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諸種自律神経薬とホルモンの家兎卵管および子宮活動

電流に及ぼす影響，特に循環，呼吸との関係の検討

Studies　oll　the　in舳ence　of　various　autonomic　agents　and　hormones

　　oll　the　rabbit　tubal　and　uterine　action　current　especially　on

　　　　its　relation　to　the　circulatory　and　respiratory　reponses

1
東邦大学医声部産科婦人科学教室（主任：林　基之教授）

　　　　　　今　村　　雅　　幸

　　　　　　　Masayuki　IMAMURA
蜀

●
Department　of　Obstetrics　and　Gynecology，　Toho　University，　School　of　Medicine

　　　　　　　　　　（Director，　Prof，　Motoyuki　Hayashi）

●

　ウレタン19！kg麻酔の家兎卵管および子宮の活動電流記録と血圧，心搏，呼吸の記録を同時に行い，諸種

薬物の作用を観察した．

　卵管活動電流を多発させる薬物はAtonin，　Atonin－0，　sparteine　sulfate，　Ermetrin，　Ovahormon，　Hydergine，

acetylcholine，　pilocarpineおよびBaCl2．抑制する薬物はadrenaline，　Buscopanおよびprogesterone．作用

の不定のものはATP，　histamineおよびDuvadilan．

　これらの薬物に対して，子宮活動電流はspikeの増減に関する限り，卵管活動電流とほぼ似たような態度

を表わすが，burstの出現率および休止期の点ではかなり差異がある．作用開始時間は，卵管のそれとは無関

係である．

　循環および呼吸系に関して，主として促進的に働く薬物はadrenaline，　BaC12，　Atonin一過性の弱い作用を

現わすものはsparteine　sulfate，　Atonin－O．主として抑制的に働くものはacetylcholine，　Buscopan，　pilocarpine

およびHydergine．不定またはあまり明確でないものはhistamine，　Ovahormon，　Ermetrin，1〕rogesteroneおよ

びATP．　Duvadilanは循環系に抑制，呼吸系に促進作用を表わす．

　これらの薬物の作用は，循環，呼吸系より始まり，その後30秒ないし2分後に卵管あといは子宮活動電流

に対してそれぞれ無関係に表われる．

も

●

1緒 言

　卵管あるいは子宮に対し，薬物作用の有効性を検討す

る方法は種々ある．まず卵管に対する薬物の影響を観察

した報告は数多いが，その指標に用いる卵管筋運動記録

法の主なものは，直視法，メカノグラムおよび活動電流

記録法である．このうちメカノグラムおよび活動電流記

録法は，主として別出卵管について行われてきた．子宮

についても同様であり，上述の三つの方法がとられてき

た．

　活動電流を指標とする研究は，外国ではTheilhaberi）

が子宮について1910年に初めて行い，本邦では狭間2）

が卵管について1931年に初めて観察した．動物の発情

期と非発情期について検索した研究3）5）6）があるが，薬物

を試みたものを列挙すると　adrenaline2’4），　acetylcho－

line3’4），　pilocarpine2），　nicotine2），　BaCl22），　hexametho・

nium3，　cocaine3），　benzylimidazoline3）．卵胞ホルモン類

3“4）・7’12） 黄体ホルモン類4），7’12）黄体ホルモン類3－4），8－11），

sparteine　sulfates’io）および麦角剤9－10＞であつた．

　また一方，卵管および子宮作用が発見された薬物の循
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環，呼吸作用を観察したものも数多くみられるが，子宮

作用を同時に観察したものは野沢13）の研究をみるに過ぎ

ない．さらに卵管および子宮の活動電流に及ぼす薬物の

影響と同時に循環，呼吸系に及ぼす作用を生体内におい

て記録した研究は，今まで試みられていない．そこで著

者は，卵管あるいは子宮に作用すると思われる薬物およ

び自律神経薬の卵管，子宮の活動電流と循環，呼吸系へ

の作用を同時に観察して若干の結果を得たので，ここに

報告する．

II実験材料および方法

　2～3週間，雄性家兎と隔離して飼育した3．Okg前

後の雌性非妊家兎をウレタン191kg（s．c．またはi．p。）

麻酔し，背位に固定して用いた．実験はすべて22℃，

温度65％前後の恒温室内シールド箱で行つた．

　予備実験においては，皮膚切開の部位，電極および

　装置部位の吟味を行つた、その結果，刺毛した後，正

中線に約5cmの縦切開を加えて開腹し，　卵管問膜を小

ペアン氏鉗子にて挾み，軽く卵管を引き出し皮切部卵壁

上に載せるようにした．これにより腹管の腹腔内還納を

防ぎ，しかも活動電流に及ぼす影響はなかつた．

　腹壁に載せた卵管には適時，生理食塩水を滴下して，

約2“一　3時間の実験中乾燥によるスパイクの変化を防ぐ

ことができた，

　卵管に装着する関電極は，200μの銀製アンマ針，あ

るいは1／3注射針を鉤状にしたものを試みた．関電極2

本は常に同一材料のものを用い，卵管峡部～膨大部辺に

鉤で掛けるように附着あるいは刺入した，次いで双心針

電極も試用した．電極は刺入した方が固定の点でよく，

さらに双心針電極は他の二者より手抜が容易となること

を知つた．無関銀板電極を皮切部内側におき，動脈クレ

ンメで固定し，乾燥しないように注意した．

　卵管活動電流は，増幅したのちOscilloscope（日本光

電製Dual　Beam　Oscilloscope　VG5）で観察し，要に応

じてロングレユーディングカメラ（三栄測器製）で感光

記録紙（富士オッシロペーパー）に撮影した．

　使用薬物は，0．5単位Atonin　O　．　lcc，’animal（帝臓），

（ATと略記），　Spa亡ym　10mg，’A．（藤沢），　Robal　e．1

mg，／A．（中外，　acetyl　hexesterol）　（RB），　Ovahormon

O．02mg／A，（帝臓）（OV），　Proluton　2mg／A．（日独薬品，

静注用），Buscopan　2mg／A．（べ一リンガー・田辺）（B・

S），Duvadilan　O．5mg／A．（フィリップス，デュファー・

岩城，第一製薬）（DUV），　ATP　O．25mg，’A．（アデポス・

コーワ）およびadrenaline　15γr’kg（三共，　Adrena］in）

（Adr）で，各々を臨床的あるいは他の薬理学的の指示量

にしたがつて試用し，撮影のための条件すなわち増幅の

条件，薬物の用量を吟味した．薬物はすべて耳静脈より

注射したが，この経路は血管収縮性薬物のときに適当で

ないように思われた．

　本実験においては，下腹部正中線に切開を加え，皮切

部腹壁を醗転するようにペアン氏鉗子で固定，創を拡げ

て卵管，子宮を十分に露出させた．

　電極は双心針電極（日本光電製）を用い，一つの電極

は卵管峡部～膨大部辺に，他の電極は子宮体部に刺入し

その導線をクレンメで皮切部腹壁に固定した．その結果

呼吸あるいは腸管の運動によつて，電極が抜去したり移

動したりすることがなくなり，また卵管あるいは子宮が

刺激されて発生する活動電流または卵管，子宮以外の

筋電図の混入を阻止し得た，

　活動電流は脳波計（日本光電製，全交流直記式脳波計

ME・40　D）に導き，要に応じて記録し，また脳波計と連

結したOscilloscopeによつて常時視できるようにした．

　血圧，心搏および呼吸は，型のごとく動脈カニューレ

を介して水銀マノメーターに現われる変化と，気管カニ

ューレを介して呼吸タンフールに現われる変化をキモグ

ラフィオンに描画させ，要に応じて心電図を記録した．

　予備実験で用いた薬物は本実験では次の用量にした．

Adr．57’，！kg，107／kg，　DUV　O．5mg／kg，　AT　O．25u／kg，

BS　2mg／kg，　ATP　100γ／kgおよびOV　O．01mg／kgこの

ほかErmetrin　O．01mgfkg（武田，　ergometrine　maleate）

（ER），　acetylcholine　1γ！kg　（第一製薬，オビソート）

（Ach），　pilocarpine　lmg／kg（模範薬品pilocarpine　hydro－

chloride）（Pil），　histamine　100r！kg（純正化学，histamine

dihydrochloride）（Hist），　BaC1210mg／kg（関東化学，

barium　chloride），　Hydergine（サンド，三共）（Hyd），

Atonin・O　O　．　25u，／kg（帝臓）（AT－0），　sparteine　sulfate

5mg／kg（帝臓製純未を用時溶解）（SP）およびproges・

terone　lmg／kg（帝臓製純未を用時溶解）（Prog），この

ほかprogesterone溶解補助薬としてTween　80（1％）

を用いたが，これは卵管，子宮　循環，呼吸に影響はな

かつた．

　薬物はすべて大腿静脈より注射したが，反覆注射を容

易にするためゴムキャップを附けた静脈針を予め装着し

ておき，薬物はゴムキャップを介して注射し，さらに薬

物が注射針内に残らないよう生理食塩水を追加静注して

全量が静脈内に入るようにした．

　卵管および子宮の活動電流に対する薬物の作用は，最

大変化を示す部分におけるburstの出現率，持続時間お

よび休止期を算定し，同様にしてspikeの振幅および数

を測定して判定した．しかし実験動物には個体差があり

薬物投与前にはspikeの振幅およびburstの出現性が

一
定していないので，全例の平均値で比較することは無
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意味であるため，個々の例について対照時と比較した百

分率の平均値をもつて示すようにした．

　循環および呼吸系に対する薬物の作用は，血圧，心搏

数，呼吸数および呼吸振幅の各々につき，作用開始時間

最高変化点時間，作用（薬効）持続時間を算定し，個々

の例について対照と比較した百分率の平均値をもつて判

定した．

III実験成績

　1）　薬物投与前の卵管および子宮の活動電流

　薬物投与前の卵管および子宮の電流は単一のspikeあ

るいはburstとして現われる．卵管においてはSpikeの

振幅は20～1mV（平均225±43．7μV），数は15～30！5

sec（平均21．4±0．85！5sec）．子宮においてはspikeの振

幅は20μ～50μV（平均189±24．3μV），数は15～30／5sec，

（平均23．5±0．65／5sec）．これらのspikeは不規則に混

在し不規則な間隔で出没する．しかし基線が動揺したり

丘陵状になることはなく，棘状波の混合であつた．薬物

投与は電位の低V’spikeが散発してburstの出現しな

い例もみられた．　この場合burst出現率はoとした．

burstの持続時間はO．3・・一・O．7秒（平均O．459±0．028秒）

休止期は0．2～0．8秒（平均O．406±0．042秒）であつ

た、

　2）　卵管の活動電流におよぼす薬物の影響（表1図1，

2，3）

　（1）Ach：注射後平均35秒で作用が開始．平均1

（243）　3

分37秒で変化が最高点に達する．spikeは振幅，数とも

に増加，burstも対照時より大きくなりかつ持続時間の

延長と休止期の短縮がみられた．注射後平均3分3秒で

対照時の状態に回復，総合して興奮と判定．

　（2）Pil：作用開始は平均45秒，最高点に1分38

秒前後で達した．振幅は対照時の2倍以上．数は軽度増

加．burst出現率上昇，持続はやや短縮，休止期は延長

6分前後で回復．判定は興奮．

　（3）　Hist：作用開始は平均65秒．2分前後で最高

点に達した．振幅は増加あるいは減少，数は減少．burst

の出現も明確でなく，持続時間，休止期も対照と比較し

て差を認めなかつた．判定は不定、

　（4）　BaCl2：作用開始は平均37、5秒，平均1分30

秒で最高点に達した．spikeの振幅は著明に増大。　burst

の出現率は100％．持続時間および休止期はともに短縮

した，回復時間に平均3分7秒，興奮と判定．

　（5）AT：　作用開始は平均42．5秒．最高点には平

均2分43秒で達する．spikeは振幅，数ともに増大．

burstの出現率は高まり，持続時間および休止期はとも

に延長．burstは数コの大棘波が群成されたものである。

平均7分53秒で回復．興奮と判定．

　（6）AT－O：spikeおよびburstはATのそれと

同様であつた．作用開始時間は平均35秒．最高点分1

30秒前後。回復時間6分42秒前後，

　（7）ER：作用開始は平均50秒　最高点は平均3

分46秒．spikeの振幅は約3倍に増大．数は軽度に増加、

表1　家兎の卵管活動電流におよぼす諸種薬物の影響
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卵管

諸種自律神経薬とホルモンの家兎卵管および子宮活呼電流におよぼす影響

　　　　図1　家兎の卵管，子宮活動電流におよぼす平滑筋抑制薬の影響
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　　　　　　　　図2　家兎の卵管子宮活動電流におよぼす平滑筋興奮薬の影響
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burstの出現率は高まり，持続時間，休止期ともに延長．

波形は細く尖つた群成波がまず現われて消え，その後細

尖の棘状波が単独で出現する．11分24前後で回復．興奮

と判定．

　（8）Hyd；g．　pikeの振幅がやや減少した例があつた

が，著しい変化がみられなかつた．綜合して不変と判定

した．

　（9）　SP：作用開始時間は平均36秒，最高点は平均

wrw・一一一“pm3％，，

一fi

dbec
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フロゲステロン注射：後3分30秒

2分33秒．回復時間は平均4分54秒．振幅は著明に増大

し数は軽度増加．burstは出現率上昇，持続時間および

休止期の延長を示した．大棘波を伴う火山状の膨隆波が

特徴的である．興奮と判定した．

　（10）　OV；平均35秒で作用開始．3分38秒前後で最

高点に達した．spikeは振幅，数ともに増加．　Burstの

出現は著明でなかつた．その波形は時に陰性の大棘波を

混在した細尖の群成波であり，　7分30秒前後で回復し
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た．軽度興奮と判定．

　（11）　RB：　1分40秒前後で作用開始．10分前後で回

復．spikeの振幅は500∫‘V～1mV．振幅が著明に増大，

数は軽度増加，波形は山脈状の棘波が出現．軽度興奮と

判定，

　（12）　Prog：作用開始は平均3分44秒．　spikeの振

幅は著明に低下し，数も同様に軽度減少．注射前に出現

していたburstは消失した．この抑制は注射後平均5分

10秒で最高点に達し，時間とともにspikeが漸次対照時

のそれに戻り，平均9分20秒で回復した．抑制と判定．

progesterone注射後15分にSpatymを追加注射したが，

Spatym本来のspike，　burstは発現せず振幅，数ともに

抑制された．

　（13）Adr；30秒前後で作用開始．最高点は1分27

秒前後．平均3分2秒で回復．spikeの振幅，数ともに

減少し，burstの出現率，持続時間および休止期はとも

に不変．抑制と判定．

　（14）　BS：作用開始は1分28秒前後．最高点は平均

3分6秒．平均3分40秒で回復．spikeの振幅は短縮，

数は軽度減少．burstの出現率低下，持続時間短縮，休

止期延長がみられた．抑制と判定．

　（15）DUV：β・mimetic作用を持つこの薬は，抑制

興奮の両様の反応がみられた．予め作用の知られている

興奮薬（SPを使用）を投与した後，この薬を注射した

場合，強い抑制傾向を示したが，無処置の場合には不定

の作用を示した．抑制および興奮はいずれも1分前後よ

（245）　5

り始まり，平均2分30秒で最高点に達し，10－15分前後

で回復した．不定と判定．

　（16）ATP：実験例の大部分は興奮作用を示し，若

干例に軽度の抑制がみられた．作用開始は平均52．2秒，

2分30秒前後で最高点，平均10分で回復した．spikeの

振幅は中等度に上昇、数は軽度増加．burstの出現率は

不変，持続時間および休止期はともに延長した．不定と

判定．

　3）　子宮活動電流におよぼす薬物の影響

　（1）Ach：作用開始は平均24秒．最高点は平均47

秒．3分前後で回復卵管の場含と同様に興奮すなわ

ち，spike振幅の著明増大，数の軽度増加，　burstの出

現率上昇，持続時間の著明な延長，休止期の軽度延長が

みられた，

　（2）Pil：spikeの振幅は著明に増大したが，　i数は

むしろ減少の傾向でburstは不変．この点は卵管の場合

とやや異る．作用開始は25秒前後，最高点は平均1分20

秒．回復は平均3分15秒．

　（3）　Hist：ほぼ卵管の場台と同様であつた．　卵管

のそれと異る点はspikeの数が軽度増加したことであつ

た．綜合して不定と判定．

　（4）BaC12：ほぼ卵管と同様の反応で作用開始は平

均32．5秒．最高点は平均1分23秒回復は平均4分．

spikeの振幅は中等友に増大，数は軽度増加．　burstの出

現率は高まり，持続痔間の延長，休止期は短縮興奮と

判定．

図2　家兎の子宮活動電流にほよぼす諸種薬物の影響
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図3　ズファジランの卵管活動電流におよぼす影響

対照一一伸1十

←1Sec－♪

2～10分後

一L
　（5）　AT；卵管と同じ．　spike振幅の著明な増大，

数の軽度増加．作用開始は平均54秒前後．最高点は3分

43秒前後．回復は平均7分10一秒．burstの出現率は100

％，持続時間の延長，休止期の短縮がみられた．強度興

奮と判定．

　（6）AT－O：ATと本質的の差はないが，作用開

始，最変点および回復までの時間的推移がATよりゃや

早く現われた．

　（7）　ER：作用開始は56秒前後．最高点は平均4

分45秒，回復は15分前後．spike振幅は著明に増大，

数は中等度に増加．burstを頻発し，持続時間および休

止期が延長した．判定は興奮，

　（8）Hyd：作用開始は平均1分50秒最高点は平

均3分．6分20秒前後で回復．spikeの振幅は著明に増

大，数は減少．burstの出現率上昇．興奮と判定．

　（9）SP：卵管と同様に興奮作用が認められた．作

用開始は平均29秒，最高点は平均2分47秒，平均10分

で回復

　（10）　OV：作用開始は平均1分56秒，最高点は5

分28秒前後，回復は平均12分13秒．burst出現率は高

まり，spike振幅は増大，数は変化せず．興奮と判定．

　（11）Prog：卵管と同様に明らかな抑制作用を示し

た．作用開始は2分前後．最高点は3分43秒前後．回復

は約6分．spikeは振幅，数ともに減少．　burstの減少

傾向も明らかであつた．

　（12）　Adr：抑制作用が平均62．5秒で開始，最高点

は1分50秒前後．持続は3分前後．spikeの振幅は著明

に短縮，数は中等度減少．burstの出現率も低下した．

　（13）　BS：作用開始は1分40秒前後．最高点は平均

3分30秒．回復は平均11分12秒．spikeは振幅，　i数と

もに著明に減少し，burstは対照時との差異が明らかで

なかつた．抑制と判定．

　（14）DUV：卵管と同様に抑制あるいは興奮の作用

が明らかでなく，不定であつた．作用開始は58秒前後，

最高点は4分18秒前後．回復は10分前後．

　（15）　ATP：作用開始は平均37．5秒．最高点は3

分23秒前後回復は11分40秒前後．spikeの振幅は中等

度に増大し，数は軽度増加．burstの出現率はやや高ま

燭

表3　家兎の血圧，心搏および呼吸におよぼす諸種薬物の影響

＼＼」変化群血　圧

薬物＼＼19司判定
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ズファジラン
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74．2

93．2

100．0
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る．軽度興奮と判定．

　（4）　循環，呼吸系に及ぼす薬物の影響

　Adr，　Ach，　Pi1，　Hist，　BaC12，　SP13），　ATP14）および

Hyd15）はすでに東邦大学薬理学教室における“自律神経

機能調節機構”の研究6）に使用されているが，今回の成

績もそれらと一致をみた．今回の実験で新たに使用した

薬物の影響について述べる．

　（1）AT：血圧上昇作用が平均に12秒前後より開

始，最高点は34秒前後持続は平均1分26秒．心搏数

の減少作用が22秒前後より始まり，平均38秒で最高点に

達し，6分前後持続した．呼吸数増加は18秒前後で始ま

り，最高点は34秒前後．回復が1分37秒前後呼吸振

幅減少は平均18秒で開始する．最高点は平均29．8秒，

回復は66秒．

　（2）　AT－0：弱い血圧の上昇開始は20秒前後．最

高点は30秒前後．持続は52秒前後．心搏数および呼吸

数はあまり変化がなかつたが，数例に僅かな増加の傾向

が認められ，13秒前後より作用開始，23秒前後で最高点

に達し，45秒間持続した．呼吸の振幅は中等度に減少

平均15秒で作用が始まり，最高点は平均30秒，48秒前後

に回復した．

　（3）　ER：降圧作用がある．血圧下降は注射後18秒

前後より始まり，33秒前後で最高点，平均63．3秒で回復

した．心搏数，呼吸，数および振幅ともに無変化か，時

に低下の傾向がみられた．すなわち呼吸数の変化は，平

均8．3秒に始まり，平均13，3秒に最高点に達し，約90

（247）7

秒前後で回復，呼吸振幅は平均15秒より始まり，23秒

前後に最高点に達し，35秒前後で回復した．

　（4）OV：血圧，心搏数および呼吸は無変化のこと

が多いが，時として下降または減少例が認められた．

　（5）Prog：血圧，心搏数，呼吸数および呼吸振幅

すべてに著変はなかつた．

　（6）　BS：血圧降下作用が平均13．3秒より始まり，

平均1分10秒にて最高点に達し，2分30秒前後持続し

て対照時に回復心搏数の減少が35秒前後より開始，最

高点は1分前後，回復は2分30秒前後．呼吸数増加の傾

向は平均4．5秒で始まり，平均28秒で最高点に達し，

平均1分14秒で回復．呼吸振幅の変化は殆んどみられな

かつた．

　（7）DUV：著名な血圧降下開始は平均17秒前後，

1分・前後で最高点に達し，2分30秒前後持続して回復．

心搏数への影響はほとんど認められなかつた、呼吸数は

中等度に増加し，　その開始は平均18．3秒，最高点は30

秒前後．平均1分20秒持続して回復．呼吸振幅も注射後

19秒前後より増大し始め，26秒前後で最高点，1分8

秒前後で回復した，

　5）　薬物の作用開始時間の相互関係

　（1）　表卵管活動電流への作用開始時間：注射後，遅

くとも平均30秒より開始する．40秒以内に作用を開始

する薬物は，Adr（平均30秒），　AT・0（平均35秒），

OV（平均35秒），　SP（平均36秒），　Ach（平均36秒）

およびBaCl2（平均37．5秒）の40～70秒の間に始まる

表4　諸種薬物の作用開始時間（秒）

＼変化群
薬物＼
アセチルコリン

ピロカルピン
ヒ　ス　タ　ミ　ン

　　BaCl2

ア　　ト　ニ　　ン

ァ　ト　ニ　ンー0

エルメ　トリン

ヒ　デルギン

硫　　ス　　パ

ォバホルモン
プロゲステロン

アドレナリン
フ　ス　コ　ハ　ン

ズファジラン

AT　P

活　動　電　流

卵制子宮
36．3

45．0

65．0

37．5

42．5

35．0

50．0

80．0

36．0

35．0

222．0

30．0

88．0

75．0

52．5

23．8

25．0

44．0

32．5

53．9

37．0

58．0

110．0

29．1

116．0

124．2

62．5

100．0

57．5

37．5

血　　圧

　5．0

　4．3

　5．0

　8．3

　12．1

　20．1

　17．5

　16．7

　17．0

変化なし

変化なし

　6．3

　13．3

　16．6

11．3

心　　搏

　7．7

　5．0

　5．0

　7．5

　22．5

　14．8

変化なし

　28．3

　12．5

変化なし

変化なし

　10．0

　35．0

変化なし

13．3

呼吸数

　4．0

　6．0

　7．5

　3．0

　17．9

変化なし

　8．3

　12．5

　36．6

　10．0

変化なし

　11．5

　4．5

　18．3

15、0

呼吸振幅

　5．3

　6．0

　6．0

　4．3

　17．9

　15．0

　28．8

　17．5

　28．8

変化なし

変化なし

　7．0

　15．8

　18．8

7．7
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薬物は，Pil（平均45秒），　AT（平均43秒），　ER（平均

50秒〉・ATP／平均53秒），およびHist（平均65秒），

注射後70秒以上経過して作用が開始する薬物は，DUV

　（平均75秒）、Hyd〔平均1分20秒），　BS（平均1分

28秒）およびProg（平均1分20秒）であった，

　（2）　子宮活動電流への作用開始時問：注射後40秒以

内に作用が始まる薬物は，Ach平均24秒），　Pil（平均25

秒），SP（平均29秒），　BaC12（平均32．5秒）AT－0（平

均37秒）およびATP（平均38秒）．40～70秒に始まる

薬物は，Hist（平均44秒），　AT（平均54秒，　DUv（平

均58秒），ER（平均58秒）およびAdr（平均63秒）．

70秒以上経過して始まる薬物は，BS（平均1分40秒），

Hyd（平均1分50秒），　OV（平均1分56秒）およびProg

（平均2分4秒）であつた．

　（3）　循環，呼吸系への作用開始時間：

　つ血圧に対して：注射後10秒以内に作用が始まる薬

物は，Pil（平均4．3秒），　Ach（平均5．0秒），　Hist（平

均5秒），Adr（平均6．3秒）およびBaCl2（平均8．3

秒）．10～15秒に始まる薬物はATP（平均11．3秒），

AT（平均12秒）およびBS（平均13秒）．15秒以上経

過して開始する薬物は，DUV（平均16．6秒），　Hyd

（平均16．7秒），SP（平均ユ7秒），　ER（平均17．5秒）お

よびAT－0（平均20秒）であつた．しかしOVおよび

Progは無影響であつた．

　ロ）心搏に対して：注射後10秒以内に作用が始まる薬

物は，Pil（平均5秒），　Hist（平均5秒），　BaCl2（平均

7．5秒），Ach（平均7．7秒）．10～15秒の間に始まる薬

物は，Adr（平均10秒X　SP（平均12．5秒），　ATP（平

均13．3秒）およびAT・0（平均15秒）．20秒以上経過

して始まる薬物は，AT（平均23秒），　Hyd（平均28．3

秒）およびBS（平均35秒）であった．　ER，　OV，　Prog

およびDUVは心搏に影響なかつた．

　ノ・）呼吸数に対して：10秒以内に作用を開始する薬物

は，BaC12（平均3秒）．　Ach　r平均4秒），　BS（平均4．5

秒），Pil（平均6秒），　Hist（平均7，5秒），　ER（平均

8．3秒），およびOV（平均10秒）．　IO・・一・20秒の間に始ま

る薬物は，Adr（平均11．5秒），　Hyd（平均12．5秒），

ATP（平均15秒），　AT（平均18秒）およびDUV（平

均18．3秒），20秒以上経過して始まる薬物はSP（平均

36秒）．しかしAT－OおよびProgの影響はなかつた．

　二）呼吸振幅に対して：注射後10秒以内に作用を開

始する薬物は，BaCl2（平均4．3秒），　Pi1（平均5秒），

Ach（平均5．3秒），　H三st（平均6秒），　Adr（平均7秒）

およびATP（平均7．7秒）．10～20秒の問に作用が始

まる薬物は，AT－0（平均15秒），　BS（平均16秒），

Hyd（平均17．5秒），　AT（平均18秒）　およびDUV

（平均19秒）．20秒以上経過して作用が始まる薬物は，

ER（平均29秒）およびSP（平均29秒）．しかしOVお

よびProgは影響を及ぼさなかった．

　（4）　卵管あるいは子定の活動電流と循環，呼吸系と

の関係：本実験に使用した薬物の大部分は，まず循環，

呼吸系に作用を現わし，卵管，子宮の活動電流に対して

はより遅く作用が始まる．すなわち，両者の問に15秒な

いし3分の差が認められた．卵管および子宮活動電流の

変化開始は，薬によつて働く臓器の順が異るものが多か

つた．

　子宮よ：）卵管への作用開始が速い薬物は，AT，　Hyd，

OV，　AdrおよびBS子宮より卵管えの作用開始が遅い

薬物はAch，　Pil，　Hist，　Pro9，　DUX，TおよびATP．両

者間に差がない薬物はBaC12，　AT－0，　ERおよびSPで

あった．

IV　総括ならびに考察

　家兎の卵管および子宮の活動電流，および血圧，心搏

呼吸を同時記録して，諸種薬物のそれらに対する作用を

観察した結果を，次のように総括できる．

　1）卵管活動電流を多発させる薬物はAT，　AT－0，

SP，　ER，　OV，　Hyd，　Ach，　PilおよびBaC12．抑制する

薬物はAdr，　BS，　Pro9．作用の不定のものはATP，　Hist

およびDUV．（表1）

　2）子宮活動電流に対する作用は，SP増減に関する

限り卵管のそれと大部分のものは似ているが．burstの

出現率および休止期の点で差異がある．（表2）

　作用の開始時間およびburstのphaseは卵管のそれ

とは無関係である．　（表4）

　3）循環および呼吸系に，主として促進的に働く薬物

はAdr，　BaC12，　AT一過性の弱い作用を現わすのがSP，

AT－O・主として抑制的に働くものはAch，　BS，　Pilお

よびHyd．不定またはあまり明確でないものはHist，

OV，　ER，　ProgおよびATP．　DUVは循環系に抑制，

呼吸系に促進作用を現わした．（表3）

　4）　これら薬物は循環，呼吸系から作用が始まり，そ

の30秒～2分後になつて卵管および子宮に対する作用が

現われた．卵管あるいは子宮に対する作用開始時間は薬

物によつて異P，つねに卵管には子宮より早く作用が開

始するなどという一定の法則性はない．　（表4）

　5）　たとえばDuvadilanのように単独で投与して作

用が不定な薬物があるが，抑制作用が強く出るものは，

先ず興奮薬を注射しておき，それに対して拮抗させるよ

うにしないと作用の判定はできない．

　別出卵管の自発運動や働作電流，それに対する薬物の

作用を検討した研究がかなりみられる．別出卵管は卵管
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の生理の研究およば薬物のスクリーニングテストに確か

に役立つ．すなわち卵管の自発運動を観察したV．M－

ikulicz－Radecki17’20），　RUbsauen2）、　Kammerhube22）たち

は，in　vitroは，　in　situに比較して観察が容易である

としており，貴一ミ4）たちは薬物作用を比較する点では，

in　vitroでもin　situでも卵管電図上差を認めないと述

べている．しかし一面．貴家4）たちは去勢すると活動電

位が低くなつた1），活動電位が必らずしも卵管自発運動

と平行しない場合を観察している．このように動物の状

態が変つたときや神経支配を考慮する場合は，in　situ

の検討も大切である．さらに循環，呼吸系との関係を同

時に検討することはより意義があるものと思われる．た

とえば，子宮に作用を及ぼしても卵管に作用のないもの

もあるので，単に卵管の活動電流に対して作用があるか

らといつて，子宮に対する作用を判定することは適当で

ない．

　臨床的には多く使用される子宮に対する薬物も，卵管

に対する薬物も，広く不妊症の問題を含めて，卵管，子

宮両器管について同時にin　situで観察することは有意

義であるといわなければならない．

　著者は，電極の装着部位と卵管膨大部～峡部辺と子宮

体部にしたが，貴家4）たち，一条9）たち，丹生23），角

田12）は，電極の装着位置を色々変えてその作用を観察し

ている，この電極装置部位については，さらに検討しな

ければならない問題であろう，

　本論文に記述した諸種薬物の作用は，卵管あるいは子

宮に対する反応をそれぞれの器官について観察したこれ

までの報告とほぼ一致するが，個々の薬物について動物

の条件をかえ，定量的に実験をすすめていく可能性がこ

の方法にあることが確力められた．

　最も興味ある点は，薬物の作用開始時間がそれぞれの

・器官系によつて異る点である．まず循環，呼吸系に作用

が現われ，次いで，やや時間をおいて卵管および子宮に

作用が現われる点は，特筆に値しないかも知れないが，

呼吸系と循環系との間および卵管と子宮との間にそれぞ

れ作用開始時間の相違がみられる点は一考を要すること

と思われる．そのさい，呼吸系と循環系のいずれが早い

か，また卵管と子宮のいずれが早いか，を一言でいうこ

とはできない．この点を少しく論じることにしよう．循

環，呼吸系に作用が早く現われ，卵管と子宮に遅れて現

われることは循環時間の差であろうと思われる．すなわ

ち，静脈注射された薬物が心臓に到達して心臓作用が現

われ，その後，心臓から送り出された薬物は肺に，ある

いは頸動脈を経田して脳に達する．したがつて，まず心

臓ついで肺および頸動脈球を含む反射，その次に中枢作

用が起るであろう．中枢作用とは別に，大循環を介して
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距離の遠い子宮，卵管に直接到達する．直接に作用があ

る場合，時間のずれはこの点にあると思われる．脳に到

達した薬物は脳におけるblood・brain　barrierによつて

薬物の差が現われてくるであろう．それと同様の現象が

卵管および子宮に関しても起るといえよう．要するに，

循環，呼吸系と卵管，子宮との問の差は，注射部位から

Receptorあるいは中枢に到達する時間に比例し，そのの

ち投与した薬物の分子の大きさ，荷電状態，透過性の差

およびReceptorの感受性などによつノ差が現われてく

ると思われる，しかし，ここでは得た結果をそのまま報

告するに止め，これらの点の追求は将来に譲る．

　卵管と子宮は，解剖的に近似の部位にあるにかかわら

ず薬物作用の有無と作用開始時間の点で両者に差がみら

れるが，一つは神経支配の問題を念頭におく必要があろ

うsすなわち，卵管および子宮のそれぞれが独立して神

経支配を受けているものと考えなければならない．また

同一薬物を用いても，卵管および子宮の感受性は時とし

て変化してしまうこともあるので，著者は薬物注射を注

意深く順序を入れ変えて行い万全を期した．その結果，

このような急性実験による報告と著者の実験成績が一致

した場合も多かつたが，著者も経験したように，対照時

に必らずしもスパイクが出現しているとは限らないので

いわゆる興奮薬あるいは抑制薬を投与する前の条件や，

Receptorの性格が一定する条件を将来は充分に検討す

る必要を認める．

　以上の考察により，循環，呼吸系および卵管と子宮と

子宮に対する薬物の影響を同時に観察する方法の有用性

を論じたが，この方法で，さらに詳細な検討ができる見

通しが得られたといえるであろう．

V　結 語

　Urethane麻酔下の家兎卵管，子宮の活動電流と，血

圧，心搏および呼吸を同時記録し，薬物の作用を観察し

た結果は次の通りである．

　1）卵管活動電流を多発させる薬物はAtonin，　At。n－

in－O，　sparteine　sulfate，　Ermetrin，　Ovahormon，　Hyder．

gine，　acetylcholine，　pilocarpineおよびBaC12．抑制する

薬物はadrenaline，　Buscopanおよびprogesterone．作用

の不定のものはATP，　histamineおよびDuvadilan．

　2）　卵管と子宮に対して大多数の薬物は，ほぼ同様の

作用を示すが，作用開始時間，burstの出現率および休

止期はそれぞれ異つている．すなわち卵管および子宮に

対して同様な作用がそれぞれ独立して現われる．

　3）循環および呼吸に関して主として促進的に働く薬

物はadrenaline，　BaC12，　Atonin．一過性の弱い作用を現

わすのがsparteine　sulfate，　Atonin－O．主として抑制的に
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働く薬物はacetylcholine，　Buscepan，　pilocarpineおよび

Hydergine．不定またはあまり明確でないものはhista－

mine，　Ovahormon，　Ermetrin，　progesteroneおよびATP

Duvadilanは循環系に抑制，　呼吸系に促進作用を現わ

す．

　4）これらの薬物は，血圧，心搏，呼吸に対する作用

から始まりその後30秒ないし2分後になつて卵管あるい

は子宮活動電流に対する作用が現われる、すなわち，そ

れぞれ独立して作用が・発現すると考えられる．

　欄筆するに当つて，恩師林基之教授の御指導，御校閲を

深謝すると共に，終始御懇篤なる御指導，御鞭燵を戴い

た薬理学教室伊藤隆太教授ならびに産婦人科教室百瀬和

夫講師に感謝の念を捧げます．更に有益なる御助言，御

協力を頂いた産婦人1科学教室および薬理学教室員各位，

共同研究者の帝国臓器和泉昭弘氏に対し感謝致します．
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Studies　on　the　infiuence　of　various　auto－

　　nomic　agents　and　hormones　on　the

　　　rabbit　tubal　and　uterine　action

　　　　current，　especially　on　its　relation

　　　　　　　　　　to　circulatory　and

　　　　　　　　　resplratory　responses

　　　　　　　　　　Masayuki　Imamura

Department　of　Obstetrics　and　Gynecology，　SchooI

　　　　of　Medicine，　Toho　University　Tokyo．

　　　The　tube　and　uterus　of　rabbits丘xed　on　back

under　urethane　anesthesia　were　exposed　to　insert

electrodes　recording　action　current，　and　simultaneous－

blood－pressure，　heart　rate　and　respiration　were　record－

ed　with　kymograph．

　　　The　drugs　which　increased　tubal　action　current

were　Atonin，　Atonin－0，　sparteine－sulfate，　Ermetrin，

Ovahormon，　Hydergine，　acetylcholine，　pilocarpine

and　BaCI2．

　　　The　drugs　which　supressed　tubal　action　current

were　adrena11ne，　Buscopan　and　progesterone．　The

drugs　which　had　uncertain　action　were　ATP，　hista－

mine　and　Duvadilan．

　　　Uterine　action　current　showed　the　same　tenden－

cies　to　these　drugs　concerning　the　action　attitude，

but　the　time　of　action　onset　was　different．

　　　The　drugs　which　stimulated　circulatory　and

respiratory　system　were　adrenaline，　BaCl2　and　Ato・

nin：drugs　which　had　transient　and　weaker　action

were　sparteine　sulfate，　Atonin－O　and　the　drugs　which

supressed　were　acetylcho工ine，　BuscQpan，　pilocarpine

and　Hydergine．　The　drugs　which　showed　uncertain

action　were　histamine，　Ovahormon，　Ermetrin，　pro－

gesterone　and　ATP．　Duvadilan　supressed　circuIatory

system，　but　stimulated　the　respiration．

　　　These　drugs　showed　the　action，　in　the　first

place，　on　blood・pressure，　heart　rate　and　respiration，

and　30　seconds　to　2　minutes　later　on　tubal　or　uter－

ine　action　current，　but　the　action　onset　of　these　drugs

on　each　system　was　independent．
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精子運動性に関する の研究

ntudies　on　some　aspects　of　motility　of　sperms

慶応義塾大学医学部産婦人科教室（主任：坂倉啓夫教授）

　　　　　　　青　木　　寿

　　　　　　　　　Toshikazu　AOKI

Department　of　Obstetrics＆Gynecology，　School　of　Medicine，　Keio　University

　　　　　　　　　　　（Director，　Prof．　Y，　Sakakura）

●
　精子運動が精液，尿尿，頸管粘液等により如何に影響されるか，また精子運動の方向性について観察した．

　1．精液内精子運動は時間の経過とともに異常運動が増加し，精液を希釈すると速度が増す．精液の交換

により，精子運動不良精漿中では運動が減退し，運動良好精漿中で賦活される．

　2．果尿の混入は精子運動を減退させる．

　3．精液とKrebs　Ringer液または頸管粘液を毛細管に入れ，精液が横または下方にある場含に精子進行

度が高い．

　4．毛細管内での精子の頸管粘液内上昇度は排卵期，無排卵期時，妊娠時の順に低下する．

　次に同一精液と異つた頸管粘液，同一頸管粘液と異つた精液では精子上昇度に差があり，また精液を遠沈

し，精子を軽重別に分け上昇度をみると，重い精子は上昇度が高い．

　5．性交後の頸管粘液内精子運動率と妊孕係数との関係をみると，妊娠例は相関がみられ、不妊例には相

関がみられない．

■

■

緒 言

　精子の検査として通常，精子数，奇型率，運動率等が

あげられるが，その内でも妊孕性に最も関連があるのは

運動性である．

　運動しなければ受精しない，したがつて妊孕性がない

ことになる．しかし運動性があつても妊孕性があるとは

限らないが，精子の妊孕性を検査する方法がないので現

在の所では運動性が主なる妊孕性の指針となつている．

　運動性については運動の様式，代謝，体液の影響等が

考えられるが，人精子についてはほとんど研究されてい

ないのが現状である．

　運動様式については形式のみが報告されているが，射

精後の時間的推移による変化はみられていない．

　私は精子運動が精液尿尿頸管粘液等により精何に影響

され，また，性交位の正，不正を証明するために如子運

動の方向性を観察し，いささか，知見を得たので報告す

る．

　1　精液内の精子運動性

　1．精子運動式の時間的推移，

　方法　20例の精液について，採取後40分と，3時間後

の精液中精子の運動様式を観察した．

　成績　表1に示す如く，精液採取後40分では，運動し

ている精子の2／eが直進し，1／3が振子運動をしているが

表1　精子運動形式の時間的推移

時間

直

振

回

進

子

旋

40分 3時間

60．62

33．85

5．51

29．36

65．00

5．51

3時間後にはこの関係が逆転している．精子の運動率は

3時間後に低下していることはもちろんである．このこ

とは直進していた精子が次第に衰弱し，振子よう運動と

なり，運動停止，死滅えと進むのではないかと思われ

る．
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　回旋運動は3時間後にも変i〕なかつた．

　2．精液濃度の精子運動性におよぼす影響

　方法　20例の採取後40分の精液をKrebs　Ringer液で

2×．4×に希釈し，精子の速度をミクロメーig一で測

定した．

　成績　精液液中に直進している精子の速度を測定した

平均は10〆secであつたがKrebs　Ringer液で2倍に希

釈した精液中の精子速度の平均は16．2μsecとなつた．

（表2）

表2　精子速度
迷度精液稀釈度 1×　…　×
精子の速度f．t　sec　10、（）；16。2，2（）．6

　　　　　　　　　　　　　　1
　以上のことより，精液の濃度，粘醐度，固形成分は精

子の速度は影響があると思われる．

　3．精液交換の精子運動性におよぼす影響

　方法　正常精液，精子減少症精液，無精子症精液等の

異る数の精液36例を精子および精漿に遠沈分離した後，

精子，精漿の交換を行つた．これがため只一回の遠沈で

精子，精漿の完全分離を行い得なかつたものは遠沈操作

の反復を行い，なおも分離不完全のものは，分離された

精漿のみを別の容器にとり熱湯中にて瞬間的に精子を死

滅させ，遠沈して，死滅精子の沈渣を取り除く方法をと

り，被検精漿中における精子存在の皆無を計つた．

　このような方法をもつてしても分離された精漿中に精

子が遺残游泳するものはデータから除外した．

　遠沈して得た精子沈塊は2～3回Krebs　Ringer液で

洗1條し，できる限り精液中の化学的成分を取9除いた．

　2．種類の精液より分離された精漿は1　m1つつ各2

本の試験管に入れ一方には自家精子沈渣塊を他には異る

精子沈渣塊を各　0．21nlつつ混入した．精子運動性の

測定は，精子精漿分離の直前，交換操作後30分，2時間

5時間，24時間，について測定した．（交換後の運動率

は交換前の運動率を1（（）とする指数で表わした）

　成績　運動性良好精漿（’ap），その精子（as）と運動性

不良の精漿（bP），その精子（bs）とにわけて精漿と精

子の交換をそれぞれの2つの精液について行つた実験の

結果は表示される如くである．（第3表）

　i同一精子の場台

　a．apXasとbP×asの比較は，運動性良好同一精子

と異る精漿の比較であ1）　．混合後30分には運動性不良精

子をもつ精漿の方法がよく，その比率はas×ap＞as×

bp：as×ap＜a＄×bp＝6：9となる．同様の比率は各いの

時間において表示の如く見出される．　（表4）

　2時間後，5時間後においては，as×apの方がas　x

日不妊会誌10巻4号

bpより良く，運動性良好な同一精子と，異る2つの精

漿との実験では運動性不良精子を持つ精漿の方が悪い．

　b．bs×bpと，　bs　x　apの比較も同様で，運動性不良

精子と，2つの精漿の組含せでは．bs×bp＜bs×apの

例数が多く，　運動良好な精子の精漿の方が良いといえ

る．

　ii同一精漿の場会

　a　運動性良好な精子を有する同一精漿apに運動性

良好な精子asと運動性不良な精子bs．を交叉すると，

aS×ap＞bs×apの例数は時間の経過とともに漸次増加

し，as×ap〈1〕s×apの例数はII　lf問の経過とともに減少

する．すなわち，運動性不良の精子の方が良好精漿に対

しても精子の運動は劣るといえる．

　b　運動性不良精子を有していた同一精漿中に運動性

良好な精子と，不良な精子との交叉の結果は．as×bp＞

bs×bpの例数はいずれの時間においても多く．運動性

良好な精子の方が良いといえる．

　以上のことより，運動良好精子は精子運動不良精漿中

において運動が減退し，また運動不良諄子は精子運動良

好精漿中において運動が賦活される．

　無精子症の例と，有精子液群4例の精液と精子との組

合せはさらに著明に精子運動に対する精漿の結果を明か

にし，組合せ例15，16，17，18におけるas×apはas×

bpよりも常に運動性が良く，無精子症の精液中におい

て減退していることがわかる．運動性良好精液と規定し

た精液の精子数が運動性不良精液の精子数より少い場合

の6例については表示の如く慨して運動性の変動をみな

い．

II　犀尿の精子運動率におよぼす影響

　方法　男性尿をKrebs　Ringer液で2×，10×，50×

に希釈し，この各々0．5miをとり，これに採取した精

液を0．2ml宛混入した．

　1gの尿を5および10m／のKrel〕s　Ringerにとかし

たものを作り，それぞれの0．5m1に精液0、2m1を加え

た．

　Krebs　Ringer液0．5ml精液0，2ml宛混入し対照と

した．

　各検体は37°Cに保ち．1時間毎に精子運動率を測足

した．

　精子死滅の判定にはエオジン染色法を用いた．

　成績　20例の各時間毎の平均運動率を調べると，図1

の如くなり，基質混入前の精液内精子運動率の平均は

74．296であるE

　対照のKrebs　Ringer液で希釈した精子の運動率は尾

尿に比して明かに生存期間が長い，尿についてみても原

1
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表4　精液交換後の各組合せ時間母運動指数の大小とその例数

