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灘合成・さらには細胞増殖の研究に放射性附元　　体聯509の雄Wi・t・・系ラ卦2匹の㈱を用い

爽で標識したDNA前駆物質を用いることは非常に有　　　た。ラツトほ爽験に先だち1週間人工離礎食と水を常

効な手段であり，これらの分野において多大の賀献を　　　時与えて，給食，絵水を特に制限しなかつた。

している。殊に14CにかわるSHの使用は組織学的に　　　放射性のDNA前駆物質としては3H－Fthymidine

かなり詳細な論議を可能にし，銀粒干の計数によつで　　　を用い，ラツト工体につき1”2σを搬理的食塩水0。6紹

前駆物質の取りこみを定糧：的に論ずることをも顎」能に　　にとかし，これな背部に皮1ド淀射した（午前9時）。

した。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　注射後8時間（午後5時）と24時間（翌臼午前9時）

　一般に2核絹飽の禺現は細胞機｝能と密接に関係して　　　に襯気シヨツクで麻酔し，直ちに開腹，弊臓をとりだ

いる①②③④と叛られて・・る．この2核細包の形成　し，細肌たのちにR、。・i，，1／，ア，・。一、・畷入

にあたつて，核内DNAの動向はRNA合成能と関連　　　した。これ以後，細胞の分離から・dr・一一トラジオグラフ

し，さらにこれは間接的に細胞機能と関係づけられ　　作製まではNagata　et　aL⑥の方法によつた。なお，

る。DNA合成は原則として有糸核分裂に先立つて行　　　ここで用いたオートラジオグラフ用乳剤は鶴士のスト

なわれるが・核DNA鍛の倍数性が認められているか　　　リツブ用乾板ET－2Eである。露出は5。Cで46日間行

ぎりにおいては，有糸分裂を湖提としないDNA蚤の　　　ない，現像はFD－11tで20PC，5分間とした。その

増加もありうることになる。Nagata⑤はaH－thymi一　　後すべての標本は反転するζとなく，ヘマトキシリ

dineを注射したラツトの肝細胞で有糸核分裂を伴わ　　　ソーエオジン染色を行なつた。

ない1核細胞のDNA合成を観察し，さらに2核細胞　　　　1核細胞と2核細胞の標識の頻度を推計学的に検定

のあるものがSH・－thymidineによつて標識されるこ　　する際には，上述と全く同様の条件下で行なつた実験

とから，この2核細胞の中の3H－thymidineが細胞　　　群の1つを加え，くり返えしとして処理をした。ま

内に取りこまれ塒期について考察してし・る。　　　た，標識された無繊分裂の過程の観察は1こ曝験

　無糸核分裂によつてつくられたと思われる2核細胞　　　群の3H－thymidine注射後8時間のラットからの標

、とDNA合成が，どのような関係に．あるかを知ること　　　本で行なつた。

は，細胞学的に意義のあることと思われる。そこでラ

ット膵臓の特に2核細胞におけるDNA合成をオート　　　　　　　　　　　　結　　果

ラジオグラフによつて調べ，無糸核分裂との関係にお　　　すでに成熟期にあるラットの脛臓におけるDNA前

いて2核細胞を標識したDNAが合成された時期につ　　　駆物質の1埣細胞核内への取りこみがどの程度の頻度で

いて考察した。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　なされるかを知るために，無fi：為？：1eOo個の細胞をえ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　らび，標識の有無を調べた。
　　　　　　　　　材料と方法
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　核形，核数と注射後の時間との関係はTable　1に
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示した通りで，有糸核分裂像は全くみられなかつた。　　’が標識された細胞（Fig，4）であった。標識された組

成熟期の膵臓においても，ごく’1数の細胞ではあるが　　胞数は2核より1核のもので多く，各群間の変動を核

DNA前駆物質を取りこみ，　DNA合成を行なったこ　　　形（N）と注射時間（T）の2要因について推計学的

とが示された（Fig．1，2，3，4）。　　　　　　　　　　に要因分析すると，5％の危険寮で核形による変動が

　1核細胞と2核細胞各々1000個のうちで標識された　　　有意であつた。

ものをかぞえた。この揚合には，全く同一・条件で行な　　　各時刻毎に標識された1核細胞と2核細胞を各々10

つた他の実験群の結果を加え，推計学的処理ではくり　　個つつえらび，これらの銀粒子数なかぞえた。その値

返えしとした。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　と推計学的処理の結果をTable　4と5に示した。銀

