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Numerous reports have been published regarding the neurosecretm·~－ response 

of the hypothalamo-hypophyseal system to various stresses, such as cleh~·clration, 

administration of saline, surgical procedures, etc. These studies, ho'vcver, have been 

mainly concerned with the acute reaction to the injuries inflicted upon di古erent

parts of the bod~· other than head. Thus, there are few reports on the neurose-

cretor~· response to head injuries. 

Concerning head injuries, especially in the later stage after head injuries, N AMBU 

(1959) in our laboratory has previously reported that a remarkable decrease in the 

amount of the neurosecretory materials was noted in the nucleus paraventricularis 

of rats which were killed 5 days after head injuries. This result seems to suggest 

that there may be some correlation between the disturbance of the neurosecretion 

and post-traumatic sequelae, especiall~’ post-traumatic neurosis-like state. However, 

in his studies the response in the acute stage within 5 days after head injuries 

were not given. 

In the present stud~·. therefore, I studied in adult cats the change of the amo・

unt of the neurosecretor~ー substances in the hypothalamo-hypoph~’おcal 町・steinin the 

whole course follmving head i11.i:.1rics, and also compared these result日 withthose of 

cases in which the fracture of the shaft of both femurs was made. 

Because of the di町icultγofquantitative determination of the neurosecretory 

materials, I tried to increase the neurosecretory substances l〕yinjecting 2mg/kg of 

0.1 % adrenalin. In the preliminar~’ sturli亡人 it was found that the neurosecretor~· 

substances increaserl most inte11s£1~· 4 hours after the injection. Thus, in such an 

increased state the amount of neurosecretory materials was compared. 

The animals were divided into two large experimental groups. In the first 
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experimental group, 39 cats weighing 2 to 4 kg were used. After fixing the head 

with the ear-hole and maxillae, skulls were exposed and drilled 1 cm laterally from 

the miclline ancl then air pulses !J~ － air gun were given from a distance of some 

5 mm  on the dura mater. The shooting was not repeated, as a rule, ancl the pres・

sure of each air pulse used was estimated to b巴 54,900erg approximately. Following 

the shooting all kin〔1日 ofnoci reflex tcrnporaril;: abolished in all cases and 14 cats 

out of 39 died. The remaining 25 cats ＼＼℃1・Edivided into six groups and the cats 

were sacrificed 12 hours, 1 day, 3 cla~－人 5 days 7 cla~ －s and 10 days respectively 

after the injuries. In the second experimental group, 12 cats weighing 2 to 4 kg 

were used and fractures of the shaft of both femurs were artificially made bY an 

ax. These cats were di¥・ided into three groups. Then the cats were killed 12 hours, 

1 day an【l3 clays after the injuries respectin~l~－・ In all these groups the hypotha・

la mo司hypoph~·seal 町一日tern1γω taken out as one block, soaked in MAxIMow’s fluid 

and embedded in para汀m. In serial fronal sections of 8 microns in thickness, a 

modified m2thod of HAL ¥II 's alcl2h~－de-fuchsin staining was used. Th己following

result日＼＼℃reobtained. 

1. The first experimental group : In groups I and IT (12 hours and 1 clay af加
the injuries) the remarkable decrease in the amount of the neurosecretory materials 

of the nucleus paraventricularis, the nucleus supraopticus and the neurohypophysis 

was noted. 

In group Ill (3 da> s after the injuries) the amount of the materials of the 
nucleus paraventricularis and the nucleus supraopticus had decreased and in group 1¥7 

(5 da>・s after the injuries) onl~· decrease in the nucleus paraventricularis was found. 

In groups V and ¥1 (7 days and 10 days after the injuries) complete I℃cover~・＼＼’as
noted without an>・ evidence of the disturbed neurosecretion. 

From the above mentioned results it may be postulated that the disturbance 

of the neurosecretion of the h｝アpothalamo-hypophysealsystem is seen only in the 

nucleus paraventricularis when traumatic lesion is slight (or largel｝ア improving)and 

in relati¥"cl>・ severe (or fair！：γimproving) cases the changes may be found in the 

nucleus supraopticus as ＼『rellas in the nucleus paraventricularis and in the most 

severe (or fresh) cases the neurohypophysis maJ also be a古ected.

2. The second experimental group : group I (12 hours after the femur frac-
tures) revealed a decrease in the amount of the neurosecretorv materials of the 

nucleus paraventricularis and the nucleus supraopticus, but groups IT and Ill (1 day 
and 3 days after the fractures) showed normal pattern of the neurosecretion. 

These findings suggest that the in百uenceof head injuries on the diencephalon 

ma>・ be much more intensive and persist much longer than that of乱11>-other inju-

ri_es an〔lthat a some correlation b山町n抑制則matic日C〔1uelae and the disturbance 
of neurosecretion following head injuries may exist. 

In the clinical case日 ofhead injuries, however. metabolic disturbances sometimes 
continue 6 to 12 months and even 日Cγcral>-c乱r日 afterinjuries. In the present 
experimental study normal pattern of neurosεcretion was regained alr己創Jy Sf\'€11 

days after head injuries. In this respect above-mentioned experimental data of caお
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connot be necessaril~· regarded as an explanation of mechanism of post-traumatic 

sequelae in man. However, it may not be unlikcl~＇ that even in the stage of com-

plete recovery of neurosecretion the functional h~·perscnsitivit~’ of the hypothalamo-

h~·pophyseal neurosccr℃tonγ 町民tcm ma~’ still remain and post-traumatic sequelae 

ma~· develop on the basis of such an abnormal state. Yet to this problem, much 

is left to further investigations. 
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目
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視床下部下垂体系の神経分泌が水分代謝と密接に関

