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　Mtinzer①，　Pfuh1②以来，肝2核細胞と胴幾能と　　毎朝午前9時かPp　：30分間人工薦礎食109靴かえ禽べ残

の関係が種々研究されているc，当教箆においても，堆　　　りの食餌は撤去するようにして，5円間飼育し，愈餌

特等の綱包分離永嬬体f鯉法①lt用いて，醤宇順④，　の影鞭均一になるようセこした。

泳田⑤⑥等が実験を行ない，ベンチールイミがゾリ　　　　この55匹をK群5r獲，A，BtC群脅々15煕，D群

ンによる2核細胞数の増加，DAB（パラゆジメチー　　　5匹に分｝ナ｝別に予備爽験に用いたヲッテ4匹なV群

ル・アミノアゾベンツra’　’一ル）による無糸准裟分斑なら　　　としたq

びに2核細胞数の滅少を認めている。薯表も前2圃の　　　　V群は本爽験の約一・ケ月前に四塩化撰索を各々0，3，

実験⑦⑧によつて催脇剤たるデヒコール，ウルソと排　　　0．4，0．4，0，5ccずつ筋肉内注射した群であつて，4

胆剤たる硫酸マグネシウムが，肝細胞の無糸核分裂，　　週問後に殺し，後述の本爽験群と岡様に懐本癒作製し

2核細胞数ζ及ぼす影響を見，またデヒコールによる　　　た・

2核細胞数の増加が，催艦作用の最盛時刻とよく一・致　　　　　K群は無処欄群であるoA群は四駄化膿索原液な

することを実験により裏付けることがでぎた。　　　　　0・5ccずつ筋肉内注射した群であつて，これを5匹ず

　前2圓の実験では，肝細砲を刺戟して，催胆作用　　　つAl，　A2，　Aaの3群に分けたo

と共に無糸核分裂ならびに2核細胞：数の増加を見たの　　　B群は閥塩化炭素の50％オレーフ油熔液をO．5（｝6ず

であるPS，今回は逆に肝臓毒として四塩化炭索を用　　　つ筋肉内注射した群であって、これをBbB2，　Baの

いて・肝細胞に障碍を与え，それによる肝細胞の変性　　　3群臣こ分けた。G群は対照としてオレー・フ油のみ漂射

繊膿節びに2核細胞の縣をlt周べることにし　した群であつて・e2zをCl・C・・C・の31｝龍鮒

ブ≒o　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　たoD群は，四塩化侠講原液0．5CGを埴1側背筋｝・i　tWi肉

　和田⑨も四塩化炭瓶ニコチソ，バター・イエロウ　　内注鮒すると同瞭に，左側背筋に25％グロァサン溝液

を用いて・ラツテに肝障碍を起こさせ12核細胞数を　　　0・：！・　c：c（100㎎）を筋肉内注射した1洋である。

観察しているが，綱は四堀ヒ炭勲与えても2核細　　本撒におし・ては第1・Vllの午際塒から：粉彫麟

胞の数には・有意の変動はないといつている。著音は　　　を字えて後，午前111ff，V・から12時の間にK群を除く各群

和田が用いたよりも，四塩化燦彙の壁を増加して，注　　　に上記の薬剤を注射し，K群は蔵ちに殺し，錦2『鯉こ

射することとしかつ抱合解毒作用をもつて，肝庇護　　は同時刻に食餌を与え，ll時～12時にAl，　Bl，　Clの

剤とされているグロンサンを同時に注射した一一・群をも　　　昏群を殺し，第3日に，は同様に，してAu，132，　C2，　D

加えて・その影響をみることとした。なおこの肝陣碍　　　の各群を・第4日にA：3，’B3，　C：5はの各｛1陸殺した。

実験については，畑原⑩，　＊・t上⑪．1弓田③那谷⑲　予制ど験，織験共に電気淵ツクでll轍し嫌．心

等の実験法を参考とし・比較鮒大燈を用いた。　　　　　　切開を加えて放血し，肝臓内働右葉の一一’　msを取tMし，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　これを2つの組織片に分け，その1つを1鍋導による

　　　　　　　研究材料緻び方法　　　　細包耀永久躰③にriiiNし，伽・つは，、⑪㌘6の

体重約1so　gのWi・t・・系のメスのラツテ55匹に，　F・・nialinで固定した後，簡駄P・・affln醐緩，
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　厚さ7Ftの連続切片に作製し・Haematoxylin－Eosin　　検討した結果を述べる。（Bl群の1匹が事故により注

　染色ならびに，P・A・S・染色を施し残りe＊　Carbowax　　射後6時i’t，fi以内に死亡し，　BL群が4匹になつたため，

．包埋後，Sudan皿染色を施して，病理組織学的検査　　　他の各群も2核細1泡数が，その群の平均値より赦もか

　に供した。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　け離れた値を有する個体を除いて，4匹ずつに統二

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　した。）各群蒼核形についての平均出現率を表1に示
　　　　　　　　　　　研究成績　　　　　　　　　　　す。

