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概要　女 性性 機 能 の 最 も重 要 な現 象 で あ る 排 卵を 左 右す る下 垂 体 前 葉 FSH ，　 LH 分 泌 に っ い て
， 内 分 泌 学 的

に 最 も dynamic な 状 況 下 に 於 け る 雌 ラ ッ トを 対 象 と し て そ の 動 態 を 解 明せ ん と し
， 同一群 の 材料 に つ ぎ FS

H に 対 し て は ，Steelman −Pohley の HCG −aug 皿 entation 法 を ，　 L 　H に 対 し て は Parlow の OAAD 法 を 用 い

て 同 時的 に 測 定 し 次 の 如き結果 を 得 た ．

　（1） 正 常 成 熟雌 ラ ッ ト去 勢 後，前葉 FSH ，　 LH 含 有量 は 共 に 逐 日的 に 著 明 な 増 加 傾 向 を 少 くと も60日 目 ま

で 示 す ．即 ち 去 勢 に よ り卵巣 ス テ ロ イ ドの 影 響 が 除 か れ る と negative 　feed　 back 的 に ・陛上 位 吝凪は 機 能 尢 進 状

態 と な り，前 葉 FSH ，　 LH 共，同様 ec著 ±Mす る こ と が確 か め られ た ．．

　  　胎 児 と 共 に 多様 な ホ ル モ ン の 産 生 源 で あ る 胎盤 が 急激 に 排 出さ れ る 分 娩 は ，N 体 の 内分泌環境 に 重大 な

影 響 を 与 え る と 思 わ れ る が，ラ ッ ト等 の 分 娩 後 排卵 は そ れ を 象 徴 す る 1 つ の 現 象 と 考 え ら れ る．此 の 時 の 前 葉

FSH ，　 LH 分 泌 の 動 態 を 追 求 し た 研 究 は 全 くみ られ な い ．分 娩後排 卵 は 産 褥 1 日 の 夜 か ら 2 日 の 朝 ま で の 間

に 起 る が ，前葉 LH 含有量 は 妊娠末期 の 高値 か ら 産 褥 ユ 日 に わ け て 有意に 著減 し、こ の 時血中に 放 出 され て 排

卵 を 惹起 す る もの と考 k ら れ る．FSH 含 有量 は 妊娠 末期 の 高値 か ら 産 褥 2 日 に 始 め て 有意 な減 少 を 示 す が ，
FSH ，　 LH の 減少 の 時間 的 ズ レ の 分 析 は 排 卵機序 の 解 明 に と つ て 興 味 深 い もの と 思 わ れ る．授 乳 期 間 巾 の 前

葉 FSH ，　 LH 含 有量 は 比 較的低 い レ ベ ル に 維持 さ れ，卵巣 の 所 見 か らそ の 血 巾 レ ベ ル も低 い もの と考 え ら れ

る ．

　（3） 授乳 が性機能 に 大 き な 影 響 を 与 え る こ と は よ く知 ら れ て い る が ，前葉 FSH ，　 LH 分 泌 に 対 す る 去 勢 に

よ る 促進的効果 と 授乳 に よ る 抑 制的効果 を 同時に 作用 ぜ し め た と こ ろ ，去 勢 に よ る FSH ，　 LH 含 有 量 の 増 加

は ，充 分 な授 乳 に よ つ て 強 く抑 制 さ れ る こ と が確 認 され VC．此 の 機 序 の 解 明 は 性 機能 調 節 の 上 で 重 要 な 手 が か

りを 与 え る も の と 思 わ れ る ．

　　　　　　　　 1・ 緒 　　言

　女 性性機能の 中心 で ある 排卵 が 下垂体前葉 の

Gonadotropin （以下 G と略す） に よつ て 決定的に

左右 され る こ と は今 日異論 の な い と こ ろ で ある ．

こ の G 分泌 が 視床下部 セこ よ る 中枢性調節 を 受

け
2s）3°）se ）

， それ は 下垂体門脈を経て 前葉に 達す る

mediator また は hypothalamic 　 hormone とも称

され る G 〔〕nadotropin 　Releasing　Factor　（GRF ）

の 作用 に よる こ と，GRF が一
種の polypeptide

と考 h られ る ： と
跚

等 が 各方面 の 研究 に よ り明 ら

か に され つ つ ある．前葉 G は そ の 作用差 に よ り

FSH （卵胞成熟 ホ ル モ ン ） と LH （黄体形成 ホ

ル モ ン ） とに 分け られ ，そ れ ぞれ異な る構造を も

つ 物質 で ある こ とが広 く認め られ て い るが ，実際

の 性現象 に 関与する FSH ，　 LH の 分泌動態 の 究

明に よ り，性現象に特有な形態的変化の 内部に 潜

む機能的変動の 実態 を 動的 1こ 把握す る こ とが で

ぎ，こ れ に よつ て は じめ て GRF の 分析 も論議 も

誤 りな くt すめ る こ とが 可能で ある，然 し， FS

H ，LH はそ の 構造 の 詳細が未だ不 明な蛋白性 ホ

ル モ ン が あるた め に そ の 定量 は 生 物学的測定法に

頼 らざ る を得ず多 くの 制約を受け て い る ，従来は

幼若 マ ウ ス 子宮重量法に よ る総 G の 測定が 多く用

い られ て い た が Steelman −Pohley （1953 ）
t9）

に よる

HCG −augmentation を行な う幼若 ラ ッ ト卵巣重量

法が FSH 測 定法 として 信頼性が 高 く， ま た Pa −

rlow （1961）
41 ）t！t よ る 卵巣 ア ス コ ル ビ ソ 酸減少法

が， LH 測定法 と し て 特異性，感度，再現性等の

点で 優れて い る こ とが認め られ るに 到 り，FSH

と LH を分離 して それ ぞれ の 動態並 び に そ洳．らの

組み合せ の仕組 み を把握 し得 る よ うに な つ た ．著

者ば これ らの 方法 に つ い て わ れ わ れ の 実験条件に

則 して 検討を 加え る ととも に ，こ れ らを用い て 雌

性性機
．
能に於 て 最も　drarnatic か つ dynamic な
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内分泌的変動を伴 うも考え られ る幾 つ か の 現象を

