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概 要 　妊 娠 巾 毒 症 時 の 尿 中 17−1・lydroxycorticosteroids値 に つ い て 先 人 の 報 告 は 必 ず し も一定 し て い な い が IE

常 で な い こ と は を弧 ぼ知 られ て い る ． 一一
方治 療 面 に 於 て 各 種 Vitamine が 使 用 さ れ 相 当 の 効果を み て い る が そ

の 薬理 に つ い て は 明 らか で な い ．よ つ て 著 者 は 妊 娠 中毒症 に 於 け る 尿中 17−OHCS 値及 び 早 期 妊 娠 中 毒症 に

Vitamine 　B1，　 Vitamine 　B6 あ る い は ▽itarnine　C を 投 与 し た と ぎ の 尿 中 ．コ．7−Hydroxycorticosteroids 値 を

測 定 し，次 の 如 き成 績 を 得 te． ］）止 常 妊 婦 の 尿 中 ユ7−OHCS 値の 推移 は 綜値及 び 遊 離 値共，妊娠 初 期 に 著 増 し ，

中 期 に は や 丶減 少 し，晩 期 に 再び 著増 し た ．2）妊娠中毒症 の 場 合 に は ，綜値及 び 遊 離値共に 減少 を 示 し た が，

早 期 妊娠 中毒 症 で は と く に 綜値 の 減 少 が 著 明 で あ り，晩期 妊 娠中毒症 で は 遊離値 の 減 少 が 著 明 で あ つ た ．3）

早 期 妊 娠 中 毒 症 に Vitamine 　B ，，1 日 100  経 口 投 与 5H 間 で は ，綜値 で は
一定 の 傾 向 が み ら れ た か っ た が遊

離値 で は 著 明 に 増 加 し た ．Vitamine 　B6，1 日，10皿9 静注 7 日間 で は 綜値 の 増 加 を 認 め
， 遊 離 値 で は 増 加 傾 向

を 認 め た ．Vitamine 　C，1n
，
500mg　5 日 間 で 綜値 及 び 遊 離値 共 ヒこ 増 加 を 認 め た が 遊 離値 の 増加 が よ り著 明 で

あ っ た ．4） こ れ ら Vitamine 剤 の 投 与 は ，い ず れ も 1 部 症 例 を 除き 肝機 能 を 改 善 し ，臨 床症 状 を 軽快 し た ．

　以一Lか ら重症 の 妊娠申 毒 症 で は 1701HCS 値 の 代謝 異 常 が あ り，上 記 Vitamine の 投 与 は こ れ を 矯正 し，同

時 に 肝機能 を 改善 す る も の と考 え ら れ る．

司

　　　　　　　　 1． 緒
’

