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第　一　章

一

従　来　の　研　究　お　よ　び　本　研　究　の　目　的　と　意

義

般　に、

し、

る。

無　尾　両　生　類　の　幼　生　は　水　中　に　生　活

成　長　を　遂　げ　た　の　ち

こ　の

吸　収　さ　れ、

泳

際、

変　態　を　し　て　成　体　と　な

幼　生　時　の　運　動　器　官　で　あ　っ　た　尾　は

あ　ら　た　に　後　肢　が　発　達　し、

陸　上　で　の　歩　行　に　用　い　ら　れ　る　よ

水　中　の　遊

変　態　時　に　は

う　に

り　で　は　な　く

な　る。

こ　の　よ　う　な　外　部　形　態　の　変　化　ば　か

体　の　内　部　の　変　化　（　例　え　ば，

の　変　化　に　備　え　て　の　員　の　短　縮

食　生

陸　上　で　の　呼　吸　の

た　め　の　腿　の　消　失　と　肺　の　発　達　な　ど　）　も　著　し　い　も

の　が　あ　る。

例　え　ば

さ　ら　に　形　態　と　と　も　に　機

尿　素　合　成　系　の　発　達

１
－
あ
胃

tl　の　変　化（

消　化　管　に　お　け　る

タ　ン　パ　ク　分　解　酵　素　の　活　性　上　昇　な　ど　）　も　伴　う。

こ　の　よ　う　な　変　態　時　の　変　化　が 何　に　よ　っ　て　起　こ

る　か　は　多　く　の　研　究　者　の　興　味　を　引　く　と

り、

（１

こ　ろ　で あ

幾　多　の　研　究　が　な　さ　れ　た　（　Ｄｏｄｄ　　ａｎｄ　　Ｄｏｄｄ

り６７９ Ｗｈｉｔｅ　ａｎｄ　Ｎｉｃｏ１１　（１９８１））。

- １　－

変　態　は



・ － 一 一

そ　れ　ら　の　主　な　も　の　は　甲　状　腺

プ　ロ　ラ　ク　チ　ン

甲　状　腺　ホ　ル　モ

リ

腎

こ　れ　に　対　し、

ま　た

プ　ロ　ラ　ク　チ　ン

成　長　ホ　ル　モ

こ　と が

図　一　１　－　１　に　変　態　時

こ　と

変　態　に　も　っ　と

で　そ　の　変　態　が

こ　の　結　果　は　以　後

- ２　－

種　々　の　ホ　ル　モ　ン　に　よ　っ　て　詞　節　さ　れ　て　い　る　こ　と

が　分　か　っ　て　お　り

ホ　ル　モ　ン 副　腎　皮　質　ホ　ル　モ　ン

成　長　ホ　ル　モ　ン　（　Ｇ　Ｈ　）　で　あ　る。

ン　は　変　態　を　引　き　起　こ　す　ホ　ル　モ　ン　で　あ　り

皮　質　ホ　ル　モ　ン　は　甲　状　腺　ホ　ル　モ　ン　の　勣　き　を　強　化

す　る　働　き　を　持　つ。

は　甲　状　腺　ホ　ル　モ　ン　に　き　っ　抗　し　て　変　態　を　抑　え

尾　や　腿　な　ど　の　成　長。を　促　す。

ン　は　成　体　に　な　っ　て　か　ら　必　要　な　器　官　（　例　え　ば　後

肢　）　の　成　長　を　幼　生　の　う　ち　か　ら　促　進　す　る

知　ら　れ　る　よ　う　に　な　っ　た。

に　お　け　る　各　種　ホ　ル　モ　ン　の　働　き　あ　い　を　示　す。

こ　れ ら　の　ホ　ル　モ　ン　の　う　ち、

も　重　要　な　役　割　を　果　た　す　の　は　甲　状　腺　ホ　ル　モ　ン　で

あ　る。 １９ １２年　に　Ｇｕｄｅｒｎａｔｓｃｈ　は　ウ　マ　の　甲　状　腺

を　オ　タ　マ　ジ　ャ　ク　シ　に　与　え　る

促　進　さ　れ　る　こ　と　を　報　告　し　た。

の　内　分　泌　学　の　研　究　な　ら　び　に　方　法　に　影　響　を　与　え

た。 甲　状　腺　ホ　ル　モ　ン　の　分　離　と　結　晶　化　は　１ ９１５ 年



下垂体
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禄床下郎

甲状腺

笛
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図一　１　－　１

　　　　前肢出現時（変態最盛期の始め）のころのホルモンの働きあいの複式図．

甲状腺ホルモツ（ＴＨ）は末梢組織でT4からT3への転換系を誘導し甲状腺永ル･E･

ソの生理活性は強まる．　また視床下部に働いてＴＲＨやＣＲＨなどの分泌を高め

る．その結果下垂体からのＴＳＨやＡＣＴＨの分泌が高まる．甲状腺ホル,モソは副

腎のＡＣＴＨに対する反応性も高める．その結果，甲状腺ホルモンや副腎皮質ホル

モソ（Ｃ）の血液中流産は上昇する．副腎皮質ホルモンは甲状腺ホルモソ０作用を強

化し尾などの幼生器官を退化させる．プロラクチソ（ＰＲＬ）は甲状腺ホルモンに対し

ある程度桔抗作用を示す．甲状腺ホルモンは後肢などの成体暦官の発達を促し，ＧＨ

はそれに･協調作用を示す．

- ３　－



ｔ

に Ｋｅｎｄａｌ１　　に よ　っ　て　な　さ　れ チ　ロ　キ　シ　ン　の　構

造　決　定　と　合　成　は　Ｈａｒｉｎｇｔｏｎ　に　よ　り　１９２７年　に　成

功　し　た。

る　が，

以　上　が　甲　状　腺　研　究　の　大　き　な　足　跡　で　あ

Ｇｕｎｄｅｒｎａｔｓｃｈを　除　き

主　と　し　て　哺　乳　類　で　行　わ　れ　た。

こ　れ ら　の　研　究　は

甲　状　腺　は　そ　の　小

胞　の　コ　ロ　イ　ド　に　主　と　し　て　チ　ロ　グ　ロ　ブ　リ　ン　と　い

う　分　子　量　約　６６０、０００　の　ヨ　ー　ド　化　さ　れ　た　糖　タ　ン

ｅ
ｘ
Ｉ

ノ

ク　質　を　含　ん　で　い　る。 こ　れ　が　加　水　分　解　さ　れ　る

と　種　々　の　低　分　子　の　ヨ　ー　ド　化　合　物　が　生　ず　る。 そ

れ　ら　は　モ　ノ　ヨ　ー　ド　チ　ロ　シ　ン　（　加ｏｎｏｉｏｄｏｔｙｒｏｓｉ

ne ・
噛 Ｍ　工　Ｔ　）

ｒＯＳ　ｌｎｅ：

ジ　ヨ　ー　ド　チ　ロ　シ　ン　（　ｄｉｉｏｄｏｔｙ

Ｄ　工　Ｔ　）、

ｉｉｏｄｏｔｈｙｒｏｎｉｎｅ：

ニ　ン
（

ト
リ　ヨ　ー　ド　チ　ロ　ニ　ン　（　ｔｒ

Ｔ　３　　） テ　ト ラ　ヨ - ド　チ　ロ

ｔｅｔｒａｉｏｄｏｔｈｙｒｏｎｉｎｅ）　す　な　わ　ち　チ　ロ　キ

シ　ン　（　ｔｈｙｒｏｘｉｎｅ

２ ）。

持　つ　が、

・
・

Ｔ　４　）　で　あ　る　（　図　一　１　－

こ　の　中　で　Ｔ　３　　と　Ｔ　４　が　ホ　ル　モ　ン　活　性　を

泌　さ　れ　る。

甲　状　捺　か　ら　は　主　と　し　て　Ｔ　４　　の　形　で　分

血　液　中　に　検　出　さ　れ　る　Ｔ　３　　は　主　と　し

て　Ｔ　４　が　末　梢　組　織　で　脱　ヨ　ー　ド　化　酵　素　に　よ　り　変

換　さ　れ　て　生　じ　た　も　の　で　あ　る。 ウ　シ　ガ　エ　ル　幼　生

-
４

-



６

嘸

－ ㎜ ･ ● I W I W

Ｈ

チロシン
tyrosSne

ＣＨａ-?Ｈ-ＣＯＯＨ

　　　ＮＨＩ

　　､､y

HO-4(::y'cHI一

万T｀

.

　ﾁﾛｸﾞﾛﾌﾟﾘﾝ中

jQk

　ﾁﾛｼﾝ政基　・

ＨＯ

Ｊ

ＨＯ

-

C隋

ＢＯ

Ｉ

ＣＨ,－Ｃｌｉ－ＣＯ０１１

　　｀　Ｊ

　　　ＮＨＩ

　モノヨードチロシン
monoiodbtyrosine(MIT)

CQ
二

-CH
　　入

　チログロブリン中の

トリヨードチロニン残基
↓

3j5.3りヽリョードチロニン(刄)

１
- ２

　　　チロシン，モノΞ－

ンの生合成．　チログロプリ

を形成する．ＭＩＴとＤＩＴ

る

＼

ＨＯ

Ｉ

Ｃ馬－

ＨＯ

Ｈ

Ｈ

Ｉ

ｌ

CHj-7H一ＣＯＯＨ

　　　ＮＨｚ

　ジョードチロシン
釦od叫rosine(DIT)

ＨＯ

≒ご訟
　　１

Ｉ

C馬－

CHI－

／
昌

－ＣＯＯＨ

NH2

テロキシン(T4),3,5,3',5'･･テトラヨードチロニン

ドチロシン，ジョードチロシンの構造式と甲状腺ホノレモ

ンの中のチロシン残基にヨードが結合し，ＭＩＴとＤＩＴ

　とが縮合しTaに，ＤｴＴとＤｴＴが縮合してT4とな

- ５　－

べ、



６　－

１

で　は　変　態　の　最　盛　期　に　Ｔ　３

ル　は　最 高

Ｔ　４　　と　も　血　中　レ　ベ

値　に　達　す　る　こ　と　が　知　ら　れ　て　い　る　（　Ｍｉ

ｙａｕｃｈｉ　　ｅｔ　ａ１

　　　　　　　一一

り

ｄ

（１９７７）　Ｒｅｇａｒｄ　ｅｔ　　ａ１

　　　　　　　　　　　　　　一　一
（１９７８

Ｍｏｎｄｏｕ　ａｎｄ　Ｋａｌｔｅｎｂａｃｈ　（１９７９）　Ｓｕｚｕｋｉ　　ａｎ

Ｓｕｚｕｋｉ　（１９８１））　（　図　一　１　－　３　）。

般　に、

ま　た　ー

ホ　ル　モ　ン　が　効　果　を　示　す　た　め　に　は　受　容　体

に　結　合　す　る　必　要　が　あ　り　（　Ｏｐｐｅｎｈｅｉｌｅｒ　　ｅｔ　ａ１

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一一

（１９７６）） 甲　状　腺　ホ　ル　モ　ン　の　場　合　は　標　的　細

胞　の　核　に　受　容　体　が　存　在　す　る　（　Ｇｒｉｓｗｏｌｄ　ｅｔ　ａ１

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一一

（１ ｊ２７９ Ｋｉｓｌｅｒ　ｅｔ

　　　　　　　-

行　と　と　も　に、
-

t.－

ａ１

-

親　和　性　は　変　わ　ら　な　い　が

る　（　Ｙｏｓｈ

-
１

し　て

）。

一
―

ま　た

に　よ　っ　て　促　進　さ　れ　る　こ

１ｔｏｎ　ｅｔ　ａ１

一

一

方，

（１９８２））。

-

（１９７５））。

な　脱　ヨ　ー　ド　酵　素　の　活　性　も　肝　臓　で　上　昇　す　る。

変　態　の　進

の　受　容　体　の　ホ　ル　モ　ン　に　対　す　る

結　合　基　の　数　が　増　加　す

ｚａｔｏ　ａｎｄ　Ｆｒｉｅｄｅｎ　（１９７５））（表　－　１

Ｔ　４　よ　り　Ｔ　３　へ　の　変　換　に　必　要

そ

こ　の　酵　素　活　性　の　上　昇　は　Ｔ　４　　ま　た　は　Ｔ　３

と　も　わ　か　っ　て　き　た　（　Ｇａ

Ｔ　３や　Ｔ　４の　働　き　を　強　化　す　る　ホ　ル　モ

ン　と　し　て　副　腎　皮　質　ホ　ル　モ　ン　が　ク　ロ　ー　ズ　ア　ッ　プ
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一
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１

Ｓ

〃 W ﾐ Ｗ － － Ｉ

表－１－１ ウ

Ｔ

シガエル幼生変態期での尾びれの細胞核における

３の最大結合能力

ウシガエル幼生

　　死生段階

（ＴＫステージ）

結合基の数 解離定数

１ ０

１　５

１　８ － １　９

２０－２　１

１，３３０土３０

１，５８０土４０

２，８３０土７０

２ ，４ １ ０土３０

１１

１０

２ 土５

４

十
一

ｒ
｀
．
）

１５５土７

１ ６ ９土４

（Ｙｏｓｈｉｚａｔｏ ａｎｄ　Ｆｒｉｅｄｅｎ（１９７５）より引用）

- ８　－



さ　れ　る　よ　う　に　な　っ　た。 オ　タ　マ　ジ　ャ　ク　シ　を　甲　状

腺　ホ　ル　モ　ン　の　液　中　で　飼　育　し　た　場　合 副　腎　皮　質

ホ　ル　モ　ン　を　加　え　る　と　甲　状　腺　ホ　ル　モ　ン　の　効　果　が

増　強　す　る

果　が　な　い

－●

t_

-

4.＿

と リ一
語

腎　皮　責　ホ　ル　モ　ン　単　独　で　は　効

と　を　見　出　し　た　の　が　そ　の　発　端　で　あ　る

（Ｆｒｉｅｄｅｎ　ａｎｄ　Ｎａｉｌｅ　（１９５５）　Ｋａｌｔｅｎｂａｃｈ　（１９

ｒ
｀
。
》 ８）

て　も

１

Ｋｏｂａｙａｓｈｉ　（１９５８））。

-

Q-
の

-

t＿

（１９５８））。

ヒ　キ　ガ　エ　ル　に　お　い

と　は　確　か　め　ら　れ　て　い　る　（　Ｋｏｂａｙａｓｈ

し　か　し 変　態
心

」

期　の　幼　生　に　副　腎

皮　質　ホ　ル　モ　ン　を　単　独　で　与　え　る　と む　し　ろ　自　然

変　態　に　遅　れ　が　み　ら　れ　る　（　図　一　　１　－　４　　）。 一

脳　下　垂　体　を　除　去　し　た　動　物　に　Ｔ　Ｓ　Ｈ　を　投　与　し

方

内　因　性　の　甲　状　腺　ホ　ル　モ　ン　に　よ　っ　て　変　態　を　誘　導

し　つ　つ　副　腎　皮　質　ホ　ル　モ　ン　を　与　え　た　場　合　は　変　態

の　促　進　が　み　ら　れ　る　（　図　一　１　－　５　　）。 内　因　性　の

副　腎　皮　賀　ホ　ル　モ　ン　が　変　態　の　促　進　に　寄　与　し　て　い

る　か　ど　う　か　で　あ　る　が、 次　の　よ　う　な　実　験　結　果　か

ら　そ　の　可　能　性　が　高　い　と　い　え　る。

生　に
リ一

品

ヒ　キ　ガ　エ　ル　幼

腎　皮　質　ホ　ル　モ　ン　の　合　成　酵　素　群　の　活　性　を

抑　え　る　ア　ン　フ　ェ　ノ　ン　Ｂ　（　Ａｍｐｈｅｎｏｎｅ　Ｂ）と　い　う

-
９

-
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　　　　　ヒキガエル幼生の尾の短縮に及ぼすＴ，と副腎皮質ホルモン（デオキシコルチコステ

