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緒 言

副腎皮質よ り分離 されたステ ロイ ドは現在では約30

種 類 を数 え,そ の中で皮 質ホルモンとしで認め られ

でいるもの は数種にすぎない.こ れ らの コルチコ イ ド

の中でC11とC17の 炭 素原 子の酸化の有無が副腎 ステ

ロイ ドの各種の生理作用に重 大な影響 を及ぼすこ とが

知 られでお り,こ の中,糖 質及 び蛋白質代謝 に重大な

影響 を及ぼ すクルコ コルチコ イ ドの代表的な もの が

Cortisoneで 副 腎別除によつ で生ず る肝糖原 の減 少,

低 血糖 はグル ココルチコイ ド投与によ り回復 をきたす

が,こ の よ うな糖代謝に対 する作用は生体内の蛋 白質

及び脂肪等,特 に蛋白質か らの糖新生によ るもの とさ

れでい る.

核 酸の生体内合成に糖の利用が関与 す ることは既に

第1篇 で 述べたが,核 酸 中 のRibose及 びDesox

yriboseの 生 体内におけ る合成過 程はGlycogenの

分 解 よ り生 じたGlucose-6-燐 酸 がVVarburg-

Dickens回 路 に入 り, TPN又DPNを 補 酵素 とす

る葡萄糖酸化酵 素によつ で脱水素的に酸化 を 受 け で

Glucon酸-6-燐 酸 を生じ,更 にRibose-5-燐

酸 を経 でRibose-i-燐 酸 に変化 し,こ れがnucle

osides或 い はnucleotide (DPN, TPN, ATP)及

び核酸合成の 出発点にな るもの と考 え られでいる.

 Desoxyriboseの 生 成 はRiboseの 生 成 と 異 り,

 Cori回 路 中のGlycerin-3-燐 酸 とAcetaldehyde

か ら合成 され る.即 ち, Glycerinyde-3-燐 酸 と

Acetaldehydeよ りDesoxyribose-5-燐 酸 を

生 じ, Desoxyribose-1-燐 酸 を経 でnucleosides

に 合成 され るのであ る. Russel1)は 副腎 剔除動物に対

す る副腎皮 質ステ ロイ ドの生理的効果 を比較 し, 17-

オ キ シコルチコステ ロン, 17オ キ シル11デ ヒ ドロコル

チコステ ロン等がグ リコーゲン形成能が大きいことを

述べでおり, Abelin2)は 飢餓白鼠に各種の糖を経口

的に投与 し,副 腎のコレステロールと肝糖原量の増加

とを比較し,糖 質の摂取によつで生ずる血糖の上昇は

脳下垂体前葉に作用しでACTHの 分泌を促進せしめ,

 ACTHが 副腎皮質を刺戟しで産生された皮質ホルモ

ンが肝糖原の産出を増加せ しめ ると論じでいる.又 副

腎皮質ホルモンの蛋白代謝に及ぼす影響も広範囲にわ

たつで研究されでいるが,蛋 白代謝の同化或いは異化

作用,又 は両者,ア ミノ酸に直接影響を及 ぼ す も の

と,更 に,糖 質,脂 質,電 解質代謝等に間接的に影響

を与えるものとの二種類に大別しで考えることも出来

る.こ のような糖新生能 を有するステロイ ド投与によ

る実験を第1篇 で述べたAdrenalin投 与による実験

と同様に実施したので報告する.

実験 材料及び 実験 方法

使用薬剤はコー トン(万 有製薬)で 家兎体重1kg

当り5mgの 割合で投与 した.

実験動物,投 与方法,採 血方法,測 定方法等はすべ

で第1篇 で述べたと全く同様の方法であるので省略す

る.

実 験 成 績

1. 筋肉内注射群

コー トンを家兎筋肉内に注射した場合の実験成績 を

第1,第2表 及び第1,第2図 に示す.

(1) RNA

Cortisone投 与により急激な上 昇 を見 るこ とは
を

Adrenalinの 場 合 と同様で,去 勢前後 を通 じで1時

間値, 3時 間 値, 5時 間 値は1回 投与 によ り5.9～8.4
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mg/l, 6.0～7.6mg/l, 3.9～6.3mg/lを,連 続投 与に

よ り5.9～9.3mg/l, 6.6～9.4mg/l, 6.6～8.1mg/l

を示 し, 1回 投 与では5時 間後においでほぼ正常近 く

まで減 少す るに反 し,連 続投 与では7時 間に おいで も

4.9～7.4mg/lと 正 常 値に復帰 しない.

