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慢性唾液腺炎の病理学的研究

一
特に顎下腺炎の組織計量的検討一

竹下信義　佐藤方信　鈴木鍾美
　岩手医科大学歯学部口腔病理学講座＊（主任：鈴木鍾美教授）

〔受付：1980年12月3日〕

　抄録：著者らは岩手医科大学中央臨床検査部臨床病理検査室で，過去15年間に扱った顎下腺の慢性唾液腺

炎37症例を病理組織学的に検索し，さらに浸潤細胞の動態とその分布，およびこれらと腺実質の変動との関

連について組織計量的に追究した。慢性顎下腺炎は病理組織学的に限局性と禰漫性に分類され，さらに後者

は細胞型と線維型に分けられた。検索した37症例において限局性顎下腺炎4症例（10．8％），細胞型満漫性

顎下腺炎14症例（37．8％）および線維型禰漫性顎下腺炎19症例（51．4％）であった。また，唾石および放射

線照射は線維型瀦漫性顎下腺炎の原因として重要であることが示唆された。瀦漫性顎下腺炎における浸潤細

胞の動態とその分布および腺房の変動に関する組織計量的検索の結果から，細胞型と線維型との間に浸潤細

胞の動態に多少の差が認められた。腺房数は浸潤細胞数の少ないところで著明な減少傾向を示していたこと

から，顎下腺炎における腺房細胞の変性，崩壊は病変の初期に起こることが推察された。また瀦漫性顎下腺

炎において形質細胞がしばしば腺房間に集族していることや，浸潤細胞の動態，分布に関する組織計量的結

果から，形質細胞は慢性顎下腺炎の病変の推移に何らかの重要な役割を演じていると考えられた。

は　じ　め　に

　慢性唾液腺炎は唾液腺に発症する非特異的炎

症であり，その原因として唾石，細菌感染およ

び放射線照射などが挙げられている。唾液腺の

中でも顎下腺はその好発部位として知られてい

るが，これは顎下腺導管の解剖学的特性と顎下

腺に唾石の形成，異物の介入が起りやすいこと

などに由来するレ3）といわれている。

　慢性唾液腺炎の病態に関してSeifert　and

Donath4）はその病変の初期段階は電解質分泌

異常によるttelectrolyte　sialadenitis”であ

り，その後期は免疫機序に基づいたttimmune

sialadenitis”であると仮説している。このよ

うな慢性唾液腺炎の病態をさらに詳細に解析す

るためにはその原因と組織学的特徴との関連性

をはじめ，その病変の病理学的意義について追

究，検討を加えなければならない。

　今回，著者らは慢性唾液腺炎の浸潤単核細胞

の動態とその分布およびこれらと腺実質の組織

学的推移について検討することを目的として，

特に顎下腺の慢性唾液腺炎を病理組織学的に検

索した。また浸潤単核細胞，特に形質細胞の動

態およびその分布と腺房の変化にっいて組織計

量的に追究し，慢性顎下腺炎の原因とその組織

像との関連性についても検討を加えた。

材料と方法

1．材料

　研究材料は岩手医科大学中央臨床検査部臨床

病理検査室で1965年から1979年までの15年間に

検査された顎下腺のうち，病理組織学的に慢性
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唾液腺炎と診断された症例である。

