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要 旨� 

Brown-Pearce癌移植ウサギの血清および臓器中遊離アミノ酸を測定し以下の結果をえた。� 

1) 癌移植後次第に体重減少する群� (A群)と� 10，....，14日間は体重減少の著明でない群� (B

群)に分けられる。体重が1O~15% 減少した時期において， 対照と比較して有意の変動のみ

られた血清中遊離アミノ酸は，� A群では� Asp，Glu，Thr，Val，Met， I1 e，Leu，Phe，Tyr， 

Ala (増加)， B群では� Asp，Glu，Thr (増加)， Arg (減少)であり， また� A群で� B群に対

して有意に増加していたものは� Thr，Val，Met，Ile，Leu，Phe，Tyrであった。腫蕩死時の

剖検所見では，肺，肝，腎への血行性転移は両群でほぼ同様に認められたが，後腹膜リンパ節

および大網への転移は� B群に比し� A群に著しかった。このように同程度に体重減少を示した

時期で比較して， 腫蕩の進展の著しいと思われる� A群では� B群より多種のアミノ酸について

増加が認められ，さらに� A群と� B群との聞では，特に必須アミノ酸類に有意の差がみられた。

これらのことか/う移植された腫、虜の増殖の様相は担癌ウサギの血清中遊離アミノ酸，特に必須

アミノ酸の変動になんらかの形で投影されているものと考えられる。� 

2) 臓器特に肝， 肺および腫療では体重減少のみられない癌移植� 12日後において， 腫蕩組

織では対照に比し，必須アミノ酸を含む遊離アミノ酸の著明な増量がみられ，肝および肺では

逆に必須アミノ酸類に減少がみられた。これらのことから，担癌生体内での遊離アミノ酸，特

に必須アミノ酸類の他臓器から腫蕩組織への流れというものが推測され，さらに腫虜組織には

なんらかのメカニズムで遊離アミノ酸が� trapされるのではないかと考えられる。� 

日ころにおいて，各臓器により有意に変動す21"，18減少した癌移植後15%.....，10体重が3) 

るアミノ酸は異なっていた。このことから担癌生体内で癌の増殖進展によって引き起こされる

臓器中の遊離アミノ酸の変動は各臓器により異なることが明らかである。� 

4) 肝，腎，肺，脳，宰丸などと比較して腫蕩組織には� Glnはきわめて少量である点が特

長的であった。� 
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略語一覧z	 Asp: アスパラギン酸� Glu: グルタミン酸� Asn: アス I~ ラギ、ン 

Gln: クソレタミン� Thr: スレオニン� Val: パリン� 

Met: メチオニン� Ile: イソロイシン� Leu: ロイシン� 

Phe: フェニーJレアラニン� Lys: リヲン� Ser: セリン� 

Pro: プロリン� Gly: グリシン� Ala: アラニン� 

Cys: シスチン� Tyr: チロシン� His: ヒスチツン� 

Arg: アルギニン。� B-P癌:� Brown-Pearce癌
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緒 言

