
1373 

尿中ゴナドトロピンの測定法について
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Since the discover:v・ of gonadotropic subsbnces in the urine of nonpregnant 

women by ZつNDEKet al. in 1930, m'ln:v・ reports o日 theclinical use of these substances 

have been accumulated, but among the current routine assa:v・ methods, none is 

available as a simple, sensitiw and accurate method, and this is chiefly because 

of the 'fact that there is no reliable international standard preparations of these 

substances. 
Pituitary gonadotropin was estimated in our laboratory, as a chain of quanti-

tative investigations of γarious hormones excreted in the urine of patients n’ith 

mammary neoplastic diseases, to find out any abnormality of the endocrinological 

circumstances. 

Since a cyclic excretion of gonadotropin【luringthe menstrual period should be 

expect凶 inadult woman, an.v sign of abnormality of this hormone is to be appre-
ciated from data of its continuous estimation, and the present report is concerned 

with some current assay methods, whether they would be valid procedures for 

these purposes or not. 

In order to concentrate the urinary gonadotropin, kaolin and flori只iladsorption 

methods were employed, and for the assay methods of urinary extracts, the uterine 

weight method of intact immature female mouse and the chemical procedure which 

was to fractionated crude extract into two fraction日ofGA and GB, using column 
chromatogaphy as described b;: CROOKE and BuTT (1953), were both employed. 

(1) The kaolin procedure as described by BRADBURY et al. (1949) was resear-

ched, ・using the kaolin powder produced at Ismzu SEIYAKU Co. Ltd. 

The optimal pH of urine for the adsorption is consider℃d to be from 3.0 to 5.5. 
when viewed from the standpoint of mouse uterine weight, GA and GB. 

The time necessary for agitation of urine after adding kaolin suspension was 
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found to be over 10 minutes to get the complete adsorption of gonadotropin. 

(2) FLORISIL (Floridin Co. Ltd.), a synthetic magnesium silicate was experi 

mented as an adsorbing agent, and it was proved to be a simpler and more rapi1 

procedure than the kaolin method. 
(3) Uterine weight method was researched, using immature female mice o 

SH strain supplied by KITASHIRAKAWA MAus loENKENKYUSHO・ Thegonadotropi 

extrads obtained from human urine were usually administered to the mice fiv 
times during a period of 48 hours with intervals of over 9 hours, and they wer 

killed with coal gas 72 hours after the first injection. 
The difference between uterine increases in weight which were caused b. 
administration of urinary extracts was tested about mice of various ages, and i 

was ascertained that the mice under 30 days of age showed no significant differ 
ence between uterine weight increases, while the mice over 33 days of age showe1 

sensitive uterine responses. From this fact, the mice over 33 days of age ar 

thought to be inadequate for the assay of gonadotropin. 

Using immature female mice of 21 days old, individual divergences of th 

uterine weights after administrating the gonadotropin, extracted from urine o 
normally menstruating women were examined in one experiment. The mea1 
uterine weight was 17.5 mg. within the range from 12 mg. to 26 mg. Th 

standard deviationγwas 4.3 and the mean error m was 1.3. 

The dose-response curve for urinary gonadotropins of normally menstruatin 
women of follicular and luteal phases and postmenopausal women ＇刊reconstructec 

and it was found that almost linear relationship exist between the log dose and th 
uterine weight, and no essential difference between these three curves could b 
found. The curves are considered to be able to use for the clinical estimation o 
female sexual cycles. In one case of a normally menstruating woman, urinary gona 

dotropin values were estimated during a menstrual cycle, empleying these curves. 

( 4) The chemical assay method using a system of adsorption chromatograph 

as described by Crooke and Butt was further investigated. 

In one experiment, successive fractions of 2.5 ml. of eluate have been examine 
by orcinol reaction for hexoses. When these reactions were performed with th 
eluates of the column of tricalcium phosphate prepared by the method as describe 
by SwINGLE and T1ssEuus and hyflosupercel using crude extracts of normal urin 

specimen, GA fraction showed relatively low concentration as compared with G1 
fraction. On the contrary, using the column of hyflosupercel only, the first eluat( 

obtained by 0.002 M disodium hydrogen phosphate showed higher concentratrio 
than the second eluate obtained by 0.02 M of trisodium hydrogen phosphate. The~ 
results show that the column of hyflosupercel has poorer fractionating activit 

than that of tricalcium phosphate and hyflosupercel. 

Orcinol reaction and anthrone reaction were investigated using glucose as 

standard, and anthrone reaction revealed to be more sensitive than orcinol reactior 
and this reaction was able to be utilized for the hexoses of GA and GB solution. 

(5) Some clinical data of normal and abnormal excretion rate of gonadotropi 
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during menstrual cycles are as follows: Normal women excrete 4～12 m.u.u./day 

of gonadotropin during follicular and luteal phases and 12、48m. u. u./day in the 

ovulatory period. Norma】excretioncurves during menstrual cycles have usually 

one peak about two weeks before the onset of the next menstruation, and one or 

more peaks during the luteal phase. The excretion value of normal adult male is 

4～8 m. u. u.jday. 

The relationship between the mouse uterine weight method and chemical 

procedure was investigated, GA curves had some reference to that of uterine 

method but GB curves were always unstable. From this fact GB fraction is sup-

posed to be contaminated with other glycoproteins. 

Some pathologic excretion values such as the patients with parasellar teratoma, 

craniopharyngioma, eosinophile hypophyseal adenoma, acromikry, acromikroid, 

adiposogenital syndrome, seminoma, Simmonds’s syndromes, anorexia nervos~， Base-

dow’s disease and hyperthyroidism were described. 
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ゴナドトロピン（以下GTPと略記）はそれが分泌

される組織によって，下垂体牲GTPと繊毛性GTPと

に大別されP 下室主体性GTPは更に卵胞刺戦ホルモン

(FSH），間質刺戟ホルモン（ICSH又はLH）及び黄

体持続ホルモン（LTH叉叉はProlactin）に分類され

ている．

健常な婦人尿中に下蚤体性GTPが排准されている

ことはZondeket al.(1930）が初めて動物検定で確認

しp 以来その測定法及び測定成績に関しては多数の報

告が行われて来たのであるが， FSH,ICSHの国際標

準単位が決定されていない現状ではp 尿中に於ける各

次

子宮重量の差異

b) GTP投与によるマウス子宮重量増加の

個体差について

の GTC投与量と子宮重量との相関々係に
ってて
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第2章測定成績

