
982

'泌尿紀 要6巻11号

.昭 和35年11月,

前 立腺 間質 結合 織 増生 へ及 ぼす抗 男性 ホル モ ン療法

の影 響 につ い て の実 験 的 研究

第2報 合成発情物質投与,除 睾術及び副腎皮質ホルモン投与の

ラッテ脾及び肝組織への影響についての生体染色による研究

熊本大学医学部泌尿器科教室(主任 楢原憲章教授)

大学院学生 緒 方 二 郎

 An Experimental Study on the Influence of Antiandrogenic Therapies 

                upon the Fibrosis of Prostate 

      Report  II  : Vital Staining Findings in the Spleen and Liver of 

         Rats following the Estrogen Administration, Orchidectomy 

                     and Cortisone Administration 

                             Jiro OGATA, M. D. 

             Department of Urology, Kumamoto University Medical School 

                          (Director . Prof. K. Narahara) 

   In the present paper, the author attempted to investigate the vital staining pictures 

of the spleen and liver of rats, which had been used for the previous study. 
   The results obtained were as follows  : 

   (1) The weight of spleen increased following the estrogen administration and orchidec-
tomy, but decreased in the case of the cortisone administration. The weight of liver in-

creased follwing the estrogen administration, while no change was observed in the case of 

the orchidectomy and cortisone administration. 

   (2) Histological changes of the  spleen  : following the estrogen administration and or-

chidectomy in the early stage, vitally stained cells in the red pulp moderately increased, 

while later decreased gradually, and the splenic reticulum and sinuses became to be dilate. 

In the case of the cortisone administration, vitally stained cells decreased, while the reti-
culum and sinuses were reduced in size. 

   (3) Histological changes of the  liver  : following the estrogen administration and or-

chidectomy,  Kupffer's stellate cells were markedly increased, and the shrinkage of liver 
cells and the expansion of hepatic sinusoids were observed. In the case of the cortisone 

administration, the stellate cells moderately decreased, and the swelling of the liver cells 

and the closing of hepatic sinusoids were observed. 

   (4) From the above results, it may be concluded that the estrogen administration and 
orchidectomy resulted in the stimulation of reticulo endothelial cells in the spleen and 

liver, leading to the mobilization of histiocytes in these  organs  ; the cortisone administra-
tion resulted in a slight mobilization of histiocytes into the prostate .
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緒 言

余は前報に於 て抗 男性 ホルモ ン療法(去 勢,

Estrogen或 はCortisone投 与 並 にそれ等 の組

合せ)は,療 法 開始 の初めに於 ては前立腺 間質

の組織球に増多が招来 され るが,間 質 の増 生 と

共に組織球は減少する ことを報告 した.Nico1

(1952)1}はEstrogen投 与 が脾及 び肝 に於 ても

macrophagesに 可 成 り強 い変化 を来 す ことを

認め,抗 男性ホルモン療法 に際 してみ られ る前

立腺の間質増生 と網 内系 との間に可成 り密接 な

関係があるとしたが,余 も前 報につづ いて抗男

性ホルモン療法 の脾及び肝の網内系 へ の 影 響

を,生 体染色法 により抗 男性ホル モン療法 時の

前立腺間質増生との関連に於て追求,検 討 した

ので,藪 に増告する.

実験材料及び実験方法

前報実験と同 じラッテに就て,脾 及び肝を前報前立

腺 と同じ方法によつて検索した.

実 験 成 績

1)第1実 験(Estrogen低 単位投与群)

諸臓器の重量はラッテ体重1009当 りに換算比較し

た.脾 及び肝共に,Estrogen(以 下Eと 略)投 与後

の各週小群に於ける平均重量は低単位投与により増加

傾向を来し(表1,表2),生 染細胞数の各週小群の

平均は表3,図1及 び図2の 如 くで,脾 ではE投 与後

表1脾 重量(体 重1009当 りに換算した脾重量の各週小群の平均値単位9)

対

1

2

3

4

6

8

照

週

週

週

週

週

週

群

群

群

群

群

群

群

第1実 験

0.54

0.57

O.60

0.66

0.75

第・聯 ・実験

O.570.59

0.62

0.89

0.71

0.72

0.65

0.67

0.57

0.60

第4実 験

(去勢後4週)
0.87

0.52

0.30

O.37

0.38

第5実剛 第6実験

(去勢後4週)1
0。85

0.67

0.74

O.70

0.64

0.52

0.61

0.48

1.30

1.01

LO1

0.55

第7実 験

0.58

0.56

O.50

0.49

0.47

第8実験

0。55

0.62

O.62

1.00

0.52

O.42

0.51

表2肝 重量(体 重1009当 りに換算した肝重量の各週小群の平均値単位9)

対

1

2

3

4

6

8

照

週

週

週

週

週

週

群

群

群

群

群

群

群

第1実 験

5.5

5.7

5.9

8.1

7.5

i第
2実験 第3実験

レ

6.1

8.1

7.5

8.2

8.1

5.7

5.3

5,4

5.2

5.3

第4実 験

(去勢後4週)
5.5

6.2

6.1

5,5

5.7

第5実 験

(去勢後4週)
5.5

6.0

第6実 験

6.2

6.6

5,9

5.3

4.9

4.6

5,0

5,3

5.1

4.5

第7実験 第8実験

,.、},.,

4.9

5.5

5.5

5.3

5.5

5.8

5.6

4.8

4.7

4.6

2週内至3週 まで著 しい増加を示 した後,4週 ではE

投与前の値以下に減少し,肝 でも2週 まで著 しい増加

を示した後急速な減少を来 した.

脾組織所見 脾に於ける生染細胞には,脾 洞内皮,

脾髄・濾胞の細網細胞及び脾髄細胞の3種 がある.前

の2者 は同一種類であるが,所 在部位によつて形態を

異にせるもの2》とも,又 発生起源を異にせるもの3)4)と

もされる.脾 洞内皮は,生 体染色により少量の色素穎

粒を含み一般内皮の形態をとる.細 網細胞は,肝 に於

ける星細胞程ではないが,色 素穎粒を多 く含み,原 形
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表3第1実 験(E低 単位投与群)

脾及び肝に於ける無作意に選んだ各視野の生染細胞数

対 照 群

脾 肝

1週間投与群

・157142

B

C

93.lG9

94!54

D7087

Ai751511

B1151C5

C92

D60

110

34

2週間投与群

A

3週間投与群

B

C

D

A

B

C

D

8590

98110

137

108

127

165

127

157

101

125

148

121

.一一.「π
62135139

105.4844

944839

9052139

lC5

87

101

50

82

1G8

147

85

75185

67,69

7487

66

113

78

lc9

103

69

4週 間投与群

A

B

C

D

153

75

116

42

34

40

59

117

108

144

172

152

115132

8,[,,
105

67

98

48

42

67

63

6G

38

lO1

106

5'185
32i74
1

126

94

100

97

105

101

54

31

50

36

49

90

74

59

101

123

96

110

150

100

50

、
、
、
、
、

一幽■9∈ 高単位投与群

(第'1実験)

E低 単イ立投与署堂
`第2実験)

一一一一 スロン落媒 投与鉾

(第3実 験)

、、
、
、 一 一 一P-一 一_

99

80

144

72

93

81

86

79

71

01234週

図1第1,2,3実 験

脾に於ける生染細胞数の各週小群平均の消長

100

質突起をもつて相互に連絡する.脾 髄細胞(spleno-

cyte)は,原 形質内に密な色素穎粒を有 し,細 網細胞

が脱落遊走性 となつたもの(円 形化細網細胞5))及 び

単球を含むとされ,遊 離細網細胞は洞壁を通過 して洞

腔に於ける巨大貫食細胞(macrophages)に な ると云

われる4).然 し此等生染色素の摂取量は動物によつて

可成りの個体差が認められる.

