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ABSTRACT   

Normaladultfemalerabbits，Of which blood sugar cpncentrations′Were eStimated prelimi－  

naily before the treatment，Wereinjected with a cetain amount of either or both ofト20％  

glucoseandinsulin during6succesbivedays．72hoursaftertheendoftreathent，histological 
changes of genitalorgans were examined．The results are as followsJ t  

（1）Macroscopically，therecoul＝dもeseenincreasingnumbersofripen享ngfolliclesprojecting  

opthe 
． 

discernible together with the proliferation ofinterstitialglands．   

（2）In thehitologicalfeatures of uteri：Epithelium of the endometriun of uterine corpus  

proliferatedslightly，andhyperplasiaofcellsoftheepithlium and the transformation ofthe  
epithelialce11sinto mucous are absentin allcases and theglandular transformationin the  
endometriumisnotsigni丘cant（b）Endometrialepithelcells▼uterinecervixwere proliferated  

and showed hyperplasia to some extent，muCOuS tranS fomation of epitheliar cells werein  

low，mOdest and highdegress，the glaridular transformation appearedinlow，mOderate and  

highd。gr。S去．（c）Th。S。丘。dingsin。nd。m。tri。m。f。t。rin。C。rP。S去ndcervixagreewith  

estrogeneeffectandarenotassociatedふithprogesteroneeffect．   

（3）Changesin blood concentration：Each of sugar concentration curves of values esti－  

mated every30minutes before．and after theinjection exhibited courses which are specific  
to each of simple sugar and simpleinsulin treatments，and sugar treatment withinsulin，  

yielding again to the normalvalue．   

（4）It was evident from the above mentioned results，that the diencephalo－hypophyseal  

systemis stimulatedby theadministration ofoptimaldっse of simple glucose，Simpleinsulin  

or glucose withinsulin to anincrease of FSH，LH and causes some significant char］g由in  

the ovaries and uteri．   

Despitedistinctdifferencesbetweenthetypes of blocd sugar concentration curve of each  
小grOup Of treatments，any eVident differences between the reactionsin ovariesanduteriare  

generallyabsent．Itisthereforeto ascribe the effect of these distinct changesin blood sugar  

concentration to this system．Thus，the above mentioned reactionin sexualorgans may be  

ascribed to astimulationofdiencephalo－hypophyseo－gOnadalsystem dueto direct orindirect  
actions of these substances themselves．  

【20q】   
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1．緒

　1．インシュリンと前葉性腺系との関係

　A．インユリンと前葉

　1）前葉の抗インシュリン作用に関しては，

　（1）Wi11iams，　R．　H．1）（1950）は，①　副腎皮質

を介して行われると同時に，②「ラ」島細胞への直

接作用も否定し難いと述べ，

　（2）　Houssay、　B．　A．　u．　A．　Biasotti　2）（1931）は

蝦模の膵易U除前に下垂体別除を行えば，高血糖，糖尿

が防止され，このとき前葉移植またはEX注射によっ

て，血糖は上昇し糖尿が起り，また前葉別除蝦摸のイ

ンシュリン感受性は凸凹し，前葉移植またはEX注射

によって，インシュリンに対する抵抗は増大すると説

き，

　（3）Haussay，　B．　A．　u．　Mitarb　3）（1932），　Watfin，

J．u．　P，　Florentin　4）（1929）は犬においても同様な事

実が証明され，このとき羊前葉のアルカリ性Evans

エキスが使用された．

　2）然るに前回EXによる「ラ」島細胞の肥大，イ

ンシュリン含有量の増加，低血糖の発現などの膵刺戟

作用と，長期刺戟による「ラ」島の萎縮は一般に認め

られる所である．

　3）Muthmann，　W．5）（1臼32）はインシュリンによ

る上記前葉におけるコロイド含量の増加と，機能充進

を認め，Naatnnen，　E．：K．6）（1955）はインシュリ

ンの大量静注による家兎前葉における好塩基性細胞の

増殖肥大を認めた．また耳σμssay，　B．　A．　u．　D．　Potick

7）（1929）はインシュリンめ反復注射に際しても，前

葉の変化を認めえなかったと述べている．

　B．インシュリンと性腺～性器

　（1）　E．Vogt　8）（1927），　Wartin　u．　Florellti115，）（19

31）中山・村肝10）（1933），Costillo　u・Cardini　11）（19

31）はインシュリンによる一定の卵胞変化を認めない

と説き，Del　Castillo，　E，　B．’et　C．　Caτdilli　12》（1930）

はインシュリンは成熟～幼弱鼠の膣周期，腔開ロ，発

情期の発現に影響を与えないと述べ，Belki鴛，　R．　u。

Mitarb　13）（1931）は雌性海瞑性器は長期持続のイン

シュリン投与によりても組織変化を示さないと説い

た．　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　’

