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　　　　　　　　　1はじめに　　　　轍燃生騨径靭郁睾丸を麟内噂くための本
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　質的な役割を演じているとした。以来，導帯が陰嚢内

　停留睾丸は成熟児の約3％，低出生体重児の約30％　　に睾丸を引き降ろすという説（“traction”theory）の

に見られ，生後6ヵ月ごろまでは自然に陰嚢内に下降　　　ほか，導帯は腹圧や腫大した副睾丸により蝋径管から

することもあるが1），1歳になってもその頻度は約0、8　　陰嚢内に押し出されるという説3｝，あるいは導帯がま

％と高く，小児外科・泌尿器科領域の日常の診療にお　　ず腫大化し（“swelling”reaction），それに続いて退

いてよく遭遇する疾患のひとつである。しかし睾丸下　　化するという説4），また導帯そのものが能動的に陰嚢

降のメカニズムについては，内分泌学的や組織学的に　　に移動するという説5）などが報告されてきた。一方，

さまざまな研究がなされているが，いまだに不明な点　　睾丸下降の過程における男性ホルモンの関与について

が多く，ホルモソの異常など明らかな原因が存在する　　は，ある研究では男性ホルモソが不可欠と報告してい

場合を除いて，日常遭遇する停留睾丸の多くは原因が　　るが6），一方では必要ないとの報告もあり7｝，議論の多

不明である。今回は，睾丸下降に関する文献的考察と　　いところである。

ともに，われわれの研究の結果から考えられる停留睾　　　HutsonとDonahoe5）は，畢丸下降の過程を論じる

丸の成因について概説したい。　　　　　　　　　　　時，これが2つの異なった段階（ひとつは尿生殖隆線

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　近傍から嵐径までの性腺の移動，もうひとつは嵐径か
　　II　GubernaCi血mと睾丸下降の2段階仮説
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ら陰嚢への移動）を経て行われることを理解すべきで

　”Gubernaculum”すなわち”導帯”を同定し，解剖学　　あると提唱している。これは“Two・stage　hypothesis・

的な睾丸下降の過程を最初に明らかにしたのは18世紀　　　（Fig，1）といわれるもので，最初の段階をtransab・

末のHunter2）で，彼は人間の胎児の剖検所見から，導　　dominal　phase，後の段階をinguinoscrotal　phaseと

＊別刷請求先：寺田　　克　　　　　　　　　　　　　いう5｝。胎生10週までは卵巣も睾丸も同じような位置

　〒390松本市旭3－1－1　信州大学医学部第1外科　　に存在している。その後男子の導帯は，おもに細胞外
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　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　り，この時期胎児の成長があるにもかかわらず，睾丸

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　は嵐径部の近くに保持され，胎生15週までには，将来

　　　　　　　T　　　　　　　　　　　の嵐径管の近くに位置するようになる。実際に

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Jiraseku｝の研究で，嵐径から睾丸までの距離の絶対

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　値は週齢に関係なくおよそ一定であることが示されて

　　　　　ll‘　　　　　　　　　　　いる・

　　　　　萱　（1）・Mls　　　嵐径部から麟への下1蜂瞬鱒酬膨張蝋径
　　　　　　　　　　ab　　　　　　　　　管から将来の外嵐径輪を通過しはじめる胎生26週ころ

・－15wee・・ @鵬1譜「　　始・る・そ・て同眺騰状突起・・畢丸導帯とと
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　もに形成され，また，挙畢筋が睾丸導帯の外縁に形成

　　　　　　　　　T　　　　　　　　　　　　　され始める9）12）。睾丸導帯は単径管を通りおよそ胎生

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　35週で陰嚢内に到達する。この過程において畢丸導帯

　　　　　　　．，，　　　　　　　　　　　　　　の尾側の先端は周囲の結合組織に付着していない。人

　　　　　礁，　　　　　間の胎児において・導帯障蓄積・た細胞外・基蹴
　　　　　：IG㌃、　　　　　　　　　　　　　　下降後に吸収される。また醤歯類やその他の哺乳類に
　　　　　’・121づ　　　　　　　　　　　　　　　おいても全体の下降の過程は類似しているが，その現

　　　　　　　　　T　　　　　　　　　　　　　豚は翻歯類よりも人間に似た過程をとり，導帯の移動

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　が完成した後に基質の吸収が起こり，また形態学的に

　　　　　　　　t””’一’・～～N

　　　　　　　　　　　　　vr－v’v．．　　　　　　　　　　　　　A　　Transabdominal　phase

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　この過程に男性ホルモソが関与しているかどうかは

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　議論のあるところだが，アンドロジ＝ン欠損や不応性

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　．　　を持つ人間や実験動物においても，嵐径部までの睾丸

