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　1931年Butenantが男性尿よりandrosteroneを分

離して以来，steroid核のC－17位にketone基を有す

る多くのものが尿中に存在することが明らかとなり，

そのうちフェノール核を有するestroneを別として，

中性のものを17－ketosteroids（以後17－KSと略記）

と総称するに至った．androsterone，　etiocholanolone，

isoandrosterone，　dehydroisoandrosterone　並びに

11－oxygenated　17－KS力童それらの主たるもので，主

として副腎皮質より分泌せられるが，前三者の一部は

testosteroneの代謝物でもある．

　而うしてこれらのうちandrosterone，　dehydroiso・

androsterone，　iSoandrosterone等は微力ではあるが

androgensとしての作用を有し，殊に女性ではtesto・

steroneの生成を欠くと錐も副腎皮質由来のこれら

17一：KSの生成過剰が男性化を招来するに至る．

　然るに1938年Zimmerma瓢1）力弐KOH及びエタノ

ールの下に〃z－dinitrobenzeneが17－KSの一CH2－

CO一と反応して紫赤色を呈すること（Zimmermann

反応）を発見して以来，本反応は汎く　17－KSの定量

に適用せられ，なおこれに基いてCallow，　Holtorff一

：Koch等諸家の変法が行われて，副腎皮質並びに睾丸

の機能診断に役立てられて来た．

　しかし上述の如く17－KSは副腎皮質並びに睾丸に・

由来するのでこれが総量を知るのみにては意義少な

く，更に進んでこれを或いは定性的に，或いは定量的

言

に分離測定せんとする試みが行われるに至り，Callow

＆CaUow（1940）2）は初めてandro帥erolle，　dehy・

droisoandrosterone，　etiocholanolone　　を注分r寓筐，　更：1こ

Dingemanse（1946）3）は尿エキスをchromat㎎raphy

により8分劃に分離することに成功した．次いで

Dobriner＆Lieberman（1948）4）は尿中より35種の

に一ketosteroidsと7種のβ一ketosteroidsを分離し，

融点測定と赤外線吸収よりこれらsteroidsの種類を

検討し，Robinson（1949）5）は更にこれを追試して7

種：のsteroidsを追加報告している．而うして比較的

簡易な上述chromatogfaphy法はその後も諸家によ

りて検：討が続けられ，Devis（1950）6），　Zygmuntowiez

et　al（1951）7），　Pond（1951＆1954）8）・9）等は吸着

剤としてaluminaを使用，　Rubin　et　al（1953）10）

はsilica　gelを使用せる報告が行われ，又Clayton

（1955）11）は初めて血漿中17－K：Sのchromatography

による分離に関しての成績を述べた．これらのうち

Dingemanse法並びにDobriner法が広く実施せられ

ているが，いずれも多量の試料と溶媒とを必要とし，

Dingemanse法を改良したPond法すらもなお臨床的

に応用するには煩雑である．又それ故に多くの臨床例

に17－KSの分劃法を実施せる報告は今日迄必ずしも

多きを教えないので，弦に方法に関し著者自ら検討を

加えると共に，各種内科疾患例に同法を適用し，尿中

排泄17一：KSの解析を試みた．
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実

　　1〕実験方法とその検討

　試　薬

　1）Benzene＝ベンゼン中のチオフェンを除去す

るため濃硫酸にて数回，次いで水，10％苛性ソーダ，

水の順にて洗回し，塩化カルシウムを用いて脱水，再

蒸溜する．

　2）Ethano1：エタノール中のアルデヒド，ケト

ンを除くため，エタノール1000m1に亜鉛末5g，50

％苛性ソーダ5mlを加え30分間還流煮沸し，再蒸溜

す．初溜と末溜はこれを捨てる．

　3）Methano1＝　メタノール500mlに2，4－dini・

trophenylhydrazine　50mgを投じ，数時間還流煮沸

し，後再蒸溜する．

　4）Formaline：40％ホルマリン液．

　5）酷酸：

　6）0．2mo1酷酸緩衝液30．2mo1酷酸ソーダ並

びに0・2mo1酷酸を各々等量宛混和する！pH　4・7）・

　7）物一Dinitrobenzene：結晶59を95％エタノー

ル190m1に溶解し40。Cに加温，2N苛性ソーダ25

mlを加える．5分後溶液を冷却し水625m1を加え，

沈澱した〃z－dinitrobenzeneをBuchner漏斗に集め

充分に水洗せる後，吸引乾燥し，30及び20mlの無水

エタノールより2回再結晶する．』融点は90．5。～91。C

である．

　上記の如くにして精製した吻一dinitrobenzeneの

2g／d1エタノール溶液を調製，これを褐色瓶に入れて

密栓し，冷暗所に保存すれば約10日間の使用に耐え

る．

　8）β一Glucuronidase：Befnfeld法12）により牛肝

臓より抽出する．その1m1中に3300　Fishman単

位を含有せるものを使用した．

　9）苛性カリ＝1．25NK：OHめ無水エタノール

液を使用する．試薬特級KOH　lgを純エタノール

10m1に溶かし，ガラスフイ『ルターにて濾過し，フェ

ノールフタレンを指示薬として蔭酸で滴定し1．25N

に補正する．溶液は使用に際し新調する．

　10）濃塩酸：

　11）蒼鉛酸ソーダ　：

　12）苛性ソーダ＝10％水溶液．

　13）Alumina：和光製活性アルミナ（200mesh）を

精製する．即ち飽和石灰水を加え20分間100。Cの温浴

上にて加温した後1時間流水にて洗源し，脱水乾燥後

験

電気炉にて600。Cに4時間加熱する．使用に際しニッ

ケル皿に入れ直火で加熱し，乾燥並びに活性化を行う．

　14）基準液：dehydroisoandrosteroneの50Y／d1

エタノール液を調製する．

　実験方法

　〔i〕尿の加水分解

　1）酸水解法

　24時間尿より総17－KS測定には5～10mlを，17－

lKS分劃測定には1日量：の駈。～み伽をとり，ホルマ

リン水0，1m1及び駈。容量の濃塩酸を加えて沸騰水

中にて15分間加温した後，直ちに流水にて冷却する．

　2）β一Glucuronidase処理法

　Glenn＆Nelson法13）に従い，尿10m1に0．2mo1

酷酸緩衝液0．75mlを加えてpH　4．5～4．8に修正し，

次にβ一91ucuronidase　l　mlを混和，更に雑菌繁殖防

止のためペニシリン8000単位を加えて密栓し，47。C

の恒温槽内に48時間静置する．

　検　討
　　　　　　　

　17－KSは尿中においてグルクロン酸抱合型又は硫

酸抱合型として排泄されているので，有機溶媒にて

抽出するためにはこれを加水分解する必要がある．

glucuronideはβ一glucuronidaseにより水解されるの

で，尿を予め酵素処理を施行した後，グルクロン酸抱

合型を遊離型と共に抽出せる尿に更に酸水解を施せば

硫酸抱合型を分離，抽出し得る．この両者の値の合計

と，最初から酸水解を施行した場合の値を比較する

に，後者の方法は91ucuronideその他酸抱合型共に

殆んど完全水解し得て総17－K：S量：を1回の操作にて抽

出し得た．（第星表）

　なおNo’ra　Antunes　14）が述べている如く，予め尿

にホルマリン水を0．5％の割合に加えて酸水解を施

せば，17－KSの抽出に支障を招来することなく比色

定量を妨害する尿着色物質の産生，混入を避け得る．

　〔ii〕抽　出

　前述の如く加水分解せる液を分液漏斗を用い30m1

のベンゼンにて3回抽出，これを合せて％o容量の10

％苛性ソーダにて3回洗源してフェノール分劃及び尿

色素を除き，次いで水にて2回洗い，ベンゼン液を減

圧蒸溜，乾物する．

　〔iii〕Column　chromatography

　クロマト管は内径0．7cm，長さ17cm，その上端に

容積約40m1の球状膨らみを有し，下端には摺合せに

【76】
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第1表尿中17－KSのグルクロン酸抱合型と酸水解抱合型

