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総 会 予告（第3回）

第10回日本不妊学会総会会員募集

　第10回日本不妊学会総会は下記のように開催されます．

○総　　会

　期　日：　昭和40年10月25日（役員会），26日（火）午前8時30分より

　会　場：　金沢市下本多町　金沢市観光会館

内　容：

　1．一　般　講　演

　2．　シンポジユーム

　　（1）　長期不妊の治療成功例の吟味

　　　1）　排卵誘発

　　　2）　卵管形成術

　　　3）　妊娠維持ゲスターゲン

3．

4．

　　　　　座　長

　　　　　交　見

　4）　男性不妊

　　　　　座　長

　　　　　交　見

（H）　避妊法の検討

　1）

慶大教授　坂倉

50分

　　　　　　　　　大阪医大教授　石　神　裏　次

金大教授　黒田　恭一

　　40分

　群大教授松本清一
　東邦大教授林　　基　之

　山口医大教授藤生太郎
啓夫

　　経口避妊薬の問題点

　i）　特にその副作用について　　　　神戸大教授

　ii）　特にその副作用について　　　　名大教授

　　　　　座　長　　東大教授　小林　　隆

　　　　　交　見　　　　40分

2）　子宮内器具の使用経験

　i）子宮内器具について（仮題）　　日大教授

　　　　　　　　　　　　　　　　　　岩手医大　ii）　子宮内避妊装置の研究
　　　　　　　　　　　　　　　　　　助　教　授

　　　　　座長　日本医大学長石川正臣
　　　　　交　見　　　　40分

学会議事
日本不妊学会創立10周年記念講演

「人胎性の統制一一一胎性予知と胎性予定と」

「日本不妊学会10年の思い出」

植田　安雄

石塚　直隆

沢崎　千秋

石浜　淳美

日本不妊学会理事長

日本不妊学会副理事長

日本不妊学会副理事長

安　藤　書　一

長谷川敏雄
藤　森　速　水

（次頁につづく）



○理事・評議員会

　期日：昭和40年10月25日（月）　理事会午後3時よリ
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　評議員会　午後4時より

　会場：金沢市野田寺町　つば甚ホテル

○総懇親会
　期　日：　総会終了後　　午後5時30分より

　会場：大和デパート6階食堂

　会費：1000円

○演題申込について

演題申込締切：

演題申込資格：

演題申込方法：

昭和40年7月20日までに必着するよう書留便にて送付して下さい．

本会会員に限ります．会員以外の方，或は共同発表の方も演題申込みと同

時に40年度会費（1000円）を納めて会員となつて下さい．（会費は各支部

へ納入下さい）

400字前後の講演要旨を添付してドさい。

　注意　1．同一の教室或は病院からの出題多数の時は1頂位をつけてFさい．

　　　　2．図表はすべて35mmスライドといたします．

　　　　　　映写機は2台準備します．

　　　　3．演題は書留便として下さい．

　　　　4．なお演題多数の場合には一部誌上発表となることがありますので予め御諒承願

　　　　　　います．

演題申込先：　金沢市宝町13番1号

　　　　　　　　　　　　　　金沢大学医学部産科婦人科学教室

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　赤　須　文　男　宛

○学会参加費及び総懇親会費について

　10巻2号にとじ込みの振替用紙に所定の事項を御記入の上，御面倒ながらお払い込み下さ

　い．

　払込期日は昭和40年7，月20日までです．

　尚，総懇親会は会場の都合も御座いますので御申込みは早口に願います．所定入数に達しま

　したらお断りするかも知れません．御諒承下さい．

○宿泊，観光，乗車券等について

　10巻2号にとじ込みの申込書に御記入の上，現金書留にて予約金を同封し，日本交通公社

　金沢営業所宛各自御申込み下さい．

　払込期日は昭和40年7月20日までです．

　　　　　　　　　　　　　　　　第10回日本不妊学会総会会長赤須文男
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Sophiaの排卵抑制に関する検討

Study　on　the　Ovulation－lnhibiting　Action　of　Sophia

v

●

東京医科歯科大学医学部産科婦人科学教室
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　私共は各種Gestagen剤の産婦人科領域における応用について種々検討を加えており，その1つとして排

卵抑制作用についても検討を加えている．

　この場合GestagenとEthinylestradio13methyletherを種々混合し，月経周期の第5日目頃より20日間投

与するのを原則としているが，GestagenとしてEthisteron，　Norethynodrel，19－Norethisterone，　Methylesren－

olone，　Chユormadinonその他を用い，投与方法も変えてみている．

　ここでは19－Norethisteron　5　mgとEthinylestradiol　3　methylether　50γを含むものについて，41名493周

期について観察した．

　排卵抑制効果は・基礎体温曲線，尿中Pregnandiol値，頸管粘液見所，膣Smear所見尿中Gonadotropin

値より綜合判定し，効果の確実なことをみ，長期連続投与の場合の副作用は，投与前，中，後の種々の臨床

検査成績ではとくに異常なく，投与中止後の妊娠例からも目下のところ副作用のないことを知つた．

　また一方，ラッテを用いてSophiaを1日1mg，3カ，月投与（これはヒトの場合では1日50倍，約1年半

相当）し，体重および種々の臓器に及ぼす影響，投与中止後の繁殖力などについて観察したが，投与により子宮，

卵巣では多少重量の低下がみられたが，終了後，14日ないしは30日間でもとにもどることをみており，交

配率，妊娠率も終了後1カ月でもとにもどることをみている．

D

はしがき

　私共は以前より各種Gestagen剤の産婦人科領域にお

ける応用について種々検討を加えているが，その1つと

して排卵抑制作用についても検討を行なつている．

　この場合，ある種のGestagenについては，一定量の

GestagenとEstrogenの組合せで検討をしているが，

一方，Gestagenの種類と量をかえ，これにEstrQgenの

種々量を混合し，かつ投与方法を変えてみた場合，最少

量で投与中出血もおこらず，確実に排卵の抑制できるも

のにはどのようなものがあろうかということにも関心を

もち，種々の検討を加えてきてみている．

　これらの組合せはSophiaという名称で表現し，各々

の組合せは番号で表わし，GestagenとしてはEthiste－

ron，19．Norethisteron，　Norethinodrel，　Methylestrenolon，

Chlormadinon，　Estrogen　としてはEthinylestradiol－3－

methyletherをえらび，両者を種々量に混合し，投与方

法としては，．月経周期の第5日目より20目間，同量投

与する一般的方法と，2段式投与法として前半と後半に

分けて，後半を増量投与する方法，前半15日間をEt－

hinylestradiol・3－methylether与え，その後の5日間に

Gestagenと混合したものを投与する方法などを行なつ
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成　　分

　Ethisteron

第1表　Sophia実験経過

19．Norethisteron十

Norethynodrel

Methylestrenolon十

　Chlormadinon

投与方法

　一般的投与法

　二段式投与法

　　1．

　　2、

Sophiaの排卵抑制に関す検討

十Ethinylestradiol－3　methylether

　　　　同　　上

十　　　同　　上

　　　　同　　上

十　　　同　　上

前半と後半に分け，後半を増量

前半と後半に分け，

前半はEthinylestradio1－3－methyletherのみ

　　　第2表　Sophia成分と投与方法

Ethisteren十EE　3　ME

No．　1

　　2
　　3
　　5
　　6
　　7
　　8
　　9
　　10

　　11

　　12

　　14
　　19

　　22

30mg
20

10

10

10

30

30

5

30

10

5

20

2

2

十　15γ

十　40

十　30

十　60

十　60

十　65

十　60

十　40

十100
十　30

十　30

十　40

十100
十　60

19・Norethisteron十EE　3　ME

　　No．15　　1．5mg十　50γ
　　　　15－1　　　3　　　　　十　　60

　　　　24　　5　　　十　50

Norethynodrel十EE　3　ME

　　No．25　　2。5　mg十　50　r

　　　　26　　　5　　　十100

　　　　27　　5　　　十100
　　　　28　　10　　　十100

Methylestrenolone十EE　3　ME

　　No．16　　　1　mg　十　90　r

　　　　17　　　0．5　　　　十　100

Chlermodinon十EE　3　ME

　　No－29　　　1　mg　十　307

　　　　30　　2　　　十　60

　　　　31　　2　　　十　50

1H1回
　　1

　　1

　　1

　　2

　　1

　　1

　　1

　　1

　　1

　　1

　　1

　　1

　　1

1日1回
　　1

　　1

日不妊会誌10巻　3　号

1日1回
　　1

　　2

　　2

1日1回
　　1

てみたわけである．

　以上をまとめてみると，Sophiaの実験経過は第1表

にしめすごとくであり，Sophiaの成分と投与方法につ

いては第2表にしめすごとくである．

　これらの種々検討の結果では，　Sophia　24とよばれる，

19－Norethisteron　5　mgと　Ethinylestradiol－3－methylether

（以下EEMEと略ナる）SO　rを含むものについて長期

連続投与を行なつてみることになつたのでその大要につ

いて報告する．

　なお19－Norethisteronの構造式をしめすと第1図の

ようである．

　第1図　19－Norethisteron
（17α・Ethinyl－19－Nortestosteron＞

　　　　　　　OH
　　　　　　CH、　i

（⊃

　　　／＼n

／＼／「／一

ノ＼／＼／

実験方法

℃≡CO

　　　　　　　　　　　　　　　　11rl　1回

　　　　　　　　　　　　　　　　　　2

　　　　　　　　　　　　　　　　　　1

Ethisteron十Methylestrenolone十EE　3　ME

　　No．18　5mg十〇．5mg十100ア　1日1回

　　　　215　十〇．1　十60　　 1

Ethisteron十EE　3　ME十Vit　C＋Adrenochrom

　　No．13　20　mg十60γ十100　mg十10　mg

　　　＊EEME：Ethinylestradiol－3methylether

　実験方法としては，第3表のように健康な正常月経周

期を有する婦人41名について，SOPhiaを原則として月

経周期の第5日目より20日間連続経口投与してみた．

いずれも投与前は1カ月以上基礎体温を測定させ，明ら

かに2相性であることを確認している．

第3表　Sophiaの実験例数と実験周期数

実験周期

1

2

3

4

5

6

7

8

9

鰍醐内服中止／鰍周重嘩験例納服中止

10

11

41

40

36

35

33

31

30

29

29

29

29

1

4

1

2

2

1

1

　　II

　　ll

12　／　計
　　II

12
13
14

15
16
17

18
19
20

21
22
23

24
25

26
27

28
29

29
18
14

12
9
8

8
6
5

4
4

4

3
3

2
1

1

0

11

4

2
3
1

2
1

1

1

1

1

1
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昭和40年7月1日 藤井久四郎・他7名

　実験例数と実験周期数は3表にしめしたように，総例

41名，観察延周期は493周期，そのうち12周期以上に

わたつたものは29例，延周期131周期であつた．

　排卵抑制効果については，排卵が抑制されたかどうか

を判定するには，直接的には開腹して卵巣をみることに

より排卵の有無をたしかめるか，またはCuldoscopyに

よつてこれを確めることが確実な方法であるが，これに

いかなる場合でもみるというわけにはいかず，一般的に

は臨床上の判定には，間接的方法として，尿中Pregn－

andiol値，頸管粘液所見膣脂膏像，尿中Gonadotr・

opin値，子宮内膜像，基礎体温などの推移をみて綜合判

定をしなければならない．

　すなわちこれらの項目について，月経の終了した直後

のあたりのSophia投与前にまず判定し，つづいて投与

中少なくとも7日間隔位の各時期についてそれぞれ測定

して，全般的な推移をみることにした．

　私共の用いている測定方法についてのべるならば次の

ようである．

　1）尿中Pregnandiol測定法，

　Klopper法を若干改良した方法による．

　2）頸管粘液採取法，

　私共の教室での方法によつて，粘液量，透明度，牽糸

性，結晶形成についてみる．

　3）　膣脂膏検査法

　染色はPapanicoloauの方法にしたがい，表現には上

皮細胞百分率の算定により角化係数を出し，判定は私共

の教室の方法による．

　4）尿中Gonadotropin測定法，

　幼若マウス子宮重量法による．

　5）　尿中17－KS測定法

　Drekter　et　al法変法（Formalin添加によるH2SO4加

水分解）による．

　6）尿中17－OHCS測定法

　Appleby－Norymbersky法変法を用いる．

　次にこれを長期に連続投与した揚合の副作用について

であるが，sOphiaを長期に反復投与した場合副作用が

あるかないかということは重要な問題である．これには

投与時の自覚的なものもあるが，主として他覚的なもの

について充分検討を加えてみるべきことは当然のことと

いえる．

　私共は種々検討を行なつてみたが，主な項目は，投与

時における胃腸障害，投与中の出血例，投与中止後の

無月経例などの観察とともに，28名については内分泌

機能としてはThorn　test，甲状腺機能として，基礎代

謝，腎機能として尿比重，尿沈渣，血液所見として赤血

球数，白血球数，血色素値，血液凝固時間，血沈，心臓

（137）　3

機能に関連して不整脈の有無，聴診，打診，血圧，脈搏

数，肝機能検査としてBSP（30分），総ビリノレビン，チ

モール反応など，また基礎体温　Smearなどについて

それぞれ経過をおつて検査をしてみた．

　また投与を全く中止した場合のその後の妊娠例の観察

を行なつた．

　一方基礎的な検討として，ラッテを用い，これに，

Sophiaを1日1　mg，　3カ月間投与して，ラッテ性器およ

び臓器，各臓器のP32　uptake，子宮のCarbonic　anh・

ydrase，副腎アスコルビン酸，肝機能などに及ぼす影響

と，投与終了後1カ月間の繁殖力，また脂仔に及ぼす影

響についてそれぞれ検討を加えてみた．

実験成績

　1．長期反復投与による排卵抑制効果

　私共は前述のように41名，493周期について投与を行

なつてみたが，要約すると，第4表のようになる．

第4表　Sophia実験例数と実験周期数

実験周期 実験例数「実験延周期
　　　　「

1～11

12～23

24～28

12

26

3

43

371

79

計 41 493

　なお投与を中止したものの原因は，第5表のように，

41名中，生児を希望しただめのもの13名，長期連続投

与後，種々の検査を行なうためのもの28名で，その他

のことはみられなかつた．

第5表　Sophia投与中止の原因と頻度

投与中止の原因 例　数

破綻出血のため

無月経のため

出血以外の副作用

内服面倒なため

生児希望のため

検査のため

0

0

0

0

13

28

　1）Sophia投与による基礎体温曲線その他への影響

　第2図にしめしたように，Sophia投与によ！）基礎体

温は著明な体温の上昇がみられた．すなわち投与開始の

翌日ないしは翌々日に著明に上昇し，投与を中止すると

翌日ないしは翌々日に下降し，投与を中止してから出血

までの口i数は2～5日であつた．

　投与後の月経様出血日数は正常周期と大部分かわらな
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第2図　Sophia投与時基礎体温曲線
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第3図　Sophia投与時の尿中Pregnandiol値

月雛馴中閤期1
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日不妊会誌10巻3号

第5図　Sophia投与時頸管粘液像

．．一・．；e－LL．in．；

HMG

30

20

10

5

6 10　　　14　　　18　　　22　　　26　　　30　Eヨ

ホ真・正常周期の値

第4図　Sophia投与時尿中Gonadotropin値

月経後期1中間期　1　月経煎期

6　　10 14，　　　18　　　22　　　26　　　30　　日

正常周期の値

いが，長期間投与することにより，経血量は多少々量と

なり，短期間であることを訴えるものが多くみられた。

　投与中止後の周期は再び正常な2相性の周期を示して

いた．

　2）　尿中Pregnandio1値への影響

　上記のKloPPer変法にしたがつて，尿中Pregnandiol

値をみると第3図のように排卵期に相当する高値はみら

れなかつた．

9D

80

60

40

20

10
°／。

6　　10　　14　　18　　22　　26　　30　　正ヨ

　　正常周期の値

第6図　Sophia投与時Smear

月経後期1中間期

6　　　　 10　　　　d4　　　　18　　　　22

　　　　小吏・正常周期の1直

26　　30　　日

　3）尿中Gonadotropin値への影響

　マウス子宮重量法によつて，尿中Gonadotropin値に

ついてみると第4図のように，同じく排卵期における高

値はみられなかつた．

　4）頸管粘液像に及ぼす影響

　頸管粘液像についてみると，第5図のように，粘液

量，透明度，牽糸性，結晶形成ともに排卵期にみられる

所見は抑制されていた、

　5）　膣脂膏像への影響．

　Smear像について，角化係数をみると，第6図のよ

うに同じく排卵期にみられる高値はみられなかつた．

堰

■

■

1

■
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第6表 Sophia投与と副作用　　　　一

　　　　　　　　　　　周　期｝　　　　　　　　　　　　　　　　　一

　　　　　　　症　状
1 2　　3

　1

14
6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 計

一
い　　ら　い　　ら

悪心rl匠吐　　　21
11　1
313

1

1

19

胃部異和感 1 1

食　欲　不　振 11 1
i

2

体　重　増　加 1
1 2 1 1 1 6

乳　　房　　痛

帯　　下　　感

1

1 1 1 1

1

4

●

■

●

　6）　子宮内膜所見

　子宮内膜についてみると，投与開始後まもなくearly

secretory　phaseをしめ；すが，時期が黄体期に相当する

時期になつてもsecretory　phaseをしめさず，長期反復

投与によつて，かえつて間質が粗になるような傾向がみ

られた．

　以上の各所見は，長期反復投与しても，同じような成

績をえており，これらのことからSophiaの経口投与に

よる排卵抑制の効果は確実であり，かつ長期間反復投与

でも効果の変らないことがわかつた．

　2．長期反復投与による副作用

　次にSophiaを長期反復投与した場合，副作用はどう

であろうかということであるが，

　1）投与中のBreakthrough　bleedingおよび無月経

　観察した全例について，Breakthrough　bleedingや無

月経を訴えたものは皆無であつた．

　2）投与中の副作用

　精神神経症状，消化器症状，皮膚，循環器，性器につ

いて自覚的症状の訴えは第6表しめした通りであり，投

与開始後4周期位までの間に悪心嘔吐，胃部異和感，食

慾不振などの胃腸障害例がわずかにみられ，また投与開

始後6周期より15周期までの間に体重増加を訴えるも

のがわずかにみられたが，15周期以上の長期連用のもの

からは皆無となつた．

　3）　臨床検査諸成績

　Sophiaを長期反復投与した場合，身体各所へ副作用

がないかどうかということで，投与前（測定しえたもの

のみ）と投与中，投与後の各時期をとらえて種々臨床検

査を行なつてみた．28例の成績を第7表～第13表にし

めしたが，とくに異常所見はみられなかつた．すなわち

内分泌機能としてのThorn－test，17－KS，17－OHCS，甲

状腺機能として基礎代謝，肝機能として，BSP（30分

値），高田反応，ビリルビン，チモール反応，腎機能と

して尿比重，尿蛋白，尿沈渣，血液検査として赤血球数，

白血球数，血色素数（Sahli値），血沈値，血．液凝固時間

（Sahli－Fonoio氏法），心臓の不整脈の有無，聴診，打診

の所見，血圧，脈搏数，卵巣機能としての基礎体温，

Smearなどについてみたが，何れも正常の範囲をでてお

らず，異常はみとめられず，長期反復投与でもこの位の

範囲内では先ず心配のないことがみられた．

　4）投与中止後の妊娠および分娩

　2例がSophiaの服用を打切つた後妊娠した．しかし

いずれの例も生児を希望せず，胎児の異常の有無を確認

できず人工流産をしたが，肉眼的には異常をみとめなか

つた．第14表にしみしたようである．

　3．長期反復投与による副作用についての基礎的検討

　次に長期連続投与の副作用をみる上で，ラッテに1

mg（体重当りの換算でヒトの場合の約50倍），3カ月間

（ヒトの場合の約1年半）投与して，その臓器に及ぼす影

響と，中止後の繁殖力についてみた．

　すなわち，180gの呑竜系雄ラッテを使用して，室温

20±2°C，湿度55±5％の恒温，恒湿の室で飼育した．

被検ラッテはあらかじめSmear　testによつて性周期の

正しいものをえらび，19－Norethisteron　l　mgとEE　3

ME　1，0γをゴマ油0．2ccして溶解し，1日1回マーゲ

ンゾンデで胃に強制投与した．用いたラッテは総計100

匹で，これを2群にわけ，1群（50匹）を投与群，他群

（50匹）を対照群とした。

　1）　ラットの体重，性器および臓器におよぼす影響

　1．体　重

　第15表にしめしたように，10日毎の測定で，投与に

よる対照群との問に大きな差はみられなかつた．

　2、臓器重量

　同じく第15表にしめしてあるが，投与で子宮，胸腺

はやや小さくなり，卵巣は高度の萎縮がみられたが，投

与終了後，子宮，胸腺は約2週間，卵巣は30目で完全

に復元していることがみられたA

　2）各臓器のP32　uptake

　P32を解剖の24時間前に10μc／100g体重を注射し，

CM管により総カウント数を計算した後，1mg当りの
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　　　第14表　実験中止後の妊娠および分娩

　　　　例1　5周期投与

　　　　　　　　中止後3ヵ月で妊娠

　　　　　　　　人工流産，肉眼的には異常なし

　　　　例2　14周期投与

　　　　　　　　中止後2周期目に妊娠

　　　　　　　　人工流産，肉眼的には異常なし

CPMを算出した．

　第16表にしめしたように，投与により肝，子宮でや

や低く，卵巣ではきわめて低いが，投与終了後，子宮，

卵巣では2週間後，肝では30日後に復元することがみ

られた．

　3）子宮のCarbonic　anhydrase活性．

　Pincus，　Miyakeによれば，子宮内膜のCarbonic

anhydrase活性はgestagen作用の指標となるとV’われ

　　　　　　第15表

藤井久四郎・他7名　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（147）13

ている．Warburgによつて測定，子宮が小さいので筋

層を含めた全子宮を使用し，2～20分測定した．

　第17表にしめしたとおりで，投与2，4分では差はな

いが，6分でgestagen効果をみとめ，投与終了後2週

間で全く消失していた．

　4）副腎アスコルビン酸に及ぼす影響．

　第18表にしめしたように，総アスコルビン酸量およ

び100mg当りのアスコルビン酸量には，投与による差

異はみられなかつた．

　5）肝機能検査

　第19表にしめしたように，測定各項目について，投

与による影響はみられなかつた．

　なお同時に測定したPBIも著変はみられなかつた．

　6）投与終了後の交配率，妊娠率および胎仔に及ぼす

影響．

Sophia　1　mgfday　3ヵ．月投与によるラットの体重，性器および臓器に及ぼす影響

3ヵ月投与 投与終了後2週間経過 投与終了後1ヵ刀経過

　対　照　群
L＿

投　与　群 対照副投与群 対照副投与群
体

子

卵

下

腎

肝

脾

心

副

胸

甲

力

垂

肺

重

宜

巣

体

臓

臓

9

Ing

〃

〃

〃

9

臓mg
臓

　　賢

　　腺

状　腺

　カ　ス

〃

〃

〃

〃

〃

9

灘，1：IS’8艦21：lll4811鍵31：me‡，1：121，，i？に，9：18醐i，1：1・

5・．6±4．・41 ・6±・．325・．4±、．7、39±2．。61 47．2±2，621　5、．8±、27

盤、1：ll、4，濫1：勢、孫工，1：場艦、1：17i、1島1‡、1：繍‡，9：91

5．85±2．・5i6．8・±・．5617．・±・．499．・±・．・77ユ±・．22i・．3±・．26

麓羅li瀞li：i瀞鴨iiil驚li瓶謡蟹

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　114°±3・831143・0±723、16・5±5・27117°±6・581エ73・4±5・331・53・9±4・53

＊平均1小準偏差

第16表　Spohia　l　mg／day　3ヵ月投与による各臓器のP3L？uptake

　　　3カ，月投与・IS｝’1

　　　　　　　　　　　　　　「総CPM　I　CPM／mg　l

抜与終了後2週間経過群

総CPM CPM／mg

対照1履糟対照撚副対照

投与終了後
1ヵ月経過群

　CPMlmg

1投与群 対　照　投与群

57638「5．57

4291　　　8．82

　89」3．57
　247　　3．76

1300　　　3．08

34891　4．38

　384　　　5．89

投与群

肝　　臓

脾　　臓

甲状腺
副

子

腎

卵

腎

宮

臓

巣

68022　　　86166　　　12．85

6049　　　　5798　　　13．14　1

　166　　　　　194　　　　7．80

　261　　　　　248　1　13．10　1

2395　　　　3473　1　　7．80

5680　　　　5482　　　　8．00

　137　　　　　721　　　14．08

15．15

13．72

8．09［

12．77

9．851

8．13

17．47

　　　1

50731

4623

　991
　1921

1669

3589

　221

8。54

9．13

4．28

4．66

3．10

4．74

6．95

3．13

3．95

1．55　1

2．37

1．70

2．36
　　　1
3．71　1
　　　1

10匹平均値

対　照

3．21

3．89

1．40

2．79

1．17

2．10

3．24
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　第17表　Sophia　1　mg，’day　3ヵ月投与による

　　子宮のCarbonic　anhydraseに及ぼす影響

・ 　13・遜群墾繕郵一
購mi。」1投旙1対照群堕君看壁群．

2

4

6

8

10

15

20

0．80　　　　0．82

2．81　　　　2．43

4．50　　　　3．26

3．75　　　　3．46

3．11　　　　2．96

1．71　　　　1．62

日不妊会誌10巻3号

　0．99　　1　0．66

226i、．92

　　　　　　2．74　　　　2．16

　1．91　　　1．43

　1．82　　　　1．28
1

　1．98　　　　1．13

12・27！1・19

　　　単位μ1

第18表　Sophia　！mg！day　3ヵ月投与による

　　　副腎アスコルビン酸に及ぼす影響

　　　　　　　　　ρ・月投与群1協蕎議

　　　　　　　　　：投綱対照ト投楠1対照

　第19表　Sophia　1　mg〆day　3ヵ月投与による

　　　　　　　ラット肝機能検査

　　　　　　　櫛直1投与3・朋濫昔篇後

　　　　　　　1前対照対照投与群1対照投与群
検査項口　　　　　　　1

総ビリルビン
　　　　　mg・’dl

総　蛋　白　　‘

A／！G

TTT

。．31。．，i。．5［。．4

7．5

1°・6

10．9

総コレステn一ル1　　　　　　　　　95ア，レカリフ罪dlI

ファターゼ単位
　　　　　　　　J
PBI　　　　　　r，’dl　I

　　　　　　　　I

7．2　　　7．4　　7．0

O．5

0．56

84

11．716．5

4・73［

0．5　　0．4

　0．64　L1
　　　［

102　192

　7．13　6．9

3．5

第20表　Sophia　l　mg／day　3ヵ月投与

終了後より1ヵ月間の交配率，妊娠率

0．4

7．5

0．4

1．1

92

122

交　　配　　率 妊　　娠　　率

画iJ　　量腎　　重　　itA　mg　　　　　　　20．8幽

アスコルビン酸rt9　　　　55．1

アスコルビン酸1．t9，’100mg　267．4

202124．0120．2

53．4　　64．4　　57．8

266．0　269．21284．8

　　l　　　I

　　5匹平均値

数 率 叛 率

　Sophia投与群，対照群とも40匹を使用して，これを

各4匹を1群として，健康な雄ラッテを配し，Sophia

投与終了直後より1カA間の交配率および妊娠率をみ

た．交配の有無は毎日膣Smearを採取し精子の確認を

もつて判定した．

　第20表にしめしたが，投与中は連続発情し，中止で

数日内に正常にもどり，中止後1カ月間の交配率，妊娠

率は対照群に近い値をしめした．

　なお妊娠したラッテは妊娠19日に解剖して，胎仔に

対する影響を観察したところ，両群の問には著差がみら

れなかつた．

　7）その他

　下垂体Gonadotropin値は投与により対照の20％に

低減したが，投与終了後14日で復元し，血漿プロトロ

ンビン値は投与による差はみられなかつた．

　以上の成績から，Sophiaの大量かつ長期投与では，

ラッテでヒトの約50倍，約1年半に相当する実験を行

ない，卵巣，子宮にある程度の影響をみとめたが，繁殖

力は投与中上後約14日である程度回復，1カ月でほぼjr三

常となることがみられた．

考　　按

　Estrogenはじめ性Steroid　hormonによつて排卵を抑

制しうることは早くから実験的ならびに臨床的にもみら

投与群

対照群

32／40　80．0％125・32　78．19；，

39／40197．5％132　’39　82．5・6
　　　1　　　　　　　　　　　　1

　　同胎仔に及ぼす影響

死
亡

胎

仔

数

　　　　　r］－　死1流ラ1 平全動
亡1ヅ均胎
率1産　　　　胎1仔物
　　　ト1児灰
・c】 　1

奇

1願数亡数形

投一与・君羊　　40　　25　　15　　241

文寺1照群　　40　　32　i24　　329

49

76

20．3　1　　7．8

23．1　　0　　　7．9

0　　0

1　　0

れていたが，これを応用して長期間排卵の抑制を反復し

うるかどうかについては最近問題になつてきたところと

いえる．

　そこで私共も数多くの検討を加えているが，今までに

種々のGestagenにEstrogenが一定量混合さたたもの

が登場してきて，Pincusのいうように，月経周明の第5

日目頃より20日間投与して排卵の抑制効果が検討され

てきているので，私共も勿論これらの検討を加えてはい

るが，一方，GestagenとEstrogenの量を種々かえてみ

たり，また投与法にしてもいわゆる一般的な投与法の他

に，投与期間を前半と後半とにわけ，前半に対して後半

を増量したり，前半はEstrogenのみを投与して，後半

をGestagenとEstrogen混合したものを投与する2段

式の投与法などの実験も重ねている．

　ここでは，それらの中で，Sophia　24とよぶ（19－No－

rethisteron　5　mgとEthinylestradiol　50γを含む）ものに

ついて長期反復投与して，その場合の排卵抑制効果と副

嫡

a

燭

」

■
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作用についてみたのでここにその大要を記した．

　そもそもヒトの排卵を抑制できたかどうかということ

については開腹して排卵の有無をみるか，またはCuL

doscopyなどによる観察が確実な方法であるが，しかし

実際にはそういうわけにはいかないので，尿中Preg－

nandiolの値の測定が重要な指標になつてくる．また尿

中Gonadotropinの値も参考となる．また直接作用とし

てGestagenの作用がでてしまうが，頸管粘液所見，

Smear所見，基礎体温曲線も参考となりうるものであ

る．これらの観点から種々検当してみたが，Sophiaは

月経周期の第5日目頃より20日間投与することにより，

全例排卵は抑制されており，かつ長期反復投与しても効

果が同じであることを本実験ではしりえた．

　次に排卵抑制作用があつても長期反復投与によつて副

作用がでてきてはこまることになる．

　これには一時的なものだけでなく長期間にわたり，ま

た投与中止後にまで追求の目をそそがなければわからな

いことはいうまでもない．

　私共も投与中の胃腸障害その他の自覚症状，投与中の

出血例，投与中止後の無月経例の観察と同時に，投与を

はじめる前と，投与を反復している間，投与を止めてし

まつた後の身体の各所の変化について種々臨床検査を行

なつてみた．

　28名について内分泌機能，甲状腺機能，肝機能，腎機

能，血液所見，聴，打診その他にわたつてみたところで

は，目下のところ投与中，投与中止後において異常のな

いことがみられた．

　また一方，ラッテを用いて1目1mg，3ヵ月間連続投

投与を行ない，これはヒトの投与量に換算すると，約50

倍，約1年半の間の量に相当するが，各種臓器への影

響，投与後の繁殖力，さらに胎仔への影響をみたが，卵

巣，子宮にある程度の影響をみとめ，繁殖力は投与中止

後約14日である程度回復，1カ，月でほぼ正常となるこ

とと，胎仔には影響はみられなかつたという成績をえて

いる．

　これはラソテに大量長期間投与の成績で，終了後復元

しており，ヒトでは通常量で影響がないということにな

つているが，将来への影響については全く不明であり，

少なくとも1年以上の連続投与は行なわない方が安全で

あろうと思われた．

むすび

　私共はGestagenの排卵抑制に関する検討を種々行な

いここではそのうちのSophia（19－Norethisteron　5　mgと

Ethinylesteradio13methylether　50γを混合したもの）

を正常月経周期婦人の41名，493周期に，月経周期の第
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5日目頃より，約20日間，1日1回，長期反復連続投与

を行ない，排卵の抑制効果とその際の副作用についてみ

た，

　排卵の抑制効果につV・ては，尿中Pregnandiol値，尿

中Gonadotropin値，頸管粘液像，膣脂膏像所見などか

らみて，効果のあることをみるとともに，長期反復投与

でもその効果のかわらないことをしつた．

　また長期間反復投与のさいの副作用については，全身

的に検索を行なつたが異常のないことがわかつた．

　一方ラッテを用いて1日1mg　3カ月間連続投与して

体重，各種臓器への影響や，投与終了後繁殖力ならびに

胎仔へ影響などもみたが著変がないか，または影響が少

なく，あつたものでも1カ月後には正常にもどつている

ことをしつた．

　本論文の要旨は，昭和37年3月第14回日本産科婦人

科学会総会（於，熊本），昭和37年4月第35回口本内分

泌学会総会シンポジウム（於，神戸），昭和37年10月第

7回日本不妊学会総会シンポジウム（於，札幌），昭和

39年7月第35回日本不妊学会関東地方部会（於，新潟）

においてそれぞれ報告した．

Study　on　the　Ovulation－lnhibiting

　　　　Action　of　Sophia

　　Kyushiro　Fujii，　．曲inori　正lashiguclli，

　　Takahiro　Kumasaka，　Akinori　Nakai，

　　Kunihiko　Sugata，　Ilirohide　I（ato，

　　Yoshiya　Oka　and　Takashi　Takama

The　Department　of　Obstetrics　and　Gynecology，

　　School　of　Medicine，　Tokyo　Medical

　　　　　and　Dental　University

　　We　have　been　studying　On　c】inical　application

of　various　gestagen　preparations　in　the　fields　of

gynecology　and　obstetrics．　Here，　the　study　on　its

inhibitory　action　against　the　ovulation　was　reported．

　　The　preparation　used　in　this　study　consists　of

gestagen　and　ethinylestradiol－3－methylether　in　vari－

ous　ratios．　As　a　rule，　it　is　given　for　a　period

of　20　days　starting　on　the　fifth　day　of　the　menstrual

cycle．　Gestagen　used　include　ethisteron，　norethyno・

drel，19　norethisterone，　methylestrenolone，　chlorma－

dinon　and　others．　They　are　administered　in　various

methods．

　　The　result　was　given　here　with　the　preparation

consisting　of　5　mg　of　19　norethisteron　and　50γof

ethinylestradiol－3－methylether　which　was　used　in　41

female　individuals　for　a　total　of　493　cycles．

　　Its　effect　on　ovulatory　inhibition　was　evaluated

with　the　basal　body　temperature　curve，　urinary
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pregnandiol　leve1，　findings　on　cervical　mucus　and

vaginal　smears，　and　urinary　gonadotropin　level．

Its　side　effect　on　a　long．term　administration　was

evaluated　by　performing　various　Iaboratory　tests

before，　during　and　after　the　administration，　and　no

・side　effect　was　recognized．　No　side　ef｛ect　was　also

エecognized　in　the　femaユe　individuals　who　had　been

pregnant　after　discontinuation　of　the　drug．

　　　　In　rats，　saphia　was　given　lmg　in　a　day　for　a

period　of　3　months，　which　was　equivalent　to　50

Itimes　more　than　a　daily　dosis　and　giving　fQr　about

日不妊会誌10巻3号

1year　and　a　half　in　human．　Thus，　its　effects　on

body　weight　and　variQus　organs　were　studied　as

well　as　the　effect　on　the　reproductivity　after　the

discontinuation．　During　the　administration，　slight

decrease　in　the　weights　of　the　uterus　and　ovaries

was　recognized，　but　the　decreased　returned　to　a

normal　level　within　l4　to　30　days　after　its　discon・

tinuation．　The　rates　of　mating　and　of　pregnancy

returned　to　a　normal　within　one　month　after　its

discontinuation．
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　卵管通過性検査法として現今広く用いられているRubin　testは性周期の時期，性ホ’レモンの投与により時

に描写波形，通気圧が異りまた検査時腹痛，肩押痛等の忌むべき副作用がある．

　藤森教授はRubin　testに用いられる高濃度CO2が子宮卵管に対し非生理的のものである事に気付き，

CO，に替えて生理食塩水を用いる藤森式描写式子宮卵管通水法を考案しすでに臨床的に優れた成績を得てい

る．しかしながらRubin　testに用いられているCO2が如何なる点において不合理であるかに関しての基礎

的研究が見当らない．著者はこの点を究明すべく非去勢無処置家兎群，去勢後卵胞ホルモン投与家兎群，去

勢後黄体ホルモン投与家兎群の別出子宮筋自働運動および電気刺激による筋収縮に及ぼすCO2の影響を求

め次の如き知見を得た、

　（1）無処置家兎群卵胞ホルモン投与家兎群の自働運動および電気刺激による筋収縮はCO2により標準環

境溶液高濃度Caイオンおよび低濃度Kイオン液中で筋緊張の充進，振幅あるいは収縮張力の増大の傾向を来

たし，高濃度Kイオン及び低濃度Caイオン液中では筋緊張および収縮張力の低下あるいは振幅の縮小を示す．

（2）黄体ホルモン投与家兎群の自働運動および電気刺激による筋収縮はCO2により標準環境溶液および高

濃度あるいは低濃度のKあるいはCaイオン液中において筋緊張最大収縮張力の低下あるいは振幅の縮小を

来たす．（3）電気刺激による筋収縮はCO2が影響しても自働運動に比しその収縮性はかなり長く保存され

る．このことより筋細胞の細胞膜興奮性はCO2により早期に影響されるが細胞内収縮系は比較的CO2に影

響され難いことが推測される．（4）これらのCO2による反応はCO2自体による影響と一部は環境溶液の

pH低下による効果が組合わされて関与すると考えられる．

　以上の実験成績のごとく子宮筋運動に及ぼすCO2の作用が性ホルモンにより影響されることから考察する

ならば，Rubin　test施行時にも注入されるCO2のために検査成績が性周期によP若干の差異を示すことが

理解し得るのであつて，この所見は卵管通過性の判断を誤る一因と評しても誤りはないであろう．

e

緒　　言

　子宮卵管通過性検査法として現在多くの方法が考案使

用されているが，1919年Rubini）が02を用いさらに

1922年Dickinson2）は空気を子宮腔および卵管に注入し

この際に生ずる気腹の有無より卵管の通過性を判断する

いわゆる子宮卵管通気法を考案した．しかし本法におい

ては往々にして02あるいは空気による栓塞を招来する

危険が報告されたので，Cron3）は使用気体として血管内

に侵入しても栓塞の起る危険のないCO2をこれに利用

し，さらにユ927年Rubin‘）が通気の際の圧力の変動を

同時に描記する装置を考案して，これを描写式子宮卵管

通気法いわゆるRubin　testと命名し学会に紹介して以

来広く臨床に用いられるようになつた．しかしながら本

法施行時患者の大多数に激しい肩月甲痛を来たすが，Rubin

はかかる不快な副作用の有無を以て散えて卵管通過性有

無判定の補助とし，また反復検査をする場合あるいは性

周期の時期を異にする場合，しばしば検査成績の不一致

をみることや子宮卵管角の攣縮によると考えられる急激

な圧の変動を招来する等の欠点を有することは，すでに
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諸家により報告されまた日常われわれの経験する所であ

る．これらの原因として最近自律神経系との関連や，

CO2による神経末稽端刺激現象等が重視され，また筋

運動の面からも種々の実験がなされているが未だ定説は

得られていない．

　一方，恩師藤森教授はかねてよりこれらの原因として

Rubin　testに使用する加圧された100％CO2に疑問を

抱き，これに替えて生理食塩水を用いた藤森式描写式子

宮卵管通水法Kymographic　Hydrotubationを発表した・

この方法によれば検査時期による通過性の変動，攣縮曲

線肩押痛等は認められず，これについてはすでに城5），

釜本6）により報告されている．

　Rubin　testとKymographic　Hydrotubationとの差異は

注入物質が気体か液体かの物理的性質の差によるものの

みならずその化学的性質も無規し得ないとも考えられ，

CO，が子宮筋運動に及ぼす影響を調べることはRubin

testの検査成績の変動の原因を幾分なりとも解明し得る

ものと考え本研究を行ない若干の知見を得たので妓に報

告する．

実験材料

　実験動物としては，2．5ないし3．Ok9の白色雌性成

熟家兎を用い，若干の内分泌状態における子宮筋運動を

観察する為に次のような処置を行なつた．

　1）　非妊時非去勢家兎を3週間隔離飼育したもの．

　2）　卵巣別出3週間後より，卵胞ホルモンとして

Megestrol　acetate（17rx－acetoxy－6－methyl－pregna－4－C）－die・

ne－3－20－dione，　B．D．H．1298）0．2mg！kgを10日間i連日

筋肉内注射を行つたもの．

　3）　卵巣別出後，3週間後より黄体ホルモン小量長期

投与としてEstradiol　l）enzoate（1－3－5・（10）－estratriene－

3－17一β一diol－3－mono－benzoate，　Progynon　B）　O．1　mg／kg　20

日間またはゴマ油に懸濁したMegestrol　acetate（17α一

acetoxy－6－methyl－pregna－4・6．diene－3－20・dione，　B．　D．　H．

1298）0．5mg／kg　20日間，大量短期投与としてProge－

sterone　（4－pregnene－3－20－〔lione，　Oophormin　Luteum）

2．Omg！kg　2日間連日筋肉注射を行なつたもの．

　以上の3群に引け，各々最終注射後12時問目に無麻

酔下で耳静脈より空気を5～10cc注入して家兎を死に

至らしめた後，可及的速やかに開腹して子宮を別出し

た．尚子宮別出に当つては，その損傷および機械的刺激

をできる限り防ぎながら周囲組織より遊離せしめ，標準

環境塩類溶液（実験方法参照）に浸して10℃にて保存し

必要に応じて実験に供した．
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　　　　　　　　　実験方法
　捌出子宮の自動運動の等張力性収縮の描写には，一般

に用いられているMagnus－Kehrer装置を（第1図（1）），

また自動運動の等尺収縮および持続的な反復電気刺激に

よる反応性強縮の張力の大きさの変化は第1図（2）に示

す装置を用いて測定した．

第　　1　　図

．＿q

噂 噴嗣

血

1．　等張力収縮記録装置　　2．　等尺収縮記録装概

　1．Magnus・Kehrer法

　家兎子宮を長さ2cmの管状切片として取り出し，第

1図（1）にみられるごとくこれの一端を環境液槽として

用いた硝子円筒下方に固定し，他端を鉤によつて可動支

柱に導いた．この子宮片を38℃に加温した環境液中に

浸し，その縦方向摘出子宮運動の変化をキモグラフィオ

ンに記録した．尚環境液中には気泡が子宮運動の記録に

影響を与えないように注意し38℃に加温，水蒸気で飽

和した（，2あるいは02とCO2の混合ガスを環境液槽

底部より送つた．02は常に1分間1気圧30ccの速度

で送り，これにCO2を添加混合した．02およびCO2

の混合比は容積比をもつて示した．尚環境液槽は温度に

よる影響が生じないように38℃の恒温槽中に入れ，環

境液の温度を一定に保つた．

　2．等尺収縮記録法

　Magnus－Kehrer装置の可動支柱に替えて，張力の変

化を電気変動にかえるTransducer（新興通信製UL－50

型）を使用し，これを直流増幅器（東亜電波製AD・7

型）および自動平衡型記録計（東亜電波製E．P．・R．　－2　T

型）に導き，別出子宮標本の張力の変化を記録した（第

1図（2）），尚実験に際しては，子宮標本を装着する前に

天秤用分銅を用いて張力の変化に対する記録変化を補正

し，その直線性を確かめるとともに定量的使用に可能な

る様調整した．環境液槽として内容60cc，内径2．5cm

のガラス円筒を用い，円筒底部にシリコンゴム栓をはめ

姻
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た．このゴム栓の中央部の先端外側に刺激電極として板

状白蝿極（厚さ0．2㎜，幅1．5mm）を巻きつけた

ガラス管（外径2mm）をゴム栓底部より貫通させて環

境液槽中に2cm突出せしめ，このガラス管中に刺激電

極と刺激電源を連絡する白金線（直経0．5mm）を通じ

た．またこのガラス管に巻きつけた刺激電極に長さ2

Cmに切断した筒状の劉出子宮標本の一端をかぶせるよ

うにして固定し，他端は糸にてTransducerに導いた．

環境液槽として用いたガラス円筒の上端より4cmの所

で円筒外より円筒内へ白金線（直経0．5mm）を貫通せ

しめ，これを他方の刺激電極として用いた．実験に際し

ては環境液槽をあらかじめ38℃に加温した環境液で充

たし，さらにこれを38°Cの恒温槽中に入れて，環壌液

の温度が変化するのを防いだ．またMagnus－Kehrer法

と同じく環境液槽底部より02あるいは02とCO2の

混含ガスを通じた．

　3．電気刺激法

　電気刺激は上述の刺激電極を通じて行なv・，60c／s正

弦交流を電燈線より取り2台のスライダツクを組合わせ

ることにより一定の電圧に調整した．正弦交流を刺激に

用いた理由は，子宮筋の刺激反応性強縮の収縮弛緩時間

が直流矩形波刺激等に比し短く，また筋疲労回復性も良

好であり一定条件の頻回刺激に際しても各刺激に容易に

反応し，その各々の強縮波形がほぼ一定した収縮弛緩時

間，収縮波高あるいは収縮張力を示す為である．

　4．環境塩類溶液およびそのpH

　摘出子宮片を浸漬する標準環境塩類溶液としては次の

組成を有する等張塩類溶液を使用した．すなわちNaCl

138　．6　mM，　KCI　5．1mM，　CaCl22．2mM，　NaHCO34．3

mM，ブドウ糖0．1％である（第1表）．

　また標準溶液のイオン組成の変動による効果について

は主としてKイオンおよびCaイオンを増減させた溶液

について調べたが，この場合には標準溶液中のKCl，あ

るいはCaC12の濃度を0，1！2，2，3倍量と増減させた（以

後これをKあるいはCa　free，1／2×KあるいはCa，2×

KあるいはCa，3×KあるいはCaと示す）．

　これらの溶液の製作時のpHは約7．8であるが，子

宮標本を溶液中に懸垂させて約10分間02を通気させ

ると，この溶液のpHは約8．4にヒ昇しその後は一定

に保たれる．一方これに1気圧で1分間20m1，30　ml

あるいは40m1のCO2を添加通気するとpHは急速
に低下し約5分後には20　mlfmin．の場合はpH　6．2，

30m1／min．の場合はpH　5．9に（第2図），40　ml／min．

の場合はpH　5．8となり，その後はほぼ平衡状態とな

りpHの値は一定に保たれる．このようにCO2の通気

によつてpHが低下する為にpH変動の子宮筋に及ぼ

第　　1　　表

（153）　19

Stand．　so1。　　3xCa　　　3×K

NaCl

KCl
CaCIL・

NaHCO3
Glucose

1138．6mM　l138．6mM

　5ユmM　l　5・1mM
　2．2mM　l　6．6mM

　　l

　　i

環境塩類溶液組戌（標準溶液，

Caイオン液，

4・酬4・溜
　　　　1　　　　　　　　　　　　1

　　　　　　　　　　3倍量

　　　3倍董Kイオン液）

第　　2　　図

138　．6　mM

l5．3mM

　2．2mM

　4．3mM
0．⊥％

糺t．i’‘∵tt

雛熱磁∴．、　　　　　　　　　　．
　環境液（標準溶液）に02通気後CO230　cc1〆min．

　を添加通気した時のpHの質化

す効果を調べる目的で，別にこれらの溶液に酢酸を少量

つつ加えてpHを低下せしめ，　CO2を通気した際とほ

ぼ同じpHになるようにして比較実験を試みた．尚環

境液のpH測定にはpHメーター（東亜電波製HM－5A

型）およびこれに自動平衝型記録装置（東亜電波製E．

P．R．－2T型）を組合わせて使用した．

実験結果

　標準環境溶液内に懸垂された別出家兎子宮標本は，懸

垂後約5～・20分後より通常自働収縮が認められるように

なり，時間の経過と共に次第に収縮i数および振幅が安定

する．この時期を待つてCO2の通気，各種イオン組成

を有する環境液の交換，交流電気刺激等の処置を行つ

た．このようにして得られる収縮は子宮標本の性質上主

として子宮筋の，しかも縦方向収縮を示すものと考えら

れるので，以下本実験ではこの標本の動きを子宮筋運動

とみなした．

　A．非妊無処置群家兎子宮筋運動に及ぼす炭酸ガスの

　　　影響

　1．自働運動

　無処置群の家兎子宮筋自働運動は標準溶液内において

もその収縮波形，収縮頻度等に個体差を認めるが，一般

に2分間に1～2回の収縮を生じ不定形の波形を示すも
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第　　3　　図

