
人 胃の有す る造血 物質 に就ての研 究

第3編

胃 液 中 の 造 血 因 子 に 関 す る 検 索

(SingesのR. R. R及 びDuesberg氏 反 応)

岡山大学医学部津田外科教室(主 任　津田誠次教授)

助手　医学士　 岡 本 嘉 之

内 容 目 次

第1章　 緒 言

第2章　 Duesberg氏 反応

第1節　 実 験 方 法

第2節　 実 験 成 績

第1項　 潰瘍患者 胃液

第2項　 胃癌 患者 胃液

第3項　 胃炎患者及び其の他疾患患者の

胃液

第3章　 白鼠網状赤血球反応

第1節　 実 験 方 法

第2節　 実 験 成 績

第4章　 総括並に考按

第5章　 結 論

主 要 文 献

第1章　 緒 言

健康人の 胃組織及び 胃液中には常 に造血に

必要な有効 物 質が存在することはCastle等

の研究以来何 人も認 めるどころで,胃 は単 に

造血材料を攝取す る以外に,造 血器 に対 して

これ を刺戟 して造血 を促す因子 を有 し,胃 液

中に分 泌 されている.か く胃が造血作用に対

して重要な関係があ り胃壁 よ り特別な貧血発

生防 止に役立つ ものが分泌 されている事が確

認 されて以来,各 種貧血,殊 に消化器系統 の

疾患の場 合,胃 液中の造血因子の検索が問題

となつている.こ れの研究室内に於 て行われ

ている検索方法は.

Vanghan等 による貧血 させた鳩に胃液を投

与 して血液 中の網状赤血球数の変化 よ りする

検索方法.

Singerの 白鼠に注射 して網状赤血球 の増加

によ り判定す る所謂鼠網状赤血球反応.

美甘等の胃液中に於 て赤血球の呼吸を増強

せ しめ触媒作 用を有す るものは,造 血 因子 と

同一な るもの との考 えか ら 胃液 に血 液 を加

え,そ の血液の酸素消費量を測定す る方法.

Laschの 胃液 中の造血因子は一定の酵素と

して存在 し,消 化管 内に於て或種の蛋 白消化

現象が起 るとして,残 余窒素量の変動を測定

す る方法.

Bockの 赤血i球直径の増大は 胃液 中の造血

因子め減 少,缺 如に由来す るとの考えか らす

る赤血球直径測定法.

及びDuesbergの 胃液 中に於 て沃度 カリか

ら沃度 を遊離せ しめ る因子を検査す る方法等

である.

然 して胃癌患者に於 ける貧血は屡々早期に

現われ るこ とは 古 くか ら認められHoesslin

はその原因を癌 組織 よ りの出血,癌 毒素,癌

の溶血作 用を挙げているが,BOGkは 胃癌 に

於ては胃液中にCastleの 造血 因子の 缺 如 す

る ことを想定 し,稲 田亦 同意見 を発表 してい

る.別 所,平 岩,鹿 又,田 中等 はLash氏

法を使用 して検査 し,胃 癌 に於 ける胃液 中に

は造血因子 は著 明に減少 していると云い,竹
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内等はB. R. R.に よ り検 査し缺如 している

と報告 している.Thieleは 胃癌 に於 ては減少

す るも悪性貧血の如 き高度な貧血を呈す るに

は尚他の因子が関 与す るのであ らうと説べて

いる.

私は第1編 に於 て 人胃組織中に於 ける所謂

Castleの 造血物質 に就 て実験を行い,潰 瘍患

者 胃組織中には相当量存在 しているが,胃 癌

患者 胃組織 中には著 明に減 少 していることを

証明した.し か しこれが造血因子 として胃液

中にどの程度に分 泌 されているであ らうか を

検査せんと し,主 として 胃癌,潰 瘍,胃 炎患

者 の胃液 を使用 し,柴 田教授の推奬 されてい

るStingerのR. R. R.に よ り竹内の追試 を

行うと共 に現在尚殆んど胃疾 患には応用 され

ていない胃液のDuesberg氏 反応を以 て検索

を行つた.

第2章　 Duesberg氏 反慮(D. R.)

第1節　 実 験 方 法

Katsch u. Kalk氏Kaffein分 劃 採 取 法 に

よつて得 た る血 液 及 び胆 汁 が 混入 せ ざ る 胃液

(前液及 び メチ レン ブ ラウの淡 青 色が 消 失 し

た後 の 主 と して1時 間40分 後 液 各4c.c.)を

1本 目の試 験 管 に は2c.c.を 稀 釈 す る ことな

く入 れ,2本 目の 試験 管 よ りは2c.c.を 逐 次

倍数稀 釈法 に よつ て6本 目の 試験 管 に及 ぶ.

