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福 重 満

      HISTOCHEMISTRY OF THE RAT PROSTATIC GLAND 

  II INFLUENCES OF THE PINEAL BODY, SALIVARY GLANDS , ALLOXAN 
        DIABETES, VITAMIN B2 DEFICIENCY , LIGATION OF THE 

             SEMINAL DUCTS AND LIVER DAMAGES 

                             Mitsuru  FUKUSHIGE 

        From the Department of Urology, Hiroshima University School of Medicine 

                          (Director  : Prof. T. Kato, M. D.) 

   Using Wistar-stain male rats, histochemical studies were made on influences of the 

pineal body, salivary glands, alloxan diabetes, Vit. B2 deficiency, ligation of the seminal 
ducts and liver damages upon the sexual glands and adrenal glands with a focusing of 

prostatic gland. 
   1) In one month after extirpation of the pineal body, weight and stainabilities of the 

adnexal, testicular and adrenal glands well sustained or increased with an evidence of 

hyperfunction. 

   2) Extirpation of the both parotid glands resulted decreases in weight and function 

of the adnexal glands, testicle and adrenal glands. Extirpation of the submaxillay gland 

resulted less influence in these organs except for slight decrease in SD activity of the 

prostatic gland and seminal vesicle. Administration of Parotin at the dose of 0.25 mg 
three times a week showed a more pronounced accerelative effects on weight and functions 

of the adnexal glands and testicles than that of at the dose of 0.25 mg once a week . 

Adrenal function was also increased. 

   3) In rats with alloxan diabetes, decreases in weight of the adnexal glands and activi-

ties of SD and Zn of the prostatic gland and seminal vesicle were demonstrated, of which 

grades progressively advanced with elapse of time. Spermatogenic function of the testicles 

was suppressed and weight and stainabilities of the adrenal glands were decreased. 

   4) In vitamen B2 deficiency, although weight and stainabilities of sexual organs 

were decreased, Zn stain was only turned to the better in the prostatic gland. 

   5) In 2 months aften ligation of the seminal ducts, decrease in prostatic function was 

only slightly demonstrated as well as decrease in weight and stainabilities of the testicle. 

   6) With administration of carbon-tetrachloride, weight of the testicles did not decrease 

too much although decrease in weight of the prostatic gland was rather pronounced. 

Marked decreases in RNA, Zn and SD in the prostatic gland, decreases in SD in the 

seminal vesicle and 17 KS in the adrenal glands were also recognized. Administration of
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sexual hormones and experimentally produced thyroid dysfunctions resulted rather marked 

responses to the adnexal organs. Prostatic Zn content always decreased accompanied by 

damaged liver.

緒 言

私 は 第1編 に於いて 雄 ラッ トの 下垂体,副

腎,睾 丸 な ど内分 泌臓 器別出並びに各種 ホル モ

ソを投与 した場合 の生殖 腺重量及び組織化学的

変 化を観察 し,そ の酵素学的意義につ いて述べ

たが,特 に副性腺では内分泌 ホル モンの影響 に

よ り酵素活性が変 化を示 した.

今 回は これ までに 内分泌腺臓器 であるか否 か

多 くの学者 に より論議 され ている松果体,唾 液

腺 の生殖腺 に及 ぼす影響 や四塩化炭素 に よる肝

障碍,B2嵌 乏 症,Alloxan糖 尿 病及 び精 管結

紮 な どの生殖腺重量並 びに組織 化学 的変 化につ

いて検索 した ところ,松 果体易lj出,Parotin投 与

及び顎下腺別 出な どは副性腺重量の増加 と共に

機 能充進を認めた.ま た唾液腺(耳 下腺,顎 下

腺)捌 出,B2散 乏 症,精 管結紮 及び肝障碍 な

どは 副性腺重量 の減少,機 能低下を示 したので

これ らの実験成績 を述べ ると共 に前立腺 を中心

とする文献的考察 をも併せ て報告す る.

実 験材料並びに実験方法

1)実 験動物並びにその処置

実験動物は全てウィスター系雄 ラットを使用した.

松果体,唾 液腺,肝 障碍などは体重80～1009を 使 い,

B2敏 乏症,糖 尿病,精 管結紮などは200～2509の 成

熟ラットを使用した.室 温20±2.C,自 由飲水下,オ

リエソタル酵母製固形飼料で飼育し,手 術に際しては

メチールヘキサビタール ソーダーを用いた.

使用薬物はTestosteronepropionate(帝 国臓器,

Tpと 省 略)0.5mg,Estradiolbenzoate(帝 国臓 器,

Ebと 省 略)0.02mg,乾 燥 甲状 腺 末(帝 国 臓 器,甲 状

腺 末 と省 略)20mg,Methylthiouracil(中 外製 薬,

MTUと 省 略)2mg,唾 液 腺 ホル モ ソ(帝 国 臓 器,

Parotin)0.25mgな ど を使 用 した.各 実 験 に 対照 を

置 い て 各項 目毎3匹 を 用 い,聖 丸,前 立 腺,精 嚢及 び

副 腎 の 重量,組 織 化 学 的 変 化 を 検 索 した.

2)前 立 腺,睾 丸,精 嚢,副 腎,挙 肛筋 の 相 対 重量

ラ ッ ト体 重1009に 対 す る臓 器 重量 を算 して,実 験

動 物3匹 の算 術 平 均 を もつ て 示 した.

3)組 織 及び 組 繊 化学 的 検 索

前 立 腺 は 脊 側葉 を,峯 丸,精 藝,副 腎 皮 質は 左 側 を

検 索 した.固 定 液,染 色 法 は 第1編 に述 べ た と同 様 に

行 な い,染 色 は ア ル カ リ性 フ ォ ス フ ァ ター ゼ(ALP

と省 略),酸 性 フ オス フ ァタ ー ゼ(ACPと 省略),酸

性 リボ 核 酸 フ オス ファ タ ー ゼ(RNAと 省略),亜 鉛

(Znと 省 略),コ ハ ク酸 脱 水 素 酵 素(SDと 省 略),

SudanIII,17KSな ど で あ り,そ の染 色 性 として は

対 照 ラ ヅ トを+と し て 次頁 の様 に定 めた.

