
611. 813. 2-018

猫 脳 尾 状 核 の 細 胞 構 築 学 的 研 究 な ら び に

痙 攣 時 の 組 織 化 学 的 研 究

第2編

実験 的痙 攣 猫 脳 尾状核各分野の コ リンエステラーぜ

(ChE)に 関 す る組 織 化学 的 研 究

(本論文の要旨は第54回日本精神神経学会に発表)

岡山大学医学部第1(陣 内)外科教室(指導:陣内教授)

専攻生　 西 脇 惟 信

〔昭和33年6月9日 受手高〕

第1章　 緒言ならびに文献

従来痙攣及び痙攣 を本態 とする顧癇 について脳 の

組織学的研究 としては 内外諸家の幾多の報告を見る

が,そ の主 とする変化は神経細胞 の退行性 変化 とグ

リア粗織の増殖性変化 であ り,こ れ らはいずれも反

復 して痙攣を起させ た脳についての報告であつて,

近年細胞化学 ならびに組織化学の進 展に ともない,

従来の組織像では認め られなかつた一過性 の変化が

認められるにいたつ ている.私 は第1編 において痙

攣 と関係の深 い尾状核 で,細 胞築学 的見地 より尾状

核の各分野をわかちその特徴 を明かにしたのである

が,こ れを基 として尾状核 の うち痙攣 ともつ とも深

い関係のある部位は どこで あるかを知 る目的で,神

経 伝導の主体 をなす とい わ れ るア セチールコ リン

(以下Achと 略す)と 表 裏 一 体 の関係にあるコ リ

ンエステラーゼ(以 下ChEと 略す)の 組 織化学像

を追求する こととした.

そ もそも神経系統 の刺戟伝導に関 しては, Loewi1)

が迷走神経を刺戟する際 ある種の化 学物質が生 じ,

これが刺戟伝導にあずか るものである ことをあきら

かに して以来,こ の化学物質 がAchで あ り,か つ,

この考えが全神経系統 にも及ぼ しうるものであるこ

とが解明されて, 1939年Nachmansohn2)はAchに よ

る神経の化学的伝導機 序を発表 した.す なわち彼は

神経細胞内でAchが 活性化 される と,細 胞 膜の透

過性が増加 しで刺 戟 が 伝導 され, Achが その分解

酵素であるChEで 分解 され ると細胞膜は透 過性を

減少 して局所の興奮性が回復するので あろ うと述べ

て 以 来, Ach及 びChEに 関 して生 体内 に おけ る状

態や,そ の生 成,分 解 過 程 等 の研 究 が 進め られ て き

た.

生 理的 状 態 に おけ る脳 内 のAch量 は 各 部 位に よ

り異 な るが,い ず れ も脳基 底 部 のAch量 が他 の大

脳 皮 質,小 脳等 に比 して多 い と報告 され て い る.麻

酔 時脳 組 織 のAch量 が 増 量 し,痙 攣 時 に減 少 す る

ことはTobias, Lipton, and Lepinat3)が 白 鼠 の

実 験 で 認 め てい るが,麻 酔 時 にはChEの 働 きが 抑

制 され 一時 的 にAchが 蓄 積 す るた め にAchが 増

量 し,痙 攣 時 に はChEの 働 きが充 進 しAchの 分

解 が 促 進 されAchの 減 少 を きたす ので あ ろ うと述

べ てい る.ま たFelger and Kowarzyd4)等 は 家兎

の総Ach量 が 破 傷風 毒 素投 与 後増 加 し, Strychnin

投 与 後減 少す る こ とを認 め,こ の事 実 よ り破 傷 風毒

素 の ご と く徐 々に 神 経 の興 奮 性 を高 め る もの は結 合

Achの 合成 を促 しStrychninの ご と く急 激 に 神経

を興 奮 させ る も の は結 含Achよ り遊 離Achへ の

転換 を促 し結 含Achの 合 成が そ れ に ともな つ て増

加 しな い ため 結 局総Ach量 が 減 少 す るの で あろ う

と述 べ て い る. Richter及 びCrossland5)は 白 鼠 で

総Achを 測 定 し,そ の平 均 値 は麻 酔 時1.76γ/g,

痙 攣 時0.57γ/g,電 気 刺 戟 時0.55γ/gの 順 に 減少

す る と報 告 し て い る.中 島6)はPentamethyl

tetrasolの 少 量 を白 鼠 に注 射 しで 痙攣 の起 る 前 に殺

しAch量 を測 定 し,脳 幹 部,外 套,小 脳 と もに遊

離Ach様 物 質 は 著 明 に 増 加 す る も,い わ ゆ る総

Ach様 物 質が 減 少す る傾 向 を示 す と述 べ,桝 田7),

福 田8)は 麻酔 時Achの 増 量 を 認 め て い る.ま た津
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端9)は イ レ ウス 時脳 脊髄 等 のAeh様 物 質 の減 少 を

認 め,そ の際 血 清 中 のAchの 増 量 す る こ とよ り中

枢 神 経 組織 中 のAchの 減少 は 主 と し て面 中 に流 出

す るか らで あ ろ うと推 定 してい る.