え ら ん で ， FSH
，
　 LH 分泌 の動態を 同

一
群 の 雌

ラ ッ トに つ ぎ同時的 に 測 定する こ と に よ つ て解 明

せ ん と し ， 次 の ご とき興味ある知見を得た ．

　　　　　　　　皿・ 実験方 法

　 A ）下垂体前葉乾燥粉末 D 作製 ：

　 ラ
ッ トを断頭屠殺 し ， 直ち に 下垂体を剔出し後

葉 を除 き，torsion 　balance で 重量を測定 し た 後 ，

冷却 し た acet 。 ne を入れ た homogenizer で ho −

m ・genize し ，

一
昼夜氷室内に 保存 した ．遠沈

2 ，00ei
’．p ．m ．5 分間 後沈渣を 真空ポ ン プを接続 し

た乾燥器内で 完全 に 乾燥 し ，

− 20℃ の deepfreezer

内に 保存 した ．測定直前に こ れを適当な濃度 に 生

理 的食塩水に 溶解 して 用 い た ．

　 B ） FSH 測定法 ：

　Steelman−Pohley の 卵巣重量 法に 準じ て 行な つ

た ．実験 1 で は Wistar 系 ， 実験 1 ，皿 で ば Sp −

rague
−Dawley 系の 26 日令の 雌 ラ ッ

トを用 い ，検

休を実験 1で は 50i．u ．，実験 豆 ， 皿で は 25i・u ， の

HCG （ゴ ナ ト ロ ピ ン ； 帝国臓器）とともに 総量 3

ml の 生食溶液 と し て ， 1 目 2 回 ， 1 回 O．5ml 宛
1

連続 3 日間背側頚部 に 皮下注射 した ．standard と

して NIH −FSH −S　2 を用 い こ れ も同様に 処理 し て

注射し た ．第 L 回注 射後72時間を経 て ether に よ

り麻酔 し， 開腹， 両側卵巣を剔出 し， 周 囲の組

織 を除 き
『torsion 　balance で 重量を測定 した ，実

験 1 で は 3 点法 （検体 1
，

NIH −FSH −S　2 ， 1 ，

HCG の み 1）を ， 実験 J ， 皿で は 5 点法 （検体

2 ， MH −FSH −S　2．， 2 ，　 HCG の み 1 ） を 採用

し た ，検定動物 は 1 群 6 匹 とし 測定値 は 全て ，

NIR −FS1 王一S　1 に 換算 し て表現 し た ．横軸に FSH

standarcl の 量 を ，縦軸7こ 卵巣重量を pIot し て得

た 標準曲線 は ，Wi5tar 系お よび Sprague−Dawley

系 ラ
ヅ

ト に つ い て ，そ れ ぞれ 図 1 ，図 2 の ご と く

で あ る （図 1 ，図 2 ）． 測定値 の 統計的処理 は 、

Bliss の 式
6）
に し た が っ て ，そ の 平均値と95％信 頼

限界を 算出し た ．

　 C ） LH 測定法 ：

　 Parlow の 卵巣ア ス コ ル ビ ン 酸減少法 に 準 じて

行な つ た ．25 口令の Wistar−Imamichi 系 の 雌 ラ

図 1　 The 　 regression 　linc　 of 　HCG 　 augmentation
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b トにPMS （ セ卩トロピソ； 帝 国 臓 器） ， 75i

匹，を皮下 注射し60時間 後にHCG （ ゴ ナトロピ

ン； 帝国 臓 器 ） 30i ・ U4 匹 を皮 下 注 射して

数 の 黄 体 を新 生 せ し め検定動 物と した ．HCG 注射後

≠   o て，検体お よ び standard （ NIH

LH − S8 ） を適 当な濃 度 に な る よう に生 理的食塩

に 溶 解 し ，cther で軽く麻 酔し た ラ
ッ ト

体重 1009 当り 1ml の割合で ， 大 腿
静脈内

に

射し，
4
時 間 後 ， 左 側 卵巣 を剔出し ， 周 囲 組織を除 き ，
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sion 　balance で 重量を 測定 した後，冷却 した 4％

t・ i・ hlor　 acetic 　 acid 　 6　ml 内 で homogenize す

る．こ れに つ ぎ， 2−4−dinitrophenylhydr’azine を

用 い る Schaffert＆ Kingsleyso ）
の 方法に よ つ て ア

ス コ ル ビ ン 酸含有量 を 測定 し た ．検定動物は
一
群

6 匹 と し ， 4 点法 （検体 2，standard 　 2 ） を採用

し ，
B1iss の 式 に

6）
したが つ て ， 下垂体 1 コ 当 り

の LH 重 量の平均値お よ びそ の 95％信頼限界を算

出 し た ．測定値は す べ て NIH −LH −S　1 に 換算して

表現 し た ．横軸 に LH 　 standard の 用量の 対数を

と り， 縦軸に 卵巣 ア ス コ ル ビ ン 酸 の 重量を plot

し て 得た 標準曲線は 図 3 の ご と くで ある （図 3 ），

図 3　 The 　 regressiQn 工ine　 of 　OAAD 　 method
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　 D ）組織標本 の作製 ：