第1表　 Cortisone 1回 投 与 群(筋 肉) 第2表　 Cortisolle連 続 投与群(筋 肉)

去 勢の影響 は一般 に去勢後減量す るこ と が 認 め ら

れ, 1回 投 与群並 びに連続投与群共に 同一傾 向を示 し

た.即 ち,去 勢前の1回 投 与群では7.6～8.5mg/l,

 6.8～7.6mg/l, 4.1～5.2mg/lが そ れぞれ投与 後1, 3,
を

5時 間 目 に 得 ら れ た が,去 勢 後1週 で は7.0～8.1

mg/l, 6.0～7.0mg/l, 3.9～4.6mg/l,去 勢 後4週 で

は5.9～7.0mg/l, 6.3～7.2mg/l, 4.9～6.3mg/lで,

これ を平均 値の変化 曲線 として示せば第1図 の如 く,

 1時 間 値では去勢前,去 勢後1週, 4週 の 順とな り,

 3時 間 以上では去勢前に比 しでや や増量 するよ うであ

る.連 続投与群においで もこの傾向が認め られた.即

ち,去 勢前の1, 3, 5時 間 値の平均値は8.90mg/l,

 8.70mg/l, 7.76mg/lを,去 勢後1週 では7.44mg/l,

 7.14mg/l, 6.86mg/lを,去 勢後4週 では6.46mg/l,

 6.90mg/l, 7.00mg/lを 示 し, 1回 投 与群の7時 間値

はいずれ も正常値に復帰す るに連続投与群 では去勢前

後を通 じで5mg/l以 下 を示す ものな く,去 勢の影響
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は1回 投与よ り明瞭に減量 を示 したが,投 与

量の増加につれでCortisoneの 影 響が顕著

に示されでい るもの と思 う.

(2) DNA

Adrenalinの 場 合と異 な り,明 確な増量

が認め られ,去 勢前後並びに注射 後1～7時

間にわた り1.0～1.8mg/lを 示 し,特 に連

続投与群の去勢後では2.1mg/1と 最 高値 を

示すもの もあつた.去 勢の影響は, 1回 投 与

群では時間経過 によ り減量 を示す傾 向が去勢

1週 においで認め られ,去 勢後4週 では投与

後5時 間値1.4～1.7mg/l平 均1.54mg/lが

1時 間値1.3～1.6mg/l平 均1.46mg/lを 越

えた.連 続投与群で もこの傾向は同様 に認め

られ,去 勢 後5時 間値は1.2～1.5mg/l平 均

1.34mg/1に 比 較 しで去勢 後4週 では1.7～

2.1mg/l平 均1.86mg/lと 著 明な増量 を示

した. 7時 間 値においで も前 者 の 平 均1.2
を

8mg/lに 比 しで後者は1.52mg/lと 増 量 し,

正常値範囲内には回復 を示さなか つた.

Cortisone投 与 によ り 一般に投与 後3時

間にしでDNAの 増 加 を示すことに興味あ る

成績 を示したもの と考 え る.

Ⅱ. 精 嚢 内注入群

コー トンを家兎精嚢内に経輸精管的に注入

した結果を第3,第4表 及び第1,第2図 に

示す.

(1) RNA

筋 肉 内注射群 とほぼ同様 な傾 向 を示 した とはいえ,

 1回 投 与群 でも7時 間値においで正常範囲 内に回復せ

るもの半数 に足 らず,連 続投与群 と共 に筋 肉内吸収 と

精嚢内吸収 の相 異を明瞭 に示 したもの と云 えよ う.

去 勢の影響は筋肉内注射 群のよ うに去勢後の減少は

著明に認められず, 1回 投 与群では平均値 においで去

勢後は去勢前 よ り増量す るこ とが認め られ たの は興味

ある点であ る.即 ち, 1, 3, 5時 間値の 平均 は去勢

前においでそれぞれ7.32, 6.48, 5.06mg/lを 示 し,

去 勢後4週 では6.94, 6.96, 6.66mg/lを, 7時 間 値

では去勢前値は全例 が正常値範 囲内にあ るにも拘 らず

去勢後4週 では全例 が正常値 以上の高値 を示 した.連

続投与群は1回 投与群 とややその傾 向 を 異 に し,去

勢後の増量は顕著で は な い が, 7時 間値 では去勢前

4.1～5.0mg/l平 均4.64mg/lに 比 し,去 勢後4週 で

は4.1～4.9mg/l平 均4.56mg/l,去 勢 後1週 で は

4.9～5.4mg/l平 均5.12mg/lを 示 した.