姓　　名

東

本　　田

青　　木

清　　水

小　　木

曽　　野

牛　　塚

市　　島

性

δ

〃

♀

♂

〃

♀

〃

〃

年齢

26

30

22

49

16

34

60

40

病 名

健　　　　康

　　　〃

　　　〃

本態性高血圧症

胆　　嚢　　炎

アクロメガリー

パンチ氏症候群

肝　硬変症

i7－KS　mg／day

綴轟り）

5．25

8．8

4．8

3．2

2．99

1．36．

1．6

2．33

17－KS　mg／day

遊離型及び
グルクロン
酸抱合型

3．07

5．65

2．66

2．4

2．3

1．19

1．12

0．83

その他酸
水解型

2．27

2．79

2．44

1．0

0．7

0．2

0．5

1．5

合　　計

5．34

8．44

5．10

3．4

3．0

1．39

1．62

2．33

て活栓を附した．

　クロマト管の底に円形濾紙を敷き，その上に乾燥ア

ルミナ0．7gを充填，ベンゼンにて洗｝岡三，前述乾目せ

しめたる尿抽出エキスをベンゼン3m1に溶解し，定

量的にクロマト管に移しアルミナ柱に吸着せしめる．

容器は更に2m1のベンゼンで洗い，これもアルミナ

柱を通過せしめる．次いで第2表の如き順序の下に溶

媒を流し，各々5ml宛小試験管に集め，夫々を減圧

蒸溜，乾固する．溶出はクロマト管上方に連結した二

連球で加圧し乍ら毎分1mlの速度でこれを行う．

第2表Column　chromatographの溶出系

溶 出 液

ベンゼン溶液

ベンゼ’ン

0．05％メタノール・ベンゼン

0．1％メタノール・ベンゼン

0．4％メタノール・ベンゼ’ン

2．0％メタノール・ベンゼン

量
（m1）

5

5

40

40

30

10

試験管
No．

1

2

3－10

11－18

19－24

25－26

　本法により17－KSを8分野に分ち得た．即ち第1

分劃は試験管No．1に，第∬千三はNo．3，第皿分

劃は：No．5～8，第IV分劃はNo．11～13，第V心匠は

No，14～17，第VI分劃はNo．19～21，第W分劃はNo．

21～23，第～華分劃はNo．25に夫々捕捉し得た．但し

第VIと第三分劃はこれを明確に分離することは屡々困

難であった．

　検　討
　　　　　　
　標準17－KSとしてdehydroisoandrosterone，　an・

drosterone，　i　1－keto－isoandrosterone並びに11－hy・

droxy－etiocholanoloneの夫々100Yの混合液をアル

ミナ柱に吸着せしめ，上記溶出系にて分離した成績は

第1図に示した如くであった．

　次いで尿エキスそのもの，及び同エキスに上記標

準17－KS夫々100Y宛を附加せしめたものをchro・

matographyに付したる成績を求めたるに第2図に示

す結果を得た．

　かくて分劃せられた第皿分劃はdehydroisoandro・

sterone，：第IV分劃は　androsterone，第VI分劃は11－

keto－isoandrosterone，　第V江分叢到は　11－hydroxy－etio・

cholanolo皿eを含むことは明らかであるが，その他

についてはDingemanse，　Dobriner，　Pond等の成績

に従い，夫々次のものに該当するものとこれを考えた．

　第1分劃　artifacts（androst－2－en－17－one，3－c恥

　　　　　　loro－androst－5－en－17－one，　androsta－

　　　　　　3＝5－dien－17－one），

　第二分劃　ゴーandrosten－6－ol－17－one＆others

　第皿三二dehydroisoandrosterone，　isoandrosterone

　第IV分葦到　　androsterone，　andros卜一9－en－3一一〇1－17－one

　第V分劃　etiocholan－3エー01－17－one，　etiochol－9－en一

　　　　　β一〇1－17－OIle

　第VI分劃　11－keto－androsterone，11－hydroxy－

　　　　　　androsterone

　第W分劃　11－keto－etiocholanolone，11－hydfoxy－

　　　　　　etiocholanolone

　第田分劃unknown
　（註）

　11－keto－isoandrosterone並びに11－hydroxy－etio・

cholanoloneはNorymberski　et　alの法15）に従い作製

した．即ちcortolone及びtetrahydrohydrocortisone

夫々500Y宛を50％向鎚2mlに溶解，蒼鉛酸ソーダ

0，1gを加えて30分三振盈する．これをクロロホルムに

【77】
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第1図　標準17一：KSのcolumn　chromatogram

DHIA
AND
11－0－AND

11－OH－ETIO

：　dehydroisoandrosterone

：　androsterone

：　11－keto－isoandrosterone

：　11－hydroxy－etiocholanolone

γ

80

U0

S0

Q0

DIUA AND 11－o－AN1）11．OH．ETIO

0 5 10 15 20　　　　　　25
B 0．1％M・B 0．1％ M・B 04％M・B　％M・B

1

M：メタノール B：　ベンゼン

試験管No。
～各5m1）

第2図　尿中17－KS並びに岡エキスに標準17一：KSを附加せる場合

　　　　　　　（点線を以ってこれを示す）のchromatogram
　（DH：IA，　AND，11－0－AND，11－OH－ETIO夫々100Y宛附加す）

γ

80

60

40

1

，’へ、 @’

1　　　皿

　　　1）HIA

　　　rへ、

　　1’＼

ノ

　　W　　　　V　　　　　　　、α　　Ml　　　、田

　　AND　　　　　　　l1＿o鞠ANI）　U＿OH＿ETIO

　　卜、　　　　　　　，＿
　　1　　、、　　　　　　　　　　　　　　　　　　・　　、、

　　　＼　　　　’・》”　＼

雨湿　＼
ノ　　　　　　・，”　　　　　、

0 5 10

て抽出後，抽出液を10％苛性ソーダ，水にて洗骨，ク

ロロホルムを減圧蒸溜，乾固する．かくてcortolone

よ，り　11－keto－isoandrosterone　を，　tetrahydrohydro・

cortisoneより　11－hydroxy－etiocholanoloneを得る．

但し後者の収量は約50％に留る．

　〔i▽〕比色定量

　次いでZimmermann反応実施のため，乾固物質に

前述1．25N：KOH試薬0．4m1，2％卿一dinitrobenzene

試薬0．2m1を加え，同時に試i薬盲検及び標準液も同

様に処理し，25。Cの暗所に60分間放置後，夫々に3

mlのエタノールを更に加えて比色に供する．

　測定はBeckman型光電分光門守計を用い，夫々波

長520，460，580m、μにて試薬盲検に対する吸光度

ODを測り，次いで非ケトン物質による発色を補正す

るためAllen法16）により式

　　　　ODcorr．＝OD520一施（OD460十〇D580）

にてODcorr．を計算し，　dehydroisoandrosteroneを

用い同様にして作製した吸光度標準曲線より濃度を求

める．

　検　討
　　　　　
　Zimmermann　反応には　：KOH　水溶液を用いる

15 20 25　No．

Holtorff－K：och法17）と，：KOHエタノール溶液を使

用するCa110w法18）とがあり，微量定量で正確を期

するには鋭敏なる後者の方法によらねばならない．

　又尿エキスのZimmermann反応に際し，第3図に

示す如く尿抽出エキス中には17－KS以外の呈色物質

が存在し，chromatographyにて分劃に分離するも非

ケトン物質を除くことが不可能であって，このため従

来，1）尿エキスよりGirard試薬T19）を用いケト

ン分劃を非ケトン分劃から分離する法，2）尿エキス

をHoltorff－K：och法により反応せしめ，発色液をエ

ーテル，四塩化炭素，クロロホルム20）等を用いて抽出

して測定する法，3）Gibson＆Evansの補正式21）

或いはTalbot　et　a1の補正式22）（後者はHoltorff－

Koch法により発色した場合に適用）により吸光度を

補正する法等が用いられて来た．

　これらのうちGirard試薬Tによる法は正確ではあ

るが大量の試料を要し且つ複雑であり，発色液をクロ

ロホルム等で抽出する法ではその抽出率は90～70％に

留る．それ故に一般にGibson＆Evansの式
　　　高したE・3・の吸光度一々肇碁430

【78】
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　　　E530，　E430は波長530，430mμの吸光度

