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緒 言

マ ン ガ ン(以 下Mn)の 人に 対 す る主 な吸

収 経 路 は,消 化 器 系 と呼 吸 器 系 で あ る.消

化管 か らの 吸収 率 は, 0.5～4.0%1)と 非常 に低

い.Mnの 必 須量2)は 通常 食品か ら摂 取 して い

る.

過 剰Mnの 暴 露 に よっ て生 ぢ る慢 性 的 なMn

中毒 は錐 体 外路 の 障 害 に よる もの で, Parkin

sonism様 症 状3,4)である.こ れ らの他 にMn肺

炎や慢 性 気 管支 炎な どの非 持 異的 な呼 吸器 系へ

の作 用,ま た,感 染 へ の抵 抗性 の低 下 に関 す る

報 告5,6,7)があ る.こ の よ うな障 害 は,す べ てMn

の呼 吸器 系 か らの吸 入に よ る もの であ る.

著 者 は,前 報8)に お い て溶接 作業 環境 及び,

製鉄工 業 地域 周 辺の 居 住環 境 におけ るMn暴 露

の健康 影 響 に関 す る基礎 的 なデ ー ター を得 るた

め に, Mnを 含 む浮 遊 粒子 物質 の性 状 と濃度 に

つ い て検 討 を行 い,燃 焼過 程 を発生 源 とす る浮

遊 粒子 状 物 質の粒 径 は, 7μm以 下 の いわ ゆ る

respirable dustに 多 く分 布 し,特 に 溶接 作業

場 に お いては, Mnが 鉄 に 次い で,高 濃度 で存

在 す る こ とを報告 した.

環境 大 気 中に 浮遊 す る微粒 子 の生体 影響 は,

その有 害成 分 の比 学 形態,粒 子径 に よ り大 き く

異 な る.

極 微粒 子 のMn fumeは,肺 内沈着 率 が高 く

毒 性 も強 い と考 え られ る.し か し, Mnの 沸 点

が高 く,実 験 的 に ヒュー ム を発生 さす こ とが 困

難 なため, Mn fumeの 生体 影響 に関す る報告9)

は少 ない.

そこで,本 研 究 では 原子 吸光 用バ ーナ ー を用

いたMnヒ ューム 発生装 置 を試 作 し,得 られた

Mn fumeの 性状 につい て検討 を行 うと共 に,実

験動 物 を用い て,生 体 内分布 と各臓 器に お け る

Mnの 代謝 につ い て検討 を行い,特 にMnの 標

的臓器 で あ る肺 と脳 及び,肝,腎 のMnの 生 物

学 的半 減期 につ い て把握 した.ま た,血 清酵 素

な どへ の 影響 につ いて検 討 も行 いMn fumeの

吸 入影響 に関す る基 礎 的 な知 見 を得 たの で報告

す る.

実験 材料 と方 法

1. Mn fumeの 発生 方法 と性 状

1) Mn fumeの 発生 方 法 と暴 露装 置: Mn

 fume発 生部 と暴露 実験装 置 を図-1に 示す .原

子 吸光 用バ ーナ ー 〔a〕(空 気-ア セ チ レ ン系:

燃 焼温度2200～2300℃)を 用い て, 5.5%の 酢酸

Mn水 溶 液 を燃焼 させMn fume(Mn: 9.5mg/

m3を 得 た.発 生Mn fumeは 外気 〔d〕 と混 合

し,水 冷却 管 〔e〕及び,氷 冷却 器 〔f〕で 冷却

脱 水後,水 酸化 カル シウム 管 〔l〕を通 し,炭酸

ガス を除 き,暴 露チ ャンバ ー 〔g〕に 導 いた.

2)暴 露 チ ャ ンバ ー 内のMn fume及 び 共存

ガス濃度 の 測定: Mn fumeの 補集は暴露チ ャン

バー 内にmenbran filter(Type 45φ
, 0.45μm)
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Fig. 1 Mn fume generation system and exposure chamber
a: Mn fume generater (atomic absorption buner), b: Manganere acetate 
solution (as Mn 5.5%), c: exhaust, d: inlet valve, e and f: condenser

 g: exposure chamber (6L decicater), h: gases sampling nozzle, i: gases
 washing bottles, j: flow meter, k: pump, l: potassium hydroxide,
 m: glass wool

を装 着 した ロー ボ リュー ムエ アサ ンプ ラーの補

集 部 を接 続 し,流 速20～23l/minで 行 った.補

集 試 料 は湿 式 分解 後,原 子 吸 光法 に よ り測定 し,

 Mn fumeの 濃度 を算 出 した.一 酸 化炭素,二 酸

化 炭 素 及 び,窒 素 化合 物 濃度 の 測定 は北 川式 検

知 を用 い た.

