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　　In　order　to　investigaヒe　the　role　of　fibronectin　（FN）in　granulomatous　infiammation，　the

electroll　microscopic　immunoperoxidase　method　for　FN　was　performed　using　hepatic　granulomas

of　rats　induced　by　Cryptococcus　n召oformans　and　stimulated　perito旦eal　macrophages．

　　In　the　hepatic　granulomas，　macrophages　engu1丘ng　the　fungus　cells　were　closely　packed

together　with　interdigitation。　FN　was　detected皿ultifocally　on　the　attached　surfaces　of　macro－

phages．　On　the　surfaces　of　a　few　cultured　peritoneal　macrophages　which　were　attached　to　each

other，　FN癖as　also　revealed　at　the　adhesion　sites．

　　It　was　concluded　that　FN　might　play　an　important　role　ill　tlle　mutual　close　attachment　of

macrophages，　especially　in　such　granulo皿as　as　those　occuring　in　cryptococcal　infection．　Shinshee
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　　　　　　　　　　　　　　　＿　　　　　　　　　　身播種をおこす7）8）。本菌による感染巣の組織病変は

　　　　　　　　　1緒　言　　　　多彩であるが課物反応に近い麟1画［蠕変嬢牒

　CryPtOCOCCUS　neoformansは，自然界に広く分布　　病変が主体である3）9）。

する酵母状真菌で1）2），疫学的には腐生菌としてハト　　　近年，この組織病変の発生機序に関する研究が盛ん

の排泄物中に多く含まれ，重要な感染源をなすことで　　に行われている10）－12）。また，肉芽腫性病変において，

知られている3）4）。本菌は，宿主の感染防御能がよく　　細胞の接着を促進するフィプロネクチン（FN）の重要

保たれた状態では，全身性感染を引きおこすことはま　　性が報告されている13）幽17）。しかしクリプトコックス

れである5）6）。しかし，宿主の免疫能が低下したいわ　　症の病変におけるFNの検討は，いまだなされていな

ゆるcomprornised　hostでは，時として血行性に全　　い。そこで著者は実験的にrF成したラットのクリプト
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　コックス肝肉芽腫における構成細胞の相互接着面に注　　たのち，1％トリパンブルー生食水による色素試験で

　目し，FNの局在を電顕酵素抗体法を用いて明らかに　　生きた細胞数を血球計算盤．を用いて数え，　Eagleの

し・鰍細胞が瀦する際のFN囑要豚つ呼考　MEM脚％ウ瀕♪舳清（F1・w・L・b・・a・。・i・・，

　察を試みた。さらに，ラットの腹腔より採取したマク　　USA）を加えた培養液にて最終濃度を107／mlに調整

　ロファージ（Mφ）についても同様に相互接着面におけ’』’した。Tisli’lie　cultur6　chamber／slides，　No．4804

　るFNの局在を検討した。　　　　　　　　　　　　　（LAB・TEK，　Miles）に滴下し，位相差顕微鏡（Nikon，

　　　　　　　　　。欄と方法　．　　DIAPH°T　TMD型，　ELWD）で撚した・・のう
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ちの一部にalpha－naphthyl　butyrateを基質とした