　（2）　Cott　u．．Pallot　14》（1928），　CoUrrier　15）（1928），

E．Vogt　16）（1929），　Migliavacca　17）（1930）明比18）

（1930），Gasti】mirovic　19）（1931），　Longo　20）（1932），

Riddle　21）（1929），　Laffont　u．　Schebat　22）（1929）三

論

はこのとき腔周期の時制と卵胞発育の阻止を認め，イ

ンシュリンによる不妊の原因をここに求めた．

　（3）Abe123）（1931），中山・村江10）（1933），加納

24）（1934）はインシュリンによる卵胞発育の促進を

説き，加納21）（1934）はこの説を婦人科臨床に引用

した．

　（4）　Imparato　25）（1929），　Abe123）（1931）はイン

シュリン作用と，使用期闘並びに用量との間に密接な

関係を認め，Abe123）（1931）はマウス・家兎・海狽

卵巣に及ぼすインシュリン作用を2種に分ち，短期注

射では多数の発育卵胞と少数の黄体を認め，長期大量：

注射では卵胞発育の抑制と強度の黄体構成を証した．

水26）（1925）はインシュリンによる黄体の萎縮と，ル

テイン細胞の脂肪減退を認めた．

　（5）AIIen，　Fr．　M．27）（1920）は妊娠または授乳は

犬の「ラ」島細胞に組織変化を与えないと説き，然る

にScarpitti，　C．28）（1932），　Rosen　loecher，　K．29）（19

32）はマウス・鼠・家兎では，このとき「ラ」島細胞

の増殖が認められたと述べている．Seitz　30）は糖尿病

婦人における不妊率は高く，95％に達するとなした．

　皿．インシュリンと血糖値またはグルコーゼとの関

係

　1）血糖値とインシュリン分泌量とは正比例する．

即ちStaub，　H，31）（1925）は予めグルコーゼを経口投

与し，次にこれを静注しても過血糖は起らない．

（Staub－Effekt）或いはグリコーゼ注射またはアドレ

ナリンによる過血糖に後続して低血糖が発現するの

は，血糖増加によってインシュリン分泌の増加した結

果であると説き，Grafe，　E　u・F・Meythaler　32）（19

27），LaBafr1，　T．33》（1927），　Gayet，　R・u．　M．　Gui1・

1aumie　34）（1933）は犬の膵動脈ヘグルコーゼを注入

しても，過血糖は起らない．その他の犬における同種

実験で同一事項が証明されたと述べている．

　2）一インシュリンと血糖値

　（1）　Thomas　a血d　Cridef35）（1947），　Scott　et　a136）

（1941），秋葉37）（1924），江田38）（1925），橋本39）

（1930）はインシュリン持続使用による血糖値㊤降下

には，反応の過敏まだは遅鈍を見ないと述べ，大原

40）もまたこれを認めた．

　（2）上谷41）（1924）は成熟家兎におけるインシュ

リン毎既0．5単位皮下注射による血糖降下は，注射後

15分後から一直線に最低値まで降下し，約2時間で最
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低に達し．低血糖は平均6時間持続すると述べ，

