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第1章　 緒 言

実験的急性膵炎発生後,動 物は普通1～2

日間,重 症型に於いてはそれ以上の期間ほぼ

完全な摂食停止状態を経過するもので,侵 襲

としての急性膵炎以外にも同時に起つた飢餓

が,皮 質機能や17-KS排 泄量に及ぼす影響

を当然考えねばならぬ.

飢餓と反対の立場にあるものとして,葡 萄

糖投与が考えられる.又 アスコルビン酸 も皮

質中にcholesterolと 共に含まれ,皮 質機 能

に及ぼす影響が当然考えられる.諸 説に拠れ

ば葡萄糖 とアスコルビン酸は共に下垂体皮質

系に対する抑制作用が考えられるので,こ れ

等の物質の前投与が,急 性膵炎時17-KS排

泄量の変動に及ぼす影響を追及して,皮 質機

能解離の立場より考察して見たい.

第2章　 飢餓の尿中17-KS量 と

尿量に及ぼす影響

第1節　 実験方法

体重2kg前 後 の雌家兎を用 う.飼 料,集 尿

法,尿 中17-KS測 定 法は第1編 に同 じ.飢

餓 の期間は48時 間 と72時 間 の2種 類 とす る.

そ の間は完全な飢餓状態 で水分 も与えない.

第2節　 実験成績

尿 中17-KS量 と尿量 とはほぼ平行 して 変

化 する.飢 餓時には2日 間飢餓(表1), 3日

表1　 飢 餓2日 間 時 尿 中17-KS

(mg/day)と 尿 量(cc/day)

の 変 動
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間飢餓(表2)何 れの場合も等しく漸減を見

るもので,夫 々第2日,第3日 と飢餓の最終

日が最低値を示す.次 に標準飼料を与えると

第1日 に於いて既に急増を示す. 17-KS値 は

摂食後第2日 が飢餓前の値を超過して最高値

を示し,以 後下降して正常値に近ず く.

表2　 飢 餓3日 間 時尿 中17-KS

(mg/day)と 尿 量(cc/day)

の変 動

第3節　 考 按

飢餓に於いては一般臓器は内分泌臓器を含

めて,重 量,機 能の減退が起る1) 2) 3) 4).例 え

ば甲状腺に於いては基礎代謝の低下よりみて,

明らかに機能低下が考えられる5).し かし他

の一般内分泌臓器 と異つて,皮 質の反応状況

は動物の種別,飢 餓の程度 と期間によつて異

る.鼠 に於いては完全飢餓は副腎重量につい

ていえば,絶 対的 増加を起す6) 7).即 ち急 性

飢餓の場合は副腎は一般重量減少には参加せ

ず,絶 対重量増加が見られない場合でも,最

終体重に比較した場合は,増 加即ち相対的肥

大(hypertrophy)が 起る8) 9).又 長期間の慢

性飢餓では萎縮が起る7) 10).モ ルモ ットでは

飢餓が急性であれ慢性であれ副腎は肥大を起

し11) 12),そ の程度は体重減少 と飢餓の持続期

間に比例する13).

一般に栄養不足,欠 乏が動物の内分泌系に

及ぼす変化は,飢 餓の分泌腺に対する直接作

用ではなくして,下 垂体を経由する二次的影

響である.下 垂体除去時のモルモットでは,

飢餓時皮質の肥 大は起らないで萎縮が見 られ

る.又 飢餓動物生殖腺に見 られる萎縮は,下

垂体除去時変化 と同様である.即 ち下垂体の

向生殖腺力価の減少であり,下 垂体製剤投与

により恢復する14).飢 餓時には下垂体にacid

philiaの 減少 とbasophitiaの 増加 が認めら

れる事,及 び他の内分泌系統の機能低下に反

し,下 垂体皮質系のみに肥大現象が見られる

事より,飢 餓時には下垂体ホルモン分泌に質

的変化が起 り,下 垂体のbasophiliaに よる向

皮質ホルモン分泌増加が,他 の向生殖腺,向

甲状腺ホルモンの犠牲に於いて,或 いはその

代 りとして起る事が皮質肥大の原因である.

この際の皮質肥大は束状層に起るもので,球

状層や網状層はむしろ萎縮的である13)

下垂体 と皮質の相互間には制禦作用があつ

て,血 中皮質ステロイ ド値の上昇はそれが内

因性であれ外因性であれ,下 垂体に抑制的に

働いて向皮質ホルモン分泌を抑制する.即 ち

いわゆ る機 能的除下垂 体作 用(functional

 hypophysectomy)が ある.向 皮質ホルモン投

与時又は一般 侵襲 負荷時 の皮質 機能亢 進

(皮質内ビタミンC含 量の減少)は 皮質ステロ

イド投与により阻止出来るが15),こ の際有効

必要な皮質ステロイド量は,健常個体に於い

て皮質萎縮を起し得る量とあまり差がない16).

