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自律神経機能異常状態に於ける線維素溶解現象　

第1編　各種自律神経毒と線維素溶解現象

　　　　　　　　　　　　　　　　　　昭和28年9月2日受付

　　　　　　　　　　　　　信州大学医学部第二外科教室　（主任　丸田教授）

宮崎嘉雄

Fibrinolysis in Abnormal Condition of Autonomic 

Nervous Function 
Part 1. Relation Between Various Autonomic Nervous Poisons and Fibrinolysis.

　　　　　　　D，p。・tm・nt・・f・Sur．cr・ry，　Fa・ulty・f　M・di・i…Shinsl）u　U・i・…ity

　　　　　　　　　　　　　　　　（Director、：Prof．瓦M乳ru士乱）

Yoshio Miyazaki

R，，e。。，h，，、；，re　）ni｛　d、　i、、　f三b，i・。1y・i・，　Cli・i・al・yml）t・）ms　and　the　ch・ng・・i・　uumb…f

1，。，。，yt。s・i。・bl・・cl・by・i・jecti・g・・cv・i’・1　aut・u・m｛・n・・v・・s　p・i・・ns…ha・adrenaliue，　atr°｝”ne・

1，i］。c。。pi。，，・histamin・t　nd　imidalin（B・u・yl－lmidarz・1i・・），　in・・heal・hy　・Ul）jects・　andエhave

come　to　the　followiug　eonculsi《）ns・

　1．F’ibrinoly：　is　is　always　negative　iu　healthy　subjectf・

2．Of。11　th。　f、h。v，　m，亘ti凹ed。漁i・1・・di・a，　adrenaline　eauses　fibrin・ly・i・m・・t　di・ti・・tly・

1。。。。th，。　w。。d，，・，q｛、ilibriutn　between　p1・・Mil・and・綱1・Smi・，i・b・・k・n　by　9，　timulation

gi。，n士・Sympa・h・ti・n・x’v・…　Sy・t・）’1・，七his　fac’t　a・c…t・f・・・…fth・i岬・rt・nt・呼゜f

the　appearauce・f　fibrntolysis・

3．Th。　d，g・e。・f・Syml・t・m・　・aused　by　aclrenalin・，・t・・pi・・i・・d　Pi1・ea・pin・ir　rk・七．・1Ws‘

Paralle1　with　the　appearauce・f・’£ibrln・lysi：．

4．rlh，　p，，i。d　i。　whi・h　1・…cyt・…pec醐1ymph・・yt・・i・・rease　by・drenalii・e　inj・cti・T・・

飢dthe　p，，i・d　in　w1・i・h　fib・i・・1y・画・P・ars　1‘・e　c1・sely　relat・d　with融・th・rt

T。，ummarize　th，　a、　bov，。，，ulti．，　it　i・bali・v・d　that・timulat・d・・nditi・za　Of・ymP・士h・ti・