皿．検索方法

1．標本作製方法

　標本は10％ホルマリンで固定，脱水後パラフ

ィン包埋し，3μの薄切切片を作製した。次に

ヘマトキシリン・エオジソ染色，マッソン三重

染色およびメチルグリーン・ピロニン染色を施

して光顕的に観察した。

2．慢性唾液腺炎の病理組織学的分類の基準（

Table．1）

　顎下腺の慢性唾液腺炎にみられる細胞浸潤の

様相および腺実質の崩壊状態などの組織学的特

τable　l．　“、stopatholoqica｜　characteristlcs　of　chron1C　Sla、adenltis

or　the　submandibu｜ar　q1δnds

1．　Foca1　5ia1∂denitls

　｜｝　focal　per］ducta1　、nf、1trat10n　of　lymphOcytes

　2）　s｜iqht　destructlon　of　acinar　cells

　3）　ectasid　of　ducts

1】，　Diffuse　slaハadenit↑S

1．Cellular　type

　1）　varying　degree　of　dlffuse　ln臼1tratlon　of　plasma　cens、

　　1ymphocytes　and　other　mononuclear　cells

　2）　periductδ｜　τymphfo1｜fcles

　3）　moderate　or　severe　destruction　of　sal、vary　qlaod　parenchyma

　4｝　alteration　of　duct　epithe｜1um　（metap｜as1∂．　prollferatlon　and

　　reqeneratlon　of　duct　epithelium　etc　）

2．　Flbrou～　type

　｜）　varytng　degree　of　difぐuse　、nf‘｜tratlon　of　plasma　cells、

　　｜ymphocytes　and　other　mor†onuclear　cells

　2）　prominant　destruction　of　sa｜ivary　qldnd　parenchy‘wa

　3）　extenslve　lnterstitlal　fibrosてs

　4｝　alterat‘on　Of　duct　epithe｜ium　（metdplasi∂，　prOliferat10n　and

　　regeneration　of　duct　eplthellum　etc．｝

　5）　periductal　hvalinos｝s
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徴から，慢性唾液腺炎をSeifert　and　Donath4）

の基準を参考にして次のように分類して種々の

検索を行なった。

　1．限局性唾液腺炎（Focal　sialadenitis）

　∬．彌漫性唾液腺炎（Diffuse　sialadenitis）

　　1．細胞型（Cellular　tyPe）

　　2．線維型（Fibrous　type）

3．漉漫性唾液腺炎における浸潤単核細胞総

数，好ピロニン形質細胞数および腺房数の算定

方法

　メチルグリーン・ピロニン染色を施した標本

にて浸潤単核細胞総数，好ピロニン形質細胞数

および腺房数を算定した。算定は接眼レンズ10

X，対物レンズ40Xを用い，エルマ製接眼網状

マイクロメーターで単位面積を240×240〆と

し，500ヵ所を無作為に選んで行なった。また，

腺房数の算定に際しては5個以上の腺房細胞か

ら構成され，特に病変のみられないものを腺房

として判定した。

成 績

1．病理組織学的所見

　検索した37症例は病理組織学的に限局性顎下

腺炎4症例（10．8％），禰漫性顎下腺炎33症例

（89．2％）であり，彌漫性のもののうち細胞型

が14症例（37．8％），線維型が19症例（51．4％）

であった（Table．2）。

　限局性顎下腺炎ではリンパ球を主体とする単

核細胞が小葉内あるいは小葉間導管周囲に限局

性に浸潤し，腺房をはじめとする唾液腺実質の

変性，崩壊は軽度であった（Fig．1）。

　彌漫性顎下炎では小葉内および小葉間結合組

Table　2．　Relationship　between　the　causative　factors　and　chronic

sialadenitis　of　the　submandibular　glands

Focal　sialadenitis Diffuse　sialadenitis

Sialolith

Radiation

　？

1

3

8（c：　1，　f：　7）
9　（　c：　　　3，　　f：　　　6）

16　（　c：　　10，　　f：　　　6）

（9）

（9）

（19）

433（c：14，f：19）
　　c：　　cellular　type　of　diffuse　sialadenitis

　　f：　　fibrous　type　of　diffuse　sialadenitis

（37）
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鵜 譲
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Fig．1．　Focal　sialadenitis　of　the　subma・