1. 健常婦人月経周期間の連続測定

2. 異常月経婦人の連続測定

3. 各種内分泌疾患々者の尿中 GTP

第3章考察

結論

分屑の分離測定はその確認が困難でありp 報告者によ

ってその成績も一定していない状態である．

われわれは乳腺腫蕩患者に於いて性腺に関するホル

モンのバランスを追求しているのであるが，その一環

として尿中に於ける下垂体性 GTPの測定を行った．

成熟婦人に於いては性周期と共にGTPの尿中排濯が

変動することは当然予想されることでありp 連続的に

測定することによって初めてその異常が論じ得られる

ものと考えるのである．われわれはこの目的に沿うて

まず測定法の検討を行ったがp GTPの各分暦の分離

測定を連続的に行うことは困難であるから全GTPと

して測定した．そして又Crooke& Butt (1953）がク

ロマトグラフィー操作によって分離したゴナドトロピ
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ンA(GA），ゴナドトロピンBr(;B1についての検討も

併せて行ったのである．

第1章尿中GTPの抽出法及び検定

法について

おndeket al. (1945）が繊毛性GTP製剤を用いた

実験によるとp 体内循環GTPの約5～10%が尿中に

排泊されるといわれている． 下垂体性GTPについて

のこの種の実験は未だ見られていないのであるが，尿

中に排池されるのは通常微量であるから測定に先立つ

て行われる拍出法が適当なものでなければならないの

である．従ってその測定法は抽出法と検定法の2段階

に分けられるべきものである．

第1節抽出法

Zondek et al. (1929）がアルコール沈澱法を記載し

てからP Katzman(1932〕，Levinet al. (1937), Kli-

nefelter et al. (1934〕， Bradburyet al. (1949）等

が抽出法の改良を行っている．その何れもGTPがエ

タノールpアセトン或いはエーテルによってF変性を起

すことなく沈澱する水溶性蛋白質である事実を応用し

ている．そこでわれわれは Bradburyet al. (1949) 

の記載したカオ リン吸着法を検討し3 更に次の如く改

良して応用したのである．

カオリン懸濁液：石津製薬カオリ ンを1規定場酸で

洗糠後，水洗を充分行ってp pH 5.0で20%懸濁液と

して保存する．

1) 被検尿（通常48時間尿の半量）を氷酢酸で pH

4.5とし鴻紙で潟、過．

2) 土記のカオリン懸濁液を尿量の 5%の割合に添

加して20分撹枠．

3) 氷室に静置2 沈澱完了後，上清を楽却．

4〕 沈澱したカオリンにpH5.0の酢酸水を尿量の

21膏盆加えて再浮世手させ静応之を 2悶繰り返え

しカオリンの洗礁を行う．

5) 遠沈によってカオ リンを集めp 之に 1規定アム

モニア水を原尿量の 5%の割合に添加 （pHll.4) 

し，充分撹枠後時々娠塗しつ~ 20分後に遠沈，上

清を採取．この操件を2回繰りかえして GTPを

抽出．

6) 上清アムモニア抽出液を酢酸でJllI 8.5 （氷楠内

で行う）にし，泣沈によって生じた沈溢を除去

7) 上消を更に pH5.5としp 水地内て・冷却，嫌f’＇：＇

しながら95劣エタノールを4倍最加え2.1時間氷室

に保存．

8) 生じた沈澱物を遠沈によって集めP

9) 沈澱物に5.0ccエーテルを加え再浮瀞させ遠~t.

10) 沈澱物は粗GTPである．

11) 化学的検定を行う場合には可及的不純物を除

去するために更に1.0ccの蒸溜水に溶解しp 不溶

物を遠沈除去し，これに5倍量のアセトンを，加え

再沈澱させる．沈澱物は塩化カルシウム’乾燥器中

で保存．

第2節検定法

GTPの検定法はp 生物学的検定法と化学的検定法

に大別されるが，生物学的検定法では一般に醤歯類が

検定舟に用いられ，幼若か或は下垂体を除去するかし

てPその動物自身の GTPの影響を除きp之に被検体を

投与してその性腺及び副性腺の反応を計量的に観るも

のでありp 化学的検定法は粗GTPをクロマト グラフ

操作で更に精製し，その構成々分について呈色反応に

より比色定量を行う ものである．

われわれは生物学的検定法として，幼若雌マウス子

宮重量法を用いp この結果と化学的測定法によっての

測定値と比較しその相互の関聯性を検討した．

1) 幼若雌マウス子宮重量地加法．

生後20～25日p 体重IOmg以下の近親系マウス（SH

系：北白J11マウス遺伝研究所）を用いた．この生後日

数に於ける未処置雌マウス10匹の平均子宮重量は5.2

士l.3mgであった．

被検体の調製； 24時間尿からカオリン吸着法で得た

主flGTPをメスピベッ トを用いて4.0ccの生理的食塩水

に溶解しp 不溶物を遠沈除去して， 上清を 2.0ccづ与

の2つに分けp 一方の2.0ccからまず1.0ccと0.5ccを

採り残った0.5ccを更に係釈して3.0ccとしP これから

再び1.0ccとO.Sccを採りp 残りは棄てる．即ちこれら

4個の溶液は24時間尿抽出物のJi,Ji, 04. Usとな
るわけである．注射に便利なものとするために 0.5cc 

の2個には更に0.5ccづ、生理的食塩水を加えて1.0cc 

とする．そして残っている他の2.0ccの液も同機に分

割， 稀釈することによって同ー係釈量各2伺づ、とな

しこれをそれぞれ2匹の動物に投与してその反応子宮

の重量平均値をとり動物の個体差による誤差を可及的

少なくするのである．

注射方法：上記8伺の溶液と，対照としての2個の

生理的食塩水とをそれぞれ10匹の幼浩－雌マウスに5聞

に亘って分割注射.fW!;,1度検液1.0ccからo.2 cc，づ h
l日2回9時間以上の間隔をおいて2日間p 更に3日

目に 1回と皮下注射を行って合計1.0ccの注射を完了
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した後，最終回注射後24時間目，即ち注射開始後72時

間自に石炭ガスで屠殺し子宮を計量する．

計量法：子宮は頚部に於いて切りp 卵巣及び子宮附

属様を除去し縦切関を行って内容液を漏紙で吸い取っ

た後直ちにトーヂョンパランスで計量する．

判定：同一稀釈量の被検液を投与した2匹のマウス

の平均子宮重量が，生理的食塩水のみを注射した対照

動物の平均子宮重量に比較して 100%の増加を来した

ことを以って陽性反応とし3 陰性を示した最小投与量

じ陰性を示した最大投与量を以てその GTP量を現

示した．例えば24時間尿抽出粗GTPの稀釈溶液4個

を投与したマウスのうち，高濃度の2個，即ちMと対
の被検体に対して陽性反応を示し＇ )-24と1/48の被検

体に対して陰性反応であった場合F その24時間尿中に

は少なくとも 8マウス子宮単位（muu）以上， 24マウ

ス子宮単位以下の GTPを含んでいると判定するわけ

である．

(2) 化学的測定法

カオリン吸着法で得たものを更にアセトン処理を施

した粗GTP(Crude Gonadotropin）を第三燐酸カル

シウム吸着往によって分画に分ける．

吸着剤である第三燐酸カルシウムの調製法はSwin-

gle & Tiseliusの方法によった．即ち400ccの蒸溜水

に90gmの純燕糖を溶解しP これに生石灰15gmを加

えて30分間振湿すると大部分の生石灰は溶解するがp

これを鴻紙を用いて漉過し，不溶生石灰を除去しF 鴻

液を氷槽で冷却する．この鴻液に携i持を行いながら濃

燐酸約lOccを徐々に1時間に亘って滴下しp pH9.5と

する．諸島燐酸を滴下するにつれて白い雲恕状の沈澱物

が生ずるがp 燐酸添加を終ってから更に1時間撹枠を

行なう．この波誠物が第三燐酸カルシウムである．之

を大量の蒸溜水で洗糠し，蕉糖を洗い去る．通常5l. 

