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1. 緒 -量苦

闘

Kaschin・Beck病は，� 19世紀の中頃にソ連のシ

ベリヤ地方で発見された地方病で，� Kaschin と

Beck によって初めて記載された� (1906年〉。 その

後，本病が満州地方にも広く蔓延しτいることが，

高森等によって，� 1935年頃より報告され始めた。

殊に高森，鈴木は，本病が内分泌腺と密接な軟骨変

性を特徴とする骨病である乙とを明らかにした。

緒方，滝沢等は実験的無唾液腺症と本病が病理形

態学的に一致した所見を得，唾液腺内分泌装置に原

発性の変化があることを明らかにした。

カシンベック病の原因物質についての研究は
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1945年，野口，緒方，滝沢，半谷， は本病が飲料� 

水の過マンガン酸加里消費量による有機物含量を平� 

均すると擢患率と有機物含量とは正比例することを

確かめ本病原因物質は，飲料水K含まれる有機物で� 

あると推定した。

日本におけるカシンベック病に関しては，� 1956 

年頃より滝沢等の広範囲に亘る本病の蔓延状況につ

レての研究があり， 北海道， 九州その他， 日本諸

地域の植物異常分解成分に汚染された飲料水が耳下

腺線条部組織および腔骨々端軟骨組織に変性を起こ

し，近年になっては，東京都内における植物腐蝕成

分を多く含む丸子多摩川下流飲料水が同様な変化を

起こすことを明らかにした。著者は，東京都立大学
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理学部半谷教授分担による丸子多摩川下流飲料原水

を用いて惹起された耳下腺線条部組織および腔骨々

端軟骨組織の変性について，組織化学的検索を行な

った。� 

II. 実験材料

上記半谷教授分担による丸子多摩川下流飲料原水

をメタノーJレ抽出後， ブタノール酸性不溶成分，お

よび同飲料水のグラスウー Jレフィノレター漏液を活性

炭に吸着せしめメタノーノレ，アセトン，ベンゼン混

合液で� 12時間抽出後，� 10% NaOH可溶成分を� 70 

g 前後の発育期，雑系雄ラッテ� 30匹κ0.5cc宛，� 

10日間連続皮下注射し，また対照群としては， 生

多摩川飲料原水抽出法(1) 

多摩川飲料原水

l
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理的食塩水を用い，注射終了� 5時間後に，エーテル

をもって屠殺し耳下腺線条部組織および腔骨々端軟

骨組織を検索した。

III. 固定法および染色法� 

(1) 耳下腺検査方法� 

(A) 一般染色については，組織を冷ホルマリ

ン，或いは，カルノア固定後，型のごとく，パラフ

ィン切片について，次の染色を行なった。� 

① Hematoxylin eosin染色� 

Mayer氏� Hematoxylinを用いて染色を行なつ� 

7こ。� 

② Feulgen反応

冷ホルマリン固定後の薄切片を� 1N，HClで� 

600C，10分，加水分解し，� Schiff氏液に� 1時間入

れ，� 1 N HCl 10 ccと重亜硫酸ソーダ� 10cc r蒸留c.

水を加えて，� 20ccとした液・で分別， 水洗後， ライ

トグリーンにて対照染色を行なった。� 

③ Methylgreen-pyronin染色

カノレノア国定後の薄切片を脱ノfラ後，� Methyl-

green-pyronin混合液� (Methylgreen0.2 g，pyro-

nin 0.2 g，95%アルコーJレ2ccおよび� pH4.2酷酸

緩衝液� 100cc，混合液〉にて，� 10-20分間染色し，

ブタノールで、すばやく分別し，透徹，封入した。� 

④� Alcianblue-Hematoxylin重染色� 

3%酷酸溶で� 0.1%Alcianblue溶液� e/10M，ク

エン酸，� 1/5M 第� 2燐酸ソーダを用いて，� pH 7.0と

したもの)にて� 15分間染色，水洗後，� Mayer氏� 

Hematoxylin液で� 30秒間染色し，透徹，封入した。� 

(B) 酵素反応

グラスウ 組織片を� -70
0C凍結後，� 4-6μ のクリオスタッ

ール上� |活性炭| 
  

101N NaOH 
ト切片とした。
 

↓抽出酸 101N ①� Succinic dehydrogenase (SDH) 
NaOHヵ

↓ラム抽出 Nachlas法により� NitroBlue Tetrazoliumを

|溶液  1 I沈澱| 亡コ� 用い染色を行なった。
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Benzene 混合溶液 を基質とし， 乙の基質液と�  0.2% Nitro Blue 
で� 12時間抽出

