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諸 言

分裂病は一つの全身疾患で あ り,其 の複雑

な病像の因つて来 る原因の闡明に対して,多

くの 人々の努力が注がれて 来た.近 年生 化学

分野に於け る進歩に伴い,脳 に於ける種 々の

変化 と共に 全身性 の変化が 発見せ られて来た

に も拘 らず,今 日尚 分裂病の真の病理に就い

てはあま り多 くの事は知 られていない.私 達

もまたそ の全身的要素を最 も端的に扣つてい

る血液.血 球の変化に関 して.引 続 き系統的な

種 々の検索を しているが,今 回はその一環 と

して,河 村氏法の一部 を改 変した方 法に よる

血液毒添加時に於け る分裂病者赤血球 のハ イ

ンツ小体試験管内出現率について検討を試み

た.私 達がハインツ小体を検討の対象 として

取上げた理由の説明 ともなるので,以 下一応

ハインツ小体に関 する綜説を述べて緒言 とし

たいHeinz小 体は1890年Robert1 Heinz

によりフェニール ヒ ドラヂン中毒の家兎及び

犬の赤血球内に発見せ られた小体であ り,彼

は,本 小体は円形,卵 円 形或は鋸歯状で,強

く光線を反射するため,未 染色で も容易に発

見可能 で あ り,普 通赤血球 の 辺縁に近 く存

在す るが,時 として 茎状に 赤血 球 よ り突 出

し,或 いは赤血球 外に〓 出す る事 もあると記

載 している.彼 は 本小体が0.6%食 塩 水く チ

ルヴ ィォ レット飽 和 溶液 に よる超生体 染色に

より,特 に鮮明な紫 青色に染出 され る事を発

見 した.こ れ より以前,既 に1882年Riess2

が塩素酸加里 中毒患者の赤血球 中にかかる小

体 を 認 め, 1889年Lewin3)も 試 験 管 内 で ヒ ド

ロ キ シ ル ア ミン処 置 に よ る 赤血 球 内 に,矢 張

り同 様 な 顆 粒 の 形 成 を 観 察 し て い る.其 の 後

Huber1), Ehrlich5) und Lindenthal, Fried

stein6), Pappenheim7), Schmauch, Mosse und 

Rothmann, Friedstein und Suzuki, 西 谷,

高 橋, Moeschlin８),吉 田,直,河 村,青 木,

山 本,三 村 等 の 各方 面 か ら す る業 績 が 続 出 し

た.之 等諸 家 の業 績 を綜 合す れば,本 小 体は

恐 ら く赤血球 細 胞膜9)1O)よ り不 可逆的 に 形成

された そ の 大部 分が 変性 蛋 白 よ りな る小 体

で,ヘ モ グロ ビ ンの 分解 と 本小 体 形成 とは 必

ず し も関係 を 有しない もの と考 え られ,各 種

血液 毒(例 えば フェニ ー ル ヒ ドラヂ ン,ヒ ド

ロ キシ ルア ミン.ニ トロベ ンツ ォール,ト ル

イレン ヂア ミン,ア ニ リン,ア ンチ フェ ブ リ

ン,ピ ロガ ロー ル,塩 素 酸 加 里,広 節 裂 頭

条虫 滲 出液,ズ ル フ トンア ミ ド,メ チ レン青

等 々)の 中毒 の 際 及 び 高 温 環境 下 に生存 す

る時,並 びに 試験管 内 に 於 ての赤 血球 退行 変

性 時 等に 出現 す る もの で あ り,そ の流 血中か

らの消 失 は主 に脾 臓11)12)13),一 部 肝 細 網 内 皮

系 に よ る とされ て い る.そ の臨 床的,公 衆衛

生的 意 義 をみ る と,最 初 本小 体は 真性 赤血球

増 多症 の症 候 的 治療 に用 い られ た ピ ロヂ ン等

の 準品 に よ り形 成 され る事が 注 目 され た が,

 1940年Moeschlin8)が ズル フ ォンア ミ ド中 毒

患 者 血 中に 本小 体を 発見 した 事 に よ り,別 な

興味 を 呼ぶ に 至つ た.一 方,ニ トロ グ リセ リ

ン,ニ トロアニ リン,ニ トロベ ン ゼ ン等 の 中

毒 に際 して 本小 体 の 出現 す る事 か ら,此 等 薬
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品を取扱 う兵器工場労働者にっ いて,職 業衛

