門外来でのカウンセリングー

スポ＿ツ外来部の症例より． Japanese Journal of 

Sports Sciences. 8: 256-263 (1989) 

3) 大畠 襄，白旗敏克，河野照茂，久富沖，遠藤賜

ー，小野寺 昇，佐藤芙弥子：スボーツによる発育期の

骨関節障害．現代医療． 21:1579-1583 (1989) 

4) 落合和彦崎平公子，北川道弘，楠原浩二，寺島芳

輝，小野寺 昇，大畠 襄：性周期と運動能カー特に

血中性ステロイトホルモンとの関連性．臨床スボーツ

医学． 6（臨増） ：7-8 0989) 

5) 河野照茂，大晶 襄，白旗敏克，久富 沖，遠藤陽

・，小野寺 昇，佐藤美弥子：競技力向上に寄与するメ

ディカルチェック．臨床スボーツ医学． 6（臨増） ：155-

158 (1989) 



6) 白旗敏克，大畠 襄，河野照茂，久富 ／中，小野寺

昇，佐藤美弥子：発育期骨軟骨障害に及ぽす筋力の影

響．日本整形外科スボーツ医学会誌． 8:153-155(1989) 

7) 白旗敏克，河野照茂，久富 沖，遠藤陽一ー，小野、91-.

昇，佐藤美弥子，大畠 襄：発育期のスボーツ障乳

THE BONE. 3: 69-76 (1989) 

8) 大畠襄佐藤美弥子： OSTEOPOROSISとス

ポーツ． THEBONE. 3: 79-85 (1989) 

9) O'Hata, N., Shirahata, T., Kohno, T., Hisatomi. 

N., Endo, Y., Onodera, S. and Satoh, M.: Moderne 

Verfahren zur Friiherkennung von Fehlbelastungs-

folgen im Bereich der unteren Extremitat. Med-

izin und Sport. 30 : 52 (1990) 

10) 白旗敏克：骨粗魅症の X線診断．臨床婦人科産科．

44: 157-161 (1990) 

III. 学会発表

l) 白旗敏克，大晶 襄，河野照茂，久富 1中，遠藤陽

ー，小野寺 昇，佐藤美弥子：野球におけるプロとアマ

の比較一肘関節レ線所見と筋力．第 15回日本整形外

科スポーッ医学会． 7月．札幌．

2) 大畠 襄： （シンポジウム）メカニカルストレスと

骨ースボーツと骨．第7回日本骨代謝学会． 7月．東

京．

3) 小野寺 昇，大畠 襄，白旗敏克，河野照茂，久富

沌遠藤陽一，佐藤美弥子：一流登山家の身体的プロ

フィル（第 2報）スボーッ障害とレントゲン所見．第 44

回日本体力医学会大会． 9月．札幌．

4) 河野照茂，大畠 襄，白旗敏克，久富 沖、遠藤賜

ー，小野寺 昇，佐藤美弥子，森孝慈：サノカー国際

審判員のフィットネスレベル．第 44回日本体力医学会

大会． 9月．札幌．

5) 白旗敏克，大畠 襄，河野照茂，久富 沖，遠藤阻

8) 大畠 襄： （バネルディスカ、ノション）スボーツ種

目とスポーツシューズ 人」ー．芝とシュ＿ズ．第3回日

本靴医学会． 9月．東京．

9) 落合和彦，崎平公子，北川道弘，楠原浩・.,寺島芳

耀小野—ヽ＇i: 昇，大晶 襄：竹周期と運動能カー特に

血中性ステロイドホルモンとの関連性．第 10同東日本

スポーツ朕学研究会． 10月．東京．

10) 河野照茂，大晶 襄，白旗敏克，久富 沖，遠藤陽

ー，小野，'i 昇，佐藤美弥子：競技）J向上に寄与するメ

ディカルチェック．第 10[t1［東日本スボーツ医学研究

会． 10月．東京．

11) 河野照茂，大畠襄白旗畝克，久富沖，遠藤陽

ー・-'小野寺 昇．佐藤美弥了.:女子サ、ノカー選手の身体

的プロフィール（第2報）．第3回女性スポーツ医学研

究会． 10月．東京．

12) 遠藤腸—-，大晶 襄，白旗敏克，河野賠茂，久富 沖，

小野寺 昇，佐藤芙弥子：レーシングドライハーの身

体的プロフィ＿ル．第 10回西日本臨床スボーッ医学研

究会． 11月．大阪．

13) 河野照茂．大晶 襄，白旗敏克，久富 沖，遠藤陽

ー，小野寺 昇，佐藤美弥子： （ンンボジウム）競技力

向上とトレ＿ニング科学―—足関節捻挫における生体

力学的プラットフォームシステム (BAPS)の使用経

験．第 2回トレーニング科学研究会． 1月．東京．

14) 遠藤陽・，大畠 襄，白旗敏克，河野照茂，久富~ 沖．

小野寺 昇，佐藤美弥子：モータースボーツの競技特

性とレースが生体に与える影帯．第 87回日本体）J医学

会関東地方会． 12月．東京．

15) 遠藤腸．．大吊 襄．白旗敏克．河野照茂，久富 沖，

小野寺 昇，佐藤美弥子：モータースポーツの競技特

性とレースが生体に与える影饗ーその 2. 第88[nl n 
本体力医学会関東地方会． 3月．東京．

ー，小野寺昇，佐藤美弥子，木戸美摸（東京読売巨人 IV. 著 書

軍） ：プロ野球選手のフィノトネスプログラム．第 44

回日本体力医学会大会． 9月．札幌．

6) 遠藤陽一，大畠 襄，白旗敏克，河野照茂，久富 沖，

小野寺昇，佐藤美弥子，森孝慈，瀕古利彦：発育期

サッカー選手の至適運動量．第 44回日本体力医学会大

会． 9月．札幌．

7) 左合治彦，武田 修，落合和彦，北川道弘，楠原浩

二，寺島芳輝，小野寺昇，大畠襄：運動の

Gonadotropin palsatile patternに及ぽす影響につい

て．第 44回日本体力医学会大会． 9月．札幌．

l) 大畠 襄，白旗敏克，河野照茂，久富沖．遠藤陽

ー，河村益彦，小野寺 昇，佐藤芙弥子：女性のスボ＿

ツ外傷・障害の項分担執筆．寺島芳輝，伊藤博之，青木

純一郎，加賀谷淳子編：女性のスポーッ医学．中外医学

社． 141-165(1989) 

2) 大畠 廂監，-，p、白旗敏克，佐藤美弥子訳：少年野球

フィットネス・ガイド． ソニー企業．（1990)

3) 大畠 襄監訳．河野照茂，小野寺昇訳：コルフ・

フィットネス． ソニー企業．（1990)
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人文・社会系

国文学

教授：田村圭司

講師：常盤博子

進学課程

V. その他

l) 田村士司（書評） ：久保忠夫著『萩原朔太郎論』上・

下． 日本文学． 38(11):75-77 0989). 

法 学

教授：赤坂昭二 民事訴訟法，医事法

研究概要 研究概要

I. 近代詩・現代詩の研究（田村） I. 医事訴訟上の因果関係の証明度・過失の推認

今年度の研究は対象を金子光睛と吉田一穂に置い 鍼施術後の血気胸事件について，福岡地裁小倉支

た。共に明治期に生まれ，大正期に処女詩集を上梓 部は，「施術後30分後に血気胸が発生していること，

し，動乱の昭和期を戦後まで生き延び，文箪活動を 外傷性血気胸発症の可能性があること，他原因の事

続けた詩人である。 情がないこと，等の間接事実を総合的に判断して，他

金子光睛については，生涯を通じての「自我」意 に特段の事情が認められない限り，血気胸の発症と

識の変容に着目し，それが彼の詩作品にどのように 鍼施術の問に因果関係を肯認するのが相当である」。

表現されているかを考察した。 「鍼施術の特殊性に鑑み，血気胸の発症が不可抗力に

吉田一穂については，処女詩集『海の聖母］の表 よるものであるか，特異体質等その他之に類する原

現を解析し，そこでの詩的達成が第二詩集『故園の 因に起因することの立証がない限り，過失を推認す

書』へどのように持ち込まれたかを明らかにした。そ るのが相当である」と判示して，患者の損害賠償請

れは日本の近代詩（口語自由詩）が，どのようにし 求を認容した（昭和51• 4 • 30福岡地裁小倉支部判

て構成的な現代詩へ変化するのかという問題に答え 決・判時831• 90 ・判夕 338• 284,昭和52• 12 • 2福

る一つの例示でもある。 岡高裁で和解）。

訴訟上の因果関係の証明度については，ルンバー

II. 平安末期物語に関する研究（常盤） ル事件最高裁判決（昭和 50• 10 ・ 24)の波及効を受

古代の物語の中には，散逸してしまい今の世に伝 けて，時間的密接性，医学的・臨床的関連性（発症

わらぬものが数多くある。しかし，そうした散逸物 の可能性），他原因の介在なし，等の具体的な複数の

語も現存の物語・歌集などに採られている断片的資 問接事実を重視している点，いわゆる「反証不提出」

料から，多少の内容を伺い知ることも可能である。 の法則からしても本判旨は妥当であり，過失の推認

当面の研究としては，現存の『今とりかへばや』， については，蓄膿症手術失明事件（昭和 44•5•30 東

『無名草子』における批評などを中心として『古とり 京高判）の判旨と全く同ーであり，過失の一応の推

かへばや』の復元を試みたい。 定を活用したものとして（赤坂・民事訴訟判例研究・

早稲田法学 47• 3 • 97)，判旨は正当であることを論
研究業績 証。

I. 原著論文

l) 常盤博子：『在明の別』の「隠れ質」考．実践国文学． II. ガン告知訴訟

37: 84-96 (1990) 医師が患者に胆のうガンの疑いがあることを告知

しなかったことにより手遅れで死亡したとする損害

IV. 著 書 賠償請求について，名古屋地裁は，告知は医師の裁

l) 田村圭司：金子光睛の項分担執筆．山田有策編：近 量であるとして，すなわち，「一般の診療契約上，患

代日本の詩歌．学術図書出版社． 201-208(1990) 者が治療に関する自己決定権を有することから，医
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師は患者に対し解明した病気を正確かつ具体的に説

明する義務がある。その説明相手，説明時期，説明



内容及び説明程度については右説明が治療に対して 事情，現代アメリカ英語の語法，を中心にした研究。

影響を与えることから，病状の内容，程度に応じて '89年 7月から 8月にかけ，米国ネプラスカ州立大学

医師が判断することが相当であり，原則として患者 にて資料蒐集にあたり，ワシソトン，ウィリアムズ

の自己決定権を侵害しない程度において，医師の裁 バーグの視察を行った。また，小原講師の協力を得

量の範囲内にあるというべく，特に不治ないし難治 て，英単語増強量の執箪に当たった。

疾患については，患者に与える精神的打撃を配慮す

る慎重さが望まれるというべきである」と判示して II. 佐藤：主に，英語音声学（主として発音教育）

請求を棄却した。控訴（平成元 •5 • 29名古屋地判， と現代英語の語法の研究に当たった。また，英和辞

判時 1325• 103・判夕 699• 279,同旨・昭和 56• 12・ 典の編集，執筆を行い，＇ 89年 8月には米国に於いて，

21東京地判・判時 1047• 101,逆に，医師に不用意に アメリカ事情の視察と語法の研究を行った。

肺ガンとわかる発言をされたケースについて，昭和

58 • 5 • 27名古屋地判・判時 1082• 91は，不法行為 III. 小原：主に現代アメリカ英語，国際語として

を構成しないとするが，ガンセンターヘ行ってくれ の英語の語法，発音の研究を行った。また，授業に

との発言その他問題が多い）。 役立たせるためのビデオ・カセット， AV機器の活用

厚生省の末期医療検討会報告書（平成元 •6 • 16) 法に多時間費やした。また，首藤教授との共同作業

も，告知への積極的取り組みを促しているが，けだ として，英単語増強書の執筆に当たった。

し至当であり，問題の核心は，単なる医倫理の問題

ではなくして，極めて法的な患者の自己決定権 研究業績

informed consentの問題である。されば，ガ｀ノ告知 IV. 著 書

に関する学説・判例を検討して，裁呈権の限界を考 1) Richard Freeman,首藤新八： CulturalSimilar-

察し，ガン告知の問題は，自ら選択すべき問題であっ ities Among Societies. ニューカレント・インターナ

て，患者が病状・病名を正確に知り度いと真に願っ ショナル社．（首藤編註） （＇90年2月発行）．

ているか否か，が決め手となること，医師・患者間 2) 佐藤尚孝：英語発音速習．開文社．（＇ 89年12月発

の信頼関係のもと，患者に受容能カ・運命受容力が 行）．

あること，が条件であり，告知後のケア，サポート

が次に来る問題であること，を論証。 ドイツ器i

研究業績

II. 総説

1) 赤坂昭二：鍼施術後の血気胸事件．唄 孝一，宇都

木伸，平林勝政編：医療過誤判例百選．シュリスト 102.

