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88 メラ トニ ンが LH の 反 応性 に 及 ぼす影響
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旧 的］昼 間 低 く夜 問高 い 概 日周 期 を 有す る メ ラ トニ ン が、
．
ド垂体か らの LH 分泌に 及ぼす影響 を検討す る こ と と

し た。　 ［方法］  L田 V ｛試験（試験）を9 時30分 と21時30分 に行 い 、下垂 体の 反応性 の 日内変動 を比 較 した m   21

時か ら3，000ルクス の 光刺激を開始 し、人工 的 に メ ラ トニ ン分泌を減少さ せ、21時 30分 に試験 を行 っ た u   13時
3〔｝分に メ ラ トニ ン 錠 （5mg 、　 Natlona1　Vitainin　Companコy 社製）を舌 下 して 、人 工 的にメ ラ トニ ン濃度を lt昇させ 、
14時30分 に試験を行っ た。試験はLHRH100 μ g静注に よ り行い ．静注30 分後 の 血中LH 濃度よ り静注前 の 血中LH

濃度 を 差 し引 い た 反応 値 を求 め て 、比 較検 討 し た。なお、規則的な 月 経周期を 有 し．実験 の 趣旨 と方法に対 して 了

解を得た女性を 被験者と し、月経周期 の 5〜7日目 に行 っ た、　 ［成 績 ］ （1）夜間 の 反応 値 （19，6＋ 3．7n旺U ／ml ；a）は

昼 間の 反応値（14．3 ＝ 3．：31τnlU ／ml ；b）よ り有 意 に高値を 示 し た （N ＝8）、，な お、血 中 メ ラ トニ ン濃度は 9時30分 11．3

± 1．4pg／ml，21時 30分 19．1土 2．7pg／ml （c）で あ っ た。（2）夜 間 の 光刺 激 に よ り21時 30分 の 血 中 メ ラ トニ ン濃 度 は

（c）か ら15．9　± 2．1pg ／rnl へ と有意 に低下 した、，反応値 は（a）よ り12．6 ＋ 2，Um 王U ／ml へ と有意 に低下 した （N＝10）。
（3）メ ラ トニ ン 錠服用 に よ り血 中 メ ラ トニ ン 濃度 は 14時 30分 に 5370＋ ユ87｛〕pg／ml へ と有 意 に 1二昇 した（N＝8）。こ

の 時の 反応 値は ユ7，9 ＋ 2．2rrllU／m1 と（b）よ り有意 に高値 を示 した。　［結論1 メ ラ トニ ンは ド垂体の U ．正RH に対す る

反 応 性 を上 昇 させ、LH 分泌 に 促進的に作 用 して い る こ とが明かとな っ たe

89 体重減少性無月経 と松果 体機能の 関 連性 に つ い て の 検討
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【目的】 Melatenin（M ）投与 に よ り LH 律動分泌 が 抑制 され る こ と、又、体 重 減少性無月経 患 者で は 夜間 血．中 M

濃度が 高値を示し、M の 増量が本症 の 性機能障害 に 関与 して い る こ と を報告 して きた 。 今回は 、ラ ッ ト Food

restriction （FR）モ デ ル を用 い 、体 重 減少 が M 産 生動 態 に 及ぼ す 影響 を松 果 体 中 M 産 生 関 連 代 謝 物 、　 M 産 生 酵素

活性、血中 M 濃度、M 産生 を刺激す る Norepinephrine（NE ）に注 目 し検討 した 。 【方法】Sprague−Dawley 雌 ラ ッ

トを用い 14h 明、1｛〕h 暗の 条件
．
ドで 飼育 し、自由摂食させ た群〔AL 群）と排卵周期確 竡麦の 8 週 0 日 か ら摂食量

を 50％ に制 限 した FR 群 に群別 し、1〔｝週 〔1 口の Mid　 darkに 体重、ゴ
・
宮、卵巣 重量を測定 し、松果体お よび血、

液 を採取 した 。 松 果 体 中 M 、Tryptophan（T＞、　 Serotonin（S）、　 NAS 、　 M 産生酵素活性 （NAT ，HIOMT ）、　 NE 含量お よ

び 血中 M 濃度を HPLC で 測定 した 。 性周期 は膣 ス メ ア で確認 した ，．【成績】DFR 群 の 体重、子宮卵巣重量 は 、

AL 群 に比 し有意 に 減少 した （各々 22．4、4L7 、36．4％ 減少）。2，FR 群 の 4days　cyclc の 性周期は、　 S 週 6 日か ら 9

