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第1章　 緒言並びに文献

第1編 に述べ た如 く,痙 攣発現の要因 とし

て挙げ られている因子はすべ て直接間接に脳

組織呼吸に影響 する もので ある.脳 組織呼吸

の主な るものは 葡萄糖 の酸化1)2)で あ り,脳

内に存す る糖 量は,中 教授3)に よればGlyko

genと して存す る量は少 く直接血糖に仰がね

ばな らぬ といわれている.こ のため血糖の低

下 に よ り痙 攣発現の機会 が 多 くな るの で あ

る4)5).

Olsen6)等 は猫において,痙 攣時には脳組織

内にGlykogen,葡 萄糖,燐 クレアチン, ATP

は減少し,乳 酸, ADP,無 機燐酸の増加が認

められ,こ の際の糖消費は正常の80倍 に も及

ぶ と述べてい る.

Elliot7)8)等は癲癇 患者脳の好気性及 び嫌気

性解糖 には何等特異の点はない と述べ,ま た

我が教 室の兼松9)の 実験で も同様の結果を得,

さらにわが教 室で実験的癲癇 症 と考えている

脳局所アナフイラキシー家兎脳において も解

糖作用は正常脳 と比較して有意の差はなかつ

た.

しか るに保生脳髄 灌流法10)に よるin vivo

の実験においては,脳 局所アナフ ィラキシー

家 兎の糖消費は著明に抑制 され ているのであ
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る11).こ の ように脳解糖作用 と癲癇 又は痙攣

との関係については未だ結論を見 るにいたつ

ていな い.

グル タ ミン酸 と糖代謝 との関係についてみ

るに, αケ トグルタール酸を介して この両者

が密接な関係に あることは衆知の事であ り,

高田12)は酸化還元電位的研究に よ りこれを証

明 してい る.

宗本13),久 保14)は グルタ ミン酸は脳髄 の組

織呼吸及び解糖作用を促進す ると述べ, Weil-

Malherbe15)は グルタ ミン酸に関する諸家の実

験を総 括して,グ ル タ ミン酸の脳髄 におけ る

物質代謝 につ いて, 1)ア ンモニア処理作用

として グルタ ミン酸の3つ の酵素的作用,す

なわち脱 ア ミノ,ア ミノ基転移,ア ミド化に

より脳組織 内アンモニアの 中和及び除去を計

る. 2)神 経細胞の エネルギー源にな る. 3)

アセチール コ リン合成的に働 く. 4)神 経細

胞膜の透 過性に作用 し, Kイ オンの喪失を防

ぐと綜説してい る.

宇都宮16)は保生脳髄 灌流法10)を用い,糖 及

び グル タ ミン酸を附加灌流する と,正 常家兎

では 葡萄糖にグルタ ミン酸 を添加することに

よ り,糖 の消費は減少するのに,糖 代謝障碍

が既に認め られ ている脳局所 アナフ イラキシ

ー家 兎脳の場合には
,葡 萄糖に グルタ ミン酸

を同時に添加す ると,葡 萄糖単独附加の とき

に比較 して糖の消費は逆に増加す ることを知

つた.即 ち,葡 萄糖に グル タ ミン酸を添加 し

た場合には,正 常 家兎 と脳局所 アナフイラキ

シー 家兎脳 との間の差が 殆んど認められな く

なつた.

一方 ,真 性癲癇 脳,脳 局所 アナフ イラキシ

ー家 兎脳及び重積痙攣 家兎脳においては,遊

離 ア ミノ窒素量及びグル タ ミン酸量が減少し

ていることは さきに教室 の井上18)がみ とめ,

さらに私が第1編 に述べ た ところであるが,

この ことより宇都宮は グルタ ミン酸の欠乏 し

てい る脳局所 アナフ イラキシー家 兎脳では,

グル タ ミン酸の添加が有効に作用 して糖の消

費が促進 され る如 く作 用する ものならん と述

べている17).

私 は第1編 に おい てHexogenを もつ て 重

積痙 攣 を 惹起 せ しめた 家 兎 の脳髄 に おい て も,

遊離 ア ミノ窒 素 並 びに グル タ ミン酸 が 正 常 に

比 し明 らか に減 少 してい る こ とを確 め る こ と

が で きた.そ こで本 編 に お い ては グ ル タ ミン

酸 欠 乏 状態 を実 験的 に生成 せ しめ た この重 積

痙 攣 家 兎の脳髄 につ いて, in vivoに 最 も近

い保 生 脳髄 灌 流 法 に よ り,糖 代謝 異 常 の有 無

並び に それ に 及ぼ す グル タ ミン酸 の 影響 を知

ろ うと して本研 究 を 試み た 次第 で あ る.

第2章　 実 験 方 法

第1節　 実 験 動 物

第1編 に 述 べた 如 く,同 一飼 料 に て1週 間

以 上 飼育 した体 重2kg前 後 の 白色 成熟 家 兎 を

使 用 した.