日不妊会誌10巻3号

　組合せ　i
＼　　運重1，亨旨数；

　　　　　1　　の大小

精　子　同 の　場　合 精漿同一の場合
　　as群
（運動性良好精子）

　　　　　　　1as×ap
交換後　　　＞as×
　　時間　　＼　bp

　　bs群
（運動性不良精子）

i（罰性講馨子の精漿、｝翻性超幽の纈）

0．5

2

6

9

瓢難論禁畿
bp　　　　bP　　l　ap

5 10

9

5

6

3

4

11

5

4

4

bs×bp
〈bs×

ap

9

10

8

bs×bp　I　as×ap　as×ap　as×ap　as×bp　as×bp

詰・×書酬詰sXi誰×；誰×：S8S×

2

2

3

5

6

8

8

8

6

3

2

2

7
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10

5

4

3

as×bp
≒bs×
bp

as：a精液の精子　　ap’a精液の精漿　　bs：b精液の精子　　bp：b精液の精漿

図1　尿尿の精子運動率におよぼす影響

運
動

率＼
ワ0

60！

＼

5。A・・X’・・1・N＼＼＼

コo．　　　＼

て　＼

3時間

尿，2倍希釈，10倍，50倍希釈と次第に生存期間が長く

なるが50倍希釈でも対照より悪い．尿は5倍，10倍と希

釈したがいずれも生存期間が短く，10倍でも6時間後に

に運動を停止している．

　なお運動停止時間は，原尿，2倍それぞれ平均2，40，

5．20時間であるが，停止後エオジン染色法により死滅時

間をみると，平均原尿4．20．2倍6．20時間で，1．40，

1．00時間の延長をみている．粟でも5倍，10倍の死滅

時間は停止時間よりそれぞれ1．40，0。30時間延長して

いる．

III性交後の精子運動の方向性

　1　精液の腔内分布

　方法　性交後の精液は膣内では一般にダグラス稀溜し

子宮膣部を覆つて精子の頸管内進入を容易にしていると

考えられている．

　そこでガラスで作製した入工陰茎を膝関節を60°に曲

4

2

3

げさせて挿入し，モルヨドールを注入し側面より，レ線

撮影を行い，ついで陰茎を抜去した後，脚を延ばして再

び撮影した．

　入工陰茎の尿道内容積が5mlあるため，造影剤は8

ml使用した．

　なお子宮膣部の位置を明瞭にするために，頸管内に針

金を挿入した．

　成績　レ線像をみると，先ず上記にみえるのが股関節

で約60°に屈曲しており，その下に入工陰茎があり，そ

の端の後部に針金がみえる所が子宮膣部となる（写　は

坂倉；不妊性の研究）

参照）

　抜去時の写真は，股関節が伸展し，子宮膣部の後部が

良くみえて，いわゆる後膣円蓋池が作られていないこと

がわかる．子宮膣部の前部から膣口に向つてレトルト型

に強く陰影が出ている．したがつて精液の子宮口に接す

る面が非常に小さくなつている．

　2．変位の精子移動におよぼす影響

　検査器械，直径O．8～1．2mm，長さ約10cmのガラス

管．検体を垂直位に保つて観察できる顕微鏡

　方法　前記ガラス管に排有期前または，排卵期頸管粘

液約4cm吸いあげ，他端をグンゼン燈で密封する。こ

れを500，／rpmで20分間遠沈する．頸管粘は他側に移動

する．

　このガラス管の開口端より境界面に気喫の生じないよ

うに注意しながら毛細管が精液を注入する．

　精液と頸管粘液のガラス管内は占める位置を変えて，

精子の移動を観察した．すなわち，頸管粘液を上，精液

を下にしてその上昇度，精液を上，頚管粘液を下にして

精子の下降度，さらに水平位で精液と頸管粘液の境界を

顕微鏡の微動の目盛を読み，2時間後に境界面よP最も

離れた1視野5コ以上の精子を再び微動の目盛で読みと

り精子の各方向に対する移動度を測定した．

　これら検体は37℃の保温器に入れて観察した．

　成績　16例の精液と頸管粘液との位置による組合せを
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みると，

　i　毛細管を横にした場合

　iI精液を上にした　合

　iii管粘液を上にした場合

　iv　Krebs　Ringer液を上にした場合（対照）

青　木　寿　一

であるが，これを比較して運動率との関係をみたのが図

2であり，速度と比較したものが図3である．

s巨

路

離

図2　変位の精子移動におよぼす影響〔運動率〕

〔精液頸管粘液とKrebs　Ringer液との関係〕
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図3　変位の精子移動におよぼす影響〔速度〕

〔精液，頸管粘液とKrebs－Ringer液との関係〕
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〕

、平均1漣度）

　ガラス管を横にした場合の最高は41．5mm最低は4

mm，平均16　．　3mmであり，精液を上にした場合最高33

mm，最低0，平均12．8mm，頸管粘液を上にした場合最

高30．5mm，最低2mm，平均15．6mmである．対照と

してKrebs　Ringerを上にした場合最高5．5mm，最低

Oで平均は3．Ommとなつている．

IV　精子上昇試験

　1．精液とKrebs　Ringer液

　方法　前記ガラス管にKrebs　Ringer液を4cm吸い

あげ，ガラス管を垂直に保ちながら精液を等量吸いあげ

る．上端をブンゼン燈で封じ下端をパラフィンで密封す

（255）　15

る．この際精液とKrebs　Ringer液の間に気泡の入らな

いように注意する．これを保持板にはり，垂直位を保つ

たまま前記顕微鏡で精子とKrebs　Ringer液の境界を微

動の目盛で読みとる．

　これを37℃保温器に垂直位のまま保存する，2時間

後検体を前記顕微鏡で精子1視野5コ以上をもつて最高

の位置とし，微動の目盛を読み2時間前との差で精子の

上昇度を観察した．

　この実験では検体を常に垂直位にたもち，精液とKre。

bs　Ringer液の混合を防いだ．

　成績　49例において精子上昇の最高は8．5m皿最低は

一 7．5mm平均3．4mmであり，精子数2000万までの精

液での平均は2．4mm　2001万～4000万の平均では2．1

mm，4001万…　6000万までは5．4mm，6001万～8000万で

は4．3mm，8001万以上では3．3mmであつた．（図4）

t

距

図4　精子の上昇検査〔精子数〕

　〔精液と　Krebs　Ringer液〕
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　運動率では，O　・一　20％の精液の平均は2．6mm，21～40

％ではO．7mm，41　一・　60％では3．2㎜，61　・一　80％では

4．6mm，　Sl　・一　IOO％の平均では4．3mmであつた（図5）．

図5　精子の上昇検査〔運動率〕

　〔精液とKrebs　Ringer液〕
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　精子速度を弱い前進運動（＋）適度の前進運動（什）

活濃な前進運動（惜）非常に活澱な前進運動（惜）の四
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段階にわけてみると（＋）では平均1　．　2mm（什）では

4．1mm（帯）では4．6mm（暑）では平均4．4mmであ

る．（図6）

図6　精子の上昇検査〔速度〕

　〔精1夜とKrebs　Ringer液〕
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　上昇せずに低下したものが5例あつた．それらは精子

数で4000万以下，運動率で40％以下速度も最小なもの

に集つている．

　精子数4000万以上，運動率40％以一ヒ，速度（粁）以

上のものは上昇度が良かつた．

　2．精液と頸管粘液

　材料

　i　排卵期婦入の頸管粘液

　ii無月経，無排卵の婦入の頸管粘液

　iii妊娠中の婦人の頸管粘液

　方法　これら婦入の頸管粘液を前記実験と同手技でガ

ラス管に入れ，頸管粘液を上，精液を下にして精子の上

昇度を観察した．

　i　排卵期婦入の頸管粘液と精液

　85例の頸管粘液中の精子上昇試験では，最高32mm，

最低一7mmであつた．平均は9．4mmでてつた．

　精子数2000万以下精液では，平均5．4mm，2001～

4000万までの平均は12　．　6mm，4001～6000万までの平均

は7．5mm，6001～8000万の平均は8　．　4mm，8000万以上

の精子数の精液では平均14，7mmであつた．（図7）

　運動率では0～20％の精液の平均10．9mm，21～4096

の平均4．Omm，41～60％では6．8mm，61～8096では

10．3mm，81％以上の精子運動率を有する精液の平均は

14．5mmであつた．（図8）

　精子速度との関係では，　（＋）の速度の精液では平均

4．Omm，（什）では7．4mm，（暑）では10．2mm，（掛）

では10．9mmであつた，（図9）
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表5　同一精子による異る頸管粘液上昇度の比較

　　　（諜難灘講昇度×…）

精子数
（×104）

8100

11750

4750

9150

　850

3350

5250

1000

3250

10750

6500

　600

2350

4250

5000

5000

5300

　220

1250

5100

4300

5000

6750

4000

8000

3250

運動率
（96）

　ii無排卵，無月経婦入の頸管粘液と精液無排卵，無

月経婦人の頸管粘液8例では最高20mm，最低1．Omm

で，平均9．Ommであつた．

　iii妊婦の頸管粘液と精液

　妊娠23連～43連までの婦入5の頸管粘液と精液との

関係では，最高0．5mm，最低Omm，平均0．3mmであ

つた．

　3．精子の頸管粘液に対する適台性

　i同一精液内精子の異る頸礪粘液内上昇度比較試験

　方法　2～3入の婦入の頸管粘液に一入の男子の精液

を前実験と同様手技で接触させ，精子の上昇度を測定し

た．

　成績　管粘液内精子上昇度を対照として用いたKrebs

Ringer液内精子上昇度で除し，100倍した結果によつて

同一精子の異る頸粘液内上昇度を調べてみた．これによ

り精子上昇度が頸管粘液により異ることが判る．すなわ

ち，27例のうち最高に昇つたものの群の平均は339．7

次の群の平均176．1上昇度の最悪のものの平均は128．8

であつた．（表5）

　ii同一頸管粘液内を異る精液中精子が上昇する比較

試験

86

90

58

56

69

40

50

75

84

90

85

20

30

80

20

80

50

70

80

60

80

40

75

70

80

70

平　均

　　　1　　　噸管粘液「頸管粘液
速　度

　　　IIlll
冊

升

柵

冊

柵

柵

十

十

十

冊

柵

冊

柵

450

277

333．3

　90．9

138．5

400

100

550

180

1220

530

241．2

333．3

333．3

1000

270

392．9

155．9

　83．3

135．7

　62．5

100

162．5

130

533．3

590

190

190

200

54．5

46．2

280

18、2

175

180

140

20

164，7

766．7

266．7

800

200

35，7

66．7

　　0

100

37．5

81．3

150

40

333．3

500

頸管粘液

　皿

0

40

150

180

200

50

30

　0

380

1339・7
179．14　　　128．8

　1人の婦人の頸管粘液を3～7にわけて，異る精子を

接触させ，その上昇度を測定した．

　成績　前実験と同様に換算し，同一頸管粘液内を異る

精子が上昇する度合を調べてみると，最も上昇した群の

平均は327．4上昇度の最悪のものの平均は31．3であっ

た．（表6）

　4．精子の軽重別による上昇試験

　方法　精液を3000／rpm　5分で遠沈し，上部精液を下

部精液を各々Krebs　Ringer液に接触させ，前実験と同

様に精子上昇度を測定した．

　対照に遠沈しない精液を用いた．

　成績　図10，11に示す如く，各々右から重い精子，無

処置精子，軽い精子とならべてみると，個々の例では一

定していないが，平均値では比較的重いものの平均6．4

mm対照の平均3，4mm軽いと思われるものの平均2．2
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　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　頸管粘1夜．ヒ昇度表6　同一頚管粘液による異る精子上昇度の比較（　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　×100）
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Krebs　R三nger上昇度

i精液1
頸管粘度1

頸管粘度H

頸管粘度皿

頸管粘度IV

頸管粘度V

頸管粘度VI

頸管粘度vn

平　　均

266．7

333．3

333．3

533．3

162、5

270，0

392．9

327．4

精液H
266．7

200．0

150．0

50．0

30．0

100．0

200．0

142．4

精液皿

2412
164．7

130．0

30．0

　0

81．3

155．6

114．7

精液IV

66．7

135．7

101．2

　　　　　　　　　　　L
精液V　精液VIi精液町

37．5

100．0

68．9

35．7

83．3

59．5

0

62．0

離15

図10　精子上昇試験（軽重精子別）運動率

mmである，

tS：ssクしブスリンゲル液＋比較的軽い覇子E含も頼浸（土障鵯汝）

＝＝コクしプスリンゲル1夜＋無腿置」隅液

囮クしブヌ1」〉ゲル液・比舳置・・栂給禰液（Tmnn）

V　性交後の精子検査

δ5　99％

　狸動率

　性交後検査いわゆるHuhner　Testは不妊症の外来検

査としては重要な検査の一つであるが，検査目標が唯単

に頸管内，膣内，精子の有無により決められるだけであ

るので，私はその間に何等かの関係がみられるかを調べ

てみた．

　まず不妊例と妊娠例とを分ち，頸管粘液中の精子運動

率をFarrisの妊孕係数（4．56）（F，　L）とを比較してみる

と図12（妊娠例），図13（不妊例）となる．

　いま妊娠例をみると運動率のよいものはF．1．が高く

距

離

頂現

25．

31．3

図11　精子上昇試験（軽重精子別）速醤

§§フレフズリンゲル液＋bヒ較釣軽、、精手を含も精液（ま暦精液）

〔：：］フしフ又リンゲル言壷＋無腿運精液

ua　7レブズリンゲル液＋比較菌重い精子E含も精液（下層精液）

なつて行く傾向がみられる．一方不妊例（卵管因子を除

く）ではF．1，の高いものはほとんどなく，190以下に

広く分布している．しかるに卵管因子を含む不妊例では

F．　1．がよくても，頸管粘液内で運動性のないものが非

常に多くなつてきている．すなわち，運動率0は前者

21．7％，　後者は34．8％であつた．これは卵管に障害の

ある場合は頸管粘液にも精子運動に障害を与える因子が

発生するのかも知れない．

総括および考按

私ども臨床医家にとつて不妊症を扱う場合，その原因
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図12　妊孕係数と頸管内精子運動率との関係
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図13　妊孕係数と頸管内数子運動率との関係
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の約半数は男性側にあるが，精子形成不能は少数であり

その大部分は精子自体の問題およびその運動を阻止する

環境の諸条件によると考えられる7）．

　通常精子の運動性を観察するのに，運動の形式，運動

率，速度，その他Huhner　Test等が行われている，し

かしこれらを時間的位置的に経過を観察されていないの

でその観察を試みた．

　1．精液内の精子運動性

　精子運動率の時間的推移をみると，松井8）は精液およ

びリンゲル液内の精子運動率の時間的推移を観察し，時

間の経過とともに，運動率は低下していることを報告し

ているが，運動様式についての時間的推移の報告はみら

れない．

　従来運動様式を分類して，直直進，振子，回旋の3種

にわけられているが，精液採取後時間を記載しているも

のは見当らないようである．私はこれらの運動様式が時

間の経過に伴い，その率に変化がくるものと考え精液採

取後40分すなわち，液化された直後と3時間後の2回に

わたり，直進，振子，回旋の3種の百分率を比較した．

正常運動であると考えられている直進運動は40分の

60．62％が29．36％と半分以下に低下し，異常運動と考

えられてV・る振子運動は40分後33．80％が65．00％と

倍となつていて，採取後の時間の経過とともに異常運動

に移行してゆくのが判る．したがつて，従来のように単

に運動様式を百分率で表わすのみで，運動性の可否は論

じられていないA時間的経過を観察して始めて判断を下

さなくてはならないことが判る．

　また精液濃度を種々の濃度に希釈しても直進運動の百

分率が増加することから，精液中に含まれる回形成分の

希釈や，粘調度の低下により直進運動が増加するものと

思われる9）．

　精子の運動速度についても第2表のように，精液を希

釈することにより，速度が増して行くことから，速度は

精子自体る運動力よりも寧ろ環境の影響が大であること

も判る．その速度に影響をおよぼすものは運動率にも影

響をおよぼす因子である．それ等は精液内に含まれてい

る化学的物質や物理的因子等7）であると思われる．

　精液の交換の精子運動性におよぼす影響については，

精液の作用は単に精子輸送の媒体としてたけでなく，受

胎の過程に影響をおよぼすことをManniO）が種々の文献

を参照して仮設を立てている．しかし，一般には輸送の

媒体とし重要である，事実，精子は前述したように，

Ringer液中より，精液中の方が生活力は持続する．こ

れは精液中に含まれる栄養物が精子に補給され，運動を

継続できることになると考えられている．これはフルク

トーゼ，蛋白，アミノ酸，その他等で，精子運動に促進
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的に働いている．他方精液中に含まれている殺精子，ま

た精子凝集的に働く細菌，PH滲遠圧，粘稠度等が精子

運動に阻止的に働いている11）．また種々の体液によつて

も精子の運動は異つている8）．

　さて精液であるが，種々の報告によれば沢山の成分が

含まれており，，その含有量は個人差はもちろん，同一

人でも採取毎に異ることは明かである　したがつてそれ

ぞれ成分の異る精液が，精子運動に対して促進的に働い

たり阻止的に1働いたりすることは考えられることであ

る．すなわち，精子の精液に対する適合性の有無が存在

すると考えられる．

　Marden　W12）等は種馬の精子運動の持続に対する精液

の影響を観察して，精液のこの性質が飼料により著しく

異ることを観察している．

　またRozin　Sは精子減少症の精液の低運動性精子が

正常精液の精漿によつて賦活されること，またその逆の

ことも指摘している．

　その運動性を観察すると運動良好精子は，精子運動不

良精漿中において運動が減退し，また運動不良精子は，

精子運動良好精漿中で賦活されている．

　以上の結果より，精子運動に不適合の精液の存在を確

め得た．これも不妊症の原因の一つで注意す”〈fきであろ

う．

　2，尿尿の精子運動率におよぼす影響

　精子運動を促進し，妊孕性を高める種々の体液，組織

液等については報告がみられる．Kurzrok　Rl3）．は卵胞

液を精子に添加して対照に比して運動率が明かに充進し

ていることを報告しており，最近松井8）はさらに体液お

よび婦人性器の組織液に精子を浮遊させて運動率，速度

生存度等を観察し，人血清，卵胞液，卵巣嚢腫液，生理

的腹水，羊水，卵管および子宮内膜頸管粘液等に加えて

検査を行うと，精液よりも明かによいと報告し，さらに

トリコモーナス膣炎の膣内容は精子運動に阻止的に働く

と考えて実験を行つたが，トリコモーナスが精子運動に

は影響せず，結局生体内には精子に対して体液は促進的

に働くものと考えられるといつている．しかし，尿尿が

精子運動におよぼす影響については報告がみられていな

い．私は不潔性交においては尿尿が精液に混入し得ると

の考えのもとに種々の濃度の尿尿に精子を混合して各濃

度を時間的に追求してみると，尿では10倍以上に希釈す

るとほとんど影響がないが尿では10倍に希釈しても運動

停止時間と死滅時間がほとんど変らず，それ以前に運動

率の低下を来しているので，性交前に外陰部肛門の清拭

により尿尿の混入を防ぐ必要がある．以上のことからす

べての体液は精子運動に対して促進的に働くが，廉尿の

みは阻止的に働くことがわかつた．

日不妊会誌10巻4号

　3。性交後の精子運動の方向性

　膣内に射出された精液中の精子が子宮口に進入するに

は，それ等の位置の相互関係を検討する必要がある．す

なわち，如何なる性交体位が精子進入に重要であるかを

決定しなければならない．Dickinson’4）は性交体位の分

析の必要性の中に次のように述べている．すなわち（1）

種々なる体位と受胎の成功，不成功の関係，　（2）両性

の満足の程度と充分なオルガスムスと体位の関係，（3）

射精中の男子尿道口と外子宮口との関係，　（4）男女両

性が押しまたは押される強ewを効果的に調節する．（5）

膣に陰茎の大きさにしたがつて挿入深度を適応させる．

（6）骨盤面の傾斜と脊椎の下方轡曲，女性尿道の開口

部異常，陰核の恥骨結合上の位置の高さ，妊娠時の子宮

えの圧迫など特殊な状態えの適応，　（7）精液貯溜，陰

茎と頸管の連続接触，後方挿入などについての比較解剖

および生理等が述べられていて，体位と妊孕性の問題も

とりあげられている．

　一般に性交時体位の問題はオルガスムスとの関係には

関心を持つているようであるが，妊孕性との関係には無

関心のようである．そこで私は精液と頸管粘液を種々の

位置的関係において，精液中の精子の頸管粘液内進入状

況を観察した．Simsl5）は精液中に精子が含まれている

かどうか，精子が頸管中に進入したかどうか，子宮分必

液中に精子が進入しているかどうかは妊，不妊を決定す

るのに重要な点であると述べており，その後Huhner

M16）によ｝）不妊症のroutine　testとして採用されるよ

うになつた．他方in　vitroで行う方法にMi11er－Kurz－

rok　test17），　Lamar　test18）等が報告されている．

LamarはO．10・・一・O．40㎜直径の毛細管中に精液と頸

管粘液を吸入し，頸管粘液えの浸入度を毛細管を横にし

て観察している．その後，R，　Schwarz19）等は，顕微鏡

を手前に倒して載物台に毛細管を縦にして精子のRinger

液または頸管粘液えの上昇度を観察している．私は精液

と頸管粘液との位置的関係をみるためにこの両者を毛細

管中に入れて縦横の2方向，および頸管粘液を下方にし

た逆縦の3方向を観察しで，第1および第2の方向すな

わち，頸管粘液が上方にある方向がその逆の方向より精

子の進行度が大であつた．このことは性交時体位がDic－

kinsonli）初め一般にいわれているように正常位は後膣円

蓋部に射出された精液が貯溜し，子宮口に向つて精子が

上昇して行くような姿勢となるわけである．しかるにレ

線写真のように射出された精液が子宮膣部より前上方に

圧出される時は，その一部は膣口より漏出し，実際には

精液は頸管粘液にほとんど接触できず頸管粘液に進児し

難くなるので不妊の原因と舜ると考えられる．R．　Sch－

warz19）等も結論にこの硝子毛細管を用いて行う実験方
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法でも，精子の婦入性器内における活動状態が推定でき

るといつている．

　4．精子上昇試験

　それでは最も進入度の高い上昇試験を種々の条件の場

合について観察してみると

　iリンゲル液と精液

　毛細管中に進入した距離により運動性を検討した．

R．Schwarz19）は180例の精液を342回の観察を行つて，

Ringer液では最高10．Omm，最低一5．8mmの上昇度を

示しているが，採取直後でしかも25％以一Eの運動率を示

しているものは9．483～3．517mm，平均6．5mmである

に引きかえ，運動率25％以下のものでは1．4～5．8mm，

平均一2．2mmと非常に上昇度が悪くなつている．私の

成績では40％以下が悪く41％以上ではほとんど差異が

ない．本実験は一定時問内でのRinger液えの上昇度で

あるから，精子運動率の大なるものの中には活動性の大

なるものがあつて上昇しても良いわけである．

　運動速度との関係は，速度（＋）のみが上昇悪く，低

下するものすらある．これは運動力弱く，自己の重みに

より沈下して行くものと思われる．　（粁）以上では上昇

度はほとんど変りない．

　精子数の関係はほとんどみられないが，4000万以下で

は低下する精子がみられるので，過少精子症には虚弱精

子が推測されるため不妊症の原因となり得る．

　ii精液と頸管粘液

　頸管粘液えの進入は，Sims－Huhner　tesビとして行われ

ているが，Pommerenke2°－23）により，頸管粘液の化学的

成分の分析と，妊孕性との関係が強張されてから，特に

頸管粘液は不妊症にとつて重要な存在となつてきだそ

こで私は精子とRinger液との関係と同時に，精液と頸

管粘液との関係をみた．

　85例の観察で精子数との関係では特に関係はみられな

い．これは精子数は必ずしも運動性を表わすものではな

いから当然である．次に運動率，速度をみると，大体上

昇距離と比例しており，Ringer液に比し明かにこの傾

　向のみられるのは興味深い．運動性のより精子は頸管粘

　液中の栄養分を充分に摂取して活動するからで，栄養補

　給のできないRinger液中では運動性の高い精子でも自

　己の栄養を消費するので上昇度に限度があるものと思わ

　れる．Schwarz19）もRinger液中に比較して頸管粘液の

　方が上昇度が高いことを報告している．

　　無排卵月経，無月経8例での上昇度は，最高20mm，

　最低1mm，平均9mmで正常月経婦人の排卵期とほと

　んど変りないことになるが，これは無排卵月経，無月経

　ともにエストロゲン過剰のために起る場合があるので，

　正常月経の排卵期とほぼ同量のエストロゲンが分泌され
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て24）頸管粘液が排卵期と1司様の性質を帯で精子通過性を

良好にしているのであろう25）．

　5例の妊婦頸管粘液を採取し，検査を行うと0．5～O

mm，平均0．3mmであり，妊娠時の頸管粘液は通過性

がみられない．これは一般の報告と同様である．

　いまRinger液中の上昇度を100とし，頸管粘液の上

昇度を換、算すると，正常月経，排卵期の頸管粘液は345

無排卵月経，無月経は167妊婦例は83となり明かに差

異がみられる．

　iii精子の頸管粘液に対する適合性

　精子の頸管粘液えの進入の程度は月経周期により変化

することは報告18）されている．しかしたとえ排卵期の頸

管粘液であつても貫通性の程度の差があることは考えら

れる．そこで私は同一精液による異る頸管粘液における

上昇度および，これと逆に［司一頸管粘液に異る精液を接

触させて，精子の頸管粘液えの適合性をみた．

　精液を一定にし，異る頸管粘液を用い，その上昇度を

Ringer液の上昇度で換算すると表5のようになる．　こ

れにより頸管粘液内えの精子進入度が異ることがわか

る．これは排卵期であつてもエストロゲンの分泌が各人

異り，また同一人でも周期毎に異つており，さらに頸管

粘液の分泌を抑制するホルモン，例えば黄体ホルモン，

男性ホルモン等の分泌が異れば，エストロヂンガー定量

であつても粘液の分泌量に変化ができることになる．

このようなことから当然頸管粘液成分にも変化を来し，

精子貫通性も異つてくることになる．上記の成績はこの

間の消息をよく物語つているものと思われる．

　次に頸管粘液を一定にし，異る精液を用いると第6表

のようになる．これも明かに精子頸管粘液貫通の適合性

が異つていることがみられている．

　以上のように精子と頸管粘液との適合性が異り不適合

例は当然不妊症の原因として頸管粘液が重要なことがわ

　かる．

　iv　精子軽重別による上昇試験

　精子の比重についてはLindah126）29）等はウンブラジル

　のメチルグルカミン塩の水溶液を種々の濃度にっくり，

軽い液はどの精子より比重低く，重い液は一番比重の高

　い精子とほを1司じ比重にするように作り，それぞれに同

　数の中の精子を浮遊させた．この精子の浮遊液をヘマト

　クリット管に入れて遠沈すると，溶液より比重の大きい

　精子は沈澱する．このようにして測定した精子の比重は

　1，240～1，334である．

　　この比重の平均値と細胞質小滴をもつている未熟な精

　子の百分率との問には負の相関があり，未簾な精子細胞

　の比重は成熟精子の化重よりも小さいのでどの実験でも

　未熟な精子の濃度は沈降した部分よりも浮いている部分



22　（262） 精子運動性に関する二，三の研究

の方が明かに高かつた．

　この比重はある程度まで精子の核内にあるデゾオキシ

リボ核蛋白の濃度が高いためかも知れないといわれてお

り比重の軽い精子程妊孕性が低いと考えられている．

　そこで私は精子を軽重の別にわけるために精子を含む

精液を遠沈し，沈澱した精子と浮遊している精子とに別

けた．

　上述のように前者は成熟，後者は未熟精子といえるわ

けである．いまこれらを運動率，速度別に図を作ると図

10，11のようになる，上昇度は成熟精子は必ずしも良い

わけではないが，平均値は明かに良い，上昇試験も妊孕

性の一つの試験として意味があると思われる．

　5．性交後の精子検査

　性交後検査いわゆるHuhner　testは不妊症の外来検

査として重要な検査の一つであることは何人も認めるこ

とである．本試験は受精能力可良の精液であれば性交後

頸管粘液中に活動精子を発見できる筈であり，発見でき

ないが，また比較的短時間でその運動性を失つているよ

うな場合には頸管粘液に異常があると考えられる．Kle－

egman　S9）によれば，不妊症の原因が子宮頸管にあるも

のは4096にも達するといつている．また貫戸28）等は不

妊婦人9例にHuhner　testを試み前者とほぼ同様な成

績を得ている．高島等29）も妊娠成立時のHuhner　test

と精子濃度の関係をみ，Huhner　test陰性の場合でも妊

娠しないとは限らないといつている．

　またこの逆の場合，すなわち，Huhner　testが陽性で

あつても必ずしも男性不妊の原因を除外することはでき

ないと述べている30）．

　さて私もHuhner　testを行い，性行後頸管粘液内に

精子の存在を認めたもの102例を，不妊例，妊娠例にわ

け，F．1．を縦軸に頸管粘液内精子運動率を横軸にとつて

分布をみると，妊娠例（24例）は相関がみられ，不妊例

（78例）は相関がみられない．すなわち妊娠例では精液

中運動精子が頸管粘液に異常がないため，その中でも同

様に運動している．これに反し，不妊例は，運動停止精

子例が相当数にみられている．これは頸管粘液に何等か

の異常があると考えられる．

結 論

　L　精子運動様式は時間の経過とともに異常運動が増

加し，精液を希釈することにより速度は増す，精液交換

により，運動良好な精子は精子運動不良精漿中において

運動が減退し，運動不良精子は精子運動良好精漿中で賦

活される．

　2．果尿の混入は精子運動を減退させる．

3．精液とKrebs　Ringer液，または，頸管粘液との

日不妊会誌10巻4　『｝

関係で精液が横または下方にある場合が精子

　4．精子の上昇試験で頸管粘液えの上昇度は排卵期，

無排卵時，妊娠時の順に低下する．次に同一精液と異つ

た頸管粘液との組合せでは上昇度に差がある．また精液

を遠沈して精子を軽重別にわけて上昇試験を行うと重い

精子は上昇度が高い．

　5．性交後の頸管粘液内精子を妊娠例と不妊例とにわ

けてその運動率と妊孕係数との関係をみると妊娠例は相

関がみられ，不妊例はみられない．

　棚筆するに際し，終始御懇篤なる御指導と御校閲を賜

つた恩師坂倉啓夫教授に深甚なる謝意を表します．また

研究上御援助賜つた本教室飯塚高橋両博士，飯田助手お

よび研究室員各位に深謝致します．

　本論文の要早は，第13回日本婦人科学会において宿題

報告不妊性の研究の一部として発表したものである．
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Studies　on　Some　Aspects　of　Motility

　　　　　　　　　　　　　　of　Sperms

Toshikazu　Aoki　M．　D．

Department　of　Obstetrics＆Gynecology　School

　　　　　　　of　Medicine，　Keio　University

　　　The　author　studied　the　influence　of　semens，

human　excretions，　and　cervical　mucus　upolユmotility

of　sperms．　And　also　the　direction　of　the　spermatic

movement　under　the　experimental　conditiQns　was

observed．

　　　　1）Motility　of　sperms　in　semen　revealed　inc．

rease　of　abnormal　movement　in　course　of　time　and

the　velocity　increased　in　diIuted　semen．　In　experi．

ments　of　exchanging　sperms　and　seminal　Huid　be－

tween　the　different　semens，　motility　of　sperms

decreased　in　the　semina1且uid　obtained　from　semens

with　poor　spermatic　motility，　and　increased　in　the

seminal　fluid　with　good　spermatic　metility．

　　　　2）　Contamination　of　semen　with　human　ex－
　　　　　’

cretions，　feces　and　urine，　caused　a　decrease　in

motility　of　sperms．

　　　　3）　In　experiments　of　placing　semen　in　contact

with　Krebs．Ringer　solution　or　with　cervical　mucus

in　the　capillary，　if　semen　came　below　or　by　the

side　of　these丑uids，　the　proceeding　of　sperms　were

　　　　．promlnent．
　　　　41　The　ascending　trends　of　sperms　into　cervical

nlucus　in　the　capiIlary　were　observed　in　the　decreas．

ing　order　of　ovulatory，　non－ovulatory　and　pregnant

cervical　mucus．　There　was　difference　in　ascending

trend　of　sperms　between　the　combinations　of　the

same　sperm　with　different　cervical　mucuses　and　the

same　cervical　mucus　with　different　sperms．　High

ascending　trend　was　found　in　the　heavy　sperms，

which　were　separated　by　weight　in　the　centrifuged

sernen．

　　　　5）　There　was　signi丘carlt　correlation　between

fertility　index　and　Inotility　rate　of　sperms　in　post－

coital　cervical　mucus　in　the　cases　of　pregnancy，　but

not　in　the　cases　of　sterility．
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　男子尿中Estrogenの化学的測定における検体について，採尿より測定開始までの時間，温度，防腐剤添

加および尿の性状等，各条件下におけるtotal　estrogen値から尿の保存限界を追求し，次の如き諸点を見出

した．すなわち，一っの容器に保存，必要時測定量を取り出したものについて，保存温度5℃においては採

尿開始より3日間，30℃では24時間，また蓄尿後予め測定量を水解用容器に移したtoluene添加尿につい

ては，5℃2週間，30℃10日間安定であつた．しかしtolueneの影響は免かれない．混独尿については蓄

尿後直ちに測定開始することが望ましい．なお蓄尿された尿は予め測定量を水解用容器に移して保存される

べきである．

はじめに

　従来知られてきた，いわゆる‘‘　classic　estrogens”，

すなわちestrone，　estradio1，　estrio1以外に1955年Mar－

rian＆Bauldi）により16・epiestrio1が定められ，以後そ

の他により1958年までの間に第1図の如くさらに6種の

新しいEstrogenが分離確認され，測定法の報告もみら

れるがいまだ確立の段階には至つていない．前3者に

関しては多数の報告があるが，やはり尿中に存在する

glucuronide，　sulfate等の結合型に対しての加水分解の問

題，あるいは來雑chromogenの除去の雄点，それらを

中心とした検討，改良が行なわれ信頼に足る測定手技が

確立されつつある．

　Kober法を用いた代表的なものとしてBrown2“4）の測

定方法が挙げられ，本邦においてもそれらをmodifyし

た神戸川法5“6），あるいは志田等のHydroquinoneによ

る測定法7’8）がみられるが，その方法にはなお数stepの

行程を必要とし，真の回収率の多くは望めないのが現状

であろう．さらに男子尿中Estrogenの微量の測定に際

しては不純物の影響が大で満足すべき安定度は得難いと

いわなければならない．このことから，われわれは日常

検査の中において安定した測定値を得るための大切な条

件の一つと考えられる測定以前の採尿より測定開始まで

の検体尿の在り方，乃至それらがEstrogen値におよぼ

す影響等の観点から，男子尿保存限界の検索を試みた．

実験方法

　1．測定法

　神戸川法のE法totalの術式にしたがつた（第1表）．

特に留意した点，その他2，3略述すれば次の如くであ

る．

　われわれは尿100mlを用いて実験測定を行なつたの

で，溶媒その他試薬はそれに準じた量を使用した．術式

の条件を一定にするため全行程を2日間とし，benzene

抽出，水洗乾固までを第1日の行程，以後を第2日の行

程にわけた．

　a．装置および器具

　共通摺合せの蒸溜装置，分液漏斗，分光光度計（日立

FPU－2A），　magnetic　stirrer，還流冷却管，湯煎器，クロ

マト管（内径：5mm，長さ：200mm），その他一般ガラ
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ス器具を用いた．

　b．試薬および溶媒

　etherは特級のものを蒸溜，34℃～35℃の留分・

benzeneは特級を再溜，80℃～81℃の留分，　Estrogen

純品（帝国臓器），その他試薬は指定するものを除き総て

特級のものを使用した．なおaluminaについては次の

如く取扱つた．すなわち，Woelm社の中性活性度1を

Brockmannの検定法9）1°）にしたがい活性度皿に移行させ

たが（第2表），それぞれの活性度には幅があり，したが

つて指示活性度内であつてもEstrogenの通過率は一定

でなく損失の大きい場合も考えられる．故にわれわれは

第3表に示す如きEstrogenの通過率により活性度を定

めた．加えた水の量は約6．7％の割合であつた．

　2．検体尿の分類

　実験に用いた尿は総て男子尿で第4表の如く6群に分

類した．尿の性状は正常尿および混濁尿とした．前者に

ついては，Sulfosalicylic　Acid法，’Nylander氏法によ

り蛋白，糖の不含を，また後者については蛋白，膿等の

含有を確認した。防腐剤はtolueneのみについて検討し

た．なお測定総数は90である．

実験成績

　第1群を除きtotal　estrogen値を総てAl】enの補正

値をもつて表わした．

　第1群（第5表）

　第1群は5°Cにおいて24時間蓄尿後，直ちに測定開

始した6例の正常尿でtotal　estrogen値は約4～15μg／

24hrで，測定精度の高いものは14．95μg±1．7％，低い

ものは3．94μg±23．1％であつた．

　第H群（第2図）

　第H群は数入より一挙に採尿した混合正常尿で，採尿

後充分混和，直ちに測定量100mlを水解用容器に移し，

各々にtoluene　O．5ml宛添加，栓を施し5°C，30℃に

保存，必要に応じてそのまま水解に供した．採尿ユ時間

後より測定開始したが，　それより24時間後までの値が

5℃，30℃ともに顕著な低下を示し，3日以後不変乃至

微かな下降がみられる（当初2回平均値：16．75）．

　第m群（第3図）

　第皿群は第ll群と同様採尿したものであるが二つの容

器にわけ，toluene添加せず，5℃，30℃に保存し必要

時測定量を取り出した．5℃保存の場合は，採尿より
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第1表　Estrogen測定法

一率申戸川E法（total）一
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第3表　EstrogenのAlumina通過率

Eo　methyl　ether

Ed　methyl　ether

Et　methyl　ether

100　　～　99．896

99．9～　98．19る

95．0～　93．70‘、

第4表　検体尿の分類

8％NaOH　20　m1と振温後分液せず81｝〔，　Na

H［CO360　mlを追加振撮後下層を捨てる4％

NaOH　501nlで2回抽出

群 保存
温度

1

100℃30分加熱後NaHC（，3129　を加え
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H3BO，0．9g加え加熱，　etherをとばし，

37°Cにして（CH3）2SO42ml加え縄絆振盈，

次に20％NaOH　10mlと30％，　H2022．5ml
加えbenzene　25　m12回抽出後，水10　mlで

2回洗瀞，蒸発乾固

wr
1…

14 14

14 14

7112

第5表

0．1・0．5・5．0

正常尿におけるEstrogen値
　および測定精度

18

残渣（Estrogen　methyl　ether）
No．年齢　尿量

　μ9／24hr

－一 　　一一一　測定精度
I　　I【　　m

0．8gのaluminaでch「omato，溶出液を蒸発

乾固

guin61　H2SO42ml加え100℃20分加熱後冷却，

水0．25ml加え5分加熱，30％H2SO，2ml稀
釈，波長480，515，5501nμで測定しAIIenの補
正

第2表　Aluminaの活性度検定法（Brockmann）
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第2図　正常尿保存におけるEstrogen．の変動

　　　　　　（Toluene添加）

（2）b＋c

甑
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。－ 5℃
・一　一：－30℃

3目まで変化がみられず以後漸減のかたちを示している

が，一方30℃に保存したものは2日目よりすでに不規

則な動きを呈している（当初それぞれの値：9．0）

｝
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　第W群（第4図）

　この群は，数人より一挙に採尿した混合正常尿90mI

と，別に採尿した混濁尿10mlの割合に混じたもの100

mlを水解用容器に移し，さらにそれらにtoluene　O．5ml

宛添加，栓を施し，それぞれ5℃，30°Cに保存した．

採尿後1時間より24時間までの値は5℃，30℃ともに
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第3図　正常尿保存におけるEstrogenの変動
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第7表　Toluene添加によるEstrogenの変動
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第4図　正常，掴濁，混合尿保存における

