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総会予告（最終回）

第14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44年6月28日（土），29日（日）

開催会場　札幌市北海道新聞ホール
　　　　　　　　札幌市大通西3丁目6番地
　　　　　　　　電話代⑳2111内線395
理事会並びに評議員会

　　　　　　　　昭和44年6月27日（金）

　　　　　　　　札幌市パークホテル
総懇親会　　昭和44年6月28目（土）
　　　　　　　　札幌市グランドホテル
学 会

　　　　　　　　1．特別講i演
　　　　　　　　　　染色体異常の臨床

　　　　　　　　　　　新潟大学教授鈴木雅洲
　　　　　　　　II．　　一舟ヨヒ言茜…’演

演題申込締切　　昭和44年4．月15日（厳守）

演題申込資格　　本学会会員に限ります．会員以外の方（共同発表の方も）は演題申込

　　　　　　　　みと同時に44年度会費を払つて会員となつて下さい

演題申込方法　　1．

演題受領通知

演題申込先

参加　申　込

2．

3．

4．

第14巻第1号誌に挿入されている所定の用紙を必ず使用して600
字以内の講演内容要旨を添付し，書留郵便をもつて送つて下さい．

同一教室又は病院からの出題が多数の時は1頂位をつけて下さい．

図表はすべて35mmのスライドとV・たします（10枚以内）．

演題の採決は会長に一任させて頂きます．

演題申込発送後2週間以内に未着の場合は連絡して下さい

回囹囹　　札幌市南1条西16丁目
　　　　　　　　　　札幌医科大学産婦人科学教室

　　　　　　　　　　　　　　　　　明　石勝英宛
　　　　　　　　　　　　　　　　　　電話⑪2111内線397

1．総会に御出席の方は第14・巻第1号誌に挿入の振替用紙裏面が申
　　込書になつておりますので各事項御記入の上参加費を払つて登録

　　して下さい．

2．締切　昭和44年4月15目　（厳守）
3．大学教室などに所属の方も必ず個人別にお申込み下さい．演題提

　　出の有無にかかわらず今後の連絡やプログラム発送等は登録され

　　た方だけにお送り致しますので御注意下さい．

宿泊，観光，その他　第14巻第1号誌に挿入されてある用紙を使用して早目に予約して下

　　　　　　　　さい．講演に対する詳細な御注意や総会の御案内は，参加申込により

　　　　　　　　登録された方にプログラムを別送致しますので御参照下さい．

　　　　　　　　理事会並びに評議員会会場を札幌市パークホテルに変更しました．

　　　　　　　　多数の会員の御来訪をお待ちしております．

第14回日本不妊学会総会会長
　　　　　　　　　　明　石　勝　英



故安藤書一先生
The　late　Dr，　Kakuichi　ANDO
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第2回国際産婦人科学会総会へ日本代表として出席

学術研究会議会員
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慶応義塾大学医学部名誉教授
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一故安藤壷一先生追悼文一

追 悼

第14匝旧本不妊学会長

明　　石 勝　　英

　日本不妊学会理事長　安藤書一先生の御逝去を心から悲しく存じます．

　安藤先生は京都帝国大学産婦人科学教室で高山教授の門下としてその俊才を認めら

れ，若くして岡山医科大学教授，次いで慶応義塾大学教授として令名噴々たるものがあ

りました．

　先生は主任教授として教室門下生を熱心に指導された，その間に名著，婦人科学並に

婦人科手術学を始めとして，その他数多くの著書を通じて，その学恩に浴した医人は実

に多いと存じます．

　先生は学会の先達として産婦人科領域の新しい問題に取組み，その啓蒙に力をいたさ

れました．その内の一つとして子宮頸癌の早期診断に膣鏡診並に細胞診の重要性を説

き，全国各地を巡回講演せられた熱心な御姿を今に思い出します，これが今日の集団検

診への道を容易ならしめた功績は大きいと存じます．

　産婦人科学の重要な問題として，不妊症の研究の急務を説かれ，門下生により，その

方面の研究が陸続と発表された．又日本不妊学会を創設し，理事長として指導に当り，

次期世界不妊学会の日本開催が決定した．会員は先生が会長として御活躍の御姿を祈念

して居つたのですが今度の御逝去は誠に痛惜の極みであります．

　先生の産婦人科学に於ける先躍者としの足跡を思うとき，

　「循循然として善く人を誘なう．我を博ろむるに文をもつてし，我を約するに礼（実行）

をもってす」（論語子牢篇）とその師を讃歎する先哲の言をその儘にあてることが出来

ると存じます．

　瞼を閉じますと智勇兼備の古武士の如き先生の面影が浮んで参ります．

　私共会員一同相たつさえて，先生の御遺業の達成に努力いたして参りたいと存じます．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　昭和43年11月
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　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　AMemorial　tribute

　　Iwas　very　sorry　to　receive　the　bad　news　of　Prof．　Ando’s　death　and　I　wish　t（）

express　to　our　Japanese　Colleagues　my　personal　deepest　condolence　as　well　as　of

the　International　Society　of　Sterility．

　　His　death　is　indeed　a　great　loss　for　science．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Cordially　yours

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　I．Halbr㏄ht，　M．　D．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　President　of　the　International　Society　of　Sterility
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合成progestin投与婦人の肝機能障9について

Liver　Dysfunction　of　Women　Caused　by　Adminstration

　　　　　　　　　of　Synthetic　Progestins

　　　　京都府立医科大学産婦人科学教室（主任　徳田源市教授）

村上　旭　東山秀声　太田　宏
Akira　MURAKAMI　Shusei　HIGASHIYAMA　　Hiroshi　OOTA

Dept．　of　Obst＆Gyn．　Kyoto　Pref．　University　of　Medicine

　　　　　（Director二　Prof．　Gen－ichi　Tokuda）

　合成Steroidの使用頻度の増大とともにSteroid　induced　liver　injuryが問題になつている．前回合成

progestin投与時ウサギの血清Transaminase（T）値の変動について報告したが本稿では婦人についての成績

を報告する．

　経口避i妊剤内服中の婦人ではごく少数例にS－GPTの軽度の上昇とBSPの貯溜がみられるがこの変化は

19－nortestosteroneないしその同族のSteroidを含有するcombination　methodに出現することが多く，か

っBSP値異常の頻度が高い．

　中等量長期投与ではNoretbindrone，　Mestranol合剤投与時著明なS－GPTの上昇と他の肝機能検査値の

異常をみるものが多い・しかしウサギと異なり，Mestranolの0．1～0．4mg／日の投与婦人のS－GPTに変動

は認められなかつた・去勢婦人でNorethindrone単独投与はやはり著明なS・GPT上昇とBSPの貯留を来

した・しかし大量（100mg×5日）短期投与ではほとんど変化が認められない．合成SteroidによりS－GPTの

上昇するものは同一剤の再投与により再び上昇し，個人により薬剤に対する反応性が異なつていることが示

された．

した．

合成progestin投与時の肝障害とidioPathic　jaundice　of　pregnancyの関連について文献的に考察

まえがき

　1947年Werner1）の報告以来Steroid　jaundiceが問題

となり，これについていろいろの報告がみられる．最近

婦人科領城では19－nortestosterone系progestinが臨床

的に月経困難症，子宮内膜症，子宮発育不全などの治療や

経口避妊の目的で使用されることが多くなつた．いわゆ

るcontraceptive　pill　induced　jaundiceはFawcett2），

Larrson－Cohn3）らの報告にみられるようにSweden，

〕Norwayなどの北欧に多く，米，英や本邦では少ない

が，使用頻度の増大とともに出現の可能性は増すと考え

られる．実際本邦でも近年浮田19）が妊娠8週より各種

progestin投与をうけた母体の黄疸を報告し，林20）らも

偽妊娠療法中に黄疸の発生した例を報告している．わが

教室でも偽妊娠療法中に黄疸が発生するには至らなかつ

たが，血清ビリルビン値の軽度上昇，BSPの貯留，血

清Transaminase値（血清T値）の著増をみた例を経

験した．ウサギに対するprogestin投与時の血清T値に

およぼす影響についてはすでに報告した5）ので，本稿で

は婦人に合成progestinを使用した際の肝におよぼす影

響，ことに血清Tの変動を中心に追求した成績を報告す

る．

　　　　　　　　対象および投与方法

　対象としたのは経口避妊の錠剤服用中の婦人，ならび

に子宮内膜症，子宮発育不全，，月経困難症などのため合

成progestinによる偽妊娠療法を行なつた婦人，およ

び去勢婦人である．投与薬剤はnorethindrQne（ENT），

ethynodiol　diacetate，　megestrol　acetate，　dydrogeste－

rone．（d3RP）の単味，ならびにmestranol（EE　3　Me），

ethynyl－estradiol（EED）との合剤で，その組成を表1に

示した．なお比較のためmestrano1の単味投与および

EEDの1日注射法による影響もあわせて検討した．肝
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薬剤名

S3800B
S3800C
SC11800（0．5）

Volldan

Gynovlar

Lyndio12．5

Gestanon

Norluten

Duphaston

Devocin

C一Ωuence
（Sequential　pill）

合成progestin投与婦人の肝機能障害について

表　1

　1　錠

日不妊会誌　14巻2号

norethindrone　　　　5mg

norethindrone　　　　2mg

ethynodiol　diacetate　O．5mg

megestrol　acetate　　4mg

norethindrone　acetate　3　mg

Iynestrenol　　　　2．5mg

ally1，estrano1　5mg

norethindrone（ENT）5mg

十

十

十

十

十

十

中　の　組　成

mestrano10．05　mg

　〃　　　　0．1　mg

　〃　　　　0．1　mg

EED　　　　O．05　mg

EED　　　　O．05　mg

mestranol　O．075　mg

b－dehydro－retroprogesterone　（A6RP）5mg

ethynyl－estradio1－3　methyl－ether（mestranol）O．　02　m9又は（EE3Me）

m・…an・1…8m・×・5日＋｛9盤溜i鵬§鍔tate　2mg｝×5日

肝機能

血清

投与薬剤

例
　数

トランスアミ＋一ゼ

BSP

表2　Contraceptive　pill内服婦人の肝機能検査成績

S3800B

14

4stl直

黄疸指数

血清ビリルビン

Zn．T．T．

T．T．T．

総コレステロール

血清蛋自

A／G

アルカリフォス
　　　　ファターゼ

　↑2　　1
（82～120）　I

　　　　　I　↑5
（7～7．5）

　↑1
（8～10）

↑1
（3．5）

S3800C

36

　↑1
　（80）

　↑2
（7～7．4）

　↑4
（8～9）

／

／

Gynovlar　SC11800

8 59

↑2
（83）

↑1
（7．0）

↑1
（8－9）

　↑2　1
（60～79）

　↑6
（7～8．5）　1

　↑5　1
（7～9）

↑2（13）

　　／

　　／

　↑6
（5．5～7．5）

　　　　　　　　1
↑の後の数字は正常限界をこえた値を示した検体数

（）内はその異常値の範囲

一 は全検体正常範囲内

Volidan

27

／

／

　　　　　I
C一Ωuence　1

　　　　－一一1

　2gi
　　　　　I

正常値とした
　　限界

↑3

10～49S．　F．　unit

…（7－8．0）；°～6％

4（－6｝lif立

　　　0～1．2mgldl

　　　i9：二12単位

　　　1・4・－25・mg／dl

／　　　　6．5～8．5gr．／dl

／　　　11．0～2．O

　　　I　　　IO．8－2．9B．L．
　　　1　　　　　単位

機能検査は血清T値を中心に行ない，ほかにBSP，血L清

ビリルビン値，アルカリフォスファターゼ値，チモール

混濁試験（T．T．T．），検尿，　till液一般検査をあわせて行な

つた．

　測定法については，血清T，すなわちGlutamic　py・

ruvic　transaminase　（S－GPT），　Glutamic－oxaloacetic

tranaminase（S－GOT）はSigma－Frankel法により，血

清ビリルビン値はEvelyn－Malloy氏法，　BSP　45分値

は5mg！kgの静注法，アルカリフォスファターゼ値は

Bedansky氏法により行なつた．

成績

　1．経口避妊婦人

　投与薬剤とその組成を表1に示した．前回出血開始後

5～7日目より投与しはじめ20・・一・21日間毎日1錠ずつ連続

投与した．諸種肝機能検査は経口避妊開始前と，原則と

して第6，12，24周期に行なつた．

　投与を開始した後，検査成績に異常値の認められた検

体数を表2に示した．Sequential　PillおよびVolidan

投与で異常値のみられたものはほとんどなく，S3800
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図1　S3800　B．　S　3800　C　Gynevlar内服

　　　時のS．GOT　S．GPT

　　（経［避妊）　　　　　　　　　　　　　Volidan内服時
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！l！l乏 畔謂1乏1問 内服

中
闘

内騒艮，

中

S．F，
unit　　　　投

　　　　」」・

　　　　llll

　　　　期

日リ

　　レ

1～6
7～121

13～24 25以ヒ

前

6週後

・S．　GOT xS．GPT

Gynovlarなどに時に軽度の異常値を示すものが認めら

れた．S3800　B，　S　3800　C，　Gynovlarなどのnorethind－

roneおよびそのacetateを2mg／dap以上含有する製

剤を投与したものについての血清T値の変動を別に図示

したものが図1で，ことに投与中に測定したものに高値

が認められ，投与問期にすみやかに低下するのが観察さ

れた．しかし異常値を示す頻度も少なく，またその上昇

程度も軽度でS－GPTが80　S－F。　unit以上を示したもの

はS3800　Cの1例（第3周期投与終了時）とS3800Bの

1例（第6周期投与前，82，第16周期投与第18日，120．

第17周期投与第17日目，58）のみであつた．

　これに対しBSPの貯溜は著明な増加はみられないが

45分値696以上を示す頻度はS－GPTの異常より高率に

観察された，そしてS－GPT上昇婦人のBSP　45分値は

すべて高値を示したが，BSP排泄延長を示した症例の

S－GPTの値は不定であつた（図3参照）．直接，間接ビ

（69）　5

リルビン値は著明な変動を示さず，またアルカリフォス

ファターゼ，T．T．T．，総コレステロール，総蛋白，　A〆G，

などはほとんど常に正常範囲内にとどまり，一定の傾向

を認めることはできなかつた．

　2．　中等量長期投与

　表3に示す合成Steroid　hormoneを比較的大量20～

60日間連続投与し，投与前，および投与中7・一　10日毎に

諸種肝機能検査を行なつた．

　その成績は表4に示すようにS3800B投与13例中

S・GPTが毎回50S－F　unit以下であつたものはわずか2

例でS－GPT　200　SF　unit以上の高値を示したものが3

例みられた．このうち2例は著明なS・GPTの上昇（68

～ 294SF　unit，77　・一　600　SF　unit）とBSPの貯留すなわ

ち45分値上昇（0，31～0．43mg！dl）と黄疸指数の軽度上昇

（7．1～8．4単位）を示し自覚的にも悪心，倦怠感，食欲不

振を訴えたが，これらについてはすでに報告54）したの

で，ここでは省略する．

　S3800　B投与例のS・GPTの推移を図2－1，2に示す．

いつたん上昇したS－GPTも投与中止後約10日間ですみ

やかに低下する．これに対しVolidan，　SC　11800，　Du－

phaston，　Gestanonでは血清T値の上昇のみられたもの

はなく，同時に他の検査成績もほとんど変動を示さなか

つた．またS3800B投与時の血清T値の変動がi著しか

つたにもかかわらず，norethindrone　lemg　20～40目投

与の4例はどれも血清T値の上昇を示さなかつた．BSP

45分値はSGPTの著明な上昇を示した症例では，やは

り高値を示したが血清Tと異なり，検査の回数が制限さ

れその推移を十分把握することはできなかつた．しかし

投与終了直後のBSP値の上昇の程度は，さきの経口避

妊の場合と大差なく，S－GPTにみられるような著明な

変化は認められなかつた．

　血清TとBSPを同時に測定し得たときのそれぞれの

値の関連を示すと図3のようである．この両者の関連性

は経口避妊患者と中等量長期投与の場合とは全く同様な

表　3

使　用　剤 1錠中の組成 使　用　量

Volidan

S3800B

S3800C
SC11800（O．5）

Lyndiol（2．5）

Devocin

Duphaston

Norluten

Gestanon

megestrol　acetate　4mg十EED　O．05mg

norethindrone　5mg十EE3Me　O．05mg

norethindrone　2mg十EE3Me　O．1mg

ethynodiol　diacetate　O．5mg十EE3Me　O．1mg

lynestrenol　2．5mg十EE3Me　O．075mg

EE呂Me　20μg，

dydrogesterone　5mg

norethindrone　5mg

allyl　estrenol　5mg

1～2錠X40～60日

1～2錠×40～60日

1～2錠×30～42日

1錠×60目　2錠×40日

1－2錠×40日
5｛ゾ10｛ゴ20錠×20～50日

1～2錠×40～50日

　　2錠×40日

1～2錠×30～40日
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表4　中等量長期投与婦人の肝機能検査成績
投与日数20～60　H

文二L－一一一～＿　　　投与薬剤
　　’、　　　　　　一＿

　　肝機能＼＼＿…例数

S．F．Unit

血清トランスアミナーゼ

BSP％　45ノ値

黄疸指数　　単位

血清ビリルビン

B．T．単位
アルカリフォスフγターゼ

Zn．　T．　T．
　　　　　　単位T．T．　T．

V・lid・n1　s3s・・S　S38・・CISC・・8・・ILyn身1巳1

　4　　　　　　　　　　3　　　　3　　　　3

総コレステn一ル　mg　，’dl

血清蛋白　gr！dl

AIG

表中の表現，

　　↑11
1　（55～600）

　　↑6
　（6～12．5）

　　↑4
　（6～9）

　↑2
（110戸》140）

↑1
（140）

　　　　　　　　1　　　　［

正常限界は表2に同じ　　＊単味製剤

　↑2
（59・一・・68）

　↑2
（12，0）

↓1
（0．7）

　　　　　　　　　　　　1EE3Me＊A6RP＊　ENT＊IAIEL＊
　　　　　　　　　　　　1

10 3 4 2

↑1
（10．0）

　図2－1　S3800　B　1錠投与婦人S－GPT

　　　’］1
　200　　　Norethindrone　5rng

　　　十Mestranol　O．05mg

S－GPT
　　　　一投f壬中
S－F．　　一・…投与中止後

　unit

100

　　　　　／

／ノ　＼ん
0

　111∫0　　　　　10　　　　　20　　　　　30　　　　　40　　　　　50　　　　　60

　’直　　　　　投与．開始後版　　　　　H

傾向を示した．経口避妊錠服用者ではBSP　5以下GPT

30以下に多数の症例が集中しているため，BSP，　S－GPT

のいずれかが高値を示したものだけを図3に示した．

　3．去勢婦人への投与

　子宮癌術後の2例にnorethindrone単味100　mg／day

5日間の超大量投与を行ない，連日血清T値を測定した

が，図4に示すように大した変化はなく，投与第5日目

に行なつた他の肝機能検査成績でも1例BSPが45分値

図2－2　S3800　B　2錠投与婦人S－GPT
200

S－GPT

S。F．

　unlt

100

5⑪

0

一
投与中

……
投｛｝中11二後

前0　　10 20　　　　30　　　　40　　　　50　　　　60日

投’チ開始後日数

12．5％を示した以外変化は認められなかつた．なお2例

とも全く自覚症状を示さなかつた．

　60Co照射中の去勢婦人8例をえらび，　Norluten　2錠×

20日およびS3800B2錠×20日投与を行なつた．これら

8例は全く自覚症状を訴えなかつたが表5に示すように

血清Tの著明な上昇を認め投与終了2週ですべて投与前
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　図3　合成Progestinおよびそのmestranol
　合剤投与時のBSP値と血清GPT値の関係

S－GPT
S．F．

　unit

　100

50

0

●

x

x

（71）　7

　．：

o
　．・　　　 ●　　．x

　　●　．●　　　■o

表5　大量投与去勢婦人の肝機能検査成績

　’投与薬剤

肝機能　　＼一

血清トラン
スアミナー
ゼ

BSP
45’値

Norluten　　S300B　2錠　　Control

4例10mg［4例　　4例

黄疸指数

　↑2
（50～535）

　↑2－
（～42．工）

　↑2
（7～8）

血清　＊直
ビリルビン
　　　　問

　↑3
（71　一・　1060）1

　　－　　　　　1

　↑1
　（25．　8）一

・　　　●　　　・　●

　　　　ズ　　　　・
貢

　●　　　　　　o　　　　　　　　　　メ

　　x　■
● x

1　　　　　　　5

　　Xは経口避妊患者

10　％BSP
　　　45「値

図4　超大量投与婦人のS－GPT，　S－GOT
　　　Norluten　100　mg／day×5日

アルカリフ
ォスファタ
ー ゼ

Zn，　T．　T．

T．T．　T．

総コレステ
ロ rル

　　　　　　　↑2
↑2

　　　　（　～4．31）（O．57）

　　　　　　　↑2
→　　　　1（　　　　t・v1．49）

　　　　　　　↑1
　　　　　　（10．0）

S．F．

unit

100

50

0

前1
／
2 3 4

x－xS－GPT
。一一 S－GOT

5　日　中止後1011目

値に回復した．さきの偽妊娠療法婦人で血清Tの上昇の

みられなかつたnorethindrone単独投与も去勢婦人で

はS3800　Bとまつたく同程度のSGPTの上昇を示し

た．なおS3800　B投与の1例はいわゆるsteroid　jaundice

の発生がみられたが，その詳細は別報54）にゆずる．血清

蛋白量，A／Gの低下は無投与の対照去勢婦人にもみら

れ60Co照射によるものと考えられる．

　4．再投与時

　子宮内膜症で合成progestinを投与した例に同一薬剤

の再投与をこころみた．図5に示すように第1回投与時

血清T値の著しい上昇をみたものは再投与により再び上

昇するが，第1回投与時上昇しなかつたものは，第2回

投与時もほとんど変化がなかつた．

　さらにS3800BおよびS3800Cによる経口避i妊実

施中で血清Tに変化のない症例5例にS3800B2錠×30

日投与を行なつたが，どれも血清Tの上昇は認められな

　　　　　　1　　　　　　　　　1

　　　　　　1　一万1　　　－－11
　　　　　　1　　（302）　　　　　　　　（96）

血清蛋・－Z　1（6．よi宅．3）1（5．ぜ諾．。）

　　　　　　　　↓3　i　↓4A／G　　　　　　I（0．7～1．0）　1（0．5～1．0）

　表中の表現，正常限界は表2に同じ

　＊正常限界　直0～0．2
　　　　　　　問O．2～1．Omg／dl

S．F．

unit

400

300

200

100

図5　再投与例S－GPTの変化

　↓3
（5．8～6．0）

　↓4
（O．8～1．0）

　投与前O

S．F．

unit

400

300

200

100

　　　20　　　40

ノ／

投与前0　　　20　　　40

かつた．

60　休前0　　　　20　　　　40　日

　11：

　期
　S3800B2f亡

く7ム・k

擁と謬チ前0　　　　　　20　　　　　　40　日

考按および総括

　最近のsteroid　jaundiceの報告のおもなものをひろつ

て紹介すると表6のようになる．

　これはおもに経口避妊に使用されている製剤の投与に
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日不妊・会誌　14巻2号

よる肝機能障害，黄疸例を集めたが，なかにはSwyer4）

らのように何らの変化も見られなかつたという報告もあ

る．これらの報告をみても血清Tの上昇とBSPの排泄

遅延がもつともしばしば認められる．

　H．PoPper6）らはdrug・induced－hepatic　disaseを次の

ようなhepatopathologic　groupsに分類している．

L
2．

3．

4．

5．

6．

zonal　injury

uncomplicated　cholestasis

A．nonspecific　drug　induced　hepatic

without　cholestasis

B．nonspecific　drug　induced　hepatic

With　ChOleStaSiS

reaction　simulating　viral　hepatitis

nonspeci丘c　reactive　hepatitis

drug　induced　steatosis

injury

injury

　contraceptive　drug　inducd　jaundiceは以上の分類の

2．に属するもので，その組織像は光学顕微鏡ではbile

plugsがつまり拡大しているbi】e　cana】iculiの見られる

pure　intrahepatic　cholestasisであつて肝細胞障害を伴

わないのが特徴的である．電子顕微鏡的にはbile　secr・

etory　apparatusの変化を示す．すなわちbile　canaliculi

の拡大，endoplasmic　reticulumの変化，　lysosomeの変

化が見られると述べている．

　Contraceptive　induced　jaundiceの臨床経過は熱感，

頭痛，疲れ，食欲不振，悪心，嘔吐を初発症状とし，肝

機能所見はbiliary　obstructi▽e　typeを示し，投薬中止

によPすみやかにremissionする．再投与によりその

再発をみるが，むしろその程度は軽度になる．Schaffner

によると最近までの報告例を3つにわけている．

　1、recurrent　jaundice　of　pregnancyの既往のある

婦人に起こるもの，療痒等を初発症状としてjaundice

が起る．原因はbile　secretory　apparatusのprogesterone

またはprogesitinに対する異常反応と．見られる．いわゆ

るhypersensitivityと思われるものである．

　2．　Cholestasis　without　hepatocelluar　demage22）34）

progestogenまたはestrogenの直接反応（toxicity）と

みられるもの．

　3．1．，2．の混合型35）5°）

　光学顕微鏡的にも電子顕微鏡的にもhepatocellular

injuryを認め，　hypersensitivityの所見としてはeosi－

nophiliaやerythema　nodosumに似た症状を伴うこと

である．これらの反応はかなり早期から現われるので

Swyer4）らの報告のように肝機能に変化がなかつたとす

るものも，もつと早期に，頻回の検査を行なつたら血清

の変化なども見られたかもしれないという．

　1957年代にはanabolic　sterolidのmethyl－testoster一
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one，　norethandroloneなどをchlorpomazineによるも

のと同様のdrug　induced　hypersensitivityと分類して

いるものも見られるが，実際は種々のtypeがあるよう

で一概にはいえないようである．また表6にも示されて

いるようにcontraceptive　pill－induced　jaundiceは既往

にidiopathic　jaundice　of　pregnacyを経験したものが

多い．idiopathic　jaundiceもsteroid　jaundiceと同様

北欧に多く，妊娠後半に出現し分娩後に消失する，妊娠

ごとに反復する黄疸である．妊娠における黄疸はFrie－

dlaenderら11）によると1：2000～4000ぐらいの割合でみ

られるという．Ocknerら12）はpi11投与時jaundiceを

起こした各国の40例の報告を集計検討し，うち13例に

idiopathic　jaundiceの既往を認め，　jaundiceのないま

でも妊娠中全身療痒感を認めたものをあわせると半数以

上におよび，このうち2例は同じpil1をのむことにより

内・びjaundiceを起こしたことを報告している．その肝

の組織像はcanalicular　bile　stasisであつて，よく似た所

見が得られている．このようなidiopathic　jaundiceは

Alleni4）のようにfamiliar　adaptation　phenomenと考え

るものもあるが，妊娠中ことに末期に大量に胎盤から産

生される性steroidを重視するものが多く，Hsia13）はin

vitroでprogestational　steroidがglucuronyl　transfe－

raseを阻害すると報告し，　Mulleri5）はnatural　estrogen

をラットに投与してBSP極大輸送量の低下をみており，

妊婦体内で増量したSteroidが大きな要因となり肝の排

泄機能低下が起つていると考えている．

　以上述べてきたように経口避妊剤による黄疸ないし肝

障害とidiopathic　jaundice　of　pregnancyには密接な

関連性があると考えられ一般にその例の少ない本邦では

（75）11

経口避妊剤による黄疸の発現もまた非常に少ない．

　progestin剤投与時，黄疸を発現した症例では当然血

清ビリルビン値は上昇しアルカリフォスファターゼ値も

上昇する例がみられるが，一般的には血清ビリルビン，

アルカリフォスファターゼの変化は著明ではなくその変

化は主としてBSP貯留と血清Tの上昇である．　Sherb

ら9）によればprogestin投与により肝のBSP極大輸送

量は著明に低下しており，この状態はDubin－Jonson症

候群と似ているが，投薬中止後1週間で回復するという．

　また血中に貯留しているBSPは主として抱合型であ

るといわれ，抱合後の排泄が障害されていることによる

と考えているものが多いθ）51）52）53）．血清Tの上昇につい

ては組織学的には証明しがたい肝細胞透過性元進16）によ

り遊出すると一般に考えられており，さらにGPTにっ

いては血清中にactivator18）の存在することも報告され

ており，これにより遊出GPTの値が増幅されて表現さ

れていることも考えられるが，この点については別紙に

報告した。

　本稿における各種progestinと血清Tの推移を簡単に

表示すると表7ならびに表8のようで，この表からも明

らかなように，血清Tの上昇は添加mestrano1の量と

は関連なく，norethindrone量の多少と関連している．

rnegestrol　acetate，　dydrogesteroneに血清T上昇作用の

ないことは前回のウサギ実験と同様であるが，ウサギ実

験ではmestranolは著明な血清T上昇効果を持つてい

たのに対しヒトでは効果が弱いことは種による差として

の大きな特徴である．このようなデーターからみる限り

婦人において血清T上昇，BSP貯留を起こしたのは．

norethindroneおよびlynestrenelとそのmestranolと

表7　合成Progestin経口投与婦人血清Transaminase値
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（30～60日投与）

合成Progestin
　　　　　mg／日

添加Estrogen
　　　　　mg／日

血　清　T
　　　　（GPT）

Dydrogesterone 10．O　　ED　valerianate →一一｝一一シ

Megestrol　acetate　　4．O　　EE3Me

　　　〃　　　　　　　8．0　　　　〃

0．05

0．1

→

→→一→

Norethindrone

　　　〃

〃

2．0

5．0

10．0

〃

〃

〃

0．1

α05

0．1

Ethynodiol　diacetate　O．5　　EE3Me

　　　〃　　　　　　　1．0　　　　〃

0．1

0ユ

　　　　→→一一）

　↑↑↑↑↑↑→→

↑↑↑↑↑↑↑↑→→→

　　　　→
一一〉→

Lynestreno1

　　　〃

5．0

10．0

AIIylestreno1

〃

〃

0．15

0．3

→
↑↑／

・…1
→一→
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EE3Me
　　1目量

合成progestin投与婦人の肝機能障Eについて 日不妊会誌14巻2号

表8　投与Mestranol量と血清Transaminase値
　　　　　　　　　　　　　（正常婦人　30～601［投与）

　　　　合成P「°ge瓶量　　　1［IL清T

0，05

0．1

O．15

Megestrol　acetate

Norethindrone

Norethjndrone

　　〃
Ethynodiol　diacetate

Megestrol　acetate

Lynestrenol

4．4

5．0

2．0

10．0

0。6

8．0

5．0

→

　↑↑↑↑↑→↑→

　　　一一〉一一ケ→

↑↑↑↑↑↑↑↑→→→

　　　　一ウ

一〉→→

→

0。2

0．3

Ethynodiol　diacetate　　1．0

0．4

Lynestren（，1 10．0

一
〉一一ラ

一一→一レー一一〉一｝一一→一一一｝

↑↑／

→

の合剤のみで，lynestrenolは生体内で高率にnore－

thindroneに転換IT）すると考えられており，さらに表6

をみても肝機能障害を起こしたpr（，gestinは1ynestre．

nol，norethindrone，norethynodrel，norethindrone　acetate

の3mgq・i以上を投与したものが多く，これらはどれも

生体内で容易に17α一ethynyl－nortestosteroneに転換す

るので，したがつて血清T上昇を起こす合成progestin

としてはnorethindroneがその主役と考えられ，去勢婦

人にその単味剤であるNorlutenを投与した際にもやは

り著明な血清Tの一L昇が観察された．しかし正常婦人に

N　orlutenを投与すると，少数例ではあるがJf］IL清Tの著

明な変化はみられず，今後症例を増して検討する必要が

あると考えている．

　mestanolがnorethindroneに添加して使用されると

血清Tの上昇が高煩度に起二るようであり，さらに大量

のmestranolはヒトにおいても著明な血清Tの上昇を

起こすのかも知れない．そしてもしこのことが事実であ

るとすれば，ヒトにおいてもウサギにおいても血清Tの

上昇を主とした肝機能障害を起こす本態は17－alkylated

estradiolであi），ウサギにおいては，このaromatic

compoundへの転換率がヒトよi〕低く，しかも1（［L清T

上昇を起こす個体当りのEED量がウサギはヒトより低

いという可能性も否定できない．

　さてこのようにnorethindroneおよびその同族の

progestin製斉IJによつて肝機能検査成績が血清Tの異常

をはじめ異常値を示すことがあることが明らかとなつた

が，その投与方法についてみると経LI避妊剤ことに最近

の錠剤のように少量を長期間内服している場合には血清

Tの変化はごく一部にしか認められないが，norethind

roneならびにその同系統のprogestinを5mg「H以一E

投与したときは」flL清T上昇を示す頻度は著Qしく増大す

る．またnoretliindrone剤による経II避妊中の患者で

1頗青T上昇のない｛，のに同じ錠剤を2～始拙｝股与しても

変化がみられないのに対し，比較的大量で一E昇したもの

に再投与を行なうと再び上昇することはさきのidiopa－

thic　jaundice　of　pregnancyとcontraceptive　pill　ind・

uced　jaundiceの関係と同様，個ノ＼による感受↑ll三の差を

示すものである．progestin投与によりGPTの著明な

．1：昇を示した婦人の妊娠1r、密の経過をfolloW　uPしたいと

考えている．この通1．清T変動と自覚症としての悪心など

の問には，偽妊娠療法時の血清T上昇著明なもの（200S－F

unit以」二）は悪心をすべて訴えたが，去勢婦人では111L清

Tの著るしい上昇があつても何らの自覚症状を欠くもの

もあり，また自覚症状があつてt，血清Tの著変のない例

も多く特に相関は認められなかつた．われわれの成績か

らみても台成progestin投与に当つてはBSP，　S－GPTの

動きに注意を払うべきで，経口避妊においては血清Tよ

りBSP値に異常値が見出されることが多い．比較的大

量を投与するときは，頻回の検査が可能であり，変動幅

が大きく肝に検査そのものが負担をかけないという点で

S－GPTの頃回の検査が推奨される．これらの検査値に

異常があるときは投与中止によりすみやかに回復する．

また肝機能の低下が想像される患者に投与する揚合には

特に頻回のS－GPTの検査が必要である・

まとめ

　婦人に種々の合成progestinを投与し，その肝機能に

ついて血清Tの推移を中心に検討した．
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　1）経口避妊剤内服中の婦人ではごく少数例に血清T