第2節　 重積 痙 攣 惹起 方 法

1)　 痙 攣誘 発 法及 びHexogen投 与 量 は 第

1編 に 述 べ た と 同 様 で あ る.す な わ ち

Hexogen (Cyclo-trimethylen-trinitroamine)当

瓩0.37瓦 を 家 兎に 内服 せ しめた.

2)　 重 積痙 攣 に よる血糖 の 変動

私 の実 験で は,糖 代謝 は 血 中糖 量 の変 動 に

よ り表 現 され るので,痙 攣 自体 に よ る血 中糖

量 の変 動 は糖 代謝 の 表現 に 大 き く影 響す る.

そ こで.私 は 重積痙 攣 家 兎の耳 静 脈血 に つ

い て血糖 値 をHagedorn-Jensen氏 法19)に よ り

測定 して,痙 攣 に よる影響 を し らべ て みた.

第1図 に 示 す如 く,内 服 前 血 糖 値 は 最 高

104mg/dl,最 低82mg/dlで,重 積痙 攣 中 に

最 も上 昇 し,最 高121mg/dl,最 低84mg/dl

とな り,重 積 痙 攣終 了後8時 間 で最 低値 を 取

り,最 高68mg/dl,最 低31.5mg/dlと な る.

 20時 間 後 に最 高92mg/dl,最 低69mg/dlと

な り正常 に近 づ い てい る.

そ こで私 は 重積痙 攣 終 了後20～24時 間 に 実

験 を行 い,痙 攣 に よる血 中糖 量 の影 響 をで き

るか ぎ り少 くした.

第3節　 糖 定 量 法

Hagedorn-Jensen氏 法 に よ り除 蛋 白 を 厳 重

に行 い, 1/200規 定 の フエ リシ ア ン カ リ液 を

2cc添 加 し,沸 騰 す る水 浴 槽 中に15分 間 加 温
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し,次 で冷 水 中 に て放 冷 す る.次 で ヨー ドカ

リ加 硫酸 亜 鉛 溶 液3cc,稀 醋酸 液2ccを 順 次

添 加 し,析 出 した ヨー ドを1/200規 定 の チ オ

が硫 酸 ソー ダ 液 を もつ て 滴定 す る.

(第1図)　 重積痙攣 家兎血中糖量(mg/dl)

チ オ硫 酸 ソー ダ の総 消 費量 を 糖量 に 換算 し,

最 後 に盲 験 を行 つ て糖 量 に換 算 し,実 験値 を

補 正 した.

第4節　 焦 性 葡 萄酸 定 量 法

W. W. Umbreit20)の 記 載 した 「検圧 法 と組

織代 謝 」 の方 法 に な らつ た.即 ち

(1)　 試 薬

1)　 10g/dlト リク ロール 醋酸

2)　 0.1g/dl 2規 定 の塩 酸 加2-4, Dinitro-

phenylhydrazin

3)　 Xylol

4)　 10g/dl炭 酸 ソーダ

(2)　 実 施 法

被 検 液1容 に 対 し, 4容 の トリク ロール 醋

酸 を加 え,こ れ を濾 過 し濾液3ccに1ccの2-4,

 Dinitophenylhydrazinを 加 え,室 温に10分

間放 置 し, 8ccの キシ ロー ルを 加 え,通 気 し

て よ く混 和 す る.そ の 下 層を 捨 て,キ シ ロー

ル 層を2回 水3ccで 洗 い,水 を除 き, 10g/dl

炭 酸 ソー ダ6ccを加 え,通 気 し て よ く混 じ,

炭酸 ソーダ 層5ccを 別 の コル ベ ンに 取 る.次

で4規 定 の 苛 性 ソーダ2ccを 加 え, 10分 間 以

内に比色す る.な おあ らか じめ測定 した検量

曲線 に より含有量を決定 した.

焦性葡萄酸 ナ トリウムは本学生化学教 室に

て精製 された ものを使用 した.

グルタ ミン酸は5% NaOHに て中和 し,グ

ル タ ミン酸 ナト リウムとして使用 した.

第3章　 実 験 成 績

第1節　 灌 流 実 験

第1項　 断頭家兎保生脳髄 灌流法

さきに教室の井上は脳髄 の生化学的研究の

目的を もつて,断 頭家兎保生脳髄 灌流法を考

案 し,一 応 の成功を見た10).す なわち本法は

脳組織の単なる定性,定 量法或いは組織切片

及び組織粥を もつてする化学変化の追求 とこ

とな り,最 も生体に近 い条件におけ る脳髄 の

物質代謝 を追求し得 る方法である.い まその

実験方法をのべ ると次の如 くである.