　　　麓：未知呈色物質のE530／E430

　　　船：純17－K：SのE530／E430

により530mμにおける吸光度の補正値を求める法が

第3図　Zimmermann反応
　　による吸収スペクトル

OD．

0．4

　　　　　　　るへら　　　　　∠　し＼
　　　　　！　　　＼

＼　／　　＼
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ロ

　　）　　　　　　　　　＼

　　　　　　　　　　　＼

こ　鴨’一・・．．．＿
　　　　　　　　　　　　　　　　　コリ　　ロロ　　ロロロロコ　コい

　＼心＼
　　　ミ7ミ＝一一一一．、．一一＿

広く用いられて来たが，勉の値は第4図に示した如

く三筆出エキス並びに分劃各々につき異なるため，んZ

を一定としてこの補正式を用いることはかなり大きな

誤差をもたらすものである．

第4三三エキスの吸収スペトル
　　　　　（E520／E460が夫々異ることを示す）

0，3

02

01

01）

04

03

02

0．1

A＆

　　、ミ．．

　　　、ぐ鳶．．

こ「添・一、．1誤

400　440　480　520　560　600mμ　　　460

一　andlosteronc　（307）

一一一一 Aエキス
い曹■冒齢@testoste「one

一一一@tctrahydIohydrocαtisonc

一。一 @Cortisone

520

；｝翼d鷺

580mμ

　然るに非ケトン物質の吸光曲線は460～580m」μの

範囲において殆んど直線を示す故，寧ろ著者は上記の

如くAllenの補正式を用いることとした．

　即ちZimmefmann反応はi7－KSに対してのみ52

0mμ．で最大の吸収を示すが（第3図），他の3－keto一

（testosterone），11－keto一（cortisone），20－keto一（tetra・

hydrohydrocortisone）steroid及びその他の物質には

最大吸収波長を異にし，従って上述の補正式を適用す

ることにより17－KSの測定に支障を来たさしめない，

　　∬〕健康人における尿中総17－K：S排泄量並びに

　　　　その分前

　21歳より45歳にわたる健康男，女子尿につき著者の

測定せる1日尿中総：17－KS排泄量：を第3表に示し

た．その平均値は本邦諸学者の報告せるところと大差

第3表　健康入尿中総17－KS排泄量

姓　　名

宮

伊

辰

竹

小

橋

本

吉

東

泊

保

予

口

田

村

本

田

野

性

＄

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

年齢

25

26

26

26

27

28

28

30

30

45

17－KS　mg／day

9，0

7．6

12．4

8．4

8，3

6．4

11．5

10．5

8．4

8．1

姓　　名

石　　瀬

平　　岡

　工

懸
　馨

　露

　南

口

村

本

木

波

木

川

性

♀

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

年齢

21

21

21

22

22

22

22

26

32

45

17－KS　mg／day

7，3

6．5

9．2

4，8

6．5

7．6

5．1

4．6

7．7

8．6

男子　Means±S．D．9．06±1．35
11

女子　Means±S．D．6．79±1．12
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なく，又先に教室笠島23）が測定したものとも大体一

致して男子9・1mg／day，女子6．8mg／dayである．

男女性別，年齢別の外に季節的関係についても論ずべ

きものがあるが，蝕には触れないこととする．

　而うしてこれを各分劃に分け検討を加えるに，第5

図にその例を示す如く，男女聞に顕著な差が認められ

ず，17－K：S各分劃の割合はdehydroisoandrosterone

（皿）　21％，　andfosterone　（、IV）　32％，　etiocholanolone

（V）28％，11－oxygenated　17－K：S（VI＆孤）17％で

ある．

第5図　健康人尿中17－K＄の分劃及びその抱合型

姓　名 性 年令
17－KS　分　劃 総17－KS　mg／day

1＆皿一皿　　IV　　V　W＆VI【V皿
総17－KS
高〟^day グルクロン酸’抱　合　型 そ　の　他

_水解型

東 3 25

8．4

F8．4

4．9 3．5

本　　田

@　　獅

δ 30

8．8

、

8．5 5．7 2．8

工
♀ 22

9．2

X．5 5．3 4．2

育　木 ♀ 22

4．8

5．2 2．7 2．5

註＝

　［コ　グルクロン酸抱合型

　圃その他酸水解型
棒グラフの1目盛はimgを示す．（以下の図も同様）
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各種疾患、における尿中コアーKetostefoids並びにその分劃について 1305

　唯小児に比較し（第10図参照），討入では総17－K：S

量は勿論多く，各誌劃については男女ともにandro－

sterone，　etiocholanoloneの占める比率は小児のそれ

に比して高い．

　なお第5図に見る如く総17－KSにつきそのグルク

ロン酸抱合型とその他酸抱合型を分離測定した結果，

前者の方が品分劃とも後者より多く排泄せられる．

　　皿〕ACTH：，副腎皮質ホルモン並びにTestos・

　　　　temne投与の尿中17－KSに及ぼす影響

　〔i〕ACTH負荷の影響　　　　　　・

　ACTH：20～50mgを点滴静注或いは筋注により負

荷せる健康入3例の尿中17－KSへの影響は第6図に

示した如く，総17一：KS排泄量は不変乃至は僅かに増

量を示し，各分劃に関してはdehydroisoandrosterone

第6図　健康入におけるACTH：負荷前後：の尿中17－KS及びその三三

17－KS　分　劃 総17－KS　mg／day
姓　名 性 年令 ACTH

蒲^量 1＆皿　皿　　IV　　V　VI＆V且　V皿 投与前 投与後

添　　田 δ 30 40mg筋注 8．6

　「

W．8

吉　野 6 45 50mg筋注 8．1 10．9

森 δ 30 20mg
_滴艀注

5．5 5．7

（［＝＝］ACTH負荷後）

及び11－oxygenated　17－KSが梢ζ増加した．

　〔ii〕副腎皮質ホルモン投与の影響

　健康人10例にhydrocortisone（Cpd。　F）40～200mg

を経ロ投与し，尿中17－K：S排泄に及ぼす影響を第4

表に示した．同一人においても増加する場合と時に却

って減少を示す場合もあった．又第1日に減少して第

2日に増加した：場合もあるが多くは第2日に正常に復

したが，いずれも投与量と直接の関係を求めることは

出来なかった．しかし一般に皮質ホルモン投与により

尿中17－KS排泄量はかなりの増加を示した．

　次に　cortisone（Cpd．　E），　coftisone　acetate，

hydrocortisone（Cpd．　F）80～200mgを投与して尿中

17－KS各分劃につき調べるに，第7図に示す如く投

与されたホルモンの一部は11－oxygenated　17－KS（VI

＆皿）に代謝されることは明らかで，その転化率は3

～4％と見なしてよい．又一部の例ではdehydroisoan－

drosterone（皿），andfosterone（W）及びetiocholano－

lone（V）迄増加を見たが，これらに直接代謝された

とは考えられない。

　なおこの際，胆道並びに消化管中へ17－KSが排泄

されるか否かにつき検討を試みたが，投与前後いずれ

においても17－KSを証し得なかった．

第4表　健康入におけるCpd．　F経口

　　　投与前後の尿中17一：KS

姓　名

東

辰　口

宮　保

青　木

鼠　直

黒　ロ

石瀬
竹　田

　泊

清　波

性

δ

＄

ε

♀

6

♀

♀

ε

ε

♀

年

齢

26

26

25

22

26

22

21

28

27

26

Cpd．　F

投与量
（mg）

200

100

100

50

100

40

100

100

50

50

50

50

50

50

総　17－KS　Ing／day

　　　　
投与荊 投与後

6．0

12．4

6．0

9．0

4，5

7．6

4．7

7．3

6．4

8．3

4．6

第1日6．0

第2日9．5
5．9

10．2

18．7

5．0

7．3

10．5

7．0

4．6

2．9

6．3

7．9

12．5

6．3
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急7図　健康入にCpd．　E，　F投与前後の尿中17－KS

投　与 17－KS 分 劃 総17－KS　mg／day 11一・xygenated
姓　名 性 年令

ホルモン 1＆∬ 皿 IV V VI＆「1砥～亜 投与前 投与後 17－KS転化率

％

東 8 25 Cpd・E
100mg

内　服

8．4 9．3 L4

Cpd・E一
acetate
100mg

筋　注
8．4 7．4 0．

Cpd・F
200mg

内　服

8．4 17．9 2．3

Cpd．　F

200mg

内　服

b

8．4 10．1 0．5

本　　田 δ 30 Cpd．　F

80m9

内　服

8．8 16．6 4．1

　　　　　　　　　　　　（［＝＝コホルモン投与後）

〔丑ii〕Testosterone投与の影響　　　　　　　　　　　発性骨髄腫，ギネコマスチー，下垂体性條儒並びにシ

健康人にtestosterone　10mgを経ロ投与，及び多　　モンズ氏病及び胃癌患者にtestovirone　depot（testo・

【82】
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stero皿e　e取a臓tate）100mg筋注した場合（注射後3日