ndibular　gland．　Mononuclear　cells，　chie・

fly　lyrnphocytes，　10cally　infiltrate　in　the

periductal　parenchyma．　Peripheral　cells　of

the　mononuclear　infiltrated　focus　extend

jnto　periacinar　connective　tissue　but　there

is　only　the　slight　destruction　of　acinar

cells．　H－E　stain，　X40．

Fig．3．　Cellular　type　of　the　diffuse　sial・

adenitis　of　the　submandibular　gland．

Note　a　marked　accumulation　of　plasma

cells　between　the　acini．

Methyl－green－pyronin　stain，　X400．

Fig．2．　Cellular　type　of　the　diffuse　sial・

adenitis　of　the　submandibular　gland．

Numerous　inflammatory　cells，　i．　e．，　Iymp・

hocytes，　plasma　cells　and　histiocytes，　wi・

dely　infiltrate　and　destruction　of　salivary

parenchyma　is　prominent．

H－Estain，　X40．

Fig．4．　Fibrous　type　of　the　diffuse　sial・

adenitis　of　the　submandibular　gland．

The　lobules　are　separated　by　band　like

fibrous　tissue　and　the　severely　advanced

destruction　of　salivary　parenchyma　is　pre・

sent．　Masson’s　trichrome　stain，　X40．

織内にリンパ球，形質細胞および組織球などが

彌漫性に中等度ないし高度に浸潤するととも

に，しぼしば唾液腺実質の崩壊，消失が著明に

認められた。　（細胞型，Fig．2）。また胞体が

軽度に空胞化あるいは萎縮した腺房細胞または

ほとんど病変の認められない腺房細胞などから

構成された腺房周囲には多数の形質細胞が集籏

する傾向が認められた（Fig．3）。リンパ球や

形質細胞などの彌漫性細胞浸潤および唾液腺実

質の顕著な崩壊とともに，小葉間結合組織や導

管周囲に線維性結合組織の著明な増生と高度な

線維化が認められた（線維型，Fig．4）。また

腺房や導管が著明に崩壊，消失し線維性組織に

置換された小葉内にはしぼしぼ小導管が散在

し，一部には小導管の増殖も認められた。

H．唾石あるいは放射線照射と慢性顎下腺炎の

組織像との関連（Table．2）。

　著者らが検索した37症例において，唾石がみ

られたのは9症例で，口腔癌の治療のために放

射線照射をうけたものは9症例であった。しか
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し，他の19症例においては唾液腺炎発生の原因

となる因子を見い出せなかった。

　唾石が原因と考えられた9症例は限局性顎下

腺炎1症例，彌漫性顎下腺炎8症例であった。

また口腔癌の治療のためにうけた放射線照射が

原因と考えられた9症例はすべて禰漫性顎下腺

炎であった。特に彌漫性顎下腺炎に関して唾石

あるいは放射線照射と組織像との関係について

みると，唾石を伴ったものでは8症例中7症例

（87、5％），放射線照射をうけたものでは9症

例中6症例（66．7％）が線維型であった。この

ように唾石が顎下腺炎の原因と考えられる症例

では線維型を示すものが多く認められた。

皿．瀕漫性顎下腺炎の浸潤細胞中における好ピ

ロニン形質細胞の変動と腺房分布の変動に関す

る組織計量的検討

1．細胞型（Fig．5）

　単位面積あたりの浸潤細胞数が少ないところ

では浸潤細胞中に占める好ピロニン形質細胞数

の割合は多かったが，浸潤細胞数が増加するに

したがって浸潤細胞中に占める好ピロニン形質

細胞の割合は徐々に低くなっていた。特に，単
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位面積あたり400個以上の細胞浸潤がみられる

