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合 の要 t::::. 
日

Nitrofuran 化合物の一つである Nitrofurazone (以下Nf と略す)は局所化学療法剤として使用

されるほか食品防腐剤として魚肉ねり製品に添加を許可されている口一方 Nf には強力な畢丸萎縮作

用のあるととが認められている。一般に種々の因子で畢丸萎縮のみられる乙とは周知のとおりで，形

態学的にも多数の研究がなされており， いずれの皐丸萎縮も組織学的には放射線による変化を除き

Nf 投与におけると同様の変性像を示す。しかしいずれも組織学的レベノレでの研究が主で， 電顕レベ

ノレでの観察はほとんどなく，乙とに Nf 投与の宰:丸萎縮に関しては報告がない。著者は光顕所見を

参考として Nf による畢丸変化の電顕観察を行ない，特に光顕的に異常のみられない段階での微細

構造の変化に重点を置いて調べた。

〔方法ならびに成績〕

1) S D系雄性ダイコクネズミを用い， Nf の結晶を微粉化してそれぞれの割合で基礎食に混入し

造粒固型化したものを任意に摂取させた。動物を Nembutal 腹腔内注射で麻酔し， 左皐丸より電顕

観察のための小片を採取し，残余を光顕観察に供した。電顕標本は Glutaraldehyde 溶液で前固定

し，ついで OS04 溶液で後固定を行ない，型のごとくエポン混合液に包埋して超薄切片を作成し電顕

観察を行なった。光顕観察には10%中性ホノレマリンで固定し，染色法としてヘマトキシリン・エオジ

ン染色， PAS 染色，脂肪染色などを行なった。また精細管週期の決定は Leblond & Clermont 

(1 952) に従ったD

2) 次の 3 種の実験を行なった。 1 . Nf 0.1 %添加飼料投与による24 時間毎の畢丸変化の観察D

n. Nf 0. 1, 0.06 ， 0.04 ， 0.02%添加飼料投与14 日目の変化の観察。 III. 300 日以上の Nf 0.4, 0.3 , 
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0.2 , 0.1 , 0.02 , 0.01 9c6添加飼料による変化の観察。

