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金沢 大学 医学部産科婦人科学教室 ( 主任 : 西 田 悦郎教授)

( 指導 : 赤祖父
一

知 助教 授)

富 田 嘉 昌

( 昭和 54 年 1 月 26 日受付)

本論文 の 要 旨の 一 部 は , l s t l n t e r n a ti o n al C o n g r e s s o n th e M e n o p a u s e ( 1 9 7 6 , F r a n c e) に お い て 発表した .

女性 に お い て も副腎皮質 か ら , a n d r o g e n 作用 を 有 い が . こ の 両 者 は測定法の 上で は分離 しえ な い . 男

す る い わ ゆる 副腎性 a n d r o g e n が 相 当 量 分 泌 さ れ て

い る
.

そ の生 理学的意義と し て は , 思 春期 に お ける 性

毛 , 腋毛 の 発生 , a C n e
, 骨 成長 な ど に 関与す ると さ れ ,

ま た
,
t e S t O S t e r O n e

,
e S t r O g e n の 前駆物質 p r e c u r s o r

と し て の 役割な どが 認 め ら れ て い るが
t な お そ れ ら の

詳細 に 関し て は不分明な面 が極 めて 多 い .

卵 巣 と 副 腎皮質 は内分泌学 的に も発生学的 に も密接

な関 連性を 有 して おり , 臨床面で も副 腎皮質機能の 異

常は直 ち に 卵巣機能 に 異常を 招来す る . 卵巣 と副腎皮

質 は共 に 間 脳 一 下垂体 系の 支配 下 に あ り , ま た , 非妊 娠

女性に お い て は s t e r oi d h o r m o n e を 分泌 す る の は こ

の 両臓器の み で あり , 種々 環 境下 に お い て 相互 に 影響

し合 っ て い る .

副 腎 性 a n d r o g e n の 主 要 な 分 画 は d e h y d r o
･

e pi a n d r o st e r o n e ( D H A ) とさ れ とくにその 硫 酸 抱 合

型 で あ る d e h y d r o e pi a n d r o s t e r o n e s u lf a t e ( D H A ･

S) の 型 で 分泌 さ れ て い る と さ れ る
l 卜 3I

. ま た . そ の 他の

分 画 と し て は,
A

4
- a n d r s t e n e d i o n e . 1 1β･ h y d r o x y

,

a n d r o s t e n e d i o n e な どが あ る
4J

. 卵巣か ら分泌さ れ る

s t e r o i d h o r m o n e の 主 な も の は , e S t r O g e n 各 分 画

と p r o g e s t e r o n e で あ るが
, a n d r o g e n と し て 少量 で

は あ る が , D H A
鹸

t e S t O S t e r O n e
,

∠卜a n d r o s t e n e
･

d i o n e など の a n d r o g e n 分泌 が 正常 卵 巣 か ら も 認 め

られ て い る
4)

～ 6)
.

一 方 , D H A ･ S に 関 して は , 卵 巣か ら

の 分泌 はな い と す る報告が多 く
7 卜 川

, 血 中 D H A ･S は

副腎皮質 に 由来す ると さ れ て い る .

血 中副腎性 a n d r o g e n の 動態の 研究 に お い て は , 性

腺由来の a n d r o g e n の 影響を 除去す る こ と が 望 ま し

で は , 血中 a n d r o g e n の 動態を追究 して も . そ の かな

り の 部 分 は 性 腺 の 状 態 に 影 響 さ れ る の で . 血 中

a n d r o g e n の 動 態 を も っ て , 副 腎 皮 質 由 来 の

a n d r o g e n の 動態 を推定す る こ と は 比 較 的 困難で あ

る . そ の 点 , 女性 に お い て は . 卵巣 由来 の a n d r o g e n

は副腎皮質由来 の も の に 比し て 量 的 に n e gli gi bl e で

あ る の で . 血 中 a n d r o g e n の 動態 を , 副 腎 皮質由来

a n d r o g e n の 消長 と み なす こ と が で き る . す なわち ,

副腎 a n d r o g e n の 研 究に は , 男性よ り も女性の 方が披

検者 とし て 適し て お り , ま た . 閉経 後女性 や両側卵巣

摘 除女性で は血中 an d r o g e n の す べ て が 副 腎皮 質に

由来 して い る の で , 副 腎皮質 の a n d r o g e n 分泌 に 関す

る研 究 に は . こ の よ う な披検者が 最 も望 ま し い こ とに

な る .

女性 に お け る尿中 an d r o g e n の 消 長 に 関 し て は従

来か ら も研究さ れ
. 産科婦人科学領域 に お い て もわれ

わ れ の 教室 の 一 連の 研 究が あ り
1 2I1 3】

, ま た 多く の 検討

が 加え ら れて きて い る .

一 方 . 血中 a n d r o g e n に 関 して は . 古く か ら試みら

れ なが ら
= 吊引

. 測 定方法が 血液試料 に 必 ず し も適 しな

か っ た た め . か なり 多量 の 血液 を必 要 とす る こ と , 干

渉物質 の 除去 の 不充分な こ と , 測定精度 の 低 い こと .

再現 性 r e p r o d u ci b ili ty の 高く な い こ と な ど の 難 が

あ り t 多数例 に つ い て の 詳細な検討 は行 なわ れな い傾

向に あ っ た . 近 年 , r a d i o i m m u n o a s s a y ( R I A ) に よる

血 中 st e r o i d h o r m o n e 測定の 発 達と共 に , 血中 副腎

性 a n d r o g e n の R I A に よ る測定 も可能 と な っ たが . 女

性血中 a n d r o g e n の 動態 に 関 す る 比較 的 多 数例 に よ

C h a n g e s of s e r u m l l - d e o x y
-1 7 - k e t o st e r oid s c o n c e n t r ati o n s w it h a g e

,
d u rin g m e n s t r u al

C y Cl e a n d o th e r c o n diti o n s in w o m e n . Y o s h i m a s a T o m it a , D e p a r t m e n t of O b st e tri c s

a n d G y n e c ol o g y , ( D i r e c t o r : P r of . E . N is hid a)
,
S c h o ol of M e di ci n e

,
K a n a z a w a U n i v e r sit y ･
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る詳細な研 究 ははと ん ど全く な い ･

われわ れ は . 従来か らの , われ わ れ の 教室 に お ける

女性副 腎性 a n d r o g e n に 関 す る 研 究 の
一 端 と し

て . R I A を応 用 し て , 種 々 の 生理 学 的状態下に お け る

女性の 血 中副腎性 a n d r o g e n の 動態 を検討 しl
さ ら に

婦人科疾患患 者 に つ い て も検討を加え た ･

生理学的状態と し て は . 5 才よ り 85 才 に 至 る 年 令

推移に よ る変臥 性周 期に よ る変 臥 日差 変動 ･ 日 内

変動など に つ い て 検討 し , 次で
, 婦人科疾患患者で 両

側卵巣摘除 を 行なう 症 例 に つ い て そ の 前後 の 血中副腎

性 a n d r o g e n 値 の 変 化 を 測 定 し , ま た ･ gl u c o
･

c o rti c oi d に より副腎皮質機能 を 抑 制 し た 場 合 の 変

化, さ ら に , 卵 巣 動 静 派 内 か ら 得 た 血 液 中 の

a n d r o g e n 値 など に つ い て 検討 を加え , こ れ ら の 結果

に つ い て 種々 の 面から考察を 加え る と共 に , 近 年注月

される女性副腎性 a n d r o g e n と性機 能 発 達 と の 関 連

性, 他 s t e r o i d へ の 代謝な どを 含め た女性 に お け る副

腎性 a n d r o g e n の 生理 学 的意義
1 6)

～ 3 2)
に つ い て 考 究 し

た .

なお , 血 中副 腎性 a n d r o g e n に は , D H A -S ,
D H A を

始 めと し て 多 く の 分 画･ が 含 ま れ る が
,

こ れ ら

a n d r o g e n の 各 分画 の 総値 を 代 表 す る も の と し

て , 1 7 ･ k e t o s t e r oi d (1 7
･ K S ) の a n d r o g e n に 由来す る

部分で あ る 11 ･ d e o x y - 1 7 - K S を測定 し , こ の 消長 に つ

い て 比較検討 した .

実 験 方 法

披検者 は約200 名の 健常女性と , 約 30 名 の 婦人科疾

患患者で あ り . 披検者の 年令範囲 は5 才か ら 85 才で あ

っ た .

採血 量 お よび時間 はそ れ ぞ れ の 実 験 に よ り 異 っ た

が , 原則 と して 採血量 を5 mエと し
, 採血時問 は午前 9

～ 1 0 時と した . 肘静脈 より採血後 , 血清を分離 し , 直

ち に -

2 0
C

c に 冷凍 し , ホ ル モ ン 測定ま で 保存 し た . な

お t 採血時に は s t r e s s を与え な い よう 留意し た .

血清中11 ･ d e o x y
-

1 7
- K S 狙Ij定 に は

,
R I A 法

3 3 庵 用 い

た .

測定操作 に は次の よ う な試薬お よ び器具が 用 い ら れ

た .

a . e th a n o l 樽級 ( 和光純 薬) : 抽 出に 用 い られ た .

b . 抗1l ･d e o x y
-1 7 ･ K S 抗血 清溶 液 : 抗 血 清 と し

て . D H A ･3 ･ 0 ･ C O C l か ら作製さ れ た
3 4J

D H A ･3 ･

0 ･ C O ･ B S A で 免疫 し た家兎血清か ら 得 ら れ た も の

が用 い ら れ た . こ の 抗 血清は 0 . 0 5 M 瑚 酸 緩 衡 液

( p H 7 .8 ) で 1 : 1 5 . 0 00 に 稀釈さ れ . そ の 中に 下記の

物質が 添加さ れ た
.

D H A T S -7 a
-

3

H ア ン モ ニ ウ ム 塩 ( 1 0 C i / m M
.

N e w

E n gl a n d N u cl e a C o .) : 終 末濃 度 10 . 00 0 d p m / 0 . 5

m上,

ペ プ シ ン 処理 ヒ ト免疫 グ ロ ブ リ ン p e p si n t r e a t e d

h u m a n i m m u n e gl o b u li n ( G a m m a V e ni n
･ ･ ･

H o e c h s t J a p a n C o .) : 終末濃度0 . 0 2 5 % .

ウ シ 血 清 ア ル ブ ミ ン b o v i n e s e r u m alb u m i n , B S A

(A r m o u r P h a r m a c e u ti c a l C o .) : 終 末濃 度 0 .0 7 5

% .

お よ び
, 防腐 剤と し て 終末濃度0 .1 % ア ジ化 ナ ト リ

ウ ム n a t ri u m a zi d e ( 和光純薬) が 加え られ た .

C . 硫 酸 ア ン モ ニ ウ ム 特級( 和光純薬) : 飽和水溶液

と して 塩 析に 使用 .

d . プ レ イ ･ シ ン チ レ
ー

ク ー B r a y
'

s s ci n ti ･

11 a t o r : 下記 の もの が処 方 に 従 っ て 調製さ れ た .

p ･ d i o x an e ( 有機 シ ン テ レ
一 夕 ー

用 純溶媒) .

n a p h th a l e n e ( 有機 シ ン チ レ M タ ー 用) ,

e th yl e n e g l y c o l 特級 ,

m e th a n o l 特級 .

2 , 5 - d i p h e n y l o x a z o I ( D P O ) ,

1 , 4 - b i s 〔2 T(5 -

p h e n y l o x a z o l yl)〕
-b e n z e n e

(P O P O P ) .

e . 1 1 ･ d e o x y
-

17 ･ K S の 標 準 s ta n d a r d と し て

は , d e h y d r o e pi a n d r o s t e r o n e s ul f a t e ( S i g m a

C h e m i c a l C o .) が 用 い られ た . ま た , 測定法 の 再吟味

に a n d r o s t e r o n e s u lf a t e ( 同社) , e ti o c h o l a n o l o n e

s u lf a t e ( 同社) が 用 い ら れた .

f . 1i q u i d s ci n ti11 a ti o n s p e c t r o m e t e r と し て は

U n il u x I ト A li q u i d s ci n ti11 a ti o n s y s t e m お よ び

Al o k a L S C 6 7 1 1i q u i d s ci n ti11 a ti o n s p e c t r o m e t e r

が使用 さ れ た . 実験操作 の 試験管と して は直径 1 c m .

長 さ 15 c m の 先細 の 特殊試 験管が用 い られ , 試 験管 内

容の 接伴混和に は渦 流 震 丑 を 行 な う V o r t e x G e n i e

M i x e r (S ci e n ti A c I n d u s t ri e s I n c .
,

エ ム エ ス 機

K .K .) . T h e r m o m i x e r ( T h e r m o ni c s C o . L td .) が 用

い ら れ た .

測定 方法の 大要 は図 1 に 示す如く で あ っ た .

5 FLl の 披 検血 清を 1 mL の e th a n o l に 加え , 震盤 器 に

て 充 分撹 梓混 和 し , 次で , 3 ,0 0 0 r / m i n . で 5 分間 遠 心

し た . そ の 上澄 川 山 を先細試験管 に 移し , 蒸発 乾固 し

た . ま た
t 多く の 場合, 同時 に 上澄 2 地上 の も の も作 り ,

同様操作を行 な い 比 較し た .

こ れ に , 抗 11 - d e o x y
-1 7 ･ K S 抗血清溶液 500 JL l を加

え . 震 塗 器 に て 充 分混合せ しめ , 混 和後4
C

c 前後 の 冷

蔵 庫内 に 1 夜静置 した . 1 夜の i n c u b ati o n 終了 後, 氷

水槽中で , こ れ に 飽 和硫 安水溶液 500 扉 を 加 え 混 和
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C o u n t F r e e

F i g .1 R a d i o i m m u n o a s s a y f o r S e r u m l l- D e o x y ･

1 7 ･ K e t o s t e r o i d s

し , 10 分間静置 し , 次で 3 . 0 0 0 r / m i n . で 1 0 分 間遺 JL ､

し た .