目），第8図に示す如く明らかにandrosterone（IV），

etiocholanolone（V）に代謝されるのを見，健康人例

より見るにその転化率は38％と考えられる．唯全身状

態不良の後2症例においては肝機能障碍が証し得なか

ったにかかわらず，転化率は略ヒ零に近かった．

第8図　Testosterone投与前後の尿中17－K：S

投　　与 17－KS 分 劃 総17－KS　mg／day
姓　　名 性 年令 病　　名

ホルモン 1＆皿 皿 IV V VI＆V受皿 投与前 投与後

軍 3 26 健　康 Testosterone
10mg

内　服

8．4 12．2

越 6 48 多発性 Testovlrone

骨髄腫 depot

100mg

4．5 9．5

村　上 δ 18 ギネコ Testovirone

マスチー depot

100mg
3．7 5．3

渡　　辺 3 21 下垂体性
煤@　儒

Testovirone
р?吹Et　100mg 0．8 1．0

岸 δ 53 胃　　癌
Testovirone
р?吹Et　100mg 3．5 4．1

（ロホルモン投与後）

　　IV〕下垂体・性腺系内分泌疾患における尿中

　　　　17－KS排泄

　〔i〕一次性性腺疾患r（第9図）

　1）両睾丸別除

　睾丸結核並びに前立腺癌による両睾丸別除例（前者

1例，後者3例）中，若年者では健康入に比し総17－

KSは梢ヒ三値を示すが，各二二に関しては正常入の

それと変らず，testosterone代謝物を含む　andro・

sterone（IV），　etiocholanolone（V）が特に減少を示す

ことはなかった．老年者ではいずれも総17－KS排泄

量は低く，二分劃については　andfosterone　（IV），

etiocholanolope（V）が他の二三に比し二値を示した

が，かかる変化は老年者一般に見られ，去勢に特徴あ

る変化は認められなかった．

　2）両卵巣別除

　子宮癌及び悪性絨毛上皮腫により両卵巣並びに子宮

劉出を受けた2症例では，いずれも総17－KS排泄量

の減少を示したが，各分劃では変化を認めなかった．

　3）ゼミノーマ

　全身に転移巣を有するゼミノーマの1例では総17－

KSは略ζ正常値を示し，分劃ではandrosterone（IV），

etiocholanolone（V）が梢ζ他の分劃に比し多い．

　睾丸間細胞腫で17－KSの増加を示した報告がある

が，ゼミノーマの本例では他の悪性腫瘍例に見られる
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如き17－KSの排泄減少を証し得ず，又全身状態不良

にもかかわらず略ζ正常値を示すことは腫瘍の発生，

増殖と関係を有するものであろうか．

　4）仮性半陰陽

　仮性半陰陽の2例はいずれも外陰部は女性のそれを

呈し，1例は手術により腹腔より睾丸（組織標本によ

り睾丸と判明し，精母細胞の分裂像は認められなかっ

た）を発見し，他の1例は鼠隈部に停留畢丸（発育不

全）を思春期に至り見出したもので，両例共に総17一

：KSは梢ζ低値を示したが，分劃では変化を認めなか

った．

　〔ii〕二次性性腺疾患（第10図）

　1）類官寅症

　下垂体性類官宙症と考えられた例で，四肢は細長

で，一次及び二次性徴の発育は不良であったが，総

17－KS量は極めて低値を示し，且つ分劃では変化を

第9図一次性性腺疾患における尿中17一：KS

17－KS　分　劃
姓　　名 性 年令 病　　名

1＆H　皿　　W　　V　W＆冊V皿
総17－KS

高〟^day

船　　戸 δ 79 両睾丸別出
i前立腺癌）

1．6

藤　　田 ε 69 両睾丸捌出
i前立腺癌）

2．7

小　　村 6 32 両睾丸別出
i筆丸結核）

5．6

小　　川 ε 59 両睾丸別出
i前立腫癌）

1．1

堀　井
，♀

39 両卵巣別出
i子　宮　癌）

4．8

吉　野 ♀ 39 両卵巣別出
i悪性絨毛上皮腫）

4．6

坂　井 6 27 ゼ　ミ　ノ　一　マ

6．4

有　沢 ♂ 19 仮性半陰陽

7．0

清　　水 3 23

u

㌫購驕

6．2

認めなかった．

　2）早発青春期症

　脳腫瘍による早発青春期症例では総17－K：S量は略

ζ正常で，分劃では11－oxygenated　17一：KS（VI＆V匪）
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が多い．もっとも本例は脳圧充進症状が著しく，それ

による代謝障碍を考慮する必要がある．

　3）副腎性器症候群を呈した早発青春期症

　本例は急速な肥満並びに性器発育を見た7歳の男子

で，血漿中螢光corticoids，尿申17－OH：・CS（Porter－

Silber　chromogen）共に低値を示し，且つACTH投

与後も増加が著しくなく，副腎性器症候群と考えられ

た症例である．

　尿中コアーK：Sは同年齢男児に比し特に増加を示さな

いが，分劃ではさすがにandrosterone（IV）が著しく

多く，ACTH　25mg筋注により生成は一層充聞した．

cortisone　50mg　投与によりandrosteroneは減少し

dehydroisoandrosterone（皿）カ§増量したが，連日投

与中旧に復した．次いでhydrocortisone　30mg投与

により鋤drosteroneは更に増加を示し，・同時に性徴

の発育も更に顕著になった．

　その後，脳圧充進症状が出現し，剖検により間脳，

視床，大脳にわたる腫瘍を証し，恐らく腫瘍のために

副腎性器症候群に見る如き血中CS及び尿中　17－

OH・CSの減少を示したと考えられるが，尿中17－KS

のandrostefone増加は早発青春期症をよく裏付けて

おり，副腎性器症候群における　dehydroisoandros・

teroneの増加と異なるものがあった．

　附．妊　娠

　正常妊娠例で分娩前日に測定を行ったが，17－KS排

泄量は梢ヒ低値を示し，分与では変化が見られなかつ

第10図　二次性性腺疾患における尿中17－KS

σ

姓　　名 年令
17－KS　分劃

性 病　　名
1＆豆　皿　　IV　　V　VI＆V旺　V匿

総17－KS
高〟^day’

川　　田 ♂ 26 類　官　宙　症 1．2

荒　　木 δ ユ2 早発青春期症
2．0

紺　　矢 6 7

1．7

早発青春期症

`CTH　25mg

@　筋　注

bpd。　E　50mg

@内　服

モbпC　F　30mg

@内　服

2．0

2．3

　　一
S．5

上　　野 ♂ 7 崇健　　康 1．6

吉　　野 9 7 挑鰹　　康 0．7

秋　　本 孚 30 妊　　　娠

i十ケ月） 4．5

（ロホルモン投与後）

米対照健康人
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た．

　　V〕下垂俸・副腎系内分泌疾患における尿申

　　　　17－K：S排泄

　〔i〕副腎機能低下（第11図）

　1）アジソン氏病

　6例のアジソン氏病ではいずれも17－KS排泄は著

しく減少し，ACTH　501p9の筋注後も増加を示さず，

又cortisone　50田9投与後も変化を示さなかった．分

劃ではand⑩sterQne（IV），　etiocholanolone（V）の低

下が梢ζ著しかった．

　なおいずれの例においても血中CS及び尿中17一

OH・CSの低下を証し，　ACTH負荷後も殆んど増加を

見ず，所謂副腎のcapaoityの低下を見た．

　2）副腎易咄の影響

　乳癌の再発により副腎摘出．を受けた2例（既に両卵

巣易咄を施行）申，片側副腎易咄術施行を受けた1例

では尿中17一：KS排泄量は約半分に減じ，他の1例に

おいては片側の易咄後も17－KS量に殆んど変化がな

く，更に他側％切除後に17一：KSが％に減少した．分

劃ではアジソン二二における場合と異なり変化に認め

られなかった．なお後者の例は健常な副腎組織にかな

りの代償機能が存することを示している、

第11図副腎機能低下症における尿中17一：KS

17－KS　分　劃
姓　　名 性 年令 病　　名

1＆：旺　皿：　　IV　　V　W＆V皿　V】皿

総17－KS
@m9／day

吉　　本 ♀ 44 アジソン氏病 2．4

田　　近 ♀ 50 アシゾン憎憎 1．2

油　　野 ε 43 アジソン氏病 4．8

上　　浦 8 60

1⊥L＿
アジソン氏病

`CTH　50m9

@　筋　注

3．5

S．0

板　　井 δ 65 アジソン氏病 2．3

安　　原 ♀ 40 0．8アジソン氏病

`CTII　50m9
@　筋　注
bpd．　E　50mg

@　内　服

0．8

0．9

荒　　木 ♀ 40 4．5　（乳　癌）

ﾊ副腎捌出

c副腎糖切除

4．0

1．5

浜　　田 ♀ 43 8．0　（乳　癌）

E副腎別出 4．6

●

ぐ＝＝ホルモン投与後）

〔ii〕カッシング氏症候群（第12図） カッシング氏症候群3例のうち，1例は下垂体塩基
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嗜好性細胞腫並びに副腎肥大を証し，定型的な本症候

