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（第2回）

第11回日本不妊学会総会会員募集

第11回日本不妊学会総会は下記のように開催されます。

開催期日　昭和41年10月25目，26日，27日

○総　会

　期日　昭和41年10月26日（水）午前8時30分より

　会場　京都市左京区岡崎京都会館
　内　容

　　　1．一　般　講　演

　　　2．　シンポジューム

○理事・評議員会

　期　日　昭和41年10月25日（火）理事会午後2時より

　　　　　　　　　　　　　　　　　評議員会　午後3時より

　会場　京都会館会議揚

○総懇親会

　期日　26目午後6時
○演題申込について

演題申込締切

演題申込資格

演題申込方法

注　意 1．

2．

3．

4．

演題申込先

　昭和41年7月20日

　本会会員に限りりす。

　従つて以外の方は共同発表の方も総て申込と同時に41年度会費（1000

　円）を各支部に納入して会員となつて下さい。

　400字前後の講演要旨を必ず添付して下さい。

同一の教室或は病院からの出題多数のときは順位をつけて下さい。

図表はすべて35・mmのスライドといたします。映写機は2台準備します。

演題は書留便として下さい。

演題多数の場合には一部誌上発表となることがありますので予め御諒承願

います。

　京都市左京区北白川

　　京都大学農学部家畜繁植学教室

　　　　　　　　　　西　　川　　義　　正　宛

　　　　　　　第11回日本不妊学会総会会長

　　　　　　　　　　　　西　　川　義　　正

，

；

4

a

3
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Vitalnin　Aの下垂体，副腎皮質，卵巣

および子宮に及ぼす影響について

IVitamin　A欠乏のばあい

Effects　of　vitamin　A　on　hypophysis，　adrenal　cortex，　ovariumTand　uterus

　　　　　　　　　　　　Part　I．　Vitamin　A　De丘ciency

皐

岩手医科大学医学部産科婦人科学教室（主任　秦良麿教授）

　　　　　　　伊　　藤　　禎　二

　　　　　　　　　　　Teiji　ITO

●

Department　of　Obstetrics＆Gynecology，　School　of　Medicine，

　　　　　Iwate　Medical　University，　Morioka，

　　　　　　（Director：　Prof．　Yoshimaro　Hata）

1

■

垂

　雌性成熟シロネズミをVit．　A欠乏食で飼育し，下垂体，副腎，卵巣および子宮におよぼす影響を形態学

的に追究し，次のごとき結果を得た．

　1）下垂体前Pt　：α細胞はA欠乏のすすむにつれて増加してくるが，機能的には減退がうかがわれ，δ細

胞はA欠乏の初期から減少し，かつ機能低下を示すが，β細胞はA欠乏が長期となるにつれて，数をますと

ともに，機能的にも活動性の所見を示してくる．

　2）副腎皮質：組織学的および組織化学的所見からみて，A欠乏の初期（20，50日）には機能高進をしめ

し，ついで70，100目では正常に復し，さらに欠乏がつづくと（130日以降）機能減退をしめす．

　3）　卵巣：A欠乏期間の経過につれて萎縮し，成熟卵胞の減少，閉鎖卵胞の増加，黄体の減少が認められ，

卵巣機能の低下が顕著となる．

　4）　子宮：A欠20日よりすでに子宮壁全層にわたり退行変性があらわれ，160日以降ではとくに子宮の萎

縮が目立つ．

　5）　以上のごとくA欠乏は性器系統に重大な影響を与えることを確認した．

●

1　はしがき

　近来Vitaminに関する研究の進歩はめざましいが，

これが内分泌諸臓器および性器におよぼす影響に関する

組織学的研究の報告は少く，詳細な記載が見当らない．

わたくしはVitamin　A（以下Aと略記）欠乏が下垂体前

葉，副腎皮質，卵巣および子宮におよぼす影響をシロネ

ズミで検索し，若干の知見を得たので報告する．

II実験材料並びに実験方法

実験動物には体重120g前後のWistar系雌性成熟シ

ロネズミで，性周期が正常なものをもちいた．

　A欠乏飼料としては第1表のごとき組成の団子を1日

30～40gずつ与え，可及的一定条件の環境下に飼育し
た．

　動物は各5匹を1群とし，A欠飼育20日目，50日

目，70日目，100日目，130日目，160目目および200

日目に断頭屠殺後，速かに各臓器をとり出し，Torsi・

onbalanceで計量して，それぞれの固定液に投入した．

　下垂体はパラヒン包埋後4μの切片をつくり，10％ホ

ルマリン，Helly液固定のものではGoldberg－Chaikoff

のトリクローム染色，Vines染色，　PAS反応を，　Bouin

固定のものではGomoriのアルデヒードーフクシン染色
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第1表　A欠乏基礎飼料組成

　　　内　容

　庶　糖

　ビタミンフリーカゼイン

　DL一メチオニン

　トリオーレン

＊ビタミン添加セルローズ

十混合塩No．446（Mameesh）

　リノレン酸

　α一トコフェロール

　D2

　K1

＊ビタミン（水溶性）組成

　　　内　容

　　V．Bl

　　V．B2

　パントテン酸カルシウム

9

66．9

20．0

0，5

3．0

5．0

4．0

0．15

0，012

0．0013

0．01

mgikg　食司半斗

　　　10

　　　10

　　　50

　　　V．B6

　　ニコチン酸

　　　葉　酸

　　　V．B12

　　ビオチン

　　塩化コリン

　十混合塩No．446組成

　　　　　　　　9
NaCl　　　　　　　　　　　243．198

K3C6HsO7・H20　　533．O

K2HPO4　　　　　174．O

CaHPO4・2H20　　800．O

CaCO3　　　　　　　　　368．O

MgCO3　　　　　92．O
FeC6H507　・　3H20　36．0

CuSO4・5H20

MnSO4

　5

20

　1

0．10

0．10

1000

9

K2Al2（SO4）2・2H20

KI

CoCl2・6H20

ZnCO3

NaF

0．4

2．8

0．2

0．1

0．2

0．1

0．002

Total 2250．OGo

●

，

●

を行つた．下垂体前葉各種細胞の算定には井上1）の3視

野法を用いた．

　副腎は10％ホルマリン固定後，パラヒン包埋，4μの

切片となし，一側を普通染色およびVines染色，他側

をスダン皿染色，Schultzコレステリン反応を行つて観

察した．なお副腎皮質各層帯の厚径は髄質面積最大の標

本についてAbbe描画器で描画したものにつき，それぞ

れ皮質垂直断3カ所を測定し，その算術平均をとり比較

した．

　卵巣および子宮は1096ホルマリン固定，4μのパラヒ

ン切片をヘマトキシリンーエオジン染色およびPAS反

応を行つた．

III実験成績

　1）　一般状態および膣脂膏第2，3表

　実験群の発育状態はA欠飼育70日頃までは対照とほ

とんど差がないが，その後は対照より体重の増加率が少

なくなり，130日以降では体重が減少してくる．なお一

部はすでに50日頃から，おおくは100日以降に全例に

眼症状が発現し，蓋明があらわれ一部では眼球化膿をお

こした．

　膣脂膏所見は50日前後から次第に角化期が延長し，

70日以降ではNo．113，　No．115の2例を除く全例に

角化細胞が持続的に出現し，周期性がなくなり，100～

200日では全例完全角化像をしめした．

　H）　肉眼的，組織学的および組織化学的所見

　　　　i）下垂体前葉

　a）　肉眼的所見および重量には対照ととくに差異はみ

られない．

　b）組織学的所見

　1）好酸性細胞（α細胞）第4，5，6表

　A欠20日，50日，70日では38．88±O．149％，39．26

±O．254％，39．38±0．44296で対照と差がなく，そのこ

は39．42±O．17896（100日），40．52±O．244％（130日），

42．42±0228％（160日），42．86±0．142％（200日）とし

だV・に増加の傾向があり，160日と200日では有意に増

加している．すなわちA欠乏が長くなると好酸性細胞が

増加してくる．

　つぎに細胞を細胞質内穎粒の状態によつて，a細胞

（穎粒の密在するもの）b細胞（穎粒の粗なもの）c細胞

（穎粒の極く少ないもの）にわけてみると，第6表のごと

く20日，50日では各細胞，ことにb，c細胞が著しく

1成少している，70日，100目ではb，c細胞は少いが，

a細胞が若干まし，70日ではc細胞の核周囲帽状明調

帯がやや目立つ．130日，160日，200日ではa細胞は

少しへつて対照同様，あるいはそれよりやや少く，c細

胞がましてくる．またb，c細胞の細砲質内空胞が多少

まし，200日では核濃縮が顕著となる．

　2）　好塩基性細胞（β，δ細胞）第4，5，6，7，8表

　A欠20日では2．68±0．11396．50日では3．40±0．142

，6，70日では3．44±0．176、6，100日では3．36±0．157

96，130目では3．70±0．11696と少なく，160日，200日

では5．14±0．143％，6．80±O．145％とまし，推計学的

には20日と200日に有意性がある．すなわち好塩基性

細胞はA欠乏の初期に減少し，そのころは対照と大差な

く，欠乏が長期におよぶと増加してくる（第1，2図）．

　つぎに対照のβおよびδ細胞をそれぞれ10096とし

たばあい，第7，8表に示したように，β細胞はA欠20

さ

○

●
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101
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103

104

105
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107

108

109

110

111

112

113

114

115

116

117

118

119

120

121

122

123

124

125

126

127

128

129

130

131

132

133

134

135

体　　重

初

体

重

最
高

体
重

終

体

重

112

102

108

128

132

120

116

127

118

122

114、

120

110

106

128

110

110

114

124

112

124

105

114

108

110

112

104

115

132

112

116

135

119

128

115

飼

育

期

間

　　1　　　　’

161　161

138　138

14311431
156　！156　i

153

185

184

196

191

188

211

228

203

214

205

204

228　　19
22412241

249　i　236

220

271

233

210

222

228

252

238

／

202

2141

2221

156

185

184

196

191

188

210

224

203

212

205

202

一18

177

271

232

2051

217
　　1
223

20日

〃

〃

〃

〃

50「1

〃

〃

〃

〃

70日

〃

〃

〃

〃

100日

〃

〃

〃

〃

130日

〃

〃

’ノ

〃

240　1160日

2301“

／／
178　ト160日

2061

214

212　1　196

／　／
266　236

224　206

〃

200日

〃

／

200口

〃

膣脂膏

持化
続出
的現
角

完出
全現
角

化

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

／

十

十

十

十

／

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

／

十

十

十

十

／

眼
症
状
出

現

転

帰

一
1殺

　i〃

十

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

「”

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

／

十’

十

十

十

／

＋1＋1＋
　く　　　　

判＋1到

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

死

殺

〃

〃

〃

死

殺

〃

日で63．86±0．186、6，50日で87．95±0．14996，70口

で80．12±0．540％，100口で79．04±0．156％，130日

で84．93±0．215％といずれも少いが，160日になると

140．06±1．619％，200では192．45±3．413％と急に増

加する．他δ細胞はA欠20日で61．04±1．272％，50日

で72，08±O．263％，70日で82．47±0．36096，100日で

80．62±0．970％，130日で90．24±O．49196，160日で

禎　二 （95） 3

第3表 Vitamin A 欠乏食飼育発育曲線
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第4表 Vitamin　A欠乏シロネズミ下垂

体前葉細胞の数的変動

1

好酸性細胞
好塩基性
細胞

色素嫌性
細胞

実測

匹数 百分率 百分率 百分率 細胞
、、、

（実測細

　胞数）

（実測細

　胞数）
（実測細

　胞数）
総数

対 照 5 39．3896
（1388）

4．25り∩

（150）

56．37．6
（1988）

3526

20日 〃

糟i　　　　I

2噺 酬3　
50日 〃

39．26°6
（1364）

3．40％
（118）

57．34，る

（1993）
3475

70日㌧’ 39．38、。
（1949）　　　　1

3．4496
（119）

57．18％
（1388）

3456

100日 〃
39．42％，
（1399）

　3．36％
1（119）

157．22％
13548

　　　ト

130日　1”iI
40．52％
（1485）

［3．70961　（126） ［55．78％

1（2053）

13664

160日
・i 42．42％

（1521）

し　5．14％

　　（184）
52，446
（1880）

3585
1

200口 〃
　42．86％

1　6．80？。

Il？細3239
1

82．47±0．76296， 200日で90．91±4．722％と対照を上廻

ることがない．

なおこのさいの両細胞数の比率にも第7表右側の欄に

しめしたように多少の変動が見られる．

細胞質内の穎粒の状態は β細胞ではA欠20 日では，

a，b細胞ともに減少し，50日と70日ではb，　c細胞は

やや少いが， a細胞はかなり増加し， とくに70日に顕

著である． また細胞質内の空胞がややまし，鳥眼型がみ

られるようになる． 100日ではa，b細胞ともにやや少
く， かつ小型化し，前者同様空胞化や鳥眼型の出現をみ

る． 130 日では穎粒に著変はなく， その他の所見は前者

1司様である． 160～200 日ではa細胞がやや少なくなり，
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第5表有意性の検定
＼＼

＼

20

50

70

100

130

160

200

日

日

日

日

日

日

日

好酸性細胞

u．

O．424

0．085

0．948

2．564

2．915

有　　意　　性

0．65〈P＜0．66

0．93＜P＜0．94

0．34〈P〈0．35

　P＜0．02

　P＜0．01

好塩基性細胞

u。

3．489

1．889

1．761

1．935

1．222

1．780

4．554

有　　意　　性

　P＜0．001

0．05〈P〈0．05

0．07＜P〈0．08

0．05＜P＜0．06

0．22＜P＜0．23

0．08＜Pく0．09

　P＜0．001

色素嫌性細胞

u．

1．667

0．763

0．667

0．678

0，513

3．390

5．000

有　　意　　性

0．09＜P＜0．10

0．44〈P＜0．45

0．50＜P＜0．51

0．49＜P＜0．50

0、60＜P〈0．61

　P＜0．001

　P＜0．001

1

　　IP，－P，1
u，＝

σP1－P2

皇

第6表　Vitamin　A欠乏シロネズミ

＼

＼1

α　細　胞

匹　数
穎　粒　密　度

a

（密）

対

20

50

70

100

130

160

200

照

日

1ヨ

日

日

日

日

口

5　匹
〃

〃

〃

〃

〃

4

ノノ

冊

什

冊

柵

什

冊

升

b

（粗）

　十

　±

十～十「

　±

　升

c
（僅少）

±

±

±

十

十

空 胞

大

±

±

±

十

中

十

十

±

±

±

十

小

惜

柵

一肝

帽

状
明

調
帯

　±

1±
1一 丁±

　‡

　ま

　輪

　状

　空

　隙

　十

　±

一～ ±

　±

一 ～ ±

　±

　±

　十

腫

大

±

萎

縮

核

濃

縮

±

　±

一 ～ ±

　±

　±

±～十

■

±

±

1±～＋

第7表　Vitamin　A欠乏シnネズミ下垂体
　　　　好塩基性細胞の数的変動

％

200

（）は部分的，十△は

対　照

　20日

　50日

　70日

100日

130日

160日

200日

第8表　Vitamin　A欠乏シTrネズミ下垂体好

　　　　塩基性細胞のYK的変動

匹数

5匹
〃

〃

〃

〃

〃

4匹
〃

対照との増減比較
　　（百分率）

β細胞

100％
63．86％

87．9596

80．1296

79．04％

84．93％

140．06％

192．45％

δ細胞

100％
61．04％

72．08％

82。47％

80．62％

90．24％

82．47％

90．91％

両群細胞数の比較
　　（百分率）

β細胞

68．31％

69．29％

72．49％

67．68％

68．83％

66．98％

78．54％

82．0296

δ細胞

31．69％

30．7196

27．54％

32．32％

31．17％

33．02％

21．46％

17．98％

150

100

50

’

〆

一
好塩基粧細胞

一一一一 β牽田胞

一一 8孝田胸

対照2050「70100130160200日
　　　　　　　　日　数

，

○

b，c細胞がまし，細胞質の空胞化，鳥眼型の出現が目立

ち（第4図），細胞質が軽度に腫大するものがある．β細

胞核には著変なく，PAS反応陽性度は20・・一・SO日では低

く，70～100日でもやや対照に劣るが，130～20⑪日では

対照とほぼ差がない．

　δ細胞でA欠20日でb，c細胞の減少，50～130日で

b細胞の増加があり，かつ130日では細胞質の空胞化が

つよい．160～200日ではa細胞が減少または消失し，

電

■



，

噂

●

奪

■

の

e
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細胞質の空胞化（第3図）が目立つが，b細胞は対照と差

がなく，c細胞は減少する．かつ200日では細胞質の腫

大が散見される．

　3）　色素嫌性細胞（r細胞）第4，9表

　A欠20日では58．44±0．19196，50日では57．34±

・0．219％，70日では57。18±0．475％，100日では5722

±0．195％，130日では55．78±O．143％で対照と大差な

いが，160日では52．44±0．113％，200日では50．34±

lO．21696と有意に減少する．

　Vines染色でみると，　A欠20～100日では細胞質に帯

榿赤色顧粒をもつVines陽性細胞がやや少く，同陰性細

胞がやや多いが，130～200日では両者ともに減少する．

　なおこのさいの両細胞数の比率にも第9表右側の欄の

下垂体前葉細胞の組織学的所見

（97）　5

200日と欠乏目数が長くなると有意に減少してくる．

　b）　組織学的所見

　A欠50日までは皮質全層が軽度に肥厚するがその後

は対照と大差がない．

　球状帯にはA欠20日，50日では層帯の短縮，細胞密

度の減少と散在性の細胞質腫大がみられ，一般に細胞質

は明るく，また大核細胞があらわれる．70日でも細胞

質は明るく，層帯はむしろ軽度に肥厚気味である．100

日の所見も大差なく，ただ細胞質の腫大と大核細胞が多

少ふえる．130日，160日では細胞密度はしだいに減少

し，腫大細胞，大核細胞のほか，濃縮核がまし，200日

では濃縮核がさらにふえ、大核はみられなくなる．副腎

被膜には結合織性肥厚がみられる．

β　細　胞

穎粒密

a

（密）

　十

　十△

→十州IT

　十△

　十

　十△

　十△

b

（粗）

度　i腫
ci

（劉

副廿
十

大

萎　　巣

　　　状

　　　傾
縮　　　向

十τ～十ト

　冊

十

十

十

刑±

十

± 十

Golgi

　陰

影

像

±

＿n．v十

一一
±

一～ ±

　十

鳥

眼

型

一～ ±

一～ ±

一～ ±

　±

　±

　±

　十

FP

環

輪

型

空

胞

化

一 ～ ± 1

十

十

冊

PAS
　陽

　性

　度

　十
±～（＋△）

±～（＋△）

　　十△

　　十△

　　十

　　十

　　十

δ　細　胞

穎粒密度
a

（密）

bl・
（粗）」㈱

　±

　±

　±

　十

　±

　±

一～ ±

　十△

七「A・・十←

十r～十F

H～十「

　十「

　十△

＿N十

一N
：二

±

十△

十△

十

腫

大

±

空

胞

化

十以下の意

第9表Vitamin　A欠乏シPネズミ下垂体
　　　　色素嫌性細胞の数的変動

対照との増減比較
　　（百分率）

両群細胞数の比較
　　（百分率）

　十

　十

　十

　十

　十

十～十r

対　照

　20日

　50目

　70日

100「］

ユ30日

ユ60日

200日

匹数

5匹
〃

〃

〃

〃

〃

4匹
〃

Vines陽性Vines陰性
　　　　　1

100°6

94，35　°／6

97．24％

96．3296

98．51％

71．3596

66．78％

62．37％

100％
118．92％

112．15？6

106．1896

103．4396

74．8696

32．45％

30．1896

Vi…1雛IV’ne薩

61．21％

55．59％

57．78％

58．87％

60，0406

60．06％

76．46％

76．5496

38．7996

44，41％

42．2296

41．13％

39．9696

39．94％

23．54（e・・6

23．4696

ように多少の変動が見られる．

　　　　ii）　副　腎

a）副腎重量（体重100gに対するg％）第10表

　A欠20日，50日，70日では対照と差がないが，100～

　中間帯はA欠100日頃まではみられないが，130日で

は部分的に，160日，200日では全般的に出現する．

　束状帯はA欠20日では上記球状帯の短縮とは反対に

やや肥厚して，一般に細胞質が明るく，いくぶん腫大し，

外束状帯では細胞質の充実性と好酸性の増加したものが

あり，いくらか明細胞，暗細胞が識別される（第5図）ほ

か，大核あるいは2核細胞がやや増している．50日では

同様の所見がさらに内束状帯にもみられ，細胞質の腫

大，大核，2核細胞がます．70日では内，外束状帯とも

に対照と大差がなく，100日では細胞質が充実性を増し

てやや暗く，さらに外束状帯では大核，2核をみとめ

る．130日では一般に細胞質が明るくなり，部分的に細

胞索の乱れ，崩壊をみとめ（第7図），大核，2核の増加

とともに濃縮核があらわれる．160日，200日では細胞

質がさらに明るくなり，細胞索の乱れがまし，大核はな

く濃縮核がおおくなる．

　網状帯はA欠20目ではやや充血性で，細胞質の等質
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第10表　Vitamin　A欠乏シロネズミの副腎重量

＼、

＼
＼

＼、

A対照
B　20日

C　50目

D　70日

Eユ00日

F160日

G160日
H2000

N
例数

5

〃

〃

〃

〃

〃

4

〃

　貢
平均値

0．023

0．028

0．027

0．023

0．021

0．019

0．020

0．019

　　S
標準偏差

0．00158

0．00300

0．00158

0．00292

0．00270

0．00303

0。00216

0．00141

信頼限界
（信頼度95％）

±0．0020

±0，0037

±0．0020

±0．0036

±0．0034

±0．0038

±0．0034

±0．0024

検 定

比　較

／

AとB
AとC
AとD
AとE
AとF
AとG
AとH

to 有　　意　　性

／

3．268

4．000

L　429

2．614

2．419

3．960

　／
P＜0．02

P＜0．01

0．10＜P＜0．20

　p＜0．05

　p＜0．05

　P＜0．01

辰1一貢21

t°＝

w〆「寺＋k

咽

●

第11表　Vitamin　A欠乏シロネズミ副腎皮質におけるVines氏染色陽性穎粒 ■

＼

対　　照

　20　日

　50　日

　70　日

100　日

130　日

160　日

200　「1

匹　数　　球状帯

5　匹
〃

〃

〃

〃

〃

4

〃

一 ～
（±）

　（±）

　±

一 ～
（±）

　（±）

　±

　±

中間帯
束 状 帯

外束状帯

／

／

／

／

／

（±）

±

±

　十
十～十r

　h
　十
＋～（h）

＋～（＋「）

十～±

±～（＋）

内束状帯
網状帯

　十
十～十「

　十
十～十「

　→一

十～±

±～（＋）

　十

→T～→十

＋～（h）

十「～→十

十～十「

十～±

±～十

労髄皮質

性が減少し，一部にその腫大をみとめ，消耗色素もやや

少い．50日では層帯の軽度の肥厚と充血のほか，細胞

質の好酸性増加をしめすものがみられる（第6図）．70日

ではほぼ対照に近く，100日では20日と同様に細胞質

の等質性が減少し，他方消耗色素は増量する．130日で

はさらに細胞萎縮があらわれ，160日，200目ではその

ほか細胞質に小空胞がおおくなり（第8図），ときに静脈

洞内皮の増殖がみられる．

　労髄皮質は一般に網状帯の変化に同調し，ことにA欠

160日，200日では著明に萎縮する．

　c）　Vines染色所見　第11表

　Vines染色による副腎皮質各層帯細胞内穎粒の染色性

はA欠130日までは対照とかわりなく，160～200日で

は低下する．しかし穎粒の形には差異がない．

　穎粒の数は球状帯ではA欠160日までは70日目をの

ぞき対照よりやや多く，70日では対照と同程度で，200

日では著減している．

十～什
十”／　IT

十一～1十

十～十r

十～十r

十～十「

　／

　／

（）部分的の意

　中間帯ではA欠130日，160日，200日に陽性ないし

弱陽性顯粒が多少認められるに過ぎない．

　束状帯では一般に内外ほぼ平行して穎粒の増減を示

す．A欠20日ではややおおくなり，50日ではさらにお

おくなるが，70日では対照と大差がない。1CO日，130

日ではふたたびいくぶん多くなり，160日，200日では

減少する．

　網状帯でもほぼこれと同様の所見をしめす．

　労髄皮質では130日までは対照とかわりなく，160，

200日では減少している．

　なお対照では微細頼粒と細頼粒とがほぼ同数である

が，A欠20目，50日では前者が少く後者が増し，70日

では両者同数，100日以降では再び微細穎粒が少く細顯

粒が目立つ．さらに100日ないし130日以降に球状帯お

よび中間帯を除く各層帯で細胞質が澄赤色，微細空胞性

となるものがあり，その数はA欠乏が長期になるほど多

くなる．

レ

■

噛

◆
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第1図

対照下垂体前葉（トリクローム染色）

　　α細胞…細胞質オレンジ色

　　β細胞…細胞質青色

　　δ細胞…細胞質淡青色

伊　藤　禎　二

第2図

（99）　7

V．A欠乏20日下垂体前葉（トリクロー

　　　ム染色）

　β及びδ細胞の著明な減少

■

○

，

’

第3図

V．A欠乏160日下垂体前菓（トリク

　　　　ローム染色）

　　δ細胞の軽度の減少及び細胞質穎

　　粒の減少

第4図

V．A欠乏200日下垂体前葉（トリクロ

　　　ーム染色）

　β細胞の増加及び細胞質内空胞増加
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第5図

翫　　　　　　　　　　Pt　　　　　　・・

　V．A欠乏20目副腎皮質：（H．　E）

　　外束状帯細胞腫大

憂

第6図

V．A欠乏50日副腎皮質：（H．　E）

　網状帯の肥厚及び好酸性の増加

e

第7図

V．A欠乏130日副腎皮質1（H，　E）

　束状帯細胞索の乱れ及び崩壊

粛、・”》…望硝弼？・ξ獣レ碗tt・一
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　　　　　　　第8図
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V．A欠乏200日副腎皮質：（H．　E）

　網状帯の萎縮

，

o
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第9図　V．A欠乏副腎皮質ズダンHI染色
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第9図　V．A欠乏副腎皮質ズゲン皿染色
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第10図　対照卵巣　（H．E）

k　　　　馬
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駕

鷲

第11図　V．A欠乏20［1卵巣（H．E）

　　　　　大卵胞および大型黄体の軽

　　　　　度の減少

第12図　V．A欠乏1001二1卵藁
（H．E）大中発育卵胞および黄体

の減少，閉鎖卵胞の増加

4

4

第13図　V．A欠乏200日卵巣（H．E）
発育卵胞おkび黄体の減少，閉鎖卵胞の

増加

第14図　子宮の肉眼的所見
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第15図 対照　　f・宮腺　（PAS）

PAS陽性頼粒箸明
第16図 V．A欠乏70日　r・宮腺（PAS）

PAS陽性頼粒の減少

●

第17図 V．A欠乏130　H子宮腺（PAS）

PAS陽性頼粒の箸明な減少
第18図 V．A欠乏160Hr宮腺（PAS）

PAS陽性頼粒の菩明な1成少

G

の

●
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第12表Vitamin　A欠乏シロネズミ副腎皮質におけるSudan皿陽性物質

（105）13

）
＼

”

x
＼

＼

対　　照

　20　日

　50　日

　70　巨

100　巨

130　日

］60　日

200　口

匹　数

5　匹
〃

〃

〃

〃

〃

4

〃

球状帯

　十←～十ア

　冊～十r

（什）～（±）

帯～（±）

中間帯

／
（±）

（±）

（±）

（＋）

十

十

十

束 状 帯

外束状帯 内束状帯

十卜～十「

十卜～十「

十卜～十「

桁～→十

桁～十ト

桁～i十

十←～十「

→T～丹

h～十卜

十←～指

1十～詞T

網状帯 労髄皮質

一一 ～
（＋ト）

±～（＋）

±～（＋）

±～（＋）

　十
±～（ff）

十～十←

＋～（粁）

±～（＋）

　±

　±
±～（＋）

　十
±～（＋）

　／

　／

（）部分的の意

第］3表　Vitamin　A欠乏シロネズミ卵巣所見

■

対　　照

　20　日

　50　目

　70　日

100　日

ユ30　日

160　日

200　日

匹　数

5　匹
〃

〃

〃

〃

〃

4

〃

卵 胞

5。晦上1，。。Y2。。，，。。伽下

　十

±～十

±～十

　±

　十

　十

　十

　十

±～十

　±

　±

　十

　十

十「～十i－

±～十

　±

　±

黄 体

　　　　　　　　　　　　　　　閉鎖卵胞
　大　　1　中　　i　小
800μ以上・800～500μ｝500μ以下1

d）　ズダン皿染色所見　第12表

　副腎皮質のズダンm陽性物質は球状帯ではA欠20日

から200日までほぼ同様に減少する．

　また20～200日では部分的に，130～200日では全層に

および中間帯をみとめる．

　束状帯にはA欠20日，50日では対照より少く，70

日，100日では対照と大差なく，130日以降では対照よ

り増している．

　網状帯，勢髄皮質では一般に多少とも増加している．

　対照ではズダン皿穎粒は微細ないし細顯粒が主で，時

に中等大頼粒，粗大穎粒が散見されるが，A欠20，50

日では微細穎粒がましてくる．ところが70日，100日で

は微細穎粒は極めて少く，細ないし中等大願粒が目立

つ。130日では細穎粒が多くなり，時に小滴状頼粒が散

見される．160～200日では細穎粒ないし小滴状穎粒が

大半をしめる．すなわちA欠乏がすすむにつれて穎粒の

粗大化がみられる（第9図）．

　e）Schultzコレステリン反応

　各層帯でズダン皿陽性度にほぼ比例した陽性度を示

す

　十

±～十

±～十

一一 ～ ±

一 ～ ±

一～ ±

　十

±～十

±～十

　±

一～ ±

一一一 ±

iii）　　　　9『］巣　　　第　13　表

　±

　±

　±

　±

　±

　±

一 ～ ±

　惜

柵τ～冊

十皆～柵

柵～柵一

摺r～冊

a）　肉眼所見および重量：肉眼的には70日までは対照

と差異をみとめないが，そのこはやや蒼白となりもはや

出血点がみられなくなり萎縮してくる．卵巣重量の平均

はA欠20日で52mg，50日で52　mg，70日で50　mg，100

日で48mg，130日で48　mg，160日で44　mg，200目で

42mgと肉眼的所見と平行してしだいに減少してくる．

　b）　組織学的所見：A欠20・・一・70日では成熟卵胞ない

し大卵胞やや少なくなるが，中卵胞数は対照と大差がな

い、100日になると大卵胞はほとんどなく，中卵胞も少

く小卵胞が大多数をしめるが，130・・一　160日になると小

卵胞も減少してくる．そして200日では小卵胞がわずか

にみられるにすぎない．

　黄体はA欠乏のすすむにつれて減少し，とくに160日

以降では著しく減少している．20～70日では大型，中

型ともに減少し，100・一・・130日では結合織侵入の著明な

ふるv・黄体がおおく，160～200日では小型の黄体が若

干散見されるだけである．

　閉鎖卵胞は20日までは対照とほぼ同様であるが，50

目以降は増加してくる（第10，11，12，13図）．
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　　　　v）子　宮

　a）　肉眼所見および重量：A欠50日までは外見上若

干肥厚し，100～130日では約半数が水腫状となつた．

160日以降では極度に萎縮し，重量も平均278mg（160

日），216mg（200日）と対照群（386　mg）よりかなり減

少している（第14図）．

　b）　組織学的所見：A欠20日，50日，70日では子宮

粘膜の軽度の肥厚，粘膜上皮細胞の空胞化，核分剖の減

少および核腫大，粘膜固有層の充血，子宮腺PAS陽性

物質の減少をみる（第15，16図）．また散在性に腺細胞

および核の腫大，さらに血管層の菲薄化，リンパ腔の拡

大，内外子宮筋層菲薄化がA欠日数に比例してつよくな

る．100日，130日（第17図）ではさらに子宮内腔の拡

大，粘膜上皮細胞の萎縮ないし濃縮，血管層血管壁の髭

疎化，子宮外膜の結合織性肥厚がみられ，子宮内腔が著

明に拡大しているものでは子宮粘膜固有層の菲薄化が著

しい．160日，200日では子宮粘膜上皮細胞の空胞化お

よび核濃縮，粘膜固有層，血管層および子宮筋層の菲薄

化，子宮外膜の結合織性肥厚等があり，子宮腺細胞の懸

疎化および細胞内PAS陽性物質も著明に減少する（第

18図）．

IV　総括並びに考案

　Eckstein，　Parkes＆Drummond，　GuggisbergはA欠

乏による性周期の変化をみとめていないが，Evans＆

Bishop，　Macy，　Outhouse，　Long＆Graham，　Coward，

Aberle，佐藤2）等は発情期の延長や持続的角化細胞の出

現をみるという．Mason＆Ellisen3）はこの角化過程を

Early　corni丘cation，　Moderate　cornification，　Advanced

．corni丘cation，　Extreme　corni丘cationの4期に分けている

が，わたくしもこれと同様の所見をみとめることができ

た．

　下垂体前葉細胞は一般に好酸性細胞，好塩基性細胞お

よび色素嫌性細胞に大別され，さらにGomoriはアルデ

ヒードーフクシン染色で好塩基性細胞をβ細胞とδ細

胞に分け，またPurves＆Griesbach4），　Pearse5）もPAS

反応により同様にβ細胞とδ細胞に分けている，

　A欠乏時のシロネズミ下垂体の組織学的所見の報告は

そのほとんどが雄性シロネズミについてのものである．

また雌性シロネズミでは肉眼的組織学的に何等変化なし

というもの6），あるいは肉眼的に僅かに肥大するのみと

いうもの7）があるがいずれも長期の観察はなされていな

レ’．

　わたくしの実験成績ではα細胞はA欠乏症状がまだ

発現しない20～50日では，いくらか減少の傾向をしめ

，し，細胞質穎粒も減少するが，70日では対照とほぼ差が

なく，100日ではむしろわずかに増加し，しかも穎粒の

密なa細胞がおおくなる．さらに130日以降欠乏目数の

すすむにつれてα細胞はしだいに増加の傾向をとるが，

穎粒は少ないものがふえてくる．

　好塩基性細胞は130日までは対照より少く，160～200

日では急に増加する．そのうちβ細胞は130日までは

対照より少く，100～130日では細胞が小型で，穎粒には

著変ない．160日以降では対照よりおおくなり，とくに

b，c細胞が増加している．δ細胞は200日までつねに対

照より少く，50～130日ではb細胞がおおく，c細胞は

っねに対照より少い．

　したがつてこのさいの好塩基性細胞の増加はもつばら

β細胞の増加によるものである．この様なA欠乏によ

る好塩基性細胞増加についてはMason8）とSutton＆

Brief9）も報告している．彼らはこの結果から下垂体の

Gonadotropin分泌の増加を考え，また高村10）はVit．　B2

欠乏で，伊藤11）はVit．　B6欠乏で好酸性および好塩基

性細胞の減少をみとめ，下垂体ホルモン分泌低下を推論

している．わたくしの実験におけるβ，δ細胞の数的変

動よりみると，A欠初期にはACTHの分泌が減少する

が，欠乏のすすむにつれて増加してくるものとおもわ

れ，他方G。nadotropinの分泌ははじめから減少するも

のと推測される．Gaehtgens12）はA欠乏が相当進んだ時

期の下垂体前葉では去勢類似の組織像を示すというが，

わたくしはこれを確認できなかった．

　前述のごとく前葉各細胞には百分率の変動はあるが，

A欠期間を通じて細胞全体の実測総数には著変はない．

また百分率の変動が著明なものは好塩基性細胞特にβ細

胞で，α細胞の変動は比較的軽微である，かつ好塩基性

および好酸性細胞の増減に伴つて，色素嫌性細胞にも減

増がみられる．すなわち色素嫌性細胞を染色13）で観察す

ると，A欠の場合はVines陰性細胞の数的変動が好塩基

性細胞と逆比例となり，V玉nes陽性細胞の数的変動が好

酸性細胞と逆比例的関係にあることがうかがわれる．こ

のことは色素嫌性細胞が好塩基性あるいは好酸性細胞に

移行するというSeveringhaus14），山田15）等の説をある

程度裏書きするものとみてよいであろう．

　従来下垂体前葉ホルモンの消長は前葉各細胞の数的変

動のみでなく，それらの細胞質内穎粒の状態，GQIgi装

置陰影像およびα細胞では核周囲帽状明調帯等によつ

て推測されている．細胞の分泌頼粒については従来細

胞が活動であるほど穎粒の数が多いと信じられていた

が，現在では穎粒の数は産生速度と放出速度との間の平

衡関係如何によるもので，活動のさかんな細胞でも急激

な需要下では頬粒が著しく減少した状態をつづけるとみ

られる．たとえば原発性粘液水腫ではβ細胞は穎粒の大

■

■

●

’
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部分を失つた状態のものがおおい反面，非常に密な穎粒

をもつたものもみられるという．つまり穎粒の増減のみ

でただちに細胞の分泌機能を云々することは無理で，で

きるならば同時にホルモン測定をおこなうことがもつと

ものぞましいが，わたくしは副腎，卵巣の所見を参照し

て推定してみた．それによるとα細胞はA欠乏がすす

むにつれて．δ細胞ではA欠乏期間を通して活動性が低

下し，β細胞ではA欠乏の長いほど細胞腫大，Golgi装

置陰影像および鳥眼型等がおおくなり活動性がましてく

るもののように考えられる．

　A欠による副腎皮質の組織学的ならびに組織化学的変

化についてはMitzkewitsche7）の報告があるにすぎず，

氏は皮質の萎縮をみとめている、わたくしの実験成績で

はA欠20～50日では軽度の球状帯の短縮，束状帯およ

び網状帯の肥厚がみられるが，70ないし100日では著変

なく，130日以降では皮質の荒廃像がみられた．このよ

うな場合Vines陽性頼粒も各層帯でA欠20～50日では

対照に比べて多く，70ないし130日では対照と大差な

く，160日以降では明らかに減少し，穎粒の染色性も低

下していた．またズダン皿陽性物質はA欠20～50日で

は各層帯で一般に対照より少く，ズダン穎粒の微細化が

あり，70日以降では欠乏期間の長いものほどズダン陽性

物質が多く，かつ穎粒の粗大化がみられた．またコレス

テリン反応もズダン皿陽性物質の消長とほぼ平行してい

た．

　副腎皮質では組織化学的に証明されるズダン脂肪，コ

レステリン，アスコルビン酸等は消長をともにするもの

で，浜津16）はVines染色頼粒の所見は上記諸物質の減

少に対して逆比例的の関係を示し，かつ本染色陽性物質

の消長は副腎皮質機能と相当密接な関係があつて，陽性

度の上昇は皮質機能の高進を示すという．これらのこと

からわたくしの実験成績を判定すれば，A欠乏による皮

質の組織学的変化と組織化学的変化との間に多少のずれ

はあるが，一般にA欠乏20，50目では皮質の機能高進，

130日以降では機能減退を示すものといえよう．

　三好17）は臨床的に血中A低下症では副腎機能低下がみ

られ，またその逆も認められると報告している．また

HA　ketz＆J．　Proll18）はシロネズミのA欠乏7週でペ

ー／9－一クvマトグラフィーによりNeutralsteroidの増加

を認めているが，これはわたくしの実験50日の網状帯

所見と合致するように思われる．

　以上副腎皮質の所見ならびにその機能に重要な関係を

もつACTH産生細胞19）とみられる下垂体前葉β細胞

の所見はSelye20）の汎適応症候群のさいにみられる所見

にきわめて類似しており，篠崎21）もシロネズミのB1欠

乏で同様の所見をみとめ，石原22）はVit．　B6欠乏の初期
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には一過性の血中コルチコイドが上昇し，その後は著し

