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緒 言

L-azetidine-2-carboxylic acid(L-azetidine)

は, L. Fowdenに よ っ てConvallaria majalis

の 葉 か ら分 離 抽 出 さ れ た 植 物 イ ミ ノ酸 でpro

lineのanalogueの ひ とつ と して 知 られ て い る5).

 L-azetidineは 鶏 胚 の 軟 骨 培 養 にお いてprolineと

置 換 し て コ ラ ー ゲ ン のabnormal polypeptide

 precursorを 形 成 し,周 囲 基 質 へ の 分 泌 が 抑 制

さ れ る こ とが 報 告 さ れ て い る14,15).ま た, L-

azetidineで5日 以 上 鶏 胚 を処 理 す る と正 常 な

コ ラ ー ゲ ン の産 生 が 遅 延 し,胚 は 脆 弱 に な る こ

と も報 告 さ れ て い る7,8).し か しin vitroの 実 験

で は 培 地 にprolineを 加 え る とL-azetidineの

作 用 は 抑 制 さ れ る と い う1,4).

我 々 はL-azetidineの こ の よ うな 作 用 に 注 目 し,

 in vivoに お け るL-azetidineの 硬 組 織 形 成 に 及

ぼ す 影 響 に つ い て 検 索 を行 っ て き た 。L-azeti

dineは ラ ッ ト胎 仔 に 催 奇 作 用 を 示 し,特 に 胎 仔

の 器 官 形 成 期 早 期 の 投 与 に よ り,骨 格 異 常 や 化

骨 遅 延 を ひ き お こす こ とが 明 らか と な っ た9,11).

更 に ラ ッ トお よ び マ ウ ス 切 歯 の 象 牙 質 に お い て

もL-azetidine投 与 に よ り,組 織 化 学 的 に は 一

過 性 に コ ラ ー ゲ ン性 基 質 が 減 少 し,多 糖 類 は 逆

に 増 加 を示 し た 。 こ の よ う な 基 質 の 形 成 不 全 に

よ り,石 灰 化 障 害 も ひ き お こ さ れ る こ と を 報 告

し た10,13).今 回 は3H-prolineとL-azetidineを

同 時 に ラ ッ トに 投 与 し,ラ ッ ト切 歯 に お け る3H-

prolineの 取 り込 み を オー トラ ジ オ グラ フ ィ ー と

ア イ ソ トー プ の 定 量 に よ っ て 観 察 した.

材 料 な ら び に 方 法

Wistar rat(生 後4～5週 齢)に, L-[3H(G)]-

proline(5.0Ci/mmol, New England Nuclear,
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Boston, Mass.)(3H-proline)50μCi/gとL-

azetidine(Sigma Co, St. Louis, Missouri)

1mg/gを 同 時 に 腹 腔 内 投 与 し た 実 験 群 と, 3H-

proline 50μCi/gを 単 独 投 与 した 対 照 群 を作 成

し た 。

1.組 織標 本 作 製

対 照群,実 験 群 い ず れ も投与 後10, 30分, 1,

 6, 24時 間 にNembutalで 麻 酔 し,心 臓 か ら灌

流 固定 を行 った 。 固定 液 は0.1M cacodylate

 buffer(pH 7.4)で 調 整 した2%paraformal

dehydeと2%glutaraldehyde液 を使 用 した.

その 後,上 顎お よび下 顎切 歯 を採取 し, 10%

EDTA(pH 7.4, 4℃)で 約1ヶ 月脱 灰 した.上

顎切 歯 は ア イ ソ トー プの 定 量 に供 し,下 顎切 歯

は 更 にbufferで 洗浄 し, 1%四 酸化 オス ミウム

で 後 固定 を行 い,ア ル コー ル で脱 水, Epon 812

に 包埋 し,光 顕 用 の1μ 厚切 り切 片 と電 顕用 の

超 薄切 片 を作 成 し,そ れ ぞれ光 顕 オ ー トラジ オ

グラフ ィー,電 顕 オー トラ ジオ グ ラフ ィー の作

成に 供 した.