Tetrazolium (SIGMA)を同量混じて，反応液を作

り370C，20分，浸漬後，� 10%食塩ホノレマリン液で� 
+ 

塩基性物質�  酸性物質�  10分固定，水洗，アパチーゴムシロップ� (pH7.0) 

ワ白

ハ仙一
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|中性物質| 
10% HCl 10% NaOH 

で封入した。漫漬時間の� 1時間，� 45分，� 30分，� 20可溶分 可溶成分 �  

No.4. No.3. 分を比較すると，� 20分が微細な変化を観察するの

(土) (+) に，最適であった。� 

(担当，都立大，半谷教授〉 ②� Cytochrome oxydase. 
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Burstone 法により，� n・phenyl-p-phenylene 

diamineを用いて証明した。� 

Coupler (1-hydroxy-2-naphthoic acid) 10mg 

n-phenyl-p-phenylene diamine 10 mg 

ethanol (特級品) 0.5 ml 

dist. water 35.0 ml 

0.2 M tris bu百er (pH 7.4) 150 ml 

以上の液を良く混じた後，糖過する，室温で� 1時

間漫漬後� 1%Cobalt acetate (10% neutral for-

malinを用いる〉で� 1時間固定，水洗し，アパチー

ゴムシロップ� (pH7.0)で封入した。� 

③ Acridine-orange染色� 

95%エタノール固定後， 下降アルコールを経て，

最後の� 50%エタノールより水洗に移り� 1%酷酸で� 

30秒浸潰する。直ちに蒸留水にて，� 3ωO秒水洗，� 

o.β.011タ%Acrid副inee旧 児� 

lに乙て，� 15分染色を行なう。その後，� pH 6.0燐酸緩

衝液にて� 5分ずつ� 3回洗織し，� 0.1 M 塩化カルシウ

ム溶液にて� 10分ずつ脱色，分別して，� pH 6.0燐酸

緩衝液を滴下して， 鏡検する。鐙光装置は� AHL 

250，光源フィ� Jレターとして� Y3を使用した。� 

(2) 腔骨組織検査法

腔骨々端軟骨脱灰法� 

3:1アルコール酢酸� (40C)...・・..3時間H

10%食塩水ホルマリン� (40C) …24時間

水洗・�  ・・・・.....・� ・..2時間H H H H H

10% ド{タイト�  2Na...……48時間� 

↓ 
100%冷アルコール� -70oC凍結� 

(40C)...・・..…………12時間H

↓ ↓ 
ベンソ~)レアル クリオスタット

コー� Jレ・� ・・..………� 4時間� 切片H H

↓ 

ベンゾ{ル…......20分� 染色 


ベンゾ{ナパラフィン� 11時間以内� 

~ k-1_ ( (520C以下〉
軟パラ包埋� l 


↓ 

染色 


膝関節は� 3:1アルコーJレ，酷酸混合液で，� 3時間

処理し，� 10%食塩水ホルマリンK4
0
C 24時間入れ

た後，水洗し，同仁薬化学研究所製作の� 10%ドー

タイト� 2NA(エチレンジアミン四酷酸 2ナトニウ

ム〉で� 40C，48時間脱灰，次いで� 100%冷アルコー

ルに� 12時間，ベンゾール，アルコー� Jレ4時間，ベ

ンゾ-)レ� 20分，� 520Cの恒温槽中にてaベンゾーJレ� 

パラフィン� 15分，軟パラ計� 45分入れた。後，包埋

後薄切片とし染色を行なった。また一部は，� 10% 

ドータイト� 2NA，脱灰後，� -70oCで凍結� 6μ のク

リオスタット切片とした。� 

①� Hematoxylin eosin染色� 

Mayer氏� Hematoxylin溶液を使用した。� 

② Alcianblue-PAS染色

次の表� l乙示す様な� JI頃序で� PAS 反応後，� 1% 

Aloianblue (3%酷酸〉染色を行なった。� 

① 脱パラ(キシローノレ〉→100%アJレコー jレ� 

…→70%アjレコ-)レ� 

② リリー酸化剤� 6分� →70%アルコーJレ� 

1分，� 

③� Reducer 2分� →70%アルコ-)レ� 

1分，

④� Schi百氏液� 10分� →水洗� 10分，� 

⑤ 1% Alcianblue 7分→水洗�  5分，� 

(3%酷酸〉� 

⑥ 燐モリブデン酸� 3分 → 水 洗 �  

⑦ 脱水 →封入� 

③ Toluidine blue染色� 

0.5% toluidine blue をクエン酸緩衝液にて，� 

pH 7.0，4.1，2.5の3種類をつくり， 各液について

染色を行なった。� 

④� Alkaline phosphatase染色� 

Gomori氏のカルシウム，コバルト法により基質

として，� 3% s-glycerophosphateを用いて証明し

た。脱パラは， リグロインを使用した。� 

3% Sodium s-glycerophosphate.…・・20cc 

2% Sodium diethyl barbitrate....... ..20 cc 

Dist. water …・・・……・・・……...……...10cc 

2% CaC1
2 ………....・ H ・...・ H ・.....・ H ・-・・40cc 

5% MgS0
4・・・......・ ・....・� ・....・� ・...2ccH H H H H

以上の基質液で� 370C，4時間浸潰し，水洗� 1分，� 

2% cobalt nitrate 3分，水洗2分，� 1 % ammonium 

sulfate 1分，水洗，脱水，封入，対照、染色として，

サフラニンを使用した。� 

⑤� Acid phosphatase染色� 

Gomori氏� Azo-dye法によって証明した。� 

Sodium-α-naphythyl phosphate 0.02 g 

0.1 M acetic acid bu妊er(pH 5.0) 20 cc 

Diazonium salt (Fast blue) 0.02 g 

以上溶液を混じ，口過，� 22
0

C (室温〉で浸潰，水

洗後，アパチー液� (pH7.0)にて封入した。
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IV. 実験結果�  

