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故西村敏雄先生略歴

大正9年2月20日
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兵庫県揖保郡神部村に生まれる

旧制姫路高等学校卒業

京都帝国大学医学部医学科卒業

京都帝国大学医学部副手

海軍軍医見習尉官に任官　21年6月海軍軍医大尉となり

復員帰学

国立鯖江病院産婦人科医長

京都大学医学部助手

京都大学医学部講師

医学博士の学位授与

京都大学助教授

京都大学教授

京都大学医学部附属助産婦学校長（50年4月まで）

医師国家試験審議会委員

日本産科婦人科学会連合専門部会長

医師国家試験委員

近畿産科婦人科学会学術委員長（56年3月まで）

口本産科婦人科学会会長（50年4月まで）

学術審議会専門委員

京都大学医学部附属病院長（55年4月まで）

京都大学評議員（55年4月まで）

医師研修審議会委員

日本医師会医学教育委員会委員

国際産科婦人科連合第9回世界大会京都シンポジウム委

員長

日本不妊学会会長

急性心筋硬塞のため永眠
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追　悼　の　辞

日本不妊学会理事長高井　修道

　　代理副理事長松本　清

’
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　本日ここに日本不妊学会を代表し，第26回日本不妊学会会長故西村敏雄先生の御霊前に立つて追悼の

言葉を述べなければなりませんことは誠に痛恨のきわみでございます．

　先生は平素御健康な御様子で，最近も学会などで御元気なお姿に接しておりましたので，突然このよ

うな悲しいお知らせに接しようとは思つてもおりませんでした．正に晴天の辟塵とも申すべく，私ども

の驚きと悲嘆はいかばかりであつたでございましようか．先生は昭和18年9月京都帝国大学医学部医学

科を御卒業になり，直ちに京都帝国大学副手として産婦人科学教室に御勤務，凡そ3年にわたる軍務の

後，教室で研究，診療に従事され，昭和25年10月京都大学医学部助手，26年8月には講師に任ぜられ，

更に昭和36年1．月には助教授，同11月には教授に御昇任，以来凡そ20年の長きにわたつて教室主任として，

学生や教室員の教育や研究指導に当られ，多数のすぐれた人材を育てられると共に多くの輝かしい研究

業績をあげられました，殊に昭和35年第12回日本産科婦人科学会総会において「妊娠個体の糖質代謝並

びに脂質代謝に関する研究」と題し，すぐれた宿題報告を行われ，その後もその方面の研究業績を重ね

られて妊婦の脂質代謝に関し金字塔を立てられたことはなお記憶に新たなところであります．

　また先生は不妊症の診療について深い関心を持たれ，昭和39年7．月以来教室に不妊外来を開設され

て，診療成績や臨床知見，殊にヒステロスコープや腹腔鏡による診断，無排卵症や黄体機能不全症の治

療，LH－RHの臨床応用など，貴重な臨床研究の結果を続々発表されたばかりでなく，排卵の機序や無

排卵症の発生病理，卵管の収縮などに関して基礎的研究を行われ，殊に近年は卵巣に関して，超微形態

学的，組織化学的，酵素学的，　あるいは免疫学的など多面にわたる広汎な研究を行われて，生殖生理の

進歩に甚大な貢献をされました．

　本学会には総会だけにでも御在任中凡そ80編に上る演題が教室から寄せられて，学会の発展に大きく

寄与されましたが，また昭和36年以来評議員として，更に昭和49年からは理事として，学会の運営にも

多大の御尽力をいただきました．加うるに昨年10．月会長に御就任になり，今年11月京都市で行われる第

26回日本不妊学会総会を主宰されることになつており，私共はこの分野に卓越した広い学識をお持ちの

先生が組織運営される今年の総会に大きな期待を抱いておりました．突然このようなご不幸に見舞われ

ましたことは返すがえすも残念でなりません．おそらく色々と御企画や御抱負がおありになつた先生も

さぞ御無念なことと存じます．

　しかし先般行われました理事会において，第26回総会は，先生を会長に戴き，次期会長の木下東邦大

学教授が会長を代行し，実質的には教室の方々の運営によつて予定通り開催されることが決まりました．

どうぞ遙かに天界よりお導き下さるようお願い致します．

　私共は先生の尊い御遺志を体して本学会の発展と生殖生理の進歩のために努めたいと考えております．

どうぞ安らかにお眠り下さいますよう御冥福を心からお祈り申し上げます．

　　昭和56年5月30日
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故山田一夫先生略歴

本　　　籍

遺族現住所

生年月日

明治45年7月

大正5年11月

　　6年1月

　　6年1月

　　9年9月
　　11年10月

　　14年2月

　　14年11月

昭和3年4月

　　5年4月
　　10年12月

　　13年10月

　　16年3，月

　　17年6月

　　18年

　　20年5月

　　26年

　　28年6月

　　28年9月

　　28年12A

　　29年4A

　　29年5月

　　31年4月

　　33年4A

　　42年8月

54年8月8日

京都府京都市北区衣笠西開キ町26番地

京都市北区衣笠西開キ町26番地

明治23年6月3日　名古屋市に生まれる

　第8高等学校第3部卒業

　京都帝国大学医科大学卒業

　同学大学院入学

　同学産婦人科教室副手

　同学医学部講師

　同学助教授

　学位授与

　公立大学教授，京都府立医科大学教授，産婦人科部長

　欧米出張

　日本婦人科学会宿題報告

　勅任官待遇

　満州国及び中華民国出張

　従4位

　満州産婦人科学会招待出張

　日本婦人科学会会長

　勲4等瑞宝章

　近畿産科婦人科学会理事長

　京都府立医科大学定年退職

　京都府立医科大学名誉教授

　京都産婦人科医会名誉会員

　日本産科婦人科学会名誉会員

　近畿産科婦人科学会高山賞受領

　日本不妊学会名誉会員

　近畿産科婦人科学会名誉会員

　日本母性衛生学会顧問

　　　逝去，正4位勲3等に叙せられ，旭日中綬章を授けられ

　　　る．
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葬儀委員長 岡　　田 弘　　二

　京都府立医科大学名誉教授山田一夫先生は昭和54年8月8日午前10時32分脳血栓症のため京都府立医

科大学附属病院において89歳の御生涯を終えられました．ここに謹んで先生の御霊前に心から哀悼の意

を奉げます．

　先生は大正5年京都帝国大学を御卒業になり翌大正6年同大学大学院に進まれ，大正11年京都大学医

学部講師を経て助教授となられました．大正14年11月に京都府立医科大学産婦人科学教室教授に御就任

附属病院産婦人科部長も兼ねられました．

　以来先生は29年という長い期間にわたり医学生の教育にあたられ，また産婦人科教室の管理者として

数多くの教室員の研究指導に意を用いられ多くの有為な人材を世に送り出されました．京都府立医科大

学産婦人科学教室同窓会，すなわち同和会は先生のお力で昭和2年に誕生したものであります．そして

この創立50周年記念式典が去る昭和51年に開かれ同窓の会員400名を超える同窓会と発展してまいりま

した．

　先生は研究指導の面できわめて厳格な態度で臨まれ，その御指導ぶりは現在の若い教室員にも語り伝

えられております．その反面患者には柔和な態度で接しられたために先生の御人徳をしたう人は数多く

にのぼりました．

　先生が産婦人科教授として御就任になられたときは本学が大学に昇格して日が浅い時期であり，大学

の産婦人科学教室の体系造りに奔走されました．先生の御意図がようやく完成に近づいたとき，第2次

世界大戦から敗戦さらに戦後の社会混乱物資不足の苦難の時代に遭遇されました．　しかし先生はたゆま

ぬご努力と指導力とでこの苦難な時代をのりきられ，今日のわが産婦人科学教室の基礎を見事に造りあ

げられました．

　先生はこの間各種の学会で幅広く活躍され，昭和5年第28回日本婦人科学会総会においては「麻酔に

関する研究」と題して宿題報告を行われ，産婦人科手術における麻酔についての重要な新しい知見を発

表され，産婦人科領域の手術の発展に大きく寄与されました．また先生は評議員理事として数多くの学

会の運営にあたられ，昭和18年には第41回目本婦人科学会を会長として主宰され，学会の発展に大きく

貢献されました．なかでも昭和24年には，近畿産科婦人科学会と日本婦人科学会の統合に尽力され，現

在の日本産科婦人科学会の創立に熱意をそそがれ，今日のこの学会の隆盛に大きな貢献をされました．

　先生は昭和28年，定年により御退職になりましたが，御在任中の昭和15年には従4位に叙せられさら

に昭和20年5．月には勲3等瑞宝章の叙勲の栄に浴されています．このことは先生の絶大な功績によるも

ので，ひとえに医学の教育研究に傾倒された先生の御努力のたまものであり心から畏敬の念を禁じえま

せん．

　いま有りし目の先生の御遺徳をしのびつつ，先生のみたまがとこしえに安らかであることをお祈り

し，先生の偉業を守るべく一層の努力を誓うものであります．ここにうやうやしくお別れの言葉を申し

あげます．

　　昭和54年8．月11日
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故藤森速水先生略歴

明治37年1月1日　　長野県松本市飯田町に生まれる

　　　　　　　　　　松本中学，松本高等学校卒業

大正13年4月　　京都帝国大学医学部入学

昭和3年3月　　同学部卒業，直ちに産婦人科学教室に入る

　　8年　　　　講師

　　9年　　　　兼任講師として，北野病院産婦人科医長

　　同年　　　　「新生児黄疸に関する研究」に対して学位授与さる

12年5月より　　文部省在外研究員としてドイツ，その他欧米諸国に在留を命

翌年4月まで　　ぜられる

　　18年3月　　第41回，日本産婦人科学会総会において「産科学上よD観た

　　　　　　　　る肺結核」と題して宿題報告発表

　　20年3月　　大阪市立医学専門学校教授

　　23年3月　　大阪市立医科大学教授

　　30年4月　　大阪市立大学医学部教授

　　37年4月　　第15回，日本産科婦人科学会会長

　　40年6月　　大阪市立大学医学部附属病院長（2年）

　　　　　　　　同産婦人科部長，麻酔科部長，中央臨床検査部長兼任

　　44年3．月　　同任期満了につき退官

　　44年4月　　日本産科婦人科学会名誉会員

　　　　　　　　日本臨床細胞学会名誉会員

　　45年4月　　大阪市立大学名誉教授

　　45年6A　　日本化学療法学会名誉会員

　　46年9．月　　ブラジル国リオデジャネイロ市

　　　　　　　　産婦人科学会名誉会員

　　46年10月　　ブラジル国不妊学会名誉会員

　　49年4月29日　　勲3等瑞宝章受賞

　　55年6月7日　　虚血性心疾患により逝去
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門下生代表山田 文　夫
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　つつしんで故藤森速水先生のご霊前に哀悼の言葉を申し述べます，

　先生には昭和20年戦局が厳しい折から，多くの困難を乗り越えてわが教室を創設され，以後昭和44年

定年ご退官になるまでの20数年間に200人を越える多くの教室員を指導されました．その間先生には教

育面では時に厳しく，時にはなごやかに産婦人科学の纏奥をお教えいただきました．そしてまた産婦人

科学の知識，技術のみならず，医師のあり方，医道の本質にまでふれられるようなご指導を頂きました．

診療面では仏心鬼手の文字通り多くの病み人に恵みを施され，他方多くの独特の方式を案出され，藤森

式の器械，藤森術式，藤森方式といわれるものが少なくないのは先生の診療に対する創意工夫がいかに

多かつたかを示すものでありましよう．研究面では昭和18年の妊婦肺結核に関する日産婦学会の宿題報

告に端を発し，化学療法，先天異常と発展，その他，癌の診療，不妊などなど大変幅広く，斬新なもの

でありました．殊にアイソトープの産婦人科への導入では先生はパイオニア的存在でもありました，先

生は学会活動には特に積極的で十指に余る学会で活躍された他，海外との交流にも特に意を用いられ，

多くの海外の学者を招へいされ，また多くの門下生に海外留学の機を与えられました．また伝統ある近

畿産婦人科学会の機関誌「産婦人科の進歩」の編集室を，あの困難な時代に自ら引き受けられたのも学

会に対する先生の熱情がいかに深かつたかを示すものでありましよう．このような学者としての先生は

一面，芸術，文芸にも強い関心を持たれ，ゲーテに関する造詣の深いことでは特に有名で，先生の人生

の哲学的基盤をなしていたように思えます．また先生は故郷・信州をこよなく愛され，宴会の折など必

ずといつてよい程，木曾節，伊那節がとび出したことなど，なつかしく思い出されます．このような先

生を失なつたことは学会としても一大損失でありましようが，我々としても痛恨おくあたわざるところ

であります．この世の縁は一期一会の縁だともいわれますが，今こうして幽明境を異にしますとさみし

さひとしおのものがあり，想い出は走馬灯のようにつきる所がありません．しかし先生，先生の薫陶を

受けた仁風会員はあるいは学究に励み，あるいは地域医療に献身し，はたまた医政方面で活躍するなど

すばらしい発展をとげております．また教室は第2代須川教授の統率のもとにますます発展しつつあり

ます．また先生がご家庭に残されたご令息，貢君は麻酔学の教授となられ，いまや本邦における麻酔医

学界の最高権威としてご活躍になつておられます．

　どうか先生このことを御照覧になつて安らかにおねむりください．そして今後とも吾々をよろしくお

導きください．御冥福を心からお祈りいたします．

　　昭和55年6月27日
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故小南吉男先生略歴

本　　　籍

遺族現住所

生年月日

大正14年4月

昭和3年3月

　　3年4月

　　7年3月

　　7年4月

　　9年10月

10年2月

12年3月

12年4．月

12年7月

18年4月

18年12月

19年4月

20年9月

20年12月

23年3月

27年4月

38年11月

45年7月

47年5月

50年4月

50年4月

50年10月

56年3月2口

京都市左京区田中関田町38番地

津市栄町二丁口北

明治42年11月11日生まれ

　第3高等学校入学

　第3高等学校卒業

　京都帝国大学医学部入学

　京都帝国大学医学部卒業

　京都帝国大学医学部副手

　京都帝国大学大学院入学　岡林秀一教授の下で産婦人科学を

　専攻す

　木村廉教授のドで併せて微生物学，免疫学を研究す

　京都帝国大学大学院卒業

　京都市医員（京都市児童院勤務）

　医学博士の学位を授与さる

　京都帝国大学医学部講師（主任　三林隆吉教授）

　日本医療団岐阜県支部医務嘱託

　日本医療団岐阜産院院長

　三重県立医学専門学校講師

　三重県立医学専門学校教授

　三重県立医科大学教授

　三重県立大学医学部教授

　日本不妊学会会長

　日本新生児学会会頭

　三重大学医学部教授

　日本産科婦人科学会名誉会員

　東海産科婦人科学会名誉会員

　停年退職

　三重大学医学部名誉教授

　H本不妊学会名誉会員

　　　逝去，勲3等旭日中綬章を授与さる
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第26回日本不妊学会総会会長西村敏雄

，
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　日本不妊学会を代表して故三重大学医学部名誉教授小南吉男先生の御霊前に追悼の辞を捧げます．

　小南吉男先生は，昭和7年京都帝国大学医学部を御卒業，京都大学婦人科学産科学教室に入られ，昭

和18年京都帝国大学医学部講師，昭和20年三重県立医学専門学校教授に御就任，以来三重県立大学，三

重大学を経て昭和50年停年御退官に至るまでの約30年間，一貫して産科学婦人科学講座を主宰され，御

退官後直ちに三重大学医学部名誉教授となられました．

　教授御在職中は，教室主任として教育，研究，診療に多大の努力を払われ，産科学婦人科学教室の発

展，　さらに三重大学医学部の発展に大いなる貢献をされました．さらに学会においても，日本産科婦人

科学会理事，　日本新生児学会会頭，　日本不妊学会会長などの要職につかれ，それぞれの学会の運営と発

展に多大な貢献をされました．

　先生は，産科学，新生児学をはじめ産婦人科領域の広範囲にわたつてすぐれた学問的業績をあげられ

ました．とくに新生児学については我国におけるこの領域の先駆者であることは周知のごとくでありま

すが，不妊症についても深い学問的御造詣と御熱意をもつておられました．日本不妊学会は昭和31年に

設立され機関誌の創刊号が発刊されました．先生は当時初代評議員として設立に参加され，以来，本学

会ならびに中部不妊研究会の充実と発展に積極的に御尽力されました．昭和38年11月，伊勢市において

開催された第8回日本不妊学会総会の会長としてその重責を果され，本学会の運営と発展に多大の貢献

をされました．御退官後は本学会名誉会員となられ，ひきつづき本学会の発展に努められました．この

ように，先生の本学会における御貢献は，今日の不妊症学の進歩にとつてはかり知れないものがござい

ます．

　今は亡き先生の御霊前に立ち，先生の数々の偉大な御業績を偲び，学会への多大なる御貢献を思うと

き，追慕の情堪え難いものがあります，

　ここに改めて会員一同先生の御功績を偲び今後の本学会の発展にさらに一層の努力を捧げることをお

誓い申し上げ，先生の御冥福をお祈り申し上げます．

　　昭和56年3月8日
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故内野総二郎先生略歴

明汁34年9月8日　出生

大正14年3月　　長崎医科大学附属医学専門部卒業

　　14年4月　　長崎医科大学岨手

　　14年10月　　長崎医科大学助手

　　15年11月　　長崎医科大学産婦人三斗学教室医局長

昭和7年11月　　学位授与（医学博一一1）

　　9年3月　　長崎医科大学産科婦人科学教室退職

　　9年3月　　佐賀市水ケ汗町開業

　　15年1月　　日本婦人科羊会評議員

　　22年12月　　佐賀市医師会長（昭和24年3ノ抹で）現在顧問

　　23羊1月　　佐賀県医師会長（昭和35年3月主で）現在顧問

　　231卜11月　　佐賀県母性保1隻医協会長（昭和24年3．月まで）

　　24年4月　　日本母性保護医協会佐賀県支部長（昭和51年3月まで）

　　25年3A　　日本産科婦人科学会評議員（50年3月まで）

　　25年6月　　日本産科婦人科学会佐賀県地方部会長（51年3月まで）

　　29年5月　　日本産科婦人科学会九州連合地方部会長（昭和30年7月まで）

　　31年4．月　　卜1本医師会理事（昭和32年3月まで）

　　31年10月　　日本不妊学会評議員（昭和50年10刀まで）

　　33年10月　　日本不妊学会理事，同九州支部長（il7｛和34年10．月まで）

　　33年　　　　九州医師会医学会長

　　36年1月　　日本医師会最高優功賞授与

　　38年3月　　日本母性保護医協会理事（和昭53年3月まで）

　　39年5月　　日本産科婦人科学会九州沖縄連合地方部会長（昭和40年5月

　　　　　　　　まで）

　　40年10月　　日本不妊学会理事（昭和41年11月まで）

　　46年5月　　日本産科婦人科学会九州連合地方部会長（昭和47年7月まで）

　　46年11刀　　勲四等旭ll小綬章授与

　　50年4月　　日本産科婦人科学会監事（昭和56年3月まで）

　　50年10月　　日本不妊学会名誉会員

　　51年4月　　日本産科婦人科学会功労会員

　　54年3月　　日本母性保護医協会名誉会員

　　56年4月12口　　永眠
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故　内野総二郎先生に捧ぐ

理事　森 郎

　私どもの敬愛してやまない内野総二郎先生が御逝去されました．まことに悲しいかぎりです．

　思えば，昭和31年福岡市で，　日本不妊学会九州支部会の結成がありました折，内野先生は，終生御変

りがなかつたあの熱弁で，不妊学会の意義と展望について説かれました．昭和31年頃といえば，優生保

護法ができましてまだ日も浅く，産婦人科では，論議は人工妊娠中絶に集中していた時代です．

　このようなときに，　しかも優生保護法推進の旗頭であるべき産婦人科開業の有力な先生が，不妊につ

いてその重要性を述べられようとは，すくなくとも私にとりましては，まことに意外であり驚きであり

ました．これは，先生は長く日本医師会の役員をしておられたため，真の民族の優生とは何かと，かね

てから考えておられ，また何時かはこれを問われる目が来るものと洞察されていたのではないか，と思

われてなりません．わが国の人口の自然増が急減しつつある昨今，とくにこの感がしてなりません．

　その後先生は，　］本不妊学会の九州地区支部長，評議員，理事を歴任され，昭和50年には本学会の名

誉会員に御推薦されました．

　この間，本学会に対します先生の御貢献をふりかえつてみますと，まことに多彩であります．しかし

ながら私の最も印象に残つていますのは，開業の身であられたせいか，学問的なことは遠慮されてあま

り触れられず，ただただ，学会の組織づくりと運営に非常な熱意をもつて終始されたことです．

　学会といいますのは，関連の学問の発展進歩が主目的であることはいうまでもありません．が，その

目的を達成するためには，その確問たる組織と運営の妙なくしてはできることではないように思われま

す．ところが，本学会は性格上構成の面で幅が広く，その名称も日本語的にはあいまいな点がないでも

なく，また創立当時は，前に述べましたように，不妊への対応など考えられないような社会状勢でした，

したがいまして学会発足後も，会員数は遅々としてのびず，運営上の基盤であります会費の集まりかた

も悪く，組織や運営上苦しい日々が長く続きましたことは，皆様よく御承知のことと思います．

　この間先生は，役員会や総会の席上，いつもこの問題に触れられ，日本医師会，日本産科婦人科学会，

日本母性保護医協会などでの役員の御経験を生かされ，有効適切な御助言をされました．部厚い，いま

までの関係書類をr一にされ，組織と運営について理路整然と雄弁をふるわれました．大学に関係してい

ますものは，　とかく学問的なことのみにとらわれ，学会がどのような経過でここまできたのか，また将

来どのように進むべきであるのか，組織と運営については，その場かぎりの考えになりがちなのですが，

先生は，私どものこのような迂闊な点をよくみられ，実に細かく補つて下さいました．ときには大学関

係者の肺腋をえぐるような御発言もありました．

　しかし，先生の御話しは，決して口舌の徒の言ではなく，誠心誠意，本学会を思う心情にいつも温れ

ていましたので，私どもの肝に銘ずることのみでした．数年前御病気をされ，それからまた御元気にな

られた折，奥様の御手助けで役員会に御出席されたことがありましたが，その折もたしか組織と運営に

っきまして，ゆつくりゆつくりではありましたが，しつかりしたあの大きな御声で触れられたように憶

えています．本当に，命あるかぎり，自分の責任と義務は果さなければならないという先生の生きかた

は，まさしく明治人の気骨と風格そのもののようであつたように思われてなりません．それだけに，本

学会としましても，先生の数々の御助言をよく生かし，今日の隆盛となつたのではないかと思つていま

す．先生は，本学会の組織と運営に本当に欠くことのできない方でありました．

　いま，本学会は，人類という種のリプロダクションの革命のときにあたつて，さらに飛躍発展しなけ

ればならない立場にたたされています．



　したがいまして組織と運営はさらに難しいものになるのではないかと思いますが，このようなとき

に，時の流れとはいえ，先生のような，このような点で希有な人材を失いましたことは，学会のために

残念というしかありません．

　また先生は，御履歴にもありましたように，本学会のみならず，日本医師会，日本産科婦入科学会，

目本母性保護協会，地元医師会，その他地域の広い領域で，数々の御貢献をされ，多くの栄誉のほか叙

勲も受けておられますように，いろんな面で本当によく御活躍されています，とても凡俗のもののでき

ることでなく，非凡というほか言葉がありません．私どもは虫ことに偉大な先輩を失いました．痛惜の

きわみであります．

　この弔文のあいまあいまにも，書類を片手に1，たれ，熱弁をふるわれている先生の御姿が浮んでき圭

す．

　心から御冥櫃を御祈1）する次第で御座います．

噸
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日本不妊学会雑誌
第26巻第4号1981

卵管形成術における癒着防止フードの

開発と臨床応用

Development　and　Clinical　Application　of　a

New　Hoodlike　Device　in　Salpingoplasty

慶応義塾大学医学部産婦人科学教室

　　　（指導：飯塚理八教授）

　　岡　　井　　良　　至

　　　　Ryoji　OKAI

Department　of　Obstetrics　and　Gynecology

　School　of　Medicine，　Keio　University

　　（Director：Prof．　Rihachi　Iizuka）

　卵管形成術後に発生する卵管采，卵管周囲癒着の頻度は高率であり，それは術後成績を決定する重要な因

子である．著者は家兎実験においてシリコーンゴムによる癒着防止効果を検索する一方，新しく開発したシ

リコーン製癒着防止フード（1．K．フードと命名）を30例の卵管形成術に応用し，以下の結論を得た．

　1）擦過，圧挫，電気凝固の人工的刺激を与えた家兎卵管はシリコーンゴムを被覆することにより，周囲

組織との癒着は防止可能である．

2）

3）

4）

5）

6）

る．

その癒着防止効果はシリコーンゴムを4～7日間被覆することにより認められる・

新しく開発した1．K．フードは，装着，固定，抜去が安全かつ容易である．

1．K．フード装着により，卵管形成術後の再癒着発生率を44．4％から30．0％に軽減できた・

同様に術後卵管疎通率および妊娠率は，それぞれ63．5％から83．3％へ，19．4％から26．7％へ向上した．

したがって1．K．フードを卵管形成術に使用することは，術後卵管采，卵管周囲癒着防止に意義があ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Jap。　J．　Fert．　Ster．，26（4），361－368，1981）

ψ

緒　　言

　慶応義塾大学病院産婦人科不妊外来患者，9301例

（1971～1977年）の子宮卵管造影（Hysterosalpingogr－

aphy＝HSGと略）の診断によると，両側卵管通過障害

を示す症例は222％である1・2）．医療機関の特殊性によ

つて不妊因子の分布は若干差異を認めるとしても，それ

は内分泌因子とともに女性不妊の2大因子であることに

違いはない．

　卵管不妊に対する治療としては1930年代より卵管形成

術が施行され，以後手術機械，マイクロサージェリーを

含めた手術々式，術後管理は急速に発展した3，4・5）．しか

しながら卵管形成術後の妊娠率は依然として10～60％と

報告者による差が著しく6），卵管の機能保存の重要性を

示唆している．

　卵管の機能保存に術後最も障害をもたらす因子は癒着

の発生であり，その防止対策には癒着防止薬剤，術後早

期通水，そして癒着防止装具（1）rosthetユc　device＝プ

ロテーゼと略）が使用されているが，使用成績の評価も

低く6・19），有効な薬剤の投与法もない．

　プロテーゼとしては1953年Mulligan7・8）がフード式プ

ロテーゼ（以下フードと略）を発表し，ついでCognat9）

が改良型を，Rolandlo）はspiral　stentを開発したが

いつれのプロテーゼも装着期間が2～6カ月と長期で，

一部は再開腹を要す難点があり問題を残してい．k。

　そこで著者は家兎実験においてシリコーンゴム（sil－

icone　rubber＝シリコンと略）を卵管創部に被覆して隣

接臓器との癒着防止効果を確認する一方，炎症の治癒機
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転よリプロテーゼの新しい抜去時期を選定した．さらに

装着，固定，抜去を容易とした新しい形状のシリコン製

癒着防止フード（以下1．K．フード）を開発した．そし

て本フードを30例の卵管形成術に使用し，無使用例との

比較検討の結果，その有効性と安全性を認めたので報告

する．

日不妊会誌　26巻4号

研究対象および方法

　1．動物実験

　37匹の家兎卵管（日本白色種ウサギ雌，体重3．Okg）

を使用し，シリコンによる癒着防止効果の検索および

1．K．フード抜去時期を決定する目的で，以下の実験を

施行した．なお麻酔は塩酸ケタミン150～250mg筋注ま

たはペントバルビタール0．5－一　1．5ml静注法を行ない，

術後管理としてセファロリジン1　g！日筋注3日間施行し

た．

　①　シリコンの癒着防止効果の検索

　10匹の家兎両側卵管を手指にて数秒間，僅かに出血す

る程度に擦過または圧挫し，止血しない場合は電気凝固

にて止血した．そして一側卵管は1。5×2．Ocmのシリコ

ン小片にて被覆し，他側卵管はそのまま放置して，経日

的に肉眼的癒着状態およびHematoxylin－Eosin染色

（以下H．E．染色）にて治癒過程を観察した．

　②　1．K．フード抜去時期の選定

　っぎに27匹の家兎卵管を使用して，上記と同様の人工

的刺激を加えた後，シリコン小片による被覆期間を1

日，2日，3日，4日，5日，7日，1カ月としてシリ

コン小片を除去し，数口後再開腹にて肉眼的癒着状態を

観察した．

　2．ヒト卵管形成術への応用

　①　対象

　不妊を主訴として慶応義塾大学病院産婦人科を受診

し，HSGにて両側卵管通過障害を認めた症例のうち，

1978年9月1日～1980年6月30日の期間に，著者の開発

したLK．フードを使用して卵管形成術を施行した30例

である．なお症例の選択にあたつては，（i）不妊期間1

年未満，（ii）年齢満40歳以上，（iii）2回以上の開腹手

術既応歴，（iv）排卵障害または男性不妊因子を認める

症例，（v）月経血培養，子宮内膜検査にて性器結核を認

める症例はそれぞれ手術適応から除外した．

　30例の卵管通過障害の内訳は，卵管采部癒着（Peri・

fimbrial　adhesion＝PFAと略）9例，卵管溜水腫（Hy－

drosalpinx＝HYDと略）16例，卵管内腔癒着（Intra

tubal　adhesion＝ITAと略）5例で，それぞれの手術

々式とともに表1に示す．

　コントロールは1974年1月1日～1979年12月31日の期

表1　卵管形成術と1．K。フード使用症例の内訳

　　　　（1）卵管通過障害と卵管形成術

卵管釆部癒着（Peri丘mbrial　adhesion＝PFA）・…

　　・卵管釆癒着剥離術（Fimbriolysis）

卵管溜水腫（Hydrosalpinx＝HYD）・・………

　　・・卵管開口術（Salpingostomy）

卵管内腔癒着（lntra　tubal　adhesion＝ITA）…・・

　　・卵管端々吻合術（End－to－end　anastomosis）

　　　　（2）1．K．フード使用30例の内訳

1片側使用症例両側使用症例言＋

卵管釆癒着剥離術！　　7

卵管開口術1 　11
卵管端々吻合術1　　4

2

5

1

9

16

5

22 8 30

問にフード無使用で卵管形成術を施行した115例より選

択した．

　②　方法

　卵管形成術終了後，卵管通過障害が両側同程度であつ

た症例には1．K．フードを片側のみに，障害程度が異な

る症例には両側1．K．フードを使用した．片側に使用し

た理由は，同一症例において1．K．フードの癒着防止効

果を検索するためである．術後4～7日に1．K．フード

を腹壁より牽引抜去し，以下の検討を加えた．

　なお卵管形成術は原則として月経終了直後に施行し，

術後管理として抗生物質以外の薬剤は使用しなかつた．

卵管采癒着剥離術（以下剥離術）には従来通り肉眼的手

術を，卵管開口術（以下開口術）では16例中10例に，卵

管端々吻合術（以下吻合術）では5例全例にマイクロサ

ー
ジェリーを応用した11・12）．

　（i）　再癒着発生率

　1．K．フードの癒着防止効果を検索する目的で，術後

3～18カ月にHSGを施行した．再癒着は24時間後の撮

影フィルム（follow・up　film）にて，造影剤注入直後の

撮影フィルム（momental丘1m）の卵管采に一致して硬

い拡散不良の陰影を認めるもの，すなわちPFAの有無

にて判定し，1．K．フード使用症例のPFA発生率をコ

ントロールと比較検討した．

　（ii）　術後卵管疎通率および妊娠率

　卵管疎通性の検索には，術後4～14日目に全例通気検

査を施行し，術後卵管疎通率および妊娠率を，1．K．フ

ー
ド使用症例とコントロールにおいて術式別に比較検討

した．

　（iii）　安全性および副作用

　1．K．フードの装着および固定における問題点，抜去

●
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〔1〕組材：組織反応の少ないSlllconeを使用。

〔2〕形状：大，小二種類を作製し，抜去時の抵抗を最少にするため，

　　　　円錐形とした。

〔3〕装着：下端にスリットを入れ，装着を容易ならしめた。

　　　　　　一〔4）固定：スリント部及ひ上端にメンシュを加え，固定部を補強したa

　　　　　　　　　　　一
二5〕抗去：ブート先端に導入糸を内包したシリコンチューフを連結し，

　　　　　　　　一一ぴ　　　　　一一一一一一一可
　　　　腹壁からの抜去を容易とした，

　　　　又，導入糸はスプリントとして使用出来，チューブよりの

　　　　薬剤の注入も可能てある，

1．K．フード装着模式図

（361）　3

a

③

／

纏

図1　1．K．フードの特徴および装着模式図

時の安全性，装着期間中の発熱，疹痛等の副作用につき

検討した．

1．K．フードの開発とその使用法

　著者は装着，固定，抜去を安全かつ容易とする目的

で，従来のフードに改良を加え，種々の特徴を備えた

新しい形状のフードを開発した．なお本フードをLK．

（Iizuka，　Kawakami）フードと命名した．

　1．1．K．フードの特徴（図1，写真1参照）

　①　組材：生体組織反応の少ないシリコンを組材とし

た．

　②　種類：大小2種類のLK．フードを作製し，症例

により使い分けできる様にした．フード下端の内径は大

小それぞれ30mm，25mm，フードの長径は90mm，80

mm，シリコンの厚さは0．2mmである．

　③　形状：

　（i）　フードの形状は卵管采の構造，抜去時の抵抗を

考慮し，つり鐘型に近い円錐形とした．

　（ii）フード本体に対称的に3ヵ所で幅4mmのメッ

シュ加工を加えてフードを補強した．

　（iii）　メッシュ加工部にフード下端より18mmまで

スリットを入れ，上方2カ所で小孔を作り，装着，固定

　　　　　　　　b

写真1　a：大小2種類の1．K．フード
　　　　b：フード本体の拡大写真

を容易とした．

　（iv）　フード上端にシリコンチューブを連結させ，チ

ュー ブを牽引することにより，再開腹を必要とせず腹壁

よリフードを抜去できる，

　（v）　チューブは空洞で中にナイロン導入糸を包含し

ている．ナイロン糸はsplintとしても使用でき，チュ

ー ブより薬剤の注入も可能である．

　2．1．K．フードの使用法（図2，写真2，3，4．

　　　参照）

　①　卵管形成術終了後，再度止血を確認し，凝血，異

物を完全に除去する．術中は工K．フードを生理食塩水

に浸透させておく．

　②　7－O～8－0ナイロン糸を卵管漿膜に縫合し（図2－

（1）），1．K．フード上端の小孔にナイロン糸を通した

後，フードを翻転させて卵管を被覆する（図2－（2），写

真2）．

　③　卵管漿膜に縫合したナイロン糸をチューブに結紮

固定し，卵管がLK．フードにより脱出するのを防止す

る．

　④　メッシュ加工部下端において7－0～8－Oナイロン糸
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（1）
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（1）：ナイロン糸を卵管漿膿に纐合する

（2）1フード上端の小孔にナイロン糸を通し、ブートを翻転させる
（3）：卵管漿膜に縫合したナイロン糸をチューブの上で結紮し昴管の滑脱を防ぐ．

　　メッシュ部3ケ所にてフードを円靭帯、広間膜にナイロン糸にて固定する．

　　　　　図2　LK．フードの使用法

写真2　LK．フードを卵管に装着していると

　　　　ころ

、1

儀

裳

㎏

騨

日不妊会誌　26巻4号

写真4　1．K．フードを腹壁より抜去している

チューブを牽引することにより容易に抜去

できる

ドを腹壁より抜去する（写真4）．

　3．1．K．フードの消毒法

　①　フード本体：エチレンオキサイドガス（EOG）滅

菌，またはオー一トクレープ滅菌121℃30分，または高

速オートクレープ滅菌132°C10分

　②　ナイロン導入糸：EOG滅菌

研究成績

　1．動物実験（表2）

　①　シリコンの癒着防止効果

　表2（1）に示すごとく，術後1～7日目の開腹所見に

て，シリコン小片無使用側卵管は，10例全例に隣接臓器

との癒着が認められた一方，シリコン小片にて被覆した

側の卵管は10例中6例において，隣接臓器との癒着は認

めなかつた．　（写真5，6）．

表2　動物実験結果（家兎37匹）

写真3　1．K．フードの装着が終了したところ

にて広間膜，円靱帯に3ヵ所で1．K．フードを固定する

（図2－（3），写真3）．

　⑤　剥離術，開口術においてはスリットを延長する必

要はないが，卵管角に近い部位での吻合術では必要に応

じスリットを延長する．

　⑥　1．K．フード装着後，チューブより生理食塩水を

注入洗際し，経腹膜的に皮フに固定する．

　⑦　術後4～7日目にチュ・一一ブを牽引し，1．K．フー

（1）シリコンの癒着防止効果（癒着を認めなかった

　　症例数／症例数）

　　　　シリコン小片にて被覆　シリコン小片無使用

術後1目目

　　3日目

　　4日目

　　7日日

有効率

1／2

2／3

2／3

1／2

6／10（60．0％）

0／2

0／3

0／3

0／2

0／10

（2）被覆期間による癒着防止効果（癒着を認めなか

　　つた症例数／症例数）

3日間以内

4日間

5日間

7日間

10日間

1カ月間

0／8

1／4

1／3

3／5

2／4

1／3

0　％

25　％

33．3％

60　％

50　％

33．396

，

9

o
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写真5　シリコン小片無使用の家兎卵管（術後

　　　　3日目）

　　　⇒　卵管は後腹膜と癒着している

写真6

⇒

シリコン小片にて被覆した家兎卵管
（術後3日目）

卵管は周囲組織と癒着していない

’、Vlltや

．暴

　シリコン小片にて被覆したにもかかわらず癒着を認め

た4例は，そのうち2例がシリコン小片を固定したナイ

ロン糸との縫合部において後腹膜と，他の2例はシリコ

ン小片の間隙に卵管問膜が進入し，それぞれ癒着してい

た．

　つぎにシリコン小片にて被覆した卵管を，経目的に組

織学的検索をした結果，刺激により生じた創傷の治癒過

程を追跡しえた．術後1日目では好中球を主体とする細

胞滲潤と，組織の浮腫，うつ血が認められた．4目目に

なると一部ではまだ好中球の滲出を認めるが，線維芽細

胞の増生および中皮の腫大，増生を認め，さらに一部で

は出血の器質化がはじまつている（写真7）．7目目に

は炎症性細胞滲潤はおさまり，線維芽細胞，新生血管の

増生により生じた肉芽組織がわずかとはいえすでに収縮

しやや硬くなつている（写真8）。

　②　1．K．フード抜去時期の選定

　家兎実験②の結果を表2（2）に示す．シリコン小片に

よる被覆期間が3目間以内の症例では，シリコン小片を

除去すると数日後の開腹所見にて全例隣接臓器との癒着

（363）　5

写真7　術後4日目の家兎卵管（H．E．染色

　　　　60×）

線維芽細胞の増生，中皮の腫大，増生を認め，

出血の基質化がはじまる

￥ず鴨掬

嬉
！㍉葬

写真8　術後7日目の家兎卵管（H．E．染色

　　　60×）

炎症性細胞滲潤はおさまり

始め，創傷治癒に近づいて

肉芽は収縮を
・・ る

を認めた．4日間シリコン小片にて被覆した家兎卵管は

4例中1例はシリコン小片を除去しても癒着は発生しな

かつた．同様に5日間，7日間，10目問，1カ月間被覆

した症例では，それぞれ3例中1例，5例中3例，4例

中2例，3例中1例に癒着を認めていない．

　家兎実験①②の結果より，1．K。フードの抜去時期を

術後4～7日目と選定した．

　　　1．K．フードの使用成績

　①　再癒着発生率（表3）

　卵管形成術後HSGを施行しえた症例は，1．K．フー

ド使用30例中16例であるが，両側1．K．フード使用例を

2例と計算，すなわち卵管数に換算すると，剥離術7

例，開口術13例となる．一方1．K．フード無使用例で
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表3　PFAの発生率（PFA発生症例／HSG施行症例）

卵管釆癒着剥離術 卵管開口術 計

1．K．フード使用症例

LK．フード無使用症例

2／　7（28．6％）

13／28（46．49も）

4／13（30．8　96）

15／35（42．9？／o）

6／20（30．0％）

28／63（44．4％）

a a

「

　　　　　　　　b

　写真9　両側PFAの術前HSG
a：momental　film

b：24時間後のfollow－up丘lm
⇒は卵管采に一致した拡散不良の造影

剤でPFAを示す

灘

　tt

・

庵

ゴε

は，コントロール115例中53例と，1．K．フード片側使用

症例の無使用側10例計63例である．

　結果は表3に示すごとく，PFAの発生率は1．K．フ

ー ド使用20例中6例（30．0％），無使用63例中28例（44．4

％）であり，1．K．フードにより再癒着発生頻度を軽減

できた．

　また1．K．フード片側使用10例についてみると，1．K．

フード使用側にのみPFAを認めた症例はなく，無使用

側にのみPFAを認めたもの3例，両側PFAを認めた

もの2例で，他の5例は両側PFAを認めていない（写

真9，10）．

　②　術後卵管疎通率および妊娠率（表4，5）

　　　　　　　　　　b

写真10　同症例の両側剥離術施行後3カ月目の

　　　　HSG　右側に1．K．フードを使用し左

　　　　側は無使用とした．右側にはPFAは
　　　　認められないが，左側にはPFAの再
　　　　現が認められる（⇒）

　通気検査による術後卵管疎通率の結果を表4に示す．

全体では1．K．フード使用30例中25例（83．3％）に通過

性を認め，コントロールの115例中73例（63．5％）に比

較し，術後卵管疎通率は向上しているNまた術式別疎通

率も1，K．フード使用例では，剥離術9例中8例（88．8

％），開口術16例中14例（87．5％），吻合術5例中3例

（60．0％）であり，それぞれコントロールの69．8％，63、6

％，47．1％と比較すると向上している．

　妊娠率の結果は表5に示す．1981年3．月31日現在，

1．K．フード使用30例中8例が妊娠に至り，そのうち満

期産3例，自然流産1例，子宮外妊娠1例，現在妊娠継

続中3例で妊娠率は26．7％である．追跡調査期間が1．

，
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表4　術後卵管疎通率（通過症例数／症例数）

卵管釆癒着剥離術 卵管開口術 卵管端々吻合術 計

1．K．フード使用症例

1．K．フード無使用症例

8／9（88．99る）

30／43（69．8％）

14／16（87．5ヲも）

35／55（63．696）

3／5（60．O　96）

8／17（47．1　？・6）

25／　30（83．3％）

73／115（63．5V6）

9

表5　術後妊娠率（妊娠例数／手術例数）

1．K．フード使用症例

1978．9．1～1980．6．30

追跡調査期間

　9カ月～2年6カ月
1．K．フード無使用症例

1974．1．1～1978．12．31

追跡調査期間　2年以一k

卵管釆癒着剥離術

3／9（33．3？6）

10／43（23．396）

卵管開口術 卵管端々吻合術

4／16（25．096）

（外妊1例）

7、45（15．6（」6）

（外妊2例）

1／5（20。0％）

3／15（20．O％）

（外妊1例）

計

8’30（26．7％）

20〆103（19．4？6）

K．フード使用例では9ヵ月～2年6カ月と短かく，コ

ントロールは115例中追跡調査期間2年以上の症例103例

を選択したため，正確な妊娠率の比較はできないが，全

体としてコントロールの19，4％を上まわつている．

　③　安全性および副作用

　1．K．フードの装着は，つり鐘型の形状およびスリッ

トにより，Cognatフードに比較して容易であり，血管

のない卵管漿膜，広間膜，円靱帯に7－0～8－0のナイロン

糸にて固定すれば出血もなく，装着に要する時間も数分

である．また抜去に際し，牽引中に破損した症例，強い

抵抗のため抜去不能であつた症例は皆無で，全例軽度の

抵抗のみで容易に腹壁より抜去できた．

　1．K．フード装着期間中は，チューブを通して少量の

滲出液を認めたが，フード抜去翌日には消失していた．

また高熱の持続，強度の異物感および疹痛を訴えた症

例，歩行，術後回復に支障をきたした症例も皆無であっ

た．

考　　察

　卵管形成術後に発生する再癒着は，術後成績に影響を

及ぼし，それは術後卵管疎通率と妊娠率間の大きな差，

高率に発生する子宮外妊娠からも，単に疎通性を回復し

ても，術後卵管采部の再癒着は卵の採取，卵管周囲癒着

は受精卵の輸送等の卵管機能を低下させることは明らか

である．

　術後再癒着を防止する種々の方法の中から，著者はプ

ロテーゼを選択し，動物実験からヒト卵管形成術へ応用

した．以下Lシリコンの癒着防止効果．2．ヒト卵管

形成術への応用．3．術後成績について考察する．

　1．シリコンの癒着防止効果（表2参照）

　表2の結果が示すごとく，シリコンによる癒着防止効

果は60％に認められた．しかも家兎卵管に与えた人工的

刺激は，ヒト卵管形成術中に最も起こりうる，擦過，圧

挫，電気凝固であり，卵管組織の繊細な取り扱いの重要

性を示すと同時に，いかに手術操作を繊細に施行して

も，術後癒着の発生する可能性を示唆している．

　シリコン小片の被覆にても100％癒着を防止できなか

つたが，凝血，異物を完全に除去し，組織を乾燥させ

ず，フード装着を慎重に施行すれば卵管形成術において

60％以上の癒着防止効果を期待しうると考える．

　しかしシリコンがいかに組織反応が少ないとはいえ，

シリコンを長期間腹腔内に留置すれば，生体に異物とし

て新たな炎症反応，浸出液の増加，さらには治癒過程の

遅挺を若起する可能性はある．Mulliganフード抜去時

に赤く充血した卵管采を認めるという報告13），および著

者がシリコン小片を2カ月間家兎腹膜に縫合し，H．E．

染色にて亜急性炎症の持続を認めた結果からも，シリコ

ンの留置はできるだけ短期間が望ましい．

　矢野14）は家兎，ラットの実験で人工的欠損腹膜は7

日間で再生修復されると報告し，di・Zeregaの報告15）

では赤毛ザルの卵管損傷は5日間で卵管上皮の再生を認

めている．著者の家兎実験でも術後4日目には卵管組織

の炎症は再生修復が始まり，7日目には肉芽は収縮し創

傷の治癒に近づいていること，またシリコン小片の被覆

期間が3日以内では癒着が発生し，10日以上でも癒着防

止効果に差がないことから，1．K．フードをヒト卵管形

成術に使用する場合は4～7日間の装着期間が適当と考

える．

　2．　ヒト卵管形成術への応用

　卵管形成術に癒着防止目的でフードを最初に使用した
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のはMulliganであった．　Mulliganは症例をHYD

に限定し，1949年～1954年の期間にポリエチレン製フー

ドを21例に使用，1955年以後組材をシリコンに改めて45

例に使用し，術後成績はそれぞれ疎通率64％，87％，妊

娠率14％，36％と報告した8）．しかしMulliganフード

の最大の欠点は抜去に際し再開腹を必要とすることであ

り，Cognat9）は再開腹を必要としない改良型を発表し，

Comnios16）の使用成績ではHYD　15例中5例（33．3％）

の妊娠率であつた．現在でもMu11iganフードを使用

しているGarciai7）は，再開腹時に腹腔内の状態を検索

できる利点を報告しているが，著者らは再開腹によつて

患者に与える精神的，肉体的苦痛を考慮してMulligan

フードは現在使用していない．またCognatフードは

装着に難点があり現在我が国には輸入されていない．

　フード以外のプロテーゼではRolandlo・tS）がテフロン

製spiral　stentを作製し，135例のHYD，　PFAに使

用して疎通率96％，妊娠率35％の成績を報告した．

　にもかかわらずPfefferの調査19）によると，米国で

現在卵管形成術にプロテーゼを使用しているものは13．4

％と非常に少ない．理由として①プロテーゼの装着期間

がComniosの12日間を除いては2～6カ月と非常に長

いこと，②卵管内腔にプロテーゼを留置することによる

cillia損傷の危険性，③術後早期通水ができないことが

考えられる．

　しかし著者が開発した1．K．フードは，卵管采のみで

なく卵管漿膜表面をも被覆する目的で形状に特徴を有

し，チューブに包含された導入糸は自由に抜去できるた

めcilliaの損傷の危惧はない．また術後4～7日目に

1．K．フードを抜去することにより術後早期通水も可能

である．装着，固定はスリット，メッシュにより容易と

なり，装着中の副作用もなく，抜去も安全に施行できた

ことにより，1．K．フードは臨床上十分使用可能である．

　Mulliganフードに代表されるプロテーゼは従来ほと

んどの症例においてHYDに限定使用されていたが，

術後癒着はあらゆる手術操作後に発生する可能性があ

り，著者はHYDに限定せず，　PFA，卵管周囲癒着を

伴うITAにも使用すべきであると考える．そしてL

K．フードの装着期間は漿膜の欠損を伴う症例は7目間，

卵管采部の癒着程度により装着期間を短縮する．

　一方癒着防止薬剤についてみると，最も使用頻度の高

いグルココルチコイドは，動物実験で癒着防止効果を認

めなかつたとするSeitz20）の報告があるが，臨床応用で

は効果的とする報告が多い．Swollin21）はハイドロコー

チゾンの大量腹腔内注入法を，Gomel22）は腹腔内注入

とデキサメサゾンの全身投与を，またHorne23）はデキ

サメサゾンとプロメタジンの併用を推賞している．グル

日不妊会誌26巻4号

ココルチコイド以外の薬剤では，デキストラン70の腹腔

内投与による癒着防止効果の報告15・24），抗凝固剤，エス

トロゲン等が使用されているが，いつれの薬剤もその使

用方法，量，副作用の点から問題を残している．

　また術後通水は，1971年Grant25）がその臨床効果を

報告して以来，現在では開口術後一般に施行されるよう

になつた。Grantは217例の開口術後に通水を施行し，

妊娠率を16％から41％へ向上させると同時に，術後通水

は1週間以内が有効であると報告している．

　著者らは現在のところ，癒着防止薬剤の使用，術後早

期通水は副作用を考慮して，全例ルーチーンには施行し

ていない4）．しかし，今後の問題として，1．K．フードの

チューブより薬剤の注入，および1．K．フード抜去後早

期に注入圧調節可能の通水施行を検討したい．

　3．術後成績

　卵管形成術後の疎通率，妊娠率の報告は多く，成績も

報告者により著しい差異を認める．卵管結紮後の吻合術

においては，マイクロサージェーリ導入後，著しい成績

の向上がみられ，Gome126）やWinston27）は90％以上の

疎通率，50％以上の妊娠率を報告している．一方，剰離

術，開口術においては，疎通率は90％以上の報告が多い

が，妊娠率は依然として10％・一・60％6）である．診断基準，

適応の選択によつても術後成績は大きく左右され，一概

に術式の比較，術後成績の評価はできないであろう．

　①　再癒着発生率（表3）

　卵管形成術後の再癒着発生率に関する報告はなく，そ

の検索方法としては，通気検査，HSG，腹腔鏡検査が考

えられる．通気検査は卵管の疎通性は確認できるが，左

右別の診断および癒着の程度までは判定できず，腹腔鏡

検査は直接肉眼で確かめられる利点を有するが，患者へ

の侵襲，説得を考慮すると実際に施行できる症例は少な

い．そこで著者は通気検査にて疎通性を認めた症例に

HSGを施行し再癒着の発生を検索した．剥離術および

開口術においてはPFAが，吻合術においては卵管周囲

癒着（Peri　tubal　adhesion＝PTAと略）がそれぞれ癒

着の判定基準となるが，吻合術後にHSGを施行しえた

症例はなかつた．

　結果（表3）に示すごとく，1．K．フード使用症例で

はPFAの発生率は30．0％で，コントロールの44．4％を

軽減できた．特にLK．フード片側使用10例の結果は，

他の条件が同一であることを考慮すると，1．K．フード

により再癒着を防止できたことは明らかである．

　しかし1．K．フードを使用しても30．0％の再癒着が発

生し，卵管の疎通性を認めない症例を加算すると，実際

の再癒着発生率はさらに高率と推測され，その防止対策

には今後も新たな努力，工夫が必要であると痛感する．
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　②　疎通率および妊娠率（表4，5）

　表4，5に示すごとく全体の疎通率，妊娠率は，1．K．

フード使用症例ではコントロールを上まわつている．

　術式別にみると剥離術において術式はコントロールと

差はなく，工．K．フードの装着により卵管采と周囲組織

との再癒着を防止できた結果として，疎通率は69．8％か

ら88．9％へ妊娠率は23．3％から33．3％へ向上したと考え

られる．したがつて従来PFAにはほとんどプロテーゼ

は使用されなかつたが，1．K．フードはPFAにも有効

であることが判明した．

　開口術後に発生する再癒着は（i）卵管采と周囲組織，

（ii）卵管采部内腔の癒着の2通りが考えられる．著者

らは現在のところcilliaの損傷を考慮し，　splintを卵

管腔内には留置しない方針であり6・12・28・29），1．K．フード

に包含されたナイロン導入糸は装着後直ちに抜去してい

る．すなわち（i）の卵管采と周囲組織との再癒着を防

止することにより，疎通率は63．5％から87．5％へ，妊娠

率は15．6％から25．0％へそれぞれ向上した。LK．フー

ドを使用して開口術を施行した16例中10例にマイクロサ

ー ジェリーを応用しており，術式の工夫も成績が向上し

た原因の1つと考えられる．しかしコントロールでも55

例中25例にマイクロサージェリーを応用し，25例に限定

した疎通率は76．0％，妊娠率は25．0％であり，開口術に

おいても1，K．フードは有効である．

　吻合術に1．K．フードを装着する目的は，卵管漿膜欠

損部の癒着により起る卵管の受精卵輸送機能の低下を防

止することである．したがつて劇離術，開口術とは異な

り，1．K．フードを装着しても疎通率には影響なく，妊

娠率の向上が1．K．フードの有効性を示す．吻合術後の

妊娠率には差を認めないが，1．K．フード使用症例は5

例と少なく，HSGにてPTAを検索できた症例もな

く，また追跡調査期間がコントロールに比較して短期間

であるため，吻合術における1．K．フードの評価は今後

の成績を待たねばならない．しかしPTAの発生が想定

される吻合術に1．K．フードを使用し，受精卵の輸送機

能の低下を防止すれば，妊娠率，特に子宮内妊娠率を向

上できると考える．

　以上シリコンによる癒着防止効果および1．K．フード

の臨床応用につき報告した．

　卵管形成術の基本はあくまで卵管組織の庇護，完全な

止血，凝血の除去であり，プロテーゼ，癒着防止薬剤は

補助的手段にすぎない．しかしマイクロサージェリーの

応用をはじめ，いかに卵管組織を繊細に取り扱つても術

後癒着は発生する．著者が開発した1．K．フードはその

発生を軽減し，結果として術後成績を向上させるものと

確信する．
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　　　　　　　　　　in　salpingoplasty

　　　　　　　　　　　　　　Ryoji　Okai

Department　of　Obstetrics　and　Gynecology

　　School　of　Medicine，　Keio　University

　　　　（Director：Prof．　Rihachi　Iizuka）

　　The　frequency　of　fimbrial　and　peritubal　adhe－

sions　occuring　after　salpingoplasty　has　been　high

and　gives　unfavorable　effects　on　postoperative
result’ s．　The　new　hoodlike　device（‘‘1．K．　hood”）

using　silicone　as　material　was　developed　and

apPlied　to　30cases　of　tuboplasty　to　evaluate　the

prevention　of　adhesion．　Before　clinical　applica－

tion　of‘‘1．K．　hood”，　it　was　ascertained　that

silicone　rubber　was　effective　to　prevent　adhesion

in　rabbits．　The　following　conclusions　were　ob。

tailled．

　　1）　Adhesions　of　the　rabbit　salpinx　to　the

peripheral　tissue　caused　l〕y　stimulations　such　as

abrasion，　crushing　and　electrocoagulation　were

prevellted　by　a　method　of　covering　it　wit1ユsili－

cone　rubber　flake．

　　2）　The　successful　resu．lts　to　prevent　adhesion

were　observed　by　using　silicone　rubber　flake　for

4－7　days　after　operation．

　　3）　The　newly　deveolped‘‘1．K．　hood”regar－

ding　to　the　techniques　of　covering，　fixing　and

removal　was　safe　and　simple．

　　4）　By　the　application　of‘‘1．K．　hood”，　the

rate　of　occurence　of　readhesion　after　salpingo－

plasty　was　reduced　from　44．496　to　30．0％from

our　clinical　experiences．

　　5）　The　tubal　patency　and　pregnancy　rates

after　salpingoplasty　were　raised　from　63．5％to

83．3％　and　19．4％　to　26．79る　respectively．

　　6）　These　results　showed　that　it　was　effective

to　use‘‘1．K．　hoed”in　salpingoplasty　for　prev－

ention　of　postoperative丘mbrial　and　peritubal

adhesions．
　　　　　　　　　　　　　　　（受付：昭和56年7月8日特掲）
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側面撮影を加えたhysterosalpingography

（HSG）の診断的意義について

Diagnostic　Significance　of　Hysterosalpingography

　　　　　　　by　adding　Lateral　View

国立横浜東病院産婦人科

高　　野　　　　昇

　Noboru　TAKANO
桧　　垣　　康　　二

　　Koji　HIGAKI

Department　of　Obstetrics　and　Gynecology，　Yokohama

　　　　　　　Higashi　National　Hospital

　HSG撮影は古くから不妊症診断に欠くことのできない検査法の1つであるが，一般には正面像のみで診断

が行われている・HSGの診断能の向上を目的として，　routineに側面撮影をHSGに加えHSG像の解析

を行つた・挙児希望で来院した172例を対象に検討し，次の様な結果を得，HSG像解析上，　HSG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ものと考えられた．

　1）管球を90°廻転する簡単な操作で，HSGに側面像を加え，　HSG像の立体的解析が可能となつた．

　2）正面像の疑異常所見の解読に，側面像を加えることによつて補正することができる．

　3）側面像を加えることによつて，正面像のみでは発見し得なかった異常所見の検出が可能となつた．と

くにDouglas窩所見の解読に有効である．　　　　　　（Jap．　J．　Fert。　Ster．，26（4），369－374，1981）

，

はじめに

　HSG（hysterosalpingography）撮影は古くから婦人

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1っである．HSG撮影における側面撮影は特殊撮影

の1つとして行われてはきたがreutineに側面撮影を

加えてのHSG撮影の検討は殆ど行われていない．　HSG

診断能向上を目的として，HSG像解読に側面像を加え

ることの有用性について検討を加えた．

研究対象ならびに研究方法

　昭和52年IAより54年12月までの3年間に当院外来を

挙児希望を主訴として来院，側面撮影を加えたHSG撮

影を行つた172例を対象として検討を加えた．HSG撮影

時期は月経終了後の卵胞期を選び，特別な揚合を除き，

造影剤は水性造影剤endographinを使用した．

HSG撮影については，　TV観察のもと，次のような

4枚撮影方法を採用した．

1）

2）

3）

4）

造影剤注入，子宮，卵管陰影確認直後

腹膜陰影確認直後

管球を90Q移動し，左→右への側面撮影

造影剤注入終了5分後撮影

　以上の撮影条件は正面像125KVP，160mA，0．02秒，

側面像は125KVP，160mA，　O．2秒である．

　HSG像解読に際しては，図（1－a）に示すように子宮

陰影の子宮底延長線上下45°に，また側面像については

図（1－b）のように水平ならびに上方45°に仮想線を引き，

卵管の走行，子宮の位置づけを行い，子宮陰影，卵管陰

影，腹膜陰影のそれぞれにつき正面像と側面像との相関

にっき検討を加えた．なお対象172例中開腹例（卵管形

成術15例，筋腫核出術19例，子宮内膜症7例，卵巣部分

切除2例，その他2例）44例については開腹所見ともあ
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B

1
子宮陰影

図1－a　HSG正面嫁：子宮位置および卵管走

　　　行区分

2ZZZb

ZZ2Zi）1

膣
鏡 CL 後傾

　　　UT：子宮陰影
a：著明（a区域まで造影剤の

　　　　拡散のあるもの）
b：浅い欠損（b区域まで造影剤の

　　　　拡散のあるもの）
c：欠損（a，b区域に造影剤の

　　　　拡散のないもの）

図1－b　HSG側面像：子宮位置およびDoug
　　　　las窩造影剤の拡散程度

わせ検討した．

研究成績

　1）子宮陰影の正面像と側面像

　子宮陰影の正面像と側面像との関係についての検討結

果を表（1）に示した．子宮陰影の形状，位置とも正面

像で正常と考えられたもの172例中79例45．9％，側面像

で正常と判断されたもの89例51．7％で，正面像，側面像

ともに正常像を示したもの61例35．5％であつた，正面像

で全く正常と考えられた79例中18例22．8％に側面像で位

置異常，変形がみられている．正面像で17例9．9％に陰

影欠損をみたが，この中8例47．1％は側面像においても

同様に欠損像を示し，残りの9例は正常乃至位置偏位，

空胞のための見せ掛けの欠損像と判明した．空胞像につ

いては正面像で18例10．5％にみられた．この中15例85．3

正面像

」．

訟
Y
翠
翠
lgl

累

苧
発育不t

表　1

子宮腔像　（正面像と側面像）
　　　　　　　　　　　172例

　側薗橡

艮隠偉

正

常

像

　位

薯罷
辺
繰
不
正

陰
影欠損

空胞 変

形

拡

大

喬形 発
實不全
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　〔繭後）
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陰影欠損
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40
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口
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図2－aY．H．24歳，不妊期間2年，　HSG正
　　　　面像　（腹膜陰影確認後），両側卵管陰

　　　　影走行はB→A，子宮腔に異常を思わ
　　　　す陰影欠損あり

図2・b図2－aの側面像，卵管陰影はDoug－
　　　　1as窩に向い，正面像での頭方への卵

　　　　管走行は子宮後傾による見せ掛けの走

　　　　行で，正面像での異常子宮陰影欠損は

　　　　側面像で空胞（↑印）と判明した

％は側面像とも一致をみたが，他の3例は陰影欠損であ

つた．正面像での変形は24例14．0％にみられたが，20例

噌
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図3－a　T．S．33歳，不妊期間5年，子宮筋腫

　　　　核出術施行例の術前HSG正面像（造
　　　　影剤注入5分後），子宮陰影はやや拡

　　　　大，中央に異常陰影を認める．

図3・b　図3－aの側面像，子宮陰影変形，子宮

　　　　後壁（↑印）に筋腫核の存在が推定さ

　　　　れた．

正　面　像

　　　　表　2

卵管陰影走行方向（正面像と側面像）

　　　　　　　168例317卵管

側園像
卵管陰影走行方向（位置） 不

正面像
D。ugl，5窩　子宮底から　子宮捨影

方向へ　　　腰方へ　　　碗方へ 明

罪

管
A 2　　　　　3 5

陰

影
巳 195　　　　　7　　　　16 7 225

走

行 C 2 2
方

向 B・A 35　　　　28　　　　　4 67
A位
置 B　・G 14　　　　　　　　　　　　4 18
）

248　　　　：38　　　　24 7 317

側　面　像

鶏曹5窟

プ頭方ヘ

グ
前方へ

83．3％は子宮位置偏位による見せ掛けの変形像であつ

た．正面像では見出せない異常所見の検出，あるいは陰

影欠損，空胞，変形等正面像における疑異常所見の読影

の補正が側面像を加えることによつて可能であつた（図

2・a，b），また側面像撮影を加えることが陰影欠損，変形

部位の確認，あるいは病変の位置の推定にも役立つてい

る（図3－a，b）．

（371）13

　2）　卵管陰影走行の正面像と側面像

　表（2）に卵管陰影走行の正面像と側面像との関係に

つき検討した結果を表示した．正面像でB区域に卵管陰

影を認めるものは168例317卵管中225卵管71．0％，側面

像において卵管走行がDouglas窩に向うものは248卵

管78．2％であつた．両者の一一致例は195卵管61．5％であ

る．正面像においてB→A区域，すなわち頭方へ向う卵

管陰影を示すもの67卵管21．1％で，側面像でも同様に頭

方に向う陰影を示したものは67卵管中28卵管41．2％であ

つた．この67卵管中35卵管52．2％はDouglas窩へ向

い，この見せ掛けの走行は子宮位置偏位によるもので側

面像によつて修正された（図2・a，b）．正面像において

B→C区域に向う18卵管の中14卵管77．8％はDouglas

窩方向へ向い，4卵管が子宮前方への走行を示してい

た．対象172例中53例30．8％（HSG撮影後24例，ホルモ

ン治i療11例，卵管形成術後2例，筋腫核出術後12例，子

宮内膜症保存手術後2例，その他2例）に妊娠の成立を

みているが，妊娠成立53例106卵管中77卵管72．6％は正

面像でB区域を，側面像ではDouglas窩へ走行する卵

図4・a　H．K．27歳，不妊期間5年，　HSG正
　　　　面像（造影剤注入5分後），卵管走行は

　　　　両側とも蛇行しながらB→A，腹膜陰
　　　　影拡散限局．（子宮内膜症第IV度）

図4－b　図4－aの側面像，卵管陰影は蛇行しな

　　　　がら頭方へ，Douglas窩（↑印）には

　　　　造影剤の流入認められない．
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正　面　像

脈

ロ　ほ
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q蕩瀞

　　　　表　3

卵管陰影形態（正画像と側面像）

　　　　　　　IG8倒317卵菅
蛇行像　骨1面憺

正颪帽

強　軽　　無度度

　延

＾長（
芭像琶

水

平
面
像

その他 不

明

蛇
行

偉

強度

肇星度

22

79

這長燃

il　5　6

13ζ44

　　　　3　　5

　　　　　　　　8

　　　　　　　　　　　8　　　　3

8

，旨水謄 8

亡の他 1冒

1ζ　，9　50　3　　　5　　　8　　　　　日　　　　　3 128

側　面　像

イ

ノ
箸

ジ
鴨瀞

管陰影を示している．子宮内膜症で開腹した7例14卵管

中8卵管57．1％は正面像，側面像とも頭方へ走行する卵

管陰影を示し，挙児希望以外の開腹症例1）とも合わせ卵

管陰影走行が頭方に向う場合には癒着あるいは子宮内膜

症の存在を疑う所見として得られている（図4・a，b）．

また子宮前方への卵管陰影走行は側面像でのみ確認され

る所見であるが，これは癒着の存在を示唆する所見の1

つとして得られている．側面像を加え卵管走行を立体的

にとらえることによつて，卵管周囲，骨盤腹腔内の病変

の存在をより強く推定することが可能となつた．

　3）卵管陰影形態の正面像と側面像

　卵管陰影形態の正面像と側面像との関係についての検

討結果を表（3）に示した．正面像で蛇行像を示したも

のは317卵管中101卵管31．9％で，この中50卵管49．5％は

側面像で蛇行像を認めず見せ掛けの蛇行像と考えられ

た．正面像での延長像は8卵管2．5％にみられたが，こ

の中5卵管62．5％は側面像で延長像が認められず，延長

像については側面像との一致例は少なかつた．卵管留水

腫例は8卵管にみられたが，側面像で全例水平面像（図

5－a，b）が認められている．正面像で蛇行像を示した101

卵管中51卵管50．5％は側面像によつて否定されたが，両

像とも蛇行像のみられる例（図4・a，b）では癒着，外性

子宮内膜症の存在が考えられ，両像とも蛇行像を示した

開腹例6例（卵管形成術2例，子宮内膜症4例）全例に

癒着による卵管の蛇行が確認されている。正面像，側面

像とも卵管陰影延長像を示した3例は全例卵巣腫瘤（超

鶏卵大以上）が認められている．なお卵管留水腫は8卵

管とも側面像にて水平面像を示し，水平面像は卵管留水

腫の特徴的側面像とも云える所見として得られた．

　4）　腹膜陰影の正面像と側面像

　表（4）に腹膜陰影の正面像と側面像との相関につい

ての検討結果を示した．正面像で158例中118例74．7％は

造影剤拡散著明であつたが，この中4例3．4％は側面像

で，子官陰影前方への拡散のみ，あるいはDouglas窩

図5－aM．M．34歳不妊期間6年，卵管形成
　　　　術術前HSG正面像，右卵管峡部閉
　　　　塞，左卵管溜水腫（左膨大部開口術施

　　　　行）

図5－b　図5－aの側面像，造影剤の水平面像
　　　　（↑印）がみられる．

正　面　像

勲

㌣
l9ftゆな　

ヤ
F　的拡駝

卵管園囲限局

　　表　　4

腹膜陰影（正面像と側面像）

158例

偶面佃
拡散像 o叫！置5窩

拡　　散　　隈　　局

著　明 円許署藍 子言陰影子富麿かりD。ugla5窩
正面鱈 前方へ拡融舗方へに敬厘い陪彫

拡触像
95 19 1　　　　　　　　　　　3 ll8

著 明

子冨底

か㌧ 5 5
拡 鯛方へ

触

像
断分的

拡敏
19 l　　　　　I　　　　　l 22

限

局
開管周

囲隈禺
4 3　　　　　3　　　　　3 13

95 42 5　　　　　4　　　　12 158

側　面　像

はめモ　

Douglas罵
貯，留像

義
認
論

への浅い陰影を示す異常拡散像を示した．正面像で子宮

底から頭方への拡散像を示す例は5例で全例浅いDo－

uglas窩陰影を示した．正面像で部分的造影剤拡散像を

示したものは22例であつたが，この中3例のみが側面像

でも異常拡散像がみられている．卵管周囲に限局する陰

影を示したものは13例8．2％であるが，この中4例は側

，
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面像でDouglas窩内貯留像を示し，ほぼ正常と認め，