係しており，喝状態p 食塩水投与等に伴い変化するの

は勿論の事，又疹痛，火傷，麻酔p 或は外科的侵襲等

の所語 Stressの加わった時に種々なる変化を示す事
は現在迄にBargmann,Hild, Schiebler (1日50），渋

沢（1950),L巴vequeu. Scharrer (1953), Rothballer 

(1953），有薗（1957）等により明かにされて来た．併し

之等の研究は主として頭部以外の体川に加えられた

Stressに対する急性期の神経分泌の影響に関するもの

であってP 頭部に対する外科的侵襲の影響に就いての

研究は極めて少い．

この問題に就いては，先に教室の南部「1959）は白

鼠を用いp 関頭術， J除果体易リ除fよ［， 顕；：1；／トlt,5後の5

日＇ 2週， 4週目の各時期に於ける神経分泌の消長に

就いて観察を行いp 関頭術， J除果体易U除後の各時期及

び頭部外傷後の 2週， 4週目に於いてtt，視床下部下

重体系の神経分以、像は何等；変化を認めよりが，頭郡外傷

後の5日目に於いて努脳室核神経分泌物の著明な減少

を認めたと報じた． この事実はp 頭部外似に！沿いて

次

3. 第W群像所見

4. 第L群，第VI群像所見
（司 所見小括

第2飾両側大腿骨骨幹部骨折群

A. 実験材料及び実験方法

B. 実験成績

1. 第I群像所見

2. 第E群p 第E群像所見

c. 所見小括

第4章考察

1. 染色法

2. 侵襲と神経分泌

3. 頭部外傷後遺症の問題

第5章要約

は，一見ショック等の急性変化が去ったと思われる時

期に於いてもp 尚視床下部の神経分泌に可成りの変化

が或期間残り得る事を示すものと思われる．このこと

が頭部外傷後遺症又は外傷性神経症の成立と何等かの

関係をもち得るのではなかろうかと考えられる．併し

この南部の研究では，頭部外傷後5日以内の急性期に

於ける視床下部下垂体の変化がどの様な経過を辿る

か，その点の詳細が明かでない．そこで私は成熟猫を

用いp 頭部外傷短時間後の急性期から一定時日を経て

正常状態に復する迄の神経分泌の消長に就いて検索

しP 他方頭部以外の部位に加えられた外傷後の視床下

部下垂体系の神経分泌の変化に就いても観察を行い3

両者の比較検討を試みた．

第 2章予備実験

神経分i必物の消長を定量的に調べることは極めて難

しし光学的定量法の試みもあるがp 必ずしも満足な

ものでl土ないーそこで私は神経分泌物の消長をそのま

》の状態に於ける増減の判定によってではなし正常

状態よりも人為的に増加させた状態下にて比較しよう

としてP 実験動物を屠殺する前にp 予め神経分泌物を
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増加せしめる薬物，即ち Adrenalinを投与しておき，

属殺後脳の連続切片を作成し検鋭通覧する事にした．

J:!Pちp 野田 (1958）によれば Adrenalinは神経分泌、物

の著明な地加，分泌細胞の肥大p Herrin宮小体の増加

を来すから，私は外傷並びにAdrenalin投与と云う 2

種の異った Stressに対する神経分泌、の変化を観察す

る事にしたのである.Hfi'Aclrcnalinはどの位の量でp

投与後どの位の時間で著明な変化を京寸かは未だ充分

明かにされていない．そこで私は予備実験として次の

実験を行った．

A. 実験材料及び実験方法

2000～4000gの成熟猫30匹を用い＇ 3匹を無注射群

としp 残り27匹を3群に分ちp ；キ群に夫々0.1% Adr-

enalin液 1田g/kg,2田1g/kg, 3 mg/kg量の皮下注射を行

い各群3~づっ， 1時間像＇ 2時間像＇ 4時間像に就

いて組織学的検索を行った. (Table 1 ). 

Table 1 予備 実験

無注射 群 3例

0.1 % Adrenalin注射 27例

群 Adrenalin量時間像

1時間像 3例

1群 9例｜ 1 mg/kg I 2時間像 3例

4時間像 3例
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1時間像 3例

2時間像 3例

4時間像 3例

1時間像 3例

2時間像 3例

4時間像 3例

Adrenalin注射群L;I:，何れも；i射後急性中毒症状と

して臨孔散大， i~w泣， D~吐p 心動不整等を示したがp

死亡例は 1例もなかった．

B. 組織学的検索

実験動物の両側頭動；jlf' を切i~，脱血苑せしめ，可及

的速やかに視床下部下民休系を一機として取り出しp

24時間：＼la:--:i111ow氏液に固定し， 次いで24時間；］，，'.¥', 

70～JOO%アルコールを逐次通過，キ ン口ーム キン

ロールパラフィンを所定の如く 通過して，ノfラフイ／

にて包担， 811自u頭断函連続切片とし 次の如き Hal-
1111’s al<lehyde-fuchsin法（以ト人ードと日告す）の変法に

より漁色観察した．

A-F法変i'.:l;

Illパラフィ ン除去後水il'c.121硫酸及ひ・過マンガン自主

カリを夫々0.3%比に含有した溶液中にて酸化（約2分

間） i':._7]<,;l. (3)2%穆酸溶液中にて脱色（約1分間j

iセ1};,;¥:_ (4）アルデヒードフクシン染色液にて染色（約

1分間I. I九195%アルコールパ00%アルコールを通過．

(6）所定の如くパルサム封入．いずれの場合も後染色を

行わなかった．

（． 実験成績

l. 無注射群所見．

努脳室稜 この核は第E脳室外側壁と脳弓の聞に広
く分布する．紡錘形並びに円形の分泌細胞liA-F法に

より青紫色に染出される．これらの細胞には分泌物が

細『副亥を除いて細胞質内に殆んど禰漫性に淡染するも

のF 微細頼主1＇！.が蓄積して細胞体を充しているもの，或

は殆んど頼粒の存在を認めぬものに至る迄，種 の々分

泌段階を表現したと考えられる所見が認められる．分

泌府粒が細胞核に近づく程密になり，又起始円錐にも

密lj'ーしている像も しばしば見られる．細胞核は染色2

れず空白として認められる．各細胞外には微細顎柱

状p 円形或は紐状＇ £生数状の形状及び大いさの種々の

分i:f'.物が存在する．この神経核には多数の毛細血管が

存在するが3 これらは境界の鮮明な円形或は紐状の空

白として認められる．努脳室核の全域から発した神経

線維は大Ji；；け卜（Iii］，腹外側に放散しP 一部は視索の背

側に向い視来上核に達する．この経過中には糊脚破

線状，或は点滴状に断続して認められる他p 念珠状膨

隆の所見があり，所謂 Herring小体形成の段階を示

唆する所見が認められる． (Fig. 1 ), (Fig. 2 ). 