言

　妊娠中毒症の 成因に つ い て は各屶面か ら検討され て き

て い るが ま だ解明 され て い な い ．本 症 の 多種多様の 成因

論の r．Pで Se】yel｝
（1946） の 妊 娠中毒 症が 母 体副腎及質

機 能の 持続的亢進に よつ て 生 ず る適応疾患であ る とす る

説 が あ る．こ れ を Selyeが 提唱 して 以 来，生化学的 に 副

腎皮質ホ ル モ ン を測定 し妊娠中毒症 と副腎皮質との 関連

性が 論 じられ て 来 た ．早期妊娠中毒症 と晩期妊娠中毒症

とでは病態 が 異 な り，な お，副腎皮質に関して も，そ の

機 能的 あ る い は器質的変化が 中毒症 に よ る第 2 次 的変化

か
， そ れ と も 第 1次的変化 か に つ い て もな お検討 さ れ る

べ き もの と思わ れ る が ， 中毒症で な い 正 常 の 妊娠時 に副

腎皮質に 機能亢進が み られ る こ と は殆んど異論が な い ．

赤須
2 ）
は絨毛 性 Gonadotropin に は ACTH 作用 が あ り，

悪阻の 場合 に そ の Gonadotropin が 異常 に 高い こ とが 悪

阻の 原因の 1 つ ではな い か として お り，ま た Staemm −

1er鋤 は Cotticoids の 測 定 か ら悪 阻の 原因 を 副 腎 皮 質

機能不 全に よ る もの と して い る．一
方 ，晩期 妊娠中毒

症では，副腎皮質機能との 関連 は，Glucocorticoids と

Mineralcorticoids との 比 に 於 て 前者 の 比較的増母 が

原因で は な い か とい う有力な説もあ る．又，妊娠陦 に は

各種 の Steroids　hormone の 代謝 が 著 し く充進 し
，

した

が つ て肝機能も 鬧様の 傾向に あり各種 Vitamine の 消費

が高ま る こ とも知られ て い る とこ ろで あり，又 ，治療面

に 於て も各種 V1t混 mi 稱 は 古 くか ら使用 さ れ て い る が そ

の 薬理 に つ い て は 明 ら か でな い の みな らず 副腎機能 との

関係 に つ い て も知 られ てい な い ．そ こ で私 は 当教室の ，

女 子 の 副腎皮 質機能の 動態を 検 して い る
一

連 の 研究の 中

で 妊娠中毒症に 各種 の Vitamine （Vitam．ine　 B1，　Vita−

mine 　B
，・　Vitrmine 　C）を投与 した ときの 尿中

『
7．◎HC 三値

に及 ぼ す影響 を 観察 した の で以 下 そ の 成績を 報告す る，

　　　　　　 2．　 実験材料及 び方法

　実験材料と して は 金沢大学医学部産科婦人科教室 並 に

石 川済生 病 院に 入 院 した 患 者 の 24時間尿を用 い ，こ れ を

実験材料と した ．

　尿 中ユ7−OHCS の 綜値 及 び遊 離値の 測定方 法 は既 報

論文
［）
に詳述 した の で こ Σ で は省略す る．なお， β一Glu ・・

curonidase の み は市 販 の もの を使用 した ．な お 実 験期閥

中は そ の 他 の治療法 は 可及的に こ れを さ けた．
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　　　　　　　　 3． 成 　 　績

　 1　妊 娠 と1τ一〇HCS 値 「

　健康成熟 非 妊婦 22例の 尿 中17−OHCS 値 は表 1 ，図

ユ，　（以下図，表 ，中す べ て 綜値 1・：rng ／L4hrs，遊離値は

7／24hrs，尿 号．は m1
，

厂24hrs で あ る か ら 1ng，γ，　ml ，は省略

した）の 如 く綜値 （以
’
ドT ．と略） は 2。64〜8．18s 平均

4．T7± 1．03，遊離値 （以 下 F ．と略）は 115〜 723，平

均 395± 1三1．FtT 　3．33〜 20．18，平均 8．IVt± 2．63で

表 3　 妊 娠 中 期
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表 1　健 康 非 妊婦 の 尿 ri
．
　 i7−OHCS 値
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表 4　 妊娠晩 期
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表 2　 正 常 妊婦 の 尿 中］7 −OHOS 値

　 　　　　　 妊 娠 早期

酩 年 令騰 羅 綜 酬 墾
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図 1　 妊熊 各期 及 び 妊娠 中 毒症時の 尿 中
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§
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モ f　 x

・ 　T 　？ 　’ 1十娠
騨
期 〒翔

効 ミ 」 1 螽E 嵒毛 L馳仁嘩 あ っ たが妊婦では C1），早期はT
6．20脂 10．55 ，平均 8 ・24±1 ． 51，F ・635〜904 ，平均

6±工3． 55，　F！T． 8。56 〜11．20 ， 平均9． 90 ±1．15

　（2），中期は T．6．04 〜8． 54 ，平均7 。ll±O ．6T ，　

D508〜126 ，平
均
688 ：±二　267，　F1 厂 r 、　7巳23 〜　14．76，　平

　9 ● 4 工±2・BO ，　　（3） 後期はT．9 ．13〜12 、 50 ，平均

．T2±0．99 ，　F． 　32埀 〜 1120，平 均838 ± 195 ，

T ． 7 ． 82 ± 2 ．18 の値 をそ れ ぞれ 示 し ，非妊

に 比較 し て妊 婦 で は T ， 及 び F ．に於 て著明な 増 加

みた． こ のざ い， 妊娠 前 期 及び 後 期 は 非 妊 婦 に 比し

しい 増加を示 し たが妊娠中 期

は その増加 は比較的少 な い 成 績

得 た． 　 2 　妊 娠

毒と17 − OHCS 値 　 1 ）早
期
妊 娠 中 毒症 　早 期

娠中毒
症22 例 の 尿 中 1T − OHCS 値 は 表 5 ，図 N 工 工一
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表 5 　早 期妊 娠 中 毒 症 の 尿 中 17−OHCS 値

遊
・b値 1　 ・・IT

　 　 　 　 　 8．64　 573

図 2　早期妊娠中毒症 に 対 す る Vitamine 　B ，

　　　投与 の 尿 中 17−OHCS 値 に 及 ぼ す影 響

氏 名1年 令1
杉 Ol　22

黒○

鈴 ○
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投
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投
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1
，