づ〉約10回洗百廃すれば糖反応は殆んど消失する．これ

はGTP分割に対する糖反応に支障を来たさないため

に行うものである．かくして・洗礁を完了すればp これ

を1lの蒸溜水に懸濁して保存しF 用に臨んで使用

する．

吸着往の作製：第三燐酸jJルシウム懸濁液IOccとハ

イフロスーパーセル2.0gmとを混合しp 暫時静置し粗

大な粒子を沈澱させた後第1図に示すような高さ 10

cm直径1.0cmの吸着管に4cmHgの加圧のもとで充填

する．

吸着任上端の7｝＜が吸入され終るとP 更に約3kgの圧

力で吸着往を密にし高さ6.0cmとしF 0.9%食複水15cc

を流し吸着径の活性化を行なう．

つ究
フβ
口白霊
平刀
JてJレ
l ン
七つ
lしム

第 1 図

ホE

日
クロマトグラフィー操作：粗GTPを0.002M第二燐

酸ソーダ液1.0ccに溶解p 不溶物を遠沈除去した上清

を吸着柱に流す． この液が吸入主れると直ちに0.002

M第二；燐酸ソーダ溶液15cc.を添加し 4cmHgの加圧

のもとに抽出を行なう．これで得た抽出物をゴナドト

ロビンA(GA）とする.0.002 M第二燐酸ソーダ液の抽

出が完了したら直ちに0.02M第三燐酸ソーダ液15cc.

を加え，同じ加圧で更に抽出を行なうのである．これ

によって得た抽出物をゴナドトロピン B(GB）と名付

ける．これらのGA,GB各分劃についてp その遊離ア

ミノ基に対してはニンヒドリン反応を，六炭糖に対し

てはオルシノール反応或いはアンスロン反応を用いて

比色定量を行うのであるがp これらの比色定量法は次

の通りである．

ニンヒドリン反応：被検液l.Occに0.05%アスコルビ

ン酸溶液0.2cc.，ピリヂン0.5cc.1 9五ニンヒドリン溶液

0.2cc.を加わ沸騰浴25分後流水で冷却し，分光々度

計（島津QB50型）を用い波長570mμで比色する．標

準にはグリ シンを用いた．

オルシノール反応：：被検液l.Occに1.6%のオルシノ

ールを合有じた30%硫酸液1.0cc.を加えP 更に80v/v

%硫酸3.0cc.を加えた後80。C（土0.5°)30分間温浴p そ
の後流水で冷却しp 波長520mμで比色．葡萄糖を標準

とした．

アンスロン反応：被倹液l.Occに0.2%アンスロンを

含有した95%硫酸溶液3.0ccを加え100。C沸騰浴10分
間，その後流水で冷却し波長620mμで、比色．葡萄糖を
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標準とした．

以上は測定操作の概要であるが従来の測定法の詳細

を検討し，不備な点或いは煩雑な点について改良を行

ったのである．

第3節各種抽出法の検討．

I. カオリン吸着法

この方法による操作中に GTPの回収率に影響する

要素はいろいろ考えられるがp われわれはカオリンの

性状，カオリ ン吸着時の尿pH, 尿にカオリンを添加

後の撹鉾時間p GTP吸着後のカオリン洗糠液の有す

るpH等について検討した．

われわれが用いたカオリン（百津製薬製品）のGTP

を吸着するに至適pHを求める実験を 1回行ったがマ

ウス子宮重量法， GA,GBの結果からpH3.0～pH5.0 

の範囲で良好な結果を示しておりp これは Bradbury

et al.の成績と一致した．

携枠時間：尿にカオリンを添加した後p 撹持してG

TPの吸着を完成させるに要する時間の検討を行なっ

た．閉経期の婦人尿1200ccから200ccづ＇ 6個とり，

カオリン添加後， それぞれ3,5, JO, 20, 40, 60分づ》

撹搾しp 各々から得た抽出物の GTPをマウス子宮重

量 （U.wt. l卵巣重量 r0. wt. j にょうて比較した成

績は第I表のま口く であった.RPちJO分以上横狩ーを行な

ったものでほぼ良好な GTP回収が行われていると考

えられる．この結果からわれわれは爾後の実験に際し

ては20分間の携枠を以って必要且つ充分な携排時間と

した．

第1表 カオリン添加後尿携伴時間とGTP回収量

時間ゆ） I U. wt. (mg) 0. wt. （町
3分 I B I 1 
5分 I 19 I 1 
JO分 I 36 I 1s 
20分 I 30 I B 
40分 I 3」 I 9 

60分 i 46 I 10 

洗樵液の pH: ~.kの心性を除去するための吸着カオ

リンi先機液のpHはl回の実験で酢酸々性pH5.5の溶

液によるのが GTPの回収率が最良好で且つ動物実験

iこIi？いて毒性を示さなかった．

l回収率：われわれの用いたCi津製薬カオリ ンの GT

P回収率を除、討するために止のような実験を行った．

即ち閉経期の婦人尿IOOOccからカオリン吸着i去によっ

第2表 カオリン吸着法のGTP回収率試験

No. I 

原尿量

子宮重量 100%増 加

対 照 ｜再抽出物

300 

JOO 

50 

25 

＋ ＋

＋

＋

 