ロンアセテート：ＤＣＡ）の影響．動物は5.0×10-I M のTi，3.4×10-s M のＤＣＡを含む水で

飼育された．０：対照，△：ＤＣＡ，●：Ｔ｡▲：ＤＣＡ十Ｔ，

- １０　－
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図一１－５

　　　　脳下垂体を除去されたヒキガエル幼生の尾の短縮に

対するＴＳＨとＤＣＡの影響．０：ＴＳＨ（１０μｇ）を投与された

動物，●:･TsHを投与された上t）cA（3.4×1o-6 M）を含む永

で飼育された動物

- １１　－

L
r
）



薬　物　を　投　与　す　る　と　変　態　が　遅　れ　る。 し　か　し －争

4-

の　薬　物　に　は　哺　乳　類　で　Ｔ　Ｓ　Ｈ　の　分　泌　を　抑　制　す　る

と　い　う　副　作　用　が　知　ら　れ　て　い　る。

チ　オ　ウ ラ　シ　ル を　与　え

ン　の　影　響　を　除　き

外　部　か　ら　補　い

そ
｀-や

に で　動　物　に

内　因　性　の　甲　状　腺　ホ　ル　モ

そ　の　上　で　甲　状　腺　ホ　ル　モ　ン　を

ア　ン　フ　ェ　ノ　ン　Ｂ　の　効　果　を　み　る

と　ア　ン　フ　ェ　ノ　ン　Ｂ　は　変　態　を　遅　ら　せ　る。

副　腎　皮　質　ホ　ル　モ　ン　を　補　え　ば

消　す　る　（　Ｋｉｋｕｙａｍａ　　ｅｔ　　ａ１

　　　　　　　　　　　　　　　　　-　-

-

ａ

６

ｅｔ

一

）。

１

-

コ　ル　チ　コ　ス

味　あ　る　こ

一

テ　ロ

と　に

腎　で　作　ら　れ　る　ス

Ｌ″
７

ａｎｄ　Ｐｈ
一
１

テ　ロ

一

１２　－

-

t＿ れ　に

変　態　の　遅　れ　は　解

（１９８２））　（　図　一　１

興
　
　
副

（１９６１）　Ｍａｃｃｈｉ

そ　の　後　　L亙　yづｔｒｏ　　で　の　研　究　（Ｋｉｋｕｙａｌ

（１９８３　ａ））に　よ　り　副　腎　皮　質　ホ　ル　モ　ン

の　な　か　で　効　果　が　強　い　も　の　は　ア　ル　ド　ス　テ　ロ　ン　と

ン　で　あ　り　（　図　一　１　－　７　）

こ　れ　ら　ホ　ル　モ　ン　は　両　生　類　の

イ　　ド　ホ　ル　モ　ン　の　主　た　る　も

の　で　あ　る　（Ｃａｒｓｔｅｎｓｅｎ　　ｅｔ　　ａ１

-

１１ｉｐ　（１９６６）　Ｊｏｌｉｖｅｔ一Ｊａｕｄｅｔ　ａｎｄ　　ｌ

ｓｈｉｉ　（１９８３））（　図　一　１　－　８　）。

コ　ル　チ　コ　ス　テ　ロ　ン　と　ア　ル　ド　ス　テ　ロ　ン　は　哺

類　で　は　そ　れ　ぞ　れ　代　表　的　な　糖　質　コ　ル　チ　コ　イ　ド
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　　　　　ヒキガエル幼生の尾の短縮に及ぼすアンフェノンＢの影

響.□:0.04％チオウレアを含む水に飼われた動物，△：チオウレ

アと5×10-8MT4中に飼育された動物，雛：チオウレアとＴ,中に

飼育された上で10μgのアンフェノンＢを隔日投与された動物，

Å：チオウレア，T4，10-7 M のアルドステロンおよびコルチコステ

ロンを合む水で飼われたうえ，アンフェノンを投与された動物

Ｋｉｋｕｙａｍａ　ｅｔ　ａｌ

　　　　　　　　　一一
（１９８２）よ　り　引　用　）

- １３　－
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と　鉱　質　コ　ル　チ　コ　イ　　ド　で　あ　る。 糖　質　コ　ル　チ　コ　イ

ド　の　主　な　作　用　は　糖　質　代　謝　に　関　す　る　も　の　で　グ　ル

コ　コ　ル　チ　コ　イ　ド　で　誘　導　さ　れ　る　肝　の　酵　素　は　ア　ル

ギ　ナ　ー　ゼ，

ゼ． ト リ

チ　ロ　シ　ン　ア ミ　ノ ト
ラ　ン　ス　フ　ェ　ラ　ー

プ　ト　フ　ァ　ン　ピ　ロ　ラ　ー　ゼ　な　ど　が　あ　り

肝　へ　の　グ　リ　コ　ー　ゲ　ン　貯　留　や　コ　レ　ス

生　を　促　進　す　る。

テ　ロ - ル　産

筋　肉　内　の　ア　ミ　ノ　酸　遊　出　を　促　進

し　て　糖　新　生　の　基　質　を　増　加　さ　せ　る。

鉱　質　コ　ル　チ　コ，イ　ド　の　主　な　作　用　は　鉱　質　特　に

電　解　賀　代　謝　に　対　す　る　も　の　で

ン　は　ア　ル　ド　ス

ル １１－　デ　オ

テ　ロ

代　表　的　な　ホ　ル　モ

ン １１－　デ　オ　キ　シ　コ　ル　チ　ソ

キ　シ　コ　ル　チ　コ　ス テ　ロ　ン　で　あ　る。

ミ　ネ　ラ　ル　コ　ル　チ　コ　イ　ド　に　よ　る　Ｎ　ａ　’の　再　吸　収

Ｋ　゛　の　排　出　の　増　加　の　現　象　は　遠　位　尿　細　管

腺 汗　腺、 腸　な　ど　に　も　見　ら　れ　る。

収　と　と　も　に　水　の　再　吸　収　も　起　こ　る。

内　因　性　の
リ一

昌

Ｎ　ａ

唾　液

の　吸

腎　皮　質　ホ　ル　モ　ン　が　変　態　の　調　節

に　関　わ　っ　て　い　る　こ　と　は　こ　れ　ら　ホ　ル　モ　ン　の　合　成

酵　素　の　阻　害　剤　に　よ　り　変　態　が　遅　れ リ　腎　皮　質　ホ

ル　モ　ン　を　補　う　こ　と　に　よ　り　回　復　が　み　ら　れ　る　こ　と

- １６　－



１７　－

か　ら　明　ら　か　に　な　っ　た　（　Ｋｉｋｕｙａｍａ　ｅｔ　ａ１

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　-　-

２
))。

さ　せ　る

ａｌ

一

一

ま　た

-

4.－

方

らや

4_

と　で　あ　る

る　よ　う　に　な　り

る W

4_

-

t_

ｅｒｂｙ　ａｎｄ　Ｅｔｋｉｎ　（１９６８））。 WW

4.＿

特　有　の　器　官　の　）　が　あ　り　（Ｂｅｒｌａｎ　　Ｌ!

）

Ｂｅｒｎ　ｅｔ

　　　　　一
Ｌ! （１９６７））

モ　ン　に　よ　り　成　長　が　促　進　さ　れ、

W
4-

ｊｏ７９１

幼　生　時　は

Ｄｏｄｄ　　ａｎｄ　　Ｄｏｄｄ　（１９７６））。

他　に　イ　モ　リ　の　水　辺　移　動　行　動

過　性　低　下、

膚　の　粘　液

な　ど　が　あ　げ　ら　れ　る。 －争

4.＿

-

１

－
-

一
―

ｋ一
１

（１

（１ ９ ８

U.

４６９

の　ホ　ル

皮

の　場　合　の　副　腎　皮　質　ホ　ル　モ　ン　の　作

用　機　序　は　甲　状　腺　ホ　ル　モ　ン　の　リ　セ　プ　タ　ー　を　増　加

と　も　証　明　さ　れ　た　（Ｎ

（１９８１）　Ｓｕｚｕｋｉ　　ａｎｄ　　Ｋｉｋｕｙａｌﾛａ　（１９８３））。

変　態　を　抑　制　す　る　ホ　ル　モ　ン　も　知　ら　れ

そ　の　本　体　は　プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　で　あ

と　が　わ　か　っ　た　（Ｅｔｋｉｎ　ａｎｄ　　Ｇｏｎａ　（１９６７）　Ｄ

の　ホ　ル　モ　ン　は　変

態　抑　制　作　用　の　他　に　成　長　促　進　作　用　（　特　に　幼　生　に

-

4.－

変　態　が　急　激　に　起

る　の　を　防　い　で　い　る　と　考　え　ら　て　い　る　（Ｅｔｋｉｎ　（

両　生　類　に　お

け　る　プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　の　生　理　作　用　は　前　記　の　も　の　の

水　の　皮　膚　へ　の　透

咄　や　膀　胱　の　Ｎａ゛　の　再　吸　収　促　進，

輸　卵　管　の　ゼ　リ　ー　肛　門　腺　の　分　泌　促　進

の　ホ　ル　モ　ン　は　哺　乳　類　で



は
Ｌｙ

腺　に　お　け　る ミ　ル　ク　の　分　泌　に　欠　か　せ　ぬ　ホ　ル

モ　ン　と　し　て　知　ら　れ　て　い　る　が，

は　実　に　多　様　な　生　物　活　性　を　示　す

下　等　脊　椎　動　物　で

こ　と が　明　ら　か　に

な　っ　て　き　て　い　る　（Ｎｉｃｏｌｌ　　ａｎｄ　　Ｂｅｒｎ　（１９７１））（

表　－　１　－　２　）。

ガ　エ　ル

理

両　生　類　の　プ　ロ

ヒ　キ　ガ　エ　ル

ラ　ク チ　ン　は　ウ　シ

イ　モ　リ　で　単　離　さ　れ 物

化　学　的　性　質　が　明　ら　か　に　さ　れ　た　（　表　－　１　－　３）

（Ｙａｍａｌｏｔｏ　ａｎｄ　Ｋｉｋｕｙａｌａ　（１９８１）　Ｙａｍａｌｏｔｏ　　ａ

ｎｄ　Ｋｉｋｕｙａｍａ　（１９、８６）　Ｍａｔｓｕｄａ　　Ｌｔ

特　に

１

－-

（１９９０））。

ウ　シ　ガ　エ　ル　の　そ　れ　は　遺　伝　子　の　塩　基　配　列

お　よ　び　ア　ミ　ノ　酸　配　列　も　決　定　さ　れ　て　い　る　（　７ａｋａ

ｈａｓｈｉ　ｅｔ　ａ１

ｊ （

一

（１ り０９９

た　だ　し、

-

Ｙａｓｕｄａ　　ｅｔ　ａ１

　　　　　　　-　－

１８ －

-

（１ ３１９９

こ　と　が

図　一　１　－　９　）。

タ　ン　パ　ク　質　で　あ　る　が、

知　ら　れ　て　い　る。

い　く　つ　か　知　ら　れ　て　い　る。

Ｇ　Ｈ　は　成　長　を　促　進　す　る　ホ　ル　モ　ン　と　し　て　脳

下　垂　体　前　葉　よ　り　抽　出　さ　れ　た　分　子　量　約　２０，０００の

Ｇ　Ｈ　の　成　長　促　進　作　用　は

肝　臓　で　作　ら　れ　る　ソ　マ　ト　メ　ジ　ン　を　介　す　る

Ｇ　Ｈ　の　持　つ　生　理　作　用

の　う　ち　ソ　マ　ト　メ　ジ　ン　を　介　さ　な　い　直　接　の　作　用　も

両　生　類　で　は　１９８９年　純



表　－　１　－　２ プロラクチンの作用

匹
レ
に

= ･ ■ ･ ａ

円口類

　1.水・電解質代謝

翫腿類

　1.水・7M7貿代謝

　　(ぷ透過性および血中Na゛，尿素の低下)

硬骨魚類

　1，水・電解質代謝一淡水適応

　　(屁・易・腎臓・膀胱K:おけろ水あるいは塩

　　透過佳の低下，およびコルヂソルとの相互作

　　月ＫよろNa゛の･阿吸収促進)

2.粘液分泌

　　(皮膚・口腔・蛇の粘肢，貯精ｇの発達およ

　　び分泌淀進)

3.脂肪蓄積

4.生殖腺・副腎皮質刺激およびステロイドとの

　　相互作用

5.哺育行動

　　(篠づくり・ロ腔内吟卵・哺育)

6.邑素地の増殖および拡散

両生類

1.ぷ・電解質代謝ﾆｰ水辺への移動

　(皮膚の水透過t生の低下．屁,肢胱からのNa゛

　　再吸収促進)

2.籾戒分泌

　　(皮膚の粘陵，暗部trのガリー．肛門流の分

　　泌促進)

3.幼生の成長

　　(チロキシソとＭ抗して，尾・腿などの成長

　　を促進し，幼生型―水中生活を保つ)

－- 一 一

Ｎｉｃｏｌｌ ａｎｄ Ｂｅｒｎ （１９７１）よ ｇり

-

4.脂肪石暁

5.精子形成阻害

6.　色素胞の増殖お･よび拡散

悶虫捌

　1.氷・電解質代111

　　(血中Na゛の拉持)

　2.　休成長および詣訪昌暁

　　(尾の再生，脱皮促進)

　3.抗生頚腺刺激作用

鳥　　煩

　1.咄涙yL生産および喘鳴‘斑形成

　2.1水・電解質代謝

　　(攻11腺のNa･分泌促進)

　3.羽の発達刺激

　　(換羽抑制)

　4.脂肪葛敏

　5.抗生Ｍ腺刺激作用およびステ・イドとのれ17£

　　作用

　6.哺育行動および咬りのｉ勁

哺乳煩

　1.乳腺の発達および乳汁分泌

　2.水・電解質代謡

　　(腸，腎1吸のポ・Na4･の再吸収促進)

3･.皮脂腺，包皮腺の分泌

　　(詫の粘液分泌)

　4.成長および詣訪客漑

　　(毛の成熟，内IZ肥大)

　5.生尼腺刺激およぴステロイドとの相互作用

　6.1jli腎行動

'(生殖行動抑制)

順

１９　－



表－１－３ 各種プロラクチンの物理化学的性質

プロラクチン
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図　一　１　－　９

　　　　　　ウシガエルプロラクチンの一次構造と他の動物のブロラクチンの一次

　　構造の比較。他の動物のプロラクチンの一次構造で、ウシガエルプロラクチン
　　と相同なアミノ酸を網掛けにより示してある。　　（　〉：未確定、Ｄ：欠如

　　小　林　（　１９９０）　よ　り　引　用
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化　さ　れ 物　理　化　学　的　性　質　が　明　ら　か　に　さ　れ　た　（

Ｋｏｂａｙａｓｈｉ　Ｌ!

○ そ　し　て、

ａ１

- （１９８９　ａ））（　図　一　１　－　１　０　）

両　生　類　成　体　に　お　け　る　成　長　が　Ｇ　Ｈ　の

間　接　作　用　で　あ　る　こ

・
―

ｈ
Ｑ
｀

が、

ル

と　も

ｅｔ　　ａｌ

-
一

（１９８９　　ｂ））。

示　さ れ　て　い　る　（　Ｋｏｂａｙａ

ま　た　脳　下　垂　体　除　去　の

両　生　類　無　尾　目　に　は　変　態　後　も　水　中　に

・
Ｉ

エ　ル：
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w・

4- と　が　特　徴　で　あ　る。
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り
／
｀

２

陸　生　種

変　態　期　間　が　極　め

筆　者　は　先　に　述　べ　た

幼　生　に　両　生　類　プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　や　Ｇ　Ｈ　を　注　射　す　る

と　プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　で　は　後　肢　の　成　長　を　促　進　し　な　い

Ｇ　Ｈ　で　は　有　意　に　後　肢　の　成　長　を　促　す　こ　と　が

知　ら　れ　て　い　る。

さ　て
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図　一　１　－　１　０

　　　　　　　ウシガエル成長ホルモンとプロラクチンの一次楕造の比較．

　　　システインであわせ、最大の相同性を示すように比較してある．等

　　　しいアミノ酸部位は網掛けで示してある．

　　　（　）：未確定、　Ｄ：欠如、　空白：未分析

　　　小　林　（　１９９０）　よ　り　引　用
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キ　ガ　エ　ル　の　場　合　の　ホ　ル　モ　ン　レ　ペ　ル　の　変　化　と

比　較　的　変　態　に　時　間　を　要　す　る　ウ　シ　ガ　エ　ル　の　場　合

の　変　化　と　を　比　較　し ヒ　キ　ガ　エ　ル　に　お　け　る　変　態

の　ホ　ル　モ　ン　調　節　に　つ　い　て　考　察　す　る　こ　と　を　目　的

と　し　て　研　究　を　行　っ　た。

-

２４　－



第
一

一 章

従　来

ヒ　キ　ガ　エ　ル　幼　生　の　甲　状　腺　ホ　ル　モ　ン　レ

ペ　ル　に　つ　い　て

無　尾　両　生　類　幼　生　の　甲　状　腺　ホ　ル　モ　ン

レ　ベ　ル　の　測　定　に　は 主　と　し　て　比　較　的　血　液　量　の

多　い　大　型　の　ウ　シ　ガ　エ　ル　幼　生　が　用　い　ら　れ　て　き　た

（

Ｍｉｙａｕｃｈｉ　　ｅｔ　ａ１

　　　　　　　　　一一

１ ａｎｄ　Ｓｕｚｕｋ

な　た　め

ｎａ

（１９７７）　Ｒｅｇａｒｄ　ｅｔ　ａｌ

　　　　　　　　　　　　　　-　-

こ　れ　は　採　血　が　容　易

ウ　シ　ガ　エ　ル　以　外　で　は

ミ　ド　リ　ウ

-
５２

ぐ

シ　ガ　エ　ル　（　Ｌ!

