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요약

   감마선은 생쥐의 난포의 급성퇴화를 유발한다. 본 연구는 γ-선에 의하여 유발되는 퇴화

난포의 조직학적인 변화를 규명하고자 시행되었다. 생후 3주된 ICR 생쥐에 LD50(30) (7.2 Gy)

의 γ-선을 조사하였다. 조사 전 0일, 조사후 1일,  2일,  3일에 좌측 난소를 획득하여 조직학

적으로 관찰하였다. 방사선 조사 후 2일 된 난포의 경우, 난포 내 수많은 세포부유물, 세포

자연사하는 세포들, 세포자연사 소체들, 그리고 다형다핵백혈구 (호중구) 등을 강소 내에서

찾아볼 수 있었다. 유발된 강소형성 난포와 강소형성전 난포의 퇴화 비율 (%)은 방사선 조

사 2일에 유의하게 증가하였다. 최대 크기의 난소 절편 내 한 개 이상의 호중구가 침윤된

난포의 비율은 방사선 조사 후 유의하게 증가하였다. 따라서, γ-선에 의해 증가된 난포 내

호중구는 난포의 퇴화에 있어 중요한 역할을 할 것으로 생각된다.

Abstract

   Gamma-ray induces an acute degeneration of the follicles in mice. The present experiment

was designed to study the morphological changes in degenerating follicles after irradiation.

Three weeks old female mice were γ−irradiated with LD50. Before irradiation (day 0) and at day 1,

2, and 3 after irradiation, the normal and atretic preantral and antral follicles of the left ovaries

were morphologically observed. Atretic follicles 2 days after irradiation had numerous cell debris,

apoptotic cells and bodies, and polymorphonuclear leukocytes in the antral cavity In severely

atretic follicles, numerous polymorphonuclear leukocytes were infiltrated into the follicle. The

number of follicles with one or more neutrophils in the largest cross sections was also increased

2 and 3 days after irradiation (p<0.05). In conclusion, it can be thought that γ-radiation triggers

the recruitment of neutrophils into the follicles during degeneration.



1. 서론

   포유류의  경우, 대부분의  난포들은  전 생식기간을  통해 퇴화된다 . 퇴화되는  난포는 결국

난소 내에서 소멸되는데, 이러한  퇴화 난포는  과립세포의 세포자연사의  증가, 이상 비대된

협막세포층, 파열되거나 혹은 파상적인  기저막을  갖는 등 형태적인 이상 소견을 보인다[1,2].

그러나  현재까지  난포 퇴화의  기전은 정확이 규명되지  못한 실정이다 .

   난포의  퇴화는 내분비학적으로 조절되는 세포자연사의 과정을 통해 이루어지며 , 이러한

과정을  통해 난포는  난소 내에서  소멸되는  것으로 알려져 있다[3]. 세포자연사는  정상적인

세포의  항상성 유지에 있어 필수적인 과정으로서  세포자연사의  과정에는  어떠한 면역학적

반응 유발성이 보이지 않는다고  알려져  있다[3]. 난포의 퇴화를 유발하는  병리학적인 자극인

자 중에는  방사선이  포함되어  있으며[4], 정상조직이나  종양의 경우 세포자연사는 자연적으

로 발생할  뿐 아니라 방사선 조사에  의해 유발될  수 있다[5]. 방사선은  세포의 자연사를 유

발할 뿐 아니라[5] 난소의  생리학적  기능을 저해시킨다고  보고되었다[6]. 방사선에  의한 난포

의 퇴화에  있어 원시난포와 일차난포[7] 그리고 강소형성전 난포와 강소형성  난포[8] 모두

세포자연사에  의해 매개된다고 보고되었다 . 인간의 강소형성 난포에 있어, 협막세포층에  상

대적으로  많은 수의 호중구 (neutrophil)가 존재하며  이러한  호중구는  퇴화난포의  경우가  정

상난포의  경우 보다 더 많이 존재하는  것이 보고되었다 [9]. 이러한 양상은  난포의 톼화가 세

포자연사에 의해 매개되는  것 이외에도  염증성 반응에 의하는 것임을  시사한다 . 그러므로,

본 연구는  감마선에  조사된 미성숙 생쥐의  난포의 퇴화 양상을  형태학적으로 규명하고자  시

행되었다 .

