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概要 　更 年 期婦 八の 副 腎皮 質機能 に っ い て ，手 術侵襲 ，放射 線 照 射，各種 ス ア ・イ ド の 投 与．に よ る 副 腎皮質 に

及 ぼ す 影響 を 尿 中17−OHCS 排泄値 の 測 定 に よ り検 し た ．

　1） 手術侵 襲 に 対 す る 尿 中 17−OHCS 値 は 更 年 前期 と 後 期 に 分 け て 測 定 し た 結 果，更年後期 の 術 前 値 は 吏 年

前期 の そ れ に 比 し て 有 意 差 を もっ て 低 値 を 示 し，術 後 の 変動 に っ い て は ，両 者 共 術 後 第 ］日 目 で 著増 を 示 し，

以 後更年後期 の 方が 前期 よ り も回 復が 遅 い 傾向が み ら れ た．

　 2） 子 宮頚部 を 直 接 ：・・ミル ト針 で 照對 し た 場 合，尿 中 17−OHCS 値 は ，照射後 7 例 ti15例 が 軽 い 増加 を 示 し

た が ，手 術 侵 襲 時 の 尿 中 17−OHCS 値 に 比 し て ，そ の 反 応 は 微 弱 の よ う に 思 わ れ た ．

　3）　dchydroepiandrosterone 　 acetate 　 50mg を 7 日間連続 投
li・し た 結 果 ，尿 中17−OHCS 値 は 増加 傾 向 を

示 し た ．

　4） estradiol 　benzoate　5・0皿9を 4 日間 連 続投 与 し た 結 果，尿 中17−OHCS 値 は 上 昇 し た も の ，逆 に 減 少 し

た もの 等が み ら れ，一
定傾 向を 示 さ な か つ た ．

　 5） 1）rosresterone 　 20田9 を 4 日 間 連 続 投 与 に よ り低 下 傾 向 を 示 し た が ，有意 差 と ば な ら な か っ た ．

　　　　　　　　　緒　　言

　更年前期 と後期 と の 間に は，内分泌環境が著 明

に 異な つ て い る （村上 　1959， 西 川　1961，八 幡

1962） こ とは 以前 よ り知 られ て い る と こ ろで あ る

が ，これを解明 して い くに は 更年後期に お ける性

腺刺激 ホ ル モ ソ の 分析 は もと よ り副腎皮質機能状

態を知 る こ ともきわ め て 重要な こ とと思わ れ る．

赤須 （1955a ）は かね て か ら副腎皮質が 個体維持

作用 を，性腺が 種族保持作用を司 り，た め に 両作

用を完全 に保持す るに は ，両分泌腺調整は もとよ

り， こ の 生体の 移行期に お い て ，副 腎皮質が卵巣

機能廃退後 の た め に も全身機能 を円滑に調整 して

い くこ とが， ぎわ めて緊要で あ る と主張 して い

る ．

　町野 （1963）は こ れ に つ い て詳細な報告を し，

い わ ゆ る更年期障害と は，更年期すなわ ち，成熟

期 よ り老年期へ の 移行期で は ，性 ス テ ロ イ ド代謝

か ら副腎を主 とする ス テ ロ イ ド代謝 へ の転換期に

あた つ て 現わ れ るもの で ある とし，西 川 （1955 ）

は老年期に お い て は ，性腺か ら副腎 へ 切替えが行

なわれ る こ とに よ り個体の 生命維持が営まれ る と

し て い る．著者 は更年前期，後期に お け る副 腎皮

質機能を尿中
一hydr ・ xycortic ・ ster ・ ids （以下 17−

OHCS と略）を測定 し，手術侵襲，放射線照射，

あ る い は ，種 々 の ホ ル モ ソ 投与に よ り副腎皮質機

能 を観察し，こ の 期に お ける生体 の 動態を追究 し

た ． こ れは 更年期 に 直結 して 尿中 17−OHCS 値を

測定 し た研究は きわ め て 少な い か らで あ る．

　　　　　　 実験材料お よび方法

　 1）　実験材料

　金沢大学医学部産科婦人科学教室入院患老で ，

疾病治療後安定 状態下 の 退 院近 くの 更年前期，更

年後期な どの 婦人か ら採取 した 24時間尿を材料 と

し ， これ ら婦人 に手術侵襲， 放射線照射 あ るい

は ， 各種 ホ ル モ ン を投与 し た ときの 反応を 17−O

HCS 値 の 面か ら検 し た 。

　 2） 実験方法

　 1950年 Porter　and 　Silber に よつ て発表 され た

phenylhydrazine 反応 （Porter−Silber反応）bよ，
17，21 −dihydroxy−20−ket・ steroids に 対 し て 反応特