　　　　A）．細胞分離永久標本の観察　　　　　　　　　　　　　　1）　有糸核分裂

　　各個体毎に・肝細胞1，0〔｝0ケずつを油浸装置で観察し・　　　各群平均値の変動を図1で示した。全観察億にっき

　有糸核分裂，無糸核分裂（くびれ期，中隔期．離断　　　E（実験），T（時間）の2要因に．ついて，要囲分析

　期）2核細胞擾触期，分離期1型（2核細胞の核縁聞　　　を行ない蓑2を得た。これによればT’に．よる変動は

　距離が核半径に等しいか，またはより小なるもの），　　　1％の危険痢で，遇による変動は，5％の危険廓でそ

分離」町型（核縁聞距離カミ核半径より大デよるもの），　れそれ有意であり，有糸核分劉止1現率が，A，　B群に

　核変形（出芽型，1側陥凹型，11E鈴型等）⑭，、核変性（濃　　　おいて，　C群より多いこと，また，　A，　H群において

　染1萎縮，溶解，崩壊），細胞質脂肪変性の8つについ　　　時聞と共に増加していることは有意である。

　て，出現頻度を調べた。以下各型について推計学的に　　　なおA3とV群では，出現界｛に肉意の遊は翻められ

　　　　Table．1．　Frequency　Qf　Respective　Nuclear　Types　on　the　Basis　of　1，αX）Hepatic　cells
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ず，一方A2とDとの間でも，その差は有意でなかつ

た。

　　2）　無糸核分裂

　各期をまとめて各群の平均値の変動を，図2に示
す。有糸核分裂と同様，E，　T　2要因について，要因　　　　皆ラ

頒を行なつ・・表・を19・・…　　　　　§、F
　蓑3によればEによる変動は，1％の危険率で有意　　　　9

であるが・Tによ腰蹴5％の鰍捧くで轍でな　翫
い。従つて図に示された時間的変鋤は，有意でない
が，C群とA，　B群との差は裏付けられている。以上　　　　　　％幽

からA，B両群は　C群に比して出現率の減少してい

ることは，確かである。

　　　　ハ　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　唱1
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　無，糸核分裂においても，有糸核分裂と同様A2とD　　　　　　F髄臼・3・　Contact　Stage　of　Binucleat・e　　・

の出現率の盤は有意でなく，またA3とVの間のその

差も宥意でない。　　　　　　　　　　T・bt・・4・Fact。riamesign　fr。瓢the聰・3・

　　3）2t亥Sillfia接棚　　　　　　　・’lSS
舗鞠値磁蹴図3に，蜘分析のk課蝦　……』諮』　……聡iワ
4Vこ肘・これによれば・Eによる変蹴鴛でない　　T　　、，464．・0
が・Tによる変動およびEとTとの交互作用項は禽意　　　　　E×T　　　1、646、33

である。すなわち注射褒3旧悶のA，B両群の出現率　　　　R（ET）　　2，　229．　25

はG群より少ないことが有意である。　　　　　　　　　　　ETR　　I　5，815．75

　　4）　2核細胞分離期1型

各群の平均値の変動を図4に，要悶分析の結果を表
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　5に示す。それにょると，E，　T，　E×Tの交互作用　　　　　6）　核変形

，はすべて1％の危険率で膚意である。またA，B2群　　　　各種の変形をまとめて，各群の平均個の変動を図

　にっいて同様に，E，　Tについて要因分析を行なう　　　6に示し，要因分析の結果を表7に示す。それによれ

　と，Eの変動はFs〈1で有意でなくTの変動がFs罵　　ば，　Tの変動は有意でないが，　Eの変動は1％の危険

49．ユ2》Fl，（〔〕．01）で有意である。すなわちA，　B両　率で有意であり，　A・B両群に｝・いて・C群より増加

　群共ほs’同様の時間的変化を示しつs時闇と共に，C　　　しているζとがわかる。一・一方A2とD群AllとV群の

　群より減少することが将意である。K，　Al，　Bl，　Cl　　閲には・出現孫｛に有意の路は詔められない。

　のみについては，Eの蕊は，　F。　：：1．86〈Fl、（0．〔｝5）　　　7）核蛮｛’k

　であつて有意でない。すなわち注射後24時闘において　　　　こ～ド均値は，A2・Aa・13　te　・B：1がC3・C’tSより多い

は，まだ実験による1　騨蓉の差は誌められない。以上　が・要因分析の綱臭によれば・E，Tいずれ噸因に

　からA，B両群は2日後と3日俵にC群に比して出夢己　　よる変動も有意でなかつた。（表8）

　率の減少が，窮意となるといえる。　　　　　　　　　　　またA2と瑚糖A：sと1）群との閣章こも出現率に有

　　一一一J」i　A，とVの間の1槻絢謝ま，F、＝＝・8．67＞Fl　意磁1溜められない・

　（O，〔〕5）で有意であり，V群にAn，　n￥．より出窺率大で　　　　　8）　細胞脚員雪肪変性

　あるといえる。まte　AuとDとの間の養は，　Fs　・30．46　　　　各群の5F均1直の変勤な図7に、要困分析の結果を表

　》瑞（e〔）1）で有意であり，Dの出現率（平均1〔｝」％）

はA2群の出現率（平均3．8％）より多いといえる。

　　5）　2核細II包分離期1〔型　　　　　　　　　　　　　　　　20

　各群の平均値の変動を図5に，要因分析の結果な表
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9に示す。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　衷10によれば，E，　T，　N（核型）の各要園および