捌出家兎子官筋運動に及ぼす炭酸ガスの影響

↑

02
　↑

30％　CO2

↓

銑Oz

成　　5読C。、　　義。、

無処置群子宮筋自動運動に及ぼすCO2の影響
　1．筋緊張著明九進，振幅の縮小せるもの

　2．　筋緊張元進，振幅の増大せるもの

のが多い．標準溶液にCO2を通気すると無処置群実験

家兎19例中，15例の子宮筋に緊張の充進がみられたが

その振幅は緊張の充進が極めて著明なるものでは縮小し

（第3図（1）），筋緊張の充進の余り著明でないものにお

いては増大の傾向を認めた（第3図（2））．

　なお19例中4例はCO2が通気されても筋緊張の充

進を来たさず徐々にその振幅を減じ5－・　10分後に律動収

縮の消失を来たした．これらCO，にて惹起された緊張

振幅の変化の時間的経過およびその変化の持続時間には

個体差を認め，筋緊張の充進のみられた15例中3例は緊

張の九進，振幅の縮小あるいは増大が約5　・一　10分間持続

し，その後CO2通気前とほぼ等しい緊張振幅に戻り，さ

らにこれが5～　10分問続いたが，8例は5～　10分間の筋

緊張の充進および振幅の縮小あるいは増大の後に緊張の

低下および律動収縮の消失を来たした．しかし4例は著

明な筋緊張のプ己進が時間の経過にも拘らず低下の傾向を

示さず10分間以上にわたつて持続するのが認められた．

CO2と02の混合比を容積比で1：1または317と
してこの各々に対する筋運動の変化の差を求めると第3

図（1）の如く筋緊張，振幅等の変化に質的な差を認め得

なかつたので，CO2を通気する実験では02とCO2の

混合比は凡て容積比で1：1の混合ガスを使用した．

CO2による子宮筋の緊張充進i現象は別出直後の子宮に

おいて最も良く現われるが，摘出子宮を約10℃の標準

溶液に入れて数時間冷暗所に保存してもなお良く保た

れる，しかしこのような保存によつて全く影響を受けな

いわけではなく，時間の経過と共にCO2による子宮筋

の緊張充進は次第に低下し，約6時間後にはこの現象は

現われなくなる（第4図）．

日不妊会誌10巻3号

第　　4　　図

　　　　　　　　　1　　　　　　　　　　2

　　無処置群子宮筋自動運動に及ぼすCO2の影響
　　と別出後の時間経過との関係

　　　　L　易il出直後，2．捌出後6時間

　しかしこの時期においても律動運動の振幅，収縮頻度

およびその波形には，別出直後の子宮筋とほとんど差が

認められない．また新鮮な同一筋片についてその標準溶

液に繰返しCO2の通気を行なうと，　CO2による筋緊張

の冗進は徐々に弱くなる場合があるがまた不変の場合も

ある．標準溶液のイオン組成の変動は子宮筋自働運動お

よびCO2通気による反応に極めて大きな変化を与える．

すなわちCaイオンを増加すると無処置群自働運動は標

準溶液内での運動に比し緊張の充進，律動運動の振幅の

縮小，収縮頻度の増加を来たすが，標準溶液中において

も認められたCO2による緊張の充進はさらに著明とな

り多くの場合その振幅は縮小する（第5図（1））．

1

2

3

4

第　　5　　図

1”mp”－a・篭 1　　’｝｛wr

無処置群子宮筋自動運動に及ぼすCO2の影響
と環境液のCa，　Kイオンの変化との関係

1．3×Ca　l夜，2。1！2XCa液，3．3×K液
4．　Kfree液

9
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　また標準溶液中ではCO2による緊張充進の認め得な

かつた例および長時間の保存によつて，標準溶液中では

CO2通気による緊張充進の認められ難くなつた子宮で

も高Ca液中に浸すとこれを出現させることができる．

低Caイオン溶液中では子宮筋運動は著しく抑制され緊

張の下降，律働運動の振幅縮小，収縮頻度の減少等を認

め，さらにこれにCO2を通気するとその直後から律働

運動の振幅の縮小を示す（第5図（2））．

　さらにCaを完全に除いた環境液中では子宮筋の緊張

はさらに下降したまま全く静止状態を示すようになる．

細胞外Kイオンを増加すると別出子宮筋運動は充進状態

となり緊張の著明なる上昇，律動運動の振幅の縮小，収

縮頻度の増加を来すが，CO2通気によつて，その直後よ

り律動運動の振幅は縮小し時に筋緊張も低下し，筋運動

は停止に至る（第5図（3））．細胞外Kイオンを減少させ

ると筋緊張は上昇し，律動運動の振幅は著明に小さくな

り，収縮頻度は通常増加するが，CO2の通気により筋緊

張は不変かまたは僅かに充進し，その振幅は約3～5分

間増大がみられ，その後縮小を来す傾向が認められる（第

5図（4））．

　2．電気刺激による筋運動

　無処置群子宮筋での交流電気刺激による強縮波形はそ

の電気刺激の電圧，頻度，時間等によつて変化しまた個

体差も認められるが，第1回目の刺激による収縮の張力

が特に大きくて第2回目以後の刺激による収縮高が1回

目の収縮高よりも小さくなり，その後の3～5回の刺激

により一定値に達し，諸条件に変化のない限り一定時間

張力に変化のない形をとるものが最も多く，実験例15

例中3396みられた（第6図（1））．

　その他刺激回数には関係せず最初から張力の一定な形

を示すもの，階段現象を示すものあるいは刺激に反応し

難いもの等が認められる．その収縮張力の大きさは自働

運動の振幅の大きさの約1～10倍で個体差が大きくまた

収縮弛緩時間も変化に富み一定の値は得られ難い．刺激

電圧としては3～25Vが有効であるが，そのうち20V

の刺激で安定した最大の反応性収縮が得られる．刺激電

圧が10v以下では頻回反復刺激の各刺激毎にその収縮

波形および収縮張力の大きさに変化がみられ，同一刺激

に対して同一の反応が得られない場合が多い（第6図
（2））．

　一方至適刺激時間は5秒で，これの短縮は不安全な筋

収縮を（第6図（3）），またこれの延長は筋の早期疲労を

招来した（第6図（4））．

　刺激間隙は筋収縮および弛緩時間の点で30秒～1分

が至適と考えられる。本群における電気刺激による筋収

縮におよぼすCO2の影響は，低電圧（5　V）および高電

1

2

1

2

3

4

第　　6　　図

お亨加繭縣5南劇㈹●．
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誌
確

無処置群子宮筋収縮と刺激電圧刺激時間との関係

1。　刺激電圧20V刺激時間5秒，2．　刺激電圧

6V刺激時間5秒，3．　刺激電圧20V刺激時
間2秒，4．刺激電圧20V刺激時間10秒
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無処置群子宮筋の電気刺激にkる筋収縮に及ぼ

すCO2の影響
1．　刺激電圧5V刺激時間5秒刺激間隙1分

2．刺激電圧20V刺激時間5秒刺激間隙30秒

圧（20V）ともに同様の傾向を示すが（第7図），自働運

動にみられたと同様にCO2通気により数分～10数分間

筋緊張の充進，最大収縮張力の増大を来すものあるいは

時に筋緊張の充進を欠き最大収縮張力のみの増大を来た

すものが15例中12例に認められた．しかしこれはその

後時間の経過により筋緊張最大収縮張力共に徐々に低下

する．尚15例中3例はCO2の通気によつても筋緊張の

充進，最大収縮張力の増大を認めず徐々にこれらの低下

を来たした．CO2により筋緊張の充進，最大収縮張力
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第　　8　　図
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獅綱階講「一

捌出家兎子宮筋運動に及ぼす炭酸ガスの影響

易rl出後4時間の無処置群子宮筋運動に及ぼす

CO2の影響
L　自動運動，2．　電気刺激（刺激電圧20V

刺激日寺問5秒，刺激間隙30秒）による筋収縮

の増大がみられた例でも，自働運動と同じくこれらの反

応は別出後の時間経過と共に次策に弱くなり，自働運動

ではCO2の通気により未だ多少その反応を示す時でも

電気刺激による強縮運動には筋緊張の充進は認められな

くなり，さらに筋緊張はやや低下すると共に電気刺激に

よる収縮の大きさは次第に減少する（第8図）．

　電気刺激による筋強縮運動においてその標準溶液内の

イオン組成を変化させると，無処置群子宮筋はこの変化

1に対する反応が変化に富み一律には述べ得ないが，大体

次のような傾向を有するものが多い．すなわちCaイオ

ンを増加させると標準溶液内での反応性強縮に比しその

収縮張力の増大がみられ低Caイオン液内ではその低下

を来す．また高Kイオン液内では標準溶液内に比して収

縮張力の増大がおこり低Kイオン液内ではその低下が

おこる．CO2通気による影響についても自働運動と同

様標準溶液内のイオン組成と密接な関係を有し，Caイ

オンの増加はさらに著明な筋緊張の充進，最大収縮張力

の増大を来し，標準溶液内では認め難かつたものでも筋

緊張の充進および最大収縮張力の増大は著明となり10

数分にわたり持続する（第9図（1））．

　環境液を低Caイオン液にかえCO？を通気すると筋

緊張最大収縮張力の低下を来す．また低Kイオン液中に

おけるCO2通気は筋緊張最大収縮張力共に3～7分間

にわたりやや増大し，その後徐々に最大収縮張力は低下

するが，高Kイオン液中ではCO2通気直後より筋緊張

最大収縮張力の低下を招く（第9図（2））、

　B．卵胞ホルモン投与群子宮筋運動に及ぼす炭酸ガス

　　　の影響

　L　自働運動

　卵胞ホルモン投与群の子宮筋自動運動は標準溶液内に

懸垂した直後から筋の伸長がおこり，これが一定して後

受一

1

日不妊会誌10巻3号

第　　9　　図

2

無処置群電気刺激による筋収縮に及ぽすCO2

の影響と環境液のCa，　Kイオン増減の関係
　　　　1．　3×Ca亨夜，　2．　3×1〈：言交

まもなく大きな不規則な波型を呈する律動運動が発生し

数時間持続する．この群の標準溶液中にてみられるCOz

の影響は無処置群と同様に振幅の増大あるいは縮小，時

に緊張の充進として現われるものがあり，これは8例中

4例にみられた．すなわち3～7分問の筋緊張の充進ま

たは振幅の増大時に縮小を来たした後に徐々にその筋緊

張は低下し律動運動は消失するが，無処置群に比し，そ

の反応程度は小さく，また4例は筋緊張の充進および振

幅の増大を認め得ず，CO2通気前と同様の筋緊張振幅が

持続し5～8分後に律動運動は完全に消失した（第10
図（1））．

　しかし標準溶液内でCO・を通気した直後から緊張の

低下および振幅の縮小があらわれたものはない，卵胞ホ

1

第　　10　　図

2

卵胞ホルモン投与群子宮筋自動運動に及ぼす

CO2の影響
　L　標準溶液，2．3×Ca液
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ルモン投与群の子宮筋自動運動は標準溶液内のイオン組

成をかえると無処置群の子宮運動におけるとほぼ同様の

反応があらわれる．すなわちCaイオンの増加あるいは

Kイオンを増加または減少させると，筋緊張の上昇およ

び振幅の縮小あるいは増大がおこり，Caイオンを減少さ

せると筋緊張の低下および振幅の縮小が現われてくる．

標準溶液中のCO2による影響として筋緊張の充進，振

幅の縮小あるいは増大を認めたものでは，Caイオンの

増加はこの反応を増強し，また標準溶液中でこれらの反

応を認め得なかつたものにおいても，高Caイオン液中

では筋緊張の元進，振幅の増大あるいは縮小を来す．尚

高Caイオン液中ではCO2による筋運動性の消失に至る

時間は標準溶液に比し延長される（第10図（2））．低Ca

イオン内ではCO2の通気はその直後から緊張の低下

振幅の縮小を招く．また高Kイオン液内でもCO2通気

はその直後より子宮筋の緊張の低下，振幅の縮小を来た

し，無Kイオン液中にても2～5分間軽度の振幅の増大，

時にわずかな筋緊張の充進がみられるが，その後振幅は

縮小し律動運動は停止する．

　2．電気刺激による筋運動

　卵胞ホルモン投与群の自動運動の振幅は極めて大きい

が，本群の電気刺激により生ずる強縮の大きさはさらに

大きく，自動運動に比し2～3倍またはそれ以上に達す

る．本群に特異的なものとして電気刺激頻度と筋収縮張

力が相関々係を示し，刺激回数が増加するにつれて張力

が次第に増大する陽性階段現象を認める（第11図（1））

　すなわち一定電圧で一定間隙の電気刺激を加えると徐

々に張力は増大するが，約10・一・　15回の連続反復刺激に

よつて最大の収縮張力に達し，その後は環境液の温度，

PH，イオン組成および交流電気刺激の頻度，強さに変化

のない限り，数時間にわたつて一定の張力を保つ．電気

刺激を一たん中断し数分後に反復刺激を行なうと，陽性

階段現象が再び現われる．電気刺激の強さは2～25V

で有効であるが，20Vで常に安定した反応性収縮が得ら

れ，また刺激時間が5秒以下では完全収縮を起さない．

刺激電圧が15V以下の低電圧の場合には収縮張力が最

高に達した後次第に低下する傾向がある（第11図（2））．

　高Kイオン液中では標準溶液内で現われる陽性階段現

象は認められず最初の刺激から一定の大きさの強縮が現

われる．子宮筋の自動運動の収縮弛緩時間は約0、5’－2．5

分を要するが，一定刺激間隔で刺激電圧20V，5秒間連

続した刺激による筋強縮の収縮弛緩に要する時間は，最

初の刺激から約10～15回，すなわち階段現象に見られる

最大収縮張力に達する時迄は30～40秒を要し，それ以後

の収縮弛緩には25～30秒となり短縮される．故に本実

験において収縮弛緩時間の関係より刺激間隔は30秒～1
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卵胞ホルモン投与群子宮筋の電気刺激による筋収縮

1．刺激電［E20V刺激時間5秒（及びCO2の影響）

2，　刺激電圧10V刺激時間5秒

分とした．標準溶液内での電気刺激による筋強縮に対す

るCO2の影響は自動運動におけると同様の筋緊張の充

進および最大収縮張力の増大が9例中3例に認められた

が，やがて徐々に筋緊張低下を来たし，約5分後にはCO2

通気前の筋緊張とほぼ等しくなり，電気刺激による収縮

高も次第に縮小し，10～15分後にはCO2通気前の刺激に

よる収縮高の約1／2となつた．2例はCO2通気により最

大収縮張力は増大したが筋緊張の充進を認めず，4例は

CO2通気前の最大収縮張力および筋緊張が持続した後徐

々に収縮高の減少を来たした（第11図（1））t電気刺激に

よる筋収縮も自動運動の場合と同様標準溶液内のKおよ

びCaイオン濃度と極めて密接な関係を有する．すなわ

ち刺激時間5秒，刺激電圧20Vの電気刺激による筋強

縮の張力は高Caイオン液内では標準溶液内での収縮張

力よりも約1．5倍大きくなり，無Caイオン液内では約

1／4に小さくなり，高Kイオン液内では殆んど変化はない

が，無Kイオン液内では約i／2になる．標準溶液内の各

イオン濃度の変化は電気刺激による筋強縮に対するCOz

の影響を変化させるが，卵胞ホルモン投与群で見られる

反応は無処置群において見られる反応と極めて類似す

る．標準溶液中にて見られたCO2による筋緊張の充進

最大収縮張力の増大は，高Caイオン液内にてはさらに

大きく，また無Kイオン液内においては僅かに著明とな

り，これらの変化は標準溶液内におけるよりも長時間持

続し，ゆつくりとその高さを減ずる．無Caイオン液，

高Kイオン液中にてはCO2通気直後より筋緊張の低下

最大収縮張力の減少を来たす（第12図）．
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第　　12　　図

卵1泡ホルモン投与群子宮筋の電気刺激による筋

収縮に及ぼすCO2の影響と環境液のCa，　K
イオンの変化との関係
1．　桟巨準言容著夜，　2．　3×Ca亨夜，　3．　3XK打曳，

4．Kfree液

　C．黄体ホ・レモン投与群子宮筋運動に及ぼす炭酸ガス

　　　の影響

　1．　自働運動

　黄体ホルモンで前処置した兎の子宮筋は，卵胞ホルモ

ンで前処置した兎の子宮筋が標準溶液に入れた直後に次

第に筋の伸長がおこるのに反して，徐々に短縮し緊張の

充進を生ずる．しかしこれは標準溶液内の02欠乏，ある

いは電気刺激を与えるとその直後に再び筋の伸長を来た

す．律動運動は1分間約4～8の速い小さい収縮波形と

して観察され，ヒ記の上昇した筋緊張の上に現われるtし

かしこの律動収縮の大きさは時間をへても卵胞ホルモン

投与群にみられるような大きな収縮となることはない．

黄体ホルモン投与群の自働運動に対するCO？の影響は

卵胞ホルモン投与群および無処置群とは異つた反応を示

し，これにみられたCO2による筋緊張の充進，律動運

動の振幅の増大は認められず，CO2通気直後から筋緊

張は急激に低下し，振幅も縮小し，律動運動は停止する

（第13図（1））．

　これらの変化は小量長期投与より，大量短期投与にや

や著明に現われる．なおMegestrol　acetateまたはPro－

gesteroneにて前処置した子宮筋の自働運動に及ぼす

CO・の影響には両者の問に差異を認め得なかつた．黄体

ホ・レモン投与群子宮筋では，標準溶液内の各イオン組成

を変化させ，Cぐ）2を通気しても，卵胞ホルモン投与群およ

び無処置群と異り，標準溶液内と殆んど同様の反応を示
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黄体ホルモン投与群子官筋自動運動に及ぼすCO2

の影響と環境液Ca，　Kイオンとの関係

　1．標準溶液，2．tf2　X　K液，3．3×Ca液，

　4．　3XK記夜

し，各イオン濃度の増減によつて特異的な反応は生じな

い．Caイオンの増加は標準溶液の濃度の3倍量までは

子宮筋の運動に余り大きな変化を認めず，またこの欠如

は筋緊張の低下および振r幅の縮小を来たすが，高Caイオ

ン液内でCO2を通気しても，卵胞ホルモン投与群および

無処置群にみられた筋緊張の充進，振幅の縮小あるいは

増大はおこらず，標準溶液内での反応と同様にCO2通

気直後から緊張の低下および律動運動の振幅の著明な縮

小を来たす（第13図（3））．また高Kイオン液内では自働

運動に緊張の充進，振幅の縮小，時に増大を来たすが，

CO2の通気により低Caイオン液内と同様に，標準溶

液内での反応よりやや急速に緊張の低下，振幅の縮小を

来たし，律動運動は停止する（第13図（4））．低Kイオン

液内の自働運動は緊張の冗進，振幅の縮小が見られる

が，CO2による影響は標準液中におけると同様CO2通

気直後より緊張の低下，振幅の縮小を現わす（第13図
（2））．

　しかしこれは高Kイオン液，低Caイオン液中にお

ける程急速ではない．

　2．電気刺激による筋運動

　黄体ホルモン投与群の子宮筋は電気刺激に反応し難

く，多くの場合電気刺激による筋収縮波型は不規則で，か

つ自働運動律動収縮の波形の大きさに比して小さい．ま

た一定の頻度，電圧，刺激時間で刺激を繰返すとその収縮

張力は刺激の繰返しと共に次第に低下しやがて一定値に

至る．しかしさらに刺激を続けると時に徐々にその収縮

高の回復を認めることがある．時には刺激に全く反応せ

ず，一見無律動の如き自働収縮た来たすこともみられる．

黄体ホルモン投与群に最も多くみられる形は最初の刺激

による筋収縮の大きさが自働運動の律動収縮の張力にほ
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ぼ等しく，2回目以後の刺激による筋改縮が急激に低下

して一定値に達し，約5～6回目以後の刺激で収縮張力

の上昇傾向を認めるものである．以上の現象は10V以

下の低電圧刺激では著明でなく，20V以上の電圧にお

いて認められ，また低Kイオン液内においてはみられる

が，高Kイオン液内では明らかではない．高Kイオン液

および低Kイオン液も共にその収縮張力は低下する傾向

を認めるが，特に興味深いのはCaイオンを増加しても

収縮張力は増大せず時に低下の傾向をも示す．Caイオ

ンの減少も収縮張力の低下を来たすが，黄体ホルモン投

与群の電気刺激による筋収縮張力の定量的比較は各波形

および波高に変化が多く困難である．黄体ホルモン投与

群の電気刺激による筋収縮に対するCO，の影響は何れ

も収縮波高の縮小を招くが，刺激を長時間反復すると一

時低下した筋緊張が刺激と共に僅かではあるが階段状に

ゆつくりと上昇する傾向が見られる．しかしこれは刺激

の中止と共に徐々に元の緊張に復する（第14図）．

第　　14　　図

黄体ホルモン投与群子宮筋の這気刺激による筋

収縮に及ぼすCO2の影響

　CO2通気と環壇液内のCaイオン，　Kイオン濃度の

変化との関連は，自働運動にみられた如く標準溶液内と

全く同じ傾向を来たす．

　D。環境液のpH低下が子宮筋運動におよぼす影響

　1．　自f動運動

　酢酸を標準溶液に滴下して溶液のpHを階段的に徐々

に低下させてゆくと，卵胞ホルモンおよび無処置群の子

宮筋自働運動はpH　6，0～6．3までは律動収縮高の増大

を認めるが（第15団（1）），時に筋緊張の充進がおこるこ

ともあり，また殆んど変化を認め得ないこともある（第15

図（3））．さらに標準溶液のpHが低下して5．3～5．6と

なると反対に律動収縮高の低下を来たす傾向がみられる

が律動運動が完全に失われることはない．この現象は

CO2の通気によつて標準溶液のpHが5，8以下になる

と，律動運動が殆んで消失し，緊張の低下が起るのとは異
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第　　15　　図

　　　　　　　　　　t　　　l蜘t．．．．．三，、．4＿r＿掃

（159）25

無処竃群子宮筋自動運動に及ぼす酢酸による環

境液pH低下の影響（1）　1．2．3．標準溶液

なる．酢酸によつて標準溶液のpHを急激に低下させた

場合，例えばpH　8．8から5．3迄一瞬の間に環境液のpH

を変化させた時には一過性に筋緊張の充進が生じるが，

その後長くとも7～8分以内にこの筋緊張の充進は消失

し，pHを変化させる前と同程度の緊張およびやや縮小

した律動収縮を有する運動に戻る（第15図（2））．しかし

C（）2通気により筋緊張が極めて著明に充進した一部の

無処置群子宮筋では，酢酸によつて標準溶液のpHを低

下させると緊張の充進と共に律動収縮の振幅の縮小があ

らわれ（第16図（1）），この傾向は高Caイオン液中にお

いてさらに著明となる（第16図（2））．すなわちこの種の

子宮筋はCO2による筋運動の変化と極めて類似した反

応が得られる．この例外を除き一般に卵胞ホルモン投与

群および無処置群子宮筋は酢酸によつて標準溶液のpH

を低下させると自働運動に影響が現われるが，その変化

は極めて一過性であり環境液のpHが低下していても徐

々にpH低下前の筋緊張および等律動収縮に回復する傾

向が認められ，またCO2通気による環境液のpH低下値

と同一のpHでは，筋緊張および律動収縮にみられる変

化はCO2通気の場合に比し小さい．卵胞ホルモン投与群

および無処置群の子宮筋において標準溶液中のCaイオ

ン濃度を増加させ酢酸によつてpHを低下させると，

pH低下による影響としての筋緊張，律動収縮度の充進

がやや著明にあらわれるが，これらの変化も標準溶液内

の場合と同様でやはり一過性に現われるにすぎない．無

Caイオン液，高Kイオン液，無Kイオン液中では，酢

酸による標準溶液のpH低下時にみられる反応態度と殆・

んど差が認められなかつた．黄体ホ1レモン投与群は標準



26　（160） 別出家兎子宮筋運動に及ぼす炭酸ガスの影響 日不妊会誌10巻3号

第　　16　　図

1
lc

一騨一　一　　　　　　　聖

勲“配課

第　　17　　図

緯車導軍㌘奉瀦i

7諒鐙

黄体ホルモン投与群子宮筋自動運動に及ぼす酢

酸による環境液pHの影響
1，　標準溶液，2．　標準溶液（階段状に環境1夜

pHを低下せしめた時），3．　標準溶液（急激に

環境液pHを低下せしめた時），4．　3xCa液
（階段状に環境液pHを低下せしめた時），5．3

×Ca　l夜（急激に環境液pHを低下せしめた時）

6．3×K液（階段状に環境液pHを低下せしめ

た時），7．3×K液（急激に環境液pHを低下
せしめた時）

嘲

　　無処置群子宮自動運動に及ぼす酢酸による環境

　　液pH低下の影響（2）

　　L　標準溶液，2．　3×Ca液，3．　3XK液

溶液中にて酢酸により徐々にかつ階段的にpHを低下せ

しめると，pH　5．9迄はその筋運動には変化がみられな

いかまたは僅かに緊張および律動収縮度の低下も来たす

が（第17図（1）），時には逆に筋緊張の充進を来たすもの

がみられる（第17図（2））．急激にpHを5．9迄下降せ

しめると一時的に急激な筋緊張の低下を招来するが，こ

れは徐々にpH変化前の緊張に回復し，その収縮性が失

われることはない（第17図（3））．しかしCO2によるpH

の低下では6．2でさえ緊張の低下，律動収縮の消失がみ

られる．酢酸によるpH低下が黄体ホルモン投与群子宮

筋運動に与える影響は，環境液中のCaイオン，　Kイオ

ンを変化せしめても標準溶液中とその変化に殆んど差を

認め得ない（第17図（4）（5）（6）（7））．

　2、電気刺激による筋運動

　標準溶液内での卵胞ホルモン投与群および無処置群の

電気刺激による強縮は，酢酸によつてpHを階段状に低

下させると，その最大収縮張力はやや増大するが，pHが

6．2以下になれば減少してくる（第18図（1））．この傾向

は標準溶液内のCaイオンおよびKイオン濃度を増減さ

せても標準溶液内における変化と著明な差異を認めない

（第18図（2））．ただし無処置群の一部でCO2通気によ

り著明な筋緊張の充進を認めるものでは，酢酸による

pHの低下は筋緊張の充進，最大収縮張力の増大を来た
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第　　18　　図

卵胞ホルモン投与群子宮筋の電気刺激による筋

運動に及ぼす酢酸による環境液pH低下の影響
1．　標準1容液，2．　3×Ca　液

しpH　6．3以下にてもその筋緊張最大収縮張力はさらに

増大する（第19図（1））．

　本傾向は環境液中のKイオンの増減によつては殆んど

影響されないが，高Caイオン液中においてはきらに箸

明となる（第19図（2））．

　黄体ホルモン投与群の電気刺激による筋収縮の張力の

大きさは，酢酸で標準溶液のpHを低下させても殆んど

変化を認めないこともあるが，時にpHの低下と共に僅

かにその最大収縮張力か減ずる例もみられた．しかしこ

れはCO2通気時に見られる最大収縮張力の低下程著明

ではなく，またCO2通気時に見られたような電刺気激

による筋緊張の階段状の上昇も認められない（第20図

■

●
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（1））．

　このさい標準溶液内のCaイオンあるいはKイオンを

1／2量より3倍量まで増減させて電気刺激を加えても，そ

の筋収縮には標準液中の変化と殆んど差を認え得ない

（第20図（2））．

考　　按

　Rubin　testにおける子宮卵管通気曲線の波動成立機序

に関しては，卵管あるいは子宮自体にその原因を求める

もの，流体力学的にこれを説明せんとするもの等があり

未だ明確な結論は得られていない．しかしStabile7）は子

宮筋の緊張と収縮が通気曲線の波動を形成することを，

またHartman8）およびWestman9）10）は卵管切除が波形

に変化を与えないことより，子宮筋特に卵管間質部筋の

収縮が通気曲線に関与すると報告しBonnetll），奏12），向

江13）は卵管間質部および卵管峡部が共に影響を与え，別

出された子宮卵管では約30分で波形が消失することを

認めた．

　これらの実験は子宮筋の生体反応がRubin　testの波

動形成あるいは攣縮の成立に卵管のそれと共にかなり

重要な投割を演じていることを示している．一方Rubin

testの通気圧と，月経周期との関連について大沢14）は基礎

体温の高温期に初圧，波動数，波高，平均通気圧等の価

が低値を示すことがを認め，奥平15），山屋16）は初圧はH

経間期に高く，後期，前期には低くなり，無，月経，稀発過少

月経の婦人では，一般に通気圧が低く，頻発過多月経婦人

の通気圧は11三常月経周期と無月経の中間値を示すことを

見出し，Vaglio17）も月経異常と通気圧の関連について報

告した．また性ホルモンと通気曲線の関係についてRu－

bin18），大沢19）は卵胞ホノレモンの投与が初圧および通気圧

を共に上昇せしめることを報告したが，黄体ホルモンに

ついてはBettinotti20）は通気圧の低下を，また大沢21）22）は

逆に通気圧の上昇を報告し，山屋16）はその結果が区々で

…
定の傾向を認めないと述べ，未だ詳細については明確

にされていない．しかし以上のことからRubintestのCO2

通気圧が性ホルモンにより何らかの髭響を受けることは

推測に難くない．

　さらに自律神経と卵管通気曲線との関連について

Marsalek23），　Fikentscher24）らは各種の痙攣弛緩剤が

Rubin　testの通気曲線に余り変化を与えないことを指摘

し，中尾25）は数種の自律神経剤を用いた実験において

Rubin　testで攣縮型を示す症例中には自律神経の影響に

よると考えられる卵管痙攣の他に鎮痙剤の効果が殆ん

ど認められない攣縮型を示すもののあることを，また

Sharman26），　Palmer27）は麻酔によつても筋緊張が緩解さ

れないことを報告しているが，このことは注入物質が卵

1

第　　19　　図

．鉱

（161）27

2

　　　　　　　　　　　　毛一　　一　．　．　1

無処置群子宮筋の電気刺激による筋収縮に及ぼ

す酢酸による環境液pH低下の影響
1．　標準溶液，2．　3×Ca　液

1

第　　20　　図

2

警讃
瞬糾・瓶

黄体ホルモン投与群子宮筋の電気刺激による筋

収縮に及ぼす酢酸による環境pH液低下の影響

1．　標準溶液，2．3×Ca液

第　　21　　図

無処置群子宮筋の電気刺激による筋収縮に及ぼ

す低酸素の影響
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管子宮筋に直接作用し，通気曲線に攣縮型および通気圧

の変動を生ずる可能性のあることを示すとも考えられる

Rubin　testの波形形成機構を流体力学的に卵管内異物，

粘液，滲出物，凝血塊等に関連があるとするFikent・

scher　u．　Semm2s），松山29）等の実験も無視し得るもので

はないが，Rubin　testの波動形成が生体においてのみ認

められることはこれを単なる物理的機構としては説明し

得ない．また注入物質として生理食塩水を用うるKymo－

graphic　Hydrotubationでは通水曲線にRubin　testにみ

られるような攣縮型を認め得ず，また月経周期の時期に

よる通水圧の変動もRubin　testに比べて殆んど生じな

いということは，注入物質が液体か気体かの差はあるが，

この原因として通気圧の卵管子宮筋に対する直接作用と

のみは考えられず，CO，，の子宮筋に与える化学的作用が

かなり重要な投割を似じていると推測される．いまCo2

についても考えるにRubin　testが行われる時子宮卵管

内腔側におけるCO2分圧は，

　　760mmHg十〇～300　mmHg－47　mmHg
　　（大気圧）（通気圧）（舗灘紮）

　　　　＝713～1013mmHg

で，02分圧は殆んど0に等しい．一方末梢動脈血の02

分圧は約90mmHg，　CO2分圧は約40　mmHgで，通常

末稻静脈血は02分圧約401nmHg，　CO2分圧は約46

mmHgであるとされているので，卵管子宮内腔と末稽静

脈血のCO2分圧および末硝動脈血と卵管子冨内腔との

02分圧には大きな差が生ずる．一般に生体では膜およ

び組織を通過する気体の拡散速度は，そのXL体の水に対

する溶解度に正比例し分子量の平方根に反比例する．こ

れから計算するとCO・の生体膜における透過性は同一

圧力においてもOL）の約20倍であり，卵管子宮内腔と

末穂静脈血との問のCO2分圧の大きな差と併せ考える

とCO2は卵管子宮組織内に急速に滲透することが考え

ちれる．ただしこの際血管の走行，血液循環量，血管壁

および卵管子宮内膜の気体透過性などによりCO2の組

織内分布と一様ではないことは考慮せねばならない．

坂倉30）はコツヘル止血鉗子にて両側卵管を狭圧し300

mmHgで10分間通気を行つた所，肘静脈血ではCO2量

は通気前後共変化しないが，子宮静脈血中にては通気前

50．23Vol％であったCO？量が56．59　Vol．％に上昇す

ることを，また家兎では1気圧150cc／10分間のCO2通

気により通気前36．96Vol％の静脈血中CO2量が下大

静脈で43　．91　Vol％となることを認めた．このことは子

宮卵管の毛細血管内血液ではより高いCO・量を，組織

内ではさらに高濃度のCO2量となることを示し，　CO2

が卵管子宮筋そのものおよびさらには自律神経による子

宮筋調節機構にも影響を与える可能性も考慮せねばなら

H不妊会誌10巻3　号

ぬことを示すものであろう．1907年Dale31）は猫の子宮

においてアドレナリン静注または交感神経刺激による収

縮反応が妊娠により逆転することを記載し，Kehrer32）が

Magnus法を用いて易ll出子宮においても同様iの収縮反応

が起ることを見出して以来，子宮筋の生理およびこれに

及ぼ一す牲ホルモンの効果については多くの研究がなされ

て来た．Csapo33）は子宮筋の反復電気刺激による筋収縮

が卵胞ホルモン投与群では刺激回数と収縮張力の問に陽

性階段現象を，また黄体ホルモン投与群では陰性階段現

象を生ずることを認め，この現象は環境液中のKイオン

濃度に影響されることを報告した．さらにCsapo34）35）は

動物の子宮筋のアクトミオシン量を測定しこれは去勢に

より著しく減少し，卵胞ホノレモンの投与により再び11三常

値まで回復せしめ得るが，黄体ホルモンはアクトミオシ

ンの消長には関与しないことを明らかにした．このよう

に卵胞ホルモンを投与した動物の子宮筋と黄体ホルモン

を投与した場合のそれは異つた機能を有することが知ら

れているが，一般に卵胞ホルモンは子宮の興焦匡を高め

黄体ホルモンは興奮性を低下せしめる36）37）38）．また家兎

子宮筋の細胞内Kイオン濃度は卵胞ホルモンの投与によ

1）増大し，黄体ホルモンによる握合にはさらに著明に増

大する39）．この現象に一致して黄体ホルモン優位の子宮

は卵胞ホルモン優位の子宮よりも膜電位が大きく過分極

の状態となる4e）．一方子宮筋の呼吸と解糖作用は黄体ホ

ルモンよりも卵胞ホ1レモンによつてさらに旺盛となるこ

とも知られている41）．以上の如く卵胞ホルモン投与した

動物の子宮筋と黄体ホルモンを投与した場合のそれは生

理的機能が異るが，子宮筋に及ぼすCO2の影響を検索

した本実験でも第2表，第3表に示すようにCO2に対

して異なつた反応が得られた．

　この原因は恐らく細胞膜の興奮性および細胞内の筋収

縮機序の差異に基づくものと考えられる．筋細胞の重要

な機能である収縮という現象は普通興奮と収縮という2

つの過程に別けて考えられる．

　前者は主として細胞膜が，後者は細胞内の収縮系がそ

の担い手となつて居り通常筋が自働運動を営む時には，

細胞膜に生じた興奮が興奮収縮連関を通じて細胞内収縮

系に伝えられ筋の収縮現象を惹起するということが近年

明らかにされた．しかしEvans42）はK2SO・液で完全に

脱分極された平滑筋でもアセチルコリン，アドレナリン

に反応することを認め，平滑筋では通常の興奮収縮経路

を介する収縮の他に細胞膜の興奮発生を伴わない別の興

奮系，あるいは直接収縮系が反応して収縮が生ずること

もあることを示した．また子宮筋に対する電気刺激とこ

れにより生ずる収縮張力との関係は2～3V附近と10

～ 12V附近にそれぞれ収縮の峰が認められるが43），第

●
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　　　　　　　　　　　　　　　　弟2表　自動運動に及ぼす炭酸ガスの影響

，　　　　　　　無処置群　l　E・t・Qg・n投与群　IP・・9・・・…n撚群

標　準　液

1

　1，　10分悶以上緊張↑↑振幅↓　　1．　5～7分間緊張↑振幅↑　　1炭酸ガス通気直後緊張↓I　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　I

　2．　5～10分間緊張↑振幅↓↓　「2．　3～8分間緊張振幅不変　　　　律動収縮停止

　3．　緊張不変　振幅徐々に↓

　　　　　　　　低Ca液
、　　　　　　　　高K液

一一高c。液t　　標準桝に比し更に緊張↑振幅↑↓持続時1艇長

　　　　　　　　　一一一一冒　　　　　　　　　　　　　1　炭酸ガ麟醐隙縮阯・寺に緊張↓　i灘蕊直後顯↓

　　　　　　　　低K液簾響齢　　謀響暴麟張↑　燭灘轡緊張↓

℃　　　　　　　　　　　　　　　　　　　第3表　電気刺激による筋収縮に及ぼす炭酸ガスの影響

無処置群　…E，，，。9。n撚群　P，。9。，・。，。n投与群　　去勢群

噸　　　　　　　　標準液

1．　数分～十数分問緊張↓
　又は↑↑最大収縮張力↑↑

2．数分間緊張不変
　最大収縮張力↑

3．　緊張不変
　最大収縮張力徐々に↓

　　　　　　　　　［1・
最契脇羅野騨斐諜暴戸蕨　　　　　　　　　1収縮力↓2．約5分間緊張不　変　最大収縮張力　↑　又は不変

一

lI長時間刺激の反復による緊張段階状↑　　　　　　　　　　E 炭酸ガス通気直後緊
張不変
最大収縮張力↓

高Ca液
標準液中に比し更に緊張↑　最大収縮張力↑
持続時間延長

低Ca液
炭酸ガス通気直後緊張↑　最大収縮張力↑

i
炭酸ガス通気直後緊

高K液
張不変，時に↓
最大収縮張力↓

低K液　　緊張↑，時に不変　最大収縮張力↑

P

1の峰は細胞膜の分極性と関連し，第2の峰は細胞膜の

興奮系以外の興奮系すなわちいわゆるMyoplastic　exci－

tationが関与していることがCaspo44）45）により明らかに

された．故に本実験の電気刺激は刺激電圧として20V

を用いているので，これにより惹起される筋収縮に及ぼ

すCO2の影響はすなわちMyopユastic　excitationに及

ぼすCO2の影響と考えられる．一般に平滑筋の機能に

及ぼすCO2の影響については，1930年にBozler46）が

大食用カタツムリ（Helix　pomatia）の咽頭索引筋を用い

CO2の存在下で電気的に刺激すると筋収縮時間には変化

はないが筋弛緩時間が延引することを認め，RUegg‘？）は

ムラサキガイ（Mytilus　edulis　Linn’e）の閉殻筋がCO2

分圧の変化により筋の粘弾性に変化を生ずることを報告

し，これはCO2によつて細胞内のpHが低下しその結

果paramyosinが不溶性になるためであると説明した．

　哺乳動物の子宮筋についてはDyke，　Hastings48〕が処

女モルモツトの摘出子宮に脳下垂体抽出液を作用させ，

これにより生ずる子宮筋の収縮はCO2分圧によつて変

化するが，これはpHが変化する為のみではなくCO3

イオンそのものが子宮筋に作用する為であることを見出

した．以上の如く平滑筋に及ぼすCO・の影響について

は余り多くの研究がなされていないが，実験結果に示し

たように家兎子宮筋ではCO2を通気することによつて

筋緊張に著明な影響が現われる．すなわち非妊無処置

群，卵胞ホルモン投与群の子宮では著明な筋緊張の充進

を来たし黄体ホルモン投与群の子宮では反対に筋緊張の

低下を招来する．このようにCO，分圧の変動によつて

効果が出現するが，これがCO2そのものの効果かまた

はCO2通気による環境液pHの低下による効果かをま

ず検討する必要がある．実験結果にも述べた如く酢酸を

環境液に滴下して溶液のpH値をCO2通気時と同一値

に低下させると，CO2通気時に類似した筋反応が得ら

れることが多いが，この筋反応は一過性で反応の大きさ

もCO2によるものに比し小さV・．従つてCO2通気に

よる子宮筋の反応はCO2そのものによる効果と，一部

はpHの低下による効果とが組合わされて関与している

ものと考えられる．

　最近江橋49）等は骨格筋の興奮収縮連関に関して次の如
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く考えている．すなわち筋の静止時には細胞内のCaの

大部分は小胞体に結合されているが，膜の興奮に伴つて

その電気的影響が小胞体の一部と通じて内部に伝えられ

ると小胞体のCa結合能が失われ，　Caは主として拡散

によつて筋原線維内部に移動し収縮蛋白の収縮が起る．

膜の再分極と共に小胞体のCa結合能が回復しCaは

再び拡散により小胞体と結合し弛緩が起る。骨格筋以外

の筋，特に子宮筋についても同様の研究がなされており

子宮筋のミオシンBのCa作用に対する感受性は定性的

に骨格筋と同一であると報告されている．

　従つてCO2の作用を検討するにはCO2がCaイオ
ンを不活性化する作用を持つ為に，細胞膜に及ぼす効果

と筋内部の収縮機構に及ぼす効果とを分けて考える必要

がある．家兎子宮筋の静止電位は平均50～60・mVの値

を示すが，自動収縮では張力の増大と共に静止電位は滅

少し放電頻度は増大する50）．この内，膜静止電位は主と

して外液のKイオンに支配されKイオン欠乏で増大，K

イオン過剰で減少することが如られている51）．本実験で

示したように標準溶液内のKイオン濃度を増加させると

子宮筋自動運動に及ぼすCO2の影響は3群の子宮筋の

何れにも筋緊張の低下としてあらわれ，一方Kイオン濃

度を減少させるとCO2通気による筋緊張の変化は標準

液内における変化と同じ方向に現われる．従つてCO2

は子宮筋膜の興奮性に対しても影響を及ぼすものと考え

られる．また本実験では無処置群，卵胞ホルモン，黄体

ホルモン投与群子宮筋において環境液にCO・を通気す

ると自働運動にては最早や収縮性が認められない時期に

おいても電気刺激による筋収縮は比較的長く保持された

が，これはCO2が細胞膜の興奮性あるいは通常の興奮

収縮連関に対しては早期に影響を与えるが，Myoplastic

excitationはかなり長く保存されCO2の影響をうけにく

いことを示している．無処置群および卵胞ホルモン投与

群において標準溶液内のCaイオン濃度を増加または減

少させると電気刺激による最大収縮張力はそれぞれ増大

あるいは縮小する．しかしながらこの両群の子宮筋を標

準溶液内で懸垂し電気刺激を与えながらCO2を通気す

ると最大収縮張力が増大するという結果は，標準溶液内

のCaイオンがCO2により不活性化されることと矛盾

し，細胞内の遊離されたCaも亦細胞膜を透過したCO2

によつて不1甜生化されるとするならば，電気刺激による

子宮筋の収縮は骨格筋の収縮のように単に細胞内にて遊

離されたCaが筋原線維内部に移動する為に生ずるとの

みは考えられない、すなわちこのことはすくなくとも無

処置群および卵胞ホルモン投与群子宮筋ではCO2が細

胞でCa以外の未知の筋収縮機構にも作用することの可

能性も示すものとも解されるが，性ホルモンおよび環境
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液Ca，　Kイオンが子宮筋細胞膜のCO2透過性に及ぼ