　 ド垂 体，卵巣 ，子宮，副腎等は ，剔出後， tor −

sion 　balance で重量を測定 し，10％ fbrmalin に

固定， para伍 ne 包埋 し た ．染色 に は PAS お よ

び Hematoxylin −Eosin を 用 い た ．

　　　　　　　　皿 ・ 実験成績

　〔実験 1〕　成熟雌 ラ ッ ト去勢後 の FSH ，　 LH

分泌 の 推移

　 （A ）緒言 ：去勢に よつ て ある種 の 動物 ， こ と

に ラ ッ トの 下垂体前葉に 去勢細胞 と称せ られ る肥

大 した 好塩基性細胞 が 多数出現す る こ とは周知 の

事実で ある
1）8）9）17）22）38）48）．こ の 特有な形態学的変

化が ，機能艪 こは 下垂体前葉 の G ・ nadotropin 分

泌 の 亢進を意味す る こ とに つ い て は 多 くの 証拠が

ある
7’エ5）16）18）21）27 ）29〕3°）31〕3S）42）47）53）54）．著者は 成熟

雌 ラ ッ ト去勢後の 下垂 体前葉 の FSH ，　 LH 含有

量を，ほ 父 週 を 追つ て 60 日目まで 同
一

群に つ き同

時的に 追求する こ とに よ り， こ の 興 昧ある現象を

さ らに 詳細 に 分析す る こ とを試み た ．

　 （B ）実験材料並び に 実験方法 ： 4 な い し 5 日

の 正常な性周期を示す Wistar 系 の成熟雌ラ ッ ト

（体重 160〜 18G　9 ）を用 い ， 室温で 固型飼料 と水

を 自由に 与え て 飼育 し た ．全て の ラ ッ トを ether

麻酔下に 背部 よ り去勢 し ， 去勢後第 7 ，14，21，

28，40 ，50
， 60日目に断頭屠殺 し，下垂体前葉を

前記の ごとく処理 して ， FSH
， 1、H 含有量を測

定 し た ，

　 （C ）実験成 績 ：

　D　 FSH 含有量 ： そ の 平均値は ， 去勢後逐 日

的 に 顕著な増加を示 した ，去勢後21 日 目 の値は正

常性周期 の 対照群の値 （47．O ：10 ・2〜81．5）に 比

して有意 に 高 い （95％信頼限界），（表 1 、図 4 ）．

表 1　 Anterior　pituitary　 weight 　 and 　FS 且 co エ1tent 　 in　the　 castrated 　 adult 　fe　nale 　 rats

Daxs 　post・
ovamectomy714212840

Numberof
　 rats2

一
2

−
「
−

212121

50 21

60 21

Body 　 wt 、
　（9 ）

＊

162．3十 4．10

169．1十 3．34

Ant ．　pit．　wt ．
　 （皿9）＊

　 FSH 　　　　95％ Confidence
（双9／gland）＊＊

　　　　　　lirnits

5．97→−0．32

163．5± 4．745

．68± 0．26

5．70十 〇。25

169．3±3．996 ．36± 0．20

184．2十 6．57
195．1± 6，206

，68十 〇，25

6．48十 〇．25
191．3十 5．986 ．74−←0．27

105．0131

．3192

．9144

，7199

．5163

．6233

．0

53．1〜　ユ69．1

81．3〜　203．1

137 ，2〜　293．8

96．8〜　197．8

149 ．9〜　261．7

1工5．5〜　219．5
180．8〜　302，2

＊ mean ± S．E ，　 of 　 mean ＊＊　μg！gland　 of 　NIH −FSH −S　1
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表 2　 Anterior　pituitary 　 weight 　 and 　LH 　 content 　in　 the 　 castrated 　 adult 　female　 ra 乳s

Days 　 post−
ovariectomyNumberQf 　 rats

7 21

14 21

21 21
2840 2121

Body 　wt ．
　（9 ）

＊

Ant ．　pit．　 wt ．
　 　（皿9）

＊

162 ．3± 4．105 ．97：±：0．32
ユ69．1十 3．34　　1

　 　
−t

　　 　 　
　− 1−

ユ63，5十 4．74　 旨

5．68十 〇．26

5．70±0．25

　 　 LII

（μ9／91and）＊＊

1工．5

50

ユ69，3± 3．99

32．0

184 ．2一ト6．57
21 195 ．1一ト6，20

71．1

60

6β鯉 堅 ＿L
6．68十 〇．25

80．887

．6

6，48H−0．25

21 工91・．3十 5．986 ．74十 〇．27

101．3

ユ17．7

95％ 　Confidence
　 　 Iimits

6．4〜20．4

11．5〜55．8

39．4〜　128．6

44．0〜 147．8

62，4〜　123．2

＊＊
　μg！gland 　 of 　NIH −LH −S　1

71．2〜　143、4

82．7〜　168，6

＊　 mean 士 S．E ．　 Qf 　 mean

図 4　 Pituitary　 FSH 　 content

　 　 adult 　 female　 rats
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図 5　 Pituitary　 LH 　content 　in　the 　castrated 　adult

　 　 female　 rat 醒
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　2）　 L 耳含有量 ： FSH に 於け
『
る と同様 そ の