(1) 耳下腺線条部組織所見

①	 Hematoxy1in eosin染色所見

対照群では，耳下腺線条部組織は円柱状の上皮細� 

胞で，原形質内の線条構造は良く保Tこれ，基底部に

規則的な配列を示し，核は円形または楠円形で正然

と配列している。

実験群では，上皮細胞は扇平化し，原形質内の線

条構造は不明瞭となり，大，小，不規則な空胞を有

す。核は濃縮，変性萎縮し，不正円形でその配列も

不規則になっている。なお，腺細胞も所々空胞を有

しているものもある。� 

②	 Succinic dehydrogenase反応所見

酵素活性は，主に線条部の胞体内に青黒色に見ら

れ，大きい導管よりむしろ小さい導管に強い活性を

示す。

対照群では，胞体内特~r.，内腔に接した部分と基

底部氏線条構造と一致して，規則的な酵素活性を示

し，大きさの一様な頼粒が充満している。

実験群では，大，小，不規則な頼粒が胞体内l乙不

規則に充満し，それが乏しい部分もまた，空胞状に

酵素活性が欠除している部分も認められる。また或

る部の導管で、は胞体が膨れあがっているのも認めら

れる。� 

③ 	 Cytochrome oxydase反応� 

Succinic dehydrogenase と同様に胞体内に茶褐

色の酵素活性を示し，対照群，実験群，の所見は，� 

Succinic dehydrogenase程，明らかではないが，

対照群では，内腔に面した部と，基底部に，規則的

な酵素活性を示し，実験群では，大，小不規則なる

頼粒が胞体内i乙充満していて，大体似た様な所見で

ある。� 

④� Acridine-orange染色

対照群では，線条部の内腔に面した核上部が，オ

レンジ色の壁光を有し，基底部の胞体は，黄緑色鐙

光を呈す。核は豊かな黄色鐙光を示している。� 

実験群では，核上部のオレンジ色の鐙光は全く失

なわれ，核は黄色々調に乏しく，むしろ黄緑色に見

える。なお，腺細胞については，対照群に比してオ

レンジ色蛍光が減少している。

⑤� Alcianblue-Hematoxylin重染色所見

対照群における核は� Alcianblue で陽性に，青� 

緑色に染まる。

実験群では，変性萎縮核は� Hematoxylinで陽性

lこ，淡紫褐色l乙染まるが，� H. E染色では未だ変性

が起こっていない様に見える核も淡紫褐色に染まつ� 

ている。対照群の耳下腺薄切片を脱ノTラ，ア� Jレコー� 

ノレ脱水後，� 1 N HCl，60
o
C，60分で処理後，� Alcian-

blue-Hematoxylin染色を行うと，� Hematoxylin 

で淡紫褐色に染る核が増加し，実験群における所見

と似て来る。� 

⑤ 	 Feulgen反応，� methylgreen-pyronin染色，

の所見� 

Feulgen反応では，対照群， 実験群の聞に核の

染色性の差異は認められない。� 

Methylgreen-pyronin染色では， 対照群では，

核の緑色々調は豊かであるが，実験群では，核の緑

色々調に乏しい。

以上の耳下腺線条部組織の所見は，� H. E染色で

は，未r::.'，変性像が明らかでない程度においても，

既に認められる所見である。� 

(2) 腔骨々端軟骨組織所見� 

① Hematoxylin-eosin染色所見

対照群では，骨端軟骨層の発達は良く，増殖層，

肥大層は規則的な配列を示し，軟骨細胞は，胞体豊

かで，核の変性萎縮なく， 骨梁はまっすくやに伸び

て，軟骨突起形成，骨形成も良好である。

実験群では，骨端軟骨層の軟骨細胞に変性萎縮を

呈するものが多数あり，そのために増殖層の配列の

乱れや，肥大層の軟骨細胞は， 大， 小不規則とな

り，大，小，不同な空胞を有する， 乙の為，増殖

層，肥大層の巾が狭小となっている。骨梁は乏しく

なり，石灰化した軟骨突起の数も少なく，所謂，� 

“Knorpel Insel" があり，骨梁の形成不全や，強

い吸収像を呈し，不規則氏屈曲して発育するため，

横走するもの，� H型をなすものもある。

②	 Alcianblue-PAS染色所見

対照群の骨端軟骨層では，軟骨細胞および，基質

が	 Alcianblue で陽性に青色を呈するが， その傾

向は，増殖層iζ強く，肥大層にやや弱い。軟骨細胞

の原形質は均等に染色され，細胞被膜も規則的に染

まっている。基質は，一部� Alcianblue と� PAS

で共に染まり赤紫色を呈する所もある。まっすくや伸

びた骨梁は石灰化が良く骨組織は� PASで桃色に染

まっている。� 

実験群では，肥大層の軟骨細胞の胞体内には，

6大，小不同の空胞が対照群に比して多く見られ，そ

の青色々調は減少しており，基質においても同様で

ある。
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③ Toluidine-bl ue染色所見

対照、群における骨端軟骨層の軟骨細胞，基質およ

び，未だ石灰化を起こしていない骨梁では� pH7.0， 

4.1，2.5の何れにおいても，� Alcianblue陽性の部

分に一致して，明らかな� Metachromasieを起乙し

ているが，実験群では，対照、群における秩序だった

軟骨の発育がみられぬことと相侯って，軟骨の染色

性に乱れがあり，骨梁の軟骨突起形成が不良で横骨

梁を呈するものや，� Knorpel Insel，の部分が明ら

かに� Metachromasieを示している。

④� Alkaline phosphatase染色所見

対照群では，骨端軟骨層の増殖，肥大層の軟骨細

胞に酵素活性を認め，基質は弱陽性である。肥大層

の軟骨細胞では，軟骨細胞被膜は一様に，規則的に

活性(黒褐色〉を示すが，実験群の肥大層では，反

応陰性の軟骨細胞が混じている。

⑤ Acid phosphatase染色所見� 

対照群では，骨端軟骨層の軟骨細胞の胞体内に活

性を示し(黒褐色)，そして，その活性の強さは，

増殖層から肥大層に移るにつれて弱くなっている。

その他，骨破壊細胞に活性を認める。

実験群では，対照群と酵素活性の強きを比較する� 

はは，増殖層は酵素活性は高いため，見分け難いの

で，肥大層の軟骨細胞の活性の強さを比較すると，� 

同部の軟骨細胞の酵素活性は対照群に比して減少し� 

且つ，不規則な染り方を呈している。� 

v.考按

耳下腺の研究は黒沢� (1922)が高令者消耗疾患で

耳下腺の腺細胞の脂肪変性について報告したのが始

まりである。� 

耳下腺と骨の関係については， 伴， 滝沢� (1935)

