
Japan Society of Obstetrics and Gynecology

NII-Electronic Library Service

Japan 　Sooiety 　of 　Obstetrios 　and 　 Gyneoology

日本産科婦人科学会雑誌　23巻 5 号 397〜 404頁　1971年 （昭46） 5 月

オ ー
トラ ジ オ グ ラ フ ィ

ー に よ る視床下部下垂体

性腺系の 成熟過程に 関す る研究

東 京 大 学 医 学部産科 婦 人 科 学教室 （主 任 ： 坂 元 正一
教授）

　　　　　　中　 井　　利　 昭

概要　雌 性性機 能 を 調 節 す る 視床 下 部 ・下 垂 体 ・性腺系 の 成熟 過 程を ラ ッ J・を 用 い て 形態 及 び 機 能両 面 よ り追

求 し
， 以 下の 成 績 を 得 た．

　：［）　t 一
ト ラ ジ オ グ ラ フ d 一法 に ょ り

SH −thymidine の 細胞 内 uptakc を 検討 し た ．卵 巣の 卵 胞 上 皮及 び 子

宮 の 筋 細胞 は 生 直後 盛 ん な 分裂 を 行 っ て い る が，日 令 が 進む と急激 に 低 下 し た．下垂 体 の 細胞 は 胎 生 期 に は 旺

盛 な 分裂 を 行な うが，分裂率 は 生 直 後急速 に 低 下 し，成熟期 に 向 っ て ゆ るや か な 減 少 を 示 し た．視 床下 部 の 細

胞 は 胎 生 期 に は 可 成 り盛 ん な 分 裂 を し，生 直 後 は 極 度 に 低 下 す る が
， な お 下垂 体 の それ に 比 較 す る と分裂率 は

可 成 り低 か っ た．

　2）　視 床下部 ・下 垂 休 系 の 機 能 の 成熱過 程 を 検討 す べ く，ラ ッ ト を 幼 若 各 期 に 去 勢 し，去 勢 細 胞 の 出現及 び

PAS 囃 細 胞 へ の
3H −1… i・・ の と りこ み を オ ー ト ラ ジ t グ ラ ・ ・

一法 に よ つ て 対 照 と比 較 し た． 目 令 2週

以 後 の ラ ・ ト で 琺 蜘 叮胞 が 出 現 し ・ PAS ［谿 細 胞 へ の 1・ u ・ i・ ・ の と り こ み は 勵 け る が ，2 週 以 前の ラ 。

ト で は か 丶 る 現象 は 認 め られ な か っ た．

　3）　ま た 去勢 幼 若 ラ ッ トの 視 床下部神経 核 の
3H −leucine の と り こ み を 検 討 し た と こ ろ，下 垂 体 と同様 に 生

後 2 週 以 後 の ラ ・ トで は・鰹 に よ り視束 Pti野 ・va内 側核 ・弓 状 核へ の と り こ み が 勵 。し た ．し か し 2 週 以 前

の ラ ッ トで は 増 加 は 認 め ら れ な か っ た ．こ れ ら の 結 果 か ら，視 床 下 部 ・下 垂 体 系 の 機能 の 成 熟 は 生後 2 週 前後

に 起 る も の と思 わ れ る ．ま た 視束 前 野 ・腹内 側核 ・弓 状 核 は 下垂 体の 機 能 の 調 節 に 関 与 す る 視 床下部神 経 核 で

