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論文内容の要旨

(目的)

性ホルモンは依存性組織において，標的細胞の増殖と分化を促進するO 成熟雄マウスにおいても，去

勢により精嚢は退縮し，男性ホルモン投与によりその重量と機能は回復するO さらに高フ。ロラクチン下

では，男性ホルモンによる精欝田胞の増殖はフ。ロラクチンによって増強され，精嚢は本来の重量の約1.5倍

に増大する O しかしプロラクチン単独では精嚢細胞は増殖しないとされてきた。今回我々は， (125IJ 

iododeoxyuridine (C25IJ IdUrd) の DNAへの取り込み量の測定と CHJ thymidine を用いるオート

ラジオグラフィーによる組織学的方法を用いて，高プロラクチン状態での精嚢細胞の動態の解析を試み

た。その結果フ。ロラクチンが単独でも，ある条件下では精嚢上皮細胞を増殖させることによって，去勢

による精嚢の退縮を後らせることを発見した。

(方法)

生後60日令 BDFl 雄マウスを去勢し，半数では同時に左腎皮膜下に，同種の雌下垂体を 2 個移植す

ることによって，高プロラクチン状態を得た。移植後 2 週間以上放置した。ある群では精嚢を 2 週間退

縮させた後男性ホルモンを投与した。男性ホルモンとしてはテストステロンプロピオネート (TP) を

用い， 0.05ml のステロイド注射溶液に懸濁して皮下注射した。

精嚢の増殖の指標として C
25

IJ IdUrd の DNAへの取り込み量を用いた。先ずマウスに fluorodeox­

yuridine (FdUrd) を注射して内因性の thymidine 合成を抑制し， 1 時間後に〔ロ5IJ IdUrd を腹腔投与

し 3 時間後に精嚢を摘出した。緩衡ホルマリンで 3 日間洗い， DNAに取り込まれなかった C25IJ IdUrd を

取り除いた後にガンマーカウンターで全精嚢に取り込まれた放射能活性を測定し注射全量の放射能活性
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で割って%で表示した。

labeling index を求めるために，マウスに FdUrd を注射し，その 1 時間後に CHJ thymidine (CHJ 

Tdr) を注射した。 3 時間後に精嚢を摘出し，通常の方法にて精嚢のオートラジオグラフィーを作製し

た。 1 ， 000個の上皮細胞を数え，その核の上に 5 個以上の grain を有する細胞(labeling index) の数を

求めて%で示した。

DNA量は Burton 法により測定した。

(結果)

1 )男性ホルモン存在下でのフ。ロラクチンの効果

マウスに 0 ， 30, 90μg のTP を 7 日間投与した。プロラクチンはいずれの量のTP においても

精嚢重量， DNA量を用量依存性に，有意に増加させた。

充分量のTP (90μg/mouse) を連日投与した時，去勢群はTP投与後 3 日目に最大増殖率を

示し 10日目で増殖が完了し精嚢重量は50mgとなるが，高プロラクチン群では最大増殖率はTP投与

後 2 日目と早くなりその値も高く， 10 日目には80mgに達した。 labeling index においても同様に対

照群はTP投与後 3 日目に，高フ。ロラクチン群はTP投与後 2 日目に精嚢上皮の最大増殖を示し，

labeling index も高プロラクチン群が高値であった。従って，プロラクチンは精嚢上皮細胞のみに

作用し男性ホルモンによる増殖を増強することが示された。

2 )プロラクチン単独での効果

去勢により精嚢は退縮するが，同時に下垂体を移植すると去勢後15 日目30 日目までは精嚢重量，

DNA量は有意に高くなることを発見した。同時期の C25IJ IdUrd の取り込み， labeling index が

有意に高値をとることから，プロラクチンが精嚢上皮細胞の一部を増殖させ，精嚢の退縮を後らせ

ることが推察される O プロラクチンが副腎性男性ホルモンを増加させて，精嚢上皮の増殖を誘導し

ている可能性があるので，副腎を摘出した後同様の実験を行ったが，高フ。ロラクチン群では上皮の

labeling index は高く，プロラクチンが精嚢上皮細胞を直接増殖させていることが示された。一方

プロラクチンが精嚢細胞の死滅を後らせていることを否定するため，予め C
25

I] IdUrd でラベルし

た精嚢に下垂体移植を行い，その放射能活性の減少を調べると，対照群と同様の放射能活性の減少

が認められた。

(総括)

1 )プロラクチンは男性ホルモンによるマウス精嚢上皮細胞の増殖を増強するO

2) 去勢による精嚢の退縮過程において，プロラクチンは単独で精嚢上皮細胞の一部を増殖させその結

果，精嚢の退縮が遅れる。
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論文の審査結果の要旨

男性副性器である精嚢は去勢により退縮し，男性ホルモン投与によりその重量及び機能は回復する。

さらに高フ。ロラクチン下では，男性ホルモンによるマウス精嚢細胞の増殖はプロラクチンによって増強

され，精嚢は本来の重量の約1.5倍に増大する O しかし，プロラクチン単独では精嚢細胞は増殖しない

と言われてきた。マウスを用いた実験で，ある条件下ではプロラクチンが単独で精嚢上皮細胞を増殖さ

せることが初めて示された。学位を与えるに十分な研究と考えられるO
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