他の9例中3例は子宮前方への拡散，3例は頭方への拡

散3例はDouglas窩への浅い陰影を示した．

　側面像で造影剤の頭方への拡散，あるいはD。uglas

窩陰影の欠損については骨盤腔における癒着，外性子宮

内膜症の存在（図4－a，b）が疑われる．開腹した子宮内

膜症7例中6例85．7％にDouglas窩陰影の欠損ないし

浅い陰影が認められている．

考案ならびに総括

　最近不妊症診断にculdoscopy，　laparoscopyあるい

は超音波診断が応用され，骨盤腔内の異常に対する診断

能の向上が計られているが，高価な器具と熟練を必要と

し，必ずしも一般化に至つていない．HSG撮影は古く

から不妊症診断に欠くことのできない方法として広く応

用されてきた．HSG撮影方法については，立体撮影装

置の開発2），管球平行移動撮影3）等の工夫，あるいは造

影剤注入圧曲線をHSGと同時記録4），　TV観察による

HSG像の分析5）等機能面の検討も含めた撮影方法が採

用，検討されてきた．しかし従来から不妊症診断における

HSG撮影は，一般には子宮陰影の異常の発見，あるい

は卵管疎通性の有無に重点がおかれてきた感がある．我

々は従来の盲目的HSG撮影にかえ，　TVで観察しな

がら連続撮影の意義を取り入れた正面3枚撮影（造影剤

注入終了5分後撮影を含めた）に，管球を90°廻転する

簡単な操作での側面撮影を加え，立体的HSG像の解

読，さらにHSG像に座標を導入，　HSG像解析にシス

テム化を試みHSG診断能向上への試みを行つてきた．

　油性，水性それぞれ一長一短6）あり，使用造影剤の選

択は重要な問題である．水性造影剤にはembolismや

granulomaの発生する危険性少なく，腹腔内の造影は

油性に劣るが子宮，卵管の造影に優れ，24時間像撮影の

必要がない，これらの点を考慮して我々は水性造影剤を

使用している．

　従来のHSG撮影（盲目的二枚撮影）に側面撮影を加

えることによる被爆線量の増加は避けられず，出来る限

り被爆線量の軽減を計らねばならない．本研究での生殖

腺線量は，側面撮影の100ミリラッドを含め，4枚撮影

全量でおよそ200ミリラッド，X線テレビ観察（30秒～

60秒）500ミリラッド以下の計測値を得た．HSG撮影

に側面撮影を加えることによる診断能向上が充分考慮さ

れるならば，現時点で被爆線量の多少の増加は許容され

るべきものと考える．

　HSG撮影に側面撮影を加えることによつて，　HSG

像解読に以下に示すような有用性が認められた．

　（1）HSG像の立体的解読を可能とする。
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　管球を90°廻転する簡単な操作で，側面撮影を行い，

連続に撮影した他の3枚の正面像を立体的に関連させ，

子宮，卵管の骨盤内における立体的位置づけ，また腹腔

拡散像を立体的に把握することができる。

　（2）正面像所見の解読に補正を与え，正面像の疑異

常所見の確認を可能とする．

　正面像のみでは判読不能な子宮陰影の位置偏位，変形

像の確認，空胞像か陰影欠損像かの判定などに極めて有

効である．また病変部位の推定にも役立つ．

　（3）正面像のみでは発見し得なかつた異常所見の検

出を可能とする．

　正面像では検出し得なかつた，とくに卵管陰影の走

行，あるいは腹膜陰影の異常が検出され，腹腔に病変の

存在を示唆する所見が側面像を加えることによつて提

供される．正面像で充分Douglas窩へ造影剤が進入し

ているようにみられる例でも側面像では全く造影剤の

Douglas窩への進入がみられない例もありDouglas窩

所見の解読にはとくに側面撮影を必要とする．

　HSG撮影に側面撮影をroutineに加えることによつ

て不妊症診断におけるスクリーニングとしてのHSG撮

影の意義を高めることができたと考える、

　（本論文の要旨は第24回日本不妊学会総会において発

表した）．
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　Diagnostic　significance　of

hysterosalpingography（H．S．G．）

　　by　adding　lateral　view

　　Noboru　Takano　and　Koji　Higaki

Department　of　Obstetrics　and　Gynecology，

　Yokohama　Higashi　National　Hospital

H．S．G．　has　been　an　indispensable　examination
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for　the　infert三lity　diagnostic　working，　but　it　is

limited　to　the　A－P　view．　For　the　purpose　of

玉mproving　diagnostic　accuracy，　the　lateral　view

of　H．S．G．　was　adopted　as　a　routine　procedure，

togehter　with　the　conventional　A・P　view．

　　1）　Lateral　view　is　obtained　only　by　simpIy

rotating　the　X－ray　tube　90°，　which　will　make

possible　the　stereoscopic　analisis　of　H．S．G．

日不妊会誌26巻4号

1mages．
　　2）　The　findings　of　the　A・P　view　is　adjusted

by［he　Iateral　view　when　any　abnormality　is

suspected．

　　3）The　lateral　view　can　find　out　abnormali・

ties　which　were　not　detected　1）y　A－P　view，　as　in

cul－de－sac　rnasses．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　（受付：昭和56年3月16日）

幣
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慢性腎不全における視床下部一下垂体一

精巣系機能に関する研究

Studies　on　Hormonal　Hypothalamo－Pituitary．Testicular

　　Axis　in　Patients　with　Chronic　Renal　Failure

横浜市立大学医学部泌尿器科学教室（主任：高井修道教授）

　　　　　　　松　浦　　謙　　一

　　　　　　　Ken－Ichi　MATSUURA

Department　of　Urology　School　of　Medicine

　　　　Yokohama　City　University

　　　（Director：Prof．　Shudo　TAKAI）

や

　慢性腎不全患者34例を対象とし，血中LH，　FSHおよびtestosteroneの測定，　Gn・RHおよびhCG刺

激試験，精巣組織内testosterone生合成能，精巣組織学的所見の検索を行ない，腎不全における視床下部

一
下垂体一精巣系の異常を検討した．

　1）血中testosterone値（425±136（SD）ng／d1）およびFSH値（25・0±45・6（SD）mlU／ml）は正

常範囲内にあつたが，LH値（76．0±101．6（SD）mlU／ml）は特有に高値を示した．また，血中LH，　FSH

およびtestosteroneは血液透析の前後の比較では有意差はみられず，前値はLH　58．4±78．1（SD）mIU’

ml，　FSH　17．4±18．9（SD）mlU！ml，　testosterone　430±84．2（SD）ng／d1，後値はLH　73．4±95．6（SD）

mlU／ml，　FSH　20．6±21．7（SD）mlU／m］，　testosterone　490±121．4（SD）ng／dlであった．

　2）Gn－RH　100γ筋注によるGn－RH刺激試験では，血中LHの上昇は認められるが，最高反応値は遅

延し投与後60分にみられ，最高反応倍率は低下していた．

　3）2000単位連続3日間の筋注によるhCG刺激試験では，7例中6例に血中testosteroneの有意な上

昇はなく，Leydig　cell予備能の低下が認められた．

　4）精巣組織学的所見では，主としてsperrnatocyte以上のmaturation　arrestの像を示す造精機能障

害が認められたが，Leydig　cel1の形態はほぼ正常であつた・しかし，　test・sterone生成能の最も低下した

症例では，未熟型を示していた．

　5）　in　vitroにおける精巣testosterone生合成能は，17α一hydroxylase，　C17－201yaseの活性抑制がみ

られた．

　6）Methylguanidineは，精巣test。sterone代謝に関与する各種酵素群に対して，30　mMにいたる添

加量においても，その直接的酵素阻害作用はみられなかつた・

　これらの検討の結果，血中LH上昇の主要因は，　Leydig　cellのLHに対する感受性の低下に基づく，

精巣teStosterOne代謝酵素の活性抑制であると推定される・すなわち，慢性腎不全における視床下部一下

垂体一精巣系の障害部位の主体は精巣であり，primary　Leydig　cell　dysfunctionであることが示唆された・

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Jap．　J．　Fert．　Ster．，26（4），375－392，1981）

緒　　言

　近代医学の進歩により，血液透析の普及と進展，さら

に腎移植の成功率の上昇は，末期腎不全患者の延命社

会復帰に多大なる恩恵を与えている．最良の治療は腎移

植であるが，これには提供腎を必要とする制約があり，

血液透析は治療上重要な地位を占めている．しかし，現

行の透析療法では，充分に改善され得ない病態がある．
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そのひとつとして，性腺機能障害があげられる．男子慢

性腎不全患者に性欲の低下，勃起不全，妊孕能の低下，

睾丸萎縮等がみられることは，すでに知られていたが，

直接生命に関する問題ではないため深い検討がなされず

に放置されていた．最近，腎移植の成功により，血液透

析では改善され得なかつた性腺機能障害が，著明に回復

したという報告が散見される．また，造精機能は透析時

に受けた障害が強ければ，回復し得ないことも明らかに

されてきた．このように性腺機能障害を不可逆性変化に

おとしいれないように予防，治療するには，腎不全時の

性腺機能の実態を解明することが重要な課題である．

　そこで著者は，血中gc）nadotropin，　testosteroneの

測定，hCGおよびGn－RH刺激試験，さらに本症では

いまだ報告のみられない精巣組織内testosterone生合

成能を検索し，男子慢性腎不全患者の視床下部一下垂体

一
精巣系の内分泌学的動態を追及し，考察した．

材料および装置

　1）　radioactive　steroid：4・14C・pregnenolone（55．7

mCi／mmo1），4－14C・progesterone（55．7mCi！mmol），

4・14C・17α一hydroxyprogesterone　（50．OmCi／mmoI），4・

14Gandrostenedlone（57．5mCi！mmol），New　Engl・

and　Corp．，　Boston，　Massachusetts．　testosterone－1，

2－3H（5．5mCi／mmo1，）The　Radiochemical　Center，

Amersham，　England．

　2）　authentic　steroid：pregnenolone，17α一hydr－

oxypregnenolone，　progesterone，17α・hydroxypro9－

esterone，　dehydroepiandrosterone，4・androstenedi－

one，5・androstenedio1，　Sigma　Chemical　Co．，　St．

Louis，　Missouri，　U．S．A．

　3）　antiserum：testosterone－11－succ．帝国臓器製

薬（株）薬理研究部より提供

　4）　albumin　bov玉ne　serum　crystalline：Sigma

Chemical　Co．，　St　Louis，　Missouri．　bovine　gamma

globulin，　fraction　ll：Miles　Laboratories，　Inc．，

Elkhart，　Indiana，　NAD，　NADPH，　methylguanid－

ine：Sigma　Chemical　Co．，　St，　Louis，　Missouri，

U．S．A．

　5）Silica　gel　G，　Silica　gel　GF254：E．　Merk，

Darmstadt，　Germany．

　6）　各種有機溶媒：和光純薬（特級）

　7）　Liquid　Scintillation　Spectrometer：Packard

Model　544　absolute　activity　analyzer．

対象症例

1）男子慢性腎不全患者

　総計34例を本研究の対象とした．

　a）　血中内分泌学的検討対象：男子慢性腎不全患者30

例．年齢は19歳かE・60歳で，平均40歳．血液透析は，

coi1型人工腎，またはhollow　fiber型人工腎（HFAK）

にて，週12～18時間施行．血清creatinineは7．2mg！dl

から27，3mg！d1で，平均13．3±4．5（M±SD）mgldl

であつた．

　b）精巣組織内testosterone生合成能，および組

織学的検討対象：睾丸生検の了承の得られた4症例を対

象とした．4症例ともに，慢性糸球体腎炎により，腎不

全となつた症例で，血液透析は，HFAKにて，週3回

施行された．いずれの症例も二次性徴は正常であり，外

来通院透析にて，管理状態は良好であつた．

　症例1（TM）：21歳未婚．血液透析期間は3カ月．

睾丸生検時の血液生化学的所見は，血清creatinine

15．4mg／dl，　hematocrit（Ht）26．4％．　orchidometer

による精巣容量は，左右ともに8mlであつた．症例2

（HS）：18歳未婚．透析期間42カ月．血清creatinine

12．6mg／dl，　Ht　13．9％精巣容量は，左右ともに8mI

であった．症例3（SM）：30歳既婚，子供はない．透

析期間は55カ月．血清creatinine　14．7mg／dl，　Ht　21

％．精巣容量は，左側11ml，右側12m1であつた．症例

4（TH）：134歳既婚，子供はない．透析期間93カ月．

血清creatinine　10．9m9／dl，　Ht　14％．精巣容量は，左

右ともに9mlであつた．

　2）その他の対象症例

　男子慢性腎不全患者の精巣内testosterone生合成能

を比較検討するため，contro1になり得る症例，および

種々の病的状態における症例を対象とした．

　精索静脈瘤症例：21歳，左側精索静脈瘤で，ヲ客痛を主

訴とし，患者の希望により精索静脈結紮切断術を施行し

た．精液所見精巣組織学的所見は，ともに正常であつ

た．前立腺癌症例：83歳針生検により前立腺癌と診断

され，内分泌療法その他の治療開始以前に，除睾術が施

行された，精巣容量は，左右ともに12mL精巣組織学的

所見は，精細管直径は180～200μで，精子形成はgo－

nocyte，　spermatocyteまでの発育は認められるが，

spermatidの形成はない．　Leydig　cellは，わずかに

proliferationが認められる程度であった．　hypogona－

dotropic　hypogonadism：20歳二次性徴の発現はな

く，精巣組織学的所見は，精細管は若干の径の増大は

示しているが，精子形成はない．問質には，成熟した

Leydig　ce11は認められない。　Klinefelter’s　syndr・

ome：20歳　二次性徴の発現はおおむね正常．　kary・

otypeは47XXY．精巣組織学的所見は，精細管は硝子

様変性をきたし，Leydig　cellは著明なhyperplasia
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Table　l　Testicular　stereidogenesis　study

松　浦　謙　一

Testicular　tissue－30－50mg
　I

Homogenate
　t

Centrifuge　　　　　－－800g
　I

Supernatant
　　　　　　　add．　radio＆ctive　substrate

and　coenzyme　（NADPH　or　NAD）

Incubation　　at　37℃for　20　min．
　l

Extraction－CH2C12
　［

Dry
　E

Separation－－TLC，　Benzene：Acetone　4；1
　1　　　　　　　　　　　　Chloroform：Ether　4：1
Purification

Counting

の像を示していた．

実験方法

　1）血中hormoneの測定

　a）血中luteinizing　hermone（LH），　follicle

stimulating　hormone（FSH）の測定

　第一radioisotope製kitを用いて二抗体法による

radioimmunoassayで測定した．本測定法のprecision

は，LH，　interassay　variance，12．5％，　intraassay

variance，8．7％，　FSHは，　interassay　variance，152

％，intraassay　variance，9．3％である．

　b）血中testosteroneの測定

　血中testosteroneの測定は，基本的には，穂坂Dら

の方法に従い，radioimmunoassayにて測定した．抗

血清は，testosterone－11－succinateより作製されたも

ので，このcross　reactionを考慮し，　testosteroneの

分離操作は行つていない．検体血清量は，0．05mIを用

い，2ml　etherで抽出した．遊離型と結合型の分離は，

50％W／V硫安を使用した．本測定法のprecisionは，

interassay　variance，12．0％，　intraassay　variance，

8．2％である．

　2）　gonadotropin　releasing　hormone（Gn・RH），

　　　human　chorionic　gonadotropin（hCG）刺激試

　　　験

　Gn－RH刺激試験は，血液透析を受けた翌日の午前中

に施行した．Gn－RH，　loerを筋注，投与前，30分，60

分，120分後に採血し，LHを測定した．　hCG刺激試験

は，hCG　2000単位を連続3日間筋注し，投与前，投与

後72時間に採血し，血中testosteroneを測定，前値，
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最高反応値，最高反応倍率を決定したt

　3）精巣組織内testosteroneの生合成能（Table　1）

　生検により得られた精巣組織のcell　free　homoge－

nateを用いた，　pregnenoloneからtestosteroneに

いたる各酵素活性の測定は，Oshima2）らの方法に従つ

た．本実験で測定した酵素活性は，pregnenolone－3iS－

hydroxysteroid　dehydrogenase，　ds・44　isomerase　（3、3－

HSD），　pregnenolone－17α・hydroxylase，　progester－

one－17α一hydroxylase，17α一hydroxypregesterone－C17－

20　1yase，　4・androstenedione・17β一hydroxysteroid　de・

hydrogenase（17p－HSD）である．

　a）検体の調製

　生検で得られた，少量の精巣組織の重量を測定し，

この精巣組織をglass　homogenizerを用い，氷冷の

0，25M　sucrose中でhomogenizeし，800g，20分間冷

却遠心して，cell　free　homogenateを得た．最終的に

は30～50mgの組織重量相当のcell　free　homQgenate

をenzyme　preparationとした．

　b）　　incubation

　105dpmの14C－steroidを含む，それぞれの基質量

は，pregnenolone　7．4nmo1，　progesterone　4．1nmol，

17α一hydroxyprogesterone3．8nmol，4－androstenedi－

one　37　．4　nmolに調整された．これらの基質をincu－

bation　tubeにとり，窒素ガス流中にて乾固し，2滴の

propylene　glycolを加えた．　pregnenoloneを基質と

した場合は，1．OmMのNADとO．2mMのNADPH
を，progesterone，17α一hydroxyprogesterone　を基質

とした揚合は，O．2mMのNADPHを，4・androste・

nedioneを基質とした場合は，1．OmMのNADPHを

補酵素として用いた．incubation　mediumは，17mM

のMgCl2を含む，　O．05　M　Tris　buffer（pH　7．4）を

2ml，これに，1mlのcell　free　homogenateを加

え，総量を3m1に統一した．　incubationは、37¢C，

20分，02：CO2（95：5）の気流中で，～定速度で，ゆ

るやかに振i猛して行つた．

　c）　代謝物の抽出，分離，測定

　Tamaok玉3）ら，　Oshima4）らの方法に」頂じ，代謝物の抽

出，分離精製を行つた．methylene　dichlorideを加

え，incubationによる酵素反応を止め，　carrierとして

各種steroidを100μg添加し，10mlのmethylene

dichlorideで3回抽出した．この抽出液をNa2SO4で

脱水し，減圧下，40°Cで濃縮乾固した．代謝物の分離

は，thin　layer　chromatography（TLC）を用い，　si－

lica　gel　GとGF2s4を4：1に配合して作製した，展

開溶液のsystemは，ゴ5－3－hydroxysteroid系の分離に

は，benzene：acetone（4：1，V／V），およびch・
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Table　2　Plasma　hormones　level　and　duration　of　hemodialysis　in　uremic　men

Case Age

1SH
2FS
3MK
4MY
5ET
6SJ
7KM
8YK
gUA
10MU
llAY
12MO
13TH
14　1S

15KA
l61J
17TS
l8　NT

19SS
20SY
21HM
22MM
230S
24GI
25HU
26KJ
27KO
28FM
29YA
30KK

46

58

19

37

48

31

26

53

32

36

56

28

41

60

26

50

22

37

45

58

54

49

25

40

37

39

59

45

42

26

Duration

of　HD

months

Testosterone

　　ng／dl

Pre

96

72

60

60

53

50

40

32

30

13

12

12

12

　9

6

　6

4

　4

　3

　2

　2

　2

　2

　2

　2

　1

　1

　1

　1

　1

150

421

450

429

339

248

387

814

438

370

571

563

387

509

404

308

432

416

449

580

445

415

308

328

180

521

390

348

465

708

Post

688

533

378

397

721

381

306

665

496

610

591

364

467

489

525

441

414

339

503

　LH
mlU／ml

Pre

500

285．0

29．9

57．0

14．9

242．5

138．5

74．8

10，8

　13．9

45．5

27．1

63．0

　16．9

27．6

　32．8

63．8

26．6

50．1

20，2

23．8

50．5

61．2

59。3

103．0

84．8

75．8

　13．2

　26．9

　43．5

Post

360．0

28．2

18．4

235．5

234．8

11．6

1L4
68．8

41．3

39．6

34．5

38．8

82．0

27．8

63．3

19．5

22．6

12．5

43．3

　FSH
mlU／ml

Pre

251，0

84．3

10．3

　7．8

11．9

30．7

25．3

26、3

　2．0

　4．5

　18．9

　7．3

17．0

　2．7

　14．4

28．1

20．2

　6．2

　11．6

32．8

　5，2

41．6

17．7

　13．5

　6．6

　8．4

　16。2

　3．4

　10．7

　15．0

Post

Hemoglobin
　　9／d1

Pre

97．5

10．0

12．8

46．2

30．7

2．0

5．0

23。9

9．0

13．4

17．0

28．2

21．5

8．4

16．3

26．0

8．2

2，2

13．1

4．9

4．5

6．5

6．5

3．6

7．7

6．9

4．9

5．3

6．4

4．4

8．0

62
6．7

6．4

5．0

6，3

4．6

5．3

Post

7．4

5．5

8．2

7，8

5．5

8．9

8。6

5．7

7．5

7．5

5．2

9．9

7．5

7．7

7．8

5．4

7。5

5．4

62

HD：hemodialysis

‘

覧

loroform：ether（4：1，V／V）を，また，　A4－3・ox－

osteroid系の分離には，　benzene二acetone（4；1，

VIV）を使用した．分離後の代謝物の同定は，　autora－

diogram，　iodine蒸気，254m／tの紫外線にて行い，さ

らに，各代謝物は，再度TLCを使用して精製した．

これらの代謝物は，残存基質を含め，dioxane　scinti－

llatorを加え，　liquid　scintillation　spectrometerに

より放射活性を測定した．

　d）　酵素活性の表現

　3，・3・HSDの活性は，　pregnenoloneを基質として生成

された，progesterone，17α一hydroxyprogesterone，

4－androstenedione，　testosteroneの総和で示し，　pr一

egnellolone・17α一hydroxylase　にL，　17α一hydroxypreg－

nenolone，　dehydreepiandrosterone（DHEA），5－an－

drostenediolの総和でprogesterone－17aJ－hyclroxy1－

ase　は，　17cu－hydyoxyprogesterone，4－androstenedi－

one，　testosteroneの総和で示された．また，　C17・20

1yaseは，17α一hydroxyprogesteroneを基質として生

成された，4－androstenediene，　testosteroneの和で，

17t・3・HSDは，4－androstenedioneを基質として生成さ

れたtestosteroneの量でそれぞれの酵素活性を測定し

た．これらの酵素活性は，使用された精巣組織重量を

100mgに換算し，　nmol　product／100mg　tissue／20min

の単位で表現した．

t

《
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Fig．1　Plasma　concentrations　of　testoster－

　　　　one，　LH　and　FSH　in　uremic　men

　4）methylguanidine（MG）の添加による精巣組織

　　　内testosterone生合成能

　前立腺癌未治療例で，治療の目的で除睾術を施行され

た精巣組織を用い，先に述べた方法により，incubation

medium中にMG，　O，　O．3，3．0，30・．・3mMを添加し，

pregnenoleneからtestosterone生成に関与する各種

酵素に対するMGの作用を検索した．

（379）21

　5）精巣組織所見

　精巣組織はCamoy液にて固定し，その後paraMn

包埋，通常のhematoxylin－eosin染色薄切標本により，

組織学的検討を行つた．

結　　果

　1）血液透析前の血中LH，　FSH，　testosterone値

　　　（Fig．1）

　血中LHの正常値は，2　・一　32mlU／mlである．血液

透析患者の30例のLHは，10．8～500mlU／m1の範囲

にあり，76．1±101．6（M±SD）mlU／m1と高値を示し

た．特に，これらのうち5例は，103，138．5，242．5，

285．0，500mlU／mlと異常高値であつた．血中FSH

の正常値は，4～42mlU／mlである．血液透析患者30例

中，2例を除いては，すべて正常値範囲にあり，平均

25．0±45．6（M±SD）mIU／mlで，異常高値を示した

2例のFSH値は，84．3，251mIU／m1であった．

　血中testosteroneの正常値は，300～1200　ng／d1，

528±182（M±SD）ng／dlである．血液透析患者30例の

血中test・sterone値は，150～814　ng／dlの範囲にあ

り，平均425±136（M±SD）ng／dlであつた．正常値

以下を示した症例は，30例中3例であり，その値は，そ

れぞれ150，180，248ng／d1であつた．この血中testo－

sterone値が正常値以下であつた3症例の血中LH値

は，すべて異常高値群に属し，FSHは，　testosterone

値が150ng／d1の例のみ異常高値であつた．総じて，血

中testosterone，　FSHは，数例を除いては，すべて正

常値範囲内にある．しかし，LH値は特異的に高値を示

し，血液透析患者の血中hormone動態の特徴的現象で

あつた．

　2）血液透析前後の血中LH，　FSH　testosterone値

　　　の変動（Table　3）

　血液透析施行前後における血中LH，　FSH，　testos－

terone値を比較検討し得た症例は，合計19例である．

こらの症例のhemoglobin値は，血液透析前5．7±1．3

（M±SD）9／dl，透析後7．0±1．5（M±SD）9／d1と透

，

Table　3 Plasma　testosterone　and　gonadotropin　concentrations

before　and　after　hemodialysls

Number　of

　case

Predialysis　　Postdialysis
（M±SD）　　　（M±SD）

Testosterone

LH
FSH
Hemoglobin

ng／dl

mlU／ml

mlU／ml

　9／dI

19

19

19

19

430±84．2

58．4±78．1

17．4±18．9

5．7±1．3

490±121。4

73．4±　95．6

20．6±　21．7

7．0±　1．5
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Fig．2　Response　of　plasma　LH　level　to

　　　　Gn－RH　stimulation　ln　uremic　men

析前後において，p＜0．01の有意差をもつて上昇し，血

液透析による除水効果は明らかであつた．

　血中LH値は，透析前58．4±78．1（M±SD）mlUl

ml透析後73．4±95．6（M±SD）mlU／mlで，血中FSH

値は，前17．4±18．9（M±SD）mlU〆ml，後20．6±21．7

（M±SD）mlU／mlと，血中LH，　FSH，ともに，血液

透析前後で有意の変動は認められなかつた．

　一方，血中testosterone値は，透析前430±84．2

ng／dl，透析後490±121．4ng！dlであり，　P＜o．1で血中

LH，　FSHの変動と同様に，血液透析前後における血中

testosteroneの有意差はなかつた．

　3）血液透析期間と，血中LH，　FSH，　testosterone

　　　値

　全般的には，透析期間と，血中LH，　FSHおよび

testosterone値との問に相関は成立しない．しかし，

調べ得た透析症例のうち，最長透析期門96ヵ月，およ

び，これにつづく72カ月の2症例とも，LH，　FSHはい

ずれも異常高値を示しており，透析期間の長い症例で

は，精巣機能障害が強まる傾向は否定できず，特に，血

中FSHの正常値を越えた30例中2例は，70カ月以上の

血液透析を受けた症例であった．

　4）Gn・RH刺激試験（Fig．2）

　正常成人男子における，血中LHのGn・RH投与前

Q
ミ

2P

）

窪

9

2
8
窃

2

2
総

6

1500

1000

500

0

Before After

2，000　UhCG　for　threedays

麗璽塁　The　range　of　normaI　men

Fig．3　Response　of　plasma　testosterone
　　　　level　to　human　chorionic　gonadotr－

　　　　opin　administration　in　uremic　men

値は10．1±1．1（M±SD）mlU／mlで，　Gn－RH　1007

筋注後30分で血中LHは最高値に達し，86．4±11．0

（M±SD）mlU／mlとなり，その最高反応倍率は8．4±

1．9倍であり，その後，急速な下降を示した．

　血液透析患者6症例での血中LHの前値は，71．6±

18．9（M±SD）mlU／mlと高く，Gn－RH投与後30分

で135．2±78．5（M±SD）mlU／m1，反応倍率は1．9±

0．8倍，60分後は149．7±76．4（M±SD）mlU／m1，反応

倍率は2．0±0．8倍，120分後では138．9±59．2（M±SD）

mlU／ml，反応倍率は1．8±O．3倍であつた．透析患者に

おけるGn－RH刺激試験の最高反応倍率は，平均値の

うえかりは60分後に認めc：）れ，Gn－RHに対する反応の

遅延がみられた．また，個々の症例においては，最高反

応倍率が投与後30分にあるもの2例，60分後にあるもの

3例，120分後にあるもの1例であつた．さらに，6症

例すべてGn－RH投与後120分にいたつても，前値に復

さず高値を示していた．すなわち，Gn－RHに対する透

析患者の血中LHの反応は，正常者と比較して前値が

高く，最高値は高値をとるが，最高反応値の遅延ならび

に，最高反応倍率の低値，さりに，120分後においても

前値に復しにくいことが一般的特徴であつた．

愚

1

t
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Table　4

松　浦　謙　一

Testicular　steroidogenesis　activities　of　uremic　men

in　comparison　with　several　clinical　conditions

（381）23

nmol　product／100mg　tissue／20min

曹

1

2

3

4

5

6

7

8

Case

CRF（TM）

CRF（HS）

CRF（SM）

CRF（TH）
Klinefelter’s
syndrome

Hypogonadism
Untreated
prostatlc　ca

Varicocele

Age

21

18

30

34

20

20

83

21

LH FSH

mlUlml　inlU／ml

59．0

69．6

43．7

58．2

94，6

5．3

30．0

13．5

10．0

23．9

16．O

l30．7

138．8

1．9

43．3

15．0

Testo一

sterone　3β一HSD　17α・Hydro－17α一Hydro一
ng／dl

150

676

320

327

210

21

483

587

for　P5

1．41

0．88

0．41

0．64

3．90

O．55

0．59

0．35

xylase　　　　　xylase

for　P5 for　P4

C17－2017β一HSD
Lyase　　　for
for　P4　A’dione

0．81

4．23

1．41

1．81

0．90

0．17

2．17

1．73

2．64

L31
1．52

4．67

0．78

2．54

2．08　　　　　　　2．55

0。45

0．59

0．35

0．25

2．11

0．14

0．64

0．61

54．4

28．8

25．3

22．0

48．0

14．0

26。0

17．0

3β一HSD；3β一Hydroxysteroid　dehydrogenase，17β一HSD；17β一Hydroxysteroid　dehydrogenase，

P5；Pregnenolone，　P4；Progesterone，17P4；17α一Hydroxyprogesterone，

A’dione；Androstenedione　and　CRF；Chronic　renal　failure．
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Fig．4 Testicular　steroidogenesis　activity　of　uremic　men　in　comparison■ith

seVeral　COnditions

　5）hCG刺激試験（Fig．3）

　hCG　2，000単位連続3日間筋注による血中testost－

eroneの反応は，，正常成人男子では，投与前値698±

187（M±SD）ng／d1，最高反応値は1849±374（M±SD）

ng／dl，最高反応倍率は2．8±0．6倍である．

　透析患者7症例では，投与前値403±176（M±SD）

n91dl，最高反応値564±117（M±SD）ng／d1，最高反応

倍率は1．8±1．5倍であつた．すなわち，透析患者7例

中6例は，hCG刺激に対する反応性を失い，明らかな

精巣testerone生成予備能力の低下を認めた．他の1例

は，投与前値150ng／d1，最高反応値726ng／dl，最高反応

倍率5．2倍であつたが，contro1群と比較し投与前値，

最高反応値は，いずれも正常値以下であつた．

　6）精巣組織内testosterone生合成能，および，血

　　　　中LH，　FSH，　testosterone値との比較（Ta－

　　　ble　4，　Fig．4）

　a）　精索静脈瘤および未治療前立腺癌症例

　精索静脈瘤症例の血中LH，　FSHおよびtestoste－

rone値は表4に示したごとく，すべて正常値である，

精巣細織内の各種酵素活性は，pregnenolone・3β・HSD
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Table　5　The　degree　of　testicular　enzyme　activity

Case 3β・HSD

for　P5

Control　（varicocele　and
prostatic　ca）

CRF　1（TM）

CRF　2（HS）

CRF　3（SM）

CRF　4（TH）

Klillefelter’s　syndrome

Hypogonadism

100

300

187

87

136

830

117

Enzyme　activity（％）

17‘ピーHydro－

　xvlase
　for　P5

100

38

199

66

85

42

　8

17α・Hydro－

　xylase
　for　P4

100

68

104

51

60

183

31

C17－20
　1yase
for　17P4

100

71

94

56

40

338

22

17β・HSD
　for
A’dione

100

253

140

118

102

223

65

」

0．35，　pregnenolone－17α一hydroxylase　2．08，　proge－

sterone－17α一hydroxylase　2．55，　17α一hydroxyproge－

sterone・C17－201yase　O，61，　4－androstenedione・17β一

HSD　17　nmol　product／100mg　tissueであつた．一

方，未治療前立腺癌症例の血中LH，　FSHは正常上限

であるが，血中testosterone値は正常であり，各種酵

素活性は，4・androstenedione－1719－HSD　26以外は，精

索静脈瘤症例とほぼ同等な値であつた．そのため，精索

静脈瘤症例と未治療前立腺癌症例における各種酵素との

平均値をcontrolとした．また，この平均値を100と

し，hypogonadism，　klinefelter’s　syndrome，透析症

例の精巣酵素活性の程度を活性度合として表現した

（Table　5）．

　b）hypogonadotropic　hypogonadismおよびkl－

　　　inefelter’s　syndreme

　hypogonadotropic　hypogonadismの血中LHは，

5．3mIU／ml　FSHは1．9mIU／ml，　testosterone　は21

ng／d1であった．この症例の精巣酵素活性は，　pre－

gnenolone－17α一hydroxylase，　progesterone－17ar・hyd・

roxylase，17α一hydroxyprogesterone－C17－201yase　lま，

controlに比し活性度合は，8－31と著明に低い値である

が，HSD系では，4－androstenedione－17β一HSD　65、

pregnenolone－3β一HSD　117の活性度合であつた．

　Klinefelter，s　syndromeの血中LHは94．6mIU’

ml，　FSHは138　．　8mlU／ml，　testosteroneは210ng！

d1であった．酵素活性は5種のうち，　pregnenolone－

17α一hydroxylaseの酵素活性O．90，活性度合42を除き，

いずれもcontrolと比較し，活性度合183～830と著し

い高値を示した．

　c）　血液透析症例

　血液透析患者4症例ともに，血中LHは高値で，
43．7　一一　69　，6　mlU／ml，57．6±10．6（M±SD）mlU／ml

であつたt血中FSHは，10．0～30．7mlU／ml，20．2±9．〔｝

（M±SD）mlU／mlといずれの症例も正常値であつた．

これら透析患者における精巣各種酵素活性ならびに血中

testosteroneの結果については，症例別に述べる．

　症例1（TM）：血中testosterone値は，4症例中

最低値で150ng／d1と，正常値以下であつた．各種酵素

は，　pregnenolone－17α一hydroxylase，　progesterone－17

（v－hydroxylase，17α一hydroxyprogesterone－C17－201y－

aseの活性が，　controlと比較し明らかに低下し，活性

度合は，それぞれ38，68，71で，pregnenolone－17α・

hydroxylaseが最も強い活性障害を示した．一方，

pregnenolone－3β一HSD，4－androstenedione－17i3－HSD

の活性障害は認められなかつた．痒例2－．．（HS）tt：血中

testosterone値は676ngfdlで正常である．酵素活性

は，5種ともに有意の障害はみられなかつた．症例3

（SM）：血中testosteroneは320ng／dlと正常下限値で

あつた・精巣酵素は，4－androstenedione－17i3－HSDの

活性度合118を除き，pregnenol。ne・3β一HSD　87で，軽

度の活性障害が，他はpregnenolone－17α一hydroxylase

66，　progesterone－17α一hydroxylase　51，17α一hydroxyp・

rogesterone－Cl7・201yase　56と著明な活性障害を示し

た．症例4（T一旦）．一：血中testosterone値は327ng／dl

で正常下限値であつた．精巣酵素は，pregnenolone－

3i3．HSD，4－androstenediene・17i9－HSDは活性障害を

認めず，controlとほぼ同等の活性値および活性度合で

あった．しかし，活性度合からみるとpregnenolone・

17α一hydroxylase　85，　progesterone・17α・hydroxylase

60，17α一hydroxyprogesterone・C17・201yase　40のごと

く，これら3酵素には活性抑制がみられた．

　総じて，血中testosterone値が正常範囲内であつた

症例2以外の，血中testosteroneが明らかな正常以下

の値を示す症例（症例1），ないしは，正常下限値であ

つた症例（症例3，4）では，pregnenoloneおよび
progesterone－17α一hydr（）xylase，17α一hydroxyproges一
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Fig．5　Effect　of　methylguanidine　on　enzyme　activities　in　the

Table　6　Histological丘ndings　of　the　testes　in　uremic

　　1了βHSD

for　Aidione

testis

men

（383）25

10

0

　　　　　　　　　　Tubular

Ca：　e　Age　diameter
　　　　　　　　　　　　（itt）

1　TM　21

2　HS　18

3　SM　30

4　TH　34

180

140

150

180

Basement　Peritubular
membrane　　fibrosis

±

±

±

÷

十

±

terone－C17－201yaseの活性障害が認め1：）れた．

　7）methylguanidineの添加に

　　　　　変動（Fig．5）

　Uremic

anidineのin　vitroに

からtestosterone代謝に

直接作用を検索した．その結果，controlは

Spermatogenesis

sever　hypospermato－

geneSIS

slightly　hyposperm・
atogeneSls

slightly　hyposperm－
atogenes1S

slightly　hyposperm－
atogenes1S

よる精巣酵素活性の

　　　　　　　　toxinの一つと考えられているmethylgu一

　　　　　　　　　　　　　　　　　おける精巣内pregnenolone

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　関与する各種酵素活性への，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　pregne’

nolone－3β一HSD　1．52，　pregnenolone・17α一hydroxylase

2．07，　progesterone・17α一hydroxylase　2．21，　17α・hy－

droxyprogesterone－C17－201yase　O．12，4・androstene－

dione　l7β一HSDは3．8nmol　product，〆100mg　tissueで

あつた．それに対しmethylguanidine　O．3mM，3．OmM，

30．3mMの添加濃度にいたつても，精巣酵素活性は，

それぞれ・pregnenolone・3β・HSD　l．13，1．35，1．60、

pregnenolone－17α一hydroxylase　1．84、1．84・　2・02・　pr一

Prolife－

ratlon

　Leydig　cells

Lipochrome
Plgments

十

Nuclear
charact．

十

±

±

round
（variation）

round
（usual）

round
（usual）

round
（variation）

ogesterQne－17α一hydroxylase　3．09，　3．04，　3．36，　17α・

hydroxyprogesterone・C17－201yase　O．66，0．67，　0．18，

4－androstenedione・17t3－HSD　5．5，5．2，4．3nmol　pr－

oduct／100mg　tissueであり，　methylguanidineはこ

れら酵素活性に，何らの影響を与えないことが判明し

た．

　8）精巣組織学的所見（Table　6，Fig．6）

　血中LH，　FSH，　test。sterone値とともに，精巣組

織内testosterone代謝に関与する各種酵素活性を測定

し得た4症例につき，精巣の組織学的所見を検討した．

　症例1（TM）：精細管径は180μ前後で，一部に軽

度の基底膜の肥厚が認められた．精子形成．は，gonocyte

はわずかな減少を示す程度であつたが，primary　spe－

rmatocyteの数は著しく減少し，　spermatidはほとん

ど認められない．Leydig　cel1の核は，　euchromaticの
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ものが大部分で，Leydig　cellは未熟で丘broblast様

cellに近い形状を示していた．症例2（HS）：精細管

径は140μ程度でやや小さい、精細管基底膜は，軽度の

線維性肥厚を示していた．精子形成は保持されている

が，prlmary　spermatocyteにpyknotic　degenerat－

ionがあり，　spermatozoaの減少が認められた．　Le－

ydig　cellは形態的には正常で，やや増殖傾向であるが，

明らかなhyperplaslaとはいえない．症例3（SM）1

精細管径は150μ前後でやや小さい　精細管周囲の軽度

の線維性肥厚がみられた．精子形成は，そのmatura－

tionは維持されているが，　primary　spermatocyteか

らspermatidにいたり，　pyknotic　degenerationカミ目

立ち，spermatozoaの減少を来たしていた．　Leydig

cellは形態，数ともに正常であるが，　cytoplasmic　eo－

sinophiliaが多く認められた．症例4（TH）：精細管

径は180μ程度で，軽度の基底膜の肥厚を示した．精子

形成は保持されているが，pyknotic　degenerative

formが目立ち，　spermatozoaの減少が認められた．ま

た，primary　spermatocyteにvacuolationを示すも

のも散見された．Leydig　cellは，核に不同性がみられ

るが，数の異常はなかつた

　なお，4症例ともに，程度の差はあつたが，いずれも

症例4　（TH）　200×

間質のcapillaryの壁の肥厚および，内腔の狭窄が認め

られた　また，血中testosteroneとの比較における概

略は，testostrone　productionが最も低い（150ng

d1）症例1（TM）のLeydig　cel1は，　fibroblast様を

呈し，精子形成はgonocyte以上の高度のmaturation

arrestであり，　testosterone　producti。nの最も高い

（67691d1）症例2（HS）のLeydlg　cellはやや増殖を

示し，他の2症例は，testosterone　productlonが正

常下限（320，327ngldl）であり，Leydig　cellは軽度

の変化のみで，ほぼ正常であつた，精子形成は症例1

（TM）以外はすべて，　spermatocyte以上のmatura－

tionの障害を伴つたhypospermatogenesisの状態て

あつた．

考　　察

　慢性腎不全は，多1岐にわたる代謝障害を伴う症候群て

あり，男子患者における性欲の減退，勃起不全等の性機

能障害，また、testosterone生成分泌障害，精子形成

障害のごとくの性腺機能障害は，腎不全症候群の一環を

なすものである．

　慢性腎不全患者の，性生活に関する信頼出来得る調査

結果では、進藤3）らは，血液透析を受けている男子患者

，
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24例を対象として調査した結果，透析を開始する以前

に，すでに60％の患者に，性欲の減退，勃起不全が認め

られたとし，透析療法により，尿毒症は改善されても，

性機能はむしろ悪化すると述べている．Bommer6）ら

は，家庭透析により，完全に社会復帰している18名の男

子透析患者および，その配偶者10名に面接をおこない，

性生活の状態を調査したところ，いずれの患者も性欲の

低下に伴う，性交回数の減少がみられたと報告してい

る．同様に，Finkelstein7）らは，やはり，面接調査の

結果，17例の男子透析患者のうち13例は，月1回以下の

性交回数の減少があり，このうち9例は，結婚生活を続

けていくうえで支障をきたしている実情を訴えている、

性機能障害の原因としては，emotional　stress，　psyc－

hologic　instability，また，　uremic　toxinの蓄積によ

る，特にpelvic　autonomic　nervous　systemのne－

uropathyなどが考えられているが，　testosteroneの

androgen　target　organでの作用不全も，その一因と

推定されている．しかし，いずれにしても，これらは仮

説にとどまり，腎不全によるimpotenceの発生要因

は，いまだ解明されていない．

　一方，慢性腎不全には，精巣の萎縮8・9）および，男子

不妊症5）が高頻度に認められ，程度に差はあるにして

も，性腺機能障害の併発は，いがめない事実である・こ

の性腺機能障害と性機能障害とを一元的に評価すること

は出来ないが，性腺機能障害もまた，性機能障害の一因

をなしているとは，当然考慮されねばならない．近年，

人工透析療法，とくに，血液透析の進歩は著しく，慢性

腎不全患者の生存率の向上とともに，社会復帰率も年々

上昇してはいるが，さらに全人的回復を目指すために

は，性機能障害を含めた性腺機能異常の発生要因を解明

し，その適切な対策がとられるべきである．著者は，こ

の点に注目し，慢性腎不全で血液透析をうけている34例

の患者を対象として，視床下部一下垂体一精巣系の異常

を追求した．

　血中follicle　stimulating　hormone（FSH）は精子

形成の障害の程度とほぼ平行して上昇する．すなわち，

精子数とFSHは負の相関々係にあるといわれてい

る10）．しかし，FSHの生成分泌の調節機序（testicular

feedback　inhibitor）は現在なお不明であり，精細管か

ら分泌されるinhibinという不明物質によリ調節され

ていると想定されているが，Steinbergerii）らは，　FSH

のtesticular　feedback　inhibitorはSertoli　ce11か

ら生成分泌されるもので，Sertoli　ceU　factor（SCF）

となづけている．一方，Iuteinizing　hormQne（LH）

1ま，　testosterone　カミphysiological　feedback　inhib－

itorであることが知られている．　FSHの分子量は約

（385）27

36000であり，LHのそれは約26000である．　gonadot－

ropinの代謝排泄の主要臓器は，肝臓と腎臓であるが，

一般的にglycoproteinの血中survival　timeは，構

造上sialic　acidの含有量に左右される．すなわち，

sialic　acidを多く含むもの程survival　timeは長いと

いわれており，10％のsialic　acidを含むhuman　cho・

rionic　gonadotropin（hCG）のhalf－lifeは6時間であ

り，2～5％のsialic　acidを含むFSHおよびLH
のhalf・1玉feは3時間半であるとされている12）．また，

1251で1abelされたFSHおよびLHは腎に集積
し13，14），腎別出により，これらのhalf－1ifeが著しく延

長することが見い出されている15，16）．FSH，　LHの

renal　clearanceは0．4～1．7ml！！min．で，投与されたこ

れらgonadotropinの25％は腎より排泄される17）．さ

らに詳細には，FSHの腎排泄量は5．3～13．71U〆dayで，

LHは6．2～8．51U！dayであると報告されている18）．慢

性腎不全患者では，gonadotropinの腎からの排泄が，

不十分ないしは不能であることはいうまでもないが，腎

不全の血中FSH，　LHの変動を解釈するためには，さ

らに，肝でのmetabolic　clearance　rate（MCR），精

巣機能の障害の程度によるfeedback　regulation　sy・

stemの状態および，視床下部一下垂体系におけるgo・

nadotropin生成分泌状態を把握し考察されねばならな

い．Schalch19）らは，腎不全10名の血中LH，　FSH値を

測定し，FSH，　LHともに正常者に比して高値であつた

と報告しているが，それ以後，Holdsworth20）ら，　Ha－

segawa21）ら，　Jecht22）らも，　Schalchlg）らと同様の結果

を得ている．これに対し，Guevara23）ら，　Chen25）ら，

Stewart－Ben亡ley2s）ら，　Distiller26）らは，血中FSHの

有意な上昇はなく，血中LHのみが著しい高値を示し

たと述べており，また，Lim27＞らは，13例の腎不全で、

血中LH，　FSH値ともに，5例に有意の上昇を認めて

いる．すなわち，血中LH値の高値は，諸家の報告が

一致しているが，血中FSH値については，正常あるい

は上昇と意見の一致がみられない．著者の30症例では，

血中FSH値は，わずか2例のみが高値を示し，他はす

べて正常値範囲にとどまつている．それに対し，血中

LHは30例中18例が高値で，平均値においても，　FSH

25．0±45．6　（SD）mlU／ml，　LH　76．0±101．6（SD）

mlU／m1と，　LHはFSHに比して有意に上昇してい

る（Fig．1）．すなわち，慢性腎不全では，　LHの上昇

が必ずしもFSHの上昇を伴わず，腎不全の血中LH

の集積の原因を，単に腎よりの代謝排泄経路の遮断に求

めることはできない．Lim27）ら，　Holdsworth20）らは，

血中LHの高値は，　LHのMCRの減少および，　pr－

oduction　rate（PR）の増加に起因しているとしてい
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る。しかし，LHのMCRの減少，　PRの増加が事実

であつたとしても，同じ代謝排泄系により処理され，し

かもほぼ同等のMCRを有するFSHには，この現象

が認められていないことから考察すると，やはり，腎不

全のLHの特異的上昇現象の原因が，　MCR，　PRの変

動のみにあるとは考えられない．

　Clomiphene　citrateは，視床下部において，　rece－

ptorに対しestrogenと競合的に結合するもので，

antiestrogen作用を有するものと考えられており，視

床下部の予備能力は，clomiphene　citrate負荷試験に

より検査されている．Stewart－Bent】ey25）らは，腎不全

4例中，2例は血中LH値が正常に反応し，他の2例

は無反応であつたことから，腎不全では視床下部機能の

障害はあるが，その程度は一様ではないと考えている．

しかし，Lim27）らは，6例の腎不全のいずれも，血中

LH値がclomiphene　citrateに正常に反応したと報告

し，視床下部に異常はないという見解を出している、し

かし，これらの報告の対象症例数が不充分であること，

また，視床下部機能を的確に検査し得る手段は，現在な

いことから，腎不全の視床下部の病態については不明

であり，今後の研究が待たれるところである．ただ，

Holdsworth20）らは，この問題について，腎不全で上昇し

たLHをtestosteroneを投与することにより下降さ

せ得ることから，視床下部を含むfeedback　system

は，腎不全においても正常であろうと推定していること

が注目される．

　腎不全の下垂体機能について，著者は，6例にgo－

nadotropin　releasing　hormone（Gn－RH）を投与し，

血中LHの反応性をみることにより検討しているが，

LHの最高反応倍率が，　Gn－RH投与後30分にあるもの

2例，60分後3例，120分後1例であり，正常者の反応

状態に比して，6例中4例に反応の遅延がみられ，さら

に，全例が投与後120分にいたつても，血中LH値は，

投与前値に復していない（Fig．2）、　Gn・RHは，　LH

と同様肝臓と腎臓にて代謝排泄され，3H－Gn－RHを動

物に投与すると，確かにこの2つの臓器に集積されるこ

とが認められている28）．正常者においても，静注された

Gn－RHの73．5％が24時間以内に代謝物として排泄され

ることが知られており29），Gn－RHの代謝排泄における

腎の役割の大きさが示されている．この事実は，代謝

排泄の主要臓器を失つた腎不全患者では，投与された

Gn－RHが，正常者より長期にわたり血中にとどまり，

下垂体前葉でのLH分泌を促していることが考えられ，

さらに，先に述べたごとく，いつたん分泌されたLH

は，LHのMCRの減少，　PRの上昇と相まつて，血

中に蓄積されるものと考えられる．Gn－RHによるLH

分泌の最高反応の出現時間は，正常とするもの25），遅延

があるとするものと20・21・26），報告者により見解が異る．

同様に，反応倍率もまた，異常充進がみられたとする報

告20）と，逆に正常者より低下しているとする報告22）とが

あるが，Gn－RHの刺激により分泌充進したLHが，

刺激前値に復する時間が著明に延長されることは，諸家

の認めるところである．すなわち，Gn－RH投与による

LH分泌反応の共通した現象は，腎機能の喪失を主原因

とする，投与されたGn－RHおよび分泌促進されたLH

のMCRの低下による最高反応値の遅延，前値への復

帰遅延であり，この現象がまた，腎不全におけるGn－

RH刺激試験の特異的反応型を示している．したがつ

て，腎不全患者の下垂体前葉のgonadotropin分泌能そ

のものはsGn－RHに対する血中LH値の反応倍率か

ら考察し，個々の症例により障害の程度は異なるとして

も，その予備能力を失う程の著明な障害を受けていない

ものと思われる．

　腎不全の精巣Leydig　cell予備能を検索するhCG

刺激試験に関する報告は，極めて少ない．Chen24）らは，

腎不全患者のhCGによるtestosterone生成分泌の反

応が低いことから，精巣Leydig　cellのgonadotro・

pinに対する感受性低下を示唆している．また，　Hol－

cl　sworth20）らは，　hCGに対する精巣の反応はsubnor－

malであり，腎不全においては，なんらかのLeydig

cell機能障害があるものと推定している．しかし，　St・

ewart－Bentley25）らは，　hCG，4000単位4日間，連続刺

激に対し，血中testoster。ne値が，投与前値の2～3

倍に反応を示したと報告し，testosterone分泌はsu－

bnormalとしても，　gonadotropinの刺激に，充分に

反応し得る能力は保持されているものと考えている．著

者は，7例の腎不全症例について，2000単位のhCGを

連続3日間筋注し，血中testosterone値を指標とし

て，前値，最高反応値，最高反応倍率を求めているが，

7例中6例は，hCG刺激に対する反応性を失い，明ら

かな精巣におけるtestosterone生成分泌の予備能力の

低下を認めている．反応し得た他の1例においても，最

高反応倍率は5．2倍であったが，basal　leve1が150ng／dl

で，最高反応値は，762ng／d1と，　control群の1849±

374ng／d1と比較し，著明な低値を示しており，hCGに

反応した症例も，Leydig　cel1予備能力の障害は明らか

である（Fig　3）．　hCGのtestosterone生成分泌の

充進作用は，一つには，短時間に精巣testosterone代

謝酵素に直接作用し，酵素活性を高めること，他には，

長期作用として，酵素の生合成を促進するものといわれ

ている30）．したがつて，hCGに反応し得ない精巣は，

Leydig　cel1に血中testosteroneのbasal　levelを維

1
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持するだけのtestosterone代謝酵素活性は存在してい

るが，その酵素はLHないしはLH様物質に対する感

受性が低下しているか，または，常に内因性LHによ

りover　stimulationの状態にあると判断され，さら

に，Leydig　cel1は外因性のLHないしは，　LH様物

質の作用により，精巣内testosterone代謝酵素を新ら

たに生合成し得る能力を失つているものである．腎不全

の7例中6例が，hCG刺激に対しほぼ無反応であると

いう著者の成績は，腎不全の視床下部一下垂体一精巣系

の異常を考察するうえで，極めて重要な所見である．腎

不全のtestosteroneの血中basal　levelは，現在ま

での報告者の多くは，subnormalと想定している19’26）．

しかし著者の30例の血中testosterone値は，300ng／dl

以下の異常低値を示した例は，わずか3例のみである

（Fig．1）．すなわち，遊離型，蛋白結合型を含むtotal

testosteroneの血中濃度は，　control　528±182（SD）

ng〆d1，腎不全例425±136（SD）ng／dlと，平均値にお

いては，数値上明かに低値を示していたが，調べ得た腎

不全の90％以上が正常である．testosteroneは，　an・

drogen　target　organ　に　　gradient　concentration　lこ

より到達し，dihydrotestosterone（DHT）の前駆物質

となる31）．この理論から，testosteroneの作用型は，

遊離型testosteroneと考えられている．もし，腎不全

で血液透析を受けている患者では，蛋白結合型が増加

し，血中遊離型testosteroneが減少するとすれば，

t・tal　testosteroneの血中濃度が正常であつたとして

も，androgen　insufficiencyの状態となるであろう，と

ころが，Chen24）らは，腎不全では，　testosterone－bi－

nding　globulin（TBG）の変化は認めていない．しか

も，Stewart－Bentley25）らは，腎不全のMCRは正常

で，血液透析によりむしろ，testosterone　production

およびclearance　rateは改善されると述べている．

steroid　hormoneのMCRはsteroidのbiological

activityを表現するもので，腎不全でのtestosterone

のMCRが正常であることは，　testosteroneのbio－

logical　activityは正常者と変りないといえる．これら

の報告および，著者の成績から腎不全患者においては，

生理的に有効な遊離型testosteroneは，大部分の症例

では正常に血中に存在するものと解釈され得る．また，

二次性徴発現維持に要する血中testosterone値は，

150～200ng／d1以上であるとされている32）ことから，著

者の検索対象である30例全例が，androgen　target

organに対し，正常に作用し得るだけの血中testost－

erone濃度は，保持されていると推定される．しかし，

たとえ血中testosterone濃度が正常であつたとして

も，腎不全の多くは，先に述べたごとく，Leydig　cell
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機能の予備能力が失われた状態であると考えられ，血中

LHの特異的上昇が意味するごとく，常にLHの過剰

刺激下にあつてはじめて，この血中testosterone濃度

が維持されているとすれば，なかり高度のLeydig　cell

dysfunctionが腎不全患者には存在すると考えるべきで

あろう．

　腎不全の造精機能障害については，Schmitt9）ら，

Phadke33）らにより，早期から見い出されているが，

Lim27）らの報告によると，精子数は0～8×104／ml，運

動率は0～8％と造精機能の障害程度は高度なものであ

る．精細管の組織学的所見は，様々で，germinal　cell

aplasiaから軽度の精子形成障害にいたる報告がみら

れ9・27・33），腎不全の精子形成の障害の程度は，内分泌学

的所見と同様に定型像を示すものではない．しかし，比

較的検討症例の多い報告から精子形成の障害部位を判断

すると，進藤5）らは，12例に睾丸生検を行い，全例に精

細管の萎縮を認め，3例にわずかなspermatozoaがみ

られたにすぎず，gonocyteは存在しているが，それ以

上の成熟が強度に障害されていたとし，Holdsworth20）

らもまた，15例の睾丸生検像で，障害の程度に差がある

が，主として，spermatocyte　stage以上の精子形成障

害を，腎不全の特徴的な組織学的所見としてあげてい

る・このように，腎不全の造精機能は，germinal　cell

aplasiaのごとき，高度の障害は別として，一般的傾向

としては，gonocyteまでの発育は保存されているもの

といえる．著者の4例の組織学的所見においても，精細

管径は140～180μ程度の萎縮を示し，基底膜の線維性肥

厚が軽度にあり，多少の数の減少は認められたとして

も，gonocyteはほぼ正常に存在し，　primary　sperm－

atocyte以上の成熟の障害が特徴的である．一方，　Le－

ydig　cellの組織学的所見は多くの報告例5，9・2°・33）は，

数形態ともに正常であるとしている．著者の所見で

も，この点ではほぼ一致している．しかし，さらに著者

の得た組織学的所見と，血中testosterone濃度との関

連を検討すると，血中testosterone値が676ng／dlと

正常値であつた症例では，Leydig　ce11の形態は正常

で，やや増殖傾向を示し，精子形成は比較的保持されて

おり，primary　spermatocyteにpyknotic　degener－

ationがみられるものの全体としては，わずかなsp－

ermatozoaの減少を示すのみである．これに対して，

血中testosterone値が150ng／dlと腎不全34例中最も

低い値を示した症例では，gonocyteは数がやや減少し

ている程度の変化であるが，primary　spermatocyteの

数は著しく減少し，spermatidがほとんど認められず，

Leydig　cellはfibroblastに近い形状である．他の2

例は，血中testosterone値は正常値下限で，精子形成
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像は，いわゆるprimary　spermatocyte以上のmat－

uration　arrestの像で，　Leydig　cellは，数，形態とも

に正常である（Table　6，　Fig．6）．なお，これら4症

例ともに，血中LHは高値で血中FSH値はすべて正

常である．このようにtestosteroneの血中濃度と，精

子形成の障害の程度があたかも相関するがごとき組織像

が得bれていることは，極めて興味深い．

　近年，精子形成の内分泌学的調節機序が明らかにされ

つつある．すなわち，精子形成の減数分裂はtestost・

eroneにより支配されることが，動物実験により明らか

にされている34）．また，testosteroneの精細管内輸送

機序は，FSHの刺激によりSertoli　cellでandrogen

binding　Protein（ABP）が生成され，このABPが

Leydig　ce11より生成分泌されたtestosteroneをgern・

cellに送り込むものといわれ，さらにABP－testoste－

rone　complexからgerm　cellのandrogen　receptor

にtestosteroneが受け渡たされ減数分裂が発現すると

想定されている35）．この機序の解明は，多くは動物実

験によりなされたものであるが，ヒトにおいても精巣

にABPが認められ，精巣組織中testosterone濃度

とABP濃度とは正の相関を有することが知られてい

る36）．また，Leydig　cel1のtestosterone代謝酵素の

活性阻害によるtestosteroneの生成分泌の失われた状

態での精子形成は，明らかに減数分裂の段階で阻害され

ているものと思われる症例が報告されている37）．一方，

gonocyteは，　hormoneの支配を受けずに成熟すると

いわれ34），gonocyteが含まれているbasal　component

とprimary　spermatocyte以上の精細胞の存在する

adluminal　componentとの問にblood　testis　barrier

があり，steroid　hormoneのgerm　cellへの選択的透

過がおこなわれ，testosteroneはprimary　sperma－

tocyte以上の発育に関与していることが，形態学的に

も推定されている38）．このような精細管のtestoster・

one作用機序から考察すると，腎不全の精子形成能は、

Leydig　cel1のtestosteroneの生成分泌能に左右され

る可能性が示唆される．

　精巣組織におけるpregnenoloneからtestosterone

生合成に関与する各種酵素の活性を，腎不全患者を対象

として検討した報告は，著者の調べ得た範囲では，いま

だ認められない．著者は，生検で得た精巣組織のcell

free　homogenateをenzyme　preparationとし，　pr－

egnenolone－3β一hydroxysteroid　dehydrogenase　（3β・

HSD），pregnenolone－17α一hydroxylase（P5・17α・hy・

droxylase），progesterone－17α一hydroxylase　（P4－　17a’・

hydroxylase），　17cr－hydroxyprogesterone・C17－20　1y－

ase　（C　17－201yase）．4－androstenedione－17β一hydro・

xysteroid　dehydrogenase（17β一HSD）の5種の酵素活

性を検討している．検討し得た4症例と同等年齢である

精巣静脈瘤で，精巣組織学的所見が正常であつた症例

と，前立腺癌未治療例との2症例をcontrolに採用し

ている．さらに，血中testosteroneの95％以上が精巣

由来であることから，これら各種酵素活性と血中te－

stosterone値を対比させっつLeydig　cell機能を論じ

るのが妥当であると思われる．まず，血中testosterone

値が正常である症例（676ng／dl）では，上記5種の酵素

活「生は，contro1と比較し活性低下は認められていな

い．一方，血中testosterone値150ng／dlと最も低い

値を示した症例では，P5－17a’・hydroxylase，　P4・17α一hy－

droxylase，　C　17・201yaseの活性障害は明らかである．

さらに，血中testosterone値が320ng／d1，327ng／’d1と

正常下限値である2症例は，P5－17α一hydroxylase，　P4－

17a’－hydroxylase，　C　17・201yaseの活性低下を示して

いる．3β・HSDおよび17i3・HSDは，　controlと同等の

活性を有しており，血中testosterone低値症例におい

てもなお，この2酵素の活性は保たれている．したがつ

て，腎不全では，testosteroneの生成低下ないしは低

下傾向のある症例では，共通して17α一hydroxylaseと

C17－201yaseの活性障害があるといえる．内分泌学的

異常症例として，同時に検討されたKlinefelter症候群

では，血中LH，　FSHはともに高値であり，血中te－

stosterone値は210ng／dlと低い．この症例における各

種酵素活性は，すべてCOntrolと比して充進している

（Table　4，　Table　5，　Fig．4）．ところが，精巣の組

織学的所見は，精細管の硝子様変性と，Leydig　cellの

増殖が著明であり，精巣容量は極めて減少している．血

中testosteroneから判断される精、巣でのtestoster－

one生成能は，低下しているものと考えられるが，同一

生検組織中の間質細胞の占める比率は，controlないし

腎不全症例よりはるかに高い．したがつて，単位精巣重

量100mgに対する酵素活性の表現においては，　Kline－

felter症候群の各種酵素活性の充進が認められるもので

あり，詳細な酵素活性障害と，その程度は明らかにされ

得ないs事実，Kinoshita4°）らは，　Leydig　cell単位で

のtestosterone代謝酵素の活性を検討した結果，17α一

hydroxylase，　C17－201yaseの活性障害があるとし，

組織学的にLeydig　cell　hyperplasiaは，　LHの過剰

分泌の条件下でなお機能的には，dysfunctionの状態で

あると述べている．著者の検討した腎不全4症例すべ

て，血中LHは44～70mlU／m1と高値であり，しかも，

17α一hydroxylaseとC17－201yaseの活性障害が認めら

れる点では，Klinefelter症候群のtestosterone生成

障害と類似している．

’

b
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　LHのLeydig　cellに対する作用機序については，