の 如 く ， 思．4．35・v9 ．04， 平均 6．26±0．65，
　 F ．

435配884
， 平均 595± 105，

FIT ・5．52〜 15．43， 平均

9．T7± 1．52（，正常妊娠早期 の それぞれの値に比較 して

塑 ．
’
は38．4％，F ．は 2τ．4％の減少をみ た ．即 ち ， 早期

妊娠中毒 （重症）の 場合に は T ．も F ．も共に減少す る

が ，そ の 減少は ぼ ．に於て著明で あ り， F ，の 減少はむ

し ろ軽度であ る．

　　2）　晩期妊娠中毒症

　晩期妊娠中毒症11例の 尿中17−OHCS 値は表 6 ， 図

1 ，
の 如 くで T ．4．35〜 11。62， 平均 7．64± 1．30F ，

　396〜 827，平均 594± 113，FIT．6．61〜 13．84．平均

8．工5± e．8Trfあ り，こ れ を同期の 正 常妊婦の 値に 比較す

表 6　晩期 妊 娠 中毒症 の 尿 中17−OHCS 値
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る と平均値でT ．では 10．72±0．98が 7．64±1．30に F ．

で は 838± 195が 594± 1131こ と著明な 減少 を み た が

F ！T は 7．82± 2．18が 8．15± O。8Tとや 丶 増加 の 傾向 を 示 し

た ．又 重症例 と軽症例を比較す る と軽症例の T ．が 9．02

± 1．72で あ るの に 対 して 重症例で は 6．50± 1．23で あ り ，

F ．で は軽症例で 649：ヒ 205が重症例で は 550± 69とT

及び F ．共に重症例で著減 して おり，FIT では逆 に軽症

例 の T．36± Ob63に対して 重症 例で は9．15± 1．36と増加 の

傾向を みた ．

　 3　 各種 Vitamine 投与の 早期妊娠中毒症患 者 の 尿

中17−OHCS 値 に及lffす影響

　 1）Vitamine 　Bl

　 Vitamine　B ， と して は TTFD であ る Alinamin ・F　50

を用 い ，1 日，100  経 口 投与 ，
5 日 間 ， 綜量 500  投

与 に よ る成績 は表 7 ，図 2 ，の 如 くで投与前 に 比 較 して

T ．で増加，又 は，増加傾向の あつ た もの は 5例 中 8例

（7．45− 8．50，4．35−4 ．55，5．T9− 7．93）で減少 した も

の 2例 （9．36− 4。24，6．10−・5。62） で 1定の 傾向が認め

られ ず，平均値 で は 6．50± 1．12− 6．16±0。86と減少傾向

を 示 し た．F ．は 5例 中 4 例 に増加 （463− 654， 33T
− 45T，385− 639，435−− 616）を ，1例に減少 （612

−一一343）をみ，平均値 では 446土 13τ一・541± 111と増

加 した．F！T ．は 全例 が 増加 （6．21− 7．69
，
6．54−＋8．09，

5．52− 8．12 ， 8．8T− 14．04，7．53− 7．76） し，平均値で

は 6．93± 1．05− 9．14±2 。39と増加を認 め た．以上 の成績

か ら，B
， 500  投与で は 綜値の 増減 に は 1 定 の 傾 向 が 認

め られ な か つ た の に比 し，F ．は 著明 に増加 し ，
た め に

FIT ．の 増加を認 め た． 臨床所見と して は 5例中 4例 に

悪阻症 状 の 軽快 を み ， 肝機能の 改善傾向をみ た が 1例 は

不変 で あ つ た ．

　 2）Vitamine　B6

　Vitarnine　B6 と して は Pyridoxal 　 phosphate 〔B −Z）

を 用 い ， 1 日10  静注 ， 7 日問 ， 綜量 70  投 ゲの 尿 中 17
−OHCS 値の 変動は表 8，図 3 ， の 如 くで T ． で投与

前 に比 較 して増加 した もの 5例 巾 3例 〔6．52→8．64，5．73
− 7・54，4．96−一・8．05）で 1例 に 増加傾向 （7．88．− 8．16）

を ，1例 に減少 （7．18− 5．45）を認め ， 平均値で は6．45

± O．99→T．57± 0．96と増加 を み た ．F ．で は 増 加 し た も

の 1 例 （S84− 1255）で 3 例 は増加傾向 （463→ o
「
　34

，

569− 585，　524−一’　624）　を み，　　1 イ歹ti　Ttま減少　　（　625−’