く減少することを認めている．

　なお副腎機能不全による下垂体の変化について，井

上23）は亜硫酸ガス中毒実験で副腎機能低下例にβ細胞

の増加，副腎機能高進例にβ細胞の減少をみており，

本実験の所見とほぼ一致し，Kraus＆Traube24），　Cro－

oke＆Russe1125）はAddison氏病でβ細胞の減少を，

Shumaker＆Firor26）は犬の副腎不全でβ細胞の消失を

みている．下垂体と副腎皮質の機能関係は検索する時期

によつて多少異なり，本実験の所見から皮質機能高進時

にはβ細胞が減少してこれを抑制し，皮質機能減退時

には増加してこれを刺激する傾向をしめすものと推測さ

れる．

　A欠乏により卵巣に変化をきたす2）27～29）ということ

は今日すでに常識とみてよいtすなわち成熟卵胞の欠如，

変性，黄体の退化，減少，閉鎖卵胞の増加がみられ，比

較的A欠乏に抵抗する発育卵胞も欠乏が長期になると次

第に減少して来るとされている．渡辺29）によれば，成熟

卵胞の退化はA欠100日から始まり，次第に障害が顕著

となる．黄体の発育抑制もほぼ同時期に始まり，かつこ

の頃から閉鎖卵胞が増加するという．わたくしの実験成

績でもほぼ同様の所見を認めたが，成熟卵胞の減少はす

でにA欠20日から，閉鎖卵胞の増加は50日から，黄体

の減少は70日から認められ，A欠の影響はかなり早期

にあらわれてくる．

　Mayer＆Goddard30）はA欠雄性シロネズミで，下垂

体Gonadotropin分泌の減退が性腺の変性をおこすと推

論し，また李31）はVit．　E欠乏症は下垂体前葉の好酸性

細胞およで好塩基性細胞の変性，崩壊をおこし，そのた

めに卵巣など性器の変化がおこると解している．わたく

しの実験成績もA欠乏によるGonadotropin分泌の減少

が直接卵巣に影響をおよぼしたものと解したい．

　渡辺29），佐藤2）はシロネズミの子宮はA欠乏により粘

1漠上皮細胞，問質結合織および筋層の軽度の萎縮を来す

という．また渡辺は粘膜上皮および子宮腺の退化，剥脱

が主要所見で，これらはA欠100日から始まり次第に著

明となると報告している．しかしいずれも詳細な記載が

ない．わたくしの実験成績ではA欠20目よりすでに全

層にわたり軽度の変化が認められ，160日以降になると

子宮粘膜上皮の空胞化，核濃縮，粘膜固有層の菲薄化，

血管層および筋層の菲薄化，子宮腺細胞の懲疎化および

PAS陽性物質の減少が目立つた．

　なお100ないし160日で一部に子宮内腔の著明な拡大

と子宮壁の顕著な菲薄化をみたが，Harvey6）らのごとき

A欠乏による子宮内膜の角化肥厚はみとめなかつた．以

上の卵巣および子宮所見からEvans32）のいうA欠乏性不
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妊の存在は当然首肯されるところである．

V　む　す　び

　シロネズミを用い，A欠乏が下垂体，副腎，卵巣およ

び子宮におよぼす影響を形態学的に追究し次のごとき結

果を得た．

　1）　下垂体前葉：α細胞はA欠乏のすすむにつれて増

加してくるが，細胞自体は退行性変性を示してくる．δ

細胞はA欠乏期間中つねに減少しており，また同時に細

胞質内穎粒も減少する．β細胞はA欠130目までは減少

するが，160日以降では急に増加して腫大し，Golgi装

置影陰像，鳥眼型，卵環輪型等がみとめられるようにな

る．したがつてα細胞はA欠乏が長期におよぶにつれ

てしだいに機能低下をきたし，δ細胞はA欠乏の初期か

らすでに機能が低下し，β細胞はA欠乏初期には穎粒の

状態にいくらか変動はあるが，さして活動性がましたと

はみられないが，欠乏が長期におよぶにいたつて活動像

が著明となつてくる．

　2）　副腎皮質：A欠20～50日では軽度の球状帯の短

縮，束状帯および網状帯の肥厚をみとめ，70～100日では

著変をみとめないが，130日以降になると荒廃像が著明

となる．したがつてA欠乏の初期（20，50日）では機能

が高進し，そのこ（70～100日）は正常に復し，長期にお

よぶときは（130日以降）機能が減退してくるといえる．

　3）　卵巣：A欠乏期間の経過につれて萎縮し，成熟卵

胞の減少，閉鎖卵胞の増加，黄体の減少等が認められ，

欠乏期間がながくなるにつれてしだいに機能低下が顕著

となる．

　4）子宮：A欠20日よりすでに子宮壁全層にわたり

変化があらわれるが，160日以降ではとくに子宮粘膜上

皮の空胞化，核濃縮，粘膜固有層の菲薄化，血管層およ

び筋層の菲薄化，子宮腺細胞の懸疎化およびPAS陽性

物質の減少が目立つ．また100～160日では子宮内腔の

著明な拡大と子宮壁の顕著な菲薄化を示すものがある．

　5）以上A欠乏下における下垂体前葉，副腎皮質，卵

巣および子宮を組織学的に検索し，A欠乏の雌性性機能

におよぼす髭響について考察した．

　（稿を終るにあたり，御懇篤なる御指導，御校閲賜つ

た恩師秦良暦教授に深甚なる謝意を表します．また本研

究に際し，種々御教示，御助言を賜つた本学第病理学教

至，桂佐元教授，当教室浜津博士に感謝致します）．

　尚本論文の要旨は竿17回日本産科婦人科学会総会で

発表した．
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Effects　of　Vitamin　A　on　Hypophysis，

Adrenal　Cortex，　Ovarium　and　Uterus

　　　　　　　　　Teiji　Ito

Department　of　Obstetrics　and　Gynecology，　School

of　Medicine，　Iwate　Medical　University，　Morioka

　　　　1．　Vitamin　A　De丘ciency

Wistar　mature　female　rat－s　were　fed　on　Vitamin

嘲

●

1

」
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Ade丘cient　food　and　its　e任ects　on　hypophysis，　adrenal

cortex，　ovarium　and　uterus　were　investigated　histo－

logically．　Following　results　were　obtained．

　　　　1）　Pituitary　anterior　Iobe：

　　　　αcell　showed　increase　in　number　in　proportion

to　the　duration　of　Vitamin　A　de丘cient　state，　but　in

contrast　with　this　function　was　estimated　to　be

lowered．δcell　decreased　in　number　and　showed　a

decline　in　functioll　from　the　early　stage　of　de丘ciency．

On　the　other　hand，βcell　increased　in　number　and

was　accelerated　in　function　with　the　prolonged

　　duration　of　Vitamin　A　de丘ciency．

　　　　2）　Adrenal　cortex：

　　　　From　the　histological　and　histochemical　viewpo－

int，　it　showed　accelerated　function　in　the　early　stage

Co，50　th　day），　and　then　returned　to　almost　normal
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condition　in　the　stage　of　the　70　th　and　100　th　day．

Therafter　from　the　130　th　day　on，　functional　failure

was　noticed．

　　　　3｝Ovarium：

　　　　In　corporation　to　the　duration　of　Vitamin　A

de丘cieny，　decrease　in　ripe　follicles，　increase　in　atretic

follicles，　decrease　in　corpus　luteum　and　hypofunction

of　ovarium　became　evident．

　　　　4）　Uterus：

　　　　From　the　20th　day　of　Vitamin　A　de丘ciency，

degenerative　changes　in　all　layers　of　the　uterine　was

apPeared　already，　and　after　the　160　th　day　on　especi－

ally　the　uterine　atrophy　was　remarkable．

　　　　5’｝As　mentioned　above，　it　is　con丘rmed　that

Vitamin　A　de丘ciency　gives　agreat　in且uence　on　the

genital　SyStem．

‘
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▲
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Vitamin　Aの下垂体，副腎皮質，卵巣および

子宮に及ぼす影響について

II　Vitamin　A投与のばあい

Effects　of　vitamin　A　on　hypophysis，　adrenal　cortex，　ovarium　and　uterus

　　　　　　　　　　Part　II．　Vitamin　A　Administration

岩手医科大学医学部産科婦人科学教室（主任　秦良麿教授）

　　　　　　　伊　　藤　　禎　二
　　　　　　　　　　　Teiji　ITO

燭

Department　of　Obstetrics＆Gynecology，　School　of　Medicine，

　　　　　　Iwate　Medical　University，　Morioka．

　　　　　　（Director：Prof．　Yoshimaro　Hata）

　A投与が前報同様の諸臓器におよぼす影響について検索し次の結果を得た．

　1）　下垂体前葉：小量でα細胞は増加し，穎粒は減少，β細胞は数，穎粒ともに減少し，δ細胞も数は

減少する．中等量でα細胞は増加するが穎粒は著変なく，大量で各細胞とも退行変性をみる．以上の成績

を副腎，卵巣所見と照し考えれば小量は下垂体機能を鼓舞し，大量は反対に抑制的に作用する、2）　副腎皮

質：組織学的および組織化学的所見からみて，小量では機能高進し，中等量ではとくに影響なく，大量では

機能減退をみる．3）卵巣：小量で成熟ならびに発育卵胞が増加し，黄体も多少まし，卵巣機能の高進をみ

るが，中等量ではその程度がよわく，大量では発育卵胞の減少，黄体の変性，閉鎖卵胞の増加をみとめ卵巣

機能の抑制をみる．4）子宮：小量では子宮の肥厚をみるが，大量になると萎縮する．5）以上A投与の諸

臓器におよぼす影響について考察した． t

1　はしがき

　前報でVit㎜in　A（以下Aと略）欠乏が雌性シロネズ

ミの下垂体，副腎，卵巣および子宮におよぼす影響につ

いてのべたが，本報ではA投与が上記諸臓器におよぼす

影響について検索した成績をのべる．

II実験材料および実験方法

　実験動物は前報同様iWistar系雌性成熟シロネズミを

もちい，ビタミンAとしてはチョコラA注射液（エーザ

イ）をもちいた．

　動物は1群5匹ずつとし，それぞれ1回量A50i．u．，

100　i．u．，1，000i．u．，5，000・i．u．および10，000・i．・u．投与

の5群に分ち，いずれも連日10目間皮下に注射し．注

射を終つた翌日断頭屠殺した．

各臓器の固定，染色法その他は前報と同様である．

III実験成績

　1）　一般状態および膣脂膏　第1表

　各群とも体重増加の程度は対照と大差なく，投与期間

中にA過剰症状，すなわち脱毛，下痢，運動失調等はみ

られなかつた．性周期は50i．u．，100i．u．群では，注射

期間の後半に発情期の延長，静止期の短縮がみられ，

1，000i．u．群でも，一般に発情期の延長がみられた．

5，000・i．・u．群，10，000i．u．群では注射当初に発情期の延

長，後半に静止期の延長がみられた．

　ll）　肉眼的，組織学的および組織化学的所見

　　　　i）下垂体前葉

　a）　肉眼的所見および重量には対照と差をみとめな

v・．

j

‘
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第1表Vitamin　A投与シロネズミの性周期 第2表　Vitam玉n　A投与シロネズミ下垂
　　　　体前i葉細胞の数的変動

＼
＼

＼

＼

［コは発情期の意

対　照

50iu

100iu

1，000　iu

5，000　iu

10，000iu

匹数・骸

5匹

〃

〃

〃

〃

〃

／

10日

〃

〃

〃

〃

好酸性細
胞

百分率
（実測細

　胞数）

39．3896
（1388）

41．95％
（1076）

43．27％
（1074）

42．30％
（1382）

40．9096
（1411）

39．79％
（1405）

好塩基性色素嫌性
細胞　　細胞
百分率　百分率
（実測細（実測細

　胞数）｛胞数）

4．25％
（150）

3．2096
（82）

2．78％
（69）

4，10％
（134）

4．03％
（139）

4．75％
（168）

56、37％
（1988）

54．8596
（1404）

53．95％
（1339）

53．6096
（1751）

55．0796
（1901）

55．46％
（1961）

実測
細胞
総数

第3表　Vitamin　A投与シロネズミ下垂体前葉細胞有意性の検定

3526

2562

2482

3267

3451

3534

　　50　iu

　100iu
1，0eo　iu

5，000iu

10，000iu

好酸性細胞

検　　定

UO 有　　意　　性

2．024

3．016

2．454

1．299

0．350

　P＜0．05

　P＜0．Ol

　P＜0．02

0．19＜P＜0．20

0．72〈P＜0．73

好塩基性細胞

検　　定

UO

2．100

3．000

0．306

0．458

1．020

有　　意　　性

　P〈0．04

　P＜O．Ol

O．76＜P＜0．77

0．64＜P＜0．65

0．30＜P＜O．31

色素嫌性細胞

検　　定

UO

1．178

1．862

2．289

1．092

0．771

有　　意　　性

024＜P＜025
0．08＜P＜0，07

　P＜0．03

0．27＜P＜0．28

0．44＜P＜0．45

IP1－P21
UO＝　　σP1－P2

t

●

‘
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　b）　組織学的所見

　　1）　好酸性細胞（α細胞）　第2，3，4表

　50i．u．群では41．95±0．164％，100　i．u．群では43．27

±0．164％，1，000　i．　u．群では42．30±O．120％，5，000

i．u．群では40．90±0．794％，10，000i．u．群では39．79

±0．522％で，50　Lu．，100i．u。，1，000i．u．の3群に有意

の増加をみとめた．

　細胞質内穎粒の多少によつて前報同様a細胞（密），

b細胞（粗），c細胞（僅少）を区別してみると，50i．u．お

よび100i．u．群ではa細胞がいくらか少く，　c細胞が

多い．1，000i．u．群では細胞質内空胞が少く，a細胞が

やや少く，細胞質の腫大しているものがみられる．

5，000・i．u．群ではa細胞が多くなり，b細胞はやや少

い．10，000i，u．群では濃縮核の増加が目立ち，　a細胞

が多く，b細胞，　c細胞が少い．

　　2）好塩基性細胞（β，δ細胞）　第2，3，4，5表

　50　i．u．群では3．20±0，151％，100i．u．群では2．78±

0．121％，1，000　i．u．群では4．10±0．12％，5，000　i．　u．

群では4．03±o．14996，10，000i．u．群では4．75±o．522

％で，50i．u．，100i．u．群に有意の減少をみとめる．

　次に対照群のβおよびδ細胞をそれぞれ100％とし

たばあい，β細胞は50　i，　u．群では82．46±o．38796，

100i．u．群では68．56±o．859％，1，000　i．u．群では86．63

±o．377％，5，000i．u．群では94．74±1．391％，10，000

i．　u．群では96．49±0．312％でやや少く，とくに50i．u．，

100i．u．群では有意である．δ細胞は50i．u．群では，

86．95±0．37196，100i．u．群では71．57±0．406％，

1，000　i．u。群では92．30±o．237％であるが，5，000　i．u．，

群では104．34±o．227％，10，000i．u．　i群では118．43±

1．324％とふえる傾向があり，推計学的には50i．u．100

i．u．，群に有意性がみられる．すなわち比較的少量（50

i．　u．100　i．u．）の投与は好塩基性細胞（β，δ）の減少をも

たらすことになる．

　なおこのさいの両細胞数の比率にも第5表右側の欄
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に示したように多少の変動が見られる．

　β細胞は一般に小型化し，細胞質空胞がやや減少し，

50Lu．，100・i．u．群ではa細胞が増加し（第1，2図），

b，c細胞がやや少い．1，000－10，000・i．u．群ではa細

胞，b細胞は対照と同程度か若干少く，c細胞は減少し

ている．またPAS反応陽性度は対照に比しやや減弱し

ているものが多い，

　δ細胞は50i．u．ではb細胞が，100Lu．群ではb，

c細胞が，1，000　i．u．群ではa，　c細胞が多少少い．

5，000～10，000i．u．群ではb，　c細胞が多少増加し，細

胞質内穎粒は一般に減少している．なお各群とも細胞質

内空胞は減少し，100i．u．以上では一般に細胞の小型化

がみられる（第3，4図）．

　3）　色素嫌性細胞（ア細胞）　第2，3，6表

　50i．u．群では54．85±0．265％，100i．u．群では53．95

±0．436％，1，000　i．u．群では53．60±O．133％，5，000

i．　u．群では55．07±O．117％，10，000i．u．群では55．46

±0，183％で大差なく，わずかに減少の傾向があり，

1，000i，u．群では，有意差がみられる．また各群とも

Vines陽性細胞の増加と同陰性細胞の減少がみとめられ

る．

　なおこのさいの両細胞数の比率にも第6表右側の欄の

ように多少の変動がみられるN

　　　　ii）副　腎

　a）副腎重量（体重100gに対するg、6）第7表
　50i．u．群では0．024±O．OOIO，100　i．u．群ではO．025

±0．00141，1，000i．u．群では0．025±0．00071で，5，000

i．u．群では0．023±0．00158，10，000　i．u．群ではO．OL）3

±0．00071で，対照と有意差がない．

　b）　組織学的所見

　50i．u，群では球状帯に軽度の短縮があり，細胞質は若

干小さく，かつ紡錘状核をもつものが多い．外束状帯は

細胞質がやや明るく，2核細胞がいくらか増加してい

る．内束状帯はほぼ外束状帯と同様であるが．諸所に細

胞質の腫大および好酸性増加がみられる（第5図）．網状

帯は充血性で，細胞の等質性および好酸性の増加，さら

に一部に空胞の増加がみられる．労髄皮質には著変をみ

ない．

　100i．u．群では球状帯は上記の所見がいくらかつよく

なる．外束状帯では上記所見の他に軽度の好酸性腫脹を

しめす細胞がみられる．内束状帯もほぼ同様で，2核細

胞がやや増加する．網状帯では消耗色素がいくぶんまし

てくる．労髄皮質では軽度の肥厚と好酸性腫脹をしめす

細胞が認められる（第6図）．

　1，000i。u．群の球状帯には著変なく，細胞質は淡明で

ある．外束状帯は細胞質の充実性がまし，大核，2核細

剣
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対　　　照

　　50iu

　　100iu

　1，000iu

　5，000　iu

10，000　iu

対　　　照

　　50　iu

　　100iu

　1，000iu

　5，000　iu

10，000iu

A　計　照

B　　50iu

C　　100iu

D1，000　iu

E5，000iu
F10，000　iu

第5N

匹数

5匹
〃

〃

〃

〃

〃

第6表

匹数

5匹
〃

〃

〃

〃

〃

N
例数

5

〃

〃

〃

〃

〃
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Vitamin　A投与シロネズミ下垂体好塩基性細胞の数的変動

投引 対照との増減比較（百分率） 両群細胞数の比較（百分率）

一L

噛
　　　　　　1β　細　胞

δ　細 胞 β　細 胞

100％ 100％ 71．25 28．75％

10口 182・46°・i 86．95％ 70．51 ％ 29．49　Q

〃 168・56％　1 71．57％ 70．37 ％ 29．63％

〃 86．63°1， 92．30％ 69．82 ％ 30ユ8°。

〃
Ig4，74？，．1

104．34％ 6923 ％ 30，77Q。

〃 96．49％　　i　　　　　L 118．4396 ∵6 　　33．／2°∴

Vitamin　A投与シロネズミ下垂体色素嫌性細胞の数的変動

投劇 対照との増減比較（百分率） 両群細胞数の比較（百分率）

　　1日㌔ Vines陽　性
I　Vines陰 性 Vines陽 性 lVi…陰性

1　100％ 100°6
｝6・，2・ ％ 38．79％

10［ 11924°6 78．31 ％ ％ 29，39°。

〃 148．35％ 46．42 ％ 83．45 ％ i　　16．55％

〃 　　　　　1123．62？6 71．15 9（1 ％ 26．74％

〃 116．97％ 83．46 ％ 68．86 ？6 3L14°6
〃

123．82％　l　　　　　j
61．15 ％ ％

第7表 Vitamin　A投与シロネズミの副腎重量

文 S 信頼限界1
1 検 定

平均値 標鞠劃（信轍95％）1 to to 有　　意　　性

0．0231

0．0241

0．00217’

0．00100’

±0．00271　　　　1±0，0012 　　　l

AとB1
　　　「

0．935’

0，025
0．0251

50．00141

　0．00071E

±0．0018

±0．0009
AとC
AとD

1，724

1，961

io・10＜P＜0・20

0．05＜P＜0．10

0，023 0．001581 ±0．0020 AとE 一 1　　　　　一

0，023 0．00071 ±0．0009
　一1 i　　一

lft　1－R21 1ki－5k21

t°＝wπ＋志 ts＝ ノ書＋｛慧一

■

胞が増加する．内束状帯では細胞質の空胞がふえてく

る，網状帯は細胞質が多少萎縮し，洞内皮細胞が軽度に

増加する．労髄皮質には著変がない．

　5，000i．u．群でも球状帯は細胞質がやや淡明となる以

外に著変はない．束状帯では軽度の層帯の短縮がある．

外束状帯は1，000　i．u．群より細胞質の空胞性が増し，と

ころどころに核質融解を認める．内束状帯でもこれとほ

ぼ同様で，さらに一部に細胞索の乱れを生ずる．網状帯

は1，000i．u．群所見の他に，層帯の軽度の短縮，散在性

の核質融解と消耗色素の増加がある．労髄皮質には著変

がない（第7図）．

　10，000　i．u．群では網状帯細胞の萎縮がやや強くなi），

労髄皮質も萎縮性となる（第8図）．

　c）　Vines染色所見　第8表

　各群ともVines陽性頼粒の性状と染色性にはとくに

変りがないが，50　Lu．，100i．u．群，ことに100i．u．群

では各層帯の穎粒が増加し，ユ，OOO　i．u．～ユo，ooo　i．　u，群

ではやや減少している．

　d）　ズダン皿染色所見　第9表

　ズダン皿陽性物質は50i，u．群および100・Lu．群では

減少し，穎粒の微細化がみられるが，1，000　i．u．群では

網状帯で部分的に増加している以外対照と大差がない．

そして普通染色で認めえなかつた中間帯の出現が明らか

となるが，ズダン穎粒の性状にかわりはない．5，000i．u．．
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第8表　Vitamin　A投与シロネズミ副腎皮質におけるVines氏”ヒ色所見

対

匹数

照15匹
　　50iu

　100iu
1，000iu

5，000iu

10，000iu

〃

〃

〃

〃

〃

投与
日数 球状帯

　　」～（±）

lo　1・1　［　（±）

〃　　　　±
　　F
〃　，　（±）

〃　　（±）

” 　1　（±）

中間帯一
束　　状　　帯

外束状帯 内束状帯

／

／

／

／

／

／

　十

十～十r

十～十r

十～十△

　十△

　十△

　十
十～十r

十～十△

　十△

　十△

網状帯

　十
十ny十「

十～十△

　十△

　十△

労髄皮質

十～十「

十「～十卜

　十

　十△

　十△

（　）部分的，十△は十以卜

第9表　Vitamin　A投与シロネズミ副腎皮質におけるSudan皿染色所見

匹　数

対　　　照

　　50　iu

　　100iu

　1，000iu

　5，000　iu
10，000i。　j

　　　　I

5　匹
〃

〃

〃

〃

〃

投　与
日　数

10　口

〃

〃

〃

〃

球状帯 中間帯
束　　状　　帯

外束状帯　内束状帯
網状帯 労髄皮質

　冊

桁～十十

十r～十ト

　冊

冊～制T

／　1升
　／　　　；→十～十r

　／　　1　一ト

±一＋1升
　十　　　1十←～一肝

＋～（±）［桁～升

　　　　　　　　　±～（＋）　　　　　（＋）
柵＋訓（＋）～（±）1±～（＋）

　1十　　…

卦＿vai

　±　　　｝　　±

（什）　　＝～（十）

±～（H）1±～（丹）

”＿＋Fl±～（卦）±一（＋）

第10表　Vitamin　A投与シロネズミ卵巣所見

　　l　　　　　　　　　　　l

（）は部分的の意

対　　　照

　　　50iu

　　100iu

　1，000iu

　5，000iu

匹　数

5　匹
〃

〃

〃

〃

〃

投　与
日　数

ユ0，000iu

10　日

〃

〃

〃

〃

卵 胞 黄 体

　大1中1小　　　　　　　　　　　　　　　　大　1　中
500μ墜」三1500～200μ1200μ以下遷g製．H800～500遅

十

十

±

±

10，000　i．u．群ではともに各層帯でズダン陽性物質が若

干まし，かつ穎粒もやや粗大化し，明らかに中間帯の出

現がみられる（第9図），

　e）　Schultzコレステリン反応

　皮質におけるSchultzコレステリン反応陽性度はズダ

ン皿陽性度にほぼ比例する．

　　　　iii）　卵巣　第10表

　a）　肉眼所見および重量：卵巣平均重量は，対照群

52　mg，　A　50　i．　u．｛群58　mg，100　i．u．群62　mg，1，000i．　u．

群53mg，5，000　i．　u．群48　mg，10，000　i．u．群45　mgで，

小量投与例ではやや肥大し，大量になるにつれて萎縮す

る傾向がみられ，5，000　i．u．，10，000　i．u．群では表面蒼

白，平滑で出血点をみない．

　十

　十ト

　十

　十

±～十

十

惜

→十

十

十

閉鎖卵胞

　十

　十

　十

　十

±～十

　十

　十

　十

±～十

±～十

　冊

　冊

惜～冊

　柵

　柵

　珊

　b）組織学的所見：A50　i．u．，100　i．　u．　，］．　，　OOO　i．　u．群

に卵胞の増加をみるが，とくに50　i．　u．，100・i．・u．群で著

明である（第10図）．5，000　i．u．，10，000　i．u．群では卵胞

が少くなる（第11図）．卵胞の増加は小卵胞にいちじる

しく，次いで中卵胞，大卵胞の順である．黄体は50i．u．

群で若干増加しているが，5，　ooo　i．　u．　，10，000　i．u．群で

は少く，新鮮黄体はみられず，1，000i．u．群以上では閉

鎖卵胞が増加している（第12図）．

　　　　iv）子宮

　a）　肉眼所見および重量：A50i．u．，！ooi．u．群で外

見上若干肥厚し，1，000～10，000i．u．群ではやや萎縮を

しめしている（第13図）．

　b）　組織学的所見：A50　i，u．，100　i．u．群では子宮粘
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膜ならびに上皮細胞の肥厚，粘膜固有層の充血，子宮腺

の増加，細胞質内PAS陽性物質の増加，子宮筋層の肥

厚および白血球浸潤等が認められる（第14図）．これら

の変化は100i．u．群により著明である．

　1，000　i．　u．群では粘膜上皮ならびに子宮腺細胞の腫

大，空胞化，核腫大，血管層の菲薄化およびリンパ腔拡

大，子宮筋外層における組織肥伴細胞の増加がみられ

る．

　5，000　i．u．，10，000　i．u．群では子宮壁全層の萎縮，子

宮粘膜の菲薄化および上皮細胞の萎縮，粘膜固有層の菲

薄化，子宮腺細胞の萎縮およびPAS陽性物質の減少が

みられ，さらに血管層の菲薄化，組織肥伴細胞の増加を

みる（第15図）．

IV　総括並びに考案

　Schwerwood，　Brend＆Roper1）はシロネズミでカロチ

ン投与による発情期の消失をみとめ，またDepp，　Birge

＆Dotson2）も同様の成績を得ており，　Sulzbesger＆

Lazar3），　Bifulocoは人間のA過剰症で月経持続期間が短

縮し，あるいは無月経となることをみとめている．しか

し渡辺4）はシロネズミでAの生理的必要量の投与では発

育，体重にとくに影響がなく，中等量では発情期の延長

と静止期の短縮を，大量では体重の減少と性周期の停

止を来たすと述べている．佐藤5）もマウスに100i．u．，

1，000i．u．のAを40日間投与して，性周期に変化をみと

めなかつたが，大量投与ではやはり性周期の停止と体重

の減少をきたすという．他方Halbanは無月経にA投与

が好影響を与えたといい，都筑6）はシロネズミで，佐藤

はマウスで不規則な性周期がA投与で順調になつたと報

告している．

　わたくしの実験成績では50i．u．，100　i．u．群では発情

期の延長，静lh期の短縮がみられ，5，000i，u．，10，000i．u．

群でははじめは発情期の延長をみたが，まもなく静止期

が延長した．

　A投与によるシロネズミ下垂体の組織学的変化につい

ての報告は極めて少ない．わたくしの実験成績をみると

α細胞は1，000i．u．群までは多少増加し，細胞質内穎粒

の少ない細胞がましている．5，000・i．u．，10，000　i．u．群

では逆に穎粒の密な細胞がおおくなり，萎縮性で核濃縮

が目立つてくる．

　好塩基性細胞は各群とも対照より減少の傾向を示し，

そのうちβ細胞は一般に小型となり．細胞質内空胞は少

く，穎粒は50i．u．，100・Lu．では若干減少し，1，000i．u．

群では更に減少し5，000　i．u．10，000　i．u．，群では穎粒減

少のほかに萎縮をきたしている．またδ細胞では顯粒

の変動は著明でないが，5，000i．u．，10，000　i．u．群で細

（115）23

胞が萎縮性となる．

　以上のようにA投与によりシロネズミ下垂体前葉各細

胞に軽度の数的変動ならびに組織学的所見の変化が認め

られたが，同様シロネズミで，Destro，　F．　et　aL　7）は1口

150，000i．．u　20日間の投与で，軽度のα細胞の増加，

β細胞の減少を，今西8）は1日50，000　i．　u．7～15日間投

与でα細胞および好塩基性細胞の染色性の低下，濃縮

核，細胞崩壊を報告している．しかしこれらはいずれも

きわめて大量で中毒量とみてよく，わたくしも10，000

i．u．でα細胞の増加と核濃縮，β細胞の減少と萎縮を

みとめた．このように下垂体前葉各細胞にはAの投与量

に応じてそれぞれ変動がみとめられるが，大量になるに

つれて障害作用がつよくなる．

　下垂体前葉各細胞の機能を組織所見からのみで推定す

ることはかならずしも容易ではないが，これと副腎およ

び卵巣の所見を対比して考察すると，大量投与群では各

細胞とも退行変性にむかい，投与量の増加とともに機能

の低下をきたすものと考えられる．

　色素嫌性細胞はいずれも滅少の傾向をしめすが，前報

同様色素嫌性細胞から好塩基性あるいは好酸性細胞への

移行が考えられるとすれば，α細胞の増加は色素嫌性細

胞より生じたものと考えてよいであろう，しかしBr－

acali，　G．　et　al．9）はウサギにおけるA過剰投与実験で，

好塩基性細胞が好酸性細胞に転化するであろうと推定し

ておるが，わたくしがVines染色で観察したところで

は，上記のごとくVines陽性細胞の増加は色素嫌性細

胞のα細胞への移行を意味するものと思われる．

　β細胞はACTHのほかに甲状腺刺激ホルモンを分泌

するとされ，他方ビタミンAと甲状腺ホルモンとの間に

は拮抗的関係があるとされている．Schneider1°）はAが

直接甲状腺にはたらくというよりも，血中のホルモンに

対する生体の反応を軽減または抑制するものと考えてい

る．Elmer，　Giedosz，　Scheps（1935），　Fellinger，　Hoc－

hstadt（1936）はA過剰は甲状腺刺激ホルモンを介して

甲状腺機能を阻害するとし，Ernst，　Schulze　et　aL　11）は

シロネズミでAは下垂体前葉の甲状腺刺激ホルモン生成

に拮抗的に作用するようだとしている．Sadhu12）は雄性

シロネズミに1日30，000　i．u．を18日間投与し，甲状腺

刺激ホルモンの分泌が低下したと報告しているが，これ

はわたくしの実験成績のβ細胞の減少ならびに萎縮所

見と合致する．

　Aと副腎皮質に関する報告も少く，Sadhu12），　Money，

W．Letal．13）はA投与による副腎重量の増加を，今西8）

も同様に重量増加と脂質頼粒の減少をみとめているが，

わたくしの実験成績では副腎重量にはほとんど変化がな

かつた．
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　組織学的には50・Lu．，100・i．・u．群では球状帯の軽度の