第1表 松 果 体 群(処 置1カ 月)

相 対 重 量(
mg)前 立 腺 睾 丸 精 嚢 副 腎 挙肛 筋

処 置

松 果 体 別240.6942.1105.518.730.7

松果 体捌
十Tp.0.5mg305.0952.3130.017.735.8

週3回

松 果 体捌
十Eb.0.02mgl37,4851.057.521.721.7

週3回

対 照182.9934.8100.Ol4。033.8

第2表 松 果 体 群(処 置1カ 月)

前 立 腺 畢 丸 精 嚢 副 腎

∵ 葱 一 く ∵ 」ALP巴RNA翫 ・DALPACPRNA・DIS:fianli・K・

松 果 体 捌+"許+朴+晶 姑 赴 昔 畳

松 果 体捌 十Tp.0.5mg週3回 十 井 廿 朴 卦{十 井 昔 占 十

松 果 体 別 十Eb。0.02mg週3回 朴 十 」」 山 一」+占 」」-L・ 朴 十

対 照+++++++++++
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増加

やや増加
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即ち染色の分布及び濃度により酵素含有量を決め,こ

れを各項実験の中間値で表示した.

実 験 成 績

〔実験1〕 松果体群(第1,2表 参照)

松果体易1咄は経頭頂骨方法によつた68).松果体捌出,

松果体易IJ出にTpO,5mg週3回,松 果体易IJ出にEb

O.02mg週3回 投与及び対照の4項 に分けて1ヵ 月後

の生殖腺の変化を観察した.

1)松 果体別出により前立腺重量は 対照ラットに比

較し3匹 ともに増加し,相 対重量に於いてもやや高値

を示した.腺 上皮は高 く,腺 腔は分枝胞状形が強 く現

われていてACP,RNA,SDの 染 色性が増加してい

た.聖 丸重量は対照域の変化であ り,組 織的にも対照

と同様な造精能を示したが,た だACP,RANに ゃや

活性の増加を認めた.精 嚢に於いてもSDの 増加があ

り,副 腎重量及び各染色性は共に上昇していた,
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2)松 果体易咄 にTpを 投与するとTp:の 作用が強

く現われて前立腺重量は増加して腺腔は大きな分枝胞

状形となつて分泌穎粒を多 く認め,ACP,RNA,Zn,

SDな どの増加を示した。睾丸は相対重量に於いてや

や増加を認めたが,造 精能は抑制されて精子形成は減

少しておりALPの 低下を来たした.副 腎はSudan

IIIで 軽度低下を示 した.

3)松 果体別出にEbを 投与すると前立腺重量は減

少して小管状腺となり結合織は部分的に増殖し,腺 腔

内にコロイド様物質が多量含有されていてALPの 増

加,RNA,Zn,SDの 低下を認めた.睾 丸重量は減少

して造精能も抑制され精祖,精 母細胞のやや減少,精

娘,精 子細胞の減少及び精子形成の消失があつて各種

染色性は低下していた.副 腎重量はi著明に増加して

SudanIII染 色性は良好であつた.

〔実験H〕 唾液腺群(第3,4表 参照)

唾液腺別出は経顎下部 方法に よつた.唾 液腺別出

(耳下腺,顎 下腺別出),顎 下腺別出,ParotinO.25

mg週3回 及び週1回 投与した場合などの1ヵ 月後の

生殖腺の変化を観察した.

1)唾 液腺別出により前立腺重量はやや減少して腺

腔は小胞管状形で結合織 も軽度減少してお り,組 織化

第3表 唾液腺群(処 置1カ 月)

＼ 一
一 遡 腫 量(mg)
処 置 ＼
耳 顎 下 腺 別

顎 下 腺 別

ParotinO.25mg週3回

ParotinO.25mg週1回

対 照

前 立 腺

161.1

171.9

218.4

196.0

170.0

睾 丸

946.5

1003.2

1038.6

1043.4

1013.5

精 嚢 副 腎

82.3

92.4

120.3

109.3

98。8

12.6

14.9

15.1

14.2

13.6

挙 肛 筋

26.3

42.3

43.2

42.1

29.4

第4表 唾液腺群(処 置1カ 月)

ぱ
耳 顎 下 腺 捌

顎 下 腺 捌

ParotinO.25mg週3回

ParotinO.25mg週1回

対 照

前 立 腺

ALP

十

十

十

十

十

ACP

十

十

十

十

RNA

十

十

十

十

十

Zn

占

十

十

十

SD

十

十

十

睾 丸

ALP

十

十

十

十

十

ACP

十

十

RNA

十

十

十

十

精 嚢

SD

↓

十

十

副 腎

Sudan

III

↓

十

十し

十

17KS

↓

十

十

十
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学ではZn,SDが 低下していた.睾 丸重量 も減少し

て造精能は抑制されていて精子形成は大部分消失して

いたが,支 持細胞は比較的よく保たれていた.し かし

間質細胞は著明に 減少しACP,RNAの 低下がみら

れた.ま た精糞のSDも 低下を来たしていた.副 腎

は重量の減少と共にSudanIII,17KSの 染色性は何

れも低下していた.

2)顎 下腺別出により前立腺重量は 対照とあまり変

りなく,組 織化学的にSDが やや増加していた.筆 丸

重量,組 織及び組織化学上でも対照とあまり変化が認

められなかつた,副 腎重量はやや増加していたが,染

色性は正常であつた.

3)ParotinO,25mg週3回 投与すると前立腺重量

は増加して腺腔は胞状形が強 く見られ,分 泌穎粒の増

加が認められた.ACP,Znの 好染色性があつた.睾

丸重量 も増加して造精能及び間質細胞は良好な発育を

示し,ACPの やや上昇を来たしていた.精 嚢SDは

好染色性であり,副 腎重量 及び染色性は 良好であつ

た.