438） し，平均値では 613± 122−一・678± 248と増加傾

向を認 め た ．FiT ・では 2例 に 増 加 傾向　（T．10→8，18，

15．43− 16．67）を 3例 が減少傾 向 （8．70→8．07，7。22

一一7．17， 10．60− T．T5） をみ ， 平 均 値 では9．50± 2．81−

8．95± 2．T6と減少 した、以上 の 成績か ら B
、 投与に よ り

T 。に於 て は増加 を ，F ．は増加傾向を，　FiT．は不変，

又 は，減少傾向が 認 め られ
， 臨 床 成 績 と して は 自覚症状

が軽快 し肝機能の 改善 さ れ た もの が 5例中 3例あ リ 工例

は不変で 1例は増惡 した．

　 3）Vitamine 　C

　Vitamine 　C と して は 原末 を用 い ，1 日 500   ， 5 日間

経 口投 与， 綜量 2500mg投与の 尿中17−OHCS 値 の 変動

は表 9 ，図 4，の 如 くで T ．は 5例中 2 例に署明な増加

（4．54− 8．20，5．35−．・8．02） を， 2例 に 増加傾向 （6。26
− 6．50

，
5．32−・5．65）を，1 例 に減少傾向 （T．10− 6．71）

をみ ，平均値では 5．72± O．84− T．02±0．98と増加 をみ と

め た ．F ．　は 5例 中 4例 に 著 明な 増加 　（631一う947
，

48T− 803
，

6D5−・877
，．728− 1150）を み ， 1例に減少

傾向 （755→ 68G）を，つ ま り平…均 値 で は 641± 90−・

891± 240 と増加 した tFfT ．は増加 ，又 は，増加傾 向を

示 した もの 3例 （？．77→ 12．40，11。T3− 15．50，13．60
−一・14．34） で減少傾向を 示 し た も の 2 例 （11。69一

図 3　早期妊娠 中 毒 症 に 対 す るVitamine 　B
，
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1L49 ，　10．63−・1  ．20）で 平均値では 11。 3± 1．T2−