E投 与1週 群では脾髄(redpulp)に 於 て髄索の生

染細胞の肥大が著 しく,特 に多量の色素を摂取 した円

形化細網細胞の増加がみられる.脾 洞内皮はよく色素

を摂取し,洞 内には所謂macrophagesを 認め,濾 胞

(whitepulp)に は細網細胞の肥大が認め られる.E

投 与2週 群では脾髄に於て生染細胞数の明らかな増加

50

一〇鴨 一■一.＼

》'ノ へ 、、
、

E高 単位投与群
(第1実 験}

E低 単位摂与君羊

(第2実 験)
一一一一 スロン落媒 投与群

(第3実 験)

0 ア 23 4週

図2第1,2,3実 験

肝に於ける生染細胞数の各週小群平均の消長
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及び綴胞飼々の肥大カミ認められ,髄 索はゆ広く彩質纏

胞も増加し細胞豊富 となる為に脾洞は圧迫されて狭 く

なり,濾胞は全体としてその数を減 じ・この部の細網

細胞は増加する.E投 与3週 群では脾髄々索に於て多

少の浮腫及びへ曇ジデ 婆ンの増纐があ り,脾 渦内に多

くの円形化細網細胞が認められる.濾 胞はその大きさ

区々であるが,一 般・に小さく・中心動脈周囲に硝子様

物質の沈蒼を認める.E投 与4週 群では牌髄に於て浮

腫或は欝漁煩向がみられ,髄 索の軽度の懸粗化,生 染

細胞特に円形化細網細胞の減少があ り・脾洞の拡大が

翻められる,濾 胞は脾髄の腫大の為に益々数及び大き

さを減ご,芽 中心(germcenters)も 一般に小漆 くな

っているが,こ の部の細網細胞は肥大 して原形質全体

に可成り多くの生染色素を充満せ しめている.

肝組織所見 肝に於ける生染細胞 として 肝星 細 胞

くS象磁a乞ec醗ofkgpffer)と グ ジソン鵜に於ける結

合織中の組織球の外に,静 脈様洞(sinusoid)壁 に星

総飽と隷糠 こごく鐵量ではあるが生染色累を摂取する

ことがあるとされる固有内皮の3者 があげられる4)6).

星細胞は駐小葉内sinus◎ldの 中にあ り比較的大 きな

星芒状の原形質と2乃 至3本 の原形質突起で互に連絡

し,生 染によ参磁素を鍾懇 こ貧食す る.グ 妻ソソi轍こ

於ける組織球は極めて少ない.

E投 与1週 群では星細胞の増加及び肥大がみられ,

E投 与2週 群では星細胞に更に著しい数的 増 加が 起

り・肥大,円 形化 し生染色素を原形質全体に充満す

る.斯 る星細胞の強い肥大の為に肝細胞は圧迫 され,

グリソソ鞘内に円形細胞漫潤をみる.E投 与3週 群で

は生染細胞数は多少減少し,申 心静脈附透の星繍腱は

血中に脱落する.既 細胞索は細 くな りディッセ腔の開

大が認められる.E投 与4週 群になると原形質金体に

生染色素を充満した円形の星細胞は却つ て減 少 し,

s三離§eidに於 て一毅需皮の形態をもつた固 有跨皮綬

胞が可成り貧食能を得て生染色繁を摂取している.肝

細糖索は益々離舗し,デ ィッセ腔及びsi・nusordの 拡

大・欝血,肝 細胞核の変性(核 濃縮,空 胞変性)が み

られる.

2)第2実 験(E高 単位投与群)

騨及び肝共江叢量増繍の傾向が認あられる(蓑 玉,

表2).生 染細胞数は脾に於てE投 与2週 まで増加,

以緩減少し,肝 では£投与2週 まで著 しい増加,以 後

減少傾向を呈する(表4,図1,図2)。

騨表び屏継織勝見建抵単位投与群と殆 ど差を認めな

いが・ただ脾に於て脾髄の細胞増加状態がE低 単位投

与群よりE投 与畢期(2週)に 来ること,及 び肝では

知つて星細胞の変化がE低 単位投与群に比べて軽度で

表 《 第2実 験(】麓嚢妻i単{立投与群)

脾及び肝に於ける無作意に選んだ各視野の生染細胞数

騨 肝

対 照 群

1週間投与群

A

B

70

ク6

C92
[

9{51
El81
E

AlO8

B

C

E

A

B

136

97

三20

110

106

181

星}

75701

98

王2C

97

75

122

2週間投与群C

D

E

A

B

3週間投与群C

142

106

122

108

109

155

145142

1・・111S

149P53

D

ユ03

104

1ユ8

94

103

126

110

99

80

93

73

71

…
46i32

,1136

66i57

316i
42 4正

39

22

34

116

i42

90

1Σ6

132

48

§

147

三2フ

124

129

156

El()3

Al59
B

〔 ・・

105

97

124

102

ll・1・ ・

57

41

82

48

67

75

68

74

52

…
50}53

1

§(}

69

6c

68

・・}・ ・
　

70160

…

99110146

99三 〇弓95

92、9496

1101102186

787976

4週間投与群 C

D

E

73

36

1・2

86

76

70

102

831115

[
118198

三(Blxc

'

78

100

89

103

9G

δ7

62

58

63 ,

78

84

721

;7

襯

,2194
53

75

・512・1・ ・

57 7gilc5

ト

68

IOI

87

93

あつた.

3)第3実 験(ス ロソ溶媒投与群)

脾及び肝に著しい重量変化は認められない(表 ヱ,

表2).生 染纏胞数は騨に於て鐘かectw少 傾 向が認め

られたのみである(表5,図1,図2).

脾組織所見 スpaソ 溶媒投与1週 群では脾髄に於て

生染細胞特に円形化細網綱胞は減少傾向紅あ う・騨溺
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表5第3実 験(ス ロソ溶媒投与群)

脾及び肝に於ける無作意に選んだ各視野の生染細胞数

対 照 群

1週間投与群

2週間投与群

3週間投与群

A

B

C

A

B

C

A

B

C

A

B

C

脾

76[79

69i65
1S2189

4050

58

71

38

113

84

62

96

45

51

肝

4週間投与群

36148
75

44

6工

50

37

45

32

37

44

73i34

「

40

48

45

47

A52

B

C

40

45

55

43

67151
5C

45

48

64

i!il

23

37

32

35

38

39

30

29

41

35

49

28

24

54

31

30

50

24

43

39

41

24

39

29

32

40

53

35

26

57

38

36

35

33

32

3工

28

32

32

小 括

脾及び肝の重量はE投 与により低単位群,高 単位群

共に増加を来すが,ス ロン溶媒の投与群では増加はみ

られない.組 織の変化としてはE投 与により初め脾髄

々索の腫大及び細胞増加,特 に生染細胞の肥大増加,

後 で多少の懸粗化・細胞減少が認められ,脾 洞は初期

縮小,後 に開大の傾向を呈す,濾 胞は数及び大きさの

減少がみられた.肝 では初め星細胞の著しい肥大,増

加をみるが,肝 細胞には著変な く,後 星細胞は血中に

脱落し,減 少傾向を示す.肝 細胞索は細小となって離

開し,sinusoid,デ ィッセ腔の開大を来す.対 照実験

のスロン溶媒の投与でも,脾 及び肝に可成りの変化が

招来され,脾 では脾髄々索に於て生染細胞の減少及び

表6第4実 験(除 畢術+E低 単位投与群)

脾及び肝に於ける無作意に選んだ各視野の生染細胞数

対 照 群
(去勢後4週)

には多少の収縮状態が認められた.濾 胞は幾分腫大し

て,こ の部には生染細胞は見当らない.溶 媒投与2週

群では脾髄に於て脾洞は更に狭 くなり,髄 索の生染細

胞は数及び貧食能に減少がみられ,一 般に血液に富み

リンパ球様細胞が多数出現する.濾 胞は腫大,増 多を

来し,生 染細胞はみられない.溶 媒投与3週 群では脾

髄の欝血は増強し,リ ンパ球様細胞及びこれより稽々

大きい細胞が島状に群集し,濾 胞様を呈す る部分 もみ

られる.生 染細胞の数セこは変 りはないが,寅 食能は更

に減 じている.濾 胞は腫大 し芽中心は不明瞭 となる.