　これらの値はTable　2に示した。2核細1抱が標識　　　粒子数の核形による変動は窟意でなかつたが，経過時

される場合，1核のみの標識と2核が標識される可能　　　間による変動は有意であった。すなわち，8時間より

性とがあるが，こxでみられたものはすべてユ核のみ　　　24時間の方が有意に銀粒子数を減少した。

TabIo　1．　Freqttencies　of　▽arious　nuc1ear　fol’Ms　Iabelled　in　tlle　acinar　cells　of

　　　　the　pancreas　of　albino　rat　after　triti鷲皿thymidine　injection，

hours　　af七er　　iエljection

一一．．．噛幽『“一・一・・一一一一 @．　　－t、　　labellin繕

　nuclear　fQrm　　　’』『1－一一．、．＿．＿
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TabIθ2．　Frequencies　of　labelled　cells　i皿　mQnonucleate　and　binucleate　cells

　　　　　　　　　　　　　on　the　basis　of　IOOO　cells．

hours　after　injection
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Table　3　Factorial　desig且of　Table　2・　　　　　以上の結果から漂識の頻度は低いとはいえ，2核細
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1

1

4
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Ms　　　胞も1核細胞と同様に標識されることがわかつた。そ

　　　　　　こで，2核細胞のこの標識が無糸核分裂とどのような

瀞　関鋤・か撫ため・・…H－th・m・d・略轍

　　　　　　8時間のラツトの標本で観察例数をふやし，核分裂の
1，5

4，8　羅にある欄謙の標識の有無を調べた・

　　　　　　　総数2000個の細胞のうち1核細胞e＃　12個が標識さ

　　　　　　れ，2核細胞では2核のうち1核が標識されたものが
Abb「evations　to　the　table　　　　　　　　　　　　2個，そして無糸核分裂の過程にある細胞は4個が標

舗灘濃謹曽翻撫，　　識・れていた・・の鰍・れ漁繊分裂の細胞蠣
　ee：stochastically　significant　h15％level　　　は中隔期のもの1個，離断期のもの3個であつた。中

　　　of　significance　　　　　　　　　　　　　　隔期の細胞では銀粒子は核の中隔を覆っていた（Fig，
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Table　4・Graln　count　in　mononuclate　and　　　れた3H－thymidineの盤は］，核細胞と2核細胞で遊
bi皿ucleate　cells　QII　the　basis　ofコO　cells，　　　　はなかつたが，経過時間に伴なう銀粒子数の減少は

・・u・・a・・…n」ec・…1・】・4　N・9・t・⑤渕欄包・・おいて認め魁購・囎であ

m。。。n。，1，。te　cell　49．3士ユ9．2暉 R4．2±、7．7　つた・この理1蛙して職体［’1’；　’f，の放射1鯛f立溜紛

binucieate　ce11　　　37．9士20．9　31．　6士10．3　　　濃度の稀薄化がもつとも大きな原因であると考えられ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　る。

　↑mbl・5Fact。，i、1　d，、ig。。f　T、b1。4．　　徽された21蜘胞があらわ才・翻含・無繊頒

　　　　　　lssL理．」M・　離講識謡欝鋳t獣綿，，

　T
　N
T　×　N

　TN
TNR

ユ166，4

　504，1

　184，9

］．1977，〔，

」．4583，9

】

1

1

36

39

1166・贋　　　胞の無糸核分裂細胞では標識された細胞がみられな

5〔〕4・1　かつたと縮し2撚1胞の標識瞭轍彫撒1麦に
／84・9 @　　］．っまたは2つの核がとりこんだ3H－thymidineに
332，　7 @よるものであると繍した．しかし瀞撒で瞭桑派