生的立場か ら,主 として独逸に 於て研究 され

た.本 邦に於ては,吉 田11)は洗滌 赤血球を生

理的 食塩 水 中に 入れ, 37℃ に放 置す る時,

一定時 間後,本 小体の出現す る 事を発見 し,

且つ値康者の赤血球 と結 核患者,糖 尿病患者

等のそれ との間に該小体出現率に著明な差異

を認めた.本 事実は逆に,或 種疾患に於け る

「ハインツ」 小体出現 率より見た 赤血 球障碍

程度の判定に利用 され る訳 だが,直 は之を臨

床的方面に於て詳細に追求 した.河 村15)は此

の吉田,直 の方法な,塩 酸 ヒ ドロキシルア ミ

ンを添 加し, 1時 間37℃ に放置 後,超 生体

染色す る如 く改 変し,此 の方法の下に広範 な

臨床的検索を行つてい る.そ の結 論を要約す

ると,こ うい う方法に よつて測定 された値は,

各種疾患に よ り各 々異る.そ れは 血液毒に 吋

す る ハインツ小体生成の促進度を異にす るこ

とに よる.つ まり,生 体内に於て生 じた毒素

又は 〓 毒素の為に 被つた 赤血球 の障礙 程 度

を相対 的に示す ものである と云 う.私 達は 前

述の如 く河村法を更に一部修正 した 方法に よ

り分裂病 者 赤血球 の被害程度を 「ハ インツ」

小体出現 素を通 じて推察 しよ うとしたので あ

る.

実 験 方 法

指頭 を穿 刺 し,河 村 考案 の メラン ジュ ー ル

様 硝 子細 管 の 目 盛1迄 血液 を吸 引,目 盛11

迄0.4mg/dlの 塩 酸 ヒ ド ロ キ シ ル ア ミ ン

(hvdrovylamine) 0.9%食 塩 水溶 液 を 吸 入,

よ く混 合,直 ちに小 試 験 管 内 に 吹出 し,振 盪

混 和 しつ つ,暫 時37℃ の 水槽 中に 人れ て温

め,管 外 を 拭 つ た 後, 37℃ の 孵 卵 器 中 に納

め,水 槽 中 に 入れ た時 刻 か ら1時 間 を経 て取

出 し,再 び 軽 く振 盪 混和 しなが ら氷水 中 に 入

れ,短 時 間 冷却 した後,そ の1滴 を 載物硝 子

上 に 取 り, 0.4%ノ チー ル ビ ォレ ッ トの0.6%

食塩 水 溶液 で 超 生 体 染 色 し, 5分 後に 鏡 検,

赤血 球500個 中の ハ イン ツ小 体 発生 赤 血球 数

を速 か に 算 え,こ れ を2倍 し, ‰ で 表す 事 と

した.

以上の内,河 村原法を改変 した点を列記す

れば, (Ⅰ)　試薬　 塩酸 ヒ ドロキシルアミン

の濃 度を0.4mg/dlと した事,こ れは4mg/dl

塩酸 ヒ ドロキシルア ミン0.9%食 塩水溶液を

調製 し,共 栓のガ ラス容器に納め,氷 室内に

保存 し,用 に臨 んで10倍 に稀釈する.原 液は

作製 後24時 間以 内の もの のみを使用する.