No. 2 

シナホリ ン

5 Ru 

3 Ru 

対照

＋ 

＋ 

｜ 再抽出物
＋ ＋

土

I Ru I + 
0.5 Ru ｜土｜

て組GTPを分離し，之を 2等分して一方を対照とし，

他方を再び500ccの蒸溜水に溶かしP 再度カオリン吸

着法の操作を行なって，両者と動物検定によって比絞

した．これらはそれぞれ原尿500ccからの抽出物であ

るから，これを300,100, 50, 25. ccの原尿量に相当す

るように分割し，それぞれをマウスに注射してその

子宮重量を測定したのである．この成績は第2表No.I

の如くである．これによると， 対照では50ccで初めて

陽性反応を示しP 再抽出物では300ccで初めて陽性反

応を示している．即ち回収率は約泌である．又協力性

GTP製剤シナホリ ン（帝国臓器） 〔紋毛性GTP9：下垂

体性GTP1〕を用いて半量を対照にp 半量をカオリン

I及川県f'Fニを行って回収率を検討した結果は，第2表

に0・2の如くであり5Ru.よりの再抽出物が対照のほ

ぼIR.u.に相当しP 回収率は約兇と考えられた.RPち

以上の結果からカオリン法の回収率は約%から泌とみ

なしてよろしいものであろう．

製品によ乙回収率の差を丸石製品と石i津製品を用い

て比較したが前者製品は低い回収率を示した．

又アルコール沈澱法（Klinefelteret al.1943）と

力オリ ン法の回収率を比較した実験ではアルコール法

ボ高い収量を示している．

カオリ ン法の回収率が泌から%の範囲を示している

のは抽出操作「1身の問収帯電が動携するのではなし そ

の検定：去の’L陥によるものであると考えられる．叉ア

＇＂コー 止法よ りも低い回収率を示しているがBradbu-

ryも述べているようにカオリ ン法はアルコール法に

比仮してJO分のlにアルコールが節約出来るのでわれ
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われもカオリン法を用いたのである． に加える．

2. 合成吸着剤jフロリヂール抽出法． 8. 一昼夜氷室に静置沈澱を集める．

GTPの吸着剤としてカオリンのほかにタンニン酸 9. 沈澱をエーテルに再浮滋させ再び遠沈．

(Levin et al. 1937），パームチット（Taubertet al. 10. 沈澱物を塩化カルシウムデシケーター中で乾燥

1956），水酸化アルミニウム（Ma:lburget al. 1954), このものはマウス子宮重量法によって GTP作用を

その他 Adso1・mon(Jungck 1956）等が報告されてい 現わした．

るがp いずれも回収率が低いことや，毒性除去が困難 ブロリヂール吸着任法：ブロリヂールZ.Ogmを内径

でありp 或いは吸着カが強過ぎて抽出操作が煩雑であ 0.7cmの吸着管に充填し，酢酸々性尿（pH4.5）を流

る等の理由で，現在カオリン法が最も広く用いられて し，吸着をおこさせた後，蒸溜水100ccで吸着任の洗

いるようである．一方に於いてカオリンは天然産物で 絡を行な＂＇＇その後 lNアムモニア水20ccを以って抽

あり荏酸アルミナを主成分としているが爽雑物が多く 出をおこなったがp 尿色を帯びた褐色帯がアムモニア

含まれているから， Malburget alも指摘している通 水の展開につれて下方に移動しINアムモニア水IOcc 

りその製品によって吸着能力に差がある．このことは で褐色帯の溶出が終る．この抽出液を膏律援でpH5.5と

われわれも亦丸石製薬製品と石津製薬製品とを用いて し， 4倍量の95%エタノールで沈澱させ，更にエーテ

比較した実験によって立証した．そのためこの欠点を ルで再沈澱させた後，乾燥した物質は，幼若雌マウス

補うべきものとして Florisil(Floridin Co, Ltd.) 子宮重量法によって GTP作用を認めた．ただこの際，

を尿中GTPの吸着声明｝として用いたのである．フロリ 塩類を多量に含んだ塩基t性の強い尿では酢酸を加える

ヂールは合成珪酸マグネシウムであってP われわれが ことによって気泡を生じ更にフロ リヂール末と接触す

用いた60～100メッシュの粉末は吸着任にも応用出来 ることで気泡発生が強化されるのでこのため尿の流出

る可能性を示した． 速度が遅延するのである．このこ とは吸着能に影響を

抽出法 与えると思われる．気泡発生阻止については今後解決

1. 酢酸々性尿（pH4めを鴻過 すべき問題である．

2. 尿量に 1%の割合にプロリヂール末を加え撹待 以上の実験でブロリヂールは尿中 GTPの吸着弗！と

20分間． して有効な物質であることが~J明したのでF このもの

3. 約10分間静置すればフロリヂール末は沈澱を完 の吸着時の尿の至適 pH，回収率p 吸着桂による分割

了するから上清を棄却． の検討を行なった．

4. 酢酸々性液pH5.5の液でフロリデーJしを洗i篠， フロリヂール吸着の至適pH;

之を2回繰りかえす． フロリヂール末によるGTP吸着の至適pHを撹持法

5.遠沈，上清棄却後 INアムモニア水を原尿量の によりp マウス子宮重量法で検討した成績はp 第3表

5%の割合に加えて振濠し10分後に上清を採取． の如くpH3.0からpH6.0の範囲で子宮重量は増加しP

之を2回繰りかえす． 良好なGTP吸着を認めた．

6. 上清を集め氷酢酸でpH8.5とすれば沈澱が生じ 回収量の比較：カオリン法，フロリヂール粉末撹搾

るが之を遠沈除去 法，フロリヂール吸着柱法を用いた場合のGTP回収

7. 上清をpH5.0 とし959~アルコールを 4傍輩徐々 量の比較をマウス子宮重量法によって行った．第4表

第3表 尿pHの変化によるフロリヂール吸着力の差異

フロ リ ヂール吸着時尿 pH
実験番号 子宮重量

3.0 4.4 5.0 6.0 6.8 8.0 (rrig) 

16 37 13 IO 5 

II 30 54 16 20 7 5 

田 7 IO 5 7 6 

N 19 17 15 6 6 6 

数字は幼若雌マウス子宮重量
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第4表吸着剤p 吸着方法によるGTP回収率の比較 フロリヂール抽出法による測定例；

｜マウス子宮重量（mg)

