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o Hormone－induced　Female　Intersexにっいて

一
症例の追加と予後一

The　Follow．up　Study　of　7　Patients　with　Hormone・induced　Female

　　　　Intersex　and　the　Case　Report　of　2　Additional　Cases

千葉大学医学部泌尿器科学教室（主任：島崎淳教授）

　片山　喬柳　重行
Takashi　KATAYAMA　Shigeyuki　YANAGI

　相川英男島崎　淳
　Hideo　AIKAWA　Jun　SHIMAZAKI

● Department　of　Urology，　Chiba　University，　School　of　medicine

　　　　　　　（Director：Prof，　Jun　Shimazaki）

　われわれが昭和34～37年に経験したhormone・induced　female　intersex　7例の予後調査を行つた．多く

の症例は陰核切断術のみで問題はなく，性機能，心理像にも影響はないように思われる，最近経験した2例

を追加するとともに本邦文献上集め得た112例につき若干の考察を行つた．

●

●

はじめに

　妊娠初期に流産防止の目的でgestagen剤を投与した

揚合，その胎児が女児であれば出生時に外陰部異常のみ

られることがあるという．いわゆるhormone－induced

female　intersexの存在は，現在では周知の事実となっ

ているが，こうした事実にはじめて注目したのは1958年

のWilkinsら1）で，その報告によればsex　chromatin

positiveで尿中17　KSは10w　levelにあり，外陰部の

男性化は非進行性とみられる．すなわち非副腎性の男性

化症と考えられる21症例中3例をのぞくすべてにおい

て，その母親が妊娠中黄体ホルモンの投与をうけていた

ことを明らかにし，この因果関係について指摘した．そ

の後Grumbachら（1959）2）も19一ノル黄体ホルモン投

与により同様の事実がおこることを報告した。わが国で

も落合ら（1959）3）をはじめこうした症例の報告がみら

れるようになり，われわれも昭和34年より37年にかけて

7例を経験し，そのうち3例については原著4）として発

表し，昭和40年にはその予後調査を報告した5）．その後

こうした症例はわれわれも経験せず，また文献上もみら

れなくなつたが，最近本症と思われる2例を経験したの

で，その概要を報告するとともに，昭和35～40年に経験

した症例の予後についての成績をまとめ，また文献上集

め得た本邦症例についての検討を行つたので報告する．

症　　例

　症例1．■5ヵ月，女児．

　主訴：外陰部異常．

　初診：昭和49年2，月28日。

　家族歴：両親は近親結婚ではなく，患児の出生時，と

もに23歳であつた．第1子で同胞なし．

　既往歴：特記することなし．

　現病歴：母親は妊娠3カ月から4ヵ月にかけて流産防

止のためカプロン酸ヒドロキシプロゲステロン250mg

筋注3回，ノルエチステロン15日間内服投与をうけた．

その後妊娠は正常に経過し，母親の男性化はみられなか

つた．生下時体重は3500g，出生後すぐ外陰部異常に気

づき，生後5カ月時当科へ来院した．その後家庭の事情

でしばらく外来で経過をみていたが，男性化が進行する

ようには思われなかった．一般状態は良好であった．

現症ならびに検査成績：一（2歳5カ
月）入院時，身長87cm，体重12kg，栄養良好．外陰部

には約2cmの陰核があり，尿道口は比較的下方で膣内

に開口し，膣口はせまかつた．検査所見では血液一般，
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血液化学，心電図に異常なく，尿沈査で白血球が50／視

野認められたが，これは尿が一度膣内に入るためと考え

られた．尿中17KS　O．4mg／day，尿中170HCS　1．9

mg／day，　IVPは正常であった．　sex　chromatinは女性

型で，染色体分析でははじめmosaicが疑われたが，の

ち46／XXと判明した．

　経過：既往歴からhormone－induced　female　inter－

sexが疑われたが，はじめ性染色体がmosaicと考えら

れたため真性半陰陽なども否定出来ず，昭和51年2月13

日試験開腹を行つた，両側性腺は外観ヒ卵巣で，1側の

生検試料でもこれが証明された．また子宮も存在してお

り，せまかつた膣口には切開を加えたが陰核は切除しな

かった．昭和53年4月の外陰部所見では陰核はやや大き

くなつた程度で男性化は非進行性であり，膣口はやや狭

少化していた．この時の血中ホルモン値はLH　5．7mlU／

m1，　FSH　4．OmlU／ml，　testosterone　5　ng／dl＞，　cortisol

6．1μg／d1と4歳7カ月の女子としては正常と考えられ

る値であつた．

　症例2．■3歳，女児．

　主訴：外陰部異常．

　初診：

　家族歴：両親は近親結婚ではなく，患児の出生時，父

24歳母20歳である．妹（10カ月）がいるが健康

　既往歴：特記することなし．

　現病歴：母親が妊娠2カ月の時切迫流産で某病院に40

日間入院し，下記のようなホルモンの投与をうけた．

　　カプロン酸ヒドロキシプロゲステロン

　　　　　　　　　　　　　総量2030mg（2N5カ月）

　　アリルエストレノール　　　　　525（2～3　　）

　　プロゲステロン　　　　　　　520（3N5　　）

　　ノルエチステロン　　　　　　1300（7t・・i9　　）

　患者は9カ月で早産し，生下時体重は2600gであっ

日不妊会誌　24巻3号

た．生下時より陰核の肥大に気付いていたが，某病院婦

入科で女児であろうと言われ，女児として養育してきた

が，精査を希望し当科を受診した．母親に男性化症状は

みられなかつた．

　現症ならびに検査成績：昭和52年6月7目入院時の外

陰部所見では陰核約3cm，血液一般，血液化学，心電

図，尿所見いつれも異常はみられなかつた．尿中17KS

O、3mg／day，尿中170HCS　1　．8　mg／day，尿中pregn・

anedio10．02　mg／day，尿中pregnenteriol　O．02mg／day，

plasma　LH　4．2mlU／ml，　FSH　2．OmIU／m1＞，　testo－

sterone　20　ng／dlで，　sex　chromatin女性型，染色体分

析では46／XXを示した．

　経過1以上よりhormone・induced　female　intersex

と診断し，52年6月10　Hreduction　clitorioplastyを行

つた．術後の経過は順調で同月18日退院した．

　昭和34～37年に経験した症例の第1回予後調査（昭和

39年）について

　われわれが昭和35年頃に経験した3例については原著

として報告してあるが，その後昭和37年までにさらに4

症例があり，これら7症例の概要を表1に示した．すな

わち使用されたホルモンはエチステロンが多く，妊娠中

の母体の多毛，声がわりなどの男性化症状も2例にみと

められた。泌尿性器洞を示すものも3例にみとめられ

た．尿中17KSを測定し得たものではすべて正常範囲

内にあつた．

　この7症例を昭和38～39年頃に予後調査してみた（表

2）．発育はすべて正常で，骨年齢を計測し得たもので

はすべて正常，陰核は身体の発育に応じて初診時より大

きくなつていたが，進行性男性化を思わせるものではな

く・尿中17KSは測定した5例力’1すべて疏であつた・
●

したがつて副腎皮質過形成は完全に除外出来たと考えら

れる．5例に対し，この頃に陰核切断術を行ったが，膣

表　1

　　初診　　　　　　初診症例
　　年齢

　　1

113M
　　I

　2i8M

3iIM
4

5

1J
5M
2M

617M

7禺

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　

　　　妊娠中母親の酬・たホルモ・　i魏旨分娩離灘同

糊轍籠傭、淫擢7、。b／d。y（一）：正11　2・・×8怨i（＋）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1
EPホルモン3カ月迄3tab／day　　（一）正1．8×0．81（一）’
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　11二翻ブ諺端b／由，　1（＋）醐1・6・°・7（一）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　
2・v　11カ月　EPホルモン　3～8　tab／day　　　　　　　　　　　I1．7×o．81（十）

12～8カ月　EP　ホルモン　　1～3　tab／day

iプロゲ・デポ注

2～4ヵ月プロゲニン　10mg×10

2～8カ月EPホルモン　3　tab／day

（一）1正

（一）

1

1（一）

正

1．0×0．7

11．5×0．8

正1．5×1．0

　　　　　
　尿中　　sex
　17KS　chromat

旨mg／day
　12　　（＋）

　0．6　　（＋）

（一）i

（一）：

（＋）

一一⊥

1．6

（＋）

（＋）

（＋）

0．6　　（＋）

（＋）

●



昭和54年7月1日 片山・柳・相川・島崎

表2　昭和39年の予後調査

1

2泌尿・b生器洞
L　　　－

　　（＋）

　　（一）

　　（一）

　　（＋）

　　（＋）

　　（一）

　　（＋）

（241）3

症例i再診年齢　発育　　骨年齢

1［5歳
2’　6

316
4　　4
　　

5i　5
61　5
7　　3

正常

〃

〃

〃

〃

〃

〃

陰核

5歳　　　　4×1．5cm

6　　　　4×2

／　　　　　肥大

5　　　　3×2

5　　　　2．5×1．5

／　　　　　肥大

3　　　　3×2

　　　口の形成術についてはもう少し経過をみることとした．

　　　　第2回予後調査（昭和51年）について

　　　　昭和51年に症例1，2，4，6の4例について予後調

　　　査を行うことが出来た，いつれも16～17歳で，症例1，

　　　2，6は女子高校生で，症例4は精薄のため職業訓練校

●　　に通つているが，4例とも月経発来し規則的である．外

　　　陰部の状態も全例ほぼ正常であつた（表3）．症例6の基

　　　礎体温表を図1に示したが，十分な高温にならぬなど若

　　　干問題があり、全く正常とは言い難いが，排卵もあり2

●

表3　症例の予後（昭和51年）

症例年齢　　状態　　月経

　1　　　16　　　　健在　　　　（十）

　2・17　　健在　　（十）

　4　17　　健在　1（十）
　　　　　　　　　1
　6116　　健在　1（十）

1外陰部の状態　基礎体温

　　正常　　　　／

1　正常　　　／
1ほぼ正常　正常
1

！　正常　　　正常

月

日

駕

f OV
8

基　礎 体 温 表

o
4

3

2

1

370 ＄D

9

o

7

6

5

3

2

365 20
9
8

7

6

5

4

3

2

1

360 】o

目 経

不正出虫

帝 T
一一 一

図1　症例6の基礎体温

相性のパターンを示している．

　心理像をRorschach　test，モーズレイ性格検査（MPI）

により検索した．表4に症例4および症例6の結果を示

したが，症例4は精薄のため特異なプロトコールを示す

が，症例6では全く問題のないパターンを示している．

．」＿一

尿中17KS

1．11mg／day

O．12

2．01

0．51

0．93

療法

陰核切断

　〃

陰核切断

　〃

Rorschach　test

　反応数

　初発反応時間

　知的レベル

　体験型

　情緒統制

　現実把握

　不安感

MPI
E

N

L

陰核切断

表4　ノ［二・　理　 f象

　　症例4　　　　　症例6

少

遅延

低下

両貧型

抑制的

幼稚

あり

全体として精薄
のプロトコール

8一一　内向的

12一　神経症的
　　　でない

26＋＋

考　　按

やや少

正

高い

両向型

やや抑制的

良

ややあり

全体的に大き
な問題点なし

45＋＋　非常に外

　　　向的

4閂一　神経症的

　　　でない
9

　Wilk三nsら（1958）1）によつて報告された妊娠中の母

体に黄体ホルモンを投与したことによつて生じたnon－

adrenal　female　pseudohermaphroditismの存在はその

後Grumbachら（1959）2），本邦でも落合（1959）3）によ

り確認され，多くの報告がみられるようになった。しか

しこれに反論する事実がないわけでもなく，長期間

methylandrostendiolの投与をうけた母体から正常の女

児がうまれた報告とか，妊娠中全くホルモン投与をうけ

なかつた場合にも女性半陰陽が出現することなどから

gestagenの胎仔男性化作用に懐疑的なむきもあつた．

その後Mey＆Scheid（1959）6），　Revezら（1960）7）

がラットにっいて上記のような作用を証明し，さらに多

くの研究者により実験動物の肛門性器問距離を男性化の

指標として研究が行われているが，とくにandrogen

作用と胎仔男性化作用が同じ物質でも必ずしも比例しな

いことが指摘されている．石塚ら（1963）8）はtestost－

erone，　ethisterone，　norethisterone，　norethistorone
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表5　Hormone・induced　Intersex症例
　　　（本邦例）

　　　使用薬剤

ethisterone

ethisterone十progesterene

19－nor　steroid

19－nor．十progesterone

19－nor．十ethisterone

progesterone，17－OH－P

不　明

　　　　　計

症例数

　38

　11

　9
　13

　3
　9
　29

112

acetate，　methylestrenolone，6α一methyl－17－acetoxy・

progesteroneおよびEnavidが胎仔男性化をおこすス

テロイドであることを実験的にみとめている．

　われわれが本邦文献から集め得た本症112例9’35）にっ

いて調べた使用薬剤は表5に示すとおりでethisterone，

とくにこれとethinylestradiolとの併用が最も多く，

っいで19－Norsteroidであった．前述のように非進行性

の女性半陰陽は稀ではあるが存在しないわけではなく，

この本邦例中にも投与されたステロイドと胎児男性化の

因果関係が疑わしいものもないわけではなく注意を要

する．

　gestagenの投与開始時期および投与量にっいてみる

と，ほとんど全例で妊娠第16週以前に投与が開始されて

いる．われわれの9例もすべて妊娠2カ月の頃にgesta・

genの投与をうけている．投与量については本邦文献上

の判明せるものについて＃計し，平均値をみてみると

ethisterone　4737　mg，19－Norsteroid　939　mgであつた

が，外国例では本邦の約2．5倍が使用されている．Revez

ら7）はラットの実験で17α・ethiny1－19－nortestosterone

を1日1mg以上の投与により男性化がみられたと述

べ，石塚25）は19－Norsteroid投与母体よりうまれた新生

児に性器奇形をともないやすいとの印象をうけ，妊娠14

週以前に投与開始され，500mg以上におよぶ場合には

性器奇形発生の危険を考慮すべきであると述べている

が，われわれも同感である．

　母体の男性化徴候についてはわれわれの9例中では2

例にみとめている．本邦症例中母体男性化の有無にっき

記載のあるものにっいてみるとethisterone　19．0％，

19－Norsteroid　71．4・／oという成績で19・Norsteroidに母

体の男性化をおこす率が高いようにみえるが，記載のな

いものをすべて男性化徴候なしと仮定すればそれぞれ8

％，20％となり平均10％強というところが男性化率とし

て妥当なところであろう．しかしこの男性化は比較的早

く消失してしまう．

f・［不妊会誌　24巻3号

　診断については外陰部の状態，染色体分析，母親の

gestagen投与の既往などが重要であるが，とくに副腎

皮質過形成との鑑別が必要である．このためには男性化

が非進行性であること，副腎皮質過形成にみられる尿中

17KS，　pregnanetriol，　pregnanetrioloneなどの増量

がないことなどを早い時期に確認する必要がある、Few

の尿中17KGS分画測定も早期診断に有意義である．

　治療としては外陰部の形成術が行われてきたが，軽度

のものでは放置してもよいとされてきた．しかしこれま

で長期間の予後調査を行った報告はなく，われわれは短

期間の観察では放置しておくと陰核縮小がみられるよう

に思われたが，昭和39年の予後調査では各症例とも身体

の発育とともに陰核の大きさは増大していることが明ら

かとなったので，この時期を中心に陰核切断術を積極的

に行つた．しかしその後陰核切断術よりも陰核先端を残

しておく陰核形成術（clitorioplasty）がとくに非進行性

の本症では適応となるとの考えから，最後の症例に対し

ては本法を行つている．膣口形成術にっいてはなるべく

待期の方針をとつたが，実際昭和51年に観察し得た4例

ではほぼ正常化しており，あえて手術を行う必要をみと

めなかつた．したがつて奇形の程度の強いもの以外は陰

核形成術のみである期間経過を観察する方がよいと考え

る．

　性機能については，ほかに予後調査の報告がなく，わ

れわれの症例もいまだ結婚や出産を経験するに至ってい

ないので，なお十分なことは言えないが，調査し得た4

例で月経が順調，規則的にあること，2例では基礎体温

曲線がほぼ正常なことなどからみてあまり問題はないの

ではないかと思われるが，さらに検討は必要であろう．

　本症患者の中に自閉症をともなつたり，知能が低かつ

たりするものがあると言われ，大越ら26）も1例を報告し

ているが，われわれも同じような1例がある．このため

本症のような既往が心理像におよぼす影響をみるため，

Rorschach　test，モーズレイ性格テストを行つてみた症

例があるが，全く問題のない心理像で，これから全体を

言うことは出来ないが，まず本症は性格形成上に大きな

影響はおよぼさないものと考えてよいようである．

　（本論文の要旨は第41回日本泌尿器科学会東部連合地

方会，第22回日本不妊学会総会で報告した，なお心理学

的分析を行っていただいた早川幸夫氏に感謝する．）
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The　follow－up　study　of　7　patients　with

hormone－induced　female　intersex　and

　　the　case　report　of　2　additional　cases

　　Takashi　Katayama，　Shigeyuki　Yanagi，

　　　Hideo　Aikawa　and　Jun　Shimazaki

Department　of　Urology，　Chiba　University，

　　　　　　　　　　School　of　medicine

The　study　involved　7　patients　with　hormone一

induced　female　intersex　consecutively　admitted

to　our　clinic　between　1959　and　1962．　Most　of

the　cases　received　only　clitorioplasty　with　con－

ventional　techniques．　The　follow－up　study　clarifi・

ed　that　sexual　function　and　psychologic　pattern

Qf　these　cases　proved　to　be　not　so　serious　and

similar　to　those　age－matched　normal　girls．　Two

additional　cases　recently　refered　to　our　clinic

were　reported，　and　112　cases　surveyed　in
Japanese　literatures　were　discussed．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（受付：昭和54年3月12日）

●

●



日本不妊学会雑誌
第24巻第3号1979

Ethynodiol　diacetate　l　mgとEthinylestradiol

50μ9の合剤の避妊および月経機能に対する効果

Effect　of　Ethynodiol　Diacetate　Combined　with　50μg　of

　　　　　Ethinylestradiol　on　Contraception　and

　　　　　　　　　　Menstrual　Function

●

　　　　　東京大学医学部付属病院分院産婦人科

　　　柳沼　恣　小林拓郎
　Tsutomu　YAGINUMA　Takuro　KOBAYASHI

Department　of　Obstetrics　and　Gynecology，　Branch　Hospital，

　　　　Faculty　of　Medicine，　University　of　Tokyo

　　　　　　　　　関東中央病院産婦人科

　　　　　　　　露　　口　　元　　夫

　　　　　　　　Motoo　TSUYUGUCHI

　　　　　　　　　Kanto・Chuo　Hospital

　　　　　　　　　岡谷市立病院産婦人科

　　　　　　　　木　　村　　好　　秀

　　　　　　　　　Yoshihiro　KIMURA

　　　　　　　　Okaya・Shiritsu　Hospital

　　　　　　　　日赤医療センター産婦人科

　　　　　　　　雨　森　　良　彦

　　　　　　　Yoshihiko　AMENOMORI

　　　　　　Japan　Red　Cross　Medical　Center

　　　　　　　　　国立習志野病院産婦人科

　　　　　　　　鈴　木　　三　　郎

　　　　　　　　　　Saburo　SUZUKI

Narashino－Kokuritsu　Hospital

●

　SG11800　EE（1錠中にEthynodiol　diacetate　l　mgとEthynylestradiol　50μgを含む）を．月経周期の

第5日目から1日1錠を21日間投与して，その避妊効果を検討した．56症例602周期において，100％の避妊

効果が得られた．これは，1例における薬剤投与周期中の連日の尿中FSHおよびLHの測定から，排卵性

FSHおよびLHの欠落を主因とするものであると考えられる．かかる投与法により．月経周期は28日となり，

投与前の月経周期に比べより規則的となるb消退出血日数は平均3．8日であり，投与前の月経出血日数より1

H短い．薬剤服用周期の消退出血量は，約70％の周期において減少するという回答が得られた．これらの出

血日数の短縮と減少は，薬剤服用ハ第1周期目から認められる．3％の周期に消退出血が出現しなかつた．

不正出血は約10％の周期に認められ，その約90％は7日以内の持続であつた．この不正出血は薬剤服用の第
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1周期において比較的多く（約25％）出現し，以後減少する（約7％）．薬剤服用中，約10％の周期に消化器

系症状（主に悪心・嘔吐）が認められた，この症状もまた服用第1周期に比較的高頻度に発生する．本薬剤

長期服用中に軽度の体重増加が起るようである．特に服用の第10周と15周の間において体重増加と服用期間

との問に正の相関が認められた．従来の同種薬剤と比較して，不正出血と無月経の発生率がやや高い．これ

はおそらくより少いエストロゲン含量によると考えられる．この減量が血栓塞栓症の発生の予防のためであ

ることを考慮するならば，それらは容認しうる範囲のものである．

　今迄に経口避妊を目的として，多くの種類の合成プU

ゲストーゲンと合成エストロゲンの合剤が研究され，諸

外国においては既に実際に広く使用されてきている．

　これらは．月経周期の始めから約200間1日1錠連続投

与するが，ほぼ100％の避妊効果を発揮することが証明

されている．

　合成エストロゲンとしては，主にEthinylestradiol

（EE）とEthinylestradiol－3・methyl　ether（Mestranol）

（ME）との二種類が使用されている．一方合成プロゲス

トーゲンには多くの種類があり，夫々のホルモン効果は

異なる．従つてある種類のある量の合成プロゲストーゲ

ンとある種類のある量の合成エストロゲンの組合せは，

無数に考えられるわけである．しかしながら，これらの

組合せの全てが常に100％の経口避妊効果を発揮すると

は限らない．それ故，このようにして作成された薬剤に

対しては，その都度その避妊効果に関して試験が行われ

ねばならない．

　本治験は新しいこのような合剤であるSC－11800　EE

の経口避妊効果を確認することが目的である．従来SC－

11800MEすなわちEthynodiol　diacetate（ED）0．5

mgとME　100μ9の合剤の経口避妊効果が100％であ
ることが報告されてきている1－6）．

　SC・11800　EEはこのSC－11800　MEのMEの代りに

EEを使用し，しかもその量を半減し，代りにEDの
量を倍にしたものである．

試験方法

　1．対象婦人

　表1に示した5病院において，避妊を希望し，医師が

経口避妊を適当と認めた婦人を対象とした．すなわち次

のような婦人は対象としなかつた．

1．

2．

3．

4．

5．

17歳以下の若年婦人．

甲状腺機能充進症，クッシング症候群，糖尿病な

どの内分泌疾患がある者

静脈血栓症か肺栓塞の既往がある者．

肝疾患の既往のある者殊に肝排泄障害の考えら

れる者

心疾患，腎疾患および高血圧のある者．

表1　治験病院および症例数と周期数

東京大学・分院

岡谷市立病院

国立習志野病院

関東中央病院

目赤医療センター

　　　計

例数

13

13

11

10

　9

56

周期数

115

180

113

77

117

602

　6．精神的抑うつ状態のある者および既往者，

　7．性器や乳房に悪性変化が考えられる者．

8．エストロゲン依存性腫瘍のある者および既往者．

　9．不正性器出血のある者．

　10．授乳中の婦人

　2．使用薬剤

　ED　lmgおよびEE50μgを1錠中に含有し21錠
が1シート中に包装されている．夫々の構i造式，分子式

および分子量を図1に示す．

　　　　　　OAt

…dヂ剛

Ethynodiol　diace七ate

C24H32041384・51

HO

OH
C”CH

Ethynylestradiol

C20H2402；296・41

図1　SC－11800　EE中の成分

　Testosteroneの19位のメチル基がとれたものが19－

Nortestosteroneであり，この17－ethynyl誘導体が

Norethindrone（norethisterone）であるが，その還元

化norethindroneの3，17　diacetateがEDである．

EDのプロゲステロン活性をClauberg　assayによリプ

ロゲステロンと比較すると，皮下注投与法では1・》2

倍，バツカル投与法では40倍である．EDのエストロゲ

ン活性はEstroneの4～5％であり，これはおそらく

EDの代謝産物によるものである．

　3。薬剤服用法

　月経周期の第5日目より，1日1錠を夕食後連続21日

間経口服用せしめる．服用を忘れた時には，翌日の朝食

●

●
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後に忘れた分を服用せしめる．以後消退出血の第5日目

よりあるいは薬剤服用終了後7日目から同様に服用せし

める．

　4．尿中FSHとLHの測定
　正常月経周期のボランチア婦人1名にっき，薬剤投与

前の月経周期および投与中の周期における尿中FSHお

よびLHを連日測定した．測定はアセトンによる抽出

後RIAにより行われた．

治験成績

　1。症例数（表1）

　56人602周期において，本薬剤が投与された．治験が

行われた各病院における症例数および周期数を表1に示

す．周期別症例数を図2に示す．最長の服用期間は5名

の18周期である．

例

数
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　　　　　　　　周　期

（247）9

2．月経歴。妊娠歴

　2－1．月経周期（図3）

　規則正しい月経周期の婦人の割合は77％，不規則性の

ものは20％であつた．規則性．月経周期の平均数は28。7±

1．80（S．D．）日であり，その分布を図3に示した．

　2－2．月経出血日数（図4）

　月経出血は平均4．9±1．20日持続し，その分布を図4

に示した．

　2－3．月経出血量（表2）

　，月経出血量は，各婦人の主観的判断によるものであ

る．治験婦入の大部分である約89％が，中等量の出血で

あるとした．（表2）

例

数

8

5

0

5

3　　4
日

間

5　6　7　8　不
月経出血日数　　　明

Lxl　4　月経出血日数男リf列数

●

●

例

数

24

20
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5

図2　周期別症例数 表2　薬剤服用前の月経出血量

少　　　　　量

中　　等　　量

多　　　　量

不　　　　　明

｛タU　　数（％）

　4（7．5）

　47（88．7）

　2（3．8）

　3

2526272829303S　3235不不
塾　　月経醐　　　塞明

図3　月経周期別例数

56

　2－4．妊娠・出産歴（表3）

　表3に示した如く，全婦人のほぼ90％近くが妊娠を経

験したことがあり，妊娠婦人のうちの約80％が出産経験

をもっ。これらの婦人の平均出産回数は2．0±0．8回であ

った．自然流産あるいは妊娠中絶の経験のある婦人の割

合が比較的多いことが注目された．

　2－5．避妊歴（表4）

　全く避妊をしたことのない婦人が1名含まれた．

　避i妊法として経口避妊薬の使用は31％（15人）に認め

られ，コンドーム使用経験者の71％（35人）につぐもの
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総例釧妊娠轍

56

Ethynodiol　diacetate　l　mgとEthinylestradiol　50μg

　　　　表3　妊娠・出産歴

　　　　　　1　1出産　1自然流産1妊娠中絶

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　

∴璽1）1蕪器輩1鱗翻

1測6（・…）1　　　　『

　　　　表4　避　　妊　　歴

コンドーム

経口避妊剤

オギノ法

IUD
イく　明

35例

15例

12例

5例

7例

であつた．（表4）

　3．避妊効果

　本剤使用の全周期において妊娠は認められず，避妊効

果は100％であつた．

　4．消退出血

　薬剤服用終了後消退出血の有無を確認しえた周期数は

56例（全対象婦人）における517周期であつた．

　4－1．消退出血の有無（表5，図5）

　　1
看一

無i

謝⊥－i

表5

症例数鮒　1

51（91．1）

5（8．9）

　　　　　　　｝
56
　　　　　　　1

消退出血の有無

周期数（％）

501（96．9）

16（3．1）

517

　薬剤服用終了後には，ほとんどの周期において消退出

血が認められたが，3％の周期にはこれが認められなか

つた．（表5）

　消退出血が認められなかつた5例の詳細を図5に示

す．症例8は10周期において，症例55は3周期において

消退出血が出現しなかつた．

　4－2．消退出血の発来日（表6）

　薬剤服用終了日（0日とする）から消退出血出現までの

日不妊会誌　24巻3号

　　　　　表6　消退出血の発来H

薬剤服用終3Uからの日数　　周期数（％）

O　H］i
1

2

3

4

5

6

7

計

　　　7（1．4）

　　　5（1．0）

　　　70（14．0）

　　335（66．9）

　　　60（12．0）

　　　16（3．2）

　　　7（1．4）

1　　1（0・2）

501

口数別頻度を表6に示した．大部分（93％）の消退出血

は服用終了後2～4日において発来している．薬剤服用

終了から出血発来までの平均iI数は3．0±0．84日である．

　すなわち，周期の第5H目から21日間薬剤を服用する

と，この周期日数は27日（4日十21日十2日）となり28

rl目には消退出血が出現する．

　4－3－1．消退出血Lの持続目数（図6）

　消退出血の持続日数の平均は3．8±1．33rlである．薬

剤服用前の月経出血口i数（4．9±1．20）に比べ有意には

短くない．持続日数別周期数を図6に示す．図の如く大

部分（87％）は2～5日であり，8日以ヒの持続は僅か

2例（0．4％）に過ぎない．

　4－3－2．消退出血目数と服用周期との関係（図7）

　図7の如く，薬剤投与の第1周期目から約1日減少し

第12周期以後に約O．S　elさらに減少するようである．

　4－3－3．消退出血持続日数と薬剤服用前月経出血日数

との比較（表7）

　表7に示したように消退出血持続口数は，約60％の周

期において薬剤服用前の月経出血日数に比較して短縮

し，約30％の周期において延長した．月経出血日数が3

日である場合には，むしろ消退出血の持続日数は延長す

ることが多い．A経出血日数が4日になると薬剤服用後

の出血日数は不変か短縮することが多くなる．月経出血

日数が5日以上の大部分の婦入においては，薬剤服用後

●
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　　　　図5　消退出血の無かつた例とその薬剤服用周期
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図6　消退出血持続目数別周期数

の出血日数は短縮する．

4－3－4．消退出血の変化（表8）

11

　婦人自身の判断により，消退出血量が薬剤服用前の月

経出血量に比較してどのように変化したかを，全周期に

っいて調べた結果を表8に示した．「減少した」とする

ものが圧倒的に多く（約70％），「増加した」としたもの

は僅か約7％のみであつた．

　これらの変化を周期別に観察した結果を図8に示し

た．すなわち薬剤服用周期が進むにつれて「減少した」

L－．一一．一一一一一一一

0123456789101112131415161718
　　　　　　　　　　周　期

　　図7　周期別消退出血平均持続日数

とする婦人の割合が次第に増加して6周期目にほぼ80％

に達し，以後ほぼそのプラトーを維持しつづけることが

分る．

　5．不正出血

　不正出血に関しての観察例数は56例，観察周期数は

602周期である．全ての不正出血は所謂spotting程度

のものであつた．

　5－1．不正出血の有無の頻度（表9）

　服用中の不正出血は全症例の半分以下の約40％に認め

られ，全観察周期の10％に出現した．なお1例はこのた

めに投薬を中止した．

　5－2．周期別不正出血の割合（表10）

　表10に示したように，第1周期日には約25％の服用者

服用前の月経
月経持続日数

表7　薬剤服用前の月経持続日数と消退出血の持続日数との比較

短　　縮

3日目
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Ethynodiol　diacetate　l　mgとEthinylestradiol　50μ9

消退出血量の変化
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0

加

変
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症例数（％）

6（10．7）

13（23．2）

37（66．1）

56

周期数（％）

36（7．2）

109（21．8）

356（71．1）

501

日不妊会誌　24巻3号

　図10に示したように，比較的短期間の出血が大部分で

ある．すなわち約80％は4日以内の出血である．1週間

を越えた出血は僅か8％に過ぎない．

　6．基礎体温

　観察例数は31例，観察周期数は220周期であつた．観

察周期の大部分の179周期の基礎体温型は一相性であり，

39周期が不定型であり，これらはいずれも比較的高温を
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図8　消退出血量の薬剤服用前刀経出血．量に対する比較

有

無

計

ゴ受9　イくldヨ料1虹a）有ゴ懸

症例数（〔）t　　「〕）

22（89．3）

33

56

／言司雲キ月数（O∠〆0）
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552

602

に不正出血が出現するが，2周期1・】から4周期目にかけ

てはほぼ10％と低下し，5周期目からはさらに低率とな

る傾向が認めbれる．2周期以後における】周期中の出

現頻度は，平均6．6％である、

　5－3．薬剤服用中の不正出血発来の時期（図9）

　薬剤服用開始の何IH目に不正出血が発来するかを示し

たのが図9である．服用の2日日までに若干（約10％）

の症例に不正出血が出現し，その後4日間にはみられな

い．服用の1週目から8日間に比較的高頻度に出血者が

認められる（約70％）．15日目以後服用終了までの出血

者は約20％である．

　5－4．不正出血持続日数（図10）

示した．1例に薬剤服用の第1および第8周期において

ほぼ二相性と考えられる基礎体温型が認められた．

　7．臨床検査成績（表11）

　薬剤服用中の臨床検査は，表11に示した周期において

行われた．実施された検査項目は，出血時間，全血凝固

時間，血漿プロトロンビン値，赤血球数白血球数，血

小板数，ヘマトクリット値，赤血球沈降速度，血清総蛋

白，総コレステロール，TTT，　GOT，　GPT，アルカリ

フォスファターゼ，総ビリルビン，尿一般検査であり，

行われた検査の種類は症例により多少異なる．

　これらの検査により異常が認められた症例は，GOT．

GPT．の検査において1例であり，薬剤投与の第1周期

目であつた．服用中止により正常に回復している。

　8．副作用（表12，13，14）

　対象の．全症例の全周期において，薬剤服用中に発生し

た症状にっいて調査された．体重増加以外の何らかの自

覚症状は全症例のほぼ半数（43％）に認められた．しか

しこれらの症状が発現した周期数は全周期の僅か9．3％

に過ぎない（表12）．
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　　表10　不正出血発生者数及び発生率と服用

　　　　　　周期との関係

服用開始

周

期

数

4

第1周期
2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

15

16

17

18

柳沼・小林・露口・木村・雨森・鈴木

服用者数　1不正出血発生者数（％）

一一一 　一　一一一1－－

　56　1
　55　1
　53　　E

　52
　49
　44
　43　　1

　41
　37　i
　34　　1
　32　　…

　32
　　　　　1
　20
　　16　　1

　13　　1
　　12

　　8

　　5

一

　14（25．0）

　7（12。7）

　6（11．3）

　4（7．7）

　1（2．0）

　2（4．5）

　2（4．7）

　3（7．3）

　1（2．7）

　1（3．0）

　3（9．4）

　2（6．3）

　1（5．0）

　1（6．3）

　0（0）
　2（16．6）

　0（0）

　0（0）

表11臨床検査時期

（251）13

検査時期

1周期後
2

3

4

5

6
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　　0
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　　1
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数字は例数

　　　　　　　　　　　　　　　　：臼「〕目
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　　　　　　服用閏始後日数

　　　図9　薬剤服用中の出血時期
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期
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　　　　　　持続日数

図10　不正出血持続日数と例数

　　　　　　表12副作用

　　　　　1
　　　　　　症例数（％）　　　周期数（％）

　　有24（42．9）56（9．3）
　　無　　　　32　　　　　1　546

　　　　　1　　　　　　　　　　　　1
　　言十　　　　1　　　56　　　　　　　　　　　　　602

　　表13　薬剤服用中に発現した自覚症状

　　　　　　　1　症例数（％）　　　周期数（96）

悪　心［1，（33．9）136

嘔吐　4（7’1）　4
食欲不振　、　5（8．9）　II　8（10。1）

下　痢　…4（7．1）　11
　　　　　　　L
目夏　ヲ前　2（3。6）12
豆頁　　　　ヲ南　　　　　　 7（12．5）　　　　　　13

フ再　　　こ　　　！　　　　1　　　　1（　1．8）　　　　　　　　1

めまい　　5（8．9）　　6（4．3）
易疲労感　 1　3（5．4）　1　3

・・ら…　13（5．4）13
U　渇　｝　1（1．8）　1　4

乳房痛　1　5（8．9）　1　8
浮腫i1（1．8）i2
分泌物増加　　　　　1（1．8）　　　　1
　　　　　　　　　　　　　　　J
　　計　　　　　　61　　　　　　102
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腹

頭

肩

め

易
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浮

類

周　期

Ethynodiol　diacetate　l　mgとEthinylestradiol　50μg

表14　自覚症状の周期別発生数

目不妊会誌　24巻3号
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1
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図11　体重の変化

　これらの症状の種類を表13に示した．悪心嘔吐が圧倒

的に多く約40％の症例に認められたNこれらの症状が発

現した延べ周期数は102周期であり，全周期の17％を占

める．悪心・嘔吐の発現した延べ周期は約6．6％である．

　周期別にこれら症状の発生数をみると（表14），薬剤

服用の最初の周期に圧倒的に多くみられ，その後漸減

し，5周期目からは比較的少くなる．

　薬剤投与前と投与中の体重の記録のある症例25例につ

いて，その増減を調べたところ，15例が増加し，4例が

不変であった．

　薬剤服用期間（周期数）とその間の体重の増減の程度

との関係を図11に示す．全体としてはそれらの間に相関

は認められないが，薬剤服用周期の10周から15周の期間

においては明らかな相関（r＝0．778，p＜O．01）が認め

られたことは注目される．異常な体重増加は12周期服用

の7kg増加の1例のみで，他は全て4kg以下であっ
た．

　これらの症状により服用を中止した症例はなかつた．

血栓塞栓症の発現は認められなかつた．

　9．尿中FSHおよびLH（図12，13）

　薬剤服用前の月経周期においては，基礎体温から推定

した排卵時期に…致して尿中FSHおよびLH共に著

明な増加が認められた．しかしながら薬剤服用周期中に

は連日の測定にもかかわらず，それらの著明な上昇は認

められなかつた．

考　　案

　SGll800　MEすなわちEthynodiol　diacetate（ED）

（ED）0．5mgとMestranol（ME）0．1mgの合剤によ

る避妊効果が100％であることが既に報告されてきてい

る1’5）．本治験においては，このMEの代りにEthinyle－

stradiol（EE）50μgを使用し，　EDを1mgに増量し

た合剤の避妊効果を調査し，この避妊効果が56症例602

周期において100％であることが証明されたのである．

　今回の対象婦人のうち，経口避妊薬使用の経験者は僅

か15人であつたが，この結果は本薬剤が適切に服用され

たことを示すものである．
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16　（254） Ethynodiol　diacetate　l　mgとEthinylestradiol　50μg

　この種の薬剤の避妊効果のための機序として，中枢・

下垂体，卵巣，子宮内膜や子宮頸管粘液等に対する作用

が報告されてきている．本研究において，この薬剤投与

中における連「1の尿中のFSHおよびLHの測定にょ

り，薬剤服用周期中に，これらホルモンの排卵性増量が

みられないことが証明された（図12，13）．おそらく，

この排卵抑制が本薬剤の避妊効果発現のための大きい要

因であると考えられる．

　合成プロゲストーゲンおよび合成エストロゲンの合剤

の長期投与において発生する最も憂慮される副作用は血

栓塞栓症であるが，この発生がこの種の合剤中の合成エ

ストロゲン含量によるものであることが，統計学的に示

されてきている．そこで1970年に英国薬品安全性委員会

は，この合成エストロゲンの1錠中の含量を50μg以下

にすべきことを勧告したのである．従つてこの意味で

は，今回の治験薬である　SC　SC－11800　EEは，　SC－

11800MEより今後避妊の目的のためにより安全に使用

されうるであろう．

　SC－11800　EE服用中における種・々の主観的症状の発

現した周期の割合は9．3％である（表12）．これらの症状

のうち最も多いのものは悪心および嘔吐であり，これら

の二症状が発現した延べ周期数は，何らかの症状が発生

した延べ周期数102の半数（40周期）近くを占めている

（表13）．これらの症状が発生した延べ周期数の全観察周

期数に対する割合（17％）は，SC－11800　MEにおける

その割合にほぼ等しい1）5）．これらの症状は，薬剤服用

の最初の周期に比較的高頻度に認められるが，以後著減

する（表14）．

　この種の薬剤の長期使用により体重が増加することが

報告され，これはプロゲストーゲンによるanabolicな

効果とエストロゲンによる浮腫とに帰せられる．今回の

調査から薬剤服用の10周と15周との問において，体重増

加と服用期間との間に明らかな正の相関が存在すること

が認められたことが注目される．体重増加は12周期服用

者の7kgの1例以外は全て4kg以下で軽度であつた．

10周期以上の長期薬剤服用の場合には体重のチ＝ックが

必要であろう．

　薬剤服用中の不正出血は全てspotting程度のもので

あり，その発現婦人は，全症例の約40％であり，その発

現周期は全周期の約10％であつた．これらはSearle社

の未公表資料とほぼ一致する．その発現周期の割合は，

SC－11800　MEの揚合よりもやや高い1，2）．おそらくSC・

11800　EE中におけるより少ないエストロゲン量による

と思われる．この不正出血は薬剤服用の第1周期に多く

（約25％の婦人に発生），以後著減する（約7％となる）

（表10）．さらに今回の調査から，不正出血が薬剤服用開

日不妊会誌　24巻3号

始の始めの2日間と1週目からの8日間に集中している

ことが分った（図9）．おそらく前者の2日間の不正出

血は，薬剤自身の子宮内膜に対する直接作用によるもの

であり，後者の8日間の不正出血は内因性エストロゲン

のこの頃の急激な減少によるものと老えられる．この不

正出血の持続日数は比較的短期間であり，大部分（約80

％）は4日以内であつた（図10）．

　このように，不正出血や悪心・嘔吐などの諸症状は薬

剤服用の第1周期にのみ高頻度に発生するので，このこ

とをよく薬剤服用婦人に説明しておくべきである．さら

に不正出血に関しては，大部分が4日以内で止血するこ

とをも予め告げておくべきである．

　今回の調査において，薬剤服用の第1周期にGOT

およびGPTの異常高値を示した婦人が1名認められ

た．その婦人のGOT，　GPTは薬物服用中止後直ちに

正常値に回復している．従つて特に薬剤服用の第1周期

後において，肝機能検査を行う必要があると思われる．

　さて月経周期（あるいは消退出血）の第5日目より，

本薬剤を1目1錠21日間服用すると，服用終了後平均3

日目に消退出血が発生する（表6）．すなわち薬剤服用中

の周期は28日となる．その標準偏差はO．84であるので，

服用前の月経周期（28．7±1．80日）と比較して，より規

則的となつていることが分る．

　消退出血の持続日数の平均は3．8rlであり，薬剤服用

前の月経出血日数と比べ約1日短縮する場合が多い．こ

の短縮は薬剤服用の第1周期目から起る（図7）．SC－

11800MEにおいても同様な結果が得られている2）．薬

剤服用前の月経出血日数が3日以下であつた婦人の場合

には，むしろ服用後の出血日数が延長した場合の方が多

かつたことは興味深い（表7）．

　これら消退出血の持続日数やその量についての結果

は，本薬剤が全体として消退出血量を減小せしめること

を示すものであり，以前同じ薬剤の2周期投与試験で得

られた結果7）や他の報告1－5）8）と一致している．

　今回の調査において，薬剤服用後消退出血が出現しな

かった婦人が8．9％において認められた．これはSearle

社の未発表報告の数値（6．6％）に近い．消退出血が発

来しなかつた周期数の割合は約3％であった．これらは

SC－11800　MEにおける結果1’5）より高い値である．この

ような薬剤服用中止後に発生する無A経の頻度は低体重

婦人により高いことが報告されている9）．しかし，SC－

11800MEおよびSC・11800　EEに体重差があつたとは

考えられない．従つてそれはSG11800　EEにおけるよ

り少ないエストロゲン量によるより軽度の子宮内膜増殖

作用によるものと思われる．消退出血がみられなかった

5症例のうち症例番号8と症例55においては反復して消

●
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退出血が出現していない（図5）．この事実を考慮する

と，消退出血の約90％は薬剤服用終了後2～4日におい

て発来しているので，薬剤服用後7日以内に消退出血が

出現しない場合には，次の薬剤投与を中止した方が良い

と考えられる．すなわち子宮内膜の増殖を待ち，同時に

プロラクチン測定を主にした内分泌学的検索を行なうべ

きである．

　基礎体温に対しては，EDの本来の性質からその上昇

を惹起せしめるため，一般には高温の一相性となると考

えられる．今回の治験においても観察されえた基礎体温

表の大部分（約80％の周期）は，この型であつた．約18

％は不定型を示した．しかし1例において，薬剤投与の

eg　1周期の基礎体温が二相性に近い型を示したことは，

排卵が起ったかもしれないことを暗示するものであり，

薬剤服用の第1周期においては，他の避妊法を併用した

方がよいであろう。

　本研究において，エストロゲン含量を従来の同種薬剤

よりもより少くしたSC－11800　EEが，また100％の避

妊効果を発揮しうることを証明した．この減量のために

従来の薬剤に比較して不正出血と無月経の発生率がやや

高い結果が得られたが，いずれも僅かの差である．長期

使用の際発生の可能性のある危険な血栓塞栓症の罹患防

止のためのエストロゲン減量であることを考慮するなら

ば，本薬剤は経口避妊のために，今後より全安に使用さ

れうると考えられる．
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　Med．　J．，14　：　399，（1976）．

Effect　of　ethynodiol　diacetate　cornbined

　　with　50ug　of　ethinylestradiol　on

　　　contraception　and　menstrual

　　　　　　　　　function

Tsutomu　Yaginuma1），　Takuro　Kobayashi1），

　Motoo　Tsuyuguchi2），　Yoshihiro　Kimura3），

　　　　Yoshihiko　Amenomori4）and
　　　　　　　Saburo　Suzuki5）

　Department　of　Obstetrics　and　Gynecology

　Branch　Hospital，　Faculty　of　Medicine，

University　of　Tokyo1），　Kante－chuo　Hospital2），

　Okaya－shiritsu　Hospita13），　Japan　Redcross

　Medical　Center4）and　Narashino－Kokuritsu

　　　　　　　　　Hospita15）

　The　present　preparation，　which　contains　1．Omg

of　ethynodiol　diacetate　and　50μ9　0f　ethinylest－

radiol　per　tablet，　produced　1009る　effectiveness

for　contraception　in　602　cycles　in　56　Japanese

women，　when　taken　orally　once　daily　from　day

5to　day　25　0f　the　menstrual　cycle．

　The　contraceptive　effect　may　be　due　to　the　il1－

hibition　of　the　ovulatory　surge　of　FSH　and　LH，

as　indicated　by　no　peak　of　FSH　and　LH　excre－

tion　throughout　the　treatment　cycle　in　contrast

to　the　striking　increase　shown　to　be　co三ncident

with　the　ovulatory　period　in　the　preceding　non・

treatment　cycle　of　one　normal　woman．

　The　mellstrual　cycle　during　treatment　averag－

ed　27．0±0．84（S．E．）days　in　length，　more　regular

than　the　pretreatment　cycles．

　The　duration　of　withdrawal　bleeding　was
slightly　shortened　to　3．8±1．33　days　and　the　a一

皿ount　reported　to　be　decreased　in　71．1％of　the

cycles．　These　changes　have　been　already　found

in　the　lst　cycles．

Withdrawal　bleeding　did　not　occur　in　8．9％
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of　the　women　and　3．1％　of　the　cycles．　The

slightly　higher　incidence　may　be　attributed　to

the　low　dose　of　estrogen　rather　than　the　Iow

body　weight　of　Japanese　women．

　　The　incidence　of　breakthrough　bleeding　was

25．0％　in　the　lst　cycles，　lowering　with　succeed・

ing　cycles　and　averag三ng　6．6％in　the　remainillg

cycles．　In　all　cases　it　was　scanty　or　manifested

as　spotting　and　in　91，81＞6　1asted　for　less　than

seven　days．

　　Gastro－intestinal　symptoms，　such　as　nausea

and　vomiting，　appeared　in　the　highest　incidence

of　the　side耳effects，10．1％　of　the　cycles．

　　No　thromboembolism　was　found．

日不妊会誌　24巻3号

　　Body　weight　gain　was　noted　from　the　10th　to

15th　cycle　by　an　analysis　of　24　recorded　body

weights．

　　No　abnormal　laboratory　findings　were　shown，

except　in　one　woman，　who　had　elevated　serum

GOT　and　GPT　levels　after　the　lst　cycle．　These

returned　to　normal　promptly　after　discontinuing

the　preparation．

　　Considering　these　results，　the　present　prepara騨

tion，　reducing　estrogen　content　for　preventing

dangerous　side・effects，　such　as　thromboembolism

is　useful　for　contraception　without　signi丘cantly

increasing　the　incidence　of　other　side－effects　in

Japanese．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（受付：昭和54年1月23日）

●
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●

　経口避妊を目的としてSC－11800　EE（1錠中にethinyl　estradiol　O．05　mgとethynodiol　diacetate　1．O

mgを含む）がcombination　methodにて79例に総周期1145使用された結果，避妊効果は完全であつた．

服用中の月経周期は27～29日（90．0％），月経持続日数は3～5日（85．4％）を示すもの多く，月経血量は過

半数の周期で減少した．服用中のBBTは高温持続型が69．7％を示したが，2相性を示したものが2．0％にみ

られた．服用中の不正出血は4．0％，silent　menstruationは0．5％の周期にみられた．副作用は服用周期の

22．4％に出現し，最も多いのは悪心であつた．服用中の子宮内膜，膣塗抹細胞診には異常がなく，血栓症も

認められなく，その他の臨床検査においても特に異常は認められなかつた．服用終了後に調査した28例につ

いては，多くは2カ月後には服用前の月経周期に回復した．服用後，5例に無月経を認めたが，ルテジオン

あるいはクロミッドの使用により容易に回復した．服用終了後に8例が妊娠し，7例が出産した．妊娠経過

は順調で，出生児にも異常は認められなかつた．

●

1．緒　　言 表1　参加機関

　最近5年間の世界人口の増加率は約2％であり，若干

低下傾向にあるとはいえ資源有限の社会において，今日

ほど避妊，家族計画の問題がクローズアップされて来て

いる時代はないといえよう．この問題の解決にあたって

産婦人科領域でもIUD，経口避妊薬などの研究が益々

盛んになつて来た．一方，近年の合成ステロイドホルモ

ンの開発は目ざましく，これを利用した避妊効果につい

ての研究も枚挙にいとまがなく，ほとんどいずれにおい

ても優れた排卵抑制効果と避妊効果をあげているが，な

お今日では僅かながら副作用の問題が残り，その完全な

結論には幾分の余地が残されている．

　今回，私共は表1のごとき機関の協力を得て，この副

愛知医科大学　産婦人科
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作用軽減の目的で開発されたestrogenを減量した薬剤

であるSC・11800　EEを用い，その避妊効果並びに副作

用を中心に経口避妊に関する臨床検討を行なったので，

その成績について報告する．

II．実験方法

　1．使用薬剤

　SC－11800　EEは1錠中に19－norsteroidの一種である

ethynodiol　diacetate　lmgとethinyl　estradiol　O．05

mgを含有している．それぞれの構造式は下記のごとく

である．

　Ethynodiol　diacetate

　化学名：19－Nor－17α一pregn－4－en－20－yne－3β，17－diol

　　　　　diacetate

　　　　　　　　　　　　　　　　　QCOCH，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　一・C≡≡CH

H3　COCO

Ethinyl　estradiol

化学名：17α一Ethinyl　1，3，5（10）．estratriene－3，17

HO

β一diol

OH
－… C三CH

の理由で服用中止する迄出来る限り服用を続けた．また

服用忘れのあつた場合にはそれが1回のみの時翌日2錠

（1×2），また2日連続の服用忘れの時は次の2日間に　　●

かけて1回2錠ずつ服用するよう指示した．尚，服用予

定期間は1年または2年とし，希望のある揚合は延長し

た

　本剤服用中は基礎体温を測定せしめ，1服用周期に少

なくとも1回以上来院させ，服用中の避妊効果，H経周

期の変化，月経の持続日数，量的変化，基礎体温の変

動，体重変化，副作用等を調査するほか，原則として服

用前，服用中は6周期ごとおよび投与終了後に血圧，脈

拍，聴打診，視野検査，内分泌機能，血液検査とくに凝

固系，肝機能，腎機能，尿検査，膣細胞診，子宮内膜検

査を施行した．さらに調査し得た例について服用中止後

の月経状態，妊娠成立の有無，新生児への影響をも観察

した．

IIL実験成績

　2．実験対象

　昭和48年12月より昭和52年7月までの間，名古屋市立

大学産婦人科および関連病院の産婦人科外来を訪れた避

妊を希望する健康な月経整順の婦人で，基礎体温曲線が

2相性を示し，内分泌機能，甲状腺機能，肝機能，腎機

能，血液性状，心機能等一般検査について異常を認めな

い79例を対象とした．このうち6例は妊娠の既往がな

く，残りの既往妊娠のある73例のうち6例は未産婦であ

つた．対象とした婦入の年鹸分布は20～42歳平均年齢

28．7歳であり，そのうち25～34歳が54例（68．4％）と過

半数を占めた．

　3．投与方法

　．月経第5日目より21日間連続にて毎夕食後に1錠ずつ

内服させ，これを第1服用周期とした．第1服用周期の

最終錠服用の翌日から7日間休薬し，8日目より再び21

日間服用しこれを第2服用周期とし，以下同様に何らか

　1．服用周期数と避妊効果

　本剤の服用周期別の症例数および服用周期数は表2の

ごとくで症例総数は79例，延服用周期は1145周期であ

る．うち最長投与は40周期の1例であつた．そしてその

表2　周期別服用例数

服用　服用　延周　中止
周期　例数　期数　例数

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

15

16

17

18

19

20

79

75

70

65

61

59

53

51

48

48

44

43

42

39

36

32

30

28

28

28

79

154

224

289

350

409

462

513

561

609

653

696

738

777

813

845

875

903

931

959

服用　服用　延周　中止
周期　例数　期数　例数

4

5

5　’

4

2

6

2

3

0

4

1

1

3

3

4

2

2

0

0

1

計

21

22

23

24

25

26

27

28

29

30

31

32

33

34

35

36

37

38

39

40

27

21

21

16

13

12

10

10

10

8

7

6

5

5

4

3

3

2

2

1

986

1007

1028

1044

1057

1069

1079

1089

1099

1107

1114

1120

1125

1130

1134

1137

1140

1142

1144

1145

6

0

5

3

1

2

0

0

2

1

1

1

0

1

1

0

1

0

1

1

79　　　1145　　　79

●

●
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間の妊娠例は1例も認められず，本剤の避妊効果は100

％であつた．

　2．服用中止例の内訳

　服用中止例の内訳は表3のごとくで何らかの副作用の

ため中止した症例は14例（17．7％）であった．これらの

中止例のうち破綻出血の3例中1例が第10服用周期に，

悪心，食欲不振の3例中1例が第14服用周期に，浮腫の

1例が第21服用周期にそれぞれ服用を中止した以外はほ

とんどが第1－v　2服用周期という早朝の中止例であつ

た．その副作用は後述するごとく服用を継続していれ

ば，消失する可能性が大きいが，服用を強く勧めなかつ

表3　服用中止例の内訳

（％）

70

60

50

40

30

20

10

（259）21

≦24

　ノ劉

25　26

図1－2

27　　　28　　　29　　　30　　　31　　　32　　　33　　　34≦

服用周期別にみた周期日数

中止理由 例数

副作用
　14例
（17．7°／o）

その他の
　理由
　65例
（82．3％）

破綻出血

悪心・食欲不振など

顔面色素沈着

頭　痛

胃　痛

乳房痛

湿　疹

体重増加

浮　腫

服用煩わしい

転居・転勤

来院せず

挙児希望

その他

予定服用終了

3

3

2

1

1

1

1

1

1

8

3

9

15

3

27

たために中止した症例がほとんどであつた．

　3．服用中の周期日数

　服用周期1145のうち調査不明を除いた801周期の服用

中の周期口数の分布は，28日型を示すものが59．7％（478

周期）と最も多く，27～29日型が全体の90．0％を占めた

（図1－1）．また，この傾向は服用周期数を6周期毎にわ

けても変わらず服用周期数の長短による影響は認められ

（％、

60

なかつた（図1－2）．

　4．服用中の消退出血

　a．発来日

　服用終了後の消退出血の発来日は調査可能であつた

817周期についてみると3日目のものが最も多く63．6％

（520周期）で，2日目は20．2％（165周期），4日目は

11．6％（95周期）で併せて全体の95．4％を占めた（図2－

1）．この傾向は服用周期数の長短にかかわらずほぼ同様

％

60

50

40

30

20

50

40

30

20

10

図1－1　服用中の周期目数

34≦
（日）

10

％

60

50

40

30

20

10

0　　1　　2　　3　　4　　5　　6　　7　　8日無月経

図2－1　消退出血の発来日

　　　1－6周期
　　　7－12

－13－18
ロ・一一一一一一ロ19－24

0－一つ25－30
e－一一一一“31－36

　　　　　　　　　　　　　　　　　　8≦無月経
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　日

図2－2　服用周期別にみた消退出血の発来日
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であつたが，31～36服用周期の発来日は他と異なり2日

目を示すものが最も多く認められた（図2－2）．これは服

用周期数が15周期と極めて少ないことによるものと考え

られる．また，服用後消退出血の発来をみないsilent

menstruationが総周期数1145のうち6周期（0．5％）に

認められた．

　b．持続日数

　調査可能であつた870周期についての消退出血の持続

日数は4日間を示すものが最も多く39．4％（343周期），

次いで5日間の28．6％（249周期），3日間の17．4％（151

周期）であり，これらを併せると全体の85．4％を占めた

（図3－1）．最長持続日数は8日間であつた．また，服用

周期数の長短にかかわらずこの傾向はほとんど変りなか

つた（図3－2）．

％

40

30

20

10

％

40

30

20

10

無月経　1　　2　　3　　4　　5　　6　　7　　8　日

図3－1　消退出血の持続日数

卜一・1－6周期
ら一一一一●　7－12

幽一一＾ 13－18

【卜一一一一a19－24

⊂一一一Q25－3⑪

』一一一・a 31－36

無月経　 1　　2　　　3　　4　　　5　　6　　　7　　　8　日

図3－2服用周期別にみた消退出血の持続目数

　c．消退出血量

　消退出血量を服用前の，月経血量と自覚的に比較し，増

加，不変，減少の3段階に分けて検討した．その結果，

調査可能であった931周期中，増加3．3％（31周期），不

変36．1％（336周期），減少60．6％（564周期）と出血量

の減少を示すものが半数以上を占めた（図4－1）．この傾

向は服用周期数の長短にかかわらず認められたが，第24

服用周期以後，出血量の増加を示す周期は認められなか

つた．（図4－2）．

　5．服用中の不正性器出血

％

60

50

40

30

20

10

％

70

60

50

40

30

20

10

無1］経 減少 不変

図4－1　消退出血の出血量

．s：（95・7）

征

増加

　　　1－6周期
　　　7－12
一一哨13－18
【｝一一一一一〇　19－24

Q－一一つ25－30

s……A31－36

無月経　　　減少　　　　不変　　　　増加

　　図4－2　消退出血の出血量

　服用中の不正性器出血は延総周期1145のうち破綻出血

を10周期（0．9％），一時的な極少量の点状出血を36周期

（3．1％）に認めた．これらの発現時期については，服用

第10周期目までに破綻出血で11周期，点状出血で28周期

とそのほとんどがみられ，比較的早期に発現している．

また発現例数は，破綻出血7例，点状出血20例であり，

うち同一婦人で複数回出血のみられた例はそれぞれ2

例，9例であつた．このほか薬剤の服用忘れによるとみ

られる不正性器出血が20例，33周期に認められたが本剤

を増量することにより止血し得た．

　6．服用中の副作用

　本剤服用中何らかの自覚的副作用を一度でも訴えた症

例数は全投与例数の62％と高率であつたが発現した周期

数は全服用周期の22．4％に過ぎなかつた（表4）．副作

用の種類と発現頻度を表5に示す．服用総周期に対する

副作用発現周期数は悪心が130周期11．4％と最も多く，

頭痛・頭重，易疲労感，食欲不振がこれに次いでいる

●

●

●
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表4　副　　作　　用

水野・花田・中根・八神

症例数（％） 周期数（％）

49（62．0）

30

256（22．4）

889

％

40

有

無

計 79

35

30

25

1145
20

表5服用中の副作用

周期数
　　　　　　　　一
周期数／服用総周期数

15

10

5

（261）23

種類

11．4％

0．9

4．2

1．7

2．7

1．1

6．4

5．2

1．5

0．3

1．3

0．2

4．0

3．4

0，9

0．2

0．1

0．3

悪　　　　心

嘔　　　　吐

食欲不振
下　　　　痢

腹　　　　痛

胃　　　　痛

頭痛・頭重感

易疲労感
め

精

肩

腰

乳

　ま　　い

神症状
　こ　　P

　　　痛

　房　　症

分泌物増加
浮　　　　腫

色素沈着
湿　　　　疹

体重増加

130

10

48

19

31

13

73

60

17

　4

15

　2

46

39

10

　2

　1

　3

が，いずれの副作用についても重篤なものは認められな

かつた．これらの主な副作用の発現頻度を服用周期の推

移に従つて検討すると，何らかの副作用を訴えた症例の

頻度は第1服用周期が43．0％と高率であったが，その後

周期を量ねるにつれ漸減，消失した．副作用の種類別で

は最も頻度の高い悪心で第1服用周期34．2％あつたもの

が以後漸減傾向を示し，食欲不振，頭痛・頭重感，易疲

労感については服用第1周期目から6～9％で横ばい状

態を示すが，いずれも第30服用周期以降消失した（図

5）．

　体重の変化については服用周期が長くなるとその発生

頻度が増加するといわれるが，本剤服用中に体重増加を

訴えた例は1例のみであり，調査しえた42例についても

その大部分は2～3kgの増減を示したに過ぎず，本剤

服用による体重への影響は少ないと考えられる．

　7．服用中のBBT

　本剤服用中に測定し回収し得たBBTは455周期であ

り，服用総周期1145の39．7％であった、このBBTを分

類すると服用開始の翌目より上昇を始め服用終了まで高

5 10　　　　　15　　　　　20　　　　　25　　　　　30

　　　　　　　　　　　　　服用周期数

図5　服用中の副作用発現症例の頻度の推移

温が続く高温持続型が317周期（69．7％）と最も多く，

不定型は125周期（27．5％）でこの2群で全体のほとん

どを占めた．また服用中体温の上昇がみられない低温持

続型は4周期（O．9％）であり，さらに本剤服用開始6

日目以後に低温相より高温相に移行する2相性を示した

ものが9周期（2．0％）に認められた．

　8．服用中の子宮内膜と膣塗抹細胞

　本剤服用中は原則として6服用周期毎の服用10日目に

試験掻爬にて得た子宮内膜について検討した．子宮内膜

葺

写真1－1　第7服用周期の服用10日目の子宮内膜
　　　　　（弱拡大）

写真1－2　同上（強拡大）
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，

聯

、罵壁轟献

写真2－1　第12服用周期の服用10目目の子宮内膜
　　　　　（弱拡大）

繍 戴

写真2－2　同上（強拡大）

醗鍵

は第7服用周期ですでに腺腔の小型化，腺上皮細胞中の

空胞の出現，間質の浮腫が認められた（写真1－1，1－2），

第12，第18，第24服用周期ではこれらの傾向は一層著明

となり萎縮像へと移行しているが，その増強傾向は特に

認められなかった（写真2－1，2－2，3－1，3－2，4－1，4－

2）．さらに同様の時期に膣塗抹細胞診にて悪性細胞の有

無にっいて検討した結果では1例も悪性細胞を認めな

かつた．

　9．服用中の臨床検査

遭燃き壕駕覧融

写真3－1　第18服用周期の服用8口目の子宮内膜
　　　　　（弱拡大）

　　　　　　写真3－2　同上（強拡大）

　a．心機能

　本剤服用中に原則として1服用周期に1回，心臓の打

聴診，脈拍数，血圧について検査を行なつた結果では全

例に異常を認めなかつた．

　b．視力，視野

　経口避妊剤の重要な副作用の一つである血液凝固に関

連する問題として全例に視力障害について問診を行なつ

た結果，異常を訴えた症例はなかつた．

　c．血液，尿の臨床検査

写真4－1 第21服用周期の服用8目目の子宮内膜

（弱拡大）

　　　　　　写真4－2　同上（強拡大）

●

●
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検査項目

内

分

泌
機
能

血

液

検

査

肝

機

能

尿

般

である．

以上外れた症例は，

り，

ものであつた．

7月1日 水野・花田・中根・八神 （263）25

表6 血液，尿の臨床検査施行例数

検査時期
服用周期

一 『 冒一冒■一・ 　　　　　　　1 服用前 一 終了後
　　　　　　　　　　　2項目　　　　　　　一一．一 6～9 12～15 18～21　　24～27 30～

尿中　17－KS 21　　　　20 18 9　　　　　4 3

尿中　17－OHCS 20　　　　20 18 9　　　　　4 3

Triosorb　test 25　　　　24 18 7　　　　　2 4

PBI 11　　1
1 1 1

一一一

出血時間　　　　　　　1 43　　　　37 24 16　　　　　3 1 11

凝固時間 40　　　　33 18 13　　　　　3 9

血漿プロトロンビン値 21　　　　11 10 5　　　　　2 4

血漿フィブリノーゲン値 17　　　　12 9 5　　　　　1 1 1

ユーグロブリン溶解時間 7　　　　　7 6 4

赤血球数 53　　　　48 34 20　　　　　7 5 16
　　　　　　　　　　　1白血球数

49　　　　43 33 20　　　　　7 5 16

白血球分画像 35　　　　29 17 12　　　　　2 2 10

ヘマトクリット 45　　　　44 3 17　　　　　6 3 13

ヘモグロビン　　　　　： 51　　　　46 34 20　　　　　6 5 15

血小板数　　　　　　　旨 35　　　　33 23 16　　　　　2 1 12

赤血球沈降速度 16　　　　16 11 5　　　　　2 1 7

血清総蛋白 45　　　　44 33 18　　　　　5
一 冒

　2 16

TTT 41　　　　37 27 16　　　　　3 2 11

総コレステロール 42　　　　37 26 17　　　　　3 1 12

GOT 51　　　　49 34 20　　　　　8 5 17

GPT 48　　　　46 31 19　　　　　7 5 14

ALP 37　　　　34 25 11　　　　　5 2 10

BUN 13　　　　11 8 7　　　　　1 7

血清ビリルビン 37　　　　34 25 14　　　　　3 2 14

尿　糖 44　　　　43 28 19　　　　　6 5 16

尿蛋白 45　　　　43 28 19　　　　　6 5 16

尿比重 17　　　　14 14 7　　　　　1 2

尿沈渣 21　　　　16 13 9 1 4

服用全症例数　1 79　　　　79 48 32　　　　　21 10 74

｝一一＿＿一

前，服用中および服用後の血液，尿の検査項 は， 28例で服用後第1周期以後漸次症例数が減少し，最

れそれの検査例数を一括すれば表6のごとく 長は第9周期の1例であつた． そこでこれらの症例にっ

とんどの検査例においては異常値を示さなか いて服用中止後の月経を検討した．

口避妊剤の副作用として重要な検査項目のう a． 月経周期日数

，凝固時間，GOT，　GPT について服用中6 服用中止後の月経周期日数は表7 に示すように第1周

び服用終了後に検査した結果，正常値を1回 期においては24～44日とかなり幅が広いが，28例のうち

症例は，図6，7，8， 9に示すごとく出血 20例 （71．4％）は服用前の周期日数にもどつていた．残

例，凝固時間については3例， GOTにっい りの8例については月経の発来をみない5例を除き，第

GPTについては3例といずれも少数例であ 2～5周期でもとに復した．なお， 月経の発来をみなか

の値についても臨床的には異常とみなせない つた5例の薬剤服用周期は15周期1例， 17周期2例，29
た． 周期1例，31周期1例であり， 服用中止後，月経再発来

中止後の月経 までの追跡不能であつた1例を除き， 中止後2ヵ月でル

中止後の月経状態にっい て追跡出来た症例 テジオン， 3カ月でルテジオン， 3カ月でクロミッド，

一
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分
22

18

14

10

6

5

＿＿1

10　　　　　15　　　　　20　　　　　25

　図6　出血時間

30服用周期

一
服用中

一・一一一一 服用後

　2

　　　　　　　　　　　　　　　　　　－
　　　　5101520253011艮”］［胡其月
　　　　　　　　　図7　凝固時間

6ケ月でクロミッドが残りの4例に各々投与され，消退

出血あるいは排卵が誘発され，それ以後の月経は順調で

あつた．

　b．月経持続ll数

　服用中止後の月経持続日数は，月経の発来のあつたも

のすべてが3～7日で，中止後第1周期にはほとんどの

症例が服用前の持続日数にもどつた．　　　脚

　c．経血量

　服用中止後の経血量を服用前のそれと自覚的に比較し

単位

40

30

20

10

弔位

50

40

30

20

10

5

正
常
値

10　　　15　　　20　　　25　　　30服用周期

　図8　GOT

　　　　　5　　　10　　　15　　　20　　　25　　　30服用周期

　　　　　　　　　　図9　GPT

た結果，月経のあつたものにっいては，中止後第1周期

で症例のほとんどが服用前の経血量に回復した．

　d．BBT
　服用中止後のBBT曲線は，第1周期において調査し

得た21例のうち，不定型を示した3例と無排卵の推定さ

れる5例を除いて，13例（62％）が2相性を示した．不

定型の3例はその後第2～3周期で2相性となつた．な

お，無排卵周期を示した5例については前述の通りであ

る．

　以上のごとく本剤服用中止後の月経は，中止後第2周

表7　服用中止後の月経周期日数

中止後の1

周期

I

H
皿

v

冊

20　　21　22　　23　　24　　25　　26　　27

　　　　　　　　2　　　　　　4

　　　　　　1　　　　1　　1

　　　　　　　　　　　　　　2

28

3

2

4

2

1

1

月　経　周　期

　29　　30　　31　　32

　　　6　2　　1

　　　3　　1　1

2

4

2

1

2　　1　　1

　　　　1

　　　　1

（日）

　33　34

　　　2

　1　　1

2

1　　1

2

1

35　　36　　37　　38　　39

1

1

l　　l

1

40～

　1

　1

　3

無月経

　5
　4
　1

　1
　1

　1

●

●
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症例
No．

1

2

3

4

5

6

7

8

年齢

28

服用
周期

　4

28　　29

30

32

25

26

28

24

10

6

21

13

13

23

水野・花田・中根・八神

　　　　　　　　衷8　服用終了後の妊娠・分娩

　　　　　　　　　　　　　　　分娩時の　服用中止後　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　新生児　　　　　　　　　妊娠の経過　　　　　　　　　　　　　　　妊娠周数妊娠までの周期数

1

7

9

7

6

4

6

3

異常なし

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

期以内にほとんどの症例が正常周期に回復し，可逆的で

あることが認められた．

　11．服用中止後の妊娠，分娩

　本剤服用中止後に8例の妊娠が成立した．表8に示す

ごとくそのうちの1例は服用終了後6ヵ月間無月経のた

めクロミッドにより排卵せしめ妊娠が成立した，本例と

服用中止後なお避妊を希望していたにもかかわらず妊娠

し妊娠3カ月目に本人の希望により人工中絶した1例を

除き7例が分娩した．これらの例は服用中止後比較的早

期に受胎し，分娩経過も異常なく，児も健全であった．

考　　案

　避妊を目的とした種々の方法のうちでは，ステロイド

ホルモンによる経口避妊法が最も効果の大きいことが，

すでに多くの報告によつて異論のないところであろう．

しかし，経口避妊薬によつて生じる可能性のある血液凝

固異常にともなう血栓症および発癌の問題のほか，不正

性器出血，消化器系障害などの副作用の問題について

は，現段階では完全に解決されたとはいえない．これら

の副作用の多くは，経口避妊薬中に含まれるestregen

によるらしいとの考えから，最近では，出来る限りestr－

ogen量の少ない薬剤を使用すべきとの方向にむかって

いる．

　今回，我々の使用したSC－11800　EEは，この目的に

そつて1錠中にethinyl　estradiol　O．05mgと　ethyn－

odiol　diacetate　l　mgを含むものである．

　21日間連続投与，7日間休薬の投与方法で，79例，総

服用周期1145についての本薬剤の使用中には，妊娠は全

く認められず，即ち避妊効果は100％であった．経口避

妊薬の作用機序については，間脳一下垂体1・2），卵巣3），

子宮内膜4），子宮頸管粘液5・6）などにその作用部位がある

といわれているが，SC－11800　EEを使用した本研究に

おいては，薬剤服用中のBBTは69．7％が高温持続型

であることよりみて，性上位中枢の抑制による排卵抑制

／

43

40

41

39

40

40

40

／

女29389異常なし

男　36009

女　27509

男　31509

男　35009

女　30809

女　30009

〃

〃

〃

〃

〃

〃

（265）27

備考

妊娠3カ月，人工中絶

服用中止後無月経
クロミッドで排卵誘発

によるものが最大の原因と考えられるが，2．0％に2相

性BBTを示したものがあり，また服用中の萎縮性内

膜像よりみて，子宮内膜への受精卵の着床障害，および

頸管粘液一精子の不適合性なども避妊の一因となりうる

可能性を示しているものといえよう．

　SC－11800　EE服用中の消退出血の様相について検討

した結果は次のごとくである．即ち，月経周期日数は28日

型が最も多く59．7％をしめ，27～29日を示したものが

90．0％とほとんどをしめた．消退出血の持続口数は4日

間が39．4％と最大を示し，3～5日間のものが85．4％と

大部分をしめたs消退出血の発来日は服用終了後3～5

Piに認められたものが77．0％であった．これらの薬剤服

用による消退出血の様相はSG11800（1錠中にmestra－

nol　O．1mgとethynodiol　diacetate　O．5mgを含む）

を使用した八神ら7）の成績とほとんど同様の成績であ

り，また，ethinyl　estradiol　O．05　mg　と　norgestrel

O．5mgの合剤を使用した東山ら8），　ethinyl　estradiol

O．05mgとnorgestre10．25　mgの合剤を用いた高柳

ら9）の成績とも同じ傾向を示した．

　SC・11800　EE服用中の不正出血については，服用総

周期中0．9％に破綻出血が，3．1％に極少量の点状出血が

認められた．服用中の不正出血にっいては薬剤のestr－

ogen作用が強いほど，その発生率は低いといわれてい

るが，本剤と同量のestrogenを含んだ高柳ら9）の成績

では，服用中の不正出血の発生率は1ユ％であり，一方，

mestrano10．1mgを含むSG11800を使用した八神ら7）

の成績では，3．2％を示したことより，estrogen低含量

のSC－11800　EEを使用した本研究においても，不正出

血の発生率が特に高いとの結果は得られなかった．

　薬剤服用後に消退出血の発見しない，いわゆるsilent

menstruationは服用総周期中の0．5％に認められた．こ

れは同量のethinyl　estradiolを含む薬剤を使用した東

山ら8）の成績と全く同じであり，一方，SC－11800を使用

した八神ら7）の成績ではsilent　menstruationは全く
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認められていない．これは本剤のestrogen量が少ない

ことによるものと考えられる．

　次にSC－11800　EE服用中の副作用について検討して

みると，何らかの自覚的副作用を訴えた症例は79例中の

49例（62・O°／，）とかなり高率を示したが，全服用周期中

では22．4％と比較的低率であつた．副作用の種類別にみ

ると悪心が最も多く11．4％の周期にみられ，次いで頭

痛，頭重，易疲労感，食欲不振などであるが，いずれも

重篤なものはなく，またこれらの副作用は服用を続ける

ことにより次第に減少する傾向がみられた．さら，に心

機能，視力，視野および血液，尿などの検査の結果から

も臨床的に特に大きな異常は認められなかった．ステロ

イドホルモン，特にestrogenの副作用として重要なも

のに血栓症と女性性器の悪性化の問題がある．即ち，

Greenelo）はestrogen産生卵巣腫i瘍に子宮内膜癌の発

生頻度の高いことを報告し，Meisserら11）は実験動物に

おいてestrogen投与が子宮内膜癌の発生を促すことを

報告している．また一方，estrgenと血液凝固性との関

連については，Vesseyら12）13）の経口避妊薬使用の統計

的な調査によれば，1錠中のestrogen含量が0．05mg

以上の投与例では血栓症の発生率が高いことが指摘さ

れ，最近では我国においても緒方ら14）が経口避妊薬を服

用中の3例（うち2例は高血圧の合併症有り）に血栓症

によると思われる脳血管障害を報告している．

　そこで本研究においてもこの点を重視し，服用中の子

宮内膜の組織的検査を行つたが内膜は萎縮傾向のほかに

は悪性化を思わしめる所見もなく，また膣細胞診におい

ても悪性細胞は認められなかつた，さらに，薬剤服用中

の出血時間，凝固時間にも特に異常が認められた例はな

く，臨床的にも血栓症の症状は全く認められなかつた．

　経口避妊を目的とした薬剤はリプロダクション系に直

接作用するため，薬剤服用中の副作用のほか．服用後の

性機能に対する影響も重要な問題である．東山ら8），水

野15）らによれば，薬剤服用中止後の第1周期は月経周期

の延長する傾向が認められるが，第2～第3周期には，

ほとんど服用前に復すると報告されている．SC－11800

EEを使用した本研究では，服用中止後に調査可能であ

った28例についての月経持続日数および経血量は，中止

後第1周期ですでに服用前に回復していたが，，月経周期

日数は24～40日とかなりばらつきがみられた．しかし，

服用前の周期日数を示したものが71．4％に認められ，残

りの症例も第2周期以後はほとんど服用前の状態に復し

た．服用中止後，5例に月経発来がみられなかつた．し

かしこれらの症例は追跡不能であつた1例を除き，服用

中止後の2～6カ月にルテジオンあるいはクロミッドが

投与され，消退出血あるいは排卵がみられた後は順調に

経過し，1例は引き続き妊娠した．これらの事実は，

SC－11800　EEの服用中止後における性機能の回復は，

多くの場合，中止後2ヵ月で服用前の状態に回復するこ

とを示唆し，一部症例には回復の遅延するものもある

が，このような場合にも，比較的簡単な治療方法で容易

に回復することを示しているものといえよう．さらに，

服用中止後に8例が妊娠し，妊娠初期に人工中絶した1

例を除き7例が分娩したが，妊娠経過には異常なく，出

生児にも特に異常は認められなかつたことも，SC－11800

EEのリプロダクション系への長期の影響のないことを

示しているものといえよう．

　以上，79例，総服用周期1145に経口避妊を目的として

SG11800　EEを投与した結果，その避妊効果において

は完全であり，服用中および服用後においても，特に重

大な副作用は認められず，したがつて本薬剤は充分に臨

床的に使用出来るものとの考えられるが，なおその使用

にっいては充分に管理されることが望ましい．
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Clinical　studies　on　an　oral　contraceptive

agent，　SC－11800　EE　containing　the

10w－dosage　ethiDyl　estradio1

Kin－ichiro　Mizuno，　Seiji　Hanada，

　　　　　　Shigeo　Nakane　and

　　　　　　　Yoshiaki　Yagami

Department　of　Obstetrics　and　Gynecology，

Nagoya　City　University，　Medical　School

diol　O。05mg　and　ethynodiol　diacetate　1．Omg）as　a

low　dose　of　oral　contraceptive　was　studied　by

administering　one　tablet　daily　for　21　days　run・

ning　at　intervals　of　7〔lays　to　79　healthy　women

in　a　total　of　1145　cycles．

　　In　this　study，　there　was　no　cases　of　pregnanci－

es　in　a　total　cycle　of　adm1nistration．　The　cycle

length　in　women　receiving　the　drugs　was　27　to

29days　long　in　90．0％and　the　duration　of　with・

drawal　bleeding　was　3　to　5　days　in　85．4％　of　a11

cycles．　The　amount　of　the　bleeding　decreased

in　more　than　half　percent　of　all　cycles．

　　The　basal　body　temperature　exhibited　a　con－

tinuously　high－phasic　pattern　in　69．7％and　a　bi－

phasic　pattern　in　2．0％of　a11　cycles　during　the

1皿edication．

　　The　breakthrough　bleeding　was　observed　in

O．9％and　the　spotting　was　ol〕served　in　3．1％in

all　cycles　treated　and　most　of　these　episordes

occured　within　the　early　cycles　of　medication．

No　withdrawal　bleeding　was　observed　in　O．5％

of　total　cycles．

　　The　side　effects　associated　with　med玉cation　oc－

cured　in　22．4％　of　total　cycles．　Nausea　apPeared

in　the　highest　incidence　of　the　side　effects，

11．4％　of　the　total　cycles．　All　laboratory　find－

ings　were　within　normal　range，　excluding　mini－

nal　abnormality　in　few　cases．　Thromboembolism

was　not　observed　in　any　cases，　and　neither

malignant　changes　of　the　endometriums　nor　malig－

nant　cells　in　the　vaginal　cytological　examination

were　found．

　　After　discontinuing　of　medication，　the　suc－

cessive　menstrual　cycles　in　71．4％of　28　women

were　the　same　before　the　treatment．　All　of

them　recovered　to　the　conditions　of　pre－treatment

after　2　to　5　months，　excluding　5　cases　whose

menstration　were　induced　by　clomid　or　lutesion

treatment．　Eight　women　conceived，　and　70f
them　were　delivered　in　ful1－term．

　　There　are　llo　troubles　in　the　course　of　preg－

nancies．　None　of　the　infants　showed　any
abnormalities．

（受付：ll召和54年2月6日）

Clinical　use　of　SC－11800　EE　Tab．（ethinyl　estra
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一一hMG排卵誘発時におけるE，とPRLの変動

　　　　　Hyperprolactinemia　and　Ovulation　Failure

－
Hormonal　Changes　during　Treatment　Cycle　with　hMG

　　　on　Hyperprolactinemic　Anovulatory　Patients一

　　　　　　　九州大学温泉治療学研究所産婦人科（主任：門田徹教授）

　　山口省之　　宇津宮隆史　　片桐英彦
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　正常月経周期婦人6例についてprolactin（PRL）の性周期における変動を検討し，3例に内因性estradio1

（E2）との相関傾向を認めた．正常PRL群5例と高PRL群5例の無排卵婦人に，　hMGによる排卵誘発を

試み．内因性E2とPRLの関係をみた．正常PRL群では内因性E2との正の相関を認めたが，高PRL

群では認めなかつた．排卵に要したhMGの使用期間，使用量とも高PRL群に，長期，多量を要した．排

卵率，妊娠にっいては両群間に差を認めなかつた．以上の結果からヒトにおける内因性E2とPRL分泌の

間には正の相関が認められるが，この関係は一定ではなく，排卵障害例における検討の結果からこの両者の

相関には下垂体レベ・レでの分泌機能が関与しているものと推定された．

1．緒　　言

　ヒトにおいてestrogen（E）を投与するとprolactin

（PRL）の分泌が増加することはFrantz　et　aL（1972）9）

により確認され，その後多数の報告がみられる22）・8）．ま

たEの投与により，TRHに対するPRL分泌が増強さ

れることも認められている11）．このEによるPRL分

泌増加の機序は明らかではないが，ratでの実験から，

視床下部においてPIF，おそらくdopamineの分泌を

抑制する他にdopamine　receptorのブT・ック，あるい

は直接または二次的に下垂体前葉のPRL分泌細胞を

刺激する事が示唆されている14）．種々の経口避妊薬（E

としてethinyl　estradiol，　mestranol）を服用中の女性

についての報告でも，これらの性ステロイドの作用機序

をestrogen　primingでTRHやperphenazineの作

用が著しく増強される事から，下垂体のPRL分泌細胞

に対する直接作用に求めているものが多い1）・4）・6）．

　今回の報告では，PRL分泌におよぼすEの影響にっ

いて検討する目的で，正常性周期婦人におけるPRLと

E2の経日的変動を検討し，さらにhMGによる排卵誘

発を行った症例を正常PRL群と高PRL群とに分け，

各々の群について血中E2，　PRL，　LH，　FSHを測定し，

内因性E2とPRLの変動を解析した．さらにhMG

による排卵誘発の経過から，高PRL血症性排卵障害の

治療についても考察を加えた．

2．対象及び方法

　正常性周期婦人6例に可及的連日採血を行い，E2，

PRL，　LH，　FSHをRIAにて測定した．

　排卵障害例としては，血中PRL値が150ngflnl以L

の高PRL血症婦人5例と，血中PRL値が正常域にあ

るもの5例とを対象とした．その10例2群の臨床データ

は表1の通りであり，いずれの群においてもClomid，

あるいはClomid＋hCGによる排卵誘発は不成功であ

●

●

」
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表1無排卵症10例の臨床データ

case　　Age
Duration　Withdrawal　Response

　　of　　　　bleeding　with　　　to
amenorrhea　　gestagell　　clomiphelle

23　　　anov．　cycle

25　　　　　3M

23　　　　11M

25　　prim。　am．

27　　　anov．　cycle

（＋）

（一）

（一）

（一）

（＋）

　　　　　　　　AbnormalGalactorrhea
　　　　　　　　　sella

normo－PRL　group

（一）

（一）

（一）

（一）

（一）

（一）

（一）

（一）

（一）

（一）

（一）

（一）

（一）

（一）

（一）

hyper－PRL　group

26

30

30

30

30

6M
5M
4M
6M
3Y

　（一）

　（一）

　（一）

（＋）→（一）

　（一）

（一）

（一）

（一）

（一）

（一）

（一）

（一）

（一）

（＋）

（一）

（一）

（一）

（一）

（一）

（＋）

●

●

つた．乳汁分泌は1例にのみ認めている．

　hMG療法は次の如く実施した．即ちgestagen（dyd－

rogesterone　50mg）あるいは，　E，　Pホルモン（estra－

diol　valerate　20mg十17α一hydroxyprogesterone　capr－

oate　125　mg）により消槌性出血をおこさせ，その5日

目よりhMG（Humegon）1501U／dayあるいは2351U／

day（一部には3001U／day）を連日筋注し，内診にて卵

巣の腫大の有無を確かめつつ，頸管粘液が0．3m1以上及

び牽糸性良好となつたところでhCG　10，000単位を筋

注，3日後BBT上排卵がなければ，再度hCG　10，000

単位を筋注した．その間連日採血を行いPRL，　E2の測

定に供した．排卵はBBT，一部にはprogesterone（P）

の測定，或いはその後の妊娠により確認した．

　1）　PRLの測定

　第一ラジオアイソトープ研究所製のRIAキットを使

用し，2抗体法，1step　assayにて測定した．標準

pr。lactinは米国Calbiochem社製で，第2抗体は家兎

γ一gl。bulin抗血清を使用している．　inter　assay，　intra

assay　precision，稀釈実験の結果は良好で感度は6．25－

12．5ng／mlにあり，正常性周期婦人9例の平均値は18．2

±4，6ng／mlであつたL　standard　curveは大型電算機に

より3次式或いはsigmoidal　curveに近似させ計算を

行つた20）．

　2）E2及びFSH，　LHの測定

　同時に同一の被検血清を用いて，1251をトレーサーと

したRIAにてE2，　FSH，　LHの測定を行つた．　LH－

RHテストはLH・RH　IOO　99筋注前　30分後，60分

後，120分後に採血し測定を行つた1〒）・18）．

3．結　　果

1）　正常性周期婦人6例の平均PRL　Ieve1の経日的

50

魯4。

喜

7，30
鶯

冥

Pt　20

10

　　　　　　　　　　　　　　　　M±S．D．

一一一ユー一一一一L－一＿＿L＿＿＿＿L＿＿＿＿⊥＿

　　－10－50510　　　　　days　after　LH　surge

図1　正常婦人6例における月経周期中の血中

　　　PRL値

変化（M±S．D．）を，　LH　peakの日をday・＝0として

図1に示す．

　次にE2上昇と同時にPRL上昇の認められた3例の

E2とPRLの経日的推移を図2に示す．この3例に関

しては，卵胞期の平均PRLレベルは26．3±13．9ng／ml

で，ヒLク時の平均値は42．5±18．Ong／ml，黄体期では

23．4±10．1ng／mlであつた．他の3例についてはPRL

はE2の動きと殆ど無関係に推移した．

　2）排卵障害婦人10例を正常PRL群（A群）と高

PRL群（B群）各5例ずつに分けた．各群における

PRL，　E2，　FSH，　LHの基礎値を表llに示した．

　LH－RHに対する反応性をみるために，その前値と最

大反応値を図3に示した．

　PRL値はA群で17．6±2．8ng／ml，　B群で277±27．4

ng／ml（但しsella異常例の1，120ng／mlを除く4例の

平均）であり，E2値についてはA群で41．8±22，1pg／ml

（正常卵胞前期61．8±9．3P9／m1），　B群で28．6±8．8P9／ml

であった，Genadotropin（Gn）はAl群でFSH　12．2±
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3．8mlU／ml（正常卵胞前期10．99±3．25mIU／ml），　LH

25．3±9．5mIU／m1（正常卵胞前期19．94±3　．　03mlu／ml），

B群ではFSH　11．6±5．9mlU／ml，　LH　14．1±6。9mIU／

mlでいずれもB群が低値であつた．

　LH・RH　testの成績は図3に示したが，最大反応値

の基礎値に対する増加率は，FSHにっいてはA群199。3

％（正常228　一　288％），B群182．3％，　LHにっいてはA

群616．0％（正常457－1，100％），B群424．1％であつた．

150

100

50

mlU加1

90

50

喜

2、。

£

lLH

P「e

！33°

ma民

目不妊会誌　24巻3号

150

一　　　　　マoonorma－P肌group

o・・一。o

hypeT－PRL　group

mlUlml

50

P「e
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　3）hMG療法時のホルモン動態

　正常PRL群5例に17周期にわたってhMG療法を

行った際のホルモン動態を検討した．hMG使用日数は

最短6日間，最長17日間であるが，pre・ovulatory　day

case

表H　無排卵症10例のホルモン基礎値

normo・PRL　group

Mean±S．D．

PRL
（ng／ml）

hyper－PRL　group

　20．5

　17．9

　18．5

　12．9

　18．1

17．6±2．8

Mean±S．D．

271

264

256

317

1120

Estradio1
（P9／ml）

　64．7

　45．0

　13．3

　25．8

　60．4

41．8±22．1

　19．0

　30．0

　23．7

　42．5

　28．0

28．6±8．8

　FSH
（mIU／ml）

　12．5

　14．1

　13．5

　15．3

　5．7

12．3±3．8

　LH
（mIU／m1）

　34．5

　14．7

　15．4

　32．8

　28．9

25．3±9．5

　9．6

　3．6

　17．4

　10．0

　17．4

11．6±5．9

　12．6

　4．8

　23．5

　17．3

　12．4

14．1±6．9

●
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に無関係に，前値から排卵日までの105pointsについて