は白鼠の耳下腺導管結訟によって，体重の減少と軟

骨細胞の変性萎縮，骨芽細胞の減少が起ζることを

報告している。

カシンベック病と飲料水との関係については，

1943年，野口，緒方，滝沢等は満州の京円線治線� 

の本病陰性地� 38カ所，本病陽性地� 42カ所につい

て，その井戸水の物理的，化学的変化を本病擢患の

程度によって� 4段階に分けて比較すると，物理学的

ならびに無機物含量については，ほとんど差異は認� 

められないのは対して，過マンガン酸加里消費量で� 

示される水の有機物の含量が本病擢患と正の直線に

近い平行関係を示したことから，本病の病因物質は

飲料水中の有機物であると発表した。

日本におけるカシンベック病の研究は初め阿蘇火

山病すなわち阿蘇地方の青年の成長期化骨異常を呈

する疾患の検索に端を発している。この所見は満州

におけるカシンベック病ならびに無唾液腺症の骨所

見に類似しているので，本病は唾液腺内分泌と密接

な関係にあるものとされている。

カシンベック病流行地飲料水を用いての動物実験

は1951年滝沢，井出等が満州のカシンベック病蔓延

地� 3カ所の地下水を� 50倍に濃縮し成長期の白鼠に

皮下注射� (1-14回注射〉しその唾液腺線条部上皮� 

細胞の変性，萎縮，崩壊，骨端軟骨細胞の変性，骨

梁の吸収像その他の変化がカシンベック病の初期像

に質的に一致していると述べている。

その後，滝沢等は日本各地におけるカシンベック

病流行地の飲料水濃縮液を用いて動物実験を行ない

同様な所見のあることを発表している。� 

Succinic dehydrogenase は� Succinicacidの水

素を適当な受容体に� transferし� fumaricacid に

酸化させることを触媒するきわめて広く分布して見

出される酵素で� Nitro Blue Tetrazolium による

標本の電顕的観察によって，� Sedar et Burde 

(1965)，Leene (1965)等は� Mitochondria中のか

なり詳しい局在性を見ている。

Cytochrome oxydase は� Succinic dehydro-

genaseと同様，� Noviko百� (1959)，Nachlas (1958) 