3) X線 回 析装 置 と透 析法 に よ る化 学 形態 の

検 索:前 報8)と 同様 に補 集 試科 につ い てX線 回

析装 置 に よ る結 晶相 の化 学組 成 の解析 を試み た.

また,各 種 の 酸 溶液 に対 す る溶解 法 につ いてMn

の 各種 の酸 化 物標 準 試薬 と比 較検 討 した.即 ち,

補 集試 料 の一 定量 をセ ル ロー スチ ュー ブ(ユ ニ

オ ンカー バ イ ト製: 8×100FT)に それ ぞれ0.1

M酸 溶液(塩 酸,硝 酸,酢 酸,硫 酸,リ ン酸 及 び

過 酸化 水素 水)2mlと 共 に入れ,室 温 で24時 間

攪拌 透 析 を行 う.時 関経 過 に伴 う外液 中のMn

濃 度 を原 子吸 光 法 に よ り測定 し,溶 出率 を求め

た.同 様 の実 験 を金 属Mn, MnO2, Mn2O3及

びMn3O4の 標 準微粉 末試薬 につ いて も行い, Mn

 fumeの 溶 出特 性 と比 較 を した.

4)電 子顕 微鏡 的 観察: Mn fumeの 粒 子 径

は 補集 試 料 につ い て透 群 型,電 子顕 微 鏡(日 立

製: HU-11DS型)に よ る観察 を行 った.

2.暴 露 実験

1)実 験 動 物: Mn fumeの 吸 に よるMnの

生 体 内分 布 と移 行 の実 験 に はddy系 雄 マ ウス

(5週 令: 25±5g)を 使用 し,血 清酵 素 及 び肺

組織 中 グル タチ オン(GSH)に 対 す る 影 響 は

Wister系 雄 ラ ッ ト(6週 令: 180±20g)を 使

用 し た.い ず れ も市 販 の 固 型 飼 料 で 飼 育 し

た.

2)暴 露 方法 とMn吸 収 量 の 測定: 1群4匹

のマ ウ ス を使 用 して,チ ャ ンバー(平 均Mn濃

度: 9.5mg/m3)内 で連続的に行 った. Mn fume

吸 入マ ウス は, 1時 間, 3時 間, 5時 間 及び8

時間毎 に1群 づ つ チ ャ ンバー よ り取 り出 し,エ

ーテ ル麻 酔 後
,断 頭,採 血致 死 させ 肺,腎 及 び

脳 を摘 出 した.各 臓重 量 をそれ ぞれ秤 量後,湿

式分解 を行 い,原 子 吸光 法 でMn畜 積 濃度 を測

定 した.

3)吸 入後のMn減 衰 量 の測 定: 8時 間暴 露

後, Mn吸 入マ ウ ス を約2週 間飼育 し, 1, 3,

 5, 10及 び15日 後毎 に, 1群 つ つ につ い て前述

(2.2)の 方 法で 各臓 器 中のMn濃 度 の 測定 を行

った.

4)血 清 酵素 活性 及 び肺 組織 中の グル タチオ

ンの 測定,ラ ッ トを使 用 して 前述(2.2)の 方 法

で, 1時 間 暴露 後,心 臓採 血 を行 い,血 清,ト

ラン スア ミラー ゼ(GOT, GPT)はUV法10).

ア ル カ リ性 ボスフ ァ ターゼ(ALP)はBessey-

Lowry法11)に よ る 自動 分 析 装 置(日 立製: M-

726型)を 使 用 して 測定 を行 った.肺 組織 をホ モ
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Fig. 2 Solubility of generated Mn fume, metalic Mn powder and Mn oxide powder
 to various acid solutions

1: 0.1M MCl 2: 0.1M HNO3 3: 0.1M AcOH 4: 0.1M H2SO4
5: 0.1M H3PO4 6: 0.1M H2O2 7: H2O

ジナ イザ ー(KINEMATICA製 ポ リ トロン: TP

10型)で ホモ ゲナ イズ後遠 心 分離 した上清 の 非

蛋 白性SHをEllmanの 方 法12)で測定 した.肺

の非 蛋 白性SHの 大部 分 はGSHな の でこの 測

定 値 をGSHの 値 と した,尚,吸 入マ ンガ ンの

肺 にお け る組織 化 学 的 な検 討 を行 うため に 岡本,

青 山氏 法13)のMn染 色に よ り観察 した.