異性を もつ て い る た め ，尿中 17・OHCS の 呈 色反

応 と し て 応用 され て い る が， こ の 本態 は ，17
，
21一
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dihyd「oxy ・20−ketone 基 を有する st　t’ro 　ids が硫酸

medium 中で phenylhydazine と特異的 に 反応 し

410m μ に最大吸収を示す 3， 20乃至 3 ， 21−di・

phenylhydrazine を形成 す る こ と ｝こ 基づ くもの と

考 え られ て い る． 著者は 次 の ごと く測定 した ．

　正確 に採取され た 24時間尿の
一

部10m1 と，　 hy・

drocortisone （cortisol ）標準液 の 5mg ！L の 10ml

をそれぞれ 共栓試験管に と り，氷酢酸 で pH 　4．5 に

補正 し， β・glucuronidase （東京臓器化学製品）

約 3
，
000 単位お よ び pH 　4 ．5の酢酸緩衡液 2ml を

混 じ 738 ℃ の 孵卵器 で 48時間水解し た後 室温 に

て 冷却後，濃硫酸を滴下 し，pH 　 1．0〜 1．2に補正

し特級 ク ロ 卩 フ ォ ル ム 20ml を 加 え る 3 分間振盪

後遠沈 （3
，
000rpm ） し，尿層を ク ロ 卩 フ ォ ル ム

10ml で 同様振盪遠沈 し再 抽出の後，尿層を棄却

し て ク ロ ロ フ ォ ル ム を合 し N 〆10NaOH 約 2ml

を加え，30秒振盪 し洗滌 した の ち ，ア ル カ リ層の

み を 2 倍 の ク ロ ・ フ ォ ル ム で 3 分間振盪 遠沈 し，

尿層を棄却 し て ク ロ ロ フ ォ ル ム 層を合 し，さ らに

蒸溜水で 30秒洗滌後水層を 同様に 逆抽出 した ．次

い で ク ロ ロ フ t ル ム 層を 合 した 後，無水硫酸 ソ
ー

ダ約 39 を混 じ数秒振盪 し脱水さ せ た ．ク 卩 ロ フ

ォ ル ム 層を 50℃ の 温槽内で 減圧乾固 し、残渣を特

級 エ チ
ー

ル ア ル コ
ー

ル 5 皿 1 に溶解 させ た ．次 に

50％ の 硫酸試薬 と こ の 硫酸試薬 100ml 中に硫酸

Phenylhydrazine 　65ngを溶解させ た Porter−Silber

試薬 を作製し，それ ぞれ 3ml を試験管に と り前記

残渣溶解液 2ml を混和 し，硫酸試薬側を Sample

B
，
Porter −Silber試薬側を Sample 　A と し た．一

方，硫酸試薬お よび Porter−Silber試薬に Alch・ 1

の み を 2ml 混 じて blank　b，　 blank 　a どし， こ

れ らを 60℃温槽内で 50分間発色 させ ，流水に て 冷

却 し ベ
ッ ク マ ン の 分光々 度計で波長 370m μ ， 4ユO

m μ， 450m μ ， の 吸光度を計 り，　 AIIen の 補正式を

適応 し次の ごと く計算 した．Phenylhydrazine 試

薬を A ，硫酸試薬の 方を B とす る と，

　 （A410m μ
一一B410m μ）

一｛（A370m μ
一 B370

m
μ） 十 （A450m μ

一 B450m μ）｝×
t
！2

　 また は，

　 〔A410m μ
一 （A370 皿 μ十 A450m μ） xi12 〕

一

〔B410m μ
一 （B370m μ 十 B450m μ） x　

i

！2〕 セこ 従

つ て 検体お よ び Standard の 吸光度 の 補正値を出

し，

　　17−・ H ・・ 一 ［
一
轟鐚鷯轟 x − 1

平亀

　　　　　　　　　　　　 × 　（5   ま た は 10   ）

で ある．

　　　　　　　　　実 験 成績

　著者 の 測定した 健康成熟婦人 （20才〜38才） 10

例 の 尿中17−OHCS 値 は表 2 に 示 す ご と く， 3，05〜

6．26mg124hrs ・で 平均値お よび 標準偏差は ，4 ．77

± 1・049mgf24hrs・で あつ た．また，測定誤差 を

表 1　 Experimental 　 errors （Duplicates　Method ）
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表 2　 The 　 urinary 　 17−OHCS 　 excretions 　 of