う　に 成　体　に　な

己

と　な　ど　の　点　で

-

一
１

１９７８）　Ｍｏｎｄｏｕ　ａｎｄ　Ｋａｌｔｅｎｂａｃｈ　（１９７９）　Ｓｕｚｕｋ

（１９８１））。

ラ　ジ　オ　イ　ム　ノ　ア　ッ　セ　イ　で　の　測　定　に　好

都　合　で　あ　る　た　め　で　あ　る。

幼　生　期　に　お　け　る　甲　状　腺　ホ　ル　モ　ン　レ　ベ　ル　の　報　告

は　わ　ず　か　に　ア　フ　リ　カ　ツ　メ　ガ　エ　ル　（　Ｌｅｌｏｕｐ　ａｎｄ

Ｂｕｓｃａｇｌｉａ　（１９７７））と

ｃｌａｍｉｔａｎｓ）　（Ｗｅｉ１　（１９８６））　の　２　種　が　あ　る

す　で　に　述　べ　た　よだ　け　で　あ　る。

っ　て　陸　生　と　な　る　ヒ　キ　ガ　エ　ル　の　変　態　様　式　が　上

の　種　に　比　べ　て　す　み　や　か　に　変　態　が　完　了　す　る　こ　と

そ　の　際　の　体　の　サ　イ　ズ　が　小　さ　い　こ



月　上　旬　に　か　け　て　採　取　さ　れ　た　ヒ　キ　ガ　エ　ル　の　卵　を

２　月　中　句　か　ら　３

６２
- -

異　な　る
ＷＷ

４､＿ と　か　ら ま　ず　ヒ　キ　ガ　エ　ル　に　お　け　る　変

態　期　の　甲　状　腺　ホ　ル　モ　ン　レ　ベ　ル　の　測　定　を　行　い

他　の　種　で　得　ら　れ　て　い　る　デ　ー　タ　と　比　較　す　る
-

4.－
と

に　し　た。 ヒ　キ　ガ　エ　ル　幼　生　は　ウ　シ　ガ　エ　ル　幼　生　よ

り　は　る　か　に　小　型　で 個　々　の　動　物　か　ら　碍　ら　れ　た

血　清　サ　ン　プ　ル　は　あ　ま　り　に　少　量　す　ぎ　て

能　で　あ　る　（Ｊｕｓｔ　ｅｔ　ａ１

　　　　　　　　　　　　　　一一
（１９８１））。

測　定　不

そ W

4- で 筆

者　は　個　々　の　動　物　組　織　か　ら　甲　状　腺　ホ　ル　モ　ン　を　抽

出　し　て　測　定　に　用　い　た　（Ｔａｇａｗａ　　ａｎｄ　　Ｈｉｒａｎｏ　（１９

り７負
り

ン
（

Ｔａｇａｗａ　ａｎｄ　Ｈｉｒａｎｏ　（１９９０））。

Ｔ　４　　）　と　ト　リ　ヨ　ー　ド　チ　ロ
一

一 ン
（

チ　ロ　キ　シ

Ｔ　３　　）　の

測　定　は　ラ　ジ　オ　イ　ム　ノ　ア　ッ　セ　イ　（　Ｒ　エ　Ａ　）　法　を

用　い　て　行　っ　た。

材　料　と　方　法

動　物

東　京　都　内　の　池　に　お　い　て



当　研　究　室　に　持　ち　帰　り　２３°Ｃ　で　ふ　化　さ　せ 幼　生　は

常　時　餌　（　ゆ　で　た　ホ　ウ　レ　ン　草　）　を　摂　取　で　き　る　状

態　で　飼　育　し　た。

た　も　の　を　用　い　た。

）

水　は　水　道　水　を　一　日　以　上　通　気　し

Ｌｉｍｂｏｕｇｈ　ａｎｄ　ｖｏｌｐｅ　（１９５７

発　生　段　階　表　に　よ　り　ヒ　キ　ガ　エ　ル　幼　生　を　ス　テ　ー

ジ　３６

ス
－
ア -

３８

ソ
一・a｀

t-

４０ ４２ ４４

と　に　凍　ら　せ

も　の　を　サ　ン　プ　ル　と　し　た。

４６に　分　け　て

-

各　々　の

８０°　Ｃ　で　保　存　し　た

そ　れ　に　加　え ス　テ　ー

ジ　４２の　ヒ　キ　ガ　エ　ル　幼　生　に　お　い　て　５　匹　分　を　下　顎

の　部　分　と　そ　の　他　の　組　織　の　部　分　と　に　分　け　て

様　に　凛　ら　せ　て　保　存　し、

同

甲　状　腺　含　有　部　と　非　含　有

部　の　Ｔ　４　　と　Ｔ　３　の　滉　度　の　違　い　を　調　べ　る　た　め　の

材　料　と　し　た。

甲　状　腺　ホ　ル　モ　ン　の　抽　出

チ　ロ　キ　シ　ン　（　Ｔ　４　　）　と　ト　リ　ヨ　ー　ド　チ　ロ
一

W-

ン　（　Ｔ　３　　）　の　抽　出　は　以　下　の　よ　う　に　行　っ　た　（Ｇｏｒ

ｄｏｎ　　ｅｔ

　　　　一

９））。

ａ１

-

（１９８２）　Ｇｒｅｅｎｂｌａｔｔ　ｅｔ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　一

- ２７　－

１

-

（１ ９ ８



-

け、

ヒ　キ　ガ　エ　ル　幼　生　サ　ン　プ　ル　を　４　ｍ１の　メ　タ　ノ

ル　中　で　ホ　モ　ジ　ェ　ナ　イ　ズ　し こ　れ　を　半　量　に　分

各　々　に　１　２　５ エ　ラ　ベ　ル　の　Ｔ　４（　１５ ０　　μ　Ｃｉ／μｇ

Ａｓｅｒｓｈａａ）　と　１　２　５ エ　ラ　ベ　ル　の　Ｔ　３（　［Ｌ－　　３，５，３

１　２　５］：　Ｊ　Ｔ　３　　１５０　　μ　Ｃｉ／μｇ

る。

あ　る。

Ａｌｅｒｓｈａｌ）　を　加　え

ＷＷ

ｔ－ れ　は　Ｔ　４　　と　Ｔ　３　　の　回　収　率　を　み　る　た　め　で

遠　心　後　上　清　を　取　分　け

13 1 の　メ　タ　ノ　ー　ル　を　加　え　る。

上　清　に　さ　ら　に　１

－・

S,＿ れ　に　７　ｍ１の　ク　ロ

ロ　ホ　ル　ム　と　２　ｍ１の　０．０５％　の　塩　化　カ　ル　シ　ウ　ム　を

加　え、 撹　は　ん　後　遠　心　す　る。

を　エ　バ　ポ　レ　ー　ト　し

１

上　清　を　取　り、
゛や

k＿ れ

バ　ル　ビ　タ　ー　ル　緩　衝　液　１　１

を　加　え　て　Ｒ　　エ　Ａ　に　用　い　た。

Ｔ　４　　が　５０－　７０％

な　お、 回　収　率　は

Ｔ　３　　が　６０－　７０％　で　あ　っ　た。

Ｔ　４お　よ　び　Ｔ　３の　Ｒ　工　Ａ　法

Ｔ　４　　の　定　量　に　は　ラ　ジ　オ

を　用　い　た　（Ｄｉｃｋｈｏｆｆ　　ｅｔ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　一

ｎｄ　Ｈｉｒａｎｏ　（１９８７））。

ｂｏｒａｔｏｒｉｅｓ　　ｌｎｃ

U.

イ　ム　ノ　ア　ッ　セ　イ　法

９１ぐ ７８）　Ｔａｇａｗａ　ａ

Ｔ　４　　の　抗　体　に　は　Ｗｉｅｎ　　Ｌａ

の　抗　チ　ロ　キ　シ　ン　ー　ウ　サ　ギ　血

-

２８　－



清　を　使　用　し　た。

３ ４

～や

t_ の　抗　体　の　Ｔ　３　　と　の　交　叉　率　は

％　以　下　で　あ　っ　た。

希　釈　に　は　０．１　　％　の　ト

％　ア　ジ　化　ナ　ト　リ　ウ　ム

抗　体　や　標　識　ホ　ル　モ　ン　の

ラ　イ

０

ト ン　Ｘ　－　１００　　と　０．１

２５　　％　の　ウ　シ　　ｙ　－　グ

ロ　ブ　リ　ン　を　添　加　し　た　ｐＨ　８．６　の　　０．１１　Ｍバ　ル　ピ

タ　ー　ル　緩　両　液　（　緩　衝　液　Ａ　） お　よ　び　０．１４　Ｍ塩

化　ナ　ト　リ　ウ　ム　と　０．１　％　ア　ジ　化　ナ　ト　リ　ウ　ム　を　加

え　た　ＰＨ　１　．Ｓの　０．０１　Ｍリ　ン　酸　緩　衝　液　（　緩　衝　液　Ｂ　）

を　用　い　た。

ま　ず、 チ　ュ　ー　ブ　に　緩　衝　液　Ａ　で　溶　解　し　た　サ

ン　プ　ル　１０　μ　１と　緩　衝　液　Ｂ　で　希　釈　し　た　５０　μ　１の

抗　体　お　よ　び　緩　衝　液　Ａ　で　希　釈　し　た　標　識　ホ　ル　モ　ン

０Ｒ
Ｊ μ　１（　約　２０，０００ｃｐｍ）　を　加　え ０４１

衝　液　Ａ　を　加　え　て　液　量　を　２５０μ　１と　す　る。

撹　は　ん　後

ン　を　行　っ　た。

μ　１の　緩

－－

4_ れ　を

４　°　Ｃ　で　２４時　間　イ　ン　キ　ュ　ベ　ー　シ　ョ

抗　体　の　濠　度　は　標　識　し　て　い　な　い　チ

ロ　キ　シ　ン　な　し　で　標　識　ホ　ル　モ　ン　と　抗　体　の　結　合　率

が

-

リ

０３ -
４

ｏ％　と　な　る　希　釈　で　行　っ　た。

シ　ョ　ン　終　了　後
０ｒ

｀
り

イ　ン　キ　ュ　ベ

ｓＭＥ　Ｄ　Ｔ　Ａ　と　２０　％　の　ポ

エ　チ　レ　ン　グ　リ　コ　ー　ル　６０００を　含　む　緩　衝　液　Ｂ　で

-
９２

-



■ － 　 ＝ ㎜

６０倍　に　希　釈　し　た　抗　ウ　サ　ギ　血　清　を　２００μ　１加　え　て

撹　は　ん　し 水　冷　下　緩　衝　液　Ｂ　を　５００　μ　１を　加　え、

再　ぴ　４　’　Ｃ　で∧３０分　間　放　置　し　た。 抗　体　と　結　合　し

た　ホ　ル　モ　ン　と　結　合　し　て　い　な　い　ホ　ル　モ　ン　と　を　分

離　す　る　た　め　に　４　°　Ｃ　で　３０分　間　遠　心　分　離　（　３，００

ｒｏ

き

）

し　た。 上　清　を　吸　引　に　よ　っ　て　取　り　除

沈　澱　の　放　射　活　性　を　ガ　ン　マ　ー　カ　ウ　ン　タ　ー　で

測　定　し　た。 な　お、 Ｒ　Ｉ　Ａ　の　測　定　内　変　動　は　２．９

％、

チ　ロ

で

測　定　間　変　動　は　５．９　　％　で　あ　る。

Ｔ　３　　の　定　量　に　用　い　た　抗　体　は　抗　ト　リ　ヨ　ー　ド

一

一 ン　ー　ウ　サ　ギ　血　清　（　Ｅｎｄｏｃｒｉｎｅ　Ｓｃｉｅｎｃｅｓ）

Ｔ　４　　と　の　交　叉　率　は　２．７　　％　以　下　で　あ　っ　た。

抗　体　お　よ　ぴ　標　識　ホ　ル　モ　ン　の　希　釈　は　０．５　％　の　牛

血　清　ア　ル　ブ　ミ

力を

た。

ン　と　０．０５％　の　ア　ジ　化　ナ　ト　リ　ウ　ム

え　た　ボ　レ　ー　ト　緩　衝　液　（　緩　衝　液　Ｃ　）　で　行　っ

緩　衝　液　Ａ　で　溶　解　し　た　サ　ン　プ　ル　１ ００ μ　１と　１０

ｏμ　１の　８－ａｎｉｌｉｎｏ－１－ｎａｐｈｔｈａｌｅｎｅ一ｓｕｌｕｆｏｎ
一
１ Ｃ

ａｃｉｄ　ｓｏｄｉｕｌ　ｓａｌｔ（　０．２５％　）　を　加　え　た　緩　衝　液

Ｃ， お　よ　び　１ ００ μ　１の　　３００倍　希　釈　し　た　抗　体　を　チ

- ３０　－



ユ
- ブ　に　入　れ ３７°　Ｃ　で　１　時　間　震　萬　し　な　が　ら

さ　ら　に　１ ０ ０ μ　１の　標　識　ホ　ル　モ　ン　（　約　１４ ，０００ｃｐ加　）

加を え、

ョ　ン　し　た。

再　び　３７°　Ｃ　で　１　時　間　イ　ン　キ　ュ　ベ　ー　シ

抗　体　と　結　合　し　て　い　る　ホ　ル　モ　ン　と　結

合　し　て　い　な　い　ホ　ル　モ　ン　の　分　敵　に　は　１　ｍ１の

ス　ト

１

７

-

ラ　ン

デ　キ

で　コ　ー　ト　し　た　チ　ャ　コ　ー　ル　の　懸　濁　液　（

１１）　を　用　い　た。

４ ％

Ｗ争

4_ の　Ｒ　エ　Ａ　の　測　定　内　変　動　は

最　少　検　出　量　は　６　　ｐｇ／１１で　あ　っ　た。

２　－　１　に 示　す よ　う　に

図

組　織　抽　出　物　の　結　合　阻

害　曲　線　は　Ｔ　４　　の　場　合　も　Ｔ　３　　の　場　合　も　標　準　曲　線

と　平　行　性　を　示　し た。

甲　状　腺　へ　の　放　射　性　ヨ　ウ　素　の　取　り　込　み

各　発　生　段　階　に　お　け　る　ヒ　キ　ガ　エ　ル　幼　生　を　１

ｍ１中　に　０．２　　μ　Ｃｉの　Ｎ　ａ　１　３　１ ］： （

Ａｌｅｒｓｈａｌ）　を

含　む　飼　育　水　で　２２°　Ｃ　に　し　て　飼　育　し　た　後

の　幼　生　か　ら　甲　状　腺　を　取　り　出　た。 -

t_

各　々

の　取　り　出　し

た　甲　状　腺　か　ら　ガ　ン　マ　ー　カ　ウ　ン　タ　ー　で　放　射　活　性

を　測　定　し　た。 図　一　２　－　２　に　示　す　よ　う　に、 ヨ　ウ

-

３１　－
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図　一　２　－　２

１

２４ ７２

Ｈｏｕｒｓ

９６

ヒ　キ　ガ　エ　ル　幼　生　甲　状　腺　へ　の　ヨ　ウ

素　の　取　り　込　み　の　時　間　の　経　過　に　よ　る　の

変

動

だ

々

差

化

物

ス

の

で

は

テ

値

あ

１

－

は

３　１　　工

る。

を　含　む　飼　育　水　に　お　か　れ

ジ　４０の　幼　生　を　使　用　し　た。　　各

４　例　の　平　均　値　と　そ　の　標　準　誤

- ３３　－

Ｕ４



素　の　取　り　込　み　は　７２時　間　ま　で　時　間　と　と　も　に　増　加

す　る
ヽ－

t＿ と　が　わ　か　っ　た　の　で オ　タ　マ　ジ　ャ　ク　シ　の

各　変　態　段　階　に　お　け　る　甲　状　腺　へ　の　１　３　１ １　　の　取　り

込　み　は　７２時　間　目　に　測　定　し　た。

結　果　と　諭　議

図　一　２　－　３　は　変　態　各　発　生　段　階　に　お　け　る　ヒ

キ　ガ　エ　ル　幼　生　の　組　織　全　体　の　甲　状　捺　ホ　ル　モ　ン　濠

度　の　変　化　を　示　し　た　も　の　で　あ　る。 甲　状　捺　除　去　を

行　っ　た　幼　生　と　脳　下　垂　体　除　去　を　行　っ　た　幼　生　で　は

チ　ロ　キ　シ　ン　（　Ｔ　４　　）　も　ト　リ　ヨ　ー　ド　チ　ロ
一

匹 ン　（

Ｔ　３　　）　も　検　出　で　き　な　か　っ　た　（　０．２　ｎｇ／ｇ　ｔｉｓｓｕ

ｅ 以　下　）。
w・

4-
の

-

心 と　は　放　射　免　疫　測　定　法　で　澗　定

し　う　る　物　質　が　甲　状　腺　由　来　の　も　の　で　あ　り

中　へ　同　物　質　の　放　出　に　お　い　て

組　織

脳　下　垂　体　が　存　在

し　な　い　と　十　分　に　行　わ　れ　て　い　な　い　こ　と　を　示　し　て

い　る。 ま　た 変　態　前　期　の　ス　テ　ー　ジ　３６で　は　チ　ロ

キ　シ　ン　（　Ｔ　４　　）　も　ト　リ　ヨ　ー　ド　チ　ロ
一

一 ン
（

Ｔ　３　）

も　検　出　で　き　な　か　っ　た　（　０．２　ｎｇ／ｇ　ｔｉｓｓｕｅ　以　下）

- ３４　－
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○ Ｔ　４　　に　お　い　て　は 変　態　始　動　期　の　早　い　う　ち　（