4)Parotino.25rng週1回 投与 すると前立腺重量

はやや増加しており,腺 腔は週3回 投与したものに比

較してやや小さく,組 織化学的には対照とあまり変化

が認められなかつた.睾 丸の造精能は良好でACPの

上昇があつた.副 腎重量は増加してSudanIIIの 好

染色性が見られた.

〔実験m〕 糖尿病,B2敏 乏症及び精管結紮群(第

5,6表 参照)

糖尿病発症には5%AIIoxan水 溶液を180mg/kg

の割 合で皮下注射した.血 糖値はSomogyi法 で測定

し,血 糖値を200mg/dl以 上に保つた.他 方糖尿の

検査は採尿瓶により採尿しTESTape(SionogiK.

K,)で1/2%以 上に保ち糖尿が消失すれば再び同様な

方法で投与して実験の期間中は常に糖尿の状態を維持

した.し かし糖尿病の発症を起さないもの及び軽度の

ものは除外したvB2鉄 乏症の発生は自由飲水下にB2

敏乏食(エ ーザイ製薬)の みで飼育し,日 数の経過と

共にるい痩,体 毛の褐色化,脱 毛,湿 潤などを起した

ものについて検索した.ま た精管結紮は精索より精管

を剥離して精管及び精管動静脈を含めて結紮した。

1)Alloxan糖 尿病発症後2週.1ヵ 月 目の生殖腺

の変化について検索した,日 数の経過と共に体重の減

少があり生殖腺重量 も2週 より1カ 月の方が著明に減

少している事を認めた.前 立腺腺腔はやや狭小となり

2週 でRNA増 加 とZn,SDの やや低下があり,4

週でACP,Zn,SDの 低下を認めた,睾 丸重量 も減少

し造精能はやや抑制され2週 よりも4週 で強く見られ

第5表 糖尿病,B2敏 乏症及び精管結紮群(処 置,2週,1カ 月,2カ 月)

＼ 相対重量(mg)

処置＼
Alloxan糖 尿病発生後2週 間

Alioxan糖 尿病発生後1カ 月

B2歓 乏食投与後2カ 月

精 管 結 紮 後2カ 月

対 照

前 立 腺

222.1

175.4

206.4

298.4

299,6

睾 丸

891.5

743.5

973.3

935.9

1037.0

精 嚢

115,1

98.4

94.7

99.9

143.3

副 腎

16.4

15.8

17.8

16.7

17.4

挙 肛 筋

54.0

45.2

40.0

36.3

58.5

第6表 糖尿病,B2敏 乏症及び精管結紮群(処 置,2週,1カ 月,2カ 月)一
＼_染 色＼ ＼ヒ
処 置 ～～＼

Alloxan糖 尿病発生後2週 間

Alloxan糖 尿病発生後1カ 月

B2敏 乏食投与後2カ 月

精 管 結 紮 後2カ 月

対 照

ALP

十

十

十

甚

十

ACP

十

十

十

RNA

十

.L

十

十

Zn

↓

{

十

SD

↓

↓

十

十

ALP

十

十

十

十

ACP

十

{

占

十

RNA

⊥

⊥

十

一」

十

SD

{

十

十

Sudan
III

⊥

十

十

17KS

⊥

山

十

十
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た.組 織化学でもACP,RNAが 低下してお り,精

嚢のSDも 低下していた。また副腎重量及び染色性は

共に低下を示した.

2)B2飲 乏症の末期症状を起したものは前立腺重量

が減少し腺上皮は低 く,中 等度の管状形を示し,腺 腔

内に軽度のコロイド様分泌物を含有して問質結合織は

著明に増殖していた.RNA,SDは 低下していたが,

Znは やや増加が認められた.睾 丸重量は軽度減少し

ていたが造精能は比較的よく保たれてお りACPの や

や低下が見られた.精 嚢重量及びSD減 少は著明であ

るが,副 腎の染色性は良好であつた.

3)精 管結紮後2カ 月経過した ものについては前立

腺の重量及び組織に変化を認めなかつたが,組 織化学

でALPの 増加とACP,Znの 低下が 認められた.

睾丸は精細管の縮小と軽度の造精能の抑制があつたが

第7表
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間質細胞はほとんば影響されていなかつた.組 織化学

で各染色性はやや低下が見られた.精 嚢の重量は減少

していたがSDの 染色性は正常であつた.副 腎重量及

び染色性は共に正常域を示した.

〔実験IV〕 四塩化炭素による肝臓障碍群(第7,8

表参照)