　Estrogen値の変動（Toluene添加）
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第H群に類似した低下を示し，以後ともにやや不安定な

動きを呈している（当初2回平均値：12．0）．

　第V群（第6表）

　第V群においては，それぞれの容器に30℃24時間蓄

尿した3例の正常尿で引続き30℃に保存，必要時測定

量を取り出し水解に供したもので，第6表は1日目と7

日目について1samp正eにつきそれぞれ2回の測定値を

示したものである．7日目に至つてAllenの補正値が負

に転じたものがあり総じて測定誤差の増大がみられる．

第6表　正常尿30℃保存における
　　　　Estrogenの変動

No．

1

2

3

1　日 7　日

（7．5・5．5）　一一→　（－4．5・－6．5）

（5．0・3．5）　一→　（　6．0・　　0．5）

（4．0・2．5）　一一一〉　（　3．0・　　1．0）

　第VI群（第7表）

　この群の3例は，5℃に蓄尿した24時間正常尿100

mlを容器に移し，　それぞれのtoluene添加量を0．1，

O．5，5．Omlとして水解に供したものであるが，その結

果，値の低い1例におV・てtoluene添加量5．Orn1の場

合，明らかな差異が見出された．また他の2例からも若

干の影響がみられる．

　尿貯蔵中に生ずるsteroid変質の原因は尿中のbacte－

rial　enzymeによるのであろうと示唆さされており11），

それらの対策として低温貯蔵，防腐剤添加などの方法が

用いられている．

　Preedy12）は蓄尿に際して，50％（V／V）の硫酸5ml

添加の方法を用いており，　その場合，　室温1－一　2週間

Estrogenは安定であると述べてV’るが，硫酸による加水

分解が生ずることは当然予想されroutineの測定には至

当とはいい難い．Brown等13）は精度測定の際，防腐剤

を加えず一10℃に2カ月間貯蔵された男子尿からEst－

rogenの損失はなかったことを見出しており，その他実

験測定には防腐剤を添加せず4℃に貯蔵，　1週間以内

使用もみられる．またLeon等14）は防腐剤を添加しない

尿について，室温2日以内，4℃で1週間以内では変化

を生じないと述べている．われわれの実験からは，tolu－

ene添加5°C保存のものが2週間を通じて最も安定度が

高かつた．但し，尿一定量に含まれるEstrogenとtolu－

eneとの量的関係からtoluene添加による影響が認めら

れた．tolueneを添加しない尿については，採尿より5°

Cで3日間，30℃で24時間安定であつた．また蛋白，

膿等を含有する混濁尿については予想通り，正常尿に比

較して5℃，30℃ともに安定度は低くかった．

　第2図～第4図にみられる曲線は，当初2回平均値，

以後1回のみの測定値によるもので，もちろん確定され

るべき変動ではない．しかしながら，第5表の内容から

Allenの補正値誤差範囲は3．0～3．5±23％～17％，6．0

～ 7．5±13％・一　10％，15．0～15．5±2％～1．5％であるこ

と，尿成分の個体差を少なくする意味において数人の混

合尿を用V・たこと，また第6表にみられる30℃1週間

保存した尿における明らかな変動等あわせて考ふるとき

第7表をも含めてその意義は増大される，

　以上，男子尿中Estrogen測定における基礎i的事項と

して，今回は測定すべき尿の保存条件について検討を加

え，前述の如き成績を得た．しかし測定においては，以

上の他に諸種の因子が関係していることは否定できない

ので，それらについては今後なお検討を要するものと考
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える．

おわりに

男子における尿中EStrogenの意義

　一つの容器に保存，必要時測定量を取り出したものに

ついて，保存温．度5℃においては，採尿開始より3日

間，30℃においては24時間安定であつた．蓄尿後予め

測定・量を水解用容器に移したtoluene添加尿については

5℃2週間，30℃10日間安定であつた．しかしtoluene

による影響は免がれないことが認められた．混濁尿にっ

いては蓄尿後直ちに測定開始することが望ましい．なお

蓄尿された尿は予め測定量を水解容器に移して保存され

るべきである．

　本論文の要旨は第9回日本不妊学会総会において発表

した．
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The　function　of　estrogen　in　Male　urine

The　limits　of　the　preservation　of　urine

　　　　in　determination　its　estrogen

　　　Junichi　Oomura，　Hiroyuki　Oomori

　　　　　　　　　and　Toshioki　Saito

From　the　Department　of　Urology，　Okayama

　　　　　　University　Medical　School

　　　It　is　prove　by　my　experi皿ents　of　the　quantity

of　estrogen　under　the　various　circumstances　of　time，

temperature，　and　toluene　etc．，　that　the　urine　which

was　preserved　in　a　common　vessel　under　the　circu－

mstances　of丘ve　degrees　C．，　can　be　kept　unaffected

for　three　days，　and　under　30／C，　for　twenty　four

hours．

　　　While　the　urine　which　was　added　with　toluene

and　preserved　in　a　vessel　for　hydrolysis　can　be　kept

unaffected　for　two　weeks　under　5’C，　and　under

30℃，for　tell　days．　It，　however，　can　not　get　rid

of　the　effect　of　toluene．

　　　As　for　the　turbid　urine　it　is　desirable　to　deter－

mine　it　immediately　after　gathering．　And　the　urine

which　is　to　be　inspected　should　be　preserved　in　a

vessel　for　hydrolysis　in　advance．

●
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　黄体化作用や黄体存続作用を主とする妊婦尿性の性腺刺激物質と卵胞成熟作用の強い前棄性のそれとをあ

る比率に混用すると，これらを単独に使用した揚合より性腺に対する刺激効果が著るしく増強されるという

事実はEvansら（1932）の報告以来すでに定説となつており，　Synapoidin，　Synahorinなどの製品として従

来から広く用いられてきているが，我われわれのSynahorin使用経験では20ないし50家免単位（K．　E）で

は力価が低く充分な効果を期待し得ない場合が多いように思われる．そこで今回Synahorinの100　K．　Eの

ものを試作してもらい卵巣機能低下に由来すると思われる不妊24例，いわゆる卵巣機能不全（機能性出血，

月経異常，月経困難症など）と診断したもの21例，妊娠初期の切迫流産7例に対し各症例に応じた投与方法

を選びその臨床効果を検討した結果，興味ある結果を得たので報告する．

●

●

1．緒 言

　衆知の如く性腺刺激ホルモンGonadotrophins（以下G

と略）は性上位ホルモンとも呼ばれ，その取得部位，材

料ならびに生物学的性状などによつていくつかに分類さ

れるか（第1，2表），黄体化作用や黄体存続作用を主とす

る妊婦尿性の性腺刺激物質と卵胞成熟作用の強い前葉性

　　　　　　　　　　　　　第1表

のそれとをある比率に混用すると，これらを単独に使用

した揚合より性腺に対する刺激効果が著るしく増強され

るという事実は，1932年Evans　et　a11）の報告以来すで

に定説となつて久しく，内外数多くの臨床報告2’17）が散

見されており，Synapoidin（Parke　Davis）などの外国

製品もみられるが，本邦においても哺乳動物，新鮮な下

垂体前葉および人の胎盤から抽出した性腺刺激ホルモン

●

Gonadotrophinsの収得部位および材料による分類

1・Pituitary　gonadotrophin（P．　G）前葉性G．

　1）　Pituitary　extract（前葉から）

　2）　Urinary　gonadotrophin尿から

　　i）　正常，去勢男子の血液および尿から

　　ii）　正常，去勢，閉経後婦人の血液および尿から

II．　Chorionic　genadotrophin（C．　G．），絨毛性G，

　1）　Human　chorionic　gonadotrophin（H．　C．　G．）（ヒトから）

　　i）　chorionic　extract（絨毛組織から）

　　ii）　pregnant　urinary　gonadotrophin（P．　U．　G），妊婦尿性G．

　iii）embryo－genita1－tumor　Gonadotrophin（悪性絨毛上皮腫の血液および尿から）

　2）Pregnant　mare　serum　gonadotrophin（PMSG），妊馬血清性（］．

第2表　Gonadetrephinsの性状による分類

1．Follicle　stimulating　hormone（E　S．　H．），卵胞成熟ホルモン

II．　Luteinizing　hormone（L　H．），黄体化ホルモン

III．　Luteotrophic　hormone，　Luteotrophin黄体栄養ホルモン（prolactin　？泌乳ホルモン）
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第3表（1）　卵巣機能不全（不妊）に対する協力性性腺刺激ホルモン使用の効果

症例1氏名岬纒購i 主　訴1所
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見
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不妊
　　　主　　訴
期問

第　3　表　（2）

（271）31

症例氏名1年齢月経歴

23
　1　順
24　i31

　｝不　　妊

1　性器出血
　1腰　　痛

順

4

所　　見 BBT　　診　　断
投与
方法

内診o．B．　i

分泌物血性1　単
！一一一

1単

Dysf．　ov．　週2

　　　　　　　　　　　　　　　　　過少月経
24　　　　　　35　　　　　　　8　頭　　重

　　　　　　　　　　　　　　　　　め　ま　い

　　　「註〕　Dysf．（Hypof．）ov．：　卵巣機能不全（低下）

　　　　　　Adn．　sin．（dext．）：左（右）付属器炎，

　　　　　　2（単）：2（単）相性

を前者1に対し後者9の割合に混合したいわゆる協力性

々腺刺激ホルモンとしてSynahorinが早津，上野，安

藤らによつて作られ（最近はGenagenfortなどの製品

もある）．従来から広く用いられている．しかしわれわ

れの使用経験からすると在来の20，50家兎単位では力価

が低く充分な効果を期待し得ない揚合が多いように思わ

れる．もちろん，投与対象となる卵巣機能不全あるいは

低下と呼ばれるものは単一の疾患ではなく，正確には子

宮内膜にホルモン性以外の病変はなく卵巣自体の機能が

不全であり，ために月経異常を来したかあるいは機能が

低下し，主として無月経を中心とした病態を示すのであ

るが，他面，卵巣をめぐる他の内分泌腺との関係ことに

間脳下垂体の病変に基因する中枢性のものも見逃せない

ことは事実である．しかし月経異常や不正出血を訴ふる

患者の総てについてホルモン定量を主とした内分泌学的

精査の結果に基く治療を行なうことはむろん理想的では

あるが現実には非常に至難である場合が多く，また，G

療法として妊馬血清G，妊婦尿性G，さらには目的によ

つて閉経婦人尿中Gなどを用いる場合，臨床上の煩雑さ

と薬剤の高価な点などの欠点を等しく痛感する．

　よつて，今回Synahorinの100家兎単位（K．E．）製剤

の試作を依頼しその臨床効果を検討し，一部はすでに公

表8）したがその後さらに症例を追加し，より長期間にわ

たる検討の結果，当初その効果の疑がわしかった症例に

も興味ある効果を得たので以下に記述する，

内診゜・B（嚇・）1　Dysf・°v・

平　均
有

1週2

効

無 効

延回
数

9

成　　績
効果
判定

妊
娠「＋

6　妊 娠1十

12i50．0（％）

9

1．実験対象患者および薬剤の投与方法と投与成績

37．5

選定に当つては卵巣機能異常群では過去において全々治

療を受けなかつたものを優先し，種々のホルモン療法を

受けたが効果の薄かつたものをこれに補足した．

　2）投与成績

　先づ第一に中枢性のものも含めて卵巣機能不全に基ず

くと思われる不妊24例では（第3表）症例3および20か

ら24の計6例が妊娠に成功した．これらの6例は不妊期

間が平均　4年で，投与方法は主に週2回宛，最短は3

週から最長18週におよび平均投与本数は14．3本を数え

た．今ここで典型的な2つの症例を選びそのBBTを示

すと（第1，2図）症例3では執ようなまでに再発を繰

第・図妊撚功例（症例3・■25歳）

　「

讐

：：：ぐ芝・

、，。　L

↓昌Jl↓1月43i↓Jl↓三

…－vN／tWN．OfV“．／pmcs’）

！／f／！1／／mm

脚、ノ塑

　1）　実験対象患者および薬剤の投与方法

　昭和38年4月から約1年間に当科外来を訪れれ患者

中，不妊の原因が主として卵巣機能不全にあると認めら

れたもの24例，月経異常，機能性出血，月経困難症など

を含む，いわゆる卵巣機能不全と診断されたもの21例，

性器出血，下腹痛などの流産徴候を示し切迫流産と診断

されたもの7例に：対し，各症例に応じてSynahorinの

100KE．を連日3日から7日間または週2回の割合で1

ないし18週間皮下または筋肉内に投与した．なお症例の

　　　　　　　　234　123456（w）

　　　colpogynon

1　2

第2図

345678910（W）
妊娠成功例（症例20・■23歳）

　↓↓↓↓↓↓↓↓

L＿＿＿＿＿⊥＿＿L－＿＿一．L．＿」＿＿L＿し＿L＿一＿一＿＿⊥＿一一一

12345678910111a（W）
返した中間出血に対して，当初，週2回のKurを行な

つていたで効果が現われないため月経第15日より3日連

続投与に切換え，同時に16α一Hydroxyestrone　diacetate

製剤　（3，16－diacetoxy　1，3，5：10・estratrien－17－one，

C22H260s）であるColpogynen（またはCorpormon）を

併用（1錠中100Pt9含有を朝，夕1錠宛内服），中間出

血の予防に務めた結果妊娠に成功したものであり，症例
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20はわれわれの常用している週2回のKurによる成功

例であり，当初認められた性器出血も注射2回でほぼ止

血し第3週目頃からBBTも判つきりと高温相を示すよ

うになり，以後これが持続して妊娠継続が判明した例で

ある．また，妊娠成功には到らなかつたが排卵誘発に成

功したもの，周期，経血量など月経正常化をみたもの，

頸管粘液の増量，腰痛の消失など自他覚的症状の改善を

みたもの6例を数ふ，24例中の12例，5096は著効ない

しは有効と判定できた，しかし9例37．5％は無効であ

り，12．5％の3例はいずれとも判定不能であつた．

日不妊会誌10巻4号

　次に機能性出血，月経異常，困難症などを含むいわゆ

る卵巣機能不全の21例では（第4表）その12例57．1％

に自他覚的症状の改善が認められ，一般に過多月経では

経血量の減少，過少月経ではその増加，月経不順では周

期が順調になり月経時の障害も軽減もしくは消失した．

今，有効例中著効を示した症例1から3のBBTを示す

と（第3，4図）症例1では原発性無月経に対しNore－

thisterone　acetate　4　mg，　Ethinylestradiol　O．05mg含有

錠であるAnovular　（1日1錠）を併用して約1カ月後

に月経発来を認めた例である’なお有効例に対する平均

‘

　　　　　　　　　　　　　　　　　　第　4　表　（1）

卵巣機能不全（機能性出血，月経異常，月経困難症など）に対する協力性性保刺激ホルモン使用の効果

症例 氏　名　年齢

1

2

24

1　iS

月経．歴

無月経
（原発性）

川貞

30
6

不妊
期間

3

／

／

　　［　順
139i　28　　／
　　　4～5

4 口3

ト　

不　順
18～20

　7

5

61

7

143一昌
　　　3～5
一．一一

」
42　1

＿」

47

／

（年）

16

不　川頁　1

20～40　　　17

7～8
順

30
3

81
，、引A，6一鵠

1＿－L．7
川頁

30
5

／

／

主　　訴

9

10

11

12

無月経

性器出血

周期短縮
月経困難
腰　　痛

｝　28

118

34

21

13

14

15

16

レー

121

33

42

21

順
30
6

不　順
35～40

　5
不　順
　35

　5
不　順

1～2（年）

　4～5
川頁

30
5

川頁

30
7

　順
28・－30

5～7

頻発過多
月経

頻発月経

性器出血

頻発過多
月経

月1垂不順

座　　瘡

刻醗璽

／

／

／

／

／

／

／

稀発月経

め　ま　い

嘔　　気
頭　　重

月経不順
月経困難

稀発月経

性器出血

性器出血

頻発，月経

性器出血

所　　見

恥毛少1
子　宮　小

子　宮　小

内診0．B．

子宮極めて小

子宮膣部う
つ血

子宮やや増
大硬

内診O．B．
膣部びらん
（＋）

左付属器圧痛

子　宮　小

内診O．B．

子　宮　小

外陰発育不良
子　宮　小
保　　　儒

内診0．B．
分泌物血性

内診0．B．

内診0．B．

BBT

単

単

単

単

単

単

2

　2
（不規則）

診　　断

Hypof．　ov．

（中枢性？）

Hypof．　ov．

（中間出血）

Hypof．　ov．

投与
方法

延回
数

（回）1

週2　　8

連日3
週2

週2

Dysf．　ov． 週2

Hypof．　ov．

Dysf．　ov．

Dysf．　ov．

（更年期出血）

Dysf．　ov．

整　瘡

週2

連日3
週2

週2

週2

9

14

4

Dysf．　ov．

Adn．　sil1．

Dysf．　ov．

Dysf．　ov．

Dysf．　ov，

條　儒
Dysf．　ov．

Dysf．　ov．

（中間出」血）

Hypof．　ov．

Dysf．　ov．

価発月経）

3

’4　1

6

13

週2

週2

週2

週2

週2

連日3
，週2

週2

週2

4

7

2

8

14

11

6

14

成　　績

Anovular併用
4週後月経発来
頸管粘液0→200

4L：［目よりと昌

血（＋）

BBT　2相化

効果
判定

十
●

十

謡目躍」

経1血量減少

周　期　順

4目目より出
血（＋）

持続日数短経
血’量減少

座瘡消失新生
（一）

周期不順

無　月　経

症状持続

困難症軽減

無　月　経

次周期中中間
出血（一）

次周期中出血
（一）

5週目より月
経順
BBT　2相化

十

十

十

十

十

十

十

十

十

●

軸

●



）

●

●

●

昭和40年10月1日 赤須文男，村田孝一，国部　渉

第　4　表　（2）

投与庭回

方法数

（273）33

症例 氏箪齢i脛歴繍主訴

17

18

191

　　　順
35　　　28

　　　3～7
　　不　順
27　　35～37
　　　　5

18
不　順
10～20
3～4

／ 性器出血

／　性器出血

／ 頻発月経

所　　見

内診O．B．
分泌物血性

BBT 診　　断

20

2　　　Dysf．　ov．

21

26
順
30
5

子宮，J、12
分泌物血性　（不規則）

子宮小

／1性器出血
　1

左付属器（十）

単

Dysf．　ov．

・（中問出血）

Dysf．　ov．

Dysf．　ov．

連日3
週2

22
　順
28ワ3°ピ

性器出血

下腹痛
子　宮　小

右付属器（＋）

連02

週2

連1・13

週2

Dysf．　ov．

　　　　　連口2Adn．　dex↑．

18

2

9

11

2

成　　績
効果
判定

（註）　Dysf．（Hypof．）ov．：卵巣機能不全（低下）

　　Adn．　dext．：右付属器炎，2（単）：2（単）相性
平　均

有 効

止血せず綱1
期拙血（＋）1

止血せず

不 変

止血せず
次周期再発

止血せず

37，0

第3図　症例（T．0．24歳）

一：A！1！19．）t！2！，11ENOVUA

12 57．1（％）

36，0

3ZO

36D

3ZO

36D

原発粧無月経

第4図　症例21M．　S．18歳（上），

　　症例3；T．0．39歳（下）

　　↓↓ll↓↓↓↓尋

脚

鞠 脚
1（w）

無 効 9 42．9

ヂ）連日または隔日に延3ないし7回の投与を行なつた

結果，中6例85．7％に流産徴候の消失を認めた．

m．総括と考察

　以上の結果を総括すると（第6表）全体の57．796に

有効という結果を得た．副作用は注射部位の発赤，腫脹

を認めたもの1例で，これも投与中止により速やかに治

癒したので特に問題はないように見受けられる．しかし

本剤の使用により卵巣出血を助長させたりあるいは出lflL

性または嚢腫性卵巣を作る危険性についてはすでに先人

諸家3）15）16）の報告にもある通り一応，念頭に置くべきこ

とはもちろんであり，また，蛋白ホルモンである本剤の

高単位を長期間投与することによる抗ホルモン産生の懸

念も今後に残された重要な課題と思われる．

　いずれにしろ不妊という極めて治療の困難な症例を多

く対象に選んだため，全体としての有効率が低いという

嫌いもあるがこれは対象さえ適確に選べばより高い有効

率を期待し得るものと思われる．以上の結果から協力性

性腺刺激ホルモンも高単位にして使用すれば充分の効果

が期待できるのではなかろうかと思われるtさらに，切

迫流産時の経ロゲスターゲンの使用が，奇形児発生など

の不安から使用し難い折からも、本剤の使用が再検討さ

れてもよいのではないかと思われる．

1　2　3　4

投与本数は9．2本であつた．

　第3に無月経，性器出血，下腹痛などの主訴で妊娠H

ないしIVヵ月の切迫流産と診断された7例に対し（第5

IV．結 論

　以上からわれわれはSynahorinの100K　E．製剤を卵

巣機能不全もしくは低下症ならびに切迫流産患者に投与

し，大要次の如き結論を得た

　1）中枢性のものも含めて卵巣機能不全に基ずくと思

われる不妊24例中の5096には有効であり，中6例は妊
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第5表　切迫流産（妊娠H～IV刀）に対する協力性性腺刺激ホルモン使用の効果

症例1氏　　名

1

2

3

41

5

年齢 主　　訴

6

一
1

　7
＿　　［

33

22

無　月　経

性器出血
無　月　経
エメーヂス

性器出血
　1
29［　同　」：

26

33

L＿

122

128

　同　上
下　腹　痛

無　月　経
エメーヂス

性器H血
下　腹　痛

無　月　経

性器出血
下腹部緊満

所　　見 診　　断

；子宮超手拳大
収縮
分泌物血性
子宮鷲卵大
収縮
分泌物白性

Droh．　Ab．

S．IVM，

Droh．　Ab．

S．III　M．

同上
頸管横裂

lDroh．　Ab．

頸管無力症
S．III　M．

子宮超手＄大
軟

分泌物禍色

子宮超鷲卵大
収瓶
分泌物血性

Droh．　Ab．

S，IVM．

Droh．　Ab．

S．IIM．

子宮やや大
軟

分泌物血性
子宮驚卵大
軟

分泌物褐色

Droh．　Ab．

S．IIM．

Droh．　Ab．

S．IIM．

（註）　Droh．　Ab．：切迫派産

投与　　延
方法　回一数

毎日 1

毎日 6

毎日 7

　　r
毎日15
　　i

毎口

隔口

毎日

5

5

4

併　　用

プロルトン

　20mg

／

ズファジラン
VI錠x3日

／

／

／

／

成　　績
効果
判定

性翻出血／
内容除去術

q

2日目より
性器出血（一）

十

5i二1目より
　　　　　　　十　〃　　（一）

2日目より
　　　　　　　十　〃　　（一）1

平均

3日目より
　〃　　（一）

十

棚よIL）旨

2男目よと）i’ ●

5．2　　有　　効
＿1

6｝85・7（％）

無　　効 1 14．3　（o！〆0）

第6表　卵巣機能不全，切迫流産に対する協力性
　　　性腺刺激ホルモン使用の効果（総括）

適　応　症

卵巣機能不全

　（不妊）

（24例）

成　　績

妊娠成功

排卵誘発
月経正常化
BBT　2相化
改苫認めら
れず

卵巣機能不全1

機能齢叫症状改善

聡騰症i薦認めら
　　（21例）1れず

例数

6

6

、12

9

3

効果

十

？

12　　十

9

百分平均投与
率　1本数
（％）1（有効例）

50．0

37．5

12．5

14．3
（6～33）

10．5
（7－・18）

57・・1（3署4）

42．9

（編舗響讐締：樽

自他覚的症状の改善が認められた．

　3）　妊娠HないしIVカ月の切迫流産7例に投与し，中

6例85．7％に有効と認められた．

4）　注射部位の発赤，腫脹を示した1例以外に認むべ一

き副作用はなかつた．

　　30
’52「恵1

本論文の要旨は第9回日本不妊学会総会で発表した．

＋15・．7i

t＿＿＿＿

　　1

36・『

参考文献

平　　均

一一一 i31？ 5・81

副　作　用　発赤腫脹 1
・・gl
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Clinical　Effects　of　the　so．called　Synergistic

　　　　Gonodotrophins　on　the　Ovarium

　　　　　　　　　　Hypo　or　Dysfunctions

　　　　　Fumio　Akasu，　Kohitchi　Murata

　　　　　　　　　　　and　Hiroshi　Kunibe

Department　of　obstetrics＆Gynecology　School

　　　　of　medicine，　University　of　Kanazawa

　　　　It　is　well　known　that　the　ef丘cacy　of　admini．

stration　of　the　preparations　conta三rling　both　adequate

amounts　of　pituitary　gonadotrophin　and　chorionic

gonadotrophin，　for　example　Synahorin，　is　more　ex－

cellellt　than　the　single　administration　these　hormones．

However，　the　common　dose　of　Synahorin（200r　50

rabbit　units　per　day）seems　to　be　insu缶cient　for

treatment　of　the　ovarian　dysfunction．　This　report

is　performed　to　certify　the　clinical　ef丘cacy　of　100

ral〕bit　units（per　day）Synahorin　on　the　hypofunction・

（275） 35

1ng　ova「1es・

　　　　Materials　and　Methods：－

　　　　1）　52female　subjects　were　used　for　experi－

ments，　and　there　clinical　diagnosis　are　as　follows：

24cases：sterility　probably　caused　by　ovarian　hypo－

function，21　cases：primary　or　secondary　amenor．

rhea，　abnormal　menstruation，　dysmenorrhea　and

functional　uterine　bleeding，　and　7　cases：threatened

abortion．

　　　　2）　Patients　were　divided　into　two　groups　ac－

cording　to　the　method　of　treatments．　Subjects　of

one　group，　as　a　rule，　were　administerd　100　rabbit

units　Synahorin　twice　a　week　for　l　to　18　weeks

and　the　other　were　administerd　for　3　to　7　days

COntinUOUSIy．

　　　　Results：－

　　　　1）　Of　the　12　cases（50　per　cent）of　the　sterlity，、

ovulation　was　induced　and　6　cases　of　them　conceived．．

2）　In　the　12　cases　（57．1per　cent）of　ovarian　hypo－

function，　abnormal　menstruation　were　corrected　and

functional　uterine　bleeding　were　stopped．

　　　　3）　In　the　6　0f　7　cases　（85．7　per　cent），　threa－

tend　abortion　of　early　pregnancy　got　wel1．

●

曝

賦

●



日本不妊学会雑誌
第10巻第4号1965

睾丸間細胞の高度の禰漫性過形成の4例 （

Four　cases　of　Leydig　cell　hyperplasia．

　　　東北大学医学部泌尿器科学教室（主任：宍戸仙太郎教授）

入沢俊氏　今林健一　向井将文
Shunshi　IRISAWA　　Kenichi　IMABAYASHI　Masufumi　SHIRAI

　　　　　松下鉱三郎　加賀山　学
　　　　Shozaburo　MATSUSHITA　Manabu　KAGAYAMA

Department　of　Urology，　Tohoku　University　School　Qf　Medlcine

　　　　　　　　（Directer，　Prof．　S．　Shishito）

東北大学医学部病理学教室

高　　橋　　伸　　彦

Nobuhiko　TAKAHAHI

●

Department　os　Pathology；Tohoku　University　School　of　Medicine

　ここに報告するものは不妊を主訴として当科を訪れた29歳と33歳の2症例であり，これら症例の睾丸に

高度の間細胞過形成がみられ，その第1例に対して組織化学的，生化学的検索を行いいささかの興味ある成

績を得た．さらに最近の剖検例の中にみられた49歳と34歳の本症の2例を追加する．

1緒 言

　睾丸機能は造精および性ホルモン産生の両面ともに間

脳一下垂体系の支配下にあり，中でも性ホルモンを分泌

する睾丸間細胞が下垂体より分泌される性腺刺激ホルモ

ンにより支配されることは周知の事実である．

　これらは生体内分泌系の相互の調節の下にその機能を

正常に保つており，何等かの原因でこれらホルモンのア

ンバランスが起れば容易に睾丸機能は障害され，問細胞

にも限局性あるいは禰漫性の増殖を引起すことは想像に

難くない．しかるに実験の症例においては臨床的に顕著

な症状を示すことがないので，従来の報告の部分は剖検

時に偶発的に発見されたものであり，かつ本邦における

報告はほとんど見当らない．

　ここに報告するものは不妊を主とした患者の2例に見

出された高度の問細胞過形成であり，その第1例におい

ては組織化学的，生化学的検索を行つた．さらに最近の

剖検例の中にみられた本症の2例を追加する．

II．　自　験　例

症例1：29歳男子

　家族歴，既往歴：特記すべきことはない．

　現病歴：約1年6カ月前に結婚したが小供ができない

ので精査を希望して来院した．なお不妊以外には性欲，

勃起，射精感等も正常であり妻は婦人科的に正常であ

る．

　現症：体格は中等度，男性的であり，栄養は良好であ

る．胸，腹部には理学的所見を認めず，女性乳房等も認

めない．

　局所々見：陰茎，陰毛の発育は良好であるが，両側睾

丸がともに小指頭大で小さく，弾性硬であるが，結節，

硬結等は触知できない．

　副睾丸は両側ともやや小であるが結節，硬結等は触れ

ない．前立腺は栗実大，弾性硬であり結節，硬結等は触

知しない．精嚢腺は触知しない．

　諸検査成績；血圧120～80mmHgであり，

　血液所見：赤血球460×104，白血球5，600，血色素95

％（Sahli氏法）でありヘマトリックト43％であった．

　尿所見：淡黄色，比重1，020であり蛋白陰性，ウmビ

リノーゲン陰性であつた．なお尿沈渣には異常を認めな

かつた．

血清電解質：特に異常を認めなかつた．

■

辱

●



，

●

●

●

H召禾0　40　年　10　月　　1　　目 入沢俊氏，今林健一，白井将文，松下鉱三郎，加賀山学

　精液所見：乳白色で量は2．3ccであり粘稠度も正常で

あり果糖量は282mgfdlであつたが精子は全く認められ

なかつた．なお赤血球，白血球は認めていない．

　ホルモン学的検査：尿中17－KS　8．Omg／day，17－OHCS

4．Omg，　Estrogen　67．⑪γ／dayであり，その分画はEstr－

one　21．7γ／day，　Estriol　17．97／day，　Estradio127．4γ／day

であった．一方Pregnanediolは0．13mg／dayであった．

すなわち尿中17－KS．17－OHCSは正常であるがEstro－

genがかなり高V・値を示していた．しかしGynecomas－

tia，性欲減退等は認められなかつた，

　生検所見：右睾丸生検による組織所見では精細管は全

く認められず，多稜形ないし肥大短紡錘形細胞の禰漫性

増殖より成つている．増殖細胞は原形質がエオジンで均

質に濃染し，核はしばしば偏在して，肥大したLeydig

細胞に相当する．

　手術所見；以上の所見よりLeydig細胞腫の診断の下

左側睾丸の状態を検索する目的で左鼠膜部斜切開を加え

左睾丸を露出せしめた所睾丸は異常色を呈していたため

可及的鼠瞑管の近くにて精管を切断し睾丸を摘出し，創

を一次的に縫合閉鎖した．

　摘出標本：摘出睾丸は大きさ2×1．5×2cmで青紫色

を呈し，割面をみるに青紫色が強く，出血巣および硬結

等はみられなかった．

　病理組織学的所見：図1に示す如く通常の睾丸組織の

構造は全く失われ，右睾丸生検時にみられたものと同じ

く，Leydig細胞の特徴をもつた肥大細胞が全般にわた

図1　多発性に小結節状をなして増殖するLeydig
　　　細胞．稀に遺残精細管を混え，又小動脈の硝

　　　子化が目立つ．

　　　（第1症例，Masson－Goldner染色弱拡大）

って塊状または網状をなして増殖している．密な増殖巣

の問は粗な配列をなす部分が介在して通常星芒状または

紡錘形をなす細胞がしばしば突起をもつて連り細胞間に

ヘマトキシリンで淡染する粘液様基質を容れている．こ

れに対して密に増殖した部分では多稜形から類円形をな
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すものが多く，核も大型のものを混え，多彩な細胞所見

を示していた，核は通常偏心性であり，細胞の中心部は

エオジンでうすく均質に染まり，周辺帯がエオジンで濃

染するが，そこにしばしばPAS（図2）およっplasmal

陽性，ズダンmで褐色に染まる頼粒状物質が充ちてい

図2 粗な網状をなして連なる部は，基質にムコイ

ド物変をもつ．実質性の部では細胞の辺縁部

にPAS頼粒をもち，中心に均質な硝子様物
質を容れる．

（第1症例，PAS染色，中強拡大）

る．組織学的検索を行つた2カ所からの切片に関する限

り健康な睾丸実質は何処にも認められなかつた．Leydig

細胞の腫瘍にも似た増殖は禰漫性，充実性である．希に

未熟な精細管構造を模した腺様ないし網状構造をみるが

これは充実性の部分と格別の境界なしに連続し、後述の

遺残精細管とは異つている．実質を大きく分画してやや

幅の広い密なまたは粗な膠原線維からなる問質がみられ

る．このような組織の一部には，副睾丸組織の遺残とみ

られる腺状構造の連なりが認められた．また動脈壁は硝

子様ないし類線維様物質の沈着によつてしばしば肥厚し

ている、一部に僅かにみられる遺残精細管では精子形成

はなく腫大したSertoli細胞だけからなつている．しか

しそれを取巻く基底膜や線維性被膜は保たれている．

　組織化学的検素：各種の水解酵素や脱水素酵素の組織

化学的検素を行つた．検素した各種酵素は次の如くであ

る．すなわちAcid　phosphatase（Gomori）1），　Alkaline

phosphatase（Takeuchi＆Nogami2），　Kaplow3），　Adeno－

sine　triphosphatase（Wachstein＆Meise14）），　NQnspe－

cific　esterase（Gomori），　Glutamic　dehydrogenase（Na－

chlas　et　al．）5）Lactic　dehydrogenase（Nachlas　et　al．），

Succinic　dehydrogenase　（Seligman＆Rutenberg）6），

Glucose－6－phosphate　dehydrogenase（Cohen）7），　Diphos－

phopyridine　nucleatide　diaphorase（Cohen），　Triphos－

phopyridine　nucleotide　diaphorase（Cohen），等である．

結果は表1に示す如くである．すなわちAcid　phospha・
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表1　組織化学的検索成績

睾丸間細胞の高度の禰漫性過形成の1例 日不妊会誌10巻4号

第1症例1
　　　　1

対　　照　　群

睡細胞1瀦igl飴脚胞1鱗帯
A。．Ph一卦
Al．　ph。　I

AT　Pase　　－～±

E・te「・・e　1＋～柵

SDH　　！　　十

LDH　；
GI）H　［　＋

DPND　i　H
G6PDI十←～十汁

TPND　 →十～冊

　　　　1

十卜～十

　十　　　　　十

十～→什　　　十

　十　　　　　±

十←～＋　　　　十

　十　　　　　±

十←～十　　十卜～十

　冊　　　　　±

　十f　　　　±

十

冊

冊

　等は触知できない．

　副睾丸も両側ともやや小であるが結節，硬結等は触れ

ない．前立腺は鳩卵大で弾性硬であり結節，硬結等は触

知しない．精嚢腺は触知しない．

　諸検査成績：血圧144～80mmHgであり，血液所見で

は赤血球420×104，白血球5，600，血色素8296（Sahli

氏法）でヘマトクリシト41％であつた．

　尿所見：淡黄色，比重1018，蛋白陰性，糖陰性，ウロ

ビリノーゲン陰性であつた．なお尿沈渣には異常を認め

なかつた．

　精液所見：乳白色で粘稠度も正常であるが精子は全く

認められなかつた．なお赤血球，　白血球は認めていな

い．

　レ線学的検査：トルコ鞍，四肢骨梁ともに正常，

表2　生化学的検索成績
（pt　gas／100　mg　dry　tissue！hr．）

第　　1　　症　　例 対 煙

over－all　　　pt／100　Fructose

Ω02×100

Ωco2×100

　R．Ω．

95．0

566．2

　5．8

137．2

1857．8

　13．6

96i…ea・e
一

Normal Hydrocole

144

334

235

284．9

284．8

　1，0

215．5

657．1

　3．0

Tumor

tase染色で黒褐色に染まり著明な酵素活性をみ，　Este－

rase染色，　G－6－P　dehydrogenase染色，　Lactic　dehydro－

genase染色等でも強い酔素活性が認められた．

　生化学的検素：次に間細胞過形成の生化学的特性を吟

味する目的でワーブルグ検圧計を用いて常法により組織

呼吸を測定した．その結果は表2の如くである．すなわ

ち対照疾患の睾丸組織呼吸と対比するに，本症におい

てはΩO・が著しく減少し，9ce2の著明な増加が認めら

れ，したがつてR，Ωも著明な増加を示していた．

　術後経過；術後の経過は良好で創も治癒したが造精機

能は全く存在しないため，人工授精を受けることとし退

院した．

　症例2：33歳男子

　家族歴：既往歴には特記すべきことはない．

　現病歴：青年期（18歳頃）に入り性器の発育が多少悪

いのに気付いたが20歳頃には陰茎，陰毛の発育はほぼ正

常状態となつた．約1年6カ月前に結婚したが小供がで

きないので某医で精液検査を受けたところ無精子症とい

われ精査のため当科に来院した．なお性欲，勃起，射精

感等も正常であり妻は婦人科的に正常である．

　現症：体格は中等度，栄養は良好である．胸，腹部に

理学的所見を認めない．

　局所々見：陰茎，陰毛の発育はほぼ正常であるが両側

睾丸ともに小指頭大で小さく，弾性硬であるが結節，

228。6

248．1

　1．1

　ホルモン学的検査：尿中17・KS　3．3mg／day，17－OHCS

3　．　7mgfday，　Estrogen　20．1γ／dayであり，その分画は

Estrone　10．3r／day，　Estradio17．3r／day　Estrio12．5γ／day

であつた．一方pregnanediolはO　．　53mg／dayであつた．

すなわち尿中17－KS，17－OHCSはほぼ正常値を示し．

Estrogenは低値を示していた．さらに尿中Gonadotro－

pinは48MU．U．で明らかな増加を示していた．

　睾丸生検所見：睾丸生検による組織所見では図3に示

す如くであり精細管は造精機能の低下が著明であり所に

　図3　第2症例ではLeydig細胞の増殖は第1症例
　　　　程著明ではない．一部精細管では造精機能を

　　　　認める．（H－E染色，弱拡大）

Ut

鞭車
　Pt　Vt

舞1

＆ぐ鑓．蒐騰㌔軸

よりセルトリー細胞のみからなるものもある．しかし一

部の精細管では精子までの分化を表わしている．Leydigl

●

●

●
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細胞の増殖は第1例より軽度であるが，塊状をなして増

殖し個々の細胞も好酸性で肥大し，希に大型化している

所見が認められた．また一部細動脈に動脈炎の所見が認

められた．

　症例3；（剖検例，No、82－57）49歳8月男子．

　家族歴二子供がいない他に特記すべきことはない．

　現病歴：頭痛にはじまり，約1カ月のうちに意識混濁

から尿失禁えと進展し，呼吸麻痺症状で死亡した，臨床

的には嗜眠性脳炎を疑われたが睾丸の異常には気付かれ

ていない．

　病理解剖所見ならびに病理組織所見：左側脳室後角の

脳室壁に雀卵大の腫瘍があり，脳室壁の浸潤はほとんど

全脳室にわたつてみられたが第皿脳室壁に最も強かっ

た．組織学的には定型的な松果体腫であつたが本来の松

果体には異常なく，異所性のものと判定された．睾丸は

両側ともに小指頭大，附属器を含めて重量は6gで暗褐

色を呈していた．組織学的には図4の如く両側睾丸とも

に第1例と非常に良く似たLeydig細胞の増殖があり，

時に単核または多核の大型細胞を混える．第1例に比し

増殖細胞の中に褐色々素がやや目立つようである．

　しばしば結節状をなした密な増殖巣をみ，その間に粗

な部分が介在するが，増殖の程度は第1例よりやや軽い

図4　第3症例におけるLeyd　ig細胞の増殖は塊状

　　　をなす部と粗網状の部とがあり，本質的に第

　　　1症例と変らない．（H－E染色，弱拡大）

ようで，希ながら精細管の痕跡が硝子様をなして認めら

れる．下垂体では好塩基細胞が異常に多く，かつ細胞形

態も多様性をあびている．副腎では髄質縁または髄質内

にのびた皮質組織すなわち傍髄帯が年令の割に発達して

いる．

　症例4（剖検例，No．122－64）34歳IE男子．

　家族歳：子供がいない以外には特記すべきことはな

L’．

　現病歴：飲酒の上で誤つて墜落し，頭蓋腎々折と脳挫

傷をうけて2日後に死亡した．
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　病理解剖所見ならびに病理組織所見：両側睾丸ともに

やや萎縮性で示指頭大であり，附属器を含めた重量は左

14g，右10gであつた．

　組織学的には図5に示す如くLeydig細胞の禰漫性増

殖があるがその程度は第1，3例に比して軽く，しばし

ばその間に萎縮性の精細管構造を認めている，そのもの

は一般にSertoli細胞だけからなり，基底膜の硬化を伴

うが，一部に残存するものには多少とも造精現象を認め

図5　第4症例ではLeydig細胞の禰漫性増殖が問
　　　質沿いに広汎にみられるが，その間に萎縮性

　　　の精細管を留めることが多い．

　　　（（H－E染色，弱拡大）

る．左側副睾丸頭部には大豆大の被包乾酪巣がある．し

かし睾丸におけるLeydig細胞過形成の像は左右差をみ

ない．下垂体では好塩基性，好酸性細胞ともに肥大と数

の増加をみるが，特に前者の糸列に巨大なものを混え

る．副腎には著変を認めなかつた．

III　考 按

　a）　Leydig細胞腫瘍一般について

　睾丸腫瘍は比較的希な疾患とされており中でも内分泌

性腫瘍は少なく特に1間細胞腫の少ないものとされてい

る、Dixon等8）（1952）は全睾丸腫瘍の1．2％，　Ward

等9）（1960）は2％，Collins等10）（1964）は1．4％を含

むと述べている．

　Warren等11）（1943）は組織学的に睾丸間細胞腫を

Hyperplasia，　Localtumor，　Malignant　tumorの3群に分

i類し彼等が集録した29例中12例が，Hyperplasiaであ

！，13例はLocal　tumor，1例は両者の混台，　3例は

Mal玉gnant　tumorであつたと述べている．

　睾丸問細胞のHyperplasiaと　Neoplasiaの区別は

Warren等やCollins等が指摘する如く他の内分泌腺例

えば甲状腺，あるいは副腎におけると同様極めて困難で

あり，どこにその基準を置くかは学者により異り一定し

た見解はない現状である，Collins等はその鑑別の基準
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として触診上睾丸内に腫瘤状結節をふれ，肉眼で睾丸割