またChEに つ い て は1935年Stedman10)は 酵 素

学 的 研 究 よ りAchを 分 解 す る酵 素 をChEと 名づ け

た の で あ るが,そ の 後R. Ammon11), B, mendel12),

 Nachmansohn13)等 はAch及 び そ の 誘 導 体 に 対

す るChEの 特 異性 を認 め, ChEに は 少 な く と

も2つ また は2つ 以 上 の 型 が あ る と述 べ て い るが,

一般 には 特 異 性ChE(以 下SP . ChEと 略 す)と

非特 異性ChF(以 下non-SP, ChEと 略 す)の2

つに 分け, Nachmansohn13%)はAch及 び そ の誘 導

体 の基 質 の 炭 素数 の変 化 に したが い,そ れ に 対 す る

酵 素 の作 用 に つ い て詳 細 な報 告 を行 い,か つ また遊

離Achが 生 体 内 に お いて ぎわ め て不 安 定 な崩 壊 し

や す い性 質 が あ るの と比 較 し てChEはPhosphatase,

 Lecinaseと ともにEsteraseを 形 成 し 非 常 に安 定

な酵 素 で あ る と述 べ,生 体 各 部に お け る分 布 を 調べ,

 SP. ChEは 脳 神 経 組織,筋 肉,赤 血 球 に 認 め られ る

と報 告 して い る.そ れ でSP. ChEは また 真性ChE

ま た は 脳 型(あ る い は 赤 血 球 型)ChE(ま たは

Acethyl. ChE), non-SP. ChEは 偽 性ChEま たは

血 清 型ChEと も い わ れ てい る.ま た 彼2)はWar

burg氏 検 圧 計 を 用 い てChEの 活 性 値 を 測定 し,

 ChEの 活 性 値 の 高 い組 織 はAch代 謝 が 盛 ん に行 わ

れ て い る こ とか らChEの 活 性値 を知 る こ とに よ り

Ach代 謝 の高 低 を,ひ い ては 神 経 活 動 の 状 態 を も

知 りうる もの で あ ろ うと述 べ で い る,す なわ ち彼 は

人 及 び 犬 に つ い て,後 藤14)は 人,犬,兎 等 で,

 Littleは 犬 で,そ れ ぞ れ脳 各 部 のChEの 活 性 値 を

しらべ 脳 基 底 各部 のChE活 性 値が きわ め て 高 い こ

とを報 告 し てい る,さ ら に 沖 中,吉 川16)等 は 肝 及

び脳 基 底 核 の 変 化 を主 病 変 とす る特 殊 疾 患 をChE

と関 係 づ け て い る.教 室 の近 藤 に 犬 を 用 い カ ルチ ア

ゾ ール 痙 攣(以 下 「カ」 痙 攣 と略 す)を 起 さしめ,

痙 攣 前 期,痙 攣 極期,痙 攣 後 期,さ らに 痙攣 重 積 期

に そ れ ぞ れ脳 各部 のChEの 活 性値 を 測定 し,大 脳

皮 質,視 床,中 脳,小 脳 皮 質 で は変 化 が 少 な か つ た

が レ ンズ 核 のみ に は 前 期 では 軽 度 の 減少 を,極 期 で

は 著 明 な増 加 を 認 め,後 期 に 暫 次正 常 に 復 す る こ と

を 認 め て い る.

また 山 田18)は 犬 で電 撃 痙 攣 を 重復 す る こ とに よ

り尾 状 核,大 脳 皮 質,小 脳 にChEの 活 値 の亢 進 を

認 め,特 に 大 脳 皮 質運 動 領に お い て もつ と も高 く約

2倍 の増加を認めている.

然 しながらAchま たはChEの 組 織 化学的検索

法について, 1929年 広瀬はいわ ゆ るCholin顆 粒と

して各種臓器 のCholinの 分布状態を比 較研究し,

神経系,胃 十二指腸,生 殖腺等に多 く存在すると述

べ ているが, 1941年Glick20)は 高 級 脂肪酸のカル

シ ウム,バ リウム,コ パル トな どの塩類がChEに

よ り特異的に分解 され ることより細胞化学への応用

(Cytochemical application)の 可能 性 を論 じ,

 Gomori21)は 高級脂肪酸エステルを用 いる方法を,

 Koelle and Friedenwald22) 23)はAchの 誘 導体を

用 いる方法を発表 した,さ らに1951年Koeile24)は

前法の不備 な点を改良 しChEの 移動 を防止 した改

良法 を発表 している.

豊 田25)は こ の 方 法に より犬の各種臓器,と くに

神経 系統におけ るChEの 分布像を発表 し,尾 状核,

被殼,黒 質,及 び オ リーブ核 に き わめて強いChE

の分布を認めている.同 時にnon-SP. ChEの 組織

化学 像 を も追 求 し,脊 髄,尾 状核 ではnon-SP.