肝臓障碍の発生には四塩化炭素0。05cc/体 重1009

を等量のオリーブ油に混じて,そ の0.1cc隔 日皮下注

射した.ま たこれと同時にTp,Eb,MTU,Tpと

MTU併 用投与した場合 と,四 塩化炭素15回 投与して

慢性肝障碍を発生させてその後にTpとMTU併 用,

甲状腺末などを投与した場合の生殖腺に於ける変化を

検索した,

D四 塩化炭素の隔日投与により前立腺重量は 体重

の減少以上に強く現われ,重 量は投与日数に比例して

四塩化炭素による肝臓障碍群

一 相対聾(mg)
処 置

CCI40.05cc週3回

CCI40.05cc週3回

CCI40.05cc週3回

CC140.05cc週3回

1週 間

2週 間

3週 間

4週 間

CCI,0.05cc+Tp。0.5mg週3回2週 間

CCI40.05cc十Tp.O.5mg週3回4週 間

CC140.05cc十Eb.0.02mg週3回2週 間

CCI40.05cc十Eb.0.02mg週3回4週 間

CCI40.05cc十MTU2mg週3回2週 間

CCI,0 .05cc+MTU2mg週3回4週 間

CC140.05cc十Tp.0.5mg十MTU2mg週3回2週 間

CCI,0.Q5cc+Tp.0.5mg+MTU2mg週3回4週 間

CCI,0.05cc15回 後,Tp,0.5mg十MTU2rng週3回2週 間

CC140,05cc15回 後,Tp.0.5mg+MTU2mg週3回4週 間

CC1・O.05ccl5回 後,甲 状 腺 末20mg週3回2週 間

CC140.05cc15回 後,甲 状 腺 末20mg週3回4週 間

対 照

対 照

2週 間

4週 間

前 立 腺

180.5

179.6

116.8

96.3

221.2

225.9

120.3

105.2

175.2

109.4

285.0

285.0

235.6

255.0

]70.3

248.1

219.1

320.7

睾 丸

830,0

1120.O

1100.O

821.5

840.0

1300.O

750.0

770.0

lIOO,0

1050.0

1250.O

980.0

998.1

1070.0

985.3

960.0

1119.0

1050.0

精 嚢

121。6

122,3

105,3

90.2

125.5

135.1

65.1

72.5

125.O

83.5

145,3

175.0

112.3

150.0

170.5

169.5

176.2

174.6

副 腎

21.O

16.2

16.6

18.5

20.7

20、2

26.3

28.4

19.2

18.3

16.3

14.0

16.3

16.4

18.8

15.2

17.9

20.5

挙 肛 筋

25,6

27.0

60.0

ア5.0

45,0

50,0

64.7

43.5

53.0

54.0



第8表 四塩化炭素による肝臓障碍群一
CC140 .Q5cc週3回

CCI40.05cc週3回

CC140.05cc週3回

CCI,O.05cc週3回

1週間

2週 間

3週 間

4週 間

CC140.05cc十Tp.0.5mg週3回

CCI40.05cc+Tp.0.51ng週3回

2週 間

4週 間

CC140.05cc十Eb.0.02mg週3回

CCI40.05cc十Eb.O.02mg週3回

2週 間

4週 間

CC140,05cc十MTU2mg週3回

CC140.05cc十MTU2mg週3回

2週 間

4週 間

CC140.05cc+Tp.O.5mg+MTU2mg週3回

CCI40.05cc十Tp.0.5mg十MTU2mg週3回

2週 間

4週 間

CC1,0.05ccl5回 後,Tp.0.5mg+MTU2mg週3回2週 間

CC140.05cc15回 後,Tp.0,5mg+MTU2mg週3回4週 間

CC140.05cc15回 後,甲 状腺 末20mg週3回

CC1,0.05cc15回 後,甲 状 腺 末20mg週3回

2週 間

4週 間

対 照

前 立 腺 1睾

ALP

十

十

←

十

十

十・

十

十

十

{

十

十

十

十

ACP

十

山

占

十

占

占

十

←

⊥

十

←

十

RNA

十

十

占

十

.L

{

十

十

↓

十

十

十

十

Zn

十

占

一

↓

占

幽

一」

幽

占

十

晶

十

十

SD

←

占

山

十

十

十

山

十

丸t精 嚢

ALP

十

十

十

十

十

十

幽

十

十

十

十

十

十

ACP

占

十

占

↓

占

十

.L

{

十

十

繭

⊥

十

十

十

十

十

RNA

占

十

占

.L

十

.」

十

十

十

一」

十

占

⊥

十

十

十

十

SD

十

占

占

.」

一」

十

↓

十

占

十

副 腎

Sudan
III

十

十

占

占

占

十

十

↓

⊥

十

占

、十

17KS

十

占

占

幽

占

山

.」

一L

⊥

一L

⊥

↓

⊥

十

十

匿
8

■o

kSt

ず

普

e

誉

目
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漸次減少した.組 織学的には小管胞状形を示し問質結

合織はやや増加していた。組織化学的にALPは3,

4週 でやや増加し,ACPは2週 以後低下,RNAは

3週 以後より低下,Znは2週 以後低下SDは1週 目

でゃや増加を示したが以後低下してついに染色性は消

失した.

睾丸重量は1週 で著明に減少しているが2,3,4

週は対照に比較して軽度であつた.組 織学的には1,

2週 の造精能は対照とあまり変 りがないが,3週 以後

は造精能が強 く抑制され,基 底 層 の肥厚が あり精

祖,精 母細胞は減少し,精 娘,精 子細胞,精 子はほと

んど認められなかつた.ALPは 活 性度に変化なく,

ACP,RNAは3週 以後低下 していた.精 糞重量は前

立腺と同様に 日数経過とともに減少し,SD活 性は3

週以後低下を示した.副 腎重量は各週共にやや減少し

たが,著 明な ものは 見られ なかつた.投 与1週 で

SudanIII,17KSは 増加したが,2週 以後に17KS

はやや低下を示した.
'
2)四 塩化炭素にTpを 併用するとTp作 用が強く

現われ,前 立腺,睾 丸,副 腎共にTp投 与と同様に重

量,組 織,組 織化学的変化を示したが,Zn染 色のみ

やや低下を示した,

3)四 塩化炭素にEbを 併用するとEb作 用が強く

現われ,ラ ットの疲慾,る い痩を伴なつて強 くEb作

用が認められ,睾 丸,副 性腺重量の減少が著明であり

前立腺Zn染 色性は全 く消失した.副 腎重量はEb投

与により増加したけれども,そ の染色性は単独Eb投

与した時と異なつて低下を示した.

4)四 塩 化炭素にMTUを 併 用す ると比較的MTU

の作用が強 く現われて前立腺重量は軽度増加を示 し,

2週 でACP,RNAの 増 加があり,Znは 低下してい

た,睾 丸は重量及び組織化学上対照とあまり変 りない

が,4週 になると重量及び各染色性は低下を示した.

5)四 塩化炭素にTp,MTUを 併 用すると前立腺は

Tp単 独投与した時 よりも重量は増加し,TpとMTU

の相乗作用が働いて前立腺重量の増加を認める。しか

しZn染 色は低下を示したがSDは 著明な活性度の

上昇があつた.睾 丸はTp作 用が働き重量及び染色性

の低下を示し,副 腎は重量,染 色性に低下を認めた.

6)四 塩化炭素15回 投与後Tp,MTUを 併用すると

前立腺重量はやや増加する.組 織化学的にSD,Znの

染色性は良好となつた.睾 丸重量は2週 よりも4週 に

増加し,各 染色性は正常に回復している、副腎はTp

の投与をしているためか重量は減少し,染 色盤も低下

していた.

