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概要 　 ア セ チ ル コ リ ン （Ach と 略す ） は 最 初 神 経 刺 激 伝導 に 関 係す る 物 質 と し て 報 告 され た が ，現在 で は 胎

盤 ，血球 ，卵膜 な ど 神経 組 織 を 有 し な い 組 織 器 官 に も広 く存 在 す る こ と が 知 ら れ て お り，産 婦 人 科 領 域 に 於

て は Ach は 子 宮収縮 ， 陣 痛 発 来 に も関係 を 有す る と い わ れ て い る・一一
方分娩予 庫日 前後 に 行わ れ る人 工 分 娩

誘 導 法 に は 機械 的 及 び 薬 物 蛉 の 両 方 法 が あ る が ，前者 の
一

つ と し て 人工 破膜法 が あ る．こ の 場 合 羊 水穿刺 後 の

子 宮 Ach の 消 長 は 興 味 あ る 問題 で あ る が ま だ 報 告 さ れ た も の を み な い ．私 は 妊 娠 末 期 の 白 嵐 子 宮
’
t＝ 開 腹 後羊

水 穿 刺 を 行 い ，そ の 後 の 子 宮 に お け る Ach 様 物 質 の 消 長 を 観 察 した ，

　実験 動 物 は Wistar 系 成 熟 雌 性 白 鼡 を 用 い ，  対 照 非 妊性 週 期 に つ い て 4 群 　（発惰 蔚 期，極 期 ，後期 ，間

期），  対 照 妊娠各期 で は 6 群 （受精時，妊娠 7 ［U，14　r」，20L「，分娩時，分娩後），  対 照 開 腹非人 工 破 膜 群

で は 5 群 　（妊娠20 日日 開腹 し 双 角子 宮 の
一側 を 羊 水 吸 引 せ ず 開 腹 直 後，30分 ，

60分，120分，180分 後），更 に

人 工 破膜群 で は 4群 　（双 角子 宮 の 他側 を 羊水 0．1〜 0．3cc吸 引 除 去 後 30分，60分，　 ユ20分，　 ユ80分後） の 以

上 計19群 に ・
っ い て 実 験 を 行 な つ た．

　Ach 様 物 質 の 抽 出 は Feldberg 法 に ，定 量 は 平 川 の 蟇 肺 法 に 従 つ た ，

　 成 績 ： 平 均 値 で 比 較す る と 非 妊時性周 期 で は 極期高 く，間期低 く，前後期は そ の 中間値 を 示 し た．妊娠 各

期 で は 受 精 時比 較 的高 く，7H 目低 下 ，14 日 目 殆 ん ど 測 定 範囲 下 と な り，20 日 目 や x 増加，分 娩 巾 最 高，分 娩

後減 少 す る．開腹非破 膜群 で は 開 腹直 後低 く，
30分， 60分， 工20分 と 漸増 し 180分 で は や ＼ 減 少 し た ．人 工

破 膜群 で も破 膜 後 30分，60分，120分 と 増加 し 180分 は や 〜 減少 す る の で ，非 破 膜 群 と 同様 の 傾 向 を 示 す が

両者 を 各 々 同 mi’間 で 比 較 す る と い ず れ も破 膜 群 が 高 値 を 示 し て い る，

　私 の 行 な っ た 人 工 破 膜実験は 開 腹後
一羊 水穿刺法で あ る の で ，臨床例に お け る 経 腟人工 破 膜 と は 方法 を 異

に す る が ，こ の 方法 に よ り明 ら か に 子 宮 Ach の 増加 を み と め た ．

　　　　　　　　　1． 緒 　　言

　周知の ご と くAcetylcholine （以後 Ach と略記す る）

は 最初神経刺激伝導 に関係す る物質と して報告 さ れ た も

の であ る が
1）呂｝墹 5

  そ の 後 Ach は 必 ず し も神経組織

の みに 由来するもの でない こ とを　Feldberg6｝

が 腸組織

に お ける Ach の 分布 と神経 分 布が 平行 しな い こ とか ら

こ れ を 実証 し，更 に 神経組織 の 存在 しな い 胎盤
了｝

，血 球

等
s ，に も認 め られた こ と な ど か ら BurnglL ° ｝

の Local

ho「lnone 説へ と発展 した ．最近で は CuthbertiT） の ニ ワ

ト リ羊膜 ， 池 田
匚2 ｝

等の 家兎腸管 に っ い て の 報告が あ る ．

ま た 最近 で は ，
Ach は神経終宋 に お け る神経 生 理的意義

と共に局所の 緊 張 性 の 変化 に っ れ て消長を きた す こ とは

確実 な よ うで あ る とい う．産婦入科 の 領域 に お い て は 吉

くは Sieburg　 u ．　Patschkei3， は 月経中に は そ の ⊥血中量 は

通常時 の 最の 2 〜15倍 に 増 し，Vagotonia 　 intermittens

menstrualis に関与す る と報 じ ， 月 経の 発米 に 関 して は

DarenL4’
，
Okkels ［5’

等 は Ach の 存在並びに 作働 が 必要で

あ る と述べ ，更に こ の 事に関 して最近 では 小 山
均

が 自鼡

に
”
） い て性週期各期 の 子宮 Ach 量及び 去勢 白鼡 の 子宮

内 Ach に 対す る Estradiol
，
　Progesterolle

，
　Testosterone

の 影響 そ の 他にっ い て行な っ た詳細な報告をみ る，

　 ざ て ，妊娠 な い し 分 娩 と ゴ リン 或 い は Ach と の 関係

に つ い て の報告 を み る と，Reynold δ
1η

が 妊娠家兎 に っ

い て ，またCattane 。
1日Fa）

は人子宮で コ リン が 増加す る と
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一

報 じ，　F・ufin9 ・・ u ・G ・ ttli・b’S−b 》
，　Sp・・thls

−
・ ’

