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実験的痘撃脳の電子顕微鏡的研究

一大脳皮質神経細胞像を中心として-

本 間 俊 行
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弘 前大 学 医学 部神経 精 神 医学 教室 (主任 和田豊治 教授)
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緒 言

痘撃を含めたてんかん現象の研究 も,多 く

の他の研究領域におけると同様に,組織学的

な方法を以って始められ,20世紀前半に も数
1)-29)

多 くの業績を得ている.然しいずれも不明の

点が多 く臆測の範囲を出ない.最近に至 って

も.多 くの動物実験による電撃痩撃 の成績

は,浮腫 ･うっ血 ･出血 ･神経細胞の変性な

どを示すとい う反面,何らの変化も見出され
25).26)

ないとい う報告もある.

ところで,近年の電子顕微鏡の登場と,加

うるに固定法 ･包埋法 ･超薄切片作製技術な

どの相次ぐ進歩 ･改良は,組織病理学的研究

に多くの希望と可能性を約束するところとな

った.事実,従来の光顕検索では未解決とさ

れていた解剖学的 ･組織病理学的諸問題は電

昆削こより次第に明らかになってきている.た

とえば,Nissl小体が RNA顛粒をもつ粗面

小胞体の集団であることを明らかにした Pal
30)-32)

ay及び Palade ら.synapticvesiclesを電
35)

顕下に見出した DeRobertis& Benett. 髄
36).37)

鞘の層板構造を見出したFernAndezMorAn,
38)

髄鞘の発生機構を明らかにしたGeren等の研
33)34)39)～41)

究業績がある.本邦において も本 陣, 山
42)43) 44) 15) 16〕 47)48)
本,伊沢,福田,藤田,小泉等の基本構造に

関する業績に漬し得る.一方,実験的組織病
49)～55)

理に関する知見について も,脳浮塵,脳脱
56)57) 58)59)47)48)

水,脳腫癌, 髄膜炎 ･脳炎などに関する研
60)61)

究報告がみられるようになった.

ところで,てんかんの組織病理を研究した
27)

Spiehneyerの業績は,神経細胞の所謂断血
28)

性変化とい う所見を重視し, Scholzはさら

に選択的神経実質壊死とい う概念を確立した

が,これは要するに痩撃性疾患においては神

経細胞が最 も変化を受け易い ことを意味す

る.然しながら,電撃による死亡者の剖検,

動物における実験的痘撃による脳所見をみる

と,脳浮腫を始め,血管周囲腔拡大,血管周

囲組織の髭粗化など,血管透過性の変化も考

慮されねばならない模様であることも予想さ

れる.

L=1上のような状況に鑑み,我々は実験的痩

撃動物脳組織病理検索に電顕を導入し,その

神経細胞の変化について2-3年この方,追

究しっづけて来たのである.そしてその一部
62)

を既に発表したが,今回は大脳皮質神経細胞

を中心に,血管及び glia の変化についても

合わせ追究したところを総括的に報告する.

因みに,電子顕微鏡では細胞化学的なレベ

/レにおいて観察出来る可能性をもつが,機能

的推移 も想定できることは極めて有意義であ

り,我々はこの点に注目し,考慮を払って実

験を行なったことを付記したい.

研究材料と研究方法

実験動物 :表 1に示した如 く鶏雛 104羽 ･

家兎27羽である.

観察対象部位は家鶏雛脳では大脳半球前頭

部 (frontalpole)の皮質領野,家兎脳では
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表 1 対 象 動 物 の 内 訳
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物

*回復実験

実験条件 : (要覧:諾呂.oV:3;5.:盟 :8豊)
第 1回 試作した電撃装置の回路図.

Timer

第 2図 試作した電撃装置の原理図

R E
原理図の説明

E:電源電圧

Ⅰ:通電電流

r :頚部および電極に関する抵抗値で個体に
より異なる.

R:回路に挿入された高抵抗器の低抗値で r

に比べ極めて大きい値である.

大脳半球前頭 ･頭頂 ･側頭部の皮質領域及び

小脳半球皮質である.

電撃法 :教室の清水試作による特殊電撃装
62)

置を用い, 鶏雛 は 2,000V ･15mA ･0.3

計

sec,家兎は 2,000V･350mA･0.7secの通

電条件 で行 な った.なお該装置 の概要 は

次の通 りである.即ち,本装置の回路は第 1

図で,その原理は第 2図の如 くである.今 r

及び r+｣rの 2つの抵抗値を有する2つの

個体があるとき,その通電々流をIl,Ⅰ2,とす

れば,Il-E/R+r･I2-E/R+r+｣r,それ

故 Il/Ⅰ2-1+Ar/R+r.然 るに R≫r>Arで

あるため ｣r/R+r≒0 で,ために ll/㌔ -1

従 って Il-I三とみなしうる.即ち,個体の

抵抗値が変化しても一定の通電 々流 とし得

る.また通電々流は瞬時的なため,その測定

には r+｣r/2の疑似抵抗を挿入し,スイッ

チ Sを閉じ通電し,電流計で測定するのであ

る.

固定 :組織摘出前の麻酔処置により細胞に
63)64)

変化を起すことが Sj6strandらによって指摘

されているので,全べて無麻酔下で対象部位

より 2-2.5〝‡∽ 3 大の小組織片を鋭利な両刃

カミソリを用いて採坂し, pH 7.4･彦透圧

0.314に調整された 1% ･20/.四酸化オス ミ

ウム (OsO4)･VerOnalacetate緩衝固定液

に素早 く入れ,30秒後顧 り出してビニール坂

上で約 0.5-1.0mm3 の電顕用小組織片に細

分後,再び上述のオス ミウム固定液に入れて

1･2時間固定.

脱水 :ethanol系列により30%から100%

まで,各10%毎に夫々10分間宛脱水.

包埋 :1%OsO4液固定資料は methacrylate

包埋,2%OsO4液固定資料はEpon包埋を行な
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った.即ち,脱水終了後,電顕用小組織片は

propyleneoxide王(10分間),次いでpropylen

oxideII(10分間)を共に室温で操作.次い

で propylenoxideI:mixturedresinl*の

溶液に常温で 1時間なじませる.更に,この

ものに mixturedresinを 2倍になるように

加え**,12時間室温に放置する.最後にLi】】y

社製 No.00の gelatincapsule内にmixtured

resinを以って包埋し,ふらん器に入れ,350

C24時間-450C 12時間--600C 15時間とふ

らん器内の温度を調節し,重合 ･包埋は終了

するわけであるが,60oC- 450C24時間--

350C 12時間--常温の如 く,ふらん器内の温

度を徐々に下げて板 り出すことが望ましく思

われた.

超薄切片作製 :前記包埋 資料 を Porter-

Blum型 microtomeを用いて厚さ約 400-.600

Å 前後の超薄切片を作製.methacrylate包

埋による切片は全べて無染色である.Epon

包埋による切片は contrastが劣るので, 鰭

和酪酸 ウラン,半飽和酷酸ウラン,または水
72)

酸化鉛 (Millonig法)による切片の電子染色

を行なった.

電子顕微鏡観察 :日立 H･S6型 電子顕鏡

を用い,3000-25000倍で観察 ･撮影し,3-.

5倍の写真拡大をして所見を判定した.

なお,電顕観察用小組織片採坂部位の反対

側対称部は ア/レコー/レ固定, haematoxylin-

eosineおよび thionin染色を施して光顕検索

に供した.かつまた,電顕観察用包埋資料よ

り,厚さ 1〟の光顕観察用切片を作製し,中

性 toluidinblau染色を施して検鏡し,細胞

の同定や所見判定の一助とした.

実 験 成 括

A.光学顕微鏡的所見

*Ⅰ液 (Epon812.62ml,DDSA.100ml)にⅡ
液 (Epon812.1OOml,MNA.89ml)を 6:4の

割合で混じたものに,MNP-30(加速剤)を上註
I･IIの混合液10mlにつき0.17-0.18mlを加え
たもの.

**propylenoxideI:mixturedresin3となる.

間

鶏雛大脳皮質にみられる神経細胞は,対照

無刺激群でも,形態にしても Nissl頼粒の配

列にしても,極めて不規則で多様性を示して

いる.特に前頭部に存在する細胞にはこの傾

向が強 く,2核のもの,Nissl額粒が少なく丸

い幼君型のもの,細胞硬化 ･核膜過色などと

判定できるものが多数見られる.

電撃群の所見では,対照群と比較 して神経

細胞の像で特に異常とい う所見を見出すこと

は出来なか った.para氏n 包埋による H-E

染色, thionin染色を行なったが,明らかに

断血性変化といえる所見も見 出 し得 なか っ

た .

家兎前頭葉では,神経細胞の形怠封土や 整ゝ

い,層形成 も明らかであるが,電撃群には仮

層性脱落は見出されず,対照群と比較 して,

これまた神経細胞像の著しい差を見出すこと

はできなかった.(第7図)

B.電子顕微鏡的所見

1. 対照無刺激群

a)大脳皮質神経細胞

鶏雛では,核は卵円形 または楕円形,稀に

正円形を呈し,細胞の略 々中央を占め,核膜
○

は約50A大の2枚の明瞭なものからなってお

り,所謂 〝二重膜構造〝 を呈している.核膜

はところどころ不視別に欠損し,略々 500-
く)

1000A大の所謂 〝核孔〝を形成している.外

側核膜はところどころ僅かに細胞質内に膨隆

し,その一部は時 として粗面小胞体に移行を
0

示す場合もある.核質は200-300A大の所謂

〝chromatin顕粒〝 で充されてお り,略々均

等な分布を示している.(第3図) さらに核

質内にはRNA額粒の集合よりなると云われ

る核小体も,電子密度が大で,軽度に凹凸を

示す円形形態を示し, 1-2個みられる場合

がある.細胞質は周囲が比較的平滑な略々80
:-
A前後の細胞膜によって隣接周囲組織と境さ

○
れている.細胞質内は 200-300A 大の所謂

〝RNA 頼粒 (Palade頼粒)〝を豊富にもつ

粗面小胞体によって,その大部分が占められ

ているが,RNA顧粒をもたない滑面小胞体
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も僅かながら散在する場合がある.

その他,細胞 質 内小器官 (cytoplasmic

organe】les) としては, Goigicomplex･

mitochondria･densebodyなども認め られ

る.即ち,Golgi体は Golgi薄膜 ･Golgi小

胞 ･Go】gi嚢からなってお り,屡々核に近接

して数個みられる. mitochondria は核の周

囲に見られることが多いが,胞体全体に広い

分布を示している場合 もかなりある.その形

態には卵円形 ･楕円形 ･長 円柱形 ･梓状 ･

Lilament状及び願粒状などの諸型があ り,過

常 1個の細胞内に10-20個が認められる場合

が多い.また,その大きさは必ずしも一様で

なく.長軸の長さが 0.2!-!の小型のものから

2lJt大の大型の ものもみられた りする場合が

ある.densebodyは通常,正円形または卵円

形で,異常に高い電子密度を有し,略々3000
0

-8000A大の内部は無構造な形態を示し,時

に数個みられる場合 もあるが,通常は対照群

では認められない場合が多い.(第 3図)

神経細胞周辺部は,他の神経細胞や,星状

勝質糸田胞 ･稀突起謬質細胞 ･小鯵質細胞など

の所謂 〝グリア細胞〝 の細胞膜及び無髄神経

や有髄神経の構成要素と直接度しているが,

毛細血管 とは,これを囲槙する星状惨質細胞

の胞体を介して接してお り,神経細胞の細胞

膜と直接に擦する要素は星状惨質細胞の細胞

膜が最 も多くみられる.