E2とPRLの関係をみるために，横軸をE2，縦軸を

PRLとしてplotしたのが図4である．

　一次回帰直線はY＝0．02X＋15．7であり，相関係数

はr＝0．794と良好の相関が認められた．

　次に図4に示すうち，排卵日を0とし，day＝－8か

らday＝0までのPRLとE2の経日的推移を示した

ものが図5である．

　40
1、。

窒

§2°

さ　　エ

N±S．E．
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　排卵に要したhMGの使用量，使用期間にっいて両

群を比較すると，1日の使用量については差が無かつた

が，その総使用量，使用期間ともに表IVの如く，明らか

に高PRL群に，多量，長期を要した．

　　　　表IV　hMGの使用期間及び使用量

　duration　of
treatment（day）

quantity　of

hMG（IU）

10

寧
BdSe　　　　　 －

8　　　　
－
7　　　　6　　　　

－
5　　　　－4　　　　－3　　　　－2　　　　－1　　　　　0

　　　　　　d己ys　　prior　　to　　hにG　　lnJection

図5hMG療法中のE2とPRLの変動

魂

　茸

5°°
詣

normo－PRL
group　n＝22

hyper－PRL
group　n＝14

9．59±0．74

13．9±1．76

　即ちE2の上昇に伴いPRLも並行的に上昇してい

くのが認められた．各dayにおける例数は5－16であ
る．

　使用前と排卵時のPRLとE2値のデータが揃つてい

る14例について，各々を比較するとPRLは17．3±1．05

ng／mlが34．6±2．9ng／ml（M±S．E．）に，　E2は50．1±

6．2pg／mlが1，022．4±160．4pg／m1（M±S。E．）にともに

有意の上昇が認められた．この点について高PRL群

（n＝9）についても検討し，まとめたのが表皿である．

　高PRL群の場合，使用前と排卵時を比較すると，

PRI，では318．654．2ng／mlが363．3±62．8ng〆皿1（M±

S，E，）に，　E2は25．4±3．5pg／m1が437．4±97．9pg／ml

（M±S．E，）に上昇したが，　PRLにっいては有意の変化

とはいえなかつた．

　4）正常PRL群と高PRL群聞でのhMG使用量
使用日数の比較

normo－PRL　group
　　n＝14
　　M±S．E．

hyper・PRL　group
　　n＝9
　　M±S．E．

5）排卵率

1545±226．5

3008±422．3

　A群ではhMG療法施行36周期中22周期に排卵を認

め，B群では18周期中14周期に排卵し，各々の排卵率は

61．1％，70．8％であった．またA群に3回，B群に5回

の妊娠を認めた．

4．考　　察

　以上の結果から排卵障害婦人においても，下垂体レベ

ルでの機能が保たれている場合には，PRL分泌と内因

性E2分泌の間には正の相間が存在することが認められ

たが，正常性周期婦人におけるE2の変動に対するPRL

の反応については，mid　cycle　peakや黄体期の高値を

認める報告がある一方，月経周期中の変動を認めないと

する報告が相半ばして定説がない19）・7）．

　われわれの検討した6例では，平均値でみると，mid

cycle　peak等を認めないが，個々の例ではE2と対比

させると，3例に或る程度の相関がうかがえ，E2　peak

前のPRL　leve1に比してE2　peak時は前値の160％の

増加が認められた．他の3例においてはE2　peak時，

あるいは排卵時にもPRLには一定した変化を認めなか

つた．

　以上の結果からPRLとE2の問には正の相関が存在

することは認められるが，この相関関係は正常周期にお

いては個人差が大きい事，或いは一定のPRL分泌増加

を起すには自然排卵周期のEレベルでは十分でない事が

表皿　hMG　i療法前と排卵日のE2及びPRL値

PRL（ng／ml）

E2（P9／ml）

PRL（ng／m1）

E2（pg／m1）

P「e

17．3±1．05

50．1±6．2

day　of　ov．

　34．6±2．9

1022．4±160．4

318．6±54．2＊

25．4±3．5

363．3±　62．8＊

473．4±　97．9

＊except　case　Qf　abnormal　sella
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うかがわれた．

　PRLと性ステロイドとの関係にっいては，　ratを主

とした動物実験による多数の報告があり，E投与により

PRL分泌は増加し，少量のP投与は刺激的，多量のP

は抑制的に作用するという報告が多くみられる5）・16）．又

その作用部位が下垂体レベルであるとする実験結果も多

い11）．ヒトにおいてもEはPRL分泌或いは放出を促す

ことは明らかであると思われるが4）・22）・8），その作用機

序，Pとの関連にっいては不明である．

　今回の報告では，正常PRL群において，　hMGにょ

る内因性E2が増加するにつれてPRLもほぼパラレル

に増加する事が認められた．正常PRL群ではE2低下

FSH，　LHはほぼ正常，　LH－RHに対する反応は良好で

あること，さらにE2が64．7P9／m1，60．4P9／m1の2例

においてもClomidあるいはClomid十hCGに無反応

であつた事から，この群の主な障害部位は視床下部であ

り，下垂体機能はほぼ正常に保たれている事が示唆され

る．

　一方，高PRL群においてはE2低下，　LH低下，

LH－RHの低反応，さらに正常PRL群に比してE2は

著明に低値であるにもかかわらず，FSHレベルは正常

PRL群より低値であることから，高PRL群において

は視床下部一下垂体系の広範囲にわたる障害があると思

われる．したがつてE2のPRL分泌刺激作用部位を下

垂体レベルに仮定すると，正常PRL群においては当然

その作用が認められるが，高PRL群には認められない

事がうなずける．ただし下垂体におけるPRL分泌予備

能が非常に小さく，高PRL血症においてはすでにその

予備能の限界があり，E2による刺激に対してこれ以上

のPRL分泌を起し得ない可能性は考えられる13）．

　高PRL血症における内分泌障害は，以上のような間

脳から下垂体レベルに至る複雑な障害が予想されるが，

さらにそれ以下の卵巣に対する作用については，現在ま

で明らかな結果は認められていない．高PRL血症の卵

巣に対する外因性Gnの作用については，卵巣の反応

がかなり低下しているとの報告が多い21）・10）．われわれ

の今回の結果でも高PRL群では正常PRL群に比し排

卵に要するまでのhMG使用量，使用期間とも増加し

ており，卵巣の感受性低下を思わせる。しかしGnの

使用量が卵胞の発育度に相関するものと考えれば，著明

な低E2値を示す高PRL群において，多量，長期の

hMGを要するのは当然であり，高PRL群において排

卵に多量のhMGが必要なのは低Gnによる二次的な

未熟な卵胞発育によるものか，一次的にPRLが卵巣に

作用しているものかは不明である．青野等（1978）2）によ

れば，実験的に高PRL血症をおこした場合，短期的に

日不妊会誌24巻3号

は，卵巣に対するGnの作用に高PRL血症が影響を

与えないとされており，Kemmann　et　al．（1977）12），

Archer　et　aL（1976）8）の報告でも，高PRL血症者に

対するGn療法で，特に卵巣の反応性低下を認めてい

ないが，一方培養granulosa　cellにおいて，大量の

PRLがP産生を抑制するとのMcNatty　et　a1．（1974）15）

の報告もあり，PRLの卵巣に対する一次的な作用につ

いては今後の研究に待つところが大きい，

　hMGによる排卵率そのものは高PRL群と正常PRL

群問で差はなく，妊娠率，その後の経過についても差異

を認めない事から，高PRLの環境においても黄体の機

能自体は余り影響を受けないと考えられた．

　（御校閲をいただいた門田徹教授に深謝いたします．

コンピューターによるデータ処理．については当研究所理

科川上弘泰助教授の御協力を得ました．またRIAキッ

トの提供を受けた第一ラジオアイソトープ研究所に感謝

いたします．）
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　　　　　　　　　　Kyushu　University

　　　　　（Director：Prof．　T．　Kadota）

　　Circulating　prolactin（PRL）1evel　of　6　females

with　normal　menstrual　cycles　were　determined．

No　signi丘cant　variatien　in　the　mean　PRL　levels

during　the　cycle　was　observed，　but　3　individuals

revealed　some　spikes　of　circulating　PRL　level

coincidently　estradiol（E2）peak．　HMG　treatment

was　performed　on　5　normo－PRL　and　5hyper－PRL

anovulatory　patients．　Correlation　between　PRL

and　endogenous　E21evel　was　characterized　in

normo－PRL　group，　but　not　observed　in　hyper－PRL

group．　In　normo－PRL　group，　circulating　E2
1evel　of　50．1±6．2　pg／ml　on　pretreatment　increas－

ed　to　1022．4±160．4　pg／ml　on　peri－ovulation　day．

Similarly，　PRL　level　increased　from　17．3±1．05

ng／ml　on　pretreatment　to　34，6±2．9　ng／ml　on

peri－ovulation　day．

　　Prolonged　duration　of　hMG　treatment　as　well

as　increased　dosage　of　hMG　was　observed　in

hyper－PRL　group．

　　These　findings　suggested　that　there　was　a

great　deal　of　dysfunction　on　hypothalamic・

pituitary　region　in　hyper・PRL　patients．　The

effect　of　hyperprolactinemic　environment　on
ovarian　　function　（Qr　steroidgenesis　of　ovary）

remained　obscure．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（受付：昭和54年2月27日）
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●

　人黄体期初期投与のestrogenの子宮内膜への影響は報告がみられない。排卵後2～5日目よりのethyny－

1estradio10．08mg／日，5目問の投与で以下の結果を得た．　　’　　　　　　　　・

　1，ethynylestradiol投与により血中progesteroneレベルは投与時期により，下降するもの，投与前と

同じもの，そして下降後回復を示すものの3群にわかれた．

　2．子宮内膜腺は鋸歯状腺腔を呈し，分泌物は少なく，腺細胞は萎縮状を示した．微細構造上，円形核を

もち，遊離リボゾーム，微絨毛には富むが，他の小器官は比較的未発達で細胞質突起もなく，ややestrogen

効果のみられる細胞と，分泌期形態は示すも細胞基質が暗調でゴルジ装置，糸粒体の萎縮をみる暗調細胞が

観察された．又，排卵8日目の症例にnucleolar　channel　systemが観察された．間質細胞は未発達で脱落

膜変化はみられないが，表層付近や細動脈周辺で間質細胞の一部に肥大がみられた．これは内膜構築性の早

期発現と判断できた．

　以上より黄体期ethynylestradio1投与は子宮内膜に分泌不全の状態を惹起し，その影響は腺細胞に強く現

われた．そしてこの影響は投与ethynylestradio1によるのみならず黄体機能低下に基づくprogesterone値

の低下も合併して発現したものと考えられる．

緒　　言

　成熟婦人では卵巣周期にしたがつて産生される卵巣性

ステnイドが子宮内膜の環境を一定の時間的，部位的な

秩序をもつて形成することが知られている．すなわち卵

巣の機能異常は子宮内膜の機能障害となって，形態的に

も複雑多岐な病像を発現することが予想される．従来，

このような主に卵巣機能異常にもとずく子宮内膜の機能

障害を推定させる病像の解明に外因性ステロイドによる

研究が行なわれると同時に治療的意味から補充療法とし

てestrogen，　pregesterne剤の投与が行なわれて数多

くの報告がある3・8，tl・15，16，17・22）．

　最近，成熟婦人の黄体期におけるestrogenの投与は

人黄体の機能低下を惹起させることが知られっつある7，

18・19，20，21）．さらに投与開始時期によって1もこのluteol－

ysisの発現に差異のあることが検討されている段階で

ある7）．

　そこでこのような異常内分泌環境下にある子宮内膜の

機能的形態変化について追求したところ，得られた結果

が臨床的にも極めて興味ある示唆を与えるものと考えら

れるので報告する．

材料と方法

対象は子宮筋腫，卵巣嚢腫，卵管性不妊で手術予定の
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30歳代までの性周期整の婦人10人である．内服ethyny－

lestradiol（e）0．08　mg／日，5日間投与はBBT，　LH測

定で確認した排卵より2～5日目から開始し，以後連日

血中progesterone（P）をRIAで測定すると同時に，

術時，黄体，子宮内膜（卵管性不妊の2例を除く1）を採

取，一部を光顕用として10％ホルマリン固定，パラフィ

ン包埋を行い，他は電子顕微鏡（電顕）用材料として速や

かに細切，氷冷1．2％グルタールアルデヒド石燐酸緩衝液

（pH　7．4，340mOsm）2時間固定後，同緩衝液で洗浄，

1％オスミウム酸で2時間再固定，EPON　812包埋，ダ

イヤモンド刃で薄切，ウラン，鉛重染色後HITACHI

HU　ll　DS（50kV）で観察した．なお光顕はH．E．

PAS，染色を行い，子宮内膜は我々の行つている目付

診2），黄体はCornerの日付診13）により比較検討した．

　　　　　　　　　　成　　績

　1．血中Pレベルの変化（表1）

　e投与によるPレベルの変化は投与開始時期により大

別して3群に分けられた．第1群は投与後著減を示し回

復のない群で，排卵4日～5FI投与開始症例にみられ

る．第2群は投与後著減あるいは減少するが，回復する

群，そして第3群は投与前後において血中Pレベルにあ

まり差のないもので，第2群，第3群は，排卵3目目ま

でに投与した症例にみられた．

　2．子宮内膜の形態的変化

光顕的所見

　排卵日より採取日まで日数は内膜期日として表1の

（）内に示している．第1群の子宮内膜では被覆上皮

細胞は高円柱状を示し，腺実質部の腺腔は拡大しており

（275）37

一
部には偽重層もみられるが，個々の腺細胞は増殖期腺

上皮細胞のような豊富な胞体はみられず，萎縮あるいは

扁平化が強く，しかも腔内への分泌像もほとんどみられ

ない分泌機能低下とみられる細胞であつた．間質には不

規則な浮腫が存在し，問質細胞成分に富む部分とマダラ

状である．間質細胞は線維芽細胞様で細胞質に乏しい．

しかし，細動脈周辺のpericyteの増成は顕著であつた

（写真1）．Pレベルの回復を示す第2群やPレベルの変

動のみられなかつた第3群では，子宮内膜は着床期にも

MJ

購
゜

憲

写真1　被覆上皮は，高円柱状，間質は浮腫を認め

　　　　る．腺腔（L）は鋸歯状で拡大し，分泌物は

　　　　ほとんどみられず，個々の腺細胞は萎縮，

　　　　扁平化がみられ，偽重層もみる．細動脈周

　　　　辺にはpericyteの増成をみる．

Table　1 Effects　on　serum　progesterone　levels　and　endometrial　histology

of　ethynylestradiol（0．08mg／day）treatment．

C・・eN・．　Ad噌3轟許゜m
Progesterone（ng／ml），

Per　admin．2day　aft．　admin，　last・day　of　Admin．

EndQmetrium
　　date

1

2＊

3

4

5

6

7

8

9

10＊＊

4

4

3

5

4

3

3

3

2

3

4．15

4．58

8．02

5．70

6．44

2．92

1，33

3．56

1．73

3．08

2．40

2．58

4．40

0．08

6．40

2．80

2．76

4．30

2．80

4．82

2．65

1，12

7．40

0．08

6．12

1．93

2．62

4．62

4．75

7．80

（22）

（25）

（21）

（23）

（22）

（21）

（一）

（21）

（⊥）

（19）

＊：9day　adminigtration

＊＊：3　day　administration

（）：normal　endometrial　dating　estimated　from　ovulatory　day．
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かかわらず第1群と同様で，腺細胞は分泌像の乏しい
“ たけ”の低い細胞が優位でその中にやや“たけ”の高

い胞体：豊富な細胞が散見された．問質の浮腫は不均一で

ある（写真2）．間質細胞は第1群に比較して較度増加

護
輪葱、

繋乳

灘乳越憲騰　騰
　ゐ　“’－・がい　ロノもゆわ　うぴ

　’1範ぎ詮“へ、歪

蝋姦

彰盛、　u

濃．

餐懸i難

譲

　　　義鑓轡戴

写真2　写真1と同様所見だが，やや胞体の明る
　　　　い，分泌を示す細胞がみられる．

曙磯

譜ぎザ噸

レ賂
艶ゼ

　　HtV腰

譲

饗難

灘鰯

するが，胞体はやはり乏しい．Pericyteの明瞭な増成

はこれらの群でもやはり認められた．腺，間質細胞とも

核分剖像はほとんどみられなかつた．症例5のようなP

レベルが比較的高値で維持された例では被覆上皮は前記

所見と差がないが，腺細胞に軽度のドーム形成が腔面に

みられ，腔内にはアポクリン様分泌物が認められた．し

灘慧i

　　　ξ項
唖！ぐ戴’

写真3　症例5，腺細胞は胞体明るく，腺腔面にド

　　　　ーム形成をみる．間質細胞もやや大形化す

　　　　る．間質の出血は手術の影響である．

日不妊会誌24巻3号

かしこの所見は一様でなく，大部分の領域で腺上皮の配

列は鋸歯状で，多くの分泌不全の細胞の配列が観察され

た．一方，間質は浮腫が強く，多くは前記所見と同様だ

が，被覆上皮下や，細胞脈周辺でごく一部の間質細胞に

核の丸い，細胞質のやや増大した細胞がみられた（写真

3）．

電顕所見

　内膜腺細胞は，概して核小体明瞭な円核の核と細胞質

には遊離リボゾーム，RERが豊富であった．　しかしゴ

ルジ装置は小さく，糸粒体は板状クリスタをもち小形で

主に核下部に集合しており，グリコーゲン頼粒も少な

い．ライソゾーム様dense　bodies（Ld）は少なく，脂

肪小滴も少なく，分泌穎粒もない．腺腔面には比較的整i

然と微絨毛が配列し，黄体期内膜に観察される巨大な細

胞質突起はみられなかつた．またmicro丘lamentの束

やannulate　lamellaeは細胞質内にみられず，互いの

細胞接着はデスモゾーム等によるが，lateral　cytopla－

smic　membraneの嵌入は少なく，基底膜の摺曲も少な

かつた（写真4）．このような比較的未熟な細胞に対し，

細胞質は暗調を示し，核は核小体が不明瞭で切れ込みの

強い核膜と，heterochromatinをもち，細胞質内には遊

離リボゾームの減少をみ，グリコーゲン穎粒の核上，核

下部での軽度の集籏，円形糸粒体の核上部への移行，そ

して1ateral　cytoPlasmic　membraneの嵌入のやや豊

富な細胞がみられた．しかしこの細胞にはゴルジ装置の

写真4 内膜腺細胞は核小体明瞭な円形の核と豊冨

なリボゾーム，RERはもつが，ゴルジ装
置，糸粒体等の発達は悪い．微絨毛の発達
はよく，一・方細胞質突起は観察できなかっ
た．

●

●
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螺

講

漁繕ぢ・

　寮
諜樗

写真5　分泌期腺細胞の形態的特徴を有する暗調細

　　　　胞．しかしゴルジ装置の発達，グリコーゲ

　　　　ンの高度の蓄積，巨大な細胞質突起はみら

　　　　れなかった．

大形化や発達の欠如，RERの未発達，細胞質突起の欠

如など着床期子宮内膜腺上皮としては異常な所見を示し

た（写真5）．

　このような2typeの分泌不全と思われる腺細腺は第

1群を構成する症例の子宮内膜腺細胞の大部分をしめて

いた．第2群や第3群には，これらの分泌不全を推定さ

せる2typeの形態に類似しているものの，小形の細胞

質突起と一層の膜に囲まれた分泌物をもち，微弱ながら

も分泌形態を示す細胞がみられた（写真6）．これらの

群にはさらに細胞の先端部にアポクリン分泌物をもち多

写真6　やや分泌性変化を認める腺細胞はゴルジ装
　　　　置の発達や小形ながら細胞質突起をもち，

　　　　分泌穎粒もみられる．1ateral　cytoplasmic

　　　　membraneの嵌入も豊富である．

（277）39

くの細胞質突起をもつ細胞で特にゴルジ装置とその周辺

の小胞が豊富で，糸粒体，それらに接するRERを多

い細胞も観察された（写真7）．しかし，巨大糸粒体は

みられなかつた．この細胞は，細胞間相互の接着，嵌入

もよく発達し，基底膜の摺曲も強く，細胞質突起も多

く，活発な機能を推測させ，これらの細胞が，分泌不全

の細胞に混ざつて少ないが観察された．特に症例5には

写真7　十分な分泌性変化をもつ中央3つの細胞は

　　　　発達したゴルジ装置，RERそして糸粒体
　　　　をもつ．特に巨大な細胞質突起を腺腔面に
　　　　もつ．1ateral　cytoplasmic　membrane，

　　　　基底膜面細胞膜の摺曲も強い．

写真8 症例6にみられたnucleolar　channel　sys・

tem．
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このような分泌形態をもつ子宮内膜腺細胞が他の例より

多く観察された．又，症例6にはnucleolar　channel

systemが観察された（写真8）．

　機能層の間質細胞は核は大きいが，核小体の発達は悪

く，細胞質も貧弱である（写真9）．すなわち，細胞質

には少数の断片的なRER　と遊離リボゾームがみられ，

糸粒体は小形で少なく，ゴルジ装置の発達も悪い．ま

写真9　未発達な間質細胞，断片的な少数のRER
　　　　と遊離リボゾームには豊むが糸粒体は小形

　　　　でゴルジ装置の発達は悪く，細胞質突起，

　　　　分泌顯粒はない．核小体は不明瞭である．

写真10　細動脈周辺の問質細胞ではゴルジ装置の

　　　　発達が著明となり，細胞質突起も豊富で

　　　　ある．核小体も軽度に明瞭化がみられ

　　　　た．しかしRER等は未発達でdense
　　　　granulesもみられなかった．　L

日不妊会誌124巻、3号

た，細胞質突起は少なく，分泌穎粒もみられなかつた．

症例5ではこのような問質細胞に混じり，細動脈周辺や

被覆上皮下では比較的大形化し，細胞質の突起も豊富な

間質細胞がリンパ球に混じつて観察された（写真10）．

しかしこのような形態を示す細胞でも小器官はゴルジ装

置の発達が比較的よいだけで核小体も小形であり，遊離

リボゾーム，RER，糸粒体等も貧弱，未発達，そして分

泌穎粒に類似したdense　granulesの形成もみられず典

型的なpre－decidual　changeとは認められなかつた．間

質の膠原線維は集籏もみられるが少なかつた．被覆上皮

はciliated　cellとnon－ciliated　celtに分かれ，　cilia－

ted　cel1は少ない．黄体中期にしては細胞は高円柱状で

微絨毛には富むが，細胞質の巨大な突起はまつたくみら

れなかつた．細胞内小器官でもリボゾームは少なく，

RERも断片的で，その一部が未発達な小形の糸粒体と

接している．ゴルジ装置は小形で少なく，分泌穎粒はみ

られず，Ldも少なく，時に脂肪小滴がみられた（写真

11）．　　　　1

写真11　被覆上皮はたけが高かく，細胞質内小器

　　　　官は豊富なるも，巨大な細胞質突起はみ

　　　　られなかった．

考　　察

　Estrogenの黄体期投与により血中Pレベルは投与時

期により著明な下降を示すものから，下降後回復，あうい

は横バイを示す症例までみられたが，いずれも投与終了

時血中Pレベルは従来報告の着床期血中Pレベルよりは

著明な低値を示すものが多かつた．，このestrogen投与

によるPレベルの低下は，Hoffmann19），　Johansson，　et

al20），　Gore，　et　all8），　Lehmann，　et　a121），そして大川7）

●

●

●
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が投与方法，投与量そしてそれに伴なうPレベルの下降

傾向を多少の差異はあるが，すでに報告している．さら

にPレベル下降はluteolysis，特に穎粒膜黄体細胞の機

能低下によることを充分裏づける形態的所見を著者の一

人はすでに報告している7）．

　このような内分泌環境は黄体期分泌子宮内膜に分泌不

全の所見を惹起した．光顕で子宮内膜は比較的拡張した

鋸歯状腺腔を呈し，腺細胞はしばしば腔内に突出をみ

る．腔内には分泌物がほとんど認められず，配列する細

胞は低円柱状で少ない細胞質をもつ分泌不全の細胞と，

少ないが比較的“たけ”の高い胞体の明るい核の円形の

細胞より構成されていた．間質は不規則な強い浮腫がみ

られる．間質細胞は着床期ならびに着床後期にもかか

わらず，胞体豊富な細胞は被覆上皮下と細動脈周辺の

pericyteの僅かの細胞で，　estrogen直接効果と思える

構築性の早期発現の他は観察できなかつた．電顕で着床

期周辺の正常内膜上皮は比較的核膜の切れ込みの強い，

しかもheterochromatinの強い核と豊富な小器官すな

わち遊離リボゾームの減少の他は発達したゴルジ装置，

適度のグリコーゲン穎粒の蓄積豊富なER係，分泌

穎粒，さらに巨大な細胞質突起とアポクリン分泌物，そ

して強い嵌入を示す細胞膜をもつのが正常所見10）だが，

estrogen投与の腺上皮は暗調で分泌期移行像は示すも，

分泌能を充分発揮していない細胞と，もう一方，円形の

核で分泌期にしては核小体も大形で，細胞質内小器官も

異なつた細胞が観察された．この細胞は遊離リボゾーム

は豊富となり，分泌機能と平行して変化するゴルジ装

置6）10）は未だ小形で，しかも糸粒体も発達せず，グリコ

ー ゲン頬粒も少ない．また分泌穎粒や巨大な細胞質突起

もみられず，比較的均一で長い微絨毛が腺腔に配列し，

lateral　cytoplasmic　membraneの嵌入もほとんどみら

れない分泌のない細胞である．これは巨大ライソゾー

ム，microfilament，　annulate　lamellae等の欠如はある

が，estrogen優i位の増殖期子宮内膜上皮細胞の所見に

類似していた1°）．このような増殖期腺細胞の如き特徴を

有することは，排卵後数日聞の子宮内膜腺細胞はestr－

ogen受容体を充分もつているという報告4）より，投与

されたestrogen（本例はeだが）の影響は子宮内膜細
　　　　　　　　　　　　　　　　　マ
胞に反映するものと考えられ，その結果，子宮内膜腺細

胞はestrogen優位の増殖期の所見の一部を示しても不

思議ではない．Pレベル回復例や，横バイ例では軽度の

ゴルジ装置の発達や分泌穎粒の出現，さらに巨大な細胞

質突起やアポクリン分泌を疑わせる所見をもつ腺上皮細

胞が観察された．このことは，これらの子宮内膜が少な

いながらPの作用を受けたことをものがたつている．そ

れゆえ症例6の如き排卵8日目になって正常周期では排
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卵後2～3日目までに観察されるnucleolar　channel

system12）がみられ，この時点で始めてPの影響を受け

た細胞の混在を充分示している．　　　　　　i

　黄体期e投与の子宮内膜間質細胞は大部分の例で着床

期周辺時期にもかかわらず，小形で胞体内小器官の変化

はみ、られなかつた．すなわち核は大形なるも，稼小体は

小さく，一方遊離リボゾーム，RER，糸粒体，ゴルジ装

置，細胞質突起の発達は悪い．しかしPレベル回復例や

Pレベルの比較的高値での横バイ例では核小体の明瞭，

大形化はないが，ゴルジ装置の大形化がみられ，細胞も

大形化し，この細胞の脱落膜化への準備ともみる所見で

あつた9）23）．これは子宮内膜間質細胞が脱落膜化への過

程で充分なPの作用が必要であるとする従来の報告9）23）

を裏づけるものであり，今回の我々の所見はP不足によ

る所見と考えられる．しかL，この脱落膜化への移行の不

一致はあまり強いものではなかつた．被覆上皮は着床期

子宮内膜に比較して“たけ”が高く，増殖期のそれに類

似していた．我々は黄体期e投与が子宮内膜に分泌機能

低下を中心とする形態的変化を惹起することを認めた．

　以上estrogen投与の子宮内膜が黄体機能の低下にも

とずくPレベルの減少により7）分泌期に充分移行できず

しかもestrogenの影響をもうけ，分泌期初期の状態で

停止しているのか，あるいはPの作用により分泌性変化

した子宮内膜にestrogen過剰な影響が上わ乗せされた

本当の意味の分泌不全というゆがめられた形態（暗調細

胞にみられるような分泌性格の獲得を示しながらゴルジ

装置，RER，糸粒体等の萎縮）なのかは不明である．だ

が，nucleolar　channel　system　の存在や，　Pレベル横

バイ例での少ないが分泌像の存在は前者を裏づけるもの

と考えられる．しかし光顕，電顕でみられる2typeの

腺細胞の所見は単にestrogen作用のみで変化した子宮

内膜とは核の切れ込みの増加，miρro丘lament東の欠

如，annulate　lamellaeの欠如，巨大糸粒体の欠如な

ど，一致せず14），Pの作用も大部加わつていると考えら

れ，明確な内分泌環境下の形態学的特徴を示せない点が
　　よ　　　　　　　　　　

多くある．これは排卵後早期のestrogen投与で内膜腺

にはPレベル低下による分泌性変化獲得の不備のみなら

ず，これとともに直接めestrogen作用も加わり日付診

　　　　　　　　　　　　　　　　　J不可能となり，蜂屋のいう分泌不全内膜1）．河合のいう

Atypishe　Sekretion　Phaseの内膜5）所見に一致してい

ると考えられる．しかし一方，間質細胞への影響は弱

く，症例も少なく，決定的には述べられないが，estro－

genの直接作用よりはむしろ黄体機能低下，すなわち

Pレベル低下によることが疑えた．

　黄体期estrogen投与により得られた結果は内分泌環

境と形態学的所見との関係の分析検索の余地は多いが，
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着床期子宮内膜に発現する腺の分泌機能の低下，ならび

に問質結合組織の構築性の早期発現という機能分離を中

心とする強いdysfunctionを惹起することが明らかで

あり，この点よりも避妊への応用を考えられる．また

clo皿iphen　citrateやHMGによる排卵誘発時にみら

れる排卵率と妊娠成功率の差もこれらの排卵に伴う黄体

期の異常なestradio1・17β高値に起因する内膜因子も一

因として考える必要があり，卵，卵管，頸管因子をも含

め，高estrogen環境を今後，検討するための手がかり

として報告した．

　　なお不論文要旨は第30回1．ll本産科婦人科学会において

発表した，
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（0．08mg／day　daily　for　5　dyas）on　plasma　pro・

gesterone　levels　and　secretory　endometrial　his・

tology　in　luteal　phase　were　examined．

　　Plasma　progesterone　Ievels　were　depressed　only

such　cases　as　administration　was　started　on　3－4

days　after　ovulation．　Decline　of　progesterone

levels　was　irregular　during　and　after　treatment

if　the　administration　began　earlier　than　2　days

after　ovu1且tion．

　　Histologically，　in　spite　of　mid－luteal　pro－

gestational　phase，　endometrial　glandular　lumina

were　abnormally　dilated　of　little　secretion　ma－

terial　and　lined　by　atroPhic　glandular　cells　of

inSu伍Cient　SeCretory　aCtivities，　UltraStruCturally

glandular　cells　were　consisted　of　two　main　types

of　cell．　One　type　of　cell　had　oval　Iユuclei　with

large　nucleoli，　numerous　free　ribosome，　small

amount　of　RER，　small　Glogi　complexes，　and

well　developed　microvilli．　These　cells　probably

under　the　influence　of　estrogen　had　no　features

of　secretory　activity．　Another　indicated　the

morphology　of　slight　secretory　changes，　but　at－

rophy　of　Golgi　complexes　and　mitochondria　were

often　ovserved　in　dark　cytoplasm．　In　8　days

after　odulation，　nucleolar　channel　system　were

found．　In　the　stromal　cells，　no　pre－decidual

changes　could　　be　observed　　except　arterioles

pericytes　in　the　subepithelial　region，

　　Administration　of　ethynylestradiol　in　luteal

phase　induced　the　endometrial　dysfunction，　es－

pecially　insuf丑cient　secretory　activity　of　glan－

dular　cells．　These　effects　probably　proceed　not

only　from　direct　effects　of　administrated　estro・

gen　but　also　from　fall　of　progesterone　levels　be－

ing　caused　by　luteal　insu伍ciency　resulted　from

estrogen　effects．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（受付：昭和54年3月16日）

」

■
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Danazol（17α一Pregn－4－en－20－yno〔2，3－d〕isoxazol一 ●

17－ol）の女性内分泌機能におよぼす影響

Effects　of　Danazol（17α一Pregrト4－en－20ッon〔2，3－d〕isoxazoL17－ol）

　　　　　on　Reproductive　Endocrine　Function　of　Women

東京大学医学部付属病院分院産婦人科

　　岡　　村　　　　隆

　　Taka曲i　OKAMURA

Department　of　Obstetrics　and　Gynecology，　Branch　Hospital，

　　　　Faculty　of　Medicine，　University　of　Tokyo

●

　Danazolはethisteroneのisoxazol誘導体である，これは子宮内膜症の治療に有効であることが知られ

ている．この作用機序を知るために，一般に女陛内分泌機能に，この誘導体がどのような影響を及ぼすかを

本論文は検索した．正常性周期を有する婦人に月経周期5日目よりDanazo11日600　mgを連続3週間投与

した．投与中血中progesteoneは低値を示し，尿中のFSHとLHの排卵性ピークは認められず，排卵が

抑制されることが示された．投与中血中estradiolは低下したが有意のものではなかった．投与中のLH－RH

に対する下垂体のFSH　と　LHの放出反応は，正常範囲内であり，　Danazelによる排卵の抑制がその視

床下部作用によって起されたことを示唆する．更にこの視床下部作用を明らかにするために，機能性月経困

難症の患者に月経周期10目目よりDanazol　1日200－400　mg　a）低用量を7日間連続投与し，この間BBTを

記録せしめ，そして血i・1・iprogesterone，　estradiolおよびFSHとLHを測定した．これらの症例において

estradio1のsurgeが存在するにもかかわらず，排卵が抑制された症例が認められた．この事実は，　Danazol

の排卵抑制作用がestrogenの視床下部へのpositive　feedbackを阻lhする結果惹起されたことを示唆して

いる．一方約3カ月にわたりDanazol　1日600mgを投与した患者においては，明らかに子宮内膜は萎縮し，

血中FSHおよびestradielレベルが徐々に低下する症例が認められた．かくてDanazolは，おそらく

estrogenの視床下部へのpositive　feed　backを抑制し，排卵を阻止し，さらに長期の後にはFSHしたが

つてestrogenの分泌を抑制する結果，子宮内膜を萎縮せしめると考えられる．この様にして子宮内膜症に

対し効果を発揮するものと思われる．事実，子宮内膜症性不妊症の2例に妊娠を惹起することができたので

ある．
■

緒　　言

　子宮内膜症や機能性月経困難症の治療として，従来エ

ストロゲンとプロゲステロンの合剤が使用されてきた．

特に子宮内膜症の治療に対しては，これを大量長期投与

する偽妊娠療法が行なわれてきたが，症状の悪化や種々

の副作用のために，治療の完遂が困難である場合が多か

った．さらにこの治療には，エストロゲンに起因すると

される血栓性静脈炎発生の危険が存在する．従つてエス

トロゲン作用のない薬剤により，これらを治療すること

が望ましい．この目的のために欧米において最近Da・

nazolが使用され，良い結果が報告されている．そこで

このDanazo1がどのような機序で子宮内膜組織を萎縮

せしめるかを知るために，Danazo1投与中の婦人の内

分泌学的状態を検索した．

実験対象および方法

DanazolはSterling－WinthroP研究所において合成

されたsteroidの一種であり，　ethisteronのAring

にisoxazolが付加された構造をもつ．（図1）

●
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　正常性周期の婦人4名にDanazol　1日600　mgを

月経周期の5日目より3週間投与した．投与前周期，投与

中周期および投与後周期において月経開始の5日目から

5日毎に採血し，10日目から15日目までの尿を毎日採取

した．他の若干の婦人にDanazol投与前および投与終

了直後にLH－RH　testを施行した，これら期間中BBT

を記録せしめた．

　機能性月経困難症の患者7名にDanazol　1日200mg－

400mgを月経周期10日口より1週間投与し，投与中連

日採血した．これらの血清および尿を一20°Cにおい

て，ホルモン測定まで凍結保存した．去勢婦人および子

宮内膜症性不妊症の患者にDanazol　1日600mgを連日

3カ月投与し，ほぼ3週間々隔で血液を採取し，子宮内

膜生検を投与終了後に施行した，

　血清中および尿中（agceton抽出後1））のFSH，　LH，

estradiolおよびprogesteroneをそれぞれにspecific

なradioimmunoassay（RIA）により測定した．（FSH

seru皿　O．01－0，3　m1
」

ether　extraetion
」

dry

」　．
defatti1［9
、｛y

強灘1黙㎞
i…b・ti。・（f…15mi・．　at’・0°C）

J
add　O．i　旧I　of　second　al1七ibody

，！，．　一（＿、、＿蜘

」

precipltate

l　　I、5
c耀，し巳1，ti嘘）g　 or　　　　　　　I

　　　　　　　　図2

隆

saline

ethyl　ether

O．03ml．

0．5mL
3．Oml．

iextracti｛m：0，5

evap｛｝ration　un〔ler　N，　gas：

ph｛｝sphate　buffer　　　　　　O．5　mL

125　IPr・gester・ne　　　O．lmL

antlserum　　　　　　　O，1mL
　【pr｛｝g．11　alpha　hemisucciny［BSA）

（283）45

3740C

incubati〔m：rodm　temp．．0．51hL

　　　　　4°C　　　　　　　　3－6　　　　　　　　　　　hrs．

19ヒJ

L｝，：

80

フo

萎・・

重・。

重・・

1：

10

polyethylene　9］ycQl　with
boΨine　serum　globu【in

30－45min．

　preclpltate：count

図3　Assay　procedure　for　progesterone

　　　　　　　　400P9／国1

sヒanderd　tUtye　for　tstradSつl　RIA

　　　　　　　　　　図

10Q

go

9，

7o

；・・

重・・

璽・

jc

ユ1

　　　　　　　　　　81iS／岨

　5tenderd　⊂urv琴　for　pro‘巴sttton●　R1A

4

はFSHキット「第一」，　LHはLHキット「第一」，

estradiolはE2キット「第一」，　progesteroneはプロ

「e　defatting

剛｛1：1器1：蹴猫

mixingteentrifugation
」

aspirat，e　the　n－hexane　phase
4

add　2。O　皿l　of　胆一hexane
」

aspirate　the　n－hexane　phase
l

add　2．0　皿1　‘）f　l聰＿hcb　xa”｛馳

』

aspi田te　thρn－hexane　P｝）ase

Assay　procedure　for　estradiol



46　（284） Danzo1の女性内分泌機能におよぼす影響

ゲステロンキット「第一」による）（図2，図3，図4）

結　　果

1．正常月経周期婦人の内分泌機能に対するDanazo1

　　の効果

　（1）BBTおよび消退出血

　BBTはDanazol投与の開始直後から，および開始

後4～5日において中等度（約0．3QC）に上昇した．

　消退出血には，次の三型が認められた．

　a）投与終了後，相当期間出血が出現しない場合，

　b）投与終了直後から出血が生ずる場合

　c）投与終了前より少量の出血が持続する揚合．（図

5）
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　（2）血清progesterone

　progesteroneレベルはDanazol投与前周期におい

て，卵胞期にO．76±O．19ngfml，黄体期に7．9±1．9ng／mI

を示した．しかしDanazo1投与中周期の前半ではO．45

±0．15ng／ml，後半では0．4±O．12　nglmlと低値であっ

た．Danazol投与終了後卵胞期において0．44±0．15ng／

ml，黄体期において6．2±0．19　ng／mlであつた．（図6）

　（3）血清estradiol

　EstradiolレベルはDanazol投与前周期の卵胞期，

黄体期において，それぞれ160±80pg／m1，255±110pg／

mlであつた．　Danazo1投与周期中，前半において242

±120pg／ml，後半において222．5±107．5pg／mlを示し，

Danazol投与後周期の卵胞期および黄体期において，

．JC1“

100

Follicular　 Luセeal　　　　　　　　　Esrly　　　　 La†P　　　　　　 Folllcular　 LuteBl

　　Phase　　　　　　　　　　　　　Period　　　　　　　　　　　　Phase

　　Isefer’v　　　　　　Durユnr　　　　　　　After

　　　　　　Danazol　me〔】lca†、i：rl

　　図7　Effect　of　danazo工on　estradiol

それぞれ366±125pg／ml，330±105　pg〆mlであった．

（図7）

　（4）血清FSHとLH

　FSHレベルはDanazol投与前周期，卵胞期において

14．8±4．3mlU／m1，黄体期において10．7±2．7mlU／m1

であつた．Danazo1投与中周期の前半において20．8±

7．OmlU／ml後半において14。6±5．6mlU／mlであつ

た．Danazol投与終了後，卵胞期には14．9±7．4mIU／

ml，黄体期には12．1±3．9mIU／mlであつた．

　LHレベルはDanazol投与前周期および黄体期にお

いて，それぞれ15．8±3．OmlUlmlおよび13．1±5．7

mIU／mlであつた．　Danazol投与中周期前半には18．8

±7．3mlU／ml，後半には12．5±3．3mlU／mlを示した．

Danazol投与後周期の卵胞期および黄体期においては，

それぞれ17．7±6．5mIU／mlおよび12．9±5．4mlU／m1

であつた．（図8，図9）

　（5）尿中FSHとLH
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　Danazo1投与中，尿中FSHとLHには排卵性FSH
とLHのピークは認められなかつた．（図10）

　（g）LH－RH　test

　Danazo1投与前周期と投与終了直後にLH－RH　100

mcgを筋注し，下垂体FSHおよびLH放出反応を検

索した．Danazol投与によるFSHとLHの放出反応
は正常範囲内にあった．（図11，図12）
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図11　Pattern　of　LH　and　FSH　secretion　in

　　　LH－RH　test　during〔lanazol　treatment
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H．Danazo1の短期低用量投与の効果

　Danazo1の短期低用量投与の排卵に対する効果には次

の三種類が認められた．

　（a）Danazol投与中の血清estradio1およびprog－

esterone値は共に低値（それぞれ60pg／ml，および0．4

ng／皿1）を示し，排卵は抑制される．（2例）（図13）

　（b）Danazol投与中血清estradio1の高値（250　P9／

ml）が認められるが，　progesterone値は低値（0．4ng／

ml）のままであり，排卵は抑制される．（1例）（図14）

　（c）Danazo1投与中の血清estradiolおよびprog・

estroneは共に高値（それぞれ245pg／ml，および7．4ng／

m1）を示し排卵が認められる．（4例）（図15）

皿．Danazo1の去勢婦人の血中FSHおよびLHに対

　　する効果

　一人の去勢婦人にDanazol　l目600mgを約4週間投
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与した．投与終了時血清FSHおよびLHレベルはそ

れぞれ96．1mlU／mlおよび100．1mlU／m1であり，　Dan・

azo1により去勢後のこれらの一ヒ昇を抑制することがで

きなかつた．

IV．子宮内膜症性不妊症婦人に対するDanazol　1日600

　　　mgの3カ月間投与の効果

　　（1）血性FSHおよびestradio1

　ある患者においては，Danazol投与前，血清estra・

diol値は390．2P9／m1であつたが，　Danazo1投与開始

1週間後，血清estradio1値は，167．7P9／mlとなり，

3週後には75．3pg／mlと次第に減少した．他の患者にお
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いては，血清は投与前の3．9mIU／mlから約6週後の0．8

mlU／mlまで，血清estradiolを同様に277pg〆mlから

94．6pg／mlに減少した．（図16，図17）

　（2）子宮内膜

　Danazol投与終了直後の内膜は非常に萎縮し，時に

は内膜生検も困難となることがある，inactive　glandと

inactive　stromaが特徴的である．ピル投与時の子宮内

膜と異なり，脱落膜様変化がみられない．（写真1）

鐸

鹸

写真　1

　（3）妊娠

　Danazol投与終了後に妊娠した例を2例経験した．

その終了後3カ月以内に妊娠したものである．

考　　案

　正常周期を有する4名の婦人にDanazolの1目600

mgを月経周期5日目より3週間連続投与したところ，

BBTは排卵後にみられるような典型的なものではない

が，軽度上昇した．Wentz2）らはestrogenを前処置し

た去勢婦入の子宮内膜がDanazo1投与により非定型で

はあるが分泌化像を呈したことを報告しているので，

Danazo1には僅かではあるがprogesterone様作用が

存在することが推測される．従ってBBTのその軽度

上昇はDanazolのかかる性質によるのかもしれない．

　Danazo1投与による消退出血には三型が認められた．

第一はDanazo1投与中にも，投与終了後にも出血が現

われず，次の自然排卵後に始めて月経出血がみられたも

のである．これはDanazolにより子宮内膜が比較的緩

徐に軽度に萎縮し，増殖相の中期程度の状態が続いたた

めと思われる．第二はDanozo1投与終了直後の消退出

血である．Danazo1が第一の場合よりも強く子宮内膜

に対して萎縮を惹起し，丁度投与終了直後に出血をもた

らしたものと思われる．第三は，さらにDanazolが強く，

急速に子宮内膜を萎縮せしめた結果，Danazo1投与中

に少量の出血が始まつてしまったものである．これらの
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差はDanazolに対する各個人の感受性の差によるもの

と思われる．Danazo1投与中止後，全例BBTの経過

は正常となり，投与中止後約6週間以内に自然排卵に供

う月経出血が発来した．これらの事実はいずれも，以前

の簡単な報告を確認するものであるs）4）5）．

　Danazol投与中の血清progesteroneレベルは低値

を示し，尿中のFSHとLHは排卵性ピークを示さな

かった．これらはDanazo1が排卵を抑制したことを示

すものである．更にDanazol投与中，　LH・RHにょる

下垂体FSHとLHの放出反応性は正常範囲内にある

ことが認められた．すなわち，Danazolは下垂体に直

接作用するのではなく，おそらく視床下部を介して，排

卵を阻止するものと考えられる．

　機能性月経困難症の患者7名にDanazolの短期低用

量（1日200mg－400mg：7日間）投与を行つたところ，

排卵が認められたのは4例で，3例は排卵が抑制され

た．これは，おそらく排卵を抑制するDanaze1の確実

な投与法は1日600mg以上，月経の初期から20日間で

あることを示す6）．かかる低用量で排卵が抑制された症

例の中で，preovulatory　surgeと思われる血清estra－

diolの高値が認められたにもかかわらず，その後pro－

gesterone高値が認められないものがあつた．これは，

前述のDanazolによる視床下部を介しての排卵抑制が

そのestrogenのpositive　feedbackの阻止によつて

惹起されたかもしれないことを示唆している．Guillb－

aud7）は，月経周期9日目より14日目までDanazo11目

200mgを投与し，同様の結果を得ている．さて正常婦

人へのDanazo1投与中，その投与前後の月経周期と異

なつて，投与の後半においてFSHおよびestradiolは

減少する傾向が認められた．おそらく　Danazolには

tonicに分泌されているFSHに対し軽度の分泌抑制作

用が存在し，この結果血中estradio1が減少するものと

思われる8）．

　去勢婦人にDanazol　1目600mgを4週間投与し，そ

の前後の血中FSHとLHを測定したところ，いずれ

も高値を示した．すなわちDanazolによるtonicに放

出されているgonadotr。pinの分泌抑制作用は，上述

した様に弱いと考えられる．

　子宮内膜症の患者に対するDanazo11目600mgの連

続3カ月間の投与中，血清FSHおよびestradio1は徐

々に低下し，子宮内膜の萎縮が認められた．従つてDa－

nazolのFSHおよびestradio1の分泌抑制作用は弱い

けれども，比較的大量の長期間投与によつては確実にこ

れらの抑制効果が出現し，子宮内膜を萎縮せしめること

がわかる．このためにDanazolは子宮内膜症に対して

も効果を発揮するものと考えられる．事実子宮内膜症性
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不妊症の患者にDanazol　1日600mgを約3カA間投与

終了後，2症例が妊娠した．子宮内膜症の治療としては

今まで，一般にestrogenとprogestinの合剤の長期

大量による偽妊娠療法が行なれてきた．しかしながら，

妊娠悪疽様症状等の副作用や，最近指摘されてきた血栓

性塞栓症の発生のような致命的副作用の故に，この治療

も完遂することは困難であり，危険でもあるNこのよう

に子宮内膜症に対する適切な治療法は現在まで存在しな

かつたといえよう．この子宮内膜症に対して，Danazo1

が優れた効果を発揮することが最近しられるようになつ

たのである．この意味で，Danazolのかかる作用機序を

解明することは，臨床的にも，基．礎的内分泌的関心から

も重要であり，本研究においておおよそのその機序が解

明できたと考える．

　終わりに，本研究の御指導をいただいた当科，小林拓

郎助教授および富山医科薬科大学柳沼恣助教授に深謝し

ます．
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Effects　of　danazol（17α一Pregn－4－en－20－yno

　〔2，3－d〕isoxazol－17－ol）on　reproductive

　　　　　endocrine　function　of　women

　　　　　　　　　　Takashi　Okamura

Department　of　Obstetrics　and　Gynecology，

　Branch　Hospital，　Faculty　of　Medicine，

　　　　　　　　　University　of　Tokyo

　　During　administration　of　Danazol　in　a　dose

of　600mg　per　day　for　3　weeks　starting　from　the

5th　day　of　the　cycle，　serum　progesterone　level

remainds　less　than　l　ng／ml　and　no　urinary　FSH

and　LH　peak　was　nQted，　suggesting　that　ovula－

tion　was　inhibited．　Pituitary　FSH　and　LH　re－

1ease　responses　to　LH－RH　during　the　Danazol

administration　was　within　normal　range．　These

丘ndings　indicate　that　Danazol　suppresses　pro・

bably　the　hypothalamic　function　to　inhibit　ovu・

latory　gonadotropin　surge．

　　In　some　cases，　administered　with　200mg－400mg

of　Danazol　per　day　for　seven　days　starting　from

the　10　th　day　of　the　cycle，　no　ovulation　occurred

despite　the　presence　of　probably　preovulatory

estradiol　surge．　This　suggests　that　Danazol　in・

hibits　the　positive　feedback　of　estrogen　to　hypo・

thalamus，　thus　resulting　in　the　inhibition　of

ovulation．

　　During　administration　of　Danazol　in　a　dose

of　600mg　per　day　for　3　months　serum　FSH　and

estradiol　gradually　decreased，　and　at　the　com・

pletion　the　endometrium　was　found　to　be
atrophic．

　　Thus，　Danazol　may　suppress　cyclic　FSH　and

LH　release　through　the　hypothalamus　probably

dlle　to　the　inhibition　of　the　positive　feedback　of

estrogen，　and　in　much　longer　period　of　the　adm・

inistration，　even　tonic　FSH　release　and　estrogen

secretion，1eading　to　atrophic　endometrium．　This

may　be　a　reason　for　the　excellent　effect　of　Dana－

zol　on　endometriosis．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（受付：昭和54年3月27日）
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　最近7年間に経験した子宮内膜症による急性腹症の7例にっいて総括した．

　うちチョコレートのう胞の破裂が4例，茎捻転が2例，再発が1例であつた．

　月経痛のある婦人で，月経前後に急性腹症を来たしたときは，子宮内膜症の存在も考慮に入れなくてはな

らない．とくにチョコレートのう胞破裂では，内容の腹腔内散布により癒着，再発の可能性が大となるので，

早期に発見し，早期に手術する必要がある．

　年齢，挙児希望の有無，病変の進行度などにより術式は異なるが，病巣の十分な廓清にひきっついて，微

温生理食塩水で腹腔内を洗い，術後の合併症を防がなくてはならない．

　子宮内膜症は近年増加の傾向にあり，婦人科における

開腹手術の1／3に認められるほどである．したがってそ

の病因，症状，治療などに関する報告は枚挙にいとまな

い．しかし本症による急性腹症に関連したものは，極め

て少ない．緊急手術をして他科で処置される例も増えて

いるように思われ，一般婦人における妊娠，分娩回数の

減少と相まつて，急性腹症のさいにも本症が十分に認識

され，適切な対策が必要となろう．

対　　象

　外性子宮内膜症による急性腹症開腹例は，1972年1月

より1978年末までの7年間に7例あり，うち当院婦人科

における開腹は5例，外科2例であつた．

　年齢は21歳から36歳で，ほぼ生殖年齢に一致し，未婚

2例，未妊3例，経産婦2例である．発症時期は子宮全

摘後の1例を除けば，5例が月経直前または月経中であ

り，残り1例は妊娠6週で，性周期が本症の発生に関連

性があることが示唆される，

藍術前診断はイレウス2例，卵巣のう腫茎捻転4例，チ

ヨコレートのう胞1例である．術式は両側付属器切除2

例，一側卵巣部分切除2例，単純子宮全摘2例，のう胞

穿刺排液1例で，術後経過は順調であつた（表1）．

症　　例

　1．23歳．初経13歳，28日型，持続5～6日，下腹痛

を伴なう、22歳で結婚

　1970年11月挙児希望（不妊1年）で来院．子宮後傾

屈，正常大，付属器は触れない．翌71年1月，Endo・

grafin　6　mlで造影法を行ない，子宮やや小，右傾し，

その後方に右卵管が迂回し，左卵管も疎通性はあるが，

造影剤の拡散不十分で，癒着が疑われた．

　若年でもあり，BBTを記録させて経過観察．10カ月

後の同年11．月26日を終経として妊娠し，72年1月7日の

内診では，子宮やや腫大，右付属器を超鷲卵大に触れ，

圧痛があつた．Douglas穿刺で暗褐色粘稠液2ml吸

引，チョコレートのう胞内容と思われた，同月10目ごろ

より下腹痛増強し，右付属器は手拳大となり，圧痛著明

で，妊娠2カ月十卵巣のう腫茎捻転と診断され，緊急手
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症　　　　　　例

年　　　　　齢

経　妊　回　数

発　症　時　期

術　前　診　断

1

：　　23

1

　　　0

　妊娠6週
1　　一

右卵巣のう腫1
　茎捻転

表1
　万

　21

　0

子宮内膜症と急性腹症

急性腹症における卵巣子宮内膜症

日不妊会誌　24巻3号

刀経第1目　　月経直前

…急弊警1右袈雛う腫

開腹所見

術 式

術．

騨醸灘1ゼ欝熱

　　　　　　　　　　　　1

　　　　　　　　　　　　子宮全摘，両「子宮全摘，
　　　　　　右卵巣部分　　　　　　　　　　　　側付属器摘右付属器切除
　　　　　　切除　　　　　　　　　　　　　除

3　　4　　　5　1　6　　　7

31　36；32｛231・8
2［3　・｛・、・
　　　　脛第2日全摘後・年月額酬脛第3目

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1
　　　虫垂炎による　　　　　　　　　　　　1
　　　　腹膜炎　　左卵巣のう腫卵巣のう腫茎1チョコレート
　　　麻痺性イレウ　茎捻転　　　捻転　　　1のう胞破裂
　　　1　ス
　　　I　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　F

嬉欝磯覆：撫1｝聾

　　　囎属劉穿騰欄番除囎番除

　少量の褐色腹水を認め，子宮超鷲卵大，右卵巣超手拳

大チョコレートのう胞で，組織学的にも脱落膜変化が著

明な子宮内膜組織を認めた（写真1）．術後経過は順調

で，7，月22日，2100および1710grの双胎分娩した．

　2．21歳未婚．初経13歳順調，301－1型，持続7

日，下腹痛が強い．1974年2月27日，月経第1日目の夜

間，突然の下腹痛で近医受診，胃痙攣と診断され，注射

により…時的に癒痛は軽減したが，翌朝ふたたび腹痛強

くなり，28日当大学外科入院．

写真1　症例1右卵巣チョコレートのう胞壁

　体温37．4°C，白血球22，100，腹壁筋性防御著明．腹部

レ線像にてNiveauを認め，急性腹膜炎による腸閉塞

と診断し，同日開腹少量の淡褐色腹水があり，子宮正

常大，右卵巣鷲卵大で，その後壁の一部が破れて，茶褐

色粘稠液が流出していた．右卵巣切除，腹腔内洗浄組

織学的にものう胞壁の一部に内膜組織を認めた．

　3．31歳　2回経妊経産婦初経13歳順調，30日

型，持続7～8日，下腹痛を伴なう．1976年2月20日よ

り腹痛発現，その翌日から月経開始，疹痛おさまらない

ため24日，某病院受診，右卵巣のう腫茎捻転と診断さ

れ，当科依頼。同日の開腹所見では，子宮鷲卵大，右卵

巣は超鷲卵大チョコレートのう胞で，360°捻転してい

た．左卵巣も超母指頭大出血性のう胞を認めたので，両

側付属器とも単純子宮全摘．

　組織学的に子宮腺筋腫，卵巣子宮内膜症であった．

　4．36歳，3回経妊経産婦．初経12歳やや不順，腹

痛，腰痛を伴なう．1976年4月1日より月経始まり，そ

の2目目早朝，腹部膨満感を伴なつた下腹痛があり，翌

日さらに増強し，4日午前6時ごろから悪心とともに計

10回ほど嘔吐した．午後2時，近医により高圧院腸と薬

の内服をうけたが，効果なく，午後6時，他の外科医に

腸閉塞と診断され，当院外科に紹介．

　体温37°C血圧112／72，腹部全体に筋性防御著明．腹

部単純X線撮影にてガス像（惜），白血球12，500．同日

午後10時Vagestigmin筋注，高圧洗腸施行．午後11

時，回盲部の圧痛著明で，白血球13，㎜．虫垂炎による

腹膜炎を疑い緊急手術，

　右卵巣は手拳大チョコレートのう胞で，子宮後壁に癒

着し，一部より内容が漏出していた．さらに回腸末端か

ら約2cmのところにS状結腸が癒着し，通過障害を認

めた．腸管の癒着を剥離し，両側付属器とも子宮全摘．

本例では卵巣子宮内膜症の破綻，内容液の腹腔内漏出に

よる腹膜刺激症状ならびに癒着によるイレウスと診断さ

れた．

●

●
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　5．32歳，未妊婦初経13歳28日型，順調，持続5

日．強い経時障害がある．16歳虫垂切除原発不妊と年

ごとに増強する月経痛を主訴として来院子宮後傾屈，

ほぼ正常大，Douglas窩に硬い抵抗を触れ，圧痛を認

めた．1974年4月，子宮内膜症と診断し，子宮底部の鶏

卵大筋腫を核出，左側卵巣チョコレートのう胞切除した

が，術後も月経痛はとれず，1976年1月，根治的に子宮

全摘と右付属器切除にふみきつた（写真2）．

写真2　症例5再手術で摘出した子宮

　その半年後に腸閉塞の疑いで内科入院，保存的に治

療さらに翌77年1月17日，左下腹痛にて来院，卵巣の

う腫茎捻転を考えて緊急手術．残存卵巣組織は小児頭大

のう胞を形成していたが，周囲臓器との癒着が強いた

め，その血性内容液1，300mlを吸引するにとどめた．

　6．23歳未産婦．初経13歳，順調，経時障害もな

い．終経は1977年4．月1日より3日間．予定月経に間近

い4月23日，仕事中に突然下腹痛出現し，起きているこ

とも不能となり，救急車にて来院

　体温36．8°C，血圧120／80，苦悶状．腹部膨隆，筋性防

御はない．子宮前傾屈，正常大，右付属器鷲卵大で，圧

痛著明．白血球12，000、右卵巣のう腫茎捻転の疑いで緊

急手術右卵管と卵巣チョコレートのう胞が約90°捻転

し，表面うっ血し，出血性であった．左卵巣にもチョコ

レートのう胞を認め，ともに部分的に切除した．

　7．28歳未婚．初経14歳，27日型，持続5日間．下

腹痛を伴なう．1977年10月のE経中，肛門へ抜けるよう

な激痛が数時間続いた．その後も月経時の下腹痛があ

り，78年3月3日から始まつた月経では，3日目，4日

目と37．1°の微熱があつた．3月10日近医により卵巣の

う腫茎捻転と診断され，当科転送．

　血圧120／80，体温36．8°C，下腹部全体に筋性防御つ

よく，腫瘤を触知できないが，内診で右付属器が超鷲卵

大に腫脹，Douglas窩にも圧痛を認めた．白血球8，600．

　右卵巣チョコレートのう胞破裂を疑い，直ちに開腹．

茶褐色腹水約300mlを吸引し（写真3），右卵巣は超鷲
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写真3　症例7チョコレートのう胞破裂

写真4　症例7部分切除された左右卵巣チョコ

　　　　レートのう胞

卵大チョコレートのう胞で，後壁に長さ4cmの裂口を

認め，左卵巣も超鶏卵大チョコレートのう胞で，1cm

の裂口があつた．両側卵巣とも部分切除し，組織学的に

も子宮内膜組織が証明された（写真4）．

考　　察

　急性腹症とは激烈な腹痛を主訴とし，原因疾患が内科

的か外科的か正しく診断されるまでの便宜的な患者の状

態を総括したものと定義される．臨床症状は多彩で，イ

レウス症状，腹膜刺激症状，急性炎症症状などである

が，全身症状が先行する例は重篤で，ショックの危険性

が大きく，緊急手術の対象となる．

　外性子宮内膜症は婦人科開腹手術の1／3に認められ，

その発生部位としては卵巣が最も多く，活動性子宮内膜

組織の増殖とのう胞内圧の上昇により次第に増大する．

一方，反復する出血と線維形成により，周囲臓器と癒着

する傾向にあるが，壁の一部が薄く脆弱となり，内，外

圧により容易に破綻することがある（表2）．

　急性腹症を呈する子宮内膜症はNovak（1931）1），

Ingman（1950），　Pratt，　Higgins＆　Foust（1952）2），

Koskela（1964），　Golditch（1965）3），　Pratt（1970）4）

らによつて報告されている．統計的には，Parr。ns＆
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　　表2　子宮内膜症と急性腹症の関係

　　　　　　チ。，レ＿ト／破裂＼

外性　　　／のう胞　　　＼茎捻転→急性腹症

子宮内膜症＼賭浸潤＿イレウス／

Sommers（1963）は120例の急性腹症の15％が子宮内膜

症によるものであったとし，Henrichsen（1955）5）は

1，000例の子宮内膜症中9例0．9％にのう胞破裂をみたと

述べ，Golditch3）は340例中28例8％が急性腹症で開腹

しているという．さらにWeed（1976）は30歳以下の子

宮内膜症手術142例中9例6．3％が急性腹症であつたとし

ているが，本邦では類似例のまとまった報告はみられな

い．

　卵巣子宮内膜症はチョコレートのう胞とも称されるよ

うに，古い出血病巣がのう胞化し，チョコレート様の液

で満たされている．ほぼ正常大卵巣の一部に数カ所の小

血腫を形成するものもあれば，手拳大以上の大きなのう

胞となつているものもある．後者では何らかの原因によ

り破綻をきたしたとき，内容が腹腔内に漏出して，激烈

な腹痛を起こす．

　発症の年齢は生殖年齢に一致し，GolditchS）によれば

19～45歳，平均31歳で，その30％が25歳以下，78％が未

産婦であつたという．同じくPrattの集計でも18～53

歳平均34歳28例中43％が未産婦であった．

　急性腹症発現の時期について，Hattlebergは5例が

月経終了から2週間であつたと述べ，Dean6）の6例も

月経開始1・2目目であつたという．Golditchも58％

の患者が．月経開始時や終了直後で，2週間以後は15％に

すぎなかつたとしているが，Prattの37例では，月経周

期と特別な関係はみられなかつたという．チョコレート

のう胞の破裂が．月経中または直後に起こりやすいという

のは，出血によりのう胞内圧が高まるためと考えれば説

明しやすい．

　のう胞破裂により激しい腹痛があるため，Golditch

によれば78％の患者が48時間以内に受診し，Prattもほ

とんどが24時間に診察を求めたとしている．われわれの

症例も全例が24時間以内に受診した．

　他覚的には，腹部の圧痛，筋性防御がみられ，内診で

子宮膣部を動かすと疹痛が増し，約半数に付属器腫瘤が

証明される．疹痛は始め月経痛のようで，徐々に強くな

るもの，突然の激痛からショックに陥るものなどであ

る．われわれの症例でも，3例が激痛発作で始まり，1

例は睡眠中に目ざめ，1例は仕事中に失神したという．

ほとんどは全般的な下腹痛で，とくに一側に限局したも

の1例，疹痛の程度は中等度から激痛で，筋性防御，反

目不妊会誌　24巻3号

棲痛もある．2例は悪心，嘔吐が強く，腹部膨満感があ

り，イレウス様症状を呈した．

　鑑別すべきものとしては，急性虫垂炎，骨盤腹膜炎，

卵巣のう腫茎捻転，外妊，卵胞または黄体血腫破裂など

があげられる．Pratt（1970）は半数が術前診断：急性

虫垂炎で，“腹部中央に限局していた疹痛が後に右下腹

痛となり，悪心，嘔吐を伴なえば，きわめてまぎらわし

い”としている．骨盤腹膜炎は，月経後や骨盤内操作後に

起こり，両側性に圧痛ある付属器腫を触れ，膣，頸管に

感染徴候を認めることが多い．

　単純な卵巣のう腫の茎捻転や卵胞，黄体出血との鑑別

は当然，困難であり，開腹所見，組織診によらざるをえ

ない．外妊では性器出血があり，ショック症状が強い

し，無月経の先行や妊娠反応も参考になる．

　Pratt（1952）2）らによると，チョコレートのう胞破裂

は突発的ではあるが．ショック症状は比較的軽く，貧血

もさほど進行しないし，疹痛は数日で自然に消退するこ

ともあるという．腹膜刺激症状として悪心，嘔吐を伴な

い，体温は正常から微熱程度，白血球数も8，000～16，000

に増加するN

　われわれの7例の術前診断はイレウス2，卵巣のう腫

茎捻転4，チョコレートのう胞破裂1で，診断がっき難

かったことを示す．月経痛のある婦人で，月経前後に急

性腹症を呈したときは，チョコレートのう胞の破裂も考

慮に入れる必要があろう．

　治療法としてはacute　abdomenの徴候があれば，い

たずらに検査を反復するより開腹にふみきるべきで，と

くに若年婦人で保存的に処置するさいには早期発見，早

期治療が大切である．例えばPrattは37例中14例の30

歳以下の婦人で，子宮摘出は1例のみ，他は保存的に扱

かい，3例が妊娠，出産しているが，4例は子宮内膜症

再発のため再手術をしたという．Green7）によれば，保

存手術が早期にされるならば，破裂後24時間以上経過し

たものの4倍はfertilityを高めうるとしている．のう

胞破裂により，子宮内膜片が腹腔内に散布され，濃厚な

内容液の化学的な刺激により腹腔内に癒着が起こるため

であろう．

　児のある30歳以上の患者では，むしろ根治に手術した

方がよい．Sheets（1964）8）も指摘するように，子宮を

摘出しても，卵巣を残せば再開腹の可能性は大きい．わ

れわれも卵巣の一部を残したために，子宮全摘後1年で

チョコレートのう胞が再発，1，300mlの内容を吸引し

たのみで，摘出不能であつた1例を経験している．

　妊娠に合併したチョコレートのう胞も稀で，Goodal1

（1944）9）は妊娠中に子宮内膜症は非活動性になるといい，

われわれも妊娠初期にはほとんど手拳大に達したチョコ

●

●
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●

レートのう胞が，末期には鶏卵大まで縮小した例を報告

した．帝切時チョコレートのう胞の一部破綻を認めた

Scott（1944）10）の症例以来，　Fredricksen（1957）11），　Pratt

（1952），Brill（1957），　Noe1（1961）12），　Tarra（1964）13）

Koskela（1964），　Steinberg（1962），　Anderson（1974）14）

らの報告が散発的にみられる．妊娠早期か産褥期の破裂

が多いが，その原因としては，子宮の増大により癒着が

牽引され，圧力がかかることが考えられる．われわれの

1例も，妊娠6週で付属器腫瘤を触れ，外妊との鑑別に

Douglas穿刺し，チョコレート様液を吸引したあと，

腹痛がかえつて増強した．

　　最後に子宮内膜症によるイレウスにっいて，Pierre

（1975）は1950年から20年間に27～51歳の11例に小腸の子

宮内膜症があったという．腸管では．漿膜，筋層を通し，

粘膜まで内膜症に侵されることはあまりないが，その進

行度により，癒着剥離にとどめるか，腸管の一部切除を

要するか，決めなくてはならない．子宮内膜症による癒

着は強固で，剥離し難く，組織が浮腫状になつて，腹膜

被覆が困難なことが多い．腸管，膀胱，腹膜など，より

重要な組織から，のう胞壁の剰離不能の場合には，むし

ろ，のう胞壁をけずり，主要臓器の温存をはからなくて

はならない
　　　　　　　　　願

本論文の要旨は1978年5，月，第56回日産婦関東連合地

方部会総会にて発表した．

9）

10）

11）

12）

13）

14）

EA．：Conservative　surgical　management
of　endometriosis．　Obstet．　Gynec、23，626
（1964）．

Goodal1，エR．：Astudy　of　enclometriosis．

LipPincott，　Philadelphia，284（1944）．

Scott，　R．　B。：　Endometriosis　and　pregnancy

with　a　report　of　two　cases．　Amer，　J．　Obstet．

Gynec．47，608（1944）．

Fredrikson，　H．：Association　of　pregnancy

and　endometriosis．　Acta　Obstet．　Gynec．　Sca－

nd．36，　481（1957）．

Bril1，　H．　M．，　Rapaport，　L．＆Kaplan，　S。：

Intrζpartum　rupture　of　b三lateral　ovarian

endometrial　cysts．　Case　report．　Amer．　J．

Obstet．　Gynec．73，200（1957）．

Tawa，　K．：Ovarian　tumors　in　pregnancy．

Amer．　J．　Obstet．　Gynec．90，511（1964）．

Anderson，　M．＆Edmond，　R．　M．：Rupture

of　an　endometriotic　cyst　in　late　pregnancy．

J．Obstet．　Gynec．　Brit．　Comwlth．81，907
（1974）．

Endometriosis　as　a　cause　of　acute

abdomen

T・Miyazaki，　K　Miyazaki，　T．　Ezawa

　　　　　　　　　and　K．　Momose

Dep，　Obstet，　Gynec，　School　of　Med．

　　　　　　　　　　　Toho　Univ．
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2）

3）

4）

5）

6）

7）

8）

文 献

ometrial　cysts　of　the　ovary　presentlng

an　acute　abdominal　emergency．　AmeL
Obstet．　Gynec．108，56（1970）．

Henrichsen，　E．：Endometriosis．　Amer．

Surg，90，331（1955）．

Novak，　E：Pelvic　endometriosis，　spontan－

eous　rupture　of　endometral　cysts，　with　a

report　of　three　cases．　Amer，　J．　Ostet．　Gynec．

22，　826（1931）．

Pratt，　J．　H．，　Higgins，　R．　S．＆Foust，　G．

T．：Ruptured　endometrial　cysts　as　a　cause

of　acute　abdominal　symptoms．　Amer．　J．

Obstet．　Gynec．63，90（1952）．

Golditch，1．　M．：Endometriosis　presenting

as　an　acute　abdominal　emergency．　Obstet．

Gynec．26，780（1965。

Pratt，　J，　H．：Spontalleous　rupture　of　end一

as
J．

J．

Dean，　T．：　Abdeminal　emergencles　from

spontaneous　rupture　of　endometrial　cyst．

Lancet，1，1380（1951）．

Green，　J．　H．：　Effect　of　spontaneous　rupt．

ure　of　ovarian　endometrioma．　Clin，　Obstet．

Gynec．9，302（1966）．

Sheets，工L．，　Simmonds，　R．　E．＆Banner，

　　Acute　abdomen　is　a　vague　medical　term　ap・

plied　to　any　abdominal　condition　in　patients

who　complain　of　severe　abdominal　pain　and　are

waiting　for　diagnosis　of　the　causative　disease，

that　may　be　medical　or　surgica1．　Of　its　diverse

clinical　symptoms，　which　include　signs　of　ileus，

peritoneal　irritation　and　acute　inflammation，

those　preceded　by　systemic　symptoms　indicate　a

serious　condition　in　which　shock　is　most　likely

to　occur，　and　emergency　operation　is　illdicated

in　such　a　case．

　　Endometriosis　externa　is　as　common　as　to　be

foulld　in　about　1／30f　gynecologic　laparotomy

cases　in　our　department．　It　most　frequently

develops　in　the　ovaries，　and，　due　to　elevation

of　intracystic　pressure　and　proliferation　of　active

endometrial　glands，　is　gradually　enlarged．

　　It　tends　to　adhere　to　the　surrounding　organs，

and　its　wall　becomes　thin　and　fragile，　with　the

result　that　it　is　easily　ruptured　by　internal　or

external　pressure．　We　analyzed　those　cases　in

which　emergency　operation　was　performed　for

acute　abdomen　and　endometriosis　was　diagnosed

on　laparotomy．

　　In　the　period　between　Jan．1972　and　Dec．1978

7patients　were　subjected　to　laparotomy　for　acute
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abdomen　due　to　endometriosis　externa，　two　of

whom　were　laparotomized　in　the　surgical　depart－

ment　and丘ve　in　the　gynecological　department．

The　age　ranged　from　21　tQ　36　yrs．，　which　agre・

ed　with　the　reproductive　period．　Of　these

patients，　four　were　nulliparous．　　The　onset

coincided　with　the　premenstrual　or　menstrual

period　in　all　the　cases　except　one　where　total

hystrectomy　had　been　dQne　one　year　ago．　Pre－

operative　diagnosis　was　ileus　in　2　cases，　ovarian

torsion　in　4　cases，　and　rupture　of　chocolate　cyst

in　l　case．　The　overative　procedure　was　bilateral

partial　resectiQn　of　ovaries　in　2　case，　unilateral

oophorectomy　in　2　cases，　simple　tetal　hysterec・

tomy　in　2　cases，　and　puncture　with　drainage　in　l

case．

（受付：1昭和54年3月7日）
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地方部会講演抄録

第23回日本不妊学会九州支部総会

　昭和53年11月26日

鹿児島サンロイヤホテル

L　社会保険佐賀病児における不妊外来統計

　　（妊娠成功例を中心として）

中村元一・熊野由美子・和泉秀隆

　　　　　　　　　（九州大産婦）

　寺島搏・原賢治・徳富義尚

　　　　　　　社会保険佐賀病院）

　我々が社会保険佐賀病院に不妊外来を開設以来丸三年

が経過した．そこで今回は昭和50年4．月から昭和52年3

月までの2年間に本外来を受診した159名につき調査し

た．この間の総外来患者は5617名で本外来受診者はその

2．83％にあたる．内分けは原発不妊56％，続発不妊41．5

％その他2．5％となつている．このうち不妊期間1年未

満の者，当科での充分な検査治療を受けなかつた者46例

を除外した113例の妊娠率は49．6％であつた．初診時年

齢では原発不妊で25～28歳にピークがみられるのに対

し，続発不妊では23～32歳の間に平均化していた．妊娠

率と年齢との問には相関が無かつた．不妊期間では早期

受診の傾向がうかがわれた．妊娠率との関係では，続発

不妊で不妊期間の短い程妊娠率の高いのに比べ，原発不

妊では不妊期間5年未満では妊娠率に差が無かつた．妊

娠までの期間では1年以内に83．9％が妊娠していた．当

科来院前に他院通院の既往のある患者は妊娠率が低下し

ていた．既往手術と妊娠との関係では不妊患者全体では

虫垂切除術を受けた者が25．2％あるのに対し，妊娠例の

それは14．3％に過ぎなかつた．開復手術例では妊娠率が

有意に低かつた．続発不妊の最終妊娠では自然流産22

例，満期産21例，人工流産17例と続いたが，その妊娠率

を検討すると，人工流産のそれは他に比して低率であつ

た．妊娠への有効療法では排卵誘発33．9％，無治療32　．　1

％と続いたが，黄体期の治療が合計41．1％を占めた．そ

の黄体期の治療について検討すると，黄体機能不全例に

は効果が認められたが，正常周期に行ったのは妊娠へ結

びつかないものが多かつた．黄体ホルモン補充療法に比

べて黄体刺激療法の方がやや有効であつた．妊娠の予後

では，流産率は10．9％であつた．児の性別では男児が

57．5％を占めたがクロミッド妊娠で特に男児が多いとい

う事は無かった．児の体重でやや小さい傾向があり，中

毒症を除いた満期産で3117．9±378．2grであった．

2．不妊症治療後の妊娠・分娩及び新生児についての

　　臨床的観察

中村雅弘・四宮大乗・伊集院秀明

外西寿彦　　（鹿児島市立病院産婦）

　一般に不妊症から妊娠した婦人は，高年齢内分泌異

常，Valuable　baby，多胎等の理由でhigh　risk　pregn・

ancy．として扱われることが多い．今回吾々はS50．8～

S53．7までの3年間に当科不妊クリニックで治療後，妊

娠分娩にいたつた151名について調査を行ったのでその

成績をのべる．

　①不妊クリニックにて検査，治療後妊娠した者が，

270名でそのうち分娩終了者151名，流産26名，妊娠持続

中43名，不明50名であつた．②分娩者のうち原発性不妊

56％，続発性不妊44％，初産89％，経産11％で，続発不妊

でも実際に児のいる者は少なく，妊娠はしても，児を得

ていない者が多くみられた．③妊娠成立周期の検査，治

療としては，ホルモン治療群が一番多かつた．④分娩時

の年齢は28歳～30歳までが約1／3を占めたが，35歳以上の

者も14名みられた．⑤不妊期間は3年未満の者が多かっ

た．⑥妊娠持続期間は38W～42Wの者が89％であつた．

⑦妊娠中に異常を認めたり，異常分娩となった者が約40

％と高率で，新生児異常も21名であった．⑧38W以上で

分娩した男児平均体重3285gr，女児3164gr，平均3217gr

であつた．⑨流産予後は分娩率35％，妊娠率54％と一般

不妊婦人に比べ高率であつた．

　不妊症治療後の妊娠は流早産，中毒症，多胎，1．U．G．R

等多くみられ，妊娠中の充分な摂生，管理の必要性を痛

感させられた．又同時に，流産した者の予後は非常に良

い成績を得られたことにより，とにかく一度妊娠する意

義も多いにあると思われた．
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3． Primperan，　Sulpirideの乳汁分泌におよぼす影

響について

谷口忠臣・石丸忠之・三浦清轡

山辺　徹　　　　（長崎大産婦）

　Primperan，　Sulpirideに乳汁分泌促進作用があると

の報告がある．今回これらの乳汁分泌におよぼす影響を

検討した．さらに授乳刺激の有無と乳汁分泌状態およ

び血中PRL値との関係を調べ乳汁分泌機構の確立する

産褥1週間以内の乳汁分泌の良否とプロラクチンの関係

を検討した．＜対象と方法＞Controlとして授乳刺激の

みの婦人60例，授乳刺激と同時に分娩直後より7日間，

毎日Sulpiride　300mgを投与した婦人25例，同じく授

乳刺激と同時に分娩直後よP7H間，毎日Primperan

30mgを服用した婦人27例につき分娩後3日，5口，7

日の3回，早朝の授乳前に採血し，血中PRLをRadio

immunoassayで測定した．さらに産褥1週間内の毎回

の乳汁分泌量を，さく乳時はさく乳可能な全量を，哺乳

時は，哺乳前後の児の体重増加量に哺乳後のさく乳量を

合計し求めた．尚母児のいずれかに異常のあるものはこ

の対象より除外した．次にControl群とした薬物を服用

してない授乳刺激のみの婦人の乳汁分泌の良否と血中

PRL値の関係をしらべ，さらに新生児の状態が悪くほ

とんど授乳刺激を与えてない婦人5例，妊娠10ヵ月の無

脳児を分娩した婦人3例の計8例につき産褥3日，5

日，7日の血中PRLを測定し乳汁分泌量と血中PRL

の関係を検討した．〈結果〉初産，経産で乳汁分泌量に

差がない．Primperan，　Sulpiride投与によって血中

PRLを上昇させても，乳汁分泌量はそれにともなつて

上昇した．産褥1週間以内では授乳の有無，乳汁分泌量

の良，不良によつて血中PRL値に差を生じない．哺乳

刺激を加えても産褥5日目では血中PRLは上昇しな

い．〈まとめ〉乳汁分泌の良，不良は産褥1週間内では

血中PRL値の高低よりも乳房側の要因，例えば授乳さ

せることにより乳汁を排泄させ乳腺内，乳管内を空虚に

することや乳腺の発育程度，PRLに対する乳腺の反応

性等の末梢の因子によるものが大きいという結果を得

た．

4．Forbes・Albright　syndrome，2，3の症例につい

　　て

○奈良迫純子・中村正彦・永田行博

　楠田雅彦　　　　　　（九州大産婦）

　最近プロラクチン（PRL）の不妊領域における意義が

再確認されつつあり，無排卵症婦人の約30％前後に高

日不妊会誌　24巻3号

PRL血症が認められている．中でも200ng／m1以上の

高PRL血症を示した例に精査の結果，下垂体腺腫が発

見され，早期治療へと結びついている．今回の患者，症

例①は25歳の主婦　初潮13歳で17歳まで順調であつた

が．突然無月経となり，近医でホルモン治療をうけ時々

出血を起こしていた．21歳で結婚し，この頃より乳汁分

泌が始まったが患者は特に異常と気づいていない．挙児

希望のため当科不妊外来を受診血中PRLを測定した

所200ng／ml以上と異常高値を示しその後のトルコ鞍撮

影，断層撮影，気脳写などからも強く下垂体腺腫を疑われ

た，gonadotropin療法に無反応，　CB　154にて血中PRL

は1に常となつたが排卵はみられなかつた．脳外科に転科

後transsphenoidalに腫瘍（chromophobe　adenoma）

摘出を行ない，コバルト術後照射500roadを受けた．現

在，術後の血中PRLは100ng／m1以上で，　LH，　FSH

の基礎値はほぼ0に等しい．

　症例②は25歳主婦11歳で初潮があり，12歳頃より月

経不順となり，20歳で無．月経となつた．24歳で結婚し挙

児希望があり本年4月当科を紹介され受診，初診時pro－

gesterone　testを行なつた所PRL基礎値が1000ng／ml

以上と異常高値を示したため，トルコ鞍の精査の末手術

の適応となつた．又，初診時乳房圧迫により乳汁分泌が

あつた．10月に径14mmの腫瘍摘出し，現在術後照射中

である．

　他にも1，2例のForbes　Albright　syndromeの症例

がみつかり検査治療中で，中にはCB　154のみで妊娠中

の例もある．第①の症例のごとく術後の内分泌環境が，

あまり良好でないものもあり，挙児希望の強い揚合，す

ぐに手術にふみきらず，内科的治療をもつと強力に押し

進めていても良かつたのではないかという疑問も残つて

いる．しかし腫瘍の増大，症状の不可逆性の問題もあ

り，その治療について，さらに細かい検討が必要であ

る．

5． 低プロラクチン血症と無月経を伴つたRecklin・

ghaugen氏症候群の一例

丸田茂徳・池田友信・森　一郎

　　　　　　　（鹿児島大産婦）

　プロラクチンと性機能については，最近とみに注日さ

れ，とくに高プロラクチン血症が問題になり，抗プロラ

クチン剤が臨床応用の段階になつているが，低プロラク

チン血症については報告は少ない．

　われわれは，低プロラクチン血症と続発性無月経を示

したRecklinghausen氏症候群の一例を経験したので報

告する．

　症例は，21歳未婚女性で，続発性無．月経，肥満，皮膚

6

●

匂



1

o

●

昭和54年7月1日

の色素沈着を訴え当科受診した．初潮は15歳で，その後

周期は不順であり，19歳頃より無月経となり，その頃4

ヵ月間で15kgの体重増加を認めている．基礎体温は低

温1相性で，LH・RH及びTRH負荷試験を行ったとこ

ろ，FSHやLHの基礎値は，それぞれO．4ng／ml，1．25

ng／mlと低値で，反応はある程度認められたが，　PRL

の基礎値は測定不能な程低値で，その反応も全くみられ

なかつた．

　Sulpiride試験を行なったところ，　PRLの基礎値は

TRH負荷試験と同様極めて低値であつたが，反応はみ

られ最高値は11．5ng／m1であつた．’ド垂体一副腎系及び

下垂体一甲状腺系の検索では特別なことはなかった．ト

ルコ鞍撮影では異常はなかつた．コレステn一ル，中性

脂肪，隣肥質，β・リボ蛋白は異常な高値を示し，肥質代

謝の異常が疑われた．全身に小豆大より手掌大の境界の

明瞭な淡褐色の色素斑を，また両側前腕部，右肩，背部

に小指頭大の柔かい腫瘍を認め，その病理組織学的検索

により神経線維腫の所見を得，皮膚症状はRecklingha－

usen氏症候群と診断した．

　本症例の低プロラクチン血症は，TRH負荷試験と

Sulpiride試験でのPRLの反応に解離がみられ，間脳

における過度のプロラクチン抑制機構が関与しているの

ではないかと思われた．

6．排卵現象における線溶系酵素の役割

0赤澤憲治・森　憲正（宮崎医大産婦）

　排卵時の卵胞破裂における線溶系酵素の役割をウィス

ター系ラットを用いて実験した．

　実験1．60～70　FI齢の成熟ラットの性周期別卵胞ない

し黄体の線溶活性をフィブリン平板法で測定した．次に

この実験系で，最終濃度0．01Mとなるようにt－AMCHA

を加えたフィブリン平板で線溶活性を測定した．

　実験H．26日齢の未熟ラットにPMSとhCGを投与

し，排卵を誘発し，経時的に卵巣の線溶活性を測定し

た．次にこの実験系で水道水のかわりに0．1Mのt－

AMCHA溶液を飲水させt－AMCHAの排卵への影響
を検討した．

　実験皿．午前9時にproestrus　phaseと腔スミアで判

定された成熟ラットに朝から屠殺する迄t－AMCHA

（100mg／1時間），　aprotinin　（5000KIU／1時間）を持

続注入し，生食持続注入群との間で排卵時期，排卵個数

を比較検討した．

　結果

　実験1．標準平板ではdiestrus　phaseから得られた

卵胞でも線溶活性は認められ，この活性はproestrus

phaseになり上昇し，排卵直前のestrus　phaseで最高
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値に達し，排卵後は低下した．t－AMCHA添加フィブ

リン平板では，estrus　phaseでは線溶活性は抑制されな

かつたが他のphaseでは抑制された．

　実験1【．t－AMCHA飲水ラットでは水道水飲水群と

較べ，線溶活性の抑制及び排卵の抑制を認めた．

　実験m．t－AMCHA注入群では排卵時期の遅延，排

卵個数の減少を認めたがaprotinin注入群は生食注入群

間とのに有意差を認めなかつた．

　結論　1．排卵現象への線溶系酵素の関与が認められ

た．2．　線溶系酵素のうちではPlasminよりplasmi・

nogen　activatorがより強く排卵に関与していた．3．

plasminogen　activatorはplasminogen　activationを

行うとともに，他のproteaseをactivateする事により

排卵に関与していることが強く示唆された．

7． 尿中LH　surgeと基礎体温よりみたいわゆる排

卵日の検討

倉野彰比古・中村元一・楠田雅彦

　　　　　　　　　（九州大産婦）

　不妊症診療に際し排卵日を適確に把握することは重要

であるが，血中LHの連続測定によりLH　surgeを確

認することは理想的であるが結果判明までに長時間を要

し，日常の臨床に供することが困難である．今回ハイゴ

ナビスにより尿中LHを連日測定し，　BBTの低温最終

日との関係を検討してみた．方法は予想排卵日の2～3

日前より連口早朝尿を持参させ尿中LHの半定量を稀釈

倍数4倍尿（501U／1相当）および8倍尿（1001U／l相

当）の2点チエックで行い，対象はこの間排卵した90

例，96周期である．

　尿中LHと血中LHを同時に測定した例では両者の

peakはよく一致するようであつた．尿中LH濃度の最

高値の持続をみると，1001U／1以上が1日のみは51周期

53．2°／。，2日持続は24周期25％，3日間持続が6周期

6．3％にみられた．また最高値が501U／1以上の例や，明

らかに排卵したと思われる周期でも尿中LHが501U／l

に達しなかつた例も若干あつた．尿中LHの最高値を示

す日が1日のみ，すなわち明確なLH　peakを示す周期

59周期あつたが，BBT上の低温最終日とLH　peakの

日が一致したのはその内28．8％で，±2日以上のずれは

22％あり，BBT上のOdayと尿中LH　peakとは必ず

しも一致しなかつた．排卵期周辺の頸管粘液量はBBT

上のOday基準より尿中LHによるOday基準の方が

よく相関するようであつた．しかし誘発排卵周期では頸

管粘液量の絶対値が小さく，自然排卵周期のような一定

の傾向は認められなかつた．
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　BBT上のOdayと尿中LH　peakとは必ずしも一致