視東上核視束交叉の部より初まり，視束の走向に

一致して延長しp その背函に緊密に接している．本核

の神経分泌所見I＂！：叫んど努脳室核の夫に類似する．背

側p 腹側共神経分1 :f'. ！~＆J｛粒iH均等に存するかy ー般に背
側部に紐状，腹側部に点滴状の頼粒が多く見られる．

rFig. 3 r. 

下重体神経葉 両神経核で形成された分泌物はp古

くより知られている Tractusparaventriculo-hyp<r 

l】hyseus及び Tractussupraoptico-hypophyseusの

走行に一致する部を漏斗内層を通過して後楽に達す

る．そして主としてRomeis( t940）の云う Verdich・

tungszone lこ一致して，即ち血管周llliに一致して都、

神経分泌物の~！に魚するのが認め られる．或は中間業に
隣接する後架閣辺部にも昔日溜している像が認め られ

二＂＇・叉漏斗内 層及び介在部組織の延長である Zwisch・

enstreichenにI~， 神経分泌物が ,r.'！.、絞して散在する憧
が見ら ~ l , これらの所々に大形滴状及び円形の所請
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Herrir1g-小体が認められる． rFi且＂ 4;, (Fig-. 5). ボン状頼粒も増加し不整形濃縮した細胞が数多〈見ら

2. Adrenalin注射群所見 れP 下垂体制11(~~でIt，特に｛乏 ~~血管周囲に分泌物が

淫射後1日寺湖像 ・."F}IX4主慢p 視来上核に於いては 1 7在日していた．この事は Adrenalin注射によ り所謂

群， 2群，3群共に細胞内頼粒は， 無注射群に比し特 Neurohormcneの放出が抑制せられるために， g年脳室

に著変は認められない．然るに各細胞聞に糸状線維p 十ふ視束上核で1；.分泌出来ないま》 p 細胞内に貯えら

念珠隊粉粒が多数出現しているのを見る．特に努脳室 れ，そのま与退行変性に陥ったものであり p 下垂（1~後

核に於いて著明であった．細胞肥大，多角形乃至不整 業では，血中への放出が制限されj血管周囲に溜る事を

形或は濃縮した細胞は余り認められない．下垂体神経 余儀なくされているものと思われる．以上の予備実験

葉にり2いてはVerdichtungszone並びに中開業に隣接 結果よりp 私は変化の強かった 2群の4時間像を対照

せる後艇＇，＇~辺 ι，＇~ ； 1 こ著明な神経分泌物の婿集像が認めら としP全実験動物を屠殺する 4時間前に0.1°oAdrena司

れF。無注射群に比しP より濃密な感を与える． Zwi- !in 2 mg/kgを注射し，神経分泌の増減を比較検討する

schenstreichenでは Herring小体の増加が目立つ．

1群， 2群. 3群の量的差異による変化は認めず，変

化は同程度であった．

注射後2時間像 1時間像に比し各群共p 同程度の

変化を示し明確な差異を認めない．

注射後 4 時間像 努脳室核，視束上枝に 11~＇ ~、ては，

微細頼粒が豊富に細胞内に充満し，多角形乃至不整形

の幾分濃縮伏になった細胞が数多く認められる．各紛

胞聞に於いても，糸状線維p 念珠様頼粒が多数認めら

れp 視来上核に於いては大形巨大滴伏物質も数多く出

現する．努脳室核より視東上核に向う神経分泌路に於

いても Herring小体の増加，－；；認められる.: Fig. 6) 

(Fig. 7〕， 1Fig.8 i. 下垂体神経業では 1時間像，

2時間像に比し著変を認めず，同様め強い集積像を見

る.(Fig. 9 ), (Fig. 10). 1群に比し 2群， 3群は

や〉変化が強かった．

D. 所見小指

Adrenalin注射により p 努脳室核及び視来上核の両

神経核並びに下垂体神経楽に於いてF 著明な神経分泌

物の増加が認められた．特に2群） 3群の4時間像に

於いて著明であった．即ち両神経核ではp 微紅頬粒が

細胞原形質内に充満し，各細胞間に糸状線維p 索状リ

惑にした．

第3章本 実験

第 1節 頭部外傷者辛

A. 実験材料及び実験方法

実験的頭部外傷作成に！士，当教室実験用の空気銃を

用いp 弾丸をこめずさE撃する方法をとった．即ち当教

室長崎が脳震盗作成に用いた方法で，猫の耳孔及び上

顎骨を固定しp 頭蓋骨を露出せしめP 頭頂部正中線よ

り1cm側方で2.5x 2.5mmの円形の骨穴をあけp 硬脳膜

上約 5mmの距離から垂直方向に＇ili 'IJ~す る. '.ili悦土全例

l回のみでp 空気銃の排出圧力は平均54,900er邑・であ

った．使用した猫は2000～4000gの成熟猫39匹p 空撃

後全例に 'ii'v 、て 10 ｛.！＞～ 4 分間の侵宮~／..｛ JjJ消失（侵害Ii.

