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第1章　 緒 言

生体が生命を維持するためには,外 部環境の変化

に対応して,そ の内部環を一定に維持すべ く反応す

るが,こ れには副腎髄質及び自律神経が重要な役割

を果す事は既に注目されている.然 し近年に到り,

 Selye157)は 下垂体副 腎皮 質 の新陳代謝に及ぼす作

用を究明して,生 体防禦機転には下垂体副腎皮質系

ホルモンが最 も不可欠な要因である事を実験的に証

明 し,ス トレス学説の提唱に到つた.

下垂体前葉はtarget organと して甲状腺,膵 臓,

副宵皮質及び性腺を支配下に置き,,夫 々に働き,かけ

るため20数種のホルモンを分泌 していると云われる

が,そ の中でも,最 近になつて注目され研究されて

来たものは向副腎皮質ホルモン(ACTH)で ある.

生体に外部の異常環境が波及すると,間 脳が刺戟さ

れてneurohumoralな 分泌が促 進 され,そ の作用

は下垂体のACTHを はじあ諸種のホルモンの分泌

を促進 し,夫 々のtarget organに 働いて新陳代謝

の変化を来して くる.下 垂体副腎皮質系に於ては,

 ACTHの 分泌により副腎皮質が刺戟される結果,

その分泌ホルモンによつて含水炭素,水 分電解質,

及 び 蛋 白質 等 の 代 謝 が 変 化 す る.即 ちKendall120)

のcompound A. B. E.及 びFは 糖 質 コル チ コイ ド

と云 わ れ,含 水 炭 素 の代 謝 に変 化 を 与 え, aldosterne

(ま た はelectrocortin), desoxycosticoaterone

 (DOC), Reichstein148)のS物 質 等 は鉱 質 コル チ コ

イ ドと云 わ れて 鉱 質 代 謝 に 関 与 し, adrenosterone,

 estrone等 はNホ ル モ ンと して 蛋 白 質代 謝 に 作用 す

る.更 にPincus144)は 副 腎 皮 質 抽 出物 に は糖 質 コ

ル チ コ イ ド等 の他 に強 力 な 鉱 質代 謝 作用 を 示 す 所 謂

無 晶形 フ ラ ク シ ョ ンの 存在 を認 め, Kuizenga124)は

これ の 分 離 に成 功 した.そ の 他,こ れ ら副腎 皮 質 ホ

ル モ ンの 物 質代 謝 に及 ぼ す 作 用 につ いて は,現 在 も

研 究 が 続 け られ 益 々 その 複 雑 さを加 えて い るが,臨

床 実 験 と して の研 究 はま だ 緒 に つ い た 許 りで,物 質

代 謝 の 綜 合 的 に して 簡 単,適 確 な 検査 方法 も完成 し

て いな い.著 者 は本 態 性 萎 黄 貧 血 の 下垂 体 副 腎皮 質

系 の機 能 を第1, 2編 に於 て17-KS及 びCh.Cの

測定 並 び にACTH Gel負 荷 試験 に よ つ て推 察 し た

が,更 に そ の機 能 を 物 質 代 謝 の 面 か ら窺 い,本 症 の

下 垂 体 副 腎皮 質 系 につ いて 綜 合 的 な 判 断 を下 さん が

た め に若 干 のscreenig testを 試 み た の で,そ の 成

績 に つ い て述 べ る.
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第2章　 測 定 方 法

第1節　 基 礎 代 謝 率

Knipping氏 法 に よ り,測 定 当 日は 絶 食 し,午 前

8時 に寝 台 に静 臥 させ約1時 間 の絶 対 安 静 を と らせ

た.

第2節　 血 清 無 機 物質

下 記 の方 法18) 20)に 従 つて 光 電 比 色 計 を 用 いて定

量 し た.

Na: Uranium Zinc Acetate法

Cl: Silver Iodate法

K: Cobaltnitrite法

P: Aminonaphthol Sulfolic Acid法

Ca: Phosphate法

第3節　 Robinson-Power-Kepler水 試 験

Robinson150)等, Levy, Power, Kepler127)等 に

よ る水 試 験 を行 つ た.

第1操 作:試 験 前 日は午 後6時 以 後 飲 食 を 禁 し,

午 後10時 半 に 排 尿 して捨 て,以 後 翌朝7時 半 迄 の全

尿 を 集 め “夜 間 尿” とす る.午 前8時 半 に再 び排 尿

して 捨 て,体 重1kg当 り20cc・ 水 を45分 以 内 に

飲 ませ て静 臥 させ,以 後1時 間毎 に4回 集 尿 して,

それ 等 の 中 の最 大 尿 量 を “昼 間 尿 ” とす る.“ 夜 間

尿 ”>“ 昼 間 尿 ” の 場合 は第1操 作陽 性 と して次 の

操 作 を行 う.