短縮，束状帯および網状帯の肥厚がみられるが，1，000

i．・u．群では網状帯にやや萎縮がみられるが，他は対照と

大差なく，5，000i。u．，10，000　i．u，群では皮質の荒廃像

が明白となつた．Vines陽性穎粒の性状と染色性にはと

くに変りないが，50　i．　u．，100i．u．群，ことに100i．u．で

は各層帯の頼粒が増加し，1，000～10，000i．u．群ではや

や減少している．またズダン皿陽性物質は50i．u．100

i．u．群では対照よりやや少く，穎粒の微細化がみられる

が，1，000i．u．群では網状帯における部分的増加を除き

対照と大差がない．5，000i．　u．，10　，　OOO　i．　u．群では各層

帯でズダン陽性物質が若干まし，穎粒もやや粗大化す

る．またコレステリン脂肪とズダンIn陽性物質の消長は

ほぼ平行する．したがつて50i．u．，100　i．u．群では皮質

の機能高進，5，000　i．u．，10，000i．u，群では機能減退が

うかがわれる．

　以上の副腎皮質所見と下垂体前葉β細胞の所見から

考えて，50　i．u．，100i．u．群における皮質の機能高進時

にはACTH分泌が減少してこれを抑制するもののごと

く，また5，000i．u．，10，000　i．u．群では下垂体前葉β細

胞の減少および萎縮により皮質の機能減退を招来するも

のと推測される．

　A投与による卵巣の組織学的変化について洲崎14）は小

卵胞の卵細胞の消失，中等大卵胞上皮の退行変性をみと

め，渡辺4）はAの小量（0．225％ビオステリン油2滴宛経

口的），中等量（0．225％ビオステリン油O．3　cc皮下注），

大量（ビオステリン汕原液0．2～1．5cc皮下注射）をそれ

ぞれ44・一一・173日間投与し，小量投与群では著変なく，中

等量投与群では卵胞の発育抑制およびその減少，黄体の

変性を認め，大量投与群では中等大ないし成熟卵胞の退

行変性，閉鎖卵胞の増加，黄体の著明な変性を認めてい

る．また佐藤5）はマウスに1日100i．u．，1，000　i．u．投与

40日間では著変なく，4，000i．u．投与では成熟卵胞の欠

如，小中発育卵胞の萎縮，退行性変化，卵細胞の消失を

認めている．わたくしの実験は上記諸家より投与期間が

短いが，50　Lu．一・　1，000　i．u．群では卵胞が増加し，5，000

i．u．，10，000　i．u．群では減少し，黄体は50　i．u．でややま

し，5，000　i．u．，10，000i．u．，群では少くなV，閉鎖卵

胞は1，000　i．u．，群以上で増力11した．

　大塚15）は大量のAはGonadotropinによるZondek・

Aschheim反応の発現率を低下せしめ，比較的少量では

Gonadotropin卵巣の感受性がたかまると報告している．

またPopper，　Greenbreg，　Ragin等はAの下垂体に対す

る直接作用を推定しているが，わたくしの卵巣所見と下

垂体のδ細胞の所見からみると，50i．u．，100　i．u．の比

較的小量投与例ではδ細胞が減少して卵巣所見からみ

ると奇異の感をいだかせるが，卵巣機能の高進が上行

性に前葉に影響をおよぼしたためであろう．とにかく，

50i．u．，100　i．u．の比較的小量投与はまずδ細胞を刺激

して卵巣機能を鼓舞し，長期にわたれば上行性にδ細

胞の活動が抑制調節されるものとおもわれる．1，000i．u．

の中等量ではδ細胞の数および穎粒は対照と差がなく，

卵巣機能も対照と差がない．5，000　i．u．，10，000　i．u．の

大量では早期にδ細胞が退行変性を起し，Gonadotropin

の分必減退が卵巣機能障害をまねくものと推測され，さ

きに佐藤が小量投与は卵巣機能を鼓舞し，大量投与は全

身障害に先立つて，これを障害するとのべているところ

と一致する．

　渡辺4）はAの小量ないし中等量投与ではシロネズミ子

宮の組織学的所見に著変がなく，わずかに粘膜，筋層の

肥厚がみられるのみであるが，大量投与では粘膜および

筋層の萎縮，退行変性をきたすとのべ，佐藤5）もマウス

でほぼ1司様の所見を得ている．

　わたくしの成績でも50i．u．，100　i．u．群で子宮粘膜上

皮および子宮筋層の肥厚と粘膜固有層の充血，子宮腺の

増加がみられ，1，000i．u．群では対照と大差なく，5，0001

i．u．，10，000　i．u．群では子宮壁全層の萎縮が著明となり，

Aの小量投与は性器系を刺激するが，大量投与はあきら

かな障害をおよぼすことが確認された．

V　む　す　び

　シロネズミを用い，A投与が下垂体，副腎，卵巣およ

び子宮におよぼす影響を形態学的に追究して次のごとき

結果を得た．

　1）　下垂体前葉：比較的小量投与（50i．u．，100　i．u．）で

α細胞は増加し，穎粒は減少する．β細胞は数，穎粒と

もに減少する．δ細胞も数は減少するが，頼粒の変動は

顕著でない．中等量投与（1，000i．u．）でα細胞は増加す

るが，穎粒には著変なく，大量投与（5，000i．u．，10，000

i．u．）では各細胞とも退行変性がみられる。しかし以上

の成績を副腎，卵巣所見と照し考えればAの比較的小量

投与は下垂体機能を鼓舞し，大量投与は反対に抑制的に

作用すると推測される、

　2）　副腎皮質：比較的小量（50i．u．，100　Lu．）では軽度

の球状帯の短縮，束状帯および網状帯の肥厚を認める．

中等量（1，000i．u．）では対照と大差なく，大量（5，000i．u．，

10，000i．u．）では荒廃像を示し，組織化学的所見からみ

ても，小量では機能高進し，中等量ではとくに影響がみ

られず，大量では機能減退がみられる．

　3）卵巣；比較的小量（50i．u．，100i．u．）では成熟なら

びに発育卵胞が増加し，黄体も多少まし，卵巣機能の高

進がみられるが，中等量（1，000　i．u．）ではその程度がよ

t
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：わく，大量（5，000　i．u，．10，000　i．u．）では発育卵胞の減

少，黄体の変性，閉鎖卵胞の増加をみとめ卵巣機能の抑

制が著明となる、

　　4）　子宮：比較的小量では子宮の肥厚をみるが，大量

・になるにつれて萎縮が著明となる．

　　5）　以上A投与下における下垂体前葉，副腎皮質，卵

巣および子宮を組織学的に検索し，それらにおよぼすA

投与の影響について考察した．

　　（稿を終るにあたり，御懇篤なる御指醇．，御校閲賜つ

た恩師秦良麿教授に深甚なる謝意を表します．また本研

究に際し，種々御教示，御助言を賜つた本学第2病理学

教室，桂佐教授，当教室浜津博士に感謝致します）、

　　尚本論文の要旨は口本産科婦人科学会第12回北1’1本，

．第38同東北連合地方部会総会で発表した．

1）

2）

3）

4）

5）

6）

7）

8）

9）

10）

11）

12）

13）

14）

15）

主要文献

Sch　zuerwood，　Bi’end，　RoPei：工Nutrit，，11：

593　（1936）．

1）ePP，　BiiA9’e　＆　．置）otSOII：　　J．　Nutrit．，　14：5

（1937）．

Sul2besger，　Lazar：J．　A．　M．　A。，30：（1951）．

渡辺福明：北越医誌，47：798－843（1932）．

佐藤友義：医学研究，25：4，730－766（1955）．

都筑千秋1愛知医誌，40：3，355（1933）．
Destro，　F．　et　al．：　Ann．　Obstet．　Ginec．，76，’8：

893－900　（1954）．

今西文男：ビタミン，22：313（1961）．
Bracali，　G．　et　al．：　Endocr．　Sci．　Constit．，22／

5－6：325－449　（1955）．

SchneicleiA，　E．：　Die　Vitamin　in　der　Chirurgie，

Vortr謹ge　aus　der　praktischen　Chirurgie．，　17

Heft，　（1937）．

E’rnst　Schul2e，　Gchttrt　Han‘ihattsen：　Arch．

Expth．　Path．　PharmakoL，192；43－52（1938）．

Sadhtt，　D．2：Arn．　J．　Physiol．，152：263－266

（1947）．

Alone＞，，1私　L．　ct‘～乙：　J．　Clin．　Endocrin（，L，

11：747　（1951）．

診｛・1［ll奇i隆一　：　［1藍妬｝βき，　20　：436　（1924）、

大塚健一：日産婦誌，13；3，230－238（1961）．

Effects　of　Vitamin　A　on　Hypophysis，

Adrenal　Cortex，　Ovarium　and　Uterus

　　　　　　　　　　　　　　　　　Teiji　Ito

Department　of　Obstetrics　and　Gyneco）ogy，　School

of　Medicine，　Iwate　Medical　University，　Morioka

　　　　　　　　II　Administration　of　Vitamin　A

　　　　Mature　female　rats　of　Wistar　strain　were　used

and　effects　of　Vitamin　A　on　hypophysis，　adrenal

禎 （117）　25

cortex，　Qvarium　and　uterus　were　morphologically

investlgated．　Following　resuets　were　obtained，

　　　　1）　Hypophysis：

　　　　Administration　of　relatively　small　dose　of

Vitamin　A（50　i．　u．，100　i．　u．）brought　aboutα．cell

increase　and　decrease　of　its　granules．β一cell　showed

decrease　both　in　its　nulnber　and　granules．　δ．ceIl

decreased　ln　number，　but　the　change　of　granules

was　not　marked．　Moderate　dosage（1，000　i．　u．）

caused　increase　of　α一cell　and　no　signi丘cant　changes

of　granules．　In　case　of　large　dose　administration

l5，000　i．　u．，10，000　i．　u、）degeneration　was　noticed

in　each　ceU．

　　　　However，　above　results，　in　comparison　with

且ndings　in　adrenal　cortex　and　ovarium，　give　sしLp－

position　that　small　dose　administration　of　Vitamin

Astimulates　hypophyseal　function　aDd　that，　on　the

contrary，　large　dosage　acts　supPressively．

　　　　2）　Adrenal　cortex：

　　　　Relatively　small　dosage　of　administration　l50

i．u，，　100　i．　u．）　caused　slight　shortening　of　zona

glomerulosa，　hypertrophy　of　zona　fasciculata　and

zona　reticularis．　Moderate　dosage　gave　no　great

differences　from　the　controL

　　　　Large　dosage　（5，000　i．　u．，10，000　i．　u．）caused

disolation　of　the　organ．

　　　　Even　from　the　histochemical　viewpoint，　small

dosage　activates　its　function，　moderate　dosage　give

no　difFerences　from　the　norma1，　and　large　dosage

brings　about　functional　degradation．

　　　　3＞　Ovarium：

　　　　Relatively　small　dosage　c5（）i．　u．，　100　i．　u．）

　　brought　increased　development　of　follicles；corl〕us

luteum　increased　a　little，　thus　tlle　Qvarian　function

seemed　to　be　accelerated，　Mo〔lerate　dosage　I，1，000

i．u．）gave　effects　of　no　significant　degree．　Large

dosage　（5，000　i．　u，，　10，000　i．　u．♪caused　decrease　in

ripe　follicles，　degeneration　of　corpus　Iuteum　and

increase　in　atretic　follicles，　thus　marked　suppression

of　ovarian　function　was　noticed．

　　　　4〕Uterus：
　　　　　’

　　　　Relatively　small　dosage　caused　hypertrophy　of

uterus，　but　atrophy　became　marked　with　increasing

dosage．

　　　　　5）　As　mentioned　above，　hypophysis，　adrenal

cortex，　ovarum，　uterus　were　examined　histologically

under　administration（）f　Vitamin　A　and　its　effects

on　each　organ　were　illvestigated．
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写　真　説　明

第　1図

第2図
第3図

第4図

第5
第6

第7

図

図

図

弟　8　図

第9図
第10図

第11図

第12図

第13図

第14図

第15図

V．A　50i．u．　投与下垂体前葉（トリクローム染色）　α細胞の増加，β，δ細胞の減少お

kび軽度の萎縮．

V．A　100i．u．投与下垂体前葉（トリクローム染色）β，δ細胞の滅少および軽度の萎縮．

V、A　1，000i．u．投与下垂体前葉（トリクローム染色）β，δ細胞の減少および軽度の萎

縮．

V．A　10、OOO　i．u，投与下垂体前葉　（トリクローム染色）βの軽度の減少，δ細胞「農度の

増加および両細泡の萎縮．

v．A　50　i．u．投与副腎皮質（H．E）束状帯の淡明腫脹および好酸性増加．

V・A100i．u，投与副腎皮質（H．E）球状帯の短縮，束状帯淡明，網状帯の肥厚，充」血．

V．A5，000i．u．投与副』皮質（H．E）束状帯秀糊包質の空胞性増加，核質融解，一部に細

胞索の乱れ．

V．A　10，000i．u．投与副腎皮質（H．E）網状帯，劣髄皮質の萎縮．

V．A投与群副腎皮質ズダン皿染色

V．AloOi．u．投与卵巣（H、E）大，中発育卵胞の増加．

5，000　i．u．投与卵巣（H．E）発育卵胞の減少および閉鎖卵胞の堵加．

V．A　10，000　i．　u．投与卵巣（HE）卵胞の減少，中小閉鎖卵胞の増加．

子宮の肉眼的所見．

V．A　100　i．　u．投与子宮（HE）粘膜上皮肥厚，子宮腺増加，筋層肥大．

V．　A10，000i．u．投与子宮（H．E）子宮粘膜の菲薄化および上皮細胞萎縮，子宮腺の発

育不良．
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経口避任薬の排卵抑制機転

Review　oll　the　Mechanism　of　Inhibition　of

Ovulation　by　Orally　Contraceptive　Steroids

　　　　　　　　　新潟大学医学部産婦人科学教室

鈴木雅洲　星井正春　広井正彦
Masakuni　SUZUKI　　　Masaharu　HOSHII　　　Masahiko　HIROI

Department　of　Gynecology＆Obstetrics，　Faculty　of　Medicine，

　　　　　　　　Niigata　University，　Japan．

o 　近年，多くの合成gestagensが経口避妊薬として実用化され，著しい臨床成績をあげていることは多くの

field　trialsからもうかがい知ることが出来る，しかるにこれら薬剤の排卵抑制の作用機序に関しては不明の

点が多い．

　Steroidsが排卵を抑制するには，下垂体よりLHの放出を抑制するか，卵巣のLHに対する感受性の低

下かあるいは卵胞の成熟に必要なFSHの分泌が抑制されるためにLHに反応することが出来ないなどが

考えられる．著者らはかかる観点より，家兎の交尾排卵および銅塩排卵の抑制，gonadotropinによる卵巣

の感受性，脾内移植卵巣の所見，parabiosisの利用，去勢前葉におよぼす影響前葉の組織培養の応用，間脳

下垂体系の代謝，深部脳波，視床下部内移植実験および婦人の尿中gonadotropin値の推移などにつき文献

的に考察し，これらgestagensの排卵抑制作用は視床下部のいわゆる「排卵中枢」に作用してGRFの放

出または産生に影響して排卵が抑制されると考えられる．

o

●

緒　　言

　Prenant，　Born1）（1898）は卵巣黄体の組織学的所見よ

り黄体が内分泌作用を営み続発する排卵を抑制するとし

て，妊娠中の排卵抑制の事実を説明したが，Corner，

Allen2）（1929）が黄体の特有成分としてprogestinを抽

出し，Butenandt3）（1934）はprogesteroneの化学構造を

明らかにして以来，steroid化学の進歩と共に多くの

gestagenが相次いで発表された．これらの合成gestagen

は内服が可能であり特にHertzら4）（1954）によりte－

stosteroneのClg位が形成しているmethyl基をH基で

置換してえられた19－nortestosteroneおよびその誘導体

の中には強力な黄体ホルモン様作用を有していることが

報告され，Pincusら5）（1955）はこれを婦人の経口避妊

に応用してより多くの臨床成績が発表されて注目をあび

るに至つた．しかるに，これら薬剤の排卵抑制の作用機

転については未だ明確にし得ない現状にある，従つて著

者らはこの問題を文献的に総括することを試みた．

排卵抑制の臨床的事実

　近年，19・norsteroidsおよびその他のsteroidsによる

多くの排卵抑制剤は臨床的に経口避妊薬として利用され

ているが，その排卵抑制効果も，避妊効果が確実である

こと6・1°），基礎体温曲線で2相性の変化を示さないこ

と10）11），子宮内膜の組織学的検査により分泌期の所見を

示さないこと9）10）12），開腹またはculdoscopyにより排

卵および新鮮黄体の所見を認めないこと13・16）および尿中

pregnanediol排泄量に黄体期の所見を示さないことなど

より1°）17・19），今日，これらの薬剤が臨床的に排卵を抑制

していることは事実であろう．

　しかるに，その排卵抑制作用に関して果して卵巣に直

接作用するものであるか，あるいは間脳，下垂体などの

いわゆる性一ヒ位部に作用しているのが今日なおはつきり

した結論が出ていない．

　これらの排卵抑制機転に関し多くの基礎的，臨床的研

究をみるが，その各々について以下に述べる．
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第1表
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数種のSteroids家兎の皮下投与に　　　　　皮下に投与すると，交尾を拒否または交尾しても排卵が

よる交尾排卵抑制能力の比較　　　　　　　抑制されることを見出したp特に最も強力な排卵抑制剤

Steroids

17α・Eteyl－19．nortestosterone

17α一Propynyl－19－nortestosterone

d3，6－Pregnandien－3β，－17α，20triol－

trlacetate

17α一（2－Methallyl）－19－nortestosterone

17α一Acetoxyprogesterone

6一αMethy1－17α一acetoxyprogesterone

Norethisterone

NorethynodreI

」6－Dehydro－17α一acetoxyprogesterone

Relative

　　Potency
（Progesterone
　＝L＞一．

5

5

63

　6
7～20

　20

　3．3

　0．2

0．2～2

（Kincl，　F．　A．＆Dorfman，　R．1．：　Acta

　　endocrin，　SupPl．73，　3，　1963）

家兎の交尾排卵を抑制

　産褥家兎は交尾により容易に排卵すると考えられてい

るが，Pincusら20）（1956），　Kinclら43）（1963）は19－

nortestosteroneの油溶液を家兎の交尾18～24時間前に

実験動物，人

ラ

ラ

ツ

ツ

ト

ト

はprogesteroneの150倍もあることを明らかにし，そ

の排卵抑制効果は黄体化作用とは必ずしも平行関係がな

いことを認めている（第1表）．

　　　　　　　　家兎の銅塩排卵を抑制

　中枢性排卵機序と推定される家兎の銅塩排卵を示標と

して，根本17）（1960）はあかじめestradi｛〕185　r，2H間

の前処置をした家兎にnorethisterone，　norethynodrel，

methyl－estrenoloneを筋注し，第3日目に硫酸銅溶液を

8，9，10mgと静注せるに，銅塩10　mgでは排卵を抑

制しえない事を見出した．従つて，これら排卵抑制剤は

卵巣より上位の恐らく中枢性に作用して排卵を抑制し，

銅塩10mg静注では中枢に不可逆的変化を起すことによ

り排卵を抑制することが出来ないと考えているが，この

考え方にも疑問がある．小林21）（1962）はprogesterone，

megestrol　acetate，　org，611の投与でも家兎の銅塩排卵

を抑制することを報告している．

　　　Gonadotropinに対する卵巣の感受性

これらの排卵抑制剤が卵巣のレベルで作用して排卵を

　第2表　黄体ホルモン剤の末梢作用（Gonadotropin投与に対する卵巣の感受性）

灘羅1謝脚1使fH　1’・・gestogen　ffiJ　1篶鑛発表者（網

ラ

ラ

ラ

マ

ラ

tt ノ

ツ

ツ

ウ

：ソ

ド垂イ本1箇1除

　　〃

ト　　　〃

ト　　　〃

・1未　熟

ス

ト

ハッカネズミ
ダイコクネズミ

家

婦

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

兎

ノ＼

成

〃

〃

〃

〃

〃

　　〃

　　〃

　　〃

　　〃

　　〃

無　）」

　　〃

　　〃

　　〃

lPMS，　HCG
｝“iJi　pMs＋HCG

下垂体G
　　PMS
PMS＋HCG　l

　　PMS
　　HCG　　　l

　　PMS

　　HCG

PMS十HCG
PMS十HCG
　　PMS

PMS十HCG　　　　　　　　
PMS，　HCG　l

　　　　　　　t

　　PMS十HCG
　　　　PMS

　　　　HCG

　　　　HCG

　　　　HCG

経　FSH十HCG

　　FSH十HCG
　　　　HCG

　lFSH十HCG
　【

　　　norethyndrel

　　　nOrethiSterOne

　　　n（）rethiSterOne

　　methyleStrenolone

　　　ethinyleStrenOl

　　　　　MAP

　　　　　MAP

　　　progesterone

　　　norethynodrel

　　　norethynodrel

　　　norethynodrel

　　　nOrethiSterOee

　　　nOrethiSthrOne

　　　norethisterone

　　　norethynodrel

　　　　　MAP

　　　　　MAP
progesterone，　norethynodrel

　　　chlormadinone

　　testosterone　prop

　　MAP十estrogen
　　　norethisterone

　　　norethisterone

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

　Saunders　ら24）　（1998♪

｝　Mi・・k・・駒（・96・）

　Matsumoto22）（1960）

　Overbeek　ら23）　（1962）

1｝B・ld・a・ti・28）（19・・）

：｝P・rsh・tt・M－・，　2S）（196・・

i

Il　E・k・・…ら29）（19・2）

レ即（・962）

／い1・（196・）

I

i／　B・ld・atti・2s）（・96・）

　Edgren　ら30）（1962）

　Harser31）（1962）

　Diczfalusy32）（1962）

　Lnnenfeld33）（1962）

IB・・t・nd・・f・4・（1962）
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・抑制しているとすれば，gonadotropinの投与による排卵

は抑制されなければならない．従つて中枢性か未梢性か

を決定するために，この種の実験が好んで用いられ，多

くの成績が報告されている（第2表）．

　ラットの下垂体を摘除してgonadotropin製剤を投与

しても本剤投与により卵巣に対する作用が抑制されたと

するもの（Matsumoto2219．　60，0verbeek23）1962），および

抑制されないとするもの（Saunderら24）1958，　iM　iy　a．　ke2　r］）

1960）などがあり一定した傾向を示さない．

　未熟動物に投与して卵巣機能を抑制するもの（Purs－

hottamら26）1960，矢吹27）1962），抑制：しないもの

（Baldrattiら28）1960，　Ecksteinら29）1962）などの報告

がある．

　家兎の排卵に関しては，これら排卵抑制剤はgonad－

・otropin投与による排卵を阻止し得ないとの報告が多い

（Erdgren3°）1962，　Harper31）1962）．

　さらに無月経婦人に投与すると，FSH＋HCGの投与

ではこれらgonadotropinに対して卵巣の反応を抑制す

るとの報告が多い（Diczfalusy32）1962，　Lunenfeld33）

19．　62，Buttendorf34）1962）．

　従つてこれらの排卵抑制剤が卵巣自身のgQnadotropin

慈受性を低下せしめるように働いているのか，あるい性

上位部に作用しているのかこの種の実験では結論を下し

得ない．

（125）　33

脾内移植卵巣におよぼす影響

第3表　脾内移植卵巣に及ぼす19－Norsteroid

　　　　の影響

平均最大表面積
　　（NE）

対　　照
（90　II，

　無処置）

　NETE
（90FI，　総量1

90mg）

　ENTE
（70日，総量
70mg）

卵胞朧画
458123g棚

1－

i
I

＼／
697EN

　　　子宮1下垂体1
重量1重　量
　　　mg　l　mg

　脾内卵巣移植実験は卵巣より出たホルモンが肝にて破

壊されるためpositive　feed　back現象を観察するのに極

めて多く用いられている．特に去勢後2週間前後の脾内

移植卵巣はFSH分泌の旺盛な所見を示し，4週間前後

ではLH分泌充進の所見を示すといわれている．

　Haller35）（1960）は300～400　gのモルモットの脾内移

値卵巣を用い，10日間隔に17α一ethinyl－19－nortestoste－

rone・enantate（ENTE）depot，10　mg注射し，総量70mg

あるいは90mgに至リ屠殺して下垂体，子宮，副腎の

重量を測定し，卵巣は500コの連続切片をplanimeter

によT・〕卵胞，出血卵胞，黄体の表面積を測定し，ENTE

70～90mg投与では黄体が欠如して卵胞は縮少し，0．01

96の危険率にて子宮重量が増加することを証明した（第

3表）．植田ら36）（1961）も本法を用いて19・norsteroids

の排卵抑制作用を検討し，LH抑制効果は甚だ強いが

FSH対しては弱いことを見出し，排卵に必要なFSH：

LHバランスの乱れによP排卵を抑制することが出来る

と説明している．

551±14．98
　1011±0．89

　　1

副腎
重重

mg

169　　4．5　　　0

　　d
　＼／
　174　　「

18210　　0
　＼／
　182　　1

12223　　17．0

±210±0．47

263
±16．8

312
±10．8

（Holler，　J．：　Acta　endocr．，51；456，

ENTE：α一Ethinyl－19－Nortestosterone　enantate

INE＝9765　tt2

i1880　　［15．6　　321

「　±1721　±1721±11．1

1　　1　　i

　　　　1960）

並体結合の利用

　Meyerら37）（1937）により並体結合ラットを用いて下

垂体gonadotropin分泌の抑制量を量的に測定出来るこ

とが明らかにされて以来，gestagensの排卵抑制機序の

解明のためにも，本法が用いられている．すなわち，

Goldmanら38）（1957），　Kinclら39）（1961），　Miyake40）

（1961），Perrine4i）（1961），　Falconiら42）〔1962），　Kincl

ら43）　（1963），　Overbeek44）（1964），　Hecht－Lucari45）

（1964）は一方を去勢して並体結合をしたマウスおよびラ

ットに19－norsteroidsを投与すると，卵巣重壼の増加を

阻止することにより，下垂体前葉からのgonadotropin

分泌が低下していることを見出した．従つてこれら排卵

抑制剤は下乖体前葉の機能を抑制していると考えられ

る．

去勢前葉におよぼす形響

　去勢前葉は性steroidsの喪失にもとつく下垂体1Ill葉の

反射的機能充進により成立すると考えられている．

　Brooksby46）（1938），　Wolfe47）（1946）はprogesterene

5mg！day以上の投与でラットの去勢前葉の成立を抑制

するとしたが，根本17）（1960）は去勢ラットに19－nors－

teroidsを投与して去勢前葉の成立を抑制することを見

出した．なお，市川4B）（1960）は卵巣脾内移植ラットに

各種19－norsteroidsを投与すると，前葉のgonadotroPhs

の肥大が消失することにより，強い前葉抑制作用がみら

れ，各種19－n・rster・id・およびP・・9・・te・・neの前葉抑

制作用には質的な差は認められないことを明らかにし

た．

　さらに，小林21）（1962）はラットの前葉gonadotropin

含有量を幼若マウス子宮重量法により測定し，去勢に
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より対照の約7培に増加するが，progesterone　10　mg，

norethynodrel　17／day，　norethisterone　O．1mg／clay，　noret－

histerone　enantate　5　mg／day，　Org．6115　7’／day，　Meg－

astrol　acetate　507／／dayを去勢後4週間投与することに

より去勢による前葉gonadotropin含有量の増加を抑制

し得ることを認めた．

下垂体前葉の組織培養の応用

　小林21）（1962）はつソトの下垂体前葉の培養濾液中に

去勢1週間目の視床下部粗エキスを加えると強いgon－

adotropin分泌能を示すfactorが存在することを見出し

た．しかるに，progesterone　5　mg！day，2週間連続投与

ラットの視床下部粗ユキスを加えてもgonadotropin分

泌能がないことより，これら19－norsteroidsの排卵抑制

作用は視床下部・下垂体前葉への刺激伝達のmediator

の産生に抑制的効果をおよぼすことに基くものと推定し

ている．

間脳・下垂体・卵巣系の代謝

　根本17）（1960）は排卵抑制量の19・norsteroidsを家兎

に投与すると，間脳の組織呼吸を抑制的に作用すると

し，徳田ら11）（1961）はgestagens投与後の各臓器の

P32　relative　specific　activityを測定し，ラットの視床下

部では上昇し，下垂体では低下の傾向を認めている．

ラットの持続発情におよぼす影響

　小林21）（1962）は視床下部前部破壊により持続発情を

示したラットにprogesteroneを投与すると，その投与

期間中のみに正常性周期を示すが，同様な現象が19－

norsteroidsでも認られることにより，性上位部の調節機

序が機械的破壊により機能失調を来すが，19－norsteroids

がこの部に働いて欠萎せる機序の一要償して正常性周期

にもどると推定している．

深部脳波におよぼす影響

　Ishizukaら49）（1955）「はprogesterone投与時に視床

下部外側核を中心としたC副交感帯に単極誘導脳波ヒに

興奮の準位が上昇することを見出した．Sawyer，　Kaw－

akamiso）（1961）は去勢雌家兎にprogesterone　2　mg投

与した時には，EEG　Arousal　Responseの閾値は殆んど

変化しないが，大量のproge9．　terone　lO～25　mgの筋注

では投与後4時間前後よりEEG　Arousalの閾値が上昇

し始め，部位により多少のつれはあるが5～8時間にて

最高に達し以後ざんじ下降の傾向を示す．一般に中脳部

網様体，視床下部低部，嗅球部にその変動が激しい．

EEG　Atterreactionについても同様な傾向を示してい

る．なお，大島51）（1962）はprogesterone，　megestro1

H不妊会誌11巻2号

acetateの深部脳波に与える影響を観察し，投与後に視

床下部一海馬系の賦活閾値の上昇することを認め，さら

に視床下部後部より海馬に対する賦活閾値の上昇するこ

とを発見し，gestagensの作用部位が視床下部特にその

後部にあることを推定し，このことよりgestagensの排

卵抑制作用は中枢性にもとつくものであることを認めて

いる（第1図）．

第1図　合成Gestagensと脳波よりみた
　　　　その作用機序
（’j・林S）ri良1～：　「11AJ　5；s－i白1』ど，　38；425，　1962）

HIP
o　●　●

　・　・

　・●

　　o．

視床下部内植え込みによる排卵抑制

　兼松Sawyer52）（1964）はnorethisteroneの微量を成

熟雌家兎の視床下部および下垂体内に移植し，10日目，

5日，8日後に交尾刺激を与え排卵の有無および卵巣ア

スコルビン酸減少法により下垂体LH含有量を測定し

た．視床下部の正中隆起後部…灰白結節底部（PME）に

移植すると70～80％に排卵を抑制したがLH含有量に

は著変が認められず，PME以外の視床下部および下垂

体前葉に移植したものでは，全例に排卵を抑制し得なか

つた，従つてnorethisteroneは下垂体に直接作用するの

ではなく，視床下部のPME作用して排卵は抑制すると

のべている．

婦人の尿中Gonadotropin値におよぼす影響

　以Lは主として動物実験成績をのべて来たが，これら

排卵抑制剤が下垂体のgonadotropin分泌機能におよぼ

す影響について，臨床成績より検討してみよう．

　iE常婦人，去勢婦入および閉経婦人に本剤を投与して

尿中gonadotropin排泄壷：におよぼす影響について観察

した報告は多くなされている（第4表）．

　Paulsen　ら53）（1960），　Brown　ら54）（1962）はpro・

gesterone，　norethister（，neを」臼旨周期をもつ婦人に投与

してその間の尿中gonadotropin排泄駐には著変を認め

ず，従つて前葉抑制機能は見られないとしたが，Bu－

chholzら55）（1962）はnorethisteroneを投与して有意

t
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窮4表　婦人に対する黄体ホルモン剤の下

垂体Gonadotropin分泌に及ぼす影響

投与薬剤

progesterone

progesterone十
　estrogen

noreth1sterOne

nc）rethisterone

nQrethisterOne

norethisterone

norethisterone

nOrethiSterOne

methylestrenolone

norethandrQlone

nOrethisterone

norethisterone

progesterone

norethandrolone

norethisterone

　acetate

灘人聯
i正常婦人

〃

〃

　〃
去勢婦人

　〃
〃

〃

　〃
閉経婦人】

閉経婦ノ」

　〃
去勢・

閉経婦人

　〃
正常・去
勢・閉経
婦人

十

十

十

報告者（｛艮告年）

i睡・・一）

lBrown　ら5の（1962）

Bucllhdzら55）（1962）

iBuchholzら55）（1960）

1Martillら56）（1960）

lL。，aih。…（1960）

1

｝±／根本1・（・96・）

十

十

十

十

十

Pincus58）（1957）

DouglaSら59）（1950）

Rosembergら60）
　　　　　　（1960）
Albertら62）（1960）

Feldmanら62）（1960）

熊　坂63）（1961）

な減少を認め，むしろ前葉を抑制すると報告している，

さらに去勢閉経婦人には尿中gonadotropinが増量して

いることは古くより知られているが，Buchholzら55）

（1960），Albertら61）（1961）は前葉に著明な抑制をみな

いとしたが，その他多くの研究によれば前葉gonadot－

ropin分泌を抑制するとのべている56）60）・62）63）．なお，根

本17）（1960）によれば充分量の19－norsteroidsを投与し

ても尿中gonadotropin排泄に一定の傾向を認めず，前

葉の副腎皮質機能面からの追求した成績でも一定の傾向

を示さなかつた事実より，19－norsteroidsは前葉に著明

な抑制作用をおよぼすとは考え難いとしている．従つて

婦人の尿中gonadotropinよりその作用部位の検討には

決定的なことをいい難いと思われる、

　その他，estrogen，　pregnanediol，　pregnanetrio1．17－

KS，17－OHcsなどのホルモン測定を行つた実験が数多

くあるが，これらの種類の実験ではその作用機序を説明

することは出来ない．

総　　括

　以上，19・norsteroidsを主，とした経口避妊薬の排卵

抑制の作用部位について，動物実験および臨床成績より

検討して来た．

　特に、家兎の交尾排卵および銅塩排卵を抑制する事

実，脾内移植卵巣にみる黄体の欠如と卵胞の減少する事

実，雄ラットまたはマウスを去勢して同種の雌動物との

（127）　35

パラオビーゼ実験にみる卵巣重量の減少する事実，去勢

前葉の形成を抑制する事実，下垂体の組織培養濾液にみ

るgonadotropin分泌能の減退する事実，間脳，下垂体，

卵巣系の代謝よりみた間脳，下垂体機能の抑制される事

実，深部脳波より観察した実験成績および婦人の尿中

gonadotr・pinの減少する成績よ｝）みると，確かにこれら

薬剤が問脳，下垂体を中心としたいわゆる性上位部に作

用している事を示している．しかるに，LH，　FSHなど

のgonadotropinと1司時に投与したときに卵巣の反応を

抑制するとの報告が多いことは，排卵抑制の場が卵巣自

身のgonadotropinの感受性を低下せしめるように働く

かに見え，その作用部位を性上位部と断定することに異

論が存する点である

　しかし，1964年，兼松，Sawyerの視床下部内にno－

rethisterone移植して交尾排卵を阻止した実験成績は，

排卵抑制剤の作用部位がSawyer64）（1959）らのいういわ

ゆる排卵中枢であるPME（posterior　median　eminence）

であることを端的に示すもので，画期的な事実といわな

ければならない．

　従つて以上の実験成績より，19－norsteroidsその他の

経口避妊薬の排卵抑制機序は，視床下部のいるゆる性中

枢に作用して，下垂体前葉のgonadotropinを分泌する

に必要ないわゆるgonadotropin　releasing　factor（GRF，

mediator）に影響をおよぼしその放出を抑制することに

ょり，gonadotropin分泌が抑制されるためめに排卵が抑

制されるという，いわゆる中枢性作用機序によるものと

考え方が妥当であると思われる．

　なお，これら19－norsteroidsなどの経口避妊薬が如何

なる作用機転で視床下部のGRF分泌を抑制するのか，

それをとりまくactivatingとsystem　descending　system

との関連についても，排卵機序の詳細が未だ不明である

今日，なお未解決の問題である．

　何はともあれ，これら薬剤の排卵抑制効果は事実であ

り，臨床応用に際しても愛重な心がまえが重要であろ
う．
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Review　on　the　Mechanism　of　Inhibition

　　of　Ovulation　by　Orally　Contraceptive

　　　　　　　　　　　　　　　　　　Steroids

Masakuni　Suzuki，　Masaharu正loshii
　　　　　　　and　Masahiko正liroi

Eepartment　of　Gynecology　and　Obstetrics，　Faculty

　　　　　of　Medicine　Niigata　University，　Japan

　　　　Euring　recent　years　various　synthetic　steroids

wIth　progestational　properties　have　become　available

for　clinical　use．　Their　contraceptive　effects　are　very

clear．　But，　the　mecl〕anism　of　inhibition　of　ovulation

is　not　clear　yet．

　　　　There　are　at　lest　three　possib玉lities　in　which

steroids　inhibit　ovし11ation－narnely，　the　prevelltion

of　release　of　luteinizirlg　hormone　（LH）from　the

pituitary　gland，　the　ovarian　unresponsivenss　to　action

of　normally　released　LH，　Qr　the　inhibition　of　the

release　of　the　pituitary　follicl6　stimulating　hormone

（FSH＞required　for　the　earlier　ripening　of　the　follicle．

　　　　Accordingly，　the　authors　quated　recent　papers

dealing　with　the　mechanism　of　the　inhibition　of

ovulation　and　summerized．　They　were　conducted

in　the　following　stand　points：　suppression　of

ovulation　after　mating　and　intravenous　injection　of

of　copper－salt　solution　in　tne　rabbit；unresponsiveness

of　the　ovary　against　the　gonadotrophic　stimuli；

pituitary　inhibition　in　the　spleen－ovary　and　parabiotic

procedures；depression　of　the　formation　of　castrated

pituitary丘ndings；apPlication　of　tissue　culture　and

metabolism　of　the　diencephalo．pituitary　ovarian

system；　electroencephalographic　chorlges　involing

the　hypothalamus，　limbic　system，　reticular　formation

and　other　areas；inhibition　of　ovulation　after　mating

in　the　rabbit　following　19・norsteroids　implantation

into　the　hypothalalnus；and　the　decrease　of　urinary－

excretion　of　pituitary　gonadotropin　in　mormal　cyclic．

oophorectomized　and　postmenopausal　women．

　　　　After　consideration　of　these　experiments，　it　may－

be　concluded　that　these　Qrally　const」aceptive　steroids．

act　depressively　to　the　so－called　‘‘ovulating　center”

in　the　hypothalamus　and　suppress　the　release　or

production　　of　gonadotropin－releasing　　factor，　and

therefore，　inhibit　the　ovulaユion．
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　ここ数年来，男性不妊の重要性が判明するに従い，これの治療法は活発化し，多数の治療法が出現した．