そ の 上 澄 500 FL L を c o u n t v i al に 移 し . B r a y
T

s

s c i n ti11 a t o r l O mL を 加 え , そ の 放 射 能 を 1i q u id

s ci n till a ti o n s p e c t r o m e t e r に よ り測定 した . そ し て ,

こ の 上澄 放射 能の 抗血清溶 液 全放射能 に 対す る 比 を求

めた .

標準曲線 は毎回作製さ れ た . す な わ ち , D H A - S の

0 . 1 0 . 2 5 . 5 0 . 1 00 , 2 0 0 , 3 0 0 , 5 0 0 p g を そ れ ぞ れ 先

細の 試験 管 に 入 れ 仁 蒸 発乾 画し ,
そ れ ぞ れ に 抗血清溶

液 500上土ヱ を加え混和 した . そ の 後 の 操作 お よ び 算出 は

披検血 清と 同様 に行 な い , 標準曲線 を求 め た .
こ の 標

準曲線 を用 い て , D H A - S 備 に 換算さ れ た披 検 血 清 中

の 1 トd e o x y ･17 † K S 値 を求 め
. 単位を 〟g / d L と して 表

わ し た .

実 験 成 績

Ⅰ. 測 定法の 精度, 回収率 . 再 現 性に関す る検討

予 備 実 験 と し て 測 定 法 の 精 度 a c c u r a c y , 回 収 率

r e c o v e r y r a t e
, 再現性 r e p r o d u cib ilit y な ど に つ い

て 吟味 した .

A . 棲準曲線 の 変動範囲 と最小検出濃度 .

上記 の 実験 条件 の 下に 作 ら れ た 11 ･ d e o x y
- 17 - K S の

棲準 曲線 を平均 し た もの は 図 2 の 如 く で あ っ た .
X 軸

に は本実 験 条件 下に お け る換算量 を併記 し た .

1 トd e o x y ･1 7 ･ K S 値 の 代表 とし て D H A - S を逮び そ

の 畳 に 換算し た ･ D H A - S の 絶対量 が 5 00 p g の 点 は .

披 検 血 清 5LE L で e t h a n o l 抽 出上 澄 20 pL の 場 合 の

50 0 iL g / d L に 相当す る . ま た . そ れ は , 同様 e th a n ol

抽 出上澄 10 〟上の 場合の 1 ,0 0 0 〃g / 別 に 相当する .

本法 に お け る D H A ･ S の 最小検 出量 は 約 10 p g で あ

る . 従 っ て 血 清 11 - d e o x y
-1 7 ･ K S の そ れ は 10 ～

2 0 〃g / 別 と な り ∴充分実用に 堪 え う る精度で あっ た .

標準 曲線 は毎回作製す るの で t 各棟準曲線の 変動は.

測定上 あ ま り問題 と な らな い が . 試 み に 10 回作製した

榛準 曲線 上 の 各点 の 平 均値 を と る と . 50 0 p g で は

7 5 .6 ± 3 .3 % で あり , 平均値を 100 とす ると 相対的な

療準 偏差 (S . D .) は ± 4 . 4 で あ っ た .

同様 に 30 0 p g で は 68 . 8 ± 2 . 9 % ( 相 対的 S .D . は±

4 . 2 ) , 2 00 p g で は 62 . 0 ± 3 . 5 % ( ± 5 .6 ) , 1 0 0 p g で

は 52 . 2 ± 3 .2 % ( ± 6 . 1 ) , 5 0 p g で は 44 . 8 ± 2 .0 %

( ± 4 . 5 ) . 2 5 p g で は 41 .3 ± 1 .7 % ( ± 4 . 1 ) , 10 p g

で は 39 . 3 ± 1 . 8 % ( ± 4 . 6 ) で あ っ た
. な お . D H A ･

S の 全く 無 い 場合 は上意 に 残 る放射能 は 全体 の 37 .0

± 1 . 9 % ( ± 5 .1 ) で あ り , 抗血清溶液中の D H A ふ

7 α
-

3
日 の 約 2/ 3 が ウ シ血清 ア ル ブ ミ ン と 結合 して 沈下

し た .

一 般 に 血中 11
- d e o x y - 17 ･ K S 値 は 3 0

～

3 0 0 〟g / d L

で あ る か ら , 終末 D H A -S 畳 が 25 p g 以 下で あ る こと は

あ ま り な い
. こ の 範囲 で は本曲線 の 勾配 は極端 に 強く

も な く ま た弱 く も なく .
こ れ ら の 点か ら も本棟準曲線

は満足 し う る も の で ある こ と が確認 さ れ た
.

B . 血清 中添加投与 D H A - S の 回収率

本別 定法 に よ り血 清中 の D H A -S が ど の 程度回 収さ

れ る か を 検討 す る目 的 で , 血 清 中 に D H A - S お よ び

D H A を 全く検 出し え な い S h e e h a n 症 候 群 患者 血清

に 5 ,0 00 p g/ 5山 . 1 0
4

p g / 5 〟上, 2 × 1 0
4

p g / 5 直 の 割合

に D H A - S を 加え て そ れ ぞ れ測定を 行な っ た . 各 々 の

理 論 上 の 終末 D H A -S 量 は 50 p g , 10 0 p g , 2 0 0 p g で あ

っ た .

各 1 0 回ず つ 測定を行 な っ た平均回 収率は , それぞ れ

108 % , 1 0 1 % t 9 4 % で あ り , 回 収率の 面 で も良好な

結果 が 得 ら れた .

C . 同時測定 お よ び経時測定 に お け る 再現性.

同 一 披検血清 を 5 っ に 分け , 同時 に 測定 した場合の

価 (i n t r a
-

a S S a y p r e Ci si o n 同時測定 内精度) は .
ある

披検血 清 で は平均 102 ± 9〟g/ 別 で あり . 相対的な 標

準偏差 は ± 8 . 9 % で あ っ た .

こ の 血清 を 5 EI 間 に わ た っ て , 毎日測定 した場合の

価 (i n te r
-

a S S a y p r e Ci si o n 経 時測定 問精度) は , 平均

96 ± 7 〟g/ 山 で t 相対的 な標準偏 差は ± 7 . 3 % で あ
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-

1 7
- K S (1 ‥ 1 5 -0 0 0 d il u ti o n )

り . 測定日 が臭 っ て も 測定値 に は , 同時測 定値の 誤差

範囲内の 変化 しか お こ ら なか っ た .

ま た同様に
, 他の 披換血清 に お い て も , 5 回 の 同 時

測定で 平均 47 ± 7 〟g / d 上で あ り , 5 [司の 経 時測 定 で

平均49 ± 5 /上g/ 別 で 良く
一

致 し た値が 得 られ た ･

す な わち
, 本測定 に お ける 再現性 は良好で あ り , 血

清を -

20
C

c 以 下で 冷 凍保存す る 限 り , 相 当期間 後の 測

定に も堪え う る こ と が 推測さ れた .

D . an d r o s t e r o n e s u lf a t e
.

e ti o c h o l a n o l o n e

s u lf a te 分画 の 回収 率 と そ の 検 討 .

本法 は測定原理 上 か ら は , 血清中 の D H A - S 量 を

定して い る わ け で あ る が . こ の 場 合反 応 す る の は

D H A -S だ け で なく そ の 他 の 17 - K S 分画 も反応 す る の

で . 実際に は血 中17 - K S 値とく に 11 - d e o x y
-1 7 - K S 値

を表わす こ と に な る .

血清中 D H A - S は 上記 の よ う に ほ ぼ 全 部 測 定 さ れ

る . ま た
,
D H A ･ S 分画 は 1l ･ d e o x y

-1 7 - K S の 全体の は

ぼ 2 /3 以 上 を 占め るの で . D H A ･ S 値が 正確 に 測 定 さ

213

れ る こ と が全休 の 測 定値 の 精度に 大 き な 影 響 を 与 え

る .

一 方 , 1 1 - d e o x y
-17 q K S の 他 の 分 画 . す な わ

ち .
a n d r o s t e r o n e s u lf a te ( A S ･ S) . お よ び e ti o c h o

-

1 a n o l o n e s u lf a te (E C - S ) はそ れ ぞれ 全 体 の 約 1/ 3 お

よ び1/ 1 0 0 とさ れ . そ の 変動も
ー 般 に D H A ･ S の 動 き

に
一

致 す る と さ れ るの で , こ れ ら の 測 定精度や 回収 率

の 良 否 は , D H A - S の そ れ ら に 比 し重要性は少 い .

こ れ ら に つ い て 吟味す る目的で . A S - S お よ び E C -

S の 回 収 率 を 測 定 し た . D H A ･ S の 回 収 率 測 定 同

様 , S h e e h a n 症 候群患 者血 清に A S - S を D H A - S の 場

合と 同様 に 3 段 階 に わ け て 添加混和 し ,
こ れを 測定 し

回収 率を 算出し た･. E C -S に つ い て も同 様に 行 な っ た ･

こ れ を 8 ～ 1 0 回 く りか え し た場合の 平 均値 は A S - S

で は 40 % ( 終末畳5 0 p g の 場合) , 4 1 % ( 1 0 0 p g ) , 4 2

% ( 2 0 0 p g ) で あ り .
E じS で ほ そ れ ぞ れ3 8 , 3 5 , 3 2

% で あ っ た .

こ の よう に 本法で は , 1 1 ･ d e o x y - 17 - K S の 主 要 3 分
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画 で あ る D H A -S , A S -S , E C - S の う ち . D H A -S の 回

収率 は は ぼ 100 % で ある が
, A S - S . E C ･ S の 回 収率 は

さ ほ ど良く ない . す なわ ち
,
A S ･S .

E C - S の 約 2 / 3 は

l o s s と なり 回収され ない . しか し . A S - S 自体全体の

約1/ 3 程度 の 量 と み なさ れ る の で , A S - S の l o s s は

全 体の 約20 % 程度 の l o s s と な る . ま た . E C ･ S 量 の

l o s s は全体か らみ れ ば n e gli gib l e の l o s s で あ り 無

視 しう る . す な わ ち , 本法 に よる 11 - d e o x y - 1 7 ･ K S の

全 体の 回収率 は , 通常 の 場合で は約 80 % と な る . こ の

回 収率の 値 は ,

一 般 に 正 常範囲幅の 広い ホ ル モ ン を測

定 す る 上 で 本法 が 充分 役 立 っ こ と を 意 味 し て い

る . A S - S 分 画や E C -S 分画 の み に 著明な 増 大 が お こ

る 場合 は本法の 誤 差 は大 き く な るが , そ の よ う な場合

は
一 般 に お こ らず , と く に 本論文 の 主 目的で あ る女性

の 生理 学 的状態 の 動態を検討 し よ う とす る 場合に は ,

と く に そ の 点を考慮す る 必要 は な い .

霊
下
〓
⊥
ざ
忘
年
ニ

ー

〃

0 8

〓
｢

▲
｢

本法 は血清 11 - d e o x y
-1 7 - K S 値を 測定 す る の に 有用

な方法 で あ るが t そ の 分画 中とく に D H A ･S の 変動を

よ く 反 映す る と い う 偏り が あ る ･ こ れ は本法 の測定原

理 に 由 来す る も の で あり , 測定技術上の 問題 で はない
.

E ･ 血 清 D H A - S 値と 血 清 11 ･ d e o x y
-

17 - K S 値と の

比 較 .

血清中の D H A ･ S 値 と ,
A S ･S . E C - S な ど D H A .S

以 外の 11 - d e o x y
- 1 7 ･ K S 分画 値と を 間接的 に 比較する

目 的 で , S O l v o l y si s お よ び p a p e r c h r o m at o ,

g r a p h y ,
R I A を応 用 し た D H A ･S 測定法で 血清 D H A .

S 値を 測定し ･ こ れ と本法 に よる 11 - d e o x y
･1 7 - K S 軸

定値 と比 較検討し た .

健常女性3 9 名に つ い て . 同 一 検体の D H A ･ S 値およ

び 11 - d e o x y
-1 7 - K S 値 を測定 し . 回収率 を補正しない

場合 の 結果 は , 図 3 に 示す 如く で あ っ た . 両 者は良く

相関 し , 1 l - d e o x y ･1 7 ･ K S ( Y ) の D H A -S (Ⅹ) に 対す る回

1 8 0 Z O O 3 q O p g / d l D H A ･ S

T h モ r eg rモ S Sl o n l †n e o† l ト O e o x ∫
･■1 ト 【S ( Y) o n O H A -

S =り

け = e 叩 r 即‖ ほ d ｣‖ Y - l . 3 1 X ◆ 8 . 9 7 ( r ･ 0 . 9 8 . H ･ 3 9 )

Fi g .3 T h e C o r r el a ti o n b e t w e e n S e r u m l l - D e o x y -1 7 - K S a n d D H A - S i n W o m e n
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婦直線 は , Y = 1 ･ 3 1 Ⅹ 十 8 ･ 97 で あ り t γ = 0 ･98 ･ p

< 0 .0 1 で あ っ た ･ D H A - S 分画 の 1l - d e o x y
- 17 - K S 全

掛 こ占める割合は平均 68 ･ 8 ± 1 4 ･ 1 % で あ っ た ･ 1 1 -

d e o x y ･ 17 ･ K S 測定法 に お ける D H A ･ S の 回収 率 は 90

～ 10 0 % で あ っ た が . D 旺A ･ S 測 定 法 で は

s o I v ol y si s ･ p a p e r C h r o m a t o g r a p h y な ど の た め

1 ｡ S S が生 じる の で 回収率はや や低下 す る ･ 従 っ て 回収

率を補正す れ ば
･

D H A -S 分画 の 占め る比 率 は さ ら に

増大する .
い ず れ に し ろ , こ の こ と か ら も健常女性 に

おけ る場合 は11 -d e o x y - 17 , K S の 大部分は D H A - S で

占めら れ , A S - S お よ び E C ･S の 占め る比 率 は さ ほ ど

大きく な い こ と が う か が われ る ･ す なわ ち, 本法 に よ

る測定値 は , 1 1 - d e o x y ･1 7 - K S 値 を よ く 現 わ し て お

り , また t
こ の 値 の 変動 は D R A - S 分 画の 変動と は ぼ平

行的とみ な しう る こ とが 確認 さ れ た ･

Ⅱ . 健常女性に お け る血 清1 トd e o x y - 1 7 - E S の 年令

推移.