面に膨隆した局性の腫瘤が隣接睾丸組織と判然と区別で

きる場合これをNeoplasiaとして、取扱いHypeprlasia

と区別している．

　これを発生側についてみるに間細胞腫は両測性に発生

することはまず無いといわれており，Hyperplasiaの両

側に発現することが鑑別の大きな要点となつている．

　本症の睾丸の大きさについてみるにWarren等による

とその大きさは一定ではないが概して正常より小さく

Local　tumorの57％が正常大かまたは倍以上の大きさで

あつたことと非常に対照的であると述ばている．さらに

そのSpermatogenesisについてCollins等は間細胞腫の

場合は14例中半数にこれを認めており，その内数人は

子供もあり，したがつて，localおるいはdiffuseな問

細胞のHyperplasiaの結果造精機能の抑制はあるにしろ

精細管の萎縮と間細胞腫の間には一定の関係は少ないと

述べている．われわれの4例はいずれも睾丸が小さくま

た高度の間細胞の増加と精細管の障害を伴つておりいず

れも不妊を訴えている．

　次に本症の発生年令についてみるにWarren等は

Hyperplasiaの57％が45歳以上でありLocal　tumorは

すべて45歳以下であり，Malignant　neoplasiaの3例中

2例は45歳以下であつたと述べている．　これに対して

Dixon等は間細胞腫は4～82歳までの広範囲な年令層

に発生するが50歳以後急激に発生率が減少すると述べて

いる．しかしCollins等は14例の問細胞腫の内50歳以

上7例と半数に認めており必ずしも若い人にTumor，壮

年以後にHyperplasiaを区別することはできないと述べ

ている．われわれの症例は4例共に45歳以下であつた．

　本症のホルモン測定値についてみるにMassonl2）

（1942），Venningl3）（1942）等は問細胞腫の尿中Gona－

dotropinは上昇し，尿中17－KSは増加ずると述べてい

る．またDalgaard14）等（1957），　BishoP等15）（1960）

も同様の結果を得ている．さらにSavard等17）（1960）

は11一β一hydroxylaseのdemontrationはこの間細胞腫の

細胞と副腎皮質の細胞との問に密接な関係があることを

指摘している．しかし問細胞過形成の症例は剖検によP

発見されることが多くしたがつてホルモン学的検索を行

つている例が少なく不明の点が多い．われわれの症例中

第1，　2例では尿中17－KS，17－OHCSはほぼ正常であ

るが，Estrogenは第1例でかなり高値を示していた．

しかしGynecomastia，性欲の減退，睾丸腫脹等は認め

ていない．一方第2例では逆に低下を示していた．さら

に尿中Gonadotropinについてみるに第2例では，明ら

かな高値を示していた．

　b）　Leydig細胞と副腎網状帯細胞の比較

日不妊会誌　10巻4号

　ここに報告した3例の睾丸内に増殖している細胞の

Leydig細胞田来については通常の組織学的検索成績に

よつて明らかである．しかるにLeydig細胞腫瘍に関す

る報告では副腎皮暫細胞田来のものとの鑑別が常に問題

にあるので，第1例の材料について各種の水解酵素や脱

水素酵素の組織化学を行い，同時に手術刎出材料2例に

よる睾丸Leydig細胞および5例による副腎網状帯細胞

の態度と比較してみた．（図6，7）

　その結果は表1に示す如くであり，第1例に強く増直

図6　G－6－Pdehydrogenaseの活性は可成り密な穎

　　　粒状をなして増殖性のLeydig細胞に認めら

　　　れる．左方残存精細管のLeydig細胞にみら

　　　れる穎粒はやや細かく粗である．

　　　（第1症例，中強拡大）

箋：

釧

図7　G－6－Pdehydrogenaseの1舌性は副腎網状帯細

　　　胞に密な穎粒をなして充満する．髄質細胞が

　　　陰性であるのと良い対比をなす．

　　　（対照，中強拡大）
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していた細胞は酵素組織化学的にも睾丸Sertoli細胞に

符合し，両者ほとんど同じ程度の活性を示すことが判つ

たHそしてこの両者にみられる各種ω酵素活性は，一般

に副腎網状帯細胞にほぼ匹敵するが，あるいは僅かに弱

い程度の強さを示し，間質結合織細胞との問に明らかな

有意差を認めた．ところがAlkaline　ph・sphataseに限

つて，網状帯細胞に可成り強く出るのに対して，Leydig

1

，
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細胞にほとんど陰性であることが注目された．Leydig

細胞にAlkaline　ph・sphataseの陰性であることはMan－

cini等17）（1963）の業績と一致するが，　Leydig細胞腫瘍

が通常の組織学的所見で副腎皮質細胞田来のものと区別

困難である揚合に両者の鑑別に役立つことと思われる．

Niemi等18）（1962）は成熟ネジミの睾丸Leydig細胞に

つき上述の各種酵素のほかにα・glycerophosphate　dehy－

drogenase，β一hydroxybutyrate　dehydrogenaseおよび

steroid－3β一〇ユdehydrogenaseの組織化学を行い，殊に後

2者が下垂体劉除，性腺刺激ホルモンやテストステロン

投与などの実験的操作に対して鋭敏に反応することを認

めた．われわれはこれら特殊酵素の証明を行うことがで

きなかつたが，前述の諸酵素のうちG－6－Pdehydroge－

naseはステロイド生合成に必要なTriphosphopyridine

nucleotideに本質的なものであると強調されている．こ

れに関し，Wolf等19）（1964）は人胎児および新生児の

Leydig細胞に強いG－6－PO活性を認めたtまた彼等は

Leydig細胞を欠く思春前期の睾丸では間質の個々の紡

錘形細胞に強く出現しているところから，このものがや

がて思春期に入るとともにLeydig細胞に移行して行く

ものと推定している．

　c）組織呼吸について，

　本症の生化学的態度特に組織呼吸についてみるに睾丸

間細胞過形成では他の睾丸腫瘍に比してΩ02の減少，

Ωco2の増加がみられた．

　一方悪性腫瘍組織ではCrabtree効果がみられるが，

本症においては認められず，臨床的にも悪性でない点よ

りみて興味深いものと思われる．さらに従来睾丸におい

ては精上皮の活動が減少して，問細胞の活動の盛んな時

にはΩ02の増加することが知られてあり，われわれの

検索せるAIIoxan糖尿病犬でも発症後3カAにおいて

精細管上皮の脱落を間細胞の著明な増加がみられるとと

もにΩ02も明らかに増加している．本症においてはΩ02

の著明な低下を認めておりこのことは間細胞のホルモン

活性と何等かの関係があるように思われる今後の問題と

して興味深いものがある．

　d）　組織発生について

　最後に本症のrr成因についてみるにBurrow等20）21）

（1935，1936）は発情ホルモンをマウスに連続注射する

ことによりLeydig細胞の増殖，肥大を認め，　Hooker

等22）（1942）は妊馬血清の長期投与によリマウスのLey－

dig細胞に結節状腫瘤形成をみたと述べている．　また

Simpron等23）（1954）は猿にICSHを注射し7カ月後

にLeydig細胞過形成と精細管の結節形成をみたと報告

している．一方Bonser等24°26）（1940）はStrong－A系マ

ウスにSynthetic　oestrogenとTriphenylethyleneを投
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与してLeydig細胞腫瘍を人工的に作ることに成功し，

Par三zek27）（1960）は塩化カドミウム投与によりLeydig

細胞過形成を作つた．Biskind等28）（1945）は両側除睾

術と同時に睾丸組織を脾臓内に移殖することにより腫瘍

細胞の如きLeydig細胞の出現をみたと述べておりこれ

は脾臓内に移殖された睾丸組織にはすでに下垂体Gona－

dotropinの分泌を抑制する能力がなくその結果Gonado－

tropin分泌増加を来たし間細胞が刺激されて生ずると考

えている．Bouin等29－so）（1903，1904）は豚の一側停留

睾丸では注射正常睾丸を除去するかまたは上皮細胞に高

度の障害を与えると間細胞が増加して来ることを認め

た．Sand31）（1921）も同様の結果を得ている．またNis－

sim32）（1957）は同様な実験を行いLeydig細胞の増加

のみでなくその機能充進も認めており，同時に精細管上

皮細胞に対して選択的に作用する細胞毒であるNitrofu－

razone33）を使用して同様の結果を得ており，これらの実

験より下垂体に対する精細管上皮細胞の抑制作用が弱ま

ることによりGonadotropinの分泌増加が起りその結果

としてLeydig細胞が刺激されてLeydig細胞の肥大と

機能充進を引起すのであろうと述べている，

　さらに述べた如くBursourss4）（1937），　Bonser（1940），

Hooker等35）（1940）．　Shimkin等36）（1941）はEstrogen

の投与によりマウスのLeydig細胞の結節状増殖を報告

しているが，このEstrogenの作用機序についてはPfei－

ffer等37）（1943）やLane等き8）（1935）はEstrogenが下

垂体のFSH分泌を抑制し，明らかにICSH，　LHの分

泌を促進するためであろうと述べている．

　またHinman等39）（1960）は犬を使用して一側睾丸の

血流を一時遮断し，さらに他側睾丸を除去するか破壊し

た場合には血流を遮断した側の睾丸にLeydig細胞の増

殖が起ると述べており遮血を4時間以上続けると正常精

細管上皮のみでなく細Leydig胞も破壊されてFibrob－

1astだけが残り両側の精細管上皮の破壊により代償的に

下垂体Gonadotropinの増加を来たしこれがこれら遺残

Fibroblastを刺激してLeydig細胞の新しい集団を作る

のであろうと述べている．

　人における本症の発生要因としてWarren等は慢性疾

患，傷害，除睾，停留睾丸，環境の激変，薬物，X線，

ラヂウム照射，ホルモン等を挙げている，

　われわれの第4例に一側副睾丸結核を認めたが，Ley－

dig細胞の増殖は両側ともに同程度である．しかしこの

事実を以つて精細管上皮の破壊の先行することを否定す

るわけにはゆかない．

　また第2例の一部細動脈に動脈炎の所見があるところ

によリ局所的な原因を考えたいところであるが通常の炎

症の結果としてのLeydig細胞の肥大に比して著しく高
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度である点よりなお考慮すべき問題を含んでいると思わ

れる．

　第3例および第4例の下垂体前葉では塩基好性細胞が

2例共著明に増加しており，Gonadotropin分泌増加と

何等かの関係があるように思われ興味深い．また第3例

は松果体腫に伴つて発生した症例であり，この組合せは

Cleghorn等40）（1938）の報告例に準じ本症の組織発生

に関し興味ある示唆を与える。

　なお本症の第1例は第52回日本泌尿器科学会総会にお

いて間細胞腫として報告したがその後の検索で問細胞過

形成であることが判明した．

IV．結 語

　高度の間細胞過形成の4症例を報告し，文献と併せて

考察を加えた．特にその1手術例については酵素組織化

学および組織呼吸について検索を施し，本症に関する知

見に新しい事実を加えた．

　稿を終るに臨み御校閲を賜つた恩師宍戸弘太郎教授並

びに本学病理学教室笹野伸昭助教授に感謝の意を表しま

す．
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of　Leydig　cell　hyperplasia

　　　　Shunshi　Irisawa，　Kenichi　Imabayashi，

　　　Masafumi　Shirai，　Shozaburo　Matsushita，

　Manabu　Kagayama　and　Nobuhiko　Takahashi

From　the　Department　of　Urology　and　Pathology，

　　　　　　　　　Tohoku　University　School　of

　　　　　　　　　　　Medicine，　Sendai，　Japan

　　　　　　　　　（Director：　Prof．　S，　Shishito）

We　have　experienced　four　cases　of　diffuse　Ley一
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dig　cell　hyperplasia，

　　　Case　1．　29　years　old　male．

　　　Case　2．　33　years　old　male．

　　　Chief　complaint　of　these　two　cases　is　sterile．

　　　　Histochemical　and　biochemical　examinations　of

testis　of　case　l　were　performed．

　　　Case　3．　49　years　old　male．

　　　Case　4．　34　years　old　male．

　　　　In　these　two　cases，　difFuse　Leydig　cell　hyper－

Plasia　was　accidentally　found　at　autopsy．

　　　　Case　4　was　comb1ned　with　pinealom，
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　昭和33年1月より6年間の問に当科外来を訪れた不妊を主訴とする患者は785名であ【，，その中で42例の

女性不妊妊娠例を確認した．妊娠例中不妊期間2年以上の者の場合585例中20例であり，2年以内の場合は

200例中22例であつた．42例を治療法別に分類すると卵管不妊妊娠例34例，筋腫核出術後妊娠例1例，頸管

拡張術後妊娠例3例，無排卵誘発後妊娠例4例であつた．なお卵管不妊妊娠例34例中26例はHSG，卵管通

気術後に妊娠しており，7例が副腎皮質ホルモンの通水後に，1例は卵管開口術後に妊娠している．卵管不妊

例中性器結核の確診のついた者の中で妊娠に成功した者はいない，排卵障害の治療にあたってはEstrogen－

Progesteron投与，性腺刺激ホルモン投与を行つたが；；i　ll無A経症に対してはいずれも無効であった，

■

1．緒 言

　わが教室では昭和33年より外来診療に特殊クリニック

として，不妊症クリニックを新設し，不妊症の診断治療

を系統的に行つてきている．他方最近の不妊症における

検査法，治療法も色々改善され，その効果もある程度規

待できるようになつてきた．そこで．不妊症クリニック

新設以来6年間の女性不妊患者の妊娠成功例が42例あり

今後に大きな希望が得られたので，本例に2．3の検討を

加え報告してみたいと思う．

2．調査期間および対象

　本調査は昭和33年1．月1目より昭和38年12月31日まで

の6年間について行なつたものである．その間に当科外

来を訪れた不妊を主訴とする満40歳以下の者は785例あ

りその内当科で妊娠を確認し得た者は56例であつた．

本報告ではその内の女性不妊で妊娠成功例の42例を調

査対象とした．なお対象の中には不妊期間2年以内の例

もかなり含まれているが，これは不妊原因により早期治

療が適当と診断されたことによるものである．また妊娠

確認例は前述の如く不妊クリニックにて治療後妊娠を確

認したもので，アンケート法等によるものではないので

実際の妊娠例は42例をかなり上回るものと推測される．

3．成 績

　1）不妊患者の頻度（第1表）

　この6年間の当科外来の新患総数は1，9109例で内不

妊を主訴とする満40歳以下の者は785例あり，これは外

来新患総数の4．1％であつた．この不妊患者785例をさ

らに不妊期間によつてわけてみると満2年以上の者は

585例であり，妊患者総数の74．5％にあたり，満2年以

内の者は200例あり，同じく25．596にあたつた．さら

に妊娠歴より分類すると原発性不妊は619例（78．8％）

で続発不妊の者は166例（21．2％）であつた．

　2）　妊娠成功例

　前述の如く不妊患者785例中当クリニックにて治療し

た後に妊娠の成功を確認した者は56例であつた．これは

不妊患者総数の7．1％にあたる．なお女性不妊の妊娠成

功例は42例（5．4％）であり，さらに20例は不妊期間2

年以上のものであり，22例は2年以内の者であり．また

42例の成功例中30例（4．8％）が原発不妊で，2例（7．0）

が続発性不妊であつた．

　3）　治療方法の分類（第2表）

　42例を治療方法別にわけてみると子宮卵管造影術が8

例，卵管通気術が6例，子宮卵管造影術および卵管通気

術の併用が12例，さらに副腎皮質ホルモン，トリプシン

●

，
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　第1表　6年間に於ける当科の新患

　　　　並びに不妊患者数

（昭和33年1月1日～38年12月31日）

（285）45

項 目

対　　象

　　1
例　1％ 備　　　考

外来辛1患総数 19，109f列

イく女壬ケリニ・ソク辛斤愚

総数

不妊期間2年以上で
満40歳↓〕人』下の者

」85例1…％欝騨数に
不妊クリニック

585例74．5°61新ぜ籍数に対す

不妊期間2年以内で
満40歳以下L’）者

る％

200f列25．5％

原発性イく妊患者 619f列78．8？で｝

続発’陸イ・女壬患者 166f列21．2％

同　上

同　　ヒ

同　上

妊娠例総数 56f列17．1°61　　1司　　一ヒ

　A）卵管不妊例（第3～4表）

　卵管不妊患者で妊娠に成功した例は原発不妊例22例，

続発不妊12例の計34例であり，さらに不妊期間別にみ

ると不妊期間2年以上の場合14例，2年以内の場合20

例となつている．これら34例の卵管不妊例の既往歴およ

び最終妊娠歴をみると，まず虫垂炎にて虫垂切除術を受

けた者5例，片側の卵巣嚢腫摘出術を受けた者／例，結

核性肋膜炎の既往歴を有する者1例となつている．妊娠

例では性病，特に淋疾はいずれも既往に経験したものは

ない．続発性不妊例における最終妊娠歴としては人工妊

娠中絶術が圧倒的に多く10例で，　自然流産が2例とな

っている．次に個々の治療対象別による成功例の治療経

過，妊娠経過，既往歴，妊娠歴，初診時の内診所見，各

検査成績について述べる．

第3表　卵倉｛｛妊妊娠例　総数34例の分類

女性不妊妊娠例総数 42例　5．4？6　　同　　ヒ

女性不妊妊娠例中不
妊期間2年以ヒの者

20f列　3．4～16

女性不妊妊娠例中不
妊期圃2年以内の者

　　1
22例11．0°∴
　　b

ヒ禾妊期間2年以

上で満40歳以下
の者に計する％

原発・続発性

別分類

原

続

発

発

性

性

不妊期間2年以
内で満50歳以下
の者に対する％

不妊期問
別分類

女年不妊妊娠例中原
発性不妊

女性不妊妊例中続発
性不妊

不妊期間2年以上

不妊期間2年以内

22例

12例

3・例i・．8％雛讐騨駅

・2例i7．・％1灘森轍

　　1

14例

20例

第2表　不妊：因子並びに治療方法別分類

不　妊　期　間

第4表　卵管不妊患者の既往歴および最終妊娠歴

　　　　　i
原発性不妊「
　　　　　　既　往　歴
　（22　イ列）

　　　　　1

虫垂炎手術
月力li莫炎（糸占i亥・性）

異　常　な　し

不妊　　　　治　療　方　法
因子

　　　　　　　一計（例）
2年以上2年以下
　（例）　1（例）

卵管

不妊

i）子宮卵管造影術｝

ii）卵管通気術

iii）2者併用
iv）薬剤注入法

（禦物
v）卵管整形術

／

4

6

2

7

2

6

5

8

6

12

3例

1例

18例

7

1　　　　1　1　1
　　　　　　4

排卵
障害1

排　卵　誘　発 2 2

続発’1生不妊

　（12例）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　虫垂炎手術　12例
既往歴1片側卵巣嚢腫摘出術1例

　　　　　駅常なし　19例

繍鋤人斑娠中絶術
鵬最終妊娠i自然流産

4

その他1
i）頸管拡張術
ii）　筋　腫季亥摘出剃サ

3

1

0

0

3

1

（例） 20 22 42

等の薬剤注込療注が6例，観血的療法として卵管開口術

を行つたもの1例，筋腫核摘出術後妊娠したもの1例，

頸管管拡張術後妊娠したもの3例，さらに排卵障害の治

療を行つたもの4例となつている，

　4）　妊娠成功例

10例

2例

　i）子宮卵管影術（第5表／

　子宮卵管造影術後（以下HSGと省略）特に治療を行

わずに妊娠に成功した例が8例あつた．この内5例が原

発不妊，3例が続発不妊で，不妊期間は1例を除き2年

以内で，その平均不妊期間は1年6ヵ月であつた．内診

時の所見としては2例に後傾後屈子宮を認め，1例に左

附属器附近に軽度の抵抗および圧痛を認めた．

　膣の清浄度はトリコモナス腔炎の1例を除きいずれも

清浄度1度（Schr6der）であつた．

　HSG撮影には水性造影剤70％エレドグラフインを主

としして使用した．注入直後，5分後，15分後に撮影し

ている．HSG所見としては，1側卵管閉鎖が1例，腹

腔内拡散不良の例が3例，双角子宮1例，他の4例はほ
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第5表　子宮卵管造影術後妊娠例造影剤70？。エンドグラフィン）

日不妊会誌10巻4号

症例氏名 妊娠歴年齢

1

2

3

4

5

6

7

8

33反、薩籍

34－
2646

35－
3015

36－
1584

36－
3034

37－
2465

37－
2774

38－
　258

原発性
不　　妊

同　上

続発性
妊3ヵ月
入工中絶

原発性
不　　妊

同　上

続発性
前回妊2
人工中絶

原発性
不　　妊

26

25

26

28

22

25

27

24

不妊期間お
よび既往歴

1年5ヵ月
21歳虫垂炎

1　年

2年8ヵ月

1年9ヵ月
25歳虫垂炎

9　力刀

1　年

1年3ヵ月

1年5ヵ月
18歳虫垂炎

内診所見 HSG

後傾後屈　1側単純

子宮　脚購
子宮やや
小

左附属器
附近軽度
の圧痛

異常なし

ほぼ正常

双角子宮

頸管やや
拡張

同上1正常
　　　　L

　　　　
” 1同上

〃 〃

子宮腔部
膣清浄度 BBT 騰騰妊…備考

難．礪・相性

同上1司b

〃 〃

× 〃

異常
なし

2　ヵ月　　1商期fJ＞　ti免

同上 12ヵ月一司上

　　「

〃　14ヵ月
　　E

〃

サルフ
ァ剤技
与

〃

　　　妊娠3ヵ月
2ヵ月　切迫流産
　　　満期分娩

膣部軽度の
ビラン（十）1　〃

R．H．1度

　　　　　1
〃　2ヵ月1満期分娩

i賢聾雅1
　　　　－－1

〃

急性膣炎

同　上

〃

1やや禾規

測ただし
排卵（＋）1

〃

〃 餐．聾醐・相性／

1ヵ月　同　上

1ヵ月

6ヵ月 i

　〃

　　　＿；

　　　　1膣炎
不　明　　　　1治療

註　R．H，は膣清浄度（Schrdderによる），　HSGは子宮卵管造影術，　BBTは基礎体温，

　　斜線は検査行わないものを示す．

第6表　卵管通気術後妊娠例

症例

1

2

3

4

5

6

氏名 妊娠歴

33－　1原発性

1682不　妊
34＿1
88司同一ヒ

35－
　364

続発性
前回妊3

iノ丁中絶

3ト1原発性
　394　／’　妊

36－
2625 i

37
薇5

　　　」

同　上

同　一ヒ

脚偲灘塵

31

29

25

3年1ヵ月

2　年

2年3ヵ月

28　　7　年

27　6　ヵ　月

内診所見幽通気曲線所見

鼎なし脇醜癬

同ヒ1騰謡蹴癬

　　F
“　1初圧170・mmHg
　　l以後通過性良好

〃 閉鎖曲線

〃 正常曲線

26 9　ヵ　月 〃 正常曲線

BBT 曄講・鴨検騰1讐畿聯過

・相性1紺li鰍症13・月

　　　1

1回ll向期分娩

・一上
1－】・・月1・回1　］Tl－1　．1i

／
　　　
“　h司　［，．

　　1＿＿

／　、　〃
　　－1

2相性 〃

2相性1　〃

〃

／

／

3ヵ月1

3ヵ月

2回1，，

一

　　妊娠2ヵ
3回1月
　　自然流産

2ヵ月　1回1満期分娩
　　　　　　L

　　　　　　註：

ぼ正常と認められた．HSG撮影後妊娠までの期間は，

7例は2カ月以内であり，膣炎の存在した1例のみは妊

娠まで6カ月を要した．

　ii）　卵管通気術（第6表）

　われわれのクリニックでは，秦，山屋式の通気装置を

使用しているが，卵管通気術後妊娠したものは6例あつ

た．うち5例は原発不妊で，1例は続発不妊で，不妊期

間は最長のものは7年，最も短い期間のものは6カ月で

あつた．なお年令は平均27歳で，平均不妊期間は，3

2ヵ月1回同上

R．H．膣清浄度の略（SchrdderによT）），斜線は検六実施していないもの，を示す

年2カHであり，初診時の内診所見では1例に後傾後屈

子宮を認めたが他の例には異朴所見はなかつた．

　初回通気時の通気曲線をみると，2例は初圧100mm－

Hgで周期は5～7／分で振幅は10mrnHg～20mmHg程
度で全く異常を認めなかつた．3例においては初圧160～

170mmHg程度で比較的高圧を示していたが，通気を続

行すると閉鎖曲線の如き所見を呈しながらやがて正常曲

線に移行した．1例は完全に閉鎖像を示しており，反覆

通気を行つたものである．内膜組織検査では1例に陳旧

1

●

■

■
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症例i氏名

1

2

3

4

33－
　2009

　　　135－　　i

　667；
　　　I
　　　I35－
　1592

35－
　1929

5136玉17

　1

月　1　日　　　　　　　　　三瓶賢一，三浦邦儀i，関本昭治　　　　　　　　　　　　　（287）　47

　　　　　　第7表　子宮卵管造影術および卵管通気術併用後妊娠例

妊娠歴 ト齢撫叢 内纏所駅 HSG所見
響覧通気曲線難1妊瑚備考

続発性l　　　　L妊2ヵ月　303

入工中絶

6年間、騨な・駆側卵翻　　　　　　　　　1
　　　　　　1初圧150mmHg

以後通過性あり
　3
3ヵ月

子宮外
妊娠

内膜円形細
胞浸潤あり

原発性

　I　I　　　－　　－

24㌧磁霊炎　一一・－　1 1
　　　　肱散不副閉鎖曲線異常なし　　　　1　　　　　旨 　3

3ヵ月

子宮内
胎児死
亡

原発性
27i10ヵ　月I　　　　　　　　　I

l』

1側レトル
ト像 閉鎖曲線

　2
4ヵ月

　　　　勢測　　　E

原発性

　　　　　　　　異常なし

　　　　　　　一一一一一一　　　　　　　　　　　　125E　　　　　　異常なし1ほぼ正常

閉鎖曲線
　2
2ヵ月

同　　ヒ

続発性
妊3ヵ月128

「自然流産i

1年6。月瞬側聯鹸l
　　　　　　　　　　i長　　　1

　　　　　　　2閉鎖曲線　　　　　　2ヵ月
〃

●

　　　　　1－
　36一　　　　　原発性6
　　16131

7

33
＿1

27i　2　年
　1

8年1異常なし

36－
　1944 原発性

正　常 スパスムス

1異常なし　拡散不良
I　　　　　　l
I　　　　　　　　　　l

　1　i　〃
2・」判
一一一 　　一［

　　　1　　〃

1珠回排卵時
1フスコパン
1服用

8 35－
　668

9・36至64

原発性

正 　　　2常
　　9ヵ月

23 1年8ヵ月
　　　　　抵抗圧痛
　　　　　1
1杷，月喚常なし
　　　　　1

諜翻i喪側拡姻狭窄曲線1
　　　　　1

　2
2ヵ月

トリコモ＋ス
；膣炎，イ・宮膣

榔ビラン

続発性
妊2ヵ月i27
人工中宗色　1

雰捌八田闇

両側膨大部
　　　　　　正レリーフ像

10 36－
　2546

常：，昴灘

　　
　136－11
　　　2786
　1

　　36－12　i　　2776

J“1　7Jg　・flk　：　27　1・一一1柔宮角部狭 　　　　　　　1狭窄曲線　　　　　　6ヵ月

続発性i
妊2ヵ月i27　1年5ヵ月
入工中絶1

撃噛杏鯛正 常

原発性 29　1年6ヵ月 異常なし
　　　　許IJ　l王150　mmHg
正　常
　　　　　以後IE常

　1
2ヵ月！分

1子宮外
；妊娠

1満　期
　　娩「
1

　1
2ヵ月

同　上

e

■

性の炎病像を認めたが，　本症例は満期分娩えと経過し

た．その他の夫側の検査にも特別異常はなく，6例中4

例はBBTの記録を行つていたが2相性で異常は認めら

れなかつた．これらの6例の症例中4例は1回の通気術

後2～3力刀以内にいずれも妊娠しており，閉鎖像を示

していた1例および初回通気時に高圧を示していた1例

はそれぞれ3回，2回の反覆通気後妊娠した．

　iii）HSGおよび卵管通気術併用（第7表）

　HSGおよび卵管通気術を併用して行つた後に妊娠し

た例は合計19例あつたが，それ等の内7側はさらに薬剤

通水を行つた例である．

これ等19例中16例は最初HSG撮影を行い，異常所見

を認めたので，さらに卵管通気術を行つたものであり，

3例は卵管通気術後HSG撮影を行つたものである．薬

剤注入療法を行わずに妊娠した12例中原発不妊は8例，

続発不妊4例で，不妊期間は最も長期にわたつた者で8

年間，最短期問の者で10カ月であつた．初診時の内診所

見としては左附属器附近に軽度の圧痛のあつた者1例，

膣部ビラレ1例，後傾後屈子宮1例で他に異常所見を認

めた者はなかつた．

　これ等の症例も前者同様70％エレドゲラクインをf吏用

したもであるが，12例中HSG所見として1側レトルト

像を示した者1例，膨大部レリーフ2例，閉鎖像，狭窄

像2例，拡散不良豫3例，卵管延長像1例，ほぼ正常と

思われる者3例であつた．12例の初回通気時曲線の所見

としては，閉鎖曲線4例，狭窄曲線2例，攣i縮曲線1例

ほぼ正常と思われる曲線が5例あつた．われわれはほぼ

原則としてはHSG撮影を先に行い，通気障害の考えら

れる者，卵管のスパスムスの考えられる者，すなわち卵

管の機能性を調べる際等に通気を行つたが，第7表にみ

られる如く両検査の結果は必ずしも一致していなかつ

た．いずれにしてもこれら12例中11例の場合は3回以

下の反覆通気によつて，通過性を獲得し，ほよ2カ月以

内に妊娠している．残る1例はHSGにて腹腔内拡散不

良を示しているが，卵管通気ではほぼ正常曲線示してい

る1例で，経過観察中によりコモナス腔炎の合併あり，

妊娠成立までは9カ月間を要した．

　iv）　薬剤注入療法（第8表）



48　（288） 不妊症患者の成功例の検討 日不妊会誌10巻4号

第8表　 薬剤注入療法後妊娠成功例

紳涙名

・134驚7、

2137死50

騰歴臨
某　発性
妊3ヵ月
自然流産

続発性
妊2ヵ月
入工中絶

27

不妊期間お
よび既往歴

内診所見 HSG所見

　　　　　1イ興1レト1レ

騨な「講嚇側

卵管通
　　　　内膜気術曲
　　　　生検
線所見1

　37－3
　　3135

1i”P　4ヵ月

21　1年・6ヵ月lj艮常なし 右側卵管単
純閉鎖

閉鎖曲線

同　上

異常
なし

原発性

妊娠までの
通水回数お
よび期間

ト　リ　プシ　レ

　　　X3
　3ヵ月

妊娠経過

妊娠9
ヵ月死
産

備　　考

〃

4 38－
　260

・年…川轡堀酬」拡散不i〃
　　　　　　　　　　　　　　　I
　　　　　　　　　I　　　　　　　　　　I

原発性2318ヵ月　異常なし
　　　　　　1

　I
　I38－5
　　　4571

　38－一　［
　　　　　原6
　　　75ワ

両側膨大部
レリーフ像

子宮内腔不整
〃

〃

コーチゾン

　25mgX　4
1　5ヵ月
！コーチゾン　1

　25mg×61
デクケン　　　1

　　2　mg×3
　　7力旦

〃

妊娠3
ヵ月以
後不明

続発性
女壬3ヵ月 i27
入工中絶1

1年6ヵ月 異常なし 拡散不良

発性 31

妊娠継
続rll

デク

餅・鰹

7　i7i－g・4
続発↑，1

妊2ヵ月
人工中絶

〃 酒ヂ為・嚇継

　1　年
25歳虫垂炎

2g　i　2！1三5　ヵ　月

蹄鵡耀醐鋤線〃
　　　　　

賠な・1鴨墜測〃
　　　　1

〃

デクタン　　　1

　　2mg×6！
1　3ヵ月
コーチゾン

　25mg×6
　4ヵ月

満　期
分　娩

妊b／t、3

ヵ月自
然流月：

トリコモナ
ス膣炎治媛
後通水 ■

　HSGおよび卵管通気法ともに明らかに卵管通過障害

を示しているもの46例にステロイドホルモレ，　または

トリザシンの注入療法を試みてみた．なおこれ等の症例

中，急性炎症，性器結核症を疑われる者は除いた．

　注入方法としては15～20ccの生理的食塩水を体温程

度にあたためた後にステロイドを溶解，症例によつては

プロカイン，抗生物質と混合して使用した．注入時期は

月経終了2～3日後の3～5日間とし，その間に2～3

回強圧注入を行い，注入後は10～15分嗣薬液の逆流を

防止するために注入器具を抜去しない．本群の46例中妊

娠成功例は7例あつた．

　7例中4例は続発不妊，3例は原発不妊であり，初診

時の内診所見では全て異常は認められなかった．HSG

の所見では卵管の単純閉鎖像を示す者2例，膨大部レリ

ー フ像2例，両側の拡散不良像を示す者2例，1側レト

ルト像．1側子宮角部閉鎖像を示す者1例であり，さら

に卵管通気曲線の所見では閉鎖曲線を示す者5例，癒着

曲線2例であつた、妊娠成立までの通水回数は18回を要

した1例を除いては全て10回以内に妊娠に成功してい

る．

　v）　卵管開口術

　HSGおよび卵管通気術の結果，両側の卵管閉鎖が確

実であi），しかも反覆卵管通気法，薬剤注入法等によつ

ても，症状軽快せず，卵管開鎖のみが不妊因子と考えら

れ，しかも性器結核症，急性炎症の存在しない症例では

卵管開口術を主とする卵管整形術を行つた．

　妊娠例の1症例を述べると，30歳の原発不妊で，不妊

期間2年間．既往歴として29歳の時虫諏三炎にて虫垂切除

を受けたものであり．HSG像では1側は単純開鎖，他

側は膨大部のレトノレト像を示していた．開腹所見では右

卵管釆部と卵巣が癒着し，左側卵管は釆部で結節を形成

していた，そこで右側は癒着部を剥離，左側は結節部を

切除，それぞれ，ポリビニール管を挿入し腹壁に固定術

後10日目に抜去，術後卵管通気術を反覆し，退院後6カ

月後に妊娠に成功したものである．

　B）排卵障害（第9表）

　不妊を主訴とし来院した者の中でBBTおよび頸管粘

液検査，内膜生検等の諸検査の結果排卵障害を認め，治

療を必要とすると思われた症例は38例ありこれは不妊患

者全体の約5％にあたる．なおこの症例群には散発性無

排卵周期症を示す者で，放置しても妊娠の可能性のある

と思われる，軽症のものは除外した．これ等の排卵障害

例にはプロゲステロンの投与試験を行い，無月経度の判

定を行い，さらに内膜生検，エストロゲ投与試験等の方

法で，子宮性の無月経を確めたがこの様な例は1例もな

かつた．

　38例中明らかにStein－Leventhal症候群と思われる，

1例を除いてわれわれはKaufmann法に準ずるエスト

uゲン，プロゲステロン併用法，PMS，　HCG交互投与

による性腺刺激ホルモン投与療法を行い．少数例に間脳

照射，あるいは副腎皮質ステロイドホルモンの投与療法

を行つてみた．

　まず第1の方法（以下第1群とする）としては，プロゲ

ステロン投与後の消退性出血後，または月経周期の7日．

■

■
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第　9　表　　排卵障害排卵誘発
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症

例
氏　名

妊娠歴
および
不妊期
闇

年

齢

脛歴…畿月経IBBTI

　　　　i　　I　　I

治 療 法

1…33・・騰　2

　33－2
　　879

　原

4年間
26

初経15歳
以後7年間
稀発月経

牒慰轡講磐劉…
　　　　1無月経第1度1乍II性 殉二ζ∴ポ11調×・

効 果

　33一　　続発性3
　　1540　　6年閥

23歳妊31
291』

1「’ て自然流
1産，その後
稀発

4

5

3㌔98翻3・聯1　生

3㌔。、4　1問臨轟産

6クール　BBT
典型的H相性な
り以後継続

不規則1 同上×3

BBT上昇排卵
性？

BBT　L昇

1相性
鷺舌霧難、25）×・

旨低温相1

のみ　　1 同上×3

BBT　H相性と
なるも高温相低
い

BBT　H相性

備　　考

・134正22i・歴間・5騰繰

7

その後妊娠成
功確認

その後再び無
月経

内膜分泌像確
認，その後自1
び無排卵

同上×3

34－
　1611

8134函47
1

　35－9
　　　19

典型的H相性

治療停止後再
び無排卵

その後，散発
1的に排卵周期
　　　i

I再び1棺性

10

i排卵性周期持
；続

35－
　910

11 35－
　2676

12i

13！36一

36－
　1033

ノ！l「・・11？τ瘤日 散発的
1にH相
性

同上×3

蜘・5縞羅… il庸殉二ζ訂李；－1綴）・・

原

4年

原

9年

原

1年

　50～600　1
　　　　　　　　　　　ト
231散発注無［
　1排卵　　1

散発的

にH相
性

（同上十シナホリン）×3

33

23

2～3ヵ月
に1度の
稀発月経

散発性無
排卵，月
経

f鴨崎霧鞍ll25粛・・
　　　　

　　　1（醗｝㌫櫻罰・・

H相性
：Hypppl。・i・

uterlあP妊
娠せず

H相性となる
1治療停止後，

1再び無排卵

　原
　　　24
1年間

年数回
稀発月経

324幽23…騨

・4
136弄685皐閲・9無月経

15 37－
　528

第1度

BBT上昇譲羅紘妊

　原
　　　265f卜間1

年数回
稀発月経

BBT　I【相性 妊娠成功

12クール後BBT　i
「上昇

低温相
のみII
相　　1

16 37－
　528

IHCGI。。。単位。5／×2PMS　1000単位×5噛 2クール後BBT
⊥昇

昌曽ξ妻　圭888電揺i姜　量）×　2
1BBT」・昇

1相略溌1881巖難師）×3 lBBT　H相性と
　なる

そのま実妊娠

放置内二び1田
性となる

17 38一
37

　原
　　　265fト1昌｝

　　「一一
、緊間124

1撒2 昌器181躍゜°単位×5）・・

散発性
無排卵月
経

1嘩ラ詰二盆鑑一1聰・5

年数回
稀発月径

il相性醗ll8耀難樋）×3
　　　　デキサメサゾンO．5mg×30

放置再び1相
性となる

月よリエストロゲン10mg～25mg，プロゲステロン125

～ 145mgを15～17日目に投与し，これを1クールとし，

3クール反覆後3カ．月中止し経過を観察する．また本群

においては症例によつては協力性性腺刺激ホルモンであ

るシナホリ20．家兎単位を投与した例もある．

　第2の方法（以下第2群とする）として性腺刺激ホル

モン投与療法を行つた．これはHamblenのOne－Two

cyclic　gonadotropic　therapyおよび松本等の個別的2段

塁聡夜壁型占IH・蜘

　　　　　　　r
典型的H相性

1上綿続しな

経過観察中

BBT　」二昇 経過観察中

投与法を行つた．第1の方法を25例に，第2の方法を12

例に行つたが，第1群では妊娠確認例3例，1応排卵の

認められた者8例で，14例にはほぼ無効であつた．第2

群では妊娠確認例は1例，排卵確認例4例，BBTの上

昇，頸管粘液の増量等の反応を認めた例4例，無効例は

3例であつた，なお第1群の無効3例に第2の方法で性

腺刺激ホルモン療法を行いBBTの上昇，頸管粘液の増

量等を認めたが排卵は確認し得なかつた．さらに第2群
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の無効例2例にKaufmann療法を行い，1例はBBTの

上昇をみ，現在なお継続中であるが1例は無反応であっ

た．第2群の無効例にステロイドホルモンの投与を行い

1例は排卵に成功した．

　他に間脳照射は2例に行つたがわれわれの場合は排卵

の誘発に失敗している．

　結局38例lIコ妊娠確認例4例，排卵確認例は13例，有効

例7例、無効例13例でStein－Leventhal症候群の1例

は現在卵巣襖状切除術を行つた後に経過を観察中であ

る．

　妊娠確認例および排卵確認例は次の通りである．

　C）その他
　i）　頸管拡張術

　頸管拡張術後の妊娠例は3例あり，これら症例の不妊

期間は3年，5年，11年と比較的長く，いずれも当科に

来院以前に，不妊を主訴として他医の診察を求めたこと

はなかつた．初診時の内診所見では子宮の発育不全は認

められず，BBT，　Huhner　Test，　Miller　Kurzrok　Test，

夫側の精液検査等にも異常なく，ただ消息子挿入困難を

認めたのである．この症例群では月経後慎重にヘガール

拡張器3～5号まこ拡張し経過を観察した所3～6ヵ月

後の間に妊娠に成功したものである．

　ii）　筋腫核摘出術

　不妊クリニックに来院し精査の結果，子宮右前面に手

挙大の筋腫結節ある以外に，不妊因子の考えられず，検

出術出後妊娠した症例があつた．34歳の原発不妊で，15

歳の初経以来順調であつたが，結婚前後より月経痛強く

開腹した所，子宮前面に超鶏卵大の壁内性の筋腫結節あ

り核出術を行つた所，以後月経痛軽減し，1年8ヵ月妊

娠に成功した．

4．考 案

　不妊症の呼称，定義は複雑であり，まだ一般に認めら

れている定説と言うものはない．現在国際産婦人科学会

の用語委員会では種々の附帯条件をつけながらも，年限

の面では不妊期間2年以上の者を不妊症とする案を採用

しており，われわれの教室でも従来この規定にしたがい

統計的処理を行つてきた1）．

　従来の不妊症患者の治療後妊娠率をみると，その成績

は報告者によつてかなりの差が認められる．すなわち本

邦での最近の報告側を2．3みてみると，久世・染谷2）は

戦後では不妊症性者の4．6％が妊娠に成功していると述

べ，徳田3）等は13．2％，藤原4♪等は20％，坂倉5）は3，463

人中265人（約7．65％）の数字をあげている，われわれ

の不妊クリニックにおいて治療後妊娠を確認した女性不

妊例は42例あり，その内2年以上不妊の場合は585例中

日不妊会誌10巻4号

20例で約3．4％であり，不妊期間2年以内の場合200例

中22例で1196となつておる．諸家の成績と比較した場

合低い成績となつているが，われわれの場合対象を不妊

クリニックにて妊娠を確認した者に限つたこと．男性不

妊の成功例を含まぬこと．観察期間が短いこと等のため

最低率の成績と考えられ，実際の妊娠率はさらに高いも

のと予想される．一方われわれの揚合不妊期間2年以上

の場合と不妊期間2年以下の場合とを比較するとかなり

の差が認められた、篠用6）によると，不妊期間2年以内

の場合その1／2はなお自然妊娠の可能性があると言われ

ることから一概にこの数宇を治療のための妊娠成功との

み言い切ることは早計であると思われるが，不妊が一種

の症候群であることより，原疾患が早期に判明した際に

早期に治療を開始することは，臨床的に非常に重要であ

るように思われる，さらに戦後抗生物質の出現を始めと

して，諸種の治療医学の進歩によつて，各種検査を安心

して行えるようになつたので，症例によつては不妊期間

2年以内でも積極的に検査および加療を行つてもよいの

ではないかと思われる．

　次に既往歴であるが，女性不妊の場合特に問題になる

のは卵管不妊患者の場合であるが，妊娠例34例中性病の

既往歴特に淋疾の既往歴を有する者は1例もなく，結核

性疾患の経験のある者は僅に1例で，しかも性器結核症

の診断のついた症例で妊娠した者は1例もなかつた．教

室の新野1）が昭和33～35年の3年間の不妊症統計を報

告した際は不妊期間2年以上で満40歳以下の者の20，796

に性器結核症が存在している．昭和36年以降の詳細につ

いては理在調査中であるが，それほど大差はないと思わ

れ，いかに性器結核症が卵管不妊の予後に対して重大な

意義を有するかがわかる．不妊症に関する限り性器結核

症の診断の確定してからは大多数の者が将来の妊娠えの

規待が薄く，こと妊孕性に関する限り性器結核の治療は

可及的早期に，換言すれば性器外の結核の存在する時期

にさかのぼらなければならないと言われている7）が，本

症を実際臨床的に如何に取り扱かうかは，婦入科領域の

みで解決し得るものではなく，今後に残された問題であ

り，それによつて卵管不妊の予後自体も大いに変つて来

るものと思われる．

　子宮卵管疎通性検査後妊娠例：子宮卵管造影法はTop－

use8）以来卵管不妊の治療手段として不可欠なものとなり

その作用機転としては，圧入による機械的な卵管の拡

張軽度の癒着剥離，　卵管異常轡曲の矯正があげられ，

Rommer9）はさらに造影剤による遊離沃素が妊孕性に対

して好影響を与えるのではないかとのべ，その他に精神

的な因子を指摘する者もある．8例のHSG撮影後の妊

娠例では両側卵管ともに閉鎖していた者はなく，疎通性
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はHSGの所見より考える限りにおいては，保たれてい

