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概 要 　最近 経 口 的 に 有効性 の 高 い 各種 の gestagen 剤 が 出 現 し，そ の 長 期使用 の 関係 か ら そ の 作 用機序，ひ い

て は 間 脳 下 垂 体 ， 卵巣 聞 の 機 能 調 節 機樽 の 解 明 が 望 ま れ て 来 て い る，こ の 解 明 の
一

手 段 と し て 卵 巣 機 能 に 及 ぼ

す gonadotropin 及 び 性 ス テ ロ イ ド の 影響 に つ い て 検 討 し た ，

　 1 に お い て gonadotropin が 卵巣 1こ 与 え る troph 三c　action に 対 す る progesterone 及 び 合 成 gestagen 斉1」の

作 用 を 幼若 雌 ラ ッ トに っ い て 卵 巣 重 量 ，組 織 学 的 検 索 を 試 み ， gonadotropin の 卵 巣 に 対 す る 作 用 は proge・

steronee 合 成 gestagen 剤 投与 に よ つ て 全 く影響 を．うけ な い こ とが 立 証 さ れ た．

　 皿に お い て 卵巣 の 分泌 の 消長 を 直接卵 巣 静脈 血 の 性 ス テ ロ イ ド測定に よ つ て 研究 し た ，ヒ ト 月経 周 期 に 於 て

は 排 卵 に 続 く黄 体 期 に 卵 巣 よ り の estrogen 並 び に progesterone の 分 泌 能 が 高 ま つ て い る．犬 に gonadotropin

を 投 与 し た 場 合 に は 卵 巣 の 形態 的変化 の 現 わ れ る 以前 の 非常に 短 時 間 に ス テ ロ イ ド分 泌 が 既 に 開 始 す る こ と が

判 明 し た ．

　　　　　　　　　 緒　　言

　 gonadotropin の 消長が標的臓器で ある 卵巣と

密接な関係を有 して い る こ と は 言 うまで もな い ．

す なわ ち gonadotropin は卵巣に 機能亢進的に 働

らき ， また卵巣 ホ ル モ ン は そ の 血中放 出に よ り上

位中枢に 作用 して gonadotropin の分泌を調節す

る い わ ゆる feed　back 現象を もた らす こ とは今日

よ く知 られて い る ．

　Pincus ら （1955）
1）
が progesteroneの 大量経 口

投与 ， 次い で 経 口的に も安定で 有効性 の 高 い 合成

gestagen 剤投与に よ る 排卵抑制を 報告 し て 以来

その 長期使用 の関係か ら ， gestagen剤の 排卵抑制

機序 ，
ひ い て は 間脳下垂体 ， 卵巣間の 機能調節機

構 の 解明が望まれ て来た ．

　 こ の 間題 の 解明に は 卵巣性 ス テ ロ イ ドの gona−

dotropin分泌に お よぼす影響 ， お よ び gonadetropin

の 卵巣に 対する作用 の 二 方面 か ら追求す る必要が

ある ．第一
の 問題 に つ い て 著者 は　progesterone ，

estrogen ，並 び に gestagen剤の うち 17α
一ethinyl −19−

nortestosterone 　 enanthate
， 6 −methyl −6 −dehydro−

17α 一acetoxyProgesterone
， お よび 17α・ethinyl −17β一

hydroxy −estrene な どを投与し た と き
『
，卵巣 の

gonadotropin に 対す る感受性に お よ ぼす 影響を

検討 し た ．第二 に gonadotropin に 対す る卵巣の

動態に つ い て は従来卵巣 の組織学的研究お よび尿

中ホ ル モ ン 定量に よ り間接的に 卵巣機能を推定す

る に過ぎな か つ たが
，

RQy 　 and 　 Brown （1960）

らお よ び Short らに よ る血中憐ス テ ロ イ ドの 微

量定量法が確i立 され るに お よ ん で こ れを卵巣静脈

血 中ス テ P イ ド測定に 応用 し ，直接卵巣 よ り分泌

され た性 ス テ ロ イ ドの 消長を検討した ．

　 1． 卵巣 の Gonadotropin 感受性 に 及 ぼ す

Ptogesterone
，
　Gestagens の 影響

　progesteroneお よびそ の 他 の ggstagen 剤 の 排

卵抑制作用が性上位部を介す る 中枢機序に よ るも

の か ， ある い は卵巣に対する直接作用 であ るか現

在な お 結論が出て い な い ．gestagen 剤で 排卵抑制

を お こ な つ た場合に 下垂体 g・nad ・tr・pin 分泌が

抑制され るか否 かを臨床的に 尿中 gonadotropin

の 測定に よ り推定し て
， そ の 作用機序を論 じた報

告は 多い ．すなわ ち Kupperman2 ） and 　 EPstein3 ）

（1957），お よ び Pincus （1957）
4）

に よ る と閉経期

婦入に 19−nortestosterone 　enanthate を投与す る と

尿中総 gonadotropin 排泄量が 減少す る こ とか ら

排卵抑制 は 中枢機序を介し て お こ なわ れ る と推定

した ．正常性周期を有す る 婦人 の 場合 に も 同様

の 機序 に よ る とす る結果が Heller （1957 ）
5）

嚇 こ

よ り報ぜ られ て い る ．Brown 　 et 　al （1963）6）
は正
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常性周期婦人 ，