群を呈した17歳の男子で，他の2例は肥辟と高血圧を

主徴とした50歳の女子及び肥膵，眼球突出，下肢発毛

を主訴として来た17歳の女子で，いずれも血中CSの

異常増加を証したものである．

　尿中17一：KSは3例とも略ζ正常範囲にあり，恩義

では11－oxygenated　17一：KS（VI＆W）に軽度の増量を

示した．ACTH負荷によりdehydroisoandrosterone

（皿）と共に11－oxygenated　17－KSにもかなりの増

量を見たが，androsterone（IV），　etiocholanolone（V）

が却って減少し総量としては変化を示さなかった．

　なお尿中17－OH：・CS量は3例とも略ヒ正常値を示

した．

　カッシング氏症候群では17－KSは一般に増加する

が，本例の如く正常範囲を示すものもあることは留意

すべきである．

第12図　カッシング氏症候群における尿中17－KS

17－KS　分　劃
姓　　名 性 年令 病　　名

1＆皿　皿　　IV　　V　VI＆V旺　V皿

総17－KS
高〟^day

島　　村 δ 17 カツシング氏
ﾇ　　候　　群

4．5

安　　宅 9 50 カソシソグ氏
ﾇ　候　　群

`CTH　40mg

@筋　注

5．3

5．0

宮　　中 ♀ 17 カツシング無

{　候　群 4．6

（〔コホルモン投与後）

　〔iii〕下垂体機能不全（第13図）

　1）下垂体性條儒並びにシモンズ氏病

　シモンズ氏病の症状を伴った下垂体性條儒の例では

尿申17一：KSは極度の低値を示した．肝機能検査では

異常を認めなかったがtestovirone　depot　100mg筋

注後も17－KISの排泄増量を認めず，　cortisone　25mg

経口投与後も変化は見られなかった．剛直では小児の

それ（第10図参照）の如くandfo　sterone（IV），　etio・

cholanolone（V）の低下が見られた．

　なお血中CSは正常で，尿中17－OH・CSは17－KS

と同様に減少が著しかった．

　2）シモンズ氏病

　シモンズ氏病の2例ではいずれも，就中1例ではか

なりの尿中17－KSの減少を認め，　ACTH　25mg筋注

並びにcort三sone　1001ng内服後も17－KSに変化を認

めなかった．分劃では著しい変動を示さない。

　なお血中CS及び尿中17－OH・CSも低下が認めら

れた．

　3）下垂体アノレキシア

　下垂体アノレキシアの1例ではかなりの尿中17一：KS

排泄量の減少が認められたが，cortisone　50mg投与

により　17一：KSの排泄増加を見た．分劃では変化を示

さなかった。なを本丁は治療によりかなり軽快した．

　（iv）その他の下垂体，脳疾患（第14図）

　脳腫瘍4例のう，中脳腫瘍では尿中17－K：Sは正常

範囲にあり，肥腓性器障碍を伴う脳腫瘍の例では梢ζ

増加を示した．一方視力障碍を伴う下垂体腫瘍の1例

では尿中17－OH・CSの増加が認められたにもかかわ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　ノらず17一：KSは減少し，アクロメガリーの例において

も17－KSはかなりの低値を示した．

　尿崩症はvasopressineの欠乏により発病するが，

最近vasopressineがACTH－relesing　activityを有

し視床下部より分泌されて下垂体前葉に達し，その

ACTH分泌を九進せしめる助といわれている．特発

性尿崩症の1例では尿中17－K：Sは梢ヒ減少し，字劃

ではdehydroisoandrosterone（皿），11－oxygenated
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第13図　下垂体機能低下症における尿中17－KS

17－KS　分　劃
姓　　名 性 年令 病　　名

1＆皿　皿　　IV　　V　VI＆VU　V皿

総17－KS
@m9／day

渡　　辺 δ 21

一
0．8

下垂体性細越
ﾀに
Vモンズ類病

bpd　E　25mg
@内　　服Testovirone

@　　　depot
@　　100mg

0．8

1．0

吉　　田 ♀ 20 2．6シモンズ氏病

`CTH　251ng
@　筋　注

bI）d．　E　100m9

@　内　服

2．7

2．4

天　　谷 ♀ 26 シモンズ二二 4．6

小　林 ♀ 21 2．1
下垂体：アノレ

Lシア

bpd．　E　50m9

@　内　服
4．4

（ロホルモン投与後）

第14図　下垂体，脳疾患における尿中17一：KS

姓　　名
17－KS　分　劃

性 年令 病　　名
1＆11　皿　IV　　V　VI＆～歴　～弧

総17－KS
高〟^day

吉　本 δ 42 脳腫瘍（中脳）

池　　上 ♀ 24 脳腫瘍
?B性器障碍 11．6

北　　村 6 25 下垂体腫瘍 3．0

菅　野 ♀ 34 アクロメガリー　　●

1．3

武　苗 δ 26 特発性尿崩症

oyr・gcn　57

4．9

6．4

笠　　間 ♂ 35 特発性
瘠?ﾋ出症

9．4

17－KS（VI＆「～贋）の低下が認められた．

　バセドウ氏病の症状を呈せず単に眼球突出を主症状

とし，恐らく下垂体の機能障碍によると考えられた1

例では17－KSは正常値を示した．

　　VI〕下垂体・副腎系機能と直接関係の寡いと見ら

　　　　れる疾患における尿中17－KS排泄

　　　　　（但しsteroids代謝障碍を含む）

　〔i〕甲状腺疾患（第15図）

　　附．副甲状腺疾患

　1）甲状腺機能向進症

　バセドウ氏病5例のうち1例では尿中17－KSは治

癒後のそれに比べて増加を証した．他の4例では一般
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に軽度の減少を示したが，cortisone　50m9内服後か

なり増加した．分劃では著しい変化を認めない．

　なお5例とも血中CSは変化がなかったが尿中17－

OH・CSは排泄増加を証した．

　2）単純性甲状腺腫

　3例の単純性甲状腺腫では軽度の17－KS排泄減少

を示し，分劃では変化はなかった．

　3）甲状腺機能低下症

　悪性甲状腺腫の1例では尿中17一：KSは極めて少な

く，バセドウ氏病により甲状腺切除を受けた例では正

　　　　　　　　　　　　　第15図

常であった．

　クレチン病の1例は粘液水腫の症状を欠き，智能並

びに身体の発育不良でthyroxine投与によりかなり

身長増加を認めた例であるが，血中CSは時に正常，

時には著しい高値を示し，尿中17－OH・CSは血中CS

とは逆に高値並びに低値を示したが，17一：KSは常に

著しい減少を証し，cortisone　50mg投与後も17－K：S

の変化を見なかった．分劃ではandrostefone（IV），

etiocholanolone（V）が少なく，小児の17－KS　（第

10図参照）に近似している．

甲状腺，副甲状腺疾患における尿中17－KS

姓　　名 性
17－KS　分　劃

年令 病　　名
1＆皿皿　W　VVI＆W田

総ユ7－KS
高〟^day

有　原 δ 35 バセドウ氏病 2．4

広　瀬 ♂ 32 バセドウ氏病 4．6

室　　谷 20 バセドウ氏病

｡　療　後

8．3

3β

藤　　江 ♀ 18 パセドウ氏病

中　　谷 ♀ 51 3．9バセドウ二二

bpd・E50mg
@　内　服 6．0

川　　上 ♀ 25 単純性甲状腺腫 4．0

土　　井　一 ♀ 44 単純性甲状腺腫 2．5

市　　井 ♀ 65 単純性甲状腺腫 3．5

中，　島 ♀ 37 悪性甲状腺腫　　　　，
1．7

柴　　田 ♀ 22 甲状腺切除 8．4

蔵　　川 ♀ 14 0．5ク　レチン病

bpd．　E　50mg

@　内　服 0．5

松　　井 ♀ 24 低カルシウム血
ｫ　　テタニー

一

1．7

藤　　木 ♀ 34 低カルシウム血
ｫ　　テタニー 　　　　　　L 4．8
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第16図　糖尿病並びに特発性低血糖症における尿中17－KS