実 験結 果 と考 察

1.発 生Mn fumeの 化学 形 態 と粒径 分布

呼 吸 器か らの吸 入毒 性 は その物 質 の化 学形 態

と粒 子 径 に よ り生 体へ の影響 は 大 き く異な る.

浮遊 粒子 状 物 質 中のMnは, respirable dust

域 あ るいは, 0.1μm以 下 の極微 少粒子 として存

在 し,肺 沈 着率 が 高 い.こ のMn微 粒子 は 燃焼

過 程 を得 て,酸 化 物 あ るいは,鉄 との 化合 物 な

どを形成 してい る と考 え られ る.

製 鉄工場,製 鋼 所 あ るい は溶接 作業 場 で生 じ

る浮遊粒子状 物質 中のMnは,高 温燃焼時にMn

 fumeと して一 次粒 子 を形 成 し,冷 却凝 集 し二次

粒子 を形成 してい る もの と推 察8)さ れ る.吸 入

毒性 の 大 きい と考 え られ る高温 燃焼 過程 に お い

て生 じるMn fumeの 生体 影響 に関 す る研 究 は

実験 的 にMn fumeの 発生 が 困難 な ため に,殆

ん ど行 われ て い ない.こ れ は, Mnの 融 点が 高

く,高 周波 加熱 な どに よる金属fume発 生装置14)

を用 いて も容 易にMn fumeは 得 られな いか ら

であ る,著 者 は,緒 方 ら15)の原子 吸光 用 バー ナ

ー を用 い た金属fume発 生 方 法 を応 用 して,酢

酸Mn溶 液か らMn fumeを 発生 させ た.本 装
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Fig. 3 Electron micrograph of generated Mn fume

置 で得 られ たMn fumeを 用 いて実 験動 物 に よ

る吸 入実験 を行 い, Mn fumeの 生 体 内挙動 と

血 清酵 素 に与 える影響 につ い て検討 を加 えた.

X線 回 析 に よるMn fume中 の結 晶 成分 の 同

定 を試 み たが, Mnの 酸 化 物 と認め られ る明 ら

か な ピー クは 得 られ なか った.そ こで,各 種 の

酸 溶液 に対 す る溶解 特性 か ら, Mn fumeの 化

学 形 態 を検 索 す る た め に,金 属Mn, MnO2,

 Mn2O3及 びMn3O4の 微 粉 末標 準試 薬 を用 い て

比較 検 討 を行 った.図-2に せ れ それ の酸 溶 液

に対 す る溶解 曲線 を示 す. Mn fumeは,塩 酸>

硝 酸>酢 酸 溶 液 の順 に よ く溶解 し,リ ン酸 及 び

過 酸 化 水素 溶 液 には 難 溶性 を示 し,こ れは 金属

Mn粉 末 に類似 した 溶解 特性 で あ った. Mnの

酸 化 物 のMnO2, Mn2O3, 及 びMn3O4の 微粉 末

は,塩 酸,過 酸 化 水素 溶 液に は わずか 溶 解す る

が,そ の 他 の酸 溶 液に 対 して は難 溶性 を示 した.