12．79± 3．03と増加 した ．以 上 の 成績か ら Vita皿 ine　 C

投 与 は 尿 中17−OHCS 値の T ．及 び F ．を共に 増加 さ せ

るが ， F 。の 増加が よ り著 しく，した が つ て FtT 、で増

加 を認め た．臨床所見として は 5例中 3例に 惡阻症状 の

軽快 をみ ，肝機能の 改善 を認 め た が，他の 2 例 は増悪し

た 、

　　　　　　　　4． 考按 と結論

　妊婦 の 尿中17−OHCS 値 を測定 した報告 は 多 数に 及

んで い るが ，妊娠初期 よ り増量 し，中期 に
一

旦 ． 谷を示

し ， 末期 に な る に した が い 再び上 昇し，分娩 時 に最高と

な り胎児娩出後，短期間内に 減 少 して 非 妊 時 の 正 常値 に

か える とす るVe 且 nig 吃 GernzelET） 8）

， 松下
9〕

． 加賀山
1D 》，

小西
m 鋤

，の 報告が あ り，そ の 由来 に つ い て ，赤須
2）ls ）

は非妊白鼡の 副腎 を 剔 除 後 1〜 2 日 は 下垂体剔除程の

Chemocorticeids 値 の 下降は な い が， 妊娠 白 鼡で は 副

腎剔除に よつ て 急激 な 下降がみられ る こ とか ら妊娠 中は

下垂 体機能は低下 ， 又 は ，休 止 状態に あ り，又 ，そ れ に

関す る
一

連 の 実験か ら，胎盤 か らACTH が 分泌さ れ

副腎皮質を刺激 して い るの では な い か と述べ
， 赤須

12 ］
e

河原
の

らは帝 王 切開 に よつ て 得 た 胎盤抽出エ キ ス 中 に

Paper　Chromatgraphyで Progesteroneや Glucocortico・

ids の 存在を証明 し，更 に 人 胎盤 内で Progesterone が

Desoxycortieosterone 系の Corticoids を へ て Gluco−

corticoids に転換す る こ とを in　 vitro の 培 養実験 で 証

明 し ， 妊娠動物 は非妊動物 に 比べ 副腎剔除 に 対 して
， よ

り強い 延 命力が あ る点を逋 べ て い る．胎盤内Corticoste−

roids の 存在 は Vennig 肖）
が 妊娠中に 於 け る Glu：ocorti −

coid の 尿中排泄の 著明な増加は 副腎皮質機能の 亢進と共

に 胎児副腎及び胎盤 に お け る Corticoids 産生 に 由来す

るの で あ ろ うと し，同様 に De 　CourcyL5 〕

も胎盤 に お け

る Certicosteroids産生 の 可能性 を 主張 し ，　
Litter ＆

Rossitfi） は 人 の 胎盤 の 培養実験でPorter−Silber　ehromo ・

gen 反応物質 と して の 17−Hydrexycorticosteroids の 生合

成を，Littl¢ ＆ Shawi7 〕

は Progesterone −4・1dC と人 の 胎

盤 培養実験で17−Hydroxyprogesterone の 産生 を 報告 し・

北岡…
もpr。9 ・・ter・ ne 添力蒔 養に よ りDes ・ xy ・。rtic・ste 「

one の 生 成 を認 め Desoxycorticosterone の 添加培養に よ

り Corticosteroneの 生成 が認め られ るか ら，胎盤 に 於 て

Plrogesterone→Desoxycosticesterune −一・・Corticoste「one

の 生成反応が 行 わ れ る 可 能性 が あ る と し，Progesterone

よ り19e ．Hydroxyprogesteroneの 転化生成は 認珍た が，

17．Hyd ・。・yp・。gester ・ n ・ よ り 17−OHCS へ の 転化 生
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成 は認め られ な か つ た と して い る．ま た，Addison病は