有斐閣 236-237(1989) 

教授：蔵原惟治 クライスト研究，ドイツ演

劇・比較演劇

講師：白崎嘉昭 19世紀ドイツ抒情詩

研究概要

I. クライスト研究

V. その他 Heinrich von Kleistの文学作品を意識の内部志

1) 赤坂昭二：ガン告知訴訟．慈恵医大バドミントン 向性である状態意識の所産としてとらえ，生存の詩

部・ハイ・クリア． 10: 2-3 (1989) 人である Goetheとは異質なその現代性を研究して

外 国

英

教授：首藤新八

助教授：佐藤尚孝

講師：小原 平

研究概要

語 系

語

しヽる。

II. ドイツ演劇

ドイツ語圏における '89年度の演劇・舞台動向の

研究。

III. 比較演劇

各国における演劇論の比較研究，類似構造による

戯曲の比較研究，西洋比較演劇研究会での活動。

I. 首藤：主に現代アメリカ文学，現代アメリカ
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IV. 19世紀ドイツ抒情詩

古典主義ならびにロマン主義退潮以降のドイツ抒

情詩は， 7月3月両革命に象徴される後期市民社会

の到来に平仄をあわせて，詩そのものの教養財的ア

クセサリー化，および， プロイセソ絶対王制の勃興

を背景とする，民族的国家主義的詩精神発揚運動の

高まりという二様の危機に直面することになった。

詩存立の根本に因るこうした状況の中で，ァィヒェ

ンドルフ，ハイネ， メーリケ，プラーテンらの詩人

たちが，それぞれの詩的営為をきり開いていった過

程を跡づける。

強度が強く，吸収が分離しにくい。一方，前方散乱

では散乱光強度の減衰が少なく，吸収の分離が容易

である。

以上の結果から，散乱光と吸収光の分離は，測定

法によりかなり改善でき，血液の分光特性における

S/N比の向上が期待出来ることがわかった。

III. リン脂質膜の物性

1) リポソームヘの Ca十＋の結合：電気泳動法に

よる測定結果を， リボソーム表面から滑り面までの

距離 (LJ)を考慮にいれて解析した。その際， Ca++

とDPPC分子との結合比を 1: 1と仮定した所，

研 究業績 Ca+＋の結合定数と 4が妥当な値として得られた。

II. 総 説 2) 膜構造：膜構造には敏感な複屈折量の測定を

l) 白崎嘉昭： （特別ゼミナール司会者報告）「19世紀 リポソーム分散系に対して昨年から試みている。今

ドイツ詩の再検討Iー後期ロマン派からビーダーマ 年は，まず疎水性蛍光色素（ペリレン， DPH)の埋

イアーヘ」．十九世紀ドイツ文学研究会会報． 57.('89 め込み量と複屈折呈とがよく対応していることを確

年1月） 認した。次に，粒径分布を考慮に入れた理論解析を

自然科学系

物理学

教授：藤城敏幸 物性理論，情報科学

助教授：丹羽宗弘 医用物理

講師：佐藤幸一 生物物理学

研究概要

I. 情報科学

情報科学とは何であるかを一般教育課程の学生に

講義するため，「やさしい情報科学」という教科書を

執筆中である。

II. 光電脈波測定法の研究

生体の光学特性をそのまま利用する，光電式脈波

測定法，光電式オキシメーター法には，光透過型と

反射型がある。いずれも，組織の光学的不均質性に

より生じた散乱光を分光し，波長別の光の強度変化

を得て，血液が吸収した光の波長から血行動態を解

析しようとするものである。

実際には，散乱と吸収のファクターを分けること

が難しく，強度の減少が散乱によるものか，吸収に

よるものか見分けることが困難である。

本研究では，散乱と吸収のファクターを分離する

ことを目的として，反射および透過による測定法に

ついて実験と検討を行い，次の結果を得た。

すなわち，測定部位が指尖である場合，後方散乱

行い， Ca十＋およびコレステロールの影響を調べた。

（昭和大の美島氏と東京理科大の鈴木氏との共同研

究。）

3) ミエリン形形成（過剰な水中のリ｀ノ脂質が，液

晶状態にあるときその固まりから成長する筒状の構

造物をミエリン形という）：本年は，共同研究者の美

島氏（昭和大）の提出したミェリン形形成モデルを

合成リン脂質に適用し，モデルの検討を行った。そ

の結果，多少の修正が必要な事が分かった。

4) リボソームの粒径：超音波法により作成した

リポソームの粒径（分布）に， Ca十＋ィオンが大きな

影響を与えることを見いだし，定性的な説明を与え

た。（注）．電気泳動および粒径分布の測定は，東京

理科大薬学部近藤保教授の御好意により同大生命研

で行った。蛍光測定は，東大海洋研で行った。

研究業績

II.総説

1) Mishima, K. (Showa Univ.) and Satoh, K.: 

Myelin Forms of Phospholipids. Forma. 4: 103-

121 (1989) 

III. 学会発表

1) 丹羽宗弘，金井 寛（上智大）：生体の光学特性を考

慮した脈波測定法．第28回日本 ME学会大会． 5月．大

阪．

2) 佐藤幸一，美島 清（昭和大） ：Ca十＋ィオンのリン

脂質リボソームヘの影響……ぐ電位と粒径．第 11回日

本膜学会． 5月．東京．
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3) 鈴木清光＊，宮本和直＊（＊東京理科大），佐藤幸一，美 dimethyl-3-oxo steroidとヒドロキシルアミンとの

島 清（昭和大）：蛍光色素埋め込みによるリボソーム 反応を検討した。その結果，通常のオキシム化反応

膜の複屈折変化．第11回日本膜学会． 5月．東京． しま起こらず， アジド基の分解を伴う新奇なジオキシ

4) 美島清（昭和大），佐藤幸一，鈴木清光（東京理科 ム化反応が起こることが見いだされた。

大） ：リポソーム分散系の複屈折測定．第27回日本生

物物理学会． 10月．東京．［BIOPHYSICS.29 (suppl.) : 

68 0989) l 
5) 佐藤幸一，美島 清（昭和大），鈴木清光＊，町田篤

志＊ （＊東京理科大） ：リポソームのCa十＋による変化．

第27回日本生物物理学会． 10月．東京．［BIO・

PHYSICS. 29(suppl.) : 68 (1989)] 

6) 鈴木清光＊，町田篤志＊（＊東京理科大），佐藤幸一，美

島 清（昭和大）：リボソームの疎水性物質による複屈

折変化．第27回日本生物物理学会． 10月．東京．

[BIOPHYSICS. 29(suppl.) : 69 (1989)] 

7) 佐藤幸一，美島 清（昭和大）： Ca十＋のフォスフォ

コリンリポソームヘの結合ー電気泳動法による一．

第42回コロイトおよび界面化学討論会． 10月．山梨．

8) 美島 清（昭和大），佐藤幸一：ミェリン形の形成機

構．形の科学会第16回シンボジウム． 11月．東京．

IV.著書

l) 藤城敏幸：新編物理学．東京教学社．（1989)

化学

教授：戸澤渦智子 天然物の化学

助教授：高橋知義 ステロイドの化学

講師：橋元親夫 ペプチドの化学

研究概要

I. センソのプフアジエノリドの微量成分について

漠薬センソはガマ毒ブファジェノリドの主要な供

給源であり，多様な微量成分を含んでいる。従来の

分析では同定の対象とされ得なかったものを目的

に，二，三の分析をおこなった。その結果， A環の異

性体一種およびD環の異性体一種を見いだした。

III. ミオグロビンの合成とその性質について

マッコウクジラのミオグロビンの活性部位の構造

と活性の関係を調べるために， ミオグロビンの E,F

領域を含むペプチド (57-96位）の合成をひきつづき

おこなった。合成は液相法によりおこない，合成し

たペプチドおよび関係するフラグメントペプチドに

ついて検討をした。

研究業績

I. 原著論文

1) Hashimoto, C. and Muramatu, I. (Rikkyo 

Univ.) : Synthesis of a Protected Sperm Whale 

Myoglobin-(77-96)-Eicosapeptide and Circular Di-

chroism Spectra of the Related Peptides. Bull. 

Chem. Soc. Jpn. 1900 (1989). 

2) Satoh, J.Y.*, Kuroda, C.*, Yamada, T.*, Sukek-

awa, M.*, Yamada, Y.*, (*Rikkyo Univ.) and 

Takahashi, T.T.: Reaction of 2, 3-Dihydro-l, 4-

benzodithiine and 2, 3-Dihydro-l, 4-benzoxathiine 

with Sodium Methoxide. Chem. Lett. 2081 (1989). 

III. 学会発表

1) 橋本 昭＊，高橋知義，佐藤泰夫＊ （＊立教大理） ： a＿ 

ブロモステロイドケトンと 2ーアミノエタンチオール

の反応（第2報）． 日本分析化学会． 日本化学会北海道

支部 1990年冬季研究発表会． 2月．札幌．

IV.著書

1) 佐野博敏，戸澤満智子，高橋知義，遠藤和豊共著：ラ

イフサイエンスのための基礎化学．学会出版センター．

379 0990) 

生物学

II. 含硫黄および含窒素ステロイドの合成とその 教授：新津恒良 細胞生物学

性質について 助教授：花岡柄雄細胞生物学

イオウあるいは窒素を含む官能基を持っているス 講師：寺坂 治 細胞生物学

テロイドは，立体化学の研究や生物活性の期待のみ

ならず，価値ある反応の開発という面からも興味ぁ 研究概要

る対象である。このような認識のもとに， a-azido 本教室の墓幹研究テーマは「細胞分裂と分化機構

steroidal ketoneや a-azidusteroidal oximeの諸 の研究」である。

性質について研究をおこなっているが，その一環と

して lanosterolから誘導された 2a-azido-4,4-
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I. 抗チュープリン蛍光抗体法による花粉管内生殖

細胞紡錘体の解析

根端細胞などの一般的な有糸分裂では，中期赤道

板に対し直交した紡錘体を形成する。一方，ホウセ

ンカなどある種の被子植物の花粉管内生殖細胞分裂

では，中期染色体は花粉管長軸に沿って 1～数列に

並ぶにもかかわらず，後期ではその軸方向に分離す

る。この特異な染色体配列と分離に対応する紡錘体

の実体は，従来不明であった。この特異な紡錘体の

実像を明らかにするために，エビネ，キエビネ，ホ

ウセンカの花粉管内生殖細胞を a—チューブリン間

接蛍光抗体法により解析した。

3種の生殖細胞は，いずれも細長い紡錘形であり，

中期染色体はその長軸に沿って並ぶ。各姉妹動原体

より動原体糸微小管が両極へ発達するが，同方向の

もの同士が収敏し， 1本のより太い束を形成する。動

原体糸微小管の長さは各染色体および染色分体間で

著しく変異する。両半紡錘体は，全長にわたり平行

にオーバーラップし，後期紡錘体は，中期の約 2倍

に伸長し，動原体糸微小管はわずかに短縮する。姉

妹染色分体の分配は，主として紡錘体の伸長によっ

ておこる。終期には，紡錘体中央部に隔膜形成体が

発達し，新たな細胞板を形成する。 3種とも，根端細

胞などでみられる “pre-prophaseband’'は全細胞

周期を通じ観察されない。

また， a-チューブリン間接蛍光抗体法により，こ

れまで不明であったムラサキッュクサ生殖細胞分裂

における紡錘体の構造を明らかにした。紡錘体は細

長い花粉管内での複雑な染色体配列に対応し，半紡

錘体同士が識別できず，全体が葉状のもの，著しく

伸長したものなど複雑で多様な形状であった。

生殖細胞におけるこの特異な紡錘体構造は，著し

く細長い花粉管または細胞空間によって限定された

染色体配置に対応したものである。

II. 生殖細胞形成過程におけるアクチンの動態

ヌマムラサキッュクサとミドリアマナの雄性生殖

細胞形成過程におけるアクチンの動態を

アクチ‘ノ繊維は生殖細胞および精細胞にはほとんど

存在しない。④花粉粒内栄養細胞で構築されたア

クチ｀ノ繊維は発芽にともない花粉管に移入する。⑤

花粉管内のアクチン繊維は，通常その長軸方向に配

向するが， ミドリアマナでは先端付近で短軸方向へ

の配向が観察される。

III. 電子顕微鏡的研究

(A) 高等植物の有糸分裂

急速凍結置換法による胚乳プロトプラストを用い

て，分裂時における分裂装置と細胞骨格，特にアク

チンとの関連，ならびに動原体物質について電顕的

免疫抗体染色法を併用して研究を継続している。

(B) ツノゴケ植物の葉緑体の微細構造

ツノコ｀ケ植物の胞子体内に存在する葉緑体は種類

によりその数は異なる (1~2個）が，いずれの種類

でも配偶体内には 1個の葉緑体が存在している。し

かし，胞子体と配偶体内の葉緑体の微細構造には相

違が見られる。現在その両者の微細構造の相違点を，

前葉緑体から葉緑体への分化と関連させながら研究

を継続している。

研究業績

I. 原著論文

1) 寺坂 治，新津恒良：蛍光抗体法によるヌマムラサ

キッュクサ生殖細胞紡錘体の解析．日本花粉学会会誌．

35(1): 7-12 (1989). 