ス　テ　ー　ジ　３８）　よ　り　濡　度　の　上　昇　が　起 -

(-
り

最　盛　期　半　ば　（　ス　テ

一

-

方

ソ

- ジ　４２）　に　最　高　値　を

変　態

示　す。

Ｔ　３　　に　お　い　て　は　変　態　始　動　期　半　ば　（　ス　テ

４０）　よ　り　漫　度　の　上　昇　が　起

期　を　通　し　て 高　い　値　を　示　す。 ｗ争

1.－

W

4－
り、 変　態　最　盛

の　変　動　の　パ　タ　ー

ン　は　他　の　無　尾　両　生　類　幼　生　の　そ　れ　と　類　似　し　て　い

る。 ヒ　キ　ガ　エ　ル　で　は　Ｔ　４　　の　組　織　内　の　濯　度　が　ウ

シ　ガ　エ　ル　の　血　液　中　漂　度　と　ほ　ぼ　同　程　度　で　あ　る　が、

Ｔ　３　　は　ヒ　キ　ガ　エ　ル　で　の　場　合　が　２　倍　以　上　も　漂　度

φ
Ｘ
為

カ

高　い
-

t- と　が　わ　か　っ　た。

１０倍　程　度　生　物　活　性　が　高　く

Ｔ　３　　は　Ｔ　４　　よ　り　も　約

Ｔ　４　よ　り　Ｔ　３　へ　の

組　織　内　で　の　変　換　が　阻　止　さ　れ　る　と

で　停　止　す　る
～や

t-
と （Ｂｕｓｃａｇｌｉａ　ｅｔ

　　　　　　　　　　　-

ａ１

-

変　態　が　中　途

（１９８５））

か　ら　Ｔ　４　　よ　り　も　む　し　ろ　Ｔ　３　　が　変　態　に　重　要　な　役

割　を　持　っ　て　い　る　と　考　え　ら　れ　る。 し　た　が　っ　て

組　織　内　の　漫　度　と　血　液　中　の　漫　度　を　直　接　く　ら　べ　る

｀争

Q- と　は　で　き　な　い　が

ガ　エ　ル　で　か　な　り　高　い

組　織　中　の　Ｔ　３　　酒　度　が　ヒ　キ

W
t- と　は 同　種　の　変　態　が　す

み　や　か　に　起　こ　る　こ　と　と　考　え　合　わ　せ　て　興　味　深　い

-

３６　－



こ　と で　あ　る。

甲　状　腺　を　含　む　下　顎　の　部　分　を　ヒ　キ　ガ　エ　ル　幼

生　（　ス　テ　ー　ジ　４２）　よ　り　切　り　離　し 下　顎　と　そ　れ

以　外　の　部　分　か　ら　別　々　に　甲　状　腺　ホ　ル　モ　ン　（　Ｔ　３

と　Ｔ　４　）　を　抽　出　し

セ　イ　に　よ　り　測　定　し　た。

で　あ　る。

１ ８

各　々　を　ラ　ジ　オ　イ　ム　ノ　ア　ッ

そ　の　結　果　が　表　－　２　－　１

こ　の　よ う　に　Ｔ　３　の　下　顎　部　分　の　濃　度　（

ｎｇ／ｇ　ｔｉｓｓｕｅ　　）　と　そ　れ　以　外　の　組　織　の　部　分

の　濃　度　（　１．７　ｎｇ／ｇ　ｔｉｓｓｕｅ　　）　で　は　ほ　ぼ　同　じ　漕

度　で　あ　っ　た。 そ　れ　に　対　し　て　Ｔ　４　で　は

分　の　濃　度　（　９．１　ｎｇ／ｇ　　ｔ １
１ ｓ　ｓｕｅ

）

下　顎　部

と　そ　れ　以　外　の

組　織　の　部　分　の　渫　度　（　５．３　ｎｇ／ｇ　ｔｉｓｓｕｅ　　）　と　で

は　甲　状　腺　を　含　む　下　顎　の　組　織　に　比　較　的　高　漫　度　に

含　ま　れ　て　い　る。 こ　の こ　と

産　さ　れ　貯　蔵　さ　れ　て　い　る　が、

は　Ｔ　４　は　甲　状　腺　で　生

Ｔ　ｓ　は　主　と　し　て　末

梢　で　Ｔ　４　　よ　り　変　換　さ　れ　て　生　成　さ　れ　る

し　て　い　る。 し　た　が　っ　て

こ　と を　示

体　全　体　の　組　織　か　ら　抽

出　を　行　っ　て　測　定　さ　れ　た　Ｔ　３　　濃　度　は　甲　状　踪　内　の

Ｔ　３　　を　考　慮　す　る　必　要　は　な　く、

漂　度　（　の　平　均　）　と　と　れ　る。

-
７３

そ　の　ま　ま　組　織　内

一 方 Ｔ　４　の　場　合

-



表－２－１　　ヒキガエル幼生の各組織に おけるＴ４とＴ３の濃度

組織 　　　Ｔ４

（ｎｇ／ｇ　ｔｉｓｓｕｅ）

　　　Ｔ３

（ｎｇ／ｇ　ｔｉｓｓｕｅ）

下顎の組織

下顎以外の組織

体全体の組織

９

５

５

１

３

９

１

１

１

７

７

Ｔ４とＴ３はステージ４２の５匹の幼生から下顎の組織と下顎以外の組

織とを切り離し各々をプールして抽出を行った。下顎の組織の重さ

は０．１２ｇと０．１０ｇで下顎以外の組織の重さは０．６４ｇと０．６７ｇであった。

-

３８　－



組　織　内　漂　度　は　甲　状　腺　内　の　Ｔ，　　酒　度　が　高　い　の　で

や　や　割　り　引　く　必　要　が　あ　る
-

4- と　を 示　し

し　か　し　な　が　ら

て　い　る。

先　に　も　述　べ　た　よ　う　に　Ｔ　３　が　変

態　の　主　導　権　を　握　っ　て　い　　る　の　で

は　余　り　考　慮　す　る　必　要　が　な　く

Ｔ　４　　に　つ　い　て

本　研　究　で　は　あ　え

て　甲　状　腺　を　含　め　た　全　体　の　組　織　中　の　濃　度　を　示　す

ｗＷ

-－ と　に　し　た。

幼　生　の　各　ス テ - ジ　に　お　け　る　甲　状　腺　ホ　ル　モ

ン　の　合　成　は　変　態　最　盛　期　の　前　ま　で　増　加　を　続　け

変　態　最　盛　期　前　半　に　最　高　値　を　示　す　（　図　一　２　－　４　）

○

-

4－ の
-

4､－ と　は 甲　状　腺　ホ　ル　モ　ン　の　合　成　が　変　態

の　進　行　と　と　も　に　高　ま　る　こ　と　を 示　し て　お　り 他

の　種　に　お　け　る　結　果　と　も　一　致　す　る　（Ｓａｘｅｎ　　Ｌｔ　に

（１９５７　ａ）　Ｋａｔｅ　（１９６１）　Ｈａｎａｏｋａ　（１９６６）　Ｈａｎ

ａｏｋａ　ｅｔ

　　　　　一 U （１

少　の　傾　向　を　示　し

９ ７３））。

た。 ～加

4-

そ　の　後　取　り　込　み　は　減

れ　は　甲　状　捺　ホ　ル　モ　ン　の

組　織　レ　ベ　ル　の　漫　度　が　高　い　こ と　か　ら

合　成　能　が　低　下　し　た　と　は　考　え　ら　れ　ず

が　あ　る　と　み　ら　れ　る。

ｄ

す　な　わ　ち

甲　状　腺　の

他　に　原　因

Ｄｏｄｄ　ａｎｄ　Ｄｏｄ

（１９７６）に　よ　っ　て　指　摘　さ　れ　て　る　よ　う　に 変　態

-

３９　－
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図　一　２　－　４

３８ ４０　　４２

Stages

４４ ４６

ヒ　キ　ガ　エ　ル　幼　生　甲　状　腺　へ　の　放　射

性　ヨ　ウ　素　の　取　り　込　み

動　物　は　１　３　１ エ

お　か　れ　た　後、

を　含　む　飼　育　水　に　７２時　間

甲　状　腺　が　取　り　出　さ　れ、

測　定　に　供　さ　れ　た。　　各　々　の　値　は　５　例　の

平　均　値　と　そ　の　標　準　誤　差　で　あ　る。　　●：

正　常　動　物、　　○:　　脳　下　垂　体　原　基　を　取　っ

て 尾

　
　
　
５

＊
　
　
０

の　つ　け　根　に　移　植　さ　れ　た　動　物

直　前　の　値　に　く　ら　べ　て　有　意

　（　Ｓｔｕｄｅｎｔ’ｓ　ｔ一ｔｅｓｔ）

- ０４ -

Ｐ　＜



に　と　も　な　っ　て　皮　膚　が　肥　厚　し

く く

１

３　１　　工

な　る こ　と

物　質　を　透　過　し　に

隠　が　消　失　す　る　た　め　全　体　と　し　て

の　取　り　込　み　が　減　る こ　と 餌　を　食　べ　な　く

な　る　の　で　餌　と　と　も　に　体　内　に　入　る　分　が　な　く　な　る

こ　と

た　め

取　り　込　み　は　十　分　あ　っ　て　も　放　出　も　盛　ん　な

見　か　け　上　城　少　し　て　い　る　よ　う　に　な　る

な　ど　が　原　因　で　あ　ろ　う　と　思　わ　れ　る。

こ　と

こ　の　点　を　解

決　す　る　に　は　１　３　１ エ　　を　直　接　動　物　に　投　与　し　て　測　定

す　る こ　と　が　考　え　ら　れ　る　が

サ　イ　ズ　が　小　さ　く

ヒ　キ　ガ　エ　ル　幼　生　は

体　か　ら　も　れ　や　す　い　こ

の　点　か　ら　あ　え　て　飼　育　水　に

を　と　っ　た。

１

３　１　　１

と　な　ど

を　加　え　る　方　法

い　ず　れ　に　し　て　も　変　態　最　盛　期　よ　り　も

前　の　期　間　に　お　け　る　甲　状　腺　の　活　性　は　得　ら　れ　た　デ

- 夕　よ　り　推　定　可　能　で　あ　る。

- ４１　－



第　三　章

一

ヒ　キ　ガ　エ　ル　幼　生　の　視　床　下　部　と　変　態

般　に 甲　状　腺　ホ　ル　モ　ン　の　分　泌　は　主　と　し

て　甲　状　腺　刺　激　ホ　ル　モ　ン　（　Ｔ　Ｓ　Ｈ　）　に　よ　っ　て　引

き　起 こ　さ れ　る。 さ　ら　に　Ｔ　Ｓ　Ｈ　の　分　泌　は　視　床　下

部　の　Ｔ　Ｓ　Ｈ　放　出　ホ　ル　モ　ン　に　よ　っ　て　調　節　さ　れ　て

い　る。 両　生　類　で　は　Ｔ　Ｓ　Ｈ　放　出　ホ　ル　モ　ン　の　本　体

が　哺　乳　類　と　同　様　な　ｐＧｌｕ一Ｈｉｓ一Ｐｒｏ一ＮＨ２で　あ　る　か

ど　う　か　は　わ　か　っ　て　い　な　い。 い　ず　れ　に　し　て　も　両

生　類　幼　生　で　脳　と　下　垂　体　の　逮　絡　を　断　つ　と　変　態　が

中　断　さ　れ　て　　し　　ま　　う

こ　れ

こ　と　が し　ば　し　ば　観　察　さ　れ

は　視　床　下　部　か　ら　の　Ｔ　Ｓ　Ｈ　放　出　ホ　ル　モ　ン　が

十　分　に　Ｔ　Ｓ　Ｈ　細　胞　に　到　達　で　き　ぬ　た　め　と　考　え　ら

れ　て　き　た。 と　こ　ろ　が． ヒ　キ　ガ　エ　ル　幼　生　で　は　胚

期　に　下　垂　体　原　基　を　取　っ　て　尾　に　移　植　し　て　お　い　て

も　変　態　が　進　行　す　る。 そ　し　て　変　態　の　進　行　は　や　や

正　常　の　も　の　よ　り　遅　い　が　変　態　は 完　了 す　る。 ヒ　キ

ガ　エ　ル　幼　生　で　も　下　垂　体　ま　た　は　甲　状　捺　が　無　け　れ

ば、
変　態　の　兆　候　が　み　ら　れ　な　い

-

４２　－

W

i､－ と　か　ら Ｔ　Ｓ



Ｈ　に　よ　っ　て　放　出　さ　れ　る　甲　状　腺　ホ　ル　モ　ン　が　変　態

に　は　不　可　欠　で　あ　る　は　ず　で　あ　る。 ヒ　キ　ガ　エ　ル　幼

生　で　視　床　下　部　か　ら　切　り　離　さ　れ　た　下　垂　体　に　よ　っ

て　も　変　態　を　完　了 さ　せ　う　る　の　は　ど　の　様　な　理　由　に

よ　っ　て　か　を　探　る　た　め　の　実　験　を　行　っ　た。 そ　の　一

つ　は　尾　の　コ　ラ　ー　ゲ　ン　合　成　能　を　測　定　す　る　実　験　で

あ　る。 プ　ロ

を　高　め　る

ラ　ク チ　ン　が　尾　の　コ　ラ　ー　ゲ　ン　合　成　能

こ　と は　知　ら　れ　て　お　り プ　ロ ラ　ク チ　ン

は　後　の　章　で　詳　述　す　る　よ　う　に　変　態　抑　制　効　果　を　持

つ。 そ　こ　で　尾　部　に　移　植　さ　れ　た　下　垂　体　を　持　つ　動

物　で　プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　活　性　を　測　定　す　れ　ば プ　ロ ラ

ク　チ　ン　活　性　が　低　い　た　め　甲　状　腺　ホ　ル　モ　ン　レ　ペ　ル

が　低　く　て　も　変　態　が　起　こ　る　か　ど　う　か　が　推　測　で　き

る。 も つゝ
一

つ　は　尾　部　に　下　垂　体　を　持　つ　動　物　が　変

態　最　盛　期　に　達　し　た　と　き　に　第　二　章　で　述　べ　た　方　法

で　甲　状　腺　へ　の　１　３　１ :E　　の　取　り　込　み　を　詞　べ 甲　状

腺　の　活　性　が　正　常　の　そ　れ　と　同　程　度　か　否　か　を　検

す　る　こ　と　で　あ　る。

- ４３　－

す



材　料　と　方　法

取 り

尾　芽　期　の　ヒ　キ　ガ　エ　ル　胚　よ　り　下　垂　体　原　基　を

除　い　た　も　の 同　様　に　原　基　を　切　り　出　し　て　尾

部　の　皮　下　に　移　植　し　た　も　の　を　発　生　さ　せ　て　材　料　と

し　た。

き

こ　れ ら　の　幼　生　が　変　態　始　動　期　に　達　し　た　と

プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　１　μ　ｇ　　ま　た　は　食　塩　水　を　１　日

お　き　３　回　投　与　す　る。

細　切　し

ｙ　：
２

１

翌　日　に　尾　部　を　切　り　出　し　て

４　Ｃ　－　プ　ロ　リ　ン　（　Ｓｐｅｃｉｆｉｃ　ａｃｔｉｖｉｔ

９５１Ｃｉ／加　ｓｏｌ Ａｍｅｒｓｈａｌ）　０．２μ　Ｃｉを　含　む

２　ｍ１培　養　液　中　で　３　時　間　イ　ン　キ　ュ　ベ　ー　ト　し　た　の

ち Ｙｏｓｈｉｚａｔｏ　ａｎｄ　Ｙａｓｕｍａｓｕ　（１９７０）　の　方　法

に　よ　り コ　ラ　ー　ゲ　ン　画　分　を　尾　部　よ　り　抽　出　し

放　射　活　性　を　測　定　し　た。 一 方， 尾　に　下　垂　体　移　植

片　を　持　つ　幼　生　が　変　態　最　盛　期　に　さ　し　か　か　っ　た　と

き 第
一

一 章　で　述　べ　た　方　法　に　よ　り　１　３　１ １　　を　含　む

水　で　飼　育　し、 ７２時　間　後　に　甲　状　腺　を　取　り　出　し　て

甲　状　腺　の　放　射　活　性　を　測　定　し　た。

- ４４
-



結　果　と　論　議

図　一　３　－　１　に　示　す　よ う　に 脳　下　垂　体　除　去

動　物　の　コ　ラ　ー　ゲ　ン　ヘ　の　１４　Ｃ　－　プ　ロ　リ　ン　の　取　り

込　み　は　有　意　に　正　常　な　も　の　よ　り　低　く

ロ　ラ　ク　チ　ン　を　投　与　す　れ　ば

物　な　み　に　上　昇　し　た。

そ　れ　に　プ

取　り　込　み　が　正　常　動

脳　下　垂　体　を　尾　に　移　植　さ　れ

た　動　物　は　正　常　な　も　の　と　比　べ　て　統　計　的　に　有　意　な

１

４Ｃ　－　プ　ロ　リ　ン　の　取　り　込　み　の　変　化　を

っ　た。 こ　の こ　と か　ら

示　さ な　か

脳　下　垂　体　を　視　床　下　部　か

ら　切　り　離　さ　れ　た　動　物　で　は　正　常　な　も　の　に　比　べ

血　液　中　プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　の　レ　ベ　ル　に　大　き　な　差　が　無

