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ラット顎下腺の加齢に伴なう形態学的変化
　　　　　　　一とくに腺房細胞について一
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　抄録：ラット顎下腺の腺房について，加齢に伴なう形態学的な変化を光顕的および電顕的に検索した。

　SD系ラット雄の若年期から成熟期として2，4，6および12ヵ月齢，老齢期として22ヵ月齢を各群4匹つつ

用いた。光顕的には若年期から成熟期の顎下腺の腺房細胞はよく発達していた。電顕的に腺房細胞には粗面小

胞体やゴルジ装置が発達し，分泌穎粒にはamorphous　materialが均等に分布していた。

　22ヵ月齢の腺房細胞には以下のような退行性変化がみられた。すなわち，光顕的に腺房細胞の胞体は大小不

同となり，空胞がしばしばみられた。時に濃染性や奇体な核がみられた。また胞体のPASやトルイジンブルー

に対する染色性は低下していた。電顕的には粗面小胞体は著明に減少し，疎なamorphous　matedalからなる

分泌穎粒が胞体内に満ちていた。分泌穎粒は癒合して大きなものを形成し，これらが光顕的に空胞状を呈する

ものと思われた。また，リポフスチンはその大きさ，数ともに増加していた。

Key　words：Aging，　Rat　submanibular　gland，　Acinic　cell，　Ultrastructure

緒 言

　ヒトの唾液腺の構造や機能は他の器官と同様

成熟以後，加齢に伴なって変化することが知ら

れている1　3）。老齢のヒト唾液腺では腺実質の萎

縮や導管の拡張などがみられ，かわって結合組

織や脂肪が増えるという4－7）。蓄歯類でも加齢に

伴なう唾液腺の変化がいくつか報告されている

が，生化学的には老齢雄ラット顎下腺のDNA

量は変化しないものの，RNA量，蛋白量，シア

ル酸や中性糖が減少するといわれる8－1°｝。一方，

組織化学的には酸性ムコ多糖，RNA，アルカリ

フォスファターゼやエステラーゼなどの酵素が

減少すると報告されている1D。しかし，加齢に伴

なう唾液腺の形態学的な変化にっいては，光顕

レベルで核の変化やオンコサイトについて報告

があるものの12’13），電顕レベルでの詳細な検索

は少ない1°）。

　我々は加齢に伴なうラット顎下腺の形態学的

変化を検索し，これまでとくに穎粒管，クリス

タロイドと唾液沈着物などについて，光顕的な

形態計測および電顕的な検索によって報告して

きた14’15）。今回は顎下腺の腺房細胞について光

顕的および電顕的に検索した結果を報告する。

材料と方法

　材料と方法は先の報告とほぼ同様である14）。

雄SD系ラットを金網ケージで飼育し，水と餌

（CE－2日本クレア）は自由に与えた。　SD系

ラットは2，4，6，12および22ヵ月齢を4匹

つつ，光顕的形態計測と超微構造の検索に用い

た。

　ラットは屠殺日前夜より絶食させ，翌朝体重

を測定後，エーテルにて屠殺した。顎下腺を摘

出して重量を測定した後，内臓諸臓器とともに

10％中性緩衝ホルマリンで固定し．パラフィン

に包埋した。腺体の中央部付近で矢状断方向に，

4μmの薄切片を作製し，H・E，　PAS，　PTAH
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図1a－c顎下腺の厚切切片　トルイジンブルー染色×500　A：腺房　G’頼粒管