の上昇が認められた．軽度のBSPの貯留は．lfrL清T上昇

例より高頻度に認められた．

　2）　中等量長期投与ではnorethindrone，　Iynesteno1

とmestrano1合剤投与群に著明なかつ高頻度に血清T

の上昇がみられた．そして検査諸成績の異常頻度は

norethindrone，　lynestrenolの使用量とともに上昇し，

ウサギにおいて著明な血清T上昇作用を示したmestra－

no1は0．2mg／dayまでの添加では1面青Tの変化を認め

なかつた．

　3）子宮癌術後6°Co照射中の婦人にnorethindrone

およびそのmestranolとの合剤を投与し，8例中5例に

血清Tの上昇を認め1例は黄疸を発現した．

　4）　同種のSteroidを’i再投与すると第1回投与時と

同様な血清Tの推移が認められた．

　個人によりこれらs亡eroidに対する感受性が異なつて

いることが認められた．

　5）合成progestin投与時の肝障害とidiopathic　ja・

undice　of　pregnancyの関連について考察した。
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Liver　Dysfunction　of　Women

　　caused　by　Administration

　　　of　Synthetic　Progestins

Akira　Murakami，　Shusei　Higashiyama，

　　　　　　　　　　Hiroshi　Oota，．

　　　　　Dept．　of　Obst．＆　Cyn．

Kyoto　Pref．　University　of　Medicine

（Director；Prof．　Gen．ichi　Tokuda）

　　　Liver　function　tests　were　studied　in　normal

women，　receiving　various　synthetic　progestins　and

progestin－estrogen　combinations．

　　　Arise　in　serum　glutamic　oxaloacetic　trans－

aminase　（S－GOT）and　serum　glutamic　pyruvic

transaminase〔S・GPT）levels　were　observed　in　a

few　cases，　receiving　combination　pills　（Nore－

thindrone，　Norethindrone　acetate，　Lynestrenol　and

Norethinodiol　diacetate，　with　Mestranol）．

　　　Abnormal　retention　of　bromsulfalein　CBSP）

was　observed　more　frequently　than　elevation　of

S・GPT　in　contraceptive　pill　users．

　　　In　　cases　of　pseudopregnancy　therapy，　ad－

ministration　of　Norethindrone，　Mestrano1（5－10mg

x20－60　days）mostly　resulted　the　elevation　in

S－GPT　and　S－GOT，　but　during　the　administratiorl

of　Chlormadinone　acetate，　Dydrosterone　and　Me－

gestrenol　acetate　with　Mestranol，　such　rise　in

serum　transaminase　levels　were　not　observed．

日不妊会誌　14巻2号

　　　Previously　we　reported　in　rabbit　experiment

that　administration　of　small　dose　of　Mestranol

（0．1－0．2mg　per　day）and　5　mg　of　Norethindrone

resulted　marked　rise　in　serum　levels　of　trans・

amlnase．
　　　In　women，　however，　no　change　in　S－GPT　was

observed　during　admin玉stration（Mestrano10．1－
0．2mg　per　day）．

　　　The　frequency　of　cases　with　elevated　serum

transaminase　did　not　correlate　to　the　dose　of

Mestranol（with　O．2mg　per　day），　but　to　the　dose

of　Norethindrone　or　LynestrenoL

　　　Serum　levels　of　total　bilirubin，　alkaline－

phosphatase，　total　cholesterol　and　protein　were

not　affected　in　those　cases．

　　　　Eight　castrated　women　were　administered

Norethindrone（10　mg）and　Norethindrone－Mes－

trano1（10　mg，0。1mg）for　20　days．

　　　　In　5　cases　marked　elevation　of　S－GPT　was

observed　and　in　4　cases，　serum　level　of　direct

bilirubin　was　rised．

　　　　Clinical　jaundice　was　noted　in　one　of　4　cases，

receiving　Norethindrone　with　Mestranol，　but　sub．

sided　within　one　week　after　cessation　of　medica・

tion．

　　　　By　repeated　administration　of　the　same　pro－

gestins，　change　in　serum　levels　of　transaminase

was　similar　as　the丘rst　administration．

　　　　Possibiユity　of　the　correlation　between　synthetic

progestin　　induced　　liver　injury　　and　idiopathic

jaundice　in　pregnancy　was　discussed．
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挙子希望者の妊娠成功例の検討

Study　on　the　Pregnant　Cases　of　the　Sterilities

　　　　　　Who　Want　Their　Babies

　　　　　日本バプテスト病院・産婦人科医長

京都府立医科大学産婦人科学教室（主任　徳田源市教授）

　　　　　　　卜　　部　　　　宏

　　　　　　　　Hiroshi　URABE

The　Japan　Baptist　Hospital（Chief：C．　F．　Clark，　M．　D．）

Dept．　of　Obst，＆Gynec，，　Kyoto　Pref．　Univ．　of　Medicine

　　　　　（Director：　Prof．　Gen－ichi　Tokuda）

　近年産婦人科の外来患者の中に不妊の場合が多くなつてきた．

　180名のうち，90％は子宮卵管造影術とRubin試験を受けており，23．4％はこれらの試験をうけた後に妊

娠している，

　これらの方法は妊娠に対し，好影響をあたえているようである．

　妊娠した月の排卵時期は約半数に変化してくるが，これは非常に妊娠したいという神経質な精神状態がこ

のような結果をあたえるのであろうと考えられる．

まえがき

　医学の進歩に伴ない一般社会人の医学的知識も断片的

ながら普及してきた．したがつて分娩を希望する婦人が

医学的治療に大きな希望をいだいて来院する機会が多く

なり，各大学ならびに大病院は特殊クリニークとして不

妊症クリニークを持つようになつた．

　このことに伴ない不妊症統計が数多く報告されてい

る．しかしながらその妊娠率は4～20％にすぎない．ま

た各研究者はいろいろの問題点を指摘しながらも未解決

のまま残している問題が多々あるのが現状である．

　ことに機能性不妊あるいわ黄体機能不全などと呼ばれ

ているグループに対する治療の系統化と言う点につい

ては取残されたところが多い．そこで著者は当病院の

外来主治医制を守つている診療形態から患者のfollow

upが十分できることを利用して自身の診療の反省を兼

ね2年6カ月間の妊娠例55例について基礎体温表ならび

　　月経周期の治療を中心に集計したので報告する．

成績ならびに考按

　全挙子希望者180例の初診時年齢分布は図1に示すよ

うに26歳～30歳のものが50％を占めている．30歳までに

来院したものが65％である．

人

90

50

図1　挙児希望者の初診時年齢分布

～
20　　 21～25　26～30　31～35　36～40　41～　　　　年＿令

　180例の内約1／3の50例が経妊患者であり30歳未満がそ

の半数をしめている．

　今回の妊娠例である55例の初診時年齢分布は図2のよ
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うにやはり26歳～30歳のところにそのヒ゜一クを認め，30

歳までが72．7％をしめている．

図2　妊娠例の初診II寺年齢分布
人

30

20

10

～
25　26～30　31～35　36～　　　 イ｛こイ径一

　全妊娠中経妊，経産患者が約50％をしめている．妊娠

率は30％であるが2年以上の不妊期間があるものでは約

13．8％にすぎない．

　次に全挙子希望者180例の不妊期間は図3に示すよう

に，不妊期間が3年以一Lのものが約65％に当り2年以内

のものが約35％でその内経妊，経産婦が1／3をしめてい

る，

人

40

30

20

10

図3　挙児希望者の不妊期間

1　2　3　4　56～910～年

　妊娠例の不妊時間は図4に示すように2年未満のもの

が55例中39例で約71％をしめ，その内経妊，経産婦が

約1／2をしめている．

人

20

10

図4　妊娠例の不妊期間

　本統…十において年齢分布ならびに不妊期間分布は他の

報告者のものと大差を認めない．

　さらに妊娠例を各項別に分析して見ると，図5は初診

より最終H経までの期間を示すもので来院して12カ月以

内に妊娠したものが72．7％である．最終月経と卵管造影

術，Rubin　test，通水などの関係は図6，7に示し，これ

らのもので終了後6カ月以内に妊娠したものが76．3％で

に12カ月以内のものが大半である．全妊娠例中上記の検

人

10
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図5　初診よ1）最終月経までの期間

入
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～
6　　7～12　13～18　19－－24　25～30　31～36　｝」　妻ζ〔

図6　H．S．G．，　Rubin　test，1．U．1．終了後

　　　より最終刀経までの期間

　　　　　　　　　　　　　　　　沼34
1～2　　　3～4　　　5～6　　　7～8　　 9～10　　11～ユ2　13－1δ　19～　　　 ノヨ　 ニし

図7　H．S．G．，　IRubin　test，1．UI．後6ヵ

　　　月までに妊娠した症例の不妊期間

　月

　数
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一「r．
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図8　妊娠例の初経年齢分布

圃

～ 11　　12　　　13　　14　　　15　　　16　　　17　　　18　　　19～

査ならびに治療を行なつたものは69％を占める．全患者

中上記検査および治療を行なつたものが162例で90％に

当りその内妊娠例が23．4％に相当することになる．また

卵管に異常所見がなかつたものと比較すれば27．596に当

る．

　妊娠例の初潮分布は図8のように特別な所見は見られ
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図9　妊娠周期の基礎体温型

卜　部 宏 （81）　17

10

1 II III IV墓礎体温型

図10最終月経より排卵までの日数
　　　と刀経周期
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図11　妊娠周期と前周期との基

　　　礎体温型の差異
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なかつた．体内ホルモン環境の変動をある程度反映して

くれる基礎体温曲線を松本氏の分類にしたがつて妊娠し

た周期のものを推定基礎体温型として分類してみたもの

が図9であつて大半が1，n型に属するものであつた．

もとより妊娠した周期の基礎体温曲線を分類すること自

体無意味のようであるが，もしその周期が妊娠に移行し

なかつたならばその基礎体温曲線が何型を示すかを推定

したのである．その目的はある周期の黄体期中期，ある

いは排卵後7～8日までに示す基礎体温曲線の動きが正常

範囲であることが着床初期において必要な条件の1つで

はなかろうかと考えたことにある．このような観点より

妊娠周期の基礎体温曲線をながめるとき大半が正常範囲

にはいりしかもH型のようにだらだらと排卵後墓礎体温

が上昇している例がかなりあることがわかつた．排卵ま

での日数と月経周期との相関を見たものが図10で推定排

卵期以内に排卵が認められたものが50例中26例で妊娠周

期に排卵が遅れたものが10例，早まつたものが15例であ

る．

　前述した推定基礎体温型と前周期の基礎体温型との相

関を示したものが図11であるがそれほど大差はなく前周

期の方がやや異常が多い程度であつた．

　諸検査結果で異常所見が認められたものが55例中16例

でその詳細は精子減少症6例，無排卵4例，子宮筋腫核
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III　　　N

　妊娠周期

11zj　12　妊娠周期ならびに前2周期の治療分布

増殖期に投IJ　鋼「ilglに投与

Lた例　　　　　した例

管．SterOld　　　　M　Steroid

黄体期に投与

した例

粗Steroid

thy剛d　　　安定剤
副皮ホLs：ン

出術1例，卵管癒着1例，子宮内嘆増殖症1例，ABO

抗体価上昇1例，習慣流産2例であつた．

　その他はいわゆる黄体横能不全または機能性不妊と総

称されるにふさわしい症例であると考えることができ

る．これら妊娠例の治療経過を前3周期について見たも

のが図12である．薬剤治療に当り，おもに月経周期の前

半に投与するもの，排卵期に投与するもの，黄体期に投

与するもの，甲状腺剤および副腎ホルモン剤，精神安定

剤，の5つのグループに大別して集計した．また妊娠周

期に投与した群と妊娠前周期に投与した群，妊娠前前周

期に投与した群の3つに分けた．

　この集計における薬剤投与方法の基本は各薬剤ともに

連続3周期投与を1クールとした結果である．表12に見

られるように5つの薬剤群に分けて各周期を見ると投与

例数には差異がなくしかも多いグループでも半数以下で

ある．比較的多く使用されている薬剤群は増殖期に投与
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するものと黄体期に投与する薬剤であつた．これらを各

個人別に分けて見ると次のようである．妊娠周期に治療

がなされなかつたものが14例，おなじく前周期では15例，

前前周期では21例であつた．前周期のみ治療が次けた症

例は3例，前周期および前前周期に欠けたもの2例，3

周期ともに治療がなされなかつた症例は9例である．し

たがつて妊娠例の80％は上記3周期において何らかの治

療がなされている結果が得られた．

　また55例の妊娠経過は生児を得たものが41例で現在妊

娠継続中であるものが7例，流産または早産に終り生児

が得られなかつたものが7例であつた．

　治療内容についてはestradiol　2GO～300γを朝夕に投

与するかこれにbellergal　2錠またはセルシン2mgを

加えたものを月経第8日・一・10日目より10日～14日間投与

する例，排卵期にgonagenfort　2000　iu，　premalin　20　mg

静注，estrio110　mg，　Hydergin　1錠を3～4日，Buscopan

2錠を4～5日，などが使用された．黄体期に合成gest－

agen剤を投与する場合，現在のところ排卵直後より7

・一　10日間使用している．おもにNorluten，　Duphaston，

Lutedionは各1日5　mg，　Lutoralは2mgを与え，時

にこれにセルシン5mgを加えている．さらに1日量と

してthyroid　50・）100　mg，　Dexamethasone　O．25　mgを

約3カ月投与する場合，またはこれらの投与中に上記治

療を加える場合などである．

おわりに

　産婦人科外来で不妊症がしめる割合は報告者により異

なるが20％におよぶ報告もある．また不妊期間が2年以

内で生児を望んで来院する患者も増加している．これら

のことからも一般の不妊に対する関心が高まつているこ

とを物語つているといえよう．本院においても2年以内

のものが35％，3年以上のものが65％と2年以内の挙子

希望者が比較的多い．本院においては流産患者を次回妊

娠まで経過観察していることにも起因する．妊娠例は当

然のことながら2年未満のものに圧倒的に多くまた来院

後1年以内に妊娠するものが多いことがわかつた．卵管

造影術，Rubin　test，通水法などの施行者が全体の9096

でその内卵管閉鎖例が24例あつた．上記処置施行者で特

別な所見が認められなかつたもののうち妊娠例は27．5％

である．これらの結果からこれらの処置が必ずしも妊娠

に好影響をおよぼすものとは断言できないが，しかし施

行後妊娠までの期間を考慮するとき少なくとも一つのチ

ャンスを与える可能性が推測できる点より1年に1～2回

Rubin　testまたは通水法を行なうのも良い方法かと考

えている。

　妊娠周期の排卵時期を見ると普通の周期と比較して乱
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れているものが約半数に認められたことより，とかく患

者は排卵期について神経質に考えまた排卵の時期決定を

待ち望む傾向があるがこのことは必ずしもよいことでは

ない．したがつて患者を緊張から救い1出すよう気をくば

ることが大切であるように思われる．

　薬剤投与については現在のところ特に良いと言える薬

剤はみあたらないと言うことは当然であるが，患者によ

つては薬剤投与により安心感を増すグループとかえつて

自信を失ないあるいは不安感が増すグループとがあるよ

うである．以上の点を考慮して各患者について治療計画

を組むことができるようさらに検討する．
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　Study　on　the　Pregnant　Cases　of

the　Sterilities　Who　want　their　Babies

Hiroshi　Urabe，　M．　D．
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（Director：　Gen．ich三Tokuda）

　The　Japan　Baptist　Hospita1

（Chief：C．　F．　Clark，　M．　D，）

　　Recently，　the　rate　of　sterile　patiellt　has

been｛ncreased　in　an　out　patient　department　of

obstetrics　and　gynecology．　And，　the　most　part

of　them　are　those　who　want　to　have　a　child　after

two　years　history　of　sterility．

　　For　the　ref玉ection　upon　my　study　through　the

medical　examinations　during　t1ユese　two　and　a　half

years，　I　examincd　the　treatment　of　55　cases　who

were　succeeded　to　get　babies　in　our　clinic．

　　In　my　hospital，　among　these　55　pregnancies

65％of　them　were　within　twQ　years　sterllity　period

and　35960f　them　were　over　three　years．　Naturally

it　is　obvious　that　the　majority　of　these　pregnanci－

es　had　been　of　those　withtn　two　years，　and

moreover，　there　have　been　many　cases　of　these

pregnancies　at　less　than　one　year　interval　after

coming　to　the　hospital．

　　The　patients　who　received　HSG，　Rubin’s　test

and　hydrotubation　were　9096　among　al1180　steri－

1e　patients，　and　23．496　0f　them　who　had　receiv・

ed　these　procedures　became　pregnant．　This　also

showed　that　27．5％　of　these　pregnant　patients

were　in　normal　tuba1丘ndings，　and　so　we　can　only

say　that　the　patients　will　have　some　good　in且uence

for　the　pregrlancy　with　these　procedures．

　　The　ovulatory　period　in　a　pregnant　cycle　was
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disordered　about　5096，　and　so　it　considered　that

we　have　an　obligation　to　relieve　them　from　the

strain，　who　trend　to　be　nervous　for　waiting　this

く〕vulatory　period．

　　　　Imay　not　be　able　to丘nd　out　thespecial

部 宏 （83）　19

medications，　however，　many　sterility　patients　1ユave

been　under　some　treatments　and　medications　in

each　cycle　as　mentioned　above．　We　w三11　have　to

study　with　log　schedule　for　medications　for　steri－

lity　patients．
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不妊患者における了宮レ線像に関する研究

Studies　on　the　Hysterograms　of　the　Infertile　Women

東Ill尺学医学部産婦人利学教室（主任　林基之教授）

　　　　　郭　　　国　　　鎮

　　　　　　　Kow－Chen，　KUO

Dept．（，bst．　Gynec．，　Toho　Univ．，　School　of　Med．

　　　　　（Director，　Prof．　M．　Hayashi）

　不妊患者1643例の子宮レ線像について統計的分析を行なつた．

　子宮の大きさ，位置，形態とも正常とみられたのは609例，37．1％であつた．

　位置の変化としては，後屈および強前屈，左右傾，大きさの変化としては，発育不全，弛緩状，形の変化

としては，辺縁不Ili（微細，粗大，ポリープ状，外傷性の4種），脈管像にわけた．これらは896例，54．596を

占める．各群について卵管閉塞，月経不順，精液異常，約1年後の妊娠率について比較検討した．子宮の単

なる位置異常は妊孕性を妨たげない．発育不全では卵巣因子，卵管因子を合併する率が高く，これらを除外

しても妊孕性は低下している、弛緩状子宮，辺縁粗大不正，ポリープ状増生の中には筋腫子宮へ移行する一

過駆と思われるものがある．

　この他，子宮…萎縮31例，1．9°6，筋腫29例，1．8％，内貯癒着10例，0，6％，冒型68例，4．1％であつた．

はじめに

　女性不妊には数多くの原因があるが，なかでも卵管に

起因するものが第一で，約半数を占めるとされ，そのた

め，子宮卵管造影法を行なつても，関心はもつばら卵管

疎通性に向けられ，子宮レ線像にはあまり注意がはらわ

れていない傾向にある．しかし単なる卵管疎通性のみに

ついていえば，より侵襲の少ない通水法，通色素法，

Rubin試験などがある．造影法は内性・器の形態を視覚的

に把握する点に意義がある．また，近年，保健思想の普及

や化学療法の進歩によつて結核や性病は急激に減少し，

発育障害や機能不全による不妊が相対的に重要性を増し

てきた．

　私は不妊を主」トとする患者の子宮レ線像を幾つかに分

類し，その形態と他の主要不妊因子との関係，妊娠への

予後などについて調査し，若干の知見を得たのでここに

報告する．

1．対　象

　昭和39年1月初めから42年12月末までの4年間に，東

邦大学産婦人科で行なつた子宮卵管造影法は1820例，そ

の主な適応は表1のごとくである．このうち不妊を主訴

表1

不

適

習慣性流産
下腹部腫瘤
卵管再疎通
胞状奇胎後

当科における子宮卵管造影法の適応1820例
　　　　　（Ill｛和39年1月から42年12月まで）

　応例数頻度（％）　　　　i

　　女壬　　　　　　　1663　　　　　　　　　　　91．37

　　　　　　　　67　　　　　　　　3，68

　　　　旨　27　：　1．48
　　　　2　　　　　　　23　　　　　　　　　　　　　1．26

　　　　　　　　11　　　　　　　　0．61
　　　　　　　　　　　　1

月　経　異

子　宮　出

月

そ　　　の

常

血

痩

他

11

7

3

8

O．61

0．39

0．16

0、44

計 1820 100．00

とするものは1663例で，9196を占め，同患者における実

施率は約7096に達する．患者の年齢別分布は一部すでに

発表したごとく，21歳から43歳までで，27～33歳が大部

分を占め，また，不妊期間では1～19年で，2～5年のも

のにピークがある．

　妊娠例のfollow　UPは各年度末の外来カルテの調査

によつた．一部にアンケートを試みたが，東京のような
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大都会では人口の移動が激しく，半数程度の回答しかえ

られなかつた．

II．方　法

　条件をできるだけ一定にするために，造影法実施の時

期は．月経終了後4～5日を原則とした．術前に鎮痛剤，鎮

痙剤は使用しなかつた．卵管閉塞の疑がわしい症例に

は，吸収されやすい水溶性造影剤Endografinを，疏通

性ありと予想される場合には，刺激性の少ない油性剤

Lipiodol　UFを選択した．

　造影剤10mユを吸引した注射筒を金属製のらせんつき

頸管カニューレに接続し，内筒を軽く押して寄具全体を

造影剤で満たすようにしてから，これを外子宮口におし

あてる．造影剤が洩れないことを確認しながら，1　m1

注入ごとに圧力を測定した．

　術前の内診所見で，子宮正常大の場台には7ml注入

を原則とし，子宮小のときは5～6ml，大のときは8～9

ml注入した，注人圧が200～300　mmHgに達すれば，

患者の苦痛もあるので，2～3mlでも注入を中止し，直

ちにレ線撮影，現像，読影する，低圧で卵管内に充分量

の造影剤が流入していないときは，更に2～3m1追加

注入した、

　術者の手技による差をできるだけ避けるため，造影法

の実施と読影は著者と共同研究者の2人で行なつた．

IIL　成　績

　不妊窟、齢1663例の子宮レ線像の変化を要約すると表2，

図1のごとくである．子宮の大きさ，位置，形のいずれ

も］L前と思われたものは609例（37．1、6）で，大きさ，位

置，形に軽度の変化のあるもの一かりにminor　variat－

ionsと呼ぶ一は、896例（54．5％），子宮萎縮，筋腫，奇

型，内腔癒着など変形の著明なもの（Major　abnormali－

ties）は138例（8．4％）であつた．

　子宮のminor　variationsのなかでは，大きさの変化

として，正常大，発育不全，弛緩状にわけ，位置の変化

としては，正常，後屈および強前屈，左右傾に，形態の

変化としては，辺縁不正，脈管像にわけた．おのおのの

頻度分布は表3のごとくになる．

　各因子の重複による統計処理の混乱を避けるために，

最終的な牲果から不妊の重大な要因とはならなかつた位

置の変化に関係なく，辺縁不正と脈管像をまず除外し，

あとは表3の分類に従がつて各項別に集計した．

　判定基準については各項目のところで述べるが，表3

の結果から概括すると，発育不全子宮では後屈および強

前屈の頻度が高く，また脈管像を合併する率が著るし

い．弛緩状子宮ではこれと逆の関係にある．辺縁不正に
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表2　4年間における子宮卵管造影法1663例

正常・…一…一一
Minor　variations・…

Major　abnormalities・

　　萎縮一・…・…　一

　　筋月重・・。・・・・・・…

　　内腔癒着……一

　　奇型・…一・…一

子宮像不明一・…・…

　　一・・・…　　609｛列　　（37．19る）

・一一一・…
　896β司　（54、596）

・・一一… 　－138f列　（8．4％）

・－
31｛列　（1．9％）

一・ 29例　（1．896）

一・ 10例（0．696）

…　　68f列　　（4．196）

… 　一一一・－20例

図1　不妊患者における子宮レ線像（1）

←奇型（1　68例）

　　　　　　　　　　　　　　　　K内脚：着（10例ン
　　　　　　　　　　　　　　　　x筋腫〔29例）
　　　　　　　　　　　　　　　＼萎新，〔31伺
　　　　　　　　　　　　　　「s＼脈管像　（92r列｝

轍難甑1ヨ惣雛1舘

表3　不妊患者における子宮レ線像（H）1505例
　　　　　　（lninor　variatiOnS）

嚇轡噛鑑1酬聯≡
正　　常　（609）11131114201150

　　　　　　　　　　　　1　　　　1
　　　　　　　　　　　　　
　　　　　　　　　　163　　　　49　　　　30　1　　24　　　26　発　育　不　全
　　　　　　　　　I　　　　　　　　　I　　　　I
－一一一 　　一一　　一一一r－　　i－　　1　－一一　　一一
　弓也　　　　宗受　　　　斗Vl　　　　77　1　　　5　　　　　8　　　　20　　　　0

　　　　　　　　　　　　1　　　　　　　　　　　　11

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　脈管像

脈管像を合併したものも16例あつた．

　1）正常子宮像について

　造影剤の標準注入量を7ml前後とし，これで充分な

卵管陰影と腹腔内流入像が得られ，子宮は小骨盤腔のほ

ぼ中央に位し，全体としては逆の2等辺3角形で，底部．

はほぼ直線状，左右側壁は軽く内方に轡曲しているもの

を正常子宮レ線像とした（写真1）．

　この群に属するものは1643例中609例（37．196）であつ

た．これら正常子宮群のうち，4000万1ml以下の精子減

少症，ないしは無精子症であつたもの56例（9％），月経

不順または基礎体温曲線が2相性を示さず，卵巣因子に

よる不妊が強く疑がわれるもの58例（10％），同じフイル

ムで卵管閉塞と診断されたもの228例（37％）であつた．
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これらを除いて，主要因子が正常と思われた267例（44

％）について，約1年後の外来カルテの調査で妊娠して

いたものは56例で，妊娠率22％となる（図2）．

図2　各群における精液異常』，

　　　卵管閉塞の頻度

　　原　不妊

正常群

左右傾

後屈強前屈

几育不全

弛緩状
辺条豪イ敬系田

不　1【一｛象

辺敵判1人：

不　正像
ボ1）一一7
：V＼　ケく　d員

外1姓変形

脈管像
∫宮奇型

ゴ宮筋腫

刀経不順，

㍍発不妊

［コ正常　［：：コ精液異常　囮F］　，，不順　■曝卵萱閉墓

　すなわち子宮レ線像が正常な場合には，精液異常とJJ

経不川頁が約1096ずつあり，卵管閉2＆例が約113を占め，

これらの異常がない易合には，1年以内に1／5以上が妊娠

するという結果をえた．

　2）　子宮後屈および強度前屈

　子宮体部が強い前屈または後屈位にあると，フイルム

上に投影された子宮像は正立の3角形になる（写真2）．

レ線管の焦点一子宮一フイルムの位置的関係から，強前

屈位にあれば，よりフイルムに近い後屈子宮よりも拡大

率が増し，像の鮮鋭度が落ちるので，両者の鑑別は必ら

ずしも不可能ではないが，ここでは一群とみなして統計

’的考察を行なつた．

　子宮正常大で，このような位置の異常を示したのは

113例（6．996）であつた．一般外来患者，とくに妊娠初期

における後屈子宮の頻度と比べて高率ではない．この群

における精液異常は15例（1396），月経不順12例（11％），

卵管閉塞29例（26％）で，これらは子宮正常群と大差な

い．従来，子宮後屈には卵管閉奉の率が高いといわれて

きたが，今回の集計では後屈子宮の原因に卵管障害が関

係しやすいという結果はえられなかつた．ただし後屈子

宮全体からいえば，このような位置の異常は発育不全子

宮により起りやすい．

　精液，卵巣，卵管因子を除いたこの群の妊娠率は57例

中10例，17，5％で，正常子宮群よVやや低いが，有意差

ではない．

　3）　子宮の左右傾

　子宮像正常大で，左右に約45度以上傾いたものは114例

く6，996）であつた（写真3）．
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　この群における精液異常は11例（9．696），月経不順は

5例（4．4％），卵管閉塞は41例（3696）である．これらを

除いた57例の妊娠率は11例，19．3％で，これは1）正常群

と殆んど同じであつた．

　子宮の左右偏位の原因については，巨大付属器厘瘤な

どによる圧迫の外，慢性炎症による牽引も考えられる．

しかし，不妊患者を対象としたところでは，正常群に比

して卵管閉塞率も特に高くはなかつたし、結核，虫垂炎

や付属器手術の既往罹患率などを比べても茅差はなかつ

た．要するに子宮の単なる位置異常は妊孕†’1三に余り影響

することがないという結果をえた．

　4）子宮発育不全

　発育不全子宮の診断は必らずしも容易ではない．極め

て高度のいわゆる痕跡的子宮から，ごく軽度で正常子宮

に近いものまであらゆる移行型があるうえ，位置によつ

て子宮レ線像の拡大率は変るからである．判定にさいし

ては，子宮像の大小，頸管との関係だけでなく，造影剤

の注入量，注入圧も考慮に入れた．十なわち造影剤が2

－・ 3m1しか注入できないか，4～5mlですでに腹腔内に

大量流入しているような場合を発育不令了一宮とした（写

真4）．

　この群には242例（14．7％）が属する．そのうち精液異

常27f列（1196），刀経不ll頃62例（25．6％），卵餐：閉塞76例

（31．596）で，これらを除外しだく正常群’「は77例（31．996）

でやや少なく，1年以内の妊娠率は11例，13％となり，

かなり低率であつた．

　当然のことながら発育不全子宮例では，卵巣機能低下

を合併している率が高く，約1／3に達し，他に不妊因子

を認めない【く正常Pt　”でも妊娠率は半誠しているという

結果であつた．このような子宮では，しばしば卵管が細

長のことがあり（卵管過長症），疎通性はあつても，卵移

送という面での機能不全も予想されるし，子宮内膜の発

達が充分でないための着床障害も考えられるが，これら

の解明は今後に残された問題であろう．

　5）　弛緩状子宮

　子宮底は上方に，側壁は左右に向つてふくらみ，子宮

全体が逆2等辺3角形よりはやや丸味をおび，造影剤7

ml注入では充分な卵管像が得られず，10mlときには15

ml以上注入してようやく腹腔内流入像が得られる場合

を弛緩状子宮とした（写真5）N

　この群には90例（全例の5．5％）が属する．うち精液異

常は6例（6．7、6），．fi］経不順2例（2．2％）で，これは著る

しく低率であり，卵管閉塞は30例（33．1％）で，大差ない，

これらを除いたcc　lll三常群”52例の妊娠率は12例，23％

で，正常子宮群とほぼ同率である．

　弛緩状子宮の概念はレ線学的なもので，内診上子宮に
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著変はない．子宮は月経後半，特に月経直前にはtonus

が低下するといわれるが，われわれの症例はすべて月経

終了後4～5日頃に実施しているので，性周期による影響

は否定できる．またこのような患者では殆んどが月経順

調で，持続日数，経血量ともやや多い傾向がある．子宮

膣の変形を来さない程度の筋腫核を有し，正常大子宮か

ら筋腫子宮への移行を示す一時期であるのかもしれな

い．

　6）　子宮辺縁不正像

　正常の子宮壁は，レ線学的には直線状，ないしはやや

ゆるやかな曲線状とされている．子宮像の辺縁の乱れは

いろいろの原因によつて起りうるが，本研究では，この

種の変形を原因によつて特徴的に把握するように努力し

た．すなわち，辺縁微細不正像一炎症性後遺症，粗大不

」E像　子宮内膜の増殖性変化，ポリープ状陰影欠損，局

在性不正像一外傷性変化の4型に分けた．

　i）　子宮辺縁微細不正像

　子宮像の大きさ自体に著変はないが，辺縁に細かな不

整があり，全体としてややぼけた感じとなる場合である

く写真6）．この群に属するものは119例（金例の7．2％）

で，うち精液異常1例，月経不順1例，卵管閉塞が112

例（94％）で著るしく多く，Ct正常”群はわずか5例，う

ち1例が妊娠している．

　子宮内膜組織検査でリンパ球浸潤の増加など炎症性変

化を認める揚合もあるが，通常の一かき掻爬では殆んど

が生理的範囲内にあり，明白な炎症徴候はないことが多

い．しかし卵管閉塞の頻度が著るしく高いことから，子

宮腔の辺縁微細不正像は陳旧性炎症の後遺症とも考えら

れ，この変化の高度の場合が子宮萎縮像となる．

　ii）　子宮辺縁粗大不正像

　内腔の不規則な鋸歯状，ないしはゆるやかな凹凸不平

は粘膜の増殖の表現とされ，月経周期後半にあつてはむ

しろ生理的ともいわれるが，前半では内膜の過剰増生と

みられる．しかし子宮糊莫は解剖学的に変異域が大きい

組織なので，レ線像のみでは，変化が著明な場合を除け

ば，結論的なことはいえない．月経歴や内膜全面掻爬の

所見，組織診なども参考にする必要がある．

　この群に属するものは66例（全体の4％）であり，うち

精液異常9例（13．9％），月経不順7例（10．6％）で，これ

らは1）子宮正常群と差はないが，卵管閉塞は12例（18％）

でかなり少なく，これらを除いたものは38例（57。596）で，

高率になつている．この数値からすれば，このような子

宮像が不妊に何らかの関係を有することが推測される．

もちろん着床障害の厳密な診断は現在のところ不可能で

あるが，本症は次の内膜のポリープ状増生への移行型と

しても興味がもたれる．なお妊娠率は7例，18．2％で，

（87）23

さして低くなかつた、

　iii）　ポリープ状欠損

　子宮内膜の増生がさらに高度になると，子宮像は全体

として3角形の形態を失ない，辺縁には小指の先ほどの

凹凸不平や，とくに水溶性造影剤を用いた場合には，内

腔に淡い円形の陰影欠損を認めることがある（写真7）．

このような変化はレ線像だけで確診をつけることは困難

であるので，内膜の全而掻爬を行ない，増生の程度を肉

眼的にも確かめる必要がある．すなわち、正常子宮の場

合に比べて，内膜採取量は著しく多くな：），表面がかた

く，ぼろぼろした感じで，ポリーフ状に肥厚している．

　この群に属するものは26例（全休の1．6°。）で，頻度と

してはさほど多くはない．しかし精液異常や卵管閉寒を

合併している率が著しく低いので，このような変化が不

妊と何らかの関係があることが推測される．子宮筋腫や

卵巣腫大などの疑いで開腹した症例では，子宮の外形に

著変を認めなかつたが，全面掻爬後2児を得て，4年後

過多月経と月経困難症で全刎した子宮で，多飲の小さい

粘膜下および壁内筋腫が見つけられている．一方，子宮

筋腫でも子宮内膜の過剰増殖が一部に起ることが知られ

ているので，本症もこれらの腫瘍性変化と関係があるの

かもしれない．

　iv）　外傷性の変化

　子宮に加えられた種々の手術的操作によつて生じたと

思われる局在性の不規則な辺縁不正像をこの群に入れ

た．人工妊娠中絶，自然流産内容除去、筋腫核出，卵管

移植，卵巣移植などの既往歴のあるものが含まれる．

　この群に属するものは34例あり，当然のことながら卵

管閉塞を合併する率が高く（5096），他に原因がない場合

には，正常子宮と比べても妊娠率は低下していない（／5

例中4例，26．796）．

　7）脈管像について

　脈管像には，造影剤が主としてリンパ管系に入つた場

合と，血管系に侵入したものとがある．前者では，子宮

の外形にほぼ一致した微細な網状の子宮壁内侵入像とな

り，数日後の残像撮影では，骨盤側壁リンパ節の像を残

す．血管内に入つた場合には，子宮底または側壁から微

細なけし粒状の油滴が弧状に連なつて，骨盤側壁から脊

椎の横を上行する影となる（写真8）．さらに大量に血管

内に流入すれば，心臓から肺循環に至：〕，肺野に粟粒結

核とまぎらわしい陰影を残す．水溶性造影剤を使用すれ

ば，体液とよく混じ，溶けこみ，境界が不鮮明になるた

め，油性剤の場合より見落されやすい．淡い陰影として

子宮の側方にかすかに認めるにすぎないことが多い．

　major　abnormalitiesに合併したものを除外すると，

脈管像が出現したのは92例（minor　variations　1505例中
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6．1％）であつた．このうち精液異常1例，月経不順11例