射消失は角膜反射，耳翼反射の消失或は足肢の痛覚反

射消失をもって判定し3 か〉る状態は荒木教授の無反

応3度以上に相当する）を認めた.39例中14例が死亡

（死亡率約36%J した．死亡14例中9例は空撃直後，

全身痘製p 呼吸停止を来して死亡，他の5例は3日以

内に無力状態が高度となり，心臓衰弱p 呼吸！札怖にて

死亡した．生存例25例では，・；（’似11J:iえ軽度の運動失

調，無力状態を示したが） 3日後は外見上元気壱取り

Table 2 頭部外傷群

群 （外傷後 12時間） 11 （外似後 1 日〉

動 物 番 5- 3 10 11 18 4 9 11 22 

性 合 ♀ ♀ ♀ 6 ♀ 合 ♀ ♀ 

体重（キログラム〕 2.5 2.2 3.0 2.5 2.8 3.2 3.7 2.6 

角 膜反射（秒） 45 100 120 20 30 120 40 180 120 

耳 翼反射（秒） 20 40 130 30 20 70 20 170 150 

痛覚反射（秒） 60 〆／ 50 110 140 60 J〆〆’

脳表面の挫創乃至出血斑i ｜ ＋ 

一 ：無 ＋ ：有 ／：不明
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Table 3 頭部外傷群

6
ホ
O

号番

群

一

性物動

打、 重（キログラム）

角膜反射什密）

耳翼反射（秒）

痛覚反射（秒）

脳表面の挫創乃至出血斑

m c7t-fJ3 後三_E1_2___l----=... ~. c~ m 1& 5 日）

~ ! ; I；：；三i
~.3 2.0 3.0 ~3 

180 

180 

210 

却

ω
／

＋

210 

120 

240 

240 

60 

240 

Table 4 頭部外傷群

群 I " （外傷後 7 日）

動物番号 I 21 30 I 31 I 37 

性♀ I c:, ！♀｜♀  
体重（キログラム） • 2.4 

角膜反射（秒） ! 30 

耳翼反射（秒） 15 

痛覚反射（秒） ｜／  
脳表面の挫創乃至出血斑

3.2 

140 

140 

190 

戻した．食物p 飲料水を制限する事なく十分与えて飼

育した．生存例25例を 6群に分ち，夫々外傷後12時

間p 1日y 3日p 5日p 7日p 10日の各時期に 0.19.ふ

Adrenalin 2皿g/kgの皮下注射を行いp 4時間後に脱

：，脳組織を摘出染色した. •Table 2), (Tab！巴

3 ), (Table 4 ). 

B. 実験成績

1 第I群p 第E群（頭部外傷後12時間像及び 1日
像）

第I群 5例，第E群4例iこ就いて検するにp 視床下
部両神経核p 下重体神経業には両群共通して次の様な

変化を認めた．

芳脳室稜大部分の分泌制II胞は微市Ill順位が核周辺部

より原形質周辺に向って浦山主に分以しF 対照群と大

差なきか乃至軽度p 或l土中等度減少を示すもの等様々

でありp 所見は必ずしも一定しないぶp 一般には減少

傾向を認めた．又各細胞聞の微細1Jili柱状駅下立は苫しく

減少し， ~vi く僅かに散在するに過ぎない の1,ilro栄:ir;,

リボン状p 之、示品Ji¥';r粒状認められない． (Fig. llJ 

視東上稜第I群p 第E群の各群全例に於いてp 細
胞内分11".・、物にlj日liJ，背側共減少傾向を示し，大多数の

分i必細胞は核周辺ぷに淡染性の微細矧粒を保持しp 願

粒は核周辺部に輪状p 半月状に分布しp

は判然としないものもある．又細胞問線維状分泌物は

8

0

0

0
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れない. 1Fi広 I~ ！.

僅かに認められるが，病状物質，索状物質等は認めら

下室体神経葉第I群は対照群に比し；著明な乃至中

等度の分泌、頼粒の減少を示す 即ち血管周囲p 中間業

b'dJ；の後葉周辺に僅かに残存するに；＠ぎずp Herring 

小体も減少しp 全体的に見て疎なる景観を呈す．著明

な血管拡張は認められない．第E群は第I群に比し分
泌物の量が多くなっているがp 対照に比し尚減少傾向

を呈する. (Fig. 13), (Fig. 14 1. 

2 第E群（頭部外傷後3日像）
努脳室棲第E群 1¥男jに就いて検するに，殆んど第

I群p 第E群と同様な所見を呈し，対照群に認められ

る様な微細頼粒の細胞休内充満p 浪染の所見は殆んど

認められず，核周辺，；1;1こ泣い半月状p 環状分布をなし

ている像が数多く見られる．各細胞間線維状分泌：噺粒

も減少しており P 僅かにそQ(iしている程度に過ぎな

し＇. I Fig. lS I. 

視東上稜第I群p 第E群の所見と殆んど同程度で
あったが， i府間線維、ド：開粒の比較的多い例も認められ

た．が併し一般に立、jII（＼／作に比し尚減少を示している．

I Fig-. 16 '. 

下重体神経葉 よ、jI[什Iーに比し殆んど形態的P量的に

変化をずめず．微細頼粒状物質より Herring小体に

至る迄p 種々なる分（山Hi.'E立を認める．〔Fig.17). 
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Table 5 両側大腿骨骨折群

群 l I C外傷後12時間） : II C外傷後 1日7 I_ 

番号 I40 J 48 I 50 i 51 f 41 I 42 I 41 I 49 
性｜♀ ｜合 ｜合 j♀ i♀ ｜ ♀ I＜！＞♀ 

体重「キログラム＞I3.2 I 2.8 I 2.0 I 2.2 2.2 I 3.8 I 2.3 I 3.o 

3 九川群 1ii11;・;1；外傷後5日像）

ヲ号脳室棲 第W群4例に就いて検するにp 細胞内矧

粒！土対照群に比し変化の乏しいものP 減少傾向が比似

的明｜際に認められるもの等所見は必ずしも一定しない

が，細胞間の微細線維状頼粒は僅かに認められるに過

ぎず，対照群に比し尚減少が著明である. (Fig.18°1. 

