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The purpose of the present study was to investigate the effects of female hormone on the 
temporary threshold shift (TTS) of men. Female hormone (estrogen or progesterone or progester-
one with estrogen) were administrated to eight male subjects. TTS was measured under the 
administration of female hormone and control (no administration of female hormone). The 

subjects were exposed to continuous white noise of 100 dB for 8 min after 5 min rest. The 
audiometry was performed in 1,000, 2,000, 3,000, 4,000, 6,000 and 8,000 Hz test tones at 2, 5, 10, 15, 

20, 25 and 30 min of recovery process. TTS at 3,000 and 4,000 Hz was smaller under the condition 
of progesterone with estrogen administration than under the other conditions. TTS under the 
condition of estrogen administrated was smaller at 4,000 Hz than under the condition of proges-

terone administrated or under the control condition, but greater at 6,000 Hz than under the other 
conditions. These results indicate that TTS at 3,000 and 4,000 Hz is affected by progesterone with 
estrogen, and TTS at 6,000 Hz by estrogen. 

はじめに

一過性聴覚閾値移動 (TTS)の性差に関する従来の

研究では，性差がないという報告10)13)と，騒音の曝露

音やTTSの検査音などの条件によって性差の様相が

異なるという報告6)7)11)とがある．）II畑ら 5)や松井ら8)

は，女性のTTSの回復は男性よりも優れていること，

男性に対してエストロゲン (estradiolまたはestriol)