Fig．．1　S、h，m、　f。，・Tw。－s，、g，　hyp。、hesi，・inの下降噸翻めら摘点から・男性ホルモンの関与

　　　descent　of　the　human　fetal　testis（T）．　The　　は否定的である14）15）。一方・妊娠マウスや妊娠ラット

　　　gubernaculum（G）in　the　male　is　enlarged　by　　にエストロジニソを投与すると，胎児においてこの過

　　　MUIIerian　inhibitlng　substance（MIS）from　8　t。　　程カミ阻害され，雄においては高位の腹腔内睾丸やミュ

　　　15weeks・The　gubernaculum　migrates　from　　ラー管の遺残が見られてくる。ミュラー管は，ミュラ
　　　thr　9「°in　i”t°the　sc「・t・m・t　28　t・35　week・・一管聯U物質（MUIIeria。　i、、1、ibiti。g、。b，t、nce，　MIS），

　　　鵬購Sw鵠翻翻。ll。辞糠撚あ・い嚇・ラー管・ルモン16・，　…腿化す・の

　　　al．　and　the　publisher，　Edward　Arnold，　refer．　で・ミュラー管の遺残は・エストロジェンがMISの

　　　ence・1）　　　　　　　　　　　　　　　　　　作用を阻害したことを示唆している。胎生期に投与さ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　れたエストロジェソは，胎児の男性ホルモンの作用を

の基質の沈着により腫大化し，太く短い円柱型の組織　　阻害することにより起こるのではないことが実験的に

となり，胎児の成長に伴って長くなることはないs）9）。　　報告されている17）。またアソドロジェン不応性の睾丸

一方，女子の導帯は腫大化せず，細いままで，胎児の　　女性化マウス（Tfmマウス）においても，エストP

成長とともに長くなる1°）。また尿生殖隆線の頭側の末　　ジェンにより高度の睾丸下降障害とミュラー管の遺残

端では，男子においては懸垂靭帯が萎縮するが，女子　　が惹起されるIs）。これらの現象は，　MISが，ミュラー

では萎縮しない。このような導帯の異なった変化によ　　管に対する作用のほかに，導帯の腫大化（“swelling”

・’ F・’

P　　　　　　　　　　　　も入間に類似した導帯の変化が起こる8）。
’G　，

・：∵　　　　　　　　　　　　　　　　III睾丸下降のホルモンによる調節
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　　Fig．2　Localization　of　1251－human　calcitonin　gene－related　peptide（hCGRP）bind・