溶媒投与4週 群では3週 群 と大差はみられない.

肝組織所見 溶媒投与1週 群では対照群と殆ど差異

はないが,溶 媒投与2週 群では肝細胞の腫大及び星細

胞の貫食能の減退が招来され,溶 媒投与3週 群では肝

細胞は更に腫大し,星 細胞は縮小し,核 の周囲に僅か

の生染色素を貫食せるのみとなる.sinusoid,デ ィ ノ

セ腔は共に狭小とな り,グ リソン鞘には稽々多数の小

円形細胞の浸潤が認められる.溶 媒投与4週 群では3

週群と大差はみられない,

1週間投与群

2週間投与群

3週間投与群

A

B

C

D

A

B

C

D

A

B

C

D

A

B

C

D

脾

4週間投与群

11

13

20

10

19

19

16

20

30

33

14

21

31

21

18

24

A

B

C

D

28

12

12

26

17

14

15

23

25

30

12

17

17

10

12

工3

9

36

19

13

13

38

18

39

1513

361321

29

31

28

22

27

ユ9

15

22

33

21

20

18

30

14

10

20

肝

36

41

93

58

65

49

91

67

77

100

80

87

57

40

68

60

65

55

68

78

50

60

60

54

56

51

58・

56

6170

66

73

56

79

85

80

84

82

55

77

63

102

58

89

68

58

97

58

71

99

70

75

95

40

82

52

78

66

71

70
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貧食能の減退・リンパ球様細胞の増加・脾洞の縮小・

欝血,濾 胞の腫大・芽中心の不明瞭化傾向が み られ

た.肝 では星細胞の貧食能の減退・ 肝細胞の腫 大・

Sinusoid,デ ィッセ腔の狭小化が招来され,後 述の

Oortisone投 与による変化に類似する所見を呈した.

4)第4実 験(除 睾術+E低 単位投与群)

手術の影響を避ける為除睾術4週 のラッテ群をE投

与前の対照群として・除睾術後4週 を経てE低 単位投

与を始めたが,脾 及び肝に於て去勢による影響と思推

される可成りの変化が,除 睾術後4週 の対照群に於て

既に認められた.即 ち脾重量は非去勢対照健常群に比

べると,除 畢後4週 群では可成り重 く,E投 与にょり

著しい減少傾向がみられた(表1)肝 重量では対照

加

leo

一 除 舎術 群

(第6実 験)
一 除書術+E高 単位投与君羊

(第5実 験)
一一一一一除考街+E低 単位投与群

(第4実 験)

ノ ノ・!.一 ＼

'00

0123456ク8週

図3第4,5,6実 験

脾に於ける生染細胞数の各週小群平均の消長

7

/＼

ノノ ＼
ノ 　 ノ!

ノノ'＼,!

除零術群

佛6実 験)
』 除書孫テ+E高 単位投与君羊

(第5実 験)
一一一一 除㌻術+E仏 単位投与君峯

(第4実 験)

01234 6 8週

図4第4,5,6実 験

肝に於ける生染細胞数の各週小群平均の消長

群に於ては未処置群に比べ大きな差異なく,Eを 投与

しても投与初期に多少の重量増加がみられる程度であ

る(表2)生 染細胞数はE低 単位投与により,脾 に

於て初め僅かの増加,後 減少,肝 では2週 まで明らか

な増加,以 後減少傾向がみられた(表6,図3,図

4)

脾 組織所見 去勢4週 後の対照群に於て脾髄では髄

索の懸粗化が極めて強 く,脾 洞構造は乱れ,開 大して

脾髄全体 として細胞成分が著しく少ない.生 染細胞 も

少 く,破 綻が随所に認められる脾洞内皮のほか,洞 内

に少数の円形化細網細胞が散見されるが,髄 索には殆

ど見当らない.脾 材(trabecula)に も膨化,断 裂し

ている部分をみる.濾 胞は少 く,正 常大より小 さいも

のまで種々の段階のものがあるが,一 般に萎縮性で小

さく,細 胞粗で,芽 中心も小さい.濾 胞周辺の細胞反

応は著明でない.E投 与1週 群では対照群と殆ど変 り

ないが,2週 群では脾髄々索に於て僅かながら生染細

胞は増加し,円 形化細網細胞が散見される.開 大した

脾洞には多少狭まる傾向がみられるが尚全体として細

胞減少状態が続 く.濾 胞は多少増大し,中 心動脈附近

は懸粗に見える.E投 与3週 群は2週 群と大差なく,

4週 群では脾髄々索に再び生染細胞の減少 傾 向が 現

れ,円 形化細網細胞は消失する.脾 洞構造は不明瞭 と

な り,内 皮細胞は洞壁より遊離する傾向がみられる.

濾胞は多少増大し,蒼 白大形の上皮様細胞の出現がみ

られる.

肝組織所見 除睾術後4週 の対照群に於て既に非去

勢健常群に比べ星細胞の増加及び肝細胞索間の離開,

sinusoidの 拡大が認められ,星 細胞は紡繧形のもの

が多 く,生 染色素を飽食し円形化せるものは少ない.

E投 与1週 群に於ては星細胞は増加し,貧 食 能 を増

し,肥 大し,肝 細胞索の排列は甚だ乱れ,そ の離開が

著しく,デ ィッセ腔も亦拡大する.E投 与2週 群に於

ては星細胞は更に増加し,肝 細胞索は部分的には線状

を呈する程狭小 とな り,3週 群では肥大した星細胞は

再び減少傾向を呈し,特 に中心静脈附近の星細胞は脱

落し,sinusoidは 極度に拡大する.4週 群では生染

色素を飽食した円形の星細胞は殆ど見当らず,sinu-

soidの 固有内皮細胞が生染色素を可成 の度に貫食し

ているのがみられた.肝 細胞は離開し核は著しく膨化

或は濃縮しているものが多い.グ リソン鞘 も懸粗化し

小円形細胞の浸潤を認める.

