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大脳皮質の化学的器械的刺戟による病理組織学的研究
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HI STOPλTHOLOGICAL STUDY BY CHEMICAL 

STil¥IULATIONS OF CEREBRAL CORTEX 

by 

Y OSHIO NEGIS凹

From th巴SurgicalDivision, Juntendo University, School of Medicine. 
(Director; Prof. Dr. KENJI TANAKA) 

The cerebral regulation of Gastrointestinal tract was studied with Abdominal 

window method by Ono, Tanaka, and Y amase. But few study was reported on the 

cortical changes by stimulation, especially by chemical stimulations. Experiments 

were investigated as follows. ; 

1) The several chemical substances were injected to the cortex of the rabbit’s 
brain. 

2) The electrical stimulation of the cortex. 

3) Strychinin and distilled water were applied to the rabbits cortex. 

4) Rabbits brain were examined after Nissl and Hematoxin-Eosin staining. 

Results are as follows. ; 

1) Ganglion cells in the cortex show no changes by insertion of injections need” 

le, cortical injection of physiological saline solution and distilled water. Same 
results by electrical stimulation. 

2) By the cortical injection of the so-called Extra pyramidal substances (named 

by Prof. Hayashi, Keio University, School of Medicine）・0.5mol Sodium 
Glutaminate -moderate degenerative changes were observed in the Ganglion 
cells . 

3) By the cortical injection of so-called convulsive substances (Picrotoxin. Car-

diazol, Nicotin, Strychinine) and Pyramidal substance (Sodium Asparaginate) 

severe degenerative changes of the Ganglion cells in the cortex were 
noticed. 

Medical丹uid

Insertion of Injection -needle, 
Physiological saline solution 
Distilled water 
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大脳生理の研究としては，従来皮質に一定の化学的

物質をH占有する輸によれ叉はp 皮質に電気的宗IJ申去を

与える事により 2 諸霞の変イ乙を観察する研究が符われ

てf!-たが， 1941年以来2 慶大生理林教授及其一門（1)

は，話居の化学的物質を鋒体タば各性物質と，錐体路f生

物質とに分類し，之を皮質内に徴量注入する事により，

主として盛鐙及呼吸運動の変化を研究報告されてい

る.1951年，田中・山瀬・小野 (2）＇’3X4），は大脳の自律

中w，殊に胃腸運動の自律中十iベに関し研究を行い，燕IJ
戟として，賀気的刺戟及錐体外路性物質たる，グlレタ

ミン酸ソーダを使用し，猫及家兎の帯回前部，中部，

海馬回の刺銭により，胃嬬動元進を認め，前部前頭

領，十字国，待目前部及び中部，海馬回の刺戟により

腸察動元進を来す事を認めた．しかしながら，種々な

る薬剤lの皮質貼布叉は注入，ならびに電気的刺戟の皮

質組犠構造に及ぼす影響の研究は，殆ど文献にその記

載が見られない．こうした重大な事を今迄等閑視せら

れていた事11：甚だ遺憾であり且重要な事である と考
えたので，木研究を行った．

第2章実験方法

実験lli1J物は，成熟家兎を使用し，開頭は 0.5%ノポ

（ー）

（ー）

（ー）

（ー）

（ー）

（ー）

｛一）

（ー）

（ー）

（一）

（ー）

（ー）

カイン局麻のもとに行いョ 硬膜切間後大脳を露出し，

ツベルクリン用注射保 O.Olcc迄目盛を有するも の

に，Y-,1七射針を連隊し会予め開頭し露出せられている

右側十字問領域一皮質内に種々の薬剤を注入した．共の

他ゅ皮質注射による刺戟・O他に，或例に於ては，楽淘l
を 4mm包の減紙に含ませ，皮質に貼布した．注入薬

剤としては，対照実験として，

1) 注射針挿入

2) 生理的食趨7.1'<.0.05cc討士入

3) 蒸溜水 0.05cc注入反皮質貼布．

4) 電気的刺戟。

を行った．電気的療IJ般には，白金双主題電話を極聞に4

mm，皮質外表に接着し， Porter型の感応電流穏を使

用し，毎砂20の断，続強縮府j戟，電源6ポJレト，巻軸距

離 75cmとしたe 強補刺戟の持続期聞は5秒で，その

強度は，側頭筋断面に対して達竣刺戟強度を演jり，そ

れより精々強い電流を与えずこ．

化学物質刺戟としては，

所謂錐体外路性物質たる．

1) 0.5モ1ヘグルタミ ン酸ソーダ 0.05cc.

2) 0.1% ピグロトキシン 0.05cc.

3) 10 % ヵJレヂアゾー1レ0.05cc.

4) 0.1% ュコチン 0.05cc.