　　　　　ing　in　normal　rat　gubernaculum．　A，　an　autoradiogram　showing　maximaI

　　　　　labelling　of　1251－hCGRP　over　cremaster　muscle．　B，　H　and　E　stain　of　the

　　　　　adjacent　section．（Reproduced　with　permission　from　Terada　et　a1．　and　the

　　　　　Journal　of　Urology，　reference　58）

reaction）を引き起こす作用を持っていることを推測　　で，　MIS遺伝子またはMISレセプターの欠損があ

させる5）。半陰陽の患者においては，性腺の下降の程　　　り26），正常な男子の外観を呈するが，膣上部，子宮，

度はミュラー管の遺残の程度と相関しているという19）。　ファロピオ管の遺残とともに停留睾丸を持っている。

一方，ミュラー管が完全に退化した後でも，エストロ　　多くの患者はtransabdominal　phaseの障害と思われ

ジェンがtransabdominal　phaseを阻害するとの報告　　る完全な腹腔内睾丸を持っているが，ある患者では一

があるが2°），Jossoら21）は，遺残したミュラー管は睾　　側の下降した睾丸と反対側の睾丸子宮，ファロピオ

丸の下降を機械的に阻害しているとしている。　　管を内容としたヘルニアを持っており，少なくとも部

Fentener　van　Vlissingenら22）は，精製したMISの分　　分的には正常なtransabdominal　phaseがあったと思

画を用いて豚の睾丸導帯の組織培養を行ったが，線維　　われる症例もある27）。最近この疾患を持つ患者で，睾

芽細胞は誘導されず，MISは“swelling”reaction　eこ　　丸導帯が細長く，女性にみられる円靭帯に類似してお

関係しないと推論している。しかし多くの研究者は，　　り，導帯の“swelling”reactionカミ完全に欠如してい

睾丸導帯の“swelling”reactionは急速な細胞分裂に　　ると思われる症例が報告されている28）。ミュラー管遺

よるものではなく，細胞外の基質と水の蓄積により引　　残症候群における女性化した睾丸導帯は，MISが導

き起こされると推測している23）。Attah24）は，マウス　　帯の“swelling”reactionを引き起こす作用を持って

胎児の睾丸導帯が，遺伝子組換型MISを加えた培養　　いるという仮説に合っている。この疾患では，睾丸は

で，細胞外のピアルロン酸の増加により腫大すること　　さまざまな位置に存在するが，これは正常に発達する

を確認している。また，兎の胎児において，抗MIS　　inguino－scrotal　phaseでの下降の要素も加わっている

抗体は，ミュラー管の退化を阻害したが，睾丸下降は　　ためと思われる。“swelling”reactionはないものの，

障害しなかった25）という相対する報告もある。　　　　　睾丸導帯の移動は起こり，導帯の発達とともに腹膜鞘

　ミュラー管遺残症候群は，まれな疾患であるが21），　　状突起も形成され，睾丸が脱出し比較的正常と思われ

transabdominal　phaseでのMISの役割を調べるうえ　　る外観を示すこともある。この疾患の最終的な睾丸の

で重要である。最近の遺伝子研究で，患者は46XY男　　位置は，導帯が延びているために腹腔内での睾丸の可
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掛時の執鞘の神繍・・ア…ジ・糖取3 D溜描膿欝轟譜瀦麟
剤の作用と同様の効果を示すことから，男性ホルモン　　　　　from　the　testis（T）act　on　the　spinal　motor

はGFNを介して作用していると考えられる37）。これ　　　　　nucleus　of　the　genit。femoral　nerve（GFN），　The

を支持する証拠として，脊髄を切断した3s）のと同様に，　　　　GFN　masculinized　by　androgens　releases　ca1・

解歯類のGFNの切断でも睾丸導帯の移動が妨げられ　　　　　citonin　gene－related　peptide（CGRP）along　a

た・い・報告・・あ・13・・　・・た胸腰部の脊講瘤を持　黙鷲灘鴇櫨肝譜膿罵

つ男児は・GFNの起源であるL1”L2カミ冒されている　　（R。p，。duced．with．permissi。。　f，。m　H。t，。。　et

が，約40％と高い頻度で停留睾丸がみられる38）。　　　　　　　al，　and　the　publisher，　Edward　Arnold，　refer．

　GFNが男性ホルモンに直接的にしろ間接的にしろ　　　　　ence　61）

反応するとした場合，GFNには性による差が存在す

る可能性があり，この点について研究が行われた。蛍　　のbinding　siteが存在し43）（Fig．2），その最大の結

光色素でGFNを逆行性に標識した研究では，マウス　　合は生後1日から10日の間にみられた44）。この時期は

やラットの雄のGFNの運動神経核は雌よりも神経細　　ラットの睾丸導帯が陰嚢方向に活発に移動する時期と

胞が多いことが示され39｝，またその神経の細胞質には，　一致している。またGFNを切断すると睾丸導帯の

特殊な神経伝達物質であるカルシトニン遺伝子関連ぺ　　CGRPのbinding　siteが増加した44）4s）。そのsiteは導

プタイド（CGRP）が含まれていることが免疫組織化　　帯の外縁にある発達申の挙睾筋に集中しており，中央

学的に示された39）。さらにCGRPは陰嚢に分布する　　の結合組織にはごくわずかだった43）。ラットやマウス

GFNの末梢神経軸索内にも認められた4°）。　CGRPは　　の睾丸導帯のCGRPに対する反応をみると，　CGRP

カルシト＝ンの遺伝子の研究から発見されたペプタイ　　を加えた培養液中では，導帯は胎児の心筋のような速

ドで，37個のアミノ酸からできている4’）。多くの研究　　い規則的な収縮がみられ46）47），個体発生学的にも，導

で，自律神経系や知覚神経系において幅広い役割をも　　帯の活発な移動が起こる時期に一致してCGRP　t対

っていることが示唆されている42）。　　　　　　　　　する反応が見られた48）。他のニューロペプタイドやア

　CGRPが睾丸下降に関与しているかどうか調べる目　　セチルコリンでは収縮はみられなかったが，ジブチリ

的で，睾丸導帯にCGRPのレセプターが存在するか　　ルcAMPで規則的な収縮がみられた49）。一方，

どうか，また睾丸導帯がCGRPに反応するかどうか　　CGRPによる導帯の規則的な収縮は，クラーレで抑制

について実験を行った。ラットの睾丸導帯にはCGRP　　されず，デハイドロピリジソで抑制された5°｝。また予

動性が良いため，腹膜鞘状突起内に偶発的にヘルニア

が起こるかどうかにかかっていると考えられる28）。

B　　IngUinoscrotal　phase

　この段階は，嵐径管を通って陰嚢にいたる，畢丸導　　　　　　　　　　　　o

帯と睾丸の移動を示しており，人間での停留睾丸は大　　　　　　　　　‘

部分がこの過程の異常による。男性ホルモソはこの過

程で重要な役割を担っており，このことは完全なアン
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Te＄tosterone
ドロジェソ不応症15｝，アンドロジェソ欠損29）さらには