　これによれば・要因丁による変動は有意でなく，要　　　その相互の組合せによる相互作用による変動が，いず

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　響因Eによる変動は，1％の危険率で有意である。　　　　れも1％の危険率で有意である。

　次にA・B両群のみについて要因分析を行なつたと　　　次にA，B2群のみについて，　E，　Tの2嬰關の分

ころ・こxでもEによる変動はFs＝8・60》Fl8（O．01）　　析を行なうと，　Eについてに，　Fs＜1で有意でなく，

で有意であつた。よつて出現率は・A＞B＞Cの順に　　TはFs・71，03》Fls（0、01）で有葱である。

なることが確かめられた。　　　　　　　　　　　　　　　またK，Aエ，　B　t，　C1群についてEは，　ffs＞1で

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　有意でないごとを確かめ得たので，これらの爾覗痢

60

50

　鉢o
な

器うo
尋

ゆ

鵡20

10

％

’

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　は，淀射後1日目は対照群と突験群との間に諮はt£い

　　　　　，へ　　　　　　　　　　　　　　　が，2日目，3日目においてA，B両群共減少すると

　　　　！＼、　　　　　い焔。
　　　／＼、　　　・　さらにA、，・、，D榔ついて調現物搬齪
　　／　＼、　／　す・・，・・一・i・・8》・1・（・・…）備・な・，・it・

　　／　　＼、／　　（平均値16・1％）は・A・，B・1洋（鞠櫛・7％）より

　／　　　　　＼，／

／／“一’　一噛＼＼、　　　　20
ノ，／　　　　　　　　　　＼・

L．M．一一t．．　：

工5

　　　　　　　　　ユ　　　　2　　　　3
　　　　　　　　　　　　　　　　days

　Flg・7・　CytoPlasmic　Fatty　Degeneration　　　　　　　l｝

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　器ユo

Tabil　，　g．，　Factorial　Design　from　the　Fig．7．．　　　　8φ

F

　E　　．、

　T
E×T
R（ET）

ETR

SS

1，050，032

　112，350

　232，　282

　5571524

1，952，188

DFlM・　　k
　　2　525，016・・　　5

’256，175
　　4　　　58，071

　　27　　　　20，649　　　　　　　　　　　％

　　35

＼、、

＼

　　　　、ト、

　　　　　　、歳＼

1　　　　2　　　　ラ
　　　　　　days

　またA2，　D両群について，出現率の差の検定を行　　　　　　　　Flg．8，　Amitosis十Binucleate

ない，Fs　・＝Z　52＞F器（0・05）で有意であることを認め

た。すなわちD群（平均値47．1％）は，A2群（平均値　　　　TebH・　10・Factorial　Desigll　from　the　Fig，8．

21・2％）より出現率大である。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　F

　さらにA3とVの両群について比較したところ，’そ
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Eの差は・Fs　＝82・86》Fl（O・Ol．）で有意であり，　V群
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　丁
（平均櫛・5％）は・A・群（平均値45・5％）より脂肪．　N

変性細胞が少ないといえる。　　　　　　　　　　　　　　　EXT

　　9）　無糸核分裂十2核細胞各型　　　　　　　　　　　　　E×N

　今まで述べたごとく，無糸核分裂と2核細胞各型　　　　TXN

は，大体平行した変動曲線を示すので，これを蓑とめ　　　　EXT×N

て平均値の変動および要因分析の結果を示し泥のが，　　　　R（ETN）

図8および表10である。　　　　　　　　　　　　　　　’　　ETNR

lssIDFiM・
21，942

15，730

ユ47，401．

　6p　461

36，　162

22，330

　1，ユ86

14，069

265，281

　2

　2

　3

　4

　6

　6

12

10S

143

10勝971＊＊

7，865＊＊

49，ユ34＊翰

工，　61Jr＊＊

6，027＊＊

3，722＊＊

　　99

　130
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多いといえる。A3とVとの比較では，　Fs＝・lo・02》　　　ある。グロンサンを同時に注射したD群も，　A2，　B2