。erv。w，，y、t，m・pl・・y・al・　it・ll・…tal・’ヒ・・1・il・　the　apP・a・auc・・f　fib血・ly・i…

　　　　　　　　緒　　　　言

蹴緯滞解現象とは噸凝固の際］細した繍鱗
が，一定の条件の下で溶解して血液が再び流動性とな

る現象を云う。この血液凝固の過程に見られる特種の

現象は古くから観察されて居り，Da紺e①はこれを線

維素溶解（FibrinolysiH）と命名した。この現象は突験

的にはクロロホルムで処理された血．蜘こ於ても⑤又連

鎖状球菌の培養濾液を加えた血漿に於ても認められて

居る③④。体内で自然に超る線維素溶解現象に就て

は，急死者に就てYudin⑤，　A工oraw地⑥，佐藤⑦，戸

田⑧等の詳細な報告がある。手術前，rl吸び后麻酔

時等に於ける線維素溶解はMaGfltrEu、e⑨，T　｛aefiLrlauc

and　Biggs⑩，坐田⑪，折茂⑲等により観察されて居

る。　M：、cfarlane等は紡縦£索溶解はシヨシクと密接な

関係にあるもので，S・ly㊨の所評I　AII・rm・・1・・ti…

の一部をなすものであると述べて居る。T’・1，E．；11・n等⑪

は火傷，出血性シヨツク，水銀利尿剤中毒患者，バル

ビツ｛ル中毒患者に於て線維素溶解現象を認め，線維

素溶解発現時の共通因子はPeriph？，ral　vascular，　fai1－－

Ureである事を強調して居る。肝疾患に於ける線維素

灘凱象はG・・tlp‘at’tuve◎，　R・t・・ff⑯｛こより観察さ

れ，1i：Ltn・ffはLae．nnEi・氏肝硬変29例申26例に於て

線維素溶解現象を認めて居る。月経時及び雄娠申癒症

に於ては線維素溶解を認めた人もあれば⑰，これを否

定して居る人もある⑩。

　以上の如くこの現象は臨｝休的には，突然死，手術前，

申及び后，麻酔，火傷，出血性ソヨツク，水銀利尿剤

申識バルビツーノ帥蕩‖恢患等に於て観察されて

居る。

　豊睡緬⑯⑲⑳は“・1・・ftLrlan・等⑨⑩⑳の研究を詳

細に追求し線維素溶解現象は，心配不安，恐怖，疹痛

及び神掴生シヨツグ笥；の精神的心理的動］藩の際に高度
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の陽性率を認め，更に健康人にアドレナリソ叉はヒス