抗アンドロジェソ製剤の胎生期暴露30）31｝VCよってこの

灘難三1羅灘llll　　轟こ】
期に導帯にアソドロジェンレセプターの存在が証明で　　　　　　　　　　’；G二：

きなかったり，また証明できても充分量のレセプター　　　　　　　　　　　　r一

が存在しないことが報告されている32）’34）。　　　　　　　　　　　　　　　　　v！

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　lt　一方，会陰大腿神経（genitofemora1　nerve，　GFN）の　　　　　　　　　　　フδGRp

切断により畢丸の下降が障害されることから，男性ホ　　　　　　　　　　　　鼻
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　’ルモンは間接的に作用していると推測される35）36）。ま　　　，
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めGFN切断しておくと導帯のCGRPへの反応性は増　　このラットではGFNの運動神経核の正常な男性化が

加しte41i｝。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　みられず，　CGRPで標識される神経細胞は，正常対照

　これらの研究は，睾丸下降においてCGRPが直接　　群よりも24％少ない57》。また正常対照群よりも畢丸導

的な役割を持っていることを示しており，inguino一　　帯のCGRPのbinding　siteは増加しており58｝，導帯の

scrotal　phaseについて次のような仮説が立てられた　　培養では，内因性の収縮はないが，対照群よりも

　（Fig．3）。胎児の発達中，人間で15から25週，ラット　　cGRPにより収縮性が増加するfi6）。導帯はin　vivo　vu

で16から19日ころにかけて，GFNはアンドロジェソ　　おいてもCGRPに過敏に反応し，　CGRPを嵐径部上

により男性化してくる。男性化した神経はたくさんの　　部に注射すると移動中の導帯は方向を転換する59）。

数の運動神経細胞を含み，嵐径部から陰嚢にかけて　　　TSラット54）は80％以上の雄でinguinoscrotal

CGRPを放出する。睾丸導帯は放出されたCGRPに　　phaseの障害による嵐径部異所性睾丸を持っている55）。

反応して規則的に収縮しその先端が方向を定めながら　　血中のアンドPt“＝ソは正常である。　GFNの運動神

陰嚢に移動する。移動中の睾丸導帯の宋梢は周囲の組　　経核は雌雄ともにほぼ同数で性差がなく，CGRPを含

織に付着しておらず，引く力は弱いが，導帯の延長と　　む神経細胞が非常に増加している6°）。睾丸導帯には

移動の力は腹膜鞘状突起を介した腹圧により補われて　　CGRPのbinding　siteが少なく5s｝，導帯を培養しても，

いるSl）。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　内因性の収縮も低下しており，　CGRPへの反応も弱く

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　なっている56）。しかし生後0日にGFNを切断し72時
　　　　　　　　　IV停留睾丸
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　間後に畢丸導帯を調べると，CGRPのbinding　siteが