これ らの 結果 か ら発生Mn fumeの 化 学 形態 は

明 確 な結 晶構 造 を有 さな いMn酸 化物 よ りむ し

ろ金属Mnに 近 い物 質 を主 成 分 として いる こ と

が示 唆 され る.電 子 顕微 鏡 に よる観察 結 果(図

-3)か ら
, Mn fumeは 球 状 の 粒 子 径約0.05

μmを 中心 に, 0.03～0.1μmの 範 囲に 分布 す る

こ とが 認め られ た.溶 接 作業 過 程 で生 じる浮 遊

粉 塵 中 に6.3%含 まれ るMnの 化学形態 は前報8)に

おい て検 討 し,ス ピネ ル型構 造 のMn Fe2O4と

推 定 され,粉 子径 は0.5～1.5μm付 近 に分 布 し

て い るこ と を報告 した.ま た,本 間 ら14)の高周

波 加 熱 式 金属fume発 生 装 置 で 発 生 させ た鉛

fumeは, 0.23～1.7μmで あ り,カ ドミウムfume

は1～1.5μmの 範 囲に分布 して いる.本 研 究の

Mn fumeは,こ れ らと比較す ると更 に極微 粒子

で,し か も,粒 径 が ほぼ 均一 であ るの が特 徴 で

あ る と言え る.チ ャ ンバ ー 内の 主 な ガス成 分 濃

度 は,一 酸化 炭素 が検 出限 界(20ppm)以 下,(日

本 産業 衛 生学 会基 準値: 50ppm),二 酸化炭素 は

4500ppm(日 本産 業衛生学会基準値: 5000ppm),

二 酸化 窒素 は, 3.5ppm(日 本産 業衛 生 学会 基準

値: 5ppm)で いず れ も基 準値16,17)以下 であ っ

た.

2. Mn fume吸 入マ ウスのMnの 生 体 内分布

と蓄積:
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Table 1 Accumulation of Mn in exposure mice to Mn fume

(n: 4)

R. B. C.: Red blood cell (ƒÊg/g: wet, mean•}S. E. M.)

Fig. 4 Accumulation of Mn concentration 

in mice lung to Mn fume (Mean•}

S. E. M.)

に,脳 以 外の 各臓 器 にお け るMn濃 度 は上 昇 し,

特 に 肺に おけ るMn fumeの 沈着 は著 し く8時

間後 には 、34.1μg/g,約80倍 となった.図-4に

肺へ のMnの 蓄積 の様 子 を示す.次 いで肺 は5.4

μg/g, 5.6倍,腎 は5.8μg/g, 3.8倍 とな り,肝 と

腎の 濃度 は 同 レベ ル とな ったが,濃 縮率 は 肝が

腎 よ り大 きい結 果 が得 られた.脳 にお い ては,

 1時 間以 後 は,他 の臓 器 にみ られ る よ うなMn

濃度 の蓄積 は認め られ ず,一 定 値 を保持 した.

肺 に取 り込 まれ たMn fumeは 溶解 し,血 液

の血漿 中 トラ ンスフ ェ リンに よ り速 や か に全 身

に分布 して行 くもの と考 え られ る.著 者 らのMn

の血漿 内 分布 の検 討結 果 では, Mnは 赤血球 と

血漿 中濃 度 は, Mn暴 露 の程度 に関係 な く,約

1:1の 濃度 比 を保 って い た.肺 にお い て高 い

Mn濃 度 が 認め われ たの は, Mn fumeの 肺 胞

壁や 肺胞 へ の 多量 の沈 着 に よ る もの と考 え られ

Table 2 Daily decrease of Mn in mice after inhalation to Mn fume

(n: 4)

R. B. C.; Red blood cell (ƒÊg/g: wet, mean•}S. E. M.)

表-1にMn fume(9.5mg/m3)吸 入 マ ウス

の 各 臓 器 に お け るMn濃 度 の 経 時 的 な 変 化 を 示

す.対 照 群 の 各 臓 器 のMn濃 度 は, 0.3～1.52

μg/gで,濃 度 の 順 は 腎>肝>肺,脳 で あ る.

吸 入1時 間 後 で は,肺<腎<肺<脳 の 順 に 変 わ

っ た.濃 縮 率 は,肺: 2.5,脳: 2.4,肝: 2.0,

腎: 1.4倍 で あ っ た.吸 入 暴 露 時 間 の 経 過 と共

臓 器 中 で は, Mnは 特 に 肝 臓 中 に 高 い 濃 縮 率 で

蓄 積 さ れ た.

Mnが 血 液 脳 関 門 や 胎 盤19,20)を 通 過 す る こ と

は 知 ら れ て い る.脳 に お け るMnの 蓄 積 は 肝,

腎 の1/5～1/6と 低 い 値 で あ っ た.毛 利 ら21)は,

二 酸 化 マ ン ガ ン(5.6, 8.9mg/m3)の マ ウ ス に

よ る吸 入 実 験 を1日2時 間, 8日 間 及 び15日 間
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Fig. 5 Time course of Mn concentration in liver, 

kidney and brain after inhalation mice were 

exposured Mn fume (9.5mg/m) at 8 hours. 