 (Ⅱ)　染色液は 染色性の鋭敏 さを考慮して0.4

0%メ チール ビ ォレ ットの0.6%食 塩水溶液と

した事. (Ⅲ)　 標 本作製後 の放置時間を5分

間 とした事. (Ⅳ)　 光源 として硫酸銅溶液を

通過せ しめた電燈光を使用 した事,(河 村は普

通電燈光を使用 してい る)の4点 である.か

か る些細な点に就 て言及 したのはハインツ小

体 出 現 頻度 が 極 め て僅か の手技 の巧拙によ

つて著 し く変化す る事を知つた為であり,出

現頻度の厳 正を期す るためには些細な手技の

細 目を も決 めてかか らね ば な らない のであ

る.

尚ハ イ ン ツ小 体 出現 血 球 の抵 抗 測 定 は ,

Ribiere氏 食塩 水 法を 用 いた .す なわ ち,二

重 蓚 酸 塩 加 非凝 結性 血液1ccに4mg/dl 0.9%

食 塩 水溶液 塩酸 ヒ ドロ キシ ル ア ミン0.2ccを

加 え, 37℃ 30分 保温 後 取 出 し,鏡 検, 100

%に 於て ハ イ ン ツ小 体 出現 を 確 め た 後, 0.9

%食 塩 水に て血 球 を洗 うこ と2回,充 分に ヒ

ドロキ シア ミンを洗 去 つ た後 血球 を分離す る.

別 に ヒ ドロ キ シ ルア ミンを 加 えて ない同一血

液 に 於て,上 記 と同 様 の 手続 にて対 照血球を

調 製,こ の 二 標 本を同 時 に 型 の如 く0.02%等

差 食塩 水序 列試験 管 に1滴 宛滴 下,よ く混和

後2時 間 室 温 に放 置,溶 血状 態 を 比較する.

実 験 成 績

対照 た る 正常人 男 子11例,女 子11例,計22

例 の値 は第1表 に 示す 通 りで,男 子最小48‰,

最 高142‰,平 均96‰,女 子 最 小64‰,最 高

144‰,平 均93‰,両 者 の平 均94‰ となつて

い る.検 索 した 分裂 病者 は,一 般臨 床検査に

よ り他 の器 質的 疾患 を認 め ない ものばか りで

あ り,多 くは 慢 性 型 で,其 の 数 は49例 で あ

る.此 等 を第1.　 慢性 停 留 群,第2.　 慢性進行
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群,第3.　 強 度興 奮錯 乱群,第4.　 強 度 の 荒 廃

群 の4群 に分 類 し,各 群 につ い て其 の値 を示

せ ば第2, 3, 4, 5表 の如 くで あ る.こ こに

慢 性 停 留群 とか慢性 進 行 群 とか 分け た 規準 は

教 室 従来 の 考え 方を踏 襲 した もので あ る.第

第1 .　慢性 停 留 群12例 に 於 て は,最 小102

‰,最 高216‰,平 均146‰ となつ て お り,

 2 .　慢 性 進 行 群6例 は,最 小154‰,最 高

316‰,平 均213‰,第3.　 強 度 の興 奮錯乱 群

第18例 で は,最 小102‰,最 高440‰,平

均211‰,第4.強 度 の荒廃 群13例 では,最

小184‰,最 高436‰,平 均304‰ となつ て い

る.こ れ らの関係 を25‰ 単 位 で 表 した もの が

第6表 で あ る.こ の表 に よる と,一 見 して 分

裂 病4群 の 方が健 康 者 群 に比 して ハ イ ンツ小

体 出現率 の 大 な る事 が 認 め られ,更 に その 平

均値 の小 な る もの よ り大な る者 の順 に数 え る

と,健 康 者 群,慢 性 停 留群,強 度の興 奮 錯乱

群,慢 性 進 行群,強 度 の荒 廃 群 の順 とな つ て

い る.今 この所 見を統 計的 に 処 理す れば,次

の 如 き結 果 とな る.先 ず健 康 者群 と前記 分裂

第1表

健康男子 健康女子

健康男子 平均96‰ 健康女子 平均93‰

健康 男女22名 平均94‰

第2表　 慢 性 停 留 群

平均146‰

第3表　 慢 性 進 行 群(病 状悪化時)

平均213‰
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病者4群 との 夫々 の平均値を比較する前提 条

件 として,各 群の分散を等 しい と見做 し得る

か否か を検定す る必要があ り,そ の結 果は 第

7表 の如 くである.こ れに よれば健康 者と強

度興奮 錯乱群 との分 散は等 し く,健 康者群 と

他の3群 の分 散は等 しい とは見做 されない.