2.オ ー トラジ オ グ ラフ ィー

光 顕 オ ー トラ ジオ グ ラフ ィー: Epon包 埋 し

た厚 切 り切 片 をス ラ イ ドグラス に貼 符 し,デ ィ

ップ法 に よ り乳 剤 を塗 布 した.使 用 した感光 乳

剤 はサ ク ラNR-M2(小 西六 写真工 業)で あ る.

乳剤 は再 蒸留 水 で2倍 に稀 釈 して使 用 した.暗

室 内 で1時 間乾 燥 後,乾 燥剤 を しいた 暗箱 に ス

ライ ドグ ラス を入 れ,密 封 し, 4℃ で2週 間 露

出 した.そ の 後Conidol Xで20℃, 7分 現像 し,

定着,水 洗 の 後,ト ルイジ ンプ ルー 染 色 を行 った.

電 顕 オー トラ ジオ グ ラ フ ィー:ガ ラスペ ンで

印 をつ け たス ライ ドグラ スに コロ ジオ ン膜 をは

り,印 の上 に 超薄切 片 をのせ,二 重 染 色 を行 う.

薄 くカー ボ ン を蒸 着 し,デ ィ ップ 法 に よ り乳 剤

を塗布 した.使 用 した乳 剤 はサ ク ラNR-H2(小

西 六 写真 工 業)で,再 蒸留 水 で5倍 に稀 釈 した 。

暗室 で1時 間 乾燥 後,密 封保 存 し, 4℃ で4週

間露 出, conidol Xで18℃3～4分 現像 し,

定 着 の 後水 洗 した.乾 燥 後 コ ロジオ ン膜 に傷 を

つ け,切 片の 上 に メ ッ シュ をかぶ せ て,コ ロ ジ

オ ン膜 を水 に うか べ て,紙 で す くい とって 乾燥

させ た.メ ッシュ は酢 酸 イ ソア ミル に約5分 浸

して か ら,電 子顕 微 鏡 観 察に 供 した.

3.ア イ ソ トー プの定 量

脱 灰 した上 顎切 歯 は実 体 顕微 鏡 下 で 象牙 質 と

歯 髄 に 分離 し,ア セ トンで脱水 後,更 に, 200℃

で3時 間乾 燥 し,乾 燥重 量 を測定 した.濃 硝 酸

を加 えて加 温 溶解 後,蒸 留 水 で 濃度 を一 定 に し

て,各 試料 か ら25μlと り,シ ンチ レー ター を加

えて,液 体 シ ンチ レー シ ョン カウ ン ターにて3H

の定 量 を行 った.

結 果

I.オ ー トラ ジオ グ ラフ ィー の所 見

1)投 与 後10分

対 照群 で は早 くも象 牙芽 細 胞 お よび 象牙 前 質

にgrainの 分 布 が認 め られ る.実 験群 で は象 牙

芽 細 胞の 遠心 側 の細 胞 質 に ご くわず か なgrain

の分布 が 認め られ るの み で,対 照群 に 比べ る と

著 し く少 な い(Fig 1a, b).