17－KS　分　劃
姓　名 性 年令 病　　名

1＆∬　皿　　IV　V　W＆～巫～亜

総17－KS
@m9！day

山　　口 δ 25 4．4糖　　尿　　病

bpd．　E　50m9

@　　内　服
5．2

斎　藤 δ 34 糖　　尿　　病

7．4

橋　本 ♀ 58 糖　　尿　　病 7．4

石　橋 ♀ 59 6．9糖　　尿　　病

bpd．　E　50m9

@　　内　服 10．0

木　村 ♀ 58 特発性低血糖症

bpd．　E　25m9

@　　内　服

3．2

3．3

第17図　肝並びに胆嚢疾患における尿中17－KS

17－KS　分　劃
姓　名 性 年令 病　　名

1＆皿　皿：　IV　　V　VI＆V匪V皿

総17－KS
高〟^day

南　部 ♀ 34 肝　　　　炎 1．6

中　村 ♀ 22 肝炎並に
D娠（6ケ月）

2．4

宮　下 ♀ 32 0．9肝　　　　炎

bpd．　E　50mg

@内　服
0．8

市　島 ♀ 40 肝硬　変　症 2．3

高　塚 ♀ 47 0．9肝硬　変　症

bpd，　E　50mg

@内　服
0．7

尾　藏 ♀ 60 肝　　膿　　瘍 1．0

小　　木 δ 16 2．3胆　　嚢　　炎

bpd．　E　50mg

@内　服
2．1

中　宮 δ 64 胆　　嚢　　炎 3．1

野　　村 δ 64 胆　　嚢　　炎 1．7

木　　引 ♀ 54 胆　　嚢　　炎， 0．4
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　附．低カルシウム血性テタニー

　低カルシウム血性テタニー2例のうち1例は尿中

17一：KSの著しい減少を，他の1例は軽度の減少を示

した．

　〔ii〕糖尿病並びに特発性低血糖症（第16図）

　1）糖尿病

　糖尿病の4例では総17一：KSは略ヒ正常範囲にあり，

cortisone　50mg内服後もかなりの17－KS増加を見

た．分劃では変化は示さなかった．

　2）特発性低血糖症

　特発性低血糖症の1例では尿中17－K：Sは梢ヒ減少

し，cortisone　25mg内服後も変化しなかった．分劃

では11－oxygenated　17－K：S（VI＆V旺）が他の分劃に

比し多い．

　〔iii〕肝疾患（第17図）　　　　　喬

　流行性肝炎3例，肝硬変症2例及び1例の肝膿瘍に

つき調査を進めたが，いずれも尿中17一：KSの著しい

減少があり，cortisone　50mg内服後も殆んど変化せ

ず，分劃ではandrosterone（IV），etiocholanolone（V）

の減少が著しい．

　なお尿中17－OH：・CSも著しく減少し，血申CSも

減少を示した例があった．

　又黄疸を伴った胆嚢炎4例ではいずれも尿中17－KS

の減少を見た．

第18図　肺結核症における尿中17－KS

姓　　名 性 年令

1

17－KS　分　劃
病　　名

1＆∬　皿　　IV　V　VI＆W粗
総17－KS

高〟^day

北　　崎 δ 49 肺　結　核

3．5

立　　花 δ 46 肺　結　核 2．0

南 ♀ 22 肺　結　核

3．2

角 ♀ 24 肺　結　核

3．5

田　中 ♀ 21 肺　結　核

〆

3．4

奥　　野 ♀ 22 肺　結　核

bpd・E50m9
@内　服

》6．9

7．3

花　　岡 ♀ 35 3．5
肺結核並に
C管支喘息
bpd．　E　50mg

@内　服
1．4

　〔iv〕肺結核（第18図）

　肺結核の7例のうち軽症なるものを除いていずれも

17－K：Sの排泄低下を認め，cortisone　50mg投与後も

殆んど変化しなかった．分劃では著明な変動は見られ

ない、

　なお血中CSも屡々，又尿中17－OH・CSはかなり
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第19図　悪性腫瘍における尿中17－KS

17－KS　分　劃 総17．ks

@mg／day　I
姓尊名 性 年令 病　　名

1＆皿　皿　　IV　V　W＆W田

小　　林 ♂ 45 胃　　　　癌 3．2

藤　沢 δ 35 胃　　　　癌 2．3

山　　田　　　， ♀ 47 胃　　　　癌 3．5

村　松 δ 53 肝　　　　癌 3．5

建　部 ♀ 64 肝腫瘍並びにレクリン
Oハウセン氏母斑症 0．9

北 ♀ 23 乳　　　　癌 2．0

中　村 ♀ 38 乳　　　　癌

8；2

重　森 ♀ 34 マストパチー 7．4

村　　上 δ 18 ギネコマスチー

3．7

第5表　血液並びに循環器疾患における尿中17－KS

姓名下着　病 名　留調　備 考

江　三
三　枝
奈　良
樽　見
池　田
今　崎
高　森

越

向　井
内　田
牛　塚
蛭　子
水　上
田　賀
高　田
清　水
油　野
藤　二

才井
伊　藤

♂

δ

♀

δ

♀

♀

♀

♂

♀

♂

♀

δ

6

8

6

3
ε

3
♀

8

58

29

47

20

43

41

48

48

22

25

60

48

61

20

16

49

50

49

16

23

貧　血（X線障碍）
白血球減少症（X線障碍）

減色性貧血
土性不良性貧血
貧　血（鈎虫症）

　　〃
慢性骨髄性白血病

多発性骨髄腫
ポジキン氏病

〃

パンチ氏症候群

敗

心

　〃
　学

内　膜
　〃

症

炎

本態性高血圧症
〃

〃

慢　性　腎　炎
．”