A　停留睾丸の病因　　　　　　　　　　　　　　　　増加し，導帯の培養でもCGRPに反応してよく収縮

　停留睾丸はいくつかの原因によって起こるとされる　　するようになる45）。

が，現在においても不明な点が多い。明らかなホルモ　　　これら醤歯類の3つの停留睾丸のモデルにおいて共

ン異常による停留睾丸の頻度は非常に少ない。また　　通するのは，アンドロジェンーGFN・CGRPのチ＝　一一

transabdominal　phaseの障害による停留睾丸も多く　　ンの異常による停留畢丸を持っているという点である。

はなく，腹腔内睾丸を持つ男児の5から10％以下であ　　Tfmマウスとフルタマイド処置ラットの2つはアソ

る。しかしinguinoscrotal　phaseの障害による停留畢　　　ドロジェン欠乏モデルで，　CGRPの欠乏がみられた。

丸は一般的にみられ，通常一側のみである。　　　　　　TSラットぱホルモンの関係しない突然変異種で，

　睾丸下降におけるアンドロジェンーGFN－CGRPの　　CGRPの過剰がみられた。フルタマイド処置ラットも

モデルが正しいとすると停留睾丸の多くをそれで説明　　TSラットも通常人間にみられるような片側の停留畢

でぎる。CGRPと拮抗するCGRP（8－37）のマウスの　　丸である。これらのモデルは正常な睾丸下降における

陰嚢への注射で睾丸の下降が遅れたことから52），停留　　CPRPの役割りを示しているとともに，　GFNとその

睾丸を持つ3つの醤歯類でアンドロジェンーGFN一　中に含まれるCGRPの嶽の異常が停留睾丸の原因と

CGRPの関係に何か異常がないかどうかを調べた。そ　　なっている可能性を示唆している。

れらの動物は，アンドロジェンに完全に不応性の　　B　停留睾丸と生殖細胞

Tfmマウス15）53｝，胎児期にフルタマイドを投与したラ　　　最後に停留睾丸と不妊について簡単に述べる。停留

ット30）31），そして既知のホルモソ異常はないが，睾丸　　畢丸は高い頻度の不妊症と発癌のリスクをもたらすが，

が嵐径部にあるTSラットE4）55）である。　　　　　　　　これらはどちらも生後の生殖細胞の発育・分化の異常

　Tfmマウxでは，　CGRPで標識されるGFNの神　　に関連しているとされる61｝。生殖細胞は乳児期を通じ

経細胞の数が減少しており39），睾丸導帯は嵐径部から　　て思春期の精子形成のための前段階として一連の変化

移動しない。睾丸導帯の培養では，新生児の導帯は内　　をする。生後早期の生殖細胞の成熟は男性ホルモソに

因性の収縮をまったく示さないが，培養液へのCGRP　　より調節されているといわれているが62），生後4

添加により，対照群よりも収縮性が高まった56）。Tfm　　から12ヵ月において血清中のMISが高い濃度にある

マウスのアンドロジェソレセプターの欠如は睾丸導帯　　ことから，生殖細胞がMISに反応している可能性も

のCGRPに対する反応性を高めている。　　　　　　　あるとされており63），新生児マウスの睾丸の培養では，

　抗アンドロジ＝ソ剤のフルタマイドを胎児期に投与　　早期の胚細胞の発育にはアンドロジェンよりもMIS

すると約45％の雄ラットに停留睾丸が出現する3°）31｝。　　が必要であることが確認されている64｝。停留睾丸にお
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ける不妊と癌の問題は臨床上最も重要であり，今後の　　研究がまたれるところである。

文　　　献

　　1）　Scorer　CG，　Farrington　GH：Congenital　defonnities　of　the　testis　and　epididymis，　pp　1－203，．．　Butter・

　　　　　worths，　London，1971

　　2）　Hunter　J：Adescription　of　the　situation　of　the　testis　in　the　foetus，　with　its　descent　into　the　scrotum．　ln：

　　　　　Hunter　J（ed），　Observation　on　certain　parts　of　the　animal　oeconomy，　pp　1－26，13　Castle　St，　London，1786

　　3）　Hadziselimovic　F：Cryptorchidism，　Springer・Verlag，　Berlin，1983

　　4）Wensing　CJG，　Colenbrander　B：Normal　and　abllormal　testicular　descent，　In：Clarke　JR（ed），　Oxford

　　　　　reviews　of　reproductive　biology，　pp　125－130，　Clarendon　Press，　Oxford，1986

　　5）　Hutson　JM，　Donahoe　PK：The　hormonal　contr◎10f　testicular　descellt，　Endocr　Rev　7：270－283，1986

6）Rajfer　J，　WaIsh　PC：Hormonal　regulation　of　testicular　descent：experimental　and　clinical　observations，

　　　　　JUrol　118：985－990，1977

　7）　Habenicht　U・H，　Neuman11：HormonaI　regulation　of　testicular　descent．　Adv　Anat　Embryol　Cell　Biol　81：

　　　　　1－54，　1983

8）Wensing　CJG：Testicular　descent　in　the　rat　and　a　comparison　of　this　process　in　the　rat　with　that　in　the

　　　　　pig．　Anat　Rec　214：154－160，1986

　9）　Heyns　CF：The　gubernaculum　during　testicular　descent　in　the　human　fetus．　J　Anat　153：93－112，1987

10）HutsQn　JM，　Williams　MPL，　Fallat　ME，　Attah　A：Testicular　descent：new　insights　into　its　hormonal

　　　　　controL　In：Milligan　S（ed），　Oxford　reviews　of　reproductive　biQlogy，　pp　1－56，　Clarendon，　Oxford，1990

11）　Jirasek　JE：Development　of　the　genital　system　and　male　pseudohermaphroditism，　pp　18－32，　Johns

