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　答弁　　　　　　　　　　　（帝京大）矢内原　巧

　1， 実験的 に 24時間及び 72時間 incubateし て み た の

で すが大 きな 差が両者に な か つ た の で 24時間に し て お り

ます ，

　2 ，Rat 視床下部 の LH −RH の 値は幼若 で は 671±

137pg ！rat 成熟で は 923± 139　pg！rat で す （抄録 は pg／

tube の 間達い ） こ の 値 は 我 々 の 場合 カ ラ ム の fraction　 1

本を assay した もの で 標準品の 1．H −RH
， 又 は

3H −LH −RH

で そ の 同 収率 を み る と18〜19％ で あ り，従 つ て 実際は こ

の 値の 5 倍 ぐ らい で あろ うと思 い ます．

　3． Cress　 reactivity の 検定は 近 く publication され る

Arimura，　Schally，　Yanaihara らの paper で 17種 の ana1 ・

。gnes ，
　fragments で み て 齣 ま す．そ れ に よ れ ば i  u −

noreactivity は LHRH の C 端 よ りの 4 つ の ア ミ ノ 酸が

必要 で あ り ト リ プ トフ ァ ン 以 下 の 構 造 を もつ た もの と よ

く cross 　 react す る様 で す．

　 42．ヒ ト血中 LH ・RH の Radioim 血 unoassay

　　　 （東京医歯大）

　　　　　　 熊坂　高弘，斉藤　　幹 ，矢追　良正

　　　　　　　西　　　望，加藤　広英 ， 小山　嵩夫

　　　　　　　大蔵　健義，古屋　徳夫，有村　　章

　 LH −RH を pOlyvinylpyrrolidoneと混 合 した も』
の 及 び

LH −RH の c−terminal に BSA を つ けた cojugate 　LH −

R 且 に よ つ て 抗血 清を 作製 し，更 に lactoperoxydase法

に よ つ て 標識化 し た LH −RH を 用 い ヒ ト 血 中 LH −RH

の radioimmunoassay を試み た ．

　今回 わ れ わ れ が 用 い た 抗．血清 は0．31ng！ml 以下 の 非標

識 hor皿 one の 領域 で は い わ ゆ る paradoxical　bindingを

示 した の で こ の 性質を 利用 して 普通 の competitive 　bin−

ding で 測 定 出 来 な い 微 量 の 血 中 LH −RH を 測定 し た ．

そ の 測定可能領域はO．25　pg！tube か ら 15pgftubeで あつ

た ．

　Sample　の 　plasama　は assay 系1こ non −specific の

interactionを示す の で LH ・RH の assay は す べ て 酸性

ethanol 抽出を 行 い ，そ の 凍結乾燥 した も の に つ い て

rad 三〇 immunoassay を行つ た ．こ の radioimmunoassay で

は LH ，　FSH ，　ACTH ，
　TSH

，
　GH ・RH

，
　TRH

，
　MIF とも交

叉反応 は示 さなか っ た ．

　 こ の 測定法を 用 い て 健康成 人 男子 に LH −RH 工OO　ug

静脈内投与 した ときの LH ・R且 の half−lifeを測定 し，

そ の 消退 曲線 で は 4分 の 速 い もの と60分 の お そ い も の と

2 つ の 異つ た co 皿 ponent を認 め た ，又 5 例 の 正 常月経

周期婦人 の 卵胞期，排卵期，黄体期 の 血中 LH −RH を測

定 して LH 　surge の 日 と 1 日前 に 全例 に LH −RH の 上

昇を認 め LH の surge が LH −RH の 増加 に よ る こ とを

確認 した，

　質 問　　　　　　　　　　 （群馬大）五 十嵐 正 雄

　血 中 LH −RH が 黄体期 に 高値を 示 した 例 が 1例 だ け

あ り，そ の 時血 中 LH と FSH が と もに 高値を示 した と

の こ とですが ， 黄体期 の 血中 LH ，　 FSH は か な り低値

を 示 す は ず で あ ります，若 し そ うだ とす れ ば，あ の 症例

は 無排卵 周 期 また は排卵が遅発した 症例 の 可能性がある

と思 い ま すが，排卵があ の 時点で 起つ た とい うこ とは ど

の よ うに して 判定 され た の で し よ うか ．

　質問　　　　　　　　　　　（慶応大）牧野　恒久

　D　用 い た 抗体 の 生物学的活性を検討 され た か ．

　2） 下垂体前葉 か ら LH の 放出に は LRF に よ らな い

otnic 　 release が あ り， こ の 微量 の LH は 動物に よ り性

周 期 の 維持，妊娠維持 に 充分 で あ るが ，LRF の 抗体を

産生する 動物で は ，こ の t。nic 　releace を も阻止 す る と

お 考 え で し よ うか ．

