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第1章　 緒 言

白血球の機能については, 1828年Dutrochet1)に

よ り血管から炎症面に白血球が通過す ることを認め

て以来,多 くの研究者によって多数の報告がな され

て きている.我 々の教室において も教室考案の骨髄

体外組織培養法を用いて,白 血球の遊走能,貧 喰能,

生体染色能等について詳細な研究がなされてきてい

る.

白血球機能の研究方法 として,更 にRebuckら2)

は実 験的に容易に観察 しうる方法 として皮膚面 に作

った小損傷に滲出して くる白血球を利用する方法を

発表 し,本法を用いてPerillieら3)は 白血病患者の

細胞反応が正常人 と異 ることを報告 している.一 方

皮膚面における滲出液中の白血球を観察する方法と

して発泡膏 を用いての報告 は, Dionisi4)に よれば

Litten5)及 びNeumann6)が 白血病について報告 し,

更 に岡野7)及 び宮尾 ら9)の 報告 もみられる.教 室に

おいて も咲川8)は カンタリス発泡膏を用いて実験し,

急性白血病においては細胞反応が正常に比し著 しく

低下することを報告しているが,肺 結核,肝 炎,癌,

腎炎等でこれを検討した報告 はない.そ こで私 は

白血病を除 くこれら種々の疾患患 者 に,発 泡膏 を

利用した滲出液の細胞学的研究 を行い,生 体にお

ける細胞反応について若干の知見を得たので報告す

る.

第2章　 実験材料並びに実験方法

第1節　 実験材料

実験材料として入院中の肺結核18例,急 性及び慢

性肝炎14例,癌8例,急 性及び慢性腎炎8例,レ ー

ノー氏病,蕁 麻疹各1例 の総計50例 を用いた.癌 患

者の原発巣による分類では胃癌5例 の他,肺,肝,

食道に原発するものが各々1例 宛である.尚 これら

の症例はすべて他のアレルギー性疾患を有しないも

のを用いた.ま た,こ れ ら患者を年令によって29才

以下の青年, 30～59才 の壮年, 60才 以上の老年の3

群 に分け,加 令による滲出液の変動について も観察

を行 った.

第2節　 実験方法

第1項　 採液方法

被検部位は前腕屈側とし1cm2当 り約20mgの 発泡

膏(Unguentum Vesicans)を 均等に塗布 した1.0cm

平方 の紙一枚及 び1.5cm平 方 の紙3～4枚 を3cm以

上 の間隔をおいて貼布し,絆 創膏で皮膚面に密着す

る様に固定 した.

第2項　 観察方法

発泡までの時間は前記1cm平 方 の膏薬紙下におけ
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る発泡の観察によって測定 した.発 泡液は炎症性刺

激 としての発泡膏貼布後,ほ ぼ全例に発泡形成が完

成す ると予測される24時 間目にツベルクリン注射器

を用いて採取 し,採 取直後に観察に供 した.発 泡液

量は全貼布面よ り得 られたものを1cm2当 りに換算

した.細 胞数は白血球計算用のメランジュール及び

計算盤を用いて算定 し,細 胞分類には発泡液を低速

遠沈 し,沈 渣の塗沫標本を作成後May Giemsa染

色 を行 った.ま た分類 された好中球については平均

核数を算定 した.

第3章　 実験成績

第1節　 発泡膏貼布より発泡までの時間

全例における発泡までに要する時間は最低6時 間

よ り最高23時 間の間にあり,平均13.3時 間であった.

但 し, 48時 間後 も全 く発泡を認めなかった70才 の肝

癌患者1例 は観察より除外した.

これを疾患別を無視 して単に年令別によってのみ

比較すると,青 年群10例 では最低6時 間よ り最高16

時間で平均10.1時 間であ り,壮 年群22例 では最低6

時間より最高20時 間で平均12.4時 間 であり,老 年群

18例 では最低7時 間よ り最高23時 間で平均16.3時 間

と,加 令によって発泡に要する時間が延長する傾向

が認められた.(図1及 び表)

図1.　 発 泡膏貼布 よ り発泡 までの時間

つ ぎに疾患別を加味して比較 してみて も,や はり

青年群,壮 年群,老 年群 と時間延長の傾向がみられ

るが,特 に老年者肺結核で延長傾向が著明であった.

又,肝 炎の青年群では短縮の傾向がみ られた.(図

2及 び表)

図2.　 年令及び疾患別の発泡に要する時間の

比較

第2節　 発泡液量

発泡膏貼布後24時 間で生 じた1cm2当 りの発泡液

量は最低0.02ccよ り最高0.35ccの 間 にあり,平 均

0.09ccで あった.

疾患別を無視 して年令別に発泡液量を比較すると,

青年群では最低0.04cc最 高0.35ccで 平均0.12ccで あ

り,壮 年群では最低0.03cc最 高0.18ccで 平均0.09cc

であ り,老 年者群では最低0.02cc最 高0.16ccで 平均

0.08ccで,最 低最高発泡液量共に加令に従って減少し,

平均液量 も加令とともに減少することが認められた.