2)投 与後30分

対 照群 で は象 牙芽 細 胞お よび 象牙 前 質に 分布

す るgrainの 密 度が 一段 と高 くな り,遠 心 側 の

細 胞 質 ではgrainが 密集 して分 布 す るのが 見 ら

れ る(Fig 2a).対 照群 の電 顕 オー トラジオ グラ

フィー ではgrainは ゴル ジ装 置 に偏在 す る傾 向 を

示 して い る. grainの 分布 が認 め られ る ゴル ジ

装 置 で は ゴル ジ空 胞が よ く発達 し,内 部 に 微細

線維 様構 造 物 を含 ん でい る もの が しば しば み ら

れ る(Fig 3a, b).一 方 実 験 群 では 象 牙芽 細 胞

のgrainの 密度 が 高 くな っ てい るが,象 牙 前 質

は ご くわず か のgrainが 認 め られ るに す ぎ ない

(Fig 2b).電 顕 的 に は細 胞 内に分 布 す るgrain

は ご くわず か で,ゴ ル ジ装 置 よ りも粗 面小 胞体

に分 布 す る傾 向 を示 して い る.細 胞 内 の形 態 変

化 と して は,ゴ ル ジ装 置 で しば しば ラ メラ構 造

が不 明 瞭 とな り,滑 面 小 胞体 様 を呈 す る像 が 認

め られ,ゴ ル ジ小 胞 の増加 も著 しい.更 に ゴル

ジ空胞 内 の微 細線 維様 構 造物 も殆 ん ど認め られ

ず, L-azetidineの 象牙 芽 細胞 へ の影 響 が,投 与

後30分 で既 に見 られ る.細 胞の 突 起付 近 で は,

細 胞 質基 質 にgrainの 分 布 が認 め られ る(Fig

 4a, b, c).

3)投 与 後1時 間

対 照群 で はgrainの 密 度 は 象牙 芽細 胞 よ り象

牙 前 質 で高 くな り,細 胞 内のgrainは 減 少 しは
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じめ,投 与 後30分 の対 照群 の よ うに密 集す る こ

とはな い.実 験群 では 投与 後30分 とあ ま り差 は

認め られず, grainは 象牙 細 胞 に散 在 性 に分 布

してい る.象 牙 前 質に は ご くわ ず かのgrainが

分布 す るにす ぎな い(Fig 5a, b).

4)投 与 後6時 間

対 照群 で はgrainの 大部 分 が 象牙 前 質 に分布

し,密 度 も非 常 に 高 くな っ てい る.一 部 は石 灰

化 前線 をこ えて 象牙 質 に も分 布 して い る.象 牙

芽細 胞 内 のgrainは 急 速 に減 少 し,ご くわず か

の分 布 を認め るに す ぎない.実 験群 では投 与 後

30分, 1時 間 の場 合 とあ ま り変 化 して お らず,

 grainの 象 牙 前 質 へ の 移 動 は 認 め ら れ な い

(Fig 6a, b).電 顕 的 には ゴル ジ装 置が 縮 少 し,

ゴル ジ空 腔 は あ ま り認 め られ な くな り,粗 面 小

胞体 は小 胞化 を呈 し,遊 離 リボ ゾーム の増 加 が

認 め られ るな ど,細 胞 内の形 態 的変 化 が著 しい.

 grainは 粗 面小 胞体 に分布 す る こ とが 多 く,時

に は ラ イ ソゾー ム 様Dense Bodyに 分布 す るこ

と もあ る(Fig 7).

5)投 与 後24時 間

対 照群 で はgrainの 分布 域 は 象牙 前 質 と象牙

質 に わ た り,象 牙 質 での密 度 が 高 くな ってい る.

象牙 芽 細 胞のgrainは 更に減少 している.実 験 群

で は 象牙 前 質 のgrainの 密 度 は 投与 後6時 間 よ

りや や 高 くな って い るが,対 照群 に比べ る とそ

の 量 は著 し く少 な い.分 布 域 はL-azetidineに

よ る基 質 の 障害 線 に まで達 して い る(Fig 8a,

 b).電 顕 的 に も象 牙芽 細 胞 内のgrainの 量 は 少

な く,粗 面 小 胞 体 と ラ イ ソ ゾー ム 様Dense

 Bodyに わず か に 認め られ るにす ぎな い.投 与

後6時 間 の場 合 に比 べ,ゴ ル ジ装 置 もよ く発達

し,大 きな ゴル ジ空 腔 も認 め られ る よ うに な り,

細胞 は 明 らか に 回復 して い るこ とが うか が われ

る(Fig 9).

II液 体 シ ンチ レー シ ョン カウ ン ター に よ る定

量 結 果

対 照群 での3H-prolineの 取 り込 み は,歯 髄 で

投 与 後1時 間 で最 高値 に達 し,そ の 後漸 時減 少

す る.象 牙 質 で は投与 後1時 間の値 は歯 髄 よ り

低 いが その 後 も増加 し,投 与 後6時 間 で最 高 値

に 達 す る.こ の 時 の 値 は 歯 髄 を上 回 っ て い る

(Fig 10).

