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前 立 腺 分 泌 液 に 関 す る 研 究

各種 ホル モン影響下に於け る前立腺分泌液の

酸 フォス ファターゼについての実験 的研究

広島大学医学部皮膚科泌尿器科教室(主任 加藤篤二教授)

大 野 文 夫

            STUDIES ON PROSTATIC FLUID 

       —Experimental Studies on Acid Phosphatase of the Prostatic Fl uid 

                   under Various Hormonal Influences— 

                              Fumio  OONO 

        From the Department of Urology, Hiroshima University School of Medicine 

                          (Director  : Prof. T. Kato, M. D.) 

   Effects of administration of various hormones on the activity of the acid phosphatase 

of the prostatic fluid was studied in dog. 

   The results of experiments are  summerized as follows. 

   1) Measurement of the acid phosphatase activity of the prostatic fluid was performed 

by means of Kind-King's method and Fishman-Lerner's method. The normal range was 

found to be between 272 and 648 K.A.U. 

   2) With administration of male hormones, the acid phosphatase activity increased 

more than twice as much as the control values, but the increases were not proportional to 

the dose of hormones administered. 

   3) With administration of combined dose of the male and female hormones, the acid 

phosphatase activity showed a decrease with subsequent plateau at the lowered level. 
   4. A marked increase in the acid phosphatase activity was demonstrated following 

administration of the gonadotropic hormone. 

   5) A slight increase was observed following administration of prolactin. 

   6)  ACTH administration made the acid phosphatase activity to be increased while 
cortisone administration showed no noticeable change. 

   7) In the thyroid hormone treated group, a slight decrease in the acid phosphatase 

activity was demonstrated.

緒 言

前立腺は生理機能に於てホルモン依存性の特

性があり,殊 にその中には酸性至適の燐酸エス

テル分解 酵素が 人体中最 も豊富に存在 してお

り59},本酵素が最 も重要な前立腺分泌の指標並

びに性的発育の指数を示すと言う事は古 くより

知 られてい る.泌 尿 器科領域 に於け る副性器前

立腺 は この特性を利用 した好個の研究対 象 とし

て取 り上 げ られ,近 年 臨床 的に酸 フォス ファタ

ーゼ(APと 略 す)はAndrogenicactivity

の推 定,特 に前立腺癌 についてはその診断法,

内 分泌療法 に よる効果 を示 す指標 として,従 来
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の知見 に革新が加 えられつつ ある.

前 立腺分泌液 に関 してはHuggins25》 が前 立

腺 の隔離 を行つ て実験 に供 して以来,そ の一派

による分泌液 の生物学的分析 につ いて多数 の報

告 があ り,化 学的組成及 び生理的機能が次第 に

解 明せ られ て来 てい る.

前立腺 のホルモ ン感受性 については1780年 代

Hunter76,が 去 勢 に より前立腺 が萎縮 してい る

事 を 観察 して 以来,枚 挙に い とまがないが26}

27}28}
,1938年Gutman&Gutman20)は 前 立腺

性酸 フォスファターゼ(PAPと 略 す)が 性

ホルモ ン の影響 を 受 け る事 に 気付 い てお り,

Hugginseta12s》 は 前立腺分泌液 の男性,女 性

ホルモ ソの影響について一 連の報告 を行い,近

くはRosenkranzeta168,の 報 告を見 るが その

他 に詳述 した文献を見ない.

著 者は更に最近の新 しい各種 ホルモ ンの前立

腺分 泌液のAPに 及ぼす影響 について 経過を

追 つて些 かの知見 を得 たのでi蔽に報告 す る次第

であ る。

実 験 方 法

1.実 験 動 物:体 重9～15kgの 雄 性 成 熟 犬 を 使 用

した.

2.使 用 ホ ル モ ン 剤(以 下 ホ と 略 す)男 性 ホ:

Enarmon,女 性 ホ:Ovahormon,性 腺 刺 激 ホ=

Gonatropin,Serotropin,下 垂 体 副 腎 皮 質 ホ:ACTH-

Z,Corton,Prolactin,甲 状 腺 ホ:Thyradin,Mer-

cazole(中 外)蛋 自 同 化 ホ.Macrobinを 使 用 し

た.(以 上 帝 国臓 器)

3.前 立 腺痩 作 製:ラ ボ ラー ル で全 身 麻 酔 を行 い,

開腹 後 膀 胱 を露 出 し,膀 胱 頸 部 で膀 胱 と前 立 腺 を切 断

し,膀 胱 前 壁 に 金 属 カ ニ ュー レを 固 定 し 膀 胱 痩 を 作

る.

4.前 立腺 分泌 液 は 塩 酸 ピ ロヵル ピン10mgを 静

脈 注 射 し,60分 の分 泌 液 を経 尿 道 的 に 特 製容 器 を 用 い

て 採 集 し測 定 に 供 した.