 ChEは 認められない と報告 している.宇 尾野26)も

また内分泌系のChEの 分布をし らべて,神 経の化

学伝導学説 との関係 を述べている.然 しながらChE

の組織化学に,ついての上 記諸氏の発表はいずれも最

近 のものであ り主 として生理的状態のものであつて

痙攣 時の変化を検討 した報 告は見当らない,

痙攣に関 す る 他 の組 織化学的検索については湧

井27)は 家 兎 で 熱 鬱 積 に よ る全 身痙 攣 の場合,

 Bielschoweky鍍 銀法 によると神 経 細胞内の嗜銀性

顆 粒の増加 を認め,吉 田28)は 家 兎 で 「カ」痙攣を

起 さしめ,今 の発表せ る銀 反応を用 い実験したとこ

ろ,尾 状核頭,被 殻,淡 蒼球,黒 質等に著明な銀反

応の亢 進を認めてお り,竹 内29)は 家 兎 及び猫の大

脳皮質,淡 蒼球,黒 質等に オキシダーゼ反応がとく

に強 くあらわれ ると述べ てい る.

そ こで私は痙攣 時に尾状核中のいかなる分野にい

かな る変化が生ず るか を第1編 で尾状核 の細胞構築

学的特 徴 より各分野 を分けたが,こ の区分方法を用

いてKoelleの 改良法に よるChEの 組織 化学的変

動を追求す るために次の実験を行つた.

第2章　 実 験 方 法

第1節　 実験動物 ならびに屠殺方法

正常親猫で体重2～4kgの ものを使用 した.対 照群

(非痙攣群)は 無麻酔 のまま猫 を 背 位に固定,正 中

線上 で一挙に胸廓 を開 き心に出入す る血管を止血鉗
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子で挾み屠殺 した.ま た痙攣例では前記同様に固定

した猫にPro. Kg 0.3coの 割で10%カ ルチ アゾ

ールを股静脈 より注入 して痙攣 を起 させ,前 間代期

を経て強直期に入 り痙攣極期に達す るに及び前記同

様方法 で屠殺 した.

第2節　 切片作成法ならびに染色法

屠殺後ただちに脳 を損傷 しないよ うに と り出し,

尾状核 の各分野を区別 しやすいよ うに前頭断で尾状

核部を含めた5mmの 厚 さの数 個のブロ ックにわけ,

 25μ の凍結 切 片 を 作 り,デ ッキグラスに密着,真

空乾燥器で冷却乾燥した. ChEの 染 色 法 としては

通常前操作液 としてD. F. P.液 を用いたSP. ChE

と, D. F. P.不 使用のtotale ChEの 標本を作製 し

た.然 しこの両老間 に とくに差異は認め られ なかつ

た,ま た必 要 に応 じてButyrylthiocholineを 用い

たnon-SP. ChEの 標本を作製 した.然 し尾状核で

はnon-SP. ChEは 全然染 まらなかつた.

またKoelleの 改 良法 によるChEの 染色法のみ

では組織の微細構造を知 るのに困難であるか ら後染

色 としてヘマ 卜キシ リンを用いて核を染色 し微細構

造を知 る助 け とした.然 しChEの 分布濃 度の強弱

を料定す るには逆に不便である ところから実験成績

を出すための標本 とは しなかつた.

第3節　 ChEの 分布度 の定め方

Koelleの 改良法に よるChEの 組織化学像はCuS

の茶 黒褐色の沈澱顆 粒の多寡 に よりChEの 分布の

多少 を知 る方法であ るから, CuSの 沈澱顆 粒の多寡

がChEの 分布 の多少にほぼ平行す るもの と考え ら

れ る.私 の標本ではChEの 顆粒は む しろ茶褐色を

呈 し,か つ尾状核では非常に多量であるため,判 然

と顆 粒を区別で きぬ場合 もあ り,一 面に分布してい

るように認められ るが,強 拡大下におけ る顕微鏡像

をその分布強度に したがつ て(〓)よ り(+)に わ

けた.

(〓):顆 粒が細胞内外にはなはだ緻密に充満 し,

色調は強い茶 黒褐色でほ とんど個すの顆粒 として見

難 いもので,本 実験例中もつ とも強 い呈色性を有 し

ている部分 となした.

Acethyltllioehoiinを 使 用 す るKoelleの 改 良 法 に

し たが つ た.本 法 はKoelle24)及 び 豊 田25)に よ り

そ の 方法 の 詳 細 な報 告 が あ るが,そ の染 色機 転 は 試

薬 中 に混 入 ざれ たAcethylthiocholinが 組 織 切 片 中

に 含 まれ るChEに よ り分 解 され て淡 青色 を帯 び た

白 色 のCupper-thiocholinの 沈澱 とな つて 組織 切 片

中 に 沈 着 し,こ れがH2S飽 和 の ア ン モニ ヤ液 に よ

り本染 色 の最 終 産 物 で あ る茶 黒褐 色 の 硫化 銅(CnS)

の 沈澱 とし て認 め られ,そ のCuSの 沈 澱顆 粒 の多

寡 に よ りChEの 分 布 の 多少 を知 る方 法 で,そ の反

応 式 を略 記す れ ば 次 の よ うで あ る.