癌の増殖進展の様相は宿主と腫蕩との相互間の種々な

要因の集積の上に成立するが，免疫や栄養の問題は宿主

側のもつ重要な要因と考えられる。宿命的に癌患者が陥

る悪液質の成因として古くから癌腫の特殊な� toxinの産

生，あるいは癌の増殖に伴う宿主生体からの不可欠な物

質の奪取といったことの可能性が考えられてきている。

癌からの� toxinの産生については，中原・福岡 1)により

癌組織から� toxohormoneの抽出が行なわれ，現在さ

らに詳細に検討が加えられている。一方癌による宿主生

体の不可欠物質の奪取という点については，� Mider2
)は

ラットに腫療を移植し，窒素平衡につき検討した結果，

腫蕩を“nitrogentrap"として特長づけ， さらに宿主

より腫蕩組織への窒素の移行は� "onewa y passage"で

あろうといういわゆる“nitrogentrap theory"を提唱

している。その後アイソトープでラベルしたアミノ酸を

用いて� Gleenleesめ，� Le Pageベ ZamecnikS
)，Chris-

tensenめらにより“nitrogentrap theory" を支持す

る報告がなされている。同様の見地から担癌生体内にお

ける癌増殖に伴う血清や臓器中の遊離アミノ酸の変動は

重要な問題とされ，これに関する報告7ド� 13)も多数みられ

る。しかしながら従来の報告では個々のアミノ酸の分離

定量法について不十分な点があり，著者は近年開発され

た高分離能イオン交換樹脂14)を用いて担癌ウサギの血清

および臓器中遊離アミノ酸を測定し，癌の増殖に関連し

てみられるアミノ酸の変動について検索を行なった。

実験材料および実験方法

1.実験材料

実験材料としては� Brown-Pearce癌IS川町� 17) (以下 B-

P癌)を用いた。本腫蕩は血行性転移を起こしやすく，

また試料の採取が容易であるなどの点で有利である。本

腫蕩苗は本学第� 2外科学教室中野喜久男講師(現千葉県

ガンセンター)から分与をうけたものである。� 

2. (実験方法 

5;_'6週間オリエンタ� Jレ酵母社製のウサギ用固型飼料

により飼育した� 3.0--3.5kg成熟雄性白色ウサギの左畢

丸内に� B-P癌細胞約� 2x106個を注射針にて移植した。

癌細胞浮遊液は移植後� 10日目の比較的腫、虜中に壊死の

少ない時期の癌組織をステンレス製の茶こしにより，生

理的食塩水を加えながら軽く圧出し塊状のものを除去し

た。浮遊液は血球計算盤により細胞数を測定し� 2x106個� 

Imlとなるように調整した。

血液はヘパリン加注射筒にて絶食� 24時間後耳動脈よ

り7'"'-'8 ml採取し，� 10分間� 1000回転/分遠沈し血清を

分離した。採取した血清は表� Iのごとく� 1%ピクリン酸

で除蛋白後試料を作成し遊離アミノ酸分析を行なった。

なお腫窮死したウサギは死後剖検した。

臓器中遊離アミノ酸を測定する場合は絶食� 24時間後，

ネンブターJレ30mg/kg静注全麻下にて開腹し，腹部大

動脈より� 15ml採血後切断し，全脱血を行なった後，可

及的速やかに肝左葉，左宰丸，腫虜，左肺，左腎，脳の

各臓器を� 3，.._.10g計測し，バラフィ� Jレムに包み，� -70
o
C 

アセトン中にて冷凍固定し氷庫内に保存した。各臓器は

生理的食塩水を加え，ホモ:7ネートし，湿重量で臓器� 

1gに相当する量を除蛋白，表� Iのように試料を作成し

た。なお絶食中は水分は自由摂取とし，毎日体重測定お

よび、経口摂取量の測定を行なった。

アミノ酸分析は目立� 034型でクエン酸緩衝液を用い，

中酸性分析は球状樹脂� No.2614，塩基性分析はNo.2615

にて行なった。 この分析方法では� Asp，Thr，Serの

分離が良好で正確に定量できたが，� Asnと� Glnについ

ては，同一ピークに溶出した。そこで� AsnとGlnの分

離定量には臓器� 0.1g，血清� lml当たり� L-Asparaginase 

(Boehringer社製)� 2μgを加え� pH7.0，370C，30分

インキュベートした後分析した。ここで得た値を処理前

の値と比較し� Asnおよび� Glnの値を求めた。また試

表1.試料作成法

血清� 3'"'-'5mlまたは

組織� (20%ホモジネート)�  5ml 

+1%ピクリン酸� 4倍容量

(上清) 

Dowex-2 (x8) 2-ピクリン酸除去

濃縮� (Rotaryevaporator) 

PH 7.2，.._.7.5 

I+0.5M Na2S03 0.2ml/g組織� 

4時間室温放置

定容

血清� 1m l)
}あたり

PH 2.2 
組織� O.lgJ 

中酸性分析
塩基性分析

L-Asparaginase 2μg 

137.00

C 30分
 

PH 2.2 

中酸性分析

http:pH7.0，
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料作成時の信頼度の誤差範囲は土3%であった。各アミ