併しまだ決定的な方法はなく，男性不妊治療は今日尚難治な疾患の一つとなつている．

　今回吾々は当教室を訪れた男性不妊患者23例にメサルモンM（1錠中Pregnenolone　1　mg，　d4－Andro　st－

endione　1．5　mg，　A5－Andr（）stendiol　O．5mg，　testosterone　l　mg，乾燥甲状腺未7．5mg）を1日3錠連日長期

経口投与し，次のごとき結果を得た．

　1）　精子数についてみると，無精子症には5例中全例無効，乏精子症には3例中全例無効，精子減少症IV

度群（10000万台）は2例有効，精子減少症皿度群（2000万台）4例中4例共有効，精子減少症H度群（3000万

台）は実験例1例のみだが無効，精子減少症1度群（4000万台）では4例中4例共有効中2例は著効，以上

を総合してみると，精子数については，23例中13例に有効，すなわち56．5％の有効率であつた．

　2）　運動性については，無精子症群5例中5例とも無効．精子減少症IV度群では2例中2例無効，精子減

少皿度群では4例中3例が有効．精子減少症H度群では1例中1例有効精子減少症1度群では4例中3例

が有効．受精能低下症では4例中3例有効，以上総合してみると，運動性に対しては23例中有効10例で有

効率43．596であつた．

　3）　以上述べた様な成績を得たが，本剤は数種薬剤を混合した総合剤で，これら数種薬剤が相互協力し

て，生体のホルモンバランスを改善し，精液所見に対しても徐々に効果を現すもので，長期投与し始めて効

果が出現するものと思われる．なお本剤使用中副作用は，1例もみられなかつた．

●

1．はじめに

　男性不妊の研究は最近とみにその重要性をましつつあ

る．その理由は次の諸点にある．すなわち1．男性不妊

患者数が増加しつつあることすなわち数的には無精子症

或はそれに近いようなもの，質的には運動性の極度に不

良のものが多いこと，3．患者の求児熱が極めて強いこ

と男性不妊の治療は極めて困難で長期間の忍耐強い治療

が必要であること等である．かくのごとく重要性を帯び

て来た男性不妊の治療に関しては，従来よりいろいろあ

るが中でも性ホルモン，性腺刺激ホルモンが基本的治療

として盛んに用いられている．併し一つのホルモンを長

期に連用すると知らぬ聞に逆効果を招いていることもあ

る．そこで最近はこれらホルモンの単独使用による全身

相互のホルモンバランス不均衡等の弊害を予防するい

みで2種以．ヒのホルモン剤の併用が叫ばれている．例

えば性腺刺戟ホルモンと性ホルモンを配合した混合剤

T．D．G．は男性ホルモンによる間脳下垂体に対する抑制

作用およびゴナトロピン投与によるアンチホルモン産生

等の副作用の発生を考慮して作られたもので自然のホル
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合成過程が驚く程複雑かつ巧妙である事が最近明らかに

なりつつあり性ホルモンは多量与えずむしろ少量とし，

その減少した為に代つてステロイドホルモンの合成過程

の物質を投与すればむしろ自然な内分泌環境が形成され

多大の効果をおさめるのではないかという考え方がおこ

り，Steroidホルモンの合成過程の物質であるPregn－

enolon，　A4－AndrostendionおよびA5－Androstendiolと少

景の性ホルモンであるTestosteronおよび若干の甲状腺

未を含んだ混合製剤がメサルモンMなる名称で作られ，

本剤はすでに初老期男性のホルモンバランス調整剤とし

て良好な効果をあげている．このようにホルモンバラス

スの調整に効果があるのなら殆ど同様な原因で低下して

いることもある不妊症患者の精液所見にも何らかの効果

を是，たらすだろうと考え，当教室外来を訪れた不妊夫例

に本剤を使用し最近若干の結論を得るに至つたので報告

する．

2，製　　材

　メサルモンM内服錠（Ll本臓器製薬株式会社）1錠中に

Pregnenolone　l　mg，　d4－Androstendion　1．5　mg，」5－An・

drostendiol　O．5，　testosterone　1皿g乾燥甲状腺未7，5mg

を含む．

3，実験材料

当教室外来を訪れた男性不妊患者23例．

4．実験方法

　男性不妊患者を精子数の多寡によつていくつかの群に

分けて実験検討した．すなわち

　（1）無精子症群，（2）乏精子症群（投与前の精子数が

精液1cc中1000万以下のもの），（3）精子減少症IV度

（同じく1000万台のもの），（4）精子減少症皿度（2000万

台），（5）精子減少症H度（30000万台），（6）精子減子症

1度（4000万台），（7）受精能低下症（5000万台以上で正

常値以一ヒであるが運動性弱いもの）の以上7群に分けメ

サルモンM1日3錠を3回に分服連日服用．1カ月毎に

精液検査を行い，本剤の男性不妊患者精液所見に対する

価値を検討しだ

5．効果の判定規準

　効果の判定は精子数と運動性の2つに分けて検討し

た．その判定規準としては精子数の方は本剤投与役，投

与前に比べて改善されていれば有効（どの程度改善とい

うことは問題にせず），正常値の5000万以上改善されれ

ば著効とした．運動性は運動率，村上指i数および柳沢指

数の3者の中2者が改善されていれば有効またそれら

者が皆正常値以上すなわち運動率80％以上，村上指数

日不妊会誌11巻2号

15．0以上，柳沢指数4．0以上になつた揚合を著効とし

た．

　なお従来の経験から毎回の精液の採取量には若干の増

減があり，特に何らかの治療を行う場合に精液量の若干

の増減があり，この精液量の増減による精子数や運動率

および各受精指数に対する誤差修正を行うべきであり，

その誤差修正法について考慮中であるが今回の実験では

下記のごとくこれを行つた．

　すなわち

（・）求める精磁一今回の精子鴫匿騰灘

　（例えば今同精子数が4000万／⊥cm3とする．今回の精

液量は3ccであが第1回目は2．6ccだつたとすれば
　　　　求める精子数一・…万×£：1－・…万

（・球める糊率一今回の翻率×綴鍵鰹

　（例えば今回運動率が8096，今回精液量3cc，初回は

　　　　　　　　　　　　　　　　3．て）2．6ccとすれば求める運動率＝80×　　　　　　　　　　　　　　　　　＝9296）
　　　　　　　　　　　　　　　2．6
（・球め耐麟一今回耐ヒt旨数・蕩鵬灘景

　（例えば今回村上指数が8．7，今回精液量が3cc、初回

が2．6ccとすれば
　　　　求める村上撒一8・7×藷一9・・

（・球める柳沢指数一相の柳沢数・矧欝轍≧

　（例えば今回の柳沢指数が2．0で今回精液量が3cc初

回が2．6とすれば

　　　　求める柳沢撒一2・・×茎：9…

6．実験成績

　実験成績は第1表のごとくである．すなわち

　（1）無精子症群では5例中5例とも比較的長期投与

したが無効．睾丸組織検査はしていない．

　（2）　乏精子症群では3例中3例共比較的長期間投与

したが殆ど無効．

　（3）　精子減少症IV度群　（精子数精液1cc［1コに1000

万台）

　精子数は2例中2例有効（100％）。運動性は2例中2
例共無効．

　（4）精子減少症皿度群（2000万台）

　精数については4例中4例共有効（1　OO％）

　その中1例が著効．運動性は4例中3例が有効（75

％）．1例は無効．

　（5）　精子減少症2度群（3000万台）

　実験例は1例のみで精子数については無効，運動性は

有効であつたs

　（6）　精子減少症1度群（4000万台）

　精子数については4例中4例共有効（／0096），中2例

1
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は著効．運動性は4例中3例が有効（75％），1例は無
効．

　（7）　受精能低下症

　これらの症例は精子数はすでに投与前から5000万以

一ヒあるが運動性が悪いのでその改善状況をみたのであ

る．しかし本剤投与により精子数が増加したものは有効

とした．精子数については4例中2例有効（50％），運動

性については4例中3例有効（7596）．

　以上を総合してみると精子数については全実験23例

例の12中例に有効すなわち有効率51296運動性につい

ては全実験23例例中有効は10例43．5％であった．

7．総括並びに考按

　ここ数年来男性不妊の重要性が判明するに従いその治

療の分野は活発化し，男性ホルモン療法，Vitamin　E療

法，PMS単独療法，　HCG単独療法，　PMS－ATP併用

療法，協力性ゴナドトロピン療法，T．DG．療法，甲状

腺未投与，核酸前駆物質療法，Vitamin　B12療法等，ま

ことに多数の治療法が出現した．しかしまだ決定的なも

のは出現せず，男性不妊治療はまさに難治な疾患の1つ

、に数えられるに至つている．

　これら治療の中でも従来より基本的治療として尊重さ

れているのは男性ホルモン療法であるが，最近は下垂体

を抑制させないで強い造精作用をもつようなものの出現

が期待されていた．志田は下垂体抑制が少くしかも造精

作用のつよいDehydroepiandrosteroneに注目していた

が，これにPMSとHCGを混入した総合剤が従来の

単独使用よりすぐれていると発表した，その後百瀬は

T．D．　G．（PMS　100単独十HCG　100単独十testosterone

100mg＋Dehydroepiandrosterone　100　mg）注射後を使用

無精子症4例中1例に，精子減少症8例中6例に有効で

あつたといい，五十嵐は23例中13例（56．5％）に有効

でその中2例は妊娠したといつており，今後男性不妊治

療は総合治療の時代に転換しており，それによる全身ホ

ルモンバランスの調整をとろうという方向に変りつつあ

り，事実それの方が効果的と老えられるようなつてきて

いる．

　その後Steroidホルモンの合成過程が明かになリホル

モンの終未あるいは発生的産物を与えずその前駆的ある

いは中間的物質を投与して生体自らの代謝サイクルにの

せて過不足のないバランス再建をはかればなおよき結果

がでるとの考えが出て来たのである．

　そのため性ホルモンは少量にして，その減らした代り

・にPregnenolon，　d4－Androstendion　li5－Androstendio1，さ

らにホルモンバランスを調整する意味で甲状腺末を混合

した本剤が出現しその効果が期待されるようになつた．

（133）41

本剤は始め老年期の男子強精剤として使用され好評をー博

していたもので，それならこれが男性不妊に対し何らか

の効果を示すのではないかとの望みを懐いたのである．

しかも本剤が男性不妊に使用されるのは初めての試であ

るのでその実験成績は甚だ興味があると期徒されてい
た．

　本剤中に混入してあるtestosteroneの効果については

内外諸氏の報告としているごとく，使用法によつてはか

なりの効果をあげることが出来る，問題はこの使用量で

むやみに大量を用いればかえつてホルモンバランスに狂

いが生じ下垂体抑制等という逆効果もまねいてしまう．

そこで本剤では1日3mgの少量とし，ここに混入され

た他剤の作用との協力作用を期待させようとしたのであ

る．

　次に本剤中に混入されたPregneno】oneであるが，こ

れは精子形成作用があるといわれている．また本剤中に

混入された44－Androstendionはtestosteroneと共に睾

丸血液中に存在するAndrogenであり，かつ尿中にも

発見されている．また副腎皮質中にも存在して11－hydro－

xyandrostendionがAdrenosteroneと共に副腎等のAn－

drogenにも属している．生体内ではtestosteroneのCエ7

位が酸化をうけてd4－Androstendionとなり，これを基

本化合物としてC3，　C，，　C5　C・位に酸合が還元が起っ

て複雑な代謝が行われている．

　このようにd4－AndrostendioneはC19　Steroid群の鍵

となるSteroidhormoneで，その生理作用は男性化作用

は極めて弱いといわれており，直接単独では不妊夫精液

所見に対する影響は少いといえる．

　次にA5－Androstendiolは1945年Hirschmanによつ

て副腎皮質疾患の男児の尿から初めて発見され，その後

副腎皮質に疾患のある種・な患者の尿からも発見されて

いる．

　生体内では次式に示すがごとき

　dehydroepiandrosteroneとの関連をもつている．

　すなわちA4－Androstendione←dehydroepiandrosterone

ご45－Androstendiolこのものの生理作用は男性性腺えの

作用は弱く蛋白同化作用があるといわれ，やはり単独で

は不妊夫精子所見の改善能力は弱いとわれている．

　次に乾燥甲状腺末が若干本剤には混入されているが，

これは近年内分泌腺の1つである甲状腺機能と不妊と

の関連性が注目され，殊に甲状腺剤として3，3「，5’－

triodothy　ronineを男子不妊症に投与する試みがF　arris，

Reed　et　a1．　Harrax，　Tayomon　et　aL，　Colton等により

行われ，本邦でも石神，百瀬，五十嵐の発表があり，か

なりの効果をみとめている，五十嵐は療法で19例中11

例（57．9％）に有効，中2例は妊娠したとV・つている．
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　従つて不妊夫の治療剤としては大いに期待出来るもの

である．

　以上数種の薬剤の個々の生理作用について述べて来た

が，本剤はこれらの混合製剤として価値がありその相互

の協力作用によりホルモンバランスを改善することに男

性不妊治療の意義を有している．

　本剤使用による効果は実験結果のごとくであるが，一

般的にみて従来の方法と略々同様の効果を示し，精子数

の多いての程よい結果が出ているが，本剤は特に著しい

新しい時代をきつく程の治療剤ではなく研究次第によつ

ては極めて興味ある結果が出るだろうという印象を深く

した．

　従つて本剤における混合製剤のそれぞれの機能を総合

してホルモンバランスを改善しようとする試みはよい

が，今後はこれら混合の配分状況または投与量等をさら

に検討してみなければならぬと思う．

　次に精子数と運動性のどちらに効果的であつたかとい

うと精子数の改善に効果があつたといえる．しかし従来

の研究の的となつている乏精子症や1000万台の精子減

少症に対してもつともつと効果を示さねば実用性に欠け

ているといわれても仕方ない．

　運動性の方は総合した有効率は43．5％であリ，不妊

夫治療の重大な鍵を握つている運動性の改善に対して今

一歩遭進すべきである．

　以上の実験成績より判定すると本剤は従来のものより

も特にすぐれたものといわれる程のものでなく，平凡な

治療法の一つと評し度いが，吾々の実験はまだその途中

の段階であり，不妊夫治療の常道である長期間療法を行

えば他日もつともつと優秀な効果が出現するかも知れず

吾々は今後の実験結果に大いなる期待をかけている次第

である．

8．結　　論

　吾々は当教室外来を訪れた男性不妊患者23例に日本

臓器製薬株式会社より提供された総合剤メサルモンM

（1錠中Pregnenolone　l　mg，　A4－Androstendione　1．5mg，

d5－Androstendiol　O．5，　testosterone　l　mg，乾燥甲状腺末

7．5mgを含む）を1日3錠連目長期間経口投与し次の

ごとき結論を得た．

　（1）精子数についてみると無数精子症には5例中全

例無効，乏精子症には3例中全例無効，精子減少症IV

度群（1000万台）は2例中2例有効，精子減少症III度群

（2000万台）は4例中4例共有効（100％），その中1例は

著効．精子減少症H度群（3000万台）は実験例1例のみだ

が無効．精子減少症1度群（4000万台）では4例中4例共

有効（100　％）中2例は著効．以上を総合してみると精子

数については23例中13例に有効すなわち56．5％の有

効率であつた．

　（2）運動性については無精子症群5例中5例とも無

効，乏精子症も3例中3例とも無効．精子減少症IV度群

（1000万台）では2例中2例が無効，精子減少症第皿度群

（2000万台）では4例中例3が有効（75％），1例は無効v

精子減少症H度群（3000万台）は1例であつたがそれは有

効．受精能低不症では4例中3例に有効（75％），無効1

例．

　以上を総合してみると運動性に対しては23例中有効

10例で有効率43．596であった．

　（3）運動性の実験成績で著効が少なかつたのは著効

とは妊孕夫の標準正常値以上になつたもの＋なわち運動

率8096以上，村上指数15以上，柳沢指数4．0以上とい

う極めて厳格な規準によつたからである．

　（4）精液量は毎回の精液検査でいつも同じでなく多

少の増減があり，特にある治療を行つた前後では精液量

にかなりの増減を来す場合があるので，その誤差は無視

されるべきでない．そこで今回の実験では毎回の精液量

を測定し精子数，運動率，村上指数，柳沢指数に対して

精液量の誤差修正を行つた．

　（5）本剤は数種薬剤を温合した総合した総合剤でこ

れら数種薬剤が相互協力して生体のホルモンバランスを

改善し，精液所見に対してじよじよに効果をあらわす性

質上，急速に精液所見が改善されるというものでなく，

長期間投与して見え初めて真の実験成績が出るものであ

る．

　今回は実験途中の中間成績であり，いつれ長期投与観

察の実験結果が判明次第報告する．

　（6）本剤服用中に副作用は1例にもみとめられなか・

つた．

文献省略

Influence　of　Methalmon　M　on　Sperm

　　　　　in　the　Man　Sterility

Ch三aki　Sawa冠aki，　Yooji　Yanagisawa，　Ma8hiro

　　　Hasegawa　and　Motorag且Maeda

Eepartment　of　Gynecology　and　Obstetris，　School二、』

　of　Medicine　Nippo　University　Tokyo　Japan

　　In　accordance　with　elucidation　of　an　importance・

of　the　marl　sterility　since　several　years　ago　many

therapeutic　methods　have　been　applied　for　the

treatment　without　de丘nite　therapy　as　yet．

　　Therefore，　man　steility　has　been　noted　as　ofle

of　the　incurable　diseases．　This　report　is　concerned［

with　the　results　of　the　treatment　for　twenty－three　t

1
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●

●
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man　sterility　which　was　treated　by　the　long　term

usage　of　Methalmon　M　in　our　clinic．

　　　　1）　In　respect　of　the　sper皿atic　number　tllere

was　no　effect　of　the　drug　to　all　cases　of　5　asper－

matogenesis　and　of　301igozoospermia，　but　in　other

groups　of　oligozoospermia　10　out　of　11　cases　revealed

effective　results　with　an　ineffective　case．　The　effective

rate　was　in　56．5％with　130ut　of　23　cases．

　　　　2）In　respect　o負he　spermatic　movement　there

was　no　effect　ff　the　drug　to　all　cases　of　5　asper－

matogenesis　and　of　201igozoospermia　in　the　VI　th

（135）

grade，　on　the　other　hand　effective　to　3　0ut

oligozoosper皿ia　in　the　III　rd　grade，　3　0ut　of

the　lst　grade，　3

The　eff㏄tive　rate　was　in　43．5％

cases．

　　　　3）Methalmon　M　is　a　compound　of

kinds　of　drugs　with　whic

43

of　4

4in
out　of　4　cases　w玉th　hypofertility．

　　　　　　　　　　　　　with　100ut　of　23

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　several

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　hcooperation　gives　effec－

tiveness　to　the　human　hormonal　balance　with　gradua】

improvement　of　the　spermatic　number　for　the　long

term　usage．　There　was　no　side　effect　of　the　drug

in　this　investigation．

1
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唱

　アンケt－一トにより回答を得た176例の膣式不妊手術例につき，その遠隔成績を調査した．

　近年は不妊手術を希望するものは若くなり35歳以前のものに多く，20歳代にも増加の傾向があり，また

児の数も以前の4～5人以上に比し，最近は2～3入で手術を希望するものが増加してきた．

　月経に関しては周期の変動が4分の1にみられるが，注目すべき影響はみられない．

性感性慾については，むしろ好転するものが悪化するものより多く，術後障害に関しても憂慮される程

のことはなく，膣式不妊手術は女性不妊手術として適当な方法であると考えられる．

　その中失敗は2例である．

はしがき

　昭和38年10月11日，第8回日本不妊学会九州支部

総会のシンポジウムで，「不妊手術について，特に男性

施術が可か女性施術が可か」のテーマの下に討義がなさ

れた．

　その講演はすでに一部論文として（楠田1°），田代17），

安部等1））発表されているが，本教室の調査結果につい

て報告する．

　社会的に家族計画の重要性が強調され，その一端とし

て産児制限が余儀なくされ，為に受胎調節が強く要求さ

れるようになつて来た．しかし，受胎調節は避妊薬，器

具，技術を必要とし，相当の理解力，研究心，実行力を

要するので，実際にはいい易く行い難い問題である．

　しばしば失敗して，その結果人工妊娠中娩術を繰返し

ている人も多いと思う．

　子供の数にもよるが，頻回中娩＋る患者に対しては，

母体健康保持のためにも永久不妊術の必要を感じるが，

人工妊娠中娩術の問題と共に出産率の低下は，現在の国

策或は世論とも関連し，微妙な問題を含んでいる．すな

わちわが国の出産率（人口1000対）は，昭和22年34．3で

以後次第にに低下し昭和37年は17．0を示している11）．

　しかし，今回の問題は不妊手術をする場合男性に対す

るかという点であり，これを論ずるためにまつ婦人科医

の立場として，教室の成績から不妊手術の影響を論じて

みたい．

　教室ではすでに昭和30年7）と32年に不妊手術の遠隔

成績についているが，その後さらに例数も増加し時日の

経過もあPその変遷について前の報告を併せて検討し
た．

　1．調査材料並びに調査方法

　昭和24年7．月より昭和37年12月末に至る11年5カ

月間にわが教室において施術した322例について後記の

各項について調査した．

　回答数は176例で，主として，アンケートにより行つ

た．

　教室の前回の報告は，腕式不妊手術後の成績であり，

前回に引続き膣式例をまとめた．

　教室では不妊手術は原則として腔式に行ているが，子

宮位置矯正術，帝王切開術等と同時に行つたものおよび

開腹不妊手術を行つたものは76例で，鼠径式が1例あ
る．

●

●
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　術後の障害を論ずるにあたつては術式別ということも

あるが，教室の先の報告にならつて膣式例の追加のみを

行つた．ただ年齢，経産の項については腹式例も含めた．

第2表　経産回数

（137）45

II手術々式および麻酔について

　1）不妊手術々式

　人工不妊手術は，腹式・膣式・鼠径式などあるが，手

術そのものによる副障害は近年では非常に少くなつてい

る．伴響）も膣式が腹式に劣つているような結論は出し

にくいように思うと述べているし，橋爪8）は鼠径式卵管

不妊手術をすすめているが，欠点としては術式より手術

手段の木熟により起る合併症を挙げており，この事は何

れの手術の場合もいえることである．

　2）麻酔
　近年麻酔の進歩は目ざましく，各大学に講座が設けら

れ，麻酔医の独立となつて来た．何れの麻酔が良いか，

患者に安全で，手術が最もし易くあれば，麻酔の種類は

何れの方法でもよいと思う．教室では主として腰椎麻

酔，硬膜外麻酔を行つている．

III調査成績とその考按

　1）年　齢

　第1表のごとくで，31歳から40歳までが7．69％を占

めているが，昭和31年以降についてみると92例中75

例すなわち81．5％が36歳以下であり，30歳以下でも

27．296あり最近年齢の低下がみられるようである．

第1表　年齢分布

擁回数1・1・213i・IS謝計

例数

昭34－37971358・1　925・481322
昭3・－37【5 412313・1・8国3192

られる（第2表♪．すなわち，これは早目に家族計画ある

いは頻回中娩という身体的障害を考慮するためと思われ

る．

　3）月　経

　a）　月経の整不整の変化は第3表のごとくで，12例，

6．896が不整となつた．諸家の報告も第4表のごとくで

不整から整調へと変化せるものが，不整になつたものよ

D多く，全般的に変化なきものが大多i数を占めている．

第3表　月経の整不整の変化

整・不整曖化1言瞭例巨6

整　調→不　整

不　整→整　調

変　化　な　し

12

21

143

　6．8

　11．9
1

i81・3

3・－3334－3637－・q・・，」LI言f

第4表　月経の整，不整の変化

報告司 整 不　　整

井　上　等9）

衛　　　藤3）

藤　生　等5）

真　柄　等12）

　　　　　1年　　齢　130以下

膣

腹

式

式

32

21

70

22

67

20

61　　16　　246

8　　　5　　　76

25．8％

14．0％

31．8％

23．0％

第5表　月経周期の変化

8．996

0．5％

12．6％

7．0％

計t5319287i6gi・・i322
醐の変イ司調査囲

％ 16．6

96

28・5127・・i2・・46・5…

昭31－3725128122i・・ 7 92

127・・13・・423・gl…917・6…

短　　　　縮

延　　　　長

変化　な　し

35

18

123

19．9

10．2

69．9

06

　しかしまた一方施術例数については，本教室の手術適

応が厳格過ぎるのか，理想的産児制限のためか年々減少

している．

　2）経産回数

　教室昭和32年の発表4）では，4回経産が最多で32．1

96，内川18），藤生等5）および花村等6）は4回経産が最多

で，竹内等16）は4回経産が最多と報告している．

　教室の例でも総数では4回経産が最も多いが，昭和31

年以降では3回経産が多くなり，社会的風潮の反映がみ

　b）月経周期の変化では35例，19．9％に短縮，18

例，10．2％に延長を認めた（第5表）．諸家の報告では

第6表のごとくである．

　c）　月経量の変化では減少35．2％，増加したもの5．7

％，不変59．196で，この変化には手術によるものと年

齢によるものとが考えられる（第7表）．

　諸家の報告は一般に減少したものが多く（第8表），わ

れわれの調査でも真柄等12）3096と並んで減少の頻度が

高い．

　d）持続日数の変化は第9表のごとくで，高原等15）は

短縮3596，延長4，9％，不変59．8％，井上等9）は短縮
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第6表　月経周期の変化

日不妊会誌11巻2号

報　　告　　者

高　　　原14）

高　原　等15）

中　島　等工3）

花　村　等6）

短 縮　　延　　長

　　21．9％

　　30．8％

　　　0

周期の変化なし

第7表　月経量の変化

14。0％

13．996

5．4％

1調査例

みられ，性感に関しては8％にその減退が見られた．こ

れ等は人間的に考慮すべき点かも知れぬが，反面不妊と

いう安心感のためか，性欲，性感の増強も多くなつてい

る．

第11表性欲の変化

性欲の変化　　調査例

量の変化
減　　　　少

増　　　　加

変化な　し

62

10

104

％

352
5．7

59．1

減　　　　退

増　　　　強

変化な　し

23

31

132

96

第12表性感の変化

13．1

17．6

69．3

第8表　月経量の変化
性感の変化　 調査例

報告者陣 加隊少
齎　　　藤3）

高　原　等15）

花　村　等6）

藤　生　等5）

真　柄　等12）

1％
11．4％

8．5％

16．3％

7．096

5．5％

36．8％

17．1％

24．4％

30，096

減　　　　退

増　　　　強

変化な　し

14

31

131

96

第9表　月経持続日数の変化

持続・数の変化睡査例

短　　　　縮

延　　　　長

変化な　し

55

　9

112

％

31．3

5ユ

63．6

41％，延長7％と報告しており，過半数が変化がない

が，短縮例が30％以上あることよりみると矢張り卵巣

機能に何等かの影響があると推察される．

　e）月経時障害の変化のないものが大部分で，障害の

なくなつたものまで合わせると，93％が変化無しとい

えるが，障害を訴えるようになつたものが6．3％と僅か

であることは反つて病気を作るような感じを与える．し

かしこれ等を個々について検討してみると日常生活には

差支ない程度である．

8．0

17．6

74。4

第10表　月経時障害の変化

　諸家の報告で特異的なのは，内川18）は5．6％に不感症

を認めているが，一般に，諸家の報告3）5）6）9）13）は何れも

術後性欲，性感共に不変のものが大多数で，10－・2096に

性感が良くなりまた同程度に悪くなつているので，特に

手術によつて良くなるともいえず，解剖学的変化より精

神的因子がその要因をなすと考えられる（藤井等4））．

　われわれの症例では増強するものが多く，妊娠しない

という安心感のためであるとはつきり記戟した返事もあ

り，高原等15），中島等13）も同様の報告をしていた．

　（3）性交時障害は第13表のごとくで，殆んどは障害

はない．高原等15）は膣式例に10．4％，井上等9）は196，

月経時障害 調査例

無　く　な　つ　た

有るようになつた

変　化　な　し

10

11

155

％

4）　性交に関して

5．7

6．3

88．1

第13表　性交時の障害

↑生交日寺障害

有

無

調査釧 ％

　（1）性欲の変化（第11表）および（1）性感の変化（第12

表）は表のごとくで，性欲に関しては減退が13．1％に

　6

170

3．4

96．6

衛藤3）は0°5％に性交痛を訴えたと報告している．この

性交痛を術式によるものとして論じたものもある．すな

わち，昭和30年を境として生活にゆとりが出来，子宮

労結合織内の癩痕形成に基く腰痛や下腹痛患者が激減し

ている点などを考慮に入れるならば，一概に膣式が腹式

に劣るという結論は出し難いと伴等2）は論じている．

　5）術後障害

　術後障害は第14表のごとので24．4％に認められ，前

回報告時の20．8％よりやや増加している．

　その内訳を延回数にしてみると第15表のようになり，

肩凝り，腰痛，帯下増加，肥満，疲労し易いないなどが

多く見られる．その他卵巣機能障害に似た症状を見てい

■

●

■
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第14表　術後障害の有無

（139）47

術後自覚症固査囲 96

訴えあるもの

術前と不変

43

133

第15表　術後障害の内訳

24。4

75．6

症 状旨列数
腰　　痛

帯下増加
便泌（甚だしいもの）

月夏　吝5　月彰　報奄　感

下腹痛（時々）

肥　　満

や　　せ　　る

疲労し易い
肩　凝　り

冷　え　る

下　肢　痛

心　悸　充　進

耳　鳴　り

の　　ぼ　せ

17

15

4

6

8

14

4

14

23

6

2

5

1

11

計 130

るが，この点は諸家も記戟している所で，月経量の減少

や持続日数の短縮などからみると，卵管不妊手術により

ある程度の卵巣機能の低下を起こす原因になるのではな

かろうか．楠田等10）はホルモンの定量でこのことを裏書

きしているが，調査時の年齢も考慮に入れると更年期に

近ずくための症状も何なりあり，直接日常生活に差支え

るような影響は認められていない．中には肥つて良かつ

たという回答もあつた．

　その他不妊手術に対する理解が不充分なために起る精

神的因子によるものに特に最早自分は子供は産めないと

いう劣等感からくる心因性障害も考慮される．

　6）術後妊娠

　失敗例は調査例176例中2961．1であり，楠田等10）は

189例中3例，安部等1）は80例中2例の報告をしてい
る．

　なお高原等15）は妊娠時に行つたマドレーネル氏手術は

非妊時に比べて失敗することが多く，その原因は妊娠性

変化によつて組織が潤軟し断裂しやすく，後に卵管腹腔

痩を形成もるためおよび充血によつて卵管の粘膜再生が

旨盛なためであろうと考えている．

む　す　び

昭和37年7．月より昭和37年12月までの不妊手術例

322例中回答を得た176例の膣式不妊手術例につきその

遠隔成績を調査した．

　今回の報告で特に注目すべきは，近年不妊手術を希望

するものは若くなり，35歳以前に多く，20歳代にも増

加の傾向があり，また児の数も以前は4，5人以上の人

が多かつたが，最近は2，3人で手術を希望する傾向が

みられた．

　月経に関して周期の変動は4分の1にみられ，量はや

や減少，持続日数は短縮し，月経時障害はさほど発現し

ない．すなわち一般に月経に悪影響は認められない．

　性感，性欲については，むしろ好転するものが悪化す

るものより多く，術後障害に関しても憂慮される程のこ

とはなく，腔式不妊手術女性不妊手術として適当な方法

であると考えられる．

　失敗例は調査例178例中2例，1．196であった．

　手術は，膣式にしても腹式にしても習熟もれば極めて

簡単なものであるから，後胎症が惹起する等考え難いも

のであるが少数例そして軽度ではあるが障害を訴える人

もあることは慎重を要する問題である．

　手術目的である不妊効果の確実性，後胎症の点などに

ついては男性施術の場合と大差なしと推察するが，操作

の難易については男性施術が多少とも容易ではないかと

思う．

　結局，文献的にも調査例でも，女性不妊施術後に大し

た障害はないようであるが，男女とも心因性の問題は重

要であ9，手術手技自体の問題より，むしろ夫婦間の話

し合いに施術の選択権を与えた方が社会的に安泰と思

う．

　　（本論文の要旨は，第8回口本不妊学会九州支部総会

において発表した）．

　三谷靖教授の御指導及び御校閲を深謝する．
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Sterilization，　A　Survey　of

　the　LateResuit

II量roshi　Iwasaki，　Michiko　Okuda，　Ikuo　Muta，

　　　　　　Ei量chi　Hira互，　Tetsu三chiro　Sawa

　　　　　　　　　　and　Masaru　Matsumoto

　　Eepartlnena　of　Obstetrics　and　Gynecology，

　　　Nagasaki　Universit｝・School　of　Medicine

　　　　　　（Director；Prof．　Yasusgi　Mitani）

　　　　In　the　period　from　July　1949　through　December

19620perations　fQr　female　sterilization　have　been

performed　on　323　cases　including　246　cases　of

vaginql　method，76　cases　of　abdominal　method　and

and　one　case　of　inguinal　method．

　　　　The　subject　of　study　were　176　cases　operated

after　the　vaginal　method　who　answered　to　the
　　　　コ　　　　　　　　　　　の

questlonalre．

　　　　Before　1956　the　age　of　operated　patients　were

mostly　older　than　350r　36　years，　whereas　increased

number　of　younger　females　including　the　twenties

underwent　surgery　since　1956．

日不妊会誌11巻2号

　　　　The　number　of　pregnancy　before　the　operation

w・・f・・…丘・eintheea・lyp・・i・d，　b・t1・t・ly　th。、e

who　have　only　two　or　tllree　chlldren　tend　to　seek

sterilization．

　　　　Gradual　decrease　of　this　type　of　surgery　in　our

department　probably　reHect　the　strict　policy　of　our

department　concerning　surg三cal　indication　of　steri＿

1セati｛｝n．

　　　　Untoward　effect　of　sterilizatめn　surgery　is　seldom

found，　proving　the　advisability　of　tl－1e　vagillal　technic．

However，　attention　should　be　called　for　the　fact　that

・f・wp・ti・nt・c・lnp1・i・・d・b…mal　m・n・t・uati。n，

disturbance　in　sexual　life　and　other　pQstoperative

hazzards　in　daily　life．

　　　　Two　out　of　178　cases，　or　1．1　per　cent，　became

pregnant　after　the　operation．

　　　　As　to　the　reliability　of　sterility　effect　at　which

this　operation　aims　and　postoperative　cornplications，

there　seems　to　exist　Iitt】e　difference　between　male．

and　female　sterilizatiQn，　althQugh　male　sterilization

may　be　teechnically　easier　than　female　sterilization。

　　　　Aft・・all・・ee　n・・e・i・u・p・・t・pe・ative　c・mpli、a．

tion　follow玉ng　female　sterilization，　but　the　psycho．

genic　disturbance　remains　to　be　an　important　problem．

in　female　sterilization　as　in　male　sterilization．

　　　　When　sterilization　is　indicated，　discussion　bet．

ween　husband　and　wife　should　decide　which　partner

must　be　operated，　disregarading　facility　or　technicaL

difference　which　is　not　signi丘cant．

剛
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先天性両側射精管欠損症の1例

ACase　of　Bilateral　Absence　of　Ductus　Ejaculatorius

　　　東北大学医学部泌尿器科学教室（指導　宍戸仙太郎教授）

入沢俊氏　白井将文　松下鉱三郎
Shunshi　IRISAWA　　Masafumi　SHIRAI　Shozaburo　MATSUSHITA

　　　加賀山学一条真敏　　　　Manabu　KAGAYAMA　　　　　Sadatoshi　ICHIJO

Department　of　Urology　Tohoku　University　School　Medicine，　Sendai，

　　　　　　　　Japan（Direct．　Prof．　S．　Shishito）

●

30歳男子，

明した．

射精障害と不妊を主訴として来院し，各種検査により先天性両側射精管欠損症であることが判

●

●

1．はしがき

　近年男子不妊症患者に対して種々なる検索が行われ，

各種検査法の進歩に伴い，その原因が造精機能障害以外

の精路の通過障害による症例がしばしば認められるよう

になつた．われわれは最近不妊および射精感欠如を主訴

とせる患者に極めて稀とされている両側射精管欠損症の

1例を経験したのでここに多少の文献的考察を加えて報

告する．

II．自　験　例

　症例：30歳男子，農業

　主訴：不妊普びに射精感欠如．

　家族歴：家族に同様疾患のものはない，

　既往歴：生来健康で著患を知らず，胸，腰部に外傷等

を受けたこともない．

　現症歴：約2年前結婚し，性欲は正常で性交も可能で

あるが，射精およびオルガスムの経験がなく，この為性

生活に対する不満から離婚を余儀なくされたが，間もな

く再婚した．再婚後も上記同機に射精がなく不妊のため

精査を希望して当科を訪れた．なお再婚した妻は24歳，

先夫との問に一児があり，婦人科的には異常は認められ

ないという．なお本患者はオナニーおよび夢精の経験も

ない．

　現症：体格中等度，栄養良妊，胸，腹部に異常を認め

ず，肝，脾，両側腎共触知しないe外陰部は正常で，陰

毛の発育も良好であり，触診上両側睾丸，精索にも異常

なく，精管も触れる．前立腺はクルミ大で略正常，精嚢

腺は触知しなかつた．

　諸検査成績：血圧120～　160　mmHg，血清ワ氏反応陰

性，赤血球数472万，白血球5800，血色素量93％，

（Sahli氏法）．　Ht　47％，血清蛋白7．4mg／dl，血清電解

質および尿にも異常は認められなかつた．

　レ線検査：静脈性腎孟造影像で右腎に軽度の回転異常

を認める他に腎孟，腎杯，尿管等に異常なく，また尿道

膀胱造影像でも異常所見はなく精阜像も明らかに認めら

れた．観血的精嚢腺造影像（第1図）では左精嚢腺，精管

膨大部，右精管膨大部は明瞭に造影されているが，右精

嚢腺はやや不明瞭な像を示していた．しかしながら両側

射精管は全く造影されない．

　その他の検査：同時に施行したサントゾール吸収試験

では明らをに陽性であり精嚢腺の存在を示していた．ま

た知覚検査，腱反射等の神経学的検査でも異常は認めら

れなかつた．膀胱鏡所見は膀胱粘膜に異常なく，両側尿

管口位置，青排泄も正常であり，尿道鏡検査では尿道粘

膜は正常で炎症像や療痕形成はなく精阜も認められる

が，射精口は認められなかつた

　睾丸組織像：生検法による睾丸組織像は（第2図）一

般に各種造精細胞の機能は低下を示していたが精細管基

底膜の肥厚，間質の線維化等はなく．また間細胞にも著

変は認められなかつた

　以上の成績より射精障害の原因は射精管欠損によるも
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　　　　第1図　精管精嚢腺造影f象

