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は潅流開始後20分で plateauに 達 した が，α
一subunit 量

は 全潅流時間60分 を 通 じて 漸澱 し ， 殆 ん どの 例 で hCG

量に 比 し 大 で あつ た ．又 ， 母体側 の medium 中へ の

hCG と α
一subunit の 分泌 は 共 に 経時的 に 増加 した が ，

α
一subunit の 分泌量 は hCG の それ に 比 し 大 で あつ た ．

　以上 の 成績か ら，絨毛組織 に お い て 生合成された hCG

は 主 として 母体側 へ 分泌 さ れ るが ，α
一subunit は

・
母体側

の み ならず胎児側 へ も分泌され る可能性 が 示唆され た ，

しか し α
・subunit 量 に 臍帯動静脈間差 が な い こ とや ，潅

流液中へ 放出 され た α s−ubunit 量 が in　vivo に 上ヒし か な

り低値 で あ る こ と な どか ら ， 胎児循環1血中の α
一
subunit

は 胎盤由来 に よ る もの の ほ か に ，胎児 下 垂体の 関与も大

きい で あ ろ うと考えられ た ．
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　 96．ヒ ト胎 児 視床 下 部 に 於け る Gonadotropin −Rel ・

easing 　Hormone （Gn ・RH ） の局在

　　　 （東京大）

　　　　　　　武谷　雄 二
， 多 賀　 理 吉 ，森 　　宏 之

　　　　　　　水 口　 弘司 ， 木川　源則 ， 坂元　正一

　目的 ： ヒ ト胎児下垂体 は 早期か ら 90nadotrep 三n （G）を

分泌 し，性腺 ，性管系 の 機能分化 に 重 要 な 役割 りを果す

が，こ れ を 調節す る 中枢性機序 の 分化 に 関 して は 未 だ 明

らか で な い ．そ こ で 各種 胎 齢 の 胎児視床下 部内 Gn・RH

分布 を免疫組織化学的に 検討し た ，

　方法 ： 妊娠23週 ま で の 胎児脳 を 娩出後 Bouin液で 固

定，連続切片 を 作成 し ， 脳 内 Gn −RH ，下垂体 FS正｛，　LH

を特異的抗体を用 い た immunoperoxidase 法 ，お よび蛍

光抗体法 で 染色 し た ．

　成績 ；胎齢 19週 ，21週 の 胎児で は す で に 下垂休門脈を

認め ， 漏斗外層と前葉結部 の 接触面 に は 第
一

次毛細血

管 ， 前葉内 に は sinuseid が あ る． こ の 漏斗外層に は血

管附近 に 終 る Gn −RH 含有神経線維を認 め ， また前方 お

よ び 腹内側視床下部神経細胞 の
一

部に Gn −RH 微小顆粒

を 核周 囲 部細胞質 に 認 め た ．胎齢 14週の 胎児 で は 前葉 内

に僅か な 毛細管を認め る の み で 門脈 は 明らか で な い が，

視床下部神経細胞 に は 同様に Gn・RH がみ られ た ．一方，

胎齢 14週 以 降 の 下 垂 体 に は 全 例 FSH ，工H 細胞 を認 め た．

以上 ，胎齢早期 の 胎児 ド垂体 1，こは 門脈 が 完成す る前す で

に G 分泌細胞を 認 め ，視床下部 に は Gn−RH も存在す

る ．前葉 G 分泌細胞 の 分化 は 下垂体 の 自動性 に よ る の

が ，Gn −RH が拡散 に よ り作用す る の か は不 明で ある が，

妊 娠 中期 以 降の 胎児不 垂 体 G 分泌 は こ の 視床下 部神経細

胞 で 作られ る Gn・RH に よ る と考え られ る ．

　独創点 ： ヒ ト胎児視床下部 に 於け る Gn −RH の 存在 ，

分布 を 免疫組織化学的 に 明らか に し，下垂体 G 分泌機能

分化 との 関連性を 検討 した ．

　質問　　　　　　　　　　　（帝京大）荒井　　清

　Immunoreactive 　LH ・RH ヵミ妊娠中期胎児視床下部 ？1

存在す る こ とは ，我 々 も 既 に 発表 し た が ， 胎生期 の

LH −RH 及び Gonadotropinsの 意義 に 関す る 演者 の お 考

え は ？

　答弁　　　　　　　　　　　 （東京大）武谷　雄 二

　胎生初期 よ り視床下部内に LH −RH 及 び 下垂体内に

LH
，
　 FSH が 含 ま れて い る が 初期 に は portal　 vein は 末

発達 で あ り，し か も下垂体 の LH −RH に 対す る respone

は な く，血 中 LH
，
　 FSH も微量 で あ り，胎生初期 に は

1・H −RH が下 垂体を 調 節 して 生 理 的 意義を 発揮す るの は

妊娠中期以後と思わ れ る．

　妊娠初期 に お け る性腺へ の 作用 は主 に HCG が 関与し

て い る と考えられ る ．

　HCG が妊娠中期以後減少す るが，下垂体 よ りの 内因

性 の LH
，　FSH が性腺の 発育 に 闍与す る と思わ れ る．

　97・ヒ ト胎 児 下 垂体前葉 の ホ ル モ ン産 生 細胞 の 局 在 に

つ い て

　　　　　　　　 （日本大）長 田　尚夫 ，津端　捷夫

　　　　　　　　　　　　　吉 円　孝雄 ，高木　繁夫

　緒言 ： ヒ ト胎児下垂休前葉 の ACTH
，
　GH

，
　 LH

，
　 FSH

産生 細 胞 とそ の 局 在を ，従来 の 細 胞 化学的方法 に 加 え

て ，免疫組織化学的 に FITC を 用 い る 蛍光抗休法お よ

び peroxidase に ょ る 酵素抗休法 を 用 い 観察し，以下 の

ご と き成績 を 得た の で報告す る ．

　実験対象 お よ び 方法 ：実験対象は ， 人 工 妊娠中絶術 に

よ つ て 得 た 胎齢第 11週 か ら 13週 ま で の ヒ ト胎児下垂体を

採取 し，パ ラ フ n ン 包埋 に て 連続組織切片を 作成 し ，

間接法 に よ る 蛍光抗体法 お よび 酵素抗体法を 行 い 観察

し た ．抗血 清 に は 次 の もの を 使用 し た ．ACTH ： Inter
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Sceience　 Institute社 ，
　 FSH お よび LH ： NIH