に依れば，� Mitochondria I乙存する。

耳下腺線条部組織は，� Mitochondria K富み，

殊に胞体内線条構造の部分は，諸家の電顕像で判る

様に� Basalinfolding K隣接して，� Mitochondria 

が規則的な配列を示している， このため� Succinic

dehydrogenaseおよび� Cytochromeoxydase反

応を用いて観察して見ると，原形質内基底部K，規

則的な酵素活性として，認められる。実験群では，

この酵素活性陽性頼粒� (Mitochondria) は不規則

な配列となり，大，小不同な頼粒として認められ

る。乙の所見は，線条部上皮細胞が毒素のために，� 

Mitochondriaの変性を起こし，膨大し，その配列

は乱れ，数個の� Mitochondria がー塊となって，

この様な不規則な頼粒状を呈し，� Mitochondriaが

完全に変性に陥り，酵素活性の減退が推定される。

Acridine-orange染色については，� 1956年� von

Bertalan任y 等が固定組織細胞を酸性領域で� A.O

処理後，さらに塩化カルシウムで分別するととによ

り，核は黄色蛍光を，細胞質は赤色蛍光を呈し，そ

れぞれ，� DNA，RNA，によるものであることを見

http:pH7.0，
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出した。

本実験においては，対照群では，内腔に面した核� 

上部原形質がオレンジ鐙光を呈し，核の黄色鐙光は

豊かなのに対し，実験群では，核上部原形質のオレ

ンジ色調が失なわれ，核の黄色蛍光が乏しくなる。

この所見は，上皮細胞の変性により核上部原形質の

RNAが減少し，核の� DNAと共に減少して，染色

性の変化として，表われるものと考えられる。

Alcianblue は� phthalocyanine群に属する塩基

性色素で� Steedman (1950) に依って導入され，

M etachromasieと同様な証明の染色法であるとき

れている。大野� (1951)によれば，� Toluidine blue 

をクエン酸緩衝液で� pH7.0，4.1，2.5の3段階で染

色すると，� DNAの内，高重合のものは，� pH 7.0 

で� Metachromasieを示すが� pH4.1以下では起こ

きない，低重合のものは，� pH 7.0，4.1，2.5の3段階

すべて Metachromasie を起乙すと~.う。

本実験においては， 対照群では，核は� Alcian-

blue (pH 7.0)で陽性に染まる。次に，対照群を� 

Pears等はより� 1N HCI，60oC，60分で処理後，

Alcianbl ue-Hema toxylin重染色を行なうと，核

は� Hematoxylinで陽性に染り，実験群と似た所見� 

となる。また，� Methylgreen-pyronin染色では対� 

照群で核は緑色々調が豊かであるが，実験群では，

核は緑色々調が乏しい。� Feulgen反応では，対照� 

群，実験群共に核の染色性は同じである。� 

以上の所見から対照群の核は� Alcianblue (pH 

7.0)で淡青色に染まり高重合の� DNAが主である

と考えられるが，実験群では，核の� DNA は解重

合し，� Hematoxylinで淡紫褐色に染まり低重合の

一致している。

Alcianblue-PAS，Toluidine blueの所見につい

ては，本実験において，対照群では，軟骨層の軟骨

細胞の原形質および基質(一部，中性多糖類も含ま