ノ酸定量値の有意差検定は� Studentt testで行なった。

実験成績�  

1. 血清採取時期

非担癌群� 5匹，� B-P癌移植群5匹につき絶食後� 12時

間，� 24時間，� 48時間たった時点での血清中遊離アミノ

l 2 3 4
酸の変動を比較した。表� 2に示すように，非担癌群，担 週� 週� 週 週�  

癌群における標準偏差の変動は� 24時間値が最も少なか t:死亡時期を示す

図� 1. Brown-Pearce癌移植後の体重変動 
  
ったので，以後絶食� 24時間後に採血し比較定量するこ


とにした。� +10% 

TypeB St勾eI(B-1) 

ーーーーー一一一一ーヲト・、、


2. 癌移植後の体重変動および制検所見 移植時体重

角、" 
¥¥StageII(B-E) 

Stagell 'x、� X，_� 
(A-ll) "、、¥

り次第に減少する群(以下A群とする)と� 10"，  14日ま
-20% ¥、  

ウサギ� 15匹につき移植後の体重変動および剖検所見 -10% 

について観察したが，癌移植後の体重変動は，移植時よ

¥、、、、" 
での体重の減少が著明でなく，その後急速に減少する群� -30% "" 

'..t'+ 
-40% 

(以下B群)に分けられた(図 1)。これを両群につい

て平均した結果は図 2の通りで，体重曲線より体重減少

-40% 

移
植� 

のない時期を� I期，� 10"，  15%減少期をII期とし，� A群で 移
植� 

1 2 3 4. 
週� 週 週週�  

はII期� (A-II)，B群では� I期� (B-I)，II期� (B-II) t:死亡時期を示す

に採血を行なった。対照は癌移植前の血清を用いた。剖 図� 2. Brown-Pearce癌移植後の体重変動曲線平均値

表� 2. 絶食による血清中遊離アミノ酸の変動

非 担 癌 担 癌� 

12時間�  24時間�  48時間�  12時間�  24時間�  4 8時間�  

• 
Asp 5土� 4(~0) 3土� 1 (33) 6::t 5(83) 3土� 2(67) 5::t 3 (60) 8土� 6(75) 

Glu 40土� 18(45) 37土� 8(22) 44土� 17(39) 45::t 9(20) 66::t21 (32) 58土� 22(38) 

Asn+Gln 412::1:132(32) 451::t69(15) 506::t92 (18) 435::t65(15) 385土� 57(15) 303土148(49) 

Thr 55::t22 (40) 75::t29 (39) 100土� 29(29) 80::t 15(19) 11O::t20(18) 114:t28(25) 

Val 94:t33 (35) 136:t43 (32) 151土� 30(20) 129:t28 (22) 189土� 42(22) 183土� 45(25) 

Met 8::t 4(50) 16:t 8(50) 19::t 3(16) 12:t 3(25) 20:t 5(25) 20:t 7 (35) 

Ile 37:!: 17(46) 54:t20(37) 62:t15(24) 50:t 9(18) 75:t22(29) 86~ 31 (36) 

Leu 53::t25 (47) 90土� 27(30) 96:t25 (26) 72土� 19(26) 111:t44 (40) 126土� 40(32) 

Phe 15:t 6(40) 25:t 6(24) 26土� 8(31) 15土� 8(53) 30:t 7 (23) 29土� 2 ( 7) 
.<" 

Lys 187土� 28(15) 198土� 19(10) 237:t 4( 2) 188:t21 (11) 209:t 13 ( 6) 207:t56 (27) 

Ser 153:t44(29) 139:t21 (15) 144土� 24(17) 172:t43 (25) 145土� 28(19) 124:t29 (23) 

Pro 172:t74(43) 148:t23 ( 16) 172土� 14( 8) 164土� 53(32) 159:t38(24) 130:t24 (18) 

Gly 858:t392 (46) 559:t319 (57) 513:t243 (47) 605土146(24) 441 :t116 (26) 389土� 81 (21) 

Ala 297土� 65(22) 233:t39(17) 256土� 61 (24) 231土� 23(10) 239士� 44(18) 221:t29(13) 