5)第5実 験(除 睾術+E高 単位投与群)

除睾術後4週 のものを対照群とし,そ れ以後E投 与

を行つた.脾 及び肝の各週小群の平均重量はE高 単位

投与により脾に於て減少傾向,肝 では僅かながら増加
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傾向を呈した(表1,表2)

脾及 び肝組織所見 第4実 験群と大差はないが,生

染細胞数はE高 単位投与により脾では第4実 験群に比

べ数的変化が大きく,1週 群で可成 りの増加を,以 後

減少傾向を呈 し,こ れに呼応して第4実 験群と比べ組

織変化も著 しいが,肝 では第4実 験群の変化よりも稽

々軽度を呈 した(表7一 図3,図4)

表7第5実 験(除 睾術+E高 単位投与群)

脾及び肝に於ける無作意に選んだ各視野の生染細胞数

肝

表8第6実 験(除 畢術群)

脾及び肝に於ける無作意に選んだ各視野の生染綱鞄数

脾

対 照 群

対 照 群
(去勢後4週)

1週間投与群

2週間投与群

3週間投与群

4週 間投与群.

A

B

C

D

lA

B

C

D

A

B

C

D

A

B

C

D

A

B

C

D

38

34

16

24

10

85

4ク

79

29

78

56

52

45

52

35

35

37

36

22

25

2830

3035

16

26

7

67

53

124

22

62

48

52

40

59

40

48

38

34

27

44

22

34

19

94

80

75

38

8G

54

67

38

65

48

38

42

23

15

30

1週 群

、67

34

53

46

54

43

49

50

5464

6672

60

76

67

71

82

68

82

7工

57

62

97

74

55

74

60

62

55

68

66

85

61

63

85

65

92

79

52

70

50

45

55

51

2週 群

88

76

65

3週 群

55

81

75

4週 群

63

95

64

6週 群

71

64

71

95

8週 群

A

B

C

A

B

C

A

B

C

A

B

C

A

B

C

A

B

C

A

B

C

脾

100

96

ク2

90

89

87

25

52

36

15

28

26

22

25

36

35

49

36

59

40

54

91

97

64

110

122

74

74

122

105

53

48

35

24

16

41

21

24

18

42

48

53

105

54

44

113

90

120

54

49

44

33

17

32

20

17

24

35

49

71

67

38

77

肝

35

27

35

39

37

30

3835

3338

30

51

55

42

71

55

43

32

56

58

45

58

?2

57

4148

7565

59 64

i粥i
81

63

55

69

67

68

26

31

30

38

31

28

47

46

61

72

63

58

50

54

55

57

64

71

60

70

74

60

84

6)第6実 験(除 睾術群)

除畢術後1,2,3,4,6,8週 の ラッテに就て

検索した.脾 重量は除睾後,初 め漸増を示し,3,4

週群が最も重 く,非 去勢群の2倍 強 とな り,そ の後は

減少する.肝 重量には大きな変化はないが,除 畢術当

初減少し,後 恢復の傾向がみられた(表1,表2)

生染細胞数は除睾後,脾 に於て4週 まで著しい減少を

示し;以 後増加傾向を,肝 では6週 まで漸増を示し,

8週 で僅かに減少を示した(表8,図3,図4)

脾組織所見 除睾後1週 群で脾髄々索で既に強い懸

粗化がみられ,脾 洞は開大し血液に富む,生 染細胞に

多少の増加がみられるが,円 形化細網細胞は少ない.

脾髄の腫大の為1視 野中の濾胞数は少 く,散 在性で大

きさも一般に小さく,且 つ細網細胞は少ない.2週 群

では脾髄の懸粗化は更に強 くな り,脾 洞は開大し・生

染細胞は著減し,特 に円形化細網細胞は 全 く消失す

る.脾 材も強 く懸粗化し,一 部は断裂し,濾 胞は縮小
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し芽中心も不明なものが多 く・濾胞中心動脈の周囲に

硝子様物質の沈着が認められ・濾胞に於ける細網細胞

は殆どみられない.3週 群に至ると脾髄に於て髄索は

巾広く懸粗化は極めて高度を呈 し・髄索線維の水腫様

膨化が認められ・脾洞も強 く拡大 し洞内皮は壁から脱

落する傾向がみられ洞構造も乱れる.生 染細胞は極度

に減少し,『全体として著しい細胞減少状態を呈する.

細網細胞は殆どなく・生染弱陽性の脾洞内皮のみが認

められる,濾 胞は数,大 きさ共に減 じ,細 胞粗で濾胞

動脈周囲の硝子様化は高度とな り,濾 胞に於ける生染

細胞はみられない.4週 群の変化(第4,5実 験対照

群)で は3週 群と略々同所見を呈するが,僅 かに脾髄

に於ける懸粗化の恢復,濾 胞の軽度の増大傾向が認め

られるが,尚 生染細胞は極めて少ない.6週 群では脾

髄に於ける懸粗化は3,4週 群に比べると明らかに恢

復し,拡 大した脾洞 も可成 り狭小となるが,洞 壁の破

綻が多く洞構造は失われている.髄 索に於てリンパ球

様細胞の集落が点在し,生 染細胞 も明らかに増加し,

貫食能の比較的強い円形化細網細胞も可成 り見受けら

れる.濾 胞も腫大し始め,こ の部の細網細胞も散見出

来るが,中 心動脈周囲の硝子様化には変化は認められ

ない.8週 群の脾髄に於ては最早脾洞の開大は認めら

れず,髄 索は細胞要素も増加して殆ど旧に復す るが,

リソパ球様細胞集団がみられ,生 染細胞も増 加す る

が,非 去勢群に比ぺると尚少ない.濾 胞は腫大 して寧

ろ正常より大きく,濾 胞周辺の細胞反応が認め られる

が,中 心動脈附近では細胞は粗にみられる.

肝組織所見 除睾後1週 群で肝細胞索は既に細小と

なり離開し,sinusoidは 拡大し血液に富む.星 細胞

は種々の形態を呈するが,一 般に円形で生染色素を強

く貧食したものが多い,2週 群では星細胞は増加し,

肝細胞索は 更に細小とな りsinusoid,デ ィッセ腔共

に益々拡大する.3週 群では星細胞の一部は脱落する

が・更に増加しsinusoidの 固有内皮も可成 りの貧食

能を得て,生 染色素を橘取し星細胞に類似の形態をと

るに至る.4週 群では(第4,5実 験 対照群)肝 細胞

索は部分的には線状に狭小化 し,肝 細胞核は強 く膨化

したものが多い.sinusoid,デ ィッセ腔は共に著しく

開大するので星細胞は恰も浮ぴ出た様に見える部分も

ある,グ リソソ鞘にも著 しい懸粗化傾向があ り,可 成

りの小円形細胞浸潤が認められる.6週 群では星細胞

は数的に本実験中最高を示す.各 星細胞は強い貧食能

を示し生染色素を多量に橘取した円形のものも認めら

れるが,細 長い固有内皮の形態をとるものが多い.肝

細胞は本群では恢復傾向があ り,可 成 りの大きさを得

るが核は未だ膨化したものが多く,sinusoidは 肝 細

胞の増大の為に多少狭くなる.8週 群は6週 群と大差

はないが,星 細胞の僅かな減少が認められ,肝 細胞に

は軽度の排列不整を除いて更に正常状態への恢復を示

す.