平均値は 去勢後著 し い 増加傾向を示 し，去勢後21

日目の 値は 正常性周期 の 対照群 の値 （9．0 ： 6．1

〜12．O） に 比 して有意 に 高 い （95％信頼限界），

（表 2 ，図 5 ），平均値 の 推移か らみ る と，FSH

は LH よ りも稍々 早 く増加傾向を 示すが ，後に は

LH の 増加傾向の 方が著 し くな る よ うに 思 わ れ、

る ．組織標本に は顕著な去勢前葉讎の 形成が認め

られ た ．すなわ ち ， 去勢に よ り卵巣 ス テ P イ ドの

影響が除か れ る と negative 　 feed　 back 的に性上

位部は 機能亢進状態 に な り， 前葉の FSH ，
　 LH

含有量 は ともに 増大す る こ とが確か め られ た ．

　〔実験 皿〕　妊娠末期，分娩，産褥時 の FSH ，

LH 分泌 の 推移
一

特に 分娩後排卵に つ い て
一

　 （A ）緒言 ：妊娠，分娩 ，産褥，授乳 と い う
一

連 の 現象は ，雌性動物に とつ て ， 最も　dynamic

か つ dramatic な過程 と し て重大で ある こ とは い

うま で もな い ．特に 分娩 に よつ て 胎児 とともに ，

多様な ホ ル モ ン の産生源 で ある胎盤が急速に 排出

され るため に ， 母体 の 内分泌環境は 著 し く変動す

る で あ ろ う 二 と は 想像に難 くな い ．ラ ヅ トを は じ

め と して 多 くの動物 に み られ る 分娩後排卵 は
4）5）

33）44）

， こ の ホ ル モ ソ 環境 の 変動を 象徴す る 1 つ の

現 象 と見 る こ とが で ぎる ．こ の 興味 あ る 現象 は

古 くか ら 知 ら れ て い る が ， こ れ を 下垂体 Gona −

dQtropin 分泌 の 推移か ら観察 し た 研究 は 少 く，

特 に FSH ，
　 LH を厳密 に分離 して 同

一
群に つ き

追 求 し た 研究は全 くな い ．また授乳時に は
一般 に

排卵は 抑制 され る
33｝

の が常で あるが ， こ の 時期 に

於け る下垂体 1・’SH ，
　 LH 分泌 の 模様を知 る こ と

も興味深 い ．

　 （B ）実験材料並 び に 実験方法 ： Wistar 系 の

妊娠末期お よび 産褥 0 日 （分娩当 日）， 1 ， 2 ， 3

7 ， 14， 21 日 の ラ ッ
トを 断頭屠殺 し前葉 FSH ，

LH 含有量を測定 した ．仔は 出生当 目体量を測定

し，吸乳効果を 一定に す る た め に 各母 ラ ッ トに 6
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表 3　　Nu 皿 bers　and 　organ 　weights 　of 　the　late　pregnant　and 　puerperal　 rats 　and 　their　Iitters

DaysPost
−

partum

（
LateP

「・）
o123714i

−’

「 21

MOthers

No ．
ofrats7T

，

”

一
五

一

ユ0

ユo101111

1
　Body　、vt．（9）＊

・… − H ・ ・
』

261 ．8
十 8，8204

，0
± 12．4202

万

± 7．6212
，7

± 10．4172
．3

± 3，6213
．4

± 8．72
葱9「丁

± 12．3236
，2

± 8．3

一
202．5
± 8，4220

．8
± 8．7174

，2
± 4．3『．．
206．9

± 8．8194
．8

± 9，0212
．2

± 7．3

Ov ．　wt ．

（mg ）
＊

　 83，9
±4．34
　 89．6
± 6．52
　 83，5
±4，13
　 85． 
± 3．　86
　 68．4
±2．28
　 60．0
±2．18
　 57．0
±2．71
　 68乾「

± 2．38

Ut．　wt ．
（mg ）

＊

　 2123，0
十 127．4
　 1741．7
± ユ39．3
　 968．1
± 　 64．0
　 478．2
± 　 42．9
　 275．1
±　 1ユ．6
　 183．4
± 　 ／0，1

Adr ．　wt ，
（皿9） ＊

　 52．9
± 2．42
　 66．7
± 6．29
　 69．9
土 5，30
　 65．0

．

± 3．64
　52．3
± 2，50
　65．O

−

± 4．15
　 69．4
±4．70

　 252．8　　　59．2
±　　27．91± 3．16

Ant ．　pit，
　 wt 　
（皿9） ＊

　 5．43
±0．29
　6．3」
±0．63
　 6．45
±o．41
　 7，ユ4
± 0．56一一
5．36

± 0．29
　 6．57
±0，45
　 7．26
±O．　48
　 5．98
±0，41

Litters

No ．　of 　li亡ters

Birth　　suckl ，

一一
8，4

± 0．43
　 8．7
±0．69
　 9．0
± 0．66
　 7．9
± D．50
　 10．7
：辷0．52
　 9．o
±O．42
　 8．2
± 0．67

666666

「 1
…

Body 　 wt ．（9 ）
＊

・・… 「… 一・− 1

　 5．5
±0，71
　 5．6
±0．23
　 5，5
± O．20
　 5，5
± O．27
　 5．2
± O．10『
　 5．2

± 0，23
　 5．5
±0．19

　 6，ユ
十 〇．34
　 6．4
± 0．34
　 7．1
±0．41
　 10．6
± 0．44
　 16．8
± 0．55
　 31．5
± 0．87

0．5O

．91

．65

．4

ユ1．626

．0

＊ 　 mean ：ヒS．E ．　of 皿 ean

匹宛 と し，母 ラ ッ ト屠殺時 に 再び仔 の体重を 測定

し，そ の 増加を もつ て 哺乳効果 の示標と し た ．各

母仔 ラ ッ トは それぞれ の cage に 入 れ ， 固型飼料

と水お よび 野菜で 飼育 し た ．母 ラ ヅ ト屠殺 日ま で

連 日 1 日 2 回腟脂膏を検査 した ．剔出 した 卵巣 は

組織学的検索を行な い ，排卵，新生黄体 の 有無 に

注 目した ，

　 （C ）実験成績 ： （表 3）

　 1）　 LH 含有量 ：妊娠末期の 値は 非妊 ラ ッ トの

値に 比 し て ぎわ め て高い ．産褥 O 日 に は こ の 高値

か ら低下 し，産褥 1 日に は 有意に 減少す る （95％

信頼限界）．産褥 2 日に は 僅か に 増加傾向を示 す

が ，その 後は授乳期間中，す なわ ち産褥21 日まで

比較的低 い レ ベ ル を保ち， 有意な 消長を 示 さな

い ．他方 妊娠に 特有な粘液化 し た腟脂膏が産褥

1 日に 始め て 有核上皮細胞を含む proestus の 像

を示 し，産褥 2 日に 到 る と完全角化を呈する ．さ

らに 卵巣に は産褥 2 日に ，卵胞腔を残存する ， 分

娩後排卵 に よ る と思わ れ る新生黄体 が認 め られ る

例が多か つ た （表 4 ， 図 6 ）．こ れ らの所見か ら本

実験 で は ，多 くの 例で産褥 1 目の夜か ら2 日の 朝

に かけて 分娩後排卵がお きて い る と考え られ る ．

し たが つ て妊娠末期の 高 い LH 含有量が産褥 1 日

に か け て有意な低下を 示す こ とは ， 分娩後排卵を

表 4　　Pituit乱 ry 　FSH 　and 　LH 　contents 　in　the 　late　pregnant　and 　puerpe1・al　rats