7)四 塩化炭素15回 投与後,甲 状腺末を併用すると,

1209

前立腺重量は甲状腺末により抑制されているが,四 塩

化雄素投与の中止に伴なつて前立腺重量は2週 よりも

4週 に増加を示してお り,ACP,SDの 染色性は増加

していたがZnは やは り低下を示した.睾 丸の重量も

減少しているが,各 染色性は正常を示した.副 腎重量

は一定した値を見なかつたがSudanIII,17KS染 色

性は共に良好であつた.

考 按

松果体 と生殖腺 に関する研究 は今 日まで多 く

の文献がみ られ る.1896年Gutzeitは 身 体並

びに性器の早熟を認めた7才 の少年を剖検 して

松果体 の碕型腫を発見 したが,そ の後類似 の症

例が次 々と報告 され1907年Marburg3s}は これ

らの症例を集め て身体並 びに性器早熟 と松果体

腫瘍の間には 密接 な 関係 が あ ることを 指摘 し

た.そ して早熟症が恐 ら く松果体 の破壊に よつ

て起 つたHypopinealismの 症 状であろ うと推

論 した.以 後 この考えを裏付け ようとして松果

体別 出実験やエキス投 与の実験を初 め数多 くの

研究 が報告 されてい る.例 えぽ1912年Foゑi2)が

松 果体捌 出で睾丸 や鶏冠 の肥大 を認 めた結果 こ

れを支持 してお り,Kitay30},Shellabarger49)な

どは反対 に萎縮が起 こつ た としている.そ の結

果 は人 に より異 なな り未だ 松果体 が内分泌腺 で

ある という ことに疑問 が持 たれ ている.即 ち こ

れ までの松果体 と生殖腺 に対 する考 えは動物 が

成熟 に達す る と松果体 に嚢胞や脳砂 な どが出来

て退行的傾 向を示 す ことか ら松果体 は動物 の幼

時に於い てのみ何等か の役割を営む ものでは な

いか との疑問が持 たれ,特 に身体及 び生殖腺 の

早熟を抑制す るので あろうとい う考 えが しば し

ば行 なわれていた.こ れは動物 の幼時に松果体

を捌 出す ると抑制作用が除かれ る結果 として身

体及 び生殖腺 の早 熟が起 こ り,春 機発動 の到来

が早 め られ る とい うMarburg(1907)の 説 で

ある.ま た松果体 がホルモ ンを出 して脳 下垂体

の機能を抑制 してい るとい う考え も広 く行 なわ

れてい る.即 ち松果体機 能が脱落す ると脳下垂

体に対す る抑制 が取れ て早 熟が起 るとい うので

あ り,Enge18)は これを認 めているが,Kage-

・yama27).横 田65)な どは之 を否定 してい る.各

種動 物にっい て松果体別 出が性器早 熟を認 めた
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と報 ず る ものは 鼠 及 び 鶏 に つ い てFoゑ13),

Izawa26).天 竺 鼠 で はC16mente6}.犬 で は

Sarteschi46).Enge18)な どがい る.こ れ に対 し

影響を 認 めなかつ た とする ものは 鼠につ いて

Kolmer&L6wg31}.DelCastillo67).Anderson

&Wolf2).兎 で はExner&Boeselo),犬 で は

Dandy7},Kageyama27}な どがあ り 両論はほぼ

相半 ばする.こ の他松果体 の移 植,松 果体物質

の食物投与,抽 出物 の注射 な どの実験結果で も

一致 した意 見がない .一 般的 には現在Marburg

説 は否定 的な見解 が多 い27)65)し か しWislocki

&Dempsy62)・ 三 瀬37)な どは松果体 の組織化学

的検索に よ りラッ ト松果体実質細胞 中に少量 の

Glycogen,Lipoidと 相 当豊富 なRNA,ALP

を 含 有 してい ることを認め,そ の細胞 内穎粒 の

存在 が燐代謝 を営む ことに よ り内分泌腺で あろ

うとい う考 えを持 つてい る.他 方松果体 の作用

としては体温調節,.血 液循環或 いは種 々の代謝

(例 えば血糖,カ ル シ ウムやメ ラーンな ど)に

及ぼす影響 な どで ある38}以 上 が松果体 に関す

る交献で あるが,私 の実験 では80～1009の 幼

若 ラッ トを使用 して松果体捌 出後1カ 月 目の変

化で ある.睾 丸,精 嚢,挙 肛筋 な どの重量 は対

照 とあま り変 化はないが,組 織化学所見 で睾丸

のACP,RNAの 増 加 と 精嚢 のSD増 加が あ

り,前 立腺及 び副腎の重量 増加 と組織化学上各

染色性 は良好 であつて機能 充進 が認め られた.

しか しStalsberg52)は 松 果体 は生殖 腺や副腎の

重量及 び組織 に対 して全 く影響 を及 ぼ さなかつ

た と述べ てい る.

次 いで松果体捌 出後性 ホル モンを投与 す ると

第1報 で述べた如 く性 ホル モソに よる影響が強

く現われたが,そ の投与方法が隔 日であるため

Tpに よる 睾丸 の抑制作 用は弱 く軽度の造精能

の低下 とALPの 低 下 を 示 したに 過 ぎ なかつ

た.前 立腺,精 嚢の重量 は増加 して組織化学 で

も機能充進 が強 く現 われた.女 性ホルモ ン とし

てEbを 隔 日投与 する と前 立腺,睾 丸及び精嚢

に対 して抑 制作 用が見 られ,前 立腺はALPの

増 加 と他の染色性 の低下 がみ られた.し か し副

腎 に対 しては重量及 び染 色性 は共 に増 加 して い

た.こ れ らの事柄 より松果体 は脳 下垂 体に関係

していて松果体別出により脳下垂体に対する抑

制作用が除去されて生殖腺の発育を促進さすも

のかHandai8},Kurosawa33)な どが述べる如く

松果体 自体 より周囲神経組織の傷害による生殖

腺への影響か或いは何らかの生殖腺への刺戟作

用が考えられるが,Kitay30〕.Thi6blot59)な ど

が述べる如 く使用動物の年令も関与しており今

後の追試が必要であると思われる.

