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論 文 の 内 容 の 要 旨

日本ウズラは,世界各国の研究機関で飼育されている代表的な鳥類の実験動物であ

り,様々な研究に用いられていると共に,薬物や化学物質の作用を検定する上でも極

めて有用な実験動物である｡ウズラは,哺乳類と比べて多くの利点を有していること

から,実験動物として世界中で広く使用されているが,生殖内分泌学的知見の蓄積は

乏しく,更なる基礎的知見の蓄積が必要とされている｡本研究では,雌雄日本ウズラ

の性腺(卵巣･精巣)の機能を内分泌学的に解析した｡

第1章では,諸論として日本ウズラ性腺の形態的および機能的特徴およびインヒビ

ンの生理的役割について概説し,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,鰐化日から7週齢に至るまでの発育過程における雄ウズラの精巣機能

の変化に関する研究成果を記述した｡精巣重量は,5適齢から増加し始め,7適齢に

は,急激な増加が認められた｡精巣中テストステロン含有量は,7適齢にピークに達

した｡下垂体中L打含有量は,7適齢には急激な増加を示した｡血中LH濃度は,5適

齢で2倍に上昇し,7適齢まで高値を維持した｡血中テストステロン濃度は,6週齢

から有意な上昇を示し7適齢まで上昇が続いた｡血中インヒビン濃度は,5週齢で有

意な上昇を示し,7週齢まで上昇が続いた｡精巣では,Leydig細胞とSertoli細胞に

インヒビンα鎖,βA鎖およびβB鎖の局在が認められた｡以上の結果から,雄ウズラ

の発育過程においては,初めに下垂体でLIi合成能が高進し,次いで精巣でテストステ

ロン合成能が高まるものと推察された｡5適齢以降は,いずれのホルモン分泌も高進

することから,春機発動に達したと判断された｡
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第4章では,発育過程における雌ウズラ卵巣の卵巣機能の変化に関する研究成果を