実験番号｜ 1 2 

カオリン懸濁液 48 23 

フロリデール粉末 52 40 -22 9 

フロリヂール吸着柱 32 17 15 5 

34才健常婦人48時間尿のうち，そのM即ち8時間尿
相当量からフロリヂール撹持法で GTPを抽出し，こ

れの半量づ、（RPち4時間尿分の抽出物〕を2匹の幼
若雌マウスに投与してp 平均子宮重量を観た．こり測

定を月経周期間に亘って行いp その重量値を表に示す

と第6表のようになりp 試みにこの重量値を以って曲

線を描くと第2図のように次回月経前17日と 6日目に

はその実験成績を示したものであるがp 各種の尿（閉 子宮重量の著明な増加を認める．個々の点は4時間尿

経期p健常婦人，乳腺腫疹患者）からの尿200ccづh 抽出物に反応した子宮重量値であり従ってこの曲線は

を用いて岳回行った結果からみるとP フロリヂール粉 GTP排池曲線とは云えないがp 後述する子宮重量増

末捜枠法を用いた場合に，子宮重量が常に最高値を示 加法の曲線と類似していることは興味のあることであ

しておりp カオリン法フロリヂール吸着往法の順であ る． ,, 

った．後述するように重量値の多い程 GTP量は多い 以上の結果からフロリヂール法は有効な尿中 GTP

と考えられるから，フロリヂール粉末を用いた撹持法 拍出法である．カオリンよりも粒子が粗大であるため

が最高収量を示すものと考えられる． に洗澱時間が非常に短縮されP 操作全体が簡易化され

フロリヂール吸着柱の分劃：フロリヂール佐に尿を ることは腐敗変性を起し易い蛋白ホルモンである GT

流して吸着をおこさせP これを 1Nアムモニア水で溶 Pにとっては優れた方法であると云える．

出しp この溶出液を2.0ccづ〉連続的に分割採集した 第4節検討法の検討

10ケの分割について3 その1.0ccを動物検定による子 1. 幼若マウス子宮重量法の検討

宮重量及ぴ卵巣重量を残りの1.0ccを化学的検定 第 2 図

法によるGA,GBについて観察した成績はp 第5

表に示す通りである..f.!Pち子宮重量とGBは第3

の分割（6.0cc閏の分割）で最高値を示しP GAは

第5分割10.0cc目の分割で最高値を示した．又I

Nアムモニア水12cc以上の溶出液では GTPの作

用は認めないので 10ccで抽出は完了したものと

考えられる．叉GTPの移動はほ f尿色と共に行

われる． .2. / /9 17 IS I 3 11 't 7 !' 3 i. 

第5表 フロリヂール吸着往の連続的分割採取によるGTPの消長

2 3 I 5 I . 6 I 1 I s 1 9 I 10 
尿 色 ＋ ＋＋ lffl ill- ＋＋ ＋＋ ＋＋ ＋ ＋ 土

淘 濁 一 * 側 lffl ＋ 一 一 一 一 一
pH 6 6 9.6 11 11.4 11.4 11.4 11.6 11.6 11.6 

U. wt. 4 5 22 12 7 6 6 4 6 4 

0. wt. 4 6 6 6 5 5 5 5 7 4 

GA 。 4 12 24 29 。 。 。 。 。
GB 。 15 25 20 11 。 。 。 。 。

次官月霊前｜ 21 I ~~I 11 I 15 I 13 1 11 J 9 1 1 I s I 
智詞 32 I 10 I 52 J 31 I 8 I 18 I 24 I 29 J 臼 l

3L 
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第7表 GTP投与時のマウス年令差に依る子宮重量の変動

生
実験番号

16 22 7 

2 20 19 25 

平 均 18 20.5 16 

a) GTP投与マウスの生後日数による反応子宮重

量の差異について．

GTPの生物学的測定に当って幼若動物を用いるの

は，動物自身の下霊体からの GTP分泌を無縄出来る

ことを前提としているのであるがp マウスは生後35日

でほぼ成熟すると云われているのでF その前後に下垂

体からの GTP分泌が始まっていると考えられる．生

後21日～23日の未処置幼若雌マウスIO匹の平均子宮室

盆はs.zmg.c士1.3）であった（前述）がp 生後日数と子
宮の感受性を検討する為に，次の実験を行った.t!Pち

生後21B, 24日＇ 27日＇ 30日， 33日， 35日のマウス2

匹づつに同一尿より抽出した GTPを等量づっ 3日間

に亘り注射し，注射開始後72時間自にその子宮重量を

計量した．第7表はその成績を示したものであり， 21

so 

、。
主。

えO

l。

第3図 、GTP投与時のマクス年令差に依る

子宮重量の変動

J../ .2~卜 J7 30 33 3S 

後 日 数

30 33 35 

14 42 51 

23 28 30 

18.5 35.5 40.5 
mg 

日から30日迄のマウスでは平均子宮重量に大差が認め

られずp生後33日，35自のものでは前者のものより増加

を示した．この関係をグラフに描くと第3図の如くに

なり，33日以後のものは未成熟マウスと考えられない．

われわれの用いたマウスは通常23日以前のものであ

りp 又これ等の体重は全て8～IOmgであった．

b) GTPに対する反応子宮重量のマウス個体差に

ついて．

健常婦人尿4l.から抽出した下垂体性GTPを11に等

分し，これを生後21日の均一系雌マウスに3日間3回

tこ注射しp注射開始後72時間でその子宮重量を計量し，

重量の差を見た．この実験でのマウス子宮重量は最高

26mg最低12mgであり，平均17.5mgであった．又標

準偏差yは4ふ平均誤差mは1.3であった．子宮重量17.5

mgfまGTP陽性反応でありp この程度に反応した子宮

重量は8.5mgの誤差を考えねばならない．

c) GTP投与量と子宮重量の相関々係、

前述の方法では 1回の測定によって増加，正常，或

は減少の判加が出来るにとどまりp 的確な排液量を知

り得ない．それで投与 GTP量と反応子宮重量の問に

何等かの関係があれば，この関係を利用して子宮重量

から GTP量を推定する事が可能である．そこでわれ

われは20～40才の健常と考えられる婦人尿3.61からカ

オリ ン吸着法で粗GTPを抽出L, Brown et al (1955) 

の方法でGTPの精製を行ってこれをマウスに投与しP

その子宮重量の用量反応率曲線の作成を試みた．即ち

粗 GTPをpH8.5の燐酸緩衝液に再浮活字させP 不溶物

を遠沈除去rt，第三燐酸カルシウム浮滋液を原尿量 1
OOccに対し， 1.0ccの割合に加えて5分間撹枠遠沈し，

その上清 （Butt& CrookeのGAに相当）を，原尿量

の60cc,360cc, 600ccに相当する量をそれぞれ各3ゲ

第8奈 生後21日雌マウスに正常婦人尿 41.より抽出した GTPを等分に分割投与した際の子宮重量差

マウス番号 i I i 2 I 3 ! 4 I 5 I 6 I 7 I 8 9 I 10 I 1 ｜平均
子宮重量 mgI 19 i 17 I 13 』 12 I 19 I 16 I 13 ! 17 I 25 I 16 I 26 / 11.5 
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第9表 24才～40才正常婦人尿中ゴナドトロ

ピンに反応マウス子宮重量

第IO表閉経期婦人尿尿量反応子宮重量

60 

180 

360 

600 ヴ’FU4‘。OTょっん9d

子宮重量 mg
尿量 cc

n lil 

25 13 16 16 

50 19 18 24 

100 37 23 29 

200 36 26 33 

平均
原尿量 cc 平均子宮重量 mg

15 

20.3 

29.8 

31.8 

第4図 24才～40才正常婦人尿中ゴナドトロピン
投与量反応率曲線

第5図標準閉経期尿霊ー反応率曲線
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第11表卵胞期婦人尿尿量反応子宮重量

子 宮 重 量 (mg〕
尿量

｜平均n lil N v Vl VII Vlil 

25 4 3 5 4 5 4 4.4 

50 6 4 8 12 4 5 6.4 

100 17 10 19 37 9 25 11 19 18;4 

200 23 20 43 16 53 18 36 29.8 

400 24 50 23 61 29 31 36.6 

800 63 46 58 69 72 61.6 

第12表黄体期婦人尿尿量反応子宮重量

子 官 亙 量 Cm邑〉
尿 量 平 均

n lil IV v VI VI 

25 5 4. 5 4.9 

50 6 5 5 5.2 

100 11 24 l8 13 28 16 19 18.5 

200 27 31 26 28 42 20 25 28.4 

400 44 43 28 33 61 31 46 40.9 

800 67 64 73 33 52 57.8 
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づつに分けp それぞれを SH系生後21～23日の幼若雌