(〓):顆 粒が細胞内外には なにだ多数に瀰 漫性

に存在 し,顆 粒 の大 きさも小で,き わめて鮮明な茶

褐色 を呈 し,痙 攣例中 もつ ともしば しばみ られるも

のである.

(〓)顆 粒は細胞内外に散在性にやや多 く存在

し,大 きさは小であるが茶褐色を呈 してお り(〓)

よ りも鮮明 さの劣るもので非痙攣に多く見られ るも

の.

(+)顆 粒が細胞の内外 に散在性に存 在し大 さ

は小で茶褐色 を呈し,微 細 粉末状乃至点状に認め ら

れ,本 実験例中 もつとも弱い分布を示す もの.

また,そ れぞれ上記強度の中間のものを(〓)(〓)

(〓)(±)の ごとくした.

もちろん(〓)は(+)の2倍 の分布強度 では な

くもつ とも弱 い分布 を示すNo. 1を(+)と 定め,

ほぼ標準を示すNo. 13, No. 18, No. 21等 を(〓)

としてその間の強度の差を前記のよ うに区別 した.

第4節　 尾状核 各分野の区分法

第1編 で述ぺた ようにGurewitseh30)の 分類にし

たがつて尾状核 を4つ の分野 に分けた.

1) Caudatus dorsalis (Cd)

2) Caudatus medialis (Cm)

3) Caudatus lateralis (Cl)

4) Caudatns ventralis (Cv)
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第3章　 実 験 成 績

実 験例は18例 で,そ の内非痙攣例に7例(No . 1～

No. 7),痙 攣例は11例(No . 11～No. 21)で ある.

第1節　 一般的鏡検所見

Koelleの 改良 法 に よる尾 状 のChEの 組織像

は肉眼的に見 ても,痙 攣例,非 痙攣例 を問わず他の

脳の部分 よりも非常に高度の分布 を認め る.こ の所

見は顕鏡下 において も岡様で,神 経細胞はもちろん,

グ リア細 胞,ニ ッスル灰 白に強 くあらわれる.た だ

有髄神経線維 束のみはChEの 分布が僅少であ るの

で白 くぬけ て見え るので内包周辺部では網状構造を

呈 している.(附 図1, 2参照)

強拡大下においては一 般 に特 定 の 原形質の多い

effect. Zellenを 除 いてはヘマ トキシ リンとかニ ッ

スルの後染色を行わ ない と個々の細胞の識別は困難

な ことが多い.(附 図3, 4参照)

一般に非痙攣例では神経 細 胞 中 に分布するChE

顆粒は小顆粒状,時 には小滴状に濃染 した像 として

認め られ細胞膜周辺部 に比 較的偏在 してい るよ うに

見受けられる.ま た痙攣例では一般 に多数の茶黒褐

色のChEの 顆粒が細 胞原形質内 に 緻密に無数に充

満 し,特 別 に細胞周辺部 にのみ偏在 した所 見は割に

見当 らない.(附 図5, 6, 7, 8，9, 10, 11, 12参 照)

またニ ッスル灰 白には痙攣,非 痙攣例 ともにほぼ

均等にChEの 分布 を認め,時 にGlia細 胞の核に

強いChEの 分布を認め るものが あるが 痙攣例では

非痙攣 に較べてChE顆 粒 は よ り密であ る.

いま,非 痙攣例 と痙攣例 とを比 較す ると痙攣例で

は全般にChEの 分布が増 強しているのを認め るが,

強拡大所見 として興味 あることは非痙攣例では大多

数の神経細 胞が比較的細胞 膜に近 くChE顆 粒が分

布 していたのに,痙 攣例では組胞原形質内 に緻密 に

ほぼ均等にChEの 顆粒が充満す るように変化して

いるこ とで ある.

第2節　 尾状核各分野 のChE

ChE染 色標本では尾状核の 各 分 野 とも主 として

effect. Zellenの 形態があき らかで ある以外 は大部

分 のrecept. Zellen,グ リア細 胞,ニ ッスル灰白

等を 判 然 と区 別 し え な い 場 合 が多いので,ま ず

effect. Zellenを 除いた各分野のChEの 分 布を検

討した.

各症例別のChEの 分布強度(染 色性)を 示す と

第1図 のよ うになる.

1)各 症例において各分野の相関関係を見 ると非

第1図　 尾状核各 部のChE分 布

痙 攣 例(正 常)で は各 分 野 と も同一 の分 布 を見 るも

の3例(No. 1,No. 4, No. 7)で ほ ぼ半 数 を占め,

尾状 核 の 背外 側(Cd, Cm)が 腹 内側(Cl, Cv)に

比 し てChE分 有 の 弱 い もの3例(No. 2, No. 3,

 No. 6)で 残 り半 数 を 占め, Cvが 他 に比 し弱 い もの

は わず か1例(No. 5)に す ぎな い.す なわ ち各分

野 と もほ ほ 等 し い か,ま たはCl, Cvの 部がCd.

 Cmに 比 べ てわ ず か に強 い よ うにお もわ れ る.