まず家兎の股動脈 より血液約30ccを 採 り,

硝子球にて脱線維 し,そ の20ccを リンゲル

氏液にて3倍 に稀釈す る.
一方 ,前 頸部 中央にて皮膚を縦切 し,頸 動

脈分岐部 にいた り,両 側外頸動脈を結紮し,

内頸動脈に カニユーレを挿入し,総 頸動脈心

臓側を結紮し,そ れ よ り下部にて断頭,リ ン

ゲル氏液を カニユー レよ り注入し頭部血管内

の残存血液を洗 う.次 で灌流用血液を保温用

硝子曲管を経て頸動脈内に1分 間20ccの 速

度で注入すれば,脳 髄血管内を灌流して頸静

脈 よ り滴 下す る.こ の血 液を 人 工 肺 臓 にて

O2に 飽 和せ しめ,再 び灌 流に用いる.灌 流

中の脳波及び糖消費試験に より約30分 ～1時

間 の 生 体 機 能 が保 存 されている事が明 らか

で,こ の程度の時間の灌流には本法は十分使

用し うるものである.

しか して,実 験群を次の4群 にわけ,そ れ

ぞれ この灌流液に

1)　 葡萄糖60mg

2)　 葡萄糖60mg,グ ル タ ミン酸500mg

3)　 焦性葡萄酸 ナト リウム12mg

4)　 焦性葡萄酸 ナト リウム12mg,グ ルタ ミ

ン酸500mg

の4種 を附加 して,断 頭家兎脳髄の灌流を1
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分 間20ccの 速 度 で行 つ た.し か し てそ の 灌

流 前 後 の 血液 に つ き同 時に,葡 萄糖 はHage

dorn-Jensen氏 法19),焦 性 葡萄酸 はPulfrich

氏 光 度 計21) (Filter, S. 50, Kuvetten 10mm)

に よる比色 法20)を 用 い て定 量 し た .

第2項　 葡 萄 糖 附加 実 験

1)　 糖 消費 量

正 常 家 兎 では,灌 流前 の 血 中糖 量 よ り灌 流

後 の 血 中糖 量 を差 引 い た灌 流 に よる減 少 量,

す なわ ち 葡 萄糖 消 費 量 は第1表 に示 す如 く,

最 高62mg/dl,最 低51mg/dl,平 均56.5mg/dl

で そ の減 少量 を灌 流 前の 量 で除 した減 少 率 は

最 高45%,最 低35%,平 均40%で あ つた.

第1表　 葡萄糖附加(正 常家兎)

重積 痙 攣 家 兎で は 第2表 に 示 す 如 く,減

少 量 は 最 高32mg/dl,最 低13mg/dl,平 均

23.2mg/dl,減 少 率 は 最高27%,最 低16%,

平 均22%で あつ た.

第2表　 葡萄糖附加(重 積痙攣家兎)

2)　焦性葡萄酸量

正常家兎では,灌 流前の血中焦性葡萄酸量

を灌流後の量より差引いた焦性葡萄酸増加量

は第1表 に 示す 如 く,最 高3.9mg/dl,最 低

1.9mg/dl,平 均2.6mg/dlで あつ た .

重積痙 攣 家 兎 で は 第2表 に 示 す如 く,焦

性 葡 萄酸 増 加 量は 最 高1.3mg/dl,最 低0.75

mg/dl,平 均1.04mg/dlで あつ た .

第3項　 葡 萄糖,グ ル タ ミン酸 附 加実 験

1)　 糖 消 費量

正常 家 兎で は糖 消費 量 は第3表 に 示 す如 く

最高44mg/dl,最 低34mg/dl,平 均40.6mg/dl

減少 率 は最 高38%,最 低28%,平 均34%で あ

つ た.

第3表　 葡 萄糖,グ ルタ ミン酸附加

(正常家兎)

重積痙 攣 家 兎 では 第4表 に 示す 如 く,糖 消

費 量は 最高56mg/dl,最 低25mg/dl,平 均

38.6mg/dlで,減 少率 は 最高32%,最 低22%,

平 均26%で あつ た.

2)　 焦性 葡萄酸 増 加 量

正 常 家 兎では 第3表 に 示す 如 く,焦 性 葡 萄

酸 増 加量 は最 高1.3mg/dl,最 低0.8mg/dl,

平 均1.1mg/dlで あつ た.

第4表　 葡萄糖,グ ルタ ミン酸附加

(重 積痙攣 家兎)
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重積 痙 攣 家 兎で は 第4表 に 示 す如 く,焦 性

葡 萄酸 増 加 量 は最 高0.7mg/dl,最 低0.4mg/dl,

平 均0.55mg/dlで あつ た.

第4項　 焦 性 葡 萄酸 ナ トリウ ム附加 実 験

1)　 糖 消 費量

正常 家 兎で は糖 消 費 量は第5表 に示す 如 く,

最 高12mg/dl,最 低8mg/dl,平 均9.2mg/dl,

減 少 率 は最 高17%,最 低14%,平 均15%で あ

つた.

