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概要　月経周期 に お け る ホ ル モ ン 、動態 は RIAの 進 歩 に よ り．か な り 明 らか に な っ た が ， 更 に 詳細 な ホ ル モ ン 変

動 を み る た め ， 正常周 期婦人27名 の 経 日 的変動 の 統計 学 的検討 お よ び 5 名 に っ い て 排卵 期 周 辺 の 経 時 的 ホ ル モ

ソ 測 定 を し 以 下 の 成績 を え た ．

　 1．　血 中 LH
，
　FSH の 卵 胞 期 の レ ベ ル ほ両者共黄体期 よ り有意 に 高 い ．卵胞 期 を 前 ， 後期 に 分け る と，LH

レ ベ

｛
・ は 前期 に 低 く後期 に 高 い が，FSm 揃 嫐 ・ 高 く後期 に 低 い ・LHIFSH は 前期1・ 低 く後期 t「c 高 い ・経 日

’
的 測定 に よ る 排 卵 期 の 1・H ピ

ー
ク 値 は 168．6± 73．5mlU ／ml で あ っ た

’
■経 時的測 定 で は LH ピ ーク の 16〜32

時 間 前 か ら上 昇 開 始 し て 平 均 229．OmlUlm1 （ 150〜 320mJUXml ）の LH ・ピ ー
ク を 形成 し ，32〜40時間後 に

黄 体 期 の レ ベ ル に 下 降 し た ．100mIU ／ml 以 上 の 持 続時間 は 平 均 19．9時間， 40mIU ／ml 以 上 は 平 均 43，5時間で

あ っ た ．FSH は LH ピ ー
ク に

一
致 し て 33．2mlUXml （16〜53mlUlml） の 小 ピ ーク を 形成し た ．黄体期後期 の

LH
，
　FSH レ ベ ル は 周 期 中最 低 と な る が ，次 周 期卵 胞 の 発育 に 対 し て ，　 FSH は 月 経 開 始 の 2 日前 か ら 上 昇 開 始

　し た ．卵 胞 期 で Est と 相 関 が 高 い の は LHIFSH （r＝O．5155） で あ り．FSH と は 軽 度 の 逆 相
「
関 （r＝

− O．2208）

が あつ た 。

　 2． 血 中 Est は LH ピ ーク の 72〜 104時間前 か ら上 昇 開 始 し
， 32〜64時 間前 tc　 200pg／in1 以 上 と な り ， 24

時 間 前 に 平均 474．3pg／m1 （368〜 684pg／ml ） の
「
ピ ーク を形 成 し た ．そ し て 次 の 8 時 間 に 平 均 159．5pg！m 且

（116〜 181pglml） 下 降 し た ．

　 3． Prog は LH ピーク の 16〜24時 間 前 か ら 上 昇開始 し，5例中 3 例で LH ピ ーク に 一
致 し て 1．87ng／ml

（1．44〜2．18nglm1） の 小 ピ ーク を 形成 し た ．

　　以 上 よ り 卵 胞 期 後 期 に FSH の 下 降 ，　LH の 軽度高値 が あ り ，
Est は 急 上 昇 し て ピ

ー
ク を 形成 す る ，そ れ に

前後 し て LH お よ び Prog が 上昇開始 し，Est の 低 下 に 伴 っ て LH は 急上 昇 し て ， そ の 8〜16時 間 後 に LH

　ピ
ー

ク を 形成す る こ と が 認 め ら れ た ．

Synop5i5　The 　salnplcs 　of 　blood　obtain ¢ d　from　32　cases 　of 　ovulatory 　women 　were 　exa 面 紅ed　every 　24　hours

or 　8　hours　to　clarify　the　hormonal 　pattems 　during　the　me 恥 虻ual 　cycle ・

　There 　was 　a 　significant 　rise 洫 the　LH 　leveLs　from 　early 　to　late　follicular　phase．　 In　 contrast ，　there 　was 　a

significa ロt　decline　in　the　FSH 　levels　dur三ng 止 e　same 　period，

　The 　LH 　leve臨 began　to　rise 　a 口 6−32　hours　be正brc　the　LH 　teached 　to　peak（150−320 　mlUlml ）．　 The 　I．H

values 　over 　100　mlU ／ml 　1asted｛for　19．9　heurs．　 The 　estradiol 　leveLs、begall　to　rise 　at　72−104　hours　befbrc　the　LH

peak ，
　and 　reached 　to　200　pglml　

’
at　32−64

’hours　bafore　the 　LH 　peak．　 At　24　hours　be正ore 　the　LH 　peak，　all　cases

showed 　the 燃 imum 　values 　of 　368−684　pglml （mean 　474．3　pglm り during　the　fbllicular　phase．　 Thereafter，
the　estradiol 　levels　decreased　for　8　hours，

　and 　the　net 　values 　were 　I　I6−181　pg加 1．　 The 　progesterone　levels
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began　to　rise 　at 　16−24　hours　befere　the　LH 　pcak．

