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種々の自律神経毒注射による神経細胞並に肝細胞の襲化

-一組織像より見たる自律両経毒の括抗作用に就て

第2報 ア トロピン及びピロカルピン注射

による神経細胞肝細胞の奨化

尾 野 成 治

ONO-SHIGEHARU

弘 前 大 草 昏 畢 部 精 神 病 畢 教 室 (指 導 丸 井 清 春 寧 長)

1)
私共は第 1報に於て､組結像の上からア ドレ

ナ 1)ン及び ヒスタミンの桔抗作用を証明し報昔

した.その際の組鞍象に現はれる神経細胞Z)ニ

ッスル小体並にニッスル栗粒､及び肝細胞チグ

ロイド小体並に肝細胞ヌクレオプロテイ ド様頼

粒 (丸井)の壁化-- 1クロマ ト1)-ゼ並にク｡

モフイ 1)-を､組按像を見る時の標徴としたD

而 して共等染色物質並にクロマ ト1)-ゼ及びク

ロモフイ J)一等の草兄の沿革､意義に裁ては第

1報に於て大体を述べたのでここでは繰 り返さ

ないことにする｡第 1報に於ける私共の行った

賓駿に於て､私共は組織像を以てする種々の薬

物特に各位の自律神経毒の桔抗作用を判定せん

とする私共の方法に､種々の特徴を認めること

が出奔､且つこれらの葺験によって私共の精神

を支配 して居るアンビヴYレンシー.アンビテ
望)

ンデンシーの法則が.私共が自律神経系又は植

物神経系と呼んで居る神経系にも行ほれている

のであるまいかとい う予想をいだvlたわけであ

るOそれで今回は従前から､桔抗作用の存在 し

て居ることがはつきDと知れ渡って居る2種の

自律西経毒ア トロピンとピロカルピンとを用い

て貰験することとした｡而 して雨着を別個に注

射することによって白鼠の紳牽細胞並に肝細胞

は如何に襲化するか､両者を同時に注射するこ

とによって全 く無廼化のま 1にLEまD得るかを

検索することは甚だ興味あD,且つ私共の方法

の安富性を検証する馬にも非常に意義ある賓験

と思考するものである｡

茸験の方法と茸験材料の鹿理

330g前後の体重を有する雄の白鼠301匹を試獣

とし.これを3群に分け各群を101空とした0

第 1群の試獣には 千倍ア トロピン lml､ 第

2群のそれには百倍ピロカル ピンlml.第 3群

のそれには千倍アトロピン1mlと百倍ピロカル

ピンlmlとを同時に皮下注射 した｡そして 1時

間に亘る臨床的観察の後に試獣を頚動脈切断に

よ.つて殺した.H潟と肝臓とを直ちに取 DLlfiL,

10%のフォルマ 1)ンで智定し,脂の ｢あれあ､

ぶれせんとら-りす｣及び肝帳の小片よ96ミ

クロンの切片をつ くり､この切片を1%のカル

ボール溶液にチオ-ンを飽和状態にとかした染

色液で染めた｡

質 験 所 見

各群の試獣に見られる所見は殆ど共通である

ので､此慶には各貢験列に於ける所見を一々記

述する事をやめ､各群に於ける総括的所見を述

べる｡

第 1群A 7 Tロビン注射による肝細胞

所見

肝小葉の中心静脈附道から中間厚にかけての

範舞では､肝細胞には始どと I)あぐるに足る程

の襲化はな く､肝細胞チグロイドシヨルレンを

明瞭に見ることが出乗るが.中間層 よ りも外

方､特にダリツソン氏鞘附近では一帯に菜園的

に肝細胞クロモフイ)7-及びクロマ トT)-ゼの

像を見ることが出来る ｡此虞にグ1)ツノン氏鞘

附近の肝細胞は正常的に染色物質を多量に保有
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してゐる事茸､並に今迄の種々の責駿に於て肝