一 方 実 験群 では
,歯 髄 での 取 り込 み 量が 対 照

群 と同様 に投 与 後1時 間 で最 高値 に達 す るが,

その後,投 与後6時 間 まであ ま り変化 して いない.

象牙 質で も対 照群 と同 様 に,投 与 後6時 間 に最

高値 を示 すが その増 加 は著 し くな い(Fig 11).

対 照群 と実 験 群 を比 較 してみ る と,歯 髄 で は3H-

prolineの 取 りこみ量に あま り差 は 認め られ な い

が,象 牙 質で は実 験 群 で著 し く低 く,対 照群 の

約1/3弱 とな って い る.

考 察

オー トラ ジオ グラフ ィー の所 見 はL-azetidine

が ラ ッ ト切 歯 の象 牙 質形 成過 程 に お いて, 3H-

prolineの 象牙 質 基質 へ の取 り込み を抑制す るこ

とを示 してい る.投 与後30分 の オ ー トラジ オ グ

ラ フ ィー では 象牙 細 胞 内のgrainの 密 度 は対 照

群 でやや 高 い が顕 著 な差 は認 め られな い.し か

し投 与後30分 以 降 の基 質 のgrainの 密 度 は対 照

群 で非常 に 高 く,実 験 群 で は ご くわず か のgra

inの 分布 が 認め られ るに す ぎない.ま た実 験群

で投 与後30分 か ら6時 間 まで基 質のgrainの 密

度 は ほ どん ど変 わ らず, 24時 間 でや や高 くな っ

てい るこ とが わか る.こ の こ とは3H-proline

はL-azetidine投 与 下 で 象牙 芽細 胞 に は比較 的

正 常 に取 りこ まれ るが,象 牙 芽細 胞 か ら基 質へ

の分 泌が 抑制 され る こ と を示 す もの と思 われ る.

更 に 液体 シンチ レー シ ョ ンカウ ン ター に よる3H-

prolineの 定 量に お い て,対 照群 と実験 群 で は歯

髄 の取 り込み 量 に あ ま り差 が 認め られ ないが,

象 牙 質 では著 しい差 が み られ,オ ー トラ ジオ グ

ラフ ィー の所 見 を裏 付 けす る結 果 が得 られ た.

先 の実 験 に よ る とL-azetidineの 影響 を受 けて

象 牙芽 細 胞が 最 も形 態 的変 化 を示 す のは 投与 後

6時 間で あ っ た13).今 回 も投与 後30分 で ゴル ジ

装 置 に変化 が み られ, 6時 間 後で 細 胞内 の形 態

的変 化 が 顕著 に あ らわ れ てい る.従 って 実験 群

で 象牙 前 質に と りこ まれ た3H-prolineは 細胞か

ち分 泌 され た ものが その ほ とん ど を占め て い る

もの と考 え られ る.ま た,象 牙 芽細 胞 に取 り込

まれ た3H-prolineは 基 質 に分 泌 されないに もか

か わ らず,投 与 後1時 間か ら次 第 に その 量が 低

下 し, 24時 間 後 では ご くわずか のgrainが 細 胞

内 に認 め られ るにす ぎな く,お そ ら く異 物 とし
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て 細 胞 外 に排 泄 され る もの と思 われ る。 こ れは

投 与 後6時 間, 24時 間 の電 顕 オ ー トラ ジオ グ ラ

フ ィー の所 見 で しば しば ライ ソ ゾー ム 様Dense

 Bodyに 分布 す るgrainが 認め られ る こ とか ら

も考 え られ る こ とで あ る.

L-azetidineが 蛋 白合 成過 程 にお いてProline

と置 換 す る とい うこ とはEscherchia coliの 培養

にお いて報告 されてお り6),更 に このanalogue

は コラー ゲ ンに と りこまれ てabnormal poly

petide precursorを 形 成す るこ とも実 証 されて

い る14,15).ま たL-azetigineは コ ラー ゲ ンの合

成 に は 強 く作用 す るが他 の 蛋 白合 成 は さほ ど影

響 を受 け ない とい うこ と も示唆 され て い る12).