　 　 normal 　females

五 十 嵐

・ ・1・・ m ・ 1… 　鴇
ell

躑膿§
　 　 　 　 　 　 　 　 5．399506001100140017501200

＿1ニー　J ．T ．　　26

　 8　 　T ．Y ．　　 31

ユ800

9　 E ．K ．1　 23

ユ200850

10　 A ，F ．　 　 20　 　 UOO

Mean 十 S．D ．

4．426

．264

．103

．05srda4

．934

，103Jfft

　 6．19

4．77」：　1．049［
　　　　　　　　　　　 N

調べ るた め，二 重測定 に て 15例 を検 し た 結果，表

1に 示す ごとく測定誤差を偏異係数で 表わ せ ば著

者 の 測定誤差は ，11．7％の 成績を得た．

　第 2節　手術侵襲 の更年前期お よ び 後期婦人尿

中 17−OHCS 値の動態に お よ ぼす影響

　 1） 更年前期 に っ い て

　更年前期の 正常値 と して 7例 を検し た結果，尿

中 17−OHCS 値 は ．1 ．70〜3．7gmg124hrs ．平均お

よ び標準偏差は ，2 ．84± 0．648mg ！24hrs．とな り，

これ と成熟婦人値 と比較する と低値 とな り推計学

的 に は有意差が あっ た ．

　2） 更年前期婦人 の 手術後の 変動

　表 3 お よ び図 1 に 示す ご と く全例 （7 例） とも

に 術後第 1 日 目で peak 　l・C 達し， 5 日 目で 1例を

除 き術前値に 回復 し，10日 目で 全例共完全に 回復

203

図 1 　Efrectsf　o　 the 　ope ： ation 　on 　 the 　urinary

　　 17・OHCS 　excretiQns 　 or 　 premenopausal
　 　 females

　 　
m 弓／da／

’
　 　 2Dト

15

10一

210p ．1L ）456 　 89 に，
before　　af看er

した ．

　3）　更年後期婦人 の 手術後の変動

　表 4 お よび 図 2 に 示す ご と く，術後 1 日目で 1

例 の み軽度 の 上昇 を示 し た他，全例共著増 を見

た ，そ して ，そ の 回復は 5 日 目で 1例， 6 日目で

1例 ，10日目で 2 例 ， 残 り 2例は 5 日目で 回復 し

た の で ある がそ の 後10日 目ま で 徐々 に 上昇傾向を

示 した ．

　　　　　　　　 小　　括

　更年前期 と更年後期の 手術前値な らび に 術後 の

表 3　Effects　of 　the 　operation 　on 　the 　 urinary 　17−OHCS 　excretions 　of

　　 premenopausal 　females （mg ！day）

・・TN
−
a − 1…

1　 　 　 T ．A ．

Diagnesis

2

A ＊

345

B ＊ C ＊ D ＊

67

T ．M ．

S ．　 1 ．

T ．H ．

T ．M 。

9
．
−

り
ObEJ2

［
8
｝
0

53

「
90

T ．Y ．　　 44

MyOma 　ut ． 3，06

destructive　 Mole 1，70

Car．　coll ｛ St．　 il　 　 　 3．11
Myoma 　ut ． 3，79

Zystoma 　ovarii 2．61
Mvoma 　 Ut ， 3．11

T ．T ．　 38　 Mvoma 　 ut ．

Mean 十 S．D ．

2・
至3

2．84±　0，648

19．78 2．57

13，86 3．67
16．66 4．92
11．89 2．　56

16．5515

．2513

．26

15．32−｝−2．625

1．663

．233

．86

3，21± 　1，047

2．772

万72

，793

．990

．713

．013

，25

2．77±　1．0031
＊ A ： indlcate　the 　preoperative　 values ，　B ： indicate　the 　 values 　after 　24　hours，
C ： indicate　the 　 values 　after 　5　days，　D ： indicate　 the 　 values 　aftcr 　10　days
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表 4　 Effects　of　the 　operation 　on 　tbe 　urinary 　17，0HCS 　 excretions

　　　　 of 　postmenopausal 　fema 呈es （mg ／day ）

No ．

1234FO6

．．
13．r田
F
｝．．

i

Name

竺

塾
且一

童

旦
肱

K「
丁一
凡一
α一
M

臥

Age

　 55

　 55

　 55

　 57

　 60

　 48Mean

Diagnosis

　　Car ．　 coHi 　 St．

　　Myoma 　 ut ・

　　Car ．　colli 　 St．

　　Car ．　 colli 　 St．

　　Car ．　 colli 　 St．
　　Car ．　 colli 　 St．

十 S．D ．

皿

1一
H一
皿一
皿

A ＊

1．803
．202

．430
．762

．　031

．01

B ＊

8．364

．7021

．　029

．4110

．3112

．58

1．87：ヒ　0．90311．06ヨ：5．523

C ＊ D 亨

　　　2．40

　　　3．49

　　　 4．01

　　　 1．15

　　　4．21

　　　3．13
i3，03十 　1．145：2．13十 　〇．609　　　＿　　　　　　　　　　　　　　　　　．　　　　　　　　　　一

3．201
．602

．021

．502

．212

．30

＊ A ： indicate 　 the 　 preoperative　 values
，
　B− indicate 山 e　 values 　 after 　24　 hours，

　C ： indicate　 the 　 values 　after 　5　 days，　 D ： indicate　 the 　 values 　 after 　10　days