その各試験管に1%沃 度 カ リ液1c.c.を 加 え,

示指薬 として飽和 澱 粉 溶 液2滴 を加 う.PH

 1-3,と なる様 に1/10N. HC1或 は1/1ON.

 NaOHを 適量加 う. (新 鮮な1%沃 度カ リ水

溶液 はpH 1,以 下.37℃ 以下 で は1日 以

上沃 度を遊離す ることはない).然 る後37℃

の孵卵器に2時 間置 き着色 した試験管の本数

を読 んで2時 間 値 とする.そ の後22時 間室

温に放置 した後の着色 本 数 を読んで24時 間

値 とす る.

判定,陰 性(-),前 液,後 液 共に2時 間

后,24時 間后に全 く着色なきもの.

弱陽性(+),24時 間値,着 色本数

1本 以上の もの.

中等度 陽性(〓),2時 間 値1本 以

上で24時 間値 に於 て2本 以上着色 した もの.

張陽性(〓),2時 間値2本 以 上 で

24時 間値 は3本 以上 のもの.

即 ち陽性度の高い程 胃液 中の造血因子が 多

いわけである.

第2節　 実 験 成 績

第1項　 潰瘍患者 胃液(表1)

胃及び十二指腸潰瘍患者55例 の内.(〓)

19.(〓)17.(+)16.(-)3.で 陽性率95.5

%で あつて陰性の3例 は300万 台(赤 血球数)

の貧血者で胃液塩酸は正常以上である.

表1.　 潰 瘍 患 者

本反応 と貧血 との関係は赤血球数400万 以



156　 岡 本 嘉 之



人 胃の有す る造 血物質 に就 ての研究(Ⅱ)　 157

下の貧血者 にあつては23例 中(-)3,(+)

9,(〓)6,(〓)5で 半数 に於 て弱陽性 以

下である.こ れ に反 し貧血な き赤1血球数400

万以上の ものでは32例 中 陰 性な く(+)7,

(〓),11,(〓)14,で 大部分が中等度陽性以

上である.本 反応 と貧血度 とは略逆比の関係

にあつて,表2,の 如 く貧血の高 い程本反応

の陽性度は減少す る傾 向にある.

摘要 胃液の上段は手術前値,下 段は手術後2-3週,()内 は後液最高値,

2t=37°2時 間後値)24t=室 温24時 間後値

表2.　 貧 血 とD. Ｒ.

(手術前吐血著明であつたこ)

胃液 塩 酸度 と本 反応 との 関 係 は,無 酸性4

例 中(+) 3, (〓), 1,低 酸 例10例 中(+)

 5, (〓)2, (〓) 3,正 常 酸例12例 中(-)

 1, (+) 3, (〓) 3, (〓) 5,高 酸 例29例

中(-) 2, (+) 5, (〓) 12, (〓) 10,で あ り,

無酸 例,低 酸例 にあ つ ては 陰性 な もの な く,

正 常酸 例 に1例,高 酸例 に2例 陰性 あ り,又

酸度の高 い程 必ず しも陽性度は高いと云われ

ず,酸 度と本反応 とは平行関係を見出 し得な

い(表3)

表3.　 酸 度 とD. R.

潰瘍部 位 と本 反応 との 関 係 は 胃 潰瘍(-)

 1, (+)9, (〓)8, (〓) 10,十 二 指 腸 潰

瘍(-) 2, (+) 4, (〓) 7, (〓) 6,胃 兼十

二指 腸 潰瘍(+) 3, (〓) 2, (〓) 3,で 何等

部 位的関 係 が な い.又 幽 門狭 窄 の有無 につ い

て は,狭 窄 の あ る もの(-) 3, (+) 6, (〓)

8, (〓) 8,狭 窄 のな い もの(+) 10, (〓)

 9, (〓) 11,で あつ て,陰 性 の3例 は狭 窄 の

有 る もの に見 出 され たが 陽性度 と狭窄 の有 無

との間 に は特 別な関 係 は見 出せ な い.又 胃液

の ペ プ シ ン,乳 酸 の有 無 に も本 反応 は関 係が

な い.