す影響の問題と共に解明は今後の研究に挨たねばならな

v・．

結　　論

　卵管通過性検査法として現今広く用いらているRubin

testには若干の欠点を有するが，本法を性周期の異なる

時期に反復するとその通気圧に変動を来たし，時に攣縮

型を呈し卵管通過性の判断を誤ることがある．之に反し

生理食塩水を用うる藤森式描写式卵管通水法にてはこの

欠点が認められない．著者はRubin　testの上記の欠点

の原因を追求すべく別出家兎子宮筋自働運動および電気

刺激による筋収縮に及ぼすCO2の影響を求めて次の如

き結果を得た．

　1．無処置群，卵胞ホルモン投与群の自働運動に対す

るCO2の影響は標準溶液中にては一部の例外を除き筋

緊張の充進または振幅の増大が見られる．標準溶液中の

電気刺激による筋収縮に対してもCO，は最大収縮張力

の増大を来たす傾向を認めた．環境液のCaイオンの増

加は標準溶液中の自働運動および電気刺激による筋運動

に対してCO2が惹起するこれらの現象を増強するが，

Kイオンを増加すると自働運動においてはCO2により

筋緊張の低下および振幅の縮小を，電気刺激による筋収

縮にては最大収縮張力の低下を来たす。

　2．黄体ホルモン投与群および去勢群の子宮筋自働運

動では，CO，通気直後より筋緊張の低下および振幅の

縮小を来たし，電気刺激による筋収縮においても最大収

張力の低下を来たす．環境液のKイオン，Caイオンを

変化せしめても標準液中と同様の反応傾向を示す．

　3．酢酸により環境液のpHを低下せしめると無処置

群および卵胞ホルモン投与群においてもまた黄体ホルモ

ン投与群においてもCO2通気時に見られる反応と似た

傾向を示すが，時にこれとは異ることもある．しかしこ

れらの反応は一過性でありその程度はCO2による反応

に比し小さい．故に環境液にCO2を通気した時に生ず

る子宮筋の反応はCO2そのものと一部はCO2による

環境液pHの低下による効果が組合わされて関与するも

のと老えられる。

　4．　自働運動に対するCO，・通気の影響は無処置群卵

胞ホルモン投与群では，一定時間後徐々にまた黄体ホル

モン投与群では通気直後より急激にその収縮張力を減ず

るが，電気刺激による筋収縮にては無処置群，卵胞ホル

モン投与群および黄体ホルモン投与群共に自働運動に比

しその収縮性はかなり長く保存される．

　以上のことよりRubin　testの通気圧が，性周期の時

期によりまた卵胞ホルモン，黄体ホルモンの投与によつ

司
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て変化することの一因としてRubin　testに使用される

CO2が卵管子宮筋に直接作用することの可能性のある

ことが考えられる．この事実より考えるに卵管通過性検

査のためには従来ひろく行われているRubin　testより

も藤森式描写式子宮卵管通水法の方がより生理的な状態

で卵管の通過性を検査し得る方法ということができる．

　尚本論文の要旨は第9回日本不妊学会総会（昭和39年

10月27日於1⊥1口）及び第84回大阪市医学会（昭和40年

3月18日）にて発表した．

　欄筆するに当り，終始御懇篤なる御指導と御校閲を戴

いた恩師藤森速水教授に深謝致します．御教示御助言を

戴いた第H生理学教室木村英一教授，産婦人科学教室IL1

田文夫助教授，第H生理学教室塙功助教授，薬理学教室

山本研二郎助教授に深く感謝致します．又種々御助言御

援助を戴いた第H生理学教室久家清博士，薬理学教室吉

本忍博士，産婦人科学教室木下博講師，杉本修一博士に
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Effects　of　Carbon　Dioxide　on　the

　　Motility　of　the　Excised

　　　　　Rabbit　Uterus

　　　　Masataka　Morimura

From　the　Department　of　Obstetrics　aIld

　Gynecology，　Osaka　City　University，

　　Medical　Schoo1，0saka，　Japan

（Direct⑪r：Prof．　Dr．　Hayami　Fujimori）

　　The　Rubin　test，　devised　by　C．　Rubin　in　1927，

has　been　employed　widely　as　a　test　for　the　tubal

patency．　However，　the　wave　patterns　and　the　pres．

sure　observed　by　this　test　were　variable　accordlng　to

sexual　cycle　or　the　administration　of　sexual　hor．
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mones．　Moreover，　patients　complain　of　disagreeable

side　effects　such　as　severe　abdominal　or　shoulder

pain　fo］lowing　this　test．　Usually　these　phenomena

might　be　caused　by　highly　concentrated　carbon

dioxide　used　in　the　Rubin　test．　Recently　the

Fujimori　kymographic　hydrotubation　test　using　a

physio】ogical　saline　solution　was　devised，　and　exce1－

lent　results　have　been　obtained　clinically．　Thus，

the　ill　effects　such　as　pain　are　excluded　in　large

extent　as　well　as　constant　wave　patterns　are　obtai11－

able　even　in　any　sexual　cycle．

　　　　In　order　to　clarify　the　effects　of　carbon　dioxide

on　the　motility　of　the　uterus，　the　automatic　move－

ments　and　the　muscular　contractions　evoked　by

electric　stimuli　on　the　excised　rabbit　uterus　were

observed　by　a　suspension　method．　The　results　are

as　follows：

　　　　1）　Similar　results　were　obtained　from　two

sample　groups，　one　of　which　was　excised　from

untreated　rabbit，　the　other　was　excised　from　that

administered　with　follicle　hormone　after　the　castra－

tion，　i．　e．　the　increases　of　the　uterine　muscular

tonus，　also　the　amplitude　of　the　uterine　contraction

evoked　by　electric　stimuli　in　the　standard　solution

bubbled　with　carbon　dioxide　were　observed．　No

difference　was　observed　when　the　samples　were
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suspended　in　the　solutions　containing　high　Ca　ion

or　low　K　ion．　On　the　other　hand，　decrease　of　the

uterine　motility　was　observed　in　the　solutions　coll．

taining　high　K　ion　or　low　Ca　ion．

　　　　2：＞The　decrease　of　the　uterine　muscular　tonus

and　the　reduction　of　the　amplitude　of　the　uterine

contraction　were　observed　on　the　sample　obtained

from　the　rabbit　administered　with　corpus　luteum

hormone　after　the　castration　in　the　similar　experi－

mental　conditions　described　above．　Ca　or　K　ion

concentration　of　the　surrounding　media　had　no

relationship　to　the　effects　of　carbon　dioxide　in　this

　　　　　．
experlment．

　　　　3）　In　the　experiments　described　above，　the

uterine　contractility　due　to　the　electric　stimulation

was　sustained　a　little　Ionger　than　the　automatic

movement　in　the　solution　bubbled　with　carbon

dioxide．　This　fact　suggests　that　the　excitability　of

the　uterine　cell　membrane　is　affected　in　the　early

stage，　while　the　intracellular　contraction　system　is

h且rdly　量nfluenced　by　carbon　dioxide．

　　　　4）　It　is　concluded　that　the　effect　of　carbon

diQxide　on　the　motility　of　the　uterus　is　due　to

carbon　dioxide　itself　and　partiaHy　the　decrease　in

pH　of　the　surrounding　solution．

●

■
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白鼠の性・器におけるコハク酸脱水素酵素の

組織化学的検索

一
特に妊娠成立機転を中心にして一

り

Histochemical　Studies　on　the　Succinic　Dehydrogenase　in　the　Female　Rat

　　　　　　　　　　　　　　　　Genital　Organ．

東邦大学医学部産科婦入科学教室（主任林基之教授）

　　　　　　大　木　　康　　志
　　　　　　　　　Yasushi　OHKI

o
Dept．　of　Obst．＆Gynec．，　Toho　Univ．，　SchooI　of　Med．

　　　　（Director，　Prof．　Motoyuki　Hayashi）

●

　白鼠を用いて正常発晴周期より妊娠成立に至る迄の各時期における子宮，卵巣，卵管，膣のコハク酸脱水

素酵素（SDH）活性の変化を組織化学的に研究した．

　実験方法はクリオスタットを用いて新鮮凍結組織切片を作製し，還元指示剤にはNitro　blue　tetrazolium

（NBT）を使用した．

　（1）正常発情周期における子宮のSDH活性は，発情前期及び発晴期の分泌機能旺盛な粘膜上皮，腺上皮

で最も高く，発情問期で最も低下した。

　卵巣ではホルモン産生に関与する黄体に最も活性が高く，成熟卵胞の顯粒膜細胞層，卵胞膜及び原始卵胞：

の卵胞細胞層に中等度の活性が認められた．しかし卵胞内卵には濟性が認められなかった．

　受精の場及び受精卵の輸送路としての卵管は，膨大部の粘膜上皮に潜性が著明であり，峡部では軽度であ

った．

　膣では発情前期及び発情期の上皮の特に基部に中等度の活性が存在した．

　（2）去勢により子宮，腔のSDH活性は低下し，去勢後Estradiol投与により再び活性が上昇した．この

結果EstradiolとSDH活性の関係が立証された．

　（3）妊娠初期特に着床時の反子宮間膜側の子宮粘膜上皮は胞胚体との接触により急速に退行変性を起し，

SDH活性も急激に低下した．しかし胞胚体，　Inner　cell　mass，　Ectoplacental　coneには殆んど活性が認めら

れず，周囲の脱落膜殊に第2次及び基底脱落膜に高度の活性が存在した。

　また着床部以外の子宮粘膜上皮，腺上皮も高い活性を示した．

　妊娠後期における完成された胎盤のSDH活性は，主としてVascular　visceral　wall，　Labyrinth，　Endoder－

mal　sinus，　Spongy　zone，基底脱落膜，巨大細胞等に存在した．妊娠黄体は非妊娠時黄体に比べると，活性の

上昇を示し，特に妊娠後期において著しい．

●

緒　　言

　コハク酸脱水素酵素（Succinic　Dehydrogenase以下

SDHと略）は，広く動植物組織更に微生物にも存在し，

特に動物では，主に心筋，骨格筋，肝，腎，脳等に存在

する事が生化学的及び組織化学的に証明されている．

　細胞内ではフラビン蛋白質脱水素酵素の1っとして，

ミトコンドリアの中にあり，特定の構成をもつて存在す

ると考えられている．

　Krebs1）回路（Krebs　cycle，またはTCA　cycle）で．
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SDHはコハク酸からフマール酸への酸化を進める作用

を持ち，補酵素即ちピリジン・ヌクレオチドが関与しな

い唯一の脱水素酵素である．またチトクロームの還元酵

素としても働き，組織呼吸に重要な役割を演じている．

　従つてSDH活性がKrebs　cycleの代謝活性を知る有

力な指標の1つであると考えられ，従来より多くの研究

がなされて来た．

　白鼠の性器に関するSDHの組織化学的研究は，

Padykula2），　Longwell＆Reif3），　Buno＆Germino4），

Malone5），　Rosa＆Velardo6）等によつて代表される．し

かし妊娠初期特に着床期に関する報告は殆んど見当らな

い．

　本論文では白鼠を用い，正常発情周期より妊娠，分娩

に至る過程の子宮，卵巣，卵管，膣をSDH活性の面か

ら組織化学的に検討し，さらに去勢時及び去勢後Estra－

dio1投与ri寺についても同様検討を加えた．
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表1　正常な発情周期における子宮，卵巣，

　　　卵管，膣のSDH活性

組　織

周　期

子

宮

粘膜上皮
腺　上　皮

間　　　質

筋　　　層

発

情

蜀

発

情

期

発

情
後

期

卵

巣

升N耕

十～±

　十

十ト～什

十～±

　十

什～＋

　十

　十

　十

第1章正常発情周期の各時期における子宮，卵

　　　　巣，卵管，膣のSDHの組織化学的検討

黄　　　体1
穎粒月莫糸田）1包

「」「In包　糸日　月包　1

卵　胞　膜E

皮卵 　質1

（小）

十

　　t：i膨大部1＋ト～柵
卵
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　　第1節　実験材料及び実験方法

　実験動物として体重150gないし200gの成熟処女白

鼠20匹の中，連続3周期の膣脂膏所見より正常周期の

認められたもの16匹を選んで用いた．

　実験方法は白鼠より別出した新鮮組織片を，直ちに

一 20℃に凍結し，Lipshawのクリオスタットを用いて

10μの切片を作製し，次いで02Mのコハク酸ソー

ダ水溶液，pH　7．6の0．2M燐酸塩緩衝液，0．196の

Nitro　blue　tetrazolium水1容液を含む基質液中に37°C，

25分間incubateし，生理食塩水で洗つた後，10％の中

性ホルマリン水で固定，15％のアルコールで洗い，グリ

セリンで封入した（Nachlas　et　a1．1957〒））．

　対照として上記基質液中のコハク酸ソーダの代りに，

同量の蒸溜水を用いて染色比較した．同時にヘマトキシ

リン・エオジ！染色も行なつた．

　本酵素の陽性部位には，濃監色ないし濃紫色の微細な

穎粒が出現し，頼粒密度の多少により，それらを高度陽

性，中等度陽性，軽度陽性の3段階に分類した．

　　第2節　実験成績

　発情周期をLong＆Evans8）の分類を参考にし，膣脂

膏所見より第1期発情前期（proestrus）有核細胞のみ，

第2期発情期（estrus）有核細胞と角化上皮細胞，第3期

発情後期（metQestrus）角化細胞と白血球，第4期発情

問期（diestrus）多数の白血球と少数の有核細胞，以上

4期に分けた．

　1）子　宮

　発情前期の組織学的所見では，粘膜上皮は円柱状で丈

粘膜固有層I
　　　　　I
筋　　　層

腔

上匪部

皮
上　層

角化層

±

／

±

十

／

十

／

粘膜固有層　　±　　1　±

筋　　　層1　－　1　　　1

　註：　　冊　高度陽性　　升

　　　十～±　軽度陽性　　一

±～一 ±～一

中等度陽性

陰　性

が高く，内腔側に舌状又は円錐形に突出する．核は基底

部に位置し，楕円ないし長楕円形である．子宮腺は増生

し，一層の円柱上皮よりなる腺上皮の肥厚が認められ

た．間質は充血し水腫様変化を認めた．

　SDH穎粒の分布は，粘膜上皮及び腺上皮で中等度な

いし高度陽性，間質，筋層で軽度陽性を示した．

　粘膜上皮では，穎粒は核にはなく，原形質中に存在し

た．しかし核上部，核下部に特に偏在する傾向を認めな

かつた（表1）．

　発情期は組織学的にさらに2期に分けられる．前半で

は粘膜上皮はさらに丈が高くなる．子宮腺は分布密度が

増し，腺上皮も肥厚を認めた．間質の充血及び水腫様変

化は最高であつた．

　後半になると粘膜上皮は依然円柱状であるが丈はやや

低くなり，空胞形成が出現し，核変形も認められた．子

宮腺の分布は減少し，問質の充血は消退した．

　SDH穎粒は，前半では粘膜上皮，子宮腺上皮で中等

度ないし高度陽性，間質，筋層で軽度陽性を示し（写真

1），後半では粘膜上皮は空泡形成のため，また間質は

畠
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水腫様変化のため穎粒の分布が疎であつた（表1）．

　発晴後期では粘膜上皮は立方状となり，核は球形で細

胞の中央にある．子宮腺の発育は止り，間質は結合組織

の配列が密となる．

　SDH穎粒は粘膜上皮，腺上皮で中等度ないし軽度陽

性，間質，筋層で軽度陽性を示した（表1）．

　発情間期には粘膜上皮は単層円柱又は立方形で最も丈

が低い．核は球形で規則正しく中央に並ぶ．腺の発育は

不良で管腔も細い，問質の結合織は密である．

　SDH穎粒は粘膜上皮，腺．ヒ皮，間質，筋層共に軽度

陽性を示した（表1），

　2）卵　巣

　組織学的に最外層は一層の立方状の胚上皮細胞よりな

り，その内側が卵胞や黄体を含む皮質である．原始卵胞

は発育に従い皮質の深部に向い，成熟卵胞は再び表面に

位置する様になる．

　原始卵胞はほぼ球形で，中心の第1卵母細胞を取り囲

む一層の扁平な卵胞細胞が認められ，さらに外側に一層

の紡錘形細胞を含む結合織，即ち卵胞膜が認められる．

　卵胞の発育と共に卵母細胞も大きさを増し，卵胞細

胞，卵胞膜は重層に変る．この卵胞細胞はヘマトキシリ

ンに濃染する核を有し，穎粒膜細胞と呼ばれる．第1成

熟分裂を起した卵は穎粒膜細胞と卵胞液を伴つて排卵さ

れる．排卵後穎粒膜細胞は大型の多面体となり，明らか

な核小体の認められる大型の核と，空泡化したエオジン

好性の細胞質を有する黄体細胞となる．また周期的変化

では発情間期に大きな黄体が多数存在した．

　SDH穎粒の分布は黄体では大きさにより差があるが，

全周期を通じ高度陽性を示し，成熟卵胞では穎粒膜細

胞，卵胞膜共に中等度陽性（写真4），皮質は軽度陽性で

あるが染色後桃色の大きな小滴の出現をみた．また胚一E

皮，卵細胞，透明帯には穎粒が認められなかつた．原始

卵胞では卵胞細胞に中等度陽性であるが，卵母細胞に頼

粒を認めなかつた（表1）．

　3）卵　管

　卵管上皮は一層の円柱上皮よりなり，膨大部で最も丈

が高く，峡部では低い．膨大部の上皮細胞は，線毛を有

し遊離側に球形の核と好酸性の細胞質を有する細胞と線

毛を欠き棍棒状の腺様の性質を持つ細胞の2種類があ

る．

　しかし峡部の上皮には線毛を認めなかつた．粘膜固有

層は線維性結合織より成り，膨大部ではひだ状に管腔に

突出する．

　SDH穎粒の分布は，膨大部では上記2種類の上皮細

胞共に中等度ないし高度陽性を示し，粘膜固有層，筋層
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は穎粒なく（写真5），峡部では上皮は軽度陽性ないし殆

んど顯粒を認めず，粘膜固有層，筋層には頼粒が存在し

なかつた（表1）．

　なお発情周期によるSDH穎粒分布の変化を特に認め

なかつた．

　4）　膣

　膣粘膜は発情周期に従つて変化する．

　上皮は重層扁平上皮より成り，基部の細胞は密で，核

は紡錘形で基底に対して直角に並ぶ．上層では核は大き

く，球形で空泡化する．粘膜固有層は線維性結合織で上

皮に接する部分では入りこんで乳頭を形成する．

　発情前期では上皮は肥厚し8ないし12層となる．発

情期では層はやや薄くなり，やがて5ないし9層とな

る．表面には角化層が出現し，次第に剥離が起る．

　発情後期になるとさらに層は薄くなり，角化層も消失

し，白血球が出現する．

　発情間期には上皮は4ないし7層となり，白血球は依

然存在する．

　SDH穎粒は，発情前期では上皮の特に基部に中等度

陽性，上層には軽度陽性ないし殆んど認めず，粘膜固有

層，筋層にも存在しなかつた．発情期では前期と同様上

皮の基底部に中等度陽性，角化層，粘膜固有層，筋層共

に頼粒を認めなかつた（写真6）。

　発情後期，発情間期は薄い上皮全般に穎粒が軽度分布

し，粘膜固有層，筋層は陰性であつた（表1）．

　　第3節　小括並びに考按

　SDHの組織化学的証明に関する研究は，テトラゾリ

ウム塩の研究と共に急速な進歩を示した．水素受容体と

して古くはメチレンブリユーを使用したSemen・ff9）の方

法やその変法であるFollis＆Berthrong1°）の方法があ

る．

　その後テトラゾリウム塩が還元指示剤として用いられ

る様になり，Pechmannii）らによつて合成されたTri－

phenyl　tetrazolium（TTC）を用いた方法12）13）14），　Ruten－

burg15）らによつて合成されたBlue　tetrazolium（BT）

法16）17）1s），さらにNeotetrazolium（NT）法19）20）21）6）等

が考案された．

　1956年Tsouら22）はNitro　blue　tetrazolium（NBT）

の合成に成功し，従来のテトラゾリウム塩と比較して優

れた点が多く，現在広く組織化学の分野で応用されてい

る．

　子宮のSDH活性に関する研究は，1946年Mc　Shan

ら23）によつて生化学的方法で行なわれたのを機会にその

後多くの報告がある．

　彼等はhomogenate法を使用し，測定した酸素消費量

から酵素活性を追求したが，一方テトラゾリウム塩を用
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いて細胞内又は組織内の酵素分布を研究した．

　Padykula2），　Buno＆Germino4），　Longwell＆Reif3）

らは，白鼠子宮のSDH活性は粘膜上皮に高く筋層に低

いと報告した．

　本実験でも間質，筋層は粘膜上皮，腺上皮に比較して

全般的に活性が低く明らかな差を認めた．

　さらに発情周期による活性の変化は，粘膜上皮，腺上

皮共に発情前期，発情期で最も高く，発情間期に移行す

るに従い低下し，これは組織学的に上皮の分泌像と一致

した．

　飯島ら24）は白鼠の子宮腔の分泌量と細胞の分泌像との

関係から，上記2期は上皮細胞に強い肥大性変化，アポ

クリン分泌充進像及び脂肪顯粒とグリコーゲンの減少が

認められ，明らかに分泌活動の旺盛な時期であり，発情

問期は休止期であると報告した．

　間質は発情前期及び発情後期でEstrogenによると考

えられている充血及び水腫様変化を示したが，SDHの

活性面からは特に発情間期と比較して有意の差を認めな

かつた．

　またDe　Ceccoら15）は人の増殖期子宮内膜上皮で，

SDH頼粒が原形質中の核上部に限局する傾向を認めた．

白鼠を用いた本実験では部分的に偏在性が認められた

が，特に全周期を通じて一定の傾向を見い出せなかつた．

　次に卵巣に関する報告で，Padykula2）はDitetrazolium

chlorideを用いた方法で，白鼠の黄体に著明なSDH活

性が存在し，退行変性する或る脂肪含有細胞及び皮質中

のそれに似た細胞も高い活性をさ示すと述べた．さらに

大きな卵胞では穎粒膜細胞には活性は弱いか又は欠如

し，卵胞膜に活性が高いと報告した．

　Malone5）は黄体の細胞起源の研究で，排卵前には卵胞

膜内層が強く染色し，穎粒膜細胞は微かであり，排卵後

穎粒膜細胞の活性が増加しほぼ等しくなると述べ，この

二つの細胞が黄体細胞になると考えたt

　本実験では黄体に高度の活性が認められ，成熟卵胞で

は穎粒膜細胞と卵胞膜に特に穎粒分布の差を認めなかつ

た．又卵胞内卵には穎粒が存在しなかつた．

　Foraker＆Denham2i）26）は一般にSDH活性の部位及

び程度と細胞増殖の領域が一致すると述べ，Foraker，

Celi＆Denham27）はSDH活性とホルモン産生部位が一

致すると報告した．

　白鼠の卵管では殆んど組織学的に周期性変化がないと

考えられている．またAllen38）はマウスの卵管は生殖道

の残余物であると述べた．しかし組織学的に卵管膨大部

上皮は峡部にくらべ著しく発達し，本実験のSDH活

性も両者の間に明確な差が認められ，Padykulat），　Rosa

＆Tsouら29）の報告と一致した．

日不妊会誌10巻3号

　白鼠の膣のSDH活性に関する研究は，　NT法によ

るRosa＆Velardo6）の報告が代表的である．

　本実験では発情前期の上皮の基部はSDH中等度陽性

であるが，全周期中最も高く，遊離側に移行するに従い

穎粒の分布は減少した．また発情後期，発情問期に移行

するに従つて次第に活性は減少した．さらに，角化層に

は全く活性が認められなかつた．

　Rosa＆Velardoも同様の結果を報告し，発情前期の

基部で活性は最も高く，60時間経過した発情間期で最も

低いと述べた．

第2章　去勢時及び去勢後Estradiol投与時

　　　　のSDHの組織化学的検討

　　第1節　実験材料及び実験方法

　正常な発情周期を有する成熟白鼠17匹を選び，発情

間期に背部より両側卵巣別出を行なつた．膣脂膏所見で

発情問期像を示す去勢手術後7，14，21日目の各3匹に

っいて，子宮，腔のSDH組織化学的証明，対照染色及

びH－E染色を行なつた．

　又去勢後30日経過した白鼠にEstradiol　O．5γ2日間

又は5γ2日間各4匹に投与し，2日経過後開腹し，子

宮，腔につV・てSDHの証明，対照染色及びH－E染色

を行い比較した．

　　第2節　実験成績

　去勢後7日目の子宮では，粘膜上皮は低円柱状で，核

は細胞の中央にある．膣では上皮は薄く，ほぼ発情間期

像と一し致，又萎縮像も認められた．

　14日目，21日目は7日目と組織像はほぼ一致し，全

般に萎縮像が強く存在した．

　SDH穎粒の分布は7日目の子宮では，粘膜上皮，子

宮腺上皮共に軽度陽性，問質，筋層では極く微量認めら

れた．膣には上皮全体に軽度ないし極く微量分布した．

　14日目，21日目の子宮，膣はさらに穎粒分布が疎と

なり，子宮粘膜上皮，腺上皮，腔上皮に極く少量存在し

た（第2図）（表II）．

　Estradiol　O．5γ2日間及び5γ2目問投与群共に，膣

脂膏所見は発情前期像又は発情期像を呈し，肉眼的に子

宮の充血及び膨隆が著明であつた．組織学的所見では子

宮粘膜上皮は円柱状で丈が高く，核は楕円形で基底部に

位置し，時には空胞形成が認められ，子宮腺は増生し，

腺上皮の肥厚がみられた．

　腕上皮は層が厚くなり，角化層が存在した．

　SDH穎粒は両投与群共に子宮粘膜上皮及び腺上皮で

中等度陽性，粘膜固有層，筋層に軽度陽性（写真3），膣

では上皮の基部に中等度陽性で，遊離側に向うに従い減

少し，角化層に認められなかつた（表H）．
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　　　SDH活性
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去勢後
Estradio　1

投与時
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組織
SDH

子

宮

粘膜上皮
腺　上　皮

間　　　質

筋　　　層

去勢手術後
　14日目

膣

±

±

±

上

　1

皮1

粘灘有層1

筋 層

±

±

十

第3節　小括並びに考按

十ト（基　部）

±（上　層）

一
（角化層）

　白鼠の発情周期は非常に短期間で，4ないし5日間の

間隔で繰返される．また発情周期における性器の変化の

原動力はEstrogenであると考えられ，特に発情前期及

び発情期で活発であり，Progesteroneは殆んど関与しな

いと考えられている．

　Longwell＆Reif3）は生化学的方法により，卵巣別除

後の白鼠にEstrogenを投与した際にSDH活性が明ら

かに増加すると報告した．Rosa＆Velardo6）は去勢手術

後10日目の白鼠の膣に，組織化学的にSDH活性が認

められず，Estrogen投与により活性は高くなり，投与

量の増加にともない反応が著明になる事を報告した．

　本実験結果ではSDH穎粒は手術後7日目までは子宮

粘膜上皮，子宮腺上皮，腔上皮で軽度存在し，その後組

織学的に萎縮像が増強するに従いさらに減少した．これ

らにEstradiolを投与すると再び活性が増強し，特に粘

膜上皮，腺上皮，膣上皮共に著しい穎粒の分布を認め，

EstrogenとSDH活性の間に深い関係が存在する事を

推定させた．

第3章妊娠期における性器のSDHの組織化学的

　　　　検討，特に着床部及び胎盤について

　　第1節　実験材料及び実験方法

　成熟処女白鼠と成熟雄白鼠を同居させ，早朝膣脂膏所

見中に精子を発見した日を第1日とし11日目までは毎

日，12日より22日までは隔日の各子宮，卵管，卵巣，

膣についてSDHの組織化学的証明，対照染色及びH－E

染色を行なつた．

　　第2節　実験成績

　第1項着床部について

　白鼠では交尾は発清期で行なわれ，続いて排卵，受精

が起る．卵は交尾後第1日目には多くは卵管膨大部にあ

り，2日目には卵管峡部に存在し，2細胞期である，4

日目後半には子宮腔に達し，12ないし16細胞期からさ

らに桑実胚となる．

　肉眼的所見では交尾後4日目頃より子宮は充血し，5

日目頃になると充血はさらに増強した．

　組織学的には子宮粘膜上皮は丈が高く盛んな分裂増殖

が認められた．粘膜固有層は発達し，線維が少なく細胞

に富んでいた．

　6日目頃には桑実胚はさらに分割して胞胚体となり，

やがて大型細胞よりなる一層のTrophoblastと細胞の集

りであるInner　cell　massとが認められ，子宮腔の反子

宮間膜側の小嚢（crypt）の中に位置している（写真8）．

胞胚体が接している反子宮間膜側の粘膜上皮は立方状で

さらに進むと退行変性が認められた．上皮の破壊と並ん

で脱落膜が形成され，胞胚体を取り囲む様に存在し第1

次脱落膜と呼ばれ，さらにそれを取り囲む2核性細胞よ

りなる第2次脱落膜が形成され，両者は被包脱落膜と呼

ばれる．

　7日目の終り頃には子宮間膜側にも急速に脱落膜形成

が始り，これを基底脱落膜と呼ぶ．

　一方Inner　cell　massは内胚葉と外胚葉に分れ，外胚

葉の一部は子宮問膜側に突出してEctoplacental　cone又

はTrtigerとなる．

　6日目頃より反胚側に巨大細胞が認められ，次第に胚

側にも出現して数を増す．8日目頃にReichert膜が

Trophoblastと内胚葉の間に出現し，9日目頃に羊膜が

形成され，9日目から10日目にかけて絨毛膜，尿膜が

出現した．

　SDH穎粒の分布は交尾後3，4，5日目までの子宮粘

膜上皮では中等度陽性を示し，間質の特に粘膜固有層に

頼粒が比較的多く存在し（写真7），他の部分は軽度であ

つた．子宮腺上皮は中等度ないし軽度陽性，筋層は軽度

陽性を示した．

　6ないし7日目の着床期の子宮では，反子宮間膜側の

上皮は退行変性と共に次第に穎粒の分布が減少した．し

かし着床部以外の粘膜上皮及び腺上皮には中等度の穎粒

が存在した．一方胞胚体には穎粒が認められず，それを

取り囲む第1次脱落膜は中等度陽性，さらにその外側の

第2次脱落膜及び続いて子宮間膜側に生ずる基底脱落膜

は高度陽性を示した（写真9）．また巨大細胞は軽度陽

性，Reichert’s　membraneに穎粒が認められず，さらに

Inner　cell　massにも陰性で，　Ectoplacental　coneには極

く微量存在した（写真10）（表IH）．

　なお妊娠黄体は強度陽性，卵管膨大部上皮は中等陽

性，腱上皮は軽度陽性を示した．

　第2項胎盤について

　12ないし13日目頃に子宮間膜側に胎盤が認められる
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表皿　着床期子宮のSDH活性 表IV　胎盤のSDH活性

交尾後6～8口目1

子　宣

脱　落　膜

SDH
placenta

at　the　16th　day

第　1　次　　　十ト

第　2　次1　　惜
基　　　底　　　冊

着床部粘膜上皮
blastocyst

inner　cell　mass

ectoplacental　cone

Reichert’s　membrane

着

床
部

周

囲

　粘膜上皮
　腺　　　上　　　皮

　間　　　　　　質

1筋　　　　層

SDH

±～一

±～一

　十

十～±

vascular　visceral　wall

Y°lksac　placenta 叢認驚濃照111

Chorioallantoic　　　labyrinth

　　　　　　　　endodermal　sinus
Placenta　i・p・ngy・・n・

Jun・・i・n・1・・n・1・i・n・celI

M。tern。l　Ib。，al　decid。。

　　　placenta　maternal　sinus

　什

十ト～十

1十～十

様になる．肉眼的には盤状胎盤で，組織学的にはEcto－

placental　cone，絨毛膜，尿膜の一部及び基底脱落膜より

形成される，

　完成された胎盤をDuval30），　Everett31），　Wislocki32），

Padykulaら33）の分類を参照して，組織学的に胎児側よ

り順に次の様に分けた．

　1）　Vascular　visceral　wall（Visceral　splanchno．

pleure）；単一の内胚葉性の円柱上皮よりなる．

　2）　Non　vascular　parietal　wal1（Bilaminar　omphalo．

pleure）：Reichert膜の内膜に不規則に並ぶ，般子状の

内胚葉細胞でTroph・blast性の巨大細胞と接する厚い膜

である。

　3）Labyrinth：血管（Endodermal　sinus）に富む網

目状のTrophoblastよりなる．

　4）Spongy　zone：Labyrinthを取り囲み，網目状の

Cytotrophoblastよりなる．

　5）Junctional　zone：巨大細胞，母体血液が認めら

れる．

　6）　基底脱落膜：脱落膜細胞よりなり，大きな母体血

管の侵入が認められる．

　（1）及び（2）をYolk　sac　placenta，（3）及び（4）を

Chorio－allantoic　placenta，（6）をMaternal　placentaと

呼ぶ．

　SDH穎粒の分布はVascular　visceral　wallは交尾後

12ないし13日目では軽度ないし中等度陽性，16日以後

では中等度陽性，Reichert膜及びNon　vascular　parietal

wallは陰性，　Endodermal　sinusは中等度ないし軽度，

Labyrinth及びSpongy　zoneは共に中等度，巨大細胞

は中等度ないし軽度，基底脱落膜は高度，母体側血管壁

は中等度ないし軽度陽性，さらに胎盤附着部周囲の子宮

Periplacental

endOmetrium
Iglands

stroma

lepithel

惜～十ト

　十

粘膜上皮及び腺上皮共に高度陽性，膀帯血管，問質，筋

層共に軽度陽性を示した（写真11，12）（表IV）．

　第3項　妊娠黄体について

　妊娠により黄体は次第に大きさを増し，いわゆる妊娠

黄体となる．特に妊娠中期以後は除々に発達するが，末

期にはかえつて退化が認められた．

　妊娠黄体はSDH穎粒は高度陽性を示した．発情問期

の黄体と比較した場合，妊娠黄体は非妊娠時黄体より強

い染色性を示し，特に妊娠中期の黄体で明らかであつ
た．

　　第3節　小括並びに考按

　白鼠の妊娠期間は交尾後21ないし22日間である．着

床は大体6～7日目と報告されている．観歯類の着床型

態はウサギの表面型からモルモットの間隙型まで種々で

ある．

　白鼠は間隙型に属し，胞胚体は反子宮間膜側の小嚢の

中に位置している．

　胞胚体が子宮内膜に接触した後に上皮は退行変性を起

す30）．同時に粘膜下組織の細胞は大きくなり脱落膜様の

変化を受け浮腫状となる．Barckhard34），　Mossman35）は

この退行変性の機序を浮腫状に肥厚した粘膜下組織の圧

迫による上皮への栄養障害によるものと説明した．また

上皮自体が浮腫状となり退行変性を起すことも認められ

ている．Grosser36）はこの退行変性した上皮が，胞胚体

の栄養源として役立つと述べている．

　本実験で着床前にはSDH滑性は上皮に強く存在し，

胞胚体の接触により上皮が退行変性を示すとその部分の

上皮は急激に活性が減少した．

　又早期接触以前より粘膜固有層にSDH反応が認めら

’

●

■

e
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●
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れ，さらに着床後周囲に形成された脱落膜は高い活性を

示す様になり，特に第2次脱落膜及び基底脱落膜に著明

であつた．

　脱落膜の機能については不明な点が多いが，Jenkin－

son37）及びDriessen38）は胎児への炭水化物の供給に関係

し，グリコーゲンの合成と貯蔵の役割をなすと報告し

た．Hammond39）は妊娠初期におV・て母体側胎盤は胎児

栄養の源となり，一方胎児側の子宮壁への侵入を予防す

る働らきを持つと述べた．

　次に翻歯類胎盤の特長として，大きな単核細胞即ち巨

大細胞の存在である．巨大細胞の発生機序と機能につい

て従来より種々な報告があるが定説はない，Duva13°），

Sabottaら4）はその起源をtrophoblastと考えたが，

Kolster42），　Pujiula43），　Sunsonら44）は母体側の脱落膜に

由来すると主張した．Parker45）は巨大細胞の正確な起源

には疑問があるが，大多数はTrophoblastよりなり，

極く一部は母体側より生ずると述べている．一方機能に

ついては食細胞性と移動性を持つと考えられている．

Alden46）は巨大細胞が積極的に子宮上皮に作用する事に

より，胚の着床を効果的にすると述べている，

　白鼠胎盤に関するSDH活性の研究はPadykula33）に

よつて代表される．彼女のNTを用いた研究によれば，

LabyrinthのTrophoblastの原形質は絶えず中等度ない

し高度の活性を示し，Spongy　zoneは妊娠の最後の1週

間で特に著しい変化を示すが，Cytotrophoblastは絶え

ず中等度の活性を示した．また巨大細胞は軽度ないし中

等度の活性を示すと報告している．

　さらにVascular　visceral　wal1に関してSDHはVis・

ceral　endodermに存在し，問質及び漿膜性の基底膜に

存在しなかつた．また時期的な変化を示し，13日目には

低く，原形質中の脂肪小滴出現のため評価し難いが，16

ないし17日目に最大に達し，これは定量的方法と一致

したと述べた．一方Non　vascular　parietal　wallは絶え

ず不潜性であり，またEndodermal　sinusは17日以後

活性が認められたtその他基底脱落膜，周囲子宮腺が高

い活性を示し，子宮腺の血管壁にも活性を認めたと報告

した．

　以上の結果はNBTを使用した本実験成績とほぼ一致

した．

　妊娠黄体のSDH活性に関する研究はMeyerら47）に

より生化学的及び定量的に行なわれた．

　SDHは妊娠7ないし11日目に急激に上昇し，以後20

日目迄は殆んど変化なく，また妊娠黄体の重量も妊娠後

半に増加の傾向があり，逆に黄体以外の卵巣組織のSDH

活性は妊娠後半に減少の傾向があると報告した．さらに

妊娠4日目のSDH活性と発情問期の値が同じであると

（173）　39

も述べている．

　Laquerら48）はSDH活性，卵巣の重量，ケトステロ

イド（プロゲステロン），コレステPt・一ルが妊娠後半で最

大値を示す事を明らかにし，本酵素とホルモンとの関連

性を強調した．

　一方組織化学の分野ではPadykula2）によつて妊娠黄

体が非妊時よりSDH活性が高いと報告されている．本

実験成績も同様妊娠黄体に強い活性を認めた．

総括並びに結論

　組織化学の分野では証明技術に関する研究の改良はそ

のまま組織化学研究の進歩であると云つても過言では

ない，

　SDHについても従来より幾多の証明法が考案され改

良されて来た．特に新しいテトラゾリウム塩の合成は組

織化学の進歩に大いに貢献した．現在広く利用されてい

るNBTは従来の製剤と比較して組織化学的に優れた性

質を多く有し，他臓器に比べてSDH活性の低い雌性器

の研究に適している．

　SDH活性が組織呼吸の1指標となるとV・う考えから，

正常な発情周期より妊娠，分娩に至る過程の子宮，卵

管，卵巣，膣について組織化学的に観察した．

　まず子宮では全経過を通じて粘膜上皮，腺上皮が組織

中で常に最大の活性を示した．特に交尾，排卵，受精が

起る分泌機能旺盛な発情問期，発情期，さらに妊娠経過

中の胎盤周囲の粘膜上皮，腺上皮で高い活性が見られ，

静止期と云われる発情間期で最も低かつた．

　また去勢によりさらに活性は低下したが，エストロゲ

ン投与により再び活性を取り戻した．問質は時期により

水腫様変化がみられるが，SDH活性の上で特に差異が

認められなかつた．しかし胞胚体の子宮粘膜への接触と

共に起る脱落膜形成によつて急激な上昇を示し，妊娠末

期まで持続した．

　又着床部の粘膜上皮は退行変性を起すが，それと共に

SDHも著しい低下を示した．

　卵巣においては，非妊時の穎粒膜細胞，卵胞膜，黄体

が共に高い活性を示したが，妊娠により黄体はさらに活

性を増し，特に妊娠後半に著しかつた．

　卵は原始卵胞卵，成熟卵共にSDH穎粒が認められ

ず，着床時の胞胚体も同様であつたが，妊娠経過と共に

胎児部分にも活性が出現した．

　又胎児への栄養補給路となる胎盤では，Vascular

visceral　wall，　Labyrinth，　Spongy　zone，巨大細胞，基

底脱落膜にSDH活性が目立つた．

　さらに受精の場となり，また受精卵の輸送路となる卵

管では膨大部の上皮にのみ活性が強く，峡部の上皮には
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殆んど活性を認めなかつた．

　腔は周期により明らかな変化を示すが，発情前期の上

皮の基底層に活性が認められ，発情問期では低かつた．

また子宮と同様去勢により活性は低下し，Estrogenによ

り増加した．

　以上の結果からSDH活性は分泌機能の旺盛な，また

細胞増殖の盛んな部位と関係が深く，逆に細胞の萎縮及

び退行変性により活性は低下した．さらに性ホルモンと

の関係も深く，正常な発情周期では主としてEstrogen

に，妊娠黄体ではProgesteroneによる影響が考えられ

る．

　着床初期におけるSDH活性は脱落膜細胞が主役であ

り，着床時までの胞胚体には活性が殆んど認めらなかつ

た．

　稿を終るに臨み終始御懇篤な御指導と御校閲を賜つた

恩師林基之教授，木下佐助教授，百瀬和夫講師に感謝の

意を表すると共に，実験に際し御指導と御便宜を賜つた

病理学教室福永昇教授，西井啓二博士，生化学教室浅田

敏雄教授並びに遠く京都大学より御指導戴いた高松英雄

教授，大川欣一博士に重ねて感謝の意を表します．

　なお本論文の要旨は第34回日本不妊学会関東地方部

会で発表した．
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50）林基之：　臨床婦人科解剖学，医学書院（1964）．
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写真説明

発情期前半の子宮．粘膜上皮，腺上皮に中等度乃至高度陽性，SDH，×100

去勢手術後14日目の子宮．全組織に穎粒が少ない，SDH，×40

去勢後Estradiol投与時の子宮．粘膜上皮，腺上皮に中等度陽性，　SDH，×100

成熟卵胞．穎粒膜細胞に陽性，卵胞内卵に陰性，SDH・x100

卵管膨大部．粘膜上皮に強度乃至中等度陽性，SDH，×100

発情期の腔．」二皮の基部に陽性，SDH，×100

交尾後5日目の子宮．粘膜上皮及び粘膜下組織，腺上皮に陽性，SDH，×40

交尾後6日目の子宮．胞胚体は反子宮間膜側の小嚢の中にある．

H－E染色．×100

同上部．胞胚・体陰性，周囲脱落膜陽性，SDH，×100

交尾後10rl目の一子宮．　Ectoplacental　cone極く微量陽性，周囲脱落膜高

度陽性，SDH，×100

胎盤．基底脱落膜高度陽性，Spongy　zone中等度陽性，　SDH，×100

胎盤．Labyrinth，　Endodermal　sinu＄，　Vascular　visceral　wall，中等度陽性，

SDH，　x　100

b
Histochemical　Studies　on　the　Succinic

Dehydrogenase　Activity　of　the　Female

　　　　　　　　　　Rat　Genital　Organ

　　　　　　　　　　　Yasushi　Ohki

Dept．　of　Obst．＆Gyn．　Toho　University，

　　　　　　　　　　　School　of　Med．

　　（Director：Prof．　Motoyuki　Hayashi）

　　　The　activity　of　SDH　in　uterus，　ovary，　tube

and　vagina　of　the　rat　at　various　stages　of　normal

estrous　cycle　and　pregnancy　were　investigated．

　　　Experimental　method；　Female　nonpregnant
Wister　rats　were　used．　Each　fresh　freezing　tissue

section　was　histochemically　stained　by　nitrob］ue

tetrazolium．

　　　Results；The　SDH－activities　were　found　as

follows；

　　　1）　In　normal　estrous　cycle，　uterine　mucous

and　glandular　epithelium　showed　the　strongest　acti．

vity　at　proestrus　and　estrus・

　　　In　each　stages，　corpus　luteum　was　the　most

active　and　glanulosa　cell　layer　was　moderate．　Ova

were　not　stained．

　　　In　each　stage，　tubal　ampullar　epithelium

was　moderately　active．

　　　2）　After　ovariectomy，　the　activities　in　the

uterus　and　vagina　were　decreased　but　after　admini．

stratien　of　estrogen　the　activities　became　stronger．

　　　3）After　implantation　of　ova，　decidual　Iayer

and　surrounding　tissue　of　the　implantation　site　were

highly　active，　but　blastocyst　and　inner　cell　mass

　　　　　　　　　　were　negatlVe．

　　　4）　At　the　16　th　day　of　pregnancy，　the　vascular

visceral　wall　and　Iabyrinth，　endodermal　sinus，　spongy

zone，　giant　cell，　basal　decidua　and　periplacental

endometrium　were　positive．
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Fig．1．　SDH－activities　of　uterus，　ovary，　tube　and　vagina　in　normal　estrous　cycle．
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　　　　　　Fig．4．　SDH・activities　of　placenta
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精液および子宮頸管粘液のplasmin系の研究