Fゑ（O・Ol）でV群（平均値7．0％）は，　A3群（平均値　　群とほ・y同様な変化であるが、脂肪変性は，分離襟本

3．2％）より多いといえる。　　　　　　　　　　　　　　における観察と一致して多い感じである。

　　1，0）　核変形・卜核変性＋細胞質脂肪変性　　　　　　　　　　注射後4週聞のV群に，おいて，病的変化は殆ど認め

　これらは，先の無糸核分裂2核細胞とほy反比例し　　　られず，たS’グリコーゲンの減少が目立つ現象であつ

た出現率を示すので，これをまとめて要因分析を行な　　　た。

つたが，表11のごとく，E，　N，　EXT，　ExN，　T
×Nの各要閣および，その相互作用が有意であり，E　　　　　　　　　　　　考　　察

×T×Nの31Tt相互作用も有意である。　Tのみは有意　　　前回・前々圓のilr・　i・fffの実験で，催胆剤に」：るii’1：細胞

でなく，時間的変動は認められない。A，　B両群にっ　　　の刺戟が，無糸核11XJ　t－，，．！：1㎡よび2核細胞の増加をもたら

いてのみ，要悶分析癒行なうと，TおよびEXTは有　　すことが，確かめられたので，逆に肝細胞謝F韓1｝した

意でlk・〈，EはFs瓢9，20》Fl，（0，（）1）で有意であり、　時，これらが減少するのではないかといbcと甑予

したがつて出現率は，A＞B＞Cであるといえ』る。　　　想されるところである。

A、，B，，　Dの3群についての要彫〉析では，　Eは　　天野および麟⑯，　・klロ］①1よ溌癌物質たるD、A、

Fs篇6．94》Fl6（O，O，1）で布意であり，　A2とB2のみ　　　B・の投与によつて，2核細胞が減少するといつている

の比較では，Eは有意でないから，　DはA2，　B前苅i洋　　　が，無糸核分裂には，欝及していない。

より，これらの変化が多いといえる。　　　　　　　　　　教竃の永田⑥eJ．　D・A・13・な投与して、無糸核分製，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　有糸核分裂，2核細胞，核変形，偽2核細胞に・ついて

　Tab’e，11．　Factorial　Design　from　Nuclear　　　観察しているが，それによれば，無糸核分裂と2核細

　　丁・・n・七。rmati。n　and　Fatty　D・g・n・1・ti。n　　胞はり謝1君羊で減少L，有糸核分裂，徽形oat，増加の

F　　SSIDFIMS　餉力・あるとしている・・
　　E

　　T

　　N

　E×T
　E×N
　T×N
E×T×N
R（ETN）

　ETNR

　378，S88

　32，〔｝90

1，068，895

　78，147

110：L，105

　80，588

　725，748

　559，758

3，025，219

　2

　2

　2

　4

　4

　4

　8

81

107

…i瀬44・1・　四塩化螺を肌・熾験では用胤せるごとく和
　　、6，。45　田⑨が，2撚ll胞賄勲変蹴しとし，　lltJ：＠，

534，447＊＊　　BielawskiとBil。zuk⑰がいずれも2核細臓が圭曽加す

］9，53・　7＊　　　るとし，後薪は無糸核分裂もこれと，並行して増加し

25・276＊＊ @ているといつている．すなわち203例の吻・で，四

19：膿撚賜後3糊・・繍繍蹴醐騨
　　　　　　　するというが，これ等は恐らく投与黄が少ないため
　6，　911

　　　　　　　に，肝細胞在刺繊して，反応性無糸核分裂を促進させ

　　　　　　　たのでは》あるまいか。

　また，A3とVの比較では，　EはFs　・＝　85．5エ》Fl8　　　MUnzer①は無糸核分裂な，細胞の変性と，死減の

（O，01）で有意であり，V群はA3より変化が少ない　　　微候であると考え，　Pfuhl（t“t、tsx核の褒面積を増加し

といえる。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　て，能力を増加するために，大核細胞や，多核細胞が

　　　B）切片標本の観察　　　　　　　　　　　　生ずると考え，灘物劇戟では，2核細胞が増すとい

　先に記述したごとく，H．　E．染亀，　P。　A、S．染色，　　　う。

Sudan皿染色を施した3種類の標本について，各個　　　　著潜の実験においては，先の永田と岡様，無糸核分

体毎に観察したが，各群毎に大体隅程度の変化を示し　　裂および，それに幽来すると考えられる2核細胞は，

たので、群毎の変化を，表12に示す。なお肝細胞障碍　　　四塩化ESt素i：1謝群において，　A，　B両郡共，2日臥

等の各項目は，程度により（→，（＋），（－1十），Gの　　　　3日目に有意に減少している。分離期のIi型，1〔型ほ

の4段階に分げて記載してある。病変の分類は，Pop一　　共にほど同様の経過な示し，接触期ea　3肩日に至つて

per⑮によつて行なつた。　　　　　　　　　　　　　　はじめて減少している。先の永田の論文でも接触期に

　この表に示された通り，無処置のK群と，オレー・フ　　は，実験群と対照群に有意の藻を認めていないが，こ

油注射のC群には，殆ど変化は認められず，四塩化炭　　　れは出現率が．比較資勺に低いためではなかろうか。い

素を注射したA群とB群との間には，特に肝細胞障碍　　　ずれにしても，無糸核分裂およびそれに由来する各核

程度に差は認められず，1日目より2日口に障碍の程　　　形共に，肝細胞の1雑碍が高度のため・無糸核分裂が抑

度が強く，3白目になるとやX回復せるごとき感じで　　　制されて，かSる結果になつた様に思われる。病理学
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的変化が，21≡H；1，3Fl目に強いのと，よく時間的に　　　　予備実駈U週後の群において，表のごとく軽度の細