れ，その部分は赤紫色に見える〉にコンドロイチン

硫酸と考えられる� Alcianblue陽性物がむらなく� 

均等に染色され，肥大層から骨梁に移行する部分で

は，軟骨突起の形成が良く，骨梁はまっすくやに伸び� 

化骨も進んでおり，� PAS反応陽性となっている。

との� PAS反応陽性部は� toluidineblueの各� pH 

で陰性となる。実験群では，軟骨層において，軟骨

細胞々体内にコンドロイチン硫酸� (Alcianblue陽

性物質〉の減少が見られる。また，基質の� PAS陽

性物質(酸性粘液多糖類と結合した中性多糖類)の

減少もある。肥大層から骨梁K移行する部分で、は，

軟骨突起の形成不全があり，骨梁には所謂，軟骨島

が見られる，この変化は� toluidineblueの� Meta-

chromasieから推定される。

酸性粘液多糖類と化骨機転とについては，� Sobel， 

Burger (1954)は酸性粘液多糖類は化骨機構の不� 

活化を生ぜしめる。すなわち実験的に� toluidine

blue溶液中に� Ca イ寸ンが約� 15mgjL濃度では

Metachromasieは増加するが， それ以上の濃度だ

と減少するそしてある一定濃度で化骨と� Meta-

chromasieは平行するが� Caイオンが増加すると，

Metachromasie は破壊され，化骨は促進するとい

う。また，林� (1959)は，実験的に唾液腺内分泌異� 

常を起させた白鼠で，無唾液腺症では骨端部で� Ca45

の減少を認めている。

本研究における実験群では，軟骨細胞の変性，萎� 

DNAが主となる。また，対照群を� 1N HCl，60
o
C， 縮が起こり，軟骨細胞のコンドロイチン硫酸を作る� 

60分で前処理により� DNA の解重合を起こすと，

Hematoxylinで陽性に染まる核が見られることと

共通する所見である。そしてこの状態は，� Acridine-

orangeでは，核の黄色蛍光の減退，また� Methyl-

green pyronin染色では核の緑色々調の減退とし

て，認められる，しかし，� ζの状態では� Feulgen

反応では，両群において染色上の差異を見ない� ζ と

から上記の各種染色による� DNA の変性は核の初

期変化として重要な所見と考えられる。

II. 腔骨々端軟骨組織

本実験においてみられる，耳下腺線条部の変性と

それにもとづいた，腔骨々端軟骨層の軟骨細胞の変

性萎縮，軟骨層の狭少，骨梁の軟骨突起の形成不

全，等がみられたが，この所見は，滝沢等の研究と

能力の減少，すなわち� Sobel，Burgerの実験から� 

考えて，� Ca沈着を早め，早期化骨を生ぜしめる，

ζのため，軟骨層は狭少となり，軟骨突起の形成不� 

全が起こり，骨梁においては，� Knorpel Insel を� 

形成する，この結果骨梁において，� Ca沈着が完全

に行なわれなくなり，不規則な� Ca沈着は横骨梁形

成の原因となるという考え方の根拠となる。

本実験においては，� Alkaline phosphatase染色

は，対照群では，軟骨層の基質と，増殖層，肥大層� 

の軟骨細胞に酵素活性を見，また，肥大層の軟骨細

胞被膜に一様の酵素活性を示した。

実験群では，肥大層の軟骨細胞は，その被膜に不

規則なる酵素活性を示すものや，酵素活性陰性のも

のもある。

http:pH7.0，
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Acidphasphatase染色は対照群では，軟骨層vr.，