視東上稜第Nlffiと伊lに於いて，腹側，背側共細胞

原形質に徴判｜事Ii料引を富となり，又各細胞間微細線維

状頼粒，滴伏物質も増加しP 対照群と殆んど差異を認

めないー（Fig.19l. 

下室体神経葉不整塊状より微粒子状の分泌物に至

る種々段階の神経分1必物及び Herrin且・小体の句；h'iを

認め，対照群と差異を認めない、

4 第VI}手p :rm群（頭部外傷後 7 日像p 及び10~）

~n 群，第VI群Yコ各群夫々 4 例に就いて検する，視

床下部両神経核，下垂体神経葉乃所見は対照群と差異

を認めなかった．即ち，

努脳室稜微細頼粒が比絞的豊富に細胞原形質内に

分布し，粗大波染性の頼粒を有するもの3 或は対照群

に認められた多角形，不整形，濃縮した細胞を数多く

見る．微細線維状頼粒も多く出現p 索状p リボン状頼

粒も認められP 形態酌，量的に殆んど対照群と差異を

認めなかった. (Fig. 20). 

視東上稜微細粒子状の不規則な形態の神経分泌頼

粒長び輪郭の明瞭なる不整形物質が腹側，背側共に存

在し，これ又対照群と異るところはなかった（Fig.21).

下垂体神経葉 微細頼粒状の神経分泌物より Her-

ring小体に至る迄の種々なる形態の分泌物の滋溜を認

め，全く対照同様の所見であった．

c. 所見小括
第I群より第W群迄p J:!Pち頭部外傷後5日迄芳脳室
稜に於いては，何れも神経分泌物質の減少を示し， 特

に細胞間分泌頼粒乃減少が著明であった．第V群，第

百群， l!Oち外傷後7日像， 10日像は対照群と大差なき

所見を示した．又各群に於いて核容積肥大，核偏在等

の機能充進像，空担形成像，血管侵入像， 又は第E脳

室侵入像等は認められなかった．視東上稜に於いては

殆んど芳脳室核と平行的に分泌頼粒の消失を認めた
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ノ；）；，白川？群， NPち外傷後5日｛象ではう号脳室核の分泌物

の減少に拘らずp 視点ヒ核では多量の神経分泌物の

存在を認めp 第V'f..洋，第VI群では対照群と差異を認、め

なかった．視束上核にbミいても，ラ＆JJGI室核同様に機能

光也f~f，空白形成1~l，血管侵入像等を証明し得なかっ

と．下室体神経菜lこ ／j~ ＼， 、て 1 －：： ，第 If洋p 即ち外傷後12

時間像では著明乃至中匂J庄の減’ん 第1群即ち外傷後
1日像では軽度の減少を示し，その他の群では対照群

と同様に神経分泌物の箸明な集積像を認めた．

第 2節両11111大腿骨骨幹部骨折群

A. 実験材料及び実験方法

2000～4000g の成熟~r'1'il2匹を用い，実験用固定台上

に固定しp 無麻酔のもとに両側大腿骨外側部に約7cm 

長の皮膚縦切開を加え，大腿骨骨幹部を露出せしめ，

斧にて暴力的に骨折を起さしめた．術後局所よりの多

少の出血を認、めたがp 死亡例はなかった. 12匹を 3群

に分割し，外傷後12時間p 1日I 3日の各時期に頭ぷ

外傷群と同様 Adrenalin2四1g/kgの皮下注射を行い9

4時間後に脱.n'rl死， 組織を摘出染色した（Table5 ). 

B. 実験成績

1. 第I群（大腿骨折後12時間像）

芳脳室稜第I群に就いて検するにp 全細胞一様に

原形質頼粒は幾分少し綴周辺部に半月状p 環状に分

布を示すものが多い．各細胞聞に於いては，徴細線維

状頼粒が僅かに認められるに過ぎず，殆んど消失して

いる. (Fig. 22人

視東上稜細胞原形質内に淡染性の微細頼粒を豊富

に保持するもの，或は乏しくて核周辺部に半月状，環

状に分布するもの等一様でないが，各細胞問微細線維

状頼粒は非常に少し巨大物質は殆んど認められな

い. (Fig. 23J. 

下重体神経業微細頼粒状のものよりHerring小体

に至る迄種々の大きさの神経分li＇物が血管周辺，中間

集孫子長の後葉周辺部；に著明に結集する像を示しP 対照

群との聞に著変を見ない. I Fig. 24). 

2. 第E群，第E群（大腿骨折後1日像及び3日像）

第目群，第皿君干の各百平夫々 4例に就いて検するに，

視床下部神経核，下垂体神経葉の所見は両群同程度で

Eげト傷後3日）
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殆んど対照群と差異を認めなかった．

芳脳室稜制作夫々 4f'.7~ I：＇；、い、て検するに p 微細頼

粒ぷ豊富となり p 頼粒ゥ：細担原形買に充満しp i思決せ

る細胞が数多く現われ，各細胞問に於いても微細糸状

線維はもとより， iγ；てト［，＇ir,"f'<'iも多数出現し，対照群と
殆んど差異は認められない (Fig. 25). 

視東上稜対照群に比し著明な変化を認めず，各細

胞間の微細線維も多くなりp 巨大滴伏物質も増加す

る. I Fig. 26). 