第2操 作:当 日朝,飲 水 前 に予 め採 血 して 血 漿

中 の 尿 素 とClを 定 量18)し,“ 夜 間 尿” の尿 素 及 び

Clも 同 様 に定 量 す る.次 式 に よつ て 計 算 し, A<

25な ら第2操 作陽 性 とす る.

A= 尿素(夜 間尿)mg%/-尿
素(血 漿)mg%

×
Cl(血 漿)mg%/

Cl(夜 間 尿)mg%

×

“昼 間 尿 ”c
c/

“夜 間 尿 ”cc

なお陽性例では,尿 素クリアランス試験を行つて腎

臓機能障碍のないことを確認した.

第4節　 インシ3リ ン感性試験

Radoslav氏 変法30)を 行つた.即 ち,前 日夕食後

は飲食を禁じ,翌 早朝空腹時に血糖用 ピペッ トで

0.1cc採 血 し,次 に清水 製薬の イ ンシ ュ リン

"Iszilin"を4単 位静注し,以 後10分 毎に90分 に到

るまで採血 し, Hagedorn-Jensen氏 法 に従 つて血

糖を定量し,次 式によつて夫々の数値を求めた.

下降絶対値:空 腹時血糖値より最低血糖値を引

いた値

最低到達時間:最 低血糖値に達する時間(分)

感性指数:下 降絶対値を最低到達時間で割つた

値

恢復時間:空 腹時血糖値より15mg/dl低 い値

まで恢復するに要する時間(分)

恢復度:空 腹時血糖値より15mg/dl及 び最低

血糖値を引き,そ れを恢復時間で割つた値

表1　 本態性萎黄貧血患者の基礎代謝(1)

第3章　 測 定 成 績

第1節　 基礎代謝率

本症の基 礎代 謝率 は表1の 如 く, 34例平均は+

5.46%で 軽度の亢進を示 し,図1の 如 く,各 種貧血
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症に較べて最も健康人に近い値を得た.個 々の成績

は表2に 示す如 く,正 常20例(58.8%),軽 度亢進

10例(29.4%),亢 進2例(5.9%),軽 度 減 退2例

(5.9%),減 退 零 で あ つ た.

図1　 各種血液疾患々者の基礎代謝

表2　 本態性萎黄貧血患者の基礎代謝(2)

表3　 本態性萎黄貧血患者の基礎謝(3)

(年 令 別)

表4　 本態性萎黄貧血患者の基礎代謝(4)

(性 別)

表5　 本態性萎黄貧血患者の基礎代謝(5)

(赤血球数による別)

表6　 本態性萎黄貧血患者の基礎代謝(6)

(血色素量による別)

基礎 代 謝 率 と年 令,性,赤 血 球数 及び 血 色 素 量 と

の 間 の関 係 を 見 る に,表3,4,5,6に 示 す 如 く,

年令 別 で は 一定 の傾 向 を認 めな か つ たが,性 別 で は

男 子9例,女 子25例 の う ち,亢 進 及び 軽度 亢 進 は 男

女 共6例(66.6%及 び24.0%)で あ り,正 常 例 は 男

子3例(33.4%),女 子17例(68.0%)に 達 し,更

に女 子 に軽度 減 退 せ る もの2例 を 見 た.赤 血 球数 に

よ る比 較 で は, 249万 以 下 の 著 明 な 貧血 で は基礎 代

謝率 の正常2例(28.6%)に 対 し,亢 進 及び 軽度 亢

進 は5例(71.4%)で あ つ た. 250～349万 の中 等度

貧血では正常6例(66.6%),亢 進 及び軽度亢進3

例(33.4%)で 正常な ものの割合が多 く, 350万以

上の軽度貧血例で は正常5例(50%),軽 度亢進3

例(30%)で 亢進するものな く,ま た軽度減退2例

(20%)を 見た.血 色素 量では, 49%以 下は基礎代

謝も亢進及び軽度亢進12例(52.2%)と 約半数を占

め,正 常11例(47.8%)で,減 退せるものを見なか
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つ た. 50%以 上 で は 亢進 及び 軽 度 亢 進 せ る ものな く,

正 常9例(81.8%)で 過 半 数 を 占 め,軽 度 減 退 は2

例(18.2%)で あっ た.

表7　 本態性萎黄貧血患者の血清無機物質(1)

第2節　 血 清 無 機 物 質

本 症28例 の 成 績 は表7,8の 如 く, Naで は男 子

6例 の平 均 は327.0mg/dl“ 女 子21例 は344.6mg/dl”

男 女 平 均339.7mg/dlは 正 常 値 よ り増 加 の 傾 向 を

示 した, Clで は 男子340.5mg/dl,女 子336.3mg/dl,

男 女 平 均337.2mg/dlで 正 常 値 よ り減 少 を 示 した.