然し飢餓なる侵襲時起る皮質の肥大は皮質ス

テロイ ド投与によつても影響阻止されないの

で13),急 性飢餓時には下垂体の向皮質性分泌

は,外 因性皮質ステロイ ドによつては影響を

受けないか,或 いは飢餓時には正常栄養状態

時に比し,体 内に於ける皮質ホルモンの利用,

組織内に於ける消費が増大して,皮 質の肥大

を抑制するのに甚だ大量の皮質 ホルモンが必

要であるかの何れかである.こ れが飢餓時皮

質肥大の特異性である.

尿中17-KS排 泄の面か ら見 ると,先 ず慢

性飢餓の場合は鼠,犬 に於いて睾丸のandro

gen生 成が減少する事 実より17) 18) 19),慢 性疾

患時には栄養不良の原因 のみ で既 に17-KS

量が減少するものである20).同 時に従来ある

種の新陳代謝病,内 分泌疾患 に於 いて尿 中

17-KSの 低値が報告されているが,こ れはそ

の疾患其物に原因があるのでなくして,そ れ

に附随する続発性の栄養不良が原因であると

考 え られ る.例 えばanorexia nervosa21),
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diabetes mellitus and hyperthyroidism22)

, diabetes mellitus23) 24), hyperthyroidism25)の

場 合が挙げ られ る.そ の他 慢性飢餓 時の好例

として大平洋戦場俘虜 に軽度の減少があ る26).

又6ケ 月で体重減少24%に 達 す る慢性半飢餓

状態に於 いて-36%の 排 泄減少 が報告 されて

い る27).斉 藤 は入に於 いて健康 正常 時の尿中

17-KS量 は摂取総熱量/kg体 重 に比例 し,摂

取総熱量の少 い もの程尿 中17-KS量 は 低 く,

摂 取総熱量1日1500Cal.以 下 で蛋 白1日

50g以 下 では, 17-KSは 正 常値 以下 にな ると

い う28).然 し一部には反 対 が あ り,例 え ば

Landauは 正常男性に於 ける低熱量低蛋白食

で, 8～10日 間 は排泄量に著明な変化を認め

ず,反 面飢餓 の際見 られ る17-KS排 泄 量の

減少は皮質機能低下 のためであ るとい う20).

 Dingemause等 は人に於ける 長期間 の慢性飢

餓で17-KS濃 度 の減少 はあるが,尿 量増加

のため1日 排泄量にはあ まり差異を見出さな

い29).

急 性飢餓(完 全絶食)の 場 合, Landauは

人 に於け る4日 間の絶食 で総 中性17-KS及

び その内のケ トン分劃が平行 して減少 し,共

に第4日 に最小 とな り50%の 減 少を認めた,

食 餌 を正常 に戻す と4～7日 で次第 に術前値

に復帰する.尿 中のandrogenの 力価 もそれ

に平行する20). Miller27)は4日 半 の水は制 限

しない完全摂 食停止で労働を行つた場合,正

常 カ ロリー摂取者 は同 じ労働 を行つて も17-

KSに 変 化 を見ないが,絶 食者 では第3日 で

-62%
,第4日 で-69%の 減 少 を認め る.然

し同時に性慾減退 もあ るので,睾 丸機能減退

も若干関与 してい るとす る.斉 藤28)は 胃 切除

手術 例で17-KS量 が 手術 当 日に は一 旦術前

値以 下に降 る原因 として,侵 襲の程度,手 術

時間等 の 因 子 の 外,最 も重 要 な 因 子 と し

て,摂 取熱量が僅少 である事を挙げている.

 Long30)は 鼠 に於いて飢餓 時見 られ る皮質 の

肥大 と,尿 中17-KS量 の減少す る理 由 とし

て,前 者は組織 中に ある葡萄糖 の前階物質 よ

り葡萄糖を可働化す るために, corticoeterone

様 のnitrogen異 化 作用を持 つgluco-corticoid

の分泌亢進 のた めであ り,後 者 は反対 に

nitrogen同 化作用を持つている. 17-KSの 前

階ホルモンが分泌低下するためであると説明

している.