タミンを注射した場合，精神的叉は肉体的過労の際及

び身休の部分的冷却の際にこの現象を認めた事から，

線維素溶解現象の発現には自律神経の刺戟が関与する

と述べた。

　余は自律神経機能異常状態に於てこの現象を追求

し，本編に於ては各種自律神経毒が線維素溶解，白血

球の変動及び臨撚症状に及ぼす影響並びに之等相互の

関係に就て述べる。

　　　　　　　　実　験　方　法

　線維素溶解現象は全血に於けるよりも稀釈血漿に於

て発現し易いと云われて居る⑨。余はMacf副ane等①

⑩豊田⑪の方法に準じて実験を行つた。先ず静脈血を

3・8％の糊線酸曹達t／o溶量と混じた后，1分聞2000

廻転で15分間遠心沈澱を行い，これ1こより得た血漿を

Ferguson等⑳の推漿する長期間細菌に対して安定な

棚酸緩衝液（PH　7．7）でワヅセルマン試験管に2倍か

ら32倍の5本の倍数稀釈系列を造り各々の管にO．07％

のCaC］2，溶液1ccを加えると，終局の容量は各管い

ずれも2ccとなり，4倍から64倍の5本の倍数稀釈系

i列が出来，CaC12膿度は0．035％となる。この操作を

37ecの水槽申で行い線維素の析Hllしたのを確認して

から37°Gの卵？卵器内に48時聞放置した。

　判定方法には擬固した線維素が完全に溶解したか否

かを見るのに操作后24時間迄を限界とする方法⑨⑪⑪

⑳48時間迄を限界とする方法⑫，数日間観察する方法

等があるが⑯，余は6時間以内に全管溶解したものを

＋Hh　12時間以内に全管溶解したものを一lfl’，24時聞以内

に1管以上溶解したものを十，48時間以内に1管以上

溶解したものを＋，48侍間以上経過しても溶解しない

ものを陰性とした。

　　　　　　　実　験　成　績

　成績1，健康人に於ける線維素溶解現象先ず健康人

30名に就てこの現象を追求すると第一表の如くすぺて

陰性であつた。“［aafarlane　ag⑩は｛建康人54名中1名の

　　　　　　　第一表健康・人

＼＼、判定

例　数　　、＼

男　　性　16

女　　性　ユ4

計　　30

陰　　性

16

14

30

日翔

性

十

0

0

十

0

0

0

　　　　　　　　　　　　　　　　t
陽1性例を見たと報告して居るが余の成績は全例陰性で

あつて一般に健康人に於ては線維素溶解は発現しない

ものと見倣して差i支えない。

　成績2．各種自律神経毒による線維素溶解現象

　1000倍アドレナリン溶液を体重毎疋£’0．013cc健康人

7名に皮下注射し，注射前，注射后20分，30分，60分，

120分に線維素溶解現象を追求した成績は第二表に示

　　　　第二表　アドレナリンと線維i素溶解

le　Rfi
1　大　野6

正　宮　崎♂

1旺柳　沢6

Iv武　田6

V中　村6

VI二　村9

II申　沢♀

注射前
注　　射

20分

十

十

十

十

一｝k

30分160分
＋｜＋

＋1＋

十

十

十

一1一

す如く，注射后20分を頂点として全例に陽性であつ

た。この成績はBiggs，　Macfarlane　and　Pil］ing⑳，豊

田⑳の成績と略ft　一“twして居る。

lOOOfeiアトPピシ溶液を体重毎砿0・013cc皮下注射

した成績は第三表に示す如く，注射后6d分に3例に於

　　　　　第三表　アトロピンと線維索溶解
、

＼一　時間　　＼1．姓　　ベベ＿

注

1大　野6

正宮崎6
皿柳　沢6－＿一’＾「ガ‥メ’一｛＾一

一Iv武　田♂

　　←u中村♂

w二村♀
下∬中　沢早

注身揃 一茄秀一
注　　射　　后
　30分 60分

十

十

十

一

一

一

一

120分

て陽性であり他の4例に於ては陰性であつた。

　100倍ピロカルピン溶液体重毎班O・013ce皮下注射

による成績は第四表に示す如く全例陰性であつた。

　　　　第四表　ピロカルピンと線維素溶解

＼＼∨＼　時1間

姓＿二こ＼
1大　野6

1［宮　崎δ

皿柳　沢3

IV武　田♂

v巾　村6

ヤ1二　村♀

w中　沢9

注渦砺謬・弓』壷唇・。分

」一

2000倍ヒスタミン溶液体重旬缶0．013mg皮下注射
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の成績は第五表に示す如く，第1例を除く他は陰性で