5.AP測 定 法:被 験 液 のAPの 測 定 に はKind-

King氏 法 を用 い て総AP値(以 下TAPと 略す)

(A単 位)を 永 め,Fishman-Lerneri4)氏 法 に よ る

L酒 石 酸 に よつ て阻 害 され るAP値(B単 位)の 差

よ りPAP値 を求 めた.(PAP値=A-B)

比 色 はColemanjunior光 電 比 色 計 に よつ た.

6,ホ 使 用量 及 び投 与 法

下 記 ホ は 犬背 部 皮下 に注 射 した.

1正 常 犬

1)男 性 ホ投 与 群

Enarmonsmg,10mg,20mg毎 日連 続 投 与.

2)男 女 ホ 混 合 投 与 群

Enarmon10mg十 〇vahormonO・5mg毎 日連続 投

与.

3)性 腺 刺 激 ホ投 与 群

Gonatropin500u3日 間 隔 投 与

Serotropin500u3日 間隔 投 与

Gonasteron(血 清 性 々腺 刺 激 ホ100単 位,胎 盤 性 々

腺 刺 激 ホ100単 位,Testosterone10mg,Dehydro-

epiandrosterone10mg)3日 間 隔 投 与.

4)下 垂 体 副 腎 皮 質 ホ投 与群

ACTH-Z401U

Corton25mg毎 日連 続 投 与

Prolactin50U毎 日連続 投 与

5)蛋 白 同化 ホ投 与 群

Macrobin10mg毎 日連 続 投 与

6)甲 状 腺 ホ投 与 群

Thyradin(1cc中 甲状 腺 末0.2gm)毎H連 続投 与

Mercazoleユcc10mg毎 日連 続 投 与

H去 勢 犬

lili繋i;輪麟}講
実験は前立腺痩造設術施行後約10日 で,ピPカ ルピ

ソ刺激による前立腺分泌液のTAP,とPAP値 を対

照となし,ホ を投与しつつ一定期間経過を追つて,該

酵素値を測定した,又 ホ投与中止後5日 目にその後の

ホ投与による影響を観察するために測定した.

実 験 成 績

1.対 照犬に於て測定 した前立腺分泌液のTAP値

は最高745.0単 位,最 低355.5単 位でPAP値 は最高

648.0単 位,最 低272単 位 で平均値はTAP値548.7

単位,PAP値 は484.3単 位であつた.

2.Enarmon5mg投 与群

第1表 及び第1図 に示す如 く3日 目既に相当の高値

を示し7日 目1,400単 位を 測定した.以 後 対照値の

約2倍 に近い 値で持続している.投 与中止5日 目も

Testosteroneの 効果を保持して 対照値に比し非常に

高かつた.

3.Enannon10mg投 与群

第2表,第1図 に示す如 く7日 目最高値を示すもの
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第1表Enarmonsmg投 与 群

犬番号

1

2

3

4

AcidP,

TAP
PAP

TAP
PAP

TAP
PAP

TAP
PAP

対 照 値

440.0

406.5

640.0

539.0

440.0

272.0

355.5

32LO

3 日

813.0
775.0

1054.0

994.0

974.0

738.O

684.0

665.Q

7 日

1529.0

1402.0

1014.0
978.5

1042.0

941.0

712.0

627.O

11日

1302.0

1260。5

1164.0

1107.G

1072.0

904.○

815.0

782.5

16日

1508.0

1418.0

II38.0

1079.0

774.0

736.0

907.0
847.0

21 日

1398.0

1357.O

1029.0

953.0

1195.0

1061.0

829。0

781.○

中止後5日

1123.0
1085.0

933,0

874.0

王142。0

1075.○

758.0
727.0

第2表Enarmon10mg投 与 群

犬番号

5

6

7

AcidP,

TAP
PAP

TAP
PAP

TAP
PAP

対 照 値

505.0

471.5

720.0

648.0

595.0

561.5

3 日

i340.0

1104.0

810.0

712.6

946.0
879.0

7 日

1583.0

1415.O

745.5

611.0

1195.0

1159.○

11日

'1448 .0

1204.0

1442.0

1293,0

1117.0

1030.5

16日

1379.0
1278.O

1307.0

1232.5

1442.0

1327.8

21 日

ll50.0

1138.0

134i.0

1273.O

1379.0

1345.5

中止後5日

1085.0
1065.0

1117.0

1016.O

1241.0

正207.5

・εs

-一 一一 ε'0

-一 一 ξ20

一 ε+Ov

一
第1図

5中 投
日止与盾

もあるが11日 目迄に1,200単 位前後に上昇し,以 後大

体平均した値を持続 している.中 止後も高値を保持し

ている.

4.Enarmon20mg投 与群

第3表,第1図 の如 く5mg,10mg投 与群に比し

3日 目より高値を示し,7日 目最高値を示していたも

のもあるが全経過を追つて漸次上昇の傾向にあつた.

5.男 女ホ混合投与群

第4表,第1図 に示す如 く5日 目より低下した値を

示し,11日 目の値は全べて対照値より低 く,11日 目よ

り16日迄 の値は平坦なほぼ一定した値を示した.中 止

後も一般に抑制された低値を示した.