（12％）で，卵管閉塞は55例（60％）と，著るしく高率であ

つた．これは本症の成立に陳旧性の炎症が関与している

ことを推測させる．これらの因子を除外した“正常”群

の妊娠率は，1例の外妊を除いて，25例中4例（1696）と

なり，著るしく低いということはなかつた．すなわち，卵

管に疎通性があれば，脈管像が出現しても，妊娠率は正

常子宮に比べてそうは低くならないという結果を得た．

以前は脈管像は性器結核特異像の一つと考えられていた

が，近年は炎症性のものより予後の良い外傷性のものが

多くなつているのかもしれない．本症と子宮内膜組織所

見との関係はさらに追求してみる必要があろう．

　8）　子宮萎縮像

　造影剤が1～2mlしか注入できず，辺縁は極めて不正

（蚕食性）で，子宮像全体としても淡く，小さく，殆んど

に角部閉塞を伴なうものを子宮萎縮像とした（写真9）．

これは31例（1．9）％にあり，うち20例が結核の既往歴をも

ち，16例は子宮性無月経など重篤な月経異常を訴たえ，

他の13例も過少月経であつた．しばしば骨盤内リンパ節

の石灰化像を認め，脈管像は31例rlill例の高率に合併し

ていた．妊娠例は0である．

　子宮萎縮像は性器結核を主とした年少期の高度の骨盤

内炎症の後遺症と考えられ，頻度は高くないが，妊娠へ

の予後は極めて不良である．結核の予防，早期発見，早

期治療が妊孕性の保持に必要な所以を痛感する．

　9）子宮奇型

　造影法では子宮腔の平而像をうつしだすにすぎないの

で，これのみでは子宮奇型の正確な診断は困難である．

腹腔鏡または試験開腹によつて子宮外型を明らかにしな

ければ，細かな分類は出来ない．例えば重複子宮，双角

双頸子宮，完全中隔子宮のレ線像は極めて類似してい

る．そこで，左右子宮が95度以上分離していれば双角子

宮とし（写真10），両者が鋭角的に並んでいる場合は中隔

子宮とみなすことにした．主な奇形の頻度と妊娠数は表

4にまとめた．

　子宮底が弓形に内腔に膨出した弓状または凹底子宮も

奇型群に含y）ると，その頻度は68例（4．196）となる．う

ち精液異常は5例（7．396），刀経不順10例（14．796）でや

や多く，卵管閉塞は24例（35．396）で，これは正常子宮群と

大差ない．これらを除外した29例の妊娠率は11例，37．1

96に達する．これは双頸双角子宮における13例中5例妊

娠という値からもうかがえるように，患者の説得が充分

にいきとどいて，follow　upがよく行なわれたためと思

われる．ともかく奇型子宮の妊娠率は正常子宮に比べて

低くはない．子宮内膜診を行なつた例では特に変化を認

めていないことから，この結果も肯定できる．しかしさ

日不妊会誌　14巻2号

表4　奇型の種類と妊娠

奇型の種類　　　例

宮　　　　35

頸　　　　　8

頸　　　　13

隔　　　　　2

宮　　　　　2

　　　　　2

　　　　　6

数　　　　妊　　女辰　　｛列

弓

双

双

子

双

副

単

状

角

角

宮

口

角

角

子

単

双

中

子

4

1

5

1

0

0

1

計 68 12

らに妊娠経過をみると，流早死産，手術分娩の頻度が著

るしく多くなる．これは子宮筋層まで含めた子宮全体の

機能の問題であろう．

　10）　子宮筋腫

　造影法で診断がつきやすいのは，主として内腔に形態

的な変化を来す粘膜下筋腫，および或程度の大きさに達

した壁内筋腫である（写真11）．これらは外方に向かつて

発育する漿膜下筋腫と違つて触診では診断がつきにく

く，妊孕性にはより影響が大きい．筋腫の診断的根拠と

しては，子宮像の大きさと形の変化があげられる．

　まず第一に造影剤注入景の増大で，桜実大の小筋腫で

も，壁の軟化と伸展性九進によりHypotonieの像を呈

する．筋腫がさらに大きければ，内腔の実際の変形とな

つて現われ，子宮像は3角形とはほど遠いゆがんだ三日

月状になることもある．粘膜下筋腫は注入直後では造影

剤におおわれて明らかでないことがしばしばあるが，空

気または炭酸ガス注入による2重造影や，造影剤自然流

出後の残像撮影でかえつて輪廓が明らかになる．

　不妊患者1643例中，レ線上子宮筋腫と診断されたのは

29例（1．8％）であつた．このうち精液異常を合併してい

たものは僅か1例，月経不順はなく，卵管閉塞は9例

（31，196）にあり，残り19例中2例が妊娠した．この外に

も弛緩状子宮，内膜粗大不正像，ポリープ状欠損のなか

には，筋腫の存在が強く疑がわれる例があることは既述

の通りである．

　子宮筋腫患者では，卵管閉塞を合併している率が％に

も達し，これが重大な不妊原因になつていると考えられ

るが，それ以外の不妊閃子の少ないことから，子宮の変

化自体も不妊の要因となることが推測されよう．

　11）　外傷性子宮腔癒着症

　辺縁の一部に不規則な凹凸不正があり，内腔に輪廓の

鮮鋭な奇妙な形の陰影欠損として認められる（写真12）．

いわゆる外傷性子宮腔内癒着症は続発不妊患者の10例

（0，6％）に認められた．本症は妊娠に関連した子宮内操作
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表5

報　告　者 John　，Johansson　　的　　里予　　森

1953　　　　　1957　　　　　1957

副品川1新野 更 級
自J一 川　郭

年 度 1959　　　　1960　　　　1962

例 数 1001370 72 461　　　　　332　　　　　177

　　　　　　［

　　1965　　　　　　　　　1966　　　　1969

218　　　　　　　　325　　　　　404　　　　1643

正　　　　　常

位置異常
発育　不全
弛　　緩　　状

辺縁　不正

子宮萎縮
筋　　　　腫

腔　内癒着
奇　　　　型

脈　　管　　像

8

3

4

2

40．3

27．5

37．0

1．9

7．6

2．7

21

18

1

1

30．8

36．8

1．1

0．7

5．6

2．4

1、0

3．3

26

4

19

7

86．2

4．6

7．3

1．8

7　　　　6．4　　　　　　1．8

1・（注殖後）（齢分後）15・3

44．6　　　　88．2　　　　37．4

　　　　　　　　20

　　　　　　　　18

4　　　　　　　　　7

49．5　　　　　　　15

1．8　　　　　　　　1．9

　　　　1．3　　　1．8

　　　　2．7　　　0．6

　　　　　　　　4．1

6

に続発するもので，不妊患者には比較的少なく，習慣性

流産患者で高率に発見されるものである．

　精液異常は1例，月経不順2例（ただし過少月経を含

めると月経異常は5例となる），卵管閉塞は0で，これら

を除く7例中妊娠は2例であつた．

IV．考　按

　1）不妊患者における子宮レ線像

　子宮卵管造影法は不妊患者の診療上もつとも重要な検

査の一つであり，その成績に関しては枚挙にいとまがな

いくらいである．しかしその大部分は卵管疎通性に関連

したもので，子宮像について詳細な発表は少なく，所見

も必らずしも一致していない．これは不妊因子として卵

管閉塞ほど判然としないこと，頻度も少ないこと，さら

に診断に個人差が大きいことなどによるものと思われ

る．しかし近年炎症性疾患の減少，各種ホルモン剤の開

発に伴なつて，発育障害，奇型などによる不妊が相対的

に重要性を増してきた．

　Finkbeiner（1955）は子宮発育不全による不妊を31％，

奇型を6．9％に認め，発育障害と内分泌状態，生殖能力

とは密接な関連性があり，特に子宮の形態を知ること

は，受胎の見込み，妊娠分娩経過を予測する上に重要で

あるとした．M6bius（1959）は黄体期初期に造影剤2ml

注入する方法により，2105例の患者で，子宮正常72．4

％，発育不全，位置異常，筋腫，奇型などの異常27．6％

であるとした．しかし黄体期初期は排卵から数日経過し

た頃に相当し，卵が卵管内または子宮内着床直後という

こともあり，不妊患者に実施するには適当な時期とは思

われない．

　中山（1966）は157例の不妊患者の造影法で，子宮にも

卵管にも異常のないものは僅か13例（8，3％）にすぎず，

子宮にのみ何らかの変化のあるもの38例（24．2％），卵管

にのみ何らかの変化のあるもの31例（19．8％）で，子宮に

も卵管にも異常のあるもの75例（47．5％）であつたとし，

奇型，発育不全，位置異常，腫瘍を主な子宮不妊因子に

あげた．Sch6nfeld（1967）も子宮の形態的異常が妊孕性

に関係し，解剖的な異常が子宮粘膜の形態的，ひいては

機能的変化を起し，これが受精卵の着床と発育に不利に

働くと述べ，原発不妊患者100例中，正常59，発育不全

29，小児様子宮7，奇型5であったという．

　この問題は関連した近年の報告をまとめると表5のよ

うになる．数値にばらつきが大きいのは報告者の診断基

準の違いによるものと思われる．位置異常や発育不全も

正常群に入れれば，当然子宮正常の率が8096以上にもな

る．われわれの場合のように大きさ，位置，形とも正常

な子宮にのみ限定すれば，正常子宮は40％程度となる．

その他，辺縁不正像，腔内癒着など厳密にレ線像を判読

するか否かによつて頻度は著るしく変化する．

　以下，主な子宮の変化と不妊について述べる．

　2）　子宮位置異常と不妊

　子宮は小骨盤腔のほぼ中央にあり，軽い前傾屈位が正

常とされているが，骨格とは直接のむすびつきはなく，

各種靱帯によつて支えられた形になつているので，いろ

いろな原因で位置を変えやすい．林（1957）は内診で不妊

患者の28％に子宮後傾屈を認めたが，妊娠率は正常群と

同じであつたという．この他でも位置異常は20～30％と

報告されている．われわれの症例では，後傾屈，強前屈

は子宮正常大で14％，発育不全では20％，弛緩子宮で6

％という頻度であつた．レ線像で子宮像が逆転している

高度の症例が選択されたためもあつて，これまでの発表
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よりはやや低率である．

　位置異常の原因としては炎症性癒着による牽引や腫瘤

による圧迫が考えやすいが，卵管閉塞率は正常群と差が

なく，同じ大きさの子宮についていえば妊娠率も変らな

い．

　Schultze（1955）は後屈子宮では轡血のためAtonieに

なりやすく，また卵管の屈折のため卵管閉塞像になるこ

とが多いと述べているが，われわれの症例では弛緩子宮

の後傾屈はむしろ少ない．

　これらの成績から子宮の単なる位置異常は妊孕性に余

り影響することがないといえる．しかし発育不全子宮で

は後転位をとることが多く，これは支持組織の形成不全

の表現とも考えられるので，治療は単なる位置矯正にと

どまるべきではないと思う．

　3）　発育不全子宮と不妊

　せいぜい200μという小さな受精二卵からみれば，子宮

の大小はさして問題にならないという説もあるが，小さ

い子宮像は機能的にも不完全な性器系を表現したものと

も考えられる．実際に不妊患者で，内診により，また造

影法で発育不全子宮と診断される率はかなり高い．しか

しその臨床的意義に関しては意見の一致を見ない．例え

ば，林（1957）は不妊患者1010例t．11内診で37．3％の子宮発

育不全を認めたが，その妊娠率は正常大子宮に比べて差

がなかつたという．Finkbeinerは800例の造影法で27．7

％を発育不全と診断し，妊娠率14％であつたが，その65

％が流産に終り，外妊11％，満期産は僅か24％にすぎ

ず，これはFruchthalterとして不完全であることを意

味すると述べている．

　G．K．　F．　Schultzeはレ線診断の方が内診所見より客

観性があり，確実であるといい，発育不全の程度，種類

から妊娠への予後が推定できるとした．共同研究者の

Erbsl6hは，子宮レ線像がいろいろの条件によつて変動

するので，単なる像の大小で発育不全を確定することは

できないとし，正常子宮の注入量は5～7m1で，2～3．5

ml以下で満たされる子宮を小さすぎると考えた，1．　C．

Rubin（1954）もほぼ同意見でunderdevelQped　uterus

の診断には，等量の造影剤の注7vによる像の比較が必要

であると述べている．Phillipによれば，注入量3～3．5

mlの子宮では10％の妊娠率であるが，4～4．5mlになれ

ばこれが高率になるのに対し，2～2．5ml以下では妊娠

0であつたという．

　われわれの症例では，辺縁不正や脈管像も含めると，

発育不全子宮と診断されたのは1643例中292例（18％）で，

これは諸報告のほぼ中間的な値になる．このような子宮

では位置の異常をとりやすく，また卵巣機能不全の頻度

が高く，卵巣ホルモンの奏効器官としての性格を反映し

口不妊会誌14巻2号

ている．さらに思春期前後の骨盤内炎症の結果，子宮の

発育が停止したと思われる症例もかなりあり，これが卵

管閉塞率の高い結果となつている．従がつて，発育不全

は単なる小子宮ではなく，卵巣機能不全や卵管閉塞など

も考慮に入れ，より広い視野に立つた治療が必要である

と考える．

　5）　子宮筋腫と不妊

　子宮は生体内でも最も腫瘍のできやすい器官の一つで

あり，剖検例では50歳以下の婦人の20％に筋腫を認める

という．その多くのものが無症状で，妊娠，分娩を妨た

げないといわれるが，筋腫婦人の不妊率は4096に達し，

Finn＆Mullerによれば，核出後2年以内に66％が妊

娠すると報告している．

　筋腫のレ線学的診断基準として，Schuitze，　Erbsl6h

は，①容量の増大，②子宮像の拡大，③子宮腔の変形，

欠損，④卵管走向の偏位などをあげている．妊娠患者に

おける頻度は報告により著しい差がある（表5）．今回の

集計では1643例中29例1．8％で比較的低い方であるが，

これにAtonieや辺縁粗大不正像，ポリープ状欠損の症

例を加えればかなり高率になる．

　筋腫不妊の原因として，柳原（1954）は，①子宮粘膜の

変化，内腔の変形，②卵管，卵巣の病変，③出血や帯

下，骨盤内血行障害をあげている．②の卵管閉塞による

ものを除けば，絶対的不妊の要因にはならないわけであ

るが，筋腫核は生殖年齢にあつては徐々に増大するの

で，発見次第，正しい適応のもとに核出術を行なうべき

である．

　子宮内膜ポリープ状増生，外傷性子宮腔内癒着，奇型

と不妊についてはすでに一部発表したので省略する．

V．総括ならびに結論

　子宮のような立体的な臓器の内腔を平板上に投影し

て，その形から原型を推測することにはかなりの無理が

ある．しかし子宮卵管造影法では，慢然とその形だけを

みるのではなく，細かな観察を行なうことにより，その

機能状態をおしはかり，他の不妊因子発見への手掛りを

つけ，さらに妊娠成立の予測をする必要がある．このた

めには手技の練磨，読影の習熟をはかるとともに，内腔

全面掻爬，開腹時およびCuldoscopyの所見との比較・

さらには2重造影法など新しい方法の開発が切望されよ

う．

　稿を終るに臨み，終始御懇篤なる御指導と御校閲を賜

つた恩師林基之教授に深甚なる謝意を捧けると共に，絶

大なる御指導御鞭燵を賜つた百瀬和夫講師に感謝の念を

捧げます．また本研究に御協力下さつた教室員各位，並

びに放射線科外来の技師各位に感謝の意を表します．
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Studies　on　the　Hysterogralns

　　of　the　Infertile　Women．

KOW・Chen，　KuO．

Department　of　Obstetrics　and　Gynecology．，

　　Toho　University．，　School　of　Medicine．

　　　　　　（Director．　Prof．　M．　Hayashi）

　　　Hysterograms　of　1643　infertile　patients　were

statistically　analysed．　The　method　and　technique

here　e皿ployed　were　reported　by　K．　Momose　pre－

vieusly．

　　　　The　normal　hysterograms（size，　pOsitiOll，　form，

altogether）were　seen　in　609　cases（37．1gl））．

日不妊会誌14巻2号

　　　Minor　variations　of　the　uterine　shadows　were

divided　as　follows、

　　　Uterine　malpositiorl　itself　does　not　interfere

the　fertility，　but　the　underdeveloped　uterus　（capa－

city　under　3－4　ml）means　low　ability　to　conceive．

Some　cases　of　the　hypotonic　uteri　and　endometrial

polypoid　hyperplasia　show　one　stage　to丘broma　of

the　uteri．

　　　Major　abnormalities　of　the　uterus（atrophy：

31cases，　L9％，丘broma；29　cases，1．8％，　intra－

uterine　synechiae；10　cases，0．696，　malformation；

68cases，4，1％）were　also　found．

　　　　If　carefully　exalnined，　the　hysterograms　of　the

infertile　women　may　represent　reproductive　capa－

city　and　offer　us　many　useful　informatiolls　about

their　prognosis．

varieties　of　form

・　．、　　　　　varieties　of　　　　　　　　i

　　　　　　　　　　　position　　　　　　　　：

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　normal．

　　　　コ　　　　　　　サ

　varletles　　　　　、、　　　　．
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ロt．　　　　　　　　　　　　

　　　of　Slze　　　＼、、

I　　　norma1　　　　…（609）　l
I　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　I

I　m－　「一．冒r－　　　　．．　「　．　　　一　一　　．　　　　一一　　一．　　　　　　　　　　　　　　　　　t．t－　　　－
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教室における不妊婦人の統計的観察

Clinical　Observations　on　the　Infertile　Women　in　Our　Clinic

九州大学医学部産婦人科学教室（主任　滝　一郎教授）

　楠田雅彦　納富廉正
　Masahiko　KUSUDA　　Yasumasa　NOUTOMI

　　熊　本　煕　史　　福　嶋　恒　彦

Hirofumi　KUMAMOTO　Tsunehiko　FUKUSHIMA

Dept．　Obst．＆Gyn，　School　of　Medicine，　Kyushu　Univ．　Fukuoka，　Japan．

　　　　　　　　　　　　（Dir．　Prof．1．　TAKI）

　1964年より2年間における，当科外来の不妊婦入1，155名（外来患者総数の10．91％）について原発不妊群

と続発不妊群とに分けて，主に検査成績の面から統計的観察を行なつたt（以下原発群と続発群の百分率を対

比して並記する）．

　1）年齢的には28～29歳の婦人が最も多く，また不妊期間3年以内のものが過半数を占めていた．

　2）既往症で最も多いのは虫垂炎で，23．7％：18．4％，ついで結核性症患が16．9％：6．9％であった．Ale－

xander手術をうけたものは5．196：11．1％であつた．

　3）婦入科的診察によつて子宮発育不全が31．9％：16．1％，子宮位置異常が30．6％：28．6％に認められた．

　4）　月経歴，基礎体温曲線，性ホルモン負荷試験によつて推知した卵巣機能不全の頻度は，原発群，続発

群とも約1／4に機能障害が認められた．黄体機能不全症はその中41．3％：54．0％に認められ，無排卵周期症

は27．196：20．296に，無月経1度は22．3％：21．3％の割合で，また無月経2度は9．3％：4．5％にそれぞれ認

められ，両群に著差はないようである・

　5）卵管疎通性については両側疎通が67．496：63．8°／e，片側疎通が11．5％：17．5％，両側閉鎖は21．1％：

21．4％で両群間にほとんど差を認めなかつた．

　6）配1禺者の精液検査では60～40×106／mlのものが原発群に，60×106／m1以上のものが続発群にやや高率

であつたほかは著差を認めなかつた．

7）綜合的に判定すると，機能的原因のみが認められたものは45．1％：29．9％で原発群に多く，器質的原

因のみのものは15．996：24．8％で続発群がやや高く，両者が合併して認められたものは3．7％：4．0％で差は

なかつた．

まえがき

　1960年，当教室に不妊症外来を設けて以来数年を経過

し，通院患者数や治療成績も向上しつつあるが，それら

の統計的観察は一度もなされなかつた．ここで最近の不

妊婦人について統計的に考察し，その実体を把握するこ

とは過去の検査や治療の反省ともなり今後の治療に資す

るところが少なくないと考え，1964年，1965年の両年度

における外来患者総数10，582名について調査を行つた．

　調査の対象とした不妊婦人とは挙児を希望して来院し

た性成熟期の婦人で2年以上の不妊期間を有するものが

主体をなすが，少数ながら挙児の希望でなく他の主訴を

もつて受診したが妊娠歴の無いものもこれに加えた．ま

たdefectus　vaginae，　gonadal　dysgenesisなどの特殊先

天性奇型，子宮ないし両側卵巣、，卵管の別除術をうけた

ものは除外した．因みに今回は何らの避妊も行わず2

年以上の不妊歴を有するものを対象としたが，わが外来

では挙児を希望するものはたとえ結婚歴が2年未満であ

つても，その年齢などを考慮して検査は積極的に行い，

必要があれば可及的早期に治療を開始する方針を採つて

いる．
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表1

年　度1
外来患者
総　　数

　　　　1原発不妊碑発不妊 計

　一

1964 5，1381　387 231　： 618

1 一一一

1965 5，4441　330 1　　207 537

1 717　：　438　1 1，155
計　　： 10，582

　　　　（6．7896） 　　　　1（41396） （10．61％）

1）頻度

両年度における不妊婦人患者総数は1155名で， 外来患

者総数の10．9％にあたる． このうち原発不妊は6．7896，

続発不妊は4．13％でほぼ3 ：2の割合である． この不妊

婦人患者の外来患者総数に対する比率は，妊娠初期の自

然または人工中絶例は続発不妊として取扱つたが， これ

らの中の相当数は，実は非妊娠ではないかということは

日常より経験することであり， 従つて原発不妊率はよ り

高く， 続発不妊率はより低いものとして考えるべきであ

ろう． 従来の報告では坂倉の19．94～27．27％を最高に，

低い報告では久世の1．7％である．その病院の性格， 特

表2 不妊婦人の年齢と不妊期間
冒

一｝一一
一

不妊
期間

3　4　5　6 7　8　910＜ltotal 96

年齢 1

21 13 i 13 1．1

　　［22 20　3 1
23 2．0

23 i40　　3　1 1 44 3．8

24 50　14　21
66 5．6

25 50　16　6　　1 1 741 6．4

26 54　12　10　4 3 8317．2
一

　一一一一一一　一

27 59　23　13　5 2　1　3
1061

28 61　36　14　19 6　4　3 143 12．5

29 48　24　19　151 6　4　4　1 121 10．5

30 27　13　20　6 12　2　4　　2 86 17．4
1

31 30　14　12　10 11　6　5　9 9718・4
一一 1

32 27　6　14　4 9　2　6　51 6715．8

33 i17　5　4　7 9　4　　1　16 57 4．9

34 巨0925 6　4　2　14
1　52

4．5

35 4　　1　1　4 2　9　5　3
2912．5　1

36 8　　　　　　3 1　1　6 1911．6

37 7　　2　2 1　18i 30… 2．6

38 5　　1　1 2　　　　　　61 1．3

39 2　　1 61 9 0．8

40 1　1　　　12
1

21　1，8　1

一 一 一

tota1 1524185122 83；70383598 1155

％ 145，416，010．6
1

7・；6・・3・33ユ8・5［
一
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殊性によつてかなり異つているのは当然である．

　2）　年齢構成と不妊期間

　不妊婦人総数の年齢別の頻度と不妊期間との関係は表

2のように28～29歳にピークを有する緩かな山型をなし

ている．不妊期間は3年以内のものが約半数近くを占

め，それより年数が増えるに従つて漸減している．10年

以上不妊の群がやや高率に認められるのは，われわれが

40歳以上の比較的高年のすでに挙児希望を有しない不妊

婦人までを調査の対象としたためであろう．これを原

発，続発の2群に分けて観察すると表3，4のごとくで

あり両群に年齢頻度にも不妊期間にも特に差異は認めら

れなかつた．

　3）　既往症

　不妊婦人の既往患者については多項目について観察し

た報告もあるが，既往疾患の種類や侵襲部位についての

正確な記録は，問診による外来口誌には求めることは不

可能である．そこでわれわれは不妊原因としてかな1）明

確な意義を有し，問診によつて確定しうる数項目のみを

特にとり挙げてみた．その結果は図1，2に示すように

表3　（1）原発不妊婦人の年齢と不妊期間

・ 、不妊
　、期間

年齢＼
　　一一＼

　21

　22
　23

　24

　25

3　4　5　6　7

　5

14

24

33

28

37

30

138

21

13

12

1

2

12

14

26

27

28

29

30

31

8

20

25

13

12

7

1

1

5

7　　2

8　3
10　15

13　12

12　3

10　7

1

2

3

3

4

6

8910tota1

1　　3

1　3

4　3
1　3

3　2

7i2
7：4
5　　3

　　4

　　1

1

1

9i

32

33

34

35

36

37

38

39

40

tota1

9　3
3　　5

7　7
2　　1

4

4　　2

4　　1

8

3

2

1

1

4　　1

292　134　82

2

5

2

3

1

　1
11

55

4

2

1

1

1

　　1

39　25　23

　　％

5　0．7
　　
1512．1

27　3．8

46　6．4

48　6．7

56　7．8

65　9．1

9513．2
　1
7019．8

49　6．8

5617．8

5

12

8

1

2

11

3

5

9

67

？6　　　40．718，711．47．7　5．4　3．5　3．2　9．3

40　5．6

39　5．4

36　5．0

13　1．8
　　　
　9　1．2

19　2．6

　91L3
　5　0．7

15　2．1

　－i
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表3　（2）続発不妊婦人の年齢と不妊期間 1（1）　原発不妊婦人の既往歴

、不妊1

年騨…34567
21

22

23

24

25

26

27

28

29

30

31

32

33

34

35

36

37

38

39

40

　8

　6
316

17
：22

17

129

23

27

14

118

2

1

2　　1

2　　1　　1

4　　3　　2

3　5　2
11　　4　　4

11　6　3

1　8　3
7　　2　3

12

8

3

2

4

3

1

2

il

5旨

8　9　10 tota1

3　　6

　　1

2

1

1

1

1　　1

2

2

3

1

2

3

3

8

5

2

2

1

1

8

8

17

20

26

27

41

％

1

1．8

1．8

3．8

4．6

5．9

6．2

9．4

48111．0

51111．6

37　8．4

41　9．4

27　6．2

18　4．1

16　3．7

16　3。7

iol2．3

11　2，5

6　1．4

4，0．7
　1
6　1．4

％
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40

1

30

20

3

　　1
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3　3

2

1

1
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　I
　I

4

6
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4i

71
31

11

3：

　1438

10

結
核

性

疾
患

虫

垂

切

除

ア

ヒ

穿

多

i＝

術

附
属

器

切

除

そ

の

他

図　1（2）　続発不妊婦人の既徐歴

・… 1232514・28r・1・3・236

％153・°11・69・16・4　7・li3・°2・77・・1

結核性疾患は原発不妊群において有意に高率を示したが

この大多数は結婚前に罹患したものである．虫垂炎も原

発群にやや高率であつたが，これは罹患の時期の問題も

加えて考えるべき問題であり，両群間の差については論

じられない、

　子宮位置矯正術は続発群において明らかに高率であつ

た．これは妊娠歴があるため機能性不妊原因が男女とも

等閑視されやすいこと，分娩後に子宮後傾屈を来すもの

があり，子宮位置異常を不妊原因と結びつけて考えられ

がちである，などの綜合的な結果として首肯できる．

　原発不妊群の付属器切除はすべて卵巣腫瘍によるもの

であるが，続発群での大多数は子宮外妊娠によるもので

あり，続発群に高率に認められたのも当然といえる．

　その他の群には卵管開LI術，腹膜炎，付属器炎，肝疾

患，腎疾患，甲状腺疾患．急性伝染病などが含まれてい

る．これも原発群にやや多いのは，その間に何らかの関

係を推測させる．綜合的にみて不妊婦人の約半数は特に

記すべき既往疾患を有しない．また原発群が続発群より

不妊原因となる疾患の罹患率はいくらか高いといえるよ
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4）　現症（図2）
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　不妊婦人の現症についても詳細に区分観察した報告も

あるが，特に有意義な結果は得られていないようであ

る．特に大学病院のように多数の医師が外来診療にたず

さわる場合は外来診断による現症を細かく区分する意義

はますます少なくなつてくると思われる．そこで今回は

外来診察に際して比較的客観性が強く，従来から不妊の

原因として重視され，頻度もかなり高いものの中から，
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子宮の位置異常（主に子宮後傾屈症），子宮発育不全（こ

の症名には論議が多いが今回は一応かりに鶏卵大以下の

ものと規定した）．子宮膣部びらん（頸管炎を含む）の3

疾患のみをとりあげた．ごく少数に卵巣腫瘍，子宮筋

腫，子宮形態異常～奇型などがあつたが，これらは百分

率としては極く僅かであるので所見なきものの群に入れ

た．その結果は第3，4図に示すごとくである．

　子宮位置異常はむしろ原発群に多く，図1，2に示し

たAlexander氏手術を受けた率が続発群に多い事実と

関連性があるようにも思われる．これは常識的にも，矯

正手術を受けた率が高いため子宮位置異常率が低いとい

うような単純な因果関係によるものとは到底考えられ

ず，むしろ前述の如く一般的に続発不妊の原因を安易に

日不妊会誌　14巻2号・

子宮位置異常と結びつけて矯正手術が行われるためであ

ろう，従つてこの意味だけからすると続発不妊婦人に特

に子宮位置異常が多いということはなく，その不妊原因

としての意義は原発不妊の場合と同程度と考えてよく，

さらに一歩進めて考えると本疾患は不妊原因としてさほ

ど意義のあるものではないという推論も成立つであろ

う．しかしこの問題は対照としての正常婦人についての

調査がされねば結論づけられない．

　いわゆる子宮発育不全は疾患名ではなく症状の一つに

属するとする考え方が近時支配的である．すなわち処女

子宮ないし未産婦子宮は，経産婦子宮より小さいのは当

然であり，また経産婦で授乳をしないものでもかなり小

さいこともあるので，これを不妊の原因としてどの程度

まで重視するべきかは甚だ疑問である．さらに子宮の大

きさについても診察者による差は免れえず，子宮係数

（Meaker）測定や子宮卵管造影術（H．　S．　G）を行わね

ば正確な判定は困難である．以上諸点に留意して本症の

不妊原因としての意義を考按すると，原発不妊婦入の約

1／3は子宮が小さく，続発群における約1！6に比して有

意に高率であることは，少なくとも妊娠の成立，継続に

かなリ不利な条件～因子となると考えられる．また続発

群の16％にいわゆる子宮発育不全が認められたのは，妊

娠初期に中絶した，妊娠ではなかつた，授乳を長期間続

けた，などの因子を考慮に入れる必要があり，子宮の大

きさと不妊原因との相関を正しく評価することは極めて

困難であることが改めて感じられる．

　子宮膣部びらんはその大部分が慢性一・・亜急性頸管炎を

伴つているので女性不妊の原因としては見逃しえないも

のである．今回の調査の結果は程度の差こそあれ両群に

ほぼ同率（20～26％）にびらんを認め，原発群では少いで

あろうというわれわれの常識的予測に反した結果となつ

た．これも正常婦人についての対照を必要とするが，少

くとも原発群20．696は正常未妊婦におけるびらんの罹患．

率に比して高率であり，その原因については細菌の精子

凝集その他の検討を要するが，不妊との関係があること

が推定される、

　5）　月経歴（表4）

　不妊原因として重要な因子である卵巣機能は，鋭敏に

月経歴に反映して現われることは衆知の事実である．月

経の量，持続等についての統計報告は多いが，われわれ

は卵巣機能を最も端的に表わす月経周期を示標として月

経歴について観察した．すなわち記載の不明確なものは

除き，原発群706例，続発群434例について順調，不順，

続発無月経，原発無月経の4つに分けて年齢別に観察し

た．結果は第5，6表に示す如く月経不順と無月経の異

常率は両群ともほぼ同率で24～26％に認められた．しか

」
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表4（1）　原発不妊婦人の月経歴

順調 不順
続発性一

無月経

原発性

無月経 率

月経異常
　　　1「’、　　　㌦

＜24 62 19 12 1 34．0

25 32 12 3 1 33．3

26 46 8 3 0 19．3

27 47 16 4 0 29．9

28 59 19 8 1 23．0

29 61 7 2 0 12．9

30 35 6 7 0 27．1

31 46 4 5 1 17．9

32 33 3 3 1 17．5

33 29 5 5 0 25．6

34〈 88 11 2 1 13．7

Total 537 110 54 5

一＿＿」
㌃IL

　L　　不順

工69・…　　24．oo石（）］糸覧｝｝疇常率）

その内訳

続　L
無月経

L3％

原　発
無月終

（99）35

表5（1）　原発不妊婦人のBBT

測定せ 正　常　不規則 低　温 不 明

るもの 2杣性　2相性 1相性

＜24 55 24　　　11 20 0

25 26 9　　　　8 9 0

26 26 13　　　8 4 1

27 45 22　　　9 11 3

28 44 20　　　11 13 0

29 36 18　　　14 4 0

30 32 12　　　12 8 0

31 39 20　　　11 8 0

32 20 9　　　　7 4 0

33 27 13　　　8 6 0

34＜ 44 28　　　12 4 0

Tota1 394 188　　　111 91 4

，o）
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測定せるものs　・・55．9％

47・　80ri　　その内訳

28．1％
23．1％

LO％

正　常　不規測　低　温　不明
2相性　　2相性　　1相’1生

表4（2）　続発不妊婦人の月経歴

順調
　　　　　　角

不順
、L発性　原

無月経

　　発性

無1］経 率

月経異常

　　　％｝

く24 38 12 2 0 26．9

25 18 7 1 0 30．8

　調26 19 6 2 0 29．6

27 33 5 1 0 15．4

28 35 9 5 0 28．6

29 29 17 3 o　l 40．8

30 31 6 0 0
i

16．2

31 26 13 1 0 35．0

32 21 5 1 0 22．2

33 13 3 2 0 27．8

34＜ 58 8 4 0 17．1

Total 321 91 22 0

！％1

20

IO

113・一・26．3％口j経II・1常率）

　　　　その内訳
20．9％

5．100

oo6

表5（2）　続発不妊婦人のBBT

測定せ

るもの

［E　常

2相性　2

不規測
　　相性

低

1相性
　一イ・明

く24 15 8 2 2 3

25 9 4 3 2 0

26 15 4 7 2 0

27 19 12 3 3 1

28 32 5 7 8 2

29 24 9 8 5 2

30 11 7 4 0 0

31 20 12 7 1 0

32 13 5 4 3 1

33 10 5 3 2 0

34＜ 28 14 9 5 0

Total 186 87 57 33 9

（躯
40

30

20

10

不順　　続　発原　発

　　　無月経無月経

ト

測定せるもの…　42．6％

　その内訳

30．6％

17．7％

4．　9％

し無月経症は原発群に8．9％に認められたのに対して続

発群では5．1％と低率であり，月経不順はむしろ続発群

が原発群よりやや高率であつた．

正　常　不規則　低　温　不明
2相性　2相性　1相性

今回の調査でわれわれが月経不順として取扱つた群に

は，単なる卵胞期の短縮や延長を認めるものから，黄体



36　（100） 教室における不妊婦人の統計的観察

機能不全，散発または持続性無排卵症など幅広く種々の

症型を抱含しており，あるものは不妊の相対原因とな

り，あるものは絶対原因ともなるのでその意義をどの程

度までに評価すべきかが問題である．しかし無月経はそ

れが続発性原発性の別を問わず，また機能性器質性の別

なく，少なくともその時点においては不妊の絶対原因と

なることは異論はない．これらの点からして不妊婦人の

約25％は，程度の差はあるが何らかの卵巣性不妊因子を

有しており，約5～9％は絶対原因としての無月経であ

ると言える（この場脊無排卵といつてもほぼ差支えない

が，確認した少数の子宮性無月経例と，僅か1例ではあ

るが子宮性無月経と無排卵症を合併したものも含んでい

る）．また原発群では月経異常の率は若年者ほど高い傾

向があるのに対して続発群では特に一定の傾向はない．

この点も両者の原因的性格の一つの相異点であろう．

　6）　不妊婦人の基礎体温（表5）

　3～4ヵ月以上にわたるBBTの観察は不妊症の検査

および治療を開始するに際して，H，S，G，精液検査と並

んで必須条件である．しかるに今回われわれが回収しえ

たBBTは原発群で394名，続発群で186名計580名で不

妊婦人総数1155名の約5096にすぎない．もつとも1155名

の中には先に述べたごとくすでに挙児希望を有しないも

のや遠隔地のため通院できないものもある．しかしこれ

らを差引いてもなお相当数の患者がBBTを測定してい

ない，すなわち連続通院を怠つていることを意味する．

この事実はdoctor－patient　relationshipの重要性，不妊

患者の指導法にまだ不足の点が多いことを考えさせる．

　BBTの分類法は種々あるが今回は大きく，正常2相

性，不規則2相性（種々なtypeでいわゆる黄体機能不

全症や卵胞成熟遅延症のパターンを示すものが大部分で

ある）と低温1相性（不規則1相性も含む）の3型に分け

て集計した．その結果は原発，続発両群ともに47～48％

は全く正常なBBTパターンを示したが，原発群の約23

％，続発群では約18％が無排卵を意味する低温1相性で

あつたsこの点からすると原発群の方が不妊原因として

の卵巣因子の占める率がやや高いといえる．

　なお月経歴調査による無月経の頻度とBBTによる無

排卵症の頻度にかなりの相違があるのは，月経順調な者

ほどBBTを測定しないままに終ることが多い故である

と思われる．

　7）　卵巣機能不全～排卵障害の程度（表6）

　BBTを数カ月以上連続測定し，さらにgestagen試

験やKaufmann試験，内膜biopsy，諸種内分泌検査等

によつて卵巣機能の障害の程度まで推知し得た症例273

例について年齢頻度と各不全型の百分率をみたのが第6

表である．その内訳は原発群184例でBBTの調査のみ

日不妊会誌　14巻2号

表6（1）　原発不妊婦人の排卵障害

黄爾戌

能不全
散発性
無排卵

持続性
無排卵 1

無月経
　　　度II

無月経
　　　度

Total

〈24 6 3 10 10 0 29

25 4 1 5 1 3 14

26 6 2 1 3 0 12

27 9 0 4 5 2 20

28 5 4 5 5 3 22

29 9 1 3 2 0 15

30 9 0 1 4 3 17

31 10 2 3 3 2 20

32 4 1 0 1 2 8

33 4 1 0 5 2 12

34＜ 10 2 1 2 0 15

Tota1 76 17 33 41 17 184

（％）

50

40

30

20

10

41．30J

9．3％

排卵障害率・一・26．1％

ぐ・a）iノ・］、，尺

　　　22．3％
17．8rJ

9．3％

黄体機散発性持統性無月経無月経
能不全無排卵無排卵1　度II度

表6（2）　続発不妊婦人の排卵障害

黄体桟

能不全

散発性

無排卵

持続性

無排卵 1

無月経

　　　度II

無月経
　　　度

TotaI

＜24 3 1 0 2 0 6

25 3 0 2 0 0 5

26 4 0 0 1 1 6

27 1 1 1 2 0 5

28 3 2 3 3 1 12

29 4 3 1 4 0 12

20 4 1 0 0 0 5

31 8 1 0 1 0 10

32 4 0 1 1 1 7

33 5 0 0 2 0 7

34〈 9 1 0 3 1 14

Total 48 10 8 19 4 89

（％）

50

40

30

20

10

54．0％　　’ 馴F－　JSPI魔’」多魯く一一…　　20．596

その内訳

1L2％9，0％

21．3％

4．5％

黄体機散発性持続性無月経無月経
能不全無排卵無排卵1　度II度

による卵巣機能不全例数202例の81％に，原発不妊群総

数の約26％にあたる．続発群ではBBT測定で異常をみ

とめられたものの98．9％，続発不妊群総数の約21％に相
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当し，平均して不妊婦人の約1／4は程度の差こそあれ何

