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概要 合 nt　9・・t・g・n ・ と し て 知 ら れ て ・・る ・thyn・di・1・diacet… （SC −11800） の 作 用 購 蜘 る た め に ， 麟
雌 ラ ツ ト に 種 々 の 量 の SC を 投与 し ，性周 期 お よ び 下 垂 体 内 gonadotropin 含 有量 を測 定 し， あ わ せ て 他 の 性
ste 「。id・

・ と G ・ ・P・。9・・t・・Qn ・… tr・di・l　b・… at ・，　t・ ・t・ st… ne 　F ・pi・ n ・t・ の 作 用 と比較検討 した ．
正 雛 周 蜘 こ お い て は 下 郵 9・ n ・d・tr・pi・ は 躙 的 に 変動 す る，と く・・ FSH ，　LH 醗

・
黼 期 に ，　P，。1−

actin は 発 情期 に そ れ ぞ れ 最高値 を 示 した．

　
し か し・SC を 投与す る と0・01mg！day の ご と き少 量 で は 性 周 期 に 変化 を 示 さ な い が，　0．5mg／day，1．O

mg ！day の ご と く投与 量 を 増 加 す る に つ れ 持 続 問 期 を 示 し，下 垂 体 LH の 著 明 な 低 下 を 認 め た ．

　
一方 ， progesterone・ estradiel

　benzoate，　testos亡erone 　prepionate を 投与 す る と
，
　 progesteroneと testosterone

投与 で は 持 続 間期 を示 し・e・t・adi ・1 購 鐃 情を 示 す よ うに な る ．・ れ ら の 下 垂 体 9。nad 。 ・，。 pi哈 握 は SC
投与 時 と 翻 に 黜 る こ とec よ 1）・・SCe よ ・ れ らの ・t・ r・id・ と作 臘 輒 ・ 相異 す る ・ と 離 黜 来 る．

　　　　　　　　　 緒　　言

　 こ こ 数年来 ， 経 口 的 に 内服 し て 強力な黄体ホ ル

モ ン 作用を 有す る gestagensが数多 く見出され ，

産婦人科の 日常診療に用 い られ て 来て い る．

　中で も ethynodiol 　diacetate（SC− 11800
， 以下

SC と略す）は そ の 強力 な黄体ホ ル モ ン 作用に よ

り， 産婦人科疾患に対 し て黄体ホ ル モ ン 補充療法

な どに 用 い られて い るが ， さ らに こ の 薬剤の 強力

な黄体ホ ル モ ン 作用 に よ り排卵抑制効果 に よ り経
口 避妊薬と し て 用 い られす ぐれ た 臨床報告が なさ

れて 来て い る．

　最近に な りこれ らの 経口避妊薬 の 副作用 を減ず

るた め に
， 排卵抑制を行 なわず に 避妊効果 をあげ

る方法が試み られ て 来て い る．著者 らはす で に S

C の 雌 ラ ッ トの 性行動 お よび妊孕性の 面 よ りSG

の い わ ゆ る Mini・pillとして の可能性を示唆 した

が ，
こ こ で は SC の 雌ラ ッ トの 性周期に 及ぼす影

響 と， 下垂体内 gonadotropin含有量 よ り，こ の 薬

剤 の 作用機転を考察し た の で 報告す る．

　　　　　 実験材料お よび実験方法

　体重 150　9 以上 の Wistar系成熟雌 ラ ッ ト 176

匹を使用 し た．実験に さ き だ ち ，あら じめ 2 週

聞 ， 午前 9〜10時に 腟 ス ミ ア を観察し，規則正 し

い 性周期 を示 す もの の みを用 い た ．
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　SC
，　progesterone， estradiol 　benzoate，