あつた。豊田等⑲⑳は健康人に比較的大量（約lmg）の

　　　　第五表　ヒスタミンと線維素溶解

以上の成績は線維素溶解現象の発現はアナドレナリ

ソと特に密接な関係のある事を示すものである。

成績3アドレナリソ，アトロピソ，ピロカルピン

8三
｝大

姓1

ff宮　崎♂

皿柳　沢♂

IV武　田♂

V中　村♂

、1二　村9

W中　沢♀

　50倍イミダリン溶液休重毎班O・013cc皮下注射によ

つては第六表に示す如く全例陰性であつた。

　　　第六表イミダリンと線維i素溶解

注射前1 注　　射　　后
20分130分 60分 120分

一 十 一 一 一

一 一 一 一 一

注射による反応と線維素溶解現象

@従来自律神経機能検査の判定に用いられて居るこれ

剿�ｨの注射による反応の軽重（丸田，柏倉＠の判定

譓?ﾉよる）と線維素溶解現象とを比較して見ると第

ｵ表に示す如く，アドレナリンによる線維i素溶解現象

謗ｵ表二，韮律神経園こよる反応と線ホ罎溶解一 一 一 一 一

一 岬 一 一 一

ピロカルピン繰脈事、ごア・け・・1…ピ・．
一 一 一 一 一 血圧 線溶 流誕線溶一L．一

一 一 一 一 一 1大野6

血圧 線溶脈捕一…

¥　一 一 一一
十

一 一 一 一 一 正宮崎6 一｝¥ 一

二二一
二十一十

発汗一

¥一冊一冊

一
一一

皿柳沢♂

十一旦一

一

十一十

一一

Iv武田6

＝＝一ニニニー一一

一一
y旦十 一｝二一

一 惜 十
一

して本現象を追求した所；アドレナ

芒rして軽度ではあるが全例に陽性

^ミソシヨツクと線維素溶解に就て

@↓まf建康犬にヒスタミソ　11ng’を注

ｭは認められなかつたと報告して居

ﾍ陽性例は1例のみであつた。

所沒冾Si話衛7任0013ccF9下n＾息1’によ

v申村6 一

一一一

一 十 十 一

、1二村♀

土十一十

十 十 一 一 十 十 一

W中沢♀ 十 汁 一 一 十 十 一

lk　ren
1　大　野δ

正宮　崎6

皿柳　沢♂

IV武　田♂

V中　村6

wu二　村9

粗中　沢♀

注射前
20分

注　　射　　后
　30分 60分　120分

第八表　アドレナリンによる白1血L球の変動

注　　　　　射　　　　　后　　　　　　　　時間

ｩ 注射前
20分 60分 120分

1大　野6 7200 9200（127、8％） 5850（81β％）
　　　　　　　　『一「

U800（94．4％）

∬宮崎6
5100 6500（127．5％） 5000（98．0％） 5300（103．9％）

Il［柳　沢6 5700 8100（142ユ％） 6950（121、9％） 6200（108，8％）

IV武　田8 5200 9800（188．5％） 6650（127．9％） 5900（113．5％）

V中　村δ 4250 　　　　　　　　　’
U250（147・1％） 6500（129・4％）　　　　　　　｝P｝一一一

w二村♀ 5150

6400（150．6％）　　　－

P7200（139B％ノ 4550（88β％）
一・．「，一’》一一一A

T800（112・6％）

粗中　沢♀ 5750
　　　　　　　　　　一，－

W600ぱ496％） 7550（131，3％） 7500（130．4％）

は脈縛及び血圧の変動とは無関係に全例陽性でつあ

た。アトロピンによつては脈摺及び血圧共に変化の認

められなかつた第1例，第皿例，ag　1正例に陽性であつ

た。ピロヵルピンにょつては発汗及び流誕共に全例に

種々の程度に認められたが線維素溶解現象は全例に於

て陰性であつた。

　即ち線維素溶解現象の発現にはこれ等薬物による反

応の軽重とは直接の関係がないものX如くである。

　成績4．各魎自律神経毒による白」血球の変動と線維i

索溶解現象

　Rulot⑳は白血球の増加は線維素溶解を促進せしめ

ると述べて居る。各種自律神経毒による白血球数の増

減及び血液像の変化と線維素溶解現象との関係老検索

　　　　　　　　　　　するに，アドレナリンによる

　　　　　　　　　　　白血球数の増減は第八表に示

　　　　　　　　　　　す如くで，即ち注射后20分の

　　　　　　　　　　　線維素溶解が最も著明な時期

　　　　　　　　　　　t／e－・一致して最も増加し其後は

　　　　　　　　　　　漸次滅少して元の値に掃らん

　　　　　　　　　　　とする傾向が看取される。

　　　　　　　　　　　血液像の変化を佐藤等⑳の

　　　　　　　　　　　Jt］1jMoNograinで図示すると

　　　　　　　　　　　tes－一“図の如くでELMoNo－

　　　　　　　　　　　grlullに於ても同様に注射后

　　　　　　　　　　　20分にi著明なリソパ球の増加

　　　　　　　　　　　を金例に認めたoこの成績は
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アトPピンによる白血球の変動