　　　　　Hopkins　Press，　Baltimore，1971

12）　Backhouse　KM：Elhbryology　of　testicular　descent　and　maldescent．　Urol　Clin　North　Am　9：315－325，

　　　　　1982

13）Fallat　ME，　Williams　MPL，　Farmer　PJ，　Hutson　JM：Histologic　evaluation　of　inguinoscrotal　migration　of

　　　　　the　gubernacululn　in　rodents　during　testicular　descent　and　its　relationship　to　the　genitofemoral　nerve．

　　　　　Pediatr　Surg　Int　7：265－270，1992

14）Gri缶n　JE，　Wilson　JD：The　syndromes　of　androgen　resistance。　N　EngU　Med　302：198－209，1980

15）Hutson　JM：Testicular　feminization：amodel　for　testicular　descent　in　mice　and　men．　J　Ped量atr　Surg　21：

　　　　　195－198，　1986

16）Josso　N，　Cate　RL，　Picard　J・Y，　Vigier　B，　di　Clemente　N，　Wilson　C，　Imbeaud　S，　Pepinsky　RB，　Guerrier　D，

　　　　Boussin　L，　Legeai　L，　Carr6－Eusebe　D：Anti・Mtillerian　hormone：the　Jost　factor．　Rec　Rrog　Horm　Res　48：

　　　　1－59，　1993

17）．Hutson　JM，　Watts　LM，　Montalto　J，　Greco　S：Gonadotropin　fails　to　reverse　estrogen－induced　cryptor・

　　　　chidism　in　fetal　mice：evidence　fomon・androgeni．c　control　of　testicular　descent　in　the　fetus．　Pediatr　Surg

　　　　Int　5：13－18，　1990

18）　Hutson　JM：Exogenous　oestrogens　prevent　transabdominal　testicular　descent　in　mice　With　complete

　　　　androgen　resistance（testicular　feminization）．　Pediatr　Surg　Int　2：242－246，1987

19）　Scott　JES：The　Hutson　hypothesis．　Br　J　UrQl　60：74－76，1987

20）Luthra　M，　Hutson　JM：Late　gestation　exogenous　oestrogen　inhibits　testicular　descent　in　fetal　mice

　　　　despite　MUIIerian　duct　regression．　Pediatr　Surg　Int　4：260－264，1990

21）Josso　N，　Fekete　C，　Cachin　O，　Nezelof　C，　Rappaport　R：Persistence　of　Mullerian　duct　in　male　pseudoher・

　　　　maphroditism　and　its　relationship　to　cryptorchidism．　Clin　Endocrinol（Oxf）19：247－258，1983

22）Fentener　van　Vlissingen　JM，　Colenbrander　B，　Verbruggen　A，　Wensing　CJG：In　vitro　rnodel　of　the丘rst

328　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　信州医誌　Vol．43



睾丸下降と停留睾丸

　　　　　phase　of　testicular　descent：identification　of　a　low－molecular　weigh亡factor　from　fetal　testis　invQlved　in

　　　　　proliferation　of　gubernaculum　testis　cells　and　dis亡inct　from　specified　polypeptide　grQwth　factors　and　fetal

　　　　　gonadal　hormones，　Endocrinology　123：2868－2877，1988

23）　Backhouse　KM，　Butler　H：The　gubernaculum　testis　of　the　pig（Sws　scroPha）．　J　Anat　94：107－121，1960

24）Attah　AA：The　role　of　gubernaculum　in　testicular　descent，　MUIIerian　inhibiting　substallce，　intraab－

　　　　　dominal　pressure　and　anatomy　of　the　female　gubernaculurn．　Master　of　Surgery　Thesis，　University　of

　　　　　Melbourne，1990

25）Tran　D，　Picard　JY，　Vigier　B，　Berger　R，　Josso　N：Persistence　of　MUIIerian　duct　in　male　rabbits　passively

　　　　　i㎜ユunized　against　bovine　anti－Mtillerian　hormone　duτing　fetal　life。　Dev　BioI　l16：160－167，1986

26）Carr6・Eusδbe　D，　Imbeaud　S，　Harbison　M，　New　MI，　Josso　N，　Picard　JY：Variants　of　the　anti－Mtillerian

　　　　　hormone　gene　in　a　compound　heterozygote　with　the　persistent　MUllerian　duct　syndrome　and　his　family，

　　　　　Hum　Genet　90：389－394，1992

27）Hutson　JM，　Chow　CW，　Ng　WD：Perslstent　Mullerian　duct　syndrQme　with　transverse　testicular　ectopia，