　Hormonal 　relationships 　during　the 　periovulatory 　phase　were 　as　follows： The 　LH 　and 　progesterone　levels
began　to　rise 　about 　the　s

’
ame 　time 　of 　the 　estradiol 　preovulatory　peak．　 As　the　estradiol 　levels　fell　from　the

maximum 　value
，　the　LH 　lcvels　rose 　steeply 　for　8−16　hours　 and 　reached 　to　the　peak．

　Key 　wotds ： Menstrual　 cycle ・ Pituitary　gpnadotropins ・GonadaI 　stcroids
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9

1
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　　　　　　　　　緒　 　言

　 正常月経周期の ホ ル モ ソ 動態は ，排卵機序の 解

明に は不可 欠で あり ， 同時に また排卵障害患老の

治療 に も大 い に 貢献す る の で ， で き うる限 り詳細

に ホ ル モ ン 変動 パ タ ー ン を明 らか にす る こ とが必

要で ある．近年 RIA な どの 測定法の 飛躍的 な進

歩 をみ る に 至 つ て，正常周期の ホ ル モ ソ 変動 の 報

告
7｝8）9）1°）ls）16｝

が数多 くみ られ る よ うに な つ た ．大

ま か な ホ ル モ ソ 変動 に 関し て は 諸家 の 成績は ほ ぼ

一
致して は い る もの の ， 細部 で は意見が異なる点

も多 い ．

　 よ り詳細な ホ ル モ ン 変動パ タ ーン を 明らか に す

る に は ，1）　多数例 の経 日的 ホ ル モ ン変動を統計

学的に 検討する と共に ， 2） 各種ホ ル モ ソ の 変動

が大 きい 排卵期前後で は 頻回 に採血 ，測定す る こ

とが必要で ある ．即ちで ぎるだ け採血間隔を短 く

し ， しか もで きる だけ長期間に 亘 つ て採血する の

が望 ま し い ． し か し人か ら頻回 に 採血 する の は

実際上 なか なか 困難な こ とで ある ．Therneycroft

et　a1．二3） Korenman 　 et　aL7 ＞
は 排卵期 の ホ ル モ ソ

パ タ ” 一 を 明らか に し よ うと4 時間毎 に 採血 し た

が ， 採血 日数が 1 〜 4 日間 と短 く十分 と は言 えな

い ．

　そ こ で我 々 は 正常周期 の 経 日的 ゴ ナ ド ト ロ ピ ン

変動 を統計学的に 検討する と共 に ， 排卵期前後の

7 〜14日間連 日 昌時間毎 に採血 し て ゴ ナ ド h ロ ピ

ソ 及 び ス テ ロ イ ドホ ル モ ソ の 変動を詳細に検討 し

た の で 報告す る ．

　　　　　　　　 実験方法

　正常月経周期を有する 不 妊婦人 ， 看護婦 ， 看護

学生 の v ・lunteer計32名を対象 と し た ．殊｝＝ 　8 時

間毎採血 で は 横浜市 大病院 の 5 名 の看護婦 に絶大

な る協力を頂 L
．
・
　tc　．年齢分布は 27．3± 4．9歳 ， 月

経周期は 29．5± 3．6日で あ り，全例 BBT を 測定

させ た ．

　正常周期婦人27名に つ い て は 1 カ月間可及的経

日的に 採血 し，5名に つ い て は月経周期 7 〜10日

目か ら 高温相移行 4 日目迄連 日 8時間毎 に 採血

し ， 血中 LH
，　FSH ，　estradiol （Est），　progesterone

（Pro9）を測定 した ．　 LH ，　 FSH は 第一
ラ ジ オ ア

イ ソ ドープ研究所製 RIA キ ッ トを 使用 し ，
　 Est

，

Prog は牧野氏 の 測定法
s）
に従 つ た ．

　　　　　　　　 実験成績

　1． 正常周期 に お け る血 中 LH
，
　FSH

，
　LHIFSH

の 経 日的変動

　正常周期婦人 27名 に つ い て 血 中 LH
，
　 FSH を

Est
，
　Prog と共に経 日的 に 測定した ． 図 1 はその

内の 1例を示 す ．Est 及び Pr・g に つ い て は植村

ら
6｝

， 鈴木
5｝
が 報告 して い る の で ， こ こ で は 主に

LH
，
　 FSH の 変動に つ い て 述 べ る ．

図 1　正 常周 期婦人 に お け る 血 中 LH ，　FSH ，
　Est

，

　Prog の 経 日 的変動

DAY 　OF 　CYCLE

i
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図 2　正常周 期 に お け る 血中 LH ，　FSH ，　LHfFSH ，