ところでは，好ピロニソ形質細胞の占める割合

が顕著に減少していた。しかし，単位面積あた

りの浸潤細胞数が100～300個のところでは，

好ピロニン形質細胞の占める割合にやや大きな

ぱらつきがみられた。このことは細胞型瀕漫性

唾液腺炎において，リンパ球，形質細胞および

組織球などの浸潤細胞の動態に多様性があった

ためと考えられた。

　腺房数は単位面積あたりの浸潤細胞数が0～

50個のところでは15個前後であるのに対して，

浸潤細胞数が150～400個のところでは1個前

後であった。このように腺房数は単位面積あた

りの浸潤細胞数が200個以内のところで急激に

減少していた。また浸潤細胞数が400個以上の

ところでは腺房数は著しく少なかった。このよ

うに腺房は細胞浸潤の初期において変性，崩壊

を起こし，著しくその数が減少するものと理解

したい。

2．線維型（Fig．6）

　細胞型の病変においてみられたと同様に，単

位面積あたりの浸潤細胞数が増加するにしたが
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って，好ピロニン形質細胞の占める割合は減少

傾向を示し，細胞浸潤の高度なところではその

占める割合は著明に低くなっていた。しかし，

細胞型と比較して浸潤細胞数の増加にしたがっ

た好ピロニン形質細胞の単位面積に占める割合

はばらつきが少なく，規則的に減少する傾向が

みられた。また浸潤細胞数の増加による腺房の

変動については，単位面積あたりの浸潤細胞数

が0～50個のところの腺房数が8個前後である

のに対して，浸潤細胞数が51～100個のところ

では腺房数が1個前後と明らかな減少が認めら

れた。また単位面積あたりの浸潤細胞数が100

～300個のところでは腺房数が2個前後で著明

な変動はみられないが，浸潤細胞数が300個以

上のところでは腺房数は著しく減少していた。

考 察

　慢性唾液腺炎は病変の初期から慢性の経過を

示す場合や，急性炎から移行する場合があり，

おもに耳下腺，顎下腺に発症する3）。Seifert

and　Donath5）は生検材料を基にして各種唾液

腺炎の発症頻度を検討したところ，顎下腺の慢

性唾液腺炎が全症例の50％を占めていたと報告

している。このように顎下腺の慢性唾液腺炎が

他の唾液腺におけるよりも高い頻度で発症する

理由として，顎下腺はその導管の長さや形態が

唾液の停滞や濃縮をきたしやすいこと，また唾

石形成や異物の介入が起り易いことなどが挙げ

られている1’3＞。

　Seifert　and　Donath4’5）は顎下腺の慢性唾

液腺炎における病変の進行状態を形態的に，

focal　sialadeitis，　diffuse　lymphocytic　sial・

adenitis　with　salivary　gland　fibrosis，

chronic　sclerosing　sialadenitis　with　sali・

vary　gland　sclerosisおよびchronic　pro－

gressive　sialadenitis　with　salivary　gland

cirrhosisの4段階に分けている。著者らは慢

性唾液腺炎の病変を明確に分類するために，

Seifert　and　Donath4’5）の分類を参考にすると

ともに，慢性唾液腺炎の形態的変化のうち特に

その細胞浸潤の様相に主眼をおき，病理組織学

的に次のように分類した。すなわち，導管周囲

のリンパ球を主体とする限局性細胞浸潤を特徴

とする限局性唾液腺炎（Focal　sialadenitis），
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リンパ球，形質細胞などの禰漫性細胞浸潤と腺