言主　射・朝

言主寿1鼓沙分

1童射俊白分

違射観κ砺

心　　注　　　　　射　　　　　后
亮

　　　　時間
ｩ 注射前 へ20分 60分 120分

1大　野δ 6900 6500（942％） 7400（1072％） 6800（ga6％）

∬宮崎6 5250 6500（123・8％） 7050（134．3％） 5900（112，4％）

皿柳沢6 6300 7450（118．3％） 7600（120，0％） 6900（109．5％）

IY武　田δ 5200 5000（96．2％） 5050（97ユ％）
4800（92，3％）　　÷

v中　村6 4800 5000（104，2％） 4700（97．9％） 4550（948％）

VI二村♀ 5650 5600（991％） 5350（94、7％⊃ 5500（97・2％）

w中　沢♀ 6200 ・・5・（97β％）1・…（・・8％）
6300（101．6％）

Biggs，　“lacfarlane　a｜瓦ll

PiUing⑳の成績に略2“　一“

致する。

　アトWピンによる白血球

数の増減は第九表に承す如

くで，線維索溶解が注射后

60分1’こ陽性である第皿例及

び第亙例に於て白血球の明

白な増加が而かも60分を頂

点として認められた。血液

像に於ては特記すべき変化

は見られない。

　ピロカルピソによる白血

球の変動は第十表に示す如

くで，第1例を除いては著

明な変化は認められない。

血液像に於ても特に変化は

認められない。

　ヒスタミンlrこよる成績は

第十一表に示す如く，イミ

ダリンによる成績は第十二

表に示す如く，共に署明な

変化は認められず，叉血液

像に於ても同様に著変は認

められない。

　之を要するにアドレナリ

ンによる白」血球の増加，就

中リンパ球の増加と線維素

溶解現象との間には或程度

密接な関係があるものの如

くである。

　　　　考　　按

　Macf司me祠Pilllng．

⑳1Macfεしr］tu1翻II冊ig9⑫

は血漿中のグロブリン分屑

pl『に存在して線維索溶解を

起させる酵i素を1’lasuiLint

その前段階の不活性の物質

をPlaSI磁nogen，アルブミ

ン分暦中に存在して　PIIい

minの作用を抑制する酵素

をAntiplasminと命名し，

両者の平衡が破れる時線維

素溶解が発現すると説明し

て居る。CTuest，　Daly　aud

Seeger6⑳は線維素溶解は

Plasminの増加Vこよるもの
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第十表　ピロカルピンによる白血球の変動