皮質の侵襲に対する反応に及ぼす栄養の影

響は,総 熱量だけでなく,各 養素の成分が又

関与する事は当然考えられる事である.蛋 白

についていえば,適 当量の蛋白は皮質の反応

発動に不可欠であり31),高蛋白食は侵襲に対

する下垂体皮質系の応答を増強する31) 32) 33) 34).

 Glasser35)はStilbestrol注 射を侵 襲 として,

皮質の組織化学及び副腎重量 の面 よ り見 て,

高蛋白食は明らかに機能亢進を起すが,無 蛋

白食時にはこれ等の反応は起らないか甚だ僅

少である.侵 襲により惹起された下垂体皮質

系の反応が,正 常状態に恢復するのに及ぼす

栄養の影響について,岡 じくGlasserは 侵襲

停止によつて皮質の組織化学上の変化が正常

状態に復帰する速度が,高 蛋白食時には速か

であるが,低 蛋白食又は無蛋白食時には遅延,

障碍される.

以上より飢餓は急性に起つた場合,皮 質機

能の全相ではないが,或 る部分相は確かに亢

進される.然 し17-KSに 関しては明らかに

減少が認められるもので,そ の減少度は飢餓

の期間に或程度平行する.そ の原因はこの相

に於ける機能低下か,或 いは体内組織中に於

けるホルモンの利用消費が亢進するため,尿

中排泄が減少するもので,相 対的機能不全の

状態にあるもめとも考えられる.

急性膵炎時常に手術当日又は第1日 の尿中

17-KS量 が,術 前の正常値を割る原因の一つ

はここにあるといえる.然 し急性膵炎時には

17-KSと 共に尿量が第1日 に急激に減少 し,

第2日 以後は個体がなお飢餓状態にあるにも

か わゝらず,尿 量が急激に増加するもので,

飢餓のみを以てしてはその原因を説明出来な

い.栄 養状態が皮質機能に及ぼす影響は,以

上の様に侵襲間のみでなく侵襲作用後の恢復

状態にも,又 侵襲に続いて起る警告反応の各

期に対しても影響を及ぼし得るものである.
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第3章　 葡萄糖の投与が尿中17-KS

量に及ぼす影響

第1節　 実験方法

体重2kg前 後の雌家兎を標準飼料で飼育す

る.そ の耳静脈より液温37℃ 前後の溶液を,

 10cc2分 の速度で注入する.注 射液量は1日

100cc(12時 間毎に50cc宛)と し, 2日 間に

わたつて投与する.実 験的急性膵炎の場合は

その手術終了後より注射を開始する.予 備実

験として,健 常家兎に対する葡萄糖(5%)

投与,急 性膵炎時生理食塩水投与を行う.

第2節　 実験成績

健常家兎 に対 す る単純 な 葡萄糖 投 与は

17-KS量 に影響を及ぼさない(表3).

表3　 健常家兎に対する葡萄糖投与前後

の17-KS量(mg/day)の 変動

重症急性膵炎時生理食塩水投与はやは り第

1日 に於ける17-KS量 の減少を来すが,そ

の減少の程度は無処理時に比 し軽度であるか,

又は正常の変動範囲内に止る(表4).

5%葡 萄糖投与は以上の対照例と相反 して,

第1日 より既に著明な増加を認める点が特記

す可き事項である(表5).

表4　 急性膵炎後生理食塩水投与の17-KS量(mg/day)に 及ぼす影響

表5　 急性膵 炎後葡萄糖(5%)液 投 与の17-KS量(mg/day)に 及 ぼす影響

第2日 以後の経過は生理 食塩 水, 5%萄 葡

糖投 与例共に,無 処理時 とほぼ等 しい.

第3節　 考 按

飢餓 と反対の条件にあ ると考 え られる もの

に葡萄糖投 与があ る.先 ず正常状態個体に対

す る単純 な葡萄糖 の投与であるが, Dohan36)

は 腹 腔内注入が 皮 質cholesterolの 減 少 を来

す とい う. Sterling37)も 室 温下 の静注がやは

り皮質 中のcholesterol減 少 を来す点 より,葡

萄糖 の投与は それ 自体 が一つ の侵 襲 とな り得

る と考 えた.経 口投与 に関 して もAbelin38)

は 皮質cholesterolの25%減 少 を, Steeples39)

も同様Cholesterol減 少 を認めている. Elma-

djian40)等 は経 口投与が鼠に 於 いて,皮 質分

泌亢進の証 としての淋巴球減少を生ずるが,

この際過血糖 と淋巴球減少の程度相互間に相

関々係が見られる. Jordan41)は経口,静 脈内

投与共に犬に於いて好酸球数減少を起す点 よ

り,過 血糖が侵襲の原因 となるものとした.