精管精嚢腺造影像で両側精管精嚢腺は造影され

ているが（縛精嚢腺はうすく造影されている一
黒矢）両側射精管は見られない（臼矢）

風

尋

　第2図　睾丸生検組織像　H－E染色，×100

造精細胞の減少は見られるが基底膜の肥厚，問

質の線維化等は見られない

　　　　　　　　　　　　　　　　’蝉ギ、

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　’2

諮
　きザ

のと考え，射精管形成を行うべく手術を施行した．

　手術所見：全麻の下，下腹部正中切関にて膀胱前壁に

達して前立腺部を充分露出したる後右精管をたどつて右

精管膨大部および精嚢腺を周囲の血管，神経等を損傷し

ないように鈍的に別離，露出した．次いで精嚢腺頸部に

小切開を加えてゾンデを挿入して射精管の有無を検索し

たが射精管はなく，この際少量の精液を採取して検鏡し

たが精子は全く認められなかつた．よつて精嚢腺と後部

尿道との吻合を試みたが因難の為精嚢腺の尖端部を膀胱

頸部に吻合し，精嚢腺の収縮に際して精液が膀胱内に流

出するようにし，受精を目的とするよりむしろ射精感，

極致感を得らしむる目的で本手術を施行した

口不妊会誌11巻2号

　術後経過：術後の経過は良好で創も一次的に治癒した

が，術後日時も浅いため手術の効果は木だ不明であり現

在経過観察中である．なお本手術の際精嚢腺の一部を切

除して組織学的検索を行つたがその所見は第3図に示

すごとくFibromuscular　tissue　wallの表面を一層の

cuboidal　cellがおおい，ここには尖症の所見は全く認め

られなかつた．

第3図　右精嚢腺組織像　H－E染色，×100
筋・線維組織壁の表面を一層のCuboidal　Cell

がおおい，炎症の所見はまつたく見られない

III．考　　按

㌶～
補簿
　　職

　人類にとつて種族保存という事実は極めて重要な問題

であり，その為には性慾，勃起性交，射精，極致感等

が充分でなければならない．これらの中いずれか一つ以

上が欠けるか若しくは不充分なものを性的不能症とい

い，さらにこれを生殖不能症（lmpotentia　generandi）と

性交不能症（Impotentia　coeundi）に分けられており，生

殖不能症は性交は可能であるが女性を妊孕させることが

不可能なものをいい一般に男子不妊症と呼ばれている．

男子不妊症の原因としては乏精子症，無精子症等のごと

き造精機能障害および副睾丸結核，精管欠損等の精路の

通過障害などに大別されている．その頻度についてみる

に志田1）は報告者により異るが欧米においては，先天

性，あるいは後天性睾丸萎縮ないし発育不全なれによる

造精機能障害が多く，本邦においては結核性，淋菌性疾

患による精路の通過障害が比較的多いと述べている．ま

た精路通過障害の占める率についてみるに森2）は男子不

妊症者172例中18例10，5　961二，酒徳3）は8．4％に認め

られると述べている．

　精路の通過障害の原因は先天性と後天性に分けられ，

先天性通過障害では精管欠損症，後天性のものでは結核

性，淋菌性等による副睾丸炎，精管炎等が挙げられてお

り，先天性精管欠損例はかなり多く報告されている．す

なわちJohn　Hunter（1755）4）が剖検により本症を見出し

て以来Guizzetti5），　Guizzetti　u．　Pariset6）．　Foss　and

Miller7），　Demel等により多くの報告がなされている．
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一
方本邦においては佐藤8）が第1例を報告して以来現在

迄われわれがすでに報告せる症例9）を加えて37例に達

している．しかしながらこれらの症例の中で精嚢腺射

精管の有無について検索を行つたものは殆んどなく，発

生学的見地より見てもウオルフ氏管より発生する点よ

り，精管欠損時には精嚢腺，射精管欠損が高率に合併す

るものと考えられる．さらに精管欠損の場合に射精管の

有無の検索には逆行性嚢腺造影あるいは観血的手術によ

らなければ確認出来ないためその診断が困難である祈か

ら，精管欠損にどの程度に射精管欠損が合併しているか

は不明である．従つて射精管欠損症についてはDemel

が1側射管欠損にいての報告がみられるにすぎない．

　次にこれら精路通過障害のさいの睾丸組織像について

はMerren＆Kelleylo）は3例の両側精管欠損症の中1

例は1側の睾丸には造精機能はなく，対側は軽障害が見

られたが他の2例は正常機能を有していたとし，百瀬

等11）も3例の精管欠損症例中2例に睾丸組織検査を行

い，いつれも異常を認めず，酒徳も精路通過障害9例中

全例が正常睾丸組織像を示したと述べている．さらに

Tillinger12）は永久不妊の目的で精管結紮を行つた10例

の睾丸組織像は術後15年を経過しても造精機能に殆ん

ど変化をみなかつたと述べ，早田13）も同手術後30年の

睾丸生検で精子形成は正常に営まれていたと報告してい

る．一方児玉14）は同手術を行なつて20～40カ月を経過

せる13例の睾丸組織像について検索し，精祖，精母細

胞に著変はないが，精娘細胞より精子えの成熟過程に抑

制があり，精細管基底膜の肥厚がみられると述べ，さら

に成熟白鼠を用いて実験的精管結紮を行い，同様の結果

を得ており，また幼若白鼠に行つた場合には成熟白鼠に

比して変化は少なく，全身の発育に伴い睾丸の完全な成

育を見たと述べている．自験例においては造精細胞の軽

度減少をみたが少数ながら精子までの分化がみられ，基

底膜の肥厚，間質の線維化等の変化はみられなかつた．

　先天性精管欠損症の場合などには多くは造精機能は正

常な点より観血的に精子を採取して人工受精が試みられ

ている．すなわちSandleri5）によるとSchultze16），　Gu－

ttmacher17），　Sangree等18）は副睾丸よりの穿刺液中に多

数の運動精子を確認し，これにより人工受精を試みたが

成切しなかつたといい，またLespinasseig）も副睾丸より

採取せる液を同様に試みたが，その結果は不明であると

述べている．自験例では精嚢腺より採取せる精液中には

精子は認められなかつたため人工受精は施行しなかつ

た，

　最後に精管欠損，射精管欠損ならびにそ小に伴う泌尿

器系奇型の成因についてみるに，その発生学的考察は，

Merren＆Kelley，高井2°），京川等21），百瀬等が詳細に

論じているごとく，精管，精嚢腺，射精管等の欠損はウ

オルフ氏管の発生異常によるもので，尿路に異常を伴う

ものと伴わないものに大別され，Guizzetti＆Parisetは

次のごとく4種に分類している．

1．

2．

3．

4．

精管欠損を伴わない腎欠損

精管欠損を伴う腎欠損

精管欠損のみ

腎位置異常と性器奇型であり， これら発生異常の

原因は胎生期における性器発育に由来するホルモンの消

費，ミュ・’一つー氏管消失に基く全身的ホルモンのアンバ

ランス，あるいは母体ホルモン異常，ビタミン，ウイル

ス，アルコーノレ，放射線等の影響により起るといわれて

いるが，木だ推測の域を脱していない．また後天性精路

通過障害の原因は前述のごとく結核性，淋菌性，非特異

性副睾丸炎，精管炎が挙げられ，これらの感染経路は大

多数が逆行性であり，感染の過半数は前立腺炎，精嚢腺

炎等を合併するといわれている．従って他に奇型を伴わ

ないで射精管欠損症のみの場合に問題となるのは先天性

の欠損かあるいは後天性の通過障害かということであ

る．自験例においては右腎に軽度の回転異常を認めた以

外に泌尿性器系の奇型を合併せず両側射精管のみが欠損

している点より，後天性の通過障害も考えられるが，本

患者は一度も射精をした経験がないこと，触診で睾丸，

副睾丸，前立腺に異常なく，尿道膀胱造影でも異常はみ

られず尿道鏡所見より，膀胱，尿道粘膜等に炎症症状や

瘍痕形成がないこと，精阜は見られるが精嚢腺造影で射

精管のみがみられないこと，観血的に採取せる精嚢腺の

一部にも炎症所見や形癒痕成等も認められない点などよ

り先天性射精等欠損症と考えられる．

IV．結　　語

　30歳男子，射精障害と不妊を主訴として来院し，各種

検査によP先天性両側射精管欠損症であることが判明し

た．本例には右腎の軽度の回転異常を認めたが睾丸，副

睾丸，精管精嚢腺等には奇型の合併はみられなかつた．
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ACase　of　Bilateral　Absence　of

　　　　　　Ductus　Ejaculatorius

Shunshi　Irisawa，　Masafum　Shirai，　Shozaburo

　　　　　　Matsushita，　Manabu　Kagayama

　　　　　　　　　　　and　Sadatoshi　Ichijo

　　From　the　Department　of　Urology，　Tohoku

　　　　University　School　of　Medicine，　Sendai

　　　　　　　（Director：　Prof．　S。　Shishito）

were　sterile　and　absence　of　ejaculation．　There　were

no　past　history　of　orchitis　or　venereal　disease．

Erection　and　sexual　intercourse　were　norma1，　but

there　were　neither　ejaculation　nor　ergasmd　The

penis　and　both　testes　appeared　normal．　Both　epidi－

dymis　and　ductus　deferens　could　be　palpated　normally

on　either　side．　Tissue　from　right　testis　obtained

by　biopsy　was　microscopically　hypospematogenesis．

Both　ductus　deferens　and　seminal　vesicles　could　be

demonstrated　by　the　seminalvesiculography，　but　no

ejaculatory　duct　could　be　demonstrated　on　both　side．

The　right　kidney　was　abnormal．

　　　Surgical　exploration　of　ejaculatory　duct　was

performed，　which　revealed　complete　bilateral　absence

of　ejaculatory　duct．　　Both　ductus　deferens　and

seminal　vesicles　appeared　normal．　Tissue　obtained

from　right　seminal　vesicle　“raS　microscopically

normal．

■

Thirty　years　old　male．　The　chief　complaints

■

●
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Verfahren　der　konservativen　Behandlung　des

　Tubenverschlusses　nachα一Chymotripsin

日本赤十字社本部産院（院長　三谷茂教授）

中　嶋　唯　夫

Tadao　NAKAJIMA

足　立　康　弘
Yasuhiro　ADACHI

　　　中　　野

檀　上　忠　行
Tadayuki　DANJO

関　本　英　也
Hideya　SEKIMOTO

　　宏　　柄　　沢

Hiroshi　NAKANO

金　　子　　　豊

Yutaka　KANEKO

金　　　尚　鐘
　Shosho　KIM

　和　　雄

Kazuo　KARASAWA

●
Frauenklinik　und　Hebalnmenlehranstalt　der　zentralen　Entbindungsanstalt

　　des　Japanischen　Roten　Krenzes（Direkt　l　Prof．　Dr．　S、　Mitani）

　不妊を主訴として来院した婦人に対し，反復通気，主として描写式通気法を行い，疎通障害ありと考えら

れた症例に子宮卵管造影を試み，卵管閉塞と判定されたものの中で，不妊期間も余り長くなく，卵管像の完

全欠如のない，いわゆる末端閉塞を示し，高度病変を伴わないと予想されるものを主として，44例に対し，

α．Chymotrypsin　25　Ch．　Uを用いて通水術を行い，通気術の併用を何れも月経周期の低温相に反復実施し

た．通気通水術の効果にα・ChymQtrypinの有する抗炎症，蛋白融解作用を利用し，効果の相乗を計つた．

　44例中7例（15．9％）に妊娠成立，5例はすでに分娩を終了，有効率54．5％を得たが，無効例の再検によ

ると，本療法にも限界があり，卵管結核等の他卵巣腫瘍別除等のさいの閉塞高度例には効果がなかったが，

術前に本法は一応試みて良い方法であり，卵普整形術後の後療法の一つとて取り上げらるべき方法と考える．

●

●

1．緒　　言

　不妊の原因については今日なお把握し得ない点も多

い，しかし卵管疎通障害の不妊の中で点める意義の大な

ることは事実であるが，その診定は必ずしも容易でな

く，また完全閉塞例に対する手術法の改良，開口時のポ

リエチレン管の使用も試みられているが，その効果は満

足すべきものでない．曾て八木は手術的処置と通気，通

水術の反復実施と効果の上で左程大きなへだたりはない

と述べ，高度の病変による閉塞例に対策のないことを示

唆しているかにも考えられる．

　通気，通水術の反復実施から，攣縮に対する自律初経

遮断剤の併用，また薬剤による通水が実施され，これら

についての諸報告が見られる．また手術に対しての薬剤

の併用または後療法としての薬剤を用いての通水法が行

われている，

　われわれはこのたび描写式卵管通気法の反復検討に加

えて，子宮卵管造影法を行い，卵管閉塞と判断された症

例に対し抗炎症作用も有する消化酵素の一種で効力の高

いとされているα一Chymotrypsin（キモプシン・エーザ

イ製薬）を用いて，反復通水術，通気術を行い，少しく

知見を得たので報告する．

2。症　　例

　日本赤十字社本部産院不妊相談部を訪れ，不妊を主訴

とした婦人に対し，基礎体温曲線の低温相を示す時期

に，Atom－M－1型描写式卵管通気を3回以上行い，閉塞

型曲線の得られたもの，昨年後半期以降はこの種の症例

にいわゆる精神調整剤を投与しなお閉塞型曲線を示すも

のに，さらに子宮卵管造影法による検討を行い，子宮閉

塞と判断された症例，あるいはすでに他院にて卵管整形

術をうけなお通過障害ありと判断されたもの，外妊，卵

巣嚢腫に対しての手術をうけ卵管閉塞と認められた症例

および卵管閉塞と認められた症例および卵管周囲癒着に
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第1表　無効例，その1　結核性病変或は既を有するもの

Fl不妊会誌11巻2号一

No．　症　　例 年酬不妊鯛 　　　　　　　　1子宮卵管造影による卵管の
既　　往　　症　　　　　　　　1結核塵病変を認める物

手術による結核性病変の確
認，及びその他の所見

32歳1原5・司 結節性卵管結核，高度閉塞（ビ
ニール管挿入し得ず）

｝27歳 原7年1
　　　　　　　　　　　　　　’1結節性卵管結核（ビニール管挿
入し得ず）

30歳　原7年

34〕義　［房〔9イト

26鮪椎力・エス纏性卵甑他倶磁性1

20歳　月加莫炎 結節性卵管結核

31ノ歳　　屑く3∫卜 27歳　結核性腹膜炎1　　卵管結核の疑い
　　　　　　　　　レ

・2歳i原9・司・9歳 山垂炎

128歳1原3・・1・1 14歳　　n力膜炎

17歳　虫垂炎
　　1『
24歳　　　腐（6イF 3歳　　月力膜炎

両側卵管結核
10P．

1癒着をはがし卵管整形

隈甦肇羅入、得ず）

35歳1原5乍131製鵬鞄 卵管末端結核像

32歳1原7年 30歳　腸結核

・6歳i原2年

35歳

卵管結核の疑い

8歳　肋膜炎　　　　　卵管末端結核像 1結節性卵管結核
　（ビニール管挿入）

原1年糠管鵠難鵜鋳

よる閉塞と考えられた44例に対し検討した．

3．実施方法

結節性卵管結核

第2表 無効例，その2　外妊の既往を有
する無効例

　月経終了後2～3日おいて，まず軽く通気を試み，次

いでα一Chymotrypsin　25　Ch．　Uを5ccに溶解，通水術

を行うが，患者が多少苦痛を訴えるが圧を加えたままざ

んじ経過させる．初期には苦痛の著しい症例に対し，

Buscopanを併用したが，今日では精神調整剤のみを用

いている．

　このようにして突然減圧を感じた場合にはExazer－

bationを予防する意味で，直に抗生物質を投与する．

　実施は低温相（基礎体温）の時期に1～2日の間隔で行

う．

祠症例圏講
　「
1

2

瞬続7年

28歳

既　往　歴
子宮卵管造
影所見

第3表

27歳虫垂切除1卵管像1側欠
30歳外妊　　1除，他側閉塞

　　　」25歳虫垂切除「

　　　（12～15慢性卵管像側1欠
続2年　　　虫垂炎）26歳除，他側閉塞
　　　外妊卵　　　i

無効例，その3　人工中絶の既往
を有するもの

咄症帥酬繍既 往 歴

1
1　・・歳1続6年！

4．成　　績

2

8続　虫垂切除
25歳　人工中絶

　効果判定として，i．無効あるいは不変，　ii．妊娠成立，

iii．有効の3判定に分類し，このつの分類についての反

省を試みた．

　i．無効あるいは不変例

　．無効あるいは不変20例は例で，原発不妊15例，続

発不妊5例であるが，既往症に子宮外妊娠のある続発不

妊2例が含まれる．

　このうち原発不妊の7例は子宮卵管造影像にて結核性

の柄変を認めるかあるいはその疑いの濃厚なもの，さら

に1例は子宮卵管造影像および開腹手術時に卵管の結核

を再確認，さらに4例は手術時に卵管の高度の結核性病

変を認め，12例中9例は既往に肋膜炎あるいは結核を

3・歳1続3年1 27歳　人工中絶
人工中絶後附属器炎

第4表　無効例，その4　その他

No．
　　　「

氏4，1年齢
　　　1

不妊
期間

既　往　歴

　　　　123歳虫垂切除，

鰍9　・i鞭嬰認重
⊥　　仲絶

　　　　20歳両側卵巣嚢
歳原5年腫→両側嚢腫捌
　　　　除

子宮卵管造影
又は手術時所
見

OP．両側卵管
痕跡的整形不
能

歳1原3｛ド
　｝

lS・1，．卵管嚢

腫

即判
lOP．卵管整形

隊欄鎖）

欄

●

d

●

●
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第5表妊娠成立例
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Nol

1

名 隔1不妊期剛 既　　往　　歴

［29歳1原3年 6歳　肺炎
19歳　肺結核

子宮卵管造影所見

卵　管　閉　鎖 分娩終了

2

3

28歳1続4年 24歳　人工中絶
25歳　肺結核

1側　卵管像欠如　　｝

1側　卵管閉鎖　　　1

39弟ミ　　続（？）12年 12年前離婚
27歳　人工中絶
15歳　虫垂切除　1

26歳　入工中絶」＿

1側　閉鎖
1側　末端周囲癒着

分娩終了

　4

° 1
一，「

－7M

　　　
29歳1　続3年 接写式のみ 1頒紺
30歳　　原3年　　　20歳　肺結核 接写式のな 分娩終了

33翻原4年 3歳　膿　胸 双角子管
末端閉鎖

分娩終了

36歳1　原3年 20～24歳肺結核

第6表

1側　卵管閉鎖
1側　卵膏像欠如

No．　姓 名レ酬不妊剃既

有　　効　　例

　　往　　　歴　　　　　　子宮卵管造影所見

1

2

原5年 膿講墜難切劇両側不通（末・岩醐

続8刺 25歳　慢性肋膜炎
24歳　人工中絶

3

1醐樋（・髄影卵遺残）

原3年
　1側欠如
1他側末端部閉劉

4 原2年 周囲癒着（ヨ弁窄？）

5 原2年

原4年

通気描写式通気のみ

6 28歳　肺　炎 陣気鵬式通気岨

7 原3年 25歳　虫垂切除 Solpings両側閉塞

8

9

10

11

12

原211 10歳　虫垂切除 両側末端閉左

原4イ｝一
他病院にてSolp，
卵管閉塞

左側閉塞
右卵管水腫

原3年 1両側末馴物1

原3ヰ1簾昴識 1　右側卵管像欠如
　左末端閉鎖

原2年 過去2年無排卵月経 陣気擶式通気のみ

13 続8年 1襟羨干騰盟垂切除B購獣女，

14 原3年 15歳　肋膜炎

・51 原3年

16

他病院にてSolp．

両側末端閉鎖

1側末端閉塞
1側卵管穿椿着

両側末端閉塞

原6司礁購雌廠描写式激のみ
17 1原・rp

　　　　　　第7表実施成績

例　　数　1妊娠成立　　有　　効　　無

縢灘聡綴1醐末端隊

効

44 1　7
115．9％
1

　17
38．6％

　20
45．5％

有するものであつた（第1表）．

　この他既往妊娠が子宮外妊娠に終つたもの2例がある

が，何れも子宮卵管造影により1側卵管像の欠如，他側

卵管の閉塞を認めている（第2表）．

　人工妊娠中絶後の続発不妊は2例で1例は人工妊娠中

絶後付属器炎を招き加療をうけている（第3表）．

　また人工妊娠中絶と直接因果関係ありとは断じられな

いが，その後数年を経て腸閉塞の下に開腹術をうけてい

る1例，両側卵管が痕跡的で開口術もビニーノレ管挿入も

不可能である1例で，本症では両側卵巣嚢腫により両側

共に別除術をうけ卵管の大部分も同時に切除されていた
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ものである．

　この他本療法が無効の卵管嚢腫と子宮卵管像影により

判断された1例．既往疾患も認めず手術にさいし高度の

卵管末端部の閉鎖を認め卵管整形，開口術を行つた1例

がある（第4表）．

　ii．妊娠例の検討

　妊娠例は7例で原発不妊4例，続発不妊3例である

が，5例はすでに分院を終rし健児を得ている、原発不

妊例は不妊期間が4年1例，他は3年で，続発不妊例て

もほぼ同様の不妊期間，12年の1例は離婚しているの

で特例である．既往歴中4例に肺結核を認めている，通

気術の反復さらに近時は精神整調剤を投与し卵管攣縮因

子の除去にも努め，さらに子宮卵管造影法で閉塞ありと

判断されたものに対して，本療法を行つたが，妊娠成立

の2例は卵管造影を試みる暇なく，妊娠に移行したもの

で従つて子宮卵管造影法を実施し得ず，症例は6本療法

を名古屋の本医局出身者に依頼半力年にわたつて低温相

に反復実施し，妊娠，分娩終了に至つた．なおキモプシ

ンを用いて通水を行い，そのさい数回にわたり薬剤の逆

流，溢流あり，その量をさらに検討し閉塞例であろうと

いう再検討をも実施した（第5表）．

　iii．有効例の検討

　有効例は17例で症例17は子宮卵管造影法のさいにシ

ネマ撮影を行い，1側の通過性出現を確認（目医大付属

病院X線科に依頼）．

　症例1，7，8，11，15の5例は子宮卵管造影法，描写

式通気法にて通過性の出現を確認．2，3，4，5，6，9，

10，11，12，13，14，16の11例は描写式通気または通

気術の反復で通過性の出現ありと判断し，薬剤の逆流，

溢流なきものである（第6表）．

　有効例中の不妊期間も大多数は4年以内のもので，原

発不妊15例，続発不妊2例であり，既往中肋膜炎また

は結核4例，他院にて卵管整形術をうけたもの1例，虫

垂手術4例のうち1例は前記卵管整形例，1例は腹膜炎

併発例，他院ですでに卵管閉塞の診断を下されていたも

の2例等である．

　iv．有効率

　妊娠成立7例，15．9　96，有効17例，38．6％，無効

20例，45．5％である（第7表）．

5．考案ならびに総括

　不妊症の治療にさいして，卵管不妊因子が発見された

場合，特に性器結核を合併するなど高度の病変を伴うと

きには，治療される側，治療する側にとつても一大失望

をうける．卵管疎通障害の治療として，従来反復通気，

通水術があり，診断の目的で実施する子宮卵管造影法の

日不妊会誌11巻2号

さいにも通水法と1司じような意味から極く軽度の疎通障

害の除去されることが知られている．

　通気，通水術の効果を高める意味で，卵管性不妊に対

しての薬剤注入が1954年以来試みられ1），本邦において

も大沢2），林3）4）5），坂倉6）等の他最近山口，関井，山田，

青葉7）等の報告がみられ，また卵管整形術後の後療法と

しても抗炎症性作用，蛋白融解作用を有するコーチゾン

系やトリプシン系の薬剤の利用は不妊外来における普遍

化した一療法をなすに至つている．

　われわれは卵管疎通障害に対し，α・Chyomotrypsinを

昭和36年より試用しているが，卵管疎通障害の判断の

必ずしも容易でない，従つて効果判定も分明でないもの

を除き，描写式通気術，子宮卵管造影法で所見の一致し

易い卵管の両側閉塞例について検討を行つてみた．

　性器結核の認められ，また疑いのある症例は44例中

20例，45．5％であるが，不妊期間の10力年以Eにおよ

び，また高度の病変による癒着，閉塞例には積極的に本

療法を実施せず少くとも1例の卵管像を得られている，

いわゆる末端閉塞を対称に，また切に本療法を希望する

2，3の婦人に対して本療法が実施されているので，こ

の性器結核の頻度は参考値に過ぎなく従来の報告値との

tヒ車交1まそ了v・そ号なV・．

　無効あるいは不変の20例のうち子宮卵管造影像ある

いは手術に当つて卵管に結核性病変の認められたものは

12例で，5例に開膜手術を行つたが3例は結節性卵管結

核のために整形手術もポリエチレン管挿入も不可能　1

例にポリエチン管挿入，1例に卵管整形が癒着剥離後行

われた．12例中脊椎カリエス，結核性腹膜炎，粟粒結

核，腸結核の既往名1例つつ，4例に肋膜炎の既往が認

められている．

　外妊および虫垂炎の既往2例，人工妊娠中絶既往2

イ列，その他手術によつて認められた高度の病変あるいは

高度閉塞と考えられた症例で，結核性の病変での症例で

は不妊期問の長いものの多いのが目立つ．

　妊娠成立例でも7例中4例に結核性疾患の既往がある

が，不妊期間の短いものあるいは続発不妊例であり，続

発不妊12年の1例は12年前に離婚，再婚し妊娠可能な

りや否やを心配してなお不妊相談部を訪れた症例であ

る．われわれの症例での妊娠率は15．996であるか，山

口，関井，山田，青葉7）等のSactosalpixnあるいは単純

閉塞例で23．5％（トリプシン系薬剤注入群），あるいは

薬剤注入群全体で22．4％という良好な成績をあげてい

る，しかし非加療両側卵管閉塞例で7．5％であると述

べ，両群の差1596なる数宇をあげている．すなわち氏

等は子宮卵管造影法にある所見のみから卵管閉塞の診定

を下しており，坂倉6）が述べているように諸検査を反復

姻
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し卵管閉塞と診断されたものでもなお手術によつて疎通

性の存在していることをはじめて発見することもあり，

描写式通気法の反復によつて何れも閉塞を示し，また子

宮卵管造影法による閉塞と診定された症例での妊娠成立

を認めることは稀でない．このように考えるならばわれ

われの症例での妊娠率は必ずしも低率とは考えられず，

山口等の対照との差15％と比較すると，この種の療法

下での妊娠成立は15％前得と考えられ，この種の治療

における限界とも解釈される．

　われわれの症例での妊娠および有効は54．5％で山口

等の50％に近い値を示すが，すでに述べたごとく概し

て不妊期間の短いことが特徴で，この辺に有効率の少し

く高い理由があるのかも知れない、

　なお近年反復通気施行例に子宮外妊娠の発生を例に経

験しているが，本療法施行例中には外妊発生の経験がな

いが，症例を重ねるに従つて，このような症例の出て来

ることもあろうかと考えられる．

　また本療法施行中の症状の増悪であるが，強い腹痛を

訴え直に抗生物質の服用を行つたもの2例，肩脚，胃部

への放散痛強く鎮痛剤の投与を行うことは稀でないが，

この種の事故は通気，通水術中にも認められるものであ

る．

　卵管疎通に対する自律神経遮断剤の利用についても多

くの報告6）8（9）が見られるが，排卵，月経発来時に交感，

副交感神経優性となる神経的なAusschaltungが行わ

れ10），婦人の自律神経の安定性の必ずしも良好とは考え

られないふしがある点に着目，われわれは昨年来精神整

調剤を用いて卵管疎通との関連を追及，すでに第1回日

赤医学会総会に発表，目下誌上に掲載予定であるが，従

来の諸報告ならびに自己経験例からも手術的な卵管整

形，開口術，さらにポリエチレン管の挿入等の領域での

種々の工夫，改良にも拘らず，妊娠率は低くかつ1度手

術的に処置し．その後再手術というに至つてはますます

その効は望み得ず．卵管攣縮等の見せかけの閉塞を出来

るだけ除き，かつ不妊期間も短く，閉塞の度の高度と

は予想されない場合，一応通気，通水の効果にさらに
‘‘

＋ヂ’的な考えから本療法を行い，一部には術前に予

め一手段として試みたが，やはり高度の病変を伴う閉塞

例では必ずしも効果は期待し得ないが，症例によつて

は，すなわち閉塞の度の高度でない症例では多少の効果

が見られるようである．

　また術後の後療法として再閉塞の予防としてこのよう

な薬剤注入法が期待される．このような点からは薬剤を

用いての通水術に限界のあることは当然であるが，不妊

領域での価値が見出されるもので，卵管疎通性に関する

解明がさらに詳にされより高い妊娠率の得られることを

さらに念願したい．

む　す　び
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　赤日産院不妊相談部を訪れ，反復の通気，描写式通気

法子，宮卵管造影によつて卵管閉塞と判定され，不妊期

間も余り長くなく，卵管像の完全欠如のない症例で，高

度病変を伴わないと予想されるものを主として44例に

対し，α一Chymotrypsin　25　Ch．　Uを用いて通水術を行

い，これに通気術を併用し，月経周期の低温相に反復実

施し，7例に妊娠の成立（妊娠率15．9％），有効54．5

％を得た．

　症例の分析によると，高度癒着，閉塞例での効果には

限界があるが，従来の通水，通気療法の効果に抗炎症，

蛋白融解作用のある薬剤注入による効果相乗作用にある

程度期待できるように考えられる．

　欄筆するに当り御指導，御校閲を賜つた三谷茂院長に

心から御礼申上げると共に，薬卵の供与をうけたエーザ

イ製薬に感謝する．

　尚本論文要旨は第9回日本不妊学会総会において発表

した．
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1）　K〃舵’ηん，L．＆Stt’ei〃z，　E．：　FertiL　＆SteriL，
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2）大沢辰治：日産婦誌，9，863（1957）．
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11）中嶋唯夫・柳下晃・畑山道子・柄沢和雄・矢野

　　博・加口直衛・吾妻博二投稿中．

Verfahren　der　Konservativen　Behand－

　lung　des　Tubenverschlusses　Nach

　　　　　　α一Chymotripsin

T．Nakajima，　T．　Danjo，　Y．　Kaneko，　Y．　Adachi，

　　　H．Sekimoto，　S．　Kim，　H．　Nakano

　　　　　　　and　K．　Karapawa

Aus　der　Fra」enklinik　und　Hebammenlehranstalt

　　　der　zentralen　Entbindungsanstalt　des

　　　　　Japanischen　Roten　Kreuzes

　　　　（Direktor：Prof．　Dr．　S．　Mitani）
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cen
Hysterosalpingographien

oder

Tubenfimbrienverschluss　angewandt．

Nach　der　Beurteilung　der　therapeutischen　Chan－

durch　Eileiterdurchlassung　nach　Rubin　und
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　wurde　α一Chymotripsin　2

3Mal　im　tiefen　Basaltemperaturniveau　auf

　　　　Bei　unseren　44　derartigen　Behandlungsftillen　7

Konzeption，　was　einem　Erfolg　von　32．5％．　In　17

Ftillen　war　die　Erfolge　eindeutig，　also　54．5％．

　　　　Bei　hochgradigen　Adhasiolnen　und　Oblitera－

tionen　war　diese　Behandlung　kein　Erfolg，
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　非妊娠時において卵管角に480mAの高周波電流を105℃まで，1回通電すれば90％程度の不妊率が得

られた．

　また，妊娠中絶直後では500mAを110°Cまで通電して，2回の凝固によつて90％代の不妊率が得ら

　れた．妊娠中絶直後の卵管角を1回凝固して90％代の不妊率を得るには530～550mAを115～120℃ま

で通電することが必要であつた．

　術後の妊娠例の発現率は1～2年代が90％，3～6年代は10％以内である．

1緒　　言

　日本不妊会誌9巻4号には凝固の深さを2～3mmに

制限した曲線状の電極で卵管角に4～500mAの高周波

電流を通じて．有効な不妊処置ができる最低限と思われ

る凝固の度合いを電流，時間，温度について考察し，ま

た，同誌IO巻3号には新旧の電極による新成績と遠隔

成績を比較したが，新成績の1回の凝固による妊娠中絶

時の不妊率は，いまだ60％代にすぎなかつたので，そ

の主要な原因である凝固温度と不妊率との関係を不妊化

に成功したと思われる凝固例118例について検討した．

II使用器具

　電気メス装置に電流計，温度計，秒時計を設け，感温

器（Ther！nist（｝r）を内蔵する直径1　mm，長さ15　mmの

表面積に相当する曲線状の電極を使用した．

III　方　　法

　術前に子宮収縮剤を投与し，静麻下，昇末水に浸漬し

た電極を卵管角に接触し，あらかじめ測定した子宮腔長

を再び確認して通電する．凝固の進行に個人差があるの

で，所定電流で1〔｝0℃を示すまでの時間を注視し，導

子の軸を廻転して，卵管角の前後壁の抵抗を触知しうる

まで電極を移動しつつ，所定の温度で電流が低下しはじ

めるのを待つて通電を停止する。通電時間は100°Cに

達するまでの約2倍で，25秒の場合は約50秒，35秒の

場合は約7（1秒程度が普通である．

第1表

IV　成　　績

　前記の方法で卵管角を凝固した18例を妊娠中絶時と

非妊娠時に分け，さらに凝固回数別として，全例の1回

目の凝固に要した諸数値を温度階級別にみると，凝固1

回目の例数に対する凝固2回，3回の合計例数の比率は

100℃において3：11，21％，105°では7：11，39％，

110°では30：13，7096，115°では15：1，93％で，

100°から5°を増すごとに21，39，70，93％と階段状

に増加した．

　また，非妊娠時の凝固1回日の不妊率は27例中25例

92％である，

　各温度階級の枠内で，凝固1回目の不妊率を電流の大

小順にみると、高電流では低電流よりも高率である．高

電流では高温度に達する時間が早く，最高温度の持続時

間がやや長くなるからであろうと思われた．

　本表中，最高位の温度階級115°Cの凝固15例および

115°によつても成功しなかつた1例と，最低位の温度

階級110°Cの凝固1回によつて成功しなかつた2例の

第4A経後のH．S．G写真は次のごとくである．

　第2図

　H。S．G写真Hのll5°Cによる凝固15例には，とくに

高温度による凝固例として注目される変形はなかつた．

　480mAで凝固した1例15には子宮内膜に癒着があ

り，腔長は7cmであるが造影剤を注入できないので，

頸管を8㎜拡大してHS．Gを行った．内膜の強度の

癒着は118例中／例で，温度階級との関係は明らかでな

い．
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2

3

4

5

6

7

8

　　　　　9妊娠中絶時の凝固1回に

　　　　　　　よる卵管開鎖15例と疏通1例

lI5°C550mA

’ 竃

皿非妊娠時の｝疑固1回にょる

　　卵管の疏通2例

饗’　17

胴

ll5°C480mA

15瞬騨・壌

18

大豆大の騎はカセッテの疵である

　HS．G写真Hの16は115℃で2回凝固したただ1
例で，極端な卵管角の異形がみられた．写真を実物大に

『

修正した右卵管狭部の幅は10．4mmで，従来の最大の

異形絞約像よりも，さらに0．1mm大である．
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　次の写真はさらに5カ月後，2回目の凝固を行う直