III. 学会発表

1) 寺坂 治，新津恒良：生殖細胞形成過程におけるア

クチンの動態．日本植物形態学会第2回大会． 9月．仙

台．

V. その他

新津恒良（分担）：文部省学術用語集．植物学篇（増

訂版）．丸善．（＇ 90年 3月刊行）．

数 学
Rhodamine-Phalloidin蛍光染色法により解析し，

微小管の動態（日本植物学会第53回大会， 1988年） 教 授：衣笠 泰生

と比較検討した。両者は，若干の共通点を除き，著 講師：鈴木院之

しく異なる行動をとることが明らかになった。①

アクチンは小胞子の中間期～前期細胞の核周辺，終 研究概要

期細胞の phragmoplast内に局在し，それ以外の分 I. 代数学

裂装置には存在しない。②アクチン繊維または S2(2次元球面）上の C係数座標環を Rとすると

bundleは小胞子分裂後．栄養細胞の核の両側で構築 き，ある R上rank2の射影加群について研究して

され，成熟期には細胞質全域に多量に蓄積する。③ きた。代数的方法のみを用いる限りこれらの射影加
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群が自由でない， ということの証明には成功してい

なし ‘o

k理論における位相的な道具は次のよう： Xを

コンパクト・ハウスドルフ空問とする。次の定理は，

X上の複素ベクトル束と写像のホモトピー類との

関連を与える。

Vectn(S(x))""(X, GL(n, C)〕

ここに S(X)=C(X)UC-(X)は接着空間であ

る。

X=S', n=2のとき

Vect2(S2)=〔S1,GL(2, C)〕

を得る。

一方，X上のベクトル束のつくる圏から C(X)上

の有限生成射影加群のつくる圏への充満かつ忠実な

関手が存在する。C(X)はX上の複素数値連続関数

のつくる環である。

これらの位相的な道具を用いてより良い結果が得

られるか研究中である。

II. 統計学

個体に対応のある n組の標本値における符号検

定で，＋の個数を N十で表わし，両側 a%の棄却域

を，

a=5(%)なら

mo=［舟ー0.985/nー0.43]

a=l(%)なら

mo= ［差一 1.3ぷ—0叫

として求めれば， 120以下のすべての nについて，実

際の値と一致する。ただし匹が負となるときには

そのような加）は存在しないと考える。〔a〕は a

を越えない最大の整数を表わす。

保健体育

教授：新津恒良 細胞生物学

（兼任）

助教授：原田邦彦 エネルギー代謝・代謝

講師：時岡 醇 体育方法・水泳

研究概要

週齢）より中等度な運動を継続的に負荷すると共に

食餌制限による体重維持を図った場合の生体の活動

度および基礎代謝を測定した。 トレーニングは，生

後5週目より 12週間の集中期 (25m/minで10分

間， 6回／週）と生後 16週以降の維持期 (25m/min 

で10分間， 2回／週）とに分けた。体重は，その増加

が鈍化する生後 12週時の体重を維持するよう食餌

を制限して制御された。対照群には飽食条件のもの

と運動群の体重変化に合わせて食餌制限したものと

をとった。食餌制限を開始後， 18か月齢までの食餌

制限群の食餌は制限・運動群と制限・対照群でほと

んど変化がなく，飽食群の約 75%であった。しかし，

3群の食餌摂取量は体重当りにするとほとんど変化

がなく，体表面積当りの摂取量にすると体璽増を示

す飽食対照群(4か月齢より 16,17か月齢時まで）で

多く餌を摂取した。 4か月齢時の 3群の基礎代謝量

は，食餌制限運動群で最も高く，食餌制限対照群，飽

食対照群の順であり，運動群と飽食対照群の間には

有意な差(P<0.02)が認められた。 12か月齢時には，

3群のいずれもが 4か月齢時の代謝量を維持した

が，以降いずれの群も 18か月齢まで代謝量の減少が

みられ， とくに飽食群の低下度が著しく高かった。

II. 中年時より始めた食餌制限と運動負荷の基礎

代謝に与える効果

離乳後より中年時 (12か月齢）まで飽食条件で飼

育して肥満ぎみのラットに食餌制限（飽食時の

75%)と中等度の運動を負荷し，中年時に開始した

減料と甚礎代謝に与える影響を検討した。食餌制限

食群の体重は，始めの 3か月間に著しく低下したが，

食餌制限対照群と食餌制限運動群との間にはほとん

ど体重の差はみられなかった。両群の体重はそれ以

降に徐々に低下し， 19-20か月齢時に 4か月齢時よ

り食餌制限で一定の体重を維持している群の水準に

達した。運動能力は 12週間の集中鍛練で25m/min

の速度を 63.3士12分間走り， 3～4か月齢不鍛練群に

等しい能力を示した。また，その後の継続運動によっ

て18か月齢時にも 20m/minの速度を 69±32分間

走るが，若年時よりの鍛練群には及ばなかった。飽

食対照群の体脂肪は 40数％で 12か月以降にも変

化がみられなかった。食餌制限群および食餌制限と

運動鍛練群の両者ともやや体脂肪が減少したが，両

者に著明な差は認められなかった。若年集中鍛練と

維持鍛練群（食餌制限併用）は， 12-24か月齢の問

I. 若年より負荷する運動と減食の基礎代謝に与え 24.8-28.1%で体脂肪が少なかった。食餌制限群の

る効果 基礎代謝は，食餌制限の実施による代謝抗進がみら

ライフサイニンスの短いラットに若年時（生後 5 れるというよりは加齢による低下を防止した結果
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CO2摂取量で 173ml/m2•min) であった。食餌制限

と運動負荷の併用群は 12か月齢より始めた 12週間

の集中鍛練で基礎代謝を 9％上昇させ，以降徐々に

低下するが，若年時より同じような鍛練をおこない，

食餌制限と中等度運動を継続していれば，中年時で

初めて運動鍛練をし，最も運動実施頻度の高い 15か

月齢時の基礎代謝よりも高く， しかも低い体脂肪量

と高い運動能力 (24か月齢時で 15m/minの速度を

95分間走行可能）を保持する。

研究業績

III. 学会発表

1) Harada, K. and Y onemoto, K. : Effects of food 

restriction and long-term moderate exercise on 

basal metabolism of rats. The 66th Annual Meet-

ing of the Physiological Society of Japan. Apr. 

Okayama.〔Jpn.J. Physiol., 39(suppl.): 288 0989)〕
2) 原田邦彦，米本恭三：中年時より始めた食餌制限と

運動負荷の基礎代謝に与える効果．第44回日本体力医

学会大会， 9月，札幌．〔体力科学． 38(6): 320(1989)〕

IV.著書

1) 山田 茂，跡見順子，富野士良，原田邦彦，岩垣丞

恒，渡辺雅之，堤 達也，平田耕造：運動生理生化学．

培風館．（＇90年 1月）

2) 酒井敏夫，矢野久英他：図解保健体育．一橋出版．

0989) 

3) 酒井敏夫，矢野久英他：新保健体育．—-橋出版．

(1989) 
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その他

効（教授会）

医学研究審査の年間報告 '86年 11月 医学研究審査委員会設置（教授会） （委

員の委嘱は同年9月）

医学研究審査委員長 小林建ー '86年 11月 医学研究審査試行開始

'87年 4月 本施行

医学研究審査発足までの経緯

本学での倫理委員会設置の動き 1ま昭和 58年

(1983) 9月の教授会での，医学研究をめぐる倫理的

問題と，それについての審査機関の必要性を検討す

る旨の学長発言に始まる。その際，対象の医学研究

としてアイソトープ，組織培養，細胞融合，体外受

精および新薬治験などが例示された。次の教授会で，

後に「医学研究をめぐる社会的，倫理的問題検討委

員会」と仮称された委員会が設置された。

その頃，体外受精，新薬治験が新聞紙上で取り上

げられたり，また，学内では委員会設置を触発する

ようなこともあった。しかし，その頃他学における

この種の委員会設置は二，三に過ぎず，今日から振

り返ると医学研究機関にとって，当時はこの問題に

ついての夜明けであったと言える。本学でのその後

の経過は別表に示す通りである。

'90年 1月，全国 80大学中 70校で倫理委員会が設

置されている。この中 44校では準備委員会を経ずに

発足しているが，本学では 3年の準備期間を置いて

いるのが特徴である。

本学の医学研究審査の理念は，当初の検討委員会

およびその後の準備委員会の 2度にわたる答申中に

尽くされている。そして審査の対象は，薬物治験，新

しい診療手技，移植・人工臓器，人為的受精操作，そ

の他の臨床研究， RI基礎研究，病原微生物，人細胞

融合，人癌細胞，発ガン細胞，その他，など臨床的・

基礎的研究の倫理的問題はもちろん，研究者自身お

よび環境に対する生物学的ハザードも包含している

ことが特色である。

委員会名は医学研究審査委員会と呼称されている

が，この名称は本学のみである。他大学の倫理委員

会と本質的に変わるものではないが，既述の本委員

会の目的を意識してのものである。

医学研究審査の年間報告

1. 医学研究審査に関連する諸委員会の設置，実

施は以下の通りである。

'86年 7月 医学研究審杏委員会準備委員会作成の

第二次答申書（規定，細則）が承認，発

'86年 11月 治験審査委員会設置

'87年 4月 治験審査試行開始

'87年 7月 // 本施行

'87年 9月 動物実験指針作成委員会編成

'87年 12月 動物実験指針承認（教授会）

'87年 1月 動物実験委員会設置，動物実験指針実施

'88年 11月 脳死判定委員会設置

'90年 2月 脳死判定某準承認（教授会）

2. 現在の委員

医学研究審脊委員会

委員長：小林建ー（麻酔科学教授）

副委員長：林 伸一（栄養学教授）

委 員：磯貝 行秀（第 3内科学教授）

委 員：桜井健司（第 1外科学教授）

委 員：高津 光洋（法医学教授）

委 員：高橋明雄（弁護士）

委 員：小森 亮（教授，専任理事）

治験審査委員会

委員長：磯貝行秀（第 3内科学教授）

委 員：岡村 哲夫（第4内科学教授）

委 員：福原武彦（第 2薬理学教授）

委 員：田中 照二（第三病院内科学第 1教授）

委 員：貴島 政邑（第 2外科学助教授）

委 員：石本二見男（第2内科学助教授）

委 員：大石 幸彦（泌尿器科学助教授）

委 員：菊野 史豊（薬品課，課長業務代行）

委 員：高橋 明雄（弁護士）

脳死判定委員会

委員長：中村紀夫（脳神経外科学教授）

委 員：松崎 浩（眼科学教授）

委 員：福原 武彦（第 2薬理学教授）

委 員：前）II 喜平（小児科学教授）

委 員：高津光洋（法医学教授）

委 員：卜条 貞友（第 2内科学助教授）

委 員：根津 武彦（麻酔科学助教授）

3. 審査結果ぱ以下の通りである。
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'89年度 医学研究審奔中請審査結果

松学研究審査申請区分 承認件数 不承認件数 保留 取消し 計

薬物 第2朴1試験 130 

治験 第3相試験 ]20 

その他（第 1相試験）

新しい診療手技 3 

移植・人工臓器 4 

人為的受精操作

その他の臨床研究 11 

遺伝子操作 4 

RI基礎研究 24 

病原微生物

人細胞融合

人癌細胞 2 

発癌研究

その他 7 

ムロ叶:. 305 

学内・学外共同研究

7 1 138 

3 1 124 

3 

4 

1 12 

4 

24 

2 

1 8 

12 1 1 319 

共同研究の助成制度は，現在までに学内共同研究で

43人，学外共同研究で 29人の教授が補助を受けて

し、る。

学長 阿部正和 平成元年度 (1989年度）の学内・学外共同研究費

の補助を受けた教授および研究概要は次の通りであ

昭和54年度 (1979年度）より発足した学内・学外 る。

1. 学内共同研究費補助交付申請および補助額

研究代表者氏名 所 属 研究題 目 補助額

栗原 敏教授 第 2生理学
セカンドメッセンジャーによる細胞機能

100万円
の調節機構に関する研究

川村将弘教授 第 1薬理学
レーザーラマン分光法による生体構成成

120万円
分の解析

前JII 喜平教授 小児科学
ガスクロマト質量分析器を用いてのデー

190万円
ターベース作成と病態代謝への応用

--2(）8-



研究課題：セカンドメッセンジャーによる細胞

機能の調節機構に関する研究('88年

度より継続）

研究代表者：栗原 敏

共同研究者：磯貝行秀，新村箕人，清水英佑

I. 研究目的

種々の細胞における細胞内情報伝達機構と，細胞

機能との関係を研究している教室が相互連絡をと

り，情報を交換してそれぞれの研究を推進すること

を目的に， この研究組織をつくった。本年度は研究

2年目であり，前年度の研究成果を踏まえて，研究を

さらに発展されると共に， 2年間にわたる成果をま

とめることを計画した。

II. 研究経過

本年度の研究会議は，＇ 90年2月5日，生理学教室

において開催し，研究成果を発表すると同時に， 2年

問の研究成果報告書を作成し，研究成果報告書を教

授会に配布した。

III. 研究成果

第 2生理学教室では，温血動物心室筋におけるム

スカリン受容体剌激効果発現のメカニズムを研究し

た。心室筋では，ムスカリン受容体刺激はアテニレー

ト、ンクラーゼを抑制することにより， cAMP濃度を

低下させるのが主なメカニズムで， cGMPがセカン

ドメッセソジャーとして慟いている可能性は少ない

ことが明らかになりつつある。第 3内科学教室では，

リンパ球変形能と細胞内カルシウムイオン動態につ

いて検討した。 リンパ球内カルシウムイオン濃度が

上昇すると， リンバ球変形能が低下することが明ら

かになった。皮府科学教室では光感作物質存在下に

おける長波長紫外線照射が，肥満細胞脱顆粒現象に

与える影響の解明を研究主題とした。長波長紫外線

でも光感作物質があると，肥満細胞の脱顆粒が抑制

されることが明らかになった。公衆衛生学教室では

昨年に続き，生体中のカルシウムイオン濃度の変動

が染色体異常誘発に与える影響を検討し，発癌のイ

ニシェーションの過程で，細胞中のカルシウムイオ

ソ濃度が重要な因子であるという結論を得た。

これらの結果を包含した研究成果報告書を作成

し，研究成果を広く公開した。

＊
 

研究課題：レーザーラマン分光法による生体構

成成分の解析 ('88年度より継続）

研究代表者：川村将弘

共同研究者：中村紀夫，松崎 浩，松田 誠

水野有武，田渋公一，鎌田芳夫

中道 昇

I． 研究目的

ラマン現象を利用したレーザーラマン分光法は，

近年医学生物学の分野への応用が盛んに試みられて

いる。昨年度医学の分野への応用の可能性を探るた

め，本共同研究を組織したが，今回さらにその成果

を発展させるために研究を行なった。

II. 研究成果

初代培養ウシ副腎皮質細胞にf3ーカロチンが存在

することを前回明らかにしたが，今年度の研究によ

り，このカロチノイドがミトコンドリアに局在し，し

かも血清を介して供給されることが判明した。副腎

皮質細胞では，ステロイドホルモン合成過程の進行

と共に細胞障害を来す活性酸素が発生するが， f3-カ

ロチンは活性酸素消去物質であるのでその動態は興

味深い。その他の内分泌組織（睾丸，卵巣，下垂体）

については，特徴あるラマンスペクトルは得られな

かった。

ラマン分光法により組織の水分含有量を測定出来

る。従って，脳浮腫の状態解析を試みた。ラット脳

組織において脳実質の水分量を，生体に近い状態で

無侵襲的にしかも狭い範囲で測定出来ることが判明

した。そして，脳浮腫を起こしたラット脳の灰白質

と白質両部位の水分含有量の時間的推移の検討によ

り，脳浮腫の病態解析が可能であることわが明らか

となった。

水晶体はラマン分光法を適用するのに適している

と云われている。動物水晶体からは水晶体蛋白及び

含有水によるラマンスペクトルが得られる。このス

ペクトルを解析し，加齢にしたがい水晶体核の水分

量が減少し，且つ水晶体蛋白の会合変成が進行して

いくこと，白内障においては水晶体が白濁する前に，

既にラマン分光学的に水晶体水分呈の増加と水晶体

蛋白の変成が観察される事等が明らかとなり．白内

障の予知及び白内障予防薬の薬効の判定にラマン分

光法が使用できる可能性が示唆された。

＊
 

研究課題：ガスクロマト質量分析器を用いての

データベース作成と病態代謝への応

用

研究代表者：前川 喜平
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共同研究者：衛藤義勝，下条貞友，鈴木 誠