第3表Enarmon20mg投 与 群

犬番号

8

9

10

11

AcidP.

TAP
PAP

TAP
PAP

TAP
PAP

TAP
PAP

対 照 値

513.0

432.5

424.0

398.0

355.5

322.5

598,5

532.5

3日

924.Q

887.○

1094.0

1014.0

845.0

748.0

1201.0

1145.○

7 日

1332.O

l274.5

1054.0

908.O

1023.0

945.0

1572.5

1539.5

11日

1514.0

1457.0

1304.0

1224.0

981.0

889.0

1254.0
1172.0

16日

1465.0

1364.0

1528,0

1459.○

1239.0

1140.5

1332.0

1256.0

21 日

1698.0

1640.O

1364.0
1334.0

1158.0

1094,0

1414.0

1381.5

中止後5日

1301.0

1264.O

1008.0

949.0

1057.0

100LO

1142.0

1089.○
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第4表Enarmon10mg十 〇vahormonO・5mg投 与 群

犬番号 AcidP. 対 照 値 3日 5日 7日 11日 16日 中止後5日

12

13

14

15

TAP
PAP

TAP

PAP

TAP

PAP

TAP

PAP

540.0

406.O

394.0

316,7

473.0

437.0

582.0

516.5

575,0

54L5

44Q.0

369.0

5Q5.0

438.0

495,0

396,0

440.0

359.0

168.0

134.5

440.0
406.5

473,0

372.0

335.0

301.5

492.0

467.5

134.0

67.0

184.0

155.5

245.0

202.5

383.0
347.0

33.5
33.5

168.0

134.5

276.7

238.3

368.5

318、O

67.0

67.0

145.0

118.0

195.0
163.5

221.0

191.5

6.Gonatropin投 与群

第5表,第2図 に示す如 く初回投与で既に非常な高

値を示した.対 照値の約3倍 に相当しているが11日 目

の値は減少して初回程反応していなかつた.中 止後も

この効果は持続していた.

7.Serotropin投 与群

第6表,第2図 の如 く3日 目より対照値に比し,高

値を測定した.以 後漸増の傾向にあり,中 止後も実験

経過に劣らぬ値を保持した。

8.Gonasterone投 与群

第7表,第2図 の如くGonatropin投 与群に並行

して上昇したが11日 目は1,500単 位に及ぶものもあつ

た.投 与中止で相当低下 したが対照値に比し高値を示

しGonatropin,Serotropin単 独投 与 群 よ り影 響は 大

KAU.

(}!
一一一一一G5
-・-5

第2図

5ep

日鴛

第5表Gonatropin500U投 与 群

犬番号AcidP.対 照 値 3日 7 日 11 日 16日 中止後5日

L6

17

18

TAP
PAP

TAP
PAP

TAP
PAP

440.0

342.6

360.0

285.5

670.0

502.0

805.4

1442.O

l408.5

1162.01475.0

1061.01339.0

896.01072.0

1038.5

1612.0

1444.0

1259.O

llgl.0

916.0
805.O

l142.O

lO57.6

1375.0

1312.0

901.0

884.0

1092.0

1014.0

ll75.0

1041.0

775.0

741.5

1042.0

975.O

I

第6表Serotropin500U投 与 群

犬番号AcidP.

19

20

21

TAP

PAP

TAP
PAP

TAP
PAP

対 照 値

501.0
467.5

360.0

293。0

609.0

508,0

3日

701.0

587.O

875.0

794.0

773,0

702。0

7 日

763.0

618.5

710.0

676.5

852.0

809。0

11 日

986.0

835.O

1175.0

1041.O

1065.0

956。O

16日

1085.0

901.5

974.0

806.0

1011.0

935.O

中止後5日

902.0

871,0

876,0

731.0

853,0

808.0
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第7表Gonasteron投 与群 きかつた.

中止後
5日

363

犬
番号

22

23

24

AcidP.

TAP
PAP

TAP
PAP

TAP
PAP

対照値

394.0

350.0

540.0

439.0

505.0

371.0

3日

1237.0

1187.5

1正93.0

1159.5

812.0

754.0

7El

1531.0

1498.0

1220.0

1119.0

1091.0
1024.O

11日

1501.0

1420.O

正356.0

1238.5

1142.0

1075.O

1340.O

ll72.0

1042,0

975.0

906.0

805.0

9.Prolactin投 与群

第8表,第3図 に示す如 く特に増減の変化に乏しい

が対照値より常に高く,7日 目一時相当の高値を示し

た犬もある.中 止後もこの値は持続している,

10.ACTH-Z投 与群

第3図 の如 く5日 目相当の高値を示してお り以後も

対照値に比 し上昇した値を示した.

11.Cortisone投 与群

第10表 に示す如 く,11日 目稽上昇した値を示した犬

第8表Prolactin50U投 与 群

犬番号

25

26

27

AcidP.