，
　 GH ：

wellcome 社．

　成 績 ：胎 齢 第 Ilお よ び 工3週 の ヒ ト胎児
．
卜垂 体前葉 に

お い て は ， 蛍光抗体法 お よ び 酵素抗体法 の い ず れ も

sinusoid ，毛細血管周囲，下 垂 体前葉辺 縁 部 ，お よ び pars

intermedia の 冂 形 な い し紡錘形 細胞 に ACTH 抗血清 と

結合す る顆粒細胞が 集 団 を 形成 し，つ ぎに 下垂休前葉の

全 域 に 均等 に 分布す る 多 形 性 細 胞 1こ FSH お よ び LII

抗血清と 反応す る 顆粒が 存在す る こ とを 認め た ，また

FSH お よび LH 抗血清 と特異的 な結合を示す細胞内顆

粒 を もつ た 下 垂 体前葉細胞 は ，形態 な らび に 抗 riz清に よ

る被染性 の い ずれ に お い て も鑑 別 不 能 で あ つ た ．つ ぎに

ド垂体 前葉全域 に 多数散在す る細胞 に GH 抗 血 清との 特

異的結合顆粒を認め た ．よつ て 二 れ らの 細胞 を ACTH
，

FSH
，
1．H お よび GH 産生細胞 と 同定 し た． し た が つ

て ，ヒ ト胎児
．
下垂体前葉に お い て ，胎齢第 Il週 な い しは

そ れ 以前に ，．．E記の 各 ホ ル モ ソ 産生細胞 が 分化 し 出現 す

る こ とを認 め た こ とに な る．

　質問　　　　　　　　　　　 （東 京大 ）水 口　弘司

　1． 妊娠中期胎児血 巾 gonadotropin に は 性差 が 認 め

られ て い る が，FSH ，　 LH 細胞 の 分布，数 な ど の 性 差 は

あ ります か ．

　 2． 胎児下垂体内 ACTH
，
　 GH

，
　 LH

，
　 FSH 　各細 胞 の

発現時期 に 差 は 認 め られ ま した か ．

　答弁　　　　　　　　　　　 （日本大）長田　尚夫

　1， 胎児下 垂 体中の LH お よび FSH 含有最 に も性

差 は み られ る よ うで す が ，形 態学的 1’q ，x ，細胞数，分布

等に つ い て は ，
FSH 産牛細胞 と LH 産生細胞 の 鑑別が

問題 に な り現在の と こ ろ 結論 は で て お り まぜ ん ．

　2． 現在胎齢 11週 以前 の 下 垂体に つ い て は 倹討中 で

す ．

　98．胎児副腎 に お けるス テ ロ イ ドホ ル モ ン の 産 生 調節

機構に 閲す る 研究

　　　 （帝京 大 ）

　　　　　　　渋沢　は る ，佐野由美 子 ，占出 　 信 隆

　　　　　　　沖永　荘
・一，荒井　　清

　 ヒ ト胎児副腎は 妊娠中大量 の ス テ ロ イ ド を 産生分泌

し，エ ス ト P ゲ ソ を は じめ 妊娠中著増す る ス テ ロ イ ド ホ

ル モ ソ の 前駆物質を供給 し て い る ．こ の 妊娠中重要な役

割 を持 つ と考 え られ る ス テ ロ イ ドの 産生調節機構 に 関 し

て は 現 在 まだ 殆 ど知 られ て い な い の で ，こ の 点 を 解明す

る ため 以 下述 べ る 研究を 行つ た ．

　妊娠中期胎 児 副 腎組織を0．33M シ ョ 糖液中で ホ
ーEtシ ナ

イ ズ後 ，遠心 分離法 に よ り 各細胞分画 を得た ．3H −preg−

nenolone （tisP），
’3H −17at−OH −dsP を そ れ ぞ れ 基質 と し ，

補酵素 と し て 0．2mM 　NADPH を 含む 50mM 　 Tris．HCI

緩衝液 III で，胎 児 副腎マ イ ク ロ ゾー
ム 分画 と と もに 37DC，

0