小林建ー，谷藤泰正，栗岡 晋

小幡 徹，戸沢満智子，高橋知義

I. 研究概要

ガスクロマト質量分析器は各種生体物質の構造

決定に極めて有用な機器であると同時に代謝動態

を微量で測定することができる。我々は学内共同

研究により本学での GC-MS分析技術を向上さ

せ各種生体資料の分析が出来るようにGC-MS

分析そのソフトの開発並びに啓蒙教育を充実させ

る。また，各種生体物質の基本分析テータの蓄積

を行う。

II. 研究目的

ガスクロマト質量分析器 (GC-MS)は，各種生

体物質の構造決定ならびにその微量定呈には極め

て有用である。本研究では昨年度からの継続によ

り米国のライブラリーをより使い易くするための

データベースの作成基本フォーマットの作成を引

き続き行うと同時に，臨床面での各疾患での病態

2. 学外共同研究費補助交付申請および補助額

研究代表者氏名 所 属

代謝との関連性に関して特に有機酸，脂質，ステ

ロイド，麻酔薬の分解代謝に関して検討を加えた。

III. 研究計画・方法

L GC-MSを用いてのデータベースの作成：

①昨年度はデータベースの基本フォーマットを

作成しパソコンシステムを構築したが，引き続き

継続すると同時にライブラリーのデータベースを

移植し，ソフトの検索，有用なテータの抽出，ユー

ザーライブラリーの作成を行った。②ユーザー

ライブラリーを用いたリサーチの結果より，病態，

病名の照合システムの開発および実施を行った。

2, 先天性代謝異常症の尿組織より，脂質，有

機酸を抽出し， GC-MSによりその構造の解析を

行った。

3, 麻酔薬の代謝病態を GC-MSにより解析

した。

4 肝疾患，腎疾患患者での脂質代謝の動態ス

テロイドの化学合成をする際， どのような構造を

とるかGC-MSで分析した。

研究題 目 補助額

牛込新一郎教授 第 1病理学
骨原発悪性腫瘍についての病理診断基準

50万円
の確立と鑑別指針の設定に関する研究

岡村哲夫教授 第 4内科学
慢性閉塞性肺疾患

50万円
一基礎及び臨床研究一

永野 允教授 青戸病院内科学
特発性心筋症の成因に関する研究ー特

50万円
に心筋症ハムスターを用いて

青木照明教授 第 2外科学 消化器手術後臓器相関についての研究 50万円

新井達太教授 心臓外科学
骨格筋による循環補助・心筋置換に関す

50万円
る研究
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あとがき

東京慈恵会医科大学教育・研究年報，第 9号， 1989

年版は予定通り刊行される運びとなりました。執筆

締切り期日の厳しさにも拘わらず，いつも乍ら迅速

な対応をして頂いた教授各位に心からお礼を申し述

べます。また編集，校正等にご尽力いただいた諸姉

諸兄に深く感謝いたします。この年報には主要な業

績目録だけでも約800の原著論文，約 900の学会報

告が納められています。前年度の記録であるとはい

うものの，可及的速やかに出版してホットな情報と

しての価値を高からしめる必要があります。この年

報の一つの目的が「本大学，研究所等の活動内容を

内外に報らせる・・・・」（創刊号）ことにあるからです。

今年は，高木兼寛先生が海軍脚気の撲滅に大成功

して，明治天皇にそのことをご報告してから

(1890.10.16)，丁度 100年になる記念すべき年です。

先生が，脚気の病因，予防，治療について世界に誇

るべき業績を成就されてからもう 100年になるわけ

です。

先生の業績の中心はなんと言っても脚気の栄養学

説を樹立したことですが，その発表とそれに対する

国際的評価をみていますと，業績の評価にも，何か

食べ物と同じように「旬」があるように思えてきま

す。良い時期に発表すると，強い反響を呼び，高い

評価が与えられるのに，時期が適切でないと殆ど関

心がもたれないということです。先生は，実は 1885

編集委員長 松田 誠

校セント・トーマス医学校で講演し，その内容が雑

誌に掲載された時には，反応が全く違っていました。

まるで異常とも思える程の高い評価を受けたので

す。その頃 (1906年）欧米では，栄養欠陥病の研究

を動機にして未知の栄養素（ビタミ｀ノ）を中心にし

た新しい栄養学が生まれようとしていました。だか

ら，そのビタミソ学説の出る 20年以上も前に脚気の

原因として栄養の欠陥を考え，食事を改善して海軍

からこの病気を完全に駆逐していた日本人がすでに

いたことが大変衝撃だったのです。小国日本の海軍

がこの健康管理のお陰でロシアのバルチック艦隊を

殖滅したことも多少好意的に影響したかもしれませ

ん。とにかくこの時は先生の業績を十分評価できる

良い条件が揃っていました。発表がもう少し遅れて

いたら，つまりビタミン学説が既に完成していたら，

恐らくその評価も相当落ちていただろうと思われま

す。先程，業績評価にも「旬」があるようだと申し

たのは，こんな事情を愚考していたからです。

この年報に収録されたなるべく多くの業績が，現

在か近い将来に，正に「旬」であるような評価をう

けるよう期待してやみません

おわりに，毎年のことながら，編集，校正の過程

でとりわけご尽力いただいた富井武寛常勤顧問，お

よびこれに協力された坂戸伯志事務長，田部 司課

長，高橋幸子（庶務課）の諸氏に改めてお礼を申し

年～1888年に成医会雑誌に，脚気が栄養欠陥による 上げます。

病気であることを 4つの論文（英文）にして発表し

ています。しかしこの時は，欧米の雑誌に転載され

たにも拘わらずあまり関心を呼びませんでした。国

際的にまだ業績を評価できるような状況になかった

ものと思われます。ところが， 20年後の 1906年，つ

まり日露戦争が終わったその翌年に，同じ業績を母
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索 弓l

alternative splicing ［医 研］ 177
A Aluプロープ ［法 医］ 61 

アデニレートシクラーゼ [ 2 生］ 25 Alzheimer型老年痴呆 ［神 研］ 188

アドレナリン [ 2 生］ 25 Ames test ［公 衛］ 58 

アカラシア [ 2 外］ 122 4-aminobiphenyl ［公 衛］ 58 

アコニチン ［三病内 2l 99 4-aminopyridine ［麻 酔］ 164

アクリジンオレンジ生体蛍光染色法 ［ 衛 ］ 55 Angiotensin converting enzyme (ACE) 

アクリシンオレンジ色素による染色 [,Jヽ 児］ 107 ［三病内 1l 96 
4―アミノブチルアルデヒド (ABAL) ［医 化］ 28 aniline hydroxylase ［公 衛］ 59 

yーアミノ酪酸 ［医 化］ 28 a-ANP ［三病内 2] 99 

アンボイナ剌症 ［ 衛 ］ 55 ATP [ 1 薬〕 34 

アンチザム ［栄 養］ 32 ATPアナログ [ 1 生］ 23 

アンギオテンシン II ［臨 検］ 67 ATP分解 [ 1 生］ 24 

ア｀ノギオテンシン変換酵素 (ACE)阻害剤カプトプリル

［臨 検］ 67 B 

アラキドン酸 ［青 内］ 91 バイオハザード ［実 動］ 183

アレルギー疾患の予防 ［小 児］ 106 ベクロニウム ［麻 酢］ 164

アルブミン [ 1 内］ 72 ベンゾジアゼピン受容体 [ 1 薬］ 35 

アルコール性肝障害 [ 1 内］ 71 ベーター受容体 [ 2 生］ 25 

アルコール性心筋症 ［三病内 2l 99 ビンクリスチン ［医 化］ 29 

アルッハイマー型痴呆 ［精 神］ 102 ビンクリスチン・ニューロパチー [ 3 内］ 82 

アセチルコリン [ 2 生］ 25 ビリルビン' ［麻 酔］ 163

アセチルコリンエステラーゼ復活薬 [ 1 生］ 23 ビタミン A [ 1 内］ 72 

アトピ一性皮府炎 ［病 理］ 44 ビクミ‘/B6 ［医 化］ 28 

［ 皮 l 111 ビタミン D [ 1 外］ 119

ビクミン D3 [ 2 外］ 122

悪性血管腫瘍 ［病 理］ 43 ブドウ球菌 ［臨 検］ 68 

悪性リンパ腫 ［病 理］ 43 フドウ球菌性熱傷様皮岡症候群 ［臨 検］ 68 

［ 放 J 114 ブラジル ［寄 生］ 64 

悪性腫瘍 [ 3 内］ 81 ブロンカスマ・ベルナ ［三病内 2] 100 

［ 歯 J 174 2. 3ーブタンジオンモノオキシム [ 1 生］ 23 

悪性組織球症 [ 2 内］ 77 びまん性汎細気管支炎 [ 4 内］ 87 

亜硝酸イソブチル ［公 衛］ 58 びまん性汎細気管支炎 (DPB) ［三病内 2] 99 

圧受容器反射 [ 2 薬］ 38 

培養平滑筋 [ 2 内］ 76 

ABAL脱水素酵素 ［医 化］ 28 鼻・副鼻腔 ［ 放 ] 114 

accelerated fractionation ［ 放 l 115 微小胃癌 ［病 理］ 43 

ACE阻害剤 ［三病内 1l 96 ［内 視］ 170

2-acethylaminofluorene ［公 衛］ 58 微小循環 ［病 理］ 44 

acoustic emission測定 ［整 形］ 132 微小管 ［医 化］ 29 

ACTH [ 1 薬」 34 微小血管障害 [ 1 外］ 118

/3一actin ［三病内 1] 95 膀眺腫瘍 ［公 衛］ 59 

adenylate cyclase活性 [ 2 内］ 77 母指 CM関節 [ 1 解］ 17 

AGML [ 2 外］ 122 母子保健 ［ 衛 l 55 

AIDS [ 1 細］ 50 部分てんかん ［精 神］ 101

［寄 生］ 63 分光感度 ［ 眼 l 155 

AIH ［産 婦］ 147 分離筋小胞体 [ 2 生］ 26 

all out ［臨 検］ 68 病原性 [ 2 細］ 52 

all out走 ［体 カ］ 190

Alloxan糖尿病マウス [ 1 外］ 118 BDM [ 1 生］ 23 

ALS ［ リハ ］ 168 benzodiazepine拮抗薬 ［麻 酔］ 164
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B型肝炎ウィルス表面抗原 ［医 研〕 177 cross reacting material [ 2 細］ 53 