この様に侵襲刺戟の本体 としては過血糖が一

般に挙げられ てい るが, Vogt42)やGoldlo

wski43)は 過血糖に より誘発 され たinsuline

分泌亢進が下垂体の刺戟源になるという.然

し反対に葡萄糖投与は侵襲 とはなり得ない.

又は反対に皮質機能を抑制するという説も少

数ある. Jailer44)は人に於いて過血糖 と淋巴

球減少間に有意の差を認めない.著 者の実験

に於いては単純なる葡萄糖静脈内投与は,少
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し

くとも17-KS排 泄 の面か ら見ては変化を起

さない.

以 上は健常無処理個体に対す る葡萄糖 の投

与であるが,個 体が他の侵襲に既 に前以つて

曝露 されている場合は反応が若干異る もので

ある.一 般に侵襲に対 して皮質が反応す る場

合,個 体 の含水炭素に対する需要が高 まるも

のである. Engel45)は この関係について 「含

水炭素に対する需要増加 が一般に侵襲 の個体

に及ぼす最初の影響である」 とさえ言つてい

る. Welt46)等 もcortisoneは 鼠 に於 け る

gluconeogenesisを7倍 にたかめ るとい う.即

ち侵襲に対する反応の際には含水炭素 に対す

る需 要が高 まるが,こ の需 要増加がprotein→

glucoseな るgluconeogenesisを 喚 起す るので

ある.こ の様 な 皮 質ホルモンに よるprotein

の 異化作用に対 し,葡 萄糖投与が抑制作用を

持つている事は,既 に諸家に より認め られた

処である30) 45) 47) 48).

侵 襲 時葡萄糖投与が皮質の反応 に及ぼす影

響の実験例 としては, Engel45)は 葡萄糖の静

注がACE, formaline, epinephrine等 の投 与

時に起る血中nitrogen増 加を抑制するとい

う. Sterling49)等によれば雄白鼠に対する葡

萄糖投与の場合が,同 量の等張食塩水投与時

に比して,寒 冷という侵襲時の皮質内chole

sterol減 少度が僅少である.之 等の諸成績は

個体が侵襲に曝露されている場合,曝 露間の

葡萄糖投与が,健 康無処理時に於ける様に皮

質の刺戟剤として作用するのでな くして,反

対に皮質ホルモンの代謝過程又は恐らく皮質

機能其物に対して抑制的に作用している事を

示すものである.

葡萄糖と同じ可働性含水炭素 として肝の糖

原がある.肝 糖原は食餌の性質に左右される

事が大であるので,そ の時の栄養状態が当然

皮質機能に影響するものである, Shepherd50)

は絶食鼠は非絶食のものに比し寒冷なる侵襲

時の,皮 質cholesterol減 少 が著明であると

し,そ の理由に非絶食個体は絶食時のものに

比し,含 水炭素 としての肝糖原がより利用さ

れ易い状態にあるためである とす る. Cons

tantinides31)は 動 物に於 いて高含水炭素食時

が,同 一 カロリーの高蛋白食時に比 し,皮 質

の侵襲に対 する反応(Cholesterol量 減 少)が

僅少である とす る. Moya51)も 鼠 に於いて同

一 カロ リー食で も,食 餌 中の蛋白含量が30%

の 時 が15%時 に 比 し て,寒 冷曝 露 時 皮 質

のascorbic acid減 少 度 が 大 で あ る とい う.

 Dugal52)に よれば高含水炭 素高脂肪食が高温

や寒冷時の動物の生 存率を高 める,一 般に普

通の状態では肝糖 原量 と皮 質cholesterol量

の様 な皮質機能間に は,相 関 々係は見出 され

ないが,侵 襲が作 用 している時の栄養状態 は

確かに皮質 の反応に影響す る もので,良 好な

栄養や含水炭素に豊 富な食餌は皮質機能に影

響 し得る.即 ち侵襲作用 時の肝糖原は可働 性

の含水炭素貯蔵庫 として,葡 萄糖 と同 じ作 用

を営む もの と考え られる.

侵 襲時葡萄糖 の皮質機能 に対す る抑制作 用の

機転は,組 織中に存在す る適量の葡萄糖 が皮

質に作 用 して,皮 質ホルモンのprotein異 化

作 用に因 る 葡萄糖生成 の必要性を低 下 させる

ためであろ う.言 い換 えれば諸侵襲の結果 と

して,個 体に惹起 された葡萄糖に対す る需要

増加が,経 口,静 注,腹 腔内 の何れで もよい

か ら,こ の様な外 因性葡萄糖に よ り或 る程度

満足,充 足 された場合 には,こ の部分機能相

は最早や刺戟興奮を必要 としな くな る.