い　と　推　測　さ　れ　た。 一 方

取　り　込　み　は　図　一　３　－　２　に

１

３　１

示　す

工
の　甲　状　腺　へ　の

よ　う　に 同　じ　変

態　段　階　の　正　常　個　体　に　比　べ　て　有　意　に　低　い　値　を

し　た。 こ　の こ　と か　ら

－
ぶ

脳　下　垂　体　を　尾　に　持　つ　動

物　は　甲　状　腺　の　活　性　は　決　し　て　正　常　の　も　の　よ　り　高

く

な　い　に　も　か　か　わ　ら　ず　変　態　が　完　了　す　る

確　か　め　ら　れ　た。

こ　と が

し　た　が　っ　て　ヒ　キ　ガ　エ　ル　幼　生　の

場　合　は　正　常　の　動　物　の　場　合　よ　り　甲　状　腺　ホ　ル　モ　ン

-

４５　－



図 -

Ｆ
Ｄ
［
×
。
燐

25

20

　
　
　
　
　
　
1
5
　
　
　
　
　
　
　
１
０
　
　
　
　
　
　
　
５

Q
/
K

4
;
h
/
u
]
d
9
)
9
y
％
a
(
2
)
(
r
i

U
/
I
M
)
j
2
)
v
(
j
‐
4
[
(
2
)
W

３

０

-

正常

１

　正常

　　＋

ブロラクチン

脳下垂体
　除去

脳下垂体

　除去･

　＋

ブロラクチン

脳下垂体
自家移植

　　　　　ヒキガエル幼生の尾のコラーゲン合成に及ぼす

脳下垂体およびプロラクチンの影響，プロラクチン（1μg）

を隔日３回投与し翌日尾を切り出して試験管内で“C-プ

ロリンを３時間取り込ませた
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図　一　３　－　２　　　ヒ　キ　ガ　エ　ル　幼　生　甲　状　腺　へ　の　放　射