家兎大脳皮質神経細胞の超微細構造は,上

述の鶏㌍ノ脳皮質神経細胞の像と本質的には

何ら異るところは見出し得ない.しかし家元

では鶏雛に比し,一般に Golgi体の構造が明

瞭である.また,粗面小胞体は鶏雛のものよ

り,梢々少ないが,遊離のRNA顧粒が明ら

かに家兎では豊富に観察される.神経細胞周

辺部の隣接周囲組織 との関係は,鶏雛の場合

と全 く異なる像は見出し得ない.(第 8図)

b)屡貿細胞

鶏雛大脳皮質屋状鯵質細胞では,核は卵円

形または楕円形,時として正円形を呈し,核

膜は 2重膜構造を示しているが.内･外2枚の

- 9

核膜間隙は神経細胞像にみられるほどには明

瞭でない場合が多い.かつまた,外側核膜が

細胞質内に隆起を示す像は殆 ん どみ られ な

い.核質内 chromatin額粒は vesicularで,

その分布も神経細胞像に見られるほどには均

等性を示さない.核孔の存在は神経細胞の場

合と同様に認められる.細胞質は略々平滑な

細胞膜によって周囲隣接組織 と墳 され てい

る.細胞質内小器官の発達は極めて貧弱その

もので,小数の楕円形 ･卵 円形 ･小判 形の

mitochondriaの他 には,滑面/J＼胞体を思わ

せる構造が僅かばか り散在性にみられるだけ

であり,従って一見極めて均質無構造な観を

呈している.三種鯵質細胞中,胞体電子密度

は最 も低い.

星状屡質柵抱の周囲隣接組織は,他の星状

豚質細胞 ･稀突起惨質細胞 ･小鯵質細胞など

のグ リア細胞や,神経細胞及び無髄神経 ･有

髄神経その他,毛細血管な どか らな ってお

り,これらの組織とは細胞膜を介して直接に

接している訳であるが,毛細血管との関係は

特に重要であるので,後に詳細に述べること

にする.

家兎大脳皮質星状屡質細胞 の超微細構造

は.上述の鶏雛大脳皮質星状謬質細胞の像と

本質的には何ら異なるところは見出 し得 な

い.しかし,鶏雛に比し時としてmitocholldria

が梢々豊富であり,大型のものがみられる場

合がある.星状屡質細胞周辺部の周囲隣接組

織 との関係は鶏雛の場合と同様,全 く異る像

は見出し得ない.(第18図)

鶏雛大脳皮質稀突起惨質細胞では,核は円

形を呈する場合が最も多いが,時として卵円

形のものもみられることがある.核膜は星状

鯵質細胞像の場合にみられたと同様, 〝2重

構造〝を呈している.核孔の存在も認められ

るが,時 として不明な場 合 もあ る.核質 内

chromatin顧粒の分布は虎斑状を呈するのが

特徴で.他の2種の惨質細胞の様な略々均等

な分布を示すことはない.細胞質内小器官の

発達は,星状豚質細胞に比し遥かに豊富であ
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るが,神経細胞にみられる如き分布は把握さ

れず,かつまた次に述べる小鯵質細胞には遥

かに及ばない.核 ･細胞質の容積比は三種鯵

質細胞中で最 も小さい.稀突起屡質細胞の周

囲隣接組織は,他の稀突起鯵質細胞 ･星状屡

質細胞 ･/｣＼鯵質細胞などのブリ7細胞や神経

細胞及び無髄神経 ･有髄神経その他毛細血管

などからなっている.

家兎大脳皮質稀突起屡質細胞の超微細構造

は,上述の鶏雛大脳皮質稀突起屡質細胞の像

と本質的にはなんら異るところは見出し得な

い.

鶏雛大脳皮質小鯵質細胞では,核は前二者

の如 く定型的でな く,極めて凹凸に富みかつ

多形性を示すのが特徴である.核暁は前二者

の場合と同様,内･外核膜 の2重膜贋造 を示

すが,核質 内chromatin額粒が極めて豊富な

ために,核内電子密度が異常に高く,かつま

た細胞質内小器官も非常に豊富であ り,とり

わけRNA顎粒をもつ粗面小胞体が充満して

いる為に,胞体内電子密度が核 と同様に高い

ので,核の 2重膜構造が不明な場合が多い.

核内には,核よりは更に高電子密度の核小体

が 1- 2個 (通常 1個)存在している.

細胞質は凹凸の多い細胞膜により,周囲隣

接組織 と境されているが,この細胞膜は屡々

不明瞭像を呈している場合がある.細胞質内

小器官,殊に粗面小胞体の豊富なことは既に

述べたが, mitocl,10ndriaは比較的′｣＼型のも

のが豊富にみられる.しかしGolgi体は一般

にそれほど豊富ではない.densebodyは屡

々対照像においてもかなり豊富にみられる場

合がある.核 ･橡胞容積比は前二者の如き一

定の傾向は示さず,変動が甚しい.しかしな

がら,多 くは稀突起屡質細胞のそれよりは大

である.なお,本/｣＼鯵質細胞周辺部の周囲隣

接組織は他の小鯵質細胞 ･星状惨質細胞 ･稀

突起豚質細胞などのダリ7細胞や,神経細胞

及び無髄神経 ･有髄神経その他血管などから

なっている.

家兎大脳皮質′｣＼惨質細胞の超微細構造は上

間

述の鶏雛大脳皮質′｣＼惨質細胞の像と本質的に

は何ら異なるところは見出し得なかった.(第

25図)

以上,三陸質細胞の特徴から,これらの細

胞の判別は容易であるが,時として星状鯵質

細胞 と稀突起屡質細胞との間には,その中間

型と思われる勝質細胞を見出し得る場合があ

る.

C)毛細血管

鶏雛大哨皮質毛細血管の形態は,内腔 (也

管腔)に面する内皮層 (endothelium),これ

を外側か ら被 う基底膜 (basementmem-

brane)及び核 (内皮細胞核)の 3要素から

なっている.その他に,屡々 pericyteが見

られることもある.内皮層内には小数の略 々
0

1000- 2000A 大の小空胞 (vesicles)がみ

られる.毛恭田血管の周囲はグリア細胞の細胞

膜 と直接接してお り,perivと..SLY-Llla⊥･spaceは

全 く存在しない.毛細血管 と最 も関係のある

ダl)7細胞は星状鯵質細胞であり,このもの

の胞体は,毛細血管を終足によって囲焼して

お り (血管周囲終足 perivascularendfeet),

この形態が即ち後述の血液 ･脳関門の基本的

構造 と推定される.

家兎大脳皮質毛細血管及び毛細血管周囲隣

接組織の超微細構造は,鶏離大脳皮質におけ

る像と本質的に何 ら異なるところはない.(第

22図)

d)Neuropil

この部分の超微細構造については,鶏雛大

脳皮質.家兎大脳皮質との間には所見上の相

異は特に認められない.即ちこの部分は,無

髄神経 ･有髄神経の各線維,神経細胞の横状

突起や星状惨質細胞の突起などが極めて複雑

に混在しているのであるが,内部構造は少数

の mitDchondria･smallvesicles･smallgran-

ulesなどからなる無構造に近い形態を示すた

めに,屡々その同定は困難な場合が多い.

2. 電撃群

a)電撃 1回30分後の所見

鶏雛大脳皮質神経細胞では,極めて軽度な
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がら核質内 chromatin頼粒は減少あるいは凝

集傾向を呈し,僅かに細胞質に比して核内電

子密度は低下する.核孔の変化は明らかでは

ないが,時としては 1500-2O00Å 大に関大

傾向を示す場合がある.核膜は凹凸を増すが

極めて軽度であ り,明らか でない場合 もあ

る.核小体の変化 も明らかでない,細胞質内

では,粗面小胞体RNA顧粒は一般に増加傾

向を示し,一部膨化した額粒 もみられるが全

体としては胞体の電子密度を増している.粗

面小抱休膜は,ところどころ不明瞭になる傾

向は見られるが,まだその基本構造をよく保

っている.滑面小胞体及び Golgi体は,もと

もと対照像でも少ないので電撃時の変化につ

いては明らかでない.屡々認められる胞体内

小空胞の出現は Golgi小胞の変型とみるか.

滑面小胞体の変型とみるかは不明である.

mitochondriaは cristae配列の乱れ或いは崩

壊 ･消失する一方,限界膜 ･基質 (matrix)

の濃染像が観察された.細胞膜には殆んど変

化がみられない.(第 4図)

家兎大脳皮質神経細胞にみられる変化は,

略々鶏雛大脳皮質神経細胞の所 見に準ず る

が,一般に核の変化はさらに軽度である.即

ち,核質内chromatin額粒の変動は極めて軽

微であ り,核孔の関大 も明らかでない.しか

し内 ･外核膜間隙は不明瞭 となり,細胞質と

の魔界がぼんや りして くる.かつまた核膜は

ところどころ部分的高電子密度を呈する像 も

認められる.細胞質では Golgi小胞が梢々拡

大し数を増し,Golgi薄膜間隙の関大傾向を

認めるが,これは鶏雛では不明であった所見

である.mitocllOndriaの matrixは低電子密

度を示したが,この点は鶏雛の場合と対照的

な所見であったが,その他については全 く鶏

雛にみられた所見と一致した.(第 9図)

鶏雛大脳皮質惨質細胞では.星状謬質細胞

にのみ時 として次の如き変化をみとめた.那

ち,胞体内に小空胞 (smallvesicles)の出

現 ･増加傾向を認めるとい うことである.そ

の他には特に変化はみられなかった.稀突起
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腸質細胞 ･小鯵質細胞には何らの変化も認め

られない.

家兎大脳皮質豚質細抱の変化は鶏雛におけ

る所見と全 く同様である.即ち,星状惨質細

胞における小空抱の出現や増加傾向の所見の

みで,他の二屡質細胞には全 く変化がみられ

ない.

鶏雛大脳皮質毛細血管では,内皮層の小空

脂 (pinocytoticvesicles)が若干の増加傾向

を示し,その際に同じく内皮層内に略々 150
0
A大の微細頼粒の出現傾向が認められる.内

皮層の厚さが時として変化する場合 もみられ

るようであるが,対照例においても内皮層の

厚さは一定していない場合が多く,従って陽

性所見とは云い難いであろ う.