な どは 臨床的

検査 に よつ て Ach
王血中濃度は 姙娠中減少 し，分娩後増

加す る と報告 して い る．ま た 胎盤内 Ach 生 成 に 関 し て

臨 Cemli…
7’，　Bi・chofi

’t9 ：　rt−．どそ の 他 多 く 報告 が あ る

が ，Chang 　et 　apo ）
は 胎盤 の Ach は絨毛膜か ら蔭生 さ

れ る と述 べ ，また 本 多
21 〕

は胎盤 に 含 ま れる 子宮収縮成分

の 大部分は コ リン で あ る と報 じて い る．Hauptstein’H’d）

は 胎盤 中の Ach は 妊娠前半期 に 高 く 241〜4597／9，妊娠

未期に 低 く 74〜14／γ19， に な る と報告 し た が ，本 多
2L ）

Endroczi’‘Z） 等 は妊娠末期 に ， ま た 飯 田
2s ）は 中期か ら後

期 に か lvvて Peak が あ る と述ぺ て い る，ま た久保 re1B
”
・ ）

Sievers】9’i）
等 は 胎 盤 に お い て 妊 娠 中期 に Ach が 蓄積増

加 さ れ ，分 娩時 に遊離 して 陣痛 を起すもの S よ うであ る

と報告 してい る．以上の ように比較的早 くか らコ リン 或

い は Ach と子露収縮， ま た は 分娩 との関係が 注 目 1　 SrL

て い た よ うで あ る 。

　 また 周矩 の ご とく，分娩 予定 日前後 に 行 なわ れ る人 工

分 娩誘導法 に は器 械 的 方 法 と薬 物 的 方法 とが あ る．器 械

的分娩誘導の
一・方 法 として比較的古 くか ら行なわれ ， し

か も興味 あ る もの に 人工 破膜 に よ る分娩誘導法が ある ．

こ れ は卵膜 を穿刺す る こ とに よっ て 羊水の一部 を流出さ

せ ，こ れ を 子宮収縮へ の 刺激と し て陣痛を発来 させ よ う

とす る もの で あ る ，し か も こ の 場合子 宮頚部が 成熟 し て

おれば 一層効果的であるとい わ 孔 て い る
za ）．Ervin92s ｝

等に よ ると人 工 破膜 を行なっ た 600例 に っ い て 15分以内

に49％ ，8 時間以 内に 97．5％，残 り金員 も24時間 以 内に

分 娩 を 開始 し た とい う．臨床例 に お い て 人工 破膜 を行な

う と大部分 の 症例では 子宮収縮が 開始 し，陣痛が 発 来す

る と （二う か ら，分 娩予 定 日前後で未 だ 分 娩が 開始 しな い

時 期 に 人工 破膜に よ る器械的刺激を加 え ，そ の 後 の 子宮

に お け る Ach の 消長を観察す る こ とは 興味 あ る こ とで

あ る ．

　わが教室にお い て は ， 数年前か ら人 工破膜に関する 研

究が 進 め られ て い る が ，人 工 破膜 に よ る分 娩発来 の 機転

ぽ充分解 明 さ れ て お ら ず ， Ach と の 関 係 に つ い て も未

だ 報告 され た 亀 の を みな い ，よ つ て そ の 研 究 の
一

環 と し

て私 は Wistar 系成熟雌性 白鼡 を用 い ，破 膜 の 術 式 は 開

腹羊永穿刺法 に よ っ た の で 災際 の 臨 床 上 の 術式 とは 相違

して い る が ，羊冰穿刺後の 子 宮 Ach 様物質の 消長を観

察 し2 ， 3の 知見 を得た の で報告す る．

　　　　　2． 奚験材料お よび実験方 法

　 1） 実 験材料

　実験動物 は 体重 170〜 3〔｝09 ま での W 五star 系成熟雌

性白鼡 を堀い た ．対
．
照非 妊 性 週 期 4群 ，澱照妊娠昏期 6

群，対照開腹
一

非人 工 破膜 5群及び人 工 破膜 4群 の計19

群 に っ い て 実験 を行 な っ た ，各種 の 実験鋤物数 は そ れぞ

れ 3〜 7匹であ る，

　対照非妊 性周期 4 群 （発情前期 ，発惰極期，発情後期

及 び発情間期） は 入 手後雄か ら隔離飼育管理 して 毎 日睦

脂蒋 を採 販鏡検 し
t°），そ の 反覆す る 性 周期 が規則的 な も

の を選んで実験 に供 した，対照妊娠各期 6群 は 適時発情

期の 白 鼡 を集め て 腟脂膏 中に精子 を認め 得た 翌 日 を を妊

娠第 1 日 と して起算 し，受精時 ，、妊娠 7 日目，第 14 日

H ，第20日 目，分 娩時及び分娩後各々 を実験 に 供 した．

分娩後群 に は分 娩した後 3〜18時間の もの を用い た ．

　対照開腹
一

非 人 工 破膜群は 妊娠第20ロ 目 に開腹 し，双

角子宮の 羊水穿刺を行 な わ な い
一

側 の 予宮に っ い て開腹

直後，開腹後30分 ，60分，　120分及び 180分 に 子 宮 を捌

出 し材料 とし た、

　 人 工 破膜群 ：こ お い て ：ま妊娠第 20 日 目に 開腹 し，双角子

宮 の 他側 を注 射器 で 穿刺 し て 羊水約 0．1・− O．翫 c を吸引

除去後30分 ， 60分 ， 120分及 び 180分 の 各時間 に子宮を

剔出 し材料 とし た ．

　な お ，非妊時の 各群 に お い て は 子 宮組織切片を そ の ま

ま （子宮筋 ，内膜及 び 外膜）．用 い ，妊娠各群では 胎児及

び胎盤 ，卵膜 な どの 胎児附属組織 を除去 した子宮組織片

を 用い た 。ま た子宮組織片剔出1 に当 っ て ：
・
ますべ て エ ー

テ

ル 麻酔下で 行 なつ た ．

　2） 実験方 法