唾液腺の内分泌に関してはRenzi&Reale45}

の提唱以来学者の注 目を惹いた.本 邦では緒方

知三郎教授及びその門下による一連の研究39}4ω
41}が行なわれ,糖 代謝に関する唾液腺の内分泌

説 より間葉異栄養説まであり,こ れを内分泌腺

とするのは唾液腺条紋部上皮に於ける再吸収の

ためである.そ の後緒方章教授421によりParo-

tinの 分離が成功 し唾液腺ホルモソ(Parotin)

の臨床的応用が注 目を浴びて来た.こ のホルモ

ンは主として硬質組織に作用して治療効果を発

揮するところの特殊薬理作用を持ちこれが主軸

となつて生長,物 質代謝に影響を及ぼすものと

考えられている.特 に幼若動物に対する体重増

加,蛋 白質蓄積作用のあることが認められてい

るが,唾 液腺 と性腺に関しては流行性耳下腺炎

のときしばしば睾丸や卵巣に炎症が起 り性機能

を減退さす ことやParotinが 脳下垂体前葉に

作用 してACTH或 いはその他のホルモソ分泌

を促 して二次的に副腎,生 殖腺に作用を及ぼす

ことより考えて,私 は幼若 ラッ トの両側唾液腺

別出 した ところの無睡液腺症,両 側顎下腺のみ

別出 し耳下腺が代償的に活動を高め唾液腺ホル

モンの過剰 状態 即ち過唾液腺症,そ の他 に

ParotinO。25mg週3回,週1回 投与の4群 に

分けて 睾丸,副 性腺の変化を 観察 したが,滝

沢55}は実験的無唾液腺症 ラッ トに於いては性腺

に影響しないと述べ,志 田ら51〕は唾液腺ホルモ

ソと睾丸について重量及び組織化学的検索を行

なつて両側唾液腺別出により睾丸重量の減少,

特に間質細胞,脂 質,ALP及 びKSな どの減

少が幼若 ラットに現われるとしており,顎 下腺

別出ではあまり変化がない ことを述べている.

また唾液腺別出後2ヵ 月より変化が現われたと

云つているが,私 は1ヵ 月目で早 くも唾液腺捌
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出,Parotin投 与 で生殖腺,副 腎に変化 を認 め

たが顎下 腺捌 出では1ヵ 月 目で確か な変化 は認

め得 なかつた.私 の実験 は1ヵ 月 と云 う短期 間

の実験で あつた が唾液腺 捌出(無 唾液腺 症)で

は前立腺,睾 丸,精 嚢,副 腎,挙 肛筋 の重量 は

対照に比較 して減少 し,組 織化学的 活性 は多 く

低下 していた.次 いで 顎 下腺捌 出(過 唾液 腺

症)は 比較 的短期 間で あつ たので挙 肛筋 以外は

大体正常値 の重量 を示 して お り前立腺,精 嚢 の

SDが や や低下 を示 した.ま た過唾液 腺症状態

を維持 さすために唾液腺 ホルモ ソ(Parotin)を

投 与す ると週3回 投与 の方 が週1回 投与 に比較

して睾丸,副 性腺 の重量及 び組 織化 学に活性 の

上昇が強 く現われた.即 ち週3回 投 与 した方 が

睾丸,副 性腺の機能充進 が強 く認め られ た.一

方副腎に対 しては過唾液腺 症が副腎 の重量及 び

機能 の上昇を起 した ことよ りParotinが 間脳,

下 垂体,副 腎系 に密接 な関係が ある ことを示 唆

してい る.こ れ はParotinが 直接 副 腎に 作 用

するのでは な く 先ず 下垂体 前葉 に 作 用 し て

ACTH又 は他 のホルモ ソを分 泌 させ て 二 次的

に副腎に作用す る とい う田坂 の説57)や 伊 藤25}の

副腎 アス コル ビン酸濃度 の測定 に よる説 に一致

している もの と 考 え られ る.一 方 赤 須1}は

ParotinにACTH様 の作 用が あ りかつ性腺刺

戟作用 のある ことか ら間脳 視床下部 に作 用す る

のではな いか と述 べてい る.他 方Parotinが 蛋

白代謝 や生長発育 に関係 してい る とい う研究 が

高岡54)に よ りなされ てお り,生 殖腺,副 腎の重

量が増加 し機能 の充進 す ることを私 は明 らかに

した.即 ちホル モン作 用 と共に蛋 白代謝 も関係

して この様な成績 になつた もの と解釈 す る.

糖 尿病時に前 立腺が多量 の亜鉛を含有 してい

ることはBertrand3').Mawson36}.Fischerii)

な どが報告 してお り,Gunni6}i7}は ラ ッ ト前 立

腺脊側 葉が6SZnを 選 択的 に摂取 し性 ホル モ ソ

の影響 下で変動 し前立腺機 能の反映す る ことを

報告 した.ま た1934年Scott47)は 糖 尿病 の脾臓

はInsulinの 減 少 と共 に亜鉛 含有量 も減少 す る

と報告 した.1949年 岡 本43)は 組 織化 学的に65Zn

がLangerhans氏 小 島の β細胞 には 多量 の 亜

鉛を含有 す る ことを証 明 し,次 いでAlloxan
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投与 に よ りβ細胞 内亜鉛 が減少す ること並 びに

β細 胞の消失 す ることを認め,Alloxanが β細

胞亜鉛 と反応 して障碍を与え ると述べてい る.