然 し痙攣 例 で は尾 状 核 の 背 外側 の部(Cd, Cm)

が 腹 内側(Cl, Cv)に 比 し て 強 い の が 目立ち,痙

攣 例 の 半 数 以 上,す な わ ち6例(No. 11, No. 14,

 No. 15, No. 16, No. 19, No . 21)に 認 め られ,残 り

3例(No. 12, No. 13, No. 18)は 各 分 野 とも一様

に,他 の2例(No. 17, No. 20)はCmに 強い分布

を示 し て い る.こ の よ うに非 痙攣 例 に見 られ たよ う

な尾 状核 の腹 内 側(Cl, Cv)が 背 外 側 よ り強いも

の は全 く認 め られ な い.

2)ま た 尾状 核 全 体 と して の痙 攣 例 と,非 痙攣例

とのChEの 分 布 の相 違 を み る と次 の ご とくである.

a)〓 ま た は そ れ 以上 痙攣 例No. 13, No. 15,

 No. 16, No. 17, No. 18 No. 21,… …6例

非 痙 攣 例No. 7… … …… … … … … … … …1例

b)〓 以 下 〓 まで の もの(〓 ～〓)
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痙攣例No. 12. No. 14, No. 19, No. 20

… … … … … … … …4例

非痙攣例No. 4… … … … … …… …1例

c)〓 ～〓

痙攣例No. 11… … … … …… …1例

非痙攣例No. 2, No. 3, No. 5, No. 6…4例

d)〓 以下痙攣例な し… … … … … … …0

非痙攣例No. 1… … … …… … … …1例

すなわ ち非痙攣例では大部分が〓～〓 であ るに反

して,痙 攣例ではほぼ半数 以上が〓 またはそれ以上

であ り,残 りは〓 ～〓 で, 1例(No. 11)の み〓 ～

〓を示すにすぎず,痙 攣例は非痙攣例 に比 して明か

にChEの 分 布の増加を見る.

次に痙攣例及び非痙攣例につき尾状核の各分野別の

ChEの 分布状態を対比す ると第2図 のよ うになる.

第2図　 尾状核各部 のChEの 対比

これを さらに各分野における痙攣,非 痙攣 の平均,

増減等がわか り易 いよ うにま とめ ると第1表 の よ う

である.す なわちCdで は痙攣時 は 平均 「〓」,非

痙攣時 「〓 」で差 「+」, Cmで は痙攣時 「〓」,非

痙攣時 「〓」で差 「+」, Clで は痙攣 時(〓 ～〓),

非痙攣時(〓 ～〓)で 差 「±」, Cvも ほ とんどCl

と同様 とな り.その差 は 「±」であるが,も つ とも差

の強いのはCdで 以下Cm , Cl, Cvの 順 となる.

第3節　 effect. Zellen(大 細胞)のChE

非痙攣時 に は,尾 状核のeffect. Zellen内 にお

けるChE分 布濃度が周囲に比 し てあ ま り大 した相

第1表　 ChEの 総括

違 が な い た めeffect. Zellenを そ の 形態 か ら区別

す る こ とが割 合 に 困難 で あ るけ れ ど も,痙 攣 時 には

ChEの 分 布 濃 度が 著 し く増 加 す る の で周 囲 よ りも

一 段 と濃 くな り,形 態 も鮮 明 とな り,従 つ て各 分 野

と もその 数 が著 し く増 した よ うに認 め られ る.い ま

非痙 攣 例 及 び痙 攣 例 の各 実 験 例 を代 表 す るお のお の

1枚 ず つ の標 本 よ り求 め たeffect. Zellenの 分 布

を図 示 す る と第3図 及 び 第4図 に示 す ご と くで,痙

攣 例 に お い て はeffect. ZellenのChEの 増 強す

る度 もか な り強 く,か つ そ の数 も も多 く認 め られ る

よ うに な る こ とを知 つ た.

以上 の如 く痙 攣 に よるeffect. ZellenのChE分

布 の増 加 度 はrecept. Zellenの そ れ に比 しは るか

に 大 で あ る.

第3図　 非 痙 攣 例 のeffect, ZellenのChE

〓 はChEの 分布著明 な もの

・ はChEの 分布少 なきもの
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第4図　 痙 攣 例 のeffcet, ZellenのChE