せずprospectiveなBBT上のOday決定は不可能で

ある．頸管粘液量はOday決定の指標となり難い例もあ

るので，尿中LHの連続測定はかなり有用になり，子宮

内膜日付診なども基準点をLH　peakにすれば診断の正

確性も増加すると考えられるが，明らかなLH　peakを

示さない例では今回の2点checkのみでは限界が感じら

れた．

8．　高単位HCGの排卵弓1金効果と黄体機能に及ぼす

　　影響

津田知輝・奈良迫純子・中村元一

尾上敏一・中村正彦・倉野彰比古

永田行博・楠田雅彦

　　　　　　　　（九州大産婦）

　（目的・方法）高単位HCGの排卵への引金効果

　種々の排卵誘発の黄体機能に及ぼす影響にっいては諸

説がある．我々は過去2年間に各種排卵剤を使用した第

1度無月経45例（333周期），持続性無排卵周期症10例

（66周期），散発性無排卵周期症36例（171周期）ならび

に排卵周期でAIHの際に高単位HCGを使用した24例

（56周期），HCGを使用しなかつた20例（53周期）につ

いて分析検討した．

　（成績）①AIHの際高単位HCGを使用した群では

使用しない群に比してAIH施行日と排卵日との一致が

有意に多かつた．②clomiphene，　tamoxifen，　cyclophe・

nylの排卵誘発率，妊娠率ではともにclomipheneが優

れ，各々81．2％，26．3％であった．③clomiephcne単独

では排卵しなかつたAm　I　19例，　OAC　2例で高単位

HCGを併用し各々63．2％，100％に排卵をみた．④

HCG投与後排卵までの日数は1日以内50％2日以内

85．7％とHCGの引金効果が示唆された．⑤clomiphene

誘発例には黄体機能不全例が多いと言われているが，高

温持続日数とBBTの型分類による今回の検討では高温

期に有意の差はなかつたが，型分類で黄体機能不全例が

多くみられた．ただしtamoxifenでは高温相の短縮傾

向がみられた．⑥排卵誘発を目的とする高単位HCGの

その周期の黄体機能に与える影響を同様に検討したとこ

ろ，排卵周期十HCG，　clomiphen十HCGともに高温相

への影響はみられなかつた．⑦HCGによる黄体刺激療

法では正常周期が13．49±1．83日から15．10±2．40日に，

clomiphene療法では13．34±2。57日から15．38±1．87日

へと平均1．61～2．04日間の高温期の延長がみられ，また

BBTの型分類でも黄体機能不全型から正常型への明ら

かな改善がみられた，

目不妊会誌　24巻3号

9．子宮内癒着（不妊）に対するIUD応用について

　　の検討

○池田友信・丸田茂徳・中島清子

　　　　　　　　（鹿児島大産婦）

　昭和47年1月～昭和51年12．月に当科を受診した不妊婦

人のうちで，種々の検査の結果，子宮内腔癒着が疑われ，

他に明らかな不妊因子を認めない10症例（不妊期間は2

年4カ月～9年2カJj）にTV式X線透視下で，人工受

精用精液注入器を用いて，油性造影剤を注入しながら癒

着剥離を数周期にわたつて徐々に，しかも充分に行なっ

た．その後，優生リングを2個（2個入らないものには

1個）そう入し，3～4カ月間，Kaufman療法を行な

って，内膜再生をはかつた後に，リングを抜去，Uroki－

nase　6000iuを主剤とした薬液で通水を数回施行した，対

照として，同様に内腔癒着を剥離したのち，IUDをそ

う入しなかつた12例の成績と比較した．リング2個そう

入した群，リング1個そう入した群および対照群の挙児

率は各々100％（6例中6例），25％（4例中1例）およ

び25％（12例中3例）で，リング2個そう入した群で

は，極めて良好な成績を示した．その中には，剥離施行

前には子宮性無月経で，当地へ転勤してくる前に某大学

不妊クリニックで，HSGを数回試みたが，造影剤が注

入できなかつたほどのものも含まれていた．このような

広範囲の癒着を充分に剥離し，リング2個をそう入可能

な程度まで内腔を拡張するためには，われわれが今回試

みたように，人工受精用精液注入器を用いて，油性造影

剤を注入しながら，X線透視下で癒着境界面の輪郭を確

認しつっ，癒着剥離を進めてゆくのが最も安全で確実な

方法ではないかと思われる．

10．Asherman　Syndromeと思われた15例の治療成

　　績

O伊集院秀明・中村雅弘・四宮大乗

　外西寿彦　　（鹿児島市立病院産婦）

　所謂Asherman　Syndromeとは，外傷性無月経及び

外傷性子宮腔癒着症を指すが，大部分は子宮腔内に癒着

が限局しており，本症は女性不妊か不育の原因として重

要な疾患である．本症治療の第一目的は，癒着を完全に

剥離し，再癒着を防止することによつて妊孕能を回復さ

せることにある．

　我々は過去3年間，挙児希望患者で，子宮造影像に癒

着を思わしめた15例を経験し，そのうち8例に癒着剥離

術を行い，同時にネラトンカテーテルを子宮内に留置

し，その後1週間通水を行うことによつて癒着防止をは
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かる方法を行た結果，5例の妊娠例を得，全例満期産に

到った．なお，1例は癒着胎盤を認めた．残り4例は，

癒着剥離，再癒着防止に成功したにもかかわらず，妊孕

能回復に到らなかつたが，これらの不成功例に対して

は，子宮内膜の部分的発育不全や搬痕化の回復が必要で

あると考えられた．

11．当科不妊外来における子宮内腔癒着症の検討

中村正彦・永田行博・楠田雅彦

　　　　　　　　（九州大産婦）

　最近当科不妊外来を受診した婦人のうち，主に子宮卵

管造影法により子宮内腔癒着症と診断した症例26例につ

いて，若干の検討を加えた．

　診断あるいは主訴では，大半が挙児希望があり，中に

続発無月経，過少月経などの月経異常が少数含まれてい

た．癒着の原因をみてみると，流産後あるいは人工妊娠

中絶時の子宮内操作が多数を占めている．約10年前に同

様にまとめた22例の成績と比較してみると，前回結核性

子宮内膜炎が22例中10例とほぼ半i数を占めていたのに対

し，今回は26例中5例と著しく減少していた．妊娠歴で

は結核性子宮内膜炎はほとんどすべて未妊婦で，外傷性

癒着は頻回の子宮内操作後もあるが，1－一　2回の子宮内

操作後に認められる例もかなり多く認められた，分娩歴

でも同様の傾向があった．基礎体温はほとんど二相性を

示し，排卵障害を認めた例は少なかつた．，月経は無月経

であつた例が8例で全症例の約1／3，過少月経は半数に認

められたが，月経異常がなくて癒着のあつたケースが4

例あつた．治療は大半の例で頸管および子宮内腔の拡張

術が行なわれ，中には開腹して位置方向を確かめながら

施行した例もあつた．術後IUDを挿入した例はほとん

ど全例優生リングを用いた．その他にEstrogen剤の

投与，Kaufman療法等の補助療法，　Hysteroscopyを

試みた例もあつた．子宮卵管造影法からみた予後は，子

宮頸狭部のみの癒着の場合は良く，結核性子宮内膜炎と

子宮体部の広汎な癒着の揚合は良くなかつた．今まで26

例中6例の妊娠が確認されている．今回検討した26例の

多くはたまたま不妊を主訴とし，熱心に通院してきて検

査を重ねるうちに診断がついたものもあると思われ，実

際には子宮腔癒着の患者はかなり多いと思われる．子宮

卵管造影法の改良，Hysteroscopyの積極的応用等によ

り，ますますこの疾患が注目されてくるものと考える．

12．筋腫核出施行例の予後について
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○仲地広順・東　政弘・永山　孝

　砂川　元・竹中静広

　　　　　（琉球大保健学部産婦）

　金城忠雄（那覇病院産婦）

　挙児希望者における子宮筋腫の手術は，まず子宮を温

存し，筋腫核出術を原則とすべきである．われわれは，

昭和47年7．月より昭和53年9月までに取り扱つた子宮筋

腫例，とくに挙児希望のため核出術を行つた症例につい

て検討を加えたので報告する．

　核出術例は，未婚者5例を含め24例で，子宮筋腫手術

総数141例のうちの17．0％をしめていた．24例の年齢分

布は，22歳の若年から42歳の高年までに及び，経妊婦13

例，経産婦8例であつた．そして，経妊婦13例のうち，

10例に自然流早産を経験していた。不妊期間は1年から

15年の間で，7年以上が6例（32．0％）にみられた．核

出術の適応は，不妊及び不育症を主とするものが15例

（62．5％）で最も多く，過多月経や圧迫症状その他を伴

つていた不妊例が4例，残りの5例は未婚のためであつ

た．手術時の子宮穿孔例は，腹式手術21例のうち5例に

みられ，出血量は，500g以下15例，1000g以上が2例

であつた．卵管疎通性では，術前に疎通性の無かつた8

例は，術後全例に疎通性が認められるようになり，一

方，術前に疎通性が有った13例のうち，術後に卵管閉鎖

したものが3例あつた．この3例のうち2例にチョコレ

ー ト嚢腫が合併していた．予後を調べると，既婚者19例

のうち3例（15．8％）が妊娠し，再発と子宮腔癒着が各

々1例に認められたが，未婚者の5例には，これらの症

状はなかつた．3例の妊娠例は，31歳，32歳，34歳の症

例で，不妊期間は，それぞれ3年，1年，8年であっ

た、手術の適応は，不妊が主な原因となつていると考え

られたが2例，他の1例は圧迫症状のためであつた．卵

管疎通性は術前術後ともに良好で，術後に疎通性が認め

られるようになつたのが1例あり，3例とも術後1年以

内に妊娠していた．不妊及び不育症に筋腫が合併してい

る例では，そ原因が筋腫にあることを十分精査し確認し

た場合に，核出術を行うべきであると考えられた．

13．先天性副腎過形成の1例

山口省之・片桐英彦・宇都宮隆史

吉田耕治・門田徹

　　　　　　　　（九大温研産婦）

　症例は24歳の主婦，性交不能，稀発月経を主訴として来

院したが，著明な男性化を認めたため，Adreno・genital
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syndroroeを考え入院精査した．試験開腹では卵巣腫瘍

を認めず，内性器の欠損もなかつた．副腎動脈造影，後

腹膜気体造影も行つたが，異常を認めなかつた．17KS

がかなりの増加をしていたので先天性副腎過形成と考

え，諸種の内分泌学的検索を行つた。下垂体前i葉では

ACTHの増加を認めたが，　Gonadotropinは異常なかつ

た．17KSの基礎値は35mg／dayと中等度の増加，その

6分画はいずれも増加，プレグナンジオール，プレグナ

ントリオールも増加していた．また血中アルドステロ

ン，テストステロンの増加も認めた．コルチゾールの日

内変動は保たれていた．デキサメサゾン8mgにて，17

KSは完全に抑制されたため，内分泌学的にも副腎腫瘍

は否定できた．先天性副腎過形成のうち，男性化徴候の

ある，21・hydroxylase及び，11一β一hydroxylase欠損型

にっいて検討した．17KS　6分画中，11－oxy系も11－

deoxy系もとも増加している事等より，21－hydrexylase

の不全欠損型と考えられた．治療には，ACTH抑制効

果の高いデキサメサゾンを使用して，17KS値を目安に

現在コントロール中であるが，外性器の軟化や，女性化

徴候の出現，正常月経周期の回復が認められている．ま

たこの症例のようなnon・salt　losing　formの先天性副

腎過形成におけるAldosteroneの高値にっいても検討

した．

14．HMGにょる卵巣被裂後，自然排卵周期を回復し

　　た症例について

○沖　利貴・池田友信・森　一郎

　　　　　　　　（鹿児島大産婦）

　20歳時より無月経が継続し，結婚後4年を経過して当

科不妊クリニックを受診した27歳（初診時）の第1度無

月経の不妊婦人に，排卵誘発の目的でClomipheneや

cyclofenilを投与したが，排卵の徴候が全くみられなか

つたので，Gonadotropinによる排卵誘発を行なった．

PMS＋HCG療法でも，初回時以外は反応しなくなつた

ので，半年間放置してからHMG（75　・一　2251U／口）を22

日間投与し，排卵徴候を認めたのでHCG　50001U　1回

のみ投与した．BBTは翌「｛より上昇し，4日後から卵

巣破裂の症状が出現したので，60日に開腹した．両側

卵巣は超手挙大に腫大し，両側合せて15の排卵の所見と

部分的破裂を認めた．手術は破裂部を縫合し，腫大し

たのう胞の内容液を穿刺・吸引し，卵巣を極力保存し

た．術後のホルモン学的follow　upでは，術後3日目

の血中LH，　FSHはほぼ正常で以後も著変は認めなか

つたが，尿中estrogen，　pregnanediol値は術後3日目

では，各ke　500μ9／day，8mg／dayとなお高値であつたが

日不妊会誌　24巻3号

以後は徐々に低下した．破裂後約4カ．月間は無排卵が持

続したが，5カ月目より自然排卵がみられるようにな

り，以後ほぼ正常な周期を維持している．正常周期で排

卵3～4目前の血中E2，　progesteron，　LH，　FSH，　PRL

はほぼ正常域であり、またLH－RHに対するLH，　FSH

の反応もほぼ正常パターンを示している．

　このような排卵誘発剤による卵巣破裂の揚合の適切な

処置について現在のところあまり報告がないが，今回我

々がとつた処置法は，その後自然排卵周期の回復をみた

ところからしても，患者がなお児を欲する場合には，最

も適切な処置法ではなかつたかと考えている．

15．Direct　RIA法による血中プロゲステロン測定

松岡幸一郎・片桐英彦・門田徹

　　　　　　　（九州大温研産婦）

　血中プロゲステロンの測定は，排卵の診断，子宮内膜

との相関，黄体機能の示標として不妊症の診断と治療に

おいてその必要性が増加している．現在，血中プロゲス

テロンの測定はキット化されたRIAにより比較的容易

に測定できるが，更に簡便な測定法により臨床応用を拡

げる事が望まれる．

　私達は今回，微量の血清を抽出せずにそのままRIA

にかけるdiret　RIA法について検討したので報告する．

測定法は血清20μ1に1251一プロゲステロン20μ1を加え，

撹梓後，抗プロゲステロン血清200μ1を加えて，O～

4°Cで3時間インクベイトレ，チャコール500μ1を加

えて撹梓する．10分間インクベイトの後，IOOOg，0～

25°Cで15分間遠沈し，直ちに上清をデカントして，残

つたフリーの放射能をウェル型ガンマカウンターで測定

する．

　測定の結果は，1　．　75ng／ml　一　14．Ong／mlの範囲で，最

大変異係数は31．0％であつた．測定の精度にっいて検討

した．低，中，高濃度の検体を同一アッセイで6回測定

して得たwithin　assay　precisionでは，低濃度で6．9

％，中濃度で14．3％，高濃度で21．4％と濃度の高い程ば

らつきも大きくなる傾向を示した．平均の変異係数は

14．2％であつた．inter　assay　precisionを2回の測定に

ついてみた．平均の％differenceは15．4％であつた．

男子血清に一定既知量の標準プロゲステロンを添加して

回収率をみたところ，高濃度のプロゲステロンを添加し

た揚合に誤差が大きくなる傾向がみられた、実測値と予

測値との相関係数はr＝0．99であった．従来のエーテル

抽出法による測定値と本法による測定値を比較検討し

た．両測定値問の相関係数はr＝O．74，回帰直線はY＝

1．32X－1．98による測定値の方がやや高値を示す傾向が

認められた．正常月経周期婦人2例について連続採血を
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行い測定した．卵胞期1．23±O．47ng／ml，排卵期4．80±

5．53ng／m1，黄体期前期9．30±5．71ng／ml，中期15．2±

2．93ng／m1，後期5．63±3　．　42ng／mlであった．

16．培養卵胞・黄体細胞の形態とホルモン産生性につ

　　いて

　　　　　　　○吉田耕治・片桐英彦・宇都宮隆史

　　　　　　　　山口省之・門田　徹

　　　　　　　　　　　　　　　（九州大温研産婦）

　培養iヒト，cow，　pigの卵胞穎粒膜細胞，黄体細胞を用

いて，in　vitroでgonadotropinやprolactinの影響i

を検討した．顯粒膜細胞は卵胞の注射器によるpumping

法で，黄体細胞の浮遊液はGospodarowiczの方法によ

る消化法で作製した、培地にはRPMI　1640，　F－10，　L－

15それぞれ単独か，それ等の混合培地にFCS　10～20％

を加えたものを用い，FalconのT．C．　Flask中でCO2

incubator内で培養した．その結果，1）上記の細胞はす

べて初代培養可能でmonolayerを形成したが，特にヒ

トの頼粒膜細胞，黄体細胞は増殖率，plating　efficiency

ともに低かつた．

　2）ヒトのatretic　follicleの穎粒II莫細胞もin　vitro

でprogesteroneを産生し，それはhMG　1　－1．5mlU／ml

で賦活された．　1黄体細胞当りのP産生量は0．235±

O．050pg／dayであつた．　Pはユ251　RIA　Kitで測定し

た．

　3）培地にそれぞれの細胞を播種した5時間後の壁着

伸展性はcow穎粒膜細胞，　pig穎粒膜細胞，　cow黄体

細胞，pig黄体細胞の順に良好であつた．

　4）培養ヒト及びcowの穎粒膜細胞は，個々の細胞

の核・細胞質の増大，核小体が複数ある細胞の出現，

cytoplasmic　dropletsの増量，細胞全体がdenseとな

つたこと，及び培地中へのP産生の増量などから，spo・

ntaneouslyに，　gonadotropinの存在なしに黄体化を起

こしたと判定された．

　5）培養細胞は，それぞれ位相差顕微鏡Giemsa染

色像及び透過型電子顕微鏡で観察され，特徴的な形態を

示した．

　この研究の目的は，卵巣のfolliculogenesisと排卵や

黄体化のmechanism，黄体の機能と下垂体性gonadot－

ropinやprolactinとの関係についてin　vitroでの解

析の可能性を探求することにある．

17．A皿ti・estrogen，　tamoxifenのprogesterone分

　　泌に及ぼす影響

　　　　　　　　田島朝信・前山昌男（熊本大産婦）

Clomid（clomiphene　citrate）を黄体機能不全症に投

（301）63

与した場合に黄体機能が改善され妊娠の成立を認めるこ

とがある．tamoxifenはClomidと類〔似したanties－

trogenで，　Williamson＆Ellis（1973）はこれを12例

の黄体機能不全症に使用し，6例に妊娠の成立を認めて

いる．今回我々はtamoxifenの黄体機能におよぼす影

響を検討する目的で6例の排卵周期不妊婦人につき各

control周期およびtamoxifen投与周期の血清FSH，

LHおよびprogesteroneを検討した．　contro1周期に

おける黄体期のprogesterone値を正常群（3名）およ

び低値群（3名）に分類すると，正常群のprogesterone

値はtemoxifenによりほとんど影響を受けないのに反

して低値群のそれはtamoxifenにより著明に増加した．

一方正常群および低値群の血清FSH，　LHはtamoxifen

により影響を受けることがなかつた．従つてtamoxifen

は黄体機能を改善するものと考えられる．またその作用

はgonadotropineを介さず，卵巣への直接作用である

ことが示唆された．

1．

第17回日本不妊学会中四国支部総会

　昭和53年9月9日

川崎医科大学713教室

High　risk　pregnancyにおける血中’　estradiol，

progesteron値

佐々木元章・中山雅人・杉山　守

小川重男　　　（川崎医科大産婦）

　1251－estradiol　kitおよび1251－progesteron　kitにて，

正常妊婦血中値およびhigh　risk　pregnancy血中値を

測定した．正常妊婦103名，異常妊婦52名，正常月経婦

人5名を対象とした．

　測定法に対する基礎的検討において，Standard　curve

はestradiolでは3．lp9～400P9，　progesterneでは0．031

ng　・v　4　ngにおいて満足な曲線が得られ，回収率，　Acc・

uracy，　intra－assay　precision，　inter－assay　precision　は

estrudiolでは，79．5％，13．69～5．1％，10．74％，11．41

％progesteroneでは，85．60／o，15．4％，13．4％，14．2

％であつた．

　正常妊婦のestradiol値は，2カ月1．18，3カ月2．13，

4カ月3．30，5カ月4．91，6カ月6．97，7カ月10．39，

8カ，月11．69，9カ月13．16，10カ月23．52ng／mlで，

progesterone値は，2カ月18．1，　3カ月23．0，4カ月

39．3，5カ月56．1，6カ月49．4，7カ月62．9，8カ月

85．4，9カ，月124．6，10カ．月140．9ng／m1であつた．

　双胎では，estradiol高値であり，　progesteroneは正

常上限値であり，切迫流産において，症状発現時estra・
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diolはほぼ正常であるが，　progesteroneは，やや低値

であつた．

　L．F．D．糖尿病では，　estrogen高値傾向があり，子宮

内胎児死亡ではestrogen，　progesteroneとも低値であ

つた．

　気管支喘息では，estrogen低値であり，てんかんで

は，estrogen，　progesteroueとも低値であつた．

2．新しい簡易定量法による妊娠早期尿中エストロゲ

　　ン測定について

山根俊夫・前田一雄（鳥取大産婦）

河本裕子・白井敏明

　　　　（鳥取大ステロイド化学）

　近年，胎児胎盤系の機能検査法の一つとして，尿中エ

ストリオールの測定がなされている．これまでの測定方

法では，定量までに時間がかかりすぎること，及び操作

が複雑であるという欠点がみられる．

　今回，発表した螢光法による尿中エストリオール測定

は，E3キットとの相関もよく，35分という短時間で定

量可能であること，及び全操作が1本の試験管で定量可

能であり，特に妊娠5週より42週まで早期の定量が可能

である．今後，同一妊婦尿による妊娠早期から分娩まで

の尿中エストリオール測定により，螢光法での正常妊娠

及び異常妊娠の経過を追跡して行きたい．

　なお，この螢光法は直接法であるので，尿中代謝産物

については現在のところ未知な面が残されているが，こ

の直接法と尿中混在物質との関係も，更にくわしく検討

して行く予定である．

3．血清progesterone値とBBT　pattern

宮内文久・藤野俊夫・森岡　均

山下三郎・豊島博幸・加藤　紘

鳥越正　　（山口大産婦）

　黄体機能の指標の一つとされているBBT　patternあ

るいは血中progesterone値を用いて，不妊症患者の黄体

機能を推測し，また両者の相関性について比較検討した．

　血rii　progesterone値の測定は，既に報告した1251

1abeled　progesterone　RIAにて行なった．本測定法に

て得た正常婦人の血中progesterone値は，　LH　surge

当「］卵胞期の1ng／ml前後の値よりはじめて有意に増加

し，LH　surge後7～9日目にplateau（16．4±4．2ng／

m1）に達した後，漸減して次回月経開始に到つた．

　BBTの低温相から高温相への移行時期に排卵すると

推測されているが，不妊症患者15名中8名はBBT低温

相最終日に一致してLH　surgeを認めた．また，血中

目不妊会誌　24巻3号

progesterone値は低温相最終日より徐々に増加する傾

向を認めたが，有意の増加は低温相最終日より2日後に

観察した．

　BBT　patternから黄体機能不全を推測する際の基準

としては，①高温相10日以内のもの，②高温相が10日以

上持続してもその間の体温の変動の激しいもの，とし

た．BBT正常群と黄体機能不全群との問で血rP　proge・

sterone値を比較すると，正常群は低温相最終口より5

日以後高値を示す傾向にあり，低温相最終日より7，

9，10日目の3日間では有意に高値を示した．なお，

BBT正常群19名中14名はnormal　pro9．値を示したが，

5名はprog．値からすれば黄体機能不全と推測された．

一方，BBT黄体機能不全群13名中9名はprog．値から

も同様黄体機能不全と考えられたが，残り4名は正常

prog．値を示した．　BBTから黄体機能を推測すると，

32名中5名（19％）がfalse　negativeを示したにすぎ

ず，BBTは臨床上簡便な黄体機能の一指標と推測され

た．

4．　当院ホルモン外来の現況

川上伸児（松江市立病院産婦）

　昭和50年4月から同53年7月までの3年4カ月の問

に，挙児希望あるいは月経異常を主訴として当院産婦人

科外来を訪れた患者は，180名であつた．この180名の患

者を，ホルモン外来患者（仮称）とし，登録制をとり，

診療には，常に固定した医師1名，看護婦2名が当つ

た．今回はその中から，原発性不妊症ならびに続発性不

妊症の患者を対象に，妊娠成立数その他にっいて統計的

観察を試みた．

　原発性不妊症は93名，そのうち妊娠成立をみたのは18

名（19．4％），続発性不妊症は56名で妊娠成立をみたの

は，27名（48．2％）．両群合わせて149名中45名に妊娠成

立をみ，妊娠成立率は30．2％であつた。妊娠成立をみた

患者の初診時平均年齢は，原発性不妊症では27．9歳，続

発性不妊症では，29．8歳又，平均不妊期間は，それぞ

れ2年7カ月，3年7ヵ月，妊娠成立所要期間（平均）

10．6力刀，9カ月であった．妊娠成立例45名の転帰をみ

ると，早産，予定日超過分娩，満期分娩を合わせ分娩し

たものが，27名，自然流産に終つたもの8名，現在妊娠

継続中のもの10名であつた．なお，分娩例では，死産，

外表奇形，多胎などは認められなかった，

　妊娠成立例についてその有効であつたと思われる治療

の主なものは，原発性不妊症ではHMG主体のもの，

clomid主体のもの，卵巣wedge　resection，通水療法

であつた．続発性不妊症では，通水療法，clomid主体

のもの，HCG主体のもの，プレマリン衝撃療法主体の
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ものなどであつた．

5．　当科における習慣性流産の統計について

白河尚子・岸本康夫・秋本胱久

関場香　　（岡山大産婦）

　岡山大学産婦人科において，昭和50年1．月より昭和51

年12．月までの2年間に，習慣性流産つまり3回以上連

続，自然流産を経験した29例について検討を加えた．該

当期間の挙児希望患者の総数は624例で，挙児希望患者

に対する習慣性流産の頻度は5％，全外来患者に対する

頻度は0．48％で，習慣性流産と診断のついた者が満期産

に至つた率は20．7％であつた．初診年齢の平均は29歳4

ヵ月，結婚年齢平均は22歳5カ月であつた．流産回数は

3回が62％を占め，7回の多きに渡つている例もみられ

た．流産時期に関してみると，妊娠16週以前のみに流産

した初期流産例が29例中22例を占めた．人工妊娠中絶と

の関連については，29例中6例が中絶を経験していた

為，中絶経験例の経妊歴について検討を加えた，中絶経

験例6例はいずれも，中絶後，流産をくり返している．

特に続発性習慣性流産2例においては，正常分娩後の人

工中絶のあとに，自然流産をくり返している事が注目さ

れた．この事より，人工中絶による子宮損傷が原因と考

えられたので，子宮卵管造影により，まず頸管部につい

て検討した．未産婦55例の内子宮口の幅は平均5．1±0．5

mmで，未産婦で中絶経験した92例の内子宮口の幅は平

均6．3±0．4mmと，人工的操作により有意に内子宮口の

幅が拡大していた．そこで原発性習慣性流産（分娩未経

験例）にっいても，同様の検討を加えると，中絶経験例

3例の内子宮口の幅は，7mm～10mmとなつており，

やはり拡大している傾向がみられた．子宮体部について

みると，子宮腔内の辺縁不整，癒着などの異常を認める

ものは，中絶経験例の方が多い傾向があつた．

　以上，習慣性流産の原因の1つと考えられる子宮因

子，特に人工妊娠中絶術との関係について検討した．習

慣性流産の原因は，ホルモン異常，染色体異常など，多

岐に渡っているが，やはり人工妊娠中絶との関係も，無

視し得ない事が判明した．

6．Klinefelter症候群の内分泌学的検討

森岡政明・赤枝輝明・大橋輝久

大森弘之　　　　（岡山大泌尿器）

　11例のKlinefelter症候群患者を対象として間脳下垂

体一睾丸系の検討にLH－RH　testとHCG　testを，又副

腎性androgenの動態にっきdehydroepiandrosterone

（DHA）dehydroepiandrosterone　sulfate（DHA－S）の
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レベルを検討した．Klinefelter症候群患者ではその

sexual　developmentに個体差がつよい事が指摘されて

おり今回はこのsexual　developmentと内分泌動態との

比較を行なつた．結果としては，eunuchoidal　typeのも

のでは，　non－eunuchoidalなものと比較しplasma　T

levelが低値であり而もLHの上昇がより強い傾向が

認められた．しかしHCG負荷に対するTの反応には差

がなかつた．しかしnen－eunuchoidal　typeでもTが低

値なものがあり個体差，TとLHの間のsetpointの

差，更にestradiolとTのratio問題等が考えられ更に

検討を要するものと考えられた．副腎性androgenであ

るDHA，　DHASに特に異常は認められなかつたが

ACTHに対する反応は低下しており　（少数例ではある

が）今後この問題についても検討を要すと考える．

7。男子不妊患者の内分泌学的観察（第1報）

瀧原博史・藤井光正・越戸克和

酒徳治三郎　　　（山口大泌尿器）

　昭和52年7月から昭和53年8月の間に山大不妊外来を

受診した患者の血中LH，　FSH，　Testosterone，　PRL，

精液内果糖を測定した．LHは無精子症ではじめて有意

の増加を示すのに対し，FSHでは，乏精子症の20×106／

m1以下の群から増加が見られ，両者のfeedback機構

の違いを示唆するものと考えた．T．は乏精子症の20x

lo6／ml以下，無精子症で低下，　PRLは無精子症で増加

の傾向が窺われた，クラインフェルター症候群では，

LH，　FSH増加，　T．低下，　PRLは正常であつた．精路

通過障害例では，いずれも正常範囲内であつた．精液内

果糖は，精子数との間に一定の関係を示さず，クライン

フェルター症候群でも正常範囲内にあつた．

さらにtestosterone　rebound　therapy施行中の患者の

血中LH，　FSH，　T．レベルを測定し，外因性エナント

酸テストステロン250mg，週一回筋注法により，血中T

の増加とこれに伴うLH，　FSHの抑制，テストステロ

ン剤中止後数週間でTの低下とこれに伴うLH，　FSH

の増加，その後テストステロン剤中止後2～3ヵ月後

に精子数にrebound現象を観察した．代表的な症例に

っいて，29歳♂で睾丸生検像は造精機能低下型，33歳♂

で睾丸生検像は造精機能停止型の2例を供覧した．2例

目の症例において，精液内果糖の加療中の動態を測定

し，精液内果糖量は外因性テストステロン剤で抑制さ

れ，テストステロン剤投与中止後は，精子数の増加と相

伴なう様に改善されることが観察され，同時に，加療前

約10％であつた精子運動率が，加療後約50％に改善され

た．



66　（304）

8．　男子不妊症に対するclomid療法の試み

山元敏嗣・田中啓幹（川崎医大泌尿器）

　男子不妊症患者に対して，clomiphine　citrate（clom・

id）をPaulson　and　Wacksman（1976）の方法（Clo－

mid25mgを25日連続内服後5日間休薬をくりかえす）

に準じて加療を試みたので報告する．対象は当科を受

診した時発性男子不妊症の18例である．不妊期間は3

年以下が18例中13例と72％を占めていた．Clomid療法

開始前の精子数は，無精子症1例，乏精子症15例このう

ち10×106／ml以下のpoor　case　8例，10～50×106／ml

のfair　case　7例，50×106／ml以上の正常精子数2例

であつた．精子運動率は40％以下3例，40～60％7例，

80％以上が6例であつた．無精子症および乏精子症13例

の計14例に対して睾丸生検を行つた．市川・態本の分類

で無精子症の1例は左右共H（升）乏精子症のpoor　case

7例は全てH～皿b，（＋）～（什），fair　caseの7例は全

て皿b～IV，（十），であつた．これらの症例に対して前

述の投与方法により3～12カ月間の加療を行つた結果，

乏精子症15例中8例（53．3％）に10×106〆m1以上の精

子数の改善を得，さらに6カ月間以上治療した9症例で

は加療前より明らかな改善が認められた（0．01＜P＜

0．05）．精子運動率は治療前40％以下の症例では半数に

改善が認められた．妊娠成立症例は3例（20％）だつ

た．これらの症例は乏精子症poor　caseの2例，　fair

caseの1例でそれぞれが加療後4カ月目，7カ月目，お

よび3力刀日に妊娠の成立をみた．この成績は諸家の報

告にみられるようにclomidの投与量，投与期間などに

多少の違いがあるにせよ精子数，運動率の改善に有効で

あつた．妊娠率に対しては，Paulson　and　Wacksman

の報告とほぼ同じであつたが他の報告には大きな違いが

みられる．最後に妊娠の成立をみた3例のうち，高度の

乏精子症の2例に精子数の改善と妊娠の成立をみたこと

は，興味あるところでさらに症例を増やし検討をしてみ

たい．

9．精子不動化試験に用いる補体について

鎌　田　敏　雄（坂出回生病院産婦）

香山浩二・礒島晋三（兵庫医大産婦）

　近年，抗精子抗体に関する研究はめざましい進歩を遂

げ，抗精子抗体による不妊症発生が明らかになってき

た．抗精子抗体検出法には精子不動化試験，精子凝集試

験，精子毒性試験などがあるが，精子凝集試験では精子

非特異的凝集がしばしばみられるのに対し，精子不動化

試験によつて検出される精子不動化抗体は原因不明の不
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妊婦人にのみ見い出され，不妊症と最も密接な関係があ

ると報告されている．しかし，精子不動化抗体の検出率

は研究者により大きく異なり，一定の値が得られていな

かつた．例えば我々の研究室では原因不明不妊婦人の

18．2％に精子不動化抗体が検出されている．しかし，他

の研究機関の報告では2．7°／。　・v　11．9％というふうに検出

率に大きな違いがみられた．このような検出率の差異に

は使用した補体の種類および力価が大きく関係している

と考えられる．そこで，我々は精子不動化試験に用いる

補体として最適な血精の種類と補体量の検討を行い，あ

わせて精子不動化試験での補体活性経路の検討を行つ
た．

〈結果〉

　（1）精子不動化試験に用いる補体としては，モルモッ

ト血精が最適であり，ラット・家兎血精も使用しうる

が，ヒト，マウス血精は不適当である．

　（2）精子不動化試験において，モルモット血精を補体

として用いる際の最小必要量は，各反応系に10CH50以

上の補体を加える必要がありそれ以下の補体量では反応

感度が著しく低下する．このことより使用する補体は

200CH50／ml以上の補体価を有するモルモット血精を用

いる必要があることがわかつた．

　（3）精子不動化試験における補体の活性化にはCai＋

が不可欠であり，又C4欠損モルモット補体用血精では

精子不動化作用が発現しなかつたことより，精子不動化

試験における補体活性経路はclassical　pathwayであり

alternate　pathwayは関与しない．

10．哺乳動物単為発生誘起に関する研究とくにレクチ

　　ンによるラット未受精卵の受性化について

抄録未着

1」」田雅保（重井医学研究所）

内海恭三・湯原正高

　　　　　　（岡山大農家畜繁殖）

11．誘起着床遅延ラット胚の子宮内運命について

　　（予報）

　　　　　内海恭三・湯原正高（岡山大農家畜繁殖）

抄録未着

特別講演

　発生過程における遣伝子と蛋白合成

抄録未着

細川桂一（川崎医大生化）
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昭和54年7月1日

第82回日本不妊学会関西支部集談会

　H召禾054年3月3　日

神戸大学医学部第4講堂

1，最近4年間の男性不妊外来における妊娠例の検討

松本　修・富岡　収・日根野卓

守殿貞夫・石神嚢次

　　　　　　　（神戸大泌尿器）

　昭和50～53年の4年間の男性不妊外来・乏精子症392

名中53名（13．5％）が妊娠に成功した．無精子症は1例

もなかった．妊娠例の平均年齢は31．4歳平均不妊期間は

31．3カ月，妊娠までの平均治療期間は9．6カ月であつた．

妊娠例の治療前後の精液所見を比較すると精子濃度15×

106／m1未満のものが23名より8名に減少し，運動率50％

未満12名が3名に減少と改善していた．個々の症例の成

績についても過半数に精液所見の改善をみた．妊娠に効

果のあった治療法としてはATP，　L－glutamin治療，

kallikrein治療，　clomiphen　citrate治療があげられ

る．前立腺炎に対する薬剤治療，精索静脈瘤に対する高

位結紮術による妊娠例もそれぞれ32名中4名，10名中2

名認めた．

2．　男性不妊に対するCoQlo（ノイキノン）の使用経

　　験

岡野　准・野田春夫・松瀬幸太郎

高崎登・宮崎重
　　　　　　　（大阪医大泌尿器）

　C。9は細胞呼吸の賦活，ATP産生に関与しており，

精子運動性にも影響する事が知られている．今回我々

は，CoΩ1030mg／dayを連日経口投与で男性不妊患者に

使用した．以下にその概略を述べる．投与1カ．月後，3

カ月後・6カ月後の精液量，精子数・精子運動率の各変

化を精路通過障害のない46例の男性不妊患者で比較し

た．Co9の投与により，精液量に関しては約20％，精

子数では約30％，精子運動率では約20％の症例に改善が

みられた．

　又，精子運動率は運動性不良のものの方が改善傾向が

強い．無精子症・精子死滅症には無効であつた．乏精子

症の3例に妊娠が成立した．
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3．頸管粘液内精子通過性に及ぼす抗精子抗体

　　IgG－Fc部分の役割

伊熊健一郎・窪田耕三・香山浩二

礒島晋三　　　　　（兵庫医大産婦）

　精子不動化抗体保有不妊婦人の頸管粘液内精子通過性

障害の原因を究明する為，同種，異種抗精子抗体IgG及

び，そのFab，　F（ab’）2分画処理精子の運動性及び頸管

粘液内通過性に対する影響を検討した．補体共存下で

は，同種，異種抗体一lgG分画に強い精子不動化を認め

たが，そのFab及びF（ab’）2分画には認められなかつ

た．補体非共存下では3者共に精子不動化作用を示さな

かったが，頸管粘液内精子通過性はIgG処理精子のみ

強い障害を示した．この結果は抗精子抗体結合精子の頸

管粘液内通過性障害の原因として，例え補体が存在しな

くても，Fc部分を持つ抗精子抗体が精子に結合すると

粘液中に存在すると考えられるFc　receptorにそのFc

部分が結合し，精子の通過性が障害される可能性を示す

ものである．

4．抗透明帯自己抗体と不妊

西本利文・森崇英・西村敏雄

　　　　　　　（京都大婦産）

　ヒト卵細胞透明帯に特異抗原が存在することが判明し

たことから，何らかの原因で抗透明帯抗体が産生され，

その性状に変化を来たした場合には，精子の侵入が妨げ

られ受精が阻害されて不妊の原因となることが考えられ

る．今回の実験では原因不明不妊175例を含む不妊群297

例，対照群145例の血清について，ブタ卵細胞を標的組

織に使用した間接螢光抗体法により，不妊患者血中の抗

透明帯自己抗体の存在を検討した．この場合非特異因子

として関与する異種凝集素を吸収除去すると，抗透明帯

自己抗体は原因不明不妊症の10．9％に出現し，無排卵症

その他や対照群に比し有意に高い出現率をみた．この事

実は，原因不明不妊症の中には抗透明帯自己抗体を持っ

ものが存在し，これが不妊の原因となつていることを示

唆している．

5．　当科不妊外来における抗精子抗体の検索とその意

　　義　　　　．

大野洋介，玉舎輝彦・岡田弘二

　　　　　（京都府立医大産婦）

　当科不妊外来受診の原因不明不妊婦人57例について抗

精子抗体（以下ASA）を検索しFranklin－Dukes精子

凝集試験陽性10例および精子不動化試験陽性8例を認め
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ASA陽性合計15例は全体の26％であつた．　ASA陽性

例ではヒューナーテスト不良群が33％であるのに対し陰

性例では14％にしか認められなかった．不動化試験陽性

の1例がAIHにより妊娠，凝集試験陽性の1例が自然

妊娠し各々正常分娩にいたつた，同じ期間の原因不明不

妊婦人ASA陰性42例の妊娠が3例であることから

陽性例の妊娠率が低いとは考えにくかつた．また原因不

明不妊婦人のうちASA陰性例が74％もあることがさら

にその他の不妊原因の検索が必要と思われた．

6．女性性機能と血中環状ヌクレオチド（3）一ゴナ

　　ドトロピン投与時の血中環状ヌクレオチドの動態

藤原卓夫・片山和明・大賀祐造

東條伸平　　　　（神）リく産婦）

　〔研究目的〕　女性性機能が血漿中環状ヌクレオチドの

動態から把握できるか否か検討した．〔方法〕当科外来患

者及び入院患者を対象とし，午前10時に採血，cAMP

はGilmanの方法で，　cGMPはRIAで測定した．

〔成績〕①基礎体温表より正常月経周期を有すると考え

られる性成熟期婦人の血漿中cAMP，　cGMP濃度を月

経周期別に測定した．血漿中cAMPは月経期で，血漿

中cGMPは黄体期で高濃度を示した．②基礎体温上2

相性を示す者にゴナドトロピンを隔日2同投与し，血中

E2，　cAMP，　cGMP濃度を同時測定した．血中E2濃度
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は漸増するパターンを示し，血漿中cAMP濃度はゴナ

ドトロピン投与後速かに増加し以後漸減した．血漿中

cGMP濃度は一定した明らかなパターンは示さなかつ
た．

7．幼若ラットにおける多発排卵の抑制

福田操男・辻本大治・和田裕充

片山和明・東條伸平

　　　　　　　　（神戸大産婦）

　〔目的〕：プロゲステロン（以下Pと略）の卵胞発育お

よび多発排卵に対する効果について，幼若ラットを用い

て検討した．

　〔方法〕：下垂体無処置および下垂体摘除ラットに

PMS－HCGにて多発排卵を誘発し，　HCG投与後20時

間目に排卵数を算定した．さらにPあるいは対照として

のオイルをPMS投与の3日前よりHCG投与まで連
日皮ド投与した．

　〔結果〕：下垂体無処置および下垂体摘除ラットにおい

て，PMS投与前にPを投与した群では対照群に比して，

著明な排卵数の減少がみとめられた、

　〔結論〕；以上の実験成績よりPMS投与前のP投与

は，初期の卵胞発育を抑制して，多発排卵抑制効果を発

現するであろうことが推測された．

●
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◎ 第9回国際家畜繁殖学会のお知らせ

期　日：1980．月6年16日～20日

開催地：Madrid，　Spain

主題：1．Physiology　of　reproduction

　　　　　　2．Artificial　insemination

　　　　　　3．　Pathology　of　reproduction

会　費：1979年12月31日迄

　　　　　　　　　16，000ptas

　　　　　　1980年1月1日以後

　　　　　　　　　20，000ptas

　　　　　　（US＄1はほぼ70　ptas）

附　記；参加ご希望の方は西川義正氏まで
●

第10回世界不妊学会開催のお知らせ

期　日：1980年7月5日～11日

開催地：Madrid，　Spain

●

主　題：L

　　　　　　2．

　　　　　　3．

　　　　　　4．

　　　　　　5．

　　　　　　6．

　　　　　　7．

　　　　　　8，

　　　　　　9．

　　　　　　10．

Spermatogenesis

Ovulation

Psychosexual　and　socials　aspects　of　fertility

Problems　of　gamet　transportation

Immunology　in　reproduction

Control　of　fertility

Neuro－endocrinology　of　reproduction

Fertilization　and　implantation

Environmental　and　iatrogenic　aspects　of　reproduction

Genetic　in　reproduction

会長：Dr．　J．　Cortes　Prieto

　　　　　　PTO．　Bermeo，11　Madrid－34， Espafia

●
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お 知 わ

り せ ●

　　先般の理事会（昭和54年5月10日）においてA．Campos，　da　Paz教授（ブラジル）招請

の件確認し，下記のようにファミリー・ライフ協会と目本不妊学会の協賛で“　Natural　Fami－

1y　Planning”のシンポジウムを開催することを決定いたしました。奮って御参加下さい。

　　　　　　　　　　　　　　“lnternat・i・nal　Symp・siU71t・〃翫雌αZ　Fa7）吻Planning”

Date．ぐ）ctober　28，1979

　　　　　2pm－6　pm

Place：Zenkyoren　Bldg．　Central　Conference　Room　（4　Floor）．

　　　　　　　7－2－Chome，　Hirakawacho，　Chiyoda－ku，　Tokyo，　Tel．03－265－3111

A）Opening　Address：Mrs．　Takao　Honma，　Chairman，　Japan　Family　Life　Association

B）Section　I；Moderator，　Shigeru　Murayama，　M　D．　President　of　Hiroo　Clinic

　　　　1．“Male　Factors　on　the　Contraception，”Masayoshi　Waku，　M．　D．，Professor　and

　　　　　　　　　Chairman，　Department　of　Urology，　School　of　Medicine，　Teikyo　University，　Japan

　　　2．‘‘The　Sympto－Thermal　Method　of　Natural　Family　Planning．”Josef　Roetzer，　M，

　　　　　　　　　D．，Public　Health，　Austria

　　　3．‘‘The　Cervix　as　a　guide　to　Control　of　Conception．”Edward　F．　Keefe，　M．　D．，

　　　　　　　　　St．　Vincent　Hospital，　New　York，　U．　S．　A．

　　　4．‘‘Measurement　and　Interpretaion　of　the　Basal　Body　Temperature（BBT）Curve．”

　　　　　　　　　Rudolf　Vollman，　M．　D．，　Consultant，　Human　Reproduction　Section，　WHO，

　　　　　　　　　Switzerland

　　　5．　Discussion．

C）Section　II：Moderator，　Rihachi　Iizuka，　M．　D．，　Professor　and　Chairman，　Depart－

　　　　　ment　of　Obstetrics　and　Gynecology，　School　of　Medicine，　Keio　University

　　　6，“My　Studies　of　Cervical　Mucus”Masao　Igarashi，　M．　D．，　Professor　and　Chaiman

　　　　　　　　　Department　of　OBIGYN，　Gunma　University，　Japan

　　　7．“Contraception　in　Brazi1．”Milton　S．　Nakamura，　M　D．，　Professor，　and　Chair－

　　　　　　　　　man，　Department　of　OBIGYN，　Carnpinas　Catholic　University，　Brazil

　　　8．“Sperm　Transport．”Robert　Nakamura，　M．　D．，　Associate　Profossor，　Dept．　OB／

　　　　　　　　　GYN，　University　of　Southern　California，　U．　S．　A．

　　　9．‘‘Studies　of　Cervical　Mucus，　past　and　today．”A．　Campos　da　Paz，　M．　D．，Director

　　　　　　　　　of　the　Institutio　Nacional　de　Genecologia　Preventia　e　Reproducao　Humana，

　　　　　　　　　Brzasl

　　10，　Discussion．

D）Closing　Address：Osamichi　Takai，　M．　D．，　Director　of　the　Japanese　Society　on

　　　　　Fertility　and　Sterility

［Sponcerd　by　The　Japanes　Society　on　Fertility　and　sterility　and　The　Japan　Family　Life

　Association］

の

じ

●
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●

●

　国際不妊学会（IFFS）の理事会はスペインのカナリー諸島，ラスパルマス市で

5月25日から27日まで開かれ，坂元正一理事が出席された。本理事会での協議，

報告事項の主なものは下記の通りである。

1．第11回国際不妊学会開催地としてメキシコ，西ドイツ，ギリシャの3国が立候補している

　　が，ギリシャのアテネ市での開催が有力である。

2．長谷川敏雄名誉会員がIFFSの名誉会員に推薦された。（総会の承認を得た後に決定され

　　る予定である。

3．第10回国際不妊学会の準備は順調に進んでいる。

　（1）会　期　　1980年7月5日～11日

　（2）開催地　　スペイン（マドリッド市）

　　　会場　Palacio　National　de　Exposiciones　Congresos

　（3）参加費（正会員）　　Pts　16，000．一（約50，000円）

　　　　　　　　　　　　（1980年6月1日以除　19，000，一（約62，000円）

　（4）公用語　　英語，スペイン語

　　　なお，目本よりのメイン，トピックス演者候補者リストを提出した。

4．各国のIFFS会費は会員数が多くても上限年2，000ドルとする。

5．高井理事長よりのA．Campos．　da　Paz教授に対する本年のFIGOへの正式招待状に対

　　し，同教授より受諾ならびに謝辞が述べられた。

●

●



●

　　　　第24回

　（第10回Andrology研究会共催）

　プログラムならびに講演抄録集

◎

●
会　期

会　場

会　長

昭和54年9月20日（木）・21日（金）

共済ホール
熊　本　悦　明

札幌医科大学泌尿器科学教室

●



o
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会　長　挨　拶

札幌医大泌尿器科熊本悦明

　このたび第24回日本不妊学会総会を主催し，ここ札幌の地に，会員の皆様をお

迎えできますことは誠に光栄に存じますと共に，心から歓迎の意を表します．

　当地での本総会開催は，1962年の第7回総会（会長：北大　小川玄一教授）お

よび1969年の第14回総会（会長：札幌医大　明石勝英教授）に続き3回目であ

り，前回より10年振りの久々の開催ということになります．

　今回は第10回andrology研究会も合同開催という形式にさせていただき，男性

側の諸問題に関する議論に，やや力点をおくような会にしたいと計画いたしまし

た・そこで招請講演・会長要請講演・教育講演には，特にandrologyに関するテー

マを御依頼し，また会員の皆様にも御協力をお願いいたしましたところ51題にの

ぼるandrology関係演題も戴くことができました．これで今迄になく男性の匂い

の強い学会になるのではないかと大変嬉しく存じております．

　ちなみに国際不妊学会が東京で開かれたあとの，本学会の年次別演題数および

andrology関係演題数をふりかえつてみますと下表の如くになります．

　1972年高知101題（内20題）　　1976年神戸129題（内29題）

　1973年名古屋112題（内15題）　　1977年鹿児島144題（内12題）

　1974年金沢117題（内14題）　　1978年東京166題（内20題）

　1975年仙台160題（内16題）　　1979年札幌181題（内51題）

　これらの数字は，今回はandrology関係演題ばかりでなく，一般演題全体も大

きく伸びたことを示しており，本学会の今後のさらなる発展をより強く示唆する

ものと考えております．

　このような意味のある札幌の本学会が，御参会の皆様の積極的な御討論により，

さらに意義深いものになります様，願つてやみませんe
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第24回　日本不妊学会総会ならびに学術講演会

会　長：札幌医科大学泌尿器科教授　熊本悦明

会期：昭和54年9月19日（水）・役員会・総会

　　　　　昭和54年9月20日（木）・21日（金）・学術講演会

会　　場：共済ホールおよびサロン（共済ビル6・7・8階）

　　　　　札幌市中央区北4条西1丁目

　　　　　TEL．（011）231－2111直通251－7333

学術講演

　　期

　　会

総　　会

　　期

　　会

総懇親会

　　期

　　会

日：昭和54年9月20日（木）・21日（金）

場：共済ホールおよびサロン（共済ビル6・7・8階）

日・昭和54年9月19日（水）・16時～17時

場：全日空ホテル3階・石狩の間

　　札幌市中央区北3条西1丁目

　　TEL．（011）221－－4411

日：昭和54年9月20日（木）・18時30分～20時30分

場：共済サロン（共済ビル8階）

役員会（理事会・幹事会・評議員会）

期

会

日：昭和54年9月19日（水）

場：幹事会一全日空ホテル23階・桂の間

　　　　　　　11時30分～12時

　　理事会一全日空ホテル23階・白樺の間

　　　　　　　12時～14時

　　評議員会一全日空ホテル3階・石狩の間

　　　　　　　14時～16時



● 会場案内図
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会場案内図
●

第1会場（6階）

第1会場
（共済ホール）

匠ヨト＿，

学会本部

團［＝］

圏

係員控室

●

第皿・IV会場（7階）

第皿会場
係
員控室

得

エレベーター

8階へ 壽

第IV
会場

会
長
控
室

第II会場（8階）

團脇1

ら

●
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参加者へのお知らせ

1．参加者の方に

　　1）本総会，学術講演の参加申込みがすんでいない方は，第1会揚受付で参加手続きをして

　　　　下さい．参加費は6000円です．

　　2）会揚内では，名札をかならず着用して下さい．

　　3）第1日目午前8時50分より，第1会場において開会式を行います．

　　4）第2日目は，午前8時30分開始ですので御注意下さい．

　　5）予稿集は，会場に用意いたしますが，部数にかぎりがあります．学会誌を御持参下さい．

　⑥6）総会を下記の要領で開催します．

　　　　会期　昭和54年9月19日（水）16：00～17：00

　　　　会場全日空ホテル3階・石狩の間

2．一般演者の方に

　　1）講演時間は，7分以内，討論3分以内です．時間を厳守して下さい．

　　2）スライドは10枚以内で，プロジェクターは1台です．

　　3）次演者，次々演者は指定された席について下さい．

　　4）演者は，各群の開始30分前までに，スライドをスライド受付に提出して下さい．

　　5）演者は，講演終了後も所定の席で，その群の講演が終了するまで待機して下さい．

3．パネル参加者に

　　1）講演時間は司会者の指示に従つてドさい．

　　2）演者は，パネルディスカシヨンの間，所定の席に着席してドさい．

　　3）プロジェクターは2台使用です．

　　4）パネル開始30分前までに，スライドを受付に提出して下さい．

4．会長要請講演，特別講演，教育講演

　　1）講演時間は，会長要請講演，特別講演は30分，…教育講演は各20分です．

　　2）プロジェクターは2台使用です．

　　3）開始30分前までにスライドを受付に提出して下さい．

5．討論について

　　1）討論は，時間の許すかぎり十分に行っていただきますが，かならず座長の指示に従つて

　　　　下さい．発言はフロアーのマイクを使用し，まず所属，氏名を明らかにして下さい．

6．役員会について

　　各役員会を下記の要領で，9月19日（水）に開催します．詳細は別にご連絡いたします．

　　1）幹　　事　　会；　11：30～12：00　全日空ホテル23階　桂の間

2）理　事　 会：12：00～14：00

3）評　議　員　会・

4）総　　　　　会：

5）役員懇親会1

14：00　・〆　16：00

16：00｛－17：00

17：30・》19：30

〃

〃

〃

〃

〃　白樺の間

3階石狩の間

　　　〃

24階白楊の問
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第1会場
8：50－1　　　　　　　　－

　　…　開会挨拶
9：00＿…

　　第1君羊　睾ヌしと性
　　1　　　　　ホルモン
　　9：00～9：30
　　1　　1（1～3）
　　19：30～10：10
　　　　H（4～7）
　　10：10～11：10
　　　　皿（8～13）

1　　　：

11：20＿　　休　　　憩

　　　1会長要請講演
il・・5・一 会長護蔑京一郎

　　　1　　　　貢眞本’悦IJ［！
12：20－　　　　　　一
　　　　　昼　休　　　　　　　　み
13：20－　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　－

　　　1第1群睾丸と性第4群卵巣と性第5群女子
　　　　　　　ホルモン　　　　　 ホルモン　　　　　副性器
　　　13ニ20N14：OO
　　　l、4、。贋搬17）’3：2°窟≧1隻49）13：2°マ謬77）

、4、4誕｝1諾1）14：1°驚1隻53）14：1°マ羅83）

1第2濯（22L“24）　14・50～15・30
乱多三．15．3雌蛇）1騨鷺

　　　115、1。一、ぎ1詣異常　W（58～62）15：1°？詠87）

　　　Il5、5誕瀦8）　　　15：5°論1隻9・）

1・6・3・一
…特別轟翁9～32）

　　　　　　スを　　の
117：00一

教育講演
　　　　泌尿器科・
　　　　産婦人科系
　　　I　　I大島　博幸I
　　　l　　r【島崎　　淳

　　　1　　皿五十嵐正雄
　　　　　Iv加藤　　順三
18：30－
　　　1
　　　1　　　　　　　　　　総懇親会

　　　日　　程　　表

第1口　　　9月20日（木）

　　第2会場　　　第3会場　　 第4会場

　　　　　　　　　　　　　　　　1

　第3群下垂体と第5群女子1第7群妊娠・
　　　　性腺刺激　　　　　副性器　　1　　　　出産異常
　　　　ホルモン　　　　　　　　　　　　　　
　9：00～9二30　　　　　　11g：00～9：30　　　　　　　　　　　　　　　　9：OO　9．ニ40
　　　1（33～35）　　1（63～65）l　I（91～94）
　第4群　卵巣と性　9：30～10：00　　19：40～10：40
　　　　ホルモン　　　　ll（66～68）　　　　H（95・－100）1
9ニ　　ユぴ　む　　　　　　　　　　　
1。，2。話llδ4°）1°：°°霊161隻72）

　　　ll（41～44）　　　　1－　一

第8群受精・
　　　着　床
13：20～14：20
　　（101～・106）

第9群　統計

14：20～15：00
　　1（107～110）

15：00～15：40
　　11（111｛ゾ114）

●

●

ら

一一一
1　●

　」



●

●

8：30一

第1会場

　　　日

第2日

第3群

第2会場

程　　表

9月21日（金）

　　1
　　　　第3会場

8：30～9：30

　　11（115～120）

9艦濫・26）1鞭1。衡免疫

10：30－一一

下垂体と　第11群　男　子　　・第7群　妊　娠゜
　　　　　　　　副性器　　：　　　　出産異常・性月泉束u激　1

ホルモン　8：30｛．9：20　　　　…8：30～9：00
　　　　　　　　　　　　F　　　　　　　I（134～138）1　　皿（153～155）
　　　　9：20～9：50　　　　　　　　9：00～9：40

　　　　　　11（139～141）　　　　　　VI（156～159）

　　　　　　　　　　　　　第4群　　　　　　　　　　　　　　　　　卵巣と性
　　　　　　　　　　　　　　　　　ホルモン
　　　　　　　　　　　　　9：40～10：30
　　　　　　　（142～145）　Wr（160～164）

招待講演

Emil　Steinberger

Anna　Steinberger

（319♪

第4会場

第14群　診断法
　　　検査法
　　　測定法
8二30t－9：30

　　（171ハゴ176）
第15群　疫学，そ
　　　　の他
9：30～10：20

　　　（177～181）

12：00－一一一一

昼　休　み

e

●

鵬3群一
　　　13：00～13：30　　　　　　13：00－13：40
　　　1　　　　1V（127～129）　　　　　　1　（146～149）

　　　　　　（130～133）14：10－　　一一

　　　教育講演
　　　基礎・獣医畜産系

I　　I　V．大島　清
　　　　　　　　　　　

I　　I　　VI．松本圭史
　　　　　VH．石居　進
　　　旨　　V皿．石川　恒
115：30－：　　一一一

　　　1パネルディス
　　　　カション

　　　1司会　酒徳治三郎・
I　　I　　礒島　晋三
　　　　　　　　　　　　

；　l

I　　　　　E

；18：°°－1一一一閉会挨覆一

第4群　卵巣と性
　　　　ホルモン

13：00～14：00
　　V皿（165～170）
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会長要請講演
　　　　　　　　　　9月20日・第1会場・11：20～11：50

会

特

招

Andrology，その概念と方法論
　　　　　　　　　　　　　　　　　　落合京一郎（埼玉医大・学長）

長 講　　演

9月20日・第1会場・11：50～12：20

男女性別の問題点
　　　　　　　　　　　　熊　本　悦

別

明（札幌医大・泌尿器科・教授）

講　　演

9月20日・第1会場・16：30～17：00

体外受精の現況
　　　　　　　　　　　入　　谷

暑主
面月

明（京都大・農・畜産学科・教授）

講　　演

9月21日・第1会場・10：30～12：00

1．　Current　thoughts　in　andrology

　　　　Emil　Steinberger

　　（Professor，　Department　of　Reproductive　Medicine　and　Biology

　　University　of　Texas　Medical　School　at　Houston）

2．The　hormonal　activities　of　cultured

　　testicular　cells

　　　　Anna　Steinberger

　　（Professor，　Department　of　Reproductive　Medicine　and　Biology

　　University　of　Texas　Medical　School　at　Houston）

　　　（附記：招請に関し，一部三浦医学研究振興財団の援助を得た）

b

●



o

●

e

●

パネルディスカション
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9月21日・第1会場・15：30～18：00

tC

今まで注目されていなかった不妊原因をめぐって”

司会　酒徳治三郎（山口大・医・泌尿器科・教授）

　　　　礒　島　晋　三（兵庫医大・産婦人科・教授）

A．男性側の立場から

　L　Idiopathic　oligospermia

　2．　牛の精嚢腺炎

　3．副性器の異常：

　4．不妊とHLA

B．女性側の立場から

1．

2．

感染症：

頸管因子

　　　　　穂

　　　　　小

精漿の変化

　　　　　滝

　　坂　正　彦（横浜市大・医・泌尿器科）

　　笠　　　晃（農林水産省・家畜衛生試験場）

　　原　博　史（山口大・医・泌尿器科）

守　殿　貞　夫（神戸大・医・泌尿器科）

殊にmycoplasma感染について

3．免疫因子：卵および精子抗原に対する免疫

4，

5，

卵管因子：卵管問質部の形態と機能

プロラクチン：不妊婦人における血中プロラクチン値測定の意義

　　　　　　　吉　田　茂　子（東京女子医大・産婦人科）

：a）　頸管粘液

　　　　　　　佐賀正彦（聖マリアンナ医大・産婦人科）

b）頸管内精子貫通性

　　　　　　　伊熊健一郎（兵庫医大・産婦人科）

（予定発言剖濫喜畿認：臨察螂

　　　　　　　角　田　幸　生

　　　　　　　杉江　倍（農林水産省・畜産試験場）

　　　　　　　伊藤正尚（大阪医大・産婦人科）

　　　　　　　青　野　敏　博（大阪大・医・産婦人科）
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　　　　　　　　　　　　教　　育　　講　　演

　A．泌尿器科・産婦人科系　　　　　　　9月20日・第1会場・17：00～18：20

　　1．睾丸の内分泌機能

　　　　　　　　　　　　　　大　島　博　幸（東京医科歯科大・医・泌尿器科）

　　H．前立腺の機能

　　　　　　　　　　　　　　島崎　淳（千葉大・医・泌尿器科）

　　皿．下垂体からのFSH分泌の調節機序

　　　　　　　　　　　　　　五十嵐正雄・矢崎　克己・長谷川喜久・宮本　　薫

　　　　　　　　　　　　　　水沼　英樹・清宮　俊春・矢崎　千秋・峯岸　　敬

　　　　　　　　　　　　　　安藤　昭彦・山田　清彦・谷口　雄一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（群馬大・医・産婦人科）

　　IV．脳のホルモン受容性とreproduction

　　　　　　　　　　　　　　加藤順三（帝京大・医・産婦人科）

　B．基礎・獣医畜産系　　　　　　　　　9月21日・第1会場・14：10～15：30

　　V．オス霊長類の性行動

　　　　　　　　　　　　　　大　　島　　清（京都大・霊長類研究所）

　　VI．性の分化・成熟と性ホルモン

　　　　　　　　　　　　　　松本圭史（大阪大・医・癌研）

　　V皿．SpermatogesisとFSH受容体

　　　　　　　　　　　　　　石　　居　　　進（早稲田大・教育・生物学科）

　　皿．いくつかの動物種におけるspermatogenesisの比較・考察

　　　　　　　　　　　　　　石川　恒（北海道大・獣医・臨床繁殖学科）

●

■

も

●
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般 演 題

o
第1日　9月20日（木）第1会場

午前の部

第1群　　睾丸と性ホルモン

●

●

●

1．　（9：00・－9：30）

1．プnラクチンと男性下垂体性腺機能について

　　　　　　　　　　　　　　　　　滋賀医大，京都大＊，大阪医大＊＊・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　青地　秀樹，麻生　武志＊，本橋　亨＊，村田　匡好＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　松岡　賢光＊，蘇釣煙＊，堀江　克行＊，西村　敏雄＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　奥田喜代司＊＊

2．男性不妊とプPラクチン

3．

名古屋大医・産婦人科，泌尿器科＊

　　木村　　隆，下須賀洋一，木村　祥子，後藤　　孝

　　東出　香二，成田　収，友田　豊，山本　雅憲＊

　　三宅　弘治＊

Sulpirideによる高プロラクチン血症の正常男子の間脳一下垂体一性腺系への影響

　　　　　　　　　　　　　　　　京都大医・第二内科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　大迫　文麿，池田　文武，河野　　剛，井村　裕夫

II，　　（9：30－10：10）

4．抗エストロゲン剤による造精効果

京都府立医大・産婦人科

　　大野　洋介，玉舎　輝彦，草西

5．Tamoxifen投与による男子不妊症患者の内分泌動態及び精液所見について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　神戸大医・泌尿器科，第三内科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　富岡　　収，羽間　　念，松本

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　永田　均，日根野　卓，谷風

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　石神　裏次，坪井　誠吉＊，藤田

6．男子不妊症に対するPentoxifyllinの臨床効果

7．男子不妊症の臨床的観察

洋，岡田　弘二

　修，高田　健一

三郎，守殿　貞夫

拓男＊

藤沢市民病院・泌尿器科，中検病理＊，朝倉医院＊＊

　　広川　　信，岩本　晃明，佐藤　和彦，松下　和彦＊

　　朝倉　茂夫＊＊

千葉大医・泌尿器科，富山医科薬科大・泌尿器科＊

　　布施　秀樹，柳　　重行，伊藤　晴夫，島崎　　淳

　　片山　喬＊
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皿．（10：10～11：10）

8，走査型電子顕微鏡による不妊精細管壁内膠原線維構築の観察

　　　　　　　　　　　　　　　　　　名古屋大医・泌尿器科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　三宅　弘治，佐橋　正文，渡辺　丈治，山本　雅憲

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　欄　芳郎，三矢英輔

9．　ヒト精巣小血管の電子顕微鏡的研究

　　一正常とgerm　cell　aplasiaとの比較一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　滋賀医大・泌尿器科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　高山　秀則，友吉　唯夫

10．　Can　the　blood－testis　barrier　be　damaged？

　　－Mumps　orchitis　and　anti－sperm　antibody一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　札幌医大・泌尿器科，新潟大医・産婦人科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　古屋　聖児，熊本　悦明，三宅　正文，中嶋　久雄

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　須藤　寛人＊

11．実験的睾丸障害と免疫に関する研究（第3報）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　帝京大医・泌尿器科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　和久　正良，石田　克美，：豊嶋　穆

12．精巣内myoid　cellの比較解剖学的観察

　　　　　　　　　　　　　　　　　　関西医大・病理

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　森井　外吉，村上

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　四方　伸明，友田

泰秀，吉富　克彦，滝上　　茂

幸一，湊　佳子

13．　ラット精子膜の精巣上体通過に際しての変化

　　一表面糖皮（glycocalyx）と膜内粒子について一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　千葉大医・解剖

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　永野　俊雄，鈴木二美枝

●

■

●

●



●

●
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第1日　9月20日（木）第1会場

午後の部

第1群　睾丸と性ホルモン

IVP．　（13：20ハげ14：00）

14．男子不妊症における減数分裂染色体の超微形態学的観察

　　　　　　　　　　　　　　　　　　慶応大医・泌尿器科，産婦人科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　慶応健康相談センター染色体室＊＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　石川博通，村井　勝，出口修宏，田崎　寛

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　田村　昭蔵＊，木下　芳広＊＊

15．不妊症における精巣の組織化学（第5報）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　国立名古屋病院・泌尿器科，名古屋大医・泌尿・器科＊，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　名古屋大医・第2解剖学＊＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　欄　　芳郎，三宅　弘治＊，三矢　英輔＊，北村　裕和＊＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　山田　和順＊＊

16．男子不妊症患者睾丸組織の免疫学的研究

　　　　　　　　　　　　　　　　　　川崎医大・泌尿器科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　田中　啓幹，山元　敏嗣，大田　修平，白石　哲朗

17．Ca代謝障害ラットの不妊の機序（1）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　帝京大医・薬理学

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　坂本　正俊，林　　和俊，藤井　濤子

V．　（14：00～14：40）

18．

19．

20．

21．

成人停留睾丸の組織像

　　　　　　　　　　　　　　　　慈恵医大・泌尿器科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　稲葉　善雄，谷野

人停留睾丸の電顕的研究

一発育遅延状態における超微形態学的変化について一

　　　　　　　　　　　　　　　　山口大医・泌尿器科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　原好弘，那須誉人，

停留睾丸における免疫学的研究

　　　　　　　　　　　　　　　　横浜市大医・泌尿器科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　公平　昭男，執印

　　　　　　　　　　　　　　　　　　高井　修道

停留睾丸の研究（第四報）

カドミウムによる睾丸障害との比較

　　　　　　　　　　　　　　　　慈恵医大・泌尿器科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　小寺　重行，稲葉

誠，小寺　重行，町田　豊平

酒徳治三郎

太郎，穂坂　正彦，西村　隆一

善雄，谷野　誠，町田豊平
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VI．　　（14：40～15：10）

22．実験的停留睾丸ラットの睾丸血流量について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　千葉大医・泌尿器科，富山医科薬科大・泌尿器科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　柳　　重行，布施　秀樹，相川　英男，伊藤　晴夫

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　島崎　淳，片山　喬＊

●

23．実験的停留睾丸ラットにおけるtestosterone投与によるはねかえり現象に関する研究

　　　　　　　　　　　　　　　　　　山口大医・泌尿器科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　那須　誉人，藤井　光正，原　好弘，酒徳治三郎

24．　自律神経系薬剤に対する家兎睾丸被膜の反応について

（第1報：実験的停留睾丸例）

金沢大医・泌尿器科

　　中島　慎一，勝見　哲郎，黒田　恭一

●

第2群　インターセツクス・性器先天異常

1．　（15：10戸》15：50）

25．Klinefelter症候群（47．XXY）における足母指球紋の大きさ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　京都大医・泌尿器科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　小松　洋輔，桐山　苗夫，吉田　修

26．Klinefelter症候群患者におけるアンドロゲン補充療法中のhCG刺激試験につv・て

　　　　　　　　　　　　　　　　　東京大分院＊，東京大＊＊，国立医療センター・泌尿器科＊＊＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　福谷恵子＊，石田　肇＊＊，篠原充＊＊，簑i和田　滋＊＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　新島　端夫＊＊，岩動孝一郎＊＊＊

27．Klinefelter症候群における間脳・下垂体・睾丸系の調節機構に関する一考察

　　　　　　　　　　　　　　　　　　日大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　柳沢　洋二，高木　繁夫，吉田　孝雄，津端　捷夫

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　坂田　寿衛，尾崎　晴彦，栃木　武一，小笠原　仁

い

28．XXY　maleとMixed　gonadal　dysgenesis症例におけるH－Y抗原の研究

　　　　　　　　　　　　　　　　　　東北大医・泌尿器科，薬学部衛生化学科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　木村　正一，松田尚太郎，福崎　篤，折笠　精一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　北条　博史＊

II．　　（15：50～16：30）

29．女子Kallmann’s　syndromeの2例及びsex　steroid　hormone補充療法について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　国立名古屋病院・産婦人科・内科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　戸谷　良造，三輪　是，黒木　尚之，安江　弘之

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　鈴置　洋三，新実　光朗＊，安藤　通泰＊

●
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e

30．Testicular　feminization症例に対する内分泌学的，組織学的検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　小倉記念病院・産婦人科，京都大医・産婦人科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　宮本　紀男，郡田　義光，光本　　武，伊東忠一郎

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　竹森和正，麻生武志＊，岡村均＊，竹中章＊

31．先天性副腎過形成の臨床経験と治療管理上の問題点

　　　　　　　　　　　　　　　　　　三菱名古屋病院・産婦人科，名古屋大医・産婦人科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　菅沼　信彦，三輪　忠人，木村　隆＊，鈴木　正利＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　成田　収＊

32．半陰陽が疑われた犬5症例について

大阪府大・農

　　藺守　龍雄，野村　紘一，新谷　　聡

●

●

●
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第1日　9月20日（木）第2会場
じ

午前の部

第3群　下垂体と性腺刺激ホルモン

1．　　（9：00～9：30）

33．hCG　enzyme－immunoassayによる血中LH／hCGレベルの測定

　　　　　　　　　　　　　　　　　　日大医・泌尿器科，臨床病理＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　佐藤　安男，北島　清彰，岡田

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　河野　均也＊

34．human　LHのsubunitの動態の研究

　　　　　　　　　　　　　　　　　　慶応大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　横倉　恒雄，牧野　恒久，岩下

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　大野虎之進，飯塚　理八

清己，橋本　正勝＊

光利，中山陽比古 ■

35．排卵誘発剤投与例におけるFSH・LH比に関する検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　富山県立中央病院・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　林義則，舘野政也

第4群　卵巣と性ホルモン

1．　　（9：30｛一・　10：20）

36．　ヒト卵胞発育調節機序：正常及び無排卵性卵巣の形態及び内分泌動態からみて

　　　　　　　　　　　　　　　　　　自治医大・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　近沢幸嗣郎，荒木　重雄，赤堀　彰夫，小沼　誠一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　玉田　太朗

●

37．下垂体ゴナドトロピンの卵巣エストロゲン産生分泌機序（第5報）

　　－punctured　folliclesでの検討一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　筑波大・臨床医学系産婦人科，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　臼杵　　葱，岩崎　寛和，

東京大医・産婦人科＊

木川　源則＊

38．　ヒト卵胞液中の非ステロイド性FSH抑制物質について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　自治医大・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　井嶋　邦彦，赤堀 彰夫，荒木　重雄，玉田　太朗

39．正常性周期における卵胞液中ステロイド動態と血中ホルモン動態との比較検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　佼成病院・産婦人科，慈恵医大・産婦人科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　庄司　　誠，今川　信行，中田　裕信，木村　英三

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　小幡　　功，蜂屋　祥一＊

●
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の

40。排卵誘発に際してみられるtestosteroneを中心とした血中ホルモンの動態

　　　　　　　　　　　　　　　　　　関西医大・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　芦原孝三，余語郁夫，堀越順彦椹木　勇

●

1【．（10：20～11：00）

41．外因性プロゲステロンおよび黄体の過剰排卵抑制効果

　　　　　　　　　　　　　　　　　　神戸大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　福田　操男，辻本　大治，和田　裕充，赤堀泰一一郎

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　片山　和明，東條　伸平

42．ラット卵巣の排卵誘発に及ぼすインドメサシンの影響に関する形態学的検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　神戸大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　辻本　大治，福田　操男，片山　和明，東條　伸平

43．Anorectic　behaviorの無月経に対する心身医学的考察

　　　　　　　　　　　　　　　　　　川崎市立川崎病院・心療産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　東京都済生会中央病院・産婦人科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　長田　宏，坂倉啓一，岩淵庄之助，明石敏男＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　落合　寛＊

44．未婚続発性無月経における内分泌学的及び心理的因子関係

　　　　　　　　　　　　　　　　　　独協医大・産婦人科，荘病院＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　堀口　文，長田　宏，橋口　精範，瀬尾　道次＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　荘　　　進＊

e
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第1日　9月20日（木）第2会場

午後の部

　　　第4群卵巣と性ホルモン

皿．（13：20～14：10）

　45．家兎卵胞壁血管構築の超微形態的観察

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　京都大医・産婦人科，滋賀医大・産婦人科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　神崎　秀陽，岡村　均，万井　正章，森川　博史

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　奥田雄二，竹中　章，森本幸己，西村敏雄

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　大島　正義＊

　46．家兎卵胞壁毛細血管透過性に関する形態学的研究

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　京都大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　奥田雄二，岡村　均，神崎秀陽，竹中　章

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　森本　幸己，西村　敏雄

　47．老齢ラットの卵子ならびに卵胞の形態に関する研究

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　慶応大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　今川賢一郎，鈴木　秋悦，飯塚　理八

　48．PMSとHCGの投与によるマウス過排卵反応の加齢による変化について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　日大医・衛生，日大医・公衆衛生＊，東京農業大＊＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　伊藤　雅夫，丸　るり子，遠藤　克＊，小松　博道＊＊

　49．幼若雌ラットに投与したclomiphene　citrateの影響

　　　一特に不妊及び卵管膿瘍発生について一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　徳島大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　中郷吉二郎，橋本　公，冨岡道夫，三谷　弘

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　宮内　裕代，小笹　皓雍i，森下　　一

Ivr．　　（14：10～14：50）

　50．HMG－HCG療法における多胎妊娠防止についての試み

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　札幌斗南病院・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　酒井　　潔，島津　誠二

　51．HMG－HCG療法による妊娠例の検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　慶応大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　高橋　茂雄，田中　秀美，中村　幸雄，小林　俊文

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　飯塚　理八

　52．超音波によるOvarian　hyperstimulation　syndromeの診断とfollow－up

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　岡山大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　赤松　信雄，藤田　卓男，福本　悟，吉田　信隆

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　秋本胱久，宇埜　昭，関場　香

●

●

D
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53．開腹手術のやむなきに至つたクロミフエン卵巣過剰反応の1例

　　　　　　　　　　　　　　　　　　住友病院・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　伊藤　裕，広瀬多満喜，椋野　洋，清水一二美

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　林　裕治

V．　（14：50～15：30）

54．HMG－HCG投与時における臨床的卵胞成熟指標の再評価

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　国立名古屋病院・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　三輪　　是，安江　弘之，黒木　尚之，鈴置　洋三

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　戸谷　良造

55．不妊症に対する排卵誘発剤使用時の血中estradio1－17－91ucosiduronateの変動

　　　　　　　　　　　　　　　　　　京都府立医大・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　大坪　一夫，本庄　英雄，保田　仁介，東山　秀声

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　岡田　弘二

56．HMG・HCG療法における卵胞成熟の診断

　　一頸管粘液および細胞診所見と血中estradio1との相関一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　関西医大・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　堀越　順彦，余語　郁夫，芦原　孝三，中島　徳郎

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　椹木　勇

57．　ゴ＋ドトロピン療法における卵巣過剰刺激症候群の予防の可能性

　　　　　　　　　　　　　　　　　　大阪大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　三宅　侃，青野　敏博，宮崎　正敏，南川淳之祐

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　安田 基，堤博久，荻野瑠美，小池浩司

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　倉智　敬一

VI．　　（15：30～16：20）

　58．無月経症のprogesterone　testによる分類と内分泌環境の検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　慶応大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　小田高久，塗　百寛，中村幸雄，張　延三

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　飯塚　理八

59．

60．

61．

LH・RH・Test分類とClomipheneの有効性
　　　　　　　　　　　　　　　　東京都立府中病院・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　高田　邦明，北田　博大，高岡　茂樹，衰　　信義

　　　　　　　　　　　　　　　　　　木戸　豊，大塚晴久

無月経婦人の分類とLH・RH負荷試験

　　　　　　　　　　　　　　　　東北大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　太田　憲道，羽根田　敦，和田

　　　　　　　　　　　　　　　　　　平野　睦男，鈴木　雅洲

裕一，高橋　克幸

血中gonadotropin値およびprogesteroneテストによる無月経患者の分類

　　　　　　　　　　　　　　　　防衛医大・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　関　克義，中島秀晶，加藤宏一
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62。機能異常卵巣のHMG＋HCG負荷に対する反応性

　　　　　　　　　　　　　　　　　　千葉大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　前川　岩夫，戸出　健彦，内藤　正文，寺田　夏樹

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　小堀　恒雄，高見沢裕吉

●

●

●

●
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第1日　9月20日（木）第3会場
の

午前の部

第5群女子副性器

1．　　（9：00～9：30）

63，卵管形成術におけるmacroおよびmicro　surgeryの比較検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　慶応大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　真木　健，岡井良至，飯嶋忠次，森定　優

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　河上　征治，飯塚　理八

●

64．Microsurgeryによる家兎卵管の端々吻合（その4）

　　一スプリント留置による卵管上皮の組織学的変化一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　東海大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　篠塚　孝男，井上　正人，本田　育子，黒島　義男

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　吉野かほる，藤井　明和

65．当院における不妊症外科的療法の検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　向仁会永井病院（仙台市）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　永井　宏，古賀　詔子

II．　（9：30～10二〇〇）

66．分泌期における， ヒト卵管峡部輪状筋の機能的変化

　　　　　　　　九州大温研・産婦人科

　　　　　　　　　是永　迫夫，松岡幸一郎，伊東　孝治

■

● 67．卵管通過障害部の走査電顕像および病理組織所見と術後妊娠成立率の検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　慶応大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　金倉　洋一，鈴木　俊夫，角毅　一郎，森定　優

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　河上　征治，飯塚　理八

68．　ヒトMTO（mesotubarium　ovarica）の収縮性の神経支配

　　　　　　　　　　　　　　　　　　京都大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　森本幸己，岡村　均，竹中　章，森川博史

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　神崎　秀陽，奥田　雄二，西村　敏雄

III．　　（10：00－10：40）

●

69．家兎子宮の酸性ムコ多糖

　　第一報　子宮頸部と体部との比較

東邦大医・産婦人科，生化学＊

　　中岡　義明，伊藤　元博，平川　　舜，天野　久夫＊
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　70．家兎卵管上皮細胞における複合糖代謝に関する研究

　　　一卵巣ホルモンの影響一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　東邦大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　寺嶋　勝，宗　恒雄，桑原正樹，平川　舜

　71．子宮筋層中ステロイド濃度について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　大阪医大・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　石田雅俊，奥田喜代司，神吉秀一，植木　実

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　杉本　修

　72．水素ガスクリアランス法による着床前期の家兎卵管血流量の測定

　　　　　　　　　　　　　　　　　　東邦大医・産婦人科，国立神奈川療養所・循環器科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　宮崎　　憲，宮崎　知子，武井　成夫，林　　鴻程

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　黒沢　忠彦，徳地　孝一＊

●

●

●
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第1日　9月20日（木）第3会場
の

午後の部

第5群女子副性器

o

IV．　　（13：20～14：10）

73．子宮内膜症におけるDanazo1の治療効果

　　　　　　　　　　　　　　　　　　東邦大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　小島栄吉，西田修二，大村　剛，平川　舜

74．Danazolの子宮内膜症に対する臨床効果の検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　松戸市立病院・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　田巻　勇次，細田　肇，浅沼　勝美，林　謙治

75．子宮内膜症に対するDanazo1療法の臨床的検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　九州大医・産婦人科，産業医大・産婦人科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　倉野彰比古＊，中村　元一，津田　知輝，永田　行博

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　楠田雅彦

●

●

76，Danazol投与後の性腺機能の回復に関する研究

　　　　　　　　　　　　　　　　　　国立千葉病院・産婦人科，巻石堂病院

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　武久　徹，岩津英雄，古内美好，白幡　光

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　白幡八重子

　77．Danazol投与時のラット子宮peroxidase活性及び卵巣17i3－hydroxysteroid

　　　dehydrogenase活性に及ぼす効果と意義

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　千葉大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　内藤　正文，森川　真一，菊池　義公，小堀　恒雄

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　高見沢裕吉

V．（14：10～15110）

78．子宮内膜症に対するDanazol療法と偽妊娠療法，保存的手術療法との比較検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　名古屋大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　下須賀洋一，菅沼　信彦，木村　　隆，後藤　　孝

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　鈴木　正利，東出　香二，有井吉太郎，成田　　収

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　友田　豊

79，進行骨盤エンドメトリオージスの新しい保存手術療法

　　　　　　　　　　　　　　　　　　大阪医大・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　杉本　修，池田義人

80。子宮内膜症に対するDanazo1療法時の内分泌動態の変化

　　　　　　　　　　　　　　　　　　東北大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　古橋　信之，桃野耕太郎，長池　文康，和田　裕一一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　平野　睦男，高橋　克幸，鈴木　雅洲
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81，子宮内膜症に対するDanazol投与効果とその内分泌学的動態について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　新潟大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　佐藤　芳昭，高橋　威，須藤　寛人，竹内　正七

82．Danazolの血中ホルモン動態に及ぼす影響

　　　　　　　　　　　　　　　　　　慶応大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　福田　良夫，田村　昭蔵，四津　道子，栗原　操寿

83．子宮内膜症の保存療法（第2報）

　　Danazol使用による組織変化

東海大医・産婦人科

　　林　茂一郎，石戸谷育子，

　　小林　一夫，見常多喜子，

林茂興，塩塚幸彦
藤井　明和

●

第6群　避妊・不妊

●
1，　　（15：10～15：50）

84．Intra－uterine　device（IUD）の受精卵着床前子宮内環境に及ぼす影響

　　　　　　　　　　　　　　　　　　北里研究所附属病院・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　白井英一郎

85．Cu－T　IUDの避i妊効果発現と子宮内膜超微細構1造の変化について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　京都第二赤十字病院・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　高野登，村上旭

86．家族計画外来におけるIUD使用例の子宮腔内吸引細胞診所見

　　　　　　　　　　　　　　　　　　横浜市大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　平田　利邦，土橋　招一，住吉　好雄，塩島　令儀

87．IUDによる子宮内膜への影響（第1報）

　　一特に着床期子宮内膜の病理組織学的検討一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　慈恵医大・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　安江　育代，楠原　浩二，徳倉　昭治，杉田　元

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　大高　東皓，斎藤　雪郎，蜂屋　祥一

●

II．　　（15：50～16：20）

88．新しい膣内避妊薬GFilmの使用経験について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　慶応大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　佐藤　博久，山口　順，持丸　文雄，河上　征治

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　中村　幸雄，小林　俊文，飯塚　理入

89．経口避妊薬投与時の耐糖能とhemoglobin　Alcの変動

　　　　　　　　　　　　　　　　　聖マリアンナ医大・産婦人科，相模原協同病院・産婦人科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　林　　方也，石井　明治，服部　　香，浜田　　宏

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　大沢　章吾＊

●
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●

90．低電圧凝固による腹腔鏡下卵管避i妊手術

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　川崎市立川崎病院・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　青山　真一，宇井　和美，福田　俊子，宮坂　昌人

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　中村　英世，岩田　嘉行，林　　　茂

9

●

f

●
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第1日　9月20日（木）第4会場
6

午前の部

第7群　妊娠・出産異常

1．　　（9：00ハげ9：40）

91．既往自然流産・人工中絶の今回妊娠・分娩・新生児に及ぼす影響に関する統計的研究

　　　　　　　　　　　　　　　　　　東京大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　荻野　満春，箕浦　茂樹，安部　正雄，水野　正彦

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　坂元　正一

92．不妊症患者の分娩について

東邦大医・産婦人科

　　松葉　裕美，中山　茂樹，

　　布施　養慈，真島　靖重，

西村　順一，向井　治文

平川　舜

●

93．当科不妊外来における反復流産患者に関する臨床検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　新潟大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　源川　雄介，安達

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　森田　和雄，須藤

茂美，大桃　幸夫，吉沢　浩志

寛人，高橋　威，竹内　正七

94．Clomidによる排卵誘発後の妊卵の細胞遺伝学的研究（第3報）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　北海道大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　田中　俊誠，桜木　範明，長瀬

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一戸喜兵衛

俊彦，藤本征一郎

II．　　（9：40～10：40）

●
95．初期切迫流産の管理一特にホルモン値の変動について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　国立金沢病院・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　松山　毅，高邑　昌輔

96．子宮内癒着（不妊）の治療についての検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　鹿児島大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　池田　友信，沖　利貴，中島 清子，森　　一郎

「

97．切迫流早産に対するIndomethacinの効果

　　　　　　　　　　　　　　　　　　名古屋市大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　奥村　豊，生田克夫， 可世木久幸，水野金一郎

98．習慣性早流産に対するヨードレシチン（ヨーレチン）療法の検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　慶応大医・産婦人科，足利赤十字病院＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　檜垣　敬二，春日　義生，中村　幸雄，小林　俊文

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　飯塚　理八，黒川　博厚＊，赤塚　正純＊

●
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●

99．頸管無力症の臨床的研究

　　　一とくに原発性無力症について一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　新潟大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　加藤　政美，高橋　威，田中　康一，竹内　正七

100．正常妊娠および頸管不全症妊婦における尿中酸性ムコ多糖類の動態について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　名古屋市大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　山田　満尚，田中　正司，中谷　剛彬，水野金一郎

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　八神　喜昭

●

●

7

●
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第1日　9月20日（木）第4会場
●

午後の部

第8群　受精・着床

（13：20（ノ14：20）

101．　ヒト精子とzona－freeハムスター卵とのin　vitro受精実験

　　　　　　　　　　　　　　　　　　兵庫医大・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　長谷川昭子，神野真知子，香山　浩二，礒i島　晋三

102．受精，とくに精子進入過程の電顕的観察

　　　　　　　　　　　　　　　　　　慶応大医・産婦人科，大田原日赤・産婦人科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　柏淵　成一＊，鈴木　秋悦，飯塚　理八

103．受精卵における細胞間結合と， その形成機序

　慶応大医・産婦人科

　　　北井　啓勝，鈴木　秋悦，飯塚　理入

104．HVJ融合ラットキメラ胚の発育性について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　岡山大農・家畜繁殖

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　内海　恭三，湯原　正高

105．胚，内膜相関について

　　　一特に着床期周辺の子宮内膜に発現する特異的蛋白一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　慈恵医大・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　篠塚　正一，木下

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　清水　新緑，中島

英夫，木村　英三，遠藤　　守

敏男，蜂屋　祥一

106，受精卵着床前家兎子宮腔内環境の形態学的観察

　　　　　　　　　　　　　　　　　　北里研究所附属病院・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　白井英一郎

●

第9群　統計 で

1．　　（14：20戸》15：00）

107．当科不妊外来統計（1971～1977年）

九州大温研・産婦人科

　　松岡幸一郎，伊東　孝治，佐藤　等，山口　省之

　　宇津宮隆史，吉田　耕治，是永　適夫，門田　徹

108．兵庫医科大学産婦人科不妊外来患者の臨床統計的観察

　　　　　　　　　　　　　　　　　　兵庫医大・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　窪田　耕三，高田

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　香山　浩二，礒島

喜嗣，伊熊me－一郎，戸田　一司

晋三

●
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109．最近4年間の不妊症の臨床統計

西川婦人科クリニック，大阪医大・産婦人科＊

　　假野隆司，西川潔，宮崎和典＊，神田隆善＊

　　杉本　修＊

110．最近10年間の当科不妊外来における治療成績

　　　　　　　　　　　　　　　　　　聖マリアンナ医大・産婦人科，聖マリアンナ会東横病院＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　竹内　久清，小森山憲次，石塚　文平，石井　明治

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　佐賀　正彦，林　　方也，豊田　秀則＊

II．　　（15：00　t－1s：40）

111．当大学病院家族計画外来開設後の臨床統計

　　　　　　　　　　　　　　　　　　東海大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　石戸谷育子，林　茂一郎，塩塚　幸彦，小林　一夫

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　井上　正人，見常多喜子，藤井　明和

112．当科不妊外来における治療成績

札幌医大・産婦人科

　　岡部泰樹，下谷保治，東口

　　田中　昭一，橋本　正淑

113．最近2年間の不妊外来における妊娠例の検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　長崎大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　森　廣康，河野