TAP

PAP

TAP

PAP

TAP

PAP

対 照 値

610.0

576.5

612.0

537.5

640.0

606.5

3日

946.0

812.0

810.0

746.0

810.0

732.7

7 日

1379.O

l211.0

1010.0

929.0

775.0

717.5

11日

1307.O

lO71.0

908.0

841。0

710.0

676.0

16日

1042.0

1008,5

946.0

912.5

844.0

743.O

中止後5日

974.0

879.4

1010.0

842.0

745.0

625.5

第g表ACTH401U投 与群

善 …dP・ 対馳 ・日1・ 日
中 止 後15日
5日

28

29

30

TAP
PAP

TAP
PAP

TAP
PAP

394.Q

327.0

745.0

644.0

609.0

508.0

670.0

636.0

1195.O

l110.5

961.0

927.5

505.0

404.0

1072.0

938.0

564.0

463.O

578.0

524.0

1153.0

1083.0

598.0

554.O

50LO

432.0

828.0

713.0

762.0

661.0

1

κ 夙,α

1500一

一P2

-一一一一 沼
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1000 鳶
、
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者喜3値
ク 〃16

第3図

5甲 日
日止
后

第10表Cortison25mg投 与 群

犬番号

31

32

33

AcidP.

TAP
PAP

TAP
PAP

TAP
PAP

対 照 値

640.0
606,5

540.0

506.5

562.0

438.0

3 日

775.0

694、0

710.0

609.0

520.0

462.5

7 日

775.0

641.0

505.0

457.5

583.0

492。0

11日

974.0
907.0

473.0

392.0

402.0

335.5

16日

575.0

491.0

640.0

472.0

453.0

385.O

中止後5日

670,0

592.5

575.0

508.0

512.0

401.5

もあつたが特に変化を見せず,中 止後も対照値にほぼ

等しい値を示した.

12.Macrobin投 与群

第4図 に示す如 く7日 目稿上昇した値を示 したが対

照値に比し著明な差はなかつた.

13,Thyradin投 与群

第12表 に示す如 く7日 目の測定値で高値を示した犬

もあつたが一般に対照値より低値であつた.

14.Mercazole投 与群

第4図 の如く対照値に比して余 り増減の差はなかつ
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;

5雫 日
日岩

第11表Macrobin10mg投 与群

犬
番号

34

35

ll3
値

7〃

第4図

16

36

AcidP.

TAP
PAP

TAP
PAP

TAP
PAP

対照値

440.0

406.5

394.0

327.O

540.0

473.0

3日

745.0

61'1.0

575.0

474.0

609.0

528.0

7日

810.0

743.0

510,0

425.5

710.0

576.O

11日

609.0

538.0

505.0

404.0

394.0

346.7

中止後
5日

640.0
562.5

473.0

339,0

505.0

371.O

第12表Thyradin投 与 群

犬 番 号AcidP.対 照 値 3日 7 日 11 日 16日 中止後5日

37

37

TAP

PAP

TAP

PAP

534.0

50LO

572.0

420.0

524.0

448.0

528.0

385.0

738.0

649.0

448.0

352.O

553.0

432.0

362.O

l98.5

502.0

361.0

398.0

29LO

375.0

328.0

351.0

265.O

第13表Mercazo1投 与群

犬番号

39

40

AcidP,

TAP

PAP

TAP

PAP

対 照 値

528.0

491.0

382.0

315.0

3日

448.0

421.0

379,0

a45.5

7 日

315.0

265.0

582.0

463.0

11 日

475.0

402.5

503.0
441.0

16日

401.0

365.0

357.0

256.5

中止後5日

521。0

431.0

310.0

20LO

た.

H去 勢犬

犬に於て除睾術を施行すると7及 至10日 前後で既に

前立腺分泌液の減少撤廃を見るため去勢のPAPに 及

ぼす効果の観察は困難であつた,従つて直ちにTesto-

steroneを 投与し,前 立腺機能を支持した。

1.Enarmon5mg投 与群

第5図 に示す如く7日 目の値は正常犬対照値に比し

K.A.u.

1000

500

ε
一 一一一一 五+(}亡

一 ・一 ・-E千pe

E+0レ

,1
0ノ'

',

二『

第14表 去勢後Enarmon5mg投 与群

犬番号

41

42

43

AcidP.

TAP
PAP

TAP
PAP

TAP
PAP

7日

394.0

322.0

300.5

261.0

168。0

239.0

11 日

300.5

298.0

505.0
465.0

395.0

197.O

16日

440.0

385.Q

394,0

348.O

540.0

251.5

7〃16日

第5図

低下していたが,11日 目以後大体対照値に近い値を示

した.

2.男 女ホ混合投与群

第5図 の如く大体300単 位以下の低値でしかも平坦

な経過を示していた.

3,Enarmon,Prolactin混 合投与群

第5図 に示す如 く7日 目より次第に上昇した値を示

しているが,正 常犬Prolactin投 与群に比し16日 且
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第15表 去勢 後Enarmon10mg十 〇vahormon

O.5mg混 合 投 与 群

365

犬翻1。,、dP.

