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141　　　　 排卵障害患 者にお ける黄体化ホルモ

ン（LH ）構造異常症の ス ク リー
ニ ング

142　　 　 成長ホ ル モ ソ の 過排卵誘 発 に 及 ぼす

直接効果
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（目的）我々 は既 に免疫学的に黄体化ホ ル モ ン

（田 ）構造異常を示す症例の 遺伝子構造解析 に よ

り、LH β鎖 の Trp8か らArg8 、お よび 11ei5か ら

Thr15の 変異を報告した 。そ こで 、こ の変異 LH の

病的意義を検討する ため 、排卵障害患 者にお いて

LH 構造異常症の 存在をス ク リーニ ン グし、その

ホルモ ン動態を検索 した。

（方法 ）排卵障 害を有す る 5 正例の患者と 正常排

卵 周 期 を 有 す る 50 例 よ りDNA を抽 出 し 、

polymerase 　chain 　reaction 法に よりLH β鎖遺伝

子 を増幅し、制限酵素切 断による フ ラグメ ン トの

多様性の解析によ りLH β鎖遺伝子異常をスク リ
ー

ニ ン グした。また、血清 LH の 生物活性をマ ウス

精巣細胞を用 い たテ ス トステ ロ ン産生能に て評価

した。さらに、hOm （）zygote につ い て はGnRH テ

ス トを施行 し、各種ホル モ ン とそ の変動パ タ
ー

ン

を解析した。

（成 績 ） LH β鎖 遺 伝 子 異 常 を 示 し た 例 が

homozygote として2例 、
　 heterQzygoteと して 4

例発見 され た。既 に 報告 した 3例 の hom （）zygote

と、2例の heterα zygote と共 に免疫的測定法によ

り血清LH 値 を測定した とこ ろ 、　homozygoteは

測 定感度以 下 、heterozygote は測定能 の 低下が

認 め られた 。さら に1x）inQzygote にお ける血 清 L

H の 生物活性／免疫活性測定比 は 、 正 常群に 比 べ

て有意 に高値を示した。また、GnRH テ ス トに お

け る反応 パ タ
ー

ンは、hO  zygote で 、多嚢胞性

卵巣症候群 （PCOS ） と類似の 反応性を示 した。

（結論 ）以上 の結果よ り、こ の LH 構造 異常 は、

排卵障害患者中に存在 し 、 PCOS の 病因 と関連す

る 可能性が示 唆され た。

［目 的 ］ 近 年，成 長 ホ ル モ ソ （GH ）の 卵巣機能 へ

の 関 与 が示 唆 され て ぎた 。 今 回 我 々 は ラ ッ ト過排

卵 実験 モ デ ル を用 い て 成 長 ホ ル モ ソ の 卵胞 刺激作

用 に お ける直 接効 果 を in　v　ivo に て 検討 し た 。

［方法 ］ 蹌 日齢 の 幼 若 ウ ィ ス ター
系 ラ ッ トの 下垂

体 を摘 除 した後 サ イ ロ キ シ ソ と コ ル チ ゾ ソ を連

日 補充 し ，こ れ を下垂 体 摘 出群 と し た 。

．
下垂 体非

摘除群 には Sham 手 術 を施 し生 食を投 与 し た 。 下

垂 体 摘 出群 の うち GH 群に は 40〜200  の recombi ・

nant 　human 　GH （セ ロ ノ ）を ．対 照 群 に は 生 食を下

垂 体摘除翌 日 よ り連 日投 与 した 、 す べ て の ラ ッ ト

に PMS お よ び hCG に て 排 卵 を誘 発 し ， hCG 投与

）B時間 後血 液を採 取 し卵巣を摘出 した 。 卵管 内 の

卵子を回収 し排卵数を検討する と共 に血 中エ ス トラ ジオ

ール （Ez），プロ ゲス テ ロ ソ P）， 卵巣 ホ モ ジ ェ ネ ー ト中

IGF −1 含量 を RIA に て 測 定 した 。 ［成績 ］下垂 体

摘除群で は PMS と hCG により平 均 38．8± 9．1個 の

排 卵 が誘発 され た 。 下垂体摘除 に よ り排卵 数 は有

意 に 低 下 し た （対 照 群 ，16，2 ± 6．　9 ）。GH の 投与

に よ り排 卵数は 用量 依存性に 増加 し 200μg 投与 に

て 対 照群 よ り有 意 に 増 加 した （16．　2±6．9vs 　26．4±

7．6 ）。血 中 E3 ，P レ ベ ル は 下垂 体摘出 に よ り有意

に 減少 し たが GH 投 与 に て も増加 は 認 め られ な か

っ た 。

一
方卵巣 中 IGF − 1含量 は排卵数 と 同様 に下

垂 体摘出で 有意 に 減少 し GH 投 与 に よ り増加 が み

られ た 。 更 に GH 群 に お い て 排卵数 と IGF − 1含量 に

正 の 相関 が 認 め られ た 。 　［結論 ］ GH 欠 如 モ デ ル

に お い て GH は 性 腺刺 激 ホ ル モ ソ の 排卵 誘 発作 用

を修飾 した 。 ま た ，そ の 作用 の 少 くと も
一部は卵

巣 内 の IGF − 1を 介 す る こ と が 示 唆 さ れ た 。 以 上 よ

り GH は 卵 胞発 育 に 関与 す る 因子 の
一

つ で あ る と

思 われ た 。
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