第1図　 Cortisone 1回 投 与群 の比較

第2図　 Corisone連 続投 与群 の比 較

(2) DNA

1回 投 与 群では去勢前, 1, 3, 5時 間値は 平均

1.20, 1.38, 1.20mg/l,連 続投与群では1.40, 1.72,

 1.22mg/lを 示し,投 与後3時 間値がいずれも最高を

示した.

去勢後はRNAと 同様に1回 投与群 と連続投与群で

はその傾向を異にし,前 者は増量を示し,後 者はむし

ろ減量を示したことは去勢の影響によるためであり,

又筋肉注射群と異なつた推移を示したことは筋肉と精

嚢の生理作用の相違することを明らかに示したものと

いえよう.

Ⅲ 副 腎 剔 除 群

第1篇 においで述べたと同様,副 腎剔除術を施行せ

る実験を行い,剔 除前 後にわたつでCortisoneを 投

与せる実験群をA群 とし,無 処置群をB群 としで,そ

の実験成績 を第5表 及び第3図 に示す。
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第3表　 Cortisone 1回 投 与群(精 嚢) 第4表　 Cortisone連 続 投 与群(精 嚢)

第5表　 副 腎 剔 除 家 兎 群

A群 第5表　 B群
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第3図　 副 腎 剔 除 家 兎 群

(1) RNA

A群 においでは投与前後を通じで5.4～10.2mg/lの

範囲の変動を示し,投 与後1時 間では平均9.47mg/l

と著明な上昇を認め,投 与後7時 間においでほぼ注入

前値に回復することを認めた.

B群 においでもA群 と同様な傾向を認めたが,実 験

値はA群 の3～4倍 の高値を示し, A群 の10mg/l以

下の測定 値 に対し, B群 では10mg/l以 上の高値を

示した.

(2) DNA

A群 では投与後1時 間 値平均1.73mg/lを 示 し,

投与前値に比較し3～4倍 の上昇を示し, 7時 間値に

おいでも平均1.4mg/lと 高値を認めたが, B群 では

A群 より更に高く, 1時 間値は注入前値の4～8倍 の

急激な上昇を示した.即 ち,無 処置群(B群)に 比し

で処置群(A群)が 正常動物に比較的近似の実験値を

示したことは,副 腎剔除による皮質ホルモン欠如の影

響が著明に現われたものと解すべきであろう.

総括 並び に考 按

小林3)は血清核酸は網内系機能によつで左右され,

下垂体-副 腎系ホルモンが網状織内被細胞系を介しで

蛋白代謝及び核酸系物質代謝に関与しでいるものと考

え,正 常家兎にCortisone 1日25mg 4日 間 投与

し,血 清 蛋白中のアルブミンの増 加,γ-グ ロブ リン

の減少,網 内系亢進,肝 核酸はRNA, DNA共 に増加

することを報告している.山 上4)は 各種臓器の組織化

学的研 究 に よりCortisone投 与によりDNAの 増

加, RNAの 減少を報告 し,竹 内5)は 核 酸 燐 総 量は

Cortisone投 与により増加す ることを家 兎により実

験 しでい る9即 ち,家兎4羽 に対しで0.5mg投 与によ

り血清核酸量は平均7.8mg/lよ り12.9mg/l

に増加したと報告し,更 にACTH投 与時,

手術侵襲及び間脳刺戟によつでも増加するこ

とより,血 清核酸の増加は間脳-下 垂体-副

腎皮質系の機能亢進を示すものであると報告

しでいる.堀 川6)も 肝核酸量がCortisone,

 ACTH投 与によりRNAの 増加が著明であ

ることを報告し,澁 沢7)もCortisone投 与

により肝核酸は量の大小に拘らず投与後12時

間を境に有意の核酸Katabolismが 出現し,

 24時間以後では比較的急速な恢復が認め られ

るとしでいる.大 野8)は淋巴球 と核酸につい

で,副 腎皮質ホルモン注射により6～12時 間

以後には淋巴組織の芽中心の増殖を認め,そ の中で淋

巴球の崩壊が旺盛であり, DNAは 低重合化 しで血

清中に放出され肝,腎 では核酸 分 解酵 素が活〓であ

り,従 つで血清DNAは 主としで淋巴組織に由来する

もので肝腎よりDNA遊 離能力は乏しいとし,副 腎皮

質ホルモン投与による変化としで早 期 にはKatabo

lism,続 いでその後はAnabolismの 反応 が 起ると

報告 しでいる. Lowe9)は 副腎皮質ホルモンの作用と

しでCortisoneは 恐らく組織のDePolymeraseを

増加させた結果としで重合したDNA, RNAを 減少

させ ると考えでいる.飯 島10)は 各種ホルモ ン投 与時

の肝核酸量を調査し,李11)は 大黒鼠 を 用いでACE

投与における各臓器を組織化学的に調べ,ス トレスに

対してグルココルチコイドの分泌亢進,尿 中ヘモコル

チコイ ドの排泄増加を認め,淋 巴腺の核酸代謝はAC

E投 与により6～12時 間迄は核酸濃度の減少とp32に

よる転換率の低下を認め,更 に24～36時 間では核酸濃

度の増加,特 にDNAの 増加があり, P32転 換率も増

加し,こ れらは淋巴球死減 と新生の過程に一致すると

述べでいる.