44

45

46

TAP
PAP

TAP

PAP

TAP

PAP

7日

335.0

239.0

236.0

165.0

265.0

214.0

11日

236.0

197.O

202.5

151.5

335.0

252.0

16日

315.0

251.5

134,0

98.0

270.0

198.Q

第16表 去勢 後Enarmon+Prolactin投 与 群

犬番号

47

48

49

AcidP.

TAP

PAP

TAP

PAP

TAP

PAP

7日

466.0

413.5

408.0

317.O

135.5

102.5

11日

557.0

488.O

473.5

370.5

314,0

252.O

16日

587.0

520.0

545.5

512.0

654.0

553.0

の値は尚低値であつた.

4.Enarnon,Gonatropin投 与群

第5図 に 示す 如 く7日 目の値は 正常犬 対照値に近

く,以 後の経過は稽低下の傾向にあつた.

第17表 去 勢 後Enarmon+Gonatropin投 与 群

犬番号

50

51

52

AcidP.

TAP

PAP

TAP
PAP

TAP

PAP

7日

540.0

452.0

394.0

362.0

270.0

219.5

1!日

473.0

398,5

362.5

194,5

394,0

362.0

16日

360.0

352.0

202.5

17LO

300.5

279.5

考按及び総括

生体の生命現象 に於け る一 連の化学反応 は酵

素により触媒 され,複 雑 な代謝 過程を営 んでい

る.燐 酸 の代謝に関与 している一 群の酵 素系 の

うち泌尿器科領 域,特 に前立腺 に関す るものは

Phosphomonoesteraseで,こ の 酵素 の基 本的

な化学変化58)は 一一re的 に は

燐酸モノエ ステラーゼ 十H20ご アル コール 十燐

酸 とされ てい る.

APはBama .nn4}s,に よ りその性質 が先 ず詳

述 され,次 い でKutscher,Wolbergs42)(1953)

は人 及 び 猿 の正常 前立腺組 織にAPが 大量存

在 してい る事を始 めで発見 している.又Gut-

man&Gtltman(1938)19)2e)は 思 春期 になる

と このAPは 前立 腺 組織 に 増量 す る事 を 認

め,更 に男性ホの影響を受け る事を報告 してい

る5。).

APの 前 立 腺 内 細 胞 分 布はGomor三 ・5)・6)

(1941)に よ り染色法が考按 され,腺 上皮細胞 内

にあ る事 が解つてい る.そ してAPは 射 精液

の前立腺成分 の前 立腺 分泌液中に排泄せ られ る

もので,Kutscher,W6rner42)43)44)70)24)53)は 尿

中のAPは 前 立腺 に 由来 してい ると報告 して

いる.

臨 床上前立腺癌 の骨転移 部にAPの 存在 が認

められ21),Woodwardは 血 清AP値 の上昇 は

血流へ の逸脱 の結果 であ るとして転移性前立 腺

癌 の診断法 として 示唆 した77)57).Hugginset

a129》 に よる前立腺癌 の 抗 男性ホ療法 の 発表 以

来,本 療法 とAPと の関係について研究 が続 け

られ,去 勢術,女 性 ホの投与 で急激 にAP値 も

低下す る事G1)が 知 られ本療 法の指標 ともされて

いたが56),ホ に対す るindependcancer67)47)も

観 察 され,そ の有用法 に限度 があ る事 が知 らさ

れ て来 ている33)47)17》

一 方人体諸臓器 のAPの 性質 に差 のある事 か

ら前 立腺 由来 のAPに よる血清中の 増量を測

定 す る試 みが なされ,Kutscher,W6rner44)24}

(1936)の アル コール,Abu1-Fad1,King(1948)

1)2)の フォルムアルデ ヒ ド.L酒 石酸に よる抑

制作用 の報告 があ り,こ の うちL酒 石酸を用い

てFishman-Lerner(1953)14)は 前 立腺性AP

の測定法 を発表 してい る49)

犬 前 立腺 のAP量 は人及 び猿 の豊富 さには劣

るが猫,兎,モ ルモッ トに比べ て可成 りの量 が

存在 してい る事27)が 知 られてい る.犬 は実験過

程 に よく耐 え,精 糞 を持 たな くて射 精液 の97%

以 上 は前立腺分泌液 であ る卸 犬 の前立 腺痩 は

最初Eckard,n)Farre113)に よつて記載 された

が,Hugginsは1939年 このFarre1の 方 法 の

技 術的欠陥を改良 し,尿 路 を変 更 し,前 立腺 を

分離 し,経 尿道的 に分泌液 を採取す る様 に工 夫
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してい る.1955年 更 にScott23)は 前 立 腺のみ

腹壁 に とりつ け,尿 道 は膀胱頸部 に縫合,復 元

して 出来 るだ け純粋 の前立腺分泌液 を採 取せん

と試み ているが,操 作 の複雑 さ,手 術的侵襲 の

大き な事は免れ得 ない様 である.