第5表　 焦 性葡 萄酸 ナト リウ ム附 加

(正 常 家 兎)

重 積痙 攣 家 兎で は第6表 に示 す如 く,糖 消

費 量 は最 高21mg/dl,最 低10mg/dl,平 均

14mg/dl,減 少 率 は最 高52%,最 低25%,平

均34.4%で あつ た.

第6表　 焦 性 葡 萄酸 ナト リウム附加

(重 積痙 攣 家 兎)

2)　 焦 性 葡 萄酸 減 少 量

正常 家 兎で は第5表 に 示 す如 く,最 高9.7

mg/dl,最 低8.3mg/dl,平 均9.2mg/dlで あ

つ た.

重 積痙 攣 家 兎で は第6表 に 示す如 く,最 高

14.2mg/dl,最 低10.7mg,平 均11.7mg/dl

で あつ た.

第5項　 焦性葡萄酸 ナト リウム,グ ルタ

ミン酸附加実験

1)　糖増減量

正常家兎では第7表 に示す如 く,血 中糖量

は増加する.増 加 量 は 最 高6mg/dl,最 低

4mg/dl,平 均5mg/dlで あ り,増 加率は最

高10%,最 低6%,平 均8.2%で あつた.

第7表　 焦性葡萄酸 ナト リウム,グ ルタ

ミン酸附加(正 常家兎)

重 積痙 攣 家 兎で は第8表 に 示す 如 く,血 中

糖 量 は 逆 に 減 少 す る.そ の 減 少 量 は 最 高

20mg/dl,最 低13mg/dl,平 均16.6mg/dlで

あ り,そ の減 少 率 は最 高62%,最 低31%,平

均46%で あつた.

第8表　 焦 性 葡 萄酸 ナト リウム,グ ル タ

ミン酸附 加(重 積痙 攣 家 兎)

2)　 焦 性 葡萄酸 減 少 量

正 常 家 兎で は第7表 に 示す如 く,血 中焦性

葡 萄酸 量 は減 少す る.減 少 量は最 高11.5mg/dl,

最 低11.0mg/dl,平 均11.2mg/dlで あ つた.

重 積痙 攣 家 兎で も,第8表 に示 す如 く血 中

焦 性 葡 萄 酸 量 は 減 少 す る.減 少 量 は 最 高

11.3mg/dl,最 低7.3mg/dl,平 均8.5mg/dl
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であつた.

第6項　 小 括

以上 の灌流実験 に よる成績 を総括 すると次

の如 くで ある.

1)　 葡萄糖附加 に よる実験成績 を一括 して

図示す る と第2図 の如 くで,正 常 家兎に比較

して重積痙 攣家兎においては糖の消費が著明

に抑制 され てい る.

葡 萄 糖 附 加

(第2図)　 糖減少量

(mg/dl)

(第3図)　 焦性葡萄酸

増加量(mg/dl)

○ 正常家兎

● 重積痙攣家兎}(第13図　まで用 じ)

焦性 葡萄酸増加量 も第3図 に示す如 く,正

常家 兎に比較して重積痙攣家 兎では著明に抑

制 され てい る.

2)　 葡萄糖,グ ル タ ミン酸附加実験では,

糖消費は第4図 に示す如 く,正 常家兎 と重積

痙 攣家兎では大差を認めない.こ の場合葡萄

糖単独附加実験の場合に比較して,正 常家兎

では糖 消費がやや抑制 され ているが,重 積痙

攣家兎では葡萄糖 単独附加 に比 して,糖 消費

が亢 進してい る.

葡萄糖,グ ルタ ミン酸附加

(第4図)　 糖減少量

(mg/dl)

(第5図)　 焦性葡萄酸

増加 量(mg/dl)

焦性葡萄酸増加量 も第5図 に示す如 く,正

常 家兎 と重積痙攣家兎 との間に大差は認め ら

れ ない.ま た葡萄糖単独附加に比して,正 常

家兎では焦性葡萄酸増加量は抑制されている

が,重 積痙攣家兎では葡萄糖単独附加の場合

と大差は認められない.

3)　焦性葡萄酸ナト リウム附加実験では第

6図 に示す如 く,糖 消費量は正常家兎と重積

痙攣家兎では大差は見られない.

焦性葡萄酸ナト リウム附加

(第6図)　 糖減少量

(mg/dl)

(第7図)　 焦性葡萄

酸減少量(mg/dl)

焦性葡萄酸減少量は第7図 に示す如 く,正

常家 兎に比較して重積痙攣家兎では著明であ

る.

4)　焦 性葡萄酸 ナト リウム,グ ルタ ミン酸

附加実験においては,糖 は正常家兎では第8

図に示す如 く,減 少す ることな くかえつて増

加 している.之 に反 し重積痙 攣家兎では単独

の場合 より著明な糖の消費が認 められ る.