第3報　子宮頸管粘液の（fibrinolytic）plasmin

Studies　on　Fibrinolytic　Activity　in　Human　Semen　and　Cervical　Mucus

　　　　　III．　Fibrinolytic　Plasmin　in　Human　Cervical　Mucus

慶応義塾大学医学部産婦人科学教室（主任

　　　　　　　雨　　　宮　　　章

　　　　　　　　Akira　AMEMIYA

坂倉啓夫教授）

Dept．　of　Obst．＆Gynec．，　School　of　Med．，　Keio　Univ．

　　　　　（Director；Prof．　Y．　Sakakura）

■

　著者は，人子宮頸管粘液の（丘brinolytic）Plasmin　activityをfibrin平板法を用いて研究し，又数種のpro－

teaseによる頸管粘液粘稠度の変化を研究し／C．

1）streptokinase，　thrombolysin（Merk），　trypsinを子宮頸管粘液に加えると，粘稠度低下が認められた．

2）　上記proteaseを加えて行つたMiller－Kurzrok法では，　trypsinによつてのみ界面消失が観察された．

3）40例以上のfibrin平板法の実験で，全例の頸管粘液にplasmin　activityを認めた．

　①粘液量が増加すると一定容積中のplasmin　activityは減少する（推計学的にも証明）．

　②然し，これは見かけ上の減少で，粘液量が最大になる排卵期には頸管粘液全量のplasmin　activityは

　　　最大となつている．

　③同一蛋白濃度に於けるplasmin　activityも排卵期に最高を示した．

4）子宮頸管粘液と精漿を1：1に混和した液は，両者の個々のPlasmin　activityの和よりも大きなactivity

　を示した．増加率40～200％．

　以上の結果から，排卵期にはplasmin産生が増加し，単位蛋白濃度に於ける頸管粘液のplasmin　activity

は増大する．そして，精液と合する事に依りactivityの向上を来たし，頸管粘液の溶解及び精子運動性の増

進をもたらし，精子の頸管粘液貰通作用を確保するのであろうと結論づけた．
●

　　　　　　　　〈目　　次＞

1．序　論

H．実験方法

　1）子宮頸管粘液のplasmin　activity測定法

　2）Miller・Kurzrok氏法

　3）頸管粘液の粘稠度測定法

皿．試薬
IV．実験材料

V．実験結果

　1．

2．

3．

4．

子宮頸管粘液粘稠度に対するproteaseの影響

子宮頸管粘液の（fibrinolytic）plasmin　activity

Miller－Kurzrek氏法に及ぼすproteaseの影響

（子宮頸管粘液）＋（精漿）によるplasmin　acti－

vityの変化

VI．考　案

NU．結　論

、皿．参考文献

L　序　　論

　著者は本研究の第1報1），第2報2）に於いて，精漿中の

2系統のplasmin系が精液々化現象の促進及び精子運動

率の向上に寄与していることを見出し，報告した．次に

当然考慮されるのは子宮頸管粘液である．即ち，膣内に

射精された精子が子宮腔に侵入しようとする際の関門が

子宮頸管粘液であり，その性状は精子侵入の可否を決定

する重要なkey　pointとなる．精液にplasmin　activity

があれば，子宮頸管粘液にもそれに関連する働きが存在

●

噛
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することが考えられる．

頸管＊腋の周期性変化にっV・てはPemmerenke3）をは

じめ数多くの研究者の報告があり，排卵期粘液量の増加

及び性状の変化はestrogenの増量に起因する事が明ら

かにされている．一方，Albrechtsen4）によれば，子宮は

体内でplasminogen　activat・rを最も多く含む臓器とさ

れており，又estrogenは一般にplasmin系のactivity

を充進すると考えられる．

　著者は子宮頸管粘液の性質を考慮し，実験に最適と思

われるfibrin平板法を用いて，粘液中に存在すると想像

される（飾rinolytic）plasmin　activityの追求を試みた．

同時に，数種の蛋白分解酵素を用いて頸管粘液粘稠度の

変化，頸管粘液一精液間の界面形成状態の変化を研究し，

更に頸管粘液に精漿を加えてplasmin　activityの変化を

観察したので報告する．

　　　　　　　　　II．実験方法

　1）子宮頸管粘液のplasmin　activity測定法

　頸管粘液は基質と均等に混和させる事が出来ないので

丘brin平板法5）（標準平板，加熱平板6），イプシロン加平

板）を採用した．即ち，fibrinolytic　plasmin　activityを

測定した．排卵期及びその前後の子宮頸管粘液O．OS　ml

をfibrin平板上におき，37℃，20時間incubateして，

丘brin溶解域の縦横径の積をmm2で表現し，　plasmin

activityとした．又，精漿0．05㎡【及び頸管粘液0．025

mlに精漿O．025　mlを加えたもの等のplasmin　activity

をも検査した．　plasmin　activityを阻止するために作製し

たイプシロン加平板では，8－amino－caproic　acid純末24

mgをfibrinogen液8mlに溶解し，これに10単位／mI

のthrombin　4　mlを加えて，結局イプシロンが最終296

になるようにした（EACA平板と略）．

　2）Miller・Kurzrok氏法7）

　子宮頸管粘液と精液をスライドグラス上に滴下し，カ

バーグラスで相接するようにし，界面形成の状態を観察

した．先づ原法のように行い，その後頸管粘液にTryp－

sin純末1000　u．，　thrombolysin末250　u・，　Streptokinase

末3000・u．，EACA純末1mg等を添加混和して，精子

侵入状態，界面形成状態を観察した．

　3）頸管粘液の粘稠度測定法

　子宮頸管粘液の粘稠度はHess氏粘稠度計を用いて，

蒸溜水の比粘度として測定した．又，同一粘液0．05ml

にTrypsin結晶1000単位，　Thrombolysin　250単位・

Streptokinase　3000単位を混和させ，粘稠度の変化を検

査した．

章

III．試　　薬
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　1）fibrinogenはArmour社製の牛fibrinogenを使

用した．

　2）thrombinは持田製薬社製の局所用thrombinを

用いた．

　3）trypsinは持田製薬社製の結晶trypsinを用いた．

　4）thrombolysinはMerk社製のthrombolysin　Merk

を使用した．

　5）streptokinaseはLederle社製のVaridaseを使用

した．

　6）S－amino　caproic　acidは第一製薬社製のIpsilon

純末を用いた．

　7）　Hess氏粘稠度計

IV．実験材料

　子宮頸管粘液，精液は慶応義塾大学病院産婦人科不妊

外来を訪れた患者及びその夫から採取したものを用い

た．

　頸管粘液は排卵期及びその前後に採取し，極端に混濁

するものや血液を混じたものは用いなかつた．被検粘液

はそれぞれ一回吸引による粘液量の測定及びfern　leaf

testを行つた．

　精液は，精子数，精子運動率を主な基準とし，正常と

思われるものを使用した．

V．実験結果

　L　子宮頸管粘液粘稠度に対するproteaseの影響．

　子宮頸管粘液はHess氏粘稠度計で測定不能であつ

た．粘稠度が高すぎるのである．第1図に示すように，

thrombolysin　250単位，　Streptokinase　3000単位，　Tryp－

in　1000単位の添加はいずれも子宮頸管粘液の粘稠度を
s
低下させ，測定可能となつた．本実験ではTrypsinが

最も著しい作用を示し，1例に於て肱の比粘度を示し

第1図　頸管粘液に対するProteaseの影響
　　　　（Hess氏粘度計による）
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第2図　頸管粘液量と丘brinolytic　plasmin

　　　activityの関係，
相関係数r＝O．7369　（P＜0．001）　n＝38
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た．然し，各proteaseの単位はそのproteaseに特有な

ものであり，直接互いに比較することは出来ない．

　2・子宮頸管粘液の（丘brinolytic）plasmin　activity

　第2図に示すように，40例の実験で全例の子宮頸管粘

液にplasmin　activityを認めた．これらのactivityはイ

プシロン加平板上では殆んど完全に作用が阻止された．

　また排卵期粘液だけではなく，排卵期前後の結晶形成

作用の殆んど認められない時期及び妊娠時の子宮頸管粘

液にもactivityが存在することが観察出来た．

　粘液量とplas面n　activityの関係をみると，一定容積

中のPlasmin　activity（本研究では0．05　ml中のacti－

vity）は粘液量の増加に伴つて減少すると云う結果が示

された．推計学的にこの相関関係は1、6以下の危険率で

有意であった．

　本図の中で，△は粘液に混濁を認めた例であり，●は

粘液清澄であつた例を示している．この両者について

plasmin　activityをみると，一般に粘液混濁例は高い

activityを示している．

　plasmin　activityの排卵期前後の変動を同一個人で調

べた結果が第3図である．同一容積に於けるactivityは

排卵期粘液では減少している（A）．然し，子宮頸管粘液の

蛋白濃度は非排卵期6～896，排卵期2～3％と云われる

3）ので，これを根拠として同一蛋白濃度に於けるactivity
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第3図　排卵期，非排卵期の頸管粘液
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を求めるとBの値になり，明らかにplasmin　activityの

著増が認められた（横軸の数字は粘液量を示す）。又，子

宮頸管粘液O．05・mlのplasmin　activityをその時の粘

液全量のactivityに換算して，同一個人について排卵期

前後の変動を追跡した結果が第4図である．子宮頸管粘

液全量中のplasmin　activityは，排卵期に急激に増加し

排卵期以後は再び急激な減少を示した．本図の中，0日

とは粘液透明で分泌量の最も多い日をその患者の排卵日

と仮定し，0日とした．又，各値の傍に書き加えた（一）

～ （帯）の記号は，子宮頸管粘液の結晶形成の度を示して

いる．

　3．Miller－Kurzrok氏法に及ぼすproteaseの影響

　原法のように行うと，子宮頸管粘液と精液の境界には

明らかな界面が形成され，その粘液側の陥凹部に精子が

●

（
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集中する現象が見られた．

　子宮頸管粘液はtrypsin添加によつて，極端に粘稠度

を減じて水様となるので，精液とは直ちに均等に混じ，

境界面を生じなかつた．然し，trypsinの濃度を大にす

ると精子運動性は低下するように感じられた．thrombo－

lysin，　streptokinase添加では，粘稠度は低下するが界面

消失迄には到らなかつた．8－amino　caproic　acid添加は

界面の明確化を来した様に感じられたが，その他の変化

拡認められなかった，

　4．（子宮頸管粘液）＋（精漿）による（丘brinolytic）

　　　plasmin　activityの変化

ムc十1耐ソ

　（Tr．T．2）

1000

第5図　頸管粘液十精漿液に於ける

　　　　fibronolytic　plasmin値の変化

　　一一一
2　　　　3 4 ｝

　例

　5

　第5図は，左から子宮頸管粘液，精漿，排卵期子宮頸

管粘液と精漿を1：1に混合したもの等の各々0．05mI

のplasmin　activityを示している．頸管粘液にくらべて

精漿は非常に高いactivityを有していることが判る．

　子宮頸管粘液と精漿の1：1の混合液は，同一容積で

は精漿そのもののplasmin　activityよi）少い場合も多い

場合もある（A）．理論的には子宮頸管粘液0．05mlの

activityと精漿O．05　mlのactivityの和の1／2が1：1

混合液のplasmin　activityになると計算出来る（B）．然

し，実際にはAとBの問に可成りのactivityの差が認め

られた．即ち，子宮頸管粘液と精漿とを合せると，個々

のplasmin　activityの和以上のplasmin　activityの増加

が認められた．この増加率は40・一・200％であつた．

VI．考　　案

　子宮頸管粘液の化学的ないし生化学的構成は現在でも

未だ不明な点が多い．精液に子宮頸管粘液を溶解する作

用が存在することは，Miller＆Kurzrok8）によつて発見

されたが，如f可なるproteaseによるものか判らなかつ

た．その後，［von　Kaulla9）は子宮頸管粘液にstrepto－

kinaseを加えてfibrinを溶解する現象を認め，粘液中に

plasmin　activityの存在を推定した．　Streitfeld　et　aL　lo）
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はこの現象を基として，成熟雌マウスの膣内にstrepto－

kinase液を滴下して妊娠率の向上を企てたが，結果は妊

娠率の低下と奇形率増加が認められた丈であった．

　安武・飯塚11）12）はtrypsinを子宮頸管粘液に加えて，

粘稠度の低下と精液・子宮頸管粘液間の界面が消失する

事を知り，Neuhaus＆Moghissi13）はtrypsin及びchy－

motrypsinによる頸管粘液のSpinnbarkeitの低下を認

めている．著者の実験では，子宮頸管粘液の粘稠度低下

はtrypsinで最も強く，殆んど蒸溜水に近い状態に迄な

ったが，streptokinase及びthrombolysinによつても可

成りの低下が認められ，この点からもplasmin系との関

連が暗示された（第1図）．この粘稠度低下は，頸管粘液

中に含まれるmucoproteinの分解と著者は想像してい

る．

　著者は40例以上の子宮頸管粘液を研究し，そのplas－

min　activityは子宮頸管粘液の週期的変化に従つて変動

することを知つた．即ち，estrogenの変動に一致して変

動するように思われる．そして，それは主としてplas－

minogenないしplasminogen　activatorであると考えら

れる．周知の如く，排卵期には頸管粘液は最も増量し，

透明且つ低粘稠度となり，精子の穿通性は最大となる．

この際粘液総量としてのplasmin　activityは非常に増加

している（第4図）．そして，各0．05m1中のactivity

は粘液分泌量の増大に伴つて減少している（第2図）．然

し，これは見かけ上の減少と考えられる．何故ならば，

Pommerenke3）によれば，排卵期頸管粘液に於てはmucin

及び蛋白質の非常な減少が見られ，非排卵期頸管粘液の

水分量が92～94％であるのに排卵期のそれは97～9896

にも達するとされている．従つて，一定容積の排卵期頸

管粘液の蛋白含有量は非排卵期頸管粘液のそれのV3～1／4

になると云える．これを考慮して描いたのが第3図（B）

で，一応排卵期頸粘液の蛋白含有量を非排卵期の1／3と

一律に仮定し，同一蛋白濃度に於けるplasmin　activity

が明らかに著増している事を証明した．この現象は，著者

の第1報，第2報の結果から考えると，頸管粘液粘調度の

低下及び頸管粘液中に侵入した精子の運動性の向上に役

立つていると推論される．又，血漿の蛋白含有量は平均

7％と云われている9）が，それにくらべると排卵期頸管

粘液の蛋白含有量は可成り少い．従つて，同一蛋白量に

於ける比較では頸管粘液の方がplasmin　activityが高V・

と云えよう．本実験に於けるplasmin　activity！は，特異

的抗プラスミン剤イプシロンで阻止出来，加熱平板では

僅かな溶解しか示さなかつたが，これは活性型plasmin

の存在が少い為と考えられる．

　trypsin，　thrombolysin，　streptokinase，　EACAを用い

て行つたMiller－Kurzrok氏法では，はつきりした結論
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が得られなかつた．然し，plasminを含むproteaseに

よる頸管粘液の軟化及び固い頸管粘液は不妊の原因とな

る事を考えると，頸管粘液中のplasmin　activityは重要

な意義を有すると思われる．Streitfeld　et　al．10）の実験は

予期に反した結果を示したが，著者の実験結果からも，

plasminを含む精液中のpr・teaseが頸管粘液を溶解す

ると云う説は妥当と考えられる，性交後，子宮膣部の頸

管粘液が軟化溶解する事は精子の運動性の増大を促進

し，精子上昇後には不要になつた頸管粘液を溶解し去つ

て，細菌の頸管内上昇を阻止する意味にもなろう．この

裏づけの1つとして，頸管粘液と精漿を混合してplas－

min　activityを測定したが，　activityは明らかに増大し

ている事を確認した．即ち，両者が合した事によつて活

性型plasminが生じ，その結果activityの増大を来た

したものと考えられる．この現象は，精子の運動性促進

及び頸管粘液貫通性についての因子を示す意味深い現象

と思われる．多数例に於いて統計学的処理を行えば，

plasrnin　activityと妊娠率の間の相関も認められるので

はないだろうか．更に，今後この分野の研究はHuhner

testの成績改善にも役立ち得ることもSろうと想像され

る．

VII．結　　論

　著者は丘brin平板法を用いて子宮頸管粘液のplasmin

activityを研究し，又その他のproteaseの添加による頸

管粘液粘稠度の変化を研究し，次の結論を得た．

　1）streptokinase　3000単位，　thrombolysin　250単位，

trypsin　1000単位を子宮頸管粘液0．05　ml中に加えると

粘稠度は全例に低下を認めた．就中trypsinが最も著し

い作用を示し，3／4の比粘度を示した例があつた．

　2）trypsin　1000単位，　thrombolysin　250単位，　strepto－

kinase　3000単位，　EACA　l　mgを加えて行つたMiller－

Kurzrok法では，　trypsinによつてのみ界面消失が観察

されたが，その他には特別な所見は得られなかつた．

　3）40例以上の実験で，全例の子宮頸管粘液にplas－

min　activityを認めた．

　粘液量とplasmin　activityの関係は，粘液量が増加す

ると一定容積中のplasmin　activityは減少する．これは

推計学的に有意が証明された。然し，これは見かけ上の

減少であつて同一個人の排卵期前後のplasmin　activity

の変動は，頸管粘液全量を考えると排卵期に最大とな

る、又，頸管粘液の蛋白濃度を考慮に入れると，同一蛋

白濃度に於けるplasmin　activityは排卵期に最高を示

した．

　4）子宮頸管粘液と精漿を1：1に混和してplasmin

activityを測定した実験では，両者の個々のactivityの

日不妊会誌　10巻3号

和よりも混合液のactivityの方が大であつた．この

activityの増加率は40～20096であつた．

　以上の結果から，排卵期にはplaSmin産生が増加し，

単位蛋白濃度に於ける頸管粘液のplasmin　activityは増　　・

大する，そして精液と合する事によりactivityの向上を

来し，頸管粘液の溶解及び精子運動性の増進をもたらせ，

精子の頸管粘液穿通作用を確保するであろうと結論づ

けた．

　（本論文の要旨は，第9回日本不妊学会総会に於て発・

表した）

　恩師坂倉啓夫教授の御指導，御校閲を感謝し，終始御

指導，御鞭撲下さつた神戸医大生理学教室岡本彰祐教授，

慶大⊥理学教室岡本歌子講師，慶大産婦人科不妊症相談

所主任飯塚理入博士及び山田純子，高田正子の両補手の

御協力を感謝致します．

　　　　　　　　　文　　献

1）雨宮章：　日本不妊会誌掲載予定．

2）雨宮章：　日本不妊会誌掲載予定．
3）Poininer’enke，　IV．　T．：　Am．　J．0．　G．，52，1023r

　1946．

4）．4Zbt’c・chtsen，0．　K．：British　J．　Haematol．，3，

　284，1957．

5）　A．st1‘ttP，　T．＆Albi－ech　tsen，　O．　K．：　Scand．　工

　Clin．　Lab．　Invest．，1957　（Irl　press）．

6）Lasseii，ハ孟：　Acta　Physiol．　Scand．，27，371，

　1952．
7）　ハ’fi〃el’，　E．　G．　（島　K～ttt？i’ok，　R．：

　G．，24，19，1932．
8）　K〃r驚7ro々，　．R．　｛昼　Jfi～le1－，　E．　G．：

　G．，15，56，1928．

Am．　J．　O．．

Am．　J．α

9）　Z1021　Ka～t〃a，．Kl．　Ar．～〃～ゴSゐe〃les，、乙．　B．　　Klin．

　　Wschr，，32，468，1954．

10）Streitfeld，　M　M　et　al．：

　　5，455，1957．

11）安武豊志男，飯塚勲；

12）安武豊志男，飯塚勲：

　　1958．

Fertil．＆　Steril．，8ア

臨産婦，12巻1号，昭33．

日本不妊会誌，3巻1号，

13）Nα‘乃α～tS，0．　II「．（G」～fog1～～∬～，、K．　S．　　Fertil，

　　＆SteriL，13，6，550，1962．

Studies　on　Fibrinolytic　Activity　in　Human

　　　Semen　and　Cervical　Mucus

　　　III．　Fibrinolytic　Plasmin　in

　　　　Human　Cervical　Mucus

　　　　Akira　Amemiya

Dept．　of　Obst．＆Gynec．，　School

　　　of　Med．，　Keio　Univ．

（Director：　Prof．　Y．　Sakakura〕

　　Fibrinolytic　plasmin　activity　of　human　cervicaI

mucus　using丘brin　plate　method　and　change　of
viscosity　of　cervical　M・コcus　by　adding　of　a　few

，
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kinds　of　protease　were　studied　ln　this　report．

　　　　The　results　are　as　follows：

　　　　1．Streptokinase，　throlnbolysin　（Merk）and

trypsin　changed　the　viscosity　of　human　cervical

mucus，　namely　they　lique丘ed　the　cervical　mucus．

　　　　2．In　a　modlfied　Miller－Kurzrok　method　the

above　mentioned　proteases　were　added　to　the　cervi．

cal　mucus，　the　muco・seminal　wall　was　extinguished

only　by　trypsin．

　　　　3．　Experiments　of丘brin　plate　method　observed

over　40　instances　showed　plasmin　activity　in　all

CerViCal　mUCUS，

　　　　a）　Plasmin　activity　in　certain　volume　became

Iess　in　proportion　to　increased　volume　of　the　tota1

CerViCal　mUCuS．

　　　　b）　Plasrnin　activity　apPears　to　be　decreased

（luring　ovulatory　phase，　but　it　is　not　the　case，

because　plasmin　activity　in　total　volume　of　cervical

宮

　　章（185）51
mucus　was　highest　during　ovulatory　phase　when

total　volume　was　most　increased．

　　　　c）　Plasmin　activity　in　certain　protein　density

was　also　highest　during　ovulatory　phase．

　　　　4．　The　cervical　mucuses皿ixed　with　human

seminal　plasma　Ll：1）　revealed　higher　plasmin

activity　　than　the　sum　　of　non－treated　individual

activities　〈by　40－20096）．

　　　　It　is　my　conclu＄ion　from　the　above　mentioned

studies　that　production　of　plasmin　components　are

increased　and　plasmin　ac亡ivity　of　human　cervical

mucus　in　certain　protein〔lensity　is　also　increased．

　　　　Plasmin　activity　of　cervical　mucus　is　enhanced

by　mixing　with　semen　and　the　mucus　is　lique丘ed．

　　　　AccordingIy　motility　of　spermatozoa　are　in－

creased，

　　　　Thus，　migratability　of　spermatozoa　through　the

uterine　cavity　is　probabユy　ensured．

●

●



日本不妊学会雑誌

第10巻第3号1965

Sophiaの排卵抑制と避妊効果について

Ovulation・inhibiting　and　contraceptive　effects　of　Sophia

日本大学医学部産婦人科学教室

沢　崎　　千　　秋
　Tiaki　SAWASAKI

前　　　田　　　勇
　　Isamu　MAEDA

高　　木　　繁　　夫

　　Shigeo　TAKAGI

長　　　倉　　　基
　Motoi　NAGAKURA

Dep．　Obst．　Gynec．　School　of　Med．，　Nippon　Univ．

　　　　（Dictor．　Pro£Dr．　T．　Sawasaki）

d

　中馬氏等によつて創製されたnorethisterone　5　mgとethinylestradiol－3－methy1－ether　50γとを含むSophia

錠を既婚の経妊又は経産婦人33例，575周期に周期的投与を行ない，排卵抑制作用と避i妊効果を中心に検討

したが主なる成績は次のごとくである．

　（1）服用中，特記すべき副作用や妊娠例は認められず，月経周期も服用前に比べて著しい相異は認められ

なかつたが，月経の持…続期間は短縮し経血量の減少が認められた．（2）肝機能に及ぼす影響ではB．S．P．停

滞値並びに血清コレステロール値の軽度の上昇が認められ，副腎皮質機能に及ぼす影響でも尿中17－KS，17－

OHCS値の減少が認められた．（3）本錠の排卵抑制効果をB．　B．　T．曲線，子宮内膜所見，膣内容塗抹像，頸管

粘液所見，尿中gonadotropin，　estrogen，　pregnanedio1量等の検討によつて確認し，又この抑制作用が中枢性

機序を介して営まれることを明らかにした．しかしながら以上の成績は服用中止後比較的速やかに回復し，

又妊孕性も短期間で獲得するものが多い．更に服用中止後妊娠し，出生した新生児の性器その他に全く異常

が認められていない．

　従つて目下本錠の効果や影響は一応可逆的なものであろうと推定しているがJなお慎重に検討を続けてい

る．

●

〔1〕　はしがき

　ひとに各科のgestagensを用いて排卵を抑制し，避妊

効果を期待する方法は，その賛否は別として，今世紀に

おける内分泌学史上最も注目すべき業績の一つであるこ

とは云うまでもない．この目的のために外国で作られた

19－nor－steroidを始めとする各種の合成gestagen剤は次

々に我が国にも紹介され，目下その排卵抑制効果ないし

は経口避妊剤としての適否が検討されている．私共もま

たこの種の問題に興味を抱き，研究している．

　以下私共が検討したSophia（Norethisterone　5　mg，

ethinylestradiol－3　methylether　50ア）錠の実験概要につ

いて報告する．

〔II〕　実験対象並びに方法

実験対象は日本大学病院産婦人科外来を訪れたものの

うち，健全な結婚生活を営む健康成熟婦人で，妊孕性の

確認せられたもののみを選んだ．これらの対象例は平均

年齢30．4歳，平均妊娠回数3．6回，平均分娩回数1．8

回，自然及び人工流産回i数1．8回（第1，2図）である．

　次に実験に供せられたSophia錠には1錠中19－Nore－

thinyl　testosterone　5　mgとethinylestradiol－3　methyle．

ther　50γとが含まれるが，うち前者は帝国臓器製薬

KK．の中馬氏等によつて製造されたものであり（特許

番号28714，昭和33），融点203～207°，旋光度〔α〕碧

＝－22・一・・－32°を示す．

　これらの服用方法はPincusの周期的投与法に基ずい

て行つた．又実験中は尿中Pregnanediol，17－KS，17・

OHCS，子宮内膜組織像，頸管粘液所見，膣内容塗抹像，

B．B．T。，肝機能，腎機能等について適宜検索した．

‘
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28　・v　38

33．3

皿
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〔III〕実験成績

　先ず本実験で検討を受けた症例数と実験周期数とを一

括して表示すると（第1表），33例で575周期に亘る．以

下主なる成績について述べる．

　（1）月経周期及び月経の性状について

　本錠服用中の月経周期（第2表，第3図）は実験開始前

の28．3日に比し，服用中は1～VI周期で28．1日，　VII～

瓢周期で28．2目，XIII～XVIIr周期で282日，XIX～

XXIV周期で28．4日，　XXV～XXX周期で28．4日と

なる．従つて服用前に比し著しい相異は認められないか

ら服用を全く中止した場合には1周期目が33．2目，2

周期目が33．3日となり延長しているが，3周期目には

8数
　140

30『

2DL

lo

第3図　月　経周期
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～34

　日

284
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実験前　1－M　珊一皿　皿一距皿1斑瓢亜皿

　　　実　　験　　中

I　　I　　皿

〕周期実験中止後

30．3日となり，漸次実験前の周期日数に回復する傾向が

窺われる．

　月経持続期間及び経血量は（第3表，第3図），一般に

服用中は減少しているが，中止後速かに回復することを
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第3表月経持続日数

日不妊会誌　10巻3号
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第4図　月経持続日数

実験前　トΨ1　皿一∬証皿区医瞭）鉦一皿　　　I　　H　　ユ

実　　験　　中 実験甲止後

認めた．又服用前しばしば認められた各種の月経随伴症

状が，服用中には全く認められなかつた．なお実験中の

無月経（Silent　menstruation）の頻度は（第4表）575周

期中9周期すなわち1．6％である．

　しかしながら同一例で反復或いは連続して認められた

ものはなく，服用周期数との間にも全く相関関係は認め

られていない．又服用中の破綻出血は575周期中10周

期（1．7％）であり，その大半はSpot程度の少量である．

　（2）基礎体温曲線

　基礎体温曲線（第5表）は服用開始後2～3日以内で，

1℃内外上昇し，中止後間もなく下降するため81．8％

は2相性の高温持続型の典型的な服用型曲線が認められ

た（第5図）．

12

　8

3～6

　4．5

　その他，高温不定型は12．1％，全くの不定型は僅か

に6．196で，低温の持続又は不定型は全く認められなか

つた．しかし乍ら服用を全く中止した場合には回復し，

何れも服用前の二相曲線となり，この際低温相が延長し

ているのが認められた．

　（3）子宮内膜

　実験中の子宮内膜所見は

　1．腺上的には何れの場合にも服用開始後間もなく核

　下，核上並びに核周囲空胞が認められたが，一般には

周期の前半で核下空胞を，後半で核周囲空胞を認めたも

のが多い．

　2．問質部は服用初期には疎となるが，中期になつて

稠密化し，又この時期では腺増殖，腺上皮細胞の円柱

化，腺重積像等も現われたが，その後再び疎となり，腺並

びに血管数も減少した．しかし以上の所見と異なり，服

用時期と関係なく散在性に間質部の淋巴球浸潤を認めた

が，脱落膜性変化は全く認められず，又長期に亘る服用

例では全体的に内膜が菲薄化しているものが多かつた．

　3，発癌その他の異常像を推定する如き所見は全く認

められなかった．

　（4）子宮頸管粘液

　頸管の粘液量と結晶形成に及ぼす影響（第6表，第6

図並びに第7表，第7図）は一般に正常周期の排卵期に

第4表　破綻出血と無月経の出現頻度
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認められる所見が抑制され，従つて周期的変化が認めら

れなかつた．しかし服用を全く中止すれば速やかに回復

した．

　（5）膣内容塗抹像

　膣内容塗抹像については，濃縮核，級襲形成，白血

球，桿菌或いは異常細胞等の出現を検討したが，この場

合にも前述した子宮頸管粘液所見と同様に排卵を推定す

る所見は認められず，又観察標本のすべてに強度の萎縮

又は異常細胞像を認めることも出来なかつた，

　（6）尿中ホルモン動態

　先ず服用中の尿中total　gonadotropin量（第8図）は

幼弱マウス子宮重量法でみると全般的にやや減少する傾

向を示しているが，何れも4～8マウス単位程度で，なお

正常値の範囲内であり，これ以上に著減したものはなか

つた．尿中estrogen量（第9図）はBrown一神戸川氏法

によつて測定し，一定の傾向を推定する如き成績は認め

られなかつた．又尿中pregnanediol量（第10図）は全例

卵胞期相当の低値（1　．　4　mg！day以下）を示していた．従

つて，少くとも実験中の活性黄体の存在が否定されるか

ら，排卵の阻止又はその抑制が推定される．

第5表　基礎体温曲線

（189）55
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第6表　頸管粘液量と実験周期数及び投与回数との関係

実験周期

月経

　　周期

1～XH XIII～XXIV XXV～ 実験中止後＊

頸管粘液量

　1
服11
用1～
前　10

11
～

20
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2

　126123
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4

服
用

後
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2

1

1

服11
黒面

5

1

16

2

11
～

20

12

2

2

服　服
用1用
後［前

1
～

10

　　

1訓購苧1蓼層等
2・1ttt　l期1期期期

19　　1　　2
1［

［2

11i 1

1

1 2

1

1

φ

　この事は後述する服用中に避妊効果のあつたことから

も裏付けられる．しかし乍ら，服用を全く中止した場合

には上述した各種の尿中ホルモン量は回復し，直ちに妊

孕性を獲得してくるため，恐らく服用gestagensの影響

は可逆的であり，その作用は主として中枢性機序を介し

て営まれるであろうと思われる．

　（7）副作用

　副作用（第8表，第11，12図）としては，軽度の疲労

感，頭痛等を訴えるものが最も多いが，全体の1．3　°／oに

すぎず，続いては帯下感の0．7％であつた．その他を含

めた副作用の発現率は2．9％程度にとどまり，またこれ

らの副作用が服用周期数に伴つて増加する如き傾向も認

められなかつた．

第6図　頸管粘液量と実験周期数との関係
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第7表　頸管粘液の結晶形成度と実験周期数及び投与目数との関係（1）
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　　　第8表副作用

　　　　（191）57
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　第11図　症状別副作用発現率
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第9表肝機能検査成績

肝機能検査種目 検査方法
投与前の検
査値範囲

投与中の検
査値範囲

投与後の検
査値範囲 正常値範囲

1．胆汁生成排泄機能検査

　尿中ビリルビ
　血　清　黄

1．異物排泄機能検査

　BS．P．試験

皿．中間代謝機能検査

　血　清　私　蛋

　A／G比

　αグnブリン量

　∂　　　〃
　t
　”　　　　　　〃
　’
　チモール（T．T．T．）混

　濁試験

　クンケル硫酸亜鉛試験

　高　　田　　反　　応

尿中ウ・ビ・ノーゲン1謙ich　aldh・d

　　　　　　　　ンGmelin氏法

　　　　　樹旨数灘leng「acht

30分法

1「1日立蛋白計

　血禰，レ。テ。一，1

　量
WF．酵素機能検査

　血清アルカリフォスフ
　　ァターゼ

　　　　　　　1
　　　　　　　1吉川，斉藤氏法1
（Biuret氏法）

　　　〃

　　　〃

　　　〃　　　　　　I

　　　　　　　I

Kilian　法

Bessy　Lowry
氏法

±

4～6

O～2．5

7．5～8．4

1．02～1．32

エF士勾14．3

〃11．0

〃23．2

1～2

7～9

－～ ±

189～236

3．04～4．0

±～十

4～8

0～7，5

7．2～9．0

0．82～1．22

平均12．4

〃12．1

〃24．0

1～3

6～14

－～ ±

165～415

1．4～3．6

±～十

4～8

0～5

7．0～8．1

1．02～12．1

平均14．6

〃11．3

〃25．2

1～3

8～11

－ ～ ±

194～260

2．0～4、6

　　　　　　　　ロ

：：N〒

4～6

0～5？6（36）

7．1～8．79，！dI

O．84～1．32

糸勺15～，6

〃11．5？6

〃20％

　4単位以下

　4～12単位

一
，　±（2本）L），Eド

164～264　rng〆dl

4．5単位以下

’

嘲

第13図　実験中，後の肝機能異常成績の出現率
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第14図　実験周期別にみたP。S．P．停滞f直

1瀦1

・75・

50　5

・　　　　　　　■●●●o　　　　　　●●　　　　　　　　●

1

　（8）肝機能

　肝機能に対する影響（第9表，第13図）は尿中ウロビ

リノーゲン，ビリルビン，血清黄疸指数，B．SP．，血清

総蛋白，A／G比，α，β，γ一グロブリン量，　T．T．T．，クン

ケル試験，高田反応，血清コレステロール量，血清アル

カリフォスファターゼ等を服用の前中後に比較検討し，

その大部分は正常範囲内にあつた．うち比較的影響が明

らかに認められたものはB．S．P停滞値及び血清コレス

テロール量でB．S．P．停滞値は実験前いずれも5％以内

にあったが，実験中1～VI周期で66．7％，　VII　r》X皿周期

a5・ ■ 曹

o 0 亀’：L＿＿＿一ト

示5し路

縫・陽

停副

沸S

率P

実験前

工噸 岡

頻性
廣を

工噸岡一x豆皿一　XIx　皿　　1¶卜▽
　　　　　x可　一㎜　一x双

実験中止後

66．796，XIII～XVIII周期で57ユ％，　XIX～XXX周

期で50／となり，実験中止後1～皿周期でも未だ50％

を示していたが，その後漸次回復し，中止後IV～W周期

で33．3％を示した（第14図）．血清コレステロール量

（第15図）は実験前の平均値が211．6mg／dlであつたが

実験中は1～VI周期で249　mg／dユ，　V皿～）皿周期で219．8

mgl！d1，　XIII～XVIII周期で251　．　7　mg／dl，　XIX～XXIV
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昭和40年7月1目 沢崎千秋，高木繁夫，前田　勇，長倉　基

周期で281mg／dlとなり，かなり増加しているが，実

験を中止すると1～皿周期後240mg／dl，　IV～VI周期で

215mg／d1となるから，この場合にも比較的速やかな回

復傾向が認められた．

　（9）腎機能

　腎機能として尿中蛋白，沈渣，濃縮力試験，PSP試

験，尿素一N等（第10表）について検査したが実験の前中

後を通じいずれも異常値或いは異常傾向を推定する如き

成績は全く認められなかつた．

　（10）副腎皮質機能

　本剤の副腎皮質機能に及ぼす影響は尿中17－KS値（第

16図），17－OHCS値（第17図）並びにThorn氏試験（第

18図）等によつて検査し本剤の長期服用によつて若干抑

制される如き傾向が認められた．

　（11）服用中止例について（第11表，第19，20図）

　対象33例中，服用を中止したものは14例，42．4％で

ある．その原因としては内服が面倒なため中止したもの

が最も多く（78．696），副作用のため途中服用中止の止

第15図

笹％2

264

164

（193）59

実験周期別にみた血清コレステロール量

●

●

実　　　工

験　　　1

前　　町

第10表腎機能検査成績

　一一一」　　　一一一一　Lr＿＿」＿＿＿＿一＿＿＿＿

VH　　X皿　　XE　　寅工　　F
l　　　l　　　l　　鹸～　　～

即　　皿　　pm　後斑　　m

腎機能検査馴検査方法灘前の検査値嚇中の検査値瀟後の随1直 正常値範囲
　　　　　　　！Fi、hb。，g氏濃縮

濃縮力試験　　　　　　　1試験

P・S・P・試験　115分試験法

尿　素一N　量　　　微量拡散法

寄

il

第　　16　　図

17－KS

1．022

25～50

9．5～17．0

●

1．022以上

　20～60

10．0～17．0

1．022以上 1．022以上

25～6° 　125％（15’）以上

　　　　　　　5～17mg！dl9．0～16．5

第　　17　　図

　　17－OHCS

1～Xif x皿一孤7　　xxΨ一

実験中

実験中止後

むなきに至つた症例は全体のわずか9．1　96を占めるにす

ぎない．

　（12）実験中並びに中止後の妊娠，分娩，新生児につ

　　　いて

　服用中妊娠した症例は皆無であつたが，生児を希望し

服用を中止した3例（第12表）では2例が中止後1周期

で，1例が3周期でそれぞれ妊娠し，妊娠中異常なく満

期正常分娩をした．又それらの新生児には性器その他に

異常が認められなかつた．

〔IV〕　総括並びに結論

　以上，中馬氏等によつて新たに創製された19－Nor－

ethinyl　testosterone　5　mgとethinylestradiol－3　methyl－

ether　50γとを含むSophia錠を用いて健康成熟婦人33

例，575周期最高30周期に亘つて排卵抑制作用延いては

避妊効果について検討し，概ね次の如き成績を収めた．

　（1）服用中の月経周期は服用前のそれに比し著しい相

異を認めがたいが，服用を中止した場合には若干延長す
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第11表服用中止の原因と頻度

日不妊会誌10巻3号

　言圭　：　（　　）｝a96

1t L－一 一　　　　　実験周期

服用中止の理由　～一＿

破綻出血無月経のため

出血以外の副作用のため

内服面倒のため

生児希望のため

1～VI VH～X皿 XIII～XVIII XIX～XXIV

0

0　　1

1　　i

21

0

1

3

1

0

2

3

0

0

0

0

0

XXV～XXX　l
　　　　　　I

計

0

0

0

1

0／33
　（0）

3／33
（9．1）

7／33
（21．2）

4／33
（12．1）

1：1

－　75

計　　11’611）

　第　　18　　図

　　　好酸疎減少率

臨

：　　　°　　　　　　　　　　　：
ll．＿一／－t－’一一一一一一一一一一；i．

5／33
（15．2）

5133
（15．2）

x皿一x9］7　　皿　　　　　実験中止後

実験中

服用中止の原因別発生頻度

％

30

033
（o）

1，！33

（3，0）

14／33
（42．4）

第20図　服用中止の周期別発生頻度
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第12表　実験中止後の妊娠，分娩例
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症例1

番号1

　1

　2

　3

　　　　　投与　　　　　　　　　投与中止氏　　名　　期間
　　　　　　　　　の理由　　　　　（周期）i

　　　　　　　　1

妊娠時期投1　　　　分　　　　　　娩
与中止後のi

月綱期i分　娩　自然流産　人工瀧

4

13

28

I

l生児を希望

　　　〃

　　　〃

3

1

1

正常分娩
　　42w

〃39w

〃40w

新生児の異
常の有無

♂3200g
異常なし

♀2800g
異常なし

♂3700g
異常なし

1

●
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昭和40年7月10日 沢崎千秋，高木繁夫，前田　勇，長倉　基

るが如き傾向があり，それが漸次回復する事を知つた．

　（2）服用中の月経持続期間は短縮，経血量は減少し，

各種の月経随伴症状は認められなかつた．実験中無月経

を認めた頻度は1．6％であつたが，同一例で反復又は持

続したものはなく，又服用周期数との間に一定の相関関

係も認められなかつた．服用中の破綻出血もわずか1．7

％程度にすぎず，その大半がspot程度に終るため，臨

床応用面での不都合は全く認められなかった，

　（3）実験中の基礎体温曲線は服用後直ちに上昇し，中

上後下降する服用型曲線を示すものが大部分であった．

　（4）子宮内膜像，膣内容塗抹像，頸管粘液所見や尿中

gonadotropin，　estrogen，　pregnandio1量に及ぼす影響等

から実験中の活性黄体が否定されるため，本錠の排卵抑

制効果が立証された．これは長期間反復投与しても同様

である．しかし乍ら服用を中止した場合には，この様な

各種の抑制成績は速やかに回復した．従つて服用ホルモ

ンの影響は恐らく可逆的であり，又その作用が中枢性機

序を介しているものであることが強く推定される．これ

Lは又避妊効果の面からも強く裏ずけされる．

　（5）実験中特記すべき副作用は認められなかった．

　（6）肝機能に及ぼす影響については，B．S．P．停滞値

並びに血清コレステロール値の若干増加する如き傾向を

認めたが，それらの逸脱程度は極めて軽度であり，又服

用中止後速やかに回復した．

　（7）腎機能へは特記すべき影響が認められなかつた．

　（8）副腎皮質機能へは尿中17・KS，17－OHCS値よP

若干抑制する如き傾向を認めた．しかしThorn氏試験

では一定の傾向が認められなかつた．

　（9）服用中止例は42．4％に認められた．その中止

の理由としては内服が面倒なためというのが最も多く

（21．2％），出血その他の副作用に基ずくものは極めて少

なかつた．又現在までに重篤副作用例は認められていな

い．

　（10）服用を中止した場合には，比較的速やかに排卵

機能が回復し，たちまち妊孕性を獲得するに至るものと

思われる、すなわち生児を希望するため服用を中止した

3例は何れも現在既に満期出産し，又それらの新生児に

も性器その他の身体的異常が全く認められていない．

　（11）以上の如き成績を得たが，これによつて本錠を

直ちに無制限に長期連用してもよいということにはなら

．ない．そこにはなお幾多未解決の問題があるからであ

（195）61

る．例えば実験中止例のその後の性機能その他の諸問題

を観察することが必要であるが，それは目下研究中で未

だ結論を得ていない．

　本論文の要旨は昭和37年日本産婦人科学会総会，内

分泌学会総会，不妊学会総会に於て報告した．最後に帝

国臓器製薬株式会社の御支援に感謝する．

Ovulation－lnhibiting　and　Contraceptive

　　　　　　Effects　of　Sophia

Chiaki　Sawasaki，　Shigeo　Takagi，　Isamu　Maeda

　　　　　　and　Motoi　Nagakura

Department　of　Obstetrics　and　Gyneco］ogy，　Schoo】

　　　　of　Medicine，　Nihon　University

　　Sophia　Tablets　invented　by　Chuma　et　al．，

each　containing　5　m9・of　norethisterone　and　50γof

ethinylestradiol－3－metl〕yl・ether，　were　given　periodic－

ally　to　33　married　women　of　multigravida　or　mu1－

tipara　during　tQtal　of　575　menstrual　cycles　and

mainly　the　evnlation－inhibiting　and　contraceptive

effects　were　examined．　The　results　are　as　follows：

1）During　administration　of　the　tablets，　neither

special　side－effects　nor　the　sigll　of　conception　was

found　in　any　case．　No　remarkable　change　in　the

periodicity　but　shorter　duration　of　menstruation　and

reduced　amount　of　menstrual　blood　were　noted．

2）As　for　Iiver　function，　the　elimination　of　BSP

was　delayed　and　the　level　of　serum　cholesterol　was

slightly　elevated，　and　for　adrenal　cortical　func．

tion，　urinary　17－KS　and　17・OHCS　were　decreased．

3）The　inhibitory　effect　of　these　tablets　oll　the

ovulation　was　con丘rmed　by　the　B．　B．　T　curve，

findings　of　the　endometrium，　the　vaginal　smear　and

the　mucus　of　cervical　cana1，　and　the　amount　of

urinary　gonadotropin，　estrogen，　and　pregnanediol．

The　intervention　of　the　central　mechanism　in　the

inhibitory　action　of　these　tal〕lets　was　su99ested．

The　above・mentioned丘ndings，　however，　were　quickly

normalized　after　cessation　of　the　medication　and　the

fertility　was　also　recovered　in　a　short　time　in　many

of　the　cases．　Moreover，　no　abnormality　was　found

in　the　sexual　organs　of　babies　delivered　from

mothers　who　had　been　pregnant　after　cessation　of

the　medication．

　　From　these　results，　it　is　suggested　that　the

e鉦ects　of　these　tablets　are　reversible．　More　and

careful　examinations　on　this　line　are　still　going　on．
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　昭37．6．12，当科に不妊外来が発足して以来，昭39．2．29までの1年9カ，月にに取扱つた患者470名につい