著 者はOriginalHugginsFistulaに 従 つ て

実験 を行つた,

前 立腺 分泌液採集についてHugginsは 塩 酸

ピロカル ピン6mgを 静 注 し,(躁 の10ng

saphenousveinに 注射)一 時間の採集を行 つ

てい る.そ して時間々隔に よる頻回刺激の結果

は分 泌液 量,蛋 白成分は 減少す るがAP値 は

軽度上昇を認め てい る.そ の他最近Kenneth,

Scott34}等 は0.7mg/kg静 注 で一時 間採集 の方

法で実験を行つてい る.

著 者の実験 に於 ては予備実験 の後,10mg静

注 後一時間の採集の方 法を とつた.

1)前 立腺 の男性ホ依存性 についてはMoore

55)eta1 .Scott71)等 の ラッ トを 用 いての 実験

があ り,氏 等に よると前立腺上皮 は高円柱状 に

肥大 し,分 泌機能 を充進 し重量 も増加す るとの

知見を述べてい る.

Hugginsは 未 熟及び 去勢犬 につ いて 前立腺

痩に よる 実験 でTestosterone投 与 で 分泌液

量 に増加を 来 す 系統的 な 実験観察を 行 い25).

Deansly&Parkes9)は ラッ トの副性器 の大 き

さに於てTestosteroneの 相 当比例 の差 を作 ら

なかつた と 報告 してい る.そ の 他Androgen

は飢 餓及 び未 熟犬 の前立腺 の成長 を促 しAP値

は50倍 に増 し,蛋 白合成及 び成長 を認 めた との

実験 もあ る25}

更 にRosenkranz68)は 犬 の 前立腺痩術 を施

行 して各Androgen誘 導 体 の 効果 を 分泌液量

及 びAP値 を測定 してその 影響 を 報告 してい

る.

著 者の実験ではEnarmon5mg,10mg,20mg

投 与 に よる影 響を観察 したが大体7乃 至16日 目

で最 高値 を示 し,持 続投与 に よる増 加又投与量

に よる比例 的な増 加は特 に認め られ なかつた .

又三 者共 中止後 も相 当の高値を持続 していた.

2)女 性 ホの長期投与 は前立腺発育及 びその

機能 に障害 を来 す事が知 られ ている.こ れ には

Lacassagne4s).deJonghio},Burrow&Ken-

neway6),David7}Korenchevsky38)やMoore

55).Kirchesky37)等 の報告 があ る,之 は男性ホ

との拮抗 性(Huggins,etal・)26,と 向性腺ホの

抑制(Scott,Sonnenberg)71}73)等 の説があ り,

一 定 の結論 に達 していない .

HugginsはStilbestero10・5mg毎 日 投与

で正常犬 の前立腺分 泌を完全 に抑制す る事を観

察 してい る.又Testosteronepropionate5mg

とEstrogenの1～5mgの 同 時投与は分泌を

中止 し,一 方Testosteronepropionate10m$

とEstrogenO.5mgの 同 時投 与では 分泌液量

は低値 で 平坦 にな りPlateau現 象 と 名付けて

い る.こ の時最初 の分泌液量 の31～71%が 減 少

し,AP値 は146～378KAUで あ つた.そ し

て去 勢犬 にAndrogenを 注 射 した 時の 前立腺

分泌液 のAP値 と 同一 で あつ たと 記載 してい

る25).

著 者 の実 験成 績では5日 目より鋭 く低下 した

もの もあ り,一 般 に11日 目 より平坦 な値 を示し

てい るもの と思 われ る.そ して最低33.5単 位 よ

り318単 位 の間で,中 止後 も低値 であつた.去

勢犬 に於 ては7日 目165と239単 位 で低 く,之 は

その後 も大体 平坦 に持続 してい るものと考えら

れ た.又 去 勢後Enarmon5mgの み の投与群

は 日数 を追 つて稽 上昇 の傾 向が見 られ,上 記去

勢後男女 ホ混合投 与群 に比 し11日,16日 の値は

稽凌駕 してい る.

3)男 性に於ける睾丸の造精機能と男性ホ分

泌作用は 下垂体のFSH,ICSHに より夫々支

配を受けその刺激により発育及び機能が促進維

持 されている.睾 丸は又下垂体のFSH,ICSH

に一方的に支配されているのでな く精細管より

分泌されるEstroneに より下垂体の性腺刺激

ホの 分泌を 抑制 し調節していると言われてお

り,Huggins3i)は この下垂体一性腺の関係は

閉鎖式のFeedbackの 現象として説明してい

る.従 つて前立腺は正常睾丸の存在に於て上記

関係に従属し依存的な影響を受けている.

古 くCushing(1915)は 下垂体 摘除術 後に

前立腺及び睾丸の萎縮の起る事を観察し,こ の

萎縮は下垂体前葉の抽出物の投与で回復予防し



大野一前立腺分泌液に関する研究

ている.Scott71)も 同 様下垂 体除去術後 の ラヅ

トの前立腺重量 の減少 は絨 毛性Gonadotropin

の投 与で回復す ると述べ てい る.