　　　　　　　　性　ヨ　ウ　素　の　取　り　込　み

　　　　　　　　動　物　は　１　３　１　　１　　を　含　む　飼　育　水　に　７２時　間

　　　　　　　　お　か　れ　た　後、　　甲　状　腺　が　取　り　出　さ　れ、

　　　　　　　　測　定　に　供　さ　れ　た。　　各　々　の　値　は　５　例　の

　　　　　　　　平　均　値　と　そ　の　標　準　誤　差　で　あ　る。　　●：

　　　　　　　　正　常　動　物、　　○：　　脳　下　垂　体　原　基　を　取　っ

　　　　　　　　て　尾　の　つ　け　根　に　移　植　さ　れ　た　動　物、

　　　　　　　　＊　　　直　前　の　値　に　く　ら　べ　て　有　意　　　Ｐ　＜

　　　　　　　　０．０５（　Ｓｔｕｄｅｎｔ’ｓ　ｔ－ｔｅｓｔ）

- ４７　－



レ　ベ　ル　が　低　く　て　も　変　態　を　完　了　さ　せ　る　わ　け　で

正　常　の　場　合　は　え　き　値　以　上　の　甲　状　腺　ホ　ル　モ　ン　が

分　泌　さ　れ　て　い　　て　変　態　を　早　め　て　い　　る

で　き　る。 ま　た ヒ　キ　ガ　エ　ル　の　場　合

こ　と が　推　測

甲　状　腺　ホ

ル　モ　ン　に　対　す　る　組　織　の　感　受　性　が　他　の　動　物　の　場

合　よ　り　高　い こ　と も　考　え　ら　れ こ　の　点　に　関　し　て

ホ　ル　モ　ン　受　容　体　の　面　か　ら　の　研　究　の　必　要　性　が　あ

る。

最　近 両　生　類　で　は　生　殖　腺　刺　激　ホ　ル　モ　ン　放

出　ホ　ル　モ　　ン　（　　Ｇ　　ｎ　Ｒ　Ｈ　　）、 り一
品 腎　皮　質　剌　激　ホ　ル

モ　ン　放　出　ホ　ル　モ　ン　（　ｃ　Ｒ　Ｈ　）　を　Ｌｎ　ｖｉｔｒ_ｏで　下

垂　体　に　作　用　さ　せ　る　と そ　の　培　養　液　中　に　甲　状　腺

を　剌　激　す　る　（　Ｔ　４　　を　放　出　さ　せ　る　）　物　質　が　増　加

す　る　こ　と　が　報　告　さ　れ　て　い　る　（　Ｄｅｎｖｅｒ　ａｎｄ　Ｌｉｃ

ｈｔ　（１９８９））。 Ｓａｋａｉ　Ｌ!　Ｌ!，（１９９０）　は　脳　下　垂

体　前　葉　ホ　ル　モ　ン　す　べ　て　純　化　し　た　ウ　シ　ガ　エ　ル　由

来　の　も　の　を　用　い　て、 そ　れ　ら　と　ウ　シ　ガ　エ　ル　甲　状

腺　と　を　イ　ン　キ　ュ　ベ　ー　ト　し 脳　下　垂　体　ホ　ル　モ　ン

の　甲　状　腺　刺　激　活　性　を　検　討　し　た。 そ　れ　に　よ　れ　ば

Ｔ　Ｓ　Ｈ　の　他　に　Ｌ　Ｈ　が　甲　状　捺　よ　り　Ｔ　４　　を　放　出　さ

- ４８ －



せ　る　活　性　が　あ　る　が　Ａ　Ｃ　Ｔ　Ｈ　に　は　活　性　が　無　い　こ

と　が　わ　か　っ　た。

て　起

し　た　が　っ　て Ｌ　Ｈ　Ｒ　Ｈ　に　よ　っ

こ　る

し　て　い　る

甲　状　腺　か　ら　の　Ｔ　４　　の　放　出　は　Ｌ　Ｈ　を　介

こ　と Ｃ　Ｒ　Ｈ　は　Ａ　Ｃ　Ｔ　Ｈ　以　外　の　脳　下

垂　体　ホ　ル　モ　ン　を　介　し　て　甲　状　腺　よ　り　Ｔ　４　　を　放　出

さ　せ　る　と　見　な　す　こ　と　が　で　き　る。 こ　の よ　う　に　甲

状　腺　が　多　種　の　因　子　に　よ　っ　て　調　節　さ　れ　て　い　る

と　か　ら　考　え　て

－●

t_

そ　の　よ　う　な　物　質　の　生　成　源　を　視

床　下　部　あ　る　い　は　脳　下　垂　体　に　限　定　す　る　こ　と　は

必　ず　し　も　正　し　く　な　い　か　も　し　れ　な　い　わ　け　で　あ　る。

ヒ　キ　ガ　エ　ル　幼　生　の　脳　下　垂　体　が　視　床　下　部　と　離　れ

て　い　て　も あ　る　程　度　甲　状　腺　を　剌　激　し　て　変　態　を

完　了　さ　せ　う　る　の　は 視　床　下　部　由　来　で　な　い　脳　下

垂　体　を　刺　激　す　る　も　の　が

た　め　か　も　知　れ　ず

一

般　循　環　に　存　在　す　る

今　後　の　研　究　が　待　た　れ　る。

- ９４ -



第　四　章 ヒ　キ　ガ　エ　ル　幼　生　の　変　態　の　各　段　階　に　お

け　る　副　腎　皮　質　ホ　ル　モ　ン　の　血　中　レ　ベ　ル

の 変 化

両　生　顛　で　は 副　腎　皮　質　ホ　ル　モ　ン　は　甲　状　腺

ホ　ル　モ　ン　の　作　用　を　そ　の　受　容　体　を　増　加　さ　せ　る

と　に　よ　り　強　め　る　こ　　と　が　知　ら　れ　て　お　り

エ　ル　幼　生　で　も　そ　の

そ
～ヤ

Q－ で、

ｗ争

t-

ヒ　キ　ガ

-

4､＿ と　は　確　か　め　ら　れ　て　い　る。

副　腎　皮　質　ホ　ル　モ　ン　の　う　ち　上　記　の　点　で

最　も　活　性　の　強　い　ア　ル　ド　ス　テ　ロ

を　測　定　し

調　べ

ン　の　血　液　中　漫　度

変　態　の　各　段　階　に　お　け　る　濃　度　変　化　を

ヒ　キ　ガ　エ　ル　幼　生　が　他　の　種　に　比　べ　て よ

り　副　腎　皮　質　ホ　ル　モ　ン　が　変　態　に　寄　与　し　て　い　る　可

能 性　が　あ　る　か　否　か　を　検　討　す　る

材　料　と　方　法

W
4- と　に　し　た。

各　発　生　段　階　の　ヒ　キ　ガ　エ　ル　幼　生　の　胸　部　を　切

り　開　き 体　液　を　ろ　紙　で　吸　い　取　っ　た　後

- ５０　－

ピ　ン　セ



ソ
ト

で　心　臓　の　心　室　部　に　傷　を　つ　け　る。

に　す　る　と

放　出　さ　れ　る。

血　液　が　心　臓　の　収　縮

こ　れ

ご　と　に

こ　の

1Lヽ

よ　う

臓　外　へ

を　ヘ　パ　リ　ン　処　理　（　コ　ー　ト　）

し　た　ヘ　マ　ト　ク　リ　ッ　ト　管　で　吸　い　上　げ 約　５　匹　分

の　血　液　（　約　１ ０ ０　μ　１　）　を　水　冷　下　の　ス　ピ　ッ　ツ　管

に　プ　ー　ル　し　た。 こ　の プ　ー　ル　し　た　血　液　を　４　°　Ｃ

２０分　間　３，０００　　ｒ　．　ｐ．ｌ．で　達　心　し

を　得　た。 血　清　５０　　μ　１に

を　加　え　て　撹　は　ん　し

し　た　ス

た。

テ　ロ

１

上　清　（　血　清　）

xl1の　ジ　ク　ロ　ロ　メ　タ　ン

ジ　ク　ロ　ロ　メ　タ　ン　中　に　移　行

イ　ド　（　ア　ル　ド　ス テ　ロ ン　）　を　抽　出　し

３　Ｈ　一　ア　ル　ド　ス　テ　ロ　ン　を　　ト　　レ　ー　サ　ー　と　　し

て　回　収　率　を　測　定　し　た　と

で　あ　っ　た。

こ　ろ、 抽　出　効　率　は　９０％

ジ　ク　ロ　ロ　メ　タ　ン　画　分　を　取　り そ　れ

に　窒　素　ガ　ス　を　吹　き　付　け　て　乾　燥　し　た　も　の　を　Ｒ　エ

Ａ　の　サ　ン　プ　ル　と　し　た。

Ｒ　エ　Ａ　の　た　め　の　抗　体　は　Ｍｉｌｅｓ－Ｙｅｄａ社　よ　り

得　ら　れ　た　も　の　で、 同　社　の　Ｒ　Ｉ　Ａ　マ

従　っ　て　ア　ッ　セ　イ　を　行　っ　た。

一

一　ユ ア　ル　に

こ　の　抗　体　と　ア　ル　ド

ス　テ　ロ　ン　以　外　の　ホ　ル　モ　ン　と　の　交　叉　率　は　０．１　　％

以　下　で
２００μ　１７　ッ　セ　イ　バ　ッ　フ　ァ　ー　中　に　６．７

-

１Ｐ
３

-



ｐｇが　検　出　限　界　で　あ　っ　た。 測　定　内　お　よ　び　測　定　間

変　動　係　数　は　そ　れ　ぞ　れ　９．２　％　お　よ　び　８．０　％　で　あ

っ　た。

結　果　と　諭　議

図　一　４　－　１　に　示　す よ　う　に　ア　ル　ド　ス テ　ロ

の　血　液　中　渚　度　は　変　態　の　進　行　と　と　も　に　上　昇　し

変　態　最　盛　期　の　中　ご　ろ　に　ピ　ー　ク　に　達　し　た。

に　第　二　章　で　明　ら　か　な　よ　う　に、

ン

す　で

甲　状　牒　ホ　ル　モ　ン

の　組　織　中　の　レ　ベ　ル　も　ほ　ぼ　同　じ　よ

ど　っ　て　上　昇　す　る こ　と か　ら

う　な　経　過　を　た

ア　ル　ド　ス テ　ロ

甲　状　腺　ホ　ル　モ　ン　の　作　用　を　強　め　る　と　す　れ　ば，

れ　は　変　態　最　盛　期　に　最　も　効　果　が　あ　る

変　態　が　す　み　や　か　に　起

ン　が　寄　与　し　て　い　る

ア　ル　ド　ス テ　ロ

こ　る こ　と　に

ン　が

そ

こ　と　に　な　り、

ア　ル　ド　ス

こ　と　が　伺　わ　れ　た。

テ　ロ

と　こ　ろ　で、

ン　血　液　中　レ　ベ　ル　は　ウ　シ　ガ　エ　ル　で

も　測　定　さ　れ　て　お　り、 そ　れ　に　よ　れ　ば， ウ　シ　ガ　エ

ル　の　レ　ベ　ル　の　方　が　ヒ　キ　ガ　エ　ル　の　そ　れ　よ　り　約　２

倍　高　い
-

4､－ と　が　わ　か　る。 し　た　が　っ　て、

- ５２　－

ホ　ル　モ　ン
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-

感　受　性　に　関　す　る　点　は　不　明　で　あ　る　が

レ　ベ　ル　の　点　だ　け　か　ら　考　え　れ　ば

生　で　他　の　種　に
く

ホ　ル　モ　ン

ｑ矛

ヒ　キ　ガ　エ　ル　幼

ら　べ　て　変　態　の　変　化　が， よ　り

に　は　た　ら　く　よ　う　な　か　た　ち　で　ア　ル　ド　ス　テ　ロ

が　分　泌　さ　れ　て　い　る　わ　け　で　は　な　い　と　い　え　よ　う。

す　で　に　第　一　章　で　ふ　れ　た　が

に　は　た　ら　い　て

こ　と が　報　告　さ

１９８９））。 一 方

有
　
　
ン

Ｃ　Ｒ　Ｈ　が　脳　下　垂　体

甲　状　腺　ホ　ル　モ　ン　を　放　出　さ　せ　る

れ　て　い　る　（　Ｄｅｎｖｅｒ　ａｎｄ　Ｌ
一
― ｃｈｔ　（

Ｃ，Ｒ　Ｈ　に　よ　っ　て　脳　下　垂　体　か　ら

放　出　が　盛　ん　に　な　る　と　考　え　ら　れ　る
リ一

扁 腎　皮　質　刺　激

ホ　ル　モ　ン　（　Ａ　Ｃ　Ｔ　Ｈ　）　に　は　甲　状　腺　を　刺　激　す　る

作　用　の　な　い

ｅｔ　ａ１

-　一一
-

W

4- と　が　確　か　め　ら　れ　て　い　る　（　Ｓａｋａｉ

（１９９０））。

１

－一

し　か　し　な　が　ら 変　態　時　に　副

－争

ｋ－|

お　そ　ら　　く　　Ａ　Ｃ　Ｔ　Ｈ　に　よ

こ　と　が　確　か　め　ら　れ　て　い　る　（　Ｋｉｋｕ

（１９８６））。

し　た　が　っ　て

-

４L
r
）

Ａ　Ｃ　Ｔ　Ｈ　は　視　床　下　部

変　態　時　に

こ　と が

Ｃ　Ｒ　Ｈ　は　間　接　的　に

腎　皮　質　ホ　ル　モ　ン　の　血　液　中　レ　ベ　ル　が　上　昇　し

れ　が　脳　下　垂　体　依　存　の、

る　こ　と　で　あ　る

ｙａｌａ　ｅｔ

　　　　　-

由　来　の　Ｃ　Ｒ　Ｈ　に　依　存　し　て　い　る　の　で、

Ｃ　Ｒ　Ｈ　が　比　較　的　多　量　に　分　泌　さ　れ　て　い　る

予　想　さ　れ　る。



一 方　で　甲　状　腺　ホ　ル　モ　ン も　う　一　方　で　副　腎　皮　質

ホ　ル　モ　ン　の　放　出　を　促　進　す　る

’
が

　
Ｈ

　
Ｒ

　
Ｃ

　
に

　
進

　
促

　
の

こ　と　に な　り 変　態

か　な　り　重　要　な　役　割　を　果　た　し

て　い　る　こ　と　が　考　え　ら　れ　る。

ｉｖｅ

今　後　Ｃ　Ｒ　Ｈ　の　ｐａｓｓ

ｉｍｍｕｎｉｚａｔｉｏｎな　ど　の　手　法　を　使　っ　て Ｃ　Ｒ

Ｈ　が　ど　の　程　度　変　態　に　関　与　し　て　い　る　か　を　検　討　す

れ　ば， よ　り　変　態　の　ホ　ル　モ　ン　詞　節　機　構　が　明　ら　か

に　な　る　も　の　と　思　わ　れ　る。

-

ｒ
む

５
-



第　五　章 ヒ　キ　ガ　エ　ル　幼　生　の　変　態　の　各　発　生　段　階

に　お　け　る　プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　レ　ベ　ル　と　プ　ロ

ラ　ク　チ　ン　の　合　成　能　の　変　化　に　つ　い　て

す　で　に　述　べ　た　よ　う　に プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　は　幼

生　の　成　長　を　促　進　し　（Ｂｅｒｌｌａｎ　ｅｔ　ａｌ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　--

ｒｎ　　ｅｔ

　　　一

１

－
一

（１９６７））

る　（　図　一　５　－　１　）。

ｋｕｙａｌａ　（１９６２　ａ））も　の　の

ン　を　プ　ロ

- ト

ラ　ク

１１ａ　　（１９８２　　♭））

- （１９６４）　Ｂｅ

ウ　シ　ガ　エ　ル

ラ　ク

一

一

チ

ユ

一

t.－ と　か　ら、

る　程　度　働　い　て　い　る W
t-

あ

変　態　の　最　盛

- ５６　－

変　態　を　抑　制　す　る　働　き　（Ｅ

ｔｋｉｎ　ａｎｄ　　Ｇｏｎａ　（１９６７）　Ｄｅｒｂｙ　ａｎｄ　　Ｅｔｋｉｎ　（１９

６８））を　持　つ　前　葉　ホ　ル　モ　ン　で　あ　る。

で　は　す　で　に　幼　生　の　血　液　中　浅　度　が　測　定　さ　れ　て　い

変　態　前　期　か　ら　変　態　最　盛　期

ま　で　は　レ　ベ　ル　が　比　較　的　低　い　（Ｙａｏａｍｏｔｏ　ａｎｄ　Ｋｉ

内　因　性　プ　ロ

チ　ン　抗　体　を　投　与　し　て　イ　ム　ノ

ラ　ラ　イ　ズ　す　る　と　変　態　が　は　や　ま　る　（Ｃｌｅｌｌｏｎｓ

ａｎｄ　Ｎｉｃｏ１１　（１ ９１１　　ｂ）　Ｙａｍａｓｏｔｏ　ａｎｄ　Ｋｉｋｕｙａ

変　態　の　抑　制　に　は

と　が　わ　か　る。

期　半　ば　よ　り　プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　レ　ベ　ル　は　急　上　昇　し
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変
　
　
　
―

))。

態　終　了　時　に　や　や　下　が　る　（Ｃｌｅｌｏｎｓ　　ａｎｄ　Ｎｉｃｏ１

（１９７７　ａ）　Ｙａｌａｍｏｔｏ　ａｎｄ　Ｋｉｋｕｙａｌａ　（１９８２　　ａ

ま　た

の　プ　ロ ラ　ク

筆　者　ら　の　研　究　に　よ　れ　ば 脳　下　垂　体

チ　ン　含　量　も　変　態　の　進　行　と　と　も　に　濃

度　や　含　量　が　増　加　し プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　の　合　成　能　も

変　態　に　応　じ　て　上　昇　す　る　（　図　一　５　－　２

-

ａ１

-

図　一　５

３　）　こ　と　が　明　ら　か　に　さ　れ　た　（　Ｙａｌａｌｌｏｔｏ　ｅｔ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一

（１９８６））。 こ　れ　ま　で　の　研　究　よ　り 変　態　最

盛　期　の　半　ば　か　ら　上　昇　す　る　プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　は す

で　に　開　始　さ　れ　た　変　態　を　抑　制　す　る　に　は　時　期　が　遅

く
こ　の　時　期　の　プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　は　他　の　役　目

と　え　ば、

た

肺　の　成　熟　な　ど　の　陸　上　生　活　の　た　め　の　準

備　に　必　要　と　さ　れ　る　と　考　え　ら　れ　る。

に　述　べ　た　よ　う　に、

入　る　前　後　ま　で　は

わ　け　で

し　か　し 先

少　な　く　と　も　変　態　の　最　盛　期　に

変　態　の　抑　制　に　寄　与　し　て　い　る

ヒ　キ　ガ　エ　ル　幼　生　の　変　態　の　過　程　で　プ　ロ

ラ　ク　チ　ン　が　ど　の　よ　う　な　漂　度　変　化　を　す　る　か　は　興

味　深　い。 そ　こ　で

脳　下　垂　体　を　用　い　て、

幼　生　か　ら　プ　ー　ル　し　た　血　液　と

血　液　中　お　よ　び　脳　下　垂　体　中

の　プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　を　測　定　し　た。

- ５８ －



u
!
a
l
o
J
d
x
J
el
!
n
l
!
d

6
r
f
o
〇
L
/
I
U
d
6
r
f

図

8
1
－
－
7
1
・
６
５
４
３
２
１
０

-

１０ １６ １８ １９ ２０ ２１　２２ ２３ ２４ ２５

ＤｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔａＩ Ｓｔａｇｅｓ

５

２１

- ２

ま　れ

変　化

１０ １１　１４ １１ １４

Ｎｕｍｂｅｒ ｏｆ Ａｎｉｍａｌｓ
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- ５９ －



　心
(つ
　l_

?’
　Ｘ

Ｗ

u
!
a
l
o
Ｊ
ａA
J
e
l
!
n
l
!
d

6
r
f
O
OL/
u
j
d
Q

-

１

５

５

- ３

－

１７１６１ １９ ２０ ２１ ２２ ２３ ２４ ２５

ＤｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔａＩ Ｓｔａｇｅｓ

ウ　シ　ガ　エ　ル　幼　生　脳　下　垂　体　へ

ロ　イ シ　ン　の　取　り　込　み

-
０６ -

の　３Ｈ



材　料　と　方　法

ヒ　キ　ガ　エ　ル　幼　生　か　ら　の　採　血　方　法

採　血　法　は　第　四　章　に　記

じ　で　あ　る　が、

-
３

プ　ロ ラ　ク　チ

し　た　の　と　ほ　と　ん　ど　同

ン　測　定　用　に　は 約
０り

£

ｏ匹　分　の　血　液　（　約　４００－　８００　μ　１）　を　氷　冷　下

の　ス　ピ　ッ　ツ　管　に　プ　ー　ル　し　た。

分　間　３，０００　ｒ．ｐ．ｌ．で　遠　心　し

得　て
W

t_ れ　を　サ　ン　プ　ル　と　し　た。

サ　ン　プ　ル　数　は　５　点　で　あ　る。

ｗ・

Ｌ． れ　を　４　゛　Ｃ　２０

上　清　（　血　清　）　を

各　発　生　段　階　の

採　血　は　１９８３－１９８５

年　の　３　年　間　２　－　５　月　に　か　け　て　行　っ　た。 Ｒ　Ｉ　Ａ

法　に　は　血　清　を　１　％　Ｂ　Ｓ　Ａ　－　Ｐ　Ｂ　Ｓ　で　２　倍　に　希

釈　し　て　使　用　し　た。

ヒ　キ　ガ　エ　ル　幼　生　の　脳　下　垂　体　の　採　取　方　法

採　血　し　た　個　体　と　は　別　の　各　発　生　段　階　の　ヒ　キ

ガ　エ　ル　幼　生　の　上　顎　を　ハ　　サ

- ６１　－

ミ で　切　り　取　り 口　腔



ＭＩ）　を　混　ぜ

内　側　よ　り　脳　下　垂　体　を　確　認 し ピ　ン　セ　ッ　ト　に　よ

り　上　顎　の　骨　を　割　り 脳　下　垂　体　を　つ　ま　み　上　げ、

エ　ヅ　ペ　ン　ド　ル　フ　に　５００μ　１の　Ｄ

中　に　そ　の　脳　下　垂　体　を　入　れ　る。

エ　ッ　ペ　ン　ド　ル　フ　に　集　め

後 サ　ン　プ　ル　と　し　た。

数　は　５　点　で　あ　る。

Ｗ を 乃
え　た

脳　下　垂　体　１０個　を

ホ　モ　　ジ　ェ　ナ　イ　　ズ　し　　た

各　発　生　段　階　の　サ　ン　プ　ル

血　液　と　脳　下　垂　体　採　取　は　１９８３

－１９８５　年　ま　で　の　３　年　間　２　－　５　月　に　か　け　て　行　っ

た。

抗　体　の　作　製　法

抗　体　作　製　に　使　用　し　た　ヒ　キ　ガ　エ　ル　プ　ロ　ラ　ク

チ　ン　は　Ｙａ釦ａｍｏｔｏ　ａｎｄ　Ｋｉｋｕｙａ蜀ａ　（１９８１）の　精　製

方　法　に　よ　り、 ヒ　キ　ガ　エ　ル　成　体　の　脳　下　垂　体　前　葉

か　ら　単　離　精　製　し　た　も　の　で　あ　る。

た　雌　の　白　ウ　サ　ギ　に　行　っ　た。

免　疫　は　成　熟　し

１
ｒ
｀
．
） １１の　０．９　％　生

理　食　塩　水　に　１　ｍｇの　高　純　度　ヒ　キ　ガ　エ　ル　プ　ロ　ラ　ク

チ　ン　を　溶　か　し
～●

t- れ　と　等　量　の　Ｆｒｅｕｎｄ’ｓ　ｃｏｌｐ１

ｅｔｅ　ａｄｊｕｖａｎｔ　（Ｄｉｆｃｏ，　Ｄｅｔｒｏｉｔ

-
２６

-



合　わ　せ
１ 匹　の　ウ　サ　ギ　に　つ　き　１０か　ら　２０ヵ　所

背　中　の　い　た　る　と　こ　ろ　に　皮　下　注　射　を　し　た。 注 ま１

は　２　週　間　お　き　に　３　回　行　っ　た　（　Ｖａｉｔｕｋａｉｔｉｓ　Ｌ!

ａ１

-
（１ ９ ７１））。 ２　回　目　の　注　射　後　に

血　管　よ　り　採　血　を　し

耳　周　辺　の

タ　イ　タ　ー　チ　ェ　ッ　ク　を　行　っ

た。 ３　回　目　の　注　射　か　ら　１　週　間　後　に、

り　全　採　血　を　行　っ　た。

清（　血　清　）　を　取　り

ヒ　キ　ガ　エ　ル　プ　ロ

顕　勣　脈　よ

採　血　し　た　血　は　遠　心　後

- ０７

ラ　ク

Ｃ　で　保　存　し　た。

上

チ　ン　の　　１　２　５ １　で　の　標

識　は　ラ　ク　ト　ペ　ル　オ　キ　シ　ダ　ー　ゼ　法　（Ｓａｋａｉ　ｔﾕ　U.

（１９７５））　に　よ　り　室　温　で　標　識　を　行　っ　た。 標　識

し　た　ヒ　キ　ガ　エ　ル　プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　の　Ｓｐｅｃｉｆｉｃ　Ａｃｔ

ｉｖｉｔｙは　約　４０－５０μ　Ｃｉ／μ　ｇで　あ　っ　た。 ヒ　キ　ガ　工

ル　プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　に　対　す　る　抗　体　と　標　識　ヒ　キ　ガ　エ

ル　プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　と　の　結　合　は ４
０００　倍　に　希　釈

し　た　抗　体　（　反　応　時　の　最　終　漂　度　は　２０，０００倍　）　で

３０％　で　あ　っ　た。 よ　っ　て　以　後　の　ヒ　キ　ガ　エ　ル　プ　ロ

ラ　ク　チ　ン　の　漫　度　測　定　に　は　こ　の　漂　度　の　抗　体　を　用

い　た。 ま　た こ　の　ラ　ジ　オ　イ　ム　ノ　ア　ッ　セ　イ　の　特

異　性　を　調　べ　る　た　め　に、 下　垂　体　除　去　を　し　て　７　日

- ６３　－



経　っ　た　成　体　ヒ　キ　ガ　エ　ル　の　血　液　中　プ　ロ

量　を　測　定　し　た。 こ　の　他　に

ン　（　Ｎ　Ｉ　Ａ　Ｍ　Ｄ　Ｄ

ラ　ク

ヒ　ツ　ジ　プ　ロ

ｏ　Ｐ　Ｒ　Ｌ　－　１８）

ロ　ラ　ク　チ　ン　（　Ｎ　Ｉ　Ａ　Ｍ　Ｄ　Ｄ

チ　ン

ラ　ク チ

ウ　シ　プ

ｂ　Ｐ　Ｒ　Ｌ　－　６　）、

ヒ　ツ　ジ　成　長　ホ　ル　モ　ン　（　Ｎ　工　Ａ　Ｍ　Ｄ　Ｄ

- １４）

ネ　ー　ト

-

-

ト

ｏ　Ｇ　Ｈ

ヒ　キ　ガ　エ　ル　下　垂　体　中　後　葉　の　ホ　モ　ジ　ェ

ウ　シ　ガ　エ　ル　下　垂　体　前　葉　の　ホ　モ　ジ　ェ　ネ

に　つ　い　て　も　澗　定　を　行　っ　た。

５　－　４　お　よ　び　５　の　よ う　に　な

そ　の　結　果　は　図

っ　て　お　り

性　が　示　さ　れ　た　（　Ｙａｍａｌｎｏｔｏ　　ｅｔ　　ａ１

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一一

プ　ロ ラ　ク　チ

ま　ず、

ン　Ｒ　エ　Ａ　法

１

特　異

（１９８９））。

％　Ｂ　Ｓ　Ａ　－　Ｐ　Ｂ　Ｓ　（　ｐＨ　７．５）

希　釈　し　た　（　も　し　く　は　そ　の　ま　ま　の　サ　ン　プ　ル　）

体
　
　
　
―

０

（

も　し　く　は　ス　タ　ン　ダ　ー　ド　）　を　加　え 次　に、

で
　
　
検

％　Ｎ　Ｒ　Ｓ　－　０．０５　ＭＥ　Ｄ　Ｔ　Ａ　－　Ｐ　Ｂ　Ｓ　で　４，００

倍　に　希　釈　し　た　ヒ　キ　ガ　エ　ル　プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　に　対

す　る　抗　体　（　Ａｎｔｉｓｅｒｕｌ：　　Ｖａｉｔｕｋａｉｔｉｓ　　Ｌ!

（１ ９

Ｌ!