表 5Effects 　 of 　the 　 irradiation　 on 　the 　 urinary 　 17−OHCS 　 excretions 　of

menopausal 　females （mg ／day）

No ．

1234567

NameM

．Y ．

M ．O ．

H ．K ．

M ．O ．

S ．K ．

H ．M ，

H ．M ．

Age53474759616450Diagllosis

Car ．　 colli 　St．　皿
Car．　 colli 　St．　矼
Car ．　 CGIIi 　St．　U

Car．　 colli 　St．皿

　　　　　　　　　　　　コ
susp ・postoperatlve
CerViCal 　CanCer

Car ．　 colli 　 St．．皿

Car ．　 coIli 　 St．　 ll

Mean 十 S．D ．

A ＊

1．190

．201
．670
．582

．472

．103

．　97

B ＊

4．342

．731
．563

．36

C ＊

2．46O

．811
．935

．00

0．97 1．50
」

2．89 15．61

4．96 4．73

D ＊

2。69

0．252

．112

，7210

．69L61

ユ．74±　1．748．2．97±　1，416il4．93±　5．1302 ．87±　3．747

＊ A ： indicate　the 　 values 　befor　irradiation，　B ： indicate　the 　values 　 after 　24　hours ，

　C ： indicate　the 　values 　after 　5　days　D ： indicate　the 　 values 　after 　 IO　days

國 2Effects 　 Qf 　 the 　 operation 　 on 　the 　 urinary

17−OHCS 　 excretions 　 of 　 postmenopausal
femalesm

210p ・12
before　　　after345

∈｝ 789 ］0

図 3　Effects　 of 　 the 　irradiation　on 　the 　 urinary

　工7−OHCS 　 excretions 　 of
．

　males
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表 6　 EffLects　 of 　the 　 administration 　 of 　DHA −Ac 　 on 　 the 　 urinary

　　 17。OHCS 　 excretions 　of　menopausal 　females （mg ！day ）

… 　N ・ m ・ 1… 1
　 　 　 　 　 　 　 　 521　 　 　 Y ．T ．

Diagnosis A ＊ B ＊ C ＊ D ＊

23S ．F ．

H ．H ．

4　　　M ．M ．

5　　　M ．K ．

53516458

Car ．　 ut ．　 cor ．

Car ．　 colli 　 St．　 ll

Car ，　 colli 　St，　皿

Car ．　 vulvae

Car ．　 colli 　 St．9

1 Mean ± S．D ．

0．983
．241

．012

．813

．23

2，163

．　041

．723

．45O
．96

．2．25±　1．162i2．27±　1．OG1

2．644

．021

，513

．701

．21

2，61±　1．2621

4．003

．973

．002

．283

．65

3．38±　0．7341

＊ A ： indicate　the 　 values 　befor　the 　 administration 　 of 　 DHA ，　B ： indicate　the 　 values 　 after 　 24

hours，　C ： indicate　 the 　values 　after 　5　days，　D ： indicate　the 　 values 　after 　10　days