， g5％，　 CO ， 5％ ド，6 分間 イ ソ キ ュベ ー

ト し た．種

々 の 条件 ドで こ れ ら基質が Jl ス ト ロ ゲ ソ な どの 前駆物質

に 転換す る の に 必 要な各酵素活性の 変化 を 検討 し，又 ，

培養液中 に 加 え た 二「 ス ト ロ ゲ ソ 及 び 含成 ス テ 卩 イ ドの 作

用 を 酵素学的 に 調 べ た ．

　本条件 下 で dsp は L7a−OH ・d・ip と dehydroepiandro−

s 重erone （DHA ） に
，

工7 α 一⊂）H 一頭 p は DHA に ，それぞ

れ 代謝 され る こ と を 認 め た ，17α 一hydr。 xylase
，
　 C1

，一，。

lyase と もマ イ ク P ゾー
ム 分画 に 酵素活性 の 局在 が 認 め

られ た 、」
5P

に 対す る 17α
一hydroxylase の Km 値 は 1．3

x10
−UM

で ， 培養液中 に 加 え たエス ト 卩 ゲ ン 及 び 合成 ス

テ 卩 イ ドの う ち ，Allylestrenol
，　 Lynestrenelが 強 い 阻

害作用 を 示 し た．　
・
方 ，17α OH −M5P に 対す る C 、T−、。

lyasc の Km 値 は L2 × 1『
7M

で ， こ の 酵素活性 は Al−

lylestrenol，　 Lynestrenol ，　 Ethynylestradiol ，　 Dexametha −

．sene ，　 Estradiol −17β，爪伽 しyrapone，
　 Mestranol に よ つ て 著

明 な 抑制 が 受 け る こ とが 示 さ れ た ．

　 以 上 の 結果 」、り，胎児副腎 に お け る ス テ ロ イ ド生 合成

に 必要 な酵素系 がエス ト μ ゲ ン などの 内因性 ス テ rt イ ド

に よ る フ
ィ
ー

ドバ ッ ク 聞 害等 を 受け て 分 泌 調節機構 を形

成 し て い る と 考 え られ るが ，同様に 合成 ス テ 卩 イ ドに よ

つ て も生 合成 酵素系 が 阻害され る こ とが 示 され ，臨床上

こ れ らの 合成 ス テ ロ イ ドを 用 い る 際 に は 十分な 考慮 を 要

す る ，

　質問　　　　　　　　　　　 Olll和大）矢内 「亰　巧

　1． 抱 合 型 ス テ P イ ド に よ る酵素活性阻害作用 を み ら

れ ま した か ？

　2． 本条件
一
ト
’
で Pregnenolone　よ り　17a−OH −Preg，

DHA 以 外 の 代謝物例 えぽ　16α 一〇 H ・DHA
，

16Keto　A’s

steroid 等 が 主 成 され ませ ん で した か ？

　3．母 体 に 投 li一さ れ た 合成ス ナ ロ イ ［《 ゲ ス タ
ー

ゲ ン

等）1’： どの 細 刻台児 に 移行す る の で す か ．

　答弁　　　　　　　　　　　（帝京大）渋沢　は る

　DdbP −sulfate ，　 DH ，1−sulfate に よ る 阻害 を み た ．ゴ

P −sulfate は 17α
一〇 H 　 asc

，
　 Ci7．za　 lyase両酵素に 対 して

強い 阻害作用 を 示 し た ．

　DHA −sulfate は ほ とん ど阻害作用 を 示 さ な か つ た ．

　2）　本条件 下 で は 工6α
一〇H −DHA ，16−keto−sterQid に

相当す る と思わ れ る代謝物質は 認め られ な か つ た．
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