B型慢性活動性肝炎 ［三病内 1l 96 CRP ［実 動］ 183

Biological response modifier ［ 放 〕 115 CT-Xe法 [ 2 内］ 77 

bispecific antibody ［医 化］ 29 Cystic mesothelioma ［病 理］ 42 

bladder implantation ［公 衛］ 59 

Brdu ［三病外］ 129 D 

buty lnitrosourea ［公 衛］ 58 ダントロレン ［麻 酔］ 164

デスフルレン ［麻 酔］ 163
C ドブタミン ［麻 酔］ 163

チロシン水酸化酵素 ［神 研］ 188 ドパミソ ［麻 酔］ 163
ドーノミミン ［神 研］ 188

痴呆 ［脳 外〕 136 ドーパミン恥受容体 ［精 神］ 102

地域保健 ［ 衛 ］ 56 

直腸肛門反射 ［青 外］ 126 唾液腺リンパ腫 ［病 理］ 44 

超音波 [ 4 内〕 86 大腸癌 [ 2 外］ 122

超音波断層 (US) ［ 放 〕 114 ［三病外］ 129

超音波ドップラー法 ［心 外］ 143 大腸癌肝転移 [ 1 外］ 118

超音波画像 [ 1 解〕 17 大腸菌 HBlOl株 [ RI J 184 
超音波併用血栓溶解療法 [ ME  ] 191 大腸粘膜血流 [ 1 内］ 71 

超音波マイクロカプセルミサイル法 [ ME  ] 192 大腸早期癌 ［内 視］ 170

超音波内視鏡 ［三病外］ 129 大動脈インピーダンス [ 4 内］ 86 

［内 視］ 170 大動脈血圧波形 [ ME ] 191 

超音波パルスドップラー [ 1 内〕 71 大学院共通カリキュラム ［情 報］ 196

超音波心筋剌激法 ［心 外］ 144 大網受動被覆 ［三病外］ 128

聴性脳幹反応 ［精 神］ 102 大脳半球機能の左右差 ［精 神］ 102

超多分割照射法 ［ 放 〕 115 第3群 OpioidPeptide [ 2 内］ 77 

肘部管症候群 ［形 成〕 141 大腿骨 [ 1 解］ 16 

中高年 ［スボ外］ 198 大豆蛋白質 ［栄 養］ 33 

中脳腹側被蓋域 ［神 研］ 188 断面解剖アトラス ［実 動］ 183

中手骨頭 [ 1 解］ 17 断面解剖標本 [ 1 解］ 17 

中枢神経系膜クンパク質 ［医 研〕 178 脱分化型肉腫 ［病 理］ 43 

脱鞘筋線維 [ 1 生］ 23 

Ca2+ [ 1 薬］ 34 電顕酵素組織化学 [ 1 解］ 17 

［実 動］ 183 電子カルテ ［情 報］ 196

Ca-activated nonspecific channal [ 2 内］ 77 電子内視鏡 ［内 視］ 170

Ca感受性外向き電流 [ 2 生］ 25 伝達麻酔 ［麻 酔］ 163

calcitonin [ 2 内］ 76 士壌伝播性嬬虫感染 ［寄 生］ 64 

cAMP ［医 化］ 28 動脈系 [ 1 解］ 16 

[ 1 薬］ 34 同種移植 ［形 成］ 140

CAlニューロン ［医 化］ 29 動揺病 ［耳 鼻］ 159

CAPD [ 2 内］ 76 ［宇 宙］ 194

CAP療法 ［産 姪］ 148

CA19-9染色 ［三病外］ 129 Dahl rat ［青 内］ 91 

Ca transient [ 2 生］ 25 daunorubicin ［医 化］ 29 

Ca誘発生Ca遊離 [ 2 生］ 26 deconditioning ［ リハ ］ 167 

CD4分子 [ 1 細］ 50 decurarization ［麻 酔］ 163

cDNA ［栄 蓋］ 32 dermoid cyst [ 2 解］ 20 

CEA doubling time [ 1 外］ 118 desensitigation ［産 嬬］ 147

C型肝炎ウイルス [ 1 内］ 72 4, 4-diaminobiphenyl ［公 衛］ 58 

cGMP [ 2 生］ 25 diazepam [ 2 薬］ 37 

charge barrier [ 2 内］ 76 Dieulafoy潰瘍 ［三病内 1J 96 
chemo-Lipiodol T AE ［三病外］ 128 diffuse axonal injury ［脳 外］ 136

cholangiovenous reflux [ 1 外〕 118 dihydropyridine [ 2 生］ 25 

Cキナーゼ ［ 眼 l 155 Diltiazem ［三病内 2l 99 
coagulase ［臨 検〕 68 9, 10-dimethylanthracene ［公 衛］ 58 
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dimethylbenzanthracene ［公 衛］ 58 フタール酸エステル ［ 泌 ] 151 

4, 4-dinitrobiphenyl ［公 衛］ 58 

DNA ［青 外］ 126 腹部大動脈瘤 [ 1 外］ 119
DNA分析 ［法 医］ 61 副腎皮質細胞 [ 1 薬］ 34 
DNAフィンガープリント法 ［法 医］ 61 腹膜 ［ 放 l 114 
DNA合成期 ［三病外］ 129 不妊症 ［産 婦］ 147
DNAジャイレース [ RI ] 184 

DAN解析 ［臨 検］ 67 
flurazepam [ 2 薬］ 37 

DNAのploidy ［脳 外］ 137
FSH ［臨 検］ 68 

DNA量 ［三病外］ 128

DNA増幅 ［寄 生］ 63 G 
double minute chromosome [ 2 解］ 20 ガングリオヽ ンド ［医 化］ 29 
doxapram [ 2 薬］ 37 グルタミン酸 ［ 眼 ] 155 
Duchene型筋ジストロフィー症 [ 2 薬］ 38 

Dwarf rat [ 2 解］ 19 
外リンパ艇 ［耳 鼻］ 159

E 外側広筋 ［体 カ］ 189

エチオニン膵炎 [ 3 内］ 82 
顎顔面骨 ［形 成］ 140

顎間固定 ［ 歯 J 174 エイコサペンタエン酸 [ 4 内］ 86 
顎関節内障 ［ 歯 ] 173 エクオリン [ 2 生］ 25 
顎関節症 ［ 歯 l 173 エンドセリ` ノ [ 3 内］ 82 
顎下腺 ［栄 養］ 33 エンノフルレン ［麻 酔］ 163
学生班研究 [ 1 解］ 17 エタノール注入療法 (PEIT) ［三病内 1J 96 
眼循環 ［ 眼 ] 155 エトキシスクレロール ［三病内 1J 96 
眼球脈波 ［ 眼 ] 155 

眼球運動障害 ［ 眼 ] 155 
疫学方法論 ［ 衛 ］ 56 

顔面規格写真 ［形 成］ 140
腋裔郭清 [ 1 外］ 119

顔面神経核 ［小 児］ 106
遠位筋回復優位例 ［ リハ ］ 167 眼内レンズ ［ 眼 J 155 
照下 ［耳 鼻］ 160

癌肉腫 ［病 理］ 44 
塩素処理 ［公 衛］ 58 

癌性気道閉塞 ［内 視］ 171

癌特異抗原 ［医 化］ 29 
EIA ［臨 検］ 68 癌特異抗体 ［医 化］ 29 
EIマウス ［小 児］ 106 外科的矯正術 ［ 歯 ] 174 
enalapril ［三病内 1J 96 原虫 ［寄 生］ 63 
endoscopic varicerial ligation ［青 外］ 126 減惑作療法 ［ 皮 ] lll 
ERBD ［青 外］ 126 原発性肝細胞癌 ［三病内 1J 96 

［三病外］ 129 合短指症 ［形 成］ 140
erythropoiesis ［公 衛］ 58 逆行性指動脈島状皮弁 [ 1 解］ 17 
erythropoietin ［公 衛］ 58 逆流性食道炎 [ 1 外］ 118
Estrogen [ 2 解］ 20 [ 2 外］ 122
estrogen recepter ［青 外］ 126 逆転写酵素 [ 1 細］ 50 
ESWL [ 1 内］ 72 凝固線溶系分子マーカー ［三病内 2] 100 
7-ethoxycoumarine-0-deethylase ［公 衛］ 59 

ethylnitrosourea ［公 衛］ 58 
GABA ［医 化］ 28 

exfoliative toxin A ［医 研］ 181
［ 眼 ] 155 

F GABAのCa2十非依存的放出 ［医 化］ 28 

GABAのCa2十依存的放出 ［医 化］ 28 
ファ、；；ー ［情 報］ 196

GABAのプール ［医 化］ 28 
0/ーフェトプロテイン (AFP) ［医 化］ 29 GABAレセプター [ 1 内］ 71 
フォスファターゼ [ 2 解］ 20 GABA-T ［医 化］ 28 
フレームシフト ［栄 養］ 32 GABAトランスアミナーゼ ［医 化］ 28 
フローサイトメトリー ［病 理］ 42 GABA-Tプール ［医 化］ 28 

［臨 検］ 68 GADプール ［医 化］ 28 
［三病内 l] 96 

Galanin [ 2 解］ 20 
フッ素 ［公 衛］ 59 

gallamine [ 2 薬］ 37 
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Gaucher病の追伝子解析 [1Jヽ 児］ 106 変異原性試験 ［公 衛］ 58 

Gd-DTPA ［ 放 ] 114 非A非B型肝炎 [ 1 内］ 71 

GH遺伝子 [ 2 解］ 19 肥大型心筋症 [ 3 内］ 82 

GHmRNA [ 2 解］ 19 排腹筋 ［体 カ］ 189

GHRH [ 2 解］ 19 非ホジキ‘／リンパ腫 ［三病内 1l 97 
gliding contusion ［脳 外］ 136 肥満マウス ［栄 養］ 33 

glutathione [ 2 内］ 76 肥満細胞 ［耳 鼻］ 159

glutathione reductase ［ 泌 J 152 牌内接種 [ 2 細］ 52 

Gn-RH analog ［産 婦］ 147 非侵襲的心機能測定法 [ 3 内］ 82 

GP 13タンパク質 ［医 研］ 179 砒素塩耐性 ［寄 生］ 63 

GTP結合夕‘ノパク [ 2 生］ 25 牌体積測定 [ 1 外］ 118

gyrA遺伝子 [ 2 内］ 77 非特異的IgE ［寄 生］ 64 

牌臓 ［医 研］ 176
H 包皮腺 ［栄 養〕 33 

ハプテン ［寄 生］ 64 保健所実習 ［公 衛〕 59 
l:::ラメ筋 ［体 カ］ 189 歩行 ［体 カ］ 189
ヒスタミン ［医 研］ 179 歩行分析 ［ リハ ］ 167 

ヒト型モノクロナール抗体 ［三病内 2J 99 翻訳抑制 ［栄 養］ 32 
ヒト上皮小体ホルモン [ 1 外］ 118 放射能測定 [ RI ] 185 
ヒト呼吸筋筋電図 [ 2 薬］ 38 補体 [ 2 細］ 53 
ヒト乳頭腫ウイルス ［ 皮 l lll 保定 ［ 歯 l 173 
ヒト胎児脳 ［小 児］ 106 百日咳毒素 [ 2 生］ 25 

ホルモ｀ノ惑受性 [ 1 外］ 119 表面置換型人工膝関節 ［整 形〕 132
ホルモン療法 ［ 泌 l 151 氷温 [ J心 外］ 144

標識効率 [ RI l 184 
肺癌 ［三病内 2l 99 標的免疫化学療法 ［医 化］ 29 

［三病外］ 128

肺胞上皮透過性 ［ 放 l 114 H BV -DNA -Intergration [ 1 内］ 72 
肺胞腔内線維化 ［法 医］ 62 HCV抗体 [ 1 内］ 71 
肺換気血流 [ 3 内］ 82 HDLーレセプクー ［青 内］ 92 
肺結核 ［三病内 2] 100 heat shock protein ［脳 外］ 137
肺血流シンチグラム ［心 外］ 145 Hela細胞 [ 1 細］ 50 
肺機能 ［三病外］ 128 Helicobacter pylori ［臨 検］ 68 
廃用性筋萎縮症 ［ リノ、 ］ 167 HFO, high frequency oscillation [ 2 薬］ 37 
廃用症候群 ［ リハ ］ 167 HFO形成神経機構 [ 2 薬］ 37 
把持機能 ［ リハ ］ 167 HFO対応度 [ 2 薬］ 37 
白血球 [ 2 細］ 53 HIVウイルス [ 1 細］ 50 
破骨細胞 [ 1 解］ 17 HLA ［臨 検〕 68 
白内障 ［医 化］ 29 [ 1 内］ 71 

［ 眼 l 155 HLADQa座 ［法 医］ 61 
白内障ラット (SCR) ［医 化］ 29 HMG CoA reductase ［青 内］ 92 
半減期 ［栄 養］ 32 H, receptor antagonist [ 2 外］ 122
半球間コヒーレンス ［精 神］ 102 hyperfractionation ［ 放 J 115 
反応時間 ［ リハ ］ 167 

反射電子像 [ 2 解］ 20 I 

発生毒性 ［ 衛 ］ 55 イモガイ ［ 衛 ］ 56 
発振現象 ［医 研］ 179 インピーダンス法 [ 3 内］ 82 
発癌実験 [ 2 外］ 122 インターフェロン ［三病内 1l 96 
発癌性 ［公 衛］ 59 インターフェロン・ガンマ ［寄 生］ 63 
発語障害 ［脳 外］ 137

発育期小児 ［スポ外］ 198 1時間走 ［体 カ］ 190
平滑筋 [ 1 生］ 24 遺伝毒性 ［公 衛］ 59 

[ 2 生］ 25 退伝子 ［栄 養］ 32 
平滑筋肉腫 ［病 理］ 44 遺伝子導入 ［栄 養］ 32 
閉塞性黄疸 ［麻 酔〕 163 遺伝子増幅 ［寄 生］ 63 
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胃癌 ［ 放 ] 114 人工膵島 [ 3 内］ 82 

