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論 文 の 内 容 の 要 旨

晴乳類の精巣機能は､視床下部･下垂体･精巣軸のフィーバック機構による性腺刺激ホ

ルモン｢黄体形成ホルモン(L出 と卵胞刺激ホルモン(FSH)｣分泌量の調節と精巣局所で

のオートクリンおよびパラクリン機構によって調節されている｡噛乳類の精子は､精巣で

形成されるが､精巣から離れ精巣上体を通過する間に成熟し､運動能を得る｡しかし､_.各

種生理的条件下において運動能と内分泌機能に関しては未解明な部分が多い｡本研究では､

ラットを用いて潜在精巣､輸出管結染､精管結染､拘束ストレスおよびテストステロン分

泌量の低下による精子運動能と精巣機能調節機構に関して研究した｡

第1章では､緒論として精巣機能の内分泌支配について概説し､研究の目的を述べた｡

第2章では､本研究に共通する実験材料と方法について記述した｡

第3章では､熱ストレスが精巣に及ぼす影響を調べる目的で､･潜在精巣作出が精子運動

能と精巣内分泌機能に及ぼす影響に関する研究結呆を記述した｡運動する精子の割合(%)

は､潜在精巣作出後1日から低下し､手術後3日以降急激に低下した｡精子運動のパラメ

ーターである精子の直線速度(VSL)､曲線速度(VCL)､精子頭部の振幅(ALH)､精子
の直進性(Linearity)､および精子が運動する平均経路からいずれかの方向に横切る頻度

(BCF)は､潜在精巣作出後5日に著しく低下した｡血中LH､FSH､テストステロンと
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インヒビンB濃度は､潜在精巣作出後1日で有意に低下したがその後回復し､血中uIお