3) 実験 I においては時間とともに精細胞の変性壊死が高度となり細胞数は著しく減少し，光顕的

には72時間自に精細胞配列の!限度の乱れと初期の変性像をみるが，電顕的にはすでに48時間で 4) で

述べるような変化を認めた口光顕，電顕所見ともまず第 2 層にある後期精母細胞と Golgi 期， Cap 期

精子細胞に変性所見が現われ，特lこ後期精可細胞は早期 IC:[衷死に陥り消失する。 Acrosome j切以後の

精子細胞は第 1 層にみられる精祖細胞，初期精司:細胞とともに Nf に対する感受性は低いと考えられ

る。実験 H の Nf 0.1 9c6 14 日間投与では精細竹の変化ばほぼ安定し， セ jレトリ細胞と少数の精祖細

胞，初期!精母細胞のみとなる口 0.0696投与では0.1 %投与より変化は軒く， 0.04 必ではほとんど光顕

的に変化を認めないが，電顕的には i限度の変化を認めた。実験E では0.4必から 0.1 9c6までの各濃度群

とも Nf 添加濃度による売はほとんどなく，実験 E の Nf 0.1%14 日間投与と同程度かあるいはそれ

よりやや強い萎縮像を示す口精但細胞から精町細胞への移行はわずかながら認められ，少数の精母細

胞が変性壊死に陥っている乙とから， Nf 投与における精子形成のいわゆる“Maturation arrest" の

状態は見かけ上のものであることがわかるの 0.02%投与でも精細胞の微細構造に変化を認めた。

4) 精細胞の変化のfE顕所見を経時的にみると初期 lとほ滑而小胞休の増加と拡張及びその中の物質

rrn日，細胞Jl史及び核映などの不型化であり，乙の時期には光顕的には変化ばみられない。ついで細胞

質内遊離 Ribosome の減少と細胞質電子濃度の増加，核質の部分的異常凝集がみられ，乙の時期は

光町的に細胞質が好酸性を増している。糸粒休， ゴルジ装置の変化は上述の初期変化よりやや遅れ

る。以上の変化に続いて細胞全体が濃縮化するものほ型)と細胞内小器官が部分的に凝集し，細胞

1'1の無構造均賃ーな部分が増加して細胞質全体が膨化したように見えるもの([3型)とが区別されるよ

うになる。 日型の変性を示す細胞では細胞質内に多数の小空胞が生じてセノレトリ細胞が生じてセノレト

リ加l胞質-との境界が不明瞭となり，セルトリ細胞によって変性細胞が融解されていると思われる像も

みられる。 α型の変性は精母細胞の大部分と一部の Golgi 期， Cap 期精子細胞に，。型は向精子細胞

の多くに認められる。

5 )程々の寸:丸0E縮で認められる多核巨納胞はその成因に閃して論議されているが， Nf 投与でも

多数みられ， XIV及び 1--咽の精納恰:に出現し，このものは電顕的にも同型の変性細胞であって細胞

賀川辺でセノレトリ納胞質と交通する部分がみられる。正常と異なって精細胞同志がセノレトリ細胞質を

隔てないで目接接触し映構造の消失しかける所見がみられることなどからこの巨細胞は変性精細胞の

融合によって生じたと考えられる。

6) XIV に相ご''íする精細管に無糸分裂椛の異常核分裂が出現するが，このものは電顕的に変性細胞

であり，単独でこの細胞が核分裂のみを進めてそのまま多核巨細胞に発達することは考えにくい。

7) セ Jレトリ桐胞は基底部では細胞質小県官に異常は認められず，核にも変化はみられなしL しか

し精細管内院側で精細胞をとり囲む細胞質突起は Nf 投与により精細胞から遊離収縮し精細胞配列を

乱す原悶となっていると考えられる。

8) 精細{ty境界組織は実験1， II ではほとんど変化はみられないが，実験E における萎縮精細管で

は電顕的に基底肢は 3--4 本に増生し，腰原線維も増加している。

9 )間質細胞は光顕，電顕所見とも異常を認めない。
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〔総括〕

Nitrofurazone 投与による畢丸変化を観察した。光顕的に異常のみられない時期あるいは濃度で精

細胞微細構造に変化が生じている。精細胞の変性を α型と 3型に分け，後者はセノレトリ細胞質による

精細胞融解作用が加わって出来たと考えられ，特有の多核R細胞の形成機作もこれによって理解出来

る。

セノレトリ細胞には変性所見はみられないが精細胞支持能力低下を思わせる所見をみた。

論文の審査結果の要旨

近年， 種々の目的で多数の化学物質が食品に添加されており， 保存， 栄養その他の而で若しい進

歩-がみられる。 しかし一方ではではこれら添加物の毒性が絶えず問題となる口本研究のとり上げた

N itrofurazone は Nitrofuran 誘導体の一つであり，強力な抗菌作用を有することから魚肉ねり製品

などに防腐剤として添加を許可されてきた。ところが Nitrofuran 系請導体には副作用として皐丸萎

縮作用のあることが認められている。皐丸は種々の内的外的因子により容易に影響を叉け，その意味

で化学物質の毒性を調べるには都合のよい臓器である。

本研究は第ーに光学顕微鏡ではとらえがたい軽微な皐丸変化を電子顕微鏡を用いて微細構造の而で

追求している。(初期変化ならびに低濃度における短期および長期の変化)第二に皐丸の精細胞変性

の詳細に関しては不明の点が多かったが，本論文では精細胞変性過程を経時的に調べてこれを 2 つの

型に分けている。第三に種々の因子によって生ずる皐丸萎縮に共通に認められる多核巨細胞の成因に

関して初めて微細構造の面からその発生機序を論じている。

電子顕微鏡的病理形態学にはまだ一定の体系が形作られていない。一方化学工業の進歩とともに新

しい中毒性疾忠が生じつつあり，この方面でも病理形態学の未開J行の分野が多い。本研究はこの両者

を結ひ、つけるとともにこれらに新知見を加えたと考えられる口
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