も一致して興味深い。　　　　．　　　　　　　　　　　胞浸潤と，脂肪裂性カミみられるのみでありながら，肝

　有糸核分裂は，逆に2日周，3日目と漸増してい　1　糖原の減少が相当にrr　dLiし，無勇桑核分裂．2核細胞数

る。これは細胞の変性と死滅に，適応した再生機転を　　　も少ないのは，肝障碍が残存しているためとも考えら

思わせる。しかし2核細胞セこ増加の傾向なく，予備実　　　れるが⑥⑳⑳，また食餌の影響があるの期もしれな

験の4遡間後をみても，なお少ないのは，2核細胞が　　　い①⑳⑳⑳。

有糸核分裂に由来するとのBeamsと1〈iii9⑬，　Wil－

son等⑲の説な，打破するもので庭〕ろう。　　　　　　　　　　　　　　　　結　　論

　核変形の諸型については、誌として観’されたの　　　　1）　障lil｝肝の無糸核分裂・2核細胞の卸凱よ・いず

は，出男型と・一・側陥ili剛⑫であるが，これらが藻1，　　　れも対照肝に比して，注射後21・目1．3日【｛に減少す

図6，7等に示すごとく，細胞質の脂肪変1弛と並背し，　　　る。

また有意の難は対照群との間になかりたが，核の変性　　　　2）　障碍肝の；有糸核分：羅，核変形，細胞質脂肪変性

と像博並行的に2臼目，2日1．1に増加が認められ，たの　　　　は，前轟と逆比例して，注射後とiil目，　3旧ISIに・増加

は，泳田が推測せぞ，ごとく⑥肝側胞において，無糸核　　する⑪核饗性については，イヨ意の箔は認められなかつ

分裂の減少な代償するために起る現鎧なのであろう　　た。

か。あ為いは，退行変樵の一型であろうかc、分離標本　　　　3）　切片標本に象｝屑る病哩組織栄白勺諦変化は炎12の

における細1抱質の脂肪変性繊現亨｛は，よくSudan　l］［　　　ごとく，注射硬1日闘はllt罷度であり，2日目，次いで

染色標本観察の結果と一致し允が，グロソサン（以下　　　　3E．1爲において隔慶であ為o

Gと略す）癒同時に注射したD群にAn群より：いの　　　　4）　以上の観鑛結果から，1］　li細胞障碍は，41鴎糸核分

は，如何なるわけであろうか。　　　　　’　　　　、　製と，それに由米する2核細胞を減少させ，一・一：Ji肝障

　Gは近年肝疾患の治療に，広く周いられていゐグル　　　碍によつて，死滅した細1泡癒補充するため，有糸核分

クロン酸の製剤であるoその主な作用機序は，抱命解　　　　裂，核変形を増加させると港えられるo

毎であるとされている⑳⑳。　　　　　　　　　　　　　5）　グPンサン岡時投与聯におし・て，絹頚の病的組

　その他Gは，田坂等⑫にょれば肝叡｝原蹴な増し，大　　　織変化殊に脂肪変性遜ご起こしなが1う、2核細胞数に宿

島等囎によれば，四塩化雄索障r蜘rの膠原澱増加を抑　　・意の減少が認められないのは，グT：ンサソの肝細胞核

制し，小川⑳によれば部分的肝切除後の残存肝組織　　　の機能に対する庇護作用を，示すのであろう。

の，再磁な促進するなど多岐にわたつた爽験が行なわ　　　　6）　予備突験の，4週間観の肝において，；ii・糖原の

れている。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　減少以外，病理組織的変化が幌蘇なのに，2核細】胞数