〓はChEの 分布の著明な もの

・はChEの 分布 の少な きもの

第4章　 総括ならびに考按

正常脳のChEに ついてNaehmansohn2)は 兎,

犬,牛,人 等で脳のChEの 活性 値を測定 し,脳 の

重量増加 とともに減少 し兎>犬>牛>人 の順で ある

ことを報告 し,あ わせて動物の種類及び脳髄各部に

よつて も相 当の差 のあ ることを認めているが,同 一

種動物の同一個所 ではほぼ一定 してい ると述べ てい

る.教 室の近藤17)も 犬の 脳 髄 の同一部 位ではほぼ

一定 して いることを確め
,レ ンズ核(9.6倍)>小 脳

皮質(3.9倍)>中 脳(3.2%倍)>視 床(1.9倍)>大 脳

皮質(1.0倍)で あ るといい,山 田18)は尾状核>小

脳>視 床>脊 髄>大 脳皮 質 となると述べ,尾 状核の

ChEの 活性値は正 常 時で も大脳皮質の約30倍 に達

す るといつてい る.ま た,後 藤14)は 人 に おいても

同様の順序であつたと報告している,こ のように同

一種動物の脳 の同一個所でChEが ほぼ 一定 してい

るこ とは血清ChEの 個体差がはな はだ大であるこ

とに比 しきわめて注意すべ きことで,血 清 中のChE

が主 としてnon-SP. ChEで あ るのに反 して脳髄の

ChEは ほ とん どすべてSP. ChEで あつ て,脳 各

部 のAch代 謝に直接関係 す ると考 えられ ているの

で,脳 基底核 のChEの 活性値が とくに 高いことは

他 の部 に比 し高度 のAch代 謝が 行われ ていること

を容易に知 りうるものであ る.ま た季節的変動につ

いても沖中,吉 川31)は 四 季 を 通 じて血清ChEに

変化 なく,沖32)も 兎の大脳皮質 で 特 別の季節的関

係 を認めず,近 藤17)も 犬で同様の結果をえている.

上記のご とく脳 基底核部に おけるChEの 分布に

関す る酵素化学的定置値は他の神経組織及び心筋,

腸粘膜等に比 しきわめて大で10倍 乃至数10倍に及ぶ

とい う報告があるが, Koelle23)は 猫 で 身体各部の

ChEの 組織化学 的 検索 を 行い各種臓器のChEの

組織像すなわ ちCuS(硫 化銅)の 沈着度はChEの

化学 的定量値 に平 行 し ていると述べ,豊 田25)も犬

のChEの 組織化学像 をKoelleの 改良法により検

索 し,尾 状核,被 殻,黒 質,オ リーブ核等には他の

錐体細胞群に比し強 いChEの 分布を認 め,尾 状核

におけ る鏡検所見 としてChEは 主 として神経細胞

内に分布 し有髄 神経 線維群にはあま り認められず,

同時に神経細胞内の分布は他 の部分の神経細胞に比

しきわ めて高度 で,し か も原形質にほぼ平等に分布

はするが,と くに細胞原形質周辺部 に限局している

ように見え,ま た神経細胞核及び核 小体にはほとん

ど認め られず 白 く抜けて見 えると述べ ている.

私の研究にお いて も正常例においては神経細胞の

細胞原形質周辺部に比 較的濃 く密集 しているけれど

も,痙 攣例では細胞原形質内に均等 により一層密に

分布 してお り,と くに周辺部 に分布 しているという

所見はみられず,痙 攣 の結果 このよ うに変化 したの

ではないか と思われ る.

私は猫 の尾状核 です でに第1編 に述べたごとく,

尾状核各分野の神経細胞の大 さ及び細胞密度を求め

てCd<Cm<Cl<Cvの 順 に細胞密度 は増加するが.
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神 経 細 胞 の大 さは逆 に 小 さ くな つ て い る こ とを 知 つ

た が, Koelleの 改 良法 に よ る 私 の 標 本 で も,正 常

例 ではChEの 分 布 強度 はCl, Cvの 方 がCd, Cm

よ りもわ ずか に 強 い 分布 の傾 向 に あ る こ とが 認 め ら

れ た.然 し痙 攣 例 で は 各分 野 のeffect. Zellen及

びrocept. Zellenと もにChEの 分 布 濃 度 は増 加,

と くにCd, Cmの 部 で はCl. Cvに 比 し てそ の 程

度 も強 く認め られ て い る.す な わ ち正 常 例 で は大 多

数 の 例 に お い て 腹 内 側(Cl, Cv)の 方 が 背 外 側

(Cd, Cm)よ りも強 く分 布 し て い るの に拘 らず 痙攣

例 では 逆 に背 外 側 の 方 が強 く増 加 し て い る ので あ る.

この事 実 か ら痙 攣 に 干与 し て い る部 分 は主 として 尾

状 核 の背 外 側(Cd, Cm)の 部 分 で あ る とい うこ と

がで きる.

もち ろ ん組織 化 学 的 検 索法 獄元 来 定 性 的 方法 で あ

つ て正確 に定 量 す る こ とで は で き な いけ れ ど も組 織

学的 にみ た る所 の機 能 的変 化 とか,微 細 構造 上 の変

化に つ い て云 々す る場 合 に は 最 適 の方 法 で あ る.

以 上 の ご と く痙 攣 時 には 正 常 時 に 比 し てChEの

分布 濃度 が増 強 す る とい うこ とは,や は り尾 状核 の

Ach代 謝 の亢 進,ひ い て は 細 胞 機能 の亢 進 と認 め

られ,と く にeffect. Zellenがrecept, Zellenに

比 し一段 とChEの 分 布 が 強 い こ とは カル ヂ ア ゾー

ル痙 攣 に 封 し てrecept. Zellenよ り もeffect. Zellen

の方 が 大 きな関 与 を な す も の で あ る と 考 え られ

る.ま たeffect, Zellen以 外 のrecept, Zellen,グ

リア 細 胞,ニ ッスル 灰 白 にお い て も 上 述 の ご と く

Cd, Cmの 部 がCl, Cvの 部 よ りも痙 攣 に よるChE

の 分 布 の 増 強 度 が 強 い こ とは 痙 攣 に対 してCd,

 Cmの 部 が よ り密 接 な関 係 を もつ て い る こ とを示 す

もの と考えられ る.