記述した｡卵巣重量は,7適齢で急激に増加した｡血中LB濃度は6週齢に,下垂体中

LH含有量は7週齢に有意に増加した｡有意な上昇を示した｡血中インヒビンとプロジ

ュステロン濃度は,いずれも7適齢に有意な上昇を示した｡卵巣では,卵胞顆粒層細

胞と問質細胞にインヒビンα鎖,インヒビン/アクチビンβA鎖およびβB鎖の局在が

確認された｡また,産卵は7週齢から確認された｡これらの結果から,雌ウズラにお

いては,6還齢から下垂体でほ合成能が高まり,ほ分泌量が増加することにより卵巣

での卵胞発育が促進され春機発動に至ると推察された｡

第5章では,眼球中ステロイドホルモン測定による生殖ステージモニタリングに関

する研究成果を記述した｡生殖内分泌状態を知るには,血液や尿中のホルモンを測定

する方法が用いられるが,特定の野生動物から血液や尿を採集することは難-しい｡一

方,眼球には血液の成分が移行することから,生殖関連ホルモンが血液中と同様に含

有され,各種生理的状態下で血中と同様に変化する可能性がある｡本研究では,各種

発育過程における雌雄日本ウズラの眼球中テストステロンとプロジエステロン濃度を

凍定し,血中濃度と比較検討した｡その結果,テストステロンについては,雄が雌に

比べて著しく高く,発育中の精巣発達に伴い上昇し,血中濃度と眼球中濃度に正の相

関が認められた｡一方,プロジエステロンに関しては,雌雄共に血中と眼球中濃度の

間に相関は認められなかった｡以上の結果から,ウズラにおいては,眼球中テストス

テロン濃度を測定することによ■り,精巣機能のモニタリングが可能と判断された｡

第6章では,精巣機能調節における甲状腺の生理的役割に関する研究成果を記述し

た｡4週間のメチマゾールの飲水投与により甲状腺ホルモン分泌を抑制したウズラを

作出し,精巣機能と副腎磯能を検討した｡その結果,甲状腺機能が低下したウズラで

は,血中LH,コルチコステロン,テストステロンおよびインヒビン濃度が著しく低

下し,精巣重量も低下した｡精巣では,精細管が萎縮し,精子形成が著しく抑制され

た｡以上の結果から,ウズラでは,精巣と副腎機能維持に甲状腺が重要な役割を演じ

ている事実が判明した｡

第7章では,Sulfa皿ethazine(SMZ)による雌雄ウズラの春機発動促進に関する研究成

畢について記述した｡本研究では,雌雄ウズラの醇化後1適齢から6週齢まで0･2%SMZ

を餌に混合して与え,1週間ごとに採血し,下垂体,卵巣および精巣を採集した｡

SMZを投与した雄ウズラ群では,体重増加は対照群と差は認められなかったが,精巣

重量と血中LIi濃度は5適齢で,下垂体中LH含有量は6適齢で,また血中Lfi濃度は5

週齢で,対照群と比較して有意な高値を示した｡精巣中テストステロン含有量は,5

適齢で有意な増加を示したが,血中テストステロン濃度には差は認められなかった｡

血中インヒビン濃度は,5週齢で高値を示したが,有意差は認められなかった｡5適

齢の精巣組織像を比較した結果,SMZ投与群では対照群と比較して精細管直径が拡張し,

精子形成過程の促進が認められた｡

SMZを投与した雌ウズラ群では,体重および卵巣重量には,変化は認められなかった｡

下垂体LH含有量は,5適齢と6適齢において,SMZ投与群が対照群と比較して有意な

高値を示した｡血中LH濃度は,5適齢でSMZ投与群が高値を示した｡血中プロジエス

テロン濃度は,5週齢と6適齢でSMZ投与が対照群よりも有意な高値を示したが,血

中インヒビン濃度には,差は認められなかった｡

以上の結果から,雌雄ウズラの発育過程にSMZを投与することにより視床下部･下

垂体軸の発育を促進してL日分泌量を増加し∴結果として春機発動を促進させる効果の

ある事実が判明した｡
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審 査 結 果 の 要 旨

本研究では,ウズラを実験鳥類として生殖生理学の研究に用いるための基礎的

知見を得ることを目的として,雌雄ウズラの性腺(卵巣･精巣)の機能を内分泌

学的に解析した｡

Ⅰ.ウズラ性腺におけるインヒビン分泌

本研究では,初めにウズラの血中および組織中インヒビン濃度を測.定するラジ

オイムノアッセイ(RIA)を開発し,次いで雌雄性腺におけるインヒビンサブユニ

ットの局在性の証明および精巣ホモジネイト中のインヒビン生物活性の証明を行

い,ウズラ性腺におけるインヒビン分泌について検討した｡

Ⅰ-1.ウズラインヒビンのRIAの開発

ウシインヒビンのRIAを応用してウズラインヒビンの漸定系を検討した｡渕■定に

際しては,ウシインヒビン精製晶を125Ⅰにて標議したものを抗原として使用し,第

一抗体にはウシインヒビンウサギ血清(TND-81)を用いることにより,雌雄ウズ