・L 。 uwerens 　 et 　 al （1959）
7）
は去勢

男子，Martin 　et 　 al （1960）
8）
は 孚L癌患者に そ れぞ

れ gestagen 剤を投与した が gonadotropin の 減

少を認め な か つ た とい う．また本邦に お い て も根

本 （1960）
9）

，矢吹 （1962）
1°）

，松本 （1960）
1）
らの

臨床実験報告が あ る が
，

…
殻 に 明ら か な gonado −

tropin 減少を認めた もの
， 必ず しも

一定の 減少傾

向を認め な か つ た も の
， 並び に gestagen 剤投与

に よる影響 を全 く認め なか つ た もの な ど が あ つ

て ， 結果 は
一致 して い な い ． 然 し これ らは 複雑

な機構を 介 し た人に お ける臨床実験で ある の で そ

の 分析は必 ず しも容易で は ない ．著者は 動物実験

｝こ よ りまず卵巣 の gonad ・ tropin 感受性 に 対 して

progesteroncお よび gestagen 剤が果して 影響 を

与え る か否か を検討した ．もしも progesteroneお

よ び gestageu 剤の 排卵抑制機序が 卵巣 の レ ベ ル

に 存在す る な らば ， goDad ・tr・pin 投与後卵巣 に

み られ る反応は 当然 これ ら ス テ ロ イ ドに よ つ て 抑

制 され て しか る べ きで あろ う．

　 1） 幼若 ラ ッ ト卵巣の G ・ nadotropin 感受性に

お よ ぼす Progesterone の 影響

　実験材料並び に 方法

　生後20日 の 体重30〜409 の ウ イ ス タ ー系雌 ラ ッ

ト 5 匹を
一
群 とし ，

5 群を
一組 とし て 用 い た ．

gonadotropin 製剤 と し て は シ ナ ホ リン （帝国臓器）

を 0．6〜38．4家兎単位fml水溶液 とした もの を用

い た ．P 「ogesterone は ゴ マ 油 に 溶解 して 1 回投与

量が 0．1ml とな る よ うな濃度に した ．　 progestc−

rone を 1 日 100γ ，　500 γ ， 1   投 与し た も の お

よ び ゴ マ 油 の み 注射 し た 対照 ラ ッ ト の 4 組 を 作

り ， 各組を それぞ れ gonadotrepin　1 日量 0 ．3，

1．2 ，
2 ．4 ，

4 ．8お よ び ユ9 ，2家兎単位宛 3 目間投

与 し た 5 群 に分け た ．こ の よ うに pr・ gesterOlleお

よ び gonadotropin を 3 日間同時に 投与し て ．最

後 の 注射か ら24時間後に 断頭屠殺 し て た だち に 卵

巣重量 を ト
ー

シ ョ ン バ ．ラ ソ ス に て 測定 し た ．さら

に gonadotropin 　1 日 2 ．4家兎単位 と progesterone

を 1 日 100 γ
，

500 γ お よ び 1　mg’とをそれぞれ 投

与 し た 群 も作 つ た ．秤量後卵巣 は フ ォ ル マ リソ に

て 固定，組織標本を作成 し た ．

　実験結果

　図 1 に示す ご と く gonadotrOpin 単独投与の 場

合 の 卵巣重量 の dosc　 response 　curve は 1ま ゴ 投与

量 に比例 し た 直線的な増加を示 し て い る ． proge −

sterone を 同時に投与した群 に お い て も 卵巣重量

増加曲線は ほ と ん ど こ の 対照群 の それ と重 な り，

両者 間に な ん ら有意 の 差異 を認め な か つ た ．10目

間連続投与を 行な つ た 場合に お い て も g ・ nad ・tr・−

pin 投与に よ る卵巣重量増加は proges・ter  ne 併

用投与に よ つ て 全 く影響が認め られな か つ た （図

2 ）．
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　ま た ，組織所見に お い て も gonadotropin 単独

投与群と progesterone併用群 と の 間に 全 く相違

を認め な か つ た （図 3 ）．

　小括

　progesteronc に 関して は 従来の 報告 と同様に 種

々 の量の gonadotrop 量n 投与に よる卵巣重量 増加

に 対 し て な ん ら の 影響 もお よぼ さない と考 えられ

る ．

　2） 幼若 ラ ッ ト卵巣 の Gonaclotropin感受性 に

お よ ぼす 19−nortest 。 sterone 　enanthate の 影響

　実験材料並び に 方法

　生後 20日の体重 30〜409 の ウ イ ス タ
ー
系幼若雌
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図 2　幼 若 ラ ツ ト卵巣 の ゴ ナ ド ト ロピ ソ 感 受 性 に

　 　 及 ぼす プ ロ V ス テ ロソ の 影響
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図 3　Gonadotropin
，
　Progesterone 併 用

　　 投与例 の 卵巣組 織

ラ ッ ト 5 匹 を
一

群と し， 6 群を用 い た ． genado −

tropin 製剤 は前回 と 同様 に シ ナ ホ リ ン （帝国臓

器 ）を 1 日 2．0家兎単位投与した ．gestagenは比

較的作用持続期間の長い 17α 一ethinyl −19−nortesto −

ste 「one 　ena 「lthate （塩野義製薬，以下 19NTE と

省略） 1 日10mg を投与 し た ．第 1群 は シ ナ ホ リ ン

2．0家兎単位 2 日間連続筋注 ，第 2 群は シ ナ ホ リ

ン 2．0家兎単位 3 日間筋注 ，
こ の 1 お よ び 2 群を

対照 と し た ．第 3 群は 19NTE10   1回筋注後 5

日 日 よ り 2 口間 シ ナ ホ リ ン 2．0家兎単位筋注 ， 第

4群は 19NTEIO 皿g筋注後 4 日 目よ り 3 日間 シ ナ

ホ リ ン 2 ，0家兎単位連続筋注，第 5 群は 19NTE

10   筋注 し ， 同日 よ リシ ナ ホ リ ン 2．0家兎単位を

4 日間連続筋注 した ．い ずれの群 も注射終了24時

小 　 林 45

間後断頭屠殺 し た だ ち に トーシ ョ ン バ ラ ン ス で 卵

巣重量を測定した ．

　実験結果

　図 4左側の 白 い パ ーに 示 され て い る よ うに シ ナ

ホ リン 並 び Vこ 19NTE の投与形式 の 如何に かかわ

らず ， 卵巣重量 の 増加は 対照群 と比較し て 有意の

差が認め られ な か つ た ．

図 4　 幼 若 及 び 幼若垂捌 ラ ッ ト卵巣 の ゴ ナ ド ト ロ

　　 ピ ソ 感 受 性 に 及 ぼ す Norluten　E の 影 響
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　3） 幼若下垂体剔出 ラ
ッ ト卵巣 の Gonadotropin

感受性に お よ ぼす 19NTE の影響

　前章 の 実験方法で 常に 問題 となる こ と は被検 ラ

ッ ト自身 の 有す る下垂体前葉よ りな ん らか の 機序

を介 し て gonadotropin が分泌 され て影響をお よ

ぼ さない か とい う疑義で ある ．こ の よ うな可能性

の 存在は 幼若 ラ ッ トに お ける H   hlweg 現象，す

なわ ち大量 の cstrogen が中枢機序を介 し て 前葉

9 ・ nad ・tropin を分泌 せ し め 卵巣に 黄体 の 新生 を誘

起す る現象か らも充分推定される ．か か る可能性

な い し疑義を除外す るた め に は
， 下垂体剔出幼若

N 工工
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　ラ ッ トで実験を お こ な う必要が ある．