妊娠が進む と甚 しく臨床症状が好転 しCortiCQids排灑値

は妊娠晩期に 正 常値に まで上昇す る
L蜘 〕

こ と等 か ら妊娠

蒔 に は 胎盤由来の Cortic・ids の 分泌が な され 病態を好

転 させ ， 又 ， 尿中 Chemocorticoids 値の増加 が み られ る

もの とさ れて い る．けれ ど も胎盤が Corticoidsを分泌し

て い る点につ い て 否定的 の 学者もあ る，即 ち　，　BaulierZi｝

は Addison 病の 妊娠例 で 胎盤 に 17α 一HydrQxylase の 存

在を否定 し 17α ・Hydroxycorticosteroids の 産生 はな い

と し，松禦
2〕23 ）

亀妊娠 1〜 3 カ 月の幼若胎盤 を材料とし

て Radioactive　stereids を用 い て の in　vitro の 実験で

伺様 の報告を し ， 太田
：4 〕

も他の 臓器 に 比較 し て 胎盤に

17． ．Hydroxylase の存在 が 少な い と して い る． 早期妊

娠 中毒症と副腎皮質 の関係にっ い て は ，Baudowin25 ）
ら

が 1912年に臨床的観察を 基礎と して 悪阻を副腎皮質の 機

能低下に 帰 し ，Staemmler9） は 尿中 Corticoidsは健康

早期妊婦 の 50％に減少して い る と し ，
Elert16） は 早期及

び，晩期妊娠中毒 ともに尿 中 Corticoids は減少 して お

り ， 悪阻ではACTH 負荷試験で尿中 ℃ ortiCQids は 平

均 85％ は増加 した が，妊娠腎では 反応 しな か つ た と して

い る．赤須
2）1s）

は 絨毛性 Gonadotropin 　 IEACTI −1作 用

が あ り．悪阻の 場合 に は Gonadotropin 　leve1 ヵ兎異常 に

高 い こ と，或い は，妊 娠動物では 副腎が 肥大 して お り副

腎を剔出す る と尿 中 Che 皿 ・ c・ rtic ・ids が 著減 す る こ と

等 か ら下垂体，副腎皮質 ， 胎盤系 に何らか の 変調を来 し

て い る の で は な い か と推定して い る．’私の 実験成績で は

重症例では 17−OHCS 値 は減少を認 め た が ， こ れ は 副

腎皮質機能の低下に もとつ く Hor 皿 one 産生の減少に よ

る もの か，下垂体前葉 の変調に よ る もの か
， あ るい は胎

盤 内の 代謝障害 に よ る もの か ，更 に 肝 な どの 代謝異 常に

よ る もの か は結論ずけられない ．晩期妊娠中毒症 ど副腎

皮質の 関連 に つ い て は Tobian27｝
は浮腫の あ る もの に は

1Formaldehyd
生 成 Corticoid の 増量 を認 め ，　 Devisas）

及び Parviainen29）
，
Lloidso） も尿 中 Corticoids の 増量

を報告 し ，
Devis2s） は子緬前症 （子癇）では副腎皮質機

能 の 亢進が あ る が 絶対的 な亀 の で は な く，更に ，過剩排

泄 に よ る もの と考えられ ， 又 ，
Hormone 平衡の 失調 に

よる もの と考えられ るが ，そ れ が 原因的の もの か結果的

の も の か 1’ま不 明であ る と述 べ て お り，Riviere ：’）
は 中毒

症の 場合尿巾 Corticoids に 著変が な い と 報告して い る

が，一
方 Vennig32 ）

は 生 物学的測定法で Biocorticoids

の 減少 を報告 し， Staemmler3｝4），Elestzm， 小Va　
t’｝ 12 ），

松下
9＞

， 紳立
33 ），谷 PLJ34），らも尿中 Corticoidsの減少を

報告 し定説はない 様であ る．Fauvet35＞
らに よれば軽度

の 中毒症では 副腎の 増大 を，重症例で は 縮少 を ， 子癇

に よ る死亡例 で は萎縮が み られ た と報告 し て い る．赤

須
2｝B6｝〜39〕

は 更 に Corticoidsを分析した と き ， 水可溶性

分劃 は 中毒症 に於 て は少 な く，永難溶性分劃 が 多く，し

．か も増量 し た Corticoids に Biocorticoids の 性状 が 認

め られな い として お り ， そ の 実験成績から晩期妊娠中毒

症では尿中 Chemocorticoidsの 増量 して い る もの 及び

減少 して い る もの な どを認 め，減少例で は 臨床経過が 不

良で あ り， 理論的 に は HydrQcortisone 系の Corticoids

の 投与が有効であるとしそ の報告がなされ て い る．私の

実験成績で も増量例 も認 め た が多くは減少レて お り，重

症例に 於 て ， よ り著明に減少 を認 め臨床症状の 改 善と共

に増量 した ．

　 次 に妊娠 と B、 との 関係につ い て は，古 くか ら妊娠時

に は代謝 は亢進し
’
て お り，したが つ て物質の 酸化 ， 分解

が盛んに 行われて お る こ とか ら糖質の 中間代謝 に助酵素

と して働 く B
、 は 極 め て 必要 と され ，特 に 妊娠早期及び

惡阻 の 場合 に は 糖原 の 欠乏があ り，
こ れ は副腎皮質機能

不全 に よ る不完全燐酸化に も とつ くもの とされ て い る．

こ の 点 か らも 妊 娠時 に は大量 の V圭tanlineが 必要であ り，

こ とに 悪阻の 治療 に は C，B 、，B2，等 が ，更 に 最近で は 肝

に おサる代謝過程研究の 進歩 と共に強肝 Vitalnine測 ，

Vitamine 　B6 に期待 が もた れ 可成 りの 治癒成績も あげ

られて い る．さて B
、の 副腎に 及 ぼ す影響 に つ い て は ， 古

くは Shrfy40｝ （1939） が B1 欠乏に よ り， ラ ツ ト及び ハ

トの副腎ア ドレ ナ リン 量は初期 に増加 し以 後減少す ると

報告 した の に 始 ま り，Deane “ ）

は B ， 欠乏 及 び，食餌制

隈群の 副腎の 肥大，束状層 の ．Ketosterolds 産生増加像

を認め た が 4週間後には減 少し，こ れ らの 変化は B ， 欠

乏群 の 方が食餌制限群 よ り著 しく早期 に現わ れ る と し，

B 、 欠乏に よ り
一

過性 に ACTI −1刺激作用が 惹起 さ れ ，

た め に 副腎皮質を亢進 させ るが やが て そ の消耗 を 来す も

の と説明し，同 様 に Skelton42〕は B
・ 欠乏 に よ る 胸腺 の

萎縮 副腎の 肥 大 ， 睾丸及 び 精嚢腺の 発育鱆害 は Stre・s
幽

を受 け た動物の そ れ と同様 に 特異的で B 、 欠乏が更 に進

む と Sudan 好性顆粒 の 増 加 及び AsA の 減少す る こ と

を報告し ，
Wilwerth 蚓 は ラ ツ トで gortiso鵬 投与 に よ

り既 存 の B1欠乏症状が増強 し，　 B設 与に よ りCortisone

に よ る 発育阻止 を抑制 し た と報告 し，同様 の 報告 を 井

上
44 ）4i ］らは 栄養 失調患 者 に つ い て ， 山 口

鋤
らは Addison

病に つ い て B1の 利用障害 を Cortisone投与が 改善す る と

して い る．以 上 の 如 く副腎皮質は B ， や他の Vitarnine
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の 燐酸化を支配 して い るの ではな い か と考え られ て い