生理学 的状態に お け る血清11 ･ d e o x y
･1 7 - K S 値の 年

令に よる推移 を検討 す る目的で , 5 才 か ら 86 才 ま で

の とく に 疾患の な い 健常女性1 88 名 に つ い て 測定 を行

な っ た . 採血は前記 の 如く に 行な っ た . なお 予 め , 性

周期に はは と ん ど全 く影響 をう けな い こ と を確め た ･

2 1 5

A . 年令 との 関連 性.

得 ら れ た結果 は 図 4 に 示す 如く で あ っ た . 血 清 1 ト

d e o x y
･1 7 ･ K S の 正 常範囲 は比較的広 い が , 年令推移 に

伴 っ て 特徴的 な変動が認 めら れ た . 全 体 的 な 推 移 で

は , 5 ～ 6 才ま で の 幼年期で は 20 〟g/ d 上 以 下 の ご く

低 値 を示し た が
. 7 ～ 8 才の い わ ゆ る p r a e p u b e r t a s

思 春 期 前 期 頃 か ら 急 激 な 増 加 を 開 始 し , 5 0
～

80 LL g / d l と な っ た . 初経 m e n a r c h e の 年令で あ る 13

～ 1 4 才で は10 地 g / d⊥ 以上 に 急増し たが . 2 00 〟 g / d且

を こ え る もの は み ら れな か っ た .

1 5 才 を こ え る と , 血 清 11 - d e o x y ･1 7 - K S 値 は

200 〃g / d ∫以 上の 値を示す例 が多く な り , 1 9
～ 23 才

で は p e a k に 達 し , 2 5 0 ～ 3 0 仙 g / d トを こ え る 値 を 示

す もの が少 なか らず 認 め られ た . 20 才代 後半 に な る

と急激に 減少 し . 3 0 才代 , 40 才代で は比 較 的安 定 し

た 一 定値を保 っ た . 5 0 才代 に な ると 漸次 低 下 の 傾 向

を示 し , 6 0 才代 . 70 才代 で は年令推移と典 に 低 下 の

傾向が強く 認 め ら れた .

こ の 時数的 な年令推移を数値的に 種々 な面か ら詳 細

に 解析 す る こ と は . 血 中11 -d e o x y
- 1 7 ･ K S 値 ひ い て は

副 腎 性 a n d r o g e n の 女性 に お け る生理 学 的意 義 を 解

明す る上 で
. 重要な こ と と 思考さ れ る . わ れ わ れ はそ

0 1 0 之0 コ0 4 0 5 0 8 0

Ag e

A : T h e r e g r e s s †o n l l n e b e t w e e n 5 t o 2 5 .
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W o m e n .
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れ ら に つ い て 種々 検討 を加え て き て い るが , そ の 一 部

に つ い て の 成績 は次の 如く で あ っ た .

年令推移 の p a tt e r n に 従 っ て 解析 を試 み る と , 7 才

以 下の 小児 期で は 血 中 17 - d e o

.
x y ･1 7 ･ K S 値 の 平 均 は

14〟g/ dエ で あ り極めて 少量 で あ り , 8 ～ 1 3 才 の 思 春

期前期な い し恩 春親に お け る平均 値 は 58 〟g / d エ に 増

量 し た .

月 経開始後 の 1 4 ～ 1 8 才 で 平均値 も177 /上g / d 上 と 急

増 し , 1 9 ～ 2 0 才で 平均 196 〟g / d ∫と さ らに 増加 し ,

われ われ の 成績で は , 2 1 才 に 最 大 の P e a k を 示し , 平

均 199 〟g / 別 と な っ た
. 2 2 ～ 2 3 才 で は 平 均

184 〟g / (‖ と や や減少を始 め た .

年令推移 p a tt e r n で 大き な 山を画 く の は 19 ～ 2 3 才

の 問で あ り t p e a k は2 1 才で あ っ た . す なわ ち 21 才 ±

2 才 の 5 年 間 の 年 令 区 間 に お い て
. 女 性 血 中 11

-

d e o x y ･ 1 7 ･ K S 値は著 しく 増量 す る結果 が得 られ . こ の

区 間の 平均値は 191 〟g / d∫ で あ っ た . こ の 最高値を 示

す 年令区 間 の 特徴は
, 披検例 25 例 申250′上g / 山 以 上の

値 を 示 す も の が 約 1/ 4 の 6 例 あ り ,
そ の う

ち . 3 0 0 〟g / d エ以上 の も の が 4 例語 め ら れ た こ と で あ

っ た . な お , 30 0〃g / (‖ 以 上の 値を 示す も の は 他 の 年

令区 間 に は認 め られ なか っ た . 21 才 ± 2 才 の 区 間 で

は . 女性の 生涯 に お い て 最 も多量 の 11 ･ d e o x y - 1 7 - K S

が 血 中 に 存在 し , そ の 大 体 の 正 常 範 囲 は 10 0
～

3 0 0 〟g / 引 で 平 均 値 は 約 200 〟g / 山 で あ っ

た . 1 0 0/J g/ (‖ 以 下 の 値を示 し た も の は 25 例 中 1 例

の みで あ り , 3 0 0 〟g / (‖ 以 上 の 値 を示 し たも の は 前 記

の よ う に 4 例 で あ り , 最高値 は 356 〃g / 山 で あ っ た . こ

の 年 令 で の 正 常 値 の 上 限 は 350 /｣ g / d L 下 限 は

10 0 〟g / (‖ と み な しう る 結果 を得 た .

2 0 才 代 後 半 に な る と 急 激 な 減 少 を 示

し , 2 5 0 J｣ g /d エ を こ える 値の 例 は認 め ら れ なく な っ た

が , 下限 はな お 100 〟g / dエ で こ れ 以下 の 値 を示す も の

は ごく. 少数例の み で あ っ た . す な わ ち , 2 0 才代後半で

は 上限 250′J g / d′, 下限 10 0 〟 g/ 削 で あ っ た . なお , 2 4

～ 2 9 才 の 平均値は 175 〟g / 別 で あ り ､ 2 4 ～ 2 6 才 の

3 年間 の 平均値 は 193 /J g / 山 で 高く . 2 7 ～ 2 9 才 の 3

年間 中平均値 は160 〟g / 削 と か な り の 減少 を示 し た .

3 0 才代前半で は平均値 は1 42 〟g / dヱ と さ ら に 減 少

した が , 最 高値 は216 〟g / d エと 200 〟 g / d上 を こ え る 例

も数例 認 め られ , ま た , 下限 は なお 1 00 〟g/ d £以 下 と な

る もの は 少数例で あ っ た . 3 0 才代前半 で は 上 限 は ぼ

200 〟g / d L . 下限 10 0 FL g / d L . 平均値約 150 FL g / d L と み

なす こ と が で き た .

3 5 才を す ぎると 100 〟g / (‖ 以 下 の 値を 示 す 例 が 多

く なり , 3 5 ～ 3 9 才の 12 例 中 100 〟g / 山 以 下 の も の

は 7 例 で 過 半数を 占め た ･ しか し , 50 〝g / 削 以下の も

の は 1 例 の みで あ っ た ･ 上 限 はな お 200 〟g / dヱ に達 す

る も の が あ り . 平均値 は107 〟g / d mエで あ っ た .

4 0 才 代 前 半 の 平 均 値 は , 1 09 〟g / d上 で あ

り - 1 0 0 〃g / d 上 以 下 の も の は 1 2 例 申 5 例

で t 5 0 〟g / 引 以 下 の も の は な く . 上 限 は ほ ぼ

20 0 〃g / 山 で あ っ た . 40 才代後半 に な ると , 月経の な

お存在す る も の と . 既 に 閉経 と な っ た もの とが混在し

て く る ･ 月経 の 有 如 こ よる 比較 検討 は後記 す るが
, 本

項 で は そ れ を
一

応 無視 して 年令 の み に つ い て 検討を加

え る と
, 4 5 ～ 4 9 才の 平均値は 105 〟g / 山 で あ り , 上

限 は な お , はぼ 20 0 〟g / dヱ で あ り . 下限 は 50′∠g / 削 で

50 〟g / 山 以 下の も の は 18 例中2 例 に す ぎ なか っ た .

な お 10 0 〟g / 山 以 上 の も の は 8 例 で あ っ た .

3 5 才か ら50 才ま で の 15 年間を 5 年毒引こ 区 分す る

と , 平均値 はそ れ ぞ れ 107 ∴1 0 9 , 1 0 5 〃g / d エと ほ ぼ 一

定 し た値 を示し , 上 限 20 0 〟g / d L 下 限 50 〃g / d£と こ

れ も ほ ぼ 一 定の 値を 15 年 間保 っ た . な お . 5 0 才の 6

例 で は 62 ～ 1 53 〟g / 別 で 平均 102〟g/ 別 で あ っ た .

5 0 才 を こ え ると , 上 限 は なお 200 〟g/ d エ に 近い 値を

示 す例 が存在す るが ,

一 方 , 低 値の もの は 5 地 g/ 削 以

下 を示 す も の が 多 く な っ た . 50 才代前半の 平均値ほ

84 〟g / d 上 で
, 1 5 ～ 1 86 〃g /d 上 とか な り の 広 が り が み

ら れ , 1 0 地 g / (‖ 以 上 の も の は 28 例 中 7

例 , 5 0 /J g / 削 以 下の もの は 7 例 で あ り▲, 50 〟g / 削 以

下の も の は す べ て 閉 経 後の 例に み ら れ た . 5 0 才代後半

に な る と す べ て 閉 経 後 女 性 で あ っ た が 平 均 値 は

72 〟g/ 別 で . 上 限 は ほ ぼ 150 〟g / d J で そ れ を こえる も

の はみ られ な か っ た .

6 0 才代で は , 平均 56 〟g / 山 と激減 し . 20 才前後の

平 均値の 1/ 3 以 下 と なり , 初経 前の 思春期前期の値と

ほ ぼ 同様の 値と な る . 上限 は
一 応10 0 〟g / d 上と みな す

こ と が で き , 1 0 0 〟g / 郎 を こ え る も の は 26 例 中 2 例

の み で あ っ た . 50 /J g / 山 以 下の も の は 12 例で 約半数

を 占め た .

7 0 才代で は平均49 〟g / 削 と さ らに 軽 度 の 減少を み

た が , 極端 な減少は な く漸減傾向を 示 し なが らなお 一

定 の 値 を保 っ た . 1 2 例 中50 〟g 以 上の も の は6 例 の 半

数 に 認 め られ た が , 1 0 0 〟g / d ⊥以 上の 値 を示す も の は

認 め ら れ なか っ た . 8 0 才代で も な お . 3 0 〟g / d∫ 前後

の 値 を保 っ た .

以 上 の p a tt e r n を → 応そ の 大風の 上限 と下限 を基準

と し て 模型 的 に 表わ す と 次の 如く と な る . 1 2 才以 下

で は 100 /J g / d エ以 下 , 1 3 ～ 1 8 才 で は 上 限 250 , 下限

50 〟g / 引 , 1 9 ～ 2 3 才 で は 上 限 350 . 下 限

100 〃g / d L 2 4 ～ 2 9 才 で は 上 限 250 , 下 限



女性 に お け る血 中 11 - D e o x y
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10紬g / dヱ, 3 0 才 代 前 半 で は 上 限 2 肌 下 限

10仙g / d L 3 5 才代後半お よ び 40 才代 で は上限 200 ,

下限50 〟g / 山 ･ 5 0 才代前半で は 200 鵬 / 削 以 下 ･ 5 0

才代後半で は150 〟g / 別 以 下 ･ 6 0 才代 お よ び 7 0 才代

では100〟g / 引 以 下 , 8 0 才代 で は 50 〃g / 別 以 下 で あ

っ た .

以上 , 女性 に お け る血中11 -d e o x y ･1 7 - K S の 年令推

移を, そ の p a tt e r n の 動き に 従 っ て , そ れ を 中心 と し

て年令を区分す る と ･ 上記 の よう な区分が認 め られ た ･

一 方 . p a tt e r n を 離 れ , 単純に い わ ば 機械的 に 5 才 毎

ない しは10 才毎の 年令区 分を 行な い
.
そ れ に 従 っ て .

各年代毎 に平均値と療準 偏 差と を算出す る と . 表 1 に

示す如く と な っ た ･

5 年 毎の 区 分 で は , 1 0 才 代 の 後 半 が 最 高値 を 示

し .
20 才代前半 . 次で 後半と や や減 少 し , 3 0 才代前半

で は比較的急速 に 減少 し た
. 3 0 才代後 半 . 40 才代 前

半, 後半の 計15 年間 は , ほ ぼ 一 定値 を保 つ こ と は前記

同様で あ っ た . 平均値 で は , 1 0 才代後半お よ ぴ 20 才

代に比較 す ると . 40 才代 で は約 1/ 2 , 6 0 才 代 で は 約

1/3 で あ っ た .

T a bl e l
.
I n fl u e n c e o f a g e o n s e r u m l l -d e o x y

･1 7 ･

k et o st e r oid s l e v el s i n n o r m al w o m e n

A g e

(y e a r s)

1 1- D e o x y
-1 7 - K e to s t e r oi d s

N
M e a n l e v el

±S .D
.