疾 患別に年令を加味して比較すると,肺 結核で発

泡液量が各年令を通 じて少い傾向がみられ,肝 炎の

青年群では症例は少いが増加す る傾向が認められた.

(図3及 び表)

第3節　 細胞数

発泡液1mm3中 の細胞数は最低100よ り最高9700で

平 均2410で あった.

年 令別に細胞数を比較す ると青年群では最低200,

最 高4550で 平均1820,壮 年群では最低200,最 高9700

で平均2500,老 年 群 では最低100,最 高6300で 平均

2660と,加 令によって増加する様にみえるが,症 例

毎に検討す ると細胞数のばらつ きが大 きく,年 令別

による細胞数には一定の傾向はないものと思われた.

また疾患別を加味 して比較 して も一定の傾向はみら

れなかった.(図.4及 び表)
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図3.　 発 泡液量

図4.　 細胞数

第4節　 細胞分類

年令及び疾患別を度外して行った全例における細

胞分類の平均では,好 中球84%,リ ンパ球14%,単

球及び好酸球が各々約1%で,好 塩基球は認められ

なか った.ま た,白 血球以外に38例 中18例 において

少数の上皮細胞が認められた.

つ いで年令別,疾 患別に細胞の種類を比較 したが,

年令別及び疾患別による特徴的な傾向はみられなか

った.(図5及 び表)

図5.　 細胞分類

第5節　 好中球の平均核数

好中球の平均核数 は最低2.13,最 高3.45で 平 均

2.75で あ り,年 令別,疾 患別には肺結核でやや少し

傾向がみ られたが,推 計学的には有意の差が認め ら

れなかった.(図6及 び表).

図6.　 好 中球の平均核数



142　 黒 瀬 健 吉

表　発泡膏貼布より発泡開始迄の時間,貼 布後24時間目の発泡液量,発 泡液中の細胞数,細 胞組成及び好中

球平均核数.
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第4章　 総括並びに考按

皮膚発泡のためにカンタリジンを用いる方法はZie

lerのHaut u. GeschlechtskrankheitenにBla

senprobeと して原法が記載 されているが,そ の滲

出液の細胞学的検索はLitten5)及 びNeumann6)ら に

よってなされ,そ れ らの成績をまとめたDionisi4)に

よ ると,骨 髄性及び リンパ球性白血病のいずれにお

いても,滲 出液中の細胞は通常好中球で占められる

と云われる.

一方,正 常人における滲出液については,岡 野7)ら

は発泡膏貼布後24時 間目の細胞数 と細胞分類を算定

し,細 胞数は1630～4370で,細 胞分類では好中球が

84～98.5%で 大部分を占め,他 に非顆粒球1.5～16.0

%,好 酸球0～0.5%,好 塩 基球0～1/300～500と

報 告している.教 室の咲川8)も 正常人について検索

しているが,そ の結果発泡開始後間もなくよ り滲出

液の増加 と共に白血球の遊出が認められるようにな

り,発泡開始1時 間後には細胞数は平均1037で あ り,

細胞の大部分は分葉核好中球が占めていた. 3時 間

後には細胞数は急激に増加 してピークに達 した後,

 6時 間 目にはやや減少するが, 12時 間後には再 び増

加 して2083に 達 するという二相性の変動がみられる

と述べている.更 に細胞分類については何れの時間

において も分葉核好中球が80%以 上 を占め,他 に少

数のリンパ球,単 球,好 酸球及び桿状好中球を認め

るが,時 間の経過に従って好中球百分率の軽度減少

と単球 リンパ球の百分率の軽度増加 を認め,発 泡開

始12時 間後においては,好 中球86.3%(桿 状好中球

0.3%),リ ンパ球8.6%,単 球4.2%,好 酸球0.8%,

好 塩基球0.1%の 細胞分類であったと報告 している.

私 も,肺 結核,肝 炎,癌,腎 炎等の疾患について

カンタリジンを用いて実験を行ったが,疾 患別には

各症例の間の細胞数のばらつきが大きく,一 定の傾

向は認め られなかった.更 に疾患別を度外視 して年

令別に比較を行 ったが,平 均値では青年群1820,壮

年群2500,老 年群2660と 加令に従って増加するよう

にみえたが,疾 患別の比較の場合と同様に,各 症例

の間のば らつ きが大きいため,結 論を下すことは困

難であると考えられた.白 血病については咲川は特

に急性白血病について細胞反応が低下す ることをみ

ているが,今 回行った著者の実験で,癌 においては

必ずしも細胞反応は低下 しないことが認められ,癌

と白血病では皮膚の細胞反応における態度に違いが

あるものと考えられた.細 胞分類について,私 の成

績では殆んど分葉核好中球によって占められ,疾 患

別,年 令別に有意の差がみ られず,ま た末梢血液像

との間にも相関々係が認め られなかったが,こ れら

の成績は咲川の成績 と比較的よく一致す る.