[ 1 外］ llS 腎内接種 [ 2, 細］ 53 
[ 2 外］ 122 腎内定着性 [ 2 細］ 52 

胃癌細胞動態 ［三病外］ 129 腎内増殖性 [ 2 細］ 52 

胃癌深達度 ［三病外］ 129 腎尿酸排泄能 [ 2 内］ 77 
異常ヘモグロビン／ ［医 研］ 179 腎細胞癌 ［病 理］ 42 

胃静脈瘤 [ 2 外］ 122 ［ 泌 l 151 
胃潰瘍 [ 2 外］ 122 時差 ［ 衛 ］ 56 

異型腺腫 ［病 理］ 43 ［宇 宙］ 194

一過性虚血 ［医 化］ 29 時差障害症候群 ［精 神］ 102

胃粘膜微少循環 [ 2 外］ 122 上部消化管出血 [ 2 外］ 122

犬用慈大式人工股関節 ［整 形］ 131 静脈内接種 [ 2 細］ 52 

移植免疫 [ 2 外］ 122 乗車用ヘルメット ［法 医］ 61 

伊東細胞 [ 1 内］ 72 常在菌 [ 2 細］ 52 

医用三次元像 [ ME  ] 191 十二指腸潰瘍 [ 2 外〕 122

胃全摘術 [ 1 外］ 118 循環動態 ［宇 宙］ 194

循環系のシミュレーション [ ME  ] 192 

IFN ［ 泌 ] 151 循環器外来 ［三病内 2] 99 

IFN-y ［三病内 1l 96 循環の中枢性調節機構 [ 2 薬］ 38 

IgA腎症 [ 2 内〕 76 重力負荷 ［宇 宙］ 194

lgA遮断抗体の誘導 ［耳 鼻］ 159 重症ハイリスク患者 ［ リハ ］ 168 

IgE ［寄 生］ 64 重症肝疾患 ［三病内 1l 96 
IgEモノクローナル抗体 ［寄 生］ 64 重症筋無力症 [ 2 外］ 123

IL-2 [ 1 細］ 50 

iliac compression syndrom ［三病外］ 128 Jumpトレーニング ［体 カ］ 189

IL-2R ［三病内 1] 96 

IL-2療法 [ 1 内］ 71 K 

immunotoxin ［脳 外］ 137 カドミウム [ 2 内］ 76 

indicator cells [ 3 内］ 81 /3ーカロチン [ 1 薬］ 35 

in situ hybridization [ 2 解］ 20 カルモジュリン阻害薬 [ 1 薬］ 35 
i.n si.tuハイ.フ.リダイゼイション法 [ 1 細］ 51 カルシウム [ 1 内］ 72 

in situ hybridization法 ［ 皮 J lll カルシウム依存性中性プロテアーゼ阻害薬
ISDN ［三病内 2l 99 [ 2 薬］ 38 

Isometricトレーニンク ［体 カ］ 189 カルシウム拮抗薬 [ 1 薬］ 35 

カテコーラミン [ 2 外］ 122
J ケミカルハザード ［実 動］ 183

ジソピラマイド ［三病内 2] 99 ケロイド ［形 成］ 141

ケトン体比 ［三病内 1] 96 

磁場 ［公 衛］ 58 コアグラーゼ陰性ブドウ球菌 [ 2 細］ 52 

自動化健診 ［相 談］ 198 コアラ四肢の血管系 [ 1 解］ 16 

自助具 ［ リハ ］ 168 コビトラット [ 2 解］ 19 

耳管機能 ［耳 鼻］ 159 コヒーレンス [ 2 薬］ 38 

磁気共鳴画像 (MRI) ［ 放 ] 114 コンピュータ断層 (CT) ［ 放 ] 114 

実験潰瘍 [ 3 内］ 82 コンビューク・クイズ [ 2 細］ 53 

実験膵炎 [ 2 外］ 123 コラーゲン関節炎 ［整 形］ 132

実験的腎高血圧 ［青 内］ 91 コレラトキシソ ［耳 鼻］ 159

実験的急性膵炎 [ 3 内］ 82 コレステリン肉芽 ［耳 鼻］ 158

実験的心臓研究 ［青 内］ 91 コレステロール [ 1 薬］ 34 

実験的食道静脈瘤 ［三病外］ 128 コリオリ加速度負荷 ［耳 鼻］ 159

自己回掃モデル ［情 報］ 196 コセディメンテーション法 [ 2 細］ 53 

自己免疫性肝炎 [ 1 内］ 71 クモ膜下出血 ［脳 外］ 137

腎不全 ［麻 酔］ 163 クリアリング法 ［形 成］ 141

人獣鑑別法 ［法 医］ 61 クロスブリッジ [ 2 生］ 26 

人工下顎腐 ［ 歯 ] 174 キャリアクリニック ［相 談］ 198

人工骨頭脚 [ 1 解］ 16 
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下顎裔 ［ 歯 l 173 )jI•膵十二指腸切除 ［ー：病外］ 129

化学療法 [ 3 内］ 81 肝体積測定 [ 1 外］ 118

[ 1 外］ 118 肝特異蛋白 [ 1 内］ 72 

下顎頭 ［ 歯 l 173 Ill予備能 [ 2 外］ 122

下顎頭形態 ［ 歯 l 173 加令 [ 1 解］ 16 

下顎矢状分割術 ［ 歯 J 174 加算平均法 [ 2 旋］ 37 

海馬 ［神 研］ 188 下肢静脈血栓症 ［ ：：病外］ 128

海外学術研究 ［ 衛 ］ 55 活性酸素 [ 1 薬〕 35 

介入性画像診断 ［ 放 l 114 活性炭処理 ［公 衛］ 58 

解離性大動脈瘤破裂 ［法 医］ 61 血中アミノ酸 [,Jヽ 児］ 107

過剰腎動脈 [ 1 解］ 16 血中酸素浪度 [ 2 生］ 26 

拡大アントロストミー法 ［耳 鼻］ 160 頸動脈分岐部病変 [ ME J 191 
郭／青法 [ 2 外〕 122 形状記憶合金 ［心 外］ 144

覚醒水準 ［精 神］ 102 蛍光現象 [ RI l 1s5 
覚醒剤 ［精 神］ 102 蛍光偏光免疫測定法 ［実 動］ 183

角速度 ［体 カ］ 189 計数効率 [ RI ] 185 

肝悪性腫瘍 ［ 放 J 114 形態学的発達 [,Jヽ 児］ 106

冠動脈弾性 [ 4 内］ 87 経頭蓋超音波 Iヽ□プラ法 [ ME ] 191 

冠動脈血管抵抗 [ 4 内］ 87 経頭蓋超音波トナ yプラー脳血流検査法［脳 外］ 136

肝エネルギー代謝 ［三病内 1] 96 血管外科 ［三病外］ 128

肝癌 [ 1 内］ 71 血管平滑筋 [ 2 生］ 25 

［三病外］ 128 血管障害 ［産 姫］ 147

肝癌細胞株 [ 1 内］ 72 血管腫 ［形 成］ 141

看護婦 ［公 衛］ 59 1(1［管追跡型超音波ドプラ血流計 [ ME ] 191 

肝表面組織血流量 ［三病内 1l 95 1(11行再建手術 [ 1 外］ 118

肝腎症候群 ［三病内 1l 96 健康医学 ［相 談］ 198

環状DNA ［寄 生］ 63 血清ADA ［三病内 2] 100 

冠循環 [ 4 内］ 87 血清コリンエステラーゼ (ChE) ［臨 検l 68 
冠循環動態 [ ME ] 191 1(11清無機弗素 ［麻 酔］ 163

冠循環抵抗 [ ME ] 191 I(II消オステオカルシン値 [,Jヽ 児］ 107

冠血管腔測定 ［心 外］ 144 血清診断 ［三病内 2l 99 
肝血流動態 [ 1 外］ 118 血栓準備状態 [ 2 内］ 77 

換気血流分布 [ 1 外］ 118 血栓症 [ 3 内］ 81 

肝硬変 ［三病内 1l 96 血栓溶解療法 [ 4 内］ 87 
肝ミトコンドリア障害 ［三病内 1l 96 血栓溶解剤 [ ME ] 191 

肝内結石症 ［三病外］ 129 血小板結合lgG [,Jヽ 児］ 107

肝内胆管傷害 ［病 理］ 43 血液／ガス分配係数 ［麻 酔］ 163

肝細胞微小管 ［三病内 1l 95 血液レオロジ一 [ 2 内］ 77 

肝細胞癌 ［ 放 J 115 [ 3 内］ 81 

肝細胞障害 ［病 理］ 43 血液生化学物質 ［宇 宙］ 194

[ 1 内］ 72 結合タンパク質 [ RI ] 184 

肝再生 [ 1 内］ 71 血流批 ［ 眼 J 155 
［三病内 1l 95 血流速度 [ 1 外］ 118

[ 1 外］ 118 血糖自己測定 [ 3 内］ 81 
［圭円 外］ 126 血糖制御アルゴリズム [ 3 内］ 82 

肝再生能 ［医 研］ 179 器官培捉 ［ 泌 J 151 
冠細小動脈 [ 4 内］ 87 気管背側路 [ 1 解］ 17 

肝酸素供給量 ［麻 酔］ 163 気管支鏡 ［内 視］ 170

肝性脳症 ［三病内 1l 96 利き足 [ 2 生〕 26 

感染 [ RI J 184 木村病 ［柄 .!!lll 43 
感染防御 ［寄 生〕 64 筋持久力 ［ リノ、 ］ 167 

肝線維化 ［病 理］ 43 金コロイド [ 2 解］ 20 

[ 1 内］ 71 筋内埋入電極 ［体 カ］ 189

関節角度 ［体 カ］ 189 筋力発禅特性 ［ リハ ］ 167 

間質性腎炎 ［病 理］ 42 近赤外光 [ 2 I I •. ］ 26 
間質性心筋炎 ［法 医］ 61 筋線維組成 ［体 JJ l 189 
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筋弛緩拮抗薬 ［麻 酔］ 163 骨断面形態 [ 1 解］ 16 
金属アレルギー ［ 歯 l 174 骨巨細胞腫 ［病 理］ 43 
季節性感情障害 ［精 神］ 102 骨吸収 [ 1 解］ 16 
基底膜 [ 2 解］ 20 骨新生 [ 1 解］ 16 
基底細胞癌 ［ 皮 J 112 骨腫瘍 ［ 放 l 114 
喫煙率 ［公 衛］ 59 骨髄異形成症候群 ［病 理］ 44 
抗AFP抗体 ［医 化］ 29 骨髄移植 [ 3 内］ 81 

酵母 ［医 研］ 177 骨髄抑制 [ 2 細］ 53 
抗痴呆薬 ［精 神］ 102 絞拒輪症候群 ［形 成］ 140
高度浄水実験 ［公 衛］ 58 抗ュビキチン抗体 ［医 化］ 28 

行動修正療法 [ 3 内］ 81 空気発光 [ R I l 185 
抗ニストロゲ‘ノ・レセプター抗体 [ 1 外］ 119 競技選手 ［スボ外］ 198
興布収縮連関 [ 2 生］ 25 競技特性 ［スボ外］ 198
睾丸腫瘍 ［ 泌 ] 151 橋核 [1Jヽ 児］ 106
抗癌剤感受性試験法 ［青 外］ 126 虚血再灌流障害 ［青 内］ 91 

攻撃行動 ［栄 養］ 33 虚血性心疾患 [ 4 内］ 87 
咬合管理 ［ 歯 ] 173 胸膜癒着療法 ［三病内 2] 100 

高頻度同期波 [ 2 薬］ 37 胸腺病態 [ 2 外］ 123
抗イデオ・タイプ抗体 [ 1 細］ 50 拒絶反応 [ 1 細］ 51 
高 lgE血症 ［寄 生］ 64 急性低音障害型 ［耳 昴］ 159

甲状腺 ［ 放 〕 114
甲状腺癌 [ 1 外］ 119 Kaposi肉腫 ［病 理］ 42 
甲状腺ホルモン作用 ［医 研］ 179 k流出促進因子 [ 2 内］ 76 
甲状腺乳頭癌 [ 1 外］ 119

甲状腺應胞性腫瘍 ［病 理］ 44 L 

交感神経非呼吸性リズム [ 2 薬］ 38 LAK [ 1 細］ 51 
交感神経系のリズム [ 2 薬］ 38 LAK療法 ［脳 外］ 137
硬化療法 [ 2 外］ 122 LAK細胞 ［三病外］ 128
高血圧 [ 2 内］ 76 Langmuinの技術 ［医 研］ 179
骨格筋 [ 2 生］ 25 LDH, H subunit variant ［臨 検］ 67 
骨格性後戻り ［ 歯 l 174 LDH,Mサプユニット欠損 ［臨 検］ 67 
後骨間神経 ［形 成］ 140 LDL吸着療法 [ 2 内］ 76 
後根神経節細胞 ［医 化］ 29 Leishmania mexicana ［寄 生］ 63 
抗コラーゲン抗体 ［整 形］ 132 Leukoaraiosis [ 1 内］ 72 
降コレステロール効果 ［栄 養］ 33 LH ［臨 検］ 68 
ロ腔粘膜病変 ［ 歯 ] 174 LH型変異株 [ 2 細］ 53 
航空身体検査 ［相 談］ 198 LHRH負荷試験 ［ 泌 ] 151 
黒質緻密帯 ［神 研］ 188

ロ腔腫瘍 ［ 歯 ] 174 M 

呼吸調節の中枢性統御神経機構 [ 2 薬］ 37 マイクロダイアリシス法 ［麻 酔］ 163
呼吸中枢神経回路 [ 2 薬］ 37 マカク類 [ 1 解］ 17 
呼吸中枢神経機構 [ 2 薬］ 37 マレー糸状虫 ［寄 生］ 64 
呼吸器核医学 ［ 放 ] 114 マスト細胞と好酸球の培養 [,Jヽ 児］ 106
呼吸リズム [ 2 薬］ 37 マウス骨髄細胞 ［公 衛］ 58 
呼吸リズム形成神経機構 [ 2 薬］ 37 メチシリン・セフェム耐性ブドウ球菌[2 内］ 77 
呼吸性ニューロン [ 2 薬］ 37 メキシレチン ［三病内 2] 99 
硬膜外血腫 ［脳 外］ 136 メラノーマ ［ 皮 l 112 
鼓膜温 ［臨 検］ 67 メサンギウム基質 [ 2 内］ 76 
好酸球動態 ［寄 生］ 64 メサンギウム細胞 [ 2 内］ 76 
好酸球増多症 ［寄 生］ 64 ミダゾラム ［麻 酔］ 164
光線過敏症 ［ 皮 l lll ミニチュアピッグ ［麻 酔］ 163
高照度光療法 ［精 神］ 102 ミオシンアイソザイム ［青 内］ 91 
抗腫瘍免疫 ［三病外］ 129 ミオシ｀ノ軽鎖組成 ［体 カ］ 189
高体温 ［麻 酔］ 164 ミトコンドリア ［医 研］ 176
後天性免疫不全症 [ 1 細］ 50 モノクローナル抗体 ［青 内］ 92 
骨盤内神経解剖 ［青 外］ 126
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[ 1 外］ 119 ニワトリ ［医 研］ 176

