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近年視床下部 に お け る 下垂体前葉ホ ル モ ン放 出因子

が同定 , 純化さ れ そ の 入手も容易と な り , 種々 の 疾患

につ い て の 下垂体前菜機能の 変化 も しだ い に 明ら か に

され つ つ あ る が , そ れ ら成績 の 判定に 際 して は正常′ト

児に お ける 分泌動態の 成績が不可欠で あ る . し か し多

数の 正常小児に つ い て そ の 分泌能 を下垂体前葉ホ ル モ

ン全般に わ た っ て 検査 し た報告は ほ と ん ど な い .
そ の

ために は数種の 放出観子負荷に よ る分泌刺激試験を頻

回に 行なう 必要が あ るが , 小児に お い て は こ の 事自体

実施 不 可 能 で あ る . 従 っ て 著 者 は イ ン ス リ

ン . t h y r o t r o pi n r e l e a s i n g h o r m o n e ( T R H ) ,

1 u t ei n i zi n g h o r m o n e r el e a si n g H o r m o n e (L H
-

R H ) . を 同時に 負荷し ( 以 下t ri p l e 試験 と 略す) 血中

g r o w th h o r m o n e ( G H) , th y r o t r o pi n ( T S H ) ,

l u tei n i z i n g h o r m o n e (L H ) . c o r ti s o トを 測 定 す る こ

とに より , 正常小児に お け る下垂体前葉機能の お お よ

その 動態を全体的 に と らえ , 同時 に そ の 年令的推移に

関して も検討し た .

対 象 と 方 法

正 常対 象と し. て 体 質性低 身長 や思春期性甲状腺

腫. ス テ ロ イ ド剤未使用 の 喘息等50 例 を選 んだ . さ ら

に年令推移を み る 必 要 か ら 単独負荷 に よ る 症例 を

T S H は 30 例 , L H は 20 例加え た . 検 査法 はイ ン ス リ

ン 0 .1 u / k g , T R H l O LL g/ k g , L 廿 R H 3 FL g / k g ( T R H ,

L H ･ R H と も に 田 辺 製薬株式会社製) を 生理 食塩水で 稀

釈し同時に 静注後0
′

, 3 0
′

. 6 0
′

. 9 0
′

, 1 2 0
′

に 全血 1 c c

ずっ 採血し G H , T S H , L ri , C O r ti s o l を 測定 した . 血清

は測定 日まで- 20
0

c に 凍結保存 し , 測定 は全ホ ル モ ン

とも r a d i o i m u n o a s s a y を 用い た . G H は ダイ ナ ポ ッ

ト RI 研 究所製キ ッ ト . T S H . L H , C O r ti s o l は第 一 ラ

ジ オ ア イ ソ ト ー プ 研究所製 キ ッ ト｢ 第 一

｣ を 使用し た .

S t u di e s o n a n t e ri o r p it u it a r y F u n ct i o n

T ri p l e 試験 は可能な限り午前中( 午前10 時) に 行な っ

た . 朝食は早 め に と らせ ( 午前7 時) 特 に禁 じた り し

なか っ た . イ ン ス リ ン に よ る低血糖反応が強い 場合に

は 30 分の 採血後砂糖水を飲ま すか t
ブ ド ウ糖を 静注す

るか し た .

検 査 成 績

1 ) G H の 分泌能

50 例 ( 1 ～ 1 8 才) か ら得 られ た 基礎値 の m ± S D

は 2 . 8 ± 2 .2 n g / 悶⊥で あ り , 負荷後60 分で 頂値 に達し

頂値 の m ± S D は 16 .7 ± 5 .6 n g/ mL で あ っ た . 年令 に

よ る基礎値 , 頂値 の 変動 はみ られ な か っ た ( 図 1 ) . ま

t ripl e 試験 に よ る G H 頂値 の 年令的推移
れ5 ノん1

i n C h il d r e n . (Ⅰ) A n t e r i o r p i t uit a r y h o r m o n e s

r e s e r v e r el a t e d t o a g e i n n o m al c h i ld r e n . T u y o s h i M a s u y a m a , D e p a rt m e n t o f p e d i at ri c s ,

(P r e d i r e ct o r : P r of . H . N a k aji m a , D i r e ct o r : a . P r of . N . T a ni g u c h i) S c h o o l o f M e d i c i n e ,

K a n a z a w a u n i v e r si t y .
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た性差もなか っ た .