よびFSH濃度は7 日に著しく増加した｡また､潜在精巣の人絨毛性性腺刺激ホルモン

仏CG)に対するテストステロン分泌反応性が著しく低下した｡本研究の結果から､雄ラ

ットの精巣に対する熱ストレス負荷によって､3日以内に精子運動能の低下と精巣内分泌

機能低下が起ることが判明した｡

第4章では､ラットを用いて精巣で形成された精子が精巣上体に移動する際に通過する

輸出管を結致した場合の精子運動能と精巣内分泌機能に及ぼす影響に関する研究結果を記

述した｡精巣､精巣上体､前立腺の重量と精巣､精巣上体の精子数は輸出管結染によって

著しく減少した｡セルトリ細胞は､変性し､精子形成が抑制された｡しかし､ライデイツ

ヒ細胞は､輸出管結染後7日から著しく増殖した｡運動する精子の割合(%)､VSL､ALH

は､輸出管結染5日から低下し､7日には著しく減少した｡血中FSHとLH濃度は､輸出

管結染7日には著しく上昇し､血中インヒビンBとテストステロン濃度は､著しく低下し

た｡精巣内テストステロン濃度は､輸出管結染後7日から著しく上昇したが､精巣内イン

ヒビン濃度は､逆に著しく低下した｡本研究の結果から､輸出管絃染により､精巣機能が

低下し､精子数と精子運動能が早期に低下することが判明した｡また､血中インヒビンB

とテストステロン濃度が低下して視床下部･下垂体への負のフィー`ドバックが解除され､

LH､FSH濃度は､上昇することが明らかとなった｡また､このLHの上昇によりライデ

イツヒ細胞の増殖が刺激され､精巣内テストステロン濃度は上昇することが判明した｡

第5章では､精巣上体で成熟した後の精子が通過する精管を結染した場合の精子運動能

と精巣内分泌機能に及ぼす影響に関する研究結呆を記述した｡精巣上体重量は､.手術後3

日から著しく増加したが､手術後30日から低下した｡35頭中4頭で精巣上体に精液癌と､

退行した精子細胞が観察された｡精子運動のパラメーターであるVSL､VCL､ALHは手

術後60日から急激に低下した｡運動する精子の割合(%)､精子のLinearity､およびBCF

は､手術後60日から低下する傾向が認められた｡血中LH､FSH､テストステロン濃度は､

結繋後3日に有意に低下したが､血中LH濃度は結染後90日に著しく上昇した｡また､

血中FSH､テストステロン濃度は､結染後60日から低下する傾向が認められた｡血中イ

ンヒビン濃度は､結染後3日に著しく上昇したが､5日からは著しい変化が認められなか

った｡本研究の結果から､精管結染後長期間を経過するとから精子運動能の低下と精巣内

分泌機能の低下が起ることが明らかとなった｡

第6章では､拘束ストレスが精子運動能と精巣内分泌機能に及ぼす影響に関する研究結

呆を記述した｡ラットにおける拘束ストレスが精子運動能と精巣内分泌に及ぼす影響を調

べた｡血中LH､FSH､テストステロンとインヒビン濃度は､拘束ストレス後著しく低下

したが､血中ACTH､プロラクチン､コルチコステロン､プロゲステロン濃度は､著しく

増加した｡精子運動のパラメーターである運動する精子の割合(%)､VSL､VCLおよびALH

は､拘束ストレス負荷後30分から著しく低下した｡また､精子のLinearityとBCFは､

拘束ストレス負荷後30分から著しく低下した｡これらの結果から､拘束ストレス負荷争羊

より短時間に精子運動能と精巣機能が低下することが明らかとなった｡

第7章では､ストレス時に起こる精巣機能抑制の内分泌学的機構を明らかにする目的で

内因性LHを中和した場合の精子運動能と精巣内分泌機能に及ぼす影響に関する研究結呆

を記述した｡ラットにおけるLHの中和が精子運動能と精巣機能に及ぼす影響を調べた｡

成熟雄ラットにウマで作製したLH抗体あるいは正常ウマ血清0.2mlを頚静脈から2日間
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隔で4回投与した｡LH抗体投与後2日から前立腺､4日から精巣上体と精嚢腺重量が著

しく低下した｡精子運動のパラメーターである運動する精子の割合(%)､VSL､VCLおよ

びBCFは､虜体投与後4日から著しく低下した｡ALHと精子のLinearityは､LH抗体

投与後4日と6日から低下し､6日と8日には著しく低下した0血中インヒビンB濃度は､

有意な変化は認められなかったが､血中および精巣内テストステロン濃度は､抗体投与後

4日と6日から著しく低下した｡本研究の結果から､テストステロンは､精子運動能の維

持に重要な役割を果たしていることが判明したが､ストレス負荷後短時間で認められる精

子運動能の変化はテストステロンの低下以外の要因によると推察された｡

本研究で得られた結果を総括すると､精巣への熱ストレス､精巣からの精子の通過経路

の障害(輸出管結染､輸精管結染)､拘束ストレスおよびテストステロン分泌量の低下は､

精子運動能および精巣内分泌機能に顕著な影響を与えること一が判明した｡

審 査 結 果 の 要 旨

本研究では､各種生理的条件下における精巣機能の変化を明らかにする目的で雄ラットを用い

て､潜在精巣､輸出管結染､精管結染､拘束ストレスおよびテストステロン分泌量の低下モデル
を作出し､それぞれのモデルにおける精子運動能と精巣機能調節機構に関して研究した｡