た訳であり，このような場合果して卵管不妊と言い得る

かどうかは疑問の持たれる所であるが，反面急性腔炎を

合併した1例および左附属器附近に圧痛の存在した1例

を除き術後2カ月以内に妊娠の成立をみている点から考

えるとHSGが妊孕性に対する促進効果をもたらしたと

も言い得るようである．ただしこの際の卵管の疎通性が

果して造影剤の強圧注入に結果するものかどうか，また

はすでに疎通性の存在する卵管に対して造影剤が何らか

の刺激となつて妊娠が成立したものかは説明は困難であ

る．

　卵管通気術後の妊娠例6中例初回通気時完全に閉鎖曲

線を示していたのは1例のみで3例にみられた初圧

150～170mmHgと高くその後の通気継続によつて正常

曲線えと移行したカーブはおそらく頸管粘液，卵管内の

比較的軽度の障害物除去等によるものと思われるが，い

ずれも不妊期間が2年から4年と比較的長期にわたつて

いることよりこれ等軽度の障害のみが長期間の不妊因子

であつたとは考えにくく，かつまた2例の正常曲線を示

していた例が術後2カ月以内に妊娠している事実をも考

慮に入れると通気術の妊孕性に対する作用機転も単なる

物理的閉塞の排除だけとは思われない．卵管疎通性検査

後の妊娠例26例の検査後妊娠に到るまでの期間をみる

と大多数の場合6ヵ月以内に妊娠しており，われわれの

場合例数は少なかつたが妊娠例の92％が6カ月以内に妊

娠していた．卵管通気検査後の妊娠例についてRubinlo）

は64°6が検査後6カ月以内に妊娠すると述べSchar・

mannli）は37％の数字をあげ，　Rommer12）は5396，　Die・

tsch13）は3996が6カ月以内に妊娠するとのべている．本

邦では御園生14）は原発性不妊においては57．6％，続発

性不妊においては50％，坂倉5）は73．7896の数字をあげ

ている．これらの数宇にはかなりの差が認められるが，

本邦の例およびわれわれの場合から考えると術後6ヵ月

以内にかなり高率に妊娠の成立をみており，この事実は

卵管疎通検査術後の患者の予後の判定および治療法の転

換にあたつて一つの示針を示すに足るものと思われる．

HSG撮影の結結膨大部のレリーフ像を示していたが卵

管通気の結果正常曲線を示しており，妊娠に成功した例

が2例あつたが，これは水性造影剤の場合レリーフ像は

必ずしも病的な所見でないことを示していると思われ

た．

　子宮内薬物注入例はKurzrok＆StreimにょるCorto・

gen療法に初まり，薬物により卵管閉塞物質を溶解し再

疎通を図る療法は最近特に繁用されている．本邦におい

ても大沢15）によるトリプシン注入療法，林16），斉ma等i7J

のハイドロコーチゾン注入療法に初まり多くの報告がみ
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られる．われわれが薬剤注入療法を行つた対象はHSG，

卵管通気法等により卵管通過障害の認められた者の中で

性器結核症，急性卵管炎の認められる者および機能性閉

鎖と考えられる者等を除外した46例でハイロコーチゾ

レ，デクタンを主として用い，極少数例にのみトリプシ

ン通水を行つた．われわれの場合通水前のHSG像で子

宮腔内不整影像，両側レトルト像，両側子宮角部閉鎖を

示した者で妊娠に成功した者はいなかつた．例数が少数

であるので結論を出すのは早いとしてもこれらの所見が

認められた場合注入療法の適応となり得るかどうかはさ

らに検討するべき問題であると思う．7例の妊娠例中妊

娠までの通水回数は最高が18回であり，他の6例では全

て10回以内に妊娠成立を見ている．通水後の疎通性検査

の所見でも症状改善例はほぼ10回程度までの間に認め

られ，それ以後は症状不変の例が多い．現在さらに検討

中であるが，通水療法施行中の再感染の問題もあるので

いたずらに通水の回数を重ねるのは好ましくないと思わ

れる．前述した斉藤等の報告でも開通例は全て10回以内

であり，この程度が本療法の限界と思われる．

　排卵誘発に関して排卵誘発法として鈴木18）は綜説で実

施手技上次の6種に分類している．

　i）　ホルモン療法，性腺刺激ホルモンによる直接卵巣

刺激，性ホルモン，副腎皮質ホルモンによる間接的卵巣

刺激，さらに甲状腺ホルモン療法，インシュリン療法

　ii）薬物質療法．銅イオンを生体とする金属イオン療

法，ピクロトキシン，フルヂァゾール，アドレナリン等

の有機薬剤，

　iii）　理学的療法による排卵誘発，間脳下垂体，卵巣

X線照射療法．

　iv）手術的排卵誘発法　内分泌腺腫瘍別出術，卵巣

移植術，卵巣襖状切除術，

　v）食餌療法．

　vi）坂倉5）はさらにトランキライザー療法の優秀性

とあげている．われわれのクリニックで重点的に行つた

療法はi）ホルモン療法であり，ii）の薬物療法を行つ

た例はほとんどなく，　さらにiii）の理学的療法として

間脳照射を行つた例は2例であり，手術的療法としてに

卵巣模状切除を行つた1例のみでホルモン療法以外の適

応に極めて少なかつた．Estrogen，　Progesteron等の性

ホルモン投与による排卵誘発の作用機序に関しては現在

なお不明な点が多く，大量投与後のはね返り現象19）とか

あるいは，直接間脳刺激作用等の説明が加えられてい

る．われわれは使用に当つてはほぼ画一的な量を投与し

たが，実際は個体によつて，また障害の程度によつても

反応は異なるものと思われ，個々の症例によつてどの程

度の量が適当であるか，かつまたKaufmann療法にあた
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つてはどの程度のEstrogen－Progesteron上ヒが至適であ

るが治療実施中にその基準を判定することは困難であ

る．しかし本療法は散発性無排卵周期症の場合かなり成

績がよく，かつ性腺刺激ホルモンに無反応の症例の場合

にも有効であることがあるので経済的に比較的安価であ

ること　デポー剤の使用によつて患者の時間的負担を軽

減し得る実際的な利点を考慮に入れるとなお実地臨床診

療にあたつては重用すべきものと思っ．われわれの行つ

た直接卵巣刺激療法はHamblen20）のOne－two　cyclic

gonadotropic　therapyまたは松本21）等の個別的2段投与

法であつた．この2法の選択には特別深い意味がある訳

ではなく連日通院不能は患者の場合画一的投与法とも言

うべき前者を行つたものである．性腺刺激ホルモン療法

は直接卵巣を刺激し得る点また松本2°）の方法によつた場

合投与ホルモンによる卵胞の成熟度を頸管粘液量によつ

て推定し得る点等で現在の所間脳下乖体性の排卵障害に

関する限りではもつとも合理的な方法であると思われる

がわれわれの少数例の窮II度無月経の症例の場合成績は

悪かつた．松本も第H度無月経の場合排卵性周期の確立

は困難であるとしており，渡部等22）の報告でも1例も成

功していない．排卵成功までの期間であるがPMS，　HCG

投与例では全73クール以内であ1），Kaufmann法の場

合一般にさらに長期間を要するようである．われわれの

主として用いた2法，すなわち性ホルモン投与療法，性

腺刺激ホルモン投与療法の結果を示すとKaufmann法

による場合25例中11例に排卵er認め，性腺刺激ホルモ

ン投与による場合12例中5例さらにデキサメザゾレ投与

例に1例の排卵を認めた．われわれの成績からは両療法

の優劣を決めるのは治療対象が多少異なること，例数が

少ないこと等から考えて早計であると思われさらに検討

してみたいと思う．排卵障害の治療の最終目的は言うま

でもなく排卵性周期の確立ひいては妊娠の成立にあるわ

けであるが，われわれの場合17例の排卵成功例中7例が

治療停止後再び無排卵となつた．坂倉5）の報告によつて

も排卵誘1発例57例中32／列が1回の排卵に終つていると

言われているが，このような場合妊娠の成立する機会は

非常に少いわけであり，これ等のケースえの対策を検討

する必要があると思われる．

　不妊症の治療は一搬に長期間の努力と根気が患者医師

ともに必要とされるが排卵障害の場合BBTの記録に始

まり患者医師間の均密なリレーショシップが特に必要と

なり，そのためには患者の社会的環境の安定が要求され

るのであるが仲々難しく，われわれのクリニックの位置

する地方都市においては夫の動務先の変動による患者の

移動，農繁期における治療の停止等が診療上の大きな駐

路となつていたtこれ等の問題を一気に解決するのは難

日不妊会誌10巻4号

しいであろうがせめて医師側だけでも山田鋤等の提唱し

ている検査項目，検梱成績等に一定の基準と確立し，各

診療機関が連絡を均密化することは非常に意義のあるこ

とと思われる．

5．総括ならびに結語

　1）　昭和33年1月より昭和36年12月までの6年間に

福島医大産婦人科不妊クリニックを訪れた不妊を主訴と

する患者は785があ1，，その内42例の女性不妊妊娠例を

同クリニックで確認し得た．ただしこの結果はアンケー

ト法によるものではない．

　2）妊娠例中不妊期間2年以上の者の場合585例中20

例で3．4％にあたり，同じく2年以内の場合200例中22

例で1196にあたる．前者に比して後者は2倍以上の高率

であり，症例によつては早期検査，早期治療を検討すべ

きであると思う．

　3）主なる治療法別に分類すると卵管不秒の妊娠例は

34例で，筋腫核摘出術後妊娠例1例，頸管拡張術後妊娠

例3例，排卵誘発後妊娠例4例であつた．なお卵管不妊

妊娠例中8例がHSG撮影後妊娠した1．のであり，6例

が子宮卵管通気術後に，12例がHSG，子宮卵管通気術

併用後に妊娠し，7例が副腎皮質ホ，レモンおよびトリプ

シンの注入療法後にさらに1例は卵管開口術後に妊娠し

ている．卵管不妊の妊娠例中性器結核の診断のついてい

る症例は1例もなく同症の場合孕妊性に関する限り予後

は極めて悪い．

　4）　排卵障害の治療には主としてKaufmann　法に準

ずるEstrogen－Pr・gesteron投与法，　Hamblen松本等の

性腺刺激ホルモン投与法を行つたが17例に排卵をみた．

排卵例中4例は妊娠に成功しているが7例は1度しか排

卵せず以後無排卵となつている．第H度無月経の治療は

困難である．
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Aclinical

cases

analysis　of　42　successful

of　sterile　women

　　　　　　　Kenichi　Sa叩ei，　Syozi　Sekimoto，

　　　　　　　　　　　　and　Kuniyoshi　Miura

From　the　Department　of　Obstetrics　and　Gynecology

　　　　　　　　of　Fukushima　Medical　College

　　　　　　　　　⑪irector　l　Prof．　Kanji　Kika’i

　　　　Among　the　treated　785　infertile　women　during

6yearsユ953－1958）42　successful　cases　were　found，

0f　which　20　were　sterile　more　than　2　years　and　22

1ess　than　2　years．　It　revealed　that　tubal　insu伍ciency

was　34　cases，　benign　uterine　myoma　I，　cervical

factor　3　and　endocrine　disarrangement　4．　Of　tubal

cases　26　have　bec（，lne　pregnant　after　repeated　hystero－

salpingography　and　tubal　insufHation，　7　after　insuf－

1ation　with　adrenocortic　hormone　and　I　after　tubo．

plastic　operation．　No　pregnant　case　was　found　in

the　proved　genital　tuburculosis．　For　the　anovulatory

menstruation　estrogen－progesterone－gonadotropin　the－

rapy　have　been　used、　though　it　seemsユess　effective

for　the　high　grade　amenorrhea．

q
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当教室における子宮卵管造影術後妊娠例の臨床的観察

Clinical　cases　of　pregnancy　after　hysterosalpingogram

　　　　　　　（observed　in　our　department）

　　　順天堂大学医学部産婦人科学教室（主任：水野重光教授）

斉藤清中野　剛森操七郎　KiyQshi　SAITO　　　Tuyoshi　NAKANO　　　Soshichiro　MORI

　　　　　　野寄靖男　丹野幹彦
　　　　　　Yasuo　NOYORI　　　Mikihiko　TANNO

Department　of　Obstetrics　and　Gynecology，　SchQol　of　Medicine　Juntendo　University

　　　　　　　　　　　（Director，　Prof．　Shigemitsu　Mizuno） ■

　われわれは1953年1月よ！J1962年12月までの不妊期間満3年以上を有する不妊患者1055例に，40％モ

1レヨドー・レを用いて子宮卵管造影術を施行した結果，42例，3．8％の造影術後妊娠を経験した．これは卵管疎

通と判定した例の11、9％にあたる．不妊期間を満2年以上とすると，造影術後妊娠の頻度はさらに高くなる

（82f列，　19．596），

　造影術後妊娠の42例について検討を行つたところ，原発性，続発性不妊ともに期間の短い例が多く，妊娠

成立までの期間については，90．3％が造影術後6カ月以内に妊娠が成立している．さらに既往歴との関係，

内診所見，子宮卵管造影像，妊娠例の転帰について臨床的観察を行つた．

緒 言

　子宮卵管造影術は婦人不妊に対し治療効果をも現す場

合もありうることが，1929年Topuse1）によつて報告さ

れて以来，卵管疎通検査後の妊娠については多数の報告

がある．この治療効果は油剤注入による軽度な癒着の改

善と，発生桟沃素の遊離が卵管疎通えの有利な作用をも

たらすものと推定されている．

　われわれは昭和28年より昭和37年までの10年間に，

当教室を訪れた不妊期間満3年以上を有する不妊患者

1055例に対し，40％モルヨドールを使用して卵管疎通検

査を行つた結果．42例の検査後妊娠例をえ，それらの臨

床的観察を行つたので報告する．

　なお各表には不妊期問満3年以上を有する妊娠例の他

に．参考として不妊期間満2年より満3年未満の検査後

妊娠例を書きか加えた．

　検査方法

　卵管疎通検査は，　月経了後より約1週間前後に行つ

た，

　造影剤として40％モルヨドール8～10mlを使用し，

注入圧は150mmHg以下で行うようにした．

　造影剤注入後1分以内に第1回撮影を行い，ついで約

24時間後に第2回撮影を実施し，第1回と第2回の結果

を綜合して卵管の疎通性を判定した．

　なおRubin・testについては現在実施しているが，今

回は子宮卵管造影術後の妊娠例の検討に限定した．

　L　頻度ならびに不妊期間

　妊娠例42例の内訳は表1に示すごとく，原発性不妊23

例，続発性不妊19例で，これは全卵管疎通検査例の3．8

％であり，卵管疎通と判定した例の11．9％にあたる．

　続発性不妊の妊娠例について前回の分娩様式をみると

人工妊娠中絶が9例（47、4％）で最も多く，ついで正常

分娩6例，自然流産3例，早産例である．

　また不妊期間については原発性，続発性不妊とも3年

が最も多く，ついで4年，5年と漸次減少する．最も不

妊期間の長いものは続発性で人工妊娠中絶後不妊例の12

年である．

　2．妊娠例の卵管疎通性

　妊娠例の卵管疎通性についてみると，両側とも疎通と

判定したものは31例，片側のみ疎通と判定したもは8例

■

■
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表1　不妊期間
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　　　　原発性不妊期間
　　　　不妊

続　　発　性　　不　妊

びらんは認められなかつた，なお附属器に異常所見の認

められた例は，続発性不妊例の3例のみであつた俵5）

1続人工続自然
1妊娠中絶流産

2年～

3｛卜～

4年～

5｛F～

6年～

7年～

8年～

9年～

10年～

15

10

6

2

4

9

5

1

1

1

3

簸常陶産 表4　検査後妊娠成立までの期間

1

1

衰2　卵管疏通性

3

2

1

1

　　　　　　　1
原発性不妊　1続発性不妊

3年～　2年～　　3年～

原発性不妊

HSG
より妊娠　　　　　2年～
　迄の期間　　＼

2年～

両倶、1疏通…、2

片側疏通1　0
片側疏通不明瞭　　　3

両側閉鎖　 0

16

6

1

0

10

1

1

0

15

2

1

1

月経なし

1　ヵ　月

2　ヵ　月

3　ヵ　月

4　ヵ　月

5　ヵ　月

6　ヵ　月

7　ヵ　月

8　ヵ　月

9　ヵ　月

工0ヵ　月

11ヵ　月

12ヵ　月

2

3

1

5

1

1

3年～

2

4

5

6

1

1

1

1

1

続発性不妊

2

2年～

2

4

1

3

2

3年～

1

表5　　内診所見

3

7

1

3

1

1

2

1

であり，92．996は疎通性が認められた，　俵2）

　3．年　令

原発性不妊 続発性不妊

レ年一
3年～

　原発性，続発性不妊ともに26～30歳が42例中23例，

52．296と最も多く，最高年令は続発1生不妊例の42歳であ

つた．（表3）

表3　　年　　齢

子

宮1
位
置

前　傾　屈

後　傾　屈

7 18

8　　　　2

2年～　3年～

子1正
宮1

原発性不妊　　続発性不妊

大
き

さ

・年一・年一 1・年一3年一

　　　　常

　　大

や　や　小

　　小

6

6

12

7

10

年　齢

21～25歳

26～30
31～35
36～40
41～

4

11

4

11

8

4

6

2

2

12

2

2

1

附

属

器

　4．検査後妊娠成立までの期間

　卵管疎通検査後の妊娠成立までの期間についてみると

次回月経がなく，卵管疎通検査後直ちに妊娠の成立した

例は原発性不妊の2例，続発性不妊の3例であり，42例

中38例，90．5％は検査後6カ月以内に妊娠が成立して

いる．　（表4）

　5．内診所見

　原発性，続発性不妊例ともに，子宮は前傾屈，正常大が

大半を占め，子宮膣部びらんの有無については85．7％に

テ

冨
膣
部

1

4

17

2

3

1

不　触　知

抵抗あり

腫瘤あり

圧痛あり

びらんあり

びらんなし

13

2

23

7

8

22

1

7

3

1

1

10

2

12

1

4

2

1

16

2

1

6．子宮卵管造影像

9

3

14

5

　造影像所見はSchultze2）の分類，森島3）の分類にした

がつた．この結果34．396が正常な子宮像といわれる倒

立三角型を示したが，発育不全型も11．4％にみられた．

子宮位置異常は比較的多く，25．7％にみられ，原発性不

妊例に多くみられた．

　7．既往歴．

　既往歴のうち特に結核性と思われる疾患は，全検査施
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表6　子宮卵管造影像

目不妊会誌　10巻4号

原発性不妊

続発性不妊

　　　　倒　立不妊期川
　　　　三角形

2年～
3年～

5

4

2年～
3年～

6

8

　　　　　　　　　　　　　　　　　　

華全幕画黙慧調筋腫

3 2

2

4

1 2

1

3

1

2

1

1

1

1

扇型1脈管像
頸管

拡大

5

2

1

双頸

単角

表7　　女壬it辰の躯」帝

原発性

不妊

続発性

不妊

不欄謝襯辮切
2　年～

3　年～

3

811

　　1　　入工
外妊流産1妊々辰
　　　　陣絶

2隼～　14
　　　　　「　1
3勾三～　　171
　　　　　　　1

1

　1

11
　ト

2

2

行例の約1596にみられ，このうち疎通性の認められたも

のは約21％で，検査後妊娠例は3例のみであつた．

　8．妊娠例の妊娠の転帰．

　妊娠例42例のうち，その妊娠の転帰の判明した例は

20例であるが，このうち満期分娩が大多数をしめており

子宮外妊娠は1例にみられている．

考 察

　われわれは満3年以上不妊期間を有する原発性不妊23

例，続発性不妊19例の卵管疎通検査後妊娠例について検

討を行つた．

　卵管疎通検査後の妊娠例については多くの報告3・8，11，12

14“23）があり，その頻度も7～35％と種々であるが，20％’

前後が多いようである．しかしこれらの報告では不妊期

間を満2年以上としているものが多く，不妊期間を満3

年以上と限定すると，疎通検査後妊娠例の頻度も当然少

くなつている．

　妊娠例の不妊期間については，Turnerら4）は何年間不

妊であつたかによりその予後を分類しているが，いずれ

においても不妊期間の長かつたものの予後は短かいもの

より不良であり，原発性不妊よりも続発性不妊の方が，

予後がよいとのべているが，　このことは森島3），三谷

ら5），手嶋ら6）の報告も同様であり，中でも森島は6年

以上のものは子宮卵管造影術では治療効果を期待しえな

いとのべている．われわれの検討では満3年以上不妊期

間を有するもののうち，検査後妊娠率は全卵管疎通検査

例の3．896と低い値であるが，卵管疎通と判定した例の

11．9％であり，原発性，続発1生不妊共に不妊期間3年が

最も多く以下4年，5年と漸次減少している．しかし人

2

2

2

1

工妊娠中絶後で不妊期間12年を有する続発性不妊の妊娠

例を経験したことは興味のあることである．

　妊娠例の卵管疎通性については，完全に疎通性がなけ

れば妊娠を望めないことは当然であるが，DietzschT）は

疎通検査により63例の妊娠例中20イ列，中村8）は20例中

4例の両側閉鎖と判定したものがあつたとのべ，森島3）

は2例（4．296）の両側閉鎖は診断過誤によるものであ

つたと報告している．われわれも42例中1例を両側閉鎖

と判定したが，このような例にはRubin－testを行うか，

あるいは再び疎通性検査を行つて判定に慎重を記すべき

である．

　検査後妊娠成立までの期間については，諸家らの報告

3）6”11）でも1年以内が多く，中でも6カ月以内が非常に

多い．われわれも90，5％は検査後6カA以内に妊娠の

成立したことを経験した．ここで問題になるのは疎通検

査反復の期間であるが，Halfordi2）は1回実施により14

96の妊娠例を，2回実施により28％の妊娠例を経験して

おり，検査後約6カ月で妊娠が成立しなければ反復検査

をすることにより，さらに妊娠率を増加せしめうるので

はなかろうか．

　内診所見については，山本ら1ヨ〕は不妊患者のうち原発

性不妊は子宮後屈が最も多く，ついで子宮発育不全，附

属器炎の順であり，続発性不妊でも子宮後屈症が最も多

く，炎症性疾患が次いで重要であるとのべている．

　われわれの検査後妊娠例の内診所見では原発性，続発

性ともに子宮前傾屈，正常大が大半を占めおり，このこ

とは検査後妊娠には卵管の疎通性の改善とともに」〈きな

意味をもつているものと思われる．

　子宮卵管造影像についての検討で，川上ら14）は子宮発

育不全と思われるもの，および頸管に病的症状の著明な

ものには妊娠例は1例もなかつたとのべているが，われ

われは妊娠例の11．4％に比較的発育不全がみられてい
る．

　既往歴中，手嶋6）は結核症が最多であるとのべている

が，われわれの経験でも全疎通検査施行例中15％に結核

性と思われる既往を有しており，このうち疎通性のある

ものは約21％で，検査後妊娠は3例のみであり，結核性

引
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疾患の有無は検査後の予後に大きな影響を与えるものと

思われる．

　検査後妊娠例の妊娠の転帰については，検査後卵管が

開通しても卵管妊娠を起す危険があることは当然考えら

れることであP，Dietzsch7）は63例中11％に卵管妊娠が

みられたことは特異なことであるとのべている．一方森

島3）はほとんどが満期分娩と妊娠継続中で，外妊は1例

流産は3例の少ないものであつたと報告している．われ

われの例では，予後の明らかな20例中満期分娩が15例

75％を占めており，卵管妊娠は1例にみられたにすぎな

い．

結 語

　われわれは不妊期間満3年以上を有する不妊患者1055

例に子宮卵管造影術を施行し，42例，3．896の検査後妊

娠を経験した．　これは卵管疎通と判定した例のうちの

11．9％にあたり，不妊期間を満2年以上とするど，検査

後妊娠の頻度はさらに高く，子宮卵管造影術は診断の手

技としてのみでなく，婦入不妊に対し治療的作用を有す

ることを確認した．

　検査後妊娠の42例について検討を行つたところ，原発

性，続発性不妊ともに，不妊期間の短かいものが多く，

また検査後6カ月以内で90．3％に妊娠が成立している．

　1例に両側卵管閉鎖と判定したものの妊娠例を経験し

たが，これは診断の過誤によるものと思われ，子宮卵管

造影術で閉鎖がみられた例については，他の検査法を併

せ行うか．あるいは一定の期間後に再で造影術を行い再

検討すべきである．

（本論文の要旨は昭和38年11月第8回日本不妊学会総会

において発表した）．

　稿を終るに臨み，恩師水野重光教授の御指導，御校閲

を深謝致します．
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　　Clinical　cases　of　pregnancy　after

　　　　　　hysterosalpingogram

　　　（observed　in　our　department）

Kiyoshi　Saito，　Tsuyoshi　Nakano，　Soshichiro　Mori，

　　　Yasuo　Noyori　and］Mikihiko　Tanno

Department　of　Obstetrict　and　Gynecology，　School

　　　　of　Medicine　Juntendo　University

　　　のirector；Prof．　Shigemitsu　Mjzuno）

　　We　carried　out　hysterosalpingogram　using　40％

of　Moljodol　on　1055　cases　of　Inore　than　3　years

sterile　patients　from　January　1953　to　December　1962．

Consequently，　we　experienced　42　cases（3．8％）of

pregnancy　after　hysterosalpingogram　and　this　was

11．9％of　the　cases　which　were　diagnosed　as　tubes

were　patent．　If　the　term　of　sterile　is　used　on　the

cases　who　did　not　become　pregnant　more　than　two

years，　cases　of　pregnancy　after　hysterosalpingogra皿

was　much　more　than　that（82　cases，16．5％）．

　　Among　these　42　pregnant　after　hysterosalpingo．

gram，　rnajority　had　short　sterlle　period　both　in　prト

mary　and　secondary　sterility　cases　and　the　period

they　become　pregnant　after　hysterosalpingogram　was

within　six　month　in　90．396．

　　We　also　studied　the　past　history　of　these　pati－

ents　tQgether　with　pe1、・ic　funding，　analysis　of　shadows

of　the丘lms　and　prognosis　of　the　pregnant　cases．

●
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経口避妊薬に関する研究

Oral　gestagen　（Lyndiol）　in　Fertility　control

　　　　　　　　諏訪赤十字産婦入科

本間恒夫百瀬智章　　Tuneo　HOMMA　　　　　　Tomoaki　MOMOSE

　　　　　　　Suwa　Rod－Cross　HospitaI

村

Yosuke　MURASAWA

　　　　　東大産婦人科

沢洋介市　川　尚　　　　　　　　　　　　Hisashi　ICHIKAWA

　　Tokyo　University，　School　of　Med，

●

　農山村地帯の患者を主とする諏訪赤十字病院産婦人科の外来1712人についてみると家族計画が適切に行わ

れていないことが窺われたので，希望者にOrg　611（Lyndiol）による経コ避妊薬についての臨床的検討を行

つた，

　33例189周期にPincus方式にしたがい，月経第5日より20日間毎日1錠宛投与，中止後消退出血を月経

周期と見倣して同様のクールを繰返した．継続使用15例の使用周期は3～9（平均11．7）で，大多数の例で

20錠服用終了後2・一　7日（多くは2～4日）に消退出血をみた．出血量は一般に経月量よP少なかつた．

使用中の避妊効果は10096で，使用中基礎体温は多く高温1相性を示したが，中には不定型もみられた．

　妊娠を希望した2例およびその他の3例に服用中止後間もなく，（翌周期または翌々周期）妊娠をみた，こ

のことから上記の避妊効果が一過性で妊孕力に影響を与えていないことが窺われた．

　副作用のうち最も多かつたのは悪心とスポッティングであるが，前者は多く一過性で自然消失を見，後者

にも重大なものはなかつたLその他の副作用として無月経，倦怠感，発疹などを少数例に認めたがそのため

に中止しなければならないものは少なかつた．

　肝腎機能，血液，副腎機能に対しては2年以内のわれわれの例にはみるべき影響を与えていないように思

われた．

　使用過誤に基く障害には重大なものはなかつたが，その例数は少くなかつた．本剤の如き経口避妊薬は有

用で便利な薬剤であるが，家族計画の一環として充分な指導と監督の下に使用すべきものであると感じた．

●

　戦後国民の家族計画に対する関心は高まり種々の避妊

法が普及されてきたが，なお失敗に基く希望せざる妊娠

を人工妊娠中絶によつて解決する例が少くない．第1表

および第1回は農山村地帯を主とするわれわれの病院で

の外来既婚婦人1712人についての調査であるが，経産

回数をみると30代では2人のものが最も多く，40代で

は3人が最も多く，それぞれピークを作り，50歳以上の

多産傾向と対照的である．これと逆に人工妊娠中絶回数

をみると30代およで40代にはその経濫者が多く（約半

数）50歳以上の人に少い．

　このことは戦後の産児制限が多分に批判の多い妊娠中

絶によつていることを思わせる．かかる傾向に対しては

従来からもしばしば指摘され，また警告や，指導啓蒙も

なされてきたのであるが，まだかなり妊娠申絶が行われ

ている事実は，家族計画指導がまだ不徹底であるのか，

あるいは従来の避妊法が行い難い事情または階層の人々

がいることを示すものではないだろうか．ここにより安

全確実で，しかも実施容易な避妊法の出現が望まれる素

地があると考えられる．

　そこでわれわれは外国ではすでに使用されている経口

避妊薬のうちLyndiol（Org　611）について臨床的検討

を行つた．本剤は新合成GestagenのLynestrenol　5mg

■
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Org　611　（CS　137－1，　Lyndiol）

　／Ly…t・en・1　　　　5mg
　（3－Methoxyethinyloestradiol　O．151ng

　　　　　　　　CH30H
　　　　　　〈1［＿C．三CH

　　　　　　　　　　L
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　　　　　1
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　　　Iynestrenol

　　　〔17　α一ethiny1　17　β一hydroxyoes†ra－4－ene〕

　　　　　　　　　　　　　　　　　第　2　図

1＿，yTndiol

　Lynestreno］　　　　　2，5mg　｛

　Mestranol　　　　　O．075　mg

　　　　　　　CH30H
　　　　　　△IG－CH

　　　ノ＼／＼／＼／
　　　　　1
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CH30

　Methoxy－ethinyloestradiol

　Lynora1，　Mestranol
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㌘2表　Lyndiol使用例
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にEstrogen剤であるMestranol　O．15mgを加えたもの

である．　（第2図）

　投与法はPincus方式にしたがい．月経第5日目よi，

20日間1日1錠宛経口投与した．

　33例に投与した結果は第2表の如くで，継続使用15例

の避妊効果は10096であつた．大多数の例で服用中止後

2～7（2～4）日に消退出血をみている．消退出血は

経血量に比し減少の傾向を示すものが多かつた．

　基礎体温は高温一相性を示すものが多かつたが（第3

図）中には不定型のものもあつた．

　妊娠を希望して中止したもの2例，その他の理由で中

止したものの中2例に巾止後間もなく妊娠をみた，この

ことから，この程度の使用期間では避妊効果が1過性で

あることがわかる．　（第4図）

　服用中ないし服用後の一般検査について，

　1）　肝機能検査，　9例に種々の肝機能検査　（BSP，

TTT，　ZTT，高田反応，尿中ビIJルビン，尿中ウロビリ

ノゲン等）を行い異常例1，限界値2を認めた．異常の

1例は流行性肝炎でおそらく本剤と関係がないと思われ

る．例数が少いのでなお将来の検討を要する．

　2）腎機能（8例），血液検査（5例）に異常は認めら

れなかつた．

　3）　その他，尿中ホルモン（17－Ks，17・oHCs）定量

では5例の中1例に17－OHCSがやや高値を認めた他は

正常範囲内にあつた．

　副作用のうち最も多いのは悪心と破綻出血（スポップ

ィンゲ）で（ともに21例中6例）あつたが，前者は初期

にのみに1過1生にみられることが多く，ともに重大なも

のはなかつた．その他無月経（4例）倦怠感（2例），発

疹（1例）で概して副作用は少いといえる，逆に服用前

の月経困難症が服用後消失したものも少くない．意外に

多かつたのが使用法の過誤で，服用開始のおそいもの，

量のあやまり（3倍ゴ、を服用），のみ忘れ，長期連続服

用などがあつたが，それに伴う事故はなかつた．ただ使

用法の誤りによつて予期しない時間に出∫flLを見，不安の

ために中止した例もある．したがつて本剤を外来の片手

●

，

o



ト

●

●

■

ド

o

昭和40年10月1日 本間恒夫，百瀬智章，村沢洋介，市川　尚

第3図　基礎体温表a■■）

（301）61

｛8τ9 2324 讐29

1 　　12

3乙　　1 89 13博　　18！9　　留2ヰ

　　　　　1

紛2931． 2 3

て

78 12

Lyndb用侵用

一↑Lソnd「D【胆用（途中2回のみ

忘飢）

37D

　　l

一 幽一一一

　　斗

叫

月　経
月経周期

姓　交

　　　　　　　　　　　　　▲1■■▲
　1011　　　（516　　　2e　21　　　2526　1　34　　　89

××　×　×　　　X　×　　　　　XX

月18
日11　　15i6 2021

　　　第4図

2526　　　303口

　　　　　　　　　　　　　■▲
1314　　1819　　23　24　　2SZ9　　12　　6

×　　×　　××X××

基礎体温表（K．S．）

9　　　　　　　　　　　　　　　　　　　10
45　　9！0　　1415　　192ワ　　2425　　293D1　45 q

370

．5

月

月経周期

性

i

　一▲　　　　　　　　　　　　　■■i▲▲
　1　 34　　　89　　　13！4　　　1819　　 ［3241　　45　　 91〔〕　　1415　　 192〔〕　　2az5　　2930　　 35

X　　　XX　XX×XX×××××××　　X×××XX＞＜×××XX＞く×××X×



62　（302） 経口避妊薬に関する研究

間に投与するが如き安易な方法は避け，家族計画指導の

一環として，充分な指導の下に使用する必要がある．

　考案；避妊法はその効果が確実で，副作用がなく，廉

価でかなりの期間使用できるものでなければならない．

　経口避妊薬は使用法が簡単で，他の条件を満せばよい

避i妊法となる．近時10－Norsteroidの合成化学は目覚し

い進歩をとげ，多数の合成Gestagensが作られるに至

つた．これ等にはまた排卵抑制の作用もあることがわか

り，その中から経口避妊薬の可能性が示されるに至っ

た．Lyndiolはかくして作られた薬剤の一で，副作用を

少くするためEstrogenが加えてある、われわれの例で

はその避i妊効果は確実であつた．

　本剤の副作用については上述の如く重大な副作用は認

めなかつた．薬剤の副作用には直接的なもの（使用の早

期より現れるもの）と間接的なもの（長期間使用した揚

合，使用中止後に現われるもの，あるいは例えば妊娠中

の使用で胎児に現われるもの等）の両方を考えなければ

ならない．今回は主として直接的な影響についてみたが

それについては少いといつてよいであろう．間接的副作

用は将来に残された問題であるから充分慎重にし，はつ

きりするまでは，使用期間も制限した方がよいと思われ

る．（例えば2年位）．また肝障害や腎障害のある者には

使用をさし控えた方が安全であろう．

　経口避妊薬は使用法が簡単であるという大きな利点を

有するが，それだけ誤用濫用の危険も大きいといえる．

他の家族許画と同様，医師の充分な監督指導の下でなけ

れば正しい使用法が守られず充分な効果を上げ得ないこ

とを痛感させられる．ことに本剤の如きは疾病に対する

薬剤ではなく，健康者が目常かなi）の期間にわたつて使

用するものであるし，ある意味では非生理的な状態を創

り出すのであるから、副作用に対しては充分慎重でなけ

ればならない．指導は充分に行い．また使用例も選ばな

ければならないだろう．（少くとも医師の指示が守れる人

でなければならない）

　以上の事情を考慮に入れれば本剤は経口避妊薬として

使用し得るものと考えられる．少くとも家族計画の一部

日不妊会誌10巻4号

を担し，人工妊娠中絶の数も減少せしめ得ると考えられ

る．

結 論

　1）Org　611（Lyndiol）のPincus方式使用法は避i妊

効果が確実であつた．

　2）通常20錠服用後2～7日（2～4目）後に消退出

血をみた．

　3）初期に1過性の悪心をみることがあるが一般に副

作用は軽微であつた。

　4）服用中止後の妊孕力の低下を認めなかつた．

　5）使用にあたつては充分な指導の下に使用例の選択

が望ましい．

Oral　Gestagen（Lyndiol）in

　　　Fertility　Control

　Tsuneo　Homma，　Tomoaki　Momose，

　　　　（，SuvLTa　Red－Cross　HosP．）

Yosuke　Murasawa　and　Hisashi　Ichikawa

　　lTokyo　Univ．　School　of　Med．）

　　33women　have　been　treated　with　LyndiQl　for

contraceptive　purposes．　1tablet　of　Lyndiol　contains

5mg　of　Lynestrenol（17　α・ethinyl　17　β一hydroxy

oestra－4－one）arld　O．15mg　of　mestranol　as　a　estrogenic

agent．　The　subjects　were　instructed　to　take　l　tablet

daily　for　20　days，　starting　on　the　5th　day　after　onset

of　menstruation，　and　to　repeat　this　monthly．　W玉th－

drawal　bleeding　was　usually　seen　by　2－7　days　after

taking　the　20th　tablet．

　　There　was　no　pregnancy　during　administration

for　a　total　of　189　cycles，　when　taken　faithfully　as

prescribed，　5women　have　been　fregnant　soon　after

discontinuance．　Side　eilects　such　as　nausea，　spotting

etc．，　were　lnfrequently　occured　and　not　so　serious．

　　There　were　not　so　infrequently　seen　disturbances

caused　by　incorrect　use，　so　the　oral　contraceptives

must　be　used　under　strict　contrQl】ing　of　doctors．

■

●

■
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基礎体温と比較検討せる免疫学的妊娠診断法

（スライド法）の臨床成績

Immunological　Test　for　Pregnancy（Slide　Test）in

　　　　　Relation　to　Basalbodytemperature

東京屯力病院 （院長：武藤藤太郎）産婦人科

村　　　山　　　茂
Shigeru　MURAYAMA

●

Department　of　Obstetrics　and　Gynecology，　Tokyodenryoku　Hosplta1，　Tokyo－Japan．

　免疫学的妊娠診断法であるGravindex（スライド法）を基礎体温と比較しつつ種々検討した．計27例につ

き一部フリードマン反応も行つて考察するに　1．BBT上昇26～28日以後において反応陽性を示し，それ以

前では陰性であつた．　2．BBT法は免疫学的妊娠反応（Gravindex）よりも早期に妊娠を診断し得る．フ反

応は両者の中問に位する．3．BBT法は排卵の異常その他で妊娠週数と受胎日数が異つている場合にも確実

に妊娠を診断し得る．この点Gravindexよりも優位にある．4．流産の予知という点では免疫学的妊娠診断

法はBBT法にまさる．すなわち高温持続フ反応陽性であるにかかわらず，本反応のみ陰性で遂に流産とな

るものをしばしばみる．5．Gravindexの反応感度は最低4500i、　u．　／1で］otにより多少のばらつきがある．

6．計149例の陽性率は5週5096，6週8796，7週以後9カ月98％10カ月75％を示した．対称例3g例は1

例を除きほとんどが陰性を示した。（97．4％）

●

●

まえがき

　妊娠診断法として従来行われてきた動物試験法（Zon－

dek－Aschheim氏法，　Friedmann氏法，　Galli－Mainini

氏法）はいずれも優秀で適中率も98°6といわれている．

しかしながら動物飼育の繁雑性，操作が面倒であること

時間がかかること（1一数日）等のため，実施臨床医家

にはそれ程広く応用され得ないのが実情である．近時漸

く実用の途についた免疫学的妊娠診断法は動物を必要と

せず上述の欠点を克服服した画期的新法である．特にス

ライド法は簡易，迅速という点において試験管法に遙か

に優り，日常臨床応用に極めて便利である．私はスライ

ド法であるGravindex（Ortho第ll法）を用い約200例

につき検討し，また基礎体温法との比較考察を行つた．

　1．Gravindexの反応感度

　国立衛生試験所検定ずみの日本薬局方標準品（1mg＝

10．8単位，操作に便なるため乳糖にてうすめてある）．

を化学天秤にて正確に秤量の上0，696食塩水にて希釈し

！l当り1000国際単位（1．U．）より10000国際単位まで

の標準液を段階的に作製し，この溶液のどの単位から陽

性に反応するかを検討した．10t別の差異を考慮して6

箱（A，B，　C，　D，　E，　F）を検討した所，1500ないし6500

1．U．にて陽性を示したが，45001．U．において陽性とな

つたものが多かつた．（第1表参照）すなわちこれ以下の

量では例え尿中しHCGがあつても陽性にでない．次

に対称としあ試験管法である．プレグ，スチコンにて上

記の実験を行つた（4箱につき）この場合の反応感度は

約3000LU．であつたがlotにより50001U，で反応し

たものもあつた．（第2表参照）

　以上のことから次の点を注意しなければならない，

すなわち本反応を定量的な目的で行う場合，例えば10倍

稀釈まで陽性だからといつて，正確な意味でその尿中に

45000　1．　U，fl．あるとは退らない．また或試材薬で陽性を

示しながら，他の試薬では陰性を示す場合もある．これ

は上述の感度の差異によるもので，妊娠初期，分娩，流産

後等尿中HCG量が漸増，漸減的に移行して行く場合に

認められる．そして反応感度の下限の単位の低い者程，

偽陰性率は少く有利である。すなわちなるべく低単位に
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第1表Gravindexの反応感度