 Kは,男 子18.55mg/dl,女 子19.61mg/dl男 女

平 均19.35mg/dlは 正 常 値 と大 差が な か つ た. Pで

は,男 子4.10mg/dl,女 子3.87mg/dl,男 女 平 均

3.92mg/dlで 増 加 を 示 した . Caで は 男子9.90m.

9/dl,女 子9.14mg/dl,男 女 平 均9.27mg/dlで 正

常 値 と変 らな か つ た. Na/K比 は男 子17.17,女 子

18.39で 男 女 平均18.08は 正 常 値 よ り高 値 で あ つ た.

以 上 を 総 括 す れ ば, Pが 正 常 値 に 較べ て 増 加,

 Naも 増 加 傾 向 を示 し, Kは 不 変,従 つ てNa/K比

は上 昇 し, Clは 減 少, Caは 殆 ん ど不 変 で あつ た.

治療 前 後 で は,同 一症 例 の5例 に於 て, Na, Cl, P

は変 化 な く, Kが 増加 の傾 向 に あ り,従 つ てNa/K

比 も僅 か に減 少 した.ま たCaは 正 常 に恢 復 す る傾
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向 に あつ た.

表8　 本態性萎黄貧血患者の血清無機物質(2)

表9　 本 態 性 萎 黄 貧 血 患 者 のRobinson-Power-Kepler水 試 験

第3節　 Robinson-Power-Kepler水 試験

本症 の17例 に行 つ た 成績 は表9の 如 く,第1操 作

陽 性 の もの は17例 中5例(29.4%)で あ り,第2操

作に於ても再び陽性の成績で,そ のうち1例 はA=

24.5で 限界値であつたが,他 はすべて低値であつた.

陽性例は男子1例,女 子4例 の割合である.入 退院

時の測定では,陽 性の2例 は何れも退院時に陰性と
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な り,水 分電解質代謝の正常化を見た.対 照として

各種内科疾患々者に行つた成績は表10の 如 く,失 血

性貧血の5例 は1例 のみ陽性で,無 胃性貧血,鈎 虫

症貧血,悪 性貧血,先 天性溶血性黄疸白血病は1例

つつであるが,何 れも第1 , 2操 作共 陽性であり,

ロイマチス性紫斑病は1例 に於て陰性であつた.内

分泌疾患では,下 垂体腫瘍の1例 が陽性で,ま た尿

崩症の1例 は第1操 作陽性,第2操 作陰性であつた.

下垂体侏儒,多 腺性内分泌機能不全症,粘 液水腫は

夫々1例 で,第1, 2操 作共陰性であつた.更 に胃

下垂症は4例 中1例 に陽性を見た.

表10　 各 種 内 科 疾 患 々 者 のRobinson-Power-

Kepler水 試 験

表11　 健 康 人 の イ ン シ ュ リ ン 感 性 試 験

図2　 イ ン シ ェ リン感 性試 験 の 血 糖 曲線(1) 図3　 イ ソシ ュ リソ感 性 試 験 の 血 糖 曲線(2)

第4節　 イ ン シ ュ リン感 性 試 験

第1項　 健 康 人 の測定 値

健 康人 の 男子2例,女 子3例 に於 け る成績 は表11,

図2の 如 く,平 均 値 で は 空腹 時 血 糖 値84.8mg/dl,

下 降絶 対 値 は36.0mg/dl,最 低 到 達 時 間 は22分,

感 性指 数 は1.734,恢 復 時 間 は16分,恢 復 度 は1.492
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であつた.

第2項　 本態性萎黄貧血患者の測定値

本症の15例に於ける成績は表12,図2, 3の 如く,

平均値では空腹時血糖値は91.1mg/dlで 健康人よ

りやや高 く,下 降絶対値,最 低到達時間も著変なく,

感性指数1.48は 健康人より低値であつた.更 に恢復

時間は22分 でわつか に遅 延し,恢 復度も0.855と 可

成 りの低値 で あつた.入 退院 時の比較 では, 6

例 に於 て空 腹 時血糖値 は変 らず,下 降絶対値は

42.1mg/dlと 増加し,従 つて感性指数は顕著な改

善を来し,健 康人を越える成績であつた.一 方恢復

時間は34分で遅延し,恢 復 度 も0.790と 同様に入院

時より低下した.