　答弁　　　　　　　　　　　 （東京大）熊坂　高弘

　LH −RH の 抗体作製した 家兎の 睾丸 の 萎縮 は 組織学的

に 検討 し，そ の．血中 LH 及び LH −RH は 測定 して 居 り

ませ ん ，

　 L且一RH の 抗体 の LH −RH の 生物学的活性 の 不活性化

に つ い て は行 つ て ませ ん．

　質 問　　　　　　　　　　　（大阪大）谷沢　　修

ヒ ト蜻 中 LH −RH の Radi。i  un 。 assay 礁 し 採

血 後測定迄の と りあつ か い は ど うし て お られ ます か．

LH −RH 単独 で は 70℃ 2 ヵ 月で も生物活性は 低下 し ない

が ，血清中で は か な り活性の 低下 が 早い と考 え る が一．

　答弁　　　　　　　　　（東京医歯大）熊坂　高弘

　血 中 の LH −RH の 測 定 に は plasma 採取 後直 ち に
一

20℃ に 凍結 した，

　測定時 に は，N ．　acetic 　 acid と ethanol で 酸性抽出し

て ，こ れ を 凍結乾燥 し て こ の もの に つ い て 測定 し た ．

　43．LH 放出機序 に 関する研 究一estrogen の 影響一

　　　　　　　　 （秋 田 大）福島　峰子，九鳴　勝司

　1， 目的 ：LH −RF を 投与し て 1．　H 分泌 が 促進 され る

場合，放出状態か らみ る と同一個体で も投与時期に よ り

そ の 反応性 に 種 々 な状態が み られ る．LH が放 出 され る

前に 内因性 estrogen の 増量が あ る とい うこ とか ら estr−

ogen が 下垂 体 の 感受性 を 亢進 させ る とい う主 張 も あ る，

そ こ で 吾 々 は 今 回 1．H 放出機序 に お け る estr ・gen の 意

義を知 る 目的 で 実験を試み た．

　 2 ．方法 ：Wistar　 Imamichi 株白鼡成熟雄下垂 体 と
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0．OO1， 0．　Ol， 0．1， 0．5，　 1，0μg 各用量 の estradiol

単独 ま た合 成 1．H −RF や 抽出 LH −TF と同時 incuba−

tion 実験．　 estradiol 静注後 の 下垂什中 LH −TF 活 性 の

変化 ，estradiol 　IOμg加 11rat皮下注 15時間後 の 下垂体 に

合 成 LH −RF ，抽 出 LH −TF を作用 さ せ ，下垂体中 お よ

び medium 中 LH 含量 の 変化 か らそれ ら囚子に 対 す る

下 垂 体 の 反応性 な どを検
一
］し た．尚 estr ・ gen や 正H −TF

作用 の 発現 は RNA に 関係 が あ る か 否 か を puromydn

10Ptg！ml 投与 の 影響 に よ り検討 した ．

　3．　結果 ： estradiol 　 O．5 μg！ml を medium に 添加 し

て 下 垂体 と incubatien し た結果 は 下垂 体中，　 medium

中共 に LH 増加 を 認 め ず，また 睡敢 中 LH −TF 生戊も

しな い ．然 し LH −TF と同時 に estradiol を 添加す る と

LH −TF 単独を添加 した 場合 よ り更 に 著明に medium 中

LH 放出を若起 した ．然 し こ れ らは estradiol の 量 と の

関係が 考 え られ る の で 種 々 な る 量 で 比 較 した が，い ずわ

も同様 の 効祟 を 認め た ．estrogen の 効果は puromycin を

加える こ とに よ り消失 し ，LH −TF 江性 に 影 1」1は な か つ

た ．尚 estradiol 前処置15時間後 の 下 班 体の 合成 LH −RF

また は 抽出 LH −TF に 対す る反応性 は 対照群 と羊 を 認

め な か つ た ，

　4． 考按 ： 1．H 放出機序 に お い て estrogen は ト乖体

中 の LH −trigger　factorの 作用 を強化する とい う正要 政 、」

義をもつ て い る と6 え られ る、

　44．Radioimmunoassay に よ る視床下 部 の LH 放

出 因子 （LRF 　 or 　LH −RH ）の 生理的変動 の 研究

　　　　　　　　（慶応大）牧野　恒久 ，飯 擬　理 八

　視 床下 部 の 1、H 放 出 因子 （LRF ） に よ る LH な らび

に FSH の 分泌促進作用 に つ い て ば 名 くの 功物ズ 験 と9，

床成績 に よ つ て そ の 効果が 証 明 され て い る が ，in　 vivo

に お け る視宋下 都内の LRF 自イイの 1卜反
・放出 の 研究 は

少な い ．　 こ の 研究 口的 の た め に ， 鋭敏 矧 1 竣 性 の 高い

LRF の Radioimmunoassay を 開 発 し，ラ ッ ト視 床 ドpl
’

内で の LRF の 生 理 的変動 を 研究 した ．方法）合成 LR

F の NH ， 端に 牛血 清ア ル ブ ミ ソ を結合 し，こ れ を bL）　“
’