　i）　Ach 様物質の 抽出法

　抽出は Feldberg2？）一
小 「ll】v，；の 方法 に従 つ た，前記の 如

くレて 剔 1出し た子宮組織片 は た だ ちに 冷却 リン ゲ ル 液 に

漬 け て 洗滌 ，1血液 や そ の 他 の 附着組織 を除 い た 後濾紙 を

用い て水分 を充分 と り去 り ，
Torsion　balance で そ の 重

量 を測定 し可及的すみ や か に 抽出操作 を行 な っ た．

　即 ち，子 宮組織100  に 対 し Nt3　HCl 及 び10”3Eserh ユe

・galycilate 溶液 を そ れぞ れ 2CC の割合で加 え ，乳鉢 を 用

い て 組織塊 の な い よ うに充分均等 に泥状 に な る まで磨砕

す る ．こ れ を80℃ の 温 浴 中 で 1 分間加温 後直 ち に冷却，

N ／3NaOH で中和 し ，子 宮組織 1  m9が そ の 1cc に 含 ま

れ る よ うに蛙 リン ゲ ル 液 をもっ て 稀釈 した ．1 回 の 定量

には こ の 抽出液 の 10ccを と っ て 用い た ．

　ii）　Ach 　様‘吻展ヒG7）定量 法

　 Ach の 生物学的定 貶法 は 種 々 報告 され て い る が ，私は

感 受性 高 度 で季節差 も 少な く個体差 も比 較的少 な い 平川

の 蟇肺法
2e）

に 従っ た ，保生管装置並び に 描画裝置 ぽ 第 1

N 工工
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第 1図 　Auh 定 量装 骨

図 の 如 くであ る ．　　　　　 　　　　　　　　 、

　蟇肺 の 最低収縮閾値 は冬季で Ach 　IO’2u ，夏季 で Ach

10”18 程度で あ っ て 年間を通 じて 定量 に使 用 し得た ，慕は

日本産慕の 体重 160〜 280g の もの を雌雄の 別 な く使用

し，脳脊 髄 を破 壊 屠殺後 開胸 して 捌出 し た両側 肺 を用 い

た ．そ の一側 肺 を縦 に 平等に切半 し内腔 の 粘液 ， 寄生虫

等を除い て ，肺 が適当 に 収縮す る まで の 時間として 肺剔

出後い ず れ 亀鮒 分 間室温放置 した もの に っ い て 肺内腔 面

の 網状血管を切 除 し，中央部を切取つ て 用い た 、こ の 場

合肺標本 の収縮す る部が lcm に な る よ うに 造の 両側端 を

糸で く N つ た ちの を 5℃ の 氷室 に 24〜 36時 間保存 し た後

1こ使用 し た ．

　定蚤 は 上 記の よ う に して得た蟇肺標本を10CC容最 の 保

生 管内に 懸垂 し
一

端 を支 持俸，他端 を郷原式樌杆 に 連結

し煤紙上 に 描記す る曲線を観察 し た ．保生管 は リン ゲ ル

液及 び10
“E

エ ゼ リン 加 リン ゲ ル 液を充し たマ リオ ッ ト窺

に 直結 ざ せ ，そ の 両者 は 三 方 活栓
．
に よ り選 択 して 薬 液 の

交換が 出来 ， 絶 え ず保生管 内の液 が 交換 す る よ うに 裝置

し ， 常時送気を行なつ た ，か くて 墓肺標 本 は ま ず リン ゲ

ル 液 に 1 時間浸漬放置 ，適 宜 リ ン ゲ ル 液 を交換 した ．次

に 10
’5

エ ゼ リン 加 リ ン ゲ ル 液 に 交換 し て 10分 経過後 ，

Ach 　10
’5
溶液 （Ach 　10

“3
溶液を 100c容量 の 保生管内に

0ほ cc 添加） を作用 さ せ 反 応 を観察し た ．こ れ は 検体定

量の 規準 と し て 各例 に 先行 して 行 な っ た．Ach 　10
’
匠

作用

後は 蟇肺 標本 を リン ゲ ル 液で数 回 潅流して 洗 い ， 弛緩後

エ ゼ リン 加 リン ゲ ル 液 に 8分間浸漬した 後 ， 検体 を作用

させ 収縮反応 を観察した ・Ach 標準液 に は 塩化ア セ チ ル

＝ リン （オ ビソ
ート ：第一

製薬）を使用 し薬液調整後は

氷室 に保存 して10口 目ご とに作 りか えた ．蛙リン ゲ ル 液

の組成 は NaCI ： 6．eg ，1〈Cl ： 0．0759 ，CaC12 ； 0．1

9 ，aq ・dest・： ad ・1．。OOOcc’t
’
，こ の 他 に 増感物質 と し

て CaCl2 ： 0。29 ，BaCl ， ： O．Ol　g ，
　 Coffeln ： 0．019 を

加え た ．ま た槓杆の 拡大率 は 7倍とし た ，

　iii）　Ach 様物質当量 の 算出

　蟇肺の 収縮 に よ り煤紙上 に描記した収縮曲線に つ い て

は ， そ の 収縮高の 基点 と終点を 結ぶ 最短距離，即 ち収縮

曲線の 弧に 対す る弦を 物差 しで測定 して   単位 で表 わ し

た ．当量算 出に当つ て は検体の 取縮高 を Ach 　le’5 溶液

の 収縮高 （各 k の 検体作用 に先立 っ て そ の 都度行なっ た

Ach　10國5 溶液 に よ る↓騰 縞 ）で 除 し，小数 点以下第3 位

まで算出 し て，そ の 第 3位 を四捨 五 入 した もの に 100を

乗じた数値を以 て 表わ し比較検討す る こ と S した ．

　　　　　　　　 3・ 実験成績

　1）　非妊時性周期群 に つ い て

　実験対照と して実施し た非妊群に っ い ては第 1表 また

は 第 2 図の 如 くで あ る ．

第 1 表 非 妊 時 性 周期 に お げ る ラ ッ ト子 宮 Ach 様