LHがLeydig　cellのreceptorに結合することによ

りadenylate　cyclase活’1生化，　cyclic　AMP合成，

proteinkinase活性化が連動的に誘発され，　steroidが

合成される．このproteinkinaseの作用は，現在なお

不明ではあるが，恐らくは蛋白のphosphorylationを

惹起し，cholesterolをmitochondriaに送り込み，

pregneno1・neを生成する過程に関与すると考えられて

いる12）．さらに，LHは3β一HSD40），17α一hydroxylase，

C17・20　lyase4i）の活性を高めるが，特に17α・hydroxyl・

aseとC17・201yaseの2酵素は，双方ともに分子状酸

素を要求することから，いわゆるmixed　function　ox－

idase　systemとよばれている．すなわち，　flavoprot－

einがNADPHよりcytochrome　P4soにelectron
を受けわたし，ついでcytochrome　P4s・が分子状酸素

を活性化することにより，はじめて17α一hydroxylaseと

C　17－201yaseが活性化される．このcytochrome　P450

もまた，LHの支配下にある42）．したがつて，腎不全患

者の精巣は，FSHの分泌調節機能は保存されているが，

LHに対するLeydig　cel1の感受性の低下をきたした

状態であり，mixed　functi・n・xidase　systemが障害

される可能性がある．なお，LHの感受性欠損と，　LH

分泌欠損とは，同一の障害を来たすと予想されるが，

hypogonadotropic　hypogonadismでは3β一HSD，17β一

HSDの活性は残存しているが，17α一hydroxylase，　C－

17－20　lyase活性の著明な低下が認められ，腎不全の揚

合と同一の傾向を示している（Table　5）．したがつて，

総じて，腎不全の視床下部一下垂体一精巣系の異常の基

礎をなすものは，primary　Leydig　cell　dysfunction

と推定され得る．

　腎不全の精巣機能不全の原因は不明であるが，ure－

mic　toxinの蓄積はその一因として否定は出来ない．著

者は，uremic　toxinのうち毒性の強いといわれている

methylguanidineの添加実験により，精巣testoste－

rone代謝酵素の活性阻害の有無をみているが，少なく

とも，pregnenoloneからtestosteroneにいたる代謝

は，高濃度のmethylguanidineでも阻害されない．

もちろん著者の採用した実験条件での結果であるが，

uremic　toxinの精巣酵素に対する急性阻害作用はない

ものと推測される（Fig．5）．一方，この精巣機能異常

は，Stewart－Bentley25）らは，血液透析療法で改善され

ると述べているが，他の多くの報告者は否定的である．

著者も，血中LH，　FSH，　testosterone値が，血液透

析前後に変動がないことを確認している（Table　3）

また，70カ．月以上の透析を受けている患者では，LH，

FSHともに異常高値であることから考察しても，血液
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透析が内分泌異常を改善し，精巣機能を回復させるとは

思えない．しかし，Lim27）らは，腎移植によりLHの

下降とともに，精子数が20×104／mlから40×104／mlと

増加した例を報告し，Sawin43）らは，この回復は永久的

であると述べている．腎移植による精巣機能の回復は，

全ての例にみられるものではなく，Holdsworth44）らは，

妊孕性の得られるものは，50％であつたとし，また，

de　Kretser45）は，精子形成障害の程度と腎移植による

改善は，逆相関すると考えている．したがつて，腎移植

により精巣機能を確保するためには，，術前に内分泌環

境を正確に把握することはもとより，血中FSHは予後

を判定するうえで重要な指標となる．一方，慢性透析患

者の場合には，LHの感受性障害を主因としたprimary

Leydig　cell　dysfunctionであるとすれば，精巣局所に

おけるtestosterone濃度を高める療法が，精子形成能

を維持するに役立つものと考えられる．

結　　語

　男子慢性腎不全患者の視床下部一下垂体一精巣系の内

分泌学的動態は，以下のごとく要約される．

　1．血中testosterone，　FSHは，多くは正常値範囲

内にあり，血中LHは高値を示すのが特徴的であつた，

　2．Gn－RH投与による血中LHの遅延反応の主要

因は，LHの血中蓄積によるものと考えられ，視床下部

一下垂体は正常に作動しているものと推定された．

　3．血中testosteroneを指標としたhCG刺激試験

では，7例中6例は無反応であつた．すなわち，Ley・

dig　cell予備能力の低下が明らかであつた．

　4．精巣組織学的所見は，精細管の精子形成障害の程

度は多様性を示すが，主として，primary　spermatoc・

yteからspermatozoaへのmaturation　arrestが特

徴的であり，Leydig　ce11の形態，分布はほぼ正常であ

つたが，testosterone生成能の最も低下した症例では，

未熟型を示していた．

　5．精巣組織内testosterone代謝に関与する各種酵

素のうち，17α一hydroxylase，　C　17－201yaseの活性抑制

が認められLH支配下にある，　electron　transfer　sy－

stelnの障害が推定された．

　6．Methylguanidineには，精巣testoster・ne代

謝に対する直接的阻害作用は認められなかつた．

　7．これら内分泌学的検索の結果，慢性腎不全患者の

視床下部一下垂体一精巣系の異常の主体は精巣にあり，

しかもprimary　Leydig　cell　dysfunctionであること

が示唆された．
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Studies　on　hormonal　hypothalamo．

pituitary－testicular　axis　in　patients

　　　　　with　chronic　renal　failure

Ken，lchi　Matsuura

Department　of　Urology　School　of　Medicine

　　　　　　　Yokohama　City　University

　　The　hormonal　axis　of　hypotha1amo－pituitary－

testis　in　34　patients　with　chronic　renal　failure

was　investigated．　Plasma　follicle　stimulating

hormone（FSH），　luteinizing　hormone（LH）and

testosterone　were　determined　by　radioimmunoas－

say．　Testicular　steroidogenesis　activities　in　4

uremic　men　were　evaluated　by　the　use　of　cell

free　homogenate　obtained　from　testicular　tissue

in　biopsy　size，

　　The　results　in　the　present　paper　were　sum－

marized　as　follows二

　　1）　Plasma　FSH，　LH　and　testosterone　were

　　　25±46（SD）mlU／m1，76±101　mlU！／ml　and

　　　425±136（SD）ng／dl，　respectively．

　2）　Althogh　no　signi丘cant　change　in　p工asma

　　　FSH　and　testosterone　levels　were　observed，

　　　plasma　LH　levels　were　markedly　elevated

　　　in　180ut　of　30　uremic　men．　Hemodialysis

　　　did　not　alter　the　plasma　FSH，　LH　and　tes－

　　　tosterene　levels．

　3）　The　initial　response　of　plasma　LH　to　go－

　　　nadotropin　releasing　hormone（Gn・RH）de－

　　　1ayed　in　40f　6　uremic　men．　Prolonged　ele－

　　　vation　was　recognized　in　all　pa亡ients　exam一

　　　ined。

　　4）Human　chorionic　gonadotrepin（hCG）test

　　　was　performed　by　intramuscular　injection　of

　　　2，000Udaily　for　three　days．　The　hCG　pro－

　　　duced　no　testosterone　response　in　6　0f　7

　　　uremlc　men．
　　5）　Testicular　tissue　from　4　patients　showed

　　　several　degree　of　germinal　cell　maturation

　　　arrest　beyond　sperrnatogollial　stage　and　a1－

　　　most　normal　apPearance　of　Leydig　cells．

　　6）　Evaluation　of　in　vitro　testicular　steroido－

　　　genesis　activities　demonstrated　insuf丘cient

　　　activities　of　17α一hydroxylase　and　C17－201y－

　　　ase　in　comparison　of　control　group，　while

　　　3β一hydroxysteroid　dehydrogenase　and　17β一

　　　hydroxysteroid　dehydrogenase　revealed　no－

　　　rmal　aCtivitieS．

　　7）　In　in　vitro　steroidogenesis　study　of　testi－

　　　cular　tissue，　there　is　no　effect　of　methylgua－

　　　nidine　oll　the　enzymes　converting　testoste・

　　　rone　from　pregnenolone．

　　The　feedback　relatioll　between　the　seminife．

rous　epithelium　and　secretion　of　FSH　by　the

pituitary　gland　seems　to　remain　intact．　Howe－

ver，　the　elevation　of　LH　levels　may　be　due　in

part　to　primary　Leydig　cell　dysfunction　associ－

ated　with　hyposensitivity　to　LH　in　uremlc　state．

Furthermore，　it　is　likely　suggested　that　testicu－

lar　electron　transfer　system　mediated　by　cytoc－

hrome　P450　may　be　impaired　in　pat1ents　with

chronic　renal　failure．

　　　　　　　　　　　　　　（受付：昭和56年4月17日特掲1
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　Gossypo1をラットに投与し男性用経口避妊薬としての効果を検討した，30mg／’kg／日のGossypo1を投与

し3週後には妊孕性を維持していたが，5週後には消失した．投与を中止すると30日後には妊孕性を回復し

た．その間雌ラットとの交尾率は100％であった．交尾後の雌の膣内精子数は投与後3週で13％に低下し，

5週後には1％以下となつた．副睾丸より得た精子の運動率は5週投与後には0であつた．Gossypol投与

ラットの血清テストステロンは投与後5週で対照群の約20％に低下し，投与終了後6週では投与前値に戻っ

た．血清LHはGossypol投与により低下の傾向が見られたが，有意差はなかつた．血清FSHは特に変

化しなかった．

　G・ssyp・1はゴナドトロピンを有意に抑制せずにテストステPン合成能を抑制した．　Gossypo1は交尾率を

低下させずに精子数，精子運動率を低下させ確実な避妊効果が得られる．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Jap．　J．　Fert．　Ster．，26（4），393－397，1981）

緒　　言

　Pincusらの一連の研究により女性用経口避妊薬は効

果が確実で容易に使用可能なものが開発されており，現

在はその副作用の軽減のために薬剤の含有量が検討され

ているのみである．しかし男性用の経口避妊薬について

は数種の報告があるが未だ開発されたものはない．現在

まで男性用経口避妊薬または抗睾丸剤としての作用を持

つと報告されたものは，1）抗性腺刺激ホルモン剤とし

ては，植物抽出物のLithosperum　ruderale1），ステロ

イド剤の19－Nor－Stereids2），　Danazo13），　Cyproterone

acetate4）など，2）抗アメーバ剤としてはbis（dichl－

oroacetyl－）diamine剤5），　WIN　184466），3）抗精子

成熟阻害剤としてはα一chlorohydrin7），4）造精機能抑

制剤としてのcolchicine6），5－thiQ－d－glucose，　PMHI8）

などに大別できると思われる。各薬剤とも動物実験での

避妊効果は確実と言えるが，経口避妊薬としての簡便

性，副作用，服用後の妊孕性の回復性などの面から考え

ると十分とは言えない．更に女性用経口避妊薬は排卵を

抑制しても性欲を余り抑制しないと思われるのに対し，

男性用経口避妊薬は性欲，性交能を減退させることが多

いと言われている．
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Table　l　Effect　of　Gossypol　on　the　mating　ability，　sperm　counts，　sperm　mortility　of

　　　　Male　Rats，　number　of　implantation　slte　and　pups　born　of　mated　female　Rats

　　　　　　　　　　　　　　　　Male　　　　　　　　　　　　　　　　　Female

Treatments

　　　　　Mating

l灘1駈溜
1　　　i

　　Contro1　　　　　　　11

3－Wk　Treatment　　　14

5－Wk　Treatment　　16
　　　　　　　　　－－1－一一

10・Day　Recovery　　　　4

20－Day　Recovery　　　　4

30－Day　Recovery　　　　4

42・Day　Recovery　　　　3

100

100

100

100

100

100

100

Sperm
Count

Million／

　ML2

　12．2

　1．6

　0．1

Sperm　Motility Mating

　　　　　　　　　　　一＿－L
5　i　16，5

2　　　　5．2

3　　　　0

0．1

0．9

2．3

7．7

2

2

9．8

15．2

22

26

43

8

8

8

6

11．4

11．2

0．11

0

0

10．9

10．6

Pups
Born

10

10．7

0

9，7

9．9

Pups
Survive「）

9．2

2．8

9．2

9．3

1Males　were　mated　with　females　on　day　of　proestrus；intromission　was　determined　by　a　sperm

　positive　vaginal　smear．

2Ejaculated　sperm　counts　were　determined　by　flushing　O．1　ml　saline　into　the　vagina　of　spernt

　positive　females，
3　Sperm　motility　index　was　established　on　the　basis　of　epididymal　sperm’s　ability　to　move　thrI〕・

　ugh　a　glass　capillary　tube（one　unit　in　motility　index＝2．78　mm）．

4　Examined　on　day　g　of　pregnancy．

5　No．　of　progeny　which　survived　3　months．

　今回，私達はすでに中国では臨床応用されている棉の

実より抽出精製されたGossypol（図1）という分子量

518．54のフェノールまたはナフタレン誘導体の構造を持

つ薬剤について，経口避妊薬としての作用を動物実験

し，若干の知見を得たので報告する．

実験材料および方法

　実験動物：ウィスター系ラットを約100g体重のもの

をチャールズリバー（Wilimington，　Mass，　U．S．A．）社

より購入し，室温20°C，14時間照明，10時間暗で飼育し

た．雌雄とも体重が250g以上になつた時点で，雌ラッ

トは更に4日の性周期を持つものだけを実験に使用し

た．

　Gossypol　acetic　acid（Sigma　chemical　Co．）を100

％エタノールで溶解し，100倍以上に生理的食塩水に稀

釈して，最終濃度を100mg／mlとし，雄ラットに約30

mg！kg！日を1日1回午前に注射筒にて，5週間経口投

与した．同様の操作で生理的食塩水のみを投与した群を

コントロール群とした．Gossypol　acetic　acidを投与

開始後3週問目と5週問目，および投与終了後10日目，

20日目，30日目，42日目に雄1匹につき雌ラット2匹又

は3匹を，雌ラットの発情前期に一晩同居，交尾させ

た．翌朝雌ラットを分け，生理的食塩水：ミネラルオイ

ル（9：1）の溶液0．1m1で膣内を洗瀞し，膣内精子数

を算定した．腔内に精子の認められた揚合は交尾したも

のとし，認められない場合でも，雌ラットが偽妊娠にな

つた揚合は交尾したものと判定し交尾率を求めた．精子

の運動率算定には，雄ラットの副睾丸尾部より直接に穿

刺して得られた精子を使用し，Linらの方法9）に基づ

き，生理的食塩水とミネラルオイル（9：1）の混合液

と精子の混合液の入つた容器に毛細管を45°の角度に立

て，30分後に精子の上昇した高さを指数で表わした．

　Gossypo1投与の雄ラットと交尾した雌ラットは妊娠

8日目（交尾した翌目の発情期を妊娠第0日目とした）

に開腹し着床数を算定し閉腹した．以後は通常に飼育し

分娩させて仔の数を数え，更に出生後3カ月目の仔の生

存数を数えた．

　血清ホルモンの測定：Gossypol　acetic　acid投与前．

5週間投与後，および投与終了後6週間目に心臓穿刺に

より各回5m1ずつ採血し，テストステロン，　LH，　FSH

を2抗体法のRadioimmunoassayで測定した．　LH

のstandard　にはNIH－LH－S　20を，　FSHにはNI

AMD－RAT，　FSH・RPIを使用した．

実験成績

1，交尾率・膣内精子数・精子運動率

交尾率は対照群，投与群の全ての時期においてもloo
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％であつた．膣内精子数は投与前が12．2×106／m1であ

つたのに比し，Gossypol投与群では投与後3週目です

でに1．6x106／mlと約13％に低下していた．5週投与後

ではO．1×106／mlとコントロールの1％以下に低下し

た．この低値は投与終了後10目目まで続いたが，投与終

了後20目目にはO．9×106／m1とコントロール群の7％位

にまで上昇し始めた．投与終了後30目を経過すると膣内

精子数も2。3×106／m1と妊孕性を回復するに至つたが，

6週間たつても7．7×106／m1であり投与前の数には回復

しなかった．

　一方，精子運動率では，コントロール群が16、5である

のに対し，3週投与では5．2まで低下し，投与後5週で

は0になつた．しかし投与終了後30日目には9．8まで回

復し，更に投与42日目には15．2とコントロールと同値ま

で回復した．

　2．Gossypol投与の雄ラットと交尾させた雌ラッ

トの着床数，出生仔数：コントロール群では，着床数

11．4，新生仔数10．0であつたのに対し，Gossypo1投与

後3週間では前述した精子数，精子運動率の低下にもか

かわらず着床数11．2，新生仔数10．7とコントロール群と

差はなかつた．しかし投与後5週間を経過すると，43匹

交尾させた雌ラットに1匹だけ着床数2のものがあつた

ため結果としては全体で着床数O．11となつたが，ほぼ0

の着床数であつた．しかし投与後30日を経過すると着床

数は10．9，新生仔数9．7とコントロール群と有意な差

のないまでに回復していた．投与後42日目にも着床数

10．6，新生仔数9．9と，コントロールと有意な差はなか

つた．

　3．出生した仔の3カ月後の生存率：Gossypol投与

後3週の出生仔数10．7であつたにもかかわらず，3カ月

後の生存仔数は2．8であつた，出生仔3カ月で，278匹の

仔のうち205匹が死亡したが，特に著しい外表奇型およ

び内臓の奇型は肉眼的にはなかつた．投与終了後30目た

つと，特にコントロール群との変化はなく，もちろん投

与後42日ではコントロール群との差はなかつた．

　4．Gossypol投与による血清テストステロン値の変

化：Gossypol投与前には5．2±O．4ng、〆m1であつたテス

トステnン値が5週投与後には1．1±0．2ng！／m1と有意

な低下を示した．しかし投与終了後6週を経ると4．3±

O、43ng／mlとほぼ投与前値に回復した．

　5．Gossypo1投与による血清FSH，　LH値の変化：

LHはGossypol投与前には1185±128pg／mlであつた

ものが，5週間投与後には700±122pg／m1と低下傾向

が見られたが，推計学的に有意な差はなかつた．更に投

与終了後6週には1000±155pg／m1にまで回復の傾向が

見られた．FSHは投与前が841±136pg／ml，5週間投与
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後に597±128pgfm1，投与終了後6週には676±130pg／

mlと特に変動を認めなかつた．

考　　案

　男性用経口避妊薬としての有用性は，1）避妊効果

が確実であること，2）使用後の妊孕性の回復があるこ

と，3）内分泌機能障害を起さないこと，4）性欲，性交

能に影響のないこと，5）胃腸障害，肝障害，腎障害な

どの副作用のないこと，などが条件としてあげられる．

Gossypol投与による交尾率が100％であつたことはラ

ットによる実験であるため厳密な意味での性欲・性交能

と同義とは言えないが，一応，性交能の低下はなかった

と言えよう．更に腔内の精子数を見ると投与後3週では

数の減少が見られ，同時に精子の運動率も低下したが，

交尾させた雌ラットの妊娠率から見ると妊孕性の低下は

見られない．Gossypolを5週間投与すると，膣内精子

数はコントロール群の7％に低下し，精子運動率は0と

なった．交尾させた雌ラット43匹のうち1匹に着床数2

のものがあったため完全な妊孕性の抑制とは言えなかっ

たが，避妊効果はほぼ確実と言える．更に投与を中止す

ると30日目には，膣内精子数，精子運動率は未だコント
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ロール群より低値ではあるが，交尾させた雌ラットの着

床数はコントロールとの差がないことから，Gossypo1

投与中止後30日で妊孕性は回復した．

　Gossypol投与中のラットの仔に奇形の発生が多くな

いかを予備的に検討するために，交尾させた雌ラットの

着床数と出生した仔の数の差を調べGossypol投与によ

る流産率を比較したがコントロール群と差はなかつた．

また出生した仔を外表的に見る限りにおいては特に奇形

はなかつた．しかし仔を通常の飼育法で飼育すると生後

3カ月以内に死亡した仔の数は，Gossypol投与群の仔

はコントロール群に比して明らかに死亡率が高かった．

外表および内臓に肉眼的な奇形がなかつたにもかかわら

ず死亡率が高かつたことは何か代謝障害等があるのかも

しれない．この事は更に慎重な検討が必要である．

　Gossypolの作用機序および内分泌的変動を知る目的

で血中テストステロン，LH，　FSHを測定した．　Go－

ssypol投与後5週目の妊孕性の消失した状態ではテス

トステロン値はコントロールの約1／。rに有意に低下して

いたが，LH値は約60％に低下の傾向を示しただけで有

意な差はなかつた．Gossypol投与終了後6週にはテス

トステロン値とLH値もほぼコントロール群と同様の

値に回復した．この結果からGossypo1は精巣に直接に

作用し，Leidig細胞でのテストステロン合成能を抑制

することにより造精機能を抑制することが示唆された．

しかし視床下部一下垂体系に何らの直接作用を持たなけ

れば低テストステロン状態によりネガティブフィードバ

ック機序が働き高ゴナドトロピンまたは高LHになつ

ても良いと思われる．むしろ，Gossypo1は直接に下垂

体のLH分泌細胞に作用し低LH状態を作ることによ

りLeidig細胞でのテストステロン合成能を抑制する

との考えの方が受け入れ易いが，今回の実験ではLH

の低下傾向にコントロールと有意な差がなかつたため結

論づけることはできない．中国のNational　Coordin－

ating　Group　on　Male　Antifertility　Agentsの

Gossypolの詳細な報告によれば10），　Gossypol投与に

より各種臓器に組織学的変動は見られない．また，血清

テストステmンもLHも特に変化はさせず，乏精子症，

無精子症を起させるという．臨床的には20mg／dayで2

カ月連続投与すると避妊効果が現われ，その後は150～

200mg／Hで避妊効果を維持できると言われている．し

かしGossypo1の作用機序については今回の私達の結果

も含めて，今後のより詳細な検討，すなわちIn　Vitro

における下垂体やLeidig細胞の培養実験が必要であ

ろう．このような作用機序は従来報告されている男性用

経口避妊薬のどれとも異なるように思われる．現在報告

されている中で最も有望視されているPMHI（DL－6

（N－2－pipecolinomethyl）・5－hydroxy・indane－maleate）

はGossypolと同様に睾丸に作用するが，　LH，エスト

ロゲン，テストステロンは変化なく，FSHをやや上昇

させるといわれている9）．またLithosperum　ruderate

はゴナドトロピンを非活性化することにより精巣機能を

抑制すると報告されている．WIN　18，446もゴナドトロ

ピンを低下させずに精子新生を抑制すると言われている

が，詳細は明らかではない．

　副作用としては，本実験がラットによる実験であるた

め結論づけることはできないが，Gossypol投与ラット

に特に体重減少は認められなかつた．

結　　語

　Gossypolをラットに投与し男性用経口避妊薬として

の効果を検討した．Gossypolはゴナドトロヒ゜ンを有意

に変動させずに，テストステロン合成能を抑制すること

により精子新生を押え妊孕力を消失せしめた．投与を中

止することにより妊孕性の回復は明らかであつたが，直

接的な作用機序および投与による副作用は今後更に検討

を要する，Gossypolは中国では既に臨床応用されてお

り，今後の基礎的な解明によつては男性用経口避妊薬と

して期待がもてる．

　（なお，本実験はHarvard　Medical　Schoolにおいて

Dr．　FawcettおよびDr．　Villeeの指導で行われた）．
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　　　on　the　Antitesticular　Action　of　DL－6－（N－2

　　　Pipecolinomethyl）－5－Hydroxy－lndane（PM

　　　HI）in　the　Rat，　Endocrinology　99：358，

　　　1976．

9）Lin，　Y．　C．，　et　a1．：The　13th　AIlnual　meeting

　　　of　the　Society　for　the　study　of　Reproduct。

　　　ion．

10）National　Coordinating　Group　of　Male　An－

　　　tifertility　Agents（China），Gossypol－a　New

　　　Antifertility　Agent　for　Males，　Gyneco1．

　　　Obstet．　Invest．　10：163－176，　1979．

Action　mechanisms　of　Gossypol

on　rats　as　male　contraceptive

　　　　　agent：In　Vivo　study

Hiroshi　Hoshiai，　Shigeki　Uehara，　Fumiyasu

　　　Nagaike，　Kotaro　Momono，　Ryoichiro

　　　　　　　　Mori　and　Masakuni　Suzuki

Department　of　Obstetrics　alld　Gynecology，

　Tohoku　University　School　of　Medicine

　　　　　　　　　　　　　　　Y．C．　Lin

Vergnia　polytechnic　Institute

　　　　and　State　University

Gossypol　was　administered　to　male　rats　in　an

experiment　to　assess　its　e飴cacy　as　an　oral　con－

traceptive　for　male　use。　After　3　weeks　of　Gos－

sypol　administration　at　30　mg／kg，／day　the　animals

were　found　to　retain　fertility，　but　after　5　we－

eks’treatment　they　were　infertile．　In　30　days

of　discontinuation　of　medication　they　regained

fertility．　During　this　period　of　observation　the

copulation　rate　of　the　animals　was　lOO％．　The

spermatozoon　count　in　the　vagina　taken　after

copulation　was　13％of　the　pretreatment　level

after　3　weeks　of　treatment　and　decreased　to　less

than　1％after　5　weeks’treatment．　The　motility

rate　of　spermatozoa　from　the　epididymis　reduced

to　zerd　after　5　weeks　of　Gossypol　administration．

Serum　testosterone　of　Gossypo1－treated　rats　decr－

eased　to　apProximately　20％of　the　control　level

after　5　weeks　of　medication　and　returned　to

the　pretreatment　level　by　6　weeks　after　the

termination　of　treatment．　Following　Gossypol

administration　serum　LH　tended　to　decline，　but

not　to　a　signi丘cant　extent。　Serum　FSH　unde－

rwent　no　noticeable　changes．

　　Gossypol　was　found　to　depress　the　testoste・

rone・synthesizing　capacity　of　Leydig　ce11s　wit・

hout　causing　a　significant　supPression　of　gonado－

tropin　production．　Gossypol　provides　a　reliable

contraceptive　effect　by　diminishing　the　count

and　motility　of　spermatozoa　without　reducing

copulation　rate．

　　　　　　　　　　　　　　　（受付：昭和56年6月29日特掲）
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男性不妊症に対するKALLIKREIN製剤

（TKT　100）の精液所見におよぼす

効果について

On　Kallikrein　Preparation（TKT　100）

　　Effects　on　Semen　in　Relation

　　　　　　with　Male　Sterility

昭和大学藤が丘病院泌尿器科（医長甲斐祥生教授）

甲　斐　祥　生　　井　　口　　宏

　Yoshio　KAI　　　　Hiroshi　IGUCHI

Department　of　Urology，　School　of　Medicine

　Showa　UIliversity，　Fujigaoka　Hospita1

　　　　（Chief．　Prof．　Yoshio　KAI）

　臨床病理科（医長青木良雄教授）

　　山　　田　　隆　　一

　　　Ryuichi　YAMADA

Department　of　Clinical　Pathology

　（Chief．　Prof．　Yoshio　AOKI）

　男子不妊症患者49例（Azoospermia　5例，01igozoospermia　28例，精子運動率その他に異常所見のある

Normozoospermia　16例）に，　Kallikrein製剤であるTKT　100を1日600KU，1～2カ月以上投与し精液

所見に及ぼす効果を検討して次の如き結果が得られた．

　1．精液量に関しては，特に有意の差はみられなかつた．

　2．精子濃度は，01igozoospermiaでは平均24．9×106／mlが，治療後には42．8×1061mlに，　Normozoo－

spermiaでは84×106／mlから108×106／m1となり有意の差が認められた．

　3．精子運動率は，Oligozoospermiaでは45％が49．9％に，　Normozoospermiaでは54．3％が63．7％と上

昇した．

　4．精子運動性はOligozoospermiaでは28例中8例に，　Normozoospermiaでは16例中8例に改善がみ

られた，

　5．精子奇形率と死滅精子率はOligozoospermiaは治療により逆に悪化したが，　Normozoospermiaで

は改善された．

　6．妊娠成功例は6例で，うち2例はOligozoospermiaであった．

　7．副作用は7例にみられたが，多くは消化器症状であり，重篤なものはなかった．

　本薬剤は，Oligozoospermiaの者に対しては，精子濃度と運動率を改善させ，　Normozoospermiaの者に

対しては，より一層の増加により受胎率を向上させ得るものと考える．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Jap．　J．　Fert．　Ster．，26（4），398－407，1981）
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甲斐・井口・山田

　男性不妊症に対する治療法には，Gonadotropin製剤

やAndrogen製剤を主とするホルモン療法，各種Vi・

tamin療法，核酸前駆物質製剤やATP製剤あるいは

甲状腺剤の使用など，従来より種々の治療法が試みら

れ，それぞれ，精液量の増加や精子濃度の上昇，精子運

動率の改善などに或る程度の効果をあげている．

　当科における不妊症外来においても，ホルモン療法を

中心とした治療を行つて精液所見の改善をはかつている

が，なかなか満足の行く成績は得られていない．

　そこで今回は，1973年，StUttgen1）がKallikrein製

剤を乏精子症の症例に用いて精子数の増加がみられたと

いう報告をして以来，Schill　et　a12）（1974），光川ら3）

（1976），守殿ら4）（1976），Sato　et　al5）（1979）その他

多くの報告がみられ，本製剤の不妊症に対する治療法の

可能性が示唆せられているため，不妊を訴えて来院した

症例に対して本製剤の投与を行い，精液所見の変動をみ

てみたので，その成績について述べ，若干の検討を行つ

てみたい．

TKT　100の性状

　1錠中カリジノゲナーゼ100KUを含有し，フイルム

コートされた腸溶錠である．

　その薬理作用は，細動脈および毛細血管に直接作用

し，これらの末梢血管を拡張させ，心臓の収縮力を強め

る．また，モルモットにおける動物実験で，腸管運動の

充進，気管支平滑筋の収縮および血管透過性の充進が認

められる．

　さらに，試験管内試験でヒト精子の運動性の充進がみ

とめられる．

　その排泄は，生体内で分解されるため，見られな

い13）．

対　　象

　昭和大学藤が丘病院泌尿器科の不妊外来を昭和55年4

月より9月迄に受診した患者49名を対象とした（Table

l－1，1－2，）．

　その内容は，Azoospermia　5名，　Oligozeospermia

28名，Norlnozoospermia　16名である．正常精子数の者

を含めたのは，精子数は正常でも，運動率や奇形率，死

滅精子数等に異常値の認められるものがあつたからであ

つて，全く正常なものは，もちろん除外した．

　年齢は，25歳から43歳までであったが，30歳代前半の

年齢層が70％を占めており，したがつてその平均年齢は

32歳となる．

（399）41

　また結婚より来院迄のいわゆる不妊期間は1年1カ月

から19年9カ月におよんでいるが，多くは6年までで，

その平均は3．9年となつた．

　全例，通常の性生活を行つており，外性器はまつたく

正常である．

投与量ならびに投与期間

　1日600KUを分3で投与した．投与期間は1カ月余

から7カ月余りまでとなる．したがつて，総投与量は

180錠18　，　OOOKUから1260錠126，000KUとなる．

治療成績

　治療効果の判定は，新らしい症例もあるので，1ない

し2カ月後に行い，さらに経時的な追跡を行つた．精液

採取は，数日間の禁欲期間を置いて，用手法で滅菌シャ

ー レに採り諸検査を行つた（Table　1）。

　検査項目は，精液量，精子濃度，精子運動率，運動

性，奇形率，死滅精子率などである．

　今回は，多少の誤差や危険率もあると思われるが，単

純にその増減の数値を，そのまま評価した．これらを，そ

れぞれ，Azoospermia，　Oligozoospermia（Hypospermia

を含めて，精子濃度60×106！ml未満のものをすべて一

括した），Normozoospermia（精子濃度60×106／ml以

上のもの）に分けて成績を出した．

　1．精液量

　1）　Azoospermia

　5例中1例はAspermiaであるが，治療前の平均精

液量は4．2ml，投与後の精液量は4．1m1となり，ほとん

ど量的変化は見られていない．

　2）　Oligozoospermia

　28例中，治療後多少でも増えたものは17例あり，減少

したものは9例，変化のないものは2例となつた．

　治療前の値は，平均2．9ml，治療後の値は3．3mlとな

つた．

　3）　Normozoospermia

　16例のうち，増量したもの8例，減量したもの7例，

不変1例となつたが，その平均値は治療前値2．6m1，治

療後値2．8m1となる．

　H．精子濃度

　1）　Azoospermia

　2）　　Oligozoosper1皿ia

　28例中，精子濃度の上昇をみたもの20例，逆に減少し

たもの8例となる（Fig．1）．

　すべての平均値は，治療前が24．9×106／ml，治療後は

42．8×106／mlとなった．

　3）　Normozoospermia
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Fig．1　Change　of　sperm　count
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Fig．2　Change　of　sperm　count

　　－normozoospermla一

　16例中精子数の増加をみたもの12例，多少でも減少し

たもの4例となり，治療前値の平均は84XlO6／m1，治i療
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before after　1～2months　　　after　3～4mont1ユs

Fig．3　Percent　change　of　total　sperm

　　　　motility

　　　　－oligozoospermia一

後では108．6×106〆m1となった（Fig．2）．

　皿．精子運動率

　1）　Azoospermia　O

　2）　　Oligozoospermia

　治療前よりも運動率の上昇をみたもの18例，低下をみ

たもの7例，特に変化のないもの3例となる（Fig．3）．

　治療前の平均値は45％，治療後のそれは49．9％となつ

た．

　3）　Normozoospermia

　治療前50％以下のもの10例，60％以上のもの6例とな

り，正常精子濃度のものでも，運動率の良くないもの

が，かなり含まれている．

　治療前の平均値は54．3％，治療後の平均値は63．7％と

なるが，治療前よりも運動率の上昇をみたもの12例，減

少をみたものは4例となつている（Fig．4）．

　IV．精子の運動性

　1）　Azoospermia　（一）

　2）　01igozoospermia

　精子の運動性を，活発，やや緩慢，緩慢の3つに分け

噛
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てその変化をみてみた．

　28症例中，治療前も活発なものが，治療後も同じく活

発な運動を示したものは7例，活発からやや緩慢と悪化

したもの2例であるが，緩慢となつたものはみられなか

つた．

　次に治療前，やや緩慢だつたものが活発になつたもの

2例，変化なく同じようにやや緩慢のままだつたもの5

例，そして緩慢となつてしまつたものも2例にみられ
た．

　また，最初緩慢だつたものが活発となつたもの2例，

やや緩慢となつたもの4例，治療後も同じく緩慢だつた

ものは4例となつた．したがつて，なんらかの運動性の

向上を見たものは，28例中8例，悪化したもの4例，不

変16例（ただし，活発から活発の7例を含む）となる．

　3）　Normozoospermia

　治療前，活発な運動を呈したもの6例のうち，同じよ

うに活発だつたもの4例，やや緩慢となつたもの2例，

緩慢となつたものは，しかしみられなかつた．

　次にやや緩慢を呈した7例のうち，活発となつたもの

6例，不変1例で，緩慢となつたものは0であった．
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　また，緩1曼だつたものは3例あり，このうち変化のな

いものが1例，やや緩慢となつたもの2例で，活発とな

つたものはなかつた．

　したがつて，運動性の向上の見られたものは，16例中

8例，不変6例（ただし，活発から活発の4例を含む），

逆に運動性の悪化したものは2例となる．

　V．奇形率

　1）Azoospermia評価不能

　2）　Oligozoospermia

　治療により奇形率の改善されたもの10例，不変1例，

逆に増加したもの15例，精子数が少なくて判定不能のも

の2例となり，その平均値は，治療前値21．9％，治療後

値26．6％となり，加療後の方が奇形率はかえつて増加す

る結果となつた．

　3）　Normozoospermia

　16症例中，治療前の平均値は20．3％，治療後の値は

18．9％となり，正常範囲である．その内訳は，奇形率の

改善されたもの9例，改善されないもの7例である．

　VI．死滅精子率

　1）Azoospermia評価不能

　2）　01igozoospermia

　治療前値より死滅精子i数が少なくなつたものは，28例

中10例，逆に増加したもの16例，測定不能2例となり，

その平均値は，治療前で25％，治療後で27．6％となり，

加療した後の方が，奇形率同様に多少増加する結果とな

つた．

　3）　Normozoospermia

　16例中，改善されたもの8例，不変3例，増加したも

の5例となり，その平均値は治療前値が26％，治療後値

が22％となった．

血液検査成績について

　血lk－一般，電解質，肝機能，腎機能，各種ホルモン等

について調べてみた．

　1．RBC，　WBC，　Ht，　Hb

　赤血球数，ヘマトクリット値，血色素量に関しては，

49症例すべてが正常範囲の値であつて，投薬前後におけ

る変動は，まつたく認められなかつた，

　また，白血球数に関しては，症例3が3，400，症例4

が11，200，症例36が2，900と投与前値すでに異常値を示

していたが，追跡検査の結果，正常値となつた、本剤投

与による影響はないものと思われる．

　ll．　GOT，　GPT，　ALP

　GOT，　GPT値が加療前，軽度の上昇を示していたも

のが3～4例みられたが，投薬後の値は正常となつてい

る．ただ症例35のみ，GPT値がなお45となつていた．
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アルカリホスファターゼ値には特に変化はみられなかつ

た．肝機能におよぼす影響はみられない．

　皿．Urea・N

　49症例すべて正常値を示し，本剤投与前後における数

値に有意の変動はみられなかつた．したがつて，腎機能

に与える影響は考慮に入れなくても良いものと思われ

る．

　IV．　LDH，　Acid－P，　PAP

　特に異常値を示したものはなく，全症例正常範囲内の

値であつた．

　V．Na，　Cl，　K

　これら電解質に関しても，本剤投与による変動はまつ

たくみられず，すべて正常範囲の値であつた．

　VI．　LH，　FSH，　Testosterone

　投与期間が余り長くないので，今回は経時的な追跡を

行つていない．

　Azoospermiaの症例に，　LH，　FSHが多少高値を示

したものが見られた以外は，ほとんど正常値を示してい

た，

　また，Oligozoospermiaの4例に，　T値が280ng〆dl

を示していたが，他の症例はすべて正常範囲内の数値で

あつた．

副　作　用

　本薬剤投与により，なんらかの異常症状の発現を見た

ものは，49症例中7症例14．3％で，その内訳は胃部不快

感が3例で，服薬10日ないし2週問目に発現し，頻尿と

顔面浮腫を約200後にみたものが1例，2目後に咽頭の

発赤をみたものが1例，発汗と頭痛を生じたものが1

例，鼻血．を約2週間後にきたしたものが1例である．

　しかし，いずれも軽微なもので，特別に処置をせずに

経過観察をし，治癒している．もちろん重篤なものは皆

無であつた，

妊娠成功症例

　49症例中，6例が妊娠に成功した．

　しかし，6例中4例はNormozoospermiaの症例か

らであつたので，当然の帰結とも思えるが，いずれも完

全な精液所見ではなく，本剤投与により精液所見の改善

がなされ，その結果受胎した訳であるので，やはり治療

の成果と言わねばなるまい．他の2例は，Oligozoosp－

ermiaの症例から妊娠に成功したものである．

　2～3，症例を簡単に紹介する．

　1．症例9，33歳会社員
　初J　　　言参：H召禾055年4．月22日

　既往歴：睾丸炎，流行性耳下腺炎、性病等，すべて

目不妊会誌　26巻4号

否定．外傷なし．手術なし。

　家族歴：特記事項なし．妻健康．

　結婚歴：昭和53年6月結婚以来不妊

　現　　症：身長170cm，体重66kg，栄養状態良好．貧

血等なし．泌尿器科的局所所見はすべて正常。

　精液所見：精液量5．Oml，精子濃度1．6×106／ml，運動

率48％，運動性活発，奇形率5％，死滅精子率30％、

　経　　過：本剤600KUを1カ月服用後の精液所見は，

精液量7．4ml，精子濃度26×106／ml，運動率80％，運動

性活発，奇形率12％，死滅精子率14％となり，さらに1

カ月間投与により，精液量5，4ml，精子濃度61×106！ml，

運動率80％，運動性活発，奇形率20％，死滅精子率12％

となり，妊娠した．

　副作用はまつたくなく，血液一般，生化学的検査とも

に正常である．

　1．症例11，27歳，会社員

　初　診：昭和55年5．月1日

　既往歴：23歳時，耳下腺炎に罹患したが睾丸炎の併

発はなかつた．

　家族歴：特記事項なし．妻は健康．

　結婚歴：昭和53年3月結婚．以来不妊．

　精液所見：精液量4．4ml，精子濃度10×106／ml，運動

率49％，運動性やや緩慢，奇形率18％，死滅精子率9％．

　睾丸生検所見：Vakuoledegeneration　der　Samen－

zellen．（Hypospermatogenese）

　尿中17KSは15．2mg／day，170HCSは8．1mg／dayで

あつた．

　経　　過：本剤投与1カ月後，2カ．月後，4カ月後の

精液所見は，精液量がそれぞれ5．0，5．2，3．Oml，精子

濃渡12，14，10．8×106／ml，運動率68，52，85％，運動

性活発，やや緩慢，活発，奇形率18，51，10，死滅精子

率19，15，5％となり妊娠した．

　精子数は多くないが，運動率，運動性が改善され，奇

形率や死滅精子が少なくなつたことによるものと思われ

る．

　皿．症例36．29歳．会社員

　初　診：昭和55年9月5日

　既往歴：特になし

　家族歴：特記事項なし．妻健康．

　結婚歴：昭和51年4月結婚．以来不妊．

　現　　症：身長168cm，体重65kg．栄養状態良好で特

に異常所見を認めない．泌尿器科的局所所見もすべて正

常．

　精液所見：精液量5．Om1，精子濃度6⑪×106〆ml．運動

率78％，運動性やや緩慢，奇形率20％，死滅精子率12％

　経　　過：本剤600KU／day投与後の約1カ月ならび

●
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に約2カ月後の精液所見は，精液量4．0，6．2ml，精子濃

度80，1002×106／ml，運動率70，45％，運動性活発，活

発，奇形率15，23％，死滅精子率15，35％となり妊娠し

た．

　血清Testosterone値は365ng／dl，　LHは9．3mU／

ml，　FSH　11．1mU／m1であり，血液一般，生化学共に

異常は認められなかつた．

　本症例は，4年5ヵ月の不妊であつたが，本剤投与で

妊娠したという事は，やはり，たとえNormozoospe・

rmiaであつても，精子の運動性が改善され，さらに，

より一層の精子数の増加をみたための結果であると思わ

れ，意義のあるところである．

考　　按

　不妊を訴えて不妊症外来を受診する夫妻には深刻なも

のがある．その多くは先ず，妻が産婦人科を受診し器質

的にも機能的にも特別異常が無いと判つて，その配偶者

である夫が紹介されて，やつと泌尿器科の不妊外来を受

診する．

　そして精液検査を中心とした泌尿器科的検査を受け診

断が決まり，治療を開始する訳であるが，現在まで色々

な治療が行われてはいるものの6層ヱ゜）100％有効な薬剤

は，未だ見出されていない．

　そこで，今回，男性不妊症に対するSchillらの多く

の論文により2・4・11・12），Kallikrein製剤の有効性に注目

して同様の組成を有するTKT　100を用いてその臨床効

果を検討した．

　本剤は1錠中に，カリジノゲナーゼ100KUを含み，

その作用は，1）運動性のある精子の占有率を大きくす

る．2）運動性の低い精子を前進性の良い精子とする．

3）運動速度を上昇させる．4）精子活性を改善させる．

5）精子の代謝を促進させる。6）頸管粘膜への精子の浸

透性を改善させる等であり，精子先端にある酵素アクロ

キシンはキニンを遊離する作用があり，これは女性の性

路において精子が子宮へ遊走するのに重要な役割を果た

すとされている．このことはKininogenの存在下にお

けるAcrosinの放出が，子宮内の精子とそれ自身を刺

激して受胎のための精子と卵子の接触を促進させること

を示唆している12）．

　また本剤は，循環ホルモン剤として細動脈および毛細

血管の拡張作用により末梢循環障害や組織の栄養障害を

改善させることが出来るとされておリエ3），またさらに，

種々の睾丸生検像の所見より，末梢血管を拡張させ，血

流を増加させることはSpermatogenesisに対して有効

に働くものと思われると長沼ら10）は述べている．

　その投与量に関しては，Schillら11）はユ日量300KU

（405）47

の投与よりも600KU投与の方が精子総数の増加をみた

と述べ，Satoら5）は200KU，400KU，600KUを投与し

て，400KUと600KU投与例はいずれも有効であつた

が，どちらの投与法が良いかはさらに検討せねばならな

いと述べ，一方光川ら3）はKallikreinの各種濃度を精液

に加えて精子運動率を観察し，その結果O．Ol・・一・O．1KU／

mlの時に13～29％の運動率の増加をみたと報告してい

る．

　これらの成績を参考として，今回は1律に1目600KU

を単独で用いたが，今後400KUあるいは800KU，さら

には他剤との併用投与をも行つて，その臨床効果の比較

検討を行つてみたいと思つている．

　その結果，精液量に関してはAzoospermiaが平均

で4．2mlから4．1mlに，　Oligozoospermiaは2．9mlか

ら3．3m1に，　Normozoospermiaでは2．6m1から2．8

mlと，多少の増減がみられたが，特に有意の変化はみ

られなかった．

　しかし精子濃度に関しては，かなりの有効性が認めら

れた．先ず，Oligozoospermiaでは28症例中20例71．4

％に精子数の増加があり，その平均は21．8×106／mlか

ら52．4×106／mlと，2．4倍の増加となつた．

　他方，岡元ら14・15）はGonadotropin大量投与療法に

より37％，長沼ら10）はGonadotropin，　ATP製剤，

Carnaculinの併用療法により22．2％という数宇をあげ

ている．しかし守殿ら4）はKallikrein製剤の経口投与

群は，depot剤の注射投与群に比べ臨床効果は不良であ

ったと述べている．

　次に，60×106／m1以上の精子濃度を有した正常精子

濃度の症例のうち，精子運動率や運動性，奇形率や死滅

精子数が異常値を示した16症例について，精子数の単純

増加率をみると，治療前の平均値は84　x　106／mlであり，

治療後のそれは108．6×106／mlとなる．

　これを治療効果のあつた12症例についてみると，さら

に好成績が得られ，その平均値は85．2×106／mlから

121．2×106／m1と著明な増加となつた．このうち4例が

短期間で妊娠に成功しているということは，やはり治療

の効果と言うべきであろう．

　しかし，これに反してAzoospermiaではその全症例

が無効で，諸家の報告と同様，非常に悲観的であった．

しかし長沼ら10）の報告にもあるように，無精子症でも妊

娠することの有る事実より，その治療は最後まで希望を

もつてやはり行うべきであろうと考える．

　次に精子運動率について検討してみると，01igozo－

ospermiaでは平均45％であつたものが，治療後では50

％となり，これを運動率の上昇した17例のみに限つてみ

ると38％から56．9％と著明な上昇となる．
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　また，Normozoospermiaでは，その平均値は治療前

が54％で，治療後は63．7％となるが，上昇した12症例の

みでは48％から64．8％となる．

　このように何故に，Kallikrein製剤が精子の運動を

促進させるのか，その作用機序は現在不明の点が多いが，

Moriwakiら16）は，　Kallikreinの腸管吸収に関して言

及し，特定物質の吸収に関与するより広く腸からの栄養

物の吸収を充進させている可能性があると述べ，光川

ら3）は，Kallikreinが精液中でも同様に精子の膜の透過

性に変化を与えて栄養物，例えばfructose等の吸収

を充進させたり，また細胞内の代謝を促進させているも

のと推定すると述べ，また一方，Schillら11）は，生殖

腺の血流と毛細管の透過性をキニンが誘発し，その分泌

能を刺激して精子の運動性を改善し，さらに下垂体一生

殖器系に作用することによりKallikreinは内分泌系に

干渉をもつかも知れないと推論している．

　そしてまた，投与が終つても2カ月後でも精子の運動

性はなお改善されていると述べ，本製剤の有効性を強調

している．

　いずれにせよ，本剤が精子の運動率の向上に及ぼす効

果は，臨床的にも十分認められ得るものであつた．

　他方，精子の運動の活発さをみると，Oligozoespr－

miaでは26例中8例が向上し，これに正常の活発さを

保つていた7例を含めると53．6％が改善されたことにな

るが，Normozoospermiaでは，16例中12例75％とな

り，やはり正常のものに対する効果の方がより大であつ

て，このことは，より一層妊孕性を高める結果につなが

つて行くものと思われる．

　次に奇形率についてみてみると，Oligozoospermia

は治療前の平均が21．9％であつたが，治療後，精子数が

増えるにつれて26．6％と悪化している結果となつたが，

Normozoospermiaでは20．3％から治療後は18．9％と改

善されてはいるが，その差は著明ではなく，こと奇形率

に関しては，それ程有効ではないように思われる．

　また，このことは死滅精子数に関しても同様のことが

言えそうで，01igozoospermiaでは，奇形率の揚合と

同様，治療前の値25％より治療後の方が逆に27．6％と高

くなつており，Normozoospermiaでは26％から22％と

改善されている．

　この値は，Burgas　and　Paslaのエオジン試験による

検査でのデータ17＞，すなわち，エオジン可染（死滅）0

～ 5％，エオジン不染非運動性35％以下，エオジン不染

運動性60％以上という値と比較すると大分高率のようで

ある．

　しかし，これら精液量や精子数，運動性等がいくら改

善されても受胎しなければまつたく無意味な訳で，そこ

に不妊症治療の難かしさがあるわけであるが，それでも

精液所見を改善させ受胎への希望のもたれる薬剤は積極

的に用いるべきであろうし，本Kallikrein製剤は，十

分にその目的を満たして呉れる可能性のある薬剤である

と考える，

結　　語

　男子不妊症患者49例（Azoospermia　5例，Oligozo・

ospermia　28例，精子運動率その他に異常所見のある

1　ormozoospermia　16例）に，　Kallikrein製剤である

TKT　100を1日600KU，1～2カ．月以上投与し，次の

結果が得られた．

　1．精液量に関しては，特に有意の差はみられなかつ

た．

　2．精子濃度は，Oligozoospermiaでは平均24．9×

106／mlが，治療後には42．8×106／mlとなり，Normo－

zoospermiaでは84×106／mlから108．6×106／m1となり

著明な上昇をみた．

　3．精子運動率は，01igozoospermiaでは45％が

49．9％に，Normozoospermiaでは54．3％が63．7％と

なり改善された．

　4．精子運動性はOligozoospermiaでは28例中8例

に，Normozoospermiaでは16例中8例に改善がみられ

た．

　5．精子奇形率と死滅精子率はOligozoospermiaは

治療により逆に悪化したが，Normozoospermiaでは改

善された．

　6。妊娠成功例は6例で，うち2例は01igozoosp－

ermia，残りはNormozoospermiaであった．

　7．副作用は7例にみられ，多くは消化器系症状であ

つたが特に加療せず全例治癒し，重篤なものは皆無であ

つた．

　8．投薬前後における血液一般，生化学検査の成績に

は変動なく，LH，　FSH，　Testosteroneの値もほとん

ど正常値であった．

　9．本剤は，01igozoospermiaの患者における精子

濃度と運動率を改善させ，Normozoospermiaの者に対

してはより一一層の増加により受胎率を向上させ得るもの

と思考するがAzoospermiaに対しては残念ながら，す

べて無効であつた．

　本論文の要旨は第84回日本不妊学会関東地方部会にお

いて発表した．
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On　Kallikrein　preparation（TKT　100）

　　　　effeCtS　On　Semen　in　relatiOn

　　　　　　　　　with　male　sterility

　　　　　Yoshio　Kai　and　Hiroshi　Iguchi

Department　of　Urology，　School　of　Medicine

　　　Showa　University，　Fujigaoka　HospitaI

　　　　　　　　（Chief．　Prof．　Yoshio　Kai）

　　　　　　　　　　　Ryuichi　Yamada

　　　　Department　ef　Clinical　Pathology

　　　　　　　（Chief．　Prof．　Yoshio　Aoki）

　　Forty　nine　cases　of　male　sterility（50f　azoos－

permia，280f　oligozoospermia，　and　16　who　sho－

wed　abnormal丘ndings　in　sperm　movement　rate

and　others　in　so－called　normozoospermia）were

administered　with　a　Kallikrein　preparation　TKT

100，600KU　per　day，　for　a　period　ofovera

month　or　two，　and　the　effects　on　their　semen

were　found　as　follows．

　　1．　No　significant　difference　was　caused　in

the　amount　of　semen．

　　2．　The　sperm　concentration　changed　from
the　average　24．9×1061ml　to　42．8×106／ml　in　the

cases　of　oligozoospermia　and　from　the　average

of　84x106／ml　to　108×106／ml　in　the　cases　of

normozoospermia　after　completion　of　the　treat－

ment，　which　were　significant　changes．

　　3．The　sperm　movement　rate　changed　from

45％to　49．9％in　the　cases　of　oligozoospermia

and　from　54．3％to　63．7％in　the　cases　of　normo一

　　　　　　　　り
zoospermla．　　　　　　　　　　　　　唱
　4．In　8　cases　out　of　280f　oligozoospermia

and　8　cases　out　of　160f　normozoospermia　was

seen　improvement　in　the　sperm　movement．

　5．In　sperm　deformity　rate　and　sperm　death

rate，　the　treatment　reversely　effected　while

improvement　was　seen　only　in　the　cases　of

normozoospermla．
　　6．　Six　cases　out　of　the　total　cases　succeeded

in　pregnancy，20f　whom　were　of　eligozeosper－

mia．

　　7．Seven　cases　Shewed　side　effects　mostly　in

the　digestive　symptom　with　no　particular　seri・

ousneSS．
　　It　is　my　opinion　that　this　preparation　impro－

ves　sperm　concentfation　and　movement　in　the

cases　of　oligozoospermia　and　improves　pregnancy

rate　if　the　amount　is　increased　in　the　cases　of

normozoospe「mla．
　　　　　　　　　　　　　　（受付：昭和56年6月19日特掲）



日本不妊学会雑誌
第26巻第4号1981

乏精子症の精子数，精子運動率に対する

methylcobalaminの効果

Effect　of　Methylcobalamin　on　Sperm　Count　and

　　Sperm　Motility　in　Oligozospermic　Cases
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Tohoku　University　School　of　Medicine

血中LH，　FSH，　testosterone値正常の乏精子症例にmethylcobalaminを投与し，投与前と3カ月投与

後の精子数，精子運動率および精漿内果糖，亜鉛，PAP，　V・B、2濃度を検討した．

　精子数はtotal　sperm　countで示した．73例中58例（79．5％）で精子数の増加を認めた．

数が100×106未満の59例中21例（36．0％）が100×106以上に増加した．

かつた症例の果糖前値は正常例よりも高値であり，

前後の亜鉛とPAPは正常例と比較し有意差を認めなかつた．

投与後では前値に比し有意の上昇を認めた．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　投与前の精子

　　　　　　　　　精子数が100×106以上に増加しな

投与後の果糖濃度は乏精子症で上昇傾向を示した．投与

　　　　　V－B12の前値にも有意差を認めなかつたが，

　精子運動率は73例中60例（82．2％）で改善した．投与前の運動率が55％未満であつた61例中31例（50．8％）

が55％以上に改善した．しかし運動率改善の有無と果糖，亜鉛，PAP，　V－B12との関係に有意差を認めなか

つた．妊娠成立例は73例中17例（23．0％）の症例に確認できた．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Jap．　J．　Fert．　Ster．，26（4），408－413，1981）

緒　　言

　男子不妊症の原因となる要因は多岐にわたるため，治

療法もそれらの要因により当然変らなければならない，

しかしこれらの要因は非常に複雑で未だ明らかにされて

いない点も多く，一部を除いては必ずしも満足すべき治

療法と治療成績が得られているとは言えない現状であ

る．精子発生には精細胞の分裂増殖に作用するtesto－

stefonel），それを分泌させるLH2），およびSertoli細

胞を賦活させるFSH3）は重要なホルモンであり，臨床

的にもhypogonadotropic症例ではHCGやHMG
療法が試みられている．しかし精細胞の分裂増殖および

発育にはホルモンの作用の他に核酸合成や蛋白代謝の立

揚からも検討されなければならない．spermatogonia

からpreleptotene　spermatocytesまでのDNA合

成4）やpachytene　spermatecytesでのRNA合成5）

などが明らかにされており，これらは精子発生機序を論

ずる場合無視できない点であると考えられる．しかし現

在までのところこのような観点にたつた治療法は未だ確

立されたとは言えない．

　このような薬剤として古くからVitamin　B12（V－Bエ2）

が注目されていた．乏精子症を合併した悪性貧血患者に

V－Bl2を投与すると貧血の正常化と共に精液所見も正常

化したという報告6）から，本剤の核酸代謝への関与が示

唆された．V－B12がDNA合成の遅延する悪性貧血に

有効である7）根拠として，本剤はメチル基転移反応を介

してDNA合成に関与すると考えられた8）．しかし現在

までのところヒトにおけるDNA，　RNA代謝に対して

V－Bエ2が直接関与しているという証明はされておらず，

葉酸を介して働くものと理解されているが9，10，11），造血
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機能におけるV－B12の役割は極めて重要なものと考え

られ臨床的にも広く応用されている．また神経細胞での

V－B，2の作用も注目され，RNA代謝への関与が示唆さ

れ12），各種神経性疾患でもその効果が確められている．

このようなV－B12の中でヒト血清中ではcyan・cobal－

amin（CN－B12），hydroxocobalamin（OH－B，，）），5，6・di－

methyl－benzymidazolyl　cobamide　coenzyme（DBCC），

methylcebalamin（CH3－B12）の4種が知られている．

CH・－B・2はDBCCと同様に生体内で補酵素活性を有す

ることが指摘されエ3），新しい補酵素型V－B12として注

目されるようになつてきた．しかしCH3・B12の精子数

や精子運動率に対する作用効果を検討した報告はない．

そこで本剤を乏精子症例に投与し精子数と精子運動率の

変動について検討した．また本剤投与によりどのような

症例で効果が期待できるのかを事前に予測できるならば

今後の男子不妊症の治療法を計画する上で非常に興味あ

るところである．そこで精漿内のパラメーターとして本

剤投与前後の果糖，亜鉛，前立腺性酸性フォスファター

ゼ（PAP），V－B12を測定し，興味ある知見を得たので

報告する．

対象および方法

　対象：昭和54年8月より昭和55年7月までの1年間に

当科外来を受診した男子不妊症の中から血中のLH，

FSH，　testosterone値が正常域内の乏精子症例を選ん

だ．無精子症や血中の上記ホルモンに異常のある症例は

除外した．精子数，精子運動率に対する効果を判定でき

た症例は73例である．そのうちCH3－B12投与前後で精

漿内の果糖，亜鉛，PAP，　V－B12濃度を測定した症例は

36例である．年齢は24歳から40歳までの平均31．4歳であ

つた，

　CH3－B・2の投与方法および精漿内成分の測定法；

　CH3－B12は1目1，500μgを3分服とし3カ月以上投

与し，3カ月投与前後で精液を採取した．精液検査まで

の禁欲期間は5日間とした．’精液は量，精子濃度，精子

運動率等の一般的な精液検査を施行後直ちに，4℃，

1，500×Gで30分間遠心して精漿を分離した．精漿は精

漿内成分を測定するまで一20℃で保存した．

　果糖は試料を10倍希釈し，B・ehlinger－Mannheinユ社

製のFキット；グルコース／フルクトースを用い，紫外

部吸光度測定法により測定した．亜鉛は試料を50倍希釈

し，日立フレームタイプ170－30型を用い標準液添加法に

よるフレーム原子吸光法で測定した．PAPの測定は和

光社製のAcid　Phospha　K－Testキットを用いた．試料

を10，000倍希釈し吸光度は日立分光光度計で測定した．

V－B12はシオノギ製薬のPHADEBAS⑪B12　Testキ

ットを用いradioassay法で測定した．

成　　績
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　（1）精子数の変化（Fig，1）：CH3－B12投与前と3

カ月投与後で精子数を比較しえた症例は73例である．精

子数は精子濃度に精液量を乗じたtotal　sperm　count

（以下，精子数と略す）で検討した．横軸に投与前の精

子数，縦軸にCH3・Bl，・3カ月投与後の精子数を示す．

○印はCH3－B12内服後6カ月から最長1年6ヵ月まで

の観察で妊娠を確認できた症例である．17例の23％で妊

娠が成立している．3カ月投与時点での精子数が（50～
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　　（⊃：Cases　of　reρorted　conception．

Fig．1　Total　sperm　count　of　oligozospe－

　　　　rmic　cases　before　and　after　3　mo－

　　　　nths　administration　of　CH3－B12．

100）×106でも3例の妊娠成立がみられたのは興味深

い．精子数が治療前よりも増加した症例は58例の79．5％

であつた．投与前の2倍以上に増加した症例は31例の

41．1％であつた．精子数が100×106未満の症例は59例

であるが，CH3・B12投与でそれ以上に増加した症例は

21例の36．0％であつた．このようにCH3－B，2は精子数

の増加に対して顕著な効果を示した．

　（2）精子運動率の変化（Fig．2）：横軸に投与前の

運動率，縦軸にCH3－Bエ23カ月投与後の運動率を示

す．運動率の上昇した症例は73例中60例の82．2％であつ

た．妊娠成立例は運動率が60％前後に改善した症例に集

中していた．妊娠成立を期待できると考えられる55％以

上に改善した症例は，投与前55％未満であつた61例中31
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Fig．2　Sperm　motility　of　oligozospermic

　　　　cases　before　and　after　3　months

　　　　administration　of　CH，・B12．

例の50．8％であつた．中でも投与前の運動率が40％未満

の34例中13例（38．2％）が55％以上に改善した．

　（3）　CH3－Bl2投与前後の精漿内成分の変化

　（3）－A．精子数との関係：CH3－BILiは男子不妊症の

精子数の増加に著明な効果を示したが，本剤がどのよう

な症例に有効であるのかを明らかにするため3カ月投与

前後における精漿内の果糖，亜鉛，PAP，　V－B12濃度

を検討した．CH3－Bエ23カ月投与前後で精漿内成分を測

定しえた症例は男子不妊症73例中36例である．他に精子

数と精子運動率が正常であつた12症例を正常対照例と

した．

　＠　果糖濃度の変化（Fig．3）：1群の12例は正常対

照例で精子数，運動率とも正常域内の症例である．H群

の20例は投与前の精子数が100x106未満の症例でCH，・

B123カ月投与で100×106以上に増加した症例である．

皿群の16例はCH3－B12の投与にもかかわらず精子数が

依然として100×106未満の症例である．H群，皿群の斜

線棒は投与前の濃度，黒色棒はCH3－B123カ月投与後

の濃度を示す。

　対照例の果糖濃度は196±18mg／dl（Mean±SE）であ

った．乏精子症では投与前の果糖濃度は上昇する傾向が

認められ，特に治療効果のない皿群では352±32mg／dl

と有意の上昇を認めた（1群一皿群，before，（p＜

O．05））．しかし治療効果を認めたH群では273±24mg／

薯400

1：：：

1㎜

（N。・caSe5）（12）　　　（20）　　　　（16）

　　　Group　I　and　Grouplll，　Before，　P〈0．05

　Fig．3　Effects　of　CH3－B120n　total　sperm

　　　　　count　and　fructose　in　seminal　pl－

　　　　　asma．

200

§
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11・。

桔，。

No．casesl　　U2ノ
（20） （16）

Fig．4　Effec亡s　of　CH3－B120n　total　sperm

　　　　count　and　zinc　in　seminal　plasma．

dlと軽度上昇を示したが，1群と比較し有意差は認め

られなかった、CH，・B12投与後の果糖濃度はll群，皿群

とも上昇傾向を示したが前値との有意差を認めなかつ

た．従つてCH3－B12の精子数を増加させる作用に関し

て，精漿内果糖濃度の上昇が高度である症例では効果を

期待できないが，比較的軽度である症例では著明な効果

を期待できることが示唆された．

　⑤　亜鉛濃度の変化（Fig．4）：対照例の亜鉛濃度は

198±26！t9／m1であり，治療効果を認めたH群の前値は

198±35！tg／rn1であつた・しかし治療効果を認めなかつ

た皿群では159±19μg／mlと低下していたが，有意差を

認めなかつた．1群，皿群ともCH3－B12投与により精

漿内亜鉛濃度に変化を認めなかつた．

　⑥　PAP濃度の変化（Fig．5）：対照例のPAP濃

度は435±44U／m　1であり，治療効果を認めたll群の前

値は428±50Ufmlであった．しかし皿群では360±46

U加1と低下していたが有意差を認めなかつた．ll群，

皿群ともCH3－B12内服により精漿内PAP濃度に変化

を認めなかつた．

　⑥　v・B！2濃度の変化（Fig．6）：対照例のv－B12



500

竃400
）

て300
2

8200
2

　100

木村・光川・松田・石川・折笠

（No．cases）　　　（12） （20） （16）

Fig．5　Ef〔ects　of　CH3－B120n　total　sperm

　　　　count　and　prostatic　acid　phosphat－

　　　　ase（PAP）in　seminal　plasma．

寧

垂，。。

菖

8200
占

蓬10・

塁

（No．cases）　　　　（12） （20） （16）

G，。。P　LI，　B・f。・eandAft・・．Pく。．O。1、Gr。・p　l［LB・f。・・a・dAfヒ…PくO°OI

Fig．6　Effects　of　CH3－B120n　total　sperm

　　　　count　and　vitamin　B12　in　seminal

　　　　Plasma．

濃度は2，160±200pg／mlであつた．しかしU群の前値は

2，300±360pg／ml，皿群では2，400±280pgfmlと精子数

および治療効果による差は認められなかつた．CH3・B12

投与によりH群で2，920±200pg／ml，皿群で2，940±340

pg〆mlといずれも投与前よりも有意に上昇しており（p＜

0．01），CH，・B12は精漿内へ十分移行していることが示

された．

　（3）－B．精子運動率との関係：CH3－B12は精子運動率

の改善に著明な効果を示したが，どのような症例で効果

を示したかを検討するため，乏精子症36例の精漿内果

糖亜鉛，PAP：V－Bエ2濃度を投与前後で分析した．し

かし運動率の改善した症例と改善しなかつた症例との問

でこれら精漿内4成分に有意差を認めなかつた．

考　　察

　乏精子症に対するV・Bl2の効果が示唆されたのは悪

性貧血症例に本剤を投与すると貧血の正常化と共に精液

所見も改善したという報告6）がみられてからと思われ

る。Blair，　J．　H．ら14）（1968）がV－B12投与により精

液所見の著明に改善した2症例を報告して以来，V－B12
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は乏精子症の治療薬として注目されてきた．しかし