小 括

脾重量は去勢のみにより初め著 しく増加し,後 減少

する.組 織変化は去勢後,脾 では1週 群で既に脾髄々

索の懸粗化,脾 洞開大がみられ,生 染細胞特に円形細

網細胞は減少し,濾 胞は脾髄に圧 されて数及び大きさ

を減ずる.か かる変化の度は第1及 び第2実 験の3乃

至4週 群に略々相当する.以 後3,4週 群 までは,同

様所見は進行し,脾 髄は極度に懸粗化し,細 胞減少状

態を呈し,特 に生染細胞の著減,濾 胞の縮小,中 心動

脈附近の硝子様化が認められる,6週 群では恢復傾向

を示し,8週 で略々1日に復するが,脾 構造は乱れ,生

染細胞は少ない.去 勢後4週 からE投 与を始めると,

低単位投与群では可成りの,高 単位投与群では僅かの

重量減少が招来された.組 織所見ではE投 与後も脾髄

に於ける可成 りの懸粗化は持続し,特 に高単位投与で

は初め生染細胞の増加,後 減少傾向が認められた.肝

でも去勢後1週 で肝細胞索の細小,sinusoid,デ ィッ

セ腔の拡大が認められ,星 細胞は肥大する.以 後4週

までは斯る変化が増強し,肝 細胞索は部分的に走向が

乱れ,離 開著 しい所もあ り,核 の変化 も甚しく,sin-

usoid,デ ィ!セ 腔は著明に拡大する.星 細胞は貧食能

を増し,円 形化し脱落するが,sinusoid固 有内皮も

生染色素を禰取して星細胞化する.6,8週 群では肝

細胞の恢復傾向が認められる.去 勢4週 後からのE投

与では低,高 単位投与群共に当初著しい星細胞,sin-

usoid固 有 内皮の肥大増加があらわれ,後 星細胞の脱

落により減少傾向が招来され,去 勢のみを行つた群で

みられた肝細胞に於ける恢復は,去 勢後Eを 投与した

実験群ではみられなかつた.

7)第7実 験(Cortisone投 与群)

脾重量はCortisone投 与により僅かな減少傾向を示

し,肝 重量には大きな変化はみられなかつた(表1,

表2)生 染細胞数はCortisone投 与により脾,肝 共

に著しい減少傾向を呈した(表9,図5,図6)

脾組 織所見Coltisone投 与1週 群では脾髄に於て

去勢群にみられた如き脾洞の開大は認められず,却 っ

て狭小とな り髄索には リンパ球様細胞が多数出現し,

細胞は豊富である.生 染細胞は減少傾向を示し,特 に

円形化細網細胞は少な く,洞 内皮は貧食能を減じて殆

ど色素を購取 していないが,洞 腔には僅かながら所謂

maclophagesが 散見される.濾 胞は逆にその数,大

きさを増 し,リ ソパ球が多数集籏する.こ の部に於け



990緒 方一前立腺間質結合織増生へ及ぼす抗'男性ホルモン療法O'影 響についての葵験的硯究1(第2報)

る細網細胞は一般に肥大するが,そ の数は少ない.・2

週 群では上記所見が更に高度とな り・,脾髄に於て脾洞

は更に狭 く,髄 索には リソパ球様細胞が島状 に集 籏

表9第7実 験(Cortisone投 与群)

脾及び肝に於ける無作意に選んだ各視野の生染細胞数

・ma・f

対 照 群

1週間投与群

2週間投与群

A

B

C

A

B

C

A

B

C

3週間投与群

lA

4週間投与群

B

C

A

B

C

脾 肝

94

87

94

53

59

94

36

53

44

43

34

47

32

19

30

98

79

90

62

53

82

39

40

43

95

73

100

70

66

90

41

22

43

42「29

37

35

35

45

25

34

35

27

34

43

38

31

48

24

30

2829

3236

2325

29

39

36121

31

21

48

29

22

33

46

37

30

19

35

33

24

27

　

36115

27

34

18

23

11

41

1`116

1717

23118

,1123

_除 舗+(;orti5。 〔e‡賄 群

(弟8実 験}
-COttisone投 与群

(第 ワ実験 ㌃

_隙 肇衛・+α疲むO陀搬与癖

佛8実 験、
一(rort'soρe殺 与群

佛 ワ嬰蜘

,鑑

h
ρ

0123-'468週

図6第7,8実 験

肝に於ける生染細胞数の各週小群平均の消長

150

,OO

50

01234 6 8週

図5第7.8実 験

脾に於ける生染細胞数の各週小群平均の消長

し,生 染細胞は著減し特に円形化細網細胞は殆ど消失

する.濾 胞は腫大して芽中心が不明瞭 とな り,細 網細

胞は発見出来ない.3,4週 群でもかかる変化が持続

し,脾 髄に於て脾洞は一般に血液に富み,所 によつて

は洞内皮が相接して洞腔を呈しない部もある.髄 索に

は リンパ球様細胞の外にプラマスの滲出が多 く,此 等

細胞の集団益々顕著とな り,濾 胞様を呈す る所 もあ

る.生 染細胞は著しく減 じ円形化細網細胞 は全 く消

失,脾 洞内皮のみ となる.濾 胞は更に大きく周辺は不

明瞭となり,蒼 自大形の上皮様細胞の出現 がみ られ

る.脾 材は明瞭で浮腫,断 裂像は認められない.

肝組織所見Cortisone投 与1週 群では星細胞の縮

小,貧 食能の減退,肝 細胞の軽度の腫大がみられる.

2週 群では星細胞は減少し,所 謂星芒状をなした定形

的な星細胞は少く,縮 小してsinusoid一 般固有内皮

の形態をとるものが多 くなる.肝 細胞は強 く膨化し,

原形質は淡明化し,粗 大穎粉状物を含む.デ ィッセ腔

は殆ど認められず,sinusoidは 所 々に狭く断続して

みられるのみとなる.4週 群になると生染陽性のsi-

.nusoid固 有内皮も減少,肝 細胞の膨化はきわめて顕

著 となり,sinusoidは 殆 ど閉鎖される.

8)第8実 験(除 睾術+Cortisone投 与群)

脾 重量は3週 まで著 しく増加し,以 後旧に復する傾

向を示し,肝 重量は4週 まで変化なく,以 後減少を呈

す(表1,表2)生 染細胞数は脾に於て1週 群に極

めて顕著な減少を来し,以 後漸増し,肝 でも1遍 群で

減少,後 増加し3週 以後は強い増加傾向を示す(表

10,図5/図6)

脾組織所見1週 群では脾髄に於て脾洞は血液に富
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裁0第8実 験(除 睾術+Cor・tisone投 与群)

脾及び肝に於ける無作意に選んだ各視野の生染細胞数

対 照 群

A

B

C

脾

1週間投与群

2週間投与群

3週間投与群

79

69

65

62

8884

82

65

108

A

B

C

A

B

C

A

B

C

4週間投与群

6週間投与群

A

B

C

A

B

C

20

25

23

26

25

38

29

50

25

27

54

52

2824

2520

1527

29 31

26'22

34

35

47

39

32

48

35

6556

:
5q56

48146
1

30

31

35

42

36

45

49

48

50

68

肝

36

32

40

.27

15

22

30

.24

34

、28

29

24

38

35

34

8週間投与群

A

B

C

24

21.14

34121
1

69

59

45

65

52

75

32

31

1423

31

34

9

34

17

32

49

31

38

,,125
17 14

35127

33

31

42

44

65

52

58

4548

62155

58

82

63

53

63

62

65

53

42

40

48

68

47

60

78

61

み・開大して洞内皮細胞は壁から脱落の傾向を示し,

洞構造は不明瞭となる.髄 索には懸粗化が認められ生

染細胞は極めて少く,特 に円形化細網細胞は消失し,

濾胞は一般に小さく,愛 界は不明瞭 となる.2週 群で

は脾髄に於て髄索は更に麩粗化し,髄 索線維の水腫性

膨化が強 く,脾 洞は強 く開大 して赤血球を充満する,

生染細胞は1週 群より多少増加し円形化細網細胞が脾

洞内に散見される.濾 胞は脾髄に圧 されて縮小し,芽

中心も一般に小さく,濾 胞には細網細胞は み られ な

い・3週 群では脾髄に於て脾洞内諺血は更に強 く,洞

内皮の脱落及び洞壁線維要素の消失の為に洞構造は失

われ,髄 索には リソパ球様細胞の集団が認められる.