あ る こ と が 示 唆 さ れ る ，

　　　　　　　　　 緒　　言

　女性 の 性機能が，視床下部，下垂体，性腺系を

中軸 とし て 営 まれて い る こ とは 周知 の 如 くで あ

り， こ れを示唆す る実験的 ない し臨床的研究は数

多 く報告 されて い る．しか し従来 の こ の 種 の 研究

は ，ほ とん ど成熟に 達 した女性ある い は 動物 に つ

い て な されて お り，生体が成熟に 至 るまで の過程

に お い て ， 性機能調節 の 中軸 とし て の 視床下部，

下垂体 ， 性腺系 の 動態 を一
貫 して 追求 し た 研究は

ほ とん ．どな い ．最近放射性核物質が 科学研究 に 広

く用い られ る よ うに な り，新 し い 幾 つ か の研究方

法が確立 され ， こ れ らは 生物研究に も応用 され ，

目覚 ま し い 成果を挙げて い る ．著者は まず
eH −thy −

midine の細胞核内 へ の up 重ake を 指標 と し て視

床下部，下垂体前葉，卵巣各臓器 の 細胞増殖能の

成熟過程に お け る動態を追求 し， 同時に
3H ・thy 一

midine の 細胞内 uptake を指標 として それ ぞれ の

臓器 の 蛋白合成機能 の 成熟過程に お け る動態を追

求 し た ．さ らに視床下部，下垂体前葉 ， 性腺系の

機能 の 成熟過程 を 明らか に すべ く，生後よ り成熟

期 に 至 る種 々 の 時期 に 性腺を 摘除 し， こ の 性 ス

テ ロ イ ド欠落 に 対応す る 視床下部お よ び 前葉 の

3H −leucine　uptake の 変化を比較検討 した．

　　　　 1　視床下部 ・ 下 垂体 ・ 性腺系 の

　　　　　　形態学的成熟過程

　最近細胞核内へ の thymidine 　uptake の オ ー ト

ラ ジオ グ ラ フ イ ー法 に よ つ て ，種 々 の 臓器 の cell

growth 　dynamics の 研究が盛ん に 行 なわれ る様 に

な つ た ．産婦人科領域 で は 卵巣，子宮，腟等に つ

い て 研究 されて い るが ，性機能を 調節す る間脳

下垂体系 に つ い て は ほ とん どなく，わ ずか に 1965

年 Crane の報告が見 られる に 過 ぎず， 彼に よ る
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398 オ
．一ト ラ ジ オ グ ラ フ ィ L一よ りみ た 視 床 ド部

一
ド垂 体 系 の 成熱 過 程 日 産 婦 誌23巻 5 号

と成熟 ラ ヅ ト下垂休 の 1abeied　index は 0．2％で

ある とい う． こ こ に 言 う Iabeled　index とは細胞

100 コ 当 りの 放射性物質 が と り こ ま れ て い る．

細胞数 の こ とで ある ． DNA の 前駆物質で ある

thymid 互ne は 細胞分裂に 先だつ DNA 合成期 に の

み核に と り こ ま れ，それ以外の stage で は と りこ

まれ な い か ら，labeled　index は 細胞分裂率 を直

接示す もの で は な い が ， 分裂 の 盛ん な臓器で に

labelerl　index は 当然高 くなる． 著者は まず オ ー・

ト ラ ジ オ グ ラ フ イ ー法 に よつ て 成熟各期に おけ

る視床下部， 下垂体お よ び 性腺 の
311 −thymidine

uptake 　を 検言寸し．た 、

　実験材料並 び に 方法

　 ウ イ ス タ ー系女壬娠 ラ
ッ

トをf用 い ，妊娠 14日，18

日ある い は 21 日 に体重 9 当 り 2 μC量の
3H −thymi −

dine を腹腔内に注射 し，16時間後，胎仔の 頭部を

剔出 し プ ア ソ 固定 した ．な お ，交尾後毎劇撥 脂垢

を検査 し，精子 を発見 した 日を妊娠 OH と し て 胎

令を明 らか 1，C した ，なお 実験 に 用 い た ウ イ ス タ
…

系 ラ ッ トの妊娠持続期間は平均22H で あ つ た．さ

らに 種 々 の 日令 の 幼若ラ ッ ｝・に つ い て も2 μCi悠

の
3H −thymidine を注勇・紅．，16時間後に 脳 下垂

体お よ び 卵巣を剔出 し ，ブ ア ノ 固定，さ らに 娼 時

間後 パ ラ フ イ ソ に 封入 し， 4 ，
u の 切片を作成 し

た ．下垂体切片を作成する セこ 当 り，胎仔 の 場合に

は頭部全体を ，幼若 ラ ッ
トで は

一
ド垂体の み を と り

出 し パ ラ フ ィ ン 封入 後，前頭切断お よ び矢状切断

で 4 μ の 厚 さ に 切 D， 予め PAS 染色 を 行な つ

た ，脱 パ ラ後サ ク ラ オ ー ト ラ ジ オ グ ラ フ イ ー乳剤

を用 い て デ イ ッ
ビ ソ グ し， 4 週聞暗箱に 4 ℃ で 放

置 した ．現像後 ， 脳 の 標本は トル イ ジ ン ブ ル
ー染

色， 卵巣は へ
一
？ 　 1・キ シ リ ン ， エ オ ジ ン ，

一
ド垂体

は メ タ ニ ル イ エ 1・ 一， ト ル イ ジ ソ ブ ル
ー染色を し

た ． それ ぞれ の 標本に つ い て ， 約 3，Q〔X〕個 の 細

胞 の うち ，SH −thymidinc を と りこ ん で い る細胞

数を カ ウ ン ト し て ，そ の labelcd　index を計算 し

た ．

　 実験結果

　予 備実験 として 10口令 ラ ッ
N に 　SH −thymidine

を注射 し， 2 時間， 8 時閣，24時間後 の labe工ed

図 1　 下 垂 体 ・卵 巣 ・子 宮 細 胞 に よ る
311 −thymldi −

　　 ne 　uptake の 時 間 1杓 推 移

舞

射
　［

脇 下耐夲前葉細胞

遜 原 VFS「胞⊥皮細把

「 匚コ if智筋層細胞

183

84

鬨
開

20．呂

1．6　　 　 1．ek
”