　　　　　Pediatr　Surg　Int　2：191－194，1987

28）　Hutson　JM，　Davidson　PM，　Reece　LA，　Baker　ML，　Zhou　B－Y：Failure　of　gtibernacular　developrnent　in　the

　　　　　persistent　Mtillerian　duct　syndrome　allows　herniatiQn　of　the　testes．　Pediatr　Surg　Int　9：544－546，1994

29）Grocock　CA，　Charlton　HM，　Pike　MC：Role　of　the　fetal　pituitary　in　cryptorchidism　i1ユduced　by　exogenous

　　　　　matemal　oestrQgen　during　pregnancy　in　mice，　J　Reprod　Ferti183：295－300，1988

30）Spencer　JR，　Torrado　T，．Sanchez　RS，　Vaughan　EDJr，　Imperato－MdGinley　J：Effect　of魚tamide　and

　　　　　finasteride　on　rat　testicular　descent．　Endocrinology　129：741－748，1991

31）　Husmann　DA，　McPhaul　MJ　l　Time－speci丘c　androgen　blockade　with　Hutamide　inhibits　testicular　descent

　　　　　in　the　rat．　Endocrinology　129：1409－1416，1991

32）　Rajfer　J：Hormonal　regulati◎n　of　testicular　descent．　Eur　J　Pediatr　146：56－57，1987

33）George　FW，　Peterson　KG：Partial　characterization　of　the　androgen　receptor　of　the　newborn　rat

　　　　　gubernacul㎜，　Biol　Reprod　39：536－539，1988

34）Heyns　CE　Pape　VC：Presence　of　a　low　capacity　androgen　receptor　in　the　gubernaculum　of　the　pig　fetus，

　　　　　JUro1145：161－167，1991

35）　Lewis　LG：Cryptorchidism．　J　Uro160；345－356，1948

36）Beasley　SW，　Hutson　JM：Effect　of　division　of　the　genitQfemoral　nerve　on　testicular　descent　in　the　rat．

　　　　Aust　NZJSurg57：49－51，1987

37）Hutsoll　JM，　Beasley　SW：The　mechanism　of　testicular　descent．　Aust　Paediatr　J　23：215－216，1987

38）HutsQn　JM，　Beasley　SW，　Bryan　AD：Cryptorchidism　in　spina　bifida　and　spinal　cord　transection：aclue

　　　　to　the　mechanism　of　transinguinal　descent　of　the　testis，　J　Pediatr　Surg　23：275－277．，1988

39）Larkins　SL，　Hutson　JM，　Williams　MPL：Localization　of　calcitonin　gene－related　peptide　immuno－

　　　　reactivity　within　the　spinal　nucleus　of　the　genitofemoral　nerve，　Pediatr　Surg　Int　6：176－179，1991

40）Larkins　SL，　Hutson　JM：Fluorescent　antegrade　labelling　of　the　genitofemoral　nerve　shows　that　it

　　　　supplies　the　scrotal　regiQn　before　migration　of　the　gubernaculum，　Pediatr　Surg　Int　6：167－171，1991

41）Amara　SG，　Jonas　V，　Rosenfeld　MG，　Ong　ES，　Evans　RM　l　Alternative　RNA　processing　in　calcitonin　gene

　　　　expression　generates　mRNAs　encoding　different　polypeptide　products。　Nature　298：240－244，1982

42）　Tach6　Y，　Holzep　Rosenfeld　MG：CalcitQnin　gene・related　peptide．　The　first　decade　of　a　novel　pleiotropic

　　　　neuropeptide．　Ann　N　Y　Acad　Sci　657：1－56，1992

43）YamanakaエMetcalfe　SA，　Hutson　JM：Demonstration　of　calcitonin　gene・related　peptide　receptors　in

　　　　the　gubemaculum　by　computerized　densitometry，　J　Pediatr　Surg　27：876－878，1992

44）　Yamanaka　J，　Metcalfe　SA，　Hutson　JM　Mendelsohn　FAO：Testicular　descent．　II．　Ontogeny　and　response

No．4，1995　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　329



寺田・百瀬。Hutson

　　　　　to　denervation　of　calcitonin　gene　relatecl　peptide　receptors　in　neonatal　rat　gubernaculum．　Endocrinology

　　　　　132：280－284，　1993

45）Terada　M，　Hutson　JM，　Farmer　PJ，　Goh　DW：The　role　of　the　genitofemoral　nerve　and　calcitonin

　　　　　gene－related　pep亡ide　in　congenitally　cryptorchid　mutant　TS　rats，　J　Urol（in　press）