　　　　物質 の 消 長

謄剽蕊霧馬霧靄
： 発 艦 i乾 、1髪．1；開」韆翫

4

刊

膣謹ll圭豊二二上造
上 段 ： 当量 算 出値 （HiA × 100）
中 農 ： 検体に よ る 収縮 曲 線 の 実測 値 （H 測m ）

下 段 ： Ach 　10−5 に よ る 収 縮 曲 線 の 実測 値 （A 皿 m ）

　平 均 値 は 各 当量 値 の te均 値 を 示 す．

　 “t印は 標本 が 収 縮 せ ず逆 に 弛 緩 した 例 （平均 よ

　　 り除 外）

第 2 図　非 妊時性周 期 に お け る ラ ッ ト子 宮 Ach 様

　 　 　 　物 質 の 消 長
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604− 4 人 工 破膜 に よ る 子 宮 ア セ ヂ ル コ リ ソ 様 物質 の 消 長に 関 す る研舞 日産婦 誌 18卷 7 号

　貝11ち発情極期 （第 2群）では 最高値 90，最底値 1 ，平

均値45を示 し，閾期 （第 4群）では 最高値 2エ，最 Ok値

6 ，平均値 13
， 前期 （第1群）で は 最高値 36，最底値

5 ，平均値 21，後期 （第 3群）で は最高値 丁9，最低値

5 ，平均値 28で あ つ た．

　
一

般 に 極期 は 高 く，問期は 低 く ， 前期後期は そ の 中間

の 値を示す傾向を認 め る．

第 2 表 　妊 娠 期 に お け る ラ ッ ト子 宮 Ach 様物質 の

　 　 　 　消 長

隅蚕耋〆 ⊥：ン
　 　 　 　 　 　 　　 　 P 　 　 　 ／t／　　 　 　

∴爨盤理
一L段 ：当 量 算 出値 （HtA × 100）
巾 段 ：検 体 に よ る 収 縮 曲 線 の 実 測 値 （H 【  ）

下 段 ：Adl 　 IO”i に よ る 収 縮 曲線 の 実測値 （Allu1）

平 均 値は 晉当 量値 の 平 均 値 を 示 す．

第 3図 　 妊 娠 期 に お け る ラ ッ ト 子 宮 Acll 様 物質 の

　　　　消 長
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　2）　妊娠各期群 に つ い て

　妊娠各期群は第 2 表 ま たは第 3 図 に示す よ うに ， 受精

時 （第 1 群）に は 最高値 90，最低値 1 ，平均値 39，妊

娠 7 口 口（第 2 群）は 最高値 6〔｝，最低値 IT
， 平均値 3r，

妊娠 14 日 目 （鶲 3群）に は 最高値 1 ，最低値 0 ， 平均値

0。3 ，妊娠2〔｝凵 E （第 4 群） に は 最高値 10，最低値 0，

平均値 7 を示すが ， 分娩中 （第 5群）には 最高値 73， 最

低値 24，平均値 d8，分娩終 f後 （第 6群）は 最高値 46，

最低値 6 ， 平均値 25で あ っ た ．

　 以 上 の よ うに
一

般 に 妊娠幽初 は 高 く，τ 円，i4 円 ，2〔｝

日 に低 く，分娩時 に は 高 く， 分娩終了後次第 に 減 少 し て

い く傾向を認める．

第 3表　開 腹一非 破 膜 例 の ラ ッ ト子 宮 に お け る

　　　　Ach 様物 質 の 消 長

　　「季
1
篇

矧；李 蕩
一

護 1 ・・篁…

　　濃 讐一鸞 曝爨 ÷
− L！

　　・譌 帳
．
陽

‘1蒲一一．
落il軽．薪　 I

ll瞬鑾 欝望1
1−／　ge ： 当 量 算 出 値 （HIA 　x 　 100）

中段 ： 検 体 に よ る 収縮 曲線 の 実測 f直 （H   ）

下 段 ； Ach 　1舮 に よ る 収縮 曲 線 の 実測 値 （A   ）

　 平 均 f直は 各 当量 値 の 平均値を 示 す ．
・te印 は 標 本が 収 縮 せ ず 逆 に 弛織 し た 例 （平均 よ り

　　除外）

第 4 図 　開 腹一非 破膜例 の ラ ッ ト予 宮に お げ る Ach

　 　 　 　様 物 質 の 消 長
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第 4表 人 工 破膜後 の ラ ッ ト 子 宮 に お け る Ach 様

　　　　物 質 の 消 長

糠鮎 ∴一
、、 冴 ≡爾

齢     一蠶 紅
臈髴

一i髴矍
．

竺 t」
．［二段 ： 当量 算 出値 （HtA × 100）
中 段 ： 検 体 に よ る 収 繍 曲 線 の 実測 値 （Hmlu）

ド慶 ： Ach 　10
’°

に よ る 収 縮 曲 線 の 実測 値 （A   ）

　平 均 値 は 各 当 量 値 の 平 均 値 を 示 す．

　 醤 印 は 標 本 が 収 縮 せ ず 逆 に 弛 緩 し た 例 （平 均 よ

　　 り除 外）

　3）　開腹
一一一

非 人工 破膜群 に つ い て

　第 3表及 び第 4 図 に み る よ うに開腹直後 （第 1 群） は

最高値10，最低値 0，平均値 7 ，30分 後 （第 2 群 ） で は

對走高直百16，　斉耋と低di直　0，　耳「．均値 9 ，　60分後　（第 3 群 ）　｝：丈最

高値 35，最低値 〔〕，平均値 18， 120分 後 （第 4群）で は

最高値 61，最低値 1 ， 平均値 21， 180分 （第 5群）では
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第 5 図　人工 破膜後 子 宮 に お け る Ach 様 物質 の 消 長