％ ．
2E躙 　　　 6時間 　　　24時間

indcx を 検討 した ．図 1 に 示す如 く，下垂体で は

2 時間 な らび に 8 時閲 で labeled　index に変化 な

く．24時間後に 約 2 倍 に 増加 した ．子宮筋層，卵

胞 上皮 で は 8 時間後に ， 2 時間後 の 値 の L5 倍に

なつ た． こ の 結果か ら，今同 の 実験で 1：　
3H −thY−

m ｛dine 注射 16時間後 の labeled　index に つ い て

比較す る こ とに した ．

　 （i ）視、床
一
ド1粥

　写真 ユは 胎令劃 日 ラ ッ ト脳 の 矢状切断で ，将来

下乖体お よび視床下 部に な る 部分 を示す．矢印は

将来視床下部に な る部位で ，こ の 部位 の 細胞が分

写 真 1　 胎 令 14日 目 の ラ ッ ト 視 床下都 及 び 下 垂 体

　　 　 （x100 ）

（丶 は 将来視 床 下 部に な る べ き部分を 示 す ）

裂を行な つ て い る こ とを 写真 2 に 示 す ．胎令21 日

に な る と視床
．
ド部 の 神経核が トル イ ジ ン ブ ル

ー
に

よ り染色 され，他 の 神経組織 と の 識別が 明らか に

な る ．胎令21 日 の 旁室核の 細胞 Iabeled　index は

2．8％で あ り， 大脳髄質 の labeled　index は 3．8
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写 真 2　 胎令14日 目 ラ ッ ト視 床下部 の 分裂像 （写 真

　　　 1 の 矢印の 部分）　（× 400）

％で あ つ た ．生直後，生後 3 日目の視床下部神経

核の labeled　index はそれぞれ 2．4％ ，　 1．1％ で

あつ た ．

　 （ii）下 垂体

　下垂体の 発育過程に お け る Iabeled　index の 推

移は 図 2 に示す如 くで あ る．写真 1 は 胎令14 日の

ラ ッ ト の 下垂体で ，前葉は すで に Rathke ’

s　 pouch

と して 口蓋 よ り分離 し，まさ に将来後葉 とな る べ

　図 2　 発 育 過 程
’
に お け る 間 脳 ・下 垂 体 ・性 腺系 の

　　 　
3H −thymidine 　 uptake

　　體
ed

〜
242

僅

　 　 20　
　 　 　 　
　 　 　 　

　　　　
　　　　

1
　 　

　 雛令 　　 　　　　　 　　　　　 　　　　　 　 生後日金

写 真 3　 胎令 18 日 目 の ラ ッ ト下 垂 体 の 分 裂 像

　　 　 （×1000）

写 真 4　 生 蕾：後 の ラ ッ ト下 垂 体 の 分 裂像 （×1DOO）

写 真 5　10日令 の 卵巣 の 分裂像 （x400 ）

写 真 6　10日 令 の 子 宮筋層 の 分 裂像 （× 1000）

き間脳 よ り の 突起， い わ ゆる pars　nerv ・ sa が前

葉を と り こ も うと し て い る像が み られ る．写真 3

は 胎令 18日 の ラ ッ ト下垂体細胞 の 分裂像を示 した

も の で ，そ の Iabeled 　 index は 24．2％ で あつ た ．

生 直後 で は 5．1％ で あ り （写真 4 ），成熟期で は

O．16％ で あ つ た ．胎生期 よ り幼若期に か けて の 下

垂体の 細胞 の 分裂率の 推移は 卵巣に比 べ ，急勾 配

の 減少曲線を示す こ とが特徴で ある （図 2 ）．
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ー

