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論 文 内 容 の 要 旨

アンドロヂェンは副腎皮質 ･性腺の両臓器に由来 し, その生成についても代謝にういても不詳の点が多

い｡ 副腎性アンドロヂェンの指標である尿中 17 K S の測定もその分画分離による測定が必須のものとな

ってきている｡ 17 K S 分画分離測定の中特に gradient elution colum n chrom atography は分離能が

優れており, この分画分離法に更に段階的尿水解法を併用すれば個々の 17 K S をより正確に定量測定 し

得るが, このような方法を使用 して各種内分泌 ･代謝疾患の庚申 17 K S 分画を測定 した系統的な研究は

おこなわれていない｡

著者は Lakshm anan & Lieberm an 法 (1954) の方法を m icroscale法に改変 した精密測定法を考案

し, この方法を用いて 17 K S 分画を測定 し, これに A C T H 試験, 糖質コルチコイ ドによる抑制試験な

らびに SU 4885, SU 8874 による block 試験を併用 してアンドロヂェン生合成および代謝の正常者にお

ける年令的推移, および副腎 ･甲状腺および肝疾患, 肥満症などにおけるアンドロヂェン生成 ･代謝の変

移を追求 して次にのべる結果ならびに結論を得た｡

正常青 ･老年者では,老年者群では男女とも青年者群に比 L androsterone (A ) 分画, etiocholanolone

(E ) 分軌 dehydroisoandrosterone (D ) 分画が著明に低いこと, 特にD 分画が少ないこと, 又 SU 4885

試験, A C T H 試験によっても老年者群ではD 分画の反応増加が青年者群に比 して少ないことをみとめ,

老年者においで性腺のみならず副腎性アンドロヂェン産生減少のあることを証明 した｡

急性肝炎 ･肝硬変症では共に主としてA 分画E 分画の低値をみとめ, また前者では A /E 比の低下がみ

られた｡ このことは肝障害時における性腺の萎縮によるものと思われるが, アンドロヂェン代謝の量的 ･

質的異常を示唆するものであり, testosterone 負荷に際 してその 17 K S への転換率が低 く且づ急性肝炎

にみ られた A /E 比の低下を testosterone 負荷によT;ても確かめた｡

甲状腺機能低下症では尿中 17 K S 各分画は低値であり, 甲状腺機能克進症では区々であった｡ 両者の

最も対照的な差異は A /E 比で, 機能低下症では正常よりも低 く, 機能先進症は上昇 している｡ とのこと



は androstenedione 負荷実験によっても確かめられた｡ 甲状腺ホルモンの過不足が肝の酵素系に関与 し

17 K S の代謝に質的な変化をきたすことを示すものである｡

副腎性器症候群ではその単純男性化型にも高血圧型にも共通 して 1トdeoxy-17 K S 値が高 く特にA 分

画E 分画の著 しい高値がみられた｡ このことは副腎性アンドロヂェンの過剰産生を示すものである｡ しか

しD 分画の高値は単純男性化型の一部にのみみとめられた｡ 単純男性化型では 1トoxygenated 17K S 値

が高く, 特に 11β-hydroxyandrosterone 分画の著 しい増量をみとめたが,高血圧型では 11-oxygenated

17K S は低下 していた｡ 副腎性器症候群の両型の問には酵素欠挽部位の差異があってアンドロヂェン生成

異常の様相が両型において異なることを示す｡ 副腎性器症候群の 1例において尿中 17 K S 分画の推移か

らみて副腎性アンドロヂェンの生成及び代謝が妊娠によって正常化される傾向のあるて とを証明したO 副

腎性器症候群家族構成員に保因者が存在するか否かは議論が定まっていないが, 構成員の一部に異常分画

像をみとめた｡

クッシング症候群では 1 1-0Xygenated 17 K S は増量の傾向を示 し特に 11β-hydroxyetiocholanolone

分画の増量が著明であった｡ 過形成によるものでは 1トoxygenated 17K S は A C T H 試験によって著増

し, dexam ethasone 投与試験では著減 したが, 腺腫によるものでは両試験によっていずれも 11-oxy-

genated 17K S の増減をみなかった｡ SU 4885 又は SU 8874 試験では過形成によるものも腺腫によるもの

も 11-oxygenated 17 K S の減少をみとめた｡ 1L deoxy-17K S は過形成によるものは正常値, 腺腫によ

るものでは低値の傾向を示 した｡ しか しいずれも A /E 比は低下 した｡

単純性肥満症では 1トoxygenated 17K S 各分画値, 1トdeoxy-17 K S 各分画値はいずれも正常者と有

意の差をみとめなかった｡ クッシング症候群と副腎性器症候群では尿中 17 K S 分画像の対照的差異の鑑

別診断的意義は大きい｡

論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨

著者は傾斜的柱状クロマ トグラフ法と段階的尿水解とを併用 した尿の中性 171ketosteroids の精密な

分析法を考案して, A C T H 試験, コルチコイ ドによる抑制試験, SU 化 合物による B lock 試験を加え行

なってつぎの知見をえた｡ 老年者では dehydroisoandrosterone 排涯が減じSU 試験,A C T H 試験に対 し

ても反応が少ない｡ 副腎性器症候群の単純男性化型と高血圧型との問に 1トoxygenated 17-ketosteroids

分画などの値に差異がある｡ 単純男性化型で妊娠によってアンドロジェン代謝が正常に近づくo 副腎性器

症候群家系中の構成員のなかに異常分画を示すものがみられる. クッシ ング症候群で は 11β-hydroxy

etiocholanolone 分画がいちじる､しくますが, その うち腺 の過形成 によるもので は 11-deoxy-17-

ketosteroids 分画が正常であるに反 して腺塵によるものではこの分画が減少する｡ 単純性肥肝症では分

画像が正常範囲である｡ 肝機能障樽で androsterone, etiocholanolone 分画が減少 し,▲testosterone を

負荷すれば, その 1トketosteroids への転換率が低い｡ 甲状腺機能低下症では androsterone対 etiocho-

1anolone 比が低下 し, 機能克進症ではその比が上昇する｡ 甲状腺機能がアンドロゼン代謝におよぼすこ

の影響は,androstenedione 負荷試験によってもたしかめられるO 以上本論文は学問的に有益であって,

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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