　　　嬰［　 ．
． 瞬

　　　　5。 　・　 ： 1 ； 1 ．
　　　A〔h　　 ：　

．
　 。　　

‘
　 1　 薹

  壕⊥壷量
　 　 　 　 　 男［1 後　　　　後　　　　後 　　　　後

　　　　　　 募

最高値 28，最低 値 6 ，平均値20であ っ た ．

　従 っ て 開腹直後 と比較 して30分段 ，60i，〉後 ，　120分 後

と次 第 に 上昇す る 傾向に あ つ た もの が ， 180分後 に な る

と逆 ；こ減 少 して く る傾向を認 め る．

　4）　人 工 破膜実施群 に っ い て

　第 4表及び第 5図 に 示 す よ う に破膜後30分 （第 1群）

で は最高嬢 7，最低値 4 ，平均徹 4，6。分 後 （第 2群）

で は最高値 69，最低値 1 ，平均値30，更 X 　 1．2〔吩 後 （第

3 群）で は 最高値 80 ， 最低値 7 ，平均値 40，
鳩 0分後 （第

4 群） で ぽ 最 高値 40，最 妖値24，平均値 33で あ つ た ．

第 6 図　人 工 破 膜 例 と 開 腹一非 破 膜例 に お げ る 子 宮
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605− 5

4
↑　　　　　 　　个

Ach　Ach　Ach＿Hs
io
−s　 10

．2210 ”

H 、 ：　発偕 極期

　　　（受 精 時）
・

　こ の 傾向は 開腹
一

非人工 破膜群 の 場合 と 同様 で あ る

が ，こ の 両者間で そ の 各4 の 同時間 にお ける値 を比 較 し

て み る と，い ず れ も 人工破膜群 に お い て非破膜群 よ り高

f直を 示 して い る．

　 1．2 実験的考察 に っ い て

　1． 前記の 如 く蟇肺法 に よ る Ach 様物質の 定量実施

後 ，更 に コ リン 様物質の 周知の 定性的試験 を補足 した ．

こ れ に は 検体 ま た はAch 標準液 （Ach 　10
’7
溶液 を使 m ）

に 対 し N ／3NaOH 及び 馬血 清 に よつ て処理 し た も の

：こ つ い て 行 な っ た ．

　 ま ず，検 捧（ま ！ごは Aci11 ぴ7
溶液 ） 0．2ccに 対 し N ！3
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27 ； 分 娩 後 3 時 間

NaOH 　 1滴 の 割 合 で加 え，30℃ で 30分 間保 温 し ，冷却

後中和 した も の と， 次 に検 体 （また は Ach 　 10’7溶液）

をソL・に 稀釈 して 等量の 馬1血清 を加 え ， 30℃ で 5分 間保洫

し た も の に つ い て 行 ない ，そ れ ぞ れ こ れ らの 処埋 を行 な

わ な い もの と比較検討 した ．検体 の N13 　NaOH 処 理 に

II3
呂一L：　閉 腹直後

1・13G−5：　開 腹 後 3 時 間

H
、 ，。、：　 人 コニ破 膜 後 3 時 間

第　 15　 図

牛　 ↑　 ＋　 ↑　 ↑　 「　 牛　 ↑　 ↑　 ↑

ll賦 許晦 脇 幕 ・
・嬬蜘

Hu ： 分 娩後16時 間

H25−L：　　開 腹直毛妾…　（妊娠20日 F罵）
H25−3 ：　 開 腹後3D分
H25．5 ；　 開 腹 後 60分
H2

，．7 ：　開腹 後 120分

は 発憎間期 の もの を，ま た検体の 馬b紅清処 埋 に は 分 娩 中

の もの を用い た ，こ の よ うに Ach 標準液及 び検体をそ

れ ぞ れ N／3NaOH ま た は 馬血清で処 理 して 蟇肺 に 作用

させ て 煤紙上 に描記観察 した が ，
Ach 標準液 ，検体の

f［［1者共 Nf3 　NaOH ま た は馬血清処理 に よ り蟇1市の J扠縮

効果の 消失 を認 め た ．

　2． OxytOcilコ の ∫
・
宮 Acb 様 物 質 に及 ぼ す影響

　Oxyt   cill 　 a）一
’
PS ；Ach 様物質貴 に及ぼす影響を 観 ．察

す るた め に 2．3 の 実験を行 な つ た．

　まず ， 非妊時で は
i12

。単位 Oxytocin を白鼡体重 1009

ご とに 0．2ccの 割合で腹腔内注射 5 分後 の 子 宮 を 1手1い て

検俸 を作製した ．こ の 実験 に は い ずれも発情極期 の 子宮

を用 い た ．
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第　 16　 図

H
，、 ：　 分 娩 後16時 間

HZP，−2 ： 人工 破膜後　30分 （妊娠20 日 目）

H コ5−4 ’　 人 工 破膜後　60分
H ・詞 ： 人 工 破膜後 120分

第 　 17　 図

第 　 18　 図

　

　

月、

↑

曲

酔

「

蜥．
o

　

《

「

↑

加

ーo

↑

山

ゴ

　