Hirwe，　R．ら15）（1976）は乏精子症例にOH－Bi2を投

与しても精子数の改善を認めなかつたと否定的な報告を

している．しかしこれまでの報告はいずれもCN－B12や

OH－B、2で検討されているが，これらは生体内でCH，－

B12に転換して作用すると考えられていた．自験例のよ

うに補酵素活性を有するCH・・B12の乏精子症に対する

効果をみた報告はない．

　Hirwe，　R．ら15）はEnglena　gracilisを用いた微生

物学的方法16）で精漿内のV－B・2濃度を測定しているが，

精子数との相関を認めていない．V－B12の測定法は従来

微生物学的方法が用いられていたが，操作が繁雑で測定

に長時間を要すること，特異性あるいは感度においても

問題がのこること，かつ抗生剤使用例では測定不能とい

う欠点があった．しかし著者の採用した固相化内因子を

用いたradioassay法は操作が簡単であり，感度，正確

度，再現性共に満足できる成績がえられており，最近で

は血清中のV・B、2測定は全てradioassay法が用いら

れている．

　精漿内V－B12濃度と精子数との相関は認められず

（Fig．6），正常対照例で2，160±60pg／d1と血清中の報

告17・18）よりも数倍高かつた．しかもCH3－B123カ月投

与後の精漿内V－B12は有意の上昇を認めた（H群，皿

群）．また精子数は36．0％の症例が100×106以上に増加

し，精子運動率も50．8％の症例が55％以上に改善すると

いう顕著な効果が認められた．これらの事実はCH3－B12

が睾丸及び副性器でも重要な役割を演じていることが示

唆される．

　果糖は精嚢腺から分泌されるが19，2°），乏精子症では上

昇すると言われている21‘24）．自験例でも正常対照例の

196±18mg／dlに対し，治療効果を認めないIII群の前値

は352±32mg／d1と高値であつた．精漿内果糖濃度は

精子が代謝過程で果糖を消費するために乏精子症で上

昇すると考えられているが23・24），Phadke，　A．　Mら

（19732i），197522））は精細胞全体の細胞活性に左右され

ると報告している．CH3－B12投与3カ月目の果糖濃度は

1［群，皿群とも上昇する傾向を認めた．しかも精子数が

増えているH群でも果糖濃度が上昇しており，しかも精

子運動率の改善も著明なことから，CH3－B・2が直接精嚢

腺に作用して果糖の分泌を促進させている可能性も否定

できない．自験例の成績からは乏精子症における果糖濃

度の上昇が精子による消費が減少したためか，精細胞全

体の活性度が低下したためかは明らかではない．しかし

CH3－B12で乏精子症の治療を行う揚合，果糖前値が比較

的軽度の上昇のみを示した∬群で精子数が100×106以上

に増加しており，これは本剤の治療効果を前もつて予測
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できることを示している．

　精漿内の亜鉛は前立腺から分泌される25）．従つて前立

腺は精嚢腺と同様に男子の妊孕性に欠かせない副性器で

ある．前立腺はandrogenとprolactinによりreg・

ulateされており　26），亜鉛はその産生物と考えられ亜鉛

とprolactinには相関関係が認められている27）．また

精漿内の亜鉛は精子の発育，生存に重要な役割をなして

いる28）と考えられる．精漿内亜鉛濃度は（Fig．4）正

常例で198±26μg／mlであるが乏精子症との間に有意差

を認めなかつた．これは血中のLH，　FSH，　testoste・

rone値が正常域内の症例であつたためと思われる．し

かし精子数が100×106以上に増加しなかつた皿群の前値

は159±19μg／mlとやや低下していた．またCH，・B、2

を投与しても亜鉛濃度に変化を認めなかつたことから，

CH，・B12は前立腺の亜鉛分泌機能には影響を及ぼさず前

述した精嚢腺の果糖分泌とは異なると考えられる，

　精漿内の酸性フォスファターゼ（ACP）も前立腺か

ら分泌されているので29），前立腺分泌機能の指標とな

る23）．しかしSz6kely，　J．　A．ら（1979）30）は精漿内の

ACPを測定し精子の有無及びfertile，　infertile群に

おける有意差を認めなかつたと報告している．自験例の

PAPは正常例で435±44U／mlであるが，乏精子症との

間に有意差を認めなかつた．しかし治療効果を認めない

皿群では360±46U／mlとやや低下していた．

　このように皿群の症例の亜鉛とPAP濃度がやや低

下していたことは血中のホルモン値には表現されない

が，前立腺機能に問題のある症例が潜在していることを

示唆している．しかもCH3・B12を投与しても亜鉛と

PAPが変化しないことから，乏精子症の治療を効果的

に行うためにはこれらの精漿内成分をcheckし，副性

器の機能を充分把握しておく必要があることを示してい

る．

　（本論文の要旨は第25回日本不妊学会総会および6th

Annual　Meeting　of　American　SQciety　of　Androl－

ogyにて発表した．またmethylcobalamin（商品名，

Methylcobal）はエーザイK．　K．より提供された）．
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Effect　of　methylcobalamin　on

sperm　count　and　sperm　motility

　　　　　in　oligozospermic　cases

Masaichi　Kimura，　Shire　Mitsukawa，

Shotaro　Matsuda，　Hiroo　Ishikawa
　　　　　　　and　Seiichi　Orikasa

　Department　of　Urology，　Tohoku

　　University　School　of　Medicine

　　We　studied　the　effects　of　methylcobalamin　on

the　sperm　count，　sperm　motility　and　seminal
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　コ　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　の

fluid　concentrations　of　fructose，　zlnc，　prostatlc

acid　phesphatase　（PAP）and　vitamin　B12　in

oligozospermic　cases　by　comparing　the　data

obtained　before　and　three　months　after　the

administration．　The　blood　levels　of　LH，　FSH

and　testosterone　were　normal　in　all　cases．

　　Sperm　count，　expressed　as　the　total　sperm

count，　increased　in　580ut　of　the　73　cases，79・5

％．Twenty・one　cases（36．0％）with　pre・admini－

st「ative　total　sPerm　count　below　100　million

increased　to　more　than　100　million．　The　pre－

administrative　concentration　of　fructose　in　ca・

ses　which　the　total　sperm　count　had　not　increased

to　more　than　100million　was　significantly　higher

than　the　concentration　of　normal　cases．　The

value　of　fructose　showed　a　tendency　to　increase

after　the　administration，　which，　however，　was

not　signi丘cant　compaired　to　the　pre－administra－

tive　value．　The　concentrations　of　zinc　and　PAP

before　and　after　the　administration　showed　no

significant　difference　from　the　concentration　of

normal　cases．　The　pre－administrative　value　of

vitamin　Bエ2　showed　no　significant　difference

from　the　value　of　normal　cases．　However，　the

concentration　of　vitamin　B12　increased　signi丘一

cantly　after　the　administration・

　　The　sperm　motility　improved　in　600ut　of　73

cases（82．2％）．　Thirty－one　cases　of　61　cases

（58．8％）with　a　pre－administrative　motility　being

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　リ　　　　　　　　　サless　than　55％i皿proved．　However，　no　slgnl－

ficant　difference　was　found　in　seminal　fructose，

zinc，　PAP　and　vitamin　B12　concentrations　bet－

ween　the　patients　with　and　without　improve－

ment　of　sperm　motility．　Seventeen　of　73　cases

（23．096）successfully　achieved　pregnancy．

　　　　　　　　　　　　　　　（受付：昭和56年7．月1日特掲）
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CATECHOLAMINES　ON　OVULATION
IN　THE　RAT
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　　　　Abstract：　In　this　study　the　effect　of　catecholamines（CAs）and　drugs　which　modify

brain　CA　levels　on　ovulation　in　the　rat　was　examined．　Intraventricular　injection　of

saline　had　no　effect　on　the　induction　of　ovulation　in　Nembuta1－blocked　rats．　The　ir1－

jection　of　dopamine（DA）into　the　3rd　ventricle　induced　ovulation　in　Nembuta1－blocked

rats　at　doses　of　1，10　and　50μg，　but　the　intraventricular　injection　of　100　gg　of　DA　failed

to　induced　ovulation．　On　the　other　hand，　intraventricular　norepinephrine（NE），　in　dosages

of　10，50　and　100　ug，　was　effective　in　inducing　ovulation．　Particularly，　a　great　effect

was　obtained　with　100μg　dose　of　NE．　The　intraventricular　injection　of　6－HXDA　in　dose

of　10μg　was　ineffectiveness　on　ovulation　in　ether－anesthetized　rats，　but　intraventricular

6－HXDA，　in　dosages　of　25　and　50μg，　inhibited　ovulation．α一methyl　DOPA（α・MDOPA）

injection　into　the　3rd　ventricle　inhibited　ovulation　in　ether　anesthetized　rats　at　does　of

10，20，40　and　80μg．

　　　The　results　indicate　that　dopaminergic　and　noradrenergic　mechanisms　are　involved

in　hypothalamic　mechanisms　activating　the　release　of　pituitary　ovulating　hormone。
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Jap．　J．　Fert，　Ster．，26④，414－418，1981’）

Introduetion

Brain　catecholamines（CAs）has
tulated　to　be　neurotransmitter　involved　in　th

control　of　gonadotropins（Gns）

Pharmacological　studies　have
suggested　a　stimulatory　effect　of

pherine（NE）　for　the　release

Resent　histochemical

dicated　the　possibility

in　　the　　arcuate

DA　system（TIDA　system）in
lease　by　blocking　secretion　of

hormone（LH－RH）7・8）．　From

vivo　and　in　vitro　studies
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　，

it　has　clearly　shown

tory　effect　for　LH　release　in

Kamberi　et　al．（1974）10）　reported

also　stimulated　the　release　of

vitro　and　in　vivo．　However
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　コ

Sawyer（1973）3）observed　that

intraventricularly　was　ineflective

　　　　　　　　　　　　　of

　　　　observations

　　　　　that　dopamine（DA）

nucleus・tuberoinfundibular
　　　　　　　　　　　hibits　Gn　re・

　　　　　　　　　　　　LH－releasing

　　　　　　　　　　　丘ndings　of　in

　　　　　　　on　the　other　hand
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ラ

　　　that　DA　has　a　stimula－

　　　　　　　　　　the　ratll・12・13・：1．

　　　　　　　　　　　　　　　that　DA

　　　　　　　　　　　　FSH　both　in

　　　　　　　　　　Rubinstein　and

　　　　　　　　　　　　DA　injected

　　　　　　　　　　　　　　　　inducing

been　pos・

　　　　　　　　e

release1，2’．

repeatdely

norePlne－
　　Gns3－6・．

　have　in一

ovulation　in　pentbarbital－blocked　rats，　and

later，　Sawyer　et　aL（1978）2）reported　that

intraventricular　infusion　of　DA　in　the　rabbit

not　only　failed　to　stirnulate　LH　release　but

it　acutually　blocked　the　stimulation　of　LH

release　induced　by　subsequent　NE　injection．

In　addition　to　these　discrepancies　mentioned

above，　recent　reports　have　shown　the　blo・

ckade　of　ovarian　cyclicty　and　ovulation　fo1－

lowing　denervation　of　noradrenergic　input　to

the　hypothalamus　with　6－hydroxydopamine
（6－HXDA）9）．

　　In　view　of　the　role　of　DA，　the　present

experiment　was　designated　to　check　the

relative　effectiveness　of　DA　and　NE，　and

the　inhibitory　effect　of　NE　receptor　blockers，

6－HXDA　andα・methyl　dopa，　indμcing　ovula－

tion　in　rats　when　infused　into　the　3rd

ventricle．　A　part　of　the　presellt　results

was　reported　as　an　abstract　forlni4）．

q
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Materials　and　Methods

K．Sato，　et　al．

　　Adult　female　rats　of　the　Wistar　strain，

weighting　230－250　g，　were　used．　All　rats

were　housed　either　in　groups　of　10　in　large

colony　cages　or　after　injections　in　the　3rd

ventricle，　in　srnall　cages　and　kept　under　a

light（14　hours　light　and　10　hours　darkness：）

and　temprature　controlled　room，　and　fed　a

laboratory　rat　pellet　diet（Nihon　Clea　Co．）．

Tlleir　vaginal　smears　were　checked　daily．

　　The　effect　of　intraventricular　injection　of

CAs　and　drugs　that　modify　brain　monoamine

concentrations　　on　　the　　release　ovulating

hormone　was　examined，　using　as　the　end－

point　the　induction　of　ovulation　in　the

proestrus　or　pentobarbita1－blocked　rats．　For

this　purpose，　the　outer　wall　of　a　double

cannula（22－gauge）was　stereotaxically　im－

planted　in　the　3rd　ventricle　according　to

the　De　Groot　brain　atlas．　Shortly　before　the

critical　period　of　LH　release　proestrus　rats

sodium　pentobarbital（45　mg／kg　body　wt，

三P．）was　injected、　In　other　experiments　rats

were　anesthetized　with　ether．　During　the

critical　period　an　inner　cannula，27　gauge

stailess　steel　tubeing　connected　by　the　way　of

apolyethylene　tubeing　to　a　syringe－infusion

pump，　was　inserted　into　the　3rd　ventricle

through　the　outer　cannula，　and　10μl　of　ap一

propraite　solution　was　delivered　in　2　minutes。

Ovulation　was　checked　by

ova　in　oviducts　the

dissecting　microscope．

provided　with　a　mandril
obstruction，

the　3rd　ventricle　was

the　presence　of

　　　　　　　next　morning　under　a

　　　　　　　　　　Each　cannula　was

　　　　　　　　　　　　　　to　prevent　lts

The　location　of　the　cannula　in

　　　　　　　　con丘rmed　when　CSF

Table　l

（415）57

flowed　continuosly　from　the　cannula　after

removal　of　the　mandriL　After　surgery　the

animals　were　t．　returned　to　their　own　in－

dividual　cage　until　the　next　day．

Results

　　Effects　of　3rd　ventricular　injection　of　DA

and　NE　on　the　induction　of　ovulation　in

the　pentobarbital－blocked　rat．

　　Effects　of　intraventricular　injections　of

DA　and　NE　on　the　induction　of　ovulation

in　pentbarbital・blocked　rats　were　presented

in　Table－1　and－2．　The　intraventricular　in－

jection　of　1μg　of　DA　induced　ovulation．　In

this　group　40ut　of　8　rats　ovulated　in　res－

ponse　to　the　injection　of　DA　（Table－r．

When　10μg　DA　was　injected　intraventric－

ulaly，60ut　of　8　rats　ovulated．　While，　the

injection　of　50μg　of　DA　induced　ovulation　in

only　one　of　7　rats．　The　intraventricular

dosage　of　100μg　DA　failed　to　induce　ovula－

tion　in　all　rats　in　this　group（Table－1）．

　　On　the　other　hand，　the　intraventricular　in－

jection　of　100μg　NE　was　completely　effec・

tives　in　triggering　induction　of　ovulation

（Table－2）。　Doses　of　either　100r　50μg　of

NE　induced　ovulation　partia11y．　Five　of　6

rats　ovulated　when　10μg　of　NE　was　given，

andalso　40f　6　rats　injected　with　50μg　of

NE　ovulated（Table－2）．

　　In　controls　ovulation　was　not　observed　in

all　rats．

　　Effects　of　an　intraventricular　injection　of

6－HXDA　on　ovulation　in　the　normal　cyclic

rat．

　　6－HXDA　has　been　known　to　destroy　the

nerve　terminal　of　noradrenergic　neurones．

Effect　of　intraventricular　injection

in　nembutal－blocked　rats

of　dopamine　on　ovulation

Treatment
Ovulation

No．　of　anlmals ％

No．　of　ova／Rat

Control　（Saline）

DA　1μg

DA　lOμg

DA　5011g

DA　100μg

0／10＊

4／8

6／8

1／7

0／8

　0

50

75

14．2

　0

　0

　8．8±1．7＃

92±L8
11．0

0

＊；No．　of　ovulating　ratsNo．　of　injected　rats

＃；Mean±SEM．

DA；Dopamine
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Table　2 Effect　of　intraventricular　injection

in　nembuta1－blocked　rats

of　norepinephrine　on　ovulation

Treatment
Ovulation

Control　（Saline）

NE　1μ9

NE　10μg

NE　50，ceg

NE　lOO，（tg

No．　of　animals

0／6＊

1／3

5／6

4／6

7／7

％

No．　of　ova／Rat

　0

33．3

75

66．7

100

0

4．0

9．2±1．8＃

10．7±2．4

7．8±1．6

‘

＊；No．　of　ovulating　rats，’No．

＃；MEAN±SEM
NE；Norepinephrine

of　injected　rats
燭

Table　3　Effect　of　6－hydroxydopamine　injection　into　the　3　rd　ventricle

　　　　　　　　on　spontaneous　ovulation　in　the　rat

Ovulation
Treatments

No．　of　animals 96
No．　of　ova／Rat

Control　（Saline）

6－HXDA　10μg

6－HXDA　25μg

6－HXDA　50μg

8〆8＊

3／7

2／6

0／’5

100

42．9

33．：3

　0

10．5±1．2＃

6．3±1。3

8．0±1、9

0

＊；No．　of　ovulating　rats／No。　of　injected　rats

＃；Mean±SEM
6－HXDA；Hydroxydopamine

In　this　experiment，　effects　of　the　intra－

ventricular　injection　of　6－HXDA　on　sponta－

Ileous　ovulation　in　rats　anesthetized　with

ether　were　examined．　The　results　obtained

were　presented　in　Table－3．　The　ventricula

injection　of　10　ug　of　6・HXDA　was　ineffec－

tiveness　on　ovultion．　When　25　ug　of　the

drug　was　injected，　only　20f　6　rats　ovulated．

Of　7　rats　injected　with　25ug　of　the　drug，

3rats　ovulated　and　in　20f　3　rats　partial

ovulation　occurred　of　2　and　50va．　Further，

intraventricular　50　ug　6－HXDA　completely

prevented　ovulation．　Full　ovulation　was
observed　in　all　control　rats．

　　Effects　of　a－methyl　DOPA　intrventricular

injection　on　spontaneous　ovulation　in　normal

cyclic　rats．

　　Effects　of　the　intraventricular　injection　of

a－methyl　DOPA　at　doses　of　10，20，40　and

80ug　on　ovulation　was　examined　innormal

cyclic　females　anesthetized　with　ether．　As

shown　in　Table－4，　when　lOug　of　this　drug

was　injected，40ut　of　8　rats　ovulated．　and

the　average　number　of　ova　in　oviducts　of

ovulating　rats　was　5ユ、　The　intraventricular

injection　of　20　ug　of　the　drug　caused　ovula－

tion　in　only　20f　7　rats．　The　intraventr1－

cular　dosage　of　40　ug　of　the　drug　inhibited

partially　ovulation．　Eighty　μg　of　the　drug

blocked　completely　ovulation．　In　control

group　all　instances　ovulated　fully．

DiSC皿ssion

　　The　present丘ndings　clearly　showed　that

in　the　pentobarbital－blocked　proestrus　rats

intraventricular　DA　and　NE　induced　ovula－

tion．　The　present　results　are　in　good

agreement　with　previous　reportsli・i2，13ン．

Schneider　and　MaCcann（1968）13）have　re－
ported　that　3rd　intraventricular　injection　of

4ug　of　DA　can　elevate　plasma　LH　in
ovariectomized，　estrogen，　progesterone－prim－

ed　rats，　and　they　have　observed　that　a　lO

ug　does　of　DA　injected　intravenously　is　in・

effective，　but　a　20　ug　of　DA　elevates　plasma

LH．　In　the　present　study，1ug　dose　of　DA

鳳
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Table　4　Effect　of　intraventricular　injection　ofα一methyl

　　　　　　　ntaneous　ovulation　in　the　rat

DOPA　on　spo一

（417）59

Ovulation

●

Treatments

ゆ

Control　（Saline）

α一MDOPA　10μg

α一MDOPA　20，a9

α一MDOPA　40μg

α・MDOPA　80μg

＊；No．　of　ovulating　rats／No．

＃；Mean±SEM
α・MDOPA；α一methyl　DOPA

No．　of　animals

　　　　6’6＊

　　　　4，．！8

　　　　2／7

　　　　2、　’7

　　　　0／7

0f　injected　rats

％

100

50

28．6

28．6

　0

No．　of　ova／Rat

11．0±1．8＃

5．0±1．9

10．5±3．2

2。0±LO

O

t

caused　ovulation　　in　　pentobarbita1－blocked

Proestrus　rats．　Rubinstein　and　Sawyer
（1970）3）　observed，　by　contrary，　that　3rd　in－

traventricular　injections　of　DA　were　illeffec－

tive　as　compared　with　similar　infusions　of

epinephrine，　inducing　ovulation　in　pentoba・

rbital・blocked　proestrus　rats．　Ωuijada　et　al．

α973／74）15）have　failed　to　confirm　the　stimu・

latory　ef〔ect　of　DA　for　LH　release．　At　the

present　time，　although　the　difEerences　of

the　stimulatory　effect　of　DA　in　these　works

cannot　be　explaned　precisely，　it　may　be

depend　upon　differences　in　conditions　of

animals　used　or　differences　preparatory　pro・

cedures　of　CAs．　In　the　present　study，50

and　100　ug　of　DA　clearly　inhibited　ovulation．

Similar　results　have　been　reported　by

Vijayan　and　MaCcann（1977）16）and　Sawyer
et　al．（1974）2）．　Perhaps，　in　the　case　of　these

high　doses，　there　may　be　a　direct　suppresive

effect　of　DA　on　the　pituitary　gland．　Ill　a

recent　report　the　median　eminence　incubated

with　DA　in　vitro　has　been　reported　to
release　LH－RH．　At　least，　from　the　present

results，　it　is　suported　that　DA　in　the　central

nervous　system　has　a　role　in　stimulating

mechanisms　of　ovulating　hormone　release　in

the　rat。　Further　studies　are　required　to

investigate　physiological　roles　of　brain　DA

in　the　mechanism　of　ovulating　hormone
release．

　　Ventricular　NE　clearly　triggered　inducing

ovulation　in　pentobarbital－blocked　rats　in

the　present　study．　This　result　is　in　agre・

ement　with　prev三〇usly　reported　results．

Further，　brain　NE　depletors，6・OHDA　and

a－methyl　DOPA，　suppresed　ovulation　in

normal　cyclic　rats　anesthetized　with　ether．

It，　therefore，　appears　that　NE　synapse　is

functional　in　the　hypothalamic　mechanism

activating　the　release　of　ovulating　hormone．

　　The　idea　that　substances　from　the　CSF

may　reach　the　blood　of　the　primary　pituitary

portal　plexus　and，　in　this　way，　may　directly

influence　the　function　of　the　pituitary　has

been　suggested1°・11・171，．　However，　this　direct

pathway　is　quystionable　at　phesiological　signi－

ficance，　because三ntraventricular　injected　LH－

RH　was　less　potent　in　causing　LH　release

than　intravenous　LH－RH18｝．　Some　studies1ち2）

have　suggested　that　CAs　injected　into　the

3rd　ventricle　induce　ovulation　by　stimula－

ting　LH－RH　neurones　to　release　an　ovulatory

dose　of　LH・RH　into　the　hypophysial　portal

circulation，　but　it　is　dif丘cult　to　ascertain

precisely　the　site　of　action　of　the　substances

following　its　injection　into　the　3rd　ventricle．
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Catecholamines（CAs）の脳室内注射が
　　　　　　ラットの排卵に及ぼす影響

佐藤嘉兵・木村まどか

卜i’本大学農獣医学部家畜繁殖学教室

　CAs及びCAs阻害物質の第3脳室内注射がラット
の排卵に及ぼす影響について検討を加えた．proestrous

にNembuta1で排卵を阻害したラットにDopamine
（DA）及びNoepinephrine（NE）を投与した．その結

果，DA　1，及び100μgの投与では誘発できなかつ
た．一方NEは10，50及び100　ftg投与で有効で，特

に100μg投与では排卵誘発効果は顕著であった．NE
のリセプター阻害物質である6・Hydroxydopamine（6－

HXDA）及びα一methyldopa（α一MDOPA）の第3脳室
内投与の結果では，6－HXDA　25及び50！‘g，α一MDOPA

10，20，40及び80μgの投与で部分的あるいは完全に
排卵を抑制した．
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（受付：昭和56年3．月11日）
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OXYTOCIN－LIKE　MATERIAL　IN　CEPHALIC　VEIN

　　　　BLOOD　OF　DOGS　DURING　EJACULATION

占

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Toshi　WATANABE

Laboratory　of　Veterinary　Physiological　Chemistry，　College　of　Agriculture

　　　　　　and　Veterinary　Medicine，　Nihon　University，1866　Kameino，

　　　　　　　　　　　　　Fujisawa－shi，　Kanagawa　Pref．252，　Japan
■

　　　　Abstmct：Values　for　bioassayable　oxytocin・like　material（Bio－oxytocin）were　deter－

mined　in　adult　male　dogs　before，　during　and　after　manually－induced　experimental

ejaculation．　Levels　of　Bio－oxytocin　in　the　serum　rose　from　nondetectable　amounts　prior

to　erection　to　1．13±0．30　milliunit－oxytocin　equivalents　per　ml　immediately　after　erection

and　peaked　to　1．86±0．50　milliunit・oxytocin　equivalents　during　ejaculation．　The　levels

dropped　to　undetectable　levels　45　minutes　after　the　termination　of　ejaculation．　Injection

of　the　serum　obtained　from　ejaculating　dogs　produced　similar　patterns　of　in　viwo　uterine

contraction　in　female　rats　as　did　the　synthetic　oxytocin　injection．　It　is　deduced　that

the　bioassayable　oxytocin　appearing　in　the　serum　of　dogs　around　erection　and　ejaculation

might　be　important　with　reference　to　erection　or　sexual　arousal　but　probably　not　to

ejaculation　itself．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（「Jap．　J．　Fert．　Ster．，26（4），419－422，1981）

t

1皿troduction

　　Ogawa　and　colaboratorsl－3＞have　reported

that　spontaneous　motility　of　sexual　accessory

glands　is　observable　in　male　rats　during　the

ether－induced　ejaculation．　　The　author4）

suggested　previously　that　the　oxytocin－like

material（Bio－oxytocin）　assayable　in　the

serum　of　male　dogs　might　be　related　ma－

sculine　sexual　behaviors．　The　present　study

was　designed　to　investigate　the　relationship

between　Bio－oxytocin　levels　in　the　serum

and　mascullne　sexual　behaviors，

the　erection　and　ejaculation，　in

adult　male　dogs．

Materials　and　Methods

especially

conSCIOUS

　　Animals　used　were　six　adult　male　beagle

dogs，2to　5　years　old，　which　had　been
reared　in　the　animal　hospital　of　the　same

college，　and　regarded　as　clinically　healthy。

Blood　samples　for　the　measurement　of　Bio－

oxytocin　were　collected　from　the　cephalic

vein　of　freely　moving　dogs　by　the　vacuum

blood　sampling　tube　（Jintan　Seiyaku　Co．，

Ltd．）during　manually－induced　ejaculation　at

丘ve　speci丘c　stages．　They　consisted　of　I）

before　erection，∬）immediately　after　erec－

tion，皿）during　ejaculation，　IV）5minutes

after　ejaculat三〇n　and　V）45　minutes　after

ejaculation，　respectively．

　　Blood　samples　were　taken　while　animals

were　in　the　feeding　room（stage　I）．　The

dogs　were　then　led　into　the　experimental

room　and　laid　down　on　a　table．　While　one

technician　cannulated　the　cephalic　vein，　the

second　technician　started　to　manupulate　the

do9’s　penis　manually．　When　an　erection

had　occurred　5－8　ml　of　blood　was　withdrawn

（stage　ll），　Manupulation　was　continued　until

ejaculation　had　occurred．　Blood　was　with－

drawn　at　the　time　of　ejaculation（stage　I［D，

then　5　minutes（stage　IV）and　45　minutes

（stage　V）after　the　ejaculation　cimpleted．

For　the　experiment，　daily　trials　of　manual

handling　of　penis　and　blood　sampling
were　necessary　for　each　dog　to　be　accus－

tomed　to　these　procedures　for　ten　days
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or　more．　The　same　operators　were　also　re－　　　equivalents／ml　at　stage　II）and　5　minutes

quired．　The　serum　isolated　from　the　blood　　　after　the　termi【lation　of　ejaculation（1．49±

was　concentrated　to　20％of　original　volume　　　o．35　muっxytocin　equivalents／ml　at　stage　N）・
with　corbowax　6000．　　　　　　　　　　　　　　　There　was　no　Bio－oxytocin　detectable　before　　　　　　　　　　　　　　　｝

For　the　assay　and　determination　of　Bio－　　　erection（stage　I）and　45　minutes　after　the

oxytocin　Ievels　of　the　serum，　an　implanted　　　ejaculation（stage　V）．

pressure　transducer　in　the　uterine　horn　of　　　　Both　the　EHG　and　the　intra－uterine　pres一

urethane　anesthetized　female　rat　was　applied　　　sure（IUP）response　patterns　in　female　rats

（Watanabe＆Sakuma，1976）5）．　Simultaneo－　　　with　the　injection　of　3　mu　synthetic　oxytocin・

usly，　an　electrohysterogram（EHG）of　a　por－　　　the　serum　or　saline　are　presented　in　Figs・1

tion　of　the　uterine　horn　was　also　takell　to　　alld　2，　respectively．　With　the　saline　in一

validate　the　uterine－contracting　effect，　OIIe　　　jection，　no　IUP　occurred　and　a　diphasic　spike

ml　of　the　concentrated　serum　was　injected　　　train　of　10　to　120　rnicrovolts　lasting　ll　to　35

into　the　jugular　vein　of　the　anesthetized　rat　　　seconds，　with　a　frequency　of　O・7　to　1・6

and，。ntinu。us　rec。，di。g。f　b。th　th。　p，es－　sec・nd・was　seen　in　EHG・On　th・・the・

sure　and　EHG　were　monitored　after　the　　　hand，　when　the　synthetic　oxytocin　or　the

injection．　Bio－oxytocin　values　of　the　serum　　　serum　was　injected，　almost　the　same　poly・

were　estimated　by　comparing　the　standard　　　phasic　patterns，　with　an　increased　and

response　patterns　made　by　the　injection　　　prolonged　burst　of　activity　were　found・

series　of　a　de且nit　amount　of　synthetic
oxytocin　as　reported　previously5〕．　Control　　　　　　　　　　　　　　　　　］Discussion

injections　of　appropriate　amount　of　saline
灘翻罫y…i・w・・eal・・m・d・a・・a・h　inl｝。藍。恕器灘・詣1。翌：翻宅膿　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　for　transport　of　spermatozoa　into　the　oviduct，

R。、ults　　　　　　p…u・i・i・n　and　milk・jecti・n・09・wa　and　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ゼノπ，此，o　the　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　observed　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　co－workers1一言｝　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　sponta一

The　Bio－oxytocin　amounts　in　the　serum　　　neous　motility　of　sexual　accessory　organs　of

of　dogs　at丘ve　stages　of　manually－induced　　　the　reproductive　tract　either　in　intact・ca’

ejaculation　are　given　in　Table　1．　Bio－　　　strated，　hormonally　altered　or　sexually

oxytocin　was　detected　in　the　blood　of　all　　　nondifferentiated　male　rats，　when　they　were

six　dogs　during　manually－induced　ejaculation．　　　in　the　condition　of　ether・induced　ejaculation・

The　highest　level　was　obtained　at　the　time　　In　this　connection，　Watanabe　and　Sakuma4〕

of　ejaculation　in　all　6　dogs（1．86±0．50　mil－　　　suggested，　in　the　previous　report，　that　the

liunit（mu）－oxytocin　equivalents／ml　at　stage　　　Bio－oxytocin　assayable　during　the　course　of

m）．Signi丘cant　amounts　were　also　seen　at　　　ejaculation　might　relate　to　the　masculine

the　time　of　erection（1．13±0．30　mu－oxytocin　　　sexual　behaviors．　In　this　paper，　the　deter一

Table　l　Bio－oxytocin　levels　measured　by　the　intra－uterine　pressure

method，　in　the　blood　of　cephalic　vein　of　male　dogs　at

5　stages　of　manually－induced　ejaculation．
一．

Bio－oxytocin（mu／ml　serum）
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一．一一一．一．■　　　　　　　．．一一一一．一．一一．一．一一一一一一一一r

I　　　　　　　H　　　　　　　　皿　　　　　　　　　IV　　　　　V
一・・．．一L一一一．L－一一「．．一一一一

Mean＊　　　　　　0　　　　1．13　　　　　1．86　　　　　　1．49　　　　0
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　，Range　　　　　　　　O　　　　O．80－1．65　　　　1．17－2．65　　　　　1．08－2．00　　　　　0

±SD．＊　　　　　　　　　　　　0．30　　　　　　・　0㌔50　　　　　　　　　0．35　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　－．1

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　．F
Abbreviations：1，before　the　start　of　manual　stimulation；H，at　the　time　of　erection；　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　．

皿，．during　ejaculati⑪n；1▽，5mihutes　after　ejaculation；V，451n三nutes　after　elacula一
順　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　↓

tlon．　　　　　　　　　　　　　　．
’

　　　　＊Average’oヂ6　male　dogs　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　噛’一

＊＊　Standafd　devi巨でion”　　　　ら　　　　　　　　　　　　　　一
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Fig．1　Representative　pattern　of　in－

　　　　　　　tra－uterine　pressure　（IUP）and

　　　　　　　electrohysterogram（EHG）with

　　　　　　　the　　intravenous　　injection　　of

　　　　　　　saline　or　oxytociI1（3　mu）．

工VP　（皿皿　H：o）

patterns　of　EHG　after　the　injection　of

serum　obtained　from　animals　during　ejacula－

tion，　milking　stage　or　parturition　showed　a

striking　resemblance　to　those　observed　by

the　real　oxytocin　injection．　Since　a　signi一

丘cant　amount　of　Bio・oxytocin　was　seen　at

the　time　of　erection，　the　possibility　exists

that　its　physiological　role　in　sexual　behaviors

might　be，　although　speculative，　rather

directly　concerned　with　the　erection　or

sexual　arousal　but　concerned　indirectly　with

the　ejaculation　itself．
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Fig．2　Rapresentative　pattern　of　in－
　　　　　　　tra－uterine　pressure　（IUP）and

　　　　　　　electrohysterogram（EHG）with

　　　　　　　the　　intravenous　　injection　　of

　　　　　　saline（before）and　the　serum

　　　　　　obtained　　during　　ejaculation

　　　　　　　（stage　皿）．

N

mination　of　Bio・oxytocin　during　the　experi－

mentally－induced　elaculation　in　male　dogs

was　performed　to　elucidate　its　possible　role

in　the　copulatory　behavior　of　male　animals．

Bio－oxytocin　was　undetectable　before　the

start　of　mallual　st玉mulation　of　the　penis，

however，　the　level　rose　at　the　time　of

erection　and　peaked　the　midst　of　ejacula－

tion．　It　began　faUing　5　minutes　after　the

ejaculation　and　was　again　undetectable

45minutes　after　ejaculation．　Bio－oxytocin

designated　in　this　report　is　a　material

appeared　in　the　serum　during　ejaculation

and　assayable　by　the　EHG　and　inplanted

pressure　transducer　in　the　uterine　horn　of

the　female　rat．　As　was　reported　pre－
viously6－8〕，　duration　　and　　spike　frequency

　　The　author　wishes　to　express　his　appreciation

to　Prof．　Dr．　Obara，　J．　of　the　Nihon　University

for　his　constant　guidance　and　interest　in　this

investigation．　Thanks　are　tendered　to　Dr．

Murasugi，　E．　and　co－workers　of　the　Nihon

University　for　their　providing　animals　and
excellent　technical　assistance．
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犬の射精時における静脈血液中の

　　oxytocin様物質の測定

　　　　渡　部　　敏

日本大学農獣医学部獣医生理化学教室

口不妊会誌26巻4号

められた．この物質の血液中濃度は，人工射精前におい

ては測定されなかつたが，勃起時oxytocin力価に換算
して1．13±0．30（0．80～1．65）mu／ml　Serum，射精時

1．86±0．50（1．17～2．65）mu／ml　serum，射精後5分で

は1．49±0．35（1．08～2．00）mu／ml　serum認められ

た．射精後45分では測定されなかった．以上のように

この物質は射精前および射精後45分においては認めら

れなかつたが，射精時に最も高い値を示した．このこと

はこの物質が射精過程と密接な関係にあることを示唆し

ているものと思われる．

　　　　　　　　（受付；昭和56年7月1日，特掲）

●

つ

犬の人工射精時にoxytocin様物質が静脈血液中に認

層

，



The　American　Association　of　Gynecologic

　　　Laparoscopistsより学会開催の御案内
e

1．Tenth　Annual　Meeting

　　　International　Congress　on　Gynecologic　Endoscopy　and　Microsurgery

　開催日：1981年11月4日～11月8目

　開催地：Hyatt　Regency

　　　　　　　　　Phoenix，　Arizona

2．First　World　Congress　of　Hysteroscopy

　開催日：1982年1月3目～1月6日

　開催地：Fontainebleau　Hilton

　　　　　　　　Miami　Beach，　Florida

登録に関する連絡先

Jordan，　M．　Phillips，　M．　D．

　Chairman　of　the　Board

11239S。　Lakewood　Blvd，

Downey，　California　90241

　　　　　　USA

Telephone：（213）862－8181

，



　　　　　　第26回

日本不妊学会総会・学術講演会

プログラム・講演抄録集

会期
会場
会長

昭和56年11月12日（木），13日（金）

京都　会館

西村敏雄

京都大学医学部婦人科学産科学教室
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ごあいさつ

　日本不妊学会会長西村敏雄教授は去る4月20日急逝されました．長年に

わたり先生の温容に接し，先生の不妊学会発展にかけられた情熱とリプロ

ダクション研究の分野における幾多の御業績を知るものとして誠に愛惜の

念に耐えず謹んで御冥福をお祈りする次第です．

　規約により次期会長の私が会長代行の役を仰せつかることになPました

が，今回の総会ならびに学術講演会は申すまでもなくすべて西村会長の構

想と企画のもとに，その遺志を受けつがれた京都大学産婦人科，泌尿器科，

畜産学科の方々の献身的な御努力により開催に到つたものであり，私とし

てはただただ関係各位に対し深甚の謝意を表するのみであります．

　幸いにして186題というおそらく今までにない多数の演題を頂戴し大変

な盛会が予想されますし，斯界の第1人者を揃えた招請講演，特別講演は

我々を稗益すること極めて大なるものと思われます．また「生殖細胞・初

期胚の環箋因子」に関するシンポジウムは我国における生殖生理学の水準

の高さを示すとともに，体外授精の問題ともからんで不妊症治療の面にお

いても我々に多くの示唆を与えてくれるでしよう．

　秋深き京の都で繰りひろげられる活澄な学問的討論とその輝かしい成果

を西村会長の御霊前に捧げることこそ私の切なる願いであります．出来る

限り多数の方々が御参会下さいますよう心から御願い申し上げます．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　目本不妊学会会長代行

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　木　　下　　佐

’
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会

会

会

第26回　日本不妊学会総会および学術講演会

　　長：京都大学医学部教授西村敏雄

　　期：昭和56年11月11日（水），役員会（理事会，評議員

　　　　会，幹事会），総会

　　　　11月12目（木），13日（金），学術講i演会

　　場：京都会館

　　　　京都市左京区岡崎最勝寺町13

学術講演会

総

期　　日：昭和56年11月12日（木），13目（金）

会　　場：京都会館（第2ホール，別館，会議場）

会

期　　日：昭和56年11月11日（水）16時～17時

会場：都ホテル

総懇親会

役

期

会

目：昭和56年11月12日（木）18時30分

場：京都ロイヤルホテル

　　京都市中京区河原町三条上ル

　　TEL（075）223－1234

員　会

期　　日：昭和56年11月11日（水）

　　　　幹事会一13時30分～14時

　　　　理事会一14時　　～15時

　　　　評議員会一15時　　～16時

会　　場：都ホテル

　　　　TEL（075）771－7111

暫
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会場内案内図

韻室役員室曼

別館2階

第4会場 1盟
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1，

2．

3．

4．

5．

6．

参加者への注意とお知らせ

参加者の方に

1）　第1会場登録受付で参加手続きをして下さい。

　　参加費は7000円です．

2）会場内では指定の名札を必ず着用して下さい．

3）予稿集は会場受付にて実費でおわけしますが，部数に限りがあります．必ず学会誌を

　　御持参下さい．

4）総会を下記の要領で開催します．

　　会期　昭和56年11月11日（水）16時～17時

　　会場　都ホテル

5）総懇親会は11月12日（木）18時30分より京都ロイヤルホテルで行ないますので御出席

　　下さい．懇親会費7000円は学会場登録受付で取りあつかいます．

一般講演演者の方に

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面のみです．

3）演者は各群開始の30分前までに，スライドを各会場スライド受付で各自で所定のホル

　　ダーに入れ，試写のうえ提出して下さい．

4）　次演者，次々演者は指定された席に着いて下さい．

5）演者は講演終了後も所定の席でその群が終るまで待機して下さい．

シンポジウム演者の方に

1）講演，討論時間は司会者の指示に従つて下さい．

2）　プロジェクターは2面使用できます．

3）　11月12日昼食時に京都会館会議場第2会議室にて打ち合せ会を行ないます．この時に

　　スライドをお預りします．

特別講演者の方に

1）講演時間は40分です．

2）　プロジェクターは2面使用できます．

3）　開始30分前までにスライドを受付に御提出下さい．

討論者の方に

1）座長の指示に従つて，フロアーのマイクを使用し，所属，氏名を明らかにした後，簡

　　明に御発言下さい．

2）時間の都合で御希望に沿えない場合には，交見室を利用して下さい．

役員会について

1）　幹事会，理事会，評議員会を11月11日（水）に開催します．詳細は別に御連絡いたし

　　ます，
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日　　程

一

第1日　　（11月

第1会場 第2会場
一 一　

　　　　　　　一
一

9：30

9：40 1　開会挨拶
会長講演

西村　敏雄

10：00一
座長　松本清一　　　　一一

特別講演　1
岡村　　均

10：30
座長　東條伸平
特別講演　H

藺守　龍雄

11：10
座長佐久間勇次
外人招請講演1

Luigi　Mastroianni，
Jr．

12：00一

　座長　飯塚理八一一　

昼　休　み
13：00－一一一一一

13：00～14：00 13：00～13：40 13
G1．排卵1（1～6） G6．睾丸（31～34） G

中條　誠「 町田　豊平

14：00～15：00 13：40～14：30
G2．卵巣1（7～12） G7．睾丸・超微形態 13

森　　崇英 （35～39） G
i15：00～15：50 熊本　悦明

　　　　　14：30～15：20　　　　し一戸喜兵衛G8．男子内分泌

14

15：50～17：00

G4．排卵2（18～24）

　　　　野田起一郎

1　　　　（40～44）1　　　石神　嚢次：15：20～16：00

G

17：00～18：00

G5．排卵3（25～30）

　　　　清水　哲也

G9．精索静脈瘤
　　　　　（45～48）
　　　　西村　隆一

15

16：00～16：40

IG　10．男子副性器 16
（49～52） G

阿曽　佳郎

16：40～17：20　　　　1
IG　11．精漿1（53～56）117

酒徳治三郎G
　　　　　　　　117：20～18：00

G12．精漿2（57～60）
折笠　精一

18：3C

総懇親会（京都ロイヤルホテル）

一

表

（11月12日・木）

第3会場

13：00《．13：50

G13．間脳下垂体

　　　　友田

13：50～14：40

G14．下垂体1

第4会場

　　　　13：00．v14：00

　　　　G19’子宮・着床
（61～65）1　　　　　　　　（91～96）

　　豊　　　　須川　　倍

　（66～70）

五十嵐正雄

14：40～15：30

G15．下垂体2
（71～75）

斎藤　幹
15：30～16：20

G16．LH－RH
（76～80）

荒井　清
16：20～17：10

G17．フ゜ロラクチン1
　　　　　（81－85）
　　　　青野　敏博

酒徳治三郎G18．プnラクチン2
　　　　　　　　　　（86～90）
　　　　　　　　　水口　弘司

14：00－－14：50

G20．流産・染色体
　　　　（97～101）
　　　　八神　喜昭

14：50～15：40

G21．染色体異常
　　　　（102｛ゴ106）

　　　　藤原　　篤

15：40～16：30

G22．統計1
　　　　（107～111）1

　　　　杉山　陽一

16：30～17：20

G23．統計2
　　　　（112～116）
　　　　水野　正彦

17：20－18：10

G24．手術
　　　　（117｛ゾ121）

　　　　藤井　明和
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日 程 表

第2日 （11月13日・金）

第1会場 第2会場 第3会場
9：10

12：30

13：20

14：00

14：40一

15：20＿

　　　　　　　　　t
9：10｛ゾ10：20　　　　　　　｝9：10～9：50

G25．プロラクチン31G　28．精子1
　　　　（122～128）

　　　　仲野　良介

10：20～11：20

G26．黄体
　　　　（129～134）

　　　　蜂屋　祥一

11：20～12：10

G27．子宮内膜症
　　　　（135～139）
　　　　高木　繁夫

（140～143）

白井　将文

9：10～10：00

G32．頸管粘液
　　　　（160～164）
　　　　鈴木　雅洲

9：50～10：30　　　　　　　10：00｛げ11：00

G29．精子2　　　G33．免疫
　　　　（144～147）　　　　　　　　（165～170）

　　　　飯塚　理ぺ　　　　礒島　晋三

10：30～11：30
G　30．卵子・受精

　　　　（148～153）
　　　　鈴木　秋悦

11：30～12：30

G31．受精・胚
　　　　（154～159）

　　　　豊田　裕

昼　休　み

外人招請講演H
Vaclav　Insler

座長　坂元正一

特別講i演皿
　　　杉本　修
座長　小島　秋

特男iJ言鞘…演IV

　　　島崎　淳
座長　高井修道

15：30一
休 憩

18：30一

シンポジウム
「生殖細胞・初期胚
の環箋因子」
司会
　　　入谷　明
　　　岡田弘二

閉会挨拶

書

11：00．v　11：50

G34．妊娠
（171～175）

関場　　香

第4会場
9：10－9：50

G35．性行動
　　　　（176（げ179）

　　　　百瀬　和夫

9：50－－10：30

G36，避妊
　　　　（180｛ノ183）

　　　　広井　正彦

10：30～11：00

G37．検査
　　　　（184～186）

　　　　門田　徹

一⊥
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会

特

特

特

特

長　　講　　演

　　　　　　　座長松本清一（自治医大教授）

　11月12日9時40分～10時　第1会場

　わが不妊症研究の歩み

京都大学教授西村敏雄

別　　講　　演　1

　　　　　　　　　座長東條伸平（神戸大教授）

　　11月12日10時～10時30分　第1会場

　排卵機構一卵胞の機能形態学

京都大学講師岡村

別　　講　　演　　II

　　　　　　　　　　座長　佐久間勇次（日大教授）

　　11月12日10時30分～11時10分　第1会場

　　黄体機能とその調節因子一最近の研究の歩み一

　　　　　　　　　　　　　　　　大阪府立大学教授　藺　守

別　　講　　演　　III

　　　　　　座長　小　　島　　　秋（大阪医大名誉教授）

　　11月13日14時～14時40分　第1会場

　　子宮内膜症の保存療法一ホルモン療法と手術療法一

　　　　　　　　　　　　　　　　大阪医科大学教授　杉　　本

別　講　演　IV

　　　　　　　　座長高井修道（横浜市大教授）

　　11月13日14時40分～15時20分　第1会場

　　男子不妊症の最近の問題

千葉大学教授島崎

均

龍　雄

修

淳
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外人招請講演1
　　　　　　　　　　　　　座長飯塚理入（慶応大教授）

　　　　　11月12日11時10分～12時　第1会場

　　　　　Physiology　of　fertilization

　　　　　　　　　University　of　Pennsylvania　Prof．　Luigi　Mastroianni，　Jr．

外人招請講演II
　　　　　　　　　　　　　　座長　坂　元　正　一（東大教授）

　　　　　11月13日13時20分～14時　第1会場

　　　　　Induction　of　ovulation　with　hMG／hCG－

　　　　　theoretical　and　clinical　aspects

　　　　　　　　　　　　　　　Soroka　Medical　Center　Prof．　Vaclav　Insler

シ　ン　ポ　ジ　ウ　ム

　　　　　11月13目15時30分｛・18時30分　第1会場

‘‘

生殖細胞・初期胚の環境因子”

　　　　　　　　　　　司会　　　京都大学教授入谷　明

　　　　　　　　　　　　　　　　　京都府立医科大学教授　岡　田　弘　二

　　　　　①　哺乳動物の体外受精と環箋条件

　　　　　　　　　　　　　　　　　京都大学農学部助教授　丹　羽　皓　二

　　　　　②受精と透明帯構成成分

　　　　　　　　　　　　　　　　　京都大学産婦人科助手　野　田　洋　一

　　　　　③男子不妊症における精漿成分の意義

　　　　　　　　　　　　　　　　京都大学泌尿器科助教授　桐　山　蕾　夫

　　　　　④黄体化および黄体機能調節機構

　　　　　　　　　　　　　　　　　東京大学産婦人科講師　木　下　勝　之

　　　　　⑤着床時子宮内環境とステロイドホルモンレセプター

　　　　　　　　　　　　　京都府立医科大学産婦人科講師　玉　舎　輝　彦

　　　　　⑥着床時子宮内膜の構造と機能的形態異常について

　　　　　　　　　　　　東京慈恵会医科大学産婦人科講師　楠　原　浩　二
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般 演 題

第1日　11月12日（木）　第1会場

G1排卵1．13二〇〇～14：00（演題1－一　6）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　中　條　誠　一（日本大農獣医・家畜繁殖学）

　1・ラット卵巣におけるノルエピネフリン（NE）の役割

　　　　　　　　　　　　　　　　　京都大医・婦人科，神戸大医・薬理学＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　森本　幸己，藤原　　寛＊，田中千賀子＊，岡村　　均

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　藤井　信吾，神崎　秀陽，奥田　雄二，西村　敏雄

　2．ヒト卵巣内におけるMonoaminesの局在について

　　　　　　　　　　　　　　　　　金沢医大・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　桑原　惣隆

　3．Indomethacin投与による排卵時家兎卵胞壁の形態学的変化

　　　　　　　　　　　　　　　　　京都大医・婦人科

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

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　森本　幸己

　4・ウズラの排卵に対するプロスタグランジン，並びにインドメサシンの影響

　　　　　　　　　　　　　　　　　　日本大農獣医・家畜繁殖学

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　関口総一郎，伊沢　太郎，佐藤　嘉兵，中條　誠一一

　5．マウスにおける反復過排卵処理後の自然発情回帰までの日数とその排卵数について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　日本大農獣医・家畜生理学

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　金山　喜一，矢部　勝弘，佐久間　勇次

　6．Plasminogen　Activatorの測定法の開発

　　一排卵前後におけるrat卵巣内PA活性の変動一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　京都大医・婦人科，徳島大医・婦人科＊，浜松医大・生理学＊＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　島田逸人，森　崇英＊，野田洋一，高井一郎

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　甲田　平吾，西村　敏雄，高田　明和＊＊

G2卵巣L　14：00～15：00（演題7～12）　森　崇英（徳島大医・婦人科）

　7．ヒト黄体の性ステロイド生合成における穎粒膜，爽膜黄体細胞の機能分担

　　　　　　　　　　　　　　　　　京都大医・婦人科，徳島大医・婦人科＊，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　新居延健二，江崎洋二郎，鈴木　　瞭，西村　敏雄

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　森　崇英＊
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8．Baboon黄体機能に関する研究：EstradiolとhCGの影響について

　　　　　　　　　　　　　　　　　京都大医・婦人科，福井医大・婦人科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　李　誠信，蘇　釣煙，麻生武志＊，堀江克行

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　高橋　晃，泰井　俊造，西村　敏雄

9．卵胞成熟期より着床期における家兎血中プロゲステロンの消長について

　　　　　　　　　　　　　　　　　北海道大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　菅原　　卓，桜木　範明，田中　俊誠，藤本征一郎

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一戸喜兵衛

　10．クロミフェン長期投与のラット視床下部・下垂体・卵巣に及ぼす影響

　　　　　　　　　　　　　　　　　　群馬大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　糸賀俊一，大田　暁，五十嵐正雄

　11．成熟ラツト卵巣に於けるLHおよびFSHのEstrogen，　Progesterone，17α一〇HPおよ

　　　び20α・OHP産生能

　　　　　　　　　　　　　　　　　　筑波大臨床医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　臼杵　慧，岩崎寛和

　12．加令に伴う雌ラット臓器ならびに婦人卵巣のC・AMP

　　　　　　　　　　　　　　　　　　鹿児島大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　有馬　正俊，河野　伸造，森　　一郎

G3卵巣2．15：00～15：50（演題13～17）　　一戸喜兵衛（北海道大医・婦人科）

　13．排卵障害不妊患者の腹腔鏡下卵巣生検前後のホルモン動態

　　　　　　　　　　　　　　　　　　川崎市立川崎病院

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　福田　俊子，国分　和司，坂倉　啓一，岩田　嘉行

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　林　　　茂

　14．排卵障害不妊患者の卵巣形態と尿中および血中ホルモン値

　　　　　　　　　　　　　　　　　　川崎市立川崎病院

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　関賢一，林　 茂曾山嘉夫，中村英世
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　福田　俊子，岩田　嘉行

　15．多嚢胞性卵巣（PCOD）における卵巣1契状切除術後の内分泌動態について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　北海道大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　桜木　範明，田中　俊誠，藤本征一郎，一戸喜兵衛

　16．高gonadotropin値を呈した無月経婦人の排卵，妊娠例につv・て

　　　　　　　　　　　　　　　　　　横浜市大医・婦人科，横浜市立愛児センター＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　松山　明美，植村　次雄，大森治郎，白須和裕

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　長田　久文，水口　弘司，鈴木　直行＊

17．Progesterone　testによる無月経症の分類

　　一高FSH性第1度無月経の内分泌動態一

　　　　　　　　　　　　　　　　　慶応大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　泉　康史，中村幸雄，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　杉村　和男，飯塚　理八
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G4排卵2．15：50～17：00（演題18～24）　　　　野田起一郎（近畿大医・婦人科）

　18．漢方薬による排卵誘発

　　　　　　　　　　　　　　　　　　富山医薬大・婦人科，富山目赤病院・婦人科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　柳沼悉，安井洋，泉陸一，藤盛亮寿＊

　19．不妊治療における排卵誘発剤の検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　岡山大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　白河　尚子，吉田　信隆，鈴木　康之，山下　浩一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　早田幸司，林伸旨，占部清，秋本胱久
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　関場　　香

　20．内分泌性不妊症の治療成績

　　　　　　　　　　　　　　　　　　近畿大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　高島　陽子，服部　浩，吉田　威，鈴木　宏志

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　野田起一郎

　21．Clomid療法の再検討一大量投与について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　防衛医大・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　関　克義，加藤　宏一

　22．高速液体クロマトグラフィーによる血中Estrogen（E1，　E2，），　Progesterone同時測定法

　　　の臨床応用

　　　一HMG・hCG療法一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　岡山大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　早田　幸司，林　伸旨，吉田　信隆，占部　清

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　山下　浩一，白河　尚子，鈴木　康之，秋本　胱久

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　関場　香

　23．HMG－HCG加療時におけるmonitoringとしての尿中Estrogen微量迅速簡易半定量

　　　法の検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　東京医歯大・婦人科，土浦協同病院＊，帝国臓器・薬理研＊＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　鎌田　周作，鈴木　　明，生山　博，矢追　良正

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　西望，斎藤幹，久保田俊郎＊，神戸川明＊＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一宮　和夫

24．無排卵症例におけるHMG－HCG療法時の膣細胞像の検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　大阪医大・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　小石　暢子，飯藤　容弘，奥田喜代司，石田　雅俊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　植木　実，杉本　修

G5排卵3．17：00～18：00（演題25～30）　　亨青水哲也（旭川医大・婦人科）

　25．超音波断層法による卵胞発育の観察

　　　　　　　　　　　　　　　　　　旭川医大・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　石川　睦男，千石　一雄，笠茂　光範，万　　　豊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　溝口　久富，山下幸紀，清水哲也

辱
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26．超音波診断装置を用いた正常性周期の卵胞観察についての研究

　　　　　　　　　　　　　　　　　慶応大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　島津　秀人，高橋　茂雄，中尾　卓郎，諸橋　　侃

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　飯塚　理八

27．不妊症患者への超音波断層法の応用

　　　　　　　　　　　　　　　　　島根医大・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　秦　利之，金田　健一，沢田　康治，山本　和彦

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　北尾　学

28．HMG－HCG療法における超音波断層法による卵胞発育モニター一

　　　　　　　　　　　　　　　　　大阪大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　田坂　慶一，青野　敏博，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　三宅　侃，寺川直樹，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　倉智　博久，小池　浩司，

堤博久，大塚史郎
広田　憲二，高田　満

千葉　善英，倉智　敬一

29．HMG－HCG療法時の超音波断層法による卵胞成熟のmonitor三ngについて

　　　　　　　　　　　　　　　　　長崎大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　森崎正幸，岡本純英，王志洪，中野龍夫

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　今村　定臣，石丸　忠之，山辺　徹

30．超音波断層法による卵巣過剰刺激症候群の診断について

　　　　　　　　　　　　　　　　　徳島大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　高柳　真，松家五朗，高橋久寿，乾　泰延

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　三村経夫，竹内　悟，山野修司，松下光彦

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　森　崇英
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第1日　11月12日（木）　第2会場

G6　睾丸　13：00・－13140（演題31・’一・34） 町田豊平（慈恵医大・泌尿器科）

31．停留睾丸と妊孕性

千葉大医・泌尿器科

　　皆川　秀夫，川村　健二，布施　秀樹，伊藤　晴夫

　　島崎　淳

32．性腺機能不全を合併した下垂体性小人症に対するgonadotropin療法後の睾丸機能の検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　国立霞ケ浦病院・泌尿器科，慶応大医・泌尿・器科＊，同・

　　　　　　　　　　　　　　　　　小児科＊＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　石川　博通，相川　　厚＊，篠田　正幸＊，中薗　昌明＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　田崎寛＊，草野正一＊＊，清水　節＊＊

33．可塑剤DBP（dibutyl　phthalate）およびMBP（monobutyl　phthalate）による睾丸障害

　　　　　　　　　　　　　　　　　慈恵医大・泌尿器科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　池本　庸，小寺重行，稲葉善雄，町田豊平

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　田中　彰

34．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2報：睾丸固定術およびHCG投与例の検討）

　　　　　　　　　　　　　　　　　金沢大医・泌尿器科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　中島　慎一，黒田　恭一

G7　睾丸・超微形態 13：40～14：30（演題35～39）

　　　　　　　　　　　　　熊　本　悦 明（札幌医大・泌尿器科）

35．実験的停留睾丸の研究（第6報）

　　一精細胞，Sertoli細胞の電顕的観察一

　　　　　　　　　　　　　　　　　慈恵医大・泌尿器科，同・第二解剖学＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　小寺　重行，池本　庸，稲葉　善雄，町田　豊平

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　吉村不二夫＊

36．老人睾丸におけるSertoli細胞の形態学的検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　札幌医大・泌尿器科，北見赤十字病院・泌尿器科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　三宅　正文，熊本　悦明，古屋　聖児＊

37．硝子化精細管の電顕的検討

　　一形態的に異なる2種類の硝子化精細管一

　　　　　　　　　　　　　　　　　北見赤十字病院・泌尿器科，札幌医大・泌尿器科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　古屋　聖児，熊本　悦明＊，三宅　正文＊

38．死滅精子症を呈したtesticular　exfoliationの一症例

　　　　　　　　　　　　　　　　　京都大医・泌尿器科，同・第3解剖学＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　野々村光生，桐山　膏夫，吉田　修，山科　正平＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　星野　一正＊



■

39．睾丸での血管系の電子顕微鏡による観察

　　　　　　　　　　　　　　　　　帝京大医・泌尿器科，

石田　克美，和久

同・放射線科

　正良，石岡　邦明
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G8　男子内分泌　14：30～15：20（演題40～44）　石　神　裏　次（神戸大医・泌尿器科）

40．老人性機能の研究（第2報）

　　前立腺患者における血中性ホルモンの変化

福島労災病院・泌尿器科

　　石井　延久，常盤　峻士，片寄　功一，鈴木　伸夫

　　千葉　隆一

41．思春期前に去勢した男児のgonadotropin分泌動態に関する検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　札幌医大・泌尿器科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　丸田　浩，熊本　悦明

42．無精子症の染色体ならびにホルモン環境に関する研究

　　　　　　　　　　　　　　　　　神戸大医・泌尿器科，兵庫県立こども病院・泌尿器科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　羽間　稔，岡田　　弘，松本　　修，高田　健一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　富岡　収，守殿　貞夫，石神　裏次，谷風　三郎＊

43．男性不妊症に対するッムラ八味地黄丸の臨床的効果と血中各種ホルモンレベルの変動に

　　ついて

　　　　　　　　　　　　　　　　　昭和大医・泌尿器科，同・婦人科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　吉田　英機，吉沢留美子，藤井　徳照，内藤　善文

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　今村　一男，金沢　元美＊，矢内原　巧＊

44．男子不妊症に対するCB－154およびクロミフェン併用療法の効果と意義について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　日本大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　柳沢　洋二，塚原　　裕，尾崎　晴彦，津端　捷夫

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　高木　繁夫

G9　精索静脈瘤　15：20～16：00（演題45～48）西　村　隆　一（横浜市大医・泌尿器科）

45．精索静脈瘤の臨床的研究

　　左右睾丸の精子形成能について

藤沢市民病院・泌尿器科，同・中検病理＊，朝倉泌尿・器科医院＊＊

　　　広川　　信，岩崎　　晧，岩本　晃明．松下　和彦＊

　　　朝倉　茂夫＊＊

46．精索静脈瘤患者における内精静脈圧について

　　　　　　　　　　　　　　　　　大阪医大・泌尿器科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　荻田　卓，松瀬幸太郎，岡野　　准，高崎　登
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　47．精索静脈瘤における陰嚢皮膚温度と精巣静脈の酸素分圧について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　東邦大医・泌尿器科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　高波真佐治，松橋　　求，村上　憲彦，三浦　一陽

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　沢村　良勝，中山　孝一，白井　将文，安藤　　弘

　48．副睾丸5α一reductaseに対するgestagen，　estrogenの作用

　　　　　　　　　　　　　　　　　　横浜市大医・泌尿器科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　木下　裕三，穂坂　正彦，西村　隆一，高井　修道

G10　男子副性器　16：00～16：40（演題49～52）　阿　曾　佳　郎（浜松医大・泌尿器科）

　49．先天性両側精管欠損症の3例

　　　　　　　　　　　　　　　　埼玉医大・泌尿器科，東京医歯大・泌尿器科＊，春日部市立病院＊＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　中目　康彦，内島　：豊，平賀　聖悟，岡田　耕市

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　駒瀬　元治，佐竹　一郎＊，吉田謙一郎＊，大島　博幸＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　根岸　壮治＊＊

　50．精管欠損症の臨床

　　　　　　　　　　　　　　　　　　千葉大医・泌尿器科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　川村　健二，皆川　秀夫，布施　秀樹、伊藤　晴夫