下室体神経葉各群共，対照群と差異を認めずp 神

経分t必物の強い集積像を示す．

（＼ 所見小括

第I群p RPち骨折後12時間像に於いてはp 努自画室
稜p 視東上稜共に分｛＇じ ~11：粒の減少を認めたれp 下室体

神経葉l主対照群と著Jtなし第ll群＇ ;;・¥Ill苦手p 即ち骨

折後 l日像p 3 日像では努脳室稜p 視東上核＇~ぴ下垂

体神経葉共に対照群と差異を認めなかった．

第 4章考 軍宣
n、

1. 染色法

私は染色法として Gomoriの Chromalaun-Ham-

atoxylin-Phloxin 1 C'HP J法を用いずp Hal mi’s al-

dehyde-fuchsin 1A-F1法の変法を用いた．

Gabe(1953）はp 弾性組織染色のためGomorir 1950) 

が創楽した万法に， Halmi(1952）が下垂体前葉の好

塩基性細胞染色のために変法して用いた aldehyde-

fuchsin法を神経分泌物の決色に初めて応用した．そ

の後Dawson(l 953'1，黒津p 1：，島津p 岡田(1954),

岡本 (1956）等によりCHP法と同様に使用されP A-F 

法は CHP法と同様の染色性を持っている事が明かに

された．更に岡本 (I956）は Halmi法に更に改良を

加えたね｝九これが神経分泌物に対し CHP法より主主

に優秀な令色性を持ち，従来 CHP；）、9 塗銀法で

明かにしf尋なかつた伸任分1ぷ、物の通過経路をh密El＇〕て明

瞭に追跡する事に成功した．その上 CHP法と異なり

::¥'issl車Ji半Uこ対し染色性を持っていない．そこで私It,

神経分泌願粒の噌滅を比絞検討するたYlに， Halmiの

このA-F法変j去を用いた．

2. μ強ニ神経分i：必

不Udi'J ， ~k ， 或は外科的反I裂ほに ldl消抗れJ，，：物質が増

量する十についてにわ、rncyr1947), :¥Iiiおl口 etal 

(1954 ）等多数の報；＇ i小ある．特に l~t,lhballer( !953J 
はy ダイコクネズミ 0)lri,i；，；佐irfdiij,o/;1：より後葉の血管

拡大p 血管；内への分泌矧粒の出現p 後 l止に 1~けるうu ，＇~·

果H粒の減少の3者を特徴とする所見を復察し，Verney 

の成紅iに組織学的根拠を与えp 同時に丹、lyeの所謂

General Adaptation Syndromに於ャて，神経分秘

物放出と Actrenocortieotropichcrmon巴 CACTH1

放出機序はparallelphenomenaであり＇ 2つの機序

がl密接な関係を有する事を述べている．併し侵襲と神

経分泌に関する研究は，殆んどすべて頭部以外の部位

に加えられる侵襲後短時間内の研究でありp その何れ

も視床下l官下垂体系の分；必思粒同時少を確認してい

る．頭，＇.； 1；／卜n;sr廷の神経分i必の；ドJ長人就いてIi，私の調
べた処では教室の南部の研究のみであるが，南部は頭

部外傷後急性期を過ぎた 5日目P 2週目＇ 4週目にE

ける所見を観察し， 2週I!, 4週自には変化を認めぬ

がp 5日目に於いてはp 視束上核及び後葉が正常であ

るに拘らずp 努脳室核のう，jo；引江川が著減していると報

告した．店、の本実験では，更に詳しく頭部外傷後急性

期より正常状態に復する迄の各時期にu；ける神経分泌
の消長p 並びに刻I!（＼実験として両側大)Jill骨折後の神経

分泌の消長に就いて観察しp 両者を比較した．

本実験に fj~＼，、てl主p i'J1 Sl；外傷後でほ12時間像， 1日

像に於いてp 芳脳送核，視東上核並びに下垂体神経業

にp 3 日像に fj~ ＼， 、ては芳！脳室核p 視束上核に， 5 日 i車

l二11ごし、ては芳脳室核に夫々 十年［！行分＂ピ判 l粒J〕減少を認

九又両側大腿骨折では12時間像に於いて芳脳室核，

視来上核ITJ分泌頼粒の減少を認めた．てれによって2

種の外修，即ち頭部外fJ)j1xび大腿骨折後短時間に視床

下部分泌核が明かに反応する事を証し得たのである

心p 生体にとって重篤であろうと恩われる大腿骨骨折

の場合でも比較的早く正市状態に復するのに対しy頭

部外傷の場合南部の報じた如くシ司ツクp 出血等によ

る全身的乃至局所的変化が消失したと思われる5日目

l こ fj~いても p 努！脳主！実に分泌、頼粒の減少が認められる

ヰ£1t，矢張り頭部外傷の方が生体の他の部位に加えら

れたどんな外科的侵製の場合よりも間脳に及ぼす影響

が透かに強いことを思わせる．

さて大腿骨折後12時間像p 頭部外傷後3日像I 5日

除に於いて後楽が正常であるのに反しp づJ'lf[iij~核y 棋

宋J岐に変化を認めたが， ごの事は Hild& Zetler 

(1953）のホ Tlモン生産を担う釘必中恨にあってはp

f吃＜＼lcf-J'も川l充されなけれは分；必中区にう／；＇じ将粒のぷ：

は起らぬと云う仮説とよく一致しているしP 又渋択

( 1954）は徳！ドド部の分泌、と後葉分泌とを或る程度解

離出来ると報告している．更に頭部外傷後5日像に世

いては南部と同様，後1¥'_,1究！，＼；、 Hをお正常に｛証してし
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るに拘らずP 努脳室核の神経分泌物の著減を認めた．