5) 3 % ストリキ＝ーネ 0.05cc注入及皮質胤布

及び，所謂錐体路性物質Tこる．

1) 0.5モル， アスパラギン酸ソーダ 0.05cc.

を使用した．而して， 24時間以後に於て，該刺戟部を

摘出する例に於ては，薬液皮質内注入後，硬膜J:k.び皮

膚切開創商に1結合を行った．グルタミン酸ソーダ， ア

スパラギン酸ソーダ刺殺に於ては， I直後， Ir時間後，
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24時間後， 4日時間後， 3日後， 7日後にそれぞれ該刺

戟部を摘出し，型の如く，アJレコーJレ国定，ツエロイ

ヂン包埋後，厚さ 1511 の連続切片を作製し，へT ト

キジリン・エオヂン染色， 並にニツスJレ染色を行っ

た．

第3章実験成績

田中・小野によれば， 大lr1皮質の電気的，化学的刺

戟により，胃腸運動開始迄の潜伏期は，電気的・化学

的刺戟により，各々少しの差異はあるが， 1分前後に

て始まり，約5分前後の持続期聞がある．かくの如

く，刺戦直後が意義を有するので，研究は主として直

後の変化を追及し長時間経過せるものをも参考とし

に．市して薬液浸潤の範囲は，主として皮質第3層以

下に及び，或例に於ては，皮質部に限局し，叉， ］）＜；例

に於ては， 髄質部に迄薬液の及；てものもある． 而し

て，薬液に直後践する神経細胞のうける障碍の程度は，

表層（主として第3層），深層（第4ム6層）を問わ

ず間程度；二階碍されている.Dusser de Barenneによ

れば，混度による層別凝固の方法により，刺戟効果は

大脳皮質の内側基礎層的’~.＇），6層） より起るといわれ

ているが，薬液注入に於ては， 4定i佼の浸潤の範囲は主

とじこ第3層以下の神経細胞に及び，層別に刺戟し，

その刺戟効果を検査することは， 不可能で、ある．叉，

電気的剰戦， l立ο皮質見占布の例に於てfi，表層（主と
して客席1層及び第2層）の神経細胞が或程度障碍せら

れるのみである．

1. 注身捻十挿入所見

直後1立1時間後所見

略々問機にし こ，注射針掃入部位には，血液が充満

し，之に接する神経細胞は，殆ど正常にして，障碍を

うけた範囲も極めて狭心一部の神経細胞に於て，軽

度の1図濁，腫張を認めるのみである．
2. 生理的食塩水注入所見

直後及1時間後所見．

生理的食塩水浸潤部位；及之に直終接する神経細胞

は，殆ど原形を保つも，多少染色性の弱化，及一部に

於て，程度の潤濁，腫脹を認める．

3. 蒸溜水注入所見

直後所見．

蒸溺7.t<Jと接している神経細胞のうくる障碍の範囲

は，比較的狭く旦障碍の程度も比較的程皮である．即

ち，Z在沼7.f<.に直接接している神経市町包には，j儲濁，腫

脹，染色性の弱化及一部分には陰影像を認めるが，周

辺部の神経細胞は，殆ど正常である．

4. 0.5モル，グルタミン酸ソーゲ注入所見

直後及1時間後所見．

直後及1時間後所見とは、殆ど同じ所見を塁し，注

入部位の中Jむ部には，血液が充満しているが，之と正

常神経細胞の聞に，グ}I/タミン酸ソーダ液の浸潤によ

る比較的明るい像が認められ，之に接している神経諸国

胞は，急性変性障碍が著明であら..li!Oち，神経細胞の

多くは， 原形質自身膨隆し，神経突起を失って鈍円化

し，染色性甚だ弱化せるものあわ又一部に神経細脇

の残骸を残すに過ぎぬもの等が認められる．

24時間後所見

注入部位周辺には，神経細胞め、｝£｝札腫脹等の急性

変性障碍が認められると共に，この時期になると，注

入部位に少数の分葉｜亥白血球が出現すると共に，血管

芥，ミクログリアと恩われるもの等の出現が認められ

る．

48時間後所見

上司所見と共lこ，この期に至ると，ミクログリアか

ら変った組織球が出現するのが認められる．

3日後所見．

注入部位には，次第にグリア細胞の場殖が認められ

ると共に，分業伎白血球，組織球が認められ，叉色素

頬粒細胞の出現が認められる．

7日後所見．

注入部位に於ては，グYレタミン酸ソーダ液は，殆ど

E買収され，極く一部に血液を認むるに過ぎず，而してそ

の場所には，少数の分葉該白血球，血管芽を認むるも，

大部分は，グリア細胞の反応的増殖に置換されている．

5. 0.1%ピクロトキシン法入所見

直後所見

ピクロトキシン液に直接接しそいる神経細胞は，酒

濁，腹膜，染色性の弱化，陰影像等神経細胞の諸穫の

急性変性問専が認められるも，周辺部の神経話回胞は，

殆ど正常である．

1時間後所見．

直後所見と大差は認められず．神経寿町包の変化を受

ける範囲が，幾分拡大しているのが認められる．

6. 10？οカルヂアゾール注入所見
直後所見

注入部位に直後接する神経細胞は， i図濁，腫脹，梁
色性の弱化及陰影｛象等の急性変性障碍が著明である．

1時間後所見．
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直後所見より少し外側に迄変化が拡り，カJレヂアゾ