(Mean•}S. E. M.)
-•›- Lung -•œ- Liver -• - Kidney

-•¡- Brain

こ とか ら,吸 収率 も高 い こ とが考

え られ,従 って微 粒子 の 吸 入,中

枢 神 経 系 な どの毒 作用 誘 発 の 危険

性 が 大 き い と言 え る.ま た,脳 に

お いて, Mn濃 度 が ほぼ 同 じであ

った こ とはMnの 性 状,暴 露 方 法

が 異 な る実験 系に お いて も,他 の

臓 器 にお け るMn濃 度 と関係 な く

一 定 濃度 以下 に 抑制 して い る こ と

が 示唆 され る.

3. Mn fume吸 入 マ ウ スか らの

Mnの 減 衰:

Mn fume(9.5mg/m3)を8時

間 吸 入暴 露 したマ ウ ス を15日 間飼

育 し,排 泄 によ る各臓器が らのMn

減 衰 に よ る経 時 的変 化 を表-2に

示 す.減 衰 の 最 も著 しいの は 肺 で,

 1日 後 に 吸 入 中止 直 後 の 濃 度 の

17%, 3日 後 に は30%に 減衰 し,

 2日 以 後 の減 衰 は緩 慢 で あ った.

腎は 肝 よ り も減衰 は 遅 い傾 向 を示

した.脳 の減 衰 は更 に遅 く, 1日

後, 79%, 3日 後, 63%, 15日 後

にお いて もなお 、45%の 濃 度 の残

Table 3 Regression line [Y=aebx] and biological half life of inhaled 
Mn fume in mice

行 い,肝(1.8, 1.4mg/kg:湿 重 量換 算値),

腎(2.2, 1.7mg/kg),脳(1.2mg/kg)と 報告

して い る.実 験 に使 用 したMnの 性 状 と吸 入暴

露方 法 が 異 な るため,本 実験 との 直接 的 な比較

は妥 当で ない が, Mn fumeを 用いた本実 験 の方

が短 時 間吸 入暴露 に もか か わ らず,肝,腎 で約

3倍 の 高 い濃 度のMnの 蓄積 が 認め られ た.こ

の ことか ら本 実験 に用 いた極 微粒 子 のMn fume

は,肺 へ の 沈着 率 が 高 く,し か も溶 解 しや す い

留が 認め られ た.ま た,各 臓器 の 濃度 順 位 は,

 3日 後 に腎<肝<肺<脳 とな り, 15日 後 に は,

肺 は0.33μg/gと 対 象群 と同 じ低 濃度 に回復 した. 

Mnの 排 泄 は,少 量は 尿か ら排 泄 され るが,通

常,吸 収 経 路の 違 いに よ らず,胆 汁 中 に排泄 さ

れ て,腸 に 流 入す る一 部 は,腸 肝 循環 に よ り再

吸収22)され る もの もあ るが 殆ん どが 糞便 中 に排

泄 され る.ま た,高 濃 度 暴露 の場 合 は,膵 液や

腸管 壁 か ら も排 泄 され るこ とが知 られ てい る.
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Table 4 4 Serum enzyme activities and GSH contents of rat lung

 after the exposure to Mn fume

(mean•}S. E. M.) * P<0.05

[1] Non exposure

[2] Combustion gas only, exposure 1hr.

Mn組 織 中濃 度 の恒 常性 維持 に は,吸 収 と排 泄

と両 方 の 変動 が重 要 な役 割 を果 してお り,副 腎

に そ の調 節機 構 が あ るこ とが示 唆 され て い る24).

4.各 臓 器 にお け るMnの 生物 学 的半 減期

8時 間Mn fume吸 入マ ウ スの肺,肝,腎 及 び

脳 に つ いてMnの 減 衰 曲線 を図-5に 示す.各

臓 器 と も急速 な減衰 を示す 相 とゆ るや か な部分

の相 の2成 分か ら構 成 されて い る.表-3に 生

物 学 的半 減期 を示 す.特 に蓄積 量 の 多い 肺の1

相 は0.82日, 2相 は75.26日 と算 出され た.肝 の

1相 は1.72日,腎 で は6.20日,脳 では12.76日 で

あ った.肝 の2相 は186日 であ るが,腎 及び脳 の

2相 の 半減 期 は非 常 に長 く200-260日 と推察 さ

れ た.