急 性膵炎時葡萄糖投与が第1日 に於いて,

 17-KS量 の増加を来す理 由は,葡 萄糖 の皮質

分 泌機構に対す る抑制作 用が,そ の全相に作

用する ものでない事 を示 している.抑 制 作用

は一部の相 に限 られ,皮 質分泌機構 肉に質的

変動を起すためであろ う.

第4章　 アス コルビン酸 投与 の尿 中

17-KS量 に及ぼす影響

第1節　 実験方法

家兎体重100gmに つ きアスコルビ ン酸(以

下 「ア」酸)"Roche"88mgm58)を 腹 腔内に

注入する,実 験的急性膵炎の場合 は手術 前6

時 間に1回 施行す る.
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第2節　 実験成績

健常家兎に対 す る単純な 「ア」酸投 与は

17-KS量 に対し,極 めて僅かの増加を起すに

過ぎないか,或 いはその増加 も正常範囲内の

変動に止る(表6).

急性膵炎(重 症型)前 「ア」酸投与時17-

KS量 の変動では,先 ず第1日 に於ける減少

が対照では著明で激減するに反し,こ の場合

その減少度は甚だ僅かである.第2日 では急

表6　 健常 家兎に単純 「ア 」酸1回 投 与

時17-KS(mg/day)の 変 動

峻な増加を示さない.爾 後10日 迄の経過はあ

まり差異を認めない(表7).

表7　 急性膵炎前 「ア 」酸投与時 の17-KS量(mg/day)の 変 動

第3節　 考 按

「ア」酸 は皮質 中にcholesterolと 共 に含 ま

れ,皮 質機能に及ぼす影響が当然考えられ る.

この物が下垂体皮質 系に及ぼす影響 としては,

機 能亢進 を来す とする ものあ り,又 反対に機

能低 下を来す とする ものあ り,そ の機 能亢進,

低 下の過程原因の説明に も諸説が行われてい

る.

最 も簡単 に 「ア」酸 の影響を説明 した もの

として既 にClagton53), Nadei54)は,モ ルモ

ッ トの壊 血病 時 に17-KSの 排 泄 が,先 ず

「ア」酸欠乏の初期には低いが,壊 血 病 症 状

が現われ るや増加する事実 より,そ の原因を

「ア」酸欠乏が侵襲 となつた皮質機 能 亢 進 で

あ るとす る.「ア」酸 欠乏時皮質の肥大(副 腎

重量増加)が 起る事 も認め られてい る11) 55) 56).

特 にStewart57)は 壊 血病罹患猿に於 いて17-

KS増 量が ある と同時 に,こ の際 のACTH刺

戟 時の尿 中17-KSが 正 常の対照に 比 し多い

点を指摘 して,元 来 「ア 」酸は皮質 中に高濃

度 に含 まれてお り, ACTHは そ の減少を起す

ものであ り,若 し 「ア 」酸 が皮質 ホルモ ン合

成に必要な物質であれば,壊 血病時にはその

原料減少 に基ず く17-KS排 泄 の 減少を見ね

ばな らぬか ら,こ の壊血病猿の場合は 「ア」

酸 欠乏が侵襲 となつた皮質機能亢進があ る と

す る.然 しTreager59)は 壊 血病時ACTHに

対 する皮質の反応は正常であ る点 よ り,機 能

の亢進があ る事を否定 してい る.

以 上機能亢進説に対 しBanerjee一 派 は 反

対 に減退説を とつている.即 ち彼60)は 壊 血病

時モルモ ッ トで17-KS量 の 減少 を認め,同

時61)に 存在す る皮質 中のcholesterolと 「ア」

酸含 量の減少以外に,血 液62)中Na減 少, K

増加,尿 中K排 泄減少を認め,副 腎剔出時に

同様 の塩類代謝 異常が起 る事実 より,こ の際

は塩 類代謝 ホルモ ンの分泌減少が起 る とい う.

この時のホルモ ン分泌減少は原料で ある皮質

内のcholesterolと 「ア」酸 の含 量減少 が原

因であ り,結 論 として皮質分泌減退 を認 めて

いる.こ の皮 質 内cholesterolと 「ア」酸 含

量減少 は出血65),寒 冷 曝露,末 梢神経 の電 気

刺戟時66),火 傷67),細 菌 感染時68)に 広 く見 ら

れ るもので, Oesterting69)等 も壊 血病時に起

る事を認めて い る.こ の 皮 質 中cholesterol

と 「ア」酸含 量減少につ いては, Sayers63)は

これがACTH投 与 時に見 られ るもの で ある

点 よ り,皮 質 ホルモ ン分泌亢進 の証であ る と

して分泌減退説に反対 している.又Stepto64)

等 は 壊血病罹患モル モ ッ トに於 いて 血 中Na

量 の変化 を認めていない.