を投与したところ， TTSの回復が速やかになったこ

とを報告し， TTSの回復に女性ホルモンが関与して

いる可能性を指摘した．

著者ら 1)は女性の月経周期を排卵前，排卵後，月経中

の3期間に分け， 4000Hzの検査音でTTSの測定を

行った．その結果，ェストロゲンとプロゲステロンの

分泌が高まる排卵後のTTSは，排卵前や月経中より

小さく，男性に比べ女性のTTSは男性よりも聴力損

失が小さい傾向にあることを報告した．さらにわれわ

れ2)は， 1000Hzから 8000Hzの検査音で前回と同様

にTTSの測定を行った．その結果，排卵後の女性の

TTSは排卵前または月経中に比べ2000Hz, 3000 

Hz, 4000 Hz, 6000 Hzにおいて小さい傾向にあること

を見出した．また， 3000Hz, 4000 Hzで女性のTTS

は男性より小さく， 6000Hzで女性のTTSは男性よ

り大きいという性差が観察され，女性では6000Hz 



116 堀 千晴ほか 3名

で，男性では4000Hzで聴力損失が大きい傾向にあっ

た．以上の結果は， TTSの性差にエストロゲンとプロ

ゲステロンが影響している可能性を示唆している．し

かし，これらの実験はTTSの性差が女性ホルモンの

影響によるものか否か， TTSの大きい周波数が男女

で異なることに女性ホルモンが影響するのか否かを明

らかにするものではない．

本研究においては，女性ホルモンを男性に投与して，

月経周期に似たホルモン環境を作り， TTSに及ぼす

女性ホルモンの影響を検討した．

対象と方法

被験者に対して本研究の趣旨を説明し，協力を求め

た．その結果，協力が得られた被験者は年齢21歳～23

歳（平均年齢21.9歳）の聴力に異常が認められない健

康な男子大学生および大学院生8名であった．まず女

性ホルモンを投与する前に TTSの測定を行い，この

値を対照とした．女性の排卵前，月経中を想定し，工

ストロゲンとしてエストリオール(estriel,持田製薬）

1mgを1日量として騒音曝露3日前より 1日2回分 騒音曝露前における聴力測定結果を固 1に示す．

服，経口投与した．女性の排卵後を想定し，ェストロ 3000 Hzでエストロゲンとプロゲステロンの同時投与

ゲンとプロゲステロンとしてエストリオール (estriel, での閾値はエストロゲン投与の閾値より有意に高かっ

持田製薬）1mgと酢酸クロルアジノン (prostal,帝国 た (p<0.05).8000 Hzでは対照の閾値はエストロゲ

臓器製薬） 50mgを1日量として騒音曝露前3日前よ ン投与の閾値より有意に高かった (p<0.01).1000, 

り1日2回分服，経口投与した．また，プロゲステロ 2000, 4000, 6000 Hzで各女性ホルモンの投与間および

ンのみの効果をみるために酢酸クロルアジノン 対照との間で有意差はなかった．

(prosta]，帝国臓器製薬） 50mgを1日量として騒音 騒音曝露後回復2分でのTTSを図 2に示す． 1000

曝露3日前より 1日2回分服，経口投与した．投与の HzにおいてはTTSはなかった． 3000Hzにおいて，

順序はエストロゲン，ェストロゲンとプロゲステロン，

プロゲステロンとした．女性ホルモンの残存による影

響を除くため，各女性ホルモンの投与の間には 1カ月

の期間をおいた．各女性ホルモンの投与前に TTSの

測定を行い，対照の時と同じ状態であることを確認し

た．また，日内変動による影響を除くため，同一被験

者については同一の時間帯に実験を行った．なお実験

には左耳を用いた．

曝露騒音にはオージオメータ（リオン機AA-68N

標準型）内蔵の聴感による補正をしていない lOOdB

の白色定常雑音を用い，レシーバーを介して被験者に

提示した．騒音性難聴は4000Hzの聴力損失が著しい

といわれており叫別報2)の結果， 1000Hzにおいては

TTSは観察されなかったため，低周波音は1000Hz 

までとし，検査音には， 1000,2000, 3000, 4000, 

6000, 8000 Hzの断続音を用いた． 6種類の検査音をラ

ンダムに提示すると高周波数の検査音が聴きとりにく

くなるため，この順番にレシーバーを介して被験者に

提示した．各検査音については日本オージオロジ一学

会の提唱する断続上昇法に従い，純音気導聴力を極限

法によって求め，聞こえ始めの点を閾値とした． TTS

は，回復過程の各測定時間における聴覚閾値と騒音曝

露直前での聴覚閾値との差として算出した．

実験は暗騒音35dB以下の実験室で行った．被験者

は5分間の安静後，聴力洞定を受け， 8分間騒音に曝

露された．その後30分間の回復過程において， 2,5, 

10, 15, 20, 25, 30分にそれぞれ聴力測定が行われ

た．

実験は著者の一人，内科医の山本の監視のもとに行

われた．血中の性ホルモン値については測定しなかっ

た．

平均値の差の検定には対応のある t検定を用い，回

帰直線の差の検定を共分散分析により行った． p<

0.05を有意差の基準とした．

結 果
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Fig. 1 Minimum audible sound pressure of men 

before the exposure to noise in three condi-

tions of female hormone administration 

(estrogen or progesterone or progesterone 

with estrogen administration) and control 

(no administration of female hormone). 
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Fig. 2 TTS in three conditions of female hor-

mone administration and control at 2 min 

of recovery time. 
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Recovery ti血（叫n)

TTS in three conditions of female hor-

mone administration and control at 3,000 
Hz. 
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Recovery time (mlnl 

Fig.3 

15 20 25 30 

TTS in three conditions of female hor-

mone administration and control at 2,000 

Hz. 

同時投与はプロゲステロン投与より有意に聴力損失が

小さかった (p< 0. 05). 4000 Hzにおいて，同時投与

は対照 (p<0.05)およびプロゲステロン投与 (p<

0.01) よりも有意に小さかった．対照とプロゲステロ

ン投与では4000Hzで，ェステロゲンおよび同時投与

では6000Hzでとくに聴力損失が大きかった．

TTSの回復過程については聴力閾値移動量が回復

時間の対数に対して直線回帰することが知られている

ので1)2)12)，両者の関係をグラフにした．

2000 Hzでの TTSの回復時間に伴う変化を図 3に

示す．エステロゲン投与，プロゲステロン投与，対照

(p <0.01)および同時投与 (p<0.05)に有意な直線

関係があった．各女性ホルモンの投与間および対照の

間に有意差はなかったため，全体を一括して回帰直線

を求めると ITS=3.958-3.343logt (r=-0.43)と

なった．

3000 Hzでの TTSの回復時間に伴う変化を図 4に

Fig. 5 

10 

Recovery time Cmlnl 

15 20 25 30 

TTS in three conditions of female hor-

mone administration and control at 4,000 
Hz. 