る．私の 重症悪 阻に 対す る B 、 500  投与では T ．値で

は
一

定 の 傾 向 を 認 め な か つ た が ，F ．値で増加 を 認 め ，

肝機能は改 善され惡阻症状が軽快 した の は疲憊 した 副腎

皮質を賦活 した もの か或 い は 同ホ ル モ ン を 分泌 して い る

と考 え られ る胎 盤 の 機能 異 常 に関与 し た結果か 速断 し え

な い とこ ろ であ る．

　 次に 妊娠と Vitamine 　Bs の 関係 に つ い て ，　 Wachs −

tein‘’）ae ｝49 〕

らは B6 負荷試験 の 結果 ， 妊娠 は B
、 の 比較

的欠乏 ， 即 ち ，
B6 需要量 の 増加 を認め，　 Mc 　Ganitzso）

は妊娠，そ の 巾でも悪阻の 場合に は血 中尿素 は 低 く，た

め に B
， 投与 の 必 要 を 邇べ ，入 江

5D
も妊婦尿 中 B 、の 減

少を認 め ，B
、 需要増加の 理由を ， 正 常妊婦 で は蛋白同

化及び異化ホ ル モ ン の 増加 に よ り B6 代謝が 亢進 して い

る た め と報 告し，渡辺
吻

は 妊娠血 中 B
δ 量が 妊娠 τ ヵ 月

以降では非妊時に比 べ て 減少 して い る と し ， 石井
SS 〕

は血

清 Cholinesteraseの 測定 オ、ら Be に 自律神経系へ の 調

節作用 が あ り，そ れ 故に 悪阻に有効であ る もの と して い

る． B6 と副腎皮質との 関連 に つ い て の 報告は少い が ，
Dean ‘n

らは B
、 欠乏ラ ツ トで は初期 に 副腎の 肥大を起

し 6 週問後 に 正 常 に 復す る と し，Ca 皿 bridgeS4）は ，6週

問の B6欠乏食後 に B読 投与 し副腎皮質 の 変化 を軽減，

抑制す る と報告し，Butlerss〕sm らは B
、欠乏，下垂体剔

除 ヲ ツ トに ACTH を投 字し，体重抑制群及 び 自由食群

と同程度の 副腎 AsA の 減少と副 腎重量の 増加 を み た と

し，又 ，Stress 暴露後A 　C　T 　H を，　自由群，体重抑制

群 お よび B
， 欠乏群 に投与 し，い つ れ も同 程度の 流 血 中

好酸球数の減少を認め た こ と よ り B
， 欠乏が，Stress に

対応 しえた と し，B
， 欠乏 は ACTH と U −Oxysteroids

放出の 障害 に な らな い もの と 報告し て い る． Weir ＆

beltiller57） はA 　C　TH 放出後血中及 び 尿中 B
，の 増量を報

告 し，Eisenstein5s） は B
， 欠乏 ラ ツ トで は Hydrocorti −

sone の Glucocorticoids作用 が減少 して い る と して い

る．

　 l！f田 se ）

ら は B6 欠乏 ラ ッ ト の 尿中IT−KS の 減 少及

び，Thorn ’
s　Test か ら副腎皮質 の 機能低下を B6 欠乏

℃

は 起 す と し て い る．私 の 惡阻 に 対 す る B
， 投 ヶの 成績 で

は 1T−OHCS の T ．は上昇 し，　 F ． は増加傾向か 又 は

不変が 認 め られた ．こ れ は Be が 下 垂 体 ・副腎系 を 賊活

しあ る い は 胎盤 に 於 け る ス テ ロ イ ド代謝異 常 を是 正 す る

と 共に 又 ，肝 に お け る Corticosteroidsの 破壊 を 抑制し，

肝機能を改善 した た め と思 わ れ る．

　最後に Vitamine 　C （以下 AsA と略）は妊娠に よ り

亢進す る内分泌腺に 於て 需要 が 高め られ てい る とされ て

お り，殊 に Corticosteroids及 び，Progesterone の 生産 に

関連 し，そ の 他，母体 の 代謝亢進 に ともな い 中間代謝 に

不可欠 とざれ て お り，又 ，胎児 及び胎盤 の 増大 に よ り特

に 妊婦 は AsA の 需要が 増加 して お るこ とは Wachholder

＆ Hame160 ，　S配 lling＆ Jackson6n，Teelsz｝，御馬舎
6s．）．

、

Lund ＆ Kimble64 ｝，　Javert＆ Standers5），　 Widenbaue
r

　
G6 ），　 Neuweileror ），　 Gaehtgens6 ［’｝

らに よ り．指適 さ れ ，
Durey69 〕

は副腎皮質の 束，網状層の AsA が 妊娠時 に減

少 し，分娩後増加す る と報告 し，Reyer7 ° ），　Vogt71〕

，藤

野
721

は C 欠乏妊娠動物 は 殆 ん ど流早産 す る と し そ の 必

要性 が強謂 され て い る．又 ，Liepelt7，t）

に よ れば 妊婦の

AsA 負荷試験で AsA −Difizitを認め悪阻及び妊 娠腎で

は 更 に不 足 し て い る と して い る．副腎皮質と AsA との

関連は密接で ， 副腎 AsA の 測定 に よ り副腎機能の 推定

が な され て い る こ と は 周知 の と こ ろで あ る． in　 vitro

で は AsA は Corticoidsの 産 生 を 著 し く高め るが 生 体内

で は AsA 欠乏状態 で もACTH 投与 に よ る副腎皮質ホ
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Tt