　（3）Claugh，　alle且，　Root　42）（1923），　Wiechowski

43）（1924），Dudley，　Dolo　44）（1925），　Penau，　Simonet

45）（19牙4），Waltneτ46）（1926），　Fenger，　Willson　47）

（1924）等はインシュリン持続使用による反応の変動

を認め，間隔山雲を置くことによってこれを防ぎうる

と説いた．Grevenstuck，　Lupuer　48）等は10日の間隔

を置いて3回注射し，最後の注射による血糖降下の遅

延を証した．

　3）グルコーゼ注射と血糖値の変動については，平

田49）（1954），井川50）（1955），村地51’（1954），長谷

川52）（1925）等はグルコーゼ注射によって血糖値は

まず急峻な上昇を示し，1施高聞～2時間で緩徐に下

降すると述べた．

　皿．以上の文献を総括するに，（1）インシュリン

の前葉性自由に及ぼす作用に関する成績は区4として

一致を見ない。これは使用インシュリの純度，用量並

に用法，適用期間，実験動物種などによって，その成

績を異にしたものと思考される．次に（2）血糖ない

しグルコーゼとインシュリンとの関係については，や

や一致した成績が報告されている．

　余は前葉性腺系刺戟物質の探求を課題とする我が教

室研究の一部として，グルコ一雨並びにインシュリン

の間脳下垂体性腺系に及ぼす作用に関して追究するこ

とを課せられたのである．

皿．実験材料並びに実験方法

　1．実験動物

　a）正常成熟処女家兎：・体重1300～16009の処女

家兎を実験に先行して開腹し，左右卵巣並びに子宮角

に異常を認めないものを選出し，術後健康状態の全く

恢復したものを使用した．

　b）去勢成熟雌性家兎：成熟雌性家兎を完全に去

勢し，去勢後1週間を経て，卵巣ホルモン作用が全く

消滅したと認められるものを実験に供した．

　皿．注射材料

　a）グルコーゼ＝試料には純葡萄糖注射液ロヂノ

ン（武田）の20％水溶液を使用した．

　b）インシュリン：試料には魚類のランゲルハン

ス組織から抽出精製したイスジリン（清水）を使用し

た．本剤はインシュリンの無色～微黄色澄明滅菌水溶

液で，1cc中20インシュリン国際単位を含有し．防腐

剤としてクレゾール0．1～0．259／d1，安定剤としてグ

リセリン1．4～1．89／dlを含有するものである．

　c）Estroge11：　Progynon－Depot（Scherillg），’1cc

中エストラジオール・ワレリアナート5mg含有．

　d）Progesterone　：　Prolutoa－Depot　（Schering），

1cc中17唱ヒドロオキシプロゲステロン・17・カプロ

ナート65mg含有．

　皿．注射方法並びに実験操作

　a）グルコ＿ゼ：毎竜4～5～6～7ccの20％グル

コーゼを1日1回，連日6日間耳静脈に注射し，最終

注射後72時間目に卵巣，子宮を劉出精査した．

　b）インシュリン注射；家兎体重毎砥0，5～1～1．

5～2単位（LU．）のインシュリンを1目1回，連日

6日間大腿皮下に注射し，終注後72時間目に卵巣，子

宮を精査した．

　c）グルコーゼとインシュリン注射：山畠4～5～

6～7ccの20％グルコーゼと毎延0．5～1～1．5～2単

位イスシュリンを夫々組合せて併用した．即ち先ず大

腿皮下にインシュリンを，引続き耳静脈内にグルコー

ゼを1日1回，連日6日間注射し，終注後72時間目に

卵巣，子宮を精査した．

　d）Estrogen注射＝去勢家兎に5mgのPfogynon

－Depotを1回皮下注射し，注射後7日目に剖検した．

　e）Progesterone注射　＝去勢家兎に　20mg　の

Proluton－Depotを1回皮下注射し，注射後7日目に

剖検した．

　v［．血糖測定法

　採血は耳静脈で行い，血糖測定には標準型光電比色

計（伊藤）を使用し，透過率から血糖値を求めた．測

定法はFolin－Wu氏法で行い，波長は480　muで

FilterはBI耳eを用いた．測定時間は注射開始日即ち

第1日と，開始後記3日とにおける注射前30分，注射

後30分，1時間，1時間30分，2時間と30分毎に測定

し，血糖値が正常値に戻るまで測定を反復した．

　V．組織学的検査法

　易咄した子宮と，卵巣を直ちに10％フォルマリン液

に固定し，パラフィン包埋，連続切片を作成し，ヘマ

トキシリン・エオヂン重複染色，過沃素酸Schiff法

（PAS染色法）などを施して鏡検した．

　VI．子体と頸内膜におやる組織所見の説明

　（1）卵巣における肥大卵胞，閉鎖黄体，間質線の

【2①2】
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組織像に関しては一般組織学の定むる所に従ってこれ