従つて分 散を一に しない ものの間 ではそれに

適 当 した 方法(第7表 に示されている)に よ

つて平均値 の比較を行い,分 散を一にする健

康人 と強 度興奮錯 乱群 との間では, Student

分 布 を用 い て 検 討 した.平 均値の比較は第

7表 の如 くであ る.即 ち健康者群 と慢性停留

群の間 には 有意の差を認めないが,健 康者群

と強 度興 奮錯乱群 との間 には0.1%以 下の危

第4表　 強 度 の 興 奮 錯 乱 型

平均211‰

第5表　 強 度 の 荒 廃 群

平均304‰
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険率で有意の差が認められ る.慢 性進行群,

強度荒廃群が健康人 と有意の差がある事は云

う迄 もない.次 に分裂病相互 の間 に於 て見 ら

れる平均値の相異に就 て検討す る(第8表).

先ず慢性停留群 と慢性進行群 との間に於 ては

有意の差を認め得ぬが,興 奮錯乱群及び荒廃

群 との間には明 らか に有意の差が認め られ る.

最 後に強度興奮錯乱群 と強 度荒廃群を比較す

第6表

第7表　 健康 人群 と分裂病4群 の分散の比較

健康 人群,慢 性停留群,強 度興 奮錯乱 群,慢 性進 行群,強 度 荒 廃 群を夫 々A, B, C, D, Eと 名 付 く.
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る と,後 者の平 均値 は 前者 の それ よ りも勿 論

遙 か に 大で あ る.尚 貧 血に よ るハ イ ン ツ小 体

出現 を 陰外 す る目的 を 以 て,ヘ マ トク リ ッ ト

(Ht)値 を,病 者 の 血沈 とハ イ ンツ 小体 出現

との関聯 を見 る為に 血沈 を併 せ行 つ て い るが,

そ の関係 は 前 掲 の第2, 3, 4, 5, 9表 の 中に

示 され て い る通 りで あ る.血 沈 との関係 に就

て は 表に 見 る通 り,正 常 人 上界値144‰ よ り

多 いハ イン ツ小 体 出現 率 を 有す る ものの 中,

血 沈 中 等 値10mm以 上を 示 す も の が20例

(40.8%)も あ り,殊 に強 度 荒廃 群 は13例 中

11例(84.6%)に 血沈 の 増強 を認 め,此 の両

者 の間 には 或 る相 関 を 推 定 す る 事が 出 来る.

先 に 述べ た 如 く,血 沈 の昂進 を起 す と思 わ れ

る,一 般 的 器 質疾 患 を 除外 して あ るので,こ

の強 度 荒廃 群 に 見 られ る 血沈 の昂 進 は,分 裂

〓 々機 と何 等か の関係 に 立つ もの と考 えて も

よい ので あ り,ハ イ ンツ小 体出 現 率 との相 関

は,こ の意 味 に お い て そ の価 値 を認 める事が

出来 よ う. Htと の 相関 は 同 様 第2, 3, 4, 5

健康人平均値と分裂病4群 平均値の比較

(註)

X

. U. tは 何 れ も健康 人群に関 す るもの . Xi, Ui, tiは 各 分 裂病群 に関 す るもの.

第8表　 分裂病 各群間の分散の比較

分 裂病 各群 間 の平 均値 の比 較

P. tに 罔 す る〓 は 表7と 同 様で あ る.

第10表
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表に見る通 りこれを認めなかつた.

第9表　 血 沈 中 等 値 と の 相 関

○正常人, ▲慢性停留, △慢性進行, ×強度興奮錯乱, □強度荒廃.

