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学位論文題名 

 

 

Unique morpho-functional characteristics of folliculogenesis found in the 

ovary of cotton rat (Sigmodon hispidus) 

（コットンラット（Sigmodon hispidus）の卵胞形成にみられる特異な形態機能） 

 

コットンラット（Sigmodon hispidus, CR）は感染実験等に汎用される。その腎

臓や子宮等には特徴的な表現型がみられているが、卵巣に関する情報は無い。本研

究では、近交系である HIS/Hiph（北海道立衛生研究所由来、H系）と HIS/Mz（宮崎

大学由来、M系）の卵巣形態、特に卵胞形成を精査し、その特徴を明らかにした。 

 

第１章では、生後 0、４、７日目の新生子期 H 系卵巣を組織学的に解析した。新

生子期では、原始卵胞、一次卵胞、二次卵胞が観察されたが、三次卵胞はなかった。

CR 卵巣の特徴として、多卵細胞性卵胞（MOF）と二核卵細胞（DNO）が出現した。MOF

は生後４日目から出現し、日齢や卵胞の発達と共に増加する傾向にあった。一方、

DNO は全日齢で出現したが、卵胞の発達と共に減少した。単卵細胞性卵胞（SOF）と

同様、MOF の卵細胞は卵細胞マーカーDEAD - box helicase 4（DDX4）を発現した。

またCRでは、細胞死像を示す卵細胞がICRマウスに比べて少なかった。SOFと同様、

MOF や DNO を囲む顆粒層細胞は増殖活性を示した。また、SOF 卵細胞と同様、ミト

コンドリアの集合がMOF卵細胞やDNOの細胞質全体にみられた。これらの結果より、

新生子期における nest breakdown や卵胞閉鎖に伴う細胞死数の低下、顆粒層細胞

の増殖・浸潤による卵胞構造の変化等が MOF や DNO 出現に影響を与えている可能性

が示唆された。MOF や多核卵細胞は他の動物種でも報告されているが、その存在意

義は未だ不明な点が多く、CR の知見はその解明に繋がると考えらえた。 

 

第 2章では、H系と M系を用いて、産子数や生後 4週齢の卵巣形態を比較した。2

系統の産子数や産子の雌雄比に違いはなかったが、M 系卵胞数は H 系の約半数であ



った。さらに、H系の MOF 出現頻度は M系の 2〜6 倍であった。H系では全ての卵胞

ステージで、M 系では三次卵胞を除くステージで MOF が認められた。H 系の DNO は

新生子期同様、卵胞の発達と共に減少したが、M 系では DNO が欠如していた。SOF

卵細胞同様、両系統の MOF 卵細胞は p63 陽性を示し、卵細胞死抑制が示唆された。

また、H 系の SOF 卵細胞、MOF 卵細胞および DNO における細胞増殖マーカー

proliferating cell nuclear antigen（PCNA）の陽性反応は、M 系の SOF 卵細胞や

MOF 卵細胞のそれらに比べて強い傾向にあった。また、新生子期同様、ミトコンド

リアの集合が MOF 卵細胞や DNO の細胞質全体にみられた。本章では、CR 卵巣の新生

子期表現型は生後 4週齢でも維持され、系統間でも一部共通する一方、卵胞数、MOF

や DNO の出現は CR の遺伝学的背景で異なることを明らかにした。また、卵細胞の

死や増殖に関連する機構が本表現型の形成や系統差に影響する可能性を示した。 

 

第 3章では、妊娠可能期に達した CR（H 系、6〜8 週齢）の卵巣を精査した。全て

の卵胞ステージで MOF がみられた。また、DNO は三次卵胞を除く卵胞ステージでみ

られた。新生子期同様、MOF卵細胞やDNOは卵細胞マーカーDDX4の発現を維持した。

新生子期や生後4週齢ではミトコンドリアの集合が卵細胞の細胞質全体に分布して

いたのに対し、解析した６〜８週齢ではその細胞質において極性を持って分布した。

以上、CR 卵巣の特徴的な表現型、特に MOF と DNO の出現は新生子期から妊娠可能期

まで維持されていることが明らかとなった。 

 

本研究において、著者は実験動物 CR の卵巣に特異な表現型を見出した。特に新

生子期から妊娠可能期の卵胞形成過程で出現する MOF や DNO は特徴的で、その精査

は、卵母細胞発達、卵胞形成およびそれらの病理発生の理解に繋がり、CR は当該分

野のモデル動物として有用である可能性が示された。 

  

よって、審査委員一同は、上記学位論文提出者 Md. Rashedul ISLAM 氏の学位論

文は、北海道大学大学院獣医学院規程第 10 条の規定による本学院の行う学位論文

の審査等に合格と認めた。 
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