今 回 の実 験 で得 られ た エナ メル質 の オー トラ ジ

オ グ ラ ム をみ て み る と,エ ナ メル 質 にお い て

は 投与 後30分, 1, 6, 24時 間 いず れの 場合 も

対 照群 と実 験群 にお い てエ ナ メル基 質のgrain

の密 度 に顕 著 な差 は 認 め られ な い.ご くわ ずか,

実 験群 で密 度 が低 い よ うに思 わ れ る程 度 で あ る

(Fig 12a, b).こ の よ うにエナ メル質 では象牙質

ほ どL-azetidineに よ って3H-prolineの 取 り込

み は影響 を受 け な い もの と思 わ れ る.こ の こ と

はエ ナ メル質 と象牙 質 の基 質 の ちが い に よる も

の と考 え られ る.象 牙 質 では 有機性 基 質 成分 の

大 部 分 を コラー ゲ ンが 占め,エ ナ メル質 で は ケ

ラ チ ン様 蛋 白か らな る.そ の他 基礎 物質 と して

エ ナ メル質,象 牙質 共 に酸 性粘 液 多糖 類,中 性

多糖 類,脂 質 な どが 占め て いる.従 って 象牙 細

胞 にお い てL-azetidineはprolineと 一部 置換 し

て 異常 な コラー ゲ ン前 駆物 質 を形 成 し,あ わせ

てL-azetidineに よ る細胞 の機 能低 下 に よ り,

コラー ゲ ン前 駆物 質 の 基質 へ の分 泌が 阻 害 され

た もの と考 え られ る.し か しエナ メル質 に お い

て はL-azetidineがprolineの 位置に とりこまれ

て も代 謝 に影響 せ ず, analogueを とりこんだ蛋

白は正 常 に基質 に分 泌 され る もの と思 われ る.エ

ナ メル 質の 場合,ご くわず か実 験群 でgrainの

密 度 が低 いの は, L-azetidineに よる細胞 の機能

低 下 が 少 なか らず影 響 して い る もの と思 われ る.

コ ラー ゲ ンの合 成 過程 にお い て, prolineが 水

酸 化 されてhydroxyprolineが で きる こ とは コ

ラー ゲ ンの細 胞 内通 過 の必 要 条件 ら し く,水 酸

化 が障 害 され る とプ ロ トコラー ゲ ンが 細 胞 内に

蓄積 す る2,3)ことを考 え あ わせ る と,象 牙 質 の場

合, L-azetidineがpolypeptideに と りこまれ る

こ とに よ り,水 酸 化 の過 程 が 障害 され,基 質へ

の分 泌 が抑 制 され る もの と思 わ れ る.

結 論

Wistar ratを 用 い,切 歯 象 牙 質 にお け る3H-

prolineの 取 りこみ に及 ぼ すL-azetidine-2-cbr

boxylie acidの 影 響 につ い て検 索 した. 3H-

proline 50μCi/gの み を投 与 した もの を対 照 と

して, 3H-proline 50μCi/gとL-azetidine-2-

carboxyl c acid 1mg/gを 同 時投 与 し,投 与後

10分, 30分1, 6, 24時 間 に 屠殺 し,上 下 顎切

歯 を採取 し,光 顕 お よ び電顕 オー トラ ジオ グラ

ム を作 成 し,上 顎切 歯 に つ い ては 液体 シ ンチ レ

ー シ ョ ンカ ウ ンター に よ り
,象 牙 質 と歯 髄 に と

りこ まれ た3H-prolineの 定 量 を行 っ た.