らかの卵巣機能障害を有することがわかつた．この成績

は，月経歴のみから推定した卵巣性不妊因子の存在率とほ

ぼ一一一致するものである．

　障害の中では両群ともに黄体機能不全が最も多くほぼ

半数を占め，ついで無月経1度，散発ないし持続性無排

卵周期症，無月経ll度の順になつている．年齢別には特

に一定の傾向は認め難い．

　排卵障害ないし卵巣機能不全についてその症型や程度

をこのような5型に分けて論ずることの是否については

問題があるが，多数の患者を対象とし，それらに共通な

levelにおいて分類し，考按するにはこの程度の判定基

準によるのが少くとも現段階においては最も妥当性を有

するものと思う．

　8）HSGの所見（表7）

　前述のごとく当外来においては不妊婦人に対して

HSGはroutine　testとして全例に行うのを原則として

いるが，その施行率は65％を越えていない．これはBBT

の連続観察率50％より高いが，なお相当数が何らかの理

由で通院しなかつたことを示している．続発群の方が施

行率が原発群よりやや高いのは，やはり卵管疎通性の障

害をまず第1に考えるからであろう．また両側卵管疎通

性あるものの率は源発群の方にやや高くなつており，片

側のみ通過の率は続発群が高く，両側卵管閉鎖の率は両

群ほぼ同率である．以上を要約すると原発，続発両群間

においては卵管疎通性の状態はほとんど有意の差はな

く，続発性不妊は卵管閉鎖による器質的な原因によるも

のが多いとする従来の概念に全く否定的な成績である．

しかし不妊の器質的原因は卵管疎通性に限つたことでは

なく，頸管異常（閉鎖～拡張），内膜欠損，子宮腔癒着，

内膜結核，子宮奇型など多くのものがあることを念頭に

おく必要がある．

　9）配偶者の精液所見（表8）

　配偶者の精液検査施行率は非常に低率である．これは

配偶者の協力が得られない限りいかんともし難い問題で

ある．なお本検査は，当外来において施行していたが，

1963年頃より泌尿器科の協力を得て精密検査を行なつて

いる．またこのほかにHuhner　testを相当数施行して

いるが表に示されていないので，実際の検査率はこれよ

り20～30％は上廻つているが今回は精子濃度のみを示し

た．

　一応60×106，／ml以上を正常として表の如く分けると

原発群の約半数以上は精子濃度が低く，60・・一・40×106／ml

のいわゆるOligospermiaが40％強に認められた・一般

的に原発群において精子濃度の異常が続発群よりやや高

率に認められたのは当然ともいえるが，続発群において

（101）37

表7（1）　原発不妊婦人のHSG

施行数 両側疎通　片側疎通疎通性無し

＜24 54 43　　　　5　　　　　6

25 22 18　　　　2　　　　　2

26 32 22　　　　　3　　　　　7

27 47 35　　　　6　　　　　6

28 50 32　　　　5　　　　13
29 44 26　　　　6　　　　ユ2

30 32 25　　　　　2　　　　　5

31 38 31　　　　2　　　　　5

32 25 14　　　　5　　　　　6

33 24 13　　　　　3　　　　　8

34＜ 67 34　　　　11　　　　22

Total 435 293　　　　50　　　　92

（智口

50　67．4％

40

30

20

10

施行率……61．7％

その内訳

11．　5％

21．1％

両側疎通　片側疎通疎通性無し

表7（2）　続発不妊婦人のHSG

施行数 両側疎通　片側疎通疎通性無し

〈24 21 17　　　　2　　　　　2

25 10 8　　　　　0　　　　　2

26 17 14　　　　　2　　　　　1

27 26 15　　　　6　　　　　5

28 26 18　　　　　3　　　　　5

29 25 18　　　　　3　　　　　4

20 28 17　　　　　7　　　　　4

31 28 14　　　　7　　　　　7

32 16 7　　　　　5　　　　　4

33 12 8　　　　　2　　　　　2

34〈 48 21　　　　8　　　　　19

Total 257 ユ57　　　　45　　　　55

（％）

50

40

30

20

10

［コ

63、8％

施行率……63．8％

その内訳

17．5％
21．4％

両側疎通　片側疎通疎通性無し

Oligospermiaが24．5％，4000×104／ml以下ないしAzo－

spermiaが12．2％に認められたのは意外であり，妊娠の

既往歴があるからとして配偶者側の検査を怠つてはなら

ないことを改めて認識させられる．

　10）　不妊婦人の原因的分類（図3）
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表8（1）　原発不妊婦人の配偶者精液所見

検査数 正常
6，000×

　104＞

400×

104＞

不明
AI H

＜24 19 7 9 0 3 4

25 14 8 6 0 0 1

26 13 6 3 4 0 2

27 19 9 7 2 1 2

28 19 9 8 2 0 5

29 17 9 7 1 0 5

30 15 5 9 1 0 4

31 20 11 6 3 0 5

32 8 2 3 2 1 1

33 11 7 4 0 0 1

34〈 27 14 11 1 1 4

Total 182 87 73 16 6 34

50

40

30

20

10

　　　　　検査率…・・25．8％

47．8％　その内訳

40．1％

8．8％

3．3％

日不妊会誌　14巻2号

図3（1）　原発不妊婦人の原因灼分類

O機能性原因のみ’J　ILLIめ

られたもの

・難桂　il：1厩髪、の

○器質性原因のみが認め
　　　　　　られたもの

O検査不十分で原因不明

3．7％

45．19’o

15．90r，

35．3％

10　　　20　　　30　　　40　　　50　　「」　rv

図3（2）　続発不妊斯人の原因的分類

0機能性原因ノ薄力品め
　られたもの

・1

淵細ご誌の
○器質性原因のみカ
　　　　　　られたもの
O検径不十分で原因不明

正常6・000×400X　不明
　　104＞　　104＞

表8（2）　続発不妊婦人の配偶者精‘夜所見

検査数 正常
6，000×

10噛〉

400X

IO4＞
不明 A 1 H

＜24 6 5 1 0 0 0

25 0 0 0 0 0 0

26 1 0 1 0 0 1

27 5 2 2 1 0 1

28 3 0 2 1 0 1

29 6 3 1 1 1 0

30 3 3 0 0 0 0

31 4 4 0 0 0 2

32 3 2 1 0 0 0

33 6 5 0 1 0 1

34＜ 12 6 4 2※ 0 0

Total 49 30 12 6 1 6

（％、

20
　　　　　　　12．2％

10

／’Vt　Et　争二・…　　11．3％

2．1％

正常6，000×400X　不明
　　lO　4＞　IO4＞

　全例について十分な検査は不可能であることから，不

妊婦人の原因別の頻度を考察するに足る正確なdataを

め 29．9％

も の

4．0％

め 24．8％

も の

明 41．3％
1

10　　　20　　　30　　　40　　　50　ρ6

得ることは現状ではきわめて困難である．

　今回はわれわれがroutineに行つているHSG，　Ru－

bin　test，内膜組織診，　BBT，頸管粘液と精子の適合性

（Huhner　test，　Miller　Kurzrock　test）などの諸検査に

よつて判明した成績を基準にして図3のように大きく4

群に分けて検討した．なお子宮奇型，頸管不全などは器

質性原因とし，配偶者の精液不良は一応機能性原因の中

に入れた．子宮の位置異常は前述のごとくその意義に疑

問があるため今回は不妊の原因としては考慮しなかつ
た．

　その結果は原発群において阿らかの機能性不妊原因が

認められる率は続発群におけるよりかなり高率であり，

器質性原因は続発群にやや高率となつている．両方の源

因が共に認められた率は4％で両群においてほぼ同率で

あった．このことは前述のBBTやHSGなどの所見の

成績と矛盾するごとき印象を与えるが，検査ノ∫法がHSG

のみでなく内膜所見なども入つていること，卵管以外の

部位の器質的変化をも加味して考えたこと，母集団の数

が約2倍であることなどからしてかなりの相違点ができ

てきたもので，綜合的にはこの方が不妊原因の実態をよ

りよく表わしていると思われる．

　11）　治療成績（表9）

　不妊症の治療は一般に長年月を要し，系統的検査と相

侯つてはじめてその実を挙げうるものである．従つて今

回の調査の対象とした僅か2年間の症例についてその治

療成績，効果を云々できる性質のものではない．最近数

年間の機能性不妊（主に排卵障害による）の治療成績は別

に近く報告する予定であるが，今回は治療のため少くと

も3回以上通院した患者を対象として，これらに対して
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表9（1）　治療成績〔原発不妊婦人（通院）〕

通院 不変 改善 流産 分娩 不明 有効率1％1

〈24 40 9 7 0 10 14 42．5

25 22 5 0 2 8 7 45．5

26 18 3 5 0 3 7 44．4

27 26 5 7 1 2 11 38．5

28 32 14 4 1 1 12 18．8

29 29 13 5 0 1 10 20．7

30 23 9 4 0 3 7 30．4

31 33 15 7 0 3 8 30．3

32 17 6 4 0 0 7 23．5

33 18 11 4 0 0 3 22．2

34＜ 22 15 6 1 0 10 31．8

290 105 53 5 31 96

（ク6、

30

20

10

一

□

36．206

18．3％

その内訳

1．7％

10．7％

33．1％

善以上の有効率は続発群において原発群よりやや高くな

つている．また有効率は両群ともに比較的年齢の少いも

のほど高率になつていることは，本症の早期検査，治療

開始の必要性を支持するものである．

不変　改善　流産　分娩不明

表9（2）　治療成績〔続発不妊婦人（通院）〕

通院 イく’変 改善 流産　分娩 不明 イ渤率％

＜24

　25

　26

　27

　28

　29

　30

　31

　32

　33

　34〈

10

10

10

19

18

21

15

16

81130

2　　2

0　　6
1　　　3

1　　　2

0　　　3

0　　5
0　　　5

0　　　2

1　　　1

1　　　1

1　　　1

60．0

60．0

50．0

3ユ．6

55．6

38．1

60．0

37．5

50．0

45．5

30．0

168 58 35 8　　31 36

総括および結語

（％）

30

20

10

口

34・590’ 20．8％

4．8％

18．4％

21．　5％

　　　　　　　　不変　改善　流産　分娩　不明

施行した治療（あるいは検査をも兼ねて）が無効であつた

もの，多少とも改善したもの，妊娠したが流産に終つた

もの，分娩にまで至つたもの，判定不能であつたものの

5群に分けて調査してみた．その結果表9のごとく，改

　1）　2年間に当科を受診した不妊患者1155名について

統計的観察を行つた．これは外来患者総数の10．9％にあ

たり，このうち原発不妊は6．78％，続発不妊は4．13％で

あつた．

　2）年齢構成と不妊期間との関係は28～29歳をピーク

に26～31歳の問で不妊婦人総数の約半数を占め，不妊期

間は3年以内のものが過半数を占めている．これを原

発，続発の2群に分けて観察したが両群に年齢別頻度に

も不妊期間にも特に差異は認められなかつた．

　3）既往症で最も多いのは虫垂炎で，原発群23．796，

続発群18．4％，ついで結核は原発群16．9％，続発群6．9

％である．不妊治療の目的で婦入科的手術（アレキサン

ダー）手術を受けたものが原発群5．196、続発続11．196で

ある．これらの既往症と不妊との関連性は不明である．

　4）　婦人科的診察による子宮発育不全，位置異常，頸

管炎の頻度は，子宮発育不全では原発群31．9％，続発群

16．1％，子宮位置異常では原発群30．696，続発群28，6

％，頸管炎では原発群20．6％，続発群25．89・であつた．

　5）　刀経歴については，月経不順，無月経が原発群で

は20．4％，続発群では26．396であつた．そのうち無月経

は原発群8．9％，続発群5．1％であった．

　6）BBT所見と刀経周期との関係は，原発群394例

中，BBT　2相性が47．896，不規則2相性28．1％，低温

1相性23．1％，不明1．0％であり，続発群186例rll　BBT

2相性は46．8％，不規則2相性30．606，低温1相性17．7

96，不明4．9％であつた．

　7）　卵巣機能不全～排卵障害の程度については黄体機

能不全が原発群41．396，続発群54．0％，散発性無排卵が

原発群9．3％，続発群11．2％，持続性無排卵では原発群

17．8％，続発群9．0％，無月経1度では，原発群22．3％，

続発群21．3％，無月経H度では原発群9．396，続発群4．5

％であつた．

　8）　卵管疎通性については，両側疎通が原発群67．4

％，続発群63．896，片側疎通が原発群11．5％，続発群

17．5％，両側閉鎖は原発群21．196，続発群21．496であっ

た．

　9）配偶者の精液検査を行なつたものについては，精

子数60×106／m1以上のものは原発群47．8％，続発群612

％，60×106／ml以下のものが原発群で49．1％，続発群

24．5％，400×104／rn1以下が原発群8．8％，続発群に12．2
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％の率で認められた．

　　10）不妊原因については，機能性原因が原発群45．1

％，続発群29．9％，器質性原因が原発群15．9％，続発群

24．8％，機能性および器質性原因が合併していると認め

られたのは原発群3．7％，続発群4．0％であり，その他検

査不十分で原因不明のものが原発群に35．3％，続発群に

41．3％もあり，より徹底することが望まれる．

　　11）　治療成績について概述したがその詳細は別の機

会に報告する予定である．

　　12）　着床直後の早期流産，妊娠初期の自然～人工流

産の不確実性などからして，原発不妊と続発不妊の別は

明瞭でない場合が相当数あると推定され，今回の調査で

種々の点で両群間に著差を認めなかつたのもそれと関連

性があると思われる．

　　（文献省略）

　　終りに臨み御校閲頂いた井槌助教授に深謝するととも

に，データ集計に御協力下さつた執行律夫博士，水野和

ノ彦・斗乏二1：に該‡：LGI・をヲ乏す．

　　なお本論．ヒの要旨は第11回1コ本不妊学会九州支部総会

において発表した．

Clinical　Observations　on　the　Infertile

　　　　　　　Wornen　in　Our　Clinic

Masahiko　Kusuda，　M．　D．，　Yasumasa　Noutomi，

　　M．D．，　Hirofumi　K皿mamoto，　M」）．，　and

　　　　　　　Tsunehiko　Fukushima，　M．　D．

Dep．　of　Obst．＆Gyn，　School　of　Medicine，

　　Kyushu　University，　Fukuoka，　Japan．

　　　Aclinical　statistical　studies　on　the　infertile

women　who　visited　on　our　clinic　in　twoyears

（1964－1965）were　performed．

　　　1）　1，155cases（10．91％　of　total　number　of

outpatients）were　classi丘ed　into　primary　infertility

（6．78ワ合）and　secondary　infertility　（4、13？・6）　accord－

ing　to　the　history　of　gestation．

　　　In　the　life　age，　apploximately　50960f　infertile

women　distributed　between　26　through　31　years
old，　and　more　than　509る　Qf　thern　has　3　years　dura一

日不妊会誌　14巻2号

tion　of　infertility．

　　　　2）The　most　frequent　cases　history　was　ap．

pend三c且tis　〔Primary　infertility　23．796，　secondary

infertility　18．4％），and　followed　by　tuberculosis（Prim．

lnf。16．9％，　sec．　inf．6．9％），　Alexander’s　opera－

tion　has　been　performed　in　5．1960f　prim．　inf．

and　11．lg6　0f　sec．　Inf．

　　　　3）Uterine　hypolasia　was　found　in　31．9％of

prim．　inf．，16。1960f　sec．　inf．，　displacement　of

uterus　was　found　in　30．6％of　prim．　inf．，28。6％

of　sec．　inf．，　by　means　of　general　gynecological
　　　　や　　　　　　　　　　ロ

examlnatlon．
　　　4）　Several　types　of　ovarian　insu缶ciency　were

observed　according　to　the　menstrual　history，　basal

body　temperature，　and　gestagen　or　Kaufmann
test．　Apploximately　in　one　fourth　of　total　cases

ovarian　dysfuncti（，n　was　obesrved　more　or　less　in

grade：corpus　luteum　insu伍ciency　was　fc）und　in

in　41．3％of　prim．　inf．，54．0960f　sec．　lnf．，　anov．

vlatory　cycle　was　found　in　27．1？6　0f　prim．　inf．，

20．0％of　sec．　inf．，　amenorrhea　l　st　grade　was　found

in　22．3％　of　priIn．　inf．，21．3％　　of　sec．　inf．，　and

amenorrhea　2　nd　grade　was　found　in　9．3960f

prim．　inf．　i．e．，　no　significant　difference　was　ob－

served　1〕oth　grQups．

　　　5）Hysterosalpingography　as　a　means　of　di－

agnosis　of　tubal　patency　was　performed　on　6596

0f　all　cases．　As　the　results，67．40f　prim．　inf．，

63．8％of　sec唖inf，　showed　normal　hysterosalpingo－

gram，　and　l1．59も　of　prim．　inf．，　17．596　0f　sec．

inf．　showed　unilateral　paterlcy．　　In　21．1％　of

prirn．　inf．，21，4960f　sec．　inf．‘‘closed”tube　was

found．

　　　6）　In　semen　examinatien，　while　the　oligos．

permia　was　slightly　highly　observed　in　husband　of

primarily　infertile　couple，　no　signi丘cant　dif〔erenc－

es　were　observed　between　both　groups．

　　　7）　From　the　stand　point　of　integration　of

these　results　it　was　concluded　that　in　45．19・60f

prim．　inf．，29．9960f　sec．　inf．　only　functional　fac－

tor　of　infertility　was　found，　and　in　15．9％　of

prim．　inf．，24．8960f　sec．　inf．　only　organic　factor

was　found、　In　3．7％of　prim．　inf．，4．0％of　sec．

inf．　both　factors　were　observed，　in　the　rest　of

all　cases　could　not　be　classified　into　these　3　gro－．

ups　by　means　of　unsatisfactory　examiDation．
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過去2年間（1966年4月～1968年3月）に於ける不妊に

関する統計的観察及びVitamin　E使用の検討

AStatistical　Study　on　the　Female　Sterility　and　the

　　Effects　of　the　Administration　of　Vitamin　E

　　金沢大学医学部産科婦人科学教室（主任　赤須文男教授）

Department　of　Obstetrics　and　Gynecology，　School　of　Medicine，

　　　　　　　University　of　Kanazowa，　Japan．

　　　　　　　　（Director．　Prof．　Fumio　Akasu）

　　　　富山県立中央病院産科婦入科（院長　多賀一郎博士）

Department　of　Obstetrics　and　Gynecology　of　the　Toyama　Central

　　　　　　Prefectural　Hospital，　Toyama，　Japan．

舘　　野　　政　　也

　Masaya　TATEN「0

　最近2年間（1966年4A～1968年3月）に挙子を熱望し，外来を訪ずれた不妊患者171例について統計的な観

察を行い，さらにVitamin　E使用の成果について調査したのでその成績について述べると，不妊患者は外

来患者総数の2．04％であつた，うち，原発性不妊は93．57％，続発性不妊は6．43％であつた．不妊原因中，原

因の確かでなかつたものが56．72％と半数以上を占め，次いで卵管閉鎖23。39％，無排卵14．04％，精子異常

5．85％の1頂であつて，無排卵のうち排卵誘発成功例はAnovlarによるもの29．2％，　P．　M．　S．12．596，卵巣

1契状切除術62．5％であつたがその排卵は一時的のものが多かつた，又，妊娠成功例は171例中25例14．62％で，

特にV、E投与群の妊娠率は16．9％，非投与群のそれは12．5％で，　V．E使用の意義が認められた．卵管形成術

は妊娠成功率が低い点から慎重にすべきであり，几ての条件が整つてから行うべきである．又，Rubin，　H．

S．G、などは治療法としても効果があることを強謂した．

緒　論

　産婦人科領域の疾患の中で，不妊の占める位置は極め

て大きく．その原因は周知の如く複雑で，原因の明らか

にされたもの（例えば無排卵）は別として多くは各種治療

法を試みても妊娠分娩に成功させることはかなり困難で

ある．何れにしても，不妊の正しい治療は，種々の臨床

検査による正確な病態の把握および診断によつてのみな

され，いたずらなホルモン療法は治癒率をかえつて低下

させることになる．さて，不妊の統計的観察については

多数の報告1）4－9）1°）1Pがみられるが，われわれは最近2年

間（1966年4月より1968年3月まで）に挙子を熱望し，外

来を訪れた不妊患者171例について統計的な観察を行い，

さらにVitamin　E（以下V，Eと記す）使用の成果につ

いて調査したので以下，その成績について述べる。ただ

し，ここでは卵巣の一般的腫瘍，子宮筋腫，その他の悪

性腫瘍に基因するものを除外し，主として下垂体性腺系

の異常因子，卵管因子による不妊を対象とした．

検査法および治療方針

　不妊を訴えて来院した外来患者に基礎体温（以下BBT

と記す）をとらせ，さらに卵胞期にRubin　Testおよび

子宮卵管造影法（以下H．S．　G．と記す）を行い，これら

に異常を認めない場合には夫の精液を検査し，さらに異

常のない場合にはKurzrock－Miller’s　Testを実施し，さ

らにV．Eを300　mg宛内服連用させることにしている．

また，子宮や卵管に異常なく，下垂体卵巣系に異常を推
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定させる症例についての治療法の根本方針として無排卵

症に対して排卵誘発法として第1に経口避妊薬による

Kaufman　Kur（経口Kaufman法，赤須），これを3回

行い，治療に成功しない場合には，いわゆる性腺刺激ホ

ルモン療法を行い，尚不成功の時は卵巣襖状切除を実施

している．もちろん，甲状腺，副腎などの内分泌腺に異

常があればそれを治療する．また，全検査で特に異常の

認められない場合には卵胞期の後半にRubin　Testを

実施している，また，卵管閉鎖のある場合には夫側に異

常なく，排卵の認められる時に限り，卵管形成術を行う

ことにしている．

研究成績

　1966年4刀より，1968年3月までの2年間の外来患者

総数および不妊患者数は表1より，それぞれ8382例，171

例で不妊患者は2．0496であつた．又，不妊を原発性不

妊，続発性不妊に分けるとそれぞれ，160例（93．5796），

表　1　i過去2fFl菖1　（1966、4．－1968．3．）　に

　　　富III県立中央病院へ不妊で来院した

　　　患者数

不妊期間

〈年以王）

1

2

3

4

5

6

イ不妊患者数

＜続発性不妊

171
2．04？6

＼タトメξ患者糸惹数　　　　8382

刀1〔，Y，E’区i三イく如…　　　　160　　　　（93．57％）

　表2

原

数

16

35

30

27

20

32

11　　　　（　6．43？6）

不妊期問の分布

発

％

続

数

0

1

2

0

2

6

発

％

10．0

21．9

18．8

16．9

12．5

20．0

表3　不妊の原因

0

9、1

18．2

　0

18．2

54．5

不妊の原因として考
えられるもの

BBT　 1　相性
　Rubin
　　　　通過性なしく
　H．S．G．

Sperma　　の　　　，lg（　　名ケ

」：言己三者1二～巽？嵩’♂）なレ’

もの

　　合　　　　計

例　　数（t］の

24　（14．04）

40　（23．39）

10　（　5．85）

97　（56．72）

171　（　100　）
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11例（6．43％）で大部分が原発性不妊であつた．汝に不妊

期間をみると表2のごとくで，原発性不妊では1年が16

例（1096），2年が35例（21．9％），3年が30例（18．8％），

4年が27例（16．996），5年が20例（12．5％），6年以上に

わたるものが32例（20％）であつた．また，続発性不妊で

は2年が1例（9．1　9・6），3年が2例（18．2％），5年が2例

（18．2、6），6年以上が6例（54．5％）であつた．次に不妊

の原因について大別すると171例中表3のごとく，BBT

が1相性を示すものは24例（14．04％），Rubin　H．　S．　G．

共，臨床上閉鎖像を示すものは40例（23．399・）であつた．

なお，Rubin　Testで閉鎖像を示しても，　H．　S　G．で

通過像を示したものは通過性ありとし，逆にRubinが

通過像であつてもH．S，　G．が閉鎖像を示したものは閉

鎖とした．次にSpermaに異常が認められたものは10

例（5．85，6），上記3者に異常の認められなかつたものは

97例（56．72、6）であつてホルモン測定は別として排卵が

あり，卵管の通過性があり，しかも，Spermaに異常が

認められないのに妊娠しない例が半数以上を占めていた

ことは注目されるところである、次にBBTが1相性の

場合の治療の内訳，排卵誘発成功例は表4のごとくであ

る．すなわち経口避妊薬であるAnovlar（1錠中Nore一

　表4　BBT　1相性の揚合の治療の内訳
　　　　（尚，V．E　300mg！i1を凡て・り例に併用）

治療法
濠膿艶～｛網

Anovlar　Kur　（3　Kur）

Synahorin　100K．E．2回！遍

H．M．G．　P．M．S．療法

F6066．　Cloniid療法

卯巣模状切除

124

　5
161

1

18

241

7（29．2）

1（20）

2（12．5）

412（50）

合 計

5（62．5）

3（12．5）

0

1　（6．25）

0

＊2　（25）

＊　1　f列はケト女壬．

thisterone　acetate　4　mg，　ethinylestradi。1〔）．05　mg含

有）を1日1錠20宛i－1間投与を1Kurとして3Kur療法

を行い，その後のBBTをみると24例中7例（29．2％）に

BBTの2相性がみられ，しかも，　うち3例（12，596）が

妊娠に成功した，また，Anovlar　Kurに無L）で，　Syna－

horin，1日100　K．E．宛を週2回行う方法を5例に行な

つたところ，1例にBBTの2　tレ1性をみたが，妊妬成功

例は1例もなかつた．また，人閉経期尿性ゴナドトロピ

ン剤Human　Menopausal　Gonad（’）tropin（H．　M・G・と

略），妊馬ll【1清性ゴナドトPピンPregnaut　Mare　serum

Gonadotropin（P．MS．と略）などによる療法を行つた

16例中，BBTが2相性を示したものは2例（12．5？6）で，
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うち1例が妊娠に成功した．なお，本療法はH．M．　G．

あるいはP．M。　S．を投与しながら頸管粘液を検査し，

それが0．2m1以上となつた時はH．　C，　G．（Primogony1）

に切りかえた．なお，頸管粘液の増量しない例は治療を

中止した．次にBis（P－acetoxyphenyl）－Cyclohexylidene

methane（F　6066）あるいはClomidを投与した4例中

2例にBBTの2相性をみたが妊娠成功例は1例もなか

つた．われわれは経口Kaufman　KurやGonadotropin

療法で排卵の認められない場合には一応polycystic

ovariesを想定し，開腹手術をすすめているが，8例に

これを行い，全例にpolycystic　ovariesを認めたので

襖状切除を行つたところ，5例（62．5％）にBBTの2相

性をみた，また，うち2例が妊娠に成功したが，1例は

卵管妊娠であつた．われわれの8例は凡てGonadotro－

pin療法を受けており，このpolycystic　ovariesは本

来のStein－Leventhal症候群とは異なり，Gonadotropin

によるいわゆるIatrogenic　diseaseとも考えられ，

Gonadotropinの乱用はつつしまなければならないと思

う．次にRubin，　H．S．G．で通過性の認められなかつた

例40例についてみると表5のごとく，2回以上の検査で

卵管通過性が認められず，BBTは2相性でしかも精子

（107）43

表6　精子異常の認められた揚合（3日以上禁欲）

　　　　　　　（本院泌尿器科）

精子減少症

無精子症
運動性減退

61V．E．A。d，。9。n療法

2　1

2　　　V．E．　Androgell療法

表7　妊娠例（Rubin，　H．S．G．正常，　Ovulation㊦）

No．　Name ・g・P盟S器：響1秘廼・鰍法

表5　Rubin　H．S．G．で通過性の認められなかつた例

治 療

卵管形成術

例

移植　1

吻合i2

離1騒
0

1　1T．H．

2　E．G．

3　Y．T．

4　M．S．

5　E．K．・

6　1S．F．

7　N．M．

8　K．M．

9　・T．M．

、orK．M．L23

11 T．0．

12　1N．K」

開腹後lndigocarminで
通過が認められたもの

通気を主に行つている例

レ1痢・

11

13　M．0．

14　S．K．ト
　　　
15］K・A・

23　　0

26　10
　　1
24　　0

23　10
26　　0

24　　C

38　　0

25　「0

24　　0

　　　0
28　1

26｛0
28　　0

30…

29［0

1

CI

○

1

1

2

2

2

2

2

3

3

3

3

4

4

5

5

Rubin．　V．E

V．E

V．E

v．E
Rubin

V．E
Rubin

V．E

V．E
Rubin

V．E
Rubin

V．E

IV．E

表8　妊娠例（Rubin，　H．S．G．正常，　Ovulatione）

0

0
No． Name

1－

！M．S．

M．T．I
　　　I
F．T．

M．T．

S．K．I

T．F．I

A．T．

F．S．

　　　11，H．

S．0
　　’1

　　　　　　

・ge　lP盟Se§Pk￥：響1麦1特別な療法

0

25

0

2（18．2）

12（8・0）

＊手術は2回以上の松査で通過性が認められず，

　BBT　2相性．精液に異常の認められない揚合
　に行つた．

’に異常の認められなかつた15例に手術療法を行つたが，

その内訳は移植1例で成功例は0，吻合2例で成功例は

1例であり，開口術1例で成功例は0であり，妊娠成功

例は1例も認められなかつた．また，開腹時に行つた

IndigocarminによるChromotubationで通過が認めら

れたのが11例あり，手術後2例が妊娠にも成功した．す

なわち，われわれの常用する卵管通過性検査としての

Rubin　Test，　H．　S，　G．による検査については方法論的

に検討を要する点のある事をナ「唆する．次に40例中25例

は手術を行わず，月経問期の通気を主に行つていたが2

例が妊娠に成功している．精子異常の認められた場合は

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

25

27

26

28

33

25

37

○

○

○

○

0

2910
25

24
0
0

0

CI

2

3

3

3

3

3

10

5

4

5

H．M．　G．

Rubin

Indigo．

Indigo．

AnQVlar

Anovlar

撰．切．

Rubin

Anovlar

拠切．

表6のごとく10例でうち，精子減少症6例，無精子症2

例，運動性の減退は2例であつた．次に妊娠例を検討す

ると表7および表8のごとく，結婚後の不妊期間が浅く

しかも若年婦人に妊娠成功率が高いことが知られた．ま

た，異常の認められなかつた不妊患者97例をえらび，65

例に毎日1日300mg宛Vitamin　Eを投与したところ

11例（16．996）が妊娠し，V．Eを投与しない対照の32例

の妊娠例は4例（12．596）であつて，V。E投与群の方が

妊娠率はすぐれている印象を受けたが，例数が少ないた
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表9BBT．　Rubin．　H．S．G．精lf蔓に異常の