実質の崩壊，消失を特徴とする細胞型瀦漫性唾

液腺炎（Cellular　type　of　Diffuse　sialaden－

itis）および小葉間結合組織などにおける線維

性結合組織の増生と著明な線維化を特徴とする

線維型禰漫性唾液腺炎（Fibrous　type　of　Di・

ffuse　sialadenitis）とした。このうち線維型

彌漫性唾液腺炎は慢性硬化性唾液腺炎3’6）ある

いはいわゆるKUttner腫瘍4’5’7’8）とほぼ一致

する組織学的特徴を示していた。

　著者らの検索した慢性顎下腺炎37症例で，唾

石が原因と考えられるもの9症例，口腔癌の治

療を目的とした放射線照射が原因と考えられる

もの9症例そして発症原因の明らかでないもの

19症例であった。また慢性顎下腺炎の組織像と

原因との関係をみると，限局性唾液腺炎4症例

中1症例は唾石が原因と考えられるものであっ

た。一方，禰漫性唾液腺炎33症例では唾石が原

因と考えられるもの8症例，放射線照射が原因

と考えられるもの9症例であった。さらに禰漫

性唾液腺炎において細胞型14症例中唾石あるい

は放射線照射を原因とするものは4症例（28．6

％）にすぎないが，線維型19症例中には13症例

　（68．4％）が認められ，細胞型の症例に比し

て高い頻度を示していたことが注目された。

Seifert　and　Donath4）はKUttner腫瘍の約

50％が唾石を伴っていたと述べ，また伊東ら7）

はKUttner腫瘍は唾石と密接な関係があり，

さらにロ腔領域の悪性腫瘍に対する放射線治療

によってもその反応性変化として発症すると推

察している。著者らの成績からも唾石や放射線

照射に起因する慢性顎下腺炎においては線維性

結合組織の増生ないし強い線維化の特徴がみら

れ，これらの要因がその大きな誘因となるもの

と考えられた。

　これまでに，慢性唾液腺炎の病変に関してそ

の浸潤細胞の動態とそれに伴う腺実質の変化に

関する組織計量的検索はほとんど報告されてい

ないのが現状である。著者らは慢性唾液腺炎の

病態の一端を解析することを目的として，細胞

型ならびに線維型禰漫性顎下腺炎における形質
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細胞の動態とそれにともなう腺房の動態との関

連について組織計量的に検索を行なった。その

結果，細胞型および線維型禰漫性顎下腺炎とも

に，単位面積あたりの浸潤細胞数の少ないとこ

ろでは浸潤細胞中に占める好ピロニン形質細胞

の割合が比較的高いが，浸潤細胞数の増加にと

もなって形質細胞数の減少傾向がみられた。特

に細胞浸潤の高度なところでは，好ピロニン形

質細胞数の顕著な減少が認められた。さらに，

好ピロニン形質細胞の浸潤態度は，線維型彌漫

性顎下腺炎では単位面積あたりの浸潤細胞数の

増加にともなって，好ピロニン形質細胞の占め

る割合は概ね規則的な減少傾向を示した。これ

に対して，細胞型禰漫性顎下腺炎では単位面積

に占める好ピロニソ形質細胞の割合はやや大き

なぼらつきが認められ，比較的不規則な減少を

示していた。このように形質的細胞の浸潤態度

に関して細胞型と線維型との間には多少の差異

が認められたが，これは細胞型禰漫性顎下腺炎

における軽度ないし中等度の細胞浸潤を示す病

変ではリンパ球，形質細胞および組織球などの

単核細胞が多彩な浸潤態度を示していることに

よるものであろう。また腺房数は単位面積あた

りの浸潤細胞数が100個前後のところで急激に

減少し，浸潤細胞数が400個前後のところでは

腺房数は顕著に減少していた。このことから，

慢性顎下腺炎では，腺房細胞はその病変の初期

の段階において著明に変性，崩壊するものと推

測された。

　唾液腺において，形質細胞が分泌型IgAの

産生に関与していることがすでに証明されてい

る’”D。また顎下腺炎においてもIgAを含有

する形質細胞の小集団が認められている12）。著

者らの検索結果においても禰漫性顎下腺炎では

多数の形質細胞がしばしば腺房間に集族してい

るのが認められ，また組織計量的には単位面積

あたりの浸潤細胞数の少ないところで形質細胞

の占める割合が比較的高いことが示された。こ

のような事実から，形質細胞は慢性顎下腺炎の

病変の推移に何らかの重要な役割を演じている

ものと推察された。しかし，このような形質細
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胞の腺房間での集族や，軽度の細胞浸潤におけ