家兎大脳皮質毛細血管の変化も鶏雛におけ

る所見と全 く同様である.

b)電撃 5回30分後所見

鶏雛大脳皮質神経細胞では,核質内 chr0-

matin頼粒の減少あるいは凝集傾向は,電撃

1回に比しさらに著明となり,核は胞体に比

し明詞にみえる場合がある.核膜の凹凸化は

時として増強される場合もみられるが.一般

に 1回の場合と大差はない.核孔の関大は梢
⊃̀

々明らかになり,時として 3000A 大あるい

はそれ以上に関大する場合がある.細胞質で

は粗面小暇体RNA額粒の膨化 .不明瞭化の
=l

傾向を示すが,100～150A大の小額粒の増加

などがみられた.全体 としては電撃 1回の場

合と同様,胞体の電子密度を高めている.し

かし中には胞体の電子密度が低下していると

思われる細胞も時としてみ られ る場合 が あ

る.胞体 内に層 々増加傾向を示す小空胞と

Golgi体との変化については家兎に見られる

如 くに明らかでない.mitochondria では,

cristaeの崩壊 .消失,時 として空胞化を示す

とい うそれらの所見は,電撃 1回の所見に比

し若干増強され,かつまた基質濃染像 ･淡明

像を呈する mitochondriaが屡々混在してい

る.細胞膜の変化は明らかでない (時にみら

れても軽度).(第 5図)
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家兎大脳皮質神経細胞の変化は,電撃 1回

の場合 と同様,鶏雛大脳皮質神経細胞の変化

に準ずるが, 1Lg]電撃では不明であった核質

内chromatin額粒の減少あるいは凝集化の傾

向が認められる.核膜の凹凸化の傾向も明ら

かとな り,内･外核膜間隙の不明瞭像,核膜の

ところどころ部分的に高電子密度を呈する部

分も同様に認められる.しかし鶏雛の場合に

見られる様な核孔の関大像は屡 々不 明であ

る.細胞質では,粗面′｣＼胞体はなお一部で基

本構造をよく保っているが,他部ではその膜

構造が不明瞭化し,あるいは胞体間隙が関大

する.RNA顛粒の膨化が明らかとなり,蛋

撃 1回の場合に比し,100-150A大の微細額

粒の増加傾向は著明でない. mitochondria

には cristaeの崩壊がみられ,一部空胞化も

みる.基質は一般に淡明像を呈するが時 とし

て濃縮像を呈する mitochondriaの混在を認

める場合 もある.Golgi小胞の増加は,電撃

1回の場合に比し特に増加傾向はみられない

が,Golgi薄膜は屡々不明瞭化し,Golgi嚢

は部分的に拡大像を呈する場合 もみられる.

然しその膜構造は不明瞭化する傾向がある.

胞体の電子密度は,増加傾向を示す場合が多

くみられるが,反対に減少傾向を示す細胞 も

みられ,両者が混在する傾向がある.(第 10

図)

鶏錐大脳皮質鯵質細胞の変化は,電撃 1回

の場合と同様,星状鯵質細胞にのみみ られ

る.即ち.胞体内小空胞の増加傾向であ り,

1回の場合より若干増強されている.

家兎大脳皮賀伊賀細胞の変化も鶏雛の湯合

にみられた変化に準ずる.即ち星状屡質細胞

の胞体における小空胞の増加傾向の所見であ

る.(第19図)

鶏雛大脳皮質毛細血管の変化は電撃 1回の

場合に既に見られた内皮層における小空胞の

増加傾向.及び 150A大の微細額粒の出現 ･

増加傾向であるが, 5回ではこれらの所見が

明らかに増強されていた.

家兎大脳皮質毛細血管では,鶏雛の場合に

間

みられた所見に準ずる.

C)電撃10回30分後の所見

鶏雛大脳皮質神経細胞では,核質 内の

chromatin額粒の減少あるいは凝集傾向に基

ず く核内電子密度の低下は電撃 1･5回の場

合に比して更に増強し,核膜の凹凸化は時と

してさらに著明とな り,核孔も2000-3500Å

大あるいはそれ以上に関大する場合がある.

細胞質では粗面小胞体の胞体膜が不明瞭化あ

るいは萌壊し,胞体間隙の疎開化の傾向は著

明となる.RNA顧粒の膨化や不明瞭化が 1

･5回の場合に比しさらにす みゝ,RNA額

粒の分布も粗とな り,全体として胞体の電子

密度が減少し,核 ･細胞質共に明調を呈して
0

くる場合が多い.然し,中には 150A前後の

小額粒の出現 ･増加傾向を示す細胞 も時 とし

て認められる.また胞体内には小空胞あるい

は大空胞の出現をみることもあるが,Golgi

体や滑面小胞体 との関連については不明であ

る.mitochondriaは,全般的に crislacの崩壊

･消失 ･空胞化が目立ち,基質は一般に淡明

像を呈し,時には濃染像を呈するものもみら

れた.また,細胞膜は時として凹凸を増し,

ところどころ不明瞭像を呈する場合も稀に見

られた.(第 6図)

家兎大脳皮質神経細胞の変化は鶏雛の場合

と略々似た所見を呈するが,鶏雛にみられる

ほどの強い変化ではない.しかし, 1･5回

の場合に比して明らかに変化は増強されてい

ると思われる像に接し得 る.即 ち,核質 内

chromatin願粒の減少 ･凝集傾向,核膜の 2

重膜構造の不明瞭化,および細胞質における

粗面小胞体の抱体膜の不明瞭 ･崩壊像,胞体

間隙の関大RNA顧粒の膨化と減少,あるい

は Golgi膜の不明瞭像,Golgi小胞の増加,

Golgi嚢の拡大や不明瞭像など,胞体内小器

官の変化像をみることができる.(第11図)

鶏雛大脳皮質屡質細胞の変化は, 1･5回

の場合と同様,星状屡質細胞にのみ所見を見

出すことができる.即ち,胞体内小空胞の増

加であ り,時 として胞体内に 丘lament様物質
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のみられる場合がある.これらの変化は,1･

5回の所見に比して明らかに増強の傾向を示

している.

家兎大脳皮質豚質細胞の変化は鶏雛にみら

れた所見に準ずる.即ち,星状勝質細胞の胞

体内における小空胞の増加傾向であり,鶏雛

の場合と同様, 1･5回の場合に比して増強

の傾向を示す.時 として胞体内に丘1ament様

物質がみられる場合があるが,それ も鶏雛の

場合と同様である.小鯵質細胞には何ら変化

をみない.(第26図)

鶏雛大脳皮質毛細血管の変化は,電撃 1･

5回の場合と同様,内皮層における小空胞の

増加と 150A大の微細頼粒の増加傾向である

が, 1･5回の場合に比してこれらの所見は

増強されている.なお,毛細血管を囲槙する

星状屡質細胞の足 (perivascularendfeet)は

若干その容積を増す傾向を示すことがある.

家兎大脳皮質毛細血管では,鶏雛の場合と

略々同様の所見である.1･5回に比して増

強の傾向を示すが,鶏窮の場合 と全 く同様で

ある.(第20･23･24図)

d)電撃10回90分後の所見

鵡雛大脳皮質神経細胞では,核質内 chr0-

matin額粒の減少あるいは凝集傾向に基ず く

核内電子密度の低下は,電撃 10回30分後の

それに比し軽度とな り,時 としては む しろ

chromatin頼粒の増加傾向に伴ない,核内電

子密度の減少傾向は若干回復しっ あゝること

を想定し得る如き像に接し得る場合がある.

核膜の凹凸化や核孔の関大像 も,30分後のそ

れに比し明らかに軽度 とな ってい る.しか

し,最 も印象的な所見は,粗面小胞体の胞体

膜の崩壊 ･不明瞭化像及び胞体間隙疎開像の

復元(或いは正常化 ?)を想定せしむる如き所
⊂l

見であ り,100.-150A 大の微細頼粒,およ
0

びさして明らかではないが 200ノ-300A 大の

RNA頬粒の増加傾向の所見である,滑面小

胞体並びにGolgi体の変化については明らか

ではない.mitochondriaでは cristaeの崩壊

はなお軽度に認められ,限界膜 ･基質ともに
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濃染像を呈している mitochondriaが多 くみ

られる.

家兎大脳皮質神経細胞の変化は,鶏雛の場

合に見られた変化に準ずる.即ち,電撃10回

30分後の変化に比して全般的に梢々軽度であ

り,回復過程を想定せしむる如き像を呈して

いる.Golgi体の変化は,10回30分後のそれ

に比して軽度であり,その他核膜 ･粗面小胞

体などの変化は,10回30分後のそれに比し軽

度であるが,一般的に云って鶏雛にみられる

程の差異は認め難いようである. mitochon-

driaの変化は特に明らかでないが,核膜の周

辺部に集る傾向を有する場合がみられた.(第

12図)

星状謬質細胞及び毛細血管の変化について

は,鶏雛 ･家兎両者とも,電撃30分後のもの

に比し,特に所見上の差異は認められない.

e)電撃10回5時間後の所見

鶏雛大脳皮質神経細胞では,核質内 chr0-

matin額粒の分布は略々均等で,対照無刺激

群に近い.核膜の凹凸化や核孔の関大 も,電撃

10回30分及び90分のそれに比し明らかに軽度

である.粗面小胞体の膜構造の不明瞭化もか

な り軽度 となり,胞体間隙疎開像も屡々認め

難 くなって来る.RNA顛粒は,電撃10回30

分 ･90分後の場合よりは,更に若干増加傾向

を示すが,対照群に比し胞体の電子密度はな

お低下している.しかし膨化傾向を示すRN

A頼粒は殆んど認められない,滑面小胞体 ･

Golgi体の変化は不明である.mitochondria

では cristaeの崩壊,基質淡明像,濃染像が

混在しているのがみられる.

家兎大脳皮質神経細胞の変化も,鶏群の場

合にみられる如き所見に準ずる.核の所見も

対照群に比して殆んど差異がみられない.核

膜の 2重膜構造が梢々不明瞭を呈する所見の

みである.小胞体の胞体膜の不明瞭像や胞体

間隙疎開像は殆んどみられず,RNA頼粒の軽

度増加,mitochondriaの cristae崩壊をみる

が,Golgi体の変化はみられないかまたは不

明瞭である.細胞膜の凹凸化の傾向は特に認
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められない.しかし,これらの回復像を思わ

せる所見は,鶏雛の場合に見られる程には著

明でない.(第13図)

鶏雛大脳皮質鯵質細胞の変化 としてみられ

るものは,星状屡質細胞だけであるが,電撃

10回の30分 ･90分の場合に比して特に差異は

認め難い.

家兎大脳皮質鯵質細胞の変化についても鶏

群の場合 と何 ら変らない.

鶏雛大脳皮質毛細血管の変化は,電撃1L)回

の30分 ･90分後のそれに比 して明らかな差異

は 認 め 難 い.家兎大脳皮質毛細血管の変化

も,鶏雛の場合にみられた所見に準ずる.

f) 電撃10回12時間後の所見

鶏雛 ･家兎両者の大脳皮質神経細胞の変化

は電撃10回 5時間後の場合の変化と特に差異

は認め難い.星状謬質細胞及び毛細血管の変

化も鶏凝 ･家兎の両者について,電撃10回 5

時間後の変化との間に差異は認め難い.(第14

図)

g)電撃10回2-4時間後の所見

鶏雛大脳皮質神経細胞では,核質内 chr0-

matin頼粒の減少傾向や凝集傾向は極めて軽

度に認められる場合 もあるが,大部分のもの

は対照像に近い.核孔の関大像や核膜の凹凸

化の傾向も同様に認め難い.粗面小胞体は胞

体膜が時 として不明瞭像を示す場合 もあ る

が大部分のものは良 くその基本構造を保ち,

かつまた胞体間隙の疎開は認め難い.比較的

に特徴的 と思われる所見は,殆んど大部分の

mit∝hondriaの基質は漢染像を呈してお り,

さらに cristae構造の充実 した比較的小型の

mitochondriaが 多数みられることであ り,

RNA頼粒は若干増加傾向を示 し,胞体内電

子密度を増強せしめている所見である.