を判定し，以てその数量を（±～十十）に分類した．

　（2）内膜被蓋ないし腺上皮の増殖像としては，細

胞体は円柱状をなし，濃染円柱核を蔵し，隣接核は密

接し或いは多列となり，細胞に分泌の像は認められな

い．　（図12）

　（3）上皮細胞が肥大すれば，胞体も核も共に腫脹

淡染し，胞体は小空胞を蔵して分泌期の像を呈する．

　（4）上皮細胞の粘液細胞化に際しては，胞体は著

明に肥大すると同時に透明化し，このとき核は縮小且

つ淡染して扁在性となり，PAS染色では細胞自由端

は紅染苔被で被われるが，胞体は透明で無染性であ

る．粘液細胞は漂染狭長核を有する増殖細胞，または

淡染腫脹核を蔵し，胞体も腫脹した肥大細胞と混在す

のるで，上皮は多彩な像を呈する．（図10，11）

　（5）内膜の分岐（腺化）とは，丘状の内膜嫉が樹

枝状に分岐して腺状化すすることをいい，この変化は

鐡表面の腺窩が間質内へ延長すると同時に，間質内に

増殖する腺腔が子宮腔へ開戸し，かくて搬は細断され

ることによって成立し，まず対間膜鍛において進行し

て間膜搬に及ぶ．癌化の程度を（士～柵）度に分類し

た．（図3，7，9）

皿．実　験　成績

　　　　　　第1：節対照実験
　　　　第1項　無処置対照成熟処女家兎

　　　　　　　　の卵巣と子宮所見

　　　　　　　　（表1，図1～4）

　正常成熟処女家兎の一側卵巣と，同字子宮角とを別

除精検して，次記の対照所見を得た．

　1．肉眼所見：卵巣は表面平滑で，隆起卵胞，出

血卵胞などは認められない．子宮は表面平滑で充血は

なく，壁の肥厚も認められない．

　皿．鏡検所見

　1）卵巣：肥大卵胞は（一～±）度の程度に認め

られ，閉鎖黄体の出現は（一～±）度で，間質腺の増

殖は（±～十）度に認められる．即ち卵巣には卵胞発

育及び閉鎖黄体の構成は極めて軽度である．

　2）子宮体部＝体内膜上皮細胞には増殖，肥大，

粘液細胞化（以下粘化と略記）が共に認められず，内

膜の分岐は（一）で子宮腔は広い．

　3）子宮頸部＝内膜上皮細胞には増殖，肥大，磁

化が共に認められず，内膜の分岐は（一～±）度め程

度である．

　　　　　第2項E8trogen注射による

　　　　　　　家兎子宮内膜の変化

　　　　　　　　　（表1，図12）

　去勢家兎にProgynon－Depot　5mgを1回皮下注射

し，7日目に剖検して次の所見を得た．

　1．肉眼所見：子宮は強度に充血し，浮腫状に腫

脹している．

　丑．鏡検所見

　1）子宮体部：体内膜上皮細胞の増殖は（什）度

に認められるが，肥大と戯画はなく，内膜の分泌も認

第1表対照成熟雌性家兎の卵巣及び子宮所見

処

置一

対

照

注
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量

無
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置

動

物．
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血

1
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プロギノン
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体
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卵
胞
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±