反応に つ い て以上 記述した よ うに ， 著者の 実験に

よれば，有意差を も つ て 後期婦人 の 術前値が前期

婦人 の それ よ りも低値を示 した ．

　 し か し，術後 の 変動に つ い て は ，両者 ともに 術

後第 1 日 目で 著増 し，更年前期の 平 均お よ び標準

偏差 15．32± 2．625mg ！24hrs・で そ の 増加率は，

565．42± 377．14％で あ り，更年後期 の そ れ は，

11．06± 5 ．523mg ／24hrs ．で そ の 増加率は ， 744

士 393．97％で あ り，両者 と もそ の増加率に お い て

は 有意差は み られ な か つ た．

　第 3 節　放射線照射 の 更年期婦人尿中 17−OH

CS 値に お よぼす影響

　表 5 ，図 3 に示す ご と く7 例に コ パ ル ト針 （1

本20m ・c ・h・の もの 2本，計40m ・c ・h・）を直接子宮

頚部 に挿入 し， 60時間，計 2，400m ・c ・h ・を照射

（途中休み 時間を置 く） し，尿中 17−OHCS 値 の

．
変動を検 した ．そ の 結果照射後24時間で Peak に

達した もの 3 例 ， 5 日 目で peak に達 した もの 2

例 あ り， 1例 は 24時間後一
旦減少 し次 い で 増加 し

て い る．他の 1例は 24時間後1こ 減少 し後徐 々 に 10

日目ま で 増加 した ．No ．6 は 24時間後 に
一時増加

し それ よ り急激 に 5 日 目ま で 増加 して い るが， こ

の 時，照射後放射線宿酔があつ た た め ，ある い は

これ と関係が あつ た の で は な い か と思わ れ る．

　総括す るな らば，術後 の 更年前期お よび後期の

手術侵襲時 の 尿中 17−OHCS 値変動に 比 して その

反応は 微弱 の よ うに思われた，

　第 4 節　dehydroepiandrosterone　acetate （以下

DHA ・Ac と略す）投与の場合

図 4　 Effects　of 　the 　administration 　of 　DHA ・Ac

　　 on 　the 　 urinary 　 l7−OHCS 　excretions 　of

　　 menopausal 　females

　　Plq4dey

2　 1　 0　 1　 」　 3　 4　 5　 6　 7　 8　 S　 l口
befDre　　af†er

　周知の ご と くDHA は副腎由来の 男性 ホ ル モ ン

で あ り，17−KS の 主因子で ある ．けれ ども男化能

は 弱 い ．上記対象婦人 5 例 に 1 日 DHA −Ac 、50mg

を 7 日間連続投与 し尿中 17−OHCS 値を検した ．

表 6 お よび 図 4 に示す ごと く，投与後 3 例は 24時

間後 よ り増加 し，そ の うち 1例は 5 日 目よ り減少

した ． 2 例 は 24時間後 に 減少 し たが ，後漸増の傾

向を 示 し，全体的に 見て 増加傾 向を示 し たが，有

意差 と は な らなか つ た ．

　第 2 項 estradiol 　benzoate 投与の場合

　対象 4 例に estradiel 　benzoateを 1 日 5．O  つ

つ 連続 4 日間投与 し た結果 ，表 7 お よ び 図 5 に示

した ．すな わ ち ，投与後第 1 日 目で は No ．2 ，

N ・．4 が低下 し，No ，1 お よび N ・ ．3 が軽度 の 上昇

を示 し た．第 5 日 目で lt　No ・　3 を除 ぎ低下 し，投

与後 10日目で も No ・2
，
　 No ・4 は 低下 した ．しか

し，全体的 に み て 有意差は なか つ た ．

　第 3 項　progesterone投与の 場合

　対象 5 例に 1 日20皿gの progesterone を 4 日 間
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表 7　 Effects　 of 　the　 admin 量stration 　 of 　estradiol 　benzoate　 on 　 the　 urinary

　　 17−OHCS 　excretions 　of 　me ロopausa 正females（mg ／day）

No ． Name … 1　 ・ 瞬 ・・ A ＊ B ＊ C ＊

1H ．K ． 47Car ．　 colli 　 St．旺 4．29 4．30 3．89
2K ．K ． 56Car ．　colH 　St．皿 4』 1 1．66 1．75
3S ．M ． 58adhesive 　myoma 1．24 2．81 1．49
4M ．0 ． 47Car ．　 coHi 　 St．　 H 8．39 4．ヱ7

｝
3，98

Mean 十 S．D ．　　　｝ 4．48十 2．9463。24士 1．2472．78十 工

D ＊

4．831

．30

　 　 4．73

3．61± 　2．009
＊ A ： indicate　the 　values 　befor　the 　administration 　of　estradiol 　benzoate，　B ： indicate　the 　values

after 　24　hours，　C ： indicate　the 　values 　after 　5　days
，
　D ： indicate　the 　values 　after 　 IO　days

表 8　Effects　of 　the 　administration 　of 　progesterone 　on 　the 　 urinary

　　 I7．OHCS 　 excret 量ons 　 of 皿 enopausal 　females （mg ！day）

No ． NameAge Diagnosis A ＊ B ＊ C ＊

1M ．H ． 55Car ．　colli 　 St．皿 2．37 工．96 3．75
2K ．A ． 46Car ．　colli 　 St．∬ 2。86 2．59 1．32

3S ．K ． 61susp ・postoperative
cervical 　 cancer

3．01 5．30 2。57

4H ．H ． 50Car ．　colli 　St．　 H 3．69 2．16 2．65
5T ．N ． 37Car ．　 colli 　in　 situ 5．80 3．95 1．71

Mean ± S．D ． 3．55十 1．3453．19± 1．4102．40＋ 0．942

D ＊

3，494
．Ol1

．09

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 2。18

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 0．60

　 　　　　　　　　　　　　　 　　　　　　　　　　　　　 　　　　　　　　　 2．27：ヒ　1．475
＊ A 〜 indicate 　the 　values 　befor　the 　administration 　of 　progesterone ，

　B ： indicate　 the 　 values

after 　24　hours，　C ； indicate　the 　values 　after 　5　days
，
　D ： lndicate　the 　values 　after 　10　days

図 5　 Efrects　of　 the 　administration 　of 　 estrad 三〇 l

　　 benzoate 　 on 　 the 　 urinary 　 17．OHCS 　 ex −

　　 cretions 　of 　menopausal 　females

8．39

21012345676 ヨ 10
before　　after

連続投与 した結果を表 8 お よび図 6 に 示 した ．こ

れに よ る と投与後24時間で 5例中 3 例 が低下を示

し， 1例が増加を示 した．投与後 5 日目で は 5 例

中 4 例が， さ らUC　10日目 で は 3 例 がなお 低下 し

た ．すなわ ち，全体的に 見て 投与後低下傾向を示

した が，推計学的 に は有意差 とは な らな か つ た ．

　　　　　　　　　 考　　察

　生体に stress が加わ っ た場合，そ の 防衛機序 と

し て Cannon （1953 ）お よび Reilly （1934）は

図 6 　Effects 　 of 　 the 　 administration 　 of 　proge−

　　 sterone 　 on 　the 　 urinary 　17．OHCS 　 excre ．

　　 tions 　 of 　menopausal 　females

mg ／day10

5

、
210123456 ’r8910
beFor巳　　　aF†巳r

副腎ある い は 自律神経系 に重点をお ぎ， Pierach

（1957）は 自律神経系 と下垂体副腎両系の協同支

配に よる とし，一
方， Selye （1946）は間脳一下

垂体一副腎皮質系を強調 し，侵襲に 対 し て 生体が

示す体制を，general　adaptation 　syndrome と名

づ けた こ とは周知 の と こ ろ で ある．さて ， 手術侵
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襲 に 対 して 副腎皮質 ホ ル モ ン の 動態を尿中 17−O