＾

，
糠

Ac：h ／0’T 十N ！3　NaOH ； Ac：h　10’7標準液に N ／3
NaOH 　を 方卩え 30ラ｝間 30°G’tこ 保 温 し 冷

噛
去卩後中和

し た もの ．
こ の 処 置 に よ り図 の 如 く Ach 　10

圏7
の 蕃 肺 収 繍

効果は 消 失 し た ．

第　 19　 図
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・礁 諏 憾舳 1冒1、 ・噛

　　　　　　　 Hs
。
−L： 開 腹 後 30分 （妊娠20　H 目）

　　　　　　　 H2。−z ：　 開 腹 後 60分
　　　　　　　 瓦 ・．， ： 人 工 破 膜後 18  分

　　　　　　　 H3
し」 4 ：　開腹 後 180分

　また，妊 娠 中の 子宮 に つ い て は 第 20 日 目に 上記 と同様

の 条件で Oxytocin の 腹腔内注射後 5 分及 び30分 の 屯の

に つ い て行 な つ た ．

　次い で妊娠20H 目に 同様の 条件で Oxy ω cin 注射後 3

分 以 内に開腹して 羊水穿刺 を行ない ， 30分を経過 した も

の に つ い て も Ach 様物質 の 検索 を行 な つ た ．

　 まず，非妊 陦 白鼡 子 宮 （い ず れ も発情極期 の もの を使

用 ） に つ い て は一E記の 如 く Oxytocin 腹腔 内注射後 5 分

以 内 に開腹 して 子宮組織 の 検体 を作 つ て 検 した が ， 第 22

図 に 示 す よ うに比 較的低値 を示 し，特 に Ach 様物質 の

増 加 は み られ ず，む し ろ Oxytocin 処理 を行 な わ な い 場

H 諦 発 情問 期 の 検 体

H
コ，十Nt3 汽aOH ： Hg6 の 検 体 に Nt3 　NaOH を

加 え30分 間 30℃ に 保 温 し 冷 却 後 1戸和 し た もの ．
こ の 処 置 に よ り図 の 如 く 検 体 H ・，，、の 蟇肺 収 縮

効 果 は 消 失 し た．

合 の 極期群の 低値 の もの に類似し て い る．また 妊娠20日

FIの 自鼡に同様ソ20 単位 Oxytocin 注射後 5分 ，80分 を

経 過 した 墾の 及 び開腹直後羊水穿刺 して 30分 を経 過 した

も の に っ い て 観察 した が ， 5 分 後の もの は 非妊子宮 とほ

ぼ大差な く ， 30分後 の もの は 5 分後 の もの に比較 して 明

らか に 増量 を認 め ，穿刺後30分例 で は こ れ に比 し更 に や

Σ 増量 して は い る が ，そ の 差 は 漢少 で あ っ た ．

　 3． 人工 破膜後 の 分娩時間 の 観察

　羊水穿刺後 分 娩 の 始 ま る ま での 時間及 び分娩終 了まで

の 時問を観察す る た め に 次 の よ うな 実験 を行 な っ た ．

　 妊 娠20 日 目の 白 鼡 を エ ー
テ ル 麻酔下 に開腹 し羊水 0．1

〜 0．3cじを吸 引 除去後 ，直ち に閉腹 して そ の 後 の 分 娩の

経 過 を観 察 した ．こ れ は 5例 に つ い て行 な っ た ．白 鼡 に

は 感染予防の た め 水性 ペ ニ シ リン 20万 単位 を筋肉注射し
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．51
〔rYlざ  献

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 曳 ρ、πI

Acll　IO’7−←ho夏se　 serum ： Ach　10
’7

標 準 液 に 馬

血清 を 加 え．5 分 間 30℃ に 保 温 し た も の ．

こ の 処 置 に よ り図 の 如 く A ・h10 −7
の 蟇 肺 収縮

効 果 は 消 失 し た ．
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No　42−2　　Ach　　　，4cト1　　Hヨ，→
tgts 　 10

’s
　H3s　TO

”
騎齢

H
，gz 分 娩 中 の 検体

H39十horse 　 serurru 検 体 H39 に 馬 面 清 を 加 え 5

分 間 30℃ に 保温 し た もの ．
こ の 処 置 に よ り図 の 如 く 検 体 1漏 の 纂肺 収 縮

効果 は 消 失 し た ．
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H
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1
／20 単 位 Oxytocin を ラ ッ ト体 重 1009 ご

　　 と に D．2ccの 割 合 で 腹 腔内注 射 5 分 後 の も

　　の （発惰極 期 の ラ ッ F を 使 用 ）．
H4’s ： H

、T と 同 条件 の 処 置 を行 な っ た もの （同様

　　発情 極 期 の ラ ・ ト を 使用 ）・
1−1、、

・ H
、。と 同 条 件 の 処 置 を 彳1な つ た もの （発 情

　　期 ラ ッ トを 使 用 ）．
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一
　 　 1　 ↑　↑　个　t．丶．囗45
　 　 ／1、：n　 H　囗匸hH 　 ．→
P魏 ：　II1

．
鷲 印 1 ．lo ‘5匠 sc−3

H5 回： 妊 娠20　H 目の ラ ッ h を 用 い
且
輪単位 Ox ）

，’