ル モ ン の 産 生 は 正 常であ る とい うDaughaday74 〕

，Long7s
’

の 報告 もあ る が，Bucchus7E 〕，Hei晩 r7η
らは 大量 の AsA

投 与 で 尿 中17−KS の 減 少 ， 尿中 Chem ．ocorticoids

の 増加 が あ る と述べ ， 友野
7ε

協 正 常入 で はIT−KS の 減

少 ，Chemo 値 の 増加 が み られ る が ， 肝機能障害 で は

Chemo 値に は 著変な く17−K 　S 増加 が あ る こ とを 報告，

今川
79 〕

は AsA 投与が 壌血病 モ ル モ ツ トの Ketosteroids

の 減 少 を抑 制す る と し， Oerte1鋤

らは AsA 自由食 の

もの は 17−KS 及 び遊離型 Cortico三dis が 高 い と し ，

Fervanis肌 〕
は IR常婦人 に AsA を 投与す る と 17−K 　S

の 平均値の 上 昇 を み た が ， 全部の 婦人に認め ら れ た の

では な く，一
部 の 婦入で は僅か で は あ るが 減少 し た と

報告 し，｝laynessm らは 5名の 婦人 に AsA 　19 投与，

翌 日 2．5g を投与 した が 17−KS 及び1τ一〇 HCS 値 に ぽ

影響が な か つ た と して い る．私の 惡阻 に 対 す る 投与 成

績 で は 5例中 4例に T ．及び F ．の 著明 な 増加を認 め 1

例 に 軽度の 減少をみ，肝機能は畋善 され悪阻症状は軽庚

し た． こ れ は AsA 投与 に よ り母体 の AsA −Defizit を

改善 し疲 憊 した副腎皮質 を 賦活 した た め か あ るい は 同様

胎盤 の ス テ ロ イ ド代謝 異 常 に AsA が 重 要 な 役割 を 果 し

た た め か と思わ れ る ．

　以上 の 各実験 か ら私 は 以下の 如 く結論す る．

　 1）妊婦の 尿 中 ユ7−HydroxycQrticosteroids 値の 推移

は 綜値 及 び 遊i離値 共 に妊娠初 期 に 著 増 し，妊娠 中期 に ぽ

や S 減少 し ， 妊 娠後期 に再び著増 した．こ の 間 に遊離慨
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と綜値 の比では著明な変化 を 認め な か つ た．

　 2）早期妊娠 中毒症の 場合 に は ，．綜値及び 遊離値共 に

減少して い る の を 認 め た が ，と くに綜値 の 減少は 著明 で

遊離値 の 減少 は軽度であ つ rc．晩期妊翻 ・毒症 の 場合 に ．
は 同期 の 正 常妊婦に 比較 して，綜値及 び遊離値共に減少

した が ，綜値の 減少 よ りも遊離値 の 減少が 著明で あ つ た．

以上 か ら重症の 妊娠中毒症 で は糖質コ ル チ コ イ ド代謝は

減退して い る もの と思われる．

　 3）早期妊娠中毒症に対す る Vitamine 　B
， 500  投

与では 綜値 に は
一

定の 傾向が 認 め られ な か つ た の に 比

べ
， 遊離値 は著明に 増加す るの を認め ，遊離値 と綜値 の

比は増加した ．

　 4）早期 妊 娠 中 毒 症 に 対す る Vitamine 　Bs　70  投与

では，綜値 の 増加を認め ， 遊離値は 増加傾向が あり ， 遊

離値 と綜値 の比 は不 変か 又 は ，減少傾向が 認 め られ た ．

　 5）早期 妊娠 中 毒症に対す る Vitamine 　C 　500   投与

で ， 綜値及び遊離値共に増加 を認 め たが ，遊離値 の増加

が 綜値 に お け るそ れ よ りも著 し く， した が つ て 遊離値と

綜値の 比 は増加を認 め た ．

　 6） こ れ ら Vitamine の 投与 は い つ れ も
一

部 を 除 き肝

機能を改善 し，悪阻症状を軽裁 し有効であつ た ．
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