testosterone

propi・ nate をそれ ぞれ ゴ マ 油 に て溶解さ せ
，

1 日

1 回 ，連続210 間 ， 雌ラ ッ
ト の 頚部 よ り背部 に

か けて ，皮下 に 0 ．1ml つ つ 注射 した ．投与期 間

中に も同様に 腟 ス ミ ア を採取観察 し た ，最終投与

の 翌 日， す な わ ち投与開始後 22日目に 断頭屠殺

し ， 直ち に 下垂体を摘出 し ， 前葉の み を と り出 し

た後に 秤量 し pr・ lactin測定に 際して は メ ノ
ー製

の 乳鉢に て す りつ ぶ し，下垂体 1個に対 して 生 食

O ．4m1 の 割合に て 溶解し た ．　 LH ，
FSH の 測定

に 際 し て は ，下垂体前葉を冷却 ア セ ト ン 液中に プ

ー
ル し ，

24時間後に acetone 液を交換 し， 1 − 2

日後に と り出し て 濾紙上に て 乾燥し ， さ らに デ シ

ケ ータ
ー中 に て乾燥保存 し た ．測定 の 直前 に メ ノ

ー製 の 乳鉢 に て 細片 し，生理食塩水 に て 3　mgfm ！

に な る よ うに ホ モ ジ ェ ネ ー トを作製し た，

　 FSH の 測定 は Steelman−Pohley　（1953）法

Parl・w （1964）変法に て 行 な つ た．す なわ ち ，
23

日令体重 30〜409 の Wistar 系幼若雌 ラ ッ トを用

い た．in　vitro に て FSH 標準物質（NIH −FSH −S4）

50μg と 1SOptg また は 50μg と 100μ g とを HCG

（gonatropin
一帝臓）501U と混 じ，下垂体ホ モ ジ ェ

ネ
ー N こ も同様 に HCG501U を 加え ，

1 回 の

注射量 O ．5ml に な る よ う生理食塩水に て 稀釈し

た ．午前 9 時と午後 5 時の 1 日 2 回 ， 3 日間交互

に 大腿筋を通 して 皮下 に 出 し ， 漏出を防 ぐよ うに

し て 皮下 に 注射 し た ．初回注射 よ り72時間後に 両

側卵巣を摘出 し ， 周囲組織 を 除去 し濾紙上 に 軽

圧 し て 水分を と り， 直ち に tors三〇 n 　 balance に て

0．1mg ま で 正確に重量を測定 した．なお ，力価は

Bliss の 法に よ り換算 し た ．

　 1．H の 測 定に は Parlow （1958） の 卵巣 ア ス コ

ル ビ ン 酸（OAA ）減少法Mindline 　Bulter（1937）変

法を用い た ．すな わ ち ， 生 後24〜26 日令 の Wistar

系幼若 ラ ッ トを用い ，
PM 爭（serotr ・pin帝臓）　 100

1U を前処置 と し て 与え ， 64時 間後 に IICG50

1U を注射 し，
　 HCG 注射後 7 目目に 左側 の 卵巣

を摘出し ， 卵巣重吊：を torsion 　 balance に て秤量 ．

した ． そ の 後直ち に 2．o「％ メ タ燐酸液10m1 と共

に ガ ラ ス homogenizer に て す りつ ぶ し ， そ の濾

液中 の OAA を 目立製分光光度計 515m μ ｝
「
こ て 測

定 し た ，ア ス コ ル ビ ソ 酸量は 卵巣 100mg に 対す

る量に換 算し ， 検体投与後の 減少率 よ りLH を測

定 した．

　prolactinの 測定は Nicol1（1967）法 に よつ た ．

す な わ ち ，
ハ ト の 驤嚢腺直上 の 左側皮内に 検体

0 ．lml を 注射 し ， 右側は 対照 と し て 生理的食塩

水を注射 した．第 1， 2 日とも午前 9 時と午後 4

時 の 合計 4 回注射 し， 第 3 日 日の 午後 3 時に ハ ト

を 斬首屠殺 し，環嚢を直ち に 摘出 し，吸引装置上

に 拡げ反応部 の 粘膜上皮をけづ り 110℃ の 乾燥器

llZ24時間放置 し
， 乾燥重景 を 秤量 した．　 prolactin

の 測定 と し て は 対照 を引い た乾燥重量の増加を も

つ て した．

　　　　　　　　　 実験成績

　 1． 正常性周期に おけ る下垂体 g ・ nad ・ tropin 含

有量

　 雌ラ ッ
トの 正常性周期 に お け る下垂体 gonado ・

tropin 含有量 は表 1 の ご と く，　 F　S　H と LII は発

情前期に ， prolactinは む し ろ発情期に 最 も多 く7

表 ］ Pit・it・ ・y　g… d・t・・pil・　 c・ nt … t・ d・・i・g ・。・mal ・・t・・ … y ・1・ s　 1・・　t　l・ f・・n ・1e 「・ t・