1.潜在精巣作出が精子運動能と精巣内分泌機能に及ぼす影響

運動する精子の割合(%)は､潜在精巣作出後1日から低下し､手術後3日以降急激に低下

した｡精子運動のパラメーターである精子の直線速度(VSL)､曲線速度(VCL)､精子頭部の

振幅(AuI)､精子の直進性(Linearity)､および精子が運動する平均経路からいずれかの方向

に横切る頻度(BCF)は､潜在精巣作出後5日に著しく低下した｡血中LH､FSH､テストス

テロンとインヒビンB濃度は､潜在精巣作出後1日で有意に低下したが､インヒビンB以外は

その後回復し､血中LHおよびFSⅡ濃度は7日後に著しく増加した｡また､潜在精巣の人絨毛

性性腺刺激ホルモン(bCG)に対するテストステロン分泌反応性が著しく低下した｡

本研究の結果から､雄ラットの精巣に対する熱ストレス負荷によって､3日以内に精子運動能

の低下と精巣内分泌機能低下が起ることが判明した｡また､セルトリ細胞に加えてライディヒ細

胞機能も低下することが判明した｡

2.輸出管結集が精子運動能と精巣内分泌機能に及ぼす影響

精巣､精巣上体､前立腺の重量と精巣､精巣上体の精子数は輸出管結染によって著しく減少し

た｡セルトリ細胞は､変性し､精子形成が抑制された｡しかし､ライデイツヒ細胞軋輸出管結

繋後7日から著しく増殖した｡運動する精子の割合(%)､ⅦL､ALHは､輸出管結繋5日か

ら低下した｡血中FSHとu‡濃度臥輸出管結染7日には著しく上昇し､逆に血中インヒビン

Bとテストステロン濃度は､著しく低下した｡､また､精巣内テス■トステロン濃度は､輸出管結集

後7日から著しく上昇したが､精巣内インヒビン濃度は､逆に著しく低下した｡

本研究の結果から､輸出管結射こより､精巣機能は低下し､精子数と精子運動能が低下するこ

とが判明した｡-また､血中インヒビンBとテストステロン濃度が低下する結果としてフィード

バック作用が低下し､LH､FSH濃度は､上昇することが明らかとなった｡増加したLE軋
ラ･

イデイッヒ細胞を増殖させ､結果的に精巣内テストステロン濃度が上昇することが判明した｡

3.精管結繋が精子運動能と精巣内分泌機能に及ぼす影響

精巣上体重量は､手術後3日から著しく増加したが､手術後30日から低下した｡35頭中4

頭で精巣上体に精液痛が認められ､退行した精子細胞が観察された｡精子運動のパラメーターで

あるVSL､VCL､ALⅡは手術後60日から急激に低下した｡運動する精子の割合(%)､精子の
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Linearity､およびBCFは､手術後60日から低下する傾向が認められた｡血中LH､FSH､テ

ストステロン濃度は､結染後3日に有意に低下したが､血中LE濃度は結染後90日に著しく上
昇した｡

本研究の結果から､精管結集60日後から精子運動能の低下と精巣内分泌機能の低下が起る

ことが明らかとなった｡

4.拘束ストレスが精子運動能と精巣内分泌機能に及ぼす影響

血中LH､FSH､テストステロンおよびインヒビン濃度は､拘束ストレス後著しく低下したが､

血中ACTH､プロラクチン､コルチコステロン､プロゲステロン濃度は､著しく垣加した｡精
子運動のパラメーターである運動する精子の割合(%)､VSL､VCLおよびALHは､拘束ストレ

ス負荷後30分から著しく低下した｡また､精子のLinearityとBCFは､拘束ストレス負荷後
30分から著しぐ低下した｡これらの結果から､拘束ストレス負荷により短時間に精子運動能と

精巣機能が低下することが明らかとなった｡▲

5.内因性LHの中和が精子運動能と精巣内分泌機能に及ぼす影響

LH抗体投与後2日から前立腺､4日から精巣上体と精嚢腺重量が著しく低下した｡精子運動

のパラメーターである運動する精子の割合(%)､VSL､VCLおよびBCFは､抗体投与後4日か

ら著しく低下した｡ALHと精子のLinearityは､抗体投与後4日と6日から低下し､6日と8

日には著しく低下した｡血中インヒビンB濃度は､有意な変化は認められなかったが､血中お

よび精巣内テストステロン濃度は､抗体投与後4日と6日から著しく低下した｡

本研究の結果から､テストステロンは､精子運動能の維持に重要な役割を果たしていること

が判明した｡しかし､ストレス負荷後短時間に認められる精子運動性の変化はテストステロンと

は異なる因子によるものと推察された｡

本研究で得られた結果を総括すると､精巣への熱ストレス､精巣からの精子の通過経路の障

害(輸出管結染､輸精管結染)､拘束ストレスおよびテストステロン分泌量の低下は､いずれも

精子運動能および精巣内分泌機能に顕著な影響を与えることが判明した｡

以上について､審査委員全員一致で本論文が岐阜大学大学院連合獣医学研究科の学位論文とし

て十分価値があると認めた｡
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