46）1’ark　WI－1，　Hutson　JM；The　gtibernaculum　shows　rhythmic　contractility　and　active　movement　during

　　　　　testicular　descent．　J　Pediatr　Surg　26：615－617，1991

47）　Momose　Y，　GriMths　AL，　Hutson　JM：Testicular　descent，　III，　The　neonatal　mouse　gubernaculum　shows

　　　　　rhythmic　contraction　irユQrgan　culture　in　response　to　calcitonhl　gene－related　peptide．　Endocrinology　131：

　　　　　2881－2884，　1992

48）Terada　M，　Goh　PW，　Farmer　PJ，　Hutson　JM：Ontogeny　of　gubel・nacular　contraction　and　effect　of

　　　　　calcitonin　gene－related　peptide　in　the　mouse、　J　Pediatr　Surg　29：609－611，1994

49）Momose　Y，　Goh　DW，　Watts　LM，　Hu亡son　JM：Calcitonin　gene・related　peptide　stimulates　motility　of　the

　　　　　gubernaculum　via　cyclic　adenosine　monophosphate．　J　Uro1150：571－573，1993

50）Terada　M，　Hutson　JM，　Watts　LM：Characterization　of　the　gubernacular　contractile　response　to

　　　　　calcition　gene－related　peptide　in　the　mouse．　J　Pediatr　Surg（In　press）

51）Attah　AA，　Hutson　JM：The　role　of　abdominal　pressure　in　testicular　descent．　J　Urol　150：994－996，1993

52）Samarakkody　UKS，　HutsQn　JM：Intrascrotal　CGRP（8－37）causes　a　delay　in　testicular　descent　in　mice．

　　　　　JPediatr　Surg　27：874－875，1992

53）Lyon　MF，　Hawkes　SG：X－linked　gene　for　testicular　feminization　in．the　mouse．　Nature　277：1217－1219，

　　　　　1970

54）　Ikadai　H，　Ajisawa　C，　Taya　K，　Imamichi　T：Sup1’ainguinal　ectopic　scrota　of　TS　inbred　rats．　J　Reprod

　　　　Fertil　84：701－707，1988

55）Park　WH，　Hutson　JM：Anew　inbred　rat　strain（TS）with　suprainguinal　ectopic　testes　is　a　model　for

　　　　human　cryptorchidism．　Ped｛atr　Surg　Int　6：172－175，1991

56）Goh　DW，　Momose　Y，　Middlesworth　W，　Hutson　JM：The　relationship　between　CGRP，　androgens　and

　　　　gubernacular　development　in　three　animal　models　of　cryptorchidism．　J　UroI　150：574－576

57）Goh　DW，　Middlesworth　W，　Farrner　PJ，　Hutson　JM：Prenatal　androgen　blockade　with　flutamide　inhibits

　　　　masculinization　of　the　genitofemoral　nerve　and　testicular　descent．　J　Pediatr　Surg　29：836－838，1994

58）Terada　M，　Goh　DW，　Farmer　PJ，　Hutson　JM：Calcitonin　gene・relat6d　peptide　receptors　in　the　guber・

　　　　nacμ1um　of　normal　rat　and　2　models　of　cryptorchidism。　J　Urol　152：759－762，1994

59）Abe　T，　Hutson　JM：Calcitonin　gene・related　peptide　injected　ectopically　alters　gubemacular　migration

　　　　in　the　flutamide・treated　rat　with　cryptorchidism，　Pediatr　Surg　Int　9：551－554，1994

60）Gon　DW，　Farmer　PJ，　Hutson　JM：Absence　of　normal　sexual　dimorphism　of　the　genitofemora1　nerve

　　　　spinal　nucleus　i皿the　mutant　cryptorchid（TS）rat．　J　Reprod　Fertil（in　press）

61）Hutson　JM，　Beasley　SW：Descent　of　the　testis．　Edward　Arnold，　London，1992

62）Huff　DS，　Hadziselimovic　F，　Snyder　HMcC，　Blythe　B，　Duckett　JW：Histologic　maldeveloplnent　of

　　　　unilaterally　cryptorchid　testes　and　their　descended　partner．　Eur　J　Pediatr　152；10－14，1993

63）Baker　ML，　Metcalfe　SA，且utson　JM：Serum　level　of　Mtillerian　inhibit／ing　substance　in　boys　from　birth

　　　　to　l8　years，　as　determined　by　enzyrne　immunoassay．　J　CIin　Endocrinol　Metab　70：1レ15，1990

64）Zhou　B－Y，　Watts　LM，　Hutson　JM：Germ　cell　development　in　neonatal　mouse　testes　in　vitro　requires

　　　　Mtillerian　inhibiting　substance，　J　Urol　150：613－616，1993

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（7．4．12　受稿）

330　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　信州医誌　Vol。43