．1．．
　

一．−
T 。 ，iTI

−一 一一一
熏

．． ．一一．
「
　

．．
i巨 　

一
「
『1 ．

・，。1。 。・i。

　
Cycle

　　　　　　rats 　used 　　　　　　　（ug 〆pit．）　　　　　　i　　　　　（L・g／pit・）　　　　　　i　−一一．．
en瓢モ≧薑二≧一一．

・・繭 「 ザ 1 ・ ・f・1．1・・1二「喜・4・壬  ＿L」 1・些 ！
・

Proestrus　　　　　　　　6　　　　　　　134，82± 8，31　　　　　　　　21．42十 4．20

Estrus

LM・…

竺
・・

8
皿
5

108，99一ヨー5．10 5，67十 2．11

200．34：±：3．56

513．45± 　15．26

111．51ゴ：5，00 ユ1．97十 2．10 ／34．19± 5．48

＊ Mean ± S ．　 E ．
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表 2　 0rgan　weights 　during　normaI 　 estrous 　cycles 　in　the　femaIe　rat ，

CycleNo ，　 efrat
　 usedB

．w ．
（9 ）

Piしuitary

　 （皿9）
［1iyroids

　（mg ）

Diestrus　　　　　7　　　 176十 6

Proestrus 6

Estrus 8

ユ74十 6

工76± 6173

± 6

6．2± 0 ．3

6．5十 〇．41

・・3± ・・21

12 ．0：±：　0．3

6．2± 0 ．3　　　11．5十 〇．3

Metestrus　 　 7 6．3十 　〇．2　
．
　 11．4→−　O．3

Ovaries

（mg ）

Adrenals

　（皿9）
Uterus
（皿9）

48．0：±：　3．2

53．9十 　5．G

52．8十 4．8

52．2十 　2、3

46．5± 　4．5

51．7一ト　1．9

49．5十 　2．1

50，1± ユ，8

27D± 9．7

282十 21．3

265十 18．5

262一干一12．5

』
邸

箕
助

目一
〇．
OO

図 1　 Estrous　cycles 　following　injection　of 　SC一
　 　 ユ1800．in　the　fcmale　rat ．
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図 2 　E ，strous 　 cycles 　 following五nJection 　 of 　 proge−

　 　 sterone 　 in　 the　 female　 rat．
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周期的 に変動 す る． と くに FSH は 17．3〜21．4