と し て 家兎を 免疫 し，得   れ た 血 清を 抗休 と し assay に

用 い た ．2 回 の booster免疫 の あ と．こ の 抗体は 1 ：50

00倍 に 稀釈 し，
12SI −LRF との 間で 約 30％ の 結合能 を示

し，cold 　LRF を用 い た 標 準 曲 線 で は 50〜5000pico グ

ラ ム の 間 で 直線的関係が 得 られ た．また こ の 抗体は ，ラ

ッ ト LH ，　FSH ，　 Substance　P，　Oxytocin，　Vasopressin　i一

は 交及 反 応 を 示 さな か つ た ．ラ ッ トの 視 床 下 部 は 断 頭 後

た だ ち に 0，2M の 酢酸で 抽 出し ，乾燥凍結後 assay に 供

日 産 婦 誌 26 巻 8　号

し た．成債） 生後31 目令，38 日令 の 雌 ラ ッ トの 視床下 部

LRF 含量 は 漸次増加 し，生後46 冂で ほ ぼ 最高値 に 達 し

た ，4 「τF 」期 の 成熟雌 ラ ッ トで は Diestrusと Estrusで

3．5〜 6．：〜ng 　LRF1 視床下都 で 最 高値 を 示 し ，　 Pr‘〕estrus

の 午後 で Ce− 1．5　ng と低値 で あつ た ．独創点） こ れ らの

結果は 視床 ド部 の LRF を直接 ， 鋭敏 な RIA で 測定可

能 で あ り， 性 「期 な らび に 性 成 iJl度 に 従つ て 視 床下 部

の LRF 含量 が4 理 的 に変動す る こ とを示唆 し，思春期

発来 と排卵 の 臥序 の 研究 の 1 つ の 手が か りとな る もの と

思 わ れ る ．

　 45．合成 LH ・RH 投与 と卵巣 ス テ ロ イ ドホ ル モ ン分

泌 に つ い て

　　 （
’t 京大）

　　　　　　　症ナi　 清 ，久鬥 原 巧 ，神永　荘
一・

　 ef コ　 外因性 ゴ ナ ド ト卩 ピ ン （G ）を投与 ，或 は 交尾

な どに よ る 内因 性 Gf
’
｛出 を メ た す と ，卯巣 ス テ ロ イ ト特

1 プ ロ ヂ ェ ス チ ン の 分泌が 単「雨間内に お こ る こ と　
 
恨告

さわて い る　然 し ；
”
　 1Cp ，　

’，二F とに い
『
ぐ Gi 対す る卵巣の

】又 応 を in　 vivo で ｛
必
一
・tした 研 究 は 少 な い の で ，以 ドの べ

る 芙験 を 行 つ た．

　 」．E　 l
「

d 期を 右す る 婦 人 h 冫例 の 開腹 手 術 こ 際 し，子 宮鍋

1
「

日後卵 舵 期 で は 戊 1μ1可！l包の ある 側，黄 f，t期 で ぽ 新鮮黄体

の ある 側の り．1．荘 1！醍1五に シ リ コ ン ヲ ユ
ー一ブ を拝人 し，肘静

、．産と 同1もに 経時的採 薗エを 行つ た ．対照試料 を振取採 ，合

戊 LH −RH 　 IOOμ9 を 末 ll≒浄脈 へ 投与 し，以後 15分 専 こ

拝 月m ．．た ，1岶 TFSH ，1．　H は NIAMD キ ッ トを 用 い

た RIA で 測定，ス タ ン ダー
ドと して LER −907 を 用 い

た ，同武判中 の Ez ；IVび に Cl ま エ ーテ ル 抽出後ペ ーパ ー

並 び に LH −20 ヵ ラ ム ク ロ マ トで 分離して夫 々 の 分 画 を

RIA 法 で 測 定 した ．E 及 び P 値 ぽ あ らか 1、め 試 科 に 入

れ ’L ト レ ー・一の 1・・取 葬で 補 止 した ．

　1．H −RH ．．．z　tJt後，人陶 吏び 卵巣崩脈伯i中 G は 15分後よ

り．ど明 な 鱒 加 を 禾 た L　 I、H は 45分後 ，FSH は 60分後

ピ ・一ク に 辻 1．た ．増ヵnt， ，X−2　lr・」点 と もLH が 著明で 約12

　 ， FSH は 約 4 摂 　 Lした ，卵胞期 の 卵栄静脈 rfp．中 E2

｝よG 上 ぞとほ ほ 同時 1，＝ 1．1−Flし 始 め ，30分 て ピ ーク に 達

1一た ．こ の tJi
・1川 伯　刻す る 増加 1・は ，工5分で 工49％ ，

30分 後 193％ とイ∫，1 ぎ 1こアkっ た ．禾悄 1血巾 E2 も11．iJ じ傾

1・・Jを とつ 1こth］’f］r 槍 ぱ な く，P 値 k両 名 と も あま り変化

しな か つ た ，頁体．隙 ．於て は ，卵巣静脈血中 E2 は 45分

後 254％，P は 15分 後 217％ と；x り有，自ID増力口率 を 示 し

ブこ ，　一又．末オ禽uill［巨P ｛）30　♪　〔　177％ ）145 づ〉　（　361％ ）　後｝こ

ノ 々 有意 の 1働 li率を 示 した ．平均 G 値 は 卵胞 期，卵巣静
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