表12　 本 態 性 萎 黄 貧血 患 者 の イン シ ュ リン感 性 試 験

第3項　 各種内科疾患々者の測定値

各種内科疾患々者の成績は表13に 示される如く,

血液疾患では空腹時血糖値は白血病の114mg/dlが
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最も高 く.失 血性貧血,無 胃性貧血がこれに次ぎ,健

康人より高値であつた.下 降絶対値は失血性貧血が

41mg/dlで 最も下り,無 胃性貧血,先 天溶血性黄

疸これに次ぎ,悪 性貧血は僅かに低下 したに過ぎな

かつた.最 低到達時間では白血病が最 も遅延して50

分を示し,反 対に無胃性貧血では急速な下降を示し

た.感 性指数は無胃性貧血1.90で 最高を示 し,悪 性

貧血及び白血病は異常な低値を,失 血性貧血及び先

天性溶血性黄疸は健康人 と大差がなかつた.恢 復時

間は白血病が最 も遅れて50分 かかり,無 胃性貧血,

失血性貧血も僅かに遅延した.恢 復度は無胃性貧血

が最 も良 く,健 康人をしのぎ,失 血性貧血,先 天性

溶血性黄疸の順に低下し,白 血病は0.16で 最も悪い

値を示した.

表13　 各 種 内科 疾 患 々者 の イン シ ュ リン感 性 試 験

内分泌疾患々者及び,そ の他の内科疾患々者では

空腹時血糖値は下垂体性羸痩が68mg/dlで 低 く,

下降時間は尿崩症が遅 くて60分を要した.感 性指数

では従つて尿崩症の0.31が 最低で"下 垂体性侏儒の

28.0は 最もインシュリンに敏感であつた.ま た下垂

体腫瘍,ア ヂソン氏病,胃 潰瘍等も低値であつた.

恢復度は何れの疾患 も健 康人 に及ばず,尿 崩症の

0.13よ り羸痩症の1.09ま で種 々の値を示した.

第4章　 総 括 並 び に 考 按

尿中に排泄されるホルモンの動向より,本 態性萎

黄貧血では下垂体副腎皮質系の機能低下が著明であ

り,本 症貧血の成因として重大な意義を有する事が

明したが,更 に進んで物質代謝の若干についても

Screening testを 通して検討を加え,下 垂体副腎皮

質系の機能を綜合的に観察した.

1) 基礎代謝率.内 泌疾患に基礎代謝の亢進或

は減退を見る事は,甲 状腺機能障碍時に既によく知

られ,一 般にすべての疾患に於て多少に拘 らず基代

謝は影響を蒙 つている. Selye157)に よれば,す べ

ての外部及び内部環境の異常に際して,生 体は一連

の防禦反応を惹起するが,代 謝も変化し,基 礎代謝

も亢進或は減退するという.

本症の基礎代謝率は,正 常58.8%,軽 度亢進及び

亢進35.3%,軽 度 減退5.9%で,平 均値+5.46%は

軽微な亢進を示したが,他 の貧血疾患に較べ最も健

康人に近い値であつた.年 令別の比較では何等の傾

向も認めなかつたが,性 別では亢進及び軽度亢進が

男子66.6%に 対し,女 子は24%で,減 退例はすべて

女子であり,こ の様に酸化機転に性差が見 られたの

は内分泌機構に何等かの性的特異点が存するか らか

も知れない.貧 血度との比較では,著 明な貧血例に

基礎代謝の亢進するものが多 く,こ れは貧血により

酸素欠乏を生体の呼吸,脈 〓等の増加により補つて

いるためと考えられるが,一 方,内 分泌機能障碍例

えばバセ ドウ氏病,粘 液水腫,シ モンズ氏病,下 垂

体侏儒の如 く甲状腺ホルモン,成 長ホルモン等の分

泌の増減によつて基礎代謝も変化するので,下 垂体

機能が基礎代謝に密接な関係を有する事は疑う余地

がない.

以上を総括すると,本 症の基礎代謝は軽度に亢進
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して下垂体副腎皮質系の機能亢進を示すが,亢 進例

は男子に多 く,女 子では大半は正常で減退例もある

等,他 の機能検査の成績 も示す如 く,女 子は下垂体

副腎皮質系の機能低下の度合が強 く,こ れが性的差

異となつたものであろう.ま た基礎代謝が貧血度と

負の相関々係にあるのは,貧 血による酸素欠乏を基

礎代謝の亢進によつて是正せんとする生体防禦反応

の現れであり,酸 化機転に於ては,下 垂体副腎皮質

系の機能低下によるホルモン分泌異常が酸素欠乏に

よつて隠蔽されたものと考えている.

2) 血清無機物質:内 分泌障碍の時に鉱質代謝

も異常を来すが,巨 人症及び末端肥大症では血清の

Pの 上昇が特異的173)で, Naは 正常, K, Clは や

や減少すると云われる13). Batts71)に よると,生 長

ホルモン投与動物ではNa, Cl, Kが 潴溜傾向にあ

ると云 う.ま たクヅシング氏病及びクッシング氏症

候群でも血清のK, Clは 低下し,シ モ ンズ氏病で

は血清のNa, Cl, Kは 低下傾 向を認めた141).ア

ヂソン氏病では血清のNaは 低下, Kは 潴溜傾向110)

にある.更 に副腎剔出動物で も, Naの 再吸収障碍

のため血中のNaは 減少, Kは 潴溜する2)という.