細胞の襲化がいつもとの部に顧著にあらはれた

事を注意 しておきたいO

第 1群B ア トロピン注射による神経細胞

の軽化

第 1報で述べたと同様の理由で主として皮質

第 5膚に於けるLF_態錐体神経細胞を封象として

襲 化を見て行 くことにした｡ この盤合の神経細

胞の組織拳的所見は､ところどころ集囲的にク

ロマ トリ-ゼ､クロモフイt]-の像を見ること

が 出来る｡練体的に云ってニッスルシヨル レン

の明瞭に見られるものが多いといふことが出乗

る｡

第 2群A ピロカル ピン注射による肝細胞

の奨化

この場合は苦にき覇著な襲化が起 るO明瞭に認

め得る肝細胞チグ ロイ ドシヨルレンの数は甚だ

減 少して居て､標本の殆 ど全体にわたってクロ

マ トリーゼ､クpモフィリーの像が見られる,

中心静振附近が奨 化の軽度なものもあるが.こ

の種の例数は少い｡

第 2群B ピロカルピン注射による神経細

胞の襲化

著 しい襲化が見られ殆ど標本の大学にわたっ

てクTlマ ナl)-ゼ､クロモフイ1)-の像が見 ら

れ､はっき り認め得るニッスルシヨル レンの故

は箆だ減少して居るO

第 3群A ア トロピン及び ピロカルピンの

同時注射の襟に於ける肝細胞所

見

この場合には肝細胞チグtlイドシヨルレンは

模 本の殆 ど全体にわたって明瞭に見ることが出

来る.ク.,マ トリーゼ又はクロモフイ7)-は殆

どな く､あって も甚だ限局 した狭い範星削こ1ヒま

少.細胞教を教 えて も一組野 に数 個 に過ぎな

い｡私共はア トロピンとピロカルピンがこの苦

慮 に於てか くも見事に作用するのむ.組鏡像の

上に於て牽見することが用釆て一驚を契 した次

第である｡

第 3群B ア トロピン及び ピロカル ピンの

同時注射の際に於ける両度細胞

所見

この蛙合は大体に於てニッスルシヨルレンは

はっきり見られ､ク｡モフイ ･)一叉はク｡マ ト

I)-ゼ等の臭化を示す神経細胞は殆どないか､

或はあっても極めて散在性に両 も軽度のクロモ

フイ ))-を示すものを見るに過ぎず.要するに

封J.qくの模本におけると大差なき所見に遭遇した

のみである｡

所見の線描及び考按

以上述べた草陰 所見を絶括すると､副交感神

経菜摘麻揮棄たるア lロビンと､副交感神経末
3)

梢刺戟襲たるピロカルピンの何れによっても､

肝細胞並びに神経細胞円の染色物質即ち肝細胞

ヌクレオブtlティT:楳類粒並に肝細胞 チグロイ

ド小体.神経細胞ニッスル染色体並にニッスル

頼粒は所謂 クロマ tI)-ゼ､クロモフイ1)-の

:現象を呈 しっ i減量 して行 く事が明らかとなっ

たのである｡ そして副交感神経末梢腕捧薬であ

る千倍ア Ttpピン1mlとこれと結抗的に作問す

ることが周知である副交感神経末楠興奮薬であ

る百倍ビpカノLビン1mlとを同時に注射 した場

合に.両 者の作用が全 く或は殆ど全 く打滑され

て硯はれな くなることは第 1報同株に私共の非

常に興味深 く感ずる虚 亡ある｡このことはアト

ロピンとど｡カルビンとが副交感紳経に封 して

桔抗的に作用することが周知のことであるから

皆然なわけであるが,それを組織 象に見事に証

明 し得たことは.私共の組枯像を以て薬物の結

抗性を検査する方法の安富性を証明するものと

考えて差支えないと思ふ.叉組綴像によって薬

物の作用乃至結抗性を判定することの意義､慣

帖に戯ては第1報に述べてあるので.こ 1では繰

返 さないこととする｡尚は千措ア トPt=.ンIml.

百倍ピロカルピンlmlを注射した場合に､後者

に於て前者よDも量的には遥かに高度の襲化を

組織像に牽硯 したが.質的には同様の奨化と見

倣 して差支えないと思3.｡その意義に関 しては

第 1享封こ於て私共の立てた慣詮-- 植物性甜菜空

系統の作用に於ける交感西経と副交感神経の作

用 は互に繭劉 生に桔抗性に硯はれ.恰か も鋭敏

なる天秤の竿の敏感に上下 し､一方の作用は同

時に他方の桔抗或は反封作用を招来する- に

基づいて再びと でゝ例 をとって考えて見たvlと
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思ふ｡それで今障臓内分泌聯能と自律納経 との

関係をとりあげることにする｡両者の関係は臨

床的にはインシ-1Jン注射時に於ける諸種の症

状から推定されて居るが.インシ- I)ンの分泌

は副交感神経緊張を冗進することは一般に多 く

の学者によって支持 されている(沖中.RICHI･
4) 5)

NS1945,HosKINS1916,蘇 )O又インシ-

1)ン注射後心臓樽動､呼吸数共に減少し.ショ

ックに封する敏感度が増加するが､インシユ1)