　 実験材料並び に実験方法

　 生後 20日の 体重30〜409 の ウ イ ス タ ー
系幼若雌

ラ ッ トに つ い て 経耳的に 下垂体剔出術を お こ な い

前章と同様に 5 匹を一群 として 7群 に分けて 使用

した ．投与形式は 第 1 群は下垂体剔出術後 9 日 目

よ りシ ナ ホ リ ン 2．0家兎単位 2 日間連続筋注 ，第

2 群 は術後 8 日 目 よ りシ ナ ホ リ ソ 2．0家兎単位 3

日間連続筋注 して ， こ の 両群を対照 と し た ．第 3

群は術後 3 日 目に 19NTE10mg を筋注 し て 9 日 屋

よ リシ ナ ホ リ ン 2．O家兎単位宛 2 日間連続筋注 ，

第 4群 は 術後 3 日目 Vl　19N 　T 　E　10mg’を 筋注 し 7

日目よ り4 日間 シ ナ ホ リ ン 2．0家兎単位宛連続筋

注，第 5 群は術後 7 日 目に 19NTE10 皿gを筋注 し

て
， 同 日よ りシ ナ ホ リ ン 2．O家兎単位筋注を開始

し 4 日間連続 した ．第 6 群は術後 3 日目よ り 7 日

間 19NTE を 5   連続筋注 ，
8 日目よ り 3 日間 シ

ナ ホ リ ン 2．0家兎単位を連続筋注 し た ．第 7 群 は

術後 3 日 目よ り19NTE5   を 7 日間連続筋注 ，

9 日目 よ りシ ナ ホ リ ン 2．0家兎単位を 2 日間連続

筋注 した ．各群 と も 注射終了 24時間後断頭屠殺

し ，た X’ち に トー
シ ョ ン バ ラ ン ス に て卵巣重量を

測定 した ．秤量 後卵巣は フ ォ ル マ リ ン 固定 し て組

織標木を作成 し たa

　実験結果

　図 4 右側の 黒 い バ ーで 示 し た ご とく ，
19NTE

お よび gonadotropin の 投与形式の 如何に か か わ ら

ず下垂体剔出幼若雌ラ ッ トの 卵巣重量 は 対照群 と

比較 し て 有意 の 差を認 め ず ， 外因性 9・ nad ・tr・pin

に よ る卵巣重量増加に対 して 19NTE は全 く影響

を与え な い こ とがわ か つ た ．

　4） 幼若 ラ ッ ト卵巣 の Gonadotropin 感受性に

お よ ぼす其 の 他 の 各種 Gestagen 剤の 影響

　実験材料並び に実験方法

　生後20 日目の 体重30〜409 の ウイ ス タ
ー
系幼若

雌 ラ ッ ト 5 匹を一一avと し ，8 群を使用 し た ．第 1

群 に は シ ナ ホ リ ン 0．8家兎単位を 3 日間連続筋注

し ， 第 2 群に は シ ナ ホ リ ン 0．8家兎単位 お よ び

estradiol 　10γを 3 日間連続筋注 した ．第 3 群は シ

ナ ホ リ ン 0・8家兎単位お よ び 6−methyl −6−hydroxy一

17α’acetoxyProgesterone （以下 BDH 　1298と 省

略） 1．0  を 3 日間連続筋注 ， 第 4 群 に は シ ナ ホ リ

ン 0．8家兎単位お よび 17α一ethinyl −17β一hydroxy −

estrene （以下 org 　611と省略）025mgを 3 日間連

続筋注 し た ．第 5 群に は シ ナ ホ リ ン 6．4家兎単位

の みを 3 日間連続筋注 ， 第 6 群 に は シ ナ ホ リ ン

6，4家兎単位お よび estradiol 　 10γ を 3 日間連続

筋注，第 7群に は シ ナ ホ リ ン 6．4家兎単位お よ び

BDH1298 を 3 日間連続筋注 ， 第 8 群 に は シ ナ ホ

リ ン 6．4家兎単位 お よ び ・ r9611 を 0 ．25  を 3 日

間連続筋注 し た ．各群 とも注射終了 よ り24時間後

に 断頭屠殺 し ，両側卵巣を捌出，周囲組織を 除去

後 た N“ち に ト シ ョ ン バ ラ ソ ス で 重量を測定 し

た ．卵巣は 前章同様組織標本を作成 し た ．

　実験結果

　図 5 に示す ご と く BDH
，

・ rg 両剤投与群とも

に 対照群 と比較 し て 卵巣重量に 有意の差が 認め ら

れなか つ た ．

卵

巣
塹

量
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IO
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図 5 　幼 若 ラ ツ ト卵巣 の ゴ ナ ド ト ロ ピ ソ 感 受性に

　　 及 ぼ す 各種 ゲ ス タ
ー

ゲ ソ ス の 影 響

ー
r

ま

　
無 処 　置 ・
コントロール ．一一 一一

シナホ リン　　　 　　 　　 　　 　　 　　シナ ホリン　　　 tl　　　　　　／r　　　　　　が　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　び　　　　　　Jt　　　　　　　ヴ
O臼KE／巳x5 　　　　　　　　　　　　　　　6．4KE ／日×3
　 　 　 t　　　十　　　 十 　　　　　　　　　　　　十 　　　十　　　　十

　 　 Estr⊂Ld匸o「BDH 　　Org　　　　　　　　Estradiol　BDH 　　Org
　 　 　 　 　 129S　　 611　　　　　　　　　　　　　　 1298　　611
　　 101if巳×31mg ノ日x 義Q25mg／日x3 　　　10yEb6 　！mg ／ヨx30 ．25mgノ日x3

　小括

　上記 の 実験よ り各種 の gestagens は 未熟 ラ
ッ ト

卵巣 の gonadotropin 投与に よ る重量増加に 対 し

て なん ら影響を お よ ぼ し て い な い と思わ れ る結果
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一Eleotronlo 　Llbrary 　