ト ラ ジ オ グ ラ フ イ
ー

よ りみ た 視 床 ド部 下 垂 体系 の 成 熟 過 程 日産 婦 誌23巻 5 号

　 （iii）卵巣お よ び子宮

　卵巣 で は 卵胞上皮 に つ い て み る と，Iabeled

index は 生直後 で 22％， 10 日 目で 17％，30日 目で

3 ．9％ と次第に 減少 した （図 2 お よび 写真 5 ），子

宮筋層で は それ ぞれ 19％ ， 14％， お よ び 2 ．］％

（図 2 お よ び写真 6 ）で あ つ た ．

　考　　案

　BH −thymidine の uptake の面か ら性機能に 直接

関係 の あ る臓器 と し て の 視床下部，下垂体お よ び

卵巣の 発育過程 に つ い て 検討 した ， こ れ に 関する

研究は 従来ほ とん ど な く，w ・A・J・Crane が 成熟

ラ ッ トの 下薙体 に つ い て ，そ の 細胞分裂率は O．2

％で あ る と報告 し て い るに 過ぎな い ．著者 の 成績

で は 成熟 ラ ッ ト の 下 垂体 の labeIed　 index は O．16

％で あ る．成熟期 に 達する と こ の よ うに 低い 分裂

率を示 す下垂体 も，胎生期の発生時期 に は 分裂率

は 非常に 高く，そ の 後漸次減少す るが ，生直後も

可成 り高 い 分裂率を もつ て 発育 し，幼若期 よ り成

熟期に か け て分裂が衰える こ とを知 つ た ，か くて

発生期よ り成熟期 に 至 る視床下部 ， 下垂体 の 分

裂，発育 の過程 が初め て 明らか に された．また子

宮，卵巣 とい う生殖器 は 可成 り高 い 分裂率を保ち

つ つ ，生直後か ら緩か な減少を示 し 腟開 口 に 至

る と思わ れ る．Kury は 成熟 ラ ッ トの 子宮内膜細

胞 の 分裂率 は O．5％前後 で ある と 報告 し て い る

が ， 今回 の実験で も腟 開 口 期の子宮筋層の 1abeled

indexは 1．7％で あ つ た ． 以上 の 結果 よ り，視床

下 部 の 神経核は 胎生 甲期 に は未だ分化が完 了し て

お らず，胎生末期に 至 りそ の分化が完了す る もの

と思われ る，個体発生 は 系統発生を くりか えす こ

とか ら考 え て ， ヒ トで も reproduction に 関与す る

諸臓器 は ラ ッ 1・と同 じ よ うな ceIl 　dynamics を営

ん で い る もの と思わ れ る．

　　　 N 　視床下部 ・下垂体 ・性腺系の

　　　　　 機能的発育過程

　 1　 下垂体

　成熟期 に あ る卵巣 の 機能は 視床下部，下垂 体前

葉 ， 卵巣 の 三 者が機能的に
一つ の circuit を形成

す る こ とに よ り自動制御的 に 営 まれて い る．従 つ

て 成熟雌 ラ ッ ト を 去勢 す る と卵巣か らの 性 ス テ

ロ イ ド分泌 の 欠乏は 視床下部さ ら に 前葉に feed−

back し， そ の 結果前葉 は 反射的に 機能亢進を起

こ し て ，そ の ゴ ナ ド ト P ピ ン 分泌は 亢進 し，形態

学的に は 去勢前葉が成立す る．例 えば こ の 前葉を

PAS 染色下に 観察す る と，大型 の PAS 陽性 の

去勢細胞が 多数み られ る．し か し なが ら幼若ラ ッ

トで は 去勢して も典型的な去勢細胞 の 出現は 認め

難い ．こ の 事実は 幼若期で は feedback 機構が未

完成な こ とを 示唆 し て い る が ，そ の 詳細 は 不 明で

ある． feedback 機構が成熟過程 の 如何 なる時期

に 完成する か は 興味 ある間題で ある．最近の オ
ー

ト ラ ジ オ グ ラ フ イ ー
の 発達は ，顕微鏡下 に細胞 の

形態 と機能の 変化を 同時に観察す る こ とを可能 と

し，種 々 な研究に応用 され て い る．著者も こ の 方

法を利用 して ，幼若期雌 ラ ヅ トの 去勢後 の 前葉機

能 の 変化を P・ イ シ ソ 摂取率を指標 と し て 追求 し，

feeclback機搆 の 機能的成熟過程を観察した．

　実験材料並び に 方法

　ウ イ ス タ ー系幼若雌 ラ ッ トを 日令 2 日， 3 日，

10日 ，
20日，30口の 各時期に 各群 2 匹 の ラ ッ トを

去勢し， 2 週 後に前葉の オ ー トラ ジ オ グ ラ ム を作

成 した ．な お 16，17， 24
，

34
，

440 令の 同腹 ラ ッ

トを 対照 と し て用 い た ．オ
ー b ラ ジ オ グ ラ フ イ ー

は次 の 如 く行なつ た ．　 ラ ッ トの 体重 9 当 り 2 μCi

の
3H −leucine を 腹腔内に 注射 し， 2 時間後断

頭，屠殺 し，下垂 体を剔出，プ ア ソ 固定後，パ ラ

フ ィ ン に封埋 し た ． 4 μ の 厚さ の 切片を作成 し P

AS 染色 を 行な い ， サ ク ラ オ ー トラ ジ オ グ ラ フ