　Esら Prog の 経 日的変動 （LH ピ
ー

ク 日 を基準 と

　し て ）

ml
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図 3　正常周期 に お け る 血中 LH ，　FSH，　LHIFSH

　の 経 日的 変 動 （月 経開始 日を 基準 と し て ）
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　 　 　 DAYs 　FF杖）岡 LH 　PEAK ’

　図 2 は LH ピー
ク 日を O −day と して 基準 に

し ， 正常周期27名 の 平均値 と 標準偏差 の 経 日的

変動を示す ．排卵期の LH
’
surge と FSH 　 SUrge ，

Est の 排卵前 ピ ーク
， 黄体期 の

：Est
，
　 Prog の 上昇

が特徴的である ．月経周期 の長 さは 個人差が ある

0
　 −12　 −8　　−4　　　 1　　 4　　　 B　　 12

　 　 　 　 　 DAY 　OF 　CVCLE

の で LH ピ ーク 日を基準に し た こ と で 中央部 は

信頼性が高い が ， 両端 の 卵胞期前期や黄体期後期

は必ず し も各症例が 同一時期 とは 限 らな い ．そ こ

で 第 2 法 として 月経周期第 1 日目を基準 に する と

図 3に 示 す如 くで ， 第 1法 （LH ピーク 日を基準

に した） とは逆に 月経前後 の信頼性が高 くなる ．

そ こ で 卵胞期中期〜排卵期〜黄体期中期は LH ピ

ーク 日を基準に し て ， 黄体期 中期〜卵胞期中期は

月経第 1 日 目を基準に し て 合成す ると図 4 に 示す

様に な る．こ の 図 4は 平均値の 経日的変動を示す

が ，

．
統計学的に 有意差の検定をし た成績は 表 1に

示す ．な お
』
P やM の 信号 に つ い て は

，
LH ピー ク

日を P ± 0 とし その 前後 は P − 1，P − 2，…
；

P 十 1
，
P十 2

，
…と表わ した ．

’
月経第 1 日目を Ml

，

以下 M2
，
　M3

，

…とし，黄体期後期 は 月経前 日

を M − 1， 2・日前を M − 2
，

・・；8表わ し た ．また

便宜上 MI 〜P “2 を卵胞期 ，
　 P一豆〜P 十 ！を排卵

期
．
，

P 十1〜M − 1 を黄体期 と し た ．

　 1） LH の 経 日的変動

　 図 4 と表 1 に 示 す よ うに ，卵胞期前期 の LH

N 工工
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表 1 　正常周 期 に お け る 血 中 LH ，　FSH ，　LH ／FSH の 経 日 的変動