Japan Society of Obstetrics and Gynecology

NII-Electronic Library Service

Japan 　Sooiety 　of 　Obstetrios 　and 　 Gyneoology

1969年 1 月

　を得た ・した が っ て 9・・t・g・n ・・ tlこ は卵巣へ の直接

　作用 は まずない と推定 して さ しつ か え な い と 思
　 う．

　　 総括並び に考案

　　種 々 の 投与形式 ， 投与量に よつ て も progestere−

　 ne
・ gestagen らは卵巣 の レ ベ ル に お い て Gonado −

　
tr・p ・n の 作用に 全 く干渉 し な い こ とが示 され た ．

矢吹 （1962）は 19NTE に つ い て 未熟 マ ウ ス お よ

び未熟ラ 励 で実験をお こ な い ，卵巣重量増加 の

　抑制を認め た こ とか ら ，
19NTE の排卵抑制機序

　は下垂体抑制を介する よ りむ しろ 卵巣 へ の 直接

　作用に よるもの で あろ うと報 じて い る．Saunders

　＆ Drill（1958）12）
に よ る と 下垂体剔出ラ ッ ト の

　
exogenous

　gonadotr・ pin セこ対する 卵巣の 反応は

n °・ethyn ・d・el （Enavid ）に よ り抑制され な い とい

　う・一
方松本 （1960）は 17α

一methyl −19−nortestoste −

「one お よび 17α鬯ethyl −19−nortestosterone （Norlutein）
に つ い て 下垂体剔出ラ ッ トに 11日聞投与した と こ

ろ 外因性 gonadotropin に 対する卵巣の 反応が 抑

制された と異 つ た報告を 提出 して い る ． Edgren
＆ C ・・ter13’ お よ び H ・・per14’ら ｝嫁 兎に つ い て ，
Drill らと同様の 実験 を行な つ たが 卵巣 へ の 直接
抑制作用 の な い こ とを認めた ．

　 か よ うに全 く相反す る成績が得られ て い る こ と

は gestagens と gonadotropin の投与形式の 相違

に よる こ とも考え られ
，

ま た卵巣重量 の 増加が 黄

体形成に よ る増加か ，卵胞成熟に よ るた め か
， あ

る い は間質増殖に よ るもの か検討の 必要が ある ．

著者は こ の 点を考慮し て 各種 の 投与組合 せ を お

こ な つ たが
．

こ れ らの 問に有意の差 を 認 め ず，
gestagen 剤併用投与群の 方が 9・ nadotr 。Pin 単独

投与群よ りむ し ろ卵巣重量増加が 多 い 傾向 の 群す

ら譯め られ た ．ま た組織 学的に 卵巣を検索 した と

こ ろ，全例に 黄体 の 新生 を認め た （図 6 ）．

　Meyer ＆ Bradburg
（1960）

15）
らは est 「09en 前

処置に よ り外因性 gonadotropin に 対す る卵巣 の

感受性を高め る こ とが出来ると報告 し ，
Payne ＆

Runce 「 （1958）らは Diethylstilbesterolが gona−

dotropinに 対す る卵巣の 反応を 増強 す る と い つ

て い るが ，本実験結果に お い て も gestagens の 有

小　 林 47

図 6　Gonadotropin
，　NTE 併 用 投与例 の 卵巣組織

　する estrogenic 　activ 孟ty が 二果して 卵巣の 感受性に

　なん らか の影響を お よ ぼ し て い る か 否か は興味あ

　る閔題で あるが
， 今回の著者 の 実験 の み で は こ の

点に 関する 明ら か な 回 答は な し得 な い の で さ らに

検討 を加え た い ．

　
Eckste三n ＆ Mandl （工962）16）は Enavid に よ る

同様実験 の 結果 ， 卵巣に組織学的に 見て 明らか に

黄体を認め て お り，著者の所見 と一
致した成績を

報 じて い る ．

　
皿 ． Gomadotropin の 卵巣ス テ ロ イ ド分泌 に及

ぼ す影 響

　
Kober （1931）

17）
に よ り estrogen 呈 色反応が考

案され ， また Stim皿 el は ア ル ミ ナ Colum 　 chro −

matog 「aphy に よ る ス テ 卩 イ ド分離精製に成功，
拠 ・で B ・・wn ・t ・1 （1955）18’

に よ り ・・t・・9・n を
methyl 　ether として分離測定す る 方法 が 発表 さ

れ て 以来化学的定量法に基づ く尿中 estrogen に 関
する知見は 急速に進歩した ．

　1960年代に 至 つ て さらに 尿巾に と X“まらず血中
estrogen の測定もある程度可能 と な つ た ．中性分

画に つ い て も血中 progesterone測定法が Zander

お よび Short（1958）
19）

に よ つ て 確立 されて 妊婦

末稍静脈血中並び に 臍帯血 中 の 該ホ ル モ ソ 測定が

行 なわれ る よ うに なつ た ．

　ただ し
， 月経周期に お け る ホ ル モ ン 分泌量 の変

動を末梢」血中の 卵巣性 ス テ V イ ド定量 に よ り把握

す る こ とは
， そ の濃度が 極度に 低 い こ とか ら困難

で ある た め 現在 なお尿中に排泄される ホ ル モ ン な

い しその 代謝物の 測定値か ら推定して い る に過ぎ
’
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48 卵 巣 機能 に 及 ぼす G 及 び 性 ス テ ロ イ ドの 影 響 　
・