ンと共に葡萄糖を輿えて も同じ反歴が現はれるメ)
ことで分る (SANTEYOISE1923,1924)｡即

ちインシ- 1)ン多量投輿後低血糖症候群の起る

前の唾液分泌増加､胃陽の嬬動冗進等は副交感

神経機能克進による症状と考えられる｡ 私共の

第 1事封こ提出した前述TJ慣説からすれば､イン

シ- I)ン注射による副交感神経 棟 龍 冗 進と共

に.之と結抗的に交感西経の機能克進 も現れて

雅ることになるのであるが.之を裏書 きする事

茸として､次の事があげられる｡即 ち長 時 日

に亘ってインシュリン注射を稽緯すると副腎講

質の肥大を誘委するO然 しこの際内帳神経を予

め切断してお くと､クローム親和系q興奮を起

すべき密感稗経路が断たれてゐるか ら.ア ドレ

ナ 1)ン分泌を槍加せ しめないO従ってこの調草

路を破壊 した後では､即ち副腎別出叉はアヂソ

ン氏病患者ではインシュ リンに封 して敏感とな
5)

ち (森､1919)｡又インシ- リン注射後の極度

に達 した低血糖症候群は､インシ-1)ン注射の

ために起った副交感神経興奮に勤続 して起 る交

感神経アドレナ 1)ン系統の異常興奮と見るべき
4)

ものであらうと云ほれて屠る (沖中､1950)a

倍は私共の茸験を0.LoEWI(1921)によっ

て始めて唱えられ､H･H･DALEによって完成

された神経作用の体液侍導学説からみると (沖
6)

中).ピロカルピンは ヒョ1)ン性節後神経支配

の奏致器細胞に刺戟的に働いてアセチールヒヨ

1)ンを遊離する薬剤であ り､それに反してア ト

ロピンは ヒヨTJン性節後神経支配の奏致許細胞

に速断的に働 らく薬剖であるか ら.ア トロピン

とピロカルピンを同時に注射すれば.それに相

臆 して組織像に襲化が硯はれねことは至極富然

のことと考えられる｡ DALEの畢説は諸種の白

律神経性現象を説明する上に於て卓越した も¢)

であ り.殊に自律神経の解剖的分類 と薬理的分

類の間に起った矛盾を一膝明快に説明 したが､

まだこの畢詮を以てしても説明 し難い現象があ

るDその代表として RoGOWITZ現象と費汗の
6)

問題があるので (沖中､1919).まだ完全な畢

詮 とは云ひ難い し､且つ自律神経線維の組織拳

的構造が充分明らかでない現段階に於ては､私

共はこの畢詮を以て詳細に私共の茸験を諭ずる

ことは保留 したvlと息ふ.

結 論

(1)千倍ア トUピンIml.又は百伯ピロカルピ

ン1mlの皮下注射によって､肝細 胞 染 色 物質

(肝細胞ヌクレオプロテイド様額粒及び肝細胞

チグロイ ド小体)及び神経細胞染色物質 (ニッ

スル頼粒及びニッスJL/j､体)は或程度平行的に

ク ロマ トtJ-ゼLクロモフイ 1)-の現象を蓋し

なが ら減量する｡

(2)ア トロピンに封して桔抗作問を有すること

が周知であるピロカルピンの百倍溶液 lmlと千

倍アドレナ1)ン1m]とを同時に皮下注射するこ

とによって､上述のア トロピン及びピロカルピ

ンの作用は等或は殆ど零に近 くな り.ここに両

者の桔抗作用を有することを細粒学的に証明す

ることが出奔､且つ私共の組結像によって薬物

の桔抗作用を検査する方法の安富性を確認する

ことが出奔た｡

(3)従釆分泌西経の支配が明らかでない肝､腎

- 特に肝は､ア トロピン.ピロカルピンの作
丁)

用を殆ど受けたいといふ考え方は.上述の薬物

の注射によって､顕著な襲化が組織像にけL,硯す

ることを認めることが出釆た以上は.再考又は

訂正の余地あるものと考える｡

㈲千倍ア トロピン溶液 1mlの注射によって､

召倍 ピロカルピン溶液 1ml注射の場合と質的に

は同 じ所見が肝細胞並に神経細胞に軽度に認め

られ夜.その理由は.第 1報に述べた私共の慣

詮により.ア トロピンの注射によって.その反

封作用である副交感神経末栴興奮ががある程度

起るのであると考えて差支えないのではあるま

いかと思はれるO

欄筆に塩み.御指導御校閲を賜った丸井撃昆並に
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山村教授の御好意lこ搾謝す｡
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