ー1レ液に直接接する部位の神経細胞には，著明な急性

変性障碍が認められる．

7. 0.1%ニコチン液注入所見

直後所見

＝コチン液に直接接している部分の神経細胞は，殆

ど陰影像を示し，其の他の神経細胞も， ？阪濁，腫脹等

高度の急性変性障碍が著明である．叉，周辺部に於て

も，かなり強度の神経細胞の急性変性像が認められ

る．

1時間後所見．

直後所見の2～3倍位の範囲の周辺部に於て，神経

細胞のニヅスル頬粒が染まらず，旦細胞の形も乱れて

いるのが認められる..IWち，神経細胞の濁濁，腫脹を

示すものもあり，叉却って小さくなっているものもあ

る．

8. 3%ストリキニーネ液注入所見

直後所見向

注入後，約2分の潜伏期の後，四肢に間代性屋場を

起す．

ストリキューネ液に直擬桜する神経細胞は，溜濁，隠

脹，陰影像等の諸寝の急性変性障得が著明にして，周

辺部の神経細胞のうくる障碍の範囲も広範囲に亘り，

且諸種の急性変性像が認められる．

9 0.5モル，アスパラギン酸ソーダ注入所見

直後所見．

アスパラギン酸ソーダ注入直後，図版に在霊童墜を起

す，

注入部位及之に直後後している神経細胞は，完全に

消失し，その周辺の神経細胞も，？医濁，腫脹，染色性

の弱化，及陰影像等の急性変性像を示し，その範囲も

広く且神経細胞の障碍のうけかたも極めて強く認めら

れる．

1時間後所見，

アスパラギン酸ソーダ液注入部位の中心部は，血液

が充満し，血液並にアスパラギン酸ソーダ液に直接接

している神経細胞は，完全に消失し，その周辺部の神

経細胞は， j医濁，腫脹の他，陰影像を示すものもあ

り，又は硬化を示すものも認められる．而して障碍を

うけた場所の凡そ2～3倍の範囲にわたり，神経細胞

の隊碍が著明である．少数ながら分葉核白血球の浸潤

も認められる．

24時・間後所見．

神経細胞の障碍の変化は， 1時間後所見と大体問機

であるが，この時期になると，血管5i'll：認め られ，

叉，分業核白血球の浸潤も檎々増加し，神経細胞の障

碍をうけた範囲が狭くなってきている．

48時間後所見．

神経細胞の消失Jえ障碍をうけた範囲が， 24時間後所

見より狭ってをて居れこの時期に於ては， 分譲E核白

血球，ミクログリアの出現もi曽加し，且血管芥が高度

に病巣にのびてきているのが認められる．

3日後所見．

アスパラギン酸ソーダ液注入直後四肢に庫銀を起せ

る例．

神経細胞の壊死叉は壊死様の状態の範囲が極めて広

範囲にわたり， R血管も壊死に陥仇叉周辺部に対す

る障碍も極めて広範囲に及んで、いるが，一方に於て

は， ミクロ グリ？の出現も認められ3 修復現象が見ら

れる．

7日後所見．

神経細胞の降停をうけた範囲が3 極めて狭くなって

きている.i't入部位に接している神経細胞の多くは，

陰影像を示すもの多く，その胸囲には，比較的良く保

たれている神経細胞がある” 1週間経過せるも，アス

パラギン酸ソーダ液は，未だ吸収されず，病巣部に

於ては， ミクログリア，分葉伎白血球s 血管苦手の出

現も見られ， Neurophagieの途上にあるのが認められ

る．

10.電気的軍司裁所見

直後及1時間後所見

直後所見も1時間後所見も略々同様にして，刺戟部

位には，血液が認められるのみにして，神経細胞の変

化は認められず，出血巣に於ては，神経細胞の染色性

が弱化しているのが認められる．

11.蒸溜水皮質貼布所見

直後所見

貼布部位には，血液が認められるが，皮質神経細胞

には異常が認められない．

12. 3%ストリキニーネ液皮質貼布所見

直後所見

目占布部位にほ， 血液が認められ，皮質神経細胞の一

部に軽度の溜濁，腫脹が認められる他は，神経細胞に

は異常が認められない．

第4章総括並びに考按
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大脳皮質刺般により，種々なる運動現象の起る~Jf.は