HCS 値に て 観察 した報告は ，　Moore 　et　aL （1955），

Steenburg　et　aL （1956），
SIaney ＆ Brooke（1957），

Michael　et　aL （1957）等が あ り，
　 Michael 　et　aL

は術後 1〜 3 日目で 17−OHCS 値は 著増し後漸減

し年令とともに反応低下は み られなか つ た と し，

Steenburg　et　aL は術後 1 日目で peak に 達し 6

日目で 回復 し血 中 17・OHCS 値 も同様 で あ つ た と

い う．けれ ども， こ れ らの 研究 も，更年期とい う

もの に 限定し て で は な い ．金城 （1966）は術後最

高値 は 1 日目 に 出現 し，少数例 で 2 〜 3 日 目 に

最高値に なつ た とい う．西 田 （1969）は女性尿中

17−OHCS 値 の年令的推移に つ い て 述べ て い るが ，

これに よ る と10才代 で は平均3．58mg ！24hrs・20才

代で は 3．93mg ！24hrs・とか な り急激 に増加 し30才

代で 5．72mg124hrs・と peak に 達 し，40才以降は

漸減 し4．65mg124hrs・50才代3，62mg124hrs・60才

代3．62mg ！24hrs・70才代3．62mg124hrs・と徐 々 に

減少する が， こ の 低下 は副腎機能の 低下に よ る も

の で あ る が，一方体重比を とる と ， さほ ど減少傾

向は 著明で な い と い う．ま た ，入 幡 （1962） は老

年者 10名 （69〜84才）の 尿中 17・OHCS な らびに

ACTH に 対す る反応は有意差を もつ て減少 し た

とい う．安達 （1964）は 閉経後は ACTH の 減少

を みた と報告して い る．著者は内分泌環境 の 動揺

して い る 更年期婦人を特に とり上 げ手術侵襲 に対

して ，閉経前期と後期に分けて ，尿中 17−OHCS

値を測定 した が， こ れ に よる と閉経前期婦人 の尿

中 17−OHCS 値は ， 成熟婦人 に比 し て 減少 して お

り，さ らに 閉経前期 と後期の 尿中 1フーOHCS 値を

比較 した と こ ろ ，有意差を もつ て閉経後期の 尿中

畫7−OHCS 値は減少 して い た ．手術侵襲後の状態

は ，両者とも に 術後24時間後 に 尿中 17−OHCS 値

は peak に 達し以後 5 日目 〜 10 日目で 回復したが

閉経後期の 方が やや 回復が遅 い よ うに 思 わ れた．

こ の こ とは術後の 反応は両者 とも，大体 ， 似て い

るが，そ の後 の 回復に お い て 閉経後期の 方が お そ

く， ホ ル モ ソ の 予備力が少 な く catabolism の 状

態が長 く続 くた めで あろ うと考えられた．

　放射線照射は生体に Stressor とな り得る こ と

を， Selye（1946）は 汎適応症候群 よ り説明し て い

る．以来 レ 線照射時に おけ る副腎皮質機能に つ い

ては種 々 の 報告 （吉川　1969
，

Nyiri＆ Kostya

1957
， 上利　1961， 谷　1960）が あ り，

BQwers

et　aL （1952）は ，犬に 放射線照射し た 場合，尿

中 17−OHCS 値は 24時間で peak に な るとい う．

French　et　a1 ．（1955）は，猿 に 400〜 800　R の 放

射線照射で ，照射後12時間で 血 中 17−OHCS 値が

著増 す る とい い ， Notter ＆ Gemzell （1955）は

人副腎に直接放射線照射を行な い ， 2時間後に血

中 17−OHCS 値が増加 した とい う．

　 また．荒木 （1962）は 閉経前後に っ い て 放射線

照射を行なつ た と こ ろ，子宮頚癌第 1 〜 H期で は

閉経前 で は ，明ら か に 高値を示 し，閉経後で は ほ

とん ど差は ない とし， こ れ は手術 ある い は Co60

照射 に よ る卵巣機能の 欠除が 副腎皮質機能の 低下

を 促進 させ る と い う．また浅川 （1958）は家兎に

100
，

200R を
一時照射する と，下垂体前葉副腎皮

質系機能を亢進せ しめ ， 500R で は 1 日の み亢進

せ しめ るが ， 以後同系機能の 減退を まね くとい う．

著者は子宮頚癌患者の 副腎皮質機能に つ い て ，対

象 7 例を検した結果，平均1．74mg ！24hrs．に 対し

て 照射後 で は ，2 ．97mg 〆24hrs・とわず か に 上昇 し

No ・6 を除けば その 後漸次減少して い る． こ こ

で 注目した い の は No ・6 で あ る が ，放射線照射

前値は 2．01mg124hrs・で あっ た が，照射後急激 に

放射線宿酔が現わ れ 5 日目に は最悪の 状態になつ

た患者で あるが， こ の時 の尿中 17−OHCS 値は

15．6mg ／24hrs・と著増し以後 10日目に なつ て もな

お 10．6gmg ！24hrs・と高値を保 つ た． こ の こ とは

放射線宿酔 と副腎皮質機能 と相関す る とい う 谷