Tyr 26:t 9 (35) 31土� 11 (35) 28:t 4(14) 26:t 6(23) 35土� 6 (17) 30:t 7 (23) 

His 87:!:: 13 (15) 115:t21 (18) 109土� 13(12) 97::t 8( 8) 122:!:: 13(11) 123土� 14(11) 

Arg 84:t25 (30) 88土� 11 (13) 79:t25(32) 58土� 3( 5) 74:t 10(14) 65土� II (17) 

単位�  μmolefliter，mean土standard deviation，カッコ内は� (SD/mean) x lQO 
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検所見における臓器転移の状況については千葉18)の分類

に従がい行なうと表� 3のようにA群と� B群では血行性転

移は肺，肝，腎などにほぼ同様に認められたが，� A群で

はB群に比べ，大網および後腹膜リンパ節への転移が著

明に認められた。

3. 血清中遊離アミノ酸の変動� 

A群，� B群の各時期における血清中の遊離アミノ酸は

表� 4に示す通りで，つぎのような変動がみとめられた。� 3 itt- +十十 +十+ 判+
a) B-Iでは対照と比し� Asp，Thrは有意に増加を 4 桝 +トト -!t十 ++- +十+

示した。� 5 

武 彦

4. 臓器転移の様相および臓器中遊離アミノ酸値� 

B-P癌移植後� 12日 (B-Iに相当)，18.-.21日� (B-II 

表3. 剖検時転移の様相

"
"
M
M
 

リン
目首 肝� 腎 副腎 目牢 大網

パ節
占巾� 

斗
川
�
 

廿

川

廿

川

廿

川

市

件

H

++-++-+十 
2 itt- ++- 刊十

b) B-IIでは対照に比し� Asp，Glu，Thrは有意の 6 +ト 時

増加，� Argは有意の減少が認められた。� 7 itt- +ト

+十 
c) A-IIでは� Asp，Glu，Ala，Met，Val，Ile，Leu， 8 + + 廿

斗

H

H

H

+ 

Phe，Tyr，Thrは対照に比し有意の増加がみられた。� 

9 け
廿

10 ++- 廿d) A-IIでは� B-IIに比し� Val，Leu，Ile，Phe， 
唱

'
i
n
4
0
3

E
E
E
.

，
�
 ，
�
 

E
E
-
-

++--!tト +ト 14群ともに耳動脈よりの採B群およびAい時期においては� 

血が困難となった。アミノ酸測定を試みた例について， 15 ++- ++- ++- ++-
測定値は個体差が大きく，また例数も少なかったために 番号はウサギの� No.1-7 A群，� 8ー� 15B群を示す。