　　　　　　核分裂のくびれ期で標識された細胞をみることは胤来

　　Abbrevati・n　t。　the　table　　　　　　lts：かつたとはいえ，分裂の他の過狸ではわずかな数に

　　　舗撫鵠。灘lllllCl臨、，1ea，，　せ・…概・とが・・蹴・標識…た4㈱頒
　　　・・　：・t・ch、，ti、、晦、ig、、ifi。ant　i。　r」％！，。，l　S［lll「・°のうち剛欄Ulの糸　】胞があつkcとは・ある細抱

　　　　　of　significance　　　　　　　　　　　　　　　では2核細胞の放躬性のDNAが核分裂前に舎成され

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　たという可能性を示すものと思われる。

　8）。標識された離断期の3個の細胞のうち別固は離　　　　このようなDNAは分裂した核の1個、あるいは

　断された核中隅の両割面の上にのみ銀粒子がみられ　　　2個に倉まれることが可能である。こsでは2核のう

　（Fig，9），他の4、のでは，2個の核のうち1個の核中　　　ち1核が慷識された細胞のみであつたが，　Nagata⑥

　隔の割面とその内部が傑識されていたが，他の核は金　　　は肝細胞で2核ともに嫉識されたものも報告してお

　く標識されていなかつた（Fig．1〔／）。　　　　　　　　　　り，薪麿も膵細胞を用いた他の爽験でそのような樹合

　　くびれ期の細胞で標識されたものはみつけることが　　　を観察している（Fig．5）。　したがつて，核の膿識の

　鵬来なかつた　　　　　　　　　　　　　　　　　　　され方としては1核のみの標識も，2核の場合もあり

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　うる1と，轡、われるo

　　　　　　　　　　　考察　　　　　　無糸核耀細胞の灘1熾の標識鞭との関係で，
　　各樋組織における2核細胞の形成とその意義につい　　　（］．）核中隔，あるいは分裂後の核中隔の欄面のみの

　て醗持①備説しているが，搬セ嘲職能の増進　騰（2）核欄，あるいはその1鞭繊内部喋

　時には無糸核分裂によつて2核細胞が増加することが　　　識，　（3）核内部のみの標識，　（4）全く標識されな

　認められている。このような2核細胞の形成機序とし　　　い，の名・々の揚合が考えられよう。鍵際には無糸核分

　ては，細胞体の分裂を伴わない無糸核分裂以外に，有　　　裂では標識されない細胞が圧倒的に多く，また（3）

　糸核分裂の異常型として核分裂のみで細胞体の分裂を　　　の例はこエでは観察することが出来なかつた。さらに

　伴わない揚念⑦も考えられる。しかし，こNで観察し　　搬識された無糸核分裂の細胞の観察例も少なく、また

　た標4・中には有糸核分裂際は全く兇出しえなかつたの　　　ほとんどの細胞で標識の様子が互いに提つていた故，

　に反し・無糸核分製の過程とみられる種々の核形が観　　　標識されたDNAが核の種々の部1立にあらわれる翻胞

　察されたことから，前者の可能性は金く否定しえない　　　学的な意嚢をこれらの結果から知ることは困難であ
tt ﾜでも無視しうる繰に稀であつたとみてよいであろ　　る。核内部のみを標識された細胞がみられなかつたこ

t．狽､・したがつて・有糸核分鋤とrl・・Y：わずにDNA含　とから・核分融嫡つてDNA醐めに核内音llて酉己分

　成を行なつた細胞があったことは確かであろう。　　　　されて各々の必要量をみたし，次いで核‘ll隔が形成さ

　　このようなDNA合成によって標識された細胞数は　　　れることを示しているのかも知れない。

　2核細胞よりも1核細胞の方が稼意に多かつた。肝細　　　　Leedale⑧怯Euglenaの無糸核分裂で生じた2核

　胞で同様の解析をしたNagata⑥もこれらの間に有意　　　細胞の斉々の核が分裂箭の核の半数の染色体をもつこ

　麗を認めている。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　とをみた。またNagata⑨はラツb肝頴鞄の無糸核分