教室の近藤17)は 犬で私 同 様 の 「カ」痙攣を起 さ

しめた実験において レンズ核では痙攣極期において

正常例の平均25%前 後の増加を認めてお り,ま た山

田18)は電撃 シ ョツクを繰返 し狂 燥 期 にある犬の尾

状核で正常時 のほぼ10%の 増強を認めた と述べてい

る.吉 田28)は家兎に カ ル ヂサアゾール痙攣を起 さ

しめ今の銀反応を行 つたところ,皮 質運動領第6層,

尾状核頭部,被 殻,淡 蒼球,視 床腹側核,黒 核等に

著明な反応の亢進を認 め,上 記の部が 「カ」痙攣に

強い関与があることを知 り,そ の際,痙 攣 を強 く起

させるほ ど強 い亢進 を示 し,そ の程度の痙攣 の強 さ

及び長 さに比例する と述べている.私 の共 同研究者

である本多33)も猫 の 「カ」痙 攣 に おけ るレンズ核

のChEの 組織化学的変動を検 し,被 殻 では痙攣に

よ りChEの 染 色 性 が いち じ るし く増 強 され るが,

淡 蒼 球 で は ほ とん ど変化 を認 めず,あ き らか に被 殻

と淡 蒼 球 の機 能 に 相 違 が認 め られ る と述 べ,ま た 被

殻 で も各分 野 を 区 別 し全 般 的 にPutamen dorealis 

posteriorに 最 も強 く,つ いでPutamen ventralis,

 Putamen dorsalis anteriorの 順 に 増 強 し てお り,

 effect. Zellenもrecept. Zellenに 比 し,強 い 染

色 性 を 示 し と くにPutamen dorsaiis posteriorに お

い てい ち じる しい こ とを認 め て い る.

最 初Kloelle24)は そ の改 良 法 で作 成 した組 織 切 片

を反 応 液 中 に38℃30分 で 充分 で あ る と報 告 し,豊

田25)も 同 様 の 方 法 に よつ た の で あ るが,最 近

Koelle34)は 場 合に よつ ては 反 応 液 中 で2時 間反 応

させ た が よい と訂正 してい る.私 も30分, 1時 間, 2

時 間, 24時 間 と 反応 時 間 を延 長 し, ChEの 染 色 強

度 を調 べ た と ころ,尾 状 核 で はChEの 分 布 が 非常

に強 いた め 反応 液 中 の 時間 の長 い ほ ど,組 織 に 沈 着

す る硫 化 銅 沈 澱 も増 加 す る こ とを知 つ た.も ち ろ ん

私 の標 本 に お い て も内 包 の ご と くChEの 分 布 が ほ

とん ど認 め られ ない 部 分で は い くら長 時間 反 応 させ

て も全 然 染 色 され ない し,大 脳皮 質 の ご と く微 量 の

領 域 で もい く ら長 時 間 反応 させ て も尾 状核 や 被殼 の

よ うに よ く染 る部 分 の30分 乃 至1時 間 反店 の 染色 強

度 に比 較す る と,そ の染 色性 は数 等 劣 つて い る.尾

状核,被 殻 等 では 前 記時 間 の延 長 に とも ない,あ き

らか に染 色 強度 の 増 加 が認 め られ,反 応 液 中 で の反

応 時 間延 長 の 必要 が 認 め られ た.然 し尾状 核 の ご と

く非常 にChEの 分布 の強 い断 では 作 成 した 凍結 切

片 が パ ラ フ イン固 定 の よ うに 薄い 切 片 に切 りえ ない

し,ま た薄 く切 り えた と し て も 小 さ く粉 砕 され,

尾状 核 の各分 野 の 区 別 が不 可能 とな るので 切 片 の厚

さを25μ とした ため,反 応 液 中 に あ ま り長 時 間 浸

漬 さす と痙 攣 例,非 痙攣 例 の別 な く一 様 に濃 染 し,

微 細構 造 は お ろか 後 染 し て も全然 細 胞 の形 態 等 を区

別 しえ な くな る.そ して私 の 実験 に もつ とも適 当 と

お もわれ る時 間は1～2時 間 で あつ て,こ の く らい

の 時 間 が もつ とも痙 攣 例 と正 常例 の染 色度 の相 違 が

強 い.そ れ で私 は 反 応時 間 を1時 間 と定 め た.

ま た私 は 必 要に 応 じてSP. ChEに はAcethylt

hiocholinを 用 い, non-SP. ChEに はButyryl

thiocholenを 用 い た染 色法 を行 つ た が,尾 状核 で は

uon-SP. ChEは 痙攣 例,非 痙 攣 例 と もにほ とん ど

認 め ら れ な か つ た.従 つ て上 記成 績 はSP. ChE

の み に よ る もの で あ る.