前で辛じてみられる子宮腔底が示す卵管角狭部の幅は

8mmであるが，絞約像内に消息子を進めることはでき

なかった．

　次の写真は2回目の凝固を行つた第4月経後で，卵管

の一部と絞約像はなお残つている．

　写真17，18は非妊娠時に100℃の凝固を行つた2例

で，ともに異形卵管角であり，2回の凝固を要した．異

形卵管角は118例中3例で常に1回の凝固では不完全で

ある．

V　考　　案

　（1）　過剰凝固

　凝固用の麻酔は薬名PerinaLS　O．3gを，妊娠中絶ll寺

の凝固には0．5gをO．3，0．2に分けて用いた．

　中絶時にはしばしば，その直後から疹痛嘔吐などはみ

られるが，中絶と凝固，あるいは凝固のみを行つた場合

は直後の疹痛がなく，約1時間後から下腹部の鈍痛を

訴えられるので普通である．鎮痛を要するとしても弱

opisco　o．3～o．5cc程度で充分であり，臥床は約4時間

である．

　しかし，凝固が過剰であれば，凝固直後から癒痛を訴

えて，前記量の鎮痛は不充分であり，臥床時間は延長す

る．

　前記の高温度115℃の凝固例には，このような過剰

の徴候はみられなかった．

　（2）　術後の妊娠例

　日本産婦人科学会第30，33関東地方部会で術後の外妊

を質問せられた．外妊はまだみあたらないので，その機

会となるべき再妊娠の現状をみると次のごとくである．

　凝固総i数約500例の再妊娠は約228回で，尖形電極を

使用した106例の再妊娠は88回，曲線形電極を使用し

た393例の再妊娠は140回である．前期の88回は主に

未熟の故に、後期の140回は主に不妊が可能である最低

限の凝固度を目的とした時期に過小の電極を用いた後，

再処置が遅れたためである．228回の成立年別は次のご

とく．

計

実数　228

％　　100

1　　1
年

　　年来

満　　代

161　37

70　16

2

年

代

8

4

3

年

代

6

3

4

年

代

5

2

5

年

代

4

2

6

年

代

　1

0．4

イ・

明

6

3

　2年代以下が9096を占め，3年代以後は合計1096で

あり，その各年度において396以下を示した．ことに5

年以後の再妊娠例は次のごとく，－

　6年7月後（45歳妊娠），5年10月後（40歳妊娠），5

年7月後（39歳妊娠），5年4月後（39歳妊娠），5年後

（36歳妊娠）で，再妊娠総数の0．4～2％を占めている．

　安井博士11）P9は1015例から再妊娠430例を推計して，

外妊3例の頻度を0，6％とされたので，上記の5年後の

再妊娠数4回が成立した現状において，もし1回の外妊

があるとすれば，5年目の外妊の頻度は総凝固回数の2

％のうちのO．6％で，1万回の凝固に対して12回が考

えられ，一般妊娠例に対する外妊率よりも極めて低率で

ある．

　卵管の錆針金状狭窄は凝固後の2年間に進行する傾

向14）P80があるためか，凝固後のH．S．Gを励行するよう

になつて再妊娠は減少し，ことに3年以後はほとんどみ

られなくなつた．もし，あるとすればH．S．Gがないと

か，卵管が疏通したままであつたとか，造影剤の充実が

不充分であるなど，何れかの理由が明らかである．し

たがつて，近時は115qCの凝固と140～180　mmHgの

H．SGを術後の第4月経直後に行つたものに対して再

妊娠の監視を要する期間は主に2年代以内であり，再妊

娠自体が極めて稀であるから，報告されたような高頻度

の外妊例が今後に於いてあろうとは思われない．

　外妊の報告には卵管問質部の妊娠が5年後に突如破裂

したものがあり，結果は極めて衝撃的であるが，かつて

尖形電極による本不妊法の凝固回数が凝固例数の約2

倍14）P78に達したことに鑑みても）・凝固時の排卵期の関係．

および上記のH．S．Gに関する3つの理由など，転帰の

原因についての考察は慎重を要するようである．上例が

かりに不可避的，例外的症例として多数例の中から成立

したとしても，再妊娠の年別比率の現況では前記のよう

に1万回に1，2回の頻度が考えられた．

　主要な外妊の報告は次のごとく，5年月7後（井上），

5年1月後（禰寝），5年後（篠塚），4年後（相沢），1年

IA後（鈴木），11月後（佐々木，今尾），7月後（山元症

例2），7．月後（高品），7月後（名和），4月後（隅田），

3月後（山元症例1）の妊娠である．

　これらを2年代以内と3年以後に分けると，1年，こ

とに7カ月が多く，年別の再妊娠例の現われ方と同じ傾

向である．それは一見再妊娠例が凝固後の早期において

最も多数であるから，外妊例もまた多数であるように

解釈せられるが，山元博士6）P55は凝固後の外妊2例を比

較され，「妊娠成立は症例1では焼灼後5カ月余である

が，症例2では7カ月余で，この方が長いHこれは卵管

角焼灼による変化の回復に多くの時間を要した故であ

り，焼灼による変化が強度であつたことを意味する」と

述べ，再妊娠が成立する月数の長短は凝固による変化の

強弱，すなわち回復が早いか遅いかによるとせられた，

　以上は卵管の変化の強弱と再妊娠成立の時問的関係に

ついてであり，外妊が何故に早期に成立したかの考察で

‘
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はないが，卵管の変化が強ければ大部分の凝固例は妊娠

できなくなるから，外妊はその一歩手前の変化で成立す

るのであろうことは想像せられる．したがつて外妊の成

立は卵管の弱い変化よりも強い変化に，早期よりも晩期

の回復例に深い関係があると考えられるが，現在までの

200回位の再妊娠例では，その何れの面にも外妊はでな

かつた．まして，強い変化による晩い回復が考えられる

べき外妊娠が卵管の変化とその回復時間とは逆に，強度

の変化が弱い変化よりも早く回復し，凝固後の第1年に

最も多数の外妊が成立するためには明らかな手技上の欠

陥，例えば，再凝固にさいして月経不順者の取扱いに注

意が足りなかつたような原因が考えられる．極めて稀有

であるべき技術を超えた外妊例が再妊娠例の年別類型と

同様に，最も多数例が凝固後の最も早期に成立すること

はできないと思われた，

　また，かつて尖形電極の使用が中止せられた当時は不

妊化に失敗した相当数の凝固例はポリエチレン製リング

による避妊法に切り換えられたといわれるから，もし報

告せられた外妊が排卵期の凝固と無関係に成立したので

あれば当然，リングを使用した凝固例にも0。4％程度の

外妊例はでる筈であるがその報告はいまだかつてみあた

らなかつた．

　学会の質問には「外妊がなかつたことは妊卵が妊娠所

要量の精子よりも卵管を容易に通過したことを証明する

ものと思うが，この問題（受精には相当量の精子数が必

要であるという酵素説）は大きすぎるので，ただ結果の

証明を続けたいと思う，報告された外妊の原因はよく判

らないが，受精，受胎の期聞に凝固を行えば外妊はでき

ると思う」旨を答弁した．

VI総　　括

　電極の形と表面積を制限して，凝固の深さを2～3mm

とし，凝固作用を温度と電流と時間で調整して，高い不

妊率で副作用が少い3因子の関係を118例の凝固につい

て検討した結果，1回の凝固で90％代の不妊率を得る

には非妊娠時で105℃，480mA，平均51秒を，妊娠中

絶時では115°C，530～550皿Aで，平均52秒程度の凝

固を要した．臥床時間は4～5時間で，凝固過剰の徴候

は注目せられず，HS。Gにも115°Cの凝固にとくに高

温度によると思われる変形の差異は認められなかつたT

　以上のごとく，異形卵管角は1回の凝固では常に不完

全であり，凝固が過剰であれば強い副作用があるから，

凝固不妊法に1回の凝固で100％の効果を期することは

もちろんできないが，術後の子宮卵管造影法によつてな

お卵管に疎通が予想される約10％の受術者に対しては

さらに2回，時には3回の凝固を行えば不妊の目的は大

（155）63

体達せられるから高い頻度の外妊は予想できない．

VII結　　論

　非妊娠時の凝固による不妊率は105℃の凝固1回に

よつて27例中25例92％を示した．

　妊娠中絶直後の凝固91例の1回目の不妊率は100℃

カミ21％，　105°C　カミ39％，　110°C　　力主7006，　115°C　ヵミ

93％で，5°ごとに階段状に上昇した．

　術後の妊娠例は現在は極めて少いが従来の発現率は

1～2年代が90％，3～6年代は1096以内である．

　（本稿の要旨は第33回目本産婦人科学会関東地方部会

に報告した．御校閲を賜つた東京女子医科大学教授，川

上博先生に謹んで感謝の意を表します）．
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The　Coagulationgrade，　Sterility　Effect

and　Pregnancy．rate　After　Sterilization

　with　Uterine　Cornual　Coagulation

Fumio　Ishikawa

　　Tokyo

　　After　one　time　coagulation　with　105℃．480　mA

high　frequent　electric　current　at　the　time　of　non．

pregnancy　it　could　be　successful　in　90㌣6　sterility－

rate．　After　twice　coagulation　with　I　10℃，500　mA

electric　current　it　could　be　successful　in　　9096

sterility　rate　soon　after　arti丘cial　abortion．　It　was

necessary　to　coagulate　with　115～120℃，530～550mA

electric　current　for　getting　9096　sterility　rate　by

One　time　COagulatiOn　after　arti丘Cial　abOrtiOn．

　　In　the　cases　of　pregnancy　after　operation　the

incidence　according　to　year　90％　within　l　to　2

years．　and　10％within　3　to　6　years．
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Electron　Microscopic　Studies　on　the　Corpora

　　　　　　　　　　　Lutea　Obtained　from　Normal

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Rabbit　Ovaries

BY

　　　　Akira　TOKITA

Fujieda　City，　Shizuoka　Pref．

INTRODUCTION

　　　It　has　been　said　that　before　a1ユd　after　deli－

very　there　is　a　change　of　corpus　luteum　hor－

mone．　Therefore，　it　is　able　to　consider　that

the　intracellular　organelles　which　have　intimate

relation　to　this　hormone　also　change　morpho－

logically．

　　　The　studies　of　Heckel　and　Allen　indicate

that　witlldrawal　or　sharp　quantitative　decrease

in　progesterone　may　be　the　important　hormonal

factor　in　the　initiation　of　parturition．　Many

have　believed　that　the　chief　factor　is　the　in－

crease　in　estrogen．　However，　Heckel　and　Allen

indicate　that　the　continued　administration　of

estrogen　prevents　parturition　by　maintaining　the

function　of　the　corpus　luteum　and　that　degene－

ration　of　the　latter　is　followed　by　parturition．

There　are　various　other　hypotheses　as　to　the

role　of　the　hormones　in　initiating　parturitioni》．

　　　Electron　microscopic　observations　on　the　rab．

bit　corpus　luteum　graviditatis　have　hardly　been

reported．　So　far　as　I　know，　the・electron　micro．

scopic　observation　on　the　rabbit　corpus　luteurn

after　delivery　has　not　been　reported．

　　　　Electronmicroscopically　the　author　has　ob．

served　the　morphological　changes　of　the　rabbit

corpora　lutea　before　and　after　delivery，　and　has

attempted　to　make　clear　their　physiological

function．

MATERIALs　AND　METHoDs

　　　Specimens　of　the　rabbit　corpus　luteum　gravi－

ditatis　and　puerperalis　were　operatively　obtained

from　normal　ovaries，　secured　from　20　rabbits．

　　　The　corpora　lutea　were　fixed　at　2℃．　for　2

hours　in　a　1％solution　of　osmic　acid　in　phos一

phate　buffer，　buffered　to　pH　7．4．　Tlssues　were

immersed　in　distilled　water（10　minutes　3　chan－

ges）：70％ethanol（30　minutes）：90％ethanol

（30minutes）：95％ethanol（30　minutes）：ab－

solute　ethanol（30　minutes　3　changes）：equal

parts　of　absolute　ethanol　and　methacrylate　mono－

mer（60　minutes）：pure　monomer（mixture　of

lpart　methyl　and　4　parts　n－butyl　methacrylate；

60minutes　2　changes）．　Specimens　were　put　in

another　pure　monomer　and　refrigerated　at　2°C．

for　16　hours．　Specimens　were　then　transferred

to　No．00　gelatine　capsules　containing　rnethacry・

Iate　to　which　2％　benzoyl　peroxide　had　been

added　as　a　catalyst．　Polymerization　occurred

after　8　hours　at　50°C．

　　　By　the　use　of　glass　knives　sections　in　the

order　of　O．1－0．05μwere　obtained　on　a　J．　U．　M．

No．5　type　ultra－microtome　and　these　were

mounted　on　collodion－coated　copper　mesh　gr量ds

and　viewed　with　a　J．　E．　M．　type　4　electron

microscope，　and　photographed　at　i1ユitial　magni．

丘cations　of　2500　to　4700．

　　　Low　power　identi丘cation　and　tissue　orienta．

tion　was　effected　by　light　micr（＞scopy　of　thick

（1　Fe）sections　of　the　same　tissue　block．

RESULTS

　　　The　cell　of　the　rabbit　corpus　luteum　gravi．

ditatis　was　smaller　than　that　of　the　human

corpus　luteum　graviditatis，　and　was　larger　than

that　of　the　rabbit　corpus　luteum　puerperalis．

　　　Within　the　rabbit　corpus　luteum　of　preg．

nancy　there　were　three　categories　of　lutein　cells；

‘‘ dark，”‘‘light”and　intermediate，　The　Iight

cell　was　numerous　and　the　dark　cell　was　less

than　that．　With　the　advance　of　gestation，　the

dark　cell　gradually　decreased　in　number．　The
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Iight　and　darkness　of　the　cell　was　not　observed

in　the　rabbit　corpus　luteum　after　delivery。

　　　1．　Corpus　Luteum　Cell　in　the　Early　Stage

　　　　　　　of　Pregnancy

　　　The　nucleus　and　the　nucleolus　were　smaller

in　comparison　with　those　in　the　human　corpus

luteum　graviditatis．　Frequently　the　nucleolus

was　in　contact　with　the　nuclear　membrane（Figs．

1，　3，　4，　6）．

　　　The　mitochondria　were　small　in　size　and

were　smaller　than　those　in　the　early　stage　of

the　human　corpus　luteum　graviditatis．　The

mit㏄hondrial　Inatrix　wal　dark　in　density．

　　　The　osmiophilic　granule　in　the　rabbit　corpus

luteum　cell　was　more　numerous　and　more　osmi．

ophilic　in　comparison　with　that　ill　the　human

corpus　luteum　cell　in　the　early　stage　of　gesta－

tion．　There　were　two　types　of　osmiophilic

granules　with　high　electron　density；the　round

and　homogenous　granule（type（1）），　and　the

irregularly　shaped　and　unhomogenQus　granule

（type（2））．　The　type（1）was　small　in　number

and　the　type（2）was　found　in　abundance．　There

were　many　osmiophilic　granules　containing　vacu－

01e（Figs．2，3，5）．

　　　2．Corpus　Luteum　Cell　in　the　Middle　Stage

　　　　　　of　Pregnancy

　　　The　nucleus　was　smaller　than　that　in　the

middle　stage　of　the　human　corpus　luteum　gra－

viditatis．

　　　The　mitochondria　more　increased　in　size　than

those　in　the　early　stage　of　gestation，　and　the

mitochendrial　matrix　wag．　dark　in　density、　Some－

times　the　mit㏄hondria　were　observed　among

osmiophilic　granules　in　groups（Figs。9，11）．

　　　The　osmiophilic　granule　was　more　numerous

and　more　osmiophilic　in　comparison　with　that

in　the　human　corpus　luteum　cell　in　the　middle

stage　of　gestation．　The　type（1）of　osmiophilic

granule　was　small　in　number　and　the　type（2）

was　numerous，　as　in　the　early　stage　of　gesta－

tion，　But　the　size　of　the　type（2）became　smal－

ler　than　that　in　the　early　stage　of　gestation．

Sometimes　the　osmiophilic　granule　was　contained

in　the　cisterna　of　endoplasmic　reticulum（Fig．

8）．Sometimes　many　os皿iophilic　granules　were

observed　around　the　nucleus（Fig．7）．　Some－

times　the　osmiophilic　granule　was　contained　in

the　intercellular　space（Fig．10）．

　　　3．　Corpus　Luteum　Cell　in　the　Late　Stage・

　　　　　　of　Pregnancy

　　　The　nucleus　and　the　nucleolus　were　smaller・

than　those　in　the　late　stage　of　human　corpus．

luteum　graviditatis．

　　　The　m直tochondria　became　largest（Figs．16，

17）and　their　matrices　became　most　light　in

density，　as　in　the　late　stage　of　human　corpus

luteum　graviditatis．

　　　The　osmioph三lic　granule　was　more　rlumerous．

and　more　osmiophilic　in　comparison　with　that

of　the　human　corpus　luteum　cell　in　the　late

stage　of　gestation．　The　type（1）of　osmiophilic

granule　was　small　in　number　also　in　this　stage，

and　the　type（2）（Fig．12）decreased　in　number

in　this　stage．　Sometimes　there　were　many

osmiophilic　granules　near　the　nucleus（Fig．13）。

Sometimes　the　type（2）contained　a　vacuole
（Fig．15）．

　　　The　Golgi　apparatus　was　found　out　and：

was　composed　of　Golgi　vesicles　and　Golgi　vacuo－

les（Fig．14）and　was　smaller　than　that　in　the．

human　corpus　luteum　cell．　It　was　di伍cult　to

find　out　on　account　of　well－developed　vasicular・

types　of　endoplasmic　reticula．

　　　4。　Corpus　Luteum　Cell　in　the　First　Day．

　　　　　　After　Delivery　　　　　　　　　　　　、

　　　The　mit㏄hondria　were　smaller　in　comparison．

with　those　of　the　rabbit　corpus　luteum　cell三n

the　late　stage　of　gestation，　and　the　mitochon－

drial　matrix　was　relatively　light　in　density．

Sometimes　the　limiting　membrane　of　mit㏄hon－

dria　was　continuous　with　the　nuclear　membrane，

and　the　structures　of　nlit㏄hondria　and　nucleus，

were　exactly　like　each　other（Fig．21）．

　　　The　endoplasmic　reticulum　was　of　vesicular

and　vacuolar　types　（Figs．19，20），　and　often

contained　the　osmiophilic　granule（Fig．19）．

The　unusual　type－endoplasmic　reticulum　hav－

ing　the　thickened　reticulum　membrane　and　not

containing　the　plasma・1ike　substance，　which　was、

not　observed　in　the　rabbit　corPus　luteum　cell

of　gestation－appeared　in　this　stage　（Figs．21，

22）．　Sometimes　some　osmiophilic　substances、

were　contained　along　the　inside　of　reticulum

membrane　of　unusual　type（Figs，18，23）．

　　　There　were　many　of　type（2）observed　in

the　rabbit　corpus　luteum　graviditatis．　But　they

remarkably　decreased　in　number　and　size　in

comparison　wlth　those　of　the　rabbit　corpus
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1uteum　cell　in　the　late　stage　of　gestation．

type（1）was　small　in　number．

The

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　the

first　day　after　delivery　swelled　and　contained　an

irregularly　shaped，　large，　homogenQus　and　osmi一

っphilic　granule　with　h三gh　electron　density（Figs．

．24，　25，　28）．

　　　The　osmiophilic　granule　more　decreased　in

number，　in　comparison　with　that　in　the　first

day　after　delivery．　The　type（1）（Fig．29）was

・small　in　number　also　in　this　stage，　and　the　type

・（2）（Fig．26）almost　disappeared．

　　　5．　Corpus　Luteum　Cell　in　the　Third　Day

　　　　　　　After　Delivery

　　　In　some　portions　the　outer　layer　of　nuclear

membrane　detached　from　inner　layer（Figs．27，

29）．　Sometimes　the　reticulum　membrane　was

．COntinUOUS　With　the　nUCIear　membrane（Fig．24）．

　　　The　mitochondria　decreased　in　size　and　the

mit㏄hondrial　matrix　became　dark　in　density．

’Sometimes　the　mitochondrial　matrix　contailled

the　osmiophilic　granule（Fig．29）．

　　　The　unusual　type　which　appeared　in

　　　6．Corpus　Luteum　Cell　in　the　Fifth　Day

　　　　　　After　Delivery

　　　In　some　portions　the　outer　layer　of　nuclear

－ membrane　detached　from　inner　layer（Figs．30，

32）．Sometimes　the　mit㏄holldria　were　in　con－

tact　with　the　nucleus　and　their　structures　were

、exactly　Iike　each　other（Fig．30）．

　　　The　mit㏄hondria　were　small　in　size　and　the

mit㏄hondrial　matrix　was　dark　in　density（Figs．

133，　35）．

　　　The　unusual　type　of　endoplasmic　reticulum

more　swelled（Figs．31，32，33）in　comparison

with　that　in　the　third　day　after　delivery．

　　　The　osmiophilic　granule　more　decreased　in

number，　in　comparison　with　that　in　the　third

．day　after　delivery。　The　type（1）was　small　in

number，　also　in　this　stage．　The　type（2）（Fig．

34）was　hardly　observed．　Sometimes　some　os．

－ miophilic　substances　were　contained　along　the

inside　of　reticulum　membrane　of　unusual　type

（Figs．31，32）．

SUMMARY　AND　DIsCUssION

　　　The　main　features　of　a‘‘1ight”cell　are　as

follows：（1）The　semiopaque　background　cyto．

plasm　is　relatively　sparse，（2）the　endoplasmic

reticulum　is　relatively　large，　and（3）the　mito一

chondria　is　relatively　large，　the　mit㏄hondrial

matrix　is　light　in　density　and　the　cristae　mito－

chondriales　are　short．　The　main　features　of　a
‘‘ dark”cell　are　as　follows：（1）The　mitochon－

dria　are　compact　and　lie　close　to　one　another，

（2）　the　Palade’s　granules　are　found　in　great

abundance，　（3）　the　endoplasrnic　reticula　　are

small　and　lie　close　to　one　another，　and（4）

there　are　many　osmiophilic　granules．

　　　Yomura2）reported　that，　within　the　rat　cor－

pus　luteum　graviditatis，　there　were　light　and

dark　cells．　Hirasawa3）reported　that，　within

the　rabbit　corpus　luteum　graviditatis，　the　light

and　darkness　of　the　cell　was　not　observed．

　　　The　cell　of　rabbit　corpus　luteum　after　deli－

very　was　smaller　than　that　of　rabbit

luteum　graviditatis．　This　coincided　with

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　corpus

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　the

fact　that　the　human　corpus　luteum　cell　of　mens－

truation　became　smaller　in　the　stage　of　retro．

gression　than　in　the　stage　of　maturity．

　　　1．Nucleus

　　　The　nucleus　and　the　nucleolus　were　sma1，

ler　in　comparison　with　those　in　each　stage　of

human　corpus　luteum　graviditatis．

　　　According　to　Hertwig，　G　4｝．，　the　nucleus

shows　the　fixed　morphological　change　in　response

to　the　cellular　function．　But　as　to　the　nucleus

and　the　nucleolus，　there　were　no　morphological

differences　between　the　rabbit　corpus　luteum

cell　after　delivery　and　the　rabbit　corpus　luteum

cell　of　pregnancy．

　　　Frequently　the　nucleolus　was　in　contact　with

the　nuclear　membrane．　Hett5｝（1937），　on　the

studies　of　the　hedgehog　corpus　luteum　cell，　ob－

served　that　the　nucleolus　often　adhered　to　the

nuclear　membrane．　From　this，　he　reported　that

the　nucleolar　substance　moves　into　the　cytoplasm

after　disapPearance　of　the　adhesive　portion　of

nuclear　membrane．

　　　Sometimes　the　reticulum　membrane　was　con－

tinuous　with　the　nuclear　membrane．　From　the

same　observation　as　the　author　obtained，　some

investigators　asserted　that　the　endoplaslnic　re－

ticulum　arises　from　nucleus．

　　　Sometimes　the　limiting　membrane　of　mito－

chondria　was　continuous　with　the　nuclear　mem－

brane，　and　the　structures　of　mit㏄hondria　and

nucleus　were　exactly　like　each　other．　This　rnay

show　that　the　mitochondria　have　intimate　re－

lation　in　any　way　to　the　nucleus．　According

to　some　investigators，　the　mitochondria　arises

t
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from　nucleus．

2．Mit㏄hondria

　　　The　mitochondria　in　the　cell　of　rabbit　cor．

pus　luteum　graviditatis　were　larger　in　number

in　comparison　with　those　of　human　corpus　lu－

teum　graviditatis，　and　gradually　became　large

in　size　with　the　advance　of　gestation．　The

rnit㏄hondrial　matrix　was　dark　in　density　in　the

early　and　the　middle　stages　of　gestation　and

became　light　in　the　late　stage　of　gestation．

　　　Changes　in　size　and　matrix　of　mitochondria

in　the　rabbit　corpus　luteum　graviditatis　almost

coincided　with　those　in　the　human　corpus　lute㎜

graviditatis．　From　the　above　fact，　the　mito．

chondria　may　be　the　morphological　indicator

to　show　the　activity　in　cells．

　　　The　mitochondria　more　decreased　in　size　in

the　first　day　after　delivery　than　in　the　late　stage

of　pregnancy．　This　coincided　with　the　result

that　the　mitochondria　in　the　human　corpus

luteum　cell　of　menstruation　more　decreased　in

size　in　the　stage　of　retrogression　than　in　the

stage　of　maturity．　In　course　of　time　after　deli。

very，　the　mitochondria　gradually　decreased　in

size　and　the　mit㏄hondrial　matrix　gradually

became　dark　in　density．

　　　In　all　stages　the　cristae　mitochondriales　were

sb．ort　or　not　clear．

3．　Palade’s　Granule

　　　Before　and　after　delivery，　the　increase　and

decrease　of　the　Palade’s　granule　was　not　ob．

served．

　　　Especially　in　dark　cells　the　cytoplasm　was

abundant　in　Palade’s　granules．

　　　The　roles　of　Palade’s　granule　in　the　corpus

luteum　cell　are　poorly　understood．

　　　4．　Endoplasmic　Reticul㎜

　　　In　all　stages，　the　endoplasmic　reticulum　was

of　vesicular　and　vacuolar　types　and　the　lamellar

type　was　not　observed．

　　　The　unusual　type－endoplasmic　reticulum

having　the　thickened　reticulum　membrane　and

not　containing　the　plasma・like　substance，　which

was　not　observed　in　the　rabbit　corpus　luteum

cell　of　gestation－apPeared　in　the　丘rst　day

after　delivery　and　gradually　swelled　in　course

of　time，　Some　osmiophilic　substances　were　often

contained　along　the　inside　of　the　reticulum　mem．

brane　of　unusual　type．

　　　As　to　the　fact　that　the　unusual　type　of　endo．

plasmic　reticulum　appeared，　the　rabb童t　corpus

luteum　cell　after　delivery

human　corpus　luteum　cell

the　stage　of　retrogression．

the　unusual　type　appeared

decreasing　stage，　it

type　is　the　morphological

coincided　with　the

of　menstruation　in

From　the　fact　that

in　the　functionally

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　is　probable　that　the　unusual

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　indicator　to　explain

　the　decrease　of　cellular　function．

　　　　The　thickening　of　the　reticulum　membrane

is　due　to　the　decrease　of　elasticity．

　　　　Some　investigators6）asserted　that　the　endo－

plasmic　reticulum　is　essentially　elastic　and　prob－

ably　attempts，　under　normal　physiological　con－

　ditions，　to　recover　frorn　any　distortion．

　　　　The　swollen　endoplasmic　reticulum　contain．

ing　osmiophilic　granule　may　be　able　to　change

in　size．　But，　what　factors　control　this　size　is

di伍cult　to　answer．

5．　（，smiophilic

　　　Substance

Granule　and　Osmiophilic

　　　The　osmiophilic　granule　tended　to　decrease

in　number　with　the　advance　of　gestation，　and

more　decreased　in　number　after　de】ivery　than

before　delivery．　This　coincided　with　the　chan－

ges　in　number　of　the　osmiophilic　granule　in

the　human　corpus　luteum　cell．7）

　　　Hirasawa3｝，　on　electron　microscopic　studies

of　the　rabbit，　reported　that　there　were　two

types　of　osmiophilic　granules　in　the　corpus　lu．

teum　cell　of　pregnancy．

　　　Suda8），　on　histochemical　studies　of　the　preg－

nant　rabbit，　reported　that　there　were　cholesterol．

ester　and　phospholipid　in　the　corpus　luteum
cell．

　　　The　two　types　of　osmiophilic　granules　with

high　electron　density；the　round　and　homoge，

nous　granule　（type　（1）），　and　the　irregularly

shaped　and　unhomogenous　granule（type（2））

were　observed．　Before　and　after　delivery，　the

type（1）was　small　in　number　and　the　increase

and　decrease　was　hardly　observed．　The　type

（2）was　large　in　number　throughout　pregnancy．

The　type（2）was　numerous　in　the　early　and

the　middle　stages　of　gestation，　decreased　in

number　in　the　late　stage　of　gestation，　remark－

ably　decreased　in　number　and　size　in　the丘rst

day　after　delivery　than　in　the　late　stage　of　ges－

tation，　and　almost　disappeared　in　the　third　day

after　delivery．

　　　According　to　Heckel　and　Allen9’，withdrawal
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・or　sharp　quantitative　decrease　in　progesterone

Tnay　be　the　important　hormonal　factor　in　the

initiation　of　parturition。

　　　The　remarkable　decrease　of　the　type（2）after

delivery　may　have　intimate　relation　in　any　way

to　the　init至ation　of　parturition．

　　　Dempsey　and　Bassettlo＞（ノ43），　in　the　rat　cor－

pus　luteum，　have　demonstrated　not　only　sudan－

ophile　and　osmiophile　droplets，　but　also且niso－

tropic　materials　and　have　shown　that　during

the　course　of　pregnancy　there　is　a　decline　in

the　strength　of　reaction　to　many　of　the　histo－

chemical　tests　suggestive　of　the　presence　of

steroids．

　　　FraenkeP　1）reported　that　the　removal　of　the

corpus　in　the　early　stage　of　pregnancy　invari・

ably　results　in　abortion．　　In　fact，　the　author

experienced　that　the　abortion　occurred　after　the

removal　of　the　rabbit　corpus　luteum　in　the　early

stage　of　pregnancy．　The　type（2）was　numer－

ous　and　very　large，　especially　in　the　early　stage

of　gestation．　Throughout　pregnancy，　the　osmio－

philic　granule　in　the　rabbit　corpus　luteurn　cell

was　more　n㎜erous　and　more　osmiophilic　in

comparison　with　that　in　the　human　corpus　lu－

teum　cell　of　pregnancy．　From　these，　it　is　able

to　consider　that　the　osmiophile　has　relation　to

the　concentration。f　steroid　ho㎜one，　and　that，

in　order　to　supPort　the　the　pregnancy，　the　rab・

bit　in　which　the　duration　of　pregnancy　is　short

is　in　need　of　more　osmiophilic　granules　consi．

dered　to　be　ho㎜one　than　the　human－espe．

cially　in　the　early　stage　of　gestation．

　　　The　osmiophilic　granules　were　also　more

numerous　in　comparison　with　those　in　human

corpus　Iuteum　graviditatis　as　well　as　the　mito－

chondria　were　more　numerous　in　comparison

with　those　in　the　human　corpus　luteum　gravi－

ditatis．　Sometimes　the　osmiophilic　granule　was

contained　in　the　mit㏄hondrial　matrix，　and　was

often　observed　among　the　mitochondria　in
groups．　Therefbre，　it　is　probable　that　the　mito．

chondria　has　intimate　relation　to　the　secretory

function，　especially　to　the　production　of　osmio－

philic　granule．　Lever12）reported　that　in　any

lutein　cell　of　the　corpus　luteum　the　mit㏄hon．

dria　are　found　to　be　the　sites　of　lipid　accumul－

ation　or　formation．

　　　The　osmiophilic　granule　was　often　observed

in　the　cisterna　of　endoplasmic　reticulum．　Ac－

cording　to　some　investigators，　the　role　of　the

endoplasmic　reticulum　is　the　intracellular　trans－

port　of　fat．　The　lipid　formation　within　the

endoplasmic　reticulum　also　has　been　asserted　by

others．

　　　The　osmiophilic　granule　containing　vacuole

was　o士ten　observed，　but　the　nature　and　the

role　of　this　granule　are　not　known．

　　　6．　Golgi　Apparatus

　　　It　is　well　known　that　the　Golgi　apparatus

in　the　secretory　cell　changes　ilコresponse　to　the

secretory　function．

　　　Ichikawal3）recognized　that　in　the　cells　which

have　the　function　of　absorption　or　secretion，

the　Golgi　complex　had　relation　to　this　function，

the　Golgi　vesicles　were　many　in　number　and

the　Golgi　vacuoles　developed　very　well，　and

they　formed　the　incretory　droplets　and　vacuoles．

　　　The　Golgi　apparatus　was　found　out　only　in

the　late　stage　of　gestation．

　　　7．Cell　Membrane　and　Intercellular　Space

　　　The　cells　were　connected　with　each　other

by　means　of　the　cell　me皿branes　and　some　in－

tercellular　spaces．

　　　It　is　generally　said　that　a　cell　membrane

plays　a　main　role　in　the　secretion　of　substance，

in　the　acceptance　of　substance　and　in　the　per－

meation　of　fluid．

　　　Befbre　and　after　delivery，　remarkable　chan－

ges　of　the　cell　membrane，　the　intercellular　space

and　the　connection　of　cell　were　not　observed．

The　microvilli　and　the　reverse　pinocytosis　were

not　found　out．

CONCLUSION

　　　The　observation　of　the　rabbit　corpus　luteum

graviditatis　and　puerperalis　under　the　electron

microscope，　has　shown　the　remarkable　changes

of　mitechondria，　endoplasmic　reticulum　and

osmiophilic　granule．
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正常家兎黄体の電顕的研究

時　田　　昭
｛1　1；fy岡県藤枝市）

　分娩前後に黄体ホノレモンの変化があるといわれてい

るt／従がつてこのホルモンに密接な関係のある細胞内小

器官もまた形態学的に変るということが．考えられる，、

　家兎妊娠黄俸の電顕的研究は少いt／家兎分娩後黄体の

電顕的研究は私の知る限りでは，服告されていない．

　家兎黄体を（1）妊娠初期，（2）妊娠中期，（3）妊娠末

期，（4）分娩後第1日，（5）分娩後第3LI，および（6）

分娩後第5日に分けて形態学的変化を電子顕微鏡にて観

察した，そしてミトコンドリア，小胞体および好オスミ

ウム頼粒の著明な変化を得た、
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第10回日本不妊学会総会理事，評議員会決議事項

日　時

場　所

出席者

司　会

昭和40年10月25日（月）午後3時

金沢市　つば甚ホテル

安藤理事長，長谷川，藤森副理事長他約100名

赤　須　文　男

開会の辞

会長の挨拶

会計報告（渡辺）　39年度決算40年度予算

1．39年度決算4〔〕年度予算承認

1．建設基金の件承認

　　従来になかつた建設基金（10万）将来の事務払張

　　等の為に40年度より建設基金の名のもとに運転

　　資金としての貯えを承認建（建i，kL基金という議は

　　事務処理の都合）

1．会費値一ヒげは当分現状維持と決定

　　ただし，特別掲載，雑収人他で不足分をおきなう

　　事．

1．　賛助会員の件（順不同）

　　日独，三共，山の内，塩野義，エーザイ，大日本

　　以L6社よリ継続可能各社10万であるが，1社

　　のみ5万．

庶務報告

1　次期総会開催の件（41）

　次期会長　西川義d三教授に承認

　西川教授より説明

　　1）　受諾（京大，農，産，泌各教室と共に行いた

　　　　い）

　　2）会期　昭和41年10月25日，26P｛，27日

　　　　　（29〆X’66大阪臨床産婦大会の前）

　　　　　26／X’6627／X’66　学会行事

　　　　　25／X’66午後役員会

　　3）場所　京都会館（予約してある）

4）内容 諜触｝の碇
　　5）　第1回総会予告はll巻1号に掲載してある

　　　　が，今後検討し具体化する．

　　上記につき会期承認，場所内容については，西川

　　教授にまかせる事に決定

1　42年度総会開催地の件

　　支部設立順位で行う場合は，第1，東北支部．第

　　2九州支部となる．一応東北支部貴家教授に御検

　　討願う．

1　会則　第4章13条，14条，16条，変更の件

　　下記の如く決定

　　　　　　第4章役員および職員

第13条　本会に次の役員を置く．

　　理事長

　　副理事

　　理　　事

　　監　　事

　　評議員

　　総会会長

　　総会幹事

　　連絡幹事

　　本部幹事

　　　〃

　　　〃

第14条

1名

2名

若干名

2名

若干名

1名

若干名

（各支部毎に1名）

庶務2名

会計2名

編集2名

　　　　理事は各支部毎に会員300名迄は3名以内

　　　　　とする．会員数が300名を超えた場合は，

　　　　　100名につき1名を増す事が出来る．但し

　　　　　100名未満の端数を生じた場合は50名を

　　　　超えたとき1名を加える事が出来るものと

　　　　　する．

第14条　理事長及び副理事長は理事の互選とする．

　　　　　なお理事長あるいは副理事が選出された支

　　　　　部は理事を当該支部から補充選出する．

1　学会名称改変の件保留

1　各支部連絡幹事選出名（順不同）

　　　東北支部三瓶賢一
　　　　　　　　　　　福島医科大産婦入科教室

　　　中国・四国支部　足　立　春　雄

　　　　　　　　　徳島大学医学部産婦入科教授

　　　九州支部古賀康八郎
　　　　　　　　　九州大学医学部建査婦入科教授

　　　関　西　支　部　山　田　文　k

　　　　　　　　　　　大阪市医学部産婦人科教室

「
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　　　北陸支部赤須文男
　　　　　　　　　金沢大学医学部産婦人科教室