　　 tocit ／ を ラ ッ ト 体 重 1009 ご と に 0．2c ⊂ の

　　割 合 で 腹 腔内注 射 し 5 分 後 剔 出 し た も の ．

Hf，o −2： Hso ．、 と 同
一ラ ッ b に お い て 前 記 の （，xy ・

　　 tocin 注 射 30分 後 に 剔 出 し た もの ．

H
［，o．3 ： 妊娠20　Ll目 の ラ ッ トを 用 い H ・so．1 と 同 条

　　件 で Oxytocin 注 射 後 3 分 以 内 に 開 腹 し て

　　 ．’lt｛水 穿刺を 行 な い 30分 後 に 易1出 し た 昇  の ．

た ，分娩経過察は 30分 単位 ご とに 行なっ た ．

　そ の 結果羊水穿刺 か ら第 1 児 出産 ま で の 時間は平均 16

時間24分 （7 畤間00分〜28時間30分 ） で 分 娩終 了までの

平均時間 は 17時 間30分 （8時間30分〜29時間30分）であ

っ た．分 娩児は す べ て 生 児
．
ごあ つ た が ，母鼡 の 分娩後死

亡例が 1例あ つ た ．

　　　　　　　　 4． 総括 ，考按

　以上 の 成績を総括す る と，まず 対 照非妊時に お い て は

極期 の Ach 値 を基準 にす れ ば闇期 は そ の 19t　1，stLt，

ve
　，前

期後期 は ワ揃 後で あ る．即 ち極期に 高 く間期 に低 く，前

期後期は そ の 両者 の 中間 の 値で あ つ て Ach 値 の 閾値 は

最高90 ， 最 ue　1 で あ る．次に 妊 娠期 に は 受精時 を基準 に

すれ ば 7H 阻 ま大差 な い が 14 日 H は 受精蒔 の 1％以下20

口 目は 2 ％以 下 とな り，分 娩時に は 120％以上 ， 分 娩後

に は50％強 と な つ て い る．こ の 場合 の Ach 値 の 閾値 は

最高 90， 最低 0で あ る ．

　破膜時の Ach の 消長 に っ い て み れば ，開腹直 後 の

Ach 値 を墓準 に して比較す る と破膜後30分値 で は 3 倍 ，

60分値 は 4 倍 ， 120分 値 は 6倍 に近 く自然 分 娩 時 の 値 に

近 くな つ て い る．こ れは開腹非破膜時 の 値 を開腹直後 の

値 に比較 した 場合 ，30分値，60分値 は 2倍前後，120分 値

は 3 倍 程 度で あ る こ とか らみ て ， 破膜に よつ て Ach 量

が 明 らか に 急速 に 増加す る こ と を認 め 得 る．但 し破膜時

の A ・h 値 の 程 度 は 鰌 80，最低 1で対照 の 閾値内に あ

っ て，特に 異常 な 高値は認め なか つ た．ま た 対照の 開腹
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非破膜群 の Ach 値 は 最高61，最低  であっ た．

