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〔目的〕

担癌生体の下垂体副腎皮質系の状態についての研究は，すでに数多く報告されており，いずれもそ

の変調をのべているが，なお一定の傾向は見出されていない。私は，この系が生体の代謝調節機構に

重要な役割をはたしていることから，癌悪液質発生に関与しているのではなし 1かと考え，担癌ラット

を用い，腫場移植後，経時的に下垂体副腎皮質系の態度を追求した。

〔実験方法〕

動物はウィスター系雄性ラット，体Th:200g 前後を用い，室温20-26 0 C で，オリエンタノレ同型飼料

で飼育した。腫療は \Valker 癌肉腫256をソケイ部皮下に移植した。麻酔は，オルトパンソーダ12.5

mg/100 g. b. w. の腹腔内投与によった。

下重体別出は，小山氏外聴道法田中氏変法により，副腎静脈血採取は， Girard の方法 lこ準じて行な

った。本附血採取は，できるだけ刺戟をあたえないようにして，断頭採血によった。コノレチコステロ

ン定量は，副腎静脈rfuの場合は， Si1 ber -Porter 法に準じて抽出， Sweat 法に従って蛍光測定した口

元;干fi' l[Ll (微量コルチコステロン)の場合は，関一松本法に従いカラムクロマトグラフイーによって蛍

光測定した。

〔実験成績〕

1 日IJ腎重量は， Walker 癌肉腫移植 7 日後で正常と変りなく， 10 日後では対照の1. 1- 1. 2倍(腫蕩

重量は体重の 55語以下) , 14-16 日後では1. 5-2.0倍(10労前後)に達し，組織学的にも束状層の肥

大がみられ，これはク勺レココルチコイド分泌充進時の組織像と近似する。なお本実験に用いた担癌ラ

ットは，移植後およそ25 日前後で腫窮死する。

2 1) ラット副腎静脈血中のコノレチコイドパターンを，関-松本法に従い分析すると，担癌に特異
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的なものはなく，また，副腎静脈血中で鐙光を発する物質のうち，コノレチコステロンが高浪度を示

すので，他のものは問題にならない乙とを知った。

2) 正常，担癌動物とも下垂体刻出 2 時間後では，副腎静脈血中にはコルチコステロンはほとん

ど検出されなし可。この時期にACTHを静脈内に投与すると， コノレチコステロンは，ほほ13--15分

後に一つのピークを示し分泌される。

3) 腫蕩移植後種々の時期における下垂体別出 ACTH投与の場合の，副腎の response を知

るため， ACTH 10m.u/100g b. w. を投与し，副腎静脈血(投与12分後より 4 分間採血〉中コノレチ

コステロン量を測定したが， 移植 7 --10 日後では正常と変りなく， 14--16 日ではやや高値を示し

た。なお，この副腎皮質の response の上昇は， ACTHの反復投与 (2 --3 回)のそれぞれの場

合においても，同程度に証明される。

4) 担癌14 日後の動物について，下垂体別出， ACTH負荷を行なわずに単開腹で，副腎静脈血

中コノレすコステロン量を測定したが，正常より高値を示す傾向にあった。

3 カラムクロマトグラフィーで測定した末梢血中コノレチコステロン濃度は，移植後 7--10 日では有

意の変化はないが， 14--16 日では有意に低下する。(正常の彪以下)

4 腫療移植10 日後， 14 日後のラットにコノレチコステロン500r/100g b. w. を静脈内に投与して，血

中よりの消失速度をみると，正常に比して明らかに速し ìO これは， 3H-corticosterone 0.5r/100g. b. w. 

投与の場合でも同様の成績を示す口

〔総括〕

以上の成績から担癌動物においては，副腎重量の増大があり，組織学的に束状層の肥大が証明さ

れ，また， ACTHtこ対する副腎の response も高まっているので，すくなくともこの場合において

は副腎の機能充進が考えられる。

しかし，担癌動物では，末梢血中コルチコステロン量は減少していた口

従来，担癌動物においては，末楠血中コノレチコステロン濃度は高いとされている。しかしこの羽合

は，クロマトグラフィーによる測定が行なわれていないので，担癌血清に増加する脂質等に由来する

と考えられる不純盤光を再吟味する必要を指摘するとともに，動物ならびに腫湯による差位も考慮し

なければならないと思う。

なお，一般に副腎の機能充進の場合には，末梢血中コルチコステロン濃度の高いことが確証されて

いる。

しかし，先にものべたように私の成績-では，担癌動物で， しかも機能克進像がみられたにもかかわ

らずその値は低かった。この点，担癌における特異性が考えられ興味あることだと思う。

この特異性を考察すると，担癌にみられた副腎重量の増加は，担癌末梢血中でのコノレチコステロン

の消失速度の増大という私の成績から， Urquhart の，副腎重量の増大はコルチコステロイドの末梢

代謝の克進によるのではないか，との考えと矛盾しない。なおこの点， KIng らのいう担癌動物にお

けるム4_h ydrogenase 活性の増大の成績-とも一致する。しかし，腫蕩による corticosterone trap 

等の問題も考慮しなければならないだろう。

いずれにしろ，担癌動物においては，下垂体副腎皮質系の変調のあることは切らかであり，これが
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担癌生体にみられる肝酵素系の異常，体蛋白質の代謝異常の一因になるのではないかと推論する。

論文の審査結果の要旨

本研究は，担癌生体の代謝に大きな影響を与える下垂体副腎皮質系の態度を検討し，癌悪液質の発

生機序を解明しようとしたものである。

従来，担癌生体の下垂体副腎皮質系についての研究はかなり多いが，一定した成績は得られていな

い。本研究は， 乙の系について， Walker 癌内腫移植ラットを用い，血中コノレチコステロンの動態を

検索して，特異的と思われる現象を見出している。

まず Amberlite IRC-50 を用いたカラムクロマトグラフィーによって， ラットの分泌グノレココノレ

チコイドがほとんどコルチコステロンから成ることを証明し，また，腫場移植後14--16 日で腫蕩重量

が体重の約10労となる時期H乙，下垂体を別出して後ACTHを負荷した場合に副腎静脈血中のコノレチ

コステロンの増量をみとめたこと，および，副腎重量の増大と束状層の肥大がみられる乙とから皮質

機能克進のあることを報告している。ところが一方，末梢血中のコノレチコステロン濃度は対照に比し

あきらかに低く，また負荷コノレチコステロンの turn over も速いことをも証明している。乙の点，

いわゆる下垂体副腎皮質機能充進時のそれといささか趣きを異にする口これは，はなはだ興味深い成

績であり， しかも乙の変調の起る l時期が肝酵素系たとえば， トリプトファンピロラーゼ， カタラー

ゼ，各種のトランスアミナーゼ等の変調の時WJ と一致する。この乙とは，おそらく下垂体副腎皮質系

が癌悪液質発生に関与しているこを示すものであると考えられ注目に値する。

これまで担癌生体における下垂体剰腎皮質系の系統的な研究は，ほとんどおこなわれていなかった

が，本研究がこの方面での研究の進歩にすくなくともひとつの子がかりを与えたいことは確かであ

り，更に一層の発展が期待される。
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