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　島崎　淳

51．精管一精管吻合術における新しい試み

　　　　　　　　　　　　　　　　　　山口大医・泌尿器科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　酒徳治三郎，滝原　博史，山本　憲男，安井　平造

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　清水　芳幸

52．ラ・・tトとヒト精嚢における形態学的，酵素組織化学的検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　浜松医大・泌尿器科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　大田原佳久，鈴木　和雄，田島　惇，藤田　公生

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　阿曾　佳郎

G11　精漿1．　16：40～17：20（演題53～56）　　酒徳治三郎（山口大医・泌尿器科）

　53．免疫電気泳動による精漿蛋白の分析

　　　一精漿特異蛋白分画について一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　山口大医・泌尿器科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　藤井　光正，清水　芳幸，滝原　博史，越戸　克和

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　酒徳治三郎

　54．男子不妊症における精漿中遊離アミノ酸について

　　　一薬物治療による変化一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　富山医薬大・泌尿器科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　柳重行，中田瑛浩，片山喬

■
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55．ブタ精子，精漿中におけるリブロースーペプタイド

　　　　　　　　　　　　　　　　　　東邦大医・婦人科，同・生化学＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　伊藤　元博，中岡　義明，矢野　久夫＊

　56．男子不妊症と精漿中亜鉛

　　　　　　　　　　　　　　　　　　京都大医・泌尿器科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　真田　俊吾，桐山　膏夫，吉田　修

G12精漿2．17：20～18：00（演題57～60）　折笠精一（東北大医・泌尿器科）

　57．男子不妊症患者の精漿内りん脂質の検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　東北大医・泌尿器科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　光川　史郎，木村　正一，松田尚太郎，石川　博夫

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　高橋　　薫，折笠　精一

　58．人精漿中の精子不動化関連抗原（No，7抗原）の局在性について：

　　　モノクロナール抗体による検索

　　　　　　　　　　　　　　　　　　兵庫医大・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　瀬尾　久子，藤原　敬子，高田　喜嗣，香山　浩二

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　礒島　晋三

　59。男子不妊症における精漿内のRIA法による前立腺性酸性フォスファターゼの研究

　　　　　　　　　　　　　　　　　　東北大医・泌尿器科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　木村　正一，光川　史郎，松田尚太郎，高橋　　薫

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　折笠　精一

　60．精液所見分析と精漿中のAndrogen　Binding　Protein（ABP）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　山形大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　小田　隆晴，長谷川剛志，広井　正彦
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第1日　11月12日（木）　第3会場

G13　間脳下垂体　13：00～13：50（演題61～65）

友　　田

61．血中Oxytocin，　LH－RFの動態の研究

　　一男子における半減期の基礎的検討一

　　　　　　　　　　　　　　　　　慶応大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　中沢　和美，牧野

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　鈴木　英明，椎名

豊（名古屋大医・婦人科）

恒久，中山陽比古，永井孝
正樹，大野虎之進，飯塚　理八

62。多連微小電気泳動法による視床下部視束前野のEstrogen感受性細胞の同定及びカテコ

　　ールァミンとの関係

　　　　　　　　　　　　　　　　　名古屋大医・婦人科，同・分院・婦人科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　下須賀洋一，鈴木　正利，正橋　鉄夫，野崎　　誠

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　成田　収＊，友田　：豊

63．中枢性排卵機構に関わるprostaglandinsにつv・ての研究

　　　　　　　　　　　　　　　　　日本大医・婦人科，岩手大農…・家畜解剖＊，帝国臓器・薬理研＊＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　萩原　　寛，村井　一郎，加藤　秀男，打田冨久子

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　田　根培，高木繁夫，兼松重任＊，神戸川明＊＊
　64．プロラクチン分泌におけるドーパミンの作用

　　　　　　　　　　　　　　　　　　帝京大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　味香勝也，荒井　清，沖永荘一

　65．各種麻酔薬の視床下部一下垂体ホルモンに与える影響

　　　　　　　　　　　　　　　　　　群馬大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　新川　唯彦，吉田　光典，高橋　義孝，田中　広中

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　浅野目和宏，伊吹　令人

G14　下垂体1。　13：50～14：40（演題66～70）　　五十嵐正雄（群馬大医・婦人科）

　66．糖尿病ラットの視床下部，下垂体，卵巣系機能について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　群馬大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　谷口　雄一，五十嵐正雄

67．FSH　subunitsの動態からみたヒト妊娠時下垂体前葉機能の研究

　　　　　　　　　　　　　　　　　　慶応大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　堺　正長，牧野　恒久，末包　博昭，林　保良

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　飯塚　理八

68．偽妊娠誘起ratと正常性周期ratのPRL，ゴナドトロピン（Gn），　LH－RHの分泌動態

　　の解離

　　　　　　　　　　　　　　　　　群馬大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　吉田　光典，新川　唯彦，田口　広中，高橋　義孝

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　浅野目和宏，伊吹　令人
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69．妊娠初期正常例と流産例における下垂体性プロラクチン分泌機構に関する検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　土浦協同病院，東京医歯大・婦人科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　久保田俊郎，長江　光芳，富田　昭，潤田　嘉朗

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　矢追　良正＊，鎌田　周作＊，鈴木　　明＊，西　　　望＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　斉藤　幹＊

70．産褥期のprolactin動態

慶応大医・婦人科

　　福井谷達郎，中村　幸雄，小田　高久，古川　雄一

　　斉藤　和明，河上　征治，飯塚　理八

G15下垂体2．　14：40～15：30（演題71～75）　斎　藤 幹（東京医歯大・婦人科）

71．Serotonin　antagonist（Metergoline）の産褥乳汁分泌抑制効果

　　　　　　　　　　　　　　　　　独協医大・婦人科，東京医歯大・婦人科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　大蔵　健義，大谷　博，森　隆生，細矢　則幸

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　渡辺　博，正岡　薫，堀口　文，熊坂高弘

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　矢追　良正＊，斉藤　幹＊

72．正常プロラクチン血性排卵障害婦人におけるserotonin　antagonit（Metergoline）の

排卵誘発に関する研究

独協医大・婦人科，東京医歯大・婦人科＊

　　細矢　則幸，大蔵　健義，森　　隆生，正岡　薫

　　加藤　廣英，熊坂　高弘，矢追　良正＊，斉藤　　幹＊

73．Bromocriptineによる乳汁漏出症の治療

　　一共同研究による216例の成績一

　　　　　　　　　　　　　　　　　大阪大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　倉智　敬一，青野　敏博

74．BromocriptineのGonadotropin分泌に及ぼす影響

　　　　　　　　　　　　　　　　大分医大・婦人科，横浜市大医・婦人科＊，東京大医・婦人科＊＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　合阪　幸三，森　宏之，木川　源則，水口　弘司＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　坂元　正一＊＊

75，無月経症に対するbromocriptine療法

　　一特に正常prolactin血症における検討一

　　　　　　　　　　　　　　　　　名古屋大医・婦人科＊，同・分院・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　菅沼　信彦，呉　　明超，浅井　光興，石川　　薫

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　野崎　誠＊，下須賀洋一＊，後藤　孝＊，林　正明

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　浅井　豊彦，鈴木　正利＊，成田　収，友田　　豊＊
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G16　LH－RH　15：30～16：20（演題76～80）　　　荒　井　　清（帝京大医・婦人科）

　76．無月経患者に対するLH－RF　2　step負荷後の血中LH　subunitsの動態

　　　　　　　　　　　　　　　　　　慶応大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　末包　博昭，牧野　恒久，横倉　恒雄，林　　保良

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　飯塚　理八

　77．LH・RF　two　step　testの臨床応用と正常例における検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　慶応大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　林　　保良，牧野　恒久，末包　博昭，有沢　正義

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　椎名　正樹，飯塚　理八

　78．LH－RHテストに及ぼす諸要因の解析

　　　　　　　　　　　　　　　　　　帝京大医・婦人科，Humboldt大・婦人科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　大川　とみ，岡野　秀子，Wolfgang　Rohde＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　荒井　清，沖永荘一

　79．LH－RHテストと排卵誘発効果との関連について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　札ll晃・斗南病院・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　酒井　潔，島津誠二

　80．低ゴナドトロピン症に対するLH－RH連続投与療法の効果

　　　　　　　　　　　　　　　　　　神戸市立西市民病院・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　小辻文和，北口光江，岡村穣

G17　プロラクチン1．16：20　nv　17：10（演題81～85）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　青　野　敏　博（大阪大医・婦人科）

　81・Prolactinoma　20例のTSR（transsphenoidal　resection）後のFertility

　　　　　　　　　　　　　　　　　　東京大医・婦人科，同・脳神経外科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　多賀　理吉，水谷　勝美，水野　正彦，坂元　正一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　寺本　　明＊

82。視床下部・下垂体病変での高プロラクチン血症

　　　　　　　　　　　　　　　　　　新潟大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　佐藤　芳昭，星野　明生，広橋　　武，花岡　仁一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　竹内　正七

83・ド垂体prolactinoma症例に対するbromocriptine療法

　　　　　　　　　　　　　　　　　　大阪大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　永原　廉士，青野　敏博，小池　浩司，池上　博雅

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　三宅　侃，寺川直樹，広田憲二，堤　博久

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　高田　満，倉智　博久，田坂　慶一，林田美代子

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　倉智　敬一

■
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84．Prolactinoma摘出術の内分泌環境に及ぼす影響

　　　　　　　　　　　　　　　　　鹿児島大医・婦人科，同・脳神経外科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　池田　友信，儀保　善英，森　　一郎，浜田　博文＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　横山　俊一・＊，朝倉　哲彦＊

85．プロラクチン産生下垂体腺腫の妊娠例に関する検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　群馬大医・婦入科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　伊吹　令人，吉田　光典，新川　唯彦，田中　宏中

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　高橋　善孝，五十嵐正雄

，
G18　プロラクチン2． 17：10～18：00（演題86～90）

　　　　　　　　　　　　水　口　弘 司（横浜市大医・婦人科）

86．ラットの実験的hyperprolactinemia下における間脳一下垂体の機能

　　　　　　　　　　　　　　　　　山形大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　山越慎之助，広井　正彦

87．高プロラクチン血症治療による排卵とプロラクチンレベル

　　　　　　　　　　　　　　　　　九州大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　永田　行博，堂地　　勉，津田　知輝，楠田　雅彦

88．高PRL血症妊娠症例のPRL分泌動態
　　　　　　　　　　　　　　　　　信州大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　深松　義人，冨田　和彦，平林　稔之，塚本　隆是

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　福田　透

89．Bromocriptine肛門坐薬漸増投与法による高プロラクチン血症の治療

　　　　　　　　　　　　　　　　　国立名古屋病院・婦人科，同・薬剤科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　安江　弘之，戸谷　良造，足立　昌彦，朝日　治郎

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　中村　光治，山田　博史＊，鈴置　洋三

90．血中プロラクチン値におよぼす食餌の影響

　　一正常人および高プロラクチン血症についての検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　聖マリアンナ医大・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　石塚　文平，丸岡　充，浜田　宏

る
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第1日　11月12日（木）　第4会場

G19子宮・着床　13：00～14：00（演題91～96）　須　川 借（大阪市大医・婦人科）

91．黄体機能不全症における子宮内膜上皮細胞核DNA量に関する検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　大阪市大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　高野登，田中文平，迫

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　須川　倍

　　　　　　　ρ

久男，浜田和孝

92．子宮細胞膜におけるエストロゲン結合部位の螢光顕微鏡による観察

　　　　　　　　　　　　　　　　　京都府立医大・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　山田　俊夫，玉舎　輝彦，井出　哲正，和田　圭介

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　岡田　弘二

93．ステロイドレセプターの微量測定の検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　京都府立医大・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　村上利樹，玉舎輝彦，大野洋介，草西洋

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　岡田　弘二

94．ヒト子宮内膜上皮細胞および間質細胞の組織培養における微細構造

　　一性ステロイドホルモン無添加における所見一

　　　　　　　　　　　　　　　　　京都大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　村松　拡已，木下　幹久，加藤　隆郎，矢野　樹理

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　川口　周利，富永　敏朗

95．Estrogenおよびprogesteroneのrat子宮adrenoceptorに与える影響

　　　　　　　　　　　　　　　　　大阪医大・薬理学

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　候野　隆司，石井　権二，田中　豊夫

96．家兎子宮におけるヒァルロニダーゼ

　　　　　　　　　　　　　　　　　東邦大附属大森病院・婦人科，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　中岡　義明，伊藤　元博，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　天野　久夫

G20　流産・染色体 14：00－14：50（演題97～101）

　　　　　　　　　　　　入　神　喜

同・生化学

平川舜，渡辺仁

昭（名古屋市大医・婦人科）

97．チャイニーズハムスター卵子に対する放射線の細胞遺伝学的影響

　　　　　　　　　　　　　　　　　名古屋市大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　小石多紀子，今泉　克英，鈴森 薫，入神　喜昭

98．母親が相互転座保有者で習慣性blighted　ovumを呈した一例

　　　　　　　　　　　　　　　　　金沢医大・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　杉浦　幸一，石間　友明，桑原　惣隆

傅
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99．切迫流産の超音波断層検査と血中ホルモン動態の同時測定からみた比較検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　名古屋大医・婦人科，同・分院・婦人科＊，稲沢市民病院・

　　　　　　　　　　　　　　　　　婦人科＊＊，中部労災病院＊＊＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　野崎　　誠，鈴木　正利，下須賀洋一，正橋　鉄夫

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　成田　収＊，友田　豊，後藤　孝＊＊，阿部満夫＊＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　林　治生＊＊＊

100．切迫流産の予後判定とHPL，　HCG測定及び超音波断層法の意義

　　　　　　　　　　　　　　　　　　山形大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　高橋　秀幸，金子　尚仁，川越慎之助，広井　正彦

101．卵管峡部平滑筋の収縮特性から見た子宮外妊娠の検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　慈恵医大・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　落合　和彦，徳留　省悟，中島　敏男，安田　充

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　蜂屋祥一

G21染色体異常14：50～15：40（演題102～106）藤原 篤（広島大医・婦人科）

102．XY・femaleにおけるMUIIer管発育と性腺との相関について

　　　　　　　　　　　　　　　　　国立名古屋病院・婦人科，同・検査科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　内田　雄治，戸谷　良造，後藤　溶二，黒木　尚之

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　中村　光治，今西　有二＊，鈴置　洋三

103．性染色体構成XXIXYを呈したmixed　gonadal　dysgenesis疑いの一症例

　　　　　　　　　　　　　　　　　鳥取大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　沢原　光信，富永　好之，前田　一雄

104．原発性無月経および無精子症の細胞遺伝学的検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　広島大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　吉村　　修，大浜 紘三，藤原　篤

105．Klinefelter症候群56例の臨床統計的観察

　　　　　　　　　　　　　　　　　千葉大医・泌尿器科，富山医薬大・泌尿器科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　布施　秀樹，川村　健二，皆川　秀夫，片山　喬＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　伊藤　晴夫，島崎　　淳

106．類宙官体型の特徴の分析

　　一女性例について一

国立名古屋病院・婦人科，名古屋大工・情報自制教室＊

　　戸谷　良造，石川　正文，唐沢　哲郎，三輪　是

　　下村　勉＊，鈴置　洋三

G22統計1．15：40～16：30（演題107～111）

107．不妊外来における臨床統計的観察

杉　山　陽　一（三重大医・婦人科）

群馬大医・婦人科，館林厚生病院・婦人科＊

　　飯島カッ子＊，大和田信夫，伊吹　令人，木村　　弘＊
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108．最近4年間の当科不妊外来における臨床統計

　　　　　　　　　　　　　　　　　　日本大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　栃木　明人，塚原

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　野口健太郎，河合

裕，山本　樹生，寺本　勝寛

俊，藤井トム清，柳沢　洋二

109．最近5年間における当科不妊外来統計

　　　　　　　　　　　　　　　　　　三重大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　西山　幸男，加藤　公弘，西村　公宏，吉村　公一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　松本　隆史，植松　有門，杉山　陽一

110．当院における最近5年間の不妊統計

　　　　　　　　　　　　　　　　　　仙台市向仁会永井病院

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　古賀　詔子，永井　　宏

111．当科不妊外来統計（1971～1980）

九州大温研・婦人科

　　松岡幸一郎，山口

　　門田　徹

G23統計2．16：30～17：20（演題112～116）

省之，宇都宮隆史，是永　迫夫

水野正彦（東京大医・婦人科）

112．不妊外来における妊娠成功例とその予後の検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　京都大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　藤井信吾，岡村　均，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　伴　千秋，本橋　亨，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　木下　幹久，西村　敏雄

野田　洋一，神崎　秀陽

麻生　武志，藤田　泰彦

113．当院不妊外来における妊娠成功例の検討

　　（クロミッド療法および通水治療の施行回数について）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　大阪市大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　岡本　吉夫，高野　　登，友田　昭二，恩田　　博

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　迫　久男，浜田和孝，須川　借

114．不妊症患者妊娠・分娩例の産科学的考察

　　　　　　　　　　　　　　　　　　名古屋保健衛生大・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　米谷国男，伊藤　誠，廣田　穣，千原　啓

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　多田　伸，作井　久孝，上田　真，馬島　秀泰

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　福島　穣

115．核家族化の妊娠・分娩に及ぼす影響に関する統計的検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　東京大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　佐藤　孝道，荻野　満春，箕浦

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　坂元　正一

116．当科外来における若年婦女子の統計的観察

　　　　　　　　　　　　　　　　　　九州大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　吉満　陽孝，野崎

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　楠田　雅彦

茂樹，水野　正彦

雅裕，堂地　勉，永田行博
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G24　手術　17：20～18：10（演題117～121）　　　藤　井　明　和（東海大医・婦人科）

117．家兎卵管のマイクロサージェリー：卵管釆切除と術後の妊孕性について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　東海大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　井上　正人，篠塚　孝男，根岸　則武，吉野かほる

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　本田　育子，杉原　義信，岩崎　克彦，黒島　義男

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　藤井　明和

118．卵管マイクロサージャリー術後の帝切時卵管所見

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　カーネギー産婦人科医院

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　印牧　義孝

119．卵管端々吻合術への細小血管吻合器の応用とその臨床成績

　　　　　　　　　　　　　　　　　　国立横浜東病院・婦人科，千葉大医・婦人科x

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　高野　昇，黄　　健哲，檜垣　康二Xi，前川　岩夫X

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　高見沢裕吉＊

120．癒着防止剤としてのDextran　70の検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　新潟大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　須藤　寛人，古谷　元康，岸　博士，竹内　正七

121．先天性膣欠損症の3例

　　　一特に，造膣術後に2相性基礎体温を示す正常月経の自然発来をみた症例一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　東京女子医大・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　松村　章子，黒島　淳子，村山啓三郎，篠崎百合子

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　和泉　玲子，大内　広子
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G25　プロラクチン3　9：10～10：20（演題122～128）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　仲　野　良　介（和歌山医大・婦人科）

122．実験的高プロラクチン血症における下垂体一卵巣系の機能

　　　　　　　　　　　　　　　　　　和歌山医大・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　八木　重尾，仲野　良介

123．Sulpirideによる高prolactin血症と黄体機能

　　　　　　　　　　　　　　　　　　慶応大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　佐藤　義之，中島　進，中村　幸雄，亀井　　清

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　檜垣　敬二，沢田　富夫，飯塚　理八

124．黄体機能不全とプロラクチン

　　　　　　　　　　　　　　　　　　九州大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　堂地　勉，大久保信之，津田　知輝，中村　正彦

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　永田　行博，楠田　雅彦

125．黄体機能不全症と血中prolactinおよびBromocriptineによる治療

　　　　　　　　　　　　　　　　　　西川婦人科クリニック，大阪医大・婦人科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　假野隆司，西川　潔，杉本　修＊

126．第1度無月経および黄体機能不全に対するCB－154およびクロミフェン併用療法の効果

　　　と意義について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　日本大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　塚原　　裕，吉田　竹郎，村井　一郎，尾崎　晴彦

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　津端　捷夫，柳沢　洋二，高木　繁夫

127．排卵性不妊婦人のProlactin分泌動態とBromocriptineの投与効果について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　慈恵医大・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　安江　育代，楠原　浩二，横山　敬，杉田　　元

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　中島　敏男，大高　東皓，蜂屋　祥一

128．CB－154の黄体機能に及ぼす影響

　　　　　　　　　　　　　　　　　　長崎大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　王　志洪，石丸　忠之，中野　龍夫，岡本　純英

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　森崎　正幸，今村　定臣，布施　正樹，山辺　　徹

G26．黄体　10：20～11：20（演題129～134）　　　　蜂　屋　祥　一（慈恵医大・婦人科）

129．BBT曲線による黄体機能の解析

　　　　　　　　　　　　　　　　　　山口大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　宮内　文久，豊島　博幸，上田　一之，平塚　圭祐

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　筒井　晴代，加藤　　紘，鳥塚　　正

■
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130．黄体機能不全の内分泌学的背景

　　　　　　　　　　　　　　　　　　千葉大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　前川　岩夫，寺田　夏樹，内藤　正文，小堀　恒雄

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　高見沢裕吉

131。不妊症患者のProgesterone値測定の意義

　　　　　　　　　　　　　　　　　　同愛記念病院・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　千国　宏文，黄　　世興，福岡　秀興，本間　恒夫

132．黄体機能不全に対するanti－estrogen，　tamoxifenの効果

　　　　　　　　　　　　　　　　　　熊本大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　福島　泰斗，田島　朝信，前山　昌男

133．Clomiphene　citrate投与時の血中ホルモンの動態：特に黄体期投与の影響について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　佼成病院・婦人科，慈恵医大・婦人科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　今川　信行，小幡　　功，蜂屋　祥一＊

134．黄体機能不全症の治療

　　　　　　　　　　　　　　　　　　日本バプテスト病院・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　卜　部　　宏

G27　子宮内膜症　11：20～12：10（演題135～139）　高　木　繁　夫（日本大医・婦人科）

135．女性不妊患者における外性子宮内膜症の臨床的検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　大阪医大・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　後山　尚久，矢田　守男，宮崎　和典，奥田喜代司

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　伊藤正尚，植木　実，杉本　修

136．Endometriosisに対するDanazolの効果

　　　　　　　　　　　　　　　　　　名古屋市大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　小池　晧弍，万歳　稔，三村三喜男，八神　喜昭

137．子宮内膜症に対するダナゾール投与の効果と内分泌学的変動

　　　　　　　　　　　　　　　　　　秋田大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　福島　峰子，太田　博孝，鈴木美千子

138．外子宮内膜症に対するdanazol療法

　　　　　　　　　　　　　　　　　　倉敷中央病院・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　高橋良樹，橘　洋一，浮田昌彦

139．Danazo1投与によるヒト子宮内膜エストロゲンおよびプロゲステロンレセプターの動態

　　　　　　　　　　　　　　　　　　新潟大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　広橋　武，星野　明生，花岡　仁一，佐藤　芳昭

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　竹内　正七
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G28　精子1。　9：10～9：50（演題140～143） 白井将文（東邦大医・泌尿器科）

140．Iayering　methodによる精液からの運動精子の分離

　　　　　　　　　　　　　　　　　東北大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　長池　文康，星　　和彦，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　森　良一郎，鈴木　雅洲

桃野耕太郎．星合　昊

141，FicoU　を用いた精子洗條，濃縮法

慶応大医・婦人科

　　真田　利男，小林　俊文，兼子　智．山口　順

　　中野真佐男，飯塚　理八

142．ヒト精子の培養後のcapacitated　spermの回収について

　　　　　　　　　　　　　　　　　東邦大医・第二解剖，同・泌尿器科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　岡田　詔子，加藤　守男，松橋

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　三浦　一陽＊，白井　将文＊

求X、藤尾　幸司＊

143．Zona－freeハムスター卵子を用いたヒト精子の受精能力への検討（IV）

　　一不妊患者103例の受精率の分析一

　　　　　　　　　　　　　　　　　東海大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　井上　正人，根岸　則武，吉野かほる、見常多喜子

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　藤井　明和

G29　精子2．　9：SO・－IO：30（演題144　一　147）

144．Percoll密度勾配法によるY精子，

飯塚理八（慶応大医・婦人科）

X精子の分離

慶応大医・婦人科

　　山口　順，小林　俊文，兼子

　　真田　利男，飯塚　理八

智，藤田　健一

145．ひとX－，Y一精子の形態測定

噸

Humboldt大，帝京大医・婦人科＊

　　Wolfgang　Rohde，土橋一慶＊，味香勝也＊，

　　荒井　清＊，沖永荘一＊

146．精子形態の臨床的研究

　　一減（乏）精子症について一

大和市立病院・泌尿器科，藤沢市民病院・泌尿器科＊，同・

中検＊＊，横浜市大医・泌尿器科＊＊＊

　　岩本　晃明，熊谷　治已，広J［

　　高井　修道＊＊＊

信＊，松下　和彦＊＊
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147．ストロボ多重露光式及び時間露光式精子運動測定法による精子運動能の検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　慶応大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　中野真佐男，兼子　智，河上　征治，小林　俊文

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　飯塚　理八

G30卵子・受精10：30～11：30（演題148・一・153）鈴木秋悦（慶応大医・婦人科）

148．手術用顕微鏡下でのヒト卵胞卵の採取

　　　　　　　　　　　　　　　　　　カーネギ産婦人科，東邦大医・第2婦人科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　遠藤　　誠，印牧　義孝，岩城　　章＊

149．ヒトの卵子におけるA5・3β一HSD，17β一HSD及びadenylate　cyclase活性に関する組織化

　　　学的検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　慶応大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　遠藤　芳広，大庭三紀子，鈴木　秋悦，飯塚　理八

150．合成培養液内でのヒト卵胞卵の成熟と体外受精

　　　　　　　　　　　　　　　　　京都大医・婦人科，京都大農・畜産学科＊，徳島大医・婦人科＊＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　山田一郎，西本利文，森　崇英＊＊，西村敏雄

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　丹羽晧二＊，入谷　明＊

151．In　vitroで排卵させた家兎卵の受精能

　　　　　　　　　　　　　　　　　　慶応大医・婦人科，ペンシルバニア大医・婦人科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　小林　善宗，鈴木　秋悦，飯塚　理八

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　E．E．　Wallach＊

152．培養家兎卵子の発育能力について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　日本大農獣医・家畜繁殖学

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　佐藤　嘉兵，木村まどか

153．走査電子顕微鏡によるマウス卵子透明帯の受精に伴う変化の観察

　　　　　　　　　　　　　　　　　　東海大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　根岸　則武，井上　正人，吉野かほる，藤井　明和

G31受精・胚　11：30～12：30（演題154～159）

　　　　　　　　　　　　　　　　　豊　　田　　裕（北里大獣医畜産・家畜育種繁殖学）

154．In　vitro　fertilizationにおける培養液中のsubstrateの影響

　　　　　　　　　　　　　　　　　　東北大医・婦人科，ハワイ大医・解剖学・生殖生物学＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　星　　和彦，鈴木　雅洲，柳町　隆造＊

155．マウス胞胚のIn　vitro　developmentに対する各種基質の影響について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　東邦大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　久保　春海，片山　進

156．マゥス胞胚のHatching　Processに対する各種薬剤の影響について

　　　一工，蛋白分解酵素及び同阻害剤の効果一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　東邦大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　片山　進，久保　春海
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157．体外受精に由来するマウス胚の培養について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　北里大獣医畜産・家畜育種繁殖学

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　豊田　裕，高杉　真，渋谷信江

158．ラット胚に比較した，牛胚の凍結保存法の簡易化の試み

　　　　　　　　　　　　　　　　　　岡山大農・家畜繁殖学

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　内海　恭三，湯原　正高

159．異種動物卵管内での受精に関する基礎的研究

　　　　　　　　　　　　　　　　　　旭川医大・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　溝口　久富，石川　睦男，清水哲也
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　　　　　　　　　　第2日　11月13日（金）　第3会場

G32　頸管粘液　9：10～10：00（演題160～164）　　鈴　木　雅　洲（東北大医・婦人科）

160．頸管粘液中の同種凝集素の検出

　　　　　　　　　　　　　　　　　　鳥取大医療短大部，鳥取大医・婦人科＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　実繁　幸男，沢原　光信＊

161．我々が考案したin　vitro精子一頸管粘液適合検査について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　東北大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　桃野耕太郎，星　和彦，長池　文康，星合　　昊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　上原　茂樹，平野　睦男，鈴木　雅洲

162，頸管粘液・精子適合テストの検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　札幌医大・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　幡　　　洋，佐藤　卓広，岡部　泰樹，下谷　保治

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　田中　昭一，橋本　正淑

163．頸管粘液の力学的特性

　　　一超音波物性と振動応答一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　聖マリアンナ大医・婦人科，同・機械技研キ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　佐賀正彦，浜田　宏，松村　剛，立石哲也＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　白崎　芳夫＊

164．Cervical　CapによるAIHの試み

　　　　　　　　　　　　　　　　　　兵庫医大・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　窪田　耕三，大原敬太郎，別所　健史，高田　喜嗣

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　礒島　晋三

G33　免疫　10：00～11：00（演題165～170）　　　　礒　島　晋　三（兵庫医大・婦人科）

165．造精機能障害における自己抗体の検索について

　　　　　　　　　　　　　　　　　　国立病院医療センター・泌尿器科，同・臨床研究部免疫学室＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　岩動孝一郎，青塚　新一＊，大川　雅子＊，横張　龍一＊

166．ヒト精漿特異抗原に対するモノクロナール精子不動化抗体の作製

　　　　　　　　　　　　　　　　　　兵庫医大・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　高田　喜嗣，辻　芳之，香山　浩二，礒島　晋三

167．ブタ透明帯抗原に対するモノクロナール抗体の作製

　　　　　　　　　　　　　　　　　　兵庫医大・婦人科，農林水産省畜産試験場内繁殖部＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　長谷川昭子，角田　幸生＊，香山　浩二，礒島　晋三

168．妊娠初期流産患者における免疫複合体の検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　愛知医大・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　沢口　啓造，藪下　広光，中北　武男，伊藤　祐正

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　石原　　実
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169．妊娠成立例の母体リンパ球に関する解析

　　　　　　　　　　　　　　　　　　聖マリアンナ医大・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　石井　明治，本間　寿彦，林

170．騰帯血リンパ球のMixed　Lymphocyte　Culture（MLC）抑制能

　　　　　　　　　　　　　　　　　　大阪大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　東　千尋，田中

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　倉智　敬一

G34妊娠　11：00・・一・11：50（演題171～175） 関　場

方也，浜田　宏

文男，根来　孝夫，中室　嘉郎

香（岡山大医・婦人科）

171．妊娠黄体のfunctional　life　spanについて

　　一人工妊娠中絶後のホルモン動態及びHCG投与効果からの検討一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　順天堂大医・婦人科，賛育会病院・婦人科X’

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　安藤三郎，古谷　博，吉田浩介＊

172．Clomiphene療法による排卵と妊娠

　　　　　　　　　　　　　　　　　　京都府立医大・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　藤井　正博，東山　秀声，広瀬　敏行，大野　洋介

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　玉舎　輝彦，岡田　弘二

173．多嚢胞卵巣症候群と高プロラクチン血症

　　一とくに排卵一妊娠管理上の問題点一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　秋田大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　福島　峰子，太田　博孝

174．てんかん合併妊娠の問題点と児の予後についての検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　東京大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　荻野　満春，佐藤　孝道，水野　正彦，坂元　正一

175．羊膜上皮細胞の形態学的研究

東海大医・婦人科

　　林　茂興，吉野かほる，藪田ゆき子，大和　竜夫

　　林　茂一郎，佐橋　徹，塩塚　幸彦，小林　一夫

ρ
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　　　　　　　　　　第2日　11月13日（金）　第4会場

G35性行動　9：10～9二50（演題176・一・179）　　　百　瀬　和　夫（東邦大医・婦人科）

176．雄マウス尿中の春機発動促進フェロモンの同定

　　　　　　　　　　　　　　　　　　岡山大農・家畜繁殖学

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　西村　和彦，藤谷　泰裕，内海　恭三，湯原　正高

177．不妊婦人におけるsexual　dysfunction

　　　　　　　　　　　　　　　　　　東邦大大森病院・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　百瀬　和夫，久保　春海

178．機能的インポテンスの血漿catecholamineに関する検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　聖マリアンナ医大・泌尿器科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　長田　尚夫，井上　武夫

179．体重減少性無月経，無排卵に関する考察

　　　　　　　　　　　　　　　　　　富山県立中央病院・婦入科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　舘野政也，北川義彦，林義則，舌野徹

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　中曾根敬一，南　　幹雄，舟坂　雅春

G36　避妊　　9：50～10：30（演題180～183）　　　　広　井　正　彦（山形大医・婦人科）

180．IUD　20年

　　　　　　　　　　　　　　　　　　東京電力病院，大田原赤十字病院＊

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　根本　謙，村山　茂＊

181．種々の殺精子剤による妊孕性の抑制に関する基礎的検討とその臨床へのacceptabilityに

　　　ついて

　　　　　　　　　　　　　　　　　　山形大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　金子　尚仁，小田　隆晴，川越慎之助，広井　正彦

182．経口避妊薬投与時におけるglycosylated　hemoglobinの動態

　　　　　　　　　　　　　　　　　　聖マリアンナ医大・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　矢吹　寛，石井明治，林　方也，浜田　宏

183．ノルアドレナリン精管洗浄法

　　　　　　　　　　　　　　　　　　名古屋大医・泌尿器科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　成田　晴紀，三宅　弘治，三矢　英輔

G37　検査　10：30～11：00（演題184～186）　　　門　　田　　　徹（九州大温研・婦人科）

184．Tubaloscopeの開発とその臨床応用

　　　　　　　　　　　　　　　　　　慶応大医・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　永田　哲朗，河上　征治，末光　博雄，森定　優

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　飯塚　理八
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185．自動通水システムの開発

　　　　　　　　　　　　　　　　　　九州大温研・婦人科

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　是永　迫夫，門田　徹

186．子宮外妊娠の疑いにて手術操作を行つた症例の検討（1976～1980）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　川崎市立川崎病院

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　関　　賢一，蛯原　照男，宮本　尚彦，白井英一郎

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　長田　宏，岩田慕行，林　　茂

」



L

　　　　　会　　長　　講

　　　　　　座長　松　本　清

わが不妊症研究の歩み

京都大学教授

　演

一
（自治医大教授）

西　村　敏　雄
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会長講演

わが不妊症研究のあゆみ

京都大学教授西村敏雄

』

　当教室では昭和30年以降，特殊外来の一環として不妊外来を設置し，不妊症の系統的な診療

を開始するとともに，内視鏡の重要性に着目し，原因不明不妊の診療に際し器質性疾患の除外

にこれを有効に利用してきた．一方基礎的研究面においても，上位中枢から標的臓器にいたる

一
連の機能的および形態的検討が開始された．

　まず上位中枢機能に関連して，ヒトおよびbaboonでの実験的高プロラクチン血症における

視床下部下垂体卵巣系機能変化の分析を行ない，月経異常患者診療に際してのプロラクチン測

定の意義を指摘した．排卵機序に関しては，卵巣レベルでヒト卵胞壁平滑筋，膠原線維脈管

の形態と機能との関連について解明を加え，さらに，成熟卵胞における排卵から黄体形成過程

にいたるステロイド生合成の推移を基盤として多嚢胞卵巣の病態につき考察した．

　受精過程に関しては透明帯特異抗原の問題を取り上げ，透明帯構成成分として単一種の糖蛋

白を精製分離し，抗原構造の解析と抗透明帯抗体の生物作用につき検討し，さらに臨床面では

原因不明不妊における抗透明帯抗体の意義につき指摘した．また，着床機序の面では組織培養

法を用い，妊娠初期のトロホブラストと子宮内膜の相互作用につき細胞レベルで検討を加え

た．これらの基礎研究について概略をのべるとともに本研究から得られる知見の示唆する臨床

応用面での展望についても述べる．
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特別講演1

　　　　　　　　　　　　　　座長東條伸平（神戸大教授）

排卵機構一卵胞の機能形態学一

　　　　　　　　　　　　　　京都大学講師岡村　均

特別講演II

　　　　　　　　　　　　　　　座長佐久間勇次（日大教授）

黄体機能とその調節因子一最近の研究の歩み一

　　　　　　　　　　　　　大阪府立大学教授藺守龍雄

特別講演III

　　　　　　　　　　　　座長小　島　 秋（大阪医大名誉教授）

子宮内膜症の保存療法一ホルモン療法と手術療法一

　　　　　　　　　　　　　大阪医科大学教授杉本　修

特別講演IV

　　　　　　　　　　　　　座長高井修道（横浜市大教授）

男子不妊症の最近の問題

　　　　　　　　　　　　　　千葉大学教授島崎　淳

外人招請講演1

　　　　　　　　　　　　　　座長　飯　　塚　　理　　八（慶応大教授）

Physiology　of　fertilization

　　　university・f　Pennsylvania　Pr・f．　Luigi　Mastroianni，　Jr．

外人招請講演II

　　　　　　　　　　　　　　　座長坂元正・一（東大教授）

Induction　of　ovulation　with　hMG／hCG－

theoretical　and　clinical　aspects

　　　　　　　　　s。r。ka　Medical　center　P・・f．　Vaclav　Insler
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特別講演1

排卵機構一卵胞の機能形態学一

京都大学医学部婦人科講師

　　岡　村　　　均

　排卵現象の本態は卵胞腔からの卵の放出であり，このためには排卵卵胞の頂部壁が離開しな

ければならない．この現象がどのような機構によつて起るのか，またこれらを制御している因

子は何かという問題については極めて複雑であり，いまだ不明の点も多い．演者らは卵胞壁を

構成する種々の組織・細胞を，酵素組織化学，細胞化学，超微形態学，血管鋳型作製などの形

態学的手法を駆使して観察するとともに，これら卵胞壁構成成分の機能を生理学的，生化学的

にも検索し，卵胞壁の排卵時変化を機能形態学的に追求して，排卵機構の解明に努めているの

で，このデータを中心に講演する．材料としては，長期にわたつて蓄積したヒト卵胞を中心

に，さらに実験モデルとして家兎を用いた．

　卵胞壁は胚上皮細胞（GE），白膜層（TA），外爽膜層（TE），内黄膜層（TI），基底膜（B），

穎粒膜細胞層（G）からなり，TAは主として膠原線維（Co），　TEはCoと線維芽細胞（F）

および平滑筋（SM）と自律神経線維（AN）が存在し，　TIは毛細血管系（Cap）にとんでい

る．排卵直前に認められる著明な形態学的変化は，GEでの変性像，　TA，　TEでのCoの著

減消失とFにおけるlysosomes様穎粒（Ly）やmultivesicular　structure（MV）の出現，

ANの増加傾向，　Capの腫大拡張と透過性の充進，特に頂部Cap（A・Cap）での白血球の増

加・遊走と血栓形成，Bの菲薄化，　Gのステロイド産生細胞への変化とlysosomes活性の出

現である．これらの形態学的変化のうちCoとFの変化は，卵胞壁中のvertebrate　collagenase

活性，DNP－peptide分解酵素活性，　N－CBZ－GPGGPA分解酵素活性，　BANA分解酵素活性

といつた排卵酵素といわれる蛋白融解酵素の変化とよく一致する．GのLy活性の出現もBの

菲薄化およびG細胞間接合の疎化と一致している．ANの増加傾向は排卵時の卵胞壁収縮性の

増強を示唆しており，これも生理学的データと一致している．

　これらの機能形態学的観察は，排卵時の卵胞壁頂部組織の離開が毛細血管透過性充進による

卵胞内腔の増大と排卵酵素，自律神経支配下にある平筋滑収縮などに代表される卵胞壁固有構

成成分の充進した機能の統合の結果であることを示唆している．
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特別講演II

黄体機能とその調節因子

一
最近の研究の歩み一一

大阪府立大学農学部教授

　藺　守　龍　雄

　この講演題目の中の「黄体機能」とあるのを「黄体のもつProgestins分泌機能」を意味す

るものとして，また，「その調節因子」については主に‘‘1uteotropic　factor”を中心に述べさ

せていただきたい．

　さて，「哺乳動物の黄体機能の調節因子」という問題をとり上げてみると，これについて統

一
的な原理に基く概念を打ち出すことは，とうてい無理である．理由は現象面で明らかな「種

属差」がしばしば観察されているからである．生殖生理の研究課題の中で‘‘Mechanism　con－

cerning　Hormonal　Regulation　of　Corpus　luteum”というのは現在もつとも活発な研究分野

の一つであろう．多数の論文が絶え間なく発表されているが，そのほとんどが，実験動物に便

利な「ラット」を選んでいる．時に目新しいテクノロジーによるアプロ　一一チの展開が見られ，

本邦におけるかなりの数の研究室からも夫々ユニークな研究報告が次々と提供されている現状

である．今回は時間的制約もあるので，本邦研究者のものは省かせていただき，最近話題とな

つた海外のこの方面の一部研究のアウトラインを紹介して御参考に供したい．

　最近のトピックスの一つとして上げたいものにNeill一派（Atlanta；Emory　University）が

1975にまとめた報告がある．ラツトの性周期と偽妊娠期における黄体のProgesterone分泌に

関与するProlactin（PRL）の血中動態をクPt・一ズ・アップさせたのが目を引く．偽妊娠刺激

の直後よりPRLの特異なSurge（diurnalおよびnocturnal）が連日に表れて，所謂「偽

妊娠黄体の救助」（Rescue　of　the　Corpus　luteum　of　Pseudopregnancy）がPRL　dependent

な環境下に行われるという概念を固定的なものにした．

　次に，Rothchild－一派（Cleaveland；Case　Western　Reserve　University）tON’長年にわたる

研究室の業績の集積の上に立つて注目すべき報告を1974に提出した（W．K．　Morishige＆1．

Rothchild）．ラットの妊娠期前半の黄体の維持と，　Luteal　Progesterone分泌に関するtrophic

factorとしては長年PRLが一般的に考えられがちであつた．もとより，これに対する反論も

幾つか出されてはいたが，広く合意を得るには至つていなかつた．この内容豊かな実験報告は

LH抗血清（LH－AS）または，　Ergocornine（PRL分泌を抑制する麦角系アルカロイド；ECO）

を妊娠第1日（交尾日）から第12日の問のラットに投与する形で開始され，流産の発生や血中

LH，　FSH，　Progesterone値の変化の観察，　PRLまたはLHによる救急処置の結果，さらに

妊娠第6～9目の問，および第10～15日の間に子宮摘除を行なつた時の発情休止期間の変化の

観察等から成り立つているが，この実験の結論と1972に行なわれた報告（G．Pepe＆1．　Rothc－

hild）からRothchild一派が発表した内容の概要は次のようになる．

　ラットの妊娠黄体の維持とprogesterone分泌のtrophic　factorとなるのは

　◎妊娠第1～第7日：PRL　dependent

」

9
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　　（但し，Estrogenの協同があるものと推測）

　◎妊娠第8～第11（12）目：〔rPL－LH〕complex　dependent

　　（但し，LHのとくに必要なのは第8，第9の両日が中心。　rPLはPlacental　Luteotropin）

　◎妊娠第12～分娩目：rPL　dependent

　次に，G．　Giboriの最初の研究報告C77）はRothchildの指導下に行われたが，翌年から

彼はUniversity　of　Illinois，　Chicago　Medical　Centerに移り，　University　of　Michiganグ

ループ（L．Keyes，　J．　Richardsら）との協同研究の結果を発表し始めている．このdyna－

mismに富む，個性の強い研究者の報告内容がどの程度まで普遍的な承認を早期に獲i得するか

どうかは興味があるが，’77，’78，’80の研究報告を通じての彼の主張は一妊娠黄体の中で生合

成されたEstrogenこそがLuteal　Functionのtrophic　factorとして最初に登場させるべき

存在であり，その果す役割りの重要性がもつと広く認識されるべきであるという．

　最後に，かなり以前よりわが国獣医・畜産学領域の若い研究者達が数多く協同研究を実施し

て来たW。C．　Wiest（St．　Louis；Washington　University）のもとで，演者の大学から2

人の若い研究者が協力して興味のある実験手段の開発が昨年から開始されている．このMetho－

dologyはpregnant　luteal　cellsをcollagenaseで消化して，　dispersed　cellsとし，　metria－

zamide　density　gradient法によつて遠心することにより2層のIuteal　cel1層に分けること

に成功した．Band　I層（10wer　density）はBand　n層（higer　d。）より10倍高いProg・

esteroneを含むことが屡々で，このBand　I層の含むProgesteroneは卵巣静脈血，全身静

脈血中のProgesterone量とも平行して動き，　LHの添加に反応してProgesterone量の増加

を敏感に示した．この方法は今後も，黄体のProgestins分泌能に関する研究に広く利用され

る可能性があると思われる，

の
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特別講演HI

子宮内膜症の保存療法

一
ホルモン療法と手術療法一

大阪医科大学産婦人科教授

　　杉　　本　　　修

　子宮内膜症のなかでも外性子宮内膜症（Em）患者の不妊率は20～75％に及ぶといわれてい

る．本症は主に骨盤内臓器に多発し，エストロゲン依存性に増殖を続け，しかも進行すれば周

囲組織と必らず強固な癒着を起こすという特異な性格を持つている．

　本症のいかなる病態が不妊の原因になつているかまだ十分解つていない．妊孕能を向上させ

るためには一般に薬物的に病巣をできるだけ縮小させ，手術的に癒着剥離，病巣摘除および腹

膜被覆をするいわゆる保存療法が行われている．

　現在最もポピュラーな薬物療法である偽妊娠療法と偽閉経療法，および新しく開発した保存

手術療法を紹介し，妊娠能に対する治療効果について述べたい．

　偽妊娠療法は局所作用の強い合成ゲスタゲンとエストロゲンの合剤ノァルテンDの長期投与

（3～8ヵ月）について述べる．偽閉経療法は中枢抑制の強v・Danazol　200　一・　400mg／日を3～

5カ月間投与した効果を示す．

　外性内膜症の好発部位は卵巣，仙骨子宮靱帯とダグラス窩である．この部分の癒着を剥離し，

病巣をとり除いたあとの腹膜被覆をいかに完全に行うかというのが，この保存手術の成否の鍵

である．演者は健常部分が比較的広い円靱帯周辺の腹膜を利用して内性器後方を被覆する方法

を考案した．これまで42例に対し本手術を施行し，自覚症状の消失と妊娠率の向上に勝れた効

果を見出した．

　現在なお発見の段階では進行例がかなり多い外性内膜症の保存療法には，薬物療法や手術療

法を単独で行うよりも，これらを適当に組み合わせて行うほうが，自他覚症状の改善，妊娠率

の向上や再発率の減少によい効果をもたらすことが分つたので，併せてその成績を紹介する．

｛

●

●
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特別講演IV

男子不妊症の最近の問題

，

千葉大学医学部泌尿器科教授

　　　島　崎　　　淳

（

1　精索静脈瘤

　男子不妊症の原因として精索静脈瘤は最近とくに注目されているが，それが造精機能を障害

するメカニズムについては未だ一定の見解が得られておらず，又，その診断についても問題

がある．教室における本例についてホルモン検査，thermography，　DoPPIer法による静脈血

流検査，精索静脈撮影，睾丸のスコア・カウント等を行ない，又，その妊孕に対する予後を調

べた．これら各種検査結果について報告する．診断法としてはDoppler法によるものが最も

すぐれていた．手術施行後の精液所見は約2／3で何らかの改善がみられた．妊娠成立は無精子症

および重度乏精子症を除いた例の約1／3にみられた．

　本例の精索静脈血中プロスタグランディン（PG）EおよびFを測定すると，これらは末梢血

中に比して高値を示した．これより，腎で産生されたPGが睾丸へ逆流して造精機能を障害す

るメカニズムが示唆された．さらに，ラツト陰嚢内へPGF2αを注入することにより実験的に

睾丸障害をひきおこすことができた．

　なお，ラットでは種により内精静脈の拡張をみるが，その場合でも睾丸組織には異常をみな

い．又，左腎静脈の部分結紮によつても造精機能障害をおこさせることは出来なかつた．

JI　最近観察された新しい精子の異常

　精子鞭毛のATPaseであるdynein　armを欠くために精子が運動性を示さない所のimmo・

tile　cilia　syndromeが明らかとなつた．さらに，精子鞭毛のdynein　arm以外の微細構造の

異常によつても本症候群がひき起こされることも分つてきた．教室で経験したim皿Otile　Cilia

syndrome症例を呈示するとともに，これと現在まで精子死滅症と呼ばれてV・たものとの関係

について考察する．

奪
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外人招請講演1

PHYSIOLOGY　OF　FERTILIZATION

　　　　　　　　　　　　Prof．　Luigi　Mastroianni，　Jr．

Department　of　Obstetrics　and　Gynecology，　University　of

　　　　　　　　Pennsylvania，　Philadelphia，　Pa，　USA． ■

　　　　On　release　from　the　ovary，　the　ovum　is　ready　for　the　final　process　of　maturation

which　occurs　during　fertilization．　Ejaculated　spermatozoa　have　completed　the　miotic

process，　but　they　must　undergo　further　conditioning　before　they　acquire　the　capacity　to

fertilize．　Capacitation　of　human　sperm　can　occur　in　vitro　within丘ve　hours．

　　　　Fertilization　includes　penetration　through　the　cumulus　oophorus，　corona　radiata，

zona　pellucida　and　into　the　vitellus．　The　loosely　arranged　outermost　layer　of　cells，　the

cumulus　oophorus，　can　be　dispersed　with　hyaluronidase．　The　inner　Iayer，　the　corona

radiata，　is　densely　arranged，　and　separation　occurs　under　the　influence　of　bicarbonate

ion　from　oviducta1且uid。　The　zona　pellucida　can　be　dissolved　with　trypsin－like　enzymes．

Hyaluronidase　and　trypsin　activity　are　found　in　the　acrosomal　portion　of　the　sperm

head．　Before　penetrating　the　zona，　spermatozoa　become　attached　to　it．　After　penetra・

tion，　normally　one　spermatozoan　attaches　to　the　cell　membrane　and　as　penetration

occurs，　cortical　granules　in　the　periphery　of　the　ovum　are　released．　Thereafter，　addi－

tional　spermatozoa　do　not　bind　to　the　egg　membrane，　and　further　penetration　is　blocked．

Occasionally　more　than　one　spermatozoan　penetrates　in　vitro　resulting　in　polyploidy　and

subsequent　abnormal　development．　At　least　50％of　in　vivo　fertilized　embryos　abort，

and　hence，　one　can　anticipate　a　high　failure　rate　following　embryo　transfer．

　　　　After　the　spermatozoan　is　in　the　cytoplasm，　the　sperm　head　enlarges　to　form　the

male　pronucleus．　The　chromatin　of　the　ovum　condenses　into　female　pronucleus．　The

pronuclei　join，　the　pronuclear　membrane　breaks　down，　and　chromosomes　from　each

parent　intermix．　Metaphase　of　the丘rst　mitosis　marks　a　conclusion　of　the　fertilization

process．　The　two　cell　stage　occurs　shortly　thereafter．　This　whole　process　requires

approximately　12　hours　in　the　rabbit，12－21　hours　in　the　sheep，20－24　hours　in　the　cow，

between　26－49　hours　in　the　rhesus　monkey　and　approximately　36　hours　in　humans．

　　　　For　nearly　a　century　efforts　have　been　made　to　fertilize　mammalian　ovum　in　vitro．

Cleavage　is　not　a　reliable　criterion　for　fertilization，　as　the　unfertilized　mammalian　ova

often　exhibit　degenerative　changes　which　resemble　cleavage．　The　presence　of　chromatin

in　each　cell　does　not　rule　out　parthenogenetic　cleavage．　In　a　single　cell，　the　presence

of　two　pronuclei　associated　with　the　clearly　identifiable　sperm　products　in　the　cytoplasm

are　generally　acceptable　criteria．　Ultimate　proof　of　fertilization　is　transfer　of　the　in

vitro　fertilized　specimen　to　a　host　reproductive　tract　for　continued　development　and

delivery　of　young．

　　　Hamster　ova　denuded　of　the　zona　pellucida，　can　be　penetrated　by　human　sperma－

tozoa．　This　system　has　been　suggested　for　evaluation　of　the　ability　of　the　human　sperm

jr
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to　penetrate，　and　hence，　is　another　parameter　to　study　the　male　ejaculate．

　　　For　human　in　vitro　fertilization，　follicular　ova　are　aspirated　at　laparoscopy．　Recovery

must　be　timed　within　a　few　hours　of　anticipated　ovulation．　Endocrine　monitoring　and

ultrasound　have　been　used　for　timing　of　ovum　recovery．　Transfer　into　the　uterus　is

carried　out　at　the　eight　stage　after　48　hours　in　culture．　When　the　oocyte　is　aspirated，

some　of　the　granulosa　cells　are　removed　with　follicular　fluid．　Hence，　the　corpus　luteum

may　not　function　normally．　The　pitfalls　encountered　include　inability　accurately　to

determine　the　correct　time　for　ovum　recovery，　failure　to　recover　the　oocyte，　failure　of

in　vitro　systems　to　support　fertilization　process，　abnormal　fertilization　with　subsequent

embryo　demise，　failure　of　implantation　following　transfer　and　a　high　incidence　of

pregnancy　wastage　even　under　normal　conditions．　These　and　other　factors　result　in

alow　success　rate．　Information　gained　from　carefully　done　studies　will　be　useful　in

our　understanding　of　human　reproductive　processes，　and　may　provide　a　reasonable

alternative　to　the　treatment　of　patients　with　advanced　tubal　disease．

［

1
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INDUCTION　OF　OVULATION　WITH　hMG／hCG；
　　　　THEORETICAL　AND　CLINICAL　ASPECTS

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Vaclav　INSLER

Division　of　Obstetrics　and　Gynecology，　Soroka　Medical　Center　and

　　　　Faculty　of　Health　Sciences，　Ben－Gurion　University　of　the

　　　　　　　　　　　　　　　　　　Negev，　Beer－Sheba，　Israe1

山

　　　　Anovulation　is　one　of　the　most　frequent　causes　of　infertility．　Analysis　of　41arge

series　of　infertile　populations　revealed　that　ovulation　disorders　were　considered　to　be

the　main　pathology　in　15％－49％of　the　couples．　It　seems　that　the　incidence　of　ano－

vulation　depends　on　the　type　of　population　served，　on　the　faciiities　of　the　fertility　clinic

and　on　the　scienti丘c　interest　of　its　staff．

　　　　The　introduction　of　powerful　ovulation　inducing　agents　such　as　gonadotropin－releasing

hormone（GnRH），　gonadotropins，　clomiphene　and　ergoline　derivatives　changed　the　trea－

tment　of　anovulatory　infertility　from　a　chance－trial　and　error－proposition　into　a　well

de丘ned　therapy　with　predictable　success　rate。　The　rationale　of　gonadotropin　treatment

is　to　induce　ovulation　by　providing　FSH　and　LH　stimulation　of　the　magnitude，　timing

and　sequence　similar　to　those　observed　in　a　spontaneous　ovulatory　cycle．　In　order　to　do

that，　detailed　knowledge　on　levels　and　cyclic　fluctuations　of　FSH，　LH，　estrogen　and

progesterone　as　well　as　understanding　of　the　mechanism　colltrolling　hormonal　changes

occuring　during　the　cycle　has　to　be　obtained．　This　information　is　now　available　and

well　documented。

　　　Follicular　development　and　ovulation　depend　upon：

　　1．

　　2．

　　3．

　　4．

　　5、

　　6．

　　7．

It　is

difficult　to　reproduce

stimulation

ovulation

should　not

Such　a　design

most　of　gonadotropin

spontaneous　ovulation　were　sterile．

　　　　Thus，　at　present，　the　aim　of　gonadotropin　therapy　is　to　induce　ovulation　and　pre－

gnancy　in　all　suitable　cases　while　avoiding　hyperstimulation　and，　as　far　as　possible，

The　pulsatile　release　of　GnRH

The　relative　amounts　of　FSH　and　LH　available

The　number　and　sequence　of　appearance　of　ovarian　FSH　and　LH　receptors

The　relative　amounts　of　estrogen　and　androgell

The　amount　and　time　of　appearance　of‘‘inhibin－like”substance

The　amount　and　time　of　appearance　of　progesterone．

The　feed－back　control　betweell　the　hypothalamus，　pituitary　and　ovary．

obvious　that　some　features　of　the　spontaneous　ovulatory　cycle　would　be　very

　　　　　　　　　　in　induced　cycles．　These　are　at　present：1）Pulsatile　gonadotropic

，2）Ef丑cient　feed　back　control　and　3）Precise　intraovarian　control　leading　to

of　the‘‘dominant”　follicle　only．　Indeed，　gonadotropin　therapy　is　not　and

　be　designed　to　exactly　mimic　the　hormonal　pattern　of　a　spontaneous　cycle．

　　　　　would　be　theoretically　almost　impossible　and　clinically　undesirable，　since

　　　　　　　　　　　induced　cycles　with　hormonal　levels　identical　to　those　observed　in

’
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multiple　gastation．

　　　　There　exists　only　one　absolute　pre－colldition　for　instituting　gonadotropin　therapy：

the　presence　of　ovaries　capable　of　response　to　stimulation．　In　clinical　practise，　however，

treatment　is　withheld　or　postponed　when　there　is　evidence　of　a　space　occupying　lesion

in　the　hypothalamic・pituitary　area；or　in　the　presence　of　a　pronounced　endocrinopathy

（thyroid，　adrenals，　etc）；or　when　pregnancy　is　contraindicated；or，　when　in　addition　to

anovulation，　other　serious　fertility　disturbances　are　detected．

　　　　Ideally，　gonadotropins　should　be　used　as　substitution　therapy　in　amenorrheic　patients

with　quiescent　ovaries　and　low　levels　of　gonadotropins．　Practically，　however，　this　type

of　treatment　is　also　applied　as　stimulation　therapy　in　women　with　a　variety　of　cycle

and　fertility　disturbances　who　failed　to　respond　to　other　ovulation　inducing　therapies．

　　　　In　order　to　be　effective，　gonadotropin　therapy　must　conform　to　some　basic　principles：

a）

b）

c）

d）

When　properly

produce

this　agent．

tion　inducing　therapies

tlve　serles

secondary　treatment　following　failure　of　other　therapy，

　　　　The

syndrome

hyperstimulation　seems　to　be　rather　rare，

in　large　SerieS）

being　twin　gestations．

Interestingly　enough，

course　of　pregnancy　and　the　post－natal　deve1opment　of　children　were　reported　to　be　compa・

rable　to　normal　population．　A　number　of　girls　born　following　induction　of　ovulation

with　gonadotropins　reached　puberty．　Their　sexual　development　is　norma1．

　　　　Considering　its　bene丘ts　as　well　as　its　cost，1imitations　and　comp1量cations，　gonado－

tropin　therapy　is　a　most　e伍cient　tool　in　the　treatment　of　anovulatory　infertility．

The　effective　daily　dose　of　hMG　must　be　established

Follicular　development　must　be　initiated　and　maintained　until　at　least　one

follicle　reached　the　preovulatory　stage

At　a　speci丘c　moment　the　FSHILH　ration　must　be　rapidly　changed　in　order

to　induce　ovulation　and　corpus　luteum　formation

Accurate　estimation　of　the　effective　daily　dose　of　hMG　and　proper　timing　of

the　hCG　admillistration　must　be　ensured　by　adequate　monitoring　of　therapy．

　　　　　　　planned　and　well　executed，　gonadotropin　therapy　may　be　expected　to

pregnancy　in　approximately　80％of　suitable　patients　primarily　treated　with

　　　In　infertile　patients　treated　with　gonadotropins　after　failure　of　other　ovula

　　　　　　　　　　　　　，the　pregnancy　rate　is　much　lower，　In　recently　compiled　cumula・

　　including　5，387　patients，　the　majority　of　whom　received　gonadotropins　as　a

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　the　conception　rate　was　37．7％．

main　complications　of　gonadotropin　therapy　are：a）ovarian　hyperstimulation

；b）high　multiple　pregnancy　rate　and　c）increased　abortion　rate．　Severe

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　its　incidence　being　less　than　O．5％（as　reported

　　　　　．Multiple　pregnancy　rare　is　approximately　29％the　vast　majority（78％）

　　　　　　　　　　　　　The　abortion　rate　is　usually　reported　to　be　in　the　range　of　20％．

　　　　　　　　　　　　in　repeated　pregnancies　the　abortion　rate　seems　to　be　much．　The



　　　　　　　　　　シ　ン　ポ　ジ　ウ　ム

‘‘

生殖細胞・初期胚の環境因子”

　　　　　　　　　　　　　　座長　　　京都大学農学部教授

　　　　　　　　　　　　　　　　　　京都府立医科大学教授

①　哺乳動物の体外受精と環境条件

　　　　　　　　　　　　　　　　　　京都大学農学部助教授

②　受精と透明帯構成成分

　　　　　　　　　　　　　　　　　　京都大学産婦人科助手

③　男性不妊症における精漿成分の意義

　　　　　　　　　　　　　　　　　京都大学泌尿器科助教授

④黄体化および黄体機能調節機構

　　　　　　　　　　　　　　　　　　東京大学産婦人科講師
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シンポジウム①

哺乳動物の体外受精と環境条件

京都大学農学部畜産学科

　丹　羽　晧　二

　環境変化が受精におよぼす影響について全てを明らかにすることは不可能であるが，体外受

精技術の進歩に伴つてその解析が容易となつた．ここでは，下記の3つの項目に限つて最近私

達の研究室で行われた実験を中心としてその成績を報告する．1）培養液：動物種により，ま

た研究者によつても使用される培養液の組成は異なつているが，ある組成がある動物種におい

て特異的に必要な理由は明らかでない．私達は，ラット用の培養液として知られている修正

KRB液を用いて，ウシ，ブタ，マウス，ハムスターおよびヒトの卵子の体外受精に成功した

が，この培養液中での前培養で精子の受精能獲得誘起が可能な動物種はマウスとヒトのみで，

ウシ，ブタおよびハムスターでは何等かの生体産物の存在が必要である．さらに，精子の受精

能獲得と卵子の受精にとつて必要な基質の種類や組合わせが，動物種により異なることを見出

した．また，ウサギの精巣上体精子が生体液を含まない化学組成の明らかな培養液中で完全に

受精能を獲得することも見出した．2）精子濃度：体外受精における最も大きな欠点の一つは

多精子受精卵の割合が高いことである．これは明らかに体外受精に必要な最低精子濃度が体内

環境におけるそれよりも高いことによる．私達はラットを用いて，実験方法の改良により既報

の数値よりも低い精子濃度下での体外受精が可能であり，多精子受精率も低下することを見出

した．ハムスターにおいても環境条件を変えることにより，多精子受精の頻度を低下させるこ

とが可能である．3）透明帯：精子が卵細胞質内に侵入する以前にまず通過しなければならな

い透明帯も一つの環境条件と考えられる．透明帯を除去したハムスター卵子を用いて，ヒトを

含む異種動物の精子の受精能獲i得誘起の有無を検討する試みがなされている．私達もブタやヤ

ギの精子がある一定の処理後に透明帯除去ハムスター卵子に侵入しうることを見出した．
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シンポジウム②

受精と透明帯構成成分

京都大学医学部婦人科学産科学教室

　　　　　　野　田　洋　一

　受精の過程は，精子の透明帯表面への結合にはじまり，透明帯の貫通，つづいて精子と卵膜

の融合へと進むが，この間，透明帯は単に精子が通過しなければならない障壁としてではな

く，卵の保護作用と共に異種間受精阻止や多精子受精阻止作用を通じて機能している．これら

透明帯が本来有する機能に加えて，近年，抗透明帯抗体がin　vitro及びin　vivoに於て受精

阻止効果を示す事が報告され，受精阻止効果がin　vivoでは可逆的であることや，透明帯抗

原が組織特異的であると考えられる事から免疫学的避妊法開発の可能性が示唆されているt

　一方，哺乳類透明帯の構造ならびに構成成分に関する解析は極めて不充分であり，糖蛋白質

より構成される事が報告されてはいるが，構成成分を高純度に単離した報告はなく構成成分に

関する確かな生化学的知見を得る事が急がれている．我々はこれまで収集困難であつた透明帯

標品の大量収集法を開発し，ヒト透明帯と免疫交叉性を示すブタ透明帯標品を大量に得，これ

を可溶化したあとカラム操作及び電気泳動法により均一な糖蛋白質を単離し得た．単離された

糖蛋白は電気泳動法によると見かけの分子量が6万（α）と9万（β）の二種から成るが，これ

らの成分は溶媒中で集合体を作る傾向が著しく又試料の処理方法によつてはゲル上の挙動が著

しく変化するなど構成成分の性格の複雑さを示している．しかし両成分共ペプチドのN末端は

グルタミン酸であり，アミノ酸組成及び糖組成も両成分ほぼ同じ値を示している．現在α，β

両成分の性質に関して抗原性の比較も含めて検討中である．

　本研究では，①単離した糖蛋白に関する解析の結果，②透明帯抗原の組織特異性の検討，③

抗透明帯抗体の受精阻止効果及びその作用機構等に関して報告し，考察を加える予定である．
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シンポジウム③