イ ー一用乳剤 をデ イ ッ ピ ン グ法に よ り塗布 し， 4 週

間暗箱中に 保存，感光させ て 現像，そ の 後 メ タ ニ

ル イ ェ ロ
ーお よ び トル イ ジ ン ブ ル

ーに て 後染色を

行な つ た， こ れ ら の 操作に よ り下垂体前葉細胞 は

PAS 陽性細胞，色素嫌性細胞，酸好性細胞 の 三

種に 分類 され， P イ シ ン の 細胞内 へ の 摂取 は 小黒

点 と し て 識別する こ とが可 能 とな つ た．各細胞群

とも少 くとも 300個 の細胞 に つ い て ，細胞内に と

りこ まれ た ロ イ シ ン の grain を数え ， 細胞一
個 当

りの mea 、n 　grain　count を計算した ．
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表 1　 下 垂体 前葉 へ の
3H ・leucine の 叩 take

酸 好 性 細 胞 嫌 色 素 細 胞

生 後 2 日 臼去 勢

PAS 陽 性 細．胞

正 常 対 購 「
　 　　 　 　 ：l＝＊
3．2十 〇．4 3，1十 〇．5

去 　勢 　群

生 後 3 目 目 去 勢
正 常 対照群

去 　勢　群

2．8± O．3
3．O± O．2

2．6± 0．4

2．7十 〇．3

3．4± 0，3　　　　　　　　3．8十 　〇．4
　 　 　 　 　 　 l＿．ー．，　　　　　

H
3．5十 〇．4　　　　　　　 2．8十 〇．3

2．8± 0．3

生 後10 日 目去 勢

生 後20 日 目去 勢

生 後 30日 目去勢

正 常対照 群

去　 勢 　群

正 常対 照 群

去 　 勢 　 群

L

正 常 対 照 群

去

’．
藝 群

2．8十 〇．3

2．〇十 〇．2

3．0± 0．2

2．8：辷 0．3

2，9十 〇．3
　 　 　 　

．『
1

3．啌十 〇．3

2．8十 〇．2 3．5 十 〇．2

2．4十 〇．2

1．7十 〇，2

1．8」： 0．2

ユ．5十 〇，2
4．0± 0．3

4．1十 〇，2

3．3± 0．3

3．〇十 〇．2 3．5± G．3
3．2十 〇．2 6．4十 〇．4

＊

　 mean 　grain　count 　per　cell

＊＊　 standard 　deviation

　 実験結果

　表 1 に 示す 如 く，日令 2 ， 3
，

10 日の 去 i勢で

は ，前葉の PAS 陽性 ， 酸好性お よ び色素嫌性細

胞 の ロ イ シ ン 摂取率は 対照に 比 し有意 の 変化を示

さな か つ た ，また PAS 陽性細胞 の 大 型化 な らび

に発現率の増加は み られ なか つ た．これに反 し 生

後20 日目に 去勢 した ラ ッ トの 前葉 PAS 陽性細胞

は ，非去勢 コ ソ ト P
一

ル の それ｝こ 比
’
較し ，

Ieucine

uptake は表 1 に示す如 く約 2 倍半 の 増加を示 し た

（P＜ 0．01）．

　酸好性細胞， 色素嫌性細胞 の leucine　 uptake

は変化を示 さ なか つ た ．30日去勢 ラ
ッ

ト で も表 1

の 如 く， 同様 の 傾 向を示 し， PAS 陽性細胞 の

leucine　uptake の み が 去勢後有意 に 増加 し た （P

＜ 0 ．01）．写真 7 は 30 日去勢に 対する コ ン 1・】コ
ー

．写真 7　正 常44 日 令 ラ ッ ト下 垂 体 前 葉 の autoradio −

　　 　 graphy （対 照 ）　（× 1000）

写 真 8　44日令 ラ ッ ト下 垂 体 前藁 の aut6radiograp −

　　　 hy （去 勢 2 週 問 後）　（× 1000）

（大型 の 去 勢 細 胞 〔G 〕 が み ら れ
3H −leucine の

uptake も増加 し て い る ）

ル ，すなわ ち44日令 の ラ ッ ト の 前葉所見で あ る．

こ れ に 対 し30 日去勢の 前葉で は写真 8 の 如 く形態

学的に 明 らか に 大型 の PAS 陽性の い わ ゆる去勢

細胞が 出現 し・ また そ の 1eucine　uptake が増加

し て い る．な お 出生 口に 去
．
勢 した ラ ッ トに つ い て

生後44口目に
』
ド垂体をみ る と，30日去勢44 日 ラ ッ

トの 如 く大型去勢細胞 の 出現が認め られ ，幼若 ラ

ッ ト去勢 で も去勢期間が充分長い と去勢細胞が 出

来る こ とを示 して い る．

　考　　案

　成熟期 の 雌性性機能は視床下部，下垂体前葉，

卵巣 の 三 者で 形成され る
一

つ の 機能環に よ り営 ま

れ て い る ．こ の circuit が機能的に 正 常で ある限

N 工工
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よ りみ た 視床 ド部
．
ド垂 体系 の 成 熟 過程