また副腎抽出物によつてNaの 潴溜,尿 中のNa, Cl

の減少, Kの 増加,水 分排泄減少を来し, DOCよ

り一層強力なaldoeteroneを 副腎抽出物より分離す

る事に成功している133) 165).

本症に於ける成績では,Naは 正 常値に較ベて男

女平均はやや増加 の傾向にあり, Clは 減少した.

 Kは 正常値 と大差なく, Pは 増加し, Caも 殆んど

正常値と変 らな かつた.従 つてNa/K比 は男子

17.17,女 子18.39,男 女平均18.08で 共に正常値よ

り高値であつた.入 退院時では著変は認め られなか

つた.

以上を総括すれば,本 症の血清無機物質はClの

減少に於て下垂体副腎皮質系の機能減退が窺われた

が, Naは 増加傾向を, Na/Kは 高値となり,む し

ろ機能亢進の様相を呈し, Pの 増加 も同様に機能亢

進を現す如くであつた.

一般に物質代謝は下垂体副腎皮質系の機能の亢進

或は減退によつて相反する代謝様相を示 し,鉱 質代

謝では特に顕著で,機 能亢進で血清Na増 加, K

減少,機 能減退でNa減 少, K増 加 を認め,従 つ

てNa/K比 は前者 に上昇後者に低下し,或 程度の

機能検査として役立つと66)考え られ ているが,二

次的な内分泌腺の異常代謝の変化は,純 粋な内分泌

疾患の如 く劃一的で,顕 著な代謝様相は示し得ない.

本 症 で も,或 るもの は機 能 亢進 を,或 る因 子 は機 能

減退 を 呈 して明 か な相 反性 を認 め られ ず,ホ ル モ ン

分泌 の定 量結 果 と は必 ず し も平 行 しな か つ た.

3) Robinaon-Power-Kepler水 試 験.水 分電 解

質代 謝は 下 垂 体 副 腎皮 質 系 の み な らず,間 脳 の 支配,

下垂 体後葉 の支 配 を も受 け て 居 り,間 脳 下 垂 体 後葉

ホ ル モ ンで あ る抗 利尿 ホ ル モ ンは 尿細 管再 吸 収 に,

鉱 質 コル チ コ イ ドはNa代 謝 に関 与 し,再 者 相 ま

つ て 利 尿 作用 を調 節 して い る.王 子12) 99) 155)等 の成

績 で はACTH, Cortisonは 糸 毬 体 濾過 率,腎 血 漿

流 量 の低 下,水 分再 吸 収 率 の増 大 を認 め, Birnie72)

に よ ると,副 腎 剔 出 動物 で は 血 中 抗 利 尿因 子 の 増 加

によ る細 尿 管 のNa再 吸 収 減 少, K再 吸収 増 加 を 来

し,組 織 鉱 質 平 衡 の 失調 と共 に 脱 水 が 起 り,血 液 は

濃 縮 し て 血 清NPNが 上 昇 す る と い う11).ま た

Skillern160)に よ る と副 腎皮 質 不 全 の水 利 尿 障 碍 は

糸 毬 体 濾過 率 の 低 下 に あ る とい う. Robinson等 は

か か る副 腎 機 能 不 全 を診 断 す るた め水 試 験127) 150)を

提 唱 した.こ れ は 水 負 荷時 の水 利 尿 障 碍 の 他 に尿 素

ク リア ラ ンスが 低 く, Clク リア ラ ンス の高 い点 を

応用 した もので,腎 炎 が な くてA<25な ら確実 に副

腎皮 質 不 全 で あ る と云 う.本 症 に於 け る成 績 は17例

中5例 が 第1操 作 陽 性 で,第2操 作 も再 び 全例 と も

A<25で 陽性 を示 し,陽 性 率 は29.4%で あ つ た.治

療 に よつ て は,陰 性 化 して,水 分電 解 質 代 謝 が 正常

に 復す る事 を 認 め た.そ の 他 の 疾 患 で も,失 血 性 貧

血 の5例 中1例,無 胃 性 貧 血,鈎 虫症 貧 血,悪 性 貧

血,先 天 性 溶 血性 黄 疸,下 垂 体 腫瘍,白 血 病 の 各1

例,胃 下 垂 症 の4例 中1例 に 夫 々第1,2操 作 共 陽

性 を 認 め,教 室 の 黒 住42),西 田15)等 に よ る と,再

生 不 良性 貧 血 及 び 所 謂 バ ンチ氏 病 に も可成 りの陽 性

を 見 た とい う.こ の様 に水 分電 解 質 代 謝 の面 で は,

内 分 泌疾 患の み な らず,各 種 の 貧 血 疾 患 に も可 成 り

の 代 謝障 碍 が あ り,注 目され る.