家兎大脳皮質神経細胞の変化も,略々鶏群

の場合にみられた所見に準ずる.即ち,核質

内 chromatin顧粒の分布は略々均等であ り,

核膜は対照群にみられたように,明らかに 2

重膜構造を呈する.核孔関大や核膜の凹凸像

は殆んど認められない.粗面小胞体は基本構

問

造を良 く保ち,RNA頼粒の膨化像はみられ

ず,増減 も明らかでない.G｡lgi体にも変化

は殆んど認め難い. mitochondriaのみは,

時に cristaeの崩壊 ･不明瞭像を示し,また

基質の電子密度 も必ずしも対照像にみられる

ように一定 してはいない.(第15図)

星状屡質細胞 ･毛細血管の変化は,鶏雛 ･

家元の両者において,電撃10回の30分 ･90分

5時間 ･12時間後の場合に比して一般に軽度

である.即ち,星状鯵質細胞の胞体内におけ

る小空胞の増加,時 として認 め られ る Bla-

ment状構造を示す物質の出現, 毛細血管周

囲終足の膨化傾向などの所 見が軽度 となる

か,または認められない場合がある.毛細血

管像についても同様で,内皮層内の pinoc),-

toticvesiclesの増加傾向や,内皮層内への微

細額粒の出現像は明瞭性を欠いて くるのであ

る.

h) 1日2回･7日間電撃施行の 30分後の

所見

鶏雛大脳皮質神経細胞では核内電子密度の

低下,核膜の凹凸化,核孔の関大像の所見を

得た.細胞質内では粗面小胞体の膜構造の不

明瞭化の傾向及び胞体間隙疎開化の傾向を認

めた.かつまた胞体全般に亘って/J＼空胞の出

現 ･増加傾向も観察され た.mitoch0ndria

ではcristaeの崩壊 ･消失,時としては空胞化

がみられた.RNA頼粒は屡々膨化傾向を示

し,減少する細胞のみられる場合 もあるが全

体 としては増加する場合が多 く,従 って胞体

の電子密度は増加の傾向を示した.滑面小胞

体や Golgi体の変化は明らかでない.細胞膜

は時 として凹凸傾向を,示す場合 もあるが,一

般的に云って特に変化は認め難い.

家兎大脳皮質神経細胞の変化も,略々鶏雛

の場合にみられた所見に準 ず るが,一般 に

Golgi体の変化を除けば,鶏群にみられる程

に著明な変化はみられない.(第16図)

星状謬質細胞及び毛細血管の変化は,鶏雛

･家兎両者の大脳皮質においては,前述の電

撃 1･5･10回後の場合にみられた所見 と大



実験的療撃脳の電子顧徴鏡的研究

差はない.

i) 1日10回･7日間電撃施行 30分後の所

見

鶏錐大脳皮質神経細胞の変化は,1E]2回

･7日間電撃施行の場合にみられた所見と略

々似かよっているが,RNA額粒は減少し,

核膜の凹凸化,二重嘆構造の不明瞭像,その

他粗面小胞体などの変化の程度は一層著明で

ある.

家兎大脳皮質神経細胞の変化も鶏雛の場合

にみられた変化に略々準ずるが,みられる変

化は鶏雛の場合よりも一般に軽変である.(第

17図)

星状謬質細胞及び毛細血管の変化は,鶏雛

家兎の両者の大脳皮質において同様にみられ

たが,変化の内容は電撃10回30分後の場合と

殆んど同じであ り,梢々増強されているかの

如き印象をもつに過 ぎず,星状陸質細胞では

細胞喋の断裂･萌壌像はみられず,さらに毛細

血管においても内皮層の pillOCytOticvesicle

の増加を認める以外, その厚さや電子密度に

著明な変化は認められなかった.しかし,星

状謬質細胞の血管周囲終足は屡々浮腫様に塵

張し,この際血管内皮層の稀薄化 (?)が認

められる.(第21図)

考 接

痩撃脳の組織病理学的検索については,今

日までに剖検例や動物実験に関する多数の研
1)～29) 65)

究者の業績があり,本邦においても渡辺 ･前
66) 67) 68) 69) TO)

田 ･雨宮 ･荒木 ･宮下 ･兼谷らの報告に接し

得る.

ところで近年,電子顕微鏡の形態学への導

入は従来の古典的組織学的知 見に訂正 を求

め,未解決とされていた諸問題に解明の手掛

りを与 える ところ となったことは既に述べ
71)

た.Richardsの報告以来,続々となされてい

る中枢神経組織に関する報告をみても Palay
30) 32) 73)74)88)

& Palade,Luse,Hartmann, Schultz,May-
75) 115)116) 31)77) 79)80)

nar°& Pease,Sj6strand, Hess,Niessing,
Sl)S2)

Robertson,その他多数の業績がある.本邦
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33)34)39)40) 52) 42)43) 46) 45)

においても本陣 ･安保 ･山本 ･藤田 ･福田
44) 47)48) 84) 85) 86)

･伊沢 ･小泉 ･吉田(≡)･吉田(教)･佐藤 ･
87)

高畑ら多数の業績に接し得る.

さて.そこで従来の実験的痘撃昭に関する

組織病理学的所見を振 り返ってみると,変化

あ りとするものでは chromatolysis･陰影像･

塵張像 ･空胞変性 ･pyknosis･萎縮などの神

経細胞の変化を主とするものと,血管周囲腔

拡大や血管周囲組織の髪粗化 ･血管の うっ血

などの血管の変化を主 とするものとに分けら

れるようであ り,概してグリア細胞の変化に

ついての記載は少ない.そこで,これらの問

題を電顕的レベ/レで再検討しようとして本研

究を試みたのである.

電顕検累では生体固定が必要条件であり,

かつまた数秒以内に組織を固定液に入れるこ

とが望ましい.それ故,頭蓋骨が薄 くて柔ら

か く,数秒以内に組織採取の可能な幼若鶏雛

脳を研究対象として先ず選 んだ .そ して最

初,連続10回電撃を行なったその大脳皮質神

経細胞について検来し,核物質の変動,核膜

核孔などの核の変化と胞体内小器官 (organ-

elles)の変化,殊に粗面′｣＼胞体及びRNA額

粒の変動や mitocllOndriaの変化について若

干の所見を得た.そして酵 素担体 としての

nlitochondriaの変化,細胞質内の膜構造 (粗

面小胞体を指す)とRNA顧粒 との相関々係

から,核酸代謝 ･蛋白代謝の変化を想定して
62)

すでに発表した.その後更に電撃回数と細胞

内微細構造の変化との関連について追究を進

めたのであるが,主として電撃後の時間的推

移を観察するとともに,晴乳動物脳について

の検索の必要性を感じ,家兎の電撃実験に力

を注いだ.更に前回発表の鶏離脳の所見は,

methacrylate包埋資料のものについてであっ

たが,今回は新しい Epon包埋も採用した.

また,今回は神経細胞の観察に止まらずグリ

ア細胞 ･毛細血管の観察も合せて行なったこ

とは既述の通 りである.

ところで我々の光顕検累 に関す る限 りで

は,鶏雛 ･家兎のいずれにおいても,電撃群
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変 化 の 内 容

本 間

(A)

神経細胞の変化

(B)

星状鯵質細胞の
変化

(C)

蓑 2 電 撃 脳 超 微 細 構 造

電 撃 回 数 (痘 撃 回 数)
と組織固定までの時間

l 窪 otmLa韻 居 減少)

⊇核質 ･核膜の変化 i(凹突,融合,不明瞭像)
核 膜

l

核 孔 の 関 大

粗 面 小 胞 体
(胞体間隙関大,崩壊,不明瞭像_)
Golgi体
(増加,拡大,不明瞭像)

腰 詑質 .細胞膜の

R.N.A
類 粒

糸 粒 体

膨 化

増 減

1日 1日
1回電撃
30分 後

撃
後

鴫
分nU

I..I.-.

(±);≠ (+)?

÷ (±) ≠ (+)

+ ＼± )

i+ (≠)
(±)± (+)

】
± (±)F+ ｢+)

/ (/)!/?(ノ)?

clistae,限界膜
崩壊,基質電子密度の変動
空胞化,膨化,
萎縮,新生 ?

胞体内小空胞の出現,増加

(不明瞭化,崩壊)

核質 ･核膜の変化 (& 0芸競 贋,fka'譜 大)

細胞質 欄 胸膜の変化 (霜 野蒜諾起岩窟 ,nt禁若鮎 )

毛細血管周囲終足の変化 (諜農q'D緊鵠鮎 胞)

内皮層の変化 (造詣 還讐鮎)

毛細血管の変町 基氏膜.核及び p｡,i｡yt｡の変化

･非電撃群両者間に著しい差異は認められな

かった.しかしながら,電顕検索により既述

の如き所見が得られた.一言に して述 べ る

と,それ は細胞 内膜の膜構造の変化を主体

に,RNA額粒の変動や mitochondriaの変

化である.

いまそれらの所見を概括す ると表 2の通

りである.即ち鶏雛脳では核の変化として,

核 質 内 chromatin額粒の変動 (主として減

少), 核■孔の関大, 核膜の凹凸化傾向,及び

細胞質では,粗面小胞体 の膜構造 の不明瞭

化,時に消失,胞体間隙疎開傾向などの形態

変化,胞体内小空胞の出現 ･増加傾向とRN

A額粒の膨化傾向並びに顧粒の増減などの変

動,さらに mitochondriaの cristae構造の変

化や基質 (matrix)の電子密度の変動などで

ある.一方,成熟家兎脳においても,核質内

I

十 (+)l≠ (+)

± (-):+ (-)

± (+)≡+ (+)

ート

辛 (±)巨 (十)

(±) ± (+)

+ (+) + (+)

右側 ( )内は家兎における変化を示す,

chromatin額粒の変動 (主 として減少), 核

膜の凹凸化及び二重膜構造の不明瞭化,核孔

の関大)鶏雛の場合のように明らかでない),

また細胞質では,粗面小胞体の薄膜構造の不

明瞭化,胞体間隙の疎開傾向,RNA額粒の

膨化と頼粒の増減,および mitochondriaの

cristae構造の変化と基質の電子密度の変動な

どである.そしてまた,鶏雛 と同一の実験条

件下では鶏雛の所見に準じた所 見が得 られ

た.以上の所見は,鶏雛 ･家兎の種を異にす

る,しかも幼君 ･成熟 と相異なる生理条件下

における神経細胞に共通にみられた所見でも

ある.た ゞし若干異なる所見としては,鶏雛

脳で不明瞭あるいは観察されなかった Golgi

体の変化が,家兎脳では認 め られ, しかも

Golgi体の形態変化と胞体内に屡々出現 ･増

加する小空胞及び核膜の変化との間には,後
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変 化 陵 の 大 要

1日 1日 1日 1日
10回電撃 10回電撃 ･ 10Lpl電撃 10回電撃
30分 後 90分 後 5時間後 12時間後

≠ (十) ;肝 (+) ≠ (±) +

≠ (≠) 5≠ (≠) 十 (+) + (±)

≠ (+)? + (+)?喜+ (+)? ± (±)

00

福

+

)
+

≠ (+) + (±) -

+? (≠) 十?(+) ± (±)

1 日
10担l箭撃
コi時間後

l

+ .

＼＼ (＼) /Eid｣./_＼｣
(/) l - (一一) 一一 (-)

≠ (+) ≠ (+) ≠ し+) + (±)

｣+ (+) ≠ (+) + (±) ± (±)

日
30
7
.

＼ノ

回
岬
後

｢1

2
(
分

日
間間日

30
7

≠ (+) 鼎 ｢≠)

【 ≠ (+)?