男子不妊症における精漿成分の意義

京都大学医学部泌尿器科学教室

　　　　桐　山　蕾　夫

職

　男子不妊症の多くは，その病因すら不詳で，とくに無精子症では主として造精機能障害によ

る睾丸原発性のものと精路の閉塞性疾患によるものとに大別されてきた．また多くの物質の精

漿中濃度が測定されているが，精子細胞に対する生理学的な意義は不明なことが多い．

　一方，最近，潰瘍性大腸炎の治療に専一的に使用されてきたsalicylagosulfapyridine（SASP）

に男子妊孕性を障害する可能性が指摘された．演者が経験した同様な2症例を紹介するととも

にSASPが直接精子細胞を障害することを示唆する実験成績を報告する．

　このような精子細胞を直接障害することで発生する男子不妊症が存在するか否かといつた見

地から，改めて血中FSH値やLH値と精液所見，睾丸組織像との関連を検討した．また実

際に細胞膜障害作用をもつ過酸化脂質が男子不妊症患者の精漿中で増加しているか否かを知る

目的で測定した成績を発表する．

　他方，過酸化脂質に対して抗酸化作用をもつビタミンE（抗不妊因子）やグルタチオンペル

オキシダーゼの構成成分であるセレンの精漿中濃度や投与されたビタミンEの精漿への移行に

ついて報告する．

　これらのこととは別に，従来から造精機能と亜鉛との関連が指摘されている．このことから

男子不妊症患者の精液中亜鉛濃度および少数例ではあるが興味ある結果の得られたビタミン

B12精漿中濃度についても報告する．

　なお，主題からは外れるが，造精機能障害や閉塞性因子とは別にspermatogoa－bearingと

考えられるUreaplasma　urealyticum感染症との関連についても言及する．
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シンポジウム④

黄体化と黄体機能調節機構

東京大学医学部産婦人科

　木　下　勝　之

　黄体機能が，妊娠の成立とその維持に重要な役割を演じていることが明らかとなつて以来，

卵胞細胞の黄体化，黄体機能およびその1ife　spanの調節に関する研究が進んでいるが，今だ

未解決の問題も多い．我々は，卵巣機能へのprostaglandin（PG）の関与を中心に，排卵後の

黄体化によつておこるsteroidogenesisの変化機構について検討を加えた．幼若ラット過排卵

実験により，PMS投与群の卵巣では，17αhydroxylase，17－201yase活性は高く，20αHSD

活性は低いが，hCG投与8時間後（排卵直前）で，前2者の酵素活性は認められず，20α・HSD

活性は13倍上昇する．両群で，3β一hydroxysteroid　dehydrogenase活性は変らない．同時期

の卵巣energy代謝酵素活性をみると，　hCG投与後G6PDH，6－phosphogluconate　dehy－

drogenase活性が上昇し，五炭糖回路が活性化されて，　NADPH産生増加が示唆された．排

卵および黄体化に伴うPG生合成の変化をみると，　hCG投与8時間で，　PMS投与だけでは

産生が認められない，PGE2，60xo　PGFα及びmono　hydroxy　arachidonic　acid産生が著

明に増加する．このように，hCG投与により著明に増加するPGの排卵及びsteroidogenesis

への関与に関して，卵巣のsubcellular　Fを用いて検討した。一方，幼若ブタを用いて，　hCG

投与24時間後に投与したindomethacinで排卵を抑制しても，黄体化は進み，そのlife　span

は対照と同じく，18日間であつた．次いで，ラツト，家兎におけるPGF2αの黄体退縮機構

について検討をおこなつた．PGF2α偽妊娠家兎の黄体退縮は子宮由来のPGF2αによつて起

きることを明らかとした．その機構を知るため，幼若ラット過排卵後，PGF2αを投与しLut－

eolysisをおこした卵巣のsubcellular　Fを用いsteroidogenesisに関与する酵素並びにcho－

lesterol　supplyへのPGF2αの影響を検討し，20αHSD活性の著明な上昇を認めた．臨床的

にヒト黄体機能をみるため，超音波断層法による卵胞発育および排卵の観察所見と黄体期にお

ける各種ステロイドホルモンの関係を検討した．

’
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シンポジウム⑤

着床時子宮内環境とステロイドホルモンレセプター

京都府立医科大学産婦人科学教室

　　　　　玉　舎　輝　彦

　子宮内膜のホルモンによる変化は血中ホルモン環境と内膜のホルモン感受性により調節され

ている、したがつて子宮内膜の病態を知るためには血中ホルモン測定と同時にステロイドの作

用部位であるレセプター（エストロゲンレセプター，プロゲストーゲンレセプター，アンドロ

ゲンレセプター）の濃度を知ることが必要と考えられる．そこでまずレセプター濃度のミニ測

定法を検討し，組織診により正常と診断された着床時期内膜および各種環境下でのレセプター

濃度を比較検討した．各種子宮内環境として1．黄体機能不全症，2．子宮発育不全症，3．

IUDおよび銅IUD挿入子宮，4．クロミフェン（抗エストロゲン剤として）投与内膜，5．

ダナゾール（抗黄体ホルモン剤として）投与内膜をあげ，基礎体温上の日付診，組織診，レセ

プター濃度との関係より比較検討した．さらに動物実験を加えてこれでみられた変化の起こる

機構を検討した．内膜が機能不全を示す場合にはレセプター濃度が低下している場合が多く，

臨床的にも内膜バイオプシーによりレセプターを測定し病態を把握することが必要であると考

えられた．
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シンポジウム⑥

着床期子宮内膜の構造と機能性

形態異常について

東京慈恵会医科大学産婦人科

　　　楠　原　浩　二

　Reproductionにおける子宮内膜の意義は妊卵の着床とその育成にあるといつて過言ではな

い．従つてその異常は着床を阻害し，重大な不妊因子となる．そこで今回我々は不妊婦人の着

床期内膜を形態学的に検討し特に異常内膜の形態とその成立機序および内分泌背景との関連に

ついて検討した．

　対象は排卵性の機能性不妊婦人270例で，着床期を中心に内膜の全面掻爬を行ない組織診断

をした．うち121例に同時期の尿中estrogen，　pregnandiolを，また71例で血中estradiol，

progesteroneをone　point　assayした．さらに30例に卵胞期LH，　FSH，　estradio1を，黄体

期にLH，　FSH，　progesterone，　estradiol，　prolactinを可及的に連日測定した．これからホル

モン値，BBTとの関連についても検討した．

　成績：内膜日付診の結果1）約半数に日付診一致の正常型内膜が，約半数に種々の形態で

日付診不一致な異常内膜が存在した．2）後者を腺，間質個々の形態および両者の関係，異

常像の広がり等の所見を基準にし4型に分類し得，これを機能性形態異常内膜とした．すな

わち，①同時性異相型（主に遅延型）：腺と間質が並行した分泌性変化を示すが内膜全体に

わたり一致せず多くは遅延する．②分離性異相型（分離型）：腺と間質の分泌性変化が一致

せず両者間に日付診上の離反が生じる．③偏在性混合型（混合型）：局所的に分泌性変化の未

熟な部分が全内膜に一定のスペー一一一スで混在する．④分泌性不全型（不全型）：腺，問質とも正

常分泌期には出現しない特異な形態で分泌障害がある．以上4型である．3）各型の内分泌背

景は黄体機能不全に起因するタイプと単に黄体機能のみではなく卵胞期におけるestrogen

primingの異常や内膜の月経剥脱，再生過程の異常に起因すると考えられるもの，さらにはホ

ルモンに対する内膜の感受性に異常があると考えられるものも存在した．4）最後に着床障害

という共通点よりIUD挿入婦人の着床期内膜を比較し供覧する．
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1 ラット卵巣におけるノルエピネフリン（NE）

の役割

　　　　（京大産婦，＊神大薬理）

　　　　森本幸己，＊藤原寛，＊田中千賀子，岡村均，

藤井信吾，神崎秀陽，奥田雄二，西村敏雄

2 ヒト卵巣内におけるMonoaminesの局在に

ついて

金沢医科大学　産科婦人科学教室
　桑原惣隆

　ラット卵巣にはアドレナリン作動性神経（Ad神経）

が分布し，その神経終末は卵胞爽膜層の平滑筋細胞，

間質腺のステロイド産生細胞及び血管壁に近接して

存在することが知られている。我々は既に，爽膜層

のうち外黄膜層にAd神経が多数分布すること（牛卵

胞），外i爽膜層のAd神経線維蛍光が卵胞発育ととも

に増強すること（牛，ラット卵胞）を発表した。今回

は，高速液体クロマトグラフィーとVMD検出器（柳本

製作所）を用いて，ラット卵巣のNE量を測定し，卵巣

機能におけるAd神経の役割を考察した。

　ウィスター系メスラットを断頭駆血後，摘出した卵

巣を湿重量測定したのち0．4N－PCA（5m1），5mg

EDTA，5mg　Na，　S，　O，でホモゲナイズ，10，000rpm

遠沈の上清中のカテコールァミンをアルミナ吸着

（pH　8．3）後，0．1N－HCIに溶出させ，その20μ1を上

記の分離検出系（カラム：ODS－T，移動相：pH　3．L

O．　1　M－PPB，0．7ml／min）に打込んだ。カテコールア

ミンの回収率は93％（NE），85％（DA），感度は40

pg（NE，DA）であった。

　卵巣NE量（ng／ovary）は成長とともに増加した。

卵巣湿重量あたりのNE量（ng／mg）は生後2，3週で

有意に（P’0．05）低く、生後5週以後はほぼ同レベ

ル（0．37±0．02（SEM）ng／mg）であった。この生

後5週がthe　onset　of　pubertyの時期1こ・致するこ

とから，Ad神経系の成熟が性周期発現に必要な咽

子である可能性がある。幼若ラットを用いた排卵誘

発モデルでは，PMS投与48時間後に卵巣NE量はわず

かに（P’0．13）増加し、hCG投与14時間後に有意に

（P　O．05）減少した。　・方，α一MPT（NE合成阻

害剤，250mg　kg）を用いたNE　turnoverの検索では，

PMS投与後48時間後とhCG投与4時間後の2つのグ

ループで，NE　turnoverが消失していた。これらの

成績から，卵巣交感神経系は排卵前に活動停止の状

態となり，排卵期よりその活動が再開するものと考

えられる。

　第25回本学会においてPMS－HCG処置ラツト卵巣

内Monoaminesの局在と動態について報告を行ない・

穎粒膜細胞や英膜細胞にNoradrenalin（NA）ーまたは、

Dopamlne（DA）の特異的緑色螢光および黄体内にSe－

rotonin（5HT）の特異螢光の存在を示したが、今回は

ヒト卵巣についてMonoaminesの局在に関する観察を

行なった．

　手術的に抽出した卵巣より小切片とした材料を液体窒

素で冷却し、lsopentaneで急速凍結した後、凍結乾

燥処琿で周定を行なった。

　Monoami　nesの組織化学的反応はFa　l　ck－　Hi目arp

法によりForma　l　dehyde　gasにて80℃，60分処理後・

Paraffin切片を作製し、螢光顕微鏡下に観察した。

　ヒト卵巣において卵胞にはラツトの場合程顕著なMo－

noami　nesの局在は認められなかったが、英膜細胞層に

比較的弱い緑色螢光を呈する発育卵胞の存在するものが

認められた一

　黄体ではルテイン細胞内に弱い黄色螢光を呈する頬粒

の存在を認めt（　．n

　絹質に澄いては結合織や血管周辺に強い緑色螢光を呈

する神経線維が線維状あるいは蕾状を呈して観察された

．従来、卵巣内のMonoamines螢光線維の存在に関す

る』艮告は少ないのであるが、これを確認した。

　また、閉鎖黄体と思われる部位に強い黄緑色の螢光を

示す粗大頬粒を細胞質に有する細胞集団が観察され、本

kの特異性よりNAまたはDAを示唆するものと考えら

れた。

　このような細胞は5HTを含有するMast　cellとは

異なりlnterstitlal　cellかChr（㎜affincellと思

われ、卵巣における性ステロイドホルモンの生合成また

は代謝に関連性を有するものと考えられ興味ある所見と

思われる、
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31・d・m・・hac・・脚・よ翻卜卵時家兎

　卵胞壁の形態学的変化

4ウズラの排卵に対するプ・スタグランジン・

　　並びにインドメサシンの影響

京都大学医学部婦人科学産科学教室

奥田雄二，岡村　均，神崎秀陽，

竹中　章，森本幸已

日本大学農獣医学部家畜繁殖学教室

関口総一郎，伊沢太郎，佐藤嘉兵，

中條誠一

〈目的＞Indomethacin（IM）により家兎の排卵が抑制さ

れることが明らかになっているが，その機序については

不明な点が多い。この点に関して我々は形態学的に卵胞

壁を観察したので報告する。

＜方法＞3kg前後の雌性成熟家兎を用いhCGIooiu単独

投与群とIM（20mg／kg）同時投与群につき，投与後4，

10，12，14，24，48時間のものを光顕，電顕でそれぞれ

観察した。

〈結果及び考察〉予定排卵時であるhCG投与後12時間で

IM投与群と対照群の間にはじめて形態学的に明らかに差

が見られた。すなわちIM群では投与後12時間で対照群

に見られた様な卵胞頂部の菲薄化や著明な突出は見られ

ず卵胞内への出血も認められなかった。投与後14時間で

は投与後12時間に較べて卵胞腔が拡大しており卵胞内に

軽度出血が見られたが，卵胞頂部の菲薄化は認められな

かった。投与後24時間では更に拡大し，内腔には著明な

出血が認められた。投与後48時間で，はじめて卵胞周囲

に明瞭な黄体細胞が認められた。IM投与群では投与後48

時間に至るまで卵胞腔内に卵の貯留が認められ，いわゆ

る無排卵性黄体化卵胞の像を呈していた。

　超微形態学的には投与後12時間でIM群の卵胞壁頂部

は，対照群で見られた様なtunica　albuginea，theca

externaのcollagen　fiberの消失や，　multivesicular

structureの出現はほとんど認められず，また卵胞周囲

毛細血管内にはtracerとしてaortaより注入した炭素粒

子が認められ，対照群の頂部で見られた様な血栓形成，

血流障害，また底部で見られた内皮細胞間隙（gap）形成

による透過性冗進の像は認められなかった。

　以上の所見より，IMにより排卵を抑制した場合，卵胞壁

頂部collagenous　tlssueのdegradationや毛細血管透

過性充進そして血栓形成などが，inhibitされるという

結果が得られた。

〔目的〕卵胞膜開裂の最終的段階は、蛋白質分解酵

素（特にCollagenase）による卵胞壁の弱化に基く

ことはほぼ明らかであるが、LHの作用開始から開裂

に至るまでの経過、並びに作動要因については未だ

に不明瞭である。近年哺乳類において、プロスタグ

ランジン（PG）の卵胞開裂に対する関与が強く示

唆されているが、鳥類では全く不明の段階である。

本研究では、PG並びにインドメサシン（lnd）のウ

ズラの卵胞開裂に対する影響を明らかにして、鳥類

の卵胞開裂機構の解明に近づかんとしたものである。

〔方法〕実験には、5～7ケ月齢で3回以上規則正
しいクラッチを示した日本ウズラを用いたQ実験1

：PMSG（101U／day／羽）を3日間連続して皮下注

射し、排卵を停止させたウズラの最大卵胞へPGの

局所投与を行なった。対照群には0・9％生理食塩水

を5μ1，実験群にはPGF　2α（250，500，1000n9／5

μ1），PGE　2（250，500n9／5μ1）を最大卵胞の卵胞

壁内入投与した。実験皿：実験1と同様にPMSGで

前処理したウズラにPMδG最終投与から48時間後

にLHと1■dを腹腔内に同時投与した。対照群には

LH　1　ng／羽＋O．9％生理食塩水、実験群には1．H　lng

／羽＋lnd（0・01，0．02，0．O・5，0．10　n9／羽）を投与し

た。L結果〕実験1：対照群及びPGF2aの各投与

群では卵胞開裂は見られなかったが、PGE　2の250，

500㎎投与群では投与後ほぼ2時間で、それぞれ
57。1％83．3％の開裂誘起が見られた○実験皿：対

照群、及び1．H＋lnd　O．O　1　ng投与群では投与後7～

8時間でLHによる100％の誘起排卵率が得られた
が、LH＋lnd（0．02，0．05，0．10㎎）投与群では、投

与後7～8時間での誘起排卵率は、それぞれ25％
であった。さらにこれらの投与群では投与後9～12

時間においても誘起排卵は見られなかった。以上の

結果から、ウズラの卵胞膜開裂機構には、LHの作

用開始後にPGE2が関与していることが強く示唆さ

れたo
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5 マウスにおける反復過排卵処理後の臼然発情回帰

までの日数とその排卵数について

6Plasmi・・g・n　A・・i・・…の測定法の開発

　　一排卵前後におけるrat卵巣内PA活性の変動一

日本大学農獣医学部家畜’生理学教室

金山喜一・矢部勝弘・佐久間勇次

京都大学医学部婦人科学産科学教室
徳島大学医学部産婦人科学教室＊

浜松医科大学生理学教室＃
　島田逸人，森崇英㌔野田洋一，高井一郎，

　甲田平吾，西村敏雄，高田明和榊

サ

●

目　的：性腺刺激ホルモン（GTH｝による過排卵処運を反復す

ると、処理回数が増すにつれて排卵反応が低下することがマ

ウス、ウサギ、ウシなどで知られている。この要因として、

CTHに対する抗体の産牛、卵巣機能の滅退すなわちGTHに反

応しうる卵胞数の減少などが考えられている。今回、演者ら

はマウスにおいて過排卵処理を反復した後、自然発情が回帰

するまでの日数とその排卵数を指標にして反復過排卵処理が

卵巣機能にどのような影響を及ぽすかについて検討した。

方　法：供試動物はddY系の8遍令のマウスで、過排卵処理

は性周期を無視して17時にPMS　5　i　u、48時闘後にHCG　5

1uを皮下注射した。　PMSの投与間隔は5Elとし、同様な過排

卵処理を1回から5回まで反復した。また、対照としてHCG

51uの皮下注射による誘起俳卵試験区をもうけた。これら6

試験区について処理後の自然発情が回帰するまでに要する日

数とその排卵数を観察した。発情の検査は膣垢を毎日採取し、

膣垢像が発情期　（皿期）を示した日に卵管を摘出し、膨大部

内の卵子数を数えて排卵数とした。

結　興：1）過排卵処理後の発情回帰までの平均日数は、1

［r」1処理で7．4円、2回で7．5日、3回で5．7日、4回で

7．9日、5回では7．5日であった。　2〕過排卵処理後の

初回発情時における平均排卵数は、1回処理で9．8個、2回

で9．2個、3回で8．0個、4回で9．2個、5回では8．8
個であっtc　，，3）IICG　51u投与による誘起排卵後の発情回

帰までの平均日数は7。9日で、その平均排卵数は8．5個で

あった。

　以上のように、過排卵処理を敏回反復してもその後に認め

られる発情回帰までの円数とその排卵数は誘起排卵処理の場

合とほほ同じであったd、過排卵処理では1度に多数の卵子が

排卵され、これを反復すると排卵反応が低下することを演者

らは報告してきたが、本実険の成績から、この排卵反応の低

下は卵巣機能の減退が主な要因ではないことを示峻するもの

である一

〔目的〕近年，卵胞破裂に関与する蛋白分解酵素として

Plasminogen　Activator（PA）が注目されているが，そ

の意義はまだ確立されていない。その理由の一つは，特

意性，感度，精度，簡便性などの点から本酵素活性の満

足すべき測定法がないことである。今回我々は，従来用

いられていたFibrin平板法やアイソトープを用いた方

法に代り，Plasminにきわめて特異性の高い合成発色基

質S　－2251を使用した二段階酵素反応による測定法を開

発し得た。この方法を用い排卵過程におけるラット卵巣

内PAの変動を経時的に検討し，有意義な知見を得た。

〔方法〕卵巣からのTris－HCI抽出液を酵素標品とし，

ヒトPlasminogen及びS－2251と反応させ，標品中の

PAによりPlasminogenから活性化したPlasrninが
S－2251を分解して生ずる発色物質を定量した。単位時

間あたりのS2251分解量をもってPA活性とした。22

日令幼若ラットにPMS　101U皮下注し，56h後にHCG

101Uを，対照群には生食を静注。その後32hまで4h毎

に卵巣を摘出し，PAを測定した。

〔成績〕卵巣抽出液中には，本測定系に干渉する抗

Plasmin作用はほとんどなく，添加Plasminogenを介

さない直接作用も無視し得るものであることより特異性

が実証され，30分のincubation　ti・meで酵素量とS－

2251分解量に一定範囲内で直線関係が確認された。再

現性はCoefficient　of　variationでユ09¢以内であった。

排卵はHCG投与後10hで起こらず，12　h後で11％16h

後には96％とほぼ終了している。　HCG投与前，平均

0．006umoles／1．6mg　ovarlan　tissue　30mlnであった

PA活性は，12h後には，0．150　umoles，，1．6mg　ovar－

ian　tissue　．・30minとピークに達し，その後急減し32h

後には0．Ol6umoles／1．6mg　ovarian　tl　ss　ue　，3tOmin

となる排卵を境とするダイナミックな変動を示した。一

方Controlの生食投与群では，排卵はなくPAの変動も

見られなかった。以上よりPA活性は，排卵に向って著し

く増加し，破裂後急激に減少すること及びHCGがPMS

prlmlng後の卵巣PA活性を高める作用を有することが

実証された。
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7・横体の性ステ・イド生合成における

　　穎粒膜，英膜黄体細胞の機能分担

8B・b・・n黄体簾に関する研究・E…adi・1と

hCGの影響について

京都大学医学部婦人科学産科学教室
徳島大学医学部産科婦人科学教室’
新居延健二，江崎洋二郎，鈴木　瞭，

西村敏雄，森　崇英申

　　　　京都大学医学部産婦人科
　　　　福井医科大学産婦人科項

李誠信，蘇鈎煙，麻生武志申，堀江克行，高橋晃
泰井俊造，西村敏雄

〔目的〕ヒト卵胞の性ステロイド生合成機能における2

型細胞の果す役割は近年解明されつつあるが，ヒト黄体

を構成する爽膜及び穎粒膜黄体細胞の機能分担はまだ不

明である。この点を明らかにするため黄体組織を内外2

層に分割し，それぞれのステロイド生合成機能を比較検

討した。　〔方法〕2例の月経黄体と2例の初期妊娠黄体

から実体顕微鏡下に穎粒膜黄体細胞（GL）のみを含む

内側スライスと爽膜黄体細胞（TL）をも含む外側スラ

イスに分割し，1℃－pregnenolone（Preg）と】℃－andro－

stendione（And）を基質として37℃3時間incubate，

Preg・progesterone　（Pro9）・17　hydroxyprogesterone

（17HO－Prog），dehydroepiandrosterone（DHA），

And，　testosterone（Test），　estrone（EJ，estradio1一

ユ7β（E2）の8種性ステロイドへの転換をreverse

dilution　techniqueと再結晶法にて分析した。内外側

に分割した黄体組織は全例とも組織学的検索に供した。

〔成績と考案〕内側スライスはGLのみ，外側スライス

はGL＋TLより構成されていることを組織学的に確認

した。内外両スライスにおいて共にi4C　Pregから

Pro9，17HO－Pro9，　And，E1，E，への転換が起った

が，いずれもProgが主要産生ステロイドであった。そ

こで，各ステロイドへの転換を内外両スライス間で比較

すると，Progでは内側スライスの方が平均11％高値で

あったのに対し，17HO－Prog，　And，E，，E2では逆に

外側スライスの方が平均133～200％高値であった。

この成績よりGLではProg，17HO　Prog，A　nd，E1，

E・産生に関与した酵素系が備わっているが，特に3β一

hydroxysteroid脱水素酵素活性が圧倒的に高いことが

分かった。又，17HO－Prog，And，E1，E・）のステロイド

産生にはGLよりも外側スライスに含まれるTLの意義

が大きいと考えられた。一方，°C－Andからは両スラ

イス共にTest，Ei，Eeへの転換が起ったが，両スライス

のE1＋E・ee生を比較すると，ほぼ同程度かむしろ内側ス

ライスにおいて明らかに高かった。この成績よりGLで

は芳香化酵素活性を有することが分かったが，TLでは

本酵素活性は積極的には示されなかった，，

Baboon月経周期における血中ホルモンレベルの変

動の分析を行い，黄体期血中progesteroneのパター

ンはヒトにおけるものと同様であるが，その最高値

は約4ng／mlにとどまり，また黄体期でのestradiol

の有意の上昇はみられないことを明らかにしてきた

が，baboon黄体機能を調節する因子に関する研究の

一環としてestradio1とhCGの直接的な影響について

検討した。

　規則的な月経周期をもつ4頭のbaboonを対象とし，

d〕生理食塩水ユ5～30ml／hr，②estradion5～90μ9／厩

6）hCG　625　；U！hr，（4）estradiol　60μ剖hr＋hCG　625－

IU／”hrを連続した4周期の黄体期（月経周期21～26日）

に各々8時間にわたりinfusionし，この間15分毎に

採血して，plasma　progesterone，estrad　iol　，　prolac　一一

tln，LH，FSHを測定した。

　生理食塩水mfusion中にprolactin，　LH，　FSHには有

意な変動はみられなかった。Estradiol　infusion中

に血中estradiolは40ng／m里以上のレベルを維持した

が，prolactin，LHには変化はなく，FSHに僅かな低

下がみられ，progesteroneレベルは影響を受けなか

った。HCG　mfusionによりprogesteroneレベルは前

値の2～3倍に上昇し，hCG＋estradiol　infusionを

行うと，このprogesteroneの上昇に対する抑制が認め

られた。

　Estradiolを直接黄体組織中に投与した場合1uteo－

1yticに作用するintra－－ovarian　contro：については

報告されているが，今回静脈内に8時間にわたり投

与したestradio，1の量は非生理的に大量であったが，

血中progesteroneには有意の変化はみられず，黄体

機能に対し影響を与えることはできなかった。また，

hCGはbaboon黄体のprogesterone産生をも充進させ

るが，hCGと同時に大量のest・radiolを投与すること

により，この作川がみられなくなったことはestra－

diolが卵巣レベルでのhCGの作川をblockしている可

能性があると考えられる。

o



121　（479）

レ

9卵胞成糊より着床期に鮒る家兎血中プ・ゲステ

ロンの消長について

北海道大学医学部産婦人科学教室

菅原　卓、桜木範明、田中俊誠、藤本征一郎

一戸喜兵衛

10ク・ミフーン長畷与のラ・ト視床『陪β・種体・卵鄭

　及ぼす影響

群馬大学医学部産婦人科教室

糸賀俊一，大田　暁，五十嵐正雄

t

h

　卵胞成熟、排卵、着床と進行する初期生殖過程にk・け

る内分泌動態の把渥は生殖生物学において未だ充分には

解明されていない。とくに排卵誘発時におけるその動態

は卵胞数、排卵数（黄体数）とも密接に関係してk・り、

1977年われわれは家兎において着床前の血中プロゲステ

ロンレベルから排卵（黄体）数を推定することを提唱し

たo

　今回、われわれは、家兎の卵胞成熟より着床期におけ
　　　　　　　　　　　　の
る血中プロゲステロンを連続的にRIAにて測定した。すな

わち、PMS（100　IU，im）　HCG（100田，　im）による排卵

誘発群（S・0．群，N二21）、自然交配群（NM群，N＝22）お

よび排卵誘発後の偽妊娠群（RP．群，N＝5）において、交

配前、交配後15分、30分、45～60分、2時間、4時間、

6時間、8時間、10時間、さらに平均44時間、70時間、

148時間、172時間後に耳静脈より採血し血中プロゲス

テロン濃度を測定した。

　3群ともに、交配後30分で著明な上昇をみとめ、45

分～2時間において卵胞成熟期にゐ・けるピーク値を示し

以後漸減して、排卵後は再び急峻な上昇傾向を示した。

卵胞成熟期にお・けるプロゲステロン値はS．a群で高く、

とくに45分～2時間値で著明な差異がN．M，群と比較し

て観察された。排卵（受精）後も同様にS．0．群において

高値がみられ、またP．　P．群にお・いては、N・M．群に近似

した値が観察されたQ

　以上の結果より、卵胞成熟期前半に滋けるプロゲステ

ロン産生量は卵巣間質組織の賦活化の程度に、また、着

床前においては黄体の数、さらに、われわれの提唱する

胎児性ゴナドトロピンの黄体刺激の有無に依存するもの

と推定されたo

〔目的〕clomiphene長期投与が視床下部・下垂体・卵巣

系にどんな影響を与えるかを検討した。

〔方法〕幼若雌H。ltzman系ラットを4群に分け，　A群コ

ントロールに油のみ，B群にclomiphene　400賜／1009

bwを，　C群にclomiphene　4㎎／1009bwを，　D群にes－

tradiol　benzoate　O，1μ9／1009bwをそれぞれ40日間

皮下注射し，41日目に血中及び下垂体前葉中FSH，　LH，

PRLをRIAで定量した他，下垂体，卵巣，副腎，子宮を評

量し，組織学的にも検索した○

［．結果〕1．実験前体重及び投与中の体重増加は各群の

間で有意差を示さなかつた0

　　　　2，下垂体前葉はB，C，Dの順に萎縮した。

卵巣重量もB，C群で有意の減少を示した。子宮重量もB，

C群で有意の減少を示した。副腎重量には有意差を示さ

なかつた∩

　　　　3．卵巣で成熟卵胞を含む卵胞数は変りなかっ

たが，B，C群では黄体がみられなかつた。

　　　　4．下垂体中FSH，　LH，PRL含量はB，C，D

群で何れも有意の減少を示した。

　　　　5．血中FSH，　PRLには有意差は認められなか

つたが，血中LHはC群，　D群で有意の低下を示した○

〔考按と結論」clomipheneの40日間投一与で最も著明な

変化は卵巣の萎縮，黄体の欠除であつた。血中FSH，PRL

には有意差を示さなかつたことから，卵巣の萎縮はFSH

の減少あるいはPRLの増加によるものとは考えられず，

血中LHの低下もその原因ではないらしいoというのは

estr。9en投与で血中LHが低下しているにも拘らず卵巣

はむしろ腫大しているからである。

この所見はclomipheneの長期投与は卵巣萎縮を来すこ

とを実験的に証明したものと考えられる。
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11成熟…卵巣に於けるLHおよび・・Hの

　　Es七rogθn，　Progesterone，17α一一〇HPおよび20α一〇HP

　　塵生能

　　　　　筑波大学臨床医学系産婦人科

　　　　　0臼杵　恵，岩崎寛和

12 加↑ナに伴う雌ラット慮器ならびに婦入卵巣の

○－ix．Mt）

箆児．島ぺ7！颪学部靖科婦人科学教室

　　ri　l焉『乍錠　　　河ig予1申【告　　　森　　一一ill三

，

　成熟ラ・vト卵巣に於けるLH，　FSHのestrogen（E2），

progest，er・ne（P），17α一〇HPおよび20α一〇HPの産生分

泌能をin　vitro実験で検討した。

　性周期の確立した10週齢のWistar－lmamichi系雌ラ

ットを用い，膣垢象でprOestrus（P－EST），　esしrus（ES

T），metestrus（M－EST），　diestrus（D－EST）を確1舌9の後，

各々の期にわけ，エーテル麻酔ドで断頭・屠殺し卵巣を

摘出した○摘出卵．巣を37C，95％OL，，5％L：　OZの条件ド

てTCl99をmediumとして，種々濃度の。virle　NI日一IIH

S12，　FSH　S8を添加して120分間incubationした。

Mθdilmi中のEL・，P，17α一〇HP，2Qα一〇HPをRIAにて測

定した。

　E2の産生は，LH，　FSH共にM－EST，D－EST，P－∬：ST

でイ∫意な増加を示し（PttO．‘）2），その傾向はM－∬Tで最

も｝卑明であった（P＼C｝．OQ］）。ESTでは両者共E2の存意

な増加を示さなかったn

　Pの産生は，EST，M－EST，D－ESTで1、H．FSH共に

筈増させ（P・、O．OO　．1），その傾向はESTで最も著明であ

り，しかもEST，M－ESTではしH作用が強かった。　P－

ESTでもPの有意な増加を示したが，前者に比べ低か

った（P送〕．05）∩

　ユ7α一〇日Pの産生は，ES　T，M－EST，　D－ESTでLH，　FS

H兵に有意な増加を示し（P＼O．02）．その傾向はM・－EST，

D－ESTで菩明であ一、た（P＼0．OO⊥）。　P－ESTでの17α一〇

HPの産生はFSHでPxO．c〕5であったが，　LHでは促進

されなかった。

　20α一〇HPの産生は，　LH，　FSH両1千ともEST，　M－ES

Tで有意な増加を示したが（P・、O．02），その傾向はM－E

STで著明であった（Pく0．001）。　P－EST，　D－ESTでは

20α一〇HPの産生増加は促されなかった。

　内因性ゴナドトロピン存在下に於ける1・・HおよびFSH

のステロイド産生分泌能について検討する。

　岐近，結婚年令が高令化し，不妊症婦人の年令も高令

化の傾向にあるが，高令不妊症では．加腎に伴う性線鰻

能の衰退が大きな聞題となっている，そこで加令に伴う

性腺磯能の衰退の過程を観察することば，高令不妊症の

治寮を行ううえに音：義あるものと考え．以一トの観察を行

った、

　・－llat’…・：・（つの租織に気fする｝く応を］一、Mドを

示漂として，准ラットでは性周期齢よび叩令1｛串う”一

．・L拝の変1ヒを，大噛皮ff　，視床一卜部，ド上臥本．肝舷，

馴腎．⊥写日嗅の各臓器について．組織お・よび臓器の濃度の

而からみるとともに，成熱および老化前ラットに7’．：“

を投IJ一し，その前後に知ける変化をみた。さらに婦人で

ま，性器腫瘍の千術時に卵巣窺厘動・静脈前Lを採取し，

血清中のIlll白を瀞」定し，その出納をみるとともに，司痔

に滴出した卵巣のH－，・・　MFも検索し，これらを加舶勺

ならびに組識部位別に親察した。

　成熟雌ヲッ1・の性周期各只朋1の諸臓器の組識G－AMP平

均濃度はPl　sli［・・．1けポ1、・1，　t－8幽：1昭，・　ニドの順

疋高いことが，卵巣では署明に，視床ド部．ド垂体では

傾向としてみられた，唯ラットの加令に伴う組織’－

　1、｛一平均濃度は．人脳皮質や硯床下部では70週令か

ら，卵巣では80遡令前から有誉1に低ドするのがみられ

たUさらに，i：．1、ε夏荷に対するラット卵巣の1－＾醗

反応は，50週令群に比べ，80週令群では組織，！－一、・－L

’・ir平封茸農度t’ま0．5ぜテ，嬬蔵器1一みMP’拝」参」濃∫斐’では0，6

倍ときわめて低下していた。

　帰人の卵巣関厘動。静脈間の血清1．　」・Fρtq疽の差

は，月経の正順（成熟瑚）群，不順（煙年瑚）群や［糧皆

後で，いずれでも有意差はみられなかった。月経の1臼11r｛

不lllE｛・嗣経群別の全卵巣の組識お・よび蔵器）一一謡　liノーE・．J

濃度は，不順群および閉経群では，いずれもfE順群に比

べ低Fしたが，これは，黄体やその他組織（黄1本，卵胞

以ドの組織）での…に対する反応の差の様に思わrした、J

不1順・閉経群閥には特易llなことはなかった，すなわち．

㌧ AMP面からみて，雌ラットでは80週令以前から｝に

対する卵巣の反応性が低トし，婦人では，加令に伴う

に対する卵巣の反応の低トは，黄体やその他組織で著明

なことがわかった，，

d
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13排購害不妊儲徽盤下蝶生検前後のホ・レモ

　　ン動態

14排卵轄不妊鵬の卵巣形態と尿中拡び血中ホ・レ

　　モン値

t

川崎市立川崎病院

福田俊子，国分和司，坂倉啓一，岩田嘉行

林　　茂

川崎市立川崎病院

関　賢一，林　　茂，曾山嘉夫，中村英世

福田俊子，O岩田嘉行

6

｝

，

　我々は無排卵による不妊症愚者に腹膣鏡を行い、卵巣

形態を観察すると同時に腹膣鏡下に卵巣生検を施行、そ

の後に治療を行つて排卵率、妊娠率ともに好成績を得て

おり、組織像に関しては第10回世界不妊学会に詮いて報

告している。今回は卵巣生検の前後におけるホルモン値

の変動を検討するため生検前後の測定値を比較し推計学

的考察を加えたので報告する。

　対象は当院に挙児を希望して来院した排卵障害患者の

うち腹膣鏡ド卵巣生検を行い、かつ術前術後にホルモン

測定を行つた36例で、平均年令28－5才、平均不妊期問3

年5ヵ月、症型は原発無月経ユ例、続発無月経20例、無

排卵周期症15例であつたo

　あらかじめホルモン測定の仮、腹膣鏡下に卵巣生検を

行い、原則とiてその1ヵ月後に再びホルモンを測定し、

生検後3ヵ月まで臨床経過を観察、自然排卵の有無を調

べたo

　全症例の生検後の変動をみると、∬且中FSHではやX．減

少、LHはやx増加、　E2もや＼増加の傾向がみられ、尿

中17－KS齢よひ17－OHCSではや」滅少の傾向がみられたo

　また生検後の自然排卵㈲詳と目然排卵〔一）群に分けて比

較すると、自然排卵ω群ユb例ではFSHの上昇1頃同がみら

れかつE2の上昇が有意（P　O．　Ol　）にみられたが、自

ex　l卵（一）群21例ではE渇のヒ昇はみられなかつたo排卵

田群と排卵←）群について生瑛前後の測定値の増減率を推

註学的に比較すると、Fと艦（P　O・ユO〕およびE2（P、
（　A「　、　Jrr申、1一イF」エrT－t・、vtrg　Frr光’訊でワ、　r　hノ「＿
）・Lノ」＿ノ　レL4P旨」　L＿1トlljfrl’）ノ1口」しLfコ三〆J肖『フ臨っ4しノ（＿o

　すなわち、生検後の排卵㈲群では、生検後のFSHの

軽慶上昇とE2の著明な上昇がみられたが、排卵←僻で

はFSヨが術前より尚値であり、生検後靴度下降の傾向を

示すものの、排卵申群の後1直よりもまだ尚い値を示して

齢0、L2のヒ昇もほとんどみられず、　FSHとE2の変動

の差が生f萸後の「！然拶卵姥）有無と大廷く関与しているも

のとイ、一．畏される，」

　排卵障害思者の卵巣にはいくつかの特徴的な形態を示

すもののあることが知られており、その把握は誘発方法

の選択に際して有用であるとされているo我々は排卵障

害に起因する不妊症患者には、積極的に腹膣鏡を行い卵

巣形態の把握につとめているが、今回は特に卵巣形態と

尿中及び血中ホルモン値の関係について検討を加えたの

で報告するo

　対象は1973年から1980年4月までの間に排卵障害に

よる不妊患者で腹膣鏡検査を受けたもの73例のうち、卵

巣形態が当院に詮ける分類基準にしたがつて両側とも同

じ形態を示した56例について術前のホルモン値を比較検

討しfc。

　卵巣形態から56例を分類すると①多嚢胞型（PCO）23

例、②発育不全型IO例、③萎縮型2例、④硬化型3例、

⑤非特異型⊥8例で両側性の嚢腫の症例はなかつfC　o測定

ホルモンとしては尿中17－KS56例、17－OHGS54臥血

中FSH及びLH　41例、ブロラクチン（PRL）15例、エスト

ラジオール（E2）23例、　LH－RHテスト23例であつたo

　測定値の形態グループ別の平均胆を比較すると1ツーKS

ではPCOにあ・いてや」高く、萎縮および硬化型でゃ）｝i

低い傾向がみられkOユ「1’－OHcsでは各群にあまり変化

なく、FSHでは発育不全および萎縮で高値を示す傾向

がみられたoLHは全体に高いが、ごとに萎縮型、非特

異型において高かつたoPRLはPCOと非特異型で高い

が、これはおのお・のに1例つつ高値のものが混在してい

たためである。Ezはpcoにおいて高く、萎縮型、硬化

型でや＼低かつたo

　LH－RHテストに齢ける］』Hは、’PGOでは前値が高く

反応良好で諸家の報告と一致している。発育不全型では、

high－900d型3例、ユQW－90Gd型4例、　low－POOr型2例

で、非特異型ではhigh－goOd型4例、10w－9Qod型3例、

lQW－POor型1例であつたo

　面側の卵巣形態から排卵障害患者を分類しへ各群のホ

ルモン値を比較検討しfcところ、各群にいくつかの特異

性を見出すことができたo
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15多嚢胞性卵巣（pc・D）に鮒る卵巣棲獺除術後の

内分泌動態について

北海道大学医学部産婦人科学教室

桜木範明、田中俊誠、藤本征一郎、

一戸喜兵衛

16高・…d・…P・・1直を呈したi　fi経轍・・排卵，

妊娠例について

　　　　　横浜市立大学医学部産婦人科

　　　　　横浜市立愛児センター豪

　　　　　松山明美，植村次雄，大森治郎，白須和裕
　　　　　長田久文，水口弘司，※鈴木直行

噛

ゐ

　多嚢胞型排卵障害症（PCOD）における両側性卵巣喫状

切除術（W・R）の臨床的有効性についてはすでに論をまた

ない。しかし、その手術療法の排卵誘発機序に関しては、

いまだ論議が残されている。Locus　minoris説に対して

われわれは1977年Spring　action説を提唱したが、その

根拠はW．R．後ならびに卵巣切開術後の内分泌動態の変

化の相違にもとついていた。

　今回、われわれは、W、　R．の奏効機序について、W・R．

前後の内分泌動態の変動からその解明を試みたので報告

したい。

PCOD　8症例を対象に、W．　R・前後に可及的頻回に

かつ術後は数ケ月にわたり末梢血中のLH、　FSH、　Est－

rone（E、）、　Estradia1（E2）、　Androstenedione（A）、

Testosterone（T）、Progesterone（P）をRIAにて測定

した。

　血中FSHはW．R前後で変動を示さなかったが、　LH

は術後7～14日で有意に低下し、以後は排卵周期の回復

の有無により正常と思われるLH　surgeを示すものと、

術前の持続性高値（軽度）を示すものとにわけられた。

EI、E・ならびにT値も術後7日以内に有意に低下した

が、排卵の観察されないものでは、その後、比較的高値

が持続された。排卵のあった症例の術後におけるE，、E，

ならびにTの消長はほぼ正常排卵周期のものと近似した。

一 方、P値は術後7～14日で上昇の観察されるものが

多かった。

　血中E、、E、ならびにT値の術後における低下は卵胞

液の除去と卵巣実質の減少に起因し、これらステロイド

レベルの正常化と、LHの持続性高値からの解除が性腺機

能に反映して排卵が誘発されるものと推論したい。

　排卵障害のうちでもg（，nadotrOpin値が高いものは卵

巣性の排卵障害と見倣され，HMG療法の対象外とさ

れている。今回，我々はgonadotropinが高値を示した

にもかかわらず，排卵妊娠した症例を経験した。

　症例1は28才。27才で不妊を主訴として来院，初経

14才，25才から無月経となった。BBTは一相性，　LH

値103．6ml（L／in　1，　［“SH値1　4　5．7　mll．L伺，LH・RH投与30

分後0）LH値Soomlll／ml以上，FSII値2825mlU／in1と

異常高値を示し，血中PRL値は1　6．0　ng／／mlであった。

clomiphene，clomlphene－IICG，HMG－－1’ICG等の排卵

誘発を行うも成功せず，その後自然に排卵し妊娠した。

妊娠経過は順調で，妊娠末期に浮腫が出現したが，妊

娠37週5日に，2335gの男児を正常分娩した。

分娩後は授乳をしていないが，1年6カ月を経た現在，

まだ月経が発来せず，Lll値1　7　Oml　（i　iin　1，　FSE－1値

82mlU油1，田・RH投与後30分のLH値Sootntl．lfinl

FSII値300mlUf・inl，60分0）LH値SOOmll〕湘1，　FSH

値500mlU／hnlである。

　症例2は30才の無月経患者で，LH値116mlU佃，

FSH値124mHレ耐で，　Lll・ill　1投与後のLH値は

151mlU諭1，FSH値は172ml〔1’m1であった。卵巣組織

所見では原始卵胞が認められたにすきなかったが，その後

HMG－HCG僚法により，　BBTの高温が9日間持続し

それに続いて月経様出血が認められた。

　症例3は34才の無月経患者であり，　LH値
92．5mtL　1，　FSII値137．9ml（．　mlと高値を呈し，

BBT上排卵と思われる所見が認められた。

　これらのeail例をもとに，高gonad・tr・Pln値を示す

排卵障害について若干の考察を加えると共に，当教室

で排卵誘発を行な・った症例のgOnadolroPln　levelに

ついて再検討した0）で報告する。
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17　P・・9・・・…　n・t・s・による無月経症の分類

　　一高FSIi性第1度無月経の内分泌動態一

18 渉方tS一による排卵誘発

■

慶応義塾大学産婦人科

泉　康史，中村幸雄，小田高久，吉村泰典

杉村和男，飯塚理八

偏山厳科薬科大学・冨山日赤病院産婦人科

柳沼　悉、安井　洋、泉　陸一、
藤盛亮寿米

｝

，

　無月経症はProgeslerone（P）testにより第1度，第

皿度無月経（Am　l，　Am　II）に分類されるが，今回我々

は，FSHの基礎値により分類した高FSI1性AmIの内

分泌動態を検討したので報告する。

　（1）　P－testの結果は，223例中8例（3．6％）がP

投与後排卵し，127例（57．0％）がAmI，88｛列（39’t

％）がノMn皿であった。その中で血中FSHが30mItJ／mt

以上はAin　1が11例，　Arn　1［が24例であった。（2｝血中

Ezの基礎値はAm　I　61．7‡44．2，　Am皿18．8⊥11．3（Me　an

±S．D．）pg／mlでNn　Iが有意脈こ（P＜O．01）高値を示した。

｛3）高FSll性Am皿の血中各ホルモン基礎値の平均は，

E2　14．9P9／mt，LIl　103、9mlIJ／ml，FSIl　l5　7．3mIU／ml，

PR，L　13，4ng／mtであり，1，H－RIl　tustはhigh　go・d

p？）tterllを示し，　Gonadetr・pll・testはest　1’・gen前値

低値で増加は認められず・v～drian　failureと考えられ

た。（・1）高FSB性Amlの血中各ホルモン基礎値の平

均は，E273．9P9／ml，　LlI　143．3mlU〆ml，FSII　100、7

1nlU／ml，PRL　l3．3　ng／mlであった。このうち4例はP

の消退出血が点状出血程度で，E2は・Mll　llと同程度の低

値であり，LH－Rll　tcsI，G・nad・tr・pin　tes1及び臨

床経過は，高1・’　s11性Am皿と同様であった。しかし他

の7例は持続的にFSH，LII高値で，　E2はAITIIと同程

慶かむしろ高値であり，外来性にeslr・gel・を投与する

とE2，LH，FSBは抑制された。また，　i川　R，II　tes吐

は11｝gh　9・。d　pltttcrnを示し，G・nitdotropin　testでは

usLl・k・’、u　tl前値高1直で増加は認められなかった。臨床

経過は1例に1回自然排卵があり，2例は一時的にcl・一

］niphcsi］eで排卵し，1例が［IMG－IICG療法にて排卵

したが，大部分が11MOr大量投与でも排卵せず，血中

E2が次第に低下し卵巣性rNm　IIの病態を示すようになっ

た。

　以上のように，　一見gonadotropinの11egat　　feed－

backが障害されているような内分泌動態を示す高

FSH性Altl　Iは，卵巣性iMn皿への移行期の病態である

・∫能性があり，初期には排卵誘発が可能であることか

ら早期に診断することが重要であると思われる。

　従来、無排卵症患者に対して、排卵誘発のた

めに、漢方薬が漢方的に投与され、若干の症例

に排卵が誘発さカたとい6報告がある。使用さ

れてきた漢方薬は、主に当帰萄薬散、桂枝侠皆

丸、加味消遙散であった。

　今回、我我は成分およびその薬理作甫がある

程度判明している漢方薬を西洋医学的に使用し

て、無排卵患者の排卵誘発を試みた。

　漢方薬としてツムラ人参湯澄よびツムラ筍薬

甘草湯を使用した。

　人参湯（カンゾウ、ソウシユツ、ショウキヨ

ウ、ニンジンを等li’含有）中のニンジンのサポ

ニンには、動物に齢いてACTH分泌を充進して
副腎のωrli・（i・iIls分泌を促進することが知らカ

ている。

　告薬甘草湯（カンゾウ、シヤクヤクを等量含

有、中のカンゾウのグリチルT）チンには、
1・・vt　i　s’　t｝1の代謝酵素である肝の5β一reductas，　e

活性を阻iltる作用が認められている。

　対象患者として、高アンドロゲン高LH血症

患者を選んだ。
　この診断は、血清Tesd　o・　t　（ir｛｝JIPか60n9／cVt

以一ヒそしてLHが50川Ll／71t以上であることに

よりなされた。高Te：　tst　t－r”iie’i　tであろことは、

さらC／（二Dv　xame　t　ha　．g｛on｛・－HCGテスbC’Lよn諸1唄さ

れた。高LIIであることは、　LII－RIIアストに
よつて確めら才1た⊂，

　これら患者の血中の高「Pe　g．　t・・いr｛川？濃度齢よ

ひ高LH濃度はDt’xaJn・lhasone投与により低下す

ることが認められた。

　これらの患者に、上述4）二橦の漢方薬を投与

した時に、排卵の誘発が、BBTお・よび　血中
のPl「｛｝gester”，ne唄ll定により推測されえた症例が

認めら泊た。
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19不妊治療における排卵誘発剤の検討 20内分泌性不妊症の治瓢績

　　岡山大学医学部産婦人科学教室
白河　尚子，吉田　信隆，鈴木　康之，Ih　F　浩一

早田　幸司，林　　伸旨，占部　　清，秋本胱久
関場　　香

近畿大学医学部産婦人科

　高島陽子，服部　浩，吉田　威，

　鈴木宏志，野田起一郎 ‘

　従来不妊治療の検討は妊娠成立周期を中心に行なわれ

て来たが，治療効果判定には妊娠成立周期を中心とした

検討のみでは不充分である。そこで今回我々は基礎体温

による分類を行ない，治療した全ての周期についてその

効果を検討した。

　岡大不妊外来で昭和55年1月から12月までの1年間に

治療した342例の不妊患者を対象とした。そのうち妊娠

例は87例で妊娠率は25．　4°／oであった。基礎体温上，異常

を認めた症例は201例で，黄体機能不全（LI）100例

49．8％，無排卵周期（AO）51例25．・3％第1度無月経

（Aml）27例13．5e／o第2度無月経（Am“）23例11．4％で

あった。

　この201例を排卵周期異常単独群と他の不妊因子合併

群に分けて検討するに，排卵周期異常単独群では88例中

31例352％が妊娠し，他の不妊因子合併群では113例中

22例19．5％と妊娠率は有意に低かった、，

　そこでこれらの排卵周期異常単独群88例について全て

の周期による検討を加えた。

　LI28例においては経ll排卵誘発剤（Cl・miphene，

Cyclophenyl〔CLS〕）投与1こより72．9％（7〔ン⇔0周191）が

ll三常排卵周期となり，そのうち4例が妊娠に至った、さ

らに休薬期聞においては544％（37／68周期）と尚50％以

i：の正常排卵司期を保ち5例が妊娠に至った。

　AO及びAmI43例における（CLS〕投与群のll三常排卵周

期は51．9％（8レ／1　56周Vl）で休薬すると15．　oqib（｛レ蜘周

則）と明らかに低ドした．妊娠例においても同様に各々

10例，1例であった。

　Amll　i7例においては〔CLS〕投与群のili常排卵周期は

17．9％（7／39周期）で1例が妊娠に至った。休薬期閥に

はlil常排卵周期を全く，1忍めなかった（Q／Xl　1’、＋，d　tVl）。但し

この群においてはHMG　HCGにより6例の妊娠を認め
た。

　以上排卵周期異常について詳細に検討した結果，LI

では妊娠成、Zに対してICLS〕投IJIのみでなく休薬も意

義があると考えられた、、

　しかし，AO　Aml　Amllでは休薬でiE常排卵周1明

に殆どkらずICLS’，IIMG等の加療を要する「Jl：が示

唆きれた、

　昭和50年から54年までの5年間に，当院産婦人
科外来を受診した361名の不妊患者のうち，無排卵

周期症，第1度無月経，第H度無月経，及び黄体機
能不全症と診断された，いわゆる内分泌性不妊患者

175例中，cl。mi・1単独，　c1・mid－HCG，　HMG－HCG，

CB154療法にょり，52例（33．8％）が，妊娠に至

った。52例の初診年令は22才から37才で，原発不

妊症31例，続発不妊症21例であった。

　52例中78．8％にあたる41例がel・mid単独療法に

よって妊娠し，このうち流産例は4例であった。41

例の内訳は，無排卵周期症13例，第1度無月経6例，

黄体機能不全症19例であった。41例中28例は3ク

　ル以内に妊娠し，6ク　ルでは907以一ヒにあたる

38例が，妊娠した。

　d・mid－HCG療法による妊娠例は5例で，これら5

例のうち4例は3クール以内に妊娠したが，残り1

例は7クールの治療期間を必要とした。

　一方，HMG－－HCG療法施行例中，妊娠に至ったの

は5例で，これらは1クールから9クールの治療期
問を要した。

　また，高プロラクチン1血症，及び正常プロラクチン

血症件乳汁漏出症で，CBI54投与により妊娠した4

例についても6クー一ル以ヒの治療期間を必要とした

が，いずれも，1年以内に妊娠に至・、た。

　妊娠に至る症例は，治療開始後1年以内のものが

大部分なので，1年以上治療を行なっても妊娠しな

い症例については，治療法．病態について再検討し

なければならないものと考える。

1
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21（11・…療法の鹸討一一大量投与について

防衛医科大学校産科婦人科

関克義 加藤宏一

22高速液体ク・マトグラフ・一による血中E・tr°gen
　　（El，　E2，）・Pr・gester・ne同時測定法の臨床応用

　　一HMG－hCG療法一
　　　　　岡山大学医学部産科婦人科学教室
　　早田　幸司，林　　伸旨，吉田　信隆，占部　　清
　　山下　浩一，白河　尚子，鈴木　康之，秋本眺久

　　関場　　香

　卵巣機能不全患者の排卵誘発にC1・・midは最もよく

使用されている薬剤であり，その投与方法としては従

来50　m，y，100mg，150mg　5「1間が一般に採用されてい

る。しかし最近CI〔）mldの200〃yあるいは250〃gの大

量投与も試みられている。

　今回われわれはCl・mid　sO　mg　5日間より開始し200

滑r5H間さらに200my　7日間まで段階的に増加しその

排卵効果を検討したので報告する。対象は無排卵周期

症（AC）44名，稀発月経（Ollg・．）82名，第1度

続発無月経（2〔Am（1））49名，および第2度続発無月

経（2°Am（O））21名である。1血中FSHあるいはPRL

が異常高値を示す患者は今回の研究対象に含まれない。

各群の累積排卵率を以下に示す。AC：50加935．2％，

100M976．5％，　150M994．1％，200m95日間94．1％，

Ollgo：5⑪mg　l　9．5％，　100mg　46．3％，　150　mff　75・6％・

200Mg　5口間87．8％，200Mg　7日間95．1％，2’唱Arn（D：

50mg　6．1％，　100m733．3％，　150m962．2％，　200η9　5

日間77．7％，　20〔）　m97日間93，3％，2：Ant（助：50my

O％，100咽．8％，1・50mg　28．6％，200　mfl　5　l　l間42・9

％，200・y　7日間57．1％1？S・＃tにおいて200”似1の

投ワによって始めて排卵した患者の全排卵患者に対す

る割合はACO％、　〔）i1！10．16．7％，2LAm（D33．1％，

2Am（ll　j・　50　％であlfこ，したが一・てACにおいては

　1501昭までσ）投与でほぼ全例排卵するが，OHgo．お

よび続発無月経では（’t。rnldを200〃95H間あるいは

7日間投ijすることにより小量投与では排卵しなかっ

た症例も排卵し，この傾向は2A・n（ll）で特に薯明なこ

　とを磁｛1認した、

〔目的〕HMG－hCG療法のm・nit・ringに血中Estr・gen

の測定が，現時点では最適と考えられている。その測定

には，まず第一に迅速性が要求され，各機関よりrapid－RIA

の報告がなされているが，今回我々は高速液体クロマト

グラフィー（HPLC）を用いた血中Estradiol（E2），

Estr・n，（E1），Pr・gester・ne（P）の同時測定法を開発し

HMG－hCG療法例に対する実用性の検討を行なった。

〔測定法〕前処理は，血清1nteに内部標準物質（P－

Methoxy　caprylic　anilide）を添加し，エーテル抽出，洗

浄，脱脂後，HPLCにて分離，検出した。分離には逆相

系ODSカラムを用い，移動相は，　Ph・sphate　buffer／

Acet㎝lt，ile系とした。検出は，紫外線検出器と電気化

学検出器を直列に接続し，E2・Elは後者で，　Pは前者で

同時に測定した。全分析所要時間は約40分であった。

〔成績〕HIMG　150　IU×9，　hCG100001Uにて排卵，妊娠し

た症例では，治療開始後7日目で，E2・E1は，218pg／

罵‘・55p帥‘，　h　CG切換日では，　I　O49pghnte・214pg／f”t，

切換7日後では，1010p幽‘・919p卵，　Pは5α14n卵

であった。HMG1501U×16，　hCG　IOOOO　IUで排卵不成功

に終わった症例の場合，E，は41pg／rne迄しか認められず，

Elはn・d，切換後も，E2・　E，・　Pは全てn．dであった。

〔結論〕我々の開発した本測定法により，E2，E1，Pが

一
検体では採血から約2時間で測定可能で，pr・spective

なHMG－hCG療法のrmnitoringに，卜分使用し得る事が

確認された。

、
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23　H・・－HcG加麟燗る＿t＿gとし
ての尿中Estrogen徴量迅速簡易半定量法の検討

　　　　。東京医科歯科大学産婦人科

　　　　鱒土浦協同病院

　　　。鱒帝国臓器薬理研

鎌田周作゜　鈴木明鱒　生山博゜　矢追良正”

西　望鱒　斎藤幹゜久保田俊郎鞘　　神戸川明鼎骨

一
宮和夫昂

　　〔目的〕　無排卵症に齢けるHMG－HCG療法に知

　いて、その強力な誘発効果は認められているが、卵巣

過剰刺激、多胎妊娠といった合併症を併い、その予防

　は治療上の懸案となっている。我々は、新しく

　amberlite　XAD－2　columnを利用した尿中Estrogen

徴量迅速簡易半定量法を考案し、尿中Estrogen迅速

測定による卵胞成熟のmomtorとしての価値を検討し
た。

　　〔方法，結果〕　①amber1　j　te　XA　D一　2　columnに

検体尿20π！を流し、総Estr・genを吸着させる。②蒸

留水10　nteで洗浄後、水分を充分に脱水。⑤C馬OH

　10窟‘にて総Estrogenを溶出。これをevaporatorによ

り蒸発乾固。　⑤　2meのbufferにて溶解。この操

作により得られた10倍濃縮尿を感度100μg／’の

のLatex凝集阻止反応（shde法）にて半定量する。

以⊥の測定時間は、1検体約20分である。基礎実験

によるrccovery率は、85．5％、1nterassavvariation

は13・4％であった。HMG－HCG療法を施行した無

排卵症患者に上記の方法で、尿中EをHMGの投与開

始と同時に連日測定、90～100μg／4に達した時

HCGに切り換えた。90～100μ9／6に達しながら、

なte　2日間HMGを継続し、140～150μ9／4で切

り換えた2症例では卵巣過剰反応が見られた。

　〔考案〕　HMG－HCG療法に諭いては、今までに

も尿中E・血中Eをm　onitoringとする方法がとられ

てきたが、測定結果が得られるまでに時間を費する問

題点があった．又、CMによるcheckでは、　C　Mが

Estrogenに低反応の症例では、有用性に欠ける欠点

があった）我々が試案した尿中総E測定法は、半定量

ではあるが、測定時間が20分であり、当日の加療方

針の決定に重要な指標となり帽ると考えられる。又、

5～10μg／4という低濃度まで測定可能でmく）n1　tonng，

として充分の感度である。尿中hによるmonlt〔，rmg

は・多胎妊娠の予知には問題があるが、血中尿中Eレ

ベルが、卵巣過剰刺激と平行することから、過剰刺激

防止には有効である。よって、尿中Eの徴量迅速簡易

半定量法は、臨床土、有用な検査手段として期待される。

24無排卵症例f・おけるHMG－HCG継時の膣細

胞像の検討

大阪医科大学産科婦人科学教室
小石　暢子、飯藤　容弘、奥田　喜代司、

石田　雅俊、　植木　実、杉本　修。

　我々は、不妊治療時における特殊なホルモン環境下の

細胞学的検討を行っている。今回、無排卵症における

HMG－HCG療法時の膣細胞像と血中ホルモン値さら

に頚管粘液との3者を比較し、興味ある知見を得たので

報告する。対象はクロミツド治療無効の無排卵症の患者

6例で、HMG－HCG療法を施行、その後連続的に採

血し血中ステロイドes七radiol（E2），Pr。9esterone（P｝

をradi。immunoassayで測定した。また同時に膣側壁よ

りスメアを採取し、パパニコロー染色により

E。Sin。philiC　lndex｛E・1・）’Kary・pykn。ticエndex

（K・エ・），Intermediate　Index｛1・エ・）、を算出した。頚管粘

液（CM）は、量および物理学的性状について検索した。

結果としては、頚管粘液はHMG－HCG療法時にも従

来の報告通り血中E2に相関するが、この場合反応に1日

の時間的ずれを示した。またE」．、K．1．はHCG投与前

において血中E・と3日前後の時間的ずれをもっており、

特にK」．がよく相関することが示された。しかし、これ

らの細胞像の反応性は症例により差異を示すものもあり

これは治療前のホルモン環境による膣細胞の反応性の

低下や異常が考えられた。

　考察：以上より、腔細胞像の変動は血中E2とPの比率

の影響を強く受けており、また血中E2の変動より3～4

日のずれをもっていることが示された。頚管粘液量は1

日のずれが認められた。このことから、本療法下での

HCG投与開始時期は、頸管粘液量を判断の基準にする

のがよく、膣細胞像は本療法の開始前やHCG投与後の

効果をみるのに適していると考えられた。

5

t

t
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25超音波断1曽法vaよる卵麟育の鹸 26超音波診断xeを用いた正離醐の卵胞

　　　観察についての研究

‘

　　　　旭川医科大学　産婦入科教室
　　　　石川睦男、千石一雄、笠茂光範、万豊、

漢口久富、山下幸紀、清水哲也

慶応大学医学部産婦人科教室

島津秀人　　高橋茂雄　　中尾卓郎

諸橋　侃　　飯塚理八

●

●

　目的：ヒトの卵胞の成長、発育を正確に把握すること

は不妊患者の研究、治療のみならず、生殖生理学上、極

めて重要であるoしかし、従来からの基礎体温（BBT）

や頸管粘液でpinpointの排卵時期を診断することは

不可能であり、また本当に排卵したか否かも不明である
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　o
今回、超音波断層法を用い、ヒト卵巣に劃いて卵胞の発

育状態の観察と内分泌学的相関さらに、超音波による卵

胞計測値と開腹時の実測値との比較検討を試みた。

　方法：超音波卵胞計測と内分泌学的相関の対象は不妊

症患者で、BBT上排卵を有すると考えられるユ2例と排

卵誘発を行つている3例の計30周期であるoまた、超
音波卵胞計測と実測値との柏関に関する対象は良性腫瘍

手術患者ならびに婦人科保存手術患者13名である。超

音波断層法はAIOka皿odel　SSD－120B型、周波数

2．25MHzのtransdueerを便用し、0．5碑海の横断

走査およひ正中線左右にo．5㎝毎の縦断走査により卵胞

を碓認した。さらに一血中Estradio⊥、LHレベルは

RエAにより測足を行つた○

　成嶺：（1）超音波による卵胞発育の翫祭は可能であり、

その検出率は35％前後であつたo（2）卵胞の厳大径は

ユ2．8㎜から28㎜までlkn　zaされたo（3）卵胞の取大径と血

中のLH、およひestradユo⊥との間には正の相関を小

したQ（4）排卵誘発群にお・いては、正常の卵胞発育に比べ

て瑠大傾向を認める多排卵例を碓認できたが、全ての抑

胞のimagingは不可能でめつたo（5）超音波卵胞計側の

方が開腹時の失側値より大きく計側される傾向にあつた
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　o
　考条；促米から排卵の時点を診断するπめ（0、円分泌

学附な皿1中、尿中ev　LH、estrOgensの定重は縮局間

桜的な方歓にすかなかつたoこの超音波断層法による卵

胞計測は、・ttSN生埋学上、圓期陶進歩と考えられる○今

Utこの方法による不姓症治療bme±の回上に大きな成朱が

期待されるo

　女性不妊患者の治療を行う上で，排卵日の推定は最

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ヤも基本的な要素となるが，一般には頸管粘液など間接

的な指標で推定する方法が用いられている。B．　J．

Hackel6erらが，　Gonadotrepinによる排卵誘発例で

の，卵巣内卵胞観察についての知見を発表して以来，

排卵誘発例1；Es・よび，自然排卵例につき諸家により報告

がなされてきた。

　演者らも第25回本学会において，排卵誘発例での

排卵前卵胞計測についての所見を述べたが，今回は正

常性周期での排卵前より排卵後にわたる卵胞の経日的

観察を行ったので報告する。対象は，正常性周期の女

性で，主に男性側因子による不妊で当科外来受診中の

20例につき検討した。方法として，特に卵胞観察用

に製作した電子スキャンを用い，膀胱充満法により卵

巣内卵胞を，子宮，卵巣動脈を目標に検索し卵胞内腔

長径を測定した。画像として排卵まではecho　free

areaの増大が観察され，排卵後は減少あるいは消失

が観察された。なお排卵前卵胞長径が最大となる日は，

BBTの推移，頸管粘液量，膣細胞診，その他のデー

タより推定された排卵日とほぼ一致し，卵胞計測によ

り排卵日と推定された日にAIHを施行し妊娠成立の

症例も得た。自然排卵例の卵胞長径は，Gonadotropin

による排卵誘発例の胞胞長と比較し有意の差は認めら

れなかった。今回新たな試みとして，従来の方法では

立体的把握の経時的再現性に問題があったので，我々

はこの点に着目し，超音波周波数3．5MHz，走査線

ピッチ0．75nm，および0．44nm，走査線数ll3本

の装置で，その探触fを電子走査の断面と直角に同時

走査して，エコー源を三次元的に検出できる装置の開

発に成功した。その結果卵巣内部を三次元的に観察，

表示することが可能となった。
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27不妊症患者への超音波断走法の応用