ChEの 安 定 性 に関 してBirkhauser35)は 死 後 の脳
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髄のChE活 性値は46時 間を経過す るも変化 な く,

氷窒では6日 後で も力価は不変であつた といい,沖

中,吉 川36)も 脳組織 を リンゲルで 懸 濁 液 にした場

合,氷 窒で2～30日 間全 く変 化 なく, 37℃ では1

日保存 してその作用 の減退を示 さなかつた といつて

いる.近 藤17)も 氷 室 で3日 間 にわた りChEの 活

性値 を測定 し変化 を認めなかつた といつている.こ

の ようにChEは 低温では非常 に安定 しているが,

水に対 し可溶性 で あ るから, GhEの 移動をで きる

だけ最少にす るためKoelle34)はAdamsston and

 Toylorの 報告を採用してその改 良 法 実施 中に ドラ

イアイスを用いて全 操作 を実施 した方が よい と述べ

てい る.豊 田は冷水を用いあま り移 動を認めなかつ

た と述べ ているので,私 もそれにならつて氷室で冷

却 した蒸溜水 を用い凍結切犬を浮遊 させデ ッキグラ

スに密着 させ乾燥 させた.た だ この際,自 然乾燥を

早 める目的で真空 乾燥器を使用 したが自然に空気中

で乾燥させ るよりも幾分早 く乾燥 させる ことができ

て,か つ標本の歪 みを少な くす ることができた.

以上,尾 状核 におけ る各分 野 の痙攣時のChEの

組織 化学的変動につい て私の実験に基き成績を総括

して前記諸氏の報告 と比較して考按 とした.

第5章　 結 論

猫の尾状核の各分野についてカル ヂァゾール痙攣

時のChEの 組織化学像をKoelleの 改 良法で検索

し次 の結果をえた.

1)正 常 例の神経細胞のChEの 分布 ば大多数に

おいて比較的原形質周辺部 に高濃度に分布するに反

し,痙 攣例においては比較的細胞原形質内にほぼ均

等に分布す るごとく変化す るように思われ る.

2)痙 攣例では 非痙攣に比 し尾 状核の各分野 とも

にChEの 分布濃度が増 加 している.

3)痙 攣例におけ るChEの 増加はeffect. Zellen

に著明で ある.

4)rccept. Zellen,グ リア細 胞. Niasl灰 白に

も痙攣例では増加 してい る.

5)非 痙攣 例の尾状核 各,分野 のChEの 分布濃度

はわずかに腹 内側(Cl. Cv)に 強いよ うである.

6)そ れにもかかわらず痙 攣 例では背外側(Cd, 

Cm)に 高度 の分 布 をみ,痙 攣に よる増加の程度は

Cmに もつ とも強 く,つ いでCd, Cl, Cvの 順 とな

る.

7)以 上の結果 より尾状核 中 もつ とも痙攣に関与

す るのは背外側 とくにCmの 部 分 で あ り,細 胞と

してはeffect. Zellenで あ る.

稿を終 るに臨み終始御懇切な御指導と御校閲を賜

つた恩師陣内教授に深甚の謝意 を捧げるとともにし

ば しば御教示を載いた浦久保講師に衷心 より感謝致

します.)
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Cyto-architectonic and histochemical studies of the caudata nucleus 

in cat's brain with special reference to convulsion

Part II Histochemical study of choline-esterase in areas of 

the caudate nucleus of cat's brain with convulsion

By

Korenobu Nishiwaki

1st. Dept. of Surgery, Okayama University, Medical School
(Director: Prof. D. Jinnai)

Ten per cent metrazol solution was experimentally injected in cats and the changes of 
choline-esterase (ChE) at the maximum stage of convulsion was histochemically investigated 
by Koelle modification.

1) The ChE of nerve cells mostly increased in normal cases relatively in peripheral part 
of protoplasma, while in convulsion cases it was considered to be even in central part of 

protoplasma.
2) ChE is increased in each area of the caudate nucleus by convulsion.
3) The increase is especially remarkable in the large cells of the caudate nucleus.

4) The dorsolateral side of the caudate nucleus (Cd., Cm.) has more increase of ChE 
than the ventromedial side by convulsion, and Cm. has the most increase, then in the order 
of Cd., Cl. and Cv. to the least.

5) In cases without convulsion, there is no difference of ChE distribution among these 
areas, and even the large cells have no marked increase of ChE.
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西 脇 論 文 附 図

No. 1　 痙 攣例 のChE No. 2　 非痙 攣 例 のChE

No. 3　 痙 攣 例 のeffact. Zellen No. 4　 非 痙 攣 例 のeffect. Zellen
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西 脇 論 文 附 図

No. 5　 痙 攣 例Cd

矢 印 はeffect Zellen

No. 6　 非 痙 攣 例Cd

No. 7　 痙 攣 例Cm

矢 印 はeffect Zellen

No. 8　 非 痙 攣 例Cm

矢 印 はeffect Zellen
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西 脇 論 文 附 図

No. 9　 痙 攣 例Cl

矢 印 はeffect Zellen

No. 10　 非 痙 攣 例Cl

矢 印 はeffect Zellen

No. 11　 痙 攣 例Cv No. 12　 非痙 攣 例Cv