閉

鎖
黄
体

±

±

±

間

質

腺

土

十

十

十

（去　勢）

子宮体内膜

上　　皮

増
殖

肥
大

十

（1）

二
化

（2）_
雲華

十

子宮頸内膜

上

増
殖

蒔

肥
大

十

　　②内
皮1膜

士

±

三

筆

附

図

番

号

1，3．4

8

12

註：　（1）粘液細胞化，（2）分岐＝腺化
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められない．

　2）子宮頸部・内膜上皮細胞の増殖と肥大は（＋）

度に，二化は（什）度に認められ，内膜の分岐は（十）

度に現れた．即ちEstrogenでは子宮内膜上皮細胞の

増殖（什）度，頸内膜上皮細胞の著明な気化（什）度，

及び頸内膜の分岐（十）度が主要所見となる．

　以上の所見は上棚53）の所説に一致するものであ

る．

　　　　第3項Progestemne注射による

　　　　　　　　子宮所見　（表1）

　去勢家兎にProluton－Depot　20mgを皮下注射し，

7日目に剖検して次の所見を得た．

　1．肉眼所見：子宮はやや充血し，著明に肥大し

ている．

　∬．鏡検所見

　1）子宮体部：体内膜上皮細胞の増殖は（什）度

に，肥大は（十）度に，粘化は（一）で，内膜の分岐

は（十）度：に出現した．

　2）子宮頸部：内膜上皮細胞の増殖は（丹）度に，

肥大及び粘化は認めちれないが，内膜の分岐は強度

（柵）度に達した．即ちProgesteroneでは体内膜上皮

細胞の増殖と肥大が起り，内膜分岐は弱度に現われ

る．頸内膜では上皮細胞増殖と内膜の分岐が顕著であ

るが，細胞の粘化は出現しない．

　以上の成績は上棚53）の所見に一致するものであ

る．

　　　　第2節　正常成熟処女家兎における

　　　　　　　インシュリン注射実験

　　　　　　　　　（2，図8，9）

　　第1項　卵巣と子宮の肉眼並びに鏡検所見

　正常成熟処女上家にインシュリン0．5～1～1・5～2

1・U・／kgx6回（1日1回）皮下注射し，終注後72

時間を経た卵巣と子宮は次記の所見を示した．

　1．肉眼所見3卵巣の大さは不変であるか或いは

軽度に肥大し，表面には概ね数個の大・中卵胞が隆起

し，子宮の太さは不変であるか或は僅かに肥大して充

血を認めしめた．

　皿．鏡検所見

　1）卵巣＝発育各期の卵胞を蔵し肥大卵胞は（十

～什）度に認められ，閉鎖黄体の構成もまた（十～十十）

第2表インシュリン注射を受けた正常成熟処女家兎の卵巣と子宮所見

処

置

イ

ン

シ

ュ
リ

ン

注
射

注
射
量

1．u．／

　kg
×6回

（1．u．）

0．5

0，5

　1

　1

　1

1．5

1．5

　2

　2

動

物

番

号

1

2

3

4

5

6

7

8

9

　　　組
　　　織
動　　所
物　　見
体
重
（9）

1500

1400

1500

1600

1500

1300

1350

1600

1600

卵　　巣

肥
大
卵
胞

十

十

十

十

十

十

十

十

閉
鎖
黄
体

十

十

十

十

什

十

間

質

腺

±

‡

十

十

十

十

士

十

十

子宮体内膜

上

増
殖

十

±

±

±

±

±

十

十

十

肥
大

混血
羅麗

±

±

士

土

±

±

±

士

±

子宮頸内膜

上

増
殖

十

十

十

十

十

十

十

十

±

肥
大

十

十

十

十

十

十

十

十
十

皮
（1）

粘
化

十

十

（2）_

蟹

十

十

什

冊

柵

十

附

図

番
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8．9

註：　（1）粘液細胞化，（2）分岐＝腺化

度に現れ，間質腺の増殖は（士～＋）度を示した．即

ち卵巣における卵胞の発育と閉鎖黄体の構成とは対照

に比し，遙かに冗浴していることが認められた．

　2）子宮体部：内膜上皮細胞の増殖は（士～十）

度に，肥大と粘化とは全例に欠如し，内膜の分岐度は

全例において（±）度に出現した．

　3）子宮頸部：頸内膜上皮細胞の増殖と肥大は概

ね（十）度を示し，細胞の粘化は（十～甘）度に現わ

れ，内膜の分岐（腺化）、は（十～柵）度に達した．

　4）子宮体並びに頸内膜における上記の所見は対

照実験におけるEstro解nにおける変化に一致し．

Progesterone作用が合併するならば，子宮体内膜上

皮は肥大し，体内膜の腺化が更に増強すべきである．
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　　　　　第2項　血糖の変動　（図表1）

　インシュリン1：LU．／kg×3回（1日1回）皮下注

射動物について，注射前30分』と，注射開始後30分毎に

血糖値を測定した．血糖値は第1日，第3日共に注射

三値は102～106mg％を示し，注射後緩徐に低下し，

第1日では注射後3時間，第3日では2％時間で最低

値40～42mgとなり，その後は漸次に上昇し，第1日

には6時間後に961ng％に達し，第3日ではこのとき

第1図表： インシュリン注射（UU／kg×3回（i日1回）を受けた
　　　正常成熟処女家兎の血糖曲線
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102mg％を示し，何れも殆んど正常値に復帰した．

　　　　　　第3項　小　　　　　括

　成熟家兎にインシュリン0．5～1～1．5～2：LU．／kg

×6回（1日1回）皮下注射し，終注後72時間を経て

検査した卵巣には，卵胞発育の充進と閉鎖黄体構成の

増殖とが顕現し，子宮体～頸内膜にはEstrogen作用

に一致する反応が強度に発現した．このとき血糖値は

2施～3時間後には40mg％に低下し，その後上昇し

て6時間後には殆んど正常値に復帰するを証した，

　　　　第3節正写成熟処女家兎における

　　　　　　　グルコーゼ注射実験

　　　　　　　（表3，図5，6，7）

　　第1項卵巣と子宮の肉眼並びに鏡検所見

　正常成熟処女家兎に4～5～6～7cc／kgの20％グル

ロー・ゼを1日1回6日間連日耳静脈内に注射し，注射

終了後72時間を経て卵巣と子宮を易咄して，次の所見

第3表20％グルコ一団注射を受けた正常成熟処女家兎の卵巣と子宮所見
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を得た．