週 4 日の 間 に全 て 消失 した。3）松果体中 M 、M 産 4： 前駆物質（T，S，NAS ）の 含量、　 M 産生 酵素（NAT ，HIOMT ）活

性 、お よ び NE 含 量 につ い て は、両 群 間 に 差 を認 め な か っ た 。一
方、4 洫 中 M 濃度 は、AL 群〔59．99± 23．13pg！ml ）

に 比較 し FR 群（92．50 ± 26．39　pg！m ］）が 、 有意 に高値で あ っ た。【結論】FR に伴う血中 M 濃度 の 増量が 示された。
さ ら に こ の M の 増 量は 松果体で の M 産 生 能の 増加に 基づ か ず、体重減少 に起囚す る M の 末梢 で の 代謝要因が

関与 して い る可 能性 が 強 く示唆 され た。

90 選択 的ア ン タ ゴ ニ ス トを 用い た ロ イコ トリエ ン B4 〔LTB4 ）の 排卵期卵巣に 対す る作用 の 検討
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　　L目的1こ れ まで 種 々 の ア ラ キ ドン サ ン 代謝産物が 排卵に 重 要な 因 子で ある こ と が確認 さ れ て い る．本研究 で は 選択的

，　 LTB4 ア ン タ ゴ ニ ス トを用 い て LTB4 の 排卵 プ ロ セ ス に お け る役 割 と そ の 作働時期 を 検討す る こ と を 目的 と し た．［方

　　法 ］（1）PMSG 前 投 与 した 末熟 S−D ラ ッ トの 片側 卵 巣 ブ ル ザ 内に 選 択 的 LTB4 ア ン タ ゴ ニ ス ト、ZKIS8252 （8．lpglkg ，

　　81、1pglkg） を注 入 し，　hCG 刺 激 に よ る 排 卵 数 を対 側 卵 巣 の 排 卵 数 と比 較 した （2）in　 vitro ラ ッ ト卵 巣 灌 流系 を用 い

　　ZK158252 を LII〔0．2pg！ml ）投与 30 分前 （1μM ，10μM ，　IUOpM ），3 時間後（10μM 〕，6時間後 （1｛｝ト【M ） に添加 して 20 時

　　間 灌 流 し，各 群 の 排 卵 数，灌 流 液 中 cstl
．
adiol （F2），　progeslerone（P4）濃 度 を対 照 群 と 比 較 し た、さ らに ，∠Kl58252

　　（10pM ）を LH 投 与 30分 前 に 添加 し 1〔〕時 間 灌流 した 卵 巣の 組 織内 prostaglandin （PG ）E2．　PGF2 α 濃度，　PA 活性を測定

　　し た 　1成績1（1）ZK 　I　58252　81 μg／kg，91．1μgtkg の ブ ル ザ 内投 与 に お け る 排卵 数 は そ れ ぞ れ 8．3± 2．O 〔Mean ± SEM ）．
　　45 ±19 で，8 凵 μg沼kg で対側の排 卵数 （10．4±28 ）に 比 し有意（pく0．05）に 抑制されて い た．（2）灌流卵巣に おい て LH 投

　　730 分 前 の ZKl58252 添 加 で は L1 〔｝
t
　100pM で そ れ ぞ れ ］〔｝5 ±2．5．6．8 ±【6 ，40 土2．S と対照 群d23 土40）に 比 し濃度

　　依 存 性に排 卵が 抑 制 され た が，LH 投．与 3 時 間 後 群，6時 間 後 群 で は排 卵 数 は 抑制さ れ なか っ た．　ZKIS8252 は E2．　P4

　　産 生，組 織 内 PGE2 ，　PGF2 α 濃 度，　PA 活 性 に影 響 しな か っ た．1結 論1　j．
’
VB4 は卵 巣 の E2，　P4 ，　PG 牽

ノ

」 PA 活 性 に 影 響 す

　　る こ と な く排 卵機 構，特 に 卵 胞 破 裂 に 関与 して い る こ とが 示 され た．ま た，1．IB4 は LH サ ージか ら排 卵 へ 至 る カ ス

　　ケードの 比較 II勺早 期に そ の 作働 を 完了 して い る可 能性が 初め て 示 唆 され た，
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