ムスカリン受容体 [ 2 生］ 25 ニューキノロン剤 ［ 泌 l 151 
ニューロン機能構成 [ 2 薬］ 37 

埋入電極 ［ リハ ］ 167 ニューロン膜電位 [ 2 薬］ 37 

慢性閉塞性動脈疾患 [ 1 外〕 118

慢性閉塞性肺疾患 [ 4 内］ 87 内分泌細胞癌 ［病 理］ 43 

慢性関節リュウマチ [ 2 細］ 53 内視鏡的治療 ［三病外］ 129

慢性気管支炎 ［三病内 1l 97 内視鏡的匪化療法 ［三病外］ 128

慢性肉芽腫症 IFN-a投与 [,Jヽ 児］ 107 ［内 視］ 170

慢性脊髄障害 [ 2 内］ 77 内視鏡的乳頭切開術 ［内 視］ 170

慢性透析療法 [ 2 内］ 76 内視鏡的レーザー治療 ［内 視］ 170

末梢循環評価 [ 3 内］ 82 内視鏡的止血 ［三病内 1l 96 
末梢血幹細胞移植 [ 3 内］ 81 内視鏡的止血法 ［内 視］ 170

末梢血幹細胞移植術 [1Jヽ 児］ 107 内視鏡的手術 ［耳 恥］ 159

末梢血T細胞 ［三病内 1l 96 内視鏡的胆道内圧測定 ［青 外］ 126

末梢 runoff [ 1 外］ 118 内視鏡的胆管ドレナー、；； ［内 視］ 170

迷走神経求心電気刺激 [ 2 薬］ 37 中村の分類 ［法 医］ 61 

免疫不全者 ［寄 生］ 63 難治性腹膜炎 [ 2 内］ 76 

免疫グロブリ｀ノ ［体 カ］ 190 難治性ネフローゼ症候群 [ 2 内］ 76 

免疫グロプリン遺伝子 ［青 内］ 92 熱画像 [ ME  ] 192 

免疫比濁法 ［実 動］ 183 熱帯 ［寄 生］ 64 

免疫酵素抗体法 ［三病外］ 129 二次電子像 [ 2 解］ 20 

免疫走査電子顕微鏡法 [ 2 解］ 20 2次性副甲状腺機能冗進症 [ 2 内］ 76 

免疫組織学 [,Jヽ 児］ 106 2核種同時計測 ［ 放 l 115 
免疫組織化学 ［神 研］ 187 II型肺胞上皮細胞 ［法 医］ 62 

免疫担当細胞 ［医 研］ 177 肉眼解剖学 [ 1 解］ 17 

模擬無重量状態 ［宇 宙］ 193 認知機能 ［精 神］ 102

門冗症 [ 2 外］ 122 妊娠中の食事制限 [ IJヽ 児］ 106

門脈循環 ［三病内 1l 95 二輪車事故 ［法 医］ 61 

門脈血流動態 [ 1 外］ 118 脳培韮細胞 [ 2 内］ 77 

森田療法 ［精 神］ 101 脳動静脈奇形 ［脳 外］ 137

森田神経質 ［精 神］ 101 脳動脈硬化 [ 4 内］ 86 

無アルプミンラット [ 1 内］ 71 脳動脈瘤 ［脳 外］ 136

無アルプミンラット (NAR) ［医 研］ 177 脳浮腫 ［脳 外］ 137

無負荷の短縮 [ 1 生］ 24 脳波 [ 2 薬］ 38 

無血清培蓑 [ 1 内］ 72 脳波と眼球運動 ［粕 神］ 102

脈波解析 [ 1 外］ 118 脳循環 [ 4 内］ 86 

脳循環動態 [ ME  ] 191 

MAC ［麻 酔］ 163 脳血管攣縮 ［脳 外］ 136

methotrexate ［寄 生］ 63 脳血管性痴呆 ［精 神］ 102

3-methylcholanthrene ［公 衛］ 58 脳血管障害 [ 3 内］ 82 

M. gracillimus orbitae [ 1 解］ 16 脳血流量： ［臨 検］ 67 

MIC [ RI ] 184 脳死判定 ［脳 外］ 137

microvilli ［法 医］ 62 脳神経核医学 ［ 放 l 114 
morphine [ 2 薬］ 38 脳腫揚 ［脳 外］ 137

MPOに対するモノクロナール抗体 [,Jヽ 児］ 107 尿中ハイドロキ・ンプロリン排泄量 [1Jヽ 児］ 107

mRNA ［栄 養J 32 尿中トランスフェリン [ 2 内］ 76 

myocardial bridge ［法 医］ 61 尿路 I;．皮腫瘍 ［ 泌 l 151 
尿路感染 ［ 泌 l 151 

N 尿細管上皮細胞 [ 2 内］ 76 

ナリジクス酸耐性 [ R I J 184 尿細管機能 [ 2 内］ 76 

ネフローゼ症候群 [ 1 内］ 72 乳房温存手術 [ 1 外］ 119

ネフローゼ症候群患児 [,Jヽ 児］ 107 ［三柄外］ 128

ニホンヤマビル ［ 衛 ］ 56 乳癌 ［病 理］ 44 

ニカルジピン／ ［麻 酔］ 163 ［ 放 J 114 
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[ 1 外］ 119 ペインクリニック ［麻 酔］ 164

乳癌細胞 [ 1 外］ 119 ペースメーカー ［三病内 2l 99 
乳腺髄様癌 ［医 研］ 177 ピーク面積 [ 2 薬］ 37 

乳頭温存術 [ 2 外］ 123 ピーク周波数 [ 2 薬］ 37 
ピリドキサミソ (PM) ［医 化］ 28 

N-acetylglucosamine-1-phosphate transferase ピリドキサル・リン酸 (PLP) ［医 化］ 28 

［寄 生］ 63 ピリドン・カルボン酸系抗菌薬 [ 2 内］ 77 

NaF [ 1 薬］ 35 ピ ロキシカム ［ 皮 ] lll 

nal遺伝子 [ RI ] 184 ピロリン酸 [ 1 生〕 23 

naloxone [ 2 薬］ 38 ボリアミン ［栄 養l 32 

neuron specific enolase [ 2 解］ 20 ［医 研］ 32 

nicardipine [ 2 生］ 25 プラズマ重合支持膜 ［医 研］ 177

Niemann-Pick病 ［神 研］ 187 プリン代謝 [ 2 外］ 123

4-nitrobiphenyl ［公 衛］ 58 プロラクテン [ 2 解］ 20 

N ~myc gene amplification [ 2 解］ 20 プロステーゼ（人工食道） ［内 視］ 170

N-myc遺伝子 [ 2 解］ 20 プロテイン A [ 2 細］ 53 

nonhydrolysable guanosine phosphate プロテインキナーゼ C(PKC) ［臨 検］ 68 

［小 児］ 106 プトレッシン ［栄 養］ 32 

4-NQO ［公 衛］ 58 

p300 ［精 神］ 102

゜
P,oo ［神 研］ 187

オルニチソ脱炭酸酵素 ［栄 養］ 32 paget病 ［ 皮 l 112 
オトガイ形成術 ［ 歯 l 174 Paracrine [ 2 解］ 20 

オゾン処理 ［公 衛］ 58 parathyroid hormone [ 2 内］ 76 

PC 12 h細胞 ［医 化］ 28 

黄疸犬 [ 1 外］ 118 PCR ［臨 検］ 68 

横隔膜筋電図 [ 2 薬］ 37 PCR法 ［法 医］ 61 

横隔神経 [ 2 薬］ 37 ［ 皮 l lll 
横隔神経運動ニューロン [ 2 薬］ 37 PCR-RFLP法 ［法 医］ 61 

温熱 [ 1 内］ 72 PEIT ［三病外］ 128

温熱療法 ［ 放 l 115 Percoll ［産 婦］ 147

［ 泌 ] 151 PgI2 ［産 婦］ 147

黄色フ＇ドウ球菌 [ 2 細］ 52 PHA刺激試験 ［臨 検〕 68 

[ RI l 184 Pi移送機構 [ 2 内］ 76 

乙型肝硬変 ［臨 検］ 68 Plasmalogen [ 4 内］ 86 

親子鑑定 ［法 医］ 61 point mutation [ 2 解］ 19 

polyphenolic protein ［整 形］ 132

ODC ［栄 養］ 32 
Postgastric artery [ 1 解］ 16 

OHSS ［産 婦］ 147
Posttetanic potentiation ［麻 酔］ 163

OK-432局注 ［ 放 ] 115 
presynaptic site ［麻 酔］ 163

OKT4A [ 1 細］ 50 
PRL ［臨 検］ 68 

oncologic emergency ［三病内 1l 97 PRL細胞 [ 2 解］ 20 

one point mutation ［臨 検］ 67 
PTCS ［三病外］ 129

osteocalcin ［病 理］ 43 
purinoceptor [ 1 薬］ 34 

Ovarian hyperthecosis ［病 理］ 42 
Purkinje細胞 ［神 研］ 187

22-oxa-la, 25(0H)2D3 ［整 形］ 132
PUVA療法 ［ 皮 l lll 

p Q 

パーキンソン病 [ 3 内］ 82 
QOL リハ 168 

［神 研］ 188 R 
バネル D-15テスト ［ 眼 ] 155 

パンクロニウム ［麻 酔〕 164
ライソゾーム酵素活性 [ 2 内］ 77 

パラコート肺 ［法 医］ 62 
ラマソ分光法 ［脳 外］ 137

パルス波高分布 [ RI J 185 ［ 眼 l 155 

バワースペクトラム分析 ［麻 酔］ 163
ラミニン [2 解］ 20 
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ラセン型フィラメント ［医 研］ 176 シンチレータ [ RI ] 185 

ラット横隔膜 [ 1 解］ 17 シリカ ［麻 酔］ 164

レンチ・ウイルス [ 1 細］ 50 スキンドファイバー [ 1 生］ 23 

レノグラム ［ 泌 l 151 スペクトル解析 [ 2 薬］ 38 

レーザー光凝固 ［ 眼 J 156 スボーツ ［産 婦］ 147 

レーザーラマン分光法 ［医 化］ 29 ［スボ外］ 198

[ 1 薬］ 35 スボーツ中 ［法 医］ 61 

リーチ機能 ［ リハ ］ 167 スボーツ外偏 ［スボ外］ 198

リチウム中毒 ［精 神］ 102 スポーツによる頭部外傷 ［脳 外］ 136

リエゾン精神医学 ［精 神］ 102 スポーツ障曹 ［スボ外］ 198

リハビリテーション [ 4 内］ 87 ステロイド排泄 ［栄 養］ 33 
リンパ浮腫 ［形 成］ 140 ストレス演瘍 [ 2 外］ 122
リンバ管系 [ 1 解］ 17 せん妄 ［精 神］ 102
リンバ球 [ 3 内］ 81 

リンパ球表面マーカー [ 1 内］ 71 細胞電気泳動 [ 3 内］ 81 
リンパ節転移診断 ［三外病］ 129 細胞間粘着物質 ［医 研］ 179
リボタンパク質 ［医 研］ 179 細胞内アシドーシス [ 2 生］ 25 
リセプター [ 1 細］ 50 細胞性免疫 ［体 カ］ 190
リーシュマニア ［寄 生］ 63 細胞性免疫能 [ 3 内］ 81 

細胞診 ［病 理］ 44 

卵黄緩腫瘍 ［病 理］ 42 細胞質甲状腺ホルモン結合タンバク質［医 研］ 179

卵巣明細胞腺癌 ［病 理］ 42 再構築 ［形 成］ 140

卵巣未分化癌株 [ 2 解］ 20 細小血管病変 [ 3 内］ 81 

卵巣漿液性殺胞腺癌株 [ 2 解］ 20 三次元CT ［整 形］ 132

卵巣腫瘍 ［産 婦］ 148 3次元CT ［形 成］ 140

裂手症 ［形 成］ 140 3次元画像 [ 1 外］ llS

立体微細構築 ［医 研］ 176 3次元構築 [ 1 外］ 119

老人外科 [ 2 外］ 123 3次元測定 ［ 歯 J 173 
緑内障 ［ 眼 ] 155 3領域郭清 ［三病外］ 128

：：：：叉神経運動核 ［小 児］ 106

recombinant granulocyte colony stimulating factor 酸素欠乏 ［公 衛］ 58 

[ 2 解〕 20 左室 Max(dP/dt) [ ME ] 191 

recruitment ［体 カ］ 189 生物学的マーカー ［積 神］ 102

renin-angiotensis-aldosterone系 ［三病内 1l 96 成長ホルモンの遺伝子解析 [,Jヽ 児］ 106

Respirator ［ リハ ］ 168 精度管理 ［公 衛］ 58 

Retinyl Palmitate ［青 内］ 92 正常圧水頭症 ［脳 外］ 137

RFLP ［ 皮 〕 111 ［ リノ、 ］ 168 

RIアンジオグラフィー [,Jヽ 児］ 107 精上皮腫 ［ 泌 ] 15 l 

RI換気血流 ［芝病外］ 128 星状神経節プロ y ク ［麻 酔］ 164

222Rna放出体 [ RI ] 185 性索腫瘍 ［病 理］ 42 

精神分析療法 ［精 神］ 101
s 精神衛生 ［精 神］ 102

サーファクタント ［三病外 1] 97 精東障害 ［ 泌 ] 151 

サイム切断 ［ リ，、］ 167 生体の三次元データペース [ ME ] 191 

サーカディアン・リズム ［精 神］ 102 生体リズム ［ 衛 ］ 56 

サルコイド肉芽腫 ［病 理］ 43 ［宇 宙］ 194

サルコイドーシス ［病 押］ 42 脊髄小脳変性症 [ 1 内l 72 
サルモネラ菌 ［公 衛J 58 赤血球変形能 [ 3 内］ 81 

セボフルレン ［麻 酔］ 163 赤血球ナトリウムーリチウム対向輸送［精 神］ 102

セクレチン [ 2 外］ 122 a線 [ RI ] 185 

シャント術 ［ リノ、 ］ 168 遷延性うつ病 ［精 神］ 101

ン`クロオキ、ンゲナーゼ ［宇円 内］ 91 線条体 ［麻 酔］ 163

、ンナプス電位 [ 2 薬］ 37 尖圭コンジローム ［ 皮 ] lll 

シナプス後抑制 [ 2 薬］ 37 旋毛虫 ［寄 生］ 64 

シナプトゾーム ［医 化］ 28 潜伏性眼振 ［ 眼 l 155 
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染色体異常 ［公 衛］ 58 心拍出量 ［ リハ ］ 167 