　工．肉眼所見：卵巣はグルコーゼの注射量に比例

して肥大し，表面に隆起する大・中卵胞の数を増す

が，出血卵胞は認められない．子宮もまた注射量に比

例して肥大し，充血度を増強した．

　皿．鏡検所見

　1）卵巣：発育一期の卵胞を蔵し，肥大卵胞の数

は対照に比し増加し，最高（骨）度に達するが，6cc／

kgx6では却って肥大卵胞の数はやや減少する．閉鎖

黄体の数は注射量に関係なく（十～十十）度に増加し，

間質腺もまた同様に（±～十）度に増加し，間質腺も

また同様に（士～十）度に増加した．即ち卵巣には卵

胞の発育と同時に閉鎖黄体の構成が増進している．

　2）子宮体部：内膜上皮細胞の増殖は概ね（±～

＋）度に現われるが，細胞の肥大及び弘化は全例にお

いて常に（一）であった．内膜搬の分岐（腺化）は概

ね（±）度に出現し，子宮膣は狭小となり，相対する

内膜搬面は接近する．即ち体内膜の所見はEstrogen

による増殖期の像に一致する．

　3）子宮頸部：頸内膜上皮細胞の増殖と肥大は共

に（十～什）度に出現し，粘化もまた（十～什）度の

範囲に認められ，粘化の度はグルコーゼ注射：量に比例

して増強する．内膜搬の分岐（焼化）は（＋～冊）度

に出現し，この変化もまた注射量に比例して強化す

る．即ち頸内膜における変化もまたEstrogen反応像

に一致する．

　　　　　第2項血糖の変動（図表2）

　20％グルコーゼ6cc／kg×3回注射動物について注

射第1日と第3日において，注射前30分と注射開始後

30分毎に血糖値を測定した．第1日，第3日共に注射

前30分の血糖値は96～98mg％であるが，6cc／kg注

射後急激に上昇し，30分後には227～237mg％を示し

その後急速に下降して1時間30分で128～130mg％と

なり，その後はゆるい曲線を画いて下降し，3時間30

分で正常値に復帰した．而して第1日と第3日との間

には血糖値の変動に著差は認められない．これを要す

るにグルコーゼ静注によって血糖値は急激に増加する

か，3％時間時には正常値に復帰することを証した．

第2図表3
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6回連日耳静脈注射を行い，二二後72時間目に剖検す

ると，卵巣には肥大卵胞が（±～十～什）度に現われ，

閉鎖黄体は（十～十十）度に構成された．このとき子宮

体内膜には上皮細胞の増殖が（一～士～十）度の範囲

に認められ，上皮細胞の肥大と粘化は全例に欠如し，

内膜の分岐は（一～±）度に出現した．頸内膜では上

皮細胞の増殖と肥大とは（十～十十）度に，口引は（＋

～什）度に認められ，内膜の分岐は（十～什～枡）度

に達した．

　即ち体部並びに頸部内膜における上記の変化は対照

実験におけるEstrogen反応像に一致することが認め

られる．而して20％グルコーゼ6cc／kg×3注射動物

における血糖値は注射後30分に最高237mg％（正常

値96～102mg％）に達し，3％時間で正常値に復帰し

た．

　　　第4節　正常成熟処女家兎における2①％

　　　　　グルコーゼとインシュリンとの

　　嘩　　　併用実験・（表4，図10，11）

　　第1項卵巣と子宮の肉眼並びに鏡検所見

　正常成熟処女家兎の大腿皮下にインシュリン1回量

0．5～1～1．5～2工U．／kgを注射し，引続き20％グル

コーゼ1回量4～5～6～7ccを上記順序の組合せにお

いて，それぞれ耳静脈内に1日1回6日間連日注射

し，終点後72時間を経て卵巣と子宮を検査して，次の

所見を得た．

　1．肉眼所見3卵巣は不変ないし軽度に肥大し，

表面に隆起する数個の大・中卵胞が認めら，子宮も不

変であるか或いは弱度の肥大充血を示した．

　皿．鏡検所見

　1）卵巣：肥大卵胞は概ね（十～十十）度に認めら

’れ，閉鎖黄体の構成もまた（十～十十）度に達し，間質

腺の構成もやや増殖して（十）度に現われた．

　2）子宮体部＝体内膜上皮細胞の増殖は概ね（±）

度を示したが稀に（十十）度に達し，上皮細胞の肥大と

粘化は全例に欠如・し，内膜の分岐は概ね（±）度に認

めちれた．

　3）子宮頸部：頸内膜上皮細胞は円柱状をなしジ

その増殖は（十～十｝）度を示し，上皮細胞の肥大は

（十）度に，粘化は最高（什）度に達した．内膜の分岐

（腺化）は旺盛で（柵）度を示す例が頻発した．

第4表　20％グルコーゼとインシュリン注射を受けた正常成熟処女家兎の卵巣と子宮所見
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註＝（1）粘液細胞化，（2）分岐＝方今．

　　（3）「イ」m．…インシュリン単位，「グ」c．c．…20％グリコーゼ。・c．

　　　　　第2項　血糖の変動　（図表3）

　インシュリン1日1回1．51．U．／kgを皮下注射し，

これに後続して20％グルコーゼ6cc／kgを静注した動

物について，第1日と第3日において注射前30分と注

射後30分毎に測定した血糖値は，注射後30分で僅：かに

上昇し，その後記低下して2時間後には60mg％に達

し，然る後漸次上昇し4施時間で殆んど常値に復帰し

た．
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第3図表：20％グルコーゼとインシュリン注射（1．5LU．／kg「イ」

　　十6cc／kg「グ」）×3回を受けた正常処女家兎の血糖曲線
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　　　　　　第3項　小　　　　　括