ない ．然 し て 卵巣 の 性 ス テ P イ ド分泌 の 動態を追

求す る に あた り ，
よ り直接的方法 と し て は卵巣静

脈血 中の ス テ … d 吩 析を お こ な うこ とが最も適

当で あろ う．こ の 問題に 関する 報告 は まだ 数少

く ， 殊に ・ str ・ 9・ n と P ・ ・ 9 ・・t・・Q ・ e の 瀦 を測定

し た文献は見当 らない の で
，

こ の 点を 追 求す る た

め次の 実験をお こ な つ た ．

　1）　月経周期 と ヒ ト卵巣静脈血 中ス テ P イ ドの

変動

　尿中へ の estrogen お よ び pregnanedi ・ 1 の 排

泄量 の 推移は下垂体 gonad ・tropin と卵巣 ス テ ロ

イ ド産生 との 因果関係を示 唆する もの で ある が ，

尿中 ス テ ロ イ ドはあ くまで もす で に 他臓器 を経た

代謝産物で あ り卵巣か ら分泌 され て い る ホ ル モ ソ

の 動態 の 直接的な証明に な り得ず ， 算卩巣機能な い

しそ の 調節機序を知 る た め に は卵巣静脈血 中の ス

テ P イ ドを測定す る必要が ある ．

　著者は月経周期に おける卵巣機能 の 推移を検討

す る た め 開腹手術 の さい に 卵巣静脈よ り採取 した

血 液中 の ス テ ロ イ ドの 変動を追求 した ．

　 実験材料並び に 実験方法

　 正常月経周期を示す 30〜40才代の婦人で 子宮筋

腫 の た め 開腹手術を お こ な つ た も の 11例 （卵胞期

4 例 ， 黄体期 6 例 ， 月経期 1例）を対象 と した ．

周期の 時期決定は 術前の 基礎体温お よ び剔出標本

の 子宮 内膜所見に も とつ い た ．開腹後一側 の卵巣

静脈 （黄体期に は黄体 の存在す る側）を遊離し ，

こ こ へ ヘ パ リ ソ で内壁を し め し て お い た直経 2  

の ポ リ エ チ レ ン 管を 挿入 し て 子 宮側か ら流入す る

吻合枝を ベ ア ン 鉗子 で 止 め た 後 ．

ヘ パ リ ソ を入 れ

た容器に 50ml 採血 した ．並正液は た k’ち に 3，000

rpm で 15分間遠沈 し て 血 漿を分離 し ， 加水分解は

お こ なわ ずに遊離型 ス テ P イ ドの み を対象 と し て

有機溶媒で 抽出し た （表 1 ）．

　　すなわ ち倍量 の 醋酸 エ チ ル ・エ ーテ ル （1 ・ 1 ）

混液で 3 回抽出後有機溶媒を重炭酸 ソーダ壽鉱 び

　水で 洗滌 ，
こ れ を蒸発せ し め て 70％ メ タ ノ ール に

溶無 一15℃ に 一晩放置して リポ イ 1塘 除去 し

　た ．こ の 上澄 メ タ ノ
ール を蒸発させ て か ら石油 工

一テ ル ，ベ ン ゼ ン 混漁 こ溶鮠 B ・… n 法 の R °y

日 産 婦 誌 21巻 1 号

　　　　 表 1　血 中 E 浜叮定 法 （Brown ）

　　　　匝廻 　 　 　
’ 鰍 翻 定

　 　 工
一
テル・醋 酸 工チル濃液 て

．
；由出

・嚊 黙．、。．。 ，。隠

　　　　　　　　　↓

　　　　　需驂萎夢罐 悪解、−1ぎC で12埓 蹣 文置後

　 　 　 　 　 だ ノゑ　 うをて　きゑた　ま

　　　　　趨 誘 勢際 由工
一
テル． 飜

　 　 　 　　 水 及びO，4現定苛柱 ソ
ータヒ て抽 出

恚缶廳 鶸 編

　　↓　　　　　　 尋

　 メチル 化 　　　　　　メチ ル 化

　　昏　　　　　　 ↓
アル ミナhうム　　　　　アルミナカラム

クロ7 トグラフr一　　　　ク 囗？ トクラ蒲
一

　　↓　　　 厂 勹

　（

畏嚮冕色

｛

離匙
〔

畏藩 翹
　 tt 色定量 ホ 　 比 色定 量 準 　　tt色 定 量 ＊

＆ B ・・ wn 変法
E・・

に 基づ い て 分臨 メ ・チ ー
ル 化 ・

ア ル ミ ナ カ ラ ム ク 卩 マ トグ ラ フ ィ
ー

，
　micro −Kober

発色 をお こ な つ て est ・ogen を測定 し た ．中性分

画は R ・vShert の 方法に したがつ て ペ ーパ ー
ク

ロ マ ト グ ラ フ ィ
ー，あ る い は 薄層 ク 卩 マ ト グ ラ

フ ィ
ーに 展開 ， 標準 Progestel

’
・ ne と同一 Rf の

Uv 吸収ス ポ 。 トを求め て 溶 出後 エ タ ノ ー・レ溶液

と し て 日立分光光度計 で 220， 240 ，
260m μ の 紫

外線吸光度を求め ，All・・ 補正式に よ り … rect ・d

density を求め ，標準 曲線 よ り μ9 を 求め て定量

した ，なお こ の さ い 不純物混入 の た め 紫外部測定

困難な場合に は 再度 ペ ーパ ーある い は薄層 ク ロ マ

ト グ ラ フ ィ
ーを反復 し た ．

　 な お
， 抽出前あ らか じめ 血 漿中に 微量 の proge−

sterone −4　．C：140 ．OOIFLc お よ び estradiol −4 −C14

0．OOIIt・・ を t・a ・e ・ と し働 口え その 回収率か ら実

測値 の 補正を お こ な つ た ．回収率は estr ‘〕gcn の

場合平内85％ ，pregesteroneは 65％で あつ た ．

　 実験結果

　 卵胞期 に お い て は ・ ・t・・ ne カミo 〜o・19’喞 1°o

ml ，　 estradiol が 0 〜0．25FLgl　 IOOml とそれぞ れ測

定された が前者は本測定法の 感度 の 限界に 近い 低

値 の もの が 多 く ，

estradio1 の 方がや や多い 傾 向を

示 し た （表 2 ）．estri ・1 は い ずれ も測定し得な か つ

た ． 2 例 に お い て progesteroneを 測定し得た が
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表 2　卵巣静脈 血 中 性 ス テ P イ ド （人 ）

　　　（単 位 ： μg1100m1 血 漿）

「
一

同耳

胞

酬 痢 E ・耳飼 魁 5
’

・ … ！481 ・… 3
≧1墜 1・・ °・

N5．241 （G．ユ3）

一

「

小　林

期

0．250

49

図 7 卵巣 静脈lfn
， 中性分画 の 薄 層 ク ・ マ げ ラ ム

正 蓐 32

NQ ．4．38

（0．19）
．0・

0 0．21 ．0．

0，　　　 1．9
　 　 　 　 − I

　　i．・・1−1
きわ め て 低値で あつ た ．

　黄体期で は estr ・ ne が 0 〜2 ．15　f・g！100m1 （平

均o．62μ91100ml ），
・・t・・di・ 1 。一一2・75ptg〆100ml

（平均 1．36μg！100m ！）で あ つ た （表 3 ）． ・ ・t・i・1

は い ずれ も本測定方法 の 感度 の 限界以下 の 値で あ

つ た ．

　　　表 3 卵 巣 静 脈 血 中 性 ス テ ・ イ ド （人 ）

　　　　　　（単位 ： μ9！100ml 血 漿）

例 年 令 1・ ・ 1・ D ・ T ・

　　　　 47　　　0．20　　0．　　 1
（　0 ．4）　30、8N6 ，5

一
寅。，6　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 42．4　 　　 　 　 　 　　 　 0，88　 0・　 　 　 　 　 　 　O．35　 　 　 　 35

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 14．3　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 0，　 　 　 　 　 　 　 　 　 2．32
』