．注　　　　時間
ｩ 注射前 20分

1大　野♂ 7550 7300（96．7％）

∬宮　崎6 5600 6850（122．3％）

皿柳　沢6 5800 5400（93ユ％）

Iv武　田6 5650 5300（93・8％）

v申　村δ 4450 4700（105・6％）

、1二村♀ 5500 5900（1073％）

w申　沢♀ 6150 6000（97．6％）

　　射
　　60分

6950　（92．1％）

6800（コ．21．4タ∠）

5500　（94．8％）

5450　（96．5％）

4500（101．1％）

5600（101．8g1o）

5800　（94．3％）

　后
　『工亘0分

8050（106、6％）

6700（U9．6％）

5450　（93．9タ6）

5600　（99，1％）

4550（102・2％）

5700（103βタ6）

5950　（96．7％）

第＋一一表ヒスタミンによる白血球の変動

時間 注 射　　　　　后

姓
注射前 20分 60分 120分

1大　野3
7350 7950（108．2％） 7500（102・0％） 7700（104．7％戊

1宮　崎6
5400 5600（1037％） 5850（108．3％） 5700（105．6％）

皿柳　沢δ 5900 6850（116ユ％） 6500（1ユ0、2％） 6700（113．6％）

wIV武　田6 5350 5200（97．2％） 5050（94．4％ン 5000（93．5％）

V中　村6 5250 4900（93．3％） 5000（952％） 4950（9413％）

w二村♀
5300 5000（94．3％） 5100（96．2％） 5100（96，2％）

w申　沢♀ 6600 6450（97・7％） 6500（98，5％） 7100（107，6％）

第＋二表イミダリンによる白血球の変動

時・問 注 射　　　　　后
注射前 20分 60分　　． 120分＿姓

P大　野6
7500 8100（108．0％） 7650（102．0％） 7800（104．0クの

1宮崎δ 5200 5400（103．8％） 5200（100％） 5250（100．9％）

皿［柳　沢6 6250 5950（95．2％） 6300（100．8％） 6100（97．6％）

Iv武　田6 5800 6650（114．6．％） 6200（106・9％） 6400（110・3％）

V中　村6 4650 4500（96．4％） 4400（94・6％） 4450（95．7％）

w，二村♀
4gdo 4700（959％） 5350（109．2％〕 5050（103ユ％）

珊申　沢♀ 5800 5900（101．7％） 56〕Ocg6，5％） 5700（98．3％）

か，Antiplit　sminの活性の低下によるものかこれを証

明する事は出来ないと云つて居る。　（玩Omi6等⑳は

Pla8minをFibrinoly8i11，　PlasminogenをProfibr」－

noly日｛n，　AntiplasminをAntifibrinolysin　と命名して

居る。）

　線維素溶解現象の発現機構の詳細は今の所不明であ

るが，i絃にMILGfar1肌e等⑳の発現機構の説明図を更

に分り易く図示すると第二図の如くで，Plasniinと

Antiplasminの平衡を破る機転はある程度解明せられ

て居るが，筒これのみでは

臨殊上見られる線維素溶解

現象を説明するには不充分

である。このPl・fusminと

Antiplthgminとの平衡を破

る一因子として豊田等⑱◎

⑳は自律神経系の興奮を挙

げて居る。余はアドレナリ

ン，アトロピン，ピPカ』

ピソ，　ヒスタミン，イミダ

リソ等の5種の自律神経毒

を健康人に注射し線維素溶

解現象を追求した結果Jア

ドレナリンがこの現i象と最

も密接な関係がある事を確

認した。換言すれば交感神

経刺戟がP］asminとAnti－

plasminの平衡を破る重要

なる因子の一つと考えられ

る。この際アドレナリンに

よる反応の軽重と線維素溶

解現象の発現とは一i敗しな

い。アドンナリン注射によ

る線維素溶解の発現は白血

球数の増加，特にF・eア⑩

の第一一・＊Hであるリンパ球増

加の時期を頂点として発現

する事は興味深い事であ

る。

　　　　結　　論

　余はアドレナリン，アト

　ロピン，ピpカルビこ／，ヒス

　タミソ，インダリン等の自

律神経毒を健康人に注射し’

て線維素溶解現象，臨躰症

状，白血球の変動等に就て

追求して次の結論を得た。

　1，健康人に於ては線維素

溶解現象は殆ど常に陰性である。

　2，　これ等の薬物申アドレナリンが最も著明に線維

素溶解を発現せしめる。換言すれば交感神経刺戟が

Plamin．とAntip］asminとの平衡を破りその結果線維

素溶解を発現せしめる重要ts　一一因子と考える。

　3，アドレナリン，アトロピン，ピロカルピン等に

よる症状の軽重と線維素溶解の発現とは必ずしも平行

しない。

　4．アドレナリンによ》？て生ずる白血球の増加，就



40－（240）

第ご図線維素溶解発現機構

Plasma

Alhumin 1 Globulim

P］asminogen

血漿をアルブミン分屑とグロブリン

分屑とに分割したり，稀釈する事に

より平衡は破れる

ー

←

Plasminogen↓まAdrenalipe，

Streptokinnse，シヨツク等

’により賦活されてPlasmin

となる　Plasminが増量す

ればAntiplasminとの平衡

が破れる

An・・⌒1

　　↑

↓ ↓

Antiplasminはアセトン，

アルコール，クロロホル

ム，エe一テル等により破

壊されAnt・ip1・ftsminの減

量によりPlaffminとの

平衡が破れる

i

Pla6min

　　　　1

　　　↓
Plasnain　　セま灘蒙…溶解

作用，蛋白溶解作用を

有する・

中リンパ球の増加と線維素溶解発現との間には密接な

関係がある。

’之を要するに線維素溶解現象の発現に対しては交感

神経刺戟状態が大きな役割を演じて居るものと考えら

れる6
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