LH FSH LH ／FSH月　 経
開始 日

か ら の

日　数

　LH　：
ヒ
ーク

か ら の

日　数

Mean ±S．D ．
　　（mlU ／m1 ）

Mean ±S、D ．
　　（mIU ／m1 ＞

Mean 」：SD ．

M1M2M3M4M5

12．9± 6．3

15．8± 6．8

15．2土 6，1
M6 串畔串

卵 胞期 M7

0．88± D．49

1、13±0 ．52

1．57± 0．90

M8P −
7P

｝6

　 8ゆ醜

　 NS

　 掌

　 ●

）料

）…

）…

　零

P − 519 ．3± 10．3
　　凵
P − 4P

− 3
12．7± 5，5

P − 225 ．1± 15．6 2．18± 1．24
P 　148 ．4± 20．9 15．5± 5，8 3．28± 1．05

排卵 期 P ± 0168 ，6± 73，5

　8

　 NS

　NS

　NS

）…

）…

）…

　潮嚀

　購寧

　 申

24．4± 9．6

●象 ●

●掌

NS

＊●

寧串寧

琳

串率購

●‘曠

寧，甲

7 、01± 2，99

P 十 143 ．7± 34．3 14．9士 6．1 2 ．88± 2．08

P 十 2P

十 3P

十 4 10．6± 4，0 1．58± 1．13
P 十 514 ．5± 11．5

P 十 6

M − 8P 十 7

）
）

、

黄体 期 M − 7M
− 6M
− 5

8．3± 3．5

M − 4
1，22± 0 ．60

卓零

剛寧，

M − 3
10，7± 7．1

M − 2M

− 1
lO．4± 4．2

NS ： n ・ t　significant ● ： P ＜0 ．05 　 榊 ： P く 0 ．01 　 巾脚 ： P ＜ 0．001

歪

｛

レ ベ ル は 12・9mlu ！ml で
， 卵胞期後期 に は 19・3

mlU ！ml に 有意に 上昇 し ，　 LH ピ ーク の 2 日前

に 25・1mlulm1
， 1 日前に は 48．4mlu ！ml と更に

上昇 し ，
LH

．
ピ ーク 168・6± 73・5mIu ！ml （range

70〜330mIU ！m1 ）を形成す る ．そ し て そ の 後 2

日間で 黄体期前期 の レ ベ ル 14・5mIU ！mI に 下降

し ， 更に 黄体期後期 に は 周期中最低 レ ベ ル の 10・7

mlu ！ml に 迄下降す る． また LH ピ ーク の 2 日

前 よ り毎 日有意 の 上 昇が み られ る．なお 全体 とし

て の 卵胞期 （M1 〜P − 2） の LH レ ベ ル は 17．0±

9・4mlU ！ml ， 同 じ く黄体期 （P 十 2〜M − 1） の レ

ベ ル は 13・1± Io・1mlu ！ml で 卵胞期の LH レ ベ

ル の 方が有意に 高 い （P く 0．001）．

　2）　FSH の 経 日的変動

　卵胞期前 ・中期の FSH レ ベ ル は 15．2mIu ！ml

と高 く，田 ピ ーク の 5 日前 よ り下降 して ， 卵胞

期後期 et12・7mlu ／ml とそ の 前 に比 して 有意 に

（pく 0・01）低値 とな る．そ の 後上昇 し LH ピー

ク に 一致 して 24・4± 9・6mlu ！ml の FsH ピ ーク

を形成す る．続 い て黄体期は 徐 々 に下降 し ， 殊に

黄体期後期 の FSH レ ベ ル は8・3mIu ！ml で 周期中

最低 の 値を示 す ，そ して 月経開始 の 2 日前 よ り再

−娵
寥

壽
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図 4　正 常周期に お け る 血中 LH
，
　FSH

，
　LH ／FSH

　の 経 日的 な 平均 値変 動

柵

M
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々 に 下降し ， 黄体期後期は 月経 の 前 日ま で 1．22を