　 　 　 　 　 　 　0．　 　 　 　 32No ．7

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 16．5No ．8 　34 　0．　 　 　 0．　 　 　 　 　 　 　 　 　 1．54

　　　　 41　　　2．15　　2．75　　0．　　］5．竺一No ．9

　　　　 39　　　1．0　　　0，66　
−−
6：
一．』ゴー

　 　　 　 　 　 　　 　 　 　 　　 　 　 44．3
．

N 。．lo

　　　　　　　　　 o．　 9・　 5・4　 　 　 　 42　　0．80

黄

00Oo

。

OO　

O

体

期

丿『経 期 NQ ．111

　progesterone は全例 に お い て ク ロ マ トグ ラ フ ィ

ーの 段階で 明瞭な UV ス ポ ッ トを認め て お り （図

7 ＞，量的 に も14 ．3〜 44．3　／・g1100 　ml （
∫

酌 27・3

μg1100ml ）と cstrQgen に 比 し て 10倍以上 の 値を

示 し た ．

　小括並 び に 考案

　Zander 　 et　 alZl ）
も ヒ トの 卵巣静脈血 中 の 黄体ホ

ル モ ン を測定して お り progesterone並び に A4−

pregncn2Gα 一〇1−3　−one を証明し，　 progesteroneの

値は 著者 の 成績 よ りも高値を と る も の が多 い が実

験方法並び に 人種的相違 も関係 して い る の で あ ろ

う．

　図 7 の 薄層 ク ロ マ ト グ ラ ム に お け る紫外線吸収

ス ポ ッ トに も明 らか に 認め られ る ご と くprogeste−

rone や 」
4
　pregnen 　 20β01 −3 −one よ りもさ らに

極性 の 高い ス ポ ッ トを大部分の 例に証 明 した ．こ

れ は お そ ら く d4　pregnen 　20α ol 　3 −one と思わ れ

・・ P

醐 腿即
α7P 「°

噴賢野？
β゜ ト3°ne

　 　　 　 　 　 tト卵 巣 静 脈 血

　 　　 　 　 　 　 中 性 分 画

る が標準物質の 入手が困難な た め 今回 は定量 出来
1

なか つ た ．

　刀経周期に お け る尿中 es 【rogel1 お よ び pregna−

nediol 排泄量 の 従来報告され て 来た推移 と本実験

結果 とを比較対照 して み る と自明 の 理な が ら卵巣

静脈血 中 の estrogen お よび progcsteronc の 濃度

は ，同時期の 尿中 estrogen 並び に pregnanedio ！

排泄量 と並 行関係に あ つ て い ずれ も 黄体期 に 高

値で あ り，ま た 著者が測定 し た 3 つ の い わ ゆ る

classical 　estrogens の 中で は estradiol の 濃度が最

も高 く K ・ber 反応で も明らか lc　 estradiol 特有

の ピ ソ ク色 の 発色を示 し た ．

　一方 estrone は micro −kober反応に お ける 感度

の 限界 に 近 い か また はそ れ以下 の 低値を と る もの

が多か つ た ． また estriol は い ずれ も測定可能範

囲以下の値で あ つ た ．尿中 estr ・gen の 各一分画 比

は 時期的に 多少異な る が大体に お い て 卵巣静脈血

中 の それ と全 く逆 の 関係 に ある ．す な わ ち 通常

estriol が最 も大量 に排泄 さ れ つ い で estrone ，　estra −

diol の 順に 低値 とな つ て い る ． こ れ らの 事実 は

卵巣か ら分泌 され る estr・gen の 主体が estradi ・ 1
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卵巣機能 に 及 ぼ す G 及 び 性 ス テ ロ イ ドの 影響

で あ り ，
estrone の 形で も少しは分泌 され るが尿中

の排泄パ タ ー
ン は体内，主 として 肝臓 らに お ける

代謝 の 結果 で ある と言え よ う．中山ら （1965）は

ヒ トの卵巣潅i流実験 にお い て cholesterol な し・ し

C19 中性 ス テ ロ イ ドよ り生合成 され た phenolic
stereid は主に estradiol −17βで あつ た と報 じて い

る が本実験 に おけ る 卵巣静脈血 中の estrogen の

形 と正 に 表裏
一

体 をなす もの で興味深 い ．さらに

estradiol と pr。gesteroneとの 関係 を 見 る と，
estradi ・1 の 低 い 例で は Pr 。9ester・ ne カ9高値を示
し， estrad 三〇 1 が 多 い 例 で は Pr・ gester・ ne が少
な い 傾向がみ られた （表 3 ，図 8 ）．こ の 事実 は

estrogen の precursor として の progesteroneを考
え る と興味深 い もの が あるが卵巣 1個あた りの分
泌量 （secretion 　rate ）の点 も考慮し た今後 の 検討
が必要で あろ う．