μg〆mg の 範囲に ， 1．　H は O．9〜 3 ．4teg！mg の範 囲

に ， prolactin は21．3〜81．5mU ！mg ．の 範囲 に 変動

す る．

　2 ． 正常性周期に お け る内分泌臓器重量

　雌 ラ ッ トの 内分泌臓器重量は表 2 の ごと く各性

周期中に 著 し い 変動は 示 さな い が ， と くに 子宮重

量 の み発情前期に 水腫状 とな り重量 が 増加する こ

と を認 め た ．

　3 ．　 SC 投与時の 性周期

　い ろ い ろ の量 の SC を連 日21 日間投与す ると ，

0 ，01mg ，／day で は や や 発情間期の 出現が多 くな る

が著 し い 変化は な い ， し か し 0．lmg ！day と投与

亠
亠
亠

臥
囓

ミ
醜

日
  ．
O

髯 」L 闇 ■■』 』 』 昌圏 ”‘t − 一” ，” 、一 ；

莚
、

6
℃丶

聟
NO

山

量を増加する と発情性周期は抑制 され て 持続間期

を示 し が ち に な り， o．5mg ！day， 1．omg ！day とさ

らに 投与量 を増加す る に つ れ て 持続間期を示 した

（図 1），

　4，響progesterone投与蒔の｛生周期

　progesteroneは 0．02mg ！dayの 投与で は性周期に

ほ とん ど変化を与 えな い が ， 0．2mg ！day で は 性

周期がやや みだれ ， 2mg ！day の 投与で は完全 な

る持続間期を示 し た （図 2 ）．

　5． estradioi 　benzoate 投与 と性周期

　estradiol 　benzoate　o．1μ 9！day ，
10μ91day の投与

で は 性周期 に ほ とん ど変化はな い が ，　 100pg！day

以上 の投与で は 持続発情を示 した （図 3 ）．

　6． testosterone　propionate投与 と性周期

　testosterone　propionate　 O．01mg ！day の 投与 で

は ，投与当初 で は ほ とん ど性周期 は み だ れな い が ，
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表 3　 Gonadotropin　contents 　of 　the　 anterior 　pituitary　in　female　rats　treated　wi 出 steroids ．

Gonadotropin
　 contents

Estrogen

Pregesterene

SC −　11800

1μ910

μ 9100

μ9

　 1皿90

．02mg0

，05mg0

，1皿90

．2皿92

．Omg0
．01皿gD
．1 

FSH LH

Ovarian 　 wt ，
　 （皿9）

42．2十 　3．9ug

！pit．
OAAD
（％ ）

ugfpit ．

Pro！actin

46．4±： 3．7

52．60十 4．47

49．〇十 　2．0
42．2十 3．30

43，6±　3．8

44．3十 　〇．7

46．2−1− 4 ．4
63，4± 　4 ．9
43。5± 　3．5

55．0± 5．3

0，5皿g　i42．0± 3．6

1．Omg　I　 47．5±　3，4

TP
0．1  i71．3± 3．3

1．0皿g　　58．2±　3．0

increase 　of

crop 　sac 　dry

i．理「｝i豊ht　（mg ）

73．3十 　9．1　130 ，0十 　9，2

95．3十 9．3　 18．3十 5．4

271，22± 33． 15，37±3，83
232．9± 11．4

96．9十 8．85

1〔｝0，5十 11．2

100．7十 　2．0
118．O十 23．2

132．7→
−19．6

7．2十 2．4

37．2± 4．6

4D．6rf−　5．6

42．7十 　2．8

31．1± 　2．0

21．5十 4．8

11．1±　3．1　1　　　15．8

6．8十 　2．3　1　　 13．7　 − 　　　　　　　　　　1
2．29十 ユ．2320 ．2

76．1十 3．7

190．9十 50，6

144．6十 12．3
159 ．3± 15．6

192 ．8十 16．0

2．4−←　〔｝．8　1　　 10．4

7．4十 1．1

10．9−i− 1．7

10．7十 〇．8

1D．5：±： 0．8 …　　 17．6

17・4± 3・215 ・4± 1・8

ユ6．2一ト　1 ．7
　　　　　L 、
　 　 　 　 　 　 　 19，54．93十 〇．54

6．3：ヒ　1．7　1　　　22，2
　 　 　 　 　 　 16．2

9．2十 〇．2

9．3± 2．1

26、7十 　2 ．4

152．7±1］．7　124．8±　2．5

2．22→−0，18

6．0± 2．5

6．〇十 〇，7

5．9十 〇．7

30．419

．8

mU ！pit．

189．31D5

．2

］．030．7±　565．9

31．7十 　　　8．2

334．6：±：　　73，7一
i〒亶7．

　 211．8924

．3± 　537 ．2
1120．5十 774 ，4

580．6

　図 3　 Estrous　 cycles 　fonowing　injection　of 　estrad −

　 　 　 iol　be皿 zoate 　in　the　fe皿 Lale 　ra 窒．

Pt 　　　
』
　　 1　t　t−・　」ntectstitt − 一 ・・−13↓

慧一 ．』 』 凵 鹵 一 闘 驫 』 』 鹵 』 凶」
斗 ．一 ■』 ■■一 凵■L ■■』鬮 跏 一 凵■』 騨 」 L
6 亅』 』 』 』 ■ ■ ■■L」 齟』 出 口 」 巳