4) インシ ュ リン感 性試 験:糖 代 謝 に は 膵臓 の 他

に下 垂 体前 葉,副 腎皮 質 及 び 甲状 腺 等 の 内 分 泌臓 器

が 関 与 す る事 はcushing86), Houssay117), Young180)

そ の他 の 多 くの研 究 に よ り次 第 に明 か に なつ て 来 た.

 Russell153) 154)に よ る と下 垂 体 ホ ル モ ンの一 つ で あ

る生 長 ホ ル モ ンはglycotropic actionに よ りイ ン

シ ュ リ ン 感 性 を 低 下 せ し め,一 方diabetogenic

 actionも あ り,こ れ は イ ン シ ュ リ ン分 泌 を促 進 し,

この 作 用 が 減 退 した時 に血 糖 上 昇 効 果 を もた らす も

の と考 え た.下 垂 体剔 出豚 が 絶 食 に よ り急速 な低 血

糖 を 招 い て 死 亡 し128)下 垂 体 剔 出動 物 の 心臓 及 び脾
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臓の糖化作用の低下11),健 常及び副腎剔出ラッテに

下垂体前葉152)或 は副腎抽出物129)を 投与して血糖

上昇,筋 及び肝糖原の増量を来す.ま た成長ホルモ

ンが血糖上昇物の増加を招き,膵 臓のグルカゴン分

泌を刺戟103)し, Cortisoneに 低血糖恢復作用が強い

と云う43).内分泌疾患では巨人症及び末端肥大症に

インシュリン感性の低下と糖尿をしばしば発見し,

動物実験でも同様な成績を得て報告 している田).ク

ッシング氏病にも糖新生増加,糖 耐性低下があり,

シモンズ氏病,下 垂体羸痩等では,空 腹時血糖低下

とインシュリン感性の増 強を示 した13) ACTH, co

rtisonで は,焦 性葡萄酸えの転化が促進されるらし

く123),その投与は一過性血糖 上昇と糖尿を招 く事

がある80).ア ヂソン氏病では糖質コルチコイドの減

少により,低 血糖になる.こ の様に内分泌疾患の糖

代謝に関する研究は漸次旺んになり,糖 代謝による

下垂体副腎皮質系の機能検査 としてRadoslov147),

 Himsworth115)の 方法が行われ,本 邦に於ける葛谷

等の31) 62)研 究もある.

然し血液疾患の糖代謝については未だ殆んど知 ら

れず,本 症の糖代謝に関する研究も絶無である.著

者はそこで,糖 代謝に於ける下垂体副腎皮質系の機

能を知るためにRadoslav氏 変法30)を 行つた.健

康人の値は,葛 谷31)に よると,感 性 指数は健康青

年で1.90～3.40,恢 復度は1.00を 越えるものが1/3

に及んだという.

著者の健康人に於ける成績では,感 性指数は5例

の平均で1.734,下 降絶対値36.0mg/dl,最 低到達

時間22分,恢 復時間16分,恢 復度1.492と 若干の差

が見 られたが,こ れは例数が少いのと,女 子を含ん

でいる結果と考えている.

本症患者では,空 腹時血糖値は91.1mg/dlで 稍

々上昇の傾向にあり,下 降絶対値,最 低到達時間共

著変なく,感 性指数1.48は 低値で,本 症にインシュ

リン抵抗性が軽度乍 ら存在し,下 垂体副腎皮質系の

機能亢進の様相を現したが治療により,空 腹時血糖

値は変化なく,感 性指数はむしろ健康人を上廻り,

著明な変化であつた.恢 復度は健康人より低下を示

し,治 療によつても改善されず,糖 質コルチコイド

の分泌減少,低 血糖恢復力の減退を明かにした.然

し,恢 復 度は イ ンシュリン感 性とは別の機構によ

る31)も思われるので,そ の意味 については断定の

限りではない.

他の血液疾患では,一 般に空腹時血糖は上昇の傾

向にあり,感 性指数は悪性貧血,白 血病は著明に低

下し,恢 復度も同様に白血病は著明に減退し,悪 性

貧血では遂に恢復を示さなかつた.

内分泌ホルモソの血糖調節作用は結局,生 長ホル

モン, ACTH及 び糖質 コルチコイ ドには抗インシ

ーリン作用があり,体 蛋白や脂肪か らの糖新生を促

進するとされているが,全 身的な血糖調節には更に

肝臓や神経体液性調節の介在も考慮されねばならず,

詳細な点は未だ不明で,本 試験の意義についても検

討の余地が残されている.