　　　認められなかつた場合

日不妊会誌　14巻2号

局，われわれの病院に於ける不妊患者171例中妊娠成功

例は25例（14．62％）であつた（表12）．

1

1例数 V．E投与量
　　（日）

妊娠例（96）

V．E投与群　　651　300mg

V．E非投与群　　321　　／

11　（16．9）

4（12．5）

表10　妊娠成功例とRubin．　H．　S．　G　との関係

　　　　　　Rubin．　H．　S．　G．施行後
女壬妨ミ房～」力f列

　　　　　　　　の　妊　娠　例
％

33．3

考按と結論

15 5

表11　Anovulation　の症例の治療後妊娠分娩

　　　を経過せる1例

小○静●

　－Menarche

　Iregelm芝issig

　　Zyklus

　　Dauer

　＿Beschwerde

昭和14年1月22口生

13歳

30「1

3～4「I

frei

B．B．T．　　monophasisch

斉忠い血h…gig

Endometrim　preliferative・　・月経前

Samen　　　　O．B．

一翻；孟3撒．E2廟3。月〉無効

一
H．M．G．　Kur・…頸管粘液増量なし

1967．3．卵巣襖状切除（Polycystic　ovary）

　　　　　2W後　B．B．T．　2相性

1967．10．19．　最終刀経　正常妊娠

1968．8．2．帝王切開　♀　2640g

（1966．

不妊例　妊娠例
　　171　　　　　　25

　表12　不妊患者の妊娠率
4．～19688．3，　於富1［1県立中央病院）

一
］

　1

％

14．92

め結論はできない（表9）．

　次にRubin，　H．　S．　G．施行と妊娠の関係をみると表

10のごとくで，妊娠成功例15例のうち5例は不妊を訴え

て来院した時の上記検査施行後の妊娠であり，先人諸家

の述べているごとく，上記検査は単に検査にとどまらず，

治療的の役割をも果すことが砦えられる．表11は無排卵

周期症の例で，いかなるホルモン療法，V．E療法も効

果なく　polycystic　ovariesの診断で卵、巣の襖状切除を

行つた後排卵があり妊娠分娩に成功した例である．結

　不妊に関する統計的観察の報告は枚挙にいとまがない

が，病院の特色により異り，その成績は必ずしも一様で

はない．特に不妊患者数は全患者数の2～5％という報

告が多いようであるが，5．7％1），8．82％2）あるいはそれ

以上の報告もある．われわれの病院では2．04％であつ

た．不妊期間としては各国，各研究者により，例えば

1955年国際産科婦人科連合から各国学会にあてた質問書

の形式で送られた産科婦人科用語のリストにおいては原

発不妊の期間を結婚より3年とするもの6機関（日，米，

ソなど），2年とするもの7（仏，英，独など），1年と

するもの5（米，仏など），続発不妊では3年とするもの

8（日，米，ソなど），2年とするもの7（仏，米，英な

ど），1年とするもの3（独，仏など）3）となつている．

その後短縮する傾向にあり，現今では既述のように1～

2年とするものが多くなつており，われわれの今回の統

計では1年とした．次に不妊を原因別にみると，外来で

出来る簡単な検査成績から分類すれば，原因の明らかで

ないものが半数以上にみられ，その他，卵管閉鎖，無排

卵，精子異常の順となつていた．原因不明なものをさら

に内分泌的な検査を行えば原因が明らかになるものも可

成りあると思われる．例えば私が以前に行つた不妊と甲

状腺機能との関係をみると，不妊群では甲状腺機能の低

値を示す例が多いことをすでに報告している12）13）ω．さ

らに甲状腺はV．Eによつてその機能が調節されること

もすでに発表した15）16）1〒）18）．この成績にもとついて私は

今回不妊婦人に1日300mg宛のV．Eを連用した．そ

の結果は投与群にわずかではあるが，妊娠率が高いので

V．Eは不妊婦人に使用する価値があるのではないかと

考えている．次に排卵誘発法としては，最近の進歩はめ

ざましく，殊にLH作用物質の混在を極めて少なくし，

力価の高いFSHとしての作用を期待するHMGやこ

れとは性格を異にしているClomiphene　Citrateなどが

相次いで登場し，好成績をあげている報告がみられる

が19）20）21）22）23），これによつて不妊間題が治療的に解決さ

れたわけではない．また，排卵誘発法としてのKauf・

man法24）や経口Kaufman法も決して無価値ときめる

ことはできない．また，種々の治療にも拘わらず排卵誘

発に成功しない場合には，特に長い間のGonadotropin

療法によると思われる‘‘Polycystic　Ovaries”が可成

りあるものと思われるので卵巣の襖状切除術を行うべき

であると思う．襖状切除術後の排卵誘発成功率は可成り

高いと報告され，私の成績でも8例中5例に認められて
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いる．また，排卵誘発に成功しても，一時的な排卵があ

り，続発性無排卵となる例も多いので注意する必要があ

る．次に卵管閉鎖の問題であるが，臨床検査上，閉鎖像

を示していると思われても開腹し，Indigocarmin　Test

を行つてみると通過性を示していることがあることから

手術療法にふみきる時は慎重を期し必ず2回以上の検査

を行い，さらに排卵のあること，夫側の健在であること

を確めた上で手術を行うべきであり，手術療法後に排卵

誘発を行うなどの方法はさけなければならない．殊に卵

管形成術後の妊娠例は極めて少なく，私は2年問に妊婦

成功例を1例も経験していない。これは恐らく，移植，

吻合などを行つた場合には通過性が保たれても卵管が短

縮され，あるいは長期間，卵管内ポリエチレン管挿入に

より、卵管内膜のセン毛の変性が大きな原因であろうと

思われる．また，卵管開口術を行つても，この際は卵管

釆部に異常があり，さらに術後癒着し易い状態になつて

いるためではないかと考えている．また，臨床検査とし

てRubin　TestやH．　S．　G．施行後に妊娠する例がし

ばしばあることを私は経験しており，この方法は単に検

査法のみならず治療法にもなると考え，私は頻繁に

Rubin　Testを実施している，次に女子側に不妊原因が

考えられない場合には夫側の検査を行うべきであること

は言をまたない．このさい，泌尿器科と緊密に提携して

いくことが極めて大切である．

結論

　（1）過去2年間の不妊患者数は171例であつて，外来

患者総数8382例の2．04％であつた．うち，原発性不妊は

93．57％，続発性不妊は6．43％であつた．

　（2）不妊原因中，原因の確かでなかつたものが56，72

％と半数以一tを占め，次いで卵管閉鎖23．39％，無排卵

14、0496，精二子異常5．85％のJ頂であつた．

　（3）排卵誘発成功例はAnovlarによるもの29．2％，

R．M．　S．12．596，卵巣襖状切除術62．5％であつて，そ

の他H．C．　G．　Clomidによる例が少数例であつた．

　（4）排卵があつても一時的な排卵がかなりに認めら

れた．

　（5）妊娠成功例は171例中25例で14．62％であつた．

特にV．E使用の意義が認められた．

　（6）　卵管形成術は妊娠成功率が低い点から慎重に行

うべきであり，凡ての条件が整つてからでないと行うべ

きではないことを強調した．

　（7）H．S．G．　Rubin　Testは単に検査法のみならず治

療法としても効果があることを強調した．

　糊筆するに当り，終始御指￥，御校閲をいただいた恩

師赤須文勢教授に対し深謝すると共に御協力いただいた

多賀一郎院長に感謝いたします．
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　　Statistical　studies　on　the　causes　of　sterility　in

aseries　of　171　infertile　couples　who　visited　on

the　womens　clinic　of　the　Toyama　central　pre－

fectural　hospital　from　Apri11966　to　March　1968
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were　performed．

　　　Incidence　of　sterility　in　the　clinic　was　2．04

per　cent　and　primary　sterility　was　in　1600f　171

patients　（93．57　per　cent），　while　the　secondary　in

11　（6，43per　cent）．

　　　The　main　etiologic　factors　ill　sterility　were

tubal，　ovarian　and　male　factors．　But　the　causes

of　the　greater　number　of　the　sterile　women　were

not　clear　in　this　report．

　　　Sterile　women　due　to　tubal　factor　were　ob－

served　in　23．39　per　cent　of　the　causes．　　In　14．04

per　cent　of　the　sterile　patients　the　basal　body

temperature　records　showed　the　monophasic　pat．

tern　of　the　anovulatory　cycles．　Ill　5．85　per　cent，

the　husbands　of　the　sterile　women　were　found

azoospermia　or　aspermia　and　56．72　per　cent　of

the　sterile　patients，　the　causes　of　it　were　not
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　「
clear．

　　　The　treatment　of　anovulatory　women　were

carried　out　with　administration　of　Anovlar，　PMS，

日不妊会誌　14巻2号

HMG，　Clomiphene　and　wedge　resection　of　ovari－

es，　and　the　per　cent　of　the　ovulationしinduced

cases　by　the　above　treatments　were　as　follows．

　　　In　29．2　per　cent　of　the　sterile　women　admini．

stered　Anovlar，　ovulations　were　induced，　while

in　12．5　per　cents　of　the　sterile　women　injected

PMS　and　HCG，　ovulations　were　induced．

　　　Ovulation　inductions　were　succeeded　ill　62．5

per　cent　of　sterile　women　by　the　wedge　resection

of　ovaries．　The　ovulations，　however，　were　tem－

porary　in　the　almost　cases．

　　　In　l4．62　per　cent　of　171　sterile　women，　pre－

gnansies　were　observed　in　our　hospitaL　By　the

tubal　plastic　operation　pregnancy　rates　were　very

lOW　in　OUr　CaSeS．

　　　On　the　other　hand，　in　the　many　cases　of　sterile

women，　pregnancies　were　succeeded　following
hysterosalpingography，　pertubation　and　hydrotuba－

tion．　And　also　pregnancy　rates　were　increased

by　the　administration　of　vitamin　E．
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光導電素子による卵管運動の新しい記録法

ANew　Approach　to　Recording　Tubal　Movements

　　　　　　Using　a　Photoconductive　Cell

福島医科大学産婦人科学教室（主任　貴家寛而教授）

　　　　　高　橋　　亨　　平

　　　　　　Kyohei　TAKAHASHI

Dept．　of　Obst．＆．　Gyn　of　Fukushima　Medical　College，　Fukushima　City

　　　　　　　　　　　（Director：Prof．　K．　Kika）

　不妊の基礎的研究の一端とし，卵管機能，特に筋運動を追求中であるが，従来行われてきた研究方法とは

考えを全く異にした新しい実験装置を考案作成し，記録することができたので報告する．すなわち筋の収縮

運動を透過光の量的変動として光導電素子にてとらえ，電気信号に変換し増幅記録した．

　この装置を使用して，雌家兎6羽をもちい，その卵管峡部より得られた曲線の一部を紹介すると共に，排

卵期（妊婦尿注射後48時間），非排卵期とを併せて比較した．

　非排卵期では，1分間に約4回周期15秒の律動的収縮を示したが，排卵期では26回周期2～3秒にも達す

る頻回の収縮を認め，時間の経過と共に異つた波型を示し，前期波，中則波，後期波の3期に分類すると，

中期波が最も安定した時期と思われた．

　振幅と周期の時間的経過を追つたところ，どの時期でも，排卵期の運動九進が著明に表われていた．

1．緒　言

　卵管は精子の通過，卵の摂取，卵および受精卵の輸

送，異物の侵入阻止または排除，卵の栄養等，種々の複

雑な生理を営み，受胎成立機転上重要な一部分を占め，

その器質的異常あるいは機能的な異常が不妊の一因とな

ることは周知の通りである．

　器質的な異常に対し，満足すべき成績ではないが，種

々の薬物注入療法，あるいは観血的治療法が試みられて

おり，一方機能的な異常に対しては，その診断の困難に

よるせいか何ら満足すべき結論に至つていない．

　卵管機能の研究は，組織学的構造と運動に大きな基礎

を置いているのであるが，そのうち，筋肉系の運動に関

しては，その発生，調整，および目的について大いに論

議され，報告されているにもかかわらず，見解の一致を

見ていないのが現状である．それは，対象が動物である

か，人卵管であるか，あるいは刎出卵管であるか，生体

卵管であるかによつて異なり，また研究方法によつても

大いに異なることと，一定の環境を与えなければ観察は

困難であるからかとも思われる．

　客観的なデータとするために，従来行われてきた研究

方法は，開腹時，腹窓法，あるいは腹腔鏡等による肉眼

的観察，収縮状態を，Magnus法にて直接Kymogra・

phion　drUmに記録する方法，運動特に発生する電気的

変化，すなわち活動電位法，子宮卵管造影法，描写式卵

管通気法等であつた．

　われわれは別な観点から卵管運動を観察する為に，最

近の電子工学，変換工学を応用し，2枚の偏光filterを

消光角に合わせ，その間に，卵管を固定することによっ

て，運動を光の量的変化としてとらえ，電気信号に変換

する一種のTranceducerを作成し，記録することが出

来たので2，3の検討を加えて報告する．

2．実験装置および実験方法

　実験装置は図1のごとくでありthermostat，　heater

にて水槽中の温度を一定に保ちpumpでSchaleの内

側に巻いてあるpolyethylene－tube内を循環させること

により，Schale内の温度を一定に保ち，その中に卵管

を固定する．その上下に消光角に合せたpolarizing　filter

を設置し，双眼の実体顕微鏡にてのぞくと，卵管の運動
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図1　実験装置
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表1　周期及び振幅の時閲的変化（1）

，o　　　　　　　a

㌔画
増幅器 記録器

o　t

○
如IIニ

モークー

クー AC
100V

経二一一一 　一
7ア／

光源　　　　AC100V

；二

：』：

，：

　II　r

と共に透過光の量的変動がかなり著明にみられる．双眼

の一つ∫を肉眼的観察用とし，他の一方には光導電素子を

設置し，E気信号に変換し，目本光電の高感度直流増幅

器RDH－2および東亜電波の高感度記録計EPR－2T型

を使用して記録した．実験動物は3kg以上の成熟した

雌家兎を用い，麻酔は浅い深度としnembuthal（pent（⊃ba

rbital）40　mg！kgを腹腔内に注入し，約30分後に開腹，

卵管及び卵巣を子宮の一部と共に別出した．別出卵管は

直ちに氷室に保存し，約1時間後に周囲組織を除去し，

各々3cm位に遊離したものを36°～40°の問に保つて

あるRinger液中にて実験を行つた．

3．実験成績

　図2は，家兎別出卵管を38°CのRinger液中にて，

その運動を高感度直流増幅器，熱ベンを使用し，非排卵

期卵管峡部遊離縁よりの透過光の変動を記録したもので

ある．紙送り速度が100mm！min．　Range，100mvolt，顕

微鏡総合倍率25倍，視野の広さ8mm，光源は100volt，

20wを使用して記録した．

　運動持続時間は約7分で，運動開始直後よi〕の周期お

よび振幅の平均値を時間の経過と共に追つてみると，表

1に示すように，2～4分頃が最も安定しており，ばら

つきが少なく，周期は時間と共に漸次延長の傾向を示し

ており，振幅に関しては2～4分頃が最も大きく，その

前後は値が小さくなつている．

　図3も同様の条件で，非排卵期家兎卵管を，東亜電波

のEPR－2T型を使用して記録したものである．大きな

図2　非排卵期の卵管運動（1）

顕微鈷総合f，，率25倍，視野の広さ8mm，光源

100Volt，20　wを使用1分間に約4回の律動的
収縮がみられる．

日i鯛間112131456i7
周 （、ec）1　V］ …・2・36i・4・551・4・55・5・75…99：・7・9・11S…

落＿1摩・9…38　・　75i37…：37…i31・66：・5…116　・　25

運動開始直後よりの平均値で2～4分頃が振幅，周
期共に安定しており，8分目頃には消失している．

図3　非排卵期の卵管運動（2）

同俵の条件でEPR－2T型を使用して記録した．

　　　表2

時　　間
（min）

周期及び振幅の時間1】勺変化（2）

　　　　　　　　2　　I　　　　　　　　　I
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　

　　　　　111213　4旨5　6　7

周㎏）期
…1・・1314・12・4・45・4・891・5・99：・7・3d19・・2

　　　　　1　　　1　　　1　　　1
1翻1：…　・3139　・　75138　・　66i38…3°・13［28・5221・6°

図3に於ける周期及び振幅の平均値の時間的変化で

やはり2～4分頃が最も安定している．

波の前後に，やや小さな波を認めるが，全体として1回

の収縮rhythmと思われる．

　表2は，その周期および振幅の時間的関係であるが，

表1にほぼ近い値が得られ，この例でも2～4分頃が周

期，振幅共に最も安定している．

　図4，5，6，7，8はFriedman　200単位，48時間

後の判定時に排卵を認めた家兎を，開腹検査後直ちに別

出し，1時問後に卵管峡部の運動を，38°CRinger液

中にて，EPR－2T型を使用して記録した曲線である．顕

微鏡総合倍率80倍，視野の広さ2，5mm光源として100

volt，500　wのprojectorを使用した．

　排卵期の運動は，図に示すように1～2分（図4，5
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　）
2～4分（図6，7），4～7分（図8）と明らかに波型を

異にした3種の波が得られる．これを前期波（不定大運

動型），中期波（安定型），後期波（衰退型）に分類すると
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図4排卵期の卵管運動（1）
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顕微鏡総合伯率80倍，視野の広さ25mm，光源
は100V（，lt　500　w運動開始直後の曲線て振幅か

夢拝常に大きい

！〈15　拶F9β期の91J管運重力挙ノJ卿ll皮（2）

図4と同搬の条件で初期の波型で大波の中に1

～ 3個の小波を混じえている．

図6　釧卯期の卵管運動，中期波（1）

（113）49

図7釧卯期の卯管運動，中期波（2）

振幅，周期共に安定している

図8　排卵期の卵管運動、後期波

振幅は小きくなり，周期はやや不安）Lとなつている

前期波から中期波への移行がみられる　振幅は

やや小さくなるが運動回数が急激に増加する．

前期波は，運動開始直後より，非常に振幅が大きいも

の，大波の中に1～3回の小波を混じえるもの，複雑だ

が一連のpatternを示すもの，不規別なもの等，種々

認められる．図4は前期の卵管運動曲線で，周期は平均

10．　60秒，振幅は平均205mvoltと非常に振幅が大き

　　　　表　3　　周YJ］及O・拓ti巾畠ノ）P寺f　1昌動ド」’変イヒ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　

日琵mln）！1｝1・2・45・

周（、㏄）期・・6・3761 2231

248・＿2。。
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　

才㌦・1跨、2・5・・121・3455・II　2・3345・3i　43　33

　　　　　　　　　　　　　　　　　1
初期ては抜幅か賭明に大きく，中期ては肝1期か1りく

なつている

い

　図5は1個の大波の中に1～3個の小波を混じえるも

ので一定のpatternを示している．

　平均周期12．96秒，振幅は平均138．66mvoltである．

中期波は2～4分頃に認められ，振幅は，前期の半分位

に減少するが，収縮回数は3～4倍位に増加する（図6，

7）．一方波型の方も，単調ではあるが安定した曲線が

得られ，周期，振幅，波型共に安定している時期である

と思われる．後期波は4分頃より消失するようである

が，振幅はさらに小さくなり，律動的であつた運動も，

周期が乱れ，不安定となり，運動回数も1分間に2～1

回となり消失する（図8）．
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　周期および振幅の時間的変化を1例に示すと，表3の

様になる．すなわち初期では，周期は10．60秒とゆつく

りした運動であるが，振幅は205mvoltと非常に高い．

中期になると，周期は2～4秒で非常に短いが，振幅は

やや小さくなり，漸次減少の傾向を示している．

　後期に入ると，周期は中期の10倍にも延長し，振幅は

やや回復するかのように見えるが，間もなく運動は消失

する．

　このような現象は，排卵期卵管特有のものなのか，そ

　28’

　26－

　24

　22
収20一
縮

頻18
度16

　14

　12

　10

図9収縮頻度の時間的変化

】

2　　　3　　　4

　　時間〔分）

5 6

一
排卵期

・・一一一一一 非排卵期

図10　振幅及び周期との関係（1分後）
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1－】不妊会誌　14巻2号一

の他の因子によるものかは不明であり，さらに検討を加

えなければならないが，6例の得られた曲線から，収縮

頻度の時間的変化を排卵期，非排卵期に分けてグラフに

表わしてみると，図9のように，運動開始より2分目頃1

から著明な差が認められ，排卵期のものは2～4倍にも

収縮回数が増加する．

　振幅をy軸にとり，周期をx軸にとれば，運動量は

周期が小さい方，すなわちx＝0に近ずくほど運動回数

は多く，振幅はy＝・・に近ずくほど（実際は限定されて

いるが），運動鉦二は多いといえる．表10，11，12，13，

14はその時間的経過を示した．すなわち運動開始後1分

目では，周期はほぼ同様のばらつきであるが，振幅に関

しては，排卵期の方が優位である．

　時間の経過と共に振幅はほぼ同値になるが，周期に関

mv〔｝1t

200

振
幅

150

100

図11　振幅及び周期との関係（2分後）

ssi

ee　t

50　．．’・°

　　　　　　　5　　　　　10　　　　　15　　　　20min

　　　　　　　　　周期　　　　　　■　排卵期
　　　　　　　　　　　　　　　　o　非排卵期

2分後のもので振幅用期共排卵期の方が優位である．

　図12　振幅及び周期との関係（3分後）
mvolt

200

振

幅

150

　10

周期

　　20min
●　　　IJlユ」［・1｝t月

o非排卵期

運動開始1分後のもので周期はほぼ同様のばら

つきだが排卵期のものでは振幅が大きい．

轟

15　　　　20

　●排卵期
　O非排卵期
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国13　振幅及び周期との関係（4分後）
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14　振幅及び周期との関係（6分後）
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　o　非排卵期
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しては，排卵期の方が著明に短かく，収縮運動は頻回に

起つている．

考　按

卵管運動に関して，従来行われてきた研究方法を大別

してみると，

　1）　肉眼的観察法

　　　　　　　　　　　　　a）開腹時

　　　生体卵管に関してはb）腹腔鏡

2）

3）

4）

5）

　　　　　　　　　｛

易咄卵管に関しては｛

卵管運動描記法

子宮卵管造影法

描写式卵管通気法

活動電位法

c）腹窓法

d）　肉眼的観察法

e）拡大鏡

（115）51

　　6）その他等が報告されている．

　1）　生体および捌出卵管の肉眼的観察法

　生体卵管の自発運動は，腹腔を開いて直接卵管を観察

するだけならば，技術的に何ら困難なことはないt1824

年から1858年までにB】undell，　Bischoff，　Spiegerberg9＞

等が交配直後の雌犬および雌兎の卵管の自発運動を報告

して以来，Mikulicz－Radecki18）19）20）21）22）は開腹家兎で，

Westmann23、はMacacus－Rhesus猿に腹腔鏡を用いる

ことによつて，卵管運動を報告し，多くの報告を見るに

至つた．その後中曾は，家兎に腹窓を設置し，その運動

形を詳しく分類している．

　しかし人卵管に関しては，日常数多くの開腹例に遭遇

しているにもかかわらず，その報告例は全く少く，

Haselhorstlo）は不妊手術時に，膨大部に起る卵管運動を

時として観察することが出来たと報告しているが，その

詳細は不明である．

　一方別出卵管の運動は，生体のそれに比較すると，動

物の卵管でも，家兎の卵管でも，一定の条件，すなわち

温度，酸素，栄養液等を与えることによつて，容易に観

察することができ，しかも自分の欲する実験条件のもと

に，筋肉の収縮現象を研究，分析することができる．又

別出卵管の運動は，周囲の組織を完全に除去し，遊離さ

れた状態に於ても，あるいは，その一部を分離した状態

に於ても，その運動は明確である．すなわち解剖学的結

合が全く消失した状態に於ても，その運動は行われてい

る．

　このように肉眼的観察による報告は数多く見られる

が，多分に定性的なものであり，主観的な要素の混入は

免がれなく，さらに詳細なものを加え客観的な情報を得

るためには，別の方法によらねばならない．

　2）　卵管運動描記法

　Seckingero）およびSeckinger－Cornero）は豚および猿

を用いて，その別出卵管の収縮を初めてKymographion

上に記録し，2つの収縮型を分けて以来Kok13）は，人

および豚卵管について検索し，蠕動波が子宮に向うの

を，逆蠕動さらに振子運動の存在も認めたが，蠕動運動

が非常に多く発生すると報告した．教室の嶋根は家兎卵

管を用い，排卵前後の収縮運動の変化をMagnus氏法

にて検索し，釆部は交配後6～12時間で最大，膨大部は

36時間で最大，峡部は72時間で最大の収縮をみるとい

い，また去勢した家兎卵管は収縮の消失を認めたと述べ

ている．

　3）　子宮卵管造影法

　1925年にDyroff4，s，6）は，人体において子宮卵管造影

法を施行し，その紡錘形の影像より，卵管運動を，蠕動

と逆蠕動であると推論したが，このような運動は，造影
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剤の刺激によるものであり，正常時にはおそらく卵管の

生理的内容が，刺激に関与するものであろうと述べてお

D，Mikulicz－Radeckii8・・9・20・21・22）も同様の成績を報告し

ている．CohnO）は蠕動運動は常に子宮側に向うと述べ，

Kok13）は収縮の方向は子宮側より卵管腹腔端に進行する

といい，これはユつの運動型としては重要であるが，正

常の運動とは考えられず，逆運動とも考えられないとい

つている．

　4）描写式卵管通気法

　Rubin14）が卵管通気法を創案し，これを改良して描記

装置を加えて以来，得られた曲線の成因に関して，種々

の検討が加えられてきたが，この律動的なガス圧の変動

は，卵管の収縮運動によるものであるといい，この考え

を肯定する人は少なくない．Stabile16，iT）は，子宮筋の収

縮はガスを断続的に通過させ，また卵管問質部が律動的

に収縮する結果であると述べ，Westmann23）も，本質的

には子宮壁あるいは卵管問質部の収縮によるものと考え

た．それに対して，FikentscherU）等は必らずしも子宮筋

あるいは卵管筋によるものではなく，卵管内に存在する

分泌液が通気曲線の成因に重要な役割を果していると結

論した．

　しかしながC「，，このような！Ll解の不一致，さらには種

々の因子を混じえた曲線で卵伯運動を云々することは困

難であり，同一視することはできない．

　5）　活動電位法

　運動時に発生する微彙の電気的変化を記録するもので

あるが，卵管に関しては報告が少なく，貴家，一条等が

ホルモン投与時の活動暗位を測定しており，Estrogen

投与時に振幅は増大し，Progesteron投与時には振幅は

小さく，稀発な波型を示すと述べている．

　坂倉等は囲腹時に，禾部，膨大部，峡部，卵管角に電

極を固定し，A経周期による変化，ヲ丙態時の変化・薬物

による影響等を報告している．それによると，排卵期で

は運動性の九進を認め，峡部で1燵動が弱く，瘡着・炎

症の場合には運動性は弱くなるか，全く消失すると述べ

ている．

　6）その他
　間接的な運動の検査法として，下向性卵管機能検査等

があるが，運動の面から考えると，研究法としては適し

ていない．

　以上列挙したが，いずれも一長一短があり，成績も多

少異つている．古くから利用されているMagnus法は，

良い方法ではあるが，増幅することが困難であり，微細

な運動には適さない，一方活動電位法は増幅は可能だ

が，じよう乱や，脱分極，種々の雑音等で苦労すること

が多い．
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　われわれの作成した装置の特徴は，電気的増幅の他

に，光学的増幅によつて，さらに微細な部分の運動も記

録できるという点と，電位が大きいため雑音の混入が少

なく，さらに検体に触れずに記録できることである．

　しかし同一標本の長時間記録には適しているが，一方

標本を異にすると，同一の状態を再現できにくいこと

や，液面の振動，浮遊物等による光の変動，光源と信率

等若干の難点を残しており今後改良を加えていきたい．

5．総　括

　以上われわれの考案作成した，卵管運動の新しい記録

法を紹介し，その成績について述べたが，6例中3例

は，弱光弱拡大非排卵期のものであり，3例は，強光強

拡大排卵期のものであつた．便宜上排卵期と非排卵期に

区分したが，性周期による相異であるのか，光源あるい

は倍率による差，すなわち光学的拡大によるものかは，

条件の不一致をみる以上，結論することは困難であり，

さらに検討を加えなければならない．倍率を大きくすれ

ば，光量が減少し，運動記録は不能となる．故に高倍率

の際には，強光を使用せねばならず，われわれは500w

project（，rを使用した．また波型に関しても，時間的経

過と共に著明な変動を示しているが，薬物の影響享を知

る場合に，運動開始後何分目頃に添加し，何分目頃波型

に変動が来たかが問題となつてくるであろう．

結　語

　光導電素子，polarizing　filterを使用した卵管運動の

新しい記録法を報告し，家兎6羽を使用して，排卵期，

非排卵期の卵管峡部の運動から得られた曲線の一部を紹

介すると共に併せて比較した．

　本論文の要旨は第13回日本不妊学会総会にて発表し

た．

　稿を終るに当り，終始懇篤なる御指導と御校閲を戴い

た思師貴家寛而教授，御教示，御助言を戴いた第H生理

学教室塚原進教授に深く謝意を表する．
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ANew　Approach　to
　　　Tubal　Movements

　　　　　　Photoconductive

Recordin9

Using　a
Cell

Kyohei　Takahashi

From　the　Department　of　Obsterics　and

　　Gynecology　of　Fukushima　Medical

　　　　　　College，　Fukushima　City

　　　Ill　order　to　gain　a　more　accurate　kn（，wlege

with　the　muscular　contractions　of　the　Fallopian

tube　an　experiment　was　made　with　a　newly　de－

ivced　　apParatus　　utilizing　polarizing　filters　and

photoconductive　celL　Twelve　isthmic　oviducts　of

rabbits　were　used．　In　the　nQn－ovulator｝・stadium

rhythmic　contraction　waves　of　apProximately　4
cycle　l per　minute　were　seen，　while　in　the　ovula．

tory（48　hours　after　the　injection　of　5　ml．　of　hu・

man　pregnant　urine）heing　changed　to　much　hig－

her　frequency（26　cycle　per　minute）．　In　the　lat－

ter　case，　though　the　con丘guration　was　variable，

it　may　be　classi丘ed　roughly　into　3　phases　and　tbe

middle　third　seems　to　be　the　Inost　prominent，

constant　and　stable．
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ENZYME－HISTOCHEMICAL　STUDIES　OF　HAMSTER　EGGS
　　　　　　　　　　DURING　THE　LOSS　OF　FERTILIZABILITY

Kazuo　ISHIDA

Department　of　Animal　Husbandry，　Niigata　University

　　　　　　Faculty　of　Agriculture，　Niigata．　Japan

　　　　Summary：Because　it　is　considered　that，　beside　morphological　changes，　there　may

be　changes　in　enzymic　activity　of　the　eggs　at　the　time　of　loss　of　fertilizability，　this

investigation　dealt　with　histochemical　demonstration　of　phosphorylase，　UDPG－glycogen

transferase，　non－speci丘c　esterase，　dehydrogenases　and　monoamine　oxidase　in　hamster　eggs

during　their　loss　of　fertilizability．　It　was　found　that　only　the　disappearance　of　rnonoamine

oxidase　coincided　with　the　loss　of　fertilizability，　and　that　the　activity　of　this　enzyme　was

significantly　differellt　between　fertilized　and　unfertilized　eggs　recovered　from　tlle　sarne

female　after　delayed　inseminatior1．　Comparison　of　such　fertilized　and　unfertilized　hamster

eggs　further　revealed　a　slight　increase　in　UDPG－glycogell　transferase，6－phosphogluconate，

α一glycerophosphate　and　glutamate　dehydrogenases　in　fertilized　eggs．　There　was　no　differ－

ence，　however，　in　the　level　of　phosphorylase，　non－speci丘c　esterase，1actate　dehydrogenase

between　fertilized　and　unfertilized　eggs．

Illtroduction

　　The　length　of　the　fertilizable　life　of　mam－

nlalian　eggs　is　limited　and　varies　among

different　species．　　It　has　been　　estimated

experimentally　to　be　about　12　hours　in　rats
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　’（Blandau　1952），15　hours　in　mice（Marston

and　　Chang　　1964），　6－8　hours　ill　rabbits

（Hammond　l934，　Chang　1952，　Adams　alld

Chang　1962），9－12　hours　in　hamsters（Yanagi－

machi　and　Chang　1961、，30－36　hours　in　ferrets

（Hammond　and　Walton　1934，　Chang　and
Yanagimachi　1963），　and　about　20　hours　in

the　guinea　pig　（Blandau　and　Young　1939）．

Little　is　known　corlcerning　the　factors　which

briDg　about　the　rapid　loss　of　fertilizability　in

mammalian　eggs．　It　has　been　suggested　that

in　the　rabbit，　this　might　be　due　to　the　deposi－

tion　of　a　mucin　coat　around　the　eggs，　thus

preventing　the　contact　of　spermatozoa　with

the　zona　pellucida（Pincus　1930，　Hammond

1934，Braden　1952）．　Chang（1952）has　pointed

out　that　the　Ioss　of　fertilizability　may　be　due　to

change　in　the　cytoplasm　and　vitelline
membrane　of　the　eggs　after　certain　length　of

time　in　the　tube．　In　the　hamster，　Yallagi－

machi　and　Chang（1961）reported　that　loss　of

fertilizability　apPeared　to　be　closely　related　to

the　evacuation　of　cortical　granules　from　the

cytoplasm．　of　the　eggs．　Based　on　electron

microscopic　examination，　certain　changes　occur－

red　in　microvilli　and　cortical　granules　of　the

unfertilized　rabbit　eggs　some　hours　after

ovulation，　but　such　changes　were　not　con－

sidered　to　be　related　to　the　fertile玉ife　of　the

egg〈Hadek　1964，1965）．　Thus　the　factors
that　correlates　or　affects　the　fertile　life　of

eggs　remained　to　be　studied．　　It　is　quite

possible　that　besides　any　morphological　change

there　may　be　change　in　enzymic　activity　of

the　eggs　at　the　time　of　loss　of　fertilizability．

　　The　present　paper　deals　with　histochemical

demonstration　of　phosphorylase，　UDPG－glyco－

gen　transferase，　non－specific　esterase，　dehydro一
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genases　and　monoamine　oxidase　in　hamster
eggs　during　their　loss　of　fertilizability・

MaterialS　a皿d　Methods

　　For　the　study　of　loss　of　fertilizability，　adult

female　hamsters　kMesocricetus　auratus）that
came　into　estrus　between　7　p．　m．　and　8　p．　m．

were　givell　arti丘cial　insemination．　Since　the

majority　of　hamsters　ovulate　8　hours　after　the

onset　of　heat（Harvey，　Yanagimachi　and　Chang

1961），it　was　considered　that　ovulation　took

place　between　3　a．　m．　and　4　a．　m．　Arti丘cial

insemination　was　carried　out　according　to　the

technique　of　Yanagimachi　and　Chang（1961）

as　follows：two　caudal　epididymides　of　a　male

hamster　were　chopped　up　and　placed　in　4　ml

Hank’s　solution．　After　the　removal　of　the

epididyrnal　tissue　the　sperm　suspenslon　was
taken　into　a　tuberculin　syringe．　Three　female

hamsters　at　6　to　7　hours　after　ovulation　had

been　anesthetized　by　intraperitoneal　injection

of　O．12　rnl　of　6％sodium　pentobarbital　solution・

Their　uterine　horns　were　pulled　out　through

midline　incision　and　O．2ml　of　the　sperm

suspension　was　injected　into　the　lumen　of　each

uterine　horn．　Nine　hours　after　the　insemina．

tion　the　female　animals　were　sacrificed，　and

the　eggs，　about　half　of　which　were　fertilized

alld　the　rest　unfertilized，　were　recovered．

Aside　from　those，　eggs　from　unmated　animals

also　were　obtained　at　the　1ユours　O，3，6，12，

18　and　24　after　ovulation．　The　recently

ovulated　eggs　were　treated　with　Oユ％
hyaluronidase　in　saline　to　disperse　the　cumu玉us

oophorus，　and　were　then　transferred　into　fresh

saline　solution　before　various　treatlnent．

　　For　the　demonstration　of　phosphorylase，　the

examination　was　performed　according　to
Takeuchi　and　Kuriaki（1955）with　modifica－

tions（Takeuchi　1967）by　incubation　of　hamster

eggs　in　substrate　solution　for　2　hours　at　37°C・

to　Nachlas　and　Seligman（1949）f

at　room　　temperature・

succinate　　dehydrogenase，

Nachlas，　Tsou，　de　Souza，　Cheng　and　Seligman

For　the　dernonstration　of　UDPG－glycogen

transferase，　the　method　of　Takeuchi　and

Glenner（1960，1961）was　used　by　incubation

of　the　eggs　for　2　hours　at　37°C．　For　the

study　of　non・specific　esterase　eggs　were
incubated　in　the　substrate　solution　according