　　選出連絡なき支部長重任あるいは後日連絡あれば

　　変更，

編集報告

1　雑誌，表紙，目次，原著，印刷　11巻1号よほ

1

（171）79

変更決定

特別掲載の件

全員全額自己負担特別掲載料とする．

尚上記の件は投稿規定に書加える事を承認

国際不妊学会の件

　　11巻1号明細予告 以上

」

●

4

■

習慣性流早産
切迫流早産に
プロベラは、画期的な黄体ホルモン誘導体です。

これまでの黄体ホルモン療法に課せられていた
種々の制限を、大きく緩和する薬剤として、ア

ップジヨンが紹介する新しい製剤です。卵胞ホ

ルモン作用、男性ホルモン作用は通常投与量で
は認められません。

成分：1錠中
メトロキシプロゲステロンアセテー一一ト…2．5mg含有

包装：30錠・100錠
●薬価基準￥68．四（2．　5m9　1錠）

経ロ黄体ホルモン剤
　　O　　　　　　DD
　　　　　　　　　　一

Provera

　　　　　　　　発売元日本アップジヨン株式会社東京都千代田区九段2丁目3番地

　　　　　　　　販売元稲畑産業株式会社大阪lli東区道修町2丁日40番地

●
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地　方　部　会　抄　録

第7回日本不妊学会東北支部総会
日　時

場　所

昭和40年5月2日（日）午後13　．　00－16　．　00

仙台市良稜会館

1．　当科の不妊クリニークにおける妊娠成功100例の

　　検討

関本　昭治（福島た産婦）

　不妊を主訴とし来院し，当科不妊クリニックにおいて

／l1∫等かの処置を受けた患者は909例にのぼり，直接外来

において妊娠を確認した症例は103例であつた．妊娠例

を治療法別に見つけると卵管疎通性検査法，子宮卵管薬

剤注入法，卵管開口術等の後に妊娠した例が63例．排

卵誘発後が11例．頸管拡張術5例，筋腫核出術後1例．

AIHによるもの7例、　AIDによるものユ6例であつた．

これ等症例の既往歴，年齢，不妊期間，検査成績および

治療経過について分析，検討を加えたが，高度の卵管閉

塞（特に性器結核によるもの），第H度無月経等では治療

の効果はあまり良好でない．今後さらにアンケート法に

より不妊患者の集計を行い，分析を続けてゆけない．

　質問　　　　　　永井　泰（永井病院仙台）

　卵巣の契状切除は．不妊症患者の治療効果に相当の意

義があるか，

　答

　スタインレーベンタル症候群に対する本法の効果は，

重要な意義を有するものと思われる．極最近のわれわれ

の例においても2例の妊娠成功例，2例の排卵性周期獲

得例がある．

　質問　　　　　　　　　山口　龍二（東北大産婦）

　1）外来不妊ケリニクにおける男性不妊の占める頻度

はどうか．

　2）不妊クリニクは泌尿器科と共同して行わないと十

分な効果はあげられないだろう．

　答

　1）現在の所，約20・一一・30％と思われる．

　2）　同感である，現段階では人員配置等技術的にかな

り困難な面も認められるが，より密接な協力関係をもつ

ことが必要であると思われる．

2．東北大学泌尿器科学教室における男子不妊症の統：

　　計的観察

入沢　俊氏・白井　将文・松下銀三郎・

加賀山　学・○一条貞敏（東北大泌尿器）

　昭和34年4月教室開設来39年12月迄に東北大泌尿

器科外来を訪れた男子不妊患者について統計的観察を行

つた所，不妊患者数は外来総数の2．5％，年齢は30～34

歳に最も多く結婚後5年以内に来院するものが大部分で

あつた．職業別には特に有意差を認めず，既往歴では流

行性耳下腺炎，肺結核などが多かつた．精液所見では大

部分が減精子症ないし無精子症であったt睾丸生検所見

はatrophy，　fibrosisが多かつたL治療に関しては男性ホ

ルモンあるいは性腺刺激ホルモン単独療法，両者併用療

法等の内分泌療法が主として行われているが効果に関し

ては現在経過観察中である．

　質問　　　　　　　　　　竹内　三郎（東北大劃

　御発表の内容に直接関係ありませんが男性不妊に精子

異常に基づくものでなくて精子が正常でも頸管粘液等と

の精子透過性如何によるものが含まれるか否か，そして

この様なことが検索されているかをお伺いします．

　答

　不妊症の子宮頸管因子に関しては現在までに種々の研

究が報告されているが，これらの研究は主に婦人科領域

において行われています．

　質問　　　　　　　　　　　清水　　　（東北大農）

　精子性状検査として濃度以外に形態ならびに活力を知

るような検査はなされておりますか’

　答

　精子性状検査として濃度のみでなく形態，活力その他

種々なる検査を行つています．

3．再び内腸骨動脈結紮後の妊娠成立例について

品川　信良・盛 巌（弘大産婦）

1963年度の本会において私たらは，分娩時に生じた
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頸管裂傷からの出血がどうしても膣式には止血できなか

つた患者に，腹膜外式に内腸骨動脈を結紮したところ，

止血救命に成功したばかりでなく，患者はその後再び妊

娠し生児を得ることができたことを報告した．ところが

最近再び類似の症例を経験したので，今回の症例につい

て報告した．

　この種の報告を重ねて行なつた主な理由は，内腸骨動

脈を思いきつて結紮するという処置が産婦人科医の問で

広く行なわれるようになりさえすれば，（2）子宮出血に

よつて一命を落とすものや，（2）子宮摘除を受けて妊朶

性を失うものは，かなり減少するものと考えられるから

である．機会をみて追試されることを望んでやまない，

4．不妊夫婦の検査手順に関する1つの提案

○品川　信良・神　　正道（弘大産婦）

　女性側をまず徹底的に調べてから男性側を調べるとい

うのが一般の慣習のようになつているが，これは逆では

あるまいか．むしろ男性側の検査，特に精液検査が真先

1に行なわれるべきであるということを，弘前大学におけ

る最近の調査不妊夫婦110組の成績を基にして提案し

た．

　この提案の主な論拠は，次の4点にある．

　1．精液に異常のあるものは決して少なくないこと．

当教室では44％にこれを不妊の場合の夫に認めている．

と

2．

3．

4．

5．

精液検査に伴う危険は絶無といつてよいこと．

検査は簡単で，結果も直ぐ分ること．

検査を容易に反復できること．

家庭における男女平等の意識徹底にも役立つこ

5．ラットの繁殖に及ぼす高温の影響

久保　健・豊田　裕・
竹内　三郎　　（東北大農）

　生後3週齢で離乳した幼若ラットを35℃（高温区）お

よび25℃（常温区）の恒温室内で飼育し，性成熟およ

び成熟後の繁殖能力を比較した．体重増加は雌雄共明ら

かに常温区が大であつたが，雌の膣開口日令および初回

発情日齢には温度間に差はなく，雄の精巣下降および陰

茎形態の成熟型（U型）発現は高温区の方がわずかに早く

起こつたT膣開口後の性周期は常温区の大部分が規則正

しい日周期であつたのに比し高温区ではやや周期が長び

く傾向が認められた．正常雄との交配において高温区の

雌は交尾成立率が低く，また受胎成立動物のうち分娩に

至るものも明らかに少なかつた．雄の交尾成績も常温区

のものが良好であつた．
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質問　　　　　　　　白井　将文（東北大泌尿器）

Summersterilityに対して甲状腺製剤が有効とのこと

ですがその作用機序について御教示下さい．

　答　　　　　　　　　　　竹内　三郎（東北大農）

　羊においてSummersterilityがアメiJカにおいて問題

となり，これの対策として甲状腺ホルモンが投与されし

良い成果を得ております．近年わが国において乳牛の♂

においても岡山以西において同様な現象がみられており

ます．以上は♂の場合ですが，私の教室では♀において

特に受精卵の着床前後でも温度の影響があってinfert・

illtyの結果が考えられるのではないかと考え実験してい

るわけです．

　質問　　　　　　　山田　千里（国“t二f山台病院1藁婦）

　飼育温度25°，35°を決定された根拠をおききしたい．

　質問　　　　　　　　永井　泰（永井病院仙台）

　古来冷浴等で陰嚢に包まれる睾丸を冷すことが，精力

を増強すると俗世間で言われているが，演者の見解を承

りたい．

　答

　L　高温環境における雄性動物の性機能の減退には，

陰嚢内の温度の上昇によるものと，高温環境に対する全

身的な反応によるものとが含まれております．冷浴はこ

の両者に対し有効なものかと思われます．

　2．25°は一般にラソトが飼育されている環境温度で

す．35°はラットを長期間飼育した場合繁殖成績が低下

すると報告されている環境温度に相当します．

　追加　　　　　　　　　宍戸仙太郎（東北大泌尿器）

　臨床的に外傷による陰嚢皮フ欠損を来した症例に対し

て睾丸を両側大腿皮下に埋没せしめ1ヵ月後陰嚢成形術

を行つたが患者は無精子症になりその後回復の傾向はみ

　られない．

6．Gestagenによるラットの性周期同期化およびそ

　　の受胎成績についてII

清水　寛一・石橋　正彦（東北大農）

　家畜の発情同調化のための基礎実験として4日周期の

雌ラットにgestagen〔ルテジオンー帝臓CAP．，ノアル

テン塩野義一EtNtおよびProgesteroneをPropylene

glycol　10　mg／ml）に溶解〕筋注または経口投与した．

　発情の抑制と回帰の一致性と受胎成績を調べたが前

2者はスメヤーによつた．色々の処理法での成績中．筋

注群でCAP　10　mg　X　1．2．5×5，　Prog、2．5×5が投与

5終了後それぞれ5．6日（19／26），3．4（12／16），3．4（10

16）．

　また経口群での10mgx5が4日に14／20の発情回帰

を示し，最も勝れていた．この時の受胎成績は経口群で
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は殆んどが初回発情で受胎交尾したが，筋注群では約半

数に止つた．排卵数，着床数，生存胎仔数とその重量は

対照と差なく正常であつた．また偽妊4日目にCAPを

経口投与した実験では40mg×1，5×5，10×5で，かな

りよい発情回帰が見られた．

7．先天性両側射精管欠損症の1例

入沢　俊氏・白井　将文・○松下鉱三郎・

加賀山　学・一条貞敏　　（東北大泌尿器）

　症例は30歳男子で不妊，射精感欠如を主訴として来

院した．精嚢腺造影で両側射精管像の欠如が認められ精

管．精嚢腺像は正常像と示した．睾丸組織像は造精機能

が軽度障害されてていたが，問質，基底膜等には変化が

認められなかつた，手術により射精管の検索を行つたが

認められず　精嚢腺の尖端部を膀胱頸部に吻合した．精

嚢腺の一部を手術時に摘出，その組織像について検索し

たが炎症や旛痕等の所見が認められなかつた．また尿道

膀胱造影膀胱，尿道鏡検査でも炎症所見や癒痕形成が見

られないことより先天性両側射精管欠損症と診断した．

本疾患は極めて稀であり，本患者は右腎に軽度の回転異

常を認める他は何ら奇型の合併を認めず興味ある症例で

ある．

8．Strassmann氏手術後の妊娠

及川　正信・須原　富次（盛岡赤＋字病院産婦）

　奇形子宮で習慣性流早産，不妊，月経困難を訴える20

例にStrassmann氏手術，　Jones＆Jones氏変法を行つ

た．奇形子宮でもIE常に妊娠，分娩を経過するものが多

く，これ等は本手術の対象とはならない．

　習慣性流早産6例，20回が術後3例，5回の正常分娩

を経過し，著しく改善された、不妊13例で6例に妊娠

回，分娩8回を認めた．月経困難6例は何れも術後軽快

した．

　以上から

　〔1〕　奇形子宮で習慣性流早産あるものには，本手術

は最もよい適応と考えられる．頸管拡張症が併存せる場

合は同時に縫縮術を行うのがよい．

　〔2〕　不妊に対してもしばしば効果が認められ，この

場合偏側が小なる時は，むしろこれを易ll除することがよ

いと思われる．

9．習慣性流早産と頸管縫縮術（MacDonald法）

　　一東北大産婦人科教室5年間お成績から一

青葉　久夫（東北大産婦）

rl召和35年1月より昭和40年4月迄に東北大学産婦人

日不妊会誌11巻2号

科を訪ずれ習慣性流早産・頸管不全頸管裂傷などと診断

された妊婦の内74名にMacDonald法による頸管縫縮

術を行なつた．分娩完了迄follow　upできた56例中成

切例は48例（85．7％）で年次別に見ると手術成績は年

々向上している．48例中妊娠38週より42週迄の間に

分娩したもの37名（77．0％）であり，48例中自然分娩

37例（77％），帝切2例（4．1％）で帝切は前置胎盤1例

と骨盤位1例である．分娩の最も早いものは妊娠30週

で，かつ生下時体重も最も少なく1430g，妊娠30週から

37週迄の11例の平均体重は2190gで38週より42週

迄の37例中36例は2．5g以上であつた．頸管裂傷の出

現率は48例中8例（16．6％）で7例が自然分娩，1例が

骨盤位牽出術に認められた．頸管縫縮術の為と思われる

難産や重大な頸管合併症は認められなかつた．

10．多のう胞卵巣の予後について

泰　　良麿・岡本　恵吉（岩f大産婦）

　質問　　　　　　　　　　品川　信良（弘大産婦）

　Keilresektionによる内分泌変化のf乍用機序を承りた

い．

　質問　　　　　　　　　　田淵　一郎（東北大産婦）

　1．　多嚢胞性卵巣の組織所見について

　答　スライドで示す．

　2．　このうち，スタインレーベンタール卵巣はともか

くも，変性所見のものは予後は良くないようである．

　2．尿中17－KSの高値はもちろんだが，むしろエ7－

KSよりもエストロゲンの方が著明に高値を示すようで

あるがどうか．

　答同意見である．

特別講演

家畜の性周期調節について

東北大学農学部　竹　内　三　郎

　家畜の繁殖領域で近年興味をもたれている問題の一つ

に性周期の同期化ということが取上げられている．これ

は一群の動物で人為的に発情，排卵を殆んど同時におこ

して授精を行うもので，従つて産子もほぼ同時に行われ

ろことになる。これらのことは産業的にいろいろ有利な

点をもたらす．

　性周期の同期化の方法としては次の点が要請される．

すなわち，（1）性周期の各IL3t：期に処置しても発情，排卵

が同期化し，しかもそれ等が正常であること，（2）母子

に悪影響を及ぼさずに受胎率，産子数等が正常であるこ

と，（3）実施方法が容易であること等である．

　性周期の同期化の方法としては現在次のごときものが

●

‘

●

■
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昭和41年4月1日

行われている．すなわち，（1）動物自身の黄体の寿命を

調節しようとする意図から牛でオキシトシンの注射また

は子宮腔内に異物の挿入が試みられているが未だ不明の

点が多い，（2）卵胞の成熟および排卵を誘起することに

より同期化を行う見地から性腺刺激ホルモンの投与が試

みられているが，これ等ホ1レモンに対する感受性は性周

期の時期により異なり所期の目的を達し得ない．（3）発

情ホルモンまたは黄体ホ／レモンとの併用も行われている

がその投与量ならびに時期により成績が区々である．

（4）黄体ホルモンにより発情，排卵を抑制して，適宜投
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与中止後に発情，排卵が揃つて来ることが期待される訳

けで，黄体ホルモンの各種製剤yるいは誘導体を用いて

研究が進められている．そのうちでプロゲステロンは経

口投与では効力が弱く，注射では効力持続時間が短かく

またこれにより同期化された発情期における受胎率が一

般に低い．一方6α・メチルー17α一アセトキシプロゲステ

ロンまたは6・クロロー46－17α一アセトキシプPゲステロ

ン等の利用が期待されている．なおこれらの利用に当つ

ては投与の方法，量，期間あるいは動物の種，品種，栄

養または季節等が考慮さる可き要因である．

o

第36回日本不妊学会関東地方部会
日　時

場　所

昭和40年6月19日（土）午後2時30分

神奈川県医師会館

●

D

■

●

1．産婦人科領域における血中子宮牧縮物質の測定

片桐　信之（横浜市大産婦）

　妊娠成立の機序においては，子宮収縮が精子輸送のメ

カニズムの大きな因子をなしていることが知られてお

り，一方男性においては性交時オキシトシンの分泌があ

り，射精の一因子を果していると推定されている．この

意味においても血中オキシトシンの測定は婦人科領域に

おいても重要な意義を有するものと考えられる．

　われわれはKehler－Magnus法の改良法であるGad－

dumのSuperfusion法を追試し，種々検討を加えた結

果，微量定量の点でかなり満足すべき方法であり，特異

性についても，ある程度信頼するに足る成績をえたの

で，ここでその方法の検討に併せて，2～3の成績を報

告した．

　従来，われわれは妊娠・分娩経過に主眼をおいて種々

測定を行つてきたので，婦人科領域，あるいはその他の

成績はまた例数も少なく，研究途上だがここでは，中間

報告として，以下のことを報告す．

　L　Oxytocic　activityは産褥ユ～4日では平均8．40

mu／ml　plasmaと急減し，授乳前後では，授乳前17．67

mu／ml　plasmaであつたものが授乳時では37．89　mu／ml

plasmaと明らかな上昇が認められた．

　2．男子および非妊婦においても，それぞれ，平均

25．80mu／ml　plasma，20．50　mu’ml　plasmaと一般に妊

娠時よりは低値であるがあるOxytocic　activityレベル

を常に有しており生理的にその濃度が必要であることが

推察される．

　3．われわれの測定したOxytocic　activityは諸家の

報告：Fitzpatrickでは正常分娩時の1．5～1μu！cc　pla一

sma非妊婦の2　．　72　ptu，！cc　plasma，　Hawkerでは非妊婦・

0．2～7．8　mu／ml　blood妊娠中0，95～43　mu／ml　blood　5

分娩時0．1～1．17mu／ml　blood，長瀬でも，非妊婦5．09

～ 11．88　mu／ml　plasma，妊婦2．68～29．23　mu／ml　pla－

sma産褥5．49　・一　40　．　92　mu／ml　plasma等の報告と位で大

部ヒ゜ラキがある．電解質，Ach　Histamin，　Serotonin等

従来報告されている非特異的子宮収縮物質の介入はある

程度除外しえたものと考えられるが，さらに未知の因子

の介入も考えられるので現在追求中であるが，Oxytocin

投与時および授乳時に明らかなOxytocic　activityの上

昇がみられる事実から，かなり特異性があるものと考え

ている．

　4．Oxytocinが妊娠成立機序にどの程度関与してい

るかは今後の検討をまたなくてはならないが，少なくと

も射精，精子輸送時の子宮収縮，排卵現象等のさいに，

重要な役割を果しているのではないかと推察され，その

意味において性周期に伴なうOxytocic　activityの変動

も極めて興味深い問題であり，今後検討を要する問題で

あろう．

2．代謝綜合ホルモン（メサルモンM）の男性不妊へ

　　の応用

飯塚　理八・中川　欽司・己斐　秀豊・

高橋　輝雄叫原・宏次　　　（慶大産婦）

　慶大産婦人科家族計画相談所では1954年以来，精子

増強治療法としてホノレモン療法始め種々の治療法とその

有効性を発表して来たが，今回は甲状腺剤，男性ホルモ

ンおよびその中間代謝物質を含有する代謝綜合ホルモン

（メサルモニ・M）を精子減少症患者名42について投与
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した結果を発表する．精液量については，薬効13％，

有効5％で，運動率に対しては，著効19％，有効7％

であり，精液量，運動率では改善効果は著明ではない．

しかし，精子濃度に対しては著効48％，有効7％，有

効率計55％であり，妊朶係数（F．1．）については従つて，

著効28％，有効1896となり，かなり良好な有効率を示

している．しかも，われわれが精子増強の目標としてい

る精子所見3000万，80％以上に対し，治療後の所見が

3000万〆mlを超えるものが23例を示し5000万／m1以上

の正常精子濃度を示すものが10例を算えたことは，メ

サルモンMが精子数に関しては相当な改善率をもつこと

を示しているといえようr治療前，治療後の尿中ホルモ

ン1日排泄量については，17－OHCSでは殆んど特別の

変化は見られず，17－KSについては治療後に少量の増量

傾向がみられた．副作用は服用患者60名中，嘔吐を訴

え3日間で服用中止した1名を除いては別特なものは認

められなかつた．メサルモンMの有効性はホルモン療法

中ゴナドトロピン男性ホルモン療法には及ぼないが，経

口投与であることから一一・応試みらるべき療法の一つであ

ると考える．

3．性ステロイドの子宮内膜作用に関する組織化学的

　　研究

小出　保爾・中山・徹也・

岡垣　敬　（東大産婦）

　子宮内膜における性ステロイド作用を物質代謝の面か

らとらえ，progesteroneに対するestrogenの意義を明

らかにする為，まず子宮内膜の周期的変化をglycogen

を中心とした解糖酵素系に主眼を置いて組織化学的に検

索し，次いで卵巣別除婦人にestrogenおよびproges－

teroneを投与して内膜像の変化を検し，内膜凋期におけ

る内膜像と対比した．その結果，増殖期中期頃からgl－

ycogenが合成され始め，合成期に入るとglycogenの合

成能の充進を示し，分泌期中期を過ぎると，glycogen合

成能の漸減と腺分泌の充進を示しているように思われ

る．そして卵巣別出婦人にestrogenおよびprogeste－

roneを投与した子宮内膜の検索から，月経周期でみ

られた子宮内膜腺上皮中の解糖系の動きが，増殖期は

estrogenにより，分泌期はprogesteroneによるもので

あることが示された．かつprogesteroneの単独投与で

は対照と大差なく，estrogenを予め投与した場合にはじ

めて変化がみられたことは，子宮内膜におけるproge－

steroneの作用が解糖系の代謝像からみてもestrogenの

primingを必要とすることをよく示している．

　質問　　　　　　　　　鈴木　善雄（愛育病院産婦）

　3）　組織化学的検査における定量の方法は如何に行つ
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たか，

　答

　Glycogenの生化学的には定量は行つておりません．

　ただ，PAS染色と196　diastase消化法とを併用し，

それを比較検鏡し，その染色度およびその後のglycogen

消化，消失とにより，定量的に判断しました．

4・保存に伴なう牛精子核（DNA）酸量の減少

花田　章・広江一正（農林省畜産試験場）

　顕微分光測光法による牛精子核Feulgen－DNA量の測

定条件について検討したのち，牛精液を卵黄クエン酸ソ

ー ダ液で希釈して40℃に保存した場合、ならびに老化

促進処置を行なつた場合の精子核DNA量の変化につ

いて調査した．塗まつ標本の最適加水分解時間（1規定

塩酸，60℃）は約7分であつた．牛精子核Feulgen－DNA

は比較的均一な分布を示すが，測定部位4点をとつて比

較すると，後方部は前方部よりも濃染し，中央部2点の

平均吸光度は全体4点の平均と一致した．標本は新鮮な

染色液を用いた場合，作成後日で槌色を示した．吸光度

は精子核面積と負の相関があり，吸光度のみでの材料

の比較は不適当であつた．各精子の吸光度に面積を乗

じてDNA量を算出する方法は二波長法（最大吸収波長

577　．　5　mptとその1！2吸収を示す波長511　mμで各透過

率を求めMendelsohnσ）表により吸光物質量を算出）よ

りも測定値の変動係数が小さく，高い精度を示した．

　牛精液を卵黄クエン酸ソーダ液中に保存し，開始時，

第5日，第10日，第14日および第19日に測定したと

ころ，保存第5日以降にその精子核DNA量は減少を

示した．また，精液を37℃に3～5時間嫌気的あるい

は好気的処理して精子の老化を促進させた場合，精子核

DNA量は個体によつて減少度が異なり，相対的に高い

DNA量を有する牛の精子では減少が認められないが，

低いDNA量を有する牛の精子では減少した．精子を，

50℃・5時間で死滅させた場合には全例でDNA量の

減少が認められたが，－79℃に急冷していわゆる低温

衝撃を与えた場合は減少を認めなかつた．

　質問　　　　　　　　　　飯塚　理八優た産婦）

　保存によりDNAが減少あるいは変化するのは精子

のDumageによ1）　、この精子は授精能力は無くなると

思うが如何でしよう．

　もし保存中にDNAの変化が起りこの精子で妊娠する

ことになれば問題は大きいと思います．

　答

　DNA量の変化と実際の臨床的受胎試験をやつていま

せんので考察することができません．

　質問　　　　　　　　　　長谷川治雄（横浜大産婦）

■
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　精子の老化速進とDNA量との間に関係があるうで

よあるが，精子の老化現象とは何でしようか．

　年をとつた牛の精子の示す変化とは違うのですかA

　答

　精子の老化現象を私共は各射出精子が運動率を失い次

いで全く死滅するまでの過程として考えます．

　報告致しましたように各牛によつて，老化促進後の

DNA量の変動は異なりましたが両者の間には関係があ

ると考えます．

　老齢牛の精子という意味ではありません．

5．不妊症治療の限界

林　基之（東邦た産婦）

　不妊症に対する治療の限界として例えば力トリック教

国（西ドイツ，イタリア，フランス，ブラジノレ等）では，

法律によつて夫の人工授精さえ禁止されている場合があ

り，このような政治的宗教的理由による治療の限界につ

いては触れない．

　本日は主として女子不妊症の治療にさいし，果しく河

処迄治療すべきかという問題について考えて見たい．

　このさい，誤診により治療を打切る場合があるが，そ

のような診断の不適切さは漸次少なくなりつつある為，

余り問題ではないと思われる．例えば描写式通気法や子

宮卵管造影法で子宮角部閉塞と子宮角部攣縮による閉塞

をまちがえ，予後，不良といい，治療仮性をあきらめる

ような発言をして後，短時日後，妊娠が成立して，全く

面目を失するというようなことが以前にはあつた．所が

今日では，適当な自律神経遮断剤（例えばブスコパン，
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ドバジラン，ヒデルギン等）によつてこのような症例は

なくなり，誤診による治療の打切りというようなことも

少くなつてきた．

　また無月経の分析も今日は合理的になされ，例えば子

宮内腔癒着症も手術処置や薬剤拡張術を行なうことによ

つて了後は必ずしも不良ではないので治療を早急に打切

るべきではないと思われる．

　最も問題となるのは，卵管閉塞症の場合であつて，た

とえ結核が原因としても，すぐれた抗生物質が開発され

ているのでかなり改善される．また炎症後の癒着も，コ

ンドロイチン硫酸，副腎ステロイドホルモン，キモトリ

プシン等により癒着寛解もあり得るので，卵管形成術を

含めて，薬剤通水法による病状の改善が期待できる．

　従つて今日では性病による卵管閉塞が激減し，また結

核による卵管閉塞も漸減の傾向にあるから，別に悲観す

べきではなく，寧ろある程度希望をもたせて，少くとも

3年は治療をすべきで，軽々しく打切るべきではないと

思われる．卵管形成術後の妊娠例も30年前に比べると

格残の差において増加している．

　すぐれた，技術，薬物開発によつて不妊症治療の限界

も漸次拡がりつつある現状である．

　また強度子宮発育不全症，子宮内膜機能不全症等も強

力なホルモン療法によつて治療成績の向上が見られる．

6．第1回国際家族計画連盟

　　西太平洋地域会議に出席して

松本　清…（炸欠産婦）

●

｝

第5回　日本不妊学会中国。四国支部集談会

日　時

場　所

会　長

昭和40年8月22日（日）

高松市　国際ホテル

徳島大医学部産婦人科教授足立春雄

●

1．不妊婦人ならびに機能性子宮出血患者の子宮内膜

　　における類壊死性変化について

足立春雄・唯正　一・阪口　彰・

米田勝・高柳真・岸恭也
　　　　　　　　　　（徳大産婦）

　われわれは不妊の主訴をもつて徳島大学産婦人科妊孕

外来を訪れた婦人の子宮内膜に，しばしば類壊死性変化

を認めたので，これについて若干の観察を加え，同時に

機能性子宮出血患者の内膜をも比較観察した．該変化は

正常内膜には見られず，増殖期または分泌期において，

腺上皮および間質に種々の変性，浮腫，離解，萎縮など

を呈する内膜にのみ発現した．該部においては問質およ

び腺上皮細胞の壊死と消失ならびに少数のリンパ球浸潤

が見られたが，間質の線維構築は比較的よく保存され，

著明な細胞性および線維性および線維性反応は認められ

なかつた．機能性子宮出血を主訴として訪れた婦人の子

宮内膜にも，ほぼ同様の所見が認められた．これらの所

見の明確な意義づけはまだ困難であるが．一方において

は，不均衡なる内分泌状態に対する子宮内膜の一つの反
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応様式の表現であり，また同時にそれが受精卵の着床，

発育には不都合な環境ともなるものであると考える．

　質問　　　　　　　　　　田中　良憲（岡山大産婦）

　この所見の正常婦人，異常婦人における出現率はどの

位ですか．また不妊婦人では増殖期，分泌期の何れに認

められますか．

　答

　類壊死性変化は疾患特異ではなく，色々の臓器特に実

質性臓器に，多くの原因によつて出現します．また，無

症状で，臨床的に正常な婦人の子宮内膜に見られること

があるとしても，これらが頁に，正常であるか否かは後

日の研究にまたなければなりません．重要なことは不妊

内膜，出血内膜が，間質も含めて，かような変化を呈す

ることがあるということであります．出現率についての

統計的検討は，まだ十分に行つておりません．なお，各

時期に無差別，平等に採取しているわけではありません

から正確な分布はわかりませんが，増殖期にも，分泌期

にも見られます．

2．経ロ避妊薬の使用経験

足立春雄・阪口　彰・谷口定之・

美馬淑子・水谷重康・吉本忠弘

　　　　　　　　　　（徳大産婦）

　われわれは種々の経口避妊薬の提供を受けたので118

名の避妊希望婦人に投与し，その避妊効果および副作用

について観察を続けているのでその成績を報告する．使

用例数および使用周期は，Provera　26例64周期，　ORF－

1658C　6例，17周期，　Sequens　3例，7周期，　S－3800B

75例，1067周期，Volidan　4例10周期，　S－300　C，5例

15周期である．

　排卵抑制効果については，BBT曲線，子宮内膜，膣

内容塗沫検査などにより検討したが，何れの薬剤におい

ても，その効果は100％であつた．副作用については，

肝機能，腎機能，一血液所見には変化を認めないが，服用

初期に悪心を訴える例が多い，また製剤により少数例に

破綻出血を認めるものもあつた．

　服用中止後の観察においても，特に異常を認めず，

Volidan服用を5周期続け中止，その後正常に妊娠した

例，S－3000B服用を周期続け中止，その後正常に妊娠

分娩した例を経験した．

　追加　　　　　　　　　　　谷口　定之（徳大産婦）

　1）Breakthrough　bleedingあるいはSpottingの出現

については，経口避妊薬が普及し始めた頃に，種々迷わ

された問題であるが，当時比較的少量のgestagenを投

与し始めた群において，高頻度に現れ，これを解決する

方法としては，投与量を多量にすることによつて解決し
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ていたが，estrogenの混合によつて，著るしく減少して

いるのが現況である．

　2）ORF投与中，演者が報告したestrogen投与中に

高温を示した1例は，その後のsmear　testによつて，

さらにこのBBT高温相の時期においてもsmearは
estr（，gen　patternを示したこと，また同周期がsilent

mensesの型をとり，しかもつづいて，　spottingあるいは

breakthrough　が生じ，　pregnancyかと思わされるよう

な現象が現れ困らされたので追加する．

3．新経ロ避妊ゲスターゲンrVolidan」の臨床的研

　　究（付経ロエストロゲン単独投与の効果）

田中　良憲・鎌田　昌平（岡大産婦）

　Volidanは1錠中Megestrol　acetate　4　mg，　Ethinyl－

estradi｛〕10．05　mg含有する新ゲスターゲンで，前者は

Progesterone誘導体である、われわれは岡大産婦入科外

来患者18例，110周期に投与し投与前．6周期未満，6

間期以後での検査データーを比較した．1日1錠1クー

ル20錠とし数周期から1年余に渡る期間を観察した．

悪心食欲不振，嘔吐，アクネは1～皿周期に発現し以後

は消失した程度も軽微であつた．浮腫，多毛無月経は殆

んど認められなかつた．ただ過少月経は6周期以後少数

例ではあるが認められた．破綻出血も少なかつた，一般

検血，血清電解質，甲状腺機能，尿中17－KS，17－OHCS，

肝機能に関しては現在検索中で例数が少い為比較は難し

いが各々の症例で見ると血小板数がやや増加の傾向にあ

り，BMRもやや増加していた、また17－OHCS，　AIG

比はやや低下する傾向にあつた．しかしこれ等は正常範

囲にとどまつていた．体重は投与前後を比較すると殆ん

ど変化はなかつたが6周期以上の投与例では4周期～8

周期頃にやや増加し以後投与前の体重に戻る傾向にあつ

た．なお投与中妊娠したものは1例もなかつた．投与中

止後妊娠した症例投与中肝炎になつた症例各々1名報告

する．肝炎の症例は現在検索中であるが流行性肝炎か中

毒性肝炎かその判定は不明である，今後さらに検索して

いきたい，エチニールエストラジオールのみ投与例では

6396に排卵期遅延が認められたしかしその中で月経周

期の第8日以内に内服を開始した例では8396に排卵期

遅延および月経周期の延長を認めた．

　質問　　　　　　　　　谷口　定之（徳大産婦）

　かつてわれわれは経口避妊薬の投与開始時期について

の検討を加えたことがありますが，月経開始後11日目

においては，すでに妊娠例を認めており，従つて，一応

月経開始後の日数をもつて示されることが良いのではな

いかと考えています．
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　答

　第1回目の投与開始時は自然月経を基としているかで

そのようなこともあるかも知れない．しかし投与開始後

の消退出」flLは3～5日の持続に過ぎないからそのような

心配は無いと思われる．実際われわれの症例で妊娠した

ものは居なかつた．

4．経口避妊薬の使用経験について（第1報）

藤生太郎・鳥越正・松崎日出夫（山L吠産婦）

　わが国では種々の避妊法が行われてきたが効果確実で

100％避i妊でき，しかも母体に異常がなくまた内服中止

後すみやかに妊娠でき，児にも影響がないという方法は

未だ見出されていない．以上の条件をある程度みたすも

のとして経口避妊薬が考案され現在全世界で使用されつ

つある．

　私共は，塩野義製薬よりS－3800－C錠，日独薬品より

Gynoularの提供をうけたのでその使用経験について報

告する．

　S・3800－CはNorethindr（m　2　mg十Mestranol　O．1mg

含有，GynoularはNorethister（，ne　Acetate　3　mg十et－

hinyl　Oestradiol　O．05　mg含有の製剤であり，　S－3800－C

33名235周期Gynoular　28名156周期について1名の

妊娠もなかつた．7名の妊娠可能σ）中止例中6名が妊娠

した．排卵抑制効果についてはBBT曲線，子宮内膜所

見，膣内容塗沫検査，頸管粘液検査尿中ホルモン定量等

を検討している．直接副作用としては悪心が最も多く次

いで頭痛であり，無，月経，破綻出血も少数例にみられ

た．服用前検査として内分泌機能検査，血液スプクト

ル，肝腎機能検査，血液所見，出血傾向検査，血中ミネ

ラル，心臓所見，卵巣所見，癌検査を行い，服用13周

期中，服用中止後，および必要に応じて前記の諸検査を

行つているが現在までの症例については特記すべき変化

はない．

　以上の所見よりS・3800・CおよびGynoularは経口避

妊薬として100％効果がありまた継続服用も可能であり

直接副作用についてはMittelの種類を変更することに

より症状は全く消失している．

　以上の症例については現在なお引続いて検討中であ

る．

　質問　　　　　　　　　　　谷口　定之（徳大産婦）

　経口避妊薬開始時，その禁忌の目標を如何様に考えて

いられますか．

　われわれかつて，内分泌疾患の認められるもの，特に

肝，ならびに甲状腺機能障害患者について，副作用的訴

えの多く存在したことから投与前の肝機能，甲状腺機能

その他内分泌機能障害の存在する者には，むしろ慎重を

期すべきことを示唆した．

　答

　われわれは一応の目やすとして

1）

2）

3）

4）

5）
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　を禁忌として居ります．

では慎重に経過を観察しながら投与して居ります．

　また甲状腺機能障害に対しては基礎代謝に異常を認め

てもT3レジニテストで軽度障害程度なら経過をみて投

与して居ります．ただし重症の甲状腺機能障害のある場

合には一応投与を見合せて居ります．

　質問　　　　　　　　　　　田中　良憲（岡大産婦）

　1）　各種検査成績から生体に対する影響は，長期投与

中各々経時的変化があると思われるが，検査内容で差が

ありますか．

　2）　月経直後に投与を開始した場合と，月経周期第8

日目に開始した場合と結果に何等かの差がありますか。

　3）経口避妊をすすめても副作用を拒否される例はあ

りませんか．

　答

　①現在まで12カ月服用終了者5名で多少検査成績

に変化は認め得ますが，症例が少なくて何とも返答でき

兼ねます．現在引続いて24カ月後，12カ月後の成績を

検討中です．

　②　私共では月経開始後5日目および内服終了後8日

目よりの2通りの服用法を行つていますがいずれも，

27～29日型となり結果に差はないように思います．

　③未妊婦では将来の奇形児分娩を恐れて拒否された

例が多くありました．また服用開始後嘔吐等の副作用の

ため服用中止を希望したものも数例ありましたがよく説

明して服用を継続させております．内3名が拒否しまし

たが薬品を変更することにより副作用が全くなくなるこ

とを強調して服用させたところ副作用は全く認められま

せんでした．

重症肝機能不全

重症腎機能不全症

血液疾患のあるもの

癌患者

現在授乳中の婦入

　　　　　　　　ただし①②③の場合中等症ま

5．原発性無月経の症例

田中　良憲（岡大産婦）

　最近数年間に内分泌障害による原発性無月経16例を

経験した．初診時年齢は満18歳ないし31歳に分布し，

尿中17－KS，17－（，HCS甲状腺機能，トルコ鞍下垂体予

備能検査等には特徴的な変化を見出し得なかつた．

　これ等を身長によつて，2群に大別すると，短身群

（135cmないし145　cm）9例な体型，外性器共に女性
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であったが，何れも幼児的であり，4例は性クロマチ