　成熟家兎にインシュリン0．5～1～！．5～21．U．／kg

1日1回皮下注射し，直続して20％グルコーゼ4～5

～6～7cc／kgを1日1回静注し，終注後72時間を経て

卵巣と子宮を検査すると．卵巣には卵胞肥大と閉鎖

黄体の構成二進とが認められ，子宮体～頸内膜には

Estrogen作用に一致する所見が現われ，　Progestefone

反応は証明されなかった．このとき血糖値はまずグル

コーゼ静注のために上昇し，30分後には10mg％余の

上昇を示したが，直ちに下降を開始し，2二型後に最

低値に達して60mg％を示し，その後増進して4施時

間でほぼ正常に復した．

IV．実験成績総括並びに考案

　以上の実験成績を総括してその意義を考案すると，

次のようになる．

　1．インシュリン。．5～1～L5～21，　u．／kg×6回連

日皮下注射によって，

　（1）卵巣には対照卵巣に比し，卵胞発育の増進

と，閉鎖黄体構成の三三とが中等度に現われる．即ち

FSH及びLHの分泌充進が起る．

　（2）　このとき子宮体内膜には上皮細胞の増殖と，

内膜の分岐即ち腺化とが僅かに増進し，

　（3）子宮頸内膜には上皮細胞の増殖と肥大及び粘

液細胞化が中等度に，内膜の分岐は強度に出現する．

　（4）上記変化の程度と本実験におけるインシュリ

ン使用単位との関係は，卵巣には認められないが．子

宮体～頸内膜では注射：量に比例して上記変化が増強す

る．

　インシュリンの前葉性腺系に及ぼす作用に関する文

献成績は，緒論記述の如く全く一致しないが，、本実験

様式では，インシュリンは前葉Gonadotropin，　FSH，

LHの増産を促し，ために卵巣～子宮はζれに反応し

て著明な変化を示すことが証囲された．

　2．20％グルコーゼ4～5～6～7cc／kg　x6回連日静・

注によって，

　（1）卵巣に現われる変化の種類と程度とは，イン

シュリン注射時におけると殆んど同一であ一る．

　（2）　子宮体～頸内膜における変化の種類と程度も

またインシュリン実験におけると同様である．

　（3）　これら変化と本実験におけるグルコーゼ注射

量との間には，卵巣では一定の関係は求められない

が，子宮体～頸内膜では注射量に比例して上記変化は

増強する．

　即ちグルコーゼ静注によって前葉Gonadotropin，

FSH，　LH：が増産され，卵巣～子宮はこれに反応して

著明な所見を提供し，この変化は質的にも量的にも前

項のインシュリン実験におけると殆んど同二であるこ

とを実証した．グルコーゼ注射による過血糖に際して

は，インシュリン分泌は充進ずることは文献の示す所

である．よって上記の変化をグルコーゼの直接作用と

すべきか，間接作用とすべきかは不明である．

　3．20％グルコーゼ4～5～6～7cc／kgとインシュリ
ン』 O．5～1～L5～21．　U．／kgとの上順序の組合せにお

ける併用によって，

　（1）卵巣変化の種類は，グルコーゼ実験並びにイ

ンシュリン実験におげると同一であるが，変化の程度

はやや優っている．
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　（2）子宮体～頸内膜における変化の種類は，他の