マウスに5匝l' 48時間に亘り分割注射し，注射開始後

72時間闘にその子宮重量を計量した．同一投与量に対

する3匹のマウスの平均子宮重量は第9表の如くそれ

ぞれ7mg,15mg, 24mg, 38mgであり，原尿童の対数

値に対する子宮重量の関係は第4図のようにほぼ［宣線

的であった．

同様の実験を閉経期婦人5名，健常卵胞期婦人15名

及び健常黄体期婦人15名から得たそれぞれの尿5l., 10 

I.及び101.について行った成績は第IO表p 第11表，第

12表の如くである．即ち同一投与量に反応した平均子

宮重量は原尿量の対数値に対しP 第5図p 第6図，第

7図のようにほぼ直線的に増加した.RPちこれ等4ケ
の用量反応率曲線（第5.第6.第7図）の増加率は多少

異っているがp 成熟婦人卵胞期と黄体期の GTPには

子宮重量法に於ては本質的な相異は認められない．

これらの標準曲線を用いて逆に24時間尿抽出物中の

GTP量を推定することは可能であると考えるのであ

る．第8図は22才健常婦人について本法を用い，月経

周期関連続測定を行った結果の曲線であり，第9図は

マスト パチー患者4例のp 第10図は成熟期に於ける乳

癌患者3例の測定成績である． これらの結果をみる

とp ほほ排卵期に相当して GTPの

増加がみられ，叉月経前期に桶加が

みられる場合もある．そしてこれは

GTP排池曲線と考えられ臨床的に充

分利用出来るものである．

2 クロマトグラフィ一分画GA,

GBについて

粗GTPからGA,GB分割を得るグ

ロマトグラフィーの検討を行うため

に，次の実験を行った．即ち健常婦

人尿から得た粗GTPをp 第三燐酸カ

ルシウムハイフロスーパーセル系吸

着柱で吸着させF 0.002 M 第二燐酸

ソーダ液15.0cc次いで0.02M第三燐

酸ソーダ液15.0ccで抽出P この抽出

液を 2.5ccづっ12本の試験管に分割

採集して，その各々についてオルシ

ノール反応及びニンヒドリン反応で

呈色しP その吸光度をもって曲線を

描くと第11図のようになる．この結

果からみるとGA分割， GB分割，共

に抽出を完了するためにはそれぞれ

第6図標準卵胞期尿用量ー反応率曲線
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吸着任の作製に当って，吸着剤jの

充棋を3.0kg/cm2の加圧のもとに

作った場合（Swingleet al 1950) 

と4.0cm水銀佳（54mg/cm2）の加圧

による充填の場合に得たGA,GB値

に差は認めなかった．

オ1レシノール反応とアンスロン反

応：われわれはGA,GBの糖反応と

してアンスロン反応をも用いたが，

衝萄糖を標準として両反応を行なっ

た吸光度曲線は第13図の如くであ

り，アンスロン反応が敏感に発色す

る結果を得た．

若年者乳癌者3例の尿中GTP（用量反応率曲線による〉第10図

7・
,0 

so 
1/-D 

立。

ro 

JO 

／ s-13 11 2./ 

測定成績

上述のような検討結果にもとづい

てP 従来から行われている幼若雌マ

ウス子宮重量法p われわれの作成し

た用量反応率の標準曲線を用いる測

定法及び Crooke等の GA,GBを

用いて，健常婦人異常月経婦人につ

いて測定を行った．特に現在わが国

で充分な検討が行なわれることなく

広く利用されているGA,GBの化学

的測定法による結果とマウス子宮雪

量法の結果とを連続的に比較観察

し，化学的測定法が意義のある方法

であるかどうかを検討したのであ

る．それはGA,GBの化学的純粋単

一性の確証がない現在，従来の動物

検定による成績のうらづけがなけれ

ばならないと考えるからである．

E又各種内分泌疾患々者の GTP排

第2章8•0 
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池量の測定を行なったのもそれら疾患と下垂体機能

との関連性について考察を加えながら記述する．

a) 健常婦人の尿中 GTP排rill:値

1) 34才既賂婦人

月経終了時から次回月経開始までを連続測定した成

績は第14図の通りである．これは従来から行なわれて

いる幼若雌マウス子宮重量法によったものである．

卵胞期には 4muu/24hr.の低値を示し，排卵前2か

日ら鳩加を始めp 排卵白と思われる日に 24～48muu/

24hr.のピーク値を示した後，黄体期に移行し，この

12 ／／ 

の抽出液15ccを必要とすることがわかり，叉ヘキソー

ズ，遊難アミノi駿共にGAよりもGBに多く含まれる結

果を示した．

この実験と同一の尿を用いて得た粗 GTPをハイフ

ロスーパーセルのみを用いた吸着控（梶原他）によって

同様に分割採集したものをオルシノール反応で呈色さ

せ吸光度のグラフを描いた．第12図はその成績である．

この場合GB分割に相当するものはGA相当物質に比べ

てヘキソーて量は非常に少量であって， Crooke等の

GA, GBと同一物とは考えられない．

／。7 8 7 6 s-うι3 J,, 
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アンスロンl吸光反曲線
オルシノールj

尿中ゴナドトロピンの測定法について
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ピーク値以外の 1日量は200～500yてeピーク値には600