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　中野　龍夫，今道

篤司，佐藤　卓広

前宣，黄　宏駿，安永昌子
節夫，石丸　忠之，山辺　　徹

114．当科不妊外来における妊娠例の予後について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　岡山大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　山田　紳介，占部　清，関　正明，清水　健司

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　林　　伸旨，吉田　信隆，秋本　胱久，長川　富保

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　関場　香

●
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第2日　9月21日（金）第1会場

午前の部

第3群　下垂体と性腺刺激ホルモン

II．　　（8：30～9：30）

115．Bromocryptine投与により妊娠・分娩した興味ある高PRL血症の2症例

　　　　　　　　　　　　　　　　　　信州大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　冨田　和彦，塚本　隆是，深松　義人，塚原　嘉治

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　上田　典胤，小谷　俊郎，福田　透，雪村八一郎

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　山田　隆司

116．高プロラクチン血症を有する不妊症の治療成績

一妊娠成功例について一

慶応大医・産婦人科

　　福永　友明，中村　幸雄，亀井　　清，田辺　清男

　　飯塚　理八

117．無月経に高プロラクチン血症を伴なった下垂体腺腫

　　　　　　　　　　　　　　　　　　札幌医大・産婦人科，脳神経外科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　東口　篤司，佐藤卓広，岡部泰樹，田中　昭一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　橋本　正淑，土田　博美＊，田辺　純喜＊，佐藤　修＊

118．高プロラクチン血症を示す，下垂体腺腫の治療

　　　一とくに手術療法のホルモン動態，および性機能におよぼす影響について一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　名古屋大医・産婦人科，脳神経外科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　後藤　　孝，木村　　隆，下須賀洋一，木村　祥子

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　東出　香二，成田　収，友田　豊，桑山　明夫＊

　119　Forbes－Albright症候群における妊娠成功例の検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　大阪市大医・産婦人科，脳神経外科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　和泉市立病院・産婦人科＊＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　恩田　博，田中　文平，友田　昭二，高野　　登

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　須川　倍，白馬　　明＊，浜田　和孝＊＊

　120　Galactorrhoea　amenorrhoea　syndromeの内分泌学的背景について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　新潟大医・産婦人科，長岡日赤病院・産婦人科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　石黒　隆雄，佐藤　芳昭，花岡　仁一，鳥取　考成

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　竹内　正七，土田　勲＊

皿．　　（9：30・》10：30）

121．不妊婦人の月経周期，BB’r周期と，　Gonadotropin値，　Prolactin値との関連について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　国立名古屋病院・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　黒木　尚之，三輪　　是，安江　弘之，鈴置　洋三

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　戸谷　良造

■

●

●

，
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122．乳汁分泌不全症例に対するSulpiride療法の効果

　　　　　　　　　　　　　　　　　　大阪大医，吹田市民病院，ガラシャ病院・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　小池　浩司，青野　敏博，安芸　忠篤，塩路　武徳

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　野村　皓夫，倉智　敬一

123．Nomifensine　testはPRL　secreting　pituitary　microadenomaの鑑別に有用か？

　　　　　　　　　　　　　　　　　　群馬大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　伊吹　令人，佐藤　泰一一，深沢　早春，五十嵐正雄

124．妊娠初期脱落膜のプロラクチン分泌能と，それに及ぼす影響について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　東京医科歯科大医・産婦八科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　久保田俊郎，熊坂高弘，鈴木　明，矢追良正

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　西　　　望，斎藤　幹

125．サル子宮内胎児採血手技と母体血中及び羊水中プロラクチン

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　自治医大・産婦人科，京大霊長類研究所＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　賛育会病院・産婦人科＊＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　田村　貴，太田千足，大島清＊，玉田太朗

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　吉田　浩介＊＊

126．脱落膜中のimmunoreactive　GIFのcolumn分析

　　　　　　　　　　　　　　　　　　東京医科歯科大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　林　　雅敏，熊坂　高弘，矢追　良正，鈴木　　明

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　西　　　望，斎藤　幹

●

●
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第2日9月21日（金）第1会場
●

午後の部

　　　第3群 下垂体と性腺刺激ホルモン

IV。　　（13：00｛ゾ13：30）

　127　子宮内膜症に対する偽妊娠療法後の下垂体機能におよぼすCB－154の影響

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　鹿児島大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　丸田　茂徳，森田　明夫，池田　友信，森　　一一郎

　128　LH－RH持続点滴静注による下垂体・卵巣系の反応について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　東京医科歯科大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　今北　哲雄，鈴木　　明，矢追　良正，熊坂　高弘

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　斎藤　幹

　129　16，16，dimethyl－trans・A2・PGE，が，視床下部下垂体機能に及ぼす影響について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　防衛医大・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　中島　秀晶，関　克義，牧村　紀子，黒田　浩一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　永田　一郎，小林　充尚，加藤　宏一

●

第10群　神経内分泌

1．　　（13：30～14：10）

130　ヒト正常月経周期における血中neurophysinsの動態の研究

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　慶応大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　中山陽比古，牧野　恒久，岩下　光利，横倉　恒雄

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　飯塚　理八

131　LHRH神経線維系とカテコールアミンおよびアセチールコリン神経線維系との相互作用

　　　一免疫組織化学的研究一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　帝京大医・産婦人科，自衛隊中央病院・産婦人科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　味香　勝也，石川　真理＊，荒井　清，沖永　荘一

132　Catecholamines（CA）のgonadotropin（Gn）放出機構iにおける役割

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　日大農獣医・家畜繁殖学

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　佐　藤　嘉　兵

133　偽妊娠中の持続的プロラクチン分泌調節における辺縁一前脳系の役割

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　順天堂大医・産婦人科，精神科＊，第二解剖＊＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　渡辺　博志，古谷　博，岡田　玲子＊，山内　兄入＊＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　新井康允＊＊ ●
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午前の部

第2日9月21日（金）第2会場

第11群　男子副性器

1．　　（8：30～9：20）

134．副睾丸の機能に関する研究

　　　第1報　副睾丸の物質吸収能

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　東邦大医・泌尿器科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　村上　憲彦，中山　孝一，田島　政晴，三浦　一陽

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　森山　堅重，白井　将文，安藤　　弘

　135．精索静脈瘤の臨床的研究（第11報）

　　　Papanicolaou法とTestsimplets　Slides法とによる精子形態の比較検討

　　　　　　　　　　　　　　　　藤沢市民病院・泌尿器科・中検病理＊，横浜市大医・泌尿器科＊＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　岩本　晃明，広川　　信，松下　和彦＊，高井　修道＊＊

136．精のうに関する研究

　　　一fructose分泌機序について一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　東北大医・泌尿器科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　松田尚太郎，桑原　正明

　137．血精液症の臨床

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　千葉大医・泌尿器科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　川村　健二，秋元　　晋，布施　秀樹，伊藤　晴夫

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　島崎　淳

　138．中枢神経および雄性生殖，排尿に関与する諸臓器のpolyamineの分布について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　十和田市立中央病院・泌尿器科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　木　村　行　雄

1正　　　（9：20ハr9：50）

　139．Impotenceの臨床　第2報

　　　　Radioisotope　penogramの改良を中心として

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　岡山大医・泌尿器科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　大橋輝久，荒木　徹，赤枝輝明，森岡政明

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　武田　克治，大森　弘之

　140．インポテンス患者608例の臨床的検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　福島労災病院・泌尿器科，東邦大医・泌尿器科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　石井　延久，千葉　隆一，白井　将文＊

　141．　Persistent　erection　in　thiamine　def五cient　rats

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　十和田市立中央病院・泌尿器科，東北薬大・薬品作用＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　木村　行雄，小野寺健二＊
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第12群　精子免疫
●

（9：50〔－10：30）

142．男性不妊における抗精子螢光抗体について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　神戸大医・泌尿器科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　松本　修，富岡　収，日根野卓，守殿貞夫

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　石神　裏次

143．当院における抗精子抗体の検索と抗精子抗体保有不妊症男子に対するステロイド療法

　　　　　　　　　　　　　　　　　　坂出回生病院・産婦人科（香川県）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　鎌　田　敏　雄

144．血中精子不動化抗体保有不妊婦人における細胞性精子免疫

　　　　　　　　　　　　　　　　　　兵庫医大・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　繁田　実，香山　浩二，磯島　晋三

145．原因不明不妊婦人における精子抗体検出の検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　東北大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　桃野耕太郎，星　和彦，長池　文康，倉本　雅規

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　平野　睦男，高橋　克幸，鈴木　雅洲

●

r

e
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第2日　9月21日（金）第2会：場
●

午後の部

第13群　精子・精液

●

1．　　（13：00～13：40）

146．妊娠例不妊要因としての男性因子に関する解析

　　　　　　　　　　　　　　　　　　聖マリアンナ医大・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　小森山憲次，竹内　久清，石塚　文平，矢吹

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　佐賀　正彦，林　　方也

147．不妊カップルにおける男性側因子についての検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　九州大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　渡辺　忠義，中村　元一，津田　知輝，中村

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　永田　行博，楠田　雅彦

寛

正彦

148．高KINa比の合成培養液によるヒト精子の先体反応

　　　　　　　　　　　　　　　　　　東海大医・産婦人科，日大・畜産＊，サンド薬品研究所＊＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　井上　正人，藤井　明和，根岸則武＊，浜田光磨＊＊

149．精液自動分析装置の改良に関する研究

　　　　　　　　　　　　　　　　　　東邦大医・泌尿器科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　白井　将文，中山　孝一，田島

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　村上　憲彦，森山　堅重，松本

政晴，三浦　一陽

英亜，安藤　弘

●

II．　　（13：40～14：10）

150．精液中のprostaglandinとsperm　penetration　testの関連性について

151．精液乳酸脱水素酵素について

愛知医大・産婦人科

　　山田　昌夫，辻

　　中西　正美

幸三，籔下　広光，伊藤　祐正

埼玉医大・泌尿器科

　　内島　豊，根岸　壮治，駒瀬　元治

152．精液粘性と精液中アミラーゼ活性との関係について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　大阪医大・泌尿器科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　岡野　　准，野田　春夫，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　宮崎　重

松瀬幸太郎，高崎　　登

●
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午前の部

第2日　9月21日（金）第3会場

第7群妊娠・出産異常

III．　　（8：30～9：00）

153．いわゆる機能性不妊の分析

　　　一とくにヒステロスコピー所見より一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　秋田大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　福島　峰子，鈴木美千子，関　　守利

154．A．B．0型血液における血球，血漿との混合による熱測定

　　　　　　　　　　　　　　　　　　都立荏原病院・産婦人科，河野臨床医学研究所・産婦人科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　森本　敬三，大野　礼子，宮崎　知子，石　　敬子

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　中野　昭男，宮入　毅匡，羽里　幸彦，鈴木　覚義＊

155．頸管粘液におけるライソザイム

W．　　（9：00～9：40）

156．当科AIH施行例の臨床的分析

157．不妊因子としての子宮筋腫

新潟大医・産婦人科

　　須藤寛人，森田和雄，吉沢浩志，高橋威
　　竹内　正七

新潟大医・産婦人科

　　森田　和雄，須藤　寛人，安達　茂美，源川　雄介

　　吉沢　浩志，高橋　　威，竹内　正七

川崎市立川崎病院・産婦人科

　　新田　武司，倉沢　滋明，

　　曾山　嘉夫，岩田　嘉行，

158．不妊婦人の頸管粘液不全の治療とその限界

　　　　　　　　　　　　　　　　　　佐世保共済病院

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　山　下　裕　国

159．挙児希望婦人における不妊因子

　　　一とくに妊娠への予後に関連して一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　東邦大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　宮崎　憲，宮崎

宮本　尚彦，坂倉　啓一

林 茂

知子，百瀬　和夫

●

●

●
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第4群　卵巣と性ホルモン
●

●

VH．　　（9：40～10：30）

160．難治性多嚢胞卵巣の一症例

九州大医・産婦人科

　　堂地　勉，片桐

　　倉野彰比古，永田

純子，中村　元一，津田　知輝

行博，楠田　雅彦

161．多嚢胞性卵巣と子宮内膜腺癌の合併例に関する検討（第2報）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　九州大温研・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　吉田　耕治，宇津宮隆史，山口　省之

162．　Early　stage　PCOとLuteinized　unruptured　follicle　syndrome

　　　　　　　　　　　　　　　　　　東邦大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　金子　慶賛，小島　栄吉，西田　修二，平川　舜

163．硬化嚢胞型卵巣

　　　一内視鏡診断のポイントー

東邦大医・産婦人科・病理＊

　　小島栄吉，西田修二，大村

　　平川　舜，秋間道夫＊

164．多嚢胞卵巣（PCO）卵胞におけるステロイド生合成機能と組織構造

　　　　　　　　　　　　　　　　　　京都大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　藤田　泰彦，森　　崇英，西村

剛

敏雄

●

ハ

●
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午後の部

第2日　9月21日（金）第3会場

第4群　卵巣と性ホルモン

V皿．　（13：00戸》14：00）

165．黄体機能不全症の治療

　　　一基礎体温型分類と各種治療成績との相関一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　九州大医・産婦人科，産業医大・産婦人科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　中村　元一，津田　知輝，尾上　tw－一，片桐　純子

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　中村　正彦，永田　行博，楠田　雅彦，倉野彰比古＊

166。　ラット黄体機能におけるPGF2αの役割とその調節

　　　　　　　　　　　　　　　　　　京都府立医大・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　中田　好則，村上　利樹，小畑　　義，岡田　弘二

167．基礎体温表による簡易な排卵日推定法に関する一考察

　　　　　　　　　　　　　　　　　　九州大医・産婦人科，産業医大・産婦人科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　尾上敏一，堂地　勉，渡辺　忠義，中村　元一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　津田　知輝，中村　正彦，永田　行博，楠田　雅彦

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　倉野彰比古＊

168．黄体機i能と血中progesteroneレベル

　　　　　　　　　　　　　　　　　　東京都立母子保健院・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　小山　嵩夫，安村　鉄雄，寿田　鳳輔

169．　ヒト妊娠黄体に対するHCGの作用

　　　　　　　　　　　　　　　　　　慶応大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　小林　　徹，吉村　泰典，春日　義生，中島　進

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　田辺　清男，中村　幸雄，飯塚　理入

170．黄体機能不全症患者におけるclomiphene療法について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　近畿大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　服部　　浩，吉田　威，鈴木　宏志，高島　陽子

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　野田起一郎

●

●

●

跨

●
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第2日　9月21日（金）第4会場
●

午前の部

第14群　診断法・検査法・測定法

声

●

●

（8：30～9：30）

171．LH・FSHリアパックによる簡易定量法の臨床応用

　　　　　　　　　　　　　　　　　　帝京大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　山本　俊郎，吉江　絹子，大川

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　沖永　荘一，荒井　　清

172．Early　embryonic　gonadotropinを利用した早期妊娠テスト

　　　　　　　　　　　　　　　　　　北海道大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　桜木　範明，田中　俊誠，長瀬

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一戸喜兵衛

とみ，佐藤　直樹

俊彦，藤本征一郎

173．重水素標識Testosteroneによる微量定量の検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　金沢大医・第一病理，東京薬科大・薬品物理＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　別子住友病院・産婦人科＊＊，三楽病院・産婦人科＊＊＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　小川　誠一，篠原　佳彦＊，馬場　茂雄＊，鎌田　昌平＊＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　唐沢陽介＊＊＊

174．3H－Estradiolを用いたTe　BG　binding　capacityの測定法について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　九州大温研・産婦人科，福岡赤十字病院・産婦人科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　宇都宮隆史，片桐　英彦＊

175．側面撮影を加えたHSGの診断的意義について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　国立横浜東病院・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　檜垣　康二，高野　　昇，望．月　博

176．テレビ監視付腹腔鏡下内臓手術の試み

　　　　　　　　　　　　　　　　　　可世木産婦人科（愛知県）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　可世木辰夫，可世木公美子，大島　清

第15群　疫学・その他

●

（9：30～10：20）

177．腹腔内腹膜癒着の病態に関する研究

　　　一癒着発生機序ならびに防止について一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　大阪医大・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　田中泰吉，長谷川博之，大塚憲衛植木　実

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　杉本　修
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178．高プロラクチン血症性乳汁漏出性無月経婦人から採取した乳汁成分の分析

　　　　　　　　　　　　　　　　　　大阪大医・産婦人科，森永乳業中央研究所＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　高田　満，青野　敏博，小池　浩司，倉智　敬一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　鈴木　隆＊，清沢　功＊

179．不妊，内分泌異常に対する漢方の使用経験とその効果

　　　　　　　　　　　　　　　　　　昭和大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　上原　一浩，河合　清文，田村　俊郎，鈴木　英彦

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　瀬尾　文洋，鈴木　秀宣，高橋　　諄，高水　松夫

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　矢内原　巧，中山　徹也

180・犬の子宮蓄膿症の発症実験と，発症後Cefmetazoleによる治療試験

　　　　　　　　　　　　　　　　　　大阪府立大農，三共株式会社＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　藺守　龍雄，野村　紘一，馬場栄一郎，菅原　真一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　森岡　正

181．絨毛性疾患に対する抗腫瘍剤投与と妊孕現象との関係について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　長崎大医・産婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　高村　慎一，石丸　忠之，河野　前宣，今道　節夫

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　黄　宏駿，山辺　徹

●

●

●

1

●



●

●

●

●

　会　長　要　請　講　演

　　　　　9月20日・第1会場・11：20～11：50

Andrology，その概念と方法論

　　落合京一郎（埼玉医大・学長）

　会　　　長　　　講　　　演

　　　　　9月20日・第1会場・11：50～12：20

男女性別の問題点

　　熊　本　悦　明（札幌医大・泌尿器科・教授）

　特　　　別　　　講　　　演

　　　　　9月20日・第1会場・16：30～17：00

体外受精の現況

　　入　　谷　　　明（京都大・農・畜産学科・教授）
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●
Andrology，その概念と方法論

埼玉医大落合京一郎

●

　Andrology（アンドロロジー）の概念は人により，またこの学会をもつ国により必らずしも

一定していないようである。一般には，婦人科学（gynecology）に対応させた男子科学という

解釈が多い。あるいは，生殖という現象を基盤にした性別（sexuality）とV・う点からはむしろ

産科婦人科学に対応するが，いずれにしろ生殖および性別ということがアンドmロジーの最重

要な課題であることはいうまでもなく，これはまず自然科学としての生物科学（生理学および

個体発生・進化を含め狭義の生物学）ということができる．

　このような考え方から，私はアンドロロジー・・一・を，父性（fatherhood）の生物（科）学，つま

り広く性別をもつ動物の共通問題としてその父性を生物科学的に研究する学問分野と定義す

る．したがつて，これには人間をも含めて生物科学としての自然科学的方法が適用される、

　しかし，医学の立場，いいかえると人間のsexualityとV・うことからは，これら自然科学の

方法のほか，生物学的心理学あるいはpsycosexualな研究またはアプーチも重要性をもつて

くるわけで，この面は人間におけるandrologyでは当然不可欠なものであるが，　tRだその方

法論は未熟である．

　本講演では，このアンドロロジーについての私の考え方を述べるとともに，人間におけるア

ンドロロジーと人間の性別（sexuality）を父性という見地から，人口受精／arti丘cial　insemin－

ation，体外受精を含めて）あるいはpenile　prothesisの臨床的意義などと父性の生物学とし

ての関連についても私見を述べることとする．

●

●
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男女性別の問題点
●

札幌医大泌尿器科熊本悦明

　最近の医学の進歩による，男女性別の問題に関する知見のひろがりは目ざましいものがあ

る．

　そして性というものを，発生学，形態学，生理学という立場からのみでなく．心理学，行動

科学，生態学的な面からも分析されるようになりつつある．性の立体的解釈が次第に可能にな

りっっあるのが現状といえよう．

　性の分化の基本に女性化があり，それに加わる男性化因子の強弱で男性化が決まるという一

般的原則の中で，男女の性別形式の機序が解釈されている．そのため男女の性別は連続性のあ

るものとして，麓のつながる双子山的関係にあると理解され，事実その中間的な多種多様な異

常の存在が認められている．

　その中間的異常の種々相を性分化の連続性という立場から臨床例を中心に検討した所を述べ

てみたい．

　また，同時に今まで，殆んどまとめられてv・なかつた本邦の半陰陽に関する統計的dataを

全国各機関の協力を得てアンケート調査を行つて集計し得たので，その知見についても報告す

る．

●

●

●
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● 体外受精の現況
京都大・農・畜産学科入谷 明

●

　本来体外受精の意義としては，受精初期相を直視下で観察することにより精子と卵の相互作

用の分析が可能なこと，受精の場の物理，化学的環境を人為的に制御することにより生体での

受精条件を明確にしうること，さらには受精段階での抑制条件の検索に利用しうることなどが

あげられる．Tridault（1954）やCnang（1959）によリウサギ卵子で確実な体外受精の成功

例が報告されてのち，とくに1965年以降に研究報告が急速に増加し，主として実験動物種で多

くの安定した成功例がみられている．受精の確証としての卵内の膨大精子頭部ないし雄性前核

・ 中片部ないし尾部，第2極体，雌性前核の存在などを基準として体外授精成功例のみられて

いる動物種はハムスター，マウス，モルモット，ウサギ，ネコ，イヌ，ウシ，ブタ，ヒトなど

であり，これらのうち2細胞期に卵管移植により産子をえているのはマウスとラットであり，

またマウス，ウサギ，ヒトでは8－16細胞期以降に子宮内移植により産子をえている．

　大動物や人を含めた霊長類で安定した体外受精システムの確立が遅れた背景として研究用の

卵の入手や受精能獲得精子の準備が比較的困難であつたことがあげられるが，最近ヒト精子

が人工培地でよくcapacitateされることが明らかになり，少なくとも受精段階までは十分可

能になったと考えられる．ただし子宮内移植による産子をうるためには，受精後体外での8－

16細胞期以上への分割（培養液組成）と子宮内の受精卵受入れ環境の調整iなどが重要な課題で

あろう．一・方で体外受精卵の移植による産子ならびにその後代の正常性についての実験がマゥ

スとラットですすめられ，報告例は少ないが現時点では異常は認められていない．

　ここでは各哺乳動物種につき概観するとともにヒト卵子における体外受精の確実な成功例を

とりあげて総説する．

●

’

■



●

招 監口月 講 演

●

1．

2．

9月21日・第1会場・10：30～12：00

Current　thoughts血andrology

　　Emi1　Steinberger

　　（Professor，　Department　of　Reproductive　Medicine　and　Biology

　　　University　of　Texas　Medical　School　at　Houston）

The　hormonal　activities　of　cultured　testicular　cells

　　Anna　Steinberger

　　（Professor，　Department　of　Reproductive　Medicine　and　Biology

　　　Uhiversity　of　Texas　Medical　School　at　Houston）

●
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6 Current　thoughts　in　andrology

　　　　　　　　　　　　　　　　Emil　Steinberger

Departmellt　of　Reproductive　Medicine　and　Biology

University　of　Texas　Medical　School　at　H（）uston

u

　　The　fertility　of　a　male　is　predicated　on　his　ability　to　produce　adequate　semen．　AL

though　semen　analysis　is　a　simple　procedure　the　question　as　to　what　constitutes‘‘fertile”

or‘‘ normaP　semen　is　still　being　debated．　Recently　we　analyzed　sperm　output　in　lOOO

male　partners　of　infertile　couples　and　in　4000　allegedly　fertile　males，　W正len　frequency

distribution　of　sperm　counts　were　compared　in　these　two　groups，　the　only　significant

difference　noted　was　a　higher　incidence　of　counts　below　10　million！ml（total　sperm　counts

below　25　million／ml）in　the　infertile　group．　This　finding　suggests　that，　unless　additional

abnormalities　are　present，　a　sperm　count　over　10　million／ml　should　not　be　considered　as

amalor　factor　in　co叩le’s　infertility，　Indeed　when　the　sperm　output　of　male　partners

of　infertile　couples　was　compared　to　pregnancy　rates　signi丘cantly　lower　pregnancy　rates

were　rloted　in　couples　NN・hose　male　partner’s　sperm　output　was　below　5　millioD／ml　or

12，5rnl　per　ejaculate．　The　best　correlation　was　observed　when　density　of　motile　sperm

was　related　to　the　pregnancy　rate．

　　Evaluation　of　male　fertility　potential　must　involve　not　only　the　assessment　of　the　male

but　tlle　female　factor　must　also　be　taken　under　consideration。　The　presence　of　low

fertility　potential　in　the　male　may　still　be　associated　with　a　relatively　high　fertility

potential　of　the　couple　if　the　fertility　potential　of　the　female　is　high．　This‘‘couple”

interaction　was　demonstrated　in　evaluation　of　couples　where　the　female　fertility　potential

was　high　while　the　male　fertility　varied　and　vice　versa　where　the　male　fertility　potential

was　high　and　the　female　fertility　potential　varied．

　　Although　varicocele　has　been　considered　for　decades　as　a　cause　of　male　infertility　only

recently　were　we　able　to　dernonstrate　a　decreased　sperm　output　in　infertile　males　with

varicocele　when　compared　to　a　sini　ila7‘group　of　rnale　partllers　of　infertile　couples　with－

out　a　varicocele．　While　these　data　demonstrated　a　close　relationship　betvL・een　disturbance

ill　spermatogenesis　and　varicocele，　studies　of　pregnancy　rates　failed　to　show　association

between　varicocele　and　infertility　in　couples　where　the　female　partners　were　carefully

evaluated　and　treated．　In　men　with　varicocele　and　sperm　cou・II・ts　above　lO　million／ml

varicocelectomyエesults　in　significant　increase　in　sperm　output　however　the　pregnancy

rates　remain　unchanged．　This　actually　is　not　surprising　since　the　pregnancy　rates　in

couples　whose　male　partners　show　sperm　counts　of　10　million　or　better　are　not　related

to　further　increases　in　sperm　counts　up　to　60　million／ml．　Men　with　varicocele　and　sperm

counts　of　less　than　10　million／ml　do　not　as　a　whole　bene丘t　from　varicocelectomy　except

for　sporadic　cases，　Recently　Dubin　and　Amelar　reported　improvement　in　sperm　output

in　men　with　varicocele　and　sperm　counts　below　lo　million／ml　treated　empirically　with
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HCG．　This　observation　suggested　the　possibility　of　a　relationship　between　Leydig　cell

dysfunction，　varicocele　and　disturbance　ill　spermatogenesis．　Although　blood　testosterone

levels　in　individual　patients　with　varicocele　are　within　normal　range，　application　of　so－

phisticated　techniques　for　assessment　of　testicular　steroidogenesis　in　z，itl’O　demonstrated

asigni丘cant　defect　in　androgen　synthesis　in　patients　with　varicocele．　Application　of

these　techniques　to　studies　of　patiellts　with　oligospermia，　not　necessarily　associated　with

varicocele，　permitted　differentiation　of　three　separate　subgroups　in　a　group　of　males　with

idiopathic　oligospermia．　In　one　subgroup　evidellce　of　subclinical　defect　of　the　hypothal－

amic．pituitary　axis　was　demonstrated；in　the　second，　several　speci丘c　steroidogenic　defects

in　Leydig　cells　were　shown；and　in　the　third　group，　evidence　for　an　intrinsic　abnormality

of　the　seminiferous　epithelium　was　detected．　Thus　for　the　first　time　diagnosable　abnor－

malities　were　shown　to　exist　in　patients　with　idiopathic　oligospermia，　abnormalities　that

could　be　detected　by　the　application　of　newer　techniques，Ωuantitative　analysis　of　sper－

matogenesis　permitted　demonstration　of　a　direct　relationship　between　disturbances　in

spermatogenesis　and　diminished　sperm　production　in　humans，　and　the　relationship　of

the　Leydig　cell　function　to　spermatogenesis．　It　is　of　interest　to　note　that　the　results　con－

cerning　the　hormonal　interactions　and　the　relationships　between　testosterone　and　FSH

to　spermatogenesis　observed　in　these　studies　suggest　that　concepts　which　evolved　on　the

basis　of　experimentation　in　lower　species（e．g．　rat）may　apply　to　man．

6

●
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Hormonal　activities　in　cultured　testicular　cells

　　　　　　　　　　　　　　　　Anna　Steinberger

Department　of　Reproductive　Medicine　and　Biology

University　of　Texas　Medical　School　at　Houston

鵡

　　The　development　of　methods　for　the　isolation　and　culture　of　speci丘c　cell　types　from

the　mammalian　testes　made　it　possible　to　investigate　their　functions　and　hormone　re．

sponses　in　vitro．　Rat　illterstitial　cells　and　Sertoli　cells，　respectively，　were　shown　to

speci丘cally　bind　luteinizing　hormone（LH）and　follicle　stimulating　hormone（FSH）and

to　respond　to　the　respective　hormones　with　increased　accumulation　of　endogenous　cyclic

AMP．　Also，　the　secretion　of　androgen　binding　protein（ABP）by　the　Sertoli　cells　were

enhanced　by　FSH．　Cytoplasmic　and　nuclear　androgen　receptors　as　well　as　chromatin

binding　sites　for　the　androgen－receptor　complex　were　demonstrated　in　the　Sertoli　cells．

The　Sertoli　cells　were　also　shown　to　metabolize　exogenous　progesterone　to　several　andro－

gens，　including　testosterone，　and　to　secrete　an　inhibin－like　substance，　the　Sertoli　Cell

Factor（SCF）．　The　SCF　was　found　to　be　a　heat　labile　protein　or　polypeptide（＞12，000

daltons）which　selectively　suppresses　FSH　synthesis　and　release（both　basal　and　GnRH－

stimulated）by　acting　directly　on　the　pituitary　cells．　The　secretion　of　LH　is　not

signi丘cantly　affected　by　SCF．

　　Utilizing　Sertoli　cells　from　animals　at　different　stages　of　sex　maturation，　we　showed

that　cyclic　AMP　accumulation　in　response　to　FSH　declines　dramatically　between　18　and

36days　of　age，　although　the　number　of　FSH　receptors　per　cellて）r　per　g　DNA　increases

during　this　time　interval．　The　secretion　of　SCF　does　not　change　with　age　of　the　donor－

animal　while　pituitary　sensitivity　to　SCF　increases　after　the　35th　day．　The　latter　may

account，　at　Ieast　partly，　for　the　decline　of　circulating　FSH　levels　in　35－day－01d　animals．

　　Thus，　the　interstitial　cells　and　the　Sertoli　cells　have　been　identi丘ed　as　distinctメ）ri”tary

sites　of　actions　for　LH　and　FSH　in　the　testis．　The　Sertoli　cells　are　also　target　cells　for

androgens．　It　appears，　therefore，　that　Sertoli　cells　may　play　a　major　regulatory　role　in

spermatogenesis　by　1）mediating　the　effects　of　FSH　and　androgens　and　by　2＞regulating

FSH　secretion　through　the　negative　feedback　action　of　SCF　（inhibin）on　the　pituitary

91and．
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Idiopathic　　oligospermia 牛の精嚢腺炎
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　近年Semini　ferous　tu　bulesの機能についての研究が

急速な進歩をとげ，とくに，Sertolice1Eの　FSH

rece　ptor，　androgen　binding　protein（ABI〕），お・よ

びtubulesのblood－testis　barrier，testosterone

（T）receptor等の発見にとも硫い，spermatogenesis

のmeiotic　divisionの発現，維持にTが関与すること

が明らかにされ，Leydig　cellとtubulesの機能との

interactionが解明されつつある。

　そこで，ヒト睾丸のbi　opsyで得られた組織を用い，

Leydig　cel1のTproductionと，tubulesのTuptake

能力とを検討することによb，近年明らかにされつつ

ある事実を踏え，idiopathic　oligospennia　および

azoospermiaに関して，今『まで注目されていなかった

不妊の原因を考察してみたい。

　tubulesはcollagenaseにより分離し，　T－3Hと

incubationした。　controlとして前立腺癌未治療患者

の睾丸組織を用い，uptakeの経時的変化，組織重量

との関連，tempe　rature　dependence，saturate　study，

uptakeされるsteroidの特異性を決定し，実験条件

を設定した。

　結論的には，idiopathic　azoospermiaではLeydig

cellのsteroidogenetic　abilityは十分であってもt

tUbulesへのTuptakeはほとんど認めず、ol　igospermia

は明らかに　controlと比して低下している。このことは，

seminiferons　tubulesをTのtarget　organの一つと解

釈すれば，この疾患群では，tubulesの膜，ABP，

T－receptor，bioOd　barrier等の一連のTの透過，

およびtra皿spOrtation　systemに障害があることが示

唆される。この度は，さらに，他の原因の明らかな不

妊症との比較検討により，tubulesの機能を中心とし

した不妊の原因を若干論じてみたい。

　牛の精嚢腺炎の発生は、諸外国に於いては繁殖供用

牛のO．　8～4．2％にみられることが報告されている。

　本症に催患した雄牛の精液で授精された雌牛は、子

宮頸管炎や子宮内膜炎などを発症し、受胎率が低下す

ることが知られている。

　演者は野外の繁殖障害臨床例に詮いて、ホルスタイ

ン種種雄牛の精嚢腺炎に遭遇したので、その臨床検査

所見および解剖後の病理組織学的所見などについて述

べる。

　本症は精液中に化膿性分泌物あるいは多形核白血球、

剥離上皮細胞などの異常細胞を含む、いわゆる膿精液

症を呈した。精液は灰白色ないし黄色の色調を呈し、

しばしば膿様紫状物の混入を認め、pHとカタラーゼ

値はいずれも高く、精子活力の減弱などが注目された。

　直腸検査では、精嚢腺の形状の変化、腺胞の腫大や

硬度の増加、圧迫による疹痛などが触知された。病理

組織学的所見では、間質における細胞浸潤と線維化が

著明なものと、間質の変化よPも腺上皮や腺腔内容物

の異常が特徴的なものが認められた。

　起炎微生物として各種の細菌やウイルスが病巣から

分離されているが、本症の発生機序については、未だ

明らかでない。また、治療処置としては、抗生物質の

投与や外科的処置が試みられているが、一般には予後

不良であるので、その防除には早期発見が重要である。



副性器の異常　精漿の変化 不妊とHLA ●

山口大学医学部泌尿器科

滝原博史

神戸i大学医学音区泌尿器科

守殿　貞夫

　男子不妊症の二大原因は造精機能障害と精路通過

障害を含む副性器の異常である。臨床上，前者には

確立された治療法がないのに対し，後者の中には外

科的に対処でき得る障害もあり，すでに前回の本学

会シンポジウムで教室の永田がmicrosurgeryの応

用を発表した。このような観点から，従来見逃され

やすい傾向にあった副性器異常の診断，とくに精液

内果糖量の意義について検討する。

　血中テストステロン（T．）の定量が日常化する前

には，精液内果糖量は睾丸内分泌機能の示標とされ

ていた。不妊患者を対象として検討を加えた結果，

血中Tと果糖量の間に相関が見られず，同一個体に

Tを投与しても果糖騒の比例した増加が見られず，

またKlinefelter症候群においては全例正常範囲内

であった。これらの成績から，血中Tが一定の閾値

以上存在すれば，両者は相関しないと考えられる。

　先天性精管欠損症の診断には，触診，試験手術，

精路X線撮影に加えて，精液内果糖量の測定の意義

が高いと恩われる。つまり，本症は精嚢腺の異常を

合併しやすいこと，また，精管の内型欠如（酒徳）

においては陰嚢部触診だけでは診断は不能であり，

骨盤腔内の精路に対する試験手術も繁雑であること，

かつ経精管性精嚢造影が不能であるとの理由による。

当科では試験手術により先天性精管欠損症と診断し

た2症例において，果糖量が痕跡的であった。さら

に，精嚢腺ならぴに精管末端部の嚢胞状拡張と多発

性嚢胞腎の合併した6症例を経験し，そのうち精液

内果糖を測定した症例においては，乏精子症，運動

率の低下と著明な果糖量の低下が観察された。

　RIAによる血中Tの定量が日常化した今日，精
液内果糖量の測定は，副性器の異常部位の診断にそ

の意義を有するものと考える。

1）男性不妊の原因の大部分を占める造精機転障害の

約90％は媚因が不明とされている。この原因不明の

造精機転障害の成立機序の／つとして自己免疫を中心

とする免疫学的機序が従来より想定されている。即ち

何らかの原囚により隔絶自己抗原である精子抗原が血

中に流入し細胞性ないしは液性抗体が生ずることによ

り造精機転障害が惹起されるという考え方である。

一方各種自己免疫疾患において特鬼のHLA抗原との

関連が明らかにされている。HLA抗原が疾患感受性

に関与する免疫応答遺伝子のマーカーとされているこ

とと考え合わせ自己免疫疾患の発症に免疫遺伝学的因子

（そのノつとしてのHLA抗原）の関与が考えられて

いる。今回原因不明の造精機転障害の免疫遺伝学的背

景をさぐるため、無精子症例（精綱胞欠如例）50名

についてHLA－A、－B両抗原の分析をTeras一

akiのリンパ球細胞隙害試験によって施行した。関

西在住の実子をもつJE常成人70名を対照群とし、そ

の各抗原発現頻度と比較した。その結果1｛LA－A抗原

の発現頻度は無精子症群と正常対照群に有意差を認め

なかった。しかしHLA－B抗原についてはBW35

の発現が無精子症群50例中19例（38％）と対照

群70例中6例（9駕）に比し有意に高頻度（cor一

rected　pく0．017）で、相対危険率6。54

であっ7C。以上より無精子症の発症に免疫遺伝学的背景0

ある可能性が示唆された。　　　2）原因不明不妊夫

婦においても従来よりその機序として女子血溜中精子

不動化抗体等、免疫学的因子の関与があげられている。

今回はこれら夫婦のHLA抗原分析を施行した。原因

不明不妊夫婦30組60名についてHLA－－A、－B

抗原分析をおこない、正常夫婦群30組と比較した。

その結果BW35を夫婦いつれか一方または両方にも

つ症例が不妊夫婦30組中16組（53躬）と正常夫

婦30組中5組（17劣）に比し有意に（pく、0。005）

高頻度であった（想対危険墨5．71）。この結果原因

不明不妊夫婦においても、やはりBW35に関係した

免疫遺伝学的背景のあることが示唆された。なお現在、

原因不明不妊夫婦間のMLC反応につき検討中であり

できれはその結果も合わせて報告したい。

●

鞘
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感染症

　殊にMycoplasmaの感染について

　　　東京女子医科大学　産婦人科

　　　　吉田　茂子

聖マリアンナ医科大学産婦人科

佐賀正彦

●
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　近年抗生物質の開発ならびに著るしい進歩により，従

来の感染症の起：炎菌およびその病態像に大きな変貌がみ

られ，常在菌または非病原性とみなされている菌による

感染症が目立ってきている。また近代医学の進歩は，未

知のVirusや微生物の分離培養を可能とし，今迄原因不

明とされてきた疾病から分離されその病因が次第に明ら

かにされつつある。

　マイコプラズマは，最近動物界，植物界から広く分離

され，また新しい種類のマイコプラズマが発見されて，

俄かに注目されてきた微生物である。このマイコプラズ

マが】972年Gnarpe等によって，原因不明の不妊澄よ

び生殖不全に関与しているのではなかろうかという報告

がなされ，注目されてきた。

　入の生殖器系路から分離されるマイコプラズマのうち，

UreapIasmaは，不妊婦人の子宮頸管粘液や，その夫の

精液，および流産，早産例から分離され，妊娠10カ月妊

婦や未婚婦人の対照群との間に明らかな分離差を認めた。

　また，生殖器管への細菌の侵入門戸である子宮頸管や，

頸管粘液中に存在する細菌が，不妊の原因として，また

精子受容性の問題として，大きな意義を持っていること

は，すでに多ぐの研究者によって知られている。子宮頸

管内や精液中に存在するUreaplasmaが生殖障害にど

の様な病原性を示すかを検索し，さらにU，reaplasma

の治療によb妊娠した症例を報告し，新しい感染症とし

てマイコプラズマ感染による不妊症に注目し，原因不明

の不妊症例にUreaplasmaの検索を行う必要性を述べ
る。

　頸管因子のうち，粘液異常，性交後試験異常に関して

は従来より多くの報告があり，その重要性は広く認識さ

れており，われわれも粘液ゲルの物性について種々のレ

オロジカルな研究を行ない異常粘液に対する液化作用の

ある物質について解明してきたが臨床的データーの蓄積

がまだない。そこでこXでは第3の因子と考えられる解

剖学的因子についての最近のわれわれの見解に関しての
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　レ　　　　　　　　　　
べる。頸管癒着，狭窄など解剖学的異常についての報告

は少ないが，従来諸検査上異常を認めない機能性不妊の

範躊に入る症例で，種々の検査施行後，たとえば卵管検

査のあとに妊娠が多数成立することは以前からしばしば

言及されてきている。これら諸検査における頸管拡張操

作が頸管の狭小ことに内子宮口を中心とする上部頸管を

拡大し以後の精子上昇に好影響をおよぼしうる可能性あ

るように思われたので，当不妊外来で．これまで妊娠成

立したもののうち頸管拡張操作を伴なう諸検査，治療後

の妊娠について解析してみた。

　通気，子宮卵管造影周期16例，次周期16例，内膜
診翌周期に3例の妊娠成立を認めた。数年来不妊外来に

導入しているヒステロスコピー（頸管拡張，通水効果，

内膜刺激）施行例のうちから現在12例の妊娠成立をみ

た、、そこで頸管拡張を目的としてIntracervical

Device（ICD）を子宮頸管に数日～数ケ月挿着して
みた。挿着期間中の妊娠成立は認められなかったが抜去

後29例中9例の妊娠，ことに抜去後2周期以内に6例
が妊娠した。そこで頸管因子を消去しえる治療として子

宮内AIH成功例を検討してみると27％は1回，67
％は2回，83％は3回以内で妊娠成立している。

　頸管内操作については川上がWylie：のstem

pessaryを月経困難症例に挿着し，除去後多くの妊娠

例をみて詮り，村山も機能性不妊例にIUD除去後に多

くの妊娠例を報告していることとあわせて興味ある知見

と思われる。さらに長期の機能性不妊に対して，頸管因

子を除去しえるAIHは試みられるべき方法であること

が再認識された。
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■
頸管内精子貫通性 3　．e免疫因子：卵および精子抗原に対する免疫

兵庫医科大学　産料婦人科学教室

伊熊健一郎

農林水産省畜試

角田幸生・杉江

　不妊症の原因の一つとして，免疫因子が関与している

ことは，今迄の研究結果よりみて明らかになってきたが，

特に，原因不明不妊婦人の血中に精子不動化抗体が存在

することから，抗体による不妊発生磯序について，いろ

いろ研究を行ってきた。その中で，抗精子抗体が，精子

に結合した場合，精子の女性頸部粘液（CM）内通過に如

何に影響するかについて一連の研究を行った結果を報告

する。

　血中精子不動化抗体を保有する不妊婦人と保有しない

不妊婦人についてCM中の抗精子抗体の有無を微量精子

不動化試験法によって検討してみると，前者では15例

中13例（86，7％），後者では171例中26例（152

％）に補体依存性精子不動化因子が倹出された。又，血

中，CM中に抗精子抗体を保有する婦人のCMは，精子の

通過1生に著しい障害を与えることが，Huhner　test（in

viv。）又は，Kremer　test（in　vitr。）1こよって証明さ

れた。又，抗精子抗体保有男性精液中の精子は，健常CM

内を通過出来ない事実を実験的に証明する為，予め抗精

子抗体を補体が存在しない状態で健康精子と反応させた

後，正常婦人CM内の通過性をKremer法（in　vitrQ　SPT）

によって検討した。精子不動化抗体保有患者血清又は，

それより得たIgG，　IgMによる処理健康精子は，健常な

非働化したCM中で完全に通過性が障害された。併しな

がら，精子不動化抗体IgGの代りに，そのFab及び

F（a6）2分画で処理された精子はCM中を容易に通過し，

何ら障害は認められなかった。以上の結果より抗精子抗

体がCM内に存在すると補体の有無に拘らず，頸管内精

子通過牲は著しく障害されるが，その原因として，精子

に抗体IgGが結合すると，そのF。部が，（Mの糖蛋白

部分に存在すると思われるFc受容体と結合する為に，

精子上昇が阻害されるものと思われる。この機序はCM

内抗体が，補体が存在する場合に進入精子を不動化する

機序と共に，抗体による精子移動を阻止する大きい原因

と思われる。

　哺乳動物精子の抗原性の分析ならびに抗精子抗体の生殖への

影響については，古くから多くの研究が行われ，原因不明不妊

婦人の中には血中に抗精子抗体の存在する場合のあることが明

らかにされている．これに対して卵子の抗原牲については，抗

原として用いるだけの十分な数の卵子を準備することが困難な

ために，わずかに受精卵を用いて移植抗原としての立場から検

討されているにすぎなかった，しかし，／972年にShivers

らが多数の卵子を含むと考えられるハムスターの卵巣を抗原に

して作製した異種抗卵巣血清中には卵子への精子進入阻害作用

があることを発表して以来，卵巣，卵子及び卵子をとり囲む透

明帯を抗原に用いて活発な研究が行われてきた。その結果、透

明帯に対する抗体は同種及び異種動物の受精を阻害することが

明らかになり、透明帯抗体を用いた避妊ワクチンの開発の司能

性が示唆されてきた。一方原因不明の不妊婦人及び老齢マウス

には、血中に透明帯に対する抗体をもつ個体がみられることも

朋らかにされており、自家透明帯抗体と不妊症あるいは低受胎

との關係についても注目されてきた。濾者らはこれまで、実験

動物及び家畜卵子を用いて透明帯抗体のもつ生物学的ならびに

免疫学的特性について一連の基礎研究を行ってきた，したがっ

て本日のパネルデイスカッションでは、主として卵子抗体の受

精阻害作用に関する演者らの成績を中心に報告させていただき

たいと思う。なお与えられたテーマのうち精子抗体の生殖に及

ぽす影響については、すでに第22回本学会シンポジウム「

生殖と免疫」において礒島教授が詳細に紹介されているので

簡単にふれる程度にとどめたいと考えている．

●

○

ρ



（363）　125

6
Mo　rphology　and　Function　on　the　utero－

tubaljunction．

不妊婦人における血中プロラクチン値測定の意義

大阪医科大学産婦人科学教室

伊　藤　正　尚

（主任；杉　本　　修　教　授）

大阪大学医学部産婦人科

青　野　敏　博

○

●

　卵管と子宮の移行部にある卵管間質部

（Uterotubal　junction　，　U．T．J．）は、形態学的にみ

て卵管の中で最も狭い部分であり、周辺は子宮筋にと

りまかれている。精子の上昇時や妊卵下降時の生理学

的意義について、従来、形態学的には比較解剖学的に

も、かなり詳細な研究報告がある。ヒステロスコピー

で卵管口を観察すると、卵管口は一定のリズムで開閉

運動を行つていることが分る。その周期は排卵期が最

も短かい。そしてU．T．J．の生理学的意義についての報

告の多くは、卵管造影法と卵管通気法の比較において

論じたものが多く、U．T．J．そのものの生殖生理学的、

合目的な運動について論じた報告はほとんど左い。単

純子宮全摘した症例について種々、U．T．J．の結合織や

筋線維の走向、分布などをみるため、HE，PTAH，ア

ザンマロリー－r染色等より検討した。また、ヒステロスコ

ー プ直視下に卵管口の運動を観察し、さらにBiopsy

用のehannelから、’ユニーク、メディカル社製多極形カ

テーテル電極を、卵管間質部に挿入し、この先端より

2㎜間隔に作つた表面環状電極にて、この部の粗な

運動を、同じく、双芯形針電極を子宮角部に刺入し、

この部の微細な運動をとらえようと、棘波の導出を試

み、三栄測器製プリアンプを介して、ビジグラフに描

出記録せしめた。研究対象として原因不明群のうち、

正常排卵周期を有する婦人を選び、不妊以外の婦人で

正常月経周期を有する婦人をContro1とした。

（成　績）

　形態学的にみて、U．T。J。に澄いて卵管内、縦走筋が

みとめられ、子宮筋と交錯しているのがうかがえるが、

輪状筋は、ほとんどみとめられない。従来いわれてい

るごとく、括約筋というものはない。U．T．J．の収縮波

（振動数）は、不妊症群では、排卵期においても、著

明な変化を、みとめることができなかったが、Contro1

群では、振動数に鉛いて、排卵周辺期にピークを示す

傾向がでた。一方、子宮角部の子宮筋への電極刺入に

より導出できる鞭皮をみとめることは、できなかつた。

一部に結合型エストロゲン剤、プロスタグランデイン

F2　a，a・・一プロヅカーの投与による影響についても検討

を加えた。

　卵管間質部の生殖生理学的意義について、周囲をと

’一一‘ノ姐姫の私能》縦能のむすびつきを多極的に論ず

〔目的〕　無排卵が原因の不妊婦人のうち乳汁漏出を

訴える症例については血中pr・lactin（PRL）値の測

定が広く行なわれるようになった。今回は乳汁漏出を

訴えていない無排卵婦人において高PRL血症をスクリ

ー ニングする意義について検討した。

〔対象および方法〕　阪大産婦人科内分泌・不妊外来

を訪れた無月経患者242例を対象とし，乳汁漏出の有

無を診察時に直接確認し，血中PRL，　LHおよびFSHの

基礎分泌値をRIAで測定した。

〔成績〕　乳汁漏出を認めた患者は242例中68例

（28．1％）あり，このうち乳漏症を自ら訴えたものは

51例で，残りの17例は高PRL血症が分ったので乳房

検査を行ない，初めて乳漏症が見付かった。なお242

例の無月経例中，高PRL血症は48例（19．8％）に認

められたが，この中には乳汁漏出に気付いていない機

能性無月経例からスクリーニングで発見された18例を

含んでいる。後者は原発無月経より続発無月経に，第

1度無月経より第2度無月経に多く発見された。また

cl・rnipheneにて排卵する症例（3．2％）に比し，排卵

しない症例（18．9％）により多くの高PRL血症患者が

見付かった。当然のことながら，乳汁漏出を主訴とし

て来院した群の方が，スクリーニングで発見された乳

漏症婦人に比し乳汁漏出の程度が高度であった。乳汁

分泌を主訴としない症例でも，高PRL血症であること

が分った18例では，1例の例外を除きその後の診察時

に乳漏症を確認できた。スクリーニングで発見された

高PRL血症患者の原因としてはArg。nz－del　Castill。

症候群（50％）および下垂体恒瘍（33。3％）が多か

った。

〔まとめ〕　以上の成績から無月経患者の診療にあた

っては，全例につき乳汁分泌の有無を問診のみでなく

診察時に直接確認するとともに，血中PRL値のRIAを

行ない高PRL血症をスクリー＝ングすることが大切で

あることが明らかとなった。



b

○

●

●

　　　　　　　教　　育　　講　　演

A．泌尿器科・産婦人科系　　　　9月20日・第1会場・17：00～18：20

　1．睾丸の内分泌機能

　　　　　　　　　　　大島博幸（東京医科歯科大・医・泌尿器科）

　II．前立腺の機能

　　　　　　　　　　　島　崎　　　淳（千葉大・医・泌尿器科）

　皿．下垂体からのFSH分泌の調節機序

　　　　　　　　　　　五十嵐正雄・矢崎　克己・長谷川喜久・宮本　　薫

　　　　　　　　　　　水沼　英樹・清宮　俊春・矢崎　千秋・　峯岸　敬

　　　　　　　　　　　安藤　昭彦・山田　清彦・谷口　雄一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（群馬大・医・産婦人科）

　IV．脳のホルモン受容性とreproduction

　　　　　　　　　　　加藤順三（帝京大・医・産婦人科）

B．基礎・獣医畜産系　　　　　　9月21日・第1会場・14：10～15：30

　V．オス霊長類の性行動

　　　　　　　　　　　大　島　 清（京都大・霊長類研究所）

　VI．性の分化・成熟と性ホルモン

　　　　　　　　　　　松本圭史（大阪大・医・癌研）

　VII・SpermatogenesisとFSH受容体

　　　　　　　　　　　石居　進（早稲田大・教育・生物学科）

　VUI．いくつかの動物種におけるspermatogenesisの比較・考察

　　　　　　　　　　　石　川　 恒（北海道大・獣医・臨床繁殖学科）
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φ

睾丸の内分泌機能 前立腺の機能

東京医科歯科大学泌尿器科教室

　　大　島　博　幸

千葉大　泌尿器科

島崎　淳

●

●

の

●

　精巣の内分泌機能として性ホルモンの生成分泌、発生

初期の精巣索より生成されるMtiller管抑制因子、成熟

した精巣のSertoli細胞から生成されると考えられる

inhibinの三つを上げることができるoヒト精巣で生成

される性ホルモンの主なものはtestosteroneであるが、

これは胎児精巣でも生成され、男子胎児の外陰部、性導

管系を男性化する上で不可欠であり、上記のMtiller管

抑制因子生成機能、性ホルモン生成機能あるいは両者の

機能の異常により様々な形の男子性分化異常症を招来す

るo出生後思春期にいたるまで精巣機能は維持されるが

その水準は低いoしかし精細管内の精上皮、Sertoli細

胞の分化は進行しており、性成熟開始期までにも精巣容

積は徐々に増大するo性成熟開始期にいたると精巣の

testosterone生成機能は再び活発となり、またFSH抑

制因子であるinhibinも生成される0ーまた成熟した

Sertoli細胞ではandrogen　binding　protein力斗生成され、

この物質は精巣上体にtestosteroneを移送するのに重要

な働きをしていると考えられているoまた造精機能の維

持には高濃度のtestosteroneが必要と考えられ、精細管

の間にLeydig細胞が存在し、ここで主にtest・ste㎜

が産生されることは極めて意味が深い。このtesto6　terone

生成の調節は主として間脳下垂体性腺系によって行われ

ると考えられているが精巣内に存在するステロイド自身

による調節の可能性も考えられる。以上精巣内分泌機能

についての概略を述べると共に時間が許せぱ最後のステ

ロイドによる性ホルモン生成調節の可能性についても触

れたいo

　前立腺は精液の精漿成分の約5分の1を分泌し，これ

にはクエン酸，酸性フォスファターゼ．亜鉛そのほかポ

リァミンなど特徴的な物質を含んでいる。これらの役割，

とくに精子や受精現象に与える効果は不明の点が多いが，

単なる溶媒や緩衝作用以ヒに影響を及ぼしていると考え

られる。前立腺は発育と機能維持をほとんどテストステ

ロンのみに依存しているので．ホルモンの作用発現のモ

デルとして研究の対照とされだ。テストステロンのダイ

ハ イドロテストステロンへの転換とレセプターとの結合

krど一連の反応の結果，アンドロゲン作用が完成して細

胞増殖，更に前述の物質の合成充進が於こるといえる。

　前立腺の機能を分泌液形成としたとき．機能低下また

は充進のような病的状態はアンドロゲンによる影響以外

にはほとんどみられない。

が，重症感染以外は妊孕性に大きな影響がない。従って

本臓器の疾患として研究が集中したのは前立腺肥大症や

癌のような新生物であった。
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◎

下垂体からのFSH分泌の調節機序 「脳のホルモン受容性とreprOduction」

群馬大学医学部産科婦人科

五十嵐正雄・矢崎克巳，長谷川喜久，宮本薫

水沼英樹・清宮俊春，矢崎千秋・峯岸敬、

安藤昭彦・山田清彦，谷口雄一

帝京大学医学部産婦入科学教室

加藤順三『

　従来下垂体前葉からの6つのホルモンの分泌は、そ

れぞれ対応する6種の放出因子（RF）または抑制因子

（IF）によつてコントロールされているらしいと推定さ

れて来た。しかし19ア1年LH－RH／B’SH－RHの化学構

造がSChally・有村・松尾・馬場により決定さ払　この

d・・ap・ptid・が1・・Hの他？’・SHも放出させることが明ら

かとなりLH－RH－FSH－RHという一元説が有村らにより

主張され、今日世界的にこの一元説が信じられているb

一方演者らは過去16年間の自身の研究成果から、LH

－RHとは異左るFSH－RFiも存在することを主張し続け

て来た。この講演に澄いては、文献考察ならびに自己

のデーターに基いてLH－RH／B’SH－RHとは異左るFSH－RB’

が存在し左ければ説明出来ない実験的左らびに臨床的

事実を紹介し、次いで私共の研究室で集めた豚視床下

部28万余頭からのPSH－RP’精製の成果についても紹介

する。

　先ずハムスター、牛、チンパンジー、ラット、ヒト

の性周期中のP’SH，LHの分泌パターンを検討すると、

ゴナドトロピンは性周期中に2っのピークを作ること

が明らかとなつた。すなわち第1のピークはFSH単

独のピークであり、第2のピークはFSHとLHの同時

ピークが特色であり、ネンブタール麻酔により第2ピ

ー クは消失するが、第1ピークは影響されないことか

らも、第1、第2ピークの分泌機構は相異することが

推量される。LH－FH／FSH－RHの産生部位にっいては

現在までの報告を綜合すると視床下部のMPOA伽di・1

pre・pt・c　area）が有力視されているが、　P。Aの少し背

側にあるDAHA（q・rsal　anter・。r　hyp。thalamic　afea）

がFL　s・H－R・F’の産生部位らしいことを示すデータも紹介

したい。私共の研究室での豚視床下部からFSH－RFを

精製した結果から、①私共の精製したF’SH－RFはIH

－ RH／FSH－RHと免疫学的に交叉しないこと。②in

viv。，　i・vitr。で私共のP’　SH－R・e’は主としてFSH

を放出させるのに対し、LH－RH／P’　SH－RHはLHと

FSHを同時に放出させることなどを報告する。

　レプロダクシ。ン調節va必須である長経路long

feedbaCk機構上，視床下部・下垂体系中枢性標的

に存在する受容体分子との結合によるホルモンの識別・

撰択的受容性が，その基礎であることが明らかπなっ

てきている。

　中枢性標的系からは，estradi。1（E2），testo－

sterone　（T），5α一〔iihydrotestogterone（DHT），　corV

icosterone（C），　aldosteroneのステロイドホルモン

（SH）受容体蛋白分子が分離されるのみでなぐ、従来

その存在について問題のあったprogθsteronθ（P）特

異的受容体を分離・同定しえたので，生体に存在する

各種のSH受容体が実証されたことになり，中枢性標

的では，SHと受容体蛋白とは原則的に1対fの対応

one　to　one　correepondθnceが成立オる。

　之等の受容体は蛋白性巨大分子で，その特性は分子

状態，分子量，熱不安定性等の点で，基本的には相互

に類似しているが，夫々の受容体間で，結合特異性，

脳内分布，比結合能等の点での相差も認められ，夫々

のSHのfeedbackの作用様式や部位の差を裏づけて

いるものと考えられる。

　ところで，アンドロゲン（A）の中枢作用は，Aの芳

香族化によって生成されるEの作用に基くという

aromatization仮説（Naftolin）のみで説明されてき

だが，A受容体の存在は，畢丸性女性化症候群の分析

からもJ受容体を介するAの直接中枢作用を強く支持

する根拠であって，Aのfeedbaek機構はより複雑左

ものと考えられる。

　又，P受容体がE量依存性に誘導されることを脳で

報告したが，このことはPの中枢作用における

Epriming　の意義を具体的に説明しうるものであろ

う。尚，脳E並びにA受容体の漸次発達は．脳のホル
モン受容性の発達を示すものと考えられる。さらに，

この中枢の城熟｛生，は思春期発来機序に関与するも

のと推定される。

○

◎
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オス霊長類の性行動

京都大学霊長類研究所
大　島　　　清

性の分化，成熟と性ホルモン

大阪大学医学部癌研

松　本　圭　史
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　霊長類の性行動がヒトと異る点としては、一般に、

1）繁殖期の季節性の存在、2）ホルモン依存性、3）社会行

動との密接な関連、などが挙げられる。大脳化現象もマ

カク属のサル以上では目ざましく、異性を選択するなど

のパーソナリティがすでに存在するとも云える。嘗て樹

上生活をしていたサルは餌を求めて地上に降りたが、外

敵と闘うオスの体は、出産、育児の役割をになうメスよ

bも大きくなった。体型的な性的二型の始まDである。

　オスザルの繁殖期は年一回。進化して類人猿となると

季節性も遠のいてゆく。睾丸の大きさや血中テストステ

ロン濃度も年周期を示し夏には最低となり生殖リズムが

ホルモンに強く依存していることかわかる。メスと同居

するのは繁殖期に性的結合をおこなう一時期に限られる。

性行動はメスとのグルーミングに始まり、交尾、射精に

終る。こういった一連の性行動と性ホルモンの間に、一

定の関係が認められる。メスとの恋のかけひきの信号授

受は、視覚、嗅覚、触覚、聴覚などで詮こなわれる。嗅

覚系の退化したと信じられているサルの世界で、メスの

腔から分泌されるフェロモンが、オスへの性的誘引物質

になっている事実がある。

　交尾のパタンは、マウンティングという単一なパタン

から進化するに従い多様化する。】回の交尾で射精する

サルと反復交尾が重合して射精するものがある。サルの

精液は固化しやすい。少くともマカP属以上のサルで、

オルガズムが観察されているoスラストは生後30日以

降のオスに特有で、交尾時のスラスト回数は数回から数

百回と種差がある。

　一般に社会的地位の高いオスザルの血中テストステロ

ンの濃度は高く、高いほど多くの発情メスをつまみ食い

するし、メスと連れ添う期間も交尾時間も長い。インセ

ストタブーやホモセクシャルなどの異常性行動も種によ

ってまちまちであり、これについて若干触れる。

　生後社会的に隔離されたオスザルは成熟してから正常

な性行動ができない。睾丸も実験的に腹部に停留させる

と異常な退縮がおこる。また、サルの社会での父親の役

割は何か、社会生活の中での性行動の役割は何か。以上

についても言及したい。

　性ホルモンは思春期と性成熟期の睾丸と卵巣から分泌

され，二次性徴を促進していると一般的に考えられてい

る。しかし性ホルモンの更に重要な作用は胎生期に発揮

される。さらに，新生児期，幼若期の性腺も，性成熟期

とやS異なった機能をいとなんでいることが明らかにさ

れてきた。

　性分化は，基本的には男女共通の未分化型が，種々の

因子によって男性型と女性型に分化することによってお

こる。未分化性腺は，近年大野らが明らかにした様に，

Y染色体に誘導される細胞膜上のH－Y抗原の有無によ

り睾丸，卵巣へと分化する。それ以後の外，内性器の分

化も，胎児睾丸から分泌される男性ホルモン，抗ミュー

ラー管ホルモンの有無により，男性型，女性型へと誘導

される（J・stの法則）。また，胎生後期，新生児期の性

腺ホルモンは種々の組織の性分化と関係している。

留歯類の幼若期の睾丸と卵巣が，テストステロン，エ

ストラジオールではなく5α一Clg－ster。idsと5β一Clg

－ster・idsを生合成していることが，吾々の研究で明ら

かになった。これらの幼若期性腺における特有な性ホル

モン生合成は，二次性徴の発育をおこさないで性腺刺激

ホルモン分泌を抑制するために存在するのではないかと

考えられる。幼若期には性腺刺激ホルモンの分泌がなく，

その分泌増加と同時に思春期が開始するヒト，猿等では，

この様な幼若期性腺に特有な性ホルモン生合成はおこら

ない。

　更年期以後の卵巣からは性ホルモンの分泌は殆んどお

こらないが，男子の血中テストステロン濃度は70才以後

になってやっと有意の低下を示す。
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SpERMAToGENEsls　とFSH受容体 いくつかの動物種に澄けるspermatogenesisの

比較・考察

6

早稲田大学教育学部　生物学教室

石　居　　　進

北大、獣医

石川　　恒

　ペプチドホルモンの作用は、まず細胞の原形質膜の

外側に存在する受容体と結合することから始る1、そこ

で、ペブチドホルモンの作用に関するいろいろな問題

は、この受容体の性質やその変化を調べてみると説明

できるのではないかと考え九，こXでは、そのうち、

ホルモンの感受性の変化と言う問題を、受容体の量的

あるいは質的変化から考えて、説明することができる

かどうかを調べた例を報告したい。受容体としては精

巣の受容体を、ホルモンとしてはろ胞刺激ホルモン

（FSH）を選んだ。実験動物としては、光条件によ

って精巣の発達を人工的に制御できるウズラを用いた，

　この実験の結果、精巣のホルモンの感受性の上昇は、

受容体の密皮の上昇によること、FSHの受容体の密

度の上昇は、FsH自身とテストステロンの共同作用

によること、また精子形成の初期過程はこれらのホル

モンによって共同的に支配されているらしいことなど

が明らかとなった。

　spermatogenesis（精子形成）とoogenesis（卵子形

成）とはともにgametogenes1s（配偶子形成）である

のに、きわだった違いを示しているQ例えば精原細胞の

renewa　l（更新、補給）は精子形成がはじまるとほとん

ど終生続くのに、卵原細胞の増殖は胎生期のみ認められ

るのが通常である。また、精子形成のspe　rma　togen　ic

cycleにみられるcellular　associatlunは卵子形成の
性周期に論ける卵成熟に相当すると考えられようが、後

者では1個ーまたは数個の細胞に限られ、各種性細胞間の

同調性はなh。しかし、meios　iSの第1分裂の分裂間期

（精母細胞、卵母細胞）が他の時期に比べて長いことは

両者に共通した点である。

　今回は精子形成に吾いて特徴的な精原細胞の更新、補

給と精上皮サイクルについて、各種動物の報告を比較検

討したレ㌔

●

●
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● 1　プロラクチンと男性下垂体性腺機能について 2　　男性不妊とプロラクチン

滋賀医科大学1京都大学2大阪医科大学Z 　（産科学

婦人科学教室）
　　　　　1　　　　　　　　　　　2　　　　　　　　　＿“2　　　　　　　　　　2

青地　秀樹　麻生武志　本橋　5　村田匡好　松岡
賢）ピ　蘇　鉤煙卍堀江克存　西村敏雄’奥田喜代司3

名古屋大学医学部産婦人科，名古屋大学医学部泌尿器科※

　　　　木村　隆，下須賀洋一，木村祥子，後藤　孝，
東出香二，成田　収，友田　豊，山本雅憲牽三宅弘治※

●

e
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　プロラクチンの男性下垂体性腺機能におよぼす影

響を検討するために，健康男子8名を対象とし，suレ

piride，CB－154およびestrogen剤を単独，または同

時に投与し，経時的に採血を行って，血中LH，FSH，

pr61actinは二抗体法によるradioimmunoassay（RI鋤

で，またtestosterone，dihydrotestosterone，andros－

tenedioneはce　lite　column　chromatographyにより，

各ステロイドに分離後，specific　RIAにて測定し，こ

れらホルモンの変動パター・ンの分析を行った。

　Sulpiride　300mg／day，511間経口投与により血中

prolactin値は前値の2－4倍に上昇するが，　L　H，

FSHには有意の変化はみられず，血中testosteroneは

服用6日目に約60－70％と減少するも，他のステロ

イドは略前値と同レベルを維持した。またCB－154，

7．　5mg／day，4日間服用による血中prolactin値は前

値の1／2に低下するが，他の血中ホルモンには明ら

かな変動は認められなかった。女性においてestro－

genは，　prolactinレベルを上昇させるが，今回の検討

においてpremarin　5mg　1回内服により，男性血中

prolactinレベルも投与6時間後に前値の2倍に達す

る上昇をきたし，1司時にLH，　FSHが50％に低下，

androgenレベルも全て低下がみられた。次にこの場

合，CB－　154とpremarinを同時に投与するとprolac－

tinの上昇はなく，LH，　FSH，　androgenの低下を来

たした。

　これらの成績より，高プロラクチン状態でgonado－

tropinレベルに有意の変化を来たさずにtestosterone

の低下をみることは，prolactinの性腺に対する直

接的な抑制作用が示唆され，estrogenによる血中

androgenレベルの低下は高プロラクチン血症を介す

るものではなく，gonadotropinの低下，または性腺

レベルでのestrogenの作用によると考えられる。

　近年プロラクチン（PRL）の免疫学的測定法が

確立され、PRLの分泌動態が次第に明らかにされ

つっある。その結果PRLは、男性・女性の性機能

と密接な関係をもち、PRLの過剰分泌状態では、

女性では続発性無月経、乳汁分泌などを、男性では

インポテンツ、精液減少などを来たすことが知られ

ており、女性の高PRL血症に関しては、本学会で

も発表した。そこで今回我々は、特に男性の性機能

とPRLとの関連を知る目的で、男性不妊、インポ

テンツ、性欲減退などを主訴として当大学産婦人科

及び泌尿器科を受診した患者に、血中PRLをはじ

めとする各種ホルモンを測定し、更に必要に応じて、

LH－RH、　hC　G、　clomipheneなどの負荷試験、

頭部単純レ線撮影、精液検査、望丸生検などを行っ

て、異常の有無を追求した。即ち、患者を第1群：

インポテンツ、第2群：性欲減退、第3群：azoo－

spermia，　oligospermia　or　hypospermia，第4群：

末端肥大症等下垂体腺腫を合併する患者の4群に分

類し、検査を進めた。その結果、第1群から第3群

までの患者41例中2例に頭部単純レ線撮影にてトル

コ鞍の拡大が認められ、トルコ鞍断層撮影、CTな

どを行って、現在下垂体腺腫の存在を検索中である。

又、血中PRLについては2例lc　mildな上昇を認

めたが、FSH、LHは正常範囲であった。　azoo－

spermiaの患者においては、多くの症例でFSH
の高値を示したが、PRLは正常範囲にとどまった。

9



132　（370）

3s・IPIrld・に罵高冒・・二・ケチンrln・t’・T・／・ir）・1：常1肝

　　の閥脳　一ド乖体一性腺系へα）影響

4 抗エストロゲン剤による造精効果
●

京大・第1内科
k迫文麿，池出文武，河野　剛、11二村裕夫

　京都府立医科大学産婦人科学教室

大野洋介　 玉舎輝彦
草西洋岡田弘二

（目的）スルヒうイト誘導によるrt’ii一ノロうクチン血症

（sp）が，　IE常男子の間脳一ド｛匡体一性腺系に，　どの

ような影響をおよぼすかを短期｛SPを2週聞持続させ

る（2W）｝と長期｛SPを2ケ月間持続させる（2M）｝

に分けrL観察しILうとしたo

（方法）LE常男チ5例に対して，クロミワ．ン（cの，

LH　RHテスト（LH－－RH），　HCGテスト（HCG）を

コントロール，2W，　L）Mの3回行い，それぞれコナト

トロヒン，テストスァロン（T）を，RlAで測定し，

SPがコナトトロヒンやTの分泌抑制をするか，否かを

みた。　SPはス’レヒライド1日3〔〕Omg経i．］投与により

1）くられ，そu）時の血中PRLσ）f直は70～90ng／mlと

なった。

（結果）SPは，　LH－RHやHCGのコナドト・ピンやT

の分泌を抑制することは出来なかったが，c臼こおける

ゴナトトロ1一ンの初期分泌（クロミフ。ン投与後5日目

まで）を，5例中1例で推計学的に有意に抑制した。抑

制されなかった1例は，SPにおけるPRLの血中濃度
力‘44ngr　．／1丁）1　t“あっアこ。

（結論）男性においても，高ノロ：7クチン血症によ一，て

性腺機能低下がよく起ることが知られているが，PRL

が睾丸レベルで性腺機能低卜砲起すのが，間脳レベルで

起すのか，また，両方のレベルで起すのか，現在結論が

出ていないが本実験からは，高プロラクチン血症が間脳

レベルで影響を与えて，性腺機能低下を起す可能性が示

唆された。

　抗エストロゲン剤が造精効果をきたすことを知るた

めにヒト乏精子症に対しクロミフェン25㎎／日を投

与し有効な成組をあげてきた。しかしそのf乍用発現機

構については不明な点が多いので、これを知るために

今回マウスを用いて種々の抗エストロゲノ剤の造精機

能におよほす影響を特に組織学的に検索した．

　生後25H目未熟ICR系雄マウスに体重10grあ
たり各々Clomlphene（c且）5μ外Eslrad1　（，1－17

α（E・一一17α）1μ9、Es　triLd1・1－17μq‘・－17β）1

μ夕、El　1・r正ol（E3）1μ9、　TIILPhoxidロLe（Na）1μ9

を1週間、2週閻連日投与し断頭屠殺後睾丸嘩頃．を測

定＼同組織をPAS染色した、，

　1週間投与群の畢丸躯量（mean士S．E・）は各々、

C1群42．8士6．2嬬1、　E2－17α群54．0士4．7㎎1、E，－

17β群26．4士3．0脚、E3群32．4士10．1㎎、Na君羊

2　9．9士6．2燗、対照群35．3士6．4㎎とCI群、　Ez－17

α群で睾丸車量の増加が認められ、E・17β群では

減少していた。さらにPAS染色による睾丸組織につ

いてみると対照群では精子の出現がみられるがごくわ

すかであった。…方Cl群、　E・－17α群では精子の

出現が著明に認められた。E・rl7β群、　E・群、Na

群では、対照とくらべると精子の出現は少ないが、少

し認められた。

　2週間投与群ではマウスは成熟期に入っており、睾

丸重量は対照群（63士13．8㎎）とくらべてCl群、

E、－17α群、E，－17β群、　E・群、　Na群に著明

な差を認めなかった。一一方PAS染色によっても全群

に同程度に精子の出現を認めた。

　このように抗エストロゲン剤のうちciom置phene

牡よひEr17αは未熟マウスの造精機能を促進する

ものと考えられ、ヒトにもこれら抗エストロゲンが臨

床応用できるものと考えられた。

●
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5 TAMOXIFEN投与による男子不妊症患者の内分泌動態

及び精液所見について

神戸大学　泌尿器科　第三内科※

　富岡　収、羽間　念、松本　修、高田　健一、永田
　均、日根野　卓、谷風　三郎、守殿　貞夫、

石神嚢次、坪井誠謎藤田棚牽

6 男f不妊症に対する’P・e・n　1。xLf＞⊥⊥irl

の臨床効果

　　　　　藤沢市民病院　泌尿器科
　　　　　広川　　信、岩本　晃明、佐藤　和彦、
松ド　和彦（中検病理）、朝倉　茂夫（朝倉医院）

■

rk

σ

D

　抗エストロゲン剤として開発され．乳癌の治療や排卵誘発剤

として用いられているタモキシフエンは．性ステロイドホルモ

ンの標的組織細胞中のレセプターでの結合阻害作用及び性ステ

ロイドホルモンの血中動態に変化をおこすことで知られている

　今回我われは神戸大学泌尿器科不妊外来を訪れた男子不妊症

患者にタモキシフエンを使用し、血中LH・FSH．　TESTOSTERONE

及び精液所見について調べたので報告する。

（方法）　男子不妊症患者を対象にタモキシフエン／Omg／日

を／2週間投与し、その前後で田・RHテストを行い、4週おき

に一血中LH。　FSH．　TESTOSTERONE及び精液所見を調ぺた。

　なお現在、タモキシフエン20㎎／日を投与して更に検討中

である。なお、LH，　FSH．　TESTOSI’EIIDNEはRIA（キット）にて測

定した。

（結果）　タモキシフエン／Om9／日投与においては、血中

田．FSH．及び精液所見には特に変化はみられなかつたが、血中

TESTOSIERONE値は投与後に増加し、一か月後ま7Cは二か月後で

最大に達したが、三か月後には減少傾向がみられた。

　投与終了時のLH…RHテストにおけるLHの反応性は投与前のぞ

れと比べて高かつた。

（目的）　精索静脈瘤による精子発生・精∫一形成

能に対する影響、またKa⊥ユlkreinによる精液

所見の改善は知られている。この事実は、陰のう

内の血流状態が精一eの発生と形成に対Lて影響を

もたらすことを意味している。

　微小循環領域の血流を改善する1’en　t、。xify－

11inが、1972年以来、血流障害の治療薬とL

て使用されて、脳血管機能不全の多彩な症状、あ

るいは、閉塞性動脈疾患による破行・潰瘍に治療

効果がみとめられている、，

　私達は、原発性男子不妊症の領域に、Pen卜

oxifyコ⊥inの効果を期待して、臨床応用を試み

たので報告する。

（対象と方法）　対象は、14例で、その内訳は、

原発性男子不妊症15例と未婚の乏精子症1例で

ある。　PθntOxi　t’　yllinの投与方法は、5ヵ月

以上にわたり4000tg／日を経口投与している。精

液所見の改善について、精子濃度と活動精子数と

により検討した。治療前の精液検査は、5回を原

則とした。

（臨床成績）　本文では、精液所見の改善傾向で

示す。精子濃度の改善を7例、一方、活動精子数

の改善を5例にみとめている。なお活動精子の改

善例は、5例とも精子濃度も改善している。実例

をみると、症例1：治療前の精子濃度（×1α／mL）

と活動精子数（％）は、3回の測定で、（10：11）、

（25：9）、（6：5）を示し、治療後1カ月半で

（1　4．2：22）、4カ月で（25：16）、5カ月半で

（31．8：4）となり、精子濃度の増大がみられてい

る。症例皿：治療前の5回の測定値は、（9．5：54）、

（17：27）、（9．4：ろ5）であるが、治療後1カ月

で（25．2：53）、2ヵ月で（1　9．4：41）を示し、

精液所見が改善の傾向にある。今迄のところ、妊

娠例を観察していないが、Pθnt。xifyllinの
臨床効果として、精液所見の改善が一部の症例に

みとめられている。（治療の効果判定は、治療前

後の精液所見の変動値をMann－WhitnθyのU－

Testを用いて報告する予定である。）
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7　男子不妊症の臨床的醐察

千葉大学医学部泌尿器科教室

　　布施秀樹，柳重行伊藤晴夫，島崎淳
富山灰科薬科大学泌尿器科教室

　　片山　喬

走査型電子顕微鏡による不妊精細管壁内膠原線

維構築の観察

名古屋大学医学部泌尿器科教室

三宅弘治　佐橋正文　渡辺丈治

山本雅憲　欄　芳郎　三矢英輔

●

　昭fU　50年より酷和55年までの4年尚に当科不妊外

来に来院した患者につき臨床統計的脚察を行なったので，

その成績を報告する。

4年間の男子外来患者総数6885人のうち不妊症を主訴

に当科を受診した患者は664入で約9．6％存占めてい

る。その受診年令は25～54才に集中し、不妊期間は結

婚後，5年前後が最多である。また，不好に関連しft既

往歴としては，流行性耳下llk炎，高熱疾患，結核症の順

となる。精液所見では，無粘子症，高度乏精子症が約半

数を占めている。精液摩では2～5Clが半数以ヒである。

また運動率は26～50％が最多である。

最後に治沸についてであるが当科においては，

①1）無精子症ならびに高度乏粘子症　2）”Vi　tEired　i　n”，

　”Juvella”，　T3等で無効例，にはclemipheneを使用

②中等慶～軽度乏粘子症には”Vitarnedin”‘昭和50，51

　年）または”Juvella”（胎和52，　b5年）を使用

その5剤について治療効果をみてみると，精子数運動

率澄のおのに齢ける有効例（効果判定基準は斉藤に準じ

た）のパーセンテージは，精子数については”VitarrEd－

in”26％”Juvella”15％　Clomi　phene　14％であり

運動率についてはそれぞれ15％，10％，9％である。

　我々は特発性男f不妊症の一次的原因を精細管壁に求

めて研究しているが今回は走査型電子顕微鏡により特発

性男子不妊症の精巣生検試料を用いて特に精細管壁の膠

原線維の変化を追求した。

〔方法〕　生検試料は圧出法で採取。大きさは平均5x

sX71MI。採取后直ち「！CコンドロイチナーゼABC　20U／㎡

一 ロ．IM卜1，ス塩酸バッハ（PH　8．0）に24時間、次に睾

丸ピアルローダーゼ0．05％／〔MMリン酸バッハ（PH

5．5）に6時間、試料を5ア℃で浸債しlc。消化終了后、

そのままカルノア氏固定液に約1時間。水洗。次いで2

％シヨ糖一2％グルタミンソーダー2％グリシン混合液

に入れ約2時間。次いで充分に水洗后、2％タンニン酸

溶液に入れて約2時闇。次に蒸溜水で約1時間洗條后、

2％オスミウム酸で約2時間固定、固定終了后エタノー

ル系列で脱水。次いで100％エタノールに移しk試料

をゼラチンカブセル内に詰めて、液体窒素にて、30分

以上かけて冷却する。次いでカプセルごと凍結割断を行

う。割断されfC試料はエタノール液中で回収しtiつづい

て臨界点乾燥により乾燥する。乾燥されlc試料は、実体

顕倣鏡下で、走査臨顕用ステージに割断面を上に向けて

銀ペーストで固着ずる。次いでカーボン及び金の二重蒸

着を行い、日本電イ・KKのJSM－－S型走査型電子顕微

鏡により観察し、影像を適宜、撮影しだ。

〔結果〕　正常な薄い精細管壁内の膠原線維は極めて密

に束状をなし同方向に走るΩ固定による人工的変化と思

われるが波うって観察される。しかし特発性男子不妊症

の肥厚しfC精細管壁の膠原線維は、正常同様．同方向に

走るも線維間隙が広くなって粗となり線維間にコンドロ

イチナーゼABC、畢丸ピアルロニダーゼで消化される物

質の異常集積が想像されfC。線維自体の数及び質には変

化は少いように思われる。

o

◎

◎
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o
9　ヒト精巣小血管の電子顕微鏡的研究

　　　正常とgerm　cell　aplasiaとの比較

10c。・th・b1・・dt・・t・sba・1’・N・・b・d・m・只・d？

　　一～Iulnps　orch且tls　alld　allt1－sperm　　antlb（xiy一

滋賀医科大学泌尿器科

高山　秀則，友吉　唯夫

札幌医科大学泌尿器科　　新潟大学産婦人科

占屋　聖児，熊本　悦明　　須藤　寛人

三宅　正文，中嶋　久雄i

●

　〔目的〕　microangiogramや走査電子顕微鏡によ

る血管鋳型観察により，intertubular　arterioleが分

岐して，intertubularおよびperitubularの2種の毛

細血管になることが知られているが，これらの毛細血

管は単なる分布の相違だけであるのか，機能的に異な

ったものであるのか，興味ある問題である。この両者

を平面的切片で，電顕的に区別することは困難である

が，部位により毛細血管の微細構造がどの様であるか，

正常成人に対して観察する。

　gem　cell　aplasiaの光学顕微鏡的組織像で，間質

において結合織の増殖が著明であるが，細動脈，毛

細血管の変化にっいて電顕的に詳細に報告された文献

は見当らない。正常の場合と比較して，その所見を明

らかにする。

　〔材料および方法〕　正常精巣は不妊を目的とした

精管結紮時に，germ　cell　aplasiaの精巣は不妊を主

訴に来院した精巣生検にて判明したものから入手し，

Caulfield法によるオスミウム酸固定後，エタノール

系列にて脱水，エポンにて包埋。超薄切片作製後，鉛・

ウラニウムにて二重染色し，日立H－500型電子顕微

鏡にて観察した。

　〔結果〕　精巣内毛細血管は形態学的にBennetヒら

の分類によるA－1一α型に属するが，内皮細胞の腔内

へのmicrovillousの突出は他の内分泌臓器に比し，少

ない。毛細血管の外周をとり巻くpericyteの，さらに

外周にもう一層の細胞がとり巻くか，とり巻かないか

とで，2種の血管が観察されたが，それぞれがperi－

tubularとintertubularの毛細血管であるかどうかは

判らない。ge・rm　ce1I　aplasiaの場合，毛細血管の基底

膜は多層化，蛇行，肥厚を呈し，時には内皮細胞の膨

化により内腔の閉塞しているのがみられる。細動脈に

おいても基底膜の肥厚があり，内皮細胞間において複

雑な細胞質突起の形成をみる。これらの所見につき，

更に詳しく発表する。

　血液一睾丸関門（Blo・d－TestisBarrle4BTB）は

種々の条件（例えば，高張流負荷，精管結紮，ゴナドト

ロピン分泌抑制など）でも障害をうけないことが報告さ

れている。演者らは第22回本学会で，Rat睾丸におけ

るefferent　ductuliを結紮しても，　BTBが破壌されな

いことを報告した。今回は，mumps・rchltls症例を

対象として，BTBの破壊が生じるかどうかを形態学的

免疫学的例面より追求した。

1）光顕的及び電顕的観察；mumps　orchltls発症後6

～ 17日目に，・pen　biOpsyによって睾丸生検材料を

得た。光顕的には，睾丸間質に単核細胞の著明な浸潤を

認める。これらの細胞は，主としてmac　rophage，　lym－

ph・idce11，　plaSma　ce11である。多核白血球も認めら

れる。これらの細胞は，精細管壁に浸潤し，次いで，精

細管基底膜を破って，精細管腔へ浸入する。これらの細

胞はBTBとして機能するSertoll　tight　junctionを

こわして，Sert・1i細胞同士の細胞間隙に浸入し，管腔

例へと浸潤する。そして，管腔では単核細胞群とgerm

cet1の接触が認められる。

（2｝免疫学的観察；i㎜unoperox　idase法により，患者

血清を用いて，a・lt1－sperrn　antibOdyの存在を検討し

たところ，sperm　headのequatorlal　regtonに丁度，

ハチマキ状の茶かっ色の反応産物を認めた。従って，

mumps　orchit】s患者血清中に，　anti・－sperm　antib－

odyが検出されたと考えられる。

　以上より，mumps⑪rchitisでは，リンパ球系の細胞

浸潤がおこって，BTBが破壊され，そのためsperm
alltlgenが流出して，　antibody　produclng　systemとの

接触が起り，ann－sperm　antibodyが作られると推定

される。

，
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●
11　　実験的睾丸障害と免疫に関する研究（第3報） 12精巣内my・id　ce11の比稼解音1」学的観察

帝京大学泌尿器和
和久正良・石田克美・豊嶋　穆

関西医科左学病理学教室

森井外吉，村上泰秀，吉富克彦，滝．ヒ　茂，四方伸明

友田幸一・，湊　　佳子

　広研究の第2報は昭和53郵11月第23回日本不妊

学会総会にお・いて発表した。

　今回はその後の研穿の進展についてキとして発表す

る。睾丸と免疫についての研究は大きく2つに分けら

れる。1つの男子不妊の原閃の1つとして血清中に自

己の精r・に対する抗原が出現するということである。

この点については石神教授，伊藤フL部長のご研究に

あるように，精子凝集試験により良く調べられている

この不妊の原因は副睾丸炎，精管炎，睾丸・副睾丸の

外傷などによって何らの経路を経て精子ならびに精臆

の一部が体内に入り，それに対して精子凝手．）・・こす

抗休ができるとされている。もう一つの研究はいわゆ

る無精子症性睾丸痴（Autojmrntme　aspermatogenic

orchitisAIAO）としへ才っれ，Veisin，Freundらに

ょり研究されてきた。

　わが国においても「司じ発想により伊藤一元部長によ

りモルモットの睾丸乳剤をつくり，これに結核菌死菌

よりとったC（Nnptete　adjuvantを加え，これをモ

ルモットに注射することにより第24週で睾丸間質の

細胞浸潤，副睾丸頭部の肉芽肺が形成された。

　われわれもその概念にもとずき，何とか臨床的に自

己免疫機転の関与した症例を検索した。第7回世界不

任学会議（東東1971）に14例の睾丸外傷手術の

P’　ol　1　ow－wpを報告した。その1例は術後5カ月で乏

精子症，10カ月にて無精子症となった。5カ月のと

きの患側睾丸の生検では縫合部にかなりの壊死像を認

め，10カ月のときの健側墨丸生検ではArrest　of

spermatogenesisの状態となっている。

われわれは以上のことから実験モデルを作った。発想

はMancini（1976）のMonographより得，

Induced　Allergic　orchitisという無菌性の

orchitisを起こさしめることを考えた。

　それについて，最近新らしい知見を得たので，ここ

に発表する。

　精巣問質の比較解剖学的所見は従来からも報告されて

おり，精巣における実質と間質の量的比率から哺乳類を

3群に分類し，それぞれにおけるLeydig細胞・結合織・

リンパ管の量的組合せが注目されている・最近，この問

質組織に関して，栄養素やホルモンの移送・血液精巣パ

リア・精細管収縮能などの機能的観点からの超微形態が

観察され，その際のmyoid　cel1（M）の存在意義の解

明が求められている。我々は，最近，成熟ラット精巣か

らとりだした遊i離の精細管壁に，強いアルカリホスファ

ターゼ活性（P）のレース状分布をみいだし，これに関

連した電顕的観察と個体発生的検索成績から，この特異

な分布はMの存在と関係することを示唆した。

　今回，諸種哺乳類精巣からとりだした精細管壁におけ

るPの光顕的観察と共に，この部位に対して若干の電顕

的観察を試みた。

　ラットのみならず，マウス・ハムスタ鼻の精細管壁に

強いPのレース状分布をみいだした。一方，モルモット・

ウサギ・4ヌー・ネコでは若干その傾向を示す所見が稀に

みられることもあるが，サル・ヒト・ブタなどでは全く

そのような所見をみいだしえなかった。

　Pの特異な分布をみいだした種属に共通した超微形態

は，精細管のほN’全周にわたり，その基底膜（B）に密

接して，それとリンパ管分布の豊富な間質組織との間に，

定型的な超微形態（胞体内の豊富なmyofilamentと原

形質膜における結節状肥厚と多数の吸飲液胞）を示すM

が1～2層認められることである。これらM相互間の接

触部位では広狭のjunction（J）を形成している。　Pは

Mの原形質膜に分布しているが，吸飲液胞やJ近くではと

くに目立っ。モルモット・ウサギ・イヌ・ネコでは，疎

な問質組織内の精細管近くva　2～4層のMがみられるが，

外側のもの程非定型的な形態を示し，相互間のJも稀と

なり，Pの活性も弱い。サル・ヒトでは，　BとMとの間

にかなりの量の均質な基質がみられ，数層のMもすべて

非定型的な形態で，それぞれの間に多量の膠原線維ない

し基質が介在し，お互いのJもみいだし難い。またMに

おけるPの活性もほとんど認められない。そして間質に

結合織が豊富で，精巣より一本の精細管のみをとりだす

ことはやN困難であった。

　以上，Pの光顕レペルの特異な分布はMの存在様式と

関連していることを述べたが，その機能的意義は今後の

課題である。

ρ

●

e
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● 13　ラット精f膜の精巣上体通過に際しての変化一　表