有意差を検定することは困難であった。� 一，+，++-，掛，冊，は千葉の分類にしたがった問。

表� 4. 担癌ウサギにおける血清中遊離アミノ酸値� 

itt-+十+ト +ト
Thr，Tyrに有意の増加が認められた。

itt--!t十 -!t十 
なお体重が� 25'"'-'35%減少し，経口摂取もほとんどな

件 ++- 朴十� 

「

屯

知

町む

S
c
n

Asp 3土� 2 11土� 6 <0.01 8土 6 く0.05 10::t 8 く0.05

Glu 41土� 11 62土� 43 69土� 18 く0.01 72::t35 く0.05

Asn 32土� 19 31土� 19 35::t 11 40土� 12 

Gln 346:1:101 306::t73 293::t50 292::t35 

Thr 74::t21 96土� 19 く0.01 109土� 14 く0.01 166:1: 36 く0.001

Val 153::t38 139::t30 155::t30 226土� 60 く0.02 く0.02

h在et 16::t 5 22土 6 21::t 6 30::t 14 く0.05

Ile 60::t 17 56:1: 9 70::t 12 106::t30 く0.01 く0.01 

Leu 98:1: 26 84:1:41 116土� 28 169::t50 く0.01 <0.05 

Phe 29土� 10 32::t 10 32土� 8 47::t 16 く0.02 く0.05

Lys 184土・� 21 162:1:47 188::t29 224::t50 

Ser 129土� 22 119土� 46 133:1: 16 141土� 42 

E

G

A

f

-

-

o
v
'
a
 

153土� 38 208土� 63 166土� 35 166:1: 25 

581土� 262 468土� 196 425::t121 420:1:119 

240土� 49 246::t75 252:1: 71 342::t116 く0.05

Cys tr tr tr tr 

Tyr 31土� 9 34土 7 37土� 9 53::t 13 く0.01 く0.02

His 97士� 26 72土� 29 125土� 26 121:1: 23 

Arg 84:1: 12 81::t37 63::t 15 く0.02 66:1: 20 

一
川
崎

一
�
 

自

3

Z
A3

c
f

g
n
r

F
U

Signifi- δigni白.� 
B-II cance(p) 、1

ノ

函
即

J
'
p
n

Control B-I canc'e (p) A-II 、

・

面
叫
.'P一

l
J

B
γ
E
A
 

vaA
T
Ar

 
ofor control for control ι

Lω

単位� μmolefliter，mean土� standarddeviation，Control; n=8，B-I; n=8，B-II; n=8， 
A-II; n=7，tr; trace 

http:0.01<0.05
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表� 5. 臓器中遊離アミノ酸値�  

肝I 臓!肺 臓 l 臨� ~ I 腎 臓! 日目

一__;t~ !!(( 12 日い日~_!:! 12日恥21日� I22212日� 18-21日|対照�  18-21日|対照�  12日い白13 I 12 

川� |193土72 277:t166 230:t61 112山� l叩� 7 124:tぉ 1111 :t41 Iω土47 29土18* I81土49 8山初士28 124山� 29明日W 

Glu i-I29:t58 sI3:t474 6印土� 102*:3白土� 36 405:t83 413土80 !325土31 609:t249暑却2土111普� 
1640土167 675土初5 6印:t93 1809:t109 824土137 436土58* 

Asn 24:t16 4山� 100:t5川町悩普�  36:t15 I11土6 30:t附 12:t11 山� 5 49:t12* 78:t33 I53:t15 7ω5 叫 ZI 
普

I
骨Gln j213:tH 249:t132 140:t29器

j 77:i:.9 80:t20 74:t10 I181土46 23土H 20:t15勢I85土14 75:t2活� 5ゆ土� 24骨¥308:t79 340土75 149:t51

47:!: 13骨iThrj 鉛:t27 60:t19 69:t29 34土7 27:!:G htld ll山� 3山 I71土30 7山川�  12凶� 21:!:4 1ω  
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?は2例小豆大の転移が散在性に認められた。脳には転移

は認められなかった。麗蕩組織は� 12日目ではほとんど
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がみられた。� 18"，21日目のものは小鶏卵大ほどに増殖 。
.z-し，壊死が部分的に認められた。また癌移植� 12日後に

OgAsp Leu岨� .1.jlO
60Q1-おいて経口摂取量の減少は認められなかった。

癌移植後� 12日，� 18'""-'21日目の臓器中遊離アミノ酸は

表� 5に示す通りで，肝および腫、虜については各アミノ酸

の相対的な量の比較を容易にするため棒グラフとして図� 

3，図� 4に示した。この結果つぎのような変動が認めら

れた。� 

a) 肝臓における変動� 

12日群では対照に比べ� Met，Ile，Leu，Phe，Lys， 

Gly，Tyrに有意の減少を認めた。� 18"，，21日群では対照

300 

200 
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図� 3. 相癌時における肝臓中遊離アミノ酸の変動
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一+一対照(正常皐丸組織)(n=6)づi! ---ー移植後12日目� (n=6) 

ー+ー移植後18-21日目� (n=6) 