十 (+) 批 (≠)

± (±) ≠ (≠)

/?(/)? ､ヽ (ヽ､)

(±) ≠ (+) 琳 (≠)

+ (± ) 十 (+) i ≠ (≠)

+ (+)

(±) ‡ + (-ト) + (+) ± (+) (±)

T?(+)? ? (?) 1? (?) ? (?) ? (?)

+ '+) + (+) + (+) + (+)? l (I_)

+

‥
C･･:
･1

･

(+) ≠ (≠)

(±)? i+?(+)?

(+) i ≠ (≠)?

≠ (甘 L) 十 十 (≠) i≠ (+) .≠ (十)

I?(+)? ±?(±)?】±?(?l :±?(?)l

左側は鶏雛における変化を示す.

述の如き或る関連が想定されることである.

かつまた,mitochondriaの変化の諸相が鶏雛

の場合 と必ずしも一致せず,時 として逆の関

係があるとみられたことなどである.

更にまた,上記の所見には.電撃回数の増

加に伴ない増強する傾向がみ られ た.しか

し,RNA頼粒の分布については,電撃 1匡Ⅰ

で増加し,10回では減少したが, 5回の場合

は増減 (主 として増加)がみられた.また,

電撃後の時間的経過を迫った実験では,鶏雛

脳の電撃10回30分後の所見と90分後の所見と

の比較では,僅か 1時間の間に既にかな りの

回復過程を想定させる像をみ る ことが で き

る.5時間後のものでは,対照群に比して軽

度の変化を示すにすぎず,かつまた12･24時

間後のものでは略々正常像に近い.家兎脳の

場合でも,略々同様のことが云い得るが,読

(=) + (-｣) ≠ (≠)

± ?̀(?) . +? (+)?

す変化は鶏雛の場合よりは若干軽度であるに

も拘らず,時間的経過については,回復過程

と想定される経過は鶏雛の場合より遅延する

傾向がみられる.

屡質細胞の変化は,鶏離 ･家兎の両者共に

星状惨質細胞の胞体と,その血管周囲終足に

おいて主変化像をみるが,稀突起屡質細胞 ･

小鯵質細胞には変化がみられない.即ち,星

状屡始細胞では,電撃 1回のものでは特に対

照群 との間に差異は認められないが, 5 ･10

回電撃及び 1日10回 7日間電撃のものでは,

明らかに胞体内に小空胞が増加 ･出現し,時

として fllament様構造を示す物質の出現 ･増

加の傾向がみられ,胞体容積 も若干増加の傾

向を示すもの 如ゝ くである.

毛細血管の変化についても,鶏雛 ･家兎の

両者の間に所見上の差異は殆 ん どみ られな
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い.即ち電撃 1回のもので,既に内皮層内に

小空胞 (pinocyloticvesiLlles)の出現或いは

増加の傾向をみる他,屡々小空胞周囲に限局

して微細な小額粒を認める場合がある.これ

らの所見は,星状鯵質細胞の場合 と同様,電

撃の回数を増すことにより増強される.

以上.電撃症撃動物脳の電顕所見を,神経

細胞の変化を中心に述べて来たが,次にそれ

らの所見について考察をしてみたい.

先ず,基本構造についてであるが,核喋の
30) 88)

二重膜構造は Paiay& Pa!ade,Harい-I._;mn

らによって発見されて以来,本邦において も
3r))

本陣によって確認された.さらに PEllay&
'34)89) 9･l)96)

Paiade.本陣,Watsonらは,外側核膜が細

胞質内に膨隆し,屡 々粗面小胞体の小胞体膜

に接続するなどの連続性を有し,かつまた内

･外核膜の電子密度の低い層 (核膜間際)が

小胞体の電子密度の低い内腔 に接続 す るな

ど,連続性をもつ ことを報告した.電子密度

の大なる内 ･外核膜の二層は,不定の間隔を

おいて欠損 し,この部が所謂 ′′核工′′である
91)

としたAfzeliusの報告に引き続 き,神経相胞
30)

の核における核孔の存在 も Palay良Palade
34)39)

によって報告され,本邦においても,本陣に
92)

よって確認された.Anderson& Beamsは

核孔を通 じて核内物質 と細胞質内物質 とが移
9u) 3Jl)

行 していると報告 し,大和 ･本陣 も昔経切断

後の chroiTiatOlysisに際 し確認している.核

物質は一般に D-N-A 蛋白か ら,核小体はR

NA蛋白から構成されていると云われている
93)

が,近年 Frensterらは分離核を電顕的に観

察 し,核を中性の Tris緩衝液で処理すると

RNA蛋白が抽出され,同時に核小体のみな
ロ

らず核全体に存在 した 100A前後大の頼粒が

多数消失することを見出した.我々の見出し

た核物質の変動による電子密度の低下 とい う

所見は,Chromatiil頼粒の減少あるいは凝集

傾向と表現したが,DNA蛋白がかな り化学

的に安定した物質であることを考え合せる時
93)

に,或いは Frensterらの認めたRNA蛋白

などと云 ったDNA蛋白以外の物質の変動を

問

意味するものでなかろ うかとい う疑問が生れ
95)

る.しかしRobertsonも指摘する如 く,0ー()｡1

固走時における核物質のlossとい うことも考

え,所見についての考察は浜重であるべきと

考える.

小胞体は細胞内で細網状構造を示す ことが
97)98)

Porterによって初めて発見され, endopias-

micreticulum と記載された.本邦に於いて
99).-101)

も渡辺により小胞体 と命名されたのである.

これは細胞体に広 く分布存在する網状薄膜構

造体で,胞体膜 と胞体腔からなっている.小

胞体には,胞体膜にRNA額粒を附着しても

つ型の小胞体 (粗面小胞体) と,RNA醇粒

をもたない小胞体 (滑面小胞体)との二型が

ある.前者即ち粗面小胞体,殊にその構成要

素であるRNA頼粒が蛋白合成の主役を演 じ
11,=')103)

ていることは Paiade&SiekewiL11らによっ

て指摘され,近年生化学的綻証を得るところ
1ui)

となった.粗面 ･滑面両小胞体の発生的 ･機

能的な関連についても, 2- 3の文献に接 し

得るが,なお不明な点 も少な くな く,今後の

研究に挨たねはなるまい.もちろん′｣＼胞体の

形態学 と2-′3の実験病理所見については,
100)101) 34)105) 99)101)

渡辺 ･本陣らの文献に接 し得る.渡辺は動物

に ピロカ/レビンを注射した際の搾外分泌細胞

の小胞体の変化を時間的に追求し,小胞体は

その機能状態の変化に応 じて形態を変えて行
l二Z7)

くものとしているし,Paladeも認めている.

我々の実験による電撃脳神経細胞の所見の

主体 とも云える変化は,粗面小胞体にみるこ

とが出来る.即ち電撃回数 の少 ない場 合で

は,薄膜構造の不明瞭化と共に胞体間隙の疎

開がみられ,RIhTA頬粒は増加 .膨化し,か

つ核膜や Golgi膜など他の胞体内薄膜構造 と

の闇に変化の関連性,従 って蛋白代謝の機能

克進が推定される.電撃回数の多い場合,あ

るいは連 日電撃継続の場合では,RNA穀粒

は減少 し,逆に核酸 ･蛋白質の代謝が低下す

ることが想定され る.
106) 107) 10S)

曽って,Bensley,Moussa,Lacy らと,1∂9) 110) 111)112)
Worley,Palade& Claude,Baker,高木らの
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問で清澄な論争がみられた Golgi体で ある
]13)114) 115)

が,Dalton& Fellix､Sj6strand& Rhodin,
115)

Sj6strand& Hanzonら.本邦においても本
33)39)39)105)

陣がその存在 と構造を明らかにした.さらに
34) 90)

本陣,大和らは 神経切断後の chromatolysis

の進行に際しては,Golgi薄膜の減少とGolgi

空胞の増大がみられ,次第に薄膜が緩疎とな

って禰慢性に細胞質内に拡が り,核の周辺部

のみならず細胞質全体に分散 し,dlrOmatO-

1ysisの極期以後は Golgi薄膜が増加し, 核

周辺のもとの位置に復帰し,次第 に敵蜜 な

Golgi薄膜の集積にかえると報告している.
121)

一方 Beckerらによれは,Golg主体はintoxica-

tlOn,狂犬病,脳幹 部の transsecこion･cold

injury･autol.ysisなどの種々の条件 に反応

し.その大きさを減じた り retisolutionなど

を起した りするとい う.Anderson らは,R

NA顧粒の増加をきたすとされている malG-

nonitrile投与実 験下の脊髄神経細胞では小

胞体の変化と共に Gc'1gi体は著明な形態変化
121)

を示すと報告している.さらに Beckel･らは

ラッテに実験的にヂィフテ リア脳炎を起 した

際の脳神経細胞の Golgi体の変化を観察し,

iysi-)St｡meとの関係について論 じているが.

lysosomeの膨化とGolgi薄膜 (Golgime1-1-

brane)の崩壊 消失の関連について述べ

神経細胞の形態変化が グリア細胞や毛細血管

の形態変化に優先するとい う.即ち,神経細

胞の形態変化が高度となるに至って始めて毛

細血管や neurogliaの構造自体にも部分的な

障害が見られるのである.我々が家兎脳にお

いて観察した Golgi体の変化は,Golgi薄膜

間隙の関大傾向.Golgi小胞 の増加傾 向,

Golgi嚢の拡大であったが,これらの所見が

電撃回数に比例して増加され,核膜の凹凸化

や粗面小胞体の胞体間隙疎開傾向などと,変

化の進み方に関連性がある様に思われる.ま

たこの構造が不明瞭化し,崩壊 ･消失の像を

呈する以前では概 してRNA頼粒が増加の傾

向を示したが,malononitrileと Golgi体の
117)

変化との関連を考える際に,Golgi 体そJjも
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のにRNA頼粒が含まれておらず,蛋白合成

が行なわれているとは思われないが, Golgi

体の形態の変化がRNA代謝の変化の一端を

示すことか も知れないと想定され,興味ある
1011

ところである.

最後に mitoごhondriaについてであるが,

mitochondriaは小胞体と小胞体との間や.時

として核周辺または Golgi野に隣接して存在

す るな ど,細胞質 内に広範な分布を示す.
llS)119)

mitoch0ndria の構造については,Palade,

120) 115)
Sj6strand.Sj8strand& Rhodin,Sj6strand

122)
& HllnZOn らの記載があ り,神経細胞 の

3∩)

mitochondriaについてもPa]ay& Palade,本
241さ9)

降らの記載がある.即ち,基本構造は三層性

(所謂 2重膜)の限界膜 と竹の節状または梯

子状 と表現される内部構造からなっている.

cristaeと限界膜 との間の 関係については,

彼らの闇になお意見の一致はみ られ ていな

い.近年, mitこ)Chondriaに諸種の細胞内酵

秦,就中酸化酵素として重要なコ/＼ク酸脱水

素酵素及び cytochrom C 系酸化酵素などの
118)123)124) 125) 126)

存在が明らかになった.Watso_1,Siekewitz

らによれば,二重膜に cytochromeC系酸化

酵素があり,Kl･ebs回路と酸化的燐酸化に関

する酵素があると云 う.即ち,mitochondria

では限界膜 ･cristaeなど二重膜構造を有する

部分.就中 cristaeが酵素活動の場であると
123)

推定されている.Witterらは mitochondria

の形態変化とATP-ase活性の変化の関連を追

求している.