国際単位

製品

　1，000

　1，250

　1，500

　1，750

　2，000

　2，500

　3，000

　3，500

　4，000

◎4，500

　5，000

　5，500

　6，000

　6，500

　7，000

　1，000

　（Per　l）

A

（一）

（一）

（一）

㊦

B C

（一）

D

（＋）

（一）

㊤

（＋）

（一）

（一）

（一）

（一）

（一）

①

　　（一）

（一）（一）

（±）㊤

（＋）（＋）

　　（＋）

↓

（＋）

（＋）

E

（一）

（±）

（一）

㊦

（＋）

F

（一）

フリー
ドマン

（尿稀釈）

㊥

（一）

（一）　→約400家兎単位

（一）

→約650家兎単位

1　（十）　　一→1，000　家位単位

Ii↓
（1．Occ　注射）

〔界音難謹礁寡鷺翫1欝果歪畢獺5驚㍊ξ膀≧織羊1ミ〕

第2表　プレグノスチコンの反応感度
　　　　　　（試喚管法）

国際単位

製　品
a

　1，000

　2，000

＠3，000

　4，000

　4，500

　5，000

　5，500

　6，000

㊦

十

十

十

十

十

b C d

10，000

（Per　l）

㊦

十

十

十

十

㊤

十

十

①

十

〔標準液作製法は前表に1司じ〕

も反応し，かつ製品の感度が一定せるものが望まれる．

　次に前述の標準液1．Occを家兎に注射した場合の成績

は2000，3000，5000単位では陰性であつたが7000単位

（国際単位）では陽性を示した．すなわちこの場合これ

が1000家兎単位に相当するから，つまり70001．U〃は

1000家兎単位に相当することになる（第1表参照）

　Gravindexの反応単位の下退界45001．　U．は約650家

兎」γ位に相当する、対称とした試験管法（プレグノスチ

コン）は約400家兎単位に相当することになる．フリー

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1000
ドマン反応は普通20ccまで注射可能で，すなわち
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　20
＝50，家兎単位まで測定可能であるからこれを国際単位

になおせば最近3501，U．まで測定可能ということにな

る．すなわち現在の免疫学的妊妬反応の感度をこの単位

まで鋭敏にすることができれば（約10倍）免疫学的妊娠

反応は動物試験法に完全に置き換え得るかも知れない．

現在使用しているものと鋭敏度のさらに高いものとの2

種作ることも考えられる．

　2．妊娠時期別陽性率

　Gravindexを用いて妊娠例149にっきその成績を検討

した．成績は第3表に表せ示る如くである．すなわち妊

娠初期より末期に至る各週ならびに各月別の成績は妊娠

5週50％妊娠6週87％，7週以降9カ月までは9896，

10カ月は7596，の陽性率を示した．ここに問題となるの

は妊娠5週，6週の成績で次の2点に注意する必要があ

る．すなわち第1は当然偽陰性の予想される時期（つま

り試薬の反応感度以下のHCGしか産出されない時期）

の症例を多くとつて妊娠初期の成績とすると（例えば妊

娠2カ月の成とすると）1司じ試薬を用いながらその陽性

率は異つてくる．（低くなる）ということ．第2は反応感

度の鋭敏な試薬桂この時期の陽性率はよく出ることで，

以上の点より6～7週までの成績は週別に検討比較した

方がよい．

　次に偽陰性の栃含，排卵がおくれて最終月経からi数え

た週数に比し実際の妊娠期日が少く，たのため週数の上

a

■

■

●



b

■

●

●
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第3表 妊娠月（週）別の陽性率 第4表 妊娠10ヵ月

妊娠月
（週）数 例　数 陽　性 ± 陰　性 i比報）圃氏名 年齢 経産 週数 成績 其　　の　　他

5 16 6 2
　　1

81 ・ 50．0　　　　1 26 1 39 十

6 30 26 4　　1 ・ 86．6　　　　2 32 1 38 十

H　　7
22 22 0 100　　　　　3 42 十 予定日2週超過

8 18 17 1 94．4　　　　4 28 0 37 十

5 24 0 40 十
9 12 　　12

1
0 100

　　　　　　　6 33 2 40 （一） 分娩3時間前
　　10
皿 1挑

382 1　　31　　8

　　2

000 100
　　　　　　　7100

　　　　　　　8100

22

31

01

4．1

40

＋1十1

分娩前日

第2期，排臨

［　　　　　　　　9 34 1 38 十

w 6 5
　　11

1　83．3　　　　10 27 0 40 十 分娩2日前

V 3 3 0 11100　　　11 26 1 39 十

VI

w
v皿

IX

X

3

3

4

3

16

3

3

4

3

12

0　　　100

0　　　100

0　　　100

0　　　100

4　i・75．0

12

13

14

15

16

26　　1　42

34　　1　40

29　　0　41

25　　0　41

31　　1　41

（一）分娩1日前

十

＋1舗（原（十）10×（±5×（＋）））

（一）1分娩前

（一）陣糊始（スチ・ン㊥）

計 149 　　　　　　　　　　L129　　2　181
　　（（一）の1例は切迫流産）

では可成り進んでいるにかかわらず偽陰性を示す場合が

あるから注意を要する．（この場合HCG量はまだ少く

偽陰性が当然）（第12図のBBT参照）次に問題となる

妊娠6週例は30例中4例が陰性を示した．　また症例中

の反応陽性例の月経遅延日数は平均13．6日であつた．

すなわち月経が14日延びた場合，87％が本反応陽性にで

るということである．なお偽陰性4例中2例は後に流産

し，また1例は現在も時々哺乳を行つていだ

　次に妊娠10カ月例を表示した．（第4表参照）従来妊娠

未期になると尿中のHCG量が低下し，免疫学的妊娠反

応が陰性を示す場合があるといわれており，またこの点

から分娩の予知の可能性も示唆されるが，私の成績にお

いても末期に陰性例のあることを認め，また定量的な検

査でも末期にいたつてH．C．G量の漸減することが示さ

れた．（後述）しかしながら個々の症例についあみると，

分娩直前に陰性を示す者のある反面，排臨時にもなお陽

性を示すものがあつて，この成績だけでは一定の傾向を

云々することはできない．

　3．分娩後の反応の推移

　11例について検討したが分娩前より陰性を示すものも

第5表　続発性無月経（症例7，以外全例陰性）

　　　　　無月経日数（検査当日迄）

No，

　1

　2

　3

　4

　5

　6

◎7

　8

　9

10

11

12

氏名辱副経産周期
　　　　　　　　1

・31

　41
125
i27

　32

　291

40

30

33

34

29

26

34

27

0×

1×

0×

0×

0×

4×

1×

2×

2×

2×

0×

2×

2×

25～45

　24

　28

26～28

不　tt

　28

30～44

　33
30　n－　50

25×33

　35

　25

　30

其 の 他

41日無月経

42日

41日

64日

37日

59日

45日

70日

541」

73日

55日

65日

41H

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

ホルモン注→Mens　C．M．　C（粁）

ホルモン服用→Mens　CM．Cdich（一）

15日後Mens

5日後Mens

C．M．C（耕）

C．M．C（卦）

C，MC（十）

S．S．を疑う

BBT上昇15日日にMensとなる

8日後Mens

（Aus後）内膜Hyperplasia　endometrii

BBT一相性，　CMC（升）

（Aus後）BBTあり，4口後Mens

BBTあり，4日後Mens
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ある反面，分娩後6日頃まで弱陽性に反応するものも認

められた．大体の傾向としては3日後に約半数が，5日

以後はほとんどが陰性を示した．

　4．対称例の検討

　続発性無，月経（13），　授乳性無月経（5），子宮筋腫

（2），卵巣機能不全（3），機能性出血（2），更年期（2）

子宮癌（術後）（3），蛋白尿（3），正常非妊婦（2），男

子尿（4），計39例について検討したが1例を除き全例

陰性を示した，（97．4％），すなわち偽陽性を示す者は非

常に少いことがわかる．この点は本法臨床応用上の非常

なる利点といえる．また一部に頸管粘液結晶像をみたが

これの明かな場合は本反応はまつ陰性と見倣して誤りは

ない．（第5表参照）続発性無月経の13例を表示すると

第5表の如くになる．この中，第7例が偽陽性を示した

のであもるがBBT所見からも本例が初期の流産でない

ことが明かである．（第13図参照）上述の点より，偽陽

性，偽陰性の場合の検討にはBBTの観察が望ましい．

　（第12図参照）

　5．基礎体温との比較

　本反応が最終月経第何日目頃より陽性に出るかという

点も興味があるが，さらにBBT上昇第何日目から陽性

に反応してくるかということは黄体存続を目標とした妊

娠早期診断法であるBBT法とHCGを利用する本法

との比較検討という点で興味がある．すなわち計27例

　（延39回）につき検討した．年令，週数，高温日数，反

応成績，フリードマン反応との比較等についての応績を

一括表示すれば第6表の如くである．（第6表に3例追

加，すなわちNo．25－27歳（自然流産後
S．S．）高温27日（＋），　No．26，－33歳（7・u－2）

高温27日（＋），No．27，－6u－3　T．高温26日

（＋），）すなわち本反応はBBT上昇26～28日以降に

おいて陽性を示しそれ以前では陰性を示すといえる．な

おこの場合試薬の感度が鋭敏であればさらに早期より陽

性を示すことが当然考えられる．次に2，3体的症例に

ついて図示する．

第・例欄■■）一上昇15日G・av（一），．ヒ昇22

日Grav（一），フリードマン50家兎（一）であつた．

　すなわち本例はBBTが最も早く妊娠を指示し得た症

例である．上昇48日はGrav（＋）となつた．（第1図）

第・例■■■）一上昇22日，G・av（±）フリー

ドマン100家兎（十），でこの場合は，Gravindexが最

もおくれている．BBT上昇31日，　Grav（＋）となつ

た．（第2図）

　第3例a■■■齢一上昇28日，Grav（＋）（4倍ま

で（＋））フリードマン50家兎（＋）で三者の成績は一

致した．また上昇35日も（＋）であつた．（第3図）

第｛う表　　基礎体温との関係　（1）

N・・氏名瞬妊娠週醸
1i

2

3

4

5

6

7

8

09

　10

　11
0（12）

（13）

30

27

25

29

29

27

27

31

25

28

15

31

31

8W十1
7W十1
7W十10

7W－3
7W十1
6W－2
7W－2
9W十1
5W十3
6W±0
7W±0
7W±0
4W十2
5W－2＼1
6W＋2／1

10W－3　1
　　　　　1
5W－2＼
7W＿2／
10W－1　「
　　　　　1

38

34

32

35

33

30

34

48

22

25＼

＠／

34

18

？

？

成績其の他

基礎体温との関係（H）

十

十

十

十

十

十

十

十

（一）

（一）

十

十

±

（一）

十

÷

（一）

十

＋1

→流産

No．氏名鯛妊娠週醸 成績其の他
　14

　15

016

　17

　181

019

020

21

　221

023」

024

296W＿il

27　6W十3・
132　i10W－十一2

［　111W＋3

132　　　9

27ig．　W－1

26　5W－2

　　6W1十〇

27　6W－1
　　　　　　1
　　17W－2」
27　16VLT－　11

　　1　　　　　　　　　　　1

126i7W－　3

23，4W－21
　「5W－2

　　8W十3
26　11W±0

　13W十11

⑳

31

24
　＼
31／

⑳

30

22＼1

31〆1

⑳

35

27

25

15

22

48

62

77

　十

　十

’←）

十

十

十

±，

十

十

十

（一）

（一）

（一）

（一）

十

十

（一）

鷹盤騰鵬薯となる・）

→流産

100あξ兎①

50家兎㊦

50家兎㊦
（サル（一））

→流産
（検査日出血）

50家兎e

検査2日後
流産

　第4例（一一上昇28日，Grav（＋），（第4
図）

第5例梱■■）一上昇22日（一），上昇25日（一），

上昇32日（＋）となつた例である．（第5図）

G

●

●
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第 4 図

年

　　T
37030一

．724－一一

　20－

51

11．．

㌔。13．15～。25001tz34S　lo　IS　2D　25和3、ll～∴　9

高温→13813旧～3⑧33

X＞く

6w＋1

（＋）

　年
　月
　日
塁鐸菖目

c　飾

　　5噛

第 5 図

｝’T 工一「L－L’r－”TL’一一一

■

」「’　3こ1一

．：・z4－一一

2。L

　5－

　　［

月｝呈1

割
XX××xx

にご〕4

　1111
1→　　窯一）　　　　（＋｝

青1

月轟，i

了一〇v　一一

　　5，

L’c’l°

　3°i
∵仁

　　5・一

第 6 図

　　　ド　　ド　　　ア　－　　fi－　
　　由　　（＋）　　　　　　　　　（一〕

燭

月経

備
・奪

　第6例（？）流産例にて，6日前は出血がはじまつて

いながら陽性を示し，内容除去当日も陽性を示した．（陽

性例の予後必ずしもよいとはいえない）．（第6図）

第7例■■■）（第5表・続多雛無月経のN…2）

Aus後69日目にBBT　2相性のA経となる．4日前の

本反応は陰性を示した，場合により妊娠を疑われる症例

である．（第7図）

　第8例（　　　　　（第5表，続発性無月経のNo．

13）同じく続発性無月経で45日目に月経となる．4日

前本反応は陰陰性であつた．（BBT上昇17日目）本例

●
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はBBT上昇20日の後月経となつた．（第8図）

　第9例a■■■■）BBT上昇62日（11週）でGrav

陽性なるも，上昇77日（12週）にて本反応は陰性とな

り，その2H後に流産した例である．　BBTに先んじて

本反応の陰転により流産を予知し得た例である．（第9

図）

第・0例（一一BBT上昇23日G・av（一）・5・

兎家（＋），（BBT上昇23日では反応せず，すなわちGra－

vindexはBBTやフリートマンに遅れることがわか
る）．しかるに当然陽性の予想される上昇31日目（7週）
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において本反応は陰性を示した．そしてBBTは依然上

昇を示し，　またフリードマンも50家兎陽性でありなが

ら結極流産した症例である．一流産の際には，BBTや

フリードマン反応が変化を示さず．Gravindexのみ先ん

じて陰性を示した例である．（第10図）

第11例■）一（5週一2日）反応（一），（BBT

上昇数不明）6週＋2日，反応（＋），10週一3日反応

（＋），この頃より出血開始し7日後に自然流産した．流

産当日は陰性であつた，陽性の場合必ずしも薬観し得な

い例である．（第11図）

■
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　　　　週数

第・2例■■謄脛第49噸排卵・随つて最終

月経より起算して10週にて陰性，（但しBBT上昇24日

目であるので26日には満たず，当然陰性）上早31日（計算

上は11週）に至つて始めて陽性を示した例で，本例は反

応を反覆実施するか，あるいはBBTの記入がないと，

反応の実施によつて却つて続発性無月経と診断される恐

れもある．（第12図）

　6．希釈尿に対する反応（定量的考察）

　尿を段階的に希釈した揚合の陽性感度を週別に調査し

た．例数が少くかつ同一人につき経過を追つた成績では

ないが，6，7週では4～10倍，8～12週に至って12～

40倍希釈まで反応し，4カA以後は1～12倍まで陽性を

示した、　最低反応感度を4500単位とつ倣して国際単位

に換算すれば初期18000～45000国際単位，最高時は（8－

12週で）90000～18eOOO国際単位，4カ月以後は4500～

50000国際単位！1のHCGが尿中に排泄されているこ

とになる．これは生物学的試験によるHCG排泄量の成

績とほぼ同様な傾向を示している．これを図示すれば第

14図の如くになる．すなわち8～12週におけるピークと

未期の減少がみられる．ここに注意を要するのは希釈実

験ではこのような成績を示し、免疫学的妊娠診断法によ

つても尿中HCGの定量的な観察がこの程度できるとい

うことであつて，本試薬を用いての定量的な観察はさら

に今後に問題を残すと思われる．すなわち現在の段階に

おいては本反応はあくまで妊娠の診断を目的として作製

されたものでありまたその目的は充分達せられていると

いつてよい．

　7．中絶後および自然流産後の反応経過

　中絶後（9例）および自然流産後（14例）につき検討

した．妊娠7～12週における中絶後の反応は第2日目頃

まで陽性を示して以後陰転する．これに対して自然流産

の場合は流産当日すでに分明せる者の半数以上が陰性を

示した．（11例中7例），自然流産の症例は流産前よりす

でに出血があり当然胎盤機能の不全HCG産生部位の障

害が考えられるわけで，中には数日前よりすでに陰性を

示すものがあつた．すなわち少くとも本反応が陰転した

場合は妊娠の持続は困難と思われる．（前述BBT第9

10図参照）

　これに対し逆の陽性の場合は妊娠の持続が可能かとい

えば必ずしもしからず，事実6～7日前の検査では陽性

を示しながら流産した例もあり，また流産当日3～4倍

まで陽性を示した考もあつた．これを要するに本反応は

ある場合には流産の予知に利用し得るということがいえ

る．またBBTとの関係の項に述べた如く流産例におい

てはBBT上昇持続，フリードマン反応陽性であるにも

かかわらず本反応がすでに陰性を示す者のある点は注目

に値する．（この点は妊娠初期の場合とは逆に本反応が

最も早く反応するわけである、）

　8）保存尿に対する反応

　妊婦尿を冷室に1－・12日保存したもの（各日1一数例）
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第7表 胞　状　奇　胎
＼

＼ソ履1激1ヂ1H
権の他　．．．グラブi（召の

　　　　　　　　I
　　　　　　　　l原＋

　　　23歳　　　4×十
　手術後37・日！8・＋1S，・0・＋

1　正常高温｛：llを116×十IlO，000十
　伴朔経，以132×（＿）150，00（）（＿）

　後BBTIE常14S×（一）・

　　（稽留流産）　・
　　　　　　　　64×（一）

第　6　日

クフフ （UJ）

16　日 80　日

原　十

2×

4×

グラブ

　　　　「原（＿）
1，000（＿）「

2，000（一）

1（一部十？）

110，000（一）

1（スチコン（一））

（フリードマン）

クフフ

4⊥月

原（一）

（z・￥7．）・・（褐の

零…一一ff 評9日

（スチコン（一））、

源（一）i　so（一）

（召：）クラブ（駕：）

50　日

（フリードマン）

「

2

　24∫1晃

自然流産後31
日口正常高温1
相を伴う　月経

以後BBT正1
常　　　　1

ケラブ

原一 1100（一）

1，000（一）

I

l

クラブ

50（一）

●

につき本反応を検討したが全例陽性を示した．随つて採

尿数口後に検査しても臨床ヒ誤りはまつないといつてよ

いL

　9）　胞状奇胎例について

　胞状奇胎3例につき，その術後経過を観察した．（第

7表）No．1は稽留流産の型をとり，術後37日目に正

常高相を伴う月経を認め，以後BBT正常で現在までの

所（術後6カ月）良好な経過をとつたものであるが術後

第1日は16倍まで陽性，フリードマンは10000単位1易性

500〔｝0単位陰性で両者は国際単位に換算するとともに

7万単位に相当し，　一致した値を示した．　第6日目は

Gravindexは原尿のみ陽性で2倍：希釈尿（約90001．U）

は陰性，マリードマンも1000単位（約70001．U）陰性で

あつた．また16口以降はいずれも陰性を示した．本例は

手術時妊娠7カ月（26週）でありながら子宮は超手挙大で

月数に比して小であつた．また妊娠中は出血は認めなか

つた．妊娠中期でしかも手術後でありながら16倍まで陽

性を示したことはHCG排出量の大なることを想像せし

める．No．2は自然流産の型をとつたもので31日目に

正常高温相を伴う月経があi），以後BBT正常で経過の

良好な例であるが第2日以後，原尿にてすでに陰性とな

リフリードマンも陰性を示した．No．3（追加例）a■■■

■匿51歳，5回繊，最糊経・・fi　3日，・ff・日

より出血多量，貧血著明，1月19日単純全別を行つた症

例であるが，術前25，50，100，200倍（90万1．U）まで

（＋）400倍（一），フリードマン反応は10万K．U．（国際

単位で70万KU，140万1．U）ともに陽性で大体一致した

値を示した．術後第1日目，50倍（＋）100倍（十）200倍

（一）．第3日，10倍（十），25倍（一），第7日目原（粁），

5倍（十），10倍（一），第9日目，原（一），また200家兎

（一）13日，原（一）となつた．すなわちGarvindexによ

る定量値がフリードマン反応とほぼ一した値を示した．

また実に急速なるホルモン量の減少が観察されたTしか

してこれ等の定量的観察は原尿希釈により実に数分以内

に実施判定が可能で非常なる利点といえる．

　10）　他種蛋白ホルモンに対する反応

　1，プロラクチン，2，ヒポオリン，3，セロトロピン，

4，シナホリン，5，パロチン等につき反応を検討した．

（第8表）HCGを含む，4は（＋）．含まない，2，は（一）

第8表　他種蛋白ホルモンに対する反応

1

2

3

4

5

フロラクチン

ヒポホリン
セロトロピン

シナホリン
パ　ロ　チ　ン

・㏄当P単位 轡耀）
■

100111際単位

20家兎単f立
1，000　単　　f立

十　　十

十

10家兎単位　1十

3mg 1＋
1

十

十

十

（1．4．蒸留水，其の他0．6％食塩水溶解）

十

でこの点は問題ないが，当然陰性に出るべき1，3，5

が（＋）に反応した．これに対して対称として行つたプレ

グノスチコンの場合は，4のみ（十）で他は凡て陰性を

示し一致した成績を示した．以上の成績はGravindex

の特異性という観点から問題になる所であるが，反応に

用いた試薬の量は高単位でこれだけの量が尿中に出るこ

とはまつないので臨床上問題になることはないと思われ

4
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る．またプロラクチン，セロトロピン等の表記単位量を

注射した30～60分後の尿についての検査成績はいずれ

も非妊婦で陰性を示した．併しながらHCG以外の蛋白

ホルモンに対してGravindexが陽性に反応したことは

本法の欠点である．

総括および結論

　免疫学的妊娠診断法であるGravindex（スライド法）

を基礎体温曲線と比較しつつ種々検討した．

　1．計27例について一部フリードマン反応も行つて考

察するに，BBT上昇26～28日以後において反応陽性を

示し，それ以前では陰性であつた．これは胎盤より産生

されるHCG量と試薬の反応感度との関連によるもので

より鋭敏度の高い試薬を用いれば当然これより早期に反

応が陽性を示すと考えられる．

　2．BBT法は免疫学的妊娠反応（Gravindex）よi〕も

早期に妊娠を診断し得る．フリードマン反応は前2者の

中間に位する．

　3．BBT法は排卵の異常その他で妊娠週数と実際の

受胎日数が一致しない場合にも確実に妊娠を診断し得

る．

　4．流産の予知という点では免疫度学的妊娠診断法は

BBT法にまさる．すなわち流産例においてBBT上昇

持続，フリードマン反応陽性であるにかかわらず本反応

がすでに陰性を示す者がある．そしてこの場合陽性より

陰性化した場含は妊娠の持続は困難と考えられるが，陽

性持続例必ずしも楽観し得ない．

　6．Gravindexの反応感度は約45001．U！lで約650家

兎単位に相当する．試験管法（プレグノスチコン）の

30001．U．感度に比しやや劣る．またIotによるばらつ

きが多少ある．

　7．計149例につき陽性率を検するに5週50％，6週

87％，7週以降一9カ月，98％，10カ月7896を示した．

この場含感度の高い試薬を使えば初期の陽性率は当然さ

らによくなる．また対称例は39例，ほとんど陰性（97．4

％）であつた．（／例を除き）分娩，流産，中絶後は早期

に反応が陰転する．

　8．尿を希釈することによi〕定量的な観察がある程度

可能である．特に胞状奇胎の場合は定量的観察が数分以

内にできるので，動物試験の目安にもなり便利である．

　本法は判定が馴れない中はやや見にくい場合もあるが

短時間で簡易に施行し得るので日常外来診療に際しては

最も便利な妊娠診断法であるといえる．

　摺筆するに当り，慶大坂倉教授の御鞭東を深謝し，種

々御便宜を頂いた東京電力株式会社および東電病院院長

茂

武藤博士に謝意を表します．
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Immunological　Test　for　Pregnancy

　　（Slide　Test）in　Relation　to

　　　　Basalbodytemperature

　　　　Shigeru　Murayama

Department　of　Obstetrics＆Gynecology，

Tokyodenryoku　Hospital，　Tokyo・Japan

　　Ai㎜unological　test　for　pregnancy（slide　test）

has　been　observed　in　the　early　detection　of　pregnancy，

especially　in　relation　to　B　B　T．　metho己

　　1）　27cases　were　observed　and　the　sl三de　test

showed　positive　reaction　after　on　the　26　th～28　th
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day　of　high　temperature　of　B．　B．　T．　curve．　Before

that　slide　test　showed　negative．

　　　　2）　Pregnancy　can　be　detected　earier　by　B．　B．

T．method　them　slide　test，　The　Friedman　rabbit

teSt　Stand　between　them．

　　　　3）　B．B．　T．　Inethod　has　the　advantage　that　it

is　not　influenced　by　the　disorder　of　ovulation，　and

can　detect　pregnancy　Inore　de伍nitely，

　　　　4＞　Fore　foreknowledge　of　abortion，　slide　test　is

better　then　B．　B．　T．　Solne　instances　continued　high

temperature　curve　of　B．　B．　T．　and　showed　Friedmann

rabbits　test　positive　but　slide　test　negative　and　then

after　severaldays，　they　come　三nto　abortion．

　　　　5）　Gravindev（Slicle　test｝showed　positive　more

than　45〔）O　I．．U／l　of　H．C．G．　in　the　urine．

　　　　61　149cases　were　abserved　and　the　accuracy

of　the　immunological　test　ISIide　test）was　as　fo1】ows

in　5　th　week　5096，6th　week　879・6，7th　week

－36th　week　9896，　37　th－40　th　week　75　g・6．　False

positive　was　observed　only　one　in　39　instances．
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．，

　近年，血液型不適合妊娠による新生児溶血性疾患に関するE研究が盛んになつてきたが，私どもは第1児を

出生後　核黄疽にて死亡させた既往ある患者が，妊娠中および分娩後の適切な処理により健児を得たので，

新生児溶血性疾患の予防，治療さらに血液型不適合妊娠の成因等についても併せて報告する．

　患者は28歳，妊娠34週で来院，産科学的には全く異常が認められずまた輸血の既往もなかつたが，第1

児が核黄疽で死亡した既往があつたため血液型不適合妊娠の存在を疑い，夫妻の血液型および妻血清中の抗体

価を測定した処，夫：B，ccDEE，妻：O，　CCDee，完全抗体1：256不完全抗体1：1024でB－O，　c－C，　E－，問

不適合の可能性が考えられた．そこで胎児心電図，同心音図を測定，患者には胎動に気を付けるよう充分に監

視していたが全く異常がなかつたので38週に入院，安静にさせていた．しかし39週に至りそれまで固定して

いた抗体が1：512，1：4096に急上昇したので帝王切開を行い健児を得た．児は男児で3660g，　B，　CcDEeで

膀帯血Bilirubin　3・Omg／dl・Hb　98・0％・直接クームステスト陰性であつた．これら新生児の血液所見から，

さらに臨床症状の認められないことからB－0不適合と判定した．膀帯血Bilirubinは3．Omg％でやや高く，

生後1日目から重症黄疽が予想されたのでPredonisolone　3　mg／day　3日間の注射により軽度となり，生後

17日目には全く黄疽が消失し体重3695gで生後18日目に退院した．その後生後1年を経過したが発育も順

調で全く異常が認められない．

　以上の成績から交換輸血を必要とする程ではないがやや重症の黄疽に対してはPredonisolonは速効で再発

もなく，有効であつた．本例のように妊娠中から特に新生児重症黄疽や輸血をうけたことのある場合には血

液型不適合妊娠の存否を検し，厳重に監視し新生児重症黄疽等の溶血性疾患を予防　早期治療に期待すべき

ものがあると考えられる．なお患者1虹清中の抗体は1年を経過するもなお1；512，1：32の成績を示してい

る．これは一般に輸血による免疫抗体が何年も残存していることから考えて，相当期間継続するものと考え

迫求中である、

●

まえがき

　近年特に血液型不適合妊娠（以下型不適合妊娠と略称

する）．による新生児溶」血性疾患の治療に関する研究が

盛んになつてきたが，私どもは第1児を出生後核黄疽に

て死亡させ，さらに今回も妊娠中から，型不適合のため

母血清中に高単位の抗B抗体価の上昇を認め，出生後の

新生児重症黄疽が予想されたので帝王切開を行い健児を

得，さらに黄疽の予防ならびに治療にみるべき効果があ

り，生後一年に至るも全く異常を認めず順調に発育を続

けている例を経験したので報告する。

　症例　28歳　初診，昭和39年3月6目，主訴）．無月経
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34調，初潮14歳，28日型で正調，持続5日間でtlコ等景で

ある，既往歴，生来健康にして特記すべき疾患なく輸血

等の既往もないが，第1児は核黄疽のため生後4日目に

て死亡している．児は女児にして生下時体重，3080g，満

期分娩で妊娠中は全く異常がなかつた．家族歴にも異常

はない．

　現症　体格中等，栄養可良，胸部に異常を認めない．

胎児は頭位にて児心音は正調内診所見，骨盤計測値，

ワ氏反応，尿，血L圧等にも全く異常を認めなかつた．

　免疫学的検査，米「〔10rtho社製の抗血清および武田

薬品製のCoombs血清による検査成績は第1表に示す

ようである．

日不妊会誌、10巻4号

Table　I　Table　I　Blood　Group

た．Apgarは7点で10点になるまでには3分を要した．

その間陽圧による酸素吸入を行つた．またモロー反射，

ペレー反射．対光反射および吸畷反射等いずれも著明に

認められ異常がなかつた．

　　　　　　Table　III
The　Blood　Findings　of　the　Newl〕orn

　　　　（Umbilical　B】ood）

Bi／irubin

Hemoglobin（Sahli）

Direct　Coombs　Test

Rh

3．Om9／dl

98．0％

negative

A－B－0

Father

Mother

Secolld　child

B

O
B

Table　II

CcDEE
CCDee
CcDEe

Titer　of　the　Anti－bedies　during　the　gestation

weeks　of
gestation

Complete
Anti・body

Inco！nplete
Anti・bo〔ly

　　　34　　　　　　　　　　1　：256　　　　　　　　　1　：1024

　　　36　　　　　　　　　　　1　：512　　　　　　　　　1　：1024

　　　39　　　　　　　　　　1：512　　　　　　　　1：4096

　　After　delivery　　1：512　　　　　　1；32

　すなわち夫は妻に対しB抗元，C抗元およびRhE抗

元を有すると考えられるので妻血清中における完全抗体

および不完全抗体を測定した．検査には夫血球を使用し

不ノこ全抗体は間接Coombs　testにより測定した．その成

績は第2表に示すようである．すなわち妻の完全および

不完全抗体は1：256および1：1024でやや高いが特に

異常も認められぬことからさらに2週後経過をみて再検

した処，完全および不完全抗体は512倍および1024倍で

やや上昇の傾向がみられた．そこで胎動の強弱，回数等

充分患者に注意させながら経過を観察したが38週に達し

ていたので入院せしめ39週に再検した処完全および不完

全抗体は512倍および4096倍で著しい上昇を認めたの

で，臨床的に異常もなくまた胎児心電図，心音図等にも

異常を認めなかつたが4月11日39週にて帝王切開を行

つた．手術はバルビタール静脈注射による導入のもと，

フローセンにて吸入麻酔を行い．頭位にて男児を分娩し

た，新生児は生下時体重3660g，身長50cmの健康な男

児で直らに哺泣した．全身の皮膚の色は蒼白で四肢末端

および口唇周囲にチアノーゼが認められたが四肢は活澱

に動かし呼吸，心脾動も整調で異常は認められなかつ

　黄疽は早くも生後第1日目から中等度に発生し毎口

Icterometer（黄癒、1［・）で測定した．3口目は血中ビリル

ビンは23mg／dlに達したがPredonisolone　3mg　’day　3

日間筋注により次第に軽度となり10日目にはほとんどな

くなり17日目には全く消失した．その間，発育状況に異

常なく，嘔吐，全身の浮腫なども認められなかつた．呼

吸および音も整調で元気に泣き，　四肢も活澱に動かし

た．黄疽が著明に認められた時期はクベースに収容した

が酸素吸入は生下時のみしか行わなかつた．哺乳力は比

較的良好で生後6日目に，210g（6、6）の生理的体重減

少が認められたが，その後1日平均25gの増加があ1，・16

日目には生下時体重に復帰した．便は2日目から移行便

が出て異常なく麟落も7日目に認められ，さらに心電図

も正常であつた．血液所見は軽度の貧血（Sahli　809。）

が認められたが全身状態も良く他に異常も認められなか

つたので生後18日目に，退院せしめた，退院時体重は

3695gであつた，その後満1年を経過したが発育はbく

良好で異常を認めない．帝王切開後の母親の経過は全く

順調で7口目には全抜系を行い子宮収縮も良好で15日目

に退院せしめた．しかし母1血清中における完全および不

完全抗体価は1年口に至るもいまだ正常値まで下降せず

1：512および1：32を示しているのでなお追求中であ

る．

総括ならびに考按

　LandsteinerおよびWiener1）が1940年にRh因子を

発見したことが端緒になってLevineおよびStetson2）

は1939年に発表した死産直後の夫からの輸血の副作用

が胎児に由来する抗体との反応によるものであるといっ

報告において，その抗体がRh因子によるものでさらに

進んで新生児赤芽細胞症の原因もこの因子に関係ありと

考えるようになつた3）．

　母子間における血液型不適合の問題はRh因子が発見

される以前から老えられており4），ユ923年Ottenberg5）

は不適合血液の胎盤通過を暗示し，　またDarrow6）も
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目召下1］　40　年　10　月　　1　　日 堀口　文，西沢　寛，島田信宏，山本豊作

1938年に赤芽細胞症は胎児血球成分による母体免疫のた

め胎児に疾患が起きるものと推定した．Rh因子発見以

来，Rh　Incompatibility（Rh一不適合）なる各称が用いら

れ赤芽細胞症の研究は盛んになり，さらにRh因子以外

のABO，　MN，　Kell，　Lewis，　P，　Duffy，　S，　Kidd，　Jay，

Cellan・，　Lutheran等々の非常に多くの因子に詩する不

適合疾患も発表されるようになつた．しかし吾が国にお

いては欧米入に較べRh陰性の占恰が低くしたがつて赤

芽細胞症の患者も余りみられないのでこの方面の研究は

余：）かえりみられなかつた．Rh陰性者は白人では15～

1796，黒入は2～10％であるのに較べ，日本人では11．7

96～O．27－8）96で少く，したがつてABO式のみで輸／血の

適合性を決めていた時代にも副作用は少なかつた．

　ABO不適合にっいてはRh因子が発見きれる以前か

ら推察はされていたが1944年Halhrechtg）によつてABO

不適合もRh不適合と同様患疾となりうることが発表さ

れて以来，Wienerlo）もその病因について詳細に研究し、

Hubinonli）はABO不適合のある場合は必らず児晒血で

Anti－globulin　test（直接C・・mbs　test）を行い陰性であ

ればABO不適合，陽性であればRh不適喬を考えろ

べきであるとした．このように型不適合妊娠は新生児の

溶血性疾患を起さしめることが判明してからは急速に研

究が進み，WienerおよびRace等は，主としてRh抗

元で感作された血清が血球凝集反応を示さないことから

不完全抗体の存在を発見し，これを測定することによ1）

新生児溶J血性疾患の予防に大いに役立つようになつた，

　本症例は第1児を核黄疽で死亡させているため第2児

分娩に際しては同様疾患の予防のため妊娠8カ月にて当

外来を訪れ検査をうけた、核黄疽は新生児重症黄疽のた

め脳神経核にビリルビンが沈着し，神経細胞の核濃縮，

虎斑触解等がみられるもので海馬回転，視丘下部，脳橋

延髄，視丘，レンズ状核，歯状核，下撒撹核，赤核，黒

質，脳質上皮，尾状核，小脳小葉部等多くの神経核がや

られるので予後は全く不良で辛うじて生命を救い得ても

後遺症を残すことが多い．核黄疽は赤芽細胞症の約5096

に現れその他，感染，ビダミンKの過剰投与，呼吸障害

末熟児の場合等にも惹起せられるといわれている．12）35）
36）

　臨床症状としてはKellerおよびStoermerエ3）等によれ

ばアテトーゼ，剛直，後弓反張，拒食，呼吸障害および

体温動揺等を示す，本患者の第1児は生後4日目に死亡

したとのことであるが一般に芦疽の発現の早いもの程重

症である．また型不適合のため出生前からすでに黄疽を

発生し，生下時から黄疽を認めることがある．生理的体

重減少の少い，生活力良好な児は黄疽も軽い，出生直後

は生理的な場合でも過ビリルビンの状態にあるが，その

（317）77

大部分は間接ビリルビンでこれは水溶性のため容易に排

出せられるが直接ビリルビンが／l」加するとビリルビン脳

症をおこすといわれている．KtsterおよびDortmanni4）

は実験的にビIJ　7レビン20～40mg　96で細胞の障害および

死滅を認めている。新生児血清のビリルビン値が25mg

　味熟児では20mg）を越した場含は直ちに交換輸！f【Lを

行わないと予後不良である．しかし血中ビリノレビンがど

こまで上昇すれば核黄疽を起すのかその境界f直はまだは

つきりしていない．

　B－0不適合例についてK6nig15）が1961年発表したも

のはAO，　B・0不適合を反復したもので夫はAB型，

妻は0型で第1児はA型，第2児はB型でいずれも溶血

性の症状∠示したといつていろ．Ho】11incler16）はABO不

適合の諸問題について論じ，その診断は血清学的のみな

らず新牛児の臨床所見をも併せ；iえろべきであるといつ

ている．

　Andrews17）はB型不適合のため交換輸ぱILを行つたが敗

血症を併発，肝脾も腫大しさらに腸閉塞も続発したが生

後20日目に開腹手術を行つて治光、した例を報告してい

る．吾が国においては津路道一等18）がB－0不適為児に

交換輸血を施し，前回妊娠では重症黄疽で死亡させたに

もかかわらず成功している．この例では抗体が妊娠20週

からヒ昇したがCortisoneによ1）igらに上昇するのを抑

えさせた．また白川19）は新生児血清中の抗A、抗B抗体

価について研究し特に不適合児では〔，型の母親が54．2、6

の多きに至つていろと述べている．不適合抗体は一価の

みに証明されたが，大野L’⑪）はBO不適合で生下時すでに

黄疽を認めたが直ちに交換輪血を行つて成功した例につ

いて報告し，また笠井21）はB－A不適合のため溶］tu．性疾

患で死亡させその後同血型児を分娩し健康に発育してい

る例を報告した．BO不適合によるこれら新生児の疾患

はA－O不適合による場合より少いといわれているがそ

の割合については不明である．欧米においてはRh不適

合の約40％が赤芽細胞症を起しているが，吾が国にお

いては新生児溶血性疾患の約10％がABO不適合にょる

ものといわれていることから考えてABO不適合問題を

大いにとり1－：げるぺきことと思う．

　本症例は第1児が核黄疽で死亡した時，交換輸血等の

治療も行われず，また児の血型，母親の抗体価等一切の

免疫学的検索が行われなかつた．

　型不適合によつて惹起される患者の症状は赤芽細胞症

の外に新生児重症黄疽，重症貧血，核黄疽等の黄疽を伴

う血液疾患でRaPmundはこれらを総括して新生児溶血L

性疾患と呼びその原因は型不適合妊娠の外，肝機能のい

まだ未熟な未熟児，ビタミンKの過剰投与，感染．呼吸

障害等によつても起ることが明らかにされだ．しかし型



78　（318） 」血液型不適合（B－0閲）による新生児重症黄疸の予防例

不適合はその抗元の如何を問わずこれら新生児溶血性疾

患の外にも胎児死亡，死産，習慣性流早産，さらに不妊

等の原因にもなるといわれているがいまだ不明の点も多

L・．

　本症例においては血液型検査によりB・0，c－C，　E－e

の不適合が考えられた．吾が国においてc・C，E－e間不

適合例は報告されていないようであるが欧米においては

いくつかの報告がある．Rh因子とABO因子の両方に

不適合がある場合，いずれの因子による抗体が産生され

ているのか区別するのは困難であるが，妊娠中であれば

検査したい抗元のみを有し他の因子は患者と同型の血液

を用いて抗体を測定すれば区別することはできる．しか

しそのような血球例えば本症例においてはB，CC（ある

いはCc）DD，　ccおよび0，　ccDDeeおよびO，　CC（あ

るいはCc）EE，（あるいはEe）の三種類の血球を用い

て完全および不完全抗体を測定しなければならないが実

際には困難なことが多いので出生後の児の晒帯血および

児の臨床所見から判断するとよい．

　またRhとABO不適合が考えられる場合は，1）

Rh因子よりABO因子に対する抗体が産生しやすいこ

と42），2）濟帯血のクームス試験がABO不適合の場合

は陰性かあるいは陽性でも反応が弱いこと，3）Davi－

dsohn22）にょるRh，　ABO不適合の鑑別法等を参考にし

て判断する必要がある．本症例においては児はB，CcDEe

でB，c，　Eが父から由来した因子と考えられるが直接

Coombs　testも陰性で；貧血もほとんどなく黄疽は中等度

でRh不適合よりむしろB－O．不適合であると考えられ
た．

　抗体産生の有無についてはRh，　ABO不適合の如何を

問わず完全および不完全抗体について測定する必要があ

る．その測定法は種々あるがいずれもWienerが示した

ような抗体の性質を利用したものである23）．不完全抗体

は輸血の副作用に関係が深く，分子量が小さいため胎盤i

通過性が良く新生児の溶」耐生疾患を惹起しやすい，不完

全抗体の検出法には遮断試験，アルブミン試験，酵素処

理血球試験，Coombs　test（Anti－globulin　test）等がある

が吾々は最も確かな方法と思われるCoombs　testによ

り不完全抗体を測定した．本症例における抗体価の上昇

は34週の初診時から認められ，最高完全抗体はβ，1：

512，不完全抗体はβ，1：4096に達した．

　抗体価の上昇はWienerによればおそらく5万単位ま

ででそれ以上は多分希釈の方法が悪いためであろうとい

つている．しかし免疫されていなければ抗体は証明され

ていないわけであるから1：4096は相当に高いものと考

えられる．また不完全抗体は免疫抗体のみでなく，自然

抗体をも含んでいるから生理的にも当然証明される訳で
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あるが，　それでも1：512はやや高いと思わなければな