〟g/dl

M e a n le v e l

± S . D of e a c h

d e c a d e L Lg/ dl

0
-

4
5≠ 9

0
5 3 1 ± 26

10
00

1 4 6 1 0 7 ±5 3
16 8 ±8 4

15- 19 1 0 2 0 5 ± 79

2 0
-

2 4 22 1 8 2 ±7 3
1 8 0 ±6 9

25 - 29 ‡4 17 8 ±6 4

3 0
働

34 1 3 1 4 2 ± 44
1 2 5 ±4 8

3 5- 39 1 2 10 7 ± 46

40- 4 4 12 10 9 ± 43
1 0 6 ± 4 7

45 - 49 18 1 0 5 ± 49

50≠54 2 8 8 4 ± 44
8 1 ± 4 3

5 5¶59 8 7 2 ± 40

6(トー64 2 2 5 5 ± 3 1
56 士二∋:う

65 -

6 9 4 6 0 ± 43

7 0 - 7 4 7 4 5 ±1 1
49 ± 1 4

7 5
ふ

79 5 5 5 ±1 5

8 0- 2 3 2 ± 10

N : N u m b e r s o f s u bj e ct s

2 1 7

ま た , こ れ ら の 年令区分 を . 小児 期 . 思春期, 成熟

臥 更 年期 , 閉経後の 期間に 分け て 平均値と標準偏差

を 算出して み る と . 蓑2 の 如き 結果と な っ た . 女性 に

お け るそ の よ う な年令区分 に 関し て は , 種々 の 見 解が

あ り . 必 ず し も統 一

さ れ て は い な い が .
一 応 , 表 の 如

童 年令区 分を 採用 し た . そ の 結 果.
い わ ゆ る 成 熟 期

m a t u ri t y と よ ば れ る 一 般 に 分娩 可能な 有月 経期 間 で

あ る 16
～

朋 才の 年令区 間の 平均値 は約160 〟g / 別 と

な っ た . 更年期区 間と し て 設定し た 45 ～

5 4 才の 平均

値 は約 90 〟g/ 山 で , 思春期区 間 と し た12 ～ 1 5 才の 平

均値約1 00〟g/ 山 と ほ ぼ 同値を 示 し た .

さ ら に , 2 0 才以 降 の 漸減傾向を ,

一 応 直線と み な し

て , 血 清11 -d e o x y
- 17 - K S 値 ( Y ) の暦年令 ch r o n o

-

l o gi c al a g e ( Ⅹ) に 対す る回帰直線を求 めて み る と ,

Y = - 2 .8 0 X + 23 5 と なる が , γ =
-

0 .6 7 で さ ほ

ど良 い 相関 は示さ れ な か っ た . な お . 2 5 才以前 の も の

は Y = 1 0 . 4 Ⅹ- 2 5 で γ = 0 .5 9 で あ っ た .

B ･ 更 年 期 に お け る 卵 巣 機能 の 有無 と 血 中 11 -

d e o x y ･1 7 ･ K S 値と の 関連性 .

女性血中11 ･ d e o x y ･1 7 ･ K S 値は 一 般に 年令に 密 接 な

関連性を 有す る こ と は前項で も 示さ れ た が
. 月経 の 有

無と の 関 連性 に つ い て 検討 が 加え られ た . こ の 場合 .

同 一 披検者に つ い て , 経 時的 , 経年的に 測定を続 け ,

閉経 の 比 較的直前と 直後と を比較 し ,
そ の 間 に 急激 な

変化 が 有る か無 い か 巷検討 す る の も ー

つ の 良 い 方法と

み なさ れ る が , こ の 方法 で はい っ 自然閉経と な るか 予

測 しえ な い の で 相当長年月 に わ た っ て 測定を続 け る必

要が あ り , ま た , そ の 間の 測定方法の 進歩や変化 な ど

に 伴 なう測 定値 の 修正 や検討な ど の 問題 も生じ . 必 ず

し も最 善の 方法で は な い .

まず わ れ わ れ は 本項 で は 更年期区 間 を . 平均閉 経 年

令で あ る 50 才 を中心 と した 前後各5 年間と し て . 45

～

5 4 才の 10 年間 をと り . そ の 間 の 年令 に 相当す る殻

検者 を月 経 の 有無 で 2 分し , 単純比 較を行 な っ た . 更

年 期年 令で と く に 疾患や妊 娠 で な く , 1 年間 以上 無月

経 の 続 い た も の を自然閉経後女 性とし , 他を 有月経更

年期女性と し た . 得 られ た結果 は 図 5 に 示す 如 く で .

閉経 後の 群で は 26 例 の 平均値 は 79 〟g/ 山 で , 閉経 前

の 群 の 20 例 の 平 均値109 J｣ g / d J に 比 し て 低 下が 認 め

ら れ た . し か し ,
こ の よ う な単純比 較 で は . 両群 の 例

数 も異 なり . ま た , ヰ 均年令も 閉経 後の 群 で は 閉経前

の 群 よ り 数 才高く な っ た の で
, 両者の 差 は年令 に よ る

影響 も相加さ れて い ると み なさ れ た .

従 っ て , 次 に 両 群の 年令分布 を同 一

に す る た め に ,

両群 の 各年令毎 に 同数 を選 び
,

そ れ ら の みに つ い て 比

較 検討し た . こ れ らの 披検着で は自然閉 経の み ら れた
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T a b l e 2 . S e r u m ll - d e o x y
-1 7 -k e t o s t e r oid s l e v el s i n c hild h o o d

, p u b e r t y ,

m a t u rit y ,
a n d p o s t m e n o p a u s e i n f e m al e s

P e ri o d

( A g e r a n g e , y e a r S)

1 トD e o x y
･ 1 7 - K e t o st e r oid s

N
A v e r a g e a g e M e a n l e v el

±S . D . y r s . ± S . D . ノ虐/ dl

c hild h o o d

( 5 - 11)
5 7 ± 1 3 1 ± 2 6

P u b e r t y

(1 2 - 1
.
5)

7 1 4 ± 1 9 9 ± 5 2

m a t u rit y

(1 6 -

4 4)
8 2 29 ± 8 1 5 8 ± 7 0

cli m a c t e ri u m

(4 5 -

5 4)
4 6 5 0 ± 3 9 2 ± 4 7

p o st m e n o p a u s e

(5 5
-

8 6)
4 8 6 5 ± 9 5 6 ± 3 1

N : N um b e r s o f s u bj e c ts

(

UO

豊
･

ト

T
ヽ

書
中

凸

･

〓

4 5 5 0 5 さ y . ん5 5 0 5 5 y .

F i g .5 S e r u m l l - D e o x y - 1 7 - K e t o s t e r o id s L e v e l s b ef o r e a n d af t e r M e n o p a u占e

の は 46 才以 降で あり , ま た
. 月経 の み ら れ た最 高年令

は 53 才で あ っ た の で 比較は そ の 年令 区間の も の に 限

定 し た
. 各年令毎 に , 両群の 内 , 例 数 の 少 い もの を 規

準 と して 選 び
, 他群 の 例数 の 多い 方 は . 測定値の 高い

も の か ら規準数だ け選 ん だ . す な わ ち t あ る年令 に お

い て 一 群が 2 例で 他群が 4 例の 場合は , 4 例 の も の の

う ち高 い 値 の もの か ら 2 例の み を 選 び , 他 は除外 しそ

計算 し比 較 した
. そ の よう に して 各群14 例 が選 択 さ れ

た . 内訳 は 50 才各3 例 . 5 1 . 5 2 , 53 才各2 例 . 4 8 才

各 2 例 , 4 6 , 47 . 4 9 才各 1 例の 計 14 例 で あ っ た . 平均

年令 は両 群共に 50 . 0 才で
一

致 し た . 血 中 11 - d e o x y
･

17 ･ K S 値 は , 閉経後群 で は平均 9 5 ± 4 1 ′∠g/ d H 最

低 値 36 ～ 最 高値 198 〟g / d り で , 閉経 前 群 の 平均

11 6 ± 5 0 FL g / d L ( 4 8 ～ 2 1 8FL g / d L ) に 比 して 軽度

の 低 下傾向が認 め ら れ た . しか し
, 両群 共に 正常範囲

の 幅 はか な り広 く , 明らか な有意差 は認 め難か っ た .
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女性 に お け る血 中 1 トD e o x y
-1 7 - k e t o st e r oid の 動態
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F i g .6 E ff e c t s o f B il a t e r a1 0 0 p h o r e c t o m y o n S e r u m l l - D e o x y - 17 - K S

C o n c e n t r a ti o n s

自然閉 掛 こ よ り卵 巣機能が 消失 し た前後の 血 中 11 ･

d e o x y
-

17 - K S 値の 差 を . 成熟期女性 な どで 手術的 に 卵

巣機能が消失 した場合 の 前後の 値 の 差 と比 較検討す る

目的で , 2 0 ～ 49 才の 月経の あ る女性で
t 子宮筋 腫 な

どで , 両 側卵巣を摘 除す る もの に つ い て , そ の 前後の

血中11 - d e o x y ･1 7 ･ K S 値 を比較 し た . 手術前の も の は ,

なる べ く 手術 に 近 い 日 で . 輸液 , 輸血 な どを 行なう 前

の値をと り , 手術後 の も の は, 手術後の 経 過 の 良好 な

もの で , 手術 後 4 週 間後 の 値を選 ん だ . 得 られ た結果

は 図6 に 示す 如く で あ り , 20 才代 , 3 0 才代( 平均年令

31 ･0 ± 5 .4 才) で は術前71 ± 24 〟g / d l
, 術 後 68 ±

1 1 〟g / 山 で 著変 な く . 4 0 才代( 平 均年令 46 .0 ± 3 . 4

才) で も同様 , 術前 78 ± 36 〟g / d L 術 後 76 ± 3 4

〝g / 別 で . 卵 巣の 有無 に よ る変化 は認 め られ な か っ た .

数例 に お い て 下降 を 示す もの も あ る が 変動し な い 例が

多い
.

ま た
, 5 0 ～ 6 3 才( 平均年令57 .6 ± 5 .2 才) の 閉 経

後女性の 子宮お よ び両 側卵巣を摘除 した 場合も , 参考

ま で に 測定 した が , 術 前 44 ± 22〟g / 山 . 術後 29 ±

5 〟g/ 山 で , や や低 下傾向が 認 め られ た が . 有意差 は認

め られな か っ た .

2 1 9
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C . 閉経後女性に お け る推移 .

更年期 の月 経の あ る披換者を 除 き , 閉経後 の もの の

み に つ い て . 血 清11 ･ d e o x y
･1 7 - K S 値と年令 と の 関係

を示 す と 図 7 の 如 く で あ っ た 瀾 経の み ら れ た 46 才以

降 86 才ま で の 約 40 年 に わ た る 63 例 に つ い て . 各5 年

毎 の 平均 値の 推移を み る と , 加令 と と も に ほ ぼ 直線的

な 下降 を 示 し た . しか し . 仮 に 50 〟g / 山 以 上の も の を

除 い て 比 較し て み ると , 年令推移 は認 め られ な か っ た ･

す なわ ち . 閉経 の 始ま る 年令以 降で は , 若年時の 1/ 5

～ 1 / 1 0 程度の 畳 しか 検出し え な い 例 が少 な か ら ず み

られ
. 下限 に は年令推移 は認 め られ な か っ た . なお .

下 限 の 値 の 代表と し て t 7 0 才代の 12 例に つ い て 各 数

0

S
)

丁
卜

丁

を
0

野
口
一

〓

0

値 を み て み ると ･ 20 〟 g/ 引 台お よ び 30 〟g /d 上 台 の も

の 各 1 例 t 4 0 〃g / d上 台 4 例 , 5 0 〟g/ 削 台 4

例 ･ 7 0 〟g / d 上台 2 例 . 計12 例 で あ っ た . こ の よう に .

老年 に な れ ば血中11 - d e o x y
･1 7 - K S はか なり 減少する

が ･ 消失 す る こ と はな く , 平均 40 ～ 5 0 〟g / d l の 見方に

よ っ て は比 較的多 い と もい え る 量 を保持 して い る こと

が確認 さ れ た . また . 閉 経後の 50 〃g / d 上以 下の もの で

は . 年令推移が 認 め られ な い こ とか ら も . 相当高令に

な っ て も健常女性で は こ の 値を保 っ も･ の と み なさ れ

た .

閉経 後で は , 下限 は
一 定値が保 た れ .

一 方 , 上限 の

高値を 示す も の の 数が , 年令推移と 共に 減少 し , 老年

tO 2 0

Y e a r s a ft e r M e n o p a u s e

F i g . 8 R el a ti o n s h i p b e t w e e n th e Y e a r s af t e r M e n o p a u s e a n d S e r u m l トD e o x y -

1 7 ･ K S C o n c e n t r a ti o n s

T a bl e 3 . R el a ti o n sh ip b et w e e n th e y e a r s af te r m e n o p a u s e a n d th e l e v el s

Of s e r u m ll -d e o x y
-1 7 -k e t o st e r o id s i n p o st m e n o p a u s al

P e ri od

(P o st m e n o p a u s al

y e a r s)

1 1 - D e o x y
･1 7 - K e t o s t e r oid s

N
A v e r a g e y e a r M e a n l e v el

±S . D . ± S . D . J虐/ dl

1
-

1 0 3 5 5 ± 3 7 7 ± 4 4

1 1
-

2 0 四 15 ± 3 6 0 ± 2 8

21 - 2 7 7 2 4 ± 2 4 1 ± 19

N : N u m b e r s of s u bj e c t s
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者の 一 定値 に近 ず く こ と が 示さ れた . こ れ ら か ら女性

血中11 ･d e o x y ･ 1 7 - K S 値の 多寡 は . 暦 年令 と は別の 何

かの 老化 ない し は加令 a g e i n g の 一

つ の 指票 とみ な さ

れた .

また , 試 み に 血中1 1 ･ d e o x y
-1 7- K S 値と 閉経後女性

の 年令と の 相関係数を 求め て み る と , γ = - 0 .3 3 で

良い 相関 は得 られ な か っ た . 回帰 直線 は Y =
- 1 . 41

Ⅹ + 1 4 9 で あ っ た .

こ れ らの 成績 を
, 閉経後の 経過 年数 に つ い て 示す と ,

図8 , 表3 の 如 く で あ っ た . こ の 結果も ほ ぼ上記 と 同様

で あ っ たが , 相関係 数 はγ = = - 0 .2 4 とさ ら に 悪 く な っ

た .
こ の こ とか らも . 閉経 な い し は閉経後 の 年数と 血

中11 ･d e o x y
･ 17 ･ K S 値と はさ ほど の 因 果関係 はな い も

の と推定さ れ た .

Ⅲ . 性周期 にお け る 女性 血 中11 - d e o x y - 1 7 - E S の 消

長 .

基礎体温 の 測定 そ の 他 に よ り正 常排卵が あ る と認 め

ら れ た 健常 女 性 1 4 例 に つ い て 性 周 期 と 血 中 1 ト

d e o x y ･1 7 - K S と の 関連 性に つ い て 検討 を 加 え た . ま

た ,

一 部の も の で はで き るだ け逐 日的 に 血清 L H
,
F S H

と 共に 測定 し . ま た . 数周期に わ た っ て 検討し た .