この事は南部，北島（1959）の云う如く p 視東上核と努

！悩室核との分泌にも或る程度解雄の存｛Jcする事を認め

（！るを得ない様に恩われろ．日佐，努目立i室核の分泌拡粒

の方が視東上核の分泌果E粒よりも回復が遅れるのをど

う考えるかは今後の問題であるがp 本実験からみる

とp 傷害が軽い時には努脳室核のみp 傷害がそれより

強くなると努1):'<1:0；，伎と視束上核の両者に，更に傷害が

強くなると努脳室核，視束上核， 徒出,i;.,1ヲ〈者に分f必物

減少の所見を認めるといってよいようである．

3. 頭部外傷後遺症の問題

頭部外傷後遺症えは外傷性神経症と云われて，一種

独特な自律神終系乃至内分泌系心「障害症状を呈する例

が少くない．之等σ：障害の発現機序は勿論単一ではな
いが，頭部外傷により間脳下霊打、系に直接又は間接に

障害が及び3 二次的に配下の内分泌器官に変化を及ぼ

すためではないかと考えられる．

Hild & Zetler (1951 l，渋沢 (J954）は努脳室核に

Oxytocin，視来上核にVasopressinが多く含まれると

報告しているが，この事が正しいならばp 本実験結果

からは頭部外傷後の代謝陣学れし努脳室核の障害の方

が長く続く，即ち Oxytocinの障害の方が長く続く と

恩われる．近藤，加藤（1957）は頭部外似f交の糾50°占

に性機能低下を認めており，滝 (1958）は頭部外傷後

の87例の有経期婦人に就いて調べた結果， 2-1例（27.5

%）に月経の笈河川を来していると述べ， 叉教室の藤田

(1958）は雌性成熟ラッテを用いた動物実験で，頭部

外ms後＇！.1°oに於いて性周期の変調や持続的発情を れし
たと述べ，更に教去の尾形p 南部（1959）は頭部外PJ

後の49例に就いてt川査を行った結果，男子40%，女子

70%に性機能変調を来していると報じている．憶測で

はあるがニれらの変化が芳脳室核の変化と何等かの関

連性を有するのではあるまいか．併し一方p 頭部外傷

後の代謝障害は性機能障害のみならずp 副腎皮質障

害p甲状腺障害等複雑多彩であり， えOxytocinの生産

場所p 意義に就いても未だ意見の一致がなし＼例えば

Vogt (l?J53）は，視床下部で生産されるのは Vasop-

ressin, Adiuretinのみであり p Oxytocin は視I~：下 ：s1;

から下垂体にffく途中で流入するかp 或は下垂体後楽
で生産されるのであろうと推定しておりp 又 Dragar 

and Rennels (1955）はp Oxytocinと神経分泌物の

問には何等直接の関係を有しないと述べ，更に北島

j (1959）は努脳室核の神経分泌物質は所謂Neurohor-

mone (Vasopressin, A<liuretin, Oxytocin）には殆

んど関係なし努脳室核の神経分注物は主として下垂

体門脈系から前楽に行くのではなかろうかと推定して

おり，未だ明確に把握されていない現状である．

備 Sely巴の GeneralAtlaptaticn Syn<lrcm lこ於

いてはp 下垂体前業からの ACTHの分泌が重要な役

割を演ずる事は一般に広く認められている．神経分泌、

物乃至所謂 >JeurohormoneとACTHとの関係、に就

いては，前述の如く Rothballerは神経分泌物と AC

THとの関連性に就いて強調しP :¥IcCann & Brobeck 

(195(11 McDonald (J 956），渋沢 (1955）等は Va・

sopressin, Adiuretinの分｛必が ACTH分d元進を招

来寸ると論じ， Scharrer(] 955, 1956）は神経分泌物

の中に VascpressinOxytocinの他にACTHの動き

を支配する”thirdfactor＂σ7存在を仮定している．

:¥Iirsky et al. (1954）は， Stage d alarm reaction 

(phase of shock, phase of countershsck）にλd-

iuretinが盛んに放出すると述べているが，本実験に

於いてt,，頭部外傷後並びに大腿骨折後の急性期に神

経分泌物の著減を認必p 彼等F実験を組織学J内に支持
する所見を得た．併し頭部外傷ノヲ場合，タト1勾後3日p
5日に時期に尚視床下草川計十全に於いて分r匹、＇JlJI粒の減

少を認める事はp ~e urc,hormone の分泌がンヨツク

状態を過ぎたと思われる時期に於いても盛んに行われ

ているという事を意味する．従って下垂体前葉からの

ACTHの分泌が可成り長時間に亘り充進するものと

思われる．その結果p 性腺刺； •！｛ ホルそん甲状腺判；放

ホルモン等その他山1・＇］＂＇.：＇.ホルモンの分；.1!( 1－制にも不苅

和を来し二次的に該内分泌器官の機能障害を1-:すこと

も可能ではなかろう小．ただ臨床的には頭部；外防災J)