７１）の　方　法　に　よ　っ　て　作　製　さ　れ　た　）　を　１ ００　　μ

- ６４　－



ｐ
ｕ
ｎ
ｏ
９
％

１００

８０

６０

４０

２０

Ｏ
０,０ １　０． １ １ １０

　　ｏＧＨ　　Ｎ１１ｏｂｅｓ

　　｀ゝ　　　　　　　　　　　へ、
Ｐ

ｔ－７●

／

ｂＰＲＬ

１００　　１０００　１００００

ｎｇ　ｐｒｏｔｅｉｎ／ｔｕｂｅ

図　一　５　－　４　　　ヒ　キ

　　　　　　　　系　の　標　準

　　　　　　　　後　葉、　　ウ

　　　　　　　　ー　ト、　　ヒ

　　　　　　　　ル　モ　ン、

が

曲

ソ

ツ

ウ

工

線

ガ

ジ

シ

ル　プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　Ｒ　Ｉ　Ａ

と　ヒ　キ　ガ　エ　ル　前　葉　と　中

エ　ル　前　葉　の　ホ　モ　ジ　ェ　ネ

プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　と　成　長　ホ

プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　と　の　競　合

阻

ヒ

標

（Ｙ

害　反　応

キ　ガ　エ　ル　前　葉　の　ホ モ　ジ　ェ　ネ　ー　ト　は

準　曲　線　に　平　行　に

ａｍａｍｏｔｏ　ｅｔ　ａｌ
-

-

反　応　し　て　い　る。

　（１９８９））よ　り　引　用

６５　－



ｐ
ｕ
ｎ
ｏ
９
％

１００

８０

６０

４０

２０

ＤＩｌｕｔｌｏｎ

８　４　２　１

ト

て

０．１
１ １０

ｎｇ ｐｒｏｔｅｉｎ／ｔｕｂｅ

１００　　１０００

図　一　５　－　５　　　ヒ　キ　ガ　エ　ル　プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　Ｒ　工　Ａ

　　　　　　　　系　の　標　準　曲　線　と　ヒ　キ　ガ　エ　ル　脳　下　垂　体

　　　　　　　　ホ　モ　ジ　ェ　ネ　ー　ト　と　血　清、　　下　垂　体　除　去

　　　　　　　　勤　物　の　血　清　と　の　競　合　阻　害　反　応

ヒ　キ　ガ　エ　ル　脳　下　垂　体　ホ　モ　ジ　ェ　ネ　ー

と　血　清　は　標　準　曲　綿　に　平　行　に　反　応　し

い　る。

（Ｙａｍａｍｏｔｏ　ｅｔ　ａ１

　　　　　　　　　　一一
一

６６ －

（１９８９））よ　り　引　用

-



ａ
・
刀１ え ラ　ク ト ペ　ル　オ　キ　シ　ダ　ー　ゼ　法　（Ｓａｋａ

一
― ｅｔ

一

　ａ１．　（１９７５））で　標　識　し　た　標　識　プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　（
　一

１　２　５１　－　ｔ　Ｐ　Ｒ　Ｌ　）　を　１ ０ ０　　μ　１加　え　（　各　チ　ュ　ー

ブ　約　２０，０００ｃｐｍに　な　る　よ　う　に　希　釈　し　た　も　の　）

最　後　に、
１ ％　Ｂ　Ｓ　Ａ　－　Ｐ　Ｂ　Ｓ　で　液　量　　５００　　μ　１

と　な　る　よ　う　に　加　え　る。

（

約
＠ｒ

Ｑ
２

撹　は　ん　後
｀-●

t- れ　を　室　温

Ｃ　）　で　２４　　時　間　イ　ン　キ　ュ　ベ　ー　ト　す　る。

２４　時　間　後　に　２００　　μ　１　　の　第　２　抗　体　（　Ｇｏａｔ　ａｎｔｉ

Ｒａｂｂｉｔ　　ｌｇＧ）　を　０．０５　ＭＥ　Ｄ　Ｔ　Ａ　－　Ｐ　Ｂ　Ｓ　で　１０

０

倍　に　希　釈　し　た　も　の　を　加　え、

ン　キ　ュ　ベ　ー　　ト　す　る。

０

「

し　て

ｐ

室　温　で　２４時　間　イ

反　応　後　４　°　Ｃ　３０分　間　３，００

で　遠　心　し　た　後 そ　の　上　清　を　吸　引　除　去

沈　澱　物　を　ガ　ン　マ　ー　カ　ウ　ン　タ　ー　（　Ａｌｏｋａ

ａｕｔｏ　ｗｅｌｌ　ｇａｍｌａ　ｓｙｓｔｅｍ）　で　カ　ウ　ン　ト　し ス

タ　ン　ダ　ー　ド　ホ　ル　モ　ン　よ　り　作　製　さ　れ　た　標　準　曲　線

よ　り　各　発　生　段　階　の　ホ　ル　モ　ン　量　を　測　定　し　た。

お、

な

こ　の　ア　ッ　セ　イ　の　最　小　測　定　可　能　値　は　０．１２ｎｇ

／１０ ０　μ　１　ａｓｓａｙ　ｂｕｆｆｅｒ　で

０
％

測　定　間　変　動　は　８

測　定　内　変　動　は　９．２　％　で　あ　る。

- ６７　－



９

プ　ロ ラ　ク チ　ン　合　成　能　の　測　定

ヒ　キ　ガ　エ　ル　幼　生　の　種　々　の　発　生　段　階　の　脳　下

垂　体　を　用　い 試　験　管　内　で　プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　の　合　成

能　を　調　べ　た　（　Ｙａｍａ･ｌｏｔｏ　　ｅｔ　ａ１
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一　一

（１９８６　　ｂ））。

培　養　液　は　６７％　　Ｅａｇｌｅ　　Ｍ　Ｅ　Ｍ　（　Ｇｉｂｃｏ社　ア　ミ　ノ

酸　キ　ツ　ト　）　で　５　ｍＭ　　Ｈｅｐｅｓを　含　む　も　の　を　用　い　た。

な　お ア ミ　ノ　酸　の　う　ち　ロ　イ　シ　ン　は　通　常　の　漫　度

の　１ ００　　分　の　１　に　減　ら　し　て　あ　る。 こ　れ　は　培　養　中

に　加　え　た　　３Ｈ　－　ロ　イ　シ　ン　を　効　率　よ　く　取　り　込　ま

せ　る　た　め　で　あ　る。

－ ［４

培　養　液　１ ５０　　μ　１に
１ μ　Ｃｉ　Ｌ

５－　　３Ｈ　］一口　イ　シ　ン　（　　Ｓｐｅｃｉｆｉｃ　　Ａｃｔｉｖｉｔｙ

１４ ５　　μ　Ｃｉ／ｌ　ｌｌｏ１　　Ｎ　Ｅ　Ｎ　）　を　加　え そ　の　中　で

５０個　の　下　垂　体　を　２５°　Ｃ　下　で　Ｄａｂｎｏｆｆ一　Ｓｈａｋｅｒ

を　用　い　て　イ　ン　キ　ュ　ベ　ー　　ト　し　た。

素　－　５　％　二　酸　化　炭　素　で

あ　っ　た。 培　養　後、

気　換　は　９５％　酸

培　養　液　の　ｐＨ　は　７．４で

ホ　モ　ジ　ェ　ナ　イ　ズ　し、

タ　ン　パ　ク　定　量　に　使　用　し　た　（　Ｌｏｗｒｙ

５１））。

分　離　用　の　サ　ン　プ　ル　と　し　た。

- ６８　－

い
Ｉ

一

ａ１

-

部　を

―ぐ

そ　の　残　り　を　凍　結　保　存　し　て　プ　ロ　ラ　ク　チ　ン



電　気　泳　動　に　よ　る　プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　の　分　離　と　そ　の　画

分　の　放　射　活　性　の　澗　定

電　気　泳　動　は　Ｄａｖｉｓ　（１９６４）に　よ　る　ポ　リ　ア　ク

リ　ル　ア
-ヽ

ヽ

ぺ ド　ゲ　ル　電　気　泳　動　法　を　用　い　た。

の　ゲ　ル　ガ　ラ　ス　カ

７

（

る。

ｃｌで　あ　り

１
C ll ）

ラ　ム　は　内　径　5　　llnで、

分　離　ゲ　ル　（　５　　ｃｓ）、

泳　動　用

長　さ　約

漬　縮　ゲ　ル

試　料　ゲ　ル　（　ｌ　　ｃｌ）　の　三　層　か　ら　な

分　離　ゲ　ル　は　７　％　ア　ク　リ　ル　ア な
へ ド　で、 泳　動

用　緩　衝　液　は　Ｔｒｉｓ－Ｇｌｙｃｉｎｅ（　ｐＨ　８．３）　を　用　い　た。

前　述　の　サ　ン　プ　ル　を　１０ ０ μ１ 試　料　用　ゲ　ル　漫　度　よ

り　２　倍　漂　い　も　の　を　１０ ０ μ　１混　合　さ　せ 試　料　ゲ　ル

と　し　た　（Ｚａｎｉｎｉ　ａｎｄ　Ｇｉａｎｎａｔｔａｓｉｏ　（１９７２））。

電　気　泳　動　用　の　フ　ロ　ン　ト　マ　ー　カ　ー　は　０．０１　　％　Ｂｒｏ

ｍｏ－Ｐｈｅｎｏ１－Ｂｌｕｅ（　Ｂ　Ｐ　Ｂ　）　を　使　用　し　た。 フ　ロ

ン　ト　マ　ー　カ　ー　が　す　べ　て　の　カ　ラ　ム　に　お　い　て　濃　縮

ゲ　ル　に　達　す　る　ま　で　は　１　本　の　カ　ラ　ム　当　り　２　１Ａの

電　流 そ　の　後　は　５　ｍＡで　電　気　泳　動　を　流　し　た。

気　泳　動　終　了　後， 分　離　ゲ　ル　を　１　％　ア

- ６９　－

な
へ

電

ド　ブ　ラ　ッ



ク　１０Ｂ　／　７　％　酢　酸　で　染　色　し　た。

ノ　ー　ル　酢　酸　溶　液　（　酢　酸：

ゆ
Ｉ

Ｉ
争

″
Ｑ

５
）

そ　の　隋

メ　タ　ノ　ー　ル：

で　脱　色　を　約　２４時　間　行　っ　た。

Ｋｉｋｕｙａｍａ　　Ｌ!　Ｕ ９１ぐ

水

メ　タ

一

一

１

す　で　に

８０）に　よ　っ　て　同　定　さ　れ　て

い　る　プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　の　バ　ン　ド　を　切　り　出　し

離　ゲ　ル
SgS･｀

心 と　に　バ　イ　ア　ル　中　で　乾　燥　さ　せ
￥や

t-

各　分

れ　を

３０％　過　酸　化　水　素　水　　２００　μ　１中　で　８０°　Ｃ　２　時　間、

ゲ　ル　を　溶　解　さ　せ　る。 常　温　に　戻　し　た　後

液　体　シ　　ン　　チ　レ　ー　タ．　－　（　Ａｑｕａｓｏ１　　２

を　加　え、

３　１１の

Ｎ　Ｅ　Ｎ　　）

液　体　シ　　ン　チ　レ　ー　シ　　ョ　　ン　カ　ウ　ン　タ　ー　（

Ａｌｏｋａ，　Ｌｉｑｕｉｄ　ｓｃｉｎｔｉｌｌａｔｉｏｎ　ｓｙｓｔｅｌ）　に　よ

り　取　り　込　ま　れ　た　　３Ｈ　－　ロ　イ　シ　ン　の　放　射　活　性　を

測　定　し　た。 な　お イ　ン　キ　ュ　ベ　ー　シ　ョ　ン　タ　イ　ム

は　２４時　間　ま　で　取　り　込　み　が　上　昇　し　た　の　で、

間　と　し　た　（　図　一　５　－　６　）。

結　果　と　諭　議

図　一　５　－　７　に　示　す よ　う　に

０ワ
｀ 時

血　液　中　プ　ロ　ラ

ク　チ　ン　湯　度　は　変　態　の　進　行　と　と　も　に　緩　や　か　に　上

- ７０　－



　心
り

１

¶‘=

゛
）
ｃ
ｊ
ｏ
」
ａ
ａ
ゐ
）
ｏ
７
Ｅ
ａ

６

４

２

図　一　５　－　６

　　　　　　　　　　　９

　　　　　　　　　よ

　　　　　　　　　脳

　　　　　　　　　む

　　　　　　　　　ン

　　　　　　　　　中
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あ
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Ｈ
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キ
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化

体

液

ガ

イ

工

シ

ル

ン

幼

の

生

取

脳

り

下

込

垂

み

２４

体

の

へ

時

の

間 に

全　体　を　　３Ｈ　一　ロ　イ　シ　ン　を　含

中　で　２５°　Ｃ　で　２４時　間　ま　で　イ

ユ　ベ　ー

プ

そ

卜

ロ　ラ　ク

し、

チ　ン

培　養　液　と　脳　下　垂　体

を　電　気　泳　動　で　分　離

の　放　封　活　性　を　澗　定　し　た　も　の　で

各　々　の　値　は　２　例　の　平　均　価　で　あ

- ７１ －
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図　一　５　－　７　　　ヒ　キ　ガ　エ　ル　幼　生　の　血　液　中　に　含　ま

　　　　　　　　れ　る　プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　量　の　変　態　に　伴　う　変

　　　　　　　　化

　　　　　　　　各　ス　テ　ー　ジ　の　幼　生　よ　り　採　血　し、　　約　２０

　　　　　　　　～　３０匹　分　を　プ　ー　ル　し　測　定　し　た。　　各　々

　　　　　　　　の　値　は　１５例　の　平　均　値　と　そ　の　標　準　誤　差

　　　　　　　　で　あ　る。　　＊　　　直　前　の　値　に　く　ら　べ　て　有

　　　　　　　　意　　　Ｐ　＜　０．０５（　Ｓｔｕｄｅｎｔ’ｓ　ｔ一ｔｅｓｔ）
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昇　し　た。
- 方 含　量　の　方　は　変　態　最　盛　期　の　は　じ

め　ま　で　は　急　激　に　上　昇　し　た　後、 含　量　は　プ　ラ　ト　ー

に　達　し　て　変　態　終　了　ま　で　変　化　を　示　さ　な　か　っ　た　（

図　一　５　－　８　）。 し　か　し

量　当　り　の　濃　度　に　す　る　と

ば　ま　で　は　上　昇　す　る　が

が　る。 一 方

体　の　プ　ロ　ラ　ク

脳　下　垂　体　の　タ　ン　パ　ク

同　様　に　変　態　最　盛　期　半

最　盛　期　の　末　に　は　や　や　下

プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　の　合　成　能　は　脳　下　垂

チ　ン　レ　ベ　ル　と　ほ　ぼ　同　じ　変　化　を　示

し　た　（　図　一　５　－　９，）。 プ　ロ ラ　ク チ　ン　の　血　液　中

レ　ベ　ル　や　脳　下　垂　体　レ　ベ　ル　の　変　化　の　パ　タ一一　ン　は

す　で　に　ウ　シ　ガ　エ　ル　で　測　定　さ　れ　て　い　る　も　の　と　似

て　い　る。 し　か　し　な　が　ら

ウ　シ　ガ　エ　ル　の　漂　度　に

が　わ　か　っ　た。

ヒ　キ　ガ　エ　ル　の　漂　度　は

く
ら　べ　て　か　な　り　低　い　こ　と

こ　の よ　う　に、 プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　レ　ペ

ル　が　相　対　的　に　低　い　こ　と　が　変　態　を　は　や　め　て　い　る

要　因　の　一　つ　と　考　え　ら　れ　る。

に　プ　ロ

た　だ　し こ　の よ　う

ラ　ク　チ　ン　レ　ベ　ル　が　低　く　て　も　わ　ず　か　な　が

ら　変　態　を　抑　制　し　て　い　る

幼　生　に、

こ　と　は 変　態　始　動　期　の

プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　の　放　出　を　抑　制　す　る　働　き

の　あ　る　ド　ー　パ　ミ　ン　ア　ゴ　ニ　ス　ト　（　エ　ル　ゴ　コ　ー

- ７３　－
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図　一　５　－　８　　　ヒ　キ　ガ　エ　ル　幼　生　の　脳　下　垂　体　に　含