逐 日的に 測定し た 4 例 の う ち 1 例 で は , 排 卵期 お よ

びL H p e a k に
一

致し た 2 日 間 の 血 中 1 トd e o x y
- 1 7 -

K S 値に 明らか な上昇 が認 めら れ た ( 図 9 ) . 他 の 例 で

はこ の よう な著明な変化 は認 め ら れな か っ た . こ の 少

数例 で はあ るが , 排卵 期 に 一 致し て 血中11 - d e o x y
･ 廿

K S 値の 特徴的な上 昇 の ある こ とか ら
,

こ れ ら が 生 理

学的に 排卵機構に 関与 して い る も の と みな さ れ た .

ま た , 月経期 , 増殖親 , 分泌期 に お ける 消長に つ い

て は
, 月経期と し て 月経開始後第 2 日日に 採血 し , 増

殖期とし て は第7 ～ 1 0 日日に
, 分泌 期と し て は第 21

日目 に 採血 して 測定 に 供し た . なお , 第14 日前後 に も

採血 し こ れ を 一

応 排卵 期と し たが , 前述 の 如 く , もし

変動が あ っ て も 1 ～ 2 日で あ る の で , こ の よ う な非逐

日的採血で 排卵期 の 変化の 有無 をと らえ う る か否か は

疑問で ある が
.

一

応 そ の よ う に 表現 し た . 得 られ た 結

果 は蓑4 に 示す如 く で あ り , 各期の 平均値 問に 著 しい

変化 は認 めら れ なか っ た . こ の こ と か ら も , 年令推移

の 動態を 検討 す る 場合 の 採血 は とく に 性周 期の 時期に

こ だわ る必要 の な い こ とが 確認 さ れ た .

Ⅳ ･ 女性血 中11 -d e o x y - 1 7- E S 値の 日差変動 お よ び

日 内変動 .

内分泌 状態 の 比較 . 薬剤 投与な ど の 影響 の 検討 , 採

血時間の 決定 など の 基礎的事項と し て . 目差 変動d a y

t o d a y v a ri a ti o n お よ び 日内変動di u r n al v a ri a ti o n

( ま た は ci r c a d i a n r h y th m 概日 周期) の 動態と 程度

K . N . 3 6 y

Ti m e ! n d a y s

F i g .9 P e ri -

O V u l a t o r y P a tt e r n s o f S e r u m

l l
-

D e o x y
- 17 - K S C o n c e n t r ati o n s

を確 認 し て お く こ と は重 要な事項で あ る .

日差 変動に つ い て は 9 日 間 に わ た っ て 隔 日 に
, 午前

9 時に 採血 し , 測 定 した . そ の 結果は表5 に 示 す 如く

で あ っ た . 平均値 に は は と ん ど変動が 認 め られ なか っ

た個 々 の 例で は , 前回 の 値を 100 % と す ると 次回 は約

180 % に 増加す る も の や , 5 5 % に 減少 す る も の が み

ら れ たが . 2 倍以上 に 増加す る もの や , 1 / 2 以 下 に 減

少す る も の は み ら れ なか っ た . す な わ ち , 少数例 に つ

い て 前後 を比 較 す る場合 は , そ れが 2 倍以上 の 変化で

あ れ ば変化が あ っ たと す る こと が で き るが , そ れ以 下

の 変化 の 場合 に は
, 多数例に つ い て 統計的処 理 を行 な

う こ とが 必 要と な る こ と が 明確 に さ れ た
. 各例 に つ し

■

､

て 5 回 の 測 定の 平均値 を100 % と して 変動の 巾 を み る

と , 最 大 の 増加 例 は 146 % . す な わち 十 46 % の 増加 率

と な り , 減 少例 で は67 % , す な わち【･ 33 % の 変動で

あり , こ れ ら の 増加率 , 減 少率を平均す ると . 増加率

は + 1 5 % ( S . D . ± 1 1 % ) で あ り , 減 少は -

1 4 % ( S . D .

± 1 0 % ) で あ っ た .

2 4 時間 内の 日内変動に つ い て は , 午前 6 時 t 9 時 ,

午後3 時 , 6
～

7 時の 4 回 採血 し比 較し , 蓑6 の 成績

が 得 られ た .

一 定傾向は認 め られず , 平均値も ほ ぼ 同

様 の 価 で 変動 は 認 めら れ なか っ た .
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6 M . M . 2 0 1 8 1 17 5 1 2 4 2 2 8 2 0 7

M e a n ± S .
D . 1 8 3 ±5 5 1 5 9 ±6 7 1 6 0 ±6 4 1 6 4 ±86 1 7 4 ±5 9

Ⅴ . 副 腎皮質抑 制 試験 の 女性血 中 11 -d e o x y
･ 1 7 - E S

値に 及 ぼす 影響 .

G l u c o c o r ti c o i d 投与 の 場 合 の 血 中 11 - d e o x y ･ 1 7 -

K S 値 に 及 ば す影響を検討す る目的 で , 1 8
～ 4 9 才 の

健常女性に , d e x a m et h a s o n e を 1 日 2 m g を 4 回 に

分割投与し , 1 週 間連続 投与し た . 毎 日採血 し測定 に

供 し , 同時に 血清 c o r ti s o l 値も測定 し . 図 10 , 1 1 の結

果 を 得 た . 血清 11 - d e o x y ･1 7 T K S 値 は . 投与第1 日に

約1 / 2 に 減 少 し , 投与第 4 日日に は約 1/ 3 以 下に低下

し た . 血 清 c o r ti s o l 値 は投与 第1 日巨= こ約 1/1 0 に 激

減 し た . こ れ らか ら , 血清 11 - d e o x y -1 7 ･ K S の 大部分

は副腎皮質機能の 影響 をう け る こ と が 明 確 に さ れ た
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が . そ の 反 応態度は c o r ti s o l ほ どに は直 接 的 で は な

く , 例 に よ っ て は比較的緩徐 な減少 を 示 す こ とが 知ら

れ た .

Ⅵ ･ 卵巣静脈 内の 1 トd e o x y
-1 7 - E S の 検討 .

卵 巣 内で の 11 ･d e o x y
-1 7 ･ K S の 動態を推測す る目的

で ･ 卵 巣 静脈 血を 採取 し ,
そ の 血中11 - d e o x y

- 17 - K S

値と ･ 末梢血 ( 主 に 肘静脈 ,

一 部 は頚静脈 よ り 採血)

の そ れ と比 較し た . 披換者 は3 9
～

49 才の 子宮筋腫手

術患者 で , 卵巣に 肉眼 的に 著変の な い も の を選 び . 開

腹 直後 に 卵巣静脈 お よ び肘静脈 か ら採血 し た . 得 られ

た結果 は表7 の 如く で あ り , 卵 巣静脈血 申の 平均値 は

80 ± 30 〟g / 山 で あ り , 肘静 脈 血 中 の 平 均 81 ±

42 〟g / 削 と の 間 に 差 が 認 め られ な か っ た . 1 例 ( 第2

例) に お い て , 卵巣静舵血中の 値 の 高 い も の が 認 めら

れ た が , 断 定的な値で はな か っ た
. な お , 卵巣動脈 血

申の 値 も ほ ぼ 同様 の 値を 示し た . こ れか ら
. 正 常卵 巣

内で は 1l ･ d e o x y - 1 7 - K S 値が と く に 大 きく 変動す る こ

と は な い もの と み なさ れ た .
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. 両

者の 発 生部位 は近 接 して お り . ま た胎生期の はば同じ

頃す な わ ち . 発 生第 4 選 の 終り な い し第5 週 に 発生増

殖 を始 め る .

胎 児 副腎は体重 に 比 して 大き く , 成 人 で は 体重 の

0 ･0 1 % で あ る の に 比 して , 胎生 4 ヵ月 で は0 . 5 % で あ

り 一 新生児 で は 0 . 1 % で あ る . 胎児副腎皮質 の全体の

厚 さ の 2/ 3 以 上 はい わ ゆ る胎児 層 f et a l z o n e で あり ,

こ こ か ら 多 量 の d e h y d r o e pi a n d r o s t e r o n e s u lf at e

( D H A - S ) が 分泌 さ れ
. 胎 児

･ 胎 盤 系 を 介 し て , 1 6 a
･

O H - D H A , S , 1 6 a ･ O H - D H A . 1 6 a - O H ･ A n d r o
･

S t e n e d i o n e を経 て , 女性 ホ ル モ ン で あ る e s t ri ol に

C O n V e r t さ れ る . こ の よう に , 女性 に お い て は副腎皮

質と 卵 巣 お よ び女性 ホ ル モ ン と は極 めて 密 接な関連性

を 有 して い る .

ま た , 副腎性器 症 候 群 ad r e n o g e n it a l s y n d r o m e
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a‡b i c a n s
5 2 5 1 56

T h e m e a n s a n d S ･ D . of l l -d e o x y
-1 7 - k e t o st e r o id s i n p e rip h e r al a n d o v a ri a n v e in b l o o d w e r e 81 ±4 2 J 留/d l ,

8 0 ±30 JJg/dl ,
r e S p e Cti v el y .

(A G S) の 場合も多く は 副 腎皮質より 多量 の a n d r o g e n

が分泌 され , 卵 巣機能 を障害す る .

閉経後女性に お い て は副腎皮質が e s t r o g e n の 主 な

分泌 源 と な る . 閉 経 後女 性 に D H A や A
4

･

a n d r o
-

St e n e di o n e を投与 す る と t 副 腎皮 質 お よ び e x t r a ･

gl a n d u

'

1 a r ( 内分泌) 腺 外の 組織で e s t r o n e お よ び他 の

e s tr o g e n に C O n V e r t さ れ , 閉 経 後 女 性 血 中

e s tr o g e n 値を上昇 さ せ る . こ れ か ら も女性 に お け る

副腎性 a n d r o g e n の 動態 と そ の 生理 学 的意 義 の 検 討

と考究 は極 めて 重 要 で あ る .

こ れら の 研 究に は まず 副 腎性 a n d r o g e n の 測 定 法

が重要と な るが , 本実験 に 応 用 し た R I A に よ る測定法

は種々 の 面か ら詳細に 検討 した と こ ろ充分有用 で あ る

こと が確認 さ れ た . 本法 は原理 面 か らも実測値の 上か

らも . 血清 11 - d e o x y
-1 7 - K S 値 と D H A -S 値 と の 問 に

密接な正比例的関係 が あら ,
こ れ は 正常状 態下 の 場合

の みな らず , A C T H 投与 や手術侵 襲時 な ど の S t r e S S

状態下 の 場合の わ れ わ れ の 測定値 に お い て も 同様の 関

係を保 っ こ とが 確め ら れ た
3 5卜 3 7】

本 法 に は , D H A - S の 他 a n d r o st e r o n e s u lf a t e

( A S ･S ) お よ び e ti o c h o l a n o l o n e s u lf a t e (E C -S ) が 影

響を及 ぼす が
3 8J

,
D H A ･S

,
A S - S , E C - S 3 者 の 濃 度 は

正常女性血中で は それ ぞ れ 113 ± 2 8 , 3 6 ± 9 , 1 .7 ±

0 . 餌 g / d 鼻と さ れ
3 91

, ほ ぼ 1 : 1 / 3 : 1 / 1 00 の 比 と な

っ て い るの で A S - S の 影響 は 少く , E C -S の 影響 は は

と ん ど全く ない と み なさ れ る .

女性 に お ける 副腎性 a n d r o g e n の 年令 推 移 に つ い

て は , 従来主 に , 尿中17 - K S 値の 変動と して 検討さ れ

て い る
t 2‖ 3 州

～ 4 2 l
. 西 舘 ら わ れわ れ の 教室 に お け る , 3

才か ら7 U 才ま で の 正 常女性的170 名 に つ い て の 尿 中

17 ･ K S の 報告で は , 10 才頃ま で は ほ と ん ど上昇 せ ず ,

ほ ぼ 0 . 5 m g/ 2 4 h r s 以 下で ある が , 1 0 才を過 ぎる 頃 か

ら 急激 に 上 昇 し は じ め , 1 0 才代 の 前半 で は 平 均

2 .3 6 m g / 2 4 h r s ( 平 均年令 12 .3 才) , 1 0 才 代 の 後 半

で は平 均 4 .2 3 m g / 2 4 b r s ( 1 6 . 9 才) と き わ め て 著増

し , 2 0 才代で は 5 . 3 4 m g / 2 4 h r s ( 23 .7 才) と p e a k に

達 し . 3 0 才代で は減少 し 3 . 26 m g / 2 4 h r s ( 3 5 .5 才)

と な り . 4 0 才代 で は3 . 51 m g / 2 4 h r s ( 43 . 6 才) と -
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定 の 値 を 保 ち , 閉 経 後 も 約 10 年 間 は 50 才 代

3 . 3 4 m g /2 4h r s ( 5 6 .4 才) と は ぼ 閉経 前の 値 を維持し

て いるが . その 後は急減 し . 6 0 才代 で は 2 .0 2 m g / 2 4 h r s

( 6 4 .3 才) . 7 0 才代で は 2 .0 1 m g/ 2 4 h r s ( 7 3 . 2 才) と

年令の 増加と と も に 減少 し た く 報告 し て い る . ま た ,

そ の 成績で は , 5 0 才以 前 で は低 値を示す 例 はわ ず か で

あ る が
, 5 0 才 を 過 ぎ る と 低値を 示す例 が急激 に 増え

て い る . さ ら に . 6 0 才以 前で は , 比較 的高値を 示す例

が なお か な り み られ ,
そ の 高域値の 面で は 40 ～ 6 0 才

間に 著差 は認 め られ な い が , 6 0 才を過 ぎる と 高域値 を

示す例 は 急激 に 減 少 し て い る .

2 4 時間 の 尿 中排泄量 を測定 して 検討す る方法 は . 日

内変動 を消去して い る の で 1 日全体 とし て 考究す る場

合に 優 れて い る . しか し , 腎機能の 良否 や排泄機構の

変化 に 影響さ れ . ま た t 尿 中の 各分画 の 種類や 比率 が .