る形質細胞の計量的に優勢な浸潤傾向などが顎

下腺の機能，特に分泌型IgA産生機能を維持

するための機能的表現なのか，あるいは慢性炎

症にみられる非特異的現象と解すべきかは大い

に興味あるところである。この点に関して，中

田12）は慢性唾液腺炎においては腺実質組織は崩

壊，減少をきたすが，残存腺組織では免疫グロ

ブリンの局在が増加し，機能の充進が起こり，

このことは顎下腺全体として正常と同等の機能

を営もうとする生体の合目的性の表現であるこ

とを示唆している。

結 論

1．慢性顎下腺炎37症例を組織学的に検索した

ところ，限局性顎下腺炎4症例（10．8％），彌

漫性顎下腺炎33症例（89．2％）であった。また

淵漫性顎下腺炎では細胞型が14症例，線維型が

19症例であった。

2．線維型禰漫性顎上腺炎19症例中13症例（

68．4％）は唾石あるいは放射線照射が原因と考

えられるものであった。すなわち，慢性顎下腺
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炎における小葉間あるいは導管周囲組織の強い

線維化は唾石の存在あるいは放射線照射などに

強い関連性のあることを示唆しているものと考

えられた。

3．細胞型禰漫性顎下腺炎と線維型淵漫性顎下

腺炎との間には，浸潤細胞の浸潤態度について

多少の差異が認められた。また腺房細胞は病変

の初期において著明に変性，崩壊することが推

察された。

4．特に禰漫性顎下腺炎においては，形質細胞

がしばしば腺房間に集族していることや，軽度

ないし中等度の単核細胞浸潤における形質細胞

の占める割合が比較的高いことなどから，形質

細胞は慢性唾液腺炎の病変の推移に何らかの重

要な役割を演じているものと推察された。

　稿を終るにあたり，本研究のために臨床病理

検査室保管の貴重な材料について検索の機会を

与えて下さった臨床病理室長矢川寛一教授に深

謝します。

　本論文の要旨は第34回日本口腔科学会総会（

1980・5，岡山）で発表した。

　Abstmct：Submandibular　gland　specimens　from　thirty－sevell　patients　evaluated　for　the　chronic

sialadenitis　were　examined　histologically　and　histolnetrically．　Histopathologically，　the　chronic　sia1・

adenit三s　was　class三fied　into　2　types，　i．　e．，　the　focal　sialadenitis　and　the　diffuse　sialadenitis．　The

diffuse　sialadenitis　was　also　subclassed　into　cellular　type　and　fibrous　type．　The　focal　sialadenitis

occupied　10．8％　in　37　cases　of　the　chronic　sialadenitis；　cellular　type　of　the　diffuse　sialadenitis

occupied　37．8％and　fibrous　type　of三t　occupied　51、4％of　the　chronic　s三aladenitis　Many　f三brous

types　of　the　diffuse　sialadenitis　were　caused　by　the　sialolith　and　the　radiation　for　a　therapy　of　the

oral　cancer．　The　histometric　study　demonstrated　that　a　change　of　pyroninophilic　plasma　cell　pro－

portions　with　increasing　the皿mber　of　infiltrating　mononuclear　cells　in　the　area　of　240×240μ2／

3μshowed　a　little　difference　between　the　cellular　type　and　fibrous　type　of　diffuse　sialadenitis．

Moreover，　the　histometric　change　of　the　distribution　of　the　acini　with　increasing　the　number　of

infiltrating　mononuclear　cells　in　240×240μ2／3μsuggested　that　the　degeneration　and／or　destruc・

tion　of　acinar　cells　occurred　in　the　early　stage　of　lesions　of　the　chronic　sialadenitis．　Plasma　cells

frequently　accumulated　among　the　acini　and　the　proportion　of　pyroninophilic　plasma　cells　in　the

areas　containing　a　smalI　number　of　infiitrating　mononuclear　cells　was　reiatively　a　high　percentage

in　the　diffuse　sialadenitis．　These　suggest　that　plasma　cells　may　have　some　significant　roles　in　the

development　of　lesions　of　the　chronic　sialadenitis
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