A材料　　　　　　　　　　 非特異的エステラーゼ染色21）を施行した。対照として

　　1　実験動物　　　　　　　　　　　　　　　　　　基質を除いて同様に染色したものを用いた。A群では，

　10～11週齢のWistar系雄ラット（n＝6，静岡県実　　培養液中に前記in　vivoの実験と同様に調整したクリ

験動物農業協同組合）を使用した。実験中は室温22～　　プトコックスの菌浮遊液を2滴ずつ滴下した。これら

23°C・澱50～60％で縮し・配合飼料MM－2（船　の・h・mb・・／・1id・・を庫内温度37・C，　CO，濃度5％

橋農場）と水道水を自由に摂取させた。　　　　　　　　のイソキュベーター（TABAI，　LNA－111）内に24時

　　2使聴株と菌醐液の綴　　　　　間i鞭した…－24）．・ののち・ツ・厳で瀞し，一部

　山梨医科大学微生物学教室の継代株CryPtOCOCCtes　　を電顕酵素抗体法の材料として使用した。残りを燐酸

neoformans　MCY・20e2株を使用した。この株の血　　緩衝2．5％グルタールアルデヒド溶液で4°C1時間前

清型はA型であり，厚い葵膜を有する18），すでに報告さ　　圃定し，燐酸緩衝2％四酸化オスミウム溶液で4°C2

れたこの菌株の静注実験では肝臓，脾臓，肺に肉芽腫性　　時間，後固定を行ったのち上昇エタノール系列で脱水

病変を形成し，腎，脳に嚢胞様病変を形成する。また肝　　　し，Quetol－812（日新EM）に包埋したのち，　60°Cで24

臓の肉芽腫の個数は接種後1～2週後に最大となるτg）。　時間重合した。ライヘルトOm・U3型超ミクロト・一・1、

前講株をS・b・u・aud寒天培地ぴ・て，30°C約7　で，ダイヤモンドナイ・（DIATOME，　Switzer1。nd）

日間培養し諜落が＋分に形成されたところで・灘　を使肌汗艶シル・・一・ゴー・レドの厚さ閾られ

生理食塩水を用いて，10s／mlの菌浮遊液を作成した。　　た超薄切片を作製後，1％酢酸ウラ＝一ル水溶液とク

B　実験方法　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　エン酸鉛で二重染色し，日立HS・9型透過型電子顕微

　1　肝肉芽腫の作製と検索　　　　　　　　　　　　　鏡で観察した。

　薗浮遊液0．5mlをラッ1・（n＝3）の尾静脈より注入　　C　電顕酵素抗体法

し，2遇問後に屠殺した。x一テル麻酔下に開腹し，肝　　　　1　使用抗体

臓をperi・d・te－1y・i…P・・af・rm・ld・hyd・（PLP）・・）　・次抗体としてウサギ抗・トFNのF（。b・），分画

固定液で灌流したのち切除して一一一一一部を電顕酵素抗体法　　（Cappel　Lab．）を使用し，2次抗体としてhc）rse・

の材料とした・他の一部は4％燐酸緩衝パラホルム　radi・h　per・xidase（HRP）を騰したヤギ抗ウサギ

アルデヒ腋で醗し・通常の方灘よリパラ・・ソ　IgGのF（・b’），分画（C・pP・I　L。b．）を使肌た。

切片を作製してhematoxylin－eosin（H．E．）および　　　抗体は，すべて1％ウシ血清アルブミソ　（Sigma，

mucicarmine染色を行った。　　　　　　　　　　　USA）添加PBSで希釈した。対照は1次抗血清に代

　2腹腔Mφの採取と検索　　　　　　えて正常ウサギlgGのF（。b’）、分画を凧・た．　FNIよ

ラ・ト（n＝3）の腹腔よりMφを採取し，相互　多くの哺乳類の間でcr・ss・・ea・ti。ityをもっている

接着面におけるFNの局在’it，　i7t　vivoと同様に検索　　ことが知られており25），抗ヒトFN抗体はラットを含

した。その際クリプトコックスの菌体でMφを刺激　　むいくつかの哺乳類のFNとcross－reactivityをも

するA群と刺激しないB群の2つを設けた。　　　　　　つことが報告されている25）。今回使用したヒトのFN

　すなわち，未処置ラットの腹腔内に10劣プロテオー　　に対する1次抗体については，SDS－PAGE26）とele．

ス・ペプトン（大五栄養化学）水溶液10mIを注入し，　ctrophoretic　transfer27）の手法を用いてWestern

3畷脱血したのち・4°Cの・・〃徽（阪大微研）　b1・t法によりラ。1・のFNに対してcr。ss．reacti。ity

30m1を腹腔内に注入した。振盗後再び腹腔内の液を　　を検定し確認した（Fig．1）。

回収して細包を採取した。・・ンクス灘て2圓洗浄し　　2肝肉芽腫の検索
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A　　　　B

1

Fig．1　1mmunoblot　analysis　Qf　human飾ronectin　and　rat

　　plasma．　Human　fibronectin（lane　A）and　rat　plasma
　　（lane　B）were　separated　by　SDS－PAGE　（6．0％gel），