必 ず し も血中の それ らと 同 一 で は な い
. す な わ ち

, 生

体内で の 直接的動態 を検索 す る に は血中の もの を測定

する こ とが , 緊要で ある . 血 中の もの の 測定の 場合 に

は
◆

, 日 内変動す な わ ち採血時問が 問題 と なる .

血 中17 - K S や D H A - S 値な ど に つ い て は い く つ か の

報告が あ るが
ヰ 町 叩

, 測定法上の 制限 そ の 他 の た め 充分

な成績 は 得 られ て い な い
. 比較 的近年 の 報告 に お い て

も
33 岬 9I

, 多数例に つ い て の 詳細な 解析 を行 な っ て い

る報告 は少 い .

年令推移 に つ い て は 20 才頃か ら直線的 に 減 少 す る

と して い る も の が 多い が , われ わ れ の 成績 で は , 明ら

か な年代的な特徴が 認 め ら れ , 単純な 直線 的減少 とみ

な す こ と は相当困 難で あ る と判定せ ざ る を得 な い 結果

が得 られ た . 思春期の 副腎性 a n d r o g e n の 急増 に つ い

て は , 性毛の 発育と s y n c h r o n i z e して お こ り
3 2)

, また .

視床 下 部 一 脳 下 垂 体 ･ 卵 巣 系 の 発 動 を う な が す

t ri g g e r と して の 役割を 果す と推測さ れ て い る
2 6!2 8I

ま た t 増加の 開始 は7 ～

8 才に 認 め られ て い る
30 卜3 21 4 3ヱ

こ の よ う に , 思春期 にお け る 副腎性 an d r o g e n の 急激

な増加 は
, 女性の 性周 期の 開始 . 第 2 次性徴の 発 現 に

密 接な役割を 果 し て い る と み な さ れ るが
t わ れ わ れ は

そ の 他に 副腎性 a n d r o g e n の 有す る 骨 ･ 筋 肉 な ど に

対す る全 身的発 育作用や 食欲増 進作用 な どか ら, 思春

期 に お け る女性の 急速 な身体的発育 に も促 進的な 重要

な作用 を行 な っ て い ると 考え て い る . 思 春期 に お ける

a c n e の 発生 と副腎性 a n d r o g e n と の 関連性 は確 定 的

の よう に 思わ れ る . さ ら に
, 思春期に a c n e の ほ と ん ど

発 生 し なか っ た女性に , 子宮発 育不全 , 不妊傾向が よ

り多く 現 れ る 印象を , 実地臨床面で う け る こ とが しば

し ば で ある .

こ の 思 春 期 に お け る 副 腎 性 a n d r o g e n の 急 増 の

t ri g g e r や 支配 す る機構 に つ い て は種 々 研究さ れて い

るが
･ 今 日全 く 不 明で あ る . A C T H を投与す れ ば副腎

性 a n d r o g e n は明ら か に 増加す る が . 思春期 に AC T H

が 急 増 す る こ と は 全 く な い
. F S H , L H な ど の

g o n a d o t r o p i n は は ぼ 同 時 期 に 増 加 す る の

で ･ g O n a d o t r o pi n が ･ 副 腎性 a n d r o g e n の 急増を促

す と の 説 も あ るが
.
ヒ ト で は g o n a d o t r o pi n 投与に よ

り 副腎性 a n d r o g e n 分泌 放 出を直接 的 に 促 進 し たと

す る 明 確な実証 は未だ な い . p r o l a cti n と の 関連性も

推測 さ れ て い るが
, 思 春期 に P r O l a c ti n の 変動はみら

れ な い よ う で あ る .

更年 取 こ お け る閉 経前後 の 副 腎 性 a n d r o g e n の 変

化 に つ い て は . 血中 D王iA -S は閉 経後の 方が低 値と さ

れ
5 0 帥

. 閉経後 女 性 に e s t r o g e n を 投 与 す る と 血清

DII A - S 値 が上昇す ると 報告さ れて い る
52】

. 閉経後卵

巣 で は e s t r o g e n 分泌低下 に伴 い
.

a n d r o g e n 分泌 優

位と な っ て い る が
5 3 卜 5 引

, そ の 量 は微量 で あ り , 血中11 .

d e o x y ･1 7 ･ K S 値 に は ほと ん ど全 く影響を 与え ない .

性周 期 に 伴な う副 腎性 a n d r o g e n 値 の 変化 の 有無

に 関 して は , 尿 中17 - K S に つ い て は . 著変を 認めない

とす る報告も 多い が
5 8】

. 中間 期 叩
. な い し黄体肝

8 卜88】

に , 軽 度の 上昇を報告 して い る も の も あ る 血 中DII A -

S 値 に つ い て は , 著変 を認 め ない も の
4 3I

. 2 相性を示す

とす る も が ‖
. 正常女性 で は著変は な い が . 両 側副腎摘

除 女性 や
.
d e x a m e t h a s o n e で 副腎皮質 を抑制 し た 場

合 の 性周 期で は , そ の 中間期 に p e a k を認 める と す る

も の
1 0 = 明 2】

な どの 報告 が あ る . わ れ わ れ の 結果 で は 逐

日的 に 測定 を行 な っ た 4 例 の う ち 1 例 の み で あ っ た

が , 排卵 に 一

致 して 明ら か な上昇 を 認 め た . こ の こと

は , 何 らか の 状態 に お い て は , 排卵に 伴 な っ て 明らか

に 血 中副腎性 a n d r o g e n 量 が 増量 す る こ と を示唆し .

副腎性 a n d r o g e n と 卵 巣機能 との 関 連 性 に つ い て の

今後検討 さ る べ き 重 要な 課題 を提示し て い る もの と恩

考さ れ た .

副 腎 性 a n d r o g el n の 日 内変 動 に つ い て は , 血 中

D H A - S に つ い て 著 変 を 認 め な い も の が 多 い

が
即4 5】8 2 卜8 5l

, 午前 8 ～ 9 時 に 高値 とす る もの 岬 4gI66】6 71

逆 に 午前 8 ～ 9 時に 低値と す る も の
6 叩 柑I

,
ま た . 1 7 - K S

s u lf at e は 日内の 変動巾が 大き く
一

定傾向が 認 め ら れ

な い と す る も が 8】
, 軽 度 に 変動す るが 著明で はな い と

す る もの
7 0I

. な どが あ る .

一 方 ,
D H A は c o r ti s o l と 共に e pi s o d i c に 分 泌 さ

れ る とさ れ
. 両者間 に 分泌 の 同時性が 認 め られる とさ

れて い る . こ の D H A と D H A ･ S の p a tt e r n の 相違 に は

D H A の h alf lif e が 3 0 分以 内で あ る の に
1 6)1 7J

, D H A ･

S の そ れ は7 ～ 1 1 時間 と長 い こ と
17 = 引

, な ども関 与し
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て い る もの と思 わ れ た .

日差変動に つ い て は . それ の み に 限定 して 報告 し た

もの は少い が ,

一

般 に 有意差 は認 め ら れて い な い
.

副腎皮質機能を d e x a m e th a s o n e 投与 に より抑制 し

た場 合 に は . c o r ti s o l は 急速 に 激 減 し た が
, 11 ･

d e o x y
-

17
- K S 値の 低下 はそ れ に 比 して 緩徐 で あ っ た .

こ の こと に つ い て は , 肝 に お け る D H A ･ S の 動態 や
川

.

腹臥 腋 寓. 乳房な ど の 脂 肪組織 内の a n d r o g e n 代謝
72J

が関与し て い る も の と推測 さ れ た .

卵巣 静脈内副 腎性 a n d r o g e n に つ い て は , D H A ▼ S

値は , 卵巣 静脈 内の 方が , 末梢血中 より も 高い と す る

もの もあ るが
7 3j

, 卵巣動静脈 札 末梢血内典 に
,

D H A _

S も
7 州

, A S ･S も
7

有意差が認 め られ な か っ た と す る

報告もあ る . わ れ われ の 結果か らも , 卵 巣か らあ る程

度の a n d r o g e n が 分泌 さ れ て い ると し て も , 副腎皮 質

由来の a n d r o g e n に 比 し量 的 に 僅少 で あ り . 特殊 の 遼

流実験な どを行 なわ な い 限 り検出は 困難 で あ ろう と推

測され た .

結 語

女性の 種々 生 理 学 的状億 下 に お け る 血 中 副 腎性

a n d r o g e □ の 動 態 を 検 討 し, 女 性 に お け る 副 腎性

a n d r o g e n の 生理 学 的意義を考 究す る目的で . 健常女

性的200 名 , 婦人科疾患患者約 30 名 に つ い て 血 中11 -

d e o x y
-1 7 -k e t o s t e r o id (11 ･ d e o x y

- 1 7 - K S ) の 年令推移

に よる変動 . 性周期 に よ る変動 , 目差変動 , 日 内変動 ,

さ らに 両側卵 巣摘除 前後の 比 較 , 副腎皮質機能抑制時

の動態 . 卵 巣動静艦 内濃度の 比較な どの 検索 が行 なわ

れ t 種々 の 面か ら検討が 加え られ た .

1 1 - d e o x y -1 7 - K S の 測定 に は r ad i o i m m u n o a s s a y

が用 い られ . 予 め測定法に つ い て 詳細 な検討が 加え ら

れた
･ そ の 結果 , 本実験に 採用 し た方法 で は , 血 中11 ,

d e o x y - 17 - K S の 最小 検出量 は10 〟g / d l で あり , 回 収

率は90 % 以 上で , 再現 性も良好で あ っ た . 本法で 測定

さ れ る 1 トd e o x y -1 7 ･ K S の 7 0 % が d eh y d r o
-

e pi a n d r o s t e r o n e s ul f a t e 分画 で 占め られ た .

5 ～

86 才の 健 常女 性 188 名 の 血 中 1 1 - d e o x y
- 1 7 -

K S 値の 年令推移で は 明らか に a g e d e p e n d e n t な , 特

徴 的 な 変 動 が 認 め ら れ た . 7 才 以 下 で は 平 均

14〟g / 山 で 極め て 微量 で あ り , 8 ～ 1 3 才 の p r e p u
･

b e r t y な い し思春期で は , 平均 58 FL g / d L と増量 し . 月

経開始後 の 14 ～

1 8 才 で は 平 均 177 〟g / d 且 と 急 増

L ･ 1 9 ～

20 才で は平均196 〟g / 引 と さ ら に 高 値 と な

り ･ 21 で p e a k と なり 平均 199/J g/ d L と な っ た . 2 2

～ 23 才で は平均 184 捕 / dエと や や 減少 し 始 め , 2 4 ～

29 才 で は平 均 17 5〟g 八=
, 3 0 才 代 後 半 で は 平 均

142 〟g / (‖ と漸減 し た .

3 5 才か ら 50 才ま で の 15 年間 で は , 各5 年毎の 平均

値 はそ れ ぞ れ 107 , 10 9 , 1 0 5 〟g/ d 上と ほ ぼ
一

定 し た 値

を示 した .

50 才を こ え ると , 上限 の 高域値 に はさ は ど急激 な変

化 は み ら れず , なお か なり の 値 を保 っ が . 下限 は急激

に , 約30 〟g / d 上 は ど低下 した . ま た
. 6 0 才を こ え ると

上限 が 急減 し , 比較的高値を示す もの はみ ら れ なく な

っ た ･ 5 0 才代前半 , 後半 . 6 0 才代 の そ れ ぞ れの 平均

値 は ･ 紘 72 , 56 〃g / 山 で あ っ た . 7 0 才 代 で は

49〟g / 山 , 8 0 才代で は 32 〟g / d ⊥と減少 したが な お
一

定の 値 を保 っ た .

更年期 に お い て 同じ年令区間 に お け る閉経前女性と

閉経後女性と の 血 中11 - d e o x y
- 17 ･ K S 値の 平均を 比較

す る と , 閉 経 前群 で は平均 116 ± 5 0 〟g/ d L 閉経 後群

で は 95 ± 41 〟g / 削 と 閉経後群が やや 低い 傾向が み ら

れ るが 有意の 差 で は なか っ た . な お 一 月経 を有す る女

性で 手術的に 両側卵 巣播 除 した 場合 , そ の 前後の 血中

1 トd e o x y
-1 7 - K S 値 に 著変 は認 め られ な か っ た

.

閉 経後の 年数 と血中1l ･ d e o x y-1 7
･ K S 値と の 間に は

直接的な 関連性 は認 め難か っ た .

性周 期と の 関連性 に つ い て は . 性周期 に 伴な う変動

の 認 め られ な い もの が多か っ た が , 少数例で は あ るが
,

排 卵 に ～ 致 し て 明 ら か な 血 中 11 - d e o x y
-1 7 ･ K S の

S u r g e が認 め られ た も の が あ っ た .

日差変動お よ び 日内変動 は認 め られ なか っ た .

d e x a m e th a s o n e に は り 副腎皮質抑制 を行 な う と .

血中11-d e o x y ･1 7 - K S は減少す るが , C O r ti s o l の そ

れ に 比 して 緩徐 で あ っ た .

卵 巣 動静脈 鳳 来梢血 内の 値の 3 著聞に 著明 な差 は

認 め られ なか っ た .

こ れ らの 結果か ら , 女性に お い て は性機能の 発 動に

副腎性 a n d r o g e n の 急増が密接に 関 与 し て い る こ と

が推 測さ れ . 副腎皮質の 卵巣 に 及 ばす 密接 な影響 が 示

唆さ れ た
･ ま た , 卵 巣 の 有無 は副腎性 a n d r o g e n の 分

泌 に 強い 影響 を与え な い こ と が確認 さ れ た .

更 年 期以 降 に お け る 副 腎 性 a n d r o g e n の 減 少

は ･
e S t r O g e I- の 減少と共 に

, 女性 の 性器およ び性器外

組織に お け る老化過 程に . 直接軋 間接的 に 関与す る

も の と み なさ れ た .