2 ) T S H の 分泌能

80 例 ( 1 ～ 柑 才) から得 られ た基礎値の m ± S D

は 4 ･6 ± 2 . 3 〟U / 山 で あり , 負荷後30 分で 頂値に 遷し

頂値の m ± S D は19 .3 ± 7 , 0 〟U / ml で あ っ た . 基礎

値 t 頂値 と も 年令的推移 は み ら れ なか っ た ( 図2 ) . ま

た 男女差もなか っ た .

t ri pl e 試験に よる T S H 頂値の 年 令的推移

メL仏1

1 T S H 基礎値 の 年令的推移
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3 ) L H の 分泌能 ( 図3 )

1 ～ 9 才の 基礎値及び頂値 は年令 を と お して は ぼ _

定 で あ り ･ 性差 なく 40 例で 得 ら れ た 基礎値 の m ±

S D は 4 ･ 3 ± 2 ･ 8 m I U / mL で あ っ た ･ 負荷後30 分で 頂

値 に 達 し 脚直の n- ± S D は 18 ･ 8 ± 7 ･ 4 n -I U / m⊥で あ

っ た ･ 10 ～ 1 8 才の 基礎値 に つ い て は女子が 男子 よ り

高 い 値 をと る が 有意差な く , 男女 あわ せ て 30 例 の m

± S D は 7 ･1 ± 7 ･4 m I U / mエで あ っ た
. 男女と も負荷後

30 分 で 頂値 に 達し , 男子15 例 の 頂 値 の m ± S D は

59 ･ 2 ± 1 7 ･3 m I U / mL , 女子15 例 の 頂値 の m ± S D は

12 3 ･ 8 ± 9 2 ･1 m I U / m上で あ っ た . 基礎値 に つ い て は1
～ 9 才 と1 0 ～ 1 8 才と の 問に 有意差が み られ た ( P く

0 ･ 0 5 ) ･ 頂値 に つ い て は 1 ～ 9 才と 1 0 ～ 1 8 才男子と

の 問 に ( P < 0 -02 ) . 1 0 ～ 1 8 才の 男女 の 問 に (P <

0 . 0 0 1 ) 有意差を 認 め た .

4 ) c o r ti s o l 反 応 で み た ad r e n o c o r ti c o t r o pi c

h o r m o n e 分泌能

50 例 ( 1 ～

1 8 才) か ら得 ら れ た基礎値の m ±S D

は 11 . 5 ± 3 .7 〃 g/ 削 で あ っ た . S D の 幅か らみると こ

の 成績 に お い て 日内変動の 影響 はさ は ど ない と考えら

れ る ･ 負荷後60 分で 頂値 に 達 し 頂値 の m ± S D は

27 ･ 5 ± 8 .3 〟g / 削 で あ っ た . 頂値 と基礎値の 差で ある

A c o r ti s o l の m ± S D は 16 . 0 ± 7 . 5 iL g / d L で あ っ た .

年令 に よ る基礎値 , 頂値 の 変化 はみ られ ず ( 図4 ) , 性

別 によ る差もな か っ た .

以 上の 結果か ら G H
,
T S H . L H . c o rti s o l の 正常小

児 ( ユ ～

1 8 才) の 反 応値を 一 括 して 表 1 に 示した .

三
-

__ __1 5

増〟1
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C O r ti s ol 基 礎値の 年令的推移
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考 接

内分泌機能検査 に 際して は内因性 の 日内変動 に よ る

ホ ル モ ン 動態の 変化 と . 外因性別激因子 の 負荷 に よ る

分泌刺激試験 . 外 因性抑制因子に よ る分泌抑制試験が

方法と し て ある が .
′ト児に お い て 日 内変動 を み る事は

比較的困難で あ り , 臨床検査法と し て は特定 の 疾患以

外に は有用 で はな い , ま た基礎値そ の も の も食事 . 運

軌 睡眠 ,
ス ト レ ス

, 情緒等 に よ り 変動 し成人 に 比 し

一 定した 成績 を得が た い . したが っ て短時間に , より 確

実な変動を把握す る た め に は分泌 刺激試験 に た よ ら ざ

るをえな い .