酵素活性を示し，その活性は増殖層から肥大層に行� 

くにつれて，やや弱くなっている。� 

実験群では，肥大層の軟骨細胞は，対照群に比し� 

て，酵素活性が減少しているものや，不規則な酵素� 

活性を示すものもある。骨破壊細胞の酵素活性は，

対照群に比して，高まっている様に思える。

Alkaline phasphatase については，� Bevelander 

および� Johnson (1950) は，豚の胎児で，石灰化

に先立って，骨芽細胞，軟骨細胞に� Alkalinephos-

phataseが出現すると述べている。久保，高松� 

(1951)は，細胞に退行変性が生ずれば，� Alkaline 

phosphataseは減少，消失すると発表している。玉

真� (1963)は，白鼠め無唾液腺症で骨端軟骨層の� 

Alkaline phosphataseを観察して，軟骨細胞に，

その減少を認めた。� 

Acid phosphatase については，� Schajowicz et 

Cubrini (1958)，Burstone (1958，1959)は� Acid-

phosphataseは増殖層，肥大層の軟骨細胞と骨破

壊細胞に酵素活性を認め，骨組織の吸収作用に関係

があるのではないかとしている。

本実験においては，上記の考察によりその骨端軟

骨層における軟骨細胞の酵素活性の著明な減退が推

定され，第一次骨梁形成層の骨破壊細胞の酵素活性

の允進が推定された。� 

VI.総 守舌

本実験により多摩川飲料原水をメタノール抽出

後，ブタノール酸性不溶成分，および同飲料水のグ

ラスウーJレフィ� Jレター漏液を活性炭に吸着せしめ，

メタノーノレ，アセトン，ベンゼン混合液で� 12時間

抽出後，� 10% NaOH可溶成分を� 10日間，� 70g前

後の雑系雄ラッテに連続皮下注射により，耳下腺線

条部組織の明らかな変性が起乙り且っこの変性が骨

端軟骨層の変性を起こすという今日までの多くの業

績と一致して，本実験においても腔骨々端軟骨組織

の変性も証明された。しかも耳下腺線条部の変性を

その初期において，組織化学的検索によって明らか

にすることが出来た。� Succinicdehydrogenase反

応では，� Succinic dehydrogenase陽性頼粒� (Mito・� 

chondria)は耳下腺線条部上皮細胞では大，小，不同

となり，不規則な配列を示し，そこに酵素活性の減

少を認めた。� Cytochromeoxydase もその活性の

減少を見た。� Acridineorange染色では，上記の

上皮細胞の内腔に面した核上部の原形質のオレンジ

色陽性の� RNAが消失し，核には黄色鐙光陽性の

DNAが之しIt，。

Alcianblue-Hematoxylin重染色では，� Hemato-

xylinで陽性K染まる核が増加し，対照群を� 1N

HCl，60
o
C，60分，処理による� DNA解重合と同様

の所見で，� DNAの重合の低下が証明された。

以上の耳下腺線条部組織の所見は，� H.E染色で� 

は，未だ，明らかでない初期変性期においても，既

に証明せられる所見である。

一方，腔骨々端軟骨組織については，� Alcian-

blue-PAS，Toluidine blue (pH 7ム4.1，2.5)染色� 

で対照群に比して，肥大層の軟骨細胞に，大，小不� 

同の空胞を多く認め，その胞体と基質との� Alcian-

blue 陽性物質の不規則な減少を認めた。� Toluidine 

blue染色では，軟骨層から骨梁に移る部分で，軟

骨突起の形成不全が明瞭に認められる。� Gomori氏

カルシウムコバルト法による� Alkalinephosphatase 

では軟骨細胞被膜の酵素活性は不規則となり，全く

染まらないものもある。� 

Azo-dye法による� Acidphosphatase では， 肥

大層の軟骨細胞は対照群氏比して，その酵素活性の