次 にハ イ ン ツ小体 出現血 球 の抵 抗 は 第10表

に 示す如 く,任 意 抽 出例5例 に於 て,抵 抗 巾

は第2例 が0.02%の 増 大 を見第3, 4例 に 於

て0.02%の 縮 小を 見 る外著 変が な かつ た が,

最 大抵 抗 に於 て0.02%,最 小抵 抗 に 於 て0.02

～0 .04%の 減 弱 を見 た.す な わ ち分裂 病 に於

てはハ イ ン ツ小 体 出現 赤血 球 は対 照血 球 に 比

して抵抗 の減弱 を来 す もの と考 え られ る.

考 按

序 言に於て記 した如 く,吉 田,直 の業績を

背 景とした河村の研究に より,血 液毒添加に

よるハ インツ小体試験管 内成生の増大は,当

該 赤血球の何等かの弱点を暗示す るもの と解

し得 る もので,こ れは私達 の場 合に於て も又

同様で ある.河 村は彼の 方法に よつて広 範な

臨床的検索を行つてい るが,精 神科領域に於

ては,僅 かに ヒステ リ-2例,神 経衰弱1例,

計3例 に就いて検査 してい るに過 ぎず,分 裂
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病者に就いては全 く触れていない.且 つ,こ

れ らの精神疾患者 も健康 人と比 して著変はな

い とい う成績を出 してい る.

私達の成績に よると,分 裂病者赤血球 は正

常 人赤血球に比 し,ハ インツ小体出現が 増大

していた.そ の程度は慢性停留群が最 も軽 く,

慢性進行群,強 度興奮錯乱群が相接 して次に

位 し,荒 廃群が最 も強い.今 正常人値を仮に

100と すれば,慢 性停留群は約155,強 度の興

奮錯 乱群は224,慢 性進 行群は227,強 度荒廃

群 では324で あつた.分 裂病者 赤血球の抵抗

は帆秋に よれば,食 塩水に対 して最小,最 大

抵抗の強 化,抵 抗幅の拡 大に よる一般抵抗 の

増強を見ている.

Morawitz u. Pratt16 17)及 びSuzukiに よれ

ばハインツ小体出現 血球 はその抵抗 を強化す

ると云 うが,食 塩水法に よつ て吾々の検 査し

た処では,ハ イン ツ小 体出現 血球 では抵抗巾

には 著 変はなかつたが,最 大,最 小抵抗共何

れ も0.12～0.04%の 減弱を示していた.従 つ

て,分 裂病者の血球は,何 等の処 置を施 して

ない時 は一般に強 いが,ヒ ドロキシルア ミン

の如 き血液毒添加 によるハインツ小体出現血

球 に於てはその抵抗が減弱す る ものである.