り，卵巣蜴 r拙 し て 性 ス テ ・ イ ｝ご欠 乏状態を惹起

せ しめ る と，視床下部，下垂休系 に feedback し

て ，性上位部は 機能亢進 を起 こ し 前葉は 形態的

に 去勢前葉とな り g・ nadotr ・ph た る塩基好性細胞

（PAS 陽性細胞）が大 ぎくな り，そ の 数 も増 し同

時に ゴ ナ ド ト 卩 ビ ン 含有量 も増加す る．従 つ て 視

床下 部 ， 下垂体系 の 機能 は 去i勢前 葉 の 成立 を illc］i’

cator と して 窺 うこ とが可能 と考 え ら れ る．去勢

前葉は 去勢後 ロ数 の 経過 t とも に 形態学的，組織

学的に 明瞭 と な る が，前葉 の 機能亢進を数値的に

表現す る こ とは 組織学 i二組こ は極め て 困難 で ある ．

機能亢進 を数値的 に表現す る
一つ の 方法は 前葉の

ゴ ナ ド ト 卩 ピ ン 含有量 の 測定 で あ り， 他 の 方法 と

し て は 去勢前葉 の 成立 を組織学的に 検察 し得る と

同時 に ，同
一

の 組織標本上 で 細胞の 機侖旨を飆 1酌

に 観察し得 るオ ート ラ ジ オ グ ラ フ イ
ー

があ る．さ

て 1eucine　 uptake は 細胞の蛋 白合成機能 の 指標

で あつ て ，必ず し も蛋白ホ ル モ ン た る ゴ ナ ド ト Pt

ピ ソ 合成 の specific な指標で は な い が，去勢 に よ

つ て前葉 gonadotroph の ゴ ナ ド ト 卩 ピ ソ 産生が 増

加す る時は gonadotroph の 蛋白合成が亢進す る と

考え られる の で ，
leucine　uptake を gonadotr 。ph

の機能を示す
一つ の indicatorとみ なす こ とが出

来よ う、 こ の 見解 に 基づ い て ，性機能を調節す る

視床下部 ， 下垂 休系 の成熟す る過程を去勢前葉 の

成立 お よ び gonadotreph の Ieucine　uptake の 変

化を指標 と し て追求 した． 日令 2 ， 3 ， 10で 去勢

し た場合に は，去勢後 2 週間で は 去勢前葉 の 成立

は 組織学的に 明瞭で な く，また PAS 陽性細胞 の

1・ u ・ine　upt ・ ke も 変化 し なカ・つ た ． し か し 聆

2e，
30 に 去勢す る と 2 週後に PAS 陽性細胞は 明

らか に 大 き くな り，Ieucine　uptake も有意に増加

した ．し か し酸好性細胞，色素嫌性細胞 に は去勢

に よ る変化 は 認 め られ な い ， こ の こ とは 去勢す な

わ ち 性 ス テ P イ ド欠如 とい う状態を 視床下部 ， 下

垂体系が 感知 し， それに 反応 し 得る時期は 生後

10〜20日 の 問 で あ る こ とを示 して い る ．Mc 　Cann

等 は 日令10 日の 幼若雌 ラ 。 トを去勢 し 去勢後 2

週 の 前葉 LH 含 有量を測定 し た と こ ろ，対照 とほ

とん ど同 じ レ ペ ル で あ るが ，成熟 ラ ッ ］・で は 去勢

目 産 婦 誌 23巻 5 号

後 2 週間た つ と前葉 LH 含有量 は 対照に 比 し有意

に 増加す る の を認 め て い る ．ま た Zarr・ w は種 々

の 日令の 幼若 ラ ッ トに P ・M ・S・301 ・U と H ・C・G ・