濾胞の中心動脈附近は細胞粗で硝子様化を来す.4週

群では脾髄に於て脾洞の開大及び髄索の懸粗化が多少

減 じ,生 染細胞は貧食能を増加し,洞 腔内に円形化細

網細胞が散見される.濾 胞も腫大傾向があり生染細胞

も認められる様になる.6週 群では脾髄に於て脾洞は.

縮小し,髄 索の懸粗化はなく,リ ンパ球様細胞の滲出

を来し,む しろ細胞増加状態を呈し,生 染細胞も増加

する.濾 胞は一般に大 きく周辺の細胞反応は増強 し,

脾材 も明瞭 となる.8週 群では脾髄に於て脾洞構造ば

不明瞭であるが血液に富み,髄 索にはプラマス,リ ソ

パ球様細胞の増加が認められ,生 染細胞も貧食能を増

加し,円 形化細網細胞が多数認められる様になる.濾

胞は腫大してリソパ球様細胞の滲出により細胞は豊多

とな り,生 染細胞も亦多数認められる.

肝組織所見1週 群では肝細胞は腫大し原形質は淡

明化し,中 に粗大穎粉状物を含む.sinusoidは 肝細

胞腫大の為に狭小となり,星 細胞は貧食能を減 じ,減

少する.2,3週 群では肝細胞の腫大が多少消槌し,

sinusoidは 幾分開大するが,星 細胞は少く貧食能も

弱い.4週 群では星細胞の増加があ り,肝 細胞 の 腫

大,原 形質の淡明化は殆ど認められなくなる.6週 群

では肝細胞は多少縮小し,細 胞索の排列は乱れ,星 細

胞は増加,肥 大して,原 形質全体に生染色素を充満す

る.8週 群では更に星細胞は増加且つ貫食能冗進し,

肝 細胞索は狭小とな り,sinusoid,デ ィッセ腔の拡大

が認められ,グ リソン鞘には軽度の小円形細胞浸潤を

来す

小 括

Cortisone投 与により脾重量には減少傾向,除 睾術

+Coltisoneで は増加後の減少が認められる.肝 重量

では脾程に変化は著しくなく,除 睾術+Cortisoneで

は遅れて減少傾向が窺われた.組 織変化は脾ではCo-

rtisone投 与 で脾髄々索に リンパ球様細胞の集籏,生

染細胞特に円形化細網細胞の減少,脾 洞の縮小が認め

られた.濾 胞は数及び大きさを増すが,芽 中心は不明

瞭 となる.除 睾術+Cortisone投 与 群では初期に脾髄

々索の懸粗化,脾 洞の開大,生 染細胞の著減が招来さ

れ,濾 胞は数及び大きさを減ずるが,後 では恢復傾向

を示す.叙 上の変化は除畢術群と大差はないが,髄 索

に於ける リンパ球様細胞の集落及び脾洞に於ける諺血

が顕著な点が異 り,6,8週 群で生染細胞殊に円形化

細網細胞の増加が除睾術群に比べて著しい.肝 で は

Cortisone投 与により肝細胞の膨化,原 形質の淡明化

が認められ,sinusoidは 狭小 とな り,星 細胞はその

数及び貧食能を減ずる.除 睾術+Cortisone投 与群で
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は初期肝細胞の膨化及び星細胞の減少を来すが,後 で

は星細胞の数及び貧食能の増加が認められ,肝 細胞は

縮小,細 胞索は離開してsinusoidは 拡大を来す.救

上の初期の変化はCortisone投 与群のそれに,後 期の

変化はE投 与或は去勢群のそれに類似する.

総括並びに考按

網 内系の代表 的臓器 で ある脾 に癌の転移が極

め て少 ない事 実は,悪 性腫瘍の発育 と網内系 と

の関係 に古 くか ら注 目をひか しめ,脾 別が移植

腫 瘍 の発育 を 促進す る と の 報 告(Apolant,

ユ9137)を 初 め,脾 に抗腫 瘍物質 が存在 す るとの

主 張(Fichera,19338):Waterman,19279)),

網 内 系 の障碍が腫瘍 の移植率並 びに発育を促進

す る との報告等,網 内系に抗腫瘍 性が あるとす

る業 績は多 く,し か も一般 の認む る所 であ る.

性 ホルモ ンと網 内系に就 ては,オ ーホル ミソ

(卵 巣実質ホル モン+少 量 の甲状腺 ホル モソ)

の 少量投与 は網 内系機能 へ抑制的 な,連 続投与

は 充進 的な影響(内 野,193310))を,或 は卵胞

ホル モン連続投与 は無 影響で(小 牧,193Sii})

同 ホ ルモンの過剰投 与は機能 充進(角 田,1940

12))を ,雄 性家 兎にエナルモ ン,雌 性家兎 にオ

パ ホル モソ投与 は 網 内系 の機能充進(福 岡,

ユ94313))を,又 卵 巣別除は網内系の機能 低 下

(内 野,193310))を,或 は充進(角 田,1940iO-))

を,Cortisone投 与 は網 内系の刺戟(Thad-

dea,193514〕),或 は 機能充進(Gordoneta1.

194915):Timiraseta1.19491G))を,網 内系

貧1食能充進(Esselier,1954i7):福 岡,194318))

を,逆 に機能 抑制(Thomas,1954i9):Spain

eta1.195020):Heller,195521):井 関,195622》)

を,DOCAは 機 能 充進(井 関,19S622))を 来

す ことが報告 されてい る.叙 上の如 くホルモ ン

投与或 は去勢 の網 内系 への影響 に就 ては,相 反

す る報告がみ られ るが,こ れは投与 ホルモ ンの

純度或 は投与量 の異 な りも さること乍 ら,網 内

系機能検査法 も種 々異つ ている ことも亦大 いに

関係 してい ると思われ る.余 はtrypanblue生

体 染色法を用いたが,本 色素 は拡散性 が強 く.

た めに一般 に貧食 能が弱い とされ る結合織 の線

維芽細胞,肝 に於 け るsinusoid固 有 内皮細胞

及 び脾 に於 け る脾洞 内皮細 胞 も,皮 下注射 によ

り,可 成 りの程度に色素を摂取して,明 確に判

別することが出来た.

脾組織所見への影響 抗男性ホルモン療法に

より脾重量に明らかに変動が招来される.E投

与では可成 りの,去 勢では対照群の2倍 強の増

加が,Cortisone投 与では逆に減少傾向が認め

られた.余 は生体染色にtrypanblueを 用いた

が,本 色素そのものによる網内系刺戟も考えら

れるので,健 常 ラッテ群(対 照)の 脾重量(5

匹の平均0.409)とtrypanblueに より生体染

色のみを行つた群即ち第1,2,3,6,7,

8実 験の対照群の脾重量(平 均0.579)と を比

較するに,後 者群の方が明らかに重 く,而 も組

織学的に濾胞の腫大も認められた.