　　搬識された鋤1好数したがつて，核内に取りこま　　裂で生じたと患われる2核細胞の各々の核のDNA蜀1
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は等し．く，1核細胞にtetraploiclが多いと2核細胞　　　Med，　J．　Shinshu　Univ．，5：117一ユ52，1960

の各々の核はdiploidが多く，1核細胞にoctaploid　　③Nagata，　T．，　Shimamura，　K，，　KolldQ設T，，　Ono一

が増加すると2核細胞にtetraploidヵミ増加すると報　　　zawa，　M，　Momoz6，　S．　and　Okubo，　M．：Rcla一

告している。これらの報告は核分裂11ilのDNAの簡数　　　tionShip　of　bjnttclearity七〇cell　fullctioll　in

性が偶数倍であつたことを示すものと思われ，ここで　　　some　organs，　II．　Variation　of　freqLteエ1cies　of

えられた結果と共に，奇・数倍量のDNAをもつ核のみ　　　binueleate　cells　in　some　organs（）f　dogs　owintsr

が無糸核分裂に先立つてDNA．合成を行なつた可能性　　　to　aging，　Med．　J，　Shinshu　Univ，，5：　j153－158，

がある。しかし，たとえ鋤物，器官は異なるとはい　　　1960　　④Nagata，　T．，　Shiinamura，　K．　and（りku一

え，DNAが不等に含まれるという報告⑩もあり，こ　　　bo，　M，：Effets　du　re，gime　alimeエitaire　sLlr　1’

れらについての詳細な点は今観の研究にまたねばなら　　　aspect　des　cellules　binuc1色色es　dans　le　pancr6as

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ノなし・o　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　et　lt　estomac　du　rat，　Rev．　Frans，　Etud，　Clin．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Bio1．，7：714－7ユ8，1960　⑤Na　gata　，　T．；Araclio－・．

　　　　　　　　　　要約および繍　　　　　 ・・t・graphic　st・dy。f、th，　DNA，y。the，i，　i。
　　1，体重1509の雄ラツトに3H－thymidi1ユe　t，．　t，1．i　　rat　1，ive’r，　with　special　reference　to　binucleate

射し，膵臓の細胞分離永久標本をつくり，．．＊・一トラジ　　　cells；Med．　J．　Shinshu　Univ．，7ト：17　－25，19δ2

オグラフによつて膵細胞のDNA合成をしらべた。　　．⑥Nagata，　T．，　Shibata，0，．and　Omochi，　Sh，　l　A

　2．有糸核分裂像は金くみられなかつたが，無糸核　　　new　’　methocl　for　radioautographic　obsorvation

分裂像はみられた。　　　　　　　　　　　　　　　　　on　isolated　cells，　Histochemie，2：255－259，ユ9GM

　3・：H－thymidineの取りこみによつて標識され　　⑦Beams，　H，　W，　and　Kin窟、　R．　Lt：The　origin　of

た細胞数は2核細胞よりも1核細1胞のソiが有意に多か　binttcleate　and　large　m。n・nttcleate　cells　in　the

つた。　　　　　　　　　　　　　　　　liver　Qf．the　rat，　Anat．　Rec．，83；281－297，1942

　4・細胞を標識した銀粒子数，したがってDNAに　　　⑧Leedale，　G．　F，言Amitosis　in　three　species　of

取りこまれた3H－』thymidine墨には1核細胞と2核細　　Euglena，　Cyしologia，24：213－219，ユ959　⑨Na－．

胞で有意整はなかつたが，注射後24時闘では8時間よ　　　gata，　T，：Aquantitative　study　of　the　DNA

り有意に減少した。　　　　　　　　　　　　　　　　c。ntents　in　rat　hepatic　cell　nttclei　by　means

　5．無糸核分裂の過程で，中隔期と離断期の細胞の　　　of　microspectrophotometry，　with　special　refe一

あるものが銀糠子で標識された。　　　　　　　　　　　rence　t6　binucleate　cellsti　Med，∫．　Shinshu

　6，これらの結果から；有糸核分裂を前提としない　　　Univ．，6：：L43－153，1961　⑩Goldstein，　M，　N，：

DNA合成が行なわれ，．細胞がこれによつて標識され　　　The　deoxyribose　nucleic　acid（DNA）content，

る頻度は2核細胞より1越細胞で・多いといいうる。ま　　　of　human　monocytes　and　their　derivatives、

　　　　　　　　　した，2核細胞を標識した　311－thymidineを含むDNA　　　during　giant　ce11　formation　in　vitro，　J，　Histo．、