胃液 の前 液 と後 液 とにつ いて は,酸 度 は前
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液 よ り後液最高度の方が高 い事 が普 通 で55

例 中49例, 89.1%に 於 て後液酸度の方が高

い.此 れに反 しD. R.は 前液の方が比較的陽

性度が高 く43例 中26例, 60.5%に 於て前液

の方が陽性度高 く酸度 と同一でない.

胃切除后に於 ては胃液酸度は必ず減少する

がD. R.も 陽性度が減 少す る.特 に陽性から

陰性に1成つた もの27例 中6例, 22%で ある.

表4.　 胃 癌 患 者

第2項　 胃癌患者 胃液(表4)

37例 の胃癌患者の血液像は赤血 球数最低
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220万,最 高460万 で400万 以下の貧 血例が

大部分で27例 である.胃 液の無 酸 なる もの

21例 正常酸度に近いもの8例 であ り,乳 酸,

ベプシン等の有無にか ゝわらずD. R.は37

例全例に於 て陰性であつた.

第3項　 胃炎患者及び其 の他の疾患患者の

胃液(表5,表6)

胃炎患者10例 中赤 血 球数 は1例 を除 いて

略正常で貧血な く,胃 液 は3例 を除いて他は

正常酸度であつた.そ のD. R.は10例 の中

2例,陰 性で 陽 性 率80%で あ る.陰 性 の1

例は赤血球数269万 の貧血者, 1例 は無酸症

のものであつた.

其の他の人院患者13例 の中,慢 性膵 臟炎,

急性胆嚢 炎,バ セ ドー氏病,頸 部癌 の4例 が

陰性であ り,胆 嚢炎,虫 垂炎,胆 嚢癌,ヘ パ

トームの4例 は弱陽性,肺 疾患,乳 癌 の2例

は中等度陽性,慢 性虫垂炎,膵 臟嚢腫,神 経

症の3例 に於 ては張陽性であつた.

胃癌 に於 てはすべて陰性であつたが,他 部

の癌 にあつては4例 中3例 は陽性であ り,胃

疾患以外の非癌 性 疾 患 の 陽 性 率 と変 りがな

い.

外 来患者 で 胃症状 を訴 え て来院 し,検 査 の

結 果 無 変化,或 は 胃の変 化軽 度 と診 断 され た

健康 人に近 い と思われ た もの15例 に つ いて

のD. R.は(表6)陰 性 は1例 の みで(+)

5,(〓)6,(〓)3,陽 性 率93.3%で あ る.

表5.
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表6.　 胃症状を訴 えて来院,無 変化或 は胃の変化軽 度で入院せ ざ りしもの

以上陽性率を比較す ると潰瘍 患者95.5%,

胃癌患者0%,胃 炎患者80%,胃 以 外 の手

術 を要 した重症 疾 患 患者69.2%,略 健康に

近 いもの93.3%で あつて潰 瘍 患 者 に於 て最

も高率である.

第3章　 白鼠網状赤血球 反應

第1節　 実 験 方 法

籾 と野 菜 を以 て 飼 育 した 体 重150g乃 至

200gの 成 熟 雄 性 白鼠 に血液並に胆汁が混ぜ

ざる胃液を中和す ることな くその ま ゝ2c.c.皮

下 に注射 し,8日 間毎 日網状赤血球数を検 査

する.

胃液はKatsch u. Kalk氏Kaffein分 劃採取

法によ り後液1時 間40分 後 のものを使 用した.

網状赤血球数算 出には,切 創を加 えること

な く白鼠 尾部静脈を細針 にて穿刺 し出る1滴

の血液を赤血球 用メ ランヂュールの0.5乃 至

1.0ま で 吸 引, 101ま でBrilliantcresylblau染

色稀 釈液 を吸 い20分 後 に算 出 した.

Brilliantcresylblau染 色 稀 釈 液 成分(0.85

%食 塩 水100c.c. Brilliantcresylblau 0.1gク ェ

ン酸 ソーダ0.39)

白鼠 の網 状赤 血 球 数 は注射 前 の 正常値40‰

以 下 の もの を使 用 した.

判 定 は8日 間 内 に 於 け る最高 増 加15%以

下 陰性(-),15乃 至20%疑 陽性(±),20%

以 上 陽性(+)と す る.

第2節　 実 験 成 績

予備実験,第1節 の方法 によつて5例 の白

鼠について10日 間連続網状 赤 血 球数 を検査

したが,そ の網状赤血球数の動揺は僅微 で,

増加 した もので も最高9%以 下であつた.