　図 8 　黄体期 Progesterone と Estradiol

　 　　　と の 相関 関係

Ed　P

No．5　卜JQ．6　　No7　　““o．8　No，9　Na，IO

　 い ずれに せ よ月経周期 に お い て は 内因性 の FS
H 並び に LH の 作用に よ り排卵な い し それ に 続 く

黄体形成 に よ り卵巣よ りの 性 ス テ ロ イ ドの 分泌が

盛ん に な る こ とは 本実験結果か らも問違い の な い

事実 と言 え る，

　 2） Gonadotropin 投与に 対す る卵巣 ス テ ロ イ

ドの 消長

　卵巣機能 は既述 の ご と く gonadotropin の 支配

下に あるが 9 。 nadotropin の 種類に よ り反応態度

に差異の ある こ とが知 られて い る ．す な わ ち ，
Mason （1961）

22）
は雌牛の 黄体に つ い て in　vitro で

HCG が黄体ホ ル モ ン 生成を高め る と し ，
　Legault

（1960）23）は PMS が lute・tropic の 作用 を もつ

こ とを示 唆 し・さ ら に HilliarCl
、
et　 al （1961 ）

24）

は PMS お よび FSH も in　vivo で 家兎 の卵巣に

目産婦誌21巻 1 号

　おけ る黄体 ホ ル モ ン 分泌 を 刺激促進 し 得 る が ，

そ の 作用は HCG に は お よ ぼな い と 報告 し て い

る ．し か し卵巣静脈血 の 性 ス テ ロ イ ドの 消長か ら

gonadotropinの 作用を分析 し た報告は 少な い ．

　 著者は犬 に おけ る PMS お よ び HCG に 対す る

卵巣の 反応を卵巣静脈血 中性 ス テ P イ ドを測定す

　る こ とに よつ て観察した ．

　 実験材料並 び に実験方法

　 発情間期 の 体重 1。〜14聴の成熟雌犬 13例を用 い

た ．5 例は 4 日間連続 し て PMS （帝国臓器製 セ

　ロ ト 卩 ピ ン ）を 1 日 1
，
000 単位宛筋注 ， 4 例 は 4

日間連続して HCG （帝国臓器製 ゴ ナ ト卩 ピ ン ）
を 1 日 1

，
000単位宛筋注 ，

2 例は PMS 　 5
，
000 単

位を 1回静注 ， 2例は HCG5
，000単位を 1 回静

注し ， 筋注例は最終注射後 24時間，静注例は 直後
に側腹部よ り開腹 して 卵巣静脈 を遊離 し

，
こ こ に

あ らか じめ ヘ パ リン を注入 し た シ リ コ ーン 被膜 ポ

リ エ チ レ ソ 管 （経 4   ）を挿入固定 し ， 子宮吻合

枝は結紮 して 子宮 よ りの 血 液の 流入を防止 した の

ち ヘ パ リ ン を入 れた 容器に 採 1血した ．血 液は 直ち

に 3
，
000廻転 15分遠沈し て 血漿 を分離 し ， 前述の

ご と く estrogen は Roy ＆ Brown 法，　 progesterone

は Short 法に よ つ て 抽出測定 した ．前述 の ごと く

遊離 ス テ ロ イ ドの み を抽出 した ．

　 実験結果

　　（1） PMS 筋注例

　 PMS 筋注投与例の 結果は表 4 に示す ごと く，

5 例の 平均値は estrone ；o，47μ91100ml ，estradiol ；

0，53μ g／loOml，　pregesterone ；33．9μg！loom1
， で

あつ た ．estrogen 値に つ い て は micro −k・ber法で

は 0．20Ptg！100ml が感度の 下限で ある か ら，それ

に 近い 値ない し以下 の もの に つ い て は解釈に は 慎

重を要する ． estradiol 値 の うち ，
　 kober 発色で

典型的 な ピ ン ク色に発色 し
， 吸光度曲線 か ら も

estradiol と考え られた もの は No ・1
，
No ．3

，
No ．

6 で あるが ，絶対量が 少な い た め 充分 な同定 は 不

可能で あ つ た ，い ずれに せ よ ，
estradiol は イ ヌ 卵

巣よ り分 泌され る 主 な estr ・ gen で ある と考え ら

れた ．progesterone は 5 例中 3 例 の み 測定 し得た

が ，
ベ ーパ ーない し薄層 ク ロ マ ト グ ラ フ ィ

ー上 で

UV 吸収 ス ポ ッ トを認め た もの を溶出 し た の で

progesteroneと考えて 間違い な い と思 う，家兎卵
巣静脈血 中の 主な黄体 ホ ル モ ン で ある と さ れ て
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表 4 　 PMS 投与 後 の 卵巣静脈血 中性 ス テ ロ

　　 イ ド含 有 量 （犬）（単位 ： μg！lOOml 血 漿）

・ D ・ T ［・

1．09

小　林

例　 数 　 E 　 O

No ．　 1NQ

，2No

．3No
，4

0，46O

．130

．920

．36

No ・5 ［

平　均 io．47

0，28O

．　090

，2000

．53

38．527

．835

．6

33．9

51

表 5　 HCG 投 与 後 の 卵 巣 静 脈血 中 性 ス テ ロ

　　 イ ド含有量（犬）（単位 ：μ 91100nll 血 漿 ）

例 数 ・ ・ 1・ D1 ・

　 　 　 　 　 0，30No ．6No

．7No
，8No

．9

平 　 均

D．49o

．17O

、030

．25

　 　 　 　 90．50，85

　 0．20
一
万．

0．110

，29

80．5

10。060

．2

い る 20α 一hydroxy−pregn−4ene −30ne と思われ る

progesterone よ りもや や極性の 強 い ス ポ ッ トが常

に 認め られた が ，該 ス テ ロ イ ドの 標準物質が入手

出来なか つ た の で 定量 は し なか つ た ．しか し UV

吸収 ス ポ ッ b の濃度 ， 大き さか ら判断して 量的に

は pr・gesterone よ り大分少ない と思われ た ．

　 （2 ）　HCG 筋注例

　HCG 筋注例 で は ，平均 estrone ； O．25ixg！100

ml
，
　estradiol ； 0．29μg1100　nll

，
　 progesterone　60，2

μg！100　rnl で あっ た （表 5 ）．estrogen で はや は り

estradio1 がやや多 い 傾向に あ る が PMS 筋注例 に

くらべ る と低 く，
こ れに 反 して progesterone は

HCG 筋注例 の 方が多量分泌 され て い る結果 とな

つ た ．

　 （3） PMS お よび HCG 静注例

　 PMS お よび HCG を静脈注射 し た 場合 ， 先ず

両者ともそれぞ れ 1
，
000単位静注後 1な い し 3 時

間の 卵巣静脈血 中 ス テ P イ ドは検出 し 得 な か つ

た ．PMS
，
　 HCG をそれぞれ 5 ，

000単位宛静注

した 後 の 卵巣静脈血 中 ス テ ロ イ ドは表 6 に示す ご

と く，すで に 静注後 1 時間以内に progester・ ne の

分泌が始ま つ て お り ， 注射後 2時間か ら 3 時間 ま

で 採血 した血 液中セこは さ らに 多量 に 測定 し得た ．

こ こ で もHCG 静注後は 18．9 な い し 53．7　St91100

ml と PMS 静注後の 9 ．2な い し 29 ．6　IL9！IOOml

に 比較 して多量 の progesterone を検出 し得た ．

estrogen 値は 本実験で はや や バ ラ ツ キ が 多くて
一

定 の 傾向を把握す る こ とが困難で あつ た ．

　 小括

　 PMS ，　 H 　CG い ずれ も gonad ・ tr・ pin とし て

純粋な形に 作 られて い る わ けで は な く，大体に お

い て 前者は FSH 的 ， 後者 は LH 的作用を持つ と

考 え られて い るが ， 本実験 で は PMS 投与後 は

estrogen の 増量が比較的に 多 く，HCG 投与後は

表 6　 PMS 及 び HCG 静注 後 の 卵巣 静 脈血

中性 ス テ ： イ ド（犬 ）（単 位 ；μ 91100ml 血 漿）

PMS

黴 i猫 間 ・ ・ 1・ Dl ・

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 9．2　 　 　 　 　 　 　 　 　 0，25　　　0，15　 　 　 　 1　 時 間 後
No．1
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 28，0　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 0，　　　 2〜 3時 間後　　　 　　 　　 　　 1．　10
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 1L3　 　 　 　 　 　 　 　 　 0．20　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 0，43　　　 　 1　時間 後
No，2
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 29．6　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 0．　 　 　 　 　 　 　 　 　 1．05　　　 2〜 3時間後