　 以 上 の 成績を過去 の 文献で み る と ，ま ず 非妊陦の 成績

i，IP5 山
16 ｝

の 成績 ，或 い は 田 淵 ら割
の 自鼡 血 中 Ach 様物

質の 消長にほ ぼ一
致 し て い た ．妊 娠期の Ach に関し て

も，性 ホ ル モ ン と cholin 　acetyLase ま た は Ach の 関係

に つ い て も多 く眼告され て い る．即 ちTorda ＆ VVoLfi
’
3° ）

は 自鼡 の 脳 の cholin 　acetylase は Estrogen 投与で増

加 し Progestcrone，　Testosterone で 減 少 す る と 報 告 し

た ．ま た 浦上
31 ）

ぽ入 胎 盤 に お い て ，　 耳strogen 特 に

Estradio1投与 に よつ て著明 に cholin 　 acetylase の 強V、

活性化を認め ，PrQgestereneで は 逆 に 弭1い 阻警作用 を認

め て い る ．Roynolds ＆ Foster3M も Estrogen と Ach の

量的関係 を報告 し てい る が ，／jiLIJ16）

は 去勢白鼡 に Estr−

ogen を投与す る と Ach は増 量 し，　 Progesterone 投与

で減少す る として い る． 更 に胎盤 に含 まれ て い る Ach

が子 宮に 及ぼす 効果は 子宮筋に 対す る Egtr。gen，　Proges−

terone の 影響 力 に関係す る とい う．こ れ らの こ とは 体 内

の ホ ル モ ン 環境 と胎盤 ， 子宮に お 敏 る cholin 　acetylase −

Ach 系及 び 子 宮の 運動性 な ど相 互 の間に
一

連 の 関係の あ

る こ と を思 わせ る ．

　
一
般 の 傾向は 以 上 の 如 くで あ るが ，次 に本実験 中に遭

遇して 未解決の ま Σ に終 つ た事項 1．2 に っ い て ，まず個

体差即 ち各例の 較 差 に関 して 各期 各 例 に つ い て み る と非

妊時極期 の 較差は 大 き く，また 前期 と後期 をみ る と後期

は ば らっ きが か な り大 き く，極め て 高値で あ る 1例 の 他

は 比較的低値で あ るが ，こ れ に 比 して 前期では 比較的高

値の もの が 多い ．従 つ て 平均値 に よ り記述 した
一

般 の 傾

向 とは 逆 に 前期 が 後期 よ りも高い 感が あ り，ま た 最低値

に っ い て み れ ば間期の 場 合の 値が 最高で ，極期の それ が

最低 で あ る．こ の こ とに つ い て 1よ性週期 の 時期の 判定 の

規準 に した 腟脂膏の 鏡検鱇 と子 宮の 状態 ，即 ち Ach 生

成 の 状態 とが 必 ず し も
一

致しない の ではない か とい う
一

般通則的 な 感 も あ り，ま た そ の 個体 に み られ た 偶発的特

異例 で あ つ た か と屯 考 え られ るの で あ る．

　補足的意義 に お い て Ach 様物質 の 定性試験 として ア

ル カ リ処置 ， ．血清処置 ， 、［血圧 に お ：ナる ア 1・卩 ピ ン との 拮

抗 作用 ，Tubocrarine 拮抗作用 な ど が 検 せ ら れ て い る が

私は 化学的 ，酵素学的 に 検討す る 意味で ，ア ル カ リ処理

及び馬．血清処理 の 2方 法 を行 な っ た が ，こ の 処 理 に ，k り

作 旧 物 質 （検 体及 び Ach 標準液 ） の 蟇肺収縮力 の 減弱

な い し消失 を認 め ，ま た ニ ゼ リン 処 置で は増 強 す るの で

検体 が コ リン，更，に Ach であ る と結論 して も 誤 りで は

ない であ ろ うと考えて い る．

　蟇肺 の 逆反 応例に っ い て ， こ れ は妊娠群 に お い て少数

例認 め た ．こ の 原因 は 蟇肺 か 抽出物成分の い ずれ か O 個

体差 （詳細な検討 は後 日 に ゆ ず るが ） に よ る もの と考え

られ描面法 に よ る も の では な い と信じて い る ．

　 ま た Oxytocin は OST33 〕

（Oxytocin　Sensitivity　 Test）

に臨床上使用 され て い る．こ れ に関連して の 試み は 少

数例の 故 に結論的な こ とは さ し控え るが ，Oxytocin 投

与 に よ つ て 妊娠 20日 目の もの は 非妊時に 比 して 明 らか に

Ach 様物質が増加 し，人 工破膜例で は更 に や 丶 増加 が

認 め られ る こ とは 前記の 通 りである ．こ れ、らの こ とか ら

OST に 感受性 の 高い 個体では 蜘 、は 人 工 破膜に よつ て

Ach 様物質の 生成な い し遊離 は増加 す る もの で あ ろ う

と思わ れ る．

　さ て ， 人工 破膜 に よ る陣痛発来機序に関 して は ，人 工

破膜を行 な うこ とが子 官筋の 興奮性 を高め る刺激 として

r宮に 作用 し た結果，子 宮筋が 収縮 を始め 胎児先進部下

降 に よ り子宮頚部 へ 圧 迫 を 加 え る こ と及 び破膜 が 子宮頚

部へ の刺激と な り ，
Histamine 等が 遊離 さ れ，こ れが 子

宮筋，神経に作用 し て分 娩 が 開始さ れ る とい う説が あ る

34 ｝．従 来分 娩発来機序 に関 して は諸説
鋤

があ り，子宮拡

張説 ，圧 迫 説，化学説，異物説，性 週期蓄積説 ， 胎盤梗

塞説 ，ホ ル モ ン 説な どが あ げ られ て い る が ．今 日 な お 充

分 に こ の 問題 を説明 しうる学説 が ない ．従 つ て 分娩発来

機序は単
一．一

の 因 子 に よ る もの で はな く， い くつ か の 因子

の 複雑 な結び っ き に よ る こ とを物語 る も の で あ ろ う．ま

た 予 宮筋の 収縮性 ぽ脳脊髄神経 また は 自律神経 の支配夕ト

に あ っ て ，独立 性 を有す る もの で あ る こ とは実験的 に．も

臨床的 に も認 め られ てい る
SE ）．こ れ らの こ と か ら 考 え

て ， 私 の 観察 した 人 工 破膜後の Ach 様物質 の増加は神

経源性 と考 え る よ りも，む しろ羊水穿刺を契機と し て 神

経系以 外の 組織器官 か ら遊離 ざ れ た もの と考 え る方 が 妥

当の よ うであるが，上記の 諸説
7）2° ）21 ）ls’e）1s’f）

な どか ら考

え る と胎盤 もそ の 1 っ の 大 き な根源では な か ろ うか と思

わ れ る ．

　一方 Rudzik ’・7）
ほ n鼡子宮で Phenyl　 alkyl 　 hydrazin

に よ り 自発 子宮運動 が 減弱 して い る 時 に は Epinephrin

が 増加 し て い る こ とを認 め ，Ach ，　Epinephrin の 両 拮抗

物質 の 増減 と子宮運動の 増減 に関係が あ る と して い る．

しか し，杉本
381

は 白鼡子宮 にお い て Serotonin とそ の 生

成阻害物 質 α
一Methyl −Dopa に よ つ て 子宮運動は 抑 制 さ

れ ，モ の 影響 を と り除 く と子宮運動 も再 び 回復 し，ま た

妊 婦尿 内 に SerQtonin 最終産物 で あ る 5− H 　I　A 　A が

証明 さ れ た場合 は ，少 な くとも 1 週問以 内に 分 娩 が 起 る
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こ とか らみ て ，SerOtonin と分娩開始 との 間 に は何 ろか

の 関係 を 有す る もの で あ ろ うと報じて い る．

　 以上 の 如 く分娩発来に関して は，古く は Histarnine，

次 い で Ach ，最近は Serotonin，　Hormone 等が 関係す る

もの と して報告 ざ れて い る が ， 分娩発来機序 は 複 雑 で

あ る の で ，人 工 破膜に よ り Ach 様物質 の 増 加 を 来 た

し，こ の た め 子 宮収縮が起り分 娩が 発来す る と し て も ，

単 に Ach 様物質の 増加 の み を もつ て 分娩の 全貌を 説明

す る こ とは困難 で あ り ， な お 今 後の 研 究に まっ もの が 多

い ．しか し な が ら Ach 附加 に よ り妊娠子宮 に陣痛を 起

さ せ 得 る し ， 陣痛微弱 の 際に も Ach が 子 宮収縮の 促進

に 有効で あ るこ と も報告 され てV／ る
is ）．

　 こ の よ うに 人 工破膜を 行な うこ とに よっ て子宮収縮 に

関係が あ る と考え られ て い る Ach 様物質 の 増加が 認 め

られ る こ とは ， 人工破膜が Ach 様物質の 増 加 を き た

し，こ れ が 子 宮筋 を収縮させ 分娩 を発 来 させ る機序と何

らか の 関係 を有す る もの S よ うで あ る ，

　　　　　　　　　5． 結　　語

　Wistar 系成熟雌 性 白鼡 を用い ，分 娩 予定 日の も の を

選ん
』
ご開腹羊7k穿刺後，定時的に 子宮を剔出しFeldberg

一小 由法 に よ る 抽出物質 に つ い て 平川 の 蟇肺法 に よ つ て

検 定 し た結 果 ，破膜後 子 宮 Ach 量 は 急速 に増加 の 傾 向

を認め た ．

　擱筆す る に 当 り，終 始 御 懇 篤 な る 御 指 導，御校閲 を 賜

っ た 恩 師 藤 生 太 郎 教 授 並 び に 恩 師 II」口 弘 孝教 擾 に 深 甚 の

謝 意 を捧 げ る．

　 1尚，　本論 文 要 旨 孛ま昭 和39＃
一：3 月，　第16回 H 本産 1斗婦 ノ丶

科 学 会 総会 に お い て 発 表 し た ．
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