Days 　Post・

partumLate
　 pr．

　 012

弄

δ

71421

Numberof
　ratsAnt

．　Pit．　 wt ．
　 （  ）

＊

　 　 7＿ ＿ ＿＿1＿
　 ユ0

5．蓬言：量：0．29

111010101111

6．33十 〇．63

6．45±O．41

7，14十 〇．56

5．36：±：O．29
6．57：ヒ0，45

7．26十 〇．481

5．98十 〇．41

　 FSH 　　　 95％ Confidence　　　 LH
（μ9！gl・ nd ）＊＊1　 1imit・ 　 （μ9191 ・ nd ）

楸

　 　 　 　 ＿ 1

　 109．2　 　 　 　 　 　 　 82．0〜　141．2　　　　　　22．1

　 　78．6　 　 　 　 　 　 　 54．7〜 　110．2　　　　　　10．4
　 　 72．4　 　　　 　　 　48．8〜　102，4　　　　　　　5．0
　 　 30．0　 　　　 　　 　 3．0〜　　54．0　　　　　　　7．5
　 　 58．7　 　　　 　　 　34．7〜　　86．0　　　　　　5陰9
　 葛0．0　 　 　 　 　 　 　 3．Ok．　 54、0　　　　 ユ3，1

　 53．6　 　　　 　　 29．5〜　　80．0　　　　　1D．4
　 64．1　 　　　 　　 41．0〜　　94．2　　　　　　11．6

95％ Confidence
　 　 limits

13．．7〜35．2

6．9〜15．6

3．4〜 8．5
5 ．0〜11．2
3，9〜 8．8
8．5〜 20．1
7．6〜ユ4．4

8．4〜15．8
＊
　 mean ±S．E ．　of 　meam ＊＊

　μgfgIand 　of 　NIH −FSH −S　1 ＊＊＊

　μg／gland　 of 　NIH ・LH ・S　1
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図 6　Pituitary　LH 　 content 　 m 　the　 puerperal

　 　 lactating　rats

　
　
　
　
　
　

嘩

図 7 　Pituitary　 FSH 　 content 　 in　 the 　 puerperal

　 　 Iactating　rats
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お こ す の に 必要な LH の 血 中へ の 放出を表わ し て

い る もの と考 え られ る．

　2）　FSH 含有量 ： 妊娠末期の 値は ， 非妊時の

値 よ りも遙か に 高 い ．産褥 0 日に その 平均値は こ

の 値か ら僅か に 低下す る が有意で は な い ．産褥 1

日に は ，LH の 有意な低下に 反し，　 FSH は有意

に は減少せ ず ， 産褥 2 目に到 つ て 始め て 有意な低

下を示す （95％信頼限界）．産褥 3 目に は 僅か に 上

昇す る ．LH ，　 FSH 両者の 減少に ，時間的 ズ レ

が 存在する こ との 分娩後排卵に 対する意義は 明 ら

か で は な い が ， こ の点の 分析は排卵機序を追求す

る上に 1つ の 興味 ある 事実 を提供する もの と思わ

れ る．産褥 7 日に FSH の 有意な低下が認め られ

た が，そ の 後は授乳期間中，比較的低い レ ベ ル で

推移 し，有意の 変動は み られ な か つ た （表 4
， 図

7 ）．

　授乳期問中 FSH ，　 LH 含有量 と も に比較的低

い レ ベ ル に維持され ，卵巣重量 の 著減 と ， 卵胞発

育の抑制 とい う組織所見か ら，
FSH ，　 LH の 血

中へ の 放出 も低 い も の と考え られ る こ とか ら， 授

乳時 に は ， FSH ， 1、H の 産生 と放 出が ともに抑

制 され る と思われ る ，こ の 点に つ い て は実験 皿 に

於 て よ り　
一・

層明らか に す る ．

　〔実験皿〕　泌乳 と性機能
一 去勢産褥 ラ ッ ト下

垂体 FSH ，
LH 含有量 に お よ ぼ す授乳の 影響

一

　 （A ）緒言 ：授乳が性機能現象 に 大 きな影響を

与え る こ とは ， 授乳性無月経の よ うな臨床的事実

か ら も知 られ て い るが ， 動物実験的に ラ ッ トの 授

乳期非発情 5P3s ），去勢前葉 の 抑制
1°）11）t2）13）26）2s）3E ）

な どの 現象 に よ つ て も支持 され て い る ． こ こ で

は ，下垂体前葉 FSH ，
　 LH に 対する去勢 こ よ る

分泌促進的効果と ， 授乳に よ る抑制的効果を同時

に 作用せ し め て
， そ の 変動を 追求 し，性 ス テ ロ イ

ドの ご ときホ ル モ シ性因子以外で ， 性機能系に 影

響を お よぼ し得る因子 と して の 授乳 の 意義を 検討

し た ．

　　（B ）実験材料並び に 実験方法 lwistar 系ラ

ッ トを妊娠せ しめ ，

一匹宛飼育箱に 入 れ，室温で

固型飼料 と水お よ び野菜を 自由に 与 えた ．産褥 3

日 ま で 正常の 哺乳力を有す る こ とを確か め ， そ の

日に 正常産褥授乳対照群 （皿）を除 く全母 ラ ッ ト

を ether 麻酔下に 去勢 し，授乳禁止群 （1） と ，

授乳群 （皿） とに 分けた ．授乳群 （亜 お よ び 皿）

で は 吸乳刺激を 均一
に す る た め に 乳仔数を母 ラ ヅ

1・1 匹 当り 6 匹と し た ．産褥17日（去勢後14 日目）

に 全母 ラ ッ トを断頭屠殺 し ， 下垂体前葉 の FSH ，

LH 含右量 を測定 した ．実験期間中の 授乳効果 の

示標 と して ， 乳仔の 体重増加 を測定 し た ．同時に

下垂体，子宮 ， 副腎 の組織学的検索 も行なつ た ．

　　（C ） 実験成績 ： 母 ラ ッ トは 正常 の 体重増加を

示 した ，卵巣重量 （産褥 3 日），子宮，副腎 の 重量

　（産褥 17日）は ，去勢禁乳群 と去勢授乳群 と の 間

に 有意差は認め られ なか つ た ．しか し去勢禁乳群

の 下垂体前葉重量 は去勢授乳群 の そ れ に 比 し て 有

意 に高 く ， 去勢群の 子宮重量は ， 正常対照群 の そ

れ よ り有意に 低 い ．去勢授乳群 の 乳仔の体重 は 正

常 の増加率を示 し ， 去勢は 哺乳力 に 大 きな差を与

えな い こ とが認め られ た （表 5 ）．
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表 5Numbers 　and 　 organ 　weights 　of 　the　castrated 　suckling
，
　non −suckliog 　rats 　and