「ア 」酸欠乏 の反対 に本物質投与 の皮 質機

能 に及ぼ す影響で あるが, Racchus70)等 は 皮

質 除去雌 鼠に対 す る 「ア」酸 投 与 が, corti-
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sone投 与 時に起 る尿中17-KS排 泄 増加を抑

制す る事を認 め,そ の 原因をcortisoneと 同

時に投与 された 「ア」酸がcortisoneの 血 中濃

度を高い状態に維持するためである とい う.

反 対に壊血病時の17-KS量 増 加は,皮 質機

能亢進を意味 するのでな く,「 ア 」酸欠乏が

血中皮質ホルモン濃度を高位に維持出来ない

ために,その代謝産物の一である17-KSが

尿中に増加する.こ の事はcortisoneの 好 酸

球数減少作用が,「 ア」酸投与に より24時 間

延長す る事に より説明され るとい う58) 71).

以 上 は単に 「ア」酸 欠乏又は投 与時の皮質

機能の態度であるが,「 ア 」酸が非特 異性の

侵襲に対す る皮質の反応 に及ぼす影響 として

は, epinephrine注 射,寒 冷等 の侵襲 が 使用

され てい る.「 ア」酸の前投与はepinephrine

に よる皮質内 「ア」酸 とcholesterol含 量 の

減少 を阻止す る(Eisenatein72)).鼠73)及 び 廿

日鼠58)に於 いて 「ア」酸 はepinephrine注 射

時の循環 好酸球 数減少 と皮 質 内cholesterol

減 少 を阻止する.特 に鼠 に於いては好酸球数

減少が阻止 されるのみで な く,逆 に24時 間 後

にもなお軽い好酸球数増加が見 られる.鼠 の

寒冷曝露時の皮質肥大を 「ア」酸は抑制す る

が,皮 質の萎縮は起 さない.同 時に動物の生

存率 を高める(Dugal74)).「 ア」酸投 与は下

垂体除去に伴つて起 る皮質萎縮(副 腎重量減

少)を ほぼ完全に阻止する75).然 し一部には

反対説があ り, Knobil76)は 下 垂体 除去及 び

寒冷曝露後の副腎重量,皮 質中cholesterolの

変 動に及ぼす 「ア」酸投 与の影響を検 したが,

何 れ も対照 に比 し有意の差異 を認めない.動

物の生存 期間に及ぼす影響 として, Booker77)

は,「 ア」酸添加 のadrenal homogenateは

副 腎剔出廿 日鼠に対 し,無 投 与, cortisoneか

「ア」酸単独投与動物 に比 し生存期 間 を 延長

いた, 同時に寒冷なる侵 襲作用時に 「ア」酸

は,副 腎除去動物に於ける よりも正常 動物に

於いて,よ り生存期間が延長 した事 より,皮

質ホルモ ンと 「ア 」酸 間には機能的関連性が

あ り,そ の関係は末梢性 の ものであろ うと想

像 した.以 上 よ り 「ア」酸はepinephrine投

与 や寒 冷曝露等 の侵襲が,個 体に対 して起 す

ところの皮質反応 として の機能亢進 を抑制す

ると同時に,個 体に対 して生存 目的に有利 に

作 用 し,生 存期間を延長す る結果を示す もの

であ る.