　　then　transferred　electrophoretically　to　a　nitrocellu－

　　lose　sheet　and　stained　with　anti－human　fibronectin

　　antibody　followed　by　peroxidase　conjugated　anti－rabbit

　　IgG　antibody．

難麟燭踏、Σ蟹轟卿聾鞘贋

蜀醸…醐，i糠。，蔭融難蕩．・菖，

　　　’還〆瀞雛磯擁　　’　．・・

　　　　　　　　　　　　　．講莚、・、　　　　　　　　　　　　　　　　　　り

　　　螺譲鰐・羅　繋駿き｛縣隔

Fig．2　Light　photomicrograph　of　hepatic　granulomas　composed　of　macrophages

　　engulfing　fungus　cells．14　days　after　inoculation　of　C．麗〔）formans．　H．　E．，×100

　細切した肝組織をPLP固定液にて12時間固定した　　のち，　OCTコソバウソド（Lab－Tek，　Miles）に包埋

のち，10％サッカロース添加PBS，15％サッカロー　　し，ドライアイスーアセトン中で凍結した。　Cryostat

ス添加PBSおよび20％サッカロース添加PBSで順　　（American　Optical）を用いて厚さ6μmの切片を作

次4°C12時問ずつ洗浄した。さらに20％サッカP一ス　　製し，ネオプレン塗布スライドガラスに貼付したのち，

と5％グリセリソ添加PBSに4°Cで1時間浸透した　　室温で30分間乾燥した。10％サジカロース添加PBS
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Fig．3　Eleヒtron　phQtomicrograph　of　immunoperoxidase　staining　for　FN
　　　of　hepatic　granulomas　14　days　after　inoculation．　Positive　stain　of　FN

　　　is　observed　multifocally　on　the　surface　of　aggregated　macrophages（M）．

　　　Macrophages　phagocytose　yeast　cells（C）．×11，000　bar：1μm

Fig．4　Electron　photomicrograph　of　immunoperoxidase　staining　for　FN
　　　of　hepatic　granulomas　14　days　after　inoculation．　Positive　stain　of　FN

　　　is　multifocally　observed．　Macrophages（M）phagocytosing　yeast　cells（C）

　　　are　aggregated　with　interdigitation．　x　18，000　bar：1μrn

Fig．5　Electron　photomicrograph　of　immunoperoxidase　staining　for　FN
　　　of　hepatic　granulomas　14　days　after　inocu1ation．　Positive　stain　of　FN

　　　is　multifocally　observed　Qn　the　surface　of　macrophages（M＞．　No　positive

　　　stain　of　FN　is　observed　at　endoplasmic　reticu1um．　x　18，000　bar：1μm

Fig．6　Electron　photomicrograph　of　immunoperoxidase　staining　for　FN
　　　of　hepatic　granulomas　14　days　after　inoculation．　No　positive　stain　of　FN

　　　is　observed　at　Golgi’s　apparatus　of　macrophage（arrow　head）．　x　22，000

　　　bar：1μm
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Fig．7　Electron　photomicrograph　of　immunoperoxidase　staining　for　FN
　　of　hepatic　granulomas　14　days　after　inoculation．　No　positive　stain　of

　　FN　is　observed　at　Golgi’s　apparatus　of　hepatic　cell（arrow　head）．×24，000

　　bar：1μm

で，4°C5分間ずつ3回洗浄したのち，室温で10％非　　　3　腹腔Mφの検索

感作ヤギ血清と10分間反応させた。次いで一次抗体を　　　Tissue　culture　chamber／slides上の培養細胞を

4°C湿室中で12時間反応させたのち，10％サッカロー　　PLP固定液にて12時間固定したのち，10％サッカロ

ス添加PBSで約12時間洗浄し，2次抗体を4°C湿室　　一ス添加PBSで洗浄した。その後，　in　vivoの実験

中で12時間反応させた。10％サッカロース添加PBS　　と同様に抗体と反応させて超薄切片を作製した。クエ

で10分間ずつ3回洗浄したのち，1％グルタールアルデ　　　ン酸鉛で染色したのち，電子染色を施さない切片と比

ヒドPBS溶液で4°C10分間固定した。洗浄後，20mg　　較観察した。

の3，3’－diaminobenzidine（DAB，　free　base，　Sigma

社）を1mlのethyleneglycol　monomethylether　　 皿結果
（EGMME，半井）に溶解したものをトリス塩酸緩衝　　A　肝肉芽腫の検索結果