焦性葡萄酸ナト リウム,グ ルタ ミン酸附加

(第8図)　 糖増減量

(mg/dl)

(第9図)　 焦性葡萄酸

減少量(mg/dl)

焦性葡萄酸減少量は第9図 に示す如 く,正

常家 兎,重 積痙攣家兎共に減少 してい るが,

重積痙攣家兎では正常家 兎ほどの減少は認 め

られない.し か して正常家兎では焦性葡萄酸

単独附加の場合に比較し て 消 費 は や や亢 進

し,重 積痙 攣家兎では反対にやや抑制 され て

いる.
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第2節　 試験管内実験

私の実験では灌流前の血液を試験管内に採

取 して室温に放置 し,灌 流が終つ てか ら灌流

後の血液 と同時に糖量及び焦性 葡萄酸量を測

定 したのである.す なわ ち灌流前の 血液は試

験管内において室温に約1時 間放置 され るの

であ る.こ の様に灌流前 と灌流後の血液を同

時に測定 したのは灌流血液に附加した各物質

の量が試験管 内におい て も時間的に変動して

はいけないか らで ある.こ の試験管 内におけ

る附加物質の量の時間的変化が正常家兎の血

液の場合 と,重 積痙攣家 兎の血液の場合 とで

差異があ るか ど うか と言 うことを知 ることは

重要 なこ とである.

それで私は予備実験 としてこの両者の灌流

前の血液に下記の如 き諸種の物質を附加して,

その直後及び1時 間後の糖量及び焦性葡萄酸

量を測定 し,試 験管内放置に よる影響が正常

家兎の場合 と,重 積痙攣家 兎の場合 とでいか

に異るか をしらべ てみた.

第1項　 実 験 方 法

家兎股動脈 よ りカニユー レ を 用 い て 血 液

30ccを 採取 し,脱 線維 を行つて,そ の20ccを

リンゲル氏液40ccと 混 じ,

1)　 葡萄糖60mg

2)　 葡萄糖60mg,グ ル タ ミン酸500mg

3)　 焦性葡萄酸 ナ トリウ ム12mg

4)　 焦性葡萄酸 ナ トリウム12mg,グ ル タ

ミン酸500mg

をそれ ぞれ添加混和 し, 2本 の試験管に分け,

 1本 の試験管内血液については直ちに前述の

方法で糖量及 び焦性葡萄酸量を測定 し,他 の

1本 の試験管内血液については,室 温に1時

間放置 して後同様に して測 定 す る こ と と し

た.

第2項　 葡萄糖附加実験

1)　 糖減少量

正常家兎においては,第9表 に示す如 く1

時間後に減少す る.減 少量は最高23mg/dl,

最低11mg/dl,平 均18mg/dl,減 少率は最高

20%,最 低9%,平 均14%で あつた.

重積痙攣家兎で も第10表 に示す如 く1時 間

後 に減 少 す る.減 少 量 は最 高33mg/dl,最 低

13mg/dl,平 均19.2mg/dl,減 少率 は最 高30

%,最 低11%,平 均17%で あ つた.

第9表　 葡萄糖附加(正 常家兎)

第10表　 葡萄糖附加(重 積痙攣家兎)

2)　 焦 性 葡萄 酸 増加 量

正常 家 兎で は第9表 に示 す 如 く1時 間 後 に

増 加 す る.増 加 量 は 最 高0.1mg/dl,最 低

0.05mg/dl,平 均0.08mg/dlで あつ た.

重積痙 攣 家 兎 では第10表 に示 す 如 く1時 間

後 に増 加 す る.増 加 量は 最 高0.2mg/dl,最

低0.1mg/dl,平 均0.13mg/dlで あつ た.

第3項　 葡萄 糖,グ ル タ ミン酸附 加 実験

1)　 糖 減 少 量

正常 家 兎で は 第11表 に 示す如 く1時 間 後

に減 少 す る.減 少 量は 最 高17mg/dl,最 低

5mg/dl,平 均11.2mg/dl,減 少 率 は最 高14

%,最 低5%,平 均11%で あ つた.

重積 痙 攣家 兎 では 第12表 に 示す 如 く, 1時

間 後 に減少 す る.減 少量 は最 高11mg/dl,最

低7mg/dl,平 均8.8mg/dl,減 少 率 は最 高10

%,最 低6%,平 均7%で あつ た.

2)　 焦性 葡 萄酸 増減 量

正 常 家 兎で は第11表 に 示す 如 く, 1時 間 後

に減 少す る.減 少 量は最 高0.06mg/dl,最 低
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0.05mg/dl,平 均0.05mg/dlで あ つ た.