　　　　　　　　　ま　れ　る　プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　量　の　変　態　に　伴　う

　　　　　　　　　変　化

　　　　　　　　　各　ス　テ　ー　ジ　の　幼　生　よ　り　脳　下　垂　体　を　採

　　　　　　　　　取　し、　　１０個　を　１　点　と　し　測　定　し　た。　　各

　　　　　　　　　々　の　値　は　１３例　の　平　均　値　と　そ　の　標　準　誤

差　で　あ　る。 ● 曾
￥ 脳　下　垂　体　タ　ン　パ　ク　量

１０ ０ μ　ｇ　当　り　の　プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　量、

脳　下　垂　体　１　個　当　り

　
　
　
０

＊
　
　
０

直　前　の　値　に　く

（　Ｓｔｕｄｅｎｔ’ｓ

- ４７ -
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気

定
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ヒ

ー

テ
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キ

泳

し

平

キ

ロ

ー

ガ　エ　ル　幼　生　脳　下　垂　体　へ　の

イ　シ　ン　の　取　り　込　み

ジ　の　幼　生　よ　り　脳　下　垂　体　を　取

２０時　間　２５°　Ｃ　で　培　養　液　中　で

ュ　ベ　ー　ト　し、　　プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　を

動　で　分　離　し、　　そ　の　放　射　活　性　を

た　も　の　で　あ　る。　　各　々　の　値　は　６た　も　の　で　あ　る。　　各　々　の　笏　ば

均　値　と　そ　の　標　準　誤　差　で　あ　る。

　　脳　下　垂　体　夕

取　り　込　み　量、

の　取　り　込　み　量

べ　て　有　意

ｔｅｓｔ）

一

ン　パ　ク　量　１０ ０ μ　ｇ　当　り

○：　　脳　下　垂　体　１　個　当

＊

Ｐ　＜　０
０

７５　－

　直　前　の　値　に　く

５（　Ｓｔｕｄｅｎｔ’ｓ



ン　）　や　モ　ノ　ア
ヽ

ヽ

へ ン　デ　フ　レ　ッ　サ　ー　（　し　た　が　っ　て

プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　の　放　出　を　促　す　）　で　あ　る　レ　セ　ル　ピ

ン　を　投　与　す　る　と、 変　態　が　は　や　ま　る　こ　と　か　ら　明

か　で　あ　る　（　Ｓｅｋｉ　ａｎｄ　Ｋｉｋｕｙａｌａ　（１９７９））。

- ６７
-



第　六　章 プ　ロ ラ　ク チ　ン　細　胞　と　甲　状　腺　刺　激　ホ　ル

モ　ン　（　Ｔ　Ｓ　Ｈ　）　細　胞　の　各　発　生　段　階　に

お　け　る　免　疫　組　織　学　的　研　究

ヒ　キ　ガ　エ　ル　幼　生　の　脳　下　垂　体　を　筆　者　の　属　す

る　研　究　室　で　作　製　さ　れ　た　ヒ　キ　ガ　エ　ル　プ　ロ　ラ　ク　チ

ン　に　対　す　る　抗　体　（　Ｙａｍａａｏｔｏ　　Ｕ．　じレ　（１９８６　ａ）

）

と　ヒ　ト　Ｔ　Ｓ　Ｈ　β　鎖　に　対　す　る　抗　体　（　Ｎ　Ｉ　Ｈ　）

を　用　い　て　染　色　し 第　五　章　で　明　ら　か　に　し　た　脳　下

垂　体　プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　の　含　量 お　よ　び　血　液　中　レ　ベ

ル　の　変　化　と　第　二　章　で　述　べ　た　甲　状　腺　ホ　ル　モ　ン　の

組　織　レ　ベ　ル　に　お　け　る　変　化　と　あ　わ　せ　て、 プ　ロ ラ

ク　チ　ン　細　胞　と　Ｔ　Ｓ　Ｈ　細　胞　の　変　態　時　に　お　け　る　変

化　を　諭　じ　る　こ　と　に　し　た。 な　お 予　備　実　験　と　し

て こ　れ　ら　プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　お　よ　び　Ｔ　Ｓ　Ｈ　β　鎖　の

抗　体　は　各　々　の　抗　原　を　十　分　量

て　吸　着　す　る　と

め、

し　た。

抗　体　に　作　用　さ　せ

染　色　性　が　な　く　な　る こ　と を　確　か

抗　体　の　特　異　性　を　チ　ェ　ッ　ク　し　た　う　え　で　使　用

- ７７ -



材　料　と　方　法

組　織　切　片　の　作　製　と　酵　素　抗　体　法　に　よ　る　染　色

ヒ　キ　ガ　エ　ル　幼　生　の　上　顎　を　切　り　離　し

ン　（　Ｂｏｕｉｎ）　固　定　液

ン： 氷　酢　酸　＝　75

固　定　す　る。

時　間

１
・ 25

・
一

（

ピ　ク　リ　ン　酸：

フ’ア

ホ　ル　マ　リ

５　）　中　に　２０時　間　浸　し　て

こ　れ　を・脱　水　系　（　７０％　エ　タ　ノ　ー　ル　１

０％　エ　タ　ノ　ー　ル　３０分

ル　３０分　３　回

１ ００　　％　工　タ　ノ　ー

キ　シ　ロ　ー　ル　１５分　）　を　通　し　て

ラ　プ　ラ　ス　ト　に　包　埋　し

た。

色　に

フ’□ ラ　ク　チ

パ

６　μ　ｌ　　の　切　片　を　作　製　し

ン　細　胞　お　よ　び　Ｔ　Ｓ　Ｈ　細　胞　の　染

は　Ｓｔｅｒｎｂｅｒｇｅｒ　Ｌｔ
ａｌ

一

（１ ９

７０）の　方　法　を　改

良　し　た　Ｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ－　Ａｎｔｉｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ（　Ｐ　Ａ　Ｐ　）

法　に　よ　り　行　っ　た。

Ｓ　に　よ　り　希　釈

抗　血　清　は　１　％　Ｂ　Ｓ　Ａ　－　Ｐ　Ｂ

過　酸　化　水　素　水　と　卵　白　ア　ル　ブ　ミ

ン　は　Ｐ　Ｂ　Ｓ　（　　０．１４　Ｍ　塩　化　ナ　ト　リ　ウ　ム　，　０．０１

リＭ ン　酸　緩　衝　液 ｐＨ　　７．２）　に　よ　り　希　釈　し　た。

染　色　を　行　う　前　に　ヒ　キ　ガ　エ　ル　プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　に　対

- ７８ －



す　る　抗　体　の　場　台

ウ　ダ　ー　を　加　え

し　た　後

ウ　シ　ガ　エ　ル　肝　臓　ア　セ　ト　ン　パ

４　°　Ｃ　６　時　間　イ　ン　キ　ュ　ベ　ー　ト

４　°　Ｃ　３０分　間　３、０００　ｒ．ｐ．ｌ．で　遠　心　し、

上　清　を　第　一　抗　体　と　　し　て　使　っ　た。 ま　た ヒ　ト　Ｔ

Ｓ　Ｈ　β　に　対　す　る　抗　体　は　前　処　理　を　せ　ず　に　使　っ　た。

酵　素　抗　体　法　に　よ　る　染　色　の　手　順　は　以　下　の　通　り　で

あ　る。

１

２

組　織　切　片　を　脱　パ　ラ　プ　ラ　ス　ト　（　キ　シ　ロ　ー　ル

２　回　） 吸　水　系　（　１０ ０　　％　エ　タ　ノ　ー　ル　２　回

９０　　％　工　タ　ノ　ー　ル

を　通　し

０７ ％　エ　タ　ノ　ー　ル　の　順）

３ ％　過　酸　化　水　素　水　溶　液　で　５　分

１０　　％　卵　白　ア　ル　ブ

た　後

こ

ぺ ン　溶　液　で　３０　分　間　浸　し

Ｐ　Ｂ　Ｓ　で　３　回　洗　う。

前　述　の　第　一　抗　体　を　希　釈　し　た　も　の　（　ヒ　キ　ガ

エ　ル　プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　に　対　す　る　抗　体

希　釈

０４ ００倍

ヒ　ト　Ｔ　Ｓ　Ｈ　β　に　対　す　る　抗　体：　　１６００

倍　希　釈　）　を　４　°　Ｃ　２４時　間　反　応　さ　せ

- ９７ -

Ｐ　Ｂ
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３

４

５

６

７

Ｓ　で　３　回　洗　う。

０－
ｏ倍　に　希　釈　し　た　ウ　サ　ギ　ｌ　ｇＧ　に　対　す　る　ヤ

ギ　の　抗　体　（　第　二　抗　体　）　を　室　混　で　１　時　間　反

応　さ　せ、 Ｐ　Ｂ　Ｓ　で　３　回　洗　う。

１０ ０倍　に　希　釈　し　た　Ｐ　Ａ　Ｐ　Ｃｏｓｐｌｅｘ（　Ｃａｐｐｅ１

Ｌａｂｏｌａｔｏｒｉｅｓ）　と　室　温　で　１　時　間　反　応　さ　せ

て　Ｐ　Ｂ　Ｓ　で　３　，回　洗　う。

ジ　ア

２０

Ｑ

｀･● ノ　ベ　ン　チ　ジ　ン　（　Ｄ　Ａ　Ｂ　）　溶　液　（　０

％　ジ　ア
ヽ

ヽ

～･● ノ　ベ　ン　チ　ジ　ン　四　塩　酸　塩

０５　　％　過　酸　化　水　素　水 ０

０

０５Ｍ　Ｔｒｉｓ緩　衝　液、

ｐＨ　７．６　　）　と　室　混　で　５　－　１０　分　間　反　応　さ　せ

る。 そ　の　後　Ｄ Ｗ で　洗　う。

Ｍｅｙｅｒ　の　ヘ　マ　ト　キ　シ　リ　ン　で　１　分　間　核　染　色

を　行　い、 そ　の　後、 水　洗　を　３　分　以　上　す　る。

脱　水　系　（　７０　　％　エ　タ　ノ　ー　ル

- ８０　－

０９ ％　工　タ　ノ

０
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し

ル １００　％　エ　タ　ノ　ー　ル　２　回　の　順　）　を　通

キ　シ　レ　ン　で　透　徹　後．

結　果　と　諭　揖

図　一　６　－　１　は

ｔ
ｒす　人　す　る。

ヒ　キ　ガ　エ　ル　プ　ロ ラ　ク チ　ン

抗　体　に　よ　り　染　色　さ　れ　た　脳　下　垂　体　の　矢　状　断　の　写

真　で　あ　る。

－力

し　て　お　り

ま　た

変　態　の　進　行　と　と　も　に　陽　性　細　抱　が　増

－－

4､－ れ　は　Ｒ　Ｉ　Ａ　の　結　果　と　一　致　す　る。

Ｔ　Ｓ　Ｈ　細　胞　も　変　態　の　進　行　と　と　も　に　増　加

の　傾　向　が　み　ら　れ Ｔ　Ｓ　Ｈ　細　胞　の　発　達　が お　そ

ら　く　変　態　に　伴　う　甲　状　腺　ホ　ル　モ　ン　レ　ベ　ル　の　組　織

中　の　漂　度　の　上　昇　に　関　連　し　て　い　る　も　の　と　考　え　ら

れ　る　（　図　一　６　－　２　）。

す　で　に　第　二　章　で　述　べ　た　よ　う　に、 甲　状　腺　ホ

ル　モ　ン　の　放　出　を　促　す　脳　下　垂　体　ホ　ル　モ　ン　と　し　て

Ｔ　Ｓ　Ｈ　の　他　に　Ｌ　Ｈ　が　あ　げ　ら　れ　て　い　る　（　Ｓａｋａｉ

Lt

研 究

ａ１

-
（１９９０））。

に　よ　れ　ば、

数　が　少　な　い
ｗｆ

４_

ウ　シ　ガ　エ　ル　を　用　い　た　最　近　の

Ｌ　Ｈ　細　胞　は　幼　生　期　に　は　非　常　に

と　が　知　ら　れ　て　い　る　（　Ｔａｎａｋａ　Ｌ!

- ８１　－
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図　一　６　－　２　　　ヒ　キ　ガ　エ　ル　幼　生　の　脳　下　垂　体　の　Ｔ

　　　　　　　　　Ｓ　Ｈ　細　胞

　　　　　　　　　黒　く　見　え　る　の　が　ヒ　ト　Ｔ　Ｓ　Ｈ　β　に　対　す

　　　　　　　　　る　抗　体　を　用　い　て　Ｐ　Ａ　Ｐ　法　に　よ　り　染　色

　　　　　　　　　さ　れ　た　Ｔ　Ｓ　Ｈ　細　胞。　　変　態　の　ス　テ　ー　ジ

　　　　　　　　　に　伴　い　Ｔ　Ｓ　Ｈ　細　胞　の　数　が　増　加　す　る。

- ８５　－
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ａ１

-
ｉｎ　　ｐｒｅｓｓ．)。 し　た　が　っ　て 変　態　時　に　Ｌ　Ｈ

甲　状　腺　ホ　ル　モ　ン　放　出　に　関　与　し　て　い　る　と　し　て

主　た　る　ホ　ル　モ　ン　と　は　考　え　ら　れ　な　い　が

- ８６　－

ヒ

Ｌ　Ｈ　細　胞　の　発　生　を

ぐ
馮
カ

も

キ　ガ　エ　ル　幼　生　に　お　い　て　も

調　べ　て　み　る　必　要　が　あ　る　と　思　わ　れ　る。
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副

第　七　傘 結　諭　と　今　後　の　展　望

以　上　の　結　果　か　ら ヒ　キ　ガ　エ　ル　幼　生　の　変　態

時　に　お　け　る　甲　状　腺　ホ　ル　モ　ン　（　Ｔ４

腎　皮　質　ホ　ル　モ　ン　（　ア　ル　ド　ス　テ　ロ

ク　チ　ン　の　変　化、

Ｔ　３　）

ン　） プ　ロ　ラ

お　よ　び　そ　れ　と　ヒ　キ　ガ　エ　ル　特　有

の　変　態　様　式　の　発　現　と　の　関　遠　に　つ　い　て　次　の　よ　う

な　結　諭　が　得　ら　れ　た。

１

２

３

Ｔ ４， Ｔ ３， ア　ル　ド　ス　テ　ロ　ン

チ　ン　は　変　態　の　進　行　と　と　も　に、

プ　ロ ラ　ク

組　織　中　も

し　く　は　血　液　中　の　レ　ベ　ル　が　上　昇　す　る。

プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　の　合　成　能　も　変　態　の　進　行　と

と　も　に　上　昇　す　る。

甲　状　腺　ホ　ル　モ　ン　の　合　成　は　変　態　最　盛　期　の

は　じ　め　に、 プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　の　合　成　は　変　態

最　盛　期　の　後　半　に　最　大　と　な　る。

-

７負
）

-
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半

４

５

上 記　ホ　ル　モ　ン　の　変　動　は　ウ　シ　ガ　エ　ル　幼　生

の　変　態　期　に　お　け　る　も　の　と　類　似　し　て　い　る。

し　か　し　な　が　ら、 ヒ　キ　ガ　エ　ル　幼　生　で　は

プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　の　血　液　中　の　漫　度　は　ウ　シ　ガ

エ　ル　幼　生　の　変　態　期　よ　り　は　か　な　り　低　く

変　態　に　よ　り　重　要　で　あ　る　組　織　中　の　Ｔ　３　濃

度　が　比　較　的　高　い。

す　る　時　間

に　小　さ　い

W

4-
の

-

4- と　は　変　態　に　要

幼　生　期　の　体　の　サ　イ　ズ　が　非　常

-

t_
と 変　態　期　後　半　に　お　け　る　幼

生　の　陸　上　生　活　の　選　択　な　ど　に　差　を　生　じ　さ

せ　る　要　因　の　１　つ　と　考　え　ら　れ　る。

今　後　の　課　題　と　し　て　は 変　態　後　も　水　中　に　と

ど　ま　り　生　活　を　す　る　水　生　種　の　ア　フ　リ　カ　ツ　メ　ガ　エ

ル　の　幼　生　で　甲　状　腺　ホ　ル　モ　ン、

ン、

副　腎　皮　質　ホ　ル　モ

プ　ロ　ラ　ク　チ　ン　な　ど　に　つ　い　て　の　変　態　時　の　組

織　中　お　よ　び　血　液　中　の　汲　度　や　各　々　の　ホ　ル　モ　ン　の

合　成　能　を　測　定　し、 成　体　の　生　活　様　式　が　陸　生

- ８８ －



水　生 水　生　で　あ　る　無　尾　目　両　生　類　の　変　態　時　に　お

け　る　ホ　ル　モ　ン　の　分　泌　様　式　に　違　い　が　あ　る　か　否　か

を　比　較　検　討　す　る
－・

t-
と、 上 記　ホ　ル　モ　ン　の　レ　セ　プ

タ　ー　レ　ベ　ル　で　の　解　析　を　行　い、

裏　忖　け　を　す　る
ｗヂ

t_

本　研　究　の　結　諭　の

と　な　ど　が　考　え　ら　れ　る。

-

９負
）

-
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