液100m1に加えたincomplete　Graham－Karno－　　　1　光学顕微鏡的所見

vsky’s　solutionに，　endogenous　Peroxidaseに　　　生菌接種2週間後のラットの肝内には，肉芽腫が散

よる反応を阻止する目的で65mgアジ化ナトリウム　　在性に認められた（Fig．2）。　Mucicarmine染色では，

（Sigma）を添加した中で30分間浸透させたのち，30　　肉芽腫内に多数の菌要素が観察された。

％過酸化水素水10μ1を加えたcomplete　Graham－　　　2　電子顕微鏡的所見

Karnovsky’s　solution中で10分間発色させた。燐酸　　　肉芽腫の構成細胞はクリプトコックスの菌体をしぼ

緩衝2％四酸化ナスミウム溶液で室温で2時間固定し　　しぼ貧食しており（Fig．3，4），細胞質には糸粒体

たものを，上昇エタノール系列で脱水後，切片上にQet－　　（Fig．3，4，5）のほか，小胞体（Fig．5）が認められた。

ol－812を満たしたゼラチンカプセルを倒立させ包埋　　　大部分の構成細胞には，相互にpseudopodsを絡

し，60°Cで24時間重合した。次にガスパーナーで加　　　ませたinterdigitationを介する接着（Fig．3，4）を

熱してブロックをスライドグラスより剥がした。これ　　認めたが，一部は構成細胞相互がinterdigitationを

より超薄切片を作製し，1％酢酸ウラニール水溶液と　　介さずに細胞全周にわたり密着していた。肉芽腫周囲

クエン酸鉛で染色したのち，日立HS－9型透過型電子　　　には，糸粒体が豊富な肝細胞がみられた。

顕微鏡で，電子染色を施さない切片と比較観察した28）。　　3　電顕酵素抗体法の所見
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Fig．8　Light　photomicrograph　of　non－speci丘c　esterase　staining　of　peritoneal

　　cells．　Grarlular　reaction　products　are　diffusely　observed　in　the　cytoplasm。×100

Fig．9　Light　photomicrograph　of　nQn－specific　esterase　staining　of　peritoneal

　　cells　without　substrate　of　alpha－naphthyl　butyrate．　No　positive　reaction　can

　　be　seen．×100

　肉芽腫構成細胞相互の接着面において，Mφの表面　　　　肉芽腫構成細胞の細胞質内の粗面小胞体（Fig．5）

に部分的に，FNの陽性像が得られた。陽性像は接着　　　とGolgi装置（Fig．6）にFNの陽性像を認めなか

面でスポット状に認められた。また，相互接着面の細　　った。

胞膜両方に陽性豫がまたがる部分と，細胞膜の片方に　　　同時に観察された肉芽腫周囲の肝細胞では，細胞表

認められるものの2種があった。貧食したクリプトコ　　面にFNの陽性像を認めたが，細胞質中の小胞体や

ックスの英膜に接した細胞質には陽性像を認めなかっ　　Golgi装置（Fig．7）にFNの陽性像を認めなかった。

た（Fig．3，4）。　　　　　　　　　　　　　　　　　　B　腹腔Mφの検索
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Fig．10　Electron　photomicrograph　of　cultured　peritoneal　macrophage　with

　　pseudopods　stained　with　uranyl　acetate　and　lead　citrate．　x　6，200

　　bar：1μm

　1　光学顕微鏡的所見　　　　　　　　　　　　　　　9），嚢胞様病変と肉芽腫性病変の2つが基本的なパタ

　採取された細胞は合計4．05×107個であった。bリ　　ーンである1）2）3）。これまで報告された動物実験でも，

パンブルー色素試験による生きた細胞の比率は，無作　この2つの組織反応が主体となっている10）29）30）。本

為に抽出した4視野平均で85．8％であった。位相差顕微　　実験では，その中で特に肝臓の肉芽腫性病変を検討し

鏡では，Tissue　culture　chamber／slidesに付着した　　た。

Mφが観察された。非特異的エステラーゼ染色では，　　　　肉芽腫は，　「成熟した単核食細胞（Mφやあるいは

Mφの細胞質内の酵素活性部位に濃褐色，びまん性，　　　類上皮細胞）の緻密な組織化された集団であり，壊死

穎粒状に陽性像が認められた（Fig、8）。対照には，陽　　あるいは他の炎症性白血球の浸潤のような付随的な所

性像を認めなかった（Fig．9）。　　　　　　　　　　　　見を有することがある。」と定義されている31）32）。つま

　2　電子顕微鏡的所見　　　　　　　　　　　　　　　　り肉芽腫は，ある種の起炎体を排除もしくは処理する

　採取された細胞は概ね円形もしくは楕円形であった。　　ための炎症反応である32）。今回の実験では，構成細胞

核は馬蹄形のものが多く，核表面にいくつかの陥凹も　　が互いに強く接着した小集団で，クリプトコックス菌

認められた。また細胞質に小胞体と糸粒体を認めた　　体を食食もしくは包囲した細胞応答であり，Adams

（Fig．10）。また細胞表面には多くのpseudopodsが　　の言う31）成熟型肉芽腫である。

存在した。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　肝肉芽腫の構成細胞の同定について最近Baba19）は