Applieation　of　Rea1－Time〔rltrasound　to　the　Patient

in　S　te　rility

　　　　　島根医科大学　産科婦人科学教室
　　　　　秦　利之，金田健一，沢田康治，
　　　　　山本和彦，北尾　学

28　HMG－H・G療法・・おける超音波断層法による

　　卵胞発育モニター

　　　　大阪大学医学部産婦人科学教室

　　　　田坂慶一，青野敏博，堤　博久，大塚史郎，

　　　　三宅　侃，寺川直樹，広田憲二，高田　満，

　　　　倉智博久，小池浩司，千葉善英，倉智敬一 t

　近年，Hackeloerらにより，卵胞発育を超音波断走法

により観察できることが報告されて以来，不妊症患者に

対する超音波断走法の有効性が認められるようになった。

我々は当科不妊外来を訪れる患者に対して，電子走査ス

キャン（Sonovista　P　MODEL　MEU　1572）を用い，排

卵目の推定及び卵巣過剰刺激の予防に利用し，その有効

性が認められたので報告する。

　従来，排卵日の推定にはbasal　b。dy　temperature

（以下BBTと略す）測定，cervical　mucous　test（以下CMT

と略す），ホルモン測定によりなされてきた。ホルモン測定

により正確な排卵日は推定できるカミ・radioimmunoassay

による場合は，retrospectiveな方法であり，そしてBBT，

CMでは正確な排卵日は推定できかねた。それに対し

て，電子走査スキャンを用い，卵胞の最大径を測定する

ことにより，より正確な排卵日推定を，簡便かつ短時間

で無侵襲に行うことが可能となった。

　今回，屯チ走査スキャンで排卵を確認し得た8周期中

7周期に於てBBTによる排卵日と一致した。前症例中の

1例に於てHMG－－HCG療法7クールめに，電子走査スキ

ャンによる卵胞観察では3周期めに妊娠した症例を経験

した。また，連続的に卵胞を観察することにより，HMG

－ HCG療法による卵巣過剰刺激を防ぐこともできる。今

回，血中テストステロン高値の2症例に於て，超音波断

走像所見で，多嚢胞性卵巣と推定される所見を認めるこ

とが出来た．そのうちの1例は，開腹時所見及び組織学

的所見により，多嚢胞性卵巣であった。今後，超音波解

像能の向上により，不妊症患者における多嚢胞性卵巣の

診断にも超音波断走法が役立っものと思われる。

〔目的〕

　HMG－HCG治療において，頸管粘液検査，血中estradi・［

17β測定に加え，超音波による卵胞発育モニターを行な

い，妊娠率向上と多発排卵予知の可能性を検討する。

〔対象〕

　正常月経婦人5例12周期，従来のモニターで1年以上

排卵がないか又は妊娠しなかったHMG－HCG治療中の

婦人10例22周期。

〔方法〕

　正常月経周期では，排卵前4日より卵胞消失確認まで

HMG－HCG治療婦人では，治療開始時よりHCG切り替

へ後7日目まで，原則として毎日超音波検査，頸管粘液

検査，採血を行ない，estradiot－17β，　LH，　FSH，　pr・gester・ne

測定を行なった。

r結果1

　正常月経婦人ではLH　peakの翌日から3日目までに全

例超音波上排卵を認め，排卵前卵胞長径は24．0＋　1．8で

あった。排卵の各p乱ramet，aはestradiol　l7βpeak，　LH

peak，　maX　CM　s¢・・e，卵胞長径最大，基礎体温上昇の

順に推移することがわかった。HMG　HCG治療婦人では

卵胞長径17・mm以上をHCGへの切り替え時期としたが，最

大卵胞長径は24．311．8㎜と正常月経婦人0）それとほぼ

一致する結果となった。15㎜以上の卵胞は1．8→0，3個

みられ，estradiol　peak時のestrali・117β値は1，0471

187P9／mLと有意に高値を示した。　BBT上の排卵率は，

HMG　－HCG治療婦人で929％と高く，今回のモニター

中に10例中4例が妊娠し全例単胎であることが確認さ

れている。

　考案l

　HMG－HCG治療においてHCG切り替え時期の決定に
ついて，従来の方法に加えて超音波検査を行なうことが，

排卵率と妊娠率を上昇させるために有用であると思われ

る。また超音波検査を応用すれば，多胎妊娠の予防に役

立つ可能性が示唆された。

■
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29HMG－HCG療法時の超音波断層法による

　　卵胞成熟のmonitoringについて

30超音波断層潔よる卵巣翻刺激症候群の診断

　　について

刈

長崎大学産婦人科学教室

森崎正幸，岡本純英，E　志洪，中野龍夫

今村定臣，石丸忠之，山辺　徹

徳島大学医学部産科婦人科学教室
高柳真，松家五朗，高橋久寿，乾泰延，三村経夫，

竹内悟，山野修司，松下光彦，森崇英

」

　HMG－HCG療法は優れた排卵誘発法であり，重

篤な排卵障害の治療に広く使用されているが，しば

しば卵巣過剰刺激症候群（O．H．S．S．）や多胎妊娠の

発生がみられる。しかしながら，今日までこれらに

対する的確な予防法は知られていない。そこで，卵

胞成熟状態（発育ないし成熟卵胞の数や大きさ）の

monitoringの成績と0．H。S．S．や多胎妊娠との関係

について検討した。

　HMG－HCG療法中における卵胞成熟状態を超音

波断層装竃（東芝SAL－30A）を用いて観察し，HCG

切り替え時の，卵胞の大きさと排卵の有無の関係か

ら．排卵可能な最小卵胞直径の設定を試みた。対象

は当科不妊外来における卵巣性無月経を除く第1度

または第2度無月経患者10例である。これらの例に

HMGを1日751U，10日間筋注し，11日目にHCG
投与に切り替えるいわゆるHMGの等量投与法を施

行した。そして7日目または9日目より連日卵胞直

径を測定し，同時に血中E2を測定した。排卵の有無

はBBTおよびML中Progesterol、e値により確認した。

また問診，内診および超音波断層法により，OHSS

の有無を管理した。以ヒの治療計画と管理基準をす

べて満たした例についてretrospectiveに検討した。

　その結果，排卵群における最小卵胞直径（同一個

体では最大の卵胞直径）は15mmであり，この時の血

中E2値は500P呂／mlであった。　一方，最大卵胞直

径とその際の血中E2値はそれぞれ22mmおよび800

P脇1であった。卵巣がほぼ球状に腫大し，その径

が5cm以上を0．H．S、S．と規定すると，卵胞直径17

rrlm以上ではO．H．S．S．の発生頻度が高い傾向がうか

がわれた。

　Ovarian　hyperstimulation　syndrome（OHSS）

は，無排卵症に対するhMG－hC　G療法時の重要な副作

用の一一つである。

　最近3年間，徳島大学産婦人科外来で，hMG－hCG

療法を行ない，超音波検査によりOHS　Sと確認した症例

は，第2度無月経，高プロラクチン血症1例，第1度無

月経4例，計5例である　全例排卵に成功し，うち2例

（第2度無月経1例，第1度無月経1例，いずれも単体）

は妊娠した。

　OHSS症状発現時期は第2度無月経では排卵後38日目

であったが，第1度無月経の4例は排卵後2日目より11

日目までの間に発現し，超音波断層法（USG）により確認

したc、USGによる特徴的所見はいずれも、①両側性に

発生するcystic　patternで，②その中に2～3本の

septum　echoがみられ，③横断像ではeystの中心部

に小さなsolid　part（卵巣）があり、それを中心として

放射状に4～5本のseptum　echoが周辺部までのびて

いる花弁状パターンを示しているf’

　同時に子宮内膜も分泌期像として特徴あるpatternも

観察されたtl

　いずれの症例も内分泌検査として血中Ed測定などを

連日行っているが結果の出るのがおそくて治療に間にあ

わず，実際は内診所見と頸管粘液量を指標にしているに

すぎない。

　以ヒよりhMG－hCG療法などの排卵誘発を行う場合

は，治療開始と共に連続的に卵胞の成熟や排卵を直接超

音波により観察することはOHS　Sの予防だけではなく，

卵胞の消長や排卵の確認に有用である2／

，
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31 停留睾丸と妊孕性

千葉大学医学部泌尿器科学教室

皆川秀夫　川村健：　布施秀樹
伊藤晴夫　島崎　淳

32性腺縦栓齢併した唾体性小人依対ずる

　　gonadotropin療法後の睾丸機能の検討

　　　　国備ケ浦病院泌尿器科※

　　　　慶懸義塾大学泌尿器科※※，小児科※※※
　　　　看川博通楽，相川　厚※※，篠田正幸※※，

中薗昌明※※，田崎　寛※※，草野正一※※※，清水節※※※ 卜

」

　昭和35年以後の停留睾丸症例につき、その妊孕性

を調査しfC。調査時年令は18才から37才で精液検

査を施行しfcものは36例である。このうち成人未手

術群は30例あり、両側例は6｛列でいずれも櫃清子症

であっfc。片側例は24例あり、精子数正常のもの4

例でうち2i列は重功率低Fがみられた。15列が乏構

子症、51列が無猜子症であった。その也、楕液倹査未

施行だが31列に妊孕性をr忍めた。このうち2例は開腹

にて睾丸を発見できず、1洌も腹腔内畢丸で除睾術を

施行した。

　一方、忠春朗以前匠手術をijE　f∫した者で、成人後稲

液検査を行っkものは6列あったQ6才以萌の手術例

’nk　21列で片側畢丸固走術施行列は乏哨子症、両1山I　I司走

術症1列は無楕子症を呈した、，6才以受む春月までの手

術i列は片i財司走術3ijl］、両i：11］　La走術】例であるQ片側

例は乏清子症21列で，うち11列まその後妊娠に成功して

いる。ま／c、無精子症は11列であった。両則例は砥情

r症であっfC。

　以上成人未手術例も思春月以前に｝…術した1列もその

情液所見は不良で、淫孕生もきわゐて底い。手術の効

果について更に症例をかさねて寅討の予走である。

［目　的］

　90nad。tr。pin分泌不全をf￥　：A，第二次性徴の全く

認められない思春期年令に達した男子下垂体性小人症

に対し，gonad。tropin療法を行った．治療前後におけ

る睾丸病理組熾学的所見を観察し，このような症例の

睾丸機能の改善につoて検討Lた．

［対象および方法」

　15才から20才にわたる男子下電体性小人症5例

に対し，睾丸生検を行うとともに，1．，　H　一一RH負荷後の

1」H，FSHの反応性およびHCG負荷後のTestosterone

の反応性を観察した．さらに／－2年間のhGHおよ
びHCG併用療法後に再ひ睾丸生検を行い，治療前の

睾丸病理組職学的所見との比較検討をした．HcGは

最初の2－3ケ月間は10000単位／遍の割合て使ダll

し，その後5000単fずル／逓で1年聞，さらに500－

／000単f“レ樋の割合で1年間投fj・を行った．

［結果およびまとめ一P

　gonadotr。pin療法前の睾耗病理組織学的所参己は，

gθrminal　cθ11　aplasiaからhypoplasiaの状態にあっ

た．また，通常のHoG5000単位／日5日ml負荷後

無反応であった4例に対し，HcG10000単位／週

を2－5ケ月間投与するとTests皇erone基礎値のイ∫意

な1二昇を認め，睾丸予備能の存在が示された．

　治療後の病理組識学的所見では全例1：こLeydi酬購芭の

増加を認めた．またspermatocytogenesisの進↑’fか4

例にみられ，そのうち2例てはspemか存亡ヒした．

　以L．このような症例における男」二不妊症につなか

る永紺的性腺／fK　｝を邦／∫できるrl∫能性を示した
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嶋

33可塑剤DBP（・・…y・P・・h…t・，組びMB・

　　（皿onobuty『ユphthalatθ）による睾丸障害

東京慈恵会医科大学泌尿器科

池本　庸，小寺重行，稲葉善雄，町田豊平

田中　彰

34自律醗練剤va対する家韓轍膜の反応につい

　　て（第2報二睾丸固定術澄よびHCG投与例の検討
　　）

　　　　　金沢大学　泌尿器科

　　　　　中島慎一・，黒田恭一

研究目的：現在日用品や医療製品に多く使用されている

プラスチック製品の加工過程で，製品の軟性を増強させ

るため，可塑剤が用いられている。この可塑剤のうち，

DEHP（di－2－e　thylhexyl　phthalatθ）についで生産

量の多v－〉　DBIPが睾丸に対して強い障害をあたえることは

すでに報告されている。（S．Oishi，　Toxy，　Appl，　Phar一

皿ac。1．55，55，1980．）そこで今回我々はDBPの生

体内主代謝物と考えられるMBPを化学合成し，これら

のフタレンエステル剤による睾丸障害を組織学的，内分

泌学的に検討した。また他の臓器への障害の有無につい

ても検討した。

方法：5週令ウィスター系雄ラットを用いDBP投与

2．69／day／助，MBP投与0．89／day／kgの2群（各5匹）

に分け連続ア日間経口投与を行った。各群とも8日目に

屠殺した。なお無処置コントロールとして同系ラットの

6週令を屠殺した。DBP，　MBP，無処置群とも屠殺時，

睾丸のほか下垂体，前立腺，精嚢腺，副腎，肝，腎を摘

出し、それぞれの組織を光顕と一部電顕的に観察した。

また屠殺直前に採血し，血清テストステロンをRエA法

にて測定した。

結果：睾丸重量はDBP，　MBP投与群ではいずれも無処置

群に比し約殆に減少していた。睾丸組織は光顕でも無処置

群に比しDBP，　MBP投与群とも極度の造精障害がみられ

わずかの精祖細胞を残すのみとなっていた。電顕的観察

では，精細管壁基底膜の著しい蛇行と，Sert。li細胞中

に巨大脂肪滴が認められ，また空胞形成も著明であった。

間質細胞はやや萎縮し，GOlgi体，脂肪滴，1ySOsome

は減少していた。畢丸のほか，前立腺，精嚢腺はDBP

澄よびMBP投与群とも0．1g以下と無処置群に比し，

極度の萎縮がみられた。下垂体，副腎，肝，腎は組織学

的にはほとんど異常は認められなかった。血清テストテ

ロンはコントロール群に比し低値であった。

考察：DBP，　MBP，両剤ともに強い睾丸の組織障害を起

こす。また両剤の組織変化はほぼ同様であった。

可塑剤の生体（造精機能）に及ぼす影響については十分

な留意が必要と思われる。

　われわれは，第24回総会において，家兎を用い一定

期間停留睾丸を作成し，その睾丸被膜のNOradrena－

lin（NA），Aeeしy⊥ChQline（Ach）に対する収縮

反応につき報告したが，今回はさらに睾丸固定術および

HCG投与後の変化を経時的に検討した。

　生後2ヵ月から3ヵ月の家兎を用いて片側停留睾丸を

作成し，以下3つのグ7tz・一一プに分け，その睾丸被膜のN

A，Aehに対する収縮を等尺性に記録し用量作用曲線を

求め検討した。

　Aグノレープニ停留睾丸作成後1，2，4週目に陰嚢内

に下降せしめた。1，2週目の例では停留睾丸側と対側

被膜のNA，Aehに対する収縮反応にはほとんど差を認

めなかつたが，4週目の例では対側に比し停留睾丸側被

膜に収縮反応の低下が特にNAに対して認められた。

　Bグループ：停留睾丸作成後4，8週目より週1回の割

でHeG500単位皮下注射し，総量2000単位投与した

。4，8週目とも対側に比し停留睾丸側被膜に明らかに

収縮反応の低下を認めたが両者の聞には特に差は認めら

れなかつた。な　te対側被膜に対する1－LCG投与後の反応

性にも差はみられなかつた。

　Cグループ：停留睾丸作成後4週目に陰嚢内に下降せ

しめBグループと同里のHGGを投与した。対側に比し

停留睾丸側被膜の収縮反応は特にNAに対して低下して

いるが，HCG非投与例（Aグループ4週目例）に比し軽

度であつた。

　なおこれらの3群につき組織学的にも検剖したので併

せて報告する。



134　（492）

35実験的醐睾丸の研究（第・報）

　　　一精細胞，SertOli細胞の電顕的観察一

　　　　東京慈恵会医科大学泌尿器科
　　　　　　　　’同第二解剖学教室
小寺重行，池本庸，稲葉善雄i，町田豊平，’吉村不二夫

36 老人睾丸におけるSertoli細胞の形態学

的検討

札幌医科大学泌尿器科北見赤1字病院泌尿器1ドβ

三宅IE文・熊本悦明　古屋聖児X
←

目的：実験的停留睾丸に齢ける精細管内細胞の微細構造

変化を電顕により観察した。

実験方法：10日令Wi8ter今道系雄ラットを用い，手

術的に畢丸を作成した。作成後3日，10日，20日に屠殺

し，睾丸を摘出した。電顕材料の作成は通常の方法に従

った。なおコントロールとして15日令，20日令，50日令

ラットの睾丸を摘出し，同様に観察した。

結果；無処置群ラ。トに澄ける精細胞，Sθrtali細胞

の電顕的所見は次の如くであ・，た。すなわち精祖細胞CA）

は基底膜に接し，核は正円形もしくは楕円形で，直径

10～12Pt　mと大きく，核小体が2～5個存在していた。

細胞質は広く，明瞭でribOSOmeの　roset形成が認め

られ，ミトコンドリアは0．8．x　1μmとやや大きくほぼ円

形であった。精祖細胞㈲は基底膜より離れ，核は6～ア

μ皿とやや小さくクロマチンが核膜近くに一塊となり

核粒として認められた。第一次精母細胞は直径12μm

と大きくクロマチンが彌漫性にひろがり一部糸状の染色

体を有していた。第二次精母細胞は核が小さくなり，精子

細胞は尖体小胞が観察された。SθrtOl1細胞は核が長

楕円形，あるいは一部切れこみをもつ多形であり，細胞

質はせまく，ミトコンドリアは0．4×1μmと細長く小さ

い。以上の所見より各精細管内細胞の鑑別は可能と考え

られる。これにもとづき，無処置群の造精段階をみると

10日令は精祖細胞ωと多数のSert。li細胞よりなり，

13日令で精母細胞が認められるようになった。50日

令では精子細胞，精子が形成されていた。停留睾丸群に

おいては，すでに作成后5日でコントロール群に比し精

祖細胞，精母細胞数が減少していた。さらに作成20日

後では，精祖細胞ω⑪は認められたがt精母，精子細胞

は認められず，SertOli細胞は空胞形成が著明で脂肪

滴が巨大となっていた。

考察：電顕観察により，精細管内細胞の微細構造を検討

した。即ち，実験的停留睾丸では作成5日后にて，精祖

精母細胞数が減少しており，造精障害は意外に早く生ず

るものと考えられた。

　我々は，第23回当学会に詣いて，ラット及びヒ

ト睾丸における発育，特にS　ertoli細胞の発育に

OU　”a一る報告を行っている。そこで今回は，老人

睾丸を形態学的に検討し，Scrtoll細胞の加令に

よる変化を報告する。

　対象と方法：畢丸組織は前立腺癌症例におい

て除睾術，そして陰裏内疾患，前立腺肥大症に

おいて生検を行うことにより得た。

　睾丸組織は光顕，電顕用に分割し，以下の固

定，染色を行った。光顕資料は，通常のBQum

固定，Il．　E．染色の他に脂肪染色を行った。脂

肪染色としては〔川red法を用いた。電顕資料は

Karn。vsky法とLanthan　trncer法により作製した。

Kar【K）vsky法はPara　t－〔orm2t　1　dehryde　，　glutalaldehy．　de，

cacodyla1e溶液による固定後，更にoSmlum固定

Alcohol脱水後Epon包埋した。　Lanthan　tracer法

はLalltharum，　glutaladehyde，cacodylale溶液によ

る固定後，更に1、anthanurn・smlum，　c・111dine

溶液で固定し，uranil　acetaleで染色し，脱水，

包埋をした。

　結果，考案：老人睾丸にわけるSert・II細胞

の微細構這1；の特徴として脂肪穎粒の増大，増

加と空胞化変性があげられる。脂肪頼粒は，そ

の径が約11μに及ぶ大きなものや，集合像を認
めることができた。空胞変性はSertoii細胞質内

外に観察された。しかし，核は楕円形で深い陥
凹を有し特別な変化をみとめず，Serl。】1」Lmc

tlc川も特記すべき変化をみとめなかった。滑面

小胞体は，部位により発達の程度に差位があり
一 定の傾向はみられなかった。

　老人睾丸におけるSert〔｝ll細胞内の脂肪頼粒，

空胞化は加令による変化と考えられるがその機
能的意義はイく明である。
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37 　　　硝子化精細管の電顕的検討

一 形態的に異なる2種類の硝子化精細管一

北見赤十字泌尿器科　札幌医科大学泌尿器科嫌

古屋聖児　熊本悦明m三宅正文※

38死滅精子症を呈した・…i・ular　exf・li・・i・nの

1症例

京都大学医学部泌尿器科学，第3解剖学療

野々村光生　桐山蕾夫　吉田　修

山科正平A，星野一正蝦

げ

　硝子化精細管というのは，椿細管に相当する

部分に細胞成分を認めず，エオジンでよく染る

無形物質が存在するものである。男子不妊症，

クラインフェルタ　症候群，下垂体機能不全症

などにおける精f一発生不全睾丸で認められてい

る。精細管が種々の原因で障害を受けた時の最

終像と考えられるが，その発生病理に関しては

不明である。

　我々は，形態的に異なる2種類の硝子化精

細管を比顕的に観察し得た。そこで2種類の硝

子化梢細管の電顕的特徴と，その発生病理に関

して若干の考案をおこなったので報告する。

　対象と方法：乏精子症患者7例k・よびムンブ

ス睾丸炎患者3例である。開放性生検によって

得られた睾丸組織から光顕および電頭試料を作

製した．光顕の場合は，プアン液固定で，［LE

染色を行った。竜韻の場合は，2．5v／・グルター

ル液と20／oオスミウム酸液（リン酸緩衝液，pEl

7．3）で固定し，エポン包埋を行った。

　結果と考案：乏精t症患者の睾丸組織では，

中等度～高度梢f発生不全型から硝子化型に至

る種々の程度の精細管が認められた。精子発生

不全型の桔細管では精細智壁の肥厚が著明であ

った。この精細管壁の肥厚と硝子化型椿細管の

電蹟的特徴は膠原緑維の噌加であった。一方，

ムンフス睾丸炎でみられる硝子化型椿細管の特

徴は，膠原線糀の増加と精細管基底膜の遺残お

よびリンパ球の密柴稼であった。このように，

硝r一化桁縄管には，④膠原線権が噌加，密集し

ているが，fiti胞成分が殆どない型と，②膠原緑

維の増加は同様に認められるが，基底膜の遺残

やリンパ球などが存在する型の2棟頬が認めら
れた。前者は，稽一ヒ反の障害，消失と精細管壁

の肥厚が同時に進行したためと考えられる。償

者は，リンパ球の浸潤によって精ヒ皮が急激に

障害，消失して，そのスペースを膠原線維が埋

めつくしたためと考えられる。

　男子不妊症の患者には，精子数が正常であっても，

運動率がO％に近い場合がときに見られる。この度

経験した症例は，挙児希望で来院した34才の男子で，

睾丸は融診上は異常所見なく，血中ホルモン値も

FSHがやや低値である以外は特に異常は認めなかっ

た。精液の検査で，精液量4薦，1me中の精子数

7　×　lo7／　me，運動率o％，奇形率go％以上で尾部のな

いものが多く，無力精子症との外来診断であった。

透過型電子顕微鏡によると，細胞質を多く持ったま

まの精子，ミトコンドリァの配列の異常な精子，尖

体と核の間に大きな間隙のみられる精子，尖体のな

い精子や，種々の成熟段階の精子細胞，精娘細胞，

あるいは精母細胞や精祖細胞を思わせる細胞など，

成熟の不完全な細胞ばかσで，正常と思われる精子

は殆んどみられず，所謂，testicular　exfoliation，

または，round－headed　spermatozoaの一一亜型と

して報告されているものというべき所見であった。

　このように，未成熟な細胞が精液中に多数出てく

ることは，諸家の報告によると，ヒトでは，睾丸の

外傷，自己免疫疾患，アレルギー疾患，高熱を来す

感染症，放射線照射などの後にみられ，動物では，

睾丸の加熱やある種の化学物質（bjs　dichloroace－

tyl　dlamlneなど）の投与後にみられたとされている。

　test】cular　exfollatlonの場合，精子数も著しく減

少しており，原因疾患が感染症の場合は，感染症の

治療により3分の1の症例に精液の所見の改善を認

めたとの報告があるが，本症例のように，特に既往

症もなく，血中の免疫グロブリン値も正常で，乏精

子症も認めず，精液中のほとんど全ての細胞が成熟

不全である場合は稀で，Anton　LamPrechtらの報

告によるround－headed　spermatozoa　type　2に相当

すると考えた方がより妥当と思われる。この報告では

ゴナドトロピンが著効を示しており，本症例でも同

様の治療を試みる予定である。
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39執での囎系の電子顕微鏡による観察 40・姓齪・研究・第・報・

　　　前立腺患者VCおける血中性ホルモンの変化

輻縷幡難良鞭灘明 afi島労災病　 泌尿器科

石井延久・常盤1唆士・片寄功一一　鈴木伸夫

千葉峰一一

L

ヒ

　哺乳類の睾丸での造精能力は、熱に対して非常に敏

感に反応することはよく知られている。体膣内に停留

した睾丸では、組織学的観察により、精子細胞や精子

の脱洛が著明に認めらtlており、又その生屯iii：も著る

しく減少している。さらに、畢丸の悪性脾瘍化も、停

留睾丸を放置しておくことにより、しはしは発生する

ことも知られている。梢子形I」又過桿ではATPが必要

であり、それは比較的嫌気条件’ト’で、即ち主として解

糖系から生産される分に依存している【」」能性が向いこ

とはすでに報告したが、このことは睾丸での酸素分圧

が他の組織に比鞍して低い、という報告からも支待さ

れることである。造栴過程で必要とされる栄養糾ま、

当然血液から供給されるであろうから、畢丸での血管

糸のネットワークを調べることは、造梢過桿を理解す

るうえで必要とされることである。今回我々ei　’？ウス

およひラットを用いて、その宰丸での［血L管系が加温に

よりとのような変化を小すのか等の疑間を瞬明するた

めに実駅を行なった。実駅はメチルメタアクリレート

樹脂でのIm管鋳月iりを、旗黙した睾丸、それを人工的に

腹脾i内に停留させた場合、旗熟過程でのII【L菅糸の発達、

老齢化した場合等のそれ七れにゴ：）いて作成し、走査型

電子顕微鋭にて醗祭して行なった、その結果、畢丸で

の血管系は他の組織の・それと比敷して著るしく綱く、

又老齢化にともなって1皿管壁り肥1’盛等が著るしくなっ

ていることなとが観祭されたので、人一ll的停留睾丸で

の血嘗糸等の甜果とあわせて報告する，

　繭令化社会をむかえ，加令と丹臓器の関連について

岐近関心が局まりつつある。我々は老人と性戯能につ

いて，第25iul不妊学会総会にて老人のこう丸の組蔵

変化を調べ報・した。この結論はこう丸の梢副膏基底
」Pt　a）：」巴1享　や1削　質a）～」弄叛重　導　待徴：童勺　な　変　fヒ’よ　iこ皆り　VC　み　ら・tl・

るが，造晴磯能はかなりよく保オしこ〔いる症例が多いこ

とが判つたoまたLel〔itg亦出胞やsertoli，ftll　Sh］も余り箸

明な減少もなく，女性のiせ．細胞の推移と比較すると大

変興味のある問題と考えられた。

　そこで今回，我々は老人の性ホルモノの状態を知る

目的でtsfj・乞保疾由Kて人院した症例に対して血中テス

トxラロン，L臨FSH，プロラクチンについて測定し

てみたL，このうちプロラクチンについては男性の性機

龍や的、t”腺への作川d不明の点も多く，今凹は前立腺

肥人畑や川、ン：線癌のr二術削後のTRH頁荷に対する血中

ゾロノク』fンの勅II県の変化も合わせて測定した。対鰍

緕としては尿路結イf　IEiにて入院している性磯能Kll訳

のないと考えられる症例と局ゾtt　7クチノ血症との関

連について最近詰唖1段となつている礎肖i’f不全症例を選

ひ、同時に丁上KH負声∫Kよる／ロフクナノの皿中勤態の

変化，冊中テストステロン，hHI　FSH，について測定

し，これを向令者の内分必4化と此iltし・報告する。
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41 思春期前に去勢した男児のgonadotropin

分泌動態に関する検討

42無精子症の染色体ならびにホルモン環境に関する

　　研究

曽

札幌医科大学泌尿器科
丸田　浩・熊本悦明

神戸大学医学部泌尿器科学教室

　羽間　稔，岡田　弘，松本　修，高田健一，

　富岡　収，守殿貞夫，石神嚢次

兵庫県立こども病院泌尿器科

　谷風三郎

尊

　思春期前に去勢された男児が，その後どのような

gonadotropin分泌動態を示すかという点は，小児の

去勢がまれであることもあり，報告は少ない。また

この点は，思春期でのgonadotroρin分泌上昇の機序

を考えるヒでも，興味ある問題である。我々はAno－

rchism　l例・Male　Pseudohe　rmaPhrod　ismで畢丸固定

が不可能のため去勢した2例について，比較的長期

間gonadotroρin分泌の経過を検討したので報告する。

（対象）症例1：初診時6歳，Hypospadias　scrota一
　　　　　　　　　　　の
1is，両側停留睾丸，　vaginal　restをみとめMale

p9．　eudohe　rmaphrod　i　sm　と診断，試験開腹で精巣は腹

腔内に認めたが，固定が不可能のため去勢した。

現在8歳，

症例2：初診時1歳，Hypospadias　penoscrotalis

両側停留睾丸・vaginal　restありMale　pseudoherm－

aphrod　i　smと診断，試験開腹で精巣は腹腔内にある

も固定不可能のため去勢した。内分泌検査は9歳よ

り開始し，現在11歳6ケ月。

症例3：両側停留睾丸で3歳時来科，固定術を施行

するも，両側精管のみで精巣組織はなかった。また腹

腔内も検索したが精巣はなくAnorchismと診断した。

（結果・考案）症例1は術前のLH－RHテス1・は正

常であったが，去勢後k・よそ130日間にわたって測

定したgonadotropinには，明らかな一ヒ昇はみられな

かった。症例2は，9歳時の1，H　5．9　ml　U／m］，FSH

6．7mlUレ／mlと去勢後8年を経過しているにもかかわら

ずさほどヒ昇していなかった。しかし11歳時L日12．4

mlU／fn1，FSH5．9mlUレinlとLIIがや＼t昇し・II歳

6ケ月時にはLH41．lmlU／佃，FSII78mlU／勧と両者

とも急激に上昇した。症例3は10歳時すでに1・H40

ml　U／nl，FSH　180mlU／inlと著明な上昇がみられた。

これらの結果から，思春期前では去勢によって
gonadotropinが，成人にみられるように直ちに急上昇す

るということはなく，思春期開始に相当する10～11歳

頃から上昇を開始するものと思われる。このことは，

間脳の成熟は，性腺が存在しなくとも，思春期開始

頃におこり，この機序には副腎性androgenも関与し

ていることが想像される。

　男子性腺機能には種々の因子が関与しており，特に無

粘ア症では内分泌学的にAndrogen，　Gonadotropinのみ

ならず，Prolactinや甲状腺機能なども関与している事が

示唆されている。

　今回，我々は精路通過障害を伴わない無精子症を対象

として内分泌学的に検索し，更に染色体検査により

Klinefelter症候群（K群）やその他の染色体異常症例を分

類し，染色体検査で正常の症例については組織学的に

Germinal　cell　aplasia（G群）とSpermatogenic　arrest（S

群）とに分類し正常群（N群）とのホルモン環二境を比較し

以下の如き結果を得た。

①Testosterone値はS群，　G群とも1こN群とほぼ同等

　で，K群のみ明らかに低値を示した。

②LH値，　FSH値ともにS群，　G群，　K群の順に増か口

　していた。

③Pr・1actin，　TSH，　T・，　T。，　Tri・s・rbは各群とも差

　はなく4群とも同等であった。しかしG群で1例明ら

　かに高Prolactin血症の症例がみられた。

④LH－RH　testに対するLH，　FSHの最高反応率はS

　群，G群，　K群の順に低下していた。

　　TRH　testにおけるPr。lactinの反応はK群のみ最高

　反応率の低ドがみられた。
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43雛不妊症に対する・ム・八味地黄丸の

　　　臨床的効果と血中各種ホルモンレベルの

　　　変動について

　　　　　昭献躯学部泌聯科唾聯科　
　　　　　吉田英機　吉沢留美子　　　　　　　　　　　　　　　　藤井徳照
内藤善文★今村一男k金沢元美＊＊　矢内原　巧±＊

44男子不妊症に対するCB－154およびクロ・フェン

　　併用療法の効果と意義について

日本大学医学部産科婦人科学教室

○柳沢洋二，塚原　裕，尾崎晴彦，津端捷夫，
　高木繁夫 し

　男性不妊症患者に対し，ツムラ八味地黄丸（以下

TJ－7と略す）1日5，09の内服療法を試み．12

～24週問の推与によう精液所見の変化について給討

するとともに一部の症例にっいてT」－cr投与前後の末

梢血中LH，FSH，PRL，T．およびEレベルの
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　2
変動にっいて¢討したので報告する．各ホルモン値の

測定はキットによるRIA法により行なった。

　TJ－7投与による臨床的効果は，azo°spe「miaの

5例では全例無効であったが、n・rm・asthen・z。・sper－

miaの3例は全例著明な精子運動率の改善を認め，う

ち1例は妊娠に成功した．また精子濃度40×ユ06／ml

未満のoligoz・・spermiaのうち精子濃度3g－loXlo6／m1

のm。derate。ligozo。spermia　22例中15例，また
精子濃度］．・×・。％・未満の，。v。r。。・ig。。。。、per．

mia　1／例中5例で菩明な精子濃度の改善を認め．特に

m。derate・1ig・z・・spermiaの症例巾5例で妊娠に成

功した。　さらに’部の症例にっいてT．T－712週

間投与前後における各種ホルモンレベルの変動につい

て検討したところ，LH，FSHおよびT値は低下傾

向を認めたが有意の変化とはいえなかった。一方P肌

およびE還TJ－7投与により増加する傾向を認め．

％increaseで比較したところ有意の増加を示した。

これらの末楕血巾ホルモンレベルの変動け．有効例と

無効例との比較では症例数の関係もあると思われるが

特定の差異は認められなかった。

　以Eの結果．軽度および中等度のol　i　t・　OZuvsper【直a

やn。rm・asthen・z・・spermiaに対しT」－7の内服

療法はかなりの高率で有効であり．男性不妊症に対す

る初期療法として試みる価価は充分にあると思われる。

しかし本剤の造精機能に対する作用機序は全く不明で

あり．今回検討した血中六ルモンレベルの変動にっい

ても．当初の期待に反し．血中IIHとTはむしろ低下

し．PRLとE2の有意な増加を認めたが，この結果か

らのみではTJ－7が血中ホルモンの変fヒを介して造

精機能の改善に作用するか否かは不明であり，今後さ

らに袷討解析をすすめたいn

　我々は減・乏・無精子症計20例において血中

prolactine（PRL）を測定したところ，正常値の上限

にあるものが多く，かかる症例は血中Testosterone

（T）が低下傾向にあることを経験している。この

ことが如何なる意義を有しているかを知ることは男

子不妊症原因探究の一助になりうると考え以下の如

く検討した。即ち①正常妊孕夫5例にスルピライド

を1日300　mgあて6日間経口投与すると血中PRL

が2～4倍に増量するが，ゴナドトロピンレベルに

変化がなく血中T値が低下を認めた。②クロミフェ

ンテストを行って無効な減・乏・無精子症の計10例

にCB－154を1日5～7尻gあて連日長期経口投与

したところゴナドトロヒ゜ンレベルに変化がなく血中

PRLの低下とestradiol（E2）量の低下傾向を認めた

たが，Tはこれと解離しプラトーないしはf：昇傾向

を示した。そこでクロミフェン1日100mgを5日間

連日併用投与したところゴナドトロピンレベル1二昇

と血中Tとが増加し，なかには精子運動率が28％か

ら55％へと改善したものもある。以上①，②の結果

から血中PRL値の上昇は睾丸に対して直接抑制的

に作用し，その結果血中Tが低下し造精機能が低下

する可能性があることが示唆される。したがってこ

の成績よりCB－154はPRLを介して睾丸に作用

しTの生成増加を招く一方，間脳の下垂体・睾丸系

のクロミフェンに対する感受性を高めることになる

ものと受けとれる。

9
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45　　精索静脈瘤の臨床的研究・

　　　左右睾丸の精子形成能について

46　　精索静脈瘤患老における内精静脈圧について

‘

　　　　　藤沢市民病院　泌尿器科

　　　　　広川　信、岩崎　晧、岩本晃明
松下和彦（中検病理）、朝倉茂夫（朝倉泌尿器科医院）

大阪医科大学泌尿器科

荻田卓・松瀬幸太郎・岡野誰・
高崎　登

　精索静脈瘤は一側性でありながら両側の睾丸にお・い

て精子形成能の障害が知られている。67例の睾丸生

検（HE染色）から左右睾丸の精子形成を解析した。

また、妊孕能の大きな指標である精子濃度との関係に

ついても検討した。精子形成能の判定VC　de　Kretser

の方法を用いた。

（結果）各精細管にみられる精細胞の成熟度分布をま

とめると、Fult　sperma10genesisのみを示す睾丸

は存在しない。Full　s　pa　rmatogesisを示す精細管

とSpermatidまでの成熟度を示す精細管とが混在す

る睾丸は、左睾丸で46％、右睾丸で48％である。次に

多い像は、Full　spermatogenesis，　Spermatid，

Spermatocyteの3段階の成熟度を示す精細管の混

在する睾丸で、左右とも30％である。平均スコアーの

分布をみると、約80％の症例がLate　s　pe　rma　tidの

段階の成熟度を示した。中心を占めるスコアーを左睾

丸でみると、Late　sPermatidが中心となる群が45

例（67％）と一番多く、その分布率は41．4－78．6％にわ

たる。左右の睾丸について比較すると、精細胞の成熟

度分布では余り差をみない。精子の存在する精細管で

みると左右差のない睾丸が約41％みられるが、健側に

くらべ静脈瘤のある睾丸で精子形成の低下が観察され

た。

　精子のみられる精細管の比率と精子濃度との関係に

ついて検討すると、精了一濃度100万以下の群でその比

率が28％、lOO万一1000万の群で45％、1000万以上の

群で71．7－7　2．2％を示した。

（まとめ）　①精索静脈瘤の睾丸像は不完全な漁tu－

ration　arrestである。（2）左右の睾丸を比較すると

著しい差をみとめない。一部の例で静脈瘤側の睾丸に

精子形成の低下傾向をみとめる。③精子濃度がlOOO

万以下になると、精子形成能の障害が高度になること

が判明し．た∩

　情索静脈瘤が男性不妊症の原因となることはよく知られた

事実である。精索静脈瘤による畢丸の造精機能障害の機序や、

精索静派瘤発生の機序については諸説があって解明されてい

ない点が多い。しかし、精索静脈瘤は腎静脈から内精静脈に

血液が逆流するために発生するという説が一般に認められて

おり、手術も逆流を防止する目的で内精静脈の高位結紮術が

行なわれている。腎静脈血が内精静脈に逆流する症例におい

ては、腎静脈圧が内精静脈圧よりも高くなっていることが想

像されるが、その詳細は不明である。そこで我々は精索静脈

瘤発生の機序を知る目的で、内精静脈系の異なる部位におけ

る静脈圧を測定し検討した。

　対象は当科に手術目的で入院した精索静脈瘤患者である。

内精静脈高位結紫術に先立ち内ソケイ輪の位置で内精静脈に

カットダウソチューブを刺入して、刺入部位より末梢側と中

枢側、および腎静脈部の静脈圧を測定した。0点は恥骨結合

部上縁としs水柱圧で表示した。静脈圧測定は仰臥水平位と

頭側挙上の仰臥斜位約20度とで行い・併せて内椿静脈造影も

施行した。仰臥水平位および頭側挙上仰臥斜位のいずれにお

いても末梢側の静脈圧は腎静脈圧よりも高くなっていたが・

その圧差は、仰臥水平位よりも仰臥斜位の方が小さくなって

おり、体位によって腎静脈より内精静脈への逆流がみられる

可能性が示唆された。これらの結果と精素静脈瘤のない対照

群の各静脈圧、精索静脈瘤の程度や組織所見、および橋液所

見等とを比較検討して報告する予定である。
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47　精索静脈瘤にお・ける陰嚢皮膚温度

　　　　　　と精巣静脈の酸素分圧について

48　副睾丸5・reduc・a・eに対するge・・agen，

　　　estrogen　O）作用

　　　　　東邦大医学部泌尿器科
　　　　　高波真佐治　松橋　求　村上憲彦
二浦一陽　沢村良勝　中山孝一A白井将文　安藤　弘

横浜市立大学医学部泌尿器科

木下裕三，穂坂正彦，西村隆一，

高井修道

　男性不妊の原閃の一つとして、精索静脈瘤が挙げ

られているが、その病態には諸説があり、tlHI精巣静

脈の静脈圧の⊥昇による血液のうっ滞のたth　．睾丸

の温度が上昇L造精機能が障害されるという説や、

〔2涌【液のうっ滞により羅丸組織の酸素分圧が低ド／

て、1告精機能障害を引起こtとずる説などであるtt

　そこで当教室では、精索静脈瘤患者に、臥位．k・よ

び立位での陰嚢皮膚温度の変化を測定しているが、

約半数の患者に温度ヒ昇が認められ、それらの患者

のうち手術的に精索静脈高位結紮を施行iたものは、

すべて温度ヒ昇が認められなくなった、

　達た最近．術中に精巣、静脈の中枢側と末棺側の静

脈圧の測定を行ない、精巣静脈末梢と前腕皮静脈の

酸素分圧を測定〔ているが、約ilO％の患者で中枢

側の静脈圧が高く、酸素分圧で口前腕皮静脈に対〔、

精巣静脈は正常者では70～80％の酸素分圧であ

ったのに対1、精索静脈瘤の患者では、20～40
％〔かなく薯明な酸素分圧の低ドがAられた，、

　このように睾丸温度のL昇や酸素分圧の低下が、

稲索静脈瘤にお・ける造精機能陪害の一閃であると考
’

一らオ1るが、まだ症例数が少ないので今後さらに症

例数を増や1，　’詳細に検討する予定である，，

　（目的）副睾丸は精子の通路であると同時に，その

主要な機能は，精子を成熟させ，蓄積することにある

と云われている。しかし，ヒト副’e丸機能については

いまだ不明な点が多く残されている。われわれは，ヒ

ト畠i」睾SLlこ5α　　reductase，　3α　（β）－heydroxysteroid

dehydr（，geT】ase（IIS　J／））が存在することを見い出してお

1），さらに，dthy．　dr’otestoSte”）ne（1）HT）が優位に，

副睾丸に蓄積される機序をkinetic　study　により解

1明している。このたびは，副睾丸の5卜reduclase

に対する，gestagen，　estrogenO）作用を検討し，副睾

丸機能のexogenous　re，LnilatLunのal能性を遍及する。

（方法）前立腺癌患者で，治療の目的で除睾された副

睾丸組織を用い，　chl“miadinone（CMA），

cthiny｝estradiol（EE，）の内服および，組織への

［自：接添加により，subCullular　fractionにおける，

5　（v－reductase，0）酵ヰ壬性を決定した。

〔結果）CMA，　L・IE，の投与例においては，

5　fr－redudaseは，鑑しい活性低F’を小した。

一・ 方，組織へU）直接添加0）結果，（’1　V，L，　EE，ともに

高濃度により，はじめて5・－1’eduu　lt！s（活性「沮害が認

められた。すなわち，C．N　LX．　，　EE・は内服により，精

巣test（，s1er〔｝11e　の生成分泌は抑制されるが．副睾丸

の5・一1’eductnseは，前駆物質でちるtestOstel’One

濃度低ドにより，その活性力失われるものと云え，副

睾丸のandr’ogen代謝能は，精巣Leydig機能に依（fす

るもU）と推定された。
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49先天性両側縮欠損症の3例 50 精管欠損症の臨床

，

　　　　　　　　　　　　　　　ゆ埼玉医科大学，東京医科歯科大学，
　　　　　　　1【事春日部市立病院
中目康彦，内島豊，平賀聖悟，岡田耕市，駒瀬元治，
　　　　　　　　　ゆ　　　　　　　　　　　　ゆ　　　　　　　　　　　　　　　　　　寧寧　　　ち佐竹一郎，吉田謙一郎，大島博幸，根岸壮治

千葉大学医学部泌尿器科学教室

川村健二　皆川秀夫　布施秀樹
伊藤晴夫　　島崎　淳

　先天性両側精管欠損症は比較的稀な疾患と考えら

れている。最近，我々は本症の3例を経験したので

ここに報害する。　（症例1）26才，主訴：不妊　家

族歴・既往歴に特記事項なし，現病歴：結婚後1年

4ケ月であるが子供が出来ず，妻は帰人科的に異常

なし，現症：二次性徴に異常を認めず。両則晴管は

触知せず。精液は0．8㎡で無精子症。FSH　6　m　lU／me，

LH　4　m　lU／諺，テストステロン852ng／de．手術所見：

両側睾丸は正常。右副睾丸は尾部まで形成されてい

るが情管は認められず。左副睾丸は頭部のみで副睾

丸体，尾部，晴管は認められなかった。睾丸組織像

は両側とも正常の造精機能を示した。（症例2）32才

大工，主訴：不妊　家族歴・既往歴に特記事項なし，

現病歴：結婚4年目であるが子供が出来ず，近医に

て無精子症と診断され精査希望にて受診。現症：二

次暁徴に異常を認めず。両側精管は触知せず。精液

はO．4　ndで無情子症であり果糖も検出されなかった。

FSHILImlU／nf，　LH　20、OmIU／nd，テストステロン

837ng．／de。　IVPにて異常なし，手術所見：両側睾丸，

副睾丸は正常であるが，精管は両側とも認めなかっ

た。睾丸組織像は両側ともほぼ正常の造晴機能を示

した。　（症例3）32才会社員，主訴：不妊　家族歴

・ 既往歴に異常なし，現病歴：結婚後3年目である

が子供が出来ず，妻は婦人科的に異常なし，現症：

二次性徴に異常を認めず。両側精管は触知せず。情

液はO．8　nfで無精子症であり果糖も検出されなかった。

FSH8．4mlU／溜，　LH9．6mIU／諺，テストステロン574

ng／畝E148　Pg／惚，　E229pg／絃，　E310Pg／冠以下。

IVP正常手術所見：両側睾丸は1E常。両側副睾丸は

頭部のみで体尾部および精管は認めなかった。

R　ubin　（1975）らの方法に準じて固有鞘膜にて副睾丸

頭部に椿液瘤作成をこころみた。睾丸組熾1象は両側

とも正常の造精機能を示した。

　本症は自験例を含めて現在まで116例報告されて

おり，発生頻度，合併奇形，睾丸の造精機能，治療

法について若干の険討を加えた。

　ロ。和34年より昭和55年までの12年間に男子不

妊症を主訴として来院しIC患者のうち、理学所見、精

嚢造影、試験手術により22例の精管欠損がみられた。

罹患側は、両側欠損14例、偏側欠損8例（うち右側

6例、左側2例）であっfc。全例に精液検査を施行し

fcが偏側例をふくめ全例無精子症であった。このうち

10例に精嚢造影を、14例に両側睾丸生検を行なっ

た。尿路・性器の合併奇形は、副睾丸完全欠損2例、

副睾丸部分欠損1例であった。まfC・Kl　ine・felter　症

候群と判明した例が1例あった。

　精膏欠損症の発生、分類、不妊症例中にしめる頻度、

偏側欠損における不妊原因、さらにKlin・f・lt・r症候

群と本症の合併例についての考察を加えた。
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51 精管一精管吻合術に澄ける新しい試み 52・ラ・トと・・鞭における形態学的・酵素徽

　　　化学的検討

山口大泌尿器科

酒徳治三郎、瀧原博史、山本憲男
安井平造、清水芳幸

；浜松医科大学．泌尿器科

；大田原佳久．鈴木和雄．田島　惇

藤田公生．阿曽佳郎

　精管一精管吻合術は閉塞性無精子症の治療法としてそ

の価値が高い。最近、吻合術に際し顕微鏡的手術法が導

入され、その成功率は向上しつつある。我々も本学会に

おいて、粘膜粘膜吻合を確実に行kえぱ開通率が高くな

ることを、すでに報告した。

　本手術法の適応としては、精管切断術後の再吻合を希

望する症例が多いが、幼少時に受けたソケイ部術後損傷

や先天性精管部分欠損症に対しても積適的に行う必要が

ある。このようft場合には、両側吻合端間の距離が10

cm以上も離れている事があり、通常の方法では吻合が困

難である。そこで我々は、副睾丸の尾部ならびに体部を

充分剥離して遊離し、この部を延長させることで、両吻

合端を近接させ、かつ張力をかけずに吻合することを試

みた。

　症例は、34歳の無精子症。幼少時に右除睾術お・よび

左ソケイ部手術の既往がある。精路造影にて左側は造影

剤注入不能。左睾丸は22　mee、生検像では取ypospθr－

matogenθsis。左ソケイ部切開にて10碗にわたる精管

の欠損を認めた。しかし、ヒ記のように副睾丸剥離によ

り、容易に吻合することができた。術後、精液中に精子

をみとめ、良好な結果を得たので報告する。

　精嚢の機能と形態についてはヒトを含み各棟の動物で

検索がなされているが、細部についてはなお不明な点が

多い器官であり、動物による樟差についても言われてい

る。今回我々はラ。トとヒト精嚢について形態学的、酵

素組織化学的に検討し、若：Fの知見を得たので報告する

　材料と方法：ラ・トはWistθr系、5週令以上の成熟雄

の精嚢を用いたQヒト精嚢は27才から70才までの膀胱全

摘出術の際、または剖検時のものを用いた。形態学的検

索では、通常の試料作成法にて標本を作製し光顕、電顕的

に観察を行なった。酵素組織化学的検索ではalkalinepha－一

。ph。tase紅P・・e））・・idph・spha七・se　PtCP・・elは鉛法によ

り光顕的、電顕的に活性局在を観察した。また糖代謝に関

係する酵素として、phosphqglucomutase¢GMas　e）　，　hθxo－

kinasθ（訂KKNasd　phosphorylaseΦRLasδを光顕的に凍結りJ

片標本として活性局在を観察した。

　結果：形態学的にはラ・ト精嚢上皮細胞は高円住状で整

然と配列し、多くの分泌穎粒をもち、細胞質は粗面小胞

体（R珊に富み、free　ribosomθも多い。一一方ヒトではE皮

細胞は不整で分泌穎粒もやや少ないようであつた。また棲も

多様な形iを示しpsθudoinclution　bodyをもったものも認め

られた。RERもribosomeもラ，トほど多くないが、　lysosome

脂肪滴が多く認められた。

　酵素組織化学的には特にALPaseの活性局在に差がみ

られ、ラ，ト上皮細胞基底部で著明な活性反応がみられた

のに対し、ヒトではほとんど認められなかつたoACPaseはly－

s。somdこ局在がみられ、　lySOs。meの多いヒトではよく観察

された。その他の酵素反応では、PGMasθ．　HKNaseがヒトラ

，ト共に粘膜L皮細胞にその活ll塗反応がみられたが、ヒト

でやや強い反応ガ認められた。PRLaseの活性は筋層にそ

σ）局在がみられ、ヒ皮細胞にも若十；の反応陽性所見が認

められたo
　考案，結語：ラ・トとヒト精聾の形態学的所見の差は、

ラ・トでRERやribos。rneの量が多いこと。これはラ，トの

旺盛な分泌物産生を示すものと思われる。またAr．［Pase

の活性局在をはじめ、他の酵素の活性反応が少し異なつてい

たことはラ・トとヒト精嚢の分泌機能になんらかの差があるこ

とを示唆するものと忠われる。しかしながらこれら鮮素について

ほ生化的な検討をまじえさらに研究を進めたい。
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53免鷹気繭による精漿蛋白の分析

　一精漿特異蛋白分画について一

山口大学　泌尿器科

藤井光正、清水芳幸、滝原博史、越戸克和

酒徳治三郎

54男子不妊症肋ける撒中齢アミ・酸につい

　て一薬物治療による変化

富山医科薬科大学　泌尿器科

柳　重行　中田瑛浩　片山　喬

前回我々はDISC　一電気泳動を用いて、正常成人男子

の精漿と精嚢腺嚢腫および精嚢腺欠損症例の精漿蛋白

の泳動パターンを比較することにより、精嚢腺由来の

蛋白分画の存在する可能性を報告した。今回我々は精

漿蛋白に関して抗ヒトウサギ血清を用いて免疫電気泳

動を行なつた所、精漿特異蛋白の存在を示唆する結果

を得たので報告する。

〈対象および方法〉

　対象はヒト血清、正常成人男子精漿および精嚢腺欠

損症例の精漿で、1％アガロース（pH8．6）にて抗ヒ

トウサギ血清を用いて免疫電気泳動を行ない比較検討

した。また薄層ge1クロマトグラフィー（G－200）に

て各々の蛋白分画の分子量を比較した。

〈結果および考察〉

　アガロース電気泳動による精漿蛋白分画に関して、

精嚢腺欠損症例においては血清蛋白のIgG領域におけ

る蛋白分画の完全欠損をみとめた。そこでこの領域の

精漿蛋白分画についてlgA、　IgG、　IgM、α，Macr・－

g1・bulinに対する種々の抗血清を用いて免疫電気

泳動を行なった所、精漿蛋白はいずれの抗血清とも明

らかな沈降線をみとめなかつた。また同じ精漿を2％

メ」Vカプトエタノールにて37℃で2時間Incubati・n

したものを用いて同様に免疫電気泳動を行なったが結

果は同じであった。従つて、血清IgG領域の精漿蛋白

分画は血清中の免疫グロブリンとは異なる蛋白である可

能性が強いと思われる。

　同じ精漿を用いて薄層ゲノレクロマトグラフィーを行ない

精漿蛋白の各分画の分子量を血清と比較した所、血清

におけるA、G、　M分画と同様の分画もみとめたものの

それ以外にも分子量の小さい分画をいくつかみとめ、

免疫電気泳動の結果と同様に、血清蛋白とは異なった

精漿特異蛋白の存在を示唆するものであると思われる。

　男子不妊症患者の未治療症例の精漿中遊離アミノ

酸について，第69回日本泌尿器科学会総会で報告

したが，このたび薬物治療による遊離アミノ酸の変

化について検討したので報告する。

　対象は，男子不妊症16例で，ア例はカリクレイ

ン50OKE／日・5ヵ月間投与し、9例はクロミ
フェン50㎎／日・3ヵ月間投与した。各症例とも

治療前後に5日以上禁欲の後，用手法にて精液を採

取し，精液一般検査後に精漿分離（5900rpm．

10分間）した。除蛋白はズルフォサリチル酸を加

えて行ない，855型日立全自動アミノ酸分析計で

分析した。

　薬物治療による効果を斉藤の判定基準で判定する

と，カリクレイン投与群では，良好4例，不変5例

となり，クロミフェン投与群では，良好5例，不変

5例，悪化5例であった。これらを考慮して治療前

後の遊離アミノ酸にっいて検討すると，カリクレイ

ン投与群では，アミノ酸の種類に差はなく，アミノ

酸総量では，効果良好例では，約80％に減少，不

変例では逆に平均80％増加がみられた。クロミフ

ェン投与群では，やはり，アミノ酸の種類に差はな

く，アミノ酸総量で，効果良好例ではほとんど差は

みられないが，悪化例では平均アo％に減少してい

た。さらに症例を増やし，個々のアミノ酸濃度の変

化についても検討し，血漿ホルモン値との関連につ

いても検討するつもりである。
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55ブタ精子，糠中におけるリブ・一ス

　　ーペプタイド

56男子不妊症と纈中醐

東邦大学産婦人科学教室疑　　東邦大学生化学教室撒

　　　　　伊藤元博豪，中岡義明蟻
　　　　　矢野久夫鞭tt

京都大学医学部泌尿器科
真田俊吾，桐山蕾夫，吉田　修

　受精鶏卵，ヒト精液，ヒト卵胞液，魚卵などの生

殖細胞より新らしく見出されたD型リブロースを含
むペプチド性の物質（ソブロースーペプチドと命名）

について我々は以前より種々検討してきた。

　今回，リブロースーペプチドが精子機能にどのよ

うに関与しているかを推測するひとつの手段として

本物質が精子，精漿のいつれに存在するかをブタ精

液を用いて検討した。

　材料：L9号豚の精液220認を用いた。精子数

3．6億／㎡，運動率70％であった。

　方法：採取した精液を3000r．P．m　10分間遠心し

精子と精漿を分離し，両者につき下記のごとく処理

した。

　10％トリクロール酢酸を等量加え良く撹挫，除蛋

白后，3000r．P皿で3分間遠心分離，生じた上清に

1％フェノールフタレインを1滴加え，10％KOH
を1滴つつその変色点迄添加した。この混合液に25

％酢酸バリウム0．5㎡と4溶の98％冷エタノールを

加え，一昼夜以上冷蔵庫に貯蔵した。生じた沈澱物

は十分撹伴し，等量の冷水で水抽出，濾液はアンバ

ー ライトCG　120と混合し，ガラスフィルターを通

じて，AG・X4A　中に濾過流注させた。得られた

濾液をDowex　1（OH型）のカラムに吸着させ，濃
度勾配法を用いてクロマトグラフィーを行った。ペ

ントース陽性部分の分画を集め15倍量の冷アセトン

を加えて一昼夜冷暗所に放置，生じた白色禦状の沈

澱物を還心分離し，その沈澱物を少量の冷水に溶か

した。本試料を用いてRosevearらの方法により遊
離糖とし，糖反応，ペーパークロマトグラフィー，

呈色色調等でD型リブロースを固定した。また塩酸

水解よりアミノ酸を検出した。

　近年，男子不妊症と精漿中亜鉛濃度の関係が注目

されるようになり，亜鉛が男子不妊症の有力な一治

療法とみなされつつある。

　我々は，最近一年間の京大病院泌尿器科不妊外来

受診患者に対して，一般的な精液検査を行うと同時

に，精漿中の亜鉛濃度を測定し，精子数，運動率等

との関係について検討した。

　さらに精漿中亜鉛濃度の意義と，男子不妊症の治

療手段としての亜鉛について，若冠の考察を加えtCo

　結果：リブロースーペプチドは精子，精奨のいず

れにも存在した。

　考察；本物質が精漿中にも存在するということは，

精子運動機能にも関与している可能性が示唆される。
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57男子不妊症患者の精漿内りん脂質の検討 58人精漿中の精子不動化関連抗原（ib　7抗原）の局在

性について：モノクロナール抗体による検索

東北大学泌尿器科学教室
光川史郎，木村正一，松田尚太郎，

石川博夫，高橋　薫，折笠精一

兵庫医科大学　産婦人科学教室

瀬尾久子、藤原敬子、高田喜嗣、香山浩二、

礒島晋三

，

　我々は精子のエネルギー源として，フルクトース，

アミノ酸等以外に，lipidも利用されているのではな

いかと想定し，当科不妊患者の精漿中の中性脂肪，

りん脂質，総コレステロール，遊離脂肪酸の4種を

測定した所，中性脂肪，総コレステロール，遊離脂

肪酸は血清中の値より低値か，ほぼ同じ値を示した。

それに比して，りん脂質のみが，血清中の値の約9

倍の値を示した。そこで精漿中のりん脂質の値を精

子濃度，精子運動率，精r運動能について，検討を

加えた所，まず精子濃度についてみてみると，60×

10P／m／以tlの群では1984．94　461．24（S．　D）　mg／　d‘’　，

40～59×10．”／mtの群では1769．．OO＋357．29（S．D）nly／／

dt，20～39×10ン／meの群では］989，33＋450．0（S．D）

mg．・fde，2〔｝×10？！mf　tf未満の群では1929．38」－392．97（S．

D）mt／’dtと各群で差が認められなかった。っいで精

子運動率をみると，60％以hの群では1615．60　i73

3．20（S．D）M9／dl，50～59％の群では1880．00±760．

81（S．D）my．／dt，31～49％の群では1943p61　＝63・1　．ユ7

（S．D）ni9／dt，30％以下の群では1746．11！610，94（S

D朔卿どと60％以上の高運動率を示す群で低い値

を示す傾向がみられた。次に精子運動能をみてみる
と，7（押弓斤ninの群では1863．89±369．06（S．D）mg／／dt，

50～69ME／minの群では1735．00－326．64（S．　D）mtY．・／dt，

31～40MEJ／ninの群では2038．00⊥494．65（S．　D）蹴紡留，

30M弓血ln以下の群では1974．321402．16（S．D）n9／de

と高運動能を示す群で，低い値を示す傾向がみられ

た。

　以ヒの結果より，我々はりん脂質が精子のエネル

ギー源となっているロ∫能性が示唆されたので，それ

をより詳細に検討する為にmVltroでの精液ll1のり

ん脂質の時間的推移を精漿中の時間的推移と比較す

る事によって検討を加えたので報告する予定である。

　ヒト精漿抗原に対する精子不動化抗体産生ハィブリド

ー マの確立とこのハイブリドーマが産生するモノクロナ

ー ル抗体を利用した対応抗原（M7抗原：精漿人乳共通

抗原の一種）の精製については、昨年本学会に於いて報

告したが、今回このモノクロナール抗体を用いた間接螢

光抗瞭とradloi㎜unoassay（RIA）法により湘7抗

原の分泌量及び男性副性器内、精子に於ける局在性につ

いて検討したので報告する。

　モノクロナール抗体と1251標識精製M7抗原とのRIA

系を用いて、無精子症患者、乏精子症患者、正常精液所

見患者の3群につき、各精液中のhO　7抗原の濃度を比較

したところ、無精子症患者精液中に最も高濃度で正常精

液中が最も低濃度であった。人乳中の濃度については、

初乳と成乳で比較した所、成乳中には初乳の約2倍量が、

含まれていた。また、唾液中にも、若干量含有され、他

の外分泌腺からの分泌も示唆されたが、血中及び尿中に

は、全く検出されなかった。尚、男性副性器内の分布に

ついては、螢光抗体法と併用し検討した所、精嚢腺に最

も多く、副睾丸、前立腺にもわずかに検出されたが、睾

丸には全く検出されなかった。また、精子表面の局在性

については、postnuclear　cap及びmidpiece　regionに

最も強く分布していた。

　以上の実験結果より、Na　7抗原は、主に精嚢腺より分泌

され、副翠丸より下降した精子のpostnuclear　cap及び

midpiece　regionに付着し、所rVn　sperm　coati㎎ant　i－

genとして存在しているものと考えられる。精子付着抗

原が、対応抗体と補体によって不動化される事実は、こ

れらの結果から明確になった。また正常精液中の甑7抗

原の濃度が無精子症患者精液中の濃度よりも低いのは、

bO．7抗原が強く精子に吸着されている可能性も否定出来

ない。また、M7抗原は、乳腺、唾液腺を初めとして他

の外分泌腺からも分泌されている可能性も大きい。
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59男子不妊症における糠内のRIA法・・よる前立

腺性酸性フォスファターゼの研究

60精液所見分析と篠中のA・d・°gen　Bindi”g

　　　Protein（ABP）

東北大学泌尿器科
木村正一，光川史郎，松田尚太郎
高橋　薫，折笠精・

山形大学医学部産科婦人科学教室

小田　隆晴，長谷川剛志，広井　正彦

　男Fの妊孕力には，翠丸における精子発生のみな

らず副性器の機能も重要な要因となっている。我々

は第25回日本不妊学会総会において男子不妊症患者

の精漿内の酵素測定法による前立腺性酸性フォスフ

ァターゼ（PAP）および果糖，亜鉛濃度を測定し，

薬剤治療を行う場合これら精漿内成分の状況を把握

すればより効果的な治療ができることを報告した。

　近年，RlA法によるPAP測定法が開発され，
その結果，前立腺のアイソエンザイムに対してもす

ぐれた特異性をもつ高感度の測定が可能となった。

これは転移前め前立腺癌の検出でも酵素測定と比べ，

より信頼性のある測定法と言われており，血清中の

PAPの測定にはRIA法が有効であると考えられ
ている。

　また男」乙におけるプロラクチンの意義についても

作用機序を含め不明の点が多いが，RlA法により

精漿でも容易に測定できるようになった。

　そこで今回正常男子及び男∫二不妊症患者の精漿内

のRIA法によるPAPを測定し，酵素測定法と比
較し本法の有用性を検討してみた。さらに同・lil三例

におけるプロラクチン，果糖，亜鉛濃度を測定した。

精液を採取した後，精」㌃濃度，運動率等の一一・般的な

精液検査を施行した後直ちに4°C，15｛〕OGで30分間

遠心分離した後L清をとりこれを精漿とした。鞘漿

は各成分を測定するまで一20°Cで保存した。

　精漿内PAP濃度は血1清中の約1　01’倍であり，プロ

ラクチン濃度は精f濃度と相関傾向が認められてい

る。精液検査所見と精漿内PAP（RlA法，酵素
測定法），プロラクチン，果糖，亜鉛の各成分濃度

を総合的に分析して報告する。

　Androgen　binding　Protein（ABP）は精巣中
のSertoli　cel1で産生され，アンドロゲンを輸精管や

精巣上体へ運搬あるいは保存し，精子形成や精子成熟あ

るいは精f連動能の獲得に関与していると考えられてい

る。

　Dihydrotestosterone　（DHT）やTestoster＿

oneと強い親和性を示すABP様物質（SPABP）が
人精漿中に存在し，そのABPのbinding　capacity

（SPABP－BC）の定疑的測定法と生化学的性質につい

ては既に報告したが，今lnlはSPABPの生物学的意義

を究明するため，種々の精液所見を示す精漿中のSPABP

を3H－DHTを用いた飽和charcoal　adsorption
法で測定し，精液最，精f濃度，精子運動能との相関に

ついて検討したので報告する。

〔結果〕

　1）SPABP－BC．と精子濃度との相関関係は有意

差は認められなかったが，乏精子症（精チ数20×1　Oa／

m9未満）では高値で多精子症群（精r一数250x10°’