（1960） の 報告 と一致するが，上 利 （1961）は照

射中宿酔が現わ れ た 場 合，尿中 17−OHCS 値は 低

下の傾 向が ある と い うが， こ れ は Selyeの 説明に

従 うな らぽ，副腎皮質 の疲労期に 相当 し ， 著老の

そ れ は 抵抗期に 相当す る と思わ れ た ．以上総括す

るな らば，照射後の反応は ， わずかで ある の は ，

荒木の い う卵巣機能欠如 の た め 副腎皮質機能の 低

下が現わ れた もの か ある い は ，照射量 に 問題があ

つ た の か 今後 の 検討を必要 とする と思われる．い

N 工工
一Eleotronlo 　Llbrary 　



Japan Society of Obstetrics and Gynecology

NII-Electronic Library Service

Japan 　Sooiety 　of 　Obstetrios 　and 　 Gyneoology

208 更年期 の 尿 中17−OHCS 日産婦誌22巻 3号

ずれ に して も stress に 対す る副腎 の 反応 の 異常の

場合 （こ とに 反応 の 過敏 の 場合）に は ，宿酔症状

が現われ る もの と考えられ る． こ の 点 に つ き当教

室で は 宿酔に対 し て ，副腎皮質 ス テ ロ イ ドを治療

的に用 い て い る が概ね よ い 結果を示 して い る．

　副腎皮質か らは 種 々 の steroid が分泌 され ，そ

の 最外層で あ る球状層 z・na 　gl・ mmerul ・sa か ら

は ，ald 。 ster ・ ne に 代表 され る mineralc ・ rtic ・ id

が分泌 され，中層の束状層 zona 　fasciculataか ら

は ，
corticoid に代表 され る 9正ucocorticosteroid

が分泌 され る こ とは ほぼ承認 され て い る．また，

網状層 zona 　 reticularis か らは ，性 ス テ ロ イ ドの

うち ，最も多量 に 分泌 される の は ，い わ ゆ る 17−

ketosteroid（DHA が主因子の こ とが多い ）で あ

り，副腎静脈血 よ り単離され る coltisol とDHA

の 排泄量 は ，静止時に お い て ほ とん ど同量 （15〜

30mg124hrs・）と され て い る （赤須 松 田　 1962）．

　それ に もか か わ らず，DHA の 意義に っ い て は

未だ明 らか に され て い な い が，赤須は こ の 点に 注

目し 一連 の 研究 （赤須　1964a， 赤須　1964b，

赤須 ・ 西 田　 1965
， 赤須 ・ 西 田　1966a ）を続け

た 結果 　 DHA は 単に ster ・ids の 前駆物質 pr−

ecurs ・ r と し て 作用す る の で は な く，女子 の 全身

的，性的発育お よび性機能の 面 で ぎわ め て 重要な

役割を営ん で お り，と くに DHA が androgen と

い うよ りは ， 生体内の 生理的な蛋白同化 ス テ ロ イ

ド natural 　 anabolic 　ster ・ id と し て の 作用が 大き

い と主張 し て来て い る．西 田 （1969）は さら に こ

れ を 追究し， DHA の 生物学的作用 を 確認し て い

る．Lamedica ＆ Missale（1957），安達 （1963）

は ，DHA 投与後尿中 17−OHCS 値 の 増加傾向を

認め た とい い ，また ，金城 （1966）は 術前に DH

A を大量に 投与 し術後尿中 17−OHCS 値は著明に

減少 し た と い う．著者は更年期婦人 に DHA を連

続 7 日間投与 し た 結果 5 例 中 3 例は 上昇 し． 2 例

は
一

旦下降した 後増加 して い る．全体的に 見て上

昇傾向に ある よ うだ が 有意差とは な らなか つ た ．

さて 女子尿中 17−KS お よび 17−OHCS 値 の 年令

的推移に つ い て ，赤須 ・西 田 （1965）は ，詳細に

報告して い る が，これに よ る と尿中 17−KS 値は

10才を過 ぎて 急激に 増加し ， 20才代で peak に達

し30才代で や や低下 し，40〜50才代に わ た り，ほ

ぼ一定の 値を保ち 閉経後に 入 る と急激に減少して

い るが ，一方尿中 17−OHCS 値は 30才代で peak

に 達し後漸減 し て い る． すなわ ち， 20才代 で は

anabolic が有意を示 し，閉経期で は catabolic 有

意 と思われ る （西 田　1969）．こ の こ と よ り著者 の

実験成績を み る な らば，閉経期 に お い て anabolic

steroid で ある DHA 投与に よ り catabolic の状態

を抑制 し，そ の 結果尿中 17−OHCS 値の 上 昇が，

安達 （1963）の 報告よ りも少 な か つ た の で はなか

ろ うか と思 われ る．

　閉経婦人の 尿中 estr ・ gen 値に つ い て 西 田 （1969）

は peak の 20才代に 比 し約半値を示 し，閉経前後