　a　2ヵ月齢　腺房細胞はよく発達し，トルイシンブルーに濃染するエルカストプラス

　　ムが明瞭である（矢印）。頼粒管は充分には発達していない。

　b　6ヵ月齢　腺房細胞はほぼ2ヵ月齢と同様の所見を呈する。頼粒管がよく発達し，

　　穎粒を豊富に含んでいる。

　c　22ヵ月齢　腺房細胞は大小不同で染色性が低い。エルカストプラズムは不明瞭で，

　　空胞（矢印）がよくみられる。頼粒管は退縮している。

染色を施し，光顕的に観察した。

　組織の計測方法は10×10倍の顕微鏡下で

5mmの等間隔の点計測法を行なった。腺組織

を腺房，頼粒管，導管のほか，神経および血管

を含む結合組織の4つの成分に分け，腺全体に

占めるそれぞれの組織成分の容積（文±SD）％

を算出した。これらの値について各月齢ごとに

Student’s　t検定を行なった14）。

　標本の一部は2％グルタールアルデヒド，

1％オスミウム酸で固定し，エポン812に包埋し

て超薄切した後，ウラニルと鉛の二重染色を行

ない，電顕的に観察した。

結 果

　形態計測の結果：腺房細胞の腺全体に占める

割合（％）は2ヵ月齢（647±59），4ヵ月齢

（650±58），6ヵ月齢（575±91），12ヵ月

齢（578±17）および22ヵ月齢（582±41）

であった14）。2ないし4ヵ月齢では腺房は比較

的多く，6ヵ月齢以降減少する傾向がみられた

ものの，各群の間には有意の差はみられなかっ

た。

　光顕所見：図1は顎下腺のエポンブロックの

厚切標本をトルイジンブルーで染色したもの

で，aは2ヵ月齢，　bは6ヵ月齢，　cは22ヵ月

齢の所見である。2，4，6および12ヵ月齢で

は，それぞれ頼粒管の発達の程度に差があるも

のの，腺房細胞には組織像における大きな差は

なかった。2ヵ月齢で腺房細胞はすでによく発

達しており，エルガストプラズムも明瞭であっ

た（図1a矢印）。また胞体や核の大きさは比較

的均一であった。

　22ヵ月齢では頼粒管の直径や量が減少すると

ともに，腺房細胞は胞体が膨化したようなもの，
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図2　6ヵ月齢の腺房細胞の電顕所見
　　粗面小胞体が核周囲，基底部によく発達し，ゴルジ装置に富んでいる。分泌穎粒は
　　均等に分布する微細頼粒状ないし線維状物からなる。G：頼粒管細胞，　L：管腔，

　　IC：細胞間細管　×4，000

萎縮状のものなど大きさが大小不同であった。

エルガストプラズムはほとんど目立たず，トル

イジンブルーに対する染色性は減少していた。

PAS染色に対しても同様に染色性の低下がみ

られた。また，胞体にはしばしば空胞構造がみ

られた（図1c矢印）。空胞構造は若年期や成熟

期にも時にみられるが，老齢期ではその頻度が

増していた。核も大小不同となり，時に濃染性

のものや奇体なものがみられた。

　電顕所見：成熟期として6ヵ月齢の，また老

齢期として22ヵ月齢の電顕所見を記載する。す

なわち，6ヵ月齢の腺房細胞には核周囲および

基底部に粗面小胞体が豊富にみられ，またゴル

ジ装置がよく発達していた（図2）。分泌頼粒は

比較的大きさが均一で，いわゆる　seromuci－

nousの形状を呈するが，分泌頼粒内には微細な

頼粒状ないし線維状のものが均等に分布してい

た。

　22ヵ月齢の腺房細胞では個体差は多少あるも

のの，粗面小胞体の著明な減少がみられた（図

3）。胞体内には疎な穎粒状物からなる分泌頼粒

が満ち，これらはしばしば癒合して大きな分泌

頼粒を形成しており，これが光顕では空胞状を

呈するものと思われた（図4a）。電子密度の高
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図3，4　22ヵ月齢の腺房細胞の電顕所見

　3　胞体内は粗面小胞体が少なく，疎な頼粒状を呈する分泌頼粒で満ちており，小さな

　　リポフスチン頼粒（矢印）がみられる。核は高電子密度である。L：管腔　×4，000

　4a分泌穎粒は癒合して大きなものを形成している。　×4，000

　4b　巨大なリポフスチン頼粒　　×4．000

いミトコンドリアや濃染性の核などもみられ

た。リポフスチン頼粒は成熟期でもみられるが，

22ヵ月齢ではその頻度と大きさが増し，時には

脂肪滴を含む巨大なリポフスチン穎粒がみられ

た（図4b）。この他，今回観察した範囲では腺

組織には脂肪細胞やリンパ球，形質細胞の浸潤

などはまれに軽度にみられるのみであった。ま

た，結合組織の量の増加も著明ではなかった。

考 察

　唾液腺の形態学的な研究あるいは発生学的な

研究は，光顕的には勿論，組織化学，電顕など

の検索方法によるものも多く報告されてい

る16『18｝。しかし，成熟以後，唾液腺が加齢に伴

なって形態学的にどう変化するかについての報

告は少ない。ことに加齢に伴なう唾液腺の形態

学的な研究は，これまで人体例のものが中心

で1『7），実験動物を用いての研究，とくに超微構

造に関する研究は少ないようである。今回私共

はラット顎下腺の腺房細胞について，その加齢

に伴なう変化を電顕的に検索し，先の形態計測

の結果14）に加えて報告した。

　腺房細胞の腺全体に占める割合は2，4ヵ月

齢でやや高く，6ヵ月齢以降少し低下していた。
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この現象は頼粒管の発達によって相対的に腺房