～1200yの値を示している.GB値もほぼ同様の値を示

したがピーク値のづれがみられP 曲線全体の性格とし

てはGA曲線の方北 動物検定の結果とより類似する

ことが認められた．

3〕 25才未婚健常婦人（第16図）

この例の子宮重量単位は用量反応率曲線応用例（前

掲第8図と同例）であるがGA曲線と子宮重量単位に

よる曲線とは可成りの並行関係が認められるがGA値

は一般に低値であるのに反してGB値は高い値を続

け，曲線の性格も不規律である.GB 

は電気泳動上で巾の広いスポットを

示し他の糖蛋向の混入が想像される

がp 本例の測定値からも GBの単一

性は疑われるのである．

4) 27才既婚健常婦人（第17図j

本例にちきいても GA値は動物検定

値とほぼ並行しているが GB値は不

規則で旦つ一般にGA値よりも高値

を示した．

以上4例の健常例の測定結果を綜

合するとp 動物検定では卵胞期には

4～12muu/24hr.排卵期には24～48

muu/24hr.黄体期の排池量は比較

的不規則であるが一般に4～24muu

/24hr.と月経前期に異常に高い排池

g。
~· ~· 10 

もも草花
，。

期間中は12～24muu/24hr.の比較的増加を続けた後p
月経前日に再び48muu/24hr，以上のピーク値を示して

し、る．

2) 22才未婚健常婦人

この成績は第15図に示す通りである．

卵胞期には4～8muu/24hr.を持続しF 排卵期と考えら
れる時期（次回月経前14日）に24～48muu/24hr.を，

黄体期に再び4～8muu/24hr.又は4muu/24hr.以下に

下降し，月経前4日に8～12muu/24hr.とややl曽加し

た値を示した後p 再び下降して月経に移行した．この

例では同一尿IOOccから化学的測定法につよてGA,GB

をオルシノール反応を用いて測定した.GAは動物検

定の排卵期と向日にピーク値を示し，叉その4日後に

再ぴ増加し，更に月経前4日から増加を示している．

健常婦人尿中コナドトロビン第14図
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第15図健常婦人（22才）
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健常婦人（27才既婚）第17図
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値（48muu/24hr以上）を示すことが多い．化学約検定；ドFト分泌は正常である.GTP排池値は4～8muu/24hr.
の結果はGAは曲線の性格は動物検定の結果と可成り iト或は 12～24tnuu/24hr.を変動しているが，健常婦人
の並行関係がみられるが，その排池値には個人にょっ.~ ~－に比駁して一般に高値を示しp 又排卵期にみられるよ

て変動がみられる.GAのピーク値以外の排池値は凡 H 第19図 人工流産後11日よりのゴナドトロピン
そ100～500y/24hr.である．ピーク値では400～1200y/ ..J 7 

24hr.の巾がみとめられる.GB値はGA値よりも更に

個人差が甚ししその差異の原因が他の糖蛋自の混入

によるものと考えられる．

b) 異常月経婦人の尿中GTP排液量の消長

1) 26才授乳期婦人（無月経）

6'1 
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授乳期婦人尿中ゴナドトロピン（26才）第18図
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」00第18図のような排池値を示した．

この例は正常分娩後3力月目で月経はみられず，手L
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第四表 各種内分泌疾患々者尿中 GTP

病 名 年令宵す｜
努トルコ鞍奇型腫 10 M 

下垂体柄部腫蕩 8 F 

下垂体腺腫 21 M 

末端萎小症 35 F 

末端萎小類似症 36 F 

生殖器奏縮性肥貯症 22 M 

セミ ノーム 23 M 

シモンズ氏症侯群 20 M 

同 上 21 F 

同 上 21 F 

同 上 19 F 

同 上 20 F 

神神経性食思欠乏症 24 M 

同 上 22 F 

同 上 21 F 

パセドウ氏病 31 F 

甲状腺機能冗進症 31 F 

うなピーク債は示さなかった．

2. 人工流産後の婦人（第19図）

人工流産手術後11日より次四月経迄の GTP排池値

を測定した．繊毛性GTPは既に消失していると考え

られるがp お開Hを予想される時期に72muu/24hr.の

高値を示している.GA, GB値は共に全く不規則な曲

線を描いている．本例では蛋白尿の確認は行われなか

ったが恐らく妊娠期に於ける腎機能の変化のため GT

P以外の蛋自の多量の排池にGB値のみならずGA値も

影響をうけたのではないかと惣像される．

c) 各種内分泌疾患々者の尿中GTP排池値は第13

表に示した通りである．

1) 早熟を主症状とした脳腫蕩底、者2例共に GTP

排池量は増加しており，このうち 1例は生物学的検定

によって幼沼雌マウス卵巣に多数の出血性卵胞を認

め， GTPは繊毛性のものと考えられたがp 死後病理

解剖により肺に繊毛上皮腫の転移巣が認められ，脳に

は松果体の奇形腫があった．他の1例はCraniophar-

yngiomaであった．

2) 末端肥大症を件なう脳下愛体感療についてはp

初期には Hypergonadotropismを示し， 晩期には

Hypogonadrotopismを示すと云われ， GTP排池値は

必ずしも診断的価値を示さないと考えられている．本

例は手術によって好酸性細胞腺腫であること が判明

し， Thorn氏テストで前業副腎系の機能失調を認めら

症 状 muu GA 

早熟 24～48 

早熟 24～48 

末端肥大 4以下 234 

月経不順徐儒
48 
3以下

不妊月経不順 3 200 

肥B宇萎小陰茎萎縮皐丸 4以下

皐丸麗蕩 4～8 

削痩胃腸障害 4以下

削痩無月経 2 161 

削痩無月経，胃障害 2以下 63 

無月経削痩 2以下 280 

削痩 4以下

胃腸症状 4～8 

胃腸症状 削痩 3以下

胃腸症状削痩 12 348 
464 

限球突出心惨冗進月経不順 24～48 575 

甲状腺瞳月経正常 4以下 170 

れている，尿中 GTP債は低下していた．前業からの

ホルモン分泌の相互関係についてはp 未だ定説をみな

いが，生長ホルモン分泌増加に対する代償的.GTP分

泌低下は起り得ると考えられる．

3) 松浦が報告した末端萎小症例について測定した

がp 本例では月経周期に著しい不順があって排卵時期

が不明である．併し 2図の測定によって相反する結果

(48muu/24hr.及び3muu以下／24hr.）をみている．

これは恐らく測定時の周期差による結果であろう．少

くとも中枢に於ける GTP分泌支配の失調が推定せら

れると共に末端肥大症と同様，主役を演ずるものは生

長ホルモンであ~.

4) 生殖器萎縮性肥酔症．本症の成因については視

床下部下垂体系の障碍と考えられているが，本例では

GTPの低下がありp 二次的な下垂体機能低下を否定

し得ない．

5) セミノーム．精細胞性皐丸腫疹におけるGTPは

繊毛性と下垂体性に分けて考えねばならないがp 前者

の場合は腫湯組織中に SyncytiumCellsの存在が考

えられ，後者の場合に於ける GTP排池量の変化はp

性ホルモン分泌異常による二次的な GTP排？世異常と

考えられる．この例の場合は繊毛性 GTPの存在は考

えられず下霊休性GTPの排mt量は正常であった．

6) Simmonds氏病と神経性食恩欠乏症の臨床的
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鑑別は困難であってp Lichtwitzの云うように単に