10LU ，を投 与 し superovulation を惹起せ しめ る

こ とに よ り卵巣 の maturity を検討 して い る． そ

れ に よ る と16 日令以前で は superovulation を起 こ

す こ とが可 能で あ つ た ．

　 こ れ ら の 事実お よ び著者 の 得た事実を併せ 考え

る と，性機能環が機能的に 成熟 し て来 る時期は ラ

ッ トで は生後約 2 週 の 頃 で あろ う．

　 2　 視床下部

　祝床下 部 は 卵巣 か ら の 性 ス テ ロ イ ドの feed

back を受け， 下垂体門脈を 介し て 前葉 の ゴ ナ ド

ト ・・ ピ ソ 分泌 を神経体液的に 調節 して い る．し か

し なが ら視床下部の ど の部位 が こ の調節に 関与す

る か は 今日 な お 見解 の
一・
致をみ て い な い ．また成

熟過程 の 如何な る 時期か ら視床下部が去勢 に反応

して 機能亢進を 示 す か も全 く不 賜で ある．著者

は 幼若 ラ ッ ト の 去勢後の 視床下部神経核 へ の
3H −

leucine の と り こ み の 変動を オ ー ト ラ ジ オ グ ラ フ

イ ー．一
を用 い て 観察し こ の 間題解決 へ の approach

と した ．

　 実験材料な らび に 方法

　 ウ イ ス タ
ー一系幼若雌 ラ ッ トを 日令 1， 3 ， 5

，

10，15，20，30Fiの 都 ｝期に 去i勢し 2週後に体

秘 当 り 2μCia ）　
8H −1… i・・ を 腹腔内に 注射 ・

2 時間後断頭，屠殺，脳を剔出 し，プ ア ン 固定48

時冏後パ ラ フ イ ソ 封入 し，4 μ の 厚さ の 連続切片

を作 つ た ．脱 パ ラ後，サ ク ラ オ ー ト ラ ジ オ グ ラ フ

イ
ー乳剤を用い て デ イ ッ

ピ ソ グ し， 4 週間暗室に

放 置 した プ レ パ ラ
ー ト は ト ル イ ジ ソ ブ ル ー核染色

を 彳」
：

な つ た、視束前野 （P．0 ．A ．； preoptic　 area ），

視束．ヒ核 （N ．S，0 ．； ・ u ・ 1・・s　sup … pti・ s）， 旁室核

（N 。P 、V 。； ・・ d ・ u ・ p・・av ・・ t・i・・ 且・・is）・腹内側核

（N ．V．M ．；nu ・1・ u ・ v ・ nt ・・ m ・di・lis）・弓状核 （N・A ・；

nucleus 　arcuatus ） の諸核群に つ い て
一群最低 100

コ 以上 の神経細胞 内の ロ イ シ ン の grain を カ ウ ン

　ト し，細胞 1 ＝ 当 りの mean 　grain　count を算出

し た ．ま た 対照 と し て 屠殺時同日令の非去i勢正常

幼若雌ラ ッ トを 用い た ．
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　実験結果

　図 3 は ラ ッ トの 視床下部神経核を矢状切断で 示

した も の で ある．視束前野，視束上 核，旁室核，

腹内側核， 弓状核，諸核群 の leucine　uptake を

各 々 に つ い て コ ソ ト ロ
ー

ル と去勢を比 べ る と 1，

3 ， 5 ， 10日令去勢で は 視束前野，視束上核，旁

室核，腹内側核， 弓状核 の uptake は い ずれ もや

　　図 3　 ラ ッ ト視 床 下 部神 経 核 の 矢状 切 断 模式図

＿

視束交

　 　 　 　