対 照群 ではgrainの 分布 は投 与後10～30分 で

象牙 芽細 胞 に, 1～6時 間 で象 牙 前質 に, 24時

間 では 象牙 質へ と移動 して い る.実 験群 で は投

与後30分 ～6時 間 でgrainの 分布 状 態 は ほ とん

ど変 化 を示 さず,象 牙 芽 細胞 に 大部 分 のgrain

が 分 布 して い る.象 牙 前 質 に は ご くわ ず か の

grainの 分布 が認 め られ るに す ぎない.対 照群

と比 較す る とgrainの 分布 密 度 はか な り低 く,

液体 シンチ レー シ ョン カウ ン ター に よる定 量 結

果 にお い て も実 験群 の 象牙 質 へ の取 り込 み 量 は

対 照群 の約1/3で,歯 髄へ の取 り込 み 量 には ほ と

ん ど差が 認 め られ ない.以 上 の所 見 か ら, L-

azetidineは 象牙芽 細 胞 に と りこ まれ た3H-pro

lineの 象牙 質へ の分 泌 を抑 制 す る こ とが明 らか

となっ た.
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付 図 説 明

Fig 1　 投 与 後10分 の光 顕 オー トラ ジ オ グ ラフ ィー

a;対 照 群,象 牙 芽 細 胞(od),象 牙 前 質(Pd)にgrainの 分 布 が 認 め られ る. ×900

b;実 験 群,象 牙 芽 細 胞(od)に ご くわ ず か のgrainの 分 布 が 認 め られ るが 象 牙 前 質(Pd)に は認 め られ な

い. ×900

Fig 2　 投 与 後30分 の光 顕 オー トラ ジ オ グ ラ フ ィー

a;対 照群,象 牙芽 細 胞(od)のgrainの 密度 が 高 く,象 牙 前 質(Pd)に も多数 のgrainが 認 め られ る 。

×900

b;実 験群 象 牙芽 細 胞(od)にgrainが 多数 分 布 し,象 牙 前 質(Pd)に は散 在 性 にgrainの 分 布 が認め ら

れ る. ×900

Fig. 3　 投 与 後30分 の 対 照群 の電 顕 オ ー トラ ジ オ グ ラ フ ィー

a;象 牙 芽 細 胞 で はgrainは ゴル ジ装 置(GA)に 集 中 して 分布 して い る. ×10,000

b;ゴ ル ジ装 置(GA)は よ く発 達 し,ゴ ル ジ 空腔(GV)内 に は 微 細 線 維 様構 造 物(↑)が 認 め られ る.

 ×20,000

Fig. 4　投 与 後30分 の 実 験 群 の 電 顕 オ ー トラ ジ オ グ ラ フ ィー

a;象 牙 芽 細 胞 で はgrainは ゴル ジ装 置(GA)周 辺 の 粗 面 小 胞体(r-ER)に 分 布 し て い る(↑) . ×20,000

b;ゴ ル ジ装 置 の ラ メ ラ講 造 が不 明 瞭 とな り滑 面 小 胞体 に様 相 を呈 して い る. ×20,000

c;象 牙 芽 細 胞 の 突 起 部 で はgrainは 細 胞 質 基 質 に 分布 して い る(↑) . ×20,000

Fig. 5　投 与 後1時 間 の 光 顕 オ ー トラ ジ オ グ ラ フ ィー

a;対 照群, grainの 分 布 域 は 象牙 前 質(Pd)に 移 動 して い るが 象 牙芽 細胞(od)に も まだ か な りのgrain

の 分 布 が 認 め られ る. ×900

b;実 験 群, grainは 主 に象 牙 芽 細 胞(od)に 分 布 し,象 牙 前質(Pd)に 少 量 のgrainが 認 め られ る .

 ×900

Fig. 6　投 与 後6時 間 の光 顕 オー トラ ジオ グ ラフ ィー

a;対 照群, grainは 象 牙 前 質 に 偏 在 して い る.

b;実 験 群, grainは 象牙 芽 細 胞 に 分布 し,象 牙 前 質 に も少 量 のgrainが 認 め られ る.