2. 재료 및 방법

   기 보고된  방법[4]에 의해, 한국원자력연구소에서 생후 3주된 ICR 생쥐에 LD50(30) (7.2

Gy)의 선량으로  1시간동안  조사 (60Co선원, 선원강도 : 약 150 TBq, Panoramic Irradiator,

AECL)하였다.  조사 전(day 0), 그리고  조사 후 1, 2, 3일 (각 군 당 3마리)에 좌측 난소를

절제하여  2.5 % 의 glutaraldehyde/0.1 M phosphate buffer (pH 7.3)에 전고정하였다 .  1 %의

osmium tetraoxide (Sigma Chem. Co. MO)에 후고정한  후 조직학적인 절편을 제작하였다.

초미세박편기  (Leica)를 이용하여  1 µm의 두께로 박절한  후 최대크기의 절편을 toluidine

blue 염색한 후, 현미경 (x400, Olympus BX50)하에서 난소의  형태적 변화를 관찰하였다. 한

개 이상의  유사분열  과립세포를  갖고 있으며, 세포자연사는  하는 과립세포가 없고 기저막이

일양한  난포를 정상난포로  구분하였으며, 그 외의 난포는 퇴화난포로  구분하였다 [9]. 현미경

하에서  계측한 퇴화난포의  수를 전체난포의 수로 나눈 백분율 [(정상 난포의 수/전체 난포의

수) x 100]을 구하여  평균±표준오차로 나타내었다 . 통계적 검증은 Student's t-test로

실시하여  p값이 0.05보다 작은 경우를 유의한  것을 판정하였다 .



3. 결과

3-1. 형태적 변화

.    정상난포는  유사분열중인 과립세포를  가지고  있으며, 난자 및 투명대의 형태가

정상이었다. 방사선  조사 후 2일 된 난포의 경우, 난포 내 수많은 세포부유물 ,

세포자연사하는  세포들 , 세포자연사  소체들, 그리고 다형다핵백혈구  (호중구) 등이 강소

내에서  관찰되었다 .  호중구는 기저막을 통해 난포 내로 이입되었으며, 퇴화 난포는 또한

식균세포들도  포함하고  있음이 확인되었다 . 퇴화의 정도가 심한 난포의 경우, 많은 수의

호중구가  난포 내에 이입되어  있었다. 이러한  난포는  세포자연사  세포 뿐 아니라 파열된

세포 등도 포함하고  있었다.

3-2. 퇴화율

    감마선에  의해 유발된  강소형성난포 (Fig. 1)와 강소형성전  난포 (Fig. 2)의 퇴화 비율은

방사선  조사 2일에 유의하게  증가하였다 (p<0.05). 방사선을 조사하기  전의 대조군의  경우

퇴화율은  각각 58.0±8.6과 27.3±11.2을 나타내었으나, 조사 후 2일의 경우 이 비율은 각각

94.0±3.4와 86.9±7.6을 나타내었다 .

3-3. 호중구

    Table 1에 나타낸 바와 같이, 최대 크기의 난소 절편 내 한 개 이상의 호중구가 침윤된

난포의 비율은 정상 대조군의 경우 29.3±12.0이었으나, 이 비율은 방사선 조사 후 2일과

3일에 각각 65.9±11.5와 57.8±15.4로 유의하게 (p<0.05) 증가하였다.

Table 1 Ratio of the number of follicles with polymorphonuclear leukocyte to the total number of

preantral and antral atretic follicles

Group Control Radiation

Day 0 29.32±12.03­

(12) �
←å

Day 1
↑å 25.48±7.5

(3)
Day 2 ↑ 65,91±11.49V

(3)
Day 3 ↑ 57.78±15.41

(3)
�Numerals in parenthesis are the number of mice used in the present experiment. At each day,

the left ovaries were collected and fixed immediately.
­Data are expressed as mean±SEM.
åValues are the same as in Day 0 of the control group.
Vp<0.05 significantly different when compared to the value of Day 0 of the control group.