平 均値

HCG No ．31
　時 閭 後

2〜 3時聞後

No，41 　時 間 後

平均 値 吟
鄰 後

0，650
．3600

．210

．930

．38

 ．150

．690

．530

10．470．42

19．520

．053

，718
．933

，031

．4

progester。 ne の 増量が 多い こ とは当然の 結果 とは

い え興味深 い ．こ の estrogen と progesteroneと

の 量的関係 は前述 した ヒ ト卵巣静脈血 中の両者の

関係と比較 して み る と相通ずる もの が ある ．また

90nadotropin を静注 した 場合に は 1 な い し 3 時

間で すで に 卵巣 ス テ 卩 イ ド分泌 が開始 され る こ と

か ら卵巣の 反応が始まつ て い る こ とが 判明した ．

こ の 時期に は もち ろん黄体形成は見 られない に も

か か わ らず progesterone の 分泌が行 なわ れて い

る こ と が推定 され る ．これは従来考え られ て い た

黄体 あつ て の黄体ホ ル モ ン とい う概念とは必ず し

も一致 し な い 興味ある所見で あ る ．ヒ トの 月経周

期 の 場合も排卵期 の 近 い 卵胞期 で絶対量 こそ少な

い が 2例にお い て 卵巣静脈血中に progesteroneを

明 らか に 証明した こ と とも合わせ 考え る と ， 卵巣

に お ける Steroidogenesis， 就中 progesterone 生

合成は 大量 の gonadotropin が作用する とた だ ち

に 開始す ると考えて 大過な か ろ う．事実 Hilliard

ら も家兎に gonadotropin 投与 ある い は 交尾せ し

め た 後 1時間以内に 卵巣 よ りの pr・gestin 分泌 を

認め て い る ．また正常月経周期 の 卵胞期に すで に

尿中 pregnan。diol が か な り排泄 されて い る こ と
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が KI 。pper25）
ら に よ り証明 され ， また Smlth ＆

Smith2e） も排卵前 の 卵胞か ら集め た 卵胞液中 に

progesterone を証明 し て い る こ と か らも著者 の実

験成績 の 裏付けが な され て い る と思 う．

　 な お cstrogen の うち estriol 分画に つ い て も測

定 し た が ，使用 し た 血 漿量に 比 し濃度が低 い た め

不純物混入 があ り測定が 困難で あつ た の で 除外 し

た ．

　　　　　　 全編 の総括並び に 結語

　 以上卵巣機能に お よぼす gonadotropin お よび

性 ス テ ロ イ ドの 影響に つ い て 研究 し た ，先ず 1に

お い て は 主 として 卵巣 の重量，組織所見などを

中心 とする 形態学的所見を基盤 に し て
， 9。na −

dotropinが卵巣 に与 え る trophic　 action に 対 し て

progesterone お よ び合成 gestagen剤が どの よ うに

影響する か を検討 し た ．そ の 結果 ラ ッ ト卵巣に対

す る genadotr 。pin の 作用は Progesterone お よ

び 合成 gestagen 剤投与に よ つ て全 く影響を うけな

い こ とが立証 され た ．すなわ ち ，gonadotropin分泌

が正常に 行なわ れ て い れ ばprogesteron 。
，
　 gcstagcn

剤な ど は 卵巣機能 に全 く影響を与 えない とい え よ

う．したが つ て ヒ トや家兎に お ける gestagen 剤

の 排卵抑制作用 は 卵巣へ の直接作用に よるも の で

は な くて 中枢を介す る下垂体 g ・ nadotropin 分泌

抑制 の ため と考 えて よか ろ う．

　 fiに お い て は 卵巣の ス テ 1・ イ ド分泌 の 消長を直

接卵巣静脈血の 性 ス テ 卩 イ ド測定に よ つ て 研究し

た ．

　す なわ ち ，ヒ トの 月経周期に お い て は 排卵に 続

く黄体期 に 卵 巣よ り の estrogen 並び に progesterQlle

の 分泌能が高ま り， 量的に 後者は 前者 の 約10倍前

後が分泌 されて お り ，
estrogen の 中で は estradiol

が最 も多 く証 明された 。

　犬 に gonadotropin を 投与 し た揚合に は 非常に

短時間で
， 卵巣の 形態学的変化の あらわ れる以前

に ス テ ロ イ ド分泌が開始 され た ．

　 また FSH 的作用 の 強 い場合に は estrogen ，1・H

的作用 の 強い 時 に は progesteronc の 増加 の 方が 目

立 つ た が ，両者 とも増加 した ．

　 ス テ 卩 イ ドの生合成経路か ら考える と progeste−

rone は estrogen の precurcer に 相当す る わ けで

あ る の で ， 性周期に お い て両者 の 増減の 時期が ほ

N“一
致 し て い る の は 容易に 理 解し得る．ま た 時期

的に ほ ，t’　− ikして 増加は して も， ヒ ト卵巣静脈血

中で見 られた estradiol が 高い 場合 progesterene

は む しろ低 く，前者が低 い 例 で は 後者が高い 傾向

に あ つ た の は ，progesterone の 段階か らさ らに進

ん で aromatization を 受け る所 に 到 る まで の 酵素

系 の作用 の差に よ り， あ る場合 に は progesterone

ま で 反応 が 止 ま り該 ホ ル モ ン が分泌 される量が 多

くな り ， 他の 場合に は さ らに最終段階 の estrogen

まで 容易 に進む揚合が あるた め で あ ろ う．

　稿 を 終 る に 臨 み 御 指 導 御 校 閲 を 賜 つ た 恩 師小 林隆 教

授 に 謹 ん で 感 謝 の 意 を 捧 げ る と共 に
， 直 接 御指導御 鞭 撻

を戴 い た 巾 山 徹也 助 教授，小林拓郎助教 授，山 本皓一講

師，荒 井 清 博 士 に 感 謝 し ま す．
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