E投 与初期に現れる組織変化,脾 髄に於ける

髄索の腫大及び細胞特に細網細胞の増加,脾 洞

の縮小,濾 胞の腫大,全 体として細胞増加状態

は岡林(1950)23}が 急性伝染病の亜急性期にみ

られ,壊 血臓器(主 として脾,肝 の網内系)の

機能充進像 とした α型脾臓炎(細 胞増生浸潤性

反応)に 酷似 し,E投 与後期及び去勢後初期に

現れる変化,脾 髄に於ける髄索の霧粗化,細 網

細胞の減少,脾 洞の開大,濾 胞の萎縮,細小化,

全体 として著しい細胞減少状態は岡林(1950)23)

の β型脾臓炎(漿 液滲出組織融解性反応),

Leffer(1952)24),永 井(1953)25)の 脾機能充進

症(hypersplenism),井 関(1956)26)のDO-

CA投 与時の変化に酷似 し,壊 血臓器の機能充

進像(岡 林,19SO23,),脾 機能充進像(永 井,

195324))乃 至網内系機能充進(井 関,195626))

と解 されている.而 も岡林は α型及びβ 型反

応は生体防禦の第一線にたつ脾臓の生理的機能

の延長反応であり,誇 張 された所見であるとし

た.加 納(1953)21》 はマウスに腸チフスパラチ

フス混合 ワクチソを投与 して脾を刺戟 し,投 与

初期には肥大貧食型及び老熟型細網 細胞 の増

加,次 いで これ等減少 と共に成熟型の増加,後

期に至 り成熟型は減少し,再 び幼若型の出現を

みるが,遂 には叙上何れの細胞も殆ど消失する

とした.要 するに脾に於ける細網細胞の増加状

態及び強い懸粗化傾向は網内系機能充進像 と解

され,脾 重量増大と一致する.し かして髄索及
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び濾胞の細網細胞は脱落 し・遊走性 となり洞壁

を通過し(赤 崎,19504〕),又 脾洞内皮細胞 も

剥離し(清 野,19292⊃),血 中に移行し,遂 に

は綱胞減少状態が招来 されることも充分考えら

れる.余 の実験に於ても,脾 髄々索に於て著明

な細胞増加状態時に,脾 洞には多数の,又 脾材

静脈内にも明らかに円形化細網細胞 が 認 め ら

れ,血 行による遊走が推察 された.此 の時期は

第1報 記載の前立腺に於けるhistiocyteの 著

しい増加期に一致して居つて,Nicol等 のE投

与によりmacrophagesが 動員(mobiliza-

tion)さ れ,前 立腺に蓄積されるとの仮説の解

明に有力な一資料を提供する.去 勢後1週 の所

見ではE投 与の略々4週 に相当する可成 り強い

髪粗化が認められたが,去 勢の場合は術後1週

以内に細網細胞増加状態が経過するものではな

いかと思われる.去 勢のかかる顕著な影響は手

術侵襲によるものも考慮せねばな らないが,網

内系機能充進状態がそれ以後に於て 更 に 持 続

し,3乃 至4週 にして極期に達した事実は.手

術影響よりも,去 勢によるホルモン環境の変化

が主因をなすと思考 される.第1報 に於て認め

た如く前立腺に於ても亦去勢の方がE投 与より

も遙かに間質結合織の増生が顕著であつた.又

去勢だけ行つた場合には,除 睾後6,8週 で脾

組織所見に恢復傾向が認められたが,去 勢後4

週よりE投 与を始めた場合には脾網内系は更に

賦活され,細 網細胞の増加,後 減少 が 認 め ら

れ,E高 単位投与群では同傾向は一層顕著であ

つた.前 立腺に於ても前報記載の如 く,こ れと

呼応する様にE高 単位投与群の方が低単位投与

群より間質に於ける生染細胞の増加が著 しかつ

た.

Cortisone投 与 は脾髄 々索 に於 け る細胞増加

状態を招来す るが,細 網細胞 の著 減,脾 洞 の縮

小・濾胞の腫大がみ られ略 々井関(1956)2fi,が

網内系機能低下 を認 めたものに類 似の所見がみ

られた.Cortisone投 与 の前立腺 の影 響 は少

く・僅かにhistiocyteの 数 的変化,間 質結合

織の増生に止つた(既 に第1報 で述 べた)ス

ロン溶媒の投与ではE投 与の場合 と逆 に顕著で

はないがCortisone投 与 の場 合 に類似 した網

内系へ障碍的 と思推 され る所見 を呈 した 。去勢

後 にCortisoneを 投 与 す ると初期 には脾髄 々

索の髪粗化,脾 洞 の開大,細 網細胞 の著減等去

勢だけの場合 と略 々等 しい所見がみ られた.只

リンパ球様細胞の集団 を認 める事が去勢群 と異

な るが,矢 張 り脾網 内系元進を思推 され る像 が

認め られ,Cortisoneの 影 響 は去勢 に よつて覆

われ転換 された如 くで あ り,前 立腺に 於 て も

histiocyteの 数 的変化,間 質結合織 の増生がみ

られ た.更 にCortisone投 与持続 に より前立腺

に再拡大 が認 め られた時期(6,8週)に は脾

でも円形化細網細胞が去勢 だけ行つ た群 よりも

多数 にみ られ た ことは興味 ある ことで,E投 与

或は除睾術 に よる前立腺間質結合 織増生 と全 く

逆の推移即 ちfibroblast→histiocyte→ 血 中移

行→脾 な る過程の存 在の可能性 も亦想定 で きる

様 であ る.

結合 織内組 織球に就 ては既 に19世 紀末か ら多

くの研 究があ るが,大 別す ると1)リ ンパ球,単

球(血 管か ら遊 出)由 来 説(Ranvier,18902s):

Maximow,190929):Seemann,193030):杉 山,

194231):臼 淵,195132):Bloom,195333)),2)

組 織 球 の分裂増殖 に よる との説(赤 崎,19523),

19S634):天 野,19483s)Sabin192Ss6):Seem-

ann,193030,:Bloom,195333):杉 山,19423i,),

3)網 内 系 由来説(清 野,19292):Sabin,192536:

Bloom,195333)),4)線 維 細胞 由来説(M611-

endorff,192637)38)二 関,194239):臼 淵,195132):

Mukohata,194140))の4つ となる.組 織球は

分 化の完成せ る細胞では な く(石 沢,19544i)),

起 源 も亦一つでは ない と考 えられ る.結 合織中

の組 織球には有害な細菌浸入 のみでな く,化 学

的物質 に よつて も著 しい変化 が招 来 され る(田

村,193342}43))雄 性 動物 にE優 位環境 をもた

らす ことに よ り,Nico1(1952)1)の 主 張 の如 く

他 部の結合織(睾 丸間質結合織,皮 下結合織)

に比 べ て,前 立腺に明 らかに より著 しい間質に

於 け る増 加が認 め られたが,そ の起源 につ いて

は生体 防衛 反応 類似 状態 の誘 発 によ り既存 の組

織球 の分裂増殖 も思推 され るが同時 に,脾 に於

て認め られた所 見並 に組織球 の遊走能(杉 山,

194231))か ら思考 して,網 内系組織特 に脾か ら
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血 行性 にmacrophagesが 動 員(mobiliza-

tion)さ れ た もの(Bloom,195333'))と 解 して

も強 ち不 当ではない様に思われ る.

肝 組 織所 見への影響 肝に於 てはE投 与 に よ

り明 らかな重量増加 が認め られたが,去 勢或 は

Cortisone投 与 では大 きな影響 はみ られ なかつ

た.肝 につい ても生体染 色の為注射 したtryp-

anblueの 影響 を同様に検 したが,重 量 に於て

健常群(対 照群)平 均4.49に 対 しtrypanblue

生 体 染色 のみを行 つた群 の平 均5.69で 明か に

増 加が,又 組織学的に も軽度の肝細胞 の萎縮及

び星 細胞の肥大が認め られた.