生 体 に おけ るMnの 生 物学 的半 減期 が 減衰 の

早 い相 と遅 い相 の2成 分 を示 す こ とは, Cataziaz,

 Smallら も報 告25)し,マ ウスの 全 身か らの半 減

期 は,速 い成 分 で10日,遅 い成 分 で50日 と して

い る.こ の こ とは, Mnが 組織 内の 蛋 白質や 酵

素 な ど と弱 く結合 した遊 離 しや す い成分 の減 衰

を反映 す る相 と,遊 離 しに くい部分 の減 衰 を反

映 す る相 の2成 分 が 存 在す るこ とが 考 え られ る.

鈴 木 らは マ イ ス を使 ってMnを 経 口投与 実験 を

行 い,全 身か らの生 物学 的 半減 期 は,は じめの

負荷量 が 大 きい程,排 泄は 速 く行 われ,脳 か ら

の 半減 期 は,全 身か らの半 減期 よ り も長 い と報

告 している 藤井 ら26)は,ラ ッ トを使 ったMnCl2

の 気 道 内投 与 実 験 で肺 に お け るMnの 生 物 学

的 半 減 期 は1相 で1日 前 後, 2相 で は14日 と

推 定 してい る.本 実 験 結果 は,こ れ らの値 と比

較 的 よ く一致 して い る.こ の こ とは, Mn fume

が0.1μm以 下の極 微 粒子 の ため,肺 沈着率 が 高

い こ と,ま た比較 的吸 収 されや す い化 学形 態 を

有 して いる こ とが 示唆 され る.

Mnの 標 的 臓器 と考 え られ る肺 と脳 に おけ る

生 物学 的半 減 期27)が吸 収 の 門戸の 役割 を果 たす

肺 に お いて 短 か く, Mn中 毒 発現 の 原 因部 位

で あ る脳 で長 い と い う特 徴的 現 象 が 確 認 され

た.

5. Mn fumeの 吸収 ラ ッ トの酵素 活性 に対す る

影響

Mn fume(9.5mg/m3)1時 間吸 入 ラ ッ トに

お け る血清酵 素(GOT, GPT, ALP)及 び肺 組

織 のGSH量 の 測定 結果 を表-4に 示 す.

肝特 異性酵 素 については, ALPがMn fume

吸 入群 が有 意に 増加 し, Mn急 性 毒 作用 と して,

肝 胆道 障害28)が示唆 された.

生 体 内のSH基 と調 和性 が 強 い重 金属 は,過

酸化 水素 代謝 に 関す るperoxidative metabo

lic pathway(PMP)に 関 与 す る酵素,即 ち,

 glutathione peroxiclase(GPO), glutathione

 reductase(GR), glucose-6-phosphatie dehy

drogenase(G6PD),還 元型glutathione(GSH)

へ の影響29,30)が考 え られ る.そ こで本 実験 で は,

肺 のGSH量 の 影響 につ いて検討 を行 っ た.

Mn fume吸 入群 は, 0.75±0.1μmoleで 対 照

群 と比 較 して有 意差 は 認め られ なか っ た.

Mn暴 露 に対す る有効 な生 物学 的指 標31,32,33)

は,ま だ見い出されていない.尿 や血液 中のMn

濃度 は,暴 露 の程 度や 毒性 反応 の強 さ とは,非

常 に 弱い相 関 しか 示 さ ない.ま た,肺 にお け る

症 状 も,非 特 異的 で あ るため,見 の が しや す い.

従 って いわ ゆ るParkinsonirm様 のMnの 慢 性

中素症 状 を認め るか,現 時 点で は,暴 露の 確認
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を把握 す る方 法 が む しろ有効 と思 われ る. Mn

 fume 1時 間 吸 入 ラッ トの 血液 中Mn濃 度 は5 .7

μg/dl,血 清 中は6.0μg/dlで 対 照群 よ り約50%

高 い 濃度 で あ った.著 者 は過 去 の測 定成 績 か ら

一般健康 人の血液 中の平 均Mn濃 度 は2 .2±1.6

μg/dlで11.5～0.2μg/dlの 範 囲 にあ るこ とを報

告34)して い る.