以上を総括すれば, Screening testに よる本症の

物質代謝は,勿 論内分泌疾患の如 く顕著なものでは

ないが,酸 化機転に於て基礎代謝の軽度亢進で下垂

体副腎皮質系の機能亢進の傾向を見せ,鉱 質代謝で

はClの 減少は機能低 下を, Na, Pの 増加, Na/K

比の上昇はむしろ機能亢進の傾向を認めた.水 分電

解質代謝は鉱質代謝と関連するが,そ の成績から軽

度乍 ら機能低下を,ま た糖質代謝ではインシュリン

感性指数の低下は機能亢進の徴であり,恢 復の遅延

減退は糖質コルチコイ ドの分泌減少或は低血糖恢復

力の減退を示 した.こ の様に物質代謝相互間に相当

なずれがあり,必 ずしも成績が平行しないのは,副

腎皮質ホルモンの作用が多岐に亘るためではないか

と考えられ,西 川40)も 述ベる様 に,各 種検査法は

夫々独自の意義を有 していると解すべきであろう.

第5章　 結 論

本態性萎黄貧血の下垂体副腎皮質系の機能に検討

を加えるた めに,若 干のscreening testを 通して

物質代謝の変動を観察した.

1) 基礎代謝率が軽徴な亢進を示 し,下 垂体副腎

皮質系の機能亢進は窺われたが,そ の うち男子に亢

進例,女 子に正常例が多かつた.

2) 血清無機物質では, Clは 減少し, Na, Pは

増加, Na/Kも 高値 を示 し,鉱 質代謝に於ては下

垂体副腎皮質系の機能に一定の傾向がなかつた.

3) Robinson-Power-Kepler水 試験 では, 29.4

%の 陽性率を示し,水 分電解質代謝に於ける下垂体

副腎皮質系の機能低下が軽度乍 ら存在した.

4) インシュリン感性試験では,感 性指数及び恢

復度は共に低値で,イ ンシュリン抵抗性と低血糖恢

復力の減退を認め,治 療によつてインシュ.リン抵抗

性は改善されたが,低 血 糖恢復 力 はむしろ減退し

た.
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第6章　 全 編 の 総 括

本態性萎黄貧血の下垂体副腎皮質系の機能を検討

するために,第1編 で尿 中に排泄される17-KS量

を,第2編 で同じくCh.C量 を測定し,更 に副腎皮

質予備能 につ いて,第3編 ではscreening testを

通して物質代謝の変動を夫々観察 して綜合的な判定

を行つた.

その成績によると,本 症では17-KSの 減少,好

酸球 減少率 の低 下, 17-KS及 びCh.CのACTH

 Gel負 荷による増加量減少等明かな下垂体副腎皮質

系の機能低下並びに副腎予備能の減退を立証した.

物質代謝では,ア ル ブミンの減少,β-,γ-グ ロブ

リンの増加,Clの 減少,水 分電 解質代謝の減退等

は何れも機能低下の傾 向を示 したが,一 方Na, P

の増加, Na/K比 の上昇,感 性指数 の低 下等,一

部ではむしろ機能亢進を思わすものがあり,ホ ルモ

ン分泌の多寡と必ずしも一致しなかつた.一 般に物

質代謝は複雑多岐に亘り,不 明な点が多 く,更 に自

律神経系の関与,そ の他の要因の介在が考え られる

ので,個 々の代謝相が必ずしも平行する事を要しな

い許りでな く,夫 々に独自の意義を有するものと考

えられる.

治療によつては, 17-KSは 恢復 の傾向にあるが,

貧血の恢復より遅れ, Ch.Cも 恢復の傾向が窺えた.

 ACTH Gel負 荷試験で も17-KSは 著明に改善さ

れ, Ch.Cは 増加量に著変なく,何 れ も健康人に較

べて予備能の改善は顕著ではなかつた.血 清無機物

質では著変なく,こ れに反し水分電解質代謝では恢

復を認め,糖 代謝で も同様であつた.然 し糖代謝に

於ける低血糖恢復力の減退は,そ の詳細は不明であ

る.

17-KS及 びCh.Cと 他の検査成績 との比較では

赤血球数,血 色素量及び血清鉄量と17-KSは 平行

関係にあり,機 能低下の程度と貧血度は大凡一致す

る成績であつた.網 赤血球数では一定の関係が窺え

ず, Ch.Cで は17-KSと 逆の関 係 にあり,遊 離型

の測定のみでは断定出来ない様に思われた.血 清銅

量と17-KS及 びCh.Cと は一定の関係を窺い得

ず,血 清銅の造血に関与する点か ら,今 後の研究に

期待したい.性 別では 女子に17-KS, Ch.C共 低

値のものが多 く,こ の性的差異は本症が女子に多 く,

女性ホルモンが造血に於てこれを抑制し,男 性ホル

モンが赤血球増加に働 く点などを考え,甚 だ興味が

あつた.年 令的 には, 30才 以上 の大部分の例は

17-KSが 低値であつて,下 垂 体副 腎皮質系が老年

に限 らず壮年に於て既にその作用力が影響されてい

るのではないかと考え られた.胃 液酸度では,酸 度

の低いものに17-KSも 低値が多 く, Ch.Cに もそ

の傾向があつて,本 症の成因が胃障碍にその一端を

担 うべき.であるという説が有力視されているが,著

者が第1,第2編 に於て,下 垂体副腎皮質系の機能

低下が本症の一大要因であるとする結論を得た事は

注目すべき.結果であると考える.肝 機能では本症の

17-KS, Ch,Cに 影響する程ではないが,軽 度の障

碍は若干例に認められた.血 漿蛋白量とA/G値 が

17-KSの 値と平行関係 に あり,基 礎代謝率 も一般

に貧血度と平行した成績を示した.