て統計的観察を試みた．総外来患者に対する頻度は昭38年度で8．5％にあた｝），25～31歳が62．3％を占め

不妊期間5年迄の者が77．4％を示し，職業分布では主婦（39。8％）についで勤務入が26．4％と多く，既往症

では虫垂炎，結核，後屈手術・…の順であつた．検査成績で基礎体温，頸管粘液検査，子宮内膜診，HSG，

Rubin　test，精液検査，頸管粘液精子貫通試験についてそれぞれの成績を述べたが，これらの検査により判明

した最終不妊因子の内訳では子宮内膜因子が33．9％と最も多く，次いで男性因子25．7％，卵管因子20．6％

の順で，以下排卵因子，頸管因子の順であつた．治療で81例が妊娠し，全患者の17．296にあたP，この内

人工受精例を除く47例では内膜因子治療で妊娠に成功した例が最も多かつた．またAID　58例中27例，

AIH　27例中7例の妊娠確認例が見られた．

緒　　言

　社会状勢の変化から家族構成は小家族化し，夫婦間が

不妊である事の心理的影響を大きくすると共に，一方受

胎調節による計画出産から養子に出す夫婦はなくなつて

一層に不妊である悩みを大きくする為か，近年不妊を訴

えて外来を訪れる患者が多くなつている．しかも挙児を

切望する余り患者の再来率は他疾患群患者に比して高

く，一般再来患者のうち不妊患者の占める割合が多くな

つた為に，当科に於いても昭和37年6月より不妊外来

を設立し現在に至つている．

　既に我々は不妊外来設立前の臨床統計について発表

し19）ているが，今回これらの成績や諸家の統計と現外来

成績を比較検討する為に，不妊外来設立後本年2A迄の

1年9カ月と云う短期間ではあるが，まとめる機会を得

たので之に報告する．

対　　象

　昭和37年6月12日，不妊外来設立以来昭和39年2

月29日迄に当科不妊外来を訪れた不妊患者の全病歴よ

り調査した．なお今回は通院中止患者の予後についての

調査を行つていない．

　実際の外来患者の中では，受胎調節解除後に仲々妊娠

しないと訴えて精査を希望し来院する患者も少なくない

が，今回は実際の不妊期間が1年未満の者については対

象より除外した．

成績ならびに考按

（工）不妊患者の頻度

不妊症の頻度については統計として取扱う患者の不妊
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第1表　当科不妊外来患者数（昭和37．6～昭39。2）

（197）63

年　度

総外来患者数
不妊外来取扱数

昭和37年度
（6～12月）

％

　　172
（81十70－i－21）

昭和38年度

　　　3981

　　　339
（70十21十168十80）

　　　8．5

昭和39年度
（1・》2月）

　　1315

　　151
（21十80→－50）

　　11．2

年　度　新　患　数 172 248 50

その一 麗
（81）

（（70））

（（（21）））

（）　その年度のみ　　（（））

　　　1
　　　［

翌年度継続　　（1

（168’）

（（80））

第2表　現年齢と不妊期間の分布

川　翌々年度継続

（50）

　　　　年齢1
　　　　　　ん20～21
期間年　　、L　l

～ 22～23～24 i～25

1～

2～

3～

4～

5～

6～

7～

8・∀

9～

10～

11～

12～

13～

14～

15～

10
11

3

0

1

1i3　4116
1　　9　　6　11

1i2177
1　　1’　2　　3

　　　　　　5

　　　　　　1

　　　　　　1

～26 （・ 27 ～ 28

14　　2

13111
　　
10111

1315
　1
1il

lI2

6

5

8

1

8

4，

3

2

　　　　　　I　　l
～ 29～301－一　31～32～33｛一　34

　　　　1　　　　！
～ 35

5　　41

810…
10　12

10　　8
　　　1
11　　8

3　　8

2　　5

0　　2

1　　0：

415
8　3…
　　　1
7　　2

913
6131　　　　　　　　

713
4「4・
　　　ヒ
0旨　1

0　　1
　1　　1
　1　41

1

3

3ト

0

0

2

2

1

1

0

1

・i・

3

41
1i

oi

41
1｛

、i

　I

4

4

11

41

4

2

21

2

計

6sl

96

％

1　　0

1

01

0

0

2

2

0

1

　4

　2

　0

　0

1　1

14

14，5

20．4

8gi　18．9

58

53

42

　　　　　　　　　

44　i　55　1　4137

　　　　9．4脚11．7　8．7　7．9

27i

91

5：

81

5

2

1

3

4

12．3

11．3

8．9

5．7

1．9

1．1

1．7

LI
O．5

0．2

0．6

0．9

計

％

1・：414
10．2　0．910．9
1　　1

15　19

3．24．0

期間によつて異なることは勿論であるが，その診療機関

の病歴保存方式によつて年間総外来患者数は同じであつ

ても，数年問に及ぶ場合，一連番号方式と年度別整理方

式では数年間の統計となると厳密には成績が変つてくる

ことになる．米国等で採用されているその病院等に於け

る個人登録式病歴保存様式を行つて総外来患者に対する

頻度を示すのが最も正しいものと思われるが，当科に於

いても年度別整理方式を他科に準じて採用している為に

年間に就ての頻度を示した．

　即ち第1表の如くで，不妊外来開設以来1年9カ月で

470名の患者を取扱つており，昭和38年度では総外来

患者数の8．5％に当たる．これを当科の不妊外来設立前

の統計と比較して見ると，前統計が不妊を訴えたものす

　　　　　　　　　　　　　　　470100
1・・6‘・2・1…9・86・23・21　4・°…7・21100

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　

50　　57　」46　…29　115　119　…34

べてを対象にしているにも拘らず，これを上廻る成績で

あつて，やはり外来設立後に不妊患者が多く訪れている

事がわかる．しかも今回の統計には新来のみで不妊外来

に通院しないものを含めて居ないから，実際の不妊患者

の総外来受診頻度はこれをはるかに上廻るものと見倣さ

れる．

　諸家の報告4）’23）と比較すると当科不妊外来患者の頻度

は中間を示し，決して低率とは思われない．

　（ちなみに昭和37年度と昭和38年度からの同一患者

の継続通院状況をも下欄に示した）．

　（2）現年齢と不妊期間

　現年齢も不妊期間も初診時に於ける満年数をもつて

し，1年未満の，月数は切り捨てて集計した．その分布は
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第5表　既　往　症

日不妊会誌10巻3号

患者数　 な　し　あ　り 　　　　　　虫垂　後屈総数　結核
　　　　　　切除　手術

470
（lrh

213

45．3

257

54．7

開舗外妊鰻降病性病その他

310

％

52　　126

16．8　340．6

　　1

第2表に示す如くである．

　現年齢については患者の大部分が25～31歳に分布し，

全体の62．3％を占めている．また不妊期間では5年ま

での小計が77．4％と大半を占め，そのうち2年以上3

年未満が20．4％で最高のピークを示した．

　また34〔・35歳の患者では不妊期間から見た分布に山

が見られず，15年以上の不妊期間を有する患者さえも訪

れていることは，如何に不妊患者が根強く挙児を望んで

いるかを示すものであろう．

　この成績を諸家4）7）16）18）23）の報告と比較して見ても，

年齢分布についてはまつたく同様である．

　（3）患者の〕職業分布

　不妊症の診療にあたつては規則正しいB．B．T．の記載

を例にとつて考えて見ても，患者の正しい理解と協力が

必要であることは云うまでもなく，また幾くつかの詳細

なる不妊因子の分析には可なDの社会的制約からの障害

も考えられるから成績の報告に当つて職業分布を示す事

が必要であると思う．

　当外来の本期間における不妊患者取扱数470名の職業

分布は第3表の如くで，主婦が39．8％と最も多いが，

次いで勤務婦人が26．4％と多く，農婦は15．1％に過ぎ

なかつた．患者はほとんどが本県人で若干の隣県人を含

むに過ぎないが，農業県としての特異性は見られなかつ

たことは社会医学的考察の余地があろう．

第3表　患者の職業分布

鰭数麟轍皇憲］牒主婦その他

43

13．9

34　　10

11．0　　3．2

6

1．9

14　　　0　　25

4．5　　0　　8．1

で，「あり」と「なし」とが各々約半数ずつとなつてい

る．次に「あり」と答えた既往疾患の内訳は，同一患者

が二つ以上の疾患をもつ場合もあり，その重複率はL2

であつたが，その内訳も表の如くである．即ち，虫垂切

除が40．6％と第1位を占め，結核が16．8％とこれにつ

ぎ，以下後屈手術，開腹術の順であつた．ただし，既往

症が不妊の原因を必ずしも示すものでない事は当然であ

る．

　（6）原発性不妊と続発性不妊の頻度

　第6表に示す如く，470例中原発性不妊は354例（75．4

％），続発性不妊は116例（24．6％）で，林16）（原発不妊

67．2％，続発不妊32，8％），五十嵐18）（原発不妊75．6％

続発不妊24．4％）等諸家の報告とほぼ一致している．

第6表　原発性不妊と続発性不妊の頻度

患者数　原発性　続発性
470

％

354

75．4

116

24．6

　（7）続発性不妊の最終妊娠歴

　続発性不妊患者116名の最終妊娠歴は第7表の如く

で，自然流産が52．6％で最も多く，次いで入工中絶26．7

96，分娩19．8％，帝王切開O．9％の順であつた．なお諸

家の報告では人工中絶後が最も多いとする者5）16）18）2°）22〕

もあるが，われわれと一致する順位の報告者11）14）17）も少

なくない．

47・レ・124
？6　　　　15．1　126．4

　　　　　　　　18　　1　　5　　　　187　1　75

　　i　　　　　l
1．71　1．1　　　　　39．8　ヨ15．9
　　　　　　　　1

第4表　夫の職業分布

患者数農業1勤務者1自宅手職1商業その他
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　
　470　　「　　79　　　　　　260　　1　　24　　　　　　34　　　1　　73
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　

　96　　　　　16．8　　　　55．3　　1　　5．2　　　　　7．2　　1　15．5

　　　　　　　　：
　（4）夫の職業分布

　第4表に示す如くで，患者の夫の職業についても本県

の特異性が見られず，勤務者が55．396と大半を占め，

農業は16．8％にすぎない．

　（5）既往症

　患者の既往症の有無について分けると，第5表の如く

第7表　続発性不妊の最終妊娠歴

患者数　　自然流産　人工中絶1分　娩　　帝王切開

116

96

61

52。6

31

26．7

23

19．8

1

0．9

　（8）患者の通院状況

　当不妊外来を訪れた患者のうち，どの程度が検査なら

びに治療をうけているかは，その統計資料の内容の程度

を示すものとして必要と思う．

　その調査の結果は第8表に示す如くで，初診のみのも

のは7．7％，検査のみのものが31．396，治療も受けた

者61．0％を示した．これを不妊外来開設前の統計19）と

比較してみると，初診のみが27．1％－7，796と著明に減

少し，治療もうけた者が29．5％－61．096と非常に増加

1

●

■

■
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第8表通院状況

例　数　　％　　妊娠数

（199）65

　　　第10表　検査（2）CMT

患醐検査釧不鮪不全無

初診のみ
検査のみ
治療もした

　　36
1　147

　287

　　　　1’　7．7

　31．3　1

　61．0　　　81

31

28．2

17．2

470

°δ

　427　　　　126

90．9／100　　　　29．5

301

70。5

計 470

している．

　（9）諸検査と成績

　1）基礎体温

　470例の全例に基礎体温を測定させたが，少なくとも

数周期に亘つてそれを観察し診断し得たものを被検者数

としたが，その結果は第9表の如くで，一相性を示すも

のは11．5％，二相性を示すもの88．596であつた．二相

性を示す患者の基礎体温の型の分類については，同一患

者でも必ずしも一定でなく，資料のとり方に困難さがあ

る．よつて試みに或る期間中に外来を訪れていた患者の

二相性を示した49例について観察し，松本氏分類に従

つて型分i類を行つた結果は第9表下欄に示す如く，第1

型，第H型がその半数を占めている．

第9表　検査（1）　B．BT．

r相性⊥二相性

　我々はかかる目的で排卵期に1回，排卵後4～5日目

に1回と計2回の内膜診を行ない，これを日付診し，

BBT，　CMT，　SIの経過と比軽検討しているが，その成

績は第11表に示す如くであつた．

　即ち定型的な周期像を示したものは32．8％と全体の

約1！3にすぎず，他は未熟ないし萎縮像や未熟の分泌像，

分泌不全像を示したり，或は一般炎症が認められ，結核

は6例（2．2％）に認められた．結核性子宮内膜炎の頻度

については石橋10）も我々とまつたく同じ頻度の成績を報

告している．

　また一般炎症や結核を除いての所謂異常内膜像の頻度

は今統計では53．2％となり，諸家の報告に比して高い

が，Hughes1），　Grant2），　Gilliam3），らとほぼ同程度であつ

た．

患者数　 被検者数

470　1　425
？6　　　　190．496／100　°／，

　　　1
二相性B．B．T．

49

11．5

376

88．5

の型分類の分布（松本氏分類）

第11表　検査（3）　子宮内膜診

　　　　（施行282例　59，7％）

騒鱗
例数

％

108　　50
38．2i17．7
　　1

鍛者1症例数　　1 ll　　I皿　　皿’　　］V　　V

未分
熟泌
の像

47d　49　17・314　2　8　5
96　ii…4／1・・34・7　i　26・518・2　14…6・・1…2

　2）頸管粘液結晶像検査（CMT）

　当科不妊外来にて少なくとも一周期以上CMTを行

つてその経過を追求し得たものは427例で，排卵期に

く）．2cc上以採取され，外観が透明で，10　cm以上の牽糸

性を有し，室温自然乾燥に於いて全定型的羊歯葉状結晶

形成を示す者を「不全なし」とし，然らざるものを「不

全あり」とした結果は第10表に示す如くで，「不全な

し」が70．5％であった．

　本検査も不妊発足前の統計にくらべ，被検者の比率は

37．4％－90．9％と明らかに増加している．

　3）　子宮内膜診

　子宮内膜診は炎症ことに慢性炎症（結核等）の発見に重

要であるばかりでなく，異型分泌像による着床障害によ

る不妊因子の有無を知るのに必要である事は云う迄もな

い．

53

18．8

分不
　全
泌像

40

14．2

内

膜
炎

18

6．4

結

核

6

2．2

異増
　殖
常像

7

2．5

　4）子宮卵管造影術

　本検査は470名中305名（64．9％）が当科で受けてお

り，その成績は第12表に示す通りである．そのうち両

側卵管疎通例hS　56，7％で大半を占め，一側のみ通過が

20．7％，両側閉塞例14．1％であつた．また明らかに不

妊の原因となりうると診断された子宮奇型は4例であっ

た．

第12表　検査（4）　子宮卵管造影術

例　数

　％

卵管疏通性

異常な・1

173

56．7

　　　（305例64．9％）

一側のみ
　　　　癒着像　閉　塞通過

63

20．7

26

8．5

43

14．1

子宮
奇型

4

1．3

　5）　卵管通気法

　当科不妊外来では主としてRubsn－testが行われ，

470名中185例39．4％が本検査をうけているpその成

績の内訳は第13表に示す如くで，正常型は134例（72．4

％）と大多数を占め，次いで一側通過10．3％，閉塞型
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第13表　検査（5）Rubin　test
　　　　（施行：185｛列，　39．4％）

正　常
異 常

一側麗攣縮型1麟型 閉塞型

　　　1
例数1134
　％　　　72．4

19

10．3

7

3．8

8i17
4．3ig．2

日不妊会誌10巻3号

第15表　検査（7）　頸管粘液精子貫通試験

　　　　（施行106例，22．6％）

判定1
例　数

　％

　　　　　　Huhner　　l　Miller－Kurzrok
，

96　　（90．3％）

　　　r
十

55　　　41
51．9　　　　38．7

　　　　　　　　第14表　検査（6）　精液検査（施行189例，40．2％）

万1正蔀而＞S≧…而痂5S＞、。。。万「函・・≧蛎　T・

10　　（9．496）

十　　　　一

7　　　　3

6．6　　　2．8

運動率〈50％
生存率＞20％

例　数

　96

45

23．8

17

9．0

33

17．5

38

20．1

56

29．6

3

95　　（50．3％） 94　　（49．7）

第16表　判明乍要不妊因子の内訳とその頻度

総患翻腰糠撃継複率駒・因子陣鴎繍學騨肝「男性因姻子不明

470 398 495 1．24 49　1021168
　　　　　　　
9．9？6　　20．6　　　33．9

44　　　127

8．9　　25．7

5

1．0

●

9．2％であった．

　6）　精液検査

　本検査は4日以上の禁欲日数をおいて検査したものを

被検者としたが，不妊患者470名中189名の夫（40．2％）

に施行されたが，その検査の成績別頻度は第14表に示

す如くで，精子数について見ると正常群（1cc当り6000

万以上）は23．8％にすぎず，絶対的男性不妊と考えてよ

い1cc　2000万以下の群と無精子症を含めると49．7％

と検査群の約半数を占めているTこれは諸家の報告とほ

ぼ同様の結果を示している．

　7）　頸管粘液精子貫通試験

　本検査としてSims－Huhner　testとMiller－Kurzrok

testを施行したものは第15表の如く106例（22．696）で

主としてHuhner　testが行なわれているが，これは本

法で疑わしい者にMiller－Kurzrok　testが行なわれた為

と考える．両検査を通じて陰陸者が41．5％に見られて

いる．

　（10）判明不妊因子の内訳とその頻度

　不妊患者470名中，一応検査が完了して原因と思われ

るものが判明したものは（どうしても不明であつた5名

を加えて）398名あ｝），その内訳は第16表の如くで，不

妊因子重複率は1．24であつた．因子の内訳では一般炎

症を含めての子宮内膜因子が33．996と最も多く，次い

で男性因子（25．7％），卵管因子（20。6％），以下は排卵，

頸管因子の順であった．

第17表　妊娠例（人工受精例を除く）

　　　　　　　　1
　　主なる因子　　例

排　卵

卵　管

頸　管

内　膜

　不

因　子

因　子

因　子

因　子

明

2

9

4

31

1

数　　？1，

4．3

19．1

8．6

65．9

2．1

計 47

　（11）妊娠成立例とその主要因子

　検査が完了して，不妊の原因が判明し，当不妊外来に

てその治療を行なうことにより妊娠に成功し，それを当

科で確認し得た例は81例であつた．これは本期間中の

不妊外来患者総数470名の17．2％にあたる．そのうち

人工受精施行例を除いた47例について，主要因子別に

分けて眺めると次の第17表に示した如く内膜因子の治

療により妊娠したと思われる者が31名（65．9％）と最も

多く，服いで卵管因子，頸管因子，一一……の順であつ

た．なお頸管因子の4例には本因子でAIHを施行して

妊娠した例は含んでいない．

　そもそも不妊患者は，不妊の原因とその程度によつて

全く治療を断念する者も多く，殊に卵管因子の患者に至

つてはその傾向も強いので，各因子患者によつて治療を

受ける率はその因子改善の難易性に左右される．従つて

本表の％が即ち各因子の妊娠成功率を示すものでない事

■
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第18表

岡村，滝波，堤，小田島，吉田，杉田，会田，阿部

人工受精とその成績
（施辛〒85｛列，　18。1　gio）

（201）　　67

AID

AIH

58　妊娠確認　27
　　　未成功不確認　　31

46．6％

53．4％

　　　妊娠確認　　　727

　　　未成功不確認　　20

25．9％

74，1％

は云う迄もない．

　（12）人工受精とその成績

　人工受精はAIH，　AIDを含めて85例に施行され，

その内訳と妊娠確認例数は第18表に示す如くである．

AIDはほとんどが無精子症に行なわれ，　AIHはほとん

どが2000～3000万程度の精子減少症に行なわれている．

なおAID施行患者には内膜因子の合併例が多く，AIH

施行患者には若干の頸管因子患者を含んでいる．

　本成績を当科不妊外来発足前の成績19）と比較すると，

AH）については発足前5年間の83例中妊娠例27例と

低値であるにも拘らず，本調査期間では1年9カ月で58

例中27例（46．6％）の妊娠数を見ており，成績では明ら

かなる向上を示している．またAIHについては前5年

間中妊娠例は27例中1例にすぎなかつたに反し，本期

簡中では27例中7例の成功を見ている事からしても改

善が見られた事は喜ばしい．

総括ならびに結論

　昭和37年6月12日，当新潟大学産婦人科不妊外来が

発足して以来，わずか1年9カ月間ではあるが，この間

の不妊患者470名について，その患者の性質ならびに検

査と治療について統計的観察を行ない次の結果を得た．

　1）総外来患者に対する不妊外来患者の比率は昭和

：38年度に於いて8．5％にあたり，昭和32年度から昭和

：36年度までの比率のどれよりも高く，明らかなる増加を

示していた．

　2）　患者の分布を現年齢と不妊期間について見ると，

25～31歳が62，3％を占め，不妊期間では5年迄の小計

が77．4％と大半を占めている．

　3）　患者及び患者の夫の職業分布では，諸家の報告と

同様で，本県の独自性がみられず，患者自身については

主婦が39．8％で最も多いが次いで勤務婦人が26．496と

多く，これは不妊であることとも関係しているものと思

われる．

　4）既往症では「あり」が54．796で，このうちでも

虫垂炎が最も多く，次いで結核，後屈手術の順になつて

いる．

　5）　検査成績では

　　①B．B．T．は425例のうち88．5％が二相性を示し

　　　ていた．

　　②CMTは427例中70．5％が正常であつた．

　　③　子宮内膜診施行の282例中，増殖期，分泌期を

　　　通じて正常像を示すものは33。8％にすぎず，結

　　　核性内膜炎は6例に証明された．

　　④　子宮卵管造影は305名が検査をうけ（64．9％），

　　　両側通過が56．7％で大半を占め，一側のみが

　　　20．7％，両側閉塞が14．1％であつた．

　　⑤卵管通気法は135名（39．4％）がうけており，そ

　　　のうち134名（72．4％）が正常型であつた，

　　⑥精液検査は189名の不妊患者の夫に行なわれ，

　　　49．7％に明らかなる男性不妊因子を認めた．

　　⑦　頸管粘液精子貫通試験は106名（22．6％）に行

　　　なわれ，58．5％が陽性と診断された．

　6）判明最終不妊因子の内訳では子宮内膜因子が33．9

％と最も多く，次いで男性因子25．7％，卵管因子20．6

％の順で，以下排卵因子，頸管因子の順であつた．なお

因子重複率は1．24であった．

　7）　妊娠成立例は81例で全患者470名の17．2％にあ

たる．

　8）　人工受精を除いた妊娠成功の47例を主要因子別

に眺めると内膜因子の治療により妊娠したと思われる者

が最も多く，次いで卵管因子，頸管因子，…一一…の順

であつた．

　9）　人工受精の成績は結果の不確認者が多かつたが，

AID　は58例中27例　（46．6％），　AIHは27例中7例

（25．9％）の妊娠確認例を見ている．

　最後に御指導，御校閲を賜つた鈴木雅洲教授に深謝す

る．なお，本稿要旨は第32回日本不妊学会関東地方部

会に於いて発表した．
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第13回H本産科婦人科学会宿 題報告

Statistical　Analysis　of　the　Outpatients

　　in　our　Sterility　Clinic　from　June

　　　　　　　1962to　Feburary　1964

　Yasushi　Okamura，　Sachiko　Takinami，

　　　　Shizu　Tutumi，　Eiichi　Odazima，

　　Yutaka　Yoshida，　Shigehito　Sugita，

　　　　Yuuichi　Aida　and　Susumu　Abe

Department　of　Obstetrics　and　Gynecology，

　　Niigata　University　School　of　Medicin

　　（Director：Prof．　Masakuni　Suzuki）

　　　Statistical　analysis　was　made　an　attempt　on　470

sterile　female　patients　who　visited　to　our　Steril三ty

C1面c　from　June　1962　to　Feburary　1964．　Their

incidence　was　8，5　per　cent　of　all　gynecological

口不妊会誌10巻3号一

outpatients，　of　which　75．4　per　cent　was　primary

type．

　　　Regarding　the　age　at　the　time　of　their　first

visit，　the　age　group　of　25－31　was　the　Inost　frequent．

The　frequency　was　62，3　per　cent．

　　　Tbe　results　of　our　examination　were　as　follows：．

basal　body　temperature　was　observed　on　425　cases，

of　whom　88．5　per　cent　was　bi－phasic；cervicar

mucus　test　was　performed　on　427　cases，　in　whom

70．5　per　cent　was　decided　on　normal　secretion；、

histological丘ndings　of　uterine　endometrium　were・

observed　　on　282　cases　at　the　proliferative　and．

secretory　phases，　in　those　cases　only　33．8　per　cent

was　recognized　as　norma1，　and　others　were　d1agnosed

to　acute　or　chronic　imflammations　or　atypical　devel－

opments；hysterosalpingograply　was　applied　to　189

patients，　in　whorn　72．4　per　cent　was　not　found

abnormal　passage　which　based　on　the　tubal
adhesion，　stenosis，　and　etc．

　　　　In丘nal　analysis　of　sterility，　endometrial　factor・

was　the　most　frequent（33．9　per　cent），　spermatic

factor　was　next　c125．7　per　cent），　and　the　third　was

tubal．

　　　　There　were　81　cases　of　sterile　women　whol

successed　in　pregnancy　by　treatments，　who　amountedL

to　17．2　per　cent　of　all　the　sterile　patients．

P
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膨 　　　吉田式造影器に依る子宮卵管造影

特に頸管ならびに内子宮口の形態について

Hysterosalpirlgography　with　Special　Reference　to　the丘gure　of　the　cervix

　　　　　　　　　　　　　　　　and　internal　os

岡山大学医学部産婦人科教室（主任

吉　　田　　俊　彦
　Toshihiko　YOSHIDA

升　本　　敬　　一
Keiichi　MASUMOTO

　　　　橋本　清教授）

武　　田　　佳　　彦

　Yoshihiko　TAKEDA

相　良　　祐　輔
　　Yusuke　SAGARA

●

Department　of　Obstetrics　and　Gynecology，　Okayama　University　Medical　School

　　　　　　　　　（Director：Prof，　Kiyoshi　Hashimoto）

　習慣性流早産，不妊症の診断に際し，子宮卵管造影法は，従来より，その有力な補助診断法として使用さ

れて来た．然しながら，造影器の不備のために満足な頸管像が得られず，特に頸管像の重要性が強調されて

いるにも拘らず，診断が困難であつた．著者等は，共同研究者吉田の考案した造影器を使用し，未妊婦290

例，本質的初産婦151例，経産婦73例，習慣性流早産婦人66例，計580例に子宮卵管造影法を施行した結

果，次の様な知見を得たa

　頸管像はCylinder型が最も多い．習慣性流早産婦入の56．1％はCylinder型である・内子宮口幅は・未

妊婦く本質的初産婦く経産婦く習慣性流早産婦人の順に広くなつている．習慣性流早産婦人の内子宮口幅は，

経膣分娩未経験婦人のそれより有意の差を以つて広い．内子宮口幅は，月経周期に伴つて変動し，黄動し，

黄体期に狭くなる傾向を認めた．

■ 〔1〕　緒　　言

　習慣性流早産，不妊症の診断に際して，子宮卵管造影

術は，その有力な補助診断法として，従来より使用され

特に，頸管像についての重要性が強調されて来た，然し

ながら，造影器の不備のために満足な頸管像が得られず

その診断が困難であつた．著者等は，共同研究者，吉田

の考案した造影器を使用して，未妊婦290例，本質的初

産婦151例，経産婦73例，習慣性流早産婦人66例，計

580例に子宮卵管造影法を施行して，頸管の形態，内子

宮口の幅，，月経周期に伴う内子宮口の変動，撮影時期に

依る内子宮口の差等について検討した．

〔II〕　実　　験

　〔1）実験材料及び実験方法

　岡山大学医学部産婦人科教室のホルモンセンターに，

来院した婦人，580例に子宮卵管造影法を実施した．造

影法は，次の如き方法に従つた，

　①　固　　定

　Martin単鉤で，子宮腔部を下方に牽引し，造影用鉗

子附導子の先端を閉じたまま，導子を外子宮口に入れ

る．次いで鉗子を開き，前後唇を狭み固定する．

　②　造影剤の注入

　注射器に造影剤をいれ，鉗子に取りつける．括栓を開

放し造影剤6～8・ccを注入し，子宮腔内に充満した時に

鉗子を瞬間ゆるめ，造影剤が流出せんとする時に，再び

子宮膣部を圧迫固定すると，末端迄良好な写真を得るこ

とが出来る．

　③　撮　　影

　一次撮影は，注入直後，二次撮影は，水性造撮影剤な

らば，15分間後，油性造影剤であれば，24時間後に撮

影する．

　（2）実験成績

　L　頸管像と各Para及び習慣性流早産婦人
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図 1

図　　HI

図　　ll

図　　］［V

表I　The　Relationship　between　the　Difference　of　Para　and　the　Shape　of　the　Cervix

　　in　Hysterosalpingography

　Nullipara

Multigravida　with

　Nullipara

　Multipara

Cylinder　． Spin

　70
24．1％

　32
21．2％

　14
19．2％

Pear　　　　Bulb Total

Cases
％

〃

〃

　81
27．8％

　68
45．0％

　44
60．2％

TotaI

　64
22．1°6

　29
19．2？6

　10
13．7？6

　75
26．0％

　22
14．296　　1

　5　…

6・9％1

　　　1　193
〃

　　　　37．5％
…　116
1　22．6？｛～

103
20．0〔〕～，

102
19．9％

290
100％

151

100％

　73
100％

514
100％

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　37　　　　　　Habitual　Abortion　　　　　〃
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1　56．196

　　　　　（NP十MG　with　NP）1　　〃　　　　112

　　　　－H・A　　　　1　　129・9％
　J．Aspユun〔11）に依れば，頸管像は，　Spindle型，　Pear

型，Bal1型に分類される．我々は，図1，　II，　III，　IVに

示すように，頸管像を，Cylinder型，　Spindle型，　Pear

型，Bulb型の4型に分類した．これらの型と，未妊婦，

本質的初産婦，経産婦，及び習慣性流早産婦人との関係

…　9　；13　1　7　…　66
i　13．695　　：　19．7？ピ、　　　10．696　　　　100％

　　93　　　　1　　　80　　　　1　　　90　　　　　　　　375

　24．8？ゼ｝　　　　21．3「’［，　　　　24．096　　　　　100％

　　　　　　　　　　1
を調べた（表1）．

　未妊婦ではCylinder型27．8％，　Spindle型24．1％，

Pear型22．1％，　Bulb型26．8％と各型が大差なく分布

している。本質的初産婦では，Cylinder型は45，0％を

占め，残；〕は，Spindle型212％，　Pear型19．296，

■

■
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吉田俊彦，武田佳彦，升本敬一，相良祐輔

Bulb型14．6％と分布している．経産婦では，　Cylinder

型は60．2％と半数以上を占め，Spindle型19．2％，Pear

型13．7％，Bulb型6．9％と分布し，　Bulb型は10％に

満たない．習慣性流早産婦人では，Cylinder型56．1％

と，経産婦と同様に半数以上を占めているが・Spindle

型13．6％，Pear型19．7％，　Bulb型10・6％と分布し・

極端に少ない型はない．

　2。内子宮口幅と各Para

　内子宮口幅の分布と各Paraとの関係は，図V，　VI，

VIIに示す．本質的初産婦，経産婦の場合は，習慣性流

早産及び，人工中絶の経験ある婦人を除外して検討して

いる．内子宮口幅の平均値から見ると，未妊婦4．8±

0．2mln，本質的初産婦5．1±0．5mm，経産婦6．2±02

mmとなつておP，未妊婦と経産婦，本質的初産婦と経

産婦との間には，各々，有意の差を認めている．

　3．習慣性流早産婦人の内子宮口幅

　習慣性流早産婦人の内子宮口幅の平均値は，6．3±O．5

mmであり，その分布状態は図皿に示す．習慣性流早産

婦人の内子宮口幅と，未妊婦，人工中絶有経験婦人と習

慣性流産婦入を除外した本質的初産婦及び経産婦の内子

宮口幅とを，比較検討してみると，未妊婦4．8±0．2mm，

本質的初産婦5．1±0。5㎜，経91ie・　6・2±02mm・習

慣性流早産婦人6．3±0．5mmとなつて，習慣性流早産

婦入の内子宮口幅が，最も広いことが解る．なお，習慣
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図V　The　Distribution　of　the　Diameters

　　　of　the　Internal　Os　in　Nullipara

図VI　The　Distribution　of　the　Diameteas　of　the　Inte．

rna10s　in　Multigravida　with　Nullipara－（A．A十H．A）
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図V皿　The　Distributi（〕n　of　the　Diameters　of

　　　the　Internal　Os　in　Multipara－（Arti丘cial

　　　Abortion十Habitual　Abortion）
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図1皿　The　Distribution　of　the　Diameters　of

　　　the　Internal　Os　in　Habitual　Abortion
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性流早産婦人と未妊婦，本質的初産婦との問には，有意

の差を認めるが，経産婦との間には，有意の差を認めな

かつた，

　4．人工中絶の有無と内子宮口幅

　人工中絶の経験ある婦人の内子宮口幅の分布は，図D（

に示す、内子宮口幅の平均値は，6．3±0．4mmであり，

経産婦6．2±0．2mmよりも広くなつている．更に他の

群との比較検討をして見ると，習慣性流早産婦人及び経

産婦との間には，有意の差を認めないが，本質的初産婦

及び未妊婦との間には，有意の差を認めた．
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図D（　The　Distribution　of　the　Diameters　of

　　　the　Internal　Os　in　Artificial　Abortion
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図X　Changes　in　the　Diameter　of　tbe　Internal

　　　Os　Associated　with　the　Menstrial　Cycle
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図XI　Changes　in　the　Diameter　of　the　Interna】

　　　Os　Associated　with　Menstrial　Cycle，2，

　　　Multlgrarida　with　Nullipara
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表H　Difference　in　Diameters　of　Interna】Os

　　　between　Proliferaty　and　Secretory

　　　Phase

Proliferative
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Secretory
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図X旺　Changes　in　the　Diameter　of　the　Internal

　　　Os　Associated　with　the　Cycle，3．　Multipara
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4．8mm

6．Omm

5．5㎜

5．月経周期に伴う内子宮口幅の変動

4．4mm

5．2mm

6．4mm

　．月経周期に伴う内子宮口幅の変動を，各Para別に，

図X，XI，　XIIに示す．卵胞期，黄体期における，各々

の内子宮口幅の平均値は，2fl　llに示す．例数の少ない経

産婦を除いて，未妊婦及び本質的初産婦では，内子宮口

幅は，卵胞期よりも黄体期に狭くなる傾向を示してい

る，図XI，　XIIにおいて，▲印は，習慣性流早産婦人

を示すが，本質的流早産婦人群では，その59％が，経

産婦群では，習慣性流早産婦人の85％のものが，各々

の内子宮口幅の平均を上まわつている．本質的初産婦と

経産婦を合わせた場合は，習慣性流早産婦人の65％が，

内子宮口幅は，平均値より広くなつていることを認め

た．

：

：．

τ1　　　　　二4　　　　　　28　　Pa　7　S

〔III〕考　　按

　我々の使用した，吉田式造影器では，次のような利点

が認められた．①子宮頸管像を，自然の状態に造影出

来る．即ち，導子が短いために，変形を来たさず下端迄

造影出来る．②　従来の長導子と異なり，子宮腔内の損

傷を来たさない．良く用いられるScrew　canuleの如く

頸管内膜を傷つけ，出血や頸管カタールを合併しない．

為に，分泌期の末期，胞状奇胎，子宮体癌など，従来の

方法では，出血の恐れのある場合にも安全に造影出来，

造影可能な疾患や時期の範囲が広い．③　患者に与える

苦痛が少ない．Screw　canuleの頸管を拡張する痛み，

長導子で子宮内膜を突く痛みはない．④　固定が容易で

熟練を要しない．従来の外子宮口を圧迫閉鎖するもので

は，固定に良く習熟せぬと，造影剤が流出しがちである

が，本器具は，Muzeaux鉗子を使うことの出来るもの

は誰でも，容易に使用出来る．

　次に造影像について見れば，T．　Asplund2）に依れば，

頸管像は，Spindle型とPear型が，最も普通に見られ

る型であり，Bulb型は，非常に少いとしている．我々

の症例では，未妊婦は，Cy］inder型27．8．6，　Spindle

型24・1／，Pear型22．1％，　Bulb型26．0！と，各型

は，ほぼ均等に分布していた．本質的初産婦では，Cylin一

●

9

●
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der型45．0％，経産婦では，　Cylinder型60．2％，習慣

性流早産婦人では，Cylinder型56．1％となつてV・る．

Bulb型は，未妊婦を除いては，すべて最少であつた，

　Palmer並びにLacome3）に依りgaping　intemal　os

の存在が，習噴性流早産の成因として記載されて以来，

Lasch4），　Mann5），渡辺（金）6），　McDonald7）等に依り次々

と発表され，諸家の注目を浴びている頸管無力法の頸管

像は，所謂Cylinder型であるとされている．我々の症

例でも，習慣性流早産婦人の56．196が，Cylinder型を

示していることは，これらの報告と一致する．然し，

Cylinder型ついて言えば，未妊婦27．8％，本質的初産

婦45．0％，経産婦60．2％と増加している．習慣性流早

産婦人では，Cylinder型を示さない43．9％が（うち，

Spindle型13．6％，　Pear型19．7％，　Bulb型10．6％

と）各型に，大差なく分布している事実は，Hysterosal－

pingographyの読影，ことに，習慣性流早産の診断にお

いて注目すべき点であろう．

　我々の成績が，未妊婦4．8±0．2mm＜本質的初産婦

5．1±O．5mm＜経産婦6．2±0．2mmであつたことは，

これ迄の報告と一致している．

　内子宮口幅を検討するにあたつては，習慣性流早産婦

人及び人工中絶有経験婦入を，各々，本質的初産婦，経

産婦より除いて行つたが，習慣性流早産婦人の内子宮口

幅は，6．3±0．5mmで最も広い．習慣性流早産婦人と

有意の差のあるものは，未妊婦と本質的初産婦であり，

経産婦との問には，有意の差を認めない．この事実から

次の事が言える．未妊婦，成熟児の経膣分娩の経験のな

い流早産婦人と，習慣性流早産婦人とは，内子宮口幅の

面で差があると言うことであり，経産婦との問に有意の

差を認めぬ事は，単に，内子宮口幅が広いと言うことで

は，又，頸管像の型の分布状態からも，習慣性流早産の

診断の決定的因子とは，ならないと言うことである．即

ち習慣性流早産の診断に関しては，子宮卵管造影のみな

らず，組織学的検索，内分泌，感染，血液型等，従来検

討されて来た各種方面からの追求が，やはり必要である

と言える．

　人工中絶の経験ある婦人の内子宮口幅は，未妊婦，本

質的初産婦の内子宮口幅に比較してみると，有意の差を

もつて広い．人工中絶術を受けることに依つて，内子宮

口幅は，広がると言える．又，習慣性流早産婦人の内子

宮口幅との間には，有意の差を認めない．一方，頸管像

に見る癩痕と言う点では，渡辺（金）6）に依れば，人工中

絶術が直先行する習慣性流早産婦人に，子宮位置異常と

頸管異常の増加を認め，人工中絶術の経験ある習慣性流

早産婦人の方が，経験のない習慣性流早産婦人より，流

産がわずかながら高率を示したとしている．癒痕像は；
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内子宮口拡大度の増大につれ，増加の傾向を示すが，連

続流早産の回数との間には相関を認めていない．我々の

症例で，人工中絶有経験婦人と経産婦との間に，内子宮

口幅に関して有意の差がない事は，従来言われている如

く，内子宮口異常拡大が，人工中絶術後に特に多いとは

言えないであろうし，更には，内子宮口が広いと言う事

だけから，流産することが多いとされている事を，無条

件で認めるわけにはいかぬ事を示している．

　月経周期に伴う内子宮口の変動は，J．　Asplund8），渡

辺（金）6），Palmer9）等の報告している様に，黄体期に縮

少の傾向を示し，その傾向は習慣性流早産婦人にも認め1

られる．

〔IV〕結　　論

　（1）頸管像は，Cylinder型，　Spindle型，　Bulb型の

4型に分類出来る．Bulb型が最も少くCyIinder型が最

も多い．習慣性流早産婦人の頸管像は，Cylinder型が

56．1％を占めるが，43．9％は，他の3型の一つを示す．

　（2）内子宮口幅は，次の順に広くなつている．未妊婦

4．8±O．2mm＜本質的初産婦5．1×O．5mm＜経産婦6．2

±02㎜＜人工中糸鮪経験婦人6．3±0、4mm＜習慣性

流早産婦人6．3±0．5mm．

　（3）習置性流早産婦人の内子宮口幅は，未妊婦，本

質的産婦との間に有意の差を認める．経産婦との問には

有意の差を認めない．即ち，未産婦と習慣性流早産婦人

とは，内子宮口幅に違いを認める．人工中絶有経験婦人

及び経産婦と，習慣陸流早産婦人とは，内子宮口幅の面

で，差はない．

　（3）人工中絶有経験婦人の内子宮口幅は，未産婦の内

子宮口幅より，有意の差をもつて広い．経産婦及び習慣

性流早産婦人との間には，有意の差がない．

　（4）内子宮口は，月経周期に伴い変動し，黄体期に狭

くなる傾向にある．
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　　Hysterosalpingography；with　Special

　　　　　Reference　to　the　Figure　of　the

　　　　　　　　　　　Cervix　and　Internal　Os

Toshiko　Yoshida　M．　D．，　Yoshihiko　Takeda　M．　D．，

Yosuke　Sagara　M．　D．　and　Keiichi　Masumoto　M．　D．

D饗灘i糖総脚9脇
　　　　Five　Hundred　and　eighty　cases　of　hystero．salpi．

ngography　were　performed　in　Department　of　Obste．

trics＆Gynecology　of　Okayama　University　hospital

utilizing　a　special　forceps　deviced　by　Toshihiko

Yoshida　M．　D．　The　forceps　was　designed　especially

for　the　purpose　of　cervicography．

　　　　The　type　of　cervical　figure，　width　of　the

internal　os　and　its　change　during　menstrual　cycle

in　nulliparous，　primiparous　with　multigravida，　mul－

tiparous　and　habitual　aborti｛m　were　studied　in　this

pape「・

　　　　1）　The丘gure　of　cervix　in　hysterosalpingogra一

phy　could　be　devided　into　4　types，　such　as　cylinder・

spindel，　pear　and　bulb．　Although　cylinder　type

was　found　in　56．1％　of　habitual　abortion，　No

statistica］　〔lifference　could　be　observed　between

habitual　abortlon　and　others．

　　　2）Width　of　the　internal　os　in　these　cases

are　as　follows：The　mean　and　con丘dence　limit　ill

ahistory　of　induced　alっortion　showed　a　wide　internal

os　of　6．3±0．4r〔IM、．

　　　　3）　The　internal　os（エf　habitual　abortion　was

signi且cantly　wider　than　these　of　nulliparous　and

primiparous　with　multigravida，　however，　no　stati－

stical　di旺erence　was　observed　between　habitual

abortion　and　multiparous　or　patients　with　a　history

of　induced　abortion．

　　　　4＞　Changes　in　internal　os　during　menstrual

cycle　were　observed　in　all　cases．　The　intemal　os

showed　a　tendency　of　narrowing　in　secretory　phase．

P
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「 卵管角凝固不妊手術の遠隔成績ことに
　　　　卵管像の自然消失について

The　Result　of　Tubal　Sterilization　by　Cornual　Coagulation

　　　　東　　京

石　　川　　文　　夫

　Fumie　ISHIKAWA

「 Tokyo

●

　凝固の深さが異なる新旧両法の成績，最近2年間の89例と術後7～11年目の47例を検討した結果は次の

如くである、

　新成績の不妊成功率は凝固1回によ1）66％，2回により計96％である．1回目に96％の不妊率を得よう

とすれば強度の侵襲がある．

　術後の一定期間に亘つて卵管子宮腔の影像は変化するが，以後更年期までの変化は少ない．

　新成績は術後の一次的変化が低率であり，旧成績は高率である上に更年期の二次的変化も加わつている．

●

の

第1章　緒　　言

　1953～1957年，高周波電流による卵管角の凝固不妊手

術を行い，106例を日本不妊会誌6巻5，6号に報告し

た．当時は深さ4～5mmを凝固したが逐次，使用電極，

凝固度（電流，時間，温度），方法，H．S．G．の時期を改

め，凝固の侵襲と不妊効果を調整した後、最近は深さ2

－v 3mmを凝固の目標とするに至った．

　1964年8月上記の旧成績106例にアンケートを行つ

た回答47例と最近2年間の新成績89例を検討した結果

は次の如くである．

第II章　成　　績

　1．遠隔成績（第1表47例）

　（1）アンケート106，回答47，回答なし（単に健在，

変りなし等の報告を含む）14，行先不明43，死亡2例．

　（2）術後年数は7年以．ヒ11年，57％は10年である．

　（3）45歳以下34歳22例．46～52歳25例で大部分は

更年期にかかつている．

　（4）1例の他は主に2，3，4回の経産婦である．

　（5）月経日数は76％に短縮がみられ，平均約3／sとな

った．

　（6）経血量は主観的な報告であるが，7496が減少し

た．術前と変らないもの9，増加者3である．

　（7）周期は術前の不順者4例が術後1例になり，他は

極めて順調，日数の短縮は34％にみられた。短2日5

例，3日3，4日2，5日2，7口3例である．

　（8）閉止者は46～52歳の25例中4例25％，34～45

歳の22例中9％で，その42，41歳の両例は子宮内膜に

著明な癒着があつた．

　（9）1回の凝固で目的を達しなかつた例の術後の妊娠

は1961年日本不妊会誌6巻5，6号に報告した88回以

外に回答はなかつた．当時，一切の再処置を無料で行い

術後妊娠の報告は殆んど確実に得られたが，外妊の報告

はなかつた．

　（10）その他，特に性生活に関する注目すべき回答も

なかつた．

　ll．小括及び考按

　．月経日数1：よ760／oに，　経量存＃749るに，　1吉1期｝S349・6｝こ

短縮減少がみられた．閉経者は6例12％で，46～52歳

の25例には4例25％，37～45歳の22例では2例9％

である．46歳以上の75％はなお閉経以前であり，未満

の閉経者2例には著明な内膜癒着Synechia　uteriがあつ

た．1回の凝固で目的を達しなかつた例の術後の妊娠は

196工年の報告凝固106例に於ける88回以外になく，外

妊その他の性生活に関する注目すべき回答もなかつた．

遠隔成績は凝固が深いので凝固直後の月経閉止など強い

第一次的変化があり，且つすでに更年期にあるのでその

第二次的変化も加重せられている．

　皿．最近2年間の成績（第ll表89例）
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（1）アンケート