第11表　 葡萄糖,グ ルタ ミン酸附加

(正 常家 兎)

第12表　 葡 萄糖,グ ルタ ミン酸附加

(重 積痙攣家兎)

重 積痙 攣 家 兎で は 第12表 に 示す 如 く, 1時

間 後 に 増 加 す る.増 加 量は最 高0.2mg/dl,

最 低0.1mg/dl,平 均0.16mg/dlで あつ た.

第4項　 焦性 葡萄 酸 ナト リウ ム附加 実験

1)　 糖 増 減 量

正常 家 兎で は 第13表 に 示 す 如 く, 1時 間

後 に減 少 す る.減 少 量は 最 高5mg/dl,最 低

4mg/dl,平 均4.6mg/dl,減 少 率は 最 高10%,

最低9%,平 均9%で あつた.

第13表　 焦性葡萄酸 ナト リウム附加

(正常 家兎)

重積痙攣家兎では これに反 し減少す ること

な く1時 間後に増加す る.す なわち 第14表

に 示 す 如 く,増 加量は 最高9mg/dl,最 低

7mg/dl,平 均7.8mg/dl,増 加率は最高42%,

最低16%,平 均23%で あつた.

第14表　 焦性葡 萄酸ナト リウム附加

(重 積痙攣 家兎)

2)　 焦性 葡萄 酸 増 減 量

正常 家 兎で は第13表 に 示 す 如 く, 1時 間

後 に減 少 す る.減 少 量は 最 高7mg/dl,最 低

5mg/dl,平 均5.7mg/dlで あつ た.

重 積痙 攣 家 兎で は第14表 に 示す 如 く, 1時

間 後 に増 加 す る.増 加 量 は最 高3.6mg/dl,最

低0.1mg/dl,平 均0.9mg/dlで あつ た.

第5項　 焦 性 葡萄 酸 ナト リウム,グ ル タ

ミン酸 附 加実 験

1)　 糖 増加 量

正常 家 兎で は第15表 に示 す如 く, 1時 間 後

に増 加 す る.増 加 量 は 最 高4mg/dl,最 低

1mg/dl,平 均2.4mg/dl,増 加 率 は 最 高10

%,最 低2%,平 均5%で あつ た.

第15表　 焦 性 葡 萄酸 ナト リウム,グ ル タ

ミン酸 附加(正 常 家 兎)
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重積痙 攣家兎で も第16表 に示す如 く, 1時

間後に増加す る.増 加量は最高7mg/dl,最 低

1mg/dl,平 均3.4mg/dl,増 加率は最高15%,

最低3%,平 均7%で あつた.

第16表　 焦性葡萄酸 ナ トリウム,グ ルタ

ミン酸附加(重 積痙攣 家兎)

2)　 焦性葡萄酸増加量

正常家兎では第15表 に示す如 く, 1時 間後

に増加す る.増 加量は最高1.2mg/dl,最 低

0.81ng/dl,平 均0.9mg/dlで あつた.

重積痙攣家 兎では第16表 に示す如 く, 1時

間 後に増加す る.増 加量は最高1.9mg/dl,最

低0.6mg/dl,平 均1.0mg/dlで あつた.

第6項　 小 括

以上の試験管内実験を総括する と,次 の如

くである.

1)　 葡萄糖 附加による実験成績を一括 して

図示する と第10図 の如 くである.す なわち血

中糖量は正常家兎,重 積痙攣家兎 ともに1時

間後に減少す る,減 少量は 正常家兎と重積痙

攣家 兎との間に有意の差を認めない.

(第10図)　 葡 萄 糖 附 加

糖 減 少 量

(mg/dl)

焦性葡萄酸増加 量

(mg/dl)

焦性葡萄酸量は,正 常 家兎と重積痙攣家兎

ともに1時 間後に増加 し,両 者の間に有意の

差 を認めない.

2)　 葡萄糖,グ ルタ ミン酸附加実験では第11

図に示す如 くである.す なわち血 中糖 量は正

常家兎,重 積痙攣家兎 ともに減少す る.減 少

量は正常 家兎 と重積痙攣 家兎との間に有意の

差 を認めない.

(第11図)　 葡萄糖 グルタ ミン酸附加

糖 減 少 量

(mg/dl)

焦性葡萄酸増減量

(mg/dl)

焦性葡萄酸 量は正常家 兎では葡萄糖単独附

加の時 とは逆に減少す る.こ れに反 し重積痙

攣家兎では1時 間後に増加す る.

3)　 焦性 葡萄酸 ナ トリウム附加実験では第12

図に示す如 くであ る.す なわち血中糖量は正

常家兎では1時 間後に減少す るが,重 積痙 攣

家 兎では1時 間後に増加する.

(第12図)　焦性葡萄酸ナ トリウム附加

糖 増 減 量

(mg/dl)

焦性葡萄酸増減量

(mg/dl)

焦性葡萄酸量は正常家兎では1時 間 後に減

少するが,重 積痙 攣家兎では1時 間後に増加

す る.