示す．各女性ホルモンの投与，対照とも有意な直線関

係があった (p<0.01).TTSの回帰直線を求めた結

果，ェストロゲン投与で TI'S=9.018-6.546logt 

(r= -0.59)，プロゲステロン投与で TTS=

12. 507-7. 572 logt (r= -0. 71)，同時投与で TTS=

2.923-2.102 logt (r= -0.37)，対照で TTS=

6.649-4.120 logt (r= ~O. 54)が得られた．回帰直線

を比較すると，同時投与はエストロゲン投与 (F=

10.02, p<O.Ol)および，プロゲステロン投与 (F=

5.47, p<0.05)との間で傾きに，対照との間では高さ

(F=l3.05, p<O.Ol)に有意な差が認められ，同時

投与での TTSはエストロゲン投与，プロゲステロン

投与および対照と比べて小さい傾向にあった．

4000 HzでのTTSの回復時間に伴う変化を図5に

示す．各女性ホルモンの投与，対照とも有意な直線関

係があった (p<0.01).TTSの回帰直線を求めた結

果，ェストロゲン投与で TI'S=12.260-8.272logt 

(r=-0.67)，プロゲステロン投与で TTS=

12.507-7.572logt (r=-0.71)，同時投与でrrs＝
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Fig. 6 

Recovezy tlme (nln) 

TTS in three conditions of female hor-

mone administration and control at 6,000 
Hz. 

Fig. 7 

15 20 25 30 

Recove9y t1me (min1 

TTS in three conditions of female hor-

mone administration and control at 8,000 
Hz. 