ところでmitochondriaの形態学と2-3の
124) 34)

病理所見については,高木 ･本降らの研究が

みられるが,近時は神経切断 ･脳外傷 ･脳浮

塵 ･脳脱水などの条件下における mitochon-

driaの形態的変化を示した報告もみられるよ

うになった.即ち,限界膜の濃染 ･淡明 ･崩

壊像,cristaeの偏心性 ･崩壊 ･消失像,ma-

trixの濃染 ･淡明像,その他膨化 空胞化な
128)

ど多彩な所見である.しかし Witlerはmito-

chondriaの形態変化が媒質の濃度により強 く

影響されることを明らかにしている.即ち,
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低張液では Ⅱlitochondriaは径を増し,基質

が明調化し cristaeが′卜胞状とな り,高張液

では径を減 じ,基質は濃縮 す る と云 う.
129)

Sj6strandも低張液で mitochondriaの膨化と

基質 の明詞化が起ることを明らかにしてい

る.従って,酵素担体としてのmitochondria

の形態変化を論ずることは,細胞代謝過程の

変化を知る指標として重要であるが,充分慎

重を要するものと思われる.

我々の実験においても,核構成要素と細胞

質構成要素の示した所見は,鶏雛 ･家兎脳の

問て殆んど似ていたにも拘らず, mitoch〇n-

driaの変化の様相は一致しないはか りか,屡

々正反対の所見もみられた.このことからし

ても,mitochondriaの変化が実際に起ってい

ることは略々異論はないと思われるが,変化

の意味づけは必ずしも容 易では ないで あろ
34) 90)

う.本陣 ･大和らは, Nissl小体の回復期間

中に多数の mitochondriaが新生する事実を

指摘しているが,我々も電撃重積の場合の回

復過程にお ､ヽて crisはeが充実し,小型で基

質の濃染を示す所謂新生を想定される mito-

chondriaが,核周辺部に比較的多数出現する
130)

のをみた.一方,山田によれは, mitochon-

driaは粗面小胞体 と位置的に密接な関係があ

り,RNA顧粒で行なわれる蛋白合成 と小胞

体への放出に際し,エネルギーの供給に与か

るとし,自由粒子としてRNA額粒 も自由蛋

白の合成に与かるとい う.我々も mitochon-

driaの変化と粗面小胞体,特にRNA頼粒の

変化との間に一連の関係のあることは既に指
62)

摘したことである.

次に神経細胞漠についてであるが,これは
I

厚さ約80A前後の限界膜からなってお り,隣

接周囲組織を境している.また,神経細胞膜

は突起の起始部で屡々神経線維の軸索膜に接

続している.細胞膜の形態変化についての記
87)

載は少な く,僅かに高畑が電撃重積の場合に

破綻を示すと報告しているに過ぎない.我々

の実験条件下のものでは,僅かに凹凸化の傾

向と,時 として境界不明瞭像を呈したに過ぎ

問

ず,破綻の所見はみられなかった.

次に屡質細胞について述べよう.星状屡質

細胞 ･稀突起屡質細胞両者の電顕検索の同定

に関してはHartmann& FarquhartとLuse

& Dempsy両者 との間に全 く相反する対立し

た見解があ り,今 日なお議論が くり返されて

いる. 即ち,Hartmann らのい う astrocyte

は,Luseによれは oligodendrocy[eであ り,

Luseらのい う astrosyteは Hartmann らの

oligodendrocyteに相当するのである. しか
46) 39)

し,藤田 ･本陣らは Luseの同定は病的資料

を基礎にしたものであ り,かつまた bichro一

mateを用いるなど固定上に難点があるとし,

Hartmannの見解は理論上でも無理がなし､と
39)

している.本陣の同定もHartmannの見解が

正しいことを示してお り,本邦 においては

Hartmannの見解に賛同するものが多い.一
51)

方病理形態論につ いては Luse& Ilarris,
131) 132) 133) 134)

Gerschenfelrl" Torrach. Niessing,Evans,
52) 54) 35)

安保,石井,吉田らの脳浮腰その他に関する

研究業績がある.これらの研究者によれは,

伊賀細胞の脳浮塵における電顕所見は,星状

謬質細胞の変化を主 としてお り,就中血管周

囲を囲槙する星状 鯵質細胞 (perivasculal･

endfeeDに特徴的な所見がみられるとしてい
135)

る.しかし一方畠中は成熟猫の脳に食用油の

堅自動腺注入による実験的脳浮腫を作成し,そ

の脳組織の堕光顕微鏡的研究をしているが,

それによれは謬質細胞のみならず神経細胞 ･

髄鞘を含むすべての脳組織構成要素が関与す

ると述べ,また謬質細胞では星状 ･稀突起両

鯵質細胞共に浮腫に関係しているとい う.近
134)

時 Evansは大脳白質の電顕的観察を行ない,

脳浮腫の過程が継続すれば,結局屡質細胞の

dissolutionが起 り,また髄鞘が種々の程度に

崩壊し demyelinati()nが起るとしている.

我々の実験でも,星状惨質細胞の変化が主

体であり,胞体内に小空胞の出現 ･増加と胞

体容積の増加傾向を観察した.然し通電痩撃

柳 こ関し高畑が示したほどの著明なグリア膜

の破綻などの所見には遭遇しなかった.因み
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に我々の観察範囲では,神経細胞の変化が主

であ り,毛細血管の変化,次いで星状堺質細

胞の変化と,変化の程度が軽いと思われた.

しかし通電によるこれらの神経組織の構成要

素間で,いずれの変化が先行するかは明らか

でない.グリアに著変をみない とい うこと

は,グリア自体に変化が乏しいとい うことで

はなく,形態上の変化が乏しいことを先ず意

味する.即ち,たとえ代謝上で著明な変化が

あるとしても,形態的変化に対する耐容性が,

神経細胞に比し高いために,形態上の変化が

現われ難いのではなかろ うか.そしてまた,

たとえ清澄な代謝上での変化が起っていたと

しても,無構造な形態であるために形態的変

化を起し難いのではなか ろ うか .このこと

は,我々のインシュリンによる家兎の実験的
136)

;襲撃脳の所見が支持しているかと思われる.

即ち,電撃座撃に比して一般に神経 ･血管で

は強い変化像を示すが,グリアの変化は著明

でない.さらに,昏睡及び死亡直前の脳にお

いてさえも,この関係は明らかであったとい

う所見である.

最後に毛細血管の変化についてふれよう.

中枢神経系組織内における毛細血管は,血液

組織細胞間における物質交換の場である所謂

血液一脳関門として,電顕の発更に伴って近

時その研究の重要性が指摘されてきたもので

ある.

毛細血管の電顕的基本構造 については,
137) 138) 139)

Maynard,Schultz&Pease, 本陣,魚津ら

の業績に示される如 く,血管腔に面する内皮

層及びこれを外側から被 う基底膜 (basement

membrane),pericyteの3要素からなってい

る.基底膜は pericyteの外面及び内皮細胞と

pericyteの間に存在する.脳組織 (殊に大脳

皮質)内毛細血管の他の組織内のそれに比し

ての特徴は,結合組織を伴 う組織腔がみられ

ず,血管周囲は鯵質細胞の胞体よりなる所謂

脈管周囲終足 (per三vascularendfeet)によっ

て,直接かつ緊密に囲槙されていることであ

る.この血管を囲槙する屡質細胞の突起から
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成る組織 (glia膜)は,その大部分 (85%)

が星状鯵質細胞からな り,稀突起惨質細胞が

一部関与 してい る 〔Maynard,Schlutz&
137)

Pease).そしてこれ以外には,血管とneuron

を結ぶ構造や間隙は存在しないといわれてい

る.即ち,従来の光顕でい う Held氏腺管周

囲腔の存在は否定された形である.以上が血

液一脳関門の基本的形態であるが,中枢神経

系の所謂血液一脳関門の特性は,血管を直接

囲槙する神経謬質細胞 (殊に星状謬質細胞)

の突起,特にその限界膜の示す撰択的透過性

など,総合的 ･物理化学的 ･分子論的特性 と

い うことになるであろ う.
亡l

なお,内皮層内には 500.-1000A大の小空

胞構造が認められ,これは Paladeによって

注意され pinocy[oticvesiclesと提唱された.
130)

最近,山田は ATP-aseがpinocytoticvesicles

に局在することを電顕的に証明し,この系の
140ノ

代謝を考究しようとしている.Paladeによれ

は.pinocytoticvesiclesの豊富な出現は,血

管壁透過性の克進を意味するものであると述

べてお り,多数の研究者により支持されてい
53)

る.早石らも,実験的頭部外傷時脳浮塵に際

し,pinocytoticvesiclesの増加をみている.

いずれにしろ,内皮層が単なる血管腔の内面

の被覆層ではなく,活潜な機能を持ち,血管

壁の metabolism に重要な役割を果している

ものと解されよう.従 って この小空胞構造

(pinocytoticvesicles)が多数認められる内

皮細胞が清澄な代謝機構に関与していると見

徹し得よう.そして我々の実験において毛細

血管にみられた所見は,Paladeの指摘する血

管壁透過性の克進の像と解して良いのではな

かろ うか.この点に関する限 り,同じく通電

痩撃脳の電顕所見を報告している吉田,高畑

らの所見と全 く一致する.しかし,我々の観

察による限 りでは,時間的経過を追求した場

合に,神経細胞の変化像が殆んど回復し,略

々正常像を呈してくる時期においても,毛細

血管像は変化を残 している場合がみられた.

即ち,血管の形態変化の回復は,少な くとも



･つり - 本

神経細胞のそれよりも遅れていると云えるの

ではあるまいか.

以上,通電痘撃動物大脳皮質神経組織の形

態変化を神経細胞 ･グリア細胞 ･毛細血管に

分けて,それぞれ所見を検討 してきたが,衣

に総括的な考察を述べることにする.

まず,本実験所見の主体である神経細胞の

超微細構造の変化についてであるが,我々は

鶏離及び家兎とい う二種の異なった動物,し

かも幼若 ･成熟 とい う生理的にかなりかけ離

れた大脳皮質神経細胞の所 見 に もか ゝわ ら

ず,そこに極めて共通した細胞内成分の変化

像を認め得た.核膜の変化と粗面小胞体の変

化との関連性については,Watsonによって
141)

示された外側核膜 と′｣＼胞体の連続性,天野に

よって示された細胞分裂時における核膜形成

とノ｣＼胞体の関係,小胞体形成に核膜が参与す
100)

るとの渡辺の見解などによ り,核膜 と小胞体

とは発生的 ･機能的に相関関係があるとの見

解 より,両者間の同所見が了解 可能 となろ

う.*mitochondriaの変化と粗面小胞体の変

化との関連性については,mitochondriaが屡

々小胞体 と小胞体の間や Golgi体に隣接して

存在するなど,小胞体とは位置的分布につい

ても密接な関係を示すことが知られている.