　　　　
や減少 し て い る （P ＜0．01） （表 2 ）． こ れに反

し20，3G日令，すなわち腟開 口直前 の ラ ッ トで は

去勢 こ よ つ て ， 視束上 核 ， 旁室核 の uptake は や

や減少 し て い るが （P ＜0．OD ， 視束前野， 腹内

中　井 403

写真 9　正 常44日令 ラ ッ トの 腹 内 側 核 （VM ）へ の

　　　
3H −leucine　uptake （× 400）

側核 ， 弓状核の uptake は 明 らか に 増加 し て い る

（P ＜O ．Ol）　（表 2 ）．30 日去勢 の 腹内側核 （写真

10）は コ ソ ト ロ
ー・

ル （写真 9 ） に 比 し て ロ イ シ ン

の と りこ み が 明らか に増加 し て い る．

　考 　　案

　日令 15H 以前 の 幼若 ラ ッ トで は 去勢に よ り，視

床下部神経核群 の leucine　uptake は や や減少す

るか な い しは変動を示 さな い が ，そ の 時期以後か

ら腟開 口 直前 ま で は 去勢後， 視束前野，腹内側

核， 弓状核 の 　Ieucine　uptake は 有意に増加 し

衰 2　視 床 下 部 神 経 核 へ の
3H −leucine の uptakc

生 後 ユ 日 目去 勢

生 後 3 日 目 去 勢

生 後 5 日 目去 勢

正 常対 照 群

去　勢　群

正 常 対照 群

去 　 勢 　 群

正 常紺 照 群

去　 勢　群

生 後 10 日 目 去 勢
　 　 　 　 　 　 　 　 去

正 常対 照 群

生 後15 日 目去勢

坐 後 20 日 日去 勢

　 　勢 　 群

正 常蔚照群

去 　勢　
．
群

正 常対 照 群

去　勢　 群

視 束 前野 　　視 東上 核
（P ．0 ．A ．）　　　（S．0 ．）

旁 室 核

（N．P ．V ．）
腹 内 側核
（N，V．M ．）

　 ＊　 　　 ＊＊

9．1十 ユ．2
7 ．1± 0．8

11．1± 1．3
9．6± 1．0

19．1± 2．1115 ．2±二 1．4
14．O一十一　1，5　 　 　 　 　 12．1± 1”3
15．6十 1．7

10．8十 LO

12．1± 　1，6

10．7± L3

9 ．8± 0．8

ユ6．3：ヒ 1．9

17．3± 1．8

9．7± 1．1

14．2「ト 1．4

10．8± 0．9
10．8H − 1．5

弓 状 核

（N ・A ・）

5．1± 0．96 ．1± 0．8

12，1± 1．3

ヱ0．1± O．8

L生

獅
日 去釧

10．2± 　0曾9

正 常 メ吋購｛群 　　　8．2ヨ≡0．8

去 勢 群

’
i12 ．5＋ 1．1

L塑 9重 1・旦．
112．4」：　1曾1
13．〇十

．
1．0

エユ．0± 0．6

15．O十 　1．3
10．5 ：±： 1．2
10，8± 　O．6

10，2十 　〇，7

11．8十 1．2

14．1±　1．6

8．6± O．8
〕O．il≡≡1．4

4．9±： O．8 「

ユ6．4±　1．2　　9．5±　0．8

110．2± 0．9　ト　6，4± 0．6

　 5．0± 0．9
　　
10，9一ト　0．9

　 7．2十 〇．7

→建 lilトli岩髭1」｝｝i；土lil
11・〇ニヒ 1．5 　　6，0：ヒ O．910 ．1± 1．0
9，0± 　0．9　！ 12．4±　ユ．5　　14 ．5±　1．6
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 1− ．一＿
9・8± 0・87 ・0± 0・8L8 ・6± 0・6
8．6：±： 0．互＿i12 二1三t…1．51 ユ9．至± 0．8

＊

　 mean 　grain　 colmt 　per　 cell

＊＊　　standard 　dev五ation
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よ りみ た 視 床 下 部
‘
1ぐ垂 体系 の 成 熱 過 程 日 旌ま婦 言志23巻 5 ．1弓．

写 真 工044 日令 ラ ッ ト の 腹内 側核 （VM ） へ の UH −

　　　 Ieucine　uptake 　（去 勢 2 週 問 後 ）（×　400）

（写 真 9 の 対 照 と 比 べ て
：H −leucinc　uptake の 増 加

が み ら れ る ）

た ． こ の事実は 腟開 口 直前に な る と，去勢す なわ

ち性 ス テ ロ イ ド欠如 とい う情報が視床下部 の それ

ら諸核に伝達 され，そ の 蛋白合成機能が盛 ん に な

つ て い る こ とを示唆 して い る．ま た視床下 部の 性

機能に 関与す る諸核 の maturati …　は下垂体 と同

じ く大凡生後 2 週頃に 起 こ る こ とを 示唆 し て い

る．視床
．
ド部神経核 の 蛋白含成活動 の t・曽進が 直ち

に 視床下部に おけ る releasing 　 factor の 産生な い

し放 出の 増加を 示す もの で は な い に して も， こ の

事実は興味深 い ．Barracloughに よ る と，　 preoptic

SUpraChiaSmatic 　 arCa は CyCliC 　 Center と し て ・

また ventromedial 　arcuate 　IlucIei 　iよ tonic 　cente 「

と して LH 分泌に 関与 し ， 卵巣か らの ster ・ id は

こ の 部位に feedback し て そ の 活動を mo 〔lifyす

る とされ て い る．今回 の 実験結果 も腟闘 口 直前 に

な る と視束前野，腹内側核，弓状核が去勢に反応

し て ，そ の 活動が盛ん に な る こ とを示 して い 胤

勿論視床下部に は著者が検討し た 核以外に も多 く

の 神経核 が あ り， 早急 の 結論は 避けねばな らな

い が ，　ともあれ視束前野， 腹内側核， 弓状核が

steroid の feedbackに 関与す る で あろ う こ と ぽ 以

上 の 事実か ら充分推定出来よ う．

　 稿 を 終 る に 当 り御 指 導 ， 御校 閲 を 賜 わ つ た 恩師小 林

隆 教 擲 こ 深 甚 な る 謝 意 を 表 す る と と も 1も 緻 植 接 御 指

導を 賜 わ つ た 小 柑 繭 鋤 教授．木川 源 則 諜 1磁 ぴ に 第

6 研 究室 の 諸先 生 に 深 謝 し ます・
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