Fig. 7　投 与 後6時 間の 実 験 群 の 電 顕 オ ー トラ ジオ グラ フ ィー

象牙 芽 細 胞 で は粗 面 小 胞 体(r-ER)は 小 胞 化 を呈 し,遊 離 リボ ゾー ムが 増加 して い る.ゴ ル ジ装 置 は縮

小 し, Dense Body(GB)に もgrainの 分布 が 認め られ る. ×20,000

Fig. 8　投 与 後24時 間の 光 顕 オー トラ ジオ グラ フ ィー

a;対 照 群, grainは 象 牙 前 質(Pd)か ら石 灰 前 線 をこ え て象 牙 質(D)に 帯状 に分 布 して い る.

b;実 験 群,主 と して 象 牙 前 質(Pd)に 散 在 性 にgrainが 分 布 し,象 牙 芽 細 胞 に もご くわ ずか に分布 して い

る.

象 牙 質 に は トル イ ジブ ル ー不 染性 の 障害 線 が 認 め られ る(↑). ×900

Fig. 9　投 与 後24時 間 の 実 験群 の 電 顕 オ ー トラ ジ オ グ ラフ ィー

象 牙 芽 細 胞 では ゴル ジ空 腔(GV)の よ く発達 した ゴル ジ装置 が 認め られ る.粗 面 小 胞体(r-ER)や

Dense Body(DB)にgrainの 分 布 が 認 め られ る. ×20,000

Fig. 10　3H-proline 50μCi/g腹 腔 内 投 与 後10分 か ら24時 間 に お け る象 牙 質,歯 髄へ の取 り込 み を示 す. sample

 25μl(濃 度1mg/1ml)あ た りのcpmを 示 す.

Fig. 11　H3-proline 50μCi/gとL-azetidine 1mg/gを 同 時 に 腹 腔 内投 与 後10分 か ら24時 間 に お け る象 牙 質,歯

髄 へ の取 り込 み を示す. sample 25μl(濃 度1mg/1ml)あ た り)のcpmを 示 す.

Fig. 12　投 与 後24時 間 の光 顕 オー トラ ジ オ グ ラ フ ィー
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a;対 照群,エ ナ メル 質(E)の 基 質 全 層 に わ た って 均 一 にgrainが 分布 して い る. ×900

b;実 験群,対 照 群 と同 様 エ ナ メル 質(E)の 基 質 全 層 に わ た っ て均 一 にgrainが 分布 して い るが 対 照 群 よ

りや や 密 度 が 低 い. ×900
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The effect of L-azetidine-2-carboxylic acid on 3H-proline 

uptake into rat incisor dentin

Hiroshi NAGAI, Hiroko SUDO* and Kazunori SUZUKI

The First Department of Oral Anatomy, Okayama University Dental School.

*The second Department of Oral Anatomy, Tohoku Dental University .

In the present study the effect of L-azetidine-2-carboxylic acid on uptake of 3H-proline 

into incisor dentin of young rats is investigated.
For the experiment, 3H-proline (50mCi/g) and L-azetidine-2-carboxylic acid (1mg/g) 

were simultaneously injected into rats. The first rat was killed 10min, the second one 

30min, the third one 1hr, the fourth one 6hr, and the last one 24hr after the injection. 
The upper and lower incisors were used for light and electron microscopic autoradiography. 
In the control, the same procedure was performed but with an injection of 50mCi/g of 
3H-proline only .

Quantitative analysis of 3H-proline incorporation into dentin and pulp of the upper 
incisors was done and radioactivity was counted by a liquid scintillation-counter.

In the control group, at 10 and 30min after the injection, grains were found in odon
toblasts. At 1 and 6hr after the injection, they were distributed in the predentin, and 
the grains were in the dentin 24hr after the injection.

In the treated group, on the other hand, grains were found in odontoblasts at 30min 

and 6hr. Moreover, the grains in the treated group were distributed rather sparsely. 
The result of the quantitative analysis by a liquid scintillation-counter indicated that 
the amount of 3H-proline incorporated into dentin in the treated group was about one 

third of that in the control. No significant difference was found in the pulps between 
the treated and the control animals.