面糖皮（9ユァc。ea1．yx）と膜内粒イ・について一一

モ葉尺学医学部解剖

永野俊雄，鈴木二｝隻枝

14ワ仔不妊症における減数ラ｝裂染色体の超微形態学

　　的観察

　　　　1駄医轄1油尿器科，1司1執畝科※，慶慮健

　　　　弓棚談センタ　突色体室※※
行川博通，村井勝，出lTfl箋宏，田埼寛，川乍」紹蔵豪木ド芳広※※

◎

D

〔目的〕哺乳類の精一r一は精巣一ヒ体i喧過時に．aEi・こる成熟変

化後始めて受精可能となる。成熟変化は運動性の変イヒや

細胞質小滴の移動，先体の形の変イヒ等複雑な要素からな

り，細胞膜の表面荷電や染色性，粘着性竺も変化するこ

とが知られている、，今回ラツトについて切片沙と凍結割

断法により精子嘆の成熟変化を観察してみた。

〔方法〕成勲ラツトを2．5％グルタールアルデヒド，1

％パラホルムアルデヒドTO．05Mカコジレート緩衡液

で腹部大勒脈より灌流固定し，精巣」：体各部をタンニン

酸又はルテニウムレツド処理後通常の方法でエポンプロ

ツクとし切片法に用いた、、また精巣上体部の精子を50

％グリセリン処理後，プロツク型凍結割断装置でレプリ

カを作製し観察した。

〔結果と考察〕切片法によるとラットでも細胞質小滴の

移動が精巣上体頭部で起り，先体の形の変化が体部と尾

部の境で細こる。また先体部を被つている細胞模の内外

に著しい変化がある。即ち稲巣⊥体起始部の精子では先

体外膜と細胞膜の間に粒状の物質があるが，次の部分で

はこの物質は消失する。精子が精巣上体頭部中頃に達す

ると細胞嘆の外側に密着して濃い物質が出現する／．この

物質はルテニウムレツドに濃染し，91アco（田γx様の化学

的性質をもつがタンニン酸処理試料では本来のglycoca1アx

層とは明瞭に区別出来る。この物質は精巣上1体頭部末端

と体部で精子膜から離れ始め，尾部ではどの精∫・もこの

分離を完了している。凍結割断法によると先体部を被う

細胞膜のP面は4段階の変化を示す。（1）は大小不同の粒

子が不規則に散在している。ωはほぼ同じ大きさの粒子

が規則的に配列する大小の領域が出現する。t31はωより

も粒子の大きさが減じ配列が乱れている。i4｝は山と似て

粒子が散在している。これらに対応するE面では｛2〕とtls）

に粒子の無い部分が出現する。これらの4段階は切片法

で見られた山濃い物質が細胞膜上に出現する以前の時期，

ω出現した時期，t31離れ始めた時期，　C4）分離を完ゴした

時期に対応する。これらの変化の意義については不明で

あるが，濃い物質の存在と膜内粒子の規貝1」的配列には相

関関係があり，膜内粒子の配列を決定する因子のモデル

として興味がもたれる。　　　　1

　われわれは，男予不妊症患誘の睾丸糾織の染色体の

動向に注目し，spermatGgenesisの進ffl（芝によりstaPt・

ingを行なってきた。矛25回本学会で報告した如く

nrophase　1での停止が多く，pr。Phase　Iを通過してい

るものは，ほとんど全てspermat。cyt。genesisを完了し

ていた。　・方Moses等は電顕で睾丸の染色体を観察し

滅数分裂に特有なsy’napt・nemaユcomplexがprophag・・e

Iで形成されると述べている。さらにわれわれは，

stamp－air－dryiηg　me七h。dを開発し，固定切片法に

よる組織像やEvans法による染色体形態のいずれとも

異なった特徴的な減数分裂像を観察した。特にprO－

phase　Iの細胞ではchrOrnatin内に非染性の一・定の幅

を持った線状構造が見られたQこの構造は大きさ，形

熊，形成時期等がMosesの記載と一致しているので，

synaptonernal　complexを光顕的に観察したものと考え駕

これらの結果からsy　naptonemal　complexの形成が，

spermatQcyt。genesisの進行に何らかのかかわりを持

つており，この構造の分析は男子不妊症の原因でいち

ばん多いとされる造精機能障害の機序解明に役立つと

考える。今回われわれは，男子不妊症慮者の睾丸，マ

ウスの睾丸を用いsynaptonemal　complexを中心に染

色体の微細構造を観察した。方法は電顕用sheet　mesh
　　　　　　　　　　　　　　　　　　oにformvarの薄膜をはり，さらに約100Aのcarbon

coa七ingをおこなったoこの膜面に界面展開した精細

胞を付着させ，これをparaf。rmaldehydeで固定し，

phosphot〕ungstic　acidを電子染色し，その超微形態

を観察した。その結果，直従50μの核のひろがりの中

にひも状溝造が確認されM。sesの示したsynaptonemal

complexに一致することが確認されたo
マウス及び男f不妊患者の睾丸染色体の超微形態観察

は，今1までの方法で不可能であったsynaptQnemal　com－

　plexの形成段階を詳細にみることができ，その減数分

裂中での動向，さらには男子不妊患者における形成障

害をより明らかにしたので報告する○
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15　　不妊症にむける精巣の組織化学（第5報）

　　　　　国立名古屋病院泌尿器科
　　　　　名占屋大学医学部泌尿器科教室米

　　　　　名古屋大学医学部第2解剖学教室＊一＊一

　　　　　欄　芳郎　三宅弘治＊　三矢英輔来

　　　　　北村裕和来米山田和順米米

16　男子不妊症患者睾丸組織の免疫学的研究

川崎医科大学泌尿器科

田中啓幹，山元敏嗣，大田修平，
白石哲朗

●

研究目的：　我々はさきに特発性男子不妊症の精巣組織

のConcamvalin制激inus　C。㎜is　ag91utinin
反応性糖蛋白の組織化学的性状が正常精巣組織のそれと

特徴的な相異を示すことを報告しft（Maseki　et　al，

19ア9）．今回はさらに同組織におけるその他のlectin反

応性糖蛋白の性状を究明することを目的としfC。

対象と方法：　不妊を主訴として外来を受診した特発性

男子不妊症、原因既知の不妊症ならびに正常成人の精巣

組織を　Charnyの方法に準じて採取し、主としてCa　rnoア

液にて固定後、］E’araffin切片を作製しhe皿atoxyユin－

oosin染色ならびに一連のPθrOxidasθ（PO）標識1θctin

（LT）－dlamlnobenz．idme（DAB）反応〔M皿ilus　POIy－

phemus　agglutinin　（1」PA）－PO－DAB，Ulex　正hropeu8

aggユutinin　（UEA）－PO－DAB，Peanut　（PNA）－PO－DAB，

］DOIichos　Bifユorus　agglutinin（DBA）－PO－DAB〕を試み

た。まだ各LT－PO－DAB反応について内因性PO活性を検

出するだめDAB反応を行なっfC。

置塁；　正常成人精巣の精上皮はLPA－PO－DAB反応中等

度陽性を示すが、精細膏壁ならびに間質は同反応中等度

ないし強陽性である。これに対し，特発性男子不妊症の

精巣では精上皮、精細管壁、間質とも陰性ないし弱陽性

を示す。正常精巣では精上皮、精細管壁，間質のいずれ

も、IPNA－PO－DAB，UEA－PO－DAB，DBA－PO－DAB，の5種

の反応は中等度ないし強陽性である。他方特発性男子不

妊症の精巣ではこれらの反応は精上皮，精細管壁にむい

て陰性ないし弱陽性であり、間質は全般に中等度陽性で

ある。まk、間質の一部に強陽性の細胞が存在する。な

お両側精管欠損症、精管結紮後の無精子症、停留畢丸の

組織諸構造の上記4種の糖蛋白反応は正常成人の同反応

と略類似している。

墾：　特発性男子不妊症の精巣組織糖蛋白にむいて、

sialic　acid残基は正常成人精巣と比較すると極く少量

でありsまた工actOSθ，α一FUcosθ，N－acθty1－gaユacte　－

sa皿ineなどの残基も減少しているが、間質ではこれらの残

基の減少は顕著でないものと考えられる。

　ヒト（前立腺癌患者）あるいは動物の睾丸より得た郷

倉・倉田のLPf・およびV・i・i・＆T。ull・tのT抗

原を用いてexpθrimental　allergie　orehitis
（EAO）を作成し，これら実験モデルより男子不妊症の

原因として自己免疫疾患も考えられることは既に報告

した。

　今回は睾丸組織内の免疫グロプリンと補体の局在を

みる目的で下記の実験を行った。対象は本年1月以後

外来を訪れた特発性男子不妊症4例（無精子症2例と乏

精子症2例），1ケ月前対側睾丸回転症の既往のある乏

精子症ユ例，精管結紮術後7年目再開術を希望した患

者ユ例および正常例として精管結紮術を希望して来科

した3例の計lo例である。方法は睾丸生検で得た組織

の凍結切片を肝のace七〇ne　p。wderで吸収した

FITσ標識抗ヒトエgG，工gA，　IgM，　G3およびσ哩血清

を用いたdiree七immun。fluorescencθ法によ

った。なお，同時に同じ非標識抗血清を用いて

b1。cking七estも併せ行った。

　結果　工gGは特発性無精子症2例と乏精子症2例お

よび対側睾丸回転症の既往のある乏精子症1例の5例

において，精細管基底膜が陽性に染色され，極ぐ一部

のgerm　cellも陽性と考えられるものもあった。精

管結紫術後の無精子症1例と正常の3例は陰性であっ

た。エgA，エ9MとClqは全例無反応で，σ3は乏精子症

の3例と精管結紫術後の無精子症1例において一・部の

血管内皮のみ陽性であった。

　症例数も少宏く評価はさけたいが，エgGの陽性例と

陰性例の症例の内訳は興味あるところで今後症例を重

ねて検討を加えてゆきたい。

o

o
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o 17 Cα代謝障害ラットの不妊の機序（1） 18　成人停留睾丸の組織像

　帝京大学医学部薬理学教室

坂本正俊・林　和俊・藤井億子

東京慈恵会医科大学　泌尿器科

稲葉善雄，谷野　誠，小寺重行，町田豊平

◎

　藤井らは両側副甲状腺を摘除（Px），あるいは副

甲状腺を移植（PT）したラットの継代が困難である

ことをみいだした。これら不妊の原因を追求する為，

まずCα代謝異裳を有する雄ラットの繁殖能，視床下部

一 下垂体一性腺系につき検索中で，すでに成績の一部

を発表（78回不妊学会例会）したが，今回は年令と

の関係をも加え検討した結果を報告する。

〈方法〉ウィスター・今道系4週令及び3ヵ月令雄ラ

ットを次の各群にわけた。1．正常，皿．Pxのみ，

m．カルシトニン除去（甲状腺摘除＋Z－T　，1補充）

＋3対の副甲状腺移植（以下CT欠一fPTと略）。7

週令・及び4．5～5．5，9～10ヵ月令で検索。血中LH，

FSH，　Prl，TSHをRIAにて，テストステロン（

DHTを含む）をキソトにて測定。　Caは原子吸光法

で測定。交配実験は正常雌2匹と各群の雄1匹を交配。

〈結果〉①交配実験で，4週手術4ヵ月令正常群と交

配雌の妊娠率は100％，Px群は70％，CT欠＋PT

群は60％。4週手術5．5ヵ月令正常群は100％，

px群は50％，　CT欠＋PT群は83％。3ヵ月手術

5．5ヵ月令正常群の妊娠率は100％，Px群は83％

であった。以上の実験群の繁殖率はさらに低下した。

②4週令手術Px群の7週，3ヵ月令にむけるLHレベ

ルは低下，3ヵ月手術Px群は不変あるいは増加の傾向

を示し島③FSHレベルに著明な変化は認められなか

った。④4週手術Px群に澄けるテストステロンレベ

ルは7週令で85％，3ヵ月令で55％低下を示した。

3ヵ月令手術群に詮いても，低下の傾向を示した。

〈考案＞Px群，特に幼若期から低Cαとなった群に詮け

る妊娠率及び繁殖率の著明な低下はLH，テストステロ

ンレベルの低下が原因の1ツと考えられる。また3ヵ

月令で低Caとなった群でも同様の変化が起きている

ことが明らかである。副甲状腺ホルモン欠除時の下垂

体，性腺に齢けるホルモンの生成，分泌，精子形成等

につきさらに検討中である。

　最近慈恵大学病院及び関連病院で経験した成人停

留睾丸の4症例につき，睾丸の組織所見を中心に検

討した。

　症例　1．22才，未婚，生来ややOvθr　weight

気味で思春期を過ぎても第二次性徴が現れず，外性

器の発達も悪い。両側の睾丸はソ径管内に母指頭大

に触れる。尿中のgonadOtropin正常，試験開腹に

にて女性性器は存在しなかった。両側睾丸は摘出し

た。組織標本では精細管が極端に小さく粗で，間質

細抱の発達も悪い。精細管上皮はほとんどがq．erto

11細胞と精粗細胞で，精子形成は全くみられない。

2．　21才，未婚，幼小児期より右翠丸が陰嚢内に存

在しないことがわかっていたが今日まで放置してい

た。睾丸は示指頭大で内ソ径輪部に停留しており，

固定不能のため除睾した。組織は精細管径が小さく

上皮細胞も稀で，Sert。1i細胞が主体の所見である。

間質細胞は逆に増殖し密に精細管間隙を埋める。

3．　50才，結婚后2隼目で不妊を主訴に来院した。

右停留睾丸を指摘される。精液検査で精子数10×

10‘／CC，運動率50％，尿中ゴナドトロピンは正常。

本入の希望で停留睾丸固定術を施行した。その后約

4ケ月間力1）クレイン及びビタミンB複合剤を投一与，

更にクロミフsンを追加して2ケ月目に妻の妊娠報告

があったoこの時点の精液は精子数15×106，運動

率60％であった。睾丸固定時の停留側生検では，精

細管の萎縮と精上皮細胞の減少が著明で間質細胞の

増生はほとんどみられなかった。

4．　56才，結婚5年目で不妊を訴えて来院。IO年前

に両側停留睾丸の固定術を受けた。精液検査で精子

が見当らず睾丸生検を施行す。組織は精細管の基底

膜が肥厚し萎縮している。精細管腔は空虚であるが

間質は細胞の増殖が認められた。

　まとめ：停留睾丸に特徴的な組織所見は得られな

かったが，いずれも発育不全と精細管腔の空洞化，

基底膜の肥厚及び間質細胞の増殖が観察された。

○
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19嬬瑠睾丸の電顕的研究一一発育遅延状態にお

　ける超微形態学的変化について；

20　停留箋丸における免疫学的研究
●

山llk学医学部泌尿器科
原　好弘，那須　誉人，酒徳　治一｛郎。

横4、市大泌尿器科

公ヰ昭男，執印太郎，穂坂正彦，西村隆一

高芹修道

　目的：・般に．人停留睾丸組織は年令とともに，

正常（生ド時～3才頃），発育遅延（4才～9才頃），

退行性変性（10才～思春期），線維化（成人）の病

態を呈することが，多くの研究により示唆されてい

る。我々も停留睾丸の組織学的検討を行い，ほぼ同

様の見解をえ．その成績はすでに発表した。今回，

発育遅延状態における各細胞間に質的変化が存在す

るかいなかに注目し，超微形態学的研究を行った、，

　方法：昭和54年1月より，当科で施行した停留睾

丸固定術15症例の生検標本により検索した。年令分

布は1才～9才である。対照群としては陰嚢水腫4

例，外傷1例を用いた。生検により得た標本は直ち

にglutaraldehyde，osmium　tetraoxideで二重固定

し，エポン包埋後簿切，ウラニ　ル鉛染色により顕

鏡した。省，光顕的検索も合わせ行った。

　成績：低年令での精巣ヒ皮細胞は光顕的には区別

が困難でundifferentiated　cellとして総括されて

いるが，電顕的には暗細胞と明細胞のこ系の細胞群

に区別される。暗細胞は組織配列に特徴がありsertoli

ceSlへの分化が示唆され，明細胞は核，細胞質の形

態よりSpermatogoneal　cellへの分化が伺える。発

育遅延状態にお・ける特徴的所見として：1）Sper－

matogoneal　cetlへの分化が考えられる明細胞に胞

体内空胞の出現，細胞質膨化，細胞膜の解離とい

った変性が見られる他，2）精巣上皮基底膜部での

collagen　fiberが増生してくることが上げられる。

光顕的には発育遅延の他変化が伺えない時期にも，

超微形態学的には変化が見られる。

　最近までの各種の報告から，片側性停留睾丸に齢ける

反対1則阪麺勾睾丸では相細管及び間質細胞共にその機能

低下が伊在する事は間違いがなさそうである。

　その原因に関しては，先天性及び後天性の要因が考え

られるが臨床的には，一側睾丸外傷後に澄ける反対側睾

丸，Varicoceleにおける反対側墾丸の精細管機能低下，

あるいはまた実験的に惹起せしめた髪丸炎が反対側睾丸

精細管へ影響を及ほしたという種々の結果から免疫学的

要因も考慮する必要があると考える。そこで，今回は本

症において免疫に関する各種の検討を行った。

対象：成人片側性停留婁丸症例　10例

L　末梢リンパ球幼若化能：全血法による末梢リンパ球

幼若化能を検索した。PHA皮びCon－Aによる反応

　は，C　ontroiとほぼ同様であった。

2．箋丸組織より抽出した抗原と分離自己リンパ球との

　混合培養試験：停留側睾丸及び反対側墨丸間に有意の

　差はみられなかった。

3．末梢血中免疫グロブリン定量：IgGはControlと

　比較しやや低下傾向がみられた。

・1，．血消補体価：Control群とほぼ同様であった。

5　螢光抗体法：停留側及び反対側箋丸精細管管壁に，

　IgGの沈着がみとめられた。

6　酵素抗体法：停留側及び反対側墾丸精細管管壁に，

　IgGの沈着がみとめられた。

　以上の結果から直ちに結論をひき出すことは危険であ

るので，さしひかえるが，本症の精細管機能障害に，自

己免疫的要因が関与している可能性は否定しがたい。今

後，この方面での検索が大いに必要と考える。

o

o
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21　停留睾丸の研究（第四報）

　　カドミウムによる睾丸障害との比較

東京慈恵会医科大学　泌尿器石
小寺重行，稲葉善雄，谷野　1　町田牌’F

22肺的停｝￥馴Lラ・トの割Lrl1疏脚ごついて

　ら♪　1受’ti’：部泌床器科学夢ケ室

　柳　i“’　t「，布施秀樹，相川英男，伊藤晴夫，島崎　淳

冨lh医科“料大学泌尿暑，・科学教室

　1』日1　高

◎

　これまで実験的停留W丸を通して，その睾丸の特

異的な組織変化を検討Lてきたが，今回はカドミウ

ムによる睾丸の組織障害を作成し停留睾丸との睾丸

toよび下垂体の組織変化を比較検討した．

　実験方法：第一群（塩化カドミウム投与群）60日

令の成熟ラ。トに塩化カドミウム（Cd引？．2施H20，

228．54）を各々0．02M，O．・04・M，背音巳に筋注した後

1日，2日，7日，3週，6週目に屠殺1た・
第二群（停留睾丸作成群），20H令ラ。トに　両側

停留睾丸を作成し，8週後に屠殺した。組織的検索

は，睾丸は10％acroユeユll固定した後「：e賦el液で

再固定を行い，H－E染色をほどこ【た　脳ドGII．体は

昇乗ホルモールで固定後，alciarl－b！H，　i　・・t：－i〕・r’・1・！

－ geG染色を行った。さらにこれらの’轡剣1「）ド添

体睾丸系のホルモン機構をみるためLI｛，鯉　Sl川定

した。

　結果：カドミウム投与例の睾丸は，0．02y投与で

は約半数が，0．04M投与では全例が，著明な組織変

性壊死をおこし，特に精細管は正常細胞を失い硝子

化変性を齢こしていた。間質は充血が著明で，間質

細胞も壊死に陥っている部分が大半であった。これ

らの組織所見は精細管の発育異常と間質細胞の増生

を特徴とする実験的停留畢丸の組織変化とは異った

ものであった。脳下垂体前葉細胞の所見は，Cd投

与群は停留睾丸群よりも比較帥ぼOn2・dC〕trC画Sの変化

が少く，去勢ラットにみられる変化に比し極めて軽

度であった。血清］LH，　FSH濃度は正常対照群と有意

差は認められなかった。

　以上の所見から，睾丸組織に対する¢dと腹膣内

停留の影響とは本質的に異っていると思われ，睾丸

の組織的機能障害を検討する場合には区別して考え

ねばならないと思われた。

　D群」仏り、マΨ入［、に澄いて，停留睾丸の組織学的変化に

ついては，・r一芝の研発があり・内分泌学的検討や，種々

の酵1’jvlノ）変化についても多くの研究がなされている。

このた訴，われわオ1け，Sprague　Dawley系ラットを用

L・，　’／帆う停1測輩はしラットを作成〔，響丸への血流状態

・り変ピを浮1撤1ブ1っIm流測定にけ，鈷近，各手申臓器のr血

fT：ンAi定に甲いら才［ているr、　microsph〔・re法を川いか。停

胃硯μ闘．21i、．、，4凋，6／．1ごついて，ラントの体重，睾

此いτ　を、山1し，響丈Lのrlll流状tiしについて¢t，睾丸停留

＿1帰」　醗てきる脾臓をIConstant　9．　amp　1eとして用い，

そL’周織嫉い紹り毎分rm流1｛1（Qs）に弥1する，睾丸の細

融，、，　り毎分Ml』rli　li｛’　（　QT）a）比（Qr／Qs）を求め，各停

　曜　ご　lil，検討した。同時に，副睾丸の由1流状態につ

、・て’i・様の検討を行った。lt［1流測定と同じく，ラット

　1幽唄，L・Ve’　tLの組織変仕についても検討を行った。

　“だ：，以下の通りであったo

〈1．体中変化では各群とも差はない。

¢罵1い1甲ては停留側睾丸は，2週，4週，6週とも有

　に」ご減少した。

③睾丸の1（11流状態（QT／Qs）では，停留側睾丸が値が大

　きな傾向かみられ，4週群では有意の差かみられた。

④副睾丸へのll11流状態（QF／Qs）も睾ヌLと同様の傾向がみ

　られた。

6）組織像では，停留IUllに明らかな変化がみられ，これは

　停留期間が艮い桿大きかった。

●
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23　実験的停留睾丸ラットにおけるTestosterone

投与によるはねかえり現象に関する研究

山口大学泌尿器科教室
那須誉人，藤井光正，原　好弘，酒徳治三郎

24　　自律神経系薬剤に対する家兎畢丸被膜の反応に

　　　ついて

　　　（第1報：実験的停留睾丸例）

　　　　　金沢大学　泌尿器科

　　　　　　中島慎一、勝見哲郎、黒田恭一

　目的：前回，正常雄ラットにおけるはねかえり現

象に関する組織学的並びに組織動態論的研究を報告

した。今回は障害睾丸のモデルとして，実験的に停

留睾丸を作成して一定期間を経過した後，固定術を

おこなって睾丸の位置を復元し，造精能が抑制され

ている状態でのはねかえり現象を観察した。

　材料および方法：Wistar系雄ラット（50～100

9）36匹を2群に分けた。両群とも両側停留睾丸を

作製したのち，6週間放置した。その後，両側停留

睾丸固定術を行ない，1群にはTestosterone　pro－

pionate（TP）0．3㎎を39日間連続投与した。対

照群はTPを投与しなかった。　TP投与開始後より，

それぞれ0日，20日，39日，65日，91日，117
日目に屠殺し睾丸重量，副性器重量を測定するとと

もに，睾丸は4μで薄切し，HE染色，　PAS染色

をおこない睾丸の組織学的変化を検討した。

　実験結果：

　1）睾丸重量の変化；6週間の停留睾丸を解除し

たのち睾丸重量は増加してゆく。対照群は39日後

以降は増加が止まるが，TP投与群は，20日後ま

では少し抑制されるが以後急速に増加し，69日後

以降は対照群より増加傾向が強かった。

　2）副性器重量の変化：TP投与群は投与中は重
量の増加がみられた。

　3）組織学的変化：睾丸固定をおこなった時点で

は，精細管径は小さく，Sertoli　cell，spermatogonia

が大部分であるが，固定術後は両群とも急速な改善

がみられた。

（目的）各種動物並びにヒトの睾丸被膜が自律神経系薬

剤により収縮することが明らかにされ、精細管内の精子

の副睾丸への移送に重要な役割を果たしていると考えら

れている。

演者らは家兎に詮いて実験的に停留睾丸を作成し、その

睾丸被膜を薬理学的に検討した。

（方法）生後2ヵ月から3ヵ月の家兎を用い、睾丸を陰

嚢内より鳳径部に押し上げ鼠径輪を閉鎖し片側停留睾丸

を作成した。2週後に両側睾丸を摘出し、その睾丸被膜

をMagnus装置を用いてNOradrenalin（NA）、

Acetylchoエine（Aeh）に対する収縮を等天性に記

録し用量作用曲線を求め検討した。

（結果）停留睾丸被膜のNへAchに対する用量作用曲

線は対側の睾丸被膜に比べ、明らかに最六収縮の低下

が認められた。また停留睾丸の重量は対側の25～3　o％

しかなく、組織学的にも精細管の萎縮傾向が著明に認め

られた。

e

●

o
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o 25　Klinefelter症候群（47．xxY）における足母指球

　　紋の大きさ

京都大学泌尿器科
○小松　洋輔，桐山　蕾夫，吉田　　修

26　Klinefelter症候群患者におけるアンドロゲ

　　　ン補充療法中のhCG刺激試験について

東大分院X、東大““”ve、国立医療センタ轡泌

尿器科　福谷恵子ee、石田肇蝋、篠原充罧、

簑和田滋鼎、新島端夫罧、岩動孝一郎）“”ee

◎

◎

　これまでの研究で，Klinefelter症候群の足母指球

紋には隆線数の多い大きな遠位蹄状紋が少ないこと

を明らかにした。今回は他の紋理についても検討を

加え，この所見を確立することを研究目的とした。

　対象は85例のKlinefelter症候群の足母指紋数17

である。隆線数の算定を行なったのは渦状紋（W

遠位蹄状紋（Ld）および脛側蹄状紋（Lt）である。Ld

にはf－　counts，Ltにはe　一　counts，　Wにはeおよび

f－countsのうち大きい方を用い，各々の紋理の隆

線数とした。これらを正常対照男女のものと比較し

た。

　予備的研究では平均隆線数はWではユ9．7（対照
男子25．　9，対照女子22，5），Ldでは158（対照男子

24．0，対照女子22．5），Ltでは22．2（対照男子，女

子とも23．0）となり，いずれの紋理もKlinefelter

症候群では対照より隆線数が少なかった。すなわち

Klinefelter症候群の足母指球数は対照男女より小さ

いことが示唆された。

　正常男女に比べて，足母指球数が大きいといわれ

るTurner症候群とは対照的な興味ある所見がKline－

felter症候群では得られた。

　（研究目的）Klinefelter症候群患者における長期

間アンドロゲン補充療法の睾丸間質細胞予備能に与える

影響を検討した。

（対象症例澄よび方法）染色体構成47，XXYをもつ

Klinefelter症候群の未治療患者20名（15－41才、

平均29才）、アンドロゲン補充療法中患者8名（31－37

才、平均33才）を対象とした。アンドロゲン補充療法
　　　　　　T
はテストステロン・デポ剤100－125mgを2－3週間に1度

つつ筋注し、その治療期間は2－8年である。治療中の患

者は最後の筋注の2－3週間後に検査を行った。試験前の

血中テストステロン（T）値を測定し、その後胎盤性性

腺刺激ホルモン（hCG）5000単位／日を4日間連続笛注

し、最終筋注の1日後まで毎日採血して血中T値を測定

した。血中丁値の測定はRIA法によb、正常成年男子

8名に於けるT前値は527土100nf／d　1、　hCG刺激

による丁最大反応値は1148士402ns／dl、反応差609

±313ng／dlであった。

（結果）未治療患者ではT前値（B）178±106ng／d　1、

hCG刺激試験の最大反応値（M）322±170　ne．／d　l、最

大反応差（M－B）144±92「ig／d　1、最大反応率（M4B／B）

102士68気既治療群ではB：189士135ng／d1、　M：

221±158脇／d1．M－B：41±23ny，／dl、M－B／B：29±

21％であり、両群のこれらすべての値は正常男子の値pa

くらべて低かった。両患者群の間でT前値には差を認め

なかったが、最大反応差および反応率はともに既治療群

では未治療群より低下していた。

（考案）未治療Klinefelter症候群の血中T値k＝よ

びhCG刺激によるT値の反応は、症例により差はある

が正常者にくらべ概ね低いといわれている。また一般に

長期間のアンドロゲン大量投与は、造精機能に障害を与

えることが知られているが、今回の成績はこの治療が睾

丸間質細胞の予備能をも減少させることを示した。さら

にアンドロゲン補充療法の睾丸組織像に及ぼす変化をも

検討する予定である。

○
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27　Khnefelber症候群1こおける間脳・下剰本・睾

　丸系の調節機構に関する一考察

日大産婦人科
　高木繁夫，占田孝雄，○柳沢洋二，津端捷夫

　坂出寿衛，尾崎晴彦，栃木武一，小笠原　仁

28　xxY　maleと・nixed　9・nadal　dy・9enesis症例

　　におけるH－Y抗原の研究

痕北大学医学部泌尿器税　薬学部衛生化学仲

木村正一，松川尚太郎，福崎　篤，折笠精一
」ヒ条博史＋

●

　我々は最近Klinefelter症候群の2例を経験した
が，本症の間脳・下頭1体・睾丸相々1聞のllij戟，抑制

機構がどのように調節されているかを解明する目的
で，まず血中のtatal　te　sto　g．　te　ro　ne（T．’i’．　〉，！reC

testostL’rone　lndex　　（F．’1：L）　，5α　　 D日’F・．cstr－

Qne（E1），estradiol（E2），LH，1「SiL　TSIL
Prolactln（PRL）プ匡とu）基礎値を測定

　ついでLHRII負荷（1〔｝oμglj加E），　’1’R日貝llli
〔5口けlt　g触HL」，　r．　L）ep〔｝t　9’1　tll∫（L’｛｝Omgfll」ti．〉．　爆‘il践

f一エチルベストロール負荷（－H5｛｝Omg　IS日間1虫

H内服）中でのしHRH負荷（Lll，　FSH、T，，，　・t

　DIITを測定〕，HCG負荷（｝Il　l万「P位隔El
llll】筋lil）によるT，5α　DHT，　E　l，　EL，　J）il！lj

定．ク・ミフェン負荷（11口5〔｝m95［1間連日内

服）によるLH，　FSH，T，5α一DllTを測定
また睾丸の一部を採取して間質における電顕像を観
察した、，

　その結果，血中FSH，　LH　の基礎値は高くTは
レベル以下。LHRII負荷ではLHの反応性の遅延
とピーク時反応倍率の低下が，TRII負荷ではPR
Lの基礎値は高くないが，その反応倍率が8～9倍
と極めて大きい。T．　Depot負荷ではLHの反応
（抑制）の恢復が負荷後72時間よりみられ対照より

抑制効果が弱い。E2負碕ではLH，　FSH、Tの抑
制効果は強く（投与後11日目～M日Ll），殆ど完全

に抑制された状態となる。投与終了直後のLHRH
負荷ではLHは反応するがFSHは全く反応しない。
HCG負荷ではTの反応が1例は極めて良好，他は
梢々良好で，E2の反応は余りないようである。ク

ロミフェン負荷ではLH，　FSH，T共に反応がな
かった。

　睾丸間質細胞の電顕像では原形質に極めて多数の

滑面小胞体があり，ミトコンドリアでは巨大なもの

が多くみられ，その中に頼粒がみられるなど間質細

胞におけるステロイド産生の活性化が推定された。

　以上の事から睾丸間質の予備能の低下と共に，下

垂体およびそれよりも上位において抑制および刺戟

調節機構の異常が起っていることが推論された。

　＼＼　mtilv症候群やXX真性半陰陽のようにY染色

体を欠いた症例でもH－Y抗原が存在すると報告され

ておe），NLの性決定因子がXもしくは常染色体へ転

座Lたたy）と考えられている。われわれもXXY㎜le

と1111＼・xl　g・nadal　dysgenesis症例のH－Y抗原の存在

に”’〕いて．抗II－Y血清と補体によるcytotoxicity　test

で検討Lた

k乃、」、噛症例はmlcropenisを主訴とした9才男子（47，

＼＼xi　と’才v）1川xed　gonadal　dysgenesis症例で，後

者」）7i．卜11［flLi）ン・・球の核型は46，XXであったQ　H－

Y抗lllhllはC57　B　L　6成熟雌マウスに同系雄マウス

u）脾臓細胞ln　f［Siを週1回の割合で4～6週間腹腔内

に注射して／〆W　SEIし，症例の白血球（3×106）で吸収し

た．、対照には【E常男子q6，　XY）及び正常女子（4銭

XX）の白［自L球を使用した。補体には家兎血清を用いた。

cytot　oxlcily　testはC　57BL／6マウスの精子（5×　106

　m1）とH－Y抗血清（2倍～16倍希釈），家兎血清

（4倍希釈）をそれぞれ0．05mlずつ加え37°Cで45分

間incubationした。生死精子数は0，125％trypan　blue

染色液O．1mlを添加し，血球算定盤で算定した。

（成績）　・工非吸収H－Y抗血清による精子死亡率は抗

血清の2～4倍希釈で80％であった。

⑦正常男子の末梢白血球により吸収されたH－Y抗血

清では301’eと減少し，正常女子では80％と非吸収

抗血清による精子死亡率とほぼ同値であった。

⑭これに反してXXY　maleの末消白血球により吸収さ

れたH－Y抗血清では30％，mixed　gonadal　dysgenesis

では50°・であり，非吸収H－Y抗血清及び正常女子白

血球で吸収した抗血清よりも低く，H－Y抗原の存在

することが証明された。しかしmixed　gonadal　dysgen－

esis症例ではH－Y抗原量は正常男子とXXY　maleよ

りも低い傾向がみられ，これについてはさらに検討中

である。

●

o
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2g　女子Kallmanr｝’s　syndrOml、の2例

　　　　及びsex　steroid　hornlone補充

　　　　療法について

　　　　　国立名古屋病院　産婦人科・内科’X

　　　　　戸谷良造、三輪　是、黒木尚之、安江
　　　　　弘之、鈴置洋三、新実光朗’1’・安藤通泰

30　’TesticUlar　felnmilatl㎝症例に対する内分泌

学的，組織学的検討’

O小倉記念病院産婦人科：宮本紀男・郡田義光

光本　武・伊東忠一郎・竹森和正

京都大学医学部産婦人科学教室：麻生武志

岡村　均・竹中　章

◎

○
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　Kallmann【s　syndromeは・ヒトにおレ・ても嗅

脳あるいは嗅索の関与が性腺の活動に必須であるこ

とを証明する症例であり、その内分泌学的意義は大

きい。本症は男子例がほとんどであり女了例は少な

い。我々は、最近2例の女子例を経験したので報告

する。症例1・17才、主訴、原発無月経、未婚・体重51壇

身長161．5伽いspan　175伽、、類宙官体型、子宮は

痕跡状に小・卵巣も小なれど、原始卵炮多数存在、

嗅覚テスト陰性、染色体46，xx、骨年令1ア才・ITT

にてACTH、　cortisolは直常、（田は反応ぜず・ク

ルカゴンプロプラノロール試験にてGH低反応・TRH

にてTSH、　PliL正常、LH－ltH　tcstにて・LH・FSH

は｝ow，poor　responseであった。1・H－RH前投与

後のLH－RHtestでは改善がみられた。　H淵G投

与にょり、estradiolは増加した。メトピロンに

よる17－KS、1アーOHCSはやや低反応であった。

経口的sex　steroid補充療法を10ケ月施行後に

は、二次性徴は完成された。症例2・18才、主訴、

原発無月経、身長168．5伽、体重5アKg、　span1ア8㎝

類宙官体型、子宮は・Mti］ler管の癒合完全なれど

も小、性腺は・卵巣にて小・原始卵胞は認めた♂IL5

up　tuke、　T、、T、、いずれも⊥E常・TRHtestにて・

TSH、　PRL、は正常反応、　ITTにてGHは低反応、

cortisulは無反応、　LH－RH　testにて・LH　low，

P・・rresp・nse・FSHは・1・w，n・・inal　resp・ns・・

LH－RH前投与後のLH－RH　testでは改善がみ

られた。OGTTにて皿糖IRIは正常であった。メト

ピロンテストにて、1アー幽・1アーOHCSは良反応で

あった。本症の治療には90nadotropinmb充療法が

有効であり、これにより・排卵、妊娠し得た症例が

報告されている。本症を伴う個体の二次性徴の遅延

は顕著であり、未加療状態での結婚は困難であろ

う。又・gonadoし「OPUI療法は・経口投一与法が確立され

て於らず、長期にわたる注射療法を必要とする。我

々は、本症の治療にはまず・経口的にsex　steroid

therapyを行なって二次性徴の発現を促し、結婚後

にgonadotrOPln療法を行なうべきであると考えてい
る。

　Karvo　tvpeが46XYで，　pheno　typeが女性である

Test　icular　feminization（「fm）は近年vセブ5z・一病

として注目されている。

　今回，われわれは同胞が5人で，pheno　typeが女性

である4人のうち，3人に無月経を認め，染色体分析を

施行したところ，46XYであった家系に遭遇し，内分

泌学的．組織形態学的検討を加えたので報告する。

　本症例はその内の5誉目で，18才になるも初潮をみ

ないということで，われわれの外来を訪れた。

乳房の発育も良く，鰹は認めるも盲端で，恥毛，腋毛は

認めず，左そけい部に腫瘤を認め，染色俸分析ではや

はり46XYであった。

滑脱へIVニァを恩わせる左そけい部腫瘤は痕跡状の子宮

と卵管かよびtesti　sが一塊を左していたもので．本人

の強い希望により．開腹出来ず，左側のtestectomy

のみを施行した。内分泌学的には，術前の血中FSH，

LHは．54。omlU2ful，978m豆U／nlと高値を示し，

1、H－RH　testにも良く反応した。

一 方，術前の血中ステロイドはtes　tosterQne　3．5　4　ng／m　！

と正常男子にほぼ近く．5α一DHT　l35　P9／m1．andro－

stenedione　703　P9／盆であった。

またestradiolは129　P9／／mlと正常女子の黄体期に近

い値を示した。

術後一旦下降しft　xテロイド・vペルはLH・FSHの上

昇とともに上昇した。

　摘出したtestisの光顕所見では発育の悪い精細管が

みられ，その基底膜は著明に肥厚し，その中にはSer－

toii細胞のみが認められた。また間質にはLeyd　ig

celiのClusterがみられるが．やはり発育が悪く，

Leydig　cen内は核小体は著明でなく，細胞質も肥大

せず，発育は不良であった。

尚，電頭所見については，現在検討中である。
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31　先天性副腎過形成の臨床経験と治療管理ltの

　　問題点

32　半陰陽が疑われた犬5症例・こついて

　　　　　　　　　　　　　　　　　　※
三菱名古屋病院産婦人科，名古屋大学産婦人科

菅沼信彦，三輪忠人，木村　隆※，

鈴木正利※，成田　収※

大阪府大・農

藺守龍准・野村紘一・新谷　聡

　先天性副腎過形成（CAH）に対し、　cortisoneに

よる治療が開始されて以来、20余年が経過した。小

児期よりコントロールされた患者が、性成熟期に達

し、妊娠、分娩という新しい問題が提起されてきた。

長期間のステロイド使用による副作用、不妊、妊娠

中のホルモン投与及び胎児への影響、遺伝など、産

婦人科の関与すべき部分が、多くを占めるようにな

った。我々も、最近本症の女子5例を経験し、新生

児期、小児期、思春期、性成熟期の各期において、

糖質corticoidのreplacement　therapyを行い、経過

を観察している。

　症例の内訳は、全例が21－hydroxylase欠損症で、

1例が食塩喪失型で、残り4例が単純男性化型であ

った。新生児例1例は、食塩喪失型で、糖質corti－

coid、鉱質corticoid食塩投与、輸液によって救命し

得た。その後、糖質corticoidによる治療を継続し、

小児期に至り、外性器整形手術を施行した。小児期

例の内、1例は3才より治療を開始し、ステロイド

の副作用に注意しっつ経過観察中である。他1例は、

4才時に外性器整形手術を行った後、放置されてい

たが、7才時に陰核の再肥大を見た。治療の結果、

初潮が発来し、二次性徴の発現を認めた。無月経を

主訴とする思春期例においては、治療開始後、月経

が始まり、二次性徴の進行を見た。性成熟期例では、

外性器整形手術及び糖質oorticoid投与により、月経

が開始し、妊娠に成功し、帝王切開術にて生児を得

るに至った。

　即ち、本症に対しては、進行性男性化症状の観察

と共に、小児期においては骨年令及び身長の増加度、

思春期においては二次性徴の進行状態、性成熟期に

おいては妊孕力を指標に管理することが重要で、そ

の管理上の問題点について若干の知見を得たので報

告する。

　これまでに当教室において、半陰陽が疑われた
症例が5例ある。これらについて、黛　器の肉眼
的、組織学的観察ならびに一部の症例については
末梢血白血球培養去による染色体分析を行なつた
ので、その概要について報告する。
　症例／（両側駐真’1生半陰陽、2n＝78、　XX型）

　／5ケ月例パグ種。外一、部は雌型で、やや小さ
な膣と発育不艮の陰茎をもつ。内部生殖器は左右
ともに卵膚巣で、発育艮好な子宮も存在する。一
側の1生腺には情巣上体が存在し、椿巣導帯によつ
て鼠美部に牽引されていた。
　症1γ［」c2（両側性真性半K，．X場、2n＝78、　XX型）

　コッカスパニエル／／ケ月齢。外陰部所見は症
例／とほぼ同様。内郭性腺は両側ともに楕巣上体
と卵管をあわせもつs卵塙巣であり、子宮も良く
発達している。また末梢血中丁。は158～211pg／
ml、　P。　は　15～3ア　pg／ml、　El・　は45～71　pg／ml

、E2・は14～58　pg／mlの値を示したが、性腺摘
出前後の値に差がみられなかつた。
　症例3　（一側1生真性半陰陽）

　シエパード6ケ月齢。外陰部は雌型で良く発達
し、発育不良の陰茎をもつ。性腺は一側が椿巣で
、他側が卵楕巣である。精巣側には清巣上体なら
びに輸清膏が、また他側には卵管が発達している
。子宮の発達は悪い。
　症例4　　（雄i1生仮性半陰陽、　2n＝ア8、　XX型）

　四国犬2、5歳。　祖父母が同腹子である。外陰
部は雌型で、よく発達した膣と大きな陰核（4。O
XO．6cm）をもつ。陰嚢形成は全くない。内部空
殖器は左右とも椿巣で、発育良好な子宮も存在す
る。両側院腺には構巣上体ならびに輸精管が存在
し、後者は膣両側部分に達し盲管で終つている。
前立腺の形成は認められない。
　症例5（尿道下裂、2n＝78、　XY型）
　柴大／、5歳。　外陰部は雄型で、包皮口より会
陰部にかけて裂溝を有する会陰部下裂で、下後方
に屈曲した発育不全の陰茎と左右に分離された陰
嚢をもつ。橋巣は大きく硬固で良く発達しHGG
負荷試験によく反応した（末梢血中T・値：　負荷
前3日の平均270pg／ml、負荷後最高値1，660　pg
／mlいずれもAM7：00採血）。精巣Btopsyにて活
発に運動する精子を確認した。

9
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o 33　hCG　Enzyme－lm皿unoassayによる

血中L且／hCGレベルの測定

34h㎜・nLHの・・bunitの動態の研究

日大泌尿器科，同臨床病理毫

佐藤安男，北島清彰，岡田清己

橋本正勝，聚河野均也轍

慶応義塾大学医学部産婦人科学教室

横倉恒雄，牧野恒久，岩下光利，中山陽比古，

大野虎之進，飯塚理八

㊥

○

　〔目的〕

　RIぎは取り扱いに種々の制限をうけるため，我々

はよb広く使用可能な酵素免疫測定法（EIA）を検討

中であり，今回はhCG－EIAにっいて報告するo

　〔方法〕

　hCGの精製ならびに抗hC（｝抗体の調製；

　イオン交換カラムクロマトグラフィーならびにゲル

炉過法により，市販hCGを純化精製したQ

（15000iΨ㎏）．これをアジュパント（FCA）とと

もに家兎に免疫し，抗hCG血清を得たQ

　酵素標識抗hCG抗体の調製；

　塩析ならびにDEAE－Cカラムにより抗hCG血清

のエg（｝分画を分取し，これVC　NakaneとKawaoiの

方法によってペルオキシダーゼ（且RP）を標識したQ

　抗hCG抗体固相の調製i

　抗hCG血清のIg　G分画をVOIIerらの方法によっ

てpolystyrenθballにcoatしたo

　As8ay；
　1，0％家兎血清，0．5％BSA加リン酸緩衝液（pH6．4）

0．3皿1，標準hGGまたは被検血清0．05皿1と，抗

hCα抗体感作ballを混じ，室温5時間反応後，洗浄

し，且RPanti　hCGconjugatθO，3　mlを加え，室

温で一夜反応したoこれを洗浄後，酵素反応基質溶液

2皿1を加え，4℃一夜反応後，500n．m．にて吸光度

を測定したo

　〔結果〕

　3皿iu／皿1から500miu／皿1の範囲で良好な

d。sθreeponse　curveを得たo同時再現性試験に

夢けるCVは6．9～9．9％であった。

　男子不妊症患者血清ならびに泌尿器系癌患者血清計

14例について，RエAとEエAの相関性を検討した

結果，相関係数γ＝0．940と良好な相関性を得た。

　ヒト下垂体前葉の機能を検討する目的で，①hLH一

βsubunitのRIA，②hLH一αsubunitのRIA
を吟味し，ヒト下垂体LHの動態を正常性周期，妊娠時，

産褥期について検索するために以下の研究を行った。h

LH一βsubunitのRIAにおいて抗hLH一β血清
の特異性を吟味した結果，hLH一βとの反応率を100

とするとhCG一βとは7．9％，　hLH一αとは3．4％，

LER907とは0．41％であった。同様にhLH一α

subunitのRIAにおける抗hLH一α血清の特異性

はhLH－aを100とすると，　hCG一βとは殆ど交叉

性を示さず，hLH一βとは0：33％，LER907とは
1．11％の交叉反応率を示した。正常妊婦66例について

妊娠6～40週の血中LHをhLH一βのRIAにより
測定したところ測定値は370．00～902．00ng／nt　serum

の問であった。次に抗hLH一β血清にhCG5iuを

吸収させた抗血清を使用したhLH一βのRIAにより

正常妊婦128例について血中LHを測定したところ測定

値は妊娠6～40週の全経過を通じ0．68～39．00ng瀦

serumの間であり有意なピークはみられなかった。産褥

期では産褥1～44日では6．90～13．94ng／nt　serum

であった。一方同様のhLH一βのRIAにより正常性

周期を有する正常婦人74例について血中LHを測定す

ると，卵胞期では30．00～54　7．50　ng／nte　serum，排卵

期では52L71～917．5eng／nd　serum，黄体期では

lSO．OO～455．50ng／nt　se・rumであり妊娠時に比べ明

らかに高値を示した。hLH一αのRIAにより正常妊

婦68例の血中LHを測定すると妊娠全経過を通じ

16．87～26．98ng／nt　serumの間にあった。以上の研

究により，ヒト妊娠時，産褥期の下垂体前葉の機能は非

妊時に比べLH分泌が抑制されている事がうかがわれた。

○
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35　排卵誘発剤投与例におけるFSH・LH比に関する

　　検討

富山県立中央病院産婦人科

林　義則　　舘野政也

36　ヒト卵胞発育調節機序・正常及び無排卵性卵巣の

　　形態及び内分泌動態からみて

自治医科大学産科婦人科
近沢幸嗣郎，荒木重雄，赤堀彰夫，小沼誠一一

玉田太朗

●

　排卵の成立は、先づFSHで卵胞の成熟をはかり、　LH

によって排卵が惹起されるわけであるが、もしも卵胞の

成熟前にLHを投与すると閉鎖卵胞となりかえつて排卵

阻止的に働くことは周知の事実であり、卵胞の成熟から

排卵の過程に論いてはFSH／LH比が微妙に関連してい

ると思われる。

　我々は前回、i排卵周辺期に澄けるFSH／LH比につい

て検討しだが、今回はClomidやSexovid投与例に訟

けるFSH／LH比、更に妊娠例についてのFSH／LH比

について検討し、排卵及び妊娠に必要な至適FSH／LH

比を知ろうとしfc。

研究方法

　不妊を訴えて来院しft患者で、　ClomidやSexovid

投与例について、同剤投与中止后よりBBTが高温になる

まで連日採血し、RエAでFSH、LHを測定しFSH／LH

比を算出しft。

　更に、頚管粘液も採取しFSH／LH比との関連を検討

しft。

研究成績

　1）月経日10日目より21日までのFSH／LH比は

　　　BBTより排卵と推定される18日目に下降のPθak

　　　がみられO．　20であつft。

　2）clo血d投与例の下降Peakは0．24、sθxovid

　　　投与例ではO．18であっIz。

　3）妊娠例ではO．　15であつて、これらの値はBBT

　　　曲線の排卵推定日と一致しft。

　4）c・Mとの関連をみるとcユomid投与例でもFSH

　　　／LH比の下降PeakとC・Mの増量Pθakは一致

　　　するが、Clomid投与例ではC・M増量が軽度で

　　　antiestrogθnic　activityの強さが示唆

　　　された。

　研究目的：ヒトの卵巣には原始卵胞から排卵直前の

成熟卵胞まで各発育段階の卵胞が同時に多数存在する

ため，たとえ連続切片を用いて卵巣の全体像を観察し

たとしても卵胞発育を動的に把握することは難かしい。

此度，私どもは正常月経周期を有する婦人及び無排卵

症婦人から得た卵巣の形態的検討を行い，さらに末梢

血及び卵巣静脈血中のホルモン動態と対比させヒト卵

胞発育の調節機序について検討した。

　実験方法：各月経周期の婦人10名及び無排卵症婦人

13名を対象とした。内分泌疾患と無関係の理由で開腹

手術を施行した正常月経周期婦人からは両側全卵巣，

無排卵症婦人からは両側襖形切除により一部卵巣組織

を得た。組織は連続切片とし卵胞を中心として形態の

観察を行った。同時に得た卵巣静脈血は血清を分離し

エストラジオール（E）及びプロゲステロン（P）の

測定を行った。また，末梢血中E，P，　FSH及び

LHの測定も施行した。無排卵症婦人は術後HMG療

法を行い，前述の形態学的及び内分泌学的研究結果と

治療成績を比較検討した。

　研究結果：正常月経周期婦人の卵胞の観察から卵胞

を次の9型に分類できた：①原始卵胞（40～50μ），

②小発育卵胞（50～100μ），③中発育卵胞（100～

200μ），④大発育卵胞（200～300μ），15）・j・胞状

卵胞（300～700μ），⑥中胞状卵胞（700～1，500

μ），⑦大胞状卵胞（1，500～3，000μ），⑧成熟卵

胞（＞3，000μ），⑨排卵前卵胞。無排卵症婦人は臨床

治験を加味し次の5群に分類できた：①卵巣に中胞状

卵胞が存在する襖形切除後自然排卵群，②小胞状卵胞

までの卵胞をみとめる襖形切除及びHMG療法俵排卵

群，③LH及びFSHが中等ないし極低く，卵胞は小

発育卵胞の段階に留まるHMG療法抵抗性無排卵群，

④中ないし大発育卵胞までの卵胞をみる下垂体別出後

無排卵群，⑤明らかな卵胞成分を欠く高ゴナドトロピ

ン群。

e

●

o
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37　下垂体性ゴナドi…コピンの卵巣エスト・ゲン1牲

　　　分泌機序　　（第5報）

　Punctured　folliclesでの11妬・1

筑波大学臨床医学糸産婦人科

38　ヒト卵胞液中の非ステロイド性FSH抑制物質に

　　ついて

　日　杵　飽・、

東京大学産婦人科

岩　崎　蔓　和

木川原則

自治医利大学産科婦人科

井嶋邦彦，赤堀彰夫，荒木重雄，玉田太朗

◎

　今回は成熟卵胞を穿刺puncture　し卵及び均i」胞液を除去し

た卵巣での下垂体性ゴナドトロピンのエストロゲン及ひアン

ドロゲンの産生分泌に及ぼす影響について検討を加えた。

　生後27日目のWistar－lmamichi糸1L；フッ1・にPMSを辰

下投与し卵胞を充分に成熟させた後卵巣を摘出。その成？矧塊1

を穿刺することによって卵胞液及び卵を除去し1n　vitroで

（A）incubationおよび（B）per・ifusionした。　Mediumに

はTclg9を用い、ovine　N工H－1」H　2・0、2．0μ9／mlJsよ

びovine　N工H－FSH．2　0μg／mlの各群をノ恭加し、（A）（は

medium〔Pおよび紘織内のエスト〔〕ゲンを、（B）ではmedium

中のエストロゲン及びアンドロゲソE－　R。　1．A．にて測、1した　，，

（A）ではmedium中のエストロゲソはLH20p9／ml　lて約2

倍の増加を示したが、無罫刺卵巣と比較するとその増加は少な

く、一方組織内エスト目ゲンはLH。．20vg／m！　el・て威少してい

た。（B）では、medium甲のエストロゲンはLH　2．0および

20μg／ml群とも無穿刺卵巣の場合と異なり増加せず、アソ

ドロゲンの増加もみられなかった。FSH　2．　0り9／ml群て“は

medium中のエスi・ロゲン、嵐度は無穿刺卵果との問に左はみら

れなかった。

　これらの事実は、卵巣エストロゲンの眉牛分泌に卵月ド倣、L）1」

のいずれかが重妾な役割をはたしていることを示唆していると

思われる。

目的）FSH分泌調節機序については未だ不明の部分

が少なくない。最近，婦人のFSH分泌調節に卵巣性

非ステロイドFSH抑制物質が関与している可能性を

示唆する報告がある，，そこで私どもはヒト卵胞液中に

おける非ステロイドFSH抑制物質の存在を確認する

とともにその作用機序に関して検討し，卵巣性非ステ

ロイドFSII抑制物質の牛理学的意義の解明を志した。

方法）正常周期を有する卵胞期後半の婦人の開腹手術

に際して成熟卵胞から卵胞液を採取し，遠沈にて細胞

成分を除去した後にチvコー一ルを2％の割合で加え15

分間氷中にて混和し，ステロイド成分を除去した抽出

物質を使用し，以ドの5群について検討した。

（D4日周期のラ，トの罪情間期1日に去勢し，去勢後

3時間目に脱ステnイド卵胞液を静注した群。（ll）4日

周期のラ，トの罪情間期1日に去勢し，去勢後3時間

目にエストラジri“　一一ルベンツァートを静注した群。

（iil）コントロールとして（1），（11）群の同一条件にて生食を

静注した群。Gv）3週間以ヒの去勢期間の後，エストラ

ジオールベンツァートを前処置したうえで脱ステnイ

ド卵胞液を静注した群。（V）コントロー一ルとして㈲群の

同一一条件にて生食を静注した群、，血中FSH値は（D，

（II），（lil）群については静注後5時閻目のf直を比較し，（iv），

（v）群については静注後8時間目のf直を比較した。

結果）去勢後3時間に投与した脱ステロイド卵胞液は

コントロール群およびエストラジオール投与群に比し

て有意に血中FSH分泌を抑制した。長期去勢ラット

に対する脱ステロイド卵胞液はFSH分泌に関してコ

ントロール群との間に差が見られなかった。このこと

から脱ステロイド卵胞液中に含まれるFSH抑制物質

は下垂体の条件によって作用の発現に差が生ずるもの

と考えられる。現在さらに卵巣静脈血中にも同様の活

性があるか否か検討中であるので併せて報告する。

○
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391E常性周期にむける卵胞液中ステロイド動態と血中

ホルモン動態との比較検討○

40排卵誘発に際してみられるtestosteroneを

中心とした血中ホルモンの動態

佼成病院産婦人科、東京慈恵会医科大学産婦人科第一講座磐

庄司誠、今川信行、中出裕信、木村英三、小幡功
蝦

蜂屋祥一

関西医科大学産婦人科学教室
　芦原孝三，余語郁夫，堀越順彦
　椹木　勇

〔目的〕　正常性周期婦人より、性周期各期に詮ける卵

胞を採取し、各卵胞液中のステロイド動態と、同時期の末

梢血中ホルモン動態を比較し、卵胞中のステロイド産生機構

及び卵胞の発育機序の解明を目的とした。

〔対象及び実験方法〕　30才から45才までの卵巣疾患

以外で開腹予定の婦人30名を対象とした○術前に、BBT

等で、【E常排卵周期を有する事を確認したのち、術前3

日間末梢血を採取したo開腹時、両側卵巣の大きさを測

定したのち、最大卵胞を有する卵巣を摘出、あるいは、

喫状に切除し、存在する卵胞を分離したo次に、卵胞直

径を測定し、卵胞液を採取したo末梢血については、

Estra吐iQ1（理2），progesterone（pg），17－0亙［－proge8teronθ

（17－OHpg），LH，FsHを、　radloimmunoassay法にて測定t．”

BBT及び性周期日数とともに、正常婦人のホルモン動態

のデータと照合し、性周期日を決定した。卵胞液中のス

テロイドについては、E2，Pg，17－OHPg，Testosteroneを

測定し、比較検討した○

〔結果〕　①卵胞液中のE・は、卵胞期中期より上昇し

始め、LH　peak前まで上昇し続けるが、　LHPθakとともに

下降し、血中と同様の動態を示した。②Pgは、　LHpeak

前、すなわちE、が急上昇を示す時期よりすでに有意に高

値を示し始め、LHpeakとともに急上昇した。③17－OH］ll

はPgよりやや以前より、すなわち、卵胞期中期より高値

となり、LHpeakとともに急上昇した○④testosteronθ

は、E・低値群に高い傾向を示し、　E・の急上昇を示す卵

胞では低値を示した○

〔考察〕　血中性ステロイドの主産生臓器である卵胞中の

ステロイドの分析は、各ステロイドの産生機序、及び卵胞の

発育、そして排卵に至る機構の解明に不可欠である。ーま

た、これらの検索は、排卵障害のメカニズムの究明、及

び治療に大きな役割を果たすものと思われるo

　現在行われている代表的な排卵誘発法として、

clomid療法とHMG－HCG療法が挙げられる。こ

れらについて、前者では高い排卵誘発率が得ら

れるにもかかわらず妊娠率が低いこと、後者で

は卵巣の過剰刺激反応などが未解決の問題とし

て残されている。今回、排卵誘発法に際して、

testostereneを中心とした血中ホルモンを測定

したところ興味のある成績が得られたので、こ

れを報告し、上記の諸問題を考察する上での一

助としたい。

　方法：研究対象は、当科内分泌不妊外来にお

いて無排卵症のためc1㎝id療法を受けた14例

18周期と、HMG－HCG療法を受けた12例18
周期である。これらの対象の治療周期に澄いて

3～4日毎の採血を細こない、血清中のtest－
os‘terone（T），estradiol－17β（E2）語よびpr－

oq．　esteroneをradioimmmoassayによつて測定した。

　成績：clumid療法による排卵成功例では、卵

胞期後期から黄体期にかけてTが有意の増加を

した。ところが排卵不成功例ではE2やP同様に

Tの有意の変動は認められなかつた。一方、

HMG－HCG療法による排卵成功例では一般に
いずれの時期においてもTの有意の増加は認め

られなかつたが、卵巣過剰刺激反応例では排卵

期から黄体期を通じてTが増加するものもみら

れた。

　結語：以上の成績から、c】㎝id療法では排卵

期から黄体期にかけて増加するTが妊娠成立に

対して抑制的に作因している可能性が推測され

る。ーまた、HMG－HCG療法における卵巣過剰
刺激反応例でみられたTの増加については、卵
巣のステロイド産生分泌充進とともPCOとの関’

連をさらに検討しなければならない。

e

●

o
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41 外因性プロゲステロンおよび黄体の過剰排卵

抑制効果

42ラ。卜卵巣の排卵誘発va及ぼ一4L　－fンドメサシンの

影響に関する形態学的検討

神戸大学医学部産科婦人科学教室

福田操男　辻本大治　和田裕充

赤堀泰一郎　片山和明　東條伸平

神戸大学医学部産科婦人科学教室
辻本大治　福出操男　片山和明　東條伸平

■

●

〔目的〕：外因性プロゲステロン（以下Pと略）およ

び黄体数（前回排卵数）の卵胞発育および過剰排卵に

対する効果について幼若ラットを用いて検討を加えた。

〔方法〕：実験動物としてSD系下垂体摘除および下

垂体無処置幼若ラットを使用したe

実験1；下垂体摘除は生後22日目に行い29日目に

PMS20iuを、その56時間後etC　HcGlo　inを皮ド授与

したe一方、Pあるいは対照としてのオイルはPMS投

与の3日前よりHCG投・与時まで連日皮下投与した。そ

してPとオイルの投与方法により以下の4群K分けtib

④群・オイルの連日投与、⑧群　Pの連日投与、◎群

PをPMS投与まで連日投与し、その後オイルを投与

⑪群オイルをPMS投与まで投一与し、その後Pを投与・

実tw　fi；下垂体無処置ラットは生後22日目にPMSを

5iu、10iu．20iu、40iuを皮下投一与し、その

56時間後VC　HCGIOiuを投与し、一一部はHGG投与後

20時間目に開腹し卵子数の算定および卵巣・子宮重

量の測定を行った。またその他の群のラットは、開腹

せずに1回目のPMS投与後14日目に、　PMS20iuを

その56時間後trc　HCGIOiuの一定量を皮下投与した・

　実験iおよび実験皿とも且GG投与後20時間目に開

腹し、卵子数の算定および卵巣・子宮重量の測定を行

った。

〔結果〕：実験1の各群の平均排卵数は④19．8、⑲

4．　8、⑥3．7、⑪18．7となり、Pの前投一与を行つた

㊤・⑫群で対照の④群に比して排卵数の減少がみられ

た。実験且では1回目の平均排卵数はPMS5iu、10

iu、20iu、40iuの投与時、それぞれ102．49．＆

75．2、17．3となつた。また2回目のPMs－HcG投与

後の平均排卵数は1回目にPMs5iu、10iu、20iu

40iu投与した各群でそれぞれ24．0、1L6、1．0・

5．7となり，1回目の排卵数と反比例関係がみられた。

〔総括〕：以上の実験成績から黄体より分泌されるP

は初期卵胞発育を抑制し、過剰排卵抑制効果を発駐

る可能性が示唆された。

［目的1

　工ndomethacin（以下IMと略）による排卵抑制

に際し、卵巣表面および卵胞組織に出現する形態変化

を知るために、以下の方法で観察を行った。

i、方法］

　22目令のsD系雌ラットにPMs20iuとHGGIO

iuを56時間の間隔で投与し、　HCGと同時に5％

gelatinO．2π6を投与したものをcontrol（以下

0群）とした。他方同数のラットにつきエMlt・eを5

％gelatinO．　2　nvt　VC浮遊させてHCGと同時に投与し

たものをエM群とした。HCG投与後15－17時間で
開腹し，実体顕微鏡下に卵巣表面を観察した後　卵巣

を摘除してBouin固定の後5μmの亜連続切片を作製

し．HE染色を施して光学顕微鏡ドに観察した・排卵

数の算定はRowlandsの方法に従った。

「結果〕

　排卵数の平均はc群で43．9／rat、エM群で5．4

／ratであった。すでに報告したsrigmaの表面形

態の変化に着目して実体顕微鏡ドに観察を行った結果、

Bleb状stigmaがC群で3．　7／rat、　IM群で0．1

／rat，小孔形成型無血管領域は前者で4．6／rat、

後者が2．3／rat、さらに無小孔型無血管領域は前者

が2．7／rat、後者がL6／ratであった。排卵直後
の卵胞表面を示すスリット型無血管領域はc群で5．9

／rat、エM群で0．4／rat、また、卵丘放出群は

c群で0．9／rat・後者がO．1／ratであった。卵
胞内血腫形成群はC群で0．4／ratであるのに対し

エM群では4．3／ratと有意に増加していた。　IM群

の組織学的所見としては．C群において白膜に浮腫化

が見られたのに反して・ほとんどこれらが認められな

かったことと．卵巣表面の大卵胞の腔内に赤血球塊の

進入が観察されたことがあげられる。

〔結論〕

　以上の成績により、エMによる排卵抑制効果と卵胞

内血腫形成が何らかの関連をもつことが示唆された。

●
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43　Anorθctic　behaviorの無月経に対する

　　心身医学的考察

　　　川崎市立川崎病院　心療産婦人科

　　　　長田　宏，坂倉啓一，岩淵庄之助

　　　東京都済生会中央病院　産婦人科

　　　　明石敏男、落合　寛

44　　未婚続発性無月経における内分泌学的及び

　　　心理的因子関係

濁協医科大学産科婦人科1）　荘病院2）

堀口　文P長田　宏1乙橋口精範1≧瀬尾道次2）

荘　　進2）

　AnOrexia　nθr▽osa（以下An　n）神経性無食欲症なる

語を最初に用いたのは（innであるといわれているQ重症

のものは死の転帰をとるほどでありこうしたものは精神

科の専門医に治療がゆだねられるべきことは論をまたな

いoしかし軽症のもの、あるいは逆にHype　rexiaないし

Iinl　imiaを呈するものなどもあ9、広くDy・eorexia　nerv－

Osa、　Elat　ing　disordθrあるいはAnOrectiC　behaViOr（

以下An．　bθtr）として本症をとらえていこうとする傾向も

あるoこうしたAn．　bθh．の相にあるものは内科あるいは

婦人科を訪れることもまれではない。婦人科医を訪れる

場合の主訴の大部分は「無月経」であるoこれはtm．　beh．

の症状が食行動異常、やせ、無月経、便秘、徐脈等であ

ることからみても当然のことN思われる。今回われわれ

は5例のAn．beh．に遭遇したので4例は概略をのべ1例

についてはやX詳述を加えこの病態ことに無月経に対す

る対応について考察を加え報告するQ尚全例内科より紹

介されたものでホルモン検査を含め円科的に特に異常を

みとめずdn．n．として紹介されたQ年齢は21－－27才で無

月経の期間は1年～4年に互9既婚者は3例である。食

欲は普通かあるいは助：血aを呈しているものが多かつ

たo無月経に対する態度は無関・Lx不定あるいはない方

が楽と答えたものも多く、治療への態度も消極的なもの

が多い。本症の特徴といわれる「大人にな9たくない」

傾向をうかがわせたo症例M・Kはnv才の大卒の設計士

で1年半の無月経、激しV）　Bulimia．を呈し行動は活発で

あるが生育歴むよび夫との関係において考慮すべき点が

多い。An．　teh．の無月経の治療に際しては充分に患者自

身のM。tiVation（動機づけ♪を確認しないですぐに身体

的治療を行うことには大きな疑問があると考えられるo

　続発性無月経の発症に対する環境因子の内分泌学的

変化への関与については不明な点が多い。私共は複雑

な環境因子の考慮が少なくてすむ未婚女性6例につい

て内分泌学的及び心理的因子について検索したところ

全例或は一部に共通の心的背景や内分泌所見を認めた

ので報告する。

　年令は17～23才，初潮11～14才，以後不整が4

例で多く，6例中5例が無月経ll度であった。無月経

発症から受診時までの期間は10ケ月～8年平均2．5年

であった。体重は29～43．5k平均39、5晦で全例に

やせがみられた。

　内分泌所見としてはFSH及び田LH．RH　testは

一般に低値で1例のみ正常反応がみられた。Prolac　－

tinは全例に異常なくestrQgen　fractigpは6例中3

例は低下し他の3例は暑々正常値であった。心理的因

子として生育歴は父との死別が2例，母親との死別は

なく試験及び経済的不安が2例，中学時代から度重な

る海外生活も含めて家族との別離の度に無月経になる

など何れも強いstressのあったことが察せられた。

anorexiaは1例が試験の度に食欲行動異常がみられ

他の5例は一寸したきっかけにより自分の意志で無理

な減食を試み大部分は約半年後やせと同時に無有経を

来した。母親像は一般に患者に対し支配的で6例中3

例はそれに反抗して家族特に母親とは絶対に食事をせ

ず著しいanorectic　behaviorがみられた。　LH・

RH　test正常例では心理療法及び環境の好転により

月経が自然に再潮した。一般に患者は無月経に対し不

安を感じておらず男に生れたかったなどと性を否定す

る傾向がみられたが他方依存性が強く結婚を望んでい

た。

　以上続発性無月経患者の内分泌学的及び心理的因子

について考察したところ何れも強いstressなどによ

る心理的動揺を来すもの，又食行動異常としての

anorectic　behaviorを示すものなどがあり，これ

らが間悩下垂体性腺系の機能低下を来したものと考え

られた。

●

●

●
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45家兎卵胞壁血管構築の超微形態的観察 46家兎卵胞壁毛細血管透過性に関する形態学的研究
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　成熟卵胞における卵胞壁小血管の充血拡張や血流量増

加が卵胞破裂に貢献している可能性については，近年血

流量やhistamine，　prostaglandines等のvasoactlve

substanceの測定により検討されてきているが，血管構

築の変化を三次元的に検討したものはみられない。我々

は家兎を用いて血管内にメタアクリル樹脂を注入し，卵

胞血管床のcastを作製しこれを走査電チ顕微鏡により観

察したので報告する。

　（方法）無処置および耳静脈よりHCG1001U負荷後

一・定時間を経過した家兎を，ネンブタール麻酔下に開腹

した。玉Abdominalisにエラスター針を挿入後，卵巣

血管系をhepari　ne加Ringer液で灌流しt引続いて

MercoxじL－2Bを注入した。樹脂重合硬化後の卵巣はt

強アルカリで組織を完全に融解除去し，得られた血管

castはデシケーター中で乾燥後，　Auを300且の厚さに

蒸着し，島津ASM－SX型走査ig－－r一顕微鏡により観察し

た。

　（結果と考察）無処置の卵巣においても，小卵胞をと

りかこむ豊富な小血管のnetworkが認められ，卵巣は

capillary　massと云える状態である。発育した卵胞壁

ではこのnetworkはさらに複雑となり，排卵が近づくと

網目状に卵胞をとりかこみ，一部では頼粒膜層に向う樹

脂の流出も認あられる。また卵胞頂部小血管内へは樹脂

の注入が困難となっており，これは同部の血管拡張，血

流速度の低下等によるものと推測される。このように排

卵に向う卵胞壁血管床の経時的変化は，透過電子顕微鏡

レベルで観察されている血管壁自体の変化と併せ考えて

実に著明なものであり，従ってこのように卵胞血管床の

castを作製し，血管構築を走査電子顕微鏡で詳細に検討

する方法は，卵胞壁血管の排卵にいたる経時的形態変化

の観察と共にその変化の定量化に非常に有効な方法と考

えられる。

　〔目的〕：排卵に近づくに従い卵胞壁毛細血管が著明

に怒張し，組織学的に見ても内外爽膜層は浮腫状になり，

さらにこの時期に一致して卵巣ヒスタミン濃度も上昇し

ていることから排卵期における毛細血管はその透過性を

充進させることにより排卵機構において重要な役割を果

していると推測される。今回我々は，卵胞壁毛細血管透

過性をtracerを用いることにより形態学的に検索し，

その排卵刺激から卵胞破裂までの経時的変化を観察した。

　〔方法〕：雌性成熟家兎（日本白色種）の耳静脈より

HCG1001Uを投与し，投与後3時間，6時間，9時間，

10時間，12時間および投与前の家兎を用いた。Nembu－

ta1麻酔下に開腹し，大動脈よりcolloidal　一　carbon（Peli－

kan社製c11／1431a）を0．15　ne／kgの量で注入し，卵巣

の黒変を確めて直ちにこれを摘出した。2％glutar－

aldehyde　ln　O」Mcacodylatebuffer（pH　7．4）2％

Paraformaldehydeで前固定後，さらに1％osmium

solutionで後固定し，　uranylacetate　solutionでen　bloc

染色後，EPon　812に包埋した。超薄切片はRaynaud

solutionにて染色し，　Hitachi　HU－11Dで観察した。

　〔結果〕：HCG投与前及び投与後9時間目までのも

のには透過性充進の像は見られなかったがHCG投与後10

時間ではじめて卵胞壁毛細血管の隣接する内皮細胞間を

trace　rである炭素粒子が透過しているのが観察された。

透過部位の多くでは，炭素粒子は基底膜を越えていなか

ったが，一部では炭素粒子が基底膜を越えているという

所見も認められた。また血管内；Cは血小板が増加してお

り内皮細胞間を透過している像が散見された。血管の内

外には，histamineの供給源である好塩基球や肥満細胞

あるいはprostaglandinが放出されるといわれる好中球

がよく見られた。これらの血球細胞群の存在は，血管拡

張および透過性に関して注目すべき所見と思われる。

HCG投与後12時間目でも同様の所見が観察された。

●
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47　　老令ラットの卵子ならびva卵胞の形態vaかんす

　　　る研究
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48　PMSとHCGの投与によるマウス過排卵反応
　　の過令による変化について
　　日大・医・衛生学教室1），日大・医・公衆衛生学教室2？

　　東京農業大学3）

　　伊藤雅夫D・丸るり子1）・遠藤　克2）。
　　小松博道3）

母体年令と先天異常発生の相関は、卵子の染色体分析、

性細胞の老化変性過程の微細形態に関する研究を通じ

て、次第に明らかにされてきている。われわれは、本

研究において、老令ラットを用い、卵胞を横成する基

底膜、穎粒膜細胞、卵胞液左どの諸因子の変化を検討

し、卵胞全体としての、老化の機序を光顕ならびに電

顕レベルで観察した。

実験動物は、生後14ケ月よ920ケ月のWistar系

ラットを用い性周期は、膣スメアにて4－5周期観察

を行ない、連続発情を示すものを用い、対照群として

は、生後8－9週の正常成熟ラッFを用いた。

摘出しk卵巣は、光顕用としてHE染色、電顕用とし
て、1％オスミウム固定ならびに2％過マンガン酸カ

リ固定を行なった。なお、電顕資料の作成法は省略す

る。

光顕的には老化卵巣においては、皮質の菲薄化、結合

織の退行変性、原始卵胞数の減少と変性、胚上皮陥入

のう胞の出現、卵巣血管の変性、白体の堆積などが観

察された。

電顕的には、基底膜むよび透明層にはとくに著明な変

化は認められなかったが、穎粒膜細胞においては、核

の形態変化ならびに細胞間の間隙の狭少化など著明な

変化が認められだ。また卵子そのものでは、透明層下

の微絨毛の変性短縮化、細胞質内の諸小器管の変化、

すなわち1amθna様構造の短小化、　muユtivesiCUIar

bOdyの増加、　golgi装置の退縮、ミトコンドリアの

分布の変化などが認められた。

　加令に伴う外因性性腺刺激ホルモンに対する卵巣

の感受性の変化を知る目的で，PMSとHCGによる

マウスの過排卵反応の加令的変化について検討した。

　1）過排卵処置による排卵陽性率はddY／F系の場

合，8ヵ月令まで100％であり，10ヵ月令以降で排

卵しない個体が出現しており，ユ4ヵ月令以降で急激

に低下した。これらの値はPMSの投与量によって

若干異っており，PMS　101U投与におい「らより大き

い低下を示している。またマウスの系統による違い

も認められており，ICR系の場合，160日令ですで

に排卵出来ない個体が出現している。

　なお，10ヵ月令以降を境にして，発情回帰を示す

個体が激減することから，過排卵処置による排卵陽

性率の低下は自然排卵の廃絶と関連して生じている

ことが推察された。

　2）過排卵処置による排卵数の加令に伴う変化は，

PMS投与量が高いほど若令のうちに低下すること

が特徴的に示された。すなわち，PMS　101U区で

は120日令で低下しており，PMS　5，11U区で
はそれぞれ140日令，240日令（8ヵ月令）で低下

することが認められている。

　一方，自然排卵数の低下は180日令まで認められ

ておらず，過排卵反応の低下が生殖機能の老化，減

衰に先んじて生じることが示唆されている。

　3）過排卵処置による排卵陽性率や排卵数は，8

～10ヵ月令で顕著に減少しており，排卵された卵子

の異常率はこの時期を境にして増加している。これ

らの成績から，外因性GTHに対して正常に反応し

得る限界は10～12ヵ月令までと判断された。

　以上の成績から，マウスの過排卵反応は，量的に

みれば若令時から加令的低下が開始され，老化へ向

つて連続的に減衰しており，生殖機能の終息と共に

廃絶されることが推察された。

6

●

▼

●
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4g幼若雌ラットに投与したel。miphene　citrateの影響

　　一特に不妊及び卵管膿瘍発生について一

50 HMG－HGG療法における多胎

妊娠防止についての試み
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「目的」tθst・ster。ne，　estr。genを新生仔期雌ラットに

投与すると，成熟後に不妊が生じることはよく知られて

いるが，これらのantag。nistの新生仔期投与の影響に

ついてはほとんど知られていない。今回我々は　anti－

estrOgenの一種で，臨床的に排卵誘発剤として使用され

ているcl。miphene　citrat・（CC）を幼若雌ラットに投与し，

生殖機構への影響を検討した。

「方法」！）新生仔期でのcc投与の影響：s日令雌ラッ

トにノ，！O，！00，2SO，50011　y　CC，　50μシ　estradiol　benzoate

（EB）或いは002ml　pr・pylene　glyc・1（PG）を投与し，

ノ20－／35日令に性周期，排卵の有無，卵巣，卵管を精

査した。2）発育過程でのCC投与の影響：／O，20日令雌

ラットにSOO”y　GCを投与し，！20－！35日令一に／）と

同様の事項を精査した。3）不妊ラットのg・nad。tr・pin

分泌：S日令雌ラットに50呼EB，SOO・・9　GCを投与し．

ノ35日令に血清LH，　FSHを測定した。

「成績」ノ）！，！O”9GC及びPG群では全例排卵周期を

示し，卵巣，卵管に異常はなかった。！00，250，SOO

μ9CC群では全例排卵障害を示し，／OOuyf　CC群では

44％，250呼CC群でWt　SO％，500”g　cc群では93％

に高度扁平上皮化生を伴う卵管濃瘍が認められた。so

呼EB群では90％に排卵障害が認められたが，卵管膿

瘍はノ例もなかった。2）！0日令群（500μ9CC）では全

例排卵障害を示し，20％に卵管膿瘍が認められたが，

20日令群では全例排卵周期を示し，卵管も正常であっ

た。3）血清LHはSOOPg　GC群，ua群，対照群（静止期

！日目）の間に差異は認められなかったが，血清FSHは

500”ycc群では50岬EB＃　1：，対照群と比較して有意な

上昇が認められた。

「考案」新生仔期のみのCC投与により，　EB投与と同康

に不妊が生じたことはCGが未分化な中枢神経系に作用

して排卵障害を生じたためと考えられるが，EB投与と異

なり，卵管膿瘍，高FSH分泌を生じたのは，CGの卵管へ

の直接作用及びpmと異なった中極神経系での作用部位の

存在が推測される。またCC投与不妊ラットでFSHのみが

高値を示したことより，LH，　FSHの分泌調節中櫓に差異

が存在することが示唆される。

　排卵障害をもつ不妊患者に対tるHMG－HGG療法
　　L
は強力な治療法であるが、それに伴う多発排卵、多胎

妊娠がひとつの問題点となつているのは周知のことで

ある。多発排卵の原因はHMGの有効量と過量の差が

少ないために、卵巣が過剰刺激になり易いためと考え

られている。

　われわれは最近3年間に、HMG－Hσ（｝療法、およ

びClomid－HMG－HOG療法によb！ノ例の妊娠成

功例をえたo内訳は、無排卵性周期2例、第ノ度無月

経8例、および第2度無月経ノ例である。このうも流

産が2例あり、挙児をえたものは9例であつた。ノ例

が双胎であつたので、多胎妊娠率はノノ％であつた。

　これらの経験から、われわれはHMG－HCGの投与

に関し、次のような方式を試みている。

　ノ）HMGに対する感受性は個人差がはなはだしく、

しかも、あらかじめ至適投与量を予測する適確な方法

がないので、試行的に各人について最少有効量を決め

なけれぱならない0

　2）HMGの投与法としては連日投与が一般に推奨さ

れているが、隔日投与でも効果がある。

　3）従つて実際にHMGを投与するにあたつては、無

排卵性周期の場合、75エU隔日投与から開始し、！周

期毎に増量、又は速日捜与にきりかえながら、頸管粘

液の性状およびBBTをみて、最少有効量を求める。

築1度無月経の場合には150エU隔日投与から、1周

期毎に段階的に増量する。

　4〕最少有効量が決まつたら、以後慎重に投与量、投

与聞隔を増減しながら排卵を調節する。

　なお、双胎のノ例は無排卵周期であつたが、HM（｝

ノ50工U隔日5回で無効、次周期にGlomid　50mg

＋HMG／50エu隔日5回＋HσG5000エuノ回投
与により妊娠した症例である。排卵時顛菅粘液a6

ml、結晶形成4度となり、前後2周期の投与量のあ

いだに飛躍のあることが推察された。
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5111MG－llcG療法による4壬娠例の検討 52　　超音波によるovarian　Hyperstimulat1。n