侵襲 に対す る皮質の反応に及ぼす 「ア」酸

の作 用機転 について:「 ア」酸 欠乏時17-KS

尿 中排泄 の増加,「 ア」酸投与時排 泄減少 の

原因につ いて, Bacchus70)は そ れが夫 々皮質

機能の亢進又は低下を意味す るものではな く

して,「 ア」酸は血中循環皮質 ホルモ ン濃度

維持を司る ものであ り,「 ア」酸 投与は血 中

濃度を一定 水準に高 く維持す るもので,そ の

結果代謝産 物の一つ としての17-KS量 は 減

少す る.「 ア」酸欠乏は反対 にホル モンの血

中循環濃度を一定度に高 く維持す る事が出来

ず,従 つて17-KS排 泄 量は増加 する と考 え

た. Sayers15)に よれば皮質 ホル モンの前投 与

は侵襲(寒 冷,暑 熱, epinephrine, histamine

投 与)時 個体 の皮質内 「ア 」酸含量減少を抑

制す るが, ACTH投 与 時の皮質内 「ア」酸 減

少は阻止出来ない.又 下垂体 の向皮質 ホルモ

ン放 出は,血 中皮質 ホルモ ン濃度如何に関係

す る もので,皮 質 ホルモ ンの血 中高濃度は,

下垂体の刺戟閾 を高め る結果,侵 襲 に対す る

反応が遅鈍低下す る. Bacchus71)は 又 廿 日鼠

に於 いて 「ア」酸 の前投与は, epinephrineの

循環 好酸球減少作用 を抑制 して,む しろ好酸

球数増加を 来 す が, cortico-tropinの 好 酸球

数減少作用は抑制 出来 ない事実 より,「 ア 」

酸 は下垂体皮質系の末梢単位であ る放出 され

た皮質 ホル モンその もの,皮 質,分 泌 された

corticotropin等 に対 して作用す るのでな くし

て,下 垂体皮質系の上 方単位であ る下垂体そ

の もの.又 はprepituitary levelに 作 用 して,

 corticotropin分 泌 を抑制す る とい う.

以 上 より 「ア」酸 の前投与 は急性膵炎 に対

して,直 接 の拮抗作 用を持つ ものでな くして,

急 性膵 炎 とい う侵襲に より個 体が皮質 ホルモ

ン消費増加 の状態にあ るに も拘 わ らず,な お

皮質ホルモ ンの血 中濃度を高 く維 持 して下垂

体の刺戟閾を高め,向 皮質ホルモ ン放 出を抑
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制するために,下 垂体皮質系が急性膵炎なる

侵襲に対して反応が減退するものと考えたい.

この様に 「ア」酸は下垂体皮質系の刺戟閾を

高めるのに,急 性膵炎時第1日 の尿中17-KS

量の減少が僅少である事,換 言すれば対照例

に比せばむしろ増加 している事実は,「 ア」

酸の下垂体皮質系に対する抑制作用がその全

相に及ぶものでない事を想像させる.下 垂体

皮質系機能に解離を認めれば,「 ア」酸のこ

の抑制作用は17-KSに より代表される機能

相には及ばないか,又 は他相の抑制のために

その犠牲に於いて17-KSの 増加(減 少度 の

僅少)が 見られると考え度い.

第5章　 臨 床 例

急性膵炎は元来急激に発病して,最 初は急

性腹症 として診断未定の儘,或 期間観察 され

る事が多い.従 つて以下2症 例もこの例に洩

れず,発 病の初期は特に第1, 2日 に於ける

17-KS量 の定量は不能であつた.

症例1.池 ○直○郎,男, 61才.

診断:胆 石症兼急性膵炎.

発病及び経過: 11月22日 タ急激に発病す.

心窩部疼痛を主訴 とし, 25日 より発熱あり.

本例は第17病 日に開腹手術(胆 嚢剔出術)

を行つて,前 記診断を確定し得た.即 ち胆嚢

内にのみ3ケ の結石と胆嚢壁肥厚がある事.

膵体の左半部前面に数個の斑状脂肪壊死の存

在を認めた.

17-KS量 の変動は表8の 様である.

本症例は純粋の急性膵炎のみでな く,胆 石

症発作を合併 しているし,第3病 日以前の値

は未知である.又 患者が老年である点をも考

慮に入れねばならぬ.手 術前の時期即と第10

～16病 日間の量を以て正常値 と仮定すれば,

急性期を過ぎた時期に於ける17-KS量 は,

正常の下界を少し下廻つた状態に止を り,動

物実験例に見られる様な増加を示さない.

表8　 症例1　 胆石症兼急性膵炎時17-KS量(mg/day)の 変 動

表9　 症 例2　 急性膵炎時17-KS量(mg/day)の 変 動



急性膵炎時尿中17-KS量 の変動に関する研究 2241

症例2.久 ○○俊○,男, 49才.

診断:急 性膵炎.

発病及び経過: 2～3年 前1度 心窩部に強

い疼痛を訴えた既往症がある. 3月25日 朝食

後より心窩部に鈍痛があつたが,昼 食に脂肪

食を摂つてより劇痛 となる.

現症:入 院時より心窩部に横走する腸詰様

抵抗を触知し,こ の部に圧痛が著明である.

 17-KS量 の変動は表9の 様である.

本例は臨床上諸症状が劇烈で,尿 中ヂアス

ターゼの激減や血糖上昇等の点より,一 時膵

機能癈絶を思わした症例である.従 つて超重

症型に近いといえよう.第3病 日よりの測定

による17-KS量 の変動は,初 期の著明な減

少が発熱にほぼ反比例し,白 血球数増多の正

常化に先立つて正常値に復する.こ の場合 も

動物実験例の様な増量は認められない.