これらの報告より著老の実験成績 を観察すれは,第

1, 2図 に示したように,1回 投与では筋肉内投与と

精嚢内投与 とではRNA及 びDNA共 に異なつた推

移を示し,連 続投与では比較的類似の曲線がRNAに

ついで得られ, DNAに ついでは筋肉内では時間の経

過につれて増加の傾向が認められたのに反しで,精 嚢

内では減量の傾向を示したことである.こ のような変

化はAdrenalinの 場合とやや異なり,核 酸量の著明

な上昇,投 与前値への回復時間の延長並びにDNAの

著明な変化等は, Cortisoneの 直接的な核 酸 代謝に

及ぼす影響と解釈すべきであろう.副 腎剔除動物にグ

ルココルチコイ ドの補給が必要であることは申すまで
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もないが,去 勢によつで副腎は高度の萎縮を来たすこ

とは組織学的に も 証 明されでおり,従 つで去 勢後の

RNA, DNAの 変化は認められ るべきであ る.実 験成

績も, RNAよ りDNAの 変 化が大きく, Cortisone

投与による核酸 量 の増加がAdrenalinの 場 合 と異

なるのは,蛋 白質,脂 質の 分 解よりGlucose-6-

燐酸→Glycogenな る反応の促進により糖新 生能力

増加を来たさしめる直接的な影響であり,又,間 脳-

下垂体-副 腎系に対 する性 腺 系の影響がCortisone

投与により充分大きいことは去勢後の核酸量の推移か

ら考えで明らかである.又,筋 肉内と精嚢内との投与

後の変化より, Cortisoneの 治療面への 応 用に対 し

である種の示唆 を与えるもの と考える.又 副腎剔除群

における実験成績もCortisone投 与群 と無投与群で

は, RNAに ついでは無投与群は投与群の3倍 以上の

高値を示し, DNAに ついでも2倍 以上の高値を示す

ことは皮質ホルモンの核酸代謝に及ぼす影響の大なる

ことを示したものと考え る.

結 論

家兎の筋肉内及び精嚢内へCortisoneを 投与し,

核酸代謝に及ぼす影響を観察しで次の結果 を得た.

1. Cortisoneを1回 投与と連続 投 与によつでそ

れぞれ比較実験 したが両者に本質的な相異は認めなか

つたが,連 続投与群では1回 投与群に比して比較的長

時間高値を示し,且 投与前値への回復する傾向が少な

い.

2. 筋肉内と精嚢内では共に投与後1時 間値を最高

としで漸減傾向を認めた.

3. 去勢の影響は1回 投与群 と連続投与群ではやや

傾向を異にし,筋 肉内投与では去勢後一般に減少を示

すが,精 嚢内では1回 投与により増量を示し,連 続投

与では減少を示した.

4. 副腎剔除による影響は顕著で,剔除前後にCor

tisoneを 投与せる実験成績は非剔除 実 験とほぼ同様

であつたが,無 投与群では顕著な上昇を示し,去 勢の

影響と共にCortisone投 与によりDNA, RNA共 に

著明な増加を認めた.

(擱筆するに当 り,御 懇篤な御指導並びに御校閲を賜

った恩師大村順一教授に深甚な謝意を表す)

(本論文の要旨は第47回 日本泌尿器科学会総会におい

で発表 した.)
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The effects of cortisone on phosphate metabolism in the seminal vesicles were reported. 

The experiments were carried out as well stated as in report 1. and the results were as 

followed.

1. With continuous administration of cortisone, RNA was increased within one hour and 

then gradually decreased, whereas DNA showed the highest level at three hours after the 

administration of cortisone.

2. On the effects of castration, the decrease of RNA could be seen in both tissue 

obviously, whereas DNA showed much less changes than RNA.

3. On the effects of adrenalectomy, no significant effects could be seen in RNA and 

DNA by cortisone administration in seminal vesicles with cortisone therapy. Much 

differences could be found in DNA with no cortisone therapy comparing with cortisone 

therapy.