non −castrated 　suckling 　rats

Group

castratenon
−suckling

castratesuck

賎ng

nQn 閇castrate
suckling

Mothers Litters

No ．
ofratsbody

　wt ．（9）＊

initial　final

　　　1172．010
　　　1± 8．3

10

11

184．4
十 7，6196

．2
十 10．1

196．石
十 6，8194

．ユ
十 8 ．5192

．3
十 7．2

ovarian ＊

　　 wt ．
　　（mg ）

　　67．3
十 2．15

　　65，8
十 2．71

　　58。5
十 2．88

uterine ＊

　 wt ，

（皿9）

ユ11．5
十 5，19111

．4
± 6．　61180

．1
十 11．6

adrenal ＊
lant

wt ，

（皿9）

　　58．7
± 2．97
　　55．8
十 2．88

　　59。7
十 3．15

　pit．＊
wt ．

（  ）

No ，　ef ＊

litters
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表 6AnteriQr 　pituitary　weight 　and 　FSH 　content

in　the　castrated 　suckling ，　non −suckling 　rats

and 　non −castrated 　suckling 　rats
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in　the 　castrated 　suckling
，　non −castrated

suckling 　rats
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wt ．（  ）

＊

　 L ，H ．
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　　1）　 FSH 含有量 ：去勢禁乳群の値 は去勢成熟

雌 ラ ッ ト （14日目） の値 とほ 父 等 し い 高値 を示

し ， 去勢授乳群で は ，無処置授乳群 の 値と有意差

の な い 低値を示 した （95％信頼限界），（表 6 ，図

8 ）．

＊ mean ± S．E，　of 　mean ，
＊＊

μg！gland　 of 　NIH −1．H −S　1

図 9Pituitary 　LH 　content 　in　the 　castrated 　suckl −
ing

，　non −
suckling 　rats 　and 　non −castrated

suckling 　rats ．　Columns 　are 　the 皿 ean 　values

and 　 vertical 　 lines　95％ confidence 　limits

蜀］
冫o

喜
l°L

　　しas†ra把
non−5uck 「［ng

壷
黜誠1鶚嬲訴縮

脱

　　2）　LH 含有量 ： FSH と同様に ，去勢禁乳群

の 値は 去勢成熟雌 ラ ヅ ト （14 日 目） の値 とほ S’等

し い 高値を示 し 去勢授乳群の値は無処置攤 L群
の 値 と有意差 の な い 低値 を 示 し た （95％信頼限

界）， （表 7 ，図 9 ）．すなわ ち FSH ，　 LH とも

el・2 つ の 授乳群 の 値 は ， 禁乳群 の 値よ り有意に 低

い ．下垂体前葉 の 組織像の 観察に よ る と ， 去勢禁
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乳群で は 多数の 好塩基性細胞の 肥大 した い わ ゆ る