更 にDithizone,Oxineな ど6種 の亜鉛試薬を

動物 に投与す る と糖尿 病が発症す ることを明 ら

かに した.こ れが糖尿病亜鉛説で,こ の追試は

多 くの学者 に よりな されたが21}34)53)63}64).こ の

亜鉛説 に反対 する学者 もみ られた9)60).し か し

泌尿器科 に於 け る糖尿病時の研究は比較 的少な

く.近 藤32).石 津24)な どがAlloxan家 兎 睾丸

重量 の減少,精 細胞の変 性,造 精能の抑制を報

告 してい るに過 ぎない.教 室 の平 山20}は65Zn

を 使 用 して各臓器,特 は前 立腺脊側 葉の放射 性

亜鋭65Zn摂 取 にっいて性 ホルモ ン.亜 鉛試薬

に よる糖尿 病,前 立腺 腫瘍 の場 合な どについて

観察 している.私 はAIIoxan糖 尿 のみについ

て観察 を行 ない,Dithizone,Oxineそ の 他の

キ レー ト試薬 に よる 実験 は 行 なわ なかつたが

Alloxan投 与 に より過 半数は糖 尿を起 した.糖

尿 を発症 しない ラッ トは除外 したが時間の経過

と共 に血糖量 が減 少 し,血 糖量 が200mg/d1以

下 になれ ば再 びAlloxanを 投 与 して2週 間 と

1カ 月の生殖 腺,副 腎の変 化を観察 した.糖 代

謝 の異常 は体 重の減少を来 た し,そ れ以上に生

殖腺 の低 下があつて相対重量の減少を見た.前

立腺,精 嚢で特にTCACycleに 関 係す るSD

の低 下 と 共 に 亜鉛代謝 に 関与 してはMetal-

10enzymeの 活 性 を阻害 して 亜鉛染色の低下を

来 た した.そ して2週 よ りも1カ 月に著明 な低

下 を認めた.前 立腺 のACPは1ヵ 月でやや低

下 するがALPは 変 化 がなかつた.睾 丸では近

藤32》.石re24)な どの研究 と同 じ く重量 の減少,

精 細管 の狭 少,造 精能の抑制が あつたが,間 質

細胞 の変 化は期間が短いためか認 め られ なかつ

た.副 腎では相対重 量及びSudanIII,17KS

の活 性 はやは り低 下 してお り,こ れは過血糖症

で精 嚢の重量増加が ある とす るTelkkaな ど58)

に反 す る結果 を得たが,こ れ まで の糖尿病 に於

ける睾丸,副 性腺の機 能低下が ある とす る多 く

の説 と同じ くAlloxan糖 尿 の際に は副腎,睾

丸,副 性腺共 に代 謝の低下が ある と解すべ きで

あろ う.
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ビタミソと性腺についてはB2,B,・Bエ2な ど

が特に性腺機能 と関係の深いことが報告されて、

いる.私 はラッ トにB2敏 乏食を投与すると約

2週 間でB2敏 乏症状が現われ,1カ 月頃には

体重減少が著明となり,以 後末期症状を現わし

てるい痩,湿 潤,脱 毛が強 くなつた.B2は ア

ミノ酸代謝に関係 し,一 種の脱水素酵素である

と内野61〕は述べている.そ のためB2訣 乏症を

発生さす と当然性機能にも変化を起すものであ

ると考え,B2歓 乏症の各時期に於ける変化は

見なかつたが末期状態を示 した2ヵ 月目の生殖

腺の変化を検索 した.睾 丸,副 性腺の相対重量

は減少 し前立腺の機能は低下 したがZnの みは

やや上昇を示 した.睾 丸重量及び組織化学的活

性は軽度抑制されたに過ぎない.副 腎はSudan

III,17KSの 活性がやや上昇し,前 立腺,精 嚢

の副性腺に 対 しては抑制が 強 く現われた.睾

丸,副 腎に対 しての影響は比較的少 な い と考

えられた.精 管結i紮については古 くは 前 立 腺

肥大症の治療に対 して行なわれたこともあつた

が,今 日では殆んど用いられていない.精 管結

紮についての実験で血管を共に結紮するか否か

により睾丸及び副性腺に及ぼす影響は異なると

云 う.Shinz&Slotspolsky50)は 家兎の睾丸血

管の全結紮或いは最も重要な精系血管の結i紮を

して睾丸の出血性壊死を認めている.藤 田㈲は

家兎の内精系動静脈切除で睾丸は壊死となつた

こと,内 精系動脈切除の場合は造精機能がなお

存在 し壊死 とならないことや精管動静脈切除で

は大 した変化を認めなかつたことなどを述べて

いる.教 室の谷56)は睾丸の物理的障碍による研

究の一部でラヅ ト精管結紮による睾丸の変化を

観察 し,精 管動静脈を剥離 して精管のみを結紮

した場合には睾丸の重量,組 織に変化を来たさ

ないが精管及び精管動静脈を含めて結紮すると

1ヵ 月で睾丸重量の減少,精 細管の縮少,精 細

胞の減少,Sertoli細 胞の増殖,間 質細胞の浮

腫などを認めている.ま た組織化学的にALP

の低下を示す としている.私 は精系動静脈を含

めて結紮し2ヵ 月後の変化を見たが,前 立腺重

量,組 織は殆んど影響を受けていないが組織化

学でALPの 上昇,ACP,Znの 軽度低下を示

した.睾 丸には重量減少があつて造精能の抑制

がみられ 聞質細胞には 変化が 認められ なかっ

た.し かし組織化学でALPACP,RNAが 共

に低下 していたことは前立腺,睾 丸共に機能低

下 したものと解される.間 質細胞 について市

川22}は精管結紮,睾 丸の レ線照射や加熱,人 工

的な潜在睾丸に於いて精細管は変性するが,間

質細胞は影響 されないとし,ま た副性腺にも異

常を起さないと述ぺているが私の実験もこれら

に一致する結果を得た.

肝臓の性ホルモンに対する役割はZondek66)

が初めて研究 し肝臓はEstrogenを 不活性化す

ると発表した.以 来男女性ホルモンと肝臓にっ

いての研究は多 く報告された4}15}29,,1953年

Scott48)は 四塩化炭素で 肝硬変を起させて男性

ホルモンを皮下注射 した場合と脾臓に移植 した

場合に分けて前立腺重量を計測すると前者では

前立腺は大きくなるが後者では前立腺は大き'く

ならなかつたと述べている.こ れは四塩化炭素

により肝実質が50%以 上に障碍を受け肝臓を通

過するTpが 減少するためだ と云い,ま た肝障

碍時に脾臓に女性ホルモンを移植しても不活性

化 しないため女性ホルモソによる生殖腺抑制作

用が現われるとし,こ れは肝臓の女性ホルモソ

不活性化作用が低下 したためであると報告して

いる.現 在一般に肝障碍を起すとEstrogenの

過剰,Androgenの 減退や訣乏状態 となりA/E

比のunbalanceと なることが認められている.