かつまた,蛋白合成は主として粗面小胞体R

NA顧粒 (ribosome)を中心に行なわれるこ
102)

とは,既に Palade& Siekewitzらの報告,並

びに多数の電顕学者や神経化学者により認め

られているところである.この蛋白合成に際

し,mitochondriaは Krebs,T.C.A.-cycleを

介して関与することも諸種の研究から次第に

明らかにされつ ゝある.斯る知見を考え合わ

せると,我々の示した mitochondriaと粗面

小胞体 (RNA頼粒)との相関は,或る程度

*小胞体は細胞膜の細胞質-の陥凹によって生

ずる (形成する)とされており,小胞体あるいは
小胞体の変型体を介して核膜と細胞膜とは関連が

あるわけであり,核膜 ･小胞体 ･細胞膜の3著聞

にも機能的 ･発生的な了解関係があるわけである

が,細胞院については変化も余り認められていな
いので,他稿に譲ることにする.

間

理解できるところとなろ う.次に,Goigi体

の変化と小胞体の変化との関連酎 こついてで

あるが,粗面小胞体 とGolgi嚢とは電顕像上

で屡々連絡していることが認められているこ

とや,粗面小胞体がGolgi体附近で脱額粒 し

てGolgi小胞に移行するとの見解など,Golgi

体は発生的に小胞体の 1つの分化 したものと

考えることができる.斯る点から Golgi体 ･

小胞体両者の変化の相関関係の想定 も可能と

されるところである.さらにRNA額粒 と小

胞体膜 との結合は,必ずしも強固なものでは

なく,条件に応じてRNA顛粒は容易に脱頼

粒 した り,また逆に付着した りするものとも

解されている.この粗面小胞体と滑面小胞体
101)1_L'7)

とは相互に移行 す る との見解が,小胞体と

Golgi体の関連性を支持するであろ う.しか

しGolgi体そのものの細胞内における役割に

ついては,現在 2-.3の細胞について知られ

ているにすぎず,殊に神経細胞のGoigl体の

役割については未知の点が多 く,今後の研究

に供たねばならない.

胞体内における小空胞の出現については,
84) 67､t･

高畑 ･吉田ちも観察しているが,その意義に

ついては不明としている.我々の所見では毎

常認められ,それ相応の刺激に応じた形態を

示す もので,かなり重要 な所 見 と考 え られ

る.この構造の由来について,はたして電撃

によるものか,或いはノ＼工産物によるものか

とい うことが問題になろ う.電撃によるもの

とすれば,その可能性は細胞内構造,殊に小

器官の変形 とし得る場合が考えられ,その起

源は小胞体 ･Gc!gi体に求められると思われ

る.その他核膜 (外側核膜)や細胞膜に由来

することも考えられないこともないが,胞体

内に OsO4液によって固定されずに流されて

しまう新物質の産生によることは,その中空

胞の限界膜が明瞭に認められると云 う点でも

考えられないことである.Golgi小胞の増加

については既に述べたが,この増加した小空

胞が Golgi野を離れて胞体内に分散したもの

か,滑面小胞体の変形化したものか,あるい
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は粗面小胞体RNA頼粒が脱顛粒し,その膜

成分の変形とみるかはなお不明と云わざるを

得ない.しか し,いずれにしても小空胞の胞

体内への増加 ･出現は,pinocytosisの概念を

借 りれば,胞体自体の合 目的な形態変化とみ

なし得るであろう.即ち,pinocytosisによる

と原形質膜の連続性を破ることなく,高分子

物質を細胞内に坂込める訳であ り,事実 細胞

のグ/レコ-スやアミノ酸の吸収は,このよう

な機序で行なわれている可能性があるともさ

れている.しかし,pinocytosisが行なわれて

いるとすれば,この/J＼胞が原形質膜に近接し

て,あるいはその周辺から胞体内に列をなし

て去られる像があっても良い筈であるが,斯

る像には姦しなかった.即ち,殆んどが散在

性か不規則に,時 として集塊をなしてみられ

ることは,これらの考察をするに当 り,妥当

性を欠くかも知れない.一方近時 Rosenblu-
l_j.r.:, 42)

tll,山本らは 0ー04 固定は形質膜の ､､inf〇ld-

ing〝 を人工的 に断裂せしめ,本来は操構造

を呈する筈のものが,多数の小空胞 として現

われ,過マンガン酸カリ固定により,膜構造

として見出すことができるとしている.我々

の観察した小空胞もOsO4固定によるもので

あり,か ゝる点も考慈しなければならないで

あろ う.しかし若しそ うであるとすれば,小

空胞は infoldingまたは小胞体に一致した列

状の配列をみる筈であり,かつまた対照神経

細胞においても同様認められるべきである.

この点で,この所見は決して人工産物でない

ことを示していると思われるが,やは り細胞

内代謝過程に関与する実在の構造と考えるべ

きではなかろ うか.

これまでの間に現われた痘撃脳の電顕所見

に関する報告は, Myasishchev, Goldin&
144) 84)

Bobkovaらの報告と本邦における吉田(≡)･
R5) 83) 87) 8L3)

吉田(教)･見元 ･高畑 ･佐藤らの少数の文献
144)

に接するのみである.即ち,Myasishchevら

によれは,電撃 1回ラッテの大脳皮質神経細

胞では,電撃数分後から,核 ･細胞質ともに

granularelementaggregationが起 り,核膜
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は肥厚し,かつまた敏状を呈するとい ,ゝこ

れらの変化は 1週間続き,電撃により核蛋白

代謝がIJIJ進することが電撃の塩床効果と関連

があると結論している.我々の実験では電撃

10回の場合でも,24時間後には正常に復 した

が,その結果に比べ,彼の電撃 1回の場合で

も1週間続 くとい うのには些が疑義がある.
84)

電撃家兎に関する吉田の報告によれば,電撃

1回で粗面′｣＼胞体の増加,RNA顧粒の増加,

粗面小胞体と滑面/j＼胞体の移行,滑面小胞体

の Golgi体様の変化,粗面小抱体薄膜構造の

関大,及び mitochondriaのcristaeの偏心性,

matrixの低電子密度,膨化などの所見を観察

してお り,これらの所見は tonicstate･痩撃

準備期･痘撃後の時期の如何により,それぞれ

それ相当の差異があるとしている.さらに,

彼は 5時間位で正常に復すると述べている.

我々の得た所見では神経細胞に関する限 り,

核の変化を除けはかな り一致 してい る.一
87)

方,高畑の電撃 ラッテの急性 ･慢性重積塵撃

実験によれば,連続 5回及び40回の急性実験

と, 1日5回 12日 (60回), 1日5回20日

(loo回)の慢性実験 とでは,電撃 3- 15時

間後の皮質神経細胞に概 して変化がみ られ

ず,高度重積の場合のみに細胞膜の不明瞭化

と細胞質内小器官 (orgallelles)の変化とが

みられる程度で,神経細胞の変化は少ないと

い う.また,彼は血管変化,殊 に血管周囲

glia の反応性変化がみ られ, この変化が

neuropjl の部分に波及す るな ど,一般 に

neuropilと密轟な関係をもつことが特徴的で

あ り,脳浮腫による病変としての見解を述べ

ている.そしてその脳浮腫病変が,ついには

神経細胞病変を招来するとい うのである.戟

々の所見,殊に神経細胞については,かな り

の差異をみる.即ち神経細胞において主変化

あ りとする立場 と,グリア細胞の形態変化が

主変化 (殊に血管周囲終足) とする立場であ

る.しかし,このことについては,一方では

電撃後30分 ･90分 と療撃経過の比較的早期の

所見であり,他方では主 として電撃後 3-15
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時間後の所見についての結果でもあ り,その

他 対象動物 ･通電条件 ･固定･包埋など諸条

件を異にしているなどが関係あるのかも知れ
142〕

ない.吉田(教)も胞体内organellesにみられ

る変化は, 5時間前後で可成 り回復するとい

ラ.我々も5時間経過後のものについてもか

な り回復をみた.この点からしても,神経細

胞の形態変化の過程にはかな り時間的要素が

関与しているものと考えられる.形態変化に

ついては,略々共通 した所見を得ている.然

し彼は毛細血管 ･グリア細胞 ･神経細胞各要

素間の変化を脳浮腫病変の所見と考えている

ものの如 くであるが,神経細胞病変が血管病

変K.始まる二次的変化であるとの一義的な考

え方には必ずしも賛同出来ない . 〝血管の変

化〝宇土 〝グリア細胞の変化〝声 〝神経細胞の変

化〝の如き変化過程が起るものと考えること
36)

が至当ではあるまいか.以上の他,最近佐藤

は電撃家兎の療撃実験で chorioidplexusの

電顕 像につ いて詳細に報告してお り,poly-

poidborderの先端部塵張,粗面小胞体間隙

関大,Golgi体の発達や vesicles,smallgran-

ulesの増加及び毛細血管におけるpinocytotic

vesiclesの増加などの所見から,血管透過性

に続 く細胞代謝克進の過程を示すものとの見

解を述べている.さらに彼は, diamox投与

実験の電顕像で,胞体内 vesicles,血管内皮

の pinocytoticvesiclesの出現憤向の減少な

ど,痩撃時と正反対の所見を得ている.

ところで我々の所見にみられる諸変化の中

心､は,結局はRNA額粒を核 とした核酸 ･蛋

白代謝にあると思われる.電気刺激の少ない

場合の回復は勿論であるが,刺激が多い場合

でも,それによって細胞が致命的傷害,換言

すればirreversibleな状態まで変化を受けない

限 り,電撃後の時間的過程において, mito-

chondriaや/J＼胞体薄膜構造の再生などが起

り,次第に正常状態の細胞に復するものと考

えられる.また,こうした形態変化回復の諸

相は,そのま 代ゝ謝変動 ･回復の過程を示す

ものとも考えられる.このことが,蛋白代謝

間

を主 とした代謝過程 とい う臨床上の治療効果

として現われるのではなかろうか.
145)146)

近年,Hyd6nらは神経細胞における蛋白代

謝が清澄であることを見出し,同時に電撃刺

激 ･聴覚刺激などの他 運動刺激 な どの後で

は,その刺激が穏かな場合には,それぞれ対

応する神経細胞の蛋白量が上昇し,激しい刺

激の場合には減少することを報告している.
78)

Brodskiらも,カエ/レの網膜神経節細胞の光

刺激による実験で,RNAは刺激30分後から

増加し始め 6時間で約 7倍に達 し, 6時間を

ピークに再び減少するとい う.これは生理的

刺激による神経活動の活潜化が,RNA量の

増加をひきおこすことを示 した もので ある

が,さらに彼らは生理学的刺激でも,激しい

刺激を長時間与えると,RNA量は減少する

とも報告している.即ち,神経細胞の活動が

たかまるに伴って蛋白合成が盛んになる.逆

に活動が障害された り,激しく消耗 させられ

た りすると,蛋白合成は減少する.つまり蛋

白合成の強弱はRNA量の多寡によって示め

される.このような知見は,我々の痘撃実験

における蛋白代謝と通電刺激との関係に関す

る考えをある程度支持す るのでは あるまい

か.

結 語

鶏範 (104羽)および家兎 (27羽)に通電

痘撃を惹起せしめ,その大脳皮質神経組織の

形態変化を電子顕微鏡のレベ/レで追究し,以

下の如き所見を得た.

1) 無刺激対照群では,神経細胞 ･グリア

細胞 ･毛細血管,そのほか髄鞘や neuropilな

どの正常像は,従来の知見と略々同様な形態

を示すことを確認した.

2) 主要変化は鶏離 ･家兎の何れにおいて

も,神経細胞にみられ,グリア細胞 ･毛細血

管の変化は軽度である.