もともと本実験の一つの 目的は,分 裂病者 赤

血球 の抵抗 を測 る ことで もあ り,お そ ら くは

抵抗 の弱い赤 血 球に於てハ インツ小体 出現率

の増加を見るもの と 予想を していたので ある

が,事 実は帆 秋の実験 成績の通 り血球抵抗は

分 裂病 に於て強かつた.然 し血球 の抵抗を測

る手段 として選ばれた 食塩 水 法に よる結果を

以て直 ちに 血球 抵抗の強弱 を論ず る事は誤 り

を犯す危険がある.血 球 は一つの生物であ り,

種 々条件の 変化に対 して 夫自身又種 々適応の

態 勢 を営む もの と 考え られるか らである.ハ

インツ小 体出現率の多寡 とい うよ うな ものは,

食 塩 水の如 きものに対す る一般抵抗 の強弱に

容 易に 左右 され るものでな く,そ の他 の何等

かの特 異性に関係 する ものであるらしい.尚

先にも 記 した如 く,ハ インツ小体出現率の増

加 を見た ものの 中,血 沈の促進せ るもの 多 く

(40.8%),特 に慢性 荒廃群に於ては84.6%の

多きに達 してい る.し か も,こ のような慢性

荒廃群の血沈促進 とハ インツ小体出現増大と

の間には明 らか に相関を認め得 る,元 々,分

裂病 者の血沈 は一般に昂進する事が知られて

い る. Eederle18)に よれば 急性緊張病の場合

に於て特 に著明である.私 達の検査症例にお

いては,強 度興奮錯乱群18例 中血沈の昂進を

見るもの5例 で,む しろ反対の現象を呈して

いるが, Eederleは 新鮮群を採 り,私 達は一

般に古い分裂病を選 んでいる点同一の規準で

比較 し得ないか も知れない.ハ インツ小体出

現 と血沈 との相関は慢性 荒廃群に於てのみ見

られ る事で他 の ものの間に於 てはその相関は

ない.血 沈の昂進 とハ インツ小体出現の増大

が荒廃群に強 い と云 う事は,荒 廃 という臨床

的状態 と併せ考えて興味 のある事である.分

裂病者の血球について高坂19)は解糖の異常を

報告 し, Boszormenyi20)は 燐酸代謝の部分に

異 変を発見 してい る.又 松谷21)は赤血球中の

炭酸脱 水酵 素の減少 を指摘 し,帆 秋22)は赤血

球形態に変化を認めている,こ れ等は何れも

分裂病 者赤血球に見られ る重要な る所見であ

るが,ハ インツ小 体出現率 の増加が分裂病に

決 して特 異な 変化で ないに も不拘,矢 張り分

裂病 者の示す全 身性 の変 化を血球 に反影して

い る一つの証査 と見做 し得 る.

結 語

1.　 正常 人22例,分 裂 病者49例,計71例 に

就 い て,血 液 毒 塩 酸 ヒ ドロキ シ ルア ミン添加

に よ るハ イン ツ小 体 の生 成 を比 較検討 した.

2.　 正常 人 は 平 均94‰,分 裂 病は総 て正常

人 よ り多 く,慢 性停 留 群 は 平 均146‰,強 度

の興 奮錯 乱 群 は 平均211‰,慢 性 進行群は平

均213‰,強 度 の 荒廃 群 で は平 均304‰ であ

つ た.今 正 常 人値 を100と す れ ば,慢 性停留

群 は 人体155,強 度興奮 錯 乱群 は234,慢 性進

行 群 は227,強 度 荒 廃群 は324の 割 合 となる.

分 裂 病 者 の 赤血 球 が 正常 人 と違 い,病 的状態

にある ことを物語つ てい る.

3.　 ハ インツ小体 出現赤血球 の抵抗は減弱

していた.
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4　 強度荒廃群に於 て血沈の増強あ り,ハ

インツ小体生成率 との間に相関が認められた.

5.　 ハインツ小 体生成も亦分裂病々理の一

端に関係を持ち,病 機の変 化と共に移動す る

もの と考 え られ る.

藤原高 司敎授の御校閲を深謝し,実 験に際し種 々

の便宜を供与せられた市内河田病院に対して感謝い

たします.
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Studies on the Heinz Body Appearance of the Erythrocytes in

 Schizophrenics due to the Addition of Bloodgift.

By

Mutsutoshi KOSAKA, SeigoUSUI , Akitaka HOAKI

1. The Heinz body formation in vitro due to the addtion of hydroxylamin hydrochlo

rate as a blood gift was studied and compared in 71 cases of 22 normal subjects and 49
 schizophrenics .

2. The mean value of erythrocytes with llcinz body formation
: normal group 94‰ 

chronic standstill group 146‰; strong excitement and confusion group 211‰, chronic pro

g
ressive group 213‰; intense deterioration group 304‰

. If we suppose the mean value of
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normal group as 100,　 so the rate of every schizophrenic group is calculated as follows;

 chronic standstill group 155; strong excitement and confusion group 224, chronic progressive

 group 227; intense deterioration group 324. This fact indicates that the erythrocytes of
 schizophrenic patients are pathological.

3. The resistance of erythrocytes with Heinz body is weaker than that of normal.

 (by the Ribieres method).

4. We found that the erythrocytes sedimentation rate in the intense deterioration group
 accelsrates more than in normal, and that e. s. r. has some relation to Heinz body appearance .