選択的近位迷走神経切断術 [ 2 外］ 122 新生仔肝 ［公 衛］ 59 
選択的末梢神経染色法 [ 1 解］ 17 心刺激伝導系 ［法 医］ 61 
先天性眼振 ［ 眼 J 155 心室細動 ［青 内］ 91 

先天性冠動脈異常 ［法 医］ 61 身体的プロフィル ［スポ外］ 198

先天性心疾患 [1Jヽ 児］ 107 心臓核医学 ［ 放 l 114 
先天性胆道拡張症 [ 1 外］ 119 心臓カテーテル検査 ［三病内 2l 99 
摂食障害 ［精 神］ 102 心臓性突然死 ［法 医］ 61 

歯原性腫瘍 ［ 歯 l 174 視神経炎 ［ 眼 l 155 
視覚誘発電位 ［ 眼 l 155 視神経障害 ［ 眼 J 155 
色覚異常 ［ 眼 J 155 失語発作 ［精 神］ 102

色相配列検査器 ［ 眼 l 155 正円窓病変 ［耳 鼻］ 158
色素レーザー ［形 成］ 141 小核試験法 ［公 衛］ 59 

色対立応答 ［ 眼 ] 155 消化性潰瘍 [ 2 外］ 122

子宮乎滑筋 ［産 婦］ 147 食菌プラーク法 [ 2 細］ 52 

子宮平滑筋肉腫細胞株 [ 2 解］ 20 食菌プラーク像 [ 2 細］ 52 

子宮頭部扁平上皮癌株 [ 2 解］ 20 食菌作用 [ 2 細］ 52 

子宮内膜間質肉腫 ［病 理］ 42 症候限界性運動負荷試験 ［ リハ ］ 167 

糸球体肥大 [ 2 内］ 76 食道癌 ［三病外］ 128

糸球体腎炎 ［病 理］ 42 食道胃静脈瘤 ［三病外］ 128

糸球体硬化 [ 2 内］ 76 食道胃接合部 ［ 放 ] 114 

子宮体内膜腺癌株 [ 2 解］ 20 食道胃接合機能 [ 2 外〕 122

心房細動 [ 4 内］ 86 食道静脈瘤 [ 2 外］ 122

心房粗動 [ 4 内］ 86 食道静脈瘤硬化療法 [ 1 内］ 71 
新チタ‘ノ合金 (Ti-5Al-3Mo4Zr) ［整 形］ 131 漿膜浸潤胃癌 [ 2 外］ 122

心電図 QTc時間 [ 3 内］ 82 小児悪性腫瘍 ［小 児］ 107

振動反射 ［形 成］ 141 小児アレルギー疾患 ［病 理］ 44 

唇顎口蓋裂患者 ［ 歯 ] 173 小児副鼻腔炎 ［耳 鼻］ 160

心肥大促進因子 ［青 内］ 91 小児消化器疾患の超微形態 [,Jヽ 児］ 106
心保存 ［心 外］ 144 小葉癌 ［三病外］ 128

真珠腫 ［耳 晶］ 158 主知覚核 ［小 児］ 106
神経芽細胞腫 [ 2 解］ 20 集団精神療法 ［精 神］ 101

［病 理］ 42 手術不適応例 ［内 視］ 171

神経芽腫細胞 [ 1 外］ 119 手術支援システム [ ME ] 191 

神経原線維変化 ［神 研］ 188 出血性潰瘍 ［三病内 1J 96 
神経筋伝達 ［麻 酔］ 163 収縮特性 ［体 カ］ 189
神経成長因子 ［栄 養］ 33 腫瘍移植率 [ 2 解］ 20 

［整 形］ 132 腫据血管新生 ［青 外］ 126
神経成長因子 (NGF) ［医 化］ 28 腫瘍マーカー ［産 婦］ 148
神経線維腫症 ［ 皮 l lll 腫瘍体積 [ ME ] 191 

神経周囲浸潤 ［三病外］ 129 阻害要因 ［ リハ ］ 168 
神経組織の再生・分化 ［医 化］ 28 相互作用 ［麻 酔］ 164
神経突起伸張 ［医 研］ 179 巣状糸球体硬化症 ［病 理］ 41 

心筋 [ 2 生］ 25 早期乳癌 ［三病外］ 128
心筋置換 ［心 外］ 143 騒音性 ［耳 鼻］ 159

心筋¢受容体 [ 3 内］ 81 走宵電子顕微鏡 [ 2 解］ 20 

心機能 [ ME ] 191 咀哨力 ［ 歯 ] 173 
新キノリン ［実 動］ 183 咀咽運動 ［臨 検J 67 
心筋ボリアミソ [ 3 内］ 81 組織水素イオン濃度 ［ 眼 l 155 
心筋症 ［青 内］ 91 組織適合性抗原 [ 1 細］ 51 
心筋症ハムスクー ［青 内］ 91 創傷治癒 [ 2 外］ 122
心筋代謝 [ 3 内］ 81 躁うつ病 ［精 神］ 102
進行乳癌 [ 1 外］ 119 膵癌 ［三病外］ 129
進行性核上性麻痺 ［神 研］ 188 睡眠覚醒障害 ［精 神］ 102
心膜 ［ 放 l 114 水晶体淡 ［ 眼 J 155 
心内血流分布 [ ME ] 191 
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seroconvers10n ［三病内 1l 96 炭酸ガス吸収剤 ［麻 酔］ 164

shearing brain injury ［脳 外］ 136 胆石保有率 [ 1 内］ 72 

SH基 ［医 化］ 29 胆石症 [ 2 外］ 122

S期 ［三病外］ 129 多胎 ［産 婦］ 147

35S-labelling reagent [ RI l 184 多剤耐性追伝子 ［青 内］ 92 

somatomammotroph (GH/PRL細胞） [ 2 解］ 20 手皮府の血管系 ［形 成］ 141

somatostatin [ 2 解］ 19 低リン食品の腎不全食 [1Jヽ 児］ 107

SPECT ［精 神］ 101 低酸素換気応答 ［麻 酔］ 164

［ 泌 l 151 天敵 ［ 衛 ］ 56 

spmマウス ［神 研］ 187 頭部外傷 ［法 医］ 61 

staphylococcal exfoliative toxin A ［器！ 検］ 68 透過電子顕微鏡 ［三病内 1l 97 
Strongyloides ratti ［寄 生］ 64 頭頚部悪性腫瘍 ［ 放 l 114 
STZ糖尿病ラット ［青 内］ 91 頭頸部腫瘍 ［耳 鼻］ 160

凍結超蔀切片法 [ 1 解］ 17 
T 凍結保存法 ［形 成］ 140

タイ国 ［ 衛 ］ 55 撓骨神経の肘関節包枝 [ 1 解］ 17 

テタヌス ［麻 酔］ 163 特発性門脈圧九進症 [ 1 内］ 71 

トキソプラズマ株 ［寄 生］ 63 特発性心筋症 ［法 医］ 61 

トキソプラズマ感染 ［寄 生］ 64 特異抗原 [ 3 内］ 81 

トキソプラズマ症 ［寄 生］ 63 特殊環境 ［スポ外］ 198

トラニラスト ［形 成］ 141 糖尿病合併症 [ 3 内］ 81 

トランジットタイム血流計 [ 1 内］ 71 糖尿病妊娠 ［産 婦］ 147

トランスミッター ［麻 酔］ 163 糖尿病の疫学 [ 3 内］ 81 

トリプトファン ［精 神］ 102 糖尿病性腎不全 [ 2 内］ 77 

ツニカマイシン耐性 ［寄 生］ 63 糖尿病性網膜症 ［ 眼 l 156 
てんかん焦点 ［精 神］ 102 糖尿病性黄斑症 ［ 眼 l 156 

糖尿病性神経障害 [ 3 内］ 82 

多分割照射法 ［ 放 ] 115 糖尿病性心筋障害 ［青 内］ 91 

多発性硬化症 ［ 泌 ] 152 等尺性伸展力 ［ リハ ］ 167 

［ 眼 ] 155 糖質コルチコイド [ 1 薬］ 34 

体外衝撃波結石破砕術 ［ 泌 ] 152 突然死 ［法 医］ 61 

体位変換 ［宇 宙］ 194 痛風 [ 2 内］ 77 

体軸変換 [ 2 葉］ 38 椎骨動脈神経叢 [ 1 解］ 17 

対人恐怖 ［精 神］ 101

帯状疱疹 ［ 皮 ] llO tail suspension ［宇 宙］ 193

帯状疱疹後神経痛 ［ 皮 l llO Tc-99m-DTPA ［ 放 l 114 
耐性緑膿茜 [ 2 内］ 77 Tc-99mガス ［ 放 l 114 
代謝率 ［麻 酔］ 163 Tc-99m-HMPAO ［ 放 l 114 
代謝性ミオパチー [ 1 内］ 72 Tc-99m-Teboroxime (TBO) ［ 放 l 114 
胎仔肝 ［公 衛］ 59 /3-TCP ［整 形］ 131

胎仔手術 ［形 成］ 140 tendinous arch ［形 成］ 141

多形甲状腺癌株 [ 2 解］ 20 teratoma [ 2 解］ 20 

多形日光疹 ［ 皮 ] 111 tetrodotoxin [ 2 薬］ 37 

短腸症候群 [ 1 外］ 119 thiamylal 〔2 薬］ 37 

胆道癌 [ 2 外］ 123 TIL [ 1 細］ 51 

［三病外］ 128 TNF-a [ I」ヽ 児］ 107

単一運動単位 ［ リノ、 ］ 167 T細胞受容体 ［青 内］ 92 

［体 JJ l 189 T細胞サプセット ［体 JJ] 190 

単純ヘルペス ［ 皮 l 110 a-tubulin ［三病内 1l 95 
胆管内圧 [ 1 外］ 118

胆痰癌 [ 1 内］ 72 u 
胆僕生理 [ 2 外］ 123 ウロダイナミックス ［ 泌 J 152 
多撰胞性卵巣 ［産 娼］ 147

蛋白分解酵素阻害剤 [ 1 内］ 72 宇宙酔い ［耳 鼻］ 159
炭酸ガス換気応答 ［麻 酔］ 164 烏脚病 ［公 衛］ 59 
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運動負荷 [ 2 生］ 26 
運動負荷心筋シンチグラフィ ［ 放 ] 114 

運動学習障害 ［ リハ ］ 167 

運動ニューロン疾患 [ 1 内］ 72 

運動性無月経 ［産 婦］ 148

運動生理学 [ 2 生］ 26 

運動性蛋白尿 ［臨 検］ 67 

右室梗塞 [ 4 内］ 87 

ubiqutin ［神 研］ 188

V 

VIP [ 2 解］ 20 

w 
WBN/Kobラット [ 3 内］ 81 

X 

X線回折 [ 1 生］ 23 

Y 

ユビキチン ［医 化］ 28 

ュビキチ｀／化蛋白質 ［医 化］ 28 
ユーイング肉腫 ［病 理］ 43 

薬疹 ［ 皮 l lll 
薬剤性肝障害 ［病 理］ 43 

薬剤耐性 ［寄 生］ 63 

［産 婦］ 148

養子免疫療法 ［三病外］ 128

腰椎 [ 1 解］ 17 
癒着性中耳炎 ［耳 局］ 158
遊泳運動 [ ME ] 192 

有棘細胞癌 ［ 皮 l 112 
遊離骨格筋移植 ［心 外］ 143

z 

在宅酸素療法 [ 4 内］ 87 
嬬虫 ［寄 生］ 64 

前十字靱帯再建 ［整 形］ 132
前骨間神経 [ 1 解］ 17 
前立腺癌 ［ 泌 ] 151 

前立腺潜在癌 ［病 理］ 42 
全身オートラジオグラフィ [ RI l 184 
前腕伸筋 [ 1 解］ 16 
造影剤 ［ 放 ] 114 

髄腔中心 [ 1 解］ 16 

髄腔径 [ 1 解］ 16 
髄膜・脳炎 ［寄 生］ 63 

Zinn小帯 ［ 眼 J 155 
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