ン，染色体分析からGonadal　Dysgenesisと診断され，

残る3例は下垂体性のものと推定された．後者の内3例

に腹腔鏡検査を行つた所，直径1～2　mm，長さ1～2cm

で線条状の外見上極めて未分化の性腺が認められた．し

かし前者に共通する翼状頸，外反射等の体型的特徴は無

かつた．

　身長の低くない群7例は寧ろ女性としては身長が高い

ものが多く，外性器は発育不全的であつたが，二次性徴

は良好な傾向を有して居た．性クロマチン陽性の4例の

内例に腹腔鏡検査を行つたが，1例は発育不全ながらも

卵巣的形態で有する性質が認められたが，1例は頬身群

と同様な線条様の未分化な性腺を有して居た．性染色体

陰性の例は何れも膣が盲端に終つて居り，染色体分析で

46（XY）であることが確認され，典型的Testicalar

Feminizationであつた．

　要約すると原発性無月経17例中7例が染色体の異常

によるものであり，短身で二次性徴幼児的な例にもまた

普通の身長で二次性徴良好な例にもこれが見出されたこ

とは原発性無月経に対する綿密な検査の必要性を物語る

ものであろう．身長に関しては低いか，しからざれば寧

ろ長身であり，本症の発生原因にと関係があろう．なお

診断にさいしては性クロマチンと腹腔鏡検査は簡単で確

実な点で必須的検査と考えられる．

　質問　　　　　　　　　　　　田中　止久（鳥取人）

　1）われわれも後で類似の報告をするが，身長正常例

で，線条卵巣をもつた症例が，乳房がよく発達している

が，EstrogenのΩuelleをどう考えられるか，線条状卵

巣に卵胞ありと考えられるか．

　2）　外陰の発毛のない例17－KSの値は如何．

　答

　エストロゲンは副腎性のものが加つていると思われ

る．しかし乳房の発育はエストロゲンの量のみでは解釈

できない点があるのでは無かろうか．線条様卵巣では外

見上卵胞は認められをかつた．かかる卵巣のホルモン産

生の詳細は不明である．

　外陰発毛のない例でも17－KS値はほぼ【L常範囲内に

あつた．

6．燐酸クロロキンの排卵誘発効果

田中　良憲・宮野　恭一（岡大産婦）

　副腎皮ホルモンの，排卵誘発作用に，ヒントを得て，

われわれは，14例の，持続性無JJ経稀発性月経あるい

は，無排卵性周期を呈する，22歳から34歳までの婦人

に，11d量250　mgの，燐酸クロロキンを，30日間継続

内服せしめ，基礎体温を観察し，排卵の有無を検討し

日不妊会誌11巻2場

た．

　14例中，排卵を，／回ないし2回の投与で，排卵を見

たものは6例であつた．その内，6例の，6カ月以上の

持続性無月経を呈していた婦人の，3例に，また6カ月

以内の持続性無月経あるいは，無排卵性凋期をみている

8例中3例に，排卵を見た．この14例中8例は，カル

ドスコピーにて，多発嚢腫様卵巣と診断をうけていた

が，その中4例に排卵をみた．

　また，この14例中9例は，すでに，コルチュイドに

て，排卵誘発を試みられていたが，これで有効であつた

3例中2例に，無効であつた7例中2例に，排卵をみ

た．14例中10例は，コルチコイド，サイロイドあるい

は，向性腺性ホルモンの何れかが有効であつた3例中2

例に，また何れもが無効であつた7例中2例に排卵を誘

発している．

　この14例中の，14歳で初潮をみたが，7年前より，

6カ月間以上の無月経を来たしている一婦人は，カノレド

スコピーにて，多発嚢腫様卵巣も診断されていたが，本

剤投与を受け，托娠の転帰をとつた．

　本剤投与による副作用は，全例に見られていない．

　燐酸クロロキンの，排卵誘発機序ならびに，適応，禁

忌等については不明であるが，少くとも，一部の症例に

は，有効であるとの示唆を受けた．

　質問　　　　　　　　　　大喜多良夫（徳大産婦）

　燐酸クロロキン製剤投与前と投与後のホルモン変動の

状態は如何であるか．

　答

　特に調べて居りません．

　質問　　　　　　　　　　　　熊本　寛格（愛媛県）

　私はグリムルリチンに依る排卵作用についての研究の

結果，家兎ではかなりの成功率はあつても，人体では全

くと言つていい程，有効率を示さなかつた．人体の排卵

に対する薬剤の効果を判定する場合，非常に大切なこと

は材料の選択の仕方により有効度が相当に影響されると

思われる．従つて単に有効率を％で示しただけではその

薬剤が，果して排卵に有効であつたとは言えないと居、

う．

　答

　無排卵状態は自然治癒があり得るわけであるから，薬

剤の効果を見る上に留意しなければならないのは当然で

ある．われわれの症例は，その点に注意しながら判定し

たもので，得た％がすなわち本剤の有効度とは考えてい

ないが，少くとも一部の症例には有効であると確信して

いる．
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7．尿中ステロイド分画測定値から見た性腺機能につ

　　いで

橋本　清・○吉田俊彦・本森良治・

鈴木四郎・横尾　忍・宇埜　昭

　　　　　　　　　　　（岡大産婦）

　尿中Steroid測定によつて性腺機能を判定する場合，

従来測定されて来たEstr・gen　17－KS等では十分な判定

ができにくいことが多い．このような結果は，これら

Steroidが性腺からだけでなく副腎からも分泌されるこ

とを考慮した場合，むしろ当然とゆわなければならな

レ’．

　17－KSを分画にわけ正常男女および更年期婦人去勢婦

人との比較において特に性腺と関連の強いと考えられる

Etiocholanolon，　AndrosteronおよびDHAについてく

わしい検討を行つた．すなわち，これら3つのsteroid

は24時間排泄量として見る場合，正常男性，増殖期，

分泌期，更年期，去勢婦入の順で排泄量に一定の傾向を

示しているが，これをそれぞれの17－KS　lO分画の和と

の比率で見るとEtiocholanolone，　DHAでは，性機能と

の関連は認められなかつた．Androsteroneでは明らか

に性機能との関連が認められる．EtiQcholanoloneは5β

型で，副腎性のPregnantriolやTHSの20，21のde－

compositionをおこしたものが加わり，　DHAは副腎性

のものが混つて尿中に排泄される為，判然とした性機能

との関連が認められないと考えられる．Estrogenでは

4分画の場合，従来3分画法で報告されているように

Estriolは他のEstrogenより多いということはない．ま

たEstrogenも単に排泄値を見るのでなく，その前駆物

質である11－desory　17－KSとの比率で見ると，　Arom・

at｛sationの傾向が判定される．単なる排泄値のみではさ

ほど低い値を示さない正常男性も，Aromatisationの傾

向は明かに低い．

　結論として，性機能判定に尿中Steroidを測定する揚

合，従来行われているような総17－KS総Estrogen測定

では判定できない場合が多いが，このように詳細な分画

を行つて検討を行えば．判然とすると老える．

　質問　　　　　　　　　　大西　昭二（鳥取大産婦）

1）

2）

答

1）

Estrogen測定法の実際について

酉孝素・h生Schift

酵素活性実証の有無について

水解を行つている．

する場台，特にKober反応に対する干渉Chromogen

が少くて，好結果を得る．なお，分離はThin－Layer

Estrogenの測定はβ一Glucuronidaseによる酵素

　　　　　　この方法は微量のEstrogenを測定

（181）89

Chrematoで行つている，

　2）対象となる酵素は17－Hydroxydase，5－lsomerase，．

Aromataseおよび20，21のSide　ChainのDecomp－

ositionを起す酵素などである．

8．無月経を主とした不妊症患者の各種尿中ステロイ

　　ドおよびゴナドトロピン排泄値ならびに薬物負荷

　　による変動について

橋本　清・吉田俊彦・○本森良治・

浜崎　睦　　　　　　　（岡大産婦）

　無月経を主とした不妊症患者の内分泌環境を考察する・

ため，尿中Gonadotropin，ならびに，尿中Estrogen，

Pregnanediol，　Pregnanetriol，17－KS，17－0】ヨCS，　CortoI

の測定を行い，さらに動的な観察としてSU・4885・test，

ACTH－Z　test，　Dex㎜ethasone　testおよびPMS　testを

行つて検討した、

　その結果，尿中GonadotropinはChiari－Frommel症

候群，DeLCastiUo症候群およびDwarfismに測定の意

義を見出し，尿中Estrogenは全症例に，尿中Pregn・

anediolはChiari－Frommel症候群，　Del－Castillo症候

群，多嚢胞性卵巣症候群および特殊疾患でない無月経症

例において，尿中PregnanetriolはCushing症候群，

副腎性器症候群および特殊疾患を呈さない無月経患者に

おいて，尿中17－KSはSheehan氏病，　Dwar丘sm，多嚢

胞性卵巣症候群，Cushing症候群において，尿中17－

OHCSはCushing症候群においてそれぞれ測定の意義

を見出した．

　しかしこれら基礎排泄値の測定のみでは大部分の症例

が正常値を示すためさらに薬物負荷による変動の追求が

必要である．

　SU－4885およびACTH－Z　testではChiari－Fromme］

症候群，Del－Castillo症候群，　Sheehan病，　Anorexia

ner▽osa，　Cushing症候群およびHypoadrenocortism等

において下垂体副腎皮質系予備能の異常が伺え，さらに

Cushing症候群ではDexamethasone　testの必要性を示

した．

　またこれら下垂体副腎皮質機能を検査するためには尿

中170HCSのみならず尿中Cortolの測定の必要性を

も付言した．

　下垂体一卵巣系の追求としては尿中Gonadotropinと

尿中Estrogenを測定し，両者の関係を観察すると同時

にPMS　testを行い：無，月経の原因が下垂体または卵巣

のいずれに存在するかを知ると共にPMS　testによる

Estrogenの変動から間脳一下垂体系の異常をも把握す

ることが必要であることを述べた．
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　質問　　　　　　　　　　　熊本　寛格（愛媛県）

　PMS　Testの場合，　Adrena1の機能には影響ありませ

んか．例えば尿中の17－KSおよび17－OHCS，あるいは

さらにFractiOnにも何らかの変化が，あるいは影響を

認めませんか．

　答

　PMSの副腎皮質への影響としては尿中総17－KSおよ

び17－OHCSでの検討では認めていない．

9．いわゆるTurner症候群の開腹所見および内分泌

　　学的示唆

田中　正久・，井奥　郁雄・

筏津　哲夫　　（鳥取」く産婦）

　Turner症候群はKaryotypeが45×0を示すlntersex

で，臨床的に短躯，性的未熟，翼状頸，外反射，ゴナド

　トロピン高値等の特異な病像を示す．われわれは，当大

学石原内科の協力の下に，本例と考えられる6例につ

いて開腹手術を実施し，それぞれOvarian　agenesis，

Ovarian　dysgenesisを実証した．今回は開腹所見のスラ

イドを供覧し，さらに先天的に卵巣が欠除したさいの内

分泌学的示唆についても言及したい．症例の年齢は11

歳から16歳までで，比較的年少であつた．

　開腹所見として6例中5例の卵巣が全く欠除して索状

体であり，1例では片側に卵巣らしいものがあつたが，

いずれも組織学的に卵胞をみとめなかつた．症例の大部

分に未熟児として出生した既往があるのは，短躯ととも

に先天的形成不全として理解される．卵巣よりの性ホル

モンの供給がないため，性的未熟で，乳房の発育もな

く，外陰は小児様で，無月経である．体毛の発生なく，

：陰核がやや大きくみえるが，17－KS値は低い．コナドト

ロピン値は年齢の低いこともあつて，高値とは限らなか

つた、甲状腺機能には著しい特徴はみられなかつた．

眼科的異常と骨の異常も目立つた所見であり．ことに

・　Osteoporoseが多いことは，総コレステロー／レ値の高値

とともに，エストロゲンの欠乏に関連するものと考え

る．

　質問　　　　　　　　　　　熊本　寛格（愛媛県）

現在TurnerのみならずStein－Leventhal　Syndromもそ

のKrankheitsbildが非常に混乱していろように思われ

ます．一応TurnerもOriginalに忠実に従うべきであ

ろう．次に治療ですが，女性化を計ると同時にsynthetic

marriageとしてKlinefelter　syndromと結婚させるのも

一方法かと考える．

　答

　御質問の趣旨がはつきりしないが，現今Turner症候

群とは45×0の染色体をもつInter　sexに定義が限定さ

口不妊会誌11巻2号

れている．従つて，Karyotypeをしていない本報告で

は，いわゆるを冠したわけである．Ovarian　dysgenesis，

Gonadal　dysgenesis＝Turner症候群と考えているわけ

ではない．

10．子宮内膜癒着症

田中　良憲・相良　祐輔（岡大産婦）

　岡山大学産婦入科，ホルモンセンターに来院し，Hy－

sterosalpyngographyを実施した1340例中，子宮内膜癒

着症と診断，治療を実施した．22例につき，検討をし

たので報告する．レントゲン診断は，内膜癒着の高度な

ものを（粁），軽度なものを（＋），内子宮rlに癒着を見る

ものの，3つに分けた．習慣性流早産と診断したもの

は，7例，未妊婦は5例である．問診において，中絶，

またはCurettageの有経験婦人は，12例，結核のある

婦人は3例である．無月経，または過小月経婦人は，13

例で，月経困難症婦人は，13例で，月経困難症婦人は，

13例である．月経異常を認めない婦人は，4例である．

BBTも2相性であり，卵，巣機能に異常のない婦人は，

7例である．内膜癒着の程度と治療経過を検討して見る

と，内膜癒着（H）のもので，妊娠した婦人は，0，月経

の正常化した婦人1例である．内膜癒着（＋）で，妊娠し

た婦人は，4例，月経の正常化した婦人3例．内子宮口

癒着では，妊娠婦人0，月経の正常化した婦人1例であ

る．治療の面から，この経過を検討すると，ホルモン投

与にて，月経う正常化したものは，4例，妊娠は1例．

内膜剥離手術で月経正常化1例，頸管拡張術で妊娠1

例．頸管拡張術とハイドロ注入と組合せで，妊娠2例で

あつた．中絶経験のある婦人で，本症と診断した婦人

を，年度別こ分類すると，1961年度，o，1962年度，2

例中1例，1963年度，5例中4例，1964年度，7例中

1例，1965年度，7例中4例である．未妊婦5例，結

核，3例，中絶またはCurettage有経験婦人，12例か

ら考えても，中絶が，本症の有力な原因であることが，

解る．また，これらの例で，癒着の高度のものの治療効

果は，芳しくない．

　質問　　　　　　　　　　　　熊本　寛格（愛媛県）

　一相性のBBTを示すとすれば，必ずしも癒着症がそ

の原因とは考えられないように思うのですが，

　頸管拡張によって内膜の癒着を剥離したので通過性が

良好となり妊娠したとも考えられるが，頸管拡張によつ

て排卵を誘発するという説があるが，その点はどう考え

られますか．

　答

　卵巣機能不全と内膜癒着が合併している例もあること

を述べた迄です，頸管拡張による排卵もあり得るでせ

i
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　質問　　　　　　　　　　大西　昭二（鳥取大産婦）

　Aus既往特にUberkratzungとその後のGeburtにさ

いしての癒着胎盤卵膜癒着との関係について．

　答

　あり得ることと思いますが，検討しておりません．

11．教室不妊外来患者の統計的観察

長田　昭夫・井奥郁雄・明島　淳亮・

成田喜代司　　　　　　　（鳥取大産婦）

　最近5力年余にわたつて教室不妊外来で扱つた患者

518名についてその実態を調査した．総外来患者に対す

る頻度は4．5％であり，25～29歳が57．6％を占め，不

妊期間5年以内の者が77．4％を占めた．既往症につい

ては対照群あるいは妊娠成立群に比し有既往者が多く，

開腹の経験についても同様であつた．その他職業，学

歴，経済状況，家庭環境，性生活などについても調査を

行なつたが，たとえば職業において主婦に次いで農業が

多く地域的特色を示し，また環境が不妊に関与している

と思われた例，さらに性生活において指導の必要性を認

めた例などがあった．

　当外来で経過観察中妊娠を確認した症例は全不妊患者

中16．3％であり，続発不妊の方が妊娠率が高く，また

年令が若くさらに不妊期間の短かい群に妊娠成立例が多

い．職業についてはいわゆる職業婦人に妊娠率が低く，

初診時合併症では子宮発育不全，子宮位置異常が多い

が，妊娠群と比較すると発育不全などは不妊の重要因子

とはいえず，また合併症のない者は妊娠率が高い．

　既往検査，治療については80％がすでに他医によつ

て検査，治療をうけているが，妊娠例についてみると検

査，治療の既往のない者が多い、検査項目では，子宮卵

管造影術において片側通過例でもかなり妊娠しており，

また基礎体温では一柑性，不定型でもかなりの妊娠例を

みた．

　治療についてみると，ホルモン療法が奏効したと思わ

れる例が最も多いが，卵管検査のみで妊娠した者も多

い．

　以上教室妊不外来における患者の実態につき述べた

が，系統的綜合検査を行なうと同時に，患者と密接な接

触を行なう意味において不妊クリニークを設置して診療

にあたることは有意義と思われた．

12．不妊症の臨床統計

堀　一平・松田修典（広大産婦）

当科における過去14年間での外来患者にみた不妊症
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婦人1，536名を原発性（1，108名），続発性（428名）につ

いて不妊となつた誘因について臨床的検討を行なった．

　検討項目は①原発性不妊症では，④結婚より受診まで

の期間，㊥初潮年齢，◎既復疾患（（1）初潮前の既往疾

患，（2）初潮後の既往疾患，（3）婦人科的疾患，㈲主人の異

常），②続発性不妊症では，④前回妊娠後の経過年数，

◎前回妊娠自然流産，④人工流産，◎前回妊娠，　（（1）自

然流産，②人工流産，（3）分娩），⑳前回妊娠以後の既往

疾患（（1）全身疾患，（2）婦人科的疾患，㈲主人の疾患）に

ついて検討した．なお，原爆被爆患者にみられた不妊症

についても検討した．

13．男子不妊症における尿中Estrogen

大村　順一・大森　弘之・

田中　啓幹　（岡大泌尿器）

　男子内分泌機能において，Estrogenが果す役割につ

いては，泌尿器科領域においては，未解明の分野に属す

る．そこで，われわれは尿中Estrogenを測定して，

Male　EndocrinologyにおV・てそれがV・かなる意義を有

するかを追求している．

　今回は，昭和38年6月1日より，40年5月31日迄に

来院した不妊症患者および性器発育不全患者53例につ

いて，その尿中Estrogenを測定し，他の尿中ホルモ

ン，すなわち，GonadQtropin，17－KS，17－OHCS値との

相関々係を検索したので，その結果を報告した．

　質問　　　　　　　　　　　　熊本　寛格（愛媛県）

　男子におけるEstrogenの分泌源はどのように考えら

れておりますか．

　また男子ではEstrogenとGonadetrophinのFeed

backは考えられませんか．

　精子減少症にもやはり，テストステロンのみでなく

Estrogenを同時に与えた方が効果があると考えられま

すか．

　答

　男子のEstrogen分泌源は，むろん副腎皮質はすでに

確認されている所ですが，睾丸におけるそれは，Sertoli

細胞ないしはLeydig細胞といわれ，現在未だ判然とし

て居りません．Feed　backは大いに考えられます．

　AndrogenとEstrogenの併用効果については，すで

にわれわれは有用であると考え，Bothermonを使用して

います．

　追加　　　　　　　　　　　本森　良治（岡大産婦）

　睾丸機能の内分泌面を検索する方法としてHCG負荷

による尿中17・KSとEstrogenの変動を追求する方法が

ある．増加率は17－KSよりはむしろEstrogenの方が大
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きいようです．私もmale　pseudohermaphroditismの症

例で行つたことがあるが結果は上記の通りであり今後追

求される必要があるのではないかと思う．

H不妊会誌11巻2号

答

現在われわれは行つて居りませんが，おつしやる通

り，追求する必要があると考えております．

第10回日本不妊学会九州支部総会
会　期

会　場

会　長

昭和40年11月14日（日）9・OO－11：30

宮崎市東雲町　宮崎市郡医師会館3階講堂

県立宮崎病院産婦人科医長　小　川　次　男

一 船講演

1．‘‘排卵障害の治療（第3報）および

　　Gonadotropin療法後の抗体産生について”

古賀康八郎・楠田　雅彦・執行　律夫・

山下　裕国・北島　正大・○納富廉正

　　　　　　　　　　　　　（九大産婦）

　わが教室の最近5年間における排卵障害患者の治療例

数は121例で，その内訳は散発性無排卵周期症17例，

持続性無排卵周期症19例，続発性無月経77例，原発性

無月経8例である．以上に対して，われわれは，Gest－

agen単独療法，　Kaufmann療法，　Gonadotropin　i療法，

副腎皮質ホ・レモン療法，間脳レ線弱照射療法，甲状腺ホ

ルモン療法，Estrogen療法などの方法を用いている．

　特にGonadotropin（PMS，　HCG）療法を反復する場

合，Gonadotropin（以下Gと略する）に対する反応性が

減弱することを認め，われわれはG療法を反復した場合

の治療効果を比較検討し，初回療法時と同程度の効果を

得るためには，より多量のPMSを必要とする症例が多

いことを認めた．これはPMSに対する抗体産生による

ものではないかと推測される．そこで，患者血清中の抗

PMS抗体とその推移をPMS感作血球を用いた処球凝

集反応などによつて検討した．

2．いわゆる精子免疫：免疫と精子喰食について

大谷　善彦・飯野　宏・鏡輝　雄・

井上　俊次　　　　　　　　（熊大産婦）

　雌動物を同種動物の睾丸乳剤で免疫すると，その妊孕

性が著しく低下する．かかる免疫動物の不妊機序として

は，われわれが既報したごとく，該動物の血中に生じた

いわゆる精子抗体が，性器の組織内や分泌物中にも現わ

れ，これが精子を障害することや，被免疫動物では子宮

が感作されること等が重視されるが，今回はさらに，免

疫動物における精子喰食作用について検討した．

　一般に感染動物では，起炎菌に対する生体細胞の喰食

作用が尤進するもので，これが免疫による生体防禦の一

機序であるが，いわゆる精子抗原で免疫された動物で

も，同様に精子に対する喰食作用が充進するものとすれ

ば，これも免疫不妊の重要な一機序をなすものと考えら

れるので，次の実験を行つた．

　まず，非免疫雌モルモットの腹腔内に，カルミンと共

にモルモット精子を注入し，一定時間後に腹腔液を採取

して，位相差顕微下にMacrophageに喰食された精子数

は僅かであつたが，睾丸乳剤で免疫された動物では，こ

れが甚だ多く，肝乳剤免疫動物では，非免疫動物と大差

がなかつた．非免疫，免疫・動物をとわず，エストロジ

エンと鴨スターゲンは，腹腔内における喰食作用に関す

る限りでは影響がない．また，免疫の有無に拘らず，一

般に精子は，頭部を喰食されるものが多く，体部や尾部

は少い．

3．所謂　精子免疫：再び精子の抗原性について

大谷善彦・鏡　雅雄・飯野　宏・

井上　俊次　　　　　　　　（熊大産婦）

　われわれはかつて，人の正常精液と無精子精液の抗原

性を比較した所，根本的差がなく，また精液内精子の抗

原性は，精液のそれと大同小異で，精子を洗浄すればす

る程，その抗原性は低下し，極端に洗うと，これを全く

認めなくなつたので，精子には特有の抗原性を認め難い

と報告したが，一個の細胞である精子に抗原性がないと

は考え難いので，以下の実験を行つた．

　まず，人精子を反復洗浄し，洗浄毎にその一部をとつ

てGiemsa染色を施した所，数回以上洗浄したもので

は，主として頭部に染色性の脱失が起るのを知つた．

　次に，正常人精液の免疫家兎血清を用い，螢光抗体法

で人精子を染色した所，非洗浄精子は全体に螢光を発し

たが，数回洗浄したものでは頭部と頸部のみが発光し，

極端に洗浄したものでは全く発光しなかつた．また該法
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で人睾丸を染色した所，精細管上皮のみが特異的に螢光

を発した．

　続いて，精子や造精機能と関係の深いHyaluronidase

（牛）の抗血清を用い，螢光抗体法で牛精子を染色した

所，上記とほぼ同様の所見を得た，

　以上の成績から，精子を洗浄すれば，精子表面に付着

している精液抗原がまず除去されるが，洗浄するに従い

精子内抗原も流出し，遂にはこれも消失するものと思わ

れ，この結果，洗浄精子には，あたかも抗原性がなきか

のごとき観を呈するものと考えられる．従つて精子には

やはり抗原性があり，しかもそれは主に頭部に存在する

ごとく思われる．

　精液中に精子抗原が通常の方法で見出し難いのは，こ

れが他の精液蛋白に比し微量のため，隠蔽される結果で

はあるまいか．

4．類窪官症の治療と性機能の経過

岡元健一郎・牧角　格・

陣之内謙一　　（鹿大泌尿）

　類寛官症の治療と性機能の経過を詳細に観察した2症

例について報告する．

　第1例は初診時20歳，（現在26歳未婚）この間An－

drogen．　Gonadotropin療法を施行した．

　第1例は初診時20歳．（現在27歳既婚）この間An－

drogen、　Gonadotropin療法を施行した．

　以ヒ2症例の経過を1洋細に観察しているので，今回は

性機能を中心に報告

5　不妊症における卵管疎通性に関する臨床的研究

　　　　　　　　　　　　　野田　晋平（久大産婦）

　当科外来不妊症患者142例に描写式通気法および子宮

卵管造影法を実施し，卵管疏通性の検索を行い次の結果

を得た．

　①通気法では142例中117例（82．3％）が通過，造

影法では142例中両側通過が87例（61．2％）1側通過が

21例（14．796）であつた．

　②通気法に造影法の成績の一致するものは142例中

119例でその一致率は83．8％であつた．

　③　原発不妊と続発不妊とにわけて観察すると，通気

法においては続発不妊38例中閉鎖10例（26．396），原発

不妊では104例中閉鎖15例（｛4．4％）で．続発不妊に卵

管閉鎖率が高い．

　④人工妊娠中絶にひきつづいて起つたと思われる続

発不妊では，12例iP　4例（33．396）に卵管閉鎖を認めた．

　⑥　既往に結核のあるものは142例中19例（13．4％）

で．うち通気法で両側閉鎖を認めたもの7例（36．8％），

（185）93

造影法で両側閉鎖をみたもの11例（57．8％）で，他の疾

患に比し高率を示した．

　⑤　造影法によりいわゆる結核像のみられたものは

142例中27例（19．096）で，うち9例に結核既往を認め

た．

6．経ロ避妊薬に関する研究

古賀康八郎・○執行　律夫・水野　和彦・

新堂昌治・荒木　勉　　（九大産婦）

　近年，合成GestagenとEstrogenとの混合剤による

経口避妊法が一般化されつつある傾向にある．私達は

1錠中にEthinodiol　diacetate　（SG11800）　O．5　mg　と

Mestranol（Ethinyl－estradiol－3・methylteher）0．1mgと

を含有するSC－11800錠を経口避妊の目的で使用中であ

るのでその成績を報告する．

　使用対象には長期間調査に協力できる特殊地域の婦人

を選び，投与方法は月経周期第6日より1目1錠を20

日間にわたつて連続投与し，消退出血の第日より再び20

日間投与した．投与例については基礎体温表によつて服

薬状況，出lf】L，副作用などについて厳重に経過を観察し

た．12周期以上の服用者については，本剤が血液諸性

状，肝機能，腎機能などに及ぼす影響について検討し，

さらに内分泌機能に及ぼす影響についても検討した．

7．6・Dehydro－retroprogesteroneの臨床成績

蔵本　茂昭・河津　徹哉（熊大産婦）

　1938年lnhoffenらによつて最初の合成Gestagenが

作られて以来，現在まで種々のGestagenが合成され，

臨床面に応用されているが，1960年WesterhofとRe－

crinkらによつて合成されたRetroproges　teroneは天然

のProgesteroneの立体異性体として最近その薬理作用

について多くの報告がなされて来た．

　私共は本剤を続発性無月経症，黄体機能不全症，機能

性出血，切迫流産に応用し若干の成績を得たので報告す

る．

8．新合成経ロ黄体ホルモン剤dydrogesterone

　　（Duphaston）の臨床的応用について

森一郎・○桑波田景一郎（鹿大産婦）

　近年黄体ホルモン様作用を示す各種の合成Gestagen

が多様作られ，臨床的にもいろいろ応用されている．

　われわれは今回dydrogesterone（Duphaston）を続発

性無月経症や，黄体機能不全によると思われる不妊症に

応用したところ，前症では月経の発来や性周期の改善，

後症においては，性周期の規則性化とともに，その一部
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に妊娠を来した．なお副作用については特別なことは認

められなかった．

男子不妊症の現況

牛寺　男1」　言薫　i寅

太田　康弘（九大泌尿器科）

　男子不妊症は最近により，そに発生頻度の高いことが

注目され，種々研究が進められて来た．しかしながら治

療成績に関しては未だしの感が強い現状である．

　九州大学泌尿器科教室においても数年来この方面につ

き検索をすすめて来たが，今回は男子不妊症の臨床的概

略を私共のデーターを基にして述べ，その一端を紹介す

る．

いわゆる精子免疫について

大谷　善彦（熊本大学・産婦人科）

　雌動物を，同種動物の睾丸乳剤や精子で免疫すると，

その妊孕性が著しく低下する．これは，該動物の血中

や，性器組織内ならびにその分泌物中に精子抗体が現わ

れ，これが精子を障害することや，免疫動物では，喰食

細胞による精子喰食の充進や子宮が感作される等のこと

が主因となつて生じた不妊と解される．

　次に，抗原の注射ではなく，動物腔内に上記の抗原を

反復注入すると，上記の場合とは趣きが異なり，血中抗

体を生じにくいにも拘らず，子宮は容易に感作される．

　以上のような諸事実から，女性の中には，性交によ

P，精子や精液蛋白が性器粘膜から吸収され，体内に之

に対する抗体が生じ，その結果，不妊となることがある

のではないかという想像と共に，女性を上記抗原で積局

的に免疫すれば，不工不妊を来さしめ，避妊に応用でき

るのではないかという可能性が考えられる，

　では，第一の想像のごとく，精子や精液蛋白の自然

日不妊会誌11巻2号

（性交）免疫による不妊婦入が実在するだろうか．一般に

婦人は，結婚の年数が長くなるに従い，精子や精液抗原

の発見される頻度が高くなるという人や，不妊婦人の【i［L

中に該抗体を認めたとVう人もあるが，精子抗体を有す

るにも拘らず妊娠する婦人もあるので，このような免疫

不妊は実在し得ないという報告もあり，未だ結論がな

い．われわれは，前記の経膣免疫実験，その他から，婦

人の1位中精r一抗体の検索よb，性器感作の追求が，免疫

不妊婦人の実在をさぐる上の急務ではないかと考えてい

る．

　次に，人の精子や精液で，婦人の免疫が可能であろう

か．われわれは人精液に一定の処理を加え，婦人に反復

注射した所，血中抗体の出現と共に，該婦人が感作され

るのをみた，またStrausは，人精子抽出液をタンポン

に浸して婦，八膣内に挿入した所，Huhner－testが陰性化

したという，

　以上は，精子免疫と女性不妊に関する問題であるが，

近年，不妊男子の精漿や」血沖に，精子凝集素が発見さ

れ，男性不妊の一原因として重視されて来た．本症は，

自己免疫的機序によるものと考えられ，Rtimkeは，児

を有しない男子の3％，不妊男子の5％に該抗体をみた

というが，最近，精子抗体を有する男子で，妻の妊娠を

みたとの報告もあり，今後の検討が必要である．

　次に，睾丸乳剤や精子にFreunds’adjuvantを加え

て，同種の雄動物または自己動物を免疫すると，該動物

の造精機能が著しく低下することが知られている．これ

は今や確実な現象で，Katshは，動動睾丸から，その有

効抗原の抽出を試みている．本現象は，抗IC［1．清の受動免

疫で，他動物に起すことはできないが，免疫動物の細胞

移入では起すことができる．

　睾丸免疫による造精機能障害は，人でもみられるとい

われ，近い将来避i妊に応用されるのではないかと考えら

れる．
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日　時

場　所

昭和40年11月14日（日）PM　O：10～PM　1：30

宮崎市橘通5丁目　橘国際ホテル

1

ム
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出席者　　（敬称略，順不同）

　　（福岡県）　宮原教授，重松教授，百瀬教授，

　　　　　　　井槌助教授，大谷善彦，井上秀夫

（佐賀県）

（長崎県）

（熊本県）

（大分県）

（鹿児島県）

（宮崎県）

会次第

内野総二郎，植田健治，久布白兼

三谷教授，自見昭司

加来教授，中山道男

清水教授，安部新太郎，門田助教授，

近藤陽太郎

岡元教授，森　教授，土橋英夫，

昇　勇夫，大井鹿大泌尿器科医局長

小川次男，蜂須賀茂彦，郡嗣彦

細川義一郎，日高英幸，安藤正俊，

浜田不二雄

1．開会のことば　（郡産婦入科分科会長）

2．会長挨拶　（小川会長）

3．報　告

　1）経過報告（小川会長）

　　本学会が例年と異り，九州医学会の分科会として

　　開催されたのは，昨年度の評議員会の決定にもと

　　ついて故伊地知会長が評議員にアンケートを出さ

　　れ，その返答の多数決により分科会として年1回

　　開催（本年度に限る）という決定に従つたものであ

　　る．

　2）会計報告（岡元教授）

　　大井医局長が代つて，昭和38年度会計報告を行

　　い承認された．

4．議　題

　1）　次期総会に関する件

　　開｛lli地　　佐賀県

　　会長　内野総二郎博士

　　会期　九州医師会医学会分科会当日

　以ヒのごとく決定した．

　2）　会費徴収方法に関する件

　　九州大学井槌助教授（古賀教授欠席）よP，各県

　　の世話人が会費を徴収して本部に送る方法は会員

　　が産婦人科，泌尿器科，農学部の各方面にわたっ

　　ているため煩雑であり，完全徴収が困難であるの

　　で，会員各自が直接本部に納入する方法に改めた

　　方がよいのではないか，という提案があ！，これ

　　に対し安部評議員（大分県世話人）よりそうする

　　と，会員が減りはしないかと心配される発言もあ

　　つたが，種々論議の結果，多数意見により，次の

　　ように決定した．

　　　①　会費徴収および入退会手続はすべて本部で

　　　　するよう，中央に要望を出す．

　　　②　それまでは，現行通り，各県世話人が会費

　　　　を徴収する．

　3）　その他

　　正確な会員名簿が欲しいという要望があつたの

　　で，早急に調査の上，各県に送付することにし

　　た．

5．次期会長挨拶（内野先生）

　来年度の本学会を分科会として認めてもらえるかど

　うかはまだ県医師会の意向を正していないので判ら

　ないが，できるだけ分科会として採用してもらう様

　努力する．

6．閉会のことば（蜂須賀副会長）

●



投　稿　規　定

1．本誌掲載の論文は，特別の場合を除き，会員のも

　　のに限る．

2．原稿は，本会の目的に関連のある綜説，原著，論

　　説，臨床報告，内外文献紹介，学会記事，その他

　　で，原則として未発表のものに限る．

3．　1論文は，原則として印刷8頁（図表を含む）以

　　内とし，特に費用を要する図表並びに写真に対し

　　ては実費を著者負担とする．

4．綜説，原著，論説，臨床報告等には必ず400字以

　　内の和文抄録を添付すること．なおタイプ（ダブ

　　ルスペース2枚以内の欧文抄録，題目，著者名を

　　含む）の添付を望ましい．抄録のない論文は受付

　　けない．

5．図表並びに写真は稿末に一括して纒め，符号を記

　　入して，挿入すべき本文の横欄にも同じく符号を

　　記すること．

6．記述は，和文，欧文のいずれでもよく，すべて和

　　文の場合は横書き，口語体，平がなを用い，現代

　　かなつかいによる．

7．外国の人名，地名等は原語，数字はすべて算用数

　　字を用い，学術用語及び諸単位は，夫々の学会所

　　定のものに従い，度量衡はメートル法により，所

　　定の記号を用いる

8．

9．

10．

11，

12．

文献は次の形式により，末尾に一括記載する

　a．雑誌の場合

　　著者名：誌名，巻数：頁数（年次）

誌名は規定又は慣用の略字に従うこと，特に号数

を必要とする場合は巻数と頁数との間に入れて括

弧で囲む．すなわち

　　　著者名：誌名，巻数：（号数），頁数（年次）

例　1．　Abel，　S．，＆T．　R　y伽Dellen　：　J．

　　　　A．M．　A．，140：1210（1949）

　　2。毛利　騒：ホと臨床3：1055（1955）

　b．単行本の場合

　　　著者名：表題，（巻数），頁数，発行所（年次）

例　1．鈴木梅太郎：ホルモン，180，日本評論

　　　　社　東京（1951）

　　2．Mazer，　C．＆S．五，　lsrael’MenstruaI

　　　　Disorders　and　Sterility，264，　Paul　B，

　　　　Hoeber，　New　York（1951）

原稿の掲載順位は，原則として受付順によるが，

原稿の採否，掲載順位，印刷方法，体裁，校正等

は，編集幹事に一任されたい．

特別掲載の場合は全頁著者負担とする．

掲載の原稿に対しては，別冊30部を贈呈する．

それ以上を必要とする場合は，原稿に必要部数を

朱書すること．その実費は著者負担とする．

投稿先及び諸費用の送付先は，東京都大田区大森

西7丁目5の22日本不妊学会事務所宛とする．
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