減少を認め，これに対して，骨破壊細胞では，対照

群に比して，その酵素活性の増強を認めた。

以上の所見は唾液腺内分泌障害の研究上その初期

変化の組織化学的証明ならびに汚染飲料水によるカ

シンベック病毒素の判定上重要な根拠を提示するも

のと考えられる。

稿を終るに臨み，終始，御懇篤なる御指導を
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-42ー 長尾論文付図(1 ) 第 42巻

対照群，耳下腺線条部組織，  H.E染色，線条構造は良く保Tこれ，核は円型で，整然と

配列している。

実験群，耳下腺線条部組織，  H.E染色，線条構造は不明瞭となり，核は変性萎縮にお

ちいり配列が不規則になっている。



第 1号 長尾論交付図  (II) -43-

対照群，耳下腺線条部組織， コハク酸脱水素酵素反応，胞体内特に，内腔に接した部分

と基底部 l乙線条構造と一致して，規則的な酵素活性を示し，大きさの一様な頼粒が充満

している。

実験群，耳下腺線条部組織， コハク酸脱水素酵素反応，大，小不規則な頼粒が胞体内  lζ

不規則  l乙充満し，それが乏しい部分も又，空胞状に酵素活性が欠除している部分も認め

られる。
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対照群，耳下腺線条部組織，  Acridine-Orange染色，線条部の内腔に面した核上部が，

才レンジ色の蛍光を有し，基底部の胞体は黄緑色賛光を有す，核は豊かな黄色壁光を示

している。

実験群， 耳下腺線条部組織， Acridine-Orange染色，核上部のオレンジ色の蛍光は全

く失なわれ，核は黄色々調に乏ししむしろ黄緑色 l乙見える。
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対照群，耳下腺線条部組織， Alcianblue-Hematoxylin重染色，核は  Alcianblueで陽

性に青緑色に染まる。

実験群，耳下腺線条部組織， Alcianblue-Hematoxylin重染色，変性核は  Hematoxylin

で陽性に，淡紫褐色  l乙染まる。



46 長 尾論文付図�  (V) 第 42巻

対照群，腔骨骨端軟骨組織，� H.E染色，骨端軟骨層の発達は良く，増殖層，肥大層は

規則的な配列を示し，軟骨細胞は胞体豊かであり，原形質の網状構造紙密である。

実験群，腔骨骨端軟骨組織，� H・E染色，肥大層の軟骨細胞に不規則な空胞変性がある。
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対照群，腔骨骨端軟骨組織， Alcianblue-PAS 染色，肥大層の軟骨細胞の原形質は  

Alcianblueで密に網状lζ染っている。

実験群，腔骨骨端軟骨組織， Alcianblue-PAS染色，肥大層の軟骨細胞の原形質に，

大，小不同の空胞が対照群  l乙比して多く，その青色々調は減少している。  



-48- 長尾論文付図  (VII) 第 42巻

対照群，腔骨骨端軟骨組織， 

起の形成が良い。

Toluidineblue染色，骨梁は，まっすぐに伸び，軟骨突

実験群，腔骨骨端軟骨組織， 

がある。

Toluidineblue染色，横骨梁形成と，軟骨突起形成不全
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対照群，腔骨骨端軟骨組織，アルカリフォスファターゼ染色，肥大層の軟骨細胞被fli:，ns: 
一様，規則的の酵素活性を示す。

実験群，腔骨骨端軟骨組織，アルカリフォスファターゼ染色，肥大層の軟骨細胞被膜の

酵素活性が不規則である。



-50- 長尾論文付図(IX) 第 42巻

対照群，腔骨骨端軟骨組織，酸性フォスファターゼ染色，肥大層の軟骨細胞の酵素活性

一様，且つ著明。

実験群，腔骨骨端軟骨組織，酸性フォスファターゼ染色，肥大層の軟骨細胞の腫大と酵

素活性の減少。