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　or　20　minutes

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　For　the　study　of

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　the　　method　　of

（119）

（1949）was　used　by　the　lncubation　of　eggs　for

lhour　at　37°C．　For　the　study　of　6－phospho－

gluconate（1ncubation　for　30　minutes）α一glycero－

phosphate　lncubation　for　15　minutes）1actate

（incubation　for　10　minutes），　and　glutamate

lncubation　for　15　minutes），　the　method　of

Hess，　Scarpell　and　Pearse（1958　a，　b（were

employed．　For　the　demonstration　of　mono－

amine　oxidase，　the　solution　of　Glenner，　Burtner・

and　Brown（1957）was　used　to　lncubate　eggs

for　l　hour　at　37℃．　For　controls，　eggs　were

incubated　ln　the　same　solution　but　without　the

substrate．　After　lncubation　or　stalnmg，　the

eggs　were　mounted　on　glass　slides　and　sealed

according　to　Ishida　and　Chang　（1965）・

E〃劉ノπ8∫ fei’ti／i・・ed　aノ・d・〃ife7’tili2ed

　　　1・…〃stev－　eg’g’sげthe　same　age　fo”・wi71g

　　　　　　　　　　　delaored　ii～se77zillcltz：・〃・

　　Hamsters　were　inseminated　at　6－7　hours

after　the　estimated　time　of　ovulation　alld　kille　d

ghours　after　inseminatlon．　The　maJorlty　of

the　fertilized　eggs　were　at　the　pronuclear　stage，

with　　the　fertilizing　sperm　　tail　still　visible

lnslde　the　cytoplasm．　Some　unfertilized　eggs

were　undergoing　spontaneous　actlvat．lon　with

extrusion　of　the　second　polar　body　and　the

formation　of　one　or　two　pronuclei．　Table

presents　the　enzyme　actlvltles　observed　　ln

fertilized　and　unfertilized　hamster　eggs　of

eqUiValent　age．

　　Phosphoryl‘zse．　When　harnster　eggs　were

stained　with　iodine　after　incubation　in　substrate

solution　for　total　and　active　phosphorylases，

newly　forrned　polysacharide　colored　blue

distributed　diffusively　throughout　the　hyalo－

plasm　of　fertilized　and　unfertilized　eggs，　but

not　ln　the　polar　bodies（Fig．　　2）．　The・

phosphorylase　activity　was　determined　accord－

ing　to　the　intensity　of　the　blue　coloration

developed．　When　eggs　were　incubated　in

the　substrate　solution　without　glucose－1－

phosphate，　the　blue　color　did　Ilot　develop　As

shown　in　Table　1，　total　phosphorylase　activity

was　stronger　than　active　phosphorylase：little

difference　was　seen，　however，　between　fertilized

and血nfertilized　eggs．

　　σDPG－g！ycogen　transferase．　After　incuba－

tion　in　a　solution　containing　UDPG・glycogen
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Table　1．　Enzyme　activity　of　fertilized　and　unfertilized　hamster　eggs

　　　　　　　　　　　of　the　same　age　after　delayed　insemination

Enzymes

Phosphorylase

Activity

Tota1
Weak
Strong

Eggs

Fertilized

Active

UDPG－glycogen
　　　　　transferase

Non・speci丘c　esterase

Succinate

の
㊤
の

ごカ

○
』

℃
匿

A

6－Phosphogluconate

cu・Glycerophosphate

None

Weak

t

　　1

－1

　－1．

Weak
Strong

Weak

None

Weak
Stron9

Weak
Strong

Weak
Strて）n9

No．

　3

29

　1

14

14

19

　　％

9。4

90．6

Lactate

6．7

93．3

Unfertilized

No．

　　3

32

　　96

8．6

91．4

　3

16

15．7

84．3

42．4

57．6

22 100．0

0

10

29

　0

25．6

74．4

20

10

b｛⊃．t’

33．3

30

　4

35

100．O

　2

19

11

Glutamate

10．3

89．7

　7

11

6．3

59．3

34．4

38．9

61．1

23

24

Weak
Strong

、～「eak

Strong

Monoamine　oxidase
None

Weak

　7

L6

10

17

　0

31

48．9

51．1

21．2

78．8

37．0

63，0

18

　4

　8

26

15

　5

81．8

ユ8，2

23．2

76．8

75．0

25．0

　　0

100．0

l
t

24

　3

88．9

11，1

enzyme　actlvlty　was　seen　ln　57．6％of　the

fertilized　and　in　33．3％　　of　the　unfertilized

eggs　but　only　weak　in　the　remainder　of　both

transferase　sしibstrate　and　followed　by　iodine

staining，　newly　formed　polysaccharide　colored

blue　was　seen　to　be　diffusively　distributed　in

the　hyaloplasm　of　fertilized　and　unfertilized

eggs，　but　not　in　the　polar　bodies（Fig．3）．

The　UDPG・glycogell　transferase　was　estimated

according　　to　　the　　intensity　　of　red－purple

coloration．　No　polysaccharide　granules　appear．

ed　when　eggs　were　incubated　in　a　solution

without　UDPG．　As　shown　in　Table　l，　strong

groups　of　eggs．

　　Non－speczvec　esterase．

treated　according　to　the

and　Seligman（1949），

appeared

When
　　　　　　　　　　　　　　　method

　　　　　　　　　　　red－purple丘ne　granules

in　the　cytoplasm　and　polar　bodies　of

eggs　were
of　Nachlas

both　fertilized　and　unfertilized　eg99．　，　indicating

the　presence　of　a　non－sPeci丘c　este「＆se　activity

（Fig．4）．　The　fine　re（1－purple　granules　were

closely　packed　in　the　polar　bodies，　but　1）ot　so

densely　distributed　ill　the　cytoplasm　of　the

egg．　The　control　eggs　showed　no　red－purple

substance，　suggesting　the　coloration　il｝　the

former　as　a　result　of　the　enzyme　acti▽ity．　As

shown　in　Table　1，　no　dif〔erence　was　detected

between　fertilized　and　unfertilized　eggs．

　　Liglzydrogenases．　The　presence　of　6－phospho－

gluconate　dehydrogenase　was　confirmed　by　the

appearance　of　black　monoformazan．Co　granules

of　MTT（Fig．5）．　Similarly　the　presence　of

succinate，α一glycerosphophate，1actate，　and　glu－

tamate　dehydrogenases　was　indicated　by　the

appearance　of　blue・colored　diformazan　granules

of　Nitro・BT（Fig．6，7，8）、　In　hamster　eggs

prior　to　pronuclear　formation，　both　the　black
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and　　blue　granules　were　evenly　distributed

throughout　the　cytoplasm．　At　the　pronuclear

stage，　however，　these　granules　were　relatively

more　concentrated　in　the　perinuclear　region．

Formazan　granules　were　present　in　polar
bodies，　too，　but　they　gradually　disapPeared

within　about　10　hours。　　The　black　granules

formed　by　the　6－phosphogluconate　dehydrogen－

ase　reaction　were　present　only　in　the　second

polar　body　of　the　egg　but　had　disapPeared　in

the　丘rst

obtained

Ievel　of

accordil19

formazan　granules．

preportlon

enZyme　aCtlvlty
unfertilized　eggs，

dehydrogenase

actlVlty　　was

UnfertiliZed　eggS．

　　A4b〃o‘～〃lilie　oxid‘lse．　The　presence　of　mono－

amine　oxi〔lase　was　indicated　by　the　appearance

of　blue　colored　diformazan　granules　of　Nitro・BT

（Fig．9），　The　blue　granules　were　evenly

distributed　throughout　the　cytoplasm　in　hamster

eggs．　These　granules　were　not　present　in　the

polar　bodies．　Incubation　of　eggs　in　a　solutioD

without　the　substrate　resulted　in　red－purple

coloration　of　the　cytoplasm，　suggesting　that

this　coloration　was　not　caused　by　the　enzyme

reaction．　As　shovgTn　in　Table　1，　all　the　fertilized

eggs　showed　a　weak　but　definite　monoamine
oxidase　activ　ity，　while　rnost　of　the　unfertilized

eggs（88．9％　of　27　eggs、　showed　no　such

act1Vlty．

　　The　middle　piece　of　the　penetrating　sperm

showed　strollg　succinate，　α一glycerophosphate，

1actate，　and　glutamate　dehydrogenases，　but

6－phospho91uconate　dehydrogenase，　phosphor－

ylase，　UDPG・glycogen　transferase，　non－speci丘c

esterase　monoarnine　oxidase　activity　was　not

observ⊃cl．

polar　body。　Similar　results　were

with　　other　dehydrogenases．　　Tbe

dehydrogenases　was　ascertained
to　the　inteDsity　of　the　color　of

　　　　　　　　　As　shown　in　Table　1，　the

of　fertilized　eggs　showing　strong

　　”　　　was　higher　than　　that　of

　　　　　　　with　the　exception　of　lactate

　　　　　in　which　llo　difference　in

　　　　seen　between　fertilized　and

　　2．　O／？s‘ワx，‘ltiolz　qプe〃2ツmesカ～z〃zfel－ti／i2ed

　　　　　　　　加〃1・sk？1－eggs　Clt　v‘lrious　time

　　　　　　　　　　　　　　after　oz，alation．

　　Based　on　the　knowledge　that　the　fertilizable

life　of　hamster　eggs　lasts　from　g　to　12　hours

after　ovulation（Yanagimachi　and　Chang　1961），

examination　of　enzyme　activities　was　carried

out　in　unfertilized　eggs　at　O，3，6，12，18　and　24

（121）

hours　after　ovulation．

　　At　O　3　and　6　hours　after　ovulation　the　eggs

were　surrounded　by　compact　layer　of　follicular

cells，　The　follicular　cells　began　to　disperse　12

hours　after　ovulation　and　none　being　left　after

18－24hours．　A　majority　of　the　eggs　at　O　to

12hours　after　ovulation　possessed　a　metaphase

splndle　and　the　丘rst　polar　body；the　eggs　at

18－24　hours　after　ovulation　had　frequently

become　activated　spontaneously　and　often
exhibited　a　pronucleus　and　2　polar　bodies．

　　The　appearance　of　enzymes　ln　these　un－

fertilized　eggs　was　similar　to　that　in　ullfertilized

eggs　produced　following　delayed　lnsemmatlon．

But　some　eggs　which　had　already　started　to

degenerate　at　24　hours　after　ovulation　often

showed　artefacts　such　as　large　crystals　or

masses　of　formazan　m　the　cytoplasm．　Table

2presents　the　erlzyme　activities　of　unfertilized

eggs　at　various　times　after　ovulation．

　　Ph・S7）h・rylase　andび1）P　gりω9ぞπ敵〃Z血・

ase．　As　shown　ln　Table　2　total　phosphorylase

activity　was　for　the　most　part　rather　intense，

whereas　actlve　phosphorylase　aDd　UDPG－
91ycogen　transferase　actlvltles　were　compara－

tively　weak。　The　proportion　of　eggs　showing

astrong　total　phosphorylase　activity　remained

high　for　12　hours，　and　therl　showed　a　slight

decline　at　18－24　hours　after　ovulation．　The

proportion　of　eggs　exhibiting　low　levels　of

active　phosphorylase　remained　rather　high
until　24　hours　after　ovulation．　From　O－18

hours　the　proportion　of　eggs　showing　a　strong

UDPG－glycogen　transferase　activity　was　con．

sistently　low　and　this　proportion　was　reduced

even　further　at　24　hours。

　　Non．宴）eclVec　esterase．　All　the　unfertilized

eggs　showed　a　weak　non・speci丘c　esterase

activity　which　remained　detectable　for　up　to

24　hours　after　ovulation．

　　Dedydノーogenases．　In　general，　the　6－phospho，

gluconate　and　lactate　dehydrogenases　showed

strong　activity，　the　succinate　and　glutamate

dehydrogenases　being　moderate，　and　the

α一glycerophosphate　dehydrogenase　only　weakly

positive．　The　overall　activity　of　the　dehydro－

genases　was　highest　at　3　hours　after　ovulation．

The　　percentage　　of　eggs　having　　stronger

6－Phospho91uconate，　　lactate　　dehydrogenase

activities　decreased　slightly　at　24　hours　after

ovulation，　whereas　that　of　succinate，α一glyce－

rophosphate　and　glutamate　dehydrogenases
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　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Table　2．

Enzyme　activity　of　unfertilized　hamster　eggs　at　various　times　after　ovulation

Enzymes

Phosphorylase

Activity

Total

Time　after　ovulation（hrs）

Weak
Strong

　　　O

No．　96

　　1　　7

14　　93

　　r　．　1
　　　　　　1

Active　I

UDPG－g工ycogen
　　　　　transferase

Non－speci丘c　esterase

Succinate

None

Weak

None

Weak
Strong

Weak

0　　0

13　100

1　　3

21　66
10　　31

10　100

None

Weak
Strong

3

14

　1

16

78

　6

　0

36

64．

．tt－
1

94

61

24…

76：

　　　3

No．　％

　0　　0

12　100

．i

の
㊤
匂P

㊤

o
」

T』
‘
の

o

6－Phosphogluconate

None

Weak
Strong

Weak
Strong

　1

13

　0

19

10

　7

93

　0

66

34

0

　8

14

6

No．

　2

22

　0

12

　0

15

　8

0．！

〆0

　8

92

12

No．　％

　　1　　9

10　　91

（v－Glycerophosphate

Lactate

18

　0

100

　0

65

35

100

No．

　2

12

　0

10

24

　1

15

　0

10

　4

　6

94

　0

71

29

　1

11

4

　　　
％INo．

141　5
86　　17

　0

100

　6

69

25

11　100

1　　5

15　71
5　　24

13

17

　1

Weak
Strong

Weak
Strong

　5

16

Glutamate

Monoamine　oxidase

16

　4

None

Weak

　2

33

1　　5

12　　67

5　　28

11

　4

11

5

　0

　1

15

14

　1

100

　5

20

8° …12

201　4

613
94122

　0

　6

94

　0

　2

13

11

　2

　0

13

87

85

15

1

3

8

14　100

20

55

25

　4

16

9

93i

7…

20…

80i

14

55

31

96

23

77

　1

16

752
　　1
25
　一　　

12

88
　　1

4．

14

12

　5

　5

18

22

78

　　i
71

291

22
1

78

　5

15

　2

15

　8

25

67

0　　0

4　　40

6　　60

　5

17

　7

o

L3

20

11　　92

1　　8

3　　23

10　　77

22　　73

8　　27

20

　4

9　　90

1　　10

5

7

9

3

42

58

75

25

83　　27　87

17　　4　　13

12

　1

9

12

13

　3

25

　1

　6

94

23

68

　9

100

17

59

24

　0

53

47

92

　8

43

57

81

19

96

　4

showed　little　change　up　to　this　point．

　　ハlo〃o‘vnilze　oxiclase．　As　shown　in　Table　2
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ジ

almost　all　eggs　exhibited　only　weak　monoamine

oxidase　activity，　which　persisted　until　6　hours

after　ovulation．　　The　　percentage　　of　eggs

possessing　monoamine　oxidase　activity　started

to　decrease　steeply　at　12　hours　and　continued

to　decrease　until　this　activity　could　be　detected

in　only　4％　of　eggs　some　24　hours　after

OVUlation．

　　The　metabolic

after　fertilization

（1960）．　Little　is

marnrnalian　eggS

Discussion

・oxygen　consumptlon

changes　of　sea－urchin　eggs

were　reviewed　by　Brachet

known　of　such　changes　in

apart　from　an　increase　of

　　　（rat，　Boel　and　Nicholas

1948；Sugawara　and　Ulnezu　1960，196工；ral〕bit，

Fridhandler，　Hafez　and　Pincus　1956，1957；

Srnith　and　Kleiber　l950；　Sytina　1956）．

Histochernical　determination　of　enzyme　comple－

ment　before　and　after　fertilization，　however，

has　been　reported（Lin，　Huang　and　Chang
1964；　Ishida　and　Chang　1965）．　　Lin　et　al．

（1964），who　studied　dehydrogenases　of　mouse

eggs，　reported　a　remarkable　di伍erence　ill　the

activity　of　tricarboxylic　acid　cycle　enzyme　before

and　after　fertilizatiol1；the　activity　of　succinate，

malate　and　glutalnate　dehydro．　genases　was

weak　　in　　unfertilized　　eggs，　but　showed　a

marked　increase　ill　fertilized　eggs　at　the　pro－

nuclear　stage．　These　authors　also　maintained

that　the　activity　of　α一glycerophosphate　and

glucose－6－phosphate　dehydrogenases　showed
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only　a　slight　increase　after　fertilization．　The

activity　of　β・hydroxybutyrate　dehydrogenase

was　weak　and　showed　no　appreciable　changes．

Ishida　and　Chang　（1965）　have　found　a　slight

increase　of　succinate　dehydrogenase　at　the

pronuclear　stage　of　hamster　and　rabbit　eggs．

　　In　the　present　study，　comparison　of　fertilized

and　unfertilized　hamster　eggs　recovered　from

the　same　female　after　delayed　insemination，

revealed　in　fertilized　eggs　a　marked　increase

in　monoamine　oxidase，　and　a　slight　increase

in　UDPG－glycogen　transferase，6－phospho．

gluconate，α一glycerophosphate　and　glutamate

dehydrogenases．　There　was　no　difference，

however，　in　the　level　of　phosphorylase，　non－

specific　esterase，　lactate　dehydrogenase　between

fertilized　and　unferti正ized　eggs．

　　In　order　to　discover　whether　or　not　any

relationship　might　exist　between　enzyme
activities　and　the　loss　of　fertilizability，　the

relative　levels　of　various　enzymes　were

examined　in　hamster　eggs　from　O　to　24　hours

after　ovulation．　While　most　enzymes　showed

no　significant　chanffes　g　to　l2　hours　after

ovulation，　menoamine　oxidase　had　markedly

decreased　by　12　hours．　It　apPears　that　there

is　a　close　temporal　relationship　between

monoamlne　oxidase　actlvlty　and　the　loss　of

fertilizability　in　hamster　eggs．
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受精能力消失期におけるハムスター卵子の

　　　　　　　　　酵素組織化学的研究

新潟大学農学部畜産学科

　　　　　石田一夫

　卵子の受精能力消失と酵素活性との関連性をみるため

に，排卵0時間から24時間までのハムスターの未受精

卵子と，同一動物から同時に排卵した受精卵子と未受精

卵子（柳町・Changの方法によつて採取）とについて，

Phosphorylase，　UDPG．glycogen　transferase，　Non一

目本不妊学会誌14巻2号

speci丘c　esterase，各種　DehydrogenasesおよびMono－

amine　oxidaseの組織化学的検出を試みた．

　　上記酵素のうち，　Monoamine　oxidase活性のみが受精

能力の消失にほぼ平行して低下することが認められた．

また，同一年齢の受精卵子と未受精卵子の間においても

顕著な差が観察された．なお，UDPG－glycogen　transfer－

ase，6－Phosphogluconate，α一Glycerophosphate，　Glu－

tamate　dehydrogenases　l舌性は受精卵子において僅かに

高い傾向がみられたが，Phosphorylase，　Non・speci丘c

esterase，　Lactate　dehydrogenase　Y舌性は両者の問に差

異がみられなかつた．

Explanation　of　Figures

　All　photomicrographs　show　hamster　eggs，　and　were　taken　at　a　magni丘cation　of×15α

Fig．1．　Unfertilized　egg，　showing　a　strong　total　phosphorylase　reaction．

Fig．2．　Unfertilized　egg，　showing　a　weak　active　phosphorylase　reaction．

Fig．3．　Unfertilized　egg，　showing　a　strong　UDPG－glycogen　transferase　reaction．

Fig．4．　Unfertilized　egg，　showing　a　weak　non－speci丘c　esterase　reaction．

Fig．　5，　Fertilized　egg，　showing　a　strong　6－phosphogluconate　dehydrogenase　reac亡ion．

Fig．6．　Unfertilized　egg，　showing　a　weak　succinate　dehydrogenase　reaction．

Fig．7．　Unfertilized　egg，　showing　a　strong　lactate　dehydrogenase　reaction．

Fig．8．　Unfertilized　egg，　showing　a　weak　glutamate　dehydrogenase　reaction．

Fig．9．　Fertilized　egg，　showing　a　weak　monoamine　oxidase　reaction．
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ENZYME－HISTOCHEMICAL　STUDIES　OF　MAMMALIAN　EGGS

DURING　THE　EARLY　DEVELOPMENT

Kazuo　ISHIDA

Department　of　Animal　Husbandry，　Niigata　University

　　　　　　Faculty　of　Agriculture，　Niigata，　Japan

　　　Summary：　The　activity　of　UDPG－glycogen　transferase，α一glycerophosphate　and

glutamate　dehydrogenases　and　monoamine　oxidase　was　lユigher　in　fertilized　thanロnferti－

lized　hamster　eggs，　but　phosphorylase，　non－speci丘c　esterase，6－phosphogluconate　and　lactate

dehydrogenases　sho、～・ed　little　difference．　With　the　exception　that　pronuclear　ral〕bit　eggs

had　a　higher　activity　of　6－phosphogluconate　and　lactate　dehydrogenases，　similar　results

were　also　obtained　in　the　rabbit　eggs．　III　fertllized　hamster　eggs，　phosphorylase　activity

was　constant　up　to　the　8－cell　eggs，　but　disappeared　completely　in　blastocysts．　The　activity

of　UDPG－glycogen　transferase　and　6－phosphogluconate　dchydrogenase　decreased　gradually，

and　disappeared　at　the　blastocyst　stage．　The　activity　of　lactate　dehydrogenase，　however，

decreased　gradually　from　the　1－cell　to　the　blastocyst　stages　withotlt　complete　disappearance．

By　contrast，　the　activity　ofα一glycerophosphate　and　glutamate　dehydrogenases　increased

during　segmentation　and　showed　a　high　level　at　the　blastocyst　stage．　Non・specific　esterase

and　monoamine　oxidase　were　weak　and　remained　so　in　hamster　eggs　before　implantation．

Asimilar　picture　was　also　seen　ill　rabbit　eggs．

Introduction

　　As　for　the　ellzymes　ill　mamrnalian　eggs　at

the　developlnental　stages　before　implantation，

considerable　nulnl〕ers　of　biochemical　investi－

gations　have　been　published（cf．　Mintz　1964），

while　from　the　histochemical　point　of　view，

there　have　been　only　a　few　reports　as　follows：

demonstration　of　phosphatases　in　rat　eggs　by

Dalcq（1962　a，　b）and　Mulnard（1965），　of　de－

hydrogenases　in　rat　eggs　by　Lin，　Huang　and

Chang　（1964），　and　of　succinate　dehydrogenase

in　hamster　and　rabbit　eggs　by　Ishida　and

Chang　（1965）．　　In　order　to　understand　the

metabolic　pathways　of　the　substrates　in　mam－

malian　eggs，　and　to　evaluate　the　metabolism

of　eggs　in　relation　to　tubal　Huid　ガ〃　JvitlAO　and

i／z乞，iwo，　it　will　be　necessary　to　determine

important　enzyme　systems　in　the　eggs．

　　The　present　investigation　deals　with　histo．

chemical　demonstration　of　phosphorylasc，
UDPG－glycogen　transferase，　non－speci且c　ester－

ase，　dehydrogenases　alld　molloamine　oxidase

ill　hamster　and　rabbit　eggs　at　early　stages　of

developlnel／t　prior　to　implantation．

Materials　and　Methods

　　Estrus　and　ovulation　of　hamsters（ハ4e．so‘プゴ．

cetusα～〃マ～tl‘∫）were　ascertained　according　to

Harvey，　Yanagimachi　and　Chang（1961）．　Fe－

male　hamsters　that　came　into　estrus　between

6p．m．　and　g　p．m．　were　kept　together　with

fertile　males　overnight．　Vaginal　smear　was

examined　to　check　the　presence　of　sperrns

next　morning．　The　female　animals　were　kil．

led　at　dif｛erent　hours　after　ovulation　for　the

recovery　of　eggs：　　9－13　hours　for　1－celled

eggs，　28－32　hours　for　2－celled　eggs，　52－56

hours　for　4・celled　eggs，　62－66　hours　for　8一
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celled　eggs，74－80　hours　for　blastocysts．　Un－

fertilized　eggs　were　also　obtained　from　unmated

animals　between　4－8　hours　after　ovulation．

The　recently　ovulated　eggs　were　treated　with

Oユ％　hyaluronidase　in　saline　to　disperse　the

cumulus　oophorus，　and　were　then　transferred

into　fresh　saline　solution　before　various　treat．

ments．

　　In　the　rabbit，　unfertilized　eggs　were　recov－

ered　at　various　times　after　an　injection　of

HCG　to　induce　ovulation．　Fertilized　eggs　were

recovered　from　tubes　16　to　22　hours　after

mating　or　artificial　insemination，　eggs　at　the

morula　stage　were　recovered　from　tubes　2

days　after　mating，　and　blastocysts　were　re．

covered　from　uteri　6　days　after　mating．

　　For　the　demonstration　of　phosphorylase，　the

examination　was　performed　according　to　Take－

uchi　and　Kuriaki（1955）with　modifications
（Takeuchi　et　al．1967）by　incubation　of　ham．

ster　and　rabbit　eggs　in　substrate　solution　for

2hours　at　37°C．　For　the　demonstration　of

UDPG－glycogen　transferase，　the　method　of

Takeuchi　and　Glenner（1960，1961）was　used
by　incubation　of　the　eggs　for　2　hours　at　37°C．

For　the　study　of　non－specific　esterase，　eggs

were　incubated　in　the　substrate　solution　ac．

cording　to　Nachlas　and　Seligman（1949）for

20minutes　at　room　temperature．　For　the
study　of　6・phosphogluconate（incubation　for　30

minutes），α．glycerophosphate（incubation　for　15

minutes），　lactate（incubation　for　lO　minutes），

and　glutamate　dehydrogenases（incubation　for

15minutes），　the　method　of　Hess，　Scarpelli

and　Pearse（1958　a，　b）were　employed．　For　the

demonstration　of　monoamine　oxidase，　the

solution　of　Glenner，　Burtner　and　Brown
（1957）　was　used　to　　incubate　eggs　for　60

minutes　at　37℃．　After　incubation　or　staining，

the　eggs　were　mounted　on　glass　slides　and

sealed　according　to　Ishida　and　Chang（1965）．

Results

　　Pli　o．sph　or3，／ase　In　the　hamster，　newly　forrn－

ed　polysaccharide　colored　blue　distributed　dif－

fusively　throughout　the　hyaloplasm　of　all　the

1－celled　eggs，　both　fertilized　and　unfertilized，

and　the　blastomeres　of　cleaved　eggs（Fig．1）．

Often，　however，　there　were　differences　in　the

intensity　of　phosphorylase　among　blastomeres，

one　or　two　occasionally　showing　a　relatively
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strong　color　in　the　zygotes　which　had　reached

the　2－8　cell　stages（Fig．2）．　As　shown　in

Table　1，　phosphorylase　was　strong　in　most

unfertilized　eggs　（93、4％　　of　l22　eggs），　and

also　in　most　fertilized　eggs　up　to　the　4cell

stage（94．9％of　59　eggs）．　This　activity　then

apPeared　to　decrease　slightly　at　the　8・cell　stage

（83．3（％　of　60　eggs），　until　at　the　blastocyst

stage　none　showed　evidence　of　phosphorylase

act1Vlty．

　　In　rabbit　eggs，　the　apPearance　of　the　blue

coloration　of　polysaccharide　formed　by　the

phosphorylase　reaction　was　similar　to　that　ill

hamster　eggs．　There　was　an　even　distribu－

tion　of　polysaccharide　in　blastomeres，　and

frequently　a　few　blastomeres　stained　more

intensely　than　others．　Table　l　presents　the

Phosphorylase　activity　in　rabbit　eggs　at　various

stages　of　development．　Phosphorylase　activity

was　strong　in　all　the　unfertilized　eggs，　and　in

most　fertilized　eggs　up　to　the　morula　stage，

but　then　disappeared　completely　at　the　blasto－

cyst　stage．　These　results　were　similar　to　those

obtained　in　hamster　eggs．

　　σDPG－g／blcogen　b－（〃～．sferase　In　hamster　and

rabbit　eggs，　the　apPearance　of　reddish－purple

polysaccharide，　newly　formed　by　the　UDPG－

glycogen　transferase　reaction，　was　quite　simi－

Iar　to　that　following　the　phosphorylase　reaction

（Fig．3）．　This　activity　was　stronger　and　more

distinct　in　some　blastomeres　than　in　others．

Table　2　presents　the　UDPG－glycogen　transfer－

ase　in　hamster　and　rabbit　eggs　at　various

stages　of　development。　This　enzyme　was　weak

in　most　unfertilized　eggs（hamster，67．0％of

the　total　eggs；rabbit，71．4％），　but　was　strong

in　most　fertilized　eggs　at　the　1－cell　stage

（hamster，86．2％；rabbit，83．3％）．　The　num－

ber　of　hamster　eggs　showing　strong　activity

decreased　during　development　fエom　the　1－to

8－cell　stages，　no　activity　being　Present　at　the

blastocyst　stage．　In　rabbit　eggs　there　was

little　change　from　1－cell　to　morula，　but　the

UDPG－glycogen　transferase　had，　nevertheless，

disappeared　completely　at　the　blastocyst　stage．

　　No〃・speczVec　esterase　Histochemical　studies

of　non－speci丘c　esterase　were　carried　out　only

on　the　hamster．　Reddish－purple　granules

produced　by　the　non－speci丘c　esterase　reaction

appeared　sparsely　in　the　cytoplasm　of　fertilized

and　unfertilized　eggs　at　1－and　2－cell　stages，

but　at　the　4－and　8－cell　stages，　large，　irregul一
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Table　1． Phosphorylase　activity

一． 一一

Hamse Enzyme Unfertilized
Fertilized eggS

一一一一eggter
　　●　　　　　．

act1Vlty eggS 2，cell 4．cell 8．cel1　．
　　　　　　：

Blastocyst
1

1

．L

No．　　％ No．　％ No． 0／
／0 No．　％ No．　％ No。　96

None 0　　　　0 0　　0 0 0 0 0 0　　0 66　　100

Weak 8　　　6．6 1　1．4 0 0 3　5．1 1016．7 0　　　0

Strong 114　　　93．4 7098．6 68 100 5694．9 5083．3 0　　　0
一一一一一’一一

．一

一一．｝．

Total　No．

of　eggs 122 71 68 59 60　　　　　、 66

examined
L

一一一一1．」．．一　

Fertll三zed eggS
UnfertilizedRabbit Enzyme 一一一一 一．

eggs 　　・■actlvlty eggS 1－ce11
12－cell　　l　　　　　　　　　I Morula　： Bユastocyst

（1－day） （2－d・y）　i （2day／ ／6－day）

1　　．

　一一一一

一1 －　　一一一

No．　　　％ No． ％ No． ％ No．　96

None 0　　　　　0 0 0 0 0 0　　　0

Weak 0　　　　　0 0 0 1 25．0 0　　　0 1　0　　　0

Strong 8　　　　100 11 100 3 75．0 24　　100 0　　　0

　山．一一
T

一一一一一一．一一

Total　No．
of　eggs 8 11 4 24 17

examined
一．　． 一

　　一

Table　2． UDPG．glycogen transferase activity

Hamster Enzyme Unfertilized
Fertilized eggS

　　　－　『一

eggS
　　●　　　　　　，

actlvlty eggS 1℃ell 2．cell 4－cell 8．cell 1　Blastocyst

No，　　％ No．　％ No． 96 lNo．　°ノ
／0

INo．　96 ．INo．　96

None 4　　　3．0 0　　0 0 0 3　4．6 1525．4 68　　100

Weak 89　　　67．0 1213．8 27 37．0 5789．1 4474．6 0　　　0

Strong 40　　　30．0 7586．2 46 63．0 4　6．3 0　　　0
一一一　

．一

Total　No．

1　』一

Qf　eggS 133 87 73 64 59 68

exmained

Unfertilized
Fertilized eggS

Rabbit

eggS

Enzyme　　・昌act1Vlty

eggS
（1－day） 1．ce11

（1－day）

12．cell

（2－day）

Morula
（2－day）

　　Blastocyst
l（6－d・y）

No．　　％ No。 96
醒一

　　No。 96 　　　　　0／N　O．　　／Q

None 0　　　　0 0 0 0 0 0　　　0

Weak 5　　　71．4 2 16．7 1 25．0 3　12．5 0　　　0

Strong 2　　　28．6 10 83．3 3 75．0 21　87．5 0　　　0
幽一一．．一．．一一一一一〒　一一一一一一一一 ．　．．

Total　No．

of　eggs 7 12 4 24 23

examined
1

一．一一
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arly　shaped　masses　of　reddish－purple　color

were　found　in　each　blastomere（Fig。4）．　The

number　of　such　masses　was　usually　much
smaller　in　blastocysts，　and　in　some，　none　were

to　be　seen．　The　polar　bodies　of　pronuclear

fertilized　and　unfertilized　eggs　possessed　a　high

concentration　of　fine　granules，　ir〕dicative　of

enzyme　activity；those　at　Iater　stages　of

development，　however，　showed　no　such　acti－

vity．　As　presented　in　Table　3，　the　non－speci－

fic　esterase　activity　was　weak　in　both　fertilized

and　unfertilized　eggs　from　the　1－to　8－cell

stages，　and　had　d玉sappeared　completely　in

sorne　of　the　blastocysts　（14．6％　of　55　eggs）．

　　Dehydアーoge／1αses　Cleaved　hamster　and　rabbit

eggs　showed　diformazan　or　monoformazan－Co

granules　in　the　cytoplasm（Fig．5－12）but　not

in　the　polar　bodies，　In　some　morulae　a　few

blastomeres　were　colored　more　intensely　than

others．　　In　rabbit　blastocysts，91utamate　de－

hydrogenase　was　stronger　in　the　germinal　disc

than　in　the　trophoblast，　but　other　dehydroge－

nases　showed　no　difference　in　intensity　between

these　regions．　The　cells　of　germinal　disc

showed　a　uniform　intensity　of　dehydrogenase，

whereas　there　were　marked　differences　in　the

intensity　of　glutarnate，α一glyceroPhosphate　and

Iactate　dehydrogenases　among　trophoblast　cells

〈Fig．11）．　In　Table　4，　the　hamster　eggs　were

grouped　according　to　the　intensity　of　their

dehydrogenase　activity，　as　measured　by　the

amount　of　formazan．　Incubation　times　as　a

measure　of　enzyme　activities　are　presented　in

Table　5　for　the　rabbit　eggs．

　　6－Pho、eρh　og’luconate　dehydi－oge〃‘lse　　　The

activity　of　this　enzyme　was　strong　in　the　un．

fertilized　hamster　eggs（92．4％　of　66　eggs）．

This　reaction　was　also　shown　in　most　fertiliz一

ed　eggs，　but　gradually　decreased　as　cleavage

advanced　from　the　1－cell　to　8－ce11　stages，　be－

ing　followed　by　its　disappearance　at　the
blastocyst　stage（Table　4）．　In　the　rabbit，　this

enzyme　showed　a　remarkable　difference　in

activity　between　fertilized　and　unfertilized

eggs．　As　shown　in　Table　5，　this　reaction　took

longer　to　develop　in　unfertilized　eggs　than　in

fertilized　eggs．　At　the　blastocyst　stage，　no

reaction　took　place　in　3　hours．

　　α一G／yceroカhosψhate　dehydプoge〃‘15C）　All　fer－

tilized　and　unfertilized　hamster　eggs　showed

α一glycerophosphate　　dehydrogellase　　activity

（Table　4）．　The　activity　of　this　enzyme　was

weak，　however，　in　most　unfertilized　eggs
（82．4｛｝6　0f　68　eggs）．　　In　fertilized　eggs，　the

activity　gradually　increased　as　the　eggs　de－

veloped　from　1－cell　to　8・cells　and　showing　a

rnarked　intensity　at　the　blastocyst　stage．　In

the　rabbit，　there　was　also　a　difference　between

fertilized　and　unfertilized　eggs（Table　5），　in

that　there　was　only　weak　activity　in　unferti．

lized　eggs，　but　strong　or　intense　de、・elopment

of　color　in　fertilized　ones　（Fig．　12），　up　to，

and　particularly　at　the　blastocyst　stage．

　　Lactate　dehbldrogen（’ise　In　hamster　eggs

（Table　4），　lactate　dehydrogenase　activity　was

present　throughout　all　the　pre・implantation

StageS．　ItS　aCtivity　waS　StrOng　in　the　majOrity

of　unfertilized　eggs　（89．6％　of　67　eggs），　but

after　fertilization，　a　progressive　decrease　in

activity　was　apparent　from　the　1－cell　to　the

blastocyst　stage．　In　the　rabbit　（Table　5），

lactate　dehydrogenase　activity　apPeared　to　be

weak　in　unfertilized　but　strong　in　fertilized

eggs．　The　reaction　was　again　weak　at　the

blaStOCyst　stage．

　　Glitta〃zcz　te　dehツdt－oge〃‘lse　In　the　hamster

Table　3．　Non－speci丘c　esterase　ac亡lvlty　m　hamster　eggs

Enzyme
actlVlty

Unfertilized

　　　eggS

Fertilized　eggs

1－cell

None

Weak
Strong

No．

　0

56

　0

％

0

100

　0

Total　No．

of　eggs
examined

56

No．

　0

48

　0

o／
／0

0

100

　0

48

2－cell 4－cell

No．

　0

51

0

51

0／
〆0

　0

100

　　0

No．

　0

47

0

0／
〆0

0

100

　0

47

8．cell Blastocyst

No．

　0

41

0

％

　0

100

　0

41

No．

　8

46

　1

　　％

14．6

83．6

1．8

55
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Table　4．　Dehydrogenase　activity　in　hamster　eggs