去勢細胞が認め られた が，去勢綬乳群 に は ，ほ と

ん ど認め られなか つ た ．すなわ ち卵巣 ス テ ロ イ ド

の欠落に よつ て惹起され る性上部位 の反応一 一
下

垂体 FSH ，　 LH の 分泌亢進
一 が ， ス テ ロ イ ド

の ご とき hormonal な侵襲と は 全 く異なる neural

な刺激で ある授乳に よつ て抑制される こ とが示さ

れた の で ある ．

　　　　　　　　 IV ・ 考　　按

　間脳下垂体卵巣系に よ つ て 巧妙に 調整 され る雌

性性機能 の 中心 で ある排卵の機序を解明す る こ と

は ， 単 に実験内分泌学上の 興味に とどま らず ， 臨

床的に もきわ め て 重要 な課題で ある ．こ の た め 1こ

は ，下垂体前葉 FSH
，
　 LH 分泌 の 動態を 詳細に

究明す る こ とが最 も重要な方法論で あ り，最近注

目を浴び て い る視床下部性 G 。 nadotroPin 　 Relea−

sing 　 Factor （GRF ） の観点か ら研究す る場合 に

も ， こ の 点の 分析が不 可欠で ある ．しか し FSH

お よび LH は そ の 構造 の 詳細が未だ不 明な蛋白ホ

ル モ ン で あ るた め に 精密な 化学的測定が不 可能で

あ り， また そ の 抗原性に着眼 し た Immunoassay

ある い は Radioimmunoassay をこ も免疫学的活性

と生物学的活性の 関係等問題点が 少 くな い ．し た

がつ て 現状で は 多 くの 制約 は あるが生物学的測定

法に頼 らざるを得ない 。従来多用 された 幼若 マ ウ

ス 子宮重量法で は総 G ・ nadotr ・ pin の動態を うか

が うこ とは で きる が ， FSH ，　 LH を分離 ， 測定

して それぞれの 動態を把握 しな ければ ， さ らに 詳

細な分析は で きな い ．そ こ で 多 くの方法が提出 さ

れ た が ，
FSH に対 して は　Steelman−Pohley 　の

HCG −augmentation 法
49）が，　 L　H に 対 し て は Pa −

rlow の OAAD 法
41）

が今日最 も信頼性 の 高 い 方

法 とされて い る ．そ こ で 著者は こ れ らの 方法を用

い て ， 著 し い 内分泌的変動を伴 う と考え られ る現

象を選ん で ，
FSH

，
　 LH 分泌 の 動態を追求 した

の で ある ．

　　（1） 去勢 ：性中枢 へ feed　back す る卵巣 ス テ

ロ イ ドを shutout する去勢時の FSH ，　 LH の

変動 を同一群 の 前葉を材料と し，同時に 継時的に

長期 に わた っ て測定 し ， 従来種 々 の 方法に よつ て

認め られ て 来た去勢効果す な わ ち 前葉 G 分泌増加

を さ らに 詳細に分析した ．そ の 結果 ， ほ か の 方法

に よ る報告
se ）

とVl　S’同様 に ，　 FSH ，　 LH は とも

に 前葉含有量 の 著増す る こ とが確か め られ 去勢後

60目まで は ，そ の 傾向が維持 され る こ とが 明らか

に なつ た ．すなわ ち成熟雌ラ ッ トの 前葉 FS 　H ，

LH 含有量 の 去勢に 応ずる態度は ，　 i’X　N一同様な増

加傾向で あ る．最近 Parlow （1964）42）
も 前葉 お

よ び 血 清中 の FSH
，
　 LH が去勢後増加 す る こ と

を報告 した ．

　 （2） 分娩
一
産褥 ： ラ ッ トを は じめ ある種の 動

物で は分娩後間 もな く排卵がお きる
4）5）BB）4

叺 　BI−

andau と　Soderwal1 （1941）
4）

は 分娩時刻 と分娩

後排卵 との時間的関係に つ い て研究した ．ま た ，

近年 Hoffmann と Schwartz （1965）
24 ）

は 分娩後排

卵の 時期に つ い て 再検討 し ， それを 正常性周期 ラ

ッ トの 排卵 の時期 と比較し，
一
ド垂体剔除 と種 々 の

麻酔剤を用 い て ， 分娩後排卵に 関与す る LH 放 出

の timing を推定し，排卵は分娩後の 最初の午後

に お きる よ うに思われ る と述べ て い る ．著者 は わ

れわれ の ラ ヅ トに つ い て 分娩後排卵の時期とそれ

に 伴 う前葉 FSH ，1．H 含有量 の 動態を追求 し，こ

の 現象を さ らに 詳細 に 解明せ ん と した ．そ の 結果，

腟脂膏完全角化像 お よ び卵巣の 新生黄体像か ら，

産褥i1 日の 夜か ら 2 日 の朝 まで に 分娩後排卵がお

き る こ と ， 前葉 LH 含有量 は妊娠末期 の 高値か ら

産褥 1 日にか け て急減す る こ とが確 か め ら れ ，

こ の 時分娩後排卵を惹起す る に 足 る LH 量 が循環

血中に放 出され ると考える こ とが で きる ．妊娠中

には卵胞発育は あつ て も排卵がな く
2°〕B3）37）46 ）

， 分

娩直後に 排卵する と い う事実 は ，妊娠時 に 排卵量

の LH 放出を抑制 して い た ある 因子が分娩に よつ

て 取 り除か れ る こ とを示 唆し て い る ．こ れ に は 多

様 の ホ ル モ ン の 産生源で ある胎盤 （胎児 ， 妊娠黄

体）が お そ ら く重要な役割を 演じ て い る の で あろ

う，一方 ， FSH 含有量 が産褥 2 日 に 到つ て ，始

め て 妊娠末期 の 高値に 対 し て 有意に減少するが ，

こ の FSH と LH の 減少 （放出） の 時間的 ズ レ が

分娩後排卵に対 して もつ 意義は不 明 で ある がS 最

近 Tyler と Casida （1964）
52）が 分娩後の 牝牛 の
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前葉 FSH ，　 LH 含有量に つ い て 同様 な傾 向を報