l州� H 

2∞ 

100 

OpheLys Ser Pro Gly Ala Tyr His JKrg 

中央の印は平均値、上下の巾は標準偏差を示す。

図� 4. Brown-Pearce癒組織中遊離アミノ酸の変動

対照に比し，� Thr，Met，Phe，Tyr，Hisに有意の増加

を認めた。� 

c) 腫凄組織における変動� 

12日群において正常畢丸組織に比し著明な増加を示し

たアミノ酸は� Glu，Asn，Thr，Val，Met，Ile，Leu， 

Phe，Lys，Ser，Pro，Gly，Ala，Tyr，Hisであり，� Arg

は有意の減少を示した。� 18----21日群では正常皐丸組織に

比し� Val，Met，Ile，Leu，Phe，Lys，Tyrに増加が認

められたが� ASp，Glu，Gly，Argは有意の減少を示し

た。また両群を通じ� Glnは正常事丸組織に比しきわめ

て少量であった。� 

d) 腎臓における変動

腎臓においては対照に比し� 12日群で� Asnに有意の減

少� 18"，21日群において� Glnに有意の減少がみられた。� 

e) 脳における変動

脳においては� 12日群では対照と比較し有意に変動す

るアミノ酸はみられなかった。� 18"，  21日群においては対

照に比し，� ASp，Gln，Glu，Thr，Ala，Serに有意の

減少が認められたが，� Leu，Argは有意に増加を示し

た。

考 察

血清中遊離アミノ酸の変動に関しては，臨床的には主

として癌患者の生化学的指標の可能性という面13)川より

検索されているが， 必ずしも特有なパターンを示さな

い。ウサギにおいては表2に示すように，採血の時期は

アミノ酸の定量値に影響をおよぼす。個々のアミノ酸に

ついては絶食後� 12時間値および� 48時間値でその標準偏

差の大きいものが認められ，この変動の原因は，前者に

ついては主として食餌による影響，後者については飢餓

による影響と考えられる。したがって担癌ウサギの血清

中遊離アミノ酸の変動を比較検討する場合には絶食後24

時間値を用いるのが適していると思われる。一般に臨床

例では早朝空腹時に採血した血清中遊離アミノ酸の測定

が行なわれているが，ウサギの分析結果からも明らかな

ように，アミノ酸の変動を検討する場合には食餌の影響

と採血の時期については十分考慮する必要があると考え

る。� 

B-P癌をウサギ左宰丸に移植した場合， ウサギの体

重変動は癌移植後次第に体重減少する� A群と� 10----14日

聞は体重の減少の著明でないB群に分けられ，転移の様

相はA群で大網および後腹膜リンパ節への転移が多く見

られ，体重減少との聞に相関が認められた。担癌ウサギ

の血清での遊離アミノ酸の変動は表� 4の通りであり，同

程度に体重減少を示した時期で比較すると，剖検時の所

見より類推して腫療の増殖進展の著しいと考えられる� A

群で特に必須アミノ酸類に増加が認められた。従って腫

蕩の増殖は担癌ウサギの血清の遊離必須アミノ酸量の変

動と密接な関係があると考えられる。

担癌生体の臓器中遊離アミノ酸量の変動については� 

Chung WUI2
) らは担癌ラットの筋肉中遊離アミノ酸が

著明に減少し，その原因は腫療の急速な増殖をささえる

ために動員されたのではないかと推測している。ウサギ

について種々な臓器につき検討した結果(表� 5)では腫

虜組織が急速に増殖を開始すると考えられる癌移植� 12

日後において，肝臓および肺臓では必須アミノ酸類の減

少が認められ，腫蕩組織には必須アミノ酸を含む遊離ア

ミノ酸の著しい増量が認められた。このことから筋肉か

らの動員l勺まかりでなく，肝臓および肺臓からも腫蕩組

織の急速な増殖をささえるため遊離アミノ酸なかでも特

に必須アミノ酸類が動員されている可能性が考えられ

る。

癌移植� 18"，21日後で移植部における癌増殖は比較的

遅いと考えられる時期においては，遊離アミノ酸は肝

臓，脳では増加あるいは減少，肺臓では増加するものが

あり，腎臓ではほとんど有意の変動がみられず，広範な

癌の増殖進展に伴って引き起こされる遊離アミノ酸の変

動は，各臓器により異なった様相を呈した。このことは

担癌生体の全身的な代謝調節機構の乱れの表現のひとつ

とも考えられる。

担癌肝の遊離アミノ酸については蛋白代謝に関連して

多くの報告がみられるが，その減少については長瀬ら� 19)

の報告をみるのみであり，� Chung Wuら12)はGlnにつ
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いてのみ減少をみとめている。しかし逆に肝臓中遊離ア