は無糸核分裂の前に合成されたものも存在する。　　　　chem．・Cytochem．，274－281，エ954

稿を終るに当り，．衛騨と御校閲の労鰍られ梶　　　　　　ABSTRAC↑
持昌次教授ならびV・永晒士助教授に深く謝意嫉し　　DNA，y。th。，呈、　i。　th，　aci。。r　cells　Qf　the

ます・　　　　　　、　，、ncrea，。，　m。1。　ra，，　i。lec、，d。i、h，，it、。、n

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　thymidine　was　examined　with　the　autoradio一

　　　　　　　　　　　文　献　　　　　　graph・・n　th。　p，epar。ti。ns。f　i、。1。t。d。，ll、，

　　　　　　　　　ゆ　①Omochi．　Sh．3Uber　das　Verhtiltnis　zwischen　　The　results　obtained　were　as　follows．

der　Amitoseロnd　der　Zellfunktion，　Med、　J．　　　　1．　No　mitotic　cell　was　feund　either　Iabeト

Shinshu　Univ．，6：163－170，1961　　②Nagata，　　1ed　or　unlabelled．　To　the・’　contrary，　amitαtic

TりShimamu；a，　K・，　Onozawa，　M・，　Kondo，　T。，　　cells　w俘re　found　under　both　conditions　as

Okubo，　M。　and　Momoz6，　S．：RelatiopShip　of　　mentioned　above，
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ロ
binuclearity　tQ　ce11　function　in　some　organs．　　　　2．　Labelled　amitotic　cells　were　found　on

I．Frequencies　of　binucleate　cells　in、some　　七wo　stages　in　the　process　of　atnitotic　nuclear「

or耳ans　of　toads　in　summer　and　in　winter，　　　division，　one　was　the　stage　of　forlnation　’Qf



nuclear splitting septum and the other was the stages of amitotic nuclear division,

the stage of nuclear division. Ftg, t. Unlabelled mononucleate celL ×2700.
   3. Frequency in the labelling of mono- Flg Z Labelled rnononucleate celL ×2700.

nucleate or binucleate cells was not influenced Fsl, 3, Unlabelled bjnucleate cell, ×2700

by the time after the injection, However, the Flg, 4. Binucleate cell labelled in only one

labelled mononucleate cells were more in nueleus, ×2700.
number than the labelled binucleate ones, and Flg' 5. Binttcleate cell labelled in two nuclei,

this difference was stochastically significant, ×2700.
   4, The grain counts revealed that the FIg. 6･ Unlabelled amitotic eell on tha stage

incorporated tritium thymidine in the labelled ot formation of the nuclear splitting sep-

mononucleate cells was on the same level tum, ×2700
with that in the label!ed binucleate cells, Flg 7, Unlabelled amitotic cell on, the stage

   5. From these results, it is suggested that of the nuclear diivision. ×2700
the acinar cells of pancreas synthesize DNA Fig, 8, Labelled amitotic cell on the stage of

without any mitotic nuclear division, and that formation of the nuelear splitting septum,

the DNA containing tritium thymidine in Autoradiographic silver grains are obsetv-

some binucleate celis had been synrhesized able over the nuclear splitting septutn,

before the amitotic nuclear division, ×2700.
                                              Flg. 9, Labelled amitotic eell on the stage

            Explanation of Plate of the nuclear division, Twe nuclei are

   All the figures were photomicrographed radioactive in tbeir divided,faces only.

frorti the radiQautographs of isolated pancretic ×2160.

acinar cells of rats. Flg. 10 Labelled arnitotic celi on the stage of
                                                  the nuclear division, One nucleus at left
           Explanation ef Flgures is labened in both the nue!ear inside and

   Figures 1-5 show the cells on the resting its divided face, while another is ont,

stage, while Figures 6--10 show the cells on ×2700,