E投 与初期 の変化 としてみ られ た星細胞 の著

しい数 的増 加,肥 大及び貧食能 の増大,し か も

肝 細胞 には さした る萎 縮 はな くsinusoid,デ ィ

ッセ腔の拡 大はみ られず,グ リソソ鞘 に細 胞浸

潤 が認め られた所見は岡林(19SO23))のa型 肝

炎(細 胞増生浸潤性反応)に 類似 し,E投 与晩

期 及 び去勢後早期 に認 め られた肝 細胞索 の著 し

い萎縮,sinusoid,デ ィ ッセ腔開大,星 網胞 の

肥大,貧 食能 の増加 は岡林(19SO23))の β型肝

炎(漿 液滲 出組織融解性反応)像 と酷似 し,而

も何れ も岡林は壊血臓器 の機能 充進 像 と し た

が,実 験 中毒症(Eppinger,193544)),火 傷

(Zink,19404fi》),極 超 短 波照射(梅 原,19SO46〕)

に も見 られ る所見で,網 内系機能 充進時 の所 見

(井 関,19S626))と 思 推 され る.肝 星細胞 の如

き細網内皮が血中へ脱落 し組織球 とな り,こ れ

が前立腺間質結合 織或は其 の他 の結合 織中の組

織球増加 の一因 をなす と考 え られ るが,肝 では

脾 にみ られ た如 き生染細胞 の著 しい滅 少状 態が

招来 され なかつ た.即 ち肝網 内系 は性 ホルモ ン

環境 の変調 に対 し,脾 程鋭敏 に影響 されない様

にみえ る.第1実 験 より第2実 験の方が,又 第

4実 験 より第5実 験 の方 が性 ホルモ ソ環境への

影響が大 きい と思推 され るに拘 らず,脾 と異な

り肝星細胞 の変化 はいつれ も第1及 び第4実 験

群 の方が顕著 であ ることは,E投 与の影響 の複

雑性 を示す もの である.

Cortisone投 与 では肝細 胞の腫大,sinuso-

id,デ ィッセ腔 の消失,星 細胞 の萎 縮等,井 関

(195626))が 網 内系機能 の障碍を証明 した と全

く等 しい所 見を得た.ス ロン溶媒の投与は肝に

於 て も亦脾 と等 し くCortisone類 似 の所 見が

み られた.除 睾後 のCortisone投 与 では初期

肝細胞 の腫大,sinusoid,デ ィ ッセ腔狭小化,

星 細胞 の縮小 を,後 では肝細胞 の萎縮,離 解,

sinusoidの 開 大,星 細胞の肥大,増 殖をみ,

初 期 はCortisone投 与 の影響が強 く,後 では

去勢 の影響 が現 れた如 くで,し か も脾 に比べて

肝 の所見 は軽 度であつた.

結 論

健常雄性 ラッテ及 び去勢 ラッテにEstrogen

或 はCortisoneを 種 々の期 間に亘 り投与 し,

これ等 が脾及 び肝の組 織学的特に網内系へ の影

響 をtrypanblue生 体 染 色法 に より観察 した.

生 体染色陽性細胞(以 下生染細胞 と略)と して

は脾 では脾 髄,濾 胞に於け る細網細胞,脾 洞内

皮及 び脾髄 細胞,肝 では星細 胞が挙 げ られ る

が,1標 本毎に3視 野を無作意に選 び生染細胞

を算 え,比 較検討 し次 の如 き結果 を得た.

1)Estrogenは 低 単位(0.1mg/day),高 単

位(1.Omg/day)投 与 何れ も脾 では初期生染細

胞 の著 しい増加,後 脾髄 の懸粗化 と共 に減少傾

向 を,肝 でも星細胞 の著 しい増加 をみた.

2)去 勢 では脾に於て脾髄 の霧粗化,生 染細

胞 のi著しい減少,後 恢復 を,肝 では肝細胞 の萎

縮,星 細胞 の肥 大,増 加,ひ いては血中脱落を

認 めた.

3)除 睾 術後4週 を経 てか らのEstrogen投

与 では,脾 に於て初期生染細 胞 の増加,後 減少

傾 向を,特 に高単位投与 では叙上 の変 化が著し

かつた.肝 でも星細胞 の増加 を認 めた.

4)Cortisone投 与 では脾に於て 脾 髄 の 収

縮,生 染細胞 の減少,肝 では肝細胞 の腫大,星

細胞 の萎縮 を認め,こ れに除睾術 を併用すると

脾 では去勢 の影響 が,肝 ではCortisoneの 反

応が強 く現 れた.

叙 上 の所 見か らEstrogen,去 勢 は脾及 び肝

の網 内系細胞 を刺戟 して血中脱落 を促 し,結 合

織特 に前立腺間質結合織 の組織球 の増加の一因

をなすのではないか と思推 され る.Cortisone

投 与 は網 内系に対 し抑制的影響を及ぼす ものと

考 え られ る.
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霧灘_
写真1脾(対 照)10×40trypanblue生 体染色後,

carmin核 染色,以 下同 じ

脾髄々索に於ける細網細胞,脾 洞内皮,洞 内に小数

の円形化細網細胞(大 貧食細胞)を みる

鍵灘灘雛。慶.鷹"ti色a、...
写真2脾(ス ロン1.Omg/day1週 間投与)

脾髄々索に於ける細網細胞の著しい肥大増加,脾 洞

の縮小,全 体として細胞増加状態を示す

難灘
写真3脾(ス ロソ1.Omg/day2週 間投与)

脾材静脈内(中 央)に 多数の円形化細網細胞(大 貫

食細胞)を みる

写真4脾(ス ロン溶媒0.5cc/day2週 間投与)

脾髄々索に於けるリソパ球様細胞の著しい増加,細

綱細胞の減少,脾 洞の縮小をみる

熱麟翻
写真5脾(除 睾術後4週)

脾洞(中 央)の 著しい拡大,髄 索(右 上隅)の 懸粗

化,全 体 として細胞減少状態を示す

写 真6脾(Cortisone1.25mg/day2週 間投 与)

リンパ球 様 細 胞 の 集籏,細 網 細 胞 の減 少 を み る
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懸灘灘
写真7脾(除 睾術蛋1週 十Cortisone1.25mg/day

l週 間投与)

脾髄々索の高度の懸粗化,細 網細胞の減少,脾 洞の

不明瞭化を来す

写真8肝(対 照)

星細胞の色素貧食を示す

雛雛欝
写真9肝(ス ロ ン1.Omg/day2週 間 投 与)

星細胞 の著 しい肥 大,増 加,負 食 能 の充 進,sinus・

oid,デ ィ ノセ腔 の狭 小 化 を み る

写 真10肝(除 睾 術 後4週)

肝 細 胞 索 の細 小化,sinusoid,デ ィッ セ腔 の拡 大,

星 細 胞 の 増 加 を来 す

鑑灘難i羅
写真11肝(除 睾 術 後1週 十Cortisone1.25mg/day

1週 間投 与)

肝細 胞の著 しい 腫 大,原 形 質 の淡 明化,sillusoidの

狭小化,星 細 胞 の縮 小,貧 食 能 の 減 退 を み る

塗緊.鴬 蕊.._.,く 、蘭4

写 真12肝(除 睾 術 後6週+Cortisone1.25mg/day

6週 間 投与)

星 細 胞 の肥 大,増 加,貧 食 能 の充 進,sinusoid,デ

ィ ッセ腔 の拡 大 を 来 す




