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論 文 内 容 の 要 旨

〔研究目的〕

甲状腺におけるホルモン合成の機序特にそれに関与する酵素の作用が最近次第に明らかにされつつある｡

また散発性クレチン症に関する最近の研究によって, その若干はこのような酵素の先天的な欠損を原因と

しておこるのであろうということが指摘されている｡

よって著者は甲状腺および末梢組織の脱 ヨー ド酵素に注目し, これについてその特性を検討 し, かつ各

種甲状腺疾患における脱 ヨー ド作用の変化を追究 して甲状腺疾患および甲状腺機能 と脱 ヨ- ド酵素活性と

の相関を明らかにし, さらに脱 ヨー ド酵素の欠損ない し脱 ヨー ド作用の障害が本邦に見 られる単純性甲状

腺腫の原因の一つとして考えられ得 るか否かを解明せんと試みたのである｡

〔研究方法〕

患者の甲状腺より針生検によって組織片を採取 し,これを K rebs-R inger液中にて Ⅰ131 標識 1-diiodoty-

rosine (トD IT I131) 約 0.03pc. (1-D IT (4-9)×10~3FLg.) とともに pH 7.4 で 37oC に 4 時間押遣し, 皮

応生成物を paperchrom atography で分析, トD IT I131 からの無機 1131 の遊離の程度を見て甲状腺組織の

脱 ヨ- ド活性を測定 したO また正常牛甲状腺組織を用い, 種々の物理的および化学的条件の脱 ヨー ド活性

に及ぼす影響について観察 した｡

他方, 1-D IT I131 50-120FLC, (トD IT 10-25/Lg.) を健康人および患者に静注 し, その後経時的に血液およ

び尿を採取 してその 1131 化合物を paperchrom atography にて分析 し, トD IT I131 が in vivo _において脱

ヨー ドされる状況を追跡 したO

〔研究成績〕

正常の甲状腺組織はヨー ドチロジン脱 ヨー ド活性を有 し, in vitro において 11D IT I131 を脱 ヨ- ドす

るO また健康人では静注された 1-D IT I131 は肝腎等末梢組織の脱 ヨー ド作用によって速かに脱 ヨー ドさ

れる｡
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このような甲状腺および末梢の脱 ヨー ド作用は一般の単純性甲状腺腫では正常に維持されており甲状腺

機能元進症でも特に促進はしていない｡ しかし甲状腺機能低下症では末梢性脱 ヨ- ド作用が一般に障害さ

れており, かつそれが甲状腺製剤の投与によって改善されるのが認められた｡ また甲状腺発育不全による

クレチン症および甲状腺腫を有する機能低下症の症例でその甲状腺の脱 ヨー ド作用が低下ないしほとんど

欠除しているのが観察されたO なお良性腺腫および腺癌の組織は脱ヨ～ ド活性を有し, 甲状腺炎では著明

に低下 していた｡

他方, 異常に高い甲状腺 I131 摂取率を示す単純性甲状腺腫の中に脱 ヨー ド障害を有する症例 が見出さ

れた｡ これに二つの型があり, 一つは甲状腺および末梢ともに脱 ヨー ド作用を欠除するものであり, 他は

甲状腺の脱ヨ- ド作用には異常がなく末梢にのみそれを欠除するものである｡ 両型の症例にはいずれも家

族性の発生が認められた｡

〔断案〕

トD IT I131 を用いて正常および甲状腺疾患における甲状腺および末梢のヨー ドチロジン脱 ヨー ド代謝 を

観察したO 甲状腺の脱 ヨー ド酵素活性は甲状腺ホルモンによる影響は受けないが, 末梢性脱 ヨ- ド作用は

甲状腺機能低下症によってしばしば障害される｡

単純性甲状腺腫の中に脱 ヨー ド障害を有するものが認められたが, このような症例では脱 ヨー ド代謝の

異常が甲状腺におけるホルモン合成あるいは末梢におけるヨー ド代謝を阻害 して内因性のヨー ド欠乏を招

来 し, 甲状腺の代償性腫大を来 したものと推定される. この異常は先天的な脱 ヨー ド酵素の欠損に基 くも

のと考えられ, かつこれは優性遺伝子により決定されるようである｡

論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨

T hyroxine 生合成の過程における諸種酵素の作用が次第に明らかにせ られてきたが, 著者は正常者なら

びに諸種甲状腺疾患者の甲状腺から針生検によって得た組織片について Ⅰ131-1-diiodotyrosine (llD IT ) を

用いて in vitro における トD IT 脱 ヨ- ド酵素の活性を測定すると同時に人体に 1-D IT -1131 を負荷 して

in vivo における同酵素の活性をも追及した｡

健康者ではその甲状腺組織には強いヨー ドチロジン脱 ヨー ド活性があり, また末梢の肝, 腎などの組織

にも同様に強い同酵素活性があって, すべての甲状腺機能元進症および単純性甲状腺腫の多 くのものでは

この酵素の活性は正常者と同様であるが, 甲状腺機能低下症にあっては末梢における脱ヨー ド酵素活性が

一般に低下していることを認めた｡ そしてホルモン補償によってこの活性は正常化することを認めた｡ ま

た甲状腺機能低下症, 甲状腺癌, 甲状腺炎などの甲状腺の酵素活性をも明らかにしたが, 著者はさらにこ

の酵素活性の欠損が内因性のヨー ド欠乏をきたしたと思われる家族性単純性甲状腺腫の数家系を発見 して

詳細に検索した｡ これにこっの型があって, 一つは甲状腺および末棺ともに脱 ヨ- ド酵素の活性が欠けて

おり, 他のものでは末梢の同酵素活性のみが欠除しているものであって, ともに先天的な欠損により優性

遺伝子によって決定されることを推論 した｡ 以上本論文は学術的に有益であり, 医学博士の学位論文とし

て価値あるものと認める｡
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