に 去勢 した 婦人の 尿中 estrogen 値 も閉経後婦人

と ほ ぼ同値で ある とい う．estrogen の 3分画で あ

る estron （EO ），
　 estradiol （ED ），

　 estriol （ET ）の

うち ED は 90％ が卵巣由来 の もの で あ り，　 EO

は副腎由来 の もの で あ る （赤須　1953
，

Botella−

Llusia　1953，　 Callow ＆ Callow 　1940） とい

わ れ て い る． こ の mechanism に つ い て 赤須

（1955a）は ，性腺の 脱落に よ り増量 した gona −

dotropin が副腎を刺激 し て 副腎か ら estrogen 分

泌を起 こ させ 生体 の 防衛に寄与して い る と述べ て

い るが，一方中山 （1965）は gonadotropin の 他

に ACTH も関与して い る とし ， 村田 （1962）は

去勢婦人 に gonadotropin を用 い て 尿中 estrogen

は増加 したが， ACTH を投与 し た場合尿 中 es−

trogen は む しろ減少し た と述べ て い る． こ の よ う

に estrogen と副腎皮質と は密接な関係に あるが，

赤須 ・西田 （1966b）は，　 estrogen は副腎を賦活

し， androgen は こ れを抑制 す る と し， ま た ，

estrogen は target 　 organ に 対 し て は anabolic に

作用するが，全身の蛋白代謝 に対 し て は少量で は

anabolic に 大量で は catabolic に作用 し，か つ

副交感神経優位性 を 招来 し，逆 に progesterohe

（androgen ）が こ の 反対 の 交感神経優位性を招来

す る と 述べ て い る （赤須　1955a＞．名越 （1961）

は estrogen 分画 の ED の みな らず ET も尿中17−

OHCS 値を上昇 させ る とい うが，逆に Zondek
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（1936），　Clausen　＆　Freudenberger （1936）　をよ

減少 す ると報告 して い る．著者は閉経後婦人 に

estradiol 　benzoate を投与 し た結果， 4 例中 2 例

が減少傾向を示 しそ の 他不 変ま た は 上昇 し，全 体

的に は 尿中 17−OHCS 値 に ほ とん ど影響はみ られ

な か つ た，

　 PrQgesterone の 副腎皮質に 対す る影響 に っ い

て
，

Clausen （1940 ）は 大量 で は 副腎皮質は 萎縮

し，一方 Kimmeldorf ＆ S。derwall （1947）は 少

量 ではむ しろ肥大す る と述 べ て い る．赤須 （1955

b）は各 ホ ル モ ン 投与後 の 副腎皮質 の
一

定面積の

細胞数を ， 同
一

の 厚さの 切片 の hematoxylin−eosin

染色に つ い て 正常 の もの と比較 し て の 結果 ， 全層

に お い て ホ ル モ ン 投与 に 敏感な の は ，束状層で あ

り， エ ス ト ロ ゲ ン や黄体 ホ ル モ ソ は球状層に も網

状層細胞 に も変化をお こ さな い と述 べ て い る．ま

た，徳 田 ら （1962）は gestagen の 副腎皮質に 対

す る影響に つ い て ，progesterone 投与に よ り，副

腎重量が減少した とい い ，東 山 （1965 ）は ，合成

progestin を使用 し て 間脳 下垂体 お よ び 副腎に つ

い て 述べ ，progesterone投与に よ り副腎重量 は著

変を 示 さ ず， 6α
，

21−dimethyl−17α ’ethyl ’testos −

terone や 6α・methyl −17α一acetoxy −progesterone投

与で は 重量は 著明に 増加 し た とい う．以上 の ご と

く progester・ ne の 副腎に対す る見解は 種 々 まち

まち で あ るが ，著者は閉経期婦人 Vl　progesterone

20mgを 4 日間連続投与した 結果，全体的に 下降傾

向に ある が推形学的 に は 有意の 差 とは な らなか つ

た ．安達（1963）も同様閉経後婦人 に progesterone

50  1同筋注 の 尿中 17−OHCS 値を 検 し て い る

が， こ の場合上 昇した と述べ て い る．こ の相異は

progesterone 投与の 方法お よ び量に よ り尿中 1フー

OHCS 値が異なつ た の で は な い か と思われ る．

　 擱筆す る に あ た り終 始 御 懇 篤 な る 御 指導，御 校閲 を 賜

わ っ た 恩 師赤須 文男 教 授に 深 く感謝 の 意 を 表 す る と 共

に ，貴 重 な る 御 助言 ， 御 支援 を 下 さ つ た 西 田 助 教授 は じ

め 教 室員各位 に 感謝 し ま す．
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