維持す る が ，月経開始に 一致 し て LHIFSH 比 は

著 し く低下す る ．

　4） LH
，　
FsH

，　 LHIFsH 比 と ，
　 Est と の相関

　月経開始 か ら LH ピ ーク 日 ま で の 卵胞期 ・排

卵期に お い て ， 血 中 Est と血中 LH
，
　 FSH

，
　LH ！

FSH 比 との 相 関を 27例 187検体に つ い て み ると，

Est と LH と の 相関は相関係数 r＝O．4393 （Pく

0・001），LHIFSH 上匕とは r ＝O．5155 （P く 0．001）

と順相関 が あるが
，

FSH とは r ＝＋O．0079で相

関は認め られない ． しか し Est と FSH と の 相

関に つ い ては，1・H ピーク の 前 日迄 の 期間に 限 つ

て み る と ，
r ＝ − O・2208 （Pく 0．Ol） で僅か で は あ

るが逆相 関の 関係に ある ．

表 2 　LH ，　FSH ，
　LH ／FSH と Est との 相 関

　 （卵胞 期〜
排卵前期 ）

LH ピ ーク

か らの 日数
LH と EStFSH と EstLH ／FSH

　　　　　 と Est

一14〜− 8
− 7 〜− 1
− 14〜− 1

r＝0 ．3180穿゚

r＝Q．4077 桝

r ＝0．4270騨鵬

「＝− 0 ．0214NS
「＝− 0．1395NS
r己一〇．2208 嚆＊

r＝0．3547鵬崢

r＝0．4116 榊 串

r＝0．5014申帥

一14〜0r ＝0．4393斡率
「＝＋ 0，0079NSr ＝0 ．5155 榊 辱

NS 二 not 　stgnMcant 　
“

； P ＜O、Ol 　
脚 ・ ’P 〈 0．001

び 有意 tc上昇を開始し ， 卵胞期前期の 高い レ ベ ル

に 移行する 。なお 全体 として の卵胞期 の FSH レ

ベ ル は 14．4± 5．9mlU ！ml ， 同じく黄体期 の レ ベ ル

は 9・5± 3・8mIU ！ml で 卵胞期 の方が 有意に 高 い

（Pく 0・001）．

　3） 1・H／FSH 比 の 経 日的変動

　卵胞期 の LHIFSH 比は L31 ± o．78， 黄体期 の

そ れ は 、1．37±0．86で 有意差 は な い ．し か し卵胞期

の前半 と後半 で は 著 し い差が認 め られ ， 卵胞前期

の LHIFSH 比は o．88 と極め て低値で あるが ，月

経周期 7H 目よ り上 昇し は じめ LHIFSH 比 は 1

を越す．そ し て卵胞期後期に は 更 に 高 い 1．57を 5

日間持続し （P＜ 0・05），
LH ピーク の 2 日前に は

2・18とそれ以 前に 比 し有意 に 、（P＜ 0．05） 上 昇 す

る ・そ の 後 LHIFSH 比 は LH ピ
ニ ク の前 日に

3．28
，
LH ピ ーク 日 に は 7．01± 2．99の最高値を示

し ， い ずれ も有意 な上昇で ある ．黄体期前半は 徐

　 2． 連 H8 時間毎採血 に よ る排卵期周辺 の ホ ル

』
モ ン 動態

　 正常周期の経 日的 ホ ル モ ン 変動は 図 2 〜図 4 の

如 く明 らか とな つ た が ， LH ピ ーク と Est 排卵

前ピ ーク と の時間的関係や ，
Prog の 上昇開始 の

時期 ，
LH 　surge の持続時間な ど， 排卵期周辺 の

詳細な ホ ル モ ソ 動態は 明 らか で は ない ．そ こ で正

常周期婦人 5名の 同意を 得て
， 排卵期前後の 7 〜

14日間連日 8時間毎に 採血 して 血 中 LH
，
　 FSH

，

Est
，　Pmg を 測定した 。 な お 採血時刻は ， 朝 は

6．30〜 8．50， 昼は 14．20〜16．50
， 夜は 22．30〜 0．30

で ある が ， 同一症例 では 8時間毎に 一定 の 時刻に

採血 した ．症例毎の 経時的変動は 図 5 〜図 9 に ，

ま た LH ピー
ク 時 を 0 ・hour と し て 基 準 に と り

5 例 の 平均値 の 各種ホ ル モ ン 変動 を 図 10 に 示 し

た ．

　症例 M ・K ・（図 5 ） い つ もは28目型周期だが 採
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図 5　症例　M ．K ．8 時間毎採血 に よ る 血 中 LH
，