好中球平均核数について,咲 川8)は 正常人におい

ては発泡開始後1時 間目に平均2.85で あ り,時 間の

経過と共に増加するが,年 令別,性 別による有意の

差はみられず,た だ急性骨髄性白血病では正常人に

比 し低値を示 したと述べているが,私 の実験では上

記の種々の疾患においては正常人との間に差がない

と考えられる成績が得 られた.

一方,発 泡に要す る時間については,宮 尾 ら9)は

正常人では6.5～36時 間 で,そ の84%は8～20時 間 に

発泡 し,平 均13.5時 間であるが,滲 出性及びアレル

ギー性疾患患者では5.5～20時 間,平 均10.7時 間 と健

康人より短縮 されることを報告している.咲 川8)は

正常人では5～13時 間,平 均8.7時 間 であるが,加 令

と共に遅延 し,急 性白血病でも遅延傾向がみ られる

ことを報告 している.私 の実験では上記疾患別によ

る発泡時間の差は認められなかったが,肺 結核,肝

炎で加令 と共に遅延す る傾向が認められた.発 泡液

量についても消粍性疾患で減少がみられた他に加令

とともに減少す ることが認められたが,こ れ らの成

績は毛細血管及び組織の透過性と加令との間に相関

々係の存在することを示唆する成績と考えられた.

この点について,咲 川8)も 急 性白血病に於て局所の

炎症性刺激に対する反応は,反 応の開始が遅延する

のみでなく,弱 いことをみてお り,私 の成績 とよく

一致す るものと思われる.

以上の成績を総括すると,炎 症性刺激に対 して,

先 づ末梢血液像に関係な く好中球が反応するという

Boggs10)並 びにPerillieら3)の 説 の如 く,細胞反応

としては疾患 と殆んど無関係に好中球が反応するが,

その後の経過に於て疾患別或いは年令別の態度の差

が明らかになるものと考えられ,発 泡膏による滲出

液の検索は,種 々の疾患の病態生理学的な解明に有

用な一方法であるということができよう.

第5章　 結 語

局所における生体の防衛反応について年令及び疾

患(肺 結核,肝 炎,癌,腎 炎等)に よる違いを検索

する目的で,発 泡膏による滲出液の細胞学的検索を

行い,次 のような結論が得られた.

1) 前腕屈側に発泡膏を貼布して検討 したところ,

発泡に要する時間は平均13.3時 間 であるが,加 令と
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共に延長する傾向が認められた.疾 患別では老年者

の肺結核で発泡に要す る時間が明らかに延長 し,若

年者の肝炎では短縮す る傾向がみられた.

2) 発 泡膏貼布後24時 間に生 じた水泡中の発泡液

量は平均0.09cc/cm2で あるが,加 令 と共に減少す る

傾向がみ られた.疾 患別では肺結核患者では少量で

あ り,若 年者の肝炎で最 も多量であった.

3) 発泡液中の細胞数は平均2410/mm3で あ るが,

各症例毎のばらつ きが大 きく,年 令別及び疾患別に

は一定の傾向はみられなかった.

4) 発 泡液中の細胞分類では好中球が大多数 を占

め,年 令別及び疾患別に比較 しても有意の差はみら

れなかった.

また好中球の平均核数は平均2.75で あるが年令及

び疾患によるはっきりした特徴的傾向はみられなか

った.

5) 以上の成績か ら,炎 症性刺激に対する局所の

反応は年令及び疾患によって態度を異にするもので

あるということが出来る.

稿 を終えるに当 り御懇篤なる校閲を頂いた平木潔

教授に深甚なる謝意 を捧げると共 に,御 指導頂いた

浅野健夫博士に深謝致します.

(本論文の要旨は第13回 日本臨床病理学会総会に

於て発表 した)
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Studies on the exudates formed by the application of

 Uneuentum vesicans.

Part Ⅰ. Cytological studies.

Kenkichi KUROSE

Dept. of Internal Medicine

(Director: Prof. K. HIRAKI)

Okayama University Medical School

In order to study the difference of defense reactions to local stimulation in various diseases, 

an experiment was performed to examine cellular characteristics of exudates produced by the 

local application of Unguentum vesicans.

The results of the study are summarized as follows.

(1) The average time to the onset of blister formation following the application of Unguentum 

vesicans was 13.3 hours, and had a tendency to be delayed by aging process, particularly in an 

old age group with lung tuberculosis.

(2) The average volume of the exudates at 24 hours after the application was 0.09cc/cm2, 

and had a tendency to be decreased by aging process and in patients with consumptive diseases.

(3) The average number of cells in the exudates at 24 hours after the application was 2410

/mm3, and had no relationship to the age or disease processes of patients.

(4) The majority of the cells in the exudates consisted of polymorphonuclear neutrophils with 

a few non-segmented neutrophils, lymphocytes, monocytes and eosinophils. The cellular compos

ition in the exudates was little altered by the age or disease processes of patients.

(5) The investigation of the exudates produced by the application of Unguentum vesicans 

may be useful in the evaluation of local inflammatory responses in various disease states.