3．2

3．6

4．4

7．0

3．4

3．9

4．1

4．5

3．3

6．4

1．6

7．0

0．8

4．3

0．9

4．8

8．8

8．0

3．9

6．3

Cpd・E50mg内　服　後　　5．O

CPd・E50mg内服後：10．6

Cpd．　E　50mg　7日間内服後0・9

Cpd．　E　50mg内服後　3．O

Cpd．　E　50mg内服後：3．2

Cpd．　E　50mg内服後5．7
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低値を示．した．

　〔v〕悪性腫瘍’（第19図）

　悪性腫瘍の7例のうち，全身状態の良好な1例の乳

癌を除き他はいずれも尿中17－KSの著しい減少を認

めた．分劃では変化を証しなかった．

　乳癌，マストパチー及びギネコマスチーの発生と

androgensの関係はestrogenと共に問題になるが，

ギネコマスチーの1例でandrostefone（IV），　etiocho・

1anolone（V）の減少が見られたが，他は例数も少な

く推定は困難である．

　なお悪性腫瘍では血申及び尿中17－OH・CSは略ζ

正常範囲にあった．

　〔vi〕血液並びに循環器疾患（第5表）

　血液疾患並びに循環器疾患では尿中17－KSは正常

値或いは軽度の減少を示すが，発熱或いは全身状態不

良な例ではかなりの減少が認められた．これらの多く

はcoftisone　50mgを投与した場合，17－KSには殆

んど変化を認めなかった．

　〔vii〕アレルギー性疾患（：第6表）

　気管支喘息の発作前後及び奪麻疹の発疹前後に尿中

17－KS排泄に影響するかを調べたが，発病時に僅か

に排泄値の増加を示した．

　　　　　第6表アレルギー性疾患に
　　　　　　　おける尿中17－KS

姓　名

原　田

吉　野

小　寺

性

♂

♀

＄

年

齢

66

39

27

病　　名

気管支喘息、

薄　麻　疹

　　〃

総17－KS　mg／day

平常時1発鶴

5．2

4．6

8．3

5．6

5．3

8．5

　〔iiiv〕膠原病（第20図）

　　附．いたい一いたい病

　リウマチ性関節炎の4例ではいずれも上申17－KS

の減少を見，1例はcortisone　50mg投与により17－

KSは更に減少を示したが，他の2例はACTH　40mg

の筋注或いはcortisone　50mgの内服により17－K：S

のかなりの増加を証した．分劃では著変は見られな

い．

　結節性紅斑並びに輩皮症各1例を得たがいずれも尿

申17一：KSの減少を示し，前者においてはhydrocor・

tisone　100mgの投与後も17－KISの変化は見られな

かった．

第20図　膠原病における尿中17－KS

17－KS　分　劃
姓　　名 性 年令 病　　名

1＆皿　皿　　IV　　V　VI＆孤「皿
総17－KS
@mg／day

片　　岡 ♀ 45 3．6リウマチ性関節炎

bpd．　E　50mg

@　　内　服
1．5

東 ♀ ユ9
嚢

1．3リウマチ性関節炎

`CTH．40mg
@　　筋　注
bpd．　F　100mg

@　　内　服

3．1

2．1

植　村 ♀ 24 1．7リウマチ性関節炎

`CTH　40mg
@　　筋　注
bpd．　F　50mg

@　　内　服

η

5．7

4．4

藤　　又 ♀ 35 リウマチ性関節炎 4．0

柳　　瀬，， ♀ 18 1．3結節性紅斑
bpd．　F　100mg

@　　内　服
1．4

川　　崎 孚 19 輩　　　皮　　症 2．6
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　附．いたい一いたい病（第7表）

　いたい一いたい病は富LLI県下神通川流域に発生を見

る風土病で，疾患はすべて中年後の多産婦に限り発生

し，腰痛，筋肉痛を主訴とするが，全身の骨格に粗霧

化と萎縮，変形延いては骨折を来たすものである．一

種の骨軟化症であろうかと思われ，リウマチ性関節変

形とは趣を異にするもののようであるが本項に附し

た．

　血中CSは一般に低値に属し，尿中17－OH：・CS排

泄量もかなり減少を示した例もあったが，尿中17－KS

は年齢的関係を考慮に入れてもなお頗る低いものがあ

ることを認める．

第8表に見る如く，1例では却って減少を示したが他

の4例はかなりの増加を証した．17－KIS排泄はACT：H：

負荷によっては殆んど増量を見ないのに反しPyroge聡

負荷により増加することは後者が間脳・下垂体系に対

しかなり強い刺戟作用を有することを示すが，唯注射

後の発熱はそれ程でないにしても注射局所の弾弓，全

身倦怠感等の副作用が著しく，副腎刺戟のため使用す

るには未だなお難点なしとしない．

　しかるに一方，感染症による発熱時では平熱時に比

較して17－KSの排泄量は第9表の如く増加を証しな

かった．恐らく基礎的疾患による副腎の疲虜のため，

発熱による刺戟に応じられないのであろう．

第7表　いたい一いたい病に

　　おける尿中17－KS

姓　　名 性

吉

沢

古

石

荒

野

稲

武

角

田

村

田

原

家

上

葉

内

♀

♀

♀

♀

♀

♀

♀

♀

♀

年齢

48

53

66

46

55

62

67

64

47

総17－KS
mg／day

L6
5．0

1．7

3．3

4．O

L6
L6
0．9

1．0

第9表　発熱前後の尿中17一：KS

姓　名

中　川

水　平

浅　井

田　賀

高　田

森　田

八　木

姓

♂

3
δ

8

8

δ

♂

年

齢

51

67

24

22

16

48

52

病 名

脳　　梅　　毒
（マラリヤ療法）

敗　　血　　症

　　　〃

心　内　膜　炎

　　　〃

腺熱並びにモニ
リア症

結核性髄膜炎

総17－KS
mg／day

轍一応時

3，3

1．0

5．0

3．5

0．9

3．0

5．2

3．6

0，8

4．0

4．3

0．8

2．8

7．4

　　W〕種々Stressの尿中17－K：S排泄に及ぼす

　　　　影響

　発熱物質Pyfogen（TTG）5Y皮下注射により血中

CS　の増加を見るが，尿中17－KSに及ぼす影響は

第8表Pyrogen　5Y注射前後の尿中17－KS

姓　名 性

根　田

　東

木　村

立　木

武　苗

花　岡

8
ε

3
♀

3
♀

年

齢

30

26

31

22

23

35

総17－KS
mg／day

酬前瞬後
備 考

8，3

6，0

5，3

5．4

4，9

3．5

i3・1 〟@　康
9．4　　　　〃

3．5　　　　〃

5．4　　　　〃

6．4　特発性尿崩症

4．5難戦慧に

　手術的侵襲はStressとして下垂体・副腎系にかな

り強い影響を及ぼし，第10表に示した如く一部を除き

他はいずれも術前に低値を証した17－KS排泄は手術

後著しく増加し，約1週間を経て手術前の値に復し

た．而うして1例につきその分劃を調べたが第21図に

明らかな如くすべての分劃が増加した．

　再生不良性貧血の1例に牛下垂体の埋没を実施せる

に，術前に比べ手術後10日を経過せるにもかかわらず

17－KSの著しい増加を証した．通常，手術の影響は

術後約1週間でこれを認めなくなる故，埋没した下垂

体の（それがACTHであれ，単なる異種蛋白として

の刺戟であるにせよ）刺戟によると考えられる．

　なお以上に引用した成績中，血中CSは富田25），

尿中17－OH・CSは本田26）・27）の測定によるものであ

る．
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第10表　手術の尿中17－KSへの影響

姓　　名

坂　　下

三　　田

藤　　沢

中　　村

今　　村

　辻
鎌　　崎

中　　島

樽　　見

性

♂

♂

＄

δ

♀

♂

♀

♀

＄

年齢

20

20

36

48

37

36

33

37

20

手 術 心

胸　　廓　　成　　形　　術

腹　壁　膿　瘍　切　開

胃癌試験的開腹術
胸　　廓　　成　　形　　術

胃　　　癌　　　切　　　除

縦隔洞腫瘍，リンパ腺試験切除

右腰部肉腫試験切除
悪性甲状腺腫切除
再生不良性貧血，下垂体埋没

17一：KS　mg／day

術前鷹2倒術後第6日

2，2

0．7

2，3

3．1

5，8

5．1

2．8

L7
6．9

5．8

4．2

6，3

11．1

5，8

3．8

3．5

1．5

5．2

2．6

5．0

4．3

　　2．7

　　1．3
術後：第10日

　　工2．2

第21図　手術前後の尿中17－K：S

姓　名 性 年令 病　　名
17－KS　分　劃 総17－KS

高№撃р≠

1＆皿　II　　IV　　V　VI＆V旺　皿 術前 術後

藤　沢 ♂ 35 胃　　　癌

闖p翌日
2．3 6．3

（［コ手術翌日）

総括並びに考按

　副腎皮質はホルモン作用を有するものとしてglu・

cocorticoids，　mineralcorticoids並びにandrogensを

分泌し，その分泌機能は或いは血中corticoids　level

を測定し，或いは尿中における種々代謝産物の排泄状

況を17－OH・CS，　aldosterone並びに17－KS等の測

定により窺い知ることが出来る．

　しかし17－KSはかかる代謝産物の一つであるが，

これは独り副腎に由来するのみならず，一部は性腺に

も由来し複雑な関係にある故に，その測定結果をどの

ように意義づけるべきかについては臨床的診断の上に

も，亦病態生理研究の上にも重要なことであるが，未

だ確定した意見を欠いている．

　而うしてこれを論ずる前にその基礎として健康人の

総17－KS量を見るに，著者の測定成績では男子平均

9mg，女子7mgであって，欧米入の男子17～20mg，

女子9m9に比べて特に男子において低値を示した．

しかしアフリカ黒入の男子では平均7．9mgと報告せ

られ28），testosteroneを投与して17－KSへの転化率

が同時に行った白人の成績と変らぬことより，黒人の

17－KS低値は本質的な差に由来するのであろうとい

われている．かように尿中17－KS排泄量には人種に

よる差異がかなり存在することを考慮すべきである．

　成人では小児に比し尿中総17・一KS排泄量は勿論多

いが，その分劃に関してはandrosterone，　etiochola－

noloneの占める比率は高い．がしかし男女間におい

てはdehydroisoandfosterone，　androsterone，　etiocho曹

Ianolone，11－oxygenated　17－KSの比は殆んど差異

を見ない．

　従来17－KS排泄量は男子が女子より約施多く，そ

れだけ睾丸のtestosteroneに由来するかの如く説明

されて来たが，容易に理解し難いものがある．

　亦，両睾丸別出例及び子宮，附属器全易咄例（仮性

半陰陽も亦前者に類するが）において総117－KS量と

して～体に梢ぐ低値を示すが，各分劃の比において
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は殆んど差異を証し得ない．そしてこの際における