　FSH ，　Est，　Prog の 経 時的変動

図 6　症 例 　Y ．T ．8 時間 毎 採 血 に よ る 血 中 LH ，

　FSH
，
　Est

，
　Prog の 経 時的変動

監器

．A

，1

DAV　OF 　MENSTRUAL 　CyCLE

Ph

匪ノ剛

m ■  1200

150

IOO

50

　
o

皇
剛

50040D300200100

　　　r脳
　 ，へだ 、

丶

P

”e／ml8

6

4

2

07
　B　9　10　11121S14 　15　1etr

・
le　l9　2DO

　 　 　 　 　 　 DAV　OF　MENSTRUA し CVCLE

血 周期は 35日であ つ た ．LH は 月経周期 21日目に

230mlU ！ml の LH ピ ーク を 形成 し た が ， 15日

目に も65mlU ！ml の 比較的小 さな ピーク を 示 し

た ． Est は LH ピ ーク の 104時間前 t！e　100P91ml，

56時間前に 200P9！ml と な り，以後急増して24時

間前 に 368P91mlの 排卵前 ピ ーク を 形成 し た ・

こ の Est ピーク の 9時間前よ り LH は 上昇開始

し ，
Est の 低下 に 伴 つ て DH は 急上昇し て LH

surge を形成 した ． 100mlU ！ml 以上 の 持続時間

は 約24時間 ，
40mlu ！ml 以上は 55時間 と グ ラ フ か

ら読み とれ る ．

　症例 Y ．T・（図 6） LH ピ ーク は 2 峰性で ． あ

との ピ ークが 大 ぎ く220mlU ／rnl で ある． そ の 8

時間後の LH 値は 180mIU ！ml で ある の で ， 実際

の ピーク の 時刻は こ の 間で あろ うと推察 し うる．

一方 Est の ピ ーク は LH ピ ーク の 16時間前だが ，

実際 の Est 排卵前 ピ ーク は LH ピーク の 丁度24

時間前 に起 こ つ た と考え られる．

　症例 K ・M ・（図 7 ）Est レ ベ ル は全体に 高 く，

や は り LH ピーク の 24時間前に Est 排卵前 ピー

ク を形成 した ．LH ピ ーク は 320mlu ！ml と高く，

ピー ク時に
一
致し て Pro9 お よび FSH の ピ ーク

が認 め られた ．

　症例 M ．H ．（図 8）採血 開始の 時期が遅か つ た

が ，
LH ピーク後の 各種 ホ ル モ 7 の 変動パ タ ーソ

は 明確iで ある ．

　症例 M ．O ．（図 9）LH ピーク の 4 日後に や つ

と BBT は 高温相 とな り ， そ の 日数ex　9 日間で あ

つ た ．LH ピーク は 150mlu ／ml と低 く，
100mlu ！

ml 以上 の 持続時間は 10時間 ，
40mlU ！m1 以上 は

27時間で ， 他 の 例 の 約半分で あ つ た ．

　以上 の 5 症例 の 経時的変動を まとめ て み る と以

下の 如 くで ある ．な お LH ピ
ー

ク を形成 し た 時

刻 （採血時刻）は 5 例中 4 例が朝で あつ た ．
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図 7　症 鰍 K ・M
：．、8時間毎採血 ecよる 血 中 LH

，

　FSH
，
　Esi

，
　Prog の 経時 的 変動

DAY 　OF　MENS 丁RUAL 　CYCLE

P
闇
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図 8　症 例　M ．H ．8 時間 毎 採 血 に よ る 血 中 LH
，

　FSH
，
　Esら Prog の 経時 的変動

DAY 　OF　MEN5TRUA’L　CYC しE

　1） LH は LH ピー
クの 16〜 32時間萠か ら 上

昇 しは じめ ， 平均229・orpJU！ml （150〜320ml　u！
ml ）の LH ピ ー

「ク を形成 し ， ．蓄    
〜40時間後

に 黄体期 の レ ベ ル に 下降した ． LH ユqQmlUlm｝
以上 の 値 の 持続時間は平均 19、9時間 （症例 M ．0 ．

を除 くと22．4時間），40mlU！ml 以上 は 平均43．5

時間 （47．5時間）で ある ．・

　2）　FSH は LH ピーク に
一
致 し て 33・2ηq1U ！

mr （116〜 53mIUlml ） の 小 ピ ー
ク を形成した ．

　3） Est・は LH ピ ーク の 72僧 104時閘前 か ら

上昇開始 し ， 32〜64時間前に 200p
＆1m1以上 とな

り， LH 、ピ
ーク の 24時閭前 に ．

・Est ピーク 474．3

P91ml （368〜684P91皿 1＞を形成 し た ．そ の 8時間

後 に は平均159・5P＆1iul〈ll6〜 181P9！ml ）、・下 降し

た 後，第 2 の ピ 「 グ を 形成 し た ． LH ピー
ク の

32〜馨時間後に は 75・8Pgfml（38〜123P91m1） 迄

下降 した の ち再．上昇し た ．

　4） ．PrOg は LH ピーク の 16〜24時間前よ り上

昇開始し ， 3例は ．LH ピーク vc−一致 し て 1．87ng！

ml （1．44〜 2i18ng／rp1） の 小ピ ーク を形成 した ．

LH ピ 』 ク の 32〜48時間後に 1〜2ng！ml の レ ベ ル

か ら急上昇 した ．

　5） 排卵前リ ホ ル ．？ ン 動態 ：Est は 上 昇しは じ

め てか ら48〜80時間後に 排卵前 ピL ク とな り， そ

れ と一致 し て Prog が上昇開始す る ．その Est排

卵前 ピーク お よび Prog の 上 昇開始 の前後 8時間

に LH は上 昇開始し ，
・Est の低下に 伴つ で急上昇

し ， そ の 8 〜 16時間後 に LH は ピ ーク を形成 す

る ．

　　　　　　　　　 考　　案

　排卵機序解明 の 手掛 りとして ，正 常月経周期に

お ける経 日的 ホ ル 毛 ン 動態を統計学的に 検討 し ，
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図 9　 症 例　M ．O ，8 時 間 毎 採 血 に よ る血 中 1・H
，

　FSH
，
　Est

，
　Pro9 の 経 時 的 変動
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図 10　排卵期周辺 に お け る 血 中 LH
，
　FSH

，
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，

　PrOg の 経時 的 な 平均 値 変 動
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HOURs 　FROM 　LH　PEAK