ま た , 副 腎性 a n d r o g e n 分泌 を支配す る機構 . 排卵

そ の 他 卵 巣 機 能 と の 関 連 性 . R I A に よ る 副 腎 性

a n d r o g e n 測 定法の 利点と 限界 など に つ い て , 種々 の

面 か ら考察が 加え ら れた .

終り に指導 と校閲を い た だ い た西田 悦郎 教授 に 感 謝 し ま

す ･ 指導 ･ 助言を い た だい た赤祖父 一 知助教授 . 種 々の 援助
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協 力い た だ い た 荒木教官 , 穴 臥 ′ト払 中川各技術邑は じめ

教室 の 各位に 謝意を姦 し ます . 技術 面で指導を い ただ い た 本

学 第 一 生化学教室 . 米山良昌教授 . 教室員各位 . 東京大学第

3 内科大沢 . 関原 . 村上各博士に 感謝致 します .
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p r e m a t u r e o r l a t e a d r e n a r c h e . J . C li n . E n d o -

C ri n o l . & M e t a b .
, 4 l , 8 9 4 - 9 0 4 (1 9 7 5) .

2 8 ) D n c b a r m e
,

J . - R .
,

F o r e s t , M . G . , d e

P e r e tti . E . , S e m p6 , M . , C oll u , R . & B e rt r a n d
,
J . :

P l a s m a a d r e n al a n d g o n a d al s e x s te r o i d s i n

h u m a n p u b e r t al d e v el o p m e n t
. J . C li n . E n d o

･

C r i n o l . & M e t a b , . 4 2 , 4 6 8 - 4 7 6 (1 9 7 6 ) .

2 9) D e P e r e tti , E . & F o r e s t , M . G . : U n c o n j u
-

g a t e d d e h y d r o e pi a n d r o s t e r o n e p l a s m a l e v e l s i n

n o r m al s u b j e c t s f r o m b i r th t o a d o l e s c e n c e i n

h u m a n : T h e u s e o f a s e n s iti v e r
･

a d i o
-

i m m u n o a s s a y . J . C li n . E n d o c r
,

i n o l . & M e ta b .
,
4 3 ,

9 8 2 - 9 9 1 ( 1 9 7 6 ) .

3 0) F o r e st . M . G . , S a e 2:, J . M . & B e r t r a n d , J . :

A s s e s s m e n t o f g o n a d a l f u n c ti o n i n c h il d r e n .

P e d i a t ri c i a n , 2
,
1 0 2 - 1 2 8 (1 9 7 3) .

3 1) H o p p e r , B . R . & Y e rL
,
S . S . C . : C i r c u l a ti n g

C O n C e n t r a ti o n o f d e h y d r o e pi a n d r o s t e r o n e a n d

d e h y d r o e pi a n d r o s t e r o n e s u lf a te d u ri n g p u b e rt y .

J . C li n . E n d o c ri n o l . & M e t a b .
, 4 0 , 4 5 8 - 4 6 1

(1 9 7 5) .

3 2 ) L e e , P . A " Ⅹe n a k i s , T . , W i n e r
,
J . & M a t s e n

-

b a u g h ,
S . : P u b e rt y i n g i rl s : C o r r e l a ti o n o f

S e r u m l e v el s o f g o n a d o t r o p i n s
, p r O l a c ti n

,

a n d r o g e n s , e S t r O g e n S , a n d p r o g e s ti n s w i th

p h y si c a l c h a n g e s . J . C l i n . E n d o c ri n o l . & M e t a b .
,

4 3
,
7 7 5 - 7 8 4 (1 9 6 9) .

3 3 ) S e k i h a r a , H . & O h s a w a , N : : A r a d i o
･

i m m u n o a s s a y f o r s e r u m ll - d e o x y ･1 7 -k e t o ･

S t e r O i d s . S t e r o id s
,
2 3

.
2 4 5 - 2 5 8 ( 1 9 7 4 ) .

3 4 ) E rl a n g e r , B . F . , B o r e k , F .
.
B e i s e r

,
S . M . &

Li e b e r m a n , S . : S te r o id ･

p r O t ei n c o nj u g a t e s l .

P r e p a r a ti o n a n d c h a r a c t e ri s a ti o n of c o nj u g a t e s

o f b o v i n e s e r u m al b u m i n e w i th t e s t o s te r o n e

a n d w ith c o r ti s o l . J . B i ol . C h e m .
,
2 2 8

,
7 1 3 - 7 2 7

( 1 9 5 7) .

3 5) 荒 木 克 己 ･ 富 田 嘉 昌 ･ 赤 祖 父
一

知 : ｣血 中

D e h y d r o e pi a n d r o s t e r
･

O n e お よ び 1 トd e o x y
-1 7 -

k e t o s t e r o id の 変動に 関 す る研 究q とく に 年 令 的 推 移

と 閉経 後 の 変 動 に つ い て一第29 回 北 陸医 学 会 , 金 沢

( 1 9 7 5) .

3 6 ) 富 田嘉 昌 ･ 荒 木克 己 ｡ 赤祖父 嶋 知 : 女 性 に お

け る 血 中副腎性 ア ン ド ロ ゲ ン に つ い て . 第7 回 北陸 内

分泌 代謝談 話会 . 金 沢 (1 9 7 7 ) .

3 7) 赤祖 父
一

知 : 女性血中副 腎性 ア ン ド ロ ゲ ン の

動態 に 関 す る研 究 . 第25 回 目本産科婦人科学会 北 日本

連 合地 方部会 特別 講演, 札幌 (1 9 7 7 ) .

3 8) S e k ih a r a
,
H .

,
O h s a w a

,
N . & Ib a y a s hi

,
H . :



2 3 0

A r a d i oi m m u n o a s s a y f o r s e r u m d e h y d r o
･

e pi a n d r o s t e r o n e s u lf a t e . S t e r o id s . 2 0 , 8 1 3 - 8 2 4

(1 9 7 2 ) .

3 9) M i g e o n , C . J . : A d r e n al a n d r o g? n S i n m a n ･

A m . J . M e d り 5 3 .
6 0 6 q 6 2 6 (1 9 7 2 ) .

4 0) H a m b u r g e r
,
C . : N o r m a l u ri n a r y e x c r eti o n

o f n e u t r al 1 7
- k e t o s t e r o i d s w i th s p e ci al r ef e r e n c e

t o a g e a n d s e x v a r i a ti o n s . A c ta E n d o c ri n o l ･ . l ,

1 9
{

3 7 (1 9 4 8) .

4 1) B o rt h
,
R .

,
L i n d e r

,
A . & R i o n d el . A . : U ri n a r y

e x c r e ti o n o f 1 7 - h y d r o x y
･

C O r ti c o s t e r o i d s a n d 1 7 -

k e t o s t e r o i d s i n h e al th y s u b j e c t s
,
i n r el a ti o n t o

s e x .
a g e

,
b o d y a n d h ei g h t . A c t a E n d o c ri n o l . ,

2 5
,

3 3 - 4 4 (1 9 5 7 ) .

4 2) K e u t m a n n , E . K . & M a s o n , W . B . : I n d i v i -

d u al u ri n a r y 17 - k e t o s t e r o i d s o f h e al th y p e r s o n s

d e t e r mi n e d b y g a s c h r o m a t o g r a p h y : B i o
-

c h m i c al a n d cli n i c a l c o n si d e r a ti o n s . J . C li n .

E n d o c ri n o l . & M e t a b . , 2 7 . 4 0 6 - 4 2 0 ( 1 9 6 7) .

4 3) M i g e o n , C . J " K ell e r , A . R . , L a w r e n c e
,

B . &

S h e p a r d ,
I I

,
T . H . : D e h y d r o e p i a n d r o s t e r o n e a n d

a n d r o s t e r o n e l e v el s i n h u m a n pl a s m a . eff e c t o f

a g e a n d s e x ; d a y
- t O

- d a y a n d d i u r n al v a ri a ti o n s ･

J . C li n . E n d o c ri n o l . & M e t a b .
,
1 7

,
1 0 5 1

-

1 0 6 2

( 1 9 5 7 ) .

4 4 ) D e s h p a n d e . N . & B u l b r o o k ,
R . D . : S i m u ト

t a n e o u s d e t e r m i n a ti o n o f 1 7 -

0 Ⅹ O S t e r O i d s a n d 1 7 -

h y d r o x y c o r ti c o s t e r o i d s i n pl a s m a f r o m n o r m al

w o m e n . ) . E n d o c ri n o l
り
2 8 , 2 9 7

M

3 0 0 (1 9 6 4) .

4 5 ) D e M o o r , P . & H e y n s , W . : G a s c h r o m at o
･

g r a p h i c d e t e r m i n a ti o n o f d e h y d r o e pi an d r o
-

s t e r o n e s u lf a t e a n d a n d r o s te r o n e s u lf a t e i n

h u m a n p l a s m a . P r o c , 2 n d S y m . S t e r oi d H o r m .
,

I n t . C o n g r . S e ri e s l O l , 5 4 - 6 l , E x c e r p t a M e di c a

F o u n d a ti o n . A m s t e r d a r n
, 1 9 6 5 .

4 6) V i h k o
,
R . : G a s c h r o m a t o g r a p h i c

-

m a S S S p e C
･

t r o m e t r i c s t u d i e s o n s o I v o l y z a b l e s te r( )i d s

i n h u m a n p e r ip h e r al pl a s m a . A c t a E n d o c ri n o l .
,

S u p p l . 1 0 9
, 5 0 - 6 4 (1 9 6 6 ) .

4 7) R o s e n f el d
,

R . S . & H ell m 8 n , L .

M e a s u r e m e n t o f s o v o l y z a b l e e s t e r s o n a n d r o
-

s te r o n e a n d d e h y d r o e pi a n d r o s t e r o n e i n h u m a n

pl a s m a . S t e r o i d s
.
1 4

,
6 7 5

-

6 8 4 (1 9 6 9) .

4 8 ) D e N e v e , L . & V e r m e u l e n , A . : T h e

d e t e r m i n a ti o n o f 1 7 ･

O X O S te r O i d s u l p h at e i n

h u m a n p l a s m a , J . C li n . E n d o c ri n o l .
,
3 2

,
2 9 5 -

3 0 2 (1 9 6 4 ) .

4 9 ) Y a m a ji . T . & I b a y a s h i
,

B . : P l a s m a

d e h y d r o e pi a n d r o s t e r o n e s ulf a t e i n n o r m al a n d

p a th o l o g i c c o n d i ti o n s . J ･ C li n ･ E n d o c ri n o l . &

M e ta b .
,
2 9

,
2 7 3

-

2 7 8 (1 9 6 9 ) .

5 0 ) M a r o u li s
,
G . B . & A b r a h a m

,
G . E . : 0 v a ri a n

a n d a d r e n a l c o n t ri b u ti o n s t o s e r u m s t e r o id s

i n p o s t m e n o p a u s al w o m e n ･ S o c
･ G y n e c o l ･ I h v e st .

2 3 r d A n n , M e e ti n g . G y n e c o l . I n v e s t .
. 7 . 7 3

,

A b s t r a c t N o ,1 0 2 , 1 9 7 6 .

5 1) M a r o u li s
,
G . B . & A b r a h a m . G . E . : O v a ri a n

a n d a d r e n al c o n t ri b u ti o n t o p e ri p h e r al st e r oi d

l e v el s i n p o s t m e n o p a u s al w o m e n . O b s te t .

G y n e c o l .
,
4 8 , 1 5 0･

-

1 5 4 ( 1 9 7 6) .

5 2) A b r a h a m , G . E . & M a r o u li s
,
G . B . : E ff e c t of

e x o g e n o u s e s t r o g e n o n s e r u m p r e g n e n o l o n e
,

c o r ti s o l ,
a n d a n d r o g e n s i n p o s t m e n o p a u s al

w o m e n . o b s t e t . G y n e c o l . , 4 5 ,
2 7 1 - 2 7 4 (1 9 7 5) .

5 3 ) N o v 8 k
,
E . R . , G o ld b e r g ,

B .
.
J o n e s

,
G ･ S ･ &

0
,

T o o l e
,

R . Ⅴ. : E n z y m e h i s t o c h e m i s t r y o f th e

m e n o p a u s a l o v a r y a s s o ci a t e d w i th n o r m al a n d

a b n o r m al e n d o m e t ri u m . A m . J . O b s t et . G y n e c ol .
.

9 3
,
6 6 9

-

6 8 2 (1 9 6 5) .

5 4 ) P l o t z , E . J .
,
W i e n e r

,
M .

,
S t ei n , A . A . & H a h n

,

B . D . : E n z y m a ti c a c ti v i ti e s r el a t e d t o s te r o id o
-

g e n e si s i n p o s t m e n o p a u s a l o v a ri e s o f p a ti e n ts

w i th a n d w it h o u t e n d o m e t ri al c a r c i n o m a . A m . J .

O b s t e t . G y n e c o l .
,
9 9

,
1 8 2

-

1 9 7 (1 9 6 7) .

5 5 ) M a tti n gl y , R . F . & H u a n g , W . Y . : S t e r oi d o
･

g e n e s i s o f th e m e n o p a u s a l a n d p o s t m e n o p a u s al

o v a r y . A m . J . O b s t e t . G y n e c o l .
,
1 0 3

,
6 7 9

- 6 9 3

(1 9 6 9 ) .

5 6 ) H a m b l e n
,
E . C .

,
R o s s , R . A . , C u yl e r

,
W ･ K ･ ,

B a p ti s t
,

M . & A s hl e y . C ･ : S t u d i e s o n th e

m e t a b o l i s m o f a n d r o g e n s i n w o m e n . E n d o
･

c ri n o l o g y ,
2 5 { 4 9 1 - 5 0 8 (1 9 3 9 ) ,

5 7) H u i s i n
,

t V el d
,
I J . G . : T h e n e u t r a1 1 7 ･ k e t o-

s t e r o id e x c r e ti o n d u ri n g th e m e n s t r u al c y cl e ･

A c t a E n d o c ri n o l .
, 3 3 ,

4 9 4 h 5 0 0 ( 1 9 6 0) .

5 8 ) P a tt e r s o n
,
J . , M c P h e e , Ⅰ. M . & G r e e n w o o d ,

A ･

W . : 1 7 ･ k e t o s t e r o i d e x c r e ti o n i n a d r e n al

v i rili s m
. B r , M e d . J .