第6章　 結 論

実験的急性膵炎時家兎は,重 症型では2～

3日 間,軽 症型では1～2日 間完全な摂食停

止状態 となる.従 つて侵襲としての急性膵炎

以外にも,飢 餓の及ぼす影響が同時に考えら

れる.こ のために絶食が17-KS量 に及ぼす

影響を測定した.

1) 2日 間絶食, 3日 間絶食何れも等しく

第1日 より始まり17-KS量 は漸減を見るが,

夫々第2日,第3日 が最低値を示す.

2)次 に標準食に復帰すると,そ の第1日

で既に急増を示す.第2日 に於いて術前値を

超過して最高値 を示す.尿 量 もほぼ17-KS

量 と平行 して変化す る.

3)急 性 膵炎時第1日 に於 ける17-KS量

減少の一因は,この飢餓にあると考えてよい

が,飢餓のみを以てしては急性膵炎時第2日

の急増を説明出来ない.

飢餓 と反対の条件にあるものとして,葡 萄

糖の投与が考えられる.

4)健 常家兎に対する葡萄糖投与は17-KS

排泄量に影響を及ぼさないし,急 性膵炎時生

理食塩水投与は第1日 に於ける17-KS量 の

減少を改変出来ない.

5)急 性膵炎時の葡萄糖投与は,第1日 に

於ける17-KS排 泄量の増加をはじめて惹起

す.

「ア」酸は皮質中にcholesterolと 共に含有

されており,皮 質機能に及ぼす影響が考えら

れるが,

6)健 常家兎に対する単純な 「ア」酸1回

投与は, 17-KS量 に変動を起さない.

7)重 症急性膵炎前の 「ア」酸投与の影響

は,第1日 に於ける17-KS量 の減少度は僅

少に止まり,第2日 に於ける増加も急峻著明

でない.爾 後の排泄経過には差異を認めない.

以上より急性膵炎時尿中17-KS排 泄量の

変動は,皮 質機能の全相を反映するものでな

く,一 部分相の機能状態の表現 と考えられる.

8) 2臨 床例に於ける17-KS量 を測定した.

(本論文の要旨は第66回 岡山医学会総会に発表し

た)

稿を終るにあたり,御 懇篤なる御指導と御校閲を

賜つた恩師津田教授に深謝します.
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Experimental Study on the Urinary 17-KS Excretion in Acute

 Pancreatitis

By

Ichiro INOUE, M. D.

Tsuda Surgical Depart. Okayama University Medical School
(Director: Prof. Dr. Seiji TSUDA)

The author observed the quantities of urinary 17-KS excretion and the fluctuation of 
this substance up to the 20th day on the course of acute pancreatitis. This procedure was 

performed experimentally on the female rabbits. Also the influence of glucose and ascorbic 
acid on the response of the adrenal gland (17-KS excretion) to pancreatitis stress was obse
rved, and the author has gained some results especially in regards to the signification of the 
fluctuation of this substance.

The results obtained may be summarized as follows:
1) On the extra-serious cases, the urinary 17-KS excretion is shown extremely decreased 

on the 1st day, and the animals went to death on its continuously decreasing course.
2) On the serious cases the excretion decreases in the same manner on the 1st day, 

which is more remarkable in comparison with the degree of this decrease on control with 
simple laparotomy and peritonitis. After the 2nd day the excretion shows starting to increase, 

gradually returning to the preoperative level from the 10th to the 15th day.
3) On the mild cases the excretion curve is shown on the same way with the serious 

cases, but the decrease on the 1st day and the increase on or after the 2nd day are less on 
degree.

4) The count of eosinopbiles decreases on the 1st day on the all cases. On the surviving 
cases it starts to increase on the second day, and on the 3rd day, is shown over the preo

perative level.
5) At 12 hours after the onset of acute pancreatitis the adrenal glands were weighted 

over than control.
6) The urinary 17-KS excretion shows some decrease on starved animals . Starvaion or 

mal-nutrition can be understood as a factor of its decreasing on the 1st day of acute panere
atitis. But the starvation cannot be contributed to explain the following increase .

7) The 17-KS excretion curves on serious acute pancreatitis with intravenous glucose 
administration are characterized by the increase starting on the 1st day .

8) Ascorbic acid pretreatment suppresses the decrease of the 17-KS excretion on the 
1st day of the serious cases. (author's abstract)