ミノ酸が増加するとの報告12)もみられる。これらの矛盾

は試料採取時期，実験動物およびアミノ酸分析方法など

の相異によるものと思われる。

腫蕩組織中遊離アミノ酸については，本実験の成績で

は急速な増殖を示す時期で著明な遊離アミノ酸の増加が

認められ，� Roberts8l，Horie13
)の報告にもみられるよ

うに癌組織は，その増殖を支えるため他の正常臓器と比

べ大きな遊離アミノ酸プールを保持している。癌の増殖

が比較的ゆるやかとなった時点においては，表5に示す

ように遊離アミノ酸プーJレは増殖期に比較し，それほど

大きくなく，癌組織内遊離アミノ酸プールの大きさは癌

の増殖過程により変化すると思われるが，湿重量あたり

の比較では腫蕩組織の壊死による影響も考慮する必要が

あり，このことについては今後の実験の結果をまちた

い。癌組織内� Gln量は他の臓器に比ベきわめて少ない。� 

Rober.ts9 ν】、もラツトの肉腫� LY一-5などで� Gln目� へ長瀬ら
】9

量は肝臓よりはるかに少ないことを報告しており孔，正常

組織と比較し，癌組織の特長的な相違点と考えられる。

以上述べた通り担癌生体の血清および臓器中遊離アミ

ノ酸の変動は癌が急速な増殖を示している時期において

腫蕩組織へ必須アミノ酸類の流れがみられる。� Sudae?21)

はフェニーJレアラニン欠乏食を用いても腫蕩の増殖を抑

制できなかったと報告しているが，担癌生体の必須アミ

ノ酸類の量およびバランスを人為的に変えた場合，腫蕩

の増殖進展がどのように変わるかは今後に残された問題

である。一方癌が高度に増殖進展した時期では担癌生体

内の各臓器で変動するアミノ酸は異なり，その原因は全

身的な代謝調節機構の乱れによって引き起こされると考

えられ，この時期については担癌生体の� homeostasisの

回復および保全が重要と思われ，副腎皮質機能面を中心

としてさらに検討する必要がある。

稿を終わるに臨み，終始と懇篤なると指導とと校

闘を賜わった香月秀雄教授，腐敗研究所林誠教授に

深く謝意を表します。また直接� C助言を賜わった腐

敗研究所畝本力助教授並びに肺癌研究施設堀江助教

授以下教室の方々に深甚なる謝意を表します。

本論文要旨は，第12回日本肺癌学会総会において

発表した。本論文は大学院審査学位論文である。� 

SUMMARY 

1) Test animals were separated in two groups . 

from the differences in their body weight changes 

after the tumor transplantation. One showed 

a gradual decrease in the body weight immedi-

ately after the transplantation (type A)，and 

the other remained unchanged for about 10-14 

days (type B). From the postmortem exami-

nations，it was found that metastases to great 

omentum and retroperitoneal lymph nodes were 

prevailing in typpe A. 

2) Free amino acids in the serum were com・� 

pared at the stage showing 10-15% decrease in 

the body weight. In type A，following amino 

acids increased significant1y as compared with 

the controls: Asp，Glu，Thr，Val，Met，I1e，Leu， 

Phe，Tyr and Ala. In type B，the increases in 

Asp，Glu and Thr，and the decrease in Arg were 

observed. Comparing type A with type B，Thr， 

Val，Met I1e，Leu，Phe and Tyr increased signifi-

cantly in type A. The increases in the essential 

amino acids were remarkable. 

3) The free amino acids in the various organs 


were examined at 12 days after the transplan-

tation. As compared with the controls，signifi-

cant decreases in some of the essential amino 


acids were observed in liver and lung. On the 


other hand，the free amino acids in the tumor 


increased extremely. Glutamine content，how-

ever，was the least in the tumor among the tis-

sues examined. 


4) At 18-21 days after the transplantation，the 

contents of several free amino acids in liver， 
lung and brain fl.uctuated，showing different 

responses of the organs in the variations of the 

free amino acids. 

5) The correlations between the variations of 

the free amino acids and the tumor development 

were discussed. 
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