鵠 」 一
一1 − dll ．．1． mM ． 一一 ． i“ 1． ．i− − t− t．

言 亅 ■一 一 L 」 』乢

輦」一 一 匹』 一 翫

9 」L 凵』 ■ 囁 ■ 凵L 」 』 ■L 圏臨■ 」 」 昌【

Pt 』 』 ■ 昌■」 ■醸■凵L ■■」圃 」 凵L 占 ■』直
国

」 凸 L 」 L 』■■翩 」 』 ■田凾」■』 」■凹 L．

髫」鹵L 」 凵 』 ロ ■ 』 隔 ■ ■ ■ ■ ユ

蕈」L 』 』 」 一 』 』 − 1■ ■ ■ 圏 ユ

8 」嵶■■凵 ■闇 ■』鹵圏』 ■ 置■ ■■ 』 ＿ ■ ユ

亠

…

｛

一

自自

国

　
臥
邸

唱

砺
ミ一
酋
国

一 一
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期が抑制 さ れ ， 持続発情間期を示 し た （図 4 ）．

　7 ． Steroids投与時 の 下垂 体 gonadotropin

　種 々 の ・t… idsを 21日間投与 した 時 の 下垂体

gonadotropin含量は表 3 の ご と くで あ る．す な わ

ち ，estradiol 　 benzoate は そ の 投与量 に つ れ て下

垂体 FSH は著明に 増加する が ，
　 LH はむ し ろ減
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図 5　 Body 　weight 　 and 　 organ 　 weights 　 of 　the　 female　 rats 　treated　 with 　SC　11800　for　three　
weeks
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図 6　 0rgan 　 wcights 　 of　the　fcmale　 rats 　treated　 with 　SC11800 正or 　three 　 weeks
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少 し た ．pr・ gester・ne お よ び test・ ster ・ ne 投与時

で は FSH は増加 した ．し か し SC は FSH の 増

加は O．1mg！day の方が よ り高 く，
　 L　H もこ の 時

に 最高値を示 し た． prelactinもむ し ろ 投与量に

つ れ て 増加 した，

　 8． 臓器重量

　 SC 投与時の 各臓器重量は 図 5 ， 6 の ご とく子

宮重量 の み 変化 し ， 他の 臓器に 変化は なか つ た ．

　　　　　　　　　考　　按

　19−norsteroids が Pincus　et　al ．（1958）　の 経 口

避妊に よ る広汎な実験以来注 目され ， 今 日ま で 多

くの 薬剤が合成 され ， 経 口 避妊 の 目的で もか な り

利用 され て 来 て い る．

　
一方 ，

ethynodiol 　diacetate彫まそ の 強力なgestage且

作用に よ り経 口避妊の 目的 で も用 い られ て い る．

さ らに 近年 ， こ の薬剤が い わゆ る Mini −pill とし

て の 効果を有す る との 報告もあ り， 著者らも前報

に て そ の 可能性を動物実験に よ り確認 した．今回

は そ の 作用機序を推定す るた め に
， 種 々 の steroids

を長期間投与し ， そ の 際の 正常雌 ラ
ッ

ト の 性周期

の 変化 と下垂体 gonadotropin 含有量 の変化を測

定 し た ．

　 SC は無臭白色 の 結晶で 油溶性 で あるが い ろ い

ろ の 作用を右す る と報告され て い る． す な わ ち

Elton （1961）， Jones　et 　al ．（1966）， 藤本 ら（1966）
は 白色幼若雌家兎に 数日間 SC を 投与 し

， 子宮を

と り出し て か ら hematoxylin 　eosin 染色 を行な い ，

腺 の 増殖程度を McPhail 　scale で 測定した， こ れ

に よれ ば SC は progesterone　f’P用 を有し， 投与量

と反応 との 間に dose　 response の 関係 がある と
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い う．こ の よ うに SC の progesterone様作用は