イ ン ス リ ン , T R H , L H ･ R H の 三 種同時負荷試験 は

それぞれ の 負荷試験の 相互の 問に 干渉 が な く , 患児 に

少ない 負担で
一 度 に 多く の 情報 を得る こ と が 可能 で あ

るの で , 小児の 下垂体前葉機能の ス ク リ ー ニ ン グに 有

用な方法と考え られ て い る
112 )

. 正 常 人 で イ ン ス リ ン

がL H
3) の

. T R H が G H , C O r ti s o 1
4J5 J
の 分泌刺激 と し

て作用す ると い う 少数例の 報告 はあ る が , 多く の報告

で はそ の よう な事実 はみ られ て い ない り
2 即 l

. ま た た と

えイ ン ス リ ン や T R H に その よう な非特異的な作用 が

あっ た と して も相乗的 な作用で あ っ て 分泌抑制作用で

はない の で t ri p l e 試 験 の 有 肝 性は 変 ら な い と 考え

られる . そして t ri pl e 試験で 反応 の 悪 い 症例に つ い て

はさ ら に 単独負荷 , 又 は別の 刺激試験 を行 ない 診断を

確定す る の が よ い と考え られ る .

イ ン ス リ ン , L H - R H の 投与量 に 関 して は標準的な

投与量 を用 い た
8J9 )

. T R H 投 与量 に つ い て は d o s e -

r e s p o n s e 関係が あ る こ とが 知ら れて お り
1 0)

, 検査目的

が最大分泌能を知 る こ と であ る の で 有効使用量 の 上限

を採用し た
1 0‖ =

t ri p l e 試験で も っ と も 問題 に な る の は副作用の 問題

で あ ろう . T R H に よ る 悪心 . 嘔 気, 尿意等 は
一

過 性の

もの で あ ま り問題に な ら な い が
12 )

, イ ン ス リ ン に よ る

低血糖 シ ョ ッ ク は小児 に t ri pl e 試験を 行 な う の を た

め ら わせ るに 十分な問題で あ る . それ で こ の 低血糖 シ

ョ ッ ク を防ぐ た め早朝空腹時に 行な っ て い た試験 を朝

食を早 め に と ら せ ( 午前7 時) , 午前10 時噴か ら行な

う こ と に した . そ れで も低血糖反応が強い 場合 に は検

査開始 30 分の 採 血後砂糖水 を飲ますか . 採血用留置翼

状針か ら ブ ド ウ糖 を静注するか したが , イ ン ス リ ン の

刺激効果が十分発現 した あ とで ある の で 検査結果 に は

本質的な影響 はなか っ た . こ の よう な工夫 で 比較的年

少者に も t ri p l e 試験を 行なう こ と が 出来 た が 検査中

の 観察 は ゆる が せ に して は な らな い .

1
～

1 8 才の G H
,
T S H

,
C O r ti s o l の 基礎値 , 頂 値 に

つ い て は年 令差. 性 差 は な く は ば 一 定 の 値 を と っ

た ･ L H に 関 して は 10 才前後か ら基礎億｣ 頂値と も上

昇す る傾向が み ら れ , と く に 頂値に 関 して は女子が男

子よ り 高値で あ っ た . F r a n c h i r n o n t
1 3)
ら , 保科 ら

14 )
.

原山
9 I
も男女と も11 才以上で L 臼 分泌能の 上昇を み た

と 著者と同様の 所見を述 べ て い る . L H 反応 に つ い て

はさ ら に 恩春期の 女性の 性的成熟度や月経周期を考慮

す る べ きで あ る が , 実際上頻回 な検査 は出来 ない の で

それ らの 生理 的変動を も含め た 正常域 を求 め た . 又

C O rti s o l に つ い て は かな り の 日内変動が あ り , そ の 頂

値 も基礎値 の 2 ～

3 倍 程 度 な の で 頂 値 と 共 に

』c o rti s o l の 正常値 を定め た .