.
4 2 2 7

,
3 5 - 3 9 (1 9 4 2 ) .

5 9 ) L a r o c h e
,
G .

,
C o r t e el , A . & D el o r ,

J . : N o te

s u r l e s d o s a g e s u ri n ai r e s d e s c e t o n e s s te r O id e s

c h e z ､I a f e m m e n o r m al e m e n t r 6 g16 e . A n n . dもn d o
･

c ri n o l . . 7 , 1 2 1
p 1 2 3 (1 9 4 6 ) .



女性 に お ける 血 中 1 トD e o x y
- 1 7 - k e t o s t e r oid の 動態

抑 P ロe k ･
A ･

･
G 6 rt e r

･
H ･ & N i e d e r h o f e r ･ M ･ :

U n te r S u C h u n g e n tib e r di e A u s s c h e id u n g d e r 1 7 ･

k et o S t e r Oi d e b ei g e s u n g e n u n d k r an k e n F r a u e n
･

i n b e s o n d e r e b ei F r a u e n m i t e i n e m G e n i ta l ･

c a r ci n o m . A r c h . G y 鵬k o l ･
,
1 8 1

,
5 3 3 - 5 4 8 (1 9 5 2) ･

6 1) 伽 m 8 ri
,

G ･ L ･
,

C olli n s
,

W ･ P ･ &

S o m m e r V i11 e ,Ⅰ. F . : F u r th e r s t u d i e s o n th e g a s -

1i q ui d c h r o m a t o g r a p h i c d e t e r m i n a ti o n o f C 1 9
･

st e r o id s i n h u m a n pl a s m a u si n g ni c k el - 6 3

el e c t r o n C a p t u r e d e t e c ti o n . J . C h r o m a t o g r . , 4 1
,

2 2
- 3 6 (1 9 6 9 ) .

6 2) A b r a h a m
,
G . E . , B 11 St e r

,
J . E . & T ell e r , R ･ C ･

: R ad i oi m m u n o a s s a y of pl a s m a c o r ti s o l . A n al y t .

L e tt り
5 . 7 5 7

-

7 6 5 (1 9 7 2 ) .

6 別 L a m b
,
軋 J .

,
D i g n a m

t
W . J .

,
P i o n

,
R . J . &

Si m m e r
,
H . H . : P l a s m a a n d r o g e n s i n w o m e n . 1 .

N o r m al a n d n o n
･ h i r s u t e f e m a l e s . 0 0 p h o r e c t o

-

m i z e d a n d a d r e n al e c t o m i z e d p a ti e n t s . A c t a

E n d o c ri n o l .
, 4 5

,
2 4 3 - 2 7 1 (1 9 6 4) .

6 4) M c k e n n a
,
J . & R i p p o n

,
A . E . : T h e e x t r a c

･

ti o n o f pl a s m a 3 - h y d r o x y
･ 1 7 -

0 Ⅹ 0
-

St e r Oi d s u l p
-

h at e s a n d th e m e a s u r e m e n t o f th e c o n s ti t u e n t

d eh y d r o e pi a n o d r o s t e r o n e s u l p h a t e a n d a n d r o-

s t e r o n e s ul p h a t e . B i o c h e m . J . . 9 5 , 1 0 7 M l 1 7

(1 9 6 5) .

6 5) V a i tu k a iti s
.
J . L .

,
D a l e

,
S ∴L & M elb y ,

J . C . :

R ol e of A C T H i n t h e s e c r e ti o n o f f r e e d eh y d r o
-

e pi a n d r o st e r o n e a n d i t s s u lf a t e e s t e r i n m a n . J .

Cli n . E n d o c ri n o l . & M e t a b .
, 2 9 , 1 4 4 3

- 1 4 4 7

(1 9 6 9) .

6 6) E ik - N e s , K . B . , O e r t el , F . W . , N i m e r , R . &

T yl e r , F . H . : E ff e c t o f h u m a n c h o ri o n i c g o n a d o
-

t r o pi n o n pl a s m a c o n c e n t r a ti o n s o f 1 7 - h y d r o x y ･

C O rti c o s t e r oi d s , d e h ･

y d r o e pi a n d r o s t e r o n e a n d

a n d r o st e r o n e i n m a n . J . C li n . E n d o c ri n o l . &

M e ta b .
,
1 9

,
1 4 0 5 - 1 4 1 0 (1 9 5 9 ) .

6 7) G a n d y ,
H . M . & S a x e n a

,
B . B . : D i u r n al a n d

C y Cli c al v a ri a ti o n i n c o n c e n t r a ti o n o f C

2 3 1

S t e r O i d s . p r e g n e n o l o n e
, p r O g e S t e r O n e a n d th e

S u lf a t e e s te r o f d e h y d r o e pi a n d r o s t e r o n e a n d

p r e g n e n o l o n e i n w o m e n . 3 r
･

d 王n t , C o n g r . H o r m .

S t e r o id s , I n t . C o n g r . S e ri e s 2 1 0
.
2 1 2

.
E x c e r p ta

M e d i c a F o u n d a ti o rl . A m s t e r d a m , 1 9 7 0 .

6 8 ) D e J o n g ,
F . H . & v a n d e r M ol e n , H . J . :

D i u r n al v a ri a ti o n o f p l a s m a c o n c e n t r a ti o n s o f

d e h y d r o e p i a n d r o s t e r o n e a･ n d it s s u l p h a t e i n

m a n .
A c t a E n d o c ri n o l . , S u p pl . 1 5 5

,
1 5 7 (1 9 7 1 ) .

6 9) D e J o n g , F . H . & v a n d e r M ol e 札 軋 J . :

D e t e r mi n a ti o n o f d e h y d r o e pi a n d r o s t e r o n e a n d

d e h y d r o e pi a n d r o s t e r o n e s u l p h a t e i n h u m a n

p l a s m a u si n g e l e c t r o n c a p t u r e d e t e c ti o n o f 4 ･

a n d r o s t e n e
- 3 . 6 , 1 7 ･ tr i o n e aft e r g a s

･1i q u i d

C h r o m a t o g r a p h y . J . E n d o c ri n o l . . 5 3 ,
4 6 1

仙 4 7 4

(1 9 7 2 ) .

7 0) R o s e n f el d , R . S . , R o s e n b e r g ,
B . J . ,

F u k u $ h i m a
.

D . E . & H ell m a n
, L . : 2 4 -h o u r

S e C r e t O r y p a tt e r n O f d e h y d r o e p i a n d r o s t e r o n e

a n d d e h y d r o e p i a n d r o s t e r o n e s u lf a t e . J , C li n .

E n d o c ri n o l . & M e ta b
. , 4 0 , 8 5 0

-

8 5 5 (1 9 7 5 ).

7 1) F r i e s
,
N .

,
K n a p s t ei n

,
P .

, W e n dl b e r g e r ,
F . &

O e r te l , G . W . : E n te r o
- h e p a ti s c h e r K r ei sl a u f v o n

C t g
- S t e r o id e n . Ⅴ : R e s o r p ti o n u n d R e k o nj u g a

-

ti o n v o n 7 a -

3
H ･ D H E A -

35
s ･ S u lf a t i m D u n n d a r m

d e s M e n s c h e n i n v i v o . A c t a E n d o c ri n o l . , 5 6 , 7 0 5

- 7 1 2 (1 9 6 7 ) .

7 2) N i m r o d , A . & R y a n
,
K . J . : A r o m a ti s a ti o n o f

a n d r o g e n s b y h u m a n a b d o m i n al a n d b r e a s t f a t

ti s s u e . J . C li n . E n d o c ri n o l . & M e t a b
. , 4 0 , 3 6 7 -

3 7 2 (1 9 7 5) ､

7 3 ) A a k v a a g , A . & F ylli n g , P . : A m e th o d o f

th e s i m u lt a n e o u s d e t e r mi n a ti o n o f p r o g e -

S t e r O n e , a n d r o s t e n e d i o n e
,

t e S t O S t e r O n e a n d

d e h y d r o e p i a n d r o s t e r o n e s u l p h a t e i n b i o l o gi c al

n u id ; I ts a p p Ii c a ti o n i n th e a n a l y si s o f v e n o u s

pl a s m a a n d c y s t R u i d f r o m h u m a n o v a ri e s i n

S it u . A c t a E n d o c ri n o l . , 5 7 , 4 4 7 - 4 5 6 (1 9 6 8 ) .
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C h a n g e s of s e r u m l l ･ d e o x y
- 1 7 ･ k e t o s t e r oid s c o n c e n t r ati o n s w i t h a g e

,
d u ri n g m e .

n s t r u al c y cl e a n d o t h e r c o n diti o n s i n w o m e n ･ Y o s hi m a s a T o m it a
,

D e p a rt m e nt of

O b s t e t ric s a n d G y n e c ol o g y ,
S c h o ol of M e di ci n e

,
K a n a z a w a U ni v e r sit y ,

K a n a z a w a
,
920

,

J a p a n . J . J u z e n I g k .
Z

.
,
8 8 , 2 1 0 - 23 2 (1 9 7 9) .

A b st r a c t

S e r u m c o n c e n t r a ti o n s o f l l -d e o x y
- 1 7 rk e t o st e r o i d s ( 1 7 - K S) w e r e m e a s u r e d i n 1 8 8 n o r m al

f e m al e s b y m e a n s o f r a d i o i m m u n o a s s a y . T h e s u bj e ct s w e r e h e al t h y f e m al e s a g e d 5 t o 8 6 .

S e r u m 1 7 - K S■s h o w e d ap p a r e n t a g e
-d e p e n d a n t c h a n g e w i t h a d v a n ci n g ag e ･ T h e l e v els w e r e l o w

b e f o r e p r e p u b e rt y ,
an d r o s e r a p i d l y a t t h e o n s e t o f p u b e rt y ･ T h e p e a k w a s o b s e r v e d a p p r o x i m at e -

1y a t t w e n t y ･ T h e l e v el s st e e p l y d r o p p e d i n t h e l a tt e r h alf o f t h e t w e n ti e s
,

a n d r e m ai n e d al m o st

C O n St a n t d u ri n g 1 5 y e a r s f r o m t h e l at e t h i rti e s t o t h e e n d o f t h e f o u rti e s .

E f f e ct s o f o v a ri a n f u n cti o n o n t h e l e v el s o f s e r u m 1 7 - K S w e r e s t u d i e d i n c li m a c t e ri u m . T h e

m e a n v al u e s o f s e r u m 1 7 - K S w e r e hi gh e r i n cli m a c t e ri c w o m e n b e f o r e c e s s a ti o n o f m e n st r u ati ｡ n

t h a n in t h o s e af t e r m e n o p a u s e i n t h e s a m e a g e r a n g e ･ T h e r e s u lt s w e r e c o m p ar e d a s t o t h e

d iff e r e n c e b e t w e e n t h e l e v el s o f s e ru m 1 7 - K S b e f o r e b i o o p h o r e c t o m y a n d f o r 4 w e e k s a ft e r t h e

O p e r a ti o n i n w o m e n o f t h e t h ir ti e s
･ N o si g ni fi c a n t d i ff e r e n c e w a s o b s e rv e d b e t w e e n t h e l e v el s

b e f o r e a n d a ft e r t h e o p e r a ti o n
･ A d i s c u ssi o n w a s m a d e o n t h e d i ff e r e n c e b e t w e e n d a t a i n t h e c a s e s

O f p h y si ol o gi c al m e n o p a u s e a n d t h o s e i n t h e c a s e s o f s u rg i c al b i o o p h o r e ct o m y . S e r u m 1 7 _ K S

C O n C e n t r ati o n s w e r e g r a d u all y d e c r e a s e d a s p o st m e n o p a u s a l y e a r s a d v a n c e d
.

C h an g e S O f s e r u m 1 7 - K S
,
L H a n d F S H d u ri n g t h e m e n st r u al c y cl e w e r e st u d i e d i n 1 4 n o r m al

W O m e n at m e n St ru al
, P r O 正f e r ati v e

, P e ri o vu 1 a t o r y a n d s e c r e t o ry p h a s e s .

A sli gh t el e v ati o n o f s e r u m 1 7 - K S c o n c e n t r ati o n s in p e ri o vu 1 a t o r y p e ri o d w a s o b s e r v e d in t w o

O u t O f 4 c a s e s w h e r e t h e d e t e r m i n ati o n s w e r e p e r f o r m e d d a il y .

D a y t o d a y a n d d i u m al v a ri a ti o n s o f s e ru m 1 7 - K S w e r e d e t e r m i n e d a n d di s c u s s e d
.

S e r u m 1 7 - K S c o n c e n t r a ti o n s w e r e d et e r m i n e d i n o v a ri a n v e i n a n d a rt e r y b l o o d d u ri n g o p e r a
-

ti o n i n 6 w o m e n
, a n d t h e y w e r e c o m p a r e d w it h e a c h o t h e r an d w i th t h e c o n c e n tr ati o n s i n p e r -

i p h e r al v ei n b l o o d
.
T h e l e v el i n o v a ri a n v ei n b l o o d w a s hi gh e r t h a n t h a t i n o v a ri a n a rt e r y b l o o d i n

O n e C a S e
,

a n d in o t h e r c a s e s n o d if f e r e n c e w a s o b s e r v e d ･ T h e v al u e s i n o v a ri a n a rt e r y b l o o d w e r e

a p p r o x i m at el y e q u al t o t h o s e i n p e rip h e r a l v ei n b l o o d .

E ff e ct s o f a d re n al s u p p r e s si o n w it h d e x a m e t h a s o n e w e r e o b s e r v e d i n 5 n o r m al w o m e n a g e d 1 8

t o 4 9 ･ A ft e r t h e 4 t h d a y f r o m t h e b eg i n n i n g o f s u p p r e s si o n
,
t h e le v el s o f s e r u m 1 7 - K S w e r e

d e c r e a s e d t o ap p r o x i m a t el y o n e
qt h i r d o f t h e l e v e ls b e f o r e t h e ad m i n is t r a ti o n . R el a ti o n s hi p

b et w e e n s u p p r e s si o n r at e a n d a gi n g w a s d i s c u s s e d
.