3) 神経細胞では,核内クロマチン頼粒の

変動と核膜や核孔の変化があり,胞体内小胞

体 (殊に粗面型)の形態変化,Golgi複合体
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などの変化とともに, RNA額粒 の変動,

mitochondriaの変化なども認めた.

4) グリア細胞では,星状惨質細胞のみに

変化を認めた.即ち,胞体内小空胞の出現あ

るいは滑面小胞体の崩壊,Blament様物質の

出現,胞体膜の不明瞭像.血管周囲終足部胞

体の膨化などの所見である.

5) 毛細血管では,内皮層内小空胞の出現

(即ちPaladeのい うpinocytosisの克進を意

味する)並びに微細類粒の増加などの所見で

ある.

6) これらの変化は,電撃回数を増すに.つ

れて全体に増強する.また,痩撃終了後の時

間的経過では,90分後ではかな りの回復像を

示し.5時間後には軽度の変化を残すに過 ぎ

ず,24時間後には略々正常像に復する.

7) 神経屡質細胞 (星状)および毛細血管

(内皮細胞)の変化は,神経細胞の変化に比

べて軽度であ り,変化の出現 ･回復は時間的

にいずれ も神経細胞のそれに遅れる.

御指導ならびに御高閲を賜わった恩師和田教授
に深甚なる感謝の意を表 し,また格別なる御助力
を下さった小笠原講師にも厚 く御礼申します.戻
にまた,電顕技術の御指導を下された東北大学医
学部解剖学教室山本教授および弘前大第二解剖石
田助手に深謝の意を捧げます.

(本論文要旨は第16回東北精神神経学会,第 3
回神経病理懇話会,第34回弘前医学会総会並びに
第18回東北精神神経学会に発表 した.)
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men.Ed:Endotheritlm.p▼:pinocytoticvesicle.

fg:finegranule. Bm :Basementmembrane.

註)

写真 3- 6.(1%OsO +固定 ･methacrylate包埋

･無染色)

//I/8-26.(2%OsO 4固定 ･Epon包埋 ･水酸

化鉛による切片染色.(Millonig法)72)



28 - 本

写 真 説 明

(写真右下の scaleは 1,乙Lを示す)

第 3図 無刺激対照群鶏雛大脳皮質前頭部神経細

脂 (×24000)

第 4図 電撃 1回30分後の鶏雛大脳皮質前頭部神

経細胞 ･×24000).核質内｡hromatin顎粒の凝集傾

向,核孔の関大,粗面小胞体膜不明瞭化,RNA顎

粒の増加, mitochon〔lrLaの matrixの高電子密度

を示す.

第 5図 電撃 5回30分後の鶏雛大脳皮質前頭部神

経細胞 (×24000).核質内 chromatin額粒の凝集

化並びに減少傾向,核孔の関大,粗面小胞体膜不明

瞭化,薄膜間隙の開大化,RNA顎粒の膨化とその

増加を示す.

第 6図 電撃10回30分後の鶏雛大脳皮質前頭部神

経細胞 (×24000).核質内 chromatin顎粒の凝集

化,減少傾向,外側核膜の細胞質内-の膨隆,粗面

小胞体膜不明瞭化, RNA額粒の膨化,mitochon-

driaの膨化を示す.

第 7図 家兎大脳皮質の光顕像.paraffill切片,

thionin染色.A)は対照,B)は電撃10回例.両

者の間に明らかな差は認められない.

第 8図 無刺激対照群家兎大脳皮質側頭部神経細

脂 (×21000)

第 9図 電撃 1回30分後の家兎大脳皮質側頭部神

経細胞 (×21000)核膜の二重膜構造の不明瞭化,

外側核膜の細胞質内-の膨隆,RNA顎粒の増加傾

向,胞体内における小空胞の増加著明,mitochon-

driaのcristaeの崩壊を示す.

第1C図 電撃 5恒｣bC)分後の家兎大脳皮質頭頂部神

経細胞 (×21000).核質内chromatin額粒の凝集傾

向,粗面小胞体膜不明瞭化,薄膜間隙の開大化,R
NA顎粒の増加などを示す.

第11図 電撃10Fr.13O分後の家兎大脳皮質前頭部神

経細胞 (×21000).核質内 chromatin顎粒の凝集

化,核膜の凹突化,二重膜構造の不明瞭化,粗面小

胞体膜不明瞭化,薄膜間隙の関大,Golgi嚢の拡大･

不明瞭化,RNA顎粒の減少,大空胞の出現などを

示す.

第12図 電撃10回30分後の家兎大脳皮質側頭部神

経細胞 (×24000).核膜の二重膜構造の不明瞭像,

粗面小胞体膜間隙の関大像,mitochondraのcristae

の崩壊,mitoの核膜周辺部への集族傾向を示す,

第13図 電撃10回 5時間後の家兎大脳皮側頭部質

神経細胞 (×21000). 核膜の二重膜構造の不明瞭

像,RNA聴粒の増加傾向,mitochondriaのcristae

の崩壊,mitoの核膜問辺部-の集族傾向,Golgi小

胞の増加傾向などを示す.

第14図 電撃10回12時間後の家兎大脳皮質側頭部

神経細胞 (×21000). 核膜の二重膜構造の不明瞭

間

化,凹突化はみられるが,核質内 chromatin類粒の

分布,胞体内粗面小胞体膜構造その他RNA額粒の

分布などかなり対照像に近い.

第15図 電撃10回24時間後の家兎大脳皮質側頭部

神経細胞 (×28000).核膜は明瞭な二重膜構造を示

し,粗面小胞体膜構造も明瞭かつ,薄膜間隙の関大

はみられず,Go】gi体も正常であり,RNA類粒の

分布も対照に比L特に変化をみない.

第16図 1日2回 7日間電撃30分後の家兎大脳皮

質側頭部神経細胞 (×21000).核膜の二重膜構造の

不明瞭化,核孔 の関大,粗面小胞体膜不明瞭化,

Go]gi体の不明瞭像,RNA頼粒の増加傾向,mitoI

chondriaのcristaeの崩旗,mitoの膨化などを示す.

第17図 1日10回 7日間電撃30分後の家兎大脳皮

質側頭部神経細胞 (×24000). 著明な核膜の凹突

化,核膜の二重膜構造の不明瞭像,粗面小胞体膜不

明瞭化,薄膜間隙の関大,RNA顎粒の減少,mi･

tochondI･iaの cristaeの崩壊,Golgi小胞の増加な

どを示す.

第18図 無刺激対照群家兎大脳変質側頭部星状陽

質細胞 (×21000).

第19図 電撃 5回30分後の家兎大脳 ITk質側頭部星

状陽質細胞 (×21000).胞体内小胞の増加と細胞膜

の不明瞭化並びに崩壊像を示す,

第2C図 電撃10回30分後の家兎大脳皮質頭頂部星

状陽質細胞の毛細血管同国終足 (×180OO).胞体膜

の不明瞭像,胞体内filamenLoussubst;111Ce'Jの出現

傾向, mitochondriaの血管周辺部-の集族傾向な

どを示す.

第2)1図 1日10回 7日間電撃30分後の家兎大脳皮

質頭頂部星状謬質細胞の毛細血 管 周 囲終 足 (×

12000).星状搭質細胞の毛細血管周囲終足の膨化と

胞体膜の部分的破綻を示す.血管内皮層は稀薄化し

終足部周辺組織の圧排像がみられる.

第22図 無刺激対照群家兎大脳安質側頭部毛細血

管 (×15000).

第23図 電撃10回30分後の家兎大脳皮質側頭部毛

細血管(×26000).内皮層内小胞の増加と finegra-

nulesの増加を示す.

第24図 電撃10回30分後の家兎大脳皮質側頭部毛

細血管と,星状謬質細胞胞体の一部 (×21000).毛

細血管内皮層内小胞の増加と,星状陽質細胞胞体内

fibrous,fi】amentoussubstancesの増加,小空胞の

増加傾向並びに mitochondriaの血管周辺部-の集

族傾向を示す.

第25図 無刺激群対照群家兎大脳皮質前頭部小鯵

質細胞 (×15000).

第26図 電撃10回30分後の家兎大脳皮質前頭部小

腸質細胞 (×15000).対照との間に明らかな変化は

みられない.
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ELECTRON MICROSCOPIC STUDIES ON CEREBRAL CORTEX OF

CHICKEN AND RABBIT WITH CONVULSION DUE TO

ELECTRICAL STIMULI, WITH SPECIAL REFERENCE TO

CORTICAL NERVE CELL

By

TOSHI-YUKI HONMA

Department of Neuropsychiatry, Faculty of Medicine
Hirosaki University (Director: Prof. T. W ADA)

Of 104 chickens and 27 rabbits, 90 and 22 were subjected to convulsions due to

electrical stimuli by the specially designed apparatus for 1 . 5 . 10 times in just one day,

and others 2 . 10 times a day over a 7-day period. The remaining 14 and 5, under no

electrical stimuli, were used as control.

As the changes in nerve cells, which were most significant among all, the follow

ings were fo undo Namely. 1) decrease of the nuclear electron density, depending on

decrease or aggregation of intranuclear chromation granules; 2) widening of the nu

clear pore until such a range as 1500-3000 Angstrom or more degrees; 3) corrugation

of the nuclear membrane, especially a significant projection of the external membrane

into the cytoplasm; 4) increase or the decrease of the electron density in the cytoplasm;

depending on the increase or decrease of RNA granules in the rough-surfaced endo

plasmic reticulum; 5) disarrangement or disappearance (dissociation) of the membrane

structure of the rough-surfaced endoplasmic reticulum; 6) widening of interspaces of the

rough-surfaced endoplasmic reticulm to the range of 3000-5000 Angstrom or more de

grees; 7) increase of the elements of the Golgi complex, and the dissociation of the

membrane structure of it; and 8) loss of clearness of the mitochondrial membrane,

crumbling or disappearance and eccentricity of the cristae mitochondria, and variable

phases of electron density (chiefly decrease) of the matrix.

The changes in astrocytes were, 1) appearance and increase of the small vesicles

in the cytoplasm; 2) slight dissociation of the smooth-surfaced and the rough-surfaced

endoplasmic reticulm; 3) slight increase of the smooth-surfaced endoplasmic reticulm;

4) appearance of filamentous substances in the cytoplasm; 5) enlargement of the

volume of the cytoplasm (swelling of the cytoplasm) ; and 6) marked swelling of the

perivascular endfeet of the astrocyte.

The changes in capillary vessels were, 1) increase of the small vesicles (pinocytotic

vesicles) in the endothelium; 2) increase of the fine granules in the cytoplasm; 3)

decrease of thickness of the endothelium by marked swelling of the perivascular end

feet of the astrocyte.

In all the above-mentioned findings, in which no differences between chickens and

rabbits, there were tendencies which were intensified in the ratio of the electrical stim-
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uli, but the changes naturally returned to normalcy after a period of 5 to 24 hours, and

it accorded even at the following intervals after application of electric shock: 30 and

90 minu tes and 5, 12 and 24 hours.

However, these findings seemed to be not necessarily peculiar only to changes

induced by electrical convulsion. In spite of such findings, the author took into con

sideration the function of the RNA granules and the mitochondria, and, from the

pathophysiological point of view, supposed that these findings obtained might indicate

the result of the metabolic disturbances, such as an increased permeability of the capil

lary vessel walls, because there were increase of the small vesicles (pinocytotic ve:sicles)

in the capillary endothelium and the swelling of the perivascular endfeet of the astro

cyte.

(Autoabstract)
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