代謝障害は，或場合には＇I＇・午，1年，時にはれっと云

う長い期間持続することがあるのに，官、のfヒu_,r！戎範llで
はp 長時間といっても己に 7日目：ご於いて神経分i必像

に関する限り正常状態に復していた．この点私の実験

成績を直ちに人間の外傷後遺症にれすことは出来な

い．強いて考一えれば間脳神経分泌系が其後異常過敏状

態を後遺症として残すという可能性ボ a 応問題となり

得るところであろ う．併しこの点は更に今後の実験的

証明を侯たねばならない．

第5章要 約

1. 頭部外傷並びに対照実験として両側大腿骨骨幹

部骨折後急性期から正常状態に復する迄の時期に於い

てP 視床下部下主体系の神経分泌の消長に就いて組織

学的検索を行った．



366 日本外科宝函第30巻第2号

2. 頭部外傷後12時間像p 1日像では，努能i山中安，

彼収七核並びに下垂体神経葉に於いてp 3日像では努

）脳室核，視東上核に於いてp 5日像では努脳室核にの

み夫々 分泌＇1'1＂（・c,';J・〕箸減を認めた． 7日像p IO月像で

はp 外傷前に迄回復し全然差異を認めなかった．

3. 両側大腿骨骨幹部骨折後では12時間像に於いて

のみ努悩室核p 視東上核に分i必頼粒の減少を認めた

がp I n fij,~ ， 3日像では骨折前に回向し差異を認めな

かった．

t 上述の結果をら考えると，頭部外傷の場合はp

’I: (1;cn仙の体制：に加えられた如何なる外傷の場合より

も間悩に及ぼす影響が高度でp 且つ比l鮫的長時間に亘

る事が考えられる．これは頭部外似後に於ける間脳神

経分泌の異常と頭部外傷後遺症との関連を或程度示唆

するものの如くである．尤もこの実験のみでは尚不明

の点が多々あり，今後の追加補足的実験がなくては確

かえニとは云えないぷ．

本論文の要旨は第71回近畿精神神経学会に於いて発

表した．

稿を終るに当り終始懇篤な御指導p 御鞭縫を賜わっ

た恩師荒木千里教授に深く感謝致します．

本研究にあたって終始懇篤な御指導と有誌な御助言

を賜わった半田肇講師に深く感謝致します 叉染色法

に関し懇i立な御教示を戴いた和歌山医大有薗衛生学教

出， 岡本真治的 ｜・並びに各位に心から感謝のむ、を表し

ます．
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Fig. 3 無；nI 1Uii'J;I,点 Ht.
神経分＆＇.·＊－ 11 111辺内分泌~·n :r-：，並びに細胞問微細線
維状頼粒． （×400) 

Fig. 2 無注射猫

占昌也

芳脳室核より視東上核に向う神経分泌路．

（×400) 

Fig. 4 無注射猫下垂体神経葉（後葉）

血管周閲， 並びに中開業 ・後葉の境界に特に

神経分泌物が充満している． （×-1001 
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Fig. 6 対照猫（Adrenalin2mg/kg注射後4時間像） Fig. 7 対照猫（Adrenalin2mg/kg注射後4時間像）

芳目詰i室核．細胞原形質に神経分泌物が豊富に分 芳脳室核より視束上核に向う神経分泌路．

布しp 幾分濃縮した細胞が出現しp 細胞聞に線 Herring小休が多数出現． ( x 400) 

維状分泌頼粒が多数認められる． （×400) 

,, 

Fig. 8 対照猫（Adrenalin2mg/kg注射後4時間像） Fig. 9 対照猫（Adrenalin2田g/kg注射後4時間像）

視東上核．細胞聞に線維状分泌頼粒pi筒状物質 下垂体神経葉（後葉）神経分泌物が充満し無注

が著明に出現． ( x 400) 射猫｝こ比し濃密な感を与える． ( x 400) 

Fig. 10 対照猫（Adrenalin2皿g/kg;i：射後4時間像）

下垂体神経葉＜Zwischenstreichcn).Herring 

小体の増加が著明． （×400) 



370 日本外H"IS:t:'i:i 第30巻第2号

Fig. 11 第I群・頭部外傷後12時間 rAdrenalin注） Fig. 12 第 I群・頭部外傷後12時間（Adrenalinii:J 
芳脳室核．細胞間神経分泌願粒l士吟んど消失し 視束上核．各細胞間線維状分泌願粒p 巨大滴伏
ている． （×400; 物質殆んど認めず （×400) 

Fig. 13 第I群・頭部外傷後12時間 rAdrenalin 注） Fig. 14 第H群・頭部外傷後1日（Adrenalin注）
下垂体神経葉 11支出ミ｝ 神経分泌頼粒の著減を 下垂体神経葉（後葉）．神経分i必頼粒の減少を
示す． （×400) 示す． ( x 400) 

L、 f 苅担f.

J ’ ・a・・ ~ .. ~；：v: 

~！－ . ~ 宅d
'<i, '. －，，，，. 色

＼ 

Fig. 15 第四群・頭部外傷後3日 rAdrenalin注）

ijj脳室核．神経分泌物は一般に減少しており各

細胞聞に線維状分J必新粒が僅かに認められるに
過ぎず． （×4001 

Fig. 16 ;g Jil群・頭部外傷後3日 rAdrenalin注）
視東上核．各細胞間線維状分泌願粒は尚減少を

示している． ( x 400) 
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i宍

Fig. 17 第国群・頭部外傷後3日 1Adrenalin i主）
下垂体神経葉（後葉）．神経分泌願粒;j；＇，竺市に蛸

f長し対照と差異を認めず． ( x 400) 

：；~ 

Fig. 18 第N群・頭部外傷後5日（Adrenalin注）
芳脳室核．細胞間線維状分辺、頼粒1士尚減少を示

す. ( x 400) 

~. 
Fig. 20 第V群・頭部外傷後7日 IA〔lrcnalini±; 
芳脳室核．神約分；必1if粒;j；多数出現，濃縮した
細胞も認められる． （×400) 

Fig. 19 日IVm・頭部外傷後5日（Adrenalin注）
視来上核．伸経分泌席、粒は著明に増加し滴状物

質もあ、多く出現す． ( x 400) 

Fig. 21 第L群・頭部外傷後7日 1Adrenalin注）
視束上核．伸杯分I必知粒，滴状物質多数認める．

( x 400) 
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Fig. 24 第 I群 ・両側大腿骨折後12時間 ＼Adrena-
lin;・t，下垂体神経業（後葉）．神経分泌新粒は充

満している． （×4001 

旬
、－骨五 咽

Fig. 23 第I群・両側大腿骨折後12時間（Adrena－咽
lini:j: I視束上核．細胞問線維状分泌頼粒は殆 ；

んど泊＂！：.：. （×400) 

．， ． 

． 
－ 

,. 

_., ~~，九

Fig. 25 第E群・両側大腿骨折後 1時間 （Adrena-
Ii n ~ i ”'i，；悩引怜．神経分泌頼粒豊富に認む．