生理的食塩 水2c.c.を 皮下に注射 し12日 間に

わた り網状赤血数を算 出 したが表7の 如 く最

大増加各4‰, 0‰, 7‰ であった(表7)

表7.　 生 理 的 食 塩 水 注 射



人胃の有す る造血物質に就 ての研究(Ⅲ)　 161

潰瘍患者,胃 炎患者の 胃液を注射すると,

11例 中1例 陰性のみで他の10例 に於 ては 注

射後4日 乃至7日 目には15‰ 以上 の網 状 赤

血球数 の 増 加 があ り,そ の内8例 は20‰ 以

上増加 し,15‰ 以上 の増加 を陽性 とすれば陽

性 率91%で ある(表8).

表8.　 潰 瘍 胃 炎 患 者(表1.表5.参 照)

陰性の1例 は高酸性 胃液 であるが赤血球数

380万 の軽度貧血者 でD. R.も 陰性であつた.

15‰ 乃至20‰ 増加の疑 陽 性の2例 は385

万及び394万 の軽度貧血者の 胃液でD. R.は

弱陽性であ る.陽 性8例 のD. R.は 弱陽性2

例,中 等度 陽性4例,張 陽性2例 で,赤 血球

数 は300万 台2例, 500万 台2例, 400万 台

4例 である.

胃癌患者 胃液では注射後8日 間内に於 ける

網状赤血 球数 の 最 高 増加0乃 至8‰ であつ

ですべて陰性(10例)で ある.(表9)

表9.　 胃 癌 患 者(表4.参 照)

潰瘍患者,胃 炎患者 胃液のR. R. R.は91

%陽 性であるに反 して 胃癌患者液 に於 てはす

べて陰性である.

第4章　 總括 並 に考 按

胃液 中の 造血 因子 の 測 定 をせ ん と して,私

はDuesberg氏 反応(D. R.)及 びSingerの

R. R. R.を 使 用 した.

Duesberg氏 反応 はDuesbergが 健 康 人 胃液

が一 定 の条 件の下 に於 て沃 度 カ リか ら沃 度 を

遊離 せ しめ る ことを発見 し,此 の反 応が 悪性

貧血 患 者 の 胃液 には見 られず,又 ヘモ グ ロビ

ンか ら メ トヘモ グ ロビン化 生能 力 と平 行 す る

こ と等か ら,此 の反応 が 胃液 中の造 血 因子検
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査の標識 になると考 えた.山 内,小 林等は胃

液の造血 因子の測定に本反応を使用 し,山 内

は健 康 人には94%に 於て陽性であるが,腸

チ フス患者では陽性の出現率が少な く,腸 液

及び胆汁では陰性であ ると結 論 し,小 林は各

種 疾 患55例 について検 査 し,貧 血な き時は

正 常 酸,過 酸 胃液を有するものは陽 性であ

り,減 酸 胃液或は正常酸胃液で も貧血ある時

は陽性率が低 いと云つている.

私は胃癌,胃 及び十二指腸潰瘍,胃 炎及び

其の他の患者130例 の胃液についてD. R,を

行つた. 55例 の潰瘍患者 胃液では陰性3例,

弱陽性16例,中 等 度性17例,強 陽性19例

であ り,赤1血 球数400万 以下の軽度貧血者で

は半数以上が弱陽性以下で3例 の陰性が此の

中にあ る.赤 血球数400万 以上 の貧血なきも

のでは大部分が中等度陽性以上で本 反応 と貧

血度とは逆比する.又D. R.は 胃液酸度 とは

干行せず,潰 瘍部位,幽 門狭窄,胃 液中のペ

プシン及び乳酸の有無等 には関係がない.

37例 の 胃癌患者 胃液に於 てはD. R.は す

べて陰性である.胃 炎 患 者 胃液 では陽性率

80%,胃 以 外の 手術 を 要 した重い疾患 々者

液での陽性率は69.2%,略 健 康 に近いと思

われ る もの ゝ胃液では93.3%の 陽 性 率 であ

る.胃 以外の疾患では非癌性疾患 と癌性疾患

との陽性率 に変化がな く癌毒素のみによつて

D. R.は 左右 される ものではない.

Singerの 鼠網状赤血球反応(R. R. R)は,

Gebhardt u. Carioの 白鼠 に人体に 使 用 して

効果 を認め得ない程の少量 な健康 人胃液を注

射す ると,そ の白鼠の網状赤血球数が著明に

増加すると云 う実 験 か ら, Singes (1935年)