2実験におけると同一であり，変化の程度にも著差は『

認められない．

　（3）　これら変化の程度と注射量とは概ね正比す

る．

　併用実験における卵巣～子宮の反応は，質的にも量

的にも前記インシュリンまたはグルコーゼ単独実験に

おけると殆んど同一である．

　4．20％グルコーゼ6cc／kg静注後の過血糖（最高

2371ng％）は注射後3施時間で正常に復帰し，インン

ユリン1．1．U／kg注射後の低血糖（最低40mg％）は

注射後6時間で殆んど正常値に帰り，20％グルコーゼ

十インシュリン併用後には施時間持続の過血糖（最高

115mg％）に後続する約5時間持続の低血糖（最低59

mg％）を経て正常に復帰す胤

　5．以上を要するに，インシュ．リンまたはグルコー

ゼを単独に適用しても，或いは両者を併用しても，卵

巣～子宮に起る反応の種類と程度とは，3実験間に著

差を認めしめない．然るに血糖値の変動は一過性では

あるが，それぞれ異なった曲線を描くのである．よっ

て3実験における作用機序を案ずるに，

　（1）　インシュリンの適量は間脳下垂体系を刺戟し

てGonadotropinの生産を促進する．

　（2）　グルコーゼ静注もまた同種の反応を招来する

が，このとき自家インシュリンの増産が起るので，グ

ルコーゼの作用機序は単独℃はないと考えられる．

　（3）従って両者併用時の作用機序もまた複雑であ

る．

　（4）血糖値の激変と間脳下垂体系刺戟との関係も

否定し難いが，血糖値変動曲線の著明な差異にも拘ら

ず，性器反応に差異が現われないので，両者の関係を

認めることは困難iである．

　6．対照実験として行った去勢家兎におけるProgy・

犯on－Depot，並びにProluton－Depot使用実験は，上

棚鋤が我が教室で行った実験の一部追試実験であっ

て，このときそれぞれのホルモンに対する家兎子宮

の特異反応としては，子宮上皮細胞の粘液細胞化は

Progyhonによって発生するが，　Prolufon　では出現

しないことである．

　7．グルコーゼ静注またはインシュリン皮下注射に

よって家兎卵巣は前項の如く変化し，このとき子宮体

内膜には上皮細胞の増殖と内膜の分岐とが極めて弱度

に増進するに反して，子宮頸内膜では上記細胞の増殖

と，肥大が認められ，ことに上皮の粘液細胞化が顕現

し，内膜の分岐も強度に現われる．従って子宮体～頸

内膜における如上の反応は，Estrogenに対する反応

に外ならない．もしProgesteroheの作用が1即時に加

わるならば，子宮体内膜の分岐（二化）が遙かに強化

されねばならない．二って卵巣変化を再考するに；卵

胞発育，閉鎖黄体並びに間質腺構成の増進が認められ

るが，排卵黄体の構成は全例において確認されなかっ

た．よって内卵胞膜ルテイン細胞はEstrogenを生産

し，Progesteroneの源泉は穎粒膜ルテイン細胞に限

定されるとの学説が肯定される．

V．結

　1．インシュリンの一定単位を正常成熟処女家兎の

皮下に連日6日間注射すると，曾卵巣には卵胞発育と閉

鎖黄体並びに間質腺構成の二進とが起り，子宮体～頸

内膜にはEstrogenの作用が顕現するが，Progesterone

の作用は認あられない．

　2．20％グヌーゼの一定量を正常成熟処女家兎の耳

静脈に6日間連日注射することによって，卵巣は前項

同様の変化を示し，子宮体～頸内膜の反応もまた同様

である．

　3．20％グルコーゼとインシュリンの併用による正

常成熟処女家兎の卵巣及び子宮の変化は，グルコーゼ

またはインシュリン単独注射に基く変化と質的にも量

的にも，殆んど同一の変化を提供する．

　4，グルコーゼ静注過血糖，インシュリン低血糖，

論

グルコーゼ，インシュリン併用による過血糖に続く低

血糖は，一定持続時間を経て常値に復帰する．

　5．以上を要約するに，

　（1）‘インシュリンの適量によって間脳下垂体性腺

系は刺戟され，増産されたFSH，　LHに反応して卵巣

～子宮は著明な組織変化を示す．

　（2）グリコーゼ静注によっても，前項と質量的に

同様な変化が起る．即ちグルコーゼもまた該系に対す

る刺戟作用を有することを証しえたが，その作用機序

に関しては不明な点が旧くない．

　（3）インシュリン，グルコーゼ併用実験もまた単

独実験と質量：的に同様な反応を卵巣～子宮に惹起させ

た．

　（4）上記の反応を血糖の激変のみで説明するζと
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はできない．

　（5）　このとき卵巣には卵胞肥大と閉鎖黄体ないし

間質腺の構成が冗進ずるが，排卵黄体の発生を見な

い．而して子宮体～頸反応はEstrogen作用に一致し，

Pfogesterone作用を含まない．よって閉鎖黄体ない

し間質腺からはProgesteroneは生産されないことが

知られる．
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附　図　設　明

　特に記さざるはすべて「ヘマトキシリン・エオヂン」

重複染色標本である．

　第1図　（×30）無処置対照成熟家兎（No．1）の卵

巣肥大細胞（一）閉鎖黄体（一）

　第2図　（×25）同上（No．3）の子宮体部上皮細胞

は増殖，肥大，粘化共に（一）

　第3図　（×20）伺上（No．1）の子宮頸部上皮細胞

は増殖，肥大，粘化共に（一）

　第4図　（×300）同上の強拡大

　第5図　（×30）20％グルコーゼ注射家兎（No．2）

の卵巣，肥大卵胞（甘）度，閉鎖黄体（＋）度

　第6図　（×100）同上（No．6）の強拡大，肥大卵胞

（十）度，閉鎖黄体（十十）度

　第7図　（x25）同上家兎（No．6）の子宮体部，上

皮細胞増殖（±）度，内膜の分岐（±）度

　第8図一（×300）インシュリン注射家兎（No・5）の

子宮体部，上皮細胞増殖（±）度，内膜の分岐（±）度

　第9図　（×20）同上家兎（No．5）の子宮頸部，上

皮細胞の増殖，肥大は（十）度，粘化は（昔）度，内

膜の分岐（冊）度

　第10図（×300）20％グルコーゼとインシュリン注

射家兎（No．7）の子宮頸部，上皮細胞の増殖（皆）度

肥大（十）度，粘化（卦）度，内膜の分岐（柵）度

　第11図　（×300）同上家兎（No．7）のPAS染色，

細胞自由端に紅染苔被が認められる．即ち分泌期像

　第12図　（×300）Progynon－Depot注射家兎の子宮

体部，上皮細胞増殖（什）度
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