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【は じめ に】ディ
ーゼル排気と大気の粒子成分か ら新た に同定された 3−Nitrobenzanthrone（3−NBA）

に は、 1，8−dinitropyreneと同等 ある い はそれ以上 の変異原活性の あ るこ とが明 らか にされたが 、

毒性や発がん性 は明 らか に され て な い 。 前回 、 ラ ッ トへ の 3−NBA経気道肺内投与によ っ て 、急性毒

性 と気道上 皮に化生性お よび増殖性病変が観察された こ とを報告した。今回、経気道肺内投与ラ ッ

トに よ るそ の 後の 変化、な らびに 、腹腔内投与 を実施 したの で そ の 経過に つ い て も 報告する 。

【方法】実験動物 ：F344／Nslc ラ ッ ト4 週齢 。 経気道肺内投与 ：雌 100匹 、雄 3G匹 を 1週間の 予備

飼育後、エ
ー

テル 麻酔下に 、3−NBA の 懸濁液 10　mg 〜20皿g／ml の O．　05　ml 〜0．2ml を週 1 回 、 6 週

まで 最大 6mg／ rat 経気道肺内投与 した。腹腔内投与 ：雌 100匹 を 1週 問飼 育後 よ り、3−NBAの DMSO

溶液 0．025〜 0．5mg／ml を D．3〜 0．6ml／ 100g体重、週 1回 、 3 回か ら 10回腹腔内投与した 。 投

与量 は、130〜 750pg で あ っ た 。 病理組織学的観察 ：衰弱例ある い は死亡例 は解剖 し、肉眼所見の

観察後、臓器組織をホル マ リン 固定 し、常法に従い パ ラ フ ィ ン包埋、薄切、染色 を行 い光 顕下 に病

理組織学的観察 を行 っ た。

【結果】肺内投与期間 とその 後の 死亡 例 に は 、 肺に 強い炎症 と気管、気管支の扁平上皮化生がみ ら

れ た 。 投与終了後に 衰弱 によ り解剖 した 例 には、同部位に重層化や角化を伴 い 乳頭状 を呈す る 部分

も存在 した 。肺実質にお いて も広範囲の 扁平上皮化生 がみ られ、扁平上皮 がんの 発生 を認めた 。 雌

で は 7 か ら 9 か月 まで に 2 例、toか ら 18か月まで に 9 例 に認 めた 。 雄で は 、 10か ら 18か 月まで

に 3例 の 肺の 扁平上皮 がん を観察 した 。 （写真 1）ま た 、肺に は 2 例の 腺が ん と 2 例の 腫瘍 （組織

型不 明） を観察 した が 、 いずれ も雌で あ っ た 。 腹腔内投与後 には、肺内投与と同様に ラ ッ トが衰弱

し 、 下痢 、 体温低下がみ られ、死亡例が発生 した 。 投与後 5 か 月で 腹腔内に腫瘍を発 生 した例 が 出

現 し、 8 カ月 まで に 6 例 に観察 した 。 写真 2 はそ の 組織像で ある。紡錘形 の細胞が線維肉腫様の 形

態 を呈 し、多形性の 腫瘍細胞がみ られ、悪性線維性組織球腫 （MFH）と判断 した。これ らの結果 は、

3−NBAの 毒性と発がん性 を示唆 して い る と考 え られ た。

写真 1 肺腫瘍 （♀，2．5mg，292日 E，　 Sq，　Ca．）
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