Clauberg 法や炭酸脱水素酵素反応で も確認されて

い る．また，動物に お げる子宮外傷に よる脱落膜

形成作用は progesterone活｛些を反応す る とい わ れ

て い るが ， 藤本 ら（1966）は雌iマ ウ ス に SC 単独 ，

SC十 mestran ・1
，
　 mestrano1 を投与する 3 群に わ け

て 検討 した が ，
mestranol の み の 投与で は変化 が

な い に もか か わ らず SC の み に 脱落膜形成作用 が

認め られ ，
SC と mestranol の合剤で もそ の 程度

は 同様 で ある こ と よ り， SC が progesterone様 活

性が ある こ とは 明 らか で あ る．

　 こ の よ うな SC は
，

ま た estrogen 様作用を も有

し て い る．す なわ ち藤本 ら（1966）や徳 田 ら（1967 ）

は マ ウ ス 子宮重量法に よ り SC の estrogen 様活

性が あ る と報告し て い る．と くに徳 田ら （1967 ）

は 去勢雌ラ ッ ト を用 い た Allen−Doisy 法で も SC

lOOPt9以上 で は腟 ス ミ ア に 角化細胞 が あらわれ

る こ と よ り，
estrogen 活性を有して い る こ とを認

め て い る．

　 し か し
，progesteroneや estrogen と共 に 大量 の S

C を投与す る と
，

anti −progesterone，　 anti ．estrogen

作用を有 して い るとい われ て い る ． し た が つ て

SC の 作用は生体内 の ホ ル モ ン の 状態に よ り種 々

の 働きを示 す と
’
考えられ る．

　 progesterone が家兎の 交尾排卵を抑制す る こ と

はすで に 知 られ て い るが ， 藤本 ら （1966）は 家兎

に 経口的に SC を投与 し ， 24時間後に 雄 と交尾 し

て も排卵 しな い t とを認め て お り，
SC1 ．0  で

40％ ， 3　ng で 60％，10mgで 80％に 交尾排卵 を抑制

し た との べ て い る． こ の よ うに SC は 自然排卵を

抑制す るが ， 正常性周期を有す る雌 ラ ッ
ト の 性周

期に お よぼす影響に 関す る報告は な い ．

　 progesterone を 正常性周期 を 有す る ラ ッ
ト IC

投与す る と ， 偽妊娠が お こ るとい わ れ て い る．

Everett（1963）は progesterone　2　mg ， 5 日間投与

と10皿gl 日聞投与に よ り偽妊娠を発現 し た と報告

し て お り，
Rothchild　et　 aL （1963 ），清家 （1970）

も種 々 の 量 の progestetone を い ろ い ろ の 周期に 投

与 し て 偽妊娠 の 発現率を測定 し て い る．著者 らは

SC 投与に よ り．偽妊娠 の 出現の右無に つ い て は 子

宮外傷な ど で 測定 し なか つ た が，投与量が 増加す

るに つ れ て 正 常排卵周期が抑制 され ， 持続間期を

示す よ うに なる こ とを見出 し た が ，
こ れ は estrogcn

投与時に は み られ な い こ と よ り， SC の pr・geste・

rQne 様効果に よ る もの と思わ れ る．

　 こ の よ うに SC の 作用を よ り明確にす る た め に

下垂体内の gonad ・ tr・pin 含有量を測定 した．

　 とくに pr・gesterone を長期間投与す る と持続問

期 を示 し， 下垂体前葉中の FSH
，

正H ，　 prolactin

に 変化を認め るが ，
SC に も同様な作用が認め ら

れ る．Drill（1963）は家兎に SC を投与する と，

去勢後の
．．
F垂体 g・ nad ・t・・pin の 蓄積が抑制 される

との べ て い る． SC 報告集に よれば ， 成熟雌 ラ

ッ トを去勢 し た 口 よ り30 日間毎 日 SC を 皮下投与

し ，
31 口日に 屠殺 し て 下垂体 LH を測定 し た が ，

下垂体 1 個あた りの LH 含有量 は 対照 の 74．8μg

に 比 し て SCO ．01mg ／dayで は 45〜85，
0．05mg ！day

で は40〜70， 0．1mg ！dayで は 12〜15μg， 0．5  で