7.830-4. 735 logt (r= -0.57)，対照で TTS=

12.916-7.367logt (r=-0.70)が得られた．回帰直

線を比較すると，エストロゲン投与はプロゲステロン

投与との間で傾き (F=5.25)に，対照との間で高さ

(F=6.64)に有意な差が認められ (p<0.05)，エス

トロゲン投与のTTSはプロゲステロン投与や対照と

比べて小さい傾向にあった．同時投与はエストロゲン

投与 (F=5.24,p<0.05)およびプロゲステロン投与

(F=4.25, p<0.05)との間で傾きに，対照との間で

高さ (F=l7.98,p<O.Ol)に有意な差が認められ，

同時投与の TTSはエストロゲン投与，プロゲステロ

ン投与および対照よりも小さい傾向にあった．

6000 Hzでの TTSの回復時間に伴う変化を図 6に

示す．各女性ホルモンの投与，対照とも有意な直線関

係があった (p<0.01).TTSの回帰直線を求めた結

果，エストロゲン投与で T穴,=16.581-7.541logt 

(r= -0.44)，プロゲステロン投与で TTS=

10.930-5.306 logt (r= -0.41)，同時投与で TTS=

11. 776-6.621 logt (r= -0.47)，対照で TTS=

10.321-5.236 logt (r= -0.45)が得られた．回帰直

線を比較すると，ェストロゲン投与はプロゲステロン

投与 (F=l0.37)，同時投与 (F=l3.57)および対照

(F=l5.38)との間で高さに有意な差が認められ(p<

0.01)，ェストロゲン投与の TTSは他の3条件と比べ

て大きい傾向にあった．

8000 Hzでの TTSの回復時間に伴う変化を図 7に

示す．プロゲステロン投与，同時投与および対照で有

意な直線関係があった（同時投与のみp<0.05,他は

p<O.Ol)が，エストロゲン投与では有意な直線関係は

認められなかった． TTSの回帰直線を求めた結果，プ

ロゲステロン投与で TTS=l0.132-5.652logt 

(r= -0.35)，同時投与で TIS=7.290-3.966 logt 

(r= -0.28)，対照で TTS=6. 814-4. 022 logt 

(r= -0.33)が得られた．プロゲステロン投与，同時

投与および対照の間に回帰直線の有意差はなかった．

個人差に関しては，被験者により女性ホルモンの影

響を受けやすい者とそうでない者がいた．

考 察

長沼9)は，月経時と平時の女性の聴力は変わらなか

ったことを報告し，われわれ1)2)も女性の月経周期の排

卵前，排卵後，月経中の間で聴覚閾値は変化しなかっ

たことを報告した．今回の実験において女性ホルモン

投与中，男性の聴覚閾値に著しい変化は観察されず，

この結果は，聴覚閾値に女性ホルモンが影響している

可能性は少ないことを示唆している．

今回の実験でわれわれは，排卵後を想定してエスト

ロゲンとプロゲステロンを男性に同時投与した時の

TTSは，排卵前や月経中を想定したエステロゲン投

与に比べて 3000Hz, 4000 Hz, 6000 Hzにおいて有意

に小さいことを見出した．これはエストロゲンとプロ

ゲステロンの同時投与が男性の TTSを小さくする作

用をもつことを示している．しかし，プロゲステロン

単独ではTTSは変化しなかった．エストロゲンはプ

ロゲステロンの作用を準備する下塗的役割 (priming)

をもつといわれている叫このことが，プロゲステロン

単独投与の場合TTSに及ぼす作用が小さいことを説

明するものと考えられる．エストロゲンにはナトリウ

ムおよび水分を体内に貯留する作用，プロゲステロン

には軽度の麻酔作用がある．騒音性難聴は内耳の有毛

細胞の障害や細胞代謝異常が原因であるとされてお

り3)，女性ホルモンが内耳の蝸牛有毛細胞の機能に影

響を及ぽす可能性も考えられるが，そのメカニズムに

ついては不明である．
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TTSの性差に関する研究で， Wardら13)および

SmitleyとRintelmann10)ば性差が認められなかった

ことを報告している．一方， LoebとFletcher6)は2種

類の検査音2000Hzと4000Hzのうち 2000Hzのみ

に性差が認められたことを報告している． Ward")は

低周波の騒音曝露で男性の TTSが大きく，高周波の

騒音曝露で女性の TTSが大きかったことを報告して

いる．松井と坂本7)は2種類の検査音でTTSの測定

を行い，曝露騒音の違いにより性差が認められる場合

と，認められない場合のあることを報告した．以上の

ように，騒音の曝露音の種類や検査音の周波数の違い，

女性の月経周期に対する無考慮などで結果が異なり，

TTSの性差に関して一致した見解はまだ得られてい

ない．

われわれ2)は3000Hzと4000Hzで女性のTTSは

男性よりも小さく， 6000Hzでは女性のTTSは男性

よりも大きいことを報告した．男性に対するエストロ

ゲンとプロゲステロンの同時投与時． 3000Hzにおい

て他の 3条件より TTSが有意に小さく，ェストロゲ

ン投与またはエストロゲンとプロゲステロンの同時投

与の時，対照に比べて 4000Hzにおいて TTSが有意

に小さく，また，6000Hzにおいてはエストロゲン投与

時に他の 3条件より TTSが有意に大きいという今回

の実験結果は，男性の TTSに対する女性ホルモンの

著しい影響を示唆している．したがって，別報2)におけ

るTTSの性差は女性ホルモンの影響によるものと考

えられる．

別報2)において女性では6000Hz,男性では4000

Hzの聴力損失が大きく，男女でTTSの大きい周波数

が異なることを報告した．今回の実験においても女性

ホルモン投与前では男性の 4000Hzの聴力損失が大

きく，別報2)の結果に一致した．一方，男性に対するエ

ストロゲン単独投与，ェストロゲンとプロゲステロン

の同時投与の場合は6000Hzで聴力損失が大きい傾

向にあり． TTSの大きくなる周波数が女性ホルモン

により変化することが明らかになった．これらのこと

から， TTSの大きい周波数が男女で異なるのは女性

ホルモンの影響によるものと推察されるが．女性ホル

モンが6000Hzでこの変化を生じさせる理由は不明

である．これについては更なる検討が必要である．

総 括

本研究では月経周期を想定した女性ホルモンの投与

を男性に対して行い，女性ホルモンの TTSへの影響

を検討し．次のような結果を得た．男性に対するエス

トロゲンとプロゲステロンの同時投与の TTSはエス

トロゲン投与，プロゲステロン投与，対照と比較して

3000, 4000 Hzにおいて小さかった．しかし， 6000Hz 

ではエストロゲン投与の TTSは他の 3条件よりも大

きかった．これらの結果から， TTSにみられる性差は

女性ホルモンの影響によるものであることが明らかと

なった．

本研究の趣旨を理解し，御協力下さった被験者の皆様に

感謝致します．
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