小 児 の 正 常値 と 成人 の 値 と を 比較 し て み る と

G H
1 5)16 )

t
c o r ti s ol

17 )
に はか わ り はなか っ た . T S H は

熊原 ら
18】
の 定 めた 成人の 値 に比 して 小児の 値 は幾分高

い よう に 思 われ る19 )2 0 ) . 文献上 も成人男子の T S H 予備

能 は 年令 と共 に 低下 し て い く と い わ れ て い る の

で
柑】2 り22 l

, 直接の 比較は困難で ある が乳児 ほど T S H 分

泌 能が 高い 可能性は存在す る
2 封

. L H に つ い て は 成 人

女子の 排卵前期
細
や 高令者の 値

2 5I2 6加 高値と な る こ と

が 知ら れて い る が , 今回性周期 に 分けて 正常値を求め

表1 t ri pl e 試験 に よる 正常値

正
`
常 反 応 No .

基 礎 値 頂 値 頂 値時 間
m ± S D m 士 S D (分)

G 甘 ( n g / m l) 5 0 2 . 8 ±2 . 2 1 6 . 7 二±5 , 6 6 0

■T S H ( # U / m l)

L H ( m I U / m l )

1
-

9 才

80

4 0

4 . 6 ±2 . 3

4 . 3 ±2 , 8

7 . 1 =ヒ7 . 4

1 9 . 3 ±7 . 0

1 8 . 8 ±7 . 4

3 0

3 0

ノ′

′′

6 0

1 0 - 1 8 才
男 子 田 52 . 9 ±1 7 . 3

女 子 田 123 . 8 ±9 2 . 1

C o r ti s ol ( 昭/ d l) 5 0 1 1 . 5 ±3 . 7 2 7 . 5 士8 . 3

( A c o r ti s ol = 1 6 . 0 ±7 . 5 )
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られ なか っ た の で 比較が 困難で あ る . な お新生児 , 乳

児期に 関 して は今回得 られ た 小児値と は 別に 検討す る

必 要が あ る と思わ れ る .

結 論

1 ) 正常 小児 ( 1 ～

1 8 才) に お い て イ ン ス Iノ

ン
, T R H ,

L H - R H 三 種 同 時負荷試験 を 行 な い G H

( 5 0 例) . T S H ( 80 例) , L H ( 7 0 例) , C O rti s o l

( 5 0 例) 各反応の 正常値を求め た . そ の 成績 はi) G H

の 基礎値 は 2 . 8 ± 2 . 2 n g / mエ . 頂値 は 16 . 7 ± 5 .6 n g /

ml , ii) T S H の 基礎 値 は 4 .6 ± 2 ,3 〃U / 山 , 頂 値 は

1 9 .3 ± 7 . O FL U / mL ,
iii) L H の 基 礎 値 は 4 .3 ±

2 . 8 m I U / m且( 1 ～ 9 才) , 7 .1 ± 7 . 4 m I U / mエ( 10 ～

1 8 才) , 頂 値 は 18 . 8 ±7 .4 m I U / mエ( 1 ～ 9 才) ,

5 2 .9 ± 1 7 . 3 m I U / mエ ( 10 ～ 1 8 才 男 子) t 12 3 . 8 ±

9 2 . 1 ( 1 0 ～

1 8 才女子) , i v ) c o r ti s o l の 基礎 値は

11 . 5 ± 3 .7 fL g / d L . 頂値 は2 7 . 5 ± 8 .3 LL g/ d L , 増加 値

は 16 . 0 ± 7 . 毎 g / 山 で あ っ た .

2 ) 正常小児に おけ る G H , T S H . c o r ti s o l 分泌能に

は 年令差 , 性差は み られ な か っ た . L Il 分泌能 は 思春

期前よ り有意な上昇が み られ . と く に 女子 は高値 を示

した .
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