　しかし水田等⑳によれば．球兎における災験で，G　　が少ないのは，肝細胞瞳碍の残轡，食餌貞）影響、窄が考

はB，S。P，の胆汁内排泄なほとんど高めていないか　　 えられるo

ら，肝細胞賦活面は，微弱ではなし・かという。また，

高橋⑳＠はマウスにおいて，鼎斉ll・e・，・・　，1ミソとGを　　　　　　総　me一

用V；ての案験により，ヒロポンの急性，慢性いずれの　　　　予備実験としてラツテ4匹を用いて，四慮化炭素

肝障碍においても，Gはこれを増強するという佐竹　　　0・3～0・5ccな筋肉内注射し・いずれも死亡しないこと

の報告を紹介している。一方川合は，四塩化炭素洗射　　　智確かめた後，4週間麦に属殺。次に雄実験としてラ

と同時に，Gを注射すると，肝細胞｝こ脂肪滴はみら　　　ツテ55匹を用い，これをK，A，BlG，Dの5群に

れるが，脚瀬縮そのfElの変性像er一乏しく胡欄胞の　分け・実験第1日に・A群には四塩化1螺原液価cc

Glycogen蓄積鐙が比較的多いという⑫。　　　　　　　　fali　B群には四塩化炭素の5く｝％オレーフ溶液0・5ccを，

　いずれにせよ著渚の爽験で，Gが無糸核分裂ひいて　　　C群には楚直にナレーツ油｛L5α｝な筋肉内注躬し．　D群

2核細胞の減少を抑制したことは，細胞質脂肪変性の　　　には四塩化炭講原液〔L5CGなイ満脚こ温謝すると圃時

増加ということと，細反するとはいえ，たしかな嶺二実　　　に，G1〔〕01解を左目筋に注射した。

である。細胞の管理中枢たる核に，何か庇護的に作用　　　　KIPfiex無処鷺のま工池群の1：1謝終了慮後に屠殺し，

しているのであろうか。肝糖原の減少に関しては，田　　24時間後，Al，　Bl，　Cl群を，48ilJ間後A2，　B2，

坂等の実験⑳に反し，B、群と殆ど差｝‡なかつたが，　C・，D群を，72時1｝級A・，13・S，C・徽轍した。

これは投与四塩化炭素の鍛が多いことによるのかも知　予備爽駄本実脚1ξに，肝臓の1ノヨ購葉の一部を切除

れない。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　し，そのPt部は羅持等の細胞分離永久標本にf乍製し，



42一ぐ312）　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　僑　y・1・1　医　識念　　策14巻

残余は連続切片標本に作製して，H．E染色，　P．A　S．　　allgenユeinell　Fragen　tiber　Mitose　und　Amitose，

染色，Sudan皿染色を施し病理組織学的変化を観察　　　Z，　anat，　Entwickl・，109：99一ユ33，1938　　⑤JasY・

した。分離漂本においては，肝細胞1，〔｝00ケずつを観　　　昌次・永田哲土・鹿村和央・小野沢実：細胞分離永久

察し，各核形，核変性および細胞質脂肪変性の嵐現率　　　標本作製法（第4報），解剖誌，33；20－23，1958

をしらべ，下記のごとき結果を得た。　　　　　　　　　④百瀬節生：肝細胞の無糸核分裂に関する研寵・Jf

　1）病理組織学的変化は，表10に示すごとく，A，　　　薬物投与による細胞分裂数の変動，解剖誌，34：2〔15

B，C群に肝細胞障碍強く・特にA2・A3，B2，　B3，　　－210，ユ90rg　　⑤Nagata，　T．：Effeet　of　D　A　B

D群，に著しい。V群は糖原の減少だけが特徴的であ　　　Administration　upon　the　Cell　Divisions　in　the

る。　　　　　　・　　　　　　　　　　　　　　　　　Hepatic　Cells　of　Rat，　Med，」，　Shinshu　UIllv．，

　2）有糸核分裂は・C群に比しA2・A3・B2・Ba・　　4：457　－468，1959　⑩Nagata，　T．：Staining　Dlf－

D群に有意に多い。殊にA3，　B3群に，著しい。　これ　　　ferences　of　Nuclei　in　Rat　Hcpatic　Cel婚durlntsr

は肝細胞の死滅に対する再生機転な示す。「図1，表2）　　DAB　Adrninistration，　Med，」．　Shinshu　Univ，，

　3）無糸核分裂および2核細胞の分離期1型，］［型　　　4：　543・・一　547，ユ959　　⑦『z野絡：利胆剤の肝細胞

は，いずれも2日目・3日目において，契験群の出現　　　核分製に及ぼす影響（1），信州医諮，13：　435”m441，

率が有意に減少してい為。またこれらの3つの核形　　　ユ964　⑧平野　格：利鵬剤の肝細胞核分裂に及ぱす

は1対照群，実験群共相似の曲線を有している。（図　　　影（ID，儒州医誌，14；174－180，1965　　⑨和

2，4，5，嚢3．5　6）　これは2核細胞の1　X1，】［型　　　田　冤；2核性細胞についての実験的研貸，和歌山医

が共に無糸核分裂に由来することを示すと共に，肝細　　　学，10：5｛】1－510，1959　　⑩大田原一祥。緒方疋

胞障碍により，無糸核分裂機能が抑制されたことな意　　　名：四塩化択蜘1・1糠時における螢白合成の研號，特に

味している。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　瀬紙電気泳動法に，ついて，産業医学，3：211－2】2，

　4）　接触期は少しく異つた曲線を示すが，3日図に　　　1961　　⑪Murakami，　F．：Oder　d呈e　H働fi霧keit

実験群において滅少を示している。（図3，衷4）　　　　des　Auftretens　von　zweikernigen　u：1d　gross＿

　5）核変形は，細胞質脂肪変性とほ罫並行的な田現　　　kerigen　Zellen　ill　der　Leber　der　Maus　in

率曲線を有し，共に実験群で有意に多い。（図6，7，　　　verschiedeneユ1　abnormen　Zuesttinden，　Arch，

衷7，8）これは核変形が，核変性の一つの現われか，　　Histo1・Jap・，18：463－471，1959　　⑫弓田　嘗：

または無糸核分裂の代償を示すか，いずれかであるこ　　実験的肝障碍家兎に対する諸穏強肝剤の予防的並びに

とを示唆する。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　治療的効果について，逓信医学，10：974－980，ユ958