さ らに 排卵期周辺 で は 8時間毎 に 採血 して詳細な

各種 ホ ル モ ン 動態 とその相互関係 を し らべ た ．近

年 RIA な どの 測定法の 開発に よ り正常周期 の ホ

ル モ ン 変動に 関す る報告は数多 い ．経 日的変動と

して は Midgley 　 et　al ．巳｝

，
　 Ross　 et　 aLi

°》
，
　 Yen 　 et

aL
且6）

，Mishell　 et 　 aLg 〕
な どが あり ， 排卵期の 経

時的変動 として は Midgley　et　al．s），　 Korenman

et 　a1 ．7）
，
　 Thorneycroft　et 　a1 ・13） な ど の 報告 が あ

る ．

　 Ross　et 　 aLi
°）

は LH パ タ ー ン の 特徴 として ，

1）　mid −cycle 　 peak，　 2）　progressive　 follicula「

rise
， 3） luteal　decline

，
　 FSH の 特徴と し て ， 1）

early 　 follicular　 rise
，　2）　preovulatory　nadir

，　3）

mid ・cycle 　 peak， 4） luteal　nadir をあげて い る ．

Yen　 et　 al ・i6） は卵胞期前 ・後期 ，黄体期前 ・後期

の 4 期 の LH
，
　 FSH レ ベ ル を統計学的に検討 し ，

各期の 間で有意差を認め て お り，我 々 の 成績 と良

く一致し て い る ．

　 図 2 〜図 4 で示 し た 様に FSH は ， 黄体期後期

に Est
，
　Prog の 下降に伴 い 上 昇開始 して い るが

，

・こ の 事実 は Sper・ff　et　a1・” ）
も指摘 して い る 如

く， 卵胞発育がすで に 前周期 の 終 りか ち 開始 して

い る こ とを 示唆 して い る．卵胞期前期 に は LH

は 高 く， FSH は 低 く，又 Est もまだ 低値 で あ

る．こ の 低い Est 値の negative 　 feedback に よ

り FSH は 高くな り ， 卵胞発育を促し て い る の で

あろ う，卵胞期 中期 に は LH 及 び Est が 上昇

開始 し ， 卵胞期後期に は FSH の下降 ，
　 LH の 比

較的高値 ，
Est の 急上昇が 特徴的 で ある ．　 FSH

と LH の discrepancyに 関 し て ，　 Vande　 Wiele

et　 al．15） は Est が上 昇 す る と FSH は negative

feedback効果に よ り減少す る が ，
　 LH は positive，

negative 両方あ feedback 効果が働い た結果上昇

が 起 る と言つ て い る．Est 値 と最 も相関が 高い の

は LH ！FSH 比 で ある （表 2 ） こ と か ら，　 LH ！

FSH 比 の 上 昇が卵胞成熟を促進 させ る と考 え ら

れ る．事実，下垂 体不全型 の 重症排卵障害 の 治療

の際 ，
HMG 単独 で は卵胞成熟が み られず ， 少量

の HCG を併用 し て ， 即 ち LH ！FSH 比 を上 昇さ

せ て初め て 卵胞が成熟し排卵 した 症例 を経験 し て
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い る．