3　電顕酵素抗体法の所見　　　　　　　　　　　　　　本実験と同じ条件で作製したラットの肝肉芽腫を用い，

　A群B群ともに，大部分のMφの相互接着面は，　　細胞質内の内因性ペルオキシダーゼの局在により構成

interdigitationを介さないもので，　FNの陽性像は　　細胞の同定を試みた。その結果，肝肉芽腫の構成細胞

認められなかった（Fig・11・12）・しかし・細胞表面　　は，浸出性Mφが10．3％，内因性ペルオキシダ＿ゼ

の一部を相互に密着させた部分のいくつかには・FN　　陰性のMφが27．3％，クッパー細胞が52．9％その他

の陽性像が認められた（Fig．13）。　　　　　　　　　　の炎症性細胞が9．5％であった。したがって，本実験

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　で観察した肉芽腫の構成細胞も，このような構成から
　　　　　　　　IV　考　　　察
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　なっているものと考えられる。

　ヒトのクリプトコックス症における組織反応は症例　　　近年，マンソン住血吸虫感染症13）－15），サルコイド

によって異なり，また臓器によっても多彩であるが3）　　症16）およびカラギーナンやグルカンによる実験的肉芽
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Fig．11　Electron　photomicrograph　of　immunoperoxidase　staining　for　FN
　　of　peritoneal　macrophages，　No　positive　stain　of　FN　is　observed（Group

　　A）．×5，900bar：1μm

Fig．12　High　magni丘cation　of　Fig．10．×18，000　bar：lpm

腫性病変17）などでFNの重要性が報告されている。　　カンによって作成した肉芽腫について，本実験と同様

いずれも，組織化学的手法を用いてFNの局在を検　　の方法で検索したNakamuraとHotchiの報告17）で

索している。Nishimuraら33）はマンソン住血吸虫感　　は，肉芽腫の構成Mφの表面にFNの部分的陽性橡

染症の虫卵を中心とした類上皮型肝肉芽腫において，　　を認めたが，本実験と同様，細胞質内にはFNの陽性

FNが虫卵の周囲と周囲の肉芽腫部分に存在すること　　像を認めなかったことから，　FNが血漿由来である可

を，螢光抗体法によって確認した。Nishimuraらは　　能性を考えた。

このFNが肉芽腫の構成細胞であるMφによって産　　　西村34）は，サルコイド症患者血漿のFN値は正常範

生された可能性を推測している。カラギーナンやグル　　囲内にあるが，治療によって症状や検査所見が改善さ
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Fig．13　Electron　photomicrograph　of　immunoperoxidase　staining　for　FN