　6）　D群は，組織学的変化が，A2，　B2群とほとん　　　⑭那谷賢治：諸種化学物質中棚時のマウス肝小葉内

ど変らないか，むしろ強いのに，垂糸核分裂および　　　におけ’る陣碍部故と毛細血管の態度との関係にっい

2核細胞の出現率は，対照群と有意の差がない。一方　　　て，日消会誌レ55：85　9－871，1958　⑭Nagata，　T．：

綿胞質脂肪変性の出現率は，A・群より有意に多い。　0・th・Exi・t・n…fth・N・・1…Trai・Sf。rm。－

　7）予備実験後，4週間の肝において，病理組織学　　　tion，　especially　Qf　the　Pseudobinucleate　CeUs

的変化は，糖原の減少以外は，ほとんど認められない　　　ill　the　Hepatic　Cells　of　Normal　Rats，　Med．　J．

のに，2核細胞数が少ないのは，肝障碍の残存，食餌　　　Shinshu　Univ．，4：179－183，1959　⑮Popper，

の影響等が考えられる。　　　　　　　　　　　　　　　H．，Schaffner，　F，；Liver，　Structure　and　Func－

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　tion”McGraw－・Hill　Book　Company，　New　York，
　稿を終るに当つて，本研究に指…尊と校閲を賜わった
尾撒授．永田助教凱らびtこ徽示頓し、繍理学　2°O｝2］4，1957　⑯Am・n。・S・・nd　A・d。・T・・：

教室．聞宮講師，御協力頂いた当教室員各位に，深甚　　　Das　Verhalten　der　Chromosomen　bei　experi一

な謝意を表します。　　　　　　　　　　　　　　　　　　menteller　I－lepatomerzeugung，　Gann，34：ユ69＿

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　172，1940　⑰Bielawski，　D，，　Bilczuk，　B．：Beha一

　　　　　　　　　　文献　　　　　・i。…fC，lt，　C。。t、i。i。g　Tw。　N。、1。i、nd

①MUn・e・・F・T・：Exp・rim・nt・11e　St・di・n　tiber　Mit・tic　Reacti。n　in　R・generati。g　M。tlse　Liv．－

die　Zweike’nigk・it　d・・L・ber・e11・n・Arch，　・・s・Z・kL　P・th。1，0961n．　i　D。≦wi・dcz、　A。　M．，

mik「°sk。P・A・・t・und　E・twi・kl・104・138－184，　Gd・fi・k，12・21．－31，1961　⑱B・am・，　E．　V．，

1925②Pf・hl・W・・Di・mit・ti・ch・・T・il・1・9・・　Ki・g，　R．　L．・Th・O・igi・。f　Binucl，、t。。nd

der　Leberzellen　im　Zusamlnenhang　mi七den　　Large　Mononucleate　Cells　in　the　Liver　of　the
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Rat・，　Anat．　Rec．，83：・28．　1　－297，1942　⑭Wilson，　　intramuscularly　with　O．．5　ml　of　CCI4（A）ot

J．W。　Leduck　E，　H，：The　Occurrence　and　For－　　（，．5　ml　of　50％solution　of　CC14　ill　olive　oir

mation　of　Binucleate　and　Multinucleate　Ce11s　　（B），　animals　of七he　group　C　were　injected

and　Polyploid　Nuclei　in　the　Mouse　Liver，　　with　O，5ml　of　o王ive　oil　as　the　contrQl，　those

Amer・J・Anat，82：353－391，1948　⑳グルタ　　of　the　gtoup　D　wit111001n．tsT　of　glLicuronic　acid

ロン酸の表讐礎ならびに臨床研究の概嬰，中外製薬，東　　　and　O．5　ml　of　CCLs　simultaneously，　while　those

京，27－43，1964　⑳松下隆一一：グルクロン酸の組　　　of　groul）Kw◎re　remained　untreated　as　the

織化学的研究，岩乎医誌，13：778－791，196　．1、　　　　initial　contr。1．

⑳田坂定孝・他：グルクロソ酸の実験的臨餅ミ的研究，　　　　Tlle’animals｛〕f　group　K　were．sacrificed

綜合医学，g：679　－686，1952　　⑳大鍛∫良雄。二宮　　　at　the　s七art　of　the　experiment，　while　those

周＿，．郎：CCI4陣碍】］：「1爆原lll：におよぼすグノレクロン酸　　　of　A，　B，　C　were　sacrificed　at　24　hour　intervals

の影響，Advances　ill　Glucul’ollic　Acid　R．eserch，　　for　three　times　successively　after　shmul’tane＿

（1955－1959）．149，1．9【iO　　⑳水田僑夫。水田　実3　　　0us　adniinlstration　wit1ゴthe　al〕ove　medidines，

強肝剤その騨≦理と臨床，金原1：ll版・獄都，　IC）7－1〔｝8・　　　and　those　of　D　48　hours　after　the　i尊jection，

1961　⑳R・ubhユstein，1）・　：　Epinephrlne　Release　i1・．9・・。ups・f　five，　rcspectively，

and　Liver　Glycogen　Levels　after　CarbonketraL　　　　　　工11　both　the　preエiminary　and　the　main

chloride　Admtnistration・Amer・J・1’hysio1，．　　experiments，　parmaneエユt　11　repartitioxls　6f　the

203：：1（．）33・一一1U37，　1・962　　　　（豊》OP殖｝‘ll易ヨ㌦：突験［：i勺lli：ll章　　　　　isolated　I．1〔｝かatic　ceils　weユ・o　IxltlCle　accordiilg　tQ