じて い る の は 興味深い ．ある い は 妊娠中に 僅かず

つ 放 出され る FSH に よ り既 に ある程度 ま で 発育

して い た卵胞を
2°）37）46）

，分娩後排卵さ せ る の に

は ， その 時に FSH に 比 し て LH の 高い血中濃度

が要求 され る た め な の か もしれない ．いずれ に し

て も，こ れ は 排卵機序の研究上 1 つ の 興味 ある事

実で ある と思わ れ る ．

　 （3） 授乳が 性機能に 大 きな影響を お よ ぼ し，

こ とに授乳は排卵を強く抑制す る こ とは よ く知 ら

れ て い る
3s），実験 扛に よ れば ，授乳期間中 の前葉

FSH ，
　 LH 含有量は ， 正常性周期時 の 値 と有意

差は な い が ，そ の 平均値は 比 較的低 い レ ベ ル で 推

移 し ， し か も卵巣重量が減少 し ， 卵胞発育が強 く

抑制 され て い る と こ ろ か ら， そ の 血中 レ ベ ル も低

く，おそ らく， 吸乳刺激に よ り，視床下部を介 し

て 下垂体の FSH ，
　 LH の 産生 と放 出が ともに 著

し く抑制 され る もの と考 えられる ．

　 （4）　 こ の興味深 い 吸乳刺激 の 性機能に お よぼ

す効果を
一

層強 く拡大し て 示す事実がある 、すな

わ ち実験 1 に示 した ラ ヅ ト前葉 の去勢効果は ，欠

落 した 卵巣ス テ ロ イ ドの 投与に よ り抑制す る こ と

がで きる の み な らず，質的に 全 く異 なる援乳に よ

つ て も抑制的影響を受 ける こ とを示す多 くの 実験

が ある
10 ）11）12）13）26）2B）．Desclin と Gr6goire（1937）

14）
は去勢した授乳お よび禁乳ラ ヅ トの腎臓に 幼若

卵巣を移植 し た ，援乳群で は移植卵巣は小さ く，

黄体は な く若い 卵胞を含む の み で あ つ た ．禁乳群

で は移植卵巣は増大 し ， 多数の 黄体で 満 されて い

た ．こ れ で 授乳が前葉 G 活性を抑え る と考え られ

るが ，Desclina） は 禁乳群 に prolactin を投与し て

も授乳群 と同 じ結果は 得られ な い こ とか ら，こ れ

は prolactin が主 因で は な い と し た ．産褥 ラ ッ ト

の 脾臓内に幼若卵巣を 移植 した 実験 も同様 な結論

を 導き出 した
25）26）

．伊藤 （1960）26）
は 去勢産褥ラ

ッ ト の 前葉総 G 量 を幼若 マ ウ ス 子宮重量法 に よ り

測定 し，そ の 値が授乳に よ り著減す る こ とを 明ら

か に した ．Rothchild （1960）45）
は 吸乳刺激 が中枢

神経系を経 て 下垂体の FTH （FSH と LH ）分

泌 を抑制する と主 張 し て い る ，Parl。 w と Rothc 一

hild（1960）
4e）

は 授乳に よ り前葉 LH 量が 減 る と

し ，
McCann 等 （196134）， 19643s））は去勢時の血

漿 LH の 増加が授乳に よ り抑制 され る と発表し ，

Parlow （1964）
43）

は 去勢 ラ ッ トの前葉お よび血清

の FSH ，
　 LH 量の 増加が授乳に よ つ て 抑綱され

る と報 じて い る ．Sadler と Browning （1961）5D

は 去勢雌マ ウス の 眼球 内に移植 した卵巣に お よぼ

す吸乳 の 効果 を観察し ， 下垂体か らの FSH 放出

は 授乳期間中 も低 レ ベ ル だが続い てお り，LH は

ほ とん ど放出され な い こ とを示唆 し て い る ．実験

皿で は ，下垂体 FSH
，
　 LH 活性に お よ ぼす去勢

の 促進的効果 と吸乳刺激の抑制的効果とを 共存せ

しめ て ， そ の 重効果を観察 した ．去勢禁乳 ラ ッ ト

で は 著増す る値が，授乳 に よ りFSH ，　 LH とも

に 低下 し ， 去勢効果が援乳に よつ て強く抑制され

る こ とが確認され た ．こ の 際 ， 授乳は 去勢に よ つ

て ほ とん ど影響され な い ．こ の結果か ら，卵巣ス

テ ロ イ ドを介さずに 神経性刺激で ある授乳系を通

じて ，前葉 FSH
，
　 LH 分泌 ひ い て は性機能全体

を調節 し得 る可能性 も示唆され る ．ある い は吸乳

刺激が 求心的に視床下部に達 し ， 前葉 G 分泌抑制

を もた らす何等か の視床下部性物質の 産生な い し

放 出を 惹き起すの が も しれ な い ．また， こ の 機序

と， prolactin分泌機序 ， ある い は下垂体後葉ホ

ル モ ン分泌機序，さ らに は ACTH 等ほ か の 前葉

ホ ル モ ン の分泌機序との 関係を も含めて， こ の よ

うな視床下部 レ ベ ル ，ある い は RF レ ベ ル で の 神

経内分泌 の エ ネル ギ ー
変換 の 機序 の 解明は興味深

い今後の 研究領域 と思わ れる ．

　　　　　　　 V ・ 結　　論

　排卵現象 の 解 明に不可 欠な下垂体 FSH ，
　 LH

分泌 の 動態を追求す べ く ， 雌ラ ヅ トの 同
一
材料に

つ き， FSH に は Steelman・Poh正ey の HCG ・au ・

9mentation 法 を ，
　L 　H に は Parlow の OAAD 法

を用 い て 測定し次の ご とぎ結果を得た ．

　 （1） 成熱雌 ラ ッ ト去勢後，下垂体 FSH
，
　 L

H 含有量は 逐 日的に と もに 顕著な増加を示 す ．

　 （2） 分娩後排卵を中心 として 測定する と ， 下

垂体 LH 含有量は 妊娠末期の 高値か ら産褥i1 日に

か けて 有意に 低下 し ， こ れが分娩後排卵を お こ す
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．
ド垂 体 FSH

，
　 LII 分泌 の 動態　　日産 婦 誌 20巻 3 号

LH 量の 血 中へ の 放出を意味する と考え られ る ．

FSH は産褥 2 日に は じめ て有意に 減少す るが ，

こ の 時間的 ズ レ の 意義 の 解明 は 排卵機序の 研究上

重要な も の と思 われ る ．

　 （3） 授乳期間中， FSH
，
　 LH 分泌は と もに

抑制さ れ る ．

　 （4） 去勢に ょ る FSH
，
　 LH 分泌 の 増加 は ，

神経性刺激で ある授乳に よ り強 く抑制され る ，こ

の 機序の解明 は ， 排卵を 中心 とす る性機能調節の

上 で 重要な手が か りを与え る 可 能性を暗示 す る も　　　　　　　　　　 【

の とし て ， 単に実験内分泌学的 の み な らず臨床的

に もきわ め て 興味深 い ．

　 擱 筆 す る に 当 り，御 懇 篤 な御 指 導 お よび御 校 閲 を た ま

わ つ た 恩 師小 林教 授 に 深 甚 な る 謝 意 を 表 す る ．ま た ，小

林 助 教 授 を 始 め，種 々 御脇力を い た だ い た 第 6研 究 室の

各位 ，並 び に 実験 助手 の 譜 氏 に 深 く感謝 す る．

　な お
， 本 研 究 は 昭 和40年 第38回 日 本内 分泌 学 会総 会 ，

昭 和 41年第39回 日 本 内 分 泌 学 会総 会，及 び昭 和42年 第40

回 目本 内 分 泌 学 会 総 会 ，並 び に 昭 和 42年 第 7 回 日 本医

学会総会 に 於て 発 表 さ れ た ．

　本 研 究 の
一

部 は ，文 部省科 学 研 究費 並 び に Populati−

on 　Council 　 N ．Y ．よ りの Grant （Grant 　 No ．　M −64，

ユ17 ：M − 65， 117） の 援 助 を 受け た ．
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