は 5 μg 以下 と去勢に よ る LH 増加 を 抑制す る傾

向を示 し て い る．

　 こ の よ うに SC の 去勢に よる下垂体 gonadotro−

pin 増加抑制作用に つ い て す で に 報告が あるが ，

正常性周期を有す る ラ ッ トに 長期間投与し て 下垂

体 FSH
，
LH

，pr・lactin の 3 者を観察 した報告は な

い ．著者 の 成績に よ れ ば FSH は著 明な変化は な

い が， 1，H は 投与量が増加す るに つ れて 減少 し ，

む し ろ prolactinは や や増加す る傾向を認め た ．

こ の 変化は p・・g・・t… n ・ を投与 し た 時 よ り著明に

認め られ ，
estrogen

，
　 testosterone 投与時 と異つ た

反応を示す こ と よ り ，
SC が下垂 体 gonad ・tropin

分泌｝こ 関 7 し ， そ の 作用 も　pr・gestcr・ne と異る

も の と思わ れ る ．種 々 の 合成 gestagen， と くに

norcthynodre1 ，
　norethindrone を投与す る と下垂体

内 g・nad ・t・・pin 分泌 を 抑告qし，
こ の よ う な前処置

ラ ッ
ト に 外的に gonadotropi 撫 を投与す る と ， 卵巣

に 対す る影響を ブ ロ
ッ ク しな い こ と よ り，

こ れ ら

の gestagen が 卵巣 レ ベ ル を 介 さず 直接下垂体

機能 を抑制 して い る と考 えられ て お り （Saunders，

Drill（1958），
Epstein

，
　KupPerman ，　Cutler（1958））・

SC も これ らの gestagen と Vi　X“同様な働 ぎが あ
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る もの と思わ れ る．

　一方 ， こ の よ うな事実は 臨床的に も Stevens　 et

al ・（1965 ）に よ り確か め られ て い る．すなわ ち ，

婦人に SCO ．5，　 1 ．O， 2．0  を投与す る と ， 排

卵期 に み られ る LH の peak と
， 月経後に み られ

る FSH 上 昇 の peak を 抑制 した と 報告し て い

る．と くに 著者 らが前報に報告 した ご と く
， 性周

期も著明に 変化せ ず ， 交尾 も行な うが妊娠 しな い

少量 の SC 投与で は ， 下垂 体前葉の 機能を著明に

抑制 し な い こ とが判 明 した ．

　徳 田 ら （1967）は 性周期 の 正 し い 雌 ラ ッ ］・に

SClmg を 30 日間投与・し ，
15 日，30目，45 日 ，

60

日 に それぞれ屠殺 し，そ の 24時間前 に
32P

　2 μC を

腹腔内に 注射 し ， 間脳下垂体な ど の
32P

　 uptake

を relative 　 specific 　activity に て 検討 したが ， 間

脳下垂体 で の
32P

　 uptake は 卵巣 の 重量の 変化 に

つ れて 低下す る こ とを認めた ．こ の こ とは SC が

間脳下垂体卵巣系に 作用 し て い る こ とを示 して い

る もの で ある ．し か し，Watanabe 　 et 　 al ．（1968）

が
3H −label した SC を雌ラ ッ トに 投与 し ， 各臓

器中へ の と りこ み を測定 した が，と くに 組織へ の

選択性が なか つ た と指摘 して い る よ うに ， 如何な

る機序で 間脳下垂体卵巣系を 抑制 し て い る か が 今

後 の 間題 とい え よ う．

　 SC は その estrogen 様 あるい eX　progester。ne 様

作用 に よ り長期間投与す る と当然臓器重量に も変

化す る．著者 らの 成績に よ れ ぽ子宮重量 は SC の

投与量 に 比 し て著 明に 増加 した が卵巣重量 は む し

ろ 0．lmg ／day で 低下する こ とよ り， 子宮重量 増

加は estrogenic な作用で 説明出来る も， 卵巣重量

は これの み で 説明出来ず ，
SC の もつ 複雑な作用

に よ るも の と思われ る，

　本 研 究 に 御 協力 下 さ い ま し た 大 ff本 製薬株式 会社 に

感謝 し ま す．
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