4. 논의

   세포자연사는  핵의 응축과  함께 세포의  체적이 감소하는  특징을 갖는다[10]. γ-선에 의한

난포의  퇴화는 과립세포의  세포자연사를 매개로 하는데 , 생쥐에 있어 γ-선은 난포의  급성퇴

화를 유발하는 것으로 보고되었다[4]. 그러나 , 피폭된 γ-선의 선량은 80%의 치사선량  (LD80)

으로, 이러한  고선량의  방사선에  의해 면역체계의  손상이 유발되었을  가능성이  있다. 본 연

구는 동일한 생쥐 체계에서 1시간동안 7.2Gy [LD50(30)]의 선량을  조사하였다 . 본 연구의 결

과, γ-선에 의한 난포의 퇴화는  세포자연사  뿐 아니라  호중구에  의한 염증성 퇴화도  일익을

담당하는  것임이  밝혀졌다 . Chang 등[9]은 발달중인  강소형성  난포의 협막층 내 호중구가

존재하며 , 호중구의  수는 난포의  퇴화정도에 따라 증가한다고  보고하였다. 또한 Best 등[10]

은 사람의  난소 내 백혈구의  아종들의  존재에  대해 보고한  바 있다. 본 연구의  결과, 방사

선 피폭에  의해 증가하는  퇴화난포  내에 침윤된 염증세포의  수가 시간에  따라 증가하는  것

이 관찰되었으며 , 세포자연사  세포의 수와 호중구의  수가 시간에 따라 증가하였다 . 이는 γ-

선에 의한 난포의 퇴화는 과립세포의 세포자연사  뿐 아니라  염증성 면역반응에  의해 매개된

다는 점을 시사하며 , 난포 내 호중구는  기저막을  통해 난포 내로 침윤되는  것으로  생각된다 .

   퇴화 난포 내 세포부유물  및 세포자연사 소체들은 대식세포  및 인접 과립세포에 의해 제

거된다는  보고[11]에 비추어 , 본 연구의 결과 확인된 γ-선에 의해 증가된 난포 내 호중구는

난포의  퇴화에 있어 중요한 역할을 할 것으로  생각된다 . 이상의 결과, γ-선은 난포 내 호중

구의 침윤을 증가시킨다는  결론을 얻었으며, 퇴화 난포 내 호중구의  생물학적인 역할은 추

후 규명되어야 할 것으로 생각된다 .

5. 결론

   조사된  반치사선량의 감마선은 미성숙 생쥐의  강소형성  난포 및 강소형성전  난포의

퇴화를  유발한다 . 조직학적으로  퇴화되는  난포 내에는 많은 수의 세포자연사 세포 뿐

아니라 , 세포자연사  소체, 세포부유물, 그리고  다형다핵백혈구  (호중구 )가 존재함이

확인되었다. γ-선에 의한 퇴화비율은  방사선  조사 후 2일에 유의하게  증가하였으며 , 난포의

퇴화와  함께, 호중구가  난포 내로 침윤되는 것이 확인되었다. 본 연구의  결과, γ-선은

과립세포의 세포자연사  뿐 아니라 호중구에 의한 염증반응에 의해 매개된다는  결론을

얻었다 .
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Fig. 1. Atretic ratio of antral follicles in mouse ovary. The immature mice
were γ-irradiated with a dose of 7,2Gy (LD50) for 1 hour. Before irradiation and 1,
2, 3 days after irradiation, histological changes of left ovaries were observed. In
the largest cross sections, the atretic follicles were counted under a microscope.
The atretic ratio was obtained by dividing the number with the total follicle
number and presented as mean ± SEM. The number of mice a group was 3. *,
p<0.05 significantly different from that of day 0.
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Fig. 2. Change of atretic ratio in λ-irradiated mouse ovavarian preantral

follicles. Preantral follicles were identified by comparison of the serial sections.
Follicles with one or more apoptotic granulosa cells and bodies were classified
into atretic ones. The number of mice a group was 3. *, p<0.05 significantly
different from that of day 0.
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