　　　Syndrome　の診断と　Folエow－up

慶応義塾大学医学部産婦人科学教室
高橋茂雄，田中秀髪，中村幸雄i，小林俊ぐJ飯塚理八

岡山大学医学部産科婦人科学教室

赤松信雄，藤田卓男，福本　悟，吉田信

隆，秋本耽久，宇埜　昭，関場　香

　11MG－HCG療法の出現は，周知のごとく，無排卵に

よる不妊患者のうちの第ll度無月経患者の排卵，妊娠へ

の道を画期的に飛躍せしめた“しかし，排卵例および妊

娠例の増加にともない，本僚法の特徴である卵巣過剰刺

激症状や多胎妊娠の発生，さらに妊娠経過，新生児の状

態にむしろ関心をもたれる様になってきた．我々はこの

観点から慶大ホルモン外来における最近5年間のHMG－

HCG療法により排卵し妊娠成立にいたった55例を中

心に以下のごとき種々の検討を行った。

　ーまず投与対象とした症例は第1度無月経34例，第Il

度無月経122例のあわせて156例であり，そのうち

排卵例は第1度無月経で26例（76％），第ll度無月経

で74例（61％）であり全体で64％であった。排卵例

のうち妊娠例は44例（総妊娠数55妊娠）であった。

　排卵例のうち妊娠例と非妊娠例の排卵にいたるまでの

HMG総投与量を検討し，また妊娠例について，非妊娠

周期と妊娠周期の総投与量を比較したが，両者の間に有

意の差を認めなかった。

　55例の妊娠例の予後，経過を検討した結果　流産例

は11例で流産率20％であり，多胎妊娠例は9例で胎

数の判明したものの20％である。対照となった慶大病

院での妊娠分娩例に比べいずれも高頻度であった。多胎

妊娠に関しては，病型別に分けて，1｛MG総投与量とそ

れに続くHCG総投与量との関係を比較した。さらに副

作用発現率およひ副作用の程度を多胎妊娠と単胎妊娠と

で比く9妊娠例と非妊娠例でも比較しfcが，妊娠例での

副作用発現率が高かった。新生児については，分娩形式

は帝切率が18％であり，男女性比は157：100で奇形

は3例に認められた。その他生下時体重，在胎週数　出

生児の予後についても集計した結果を述べる。

　Ovarian　Hyperstimulati。n　Syndr。me（OHSSIは，

排卵誘発の副作用として，大きな問題となつてきて

いる。　OHSSは，　Lunenfeld（1964〕がHuman　Meno－

pausal　Gonadotropin（HMG）を排卵誘発に利用して

以来，特に増加してきており，　HMG－HCG（Human

Chorionic　Gonadotropin）療法によるOHSSの頻度

をJewelewiczら（1973），　Ha㎜。ndら（i973）及び

Taymer（1973）は2醜以上と報告している。我々は，

OHSSの早期発見とF。ll。w－upの為に，血中

Estradi。1（E、）の測定と共に超音波断層法を応用し

ている。内診にて卵巣，の腫大の認められる症例及び，

血中E。値が50。pg／ml以上の症例に対して超音波断

層法を施行して，特徴的な断層像を発見したので，

血中E、値と超音波断層像とにつき報告する。血中E、

の測定はRadioi㎜unoasseyによった。超音波断層

装置は，Scan　C。nverter及びLogarithmic　Armpli－

fier付きの接触複合操作型装置と，電子スキャン及

びメカニカル・スキャンを用い，膀胱充満法により

検査を施行した。まず第一に，両側卵巣のCystic

PartとS。lid　Partの同定を行ない，次いで卵巣全

体の大きさ，Cystic　Part及びSolid　Partそれぞれ

の大きさの計測を三方向径について行ない，F。ll。W－

upに利用している。特徴的な超音波断層像として，

1）両側卵巣に腫大がみられる。2）Cystic　Partと

Solid　Partの両方に腫大がみられる。3）Cystic

PartはMultilocularである。　4）Cystic　Part

はLocular　Echoと卵巣壁Echoを除いてはEcho－free

である。5）s。lid　Partは卵巣壁の部位に必ず認め

られる。6）…部の症例では，Cystic　Partに囲まれ

て，Solid　Partの腫大がみられ，あたかもEcho－free

のCyst内に浮いたようにSolid　Partがみられること

がある。7）S。lid　PartのEchQ輝度は中等度である。

この点は，類似したEcho　Patternを示すことのある

卵巣悪性腫瘍や類皮嚢胞の高輝度Ech。とは異なって

いる。

　腫大した卵巣の縮少は，Severe　HyPerstimulati－

。n例では60日前後で完了したが，妊娠したM。de－

rate　HyPerstimulati。n伊ljでは90日以上を要した。

の

●

o
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53 開腹手術のやむなきに至った

　クロミフ・ノ卵巣過剰反応の1例

54　HMG－HCG投与時における臨床的ijNE包成熟

　　指標の再評価

住友病院　彦婦人科

伊藤　裕，広瀬多満　　椋野　洋

清水一・二美、林　裕治

国立名lfr屋病院産婦人科

　三輪　是，安江弘之，黒木尚之，

　鈴置洋壬，戸谷良造

e

1

●

　クロミフェンが無捌卵症に用いられて既に久しいが、

副作用として卵巣腫大が挙げられているも○のノ（事に至

らない副作用として余り注目されず一般に広く用いられ

ている。今回われわれが経験した例は極めて顕署な卵巣

の腫大を来し手術のやむなきに至ったので報告する。こ

れまでクロミフ・ンによる副作用のため開腹手術をk・こ

なった例の報告は見当らない。

　患者は24才未婚で妊娠歴はない。主訴は12才’の初潮

以来続く月経周期2〔〕一一　25日の頻発月経であ一、た．）53年

1月当科初診，BBT　1相性，子宮は前傾前屈や＼豪育イ・

全にして両側卵巣は小くるみ大でPCOを疑ったが，未婚

のためアノプラールにより2周期対症療法を施行，以后

28　一一30日型となるも53年9月15日の月経以后無／j経

BBr　1相性のまxのため再診，所見は以前と変らず，

ゲスターゲンテスト陽性のためク・ミ．ド5〔即51i間投

一
与，BBT不変のーま＼1月に月経様出血あり。次周期も

BBT不変で月経遅延せるためゲスターゲンによる消槌出

血后クrrミ。ド100㎎5日間投与したがBBT　1相性のま

ま月経様出血あり。その后ク・ミ．ド150　ng　5日間投一与

はじめてBBT　2相性となり排卵はBllT上第18周期日の

3月22日に認めた。丁度排卵頃より軽度の下腹部緊満

感を自覚していた。3月30日感冒のため内科受診時下

腹部腫瘤を指摘され4月3日当科で診察したところ，晒

高に達する嚢腫様腫瘤を認めた。約1ケ月経過観察する

も緊満感のみで愁訴は著変なきも腫瘤の消槌は認められ

ないため6月6日開腹，左卵巣嚢腫摘出と右卵巣喫状切

除を施行した。両側の卵巣はPOOで左側は／戸胞のひとつ

が巨大になったものと認められ重量は1700Yで内容は

チヨコレート様であった。術前術后のBBT，　LH．RHテ

スト，手術所見，組織所見を供覧する。頻度は高いもの

の手術に至った卵巣過剰反応を起した報告はなく，ク・

ミ．ド使用頻度増大の現在，報告の必要を認めた。

　HMG－HCG療法の際，　HMGよりIICGに切
り替の時期は血中Estradiolのone　day　assayを行

ない決定するのが望ましいとされている。しかし，

臨床病院においては困難な場合が多い。そこで今回

我々は，’星像院でHMG－HCG療法時に施行した，

Acidophilic　Index（A．L）及びPyknotic　Index（

P．1，）を指標とした膣スメア内分泌診，頸管粘液量（

C，M．）をretrospectlveにlflL中E2，PrQgesterone

を測定し，その評価を再検討した。症例数は11名，18周

期で，eumenorrhea　1例，　oligomenorrhea　2例，　irr－

egular　Menses　1例，　Am　I°5例，Am　ff°2例であ

った。BBTで排卵が推定された周期は14周期であっ

たが，2例は閉鎖卵胞の黄体化が考えられた。12周期

の排卵が推定された症例のE2　peakは，353．0～

1439．O　P9／rnlであった。　A．1．peakは20　一一　95％・

P．1．Peakは10－85％であり，E2peakとのlag　timeは

A．1．△2～4日’F均1．5日，P．L△2～5日平均1．5

日で1例は高f直持続を示した。C、M．peakは，　O．1～

0．7m1，E2　peakとのlag　timeは0－u　4日平均1．1

日であった。E2　peakが1439．Opg　／mlと異常高値

を示した症例は，過排卵を推定する症例であった。

BBTで排卵が推測されなかった症例は4例あり，う

ち2例はE2　peakを認めるも169．1，250．O　P9／mI

と低く，Progesterone値も低値であった。　A．L，P．

1．値は4例ともpeakを示さなかった。　C．M．量は

E2　peak　169，1pg／mlの症例に0．3mlの増量をみ
た。

　結果①A．1．とP．1．を比較すると，E2　peakとの

lag　timeは同じであったが，　A．　1．の方がより高値を示

した。②A，1．，P．LpeakとC．M．　peakを比較すると

E2　peakとのlag　timeはそれぞれ1．5日，1．1日と

C．M．peakがより早く現われた。③A．LP↓ともに

排卵し得るであろうことは卵成熟前から推察されたが，

排卵の時期を予測するものではなかった。④排卵時期

を推定するには，A．1．，P．1．より，C．M．の方が優っ

ていた。

○
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55　　不妊症に対する排卵誘発剤使用時の血中

　　　　Eslradi・1－17－glu（・・siduronate

　　　の変動
　　　　　京都府立医科人学産婦人科学教室
　　　大坪　一夫　　本庄　英雄　　保田　仁介

　　　東山　秀声　　岡田　弘二

56　HMG－HCG療法における卵胞成熟の診断

　一頚管粘液詮よび細胞診所見と血中estra－

　　diolとの相関一

　　　　関西医科大学産婦人科学教室
　　　　　　堀越順彦，余語郁夫，芦原孝三

　　　　　　中島徳郎，椹木　勇

　正常月経周期を有する婦人では、estradiol（E，）

のピーク、LHのピークに次いで排卵が誘起されてい

る。卵胞成熟過程からみるとこのE・の産生は序々に増

加すると思われるにも拘ず、排卵前にかなり急峻なピ

ー クを形成し、これが排卵のtrigerとなると考えられ

ている。我々はこれまでに内因性の抱合型の一つであ

るE・－17－gtueosidur。nate（G）の直接定量を新たに開

発した他のエストロゲンと殆んど交差反応のなv’i　rad　io

imrilunoassay（RIA）を用いて測定し、遊離型E・のピー

クの2日前trc　E　i－17－Gのピークが存在し、このE・の

E，－17－Gへの抱合能の急激な低下が結果的に非抱

合型E・のピークを出現させ排卵に至る機構を解明し報

告した。今回各種排卵誘発剤を使用した第1度ないし

第2度無月経婦人に於いて連続的に採血し、E・．1．H

並びにErl7－Gを各々RIAにて測定し、更に正常

腎機能を有する婦人にprostaglaOdin　E，（PGE・）50

7を静注し、経時的に採血、採尿しE・－17－Gを測定

しその動態を検討した。HMG－HCGによる排卵成功

例では正常月経周期と同様、排卵前遊離型Eのピーク

に2日先行してE・－17－Gのピークがみられた。その

際H・－17－Gは正常に排卵する場合に比較して高値を

示した。HMG－HCGまたはC且omipheneによる排

卵不成功例では、E・－17－Gは高値を示すのみでピー

ク形成は見られなかった。PGE・静注では、投与後15

分でE・－17－Gの減少がみられた。以上よb、正常月

経周期の排卵前にみられたE，－17－Gのピークは、排

卵誘発を試みた症例の内成功例でも矢張り排卵2日前

に認められ、また成功例でも不成功例でも、Ei・－17－G

は高値を示しこのE・Cl）　E・　一　1　7－Gへの抱合能が排卵と

密接に関連している可能性が示された。さらにE・－17

－ Gのピーク形成にPGEIの関与することが示唆され

た。今後無排卵症、ホルモン異常等の各種疾患の診断、

治療にE・－17－Gの測定が広く応用される可能性が明

らかとなった。

　HMG－HCG療法に当つて、卵巣の過剰刺激反
応を防止し、排卵時期を決定するためには、卵

胞の成熟状態を適確に把握することが極めて重

要である。このためには、・血中あるいは尿中の

estrogen測定が最適であるとの多数の報告がさ

れている。ところが、このestrogenの測定には

迅速性、簡易性に難点があるためその一般化が

妨げられている。そこで間接的にestrogenレベ

ルの指標となり得るといわれている簡便な検査

法である頚管粘液検査と膣細胞診をとbあげ、

実際のHMG－HCG療法に当つて、これらと血中

estrogenとの相関について検討を試みた。

　方法：無排卵症のためHMG－HCG療法を受け
ている患者を対象とした。このよb”な患者に対

して、HMG投与時期に隔日に、頚管粘液検査te

よび膣細胞診を施行し、併せて採血を行い血中

のestradiol－17β（E2）をradioi㎜noassayによ

つて測定した。頚管粘液については、その量お

よびspinbarkeitを測定し、羊歯状結晶形成の状

態を観察した。1また膣細胞診では、eosin。phi－

lic　index　（EI）　，　karyopicnotic　index　（KP　I）

澄よびmaturation　index（MI）について検索した。

　成績：HMG反応例ではHMG投与が進むに従つてE2

は増加したが、頚管粘液所見は必ずしもこれに

伴つた変化を示さない症例もみられた。また、

細胞診では、MIおよびKPIに定型的な推移が

認められず、EIが比較的E2レベルと平行した
変化を示した。

　結語：HMG－HCG療法における卵胞成熱の
lmniteringとして、頚管粘液検査や細胞診はこ

れらの併用によつて診断的価値が高まる。また、

このような場合の細胞診において、EIが比較
的信頼性が高いようである。

6
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57ゴナドトロピン療法における卵巣過剰刺激症候群の

予防の可能性

58無月経症のProgesterone　Testによる分類と

　　内分泌環境の検討

　大阪大学産婦人科

〇三宅　侃，青野敏博，宮崎正敏，南川淳之祐，

安田基，堤博久，荻野瑠美，小池浩司，倉智敬一

慶応義塾大学医学部産婦人科学教室

小田　高久，　塗　　百寛，　中村　幸雄i，

張　　延三，　飯塚　理八，

●

e

〈目的および方法〉　ゴナドトロピン療法により卵巣過

剰刺激症候群が高頻度に発生することが知られている。

昭和48年から53年までの6年間に本療法を施行した

107例454周期のうち本症候群を来たした25例29周期

を対象として，治療開始前の状態，治療内容およびHCG

投与直前の血中総エストロゲン値などの要因と卵巣過剰

刺激症候群との関係を分析し，本症候群の発生予防の可

能性を検討した。

〈成績〉　鷲卵大以上の卵巣腫大を伴う本症候群の発生

率は3，1％，腹水を伴う重症例は3．3％，全体の周期別

では6．4％，症例別で24．3％であった。本症候群の発生

率は①患者の治療開始時の年令が31才以kの時低かった

が不妊期間による差は認めなかった。②第2度無月経例

より第1度無月経例に高く，治療前の血中FSH値と一

定の傾向を認めなかったが血中LH値とは相関しその値

が20mlU／meで440％と高かった。③CI。mipheneを

併用した時およびHMGの使用が20バイアル以下の少な

い量や，41バイアル以Lの多い量の時に高かった。④H

CGに切り替えた時の血中総エストロゲン値との関係で

みると，血中総エストロゲン値が高くなる程高い。特に

801pg／neY）上の群では25．5％（周期別で）と，300pg

／nyey）下の群の2．8％，301～800　p　g／neの群の4．9％

に比べ非常に高かった。従って血中エストロゲンをモニ

ターし，その値が801pg／π6以上に達した場合HCGの

投与を中止すれば本症候群の発生を予防することができ

ると思われる。

〈結論〉　まず第1に本症候群の発生しやすい状態とし

て年令が30才以下，第1度無月経，血中LHの高値，

C1。mipheneの併用などが挙げられるので，これらの症

例には特に注意を要する。第2に血中エストロゲンをモ

ニターすることによって卵巣過剰刺激症候群は予防でき

る。

　排卵障害による無月経症の病態を検討する目的で慶応

大学病院産婦人科外来患者の中で上記症状を有する78名

を対象に、Proge　sterone－Test（以下P－Test）（PrQgeste－

rone　25’MS，50㎎，1　（KO　，tty筋注）を施行し，　P　－Test直前に

採血し，U｛，　FSH，　Piolactin，　Estradiol，Progesterone，

17α一〇HP，をRIAにて測定し以下のような結果を得

た。

　　（1）P－Testの結果により以下の3群に分類した。

A群一消退出血が3日以上持続，B群一消退出血陽性で

あるが持続日数が2日以下で少量，C群一消退出血陰性

　　｛2）Proge　s　terone筋注から消退出血発来までの日数は

4日から6日で，4日42％，5日47％，6日｝1Ybであっ

た。6日のものは全例B群に属していた。

　　（3）各群の血中E，値（MtSD）は，　A群57・　3±26・6PS／

meで比較的高値，　B群17．5±6．7psmeで低値，　C群23　・9

±　ll　．　o　psmeで比較的低値であった。

　　（4）A群はLH値により，A－1群一LH20mlu／m9

以上，A－2群一L｝i　20川u／雇以下，に分けられ，

A－1群のE，値は比較的高値でPCOが多数例含まれて

いた。またA－2群でPCOと診断された例のE2値は比

較的高値であった。

　　（5｝C群はFSH値により，C－1群一FSH20mlu／

me以下，　C－2群一FSH30m［u／m9以上に分けられた。

両群のE、値には差がなかったが，A皿enOrrheaGalacto－

rrhea症候群を除いたC－2群のE，値はC－1群と比較し

低値であった。

　　〔6｝B群のLH，　FSH値は正常卵胞期前期の値と同様

であった。

　　（7）無月経期間とE、値には特に相関は認められなカリ

たが，E，値が比較的高値の例は無月経6カ月以内であっ

た。

　　（8）17α一〇HP値，　Progesterone値は各群で特に差

は認められなかったがA群で比較的高値であった。

●
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59　　LII・RII－T卜】ST分類とCLぐ）MIPIlENE

　　　の有効性

60

無月経不妊婦人の分類とLH－RH負荷試験

　東京都、ンニ府中病院産婦人科

0高田邦明　北田博大　高岡茂樹
　喪　イ、義　木戸　豊　大塚晴久

東北大学医学部薫科学婦人科単教室

　太田　憲道，羽根田　敦・和田　裕一
　高橋　克幸・平野　睦男・鈴木　雅洲

　間脳一一一下垂体磯能を表わすLH・Rll－TESTを利用し，

無月経患者の治療基準を設定しようとする試みがなされ

ている。従来の診断基準かc，，　Cl，OMI　L）E　IEINE有効性を判

定することは困難な場合があり，LI　1・　RH－TESTにより

CI・OM正PHENE投一与基準が判定出来れば臨床一ヒ非tf，に有

利である。これらの試みは高口等（日不妊誌21，1，’ア6）

によりCII・RII投与後30分にお・けるLH／FSHをみるこ

により，その有効率を明快に判定し得ると報告している

が，今回我々は本院に齢けるLII・RH－TEST施行例ア8例

を検討するため，その内CLOM工PHENE　T且1】STを行っ

た64例につき黒川等（［ヨ産婦誌26，261t’ア4）の分類に従

ってCI・OMIPHENE　TE8Tとの関連性を検討し，更に

治療の最終目的である妊娠成立についても検討を加え以

下の結果を得たので報告する。

　Ui・RH－TBSTを行ったヒでCIX）MIPIIENE　TEST

を行った症例は臨床的分類によって，無排卵性周期症16

例（25％），第1度無月経51例（48A％），第［度無月

経1ア例（26，6％），合計64例であり，これらを黒川の分

類に従って分類し，CLOMIPHENB　TEST有効性を検討

すると，中間型低FSH群で最も高く26例（40．6％）中21

例（808％）有効であった　次いでi1　Orma　1　rOmge群

で19例（2・9．ア／o）中6例（51．6．。）有効であったが前者

と明らかな差を認めた，又中聞型高FSI　Lil：Eでは6例（9．5．。）

中わずか1例（167％）のみ有効であり，high　good群，

k）wpo‘）r群では当然ながら全く無効であった。このこ

とよりLH前値が正常ないしはやや高値で，　LH唄値が高く，

反応も良好であり，しかもFSH反応があまり高くない

（く40）群でCLOMIPHENEが最も有効であることが判る。

　なitl・　CL，OMI　PHENE投与周期あるいは投与直後の妊娠

率も中間型低FSH群が最も高く，18例中8例（444％）

に妊娠成立をみた。

　以上よりCLOMIPHENE投与前にU｛・RH－TESTを行

い（同時にPRLも測定），その投与基準をU－1・RH－TEST

分類より決定することに臨床的意義を認めた。

　無．月経不妊婦人をprOgestθrone／0㎎，／7d－

hydroxypr。gester。ne　capr。nate／6ZS　n9および

θstradlol　dipropionatθ∠O　mg　と／7aK　－hy〔iroxty－

Progesterone　caPronate’筋注後の消退出血により，

第／度無月経第／群・第／度無月経第。2群および第2

度無月経に分類し・第2度無月経はさらに臨床所見左

らびに開腹による卵巣組織所見から卵巣形成不全群・

卵巣形成不全以外で卵巣組織所見に異常を有する群（

以下卵巣形成不全以外の卵巣群とする）および非開腹

群の3群に分類した。なお・卵巣形成不全群と卵巣形成

不全以外の卵巣群は・主として内分泌学的検索並びに

治療成績から卵巣組織所見の検索が必要と考えられた

症例群である。

　以上各群についてLH－RH試験を施行し・あわせて

排卵誘発成頴を検討した結果・／）排卵誘発成績は・

排卵障害の程度が高くkる程低くなる傾向にあリドま

た第2度無月経のうち卵巣組織検索が必要と考えられ

た卵巣形成不全群および卵巣形成不全以外の卵巣群に

は排卵・妊娠例は／例も認められなかったが・非開腹

群には排卵・妊娠例を認めた。2）LH－RH負荷試験

の成績で・対照群と比較し第／度無月経££群のFSH

値は有意に低く・反応は低反応であった。卵巣形成不

全群ではLH値・FSH値ともに有意に高値で・またそ

の反応は過大遅延反応であった。他の群においては対

照群と比較し有意差は認められなかった。また排卵・

妊娠例を認めた非開腹群と排卵・妊娠例の認められft

かった卵巣形成不全群および卵巣形成不全以外の卵巣

群のLH－RH負荷試験の成績では・非開腹群と卵巣形

成不全群との間で・卵巣形成不全群がLH値・FSH

値ともに有意に高」直であるのに反し・卵巣形成不全以

外の卵巣群との間では・LH値・FSH値ともに有意差

を認めなかった。

■

●

、

●
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■ 61血中gonadotropin値お・よびprogesteroneテストに

　　よる無月経患者の分類

62機能異常卵巣のHMG＋HCG負荷に対する反応性

防衛医科大学校産科婦人科

関　克義，中島秀晶，加藤宏一

千葉大学医学部産婦人科
前川岩夫、戸出健彦、内藤正文

寺田夏樹、小堀恒雄、高見沢裕吉

●

　Kletzky　et　al．（1975）によ一’）て正常および無月経婦

人の90nadetR）pin値は対数正規分布することが報告され

ている○今回われわれは87名の続発無月経患者の［TIL中

gonadotropinの基礎値およびLRF（100ug＞静注後の最

高増加値（△）の分布ならびに信頼限界（95％C．1．」にっ

いて検討したので報告する一・egonadotropin値はlinear

transforrnation（確率糸氏，　probit変喚，　rankit変換）　Z去

によつて分析した087名の無月経轡者にproge　sterone

50耀牙筋注し，性器出血の有無により第1度33名，第2

度54名に分類した。第1度無月経患者の血中LHの基

礎値はlinear　transforrnation法によ・て分析すると対数

正規分布し，しかも2つの集団よりなることが判明した，

すな：わち低訟よび正常LH群，平均77n9／mt（LER

907），（95％C．L．，44～130＞と高LH群，　平均

200㎎／mC，（95％C．L．，105～390）である。第1度

無月経患者の血中FSHの基礎値は対数正規分布し，平

均340ng．珈6（LER　907）（95％C↓．，170～780

㎎／mのの単一の集団からなり正常域にあつた，LRF

投与後の血中FSHおよびLHの△は対数正規分布し，

単一の集団からなつていたo第2度無月経患者の血中

FSHの基礎値は正常teよび低FSH群，平均220㎎／秘～

（95％C．L”76～620）と高FSH群，平均3800ng
／me，（95％C．L．，1，100　一一　1　3，000）の2つの集団から

なる対数正規分布をとつた。血中LHの基礎値は正常お

よび低LH群，平均60　ng／厩（95％C．L，，18～210）

と高LH群，平均340㎎／譲（95％C．L．，130～900）

の2つの集団より構成されていた。LRF投与後のFSH

およびLHの△は第2度無月経患者において対数正規分

布レノ2つの集団より構成されていた。

　以上，続発無月経患者の血中gonadotropinの基礎値お

よびLRF投与後の△は対数正規分布することが判明し

た（第1度無月経患者は血中LHの基礎値より，第2度

無月経患者は血中FSHむよびLH（特にFSH）の基礎値

にもとずいて2群に分類できた。各群の排卵誘発療法の

結果についても報告する。

目的；排卵誘発を目的としたIIMG＋HCG療法におい

ては、卵巣の反応性が多様なことから、HMGの至適投

与量を決定することは極めて困難である。そこで排卵誘

発前に一定量のHMG＋HCGを負荷し、estradid（E，）

の分泌動態を示標として卵巣の卵胞発育の程度、反応性

をあらかじめ准定できれば、夷際の排卵誘発時に役立つ

と思われるo

対象および方法；正常性周期婦人の卵胞期各時期、無排

卵周期症、第1度無月経、第2度無月経婦人に、HMG

1501U＋HCG10001Uを連日3日間筋注し、注射
開始日より連日10日間採1血を行い、血中E，値をIUA

にて測定した。

成績；（D正常卵胞期にHMG＋HCGを負荷した場合の

E、分泌patternは、前値、最大値、分泌変動により、

卵胞期初期型、中期型、後期有排卵型、後期無排卵型に

分類できた。すなわち前値は、初期型で50pg／励以下

中期型で100～50pg／砥後期型で100pg／励以上であ

り、最大値は、後期無排卵型で約1000pg／・・eと高値を

示した池は、ほぼ400P9／融であつた。　E，分泌変動

patternについてみると、前期型では測定後期に前値近

くまで低下し、中期型、後期有排卵型では、最大値を維

持するpatternが特徴的であつた。

②無排卵周期症では、卵胞期中期型を示す場合が多く、

一部卵胞期後期無排卵型を示す例が認められた。

③第1度無月経では、卵胞期中期型～初期型を示し、

PCOでは卵胞期後期無排卵型に類似した過剰反応型を

示す例もあった。

（・1）第2度無月経では、TUrner症候群に代表される低～

無反応型から、卵胞期初期～中期型の反応を示すものま

で認められた。

●
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63　卵管形成術に知けるmacro澄よぴmtcro　SttrgelJの比較検討

　　Acomparative　s童udy　of　the　results　of　tubal

　　surgery　uslng　both　macro　and　rrll　cro　surglcal

　　techn且ques
慶応大学産婦人科

　真木　健，岡井良至，飯嶋忠次，森定　優，

　河上征治，飯塚理八

64　M且crosurgeryによる家兎卯管の端々吻合（その4）

　　一スプリント留置による卯管上皮の組織学的変化一

東海大学医学部産婦人科

篠塚孝男　　井上正人　　本田育子

黒島義男　　吉野かほる　　藤井明和

●

　我々は，家兎卵管にmacrosur墓elyとmlcrosurgery

によって端々吻合を行い，その術後卵管内腔形態の比

較，未だ確立されぬmlcr（，surgery卵管形成術，およ

びヒトにお・けるtnlcrosurger｝卵管形成術後妊娠成立

率について検討した、、32例の家兎についてその両側

卵管端々吻合を，macr。では3－0，7－0ナイロン

糸にて各6例，mlcroでは10～16倍拡大下で，9－O，

11－0ナイロン糸にて各10例行った。再開腹後，摘出

した卵管縫合部内面を走査電子顕微鏡（SEM）にて，

術後1日～8週まで経日的に観察した。その結果，

mac　roとmlcrosurgery，の間には，卵管通過性，卵管

内腔形態に明らかな差を認めた。針数については，各

糸について3，4，6，8針で縫合を行った。3針では縫合

不全を示す例があったが，4針以上にては通過性，内

腔形態にSEM上差を認めなかった。運針の深度につ

いては，①筋層のみ，②内膜途中まで，③内膜にやや

かかる程度，④内膜に大きく突出させる，の4法を比

較した。④では内腔に突出した糸にFibrm，白血球

が付着し，内腔狭窄を示すが，①～③では差がなかっ

た。糸の太さについては，太い糸ほど狭窄をきたす例

が多く，9－0以上ではSEM所見にて内腔不整狭

窄が低率であった。我々は，術後再癒着防止の目的で

シリコンフードを開発したが，それと同一素材の小フ

ー ドを10例の家兎の片側卵管手術部位に装着し，再

開腹時に他側卵管手術部位と比較し，癒着の状態を観

察した。フード装着側は，極く軽度の癒着（2例），全

く癒着なし（8例），非装着側は全例他臓器と癒着

し一塊となり，手術部位の確認が困難であった。ヒト

におけるmicrosurgery術後成績は，現在まで11例

中妊娠例3例〔端々吻合術（5例中1例妊娠），卵管開

口術（6例中2例妊娠）〕妊娠率27．3％で従来の

macrosurgeryの妊娠率153％を上まわっている。

　研究目的

　卵管の端々吻合の際に，手術創における内腔の閉

塞を予防する目的でスプリントを留置することは古

くから行われているが，その是非については，現在

でもなお・意見が分かれているo動物実験において，

スプリントの留置は，非留置の症例に比して，卵管

の疎通率に齢いて差は認められなかったが，妊娠率

は留置群において著明に低下したとの報告がみられ

るが，その原因まで追求した報告はみられない。我

々は，M　icrOsu　rgeryを用いて家兎卵管の端々吻合を

行うと，術後の疎通率，妊娠率とも良好であること，

吻合部の組織反応は軽微であり，卵管上皮の走査電

顕像もほぼ正常に保たれていることを報告してきた

が，今回は，スプリントを留置することによって，

卵管吻合部の間質や卵管上皮に齢こる変化を検索す

る目的で次の実験を行ってみたo

　研究方法および結果

　家兎卵管の狭部および膨大部を切断後，卵管采部

より，直径0．2～0．5mmの太さの縫合用ナイロン糸

を卵管腔内に留置し，その先端を子宮よりふたたび

腹腔内に出した後，卵管の端々吻合をMlcrosurgery

法にて行い，スプリントの自然脱出がないように皮

下に固定し，留置後3～10日の間にスプリントを

抜去し，抜去後2週間で開腹して疎通性を調べると

同時に，縫合部周辺の間質の変化，卵管上皮の変化

について，H・E染色，マツソン染色診よび走査型

電子顕微鏡にて検索した○その結果，縫合糸周囲の

間質に極く軽度の炎症性変化がみられ，卵管上皮の

変化は，太いスプリントを使用した群の卵管狭部に，

上皮の欠損と，線毛細胞の委縮，減少などがみられ，

同時に分泌細胞にも一部に著明な変化がみられた。

これらの変化は細いスプリントを使用した群には，

ほとんどみられなかったQさらに留置期間の差によ

る変化についても検討を加えたので報告する。

●

1

●
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65 当院における不妊症外科的療法の検討 66　分泌期にお・ける、ヒト卵管峡部輪状筋の櫟能的

　　変化

仙台市　向仁会　永井病院

永井宏占賀詔f
九州大学温泉治療学研究所産婦人科

是永迫夫、松岡幸一一郎、伊東孝治

●

　当院における不妊症患者に対する手術療法につ

いて，臨床的検討を行った。

　昭和46年より昭和53年迄に手術を施行した不妊

症患者は97名であった。手術患者中25人の妊娠を

確認しており，妊娠成功率は25，8％であった。

　適応別には，子宮内膜虚卵巣嚢腫，多嚢胞性

卵巣，子宮筋腫，卵管水腫の順に多く，妊娠率は，

子宮筋腫，卵管水腫，卵巣嚢腫，子宮内膜症，多

嚢胞性卵巣の順に高かった。卵巣喫状切開または

一部切除例はチョコレート嚢腫と多嚢胞性卵巣で

あるが，いずれも術前のB・B・Tとの関係が予後

を左右していた。H・。Gは双方の例とも卵管通

過例がほとんどであった。

　手術より妊娠までの平均日数は18．5ヵ月であり，

最短3ヵ月，最長98ヵ月であった。術後転医また

は通院中止例の平均日数16．9ヵ月で，妊娠成功ま

での日数との関係において興味深い。卵管形成術

は，妊娠の予後は約18％であった。卵管形成術の

予後を左右するのは再癒着の防止であるが，当院

では，プロテーゼ使用より，術後早期通水を施行

し，良好な効果をみている。

　卵管形成術は，種々の方法を試みている。方法

別による優劣の比較は，症例数が少い為，有意差

を検討することは，容易ではないが，本年4月よ

りMicrosurgeryを施行しており，妊娠率，術後

H・S・G所見の変化について，マイクロ使用群と

非使用群についての比較をしたい。

　手術療法の妊娠に対する予後を左右する臨床的

因子，即ち治療開始より手術までの期間，B・B・

Tのパターン，H・S・G所見，年令等を検討，若

干の知見を得たので，合わせて報告したい。

　ヒトにお・いて、卵は排卵後約3日間卵管内に停滞し、

その後子宮に輸送されるといわれている。しかしこの停

滞澄よびその後の輸送がいかなる機序によるものかは現

在なお明らかではない。一方ウサギでは、峡部平滑筋お

よびその支配神経である交感神経系が卵輸送に重要な働

きをもつことが示唆されている。元来ヒト卵管平滑筋は

、増殖期にα一dominantとなり分泌期にβ一dOmin

antになると報告されているが、卵輸送時期である分

泌期中の変動についての報告はほとんどない。

　今回、この変動を観察するため、25例のiStbMus

eirGU⊥ar　rin9を用い、　in　vitro　でnoradren

aline（NA）、fie⊥d　st工mUユation（FS）に対

する反応を観察し、さらに定量的検討を行うため以下の

値を算出した。

　①面積変化度一NA投与後5分間の収縮下面積一投与

前5分聞の収縮下面積）／自発収縮の大きさ。

　②反応度一FSに対する反応の高さ／自発収縮の大き
さ。

　　　　　　　－ア
　結果：NA10　9廊に対する分泌期中の変動は不明
　　　　　　　　　　　一6
であつた。しかしNA10　　　　　　　　　　　　9溜に対しては、BBT高

温前陥落日を○日とすると、面積変化度はO～3旧で

O．55±O．16（M±SE）、4－6日で一〇．18士O．12、7

～ 10日でO．94±0．10、11～14日で一〇．50士O．2　1と

変動した。一方β一stimu！atorであるisOprozere

nolに対して明らかなtonusの減少を示した3例は、

3，4．5日のものであつた。

　FSに対する反応度は、O－3日、4～6日、7～
10日、11～14日例で各々1．24±0．15、O．57土O．19、

1．8　4士O．17、O．91士O．17であり、　4－6日群は他群

に比べて低い値を示し、さらに一過性収縮後大きなto

nUSの減少を示した5例中4例が4～6日のものであ
つた。

　以上BBT高温期、4－6日に観察されたNA、FS
に対する反応の逆転齢よび減弱は、卵の停滞開放に有利

に作用するのではないかと思われた。

●
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67

卵管通過障害部の走査電顕像および病理組織所見と術后

妊娠成立率の検討

慶慮義塾大学医学部産婦人科教室
金倉洋一，鈴木俊夫，角毅一郎，森定　優，河上征治，

飯塚理八

68　ヒトMTo（mes・tuba・ium・va・ica）の収縮性

　　　と神経支配

京都大学医学部婦人科学産科学教室
森本幸己，岡村　均，竹中　章，森川博史

神崎秀陽，奥田雄二，西村敏雄

¢

　我々は卵管不妊因子をHSGでスクリーニングし，その

手術例（40｛瑚の卵管内膜の走査電鼠HE染色にての考察

を行なった。卵管全体を得た場合は，それを①卵管采部

②卵管膨大部③卵管狭部④子宮卵管角に分けて考察し，

また保存手術の際は卵管閉鎖切除部および癒着部に

おいて考察を加え，それらとそのHSGとの関連について

検討を行なった。

　正常卵管（9例）について，その卵管内膜の（citiated

cell）／（ciliated　cell十nonciliated　cell）の比率は

①〉②〉③〉④の順で，それらの分布，配列は整然とし

ている。PFA（perifimbrial　adhesion＝卵管采癒着：

9例）に誇いて，ciliaの分布が粗になっているものの

ciliaの性状は正常に保たれて詮り，組織所見では骨盤

内膜症6例，術後のsimple　adhesion　3例であった。

ELN（tubalelongation＝卵管延長例：5例）では

c川aは全例正常で，組織所見でも著変はみられなかっ

た。HYD（hydrosalpinx一卵管溜水腫：13例）におい

て，我々はその術後妊娠成立率の極めて低い点などから，

その分類に検討を加えてみた。Kymo－HSGにより卵管

内腔が5　me以上に拡大，またはHYDが卵管狭部に』まで誇

よぶ例を皿型，それ以外の小さい㎜を1型と分類した

ところ，術後妊娠成立率に有為の差が出た。㎜の内膜

に関して，ciliaの性状は全く不良で，　ciliaの全く存

在しない例がHYDII型では高率にみられた。　ITA（intra　一一

tubal　adhesion＝卵管内腔閉鎖）について，その原因

が結核あるいは結節性卵管炎による場合（2例）では

ciliaの性状は全く不良だが，マドレーネル不妊手術の

場合（2例）では，結紮部以外の卵管内膜は正常に保た

れていた。

　以上の考察より，我々は手術適応を，Kymo－HSGに

よって，P】塾・肌N，　HYD　I型，マドレーネル不妊手術後の

ITAに厳選することにより，術後妊娠成立率の向上を

はかれると考える。

　Westman現象として知られている排卵時の卵管釆の運

動に関連して，我々はヒト付属器で卵巣と卵管釆を結ぷ

MTO（mesotubarium　ovarica）の生理学的意i義を研究

してきた。すでに，MTO中IC多数走行する紡錘型の細

胞束が超微細構造的に平滑筋であること，摘出したMT

Oがin　vitroで自動運動を呈すこと，この自動運動は統

計学的有意に排卵期に充進すること，NE，　Ach，　PGF2α

　　1はいずれもin　vitroでMTOを収縮させることを報告して

いる。

　今回は，1）neurotransmittersで引き起されるMT

Oの最大収縮力（in　vitro）を，各性周期別に統計学的に

検討したところ，NEとAchのいずれの場合も，　EF（ea－

rly　follicular）とEL（early　luteal）期で最大収縮力が有

意に低い2峰性の変動パターンを示し之こと，NEとA－

chの力価は全般的にNEくAchであるが，卵胞期では

NEはAchの約70％の力価を示すこと，2）MTO中の

平滑筋束にはadrenergic　nerve　fiberが近接して走行

すること，またこれらの平滑筋束全体にpostsynaPticの

ものと考えられるAchE（acetylcholinesterase）活性が

分布することが判明した。

　以上の成績から，MTOはその収縮性に関してadren－

ergicおよびcholinergicの2重神経支配をうけており，

この収縮性は性周期に応じて変動すると考えられる。即

ち，MTOの自動運動はOV（ovulatory）期にのみ充進す

ることからestrogenのwithdrawalに関連するものと考

えられるのに対し，neurotransmittersによる最大収縮

力はOV期とLL（late　luteal）期にヒ゜一クをもつ2峰性

パターンを呈すことから，estrogenのみならずproges－

teroneの変動とも関連するものと推定される。

●

●

●
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6g　　　家兎子宮の酸性ムコ多糖

　　第一報　子宮頸部と体部との比較

70　家兎卵管上皮細胞における複合糖質代謝に関す

　　　る研究。一卵巣ホルモンの影響。一

東邦大学医学部産婦人科教室

中岡義明，伊藤元博，平川　舜

　　　同　　　生化学教室　　　　天野久夫

東邦大学医学部　産婦人科学教室

寺嶋　勝、宗　恒雄、桑原正樹、平川　舜

●

●

　結合組織を構成するムコ多糖体の雌性性器に於ける生

理作用については種々検討されてきたが，本物質に働く

酵素の活性動態についての報告はいまだ見られない。我

々は今回この生化学的検索を試みる第一段階として，家

兎子宮頸部及び体部を用いてその基質である酸性ムコ多

糖類くAMPS）の同定分離ならびに定量を行ない若干の

知見を得たので，ここに考察を加え報告する。

　〔材料〕　妊娠29日目（分娩直前）とコントロールとし

て正常家兎を使用した。

　〔抽出方法と成績〕組織を生食で洗い2’－4mm四方

にminceした後アセトン中にて脱水，アセトン：クロロ

ホルム（1：1）中にて脱脂homogenize後五酸化燐で減圧

乾燥する。乾燥試料の約10～30倍量の0．OIM　Cacl　tを含

む0．05M　T　rs－H　el　Buff　er（PH7．9）を加え60分間煮沸し，

プロナーゼEを乾燥重量の1／10量加えトルエンでカバー

した後45℃中に24時間，さらに同量のプロナーゼを加え

24時間おく。TCAを最終濃度が10％になるよう加え4℃，

24時間で放置し除蛋白する。4℃10　，OOOrpm　20分で遠心後

セルロース透析膜で透析し（水道水中48時間，蒸留水中24

時間）100℃のwater　bath中にて，減圧乾固する。これに約

15m10，〔｝4MNac1を加えさらに5％CPCを沈澱が増加しな

くなるまで加え4℃24時間詮く，4，000rpm　10分で遠心し沈

澱を集め80％エタノーッレ無水エタノール，エーテルで順次遠心

洗浄し，デシケーター中で乾燥する。頸部から0．4如g冷etgレ

体部からは0．76㎎／純tg抽出された。この討料の一都をウ

ロン酸の定量に供し，それを指標としてauthent　i　c　sample

と共に，1M酢酸ピリジン（PH3．5）0．El　nnA／cm20分，O．1

Mベロナール0．15アンモニア混液0。5mへ／cm　50分で泳動し

た。その結果ヒアロン酸（HA）ヘパラン硫酸（HS）コンドロ
イチン硫酸B（ChSB）の3画分のみ分離され妊娠頸部では

HA87％HS　3．5％ChSB95％，体部ではHA56％HS　12％

ChSB32％であり，頸部，体部のAMPSの量的構成の相違が

観察された。

　卵管上皮由来の糖タンパクは、受精卵のcoatingに

関与すると考えられている。今回我々は、家兎卵管上

皮細胞内の糖タンパクおよびG1アc。8aminOglアcan（G

AG）代謝に与える卵巣ホルモンの影響を、組織化学お

よび〔sH－〕GlUC。samin免〔S　H－〕Fuc。seをtracθr

としたAutoradi。guram（ARG）により比較検討し

たo

　材料、去勢4週間後の家兎を対象にホルモン処置4

群とした0　1，Contro1、2．Estradi。1（E・）処置群、

5．・E・t・i・1（E・）処置群、aE・t・．adi・1（E2）＋P・（〉－

gesteron（P）処置群、5．progesteron処置群o

方法1（1）組織化学的検索。PAS，コ・イド鉄、アル

ー シアンプルー、トルイジンブルー、染色により比較

検討した。（2）Aut。radiogramo〔s正F〕Glucosami－

ne（5μci／in1），〔eH＿〕FuCo8e（10μci／in1）、を前駆

物質として、各群から採取した卵管をKrebs－Ring－

erbicarbona．te，　37℃，　4h　incubationした後

パラフィン包埋し、micr。autoradiogramを作製し

たo成績；（1）PAS可染性は、Estr。gen　処置群に強いo

すなわちE・群が最も強く、E・群が次いで強い可染

性を示したoE・＋P群とP群の可染性は、　control

より強いがE2　k・よびE・　群に比較し著しく弱いoア

ルーシアンプルー、コ・イド鉄染色はPAs染色と同

様の所見を示したoトルイジルブルーによるメタクロ

マジーは、PH　2．5、　5．ア、　7．　q　いずれの条件でも認

めにくい。（2）ARG；E・お・よびEs群では〔5H－〕

Fucose，〔3｝i－〕Gluc。samine　いずれも上皮細胞内

にGrainのとり込みが認められるが、　Grain　数より

Gluc。samineのとり込み活性の強いことが判るQ　P

群では、いずれのtracerもとり込み活性は低く、し

たがってGrain数も少ないo　Es十P群誇よびcon－－

trOl群にはほとんどGrainは認められないQ考案：

Et、、E・群に慶けるPAS陽性物質の増加と、
〔SH－〕Fuc。se、　〔s　HOqlucosa皿ineの高い取込み活

性から、卵管上皮細胞に誇けるEstrOgenθ（Ee、　E・）

による複合糖質性合成の促進が示唆された。E・＋P群

の卵管上皮細胞におけるPAS陽性物質の減少および
〔SH－〕Fuco8e、（　’lh〕Gluc。samineとり込み活性の

低下（Grain　数の減少）から、上皮系細胞に対する

Pr。geoter。neの効果は、分泌穎粒の放出と複合糖

質生合成の抑制作用が示唆された。



166　（404）

71　　子宮筋層中ステロイド濃度について 72　水素ガスクリアランス法による着床前期の家兎

　　　卵管血流量の測定。

●

大阪医科大学産婦人科学教室
石田雅俊　奥田喜代司　神吉秀一　植木実

杉本修

　　　　　東邦大学産婦人科
　　　　　宮崎憲、宮崎知子、武井成夫、林　鴻程

黒沢忠彦、国立神奈川療養所循環器科　徳地孝一

緒言：ステロイドの標的組織の1つである子宮筋層中

ステロイド濃度k・よびその周期性変動の把握は，子宮

筋へのステロイドの作用を知る上で意義深いと思われ

る。そこで，われわれは，子宮筋層中詮よび血漿中の

progesterone（P），　20cx－dihydroprogesterone（20p）

17CX－hydroxyprogesterone（17P），　androstenedione

（A），estrone（E1），　estradio1（E2）を測定し．比較

検討した。

方法：正常月経周期を有する婦人30例を対象として，

摘出子宮の子宮体部より子宮筋を採取し，また同時に

肘静脈血をも得た。子宮筋はPolytronで粉砕し，アセ

トンで抽出後工一テルにて再抽出した。また血漿はエ

ーテルにて抽出した。上記6種類のステロイドは2種

類のcelite　column　chromatographyにより分離し，

それぞれSPecificなRIAにて測定した。

成績：子宮筋層中各ステロイド濃度を卵胞期と黄体期

で比較すると，P（2．2ng／ジwet　tissue，7．1），20P

（0．75，1．41），17P（O．　36，0．75）は卵胞期より黄体期

の方が高値を示した。一方E2（1．08，0．49）は卵胞期

の方が黄体期よb高値を示した。また筋層中ステロイ

ド濃度と1血漿中ステロイド濃度との比（ng／g　wet

tissue：ng／sのをみると，卵胞期のE，＝17．70＞

E・，＝4．13＞P；4．10＞20P＝3．00＞A＝1．04＞

17＝0．42で，黄体期のE2＝4．　67＞E，＝3．28＞

A＝1．41＞P＝e．　67＞　17P＝0．65＞20P＝0．56

で，すべて卵胞期の方が黄体期よb高値で，各ステロ

イドによりその濃度比が異なった。

結語：子宮筋層中各ステロイド濃度は，月経周期によ

り異った変動を示し，また血中濃度と違った変動を示

した。このことにより，子宮筋層中でも内膜と同様ス

テロイドが何らかの作用を発揮しているのではないか

と推察された。

　目的：卵摂取、受精、卵移送に関連した卵管の機能

状態を解明するには、その循環動態を知ることが重

要である。そこで、私達は、組織レベルでの微小な点

での血流量測定に、脳、腎、肝、胎盤に応用されてい

る水素ガスクリアランス法を使用して、排卵より着床

前後に於ける家兎卵管血流量を経時的に測定した。更

に、形態学的な面での検討には、墨汁加組織標本を作

成した・

　対象及び方法；家兎は自然交尾により排卵させ、着

床にいたるまでを、経時的に、卵管の血流量を測定。

麻酔はネンブタール静注麻酔、ケタラール筋注麻酔を

使用。水素ガスは5％H・ガス＋95％N・ガスと4Z

％O・ガス＋58％Nzガスを等量混合ガスとして吸入

させた。電極は経腹的に卵巣随質、膨大部、峡部、子
　　　　　　　　　　　　　　　　　　
宮角部に挿入、固定し、麻酔下にて測定。あわせて、

卵管各部位のcaplllary　denBity及びsurfaceは

組織学的に墨汁加標本より算出した。

　結果；排卵より着床前期における卵管血液量は、各

個体の1分間における単位グラムあたりの卵巣血流量

を1として、膨大部では交尾後1日目（以下交尾後略）

O．779±0，15Z、2日目1．257±〔M52、　5日目1．082±

O．19D、　5日目O．9　95±02691　10日目0995±〔｝269、

峡部では1日目O・579±0・109、Z日目0．887±O．1　1K

5日目1．141±O．4Z7、　5日目O．778±0．219、　10日目

0．557±0．025、子宮角部では1日目a．161±O．052、

Z日目O．15Z±〔）．070s　5日目0．191±O・O　57、　5日目

O．4　7　5±0．250、10日目0．4Zl±0250。　以上の如く

膨大部では明らかな変動はなく、峡部は交尾5日目迄

漸増し、以後漸減した。子宮角部は交尾5日目まで漸

増し、10日目も同様であつた。

　上記の結果より、排卵より着床前後において、卵管

子宮に卵の移送と関連した部位的k血行動態の変化が

示唆された。

●

●
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73子宮内膜症に於けるDanazolの治療効果 74 DANAZOLの子宮内膜症に対する臨床

効果の検討

東邦大学医学部産婦人科教室

0小島栄吉，西田修二，大村　剛，平川　舜
松戸市立病院産婦人科
田巻勇次　　細田　肇　　浅沼勝美
林　謙治

ψ

　Ant　igonad。tr。picな作用機構により子宮内膜症の特効薬

として評価の高いDanazo1の治療効果について，内視鏡．内

分泌機能検査，子宮内膜各所見を主軸に症例をFoll（rvし，若

干の知見をえたので報告する。〔対象〕問診および内診によ

り内膜症が疑われ，内視鏡施行下に診断の確定した13例を

対象とした。　〔方法〕（1）内診所見による進行度分類はBeec－

hamの分類に準じた。（2）内視鏡施行の適応：Beechamの1

期細よびH期の一部はLaparoscopy，　Culdoscopy』～IV期

はLaparoscopyによった⊃（3）投与量と期間：大半が400mg

／日，3ケ月継続投与。（4）内視鏡観察による内膜症の進行度分

類は教室の分類に従った。（5）内分泌機能検査：治療前，中，

後の血中FSH，田，E，，　P　rogr　PRL，LH－RHテスト。（6｝子宮

内膜：治療前，中に詮ける光顕像，走査電顕像。（7肝機能t

腎機能，甲状腺機能，副腎機能，線溶系・凝固系機能，その

他血液検査。〔成績と考案〕（1｝子宮内膜所見：治療開始後す

でva　3～4週で内膜は菲薄化し，組織像上腺構造は縮小濃縮

し澗質も著明に萎縮する。走査電顕像では萎縮像の特徴とさ

れるmicrovilliの短縮とciliogenesisの欠損像が観察さ

れた。（2）内分泌動態の推移：血中LH，FSHの基礎分泌値は

低下傾向を示す。E埴は卵胞期レベルよりやや低く，一方

Prog。値は著明に低下する。　BBTは一相性で排卵は明らか

に抑制される。PRL値は一定の傾向を示さない。血中且値と

内膜の強い萎縮状態は相関せず，この現象はDanazolの標

的組織すなわち内膜に翻けるエストロゲンの細胞質レセプタ

ー合成阻害によるとする報告もある。（3肝機能のうちGOT，

GPTの軽度上昇例を一部にみるほか，腎機能，甲状腺機能，

副腎機能に影響はない。凝固・線溶系ではFibrinogenの変

動以外は著変はない。（4）副作用：体重増加，浮腫、匹肢の知覚

異常，筋硬直．悪〔♪・嘔吐，自律神経失調症状などが一部に発

現した。㈲治療効果：本剤投与中の最も顕著な現象は，月経

痛に代表される自覚症状の著しい改善が全例に認められたこ

とである。しかしながら他覚所見の改善は必ずしも平行しな

い。以上の成績より　D　anazolは，いわゆるmifiimal　end－

ometr　iosisの管理，癒着剥離を目的とした術前投4の有用

性，治療後の妊孕性の回復などの観点から優れた内膜症の治

療薬であることが示唆される。

　合成ethisterone誘導体であるDanazoユは、近年欧

米において子宮内膜症の治療に用いられてk・り、その

すぐれた治療効果が報告されている。今回、我々は子

宮内膜症患者にDanazolを投与しその臨床効果につい

て検討を行った。

　／0例に／日4LOO～600㎎のDanazo］を月経開始5日

目から／～6ケ月間にわたって投与した。投与中に適

宣、BBT測定、内分泌細胞診、血中ホルモン測定、子

宮内膜検査を行った。

　結果

　の投与中BBTは中等度上昇を示す一相性となった。

投与中8例に不正出血がみられた。8例は投一与終了後

ユタ～60日で排卵性月経．がみられ、2例はそれぞれ5ケ

月と7ケ月を要したが、全例に排卵性月経．が回復した。

　②内分泌細胞診のKPエは7例中5例が／0％以下に低

下した。

　③投・与中のFSH：／4．7±ム9m血レ血ユ，LH：／SO±

82mirYfu1・E2：／OS　2±96．O　P＆血1であり、pro－

gesterOne値はいずれも／．O　ng／i11以下であった。

　⑭内膜像：投与開始2～4週で増殖像消失し、4～

6週で腺上皮に軽度の核下空胞又は核上空胞の形成が

みられ、その後に高度萎縮傾向を示した。しかし、症

例及び採取時期による差も認められた。

㊤治麟影姦嘉騎礁改認岬月経発来時点での判
　　　　　　　　v定は著明改善3例、不変2例であった。

　④副作用：体重増加は全例にみられ、平均4．！Kgの

増加であった。肝機能異常3例、薬剤との因果関係は

明確ではないが胃潰蕩／例、その他座疹、筋拘縮、疲

労感、浮髄等がみられた。

●
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75　子宮内膜症に対するDanaz・【療法の臨床的検討 76　Danazo1投争后の性腺機能の回復に関する研究

九州大学産婦人科、産業医大産婦人科X

倉野彰比古来、中村元・、津田知輝

永田行博、楠田推彦

国立千葉病院産婦人科　巻石堂病院

武久　徹、岩津英雄、古内美好、白幡　光、

白幡八重子

〔目的〕Ethinyl　testosteroneの誘導体である

Danazolは最近子宮内膜症の治療薬として注目されて

いる。今回われわれは子宮内膜症例にDanazolを投与

し、その臨床的効果、投与中の内分泌動態および副作

用について検討を行った。

〔対象齢よび方法」対象は術前または術後投与の計18

例で、投与方法はDanazo且400剛dayをday　5よ
り連続4ケ月以上投与した。臨床的効果は自覚症状、

他覚所見、開腹時所見および組織所見によった。円分

泌動態は血中LH、　FSH、　Estradiol（E・・）をRIA

で測足し、LH－RH　testお・よぴEstradiol　benzoate

（E，B）負荷testも行った。副作用は自覚的、他

覚的に観察し、生化学的には肝機能を中心に検討した。

〔成績〕Danazo1投与により自覚症状および他覚所見

とも改善が認められ、投与中の子宮内膜は萎縮所見が

著明であった。開腹時の所見では内膜症による癒着部

は剥離が比較的容易で組織学的には退行性の変化を示

していた。Danazol投与中の1・Hはほぼ正常範囲内に

あり著明な抑制はみられないが、LHSurgeは連続測

定の1例では明かに抑制された。FSHは投与10週

以後に抑制傾向がうかがわれた。また下垂体の

Gonadotropin分泌予備能は充分に保たれていた。　E2

はDanazol投与後次第に減少し、投与後12週以後では

第1度無月経のE2レベルになっていた。な訟この間

排卵は認められず投与終了後はほとんどの症例で4
週間以内に排卵周期を回復した。投与中の副作用は痙

療、浮腫、肩こりなどであるがいずも軽度で、肝機

能では症例によりGDT、　GOTの上昇が認められた。

〔結論〕DanazoEの作用機序は①Gonadotropin分

泌抑制を介してのEstorgen（E）分泌抑制、②卵巣へ

の直接作用によるE分泌抑制、③Eの標的組織である
子宮内膜にたけるreceptorレベルでの作用などが考

えられるが、自覚症状、他覚所見の改善、副作用が比

較的軽度などから本剤は臨床的に有用であると考えら

れた。Danazol投与中の視床下部機能については結

論は得ていないが、E，BによるLH増加は認められ

ないようである。

　Danazolによる子宮内膜症の治療（偽閉経療法）

は、不妊症の分野では、投与后の高い妊娠率により、

現在では、子宮内膜症の治療の中心となりつつある。

　Danazo1の作用機序については、異論もあるが、

gonadotropin分泌を抑制し、卵巣に澄ける

steroidogenesis抑制、次いでestrogen分
泌抑制が、主な機序と考えられている。従って、

Danazol投与后、性腺機能が、どの様に回復するか

は、以后の妊孕性の問題と関連して、興味深いところ

である。今回、我々は、Danazo1投与終了后の性腺

機能回復の状態を調べる目的で以下の研究を行なった。

〔研究対象及び方法〕腹腔鏡又は開腹により子宮内膜

症と診断した排卵周期を有する5名の不妊婦人に、月

経開始5日目よりDanazol400mg／d、4ケ月間投与

し、投与終了翌日よb、排卵后月経まで（第一周期）

及び次回排卵后月経まで（第二周期）隔日、血中FSH、

LH、　estradiol（E2）、　progesterone（P）、

testosterone（T）及びvagina［smear、頸管

粘液（㎝）を調べた。又、高温相8日目前后に子宮内

膜組織診を行なった。

〔結果〕（第一周期）1投与終了后排卵までの日数：

12～18日。2．FSH、　LH：正常範囲。3．E2、T：

やや低値。4．P：正常範囲。5．CM：投与前に比し、

やや少量。6．vaginal　smear：エストロゲン効果

の著しい低下。7．子宮内膜組織診：腺上皮構造は、多

様性を示し、全体的には遅延像を示し、間質は促進す

るatypicaiな正常周期に見られない組織像を示し

た。（第二周期）正常周期のパターンと一致する例が

多く見られた。

〔結論〕以上の結果より、Danazo1投与終了后の性

腺機能の回復は、比較的速やかで、殊に終了后第2周

期では、ほぼ正常の状態に戻ることが示唆され、この

点は、不妊症の治療に適していると思われるが、子宮

内膜症再発の面では、今后の検討が必要と思われる。

●

●

も
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77　⊃anazoユ投与時のラット子宮Peroxldase活性及び

卵巣17β一hydroxysterold　dehydrogenase活性に及

ぼす効果と意義

　　　　　千葉大学医学部産婦人科

　　　　　内藤正文、森川真一、菊池義公、小堀恒雄、

　　　　　高見沢裕吉

78 子宮内膜症に対するDanazol療法と偽妊娠療

法、保存的手術療法との比較検討

鈴木正利，東出香二，有井吉太郎，成田

　名古屋大学医学部産婦人科
下須賀洋一，菅沼信彦，木村　隆，後藤　孝，

　　　　　　　　　　　　　　収，友田　豊

’

●
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講演内容要旨

目的：子宮内膜症の治療梨としてDanazoコが注目され

ているが、この薬理作用についてはかならずしも明ら

かでない。最近Peroxidase（P）がエストロゲンによリ

エストロゲン依存性組織に特異的に誘導を受けること

が判明した。そこでDanaZOI投与時の組織内のエスト

ロゲンレベルを推測するために子宮内（P）活性を測定し、

合わせ卵巣に澄ける17β一hydr。xysteroid　dehydrog－

enase（17β一HSD）活性を測定し、　Danazo）のステロイ

ド合成能に及ぼす効：果を検討した。

方法二Sprague－Dawley系雌性ラットを用いGualaco1

を基質とする且immeユhoch等の方法に従い㈲活性を測

定した。1アβ一HSD活性値はestradiOl－17β（E2）を

基質とするLanger等の方法に従った。

成績二①ラット子宮㈲活性は未成熟及び去勢成熟ラッ

トでは検出不能であるがE2（4　OPtg）ないしPMSG（10

1U）投与により子宮内GP）活性は約90倍の活性の上昇

を認めた。②Danaz・1投与により成熟及ひE2投与未

成熟ラットでは子宮⑫活性は1／2から1／5に抑制。

③50日分未成熟ラットにPMSG（101u）投与にて卵

巣1〃－HSD活性は18時間後にピークとなり以後低

下した。④成熟ラットに1聖～5膨の種々のhanazo1

を投与し、10ny，5〔抽投与群にて有意に卵巣17β一HS

D活性の抑制を認めた。⑤PMSG投与未成熟ラットに

DanaZOIの追加投与により卵巣1アβ一且SDのピークが

消失した。

結論：DanaZOIは卵巣への直接的作用を有することが

示唆された。

研究目的；子宮内膜症を有する不妊患者の治療法と

しては、従来手術療法及び偽妊娠療法が主であった。

近年ethinyl　testosteroneの誘導体であるDanazolに

よる偽閉経療法が子宮内膜症に対して使用されるよ

うになった。今回、当教室において本療法を施行し

た症例について臨床的、内分泌学的検討を加え、

Danazol療法の評価を行うとともに、従来の黄体ホ

ルモン主体の偽妊娠療法、保存的手術療法の成績と

比較検討した。

研究対象二当科不妊外来患者のうち、内視鏡あるい

は開腹により子宮内膜症と診断され、偽閉経療法を

施行した症例は24例、偽妊娠療法例は58例であった。

Danazolの投与方法は月経開始第5日目より、400

～ 600mgを連続投与した。投与期間は3～7ケ月で

あった。これら症例のDanazol投与前、投与中、投

与終了後の血清中LH、F　S　H、　estr　adiolを測定した。

更に臨床的に自他覚所見の改善と副作用について検

討した。

結果：Danazol投与によりLHのmiddle　cyde
surgeは消失し、　BB　Tも一相性となり排卵は抑制さ

れた。LH、FSH値は投与中は低下の傾向を示し、

estradio1値も同様に低下した。月経困難、性交痛、

排便痛などの自覚所見は90％以上の症例において改

善がみられた。しかしダグラス窩の硬結の消失は4

分の1の症例に認められたのみであった。副作用と

しては、体重増加はほぼ全例に、皮脂分泌増加は半

数例にみられた。血清トランスアミナーゼの上昇は

25％にみられた。これら副作用は投与終了後間もな

く消失した。Danazo1療法終了後の妊娠成功例は現

在までのところ3例であった。

　即ち、Danazolによる偽閉経療法は自覚所見の改

善に対しては著効を示した。しかしダグラス窩の硬

結、著明な卵巣子宮内膜症など病変の進行した症例

では、偽妊娠療法同様に、本剤単独療法のみでは不

充分であった。即ち、適応症の選択が重要であり、

進行した例では保存的手術療法、あるいは併用療法

が必要であると思われた。
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7g進行骨盤エンドメトリオージス

　　　　　　　　　　　の新しい保存手術療法

大阪医科大学産婦人科

杉本　修，　池田義人

80

　　子宮内膜症に対するDanazoユ療法時の

　　　　　　　　　　内分泌動態の変化

　東北大学医学部産科学婦人科学教室

　古橋　信之・桃野耕太郎・長池　文康・和田　裕一
　平野　睦男・高橋　克幸・鈴木　雅洲

骨盤エンドメトリオージス（Em）の保存療法として偽妊

娠療法および偽閉経療法がポピュラーである。しかしな

がら高度の癒着と硬結を伴う進行したEmにはこれら薬

物療法だけで妊孕性を獲得させることはむずかしく、手

術療法が必要になってくる。周知のようe（　Ernの保存手

術は癒着剥離がむずかしいだけでなく、その後の腹膜欠

損部の被覆に難渋するものである。われわれは1972～

1978年まで234例のEmに対し保存手術を施行した。

このうち進行例（Beecham分類4期、杉本分類3期）

42例に対し、新しく考案した術式を施行したのでその

成績を報告する。対象は25～37歳の挙児希望婦人で、

29例は原発性不妊である。　34例に月経困難などの自

覚症状がみられた。術式の特長は、癒着剥離、病巣摘除

ののち、両側仙骨子宮靱帯を可能なかぎり側方まで切断

し、創傷被覆には円靱帯およびその周辺腹膜を利用する

点にある。すなわち、欠損部の比較的挾い例（16例）に

はBaldy－Webster法に倣って円靱帯係蹄を子宮後方に

移動させ、膀胱側窩または腸骨窩腹膜で被覆を行った。

広汎な欠損例（24例）は円靱帯を子宮端で切断し、その

断端を子宮後壁に固定してその周辺の腹膜で被覆した。

これらのうち7例はなお欠損部が残存したため腹壁腹膜

を遊離移植した。2例は広汎な癒着に加えて卵管閉鎖の

ため子宮全摘を行わざるを得なかった。術前には全例、

術後には28例に対し偽妊娠療法を併せ行った。自覚症

状は38例に軽快または消失をみた。　19例が妊孕性を

獲得し12例（21回）が分娩したが、5例は流産に終

った。2例は現在妊娠中である。

Em再発のため再手術を行ったものが3例ある。

　最近・子宮内膜症に対する／クCi－ethinyユtθsto－

storoneの誘導体であるDanaz。1の使用に関して・多

くの報告をみるようになった。しかし・その投与量・

投与期間等に関しては・まだ多くの問題が残されてい

る。今回我々は・子宮内膜症患者に対し，DanaZO1

．200mg　，900mg　・600mgを3（J　qケ月間投与し，その

臨床所見とともに，内分泌動態を検討した。

臨床所見：　］hanaz。ユ200　mg投与群では・3例中．2

例に排卵を認めた。排卵の認められkかった／例にお

いては・投与期間中25日間にわたる点状出血が認め

られた。900㎎投与群では・6例全例に排卵の抑制

が認められた。しかし・6例中5例に投与期間中に異

常出血を認めた。600mg投与群では・3例全例に，

排卵の抑制が認められたが・投与期間中の異常出血は
　　　　　　　　　　　　　　　　q認められなかった。しかし・2例に軽度の肝機能障害

が認められた。

内分泌学的所見：　の400㎎投与2例と900㎎か

ら600㎎に増量した／例で・LH・FSH・PRL・

Estradio1（以下E2と略）Progesteronθ　（以下Pと

略）とともに・DHEA，DHEA－LS，androstθrone

を測定した。投与期間中LHは30～！O　ng／mユ，　FSH

／00ng前後の低値を示し，PRLは〆O・V620　ng／皿

であった。ら値は最高値で〃Opg／皿の卵胞初期レ

ベルであb・P値は／ng／皿レベルであった。②

Danazoユ投与量の増加にともない・LH，FSH，E2値は

より低下する傾向が認められた。③P・PRLレペルは

1）anazo1投与量による・有意の変化は認められ左かっ

た。

●

●



（409）　171

81子宮内膜症に対するDANAZOL投与効果とその内分

　　泌学的動態について

82　Danazoエの血中ホルモン動態に及ぼす影響

新潟大学医学部産科婦人科学教室

○佐藤芳昭，高橋　威，須藤寛人，竹内正七

慶応義塾大学医学部産婦人科学教室

　福田良夫、田村昭蔵
　四津道子、栗原操寿

’

●

●

　DANAZOLは17α一ethinyl　testosteroneの誘導体

であり，子宮内膜症の偽閉経療法の治療薬として注目を

あびつつあるが，その作用および効果，副作用について

の臨床的知見はまだ少ない。今回は組織学的に確認し得

た子宮内膜症患者16例についてDANAZOLで治療し，使

用前後での内分泌動態，副作用および使用後での再発率

などについて検討した。対象は内膜症で開腹保存的治療

をしたもの13例，DANAZOL使用後に開腹し子宮内膜症

を確認したもの3例であり，DANAZOLは400㎎／day，

6ケ月間の連続投与を原則とし，投与前にL卜f－RH，TRH

テスト，血中FSH，　LH，　E2，　PRL，　T，，　T，，尿中17

0HCS，17KSなどのホルモン検査k・よび検血，肝機能

検査，内膜診などを行ない．投与中は2週間毎に血中ホ

ルモン，副作用，症状のチエックをBBT記載とともに行

ない，腫瘤のfol1（M　upには内診の他にEchoを用いた。

投一与前，中，後，にteける下垂体機能をLH－RH，　TRH

テストで検討したが，薬剤投与での機能抑制はみられな

かった。血中FSH，　LHは投与後2ケ月位までは低下が

徐々にみられるが，その後はあまり下らず，E2の低下は

さらに遅れてみられた。

　内膜診では投与1ケ月ですでにatrophyがみられ，6

ケ月目ではきわめて強いat　ropkyがみられた。副作用で

は体重増加が9割の症例にあり，投与後1～2ケ月で1
割位の体重増加を示すが，その後は静止した。肝機能，

検血等の検査では異常は認めなかった。出血よりみると

投一与開始（月経周期5日目）後に排卵周期を有した群が

3例あり，全周期にわたって出血のなかったものが4例

で，残りはspottingを含んで出血があった。臨床効果

よbみると月経痛などは1ケ月目よりほとんどみられな

くなり，腫瘤の縮少は3ケ月目位より著明となる症例が

多い，投与終了後では月経発来は平均32日でみられ，排

卵性のものは5例（312％）であり，次周期より全例排

卵性となった。自覚症状の再発は2周期目よりみられる

ものが40％あった。

〔目的）Danaz。ユ（以下D）投与による血中ホル

モン動態を詳細に追究する。

〔対象と方法）対象は正常月経周期を有する子

宮内膜症患者7例で、初回投一与量別症例数は

200ms9／日　2｛列、　400ne9／日4例堕、　6001zag／日1

例で、投与開始は原則として月経周期第5日と

し、投与期間は3カ月3例、6カ月3例、9カ

月2例で、そのうちの1例では200脚／日3カ

月投与後2カ月休薬し、正常月経周期回復確認

後さらに600勝／日9カ月投与を行なった。3

カ月投与群ではD投与前・中・後に亘り経日的

に、6カ月以上の投与群については週1回、極

力同一時刻に採血し、LH、　FSH、　Estradiol

（以下E2）、　Progθsterone（以下P）をRIA

法により測定した。LH－RH七es七は投与開始

後50日目と、投与終了後黄体期に施行した。

〔成績〕5カ月投与では各投与量とも投与後

LH・FSHのmid－cycle　surgθは消失し、　P

のluteal　riseは認められない。しかし各投
与SともD投与後60日前後乃至それ以内に
LH・FSH値の上昇傾向が認められ、3カ月投

与例では投与中止後200M．9例で9日、600卿

例で7日に至り下降し、400卿例ではそのま
まmid－cycle　surgeに移行した。　D投与終了

後は各投一与量とも15～23日後にll・H・FSH

のmid－cycユθsurgeを、またPのlu七eal　rise

を認めた。投与期間中のLH－RHtθs七は全て
視床下部障害型を示した。9カ月投与の2例で
は19～27週以後にも再度比較的高値を示し、

その動きには周期性が窺われた。PはD投与4
週以後全例2n9／nt未満で、概ねln9／nt以下の

低値を示し、E2も13週以後概ね30pq／nt
以下の低値を示した。同一症例に対し200・mo／日
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　、
600卿／日投与による血中ホルモン動態を比較

し得た成績では、後者においてLH・FSHが早

期により高値を示し、それにも拘らずE2はよ
り低値を示した。
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　子宮内膜の治線楽として欧米で用いられているdanazo　I

400～50伽g／dayの投与を内膜症患者に行っている。投与塒

の内分泌学的動態、伽床証状の変化については昨年度本学会

で報告している。今回は、danaz。1投与後のf。llow　upを行

った結果と、投与終了時行った内膜及び内膜組織の組織検

査の結果について報告する。

　検索対象、華児希宝ノの婦人で試験開腹、腹腔鏡検査、内

診所見等より子宮内膜症と診断され7c　13例である。

　検索方法（1）re与時の血液検査、内分泌学的検査は前回職告

と同様である。②組織学的検査danaZul投与終了前に内膜

掻爬術により子冨内膜を採取し、またチョコレート嚢腫の存

在する例や、癒着高展の為開腹手術を行った例では内膜症

組織を採取し、光顕的には中性ホルマリン又はカルノア固定

によるパラフィン切片とし組縮学的検査を行っている。

また電顕的には2．5％Glutal　aldehyde、1％OsO4による二

重固定を行ない資料を作整し超微形態の検索を行なった。

検索結集（1）投与後の予後、13例中塊在なをdanazo1投与中

の4例を除く9例では全て臨床症状の改善が認められ内1例は

妊娠が成功している。〔21組織学的変化、子冨内膜はdana201

投与によりその厚さが薄くなり、腺は小円形で増殖期初期に

類似し、mitosis及び核の偽璽唇ははとんど認められず腺細胞

の増殖抑制が維定される。間員では浮腫が少なく紬胞は比較

的密に配列している。腺細胞閥貿細胞共に、細胞配列等は

増殖勘初助に類似しているが、細胞核の形態はやや異ってお

りdanaZ　o　l　CCよる瑠殖捌制のlsttrv’であると考えられる。

子宮内膜症組織ではその変化はtSC　・qであるが、子宮内版と

1司様に、糊胞増殖卿制が行なわれていると考えられ、一部

では組織壊死の存在も認められdanaz　olの効果と考えられる。

電顕的検索では、子寓内膜腺細胞，聞質細脂共に変性所見は

認められなかった。しかしながら一例でMIC　villi様構造

を有する間質細胞が誌められ、これが本来存在していた細胞

なのか、又はdanaZ。1の効果によるものかは非常に興味のある

ところで現在検索中である。内膜症組織では光顕的に変性の

認められた都位では腺細胞，間質細胞共に細胞内小器管の変

化が認められ変性所見を示し7C。検索部位により差はあるが

danazelは子冨内膜よりも内膜症組織へより強い作用を示し

ているのではないかと推定される。

　子宮腔の異物intra－uterine　dθvice（工UD）が受

精卵の発育着床を阻止することは古くから知られている

が銅を使用したエUDが特に効果著しいことが報告され

ているっ哺乳動物の子宮内腔を潤しているUterine

fユuid（UF）は受精卵の発育に重要な役割を果して澄り

IUDはこのUFに変化をもたらしかかる作用を示すも

のと思われるがその詳細な作用機序は現在未だ明らかで

ない。今回銅工UDの作用機序を一部なりとも明らかに

すべくIUDが家兎UF於よびそこに浮遊する受精卵に

於よぼす影響につき観察した．成熟二・一ジランド系雌

家兎を2～3週間隔離後使用した。銅工UDとして太さ

0．15cm長さ2．5　cmの銅製針金をクリップ状に屈曲したも

のを使用した。ペントパルビタール麻酔下に開腹手術を

行い子宮腔を切開しIUDを挿入した。装着後工UDが

腔内で移動するのを防ぐ目的でナイロン糸によりエUDの

一端を子宮壁頸管端側に固定した，手術後3週間以上経

てから銅IUD装着家兎として使用した。排卵前より排

卵後6日目までの家兎の開腹手術を行い子宮腔よりUFを採

取した。採取せるUFをPapanic。1aou，giemsa，PAS等で染

色しUFの形態学的観察を行った。子宮内膜表面を検索

すると共に各々の時期の子宮内膜をhaemat。xylin

eQsin等で組織学的に観察した。排卵前より排卵後6日

目にかけてUF中の細胞増加が見られ同時に内膜細胞の

肥大が認められた。また白血球，リンパ球がIUD非装

着家兎UFに比し顕著であった。IUD装着家兎のUF
も均一な粘液物質でなくより粘性の高い物質（Hvs）が

細胞群を伴い放射状に認められたが生理的状態でのUF

に比し出現頻度が少かった。経日的な受精卵数減少と共

に受精卵破壊変性物と思われる細胞群が特に排卵後5日

から6日目にかけて認められた。これら現象はエUDの

受精卵発育阻止作用を示すものと思われその機序につき

考察した。

●

、
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　1969年にZipperらが，ウサギの子宮内に銅線を挿

入しておくと，避妊効果があることを発見して以来，

これがヒトにも応用されるようになった。プラスティ

ック製のT型IUDに銅線を巻いたCu・T　IUDが開発さ

れ，従来のT型lmを含む，種々のIUDに比し，その

避妊効果は，はるかに上昇した。この銅の子宮内膜に

対する作用に関する報告は，現在までにかなり見られ

るが，その成績は一定したものではない。さらに，子

宮内膜の超微細構造については，ほとんどないといっ

てもよい情況である。

　今回，我々は，ヒト子宮内膜増殖期にCu－T　IUD

を挿入し，同一性周期の分泌期中期に子宮を別出し，

子宮内膜を採取。銅の子宮内膜に及ぼす影響を見るた

めに，HE染色，　PAS染色，銅染色の下に光顕による

観察。さらに，走査電顕による子宮内膜の超微細構造

の変化を観察した。

　ウサギやラットの子宮内膜に対する銅の影響を光顕

レベルで観察した報告は，現在までにかなり見られる。

しかし，その成績は各研究者によって，非常に異なっ

ている。一方，ヒト子宮内膜は，銅に対する抵抗性が

強いといわれており，今回の我々の症例でも，強い炎

症像は認められなかった。また，銅染色において，銅

は子宮内膜の表面に多く存在し，深層へ行くに従って

減少した。走査電顕では，子宮内膜細胞表面IC存在し，

グリコーゲン，またはその分解産物を含むといわれて

いる，Apical　protrusionが，　Cu・T　IUDの挿入によ

り，対照に比し著しく減少しており，PAS染色にお

いても同様の所見が得られた。以上の成績から，銅に

よって子宮内膜の炭水化物の代謝に変化が起り，その

ために子宮内環境が妊卵の着床に不都合な状態となる

ため9C，避妊効果を発揮するものと思われる。

　昭和50年1月より昭和54年5月までの4年5ケ月

間に当科家族計画外来で扱つたIUD挿入婦人92例よ

b得られた子宮腔内吸引細胞診所見の変化について報

告する。IUD装着により吸引スミアに見られる最も著

明な変化は挿入前には見られなかつた組織球の出現で

ある。この組織球はIUD装着者のほぼ全例に見られ、

IUD装着による合併症の見られない婦人でも装着後数

日目には吸引スミア中に出現し、次第にその数が増加

して2～3週間後にピークに達し、装着中にはずつと

本スミア中に出現し続ける。子宮膣部擦過スミアや円

蓋部スミアに組織球の見られない例でも吸引スミア内

には多数証明できた、この組織球はIUD技去後も約

1ケ月間は吸引スミア中に見られ、1ケ月目頃より急

速に減少しはじめ約1ケ月半後にはほぼ消失する。我

我はこれらの組織球は異物反応と考えているので、

IUDの定期交換に際しては抜去より再挿入まで少くと

も約1ケ月半以上の期間をあけて組織球の消退を待つ

のが望ましいと考えている。我々の外来ではBon　Con，

FD・1，Lippes　Loopの3種のIUDを使用しているが、

IUDの形式によリスミア所見特に組織球の出現状態に

有意の差は認めなかつた。

●
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　1　．U．D．の避妊機序については，近年着床障害が最も有

力な作用機序といわれている。しかし，いかなる過程で

1．U．D．が着床を阻害するかについては不明な点が多く，

特にヒトでの1．U．D挿入下における内膜への影響につい

てはなほ検討の余地があるように思われる。そこで今回

われわれは1．U．D．の内膜への影響を検討し，1．U．D．の避

妊機序にっいて考察した。

　検索対象は，1．U．D装着婦人80例である。1．U。D挿入

期間は6ケ月から最高20年であった。

　検索方法は，B．B。T．あるいは次回月経開始日より着床

期と推定される時期に1．U．D抜去と同時に子宮内膜掻爬

診を施行した。この内膜を今回は主にH－E染色により

病理組織学的に分析した。さらに，抜去した1．U．Dのタ

・チスメアを採取し，細胞学的検討を行なった。

　内膜はまず，日付診を行ない実際の採取日と内膜日付

診断が±2日以内の一致を正常範囲と定めた。内膜診一

致例は52例（65．0％），不一致例は28例（35．0

％）であった。さらに細胞浸潤等の内膜炎像や，血管の

増生，拡張等を認めた。その他，腺の形態的異常や，内

膜被覆上皮の不整形，ポリープ様変化等の器質的異常所

見もみられた。

　今回の成績より，上記の様な内膜の形態学的変化から

直ちに1．U．D．の作用機序を着床障害と断定することは困

難であったが，なお，今後，組織化学的方法により1．U．

D．eこよる内膜の機能的変化についても検索し，避妊機序

を明らかにする予定である。

　現在市販されている避妊薬は非イオン性界面活性剤

であり，剤型はゼリー，膣錠そしてエアゾールフォー

ムの3種類である、，

　最近スイス，ホンメル社において非イオン性界面活

性剤である，polyoxyethyleqe　nonylpheny】ether

を主剤とした製品であるC－Fllmが開発された。剤

型はグリセリンとポリビニルアルコールを賦型剤とし

た，水溶性のフィルムである，

　私達はC－FIlmの殺精子効果を検討し，昭和52

年12月より昭和54年4月までの1年5ケ月間168
名の婦人にこれを使用したのでその成績を報告する。

（1）殺精子効果

　C－Filinを5％ブドウ糖で8倍，16倍および32
倍に希釈し精液と混和したが，すべての精子は1分以

内に運動を停止し，5分後の再検においても運動性を

回復する精子は認められなかった。また境界面接触法

においてもすみやかな殺精子効果がみられた。

（2）臨床治験

　168名の総使用月数は1，652ケ月であり，本剤

使用中の妊娠は1例であり妊娠率は0．7であった。使

用中止例は9名でありこれは全体の5．4％である。大

部分は従来の避妊薬より使い易く，使用感も好ましか

ったが，一部少数の人達は軽度の異物感や帯下の増加

を訴えた。

｛3）臨床検査

　膣内容，膣指膏，血中尿中の生化学検査等いずれも

変化は認められなかった。

●

●
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→ 89　　経口避妊薬投与時の耐糖能とHemoglobin

　AICの変動

90 低電圧凝固による腹腔鏡下卵管避妊手術

聖マリアンナ医科大学産婦人科湘模原囲司病院産婦人種

　林方也　石井明治　服部香
　浜田　宏　　大沢章吾・・

川崎市立川崎病院　産婦人科

　青山真一，宇井和美，福田俊子．宮坂昌人，

　中村英世，岩田嘉行，林　　茂

ツ

●

目的）Hem。globin　AICはβ鎖N末端のglucose

のため2，3diphosphoglycerateと結合し得ず

酸素供給能は低下し，その産生には血糖，insulin

分泌などが関与するといわれる。経口避妊薬による糖

代謝の変動と関連して，我々はAICとともにAI値

について正常於よび耐糖能異常を示すnorethis－

terone　2噂十mestranol　O．1㎎投与症例の動態

を検索し，あわせて正常k・よびgestational－

diabetesを示す妊婦，さらに非妊糖尿病患者のそ

れとも比較検討を加えた。

方法）Alc，AIはイオン交換chromatography

血糖は0－tDluidine法，　insulinはRIA法で

測定した。対象は，避妊薬投与例30例，対照20，

正常妊婦100，gestational　diabetes　6，

糖尿病妊婦6，糖尿病非妊婦20例である。

成績）AICおよびAI値間には高い相関がみられ・

より迅速に測定し得るAI値の有用性を認めた。また

AIC，A1値は100日以内の血糖値より50日以内
のそれに，よD高い相関を示し，薬剤服用中および間

欠期に拘らず一定の値を示し，かつGTT施行例では

その成績と比例関係があり病態把握の指標となり得た。

対照に比して，GTT正常例ではむしろAIの低値が

みられ，正常妊婦の中期以後の動態も同様である。非

妊糖尿病のAIc，AIの値に対し，同様なGTT曲線

k・よびinsulin分泌を示す経口避妊薬投与例の耐糖

能異常を示す症例ではその値の比較的低値がみられ，

これはgestational　diabetes，糖尿病妊婦で

も同様な傾向の存在することから，特異的な環境下で

の，とくに卵巣steroidが関与する何らかの代償的

機構の存在が示唆された。

　腹腔鏡を用いた卵管避妊手術は、諸外国においては多

数の症例に行われており、永久避妊手術の主流となりつ

つあるが、わが国に齢ける報告はまだ少ない。われわれ

は⊥餅4年より単極電極による卵管凝固法を行つているが、

このたび低電圧凝固法を試みる機会を得たのでその経験

を報告するQ

　低電圧凝固法は、卵管凝固法の一種で従来の凝固法（C

ように高周波電流を用いないで、低電圧電流によつて鉗

子の先端を熱し卵管を凝固させるいわば熱板法ないしi勲

鉗子法とでも称すべき方法である。

　施行症例は非妊娠時⊥例、前期甲絶後3例、中期中綻

後1例の計5例で、いずれも卵管の狭部を3～1カ所週

続的に凝固する単独凝固法で行なつた。

　第⊥例は150℃、30秒間の凝固を加えたところ、卵餐

は偏平となり充分に凝固されたものの鉗子の先端がこ乙

りつき、これをはずすのがやN困難であつたo

　第2には、100℃、3〔秒間の凝固を行つたところ、鉗弓

は容易にはずれたが凝固がやX不充分のような印象を受

けたo

　第3例には130℃、20秒の凝固を試みたが充分でなく、

更に20秒の凝固を要した。

　第4例、第5例には1ユ0℃～コSO℃、30秒の凝固を行

ない、腹腔鏡での観察による限りにむいては凝固状態は

充分で、組織と鉗子との癒着もあま9みられなかつた。

　いずれの症例も発熱その他の障害もなく退院し、目下

臨床経過を観察中であるo

　低電圧凝固法は、思者の体困を電流が通過することが

なく、たとえ凝固が過ぎて組織に炭化が澄こつても高周

波電流による場合のように極度に加熱された9、他の腹

腔内臓器への短絡や放電による事故の危険がないので、

凝固法としては比較的安全な方法といえるo

　凝固は、llo℃～BO℃、3（秒程度が適当と思えるが

更に予後の追求が必要である。

●
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91

既往白然流牽・人工中絹の春同妊娠・分娩・新牛児に及

ぼす影響に関する統計的研究

東京大学医学部産科婦人科学教室

荻野満春　箕浦茂樹　安部正雄　水野正彦　坂元正一

92不妊症賭の分娩について

東邦大学医学部産婦人科学教室

○松葉裕美，中山茂樹，西村順一，向井治文

　布施養慈，真島靖重，平川舜

し

　自然流麗や人τ中絶，特に頻回に反萄されるそれが，

母体の妊孕性にいかなる影饗を与えるかは，産科臨床に

teいて重要な検討課題である。そこでわれわれは，昭和

48年1月から昭和52年12月までに東大病院産婦人科で取

り扱った初産婦1497名（全例では4295名）を対象とし

て，既往自然流産及び人工中絶が，今回の妊娠・分娩・

新生児に及ぼす影響を統計的に分析検討した。今回の妊

娠・分娩及び新生児予後については，妊振期間（12週以

降の流産，早期・正期・過期産），分娩時間（12時間未満，

12時間以上，24時間未満，24時間以上），分娩時出血量（

SOOme以上，1000・te未満，ユ00臼泌以上），分娩様式（自然，

吸引及び鉗子，骨盤位，帝王切開），出生時体重（25009

未満，2500Y以上，400D9未満，40009以上），胎盤（重

量，．前置胎盤，胎盤遺残及び癒着胎盤　常位胎盤早規剰

離），頸管裂傷，非適時破水などである。

　既往自然流産の影響では，流産回数が増す程今回流産

の頻度は高く，3回以上ではとくに顕著であった。また，

500ntl以上，1000nte未満の分娩時出血も，既往自然流産

回数との間に有意の相関があった。しかし，既往自然流

産回数とその他の項目との間には有意の相関はなかった。

既往人工中絶の影響をみると，前置胎盤及び癒着胎盤は，

人工中絶回数の増加につれて，両者とも対照の数倍の頻

度を示した。また，500㎡以上，1000㎡未満の分娩出血

も，既往人工中絶回数との間に有意の相関を認めたが，

既往人工中絶回数とその他の項目との間には有意の相関

はなかった。

　以上の結果よb，既往自然流産が5回以上では，習慣

性流産の傾向のあること，分娩時中等量出血の頻度が増

すこと，また既往人工中絶の回数が増加すると，胎盤異

常の頻度が高くなることが確められた。しかし，両者と

もその他の産科異常，出生児予後との相関は今回の調査

では認められなかった。

　昭和52年度より現在まで，当科不妊外来を訪れ，妊娠の

成立から分娩に至った107例を対象に，不妊婦人の妊娠，分

娩の特徴をrefrospect　iveに分析し，Riskその他の問題点

について検討した。なを妊娠成立後の近医分娩帰産分娩の

完全な追跡調査は不可能に近く，妊娠例凡ての分析は困難であ

った。

　（1｝高年初産の占める割合は55．1％，内分けは，30～34才：

44．9％，35～39才：10．2％である。

　（2）早産：10例（うち双胎分娩2例），予定日超過妊娠3例

である。

　（3）SFD：14例（母体合併症として中毒症8例，DM　2例）

　（4）産科合併症として中毒症27例（25．2％），前，早期破水

24例（22．4％）と若干高率である。切迫流産11（10　．3％），切迫

早産2（1．秘）鉄欠乏性貧血11例（10　．31・），骨盤位分娩6例

　　　　　　　　　　　　　　　　　の
（5　．0／・），前置胎盤5例（4．7％）胎盤早期剥離1例（0．9％），

RhH妊娠1例（0．9％）があげられる。

　（5）産科手術は，帝王切開20例（18％）と高率であり，一

方吸引分娩は7例（6．5％）である。

　不妊患者の妊娠分娩に関する第1の問題点は，高令化と初

産から派生する産科現象に集約される。高令化に伴う卵の加

令すなわち老令卵の受精はD㎜症候群などの先天異常の発

生頻度と相関するといわれるが，今回集計した107例の新生

児に異常はなかった。中毒症に代表されるhigh　riSk　preg－

naneyの合併率が高い。

　不妊患者の分娩様式は，高年分娩に付随する軟産道因子，

生児熱哩などの要素から帝切率は18％と高率である。排卵

障害患者を対象とした排卵誘発剤の使用による多胎妊娠に関

しては幸いにも双胎妊娠2例にとどまった。

●

●
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の 93　　当科不妊外来における反復流産患者に

　　　関する臨床検討

新潟大学産婦人科学教室
源川雄介　安達茂美　大桃幸夫　吉沢浩志

森田利雄　須藤寛人　高橋　威　竹内正七

94Clomidによる排卵誘発後の妊卵の細胞遺伝学的研

究（第3報）

北海道大学医学部　産婦人科学教室

　田中　俊誠、　桜木　範明、　長瀬　俊彦、

　藤本征一郎、　　一戸喜兵衛

●

●

　流産を反復する婦人は数多く、その原因も

多岐にわたる。今回当科不妊外来における、

反復流産につき検討を加えたので報告する．

　過去lO年間の不妊外来受診総数2464
名中、連続2回以上の反復流産をした著は（

105例）4．3％であつtg．全く生1月を得て

いない原発性反復流産患者は93例（88．6
％）、生児を得た後の続発性反復流産患者は

】2例（ll。4％）であつた。その内、原発

性初期流産患者は76例（72．4％）と多か

つた。初回好娠人工中絶後の反復流産は11

例（10．5％）であった。連続3回以上の流

産を繰り返した習慣性流産は41例（39％）

であつた。

　当科にて、諸検査を施行しえた90例中原因

を指摘しえたのは48例（53．　O％）であり47

％は原因不明であつた。即ち子宮奇形13例、頸

管無力症4例、黄体機能不全13例・Asherman’s

Synd　3例、子宮筋腫4例、甲状腺機能低下症3例、

Toxoplasma症3例、子宮発育不全症4例、血液型

不適合1例であつた。染色体についてはBandlng

を含め30例について検索をしたが異常例はなか

つた。42例の多くが原因不明であつたが、これ
は、流産物の胎児側因子に対する検討が不充分な

為であろうと推察される。

　初期流産の50～60％は染色体異常に起因し

ているといわれているが、当科にて諸検査を施行

しえた90例中、原発性初期流産反復例66例（

73．・3％）についてみると、原因を指摘し得なかつ

た例は31例（47％）であり、染色体異常に起因
する流産が反復する確率（25～36％以下）より

も大きく、この差については、当科にて十分追求

し得なかつた他の因子（内分泌、感染症、免疫etc）

の関与がうかがえる．

　当科受診中に妊娠の成立をみた症例は39例であり、

この内、6例満期産、9例自然流産の経過をとり、残る

24例につき経過追跡中である。この39例について、

更に治療方法、治療効果を含めて更に詳細に検討し報告する。

　現在無排卵症婦人に対して各種の排卵誘発剤が頻用

されているが、わが国においては誘発後の妊卵、およ

び新生児に関する細胞遺伝学的な検討は未だしの感が

ある、，動物実験においては過排卵処置の着床前受精卵

では染色体異常個体の出現頻度が高くなることが伝え

られているが、ヒトにおける排卵誘発の場合にも流産

率の上昇、染色体異常ならびに奇形児の頻度の問題が

残されている。

（目的）clomidによる妊娠成功例で流産児や新生児

の染色体異常および奇形の有無と発生頻度を検索する。

（方法）北大不妊外来においてclomid単独、もしくは

clomid－HCGにより妊娠したが、自然流産に終わっ

た25例中11例に染色体分析を施行した。　また、新生

児については膀帯血の白血球培養による染色体分析を

施行した。

（成績）（1）初期（16週以内）自然流産率：clomid単独、

clomid－HCGにより現在まで113例が妊娠し、25例

が自然流産したので流産率は22．1％である。

L2）clomid服用周期と流産率：clomidの授与量とは無

関係に授与第1回目での妊娠の場合は26．6％（8／30）、

授与第7回目以降では70．　0％（7／10）と高い流産率を

示した。一方、授与第2～5回目における妊娠の場合

は13．1％（8／61）であった。　（3）流産胎児の染色体

分析：25例の自然流産中11例が核型分析に成功し、4

例に異常を認めた。分析結果は92，xxxx，47，xy，　E＋，

および45，x　or　45，xx，　c－，47，xx，　c＋であった。

（4）新生児の染色体分析：現在までにclomidによりえ

られた新生児52例に染色体分析を施行したが、46，xy

が27例、46，xxが25例であり、1例の異常も認あなか

った。　（5）新生児：先天奇形は1例もなく、平均体重

は3147．8±115．・4（n＝　30，M±SE）gで特記すぺき点

はなかった。
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95　初期切迫流産の管理一特にホルモン値の変動に

　　　つhて

96 f宮内癒着（不妊）の治療についての検討 6

（国立金沢病院産婦人科）

医師　松山　毅，高邑昌輔

鹿児曲大学医学部産科婦人科学教室

　　池田友信。　沖　利貴

　　中島清チ，　森　一郎

妊娠5週～16週迄に切迫流産の診断で入院した患者に

ついて尿中HOG半定量，α一FP，　HPL，血中proges

terone，尿中Pregnanect　i　oiL　，血中＆尿中es　t’r⊂）9en

の各分画を検索しこれらを参考にして切迫流産の予後判

定を行った。内診所見，症状，ME所見も勿論参考にし

流産例は全て病理学的検索を行った。治療は安静のみを

原則とした。尿は早期尿及び一日尿，血液は早朝安静時

肘静脈より採取した。HCGはpregnOsticOn，　pre

gnanediolはgasehrOmatOgraPhy，他のものは
R工Aにて測定した。（結果）（1）　a－FPは週数に関係な

く30n9／冠以上なら予後良と言えるが初期には20n伽‘

以下を示すものが多く非妊婦との差がない。（2）HPLは

妊娠10週以前でO．　06〃／諺以上，妊娠ll週以後では

O．25μ〃扉以上ならほぼ予後良。HPLがo．　05μS／諺

以下で予後良及び不良の両群がみられるがR工Aの感度

の点からその診断的価値は低い。（3）血中PrOgesしero

neは妊娠9週後で20n9擁‘以上なら概ね予後良。しか

し20r1〃郁以下でも妊娠継続例は見られる。｛4｝尿中pr

egnanedio⊥は妊娠7週以後で2咽ay以上なら殆ど

予後良，㈲血中El＆E2は週数に関係なく各々o．2rv／nte

＆o．25n9海6以上なら概ね予後良。（6｝血中E3は週数に

関係なくo．05n伽げ以上なら概ね妊娠継続可能であるが

大多数はそれより低値で予後良群と不良群が混在する。

（71尿中Elは妊娠7週以後で40μ9／day以上なら殆ど予

後良。⑧尿中E2は週数に関係なくIOμ9／day以上なら

予後良。（9）尿中E3は妊娠7週以後で30μ9／d．ay以上な

ら殆ど予後良。田尿中HCG半定量は妊娠8週発前で

5000工叫，妊娠9週以後ユ0000工財L陽性が妊娠継

続の為には必要である。しかしweekユyに検査は必要で

その値が次第に低下するものは予後不良である。以上よ

り各時期に応じ種々の検査がパラメー一　Sとして役立つ時

と不適な時があるが特に妊娠初期に診いては簡単迅速に

検査できる尿中HCG半定量が最も実用的と思われる。

　A6heman　Synd　romeをはじめ，r宮内癒着に起因し

た月経異常や着床障害は，女性不妊症の1因fとして

従来，多くの報告者によって，その治療法や成績が述

べられているが，本症の治療の1三眼は，癒着剥難を1・

分に行うこと，剥離後の再癒符を防止することの2点

とされている。しかし．なかにはHSG止，r宮の奇

形やr宮内腫瘍による陰影と区別しにくい場合がある。

それらとの鑑別にヂ宮鏡は有力な手段であるが，HSG

によって本症が疑える場合．f宮鏡を用いないで，そ

れらとの鑑別とト分な剥離を同時を行う方法として，

われわれはテレビ式X線透視下において，人一ll受精用

精液注入器でモリヨドールを注入しながら，癒着面の

輪郭をときどき確認しつつ，剥離をト分に行う方法を

試みてきた。また，癒着剥離後の再癒着防止には，

IUDである優生リングを1～2個（可及的に2個）

そう人し，5ヵ月間，ホルモン療法を行ってf宮内膜

の再生をはかったのち，リングを抜去し，以後数回に

わたって，urokinaSeを主剤とした卵1通水を行い，

経過を観察した。

　その結果，HSGで本症を疑えたもの28例のうち

子宮奇形と診断されたもの2例・剥離後リング2個そ

う入できたもの8例，リング1個しかそう入できなか

ったもの4例，また他の14例は対照として，リング

のそう人は行わなかった。その後2年間のf・H・wup

で，挙児に成功したものは，リング2個そう入群では

8例（100％），リング1個しかそう人できなかった群

では1例（25％），リングをそう入しなかった対照群

では5例（55．7％）であった。

　以上からみて．子宮腔内癒着剥離には．人工受精用

精液注入器を用いて口造影剤を注入しながら，X線透

視下で行うのがもっとも安全であるとともに，剥離後

再癒着の防止にはIUDリング2個以上をそう入でき

ることが挙児に成功する重要条件ではないかと考えて

いる。

執
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97　切迫流早産に対する工ndometihacinの効果 98習慣性流早産に対するヨードレシチン（ヨーレチン）