GonadotropineのPAPに 対 す る 影響を述

べた文献は見当 らないが,著 者 の実験成績で は

Gonatropin500Uの3日 間隔 投与 では 初回3

日目既に著 明な高値 を示 し,7日 迄は上昇 の傾

向にあり11日 目1,100単 位 前後 が測定 された.

中止後 も尚相 当の高値 を示 し,効 果 の大 きい事

を認めた.去 勢後Gonatropin投 与 群は正常対

照値 より低値 で特に経過 も変 化 もな く,去 勢後

Enarmon単 独 投与群に比 して 著 明 な差 を認 め

ていない.従 つて この 場合Gonadotropinの

PAP活 性 に対す る 効果 は余 りない もの とうか

がわれる.

血 清性 々腺刺激ホ:Serotropin投 与 では 対

照値 に比 し高値 を示 してい るが それ程著 明でな

く11日 目全 般に高値 を示 しこの時期 に効果 が強

く現われ る ものとうかがわ れ る.Gonatropin

投与群に 比 して全経過 に 於 て低値 でGonatro-

pinよ り前立腺に対す る効果 は低 い もの と認め

られた.

Gonasteron投 与 群 は全経 過に 於 て高値 を示

しているが血清 性 々腺刺 激ホ,胎 盤性 々腺刺 激

ホ,Testosterone,Dehydroepiandrosterone

の四者 の混合投 与であ るに 拘 らずGonatropin

単独投与群 とさして著明な差を認め ていない.

4)Prolactin(PLと 略 す)は 偽妊 の兎 を去

勢し前葉物質を作用 させ ると活発 な乳汁分泌 を

させ る事 より発見 されRiddle6s)66}.Reece&

Turner63).Lyon4G).Astwood,Evansi2)等 産

婦人科学的には多数の研究発表が あ る.雄 性動

物に於け る意義 は不明で あるが前立腺 に直接作

用すると 想像 され ている.Sonnenberg73,は

PL1311を 用 いて 雌性 ラッ トに は乳房 より卵 巣

に,雄 性 ラヅ トでは睾丸 よ り前立腺 に多 く集 つ

たと報告 し,こ の事 か らScott7:⊃ は 去勢 ラッ ト

が下垂体摘除,去 勢 ラッ トよりTestosterone

の感 受性 が高 くPLが 関与 してい る 事 を 推 定

し,Grayhack,Kearns,Bence等 は之 を確 認

してい る18)sl.次 い でScottはEstrogenが 下

垂体Gonadotropinを 抑 制す る 事 に よつて二
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次 的 にAndrogenの 分 泌 を抑 え,又 同時 にPL

の 分泌及 び作用 を抑制 し,前 立腺発育抑制 に関

す る機序 の説 明を試 みてい る71)

こ のScottの 仮 説 よりして著者 はPLのPAP

に及 ぼす影響 を実験観察 したが第8図 に示 した

如 く投与後3日 及 び7日 目の値 は次第 に上昇 し

てお り対 照値 より 終始 高値 を 示 してい るが,

Enarmon投 与 群及 び 性腺 刺激 ホ投与群 より低

い活性値 であつた.PAPを 前 立腺上皮 の活性

の一 つの 指標 と 考 えるな らばScottの 説 に一

致 した 成 績を 示 してい るがAndrogen又 は 性

腺刺 激ホ投与 に よる効果程PAPに 対 しては鋭

敏 に反応 させ るとは うかがわれ なかつた.

去 勢後Prolactin投 与 群はEnarmon単 独

投与 群に比 して さして有意 の差 はないが16日 目

の値 は上昇の傾向が強 く,興 味 があ る.

5)前 立 腺癌 に関連 して下垂体一 副腎一性腺

の一 連の内分泌学 的関係が問題 となつてい る.

即 ち除睾術後及び抗男性ホ療法無効 の再 発性前

立腺 癌は副腎皮質性男性ホ の増加に よるもの と

考え られ,Huggins&Scott30)は 外科 的両 側

副腎摘除術を施行 してい る.更 に副腎皮質ホ投

与 に よる所謂薬物学的副腎別除術即 ち下垂体 の

ACTH分 泌 を押 え 副腎 より 男性ホの分 泌を抑

制 せん とす るもので,現 在主に本療法が施行 さ

れてい る.

一 方皮質ホが正常前立腺 に影響を及ぼす資料

は見当 らない.Hugginsは 犬 に大量 のDOCA

を 投 与 しても前立腺分泌液量 に変化 な く,又 組

織学的に 前立腺上皮 に 影響 が なかつた と 報告

し74)75),Scottも ラッ トに於 て前立腺上皮 に変

化 のない事 を観察 してい る71)Sayer69)(1950)

は 非 常 に肥大 した副腎 でも前立腺 に変化 を与 え

ない と示唆 し,Richter64)は 去 勢 による副腎肥

大 は前立腺萎縮を伴つ てい ると報告 している.