が 此 れ は 胃液 中 に含 まれ て い る 造血因子

(Castleの 内因子)に よる もの と考 え,悪 性貧

血 患 者 に就 て研究 し,此 の実験 とCastleの

実験 とが全 く平行する ものであることを証 明

し,胃 液中の造血 因子の測定法 とした.竹 内

は精細なる実験の結果GreensponやKammer

ling等 の反対を否定 し得て,一 定条 件の下に

本反応を行 えば信頼 するに足る検 査方法であ

ると述 べている.即 ち籾 と野菜 と水で白鼠 を

飼育す ること,採 血 には切創 を加 えることな

く尾部静脈を穿刺 し一滴の血液 を使用す るこ

と,胃 液ゐペプシン,塩 酸度を考 えることな

く中和せずその ま ゝ2c.c.前 後 を皮下に法 射

す ること,胆 汁が混入せ ざること,判 定 には

7-8日 で 充分 で あ る 事 で あ る.私 は此の

R. R. R.を10例 の 胃癌患者 及び11例 の潰瘍

並 に胃炎患者 の胃液 に応用 し,検 査を行つた

所,胃 癌患者 胃液に於 てはす べて陰性であつ

て,竹 内の検 査成績 と一致す る.潰 瘍及び胃

炎患者 胃液 にあつては 陽 性率91%で,貧 血

と逆比の関係にある.そ してD. R.とR. R. R.

とよ り殆 んど同一な結果が見 られた.

以上のD. R.及 びR. R. R.よ り潰瘍患者

胃液 中には略健康 人と同程度 に,或 は時によ

つてはそれ以上の造血 因子(Castleの 内因子)

が分 泌 されている.こ れ に反 して胃癌患者 胃

液 中には もはや分泌 されて居 らぬか,或 は此

等反応を起 し得ない程度 に分 泌が減 少 して居

り,造 血 因子分 泌の減少,缺 如は貧血の一原

因と成 り,癌 性 貧血 の 特 徴 である大赤血球

性,高 色素性 に傾む く貧血 を起 して くるもの

と考えられる.然 して潰瘍患者 胃液に於 ける

検 査か ら,此 等反応が 胃液の塩酸度,ペ プシ

ン,乳 酸の有無 に関 係な く,貧 血 と逆 の平行

関係 にあることは,造 血 因子は塩酸,ペ プシ

ン等の分泌 とあま り関 係な く分泌 されている

ことを実証 し得た ものと考 える.此 の事につ

いてはGunner Alstedが 肝臟療法で治効を認

めた定型的悪性貧血患者が治療 前には胃液に

塩酸を認 めながつたが治療后正常値 を示 した

事か ら,又Salus u. ReimannがCastleの 造

血 因子は悪性貧血 にはすべて缺如 し,脊 椎疾

患で は 無 酸 症 も此 れを証 明 した こと,或 は

H. J. Stanleyが 貧血患者 の内で 胃液缺乏を件

つている ものは14%で あ り,胃 液障 碍か ら

来 る貧血 の成 因は塩酸又 はペプシンの缺乏が

主なる ものではないと説 い て い る こ と等か

ら,造 血因子の分 泌は塩酸及びペプシンと重

大な関係はないとされ ていた ものである.
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第5章　 結 論

 私はDuesberg氏 反応及びSingerのR. R. R.

を使用 して胃液中の造血 因子 について次の結

.論に達 した.

1) 胃癌患者 胃液 中には造血 因子は分泌 さ

れていないか,或 は此等反応 を起 し得 ない程

度 に減少している.

2) 潰瘍患者,胃 炎患者 胃液中には貧血 が

な い限 り常に相当量の造血因子が分 泌 されて

いる.

3) 造血 因子の胃液中えの分 泌は塩酸並に

ペプシンの分泌 と大なる関係がない.

4) 造血因子の胃液中えの分泌減少,缺 如

は貧血 を惹起す る.

5) 癌性貧血は造血 因子の 胃液中えの分泌

減 少或 は缺如にも亦 由来す る.

終 りに臨み終始御指導御〓韃を賜わり御校閲の労

を忝 うせる恩師津田教授並に砂田助教授に深く感謝

の意を表す.

本論文の要旨は昭和25年6月25日 第50回 岡山

医学総会に於て発表した.

本論文は丈部省科学研究費の補助を受けた.
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