碍時の糖原の変動の年金酌差異，新潟医学，75；12｛｝4　　　tlle　metllod　by　Om（，chi　et　al．，　on　which七be

－1219，196／　⑳百瀬節生：肝細胞α）無糸核分裂に　　　frequencies頃．cell　divisiolls，（classifying　intp

関する研究　1，解剖誌，34：199－2〔14，1959　．　　　　the　1，11itotic　cells，　the鼠mito七ic　cells　and　tlie

⑳菅瀬節1－1三明』1：細胞の111嫌核分裂に闘する研究　IV，　　　binucleate　cells），　the　cells　in　the　nuclear

信州医誌，8：537－541・1959　　⑳了｛flll櫛生：肝細　　　ttansformation，　the　nuclear　degeneration　and

胞の無糸核分裂に関する研究　V，．僑州医誌8：60g　　cytoPlasinic　fatty　degeneration　were　couiited

－613，1959⑳高橋暁正・強i］．1：f蹴薬批判の根拠，　Q・the　b・si・・f蜘。・e11・，・e・pectlVely，

日本医事新報・「2085：22－29，ユ964　　⑳1｝1石橋暁：il－：　t　　　　The　otber　pieces　of　the　livers　were　fixed

肝臓薬は効くか・自然・17（5）：28－35，1962　　　　　in　10％forma．lin，　cut．serial　sections，　stained

⑳川合．貞郎：望激的肝fbS害；’謝するグルクPaン酸の影　with　h・mat。xylin　alnd　e・sin，　PAS。r　Sud・n皿．

響・中外製薬，17（7）：16－20・1964　　（⑬小川恕　　　These　specimens　were　exalnined　hi，stoiogically

人・成畏ならびに組織再坐におよぼすグルク・ン酸の　・nm。・ph。16gic　change．s，　gly・。gen　c・ntent、

影響，グノレクロソ酸研究会報魯集，（ユ955－一・2959）：25　　　and　fa‘t　deposit．．

－31．，1960．　　．　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　The　results　ob．tahied　are　as　foUows。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1）　Histological　finding　are　listed　in　Table

　　　　　　　　　　ABSTRACT．　　　　　　12．，　wh1・h　sh・w・・e・na・k・b1・1・ep。ti、　d、m、g。、

　　　For　the　purpese　of　studying　the　influence　　　iヱユthe　groups．A，　B　and　D，　The　animals　of

of　acute　carbon　tetrachlo：ide　（CC14）．　in　toxi・－　　　group　V　were　fotmd　tQ　shQw　only　glycogen

cation　upon　the　cell　division　of　Iiver，　the　　　　reduction，

following　experiments　were　performed，　　　．　　　　2）　Mitotic　cells　were　sign1ficantly　in－

　　　Preliminary　Experimeユ1t：O．3－－O．51nL　of　．creased　in　the　animals　Qf　groしΦs　A2，　A3，　B2，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　t
CCI4．were　iロjected　intramuscularly　into　4　　　B3　and　D　（Table、2。　Fig．1），　whicll　is　consi－

albi且o　rats，　respectively，　All　the．anlmals　　　dered　to　show　the　regeneration　against　the

survived　tlle　experiment　and　were　sacrificed　　degenera七ion．

4weeks　after　the　injection．　　　　　　　　　　　　3）　Both　amitotic　cells　and　binucleate

　　　Main　Experiment：55　albino　rats　were　　cells　in　the　separatin’g　stage　decrea＄ed　signi－

divided　into　5　grott，ps　K，　A，　B，　C　and　D。　Ani－　　ficantly　in　tlle　animals　of　the　experimental

エnals　of　the　groups　A　and　B　were　inlected　 groロps（Tables　3，5，6，　Figs。2，4，5）．　Their
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decrease was parareil with the hepatic cell stiggest to shQw either a sign of t'he nttclear

clamages,which shottld suggest the suppression degeneration or a compensation for the cle-

of amitesis by the damages, crease of amitosiu,
   4) Although binucleate cells ili the con- 6) No significant difference waG fourid

tact stage tendecl to decrease in the experi- histologica!ly between the animals Qf groups

mental grottps, no significant clifference was D and Au, notwithstanding that the frequen--

proved between the experimental and normal cies of binucleate cells as vvell as of cytoplas-ri

groups. However, the variances by factor T mic fatty degeneration were frequent in the

or by interaction of two factors TXE were group D 〈[['ables 1, 12).
significant (:I)able 4, Fig. 3). 7) In the preliminary experiment, 'both
   5) The frequency curves of the nuclear the reduetion oi glyc6gen con'tents i,n the

transformation were slmiliar to those of 'the cytoplasm and the clecrease in the frequency

cytoplasmic fatty degeneration, whiph showed of binucleate cells were observed. These

increases of both phenomena in the experi-- results are con$iclered to be due to tl)e liver

mental animals (Tables 7, 8, Figs. 6, 7). The injury or the effect by the diet (Tables 1,

increase of nuclear transformation should IL2).

/