小沢44)は 四塩化炭素O.05ccを 隔 日に3回 投与

すると肝細胞の変性や脂肪化が起 り急性肝炎の

状態 とな り,15回 投与すれば慢性肝炎の状態 と

なることを明 らかにした.

私の実験では四塩化炭素0.05ccを 隔日に投

与 し肝障碍を起させた場合や,こ れにホルモソ

を皮注下注射 した場合に睾丸,副 性腺の機能変

化が如何に変動するかを観察した.

ラヅ トに四塩化炭素を投与すると 日数 の経

過 と共に全身の栄養状態が悪 くなり体重ぽ減少

した.そ のため副性腺の重量は減少 す る が睾

丸の重量ぱあまり変化を示 さなかつた.即 ち四

塩化炭素で肝障碍を起させた場合重 量 に於 い

て睾丸 よりも副性腺に作用が強 く現われて減少

が著明であつた.前 立腺機能は低下 ¶して 腺 腔

は狭少とな り結合織の増殖を 認めた.「染色は
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ALP以 外の各染色性は低下 し特にRNA,Zn,

SDに 強 く現われた.睾 丸は四塩化炭素投与の

2週 までは正常 とあまり変 りがないが,3週 以

後は 造精能の軽度抑制がみられ この時ACP,

RNAの 低下がみられ,精 嚢にはSD低 下があ

つた.ま た副腎は17KSの 低下が著明に認め ら

れた.

四塩化炭素による肝臓障碍を起させながら性

ホルモン.MTUを 併用して皮下投与すると肝

障碍のため疲態,蛋 白減少,体 重減少は高度に

見られたがホルモンによる副性腺は比較的よ く

反応した.

前立腺重量や機能については性ホルモソ投与

では第1編 で述べたごとくTpで 増加 しEbで

低下した.MTUを 投与するとACP増 加とZn

の低下があり,TpとMTUを 併用すると重量

で相乗作用を認め増加 した.ま た四塩化炭素を

15回投与して慢性肝炎を発生させその後ホルモ

ンを投与すると日数の経過 と共にホルモソの影

響が強 く現われたが これは 姫野19),Cameron

など5)が 述 べ るごとく,肝 細胞は 四塩化炭素

を中止すると早期に漸次修復 され体重も回復 し

た.私 の前立腺重量及び機能も2週 よりも4週

に回復が強 く認め られ,こ れらの実験で各種ホ

ルモンの投与を行なうと脱水素酵素はホルモン

による前立腺機能 とよく一致した増減の活性を

示した.

MTU及 び甲状腺末の睾丸,副 性腺に及ぼす

影響は教室のKatoら28・),石 部231が述べている

が,前 立腺はMTUに より重量増加 とZnの

低下,甲 状腺末に より重量減少 とZnの 低下が

認められた.即 ち肝障碍時には前立腺Znは い

ずれも染色性が 不良であ りZnを 示標 とした

Meta110enzymeと しての前立腺機能は 一般に

抑制される結果を得た.こ れはA/E比 のun-

balanceと 共に呼吸抑制作用に基ず く脱水素活

性の低下 とZnの 低下を惹起したものと解釈 し

た.

結 語

ウィスター系 雄 ラッ トを使 用 し,松 果体,唾

液腺,Alloxan糖 尿 病,B2峡 乏 症,精 管結紮
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及 び 四塩化炭素に ょる肝障碍 などの影響が 如何

に生殖腺,副 腎に及ぶかを前 立腺を中心 として

組 織化学的に検索 した.

1)松 果 体別出後1ヵ 月 では副 陸腺,睾 丸,

副 腎 の重量及び各種染色性 は良好で あ り機能元

進 が認 め られ た.

2)両 側 唾液腺 を別 出す る と副 准腺,睾 丸,

副 腎 の重量及 び機能は低下 し,顎 下腺別 出で は

前 立腺,精 嚢 のSDが 軽 度低下 す る程 度であ ま

り変 化が認め られ なかつた.Parotinを 投 与 す

ると0.25mg週3回 投与の ものが週1回 投与 に

比較 して 副性腺,睾 丸の 重量,機 能充進が 強

く,副 腎機能 も充 進 して いた.

3)Alloxan糖 尿 病 では副性腺重量 の減少 と

前立腺,精 嚢 のSD,Zn低 下 が認め られ,日 数

の経過 と共に これが強 く現われ た.睾 丸 の造精

能は抑制 され,副 腎の重量 や各染色性は低下 が

認 め られた.

4)B2嵌 乏 症 では生殖腺 の重量,各 染色性 は

低下 したが,前 立腺Zn染 色 のみやや良好 であ

つた.

5)精 管結紮後2カ 月では前立腺機能 の低下

は軽度 であ り,睾 丸 は重量減少 と各染色性 の低

下 があつた.

6)四 塩 化炭素 を投与 する と前立腺重量減 少

は著 明であつたが,睾 丸重量 はあま り減少 しな

かつた.前 立腺RNA,ZnSDで は 低下が 強

く,精 嚢 はSDの 低 下,'副 腎 は17KSの 低 下 が

認 め られ た.性 ホルモン投 与や甲状線機能異常

を起 す と副性腺 は比較 的 よ く反応 したが,肝 障

碍時 には前立腺Znは 何れ も減少 してい た.

稿 を終るに当 り御指導,御 校閲を賜つた恩師加藤篤

二教授に謹んで感謝申し上げると共に,御 援助を得た

石部知行講師に深謝いたします.

本論文の要旨は第52回 日本泌尿器科学会総会で加藤

教授の宿題報告の一部として報告され,ま た第11回 目

本内分泌学会西日本地方会に於いて報告した.
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