次に本症に見られる下垂体副腎皮質系の機能低下

が本症貧血の原因であるか或は結果的なものである

かについて検 討す る必要が あ る.先 つ,下 垂 体

及び副 腎皮質 のホル モ ンが造血て関与するとい

う47) 48) 100) 112) 131) 174) 177)数 多 くの研究 は,下 垂体副

腎皮質系が貧血の原因として考慮されるべき可能性

を充分に有している.本 症の全例に内分泌障碍があ

つて,貧 血の恢復と共に正常化する事か ら,内 分泌

障碍は貧血 の結果である156)と云 うが,西 等38)も

認めた様に,著 者の成績でも下垂体副腎皮質系の機

能の正常化が貧血の恢復よりも遙かに遅延し,治 療

により貧血が恢復 した後にも再発する例が間々あり,

また失血性貧血に於ては下垂体副腎皮質系に本症の

如 く機能障碍が認められない等の諸事実は,そ の機

能障碍が本症に於ける貧血の結果ではな くて,原 因

若 くは原因の一部であり得る事を裏書きするもので

ある.更 に著者の行つた検索事項のみか ら論ずる事

は勿論不可能であるが,い ささか言及して見るに,

その成因の大なる因子とされている胃障碍に関 して

も,胃 液の低酸が鉄剤投与に よつて恢復 し113) 137),

又本症には必ず しも全例に胃障碍を認めるものでは

な く,且 つ他の貧血性疾患に於ても低酸症が認めら

れる等,胃 障碍及び胃液の低酸が本症の主因である

とする考えをそのまま受け入れる事は出来ないよう

に思 う.即 ち, Moore136)の 云 う様に,本 症の成因

には各種機松が存在するが,著 者の成績か らすれば,

下垂体副腎皮質系の機能障碍が直接に血清鉄の減少

を来し,鉄 貯蔵器 と血清鉄の間の調節作用を阻害し,

更に機能障碍が女子に高度である点は下垂体副腎皮

質系の他に,下 垂体性腺系の関与を も本症の成因の

一つとして加えるべきかも知れない.

以上要するに本症の成因に関しては既に諸家によ
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つて認め られている諸機転,例 えば身体発育,妊 娠,

月経等による鉄需要の亢進,或 は胃腸障碍による鉄

吸収の障碍等に加 うるに,上 述の下垂体副腎皮質系

機能障碍の機転をも考慮すべき,であるとの結論に達

した.そ して本症の発生はこれら諸機転の一つ或は

幾つかの組合せに基 くもので,か くして発生した貧

血によつて身体諸臓器の機能低下を来 し,貧 血を助

長する事にな り,所 謂悪循環の繰返される結果とな

るものと考えられる.

擱筆するに当り,御 懇篤なる御指導及び御校閲を

賜つた恩師平木潔教授並びに直接に御指導を賜つた

前講師上原博士に衷心より感謝の意を表します.

(本論文の要旨は第11回 日本内科学会中国 ・四国

地方会及び第19回 日本血 液学会総会に於て発表し

た.)
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Studies on the Function of the Pituitary Adrenocortical System in

 Idiopathic Hypochromic Anemia

Part 3. A Study on the Tissue Metabolism through 

Screening Test

By

Shomi YAMAMOTO

Department of Internal Medicine Okayama University Medical School
(Director: Prof. Kiyoshi Hiraki)

With a view to clarify the cause of idiopathic hypochromic anemia the author studied 
the function of the adrenocortical system, this time, by observing the changes in the tissue 
metabolism through the screening test.

1. The basal metabolic rate showed a slight increase and it was mcstly increased in 
males while it was mostly at the normal level in females.

2. As for serum inorganic substances chlorine was decreased but sodium and phosphate 
were increased ; and the ratio Na/K was high, showing irregular tendency in the function 
of the pituitary adrenocortical system involving the mineral metabolism.

3. By Robinson-Power-Kepler water test 29.4per cent showed positive rate, indicating 
a slight fall in the function of the pituitary adrenocortical system involved in hydroelectrolytic 
metabolism.

4. In the insulin tolerance test the insulin tolerance index and a decline in insulin resists 
nce and recovery of hypoglycemia were found to have decreased slightly. However, by 
treatment the insulin resistance improved but the recovery of hypoglycemia rather became 
worse.