尚, Mn fume吸 入 ラ ッ ト肺 に おけ る組織 学

的 観察 では,呼 吸 細 気管 支の 上 皮部 分 に,特 に

Mn fumeの 沈着 が 見 られ た.

結 論

実験 的 に 発生 させ たMn fume(9.5mg/m3)

を用 いて,実 験 動物 に よ る吸 入暴 露実 験 を行 い,

 Mnの 生 体 内運 命 と酵 素 活性 に対 す る影 響 を検

討 す る と共 に, Mn fume吸 入 ラ ッ ト肺 にお け

る病 理 組 織学 的 検討 も加 えた.

I. Mn fumeの 物理 化学 的 性状

1) X線 回析 か らは 明 らか な結 晶組 成 は同 定

で きた か っ た.し か し,各 種 のMn標 準物 質

と,酸 に対 す る 溶解性 の 比較 か ら化 学 形態 は,

酸 化 物 よ り金 属Mnを 主 とす る物 質 が生 成 し

て い るこ とが 示唆 され た.

2)電 子 顕 微鏡 の 観察 により,粒 子 径 は, 0.05

μm附 近 を中心 に0.02～0.1μmの 範 囲 に分 布

す るrespirable dustで あ るこ とが認め られ た.

II. Mn fumeの 生 体 内運 命

1)マ ウ ス肺組 織へ の 吸 入に よ るMn fume

の沈 着 は顕 著 で,血 液 を経 て体 内 へ の吸 収 移

行 も速や か な こ とか ら,本 研 究 で 発生 させ た

Mn fumeは 吸 収 されや す く,従 って強いMn

毒 性 を有す る こ とが示 唆 され た.

2)肺 よ り血液 を経 て肝 臓へ の蓄 積 量 は大 き

く,次 いで 腎臓 で あ った.脳 へ の蓄 積 量 は最

も少 な く,比 較 的短 時 間 に平衡 状 態 とな った.

3) Mnの 各 臓 器か らの減 衰 は,初 期 の速 い

減 衰 を示 す相 と,遅 い減 衰 を示 す 相 の2相 が

あ り, Mnの 標 的臓 器 で あ る肺 と脳 にお け る

生 物学 的半 減期 は, 1相 と2相 に つ いて,肺

では, 0.82日 と75.26日,脳 で は, 12.76日 と

258.59日 と算 出 され た.そ して,臓 器 の半 減

期 は,脳>腎>肝>肺 の順 に 長 か っ た.慢 性

Mn中 毒 時 の 障害 組織 で あ る脳 にお いて,著

しい減衰 の遅 延 が 認め られた.

III. Mn fume吸 入 ラ ッ トの 血 清酵 素 活性 及 び

肺SGHの 変動

1)血 清ALPは, Mn fume吸 入群 が有意に

増加 の傾 向 を示 し, Mnの 急性 毒 作用 として,

肝胆 道障 害 が示唆 され た.

2)肺GSHに つ いては,変 化 は 認め られな

か った.

IV. Mn ume吸 入 ラ ッ ト肺 にお け る組 織 学 的

検討

呼 吸細 気管 支 の上 皮部 分 に,特 にMn fume

の沈 着が 見 られ た.
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Sudies on biochemical effects of manganese

II; Physicochemical properties of manganese fumes 

and the effect of manganese on the enzyme activity

 of exposed experimental animals

Keijiro MORITA

Department of Public Health Okayama University Medical School

(Director: Prof. M, Ogata)

The present study was designed to examine the physicochemical properties and 

effect of generated with an manganese fumes atomic absorption buner.

Mice were exposed to approximately 9.5mg/m for 1, 3, 5, and 8 hours. Manganese 

levels in the lung, liver, kidney and brain were measured 1, 3, 5, 10 and 15 days after 

the inhalation. The chemical from of Mn in the fumes was wore matallic than oxide. 

Observation though the electron microscope showed the presence of fine particles (0.02

-0 .1ƒÊm) in the Mn fumes. Manganese fumes rapidly accumulated in the lungs and 

subsequently moved into various organs through the blood. The biological half life 

(BHL) of manganese in the lungs was calculated to be 0.82 days and 75.26 days and in 

the brain 12.76 days and 58.59 days.

Manganese content in the brain was significant, but only half that of the other 

organs.