細胞の割合が減少したためと思われる。ヒトで

は加齢に伴ない腺房は減少し，かわりに導管，

脂肪および結合組織が増加するといわれる5）

が，今回のラットの観察の範囲では，6ヵ月齢

から22ヵ月齢まで腺房の割合は変化しなかっ

た。これに関してはさらに月齢を増して観察す

る必要があろう。

　組織学的な所見では腺房細胞には胞体の大き

さの不同や萎縮，空胞変性およびPASやトル

イジンブルーに対する染色性の低下，核の大小

不同，濃染性など全体として退行的な変化がみ

られた。これらは電顕的にも粗面小胞体の減少，

リポフスチンの大きさならびに数の増加，分泌

頼粒の基質の粗造化および癒合などとしてあら

われていた。

　これらの形態学的な所見とくに粗面小胞体の

減少と分泌頼粒の基質の粗造化は，生化学的に

RNA量，蛋白量，シアル酸や中性糖などが減少

するという報告8－1°）を形態学的に裏づけるもの

と考えられた。また，酸性ムコ多糖，RNA，ア

ルカリフォスファターゼやエステラーゼなどの

酵素の減少がみられるという組織化学的な報

告1uとも平行すると思われた。

　超微構造での粗面小胞体の量の減少，リポフ

スチン頼粒の増加はラットの耳下腺でも報告さ

れている9）。Bogartlo）もラット顎下腺の加齢的

な変化を電顕的に検索し，腺房細胞には粗面小

胞体の減少，リポフスチンの増加の他に核の変

化として老齢ラットには二核のものが多く，ま

た核小体と連絡した核質の凝集が多くみられる

と報告した。核についてはChurch12）が光顕的な

検索によって，老齢ラット唾液腺では軽度の核

の大きさの増加と核質の濃染傾向を指摘してい

る。

　今回の私共の研究では，老齢ラット顎下腺の

腺房細胞に二核が多いかは不明瞭であった。ま

た，核の大きさの測定はしていないが，22ヵ月

齢では核が大小不同となり，時に奇体な核もみ

られた。核質は時に濃染傾向を示すものが認め

られた。ヒトあるいは実験動物の老個体では肝

や心筋などにおいて，核の大きさや形態の不規
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則性ないし大小不同性，ploidyの増加，核質の

塩基好性の上昇は，老化の形態学的指標の1っ

としてある程度認められているところであ

る19）。今回の研究結果もこれらを支持するもの

と思われた。

結 論

　　ラット顎下腺の加齢に伴なう形態学的な変化

を光顕的および電顕的に検索し，とくに腺房細

胞について，以下の結論を得た。

1．光顕的には若年期から成熟期の顎下腺の腺

房細胞はよく発達していた。

2．電顕的に腺房細胞には粗面小胞体やゴルジ

装置が発達し，分泌頼粒にはamorphous　mate－

ria1が均等に分布していた。

3．老齢期ラット顎下腺の腺房細胞には以下の

ような退行性変化がみられた。すなわち，光顕

的に腺房細胞の胞体は大小不同となり，空胞が

しばしばみられた。また胞体のPASやトルイ

ジンブルーに対する染色性が，若年期ないし成

熟期のものより低下していた。時に濃染性の核

や奇体な核がみられた。

4．電顕的には粗面小胞体は著明に減少し，疎

なamorphous　materialからなる分泌頼粒が胞

体内に満ちていた。分泌頼粒はしばしば癒合し

て大きなものを形成していた。またリポフスチ

ンは大きさ，数ともに増加していた。

　　本論文の要旨は第39回日本口腔科学会（仙台）

で発表した。

　Abstract：Ageエelated　changes　of　rat　submandibular　gland　were　studied　by　light　and　e［ectron

microscope　with　special　refbrence　to　the　acinic　cells．　Male　SD　rats　were　studied．2，4，6，0r　12－month－

old　rats　were　used　for　the　young　and　adult　group　and　22－month－old　rats　were　used　for　the　aged　group．

The　acinic　cells　of　the　rat　submndibular　gland　of　the　young　and　adult　group　were　well　developed，　were

rich　in　rough　endoplasmic　reticulum　and　Golgi　complex，　and　had　secretory　granu［es　composed　of　well

defined　amorphous　materiaL

　　Light　microscopy　of　the　acinic　cells　of　the　aged　group　showed　some　regressive　changes，　such　as

pyknotic　and　bizarre　nuclei，　irregularity　in　size，　atroI血y，　vacuolar　degeneration　and　a　decrease　in　the

stainability　of　PAS　and　toluidine　blue　stain，　when　compared　to　those　of　young　and　adult　group．

Ultrastrucuturally　they　were　characterized　by　a　decrease　in　the　amount　of　rough　endoplasmic　reticulum，

an　increase　in　size　and　in　the　amount　of　lipofuscin　granules，　and　many　secetory　granules　being　composed

of　loose　amolphous　material．　S㏄retory　granules　of　the　aged　cells　sometimes　fused　to　make　a　big

secretory　granule　which　might　result　in　a　vacuole　under　light　microscopy．
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