Simmonds氏症候群，或はJoresの云う下登体機能失

調と云うべき統ーした概念に含まるべきであろうか，

Grollmanは17・KS値により，又最近Bliss& Migeon 

は GTJ:'排池債によって鑑別しようとしている．私の

B測定例では1例を除きP 概して GTPの低値を認め

ているがp これは必ずしも下垂体の器質灼変化と断ず

るよりもP 機能的失調によるものと推定され，臨床的

所見と同様GTPによる両疾患の鑑別は困難と考えら

れる．

7) Basedow氏病と甲状腺機能充進症， GTPと甲

状腺刺戟ホルモン（TSH）の分泌細胞については尚確

定していないが，更年期性の Basedow氏病の場合，

GTPとTSHの因果関係、は比較的明かに理解される．

即ち卵巣機能の低下により GTPの増加と共にこれに

向調して TSHも増加して来て，以て特徴的な眼球突

出を来たすものと考えられる．臨床上Basedow氏病

を規定する眼球突出が TSHの僧加によって起ること

は今日ほほ確定した説である．これに対し，銀球突出

を欠く甲状腺機能充進症の場合は，甲状腺自身に機能

充進があり， Thyroxinの過剰分泌がTSH分泌を抑制

すると共にGTP分泌をも抑制したものと考える．

第3章考 察

下丞体性 GTPに FSH,ICSH 1.)i存在することは

Zoudek et al. (1930）が初めて報告したのであるが，

Li et al.(1940), Greep et al.(1942）等はそれぞれ別

個に羊3 豚の下垂体から FSH,ICSHの分離に成功し

たのである．ところが報告されたこれら各ホルモンの

物理化学的性質はp 動物の種類によって可成りの相異

がみられP これは不純物の存在を示唆するものであ

る．その後も蛋自分解鮮素（Liet al. 1955), ｛；寸ン

交換樋脂（McShan~et al. 1955）等の新らしい操作を
用いてP これらの純粋抽出やp その作胤本態の先頃が

なされている．

人間の下主体組織の GTPについてP その生物学的

作用を観た報告は少なし Bahnet al. (195::SJが死

世iiえり人下準体の GTP作用と尿中のGTP作用の比似

吉行なっているに過ぎない． 一万国語＊同tこ1本内 liTど

り1肖長をみるためにはJやはり尿がもっとも利川し占加、

¥)vノじめ令1Jりよ;i&vJょっい「重体制械かりE臼叫ん

ゐ此 11)7J＇磁ぷび保準4じが元成さ耳L・l, 、低い坑L仁川~~－.

て，尿中からこれらの分離測定を行なうことは困難で
ある.McArthur (1952) Lloyd et al. (1949), Bro-

wn (1956), Walter (1957）等は尿中からICSHの分

離測定を生物学的に行った報告をしているがp 相対的

な測定K過ぎないようである．

一般に臨床的検査に於いてはその目的に応じ，正

確，簡便p 迅速等の要素が考慮されねばならないので

あるが，尿中下垂体性 GTP検査法をこの点からみる

と，全要素を満足出来る方法は現在のところみあたら

ない.Loraine et al. (1956〕は HMG20 (Human 

Menopausal Gonadotrophin. Organon Ltd. Co.）を

標準とし，男性尿，女性卵胞期，女性黄体期尿より抽出

した GTPを幼若下垂体摘出雄ラット前立腺重量増加

法及び幼若雌マウス子宮重量法を用いて比較した結

果p 各々の尿抽出物に質的な GTP作用の相異を認め

なかったと報告した．又McArthur(1952）は下垂体

摘出雄ラットの前立腺の重量増加は投与量に比例して

僧加すると報告しておりp Albert (1956）は幼若雌ラ

ットの卵巣重量が投与GTP霊の対数に比例する事を

以って GTPの誤胞に利用している．

われわれは標準物質を得ることが出来なかったの

で，われわれの実験条件のもとで尿中から GTPの抽

出を行いp 幼若雌マウス子宮重量僧加の標準曲線を作

製したのであるが，動物検定の限界内では非常に簡便

な方主主であって，連続測定を行うに当って充分利用出

来る方法であることを認めたのである．又これらの曲

線の性格から健常婦人の卵胞期，黄体期及び閉経期婦

人の尿に排池される GTPは同じ性質のものであると

考え石のである．

第三燐酸カルシウム吸着任を用いてGA,GBの分画

に分けたCrooke& Buttの方法は，尿中GTP化学的

測定の最初の試みである．われわれはこの測定法の信

頼性を観るために幼若雌マウス子宮重量法と比較し

た． フロリヂール吸着佳を用いた分画分析の結果をみ

るとGA,GB共にGTPを或る程度表現しているものと

考えられる．しかしながら性周期間の測定成績をみる

とGAとマウス子宮重量法とは或る程度の並行関係、が

みられるがGBでは殆んど認められなかった．叉GA,

GBをそれぞれ幼若雌マウスに投与した場合両者共に

同程度の子宮重量がみとめられ，電気泳動的にGAは

単一なスポットを示したのに対しGBは巾の広い泳動

像がみられた．これらの事を綜合すると第三燐酸カル

シウムハイ フロスーパーセル系吸着佳の GTPの各分

画を分離する能力に欠けるところがあると考えぎるを

得ない.Butt (1956）は GAの化学的分析を行って，

これが豚，羊の下垂体より分離したFSH,ICSHより
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も多量のヘキソーズ，ヘキソザミンを含んでいること 認めた．

を指摘し， GAにも不純物が含まれていることを示唆 3) マウス手官重量法の検討を行いp 生後30日以前

している．ただGAとマウス子宮重量法との関連性は のマウスは GTP検討用の未成熟マウスとして用い得

われわれもみとめたことであり，臨床的応用価値はあ る事，叉生後同一日数のマウスに問量の GTPを投与

るものと者えるのである．この意味に於いてわれわれ した場合に相当の個体差のある事を認めた. GTP投

はCrooke等の最初の報告のようにGAがFSHであり， 与量，反応子宮重量の相関々係を追求しp 投与量の対

GBがICSHであると云うことよりも GTPをCrooke 数と子宮重量聞にほぼ直線関係があり，これを測定に

等の燥作によって分けたGA,GB分画として以後の測 用い得ることを証明した．

定に於いて健常婦人と羅患婦人との聞の差異を検討し 4) マウス子宮重量法による測定値と GA,GB値を

たのである． 性周期間連続的に平行測定し，前記動物検定値と GA

結 論

1) カオリン吸着法によるゴナドトロピンの抽出法

を検討してP尿がpH3.0～5.5が吸着に至適pHである

こと，及び吸着時間はIO分で充分であることを確め

fこ．

2) 合成吸着剤フロリヂールは尿中GTPの吸着剤

としてカオリンよりも簡便且つ高い回収率を示す事を

とはやや相関々係がみられるが， GB値に於いてはみ

られない事が判った．

5) 第三燐酸カルシウムハイフロスーパーセル吸着

桂によるGA,GBとハイフロスーパーセルのみの吸着

桂による分画は同ー物でないことを指摘した．

6) 健常婦人，異常月経婦人，各種内分担、疾患々者

について尿中GTPの測定を行った．

本論文の要旨の一部は第30回日本内分泌学会総会に於いて発表した．

稀を終るに臨み，終始御懇切な御教示を賜った教室増田強三講師に謹んで深〈感謝致します．事に臨み適切

な御忠告を戴いた衛生学教室藤原正典助教授並びに未成熟雌マウスを連続的に供給して頂いた北白川遺伝研究

所星野安脊氏に深謝いたします．
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