ラのインヒビン測定が可能であると判断された｡

Ⅰ-2.ウズラ性腺のインヒビン生物活性の検出

ラット下垂体前葉細胞培養法を用いて,ウズラ精巣ホモジネイト中のインヒビ

ン生物活性を測定した結果,明らかに生物活性のあるインヒビンが含有されてい

る事実を明らかにした｡

Ⅰ-3.ウズラ性腺におけるインヒビンサブユニットの局在

卵巣では,卵胞顆粒層細胞と問質細胞に,精巣では,Leydig細胞とSertoli細胞

にインヒビンα鎖,βA鎖およびβB鎖の局在が認められた｡以上の結果から,ウ

ズラ卵巣では,卵胞顆粒層細胞と問質細胞,ウズラ精巣では,Leydig細胞とSerto

li細胞がそれぞれインヒビンの分泌細胞であろうと推察された｡

Ⅱ.発育過程におけるウズラ性腺の内分泌学的変化

Ⅱ-1.雄ウズラの下垂体および精巣ホルモン分泌の発育に伴う変化

日本ウズラの鰐化日から7適齢に至るまで1週間ごとに,精巣重量,精巣中イ

ンヒビンおよびテストステロン含有量,下垂体LH含有量並びに血中L月,インヒビ

ン,テストステロン濃度を測定した｡また,精巣の組織学的変化および免疫組織

化学によるインヒビンサブユニットの局在性を調べた｡その結果,雄ウズラの発

育過程においては,初めに下垂体でLE合成能が高進し,次いで精巣でテストステ

ロン合成能が高まるものと推察された｡5週齢以降は,いずれのホルモン分泌も
高進することから,春機発動に達したと判断された｡

Ⅱ-2.雌ウズラの下垂体および卵巣ホルモン分泌の発育に伴う変化

雌ウズラから解化後7週齢まで1週間ごとに卵巣と下垂体を採集した｡卵巣重

量と下垂体中LE含有量は7週齢に,血中LH濃度は6適齢に有意な上昇を示した｡

血中インヒビンとプロジエステロン濃度は,いずれも7適齢に有意な上昇を示し

た｡産卵は7適齢から確認された｡

以上の結果を総括すると,日本ウズラでは,雌雄共に5適齢から7適齢にかけ

て初めに下垂体での性腺刺激ホルモン分泌が高進し,これを受けて,卵巣と精巣

が急激に発育して春機発動に至ると推察された｡

Ⅲ.眼球中ステロイドホルモン測定による生殖ステージモニタリング

個体の生殖内分泌状態を知るには,血液や尿中のホルモンを測定する方法が用

いられる｡本研究では,ウズラの発育過程における血液中と眼球中テストステロ

ンとプロジエステロン濃度を測定し,その分泌パターンを比較検討した｡その結

果,テストステロンについては,雄が雌に比べて著しく高く,発育中の精巣発達

に伴い上昇し,血中濃度と眼球中濃度に正の相関が認められた｡一方,プロジュ

ステロンに関しては,雌雄共に血中と眼球中濃度の間に相関は認められなかった｡
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以上の結果から,ウズラにおいては,眼球中テストステロン濃度を測定するこ

とにより,精巣機能のモニタリングが可能と判断された｡

Ⅳ.精巣機能調節における甲状腺の生理的役割

メチマゾールの飲水投与により甲状腺ホルモン分泌を抑制したウズラを作出し

精巣と副腎機能を検討した｡その結果,甲状腺機能が低下したウズラでは,血中

LH,コルチコステロン,テストステロンおよびインヒビン濃度が著しく低下し

た｡精巣では,精細管が萎縮し,精子形成が著しく抑制された｡

以上の結果から,ウズラでは,精巣および副腎機能維持に甲状腺が重要な役割

を演じている事実が判明した｡

V.Sulfamethazine(SMZ)による雌雄ウズラの春機発動促進

本研究では,雌雄ウズラの醇化後1週齢から6適齢まで0.2%SMZを餌に混合して与

え,春機発動の促進効呆を確認し,その内分泌学的機構を明らかにすることを目

的とした｡

SMZを投与した雄ウズラ群では,体重増加は対照群と差は認められなかったが,

精巣重量は5週齢で,下垂体中LH含有量は6週齢で,血中LH濃度は5適齢で,対

照群と比較して有意な高値を示した｡精巣中テストステロン含有量は,5週齢で

有意な増加を示した｡5週齢の精巣組織像を比較した結果,SMZ投与群では対照群

と比較して精細管直径が拡張し,精子形成過程の促進が認められた｡

SMZを投与した雌ウズラ群では,対照群と比較して体重および卵巣重量には,差

は認められなかったが,下垂体LH含有量と血中プロジエステロン濃度は,5週齢

と6適齢でSMZ投与群が対照群よりも有意な高値を示した｡

以上の結果から,雌雄ウズラの発育過程にSMZを投与することにより視床下部･

下垂体軸の発育を促進してLH分泌量を増加し,結果として春機発動を促進させる
事実が判明した｡

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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