　　of　peritoneal　rnacrophages．　Positive　stain　of　FN　is　observed　on　the

　　surface　of　macrophages　at　the　attachment　site（Group　A）．×7，100

　　bar：1μm

れるとFN値が低値を示すことを報告しており，肉芽　　された。この所見は，いずれもMφの形態学的特徴36）

腫性炎症と血漿FNとの間に何らかの関係があること　　と合致するものである。これらのMφは，プロテオ

を示唆している。またDenoら35）は，血漿中のFN　　一ス・ペプトンの腹腔内投与によって得られた炎症性

が組織中へ移行することを報告しており，肉芽腫性病　　のMφであり，未熟なMφと考えられるが，Mφの

変においても血漿中がら肉芽腫の構成細胞へFNが移　　もつ機能，活性，特性は充分保たれているとされてい

行した可能性を示唆していると考えられた。　　　　　る23）。

　本実験の肝肉芽腫では，接着部のMφ表面におい　　　電顕酵素抗体法の結果，一部の腹腔Mφの相互接着

て部分的にFNの陽性像が得られ，　Nakamuraと　　面にFNの陽性像を認めた。この事実はFNが腹腔Mφ

Hotchiの報告17）と一致した。またその陽性像は肉芽　　相互の接着時にも重要な役割を果たしてい為ことを示

腫を構成するいずれのMφにも観察され，特定のMφ　　唆するものと考えられる。しかしながら多くの腹腔

に限られているということはなかった。この結果は，　　Mφの相互接着面には，FNの陽性像を認めなかった。

FNがクリプトコックス肉芽腫においても，その構成　　腹腔Mφの相互接着は肝肉芽腫構成細胞と異なり，

細胞相互の接着に重要な役割を果たしていることを示　　細胞の表面全体にわたるものではなく，またinter一

唆している。　　　　　　　　　　　　　　　　　　digitationを介するものでもない。つまり，肉芽腫

　非特異的エステラーゼ染色の陽性像は，得られた腹　　のようなMφの特殊な集合体を形成するのではなく，

腔細胞が単球系であることを示唆している。電子顕微　　いわぽ偶然の接着に過ぎない。したがって，それだけ

鏡的観察の結果，概ね馬蹄形の核をもつ円形もしくは　　FNの関与も乏しいことが考えられる。これに対して，

楕円形の細胞の表面には多数のpseudopodsが観察　　　肝肉芽腫構成細胞の相互接着は，細胞の表面全体にお
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よび，しばしばinterdigitationを介する強いもので　　　2　一部の培養ラット腹腔Mφの相互接着部分に

ある。このような，クリプトコックスを処理するため　　　も，FNの陽性像を認めた。

に集まったMφ相互の強い接着のために，FNがよ　　　以上の結果より，　Mφがクリプトコックス感染巣に

り有効な作用をしているものと考えられる。　　　　　　おいて肉芽腫の様な強固な相互接着を必要とする場合

　FNは細胞質のGolgi装置と小胞体に局在すると　　には，　FNが重要かつ不可欠な役割を果たしているも

報告されている37）38）。本実験ではFNの陽性像は，　　のと考えた。

接着面のMφの表面だけに局在しておりGolgi装

置と小胞体には認められなかった。したがって本実験　　　本論文の一部を，第76回日本病理学会総会（1987年

では，肝内の肉芽種については血液中に存在するFN　　3月，東京），第31回日本医真菌学会総会（1987年11

が使われ，培地上では培養液のウシ胎児血清中に存在　　　月，東京），第77回日本病理学会総会（1988年5月，

するFNが使われた可能性が考えられる。　Clement　　札幌）および第10回国際医真菌学会（1988年6月，バ

ら38）によればFNは肝細胞において細胞質内のGolgi　　ルセロナ，スペイン）において発表した。

装置と小胞体に局在すると報告されている。しかしな

がら今回の実験では，肉芽腫周囲の肝細胞のGolgi　　稿を終えるにあたり，終始懇篤なる御指導御校閲を

装置や小胞体にもFNの陽性像が得られなかった。ゆ　　賜りました恩師発地雅夫教授に深甚なる謝意を表しま

えにMφはFNを産生したが，微量である，あるい　　すp同時に本研究に際し，直接御指滋御助力下さいま

は細胞質内では抗体による認識が困難な構造をとって　　した中村智次先生，馬場健先生，佐野健司先生をはじ

いる等，なんらかの理由により細胞質内にFNの陽性　　めとする病理学教室諸兄に深く感謝致します。また使

像が得られなかった可能性も否定できない。　　　　　　用抗体の検定に際して御助力をいただきました脂質生

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　化学教室岡野照先生に，心から感謝の意を表します。

　　　　　　　　v結　語　　　　さらに源本作郷御協加ただv、た加敦紙当

　CryPtOCOCCt‘S　neoformansの静注によって作成し　　教室羽山正義技官，滝沢淳子技官，今井文衛技術補，

たラットの肝肉芽腫についてFNの関与を検討する　　香山哲子技術補，総合研究室市川良治技官，亀谷清和

ため，肉芽腫構成細胞と，別に腹腔より採取したMφ　　技官および丸子中央総合病院病理検査室宮澤富士江，

を材料とし，FNの局在を電顕酵素抗体法を用いて検　　高田礼子，山浦恵子の諸氏に厚く御礼申し上げます。

索し以下の結果を得た。　　　　　　　　　　　　　　また原稿の準備に御協力いただいた当教室市川寿恵氏

　1　肝肉芽腫の構成細胞の相互接着面に一致してF　　に心から感謝申しあげます。

Nの陽性像が得られた。
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