Dehydrogenases

6－Phosphogluconate

α一Glycerophosphate

Enzyme
act1Vエty

None

Weak
Moderate

Strong

Total　No．

　of　eggS
examined

Weak
Moderate

Strong

Unfertilized

　　　eggS 2．cell

Fertilized　eggs

1．cell

No．　96

0　　　0

0　　　0

5　　7．6

61　92．4

66

Total　No．

　of　eggs
exalllined

Lactate

Glutamate

56　82．4

12　17．6

0　　　0

No．

　0

　0

　5

70

Weak
Moderate

Strong

Total　No．

　of　eggs
examined

75

54

35

　0

68

　　％

　　0

　　0

6、7

93．3

60．7

No．　％

0　　　0

9　15．8

48　84．2

0　　　0

4．cel1

57

0　　　0

7　10．4

60　89．6

67

No．　96

7　13．0

37　68，5

10　18．5

0　　0

39．3152

　　91．＿i

0　　　0

　　98．1

　　　1．9

・89
1

　0

15

57

54

8－cell

No．　％

20　47．6

22　52．4

0　　　0

0　　　0

　　0

20．8

79．2

42

Blastocyst

No．　96
42　　93．3

3　　6．7

0　　　0

0　　　0

45

　　　　　　　　　

0　　　0　　0　　　0
　　　　　　　　　
41　　97，6　　33　　82．5
　　　　　　　　　

　1　　2．41　7　　17．5

－一一

、一一＿一1．

53 42 40

　2

　4

39

4．4

8．9

86．7

45

　0　　　　0　　12　 20．OI10　 20．4　　48
　　　　　　　　　　　　　　　　1

　611．84880。03979．611
45　　88．2　　　0　　　　　0　1　0　　　　　0　　　0

72

Weak
Moderate

Strong

Total　No．

　of　eggs
examined

14

61

　5

80

17．5

76．3

6．2

　0

　9

52

81．4

18．6

　　0

1

旨51

　　0　　0

14．8i53
　　　　1

85．2113

　　0

80，3

60

61

　0

48

19．7…17

49

　　O　i10　　17．6

73．8　　32　　56．1

26．2　　15　　26，3

「

！59

1

　　0　　　0
i

30　　40。5

44　　59．5

66 旨65 57 74

（Table　4），　glutamate　dehydrogenase　activity

was　moderate　in　most　unfertilized　eggs（76。3

％of　80　eggs）and　was　somewhat　greater　in

fertilized　　eggs，　especially　at　the　blastocyst

stage．　In　the　rabbit（Table　5），　the　level　of

activity　apPeared　to　be　low　in　the　cleaving

eggs　but　very　high　at　the　blastocyst　stage．

　　Mo〃o‘〃〃i〃e　oxid‘lse　　Table　6　presents　the

monoamine　oxidase　activity　of　hamster　eggs．

In　hamster　monoamine　oxidase　activity　was
weak　ill　most　unfertilized　eggs（83，0％of　53

eggs）．　This　enzyme　was　also　weak　in
fertilized　eggs　but　was　presellt　consistently　and

appeared　in　all　frorn　1－cell　to　8－ce11（Fig．　13）．

At　the　blastocyst　stage，　a　few　showed　Ilo

reaction　but　most（97．5960f　41　eggs）exhibit－

ed　some　degree　of　activity．

Discussion

　　Although　biochemical　and　histochemicaI
investigations　have　been　performed　on　cleaved

eggs　of　invertebrates（cf．　Brachet　1960），　there

have　beell　only　a　few　such　studies　of　rnam．

malian　eggs（Fridhandler　1959，　Mounib　and
Chang　1965，　Dalcq　1962　a，　b，1965　a，　b，　Austin

1961，　Mintz　1964，　Lin，　Huang　alld　Chang

1964，Ishida　and　Chang　1965）．　Lin，　Huang

and　Chan9　（1964）　found　signi丘cant　alteration

in　several　dehydrogenases　at　various　stages　of

developing　mouse　eggs，　Ishida　and　Chang

（1965）demonstrated　the　presence　of　succinate

dehydrogenase　in　hamster　and　rabbit　eggs
after　the丘rst　cleavage，　and　its　gradual　increase

during　succeeding　divisions，　which　1〕ecame



日召不0　44　｛F　4　．月　1 日 K． ISHIDA （131）67

Table 5， Dehydrogenase　activities in rabbit　eggs

一．．．一一 一．．一 一

Time required　for　the developrnent

Dehydrogenases Stages　of　eggs
No．　of

exam五ned
eggS

一一

0．5 1．O　　　l．5　　　2．0 2．5　3。0
．．． 一一一一．．一一一〒 一 　 　冒一 一．一一 1 一　　　　　　　　　　　　． 一一

1－cell， unfertilized　（1－day） 17 1 4 12　　1
1－cell， fertililed　（1－day） 12 11　　1

6－Phospho91uconate 2－cell （1－day） 4 4

（2－day） 16 16

Blastocyst（6－day） 25 　　　　■react1011
一 一．

一一一． 一一．　　　　　　．．
1－cell　　　　， unfertilized　（1・day） 1　　　16 1 4 12

i1－cell， fertilized　（1－day） 11 11

α一Glycerophosphate 2－cell ／1－dayl 3 3

Morula （2－day） 17 17

i

　　　　　　　　　　　　　　」Blastocyst（6－day／
1　　　　　26

20　　6
一一 　　　　一一一一． 一、一一 一． 1　　　　　一

Il－cell，
unfertilized　（1－dεly） F　　　　　l7

16　　1
1．cel1　　　　， fertilized　（1－day） 11 11

Lactate （1－day） 3 3

／2－day） 17 15　　2
Blastocyst（6・day）　　　　　　　　　　　　　　　　一 1　　　　　28

一

EI　5 21　　2
7．一一一．．

一

一．」一一 山一． 一一一．．
π

1－cell， fertilized　（1－day） 3 3

2－cell （2・day） 1 1

Glutalnate （2－day） 2 2

（2－day）
1

13 1　　　　4 8

Blastocyst（6－day） 15 1　15
一．一一． 一一一一 一．　一．一

一

Table

　　　一

6．Monoamine
　　－一一．

OX1

－一

dase　activity

　　　　1一

in hamster eggs

　－一一．一一一．一．一一
一．

Enzyme UDfertilized Fertilized　eggs

　　　　　　　　　．．　　　　　一一
」一 ．．

　　，　　　　　　■

actlvユty eggs
　　　　　　　　旨

1－cell
　　．－
2．cell 4cell 8－cell　　I　　　　　　　　I Blastocyst

　　　　　　　　1．．

lNo．
　一

％
一一一．一一．

No．　　96 No． ％ No． 96
INo．　　96　i　　　　　　　　　　　　　1 　　　　　　一

No．　％

None 9 17・Oi 0　　　　0 1　0 0 i　O 0 1　　2．5

Weak 44
　　　　　し
83．0　1 53　　　100 52 100 100 40　97．5

1

一一 一一 一一

Total　No．
I　　　　　I　　　　　　　　　　　　　l

of　eggs 53 53 52 40 46　　　　［ 41
exa　ined　　　m

　　　　　　　1一一一一r－一．一．一 　　　　　1一

一
．一一 一．一幽一』一一一一一 一一 一一一

maximal　at　the blaStOCySt　Stage． The　present agreement with results　obtained in　the　mouse
．　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　●　　　　　　　　　　　　　　．　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　・

1nVeStlgat10n，　　　　　　一 111accord with the　results of （Lin 6オ α♂．1964） glutamate dehydrogenase

Lin砿αZ．　on rnouse e99S， showed　thatα一gly一 decreased in　fertilized　hamster and　rabbit　eggs

cerophosphate dehydrogellase activity　inCreaSeS throughout the　2－8 cell　stages， but　then　in．

gradually　as　hamster eggs　develop　from　1一 to creased　once　nユore at　the　blastocyst　stage．

8－cell　stages， resulting
1n　a marked　activlty

■

In mammalian eggS，　glyCOgen may　well　play

at　the　blastocyst stage． In rabbit　eggS the an irnportant　role as　an　ene「gy source　duri119

intensity　of　this enzyme remained　constant cleavage． Although　the　presence　of　glycogen

from　1・cell　up to　the morula stage　and　then ir1 rat　alld rabbit eggs　and　the 且uctuation　of

beCame　StrOnger at the blaStOCySt　Stage． In ．

1ts 　　　　　　　　　．COnCentrat10n during development　have
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been　reported　（lshida　1954，1963），　no　histo－

chemical　demonstration　of　enzyrnes　related　to

glycogen　metabolism　has　yet　been　published．

The　histochemical　demonstration　of　phosphory．

lase　and　UDPG－glycogen　transferase　activity

ill　the　presellt　study　indicates　that　in　hamster

and　ral〕bit　eggs　there　is　llot　only　glycogen

breakdown　but　also　glycogen　synthesis　in　ear－

lier　StageS，　and　that　theSe　enzyme　aCtiVitieS

both　suddenly　disε叩Pear　at　the　blastocyst　stage．

This　suggests　that　energy　for　cleavage　is　sup－

plied　only　by　l〕reakdown　of　endogenous　sub－

strate，　and　that　ill　blastocysts　energy　seems　to

be　obtained　from　exogenous　substrates．　Brin－

ster　（1g65）　xvho　studied　the　developi皿entカ’

’vib一θ　of　2－celled　1／1c）use　eggs　into　blastGcysts

reportcd　　that　colnP（）unds　such　　as　glucose，

fructose，　ribose，　glucose－6－phosphate　and　fruc－

tose　l，6　phosphate　（lid　not　provide　energy　fo」

development．　Fridhandler，　Hafez　and　Pincus

（1957）and　Fridhandler（1959）measured　the

oxygen　coDsumption　of　rabbit　eggs　after　pre．

incubatioll　il）medium　with　or　without　glucose，

and　reported　that　Iate　nlorulae　and　blastocysts

displayed　glycolytic　activity　only　in　the　pre－

sence・f　exogen・us　g1しlc・se．　There　was，

however，　no　evidence　for　glycolytic　activity

at・arly　stages　in　these　studies．　Sugawara

al】d　Umezu（1961）“・ho　performed　a　similar

expcriment　usin　gr　rat　eggs，　also　reported　a　low

ratc　of　c）xygell　consumption　l）y　blastocysts　after

pre－incubation　iIユaglucQse－free　mediuIn．　The

den1・n・trati・n・f　gl＞・c・gen　and　its　synthetase

ill　early　eggs　fits　well　with　the　idea　that　both

glycogen　amd　its　related　enzyme　arc　not　needed

as　an　cnergy　source　；conversely　their　absence

ill　blas．　tc）cysts　suggcsts　the　need　for　the　energy

fr・m・x・genous　sしlbstrates　at　the　later　stages

of　developTnent．

　　The　presence　of　a　nulnber　of　glycolytic

enzylnes　and　of　the　pentose　phosphate　pathway

during　the　early　development　of　sea　urchin

eggs　has　been　demonstrated　by　many　investi－

gators　（Lindl〕erg　and　Ernster　1948，　Cleland

and　Rothschild　1952　a，　b，　Krahl，　Keltch，　Wal－

ters　and　Clowers　1954，1955，　Ycas　1954，

Ghiretti　and　D’Amelio　1956，　Krah11956，

Backstr6m　1963）．　In　a　study　of　rabbit　eggs

at　various　stages　before　implantation，　Frid－

handler　（1961）stated　that　glucose　is　oxidized

mainly　via　the　pentose　phosphate　pathway
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before　the　blastocyst　stage，　and　that　the　routes

appear　to　be　the　Embden－Meyerhof　pathway

and　tricarboxylic　acid　cycle　at　the　blastocyst

stage．　In　the　present　investigation，　a　gradual

decrease　of　6－phospho91uconate　dehydrogenase

in　hamster　and　rabbit　eggs　was　observed　dur－

ing　early　cleavage　stages　followed　by　the　disap－

pearance　of　this　enzyrne　at　the　blastocyst　stage・

This　indicates　that　oxidation　of　glucose　may

be　carried　out　via　　the　pentose　phosphate

pathway　during　early　cleavage　stages，　thus

con丘rmillg　Fridhalldler’s　supPosition．　　The

histochemical　demonstration　of　strong　lactate

and　glutamate　dehydrogenases　in　hamster　and

rabbit　eggs　in　this　investigation　con丘rrns　in

general　tlle　following　results　of　カ’vitノ゜o　ex－

periments：（1）Ellergy　for　the　developmellt

of　rnouse　eggs　can　be　supPlied　by　lactate　as

well　as　pyruvate（Whitten　1957，　Brinster　1965），

（2）In　the　m・use　blastocyst，　glutamate　is

generally　synthesized　from　intermediates　of

tricarboxylic　acid　cycle　（PoPP　l958），　alld　in

the　6－day　rabbit　blastocyst，　glucose，　acetate

and　succinate　are　metabolized　to　glutamate

（Fridhandler　1961）．
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発生初期におけるハムスターおよび

　家兎卵子の酵素組織化学的研究

　石田一夫
新潟大学農学部畜産学科

　着床前の発生期におけるハムスターおよび家兎の卵子

について，各種酵素の組織化学的検出を試みた．UDPG

glycogen　transferase，α一Glycerophosphateおよび

Glutamate　dehydrogenase，およびMonoamine　oxidase

の活性は受精卵子において未受精卵子にくらべて強い傾

向が認められたが，Phosphorylase，非特異的Esterase，

6－PhosphogluconateおよびLactate　dehydrogenase活

性は差がみられなかつた．Phosphorylase活性は8細胞

期まで変らなかつたが，胞胚期に完全に消失した．

UDPG－glycQgen　transferaseおよび6－Phosphogluco－

nate　dehydrogenase活性1よ次第に減少し胞胚期におい

て消失した．Lactate　dehydrogenase字舌性も漸減した

が，胞胚期にもなお認められた．これに反してα一Gly－

cerophosphateおよびGlutamate　dehydrogenase活性

は増加し，胞胚期に高い反応を示した．非特異的Es・

terase活性は変らなかつた．ほぼ類似の傾向が家兎の卵

子においても認められた．
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Fig．13．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Explanation　of　Figures

A2－celled　hamster　egg　showing　a　strong　phosphorylase　reaction．×200

A3－celled　halnster　egg　showing　a　strong　phosphorylase　reaction　only　in　one　blasto－

mere．×200
A4－celled　hamster　egg　showing　a　weak　UDPG－glycogen　transferase　reaction．　x　200

A4－celled　hamster　egg　showing　a　weak　non－speci丘c　esterase　reaction．×200

A2－celled　halnster　egg　showing　a　weak　6－phosphogluconate　dehydrogenase　reaction．

×150

A8－celled　hamster　egg　showing　a　stroDgα一glycerophosl，hate　dehydrogenase　reac－

tiOn．　×150

Afertilized　rabbit　egg　showing　a　moderateα・glycerophosphate　dehydrogenase　reac・

tion．　×150

Ahamster　blastocyst　showing　a　moderate　lactate　dehydrogenase　reaction．×150

A2－cel互ed　rabbit　egg　showing　a　strong　lactate　dehydrogenase　reactior1．　x　150

Ahamster　blastocyst　showing　a　strong　glutamate　dehydrogenase　reaction．×150

Aportion　of　a　rabbit　blastocyst　showing　a　strong　Iactate　dehydrogenase　reaction．

x60
Afertillized　and　an　unfertiユized　rabbit　eggs，　The　fertillized　egg（1eft）shows　a

strong　α一91ycerophて）sphate　dehydrogenase　reaction，　and　the　unfertilized　eg9　（right）

exhibits　a　weak　reaction、×100

A2－celled　hamster　egg　showing　a　weak　monoamine　oxjdase　reaction．×200
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描写式子宮卵管造影法の描写曲線の意義について

The　Recognition　of　Kymogram　of　Kymographic　Hysterosalpingography

大阪市立ノく学医学部産婦入科学教室（主任

　　　　　　　川　　口　　貞　之

　　　　　　　Sadayuki　KAWAGUCHI

藤森速水教授）

Dept．　of　Obst．＆Gyn．　School　of　Medicine，　Osaka　City　University

　　　　　　　（Director　Prof．　Hayami　Fujimori）

　昭和35年，藤林によりヂ突された描写式子宮卵管通水法の描写曲線は一dl常型，高圧型，閉塞型の3分型に

類されていたが，この分類法は単に平均1－1三のみに基いて理解されているにすぎない．今回，著者は不妊婦人

310名に対して描写式f一宮卵管造影法を行い，それぞれの描写曲線と子宮卵管レ線像とを比較検討することに

より描写曲線の卵管機能に関する意義について汚察を加えた．その結果，描写式子宮卵管造影法の描写曲線

を卵管機能に関する意義を加味しながら波形に基いて6型に分類することができた．また，描写式子宮卵管

造影法施行中に副交感神経遮断剤を投与し，機能性卵管閉塞を検出した，従・『・て本法は単にr一宮卵管の形態

のみならず，その機能的状態をもある程度知ることができる意味において秀れた検査法であるといえる．

　目次h

第1章

第2章

第3章

　　1．

　　2．

　　3．

　　4．

　　5．

　　6．

第4章

第5章

緒言

研究対象なCびに研究ノブ法

研究成績

子宮卵管レ線像による卵管疎通性倹査成績

描写曲線の代表的症例

両側卵管疎通例についての検索

片側卵管疎通例についての検索

両側卵管閉塞例についての検索

機i能性卵管閉塞伊」についての検索

考按

結論

第1章　緒　言

　女性不妊の原因として卵管因子は重要な要因の一・つと

されている．従つて現在までに種々の卵管疎通検査法が

考案されてきたが，中でも子宮卵管造影法は臨床的に比

較的安易に施行でき，子宮卵管内腔の形態を観察し得る

ので最も多く利用されている．近年，造影剤は粘度が低

く造影力の強いものが開発され，子宮卵管内注入圧を観

察しながら子宮卵管造影を施行する方法が多方面で考案

実施されてきたが，これらは造影剤の注入方式により次

の3方法に分けられる．

1．

2．

3．

造影剤を一う且Eで注人する方法

造影剤の単位最を分割して注人するノi法

造影剤を一定速度で注入する方法

一
・定圧の条件下で行う方法としては坂倉1），岩田2）の方法

があり，また造影剤の分割注入法としては林3），百瀬4），

崎間S）の方法がある．造影剤を一定速度で注入する方法

としては，昭和35年，著者の教室の藤森6），釜本丁）が藤

森式描写式卵管通水装置を考案作製し，本装置により造

影剤を子宮卵管に一・定速度で注人しながら内圧の変動を

描記しつつ子宮卵管造影を行う描写式子宮卵管造影法を

ti案した．すなわち，本法では単位時間の卵管内造影剤

流量が一定であり，注入圧描写曲線と卵管直径との問に

相関関係を生ずることは流体粘性管抵抗の定理より明ら

かである．本法はレ線像により子宮卵符の形態的状態が

みられ，同時に得られる注人圧描写曲線より卵管の機能

性変化が推測されるので子宮卵管の形態的および機能的

両面を同時に対比して探究できる利点がある．

　他の2法，すなわら、一定圧により，あるいは単位量

の分割により造影剤を注入する方法は単位1劇飼の卵管内

流岐が変化するためにその注入圧曲線より卵管直径を求

めることはかなり困難である．

　今回，著者は描写式r宮卵管造影法の描写曲線を同時

に得られるレ線像と共に解析し，若干の知見を得たので
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ここに発表する．

第2章　研究対象ならびに研究方法

川　口　貞　之

　大阪市立大学医学部産婦人科学教室外来に不妊を主訴

として来院した患者310名を対象にした．研究に当つて

は基礎体温が低温期であることを原則として描写式卵管

通水診断治療器（東一光学電器）により造影剤を子宮卵管

に注入し，内圧の変動と共に子宮卵管造影を行ういわゆ

る描写式子宮卵管造影法を次のように施行した．

　1．造影剤は水溶性造影剤である80％アンギオコンレ

イ8）（第一製薬）を使用した．

　2．造影剤の注入速度は毎分3mlの割に一定になる

ように注入最高圧は200mlnHgを超えないように調節

した．

　3．　レ線撮影は注入圧描写曲線の変動と共に4枚ある

いは5枚撮影した．なお，機能性卵管閉塞の検索に当つ

ては描写式子宮卵管造影法施行時に1501nmHg以上の

注入圧を維持する症例に対して副交感紳経遮断剤（ブス

コパン20mg）を静脈内注射にて投与し，描写曲線の変

動と共にレ線撮影を行つた．

第3章　研究成績

1．子宮卵管レ線像による卵管疎通性検査成績

261例に対して描写式子宮卵管造影法を施行し，その

レ線像より表1の所見を得た．

両側卵管疎通114例にては，レ線像で左右卵管より同

表1描写式子宮卵管造影法の子宮卵管レ線像
　　　にkる卵管疎通性検査成績

症例
261例

両側卯管疎通

　114例
　（43．7ヲ6）

片側卵管疎通
46を珂（17．6？〔，）

両側卵管閉塞

　101例
　（38．7％）

両側同時に造影剤の腹
腔内落下を認める両側
卵管疎通

　　一　　　　　　　　　　　　　　　　 一 一

1蘇離雫口繍髪黎
する両側卵管疎通

片側卵管疎通

卵管溜水腫を伴う片側
卵管疎通

両側卵管閉塞　’

両側卵管溜水腫を伴う
卵管閉基

片側卵管溜水腫を伴う
卵管閉塞

91例

23例

34例

12例

86例

3例

（137）73

時に造影剤の腹腔内落下を認める症例91例，左右卵管よ

　り造影剤の腹腔内落下時間を異にする症例23例があるこ

　とを見出した．片側卵管疎通46例にては，閉塞卵管に卵

　管溜水腫を認める症例12例がみられた．両側卵管閉塞101

　例にては，両側共に卵管溜水腫を認める症例3例，片側

　のみに卵管溜水腫を認める症例5例，片側卵管溜水腫を

　認めるが描写式子宮卵管造影法施行中に卵管溜水腫の破

　裂をきたした症例3例，脈管像をともなう両側卵管閉塞

　4例がみられた．

　　2．各種描写曲線の代表的症例

　　261例の描写式子宮卵管造影法にみられた描写曲線で

　は一部に1分間5ないし10回の小さい波動および1分な

　いし2分に1回の大きい波動を呈するものを認めたが，

　後者の大きい波動を加味しながら，症例を示しつつ，描

　写曲線の形状を区分する．

　　まず最初注入圧が一定圧まで上昇して後にこの一定圧

　を維持し，平坦な台地状を呈するものを仮に1型と定め

　る．

　　症例1の描写曲線にみられる初圧の下降と共にレ線像

　1において造影剤は子宮腔充満後両側問質部を経て峡部

　に進入している．その後注入圧は小さい波動を示しなが

　ら徐々に下降する．

　　症例llにおいて，初圧下降時のレ線像1では造影剤は

　子宮腔充満後左問質部を経て峡部に進入している．注入

圧はその後下降を示し，1分経過時のレ線像2において

左卵管からの造影剤の腹腔内落下を認めた．

　　症例皿は，初圧下降時のレ線嫁1において両側膨大部

　への造影剤の進入を認め，その後注入圧は下降を続け，

症例1　両側卵管より同時に造影剤の腹腔内落
　　　　下を認める卵管疎通例（H型）

1　　2 3 4

　1　　　　　　　　　　　　　　　2

5例

3 4

片側卵管溜水腫の破裂
・を伴う卵管閉塞

脈管像を伴う両側卵管
閉塞

3例

4例
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症例H　片側卵管疎通例（1【型）

　1　　2　　　　3　　　　　　4

ユ

3

2

4

症例lll卵1午溜フk腫を伴う片側卵管疎通例（H型）

　　　　　　　1　　　　2　　　　3　　　　4

1

3

2

4

望

2分経過H寺のレ線像2において左卵管から造影剤の腹腔

内落下を認めて，さらに右卵管溜水腫を認めた．

　症例IVの描写曲線は極めて規則的な1分間約6回の波

動を示しながら徐々に下降を示し，レ線像では両側卵管

溜水腫の膨大傾向を認めた．

　症例Vは初圧下降時のレ線像1において造影剤は両側

膨大部に進入している．さらに注入圧は下降を示すが，

描写曲線の3，4間において急激な圧下降を認め，レ線

像3，4を対比すると左卵管溜水腫の破裂をきたしたも

のと診断される．

日不妊会誌　14巻2号

症例IV　両側卵管溜水腫を伴う卵管閉塞例（H型）

1 2 3　　　4

　1　　　　　　　　　　　　　2

3 4

症例V　卵管溜水腫の破裂を伴う卵管閉塞例（ll型）

1 2　　　3 4

1

3

2

夢

4

　症例珊では初圧下降時のレ線像1において造影剤は両

側峡部に進入している．その後注入圧は徐々に下降を示

し，レ線像2以後において造影剤の脈管内侵入を認め

た．

　以上に示した6例の描写曲線はいずれも最初注入圧が

一定圧まで上昇して後に徐々に下降を示し，一つの山を

呈するものであり，仮にll型と定める．

　症例’VIIでは初圧の下降と共にレ線像1において造影剤

は子宮腔充満後左膨大部に進入している．注入圧はその

後低下し，レ線像2において左卵管からの造影剤の腹腔

内落下を認め，さらに注入圧は再度上昇を示した後に第

2の圧下降を示し，レ線像3において右卵管からも造影
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症例VI　脈管像を伴う両側卵管閉塞例（H型）

　　　　　1　　　2　　　　　3　　　4

1 2

3 4

症例VH　皇右卵管より造影剤の腹腔内落下時間

を異にする卵管疎通例（皿型）

　　　　1　　2　　　3　　　　　　4

1

3

2

4

剤の腹腔内落下を認めた．全体として2個の山を呈する

描写曲線を仮にm型と定める．

　症例V皿では注入圧が最高圧を呈する時期のレ線像にお

いて右間質部，左膨大部閉塞を示し，ブスコパン投与後，

注入圧の低下と共に一方の卵管より，さらに再度注入圧

が上昇し，第二の下降を示すときに他方の卵管より造影

剤の腹腔内落下を認めた．注入圧が最初に最高圧まで上

昇し，その後徐々に下降を示す描写曲線を仮にIV型と定

める．　　　　　　“

　症例IXでは注入圧は波動を示しながら徐々に上昇し，

麺1‘W　左オ劇管より迅影剤の腹腔内落下時間

　を異にする機能性卵管閉塞例

冨

1 2 3　　4　　5

3 4

5

症例IX　両側卵管閉塞例（V型）

1　　2
3 4

1

3

奮

2

4

この時点のレ線像2では造影剤は両側峡部に進入してい

る．さらに注入圧は最高圧に達してこの圧を維持する．

　症例Xでは注入圧は一時的に下降を示し，このときの

レ線像1にて造影剤の膨大部進入を認める．注入圧は再

び上昇を示し，最高圧に達してこの圧を維持する．レ線

像では卵管溜水腫を認める．
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症例X　卵管溜水腫を伴う卵管閉塞例（V型）

1 2 3　　　4

1

3

2

4

　以上の2例にみられた描写曲線は最初IFF1のごとく一

つのrllを呈した後に第二の注入圧上昇を見，最高圧に達

してこの圧を維持する．この描写山線を仮にV型と定め

る．

　また，注人圧が最初から最高圧に達し，この圧を維持

する描写曲線を仮にVl型と定める．上記のごとく仮に定

めた6種類の描写曲線に関しては考按に，；1述する．

　3．両側卵管疎通例についての検索

　rii・j側卵管疎通f列にみられる描写曲線の分類は表2のご

とくである．

　両側卵管よりい1時に造影剤の腹腔内落下を認める両側

卵管疎通91例においてはH型が最も多く，次いで1型，

IV型であり，さらにレ線像において両側卵管の疎通性を

認めるにも拘らず注入圧が最高圧200mmgHに達する

V型，W型もみられた．なお，　III型の症例はみられなか

つた．

表2　両｛貝iJ坪IJ管正痕i磁1ゲ1」しノ）摺1”∫II［［糸泉c・）グ〉サi頁

レ　　線　　所　　見

両側同時に造影剤の腹腔内落下
を認める両側卵管疎通

左右卵管より造影剤の腹腔内落
下時間を異にする両側卵管疎通

計

1描写曲線
　の　分　’頁
　　　　　　　、1卜
1！H：iii　wivix・iI

小

　　　　II：
22382°：「591

2993　i　23
241

4792365
　1
－　　　－　　　　114

　80　23　11

「1不妊会誌　14巻2号

　左右卵管より造影剤の腹膣内落下時間を異にする両側

卵管疎通23例においては，H型が大部分を占め，次いで

IV型，1型もみられた．　V型およびVI型の症例はみられ

なかつた．なお，IH型の症例は左右卵管より造影剤の腹

腔内落下時間を異にする両側卵管疎通例のみに認める描

写曲線である．また，両側卵管疎通例114例中80例は平

均圧が低値を示す1型H型および皿型に属し，11例は平

均圧が高値を示すV型およびVI型に属していた．

　両側卵管疎通例の描写曲線において造影剤の腹腔内落

下を認める時点を模式的に示せば表3のごとくである．

表　3　　1孤∫f則工fi・J管」東通f刎しり擢1二f∫川1糾乏に二お’」るi宣景多

　　　剤の腹II空内落iぐを認める時点のL式図

描写曲線
両1剛1・Jl∫に造　斉ll　Ilこ

腔内落下を、忍める1、1

帽1ダザこり　；済ll／l」滑

内，馴il，闇を　二『rる書董

1型
　　　　　　　　22例 　　　　　　　　　2例

　　◎　　　　o

■

II型

　　　　　　　　　38例 　　31～

1・°°＠5』

III型
◎　0　　9例

lV，1 痔一2°例 ◎　0　　3例

V｝ ズ1例
V1∫

　　　■ 5例

i’，1・i側1・」［1寺に造影剤の腹睦内落下を認める時点。

左右卵管より時隅J＿異にして造影剤L，T）腹腔内

　　落下を認める時，・1、1　第1側◎　第2側O

　両側卵管より同時に迄影剤の腹腔内落一ドを認める症例

91例のH型IV型V型（64例）では描写曲線で注入圧が一定

圧あるいは最高圧に達して後に下降を示しはじめてから

造影剤の腹膣内落下を認めた．1雪望および＼」型（27例）は

描写曲線の注入圧が一定圧あるいは最高圧を維持しっ一）

ある時に造影剤の腹腔内落下を認めた．左右卵管より造

影剤の腹腔内落下時間を異にする症例23例では，1型

（L例）は描写曲線の注入圧が一定圧を維持している時に

造影剤の腹腔内落下を認めた．H型は9例中1例が描写

曲線の注人圧が上昇しつつある時に時間を異にして両側

卵管より，3例は描写曲線の注入圧が一定圧まで上昇中

に一方の卵管より，さらに注入圧が一定圧まで達した後

下降しはじめてから他方の卵管より，そして5例は描写

曲線の注入圧が一定圧から下降を示しつつある時に時間
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図1　両側同時に造影剤の腹腔内落下を認める

症例91例における平均圧と落下確認時間との関
係

　経過時間
2’30

2

1「30”

ゴ

30

・lz均圧

40　　60　　80　100　120　140　160　180　mmHg

川　口　貞　之 （141）77

図2　左右卵管より造影剤の腹腔内落下日寺間を

異にする症例23例に於ける平均圧と落下確認時

問との関係

荊趣扇、、1

2引

1’ 30”

1

30一

中に一方の卵管より，さらに二つ目の山の下降中に他方

の卵管より造影剤の腹腔内落下を認めた．IV型3例は描

写曲線の注入圧が最高圧に達して後下降しはじめてから

左右卵管より造影剤の腹腔内落下を認めた．

　両側卵管疎通例の描場曲線平均圧と造影剤の腹腔内落

下を認める時間との関係については図1および図2のご

とくである．

　両側同時に造影剤の腹腔内落下を認める両側卵管疎通

例91例に関しては症例の大部分は平均圧が100mmHg

以下であり疎通時間も1分以内の所に分布しており，ま

た全体的な分布状態より平均圧が高い症例は疎通時間も

長くなつている傾向がみられた．左右卵管より造影剤の

腹腔内落下時間を異にする両側卵管疎通例23例にても両

側同時に造影剤の腹腔内落下を認める症例にみられたと

同様に平均圧が高い症例は疎通時間も長くなる傾向がみ

られた．なお，各直線の長さは左右卵管より造影剤の腹

腔内落下を認める時間差を示すが，この時間差と平均圧

との問には一定の関連を認めなかつた．

　4．　片側卵管疎通例についての検索

　片側卵管疎通例にみられる描写曲線は表4のごとくで

ある．

表4　片側卵管疎通例の描写曲線の分類

卵管閉　描写曲線の分類
レ線所見
　　　　　　塞部位　IIH

卵管溜水腫を間質。1；1

伴わない片側1 峡　部

卵管疎通　　　1膨大部　1

小
，il・

1

ml 甲「v

2

5

3

10　　01

　1
－ 1議

匹

2　　2　　4

2　　1　　2

313　　4

10

10

14

180mmHg

を異にして両側卵管より，それぞれ造影剤の腹腔内落下

を認めた．皿型は9例共に描写曲線の一つ目の山の下降

111
∵β㌦
71　16

瀟螺捕片・15・
　　小　　　計　　　　　　9

1

1

2

1

2

0

12

　片側卵管疎通例34例ではH型W型が最も多く，IV型V

型がこれに次いでいる，1型も1例にみられた．なお，

卵管閉塞部位と各種描写曲線との問には関連を認めなか

つた．34例中11例が平均圧の低い1型およびll型に属

し，16例が平均圧の肖いV型およびH型に属しているこ

とは両側卵管疎通例114例中80例がIHIH型に属してい

たことに比べて注目される．また卵管溜水腫をともなう

片側卵管疎通例12例中g例は平均圧の低い1型r【型に属

し，他の3例はN型V型であり，W型はみられなかつ
た．

　片側卵管疎通例にみられる描写曲線において造影剤の
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，表5　片側卵管疎通例の描写曲線における造影