　　回　答

　　回答なし

　　行先不明

　　死　亡

（2）術後年数別

　　　11年

　　　10

　　　9

　　　8

　　　7

（3）現在の1卜齢別

　　50～52

　　40～49

　　34～38

（4）　分々免匡1］数

　　平均

卵管角凝固不妊手術の遠隙成績，ことに卵管像の自然消失について　日不妊会誌　10巻3号

106

47

14

43

　2

3

24

7

5

8

4

35

4

3．15

　　　　　例　数
　言十　　　　89f列100％

凝固1回59〃66〃
〃　2［「［i127〃30〃

〃　3匝ガ　3〃　 4〃

経過年放　　　例　数

新2年以下　100％（89）
旧7～11年　　 100％（106）

第1表

（5）A経日数

　　術後　短縮

　　平均　術前

卵管角凝固不妊手術後7～11年の47例

36（76％），同8．延長3

4．7口．術後　3．1日

（6）経　量

　　術後　減少35（74％）．同9．増3
（内

2／a

ヲ2

1／3

0

訳）

12

17

　4

　2

（7）周　期

　　術前　不順4，術後不順1

　　術後　短縮16（34％）．同24，

　　　　　（内訳）

凝固回数

　122
　　59

　　54

　　9

2日

3〃

4〃

5〃

7〃

5

4

2

2

3

延長4
　（内訳）

　　1

　　1

第H表　最近約2年間の凝固89例

凝固回数
153？ら（122）

196（’‘、（208）

術後妊娠

　10回

8〃

2〃

　　　月経短縮

　　　18例
（短1日）7〃

（〃2口）7〃

（〃3］）　4〃

第皿表　新．旧凝固例の比較

術後妊娠
11％（10）

83％（88）

　89例の不妊成功率は凝i固1回により59例66％を，凝

固2回により27例，計96％を，凝固3回により3例，

計100％を示した．1回日に9696の不妊率を得ようと

すれば強度の侵襲と変化がある．従つて，個人差に適応

した凝固を行うには総凝固回数122回，すなわち100例

に対して156回程度の処置が必要である．第3回以後の

処置は主にH．S．G．の失敗例である．1回の処置で目的

を達しなかつた例の妊娠は10例に各1回，外妊は0であ

る．月経の短縮は比較的少くはなかつたが，なお18例，20

％程度にみられ，短縮1日7例，2目7例3日4例であ

る．周期短縮者は1例（3日短縮）で，閉止者外妊はない．

　IV．新旧成績の比較（第皿表）

　新旧両成績の総数に対する次の各項の百分率を比較す

ると，（1）凝固回数（新）153：（旧）196以上，（2）1

回の凝固で目的を達しなかつた例の術後の妊娠回数11：

83，（3）月経短縮例20；86（推計），（4）周期短縮例1：

1

1

月経短縮
20°Q（18）

7696（打童81）

（8）年齢別閉止例

周期短縮

　1例

1〃

年齢

周期短縮

　1％（1）

33？凸（推36）

52

51

50

49

48

47

46

45

44

43

42

41

40

38

37

36

34

総数

47

　1

　2

　2

　3

　3

　4

10

　3

　3

　4

　3

　3

　2

　1

　1

　1

　1

閉　　経
0

閉　　経
0

閉止

6

1

12〔ノ∴（手佳13）

2

1

1

1

33（推計）で，旧成績は悪い面に於いてすべて高率であ

る，

　旧成績は凝固が深かつたので凝固直後の．月経閉止な

ど，新成績にみられない第一次的変化があつた．また，

H．S．G．を行わなかつたので再妊娠例も多く，加えて旧

成績の半数以上は更年期の第二次的変化期にあるから新

成績の変化よりも高率である．

　しかし，閉止者には同時に他の更年期現象は明らかで

なく，また更年期にある25例中の21例はなお閉止して

いないなどの点で凝固が更年期の現象を促進或いは増強

したか否かの判定は困難である．

第III章　凝固後の卵管，子宮腔像の変化

　7～11年前の凝固106例の術後の妊娠88回の成立年

数別比率は第1年839。，2年10％，3年2％，4年3

96，5年1％，6年196であり，不妊効果の93％は術

1

●

●

●
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第IV図　凝固後39日 第V図　卯管影縁の自然消失
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第VI図　造影剤の注入圧別影像の比較

●

幽

e

卵管の挾震は認あられるがJ疑固部rakだ盛リあがつていない

後の2年間に決定した．その経過に於いて卵管と子宮腔

の影像が術後の一定期間に亘り徐々に変化することを示

す参考例は次の如くである．

　1．凝固後39日　（第IV図）

　術後39日目の写真に於いて，卵管の狭窄は充分に認

められるが，凝固部凹陥の盛り上がりは未だ不充分であ

る．また，卵管は100　mmHg程度の注入圧でも疏通し

ゃすいからHS．G．の特期として尚早である．

　H．卵管影像の自然消失（第V図）

　（1）点状の絞約像

　aでは処置後の第3月にみられた点状の絞約像が第4

，月には消失した．bでは7月後に，　cは2年7月後まで

に絞約像は消失し，再び現われていない．

　従つてH．S．G．の時期は絞約橡が消失する術後の第4

．月経直後が最も適当であるが，再妊娠は術後の第3日経

後にも時々みられるので，第3月経直後にH．S．G．を行

つたこともあつた．

　（2）　夏iヨ　管　｛象

　d，e，　f，　gは術後2～5カ月後の卵管に明らかな針金状

の疏通を証明し，その2年以後の写真には卵管像が消失

した．

§

疑

4
駐

肩

E、28

Ei6

9
鍔

lo

貝

蓬織㌃

書L

D．31

　　　　B，　ig

マ1享
6

の　謡憲帆瀧ヅ　㌔1歎』

　皿．造影剤の注入圧別比較（第VI，　W図）

　術後のH．S．G．写真を造影剤の注入圧別とし，卵管と

子宮腔の変化を術後の年月別に比較すると第VI図，これ

を要約すると第W図の如くである．

　造影剤の注入圧を100　mmHgに予定したが，同目
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3
月

4
目

’5

月

6
月

卵管角凝固不妊手術の遠隙成績，ことに卵管像の自然消失にっいて　日不妊会誌　10巻3号

第V皿図　第VI図の要約
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盛の内圧が実際は115mmHgであつたので115，180

mmHgの写真を比較した．

　両写真を詳細に比較すると，各年月に於いて何れも

180mmHgの像が僅かに大きいが，両圧別の子宮腔像を

重ねてみると，術後の9カ月以内では，その8例中の5

例に180mmI｛g像の明らかな拡大（黒色部）を認め得た

のに反して，10カ月以後の各年月に於ける影像の差は
少かつ1：．

　IV．小括及び考按

　点状の絞約像は術後の第4月に消失し，卵管の狭窄像

は術後の約2年間に消失する傾向がみられた，また，卵

管と子宮腔の影像は術後9カ月以内に於いて造影剤の圧

差に対する明らかな変形が認められるが，以後更年期に

至るまでの変化は少い．以上のように術後の第4月，9

カA，約2年間に卵管子宮腔の影像は変化した．

第IV章　総括及び考按

（1）深さ4－・・5・mmを顯した7－11年1菱の成績47

例は次の如くである．

　月経日数は76　％に，経血量は74％に，周期は34％に

短縮或いは減少する者がみられた．閉経者は6例1296

で，46～52歳の25例では4例，25％，37～45歳の22

例では2例9％である．46歳以上の高齢者25例中の21

例75％はなお閉経以前であ1），未満の22例中の閉経者

2例には子宮内膜の癒着があつた．凝固直後の閉経者に

同時に他の明らかな更年期の現象はみられず，また更年

期にある25例中の21例は未だ閉止していないなどの点

で凝固が更年期の現象を促進或いは増強したか否かの判

定は困難である．再来の遅延により1回の凝固で目的を

達し得なかつた例の術後の妊娠は1961年の報告，凝固

106例に於ける88回以外にアンケートの回答はなく，

外妊その他，性生活に関する注目すべき回答もなかつ

た．

　（2）深さ2～3mmを凝固した最近2年間の成績89例

の不妊成功率は次の如くである．凝固1回によ1）59例

66％を，凝固2回によ1〕27例計96％を，凝固3回によ

り3例計100％を示した。ユ回日に9696の不妊率を得

ようとすれば強度の侵襲と変化が残るから，個人差に適

応した凝固を行うには総凝固回数122回，すなわち凝固

100例に対して156回程度の処置が必要であつた．3回

目の処置は主にH．S．G．の失敗で，稀に卵管角の異形も

あった．姻の深さが2㎜以下であれば羅回数の比

率順位は甚だ低くなる．凝固1回で日的を達し得なかつ

た例の妊娠は10例に各1回，外妊は0である．月経の短

縮者はよほど少くはなかつたが，なお18例2096程度が

みられ，1日短縮7例，2日7例，3卜［4例である．閉止者

外妊はなく，周期の短縮は1例（30短縮）がみられた．

　（3）新旧両成績の総数に対する百分率を次の各項につ

いて比較すると　（1）凝固回数（新）153：（旧）196以

上，（2）凝固1回で目的を達し得なかつた例の妊娠回数

11：83，（3）月経短縮例20：86，（4）周期短縮例1：33

で，旧成績は悪い面にすべて高率である．

　旧成績は本法を習い始めた当時の症例で，凝固は深く

処置直後の月経閉止の如き，新成績にない第一次的変化

がある．また，H．S．G．を行わなかつたので処置後の妊

娠は多く，加えて旧成績は更年期の第二次的変化期にあ

るから新成績の変化よりも高率である，以上によつて，

新成績のように凝固の深さを2・3mm程度とすれば，

月経に多少の変化はあるが，顕著な副障害はないという

見通しができた．

　（4）7～11年前の凝固106例には術後の妊娠が多く，

その93％は術後2年以内である．

　この指数は術後の第2年目に卵管が明らかに変化した

ことを証明するようである．卵管の不妊化が処置後の一

定期間進行することを示す参老例として，術後の第3月

に残存した卵管の絞約像は第4月に消失し，卵管の広範

な狭窄は約2年間に消失する傾向がみられた．また造影

剤の注入圧の差によつて卵管，子宮腔に明らかな拡大が

みられるのは術後9カ月以内である．これらは術後の一

定期間，第4．月，9月，2年間に於いて凝固による卵管

の変化が続いたことを示す参考になつた．

　1回の凝固で目的を達しなかつた者の妊娠は11％で

ρ

∂

●

●
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ある．主に39歳までの，，月経の変化が少いものに略々

2年以内にみられ，子宮腔の影像の狭小度は関係が少い

ようであつた．術前に排卵期を注意すれば，著者が経験

した200余回の再妊娠では外妊はみられなかつた．ま

た，術後の第4月経直後に140mmHg程度の造影法を行

つて影像を確めておけば，その後の2年間に卵管の狭窄

は進行するから，写真の多少の誤誕があつても，第3年

以後の妊娠，ことに外妊は少い筈である．

　逆に云えば，第3年以後の再妊娠と外妊の多くは術後

のH．S．G．がなかつたとか，その時期と注入圧の関係を

注意しなかつたとか，重要な排卵期の関係を無視するか

ら，容易に成立するものと考えられた．

　技術を超えた再疏通の問題が多数にみられる理はない

から，一時期に凝固後の外妊が多発するような現象は，

その使用せられた電極の種類に相当すべき注意が充分に

払われなかつたか，あるいは診断者と手術者の交代など

のために充分な連絡ができなかつたことを意味するもの

と思われた．

第V章　結　　論

　凝固の深さが異なる新旧両法の成績，最近2年間の89

例と術後7～11年目の47例を検討した．

　（1）術後の第一次的変化は新成績が低く，また旧成績

には更年期の二次的変化も加わつている．旧成績のみに

凝固直後の月経閉止の如き強度の変化があるのは新成績

よりも凝固が深かつたためである．

　しかし，閉止者に閉止と同時に他の明らかな更年期現

象は注目せられず，また46～52歳の25例中の21例は

更年期であるに拘らずA経は閉止していないなどの点で

は凝固が更年期の現象を促進或いは増強したか否かの判

定が困難である．

　（2）新成績59例の不妊成功率は凝固1回によ1〕59例

66％を，凝固2回により27例計969。を，凝固3回によ

り3例計100％を示した．1回目に96％の不妊率を得

ようとして深く凝固すれば強度の侵襲と変化が残るか

ら，深さ2mm程度の凝固を100例に対して156回程度

に行う必要がある．3回目の処置は主にH．S．Gの失敗

例である．また凝固の深さを2mm以下とすれば凝固回

数の比率は著しく低下した．

（213）79

　（3）凝固後の卵管は族着によつて直ちに閉鎖する場合

よりも広範な狭窄を残す場合が多い．そして卵管，子宮

腔の影像の変化は術後の一定期間進行して，残存した点

状の絞約像及び卵管の狭窄像などは自然に消失する傾向

を示し，また造影剤の圧差に対する明らかな変形は術後

の一定期間以内にみられた．

　（4）外妊はいまだ0である．すでに安井博士・他によ

つて本誌Dに報告せられた凝固不妊手術の外妊率0．6％

も正常妊娠に対する外妊率よ：）IJ低値であるから，本法

について高率の外妊の危険はないと思われるが，排卵期

に対する術前の注意とともに術後の検診，ことに再妊娠

の予防と早期診断は極めて重要であった．

　し本槁の要旨は日本産婦人科｝’r会第32回開東地方総会

に報告した．御校閲を賜つた東京女子医科大学教授川上

博先生にs．んで感謝の意を表します）
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The　Result　of　Tubal　Sterilization

　　　by　Cornual　Coagulation

Fumio　Ishikawa

　　Tokyo

　　In　this　article　the　coInl〕arison　between　deep

rnethod　（4～5mm／and　shallow　method　l　2～3mm）

was　made．　The　successful　rate　using　shallQw

method　was　66％　at　one　opertion，　but　it　has

improved　to　969も　at　two　operations．

　　To　get　96％　of　this　g．　uccessful　rate，　it　was

necessary　to　do　nearly　manipulation，　The　image

of　hysterosalpingography　after　this　operation　had

changed　for　a　long　time　after　menopause、

　　The　new　method　（Shallow　method｝is　better

than　the　old　method［deep　method）in　every　respect
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第9回日本不妊学総会

日　時

場　所

出席者

司　会

昭和39年11月28日
松　政（山口県）
長谷川，藤森他100名

藤　生　会　長

　　　　理事，評議員会決議事項

開会の辞　　藤生会長
安藤会長病欠のため議長長谷川先生にお願いする

会計報告　（渡辺）38年度決算39年度予算

　賛助会員の件につき足高教授，高島幹事に非常

　にお世話になつた報告および感謝の辞

庶務報告
1．

2．

3．

4．

次期総会会長：赤須教授

場所：金沢市

時期：40年秋に他学会と引続き行うよう検

討する．

来々年（41）総会開催地

関西支部で承認，会長，担当校は相談の上

決定する．

本部理事改選の件

会則第39条による36，11．4に会則が出来

上り，一年後に役員決定の為本年迄で改選

期にあたる．（敬称略，順不同）

理事長

副事長

北海道

東　北

関　東

中　部

関　西

　中国四国

　北　陸

　九　州

　会則一部変更を決定，但し下記文案は検討

　の上変更する．

第13条理事27名を理事若干名，連絡幹事

　　　　各支部毎に1名

安　藤

長谷川，藤森

高井，明石，石川

貴家，宍戸，清水

市川，小林，坂倉

渡辺，石塚，清水

足高，西川，石神

足立，西島，大村

赤須，黒田，欠員

三谷，宮原，重松

　　第14条　理事は各支部毎会員300名迄に3

　　　　　　名とする．

　　　　　　会員数により増員を得る．

　　　　　　会員数300名を超ゆる場合100名に

　　　　　　つき1名の割とする，但し100名未

　　　　　　満の端数を生じた場合は50名を超

　　　　　　えるとき1名を加え得るものとす

　　　　　　る．（決定文でない）

　　第16条理事長および副理事長は理事の互

　　　　　　選とする．なお理事長副理事長が選

　　　　　　出された支部は理事を当該支部か一

　　　　　　ら補充選出する．

　5．本部住所変更の件

　　　東京都大田区大森西7丁目5番22号に地

　　　名変更

　6．分科会入会の件

　　　沢崎先生より説明あり．

　　　23分科会申請各代表より2～3分説明し，こ

　　　れを4つのグループに分け，個々に審議し

　　　た入会許可になつたのは2分科会のみで，

　　　本会は否決された．理由は①学会名が悪

　　　い②産婦人科が多すぎるようである．

　6．　日独薬品副社長高田穣氏が辞任したので，

　　　不妊学会に後見して下さつた事を感謝し，

　　　感謝状および記念品を当会として贈呈する

　7．西川教授が学士院賞ならびにギウリーガリ

　　　シヤ賞を受賞された．

　　　山根博士がトロントの学会で名誉会長に推

　　　選され．

編集報告（坂倉教授）

　1．第8回総会の決議により雑誌の表紙の色は

　　　一年毎に変更との事で39年は淡青色にし

　　　たが，変更の意見なき揚合は同色にする．

　2。予算の関係で38年は季刊誌として年4回1
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　　　とした．紙の質は良質に変更した．

　3．原稿の集りは以前より良くなつた．今後共

　　　御協力お願いしたい．

　4．郵送料の問題（加来教授）

　　　学術会議に郵送料の軽減案が出ている．そ

　　　の八つの中に日本不妊学会も入つていたの

　　　で安くなる可能性がある．

　5．不妊学会雑i誌は国際的には如何になつてい

　　　るか（小林教授）

　　　エクゼルタメデイカ抄録誌（本部オランダ）

　　　如何

　　　会として一応問合せて善処する．

国際不妊学会の件（長谷川副理事長）

　　　4年後1969年度は目本で開催を引受けてく

　　　れとの発言があるに違いない（各国で非常

　　　に希望が強い）

　　　その場合当学会としてどういう立場をとる

　　　か．

　　　　①　言葉の問題（長谷川副理事長）

　　　　②予算の件（加来教授）

　1．語学の問題では英語，独語はよいとして不

　　　妊学会ではスペイン語が多いと思われる．

　　　この対策は如何，亦目本語を認めさせる事

　2．予算面ではアレルギー学会は4，000万円位

　　　かかつたがその位集まるか

　　　会員1人20，000円位負担になるか出し得

　　　るか，日本で開催しても，日本人は正会員

　　　でなく日本不妊学会の総会と合同すれば，

　　　臨時会員となる．亦会長は日本人以外の人

　　　がなる．それで金が得られるか

　以上の問題は今後尚検討を加えるとして，会と

しては原則として前向の姿勢で進んでゆきたいと

決議した．

　マドリツド開催の国際不妊学会に出席の希望の

方はなるべく多勢参加してほしい．

　10分間で誰でも発言させてもらえる．

　演題締切は未定．

演題抄録

第1群 頸管粘液

（215）81

1．子宮頸管粘液の細菌学的研究一子宮頸管粘液よ

　　り検出された細菌の精子に及ぼす影響一

　　　　大内広子・遠藤雅子・小野和江（東女医産婦）

　女性不妊の一原因として子宮頸管粘液中の細菌につい

て研究を続けてきたが，今回これ等細菌の精子に及ぼす

影響について報告する．

　前回の報告で発表した不妊婦人及びホルモン治療後の

不妊婦人の子宮頚管粘液中より検出した各種細菌を用

い，精子の凝集作用及び殺精子作用を調べた．その結果

治療前の不妊婦入に見出されなかつた病原性ブドウ状球

菌が，ホルモン治療後の不妊婦人の頸管粘液中に見出さ

れ，これ等のブドウ状球菌は精子凝集作用に対して特別

の意味を持つものではなく，又，殺精子作用も見られな

い．桿菌は治療前のものはその殆んどに精子凝集作用が

認みられ，短時間内にその作用が現れたが，治療後の桿

菌においては，速かに精子凝集作用を示すものは比較的

殺精子作用が弱く，ややおくれて精子を凝集させるもの

は，比較的早く精子が死亡するということがわかった．

2．子宮頸管の分泌機能

織田　明・鈴木　勲（虎ノ門産婦）

　不妊を主訴とせる婦人について，子宮頸管粘液の分泌

と各種尿中ホルモンとの関係について昨年の本学会で

発表したが，今回は無排卵性月経のもの10例について

FSHを投与した場合とClomid（Clomiphene　citrate）

を用いた場合の頸管粘液と各種尿中ホルモンとの関係に

つき若干の成績を得たので報許する．

　①FSH投与の場台には，頚管粘液の増量とともに

尿中エストnゲン3分画中，特にエストリオールの増加

がみられるが，Preg．，17－KS，17－OHCSには特に大な

る傾向がみられない．

　②Clomidを投与した場合は，逆に頸管粘液の減少

がみられるものが多く，尿中ホルモンもエストリオール

の増加に比し，エストロン，エストラジオールの増加が

みられる傾向があり，17－KSもやや増加するものもあ

る．

　投与中止とともに，頸管粘液は増量し尿中エストリオ

ールも増加するものが多い．

3．子宮頸管粘液に関する研究

　　第1報　妊娠診断応用への可否

杉　本 修（京大産婦）
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　頸管粘液が月経周期に伴つて物理化学的に一定の変化

を示すことは周知の事実であり，estrogen　activityの指

標として卵胞成熟度の推定，排卵期の推定，無排卵性周

期の診断などに応用されている．更にRoland，市川，

田中，渡辺等は，頸管粘液の性状の変化を利用して妊娠

の早期診断が可能であることを実証した．

　私も本法を追試し，主として結晶形成現象の有無

量，粘稠度，色調を指標として妊娠診断が可能であるか

否かを検討した．

　定型的な妊娠の場合は結晶像は全く見られず，多くの

細胞が出現し，ために色調は混濁をおび，量は20mg

以下，牽糸性は21nm以下となる．これらの性質を応用

して，最終月経後32目よ【〕55日までの問の婦人289例

中252例を妊娠と診断し，中192例は適中した（76．1％）

又非妊であると診断した35例中35例は実際にその後の

経過で妊娠でないことが分つた（94．696）．

　従つて本法は渡辺も述べているように妊娠診断という

より非妊診断法としての価値があるようである．ここで

問遺になるのは妊娠非適中群（252例中60例，23．9％）

であるが，この中には定型的結晶像を示すものが28例，

牽糸性10mm以上，量5mg以上が46例，混濁の強い

ものが58例含まれており，これは正常周期を有する分

泌期の対照群（25例）との間にも有為の差を認めない，

この妊娠非適中群の頸管粘液は特に白血球の遊走せるも

のが目立ち，肉眼的にも炎症やびらんを伴つていると考

えられるものが42例あり，特に混濁の強いものでは白

血球，組織球，頸管内膜細胞が全例に増加していた．従

つて現在まで決定的な解決を見ていない頸管内膜の周期

性変化の問題も炎症を考慮に入れて組織学的或いは組織

化学的に研究きれねばならぬと考える．

4．精液及び子宮頸管粘液のplasmin系の研究

　　第3報子宮頸管粘液の（fibrinolytic）

　　plasmin

　　　　　　　　　　　　雨宮　章（慶大産婦）

　著者は本研究の竿1報，第2報に於て，精漿中の2系

統のplasmin系が精液々化現象の促進及び精子運動率

の向上に寄与している二とを報告した．然し，精子が子

宮腔に侵入する際の関門は子宮頚管粘液である．

　著者は，fibrin平板法を用いて人子宮頸管粘液のplas－

min　activityを研究し，又protease添加による頸管粘

液粘稠度の変化を調べ，次の結果を得た．

　1）streptokinase，　thrombolysin，　trypsinを子宮頸管

　　粘液に加えて全例に粘稠度の低下を認めた．

　2）　trypsin，　streptokinase，　thrombolysin，イプシロン

　　を添加して行つたMiller－Kurzrok法では，　trypsin

日不妊会誌10巻3一号

　　によつてのみ精液一頸管粘液問の界面の消失が観察

　　された．

　3）全例の子宮頸管粘液にplasmin　activityを認め

　　た．

　4）粘液量の増加に伴つて，単位容積中のplasmin

　　activityは減少する．

　5）然し，これは見かけ上の減少であつて，頸管粘液

　　全量のplaslnin　activityは排卵期に最大となる．

　6）蛋白濃度を老慮すると，同一蛋白濃度における頸

　　管粘液の単位容積中のplasmin　activityも排卵期に

　　最高を示した．

　7）子宮頸管粘液と精漿を1：1に混和して，plasmin

　　activityを測定すると，両者の個々のactivityの和

　　よりも混合液のactivityは40～20096も大であっ

　　た．

　以上の結果から，排卵期には頸管粘液中plasmin産

生は増加し，単位容積中のplasmin　activityは増大す

る．そして精液と合することによりactivityの向上を来

し，頸管粘液の溶解及び精子運動性の増進をもたらし，

精子の頸管粘液穿通作用を確保するであろうと結論づけ

た．

　演題1番に対する質問

　　　　　　　　　　　　堀　　江　　　勤（順天堂産婦）

　①スライド中の桿菌の内容

　②同定の結果各人菌により精子凝集作用及び殺精子

　　　作用に差が認められましたでしようか．

　答

　　　　　　　　　　　小　野　和　江（菓京女医産婦）

　①　桿菌は大腸菌属主としてEsch．　C・liです．

　②　今回は①に就いてまとめました．

　演題2番に対する追加質問

　　　　　　　　　　　　　　五十嵐正雄（群馬大）

　欧米における多数のClomipheneについての報告中に

は頸管粘液結晶形成現像を調べた結果は報告されていま

すが，頸管粘液量の変動に就いての報告はありません．

　演者らの本研究は此の点非常に貴重な報告だと思いま

す．

　Clomipheneの作用機序を解明する為に頸管粘液量の

検査はよい指標になりうると思います．

　なおClomiphene投与中に排卵が起つた例をお持ちで

したらその排卵期の頸管粘液量の変化に就いて御教示下

さい．

　答

　　　　　　　　　　　　　　鈴　　木　　　勲（虎ノ門）

　Clomiphene　citrate（clomid）の投与中に排卵を起した

例では投与中は頸管粘液量の減昇及びSmear－Indexが
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減少するものが多く，減少したままで排卵するものもあ

りますし，又投与を中止してから頸管粘液量が増量して

排卵に至る例もあります．

　演題3番に対する追加

　　　　　　　　　　　　　　五十嵐正雄（群馬大）

　1952年にRolandが頸管粘液結晶形成現象を妊娠診

断に応用出来ると発表して以来本邦でも多数の追試験報

告がありました．私も10年前に成績を発表しましたが，

その成績は大体只今の演者のそれに一致しています．

これに就きましては既に10年前に結論が出ていますの

で今後この問題について研究されるのでしたら新らしい

方法を導入される必要があると思います．なお演者は私

の発表を未だ読んでおられない様ですので近々別刷をお

送りしますから御参考下さい．

　演題4番に対する追加質問

　　　　　　　　　　　　　　五十嵐正雄（群馬大）

　非常に興味ある御発表と思います．若し血中のplas－

min　activityと頸管粘液中のplasmin　activityとを同一

人で同時に測定した御経験がおありでしたらその結果を

お教え下さい．

　演題4番に対する答

　　　　　　　　　　　　　雨宮　章優大産婦）

　私自身は両者を同時に測定した経験はありません．又

内外の文献にもそのような報告はありません．唯，外国

の文献に，排卵期にはcaseinを基質としたplasmin測

定法（caseinolysis）で，血中plasmin　activityが充進し

ていると云う報告はあります．然し，私は第33回日本

不妊学会関東地方部会でも報告致しましたが，plasmin

activityはfibrinを基質として測定した場合とcasein

を基質として測定した場合とではactivityが異つている

ので，2系統のplasmin系　（fibrinolytic　plasmin　と

caseinolytic　plasmin）があるものと考えています．

　特異的抗プラスミン剤8－amino　caproic　acidはfibrin

の溶解は阻止しますが，caseinの分解の阻止に対しては

無効です．

第2群流早産，人工授精

5．習慣性流早産患者の子宮内膜について

鈴木真矢（名市大産婦）

　習慣性流早産患者に於ける子宮内膜の一般組織所見に

ついては既に発表したところであるが，今回は同一周期

内における連続的検索を施行すると同時に，その間に測

定した各種性ホルモンとの関係を検討し，更に同患者の

うち手術療法施行のため，一定期間の受胎調節を要する
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ものに対し，合成Gestagenを投与した場合の子宮内膜

についても同様の検索を行い，次の知見を得たので報告

する．

　L　前期流産歴群では，黄体中期に腺と間質組織間に

成熟度のつれ，及びおくれが他の群に比し特異的に多く

みられた、また内膜グリコーゲン含有量も成熟度のつれ

及びおくれに比例し減少の傾向がみられた．

　2．中後期流早産歴群では成熟度のおくれ，及び内膜

グリコーゲン含有量の低下がみられたものの，略々対照

正常婦人と同様の傾向がみられた、

　3．腺と間質問の成熟度のつれの見られた症例に於い

ては，各種性ホルモン測定値の低下，又は不均衡がみら

れたが，詳細については目下検討中である．

　4．Gestagen（19－Norsteroid）を投与した症例では，

対照に比し，子宮内膜の薬剤に対する反応の低下がうか

がわれた．

6．余等のマクドナルド変法とその効果について

G米倉亮・白井英佐（関東中央産婦〉

　頸管無力症に対する手術療法については多数の研究発

表があり，ほぼ結論に近いものが得られているが，その

診断法，手術適応或は失敗例の検討等については未だ不

十分で，再検討する必要があると考えている．

　余等は先ず既往歴に重点をおき本症の典型的な流産型

式であるPainless　laborを過去連続2回以上経験してい

る妊婦にっいて，McDonald法の縫縮部位に多少の工夫

をこらした余等の方法で予防的に縫縮術を実施し，見る

べき効果をあげつつあるので報告したい．

7．人工受精の経験例

石橋亨規・河石　徹・中川　繁（広大産婦）

　教室外来で人工受精を試みた例数はAID　24例，　AIH

10例で成功させるものは現在のところ前者で54．196で

あり，後者は1096に過ぎないが，これらの症例にっい

の技術的な問題を検討して，成功例並びに不成功例の原

因にっいて論究したい．

8．人凍結保存精子による人工授精成功25例の考察

飯塚理八・○高橋輝雄（慶大産婦）

　昭和32年以来凍結保存人精子を用い入工授精を実施

してきた．すでに初期の成績（4例の成功については昭

和33年に報告し，昭和38年の人工授精招請講演にはそ

の成功例16の数をあげるに止まつた）は一部発表してい

るが，今回は昭和38年8月までの25例以上の成功例に

ついて分析して見る．対象は当家族計画相談所にAID，
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AIHを希望してきたもののうちroutineには新鮮精液

を用いるのであるが，血液型を合わせること，donor不

足の場合のAIDに選択的に保存精液を，また夫の長期

出張，不在のとき保存に供する．最長保存期間は315日，

最短は24時間で蘇生率は50％より86％に及ぶ、1周

期1回授精による成功を建前とするが，2回以上実施し

ても凍結精子を毎回授精しているときは例数にあげた．

不妊期間1年以上14年におよぶ被実施者の成功までの

実施周期数，妊娠中の推移，分娩および新生児について

考察する．

　演題6番に対する追加

　　　　　　　　　　　　金子　正（関西医大）

　我々は昭和35年7月　一・　39年10月間にShirodkar－

Barter氏法54例，　McDonald氏法25例，計79例の頸

管縫縮術を行つた　此等症例の術前に於ける挙児率が夫

々10．8％及び27％に対し術後生児獲得率は夫々％78

及び82％であつた．此等症例について追加する．

　演題8番に対する追加質問

　　　　　　　　　　　　　堀　秀雄（岡山市）

　凍結保存精子を使用して人工授精に成功して得た児に

対する影響並びに不安がないものかどうか，不安がない

ものとするならばその根拠をお知らせ下さい．

　答

　　　　　　　　　　　　飯塚理八（慶大産婦）

　慎重な基礎的実験の後Frozen　Semenを人工授精に

使用した（詳細は私の従来の報告にのつている）．牛では

むしろ優秀な種の育成にも役立つている．合目的ではあ

るがFrozenにより弱種は陶汰されるのではないか，

第3群睾丸，精液

9．男子不妊症における睾丸組織像の検討

石沢靖之・O石津芳和（九大泌尿）

　九州大学医学部泌尿器科不妊外来を訪れた男子不妊症

患者の中，睾丸組織検査を施行せる例の組織像について

報告し，あわせて動物実験における，自己睾丸組織エム

ルジオン注射（アジュバント併用）により惹起せしめた睾

丸の造精機能低下症例群との比較検討を行なつた結果に

つきのべる．

10，Cdの睾丸に対する影響に関する一考察

酒徳治三郎・○蛭多量令（京大泌尿）

　Parizek（1957）はCdの少量皮下一回注射によつて，

雄白ネズミの睾丸組織が破壊され，それがZnによつて

拮抗されることを指摘している．演者は，それが睾丸に

日不妊会誌10巻3号

選択的なものであるか否かを知る為に，次のような実験

を行なつた，

　即ち，雄白ネズミを，（1）Cd単独注射群，（2）Cd

注射＋Zn皮下注射群，（3）去勢＋Cd群に分け，各群

について睾丸，肝，腎，副腎等諸臓器の重量測定と組織

学的観察を行ない，又，Cd115を用いその臓器分布の差

違を検討した．

11．男子性腺の組織学的研究

高井修道・佐々木恒臣（札医大泌尿）

　近年男性ホルモン学の発展とともに，睾丸試切が日常

検査として行なわれる様になり睾丸の形態学的研究が盛

んになつて来たが，本邦においては多数例の正常睾丸の

組織学的研究，特に年齢的変化を検討したものが少なく

又病的睾丸殊に先天異常睾丸に関する組織学的組織fヒ学

的研究は極めて少なく不明の点が多く残されている．

　われわれは先ず主として生検材料及び一部剖検材料

より得た正常睾丸30例につき，Hematoxylin－Eosin，

Malory，　Sudan　III染色を行ない，思春期前，思春期，壮

年期，老年期別に検討し，次いで停留睾丸30例，Kline－

felter症候群10例，類竃官症5例の睾丸の生検材料に

つさ一部は連続切片標本を作製し，これら先天異常睾丸

の組織学的特異性を検討した．

12．正常及び各種疾患時に於ける間質細胞の電顕的

　　観察について

駒瀬元治・武田裕寿・大島博幸（東医歯大泌尿）

　　　　　畠山　茂・仙石耕一（東医歯大病理）

　動物睾丸間質細胞についての電顕的観察は，2～3見ら

れるが，人睾丸のそれについて，特に正常及び各種疾患

についての電顕像は甚だ少ない．演者らは，胎児，思春

前期，思春期，中年から老年に至る各年齢層の問質細胞

を系列化し，個体発生的観察を行なうと同時に，各種疾

患（男子不妊症，類宙官症，停留睾丸等）の症例と対比

し，内分泌機能像との比較検討を試みた．

13．精管欠如症について

　　　　　酒徳治三郎・北山太一・吉田　修・松尾光雄

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（京大泌尿）

　われわれが経験した9例の精管欠如症症例を供覧す

る．また本症の男性不妊症臨床における意義およびその

治療の可能性について考察を加える．

14．ラット前立腺乳化物の酸フォスファターゼ活性

　　度について

溝口　勝・田中広見（広大泌尿）

v
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　成熟雄性ラットより前立腺を摘出し，ドライアイスに

て凍結，乳化後，乳化物の上清について酸性フォスファ

ターゼ活1生度をBessey－Lowry法により測定した．

　さらにこれら乳化物の酸性フォスファターゼ活性度に

対する男女両性ホルモンの影響についても検索し，若干

の知見を得たので報告する，

15．前立腺分泌の酸フォスファターゼに関する研究

　　　　仁平寛已・名和田素平・久世益治・柏木　崇

　　　　　　　　　　　　　　　　　　（山医大泌尿）

　前立腺分泌液の酸フォスファターゼについて正常例と

男子不妊症，性腺機能不全症，前立腺及び精嚢腺疾患等

との比較検討を行ない，更に酸フォスファターゼのiSO－

zymeについて追究した結果を報告する．
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18．精液中Arginineに関する研究

　　第1報，健常人及び男性不妊患者の精液中

　　　　　　Arginine量について

石神裏次・谷村実一（阪医大泌1・R）

　上田厳夫・長谷川江（医化学）

　精液中のAmino酸については，現在迄に多くの研究

が行なわれており，特に精子運動性とAmino酸含有量

との問には重要なる関係があることが報告されている．

今回演者等は，健康人及び男性不妊患者（精子減少症，

乏精子症，精子死滅症，精子運動減少症等）の精液につ

き，その遊離Arginine量及び総Arginine量を坂口反

応のDilson変法で測定し，精子数，運動率とArginine

量との間に興味ある関係をみたので報告する．

●

●

●
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16．ヒト精液保存の新しいこころみ

松田正二・坂中栄治・遠藤一行（北大産婦）

　AIDにおいて，いつでも精液を提供出来るようにと

の目的で保存を試みた．これには凍結下保存することが

現在では常識化されているが，この凍結時に精子はかな

り障害を受け易く，いかにこの影響を少くするかという

ことが従来からの問題点であつた．それでわれわれは，

まず凍結方法の吟味を行ない，新しい方法としての錠剤

化凍結法が，従来の試験管内凍結法よりかなりすぐれて

いることを知つた．即ち，保存3日では90％台，3週

では80％台以上の生存率を示し，とくに短期間の保存

では内外を通じて最高の成績がえられたのでここに発表

する．

17．男性不妊の精漿の糖蛋白質について

加藤篤二・田辺泰民（広大泌尿）

　われわれは先に人精漿の蛋白質の電気泳動像と男性不

妊に関して報告したが，今回は糖蛋白質の電気泳動を行

なつた結果，血清のα，β，γ一Glに相当する分劃を認め

たので，これら三分劃の正常群，乏精子群，無精子群に

於ける差，更に乏精子群，無精子群に治療の目的でTest．

prop．　depot，　PMSを投与した場合の変動を検索した．

　糖蛋白質量に関してはGraff等の方法で測定したが，

精漿のそれは血清の値に比し数倍の値であり，正常群が

高値であるのに対し乏精子群，無精子群では低値を示す

症例が多く興味ある結果をえた．

19．ヒト精液酸性ボスファターゼに関する研究

上月　実・○高尾良昭（神医大泌尿）

　人糖液より酸性ホスファターゼを部分的に純化しこれ

をウサギ耳静脈に注射して実験的高酸性ホスファダーゼ

血症を惹起せしめ本酵素の生体に及ぼす影響を検討し

た．

　その結果ウサギ血中の本酵素活性は一過性に上昇した

後，直ちに正常に復すること，及び肝の酸1生ホスファタ

ー ゼ活性が上昇することを認めた。

　次いでin　vitroでヒト精液酸1生ホスファターゼを肝，

腎，心等の各切片と反応せしめたがこれの組織切片が本

酵素を積極的に取り込む確証は得られなかつた．しかし

ウサギ血清中に本酵素活性を強く抑制せしめる物質が存

在することを確めた．

　そこで同種動物問でどのような結果を生ずるかを検討

するためヒト血L清とヒト精液ホスファターゼに対する影

響を実験した．その結果ヒト血清中にはヒト精液酸性ホ

スファターゼを強く阻害する物質が存在し，本物質は透

析性及び耐熱性であり，かつ灰化によつてもその作用は

消失しない．イオン交換樹脂に対する吸着性よリカチオ

ンに属することを確認し，次いで血清中の銅イオン及び

還元性物質によつて生ずる一価の銅が本酵素阻害効果を

示す如き実験結果を得た．

20．精子免疫一経膣免疫に関する諸実験

大谷善彦・飯野　宏・鏡　輝雄（熊大産婦）

　われわれはこれまで，精子又は精液免疫に関する種々

の実験を行なつて来たが，自然の状態では，人も動物も

かかる抗原は経膣的に注入されるものであり，性器管以

外の部位から吸収されることはないので，抗原を経腔的
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に注入しても該動物が免疫可能か否かは甚だ重要な問題

である．われわれはかつて，モルモット睾丸乳剤を膣内

に注入すると，該動物子宮は容易に感作されることを証

明したが，今回は，卵白アルブミンで同様に経膣免疫し

た雌モルモットを用いて実験し，次の成績を得た．

　1．血中抗体：微量乍ら認められる．

　2．全身アナフィラキシー反応：抗原の血管内注入で

は著明な，腹腔内注入でも弱い乍ら明かな反応を呈する．

　3．生体に於ける子宮収縮1ペントタールで麻酔した

後開腹，抗原を子宮表面に滴下すると，著明な収縮が起

るが，ポリエチレン管を通じて腔内に注入しても同様の

子宮収縮がみられる．

21．精子免疫一螢光抗体法による免疫抗体の子宮内

　　分布について

大谷善彦・鏡　輝雄・飯野宏（熊大産婦）

　同種動物睾丸乳剤で免疫された雌モルモットの妊孕性

が低下することは今や明かであるが，その機序は明瞭で

ない．われわれは被免疫動物の性器分泌物中にも抗体が

認められるが，血中のそれに比し微量であることから，

血中抗体が頸管腺その他を経て性器管内へ出現したもの

であろうと考察した．Parisier等も人に1131を静注する

と，これが頸管粘液中へ出現する事実をみ，その経路

についてはわれわれと同様の推察を行なつているが，共

に想像の域を説しない．われわれは既報の如く，精子免

疫不妊機序について，循環抗体と共に子宮の組織抗体を

重視しているので，性器管内抗体の由来と共に，子宮組

織内に於ける抗体分布の検索を企て，牛血清アルブミン

で免疫した動物子宮組織中の抗体所在部位を螢光抗原法

により，又正常動物に牛血清ア・レブミンを静注した後子

宮を易咄し，該物質の子宮内分布状態を螢光抗体法によ

り検討し，興味ある成績を得たので報告する．

　演題10番に対する追加質問

　　　　　　　　　　　片　山　　喬（千葉大泌尿）

　Cd投与の際の下垂体一副腎系の変化は如何でしたか．

　答

　　　　　　　　　　　　蛭　多　量　令（京大泌尿）

　下垂体の体重1011g当り重量の増加をみます．副腎で

は明らかな重量変化は認めません．なお何れも組織的に

は未検討．

　演題11番に対する追加質問

　　　　　　　　　　　　　　植田秀嶺（広島）

①染色体の検索はどの細胞で行ったか

　②染色体異常と年齢或は睾丸異常の関連は如何

　答

　　　　　　　　　　　高井修道（札幌医泌尿）
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　①血液（白血球）のshort　culture　methadでsquash

methodを用いて行つている．検査は北大理学部牧野教

室に依頼して行つている．

　②染色体異常例の睾丸組織像を年齢別に検討した．

性染色体構成異常例では睾丸組織豫の上で思春期前には

正常例と殆んど差はないが，思春期をすぎると精細管の

萎縮が起る．併しモザイク例では著明ではない．常染色

体異常例は我々のところでは経験していないのでその睾

丸組織像がどの様であるか不明．

　演題13番に対する追加質問

　　　　　　　　　　　　片山　喬（千葉大泌尿）

　本症のさい睾丸と副睾丸の分離した症例がありました

でしようか．

　答

　　　　　　　　　　　　　酒徳治三郎（京大泌尿）

　我々は分離した症例はなく，図示した如く副睾丸管腔

内に精子を多数認める事が出来た．

　演題13番に対する追加

　　　　　　　　　　　谷村実一（大阪医大泌尿）

　既に本教室の森加原著にて発表した如く我々は精管欠

如症を8例経験しています．両側4例，左側2例，右側

2例で昭和31年より昭和39年11月迄の自験男性不妊

患者458例中7例で1596に当ります，片側の精管欠如

で男性不妊を主訴とする場合は更に検討を要するものと

考えます

　演題13番に対する追加質問

　　　　　　　　　　　　　大谷善彦（熊大産婦）

　精管結紮を受けた男性の血清中には，しばしば精子抗

体が見られるというが，性器欠如症例では如何であろう

か．

　答

　　　　　　　　　　　　酒徳治三郎（京大泌尿）

　興味ある問題であるが，我々の例では検索を行つてい

ない．

　演題19番に対する追加質問

　　　　　　　　　　　　高　橋　輝　雄（慶応泌尿）

　1滴の凍結錠剤法では生存率がひいでると云うが実用

性を考えて0．5ccでは沢田などのデータより結果はい

いのか．

噸
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　答

　　　　　　　　　　　　岸本彦三郎（北大産婦）

　当科の錠剤化凍結法では3日保存で精子生存回復率は

93％であり，0．5ccは約10滴であり，試験管凍結と

同じならこのデーターは沢田等のものとほぼ変らないの

で，錠剤化凍結の方が優れている．

　演題19番に対する追加質問

　　　　　　　　　　　　飯塚理　八（慶た産婦）

　本永瀬法はウシの保存に就いては卓効を有すが，ウシ

精液はキシャクするという処に特徴があり，必ずしも人

精液の実用にはあてはまらぬところがあると思う．この

点いかが考えられるか．

　答

　　　　　　　　　　　　岸本彦三郎（北大産婦）

　本発表ではその実用化に就いてはふれず，精子の生存

回復率についての実験であり，その保存についての有用

性に就いて論じた．実用性については現在検計中である．

　演題19番に対する質問

　　　　　　　　　　　　　　植田秀嶺（広1島）

　貴下の凍結精液の精子が他の方法に比べて長く生きた

と云うだけでは優i秀性の裏附けにはならないと思う．結

局は斯る精液の人工授精の確率を以て決定されるべきも

のと思うが臨床成績は如何．

　又動物実験で胎児形成異常はなかつたか．

　答

　　　　　　　　　　　　岸本彦三郎（北大産婦）

　優秀性の裏附けという点は凍結精液の実用化という事

にあるとの御質問であるが，本演題ではその前段階なる

精液保存に就いて論じたわけであり臨床成績に就いては

現在検討中である，

第4群　性周期，月経，妊娠持続等

22．卵胞の閉鎖動態に関する考察

　　　　　　　　　　渡辺行正・川西　工（慈大産婦）

　今回の報告は第30回日本不妊学会関東地方部会にて

発表せる「卵巣周期の形態学的考察」の一環をなすもの

で，卵胞の発育と表裏一体をなすと推定される卵胞閉鎖

の実態に関する追究成績である．

　従来卵胞の閉鎖機序並びにその生物学的意義について

は深く追究されておらず，概ね漠然と卵胞の発育過程に

生ずる生理的現象として理解されているに過ぎない．然

し胎生期に生ずる無数に近い原始卵胞がその発育と共に

次第に減少し他方に於て発育成熟卵胞が形成される機構

の裏には，発育と閉鎖が極めて微妙な合目的性のもとに

運営されているものと推測される．換言すれば卵胞の発
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育と閉鎖は卵胞の生活史として極めて密接な相互関連を