4)　 焦性葡萄酸 ナ トリウム,グ ル タ ミン酸附

加実験では第13図 に示す如 くであ る.す なわ

ち血中糖量は正常家兎,重 積痙 攣家兎ともに

1時 間後に増加 し,増 加量は正常 家兎,重 積

痙攣家兎 との間に有意 の差を認 めない.

焦性 葡萄酸量は正常家兎,重 積痙 攣家兎と

もに1時 間後に増加 し,両 者の間に有意の差
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を 認 め な い.

(第13図)　 焦性葡萄酸 ナ トリウム,グ ルタ ミン酸附加

糖 増 加 量

(mg/dl)

焦性葡萄酸増加量

(mg/dl)

第4章　 総括並びに考按

脳組織の物 質代謝を端的に表現す るものは

組織呼吸であ り,そ の主た る ものは糖 代謝で

あ る. Warburg以 来癲癇 発作を解 明 ず る上

に脳組織呼吸 との関係が色々 と研究 されて き

たが,こ れは 主 としてin vitroに おけ る解

糖作 用で あつてin vivoに おけ る実験は極め

て少 く,本 実験の如 く重積痙攣後のin vivo

の糖代謝 に関す る研究はい まだ見あた らない.

また近 年癲癇 とグルタ ミン酸 との関係が緒

言 において述べた如 く興味の中心 となつてい

るが, in vivoに おけ る糖代謝に 対するグル

タ ミン酸の影響を検討 した ものはあま りない

よ うである.

私の実験結果を総括 す ると次 の 如 くで あ

る.

葡萄糖附加実験では,正 常家兎に比較して

重積痙攣家 兎では糖の消費は著明に抑制 され

てお り,糖 代謝過程の中枢的地位 を占めてい

る焦性葡萄酸の増加量 も重積 痙攣家兎では少

くなつている.と ころが 葡萄糖に グルタ ミン

酸 を附加する と正常 家兎とほぼ同様の値を得

た.す なわちグルタ ミン酸 を附加す ることに

よ り,糖 の消費は正常 家兎ではむ しろ減少す

るのに,重 積痙攣 家兎では これに反 してむ し

ろ増加を示 し,糖 代謝を亢進せしめるとい う

成績 を得た.す なわち重積痙攣家兎で も,さ

きに教室の宇都宮17)が行 つた脳局所 アナフ ィ

ラキシー家兎におけ る成績 とほぼ 同様な結果

を得た.

すなわち,正 常家兎の場合 と,グ ルタ ミン

酸量の 著し く減少せ る重積痙 攣家 兎脳の場合

とでは,グ ル タ ミン酸添加の影響が全 く逆に

な り,葡 萄糖単独附加 の ときに見 られ る重積

痙 攣家兎におけ る代謝障碍が,グ ル タ ミン酸

を同時に添 加す ることに よ り,改 善 され るこ

とを知つた.

以上の成績か ら,重 積痙攣家兎脳髄 の糖代

謝異常の有力な要因は,グ ルタ ミン酸の不足

である と考えられ る.す なわ ちグルタ ミン酸

を充分に含有 し,糖 代謝 異常のない正常家兎

脳髄 においては グルタ ミン酸の添加はかえつ

てその過剰をきたし,そ のために糖 の消費が

抑制 され るけれ ども,グ ルタ ミン酸の欠乏を

お こしている重積痙攣家兎脳髄 では,グ ルタ

ミン酸の添加に より糖代謝が正常化 され ると

考え られ るのであ る.

次に焦性葡萄酸ナ トリウム単独附加の場合,

重積痙攣家兎脳では正常家 兎に比し,焦 性葡

萄酸の消費は著明に亢進してい る.そ の際の

糖の消費は重積痙攣脳に軽度の亢進が見 られ

るが有意の差では ない.

次に焦性葡萄酸 ナ トリウムと同時にグルタ

ミン酸を添加 した場合,正 常家兎では焦性葡

萄酸単独附加の ときよ りも焦性葡萄酸 の消費

は一層亢進し,葡 萄糖は減少することな くか

えつて増加 している.重 積痙攣家兎では,焦

性葡萄酸単独附加の ときよ りも焦性葡萄酸の

消費は抑制 され,糖 は依然 として減少 してい

る.

正常家兎におけ る以上の成績は,宇 都宮の

実験 と全 く同様で,焦 性 葡萄酸 と同時にグル

タ ミン酸を添加す ると,糖 の合成が行われ る

もの と考 えられ る.

次に重積痙攣脳ではグル タ ミン酸添加の場

合に,焦 性 葡萄酸の消費は単独附加の場合 よ

りもやや減少し,糖 の消費 もやや増加 してい

る.し たがつて重積痙攣脳では糖合成の働き

は全 く犯 され,グ ルタ ミン酸添加 もこの点で

は全 く意味をなさない ことがわか る.