androsteroneは性腺以外に由来することは明白であ

るが，性腺以外にその由来を求めるとすれば副腎に帰

せねばならない．事実副腎易二者，アジソン胃病患者

においてはこれら分劃の著しい減退を証し得た．

　而うして下垂体機能不全者において得た成績におい

てもすべての分劃に排泄減少を証し得たことは，これ

らのものが副腎に由来するとして何ら矛盾のないとこ

ろである．

　それ故に成人では男女とも，去勢例においても小児

に比し総17－KS量は多く，又androstero皿e，　etio・

cholanoloneの占める割合が高くても，これらが副腎

に由来し且つそれが下垂体により調節せられるものと

考えてよく，後者の機能障碍により招来されるクレチ

ン病，下垂体性二三宙症，下垂体性珠儒等において副

腎由来のi7－KSが小児型を示すと説明され得よう．

　副腎中のandlogensと従来主としてhydrocorti・

soneやcortisoneに由来するといわれる11－oxyge・

nated　17－KSは別々の行動をとるものであろうか．

然るにこの点において著者の得た成績は従来のもの

29）と相違した．

　成程hydrocoftisoneを投与した場合に11－oxyge・

nated　17－KSの著しい増量を証し得たが，同時に

androsterone及びetiocholanoloneも亦増加するこ

とがあったのである．しかし勿論化学的に17－oxy－

corticosterone（C－1UこOHを有す）たるhydroco・

ftisone，17－oxy－11－dehydrocorticosteroneナこるcor－

tisoneから直接これらの11－desoxy－steroidを生成

すると考えることは許されない．これら物質が副腎で

生成されたとすれば，ACTHを介して17－oxy－pro・

齢sterone　又は　17－hydroxy－desoxycorticosterone

（Subst．　S）の増生があり，延いてandrosterone，　etio・

cholanoloneの排泄増を致したとなさねばならない．

しかし彼の、もし大量の皮質ホルモンを投与せる場合，

副腎中皮質ホルモン生成が一時止むという事実を想起

し，これをACTHの分泌が抑制せられるものと解す

るときは，下垂体を介し性腺に刺戟が加わったと理解

しなければならなくなる．兎も角この状態は異常のよ

うである．

　而うして尿中のandrosterone，　etiocholanoloneが

testostefO鵬に由来しないかというに，これは勿論

否定すべき絶対の根拠を有しない．早発青春期症にお

いてandrosteroneの著しい増加を見ており，又事実

testosteroneの投与により，正に一部androsterone，

etiocholanoloneに転化すること多・在来の諸学者の示

す如くなのである．

　がしかし，この状態をもtestosteroneを一時にか

く大量に投与せる時の異常状態において当然起り得る

代謝異常と解することは出来ないであろうか，而うし

てかかることは平常容易に起り得ないのである．

　今シモンズ氏病やアジソン氏病における如く，皮質

ホルモンの飢餓状態にある時は，よしんばACTHを

注射し，皮質ホルモンを投与しても，尿中における

17－OH・CSの排泄増加は勿論，17－KSの増加，従っ

て上に見るようなandrosterone，　etiocholanoloneの

増加を見ないのである．それは皮質ホルモンが直ちに

生体に心要な分解を遂げるからである．又testoste・

roneが常時生成される一方旺んに分解され，又生体

がそれを必要とするものであれば，下垂体性條儒，胃

癌患者例の如き欠乏時にtestosteroneを投与するも

17－K：Sの増量がなかった如く，日常androsterone，

etiocholanolone生成にそれ程与ることが多くなくて

も宜いのではなかろうか．

　これを要するに，一般副腎皮質ホルモンとしての

hydrocortisoneは11－oxygenated　17－KSを無暗に多

く排泄する程無駄に生成されていないし，testosterone

にしても無暗にandrosterone排泄増加を致す程無駄

に生成されていない．普通androsterone，　etiochola・

nolone生成は副腎における　hydrocortisone生成道

程に産生せられ，pOO1されているであろうところの

17－hydroxy－pfogestefoneや17－llydroxy－11－desoxy・

corticostefone（Subst・S）の終末産物の一つと解せら

れるようにも著者には思われるのである．故にその消

長は11－oxygenated　17－K：Sと共に寧ろ副腎機能と関

連する比重が性腺と関連するよりも重いのであろう．

　それ故に手術的侵襲或いはPyrogen投与の如き強

力なStressによる下垂体・副腎系の官能的機能冗進

状態では17－1（Sの増加を来たし，且つそれがdehy・

droisoandrosterone，11－oxygenated　17－K：Sと共に

androsterone，　etiocholanoloneも等しく増加を示すの

である．

　一方尿中17－KS排泄に対し下垂体・副腎系機能の

みならず，s亡eroids代謝機構も亦関与することに無

関心ではあり得ない．既に肝酵素系により　cortisone

30），　11－deoxy－17－hydroxy－cQrticosterone　31）　カM篁力〉

乍ら17－KSに酸化され，　testostero皿e　32）が17－KS

に変化し得ることは実験的に証明されたところであ

る．それ故に肝疾患において17－KISは著しい減少を
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示し，その程度は下垂体・副腎系疾患におけるよりも

顕著な場合もあり得ることが了解される．

　添うして独り肝疾患のみならず，バセドウ氏病にお

いて，尿中17－OH：・CSの排泄増加があるにかかわら

ず17－K：Sの減少を示すことは，steroidsの酸化成績

体の生成機転が障碍を被っていると認めざるを得な

い．なおその外急性感染症を始め，悪性腫瘍，結核，

膠原病等各種内科的疾患において尿中17－KIS排泄量

は全身状態の悪化に従い減少し，この時steroidsの分

泌減退と共にその代謝機構の変化も関与することは，

cortiso且e，　hydrocoftisone投与により11－oxygenated

17－KSの転化率の低下を証するのみならず，連続投

与するも尿中17－OH・CSの増加すら殆んど認められ

なかったことよりこれを窺い知り得るのである．

　要するに種々疾患に際し下垂体・璽副腎系機能異常に

加うるにsteroids代謝機構の変化が　17－KSの複雑

な型を呈せしむる’のであろう．

結

　尿中17一：KS測定のため，従来の方法に検討を加え

若干の改変を行い，種々疾患における尿中排泄17－KS

をcolumn　chromatography　lこて分劃を試み，　Callow

法にて測定し次の結論を得た．

　1）尿中17－KS総量は成人では小児に比し高値を示

し，且つその分劃ではandrosterone，　etiocholanolone

の占める比率が高かった．男女間では総量において若

干の差異を認めるが，その分劃に関しては差異を認め

なかった．

　2）性腺易咄により総17－K：S量は梢ぐ減少を示し

たが，轟轟では著変を認めなかった．副腎易拙，アジ

ソン玉藍及び下垂体機能不全では尿中総17一：KS排泄

の著しい減少を来たし，後二者ではその分室において

小児型を示した．

　一方早発青春期症ではandrosterone，カッシング氏

症候群では11－oxygenated　17一：KS力玉高い．

　3）肝疾患例では尿中17一：KSの著しい排泄低下を

認め，急性感染症を始め悪性腫瘍，結核，その他内科

　論

的諸疾患において全身状態の重篤さに比例して尿中

17－K：Sは減少する．

　4）ACTH：により17一：KSは殆んど増加せず，手術

によるStress，　Pyfogen投与によりかなり増量する．

　cortisone，　hydrocortisoneを投与した場合その3～4

％がH－oxygenated　17－KS　lこ酸化，排泄され，　testo・

steroneを投与した場合その約》倉がandrosterone，

etiocholanolone　に転化するが，いずれも疾患時には

その転化率の低下を認めた．

　これを要するに17－KSの消長は副腎機能と関連す

ること，性腺と関連するもりも重く，種々疾患に際し

て17－KSの変化は下垂体・副腎系，一部性腺系の機

能に関連するのみならず，steroids代謝機構の影響を

受けること甚だ大である．

　稿を終るに当り，終始御懇篤なる御指導と御校閲を賜った恩師

　故日置教授並びに倉金助教授に深く感謝の意を表すと共に，ホル

　モン結晶を恵与された帝国臓器製薬株式会社に感謝致します・
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