もつものと考えられる．従つて卵巣周期を考察するに当

つては，この卵胞の発育と閉鎖両面に深い観察の行われ

ることが必要となる．

　観察成績を要約すれば，

　1．卵胞の閉鎖は各発育段階にて生ずるが，閉鎖初発

　　は既に胎生8カA卵巣に見られる．

　2．閉鎖卵胞の実測値より閉鎖には或程度好発期があ

　　り，我々の第4，5型卵胞に最も少く第6型に最も

　　多い．

　3．卵巣子宮周期の観点からは黄体期〉卵胞期の関係

　　がみられる．

　4．黄体期には第6，7型は総て閉鎖型と思われるこ

　　とは，次回排卵周期へ前進し得る卵胞型は第4，5

　　型と推定される．

23．人月経黄体細胞の電子顕微鏡学的研究

時　　田 昭（三重大産婦）

　月経黄体の機能は時期により著明な変化が認められる

ので，電子顕微鏡学的にその超微細構造物からその機能

の変化を解明せんと試み，開腹時に採取した新鮮月経黄

体を材料として，増殖期，血管新生期，開花期，退行期

の4期に分けて観察し，いささかの知見を得たので報告

する．

24．二十日鼠子宮内膜の電子顕微鏡学的研究

笹　岡秀孝（三重大産婦）

　興奮期に卵巣別出により去勢した成熟二十日鼠子宮内

膜に対するエストロゲン，テストステロン及びプロゲス

テロン処置の影響について，電子顕微鏡による観察を行

い，同時に去勢二十日鼠及び二十日鼠正常性周期におけ

る興奮期の子宮内膜の電子顕微鏡による観察をも行い，

これらを比較していささかの知見を得たので報告する．

25．ラット受精卵の移送，発育及び着床の経過と性

　　ステロイド投与の影響

三宅　有・○嘉久志寿人（塩野義研）

　ウイスター系雌成熟ラットを交尾後一定期間毎に屠殺

し，卵管及び子宮内容を生理食塩水で洗い出し，それぞ

れの洗溝液から受精卵を回収して顕微鏡下に観察し卵の

所在，卵割状態，卵回収率（黄体数を排卵数と見なす）

等を調べることによつて，妊娠初期の変化即ち受精卵の

移送，発育及び着床の経過を推測した．交尾（膣栓また

は精子）確認後，諸種性ステロイド及び1－（p・diethyL

aminoethoxyphenyl）－1－phenyl－2・　－p－methoxyphenylethanol
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〈MER－25）を投与すると，　estradiol及びnorethisterone

は卵移送充進によると考えられる着床阻害を示すのに対

し，antiestrogen性をもつMER－25は卵程送に影響を

与えずに着床を阻害し，或る投与条件では着床遅延効果

を示した．またanti・estrogen（MER－25）による着床遅

延は微量estrogenを特定時期に投与すると或る程度防

止された．此等の知見から着床におけるestrogenの意

義にっいて更に研究中である．

26．光発情ラットの脳内カテコールアミン代課につ

　　いて

足高善雄・倉智敬一・○岩田良司・広田馨造

　　　　　　　　　　　　　　　（阪大産婦）

　我々は脳内のカテコールアミン代謝酵素であるモノア

ミンオキシダーゼ（MAO）が性周期と密接に関係して

変動することを既に報告し，ゴナドトロピン分泌調節に

対する視床下部神経活動のよき指標となPうることを指

摘した．

　今回は光刺激によるラットの連続発情の中枢機序の解

明の手段としてこのMAOを組織化学的に検討すると

共に，MAOの基質となるドーパミン（DA），ノルアド

レナリン（NA），及びこれらの前駆物質であるドーパ

（DOPA）の測定を行つた．

　その結果，光刺激により脳内MAO活性は全体に上

昇するが，特に視床下部前部での上昇が著明であつた．脳

内のNAはこの時かえつて減少の傾向を示した，　DOPA，

1）Aには一定の変化を認めなかつた．

　以上の成績から，光刺激によつて脳内カテコールアミ

ン代謝が極めて活発となり，特に視床下部前部の神経性

充奮が下垂体前葉に作用するためにFSHの持続性放出

ひいては発情期の維持がおこるものと思われるが，前部

視床下部の充奮のみでは排卵に必要な有意のLHの放

出がおこらないという前回の報告をさらに裏付けること

が出来た．

27．基礎体温に関する知見補遺

長田昭夫・筏津哲夫・富永好之（鳥大産婦）

　基礎体温検査は．月経異常などの必須検査であり，その

臨床的応用価値については今更論ずるまでもない．しか

し本検査にもある程度限界があり，更にその成立機序な

どにっいては不明な点も多く，時に不可解な事柄に遭遇

する．

　従来基礎体温曲線について種々の型の分析が行なわれ

ているが，われわれは体温の変動性，低高温両相の温度

差，高体温型，低体温型など型の分析を更に詳細に行な

い，加えて脳波との関連性，Gestagensよる反応性，中

日不妊会誌10巻3号

枢剤に対する反応性などについて検討した．なお人工受

精により排卵の遅延を来した症例についても併せ報告す

る．

28．Rh因子陰性妊婦の分娩について

下村虎男・10安藤暢哉・名取　厚吠阪北野産婦）

　本院では従来より不妊症検査の…環として夫婦間血液

不適合の有無を検し，数例の交換輸血に成功して来たの

であるが，昨夏より一歩前進し外来全妊婦に対しRho（D）

因子及びABO因子，－更には間接クームステストを施行

し，一血液不適合妊娠に伴う同種免疫による母児感作の成

立に関し観察を織けて来た．本回はこのうちRho（D）の

陰性妊娠について報告する．

　検査対象は昭和38年8月1日より同39年7月31日

までの間本院外来を訪れた妊婦1236名である、このう

ちRho（D）陰性妊婦は12名であ｝）全妊婦に対する比率

はo．97196である．12例中初産婦は9例（うち4例は経

妊），経産婦3例であり，全例間接ケームステストは陰

性であつた（夫は全てRho（D）陽性であった）．

　上記12例中本院での分娩は初産婦6例（2例は目下妊

娠進行中），経産婦2例，全8例である．経産婦の既往

分娩は，1例はRho（D）陰性児を，他の1例はRho（D）

陽性児2児を分娩している．

　本回の分娩では全8例共Rho（D）陽性成熟児を分娩し

た．全新生児共，生下時，直接及び間接クームステス

ト陽性を示したものなく，血清ビリルビン値（総ビ）は

2．Omg！dl以下，赤芽球数も白⊥血1球100に対し7以下を

示し，赤血球数及び血色素量も略正常，黄疸も軽度に経

過した．

　分娩は8例中6例は経膣，2例は帝王切開分娩を施行

した．Rho（D）陰性例では分娩前にOL，　Rh・（D）陰性血

液を用意するのであるが，帝切1例，経膣分娩の弛緩性

出血1例に入手困難のため止むなくRho（D）陽性血を輸

血した．その後の感作の成立の有無につき他の6例と共

に目下観察中である．

29．周期性機能に伴う障害と妊孕性との関係につい

　　て

尾　島　信夫（慶大産婦）

　演者はかねてからPregnanedi・1の微量1虫続投与によ

り月経痛その他周期性機能に伴う各種障害を治療中，そ

の軽快と共に妊娠する例のあることに興味を覚えていた

が，最近直接治療した既婚婦（更年期障害例をのぞく）

51例中9例に主症状の　汁症1蓼に転快と共に妊娠成立

●

●

■



）

●

■

■

昭和40年7月1日

みた．治療期間平均3．3周期そこで昨年4月の新患連

続1，000名中から年齢21～30歳で既往妊娠のない不妊

症（2年以上）A群と初妊婦B群とを集め，両群間の月経

痛，A経違和の頻度を比較してみた．　A群では無精子症

無排卵例，腫瘍例等は除外した．A群74例，　B群67例

で月経に伴う苦痛のある者はA群44例5996，B群21

例3196で軽度の者を含めればA群8296，B群49％で

いずれも差は有意である．即ち受胎に必要な周期性機能

は正しく行われていても，それに伴う自覚的障害は（従

来殆んど無視されているが）妊孕性にある程度影響する

ことが推定される．

30．副腎性月経異常に関する研究

古賀康入郎・○岡村　靖・北島正大（九大産婦）

　従来，生体の植物性機能調整の核らをなすものは，副

腎一下垂体系であり，性機能を支配するものは，卵巣一

下垂体系であるという別々の概念で思准されて来た．

　ところが，近年，月経異常，特に機能性無月経患者に

卵巣一下垂体系を基調としたホルモン療法では効果の認

められぬ場合があり，かかる症例に副腎皮質ホルモンの

投与によつて奏効することが注目された．

　私たちは，先ず，健康成熟婦人（B．B．T．が2相性を

示すことを確認した場合のみ）について，卵胞期と黄体

期に分けて尿中17－KS測定を行ない，年齢別による（20

～ 30歳）健康婦入の正常値を決定し，これを基礎にし

て，月経異常患音に，SU4885，　ACTH，　Gonadotrophin，

PrQgesteroneおよび副腎皮質ホルモンの負荷を行い，尿

中17・KS測定によつて，下乖体一副腎一卵巣の機能相

関を検索したが，特にadrenal　androgenic　hyperfunc－

tionに興味ある所見を得たので報告する．

31．過少月経について

松本清一・野上保治（群大産婦）

　過少月経を訴えて来院する患者は非常に少ない．昭和

32～36年の5年間に群大病院産婦人科外来を訪れた婦

人科患者8，698名中，32名（0．4％）であり，また昭和37

年では外来患者総数3，286名中，21名（0，6％），38年

では外来患者総数3，488名中，10名（0，396）である．

　このように患者数の少ないためか，従来より過少月経

に関する追究は殆んど行なわれていないようである．

　私共は群大病院外来患者及び他の病院で見出された過

少月経患者について観察し，その原因が種々で，子宮内

膜に異常があるもの，卵巣機能不全症によるもの，全身

障害によるもの等々，分析し得た結果について報告す

る．

32．無月経と脳波
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　久保　洋・佐藤郁男（群大産婦）’

　堀口佳男　（群大精神）
熊谷紀元・岩村節子・大川匡子・

吉田苑子・木谷泰治（群大H生理）

　我々は数年前から無月経患者に脳波及びペンタゾール

賦活を試みている．

　1．無．月経患者41名のペンタゾール賦活（段階的漸注

　　法50　mg！分，総量300　mg）で30％発作性異常波の

　　出現をみた．この無月経患者には器質的障害，てん

　　かん，頭部外傷等の異常所見は見られない．また発

　　作牲異常波は第1度無月経より第H度無月経にはる

　　かに高率に認めている．これら無，月経患者の内分泌

　的検索の結果，松本の分類によれば発作性異常を認

　めた患者の殆んどが視床下部一下垂体一卵巣系以外

　の異常を認めていない．

2．一方2カ月間同一環暁下に共同生活する正常婦人

　28名の脳波検査にペンVゾール賦活を行つた所25・

　96の発作性異常波の出現をみた．これら正常婦人の

　基礎体温を見ると高温相の時期は発作性異常波が高

　率に出現する．我々は現在睡眠脳を追求中であるが

　以上の事柄は内分泌と脳波との関連に重大な意義を

　持つものと思い報告する，

33．性機能異常に関する臨床的研究特に脳波の臨床

　　的意義について

西島義一・長田昭夫・筏津哲夫・富永好之

　　　　　　　　　　　　　　（鳥大産婦）

　性機能異常の原閃が中枢性であるか否かを臨床的に診

断することは現在決定的手段に乏しい．われわれは脳波

の診断的価値について考察するために脳波所見と諸種内

分泌学的検査所見を比較検討し，更に脳波学的見地より

中枢調整剤としての2，3の薬剤の使用を試みた．その

結果については既に一部報告を重ねて来たが，今回はそ

の後の成果について報告する．

　検査対象126例についての綜合的検索結果では，無排

卵群に脳波異常の多くみられること，脳波異常群では内

分泌学的諸検査所見において異常値例が多く，また値の

変動性が大きいことなどが判明した．その他疾患別につ

いての分析，機能性出血の脳波所見，バルビツール系薬

剤などに対する反応陸などについても考察したが，これ

らの結果から全幅的とはいえないまでもある程度中枢機

能を反映し得るのではないかと考えられた，

　演題25番に対する質問

　　　　　　　　　　　渡辺行正（慈恵医大産婦）
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　受精卵の着床をめぐる問題は不妊症にもまた人工不妊

の研究にも非常に重大な課題と存じますので，只今の御

報告は大変有意義のものと拝聴しました．現在迄の本問

題は専ら排卵障害を中心として追究されて来たものであ

りますが，今後は次の段階即ち受精，卵の移送，着床の

メカニズムの研究に進むものと思いますので引続き御研

究を期待致します．なお此回の報告では卵管，子宮の受

精卵に対応するものの形態学的研究が承れませんでした

が，その点は，如f11∫か御尋ね致します．

　答

　　　　　　　　　　　　　嘉久志寿人（塩野義研）

　卵管及び子宮にっいての組織学的検索は現在検討中で

ある．

　演題27番に対する追加質問

　　　　　　　　　　鈴木真矢（名古屋市大産婦）

　我々が次に追加します様に正常婦人に於いてもかなり

の基礎体温曲線の平均をとられたという事はいかがなも

のでしようか．

　又我々は正常婦人と習流患者に於ける基礎体温曲線の

変動性に就いて検討を加えましたので以下追加致しま

す．

　基礎体温曲線の変動性という問題に着目し我々も正常

婦人と習流婦人について検討を加え次の如き結果を得た

ので追加致します．

　実験材料は対照として名古屋市立大学産婦人科外来に

経口避妊を目的として来院した73例と反復流早産とし

て来院した習流患者93例を実験対象とし，その各々に

連続3周期にわたり基礎体温を測定させその変動性につ

いて検討を加えた．なお某礎体温曲線の分類は松本氏の

分類に従い1～刷型に分類しました．

　対照正常婦入と習流患者の基礎体温曲線変動は，習流

患者では対照に比して1型の出現する頻度が少くn型以

下の頻度が大であり，加えて1型に於てもII，皿型へと

変動するのが多い事が分りました．

　又H，m，　IV型に於てもi司様の傾向がみられました．

次に習流患者を，その既往流産歴により分類して見ます

と中後期流産群は，出現頻度は殆んど対照と同様であり

ますが，大きな差はその変動性が大である事であります．

　又，前期型及び混合型は両者ほぼ同様の傾向を示しま

すが，前期型でほその変動珪が匙つとも著明で，1からr【

IIIからm或ぽ皿からIVへと黄体機能不全を思せる波型へ

の変動が大でありました，更に先の中後期型を頸管無力

拡大症と非頸管無力拡大症に分けて見ますと，非頸管無

力拡大症は混合型に近い変動性を示しましたが，頸管無

力拡大症は対照にもつとも近い変動性を示しておりま

す．これから案ぜられる事は頸管無力拡大症というもの

日不妊会誌10巻3号

は特に黄体機能を中心とした内分泌的因子の関連が稀薄

であると思います．

　答

　　　　　　　　　　　　　　長　田　昭夫（鳥取大）

　われわれは未治療時2～3周期を総括して特殊な型分

類を設定し中枢機能との関連をみたものである．

　演題27番に対する追加質問

　　　　　　　　　　　　　倉　智　敬　一（阪大産婦）

　私達の経験ではホルモン変動に伴う脳波の変化は微細

な為に，殊に皮質脳波による臨床的な手段では月経周期

との有意の相関を把握する事が出来ませんでした．此の

困難を克服された御報告に敬意を表し，如何なる方法で

脳波を分折され，如何なる所見を異常脳波とされたか御

教示願いたい．

　答

　　　　　　　　　　　　　　長田昭夫（鳥取大）

　われわれはGibbs＆Gibbs及び下田のいう発作性異

常波の出現を目標とした．

　演題32番に対する質問

　　　　　　　　　　　　　　難波昌弘（鳥取大）

　①月経異常者3006，月経正常者25％に異常波出現

との事であるか，その月経異常と脳波異常を如何に考え

られているか？

　②正常人低温期の脳波は？又正常者の睡眠脳波は
？

　答

　　　　　　　　　　　　　　　佐　藤郁夫（群大）

　①我々は無月経患者に30％の異常波を認めたが，

その内訳を見ると，第1度無月経症より中枢に原因があ

る第H度無月経症に多く誘発され，又，ホノレモン定量の

結果松本の分類に依れば視床下部一下垂体系の異常のあ

る患者に多く誘発されたことから，月経異常患者で脳波

異常を来すものは中枢の異常即ち視床下部の異常と我々

は考え度い．

　又月経正常者の25％に異常波を認めた件であるが，

被検者はこの4月から共同生活を始めその約1カA後に

脳波検査をしており，又これから異常波を見た時期がた

またま高温期の時期であつた．これから被検者にはスト

レス様の因子が加つている時期であると云えると思う，

併しこれから高温期に異常波を認めた．被検者の低温期

の時期には脳波検査をしていない．

　②我々は正常人の色々の時期の安静閉眠時の脳波は

特別に注意してとつていない．正常婦人の睡眠脳波であ

るが今度の学会でも説明した通り低温相の時期ではSle－

ep　Spindleは前頭から後頭までGeneralizeする．高

温相の時期ではSleep　Spindleは前頭や頭頂にlocalize
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する傾向にある．

　演題32番に対する質問

長　田　昭夫（鳥取大）

　演者はPentazol　300　mgを誘発に用いておられるが我

々の経験でこの程度では正常の場合でも相当の異常をみ

る、我々はBenadrinを主として用いその他Magimide

なども用いているがこの点如何に考えられるか．

　答

　　　　　　　　　　　　　　佐藤郁夫（群大）

　我々はPentazol賦活をした場合全ての患者に300　mg

の誘発をしたのではない．

　患者の中には可成り多く300mg以内で異常波を認め

ており中には100mg以内で異常波を認めているものも

ある．

　ただ異常波が誘発されない場合の最大投与量が300

mgであるという意味である．

　又我々はPentazol以外の賦活剤は使用していない．

第5群　卵管疎通性

34．Rubin　testの批判一子宮筋に及ぼす炭酸ガス

　　の影響

藤森速水・山田文夫・森村正孝（阪市大産婦）

　　　　　　塙功（阪市大ll生理）

　我々は第6回不妊学会総回に於てRubin　testと藤森

式卵管通水法の成績を対比しRubin　testの成績が藤森

式卵管通水法の成績に比し不安定なること，又，この原

因の一つとして炭酸ガスが卵管に及ぼす影響について述

べたが今回は炭酸ガスが子宮筋運動に及ぼす影響につい

て報告する．

　即ち白色家兎を無処置群，去勢後エストロゲン投与

群，去勢後プロゲステnン投与群にわけその易1］出子宮筋

の自働運動及び条件を種々に規定し得る電気刺激による

筋収縮を等尺性及び，等張性に記録したが炭酸ガスによ

り何れも筋緊張並びに収縮高に変化を生じ，また，これ

は栄養液中のK，Caの変化により影響されることを見

出した．また炭酸ガスによる栄養液pHの低下，また

は酷酸による栄養液pHの低下がもたらす子宮筋運動の

変化を求め両者を比較した．

35．不任婦人の子宮頸管造影に関する研究

田中良憲・吉田俊彦・○升本敬一・相良祐輔

　　　　　　　　　　　　　　（岡大産婦）

　従来子宮卵管造影術に於いては卵管及び子宮腔の形態

が主な観察の対象となり，頸管の形に関しては習慣性流
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産の他は等閑視されていた．我々は頸管像の撮影に有利

な造影剤注入用鉗子を用い，子宮卵管と同時に頸管造影

を行つた．正常，不妊その他各種の患者488例の頸管像

はAsplundのいう様に円筒形，紡錘形，西洋梨形，球

形に大別され，個人的にかなり異なることを知つた．習

慣性流産例は除外し，斯のような頸管形態の個人差が不

妊に対し何等かの意義を有するか否かを判定することは

容易では無い．我々は頸管像と排卵期粘液卜生状，Huhner

テスト，子宮膣部ビラン等との相関的関係を追求しつつ

あるのでその結果を報告する．

36．子宮卵管造影法とラバロスコピー

山本　浩・高橋美行・落合　寛・樋口正俊

　　　　　　　　　　　（川崎市立産婦）

　女性不妊の原因では卵管障害が最も多いので種々の不

妊症検査の中で卵管検査法は最も重要な検査法の一つで

ある．検査方法には種々の方法があるが，現在その主役

を演じているものは子宮卵管造影法である．造影法を実

施する手技に熟達することは比較的容易ではあるが，そ

の写真の判読となると可成りの経験者でも難しい場合が

少くない．子宮腔や卵管腔の異常に就いては比較的診断

は容易であるが骨盤腔内の種々の拡散像と骨盤臓器，腹

腔等と卵管，卵管釆と卵巣との関係等の微細な点になる

と特殊な例を除き殆ど不可能に近い状態である．それ等

を確認する為に我々は種々の症例についてラバUスコピ

ー を用いて子宮卵管造影写真を比較検討し知見を得たの

でスライド写真を用いて報告する．

37．子宮外妊娠のレ線学的診断について

　　　　　　貴家寛而・三瓶賢一・三浦邦儀・関本昭治

　　　　　　　　　　　　　　　　　　（福医大産婦）

　最近不妊症の治療にも色々な方法がとられるようにな

り，その妊娠成功例も多く報告されてきている．反面こ

の治療中に於ける子宮外妊娠の発生もまた増加の傾向に

あり，見逃がすことが出来ない問題となつている。

　一方子宮外妊娠は定型的な急性症状を伴つた症例に於

てはその診断は家易なことが多いが，亜急性型或は軽症

型として症状の持続するもの等に於ては，子宮外妊娠を

疑いつつも診断の確定に途惑つてしまうことが多い．

　私達はこの非定型的子宮外妊娠の診断法の一つとして

以前より子宮卵管造影法を行つている．

　当教室に於ける昭和34年以降の5年6カ月間に於け

る子宮外妊娠総数は95例で中63例（66％）に術前子宮卵

管造影法を施行した．その結果この子宮外妊娠に於ける

子宮像及び卵管像について検討を試みたところ2，3の

新知見を得たので報告する．
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38、我が教室最近5年間の不妊症患者子宮卵管造影

　　術所見

福田　透・○小野泰策・清水　イカ・新井富士夫

　　　　　　　　　　　　　　　　（信大婦産）

　子宮卵管造影法（以下HSGと略）は今口最も産婦人

科臨床に広く汎用されている検査法の一つであるが，就

中女性不妊症の診断治療には欠くことの出来ないもので

ある．最近通気法，RI法等の卵管疎通検査法が次第に

一般化されつつあるとは1、・え，依然としてHSGの臨床

的価値は確固たるものがある．殊に不妊症では本法によ

り各種不妊要因が明らかにされることが多く，更に進ん

では治療効果も得られることがあり本法施行後の妊娠成

立例の報告も少くないt

　我々は昭和34年6月よV昭和39年6月迄の5年間に

信大産婦人科で不妊症系統的検査を行つた患者710例中

444例にHSGを実施したが，今回は此等症例のHSG

の所見に関し既往歴，子宮因子，卵管因子，術後経過等

2～3の点につき検討を行つたのでその成績につき報告

する．

39．圧力描写式子宮卵管造影法について

岩田嘉行（慶大産婦）

　子宮卵管造影を行う際，造影剤注入時及び注入後の

子宮内圧を持続的に測定・記録する装置を考案した．ま

た，造影剤の注入圧力を一定とする装置を別に考案し，

これらの装置を用いて，151例の不妊症患者に子宮卵管

造影法を行い，その際の描写曲線の分析を行つた．注入

圧力は190mmHgまたは290　mmHgとし，子宮腔長

7cmの子宮に対して造影剤9mlを注入するようにし

た．造影剤として，20％モノレヨドール，リピョドール

UF，ポピョドール，70　06エンドグラフィンを用いた．

　嚇管を子宮に装着した後，造影剤を注入し始めると，

約2．5～6秒で最高圧に達し，注入終了までこの圧力を

持続する．注入終了後に圧力曲線は下降し，これに腹圧

と一致する比較的大きな変化と，心搏動と一致する小さ

な圧力変化が描記された．

　この描写曲線とJ撮影したレ線像及び通気曲線とを比

較したところ，卵管疎通性の良好なる群では，他に比し

て注入に要する時間が短かく，かつ下降曲線の下降度が

著しかつた．

40．卵管疎通障害に対する薬物注入に依る治療

　　（第1報）

野母晋平（久大産婦）

我々は最近久留米大学産婦人科外来に不妊を主訴とし

日不妊会誌10巻3号

て訪れた患者のうち，卵管造影法及び卵管通気法で卵管

疎通障害を認めた者から20名を無選択的にえらび，月

経終了後3日目より5日間コンドロン10cc，生理食塩

水10cc，ヒドPコーチゾンアセタート1cc，オバホルモ

ンベンツアート1mgを混合注入し，5回注入をもつて

1周治療とした．かくして卵管閉塞例14例中通過せる

もの8例，通気法でゆ着像，狭窄像を呈したもの6例中

改善されたもの5例であつた．

41．卵管通過障害に対するキモプシンの使用経験

三谷　茂・中嶋唯夫・丸ll」英一・柳下　晃

畑山道子・柄沢和雄・足立康弘・加口直衛

矢野博・金子豊・檀上忠行・関本英也

吾妻　博・金　尚鐘　　　（日赤本部産院）

　卵管通過性を卵管描写及び卵管造影法により検討し，

卵管閉塞と判断されたものの中で適当な症例と考えられ

た症例に，消化酵素の一種であるキモトリプシン（キモ

プシン，エーザで製薬）を用い，反覆通水，通気術を併

用，効果を検討中であるが，効果判定に及ぶ現在迄の38

例の内訳は，無効10例，うち手術所見から確認し得た

ものは何れも高度の症変を示し，効果不明6例，卵管描

写式，卵管造影法にて有効10例，妊娠の成立或は分娩

終了6例，通気のみで有効と考えられたもの6例で，す

なわち高度の通過障害なく，軽度なものでは，本剤を用

いて通気，卵管描写法を行うならば反復実施により効果

を期待し得るかと考え報告する次第である．

42．卵管薬物疎通法（トリプシン法）のその後及び

　　α一Chymotrypsinの使用

　　　　　　　　　　　　大沢辰治（東京逓信婦）

　絶対不妊因子治療のうち排卵誘発法に就ては最近各種

の新法が行なわれ良好な成績が発表されているが卵管閉

塞に対する治療法には余り進展がみられない．之はその

器質的と機能的との倍加された困難さによることが多い

と思われる．

　卵管薬物疎通法としてのTrypsin溶液の子宮腔内注

入法には多くの反響があり多i数の治験例の御追加を得

た．只，Trypsinはかな1）作用の強い酵素である故副作

用に対する注意が必要である．極めて稀にはショック様

症状を呈することもある．此の様な際α一Chylnotrypsin

を使用する方が安全と考えられる点もあり，その持つと

いわれる抗炎症作用を利用する利点もあるのでα℃hy－

motrypsinに就て基礎的にTrypsinとの作用Lヒ較を試

みた．更に臨床使用も行ない，本剤も閉塞卵管の治療に

有効であり，今後は本剤の使用に変更しても良いと思え

、
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た．現在迄のTrypsin及びα一Chymotrypsinの治療成

績と将来への見通しに就て述べる．

　演題34番に対する追加質問

　　　　　　　　　　　　坂倉啓夫優大産婦）
　演者の実験はin　vitroであるので，　in　vitroのCO2

通気で卵管ケイレンがCO2ガスによると考えるのは早

急ではないか

　私共の実験では通気中に子宮静脈内CO2ガス分圧を

測定し，上昇しているので注入CO2ガスが血流中に流

入して行くこと，血液組織中の緩衝作用によりpHに変

化を与えることは殆どないと思われます．

　又CO，ガスにより卵管にケイレンが起つてもRubin

testは私共の沢山の症例により臨床的意義があると思わ

れます．

　演者も臨床的意義ということからRubin　testの価値

を考えて頂き度い．

　答

　　　　　　　　　　　森村正孝（大阪市大産婦）

　（1）反復検査を行つた際のRubin　testと藤森式卵管

通水法との成績を比較するとRubin　testでは性週期の

時期，或いは反復回数によりその通過圧が変動する事は

常に経験し又多くの報告が認めている所であるが藤森式

卵管通水法にては反復検査で通過圧の変動を来す事はほ

とんど認め得ない．

　この原因を追求する為にこの様な実験を行なつたもの

で勿論in　vivoに於ては自律神経系との関連等多くの問

題があり完全にこのin　vitroの実験と一致するとは考

え得ないがこの様な事が生体内に於ても起り得る事は充

分考えられるのではなかろうか．

　（2）Rubin　testを行なつた際子宮卵管内腔壁にかかる

10096CO2の圧力は760　mmHg十〇～200　mmHgの高

圧で子宮静脈内にてもCO2分圧が上昇しているならば

これより末梢の内膜，筋層，毛細血管の炭酸ガス分圧は

非常に高いと考えねばならずそれにより生ずる形響はな

いとは云い得ない．

　（3）Rubin　testは歴史的にも卵管疎検査法として極め

て画期的なものであり有用なものと考えられ我々もこれ

を使用して来たが藤森式卵管通水器を用いた検査成績で

は性週期，反復検査実施時にその成績に変動が殆どなく

いわゆるSpasmusも認められない事より形態学的な意

味での卵管疎通性検査法としてはRubin　testより藤森

式卵管通水法により一層の臨床的価値を認めたい．

　演題37番に対する質問

　　　　　　　　　　　　山　口　竜　二（東北大産婦）

　卵管血腫像に就いてはHSGは確診できるが子宮像に

就いては他の場合にも起りうるのではないか．
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　答

　　　　　　　　　　三瓶賢一（福島医大産婦）

　子宮像が弛緩して拡大し，内膜の肥厚像があり卵管

イ象頸管像が欠如して子宮内に造影剤が溜つた様なもの

がHSG上妊娠性変化以外の場合でみられるでしよう

が．私達はこれは妊娠性のものと考えてこの様な変化を

もつたもので内腔に陰形欠損がなければ，子宮外の妊娠

を考えるわけでありますtこの様な子宮像の変化は外妊

中絶後早い時期にみられるものです，ですから卵管像が

無くとも子宮の変化が診断基準に合えば外妊の疑いがも

てるわけです．

　尚今まで云われている血腫像という名前は陰影の表現

としては不適当と思われ，卵管血腫や中絶部位に附着す

る凝血等によつて出現するこの様な像を煙塊像としたわ

けです．

　演題37番に対する質問

　　　　　　　　　　　　下村虎男（北野病院）

　外妊の鑑別診断法としての子宮卵管透明法に就いて．

　①子宮内妊娠（正常妊娠）の診断を得た場合この妊娠

を継続させられるか？

　②　卵管妊娠の臨床像が検査の後悪化した様な症例は

なかつた？　お伺いし度い．

　答

　　　　　　　　　　　三瓶賢一（福島医大産婦）

　①に対する答え

　現在迄外妊の疑いで子宮卵管造形法を施行し，正常妊

娠であつた例は経験しておりませんので貴家教授に答え

て載きます．

　貴家寛而

　この様なことも起り得ると思いますが，その時にはケ

ー スバイケースで善処するつもりでおります．

　②に対する答え

　現在迄70例全例共外妊手術の用意をしてから施行し

ていましたが，特に検査後急に状態が悪化した例は御座

居ませんでした、

　演題40～42番に対する追加

　　　　　　　　　　　　山　口　竜　二（東北大産婦）

　我々も過去4年約900例の不妊患者につき注入療法を

行つたが，その妊娠率は卵管閉鎖群で約20％，HSG

以外に何も治療を加えなかつた対照（妊娠率596）と明ら

かに差があつたt正常或いは卵管通過性のある場合には

注入療法を行つても対照と同じかむしろ悪く，本療法の

真の適応は卵管閉塞群にあると思う．なお本療法によつ

て外妊は多少増えるようである．

　又トリプシン系とコーチゾン系の問には差がなかつ

た．
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第6群奇形その他

43．副腎性器症候群の一例

田崎　泰・高尾直良・松本　勝（長大産婦）

　26歳の独身婦人，家旅歴，既往歴に異常はない，生後

両親は陰核の肥大に気付いているがそのまま放置して

いる．初経来潮は13歳夏その前後より陰阜ならびに腋

窩等に異常な男性型発毛と，その他の身体部分に剛毛発

生に気付き，月経不順，過少月経を訴えるようになつ

た．26歳になつて結婚生活に入るべく外陰部整形を希

望して入院，局所的に陰核肥大，陰唇癒合を認む．性染

色質は女性型，性染色体22A＋XXであるが17－KS

排泄量は異常に充進，17・OHCS値は正常，　ACTH負荷

試験陽性，後腹膜気体撮影，腎動脈撮影で副腎肥大の証

明はないが副腎機能の充進と外陰部奇形より副腎性器症

候群と診断した．尚Cushing症候群，塩分喪失症候群

等の合併は認めなかつた。本例の治療経過について発表

する．

44．真性半陰陽の一例

夏目　操・野田克己・若山昭彦（岐医大産婦）

　　　　　尾関信彦・伊藤鉦二（岐医大泌尿）

　同一個体に男女両性腺を有する真性半陰陽は非常に稀

とされている．妓に報告する症例は17歳の今日まで女

子として育てられているが，出生時より陰核が異常に肥

大していると訴えて来院し，種々の検索により真性半陰

陽と確診されたものである．

　主要所見

　（1）陰核は母指頭大に肥大．

　（2）外尿道口はX線撮形により尿生殖洞開口部である

　　　ことが判明した．

　（3）子宮腔は稻々左傾しているが正常，両側卵管に異

　　　常を認めない．

　（4）Retroperitoneal　pneumography，尿中17－KS並

　　　びに尿中17－OHCSの定量，口腔粘膜細胞のSex

　　　chromatin検査等の所見

　以上により真性半陰陽と診断し，開腹手術を行つた．

　子宮は正常，右卵巣外側に睾丸様組織の併存を認めた

ので，この部を切除，左卵巣は鼠腰管内に進入し，これ

を牽出すると大部分が睾丸様組織であつたので全別除を

行つた．組織学的検査により両側ともJones・Scottの分

類の第H型の真性半陰陽に属するものといえよう．

　次いで膣口を開き，陰核を切断して外陰部整形手術を

行い，ここに1個の女性を創造した．

日不妊会誌10巻3号

45．性誤認のまま発育せる性器異常症例

田村峯雄・松永武三（阪市大泌尿）

　1）　第1例は3歳の男児，性・器発育不全を訴えて来院

せるもので，諸種検査の結果女性半陰陽と診断した．外

陰部はPhallusの肥大があP，外尿道口はその先端に開

口し，陰嚢部又は鼠径部に睾丸様腫瘤を触れない．

　腔口は認めず，開腹術により両側卵巣および内性器の

存在を確認した．形成術を施行，女性に転換せしめた．

なお性染色質陽性，染色体数46XXであつた．

　2）第2例は19歳の女子，右鼠径部腫瘤形成を訴え

て来院，諸種検査の結果男性半陰陽と診断した．外陰部

はPhallusは栂指大，外尿道口は腹側基部に開口し，膣

口はその直下に別に存在する．右側鼠径部に正常大の睾

丸様抵抗を触れ，左側は欠如，開腹術により右側正常睾

丸，左側発育不全睾丸を認め，これを別除した．以上2

例について報告し，性決定の性染色質の簡易証明法を述

べた．

46．ラット胎仔への一時的断血による脳の実験的奇

　　形について

中　村　和　成（神大1解剖）

　子宮内胎仔への直接侵襲による脳の実験的奇形発生

に関する研究の1つとして，妊娠15～18日のラソト

（Wistar）について，開腹後胎盤に近い部分にて子宮動静

脈を鉗子又は指にて2分間結紮し，これを約10回反復

し，その後露出せる子宮を腹腔内におさめ，出来るだけ

正常分娩に近い状態で分娩を行なわしめ，出産後のラッ

ト仔について観察を行つた．脳の組織学的所見は約20

96の例において，終脳ことに大脳皮質，大脳核に神経細

胞の膨化，萎縮，空胞変性，核の全過色，濃縮，崩壊，

Nissl小体の崩壊，消失等が認められた。又興味あるこ

とは大脳皮質及び皮質下の各所に数多くの小出血巣が認

められた．

　演題44番に対する質問

　　　　　　　　　　　　　　植　田　秀　嶺（広島）

　①17－KS，　ACTHの状態はどうであつたか

　②　染色体ことに性染色体の状態はどうであつたか

　答

　　　　　　　　　　野田克己（岐阜医大産婦）

　尿中17－KSは5．69　mg／day，尿中17－OHCSは3．3

mgldayで正常低値を示していた事に就いては只今発表

した通りである．

　又口腔粘膜からの塗抹標本によるSex　Chromatinは

11．5％であった（演説で発表）．

　白血球培養によるChromozomenについては本例では

」

鮎

■

●

●



）

●

●

●

旧召和40年7月1日

検索していない．

　答

　　　　　　　　　　　　　高尾直良（長崎医大）

　①白血球Drurnstickは白血球200個を数えて検討

しその40％に認めた．

　②　Sex　chromatinは皮膚組織を検索しFeulgen染色

を行つて検討した．

　③白血球Drumstick，　Sex　chromatinよりも最終決

定は性染色体の検索が大事であるので性染色体を調べた

が46個XXであつた．又常染色体に異常は認めていな

い．

　演題43～46番に対する質問，交見

　　　　　　　　　　　　　　　植田秀嶺（広島）

　①性染色体の判定の基準の％は如何

　②常染色体の異常も当然考えられる所であるが如何

　　　なる異常があつたか．

　43番御回答の40％余Pの成績を以てXXと判定され

た事は承服出来ない．

　45番御回答の80％以上の陽性率を以てXXと判定さ

れた事には敬意を表する．

　答

　　　　　　　　　　　　松永武三（阪市大泌尿）

　①染色体の同定は，検索せる細胞の染色体数が同一

のものの比率を求め，即ち46個の染色体数を有する細

胞が80％以上の場合はその個体の染色体数を46として

V・る．性染色体はDenver　Syotemにより分類同定して

いる．

　②常染色体の異常が存在すれば，身体には広範囲の

先天的奇形が発生するのが常識となつている．臨床的に

も第2例及びその同胞は外陰部に異常を見出す他精神発

達その他に異常を認めない．検索を繰返し家族全員に対

して施行しているが染色体的異常は見出さなかつた．

又，性染色体にも異常を認めていない．

第7群　不妊症一般

47．産婦人科領域におけるTriosorb　test

藤森速水・山田文夫・森村正孝・米川利作

　　　　　　　　　　　　　（阪市大産婦）

　Hamolskyは1955年，1311標識Triiodothyronineを

in　vitroで血液に混じて，赤血球に結合することを認め

かつこれを規定する因子は血漿にあることを明らかにし

本法を以つて甲状腺機能を表し得ることを発表した．

ユ960年Mitche11らはAbott研究所で開発されたTrio－

sorb　Resin　Spongeを赤血球の代りに用いて，種々の検

（229）95

索を試みた．これがいわゆるTriosorb－Testである．わ

れわれは本法を妊婦，不妊症症例などに用い，若干の成

績を得たので報告する．本法はin　vitroのテストであ

る故，如何なる症例にも安全にかつ迅速簡便に応用出来

るすぐれた方法と考える，

48．産婦人科領域におけるTriosorbの応用

松本清一・五十鼠正雄・伊吹令人（群大産婦）

　1955年にHamolsky等によつて開発され臨床応用さ

れたin　vitroにおける1131標識トリヨードyイロニン

の赤血球摂取率による甲状腺機能の評価は，わが国でも

かなりの追試者がありその優秀性を認められた．更に

1958年MitchellらはResinspongeによる方法を発表し

現在ではAbott社よPTriosorl）として発売され，わ

が国においてもすでにいくつかの報告が出され，その優

秀さを認められている．

　われわれはこの検査法を，正常男女，妊娠各期及び産

褥婦人，瞬帯血，無月経婦人，不妊症患者等，およそ

150例におこなつた結果を報告する．妊産褥婦において

はこれまでの報告の如く甲状腺機能低下症患者の値より

も更に少し低い値を示すことを追試し得た，又不妊症患

者においては，正常婦人と比べてその値はやや低いもの

が多いことを認めたので報告する．

49．不妊領域におけるTriomet値測定の応用

山本浩・高橋美行・落合　寛・手島基之

　　　　　　　　　　　（川崎市立産婦）

　　　　熊切俊太郎（国立東二産婦）

　Triometとは，新しい甲状腺機能検査法の一つで1131

標識T3（1－triiodothyronine）の赤血球摂取量をin　vitro

にて測定するのである．

　卵巣機能と甲状腺機能との関係について数多くの研究

があるが，Triomet値を測定した報告はまだないので，

ここに報告する．

　不妊患者を検査対象とし，二相性のBBTを示すもの

は低温期，高温期のTriomet値の変動を，一相性のも

のは各種ホルモン（Estrogen，　Gestagen等）投与による

Triomet値の変動をそれぞれ測定した．その結果，卵胞

期には黄体期と比較してTriomet値は低く，またGes－

tagen投与によつてTriomet値は上昇の傾向を見せた．

また普通に用いられる1131甲状腺摂取率とTriomet値

との比較検討も行なつた．

50．不妊患者の血清蛋白各分画の酵素について

　　（第1報不妊患者の血清蛋白の異常）

奏　良磨・国本恵吉（岩医大産婦
、
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　各種病態時における血清蛋白変動の状態については，

酵素化学の進歩と共に酵素活性との関連性が最近特に注

目されて来ている．

　殊に，機能性不妊患者の内膜の異常は，組織化学的に

極めて広範囲にわたつていることが確認されている．

　われわれは，血清蛋白分画と各種酵素との関連性につ

いて，特に機能不妊の内膜の酵素学的異常について追求

中であるが，今回はその第一報として，不妊患者100例

について，血清蛋白分画の量的，質的変動について調べ

内膜の核蛋白の含有肚について螢光顕徴鏡を応用した成

績について触れる．

　51．男性不妊領域における二波長法による核酸

　　　（DNA）の研究

　　　　　　　　　　　　泉　　勝　視（慶大産婦）

　核酸（DNA）の細胞化学的研究はFeulgen染色反応，

顕微分光測光法（microspectrephotometry）の応用により

近年著るしい進歩をとげつつある．人精子核酸（DNA）

の研究に関しても，1953年，1955年C．　Leuchtenberger

他の報告があり，最近わが国においては高橋（1960年）

吉田（1960年）等の報告が見られている．Feulgen染色反

応における最も重要と思われるものの一つである加水分

解物質について，従来よりHC1が多く用いられて来て

いるが，この方法ではDNAの一部が溶解する恐れが

あり，従つて定量的解釈の判断を誤らすと主張するもの

もあり，この欠点を除くために1956年Barkaは加水分

解物質としてブローム溶液を用いる方法で良好な結果を

発表した．一方Casperssonが1950年顕微分光測光法に

よる個々の細胞の核酸量を実量的に測定する方法を確立

して以来，多くの研究者により測光に関する研究が続け

られて来たが，Patau，　Swift，およびOrnsteinにより二

波長法（two　wave　leng－　th　Method）カヨ発展させられ，最近

Mendelsohnにより測定の簡易化が行なわれ，不規則な

分信を示す物質もかなり］H確にDNAの測定が出来る

ようになつた．今回著者はFeulgen染色反応について

は加水分解物質としてブロームを用い，一方顕微分光測

光法には二波長法を応用することによつて，人精子核酸

（DNA）に関する研究を行ない，若干の知見を得たので

ここに発表する次第である．

52．男子における尿中Estrogenの意義一尿中

　　Estrogen測定における検体保存の限度一

大村順一・大森弘之・斉藤利興（岡大泌尿）

　尿中Estrogenの測定においては，検体尿は新鮮であ

ることが第一の条件であるが，採尿後直ちに測定を開

始出来るとは限らない．就中，男子尿中，Estrogen

日不妊会誌10巻3号

は極めて微量で，且つその値の尿中不純物による影響は

大きい．このことから，尿の保存状態を温度，採尿よ

り測定開始までの時間，防腐剤添加および尿の性状等の

観点から，Brown変法の神戸川E法によりtota1とし

て測定，各条件下における測定値変動を観察したので報

告する．

　演題47～49番に対する追加

　　　　　　　　　　　　　　清　　水　　　イカ（信大）

　我々の行つた約200例に就いては特に妊娠例では減少

している．然しEstrogen値蛋白分劃等に就いての関係

から婦人科領域の正常範囲をきめるのに今後の問題があ

る．

　同上

　　　　　　　　　　植　田　安　雄（神戸医大産婦）

　in　vitroの此検査法は妊娠時に最も適していると云わ

れているが妊娠時には却つて低い値となる．血清蛋白と

の関係を考慮して此問題を追究したい．但し甲状腺機能

尤進症を合併した妊娠例ではPBIと並行して高い値を

とる事を追加します．

　演題48番に対する質問

　　　　　　　　　　清重欽二（神戸医大産婦）

　正常月経周期婦人の増殖期，分泌期のTriosorv　test

の測定には厳密な測定条件を規定する必要があると思つ・

て居ります．

　答

　　　　　　　　　　　伊吹令人（群馬大産婦）

　正常婦人における卵胞期及び黄体期のResin摂取率

に就いては，例数が僅か3例でありそのうち2例に就い

て黄体期に低下する傾向を認めたのみである。これも測

定したKitが同一のものであるため比較は困難である

かも知れない．尚例数をふやして検討したい．

53．虎の門病院における不妊症の診療

織田　明・向井秀信・鈴木　勲・水野和枝

野［英昭・上野允　　　　　　（虎の門婦）

　われわれは不妊を主訴として来院せる患者に，BBT，

Huhner　test，　Rubin　testの3つをスクリーニングテス

トとして用い，それに異常を認めた場合，さらに精密検

査を進める方法をとつているが，それらについて，昭和

37年10月より昭和39年7月までの1年10カ月間の統

計的観察を試みると共に，妊娠例についても検討を行な

つたので報告する．

　1年10カ月間の産婦人科外来総i数，9，241名のうちh：
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不妊を主訴として来院したものは，356名（3．85％）であ