　排卵期に は LH ピーク の 2 日前か ら LH は 上

昇開始 し， 1 日前 ， 当 日と急上昇を して LH ピ

ーク を形成 し ，
FSH も 1 日前 より上 昇しは じめ

て LH ピ ーク に
一致 し て FSH ピ ーク を 形成 し

て い る ．こ の FSH ピーク の 意義に つ い て は ，単

に LH −RH 分泌に よ り LH と共に FSH も放 出

された とみ る意見が多 い が ， 排卵 に は LH 　surge

の 大きさ の 他に 適当 な ．LHIFSH 比が 必要 で あ

る と考 え ら れ る ． LH ピ ーク 日 の ．LHIFSH 比

は7．01で あ り， 8 時間毎採血 の LH ピー
ク 時 の

LHIESH 比は 7．93で ある． ま．tg前に 報告 した 如

く （Uemura 　 et　al ．i4））， 正 常周期婦人で は LH ・RH

投与後30分の 卑H ／FSH 比は ， さ ぎの LH ピ ーク

日り値 （7．Ol） と有意差 は ない が ，他方 Est 低

値 の 排 卵障害婦人で bl　LHIFSH 比 は低 く，
Est 高

値の婦人で は高 い ．即 ち LH ！FSH 比が 高す ぎて

も低す ぎても駄 目 で ， 適当な割合が 必要で ある と

考え られ る ．

　前述の如 く一群 の卵胞発育が FSH 高値 で お こ

り ， 卵胞か ら分泌 され る Est が ある レ N ル に 達

す る と FSH は 下降 ，　 LH は や や 上 昇す る ．こ れ

に よ つ て Speroff　 et　 ai ・in も指摘する
．
如 く， 最も

成熟した 「排卵予定卵胞」は FSH 低下 の 影響を

受けずに Est の 局所作用 お よ び LH の 作用 で

更に 成熟 し，他方 ， よ り発育段階 め低 い 卵胞 は

FSH の 低下に よ つ て 閉鎖卵胞 に移行 す るの で あ

ろ う．し か し こ の 閉鎖卵胞 の 真 の 存在意義は 不 明

で あ るが
， 単

一排卵 の 意義 と共に ， 排卵予定の成

熟卵胞を排卵させ る の に積極的に 作用 し て い る可

能性が ある と思わ れる．

　排卵 に 直接的作用をす る LH 　 surge の 真 の trig・

ger が何で ある か は 未だ 確定し て い な い ．　 Tho −

mps ・ n ・ t　 aL12 ）
は e ・t・ adi ・ l　 b・ n ・ ・ ate を 筋注後

Est は ピ ーク に 達 し下降後12〜40時間 に LH の

放出が あつ た とし ， また水上 ら
4）

は Est を 36〜 48

時間 持続 静注 し て Est レ ベ ル を 300−−700p9 ！ml に

維持し た の ち ， 投与を 中止 す る と12時間後 に LH

ピー
ク を形成 し た と述 べ て お り， Est の下降 が

LH 放 出を 誘発し て い る 様 に 思 わ れ る ． しか し

同時に水上 ら
4〕
は ヒ トに おける明 らか な positive

feedback　 effect の 証明 と 題 し
，
　 Est レ ベ ル を持

続静注に て500P91ml 以上 に 長時間維持 す る と ，

Est レ ベ ル が 高 い に 拘 らず54時間後 に LH ピーク

を形成 し た と も述べ て い る．我 々 の 8 時間毎採血

の 成績で LH 　 surge の 上 昇開始 の 時期をみ る と ，

Est レ ベ ル が 高値持続 の時期に LH が 上昇開始

し て い る例 と，Est レ ベ ル が下降し て か ら LH が

上 昇す る例 とが あ り ， こ の こ と か ら LH 放出機

構は 二 段構 え に な つ て い る様に も思わ れ る 、

　Pro9 は LH 　surge の 上昇開始 と揖げ
一

致 し て

上昇 し て い るが ， 荒木 ら
1〕

の 実験成績 か ら す る

と ， Prog 上昇 の 意義は LH 　surge の ピ ー
ク お よ

び持続時間を大 き くす る こ と で あろ うと思 わ れ

る．

　 LH 　 surge の 持続時間に つ い て Midgley 　et　 al ．e）

は 1 〜 3
’
日間，飯塚 ら

2｝
は 24時間以上 ，Thorney−

croft 　 et　 al ・ls） は 4、時間毎採血 に て 36〜70時間 ，

平均47．5時間 と述 べ て い る ．我 々 の 成績 で は 40

mIU ！ni1 以上 の
．
持続時間 は 平均43．5時間 ，

100

mlUXml 以上 の 持続時間 は 平均19。9時間 で あつ

た ． また LH ゼ ー
ク の 値 に つ い て は ， 8 時間

毎採血 で は 15d〜320mlU！ml ， 平均229．OlhlU1孟

で ， 連日採血 で は 70・−330mlU ！ml ， 、平均168・6

mlu ！ml
・
で あ つ た ．以上 の LH 　surge の 持続時

間， LH ピーク値が 正常周期 に お け る LH 　surge

の 「大きさ」 と考 え られるが ，
Yen 　 etal ．17） は

10〜 15分毎 に採血 し た 結果 ， 排卵期で は 1 〜 2 時

間周 期の pulsatile な変動をす る こ とを 明らか に

し た ． LH 　 surge は小 さな変動をし なが ら全体 と

し て 大きな ピ ー
ク と長 い 持続時間 を もつ ，こ れ が

排卵 に は必 要で ある と思われ る ．なお ピーク の 時

刻が 5 例中 4 例で 朝に み られ た こ とは 興味深 い ．

　 本研究 で は 正常周期 の 血中 ホ ル モ ソ 動態を詳細

に 検討 した が ，
こ れ は 同時に排卵障害 の 治療に も

応用可能で ある と思わ れ る ．

　 な お 本 論文 の 要 旨 は 第29回 日 本 産 科 婦 人 科 学 会 学 術

講 演 会 （秋 田 市 ）に お い て 発 表 し た ．
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