以上の成績は灌流実験に よつた ものであ る

が,以 上の変化が真に脳髄代謝 に よるもので

あるか,或 いは脳髄 代謝 に関係 な く単にこれ

らの物質を 血 液 中に添加 したた めのみで起つ
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た ものであ るかを判定せんがために前 述の如

き試験管内実験 を試みた.

その 結果葡萄糖単独添加の場合では,正 常

家兎血液 と重積痙攣家 兎血液 との間に有意の

差は認 められない.た だグルタ ミン酸同時添

加の際 に焦性葡萄酸が正常.家兎血液では増加

す ることな く極 く僅かなが らもかえつ て減少

している.

次に焦性葡萄酸 ナ トリウム添加の場合であ

るが,葡 萄糖添加の場合 に比 して非常 に変化

が多い.す なわ ち焦性 葡萄酸単独添加の とき

に,正 常家兎血液 中では焦性葡萄酸 も糖 もと

もに消費 され るが,重 積痙 攣家 兎血液では焦

性葡萄酸 も糖 もか えつて増加 している.

ところがグルタ ミン酸同時添加の場合には,

正常家 兎 と重積痙攣家兎 との間に殆んど差は

な く,焦 性葡萄酸 も糖 も僅かなが ら増加 して

いる.

す なわち,重 積痙 攣家兎の血液は正常家兎

の血液 と異 な り,焦 性葡萄酸を添加 した場合,

焦性葡萄酸 も糖 もむしろ増量す る ものが,同

時に グル タ ミン酸を附加す ることに よつて両

者の差がな くなることがわかる.こ の事実か

ら重積痙攣 家兎の血液 中に もグル タ ミン酸が

不足 しているため とい うことも考え られない

ことはない.し か しそ もそ も焦性葡萄酸は酸

化の最終過程 にあ る非常に酸化 されやす い不

安定な物質であ るので,こ の問題については

俄かに結論ずけ ることは危険であ ると思われ

る.

以上を要約す るに,灌 流液に基質 として葡

萄糖 を添加 した場合は,血 液に よる変化の差

が殆んどないか ら,脳 髄 内の糖代謝の様相が

正 し くあらわ され るけれど も,基 質 として焦

性葡萄酸 ナト リウムを添加 した場合には溶媒

である稀釈 血液に よる変化が,正 常家兎 と重

積痙攣家兎 とでは非常に異なるので,灌 流実

験で得た成績は,血 液その ものに よる変化が

多分に含 まれ ていると考えねばならない.

全編を総括す るに, Hexogenを もちいて重

積痙攣を起 させた家兎脳髄 では,正 常に比 し

遊離 ア ミノ窒素並びにグル タ ミン酸が著明に

減少 してお り.か か る脳髄 の糖代謝 には明 ら

かに異常が認め られ,こ の代謝異常はグルタ

ミン酸を添加することに よ り,正 常に近 く改

善 される とい うことを明 らかにす ることが出

来た.

第5章　 結 論

1)　 重積痙攣家兎に葡萄糖を添加 して灌流

実験を行 うと,正 常家兎の場合 に比較して糖

代謝が明らかに抑制 されていることを知つた.

2)　 葡萄糖 にグルタ ミン酸を添加して灌流

す ると,正 常家兎ではむしろ糖代謝が抑制 さ

れ るのに反し,重 積痙攣家兎では これ と反対

に糖代謝の亢進を認 め,両 者の間に差がな く

なる事実を認めた.

3)　 以上の事実 より,重 積痙攣家兎の脳髄

における糖代謝障碍はグルタ ミン酸の欠乏 に

よるものであ り,グ ルタ ミン酸は糖代謝を正

常化せしめる作用を有することを明らかにし

た.

稿を終るに臨み,終 始御懇篤なる御指導,御 校閲

を賜つた恩師陣内敎授,並 に御指導,御 助言を頂い

た敎室井上前講師に深甚な謝意を表します
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Part II. On effects of glutamic acid upon glycolysis in rabbits

 brain with repeated convulsions
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As stated in part 1. the factors of convulsions have also influenee on tissue respiration

 of the brain. of which the main part is played by glycolysis.

This experiment was performed for the purpose of investigating the effect of glutamic

 acid on glycolysis in rabbits brain with repeated convulsions caused by hexogen and these

 substances of 1) glucose, 2) glucose and glutamic acid, 3) sodium pyruvate 4) sodium

 pyruvate and glutamic acid were added to the irrigating fluid of the vessels in the brain.
 The results were as follows:

In the experiment with added glucose, glycolysis was depressed in the brain with con

vnlsions compared with the normal and was accelerated when glutamic acid was added.

In the experiment with added sodium pyruvates, the changes caused by the diluted blood,

 i.e. the medium were so striking that definite conclusion seemed to be hardly obtained.