らない．免疫抗体の発生はSturge。nの成績によればRh

抗体により検索した処，先づ完全抗体が上昇しはじめ引

続き不完全抗体が上昇し，やがて完全抗体は低下するが

不完全抗体は依然として高い値を保つ24）．平均は2～3

年であるが木原7）は30年の例を報告している．本症例に

おいても分娩後1年を経過するにもかかわらず完全およ

び不完全抗体価は1：512．および1132でなお追求中で

あるが，しばしば他の報告にみられるように何年も前の

輸血による免疫抗体の存在することから考えてもこの免

疫抗体は容易には消失しないものと思われる．

　抗体の発生機序すなわち胎児抗元の母抗元の母体移行

および抗体の胎児移行に関しては未解決の問題であるが

一般には胎盤の極めて一部にでも器質的障害があると胎

児血球は容易に母体に移行し，一度抗元の通過があると

引続き容易に抗体も胎児側に逆輸入され易いといわれて

いる．　Zilliacus24）はFetomaternal　Transfusion胎児母

体間輸血について調査した処適合例で分娩前のものを除

き不適合，適合例，経腔分娩あるいは帝王切開例，分娩

前あるいは分娩後等の如何を問わず胎児の赤血工球を母体

血中に認めているので相当多くの例に胎児血球の移行が

行われているものと考えられる．Hickle25）等も児から母

体循環中えの著しい出血を認め，新生児の貧血問題の観

点に立つて注意している．さらに完全抗体と不完全抗体

では分子量の小さい不完全抗体の方が胎盤通過性は大で

ある．また亘巳球が破壊された場合抗元性のある型物質だ

けが母体に移行することも考えられ，必らずしも胎児血

球がそのままの型で母体に移行する必要もない．これら

の問題は標識ヘモグPビンの使用により今後大いに研究

される分野と思う．

　母血L清中の抗体値の上昇程度と胎児の障害程度の関係

は必らずしも平行しておらず，抗体価が低くても胎児に

溶血性疾患D存在していることがあるので注意しなくて

はならないがまた逆に抗体価が高くてもその抗体が胎児

側に移行しなければ，胎児に障害は起きていないものと

考えられるので胎動心音，胎児心電図，および胎児心

音図等の臨床症状をも併せ経過に注意しながらなるべく

満期近くまで待つ方が良い．それは未熟児を生んでも貧

sfm，黄疽になりやすい等，余り良い条件でないからであ

る．抗体価の上昇とともに胎動の減退を来し1週以内に

胎児死亡を起した例が報告されているので本症例におい

ても患者自身に充分胎動に気をつけさせ，動きが鈍くな

つた時は直ちに知らせるよう指示したが分娩までそのよ

うなことはなかつた．胎児心電図および胎児心音図にも

異常は認められなかつた．胎児に切迫症状が現われた場

合は酸素を充分に与え早急に帝王切開を行つた方が良
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い．Thomas37）は通常36週にて入院せしめ安静および経

過観察を行うと言つている．本症例では臨床的には全く

異常は認められなかつたが二回の妊娠とも不適合が考え

られ，さらに抗体価も妊娠末期に至り急に上昇したので

分娩時に胎盤を経て抗体が胎児に移行するのをできるだ

け防ぐため帝王切開を行つた．

　Hansen38）はRh因子不適合児113人について検討し

帝王切開によるものも経膣分娩によるものも，新生児に

およぼす影響は変りないと述べており，Wienerは赤芽

球症児は経腔分娩の方が帝王切開により生れた児より生

存率で良く，帝王切開は産科的適合にだけ行うとのべて

いる’しかしEastman26）はこのような状態下では帝王切

開をしてはならない理由も見当らないし，特に初産で以

前輸血を受けてすでに感作されている場合等は特に帝王

切開を行うといつているLさらにその場合は交換輸血の

用意があり，帝王切開を行つた目的が果せるようすべき

であるといつている．

　新生児溶血性疾患の治療としての交換輸血は1946年

Wallersteinにより充按され，劇的効果が期待されてい

るが，本症例においてはその必要を認めなかつたので本

論文では交換輸血の適合条件についてのみ述べることと

する39”41）．以下の各項目の一つでも認めれば交換輸血を

行つた方がよい．

　1．母体Rh抗体64倍以上
　2．晒帯血ヘモグロビン15g（Sahli　gO％）以下（新

生児末†削且のヘモグPビン正常値は195927）．これ以下

の場合で交換輸血を行わないとしばしば後遺症を残す．

WalkerおよびMurray28）はヘモゲロビンが15g％以上

でも晒帯血ビリルビンが2．7mg　96以上なら交換輸血を

血うべきであるといつている．

3．

4．

5．

6．

7．

晒帯血総ビ1ルレビン値3．Omg％以上

膀帯血有核赤血球が白血球100に対し15以上

新生児血清ビリルビン20mg％以上

臨床症状のひどいもの

その他産科的既往の考えられる場合

　本症例における児の血液型はB，CcDEeで型不適合

が認められ，黄疽は早くも生後第1日目から中等度に認

めとれ，3目目には血漿総ビリルビンが23mgで最高値

を示したがPredoniSQIonの投与により次第に軽度とな

り10日目にはほとんど消失し［E常値に戻つたので交換

輸血の必要はなかつた．

　副腎皮質ホノレモンの黄疽に対する効果は1936年Eppin－

ger29）が肝疾患々者に使用して以来認められてきていた

がその作用機序に関しては明らかにされていなかつた．

しかし1954年以後はPredQnisQ1。nが少量で症状，肝機

能の改善はもとより血清ビリルビン値の低下をもたらす

ことから黄疽一般に対しても使用されるようになつた．

本症例においても血清ビリルビン値の低下には大いに効

果を認め黄疽の消退に役立つた．

　その他妊娠中の母血清抗体価上昇の抑制に対しても

Certisoneが使用されている．　Anderson30）は妊娠34週か

ら37週の間にCortison　1（）Omgを毎日投与し何等異常を

認めなかつたといいAhragam31）も児の予後に大いに効

果を認め1齊帯血Coomhs　testにおける陰性化の傾向を認

めているが両論文とも母血清中の抗体価の低下には投立

つていないとのべてある．Cortisoneの作用は抗アレ1レ

ギー作用，あるいは免疫抗体産主の抑制等によるる｛，の

と考えられているが同じ作用機序から考えてChlorpro－

mazineの使用もまた有効と思われる33）．　Hunter33）は

Rh陰性の母体における17－KSおよびPregnandiolの

増加が胎児に由来するものであるということから，これ

らの増加がなければCQrtisoneの投与を増やす必要があ

るといつている．Cortisone長期投与の胎児におよぼす

影響についてはPreislen34）は妊娠15週から18gのCor－

tisoneと540単位のACTHを投与した3例のいずれに

も異常がなかつたといいJ．Guegnen44）は受胎期から全

妊娠期間を通じCortisoneを投与されたもの／、含めて33

例全例に奇型その他の異常もなく発育している例を報告

している．しかし不適合妊娠以外ではCortisoneやAC－

THをはじめ種々の薬剤がしばしば胎児に影響をおよぼ

すことがあるから充分に注意する必要がある．その他ワ

クチン，ビタミンCおよびRh　hapten等43）が用いられ

たこともあるが実用には供されていない。

　以上述べたように本症例においては妊娠中の適当なる

管理および出生後の治療により，重症黄疽等の溶lfLL性疾

患の防止にみるべき効果があつたと思われたので報告し

た．

結 論

　不適合妊娠による核黄疽と思われる児を分娩した既往

を有する患者の第2児出生に際し妊娠中から抗体の測定

および母体，胎児の管理に万全を期し，さらに出産後は

黄疽に対するPredonisoユoneの治療によ’，重症黄疽を予

防し，生後1年に至るも健康で良好な発育を続けている

症例について報告した．なお交換輸血を必要とする程で

ないがやや重症の黄疽に対してPredonisoloneの投与が

速効かつ再発もなく有効であつた．

　稿を終るに臨み御校閲並びに御指導を賜わり支した恩

師坂倉啓夫教授に深謝致します．
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Hemolytic

　　　toB－O

　　　ACase

Disease　of　Newborn　due

Blood　Incompatibility

Successfu．lly　Prevented

Fumi　Horiguchi，　M．　D，Hiroshi　N量shizawa，　M．　r）．，

　　　　　　　　　　Nobuhiro　Shimada，　M．　D．＆

　　　　　　　　　　Toyosaku　Yamamoto，　M．　D．

Frome　the　Department　of　Obstetrics＆Oynecology，

　　　School　of　Medicine，　Keio　University，　Tokyo

　　　　！Chairman　Prof．　Yosl〕io　Sakakura，　M．　D．11

　　　　Much　attention　has　recently　been　payed　c）D

hemolytic　disease〔）f　newlx，rn　due　to　ABO　blood

incompatibility　and　increasing　numbers　of　case　are

being　rePorted　ill　Japan・

　　　　XNe　experienced　a　case　with　B－O　incompatibility

which　was　cesarean　sectioll　and　Predonisolone　given

during　the　neOnatal　periOd・

　　　　Case　Presentation

　　　　The　m（，ther，　28　year　old　japanese，　grav三da　i，

para　i　give　the　fo］lc）wing　Qbstetric　history二　The

丘rst　pregnancy　erlded　wit｝ユ　norrnal　tern’1　delivery・

The　Ilewborn．3080　g，　femaユe），　however，　died　4　days

。f。9・f・・m・eP・・t・・l　t・b・k・・ni・t・・u・・The・e　was

no　historyぐ）f　previous　blood　tr（）nsfusion　givelエ

　　　　She　visited　to　the　prenatal　cliDic　（）f　Kei（）

UIliversity，　Scllool　て）f　Medicine．　The　physic’11

ex　amination　showed　weU　devek）pe（1　and　well　nouri－

shed　female．　The　heart・s・unds“－ere・egular　and

l／oalmormalities　of　pelvic　were　rloted．

　　　　The　fetal　heart　lx）ted　t・be　n・rmal　and　the

presentation　w　ls　vertex．　The　bloc）d　pressure　and

UrinalVSis　were　with　n・rmaユand　the　SerUm　waS一
　　　　　プ
sermans　reacti（，11　f（’）r　syl）hilis　was　neganve・

　　　　Immullological　exalnination：　The　blood　group

of　patient　and　her　husl）and　were　O，Rhの｝positive

欄
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and　B，　Rh（D）positive，　respectively［’Table　I、）．　This

sugges　ts　that　the　fetus　rnay　have　AntiB，　Rh．c，

Rh－E　Antibodies　against　the　mother’s　serum．　The

titers　of　complete　and　incomplete　antibodies　are

shown　Table　II．　The　electrocardiogram，　electro．

ph・n・gram　and　ln・vement・f　fetus　were　n・rmal．

　　　　The　patient　was　admitted　to　the　obstetric

service　of　Keio　university，　Schoo］of　Medicine　at

38weeks　gestatioD、　The　titers　of　antibo〔lies　during

the　39　weeks　gestation　were　l；512　and　1：4096．

Acesarean　section　was　carriedて）ut　immediately

under　cyclopropane－oxygen　anesthesia　without　at．

ternpting　vagil〕al　delivery．　The　newl〕Qrn　was　Inale

（B．W．3660g，50cm　C－H　lengthumd　the　apgar

score　was　7．　　Jaundice　became　aPparent　on　the

first　day．　The　cord　blood　examinati（m　is　shown

Table　III．　The　newborn　was　given　Predonisoユone

3mg　dayly　i．　In．　for　3　days　with　good　response．

The　janudice　disappeared　completely　17〔lays　after

birth．　The　baby　has　been　developed　well　physically

and　mentaly　for　a　year　after　birth．

　　　　1）iscussion

　　　　Hemolytic　disease　had　been　beneath　the　gyne．

cological　intrest，　because　of　few　population　of　Rh

（D　　negative　（11．7－O．2％）　in　Japan．　Recently，

h（，wever，　ABO　blood　incompatibility　came　iIlto　the

light　for　prevention　of　ABO　hemolytic　disease　of

newborn．

　　　　In　1961，　Konig　reported　that　patient　had　two

children　of　erythroblastosis　fetalis，　husbanclis　bユood

was　AB，　patient’s　was　O　and　first　child’s　was　A，

second　child’s　was　B．　Hollander　suggested　that

ABO　blood　incompatibility　should　be　diagnosed　by

serological　and　c】inical　findings．　Andrews　reported

asuccessfully　treated　case　of　B－O　blood　incompati－

bility　in　spite　of　sepsis　and　lapalatomy　for　ileus

after　exchange　transfusion．　Tsuji，　Shirakawa，　Ono

and　Kasai　reported　a　case　due　to　B－O　blood　in－

compatibily　in　Japan，　An　exchange　transfusion

was　performed　in　their　case　except　Kasai’s．　The

infant　of　our　case　niight　had　inc（）ITユpatibility　for

B－0，c℃，　and　E・e．　However，　no　case　of　hemolytic

disease　due　to　c－C　arlp　E－e　i　incompatibility　have

been　rePorted　ill　Japan．　It　seems　to　us　the　present

case　is　due　to　B－O　bユood　incompatibility　by　the

reasons　as　follows：　1）Acc（，rding　to　Wieller　when

patient　has　Rh　and　ABO　blood　incompatibility　at

the　same　time，　risirlg　titer　often　result　fr（，m　ABO

factor　rather　than　Rh　factor．　2）The　Coombs　test

寛，島田信宏，山本豊作 （321）81

in　the　cord　blood　was　negative　and　3）the　clinicaI

丘ndings　of　newborn　is　not　serious　in　ABO　blood

incompatibility．　Rising　titer　doesn’t　reduce　for　a

year　after　delivery　and　then　it　will　take　for　long

time　to　disapPear　it　in　view　of　existence　of

sensitization　for　Iong　time　after　bloQd　transfusion．

Cesarean　section　was　done　in　this　case　but　whether

which　to　decide　the　cesarean　cection　or　vaginaI

delivery　is　open　to　question．　When　there　is　a

high　titer　in　patient’s　serum　at丘rst　examination，

repeat　examination　will　be　done　every　month　until

32weeks　gestation　and　in　every　week　thereafter．

If　an　antibody　dosen’t　apPear　or　increase　during』

gestation，　patient　will　allow　a　normal（lelivery

because　there　is　no　risk　for　fetus．　If　there　is　a

riSing　titer　of　antibody　irl　patient’s　serum　we

observe　fetal　movements，　fetal　heart　sounds，　and

examine　E．　C．　G．　aDd　electrophonogram　of　fetus．

When　Do　abnormal　clinical丘ndings　are　observed

even　with　high　titer　no　treatment　is　givell　for　the

time　being．　In　the　case　of　rising　titer　or　mainte－

nance　of　high　titer，　we　deliver　the　fetus　by　cesarean

section　after　32　weeks　gestation　to　prevent　the

transfer　antibody　to　fetus．　　On　the　other　hand，

conservative　treatment　with．　CQrticoid　or　Chlorpro．

mazine　is　before　32　weeks　gestation，　became　high

titer　of　early　half　of　I⊃regnancy　is　often　temporaly、

The　treatment　with　Corticosteroid　was　very　ef［ective

in　the　case　presented。　ACTH　and　Adrenal　corticoid

have　been　proved　to　be　bene丘caL　AIthough　there

was　a　rising　titer　of　antibody　in　patient’s　serum，

newborn　was　well　at　birth　in　this　case．　Bilimbin．

level　was　up　to　3　mg　96　for　3　days　after　birth，　but

reduced　only　using　Corticoid．　Exchange　transfusion、

waS　nOt　neSSary．

　　　　Summary

　　　　Acase　of　hemolytic　disease　of　newborn　due　to．

B－Oblood　incompatibility　was　presented．

　　　　The　mother　has　a　previous　delivery　and↑he

丘rst　child　died　from　kernicterus．　During　the　second．

pregnancy，　rising　titer　of　antibQdies　ere　noted　by

serological　examination，　The　fetal　movernent，　E．

C．G．　and　electrophonogram　were　carefully　observed

　uring　the　later　half　of　gestation．

　　　　When　the　titer　became　much　higher　after

continued丘xed　titer　at　39　weeks　gestation，　cesareall

section　was　dQne　at　once．　Corticoid（Predonisolone）

was　the　only　treatment　given　to　the　newborn　infatn

and　the　baby　is　being　in　good　health　one　year　later・・
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地　方　部　会　抄　録

日本不妊学会関西支部第30回集談会
日　時

場　所

昭和38年9月28日（土）午後2時～5時
京都市左京区北白川（京都大学農学部構内）

基礎物理学研究所（湯川記念館）講堂

’開会の辞 当番幹事　西　川　義　正教授

1　結核性子宮内膜炎の2例

山良源太郎・高橋秀介・小西政長（京大産婦）

　最近本教室において診断治療した結核性子宮内膜炎の

うち，やや趣を異にした2例を選んでその経過を報告し

2，3の文献的考察を試みた．

　第1例は30歳の婦人，既往歴に結核その他特記すべき

ものなく，初潮は17歳，以後は不規則ながら3日間つつ

の刀経をみてV・た，25歳で結婚，26歳7月より無月経と

なりその後約10カ月間の無月経と結婚後2年余りの不妊

を訴えて来院し，内膜組織診にて結核性子宮内膜炎と診

断された．治療としてその後約6カ月間にわたリストレ

プトマイシン局所注入，PAS（全量375g），　INAH（全量

：22．5g）などの薬剤療法を行つたところ，6カ月目にお

ける内膜組織診で結核性病変を証明せず，菌の培養は陰

性，子宮卵管造影法で卵管の疎通性は認められないが，

子宮内膜像は明らかに改善され，一応治癒と判定され

た．しかしその後も無月経が続くためカウフマン方式を

主体とした強力なホルモン療法を行い月経誘発に成功す

ることができた．

　第2例は，39歳の婦人．既往歴に特記すべきものなく

・初潮は13歳29歳で結婚38歳で再婚したがいずれの夫

との間にも妊娠の経験はない．治療としてはカナマイシ

ンおよびストレプトマイシンをそれぞれ1回1g，週2

倒投与したところ，4カ月目には自覚症状消失，6力刀

目の性器結核に対する諸検査の結果いずれも陰性と判明

したので現在経過を観察している．

　本症の診断とくに治癒の判定はしばしば困難なことが

多いが，子宮内膜組織診子宮卵管造影法および頸管粘

液あるいは月経血の細菌検査の3成績を綜合して決定す

る必要がある．また薬剤療法を行う場合には耐性菌の出

現を防ぐことが肝要である．

　質問

　　　　　　　　　　　赤堀和一郎（神大産婦）

　治療後のレ線像に変化はありましたか，

　答

　子宮膣内のストマイ注入ですが，ゼリー状にして注入

する方が効果的であると思います．

　結核性子宮内膜炎の2例

　抗結核剤の投与により非観血的に軽快した例であるが

本例（30歳の婦人）の如く無月経が依然としてつづくた

め，ホルモン療法による月経誘発を試みたが反応せず．

自然に月経の発来をみたものである，このようなことか

ら結核性子宮内膜炎は諸検査により　一一応治癒と判定して

も，いくぶん観察期問おくことが必要であると思われ

る．

2． 間脳下垂体，性腺機能検査（Estrogen　feedback

testおよびGonadotropin　stimulation　test）の

不妊症治療えの応用

足高善雄・倉智敵一・青野敏博・

宮田　順・中川兵介　（阪k産婦）

　　　　　松本　圭史（阪大病理）

　われわれは婦人の性機能障害の存在部位を究めるため

に間脳下垂体牲腺機能検査を創案実施してきたが，今回

はそのうち不妊症治療の面で一定の成果を得たので報告

する．われわれが対象とした婦人のうち無排卵による不

妊を主訴としたものは8例であつた．

　そのうちわれわれのG－test反応型は6例で，5例に

G療法を施行したところ4例に排卵の誘発をみうち3例

は妊娠した．G－test反応型でTestosterone投与による

続発性無月経の1例は投葉中止後5カ月目に自然排卵を

来たし妊娠も成立した．一方G－test非反応型は2例あ

り，うち1例は甲状腺機能充進症があり，その治療軽快

とともにG投与により排卵に成功した．

　1例は卵巣の襖形切除により排卵妊娠をみた．

　無排卵に基く不妊に対しては障害の存在部位を系統的

に究明し，それに適応した治療法を用うれば高い成功率

を得ることができる．

3．実験的停留睾丸の造精機能

福田務・酒徳治三郎・北山太一（京大泌尿）

●
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　成熟ウィスター系ラットを使用して手術的に睾丸を腹

腔内に固定し，人為的に停留睾丸に類似した状態におい

て造精機能におよぼす影響を観察した．

　術後2～4日より造精機能は漸次低下し，2週間後に

は造精細胞の精細管腔えの剥脱，巨細胞の出現が認めら

れ，4～8週では精細胞管内の細胞数が極端に滅少し，

基底膜の肥厚が出現する，精細管内造精細胞段階別百分

率を算出すると，睾丸の腹腔内停留期闇の長い程低値を

示した．

　ラットにおける腹腔内温度と陰嚢内温度の測定を行う

とその温度差は3．4℃であつて，かかる腹腔内の高温

環境が造精機能に対して抑制的に働くものと考える．

　質問

　　　　　　　　　　石神裏次（阪医大泌尿）

　使用されたラットは成熟，未成熟の別は，また細胞の

異常分裂像はあ1）ませんでしたか．

　答

　実験動物は成熟ラットを使用した．

4．牛精液の凍結保存に関する研究

　　　　　　西川義正・○吉田重雄・入谷明（京友農）

　さきに牛精液の現地凍結術式が西川を中心として確立

されたが，この術式を用いて演者らは精液の保管性に関

する基本的研究，ならびに受胎試験を実施してきた．さ

らに1昨年春より液体窒素利用による精液の保管試験を

始めた．

　その結果精液を現地において凍結しても，従来の実験

室内での凍結の場合と変らない良好な成績がえられる．

また種雄牛の個体により精液の凍結能は著しく異なり，

液状精液の際に高い活力を示していても，凍結後の活力

（323）83

が著しく低いものも認められだまた精液融解後の活力

と活力回復までに要する時間との間，および融解後4℃

における精子の生存性との問にはそれぞれ関連性が認め

られ，融解後の活力の高いものでは単時間に活力を回復

し，4℃における活力の保持性も高い傾向が認められ

た．さらに黒毛和種雄牛について，優秀個体生産計画に

基づき，凍結精液利用による受胎試験を3力年にわたり

実施したが，所期の目的を達するに足る良好な成績がえ

られた．

　つぎに凍結後の保管について，－80℃のいわゆるサブ

ゼロ保管では凍結後約30日までの間に精子活力がかなり

低下し，その後も僅かではあるが徐々に低下を示すのに

反し，液体窒素利用による一196℃の保管の際は保管中

の精子生存の低下がほとんどなく，500日保存後におい

ても凍結直後と変らない活力を有することが認められた

ので凍結精液の保管を全面的に液体窒素保管に切り換え

目下受胎成績を検討中である．

5．精子細胞のテストステロン（性ホルモン）分泌に

　　ついて

・卜川錦一（小川ホルモン研究所）

海外報告（講演時間約30分）

　海外における妊孕研究見聞談

藤森速水（阪市大産婦）

特別講演（講演時間約30分）

　第2回アジア大洋州内分泌学会に出席して

閉会の辞

足高善雄（阪大産婦）

o

日本不妊学会関西支部第31回集談会
日　時

場　所
昭和38年12月14日（土）午後2時より
和歌山市七番丁一番地　和医大附属病院四階臨床講堂

k

■

開会の辞 当番幹事久保健太郎

L　睾丸，副睾丸，融合不全を伴える交叉性睾丸転

　　位の一例

森昭，古玉宏（阪医大泌尿）

　20歳の左側睾丸の転位例を報告した．両側精管は内鼠

径輪まで融合することなく平行し，精嚢腺レ線像でこれ

等は各々別個の膨大部および射精管に連なることを確認

した．また両側の睾丸，副睾丸の融合不全を認めたが，

他に尿路，性器の奇型は認められない．精液所見では無

精子症で，睾丸生検像は両側ともHypospermatogenesis，

の状態を示した．詳細は原著にゆつる．

　質問

　　　　　　　　　　山　田　文夫（阪市大産婦）

　本症において，第2次性徴と性欲は正常とのことであ

りますが，前者はさて置き，性欲は何を以て判定の尺度

とされるか承りたい．

　答

　性欲が正常か否かの基準は別に定めていない．

　2．Stein　Leventhal症候群の一例
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　　　　　　　　　　　金沢稔・年名啓（和医大泌尿）

　19歳未婚で無月経，陰核肥大および剛毛発生を主訴と

して来院した患者について，泌尿器科的，婦人科的その

他ホルモン的検査より本症と診断し開腹術によりこれを

確定，片側卵巣を全別，他方を約1／3残して襖状切除し

て，2カH後に性器出血をみせ，性的特徴を除々ながら

現わしてきた一例について報告する．

　質問　　　　　　　　森　　　　　昭（阪医た泌尿）

　患者の骨年令をお調べでしたら，お教え下さい．

　答

　特にしらべてはおりません．

3．無排卵症に対するゴナドトロピン療法の検討

　　　　　東条伸平・井上欣也・上村孝夫（京大産婦）

　無排卵症に関する内分泌機能検査法の成績の概要をの

べ併せて本症に対するゴナドトnピン療法の意義をゴナ

ドトロピン投与の時期，投与の形式，投与の量の3点に

つき検討した成績を述べて，目下の所の結論を次の如く

まとめた．

　1．　内分泌機能検査によつてホルモン療法の適否を決

めるためにはさらに，より有効なmethodologyの出現

が急務であること，

　2。g（madotropin療法につV・ては，予め性ステロイド

投与によつてrebeund　phenomenを期待しendogenous

gて，hadotropinの増量した時期をねらつてPMS　50001．U

とHCG　3000　1．U．の同時混合投与を3日間連続して行

うことが望ましい．

　質問

　　　　　　　　　　　　藺守竜雄（阪府大農）

　家畜特に「ウシ」では無排卵性のものにPMSとHCG

の投与（異時または同時）を行う時，排卵の誘起が比較

的容易であるが，またその次，その次の次の周期位まで

は目発的な排卵が期待できかつ授精により受胎が望み得

る．「ヒト」の場合に排卵の誘起後，次回またはその次の

回の周期に〔発的な排卵が期待できるかどっか．

　答

　gonadotropinによ；〕ovulationを誘発しそ尋た症例の以

後の性週期はどうであるかという問題でありますが，以

後regularに排卵の起り得るものは約10％前後に過ぎ

ず，あとの症例はsporadicに排卵してみたi），あるい

は再度無排卵に陥るものが多いのであります，この点で

もgonadotropn療法には検討すべき問題があると思いま

す．

　質問　　　　　浜田春次郎（阪医大産婦）

　只今機能性無月経排卵に対するgOnadotropin療法が

可成り好成績を上げている興味深く拝聴致しました．こ

日不妊会誌10巻4号

の機能性無月経は排卵しないことであり，何等かの原因

で排卵が障害されていることである．例えば栄養にょる

とか，中毒によるとか，また心理的影響，内分泌的影響

等種々に挙げられるが先生は症例の選択は如何ようにな

されたでしようか，お聞かせ頂きたい．

　答

　gonadotropin療法の適応の問題でありますが先程申し

．ヒげましたように，いわゆるfunction　testで適応を設

定するのが理想でありますが，目下のところ正確な適応

をきめることは従来から発表して参りました通り，困難

と存じます．

　質問　　　　 田端敏秀（和大耳鼻）

　i）geneticをFactc〕rを持つamenorrhoeaも先生の

成績には入つているのでしようか．

　ii）　またこのような場合gonadotropic　testあるいは

処置がどの程度の影響があるものでしようか．

　答

　geneticの問題ではあPますが従来よりいわれており

ますようにTurner’s　Syndrom，　Kleinfelter’s　Syndrom

にからむmonosomia，　trisomia等と内分泌学的性格との

組合せには色々にと興味ある問題が含まれております．

今回とりあげましたのは，いわゆるfunctional　amenon－

hoea例でありますから直接このような検討はしており

ませんがfunctional　amenonhoeaにつきましてもsex

chromatinその他のgenetic　problemに関する検討も必

要なことと思つております，なおgenetic　cleflficiencyの

あるものに対してもhormon　therapyが有意義である症

例が多いと存じます．

　追加　　　　　　　　　西　村　敏　雄（京大産婦）

　無月経の概念の中にgenetlcのFactorを入れないと

解決のつかない点が確にあるような気もします，結局は

gonadotropinのSteroid代謝におよぼす影響がgenetic

の考えをもつて充分に1中間代謝過程にまで究明されなけ

れば物はいえないと思うが，この点については充分に検

討致したく思つてみる．

　質問

　　　　　　　　　　　久保健太郎（和医大産婦）

　先生はgonadotropinの抑指lj誘発効果の判定に際して

基礎体温の2相性化と，尿中のpregnanediolのVl三泄量

で以つて排卵の有無を判定されておられるが，共礎体温

の2相性化が起たりあるいはpregnanediolの排泄量が

増加したりした場含には排卵が起たと10096考えて良い

ものでしようか．

　答

　これは非常に難しは問題でクルドスコピー等を使用し

たり，あるいは開腹して肉眼的に確認するのが最終的に
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最も確実と思うが，現在の所臨床的に常用し得る方法と

しては尿中プレグ＋ンギオールの増量と基礎体温曲線の

2相化を一応の目標とするより他に，適当な方法は，な

いと思います．

4．持続性協力性gonczdotrol）iit製剤の排卵誘発効

　　果について

井上欣也，上村孝夫（京大産婦）

　われわれは機能性無月経や機能性子宮出血を含めて，

無排卵の症例に対して系統的にgonadotropin療法を行

つて排卵の誘発を試みている．併しながら排卵現象が起

るための主軸である下垂fオ姓腺系の治療法の中のgona－

〔k，tropin療法だけを取り上げても，まだまた検討しなけ

れまならない問題が多く残されていると考え，種々の薬

剤を用いて臨床的研究を重ねている現状である．

　そこで今回は「人胎盤牲gonadotropin」および「牛下

垂体1生gonadotropin」混含による協力性，持続性gona－

dotropin製剤であるrGonagenforte」を山之内製薬より

提供され，無排卵の症例に投与し始めてから略1年を経

過し，苦干の症例が集つたのでその成績の概要を報告す

る．

　投与対象は排卵誘発が治療目的である機能性無月経，

機能性子宮出血，ならびに無排卵性月経患者であり，本

剤の効果判定は排卵誘発を以て行い，これは臨床上，簡

便でしかも信頼度の高いとされているBBTに拠つた．

　症例数は38例，延べ治療回数は72回であつた．無月

襟患者では27例中15例に排卵が認められ，56％の成功

率であり，延べ回数別，排卵誘発率は2796であつた．こ

の中3例が妊娠し，さらにその中1例はすでに分娩を終

え健児を得た．

　機能性子宮出血では8例中4例，すなわち50％の症例

に成功し，回数別，成功率は40％であつた．その中1例

は妊娠したが事情により中絶した．

　無排卵性月経患者では3例中1例に排卵を診発し得，

その後妊娠に移行した．

　このように本剤の排卵誘発効果は以前のHormon剤

より良好であり，副作用もほとんど認められなかつたが

本剤投与直後に数1，1問，少量の性器出血Lを訴えた症例が

かなりあり，この機序については検討中である．

　質問と追加

　　　　　　　　　　　　平井　博（医大産婦）

　私も無排卵の症例にgonagenforteを投与し妊娠に成

功した例を経験したので追加します．Estrogen投与後

cT）　end（，gen　a）　gonadotropin　上曽力「】IP．jt一に　gonagenforte　c（）

作用が相乗するように投与されているがenclogenの

gonadotr（）pin減少時に与えた．方が効果的ではあi，ませ
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んか，御敵示下さい．

　答

　Steroidを投与してendogenのgonadotropinが減少

した時にexogenのgonadotropinを投与した方がよい

のではないか，との質問でありますが，私どもはむしろ

それと逆の成績をもつております，というのは，私ども

の動物実験でSteroidを投与して置くと卵巣はgonad（）－

tropinに対する反応性を感ずるからであります、したが

つてsteroid投与後，10　一一　15日目のendogenのgon－

ado†ropinの跳ね反りの起る頃にexogenのgonado－

tropinを投与すべきであると思います．

5．卵管，卵巣固定処理により受精を促進せしめ得た

と考えられる1症例

小島秋・西川潔・中島暢生（阪医大産婦）

　不妊症の原因として卵管および卵巣の機能的，器質的

障害は最も重要なものとされている、

　本来受精の成立には卵管，卵巣の機能が円滑であるこ

とは必要条件であるが，卵巣と卵管の距離もまた一つの

必要な条件と考えられる．

　われわれは最近不妊婦人において，一側が卵巣嚢膣，

他側卵管一部欠除せる患者に卵管卵巣の子宮後壁固定を

施行し，それによつて受精を促進せしめ得たと考えられ

妊娠に成功した一例で，卵管釆と卵巣の距離接近が不妊

治療に有効な処置であることを認めた症例を報告する．

6．フリードマン反応とファリス．テストの比較

7．別出白鼠子宮運動におよぼすATPの影響

宮城嗣明（和医大産婦ノ

　私はATPの産科的応用が可能が否かを知らんがため

に基礎的本実験を施行し，次のような結果を得た．

　1）　ATPは別出白鼠子宮運動に対し促進的に作用し

ます．

　2）　臼鼠易［1出子宮においてATPはSparteinの子宮

収縮作用を増強しAdrenalineとは拮抗作用を有する．

　3）家兎生体内子宮運動に対しATPは1過性の促進

運動を有する．

　4）家兎においてはATP点滴静注は子宮運動に対し

促進的に働く，

8，習慣性流早産の治療について

　　　　　　　　　　　足高善雄（阪ノく産婦）

9．産婦人科領域における心理的検索について

藤森速水・山田文夫・菅本一三・岡部秀平

杉本修一・山村博通　　　　（阪市大産婦）



86　　（326）

　産婦人科治療の実際に心理学的指導の必要なことを強

調し，そのためのPersonality　testについて説明Lしか

して吾が教室における産婦人科を中心とするコーネル，

メヂカルインデックス，矢田部ギルフォードテスト，ロ

ールシャッハ，テストの成績を述べる．

日不女壬会説∫10巻4号

特別講演　（講演時間50分）

　近親婚の不妊におよぼす影響について

牛　田　順俊（和医た解剖）

開会の辞

日本不妊学会関西支部第32回集談会
日　時

場　所

昭和39年2月29日（土）午後2時より
堺市百舌鳥東町，大阪府立大学附属図書館

視聴覚資料室三階
当番幹事　安　田　徳　治

1．鶏精液中の卵黄粘性化因子について（予報）

○吉田重雄・西川義正（京大農）

　演者らは鶏精液の希釈液について検討中，たまたま鶏

精液を卵黄クエン酸ソーゲ液，セミナン等で希釈，保存

すれば，希釈精液は翌日から粘性を生じ，漸次強い牽縷

性を示すことを見出した．

　本研究はかかる現象を追究し，鶏精液中の卵黄粘性化

因子の本態について研究せんともるものである．

　これまで得られた主な知見は次の通りである．

　1）　鶏精液中の卵黄粘性化因子は精子中にのみ存在し

精漿中には存在しない．なお牛，豚，山羊の精子，精漿

中には卵黄粘性化因子は存在しない．

　2）　鶏精子を蒸溜水で洗条，凍結処理を行えば，卵黄

粘性化作用は強まる．一方鶏精子を加熱処理すれば卵黄

粘性化作用は失われる．

　3）粘性は鶏精液を卵黄クエン酸ソーダ液で希釈した

際に最も強く起るが．この他，全乳，脱脂乳，鶏」frL清を

3％クエン酸ソーダ液に溶かした液で希釈した場合にも

起る，

　4）卵黄を各種のアルカリ，塩類溶液と混合して，鶏

精液による粘性の生起を調べた結果，卵黄頼粒がとけな

い場合には粘性は示さない．

　5）卵黄の分画を行い鶏精液による粘性の生起度を調

べた結果，蛋白分画で最も強い粘性が現われた．

　以上の結果から，鶏精液中に含まれる卵黄粘性化因子

は，鶏精子のみに存在する酵素ではないかと思われる．

［　E2．　人工授精例についての統計的観察

青木高久（京大産婦）

：耳われわれの教室にて施行せる37年度，38年度の人工授

精例90例について統計的観察を加えた．

　妊娠例は配偶者間入工授精は10例中2例，非配偶者間

人工授精は80例中30例であつた．

　年令との関係をみると30歳までが多く妊娠率も30歳主

でが31歳以上より良好である．

　妊娠に至るまでの入工授精周期数をみると，90％まで

が3周期までに妊娠をみている．

　さらに1回授精（いわゆるsingle　insemination）のみ

で成功した例数18例につき基礎体温曲線上の排卵日と入

工授精日の関係をみた．

　追加

　　　　　　　　　　山　田　文夫（大阪市大産婦）

　AIDについては種々の見解もあるが，　吾教室の見解

は次の如くであるT

　L　学生より精液を採取するのは種々の点より廠躇す

る．

　2．優生学的な検索が行いにくいので危険を感じる．

　3．出生児の法律的解釈がなお判然としないことも考

えられる．

等々の事頃より，AIDに関しては原則として否定的で
ある．

　質間

　　　　　　　　　　　久保健太郎（和医大産婦）

　イ）学生を精子提供者とすることに対する疑義．

　ロ）BBTが2相性であつて無排卵であるような例が

希にあるかも知れない点に関し，人工授精を研究された

上にお気付きの点はないか？

　答

　イ）私達はあくまで患者の熱望に対して人工授精を行

なつておるもので人工授精そのものに対する批判その他

については今後考慮の余地もあることと思う．また人工

授情（AID）を行うに対し現状ではその精液提供者は実

際上容易な点，また優生学上学生を選ぶのが最もよいの

ではないかと考えて協力を求めているわけである．

　ロ）私達はBBTが2相性であるから排卵があると考

えているわけではなく，この点については今後とも検討
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していきたいと思う．

　質問

　　　　　　　　　　　　都竹　理（阪大産婦）

　01igospermieの場合AIHを行うかAIDIを行うかそ

の限界は如何にすべきか？　50万／cc位の場合はAIH

を行なつても見込がないように思われるが．

　またBBTが高温相の場合と低温相の場合に第1同の

人工授精を行なつた場合どちらが成功率大であるか？

　答

　私達は実際上精子の存在した場合は必ずAIHを行な

つているtそしてどうしてもこれで妊娠させることがで

きない場合AIDも考えてみるが，これを実際上精子数

幾らからやるかという点について決つた限界を定めてい

るわけではない．男性側の治療見込その他充分検討した

上でAIDに変えるものも時にはあるが，原則として

AIHをやつて行くようにしたいと考えている．

　次に一回授精の不成功をしらべてみても数が少いもの

なのでいずれが率がよいかいうことはできないが，数少

いデーターからみて排卵日以前の方がよいような気がす

る．しかし，この点についてもつと例数を集めてみたい

と思う．

　追加

　　　　　　　　　　　　東条伸平（京大産婦）

　今回報告した症例のうち，male　sterilityでAIDの

Indicationとなるものは京大泌尿器科に依頼して詳細な

検討を頂いているもののみである．

　私どもmale　sterilityについては全くの素人であるの

で，AIDのIndicationについての泌尿器科学的解説を

頂ければ幸甚に思う．

　追加

　　　　　　　　　　　酒徳治三郎（京大泌尿器）

　男性側に対する検査は婦人科から紹介をうけた症例に

して行なつているが，その中には種々の程度の病的所見

を有するものがあi），治療不能の例もある．また，若干

の希望をもちつつ治療を行なつていても，治療期間が数

年におよび患者および配偶者の年令的関係より早期の妊

娠を強く希望する．このような症例に対して，患者の希

望にできるだけそうべく婦人科にAIDを依頼している

次第である．

　質問

　　　　　　　　　石神裏次（大阪医大泌尿器）

　AIDの希望者の住所に特異の傾向がなかつたか？わ

れわれの経験では他地域，還隔地よりの者が多い傾向が

ある．

　答

　半数以上は遠方よりきており，四国，中国，近畿一円

それに愛知，岐阜の方からきている．

3．男性仮性半陰陽の2例

（327）　87

古玉　宏・定延和夫（阪医大泌尿）

　最近経験した男性仮性半陰陽の2例について報告し

た．第1例は不妊を主訴とした29歳男子で交叉性睾丸転

位の疑いで手術した所，両睾丸間に卵管および男性子宮

を認めた．

　第2例は13歳，戸籍上の男子で，右陰嚢内容の欠如お

よび両側乳房の肥大を主訴とし，生来尿線の異常に気付

いていた．外陰部はHypospadia　scrotalis様を呈してい

た．手術所見にて子宮および卵管を認め，レ線にて膣の

存在を確認した．

　両症例ともSex　Chromatin陰性で，内分泌学的には

第1例は何ら所見なく，第2例では高ゴナドトロピン値

を示した他は異議は認めなかつた．第1例は外陰部男性

型，内性器に子宮および卵管を有する特異な男性仮性半

陰陽，第2例はtesticular　feminization　syndromeの1

亜型に属するものと考えられる．

　質問

　　　　　　　　　　　久保健太郎（和医大産婦）

　Sex　chromatinを調べておられるがさらに詳しい点を’