り，そのうち原発不妊は，231名（2．49％）で，続発不妊

は，115名（1．36％）であつた．

　356名のうち，妊娠したものは57名（1696）であり，

そのうち原発不妊は34名（9．6％）で，続発不妊は，6．4

96である．

　妊娠例は，通気術後，黄体ホルモン投与，および月経

後のエストリオール剤投与後に多かつた，

54．わが教室の不妊症センターに於ける妊娠成功例

　　の検討

○佐々木誠・安井幸夫・足立　昇・道免聚二

小関章夫・川瀬哲彦・水元修治（札医大産婦）

　昭和37年5．月より昭和39年6，月末迄にわが教室不妊

症センターを訪れた患者650名のうち，妊娠の成立をみ

た72名について，その分析を行なつた．

　わが不妊症センターは誕生以来なお日浅いため妊娠率

は低率で11％であるが，漸次その成功率の上昇傾向を

みている．

　妊娠例中無治療で戊功を認めている12例は，基礎体

温測定法や性交の指導で妊娠したものである．

　治療群では，卵管疎通検査（子宮卵管造影法，描写式

卵管通気法）のみにて妊娠の成立をみたもの40例を認

めている．

　ホルモン療法は，Kaufmann　Kur，性腺刺激ホルモン

投与等を施行して8例の妊娠をみた，妊娠例中の約10

96になる．

　手術療法15例（卵管手術，卵巣手術）のうち成功例は

4例で，妊娠例中の約596にあたる．AID　40例による

成功は12例であつた．

55．群馬大学産婦人科不妊外来における妊娠成功例

　　の妊娠成立機序の研究

　　　　　五十嵐正雄・藤間幸道・佐藤昭吾・保坂　久

　　　　　松岡　昭子・佐藤郁男　　　　　（群大産婦）

　不妊症の検査又は治療によリ，妊娠に成功した症例に

ついて，不妊の原因，妊娠を成立させた治療法又はその

他の妊娠成立の機序ならびにこれらの相互関係を検討す

ることは，将来の不妊治療学の発展のために有益な示唆

を与えると思う．

　1958年4Hに群馬大学産婦人科学教室に不妊外来を

開設してから今日迄6年有余の間に1578組の不妊夫婦

を診察，検査，治療したが，この中妊娠成功の明かな

ユ38例について，①年齢，②不妊期間，③初診から妊娠

成立迄の期間，④検査成績からみた不妊原因，⑤妊娠成
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立に有効だつたと考えられる治療法又は検査法，⑥無効

だつた治療法などについて個々の症例別に検討した結果

を報告する．

56．当教室における過去3年間の1子不妊に関する

　　臨床的観察

中村猪三郎・⊃於保英彦・堀江　勤・山田主税

森操七郎・清水京子　　　　　　　（順大産婦）

　1子不妊に関しては，先に本学会関東地方部会で報告

したが，その後更に例数を集めて検討し，1子不妊患者

の実態について，若干の知見を得たので報告する．

　調査対象は前回と同様に，1子分娩後満3年以上不妊

の状態にあるものと限定し，昭和36年よP昭和38年迄

の3年間の外来患者18，933名中同期間内不妊患者1，796

名（9．5％）より，399例（22．2％）の1子不妊患者に対し

その卵巣機能状態，卵管疎通性，及び治療経過その他，

種々の角度より検討を加えたが，特に第1子出生時の状

性がその後の不妊状態に及ぼす影響について重点的に調

査を行なつた．

57．若年子宮体癌患者における不妊要因について

増淵一正・○鈴木忠雄（癌研産婦）

　さきにわれわれは，子宮体癌においては，原発性かも

しくはかなり長期間にわたる続発性の不妊状態が，かな

らず前駆的に見出されることを時らかにした．

　体癌においては，40歳以前の症例は比較的まれであ

り，とくにこれを若年性体癌と称して区別している．

　癌研婦人科では，1950年以降14年間に，6例の若年

体癌および1例の23歳の体部中胚葉性混合腫瘍を治療

したが，年齢的にみて，性腺の活動が活澱に営まれてい

るべきこれらの症例の手術標本を観察した結果，卵巣お

よび非癌部分内膜ないし腫瘍組織自体に，性腺機能の異

常を示す所見が著明であるのを識つた．

　これらの所見が，あらゆる年齢の体癌患者に共通する

前駆的変化であるか否かは更に検討をまたねばならぬ

が，すくなくとも若年症例に関する限り，癌発生と密接

なつながりを有するものであP，現象的には不妊の極め

て大きな要因となつていると考えられる．

58．人工卵管

　　　　　　　　　林　基之・小野丞二（東邦大産婦）

　成熟雌家兎38羽に天然ゴムで作つた人工卵管を装着

して種々の観察を行なつた．

　まず始めに家兎人工卵管の製作方法及び人工卵管の装

着手順について述べる．組織学的検討は，人工卵管の周

囲及び内腔に生ずる膜様物質と，人工卵管を装着した卵
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巣と子宮腔の変化を追求した．さらに人工卵管を装着し

た卵巣から人工的に排卵を起させ採卵を行なつた．実験

に使用したのと同じ人工卵管内で受精を行なつて卵分割

を観察した．さらに5羽について着床実験を行なつた．

終りに臨床用人工卵管を試作したので装着手順等を発表

する．

59．陰萎の心理学的考察

百瀬剛一・○片山喬・深谷邦男・北原敬二

外間孝雄　　　　　　　　　　（千大泌尿）

　陰萎患者の臨床的ならびに心理学的考察については嘗

て本学会関東地方部会において報告したが，今回はその

後更に症例を重ね，興味ある知見を得たので，その心理

学的面を中心として報告する．

　演題50番に対する質問

　　　　　　　　　　　望月真人（神戸医大産婦）

　①丘1ter　paperによるSerum　Separtinは分離がよ

　　　くない為にOxaid　pal〕erを使用になつた方が良

　　　いと思います。

　②γ・globulinの増加の問題ですがtotalが増加して

　　　いるのでしようか？

　③Enzymeの量によつてSerumとのCom丘ndのし

　　　かたが異つていませんか？

　答

　　　　　　　　　　　国本恵吉（岩手医尺産婦）

　御教示有難うございました．

　私共の今回の報告は，子宮内膜の異常を検索する方法

として組織化学的方法を導入する場合に，血清蛋白分劃

と各種酵素との関連性を見る必要性があると考え，機能

性不妊の場合血清蛋白の異常の有無を又，スクリーニン

グしてみた成績である．

　今回の成績を土台として，更に細い分画と酵素につい

て方法を検討して厳密を期したいと考える．

　演題52番に対する質問

　　　　　　　　　　　　　　　金森充生（京大）

　①データーを見せて下さい．

　答

　　　　　　　　　　　　　大森弘　之（岡大泌尿）

　データー（スライド）お貸し致します．

　演題54番に対する質問

　　　　　　　　　　　　　東条伸平（京／〈産婦）

　ホルモン療法により妊娠成立に成功した例につき，各

ホルモン療法の内訳けと患者の内分泌特長の相関をおし

えて下さい．

　Gonadotropin療法の具体的な実施方法も同時におし

えて下さい．

日不妊会誌　10巻3一号

　答

　　　　　　　　　　　　　道免聚二（札幌医大）

　Hormon　bahandlungの根拠特にGonadotrophin療法

の根拠如何並びに投与法であるが特に外来対象になる為

Hormon　Untersuchungを施行せず，　BBT，頸管粘液検査

等を施行し排卵障害例に対してKaufman　Kur　2～3Kur

施行後Gonadetrophin療法に切換える．このさいHam－

blen方式によるOne　two　cyclic　methodを行つている

がこれも3Kur位迄としている．

　尚，Hormon　Behandlungとしてはこの他Estriolの局一

所効果を狙つて使用している．

　演題55番に対する質問

　　　　　　　　　　　　　東条伸平（京大産婦）

　治療別に詳細な検討されております事に敬意を表しま

す．

　ホルモン療法成功例中，はねかえりによるものが相当

みられますか，確かにはねかえりによるとの根拠はどう

でしようか．

　内分泌的にどの様な特長をとつた症例が本法で成功し

たのでしようか．

　答

　　　　　　　　　　五十嵐正雄・藤間幸道（群大産婦）

　ノ・ネカエリ療法による妊娠例は施行前BBT，子宮内膜

その他により黄体機能不全症と診断されているものが大

部分である．

　そして全例エストロゲン投与後排卵抑制されて消退出

血後数周期で妊娠しております．

　演題58番に対する追加質問

　　　　　　　　　　　　　山下裕国（九大産婦）

　受精卵が発育し着床するには正常卵管内を一定時間

（家兎で約70時間）で通過しながら卵管上皮のmucin分

泌の影響をうけて受精卵のmucin層の増加がなければ

着床はむずかしいという文献がありますがその点に対す

る老慮は如何でしようか？

　答

　　　　　　　　　　林　基之・小野丞二（東邦大産婦）1

　家兎受精卵が卵管を通過する場合にムチンコートで被

われるが人工卵管の場合はそれがないので輸卵管内にム

コ多糖体を入れて受精卵の保護をすべきであろうと思い

ます．

　①カプセル中で排卵させ精液の培養液を輸精管から

送リカプセル内で分割を促進させて生理的条件に近づけ

て子宮に送り込む．

　②　受精卵分割に必要な卵管性因子は輸精管より補給

する．

　演題58番に対する追加
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昭和40年7月1日

　　　　　　　　　　　　林基　之（東邦大産婦）

　1）人工卵管の創作はラットやマウスの卵巣一卵管関

係を比較解剖し，卵巣周囲で，受精がおこることから之

を基礎とした．卵胞液内で受精がおこることから，人工

卵管内に卵胞液と同じ物質を入れてやればいいと思われ

ます．

　2）　ヒトにおいて卵管膨大部内が受精の場であるかど

うか疑問がある．

　時には子宮内が受精の場であるととも稀にはあると思

う．その理由は，子宮角部に卵巣移植をしても妊娠が可

能であるからである（西独で9例分娩，当教室で2例流

産）

　演題59番に対する追加

　　　　　　　　　　　山　田　文夫（大阪市大産婦）

　性現象異常を取扱う場合，男女を問わず心理状態の把

握が治療指導上必要である．吾々の教室で藤本，松本，

他の心理グループが種々の検索を試みているが，時間の

関係上ロールシャッハ，CMIなどの成績を追加発表す
る．

第8群不妊症の処置，治療

60．協力性性腺刺激ホルモンによる排卵誘発の臨床

　　的並びに基礎的研究

　小島秋・浜田春次郎・平井博・西川潔

中嶋暢生・浜脇　弘暉・大田尚司（阪医大産婦）

　無排卵は不妊の原因として重要なものであり，その治

療の意義は極めて大である。

　吾々は協力性性腺刺激ホルモンを用いて排卵誘発を試

みた．

　治療対象は無排卵患者27例で治療の結果27例中20

例（74．0％）に排卵誘発に成功し，内5例に妊娠の成立

を見た．

　また治療回数では58回の治療に対し25回（43．196）の

排卵誘発を見た．

　また協力性性腺刺激ホルモンの性腺等に及ぼす作用並

びに排卵誘発機序に関して動物実験を行なつたので報告

する．

61．協力性性腺刺激ホルモンの臨床効果の再検討

赤須文男・西田悦郎・村田孝一・国部　浩

　　　　　　　　　　　　　　（金大産婦）

　性腺刺激ホルモン（Gと略）適応症に対しては妊馬血

清Gにつづき妊婦尿性Gを用いるのが原則であるが現実

にはその使用が煩雑であり従来から広く用いられてきた

協力性Gというものが果してどの程度有効であるかを再
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検討してみたが，市販のものは力価が低く充分効果を期

待し得ないように思われたので，今回100RUなるもの

を帝臓の好意で試作してもらい，1回100　RU，1週間

に2回宛卵巣機能不全あるいは低下と診断されたものに

ついて使用してみた．

　結果は現在までの使用例中，半数以上に有効で効果の

判定し難いもの，また，無効のものもあつた．また，無

排卵にも有効で妊娠したもの4例を認め，これらは臨床

所見は勿論，BBT，頸管粘液の性状などからも確認され

た．

　また，切迫流産時の経ロゲスターゲン剤の使用が奇型

児発生の不安から使用し難いおりから，本剤の使用も再

検討されなければならない．われわれは引続き検討中で

ある．

62．銅塩排卵機序に関する研究　主として中枢内移

　　植による排卵及び周期に及ぼす影響について

鈴木雅洲・渡辺重雄・加藤　毅・広井正彦

杉田茂仁　　　　　　　　　（新大産婦）

　いわゆる性中枢の局在に関する問題は，従来よりいろ

いろの研究方法により検討されてきたが，同時に銅塩排：

卵機序の解明のためにも，成熟雌性家兎及びラットを用

い，視床下部及び下垂体前葉内に選択的に銅塩を移植し

て，排卵と性周期に及ぼす変化を観察した．

　まず，estrad玉ol　85μ9，2日間の前処置後，家兎の視

床下部に銅塩を移植すると，弓状核～腹内側核周辺の中

央隆起後部に移植した時に排卵を認めたが，他の部位へ

の移植では排卵を認めなかつた．

　つぎに，ラットにも同様に銅塩を移植すると，弓状核

～腹内側核に移植した時に約2週間につづく持続間期を

認め，組織所見にて偽妊娠であることを確認した．なお

両側弓状核～腹内側核移植時には同部の破壊作用にもと

つく性周期の喪失を2週間以後に認めた．更に両側視束

前野に移植すると，2週間以後に持続発情が観察され

た．その他の部位の移植例では性周期に変化が認められ

なかった．

63．排卵機序に関する研究（第6報）幼若マウスに

　　おけるゴナドトロピンの排卵誘発効果

東条伸平・山田兵衛・森　崇英（京大産婦）

　我々は従来，無排卵症に関して臨床内分泌学的な立場

から，ゴナドトロンの排卵誘発効果について種々検討を

重ねてきたが，今回は幼若マウスを用いて同様の効果を

量的質的な面より検索を行ない，若干の成績を得たので

報告する．

　生後21日目（離乳直後）の幼若マウスを，投与量およ
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び投与型式によつていくつかのグループにわけ，それぞ

れのグループにゴナドトロピンを単回皮下注射し，24時

間後に弊死せしめた動物についての子宮重量，卵巣重量

等のほかに，特に今回は排卵誘発効果の端的な指標とし

て，卵管および子宮内卵数ならびに卵巣出⊥〔n点数の算定

をも試みた．

　RM．SとH．C．Gの同時投与型式による成績では，

子宮重量は投与量に応じて増加する傾向が認められる反

面，卵巣重量は投与量との問に，子宮重量の場合ほど相

関関係は認められなかつた．また卵管内卵数は投与量の

増大に応じて明らかに増加する傾向にあることが判明し

たが，卵巣内出血点では，投与量との問に全く相関関係

は認められず，排卵誘発効果の判定基準としては無意味

であることが判つた．なお対照群では，生後日数がこの

時期においては自然排卵は認められないことを確認し

た．

　P．M．S及びH．CGの単独投与型式による成績は現在

検索中である．

64．ゴナドトロピン製剤及び内因性ゴナドトロピン

　　誘発剤による治療成績

植田安雄・林　　要・井上　康・八木毅人

清重欽二・○福西秀信　　　（伸医大産婦）

　不妊，月経異常を訴えて当科外来を訪れ，無排卵症と

診断された患者のうちClolniphene（以下Cと略す）及び

Gonadotropin（Gと略す）療法を行なつた53人について

の治療成績を報告する．

　Cでは23人（第一度無月経7例，第二度無月経9例，

無排卵周期7例）中11人に排卵の誘発に成功し，そのう

ち1人が妊娠した．Gでは35人（第一度無月経12例，

第二度無月経9例，無排卵周期13例）中14人に排卵を

みた．そのうち3人が妊娠している．治療中止後の自然

排卵率や第二治療周期以後の排卵誘発率はCの方がはる

かに高い．両治療共第二度無月経に対しては殆ど無効で

あり，副作用として著明な卵巣腫大を認めたものがCで

3例，Gで4例あつた、

　Cは内因性Gonadotropin誘発剤とされてV・るが，排

卵時のestrogen　patternを正常排卵のそれと比較する

と，かなり異つたpatternがみられた．しかし妊娠をみ

た一例はCによる排卵に拘わらず，正常のpatternによ

く似たestrogenの推移をみたことは注目したい．また

Gについても種々の投与量及び投与方法にて行なつた場

合のホルモン測定を行なつたのでその結果についても考

察を加えたい．

目不妊会誌10巻31」

65．不妊症のホルモン療法ことに性腺刺激ホルモン，

　　エストリオール，副腎皮質ホルモンによる排卵

　　誘発の2，3（続報）

的埜　中・木村春雄・上道知三・中野　礼

山手秀知　　　　　　　　（大阪回生産婦）

　奨iに不妊症のホルモン療法としてEstrQgen，　Gestagen，

Gonadotropin或は副腎皮質ホルモン等による排卵誘発，

或は妊卵着床促進等について数回報告したが，今回はそ

の後の症例について，

　（1）Gonagen　forte，

　（2）エストリオール，デポー又はホーリン10mg，

　（3）経口的DexamethasoneまたはPredonisolone

投与による投与後BBTならびに頸管粘液量の改善，経

血量の増加ならびにDOCA（Cortigen　pellet）埋没によ

る排卵誘発について追加報告する．

66．排卵障害の治療およびGonadotropin療法後の

　　抗体産生について

楠田雅彦・執行律夫・0納富廉正・空閉茂登

福嶋恒彦　　　　　　　　　　　（九大産婦）

　わが教室の最近4年間における排卵障害患者の治療例

数は111例で，その内訳は散発性無排卵周期症17例，

指続性無排卵周期症17例，続発性無月経69例，原発性

無月経8例である，

　以上に対してわれわれはgestagen単独療法，　Kauf－

mann方式，　gonadotropin療法，　corticosteroid療法，

間脳レ線弱照射療法，甲状腺ホルモン療法，Kallikrein

療法，精神療法など種々の方法を用いている．

　またgonadotropin療法時，同一症例に2回以上の排

卵誘発を試みる場合に初回より多量のgonadotropin特

にPMSを必要とする場合が多く，これはPMSに対す

る抗体産生によるものではないかと推測される．

　そこでわれわれは，PMS投与後の抗体産生の有無お

よび，その後の推移について検討しているので報告す

る．

67．不妊症の甲状腺ホルモン療法並びに副腎皮質ホ

　　ルモン療法に関す

　　　　　林要・○井上康・筑後進・福西秀信

　　　　　景山武雄・徳岡　康・樫本計克・三浦　徹

　　　　　三浦義正・土倉惇・山口昇・大沢悦二

　　　　吉田利治・奥1－一・下村禎宏（神医大産婦）

不妊症の甲状腺療法については既に発表したが，今回
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は更に症例を追加し，詳細な検討を加えると共に，副腎

皮質ホルモン療法の成績についても報告する．

　対象121例中，その約1，！3に若干甲状腺機能低下を認

めた．121例にTriiodothyronine（T3）を1日25～407，

3カ，月以上にわたつて投与した処，ovulatory　cycleで

は73例中18例が妊娠，ovulatory　irregular　cycleを示

す22例中9例が周期の整調化（16　times，’83　cycles）うち

4例が妊娠，anovulatory　cycle　22例中7例に排卵（10

times！94　cycles）うち3例が妊娠，　amenorrhea　4例（1st，

3例，2　nd，1例）中2例が排卵（うち2time笥／15　cycles）

うち1例が妊娠した．

　次にT3単独療法にて効果の認められなかつた症例中

の一部の23例にT3とestrogen及びprogesteroneと

の併用療法を行なったところ，ovulatory　irregular　cycle

13例中4例に周期の整調化（9　times／39　cycles）うち3例

が妊娠，anovulatory　cycle　8例中4例が排卵（7　time・／

24cycles），　amenorrhea　2例（1　st，1例，2nd，1例）で

は排卵を認めなかつた．更にT3とgonadotropin（G）

併用療法を行なつた21例中，ovulatory　irregular　cycle

を示ナ13例中2例に周期の整調化（3times’22　cycles）う

ち1例が妊娠，anovulatory　cycle　7例中2例に排卵（3

times／16　cycles）うち1例妊娠，　amenorrhea　1例（lstgr．）

に排卵（1time／1　cycle）かつ妊娠した．

　以上の知見から排卵誘発成功例（妊娠例をも含む）と

甲状腺機能との問には特筆すべき相関関係は認め難い．

T3の奉効機序についても解明を加えた．

　次に21例の不妊症に副腎皮質ホルモン療法を行なつ

た成績では（1周期投与量predonisQlone　5　mg又はdex－

amethasone　O．5mg／day×14～20　days），　ovulatory　cycle

を示37例中2例が妊娠，anovulatory　cycle　5例中2

例が排卵（2例共G併用療法），amenorrhea　5例（1　st，4

例，2nd，1例）では効果なく，その他4例（hirsutism　3

例，polycystic　ovary　1例）中1例に排卵をみた．

　以上の治療成績に関する限り，排卵誘発効果は副腎皮

質ホルモン単独療法よりもGとの併用療法の方が有効で

ある（4例中2例に排卵）．なお，投与中の各種ホルモン

の変動推移についても検討を加えたので報告する．

68，不妊症における性器結核と性ホルモン療法につ

　　いて

橋口精範・鈴木福子（東医歯大産婦）

　不妊症の治療にあたつては，従来多くの方法がとられ

ており，それぞれの効果が報告されているが，不妊症の

原因が単一でないところから効果の判定は困難の場合が

多いようである．

　我々はこの点を前提において，数年来とり扱つてきて
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いる不妊症についての治療，とくに性ホルモン療法につ

いて検討を加えているので報告したい．

　まず不妊症のものに，基礎体温の測定，子宮卵管造影

法，通気法，スXア所見，頸管粘液所見などを検索する

と共に，一部は精液所見の検索などを行ない，中でも性

器結核については細心の注意をはらい，膣内容，子宮内

容について結核菌の連続培養を行なつてみた．

　これらの結果，異常のないものに各種の性ホルモン投

与を行なつてみた．

　ここではそれらの結果について我々の成績を報告す

る．

69．Clomid（clomiphene　citrate）の排卵障害及び

　　月経困難症に対する治療効果について

小林　隆・露口元夫・高山忠夫・鈴木　勲

　　　　　　　　　　　　　　（東大産婦）

　我々はさきに36名の排卵障害患者に対するclomid

（clomiphene　citrate）の治療効果について報告したが，

今回はその後新たに得た患者87名及び前回より引続き

観察している患者2名計89名についての成績を報告し

たい．そのうち，排卵障害患者は76告であり，その内

訳および本剤による排卵誘発成功率は第1度無月経32

名中24名（7596），第H度無月経16名中3名（18．7％），

稀発月経11名中9名（81．8％），無排卵性出血13名中

11名（84．696），機能性出血4名中2名（50％）合計76名

中49名（64，596）であり，この内6名が妊娠した．これ

は前回の成績即ち36名中26名（72．296）をやや下廻る

が，疾患別の成功率は前回と略同様であり，両者を合算

すれば110名中73名（66．3％）が排卵誘発に成功した．

その他に13名の月経困難症患者に本剤を投与し著明な

症状の改善をみた．以Lの患者についてのBBT，頸管

粘液，膣脂膏，子宮内膜，尿中steroidsl一及びgonadotro－

pin等の検査結果も併せ報告する．

70．男性不妊に対するClomid（clomiphene　citrate）

　　の使用経験

　　　　　　　　　　　小林　隆・露口元夫（東大産婦）

　　　　　　　　　　織田　明・鈴木　勲（虎ノ門産婦）

　男性不妊に対しては，現在までに種々な薬剤が発表さ

れ，ある程度効果をあげつつある．われわれは最近女性

において，排卵誘発に対し注目されているclomidを男

性不妊7例および正常1例の計8例につき．50～100

mgを5～14日間使用し，精液の性状および尿中ホルモ

ン（尿中gonadotropin，17－KS，　Estrogen，17－OHCS）の

変化につき検討を行なつたので報告する．

　①精子死滅症では2例において，50mg×14日間，
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100mg×14日間でも精液の性状は変らずまたgonad．も

不変で，17－KSがやや増加の傾向を示した．

　②精子減少症について，50mg×14日間でGおよび

17－KSの増量と共に精子数の増加を認めたのが1例，　G

は上昇，17・KSもやや高値を示すに拘らず，却つて精子

数の減少を示したのが1例，却つて著明に減少したのが

1例あった．

　100mg×14日間ではGは上昇するが17－KSは不変で

精子数も不変なのが2例，他の1例ではG増加，17－

KSやや増加するも精子数が却つて減少した．

　③　正常な男性に100mg　5日間では殆んど不変であ

つた．

　④特に副作用はみとめられなかつたが尿量の減少を

訴えるものが1例あつた．

71．男性不妊に対するCoenzyme　Q7の効果につい

　　て

福井一郎・谷村実一・古玉　宏（阪医大泌）

　生体内代謝機構の中，所謂コハク酸脱水素系に対する

Coenzyme　Qの影響が極めて重要な問題としてとりあげ

られてきており，特に精子の運動熱源としてのATPase

に及ぼすCoΩの影響について，2，3の興味ある実験的

報告が見られる．

　今回我々は，本剤の一種であるCoenzymeΩ，を，男

性不妊患者特に乏精子症及び精子死滅症患者に応用して

既往薬剤無効のこれら患者に対しても極めて興味ある結

果を得たので報告すると共に，これに関連した2，3の

基礎的実験を行なつたので併せて報告する．

72，Stein・Leventha1症候群の薬物療法

田中良憲（岡大泌）

　Stein・Leventhal症候群の治療として卵巣の襖形切除

が一般に容認されている．然し薬物療法に関しては報告

が少なく，襖形切除が唯一の治療法であるか否かは確立

されていない．　治療開始前にCuldoscopyによりpoly－

cystic　ovaryと診断された無月経患者に撰形切除を行な

わず副腎皮質ホルモン，甲状腺ホルモン，カリクレイ

ン，ゴナドトロピン等を投与し排卵の有無を追求した．

一方各種ホルモン療法後にpolycystic　ovaryと診断さ

れ，模形切除を行なつた症例についてはさきに報告した

が，これ等を綜合して考えると，本症に対する治療効果

は模形切除が第一であり，one　two　cyclic　gonadotropin

がこれにつぎ，他の療法は微力であることを知つた．

口不妊会誌10巻3号

73．多嚢胞性卵巣，襖状切除後の発熱とClg・steroid

　　のpyrogenic　actio皿との関連について

奏良磨・国本恵吉（岩医大産婦）

　当科不妊外来にて月経異常，不妊，男性化徴候を主訴

として，開腹術により確認されたpolycystic　ovary　10

例について，臨床像，尿中ホルモン値，卵巣組織所見，

襖状切除術の予後について述べる．

　特に，その臨床経過において，男性化徴徴を伴うもの

のうち，男性化徴候の強いものほど術後，原因不明の高

熱を伴うことから，本症の成因と考えられるClg－steroid

代謝との関連性について触れ，その発熱の原因の確認の

ために行なつた血中コレステロール及び尿中17－KSの

測定の成績からC・g－steroidのpyrogenic　actionとの関

連性を推測させる成績を得たので，その経過について報

告する．

　演題63番に対する質問

　　　　　　　　　　　　西田悦郎（金沢大産婦）

　（1）PMSGとHCGの同時投与型式では，子宮重量

が，PMSG単独投与群より小さいとのことでしたが，

どの様な根拠で同時1回投与をなさつたのでしようか．

　（2）PMSG単独投与による排卵効果についてStrain

による差はございませんでしたでしようか．

　答

　　　　　　　　　　　　　　　山田兵衛（京大）

　PMSとHCGの投与を同時に行なつたのは，他の投

与条件と時期的に一致せしめるためと臨床上両者の同時

投与が最も排卵諸発効果においてすぐれていることを確

認しているからであります．

　演題64番に対する質問

　　　　　　　　　　　　　谷口定之（大阪逓信）

　吾々もかって，MER－25の基礎的実験を行ない，既に

発表したところであ1）ますが，当時（S35，36年頃）臨

床的応用に対する希望を持つていたところでありますが

本剤の持つ副作用が多い事から，結局臨床応用にはふみ

切られず，慎重を期した訳でありますが，貴院に於いて

用いられた場合の副作用の点について御教え載きたいと

思います．

　特に肝に対する副作用に対する考慮をはらつておられ

るか否か，又MER－25を用いられる場合の剤型はMER

単味でしようか又は何らかのniodificationを行つた薬剤

を御使用になつているのかどうかについて御教え下さ

い．

　答

　　　　　　　　　　　　　林要（神戸医大）

MER－25の副作用の点に就いてでありますが，私共も
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此の点を特に注意しつつ実験を行いました．従いまして

投与期間も短期間であります．投与中の肝機能検査とし

ては高田，BSP，　Al．　phos．，　Transaminaseなどを見て

おりますが，特に一定の傾向を見ておりません．Mittel

はMER・25末を乳糖と混和して経口投与しています．

　演題64，60，61番に対する追加，質問

　　　　　　　　　　　　本森良治（岡大産婦）

　G療法による尿中Estrogen及びPregnanediolの

Patternについては昨年本学会に於いて発表した．その

結果EstrogenのPatternである程度，間脳下垂体系の

機能が伺えるのではないかと考えられた．

　1）　G療法によP排卵に成功しないにも拘らず尿中

Estrogenが異常高値となつた症例はなかつた．

　2）Clomiphen，　MER・25でのEstrogen　patternはど

うか．

　3）　それぞれのPdの値は？

　4）60，61に対して協力性G療法でのEstrogenの
pattern　｝ま？

　演題60番に対する返答

　　　　　　　　　　西川　潔（大阪医大産婦）

　吾々は　Gonagen－forte投与前に尿中の　17－KS，

Total　Estrogen，　Pregnandiolを測定しています。　Total

Estrogenが10γ以上ある患者では排卵成績が良い結果

をえています．然しEstrogenが非常に低値のものは成

績が悪い結果をえています．又非常にEstrogen高値の

ものは出血のみ来して排卵せぬ結果をえています．

　Pregnandiolは低値のものが多い結果をえています．

　答

　　　　　　　　　　　村田孝一（金沢大産婦）

　Synahorin　100家兎単位を用いた場合のEstrogen

pattrnの変化については測定例の中で時異的変化を示し

たものもあつたが，大部分は特に変化を認められなかつ

た．

　演題64番に対する答

　　　　　　　　　　福西　秀信（神戸医大産婦）

　1）　無排卵症患者にGonadotropin療法をした際の誘

発無効例にも尿中Estrogenが増加したのはあつたが，

成功例程著明な動きはみていない．

　2）　「Gonadotropin誘発排卵の際のpregnanediolは

高値を示す傾向が多かつた」という追加に対して一我

々もそのような傾向をみている．特にLuteinzysteを作

つたものに関しては著明な増加をみた．

　3）Clomiphene排卵の場合は我々の測定した無月経

患者の誘発成功例では二例共estron　estradio1　fractionの

増加をみているが特徴的であつた．

　4）MER－25では誘発成功例は一例のみで，その
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Estrogen測定成績からは特異なpatternはみていない．

　演題67番に対する質問

　　　　　　　　　　　　五十嵐正雄（群馬大学）

　①T3の投与量は初日から25～40γ使用されたか？

　②Tsを3カ月以上にわたつて投与した場合，甲状

腺機能は当然抑制されると思います．3カ月以上にわた

る甲状腺機能抑制が治療中止後の甲状腺機能に及ぼす影

響，殊に治療後甲状腺機能低下又は充進を来した例がな

かつたかどうかについてお教え下さい．

　③　T3の作用機序としてestrogen代謝への効果を明

かにされましたが，之は中枢を介した作用か，又は卵巣

に対する直接作用か，どちらとお考えでしようか？

　答

　　　　　　　　　　　　井上　康（神戸医大）

①の質問に対して

　T3は1日25～40γを月経周期第一日目から連続

30日間，経口投与せしめ，次回周期のBMRの推移を

みて，T3量を適時増減せしめた．

②の質問に対して

　T3を3カH以上に亘つて投与したが，投与中止後，

hyperthyroid，　hypothyroidを来たした病例はない．

　演題68番に対する追加

　　　　　　　　　　　　林要（神戸医大）

　1）追加
　私共も約25例の無排卵月経婦人にclomideを投与

し，同様な成績を得ておりますが，此に就いては，本年

日内分泌学会，日産婦学会で報告した通りです．

　2）質　問

　Utが増加すると云われましたが，どの様な測定法を

行われましたか？

　又，此の際のFSHの動きは？

　3）質　問

　gonadotropin療法にくらべclomiphene療法の方が妊

娠率が高い様ですが，此の理由について何か御考えをお

持ちでしたら，御教示下さい．

　演題68番に対する追加

　　　　　　　　　　　　山　口　竜　二（東北大産婦）

　一般の感染症及び結核が減つているのに，不妊に対す

る卵管性不妊，特に性器結核の頻度は相変らず高い事に

注意しなければならない．

　69番に対する質問

　　　　　　　　　　　　　　松本清一（群大）

　LH，　FSHの測定法如何？

　clomidによる成功率は他に比べて高いか．

　答

　　　　　　　　　　　　　露　口　元　夫（東大産婦〉
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　1，LH測定法：Parlowのovarian　ascorbic　acid

depletion　methodによった，

　2．FSH測定結果：

　ovarian　weights　augumentati。mnethodにより測定

cl・midにより影響されないか，多少抑制される傾向が認

められた．

　3．clomidによる妊娠成功率が他の方法に比して高
V・と，思うカミ女rlf可？

　現在迄のところ妊娠率は約7096であり，他の療法に

比しては高いかも知れないが正常婦人の妊娠率と比べれ

ば同等かそれを下廻るものではないかと思う．

　或いは本剤が内因性のg（mad。tropin放出を促進する

ため，各種の条件のtimingがうまく合致するためかも

しれない．

　演題49番に対する追加

　　　　　　　　　　　　本間恒夫（諏訪赤＋字）

　我々も僅か2例であるがSteroidホルモン及びgona－

dotropinで排卵に成功しなかつた2例にclomipheneを

使用し，うち1例に成功した．本剤の排卵誘発作用が極

めて勝れているものとの印象を受けた．

　演題71番に対する質問

　　　　　　　　　　　森下宗司（名古屋大産婦）

　CoΩを不妊症に用いられたことに興味を以て拝聴し

ました．以下の点にお答え願いたい．

　作用機序については不明でありましようが，演者とし

てはどのようなSpeculationを持つておられるか？　っ

ぎにTocopherolを用いた場含とその効果はどの点が異

るか？　この点CoΩとTocopherolとは非常によく似

た性質があるので御尋ねする次第です．

　答

　　　　　　　　　　　　石　神　裏　治（大阪医大泌）

　演者の答に補促するとビタミンEの場合，運動率は改

善するが精子i数に変化はなく，Coenzyme一Ω7の場合に

は両者共に改善が認められた．

　演題73番に対する質問

　　　　　　　　　　　　　片　　山　　　喬（千葉大泌）

　17・KS値が1～3　mgi’day程度の間で変動をみて居ら

れるが之は，日差変動の範囲内に入るのではないか．

　又発熱のためadrenal　androgenが増したためとは考

えられないか．

　答

　　　　　　　　　　　国本恵吉（岩手医大産婦）

　既に諸家の報告にみられる如く，多嚢胞性卵巣の場合

・の17・KS値の動態については排泄量の増減より，その

分画に意義のあることが認められている．

　襖状切除術後のアンドロゲン代謝の動態を17－KS値

iコ不妊会誌10巻3号

の変動からのみ追跡することには更に検討を要する．

　本報告は分画の変動が臨床症状及び他の化学的検査の

動態との間にどの様な関係があるかを調べた成績であ
る．

　17・KS，値の変動のみで追跡することには従つて疑義

が出る．日差変動かどうかは判らない．ただ，若し単な

る日差変動であるならば3日以上もコレステロール値，

17－KS，発熱，等の問に報告の如き明確な関係を認める

ことは恐らく出来ないであろう．

　なお，同時に追跡した，17－（）HCS値には質問の如き

ストレスによるものと考えられる変動は認められなかつ
た．

　詳細については学会誌に報告の予定である．

　演題73番に対する質問

　　　　　　　　　　　　　田　中　良　，憲（岡大産婦）

　他の一般的間腹術の術後のホルモニ排泄パターンと比

較されましたか．

　答

　　　　　　　　　　　国本恵吉儲手医大産婦）

　カiレドスコピイにより多嚢胞性卵巣と確認された13

例の外に，同検査によつて卵巣嚢腫と診断された9例に

同様な検査を行い追跡しているが，それらの例では術後

のホルモン排泄のパターンは，コレステロールも，17・KS

排泄値とも全く関係が認められず多嚢胞性卵巣に特有の

ものと確認している．

　演題74番に対する追加

　　　　　　　　　　　野寄靖男（順天堂大産婦）

　経口避妊の目的でLynestreno］，　Methoxy．ethiny1．

Oestradiol合剤をPincus方式で19例のべ125周期に

投与し，服用中排卵を思わせるBBTを示したもの，又

服用中妊娠したものは1例も、ヨめられなかつた．破たん

出血は125周期中3例，内服後の無月経（Silent　Men－

struati。n）は認めず．消退出lflL発来までの日数は2～5

0が大部分であつた．服用中のBBTは高温一相性のも

のが66．3％であった．副作用は19例中10例（52。6％）

本剤投与中のPregnanediol値はいずれも0に近い値が

得られた，肝，腎機能，血液像等比較的長期投与例でも

正常範囲であつた．

　演題75番に対する追加

　　　　　　　　　　　　岡村博行（神戸医大婦）

　我々は200名2000周期の経口避i妊経験を持つていま

すが，LyndiolはNorethindrone，　e5trogen混合製剤と

較べNausea，　BSP　retention，等がやや強い，

　この反面estrogen含有量が150γである為かbreak－

through　bleedingの発生頻度が低い．

　尿中17・KS，　OHCS値は全般的にやや位値を示して
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いるが，血中11－OHCS値は逆にむしろ高い．

　尚，このスライドはnorethindrone　2　mg及びethy－

nylestradiol－3　methylether　100γを含有する製剤に依り

経口避性を行なつている婦人のBBTであるが，　BBT

は一見排卵を推定さすかの如き2相性を示していた．し

かし，尿中Pregnandi・1値測定，子宮内膜組織像の結果

では排卵していない．

　演題75番に対する追加

　　　　　　　　　　　　　高　橋　輝　雄（慶応産婦）

　Org　611，12周期以上30名投与の避妊効果について検

討した，演者同様の結果で著しい副作用もなく避妊効果

も100％で，実用に供せられると思います．

　尚38歳3経婦人3年間投与例の内膜でサイレント，

メンストレーションとなつた萎縮性内膜像を認めまし
た．

　演題75番に対する追加

　　　　　　伊藤昭夫・神岡順次・藤間幸道（群大産婦）

　私共でもLynoestrenolを主剤とする製剤であるOrg

611を用いた結果（Lynoestrenol　5　mg＋Estradiol　3

methyl　ether　O，15　mgを含むものをPicus投与方式に

より投与），24例，80周期においては，月経周期日数は

23～32日（平均29．08±4．661（σ）），消退出血開始まで

の日数は1～81］（平均4．17±1．38），消退出血持続日数

は2～8日（平均4．18±1．22）でした．副作用として嘔気

3周期，破綻出血1周期，無月経1周期，水分貯留2周

期，乳房腫張1周期，にきび，雀斑3周期がみられまし

た．尚，Lynoestrenol　5　mgのみを投与した9例18周期

においては2例3周期に投与中止後の無月経がみられ破

綻出血は1周期にみられた．

　肝機能，血圧等には著変はみられませんでしたが，1

例に於て血液凝固系の機能充進がみとめられました．

　演題76，77番に対する質問

　　　　　　　　　　　　　小林　隆（東大産婦）

　合成ゲスターゲンが胎児性分化に及ぼす影響は従来は

外性器の変化にのみ注目されていたが，77番の演者は出

生後の性発育について追及されたことは敬意を表しま

す．

　妊娠中に与えたSteroidの影響が中枢のSex　differen－

tiationにも及ぶか否か，77番，76番の潴者にお伺いし

たい．

　答

　　　　　　　　　　　　　　中西　勉（名大婦）

　出生後puberty時のsexual　behaviorの変化が中枢性

のものか末楕性のものかについてはもう少し器質的変化

の検討をしなければ判らないと思う．

　演題77番に対する質問
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　　　　　　　　　　　　　小林　隆（東大産婦）

　合成Gestagenを与えて内膜像を見る揚合，いつも考

慮しなければならないのはEstrogenとの混合比の問題

だと思います．生理的な場合はそれが最適比の条件下に

あると思われます．したがつて合成Gestagensの場合に

もこまかくEstrogenとの混合比を変えて内膜のres－

ponseを見た上で結論する必要があるのではあるまい

か．その点の御意見をお伺いしたい．

　答

　　　　　　　　　　　　　小林文彦（塩野義研）

　東大，小林充生への返答

　出生後の性機能が妊娠中に投与されたGestagenの影

響を受ける可能性に関してはHarrisらの云う中枢性の

機序，その他末梢性の機序等考えられますか何ら結論を

申上げる段階に来ておりません．

　演題78番に対する追加又は質問

　　　　　　　　　　　　　井上　康（神戸医大〉

　本剤はfunctional　bleeding，　luteal　insufficiencyに対

しては従来のgestagen剤に比し，その効果は期待し難

い．しかしfunctional　dysmenorrhoeaに対してはovula－

ti。nを抑制することなく治療せしめうることは，本剤の

将来に大きな期待を抱かしめる．しかし投与中にしばし

ばspottingを認める．これは本剤のnon－estrogenic

effectのためであるが，投与量，投与形成にも問題とす

べき点が多い．私共の成績から尿中estrogen値の低い

症例にspottingを来し易い．1日5～　10　mgの投与量

でspottingを認められた症例はありませんか．

　答

　　　　　　　　　　　　　田中良憲（岡大産婦）

　我々のイ列ではSpottingを認めなかつた。卵胞期投与

は比較的短期間に留めた為かも知れない．

　演題79番に対する質問

　　　　　　　　　　　　　　中西　勉（名大婦〉

　去勢ラットで合成ゲスターゲンを与えて維持が成功し

なかつた場合，fetusとplacentaの何れが先に死滅して

行くのか？

　ラットの場合胎仔が何らかの原因で死亡すると胎盤は

そのままある期間残留します．去勢ラットに合成ゲスタ

ー ゲンを投与して妊娠維持が出来なかつたものおよび何

らかの実験中流産の始まつたものはplacental　sinus，子

宮腔に出血を観ます．後者の場合の如く肉眼的に出血巣

が認められるものでは胎仔は死亡しています．以上の点

より現在の段階ではどちらが先であるか不明です．

　演題81番に対する質問

　　　　　　　　　　　　　小林文彦（塩野義研）

　in　vitroでの卵割の速度はin　vivoの場合と同じでし
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ようか？

　答

　in　vivo，　in　vitro共，桑実期までは大体同じ速度で卵

割します．桑実期以降に付いては，in　vitroで成功して

いないので何んとも云えません．

83．我が教室に於る頸管縫縮術のその後の経験

水野潤二・椹木　勇・金子　正・荻原憲作

　　　　　　　　　　　　（関西医大産婦）

　我が教室に於いては昭和35年7月以来，所謂頸管不

全症に対する手術療法を実施し，その成績について一部

報告したが更に昭和39年10月迄の経験を併せて検討し

報告する．

　この期間にShirodkar－Barter氏法54例，　McDonald

氏法25例，計79例の頸管縫縮術を行つたがこの間に於

ける分娩3294例に対する害1恰は夫々1．6％及び0．7％

である．

　Shirodkar－Barter氏法54例の中，結果の明らかとな

つた47例に就いては36例（7796）に生児を得たが，その

口不妊会誌10巻3号

術前に於ける生児獲得率は10．896であり，又McDonaユd

氏法でも25例中，結果の判明した23例に就いて19例

の生児を得，術前の生児獲得率27％に対し82％の成績

を収めた．

　即ち頚管縫縮術78例の中，結果の判明した70例に於

ける成功率は55例（78％）であり，一方これら症例の術

前生児獲得率は1396であつた．

　手術施行時期をみるとShirodkar－Barter氏法では妊

娠11週一一・33週に互り，中でも妊娠6，月が最も多く，

McDonald氏法では妊娠19週～33週に及び第8月での

施行例が最も多い．即ち症例に応じて両術式の何れかを

選んで居り，Shirodkar－Barter氏法は寧ろ重症例に施行

されている．

　分娩il寺期に於いては両法共妊娠37週～42週が最も多

く児体重も大部分が成熟児であつた．

　即ち我ヤはPo】yethylen　Tubeをもつて行う頸管縫縮

術を行い約80％の成功を収め，術前の生児獲得率1396

に対し著しい改善を認めた．
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