山 名79)は 血 清性APと の関係 で雄性家兎 に皮

質 ホを投 与 しAPの 活性 の減弱 を認 め,松 本52}

も顕 著 な変動 を見 ていない.

前 立腺分泌液 のPAPとCortisone,ACTH

との 関係 を見 た著者 の実験 成績ではCortisone

投 与 の経過中 も投与 中止後 も特 に著変 を認めず

強い て言 えぽ梢活性が減弱 してい るのが認め ら
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れた.こ れに反 しACTH投 与 群では相当上昇

してお り中止後は対照値に近 く復元 している.

この事は分泌液の増量 と共 に興味が あ り今後 も

検 討を続けたい と考え る.

6)男 性 ホは精 子形成作用 及び副性器 の肥 大

発育作用 の 他 に 蛋白同化 の 作用が ある 事 は,

Kochakian39)40)4i)の 動 物実 験で知 られ,Murlin,

Kochakian39)は 蓄 積 された 窒素 は 蛋 白質 とし

て組織細胞 に固定 され ると報告 している.更 に

Kenyon35)3G)はTestosteroneが 単 に窒素 の貯

溜ぼ か りでな く組織合成 に必要 な他 の要素 も保

留す る事を認あ臨床 的に蛋 白同化の起 ることを

証明 してい る.先 に道 中54)及 び著者60)は 犬 の実

験で 蛋 白同化 ホ(Megabion)を 投 与 し前 立腺

分 泌液の増加を観 察 し,ポ ーラログラフに よる

蛋白波,燐 代謝でTestosteroneに 劣 るが前 立

腺 に対 し相当の効果 のあ る事 を認めてい る.

著 者の実験成績 では3日,7日 目のPAP値

は 対照値 より稻高値 を示すが11日 目の値 は低下

し殆 ん ど 対照 と 同じ 値 に なつてい る.Enar-

mon投 与 群 に比 し著 明な差を認め ,Macrobin

のPAPに 対 す る影響 は余 り認 めなかつ た.

7)甲 状 腺 と前立腺 との関係 につ いての研究

は1910年 代 に入つてか らの事 である .前 立腺肥

大症 との関係についてはRichter,Pfister62),

Haberer等 の報告があ る.

甲状腺機能 の前立腺重量 に及ぼす影響 につい

てのCohen6》 ・Maqsood4s).Hammett22)等 の

記述 は一定 した見解 を見 ていない.石 部32)も 同

様動物実験成 績を報告 し,考 按 を加 えてお り,

更 に前立腺 フォ スファターゼ との関係につい て

追求 し甲状腺機能充進 のある時はAPは 軽度減

少が起 ると観察 してい る.

著 者 の実験成績 に於 てThyradin,Mercazole

投 与 の 両者共対照 に 比 して 余 り差 を認めず,

Thyradin投 与 犬は梢低位 を示 し
,他 のホを投

与 した場合 程PAPに 関 しては影 響を及ぼ して

い るとは考え られなかつた.

結 語

犬前立腺分泌液のAPに 関する研究を行い各

1種ホの影響を検討 した.

1.PAPは 阻 害 剤 にL酒 石酸 を用いKind.

King氏 法 で測定 した.正 常分 泌液 のAP値 は

272～648KAUで あっ た.

2.男 性 ホ5mg,10mg,20mg投 与 群でい

ずれ も3日 目よ り既 に高値 を示 し,そ の後対照

値 の2倍 以上 の高値 を もつて持続 してお り,投

与量 に よる 比例 的 増加は 特 に 認め られ なかっ

た.

3.男,女 性 ホ20:1混 合 投与 では5日 目よ

りPAP値 を低下 し,11日 目よ りPlateau現

象 を呈 し,そ の値 は大体200KAUで 平 坦に

持続 した値 を測定 した.

4.性 腺 刺激 ホGonatropin投 与 群は既に3

目 目より著明 な高値 を示 し影響が大であつた.

Serotropin投 与 群は 上昇 させ る効果 はあつた

がGonatropin投 与 群 に比 し劣つていた.

5.Prolactin投 与 では対照 に比 し軽度では

あ るが終 始上 昇 した値 を示 し前 立腺 への効果が

うかがわれた.

6.ACTH投 与 では上昇 したがCortisone

投 与 では特 に変化 を示 さなかつ た.

7.蛋 白 同化 ホ投与 では余 り影響 した値を示

さなかつ た.

8.甲 状 腺 ホ投与 に よる甲状腺機能の充進,

抑 制 いずれ も余 り影響 した値 を示 さなかつた.

9.去 勢 後男女 ホ混合投与 ではPAP値 は低

値で平坦 な値 が持続 していた.

稿を終るにあたつて恩師加藤教授の御指導御校閲に

対し深く感謝すると共に御協力いただいた当教室員各

位に対し厚く感謝致します

本稿要旨は第15回西日本皮膚科泌尿器科連合地方会

に於て発表した.
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