多くの学者により研究とれている．

即ち， 1870年 FritchHitzig (5）によれ犬及其の

他の痛手L動物の大脳外表を露出し，之に電気的刺戟を

与えると，四肢叉は其の他の筋群に於て収縮の起る惑

が確ふられたι；，その最初の実験であら． かくし
て，その後刺戟実験は絶える事なく繰り返t；！し，数多

のx~むt） ·＇注文せられているが，近年にき：り林教授及英

の一門により，皮質に諸種の化学的物質の微量を注入

する事により，運釦朗象の変化を観察したる業積が発

表せられてより，この方面の生理学的研究は， 一段と

飛躍するに去った.1951年，田中・小野によれば，皮

質に電気的，化学的刺戦を与える羽（ニよ れ胃腸運動

に変化の起る事が確められ，又1952年，高矯；（6）によれ

ば，扇桃核」えその周辺部の電気的2 化学的刺戟により

｜出惚運動の変化の起る事カ碓められている．以上の如

く，大脳生理の研究には，数多の織かしき業積が発表

せられているが，その病理組織学的研究，殊に神経細

胞の変化を観察する業績に至つては，残念ながら参考

となすべき文献が見当らなし．何れもその病理組織学

的研究に於ては，連続切片を作製し，ニツ λJレ染色，

又は Marchi染色により，神経線維の走行を追求し．

又は刺戟部位を確認するに止ってし、。－余は以上の見

地により，田中・小野の生理学的宍験を参考とし，そ

の他付：さえt-2の所謂脳髄窪鐙物質を用い．前述せし実験

によ り，次の結巣を得た．

1) 注射針J希入，生理的食主主水没び蒸潟水の大悩皮

質i:L'入 t二bへてlt，国腸運動に何与i,'i'.11化もlkぼさない

穆は，田中，小野の生理学的実験により明かな事である

ル，皮質神経細胞に及ぼす影響も殆ど見られないが，

比較的軽度である．

2) 電気的刺戟に於ては，胃腸運動に変化合認むる

も，皮質神経主制包には殆ど影響が見られない．

3) 所謂鋒体外路性物質Tこる， 0.5モ1レ，グルタミン

酸ソーダの皮質注入に於てH，胃腸j運動に見るべき変

化を認め，旦皮質神経細胞にも諸径の急性変性障碍を

与えている．

4) 林教授の所謂悩髄座慰物質t－：.る，ピク ロトキシ

ン，カJレヂアゾ－Jv，ュコチン及びスト Pキューネ，
叉所謂鐙休路性物質たるアスパラギン酸ソーダの，皮

質内往入に於ては，皮質神経細胞のうける影響は， 甚

ノ〈且強度である．

5) 蒸砲水及びλ トリキニーネ液皮質財布の例にIi~

ては，皮質神経細胞は殆ど影響をうけない．之を表示

すれば次の如くになる．

豊邑 I低 名 1i~1間協議~
注射針挿入のみ！ （ーlI (-.J 
生恕「19 食~ 水｜（ー）｜（一．

京 if.'I *I＜ー）｜（ー）

錐体外路性物質

グJレダミ ン酸
（十） （ー）ソー夕、．

ピクロトキシン （ー）

カJレヂ、アゾーJレ （一）

::i チ ン （一）

ストリキューネ （十）

:!i I :!: I :=: 
（十） （十） ー（十）

（朴） （＋） （朴）

（骨） （朴） m> 
（件） （朴） (ii十）

（＋十） （＃） （朴）

ア勺ア｜（ー） I仲）｜刷｜（朴）｜（惜）

蒸リι； I ：~：I Ei I Ei I Ei I:=: 
第5章結 論

以との病理組織学的研究により，次の如く結論す

”J. 

]. 所詞錐体外路ドi物質たる， 0.5モJレ，グルタミン

酸ソーダ液 0.05cc皮質内注入に於ては， 皮質神経細

胞は，中等度の急性変性障碍をうける．

2. 所謂脳髄窓盛物質たる，ピクロトキシン ・カJレ

ヂアゾーJレ・ニコチン・スト リキューネ液及び所謂錐

体E者I生物質たる，アスパラギン酸ソーダ液皮質内注ん

に於ては，薬波に直接後する抑経細胞のうくる影響

（μ 甚大且強度である．

3. 注射針挿入，生理的食温水注入及び蒸海水注入

の如入留腸運動に変化を及ぼさざる病理組織学的所i
見に於てい，神経細胞のうくる障碍は，殆どないか叉

は比較的車重度である．

4. 蒸溜水皮質貼布及び，？..l、pキューネ液皮質貼

布に於ては，皮質神経細胞は隣照をうけない．

側室在するに当り， t>:1,ir究：之対し絶大なる御媛助，御
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J 正常家兎皮質神経細胸像
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の混濁，腫脹を示す．
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