　　　剤の腹腔内落下を認める時点の模式図

描写曲線 片側卵管疎通例
卵管溜水腫を伴うll
側卵管疎通例

1型
　　　　1例
■

　　　　4例
●

II型

III型

F1型

・　　　　7例

4例。　　　　° 2例 2例

V型

●

● 0例

判型

図3　片側卵管疎通例34例における平均圧と造

　　　影剤の腹腔内落下確認時間との関係

　経過時問
　2　　　●■　　　　・　　　　　　　　　・　●●

1’30”

1’

3e”

■

■　●

●　　　●　　　　●

●　　　●

●

●

●　　　●

■

●

■

●　●　　●　　●　o

●

o

●　o

●　　　●　　●　●

ギ均Ii．

●造影剤の腹腔内落ドを認める時点

腹腔内落下を認める時点を模式的に示すと表5のごとく

である．

　すなわち，1型では卵管溜水腫の有無に拘らず注入圧

が一定圧を維持している時に造影剤の腹腔内落下を認め

た．rr型およびIV型では卵管溜水腫の有無に拘らず注入

圧が一定圧あるいは最高圧から下降しはじめて後に造影

剤の腹腔内落下を認めた．V型では卵管溜水腫をともな

う片側卵管疎通例（2例）および問質部閉塞の片側卵管疎

通例（2例）は注入圧が最高圧を維持している時に造影剤

の腹腔内落下を認めたが，峡部閉塞および膨大部閉塞の

片側卵管疎通例（4例）は注入圧が上昇中に一時下降を示

した時に造影剤の腹腔内落下を認めた．M型では最高圧

を維持している時に造影剤の腹腔内落下を認めた．

　片側卵管疎通例の描写曲線平均圧と造影剤の腹腔内落

下を雨める時間との関係は卵管溜水腫をみない症例34例

においては図3のごとく全体的に分布し，平均圧と疎通

時間との一定の関連は認めなかつた．また卵管溜水腫を

ともなう症例12例においても図4のごとく一定の傾向を

認めなかつた．

　なお，両側卵管疎通例においては，平均圧が高くなる

につれて疎通時間が長くなる傾向がみられたが，片側卵

管疎通例においては，平均圧が高くても疎通時間の短い

症例が多いことが注目される．

　5．両側卵管閉塞例についての検索

　両側卵管閉塞例にみられる描写曲線は表6のごとくで

ある．

　卵管溜水腫および造影剤の脈管内侵入をともなう卵管

40　60　80　100120　140　160180　200mmHg

図4　卵管溜水腫を伴う片側卵管疎通1　，1　12　fa」に

おける平均圧と造影剤の腹腔内落下確認時問と

の関係

2’

130

1’

30　’t

経過時間

●

●　　　●

■

●　　　●

●

■

●

●

●

■

9均圧
40　　60　　80　　100　120　140　160　180　200　mmHg

閉塞例を除く他の全てがV型およびW型を示した．卵管

溜水腫および造影剤の脈管内侵入をともなう大部分の症

例の描写曲線はあたかも卵管が疎通しているごとく示さ

れることは注日すべきことである．すなわち，1型は両

側卵管溜水腫をともなう閉塞例1例に，ll型は片側卵管

溜水腫をともなう閉塞例1例，検査中に片側卵管溜水腫

の破裂をきたした閉基例3例，両側卵管溜水腫をともな

う閉塞例1例，脈管像をともなう閉塞例3例，計8例に

みられた．IV型は両側卵管溜水腫をともなう閉塞例1例

にみられた．V型は片側卵管溜水腫をともなう閉塞例3

例，卵管溜水腫および脈管像をともなわない閉塞例13
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表6　両側卵管閉塞例の描写曲線の分類

川　口　貞　之

　　　　　　　　　　　　　　1描写曲線
レ線所見卵管閉塞部位1

－－

1の 1至課
　　　　　　　　　　　　　　II【MIIV　VVI

（143）79

計

　　　　　　　　　1間質部間質部
　　　　　　　　　I　　　I

　　　　　　　　　I問質部峡　部
　　　　　　　　　i　　　I一
卵管溜水腫及び脈管1願部1 膨大部
像を伴わない両側卵旨　一1　…
管：閉塞　　　　　　　　861列　　峡　　剖～1峡　　音「～

　　　　　　　　　峡　部膨大部1
　　　　　　　　　－　…一一

　　　　　　　　　膨大部膨大部
　　　　　　　　　　　　1　　一

　　　I　　　l
3　　・　　1717
1　　［　　　　I　　I

l　　　　l　I
－　12［16［18

「13「151　18
　旨　　　I　I

コ　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　
　　　　　　　　　

II　　I5914
　　　1

　　　　rl［6ヨ7

　　　「　2卜1012

　　　　1　　1
　　　　　　　　　　　　

0　010　01373
　－一一　　1－　86

・・i　86　ii

　表7　子宮卵管レ線像及び描写曲線のプスコパン

　　　　投与による影響

　　症例　49例（プスコパン20mg静脈内投与）

投与前の注入圧が　　　　1投与前の注入圧が150mm
200mmHgを示す群　36例iHg以上を示す群　　　13例

投与後，注入投与後注入圧…投与後注入圧投与後注入圧
圧の低下と共が不変でレ線の低下を、、6めの変化を認め
に卵管疎通性像にも卵管閉た群
を認めた群　塞を呈する群

　　8イ列　　　　　28f列　　　　　 9イ列

片側卵管溜水腫を伴

うgi日管閉塞　　 5f列

小　　計

問質部

1峡　　部

膨大部

問質　部

峡　　部

ない群

4例

表8　ブスコパン投与にて注入圧の低下を認め

た描写曲線における造影剤の腹腔内落下を認め

る時点の模式図

1

1

片側卵管溜水腫の破

裂を伴う卵管閉塞

　　　3例

　211　3

　1　　2

　　　　0

　　　1
－11
目111　1　1

1　　1
目1
11N3　iI

両側卵管同時に造

影剤の腹腔内落下

を認める症例

　　6例

1

1
左右卵管より迄」タ

剤の腹腔内洛ド時

間を異にする症例

膨大部　　　11
　　　　　　－一「

螺撒留水腫を伴う3例凹1
　

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ロ　　　’　　

脈管像を伴う両側卵管閉塞　4例Il3
　　　　　　　　　　　　　　　　1

1　4

　　　　　11810131　2

小計 gl’1　s’5

例，計16例にみられた。なお，両側卵管間質部閉塞例に

おいてはV型がみられないことが注目される．VI型は両

側卵管閉塞86例中73例，片側卵管溜水腫をともなう閉塞

例1例，脈管像をともなう閉塞例1例，計75例にみられ

た．

　6．機能性卵管閉塞例についての検索

　描写式子宮卵管造影法の注入圧描写曲線が最初150

mmHg以上あるいは最高圧2001nmHgに達し，この圧

を維持する症例に対して副交感神経遮断剤（ブスコパン

20mg）の静脈内投与を行つた成績は表7のごとくであ

る．

　全症例49例において，投与前の描写曲線が最高圧を維

持する症例36例中8例は投与後注入圧の低下と共にレ線

像にて両側卵管より造影剤の腹腔内落下を認め，機能性

卵管閉塞であつたと考えられ，投与後注入圧に変化を認

めない症例28例は投与後のレ線像においても造影剤の腹

腔内落下を認めず器質的卵管閉塞である可能性が考えら

れる．

フスコバン

　　◎　　o

両側卵管同時に造影剤の腹腔内ギ吝下を認める時点

左右卵管より時間を5艮にして造影剤の腹腔内落下

　　　　　　　　　を認める時点　第1側
　　　　　　　　　　　　　　第2側

●

◎

o

　機能性卵管閉塞と考えられた症例の描写曲線は表8の

ごとくで，またその代表例は症例、皿に示される．

　副交感神経遮断剤投与により両側同時に造影剤の腹腔

内落下を認めた症例6例は，最初注入圧が2【）OmmHg

を呈する時期のレ線像で両側卵管間質部閉塞2例，両側

卵管膨大部閉塞4例であり，いずれも投与後注入圧の低

下と共に造影剤の腹腔内落下を認めた．副交感神経遮断

剤投与により，左右卵管より造影剤の腹膣内落下時間を

異にする症例2例中，1例は症例田に示され，他の1例は

投与前のレ線像で両側卵管問質部閉塞を示したが，投与

後注入圧が最高圧を維持している時に一方の卵管より，

また下降を呈して後に他方の卵管より造影剤の腹腔内落

下を認めた．

　一方，投与前注入圧描写曲線が最高圧に達しない症例

13例は投与前のレ線像においてすでに造影剤の腹腔内落

下を認めているものであり，レ線像では副交感神経遮断
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剤の影響はみられなかつたが，9例にては注入圧の低下

がみられた．

第4章　考　按

　子宮卵管造影法は近年女性不妊の卵管因子の検査法と

して不可欠のものとして多く利用されている．従来の子

宮卵管造影法は往々にして造影剤注入量の過不足による

誤診，あるいは過大注入圧による造影剤の脈管内侵入，

栓塞，子宮卵管破裂等のような危険をともなうことがあ

る．最近に至り，これらの事故の予防と共に従来の子宮

卵管通気通水曲線が子宮卵管の機能的性状を表わすのと

同様に，造影剤の注入圧描写曲線より一F宮卵管の機能的

状態をも同時に把握せんとして，子宮卵管造影時に子宮

卵管内圧を同時に測定する種々の方法が考案実施される

に至つた．そして現在行われている圧力測定による子宮

卵管造影法は造影剤の注入方式により緒言に述べた3つ

の方法に分けられる．すなわち，一定圧の下で注入する

方法として坂倉1）および岩田2）は，造影剤を手動的に注

入する場合に注入圧に大きな変動をもたらすと考えて手

指のかわりに錘を用いて加圧注入し，i項管カニューレの

途中から管を導き，造影剤の注入圧を気体圧力に置換

し，これを描記する方法を考案した．しかしながら，こ

の方法では圧の上昇と共に接続した管内に造影剤が流入

し，また，子宮卵管内圧の変動と共に単位n寺問の卵管内

流量が変化するために卵管直径を求めることは困難であ

る．

　次に林3），百瀬4），崎間5）は造影剤の分割注入法を考案

した．すなわち，造影剤を1mlずつ分割注入し，通常

の頸管カニューレに一端を閉鎖した日盛つきガラス管を

装着し，このガラス管の液柱の目盛より注入圧を算定

し，注入圧曲線を描く方法である．この方法においても

単位時間の卵管内造影剤流量が変化するために注入圧曲

線と卵管直径が単純な相関関係を有するとは考え難い．

　さて，第3の方法としてII召和35年，藤森6），釜本7）によ

り開発された描写式子宮卵管造影法がある．本法に使用

する描写式卵管通水診断治療器は従来卵管疎通検査法と

して広く普及していたRubin　testが多くの副作用およ

び時に反復検査施行時に検査成績の不一致をみるが，そ

の原因はCO，の子宮筋に対する作用が性周期あるいは

性ホルモンの影響により異ること（9）に注目し，CO2のか

わりに生体に対して刺激性の少いと考えられる生理食

塩水を使用して卵管の疎通性を判定する装置として考案

作製されたものである．利点を列挙すれば次のようであ

る。

　1。注入速度は1凋節可能で通常1分間3mlの一定注

入速度で行うが，緩速度であるために検査法の副作用と

臼不妊会誌14巻2号

しての疹痛は稀であり，少数例において造影剤自体の腹

膜刺激症状をみるに過ぎない．

　2．描写用紙は1分間2．5cmの一定速度で搬送され

るために子宮卵管内注入肚は容易に推測でき，描写式子

宮卵管造影法のさいも描写注入圧の変化を観察しながら

レ線撮影を行うので造影剤の過不足より生ずる診断の誤

りが防止できる．

　3．注入圧が200mmHgに達すると駆動装置がマグ

ネットスイッチにより自動的に停止し，子宮卵管を無理

に加圧することがないので極めて安全な子宮卵管造影法

を行える．

　4．造影剤注入速度が一定のために卵管内流量も一定

に保たれるので注入圧描写曲線の変化と卵管直径との間

に相関関係を有する．このことは本法と同じくCO2を

一定速度で子宮卵管に注入するRubin　testが広く普及

したのと理論的に同様で10）その描写曲線より容易に卵管

の疎通性を知ることができる．すなわち，造影剤が乱流

を起さず整然とした流線で卵管内を流れると仮定するな

らば，流体粘性管抵抗の定理が適用されると考えられ

る，Poiseuilleの定理によれば

　　v一π（P請）㌔一・

但し，r：卵管半径　1：卵管の長さ

η：粘度　P1－P2：描記される注入圧

　（1）式より

　　P、＿P，一一鋭狸＿．
　　　　　　　πr4

……・
（1）

V；注入速度

（2）

（2）式が導かれ，V注入速度は一定であるので

P・－P・－K一
曇一（K・常数）

すなわち，

　　P、＿P，。。1η一＿．．＿＿p．．＿．、……（3）

　　　　　　　r4

となる．

　ここに注入圧（P1－P2）は卵管の長さ1および造影剤

の粘度に比例し，卵管半径の4乗に反比例することがわ

かる．描写曲線の注入圧より卵管直径を求めるには（1）

式より

　　・一猛瓢）…・…・一・…・・（・）

　（4）式より卵管直径2rが計算される．今，卵管の長

さを10cmと仮定し，描写式子宮卵管造影法ならびに通

水法の注入物質である80％アンギオコンレイならびに生

理食塩水について（4）式より注入圧と卵管直径との関係

をみると図5および図6のごとくになる．

　一方，今日，子宮卵管造影法が種々考案されてきた

が，これに使用する造影剤についても子宮卵管の微細構
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図5　注入辻度，描写注入圧及び管径の相互関
　　　係（80％アンギォコンレイ）

　　　　　　　　　　　　　　　箋蟹蔓露撚mrnHg
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図6　注入速度，描写注入圧及び管径の1”jil関

　　　係（生1⊥食塩水）
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表9　各種造影剤の斗『卜度（37°C）

76％

80％

70％

40％

ウログラフィン

アンギオコンレイ

エンドグラフィン

モルヨドール

　7．3CPS
10，l　CPS

18．O　CPS

450．O　CPS

造をより詳しく判読し得るものが要求される．子宮卵管

造影法に使用される造影剤には油性および水溶性造影

剤，あるいはこれらの中間の粘度をもつ造影剤等があ

り，それぞれの長所短所は数多く報告されている11）12）13）

ω．藤森6）15），城16）は表9に示す各種造影剤および生理

食塩水を描写式卵管通水診断治療器を用いて卵管閉塞で

ある同一患者に注入し，おのおのの描写曲線を比較検討

した．

　図7によると粘度の差にともなつて各曲線の勾配が変

化し，生理食塩水に比して70，6エンドグラフインは最高

（145）81

図7　卵管閉塞例に於ける各種造影剤の描∫山

　　　線の比較

0

76％ウログラフィン

圧に達するまでの時問が延長し，40％モルヨドールでは

生理食塩水の約2倍の時間を要する、また粘度の増加と

共に描写曲線は細部が描写され難い傾向がみられる．以

上の理由より．優秀な水溶性造影剤が各方面で開発され

ている現在，従来の油性造影剤は描写式子宮卵管造影法

には不適であると考えられる．本研究においては油性水

溶性各種造影剤の特性を考え，同時に描写式卵管通水診

断治搾器の駆動装置の性能から考えて，水溶什造影剤80

9／アンギオコンレイ⑧を使用した．

　描写式子宮卵管造影法の描写曲線において1分間6な

いし10回の小さい波動と1分ないし2分に1回の大きい

波動が認められた．前肯の小さい波動はその波動数よD

Rubin　testの描写曲線にみられる波動と類似している

が，後者の大きい波動は描写式子宮卵管造影法のみにみ

られるものであO，Rubin　testの波動とは一一致しない．

Rubin　testにみられる波動の成因について未だ定説を

みないが17）ls），松山19）は前述の（3）式より曲線の波動に

は管腔の広さrが大きく影響し，この内腔の広さは収

縮と拡張によつて時間的に変動していくものであり，し

かも卵管の場所によりその壁の構造によつて極めて変化

に富むものであると述べ，坂倉2°）は麻酔下においても波

動が出現することより，波動は必ずしも卵管運動と一致

しないと考え，ゴム管によるガスの放出実験を行い，そ

の結果より卵管釆からのガスの腹腔内放出が波動を形成

し，卵管内腔容積および卵管釆の重さ，分泌物の粘度等

により振幅の度合が変化すると述べている．以上は波動

の成因を卵管に求めるものであるが，他に子宮にその因

を求めるものがある21）．すなわち，向江22）は卵管が主と

して波動を示すが，子’t筋のトーヌスの影響も否定でき

ないと述べている．さて，薯者の得た研究成績によれ

ば，両側卵管疎通114例中描写曲線VI型の5例およびH

型の4例を除く105例について描写曲線とレ線所見を対

比すると子宮腔内に充満しつつあるときに注入圧は上昇

の途上にある．次いで造影剤が両側あるいは一方の子宮
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卵管角間質部を通過して卵管内に進入するときに注入圧

は一定圧に達した後に下降しはじめる．すなわち，描写

曲線の最初の山は通気曲線にみられる初圧L）3）と同様に造

影剤が子宮卵管間質部を通過し卵管内に進入するときに

生ずるものと考えられる．初圧の大小はf一宮卵管角問質

部括約筋の緊張状態およびその部位の卵管直径，子宮卵

管内分泌物の粘度，子宮筋のトーヌス、あるいは注入物

質の粘度により影響を受け、初圧下降後の注人圧描写曲

線の変動もこれらの要因が関与するのではないかと考え

る．すなわち，描写曲線が小さい波動をくりかえしつつ

下降する11寺に造影剤の腹腔内落下を認める症例が多いこ

とは子宮卵管角括約筋の律動的収縮が波動の成因の一つ

であると考えられる24）L’　5）．また，症例IVにみられるごと

く卵管溜水腫をともなう両側卵管閉塞例の描写曲線にお

いても波動を示すことより子宮卵管角括約筋の律動的収

縮と共に卵管壁の収縮弛緩も波動の成因の一つであると

考えられる．

　描写曲線1型は初圧および平均圧が低値を示すことよ

り子宮卵管角括約筋の筋緊張が低く括約筋の律動的収縮

を示すことなく造影剤が容易に卵管を通過すると考えら

れる．また左右卵管における造影剤の腹腔内落下を認め

る時問に差異を生ずるものがあることは左右卵管の間質

部括約筋の筋緊張．その部位の卵管直径、あるいは分泌

物の状態等の差異によると考えられる．

　描写曲線H型を示す症例のうち，初圧が徐々に下降を

示す時にレ線像にて造影剤の腹腔内落下を認めた症例で

は，子宮卵管内の分泌物の腹腔内への排除，あるいは子

宮卵管角括約筋および他の部位の卵管筋の筋緊張の低下

による卵管直径の拡大により造影剤が容易に卵管内を通

過し得るようになつたためと推測される・また初圧の上

昇中に造影剤が子宮卵管問質部を通過して腹腔内に落下

するのを認めた症例では子宮卵管角括約筋の筋緊張が低

く，卵管峡部あるいは他の部分の抵抗が大きいためにか

くのごとき波形を示すのではないかと推測される．

　描写曲線皿型は左右卵管において造影剤の腹腔内落ド

時間の差異を認める症例のみにみられ，造影剤が子宮腔

内充満後一方の卵管問質部を通過し，卵管峡部膨大部へ

と進入するil寺に描写曲線は第一の山の下降を示し，さら

に描写曲線の上昇をみて造影剤が他方の卵管間質部を通

過し，卵管峡部膨大部に進入する時に第二の山の下降を

示す．すなわち，造影剤が左右卵管間質部を通過する時

間に差異をみることは左右子宮卵管角括約筋および卵管

筋の筋緊張あるいは卵管直径，卵管内分泌物の差異に起

因すると考える．

　描写曲線IV型は子宮卵管角括約筋の痙攣あるいは子宮

卵管内分泌物による閉塞のために初圧が200mmHgを
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示し，その後痙、切弛緩あるいは造影剤注入圧力による

分泌物の排除により造影剤が卵管内に流入する際に注入

圧描写曲線の下降を呈すると考えられる．

　描写曲線V型は造影剤が卵管問質部を通過し卵管内に

進入を認めるときに初圧の一過性の下降を呈し，その後

注入圧描写曲線が最高圧200mmHgに達し，これを維

持するものであるが一部に造影剤の落下を認め，且つ1寺

問の経過と共に腹腔内造影剤の増加を認めることより，

この型を示す症例は卵管峡部および膨大部に狭窄がある

ことが疑われる．

　描写曲線LU型を示すにも拘らずレ線像にて卵管疎通性

を認める症例5例は卵管角あるいは他の部位の狭窄のた

めに卵管直径が細く，造影剤がこの部位を通過するため

には2001nmHg以上の注入圧を要するのであろうと考

えられる26）．

　片側卵管疎通34例について描写曲線とレ線所見とを対

比すれば，両側卵管疎通例と同様に造影剤が卵管問質部

を通過する際に描写曲線は初圧の下降を呈し，初圧下降

後の注入圧描写曲線各型の形成も両側卵管疎通例と同様

の要因に基くと考えられる．

　両側卵管閉塞86例について描写曲線とレ線所見とを対

比すれば，両側卵管問質部閉塞17例はVI型のみを呈する

のに対し，片側あるいは両側の閉塞部位が卵管問質部以

外の部位である症例69例ではVI型とV型がみられること

は造影剤が卵管間質部を通過し卵管内に進入すること，

すなわち初圧が卵管間質部括約筋により形成されるもの

であることを示唆するものと考えられる．レ線所見にて

両側卵管閉塞にも拘らず卵管溜水腫および脈管像を認め

る症例ではV型VI型以外に平均圧の低い1型，　H型，　IV

型を呈するが，これは造影剤が膨大せる卵管溜永腫ある

いは脈管内に進入することにより子宮卵管内圧の上昇を

きたさないためと考える、

　上に述べたごとく今回描写式子宮卵管造影法の描写曲

線を解析検討するまでに，藤森は描写曲線をその平均圧

に基いて正常型（120mmHg以下），高圧型（130ないし170

mmHg）および閉塞型（180　mmHgないし200　mmHg）の

3型に分類したが，この分類法は単に描写曲線平均圧の

みより分類されたものであり，波形を未だレ線像と対比

して解析するまでには至らなかつた．さらに造影剤ある

いは注入薬液の粘度が、異ると同一卵管でもその注入圧は

変化する2T）．このことは前に記した（3）式

　　P、＿P、。。－1η

　　　　　　　　r4

より，描写曲線の注入圧（P1－P2）は注入物質の粘度η

に比例するので同一症例に対する描写式卵管通水法なら

びに造影法の注入圧は注入物質の粘度の差によつて圧差
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表10　描写式子宮卵管造影法の描写llll線の分類

川　口　貞　之

1型

F1型 V型

田型

IV型

を生ずる．すなわち，描写曲線を単に平均圧のみにて規

定し分類することは矛盾を生ずる．著者は本研究におい

て描写曲線の意義を角牛析した結果に基いて新たに表10の

ごとく分類した．

　すなわち，描写曲線1型は最初注入圧が一定圧まで上

昇して後にこの一定圧を維持し平坦な台地状を呈するも

のであり，描写曲線H型は最初注入圧が…定圧まで上昇

して後に徐々に下降を示し，一つの山を呈するものであ

り，描写曲線m型は最初H型のごとく1つの山を呈した

後に第2の注入圧の上昇を見てその後徐々に下降を示

し，全体として2つの山を呈するものであリ，描写曲線

IV型は最初注入圧200　mmHgが最高圧に達した後，徐

々に下降を示すものであり，描写曲線V型は最初H型の

ごとく一つの山を呈した後に第2の注入圧上昇を見て，

最高圧20‘）mmHgまで達してこの圧を維持するもので

あり，描写曲線H型は注入圧が最初に最高圧200mmHg

まで達し，この圧を維持するものである．

　卵管疎通性と平均圧との関連について，表2および表

4より，描写曲線IH皿型群とV田型群との比率は両側

卵管疎通例では80：11で平均圧の低いIH皿型群が多

く，片側卵管疎通例では11：16で平均圧の高いVVI型群

が多くなつている．このことは次に示す要因に基くと考

えられる．すなわち，片側卵管疎通例にみられる閉塞卵

管は過去における何らかの病変が原因であり，本法検査

時に疎通性を認めた他方の卵管もその病変の影響を受け

たために良好な疎通性が保たれていない．また造影剤を

同一速度で子宮卵管に注入する揚合に単位時間の卵管内

流量は片側卵管疎通例では両側卵管疎通例の2倍であ

り，流体粘性管抵抗の定理より注入圧は片側卵管疎通例

が高値を示すものと考える。

　卵管筋特に卵管間質部筋層の痙璋性収縮により機能的

閉塞が起ることはRubinをはじめ多くの学者の認める

所である．卵管筋の運動機能は交感および副交感神経に

より支配調節されていることより，各種自律神経剤が卵
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管機能におぼす影響について現在までに多くの報告があ

るが28）29），その結果は必ずしも一致していない．これは

実験材料の種類，性周期，薬物の濃度等に起因するもの

と考える．

　ブスコパン（Hyostin－N－buthylbromide）は副交感神

経節を遮断し30），平滑筋の痙葦を薯明に緩解するといわ

れている．大沢31）は描写式子宮卵管通気異常曲線に対す

る好転率は36．596であり，卵管運動に対する好影響を認

め，羽鳥32）も著明な卵管の緊張度の低下を認めている．

小国33）によれば好転率29．5％，中尾34）によれば2096であ

り，著効があるとは思えないと述べているが，倉智35），

Kronig30）は子宮卵管造痴法施行時にブスコパン静注投

与により兆ナ緩解が機能性卵管閉塞に有用であることを

報告した．しかし，興36）は劉出卵管筋による実験を行

い，ブスコパンによつて卵管の収縮数は減少するが，そ

の緊張性は幾分尤進されるので従来の卵管筋の弛緩の目

的とする臨床的応用はそれほど期待できないと述べてい

る．

　クn一ルプロマジンの薬理作用はなお不明な点もある

が，中枢性に交感神経を優位に自律神経を抑制するとい

われている．小国33）は描写式子宮卵管通気異常曲線に対

してクロールプロマジンの改善率は22．7％であると述

べ，中尾34）は20％であると述べている．－JV36）による別出

卵管の実験においてもクロールプロマジンは著明に卵管

の緊張を弛緩すると述べている．著者らは自律神経剤な

らびに中枢性神経遮断剤の卵管機能に及ぼす影響を臨床

的に観察せんとして，卵管疎通性を有する症例に対して

これらの薬剤の投与と共に描写式子宮卵管通水法を行

い，その描写曲線の変化より検討した所，ブスコパンお

よびクロールプロマジンが卵管の緊張を弛緩せしめる傾

向を見出した．

　すなわち，図8はブスコパンが描写曲線に与える影響

であり，低温期では18例中14例（77．896），高温期では14

例中11例（78．6％）にそれぞれ通水圧の下降をみた．図9

はクP一ルプロマジンが描写曲線に与える影響であり，

低温期では18例中13例（72．2％），高温期では22例中10例

（44．5％）にそれぞれ通水圧の下降をみた．これらの結果

をもとに本研究において副交感神経遮断剤（ブスコパン

20mg）の投与によi）機能性卵管閉塞の検索を行つた．

投与前の描写曲線がVI型でレ線像にて卵管閉塞を呈する

症例36例中8例においてブスコパン投与後に卵管の疎通

性を認め，機能性卵管閉塞の疑いをもつたが，薬剤投与

前の閉塞部位は卵管間質部に限らず膨大部まで造影剤の

進入をみたものが8例中5例にみられた．このことより

機能性閉塞は卵管問質部括約筋の痙攣性収縮のためのみ

とは限らず，他の部位の卵管筋も攣縮をきたして機能性
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図8　ブスコパン投与による子宮卵管通水圧の変化

　　　　　　不変　　　　　　　　下降

’

欄

低温期 高温期

10～30mmHg下降 8 6

40～50mmHg下降 5 4

50mmHg以ヒ下降 1 1

図9　クロールプロマジン投与による子宮卵管

　　　通水圧の変化

不変 下降

㈱
＼

＼ ＼ ＼

影剤は卵管間質。二陵通過して卵管内に進入する．

　3．両側卵管疎通例では平均圧の低いIHIH型群が多

く，片側卵管疎通例および両側卵管閉塞例では平均圧の

高いVW型群が多かつた．また皿型は左右卵管より造影

剤の腹腔内落下時間を異にする両側卵管疎通例のみにみ

られる特異的な波形である．

　4．卵管溜水腫および脈管内侵入をともなう卵管閉塞

例の描写曲線はあたがも卵管に疎通性があるごときIH

皿型を呈することがある．

　5．両側卵管疎通例では平均圧が低いほど短ll与問に造

影剤の腹腔内落下を認める傾］i1］があるが，片側卵管疎通

例では平均圧と造影剤の腹腔内落下時間との問に一定の

関辻を♂めない．

　6．描写式子宮卵管造影法施行L［iに副交感神経遮断剤

を投与し，36f列中8例（22．296）の機能・1生卵管閉塞を検出

した．

1∴ll温期

低温期 高温期

10～30㎜Hg下降 8 7

40～50㎜Hg下降 3 1

50mmHg以上下降 2 2

閉塞の原因となることが推測される。

　以上，著者は藤森の考案による描写式子宮卵管造影法

の描写曲線の波形およびその成因について考察を加えた

所，本法は単に卵管の疎通性のみならず，その機能的状

態をもある程度知ることができる意味において卵管疎通

検査法として従来行われている他の方法に比して秀れた

検査法であるとの確信を得るに至つた．また，描写曲線

の意義を加味して描写山線の新しい分類を試みた．

第5章　結論

　著者は藤森6），釜本7）の考案による藤森式描写式卵管

通水診断治療器を用いて描写式子宮卵管造影法を行い，

描写曲線と子宮卵管のレ線所見とを対比検討して描写曲

線を6型に分類し，各型描写曲線の成因について考察を

加えた．

　1．不妊婦人261名の卵管疎通性は描写式子宮卵管造

影法のレ線所見より次のごとくであつた．

　両側卵管疎通　　114例

　片側卵管疎通　　46例

　両側卵管閉突　　101例

　2．注入圧描写曲線の最初の上向線は造影剤が子宮腔

内に充満しつつあることを意味し，初圧の下降と共に造

　稿を終るにあたり，恩師藤森速水教授．り御指導御校閲

を感謝すると共に，終始御指導御，1　㌔・ただいた山田文

夫助教授，森村［E孝講師に魂手意を表し室す．尚，研究実

験について種々御協力いただいた杉本修一先生，〉，　1田汎

夫先生をはじめ，教室員諸氏に感謝致します．
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The　Recognition　of　Kymogram　of

Kymographic　Hysterosalpingography

Sadayuki　Kawaguchi

Dept．　of　Obst．＆Gyn．　School　of　Medicine，

　　　　　　　　　Osaka　City　University

　　　　のirector；Prof，　Hayami　Fujimori）

　　　An　instrument　called　kymographic　hydrotuba－

tion　apparatus，　by　which　tubal　patency　in　female

sterihty　is　diagnosed　accurately，　was　devised　by

Prof．　Fujimori　M．　D　in　1960．　In　this　apparatus，

the　physiologic　saline　solution　is　infused　into　the

utero．tubal　cavity　at　a　uniform　volum　rate　of　3

m1．　penninute　and　the　alteration　of　intra　utero・

tubal　pressure　can　be　described　on　recording　Pa－

per．　The　al〕ove　described　apparatus　can　be　also

applied　for　the　kymographic　hysterosalpingo－

graphy．　11ユthis　method，　X－ray　pictures　are　taken

according　to　the　alteration　of　intra　utero－tubal

pressure　described　on　recording　paper　with　the
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infusion　of　aqueou＄contrast　medium．

　　　　In　261　cases　of　Kymographic　Hysterosalpingo－

graphy，　114　normal　patent　cases，46　patent　cases

of　one　side　tube，　and　101　non－patent　cases　were

found．

　　　　The　signi丘cance　of　kmographic　waves　has

been　taken　into　consideration，　and　Kymographic

waves　of　Kymographic　Hysterosalpingography　are
classi丘ed　into　six　types．

　　　　The　feature　of　Kymograplコic　Hysterosalpingo－

graphy；

　　　　1）　In　Kymographic　Hysterosalpingography，

aqueous　c（mtrast　medium　is　usual】y　infused　at　a

uniforme　rate　of　3　ml　per　minute，　and　its　pace

is　so　slow　　that　any　side　effect　such　as　pain　is

not　felt．

　　2）　Amount　Qf　infusion　illto　utero・tubal　cavity

is　easily　measured，　because　a　recording　Paper　is

transferred　at　a　uniform　pace　rate　of　2．5cm　per

minute．　In　this　method，　X－ray　picture　is　taken，

observing　the　variation　of　intra　utero－tubal　pres－

sure．　Therefore，　some　misdiagnosis　ascribed　due

to　a　large　or　small　amount　of　contrast　medium

can　be　prevented．

　　　　3）　In　this　instrulnent，　an　infusiQn　pressure

is　able　to　be　kept　within　200mm　of　lnercury

automatically．　Therefore，　the　uterus　and　the　tub－

es　are　not　forced　to　be　so　overpressed　and　this

Illethod　can　be　said　to　be　one　of　the　safest．

　　　　4）　In　this　Inethod，　kymographic　records　are

he】pful　fQr　diagnosis　of　tubal　function　and　X－ray

pictures　show　the　tubal　organic　cQnditions．　So，

the　diagnosis　of　both　morphological　and　functional

conditions　of　the　tubes　can　be　obtained　simul－

taneously　and　accurateユy．
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投　稿　規　定

本誌掲載の論文は，特別の場合を除き，会員のも

のに限る．

原稿は，本会のR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．

1論文ほ，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．

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）の添付が望ましい，抄録のない論文は受付

けない，

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．

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．

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
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文献は次の形式により，末尾に一括記載する．

　a．雑誌の揚合

　　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．　Van　Delten　：　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　L　鈴木梅太郎：ホルモン，180，日本評論

　　　　社　東京（1951）

　　2，　　ノレla2er，　C．（昼　S．　L．　Israel’　Dvlenstrual

　　　　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，

原隔の採否，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．

　　　日本不妊学会雑誌　14巻2号
flE　1’044「i　：・3　∫」25　Ul　　l’1］　　帰lj

［lf｛li044年4月1ロ　ヲ芭 そi
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者

者

印　刷　所

発　行　所

芦　　原 慶　　子

　　向　　　　光　　　枝
　　東京都品川区上大崎3－12－15

　　一ツ橋印刷株式会社
　　東京都品川［X上大崎3－12－15

　　日　本　不　妊　学　会
　　東京都大田区

　　　　大森西7丁目5番22号
　　　　　Tel（762）4151内線258

振替口座番号東京93207