お聞かせ願いたい．．

　答

　口腔粘膜でおこなつた．

　追加

　　　　　　　　　石神嚢次（大阪医大泌尿器）

　第2例においては女性乳房に対し乳羅部の小切開を行曽

い，乳腺別出術を行なつて形成的に成功を収めたことを

追加する．

　質問

　　　　　　　　　　　　倉　摺　敬　一（阪大産婦）

　症例第2にはGynecolnastiaがある．本例のEstrogeni

は非常に低値であったが，しからるこのGynecomastia

の発症機転を如何に考えられるか？　Androgenはどれ

位あつたか？

　答

　Androgen－Resistenによるものではないかと考える．

尿中17－KS値，17－KS分画値は正常であつた．しかし

これだけではAndrogen値を定めることはむつかしいと

思うが．

　質問

　　　　　　　　　　赤堀和一郎（神戸医大産婦）

　1）　只今の御発表の2例については余り問題はないと一

思われるが，一般に半陰陽の患者に対し手術的に処置す闇

るに際し男性にするか，女性にするかについて何か基準



88　（328）

をお持ちなら石神先生御見解をお知らせ願いたい．

　2）　また手術施行の時期は何時頃がよいか？　早けれ

が早い程よいのか？

　答

　　　　　　　　　石神裏次（大阪医た泌尿器）

　性の転換は極めて重要な問題であるが，大衆の前で裸

になる可能性の多少，Gender　role等が性染色質による

性の決定よi）大きく疹慮に入れる必要があると思われ

る．

　追加

　　　　　　　　　　酒徳治三郎（∫；〔た泌尿器）

　患者の性決定はGonadal　sex，　Genetic　sexによるよ

1）Social　sexにしたがわねばならない場合が多い、吾

々も高校まで男児として養育されたGona（lal　femaleの

Adrenogenita］syndr（）lnによる男性化の例に対し患者，

患家の希望に準じて男子として加療した経験がある，

4）　不妊を主訴とした1）ystrophia　myotonicaの1例

酒徳治三郎・蛭多量令・北山太一

　吉田　修・広川栄助（京大泌尿）

　症例，37歳♂，9年5カ，月間の不妊を主訴とし当科外

来を訪れ，無精子症，萎縮睾丸，睾丸生検の組織像より

当初Klinefelter　syndromeを疑い入院精査したところ，

Myotonia　dystrophicaであった症例である．

　この疾患は，筋萎縮，筋強直，alopecia，　cataracta，睾

丸の萎縮etcを症状とする遺伝性疾患であり，80％以

ヒに不妊を来すといわれている．

　男子不妊患者の診療にあたつて，記憶しておくべき疾

患の一つと考え発表した．

　なお不妊を主訴とした本疾患は，本邦文献上いまだそ

の報告例をみない．

　質問

　　　　　　　　　森　　　　　昭（大阪医大泌尿器）

　Gynecomastiaが認められたが，その発生機転につい

てはどのように考えるか？　文献上本症はときにGyne－

comastiaを伴うことがあるとの記載がある．

　答

　本症例については，その内分泌学的検査の結果より

Gynecomastiaの発生機転につき示唆される何物も得ら

れなかつた．

5．FrOhlieh，s　syndromeの1例

日不妊会誌　10巻4号

一特にその内分泌学的考察

倉智敵一・本郷二郎・青野敏博・宮田　順

　　　　　　　　　　　　　（阪大産婦）

　特有な全身の肥満と性腺機能異常を主徴候とするFr6－

hlich症候群の1例を経験したので報告する．患者は29

歳未婚の婦人で約7年前より次第に肥満体となり現在体

重は83kgぞある．これとほぼ同時期より順調だつた月

経が不整となり．2～3ヵ月の無月経期間に続く機能性

Hd血を認めている．　尿鼠は102000cc～400て〕ccと多く

低比重で，濃縮試験に反応しない．婦入科的には陰毛発

生中等度，　子宮はやや小さくBBTは低温1相性であ

るL甲状腺機能は正常，17・OHCS　798μ9，17－KS　1255

μ9と低値でACTH負荷にも反応しない．尿中Gona．

dotropinは6m，　u．u．　EstrQgenは7．3μ9と低値でGolla－

dotropin　stimulation　testでも卵巣非反慮型であつた．

レ線学的検索により脳腫瘍その他の器質的疾患は認めな

かつたが，脳波には徐波の混入を認め，1．Q．は60

と知能は低かつた．治療として，肥満に対してCa丘lon

を投与し，月経異常にKaufmann療法を行いある程度

の効果を認めた．

　質問

　　　　　　　　　　　東条伸平（京大産婦）

　本症例の月経異常は機能性子宮出血ということである

が，Endometriumの所見はどうだつたか？　また，　Est－

rogen，　Gonadotropin測定の時翔1は？　Functlonal　ute－

rine　bleedingでは測定のrl寺期により同一症例でも相当の

variatiOnがあるようであるので．

　答

　本症例の内膜の組織学的所見は増殖期像であつた．

EstrogenおよびGonadotropin測定の時期は出血のない

時期であつた。

　追加

　　　　　　　　　　　倉智敵一（阪大産婦）

　本症の主徴は與常な食欲の充進，肥満，性腺機能障害

尿崩症であり，中枢神経障害によつて発症したものであ

る．この際の中枢障害のあり方を私どもの動物実験の結

果から推論すると，　そこに一貫したpathogenesisを設

定できる．すなわちこれらの各症状はventromedial　nuc－

leusを代表とする視床下部交感神経中枢の障害であつて

治療として投与したCafilonが中枢性の交感神経充奮剤

であることは，本剤が単に食欲を抑えるだけの対症療法

ではなく，本態的療法に通じるものであると考えてい

る．
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6．1）uogynon　oval（Schering）による妊娠診断な

　　らびにAnoular（Schering）の月経困難症に対

　　する応用

藤森速水・笠原靖史・日高敦夫・永田治義

川口貞之　　　　　　　　　（阪医大産婦）

　われわれは今回卵胞ホルモンと黄体ホルモンの混合製

剤であるDuogynon　ova1を用い妊娠可能性の考えられ

る22名の婦人を対象としてBBT　curveおよび出t．の

有無をもつて妊娠，非妊娠をおよそ判定しその後の経過

を観察し妊娠確徴をもつて確定診といたしました．その

結果，確定診において妊娠10例が認められ，その内の

1例には出血が認められましたがBBT　curveにおいて

（329）89

は高温相が持続しておりましたので進行流産と考えられ

ました．非妊娠と認められた12例におきましては10例

に出血を認め，2例は出血を認めずBBT　curveは低温

相を示していましだ

　なお，Anoularについては，例数が少なく検討の予地

がありますので，次回に報告をゆずりたいと思います．

牛寺男u言韓i寅

　Pregesteroneその他のSteroid類の薄層クロマ

　トグラフィーとガス・リクィド・クロマトグラフ

　ィーについての参考

藺守竜雄（阪府大農）

軸 日本不妊学会関西支部第33回集談会
●

日　時

場　所

昭和39年5月16日（土）午後2時より

大阪市西区ウツボ公園内
科学技術センター4階403号室

●

r

曳

●

開会の辞 当番幹事　石　神　嚢　次

1．　Adrenal　blockによるGonadotrophin　testに

　　ついて（第1報）

原　信二・定延和夫・正司武夫（阪医大泌尿）

　従来のGonadotrophin　testは副腎および睾丸の両者

からなる17－KS値を指標としているため，睾丸のみの

正確なactivityを知る上には不適当な方法であると考え

る．そこでわれわれは正常入2例，Klinefelter症候群1

例，Hypogonadotrophic　Hypogonadism　1例に副腎皮質

ホルモン投与によるv・わゆるAdrenal　b］ockを行い・ま

た副腎皮質ホルモン治療を受けすでにある程度のAdre－

nal　blockがなされたと考えられるCushing症候群およ

びAGS患者に大量のH．　C．　Gを投与し，尿中17・KS，

Estrogen値，尿中17・KS分画像，さらに17－OHCS値

の変動を観察した．

　その結果正常人の場合，性腺不全症に比してResidual

17－KS値は高値を示し，またH．C．　G大’量投与により

／7KS，　Estrogen値の再上昇をみた．

　このTestは性腺不全患者の睾丸のGonadotrophinに

対する感受性，ひいてはAndrogenの分泌能を副腎皮質

の影響を受けることなく推測できる検査法と考えられ

る．

2．エチオニン投与時ラッテ睾丸精細管に出現する

　　巨細胞の組織化学的検討

稲田　務・酒徳治三郎・蛭多量令

広川栄助　　　　　　（京大泌尿）

　メチオニンの生物学的拮抗物質であるエチオニンをラ

ット腹腔内に連続投与して，睾丸に出現する多核性巨細

胞をH－E染色，PAS染色，　iATPase，　Alkaline　phos－

phatase，　Succinic　dehydrogenase，　Lactic　dehydroge・

nase，　DPN（，rapharaseを組織学的ならびに組織化学的

に検索し，多核性巨細胞は未熟精細胞の酵素活性とほぼ

同じ所見を得，グリコーゲンも弱陽性を示し，変性の最

終段階に至るまで，巨細胞とSpermatogoniaが存在する

ことから，多核性，巨細胞の発生起源は，Spermatogo－

niaまたはprimary　spermatocyte等の幼弱精細胞の融

合，またはそれ等の個々の細胞が細胞分裂なしに核分裂

のみによつて，　多核性巨細胞を生じ，　その核の1部は

spermatidにみられるような核にまで成熟し得るものと

考える．

　追加

　　　　　　　　　　　石神裏次（阪医大泌科）

　われわれもアレルギー性実験的な睾丸障害時に精細管

内に巨態細胞を認めているが，その発性起源については

なお不明である．只今の御発表からも推察すると，精細

管内のSH基結合障害の機転が本細胞出現に何等かの役

割を果たしているのではないかと考えられる．
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3．男性仮性半陰陽の1例

　　　松永武三・甲野三郎（大阪市大泌尿）

山辺文夫・藤本一国・山村博通・杉本修一

　　　　　　　　　　　　　（大市大産婦）

　21歳の男性仮性半陰陽症例に関し各種臨床検査成績を

述べるほか，特に本症例の心理的状態を各種検索法によ

り追求したのでその成績を総括発表した．すなわちロー

ルシァッハテスト，MMPI，心情質テスト等によると情

緒不安定，性的関心のあいまいを，一般的性情の不安定

などが伺われた．この種の症例は心理的にもこのように

特異的であるのでその取扱に注意を要する。しかして吾

々は症例を取扱う場合常にこのように心理的な配慮が重

要であることをここに強調するものである．

　追加

　　　　　　　　　　　　　林　　　　要（神大産婦）

　私どもも，女性として育てられてきた陰核の肥大を主

訴とする11歳の男性仮性半陰陽の症例を経験したので追

加する．

　本例の外陰部はうしろ，女性型で睾丸を栂指頭大の腫

瘤として，それぞれ，右外陰部，左鼠ケイ部にふれる．

　Sex　chromatinは陰性で，試験開腹の結果，内性器は

何ら痕跡も認めなかつた．

　本例は，睾丸摘出術，外陰成形術を行つたが内分泌所

見は特に異常無く，術前，術後のestrogen，　pregnane－

diol，　pregnanetriol，17－OHCS，17－KS値も大きな変動が

無かつた．

　なお，本例はPyelographieの結果，：Nierenbecken，

ureterの拡大，　Ureterの走行のKnickungが認められ

ている．

4．高血圧型副腎性器症候群，クッシング症候群の

　　各1例について

八木毅人・福西秀信（神大産婦）

　最近，副腎に由来する無．月経や不妊に対する関心が，

高まりつつありますが，今回，私どもは無月経を伴つた

副腎機能障害のうちでも最も良く知られ，典型的な副腎

皮質機能昂進症である副腎性器症候群1例とクッシング

症候群1例につき報告します．

　症例1は，無月経，多毛を主訴に来院した高血圧型副腎

性器症候群の患者で諸種検査の結果，11－Hydroxylation

による副腎性器症候群と判明し，両側副腎別出術を行い

術後3カ．月目より無排卵性月経をみております．

　症例∬は，続発性無月経と肥満を主訴に来院した24歳

のCushing症候群の患者で，副腎亜全別出術を行い術

口不妊学会誌10巻4号

後47日目より無排卵性H経をみ2年間は，経過順調でし

たが最近再発の傾向がみられます．

　質問

　　　　　　　　　　　石　神　裏　次（阪医大泌尿）

　第1例では両側副腎は全別出されたのですが，その場

合の代償療法は？

　一般に腫瘍の場合は別出，肥大の揚合は薬剤による

blockを行うことが原則となつているが術前にそれを決

定することは困難なことが多い，2肥大例の両側別出で

は残存の程度が重要な問題と考えられる．

5．黄体機能不全症に対するレトロプロゲステロン

　　の使用経験

入木毅人・福西秀信（神大産婦）

　progesteroneの立体異性体である6・dehydro・retro・pro．

gesterone（DH－33）を黄体機能不全患者に使用し若干の

知見を得たので報告する．

　投与法は各症例毎に月経周期の10日目頃から原則とし

て1日5～10mg，14日間経口投与し投与中の性機能えの

影響を，BBT曲線，内膜組織診，一部尿中ホルモン測

定成績から併せ検討した．

　その結果投与例中2例に黄体機能の改善をみ，4例は

黄体機能の改善が明らかでなくうち3例には排卵の阻止

または遅延と思われる知見を得，2例は不変であつた．

　8例中6例にbreak　through　bleedingをみたが，こ

れは作用持続時間が短いことと全く，estrogenic　effect

が存在しないことによるものである．これらの症例につ

いて尿中エストロゲンを測定すると一部に減少傾向がみ

られた．また子宮内膜にはいずれも黄体化作用が認めら

れた．

　質問

　　　　　　　　　　徳田源市（京府医大産婦）

　Retroprogesteroneの投与時期が排卵日に近ずき過ぎ

ていることは排卵の抑制効果の判定には不適と考えられ
る．

　答

　　　　　　　　　　　　井上　康（神大産婦）

　①DH－33は，月経周期の第10日目～第13日目に投与

しましたが，DH・33投与がいわば排卵直前に投与されて

いる点，また，尿中hormone測定成績から一部のもの

に，排卵の阻止または遅延がみとめられた点から，本剤

に排卵抑制効果がないとはいえないと思いますが，今後

さらに検討してみたいと考えています．

　②　黄体機能不全の診断にはBBT曲線（黄体期9日

以内）の他，子宮内膜診，頸管粘液検査（排卵後3目以

内に消失しない場合），尿中pregnandio1（1．5mg以下）
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測定値から決定した、

6．Gonagen－forteによる排卵誘発の臨床経験

小島　秋・西川　潔・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．

　吾々は強力性性腺刺激ホルモンGonagen・forteを用い

て排卵誘発を試みた．

　治療対称は無排卵患者21例で治療の結果21例中16例

（76．1°6♪に排卵誘発に成功し，内3例に妊娠の成立をみ

た．

　また治療回数では45回の治療に対し19回（42．2％）の

排卵誘発をみた，

　無月経症，希発月経症には一応Estrogen，　Progesterone

等による消槌性出血を起した後にGonagen－f・rteを投与

すると一層の効果が期待できる結果を得たTその他，投

与時期，投与法，　排卵誘発の時期等についても検討し

た．

　質問

　　　　　　　　　　徳田源市（京府医大産婦）

　1）　ゴナーゲンフォルト投与にBBTは上昇せずして

出血のみ起こるmechanismについて．

　2）　ゴナーゲンフォルト投与後排卵までの時期の不揃

いなのは如何．

　答

　　　　　　　　　　　西川　潔（阪医大産婦）

　①Gonagen－fortによi〕排卵なし出血のみ来す例は無

排卵性月経症患者にみられましたが，本症患者は，卵巣

から卵胞ホルモンがある程度分泌されており，それに

Gonagen－fortが卵巣に作用してさらに卵胞ホルモンの分

泌を促したために卵胞ホルモンによる消槌性出血のよう

な形で表れるものと思われます．

　②この点については，今後検討致したいと思つてい

ます．

　追加

　　　　　　　　　　　　藺守竜雄（阪府大農）

　参考として提言したい．動物での場合，ウシの無排卵

性のものは，無発情を示すものの中から見出されるが，

これはほとんど卵胞の発育が起らないものであることが

直腸からの触診で知られている．これらにGonadotropin

（PMS，　HCGまたはその合剤）を投ずると5～14日後を

経て（Average　1～10日）排卵するかつ，経過をみてい

ると，Follicle投与されるにしたがつて先ず発育し始め

大きくなり排卵に至るので，投与時から，排卵までの日

数が1Week余を必要とするのはこのような現象が起つ
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ていることによつている．

　この場合exogenousなGonadotropinが誘発した

「排卵」というよPも，むしろexog　Gonadotropinが

Hypophysisに作用して，　endQgなFSH，　LH等の分泌

を促して，Follicleの発育，成熱，排卵に至るものと解

訳している．

　追加

　　　　　　　　　　　　東条伸平（京大産婦）

　gonadotropinの投与法に関しましては投与時期が重大

な問題の一つでありますが，そのきめ手は甚だ難しいの

でありますが，私どもは以前よDKauflnann方式によ

るSteroid　therapy後にくるW1thdrawal　bleedingの

時期を示標にしております，gonagenfort6の場合はこの

withdrawal　bleeding終了直後より3日間2000uを連続

することにしております．

　排卵誘発成功例の成績を報告する場合はは症例別の成

績の外に治療回数別の成績を併せて示すのが適当と考え

ます．

　追加

　　　　　　　　　　　浜田春次郎（阪医大産婦）

　教室においては従来，低単位Gonadotropinの使用を

なしていたものであるが，最近不妊Klinikにおいて

Gonagenforteを用い演者の述べた如き成績を得たわけ

である，その作用機序については解説はむつかしい問題

であるが，かかる排卵誘発のホルモン使用はやはり衝撃

的に行う必要があると考える．

　もちろん子宮粘膜の感受性の問題は重要であり，全月

経患者に対する治療にあたつては，先づProgesterone

testによつて子宮出血の存在を確かめてからGonado－

tropin治療をなすこととしてるわけである．

　Gonagenforte法射後出血した1例については今後な

お考える必要があると思う．

　Gonagenforte使用による排卵のMechanismにっい

ては吾々もまた常に中枢の問題を重要視していることは

もちろんである．

　質問

　　　　　　　　井上欣也（国立京都病院産婦）

　Gonagenforte投与中あるいは投与直後に少量の性器

出血があるような症例を経験されてませんか，またその

機序について？

　私達もGonagenforteを38例の不妊患者に1投与した

ところ10例たらずの症例に直後に少量の不正出血をみな

したので報告致します．

　答

　われわれの経験例でも1例Gonagenfort投与直後少

量の出血をみた例があり，この例は次回Gonagenfort投
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与により排卵妊娠に移行致しております．

　そのMechanismにつV・ては今後検討したいと思つて

おります．

　追加

　　　　　　　　　　　　東条伸平（京大産婦）

　Gonagenfort6投与終了直後に子宮出血がおこつて来

る症例がしばしばみられますが，その発現機序について

は目下不明といつてよいでしよう。

　PMS，　HCG等の投与ではこのような形の出血はみら

れません．

　質問

　　　　　　　　　　　　林　　　　　要（神大産婦）

　排卵は全例投与後に起つているのですか？．

　答

　Gonagenfort投与中に排卵の起つた例は経験致してお

りません，ただ1例，Gonagenfort投与5本目の日に排

卵誘発をみた例がございます．

　質問

　　　　　　　　椹　　木　　　　勇（門西医な産妬｝人科）

　Gonagenforteの投与終了後間もない時期に出血を来

す症例をわれわれもみることがあるが，他のHCGまた

はPMS製剤を便用した時にはこのようなことは余りみ

られないように思われる．この点，かかる出血は，ゴナ

ー ゲン，フォルトに独特なものかどうか．あるいは，他

のG・nad（）tropin製斉ijにもみられるものかどうか．御意

見を伺いた》・．

　われわれは他のGonadotropin製剤使用例は今だ例も

少いので今後検討致します．出血の点も同じく今後検討

致します．

　質問および追加

　　　　　　　　　　上　村　孝　夫（京大産婦尺fD

　追加

　Gonagenforte投与終了後何日目に排卵が起るかは，

投与されたGonagenf（）rteの量はもちろんのこと被投与

個体の性腺のGonadotropinに対する感受性も大いに関

係があると思います．

　質問

　Gonagenf・rteを投与した症例中H・rlnone尿を測定

された症例で本剤投与前の尿中Hormoneを測定値特

にEstrogen／直はとの位ですか．排卵誘発成功例と不成

功例とわけてお願いします．

7．子宮周期の基礎的研究

　　　　　西村敏雄・東条伸平・清水　保（京大産婦）

　正常性周期における子宮内膜の核酸の動態，ならびに

諸種燐酸化合物分画の周期的推移を，正常子宮内膜34例

日不妊会誌10巻4号

に対して，Schmidt－Thannhauser氏法を一部修正した方

法により酸可溶性燐（無機燐，有機燐），燐脂質，RNA－

P，DNA－P，蛋白燐の各分画を抽出，分離し，各々の分

画中の燐量と性周期日と対比した結果，DNA－Pを除く

各分画において，排卵期に相当する中間期，黄体期に相

当する後半期に，各々ピークを有する経時なパターンを

得，これら各分画中の燐酸化合物のもつ生物学的意義か

ら考えて，これらのピークに相当する時期において，子

宮内膜の諸種代謝活性の充進を推想し得た．

　質問　　　　　徳　田　源　市（京府医大産婦人科）

　Blood　contaminationの問題が非常に大きなWeight

を持つと思うが如何．

　答

　今後，組織学的所見と対比して詳細に検討して行きた

レ・．

　答

　　　　　　　　　　東条　伸　平（京大産婦入の

　御存知のとお1），子宮内膜におけるbloocl　containina－

tionの問題は特にPの測走の場合には問題になろのであ

りますが，これにつきましては目下種々blo｛，dの除去

法について検討中であります．

　なお今回の発表は組織レベルでの成績でありますが，

HistochemicallyにDNA，　RNAを検討致しましてもい

まだ統・一された成績を得ないのでありまして，唯今回の

発表でいえることは特に周期の中間期，後半期における

P分画の2峰性の変動が一応特異的であるということで

あります．

8．副腎皮質ホルモン殊に1）OCA使用の2，3の

　　症例

的埜　中・木村春雄（／阪回生病院産帰）

　最近不妊歴に対して副腎皮質モ・レモンの臨床応用珠に

排卵誘発が次第に検討されつつあり，われわれもここ数

年来副1；ヨ皮質ホルモン殊にDOCAの臨床観察を行い本

会において2，3の症例を報告した．今回も従来治療困

難な症例の2・3について述べるt第1例は26歳2年間

原発不妊のBBT　1相性，内嘆生検所見は著縮型で，黄体

期にNorluten　10mg　7問投与し，次周期にEst．　Benz．

1万単位3回投与後，周期21日目にDOCA（C（，rtigen－

1〕ellet）50m9埋没しBBTの著しい｝昇，頸管粘液所見

の改善をみた，第2例は22歳2次無月経と肝斑を主訴

とし，BBTは1相性Cortigen　pellet　50mg　3回，3カ．月

一一　5ヵ月に磐部皮下に埋没し周期の整調，不正出血の軽

快，肝斑の治癒軽快，妊娠成立した，第3，第4例は治療

困難な無排卵の症例として昨年11月目婦人科学会内分泌
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懇話会に報告し（産婦人科の世界第16巻第3号1964）第5

例は22歳の2次無月経，BBT　1相性でNorluten　10mg

6日間投与しても反応なく．D㏄A　50mg埋没後BBT

上昇する，次にNorluten投与するとBBT上昇し投与

中止後消退出血3日間あり，次にE．P－pellet　50mg埋

没後月経よう出血があり不規則に発来．EP．　pellet投

（333）93

与後，乳房の発育，外陰部の発毛増多をみ，再びD㏄A

50mg埋没にてBBT上昇後31日目に消退出血あり，

周期ならびに第2次性徴の改善をみた．以上DOCAは

中枢性に作用してF．S．H．，　L．H．の増量ならびに多腺性

に作用して一般状態の改善するものと思われる．

第34回日本不妊学会関西支部集談会
時

所

昭和39年9月19日（土）午後2時より

京都証券ビル8階ホール
！

■

●

と

f

●

開会の辞 当番幹事徳田源市

1．ラットの妊娠維持における胎盤の役割について

　　（組織化学的研究）

ト　部 宏（京府大産婦）

　合成Gestagen剤の出現に伴い各Ge　tagen剤の妊娠

維持におよぼす影響に関し多数の報告がある．

　各報告者の実験開始および終了の時期がまちまちであ

る．しかしながらラット胎盤構造は妊娠の時期により明

らかに相異している．そこでラット胎盤が妊娠維持に好

影響をおよぼすかどうかについて実験を試みたので報告

する．ラット胎盤の妊娠日数による胎盤構造の変化，胎

盤の血管系，妊娠8～9日と妊娠12～13日に両側卵巣摘

除によ；）引起される流産開始時期の相異，1935年New’

tollが報告したPlacental，・iFoetal　ratioの上昇により両

側卵巣摘除後もなお妊娠の持続が可能であることの追試

およびSteroid　Hormonの代謝に密接な関係がある3，S－

01Dehydrogenaseの染色にょり胎盤のGiant　cellに明

らかに防性である点等よi），ラット胎盤もまた，妊娠維

持にその能力は小さいけれども好影響をおよぼす能力が

存在するものと推論できる故，妊娠維持実験において胎

盤構造の変化を匂」二すべきであろう点について述べた．

　質問

　　　　　　　　　　　久保健太郎（和1プ1〈産婦）

　3，i－dehydrogenaseを月台盤において染められているのは

興味あることと思います，但Ratteの場合slemldの産

生は非常に勘いと考えられているので人の場合と吾しく

異るものでありましよう．催，このような実験において

progestinを予め投与した場合，該酵素の活性に変化が

あるとか，ないとかいつた成績はございませんでしよう

か．

　答

　現在の段階ではラット胎盤にSteroid代謝が存在する

かどうかを種々な方法で確かめているので3i3－ol　dehy－

drogenaseの変化についてのデータはありません．　inte－

ractionを研究する場合は，ラット胎盤を用いるのは不

適当ではなかろうかと考えています．

　追加

　　　　　　　　　　　　東条伸平（京大産婦）

　唯今の御講演大変興味深かく拝聴致しました，

　私，以前に白鼠，家兎の胎盤にっいてgonadotropic

activityを検討したことがありますが，相当大量のアセ

トンパウダーを用いましてもこれが検出し得なかつたの

であります、

　その他，多くの成績からgonadotropin産生，分泌に

関しましては人胎盤と全くその様相が異つていることを

知りました．妊娠時の内分泌には，種属により相変な差

があるようです．

　質問

　　　　　　　　　　　　森　崇英（京大産婦）

　3、　’）　－ol　Dehydrogenaseの染色についてAndogenous

Dehydrogenaseの問題を特に技術上の点で如何に解決を

されたか，

　またこの場合SubstractとしてDehydroepiandroste－

roneを徒用されたが妊娠維持に関係の深いProges・

teroneの産生状態をみようとする場合にはむしろPreg－

nenoloneをSubstrateに’使用した方が合理的ではない

かと思われるが，この点に関して演者の御考えは如何で

すか．

　答

　3，i－ol　Dehydrogenaseの染色における特異性に関して

は多数の先人により行なわれた染色法に準じて行なつた

ので特別な研索は行つていない．

　SubbtrateとしてPregnenQloneがDehydroepiandro．

steroneに勝るとの報告はないようですしまたSubstrate

の溶解度ならびに反応の進行度などを考えなければ実際
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に使用てきるSubstrateかどうかわかりません．これら

を解決することは染色方法を改良することになりますの

で現在は行つていません．私は現在発表されているSte－

roid　Hormoneと密接な関係のあるenzymeの染色方法

を利用してラット胎盤に少いであろうけれどHormone

代謝が存在するかどうか確かめている次第です．

2．‘‘女性化副腎腫瘍の一例”

酒徳治三郎・高橋陽一（京大泌尿）

　本邦第2例目と思われる女性化腎腫瘍症例を報告し

た．患者は39歳男子で2年にわたるImpotenzを訴え

ており，左季肋部腫瘤，糖尿，蛋白尿，女性型乳房，睾

丸萎縮等が指摘された．尿中17－KS，尿中Estrogen排

泄が異常に多く，これ等はACTH，　Cortisone，　PMS等

の負荷により変動を示さなかつた．17・KS分画中Deh－

ydroisoandrosteroneの高値11・oxygenated分画の比較

的低値が示された．またGTTにより糖耐性の低下が証

された，レ線的に左副腎腫瘍が推定され手術的に腫瘍は

別除されたt重量1270gm，組織学的に副腎皮質腺癌．

術後17－KS値，　Estrogen値は正常化し女性型乳房，糖

尿も消失，術後10日目に患者はユibidoの回復を伝え

た．本腫瘍のSteroid合成経路，報告40例の臨床像，

検査所見について考察した．

3．塩類衷矢型副腎性器症候群の一例

　　　　　高橋英子・竹峰久雄（神大小1勘

林要・八木毅人・福西秀信・三浦義正

　　　　　　　　　　　　　　（律大産婦）

　副腎性器症候群は，単純型，塩類衷矢型および高血圧

型の3型に分類されますが，単純型，高血圧型について

は，すでに報告しましたが，最近，われわれは塩類衷矢

型副腎性畜症候群の1例に遭遇しましたので報告する、

　患者は，生下ll寺体重3450g，満期安産，生後20日目の

女子で，生後1週間目頃より哺乳後，時々吐乳していた

が，2週間目頃より吐乳頻回となり，入院時には，空腹

時にも嘔吐していた、嘔吐のため，全身るい痩著明，哺

乳力低下すれば排便あり，胃腸透視で胃腸の通過障害は

なかつた．外陰部は，陰核肥大し，大陰唇は陰嚢ようで

色素沈着著明で，睾丸様腫瘍は，触知しなかつた．尿中

17－KS，4．5mg！day，17－OHCS　3　．　5mg「’day，　total　Estro－

gen　7．3X／’day，　Pregrlanediol　O．24mg　’day，　Pregnane－

triol　8．3mg！dayで，性染色質は女性型でIllL清Naは

115meq！1，　Kは6　．　4meq！／，　Clは，7　．　6meq　’／で，以上所

見より塩類衷失型副腎性器症候群と診断し，　NaCl，

DOCA，　Cortisonにょ！〕治療経続中であろ．

日不妊会誌10巻4号

　質問

　　　　　　　　　　　　森　崇英（京大産婦）

　Adrenogenital　Syndromの場合にはAndrogenのfeed

backによりGonadotropinは低いにも拘らずEstrogen

は高いといわれているが，どの程度高いのか成人の場合

と本症例の場合とでは異なるであろうと思われるが．具

体的な数値についてお聞きしたい，またAdrenal　Sup・

pression　Therapyを行つた後にEstrogenが如何に動く

かもお教え願いたい。

　答

　①術前の尿中estrogen値は7．3γで，　slideには出

ておりませんが，estrone，　estrioLfractionの相対的な増

加をみておりません，

　②cortisone　acetate投与後の尿中estrogen値はbaby

ですので採尿が困難で，残念ながら本例では経過をみて

おりません．

4．Mestranol少量投与による排卵抑制の試み

村　上 旭（京府大産）

　現在使用されている経口避妊剤はほとんどestrogenic

progestinであり，しかも合成estrogenが添加使用され

ている．そして最近ではcost　downを目的として添加

estrogenを増量し，　progestinを減量して避妊効果を得

ようとする試みが行われている．

　そこで合成estrogenとしてよく用いられているethy－

nyl－estrad｛oL3met｝、yLether（Mestranol）単独の排卵抑制

効果について検討した．

　1）Mestranolは月経第5日より0．04mgを内服せし

め20日間連用することにより排卵を抑制し得るが，投

与開始が遅れると効果は不確実である、

　2）　投与中止後の消退出i血の発来は遅く（6～9日後）

出血量も少いが，出i血L期間はむしろ延長する．

　3）　次周期の排卵は早期に起り，このだち継使周期的

投与で，しばしば抑制のescapeが起ろ．

　4）　したがつて出血時期を調整し，次周期のescape

を防ぐためにはprogestinを加えることが望ましいと考

えられる．

　追加

　　　　　　　　　　　　東条伸平（京大：婦）

　本剤使用後，いわゆるWithdrawal　bleedingの開始

する時期がおくれること、そして次の段階としてrebo－

und的にovulationのescapeがおこるとの成績，大変

興味深いことであります．

　ただここで，　このescapeをrebound的に考えます

と，withdrawal開始以降の期間が甚だ短いことが注目
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をひきますし．また投与中止後withdrawalまでの期間

が延長することに関しましては，吾々メストラノール以

外の多くの類剤で経験しております．

　このwithdrawal　bleedingの遅延が，いかなるmecha－

nismによるものなのか，　endogenousの諸々のfactor

の関与がないのかどうかということに関する色々の課題

が出てくると思います．

　またescapeという語は，投与形式のみに立脚した概

念で，それ自体，特有の現象ではないと思います。

　質問

　　　　　　　　　　椹木　勇（関西医大産婦）

　メストラノール投与終了後，次回排卵が促進される機

転として，薬剤の投与終了後間もない時期から卵胞が発

育し始めると考えられないか．いわゆる消退性出血がご

く少量であることと関連し，また逆にこの現象の不妊患

者の治療えの応用の可能性の見地からも御教示頂きた

い．

　答

　Mestranol投与中止後消退出血の発表が遅れる理由は

まだ全く不明ですが，消退出血発来に先立つて中枢抑制

がとれていることは充分考えられます．

　排卵促進を期待して不妊症に投与するのは副作用など

の面を考えればestrogenのdepot剤注射による方がよ

いのではないかと考えます．

　質問

　　　　　　　　　　　市川　米孝（大阪府大農）

　去勢ラソトでは性腺ホ～レモンのifeedback作用はPro－

ge9．　terone　Estrogenの単独投与よりも併用の方がはるか

に大きいが，ヒトの場合も同様に考えてよいのではある

まいか．

　答

　併用時の作用について知る前に個々の作用について知

られなければならない，合成のestrogenic　pregestinの

排卵抑制作用のうち，生体内で生成するethynyl　estra－

diolの作用を少量で検討し，　このようなestrogenic

progestinの排卵抑制作用が生体内で転化生成したestro－

genの量で充分に説明し得ることを報告したわけです．

　質問

　　　　　　　　　　　　山田兵衛（京大産婦）

　私達が経口避妊剤使用に際して危ぐ致しますものの一

つは，長期間投与による副作用の問題であります．

　現在foll。w　upされております症例等では何周期位

継続投与されておりますか．

　追加

　動物実験では，昨年Lipschutzがラッテに19－nor－

steroidをペレットの形で皮下に投与し，約1年後に可
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成りの率で，卵巣に頼粒膜細胞腫をみたと報告しており

ます，もちろんこれは動物実験であり，人体のそれと比

較できるものではありませんが，追加させていただきま

す，

　答

　一般に行われている経口避妊法が合成progestinを使

用しているがその転化生成するestrogenと添加されて

いるestrogenの意義を解明するために少量の合成estro－

genによる排卵抑制の可能性について報告したので，こ

れによつて経口避妊を行つているのではありません．経

口避i妊に利用するには出血時期を調査するためにproge・

stinを加える必要があると思います．

　副作用のうち，悪心，嘔吐などはethynyl－estradiolに

よると考えられるので特にこれについて述ました，

5．初潮の促進現象について

山田文夫・木下　博・杉本修一・森村正孝

井上松子　　　　　　　　（大阪市大産婦）

　近時発育の促進加速現象が論議されているが，性現象

も類を同じくし，小学校女子高学年生徒の初潮発来率は

近来とみに高まつてきている．演者らはその社会的要因

分析を試み，また身体諸計測値よりみて初潮発来の予知

の可能なことを指摘した，このことは学校教育上重大な

意義をもつものと考える．

6．下垂体卵巣系機能検査法（第4報）

　　　一卵巣機能不全症例について一

東条伸平・山田兵衛・川崎満雄・兼吉　章

金森修吾・森　崇英・小柴寿弥・余語郁夫

　　　　　　　　　　　　　　（京大産婦）

　Gonadotropin療法を繰返し行つたにもかかわらず，

効果なく，この治療法に抵抗を示した機能性無．月経の1

症例につき詳細な内分泌学，組織学的ならびに組織化学

的検索を試みた結果，この治療法の適応について重要な

知見を得た．すなわち原発性卵巣機能不全と思われるも

ののうちにも単に卵巣の機能不全のみならず，病像の構

成に副腎の関与，特にAndrogen　Metabolismの充進像

が認められるものがあり．かかる無，月経例に対しては，

Gonadotropin療法を行うに先立つてPremedicationに

より卵巣をGonadotropinにresponsibleの状態にまで

もつて来る必要があることが判明し，さらにこの点にっ

き検討中である．

　追加

　　　　　　　　　　　　倉智敬一（阪大産婦）

　われわれも下垂体一卵巣等に対してPMSとHCGを
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一定量負荷して負荷後尿中Estrogenの増量の有無より

卵巣機能をうかがう方法を行つてきたが，治療成績との

関係を述べたい．

　尿中Estrogenが負荷後第6日目に4曝g以上増量し

たものを反応型としたが，治療により15例中13例が排

卵した．特にこのうちGonadotropin療法により11例中

9例排卵した．一方無反応例は10例中2例排卵したにす

ぎず，これも模型切除術1例と抗甲状腺療法による1例

である，

　質問

　　　　　　　　　　　　倉智敬一（阪大産婦）

　只今御報告の症例は下垂体牲腺等に関してはhypergo一

日不妊会誌10巻4号

nadotropic　hypogonadismのtypeですが，一方副腎皮

質機能は17－KS，17－OHCSも非常に高値を示しており．

androgen過剰型に属するように思われますがACTH

の分泌も充進していると考えてよいのでしようか．

　答

　誠に先生の御意見の通りでありまして，primary　hy－

pozonadismすなわちhypergonadotropismで同時に

ACTH分泌が著るしく充進しているという症例にもま

までくわします．

　gonadを中心とした機能異常の中にはおそらくは様々

なpatternがあると思いますので，これについて遂次検

討して行きたいと思います．

1

日本不妊学会第8回北海道地方会
目　時

会　場

昭和40年1月23日（土）午後2時より

札幌医科大学大講堂（図書室3階）

」

■

1．吾が教室の不妊症センターにおける妊娠成功例

　　の検討

佐々本誠○追免聚二・小関章夫・足立　昇

川瀬哲彦・水元修治・中村俊男・千秋哲夫

中川寛子　　　　　　　　　　（札大産婦）

　札幌医大不妊症センケーにおいて昭和37年5月より

本年8月までの調査例数576名のうち妊娠成功例は77名

（13．4％）であつた．年令別にみると若年程妊娠成功率が

良いわけではないが，不妊期間5年以上の妊帳率6．896

に対し5年以下のものでは15．896と，明らかに不妊期

間の短いものほど好結果を期待することができるものと

思われる．月経異常例にむしろ妊娠成功率が高かつたこ

とからみて，散発性排卵等の比較的不妊が性交指導，ホ

ルモン療法等によてつ存外妊娠の可能性が少くないこと

を知つた．本センy一を受診する患者は，他病院を遍歴

しているものが多いが，既往の検査内容をみろと，卵管

疎通検査はかなり受けているものの，BBTおよび情液

検査を受けていないものが多いので一考を要する．不妊

原因を大別すると，排卵障害，卵管不妊および男性不妊

が3大原因と記録されたが原因不明のものも少くない．

妊娠成功例77名を治療の而よりみると，HSG後に妊娠

したものが27例を算し，　次いでホルモン療法によるも

の15例，その他入工授精，卵管整形手術等によるもので

あった．

2．Male　Hypogonad量smの尿中17・KS分画、

　　一特にTestosterone投与時の変動について一

川倉宏一・松村満隆・園田tl　，j男・大室　博

　　　　　　　　　　　　　　（北大泌尿）

　Male　Hyp（・90nadismを尿中Gonadotropin量，睾丸

組織像，性染色体等によ1）　，各病型に分類し，その尿中

17－KS分画，およびACTH，　HCG投与後の尿中17－KS

分画の変動について検討つてきたが，今回はTestoste－

r。ne投与後の尿中17－KS分画の変動をみた．

　対象は健康青年5例，去勢者1例，Male　Hypogona－

dism　6例（hyPo　G．T．　E　2例，　normo　G．T．E2例．　Kline－

felter　2例）で，油性Testosterone　prol）ionate　loOmg投

与後3日間の尿中17・KS分画の変動を検討した．

　次いで，Testosterone長期投与により，臨床症状改喜

後の尿中一1くS分画について、若干の観察を試みた．

3．右腎欠損および同側性腺欠損症の1例

井川欣市・島村昭吾・安違　徹（札大泌尿）

　21歳　男子，生下時から右陰フ嚢内容欠如を主訴とす

る．膀胱鏡検査，経静脈性腎孟撮影の結果，同側腎欠損

を伴うことが明らかとなつた，試験開腹にて右睾丸，副

睾丸，精管ならびに右腎尿管欠損を確認した．

　腎欠損ならびに性腺，性管欠損症について発生学的に

考察を行つた．
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4．午の異性双仔に観察された性染色体のモザイク

○金川弘司（北大獣医繁殖）

　村本淳一（北大理動物）

　家畜における性分化異常例の代表的なものに牛のブリ

ー マーチンがある．牛では異性双仔の場合，ほとんどの

雌仔は生殖能力のない生殖器の奇形となることが知られ

ており，この成因についてはLillieのホルモン説が一般

に受け入れられている．

　われわれは牛の血液培養法によつて染色体を観察した

結果，異性双仔のうちフリーマーチンには雄型（XY），

雄仔には雌型（XX）の性染色体の混在を確認した．　さ

らに，フリーマーチンの性腺の組織培養でもXYの混

在がみられ，目下，他の臓器についても検索中である．

　これらの事実はLilieの唱える胎生期の胎膜血管吻合

に基づくホルモンの影響説に対し疑問を投じ，フリーマ

ー チン状態の解決に大きな役割を果す糸口になるものと

考えられる．

5．　ビタミンK1の性stero且d増強作用について

○林　義夫・西村隆男・田辺陽一

　芳賀宏光・北川　満（北大産婦）

　ビタミンK1は血液凝固機転に関与する重要な因子と

して臨床的にも汎用されている．しかるに近年該ビタミ

ンにCortic（）steroid増強作用のあることが知られてきた

が，吾々はK1の性Steroidえの影響を検討し，1）K1

には外因性のEstrogen，　Androgen俺用の持続延長効果

をもつことを明かにした．　2）さらにK1は内因性

Estrogen　f乍用の増強効果を有することを知つた．3）従

来K1の性Hormoneえの影響は全く追究されていな

い．4）吾々はかかるK1の性Steroid作用の増強効果

の機序について，基礎的検討を行なつているが，Kエは

ラッテ肝β・Glucuronidase値のEstrogenによる増量作

用を昂進せしむることを知つた．

　従来Steroid　Hormoneは臨床各分野にて汎用されて

おり，近時は副作用その他の面で，該Hormoneからの

離脱あるいは脱却という点での要望の強い今日，吾々の

えた知見は極めて重要な，かつ興味ある問題と考え，報

告する．

6．不妊症患者に対する人工授精の実態

（337）97

佐々木誠・道免聚二・足立　昇・小関章夫

安井幸夫・野田　明○中村俊男（札大産婦）

　近年男性不妊の増加が諸家により指摘され，したがっ

て最近各機関において人工授精を行う機会が多くなつて

きている．当教室不妊症センターにおいて施行した精液

検査では135例中精子異常は77例と過半数に達し，また

不妊原因からみると，この男性不妊が全不妊症受診例の

13％を占めている．そこで吾々はかかる例に対し，積極

的に人工授精を行なつてきた．配偶者間人工授精（AIH）

は中等度精子減少症の場合に，非配偶者人工授精（AID）

は高度の精子減少症ないし無精子症に対して施行してい

る．BBTを1～数週期観察した後，これと予想排卵日

前後に頸管粘液検査を反覆し，排卵日直前より隔日1～

3回入工授精を施行している．AID　29例のうち13例

（44．3％），AIH　18例中2例（12．5％）を妊娠せしめ

ているが決して満足とはいえず人工授精の施行時期回数

適応等について検討を加えるものである．

7．膣欠症をめぐるの問題

○松田正二・門間忠夫・重野哲寛・菊地俊夫

遠藤一行・藤本征一郎　　　　　（北大産婦）

　膣欠症は胎生学上，Muller氏管の最下部の発育が著

しく抑制され，膣欠損を来したもので，希な性器奇形の

一つと思われる．今回われわれは，かかる例に遭遇し，

内分泌学的に、17－OHCS　17－KS，　PBI，　Thorns、　Test，な

ど，染色体学的に，Buccal　S・near，　Vestibular　Smear，

皮膚，未梢血，骨髄血，を検索し，また腹腔鏡による内

性器の状態をしらべえたので，その成績を報告し，種々

考察を加えるとともに，本症の治療に関しても言及した

い．

北大理学

牛寺男lj言薫i寅

　性的異状と性染色体

牧野佐二郎（北大理）
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