療法の検討

名古屋市立大学医学部産婦人科学教室

奥村　豊、生田克夫、
可世木　久　幸、　水　野　金一郎

慶応義塾大学医学部産婦人科学教室，足利赤十字病院＋

桧垣敬；春日義生，中村幸雄，小林俊文，飯塚理八，
黒川博厚軸　赤塚正純静

●

　妊娠中期以後の流早産は、陣痛様の子宮収縮に引き続いて起

こるものが多い。したがって、その治療方法には種々の子宮収

縮抑制剤が用いられているが、その中でも工ndomethacinの効果

ならびに副作用についてはいまだよく知られていない。

　今即、我々は妊娠17週より35週までの妊婦で規則正しい

子宮収縮をともない切迫流早産と診断され、推定児体重が

2，000g未満の47症例にN流早産を防止することを目的として

工ndcrmnethacinの投与を行ない、以下の如き結果を得た。

　1）㎞domethacinの投与量は、最低100ng、最高1，950㎎であ

　　った。

　2）47症例より娩出した児は、48（1例の双胎を含む）で

　　あり、生下時児体重2，000g以上のものは32（66．7％）で

　　あり、2，000g未満のものは16（33り3％）であった。

　3）周産期児死亡は、9例（18．7％）であり、このうち2，000g

　　以上のものは2例、2，000gil〈満のものは7例であった。

　4）生下時児体重が2，000g以上で死亡した2例は、いずれも

　　母体内死亡で、ともに母体に肝機能障害を認め、　1例は

　　ボタロー氏管及び卵円孔閉鎖が認められた。

　5）胎児の体重が2，000g以上に達したと推定され、工ndo－

　　me七hacinの使用を中止した8例、及び母体内で胎児が死

　　亡した3例を除いた残りの36例の妊娠期間の平均延

　　長日数は約40日であり、著明な妊娠期間の延長効果が

認められた。

　不育症は，挙児希望患者の誇よそ20％をしめる重要

な診療対象であるにもかかわらず，その原因の多元性に

より，予后判定治療等に困難を極めており，わずかに

子宮形態異常，頸管不全症に対して手術療法が奏功して

いるにすぎない。近年絨毛性ゴナドトロピンによる黄体

機能賦活療法が有力な治療手段として注目されているが，

やはb完全に満足できる結果とはいえず，従来よりの安

静療法にたよらざるを得ないのが現状である。さらに，

妊娠中期以降の反復性胎児死亡に関しては，血液型不適

合因子や内分泌・代謝性疾患の検索を加えても大多数は

その原因を究明することは困難である。我々は，ヨード

レシチンによる沃素微量療法が有効であるという報告を

得て，その追試を試み，有効性を認めたので報告する。

対象は，習慣性流早産および反復性胎児死亡を主訴とし

て来院した全患者29名とし，コントロールとしてヨー

ドレシチン導入前2年間に同主訴のため来院した全患者

20名とした。ヨードレシチンは，ヨウレチン錠150～

300μgを内服投与とし，最短4週間，最長は20週間

投与した。

1．習慣性流産について

　ヨウレチン投与群29例中，正期産（含．帝王切開）27

例，早産による周産期死亡1例，流産1例：生児獲得率

93％
　対照群20例中，正期産15例，流産5例：生児獲得

率75％
2．周産期死亡既往例について

　投与群4例中，正期産4例

　対照群4例中，正期産3例，流産1例

3．新生児12例のTSHには異常はなかった。また，

得られた児には異常あるいは奇形を認めなかった。

4．母体16例に澄ける血中トリオソルブ・サイロキシ

ンはいつれも正常範囲であった。

●
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gg　頸管無力症の臨床的研究

　　　　とくに原発性無力症について一

100正常妊婦および頚管不全症妊女論における

　　　尿中酸性ムコ多糖類の動態について

u

新潟大学医学部産科婦人科学教室

O加藤政美，高橋　威，田中康一，竹内正七
名古屋市立大学医学部産婦人科学教室

山田満尚　　田中正司　　中谷剛彬

水野金一郎　八神喜昭

　頸管無力症には原発性のものが存在するのかという点

に関しては従来より論議のあるところである。そのため，

縫縮術の適応もはっきりしたものがなく，既往歴に頼っ

て手術が行われる場合が多かったnそこで今回，我々は

原発性無力症は存在するのか，存在するとすればどの位

の頻度で存在するのかを検討するため，縫縮術施行患者

を中心に分析した。

　対象；昭和47年以来，当科で縫縮術を行った51例を対

象にして，他に対照として一般外来患者千数百例につい

て検討した。

　成績；初回妊娠の予後についてみると，縫縮術施行群

では妊娠中期以後の流早産｛妊娠4カ月児心音聴取例～

妊娠8カ月）は39．2％と対照の2．2％に比し有意に高率で

あった。より厳密な意味で原発性無力症の存在を証明す

るために，初回妊娠から2回以上連続して中期以後の流

早産を繰り返した例については，縫縮術群では17．6％も

存在した（対照O．45％）。初回妊娠が初期流産や人工中

絶の場合は，厳密には次回以後の妊娠に頸管無力症が発

症した場合，それが原発性か続発性かは不明であるが，

縫縮術群では次回以後の妊娠でも，中期以後の流早産や

それを繰り返すものが対照に比し著明に多かった。以上

の成績から，頸管無力症の中には原発性のものがかなり

あるものと推測できる。また，全妊娠に対する挙児率（

生児を得た率）をみると，対照では約70％であるのに，

縫縮術群51例の全妊娠140回中初回妊娠では31．7％，全

体として243％と非常な低率であった。さらに縫縮術群

の既往妊娠中42ユ％は中期以後の流早産であった。今回

の縫縮術の成績は51例に延54回施行し，生児を得たもの

を成功とすると，成功率は94　．5％であった。

　このように原発性頸管無力症の存在も充分考えられ，

既往に多くの流早産児を失っていること，ならびに縫縮

術の成績を考えると，もう少し既往や現症を詳細にチエ

ックした上で縫縮術を行っても良いと考えられる。

　酸性ムコ多糖類は，水分および電解質をコソトロールしx

組織に水分貯留をきたす働きを持つ強い親水性物質である。

一方、妊娠中には性器の軟化を含めて全身にかなりの水分の

貯留をきたす徴候を認める。したがって、妊娠中には尿中に

おいても、酸性ムコ多糖百の動態が非妊時とは異なるであろう

と考え、今回われわれは非妊婦人および正常妊娠経過にともな

う妊婦の尿中酸性ムコ多糖類を、Di　Ferranteの方

法により抽出し、Bittθr－Muirの方法によ0ウロン

酸量として定量した結果、非妊婦群の平均値10c2μMOL

／DAYに比し、妊娠初期群では12t2μMOL／DAY、
妊娠中期群では17．6μMOL／DAYと漸増し、妊娠未期

群では30．2μMOL／DAYと、妊娠未期に著増した。
次にセルロースーアセテート膜電気泳動法により同定したとこ

ろ、非妊婦人検体では、コンドロイチン4疏酸が主体をなし、

コンドロイチン6硫酸、デルマタソ硫酸、およびピアルロン酸

は、わずかに認めるのみであったが、妊娠経過とともにNピア

ルロソ酸の比率が増加し、妊娠未期では、ピアルロン酸が主体

をなした。次に妊娠中期において特有な症状を示すことなく、

頚管の著明な軟化および開大を生じ、その結果流早産をきたす

頚管不全症患者の尿中酸性ムコ多糖類を同様に検索し、正常妊

婦のそれと比較した結果、興味ある知見を得たので報告します

●
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101ヒト精r一とz。na－freeハムスター卵とのin　vitr。

　　受精実験

102　受精、とくに精了誰入過程の電瀟的観察

兵庫医科大学産科婦人科学教室
長谷川昭∫二，伸野真知子，香山浩二，礒島晋三

慶大医．犀婦　　※大田原日赤・産婦

柏淵成一※、鈴木秋悦T飯塚理八

／

●

　従来より抗精子抗体の生殖過程への影響について研究

を行ってきたが，ヒト精子を用いた場合in　vitr・での

受精系の確立が困難であったため抗精子抗体のヒト精チ

受精能に及ぼす影響を直接観察することができなかった。

1976年，YANAGIMACHエらはZ。na－freeハムスター卵

にヒト精子が受精しうることを見い出し，これまでヒト

卵細胞の採取が困難であるため実験が容易でなかったヒ

ト精子のcapacユtati・n，　acr。s。me　reacti・r1などの機序

解明には好都合な実験系であることを報告した。本法を

用いて不妊婦人血中精子不動化抗体のヒト精子受精能へ

の影響を検討するたあ，Z・na－f・eeハムスター卵とヒト

精子のin　vitr。受精系の確立を試みた。

　培養液はマウスの体外受精用に開発されたBWWを改

良したものを用いた。ハムスターは発情前期にHCG　50

1．U．を腹腔内注射し17時間後卵管より採卵した。0．1

％Hyalur。nidase処理により卵丘細胞を除き，0．1％

Trypsin処理により透明層を溶解させた。これらの処理

はすべてパラフィンオイル下の培養液中で行った。ヒト

精子は射精後1時間室温で放置した後，培養液1　Ovreを加

えて600×gで遠沈し沈澱精子をさらに10　meの培養液で

2回洗浄し精子数が40x106／meになるよう・Neラフィン

オイル下の培養液0．2　me　4iに希釈した。炭酸ガス培養器

内で約5時間あらかじめincubateした後，その0，05認

をとってZ・na－freeハムスター卵に静かに加え，経時的

に観察しながら3時間培養した。培養後，400倍の位相

差顕微鏡下で卵への付着精子数，貫入精子数，貫入精子

の頭部膨化現象の有無，また雌雄i前核形成の有無につい

て観察した。

　いまだ一定の受精率を得るに至っていないが精子の卵

表面への付着は良好であり，低率ながら前核形成に至っ

た受精卵あるいは貫入精子の膨化頭部と尾部を卵細胞質

内に認める受精卵を得ている。また異ったD・n・rより得

た精子によって又は精漿成分の混入により著しく受精率

が低下する現象を認めている。

　受精現象のネ／脚過程、とくに精子の准入機序の解明

は、精子のcapacitationのみならず、卵子における

弄層類粒の牛物学的意義などを明らかuaする上でも非

常に重要である。

　われわれは、マウス卵子寄・中心として誘明層除去卵

子への精子准入過程を、体外夢精卵を用いて検討し、

窟顕酌に微細変化を観察してきている。本演頸πおい

ては、5らに、ヒト精子のハムスター卵子への進入過

程を検討し、ヒト精子の受精能にかんする間接的な判

定法の可能性を検討しfc。

　実験方法は、マウスおよびハムスターを過排卵処理

し、HCG負荷後15－16時間で卵子を得た。透明層

除去法は、ピアルロニダーゼ処理後、機械的あるいは

O．1％トIJプシンを用いて行った。マウス精子は、精

巣」：体尾部より採取し、in　vitroで2時間培養して

受精能を付加した。ヒト精子は、用手採取後室温vaて

液化後、10nfの培暮液を加えて遠沈x洗糠（3回）

傍、4時間前培養した。

　授精法は、マウス精子浮遊液にマウス正常卵子、マ

ウス誘明層除去卵子、ハムスター透明層除去卵子を加

え、37℃、5％cO2下で培養した。授精後、15，3Q

45，60，120各分後va卵子を固定し、光顕ならびに電

顕的に、精子の進入過程を観察した。

　マウス正常卵子を用いての体外受精成功率は、授精

50分後で13．8％、60分後で8　5．4°／。であり、ハムス

ター透明層除去卵子とヒト精子では、精子を加えてか

ら3時間で、655％に精子侵入卵を得た。また、多精

子進入卵の発生率を検討した。電顕的vaは、精子の先

体反応、精子と卵子細胞膜の融合過程、卵子の表層穎

粒の放出過程などの微細構造変化を観察しだ。

●
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103　受精卵における細胞間結合と・その形成機序 104　HVJ融合ラットキメラ胚の発育性について

慶大医．産婦

北井啓勝、鈴木秋悦、飯塚理八

岡山大学農学部家畜繁殖学教室
内海恭三，湯原正高

研究目的：受精卵の分化過程は、形態学的にも細胞化

学的にも未だ十分に解明されていない。マウス受精卵

は、8細胞期U（・c。皿pactionと呼ぱれる形態変化を行っ

て、分割球の形態および相互関係を大きく変える。

この現象に関与する諸因子について、培養系を用い受

精卵の表面構造、Ga濃匿、および酵素処理の影響を中

心va検討を加えだ。

実験方法：8細胞期卵は、DDY系マウスを過排卵処理

して採取し、CQmpactionを経過しft受精卵とそれ以

前の受精卵を、光顕的、電顕的π観察しだ。次va　Ca

lactateを含まぬBiggers培養液にてcompaetionを

起こしだ受精卵を培養し、その形態を観察、再びGaを

含む’ta　vaもどして駒胚までの発育を見だ。　Pronase　，

Trypsin，Ph。spholipase　C，　Hyaluronidase，及び

Neuraminida8θをAユbuminを含まぬ培養液に加わえ、

compaction以前の受精卵を、各5分、15分間培養

し、その後酵素を含まぬ培養液に戻してcompaction

の過程を観察した。酵素処理を行った受精卵の表面構

造の変化は、Rutheniu皿Rθd染色により観察した。

実験結果：compactionを起こした受精卵は、細胞i接

着面とその付近の微絨毛の減少、tiqht．iunction，gap

．iuncti。rの形成、および接着面に並行する微小管の配

置を呈しft。この受精卵を、　Caを含まぬ培養液に入れ

ると、約30分で光顕的にはcompacti。n以前の形態

に戻った。再度Caを含む液で培養すると、再びc。m－

Pactionを起こし、胞胚まで発育しだ。　com］Paction以

前の段階の受精卵の透明層を除去し、前述の酵素液に
て処理するとその後、Pronase，TTypsinではcompact一

i。nに要する時間が延長し、　PhOSPhOユipase　Cでは細胞

の変性が見られk。しかし、通常の培養液に戻した状

態ではPhosphOユipase　C処理以外の受精卵は、すべて

胞胚vaまで発育しだ。

　透明帯除去ラット桑実胚は物理的な接触によっ

て凝集キメラ胚を形成するが，HVIr感作桑実胚もよ

り容易に凝集・融合してキメラ胚を形成する。この

凝集。融合桑実胚はin　vitr。で高率に胚盤胞に発

育した。本研究ではこの発育した胚盤胞のin　viv。

における着床後の発育能を検討した。

　交配後4日目のwistar系ラットとDA系ラットの

桑実胚を卵管子宮潅流法によって回収した。プロナ

ー ゼ処理によって膨化した透明帯をピペッティング

で除去した透明帯除去卵を実験に供した。紫外線で

不活化したH▽J液と卵子浮遊液の等量混合液に

wista「系桑実胚を浸漬してウイルス感染桑実胚を

作製した。この桑実胚と，DA系の新鮮桑実胚を1対

ずつ並置して接触させること室温5分，更に37℃で

20分静置することによって接触面の細胞融合を完了

させた。その後，修正KRB液中で体外培養して胚の発

育を観察した。培養24～32時間後に充分に発育した

融合胚盤胞を偽妊娠雌の4～5日目子宮へ移植した。

移植後16．5日に帝王切開により胎児を回収した。一

方，融合桑実胚を前もって卵巣切除し，黄体ホルモ

ンを連続投与した宿主の子宮へ移植して，着床させ

ることなしにin　viv。で発育させた。10～30日後に

回収した胚をin　vitr。で培養して栄養膜細胞と内部

細胞塊の発育の状態を検討した。

　HVJによる凝集・融合法によって桑実胚は容易に

融合胚を形成し，6～10時間後に単一一一一な桑実胚にな

り，その後，一見正常な大型の胚盤胞に発育した。し

かし外層が栄養膜細胞に分化した初期胚盤胞は，外

層の一部は融合するがそれぞれ別々の胞胚腔を形成し

た。又これら融合胚の胞胚腔化は対照の非融合胚に

比べてかなり遅延した。移植によって満期胎児が回

収されたが回収率は1割以下であった。妊娠15～16

日目の腔出血の多いことから胚の吸収が想像された。

この着床期から発生分化期での胚艶死は栄養膜細胞

と内部細胞塊との構成の不整一・による着床阻害か，

発育停止が考えられた。子宮内培養した融合胚盤胞

は対照のそれに比べて発育遅延が観察された。

●

●
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105胚，内膜相関について一特に着床期周辺の子宮

　　内膜に発現する特異的蚤白一

106受精卵着床前家兎子宮腔内環境の形態学的観察

東京慈恵会医科大学　産婦人科

篠塚正一，木下英夫，木村英三，遠藤　守
清水新緑，中島敏男，蜂屋祥一

北里研究所附属病院産婦人科

白井英一郎

P

●

　卵分割の制禦機構解明の一助として，着床期周辺

での子宮内膜の生化学的推移をSDS電気泳動法に

より検討し，さらに血清蛋白画分との比較を行なっ

た。

対象と方法：wistar一エmamichi系雌性ラット右側

卵管を結紮後交配，翌朝精子確認をもってL1（以下

Ln）とし，1，5．sよりLフ5に至る各妊娠日のラットを

断頭，血清採取の後，子宮を別出，子宮内腔液なら

びに非結紮側においては卵を除去後，内腔を展開，

内膜成分のみを採取，氷冷下にて緩衡液（pH　8．　o）を

もってホモヂネートと超音波処理を行なった。さら

に0℃にて13aOO×9，1時間遠沈，この上清を蛋白

試料とした。既に得られた血清とこの遠沈上清を二

波長法またはLOwry法による蛋白定量を行ない，そ

れぞれの試料に40皿Morl’Tを加え60℃50分間incu－

bation，　BPBを添加，25μ9の蛋白をφ7mm×60mmの5％

SDS　ge1にapplyし同時にcalibrationの為albu－

Inin，　Ovalbumin　，　chymotrypsinogen，　eytochrom

c等の標品の泳動を行なった。染色，脱染色の後，

Densitogramを作成，各画分のRf．を求めた。

結果：非結紮子宮組織を処理して得られたsoユuble

Protein中には，血清画分や結紮側蛋白液画分とは

異なった画分が認められた。特にそれらはL55以降

により増加してきて齢り，L65，L75に至るにしたが

い，M皿1200aから60DOO以上に至る範囲で4　一・5種

の画分の発現をみた。これらの画分が妊娠早期の組

織蛋白液中に認められないことから，これらは内膜

において新しく生成されたとも考えられ，続いて子

宮内腔に子宮内分泌液（U．F）として分泌されると考

えられる。従来よりこの蛋白　は家兎，等に詮いて

は電気泳動的に単一物質と考えられていたが，本研

究によりそれはより多種のものであると推定される

とともに，このような新しい蛋白が種々の段階にお

ける卵の発育を制禦している可能性が推察された。

　哺乳動物にお・いて受精卵は子宮腔を潤しているuterine

fluid（UF）中に数日間浮遊した後着床すると言われる。

着床前受精卵の環境因子としてUFはその発育着床過程

で非常に重要な役割を果たしている。このUFについて

は主として化学的な面より種々な研究が数多く行われて

おり特に家兎UFに特異的な蛋白tC　Blast。kinin”また

は｛tuter。g10bin”の存在が知られている。著者は
t「 Blastokinin”を含めた家兎UFの蛋白分画やその経

日増減に関する観察を行いその一部を既に報告した。今

回細胞学的検索による家兎UFの形態学的観察を試みた。

成熟ニュージランド系雌家兎を2～3週間隔離後使用し

た。成熟家兎は雄iとの交尾により排卵が誘発される。成

熟雄家兎と交尾後5日から6日目にかけての排卵後家兎

を使用した。この他にコントロール群として排卵前家兎

およびhuman　chorlonic　gonadotropin（HCG）投与

家兎を使用した。子宮内膜表面を観察すると共に採取せ

るUF中細胞群をPapanic。laou，PAS，Giemga染色

等で染色し鏡検した。各々の時期の子宮内膜，卵巣等を

Haematoxylin　eosin，PAS等で染色し組織学的に検

索した。家兎UF中の細胞は排卵前より排卵後6日目に

かけて細胞数の増加が見られた。子宮内膜細胞はcユUBter

としてまたは遊離した個々の細胞として認められたが排

卵前より排卵後6日目にかけて数もその形も非常に大と

なった。家兎UFは均一な粘液物質でなくより粘性の高

い物質が帯状または放射状に見られ特に受精卵を中心に

放射状に広がっていることが多かった。内膜細胞等の

細胞群がこの物質に一致して多く見られた。このhigh

viscosity　Bubstancθs（Hvs）は排卵後の家兎UF

中での経日的な増加が認められ受精卵の発育着床に何ら

かの意味あることが示唆された。

●
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107　当科不妊外来統計（1971－1977年）

九州大学温泉治療学研究所　産婦人科

訟岡幸一郎　伊東孝治　佐藤等　山口省之

宇津宮隆史　吉田耕治　是永適夫　門田徹

108　兵庫医科友学産婦人科不妊外来患9’の臨床統計的

観察

兵庫医科大学産婦人科教室

窪田耕三，高田喜嗣，伊熊健一郎，戸出一司，

香山浩二，礒島晋三

●

　当科外来患者総数に対する挙児希望患者の占める剤

合は年々増加し、7年間の平均では10．9％を占めてい

る0

　1971A・　A　977年の7年間に挙児を希望して来院

した患者は1892例で、このうち習慣性流産等を除

いた1811例を対象として、1978年12月現在
で集計を行ない、原閃別頻度及び妊娠率について検討

したo

　原発・続発不妊に分けると、その割合は、6：4で

あつたo

初診時の年令は、原発・続発共に26～30才が叢も多く

半数を占めるが、原発例では25才以下の比較的若い年

令で来院するものが多かつた。

　初診時の不妊期間でみると、4年未満の例が大多数

で、全体の5分の2を占めた

　古賀の分類に従つて基礎体温を分類し、1・ll型（

正常1、皿・W型（黄体機能不全）、V’W型（無排

卵）とに分けてみると、［・ll型が最も多く約60％を

占めるが、原発不妊に、V・W型の頻度が高く、原発

不妊の約20％を占めていた、）

　Huhner　Test異常例は全体で約40％に認められ

たが、原発不妊により高率であつたo

　精子異常例は、全体で約30％に認められたo当然原

発不妊の方が頻度は高いが、続発不妊にも約20％に何

らかの異常を認めており、今後の診療ヒ注意すべき点

と思われたQ

　子宮卵管造影法及び描記式卵管通水法により卵骨の

疎通性の確認を行つた，、全体で約40％に異常を認めた

　原因別頻度ではHuhner　Test異常、卵管異常が多

く次いで精子異常、排卵異常の順であつたが逆に治療

成績は、Huhner　Test異常、卵管異常が悪く、男性

因子・卵管因子などは不妊症診療上なk・困難な原因と

して残されている∩一方、排卵異常はその妊娠塾も良

好で、早期診断、早期治療によりその治療成績は更に

向上するものと思われた。

　昭和49年から昭和53年迄の5年間に兵庫医科大学

産婦人科外来に挙児希望を主訴として来院した患者の臨

床統計的観察について報告する。観察内容は年次別不妊

患者数の推移，年令分布，原発性及び続発性不妊患者の

不妊因子の分析，各不妊因子についての治療内容とその

妊娠率との比較，妊娠周期における治療内容並びに妊娠

成功例における妊娠の予後等についてである。とくに当

科では一般不妊検査として［f】L中並びに頸管粘液中の抗精

f抗体の検索を行っており，原因不明不妊忌昔における

抗精子抗体陽性婦人と陰性婦人の妊孕性の予後に関する

比較についても言及する。

●

q

●
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109 最近4年間の不如症の臨床統計 110　最近10年間の当科不妊外来に於ける治療成績

西川婦人科クリニック

　假野隆司，西川　潔

大阪医科大学・産科婦人科

　宮崎和典，神田隆善，杉本修

聖マリアンナ医大産婦人科，聖マリアけ会東横病院士

竹内久清，小森山憲次，石塚文平，石井明治．

佐賀正彦，林方也，豊二田秀則’

●

　1974年より1977年Aでの4年間に西川婦人科クリ

ニックに挙児希望で来院し、不妊症に関する基本的検

査を完了した2289名について　一般的統計に加えて患

者自身の不妊症への認識と実際の検査結果、挙児を希

望する環境を検討した。原発性不妊症患者は全体の77．8

％と続発性不妊症患者に比較すると圧倒的に多く、年

令は30才以上が50．8％を占め、不妊期間も5年以上の

長期に渡る者が47．o％を占める如く原発性不好、高年、

長期不妊が本院通院患者の特徴である。それに加えて

本院受診の患者は既に他院で不妊症の各種検査を受け

た者が多いため本症に対する認識も高いと考えられる。

その為患者が自の不妊症に対して正しい認識を持って

いるか否かを調べる目的で「不妊症の主訴」とも言う

べき点を調査した。それによると「夫婦共重大な異常

はない」、と考えている患者が最も多く、次いで「夫

に問題がある」、「排卵の異常」、「卵管の疎通性の異

常」と続くこの点を実際の検査結果と罧らし合わせる

と多少異なった傾向が認められた。「異常なし」と考

えている夫婦の中には精子数、運動精子数に異常を認

るものが少なくなく、反面、「夫に問題がある」と考

えている患者の中には必要以上に精子が少ない　と思

い込んでいる者も多かった。

既往歴に於ては原発、続発性患者共に開腹をともなう

疾患では虫垂炎が最も多く、内科的疾患では肺結核が

共に3％前後に認められた。また肝炎の既往を持つ患

者も多かった。

続発性患者の最終妊娠は流産が43％と最も高率であり

その中で3回以上流産のみを繰り返した症例は5％で

あった。次いで人工妊娠中絶29％、分娩15％の順であ

った。

　昭和44年より現在までの10年間に東横病院つつい
て大学病院を訪れた53104の新患数に比して各年度不妊

外来数は2，1～7．6％と巾があり平均4．0％，妊娠例はほ

Y20％代を維持して平均23．8％にみられた。不妊因子

の検索では，主として卵管k・よび内分泌障害，男性閃子

などが関連してみられ，不妊期間は3年以内が大多数を

占めた。年令分布では26・一　30才が多く，次いで31～

35才であるが，年令別妊娠率は若年者ほど高率で20
－一　25才では29．4％，25－一　30才で22．5％であるが，

36才以⊥では激減の傾向がみられる。
　妊娠成立500例以上の症例について，それに強く関fノ

したと考えられる治療因子を分折するとHSGおよび通気

施行後，高温期HCG投一与，　Huhner周期，　clomi－

phene投与，　AIH実施などの順にその効果がみられた。

さらに各年度別の推移を観察すると，まず卵管因子では

HSG後が各年度ほぼ一定して妊娠成立例の20％内外
に関与しており，通気後についてもほY’15％と一定し

ている、，通水については昭和52年にウロキナーゼ

6000単位投与してから妊娠例が増加し，卵管手術につ

いてはSilicon　hoodなどを使用し・22％の成績を
得ている。子宮因子では内膜生検後が5％程度にみられ，

昭和51年より行なったHysteroscopyによる腔内
癒着治療で20％内外の妊娠関与がみられる。

　男性k・よび頸管因子についてはHuhner周期，AIH
実施後に各々10％内外の妊娠例がみられ，Yn和52年

より実施したintracervical　deviceでは30％以
上の成績をみた。内分泌因子では高温期HCG投与で

20％内外，　clomiphene投与で10％程度の関与
をみたが，通院中BBT測定のみにて妊娠成立する症例

も10％以上にみられk。予後についてはHSG．通気
を主とした妊娠例ではその流産率は低く，次いて頸管因

子，内分泌因子，子宮因子，卵管手術の順に高率を示し

ftが合計では12．2％と一般流産率に比して必ずしも高

率ではなかった。
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111当大学繊家族計齢来開設後の臨床統言t 112 当科不妊外来に齢ける治療成績
●

　　　　東海大学医学部産婦人科教塞

　　　　　石戸谷育子　秣茂一郎　塩塚幸彦　小林一夫

井上正人　見常多喜子　藤井朋和

札幌医大産婦人科

岡部　泰樹、下谷　保治、東口　篤司

佐藤　卓広、田中　昭一、橋本　正淑

賂和50年7月より当科嫁族計画外来が開設されているが、

54年6月までの4年間に687名の患者が登録されている。各症例

の検査成tw，Fo］10w　upを行った結゜果について報告する。

　当科家族計画外来では木妊婦人のみでなく、習慣性流産症

の如き、いわゆる不育症婦人も検査治療の対象としており、

また少数ではあるが、避妊目的の患者の相談にものっており、

不妊症，不育症潭妊間題と広く家族計画相談を行っている。

　検査方法は、他機関におけるそれと同様でまず、BBTを測

定させ、高温期の排卵後7日目頃に内膜組織を行ない、その

後月経血培養検査、Rubin　test，　HSGtw査を行っている。

さらに次周期にC．H検査、　huhuer　testを行い。また早い時

勘に夫の精液検査を行っている。

　無排卵症の患者では、血中，尿中ホルモン測定を行うと共に

ホルモン負荷テストにょり機能異常の臓器別診断を行うよう

にしている。これら検査結果、および検査治療後の妊娠例に

ついての分析結果を報告する。

また、習憤性流産では、一般的検査を行ない異常を認め

ない場合患者の同意が得えれれは、夫婦の染色体分析検査を

行っている。現在迄に8組16例に行ない内2例に転座型）染

色体異常が認められたので併せて報告する。

　当科不妊症外来に齢ける昭和47年より51年までの

5年間の治療成績と、以前本学会に報告した昭和42年

より46年までの5年間（以下前回群と略）の成績との

比較を中心として、統計的観察を行なった。

　挙児希望者数は1，239名（前回群879名）であり、外

来新患総数に対する不妊の頻度は、5．74％（前回群3．23

％）と、両者共前回群に比して増加した。系統的検査終

了者数は1，027名で原発性不妊と続発性不妊との割合は、

原発性707名68．8％（前回群689％）、続発性320名

31．2％（前回群31．1％）で前回群と同じであった。不妊

原因は、卵管因子38．9％（前回群34．5％）、内分泌因子

25．0％（前回群36．1％）、男性因子15．9％（前回群18．7

％）、頸管及び子宮因子7、1％（前回群9．8％）、機能

性不妊13．1％であった・黄体機能不全を前回群では内分

泌因子、今回は機能性不妊に入れた為内分泌因子に差異

がみられた。妊娠成功例は、系統的検査終了者1，0　27例

中381例で妊娠率37．1％（原発性不妊35．2％、続発性不

妊41．3％）、前回群では20．5％（原発性不妊183％、続

発性不妊25．4％）であり、原発性、続発性共に妊娠率は

増加した。初診から妊娠までの期間をみると、前回群、

今回共にほとんどが2年以内に妊娠した。妊娠成功例の

治療内容は、HSG後妊娠47．9％、通薬水及び卵管形成術

14．3％で半数以」二が卵管因子に対する治療で妊娠して齢

り、前回群でも同様であった。この他では、排卵誘発

15．9％、AID9．4％、　AIH3．6％、黄体機能不全に対す

るHCG、　Gestagen　7．3％、その他1．6％であった。治療

別妊娠率では、HSGのみ45．3％（前回群34．8％）、通薬

水36．7％（前回群12．8％）、排卵誘発27．4％、黄体機能

不全に対すHCq　Gestagen373％でホルモン療法全体と

しては29．9％（前回群345％）、AID57．1％（前回群

41．3％）、AIH23．7％（前回群19．6％）等であった。

●

、
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113最近2年間の不妊外来における妊娠例の検討 114　当科不妊外来における妊娠例の予後について

　　　　長崎大学産婦人科学教室
　　　　森廣康，河野前宣，黄宏駿，安永昌子，

中野龍夫，今道節夫，石丸忠之，山辺徹

　　　　岡山大学医学部産科婦人科学教室
　　　　山田紳介，占部　清，関　正明，清水健司
林　伸旨，吉田信隆，秋本胱久，長川富保，関場　香

●

　昭和52年1月1日から53年12月31日までの2年間

の当科不妊外来患者のうち，不妊期間か1年以上で

あったものは315例であった。

　このうち妊娠に成功したものは80例（妊娠率25．4

％）であった。この80例の不妊期間をみてみると，2

年以上3年未満および3年以上4年未満がともに22

例と最も多く，次いで1年以上2年未満の11例であ

った。なお不妊期問が4年未満のものが全体の68．8

％を占めていた。また治療期間別では，6ヶ月未満か

38例，6ヵ月以上12ヵ月未満19例，1年以上2年未

満9例，2年以上14例であった。

　原発・続発不妊との関係では，原発不妊が48例，

続発不妊が32例であった。

　次に妊娠成功80例の不妊因子をみると，排卵障害

28例，黄体機能不全症29例，卵管因子2例，子宮因

子7例，男性因子2例，機能性不妊15例であった。

この不妊因子の中で重複因子のみとめられたものは

3例であった。

　妊娠に直結した治療内容をみると，clomiphene

（単独，predonine併用，　H　C　G併用などを含む）によ

る妊娠が23例と最も多く，次いでHCG高単位療法

17例，HSG8例，　cyclofenil（単独，　H　C　G併用）

6例であり，その他はHMG＋HCG，　Duphaston

AIH，子宮腔癒着剥離術，冷凍手術，ヨーレチン，

LH－RHなどにより妊娠した。なおclomlphene

、こよる妊娠例のうち6例はclomiphene単独では無

効の無排卵症であり，clomipheneにpredonineを

併用することにより妊娠したものである。

　以上述べた80例の妊娠について，その経過も報告

する予定である。

　不妊症治療は妊娠を成立させ，正常な妊娠，分娩を経

て，健康な児を得ることを目的としているが，不妊症妊

娠例の妊娠後の経過，予後に関する報告は少ない。今回

我々は当科不妊外来における妊娠例に関して，その予後

を妊娠分娩経過，新生児の状態，分娩後の児の発育など

について検討した。

　昭和51年，52年の当科不妊外来における妊娠例は196

例であり，そのうち，原発性不妊症102例（52％），続発性

不妊症80例（41％），習慣性流産14例（7％）であった。これ

らの妊娠例の中で予後追求可能であったものは142例で

あった。

　妊娠持続期間について検討してみると，正期産104例

（75％e），流産31例（20％），早期産4例（2，8％），過期産3

例（2．1％）と，やや流産率が高値を示した。

　妊娠経過中の異常として，妊娠中毒症が23・％oにみられ

そのうち入院治療を要したものは3．眺であった。また分

娩様式は，帝王切開が10・％とやや多い傾向を示した。双

胎は3例に認め，これらはいずれもc1・midあるいはsex・－

vid使用例であった。なお，HMG使用例における多胎妊

娠は，今回の検討例中には認められなかった。

　児に関しては，出生平均体重は31109であり，生後1

ヵ月42769，3ヵ月61329，12カ月94759と正常な発育を

示した。奇型は、妊娠6カ月流産例において多発奇型を

認めたものが1例あり，EPcycli・療法後妊娠の症例であ

った。

　また，今回検討した分娩例において，分娩後3年以内

に，33％がほぼ無治療の状態で，再度妊娠を経験してい

ることは興味深い。

　以上の検討より，不妊症治療後の妊娠例においては，

やや流産率は高いが，妊娠中期以降，分娩，新生児期，

乳児期の予後は良好であると推測される。

●
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115　B・om（・c・，Y　Pt　i　ILt，＆L与により妊娠・分娩した興味あ

る高PRL血症の2症例

116高プロラクチンtf皿症を有する不妊症の治療成績

　　　　　　一妊娠成功例について一

信州人学産婦人科　冨田和彦，塚本隆是，
深松義人，塚原享治，iz田典胤，小谷俊郎，k，／／田透

信州大学産婦入料　雪村八一郎，山田隆司

慶応義塾大学医学部産婦人科教室
福永友明，中村幸雄，亀井　清，田辺清男，飯塚理八

　Prolact，m（1・　HL♪の乳腺外作｝†1として，　PRLがヒトの

生殖生理にいかなる，ご、義を有するかは規在なお不明な点

が多い。今回，我々はpRL－seじrding　pil1巳lita曙ml

croとしden｛，川aを疑った症例（症例1）とPKL＿it）duced

luteal　inSufficiCll〔・yと思われる症例（症例2）に

bromocryptitieを投与しkところ妊娠・分娩に成功した

ので，各々の凝過概要を若千の考案とともに報告する、

　症例1：30才の未産婦。21才の妊娠甲絶まで月経は順

調であったが，q絶後年3回程度の稀発型となり，同時

にgalactorrh㈱を自覚。24才での結婚後他医にてClo－

mid投与等の治僚を受けるも不変のため，昨年1月当科

を受診。血中PRI，値は450ngr／inlと高く，トルコ鞍のt．o＿

tnography，　CT　s．c：li），視野検査，髄液検査等を施行したが，

baloeningが疑われるのみであった。また・L－doPa負

荷による？lthの反応は良好であるが，　TRH　Les．　t，による

？RLの反応，　UI－RH　tcstによるLH，　FSIiの反応は

不良。bromocryptine投与後はPRLが低くなるにつれ・

TRH，　LH－ml　Lestも反応良好となり，最初の排卵で妊

娠した。妊娠中は軽度の頭痛を訴えたのみで，40週4目

で3，200gの正常男児を分娩した。

　症例2：31才の経産婦。23才で第1子を分娩後約半年

で母乳が止まり，同時に順調な月経発来。しかし，その

後は不妊で，3年前より他医で治療を受けるも妊娠せず，

昨年5月当科を受診。BBTは2相性であるが高温相が8

－ ll日と短く．内膜診でも遅延型を小した。　S・arac　Lo－

rrheaを認め，血「「PRLは58　i＄r／m且で比較的高く・pro

gesteroneは低いと思われf4が・brOmocryptin｛1投与に

より改善傾向がみられ，投与後2周期目で妊娠した。妊

娠中は特に異常なく経過し，40週6日で3，SOOgの正常女

児を分娩した。

　症例1，2は月経の有無，PRLの高低に差異がある
ものの，ともにgalac．Lorrheaと高PRL血症を認め・bro－

mocryptine投与により妊娠した点で，高1｝【｛Li肛症の原

因に示唆を与える症例として興味深いと思われる，、

　慶応病院産婦人科不妊外来及び慶応健康相談センター

婦人科において高プロラクチン（PRL）血症を伴う無排

卵症の40名を治療し，その結果に妊娠成立をみた12

名について検討を行なったので報告する。

　①治療開始前にド毎体腫瘍の検索を行ない異常を認め

たものは妊娠成、Z例には存在しなかった。②原発性不妊・

4，続発性不妊・8名でありまた，無排卵周期症・1，

第一度無月経・4，第二度無月経。7名であった。③高

PRL血症の治療としてPar且odel（BrOmecriptine）

2．5～7．5・M7／dayの投与を行ない，そのうち4名では

Clomidを併用して排卵誘発した周期に妊娠した。④治

療前の血中PR・L値は50から700ng／厩まで分布して

いるが，妊娠成立周期ではParlode1単独で妊娠した者の

血中PRL値は正常範囲にあb，　Clomidを使用した症

例でも50tlg／mCLI下にまで低下していた。⑤血中PR，　L

値が高値なものほど，また排卵障害の程度が高度なもの

（第二度無月経で1川　ltl　lテストが且ow　一　poor型を示す

もの）ほどParlode1単独では妊娠戊立が得られにくい

傾向にあった。また黄体機能不全が認められる症例では

HCGの高温期投与で好結果が得られた。⑥Lll　一　RH

テストでhlgh　go（xl型を示すものでは血中PR，　Lの低下

によっても排卵障害の程度に改善が全く認められなかっ

たQ⑦LH－R日テストと同時にTRHテストを施行した

が不妊症領域に訟いてはTRHによる反応には診断的意

義が少ないと思われる。⑧Parlodelの投与は排卵後5

日目に中止するのを原則としfcので，その直後より血中

PR、L値の⊥昇がみられるものの妊娠成立への障害とは

ならないと考えられた。⑨12名中5名は現在のところ
妊娠経過は順調であり，他は流産1名，健常な児を得た

者は5名，不明1名である。

●
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117　無月経に高プロラクチン血症を伴なったド垂体腺腫

札滉医科大学　産婦人科　脳神経外科t

東口篤司、佐藤卓広、岡部泰樹、田中昭一
橋本正淑、±田博美ト、田辺純喜’t、佐藤　修＋

118高プロラクチン血症を示す・下垂体腺腫の治療

　一とくに手術療法のホルモン動態，および性機能

　　におよぼす影響について一

　　　　　名古屋大学医学部産婦人科，同脳神経外科

　　　　　後藤　孝，木村　隆，下須賀洋一，木村祥子
　　　　　東出香二，成田　収，友田　豊，桑山明夫※

●

、

　無月経を主訴として婦入科を受診した87名について

血中PRLを測定した。

　その結果、続発性第1度無月経30名中2名、第2度

無月経38名中13名、PCO　9名中2名、計17名（1・9．5

％）が40ng／me以上の高PRL血症を示し、原発性無

月経10名はすべて5～20ng海‘で正常であった。

　高PRL血症を示した17名中、第1度無月経1名、第

2度無月経6名、PCO　l名の計8名（9．2％）は、120

～
1，2　O　O　ng／lmeの高値を示し、これらについてトルコ鞍

単純撮影、断層撮影、cavernograln，PEG，CAG，　CT　sc－

anning等を行なった結果、8名全員にド垂体腺腫を認め

trans　3蘭enGlda｝に腺腫摘除術を施行した。

　腺腫は4名が直径10　mm以下のmicroaden（maで、他の

4名は大型腺腫であった。また6名がchi・omophobe　ade－

nomaで、他の2名はac　idophi　1　i　c’adenomaであった。妊娠

中一過性の祝野狭窄を訴えた1名を含む3名に何らかの

視交叉症候群を認めたが、これらはすべて大型腺腫であ

った。

　術前8名中3名が無月経と同時に乳汁分泌を訴えて論

り、2名が乳房圧迫によって乳汁を分泌し、他の2名に

ついては産褥等のため不明で、　1名には全く乳汁分泌

を認めなかったが、血中PRL値とgalact。rrheaとの間に

優位の相関は認められなかった。

　また、症例が少ないので断定できないが、腺腫の大き

さと血中PRL値との間にも、明らかな相関はみられなか

った。

　一方TRH　test，　LHRH　test，1－Dopa　test及び血

中FSH，LH，estradiol，progesterone，1血中、髄液中P－

RLを測定し検討した。

　術後、摘除不完全だった1名を除いて、8名中7名に

血中PRLの減少～正常化を認めた。

　以上より無月経、特に続発性無月経に100ng／耀以．ヒ

の高PRL血症を伴なった場合、強く下垂体腺腫を疑って

検索すべきであることが示唆された。

　近年，高PRL血症と性機能障害の関係が，次第に

明らかにされ、なかでも下垂体腺腫を病因とする疾患

が注目を浴びている。そこで我々は，高PRL血症を

示した38名の患者を，レ線学的診断法によって，第1

群：トルコ鞍にballooning　double　floor等を認め明

らかなトルコ鞍拡大を示し，又鞍上部伸展を示すもの

（主としてmacroadenoma），第2群：トルコ鞍断

層撮影で，トルコ鞍底の非対称，限局的変化を認めた

もの，又はその疑いのもの（主としてmicroadenoma），

第3群；トルコ鞍に特に異常を認めなかったもの，の

3群に分類し，第1群に対しては全例，第2群に対し

ては15例中5例に，主としてtranssphenoidal法によ

る下垂体腺腫摘除術を行って，手術前後の内分泌学的

変動及び，術後の性機能の状態について検討を加えた。

その結果，血中PRL値は第1群で最も高く，次いで

第2群，第3群であったが，腫瘍の大きさと血中PR

L値は必ずしも相関しなかった。次に，　Gonadotropin

の分泌能については，第1群で最も障害されており，

LH－RH負荷試験で，low　poor　responseを示す症

例が多く，診断的価値を示した。

　手術療法のホルモン動態におよぽす影響については

第1群では，手術単独療法のみでは血中PRL値は正

常範囲に下り得ず，又，月経周期が回復したのは10例

中2例で，Bromocriptineとの併用が必要であった。

しかし，第2群においては，手術を行った5例いつれ

も術後血中PRL値は正常範囲に下降し，　LH－RH
に対する反応性も保持されていた。又，月経も全例に

再開した。

　以上の結果から，下垂体腺腫に対しては，早期発見，

早期治療の重要性が示唆された。

■
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119Forbes－Albright症候群における妊娠成功例の検討 120G・1・・trrh・ea・Am・n・r・h・ea恥d・・m・の

内分泌学的背景について

●

大阪市大産婦人科・脳神経外科：和泉市立病院産婦人科

　恩田　博，田中文平，友田昭二，高野　登，須川　｛吉

　白馬　明：浜田和孝

新潟大学医学部産科婦灯斗学教室，J長岡日赤病完産婦人科n，

　　○石黒隆雄）佐藤芳昭　花岡仁一

　　　鳥取考成　竹内正七　土田　勲2）

　下垂体腺腫に依る乳汁漏出性無月経症（F・rbes－Alb－

right症候群）を，過去三年間に本院内分泌外来を訪れ

た高プロラクチン血症患者の19例に診断し得た。そのう

ち11例が挙児、を希望していたが，治療後8例に妊娠が成

立した。

〈成績〉

　α妊娠成功例8例は，第1度無月経症6例，第皿度無

月経症2例であり，続発性不妊症4例，原発性不妊症4

例であった。

　〔2）妊娠に到った治療は，F垂体腫瘍摘出術施行後妊娠

したもの5例であり，外科的療法を行わずにBr。m・crip－

tine投与で自然排卵を認め妊娠したもの1例，Br。m。－

criptine投与中，Clomidにより排卵し妊娠したもの1

例，C1。mid弓θ6tagθn療法のみで妊娠したもの1例であ

った。

　（3〕術後妊娠成功例の5例中，4例は数回以内の自然排

卵で妊娠し，1例は術後もプロラクチン高値で，Bromo－

criptine投与後妊娠した。

　（4）妊娠経過及び結果は，子宮’9L　kLe．”c　2例，満期経膣分

娩5例，現在妊娠継続中1例で，挙児5例は異常を認め

なかった。

　（5｝Br。m。criptine＆Cl・mid妊娠例は，分娩後右側視

野狭窄を来たし，腫瘍の増大が疑われ，Clomid－Gesta－

gen妊娠例は，レ線学上腫瘍の増大を認めたため手術予

定である。他の6例では，現在下垂体腫瘍の再燃は認め

ていない。

〈まとめ〉

　下垂体腺腫に依る乳汁漏出性無月経症の妊娠成功例を

追跡した結果，外科療法後の比較的早期に妊娠成功に到

り，妊娠経過や，分娩，新生児に関して，特に異常を認

めなかった。一方，種々薬剤により妊娠成功に到った症

例は，その妊娠成立までの困難な治療と，分娩後の増悪

例を経験した。以上より，Microadenomaの段階での積

極的な手術が，治療として最も有効な手段であると結論

した。

　最近のProlactin（PRL）の生殖生理学に占める役割が

重要視されており，特に婦人不妊症に占めるHype　rprolac－

tinemiaが注目をあびている。特に患者の予後にとって

重大なpointであるmicroadenomaの存在の内分泌学的

診断法も重要である。われわれは，34例のいわゆる

Galactorrhea－Amenorrhea－Syndromeを経験したが，今

回はこれらを内分泌学的に検討してみた。34例中11例は

器質性であり，18例は特発性と考えられ，残り5例は薬

剤関連性であった。これらに対して，LH－RH　TRHテス

ト，CB154テスト，t－Dopaテスト，sex　steroid測定

Po　lytomography　，CT－scanなどを施行した。　LiH－RHテ

ストでは，microadenomaと機能性の鑑別はむつかしか

ったがTRHテストでは最高値／前値の50％以上増加の群

では機能性が多く，50％以下では器質姓のものが多い。

CB－154テストでは両群にほとんど差がなく，L－dopa

testでは器質性群に反応不全の症例がより多かった。

CB154の連続投与により，妊娠に成功した例が7例（器

質性4例，機能性3例）あり最高投与量は2　Omz／（dayの

CB154を投与し，全例にclomi　d，又はHMG＋HCGによ

る誘発を行った。drug　i　nduced　Galactonhea－Amenorr－

hea　Syndromeではbasal　PRL値が正常値のものが多

く，又高くても1例を除いては50ng／砺をこさ左かっ
た。

　以上より，Galactorrher－Amenorrhea　syndrαrneに

に澄いて，器質性（特にmicroadenoma）と機能性の内分

泌学的鑑別診断にはTRH負荷テスト，L－Dopaテスト

が有用である可能性があり，又妊娠希望例にはCBl54
の投与によるHyperprolac　t　inemiaの治療がきわめて有

力であると考えられた。

●

‘

●
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● 121不妊婦人の月経周期，BBT周期と・
　　Gonadotropin値，Prolaetin値との関連について

122乳汁分泌不全症例に対するSulpiride療法の効果

国立名古屋病院産婦人科

黒木筒之・三輪　是・安江弘之・
鈴置洋三、戸谷良造

大阪大医学部・吹田市民病院・ガラシャ病院　産婦人科

小池浩司，青野敏博，安芸忠篤，塩路武徳，野村晧夫，

倉智敬一

●

　当院不妊外来を受診した症例178例を対象として・

LH，FSH，PRLの基礎値と、月経周期，　BBT周期

との関連を追求すべく臨床的研究を行った。月経周

期は、eumenorrhea（e－m），irregular　menses（i－　mi＞，

oligomenorrhea（o…m），polymenorrhea（P－m），amen－

orrhea　I（a－1），amenorrhea　H（a－II），prima　ry　amen幽

orrhea（P－a）に分類。　BBT周期は・regular　diphase

（r－d），irregular　diphase　（卜d），habitual　diphase

（h－d），oeeasiona］　diphase　（〇－d），low　mono

phase（1－m）に分類した。　LH，FSH・　PRLは第1ラジ

オアイソトープ製のキ・トを用いて測定し・LH（5…

25m　IUfUe）・FSH（5　一一　4　O　m　IU／／mの，PRL（0～30

ng　／me）を正常値（正）とし・高値（高）・低値（低）と

に分類した。採血は、午前9時～11時の間に・B】e「

の低温相に行った。

〔成績〕LH低・FSH低群及びLH高・FSH高群は各

々全体の5％，1a％を占め・そのほとんどの症例

が、1－m・a－1，a－－，P－aであった。　LH正・

FSH正群は全体の44％で・そのうちr。d・e－m

は51％であり・種々の月経周期，BBT周期に分布

していた。LH高・FSH正群は全体の50％で・そ

の20％はr－d・e－mであったが・LH正・FSH
正群と同様に種々の月経周期，BBT周期に分布し

ていた。一方、P肌高例は・全体の35％を占め・

LH高・FSH正群に最も多く57％あり・次いでUI

正・FSH正群に55％であった。又・PRL高例が、

卜d・e一皿群である率は10％で・種々の月経周

期，BBT周期に分散されていた・P肌高例が・

LH正・FS且正群，r－d・e・m群共に比較的少な

いことから、P肌はgonadotropin，月経周期，排

卵周期に影響を及ぼすものと考えられる。LH，FSH

の基礎値と、月経周期，BBT周期との間には・強

い関連は認められず・LH・FSH値の各群に細いて

種々の月経周期，BBT周期例に分散されていた。

〔目的〕　我々は初産婦に産褥第0～1日からsulpiride

を投与すると乳汁分泌の開始が促進されることを既に報

告した。今回は対象を乳汁分泌不全の褥婦にしぼり，

sulpirideの乳汁分泌促進効果を調べた。

〔対象および方法〕　正常分娩を終え，新生児も2500g

以上で異常がなく，産褥第0～2日目までの3日間の総乳汁

分泌量が50砿以下の乳汁分泌不全の初産婦42例および経産

婦54例を対象として選び，そのうち初産婦20例，経産婦28

例に，産褥第3日よりsulpirideを朝夕50解ずつ，計100町

を4日間経口投与して，乳汁分泌量を哺乳量と搾乳量に分け

て測定し，その治療効果を調べた。初産婦，経産婦とも

c・ntr。1群にはplaceb。を投与した。投与群及びc・ntr・1

群より各10例合計20例の症例では血中pr。lactin値を

連日RIAにて測定し，分泌量との関係をみた。投与群と

c・ntr。1群の間に母体の年令，新生児の性比，生下時体

重に有意差はなかった。

〔成績〕　初産婦42例ではsulpiride投与群がcontr。1

群に比し産褥4日以後は乳汁分泌量が有意（P〈O．　Ol）

に増量したが，経産婦54例ではsulpiride投与群の方

がc・ntr・1群に比し平均値では乳汁分泌量がやや多いが，

有意差は見出しえなかった。血中pr。1actinのレベルは

sulpirideの投与により急激に上昇し，産褥6日まで

c。ntro1群より高値を持続した。なお産褥1カ月時の母

乳栄養の定着率は，初産婦においてSulpiride投与群の

55％に対しc・ntr。1群は30％で，投与群の方が高率で

あった。経産婦では両群に差が認められなかった。

〔結論〕　産褥初期の乳汁分泌不全例に対するsulpir－

ideの短期投与は，特に初産婦において乳汁分泌促進効

界のあることを明らかにした。

■
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123・・mユfens・n…　tはPR・secreti・g・・…t・ry

　　TTIic・’・adenolr’taの鑑別に有用か？

124妊娠初期脱落膜のプロラクチノ分泌能と，それに及

　　ぼす影響について

●

群馬大学医学部産科婦人科学教室

　伊吹令人　佐藤泰一　深沢早春・

　五卜嵐IE雄

東京医科歯科大学産婦人科学教室

　　久保田俊郎，熊坂高弘，鈴木　明

　　矢追良正，西　望，斎藤幹

　近年ヒトP・。1・ctin（PRDのHadユ。i皿u・・a6・・ay法び）進歩

により、血中PRLの測定が可能と左り、これによつて

不妊症或いは無排卵症婦人と高PRL血症の関係が次第

に明らかにされつつある。我々は19ア6年から無排卵

症のkかK高PRL血症婦人が約20％存在すること、ま

たこれら婦人で磁ala・t・rrheaがみられることが多いこ

と、PRL　9・ecret・ng　p・tu・tary　micr・aden。ma症例がかなり

高率に含まれていることなどを明らかにし、またm・c・’・r

adenomaの早期診断、更に皿c・oaden。ma症例の妊娠分嫉

及びその予後などについても報告してきた。Mier・ad・e－

n・rna症例の診断法については種々議論のあるところで

あるが、現在では①血中高PRL低②トルコ鞍部P・ユyt・－

m〔）graphy、③CTにお・けるenhanced　abn。rmal　h・gh　dens・ty、

④LH－RH　TRHに対するPRL、　LHなどの異常反応、など

がよい方法であるといわれている。ところが1978年E，E

MGlle「らが高PRL血症婦人にN・mif・n・i・・を服用させ

ると、その前後の血中PRL動態からmi・r。ad…maを鑑

別出来ると発表し注目された。そこで我々もこの

N・mifensine　testの有用性を検討したので報告する。

　方法：高PRL血症患者及びG・lact・rrh・aのある17

名の患者を対照とした。朝食を禁じ、午前9－10時

に肘静豚よリテフロン針を挿入し、50分おきにvo・

を2回採血したのちN・mifenein・200mgを経口服用さ

せ、　30分毎に5時間後迄採血をおこなつた。採

取後遠沈して血漿とし測定時迄一20℃で凍結保存

した。ヒト血中PRLの測定はNIAMDDより提供され

たキットを使用した。

　結果：M・cr。adenoma症例及びその手術後の患者で

はN・mifens・ne服用前後の血中PRL値はほy一定の

値を示し、PRL値の下降は認められなかつた。しか

し他の高PRL血症患者においても著明な下降はみら

れず、N・mifensユnθ服用前後の血中PRLの動態から

両者を鑑別することは困難であつた。

【目的】羊水中に高濃度に含まれるprolactin（PRL）の源

泉や役割については，まだ明らかではないが，Riddick

らはその源泉の1つが脱落膜である可能性を報告し，我

々も脱落膜中のInmunoreactive　PRL（IR－PRL）について

検討を加えてきた。今回incubation実験にょり，妊娠

初期脱落膜及び紘毛のIR－PRL分泌能を詳細に検討し

またHCG，　HPL分泌能と比較することにより，妊娠初期

PRL分泌機構の存在を明確にせんとした。【方法】人

工妊娠中絶時に採取した正常妊娠7～13週までの，脱落

膜，絨毛ll例及び子宮全摘後採取した子宮内膜5例を，

生食で十分に洗浄後細切し，直ちにincubationを2時

間行い，培養液中に含有するIR－PRLを30分・ごとにRIA

にて測定した。抗生剤加medium－199を使用して37℃

PH・7．4で実験を行ったが，温度やPHそれVC　dopamine，

CB－154等が，　PRL分泌能に及ぼす影響についても検討

した。また培養液中のHCG，HPLも同時にRIAにて測定

した。【成績】　incubation開始後30分間で，脱落膜

では最大のIR－PRL分泌量を示したが以後徐々に減少

した。妊娠7～8週の6例では，90分間で，190．7±35．7

㎎・／O．・gw・t　w・ight（w．　w．）・妊娠9～13週の5例では

356．3±45．0蜘．1g　w．w．と，週数が進むにつれIR－PRL

分泌の増加傾向が見られた。絨毛では90分間で5．1±1．1

噺1．lgw．w．とわずかで，非妊時子宮内膜ではほとんど

見られなかった。脱落膜のIR－PRL分泌量は，37℃PH

7．490分聞での実験に比べ，4℃（PH　7．4）でその40．9

±6．5％，PH　4．5（37℃）で22．8±6．3　％PH　6．9では72．4±

5．5％と有意に低下したが，10“6M　dopemineやCB－154含

有時では，ほとんど影響がみられなかった。一方，HCG，

HPL分泌は，絨毛では90分間でそれぞれ10．0±1．5μg／

0・1gw．w．，3．7±1．4μg／0．1gw．w．を示したが，脱落膜で

はわずかであった。【結論】妊娠初期脱落膜より多量の

PRL分泌がみられ，PHや温度により影響を受けたが，　do－

pamineやCB－154にはほとんど影響を受けず，またHCG，

HPL分泌はわずかで，絨毛と比べ明らかな差がみられた。

●

■
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● 125サ几子宮内胎児採lllL　r技と母体［II1中及び羊衣中プ

　　　ロラクチン

126脱落膜中のi㎜unoreactive　GlFのcolumn分析

自治医大産婦人利，京大霊長類研究所

賛育会病院産婦人科＋’

田村　貴，太田千足，

吉田浩介　

ノく島　tn，重玉田太朗

東京医科歯科大学医学部産科婦人科学教室

　林雅敏熊坂高弘，矢温良正，鈴木明
　西　　望，斎藤　幹

〔目的／…般に妊娠日本サル，赤毛サルの尺部分は2

ケの胎盤（主胎盤，副胎盤）を持ち，これら胎盤の間

を走る胎盤間血管は胎児血を含み，かつ羊膜と絨巳膜

の間に存存する。よってこのげ11管を露出し，これにt，］

テーテルを挿入すれば羊膜を破ることなく，従がって

完全にmtactな羊膜腔内胎児からの採血が可能となる。

本研究は好娠末期サルを用い，このげ江管へのヵテーテ

ル挿入とこれによる胎児血の採取及び薬液の児えの直

接投与の手技の開発を目的とするL、〔方法1妊娠末期

の赤毛ザル3頭，日本ザル2頭を用いた。ケタラー一．ル

（筋注）又はフロ　セン（Mask）で麻酔し，完全滅菌

下に開腹した。子宮を腹壁外に取り出し，完全暗室内

で小型懐中電燈2ケを直接子宮壁にあて透光性の有無

Kより胎盤の子宮壁附着部とその輪郭を決めた．この

2ケの胎盤の間に懐中電燈で適当な方向から光を当る

ことにより目的とする胎盤問血1管の走行を見出した。

この血管は分枝屈曲のないこと，1丘L管の辺縁が不鮮明

に見えることより他の子宮血管（分枝屈曲する）と区

別した。この血管の直上で漿膜と子宮筋層を切開し、

平行して走る2条の胎盤間血管を認めた。絨毛膜を除

きこの血管を羊膜より剥離し静脈切開の方法でカテー

テルを主胎盤に向け挿入し採血した。その后帝切で胎

盤を取り出し胎盤間血管であることを確認した。

〔成績〕胎盤間血管にヵテーテル挿N后の母体血中プ

ロラクチン（以下PRI・）は80　ng／incでCB－1541．O　my

の母体えの静注で母体血中PRLは2時間后35ng・／mif

に減少した。この経過中の胎児血中PRLは10～30

ng／meであり母体えのCB－154投与で胎児血中PR1・

の減少は見られなかった。胎盤間血管よりTRH　50μg

を注入した一例では胎児血中PRLの前値は40　ng／me

で，15分后60ng／me，30分后65　ng／me（頂値）に

達した。他の2例の妊娠後半期母体血中並に羊水中

PRL（M±SE）は各々8．06士0．38，94．512．76
（5回採血，同穿刺）及び34．73±1，50，74　．9　3tO．　54

（3回採血，同穿刺）で両者とも羊水中PRL㌧母体

血中PRLであった。〔意義〕完全にintactな羊膜腔

内の胎児にinvivo実験を行う第一歩を確立した。

【目的】我々は妊娠現象における内分泌動態に，GIF

like　substanceが関与しているのではないかと考え，

妊娠初期脱落膜中にimmunereactive　GIF（IR－GIF）

が存在することを確認したが，今回脱落膜中のIR－GIF

をgel　filtratienで溶出し，合成GIFの溶出pattern

と比較検討した。またRIAに用いたtracer’z5　1－tyrH

－ GIFの使用可能期間を求めたので報告する。な冷

tracerとして12‘1－tyr8－GIFを使用したRIA系は，

IR－GIFの測定に有効であることは，第26回日本内分

泌学会東部々会総会で述べた。

【方法】妊娠2ケ月の脱落膜に2N酢酸を加えGIFを

抽出後，同量のacet。nを加えhQmOgenlze及び遠沈分

離して，上清を凍結乾燥した。その試料の一部はその

まーまRIAにてIR－GIFを測定し，別の一部はSephadex

G－25（fine）column（1．OX47（m）を用いて，0．2N酢酸

で溶出した。溶出した各fracti。nをRIAにてIR－GIF

を測定した。同様に合成GIFをgel　filtrationして

RIAを行ない，125　1　一　tyrs　一　GIFも溶出させた。　RIA

の際，抗体はR501，　tracerは’251－・　tyrs－GIE　buffer

は⑪．1％gelatin十〇．2％BSA十〇．OIM　PBSを使用し，

B・F分離は二抗体法で行なった。

【結果】gel　filtrationの結果，合成GIFは溶出量20

～30meuc　peakが認められ，脱落膜のIR－GIFは合成

GIFのpeakよりやや前に溶出し，1また1251－tyrB－GIF

はそのpeakよりやや後方にpeakがみられた。1251－

tyrB－GIFをtracerとして標識時と2ケ月後にstan－

dard　curveを描いたところ，両者に差はみられず，こ

のtracerは少なくとも2ケ月安定であると考えられ

るQ

【考案】三者の溶出patternは一致しなかったが，こ

れにはGIFと蛋白との結合及び他のpeptideとの交叉

反応などが考えられる。
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127　侑内膜症に対する偽妊轍法後のト麟

　　　　機能におよぼすCB－154の影響

12811｛－RH持続点滴静注による下垂体・卵巣系の反応

　について

鹿児島大学医学部産科婦人科学教室

　　丸田茂徳・　森田明夫

　　池田友信，　森　一郎

東京医科歯科大学医学部産婦人科

今北哲雄，鈴木　明，矢追良正，熊坂高弘，斉藤　幹

　われわれは，本学会において，前々葎以来r宮内膜症

に対するestro　gen－progestiR斉ISの長期投与（偽妊娠療

法〕時および治療後の下｛匡体前葉機能について報告して

きた。とくに本症は不妊症を合併しているものが多いこ

とから，偽妊娠療法後のド庭体一性腺系機能の回復につ

いては，十分な検討が必要ではないかと思うので，これ

については昨年の本学会でもいくつかの矧見を述べた。

すなわち，norothisterone　2．Omg，me昌tra皿o【ロ，1mg

の合剤で180～559日間偽妊娠療法を行った後の性周期

の回復はBBTからみると，消退性出血後26．7二2．5日で

自然排卵をみとめ，以後排卵周期がくり返されたもの

（1群）と，消退出血後S8．5土9・8Ei目に無排卵性i月経

を認め，翌周期より排卵周期に移行したもの（皿群）に

大別された。そしてll群では1群に比べ，ド垂体機能は

偽妊娠療法後2週目および4週目でTRHに対するPRL

の反応が茄進していた。そこでこの事実から，PRL分

泌充進が性周期の圓復に関与するのではないかと考え，

今回はCB－154を用い検討してみた。すなわち，f一宮内

膜症思者8例につき，前回同様，偽妊娠療法を156～180

日澗行い，その後ただちにCB－154をt日2，5mg経口投与

し，性周期の回復を観察した。

　BBTかち性周期の回復をみると，1群がア例，皿群が

1例で，CB－154を用いなかった前回の成績（1群18例

ll群15例）に比べ，H群の頻度の減少が認められた。

またCB－154投与群の偽妊娠療法後2週目のF垂体機能

検査では，CB－154非投与群（対照群）に比べ，TRHに対

するPRLの反応は1群n群ともに，著明に低下していた。

一 方、LH－RHに対するゴナドトロピンの反応は，1群ではLH

BSHともに正常域下限の反応を認め，皿群でもLHの反応は

正常域であったが，FSHの反応はなお低下していた。4週目

ではTRHに対するPRLの反応は1群皿群ともに2週目よりも

さらに低下していた。またLH－RHに対するFSHの反応はH群

に比べ1群が軽度充進していた。なおLHの反応は，1群皿群

ともに正常域にあった。

　以上，CB－154投与を行い偽妊娠療法後のPRL分泌の

抑制を行ったところ，排卵周期への回復ははやいものが多く

不妊に悩む本症患者での偽妊娠療法後のCB－154の応用

は有用なものではないかと考えている。

　〈目的〉視床下部一下垂体一卵巣系機能に関しては

外因性LH－R，H投与することにより解明がすすみ，　LH－

RHに対する反応は年令・性差・月経の各phaseによ

って異なる事が明らかになった。最近LIl－RHの持続

点滴により下垂体の容量と予備能（capacity　and

reserve）に対する知見が明らかになってきた。今回我

我tt　L　H　RHの4時間持続点滴で下垂体・卵巣の反応

を生理的・薬理学的状態で調べる為・血中LH　RH，凪

FSH，　Progesterone（P），　Estrad　io1（E，）の同時測定を

行った。

　〈方法〉正常周期を有する閉経前婦人（23才～41才）

にLH－RHを0，200，　SOOptg4時間持続点滴を行う。点滴

中カテーテルで2（冴間敏に採血を行った。血清分離後

Ll士RH　LH，　FSH，　P，　E2の測定をRI　Aで行った。

　〈結果〉血中LH－RHレベルは点滴投与量が同じで

も個人差があったが，点滴中の変動は少なかった。

LH　一　RH　200　／tg点滴群では0．55±0．22～0，92±0。30n9／舷

LH－RH　800μg点滴群では1．21±0．30　一一　1．8　1±0．34ng／瑠

の血中LH－RHレベルを示した。　LH－RH　200μ9点滴群で

は，LH，　FSHともfirst　petK　second　peakを示す傾向に

あったが，Ml－RH　SOOμ9点滴群では明らかなpeakをつく

らなかった。LH分泌増加分（dlH）は200μg点滴群の

方が800μg点滴群よりも大きかった。FSH分泌増加分

dFSHも同様であった。∠LHは良い反応を示すが，

LH－RHの増加分（dL　RH）との比dIAI／ZLRHが低い群と

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ア逆trc　dLHは高くないがd田／dLRHが高反応を示す群

があり，同量の∠LRHに対しdlHの反応が大きい程下

垂体のresponse（capacity　and　reserve）が大きいと

考えられる。4時間の点滴中はP，E2ともに大きな変

動を示さなかった。

　今回LH．RH点滴を行いながら血中のLH－RHを測

定した。aLH／4LRHが下垂体のresponseをよく反

映するので下垂体の機能究明に適していると考える。

●

岬
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129　16，16，dimethyl－trans－△2－PGEIが，視床下

　部下重体機能に及ぼす影響について、、

130　ヒト正常月経周期における血中Neurophysinsの

動態の研究
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「）

Prostaglandinsが視床下部下垂体機能に影響するという

in　vitroおよびin　vivoの実験桔果が報告されている・

今（”」はPGEl，analogである16，16，　dimethyl－trans－

△2－PGE1（G802）の視床下部下垂体への作用を検討す

る目的でG802を妊娠初期婦人に投与し，次のホルモン

を測定した、・PRL，　GH，　TSHは血中濃度を直接測定，

ACTHは，血中cortisol（F）の変化により推測したQ

また，同時にestradiQl（E2），　progesterone（P），HCGの

血中濃度を測定したo

　妊娠7週から13週までの婦人26名にG802（1000
μg）を3時間毎に4回経膣投与L，投与前，投．与後1，

2，3，6，9時間後に経時的に採血し，PRL，　GH，　F，

E2，　P，　HCGを定量した。

　血中PRLは投与9時間後に前値と比較して，143．3

±18．8％（平均値士標準誤差）で，有意（PくO．05）に

増加したL、GHは個々の症例において，大きな変動を示

したが全体としてみると有意の変化は認められなかつたO

TSHは個々の症例においてはGHと比較して変動が小さ

く，しかも全体として有意の変化を示さなかつた，、血中

Fは投与3，6時間後に169．6±17．1％，182，0±

31．2％と有意に上昇したQ　血中E2は投与2時間後

83．5±5．5％で有意に減少し，その後低値を持続したo

血中Pは投与3時間後86．2±5．7％と有意に低下したo

血中HCGは6時間後79．0±7．7％と有意に低下した○

　以上，E2，P，HCGは一様に低下した。一方，下垂

体系ホルモンに関してはFはG802投与後有意に増加し

たことより考えてG802はACTHの分泌を刺激すると推

測されるoしかしGH，　TSH，　PRLに関しては，投与9

時間後のPRL値を除いて有意の変化を示さず，少くとも，

G802は，今回の投与量，方法ではこれらのホルモンの

分泌に著明な影響を与えないと考えられるo

　オキシトシン，バソプレッシンのCarrier　protein

であるneurophysin（Np）は視床下部の視東上核，労

室核などで合成され，下垂体後葉より末梢血中に放出さ

れるが，Cheng，Robinsonらにより　Radioiimiunoassay

にてヒト血中より検出可能となり，我々もヒト妊婦，褥

婦のNp血中動態は既に発表してきた。本研究では年令

19才から33才の月経周期が28日型の正常婦人49名を

対象にえらび，estrogen－stimuiated　neurophysin

（ESN）とnicotine－stimulated　neurophysin（NSN）

の動態を各々のRIAより測定，Npの月経周期との関

連を検討した。NIAMDDより提供されたESN，　NSN

をもとにして，放射性ヨード125の標識は通常のクロラ

ミンT法を用い，Sephadex　G－25のカラムにて分別，

精製し，二重抗体法のRIAにてヒト血清中のESN，

NSNを測定した。両者の標準曲線は50pg～10ng／tube

の間で急峻な用量関係を示した。ESNは月経周期を2日

毎に区分して分析すると月経周期第5～6日目，15～

16日目，25～26日目にピークを持つ3峰性の動態が

得られた。第5～6日目のピークの生理的意義は不明で

あるが，他の2峰は血中エストロゲン濃度がピークとな

る時期と類似している。NSNの観察では，全月経周期を

通じて強い変動はなく，正常月経周期中には内因性の

NSN放出刺激となるものがないと推察される。従来より

one　hormone－one　neurophysin仮説が提唱されており，

carrier　proteinとしてのNpには2種類あり，一つは

オキシトシンーNpであり，もう一つはバソブレッシンー

Npで，この両者は別々の放出刺激により放出されている

というものであるが今回の実験でもESNとNSNの動

態は解離した態度をとっている。

　以上，本研究では，正常婦人月経周期に対して視床下

部下垂体後葉系の関与を示唆する興味ある結果が得らh

た。
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131　LHRH神経線維系とカテコールアミン訟よび
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【目的】LHRHの放出tlrカテコールアミン（CA）

およびアセチールコIJン（Ach）が関与していることを

免疫組織学的に検討しだ。

【方法】雌雄成熟および妊娠ラットを灌流固定し脳組

織片を得た。脱水包埋後，薄切しπ標本va　Sternberger

のPAP酵素抗体法を用いて光顕および電顕用染色を施

しfc。アセチールコIJンエステレース（AchE）の染色

πはKarn。vsky法を用いだ。

【成績】LHRH産生細胞は視束前野に観察される。

この細胞は終板器官の血管k・よび正中降起の門脈血管

の周囲に高密度の終末をもっている。免疫電顕像でみ

ると，これら終末中に直径100n皿の顕粒が強く染

色され，これらがLHRHの担体であり門脈血管に放
・ 出されると考えられる。CA合成酵素tyrosine

hydroxylase（TH＞の抗血清で染色されるドーパミ

ン（DA）渥生細胞は弓状核に多数観察され，これらは

正中隆起の門脈血管の周囲に高密慶の終末をもってい

る。免疫電顕像でみると，DA神経終末中には直径50

㎜の窺粒が強く染色され，これらがDAの担体であ

ると考えられる。同一組織切片を抗LHRHおよび抗

THで2重染色するとLHRHおよびCAの二っの線
維系を同時に観察することが出来る。この方法によ9・

正中隆起の門脈血管に接しfc部位でLHRHとDAの

神経終末は相接して存在することが証明される。従っ

て，DAはLHRHの門脈血管への放出にaxo－axonie

　effθctを及ぼしていると考えられる。他万，LHRH

終末はcarbachol（cholinθrgie　receptor
　stimulant）投与群の扁桃体に観察される。

また扁桃体πはAchE陽性の終末が存在する。従って，

扁桃体のLHR且の放出はACh終末vaよD抑制的に調

節されると考えられる。

【結論】門脈血管へのLHRHの放出πは

　dopaminergic皿echanismが関与し，扁桃体でのIiHRH

の放出にはch。1inθrgic　mθchani8mが関一与していると

考身られる。

　脳内のCAレベルを減少させる薬物の投与がGnの

放出及び排卵を阻害することが知られているoしかし，

Gn放出に特異的に関与している脳内のCAについて

はNorepinepheline（NE）とするものとDopamine

（DA）とするものに分かれているo前大会において高

用量r100μののNト］あるいは低用量（10　”9）のDA

がNembutalあるいはCA阻害物質で排卵を抑制した

ラ・トに高率に排卵を誘発し得ることを報告したo今

回は主にNEの合成および受容体における阻害物を

ProestrusのGn放出に対する臨界時刻前にラット

の第3脳室内に注入し、その排卵に対する影響につい

て調べ、Gn放出に澄ける脳内NEの関与について検

討したo方法：4日の性周期を示すWistar系雌ラッ

トを使用したo発情前期の日の12：30分から13：15

分の間にEther麻酔下で動物を脳定位固定装置に固

定し、第三脳室内に注入を行った。注入した薬物は所

定量が容量10〃中に含1れるように調整したo注入

法の詳細は前報に述べた方法に従ったo結果：α一

Methyl　Dopa（α一MD）の1q　2Q　4aおeよび

80μ9の投与したラットに齢ける排卵は4／8，2／7，

2／7，0／7例（排卵動物数／使用動物数）であったo

Adrenergic　Neuron末端を破壊する6－Hydrox－

ydopamme（6－OHDA）の1Q　25　50μ9の投
与では、排卵は各々、3／7．2／6，e／5例であった0

1た、アドレナリンα一受容体阻害物質であるlmidalin

の10および20μ9の投与に訟いて排卵したラット

は各々5／6，澄よび6／8例であった。P一受容体拮

抗物質である塩酸一Proprano1の20，40〃　の投与

ラットにおける排卵は各々3／7，0／7例であった。以

上、これらの結果はラットに詮いて見られる発情前期

の午后に起るLHのPreovulatory　Surgeの発現に

脳内NEが深く関与していることを示めしてk・りvこ

のNEの伝達にはP一受容体が介在している可能性が

窺われたoα一MDはNEのみならずDAのレベルを
減少させることも知られて詮り、DAの関与も更に検

討する必要があると思われるo

■

f
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　ラットの偽妊娠の維持には，持続的なプロラクチン

（PRL）の分泌を必要とするが，このPRL分泌の調

節機序に関して，内側底部視床下部（MBH）や，　tE中

隆起が重要な役割をはたしていると彦えられる。演者ら

は，HaIAsz型ナイフを用いて視交叉上核のレベルで視

索前野（POA）と視床下部の問の線維結合を切断した

場合，偽妊娠の中絶が起こることから，POAあるいは

それより前方からのMBHへの神経入力が，偽妊娠維持

に重要である可能性を示唆したが（Arai＆Yamanouch　i，

1975），今回は上記の神経入力の起源を調べる目的

で，辺縁系前部から’POAに至る部分の破壊が，偽妊娠

の維持に与える影響を検討した。Wistar系雌ラットを

90匹使用し，そのdiestrusの第1日目にレセルピン

（セルパシル，1　M9．／k39C）を投与して偽妊娠を誘起し，

3日後に高周波脳破壊装置およびHa　lゑsz型ナイフによ

り脳手術を施行し，同時に一側子宮角に絹糸を通し，術

後4日目に子宮の脱落膜腫の形成の有無を調ぺた。

　その結果，対角帯核前端よりPOA前部へ至る内側底

部の部分を破壊されたものでは，偽妊娠の中絶が起こる

が，対角帯領域より前方の前頭辺縁系や対角帯領域から

POAのレベルで外側部を両側性に破壊されたもの，あ

るいは同レベルで内側に傷があっても，傷が背側に位置

しているものでは偽妊娠はよく維持され，またHalAsz

型ナイフで，対角帯領域直上のレベルで半円型に水平切

断されたものでも，偽妊娠の中絶は起こらなかった。逆

に対角帯核を中心とした部分を破壊されたラットにPRL

（501U）を術後より連日4日投ワすると，偽妊娠は

維持された。さらにPRLの代りに，5－HTPを同様

に連日4日投与しても偽妊娠は維持された。このことは

対角帯核からPOA前部の内側部のいずれかの部分に，

偽妊娠維持に必要なプロラクチン分泌を調節する神経機

構の存在することを示し，その調節機序の一部はセロト

ニン系ニューロンの関与の可能性が示唆された。

　副睾丸には精∫の成熟，再吸収，貯蔵など唯要な機能があ

るとされているが，睾丸機能に比してまだまだ不明の点が

多い。そこで／鳶回我々は副睾丸の頃要な機能の1っであ

る物質吸収能にっいてアイソトー一プを使用して検索する

とともに，精管切除術後や副睾メL炎後の精路通過障害の

1論・にこれら吸収能がどのように変化するかもあわせて

検討したのでその成績にっいて述べる、

　検索は成熟雄家兎についておこなったが，ごく少数例

のヒト［前立腺癌で除睾術直前の患者1例と両側副睾丸

炎後の患哲（精路造影で副睾丸内で両側精路閉塞をきた

していた）1例〕についてもあわせておこなった。

　副鰐丸のできるだけ近くで精管を露出したのち，経精
　　　　　　　　13　S管的に副睾丸内に　Xeを200～400　／tCi注入し精管を

結紮し副睾丸よりアイソトープが粕管の方に流出しない
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　13：ようにした。なお例外として副睾丸炎症例では　Xeを

副睾丸内に注ぺしたのみで精管は結紮しなかった。

　　　　　　　　　　　　　　　t　31s　シンチカメラを副睾丸部にあて　　Xeの減衰状態から

副睾丸の吸収能を計測した。

　その結果卍常家兎では副睾丸の吸収能は副睾丸組織1

9あたり毎分0，2～0．4neであり，ヒトでは毎分1．lmeと

かなり多量に吸収がおこなわれていることが判った。一

方精管部切除術後では副睾丸での吸収能はむしろ低下し，

両側の副睾丸炎で完全な精路閉塞のみられる症例では極

端に吸収能が低ドすることが判明した。
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135　精索静脈瘤の臨床的研究（第11報）

　Papanicolaou法とTestsimplets　Slides法
　とによる精子形態の比較検討

　　　　　藤沢市民病院泌尿器科、中検病理
　　　　　岩本　晃明、広川　　信、松下　和彦
　　　　　高井　修道（横浜市大泌尿器科）

136精のうva関する研究

　　　fructose分泌機序について一

東北大学泌尿器科

松田尚太郎，桑原　正明

●

　精子形態を知るには、通常、血液塗抹標本に準

じて、固定標本を作製し、Papanico！a。u染色を

行っている。私達は、昨年よりTestsimplets

Sユidesを使用し、　その有用性については、　第

579回日泌東京地方会にて発表した。

　今回は、Papanieoユaou法とTestsimplets

Slide6法とで、精子形態の差異について比較検

討した。

　（対象と方法）　正常者4例（平均精子濃度

1195×1　oe／mL、活動精子数47．5％）、精索静脈瘤

8例（平均精子濃度525×1　06／mL、活動精子数

54．5％）について検討した。同一症例、同一資料

による精液を、Papanicolaou法とTestsimp1θts

Slides法で、5標本作製し、200個以上の精子

を、第23回総会で発表した分類基準により検討

した。

　（結果）　正常者4例のPapanicolaQU法の
結果は、正常型精子64．9±11．0％（Mθan±SD）、変

形精子25．4±8．2％、先細小型精子49±4．1％、病的

精子4．0±1．5％、幼若細胞0．1±0、2％、Tθs　tsiirrpユets

Slides法の結果は、正常型精子649±8．1％、変

形精子25．0±4．4％、　先細小型精子4．1±55％、病的

精子42±1．5％、幼若細胞0．4±0．4％であった。

　精索静脈瘤8例のPapanicolaOu法の結果は、

正常型精子45．1±9．9％、変形精子542±6，0％、先

細小型精子128±64％、病的精子58±3．8％、幼若

細胞07±0．9％、TθstsimPlets　sユidθs法の結果

は、正常型精子65．6±12．4％、変形精子26．5±ア1％、

先細小型精子1．4±1．脇、病的精子6．2±4．2％、幼若

細胞0．7±1．1％であった。

　以上より、正常例4例では、両染色法による精

子形態の比率に差がみられなかった。精索静脈瘤

8例では、その比率に差がみられた。

PapaniCOIaou法で、正常型精子の著明な減少と、

変形精子及び先細小型精子の増加をみとめた。

　精のうがfructoseを分泌していることは一般に認め

られている。そのfructoeθがどのような機序によつて

分泌されるのかを知る目的で以下のような実験を行つ

た。　　　　　　　　　，

方　法：　まずモルモツトの精のうを摘出して切開切

断して小切片としたものと，小切片からさらに上皮の

みを剥離した標本を作成した。

　その標本をまず前処置としてmOdified　krebs　solu－

ti。n　1皿1内で15分間incubationし，次に0．5μci／

0，2ml　14G－fructoseを加えた皿odified　krebs　solu－

tionにて60分incubationした。以下この標本を別

のmOdified　kreb8　SOIu’tionに順次移して5分間ずつ

incubationしたo
　次に途中にnorepinephrine　10－5i％血ρcθ七ア1cholinθ

10－5％1斗・Qp・。・…n・・10－5％IP・。st・g…d’n　“2α

100μg／m1のいずれかを含むシリーズを用意して同

様に行つた。incubation一終了したm。dified　krebs

solution中のUC量を測定して溶液中への出現率を算

出した。

結果：　isoprotθrθno1やacetylchOlineではあま

り反応がみられなかつたが，norepinephrineとpros－

tagrandinに明らかな反応を示した。またnOrepine－

phrineに対して上皮のみの標本でも行つてみたがやは

り反応がみられた。

●

L◎
‘t‘
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137　巾精液症の臨床 138中枢神経および雄性生殖、排尿に関与する

　　諸臓器のPo取amineの分布について

千葉大　泌尿器科

　川村健二，秋元　晋．布施秀樹．

　伊藤晴夫，島崎　淳

十和田市立中央病院泌尿器科

木　村　行　雄

■

v

　昭和45年よn55年の11年間に千葉大学泌尿器科

を受診した血精液症は116人であっft。10才代よb

60才代に及んでto　b，30才代が最も多く55％，次

いで40才代，20才代となる。症状の現れてから受診

までの期間は，2週以内が最も多く55％，次bで2週

より1ケ月の間であり，本症は患者を早期に来院させる

傾向にある。自覚症状は血精液症以外にないものが渦半

数であるか，症状を有するものでは，血尿v下腹部痛，

排旅痛などかあった。精液所見は精子のほかに赤血球の

みのものと赤血球と白mi球をみるものは約2二3であり

前立腺分泌液の所見などと合せて炎症による1血精液症と

みなされだのは過半数であった。治療は炎症性のものは

抗生物質投与でほぼ治癒した。炎症のみられなかったも

のに対しては止血剤を投与し，過半数は症状か消失した。

長期間変化のないものにはホルモン剤などを用いたが，

未治のものもみられた。しかし難治性の症例も悪性腫瘍

に由来するものは認めす、その意味では良性疾患と考え

られた。

POIyamineの性機能、膀胱に齢ける排尿機能

に果す役割を最終目的として中枢神経澄よび生

殖、排尿に関連のある諸臓器のP。lyamineの分

布について検討した．実験動物としては犬を使

用し、Polyamineの分離、定量はEndo　and

Oguraの方法で行なった・

　得られた成績は次の通りである。

1．　犬の脳内Polyamineの分布

　　SPDは橋一延髄で最も高濃度に存在し、以

　下、中脳、祝床下部後部、視床下部前部、海
　　　　　　　　　　　　　　ギ　＋　馬、尾状核の順であり、SPMは海馬で最も高

　値で、続いて尾状核、視床下部前部、視床下

　床下部後部、中脳、橋一延髄の順で、SPDと

　は反対の分布をすることが認められた。脳内

　におけるSPD／SPMは橋一延髄で最も高く、

　以下、中脳、視床下部後部、祝床下部前部、

　海馬、尾状核の順であった。

2．犬の雄性生殖器N膀胱のPOlyamine含量

　　SPD含有量についてみると、畢丸で最も高

　濃度であり、以下副腎、前立腺、副畢丸、膀

　胱頂部、精管、膀胱頸部、膀胱体部の順であ
　った・一方、SPM含量は前立腺で最も高く、

　以下、畢丸、副腎、副畢丸、膀胱頂部、精管

　膀胱体部、膀胱頸部の順であった．これらの

　諸臓器のP。1yamine含量の測定成績より、

spp／SPMは副畢丸で最も高く、以下、畢丸、

　膀胱頸部、精管、副腎、膀胱頂部、膀胱体部、

　前立腺の順であった．これら諸臓器に於ける

　SPD／SPMの値は中枢神経においてはすべて

　1以上であったのに対し、内臓諸臓器ではす

　べて1以下であった。
　　以上の成績より、中枢神経と内臓諸臓器あ

　SPD含量およびSPM含量が異ることより中枢

　神経と生殖、排尿に関する末梢諸臓器とでは

　Poユyamineは機能的役割が異るものと推定さ

　れた。

　sc　Spermidゴne

　苦暑Spermine
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1391m，・t一の臨床第2報
　　R・di・is・t・pe　1・eti・g・・1・の改良を中心として

140　インポテンス患者608例の臨床的検討

　　　　岡山大学医学部泌尿器科学教室

　　　　大橋輝久，荒木　徹，赤枝輝明，森岡政明，

武田克治，大森弘之

福島労災病院泌尿器科・：・東邦大学泌尿器科

石井延久　千葉隆一　“it白井将文

〔目　的〕材能的卜・｝pt・脚と器質的inlゆtenceの蹴別診断法

の一つとして，白井が考案した・adi・is・t・）F・…　pel・eg・・Ullがある，

その核種として151　1→hllur・　Se・mt　altNn」iu1151rrmi　cr・ll・II・id99ttrc　o4一

が順次使用されてきたが，それらには標識操作が煩雑で

あったり、尿中vagA’LTcが劫泄されるため感度が低下し，

またha・k　9t…riJnのコリメーターを必要とする事などさらに改

良簡素化できる余地が残っている。我々は蜘Te　Oぺを月1い

る本法をirp・t・・lceの鑑別に利用してきた。今回，In　viv・赤［fit

球標識による・adi・i・・t・pe　pes1｛￥1・u・・1を行い，良好な成績を得た

ので報告するとともに，前回述べた各棟検査法のl」蟻ユを

さらに症例を追加して横討を加えた，

〔方　法Jin・ive赤血球標識は還元剤としで匹DPある〆「は

dilhosp［Nnte（各々塩化第一スズ1m？，0．5囎有）をpet・・gran施行50分

前に静庄した後，99”Tc（ガ3mC1静注，1〔｝一・－2U分後に前llII報告し

たと同様の操作でp・・K）granを行，た。1生格テ’ストとしてMA・S，　，

MMP・LY－｛｝を行った。また内分泌検査として血漿p・・lactin（

PRL），LHFSHt・stosteraue（T）をRIA法により測定した，

〔成績お・よび考按〕1）hviv。赤血球標識によるradi・ls・c・pe

pen・gr・・nは従来の方法より簡使かつ感度が良好であり，ま

た恥骨部の㎏6k即㎝咄線は完全に水平となり，尿中への

鑑㌦の排泄はほとんどない事が判明しtqさらに治療

前後での岡㎎・a・曲線についても言及する。2）血漿PRLの

TRHに対する反応は全例IF．常であり，B・s・e・らが報告し

たhype・pml鵬もin曲・による巾t・n・・は頻度が低い事が判明し

た。5）性欲低下を訴えた患者11例中9例に血漿Tが

300姻且以下と低値でありM．欲と血漿Tの関連性が

示唆され，a曲騨・療法採否の有力な参考資料になると

考えられた。

　最近インポテンスを訴えて外来を受診する患者は増

加の一途をたどっている。これは各種災害による外傷

患者がその治療法の進歩により救命され、社会復帰す

る機会が以前に比較すると多くなり、その際に患者の

性生活すなわち外傷性インポテンスが問題となること

が多くなったことが考えられる。また日本人の平均寿

命が欧米なみに延長されたことによる老人の性の問題

も以前より増加しつつある。さらに現代は情報化時代

といわれているが、性に関する情報も過多気味である

ことから誤った性知識も多く、性ノイローゼに陥いる

青少年も増加していること等もインポテンス患者の増

加の一因として考えられる。これに対してインポテン

ス患者を診療する専門医は極めて少なく、十分な診療

がおこなわれていないのが現状である。また勃起のメ

カニズム自体がいまだ不明な点が多く、器質的障害に

よるインポテンス患者に対する根本的治療が確立され

ていないことやその診断法がむずかしいと考えられて

いることなどによりインポテンスの診療が一般に普及

しない原因と考えている。我々は現在インポテンス症

例に対してはインポテンスの器質的原因を検索する目

的で一般泌尿器科的診察の他に肝機能検査、空腹時血

糖、血清梅毒反応、神経学的検査、心理テスト（CMI，

y－G検査）を施行している。さらに器質的インポテ

ンス機能的インポテンスの鑑別の目的で陰茎温度曲線

ならびにradioisotope　penographyを使用している。そ

こで我々は昭和34年から昭和53年の間に東北大学泌尿

器科の外来を受診したインポテンス症例608について

統計的鑑察を加えその検査方法および治療方法につい

て検討を加えたので報告する。

つ
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141P…i・t・・t　Erecti°「1　in　Thiamine

　　　　Defficient　Raしs

142男性不妊に鮒る抗精me光抗体1こっいて

十和田市立中央病院泌尿器科　木村　行雄

東北薬大薬品作用　　　　　小野寺健二

神戸大学医学部泌尿器科

松本　修，富岡　収．日根野　卓

　　　　　守殿　貞夫・石神　製次

■

’　　　t

Vitamine　Bl欠乏時には精神状態、心機能異

常、末梢神経炎などが起ることが知られてい

るが、性機能に関してはどのような影響が表

われるか知られていない。そこでRa℃をVB．

欠乏食で飼育したところPersistent　erection

が起ることが判明した。・今回はPersistent

erecti。nの起る条件を検討した成績について

述べる。

精子免疫に関しては多くの臨床的、実験的硯究がなさ

れている。臨床的には精子不動化抗体、精子凝集抗体

等種々の抗体が報告されており婦人においてのiso－

immUnisationが不妊の原因としてとりあ

げられるようになっている。また男性不妊に関しても

実験的にg皿inea－pigなどにおいて免疫学的睾

丸炎の報告がなされ無精子症の作製にも成功している。

まlcvasecto皿y後に各種抗体が生じるとの報

告も多い。今回我々はsper皿に対するauto－

antibodyが男性不妊において臨床的にいかな

る意味をもつかをさぐるため主に乏精子症例を対象と

して血清中抗精子抗体を間接蛍光抗体法によって検索

し正常男性と比較した。

（方法）射精正常精子をPBS　pH7・21こて洗浄

プレパラートにのせ乾燥後absolute

methano1にて30分間固定したものを抗原
として用いた。これに被検血渚を10倍、20倍希

釈したものをかけ30分間incubatesPBS
にて洗浄後　FITC　binding　anti－

human　i皿皿unoglobulin　にて
incubateしPBSにて洗浄　buffered
gIycero1にて　皿Ount　し落射式蛍光
顕微鏡にて観察した。20倍希釈にて陽性のものに

っいては再に希釈し抗体価を決定した。

　（結果）Hjortらによると本法により　acro－

soma1，equatorial，Post
　nuclear　cap，main　tail
pieceの4つの　staini皿g　pattern

　が得られるとされているが我々も同様のstaining

patternを得た。最も高頻度に出現するものは

　acroSo血al　patternであった。
抗体価の高いものに関しては乏精子症群に多く、また

　血清中のsper血　agglutininを

　Franklin－Dukes　testにて同時に
　検索した結果　F－D　陽性の症例に抗体価の高いも

　のが多いようであった。
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143当院における抗精子抗体の検索と抗精r・抗体保有不

　　妊症男子に対するステロイド僚法

杏川県坂出回生病院産婦人科
鎌　田　敏　雄

144」lu中精壬不動化抗体保有不妊婦人における細抱性精

r・免疫

兵庫医科大学童婦人科学教室

　繁田　実，香山浩二，礒島晋三

●

近年、抗精子抗体が不妊症発生の一原因となっているこ

とが明らかな事実となってきたが、不妊患者に対する検

査法の一つとしての抗精f抗体の検索はいまだ一般化さ

れてきたとは言えず、一・部の特定の機関のみに限られて

いるのが現状である。そこで当院においては、昭和53年

4月より当科外来を受診した不妊症患者に対し、血中抗

精子抗体の検索をルーチン検査として施行してきた。血

中抗精子抗体陽性患者においては頸管粘液中の抗精子抗

体も検索し、又Huhner　test不良群でかつ女性側に血中

抗精子抗体の見い出きれなかったカップルについては男

性側の血中及び精漿中の抗精子抗体及び女性側の頸管粘

液中の抗精子抗体についても検討を加えている。そこで

今回、症例数も十分ではないが今までに得た結果を報告

すると共に、男性側に見い出された抗精子抗体陽性患者

1名にステロイド療法を行ったのでその結果も合わせ報

告する。

検査手技としては、礒島の精子不動化試験（SIT）及

び、定量的精子不動化試験と、F　ribe・gの微量精子凝集

試験（MAT）に準じた方法を用いた。

結果：（1）当院外来を受診した不妊婦人中の2．9％に血

中精子不動化抗体を、14．7％に血中精子凝集抗体を検

出した。（2）頸管粘液中の精子不動化抗体は33．3％、

精子凝集抗体は44．4％に検出された。（3）男性側では

抗精子抗体は1例のみに見い出され、この症例は血中に

も精漿中にも精子不動化抗体、精子凝集抗体が見い出さ

れた。（4）抗精子抗体を保有する男性にステロイド瞭法

を施行したところ、血中及び精漿中の精子凝集抗体価は

低下の傾向を示したが、精子不動化抗体価については判

然としなかった。

まとめ：不妊婦人全てに抗精子抗体に対する検索を行う

必要はないがHuhner　test不良例については抗精子抗体

の検索を行う必要がある。又、抗精子抗体保有不妊症男

子に対してステロイド療法が有効であることが示唆され

たが、抗精子抗体保有不妊婦人に対してはなお検討を用

する。

　不妊症患者における精子精漿抗原に対する細胞性免疫

能については今だ議論の段階であるので，今回循環抗精

子抗体保有不妊婦人について細胞性精子免疫が成立して

いるか否かを検討した。抗原として洗糠精子，精漿及び

部分精製精漿特異抗原分画を用いて，未婚婦人，経産婦

人，精∫仁不動化抗体保有婦人各々より採取した末梢血リ

ンパ球のこれら抗原に対する反応性をリンパ球幼若化率

にて倹討した。リンパ球の分離はFlc。11－Conray法によ

り，また，リンパ球幼若化率はリンパ球への3H－thymi－

dineの取り込み法によった。結果は，精子抗原に対し

ては対照群未婚婦人のS．1．（test　cultu・e　dpm／c・nt－

r・lculture　dpm）二1．1士0．2抗精子抗体非保有経産婦

人ではS．1．＝6．0±9．0と高い反応を示した。全精漿成

分に対する反応は対照未婚婦人ではS．1．二〇．3と強い抑

制反応がみられたが，抗精子抗体保有婦人では，s．1．＝

2．　0と軽度の刺激反応がみられたのは精漿中の反応抑制

因子の作用を超えて反応した成績である。また部分精製

精漿特異抗原に対する反応では，対照未婚婦人のs．1．＝：

O．5±O．3に比し抗精子抗体保有婦人ではS．1．　一＝　1　7．　9±

16．0と強い刺激反応がみられた。抗精子抗体保有不妊

婦人では，椿子精漿抗原に対してhum・ral　Immunityが

成立しているだけでなく，cellular　immunityの成立し

ている事が示唆され，また細胞性精子免疫に関する抗原

として，椿子細胞抗原だけでなく，精漿特異抗原の関与

もある事が認められた。

●
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原因不明不妊婦人における精子抗体検出の検討

146　妊娠例不妊要因としての男性因r一に関する解析

東北大学医学部産科学婦人科学教室

桃野耕太郎・星　　和彦・長池　文康・倉本　雅規

平野　睦男・高橋　克幸・鈴木　雅洲

聖マリアンナ医大産婦人科

小森山憲次　　竹内久清　　石塚文平

矢吹寛佐賀iE彦林方也
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　不妊症患者の20％弱に原因不明不妊患者が存在し

最近はこれら原因不明不妊患者の免疫学的研究が多く

報告されている。今回我kも原因不明不妊慰者を診療

するにあたり新たな方向性を得るためのはじめとして

これら患者血清中の抗精子抗体の有無を原因判明婦人
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　’
妊婦・未婚婦人と比較検討・又H舳er　tθstと杭精子

抗体保有との関係を検討した。さらに現在精子抗体保

有と思われる原因不明不妊患者2名に対し指導してい

るコンドーム療法での精子抗体値の変動を追跡してみ

た。　対象：／9ク8年9月から／。2月までに外来で診

療した不妊患者93名中／／名（〃8％）の原因不明不

妊患者。方法：血清は排卵期に採血した患者血清を

S6℃30分間非動化し使用。精子は当院泌尿器科で

健康男子より用手的に採取した正常なものを使用。精

子抗体検出法はハ磁島の精子不動化試験法。2）

KibriCk’s精子凝集試験法3）Franklin－Dukes（F－D）

精子凝集試験法の3つを試みた。　結果：精子不動化

試験で陽性者（sエv≧2）は原因不明不妊婦人／／名

中4名・原因判明者／3名中，，2名，妊婦は／3名中0，

未婚婦人8名中／名であった。Kibric辻精子凝集’或験

陽性者は原因不明不妊婦人／／名中5名，原因判明者

／3名中6名・妊婦は／3名中。2名，未婚婦人／7名

中3名であり・F－D　試験では原因不明不妊婦人／／

名中S名・原因判明／3名中9名の陽性者を・どめた．

Huhnθr　Te8tとの関係では精子不動化試験陽性者9名

は全て且Uhner　Test不良の結果を得た。さらにこれら

精子不動化試験陽性者の内2名にコンドーム療法を指

導し・／ケ月毎のSIv値の変動を追跡してみたが現在

までに改善傾向は当療法では認められていない。

当k・’1病院開、没以来約5年間に不妊外来通院者のうち

から／’E　（iまで140例以1：の妊娠例を確認している。

妊娠成・‘・により，これらの症例ではその障害となる内

分泌．卵管およひゴ宮因子などすべての因子は解決さ

れたとす・ふ［’1場かC）　，そのうち男性因子の関与する程

慶について粘液噛見，精f頸管粘液適合性（PCT）お・

よひこれらの因ゴ・の治療法といえるAIH成功例につ

いての年柚をち・こな〕たJ

　精液，1腹、：精液検査を施行している75例中精子濃

度5000b　’me以上39例，5000万未満1000
万以1．34例の妊娠例に対し，1000万未満の妊娠は

2例にすき’なか，た，

　PCT：MII施行例を除いてgood（運動精子

5以ヒ／HPF）33例，　fair（1～5／HPF）21例，

poor（0／HPF）6例であり，　fairを不良とする

と良好33例，不良．27例となる。

　精蔽とPCTとの関係：精子濃度5000万以上で

はPCT　goodが多く，　1000～5000万では
PCT　fairが多か一’）た。

　AIH成功例：18例の妊娠成立例のうち3回施行

以内に15例（83％）が成功している。AIH群のそれ

以前の精液，PCTをみると精子濃度5000万以下

は13例，PCT不良は16例であった。
　以ヒから梢チ濃度，PCTと妊娠成立は強く相関す

るようであり，精子濃度，PCT不良群に対するAIH

は極めてよい治療法であることが再確認された。
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147　不妊力・ブルにおける男性側因f一に

　　　ついての検討

九州大学医学部産婦入科学教室

　渡辺忠義　中村元・　津田知輝
　中村II彦　承田ff博　楠田雅・㌧

148　　高K／Na比の合成培養液による

　　　　ヒト精子の先体反応

　　　　　　　　　　張　　　　　　　　※※
東海大J）f．婦入科，日大畜産，サント薬品研究所

　　　　　　　　　　　　　　　※井ヒ正入　　藤井明和　　根岸則武

浜1胱磨※※

　不妊カップルにお・ける男性側因fの占めるllli恰は

決して低くはなく、その認識の重要性が弧澗されて

いるにもかかわらず、’規劣：に精液検査を実施してあ

るものは少ない，、’1i科イ・妊外来にお・いて、昭和48年

2月から昭和53年2月までに登録された約1500例

の患者のうち精液検査を施行してある338例につい

て、その検査所見と妊孕力について検討を加えてみ

た。

　妊娠に成功した67症例の約70％以Lは、PII72

～ 78，精液IIヒ1．5～4．5㎡，　半青li数45～150×106

me　t精f・運勤率50％以上，奇形≡率20％以下のグル

ー プに含まれていた。

　また、精一f数30×10　㎡以ド，粘f運動率50％

以下の症例で妊娠に成功したもののほとんどは、A

IIIないしAIDによるものであり、このグループ

に属する症例は、精液状態についてみた場合、AI

HやAIDの適応と考えられた。
　さらに精液状態のうちでは、粘液量，精f数，精

r運動率いつれも妊孕力に重要な影響を有するが、

なかでも米目子運動率が最も大きな比重を占めるよう

に思われた。

　精子1ノ透明層を貫通し，卵子内に侵入するために

は，Cap（iultation，先体反応は必要条件である、，

ヒト精子かヒト卵胞液あるいはヒト卵管液の存在下

で，先体反応を起こす（NI　tik　herj　ee　and　Lippes

l972）ことはすでに報告さ才1ているが，cheml－

cally　defined　me（ilum（cDM）中での成功例

は見られない一、我々はzona－freeハムスター卵子

を用いてヒト精子の受精能力をin　vttrOで検査す

る方法について基礎的研究を行っているが，今回は

牛アノしブミンを含むeDM中でヒト精子の先体反応

が誘起されるか否かについて検討した。

方法およぴ結果：健康男子より用手法にて採取した

精液を室温で液化させた後，10mユの培養液を加え，

tissue　pa　pe「でll曽過してから，遠沈法（600×g

5分間）にて3回洗潜iした。培養液は，B　ra　c．　ke　t　t

andOliphant（1975）のlsotonlc　medium（305m

Osrn／kg）を基本とし，浸透圧は変えずにNaC1を

減少し，KCIを増加して，K／Na比が0．055にな

るように調整したものを使用しf，

　精子浮遊i液（1～5×10」／me）を4時間前培養し

てから，もう一度遠沈洗諜し，さらに2時間培養し

たo精子の先体反応の検奔には，Hryan　and　Akruk

（1977）およびYanagimachl　and　Teichman

（1972）の染色方法を用いた、、完全な先体反応を誘

起した害1」合は，培養前でO％，前培養4時間後で0．

8％，再培養2時間後では40．8％であった。

　高K／Na比のCDMは，ウサギの精巣上体精子
（根岸，佐藤，中条，1979）同様，ヒト精子の先

体反応をin　vitroで誘起することがわかった。培

養時間と先体反応誘起率の関係．再洗糠の意義等に

ついては現在検討中である。

◎

●
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149精液自動分析装置の改良に関する研究

東邦大泌尿器科
白井将文，中山孝一，田島政晴，　湘・鴎，

村一ヒ憲彦・森山堅重，松本英亜，安藤　引、

150

櫃疲中のprostaglandinとsperm　penetration　test

の関連性について

　　　敷知医科大学　産婦人科学教室

山田昌チ　辻幸三　籔下広光　伊藤祐正　中西正葬
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　我が国においてもレーザー光を利用した精液自動分析

装置は既に試作されているが，高価であるため一般の臨

床検査r一利用されるまでにはいたっていない。そこで我

々は光を利用して顕微鏡写真装置にごく簡単な改良を加

えた安価な精液自動分析装置の開発をおこなっているので，

今回はその装置と測定に際しての問題点などにっいて報

告する。

　装置は一般に使用されている顕微鏡写真装置を用い，

像を結ぶ面に細いスリットを作りその一ヒに多数の光検知

管を一列に配列する。精液をスライドゲラス上に滴ドし

カパーグラスをかけ検鏡し，精子が運動して像を結ぶ面

でスリットの部分を通過し光をよぎると光量が変化する

ので，この変化を増幅してスパイクカウンターでディジ

タル表示する。このようにして運動性を有する精子，特

に直進性のある運動精子を正確に計数することができる。

しかし，この場合スライドグラスとカパーゲラスの間，

すなわち精液の厚みをできるだけ薄くし（我々は20ミク

ロンとした），精子が同時に何重にも通過できないよう

に工夫することが必要である。

　一方精子を運動しないように固定してから検鏡し，ス

ライドグラスを一定方向に一定の距離移動させると，そ

の移動した視野全体に含まれる精子数が算定できる。こ

の場合もスライドグラスとカパーゲラスの間を20ミクロ

ンとした。またスライドグラスの移動は手動で十分であ

るが，できるだけ一定速度で移動させることが必要であ

り，現在スライドグラスを一定速度で移動させる簡単な

装置を開発中である。

　Pr・．istaglandin（以下PG）が妊娠成立と何等かの

闇運を糖つことは多くの報告から否足出来ないが、そ

のメ力ニスムはまだわかっていない。

　男1生不妊は不妊症の25％を占めるといわれており

、そのほとんどのものが精液になんらかの原国がある

と考えられる。そしてこの湯合も精液中の叩含右量

か椿液所見と関係があるという多くの報告をみるが、

はっきnした結論は出ていない。

　今回我々は男性不妊とPGとの関連を解明する一端

として精液中のPG量を測定し、まず精液所見との関

連性を検討した。また、PGは腔内に射精された精子

の子宮内への上昇機転になんらかの影響があるのでは

ないかと思われることから、sperm　penetration　test

を行い精子の頚管粘液貫通能とPG含有量との関連性

を検討すると同時に種々の濃度のPGを添加した精液

においてpenetration　testを行い比較検討したth

　精液中のPGの測定はPGEとPGF2αを各々
〔3H）R・di・i㎜un…say　Kitを使用し測定した。

　penetration　testはKremerの方法によったが、

ヘマトクリッ1・管を使用し排卵其月の頚管粘液をこの中

に入れ精液をみたした容器に垂直にたて上昇する精子

の数、運動性を経時的に顕微鏡下にて測定した。

　精子の数とPG量とはあまり関連はみられなかった

が、PG量の少ないものに運動率の悪いものがみられ

た。　又spenetration　testにおいてもPG低値の

ものに精子上昇度の悪いものがあった。

　PGFユαを添加したvenetration　testでは高い上

昇率と精子運動期間の延長が認められるものがあった
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　　（Atnylase　A。tivity　and　Viscosity　in　fhaman　Semen）

埼玉医科大学　泌尿器科
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大駁医科大学泌尿岩矛斗

詞野　准、野［」」春犬、松霞辛太郎、尚刈　登、

宮「　直

　人間の精液中にもLactate　de　hydro　ge　nase（LDH）

が認められたと1958年にMac　Leodは報告した。

1963年にBlancoは成熟睾丸について検索し，従来

知られていた5つのアイソエンザイムとは異なるバ

ンドを電気泳動にてLDH，とLDH，の間に認め，

これをLDH。と名付けた。このLDH，は精液，睾丸

以外の他の組織や体液には認められず，しかも思春

期前の睾丸や無精子症の精液中にも存在しない事が

報告されており，精子に特異的に存在するアイソエ

ンザイムと考えられてきた。今回われわれは，埼玉

医科大学泌尿器科を不妊を主訴として受診した患者

124例について，主としてLDH、と精子数，精子運

動率との相関について次に述べる方法により測定し

てその成績につき検討した。

　測定方法：

　1．LDH総活性はべ一リンガー・マンハイム社製

　　のLDHモノテストを使用し，波長340nμでの吸

　　光度の減少をオリンパス社製QUickrateを用い

　　て測定した。

　2．LDHアイソエンザイムの測定は和光純薬のL

　　DHアイソエンザイムーテストを使用した。

　3．精液は最低5日間の禁欲期間を置き用手的に

　　採取させ，十分液化した精液について，精液量，

　　精子数，精子運動率，奇型率を測定した。

　これらの測定結果について，次の諸項につき検討
した。

　1．LDH総活性の経時的変化，2．　LDH　xと精子数及

び精子運動率との相関関係，3．LDH総活性及びLDH，

～ LDH，と精子数及び精子運動率との相関関係，

4，精管結さつによるLDHxの変動，5．精索静脈瘤と

LDHx・6・LDH　5／LDH，と精子数及び精子運動率との

相関関係，7．前立腺炎とLDH－xとの関係。

　以上につき，その検討成績を報告する。

　｛肖液の栖稠度は射蝋父．丞速に低下し、，r9　ts寺尚で5～10cpの一

Lt．］一になる。この一足値となった祐稠度は、伯液中の梢子存在

の有野とは関係がなく、イ南蚊中の果槽濃度とも関係がない。又

、高枯度伯改では楠子連η遠度・硝子運朔率が低下する事等を

これまでに蔵舌してきた。

　この梢戒の粘稠性を保っているのは、ムコ多徳類であると考

記られているがs明確な証明は未だない。

　9・i　・，　e後t速に1Rti9の粘稠度が低下するのはキモトリプシン様

の蛋白分解酵素によるもので、その分子量は33・OOOである一多が

証明されているが、最終的に玩存する枯稠IXを規定するものは

、未だ不明である。

　一方、高枯度殖液に説一アミラーゼを潟入するを手の粘性が

低下するとの穀旨がありN今回、我々は、補液中にac一アミラ

ーゼが存在するか舌かを快素してみた。その結果、樽夜中には

低盾性ではあるが、民一アミラーゼが伯子の有無と関係なく存

在する噛功く判明した。

　このat　一・アミラーゼと情液粘度・血清中の各痩酵素・LH干SH

との関連を検討して報告する予定である。

●

L　　鷺
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153　　いわゆる機能性不妊の分折

　　　一とくにヒステロスコピー所見より一

秋田大学　産婦人科
福島峰子　鈴木美千子　関　守利

154
A．BO型血液における血球，血漿との混合による熱測定

　都立荏原病院産婦人科

　　森本敬三，大野礼子，宮崎知子，石　敬子
　　中野昭男，宮入毅匡，羽里幸彦

　河野臨床医学研究所産婦人科

　　鈴木覚義

■

　目的：不妊症に対する系統的検査にて原因が明

らかにされないものは機能性不妊といわれるが、

この中には検査法が進歩すれば更に因子分類出来

るとの考えで、今回いわゆる機能性不妊症をヒス

テロスコピーによる子宮内膜所見を中心に検討し

た．

　対象：基礎体温が2相性で明らかな黄体機能不

全型も示さず従来の諸検査で異常を認めない機能

性不妊28例（5、3％｝を対象としヒステロス
コピーによる検索とその時点での血中FSH，　LH，

P・。1actin，・・t・。gen’P・。9・・ter。neをRIAで測

定した。ヒステロスコピーは出来るだけ月経終了

後早い時期と高温5－6日目に施行した。

　結果：i1例（39％1は異常所見を認めなか
ったが残りは内膜肥厚、内膜ポリープ、内膜癒着
　　　ノ
（子宮卵管撮影では全く造影されない細かい癒ig　）t

増殖期一分泌期灘在内骸、無機能内膜など異常所

見を認めた。内分泌学的背景は異常所見群と正常

群間で血中FSHt　LH，　prolactin値に差はなかっ

たがestrogenとprogesteronの割合に差がみられ
た。

　機能性不妊症には，多くの因子が関与していると思わ

れるが，その中でも女性側と男性側との適応性も極めて

重要な因子と考えられる。元来妊娠そのものが女性側に

とっては異物であり，拒絶反応の起り得る反応系であり，

その端的な現れが妊娠悪阻であろう，この様な観点から

すれば移殖臓器の拒絶反応に通ずる考え方をもつことも

無理のないところであり，かかる発想からすれば，夫婦

閻の血液型，淋巴球との反応が不妊症に対し何等かの提

案となるのではないかと推測される，，我達は，機能性不

妊症と思われる9例の患者（夫婦）の血球と血漿の混合

による発熱反応をLKBフローマイクロカロリーメータ

ーで測定した。血液型交叉反応法に従って，熱測定をお

こない，血球と血漿の結合にともなう発熱が交叉反応で

見られた。しかし同じ血液型でも，異なる人どの反応で

は、発熱の場合もあった。異なる血液型との反応による

発熱は，かならずしも血液型によらず，人の違いにより

強く影響された。血球と血漿との混合による発熱現象に

詮いて一部にみられた発熱エネルギーの減少は，血漿に

含まれる細胞が原因であろう。

●

t　－1

●



208　（446）

155頸管粘液におけるライソザイム 156当科AIH施行例の臨床的分析 ○

新潟大学産婦人科学教室

O須藤寛人t森田和雄．吉沢浩志，高橋　威，
　竹内正七

新潟大学産婦人科教室

　O森田和雄，須藤寛人，安達茂実，源川雄介
　　吉沢浩志，高橋　威，竹内正七，

　ライソザイムはグラム陽性菌k一よびグラム陰性菌群の

細菌に対し，静菌作用や溶菌作用を示すこと，またヒト

に澄いて唾液や涙などの外界に接する粘膜を洗う液体中

に多量に含有されていることなどが早くから知られてい

る。子宮頸部，なかんつく頸管粘液は，各種の病原菌の

上行感染を阻止する大切lt　Barrierとみなしえよう。一

方Schumacherらはライソザイムに精子凝集作用のある

ことを記述している。原因不明不妊症患者の原因追求に

興味を抱いている私達は①頸管粘液中にはどの位のライ

ソザイムが含有されているか②原因不明不妊症婦人の中

にライソザイムの低分泌傾向や逆に高分泌傾向が認められ

るか③ライソザイムに真に精子凝集作用や精子不動化作

用があるかなどの点に焦点をしぼり検討を加え若干の興

味ある知見を得た。

　実験材料は1978年に当科不妊外来を受診した患者の

排卵日頃の性状良好な頸管粘液で，無精子症不妊婦人の

頸管粘液を対照群とした。2例の新蘇な別出子宮標本も

材料とした。ライソザイムの測定はOssermanのLysoplate

法の変法を用いた。スタンダードはNe㎎gym⑧を用いた。

　結果として，①頸管粘液原液tsよび頸管粘液抽出液の

2週間までの凍結隔解ではライソザイム値に影響のない

ことが分った②検体の測定値にはかなりのぱらつきが認

められたが（5μ碗一60μ蜘　），原因不明不妊症婦

人群（13例）では24．1士125，対照群（15例）では215

士12．7で差はなかった。③不妊婦人血清（10例）では

10．5±1．8であb，頸管腺組織では子宮内膜，卵管粘膜

に比し，5－10倍量含有されていることなどが分り，非

特異的抵抗因子として，頸管粘液中ライソザイムの生理

作用が強調された。④用いたライソザイムは生理的レベ

ルの50倍量にtev＞ても精子凝集作用や精子不動化作用を

示さなかった。即ち頸管粘液における精子凝集現象は

Specificな免疫現象である可能性を依然として残して

いると考えられた。

　当科において挙児を希望し来院する患者は増加の一途

をたどっている。それに伴い，原因不明の症例が増加し，

以前，精子減少症を主体としていたA田施行例が最近は，

頸管粘液不全や原因不明不妊症の患者に施行される割合

が増加してきた。今回，昭和47年1月より昭和54年4月

まで当科不妊外来にてAIHを施行した120例を対象とし

て原因及び妊娠の分析を行なった。この間におけるAIH

対象者は全体の約5％に該当した。120例のうち，原発

不妊は112例（93．3％）続発不妊は8例（6．7％）であり，圧

倒的に原発不妊が多く，妊娠率は原発不妊21例（188％），

続発不妊3例（37．50h）であった。年令では21才～42才と

広く分布しており，25才より34才までで107例とほとん

どを占めていたが，妊娠成功率は20～24才が33．3％，25～

29才が20．9％，30～34才が17．890，35唱39才が16．7％と，

年令が増加するにつれて低値を示した。施行理由として

は，精子異常例が72例（60％）を占め，そのうち妊娠は11

例（15．3％）であり，強度精子減少症（精子数20XlO％6

以下）中の12％，中等度精子減少症（20XlO励～40x1｛彪の

の16．5％，弱度精子減少症（40×10P・〈nt～60×1　OYnt）の30

％に妊娠成立をみた。精子運動率不良例は7例あり，い

ずれも妊娠をみなかった。他の理由でAmを施行したも

のでは頸管因子は28例中7例（25％），原因不明不妊症は

19例中3例（15．8％）に妊娠成立をみた。AIH施行回数別

にみると4回以下が90例（75％）を占めており，そのうち

17例（189％）が妊娠し，5回より9回は21例中4例（19

％），10回以上は5例中3例（60％）が妊娠し，回数が増

すごとに妊娠率は増加することがわかった。しかしAIH

に関しては，1～2度ないし4度前後で来院しなくなる

傾向のあることがわかった。又，上記の頸管因子は他の

因子に比し妊娠成功率率はより高値を示し，積極的に

A皿1をすべきことが示唆された。

●

●
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157 不妊因子としての子宮筋腫 158　　不雄婦人の頭管粘液不全の治療とその限界
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　子宮筋腫は妊娠歴にみられる不妊傾向や筋腫核出術後

の妊娠成立などから不妊因子の一つとみなされているが、

一
方に訟いて、妊娠に合併する筋腫も稀ならずみられ、

筋腫がどのような条件の下に澄いて妊孕性を阻害するか

については、必ずしも明確な解明はまだなされていない。

これは、従来の報告のほとんどが筋盧手術例を対象とし

て研究されておP、全体に対しての筋腫といつた観点か

らの研究に乏しかつたためと考え、今回われわれは一定

期間囚の不妊症の全症例を筋腫群と対照群とに分け、両
　　　　　　　　　　　　　　j　’者を対比分析することを試み、いさSかの知見を得たの

で報告するo

　対象は19V2年10月よb　1977年12月までの間に挙児を希

望して当院を受診した不妊症患者↓ユ36例で、これを開

腹術または腹腔鏡で確認した筋腫ge3V例と対象群1．099

例とに分け、それぞれの年齢、不妊期間、既往妊娠、他

の不妊因子、妊娠率澄よび流産率について比較検討したo

　平均年齢は対照群のne．5才に対L筋腫群は32・o才と

筋腫群ではやN高齢に偏つており、平均不妊期間も対照

群3．O年に対し、筋腫群5．2年と筋腫群の不妊期間が長

かつたo年齢別に不妊期間をみると、両群とも年齢の上

昇とともに不妊期間が延長するが、この傾向は筋腫群に

おいて著明であつだo

　既往妊娠の回数は、両群に澄いて有意差を認めなかつ

たが、他の不妊因子の頻度としては筋腫群には卵管通過

障害SS＝よび子宮内膜症が高く、排卵障害は少なく精子異

常は両者ともほy同じであつた。

　妊娠率は対象群の29．1％に対し、24．3e1oと筋腫群がや

や低いものの年齢別にみると35才までは両者にほとんど

差がなく、筋腫群ではそれ以上になると急激に妊娠率の

低下する傾向がみられたoまた、流産率は対照群の1ユ．3

％に対し、筋腫群では56％と著しく高率だつたのが注目

されるo

　筋腫は、36才以上において卵管通過障害あるいは子宮

内膜症の合併に診いて妊孕性を低下させることが示唆さ

れ、また流産因子としてよb多く注目すべきことが判明

したo

頸管粘液｛CM）が精子の子宮内浸入に重要左役割を

していることはいうまでもないO

　不妊婦人の頸管粘液分泌不全は治療困難なものがあ

るにもかSわらず、不妊の原因としては軽視され、見

逃されている傾向にある。

　その原因は頸管炎による頸管腺の障害、頸管腺の形

態異常、内分泌異常、Hormone　reeeptor潅どが

あげられているo

　治療ではEstrogenによく反応するものと、いか

なる治療にも反応せず、AIHしてもなかなか妊娠せ

ずGive　Upのものがある、それらの治療結果を検討

し、その治療の限界を示した。

　Estriolは排卵抑制が弱く適当と思うが、　CM分

泌作用も弱いoPremarinはCM分泌作用は強いが
排卵抑制も強い。したがつてCM分泌作用と排卵抑制

のバランスで，Estrio1錠とPremarin錠の適当

な配合投与も必要なことがあるoまた第1度無月経を

Clomidで排卵させても、　CMの分泌が悪くて妊娠し

ないものが多いが、Estrogen投与しても改善しk

いものや、排卵抑制されるものは、HMG－HCGに
よる排卵もやむをえず、その適応になると思う。

　Estriol．　Premarin．HMG　などに全く反応し

ない1症例では、Estrio1錠8mg／day投．与でもC

M分泌なく、排卵も抑制され左かつた、これec　Roba1

を注射すると劇的にCM分泌することが、わかつたが
’ 排卵抑制も非常に強く、0。5万単位／day　でも抑

制されるのでGiveUpである。またCM分泌は多量

にあるが、非常に粘稠で水様透明にならない特殊症例

も、Estriol．　Premar重nなどには全く反応しなか

つたが、Roba1には劇的に反応し透明になつた。

　このことはHormone　Receptorで説明できるの

か、またRoba1がCM分泌に特異的に強力な作用が

あるのか私にはわからない。しかしこのことはCM分

泌の全くないものでも、頸．管腺に致命的な障害のない

ことを示すものと思うo

　最後の手段であるAIHでは、すぐに妊娠ずるよう

に思われるが、なか左か妊娠せず4例中1例しか雄娠

していないのは、どうしてだろうか、興味ある問題と思う．
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159　挙児希望婦人にk・ける不妊因子

　　　一とくに妊娠への予後に関連して一

160 難治性多嚢胞卵巣の一症例
●

東邦大学産婦人科

宮崎　憲，宮崎知子，百瀬和夫
　　　　九州大学　産婦人科
　　　　　堂地　勉、片桐純子、中村元一、

津出知輝、倉野彰比占、永田行博、楠田雅彦

　先の報告で，不妊期間が長くなるにつれて精液異常
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　，無月経，卵管疎通障害，子宮の形態的変化の頻度が高

　ぐなるという結果をえたが，今回は，各検査の成績と

その後の妊娠率との関係を追求した。

　対象は昭和48年1月から52年12月までの5年間，挙

児を希望して受診した原発不妊1935例で，診療期間は

短いもので初診相談のみ，長いものは5年にわたり，

妊娠例の追求は53年4月現在の外来カルテによ・た，

妊娠率は285例147％である。

　不妊期間と妊娠率の関係をみると，1～2年の短い群

がもっとも高い妊娠率2　59％であb，以後，不妊期間

が長ぐ左るにつれて，妊娠率は低下する。老化が進み，

生殖能が減退するとともに，治りにぐい不妊因子が高

率になるためであろう。

　精液所見と妊娠例の関係をみると，無精子症では他

院にAIDを依頼した1例を除けば，妊娠例はなく，

精子減少症では193例中16例8．3％，正常例では999

例中18ユ％であった。これを不妊期間別にみると，5

年以上不妊では，精液正常でも妊娠率が低下し，精子

減少症には，妊娠が1例もなかった。

　月経順調例に吾ける妊娠率は1435例中214例149％
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　，
不順例では456例中64例14．0％，無月経44例中7例

15．9％と，まったく差がなかった。近年の強力な排卵

誘発剤の効果を示すものであろう。しかし月経の順，

不順にかかわらず，5年以上不妊になると，妊娠率は

著明に低下した。

　HSGをうけたt　236例中，妊娠193例15．6％であb，

卵管両側通過例では妊娠率1　8．2％，一側通過例では16．5

弧両側疎通障害では9．3％であった。卵管所見と不

妊期間と妊娠率の関係をみると，両側通過では不妊期

間が短いほど妊娠率が高く，長期になるにつれて低下

するが，9・10年でいS長期不妊例にも妊娠成立が散見

された。一側通過では不妊期間によb妊娠率に大き左

変化なく，両側疎通障害では不妊期間1・2年で予想外

に高い妊娠率を示したが，6・7年以上にはほとんど妊

娠例がなかった。

　子宮X線像と妊娠率の関係では各型別で差がなく，

不妊期間との間にも「定の関係は認められなかった。

　患煮は24オの主婦、厚児希望と無月経を訴えて昭和

51・卜3月23日当科初診。初潮14オ、当峙より月経

は不1順で彩毛の発生を認めた。約1年間の無月経で他

医でSc・x・vid　600ng．5日間の投与を5クール受ける
も排卵無しe身長157　em、体lj　67　keの中等裡肥満型、

卜腹跳から外桧に男性型剛毛発育を認めるが内外性器

発育良好、両側卵巣を触知する。LH335、　FSH　8．3

mlu／nte・E2　104P9／nt6　．　testosterone（T）1140

P9／nte・dihydrotestosterone（DHT）263P9／nte．

androstenedione（A）2、4ng／ze．progesterone

1．3ng／nte．尿中17KS　16・rP．170HCS　15　OP．LH

－ RHテス1・反応不艮．PCOの疑診の下にNolvadex

20　OP・5日間（＋hCG）を5クール施行するも排卵

は誘発されず、昭51．11．19両側卵巣襖切施行。卵

巣は5×4．5×2．8叫こ腫大し灰白色で典型的PCOの

所見を呈しIc。術前より後10日までの連日血中ホルモ

ン値の変動ではT．A．　E　2の減少を認め1：が、　LH、

FSHは不変、　LH－RHへの反応は強。術後40日経

っても自然排卵無きためDXM間歌的に併用しつつ，

CIomid（＋hCG）療法6クール施行するも排卵（一）。

PMS、　hMG－hCG療法ではCMは容易に増加する

が排卵誘発幽難、6クール中3クールに誘発できたが

2クールに卵巣腫大（超児頭大）を認め、うに1クー

ルでは妊娠したが流産した。その際、間費部妊娠を疑

われ再開腹、卵巣は鶏卵大で癒着有り、多嚢胞状で組

織学的にも初回と同じ所見を示した。progesterone

50卯筋注後24hにLHは40ml晦のピークを、
Premarin　20W静注，　estradiol　benzoate（EB）

1彫筋注後48hに60～70ml　U，／4のピークを示し

た。その後Clomid　1500P．7日間投与にDXM　1解

14日投与を併用し、elefnid終了7日目にEB　lny投

与を行ない、2クール目に妊娠成立し、健常男児を分

娩した。本例のゴナドトロピン療法時、k・よび妊娠成

立周期の諸ステロイドホルモンの動態を分析し、過剰

利激反応と過排卵について推定した。本例の懊切後1

年半の血中T値は再び1000p　g／fnt以上に上昇してk・

り、PCOの無排卵の主因に血中Tレベルが大きく関し

ていることが推定されるほか種々の示唆を与えるものである。

●

㌣
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161　多嚢胞性卵巣と子宮内膜腺癌の合併例に関する

　　　検討（第2報）

162　Early　stage　PcoとLUteinized

　　　unrupture（1　follictlle　8yndrO皿e

九州大学温泉治療学研究所産婦人科
吉田耕治、宇津宮隆史、山lI省之

東邦大学医学部産婦人科学教室

金子慶賛、小島栄吉、西田修二、平川　舜

●

‘　A

　多嚢胞性卵巣（PCO）と子宮内膜癌の合併例は若年者

が多く、癌の進行度や組織学的分化度によつては・一　一　一

agel！による保存的治療が可能で妊孕性を保持でぎると

いわれている。われわれは既に26才の、典型的なPcO

と内膜癌の合併例について報告した（日不妊会誌24　：

167，1979．）。その後同様症例をもう1例経験したの

であわせて発表する。

　患者は27才で既婚，身長160cm、体重80　Kgと1）L・－

sityを認めた。半年来の稀発月経及び不正出血を訴え

、内膜生検により未熟一中熟型の腺癌が確診された。手

術前の尿中田は高く、副腎・甲状腺系の異常は認めら

れなかつたが軽度の糖尿病を合併していた。やや毛深い

がhirsutismというほどではなく、その他に男性化の

徴候はなかつた。開腹すると、両側卵巣は肥大して典型

的なPCOであり、子宮・両側付属器金摘出術を行つた。

本症例についても前報と同様に、内膜癌細胞、PeOのこ：－

trOma，9ranulosa　oellのcell　cu⊥tur’e　を行つ

ており、その培養形態、超微細構造などを詳細に検索中

である。

　ところで諸外国ではPCOと内膜癌の合併例に関する

報告はかなり多いが、我国ではMatumotO，　s．（1962）

，川島（1965），波多江（1979），それにわれわれの報

告の4例しか認められなかつた。しかし若年者の内膜癌

を注意して観察していけば、生活が欧米化しつつある我

国でもestrogen優勢を示す内分泌異常と子宮内膜癌

の合併は少くないと考えられる。

　な齢当科に齢ける子宮体癌は1955年から1979年ま

での25年間に40例、また1972年から1978年までに
挙児希望や月経異常を主訴に当科を訪れL・H－！tH負荷テ

ストを含む内分泌学的検査と開腹や腹腔鏡で確認された

PCOは20例であるが、両者の合併例は2例であつた。

　排卵現象の直接的な証明はstigmaの形成の確認に

ある。従来BBTおよび内分泌機能検査により排卵があ

ると考えられていた症例中に実際にはStigmaの観察

されない”LuteiniZed　unrupturθfollcule’の
存在をJewθ1wtcZが報告し、　Mariks＆Hulkaが

内視鏡によりこの現象を確認しLuteiniZed　unru－

ptured　follicule　sγndrome（以下耳U尺S．・と略）

として追試報告した。このL．U．F．S．はこれ迄機能性

不妊症として分類してきた症例中に多数存在すること

が推測される。

そこで今回はL．u．F．s．の概念に従来演者らかつ提唱

してきた機能性出血、散発性無排卵周期症に分布する

と考えられるearly　stage　PCOの概念を導入し、

これら症例に観察される卵巣の形態於よび表面性状と

くにstigma形成の有無について検討を加えた。卵巣

表面性状およびstigmaの観察はCuldOBcopyV（よつ

た。施行時期は月経周期z1～z2日目に設定し
stigmaの認められなかつた症例については他のfo－

11iculeに比較して表面の血管増生が著明な卵胞に

一致した部位での組織生検により黄体の存在を確認し

た。又同時に子宮内膜生検による機能面における形態

的変化についても検討を加え、その一部はscanning

electr。u　micr。sc。py用に供した。対象11例中

内分泌機能検査により排卵が示唆された症例で、

Btigmaの認められなかつたもの9例であつた。これ

ら対象群中片側性にPCO－likeな卵巣形態を呈した

ものが4例認められた。血中ホルモン値はPrOges－
teronelB・4：ヒ7，14μ帥ロ1）、　θ8tradio］．（285・7±

88．5P9／ml）、PRL（Zl・6±　10．5ng／ml）、　1」H（1＆5±

10．4皿工U／m1、FSH（6．4t1．9mエU／m1）であつた。今

回報告する対象群中大半は黄体機能不全症に分布し、

且つstigrnaの観察の出来ない症例が9／11（8　1・8％）

と高度に分布したことはMarikらのいうL．U．F．S”．、

演者らのeasly　stagl　PCOの治療に際し従来施行

されてきたHCG併用等の姑息的治療法よりむしろ

c1。wid投与等の積極的治療法かつ意味をもつと考

えられる。
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163　硬化嚢胞型卵巣一内視鏡診断のポイントー 164多嚢胞卵巣（pco）卵胞における

　　　　　　ステロイド生合成機能と組織構造

●

東邦大学医学部産婦人科学教室

小島栄吉、西田修二、大村剛、

平川　舜、（産婦）、秋間道夫（病理）

京都大学医学部婦人科学産科学教室

藤田泰彦　森　崇英　西村敏雄

　卵巣に齢ける多嚢胞変性は、正常排卵周期の一部か

ら無排卵周期症N第1度無月経に分布するといわれる。

多嚢胞卵巣は進行性病変と言われ、いくつかの過程の

なかの一断面であり、特に硬化嚢胞型卵巣はその進行

型と考えられている。今回排卵障害患者に内視鏡検査

を行い、硬化嚢胞型卵巣と診断されたものにつき

「θtr°speCtiveに検討を加えた。

（対象）卵管およびその他の不妊因子を除いた排卵障

害患者のうち、内視鏡検査にて硬化嚢胞型卵巣と判定

されたもの10例。

（成績）①臨床分類；第2度無月経ア例、第1度無月

経2例、無排卵周期症1例。

②クロミフ・ンテスト；クロミフ・ン無効9例、1例

はク・ミフェンZ段投与法により排卵を認めた。

③ゴナドトロピン負荷テスト；低反応9例、1例は正

常レベルである。

④血中テストステロン値｝正常よりやや高値分布傾向

を示す。

⑤LH・RH反応パターン1視床下部障害型9例、　PCO

型1例である。

⑥内視鏡所見；卵巣表面は平滑で卵胞は透視できない。

光沢が強く硬い外観を呈する。卵巣はやや縮小傾向に

ある。

⑦病理所見；白膜肥厚、皮質の線維化が著しく、コラ

ー ゲンの増生が強い。atrθtic　fOlliCleを認め、

原始卵胞は減少している。

⑧内視鏡下小手術の排卵効果；全例内視鏡下に卵巣部

分切除を行つたが、排卵周期の回復は認められなかつ
た。

　従来PCOと考えられていたものの中に梗状切除術

後の排卵効果の低い一群があることが報告されてきた。

今回我々はこれを内視鏡下に診断した。硬化嚢胞型卵

巣は第1度から第Z度無月経に分布し、視床下部障害

型を呈しながら、クロミフェン及びHMG、　HCGに反

応を示さず、きわめて妊孕成績の低いと言う特徴に代

表される一群の症候と考えられる。一方、硬化の強い

いわゆる桑実型卵巣は硬化嚢胞型または萎縮型卵巣と

混同されやすいが、内分泌機能の程度が良好であるこ

と、妊孕性も維持されていることより鑑別を要する卵

巣形態である。

目的：

　発育，成熟ならびに生理的閉鎖卵胞におけるステロイ

ド生合成機能は，その組織構造の変化に伴なって特徴あ

る変化を示すことはすでに報告したが，今回はPCO卵

胞について同様にacetateおよびPregnenoloneからの転

換能を分析し，各種生理的卵胞との比較検討を行った。

方法：

　5例のPCOを対象として，その襖状切除時lc得た卵

巣片から個々の卵胞を別出し，一部を組織学的検討に供

した後，細切しacetate－1－i4　CまたはPregnenolone－

4－1℃を基質として37℃，3時間のインキュベーション

を行い，各種性ステロイドへの転換能をreverse　dilu－

tion　techniqueにて分析した。

成績：

　肉眼所見上，定型的PCOと判定されたものの卵胞で

は，全例変性傾向を示す穎粒膜細胞に対して内爽膜細胞

の著明な増殖，肥大像（hyperthecosis）が認められた。

acetateからのステロイド生合成機能上，質的には全例

androstenedione（And）が全体の76～88％と最大の産

生を示したのに対してestrogenはO．6～2．4％と極めて

低値icとどまり，生理的閉鎖卵胞の生合成パターンとほ

ぼ同様であった。しかし単位組織重量当りのAnd産生量

ではPCO卵胞が後者の7～20倍と極めて高い活性を示

した。またPregnenoloneからの転換能でもPCO卵胞

ではAndへの転換率は組織100解当り約40％と，生理的

閉鎖卵胞の4～8倍の転換能を示した。一方，非定型的

PCO卵胞においては二iyPerthecosisの程度は軽度で

acetateからのAnd産生活性も定型例の1／2～1〆7にと

どまった。

　以上よりPCO卵胞のステロイド生合成機能は定型，

非定型例を問わず，質的には生理的閉鎖卵胞とほぼ同様

でAnd優位を呈し，さらにその産生活性はPCO卵胞が

圧倒的に高く，かつその活性はhyperthecosisの程度と

相関するζとが示された。

○
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165　黄体機能不全症の治療
　　一基礎体温型分類と各種治療成績との相関

九州大学産婦人科．産業医大産婦人科※

中村元…　津田知輝　尾上敏一　片桐純r
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ぎも中村正彦　永田行博　楠旧雅彦　倉野彰比【甲

166ラット黄体機能におけるPGF2aの役割とその調節

京都府立医科大学産婦人科
中田好則，村上利樹，小畑　義， 岡田弘二

■

●
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　黄体機能不全症の治療には、黄体刺激療法（刺激

療法と略）、黄体ホルモン補充療法（補充療法と略）

排卵誘発法そのほか様々な方法がある。その選択に

関しては従来、内膜日附診、血中、尿中ホルモン値

等を指標にする方法が報告されてきたが、今同我々

は、基礎体温曲線（BBT）の型分類による、より

簡便な治療法選択を試みたので報告する、，対象は他

に不妊原因の認められない機能性不妊433例で、こ

れらのBBTを古賀・楠田の方法で分類した（1型

　正常、皿型：階段的上昇型、皿型：陥凹型、rv型

：短縮型）。これらに各種治療を行い、同・治療に

ついては3周期以上行つたものを対象とし、各症型

別に治療効果を検討した。それぞれの無治療周期に

むける妊娠率を1．0とすると、皿型では刺激療法、

補充療法ともに4．4で最も治療効果がよく、［型は

補充療法がa6で刺激療法の1．8に優つていた。ま

たW型は刺激療法の2．2、排卵誘発法の2．6に比べ

補充療法はO．8で効果が無かつた。1型はいずれの

治療法の効果にも大きな差は無かつたが、皿型、皿

型に比べ治療効果は少なかつた。これらの結果を尿

中LH測定によるLH－Surgeを基にした着床期排
卵後内膜日附診と血中Progesterone（P）値、　estradio1

（E・）値で検討すると、皿型は遅延型が多く全体とし

てはP値、E・値ともに低い傾向にあつた。皿型も遅

延型がやや多く、遅延型ではP値が低かつた。1型

は日附診のズレが少く、P値、　E・値も正常範囲内の

ものが多かつた。W型は全体としてP値が低かつた。

刺激療法ではP値は明らかに上昇し、高温持続期間

もW型では平均4．3日延長した。しかし皿型におい

ては、治療後かえつて内膜が促進型になる例も認め

られた。一方、補充治療では、il型、皿型において

遅延型を一致型にする勅果が認められた。しかし内

因性のP値、E・値には変化は認められず、高温期の

延長効果も刺激療法に比べて少なかつた。

　生理的黄体退縮にProstaglandin（PG）FL・αが関与して

おり，その作用はPGF・αが黄体LH　receptorの結合部

位数を減少させること及び血中Progesterone｛P｝が低下

することを報告した。

　今回は黄体期におけるPG　F・αの測定およびその調節

因子について検討した。

　S－D系未熟雌ラットにPMS，　HCGにて偽妊娠させH

CG投与後4日，7日，11日，15日，19日目に血中P

GF2α，黄体LH　recePtor，血中Pを測定した。　PGF2a

の測定はJaffe法により血清より抽出し，　clinical　assays

社製RIA　kitにて測定した。偽妊娠ラットにおける生

理的黄体退縮過程は，LH　recept。rおよび血中Pから

みればいつれもHCG投与後7日目より13日目までは高

値を維持し，15日目ではすでに両方とも低下を示した。

血中PGF2α濃度は，　HCG投与後4日目では8．0＋1．　9

ng／m1（mean±SE），　7日目15．9±1，gng／m1，　11日

目9．8±1．3ng／ml，15日目7．6」－1．9n9／’ml，　19日目

5．7・2．5ng／mlであった。

　次にHCG投与後4日目および12日目ラ9トCC　HCG

10（JU，　P　200μg，を連日3日間皮下注し，4日後に

血中PGF2αを測定した。　HCG投与后12日目の群では，

HCG，　P投与によりPGF2αは対照に対して若干増加の

傾向を示した。卵巣重量は対照群で111±32mg（lnean

どSE）HCG投与群で184±－18m9，　P投与群174±14

m9であった。　HCG投与後4日目の群にHCG．　P．　E・－

17βを投与し同様tc　PG　F・・aを測定し検討した。以上よ

り黄体退縮因子としてのPGF2αはプロゲステロンによ

る調節およびLH　receptorの存在が重要な意味をもつ

可能性が示唆される。
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167 基礎体温表による簡易な排卵日

推定法に関する一考察

168　　黄体機能と血中Pr。ge・tθr。nθレベル
■

九州大学産婦人科．産業医大産婦人科崇

尾上敏一　堂地　勉　渡辺忠義　中村元一　津田知輝
中村正彦　永田行博　楠田雅彦　倉野彰比古X

東京都立母子保健院産婦人科

小山　嵩夫，安村　鉄雄，寿田　鳳輔

〔目的〕従来から広く行われている、基礎体温表よ

り排卵日を推定する方法について、簡易が客観的で

再現性にとむ方法を考案し、尿中LH値とエストロ

ゲン作用をあらわす頸管粘液との相関を調べ、この

方法の妥当性を検討した。

〔方法〕不妊を討えた者の中から、正常月経周期を

有する婦人を対象とした。基礎体温表より排卵日を

推定する方法として、次の2法について検討した。

①月経開始日より10日間の平均体温を求め、これよ

りQ1℃高い体温を越えない最終日による。②低温

相より高温相に移行する時のいわゆる体温陥落日、

もしくはほぼこれに一致する日とする。また頸管粘

液量と牽糸性、結晶形成を調ぺ、さらに早朝尿につ

いて尿中LHをハイゴナビスで測定し一部には血清

中LHの値を参考にして、もつとも高値を示す日を

LHSIIrgeとした。

〔結果および考案〕①法による推定排卵日は、LH

Surgeよb約1日おくれるが変異が少ない。②法に

よる推定排卵日は変異幅が大きい。頸管粘液量のピ

ー クは、L・HSurgeの直前にあbまた牽糸性のピー

クも平均してLHSurgeの直前にあるが非常に変異

巾が広いことを認めた。これらの事実よりして一般

的に考えられている排卵周辺期にteけるエストロゲ

ンピーク→LH－Surge→排卵→体温上昇という過

程より考えると①法による推定排卵日がよく一致す

るようでありこの方法は、日常臨床応用に供する排

卵日推定法としては、充分正確であると考えられる。

さらにこの方法は、基礎体温表の判定にほとんど主

観が入らずきわめて再現性にとむのも利点である。

　卵巣に原因のある女性不妊症のなかで黄体機能

不全の占める割合はかたり高い。黄体機能を推察

するものとしてBBT　s血中PrOgester。ne（P）値、

子宮内膜診などが用いられているが、未だ確固た

るものはない。今回はBBT上高温相がノ2日未満

の症例の血中Pを黄体期を中心として経日的に測

定しs正常周期婦人の値と比較検討すると同時に、

文献的にこれまでいわれている黄体機能の推定に

果す血中P値の診断的意義について若干の考祭を

加えた。採血は高温相がノ2日未満の症例群（〃

例）及び正常群（ノ0例）とも、排卵前期より月経

に至るまで〆～3日間隔に行左い、血中PをRエA

キットにより測定した。症例によっては血中LH、

FSH、　PrOlactin　，　estradio1　も測定し、参考

とした。

高温相がノ2日未満の群では黄体期中期の数回の

採血による血中Pの平均値は3．2±0．7n易／me

であり、対照の7．8±ノ．2n畠／ntを大きく下ま

わっていた。しかし症例によっては、黄体期中期

の数回の採血の平均値ではSn9／ine　未満であっ

ても、その周期の最高値はS　n9／me以上を示し

た例が3例に認められた。又BBTが2相性を示し

ていても、その黄体期における血中Pの最高値が

3nS／meを超えkい例が1例に認められた。

これまで黄体期中期のノ回のみの血中Pの測定で

3　nS／協　以上であれば排卵、5nS／nt以上であ

れば正常な黄体機能をもっているといわれている

が、今回の結果から、実際の診療上はともがく、

正確なデータ分析が要求される研究に澄いては、

血中Pによる黄体機能の推定には黄体期中期に少

なくとも2～3回の採血を行ない、その平均値を

とることが望まれる。又最近、排卵は起きなくて

もPを分泌するluteinized　unruPtured　fOllicle

eyndromeという概念が提唱されてte　b、直接卵

巣の組織学的、形態学的検索が最も正確ではあろ

うが、血中Pのみの分析による場合はsかなり慎

重に診断を行なう必要があると思われる・

e

●

｝
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169 ヒト妊娠黄体に対するHCGの作用 170黄体機能不全症患者におけるc1・mipheDe療法

　　について

慶応義塾大学医学部産婦人科教室

　小林　徹，吉村泰典，春日義生，中島　進，

　田辺清男，中村幸雄，飯塚理八．

近畿大学医学部産婦人科
服部　浩、吉田　威、鈴木宏志、
高島陽子、野田起一郎

●

o

t　　鴫

　月経及び妊娠黄体に対するHCGの作用をin　vitrOに

於いて、主としてステロイドホルモン産生という観点か

、ら検討した結果、HCGは、月経黄体に対してはステロ

イドホルモン産生を促進させるが、妊娠黄体ではその作

用がみられない事を、既に発表した。この原因として、

妊娠中は内因姓のHCGが多量に存在する為、既に黄体

のHCGリセプターが飽和されている事によると考え、

抗HCG抗体を用いてリセプターよりHCGを剥離せし

めんとしたが、明確な結論は得られなかった。

　そこで今回、HCGリセプター飽和説を証明する一つ

の方法として、in　vitrOに於いて月経及び妊娠黄体に、

それぞれdibutyryl　cyclic　AMPを加え、両者のステロ

イドホルモン産生能について検討した。月経黄体を

dibutyryl　cyclic　AMPを加えた培養液中でincubation

し、培養液中及び月経黄体組織中のステロイドホルモン

を測定して、dibutyry1（yclic　AMPを加えなかった群

を対照とし比較検討した。同様な実験を妊娠黄体につい

ても行った。その結果、月経黄体、妊娠黄体ともそのス

テロイドホルモン産生能はdibutyryl　cyclic　AMPを添

加する事によって促進された。　又、妊娠黄体に於いて

はそのステロイドホルモン産生量は、月経黄体よりも少

なく、HCGのリセプターの問題のみならず、黄体細胞

自体にも変化が起きている事が示唆された。更に、高単

位HCGを手術1時間前に点滴静注する事により、HCG

環境に限ってではあるが月経黄体を可及的に妊娠黄体に

近づけ得るか否かを検討した。摘出黄体にHCGを加え

ても、もはやステロイドホルモン産生の促進はみられな

かった。

　以上の結果により、月経黄体と妊娠黄体に対する

HCG刺激作用の差違は、　HCGリセプターに対する

HCGの結合能の相違に起因する可能性が大きいと考え

られるが、同時に黄体細胞自体の変化の可能性もあり、

今後更に検討を加えていきたいと考えている。

　黄体機能不全症は、不妊症、不育症の原因の一っとし

て重要視されている。現象としては、黄体のpr・geste－

・・ne産生不全と考えられるが、ここに到る過程について

は、単に排卵以降の黄体機能だけでなく、むしろそれ以

前の卵胞の発育と密接な関連があることが想定される。

　今回我々は、近畿大学附属病院産婦人科外来を訪れた

不妊患者のうち、黄体期が10日以内の症例を対象とし

て、卵胞期から黄体期に到るまでのh・rm・ne動態を観

察するとともに卵胞の発育を促進するために、cl・mi－

phene療法を施行し、その時のh・rm・ne動態やBBT改

善等につき検討した。

　その内わけは原発性不妊症40例、続発性不妊症13

例であり、不妊の原因が他にもあると考えられるものは

除外した。

　その結果、卵胞後期における血中LH，FSH値は、正

常周期婦人と較らべると、低値のものが約半数を占めた。

排卵前期における、E・t・adi・1値（E2）は、正常周期婦

人に較らべやや低値を示した。排卵期におけるLHの

peakは低値であった。黄体期における、　pr・gester・ne

値は低値を示すが、E2値は正常周期婦人と較らべ差

がなかった。またこれとは別にg・nad・tr・pinが異常高

値を示す症例もみられた。

　以上のように卵胞期におけるgonad・tropin値が低値

を示す症例が約半数を占めることから卵胞の発育を促す

目的でel・n・iphene療法を施行した。この結果53例中

12例が妊振した。BBTが改善されたものは20例で
あった。妊振した例を合わせるとelo・niphene療法の黄

体機能不全症に対する有効率は約60％であった。

　以上、黄体機能不全症の約半数は、卵胞期において

g・皿adotropinが低値を示し、しかもclomiphene療法に

反応するものが多いところから、黄体の機能は、卵胞期

の卵胞の発育と密接に関係しているものと考えられた。

●
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171田・FSHリアパックによる簡易定量法の臨床応用。 172　Early　embryonic　gonadotropinを利用した早期

妊娠テスト

帝京大学医学部産婦人科

山本　俊郎，吉江　絹子，大川　とみ，

佐藤　直樹，沖永　荘一，荒井　　清

北海道大学医学部産婦人科学教室
　桜木　範明、　田中　俊誠、　長瀬　俊彦、

　藤本征一郎、　一戸喜兵衛

　目的：血中LH，　FSHの測定は，間脳一下垂体一性腺

系の内分泌調節を知る上で重要である。最近ではL取

FSHRIA－Ki　tが市販されるようにな一・てからは，微量

血液サンプルで測定が実用的となり，広く臨床応用され

ている。この度，これらのキットに比べ，より簡略化さ

れたRIAキット（科研化学）を試用する機会を得たので，

NIAMDDキットと，同時に臨床サンプルを測定し，基礎

的於よび臨床応用への検討を行った。

　対象および方法：正常月経周期婦人18例，月経異常

婦人9例を対象に，末梢血中L耳FSH値を測定，　LH°

RHtestを行い，各々の変動パターンをみた。測定法は

いずれもキットの処方に従い，2抗体法によb行った。

測定結果は，本キットではmlu／fh1（2nd　IRP－HMG），

NIAMDDキットではng／hl（LER907）として表現し

た。データーの処理はIBM　call　systemにょった。

　結果：本キットは操作も簡単で，Incubation時間も短

かく（first　incubation　l　6～24時間，　second　incub－

ation　5～10分），被検血清0，2　m1～0．3　mlあればdupl－

icateで測定できる。測定下限値はLH12mI⑩1，FSH

1．1mlu／thlで，測定内および測定間変動係数はそれぞれ，

LH6．9％，10D％．　FSH7．6％，20．7％であった。　NIAMDD

キットによる測定値との比較では，両者とも有意に相關

した（LH　r＝0．89　7，　FSH　r＝0．987）。　LH’RH負荷によ

る測定値の変動は，正常例kよび異常例とも，従来の報

告と一致し，満足すべき結果を得た。

　結語：短時間内で，しかも，NIAMDDキットと同程

度の感度および精度で臨床サンプルが測定出来，測定値

も両者はよく相関した。従って，本キットは臨床検査用

キットとして内分泌異常，不妊患者の診断ならびに治療

方針を立てる上に適している。

　着床前受精卵が産生、分泌するホルモンをわれわれ

はEmb　ry　on　ic　hormonesと呼んでいる、藤本、　Saxena

らによりその存在が注目されてきたEarly　embry・nic

gonadotropinはFertilization　testとして一部臨床応

用されている。一方、胞胚液中に多量に含まれている

Ernbryonic　steroidsのoriginについても明らかにさ

れつつある。本研究の目的はEar！y　embryonic

hormonesを利用した早期妊娠テストの確立にある。

（方法）臼然排卵、誘発排卵いつれにおいても排卵後

7－8日において採血し、各種ホルモンをRIAによ

り測定した。早朝尿によるHCGも同時に測定した、

（結果）妊娠が成立した婦人、および妊娠が成立しな

かった婦人の排卵後7－8日における各橦ホルモンの

平均値（±SE）は以Fの通りであった。　LH：122．3

±59．4（n二5）vs．11．4t．1．2（n二12）mlU／ml，

HCG：35．6土19．　0（n二4）vs．7．0±O．　4（n＝5）mlしレ／

m1，　estrone：188．5エ17．5（n＝4）vs．299，9土52．0

（n二9）P9／hl，　　estradioE：413．4土83．4〈n＝＝5）　vs，

281．5±58．8（n＝14）　P9／in1，　　progesterone　：　12．1」－

3．0（n＝＝5）vs．　11．1土2．　O　Ln＝21）ng／i11，、

　LH，　HCG値は妊娠成立婦人にお・いて高値を示す

傾向が認められた。prqgesterone，およびestrogenに

ついては両者に差を認めなかった，

（結論）排卵後7－8日において母体血中LH、　HCG

を測定することにより、ごく早期の妊娠テストの可能

性が高まりつつあ6，、

の

●
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173動素灘丁。s・。、・。＿。による微齪量の検討 174　3H－Estradio1　を用いたTe　BG　binding　capa

　　　city『の測定法について

金沢大学第一病理学教室栗京薬科聯繍教室男仔住友病院産婦人科三楽癩疑婦人科

小川誠　　篠原佳彦馬場茂雄鎌田昌平　唐沢陽介
九州大学温泉治療学研究所産婦人科

宇津宮　隆史

片桐英彦福岡赤十字病院産婦人科

■

o

■　　●

演者らはさきに体内Androgen活性の安定同位体ト

レーサー法による観側をおこなってきたが今回はさら

に微量試料にもとつく測定法を確立するために検討を

加えた。安定同位体（SI）トレーサー法の利点は

Steroidの定量法として既に試みられている諸方法

（比色、螢光、GC、　RIA、CPB）と比較して忠

実な内部標準となり得るSI標識体を用いることによ

りSt’eroidの単離精製に却ける10ssを自動的に

補正することができることにある。従って分析上の精

度はきわめて高く、同位体純度の高いd5標識体を用い

ることによって感度は10pg前後が得られ、Hydro－－

test。steroneと共存するTestostere・ri・eを

完全に分離することができた。GC→MS→MIDに

よる希釈分析はGC法の分析速度と分離能を与え、M

S法の高感度性と選択性を与えた特異的な方法として

微量試料の定量にすぐれている。演者らは内部標準物

質としてTestosterone－19－dS（TS－d5）と

Hydrotestosterone－19－dS）を合成し、血
清1ne中に10ng以下のd5標識体を添加し、　TS、

hTSを抽出しTLCで再精製し、GC→MS→MP
系に注入し両体の分子イオン（TS＝軽水素体m／e

480、重水素体m／e485）にMII）を収束させ量比

をもとめた。臨床上微量試料による定量は有意義であ

り、前回につづいて男子不妊症例について観側をおこ

なった。

TeStosteroneを用いてTestosterone－Estrqd．iol

binding　GIObulin〔TeBG｝とsteroidの結合率を

測定した報告は多いが、Estradiolを用いた報告は

少ない∩われわれは3H－Estradiolを用いて硫安塩折

法、Dextran－Charcoal法、　Concanavalin－A法

の簡便な5方法について比較検討を行つたo硫安法は

W・Rosncrの方法に準じ、3H－Estradio1とsθrum

を37℃で1時間incubate後O°C　ice　baしh中に15分

間入れ反応を止め、0℃50％硫安を加え、さらe（　15分

間0℃でincubateし、遠心分離後、上清を液体シン

チレーシヨンカウンターで測定したoDextranCharcoal

法（DC法）は硫安の代りにDOを用いて硫安法と同

様に行つた。Dcの濃度はDe　xt　ran　O・O　5　E，　Charcoa10・5

g，phospha七εbuffer　S・100meの割で作製したものを

用いたoCen　A法は50％C。n　Aとserumを室温で1時

間mixingしながらincubate、その後3H－E，を加え

30分mixingしながらincubate後2時間静置し、

上清をcountしたo以上の方法で結合率M％DC法45

％、C。nA法21％であつたo正常性周期婦人は硫安法

67％、DC法75％、，ConA法30％であつた○また妊娠

例では硫安法73％DC法85％、ConA法99％であつた

また第1度無月経症では硫安法は30～60％、DC法45

～ 75％、Con　A法15－45％に分布したo第皿度無月経

症は硫安法20～65％、DC法45～70％、ConA法30～

50％に分布したo血中E，値との相関は生理的な血中E，

値では明らかな相関を認めることはできなかつたが、

Con　A法でE，値の低い例に結合率が比較的高い傾向が

あつたo各方法におけるbetweenwithinassayprecisi。n
　　　　　　　　　　　　　　　り
は満足できたが、測定方法間でのパラツキがみられ、

一般にDC法による結合率が高く、ConA法では低い

ように感じられた。

●
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175

　側面撮影を加えたHSGの診断的意義について

176

テレビ監視付腹腔鏡下内臓手術の試み

●

国立横浜東病院　産婦人科

○桧垣康二，高野昇，望月博
愛知県　　可世木産婦人科

可世木辰夫　可世木公美子

大島　清

目的：

　HSG撮影は婦人科疾患，とくに不妊症診断に

欠くことのできない診断法の一っである。HSG

における側面撮影は特殊撮影法の一・つとして行わ

れてはきたが，routineに側面撮影を加えてのHS

G像の検討は殆んど行われていない。側面撮影を

加えたHSG像を分析し，不妊症例を中心とした

婦人科疾患診断に側面像を加えたHSG撮影の有

用性を検討してみた。

対象ならび研究方法：

　最近2年間に側面撮影を加えたHSG撮影は，

与児希望128例，下腹部腫瘤107例，流産後

9例，帝切後7例，外妊その他3例，計254例
であるが，とくに与児希望例を中心として検討を

加えた。

　HSG撮影については，　TV観察のもと，水性

造影剤を用い，①子宮卵管陰影確認直後，②腹膜

陰影確認直後（以上腹→背方向撮影），次いで直

ちに③管球を9σ゜移動による側面撮影④造影剤注

入終了5分後（腹→背方向撮影）の4枚撮髭方法

をとった。

結果：

　HSGに側面撮影を加えることによって，子宮

陰影については，見かけヒの変形あるいは陰影欠

損の確認，これらの異常所見の部位の判定が容易

となった。卵管陰影については，側面像を加える

ことによって卵管陰影の走行方向，走行形態を立

体的，正確にとらえ，癒着あるいは腫瘤の存在を

より明確にすることができた。なおDougbS窩の所

見については，側面像によって，正面像では確認

し得ない所見の読影が可能で，子宮内膜症にみら

れるDo㎎bs窩陰影の異常所見の検出にとくに有力

であった。

　側面撮影をHSGに加えることによって，従来

のHSG正面像のみではできなかった異常所見の

検出，確認が可能で，HSGにrou伽eに側面撮影

を加えることはHSG診断能向上の具体策として

意義のあることを認めた。

　腹腔鏡を使って腹腔内の操作を行う場合，術者以外

は観察を制限されるので．助手の活用が困難である。

又術者も片手で鏡筒を操作するから作業に多くの制約

がある。教育用スコープを利用しても，手はあまり増

えない。テレビカメラをスコープに接続すれば，手術

室の全員に内容が判り，介助の便宜を得ることができ

る。

　白黒テレビでは実用に耐えなレ㌔高性能のビデオシ

ステムは．カメラが重いので，光学系の接続と移動に

複雑な機構が必要となり，極めて高価なものとなる。

日本は世界中で最も家庭用ビデオの普及率が高く，そ

の性能も最近とみに向上したので，それらを使った実

験をした。

　テレビカメラは松下電器（VY5500）が軽量で

使い易い。対物レンズをスコープに接続するために，

アタッチメントが必要になるが，東芝フジノン6倍ズ

ー一 ムvンズは口径が小さいので，工作が容易である。

モニターテレビの画面の大きさを勘案して試作した日

本ライトの5ア馴のアタッチメントレンズは極めて使

い易い。録画は松下のビデオ（NV5000，記録テ

ー プは％インチ）を利用した。軽便で安価であるが，

解像能力が少し不足するので，時々直接観察すること

によって補っている。光源はハロゲンランプ150W

で間に合うが，光量が稽々不足気味で，マルチハロゲ

ンランプ1KWではむしろ明る過ぎて絞りが必要となる。

火傷の心配はkい。ガスはGO2，N・Oを用い，低温

度引火性の材料がない限り後者に爆発の危険はなレ㌔

　術中縫合ができないのと，切除組織の摘出の不便が

あるが，前者は電気凝固で，後者は腔円蓋の切開で一

部補うことができる。直視鏡下で鉗子を多数挿入して

助手の助けを借りれば，平常と同じ感覚で手術ができ

るので，手術は便利となb，患者は開腹による大きな

浸襲を免れることができるので，反復手術も容易と左

り不妊症治療には極めて有利である。

の

○

の　・
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177腹腔内腹膜癒着の病態に関する研究

一
癒着発生機序ならびに防止について一

178高プロラクチン血症性乳汁漏出性無月経婦人から採

　　取した乳汁成分の分析

大阪医科大学産科婦人科学教室

田中泰吉、長谷川博之、大塚憲衛、

植木　実、杉本修

大阪大学医学部産婦人科，森永乳業中央研究所＊

高田　満，青野敏博，小池浩司，倉智敬一，
　　　　ホ　　　　　　　　　　　　＊

鈴木　隆，清沢　功

■

●
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　子宮内膜症、子宮附属器炎や保存手術例では強固な癒

着を合併することが多いが、これらは不妊の一因子とな

る。今回われわれは、これらの電顕的観察及び組織、腹

水中の線溶能から癒着発生機序の解明ならびにその防止

法につき検討してみた。対象は癒着性慢性附属器炎5例

と内膜症の25例で、開腹時癒着病巣やその周辺腹膜を採

取し、光顕、電顕的観察ならびにそれらの新鮮標本の

Fibrin溶解面積における線溶活性を測定した。一方37

例の腹式子宮全摘術症例に経膣ドレーンを設置し、腹腔

内に癒着防止剤（1％コンドロイチン硫酸液、Trasyrol、

Urokinasq　HYdrocortisone、対照として生理食塩液）を

注入し、術後経日的に採取し、FDP、　Plasmin（Pl）、

Plasm　inogen（P19）、　Pl　asm　i　nogen　activator（P19・

act）、　Ant　iplasm　in（Antipl）、　Fibrinogen、　Tissue

Thromboplastin（Tis－Thr）を測定した。癒着病巣や

周辺腹膜では漿膜細胞の変性や欠損が認められ、電顕的

には癒着部位でのFibrin網、周辺腹膜でのMicrovilli

の消失や漿膜細胞の欠損、Fibrin析出が観察された。

腹膜の線溶能では、病巣部位のFibrin平板溶解面積が

健常部位よりも小さくその低下が窺えた。術後人工腹水

による線溶能の経日的変化は対照の生理食塩液ではFD

Pは高値から減少、Plgの軽度増加、　Plg．act一定、

Antip1増加、　Tis－Thrの減少がみられ、術後腹腔内の

高凝固高線溶状態が示唆された。一方癒着防止剤注入例

では、コンドロイチン硫酸は、FDP低値、　Tis－Thr

低値より凝固線溶両抑制、Trasyro1はFDP低値、

Amtipl高値、　Tis－Thr減少などから同様凝固線溶抑

制がみられた。またUrokinaseはFDP高値より線溶能
の一時的充進、Hydrecort　i　soneはTis　一　Thr減少、　F

DP、　Plg－・定傾向などより線溶活性持続が窺われた。

以上より内膜症などにより腹膜が破壊されると、F　ibr　in

析出による膠着が生じ、腹膜、腹水中の線溶活性低下に

より癒着が完成するものであり、一方癒着防止には、凝

固抑制または線溶充進作用をもつ薬剤を適宜使いわける

ことが必要と考える。

　〔目的〕各種乳汁漏出症の婦人から採取した異常乳に

ついて，一般成分含量，蛋白態（カゼイン画分・乳清蛋

白質画分）および非蛋白態の百分率，α一ラクトアルブ

ミンならびにラクトフェリン存在の有無などについて検

討し，人成乳との比較を行った。

　〔方法〕実験対象とした婦人はChiari－Fr・mmel症候群

6例，Arg。nz－del　Castill。症候群3例，原発性甲状腺

機能低下症2例，薬剤服用の副作用によるもの2例の乳

汁漏出症を示す13例で，いずれも高PRL血症を示す

症例である。電動式乳房ポンプで採取した異常乳は直ち

に一15℃に凍結保存した。蛋白質含最はミクロケルダー

ル法，脂肪含量はlirag「tqn，の重量法，乳糖含量はガスク

ロマトグラフィー，灰分含量は湿式灰化法，カゼインお

よび乳清蛋白質画分はディスクゲル電気泳動，Ct一ラク

トアルブミンは免疫電気泳動，ラクトフェリンはOuch－

terlony法によった。

　〔結果および考察〕①すべての試料は人成乳に比し，

蛋白質含量が高く，その平均値は7．42±O．　67　S　／diであ

った。②人成乳の窒素分布に比し，蛋白態窒素とくに乳

清蛋白態窒素の比率が高く（76．6±4．　1％），非蛋白態窒素

の比率が低かった⑯5±O．　4％）。このことから各試料に

は乳汁蛋白質以外に血清ないしリンパ液由来の蛋白質が

多く含まれているものと推察された。③血清アルブミン

・a一ラクトアルブミン・ラクトフェリンの存在を認め

た。④蛋白質含量以外の一般成分含量については，測定

した試料数が少ないが，人成乳に比し，脂肪含量・灰分

および固形分はやや高く，糖質はほぼ同様の濃度であった。

　以上のように，各種乳汁漏出症の婦人から採取した異

常乳に関してはその成分が人成乳と異なる点が明らかと

なり，産褥婦人とは乳汁産生の過程に差のあることが推

察される。

●
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179 不妊，内分泌異常に対する漢方の

使用経験とその効果

昭和大学医学部産婦人科教室

○上原一浩，河合清文、田村俊郎，鈴木英彦，瀬尾文洋

　鈴木秀宣，高橋　譲，高水松夫，矢内原巧，中山徹也

180犬の子宮謹駐の粧実験と、ラ髄後

　Cefmetazole　　によ　る’自療1試、験

大反府立大宇喪学部、三其怯式会社
蘭守龍准、野付紘一、馬場栄一郎、
腎原真一、　薫岡　　正

●

目的：従来，不妊症あるいは月経異常に対し漢方薬が

用いられることがあるが，その効果判定には客観性を

欠く面があったoそこで漢方の1つの桂枝伏苓丸（T

J25）を不妊症および内分泌機能異常婦人に投与し，

その臨床的効果と併せて血中各ホルモン値の変化を指

標としてその効果を検討したo　方法：当科内分泌外

来通院中の不妊および内分泌異常患者にTJ251日5．O

gr分2で14日間を1クルとして単独又は他剤と併
用で投与し，その臨床的効果と併せて投与前後の血中

Es・tradiol（E・），Progesterone（P．，），FSH及びLHをRIA

にて測定し，その変化を検討した○又，対象をA群；

正常月経周期の不妊症，B群；月経不順，黄体機能不

全の不妊症，C群；第一度無月経，　D群；第二慶無月

経の4群に分類し，TJ25投与により　L無排卵から

排卵周期となったもの，2．不妊又は無排卵から妊娠

に至ったもの　3．内膜像，高温期の延長から黄体期

の改善としたもの等を臨床的に有効と判定したo

結果：対象全体での有効率は42．2％で，不妊症例での

妊娠率は26．5％であったo又，各群別の有効率は，A

群には有効例は無く，内分泌異常とされるB，C，D

群では各々50」0％，833％，53．3％であり，妊娠率は

各々0％，20％，4L7％，133％であったoTJ25投与

前後の各ホルモン値の変化でみると，卵胞期後期では，

有効群は血中E・が2．6倍，血中FSHが3．1倍と投一与

前値に比して明らかに増加しており，黄体期では，有

効群は血中E2が4ユ倍に増加し，　P・も2．1倍に増加

しているo

結論：従来，漢方の効果判定には客観性を欠く点が多

かったが，漢方薬の1つのTJ25の効果を内分泌異常

の程度で対象を分け，各々の投与前後の血中各ホルモ

ンを測定，検討し，その効果の一都を明らかにするこ

とが可能となり，その作用の1つとして内分泌異常例

に対する間脳・下垂体系を介する性腺刺激作用が示唆

されたo

　犬にし「　．1’しはLl．bられるいbゆる「子宮蓄膿症」

とは子宮内膜のcystic　hyperplasia　を伴う慢性型

の化膿1生内嘆炎を主に指すものであるが、その発症

曝過には不明の点が多い。ただ、1よとんど全例から

　E．coli　が倹出されているo

　bれわれは今回、　（D子宮体都を稽さつした犬

の子宮角内にE．coli培養涙を注入して子宮内感染

を起させN72　hr役子宮内に多量の膿の形成を認め

たのち、結さつを解際して孜述しても薗主入後Day

l2の時点で子宮内に萌の存在が湯庄を示し、子宮

内にかなりの量（5ml以上）の膿が存在する実験的

大子宮蓄膿症を作り上げた。　　（皿）　にのように作

曳した犬群に菌，主入侵72hrの時点から種々の量の

Cefrnetazole（CMZ）のi．v．注射を4日間（昼間の

み）径琉実鹿し、Day　l2の時点で子宮内における菌

と膿の存在、およひ内嘆欠像について倹索を行なつ

た。　　（1）の冗験では、ω発i青前期と発情期にあ

る犬は使用から除外した。（2）発1青1養期前半のもの

　（30　日間）、分娩後25El以内のものには菌の
・讃疲のみの左入を・t・sつた（獣垂文5xlO6／

0．1ml／Kg体重）。（3｝その他の性周期のものと幼

犬については少量のEstrogenでプライムしておき

・Dexame七hazone〔DM｝を注射（戎犬1．0、幼犬0．5

mg）、翌BからProqesヒeroneの，主射（1由性：

10rag、5mg）を／日／i，i’］4日間実施し、菌の！主入

は同俵にDM注射後48　hrに行なつた。　［結果］
　（1）の発症実験ではすべてが72hrの時点で子宮内

に10－250ml｛av・45　ml）　の膿を蓄え、この状態は

72hr後からは1室内への膿の排泄が若干起つたが、

Day　l2の蒔点で濁の生存、および膿約5　ml以上を蓄
え、内摸炎像も重度のものが大部分であつた。

（皿）菌注入後72hrからCMZのi．v。注射を／日3

回（昼間のみ）4日間経続する治療法を倹討した。

犬の血中半減期が人の1／2以下であることから、／
回量25mg／Kg－50mg／Kgの範囲をしらべた。その結

果35mq／Kg以上ではDay　l2　の子宮内からは菌が

陰性を示し、蓄膿もほとんど消失、内膜炎像も正常

近くに回復することを認めた。

●
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1BI絨毛性疾患に対する

抗腫瘍剤投与と妊孕現象との関係について

　　　　長崎大学産婦人科学教室
　　　　高村慎一，石丸忠之，河野前宣，今道節

夫，黄宏駿，山辺徹

○

・　　L

〔目的〕絨毛1生疾患患者に抗腫瘍剤を投与した際の

内分泌機能を検討することにより，抗腫瘍剤と妊孕

現象との関係を知りたいと考えた。

〔方法〕抗腫瘍剤（ACD，　MTX）を4コース以上

投与した破奇，絨癌16例と抗腫瘍剤を投与しなかっ

た奇胎30例について，それぞれ①子宮内容除去術後

から初回排卵までの日数，②抗腫瘍剤投与中の血中

gonadotropin（hCG，　h、CG一β系，　F　S　H），

estradiol，progesteroneの測定，③初回排卵時およ

びその後の黄体機能をBBT測定，子宮内膜日付診

にて，④治療後の妊娠の有無などについて検討した。

なお症例によっては適宣LH－RHtestを施行し，

間脳一下垂体機能を検索した。

〔成績〕①LH－RH　testによる下垂体のFSH
分泌予備能はhCG1，000mlU／・ノ前後より，　LH

一β系による下垂体のLH分泌予備能はhCG300
mlU／㎡以下よりみられた。初回排卵日までの平均

日数は奇胎例では平均33日であったが，抗腫瘍剤投

与例では最短61日，最長127日であった。②4例に

卵巣機能低下に起因すると思われるhypergonadotr

opic状態が認められたが，いずれも抗腫瘍剤投与終

了とともに，次第に回復した。③排卵後のBBTは

抗腫瘍剤投与の有無にかかわらず松本の分類にてB

型，C型が多く，また高温相の延長した例も高温面

積指数は減少し，黄体機能不全型を示すものがほと

んどだったが，その後3～5周期以内に正常に回復

するものが多かった。黄体期に行った子宮内膜組

織診では，ほとんどの症例で内膜像は遅延型ないし

dysfunctional　endometriumの像を示した。治療後

のfollowupにて抗腫瘍剤投与の16例のうち10例に

妊娠が認められた。抗腫瘍剤に対する性腺の感受性

には個体差があり，性腺機能低下の著しい症例も存

在するが，ほとんどが一過性でありまた妊孕力も充

分に保たれると思われた。
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1．本誌掲載の論文は，特別の場合を除き，会員のも

　のに限る．

2．原稿は，本会の目的に関連のある綜説，原著，論

　説，臨床報告，内外文献紹介，学会記事，その他で，

　原則として未発表のものに限る．

3．　1論文は，原則として印刷6頁（図表を含む）以

　内とし，超過頁並びに特に費用を要する図表および

　写真に対しては実費を著者負担とする．

4．綜説，原著，論説，臨床報告等には必ず400字以

　内の和文抄録並びに，ダブルスペース2枚以内の欧

　文抄録（題名，著者名，所属を含む）を添付すること．

5．図表並びに写真は稿末に一括して纒め，符号を記

　入しかつ本文中に挿入すべき位置を明示すること，

6．記述は，和文又は欧文とし，和文は横書き，口語

　体，平がなを用い，現代かなつかいによる．

7．外国の人名，地名等は原語，数字は算用数字とす

　る．学術用語および諸単位は，それぞれの学会所定

　のものに従い，度量衡はメートル法により，所定の

　記号を用いる．

8．文献は次の形式により，末尾に一括記載する．

　　a．雑誌の場合

　　　　著者名：題名，誌名，巻数：頁数，年次

　原則として，特に原著の場合は著者名を全員あげ

　る．

　誌名は規定または慣用の略字に従うこと、特に号数

　を必要とする場合は，巻数と頁数との問に入れて括

　弧で囲む．すなわち

　著者名：題名，誌名，巻数（号i数）：頁数，年次

例1．Kilbourne，　N．　J．：　Varicose　veins　of　preg－

　　nancy．　Amer．　J．　Obstet．　Gynec．25：104，1933

　2．足高善雄，竹村喬，美並義博：最近1力年間の

　　我が教室に於ける外来不妊患者の統計的観察，日

　　不妊誌，4二13，1959

　3．中島精，中村正六，角田英昭：人工妊娠中絶と

　　妊孕性，日不妊誌，2（4）：38，1957

　　b．単行本の場合

　　　　著者名：題名，巻数：頁数，発行所，年次

例1．Rovinsky，　J．　J．，　and　Guttmacher，　A．　F．：

　　Medica1，　Surgical　and　Gynecological　Compli．

　　cations　of　Pregnancy，　ed　2：p68，　Baltimore，

　　Williams＆Wilkins　Co．，1965

9．原稿の採否，掲載順位その他編集に関する事項は

　編集会議で決定する．掲載は，原則として受付順に

　よる．

10．特別掲載を希望する場合は，受付順序によらず，す

　みやかに論文を掲載する．この際は掲載に要する実

　費は全額著者負担としかつ特別掲載料を納付する．

11．掲載の原稿に対しては，別冊30部を贈呈する．（但

　し，特に費用を要した揚合は，その一部を著者負担

　とすることがある）

　それ以上を必要とする場合は，原稿に総別刷部数を

　朱書すること．30部を越す分についての実費は著者

　負担とする．

12．投稿先および諸費用の送付先は，東京都新宿区市

　ケ谷砂土原町1丁目1番　保健会館別館内

　社団法人　日本不妊学会　事務所宛とする．
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2．

3．

4．

5．

編集会議からのお知らせ

超過頁は全文刷り上りで10頁をこえない範囲で認

める．

同一著者による論文の掲載は同…号に1編とす

る．

内容について著者にアドバイスすることもある．

著者校正は原則として初校のみ1回とする．

受付年月日を論文の末尾に掲載する．

　　　日本不妊学会雑誌　24巻3号
ll召和54年6月25日　印　fiil

昭和54年7月1iヨi発行

編　集　兼
発　行　者

印　刷　者
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