認以k）では低値を小した。

　2）精子運動能とSPABP－BCとの検討では，運
動不良群の精漿内の方が良好群よりもSPABP－BC
は高値を示したが，有意差のあるものではなかった。

　3）精液ll是と1回射精量あたりのSPABP－BCと
の間には有意の相関関係が認められた（P　O．025）、，

　4）無精子症群および精缶結紮後の人工的無精子症群

の精漿内にもSPABP－BCはそれぞれ289．6±

10＆6pM（N－7）293．2士84．2pM（N－6）
と存在し，IE常精液群258．6　i－29．lpM（N－63）

とほぼ同じであった。

〔考案〕

　精；堤内には，アンドロゲンに高親和性を示し低結合容

最のABPが存在するが，この結合容量は精液ll1の精r一

濃度，精子運動能とは関係なく，また無精r症精漿にも

」ll常精液と同程度のSPABP－BCが険出されること

から，精子細胞から席生されるものではなく，前輔泉あ

るいは精嚢腺などの外分泌腺に由来するものと考えられ

る。
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61血中・・yt・・…田一RFの購の研究
　　　一男子に詮ける半減期の基礎的検討一一

慶応義塾大学医学部産婦人科学教室
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62多連微小電気繭法による視床下部視束前野の

　Estrogen感受性細胞の同定及びカテコールアミン

　との関係

　　　　名古屋大学医学部産婦人科教室。分院産婦人科※
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　分子量1008のオクタペプタイドホルモンである

Oxytocin（OT）は，下垂体後葉より末梢血中へ放

出され，子宮筋の収縮や，射乳をひきおこすと考え

られている。

　1955年にBoissonasらにより合成された（OT）

は，分娩誘発，促進に不可欠のものとなっているが，

その血中動態については不明な点が多かった。最近

OTのradioimmunoassay（RIA）が進歩し，その
分娩発来機序との関連から，妊娠時，分娩時，の妊

婦血中OTが測定されわれわれも報告を行なってき

たが，血中濃度が微量であること，血中の分解酵素

により分解をうけやすい等のために各研究者間の

OT測定値に大きな差を生じている。

　今回われわれは，OTに対する鋭敏で，かつ特異

性の高いfllAを用いて，健康成人男子を対象とし

て，外因性に投与された合成OTの血中における消

退を検討した。

　合成OT　20μgをone　shotにて静注投与した際の

血中OTのレベルは，投与後a5分に齢いて最高値

5．411g／meを示し，投与後30分で0．6　ng／meの低

値となった。この際の外用性のOTの血中よりの消

退は，投与後2．5　15分で最も迅速で，投与後15－

30分で最も緩徐であった。又合成OT　10μ9をone

shot静注投与した場合は，2．5分後に最高値3．1　ng／

meを示し，投与後30分で0．17　ng／meの低値となっ

たvその消退は投与後2．5　15分で最も迅速で投与

後15－　30分で最も緩徐であった。　このように血中

OTの消退はテカベゾタイドである，LII－RFと同

様に極めて速く，しかも今回は健康成人男子を対象

どしたものであることを考えると，妊婦においては
（一）T分解酵素が妊娠の進行に伴い増加するという報

告もあり，より速やかに血中より消退すると考えら

れる。妊婦血中OT測定の際には，この血中OTの
消退速度を考慮にいれ，その測定値を検討すること

が必要と考えられる。

　Estrogen（E）のFeed　Back機構においては，視床

下部にそのreceptorの存在が生化学的に証明されてい

る。しかし単一神経細胞での証明は充分に行なわれてい

ない。我々は多連微小電極を用いて視床下部視束前野に

おいてE感受性細胞を同定し，各種カテコールァミンを

微小電気泳動法によりふりかけ，カテコールァミンとE

感受性細胞の関係を調べた。

　去勢したウィスター雌ラットを用い，脳定位固定装置

に固定し，記録用電極をはりつけた7連微小電極を視束

前野に刺入した。7連電極にはEの他にepinephrine

（EP），norep　i　nep　h　rine（NE），dopamine（D），

acetylcholine（A），91utamate（G）及び生食を入れ

た。微小霜気泳動装置（WPI社，タイァメディカ社）を用

い，記録している単一神経細胞の周囲に，±10～90nA

で各種薬剤をふりかけた。その時の放電頻度はデータレ

コーダー及びペン書き記録計にて記録した。

　同足できたE感受性細胞は計8個であった。8個すべ

ての神経細胞が，Eにより電気的興奮を示し，放電頻度

は一ヒ昇した。E感受性細胞のカテコールアミンなどによ

る電気的興奮の変化をみると，Dでは6個が抑制され，

1個が興禽した。EPでは4個が抑制，1個が興奮した。

NEでは3個が抑制した。Aでは6個が興奮した。

　多連微小電極を用いて，視床下部視束前野における

Estrogen感受性細胞の同定をした報告は少ない。我々

は今回Estrogen感受性細胞を同定し、更にそれらの多

くがカテコールァミンにより抑制されることを証明した。
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64　プロラクチン分泌におけるドーパミンの作用点

帝京大学産婦人科
味香勝也，荒井清，沖永荘一

　目的）　間脳・下垂体系排卵機構の中で，prosta

glandins（PGs）がgonadotropin分泌と深く関わり

を持っ事は以前より報告されているが，内因性PGs

の作用部位あるいはその動態についての知見は乏し

い。そこでPGE2のLH分泌刺激作用を確認した上，

indomethacin前処置がLH－RHの負荷に与える影響

を血中LHの推移より観察すると共に，自然排卵に

近い状態を作り出す為，家兎にCuSO4を投与し，そ

の時の末梢血中と，PGsに対する肺の影響を除外しう

る内頸静脈血中のPGE2，PGF2αの時間的推移を比

較し，内因性PGsの作動部位とその役割について検

討した。

　方法）　estradiol　benzoateにて前処置を行った成

熟雌家兎を用いて以下の実験を行った。実験一（1）と

して，1群：PGE2500μ9を第3脳室にmicroinj㏄一
tio　nし，2群：LH－RH　10μg，3群：intravent「icUlar

にindomethacjnを前投与しLH－RHを経静脈的に負

荷しそれぞれの群における血中LHをScaramuzziの
方法で経時的に測定した。実験一〔2｝として，CuSO4

4　mg／kgを投与し，その時の下腿動脈血，内頸静脈血

を採取し（15，30，60，120，180分），前者はLH

を，その両血中でPGE2，PGF2aをRIAにて測定した。

なお24－48時間後に開腹し，排卵の有無を確認した。

　結果）　PGE2投与群は15～120分に至る著明な

LHの上昇を見，2群におけるそれもエ5－30分で投
与前の約20倍となった。またindomethacin前処置群

におけるLH分泌抑制効果は見られなかった。一方，

CuSO4投与でLHは120分後ピークを形成し排卵を
認めた。この時の内頸静脈血中PGE2は投与後30分
で657　±86　Pg／mlと投与前置に比し有意に増加し

180分迄プラトーを形成したが，末梢血では低濃度

であり，またPGF2αは両者共に投与後15分で漸増
するのみであった。

　結論）　以上の成績より，exogenousに投与され

たPGE2は間脳・下垂体系で作動し，さらにendoge－

nousなPGsは2と3群のLH動態より特に間脳レベ
ルが作用部位と推測される。また内頸静脈血中PGE2

の動態と，それがLHの放出より早期に現れる事か

ら，この機構の中ではPGE2がLH分泌に関与するも

のと考えられる。

目的：下垂体前葉からのプロラクチン（P、分泌はP分

泌抑制因子である視床下部性ドーパミン（DA“　〉により

調節されていると考えられているがDAの細駒レベル

での作用機序に関しては不明の点が多い。本研究は螢

光および電子頒微鏡を用いた免疫組織学的方法により

DAのP分泌に対する作用点を解明しようとしたもの

である。

方法：成熟椎雄ラットの下垂休前葉を10’5MのDAを

含んだmθdium中で15分間incubateしFalck－
Hi　11a　r“P法に従い凍結乾燥した後パラフォルムガス

と反応させ賛光頭微鏡で鶴察した。

P分泌細胞の同定はNエHの抗P而清を用いたPAP
酵素抗体法で染色した前葉を電頒的に観察して行った・）

P分泌穎粒の組織化学的証明は，DAのpseudotra－

usmitterである　5－hy．　droxydopaminθ（5一㎝一DA、

を10　SM含むmediu皿中でincubateした前葉を固定

脱水包埋した後これの趨薄切片を作製し雷顕的に観察

して行った。

成績：螢光顕微鏡的襯察により前葉細胞にはmedlum

中のDAをUptakeして強い螢光を遣する細胞が多数

あることが分った。杭P血清を用いたPAP法により

P分泌細胞中の特徴的な直径6UU～800mμの円形ない

しは惰円形の分泌頼粒が特異的に強く染色されるので

これにより亀顕的にP分泌細胞が同定できる、DAは

組織中に取り込まれても竃f密度が低いためその局在

の証明には5－OH－DAがllMられた。5－OH－DAを含

むTnediurn中でtncubatoされた前葉組織の電頑像を

みると5－OH－DAがP分泌細1折・1にuptakeされ前述の

免疫組織染色法で同定された特徴をもつP分泌穎粒の

中に濃縮され分泌穎粒は高い電子密度をもっているこ

とが分った，，

結論：視床下部性DAは下眠体前葉のP分泌細胞中に

収りとまれ分泌顯粒に達しここでP分泌調節を行って

いることが推定される，
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65　各種麻酔薬の視床下部t一下垂体ホルモンに与える

影響

66糖尿病ラ・トの視床下部・種体卵巣系機能に

ついて

群馬大学産科婦人科学教室

新川唯彦，吉田光典，高橋義孝，田口広中，

浅野目和宏，伊吹令人

群馬大学医学部産婦入科教室

谷口雄一，五十嵐正雄

〈目的〉麻酔をかげた動物を用いて種々の実験を行なう

際には麻酔薬の影響を考慮に入れなくてはならないoそ

してなるべく影響を与えない様な麻酔薬を用いなくては

ならない。そこで我々は麻酔薬が視床下部一下垂体ホル

モンにどの様な影響を与えているか調べる為に以下の実

験を行った。

〈方法〉生後8週齢雄ratを用いた。麻酔薬は①ネンブ

タール群50㎎／kg腹腔内投与②ウレタン群19／κ9腹

腔内投与　③エーテル群　④対照群生食O．4ne腹腔内投

一与で，午後6時に麻酔を開始し，5分，15分，30分

60分，120分後は断頭採血し，同時に下垂体，視床

下部を採取し，血中PRL，LH，　FSH，下垂体中

PRL，LH，　FSH，視床下部中LH－RHをRIA
にて測定した，）なおエーテル麻酔はratが動かなくたる

程度の深度で30分間維持し，その後覚醒させたo

　結果・①ネンブタール群　血中PRL，LH，FSH

と視床下部中LH－RHに有意の変動が認められたり

②ウレタン群血中PRL，LH，　FSH，下垂体中

PRL，LH，　FSH，及び視床下部中LH　RH全て
に有意の変動が誌められた。　③エーテル群　血中PRL

下垂体中PRL，LH、FSHと祝床下部中LH－RH
に有意の変動が認められたo

！ 結論．・血中PRL，LH，FSHが麻酔薬により変動

する事は良く知られているが，本実験により下垂体中

PRL，LH，　FSH，及び視床下部中LH－RHも麻
酔薬の影響を受け変動する事が明らかになった，）しかし

ながらネンブタール麻酔時では，下垂体中PRL，LH，

FSHは安定しており，さらに視床卜部中LH－RH
levelは漸増する事が示された1⊃

〔実験方法と成績〕streptozotocin（STZ）注射により

人工糖尿病ラットを作り，それらの視床下部，下垂体，

卵巣系機能を検討した○

〔実験1〕　規則的な性周期を示す成熟雌ラットにSTZ

15吻／2009BWを皮下注し，以後毎日膣スメアを検査したo

結果は，STZを投与されたラソトのほぼ全例に知いて非

発情の状態が持続したo例外はSTZ投与により感染症を

起こして死亡した場合だけであつた○

〔実験且〕　尿糖陽性になつたことを確認後，LHヨRHテ

ストを施行したQ対照として正常雌ラットの4日周期の

各日のラットにLH州RHテストを施行して，前値，15分

値，30分値，60分値についてLH，　FSHの値をDM群と比

較したo結果は，糖尿病ラツ，トは正常D2ラットとは反応

性にお・いて有意差は見られなかつたが，発情前期（P），

発情期（e）ラツトよbは，血中LH，　FSHともに低反応を

示した。　〔実験皿〕　正常ラツトの発情（e）の日に

STZを投一与して，次の予定Pの日にLH－surgeが認めら

れるかどうかを調べた。対照としては，正常ラツトの発

情前期（P）の日の午後2：00，6：00，10：00，翌日午前

8：00の4回の値を基準としたQ結果は，正常ラットで

発情前期に認められたLH－surge，FSH－surgeカs糖尿病

ラットでは消失していた。またこれらのラットを翌日解

剖してみると対照群では排卵が認められたが，糖尿病ラ

ットにおいては排卵は認められなかつた。〔実験W〕

正常ラソトの発情前期（P）の日にSTZを投与して，次

の予定既の日にHCG　201Uを静注して，翌日のovary
重量，UterUS重量，OvUlatiOnの数を調べた。対照として

は．正常雌ラットの発情間期（D，）の日に同様e“C　HCG　20

SUを静注して翌日（即ち発情前期）の日のovary重量，

uterus重量，ovulationの数を基準とした。結果は，対照

群ではovulation9．OQ±　1．55個，　uterus342．6±49．12観ovary

30．20一ヒ7．03㎎DM群についてはovulation　O．33±0．52個，ute

－ rus　266．83士29．01㎎ovary　24．13　t4．96nVであつたo以上の

如く，糖尿ラツトと対照ラットを外因性HCGに対しての反応

について比較してみると，糖尿群では明らかに反応性の低下を

認め商〔結論〕糖尿病ラソトでは性周期、排卵が抑制されるう

えに，LH－RHに対する下垂体の反応，HCGに対する卵巣の反

応もともに抑制されることが明らかとなつた．）
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67FSH・・bun…の動態からみた・ト妊繍

　　　下垂体前葉機能の研究

68簾締起・a・と正離醐・a・のPRL・ゴナド

　トロピン（Gn），LH－－RHの分泌動態の解離

慶応義塾大学医学部産婦人科学教室

　堺　正長，牧野恒久，末包博昭，

　林　保良，飯塚理八

群馬大学産科婦人科学教室
吉田光典，新川唯彦，田口広中，高橋義孝，

浅野目和宏，伊吹令人

　ヒト妊娠時の下垂体前葉機能，とくにgonado－
－ tropin分泌予備能の一端を新らしい観点から検討す

る目的で，hFSH一α，βsubunitの動態を測定分析

した。対象は本院産婦人科外来および同入院患者で

年令19～34才，妊娠前の月経周期27日一30日型を

有した正常妊婦11例および流産后の3例で，全例に

合成LH－RF　100μ9を筋注投与し，投与前，投与后

30分，60分，120分の血清中のhFSH一α，hFSH

βの二つのsubUmtの動態を測定した。　hFSIIα

subunit，及びβsubunit，またそれらの抗血清は米

国NIHより提供を受けた標準品を使用し，放射性

ヨードの標識はchloramineT法の一一部を変法し，標

識した抗原はSephadex　G－75カラム（10×150㎜）

で精製した。実際のRadioimmunoassayは通常の二

抗体法によった。各血清の特異性を検討した后の妊

娠時のhFSH一βのUI－RF負荷后の測定値は，妊

娠週数によるLII－－RFに対する反応性の差はみられ

ず，その絶対値は1．O　ng／勉4～90　ng／meであった。

すなわちfirst　trlmesterでは，5例中4例が1・H

RFに対して反応性は不良であり，残り1例は中等

度の反応を示した。更にsecond　trimesterでは3例

中，2例が反応性不良であり，1例は中等度の反応

を示した。third　trimesterでは，3例中1例は反

応性不良であった。これに対し，流産后の3例では

2例がLH　RFに中等度の反応を示し，1例は反応

不良であった。またhFSH一αsubunitについては，

妊娠週数と共に基礎値の上昇が認められ，胎盤ホル

モンとの交叉性が示唆された。これらの結果より妊

娠中の下垂体前葉よりのgonadotropin分泌予備能

は何らかのメカニズムにより抑制されている事が示

唆される。本研究では更に症例を増やしてhFSH

一 αsubunitの妊娠時におけるLll　RF投与后の血

中動態，閉経期婦入，思春期発来前の女児と思春期

の女児についても血中hFs日α，一一βsubunitの

動態を分析し，各時期におけるgonadotropinの合

成，分泌の機序を妊娠時のそれと比較検討した。

（目的）　高PRL血症の病態を解明する為に高PRL

ratを用いるのも非常に有用な方法である。しかしPRL

が高い時のratの内分泌動態も不明の点が多い。そこで

我々はratの偽妊娠期における内分泌動態を正常性周期

ratと比較したQ

（方法）　正常性周期を有するホルツマン雌ratを用い

proestrusの18時とestrusの8時に膣頸管部を電気刺

激して偽妊娠を誘起した。偽妊娠群はProestrusの20

時よりdiestrus　1日目の24時迄、2時間おきに屠殺し，

対照群はproestrus　13時よりdiestrus　1日目の24時

迄，1～2時間おきに屠殺したo屠殺は無麻酔断頭で行

ない，採血と同時に下垂体と視床下部を採取し，血中P

RL，　Gn，下垂体中PRL，Gn，視床下部中LH－RH

をRIAで測定したc，

（結果）　①この電気刺激により100％偽妊娠となっ

た〔《2）血中PRL：対照群ではproestrus　15時にsurge

が認められたのみであ’，たが，偽妊娠群ではProestrus

22時，estrus　14時，　diestrus　2時にsurgeが認めら

れた〔、しかしdiestrus夕方のsurgeは認められなか一，たQ

③血中Gn；両群に齢いてほぼ同様の分泌patternを示し

た。④下垂体中PRL：両群に於いてestrusとdiestrus

の午後に　Peakが認められたが，偽妊娠群では全体に低

値を示した。⑤下垂体中FSH：Proestrus　20時…－

diestrus　2時…では偽妊娠群が対照群より高値を示し，

estrus　8時～12時では逆に低値を示した。⑥下垂体

中LH：proestrus　20時一一22時では偽妊娠群が対照

群より高値を示し，estrus　8時～12時では逆に低値を

示した。⑦視床下部LH－RH：proestrus　20時～24

時では偽妊娠群が対照群より高値を示しfc、，

（結論）　偽妊娠ratに見られる血中PRLlevelの周

期的変動と，下垂体中PRLleve1との相関が明らかに

された、、さらに偽妊娠開始においてLH　RHとGnの

関与が示唆された」1
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69妊娠初期正常例と溝例に捌る下垂体性プ

　ロラクチン分泌機構に関する検討

70薦期の…1・c・・働態

●

　　　　土浦協同病院♂東京医科歯科大学・産婦人科

　　　　久保田俊郎・長江光芳・富田　昭。潤田嘉朗
牽 矢追良正■“ew田周作・豪鈴木　明・棄西　　望譜斉藤　幹

慶応義塾大学産婦人科

福井谷達郎，中村幸雄，小田高久，古川雄一

斉藤和明，河⊥征治，飯塚理八

，

目的1妊娠初期正常例及び流産例におけるProlactin

（PRL）値と胎盤機能との関連を検討し，また各種のP

RL作動性薬剤を用いて，視床下部・下垂体を中心とし

たPRL分泌機構についても検討を加えた。　方法：妊

娠5～14週までの正常婦人48例と進行又は不全流産19

例につき，その血中PRL値及びHCG値をRIAにて
測定した。次に妊娠中絶を希望する正常例及び流産例に

対して①6例にTRH　s　O　O　pt9を，18例にMetoclopramide

（MCP）10mgを静注し，②BromocriPtine（CB－154）

5mgを前投与した　60分後に，①と同様にTRH（4例）

MCP（7例）を静注し，経時的に180分間のPRL値の変

動を観察した。同時に①②について，Estradio1（ED，

Progesterone（P），HCGについてもRIAにて測定し

これら各ホルモンの変動を，薬剤を投与しないコントロ

ー ル群と比較検討した。　結果：正常妊娠群（血中HC

G値11．67・1．2　2μ9／冠）における血中PRL値は28．7

＝2．ln9勲‘，流産群（血中HCG値0．35土0．26μジ・痂61）

では，　　　　　　　　　　　　　　　血中PRL

値は17．4＝1．9n9／mCで，正常群が5％の危険率で有意

に高値を示したが，両者の差はHCG値ほど著し’くなか

った。TRH又はMCP投与後は正常妊娠群，流産群と

も血L中PRL値の急激な11昇がみられ，約30分でヒ゜一

クを示し，180分間はコントロールに比し有意に（P

＜O．01）上昇した。TRH500μ9　　投与後60分で

は，前値との比（Ratio）は，3．12土0．】7，PRLの

上曽加1値　（△PRL）　は46．13　：16．99　n9　〆mt’に対し

MCP10mg投与後の60分値は，　Ratioは　ll．14

士2．25，△PRLは，176．0－3．75ng／mtで，　M

CPの方がPRLL昇作用は強かった。CB－154を
前投与した場A，TRH投与後60分でPRL　Rati・

はO．96tO．34，　MCP投与後60分で1．37±0．50を

示し，これら薬剤によるPRLの上昇はCB－154によ

り有意に抑制された。また，E2，　P，　HCG値について

は，同実験において有意な変化はみられず，以上の結果

は正常妊娠例，流産例において1司様で，両者の問に有意

差はなかった。　独創点：妊娠初期における血中PRL

値と胎盤機能を比較し，また各種薬剤を用いて，その視

床陪1≦ド剰本系のPRL分泌機構について考察した点。

　産褥の間脳一下垂体一卵巣機能の回復過程を解明す

るため，prolactin（PR、1・）を中心に産褥の内分泌動

態を検討したので報告する。方法は産褥各時期に齢い

て授乳刺激（sucking）の前後に経時的に採血し，更に

LH－RII　testを施行し，血中PRL，　LH．FSH．estradi。1

（Ez）をRIAにて測定した。また分娩直後よりBr。mocri・

ptinCを投与した例に対しても同様の検索を行った。

　（1）　suckIngによってPRLは急激に増加し，30～60

分後にpeakを形成し，以後次第に低下し120分後にほ

ぼ前値にもどった。LH，1“　SH，　E・には有意な変動は認

められなかった。

　｛2）授乳婦人ではPRLの基礎値は約3ヵ月で正常

1eve1まで低一ト’するが，　sucklngによるPRLの増加

反応は6カ月以上持続していた。非授乳婦人では，授

乳婦人に比し早期にPRL基礎値が正常leve【に復し，

またsucking後の増加反応もより早期に消失する傾向

にあった。また産褥12～14週頃にFSIIの基礎値の

一時的上昇が認められた。

　｛3）高PRL血症で，　Bromocriptineによる排卵誘

発で妊娠した例では，分娩Ln後より持続的にPRLは

高値を示しsucking後にもPRLの有意の増加は認め

られなかった。

　（4）分娩後，BromouriPtine　5㎎／dayを2週間投

与した後に，suckingによるPRLの変動を検索し，

更にLH－ll，ll　testを行った。　Bromocriptine服用に

よりPR，Lの基礎値は低下するが，5uckingによる増

加反応は抑制されなかった。産褥2週のLH－RH　test

はBr・m・criptine非服用例ではLII，　FSHはともにほ

とんど反応が認められなかったが，服用例では良好な

反応が得られた。

　以上のように産褥期のPRI、動態に関し興味ある9

3の結果が得られたが，これらが間脳一下垂体一卵巣

機能の回復に関しいかなる役割を果たしているかは，

今後更に検討を加えたい。
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　　serotonin　antagonist（Metergoline）の71
　　産褥乳汁分泌抑制効果

Effect　of　Metergoline　on　the　supPression　of

puerperal　lactation

獅協医科大学産婦人科

○大蔵健義，大谷　博，森　隆生，細矢則幸，渡辺　博

　正岡　薫，堀口　文，熊坂高弘
東京医科歯科大学産婦人科　矢追良正，斉藤　幹
Ohkura．T，　H．Ohya，　T．Mori，N，Hosoya，　H．Watanabe，

K．　Masaoka，A．Horiguchi，↑．Kumasaka，　Y．Yaoi，　and

M．Saito

　従来産褥の乳汁分泌抑制にはestrogen製剤およびそ

の合剤が主として用いられてきた。最近この目的で，プ

ロラクチン（PRL）分泌抑制作用の強いdopamine

agonist，　CB－154が一部の施設で用いられ，効果をあ

げている。今日我々は，antiserotonergicな機序で

PRL分泌を抑制するといわれるserotonin　antagonist，

Met鐸goline（Met・）を用いて，産褥の乳汁分泌抑制と

PRL分泌抑制について検討した。

〔方法〕　妊娠15～41週で分娩ないし流産した婦人19

名を対象とした。分娩後早期より乳汁分泌抑制を希望な

いし必要とした12人をA群とし，分娩後2週間～1ヵ月

以上経って乳汁分泌中止を希望した5名をB群とした。

A群では胎児娩出後72時間以内にMet．投与を開始し，

1日8ngを2回に分けて5日間投与した。　B群では同量

を7日間投与し，両群ともその効果は乳汁分泌，乳緊，

乳房痛の有無ないしその減少によって判定した。またA

群の9例については，投与後4日間にわたり経日的に採

血してPRL値を測定し，5例のcontrol群と比較した。

さらにこのうち6例については，初回4ng投与後6時間

にわたり経時的に採血してPRL値を測定した。

〔結果〕　A群での乳汁分泌抑制効果は12例中10例（83

％）に有効であった。このうちMet．中止後reboundの

見られたものは2例（20％）であったが，追加投与によ

り速やかに乳汁分泌と乳緊を抑制することができた。B

群では全例乳汁分泌を抑制することができたが，一部追

加投与した。血中PRL値はMet．投与2時間後より有意

（P〈O・Ol）に減少し，4時間後最底値を示したが，6

時間後も有意（PくO・Ol）に低値を示した。いずれの例

でも特記すべき副作用は認められなかった。

〔結論〕　以上の結果よりMetergolineはPRL分泌を

抑制することにより，産褥の乳汁分泌開始前だけでなく

乳汁分泌開始後も，乳汁分泌抑制効果が十分認められる。

副作用のないことと合わせ，今後の臨床応用が期待され

る。

72正常プ・ラ・チ・血性排卵轄婦人におけろse・…n・・

　　antagonist（Metergoline）の排卵誘発に関する研究

濁協医科大学産婦人科

　細矢則幸，大蔵健義，森

　熊坂高弘

東京医科歯科大学産婦人科

　矢追良正，斉藤　幹

隆生，正岡　薫，加藤匿英，

〔目的〕　正常プロラクチン（PRL）血性排卵婦人に

も，dopamine　agonistであるBromocriptineが有効で

あるとの報告がある。今回我々はserotonin　antagonist

であるMetergolineを同様な排卵障害婦人に投与して，

その排卵誘発効果と意義について検討した。

〔方法〕　血中PRL値が25　ng／nd　以下の排卵障害婦

人17名（第1度無月経10名，第”度無月経3名，無排卵

周期症4名）に，Metergoline　8～12　mg／dayを2カ

月以上投与した。投与前と投与期間中に，LH－RH　test，

TRH　testを行ない，両者を比較検討した。また投与期

間中は1週間に1回の採血を行ない，血中のLH，　FSH，

PRL，　E，を測定した。また正常周期を有する婦人4名

にMetergohneを1周期投与し，投与前後，卵胞期の同じ

時期にP　remarin　testを行ない両者を比較した。

〔結果〕　｛n第皿度無月経患者を除く14例中9例（64，3

％）に，投与開始後31・4±5・0日目に排卵が認められ，

このうち2例が妊娠した。（2〕投与期間中，血中PRL値

とTRH　testは有意に抑制された。｛3）正常周期婦人4例

中2例で，投与期間中positive　feedback　機構の明ら

かな改善が認められた。〔4｝血中LH・FSHに関しては投

与期間中一定のパターンの変動はみられなかった。｛5｝投

与前にLH－RH　testの反応が悪かった例では，投与期

聞中にLH・FSHの改善するものがみられた。C6）第皿度

無月経3例中2例で，投与期間中P・testに反応した。

　以上の結果より，正常プロラクチン血性排卵障害婦人

にMetergolineを投与して排卵誘発効果があることは間

違いないものと思われるカ㍉その効果発現までに長期間

の投与を必要とする。この作用機序についての詳細は未

だ不明であるが，anti－serotonergic　agentが視床下部

においてLH－RHの分泌を刺激するか，あるいは下垂

体においてgonadotrophのLH－RHに対する感受性また

は反応を変化させるものと考えられる。

●

燭
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73・・一・p・…｝・よる乳汁漏出症の治療

　　　一共同研究による216例の成績

大阪大学医学部産婦人科

　倉智敬一，青野敏博

74　B・・m・・riP・ineのG・nad・…pin分泌に

　　及ぼす影響

　　　　　棄懸騨科灘献産婦鳳
　　　　　合阪幸三．森　宏之，木川源則，水口弘司τ

　坂元正一＊＊

卿

〔目的〕

　Br・m…iptineによって血中プロラクチン（PRL）

値を低下させると乳汁漏出を抑制することができる

が，これ迄多数例についてその効果を検討した報告

は少ない。今回全国11大学の産婦人科が共同研究

を行ない216例について成績を集計することができ

たので報告する。

〔対象および方法〕

　乳漏症を訴える16歳から58歳に及ぶ婦人216例が

対象となった。原因疾患としてはChiari　r　Frommei症候

群84例，Arg・nz　一　del　Castillo症候群66例，下垂体腫

瘍43例．薬剤の副作用10例などが主なものであった。

これら症例の月経状態は無月経が160例（74．1％）と

多かったが，正常周期のものも32例（14．8％）みられ

た。血中PRL値は26n娠‘以上の高PRL血症を示す

ものが76．4％正常範囲のものが2　3．6％を占めていた。

　治療のスケジュールはb・・m・criptineを原則として1日

5・mヨずつ連日投与し，乳汁漏出が停止したあとも約2

週間継続投与した。

〔成績〕

　Br。m・criptineの投与により乳汁漏出が完全に停止し

たものが116例（53．7％）あり，1段階以上減少したが停

止には至らなかったものが74例（34．3％），投与前の状

態と変わらなかったものが26例（12．0％）あった。

　各原因疾患別ではA・g・n・－d・lCa・til］・症候群が62．1％

と最も良好で，下垂体腫瘍例が46．5％とやや低率であ

った。

　投薬前の乳汁漏出の程度別では乳汁漏出の少ない

群ほど完全停止が得られやすく，血中PRL値別では

300ng／冠以下ではPRL値の低いほど完全停止が得

られやすかった。なお乳汁漏出の寛解の有無に関係

なく血中PRL値の低下が認められた。　Br・m・Cript，ine

の投与により排卵が誘発された群（停止率　5　7．3％）

は排卵しなかった群（停止率39．0％）に比し効果が

良好であった。

Bromocriptine（CB－154）の間脳一下垂体系に及

ぼす影響を検討した。〔方法〕①血中Pr。lactin（PRL）

値が正常のp－test陽性排卵障害婦人5人を対象とし，

CB－1545・ng／dayを30日間連続投与した。投与前に

LH－RH，TRH　test　，　Estrogen負荷test（E－test）を

施行し，投与前のそれと比較検討した。②正常排卵周

期を有する婦人3名について，卵胞期，排卵期，黄体

期，月経期の4期にCB－1545ngを投与し，15分間

隔で投与前2時間，投与後6時間採血して血中のFSH，

LH，　PRL値の変動を検討した。〔成績〕①CB－15430

日間連続投与によりLH－RH　testにおいて，FSH分
　　　　ノ　　　　ノ　　　　　　ノ
泌が30，60，90，120値においてそれぞれ382±7．8，

44・8±3・8　・　42・7±6・6・34．7±10．7mlUノ勉4と投与前の

8．9±0．4，12．7±3．5，12．8±3．3，12ユ±2．5ml肋郡こ

比して有意に尤進したが（P〈0．05～0．001），LH分泌

には有意差はなかった。またTRH投与によるPRLの反

応はCB－154投与により0～12σ値のいずれも有意に低

値を示した（P〈0、01　一一〇．Oe1）。一方E－testにおいて，

E負荷48時間後のFSHの％変化率は一40，6±8．5％と

投与前の6．7±13．6％に比して有意に低下を示し（P〈0．05）

E負荷72時間後のLHの％変化率は1242±18．7％と投

与前の9．3±26．3％eに比して有意に上昇を示した（KO．01）。

②正常排卵周期婦人において，卵胞期，排卵期，黄体

期，月経期のいずれにおいてもCB－154投与により血

中PRL値は投与2時間後より著明に低下を示したが，

FSH，LH値には有意の変動は認められなかった。

〔結論〕①CB－154は軽度の排卵障害患者においてLH－

RH投与に対するFSH分泌を充進した。②E－testにお

いてFSHのnegative，　LHのpositive　feedbackに有意

の変化を認め，低反応であったものが正常化された。

③正常月経周期を有する婦人において，CB－154はい

ずれの時期においてもPRL分泌を抑制するが，

Gonadotropin分泌には影響を与えなかった。
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75期齪に対する・…・c・・p・・ne療法

　　一特に正常Prolactin血症における検討一

　　　　　　　　　　　　　　※　　名古屋大学医学部産婦人科・分院産婦人科

菅沼信彦，呉明超，浅井光興，石川薫，野崎誠琴下須賀洋

一
皆後藤孝筆林正明，浅井豊彦，鈴木正利汐成田収友田ぼ

76糊縮都対するLH－RF・…p
　　　負荷後の血中LHsubunitsの動態。

慶応義塾大学医学部産婦人科学教室

末包博昭　　牧野恒久　　横倉恒雄

林保良　　飯塚理八 4

目的）Dopamine　ag　onistであるbromocriptineを，

高prolactin血症に伴う乳汁漏出性無月経患者に投与す

ると，乳汁分泌が停止するとともに，排卵性月経周期が

回復してくることが知られ，広く臨床応用がなされてい

る。加うるに近年，この薬剤は，正常Prolactin血性無

排卵症に対しても有効であるという報告がなされ，いわ

ゆる排卵誘発剤としての意義を有するものかどうかが注

目されてきた。我々は，その排卵誘発効果につき若干の

知見を得たので報告する。

対象・方法）当院不妊外来における無月経患者に対する

系統的検査の結果，高Prolactin血症と診断した98例

申，72例に対し，bromocriptine単独，あるいは手術

療法との併用を行った。また，正常prolactin血症の患

者に対しては，clomid無反応の20例に対し，　brom－

ocriptine単独，あるいはclomidとの併用治療を行っ

た。bromocriptineは1日量として2．　5解～10．0解

を経口連日投与し，基礎体温にて排卵の有無を判定した。

同時に，治療前および治療中の血清pr・tactin，　FSH，

LH，　estrad重olを測定，またLH－RH　test，　TRH

testを施行したQ

成績）高prolactin血症患者においては，72例中75

％に排卵を認め，44％にて妊娠に成功した。また，排

卵周期は，投与開始ee　2～8週間で回復をみた。

　正常prolactin血症患者においては，20例中9例に

排卵が起こり，1例が妊娠した。また，bromocriptine

反応群と非反応群を比較検討したが，血清prolactin，

FS　H，　LH，　estradiolの基礎分泌値，　LH－RH　test

によるFSH－LHpatternには，有為な差は認められ
なかった。

　ヒト卵巣機能不全症における下垂体前葉機能を新ら

たなアプローチから分析する目的で，ゴナドトロピン

の合成，放出の両者を窺えるLH－RFのtw〔〕step

testを考案し，　human　LH，　human　L　H一α，

human　L　H一βの［血中動態を測定し分析した。対象は

第2度無月経症10名を選択し，正常非妊婦人8名

（年令，9～34け，性周期27～30日型）と比較

検討した、、本法は合成LH－RFlOOμSを0分，

60分の2段階に分けて投与し，負荷前，負荷後30

分・60分・90分・120分・180分の6回採血
した。

　ホルモン測定は，米国NIHより提供を受けた，

hI・H一α，βsubunlt，またそれらの抗亘皿清の標準品

を使用し，放射性ヨードの標識はChloramlne　T法の一

部を変法し，標識した抗原は8ephadex　G－75のカ

ラム（10x150mm）で精製，実際の1セdioli㎜u－

noassayは，通常の2抗体法によった。

　各抗血清の特異性を検討した後の正常性周期にお・け

るhLH一βのrfn中動態は，卵駒期29625～
5　1　7．8　6　n9／mt：，　e非垣N前期6　3　2．3　1　nS／me，黄で本其月

246．25～277、On9／meであった。ーまた，　LH－RF

2段投与後の正常非妊婦人については，いずれの症例

に齢いても合成・放出の合算した第2のピークを認め

たが，卵胞期，黄体期に比較して，排卵前期にとくに

著明なヒ昇を認め，natlve　LllとLH一βsubumt

の問には，LH－RF投弓後の1血中動態について相関

が認められた。

　第2度無月経症婦人10例については（LH－RF

2stepを行い，　LII一α，　B　subunitの血中動態を

測定した。下垂体不全型，間脳不全型，卵巣不全型の

3群に分類し測定したところLH一βsul川nltは3群

ともnatlve　LHと相関した。以上の研究結果LH－

RF　2　step法は下垂体前葉ゴナドトロピンの合成・

放出両機能を同時に窺いうる方法であり，Subunitの

測定により，より詳細な分析の可能性が示唆された。

●
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77LH－RF　tw°step
　　　正常例に詮ける検討

testの臨床応用と

慶応義塾大学医学部産婦人科学教室

林保良　牧野恒久　末包博昭
有沢正義　　椎名正樹　　飯塚理八

78LHRHテストe’C及ぼす諸要因の漸

帝京大学医学部

産婦入科，Hu皿bOld七大学産婦人科

大川とみ，岡野秀子，
W（）lfgang　Rohde，荒＃清．沖永荘一

■

　下垂体前葉ホルモンの放出機能検査として従来の

LH＿RF1回投与法（LH－RF・・e・t・p　te・t）

にかえて，gonadotropinの合成・放出の両者を窺い

うる方法を見い出し，新らたにLH－RF　two　step

test（二段投与法）と名付けてその基礎的検討を行な

った。

　対象として正常性周期婦人の卵胞期，黄体期，排卵

前期の各期と，成年男子，更年期婦人を加えた。実際

の方法は合成LH－RF　100・9を投与，投与60分後

に同量を再投与し，投与前・30・60・90・120

分に採血，試料中の1・H，FSIIをradloimmulloassay

で測定・分析した。

　第1回のLH－RF投与30分後の血中LH・FSH
の平均値と投与前値の差を△1，90分または120

分のいずれかの値と60分値の差を△2として血中動

態をながめると，正常性周期婦人の血中LH，　FSHの

△・値は排卵前期〉卵胞期〉黄体期と従来のLH－RF

test（OTIe　step）の結果と同様であったが，　FSH△2

値は卵胞期〉排卵前期〉黄体期となり，LH△2値は

排卵前期≒黄体値〉卵胞期の順になる興味ある結果が

得られた。一一方更年期婦人のLH△1値はFSH△1

値に比しより有意な動態を示したが，更年期婦人の

1、Il，　FSI1の△2値，成年男子のLII，　FSH△1

値，△L・値はFSHにより大きな変動がみられた。

　これらの結果は従来のLII－RF　test（one　step）

は下垂休におけるLII，　FSIIの放出機能（△1）のみ

を分析するのに反し，われわれが今回臨床に応用した

LH＿RF　tw。st・p　te・t（澱投与法）は△・値

に加えて，gonadolropinの合成・放出能（△z値）

をも同時に分析しうると思われ，今後のヒト間脳一下

垂体機能検査をさらに詳細に知る手がかりとなるもの

と思われる。

下畢体前葉機能の一指標であるLH－RHテストは，正

常成熟婦人に於て月経周期など，内分泌環境の影響を

受け易いとされている／、

今回我々は，種々の内外環境囚子と本テスト結果との

閏連性を検討するため，以下の臨床実験を行なった。

（方法）卵胞期の若年婦人132例にLH－RH100μ臼

を静注し，1・　H－RH投与前，投与後15，30．60，12D

分に採血した。血清分離後，直ちに一20℃にて保存し，

RエAに供した。血中LgFSHの測定は，科研LHリ
アパヅク，FSHリア・㍉クにて行なった，）LH－RH

テストの反応性に影饗する因子として，1．月経周期の

ステージ．2．平均月繹周期，3．月経の順不順，4．年令，

5，LH－RHテスト実施月，6．出生月，7．出牛地を想定

したbこれらの因子がLH－RHテスト成績に及ぼす効

果を知る目的で，分散分析及び数量化理論1類による

唆因分析を行なった。

（結果、卵胞期前期にLH－RHテストを施行した群に

ついて，2－3月，6－7月，9－10月の3姓で・

T・H－RHテスト実施月の効果を検討したところ，　LH

は、基礎値8。67士1．34，11．6±2、07，11．15±1．13，5D分

値ア2．9土12．2，185，4＋89．6，ア8．〇＋8．5mエU／ntであり，

2－5月，8－9月に比べ6一ア月に高値をとる傾向

がみられた．　方FSHは基礎値11．8±0．87，8．9＋0．44

9．5士0．62，30分値24．5＋1．68，1　9．　8十　1．70，　1　9．　5±1．03

mlU／nfと2－3月が他に比べ白1個であり，テスト実

施月による変化は有音（P＜O．03、であ一）た。回様に出

生月の効果を検討したところ，LH，FsHとも有意

差なく，その効果は小さいと考えられた。

　以⊥の結果から，1，・H－RE投与後の1，　H一ヒ昇は・テ

ストを夏期に実施した場合，最高となることが示され

た，－t方，FSHは，冬期こ反応性が高まる傾向とな

った，
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79LH－RHテストと排卵誘鋤果との関連につ・・て 80低ゴナドト・ピン症鮒する・H－RH連搬与

　　　　療法の効果

札幌。斗南病院・産婦人科

酒井　潔、　島津誠二

神戸市立西市民病院産婦人科

小辻文和，北口光江，岡村　穣

　近年、無排卵症患者にLH－RHテストを施行して排卵障

害の部位を推定し、これを視床下部性、下垂体性および

卵巣性に類別することがひろく行なわれている。

　ところでこの部位別診断は排卵誘発療法を行なうにあ

たっての指標となりうるであろうか？例えば卵巣性無排

卵症に対してHMG－HCG療法は不適であろうか？また視

床下部性と下垂体性では排卵誘発剤の治療効果の上で差

があるであろうか？このような問題を解決するために以

下の研究を行なった。

　〈方法〉無月経第夏度でclomid無効例および無月経

第皿度の不妊患者にLH－RHテストを施行し、その後HMG

－ HCG療法を行なった。　HMG－HCG療法は段階的に増

量し、排卵に要するHMGの最少有効量を求めるように

した。得られた排卵誘発成績と、LH－RHテストの結果

を対比し部位別診断と排卵誘発効果との関連性につき比

較検討した。

　〈結果〉

　現在までのところ例数が多くないので統計的処理は困

難であるが、およそ次のような傾向を指摘することがで

きる。視床下部性無排卵症が全体の過半数を占める。こ

の群の排卵誘発成績はよいが、排卵に要するHMGの所

要量は様々である。卵巣性無排卵症は比較的大量の

HMGを要する。とくにLHとFSHの前値がいつれも高

いものに対してはHMG－HCG療法は有効でないようで

ある。

　LH－RHの臨床応用として，これを用いての排卵誘発

あるいは下垂体前葉の賦活療法が報告されている。我々

はLH－RHの連続投与療法がhypogonadotr・pic　Try　pOg　onad　i　sm

例をcl・miphene療法の適応例に変え得るか否かの検討を

行い興味ある結果を得たので報告する。

　（方法）　10例の症例はいずれも続発性第2度無月経例で

LH－RH　test（L－test），gonadotropin　test（G－test）

にて反応不良型を呈し，clemiphene－hCG療法にて排卵に

至らない症例であった。尚10例中5例は無月経となる前

に5～14kgの体重減少を経験している。これらの症例に

L－hRHを1回100μg，週2～3回，計12回投与を1クール

として投与した。また各クール終了時にProgesこin　test，

L－test，G－testを行った。

　（結果）　10例中7例は1クールのLH－RH療法畿にc　lαni　phene

療法が有効となった。2例は2クールのLHrRH療法を行

うことによりcl。miphene療法が有効となった。中枢性甲

状腺機能低下症を合併した1例は2クールのIH－RH療法

後もclomiphene療法無効のままであったが，3クール目に

TRH　500μgを計12回同時投与したところc1　omiphene療法

が有効となった。以上10症例14回のLH－RH療法のうち，

clomiphene療法が有効となったクール終了後は患者はい

ずれも第1度無月経例となっておりG－testにても良好な

反応が観察された。しかしcl・rniphene療法が無効のまま

であったクール終了時は患者は第2度無月経のままであ

りG－testの成績も反応不良型のままであった。LH－RH療

法後のLH　RH試験の成績に関しては殆どのクール終了時

に反応の回復が観察されたが，この変化はc」1　omiphene療

法が有効となったクール終了時に特有なものではなかっ

た。

（結論）以上の成績より，hylx）gonadotropic　hypOgonadism

例はLH－anの連続投与療法を行うことによbclomiphene

療法の適応例となり得ること，またその際の判定には

progestin　test，G－testが有用であることが判明した。

■
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9

　Prolaetin。ma　20例の手術療法TSR（transsphe－

noidal　resection）後のfertilityについて検討し

たので報告する。

　方法：TSRによりprolactin。maの診断が確定し

た20例を対象に，TSR前後の血中PRL値の変動，

TSR後の月経の再開，排卵の有無，妊娠の成立，

妊娠分娩産褥経過，むよぴCB－154や排卵誘発剤

の効果などを分析した。

　成績：患者の年令は22才一34才で，術前は全例に

無月経と乳汁漏出がみられ，不妊症や月経異常が主

訴となっているが，2例に眼症状が認められた。術

前の血中PRL値は88　ng／紹～1900ng／ileで，術後

は全例に澄いて血中PRL値の低下が認められたが，

正常域までの低下が得られた症例は4例で，他は術

後も依然として高PRL血症を示し，また手術単独療

法によって月経の回復が認められた症例も排卵性月

経2例，無排卵性月経1例の3例のみであつた。次

に，術後の妊娠について検討するとt挙児希望例11

例中9例に妊娠の成立をみたが，その内訳は手術単

独療法1例，HMG－HCG療法1例，　C　B－154療法

5例，CB－154＋Clomid療法2例であつた。これ

ら全例に澄いて，妊娠中，腫瘍の腫大を思わせる症

状はなく，また血中PRL値の異常上昇も認められな

かつた。品胎早産の1例を除いて妊娠分娩産褥経過

は正常であり，新生児も全例正常であつた。一方，

挙児希望のない9例では，2例が手術単独療法で，

また3例がCB－154の追加療法により血中PRL
値の正常化および月経の回復がそれぞれ得られたが，

2例は手術単独療法またはCB－154追加療法によ

り血中PRL値の正常化がみられたにもかかわらず卵

巣機能は回復せず，また他の2例は術後未治療例で
ある。

　結論：Pr。laetinomaに対するTSRは，たとえ

microadenomaでもその単独療法では妊孕性の回復は

困難なことが多く，術後はCB－154等の追加療法を

必要とする症例が多いことが明らかとなつた。

　いわゆる乳汁分泌無月経症候群（galactrrhea－

amenorrhea　syndrome二GASと略）において，患者の

予後にとってきわめて重要な病変は下垂体性プロラク

テン（PRLと略）産生腫瘍であることはよく知られて

いる。一方PRL産生腺腫以外での下垂体性病変視下部

性の薩瘍でも同様に高PRL血症をきたすこともある。

　よって今回はわたくしたちが経験した下垂体性およ

び視床下部性の主として腫瘍によるGAS症例の内分泌

学的背景について，その他の病変群を頬照としてその

特徴について検討を加えた。対象は新潟大学婦人科内

分泌外来で経験したGAS症例計115例のうち，下垂体

腺腫26例，視床下部性腫瘍13例，empty　se　l　la，　acromegaly，

甲状腺機能低下に伴なう二次性下垂体肥大各2例の計

45例である。

　まず下垂体腺腫による高PRL血症（A群）の平均基

礎PRL値は350・9／h，eで，200・9／nf以上を示した例が70

％を占めているが，視床下部腫瘍群（B群）では，その

平均は101皿脇で，200”g／h，e以上を示したのは1例に

すぎなかった。TRH　500r静注によるPRLの反応から

みると，Base．／Peak反応値で下垂体腺腫群は80％が

50％以下の反応なのに比して，視床下部病変群では

9／13（692％）が50％以上の反応値を示した。その他

のempty　sellaを含む下垂体性病変ではPRLの基礎値

が50～1SOnlYhzeにあり，その他の1－dopa　test，　CB

154testNomlfensme　testではこの3群の間には有

意差をみとめなかった。また甲状腺機能低下症に併な

う二次性下垂体肥大は，甲状腺剤による治療に併なっ

て縮少し，PRL値も正常化した。以上より器質性高

PRL血症の原因には視床下部性瞳瘍も少なからず存在

し，下垂体腺瞳との鑑別にはTRH－PRL　Testが有効

であると考えられる。
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（目的〕

　機能性高プロラクチン（PRL）血症例にbr・m・‘：riptine

が有効であることが知られている。今回我々はHardy手

術によりpr・lactin・maが確認された症例の術前あるいは放

射線学的にpr・lactin・maが強く疑われる症例を対象として

br・m・criptine療法を施行し．その有効性について検討しta，

〔対象および方法〕

　Pr。lact，　in・ma症例14例を対象とした。年令は24才～

38才に分布し，第2度無月経が9例と多数を占め血中P

RL値は全例100　ng／侃以上を示していた。　br・m・〔lriptineは

1日5mg　2週～52週間投与し，その排卵率，妊娠率を

調べた。また同時に投与期間中の血中PRL，　LH，　FSH

を測定して治療中のホルモン動態を明らかにした。

〔成績〕

①hr・m・criptine投与により14例中6夙29周期中11閥

期に排卵が誘発され，症例別排卵率43％周期別排卵率

38％が得られた。これを血中PRL値別にみるとIO1～300

ng／侃の群では9例中5例（56％）．301～800ng／侃の群

では5例中1例（20％）に排卵が認められ，血中PRL値

が高値を示す症例では排卵率が低い傾向がみられた。一

方bromocriptine治療後の血中PRL値別に検討すると，30

n蜘似下『の正常範囲に低ドした群では11例中6例（55％）

に排卵がみとめられたが，31～60ng／侃と血中PRL値

が完全には低下しなか一｝た2例では排卵は認められなか

ったQ

／r

血中PRL値はb）’nmoeript，ine投与によh14例中11例

が正常範囲内に低ドした。一方血申LHおよびFSKは特

徴的な傾向はみられなかった。

〔結語）

　Prolactinoma癌例1こbrom。eript，ineを投与すると血中PRL

値はほぼ正常範囲にまで低下し，かつ43％の症例に

排卵を起こすことができた。また匠皿中PRL値が300ng／

mt以下の症例あるいはbr・｝m・eript，ine投与後r血中PRL値が

正常化した癌例に高い排卵率が認められた。

　昭和55年以来，無月経，無排卵および高プロラクチン

血症を伴う「垂体腺厘と診断した26～40才の婦人8例

に下垂体腺腫摘出術を施行し．手術前後の症状および各

種ホルモン値の変化について検討してみた。

　術後に自然排卵が起ったのは4例であるが．永続的な

汗｛圏‘”月経周期を回復したものぱ1例のみであった。術前

に乳汁分泌を認めた6例のうち，術後症状が消失したも

のは4洌，また術前に曝度の視力障書を訴えてhた2例

とも，術後には視力障害の改善が認めら孔た。血中プロ

ラクチン（PヨL）｝1白：は，術前に100n炉m⊥未満の軽度の

高喧を示したものが5例，1UU～1000nty’ini未蒲の中

等度のものが5｝ダi」，1UOO・ψ1以上の高度のものが2例

であった。eTや術中に観祭で6た腫瘍の人きさとP－

L値との間には育意の・燭係は認められなかった。腺腫の

摘出によって，Pl｛1f値は4例で正常値まで1氏ドしたが，

ある程度低トしたものが3例，手術後さらva　1二昇したも

のが3例あった。　一般に術前値が軽桟なものでは，術後

に改善される順向がみられた。また，自然排卵の発来や

乳汁分泌の停il二などの症状の改善とi＼11値の消長とは

よく一致しt。ntl中F‘’丁王や／，H，℃1’TI，・｛1｝日各1直は．

腫瘍才商出術による変動はほとんど認めなかった。しかし・

1，i－　1や．’・・1　11賃荷試検によるLH，　J」SHや“S∴お・

よびi－lnhの反応は，術後VC　ll∴の基礎値の改善が良い

もの懸ど．，・トElに対する反応は［・ij上，　　　に対す

るノ又応は低トする傾向が認められた。術後にPI．L値が

il：常ILしなかったものに、・よ，・）　”L－154を1日2．5・・，

5ヵ月間投与したが，術前での投与に比べPRh伯の改

訴が薯明であった。

　さらに．これら症例の一部について．滴出した伸房の

組織培養を行い，培資夜中の‘　11，や1　二，

変動から，「　－154のFi・［瘍組織への作用．

に対する反応も観劣≦中である。

　以k，ドili体腺腔の摘出術では，＼〔：’1や

泌系などL－’・

するためか，ll・「瘍の完全摘出1ま嘱しく，

（ 　「値の

1・分

　　　　　　』系以外の分野に影響が及ばないようγ慮

　　　　　　　　　　　　　　　　　術後，Cなおli　r”・

－ 154に依存しなくてはならない刈もある。
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〈研究目的ン

　プロラクチン産生下垂体腺腫に対する手術療法はtr－

anssphenoidal　approachが開発されて格段の進歩を遂げ

た。しかし後療法を要するものも多く種々問題点を持っ

ている。下垂体微小腺腫については手術療法よりむしろ

薬物療法という意見が定着しつつあるoしかし薬物療法

後妊娠した症例についての報告は朱だ少数で，妊娠中の

経過，産褥の状態，更にその後の長期観察による微小腺

腫例の予後に関する報告は殆どない。我々は下垂体微小

腺鹿の妊娠例の検討と分娩後1年以」二観察しえた症例を

内分泌的，レ線学的に検討した〔・

＜方　法．・

　下垂体微小腺腫35例について1）手術療法，2）手

術＋薬物療法，3）薬物療法の3者に分類し，妊娠成功

率を比較検討した。妊娠例については自覚，他覚症状の

増悪の有無，乳漏の状態，体重増加，子宮底長，腹囲，

血中PRL，HPL，HCGについて検討した。分娩終
了者は分娩時の異常の有無，新生児の異常の有無，乳汁

分泌の良否などを調査した。分娩後1年以⊥経過した例

については基礎体温，月経の有無，血中ホルモンの動態，

Polytomography　C　T等の変化の有無について検討したo

　成　績〕

　下垂体微小腺腫35例中手術例は14例，非手術例は

21例である。手術例ll例中独身者4例，残りのlQ

例中1例は手術療法のみで妊娠，不妊の9例中3例は薬

物療法を併用して妊娠した。非手術例21例のうち不妊

を訴えた18例中1例は薬物療法で排卵はおこるが夫が

無精子症であり，残りの17例中12例が13回妊娠し

たc、既に分娩した7例では妊娠初期から中期に軽度の頭

痛を訴えた3例があったが特別な治療は必要とせず，神

経学的異常，視野狭窄などを認めた症例はなかった，、妊

娠中母体体重増加不良例が3例あ一、たが，分娩は1例帝

切，1例骨盤位，他は正常産であった。分娩後腺腫増大

を確認しえた症例はない。

　無排卵一無月経症婦人のなかには高prolactin（PRL）

血症をともなう例がしばしば認められる。この時の排卵

障害の原因としてPRLが卵巣9。nadotropln（Gn）に

対する反応性や下垂体のGm　RHに対する反応性の阻害，

あるいは視床下部への牲腺ステロイドのfeedback機構へ

の影響などが考えられている。卵巣の反応に対するPRI・

の影響にっいては第23回の本学会で発表したので，今

回は下垂体の反応性やfeedback機構へのPRLの影響

をWistar系雌ラットで検討した。

（1）生後23日齢の雌ラッ1・にPMS　30iuを投与し，こ

の2日後のcritical　perl。dの前にネンブU一ル（NBTL）

を投与するとPMS誘発排卵が阻止されるが，critica且

peri・dにGnRH（2Pt9）を追加投与すると再び排卵が

生ずる（4／11例）。このGnRII投与前にPRL（5μの

で処置しておいても6／12例で排卵がみられた。また，

GnRH投与後1時間目の1・H，　FSH，　E，値も，PRL

無処置control群とPRL投与群の間で差は認められな

かった。

（2）成熟雌ラットを去勢し，その10－14日後に

estradiol　benzoate（EB）20pt9を投与した。　E　B投与

により去勢後上昇したLH値は翌日には平均30n9／me

まε低ドしたが，3日後の正午に再度EB（20／tl？）を

投与し，午後6時の血中LII値をみると平均680ng．’me

まで急上昇した。これに対し，数日間PRLを投与した

群では弟2回目EBのstimuiatory　feedbackによる

LHh昇は550　ng／m（とやや低かったが，　PRL無処

置群に比し有意の差ではなかった。EBによるFSHl二

昇の変化にもPRL処置の影響はみられなかった。

　この様に，ラットではPRLの急性の上昇が下垂体の

反応性や性腺ステDイドのfeedback作用に直接的に阻

害することはない様に考えられる。
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87高プロラクチン血症治療による排卵とプロラクチン

　　レベル

88高PR耽症妊娠症例のP肌分泌動態

九州大学医学部産婦人科

永田行博，堂地　勉，津田知輝，楠田雅彦
信州大学医学部産科婦人科

　深松義人　冨田和彦　平林稔之
　塚本隆是　福田　透

　高プロラクチン（PRL）血症によって惹起される排卵

障害にはCB－154の投与や下垂体腫瘍の摘出術が有効

である。しかしPRLがどの程度まで低下したら排卵が

誘発されるかははっきりしていない。

　我々は下垂体腫瘍摘出後の症例のfollow－up中PRL

が50ng、／nl前後の高値を示すにもかかわらず自然排卵

を来たし妊娠した症例や同様に術後PRL値が50～70ng

／㎞1であるが，術前のestradiol　benzoate　test無

反応から明らかに反応が見られるようになり自然排卵も

回復した症例などを経験している。逆にPRL値は正常

域にまで低下しているにもかかわらずCB－154のみでは

排卵が見られないものもある。

　また非腫瘍群ではほとんどが100ng／mI以下のPRL

値を示し，その半数が月経を保持しているがとくに

50　ng／ml以下では月経のある症例が多い。

　これらのことは治療前後のPRLレベルによって性中

枢の抑制の程度と回復が異なるのではないかということ

を示唆しており，我々の経験した一ド垂体腫瘍15例を含む

55例について考察した。

　妊娠時，母体血中PRLは妊娠が進行するにつれ

増加し末期には非妊時の約10倍に増加することが

知られている。今回，妊娠中PRLの低値を持続し

た1症例を経験したので，本症例を中心に基礎

PRL値，　TRH負荷試験，トルコ鞍容積より下垂体

腫瘍が疑われCB　154投与により妊娠した3例の妊

娠中のPRL分泌動態につき報告する。

　症例は，26才の未産婦。稀発月経（基礎体温は

一一 相性）で，近医にて壬MG－HCG療法を受げる

も妊娠しないため当科受診。受診時，内診で特別

の異常を認めないが，乳房の軽度圧迫にてTolis

の分類で1度の乳汁漏出を認めた。PRI、基礎値は

55「9fli1と軽度上昇していたが，TRII負荷試験，ト

ルコ鞍単純撮影より下垂体のPRL産生腫瘍が疑わ

れ，CB　154投与により妊娠成立。妊娠中，視力・

視野は正常で経過は順調。しかし，血中PRL値は

40n翫h1前後の低値で増加傾向はみられなかった。

40週で陣開し，3，270gの男児を出産。児には外

表奇形等の異常を認めなかった。本症例の分娩周

辺におけるPRLの変動では，陣開後やや上昇した

が漸時滅少し，分娩後30分に24．5ng・fA1と最低値

を示した。分娩時の母体血，膀帯血，羊水中の

PRL値はそれぞれ36，348，230　n駈1で，母体

血中PRLは低値であったが騰帯血，羊水中PRI、は

正常。産褥時に施行した単純撮影ではトルコ鞍の

増大を認めず，授乳刺激によるPRLの変動は刺激

前46n鮪1，直後42　ngfh1，30分後51　n町hlて授

乳刺激によるPRLの増加はみられなかった。現在，

外来にて経過観察中てあるが母児共に全く異常を

認めていない。

　また，他の高PRL　III症で妊娠の成立した2例で

は，妊娠初期よりPTU，は高値を示し，妊娠の進行

につれてその値は増加したが，末期ても2～3倍

に上昇したのみであった。
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89・・・・・…p・…肛門坐薬漸増投与法による高

プロラクチン血症の治療

　　　　国立名古屋病院産婦人科薬剤科※
　　　　安江弘之　戸谷良造　足立昌彦朝日治郎
中村光治山田博史※　鈴置洋三

90・血中プ・ラクチン値峰よ鮒蜘の影響一

正常人齢よび高プロラクチン血症についての検討」

聖マリアンナ医大　産婦人科

石塚　文平，丸岡　充，浜田　宏

　高プロラクチン血症による排卵障害機序が解明さ

れ、プロラクチン抑制療法が有効であることが明ら

かになつたo下垂体プロラクチン産生腫瘍の診断、

手術技術も長足の進歩を遂げた。一方、薬物療法に

よるプロラクチン抑制療法もBromocriptine等、　dop

a皿ine　agonigtの開発によb、目覚ましく進歩したo

　Bromocriptine投与によb、下垂体prolactinomaの

縮少例の報告も散見されるo我々は下垂体腺腫に手

術療法を適応した場合、一時的に症状の改善を見て

も、生涯的な見地から見た場合、晩発後遺症の問題

は未解決であることを以前から指摘してきた。効果

一危険性のバランスからは必ずしも手術療法が最善

の治療法とは考え難く、可及的薬物療法を行うべし

と考えてきたQBromocriptine経口剤の副作用であ

る悪心、嘔吐、めまい等を軽減させんとして本剤の

肛門坐薬を試作し使用したところ、肛門坐薬でも主

作用であるPRL、GH抑制作用が得られ、且つ本
剤の主作用と同様に中枢性作用であり、不可避と考

えられていたこれらの副作用の減弱化が得られるこ

とを明らかにしたogalactorrhea－arnenorrhea　14例

に、Bromocriptine肛門坐薬を2．5㎎より40㎎まで

の漸増投与法を行つたところ、macroadenomaの10

例、血croaden㎝aの2例を含め、全例にプロラクチ

ン抑制効果を認めたo血croadenoma　2例はCT上、

腫瘍像の消失を見たQ5例の挙児希望例中、2例の
妊娠例を経験しだ。肛門坐薬による投与法では、薬

剤の吸収経路が下・中痔静脈を経て下大静脈に吸収

されるため、胃腸から吸収され、第一到達臓器が全

て肝臓である経口剤投与と異なること、加えて経口

剤に比し、吸収が緩徐であることが主作用を失うこ

となく、副作用の軽減を見た原因であると考えられ

るが、本法により、かなり大量投与が可能であり、

薬物療法による下垂体prOlactinomaの治療範囲を拡

大しうる可能性が得られたので報告するQ

〔目的〕Prolactin（PRL）分泌に対する食餌の影響

については詳細な報告が少ない。今回我々は摂食前後

における血中PRL値の変動を正常男女，Prolactinoma

症例で検討した。〔対象〕1群一正常性周期婦人（卵

胞初期）8名，ll群一健康成人男子7名，皿群一正常

妊娠（34－39週）7名，N群一後に手術により

Prolactinomaを確認した高PRL血症患者9名

〔方法〕全群とも12時間以上絶食ののち正午に常食

をとらせた。またC。ntr。1として各群とも前夜より実

験日午後2時まで絶食した。また1群で正午，午後5

時，ll群で午前8時，正午のSequential　Feedi㎎の

影響を検討したc，皿群は更に絶食後正午にMayerらの

方法に準じてSham－Feed　i㎎を行なった。採血は肘静

脈留置針より15分毎に午前7時より最終摂食開始後

2時間まで行なった。食餌は全て500K（M，蛋白質

20％，脂質40％，炭水化物40％とした。PRLは

2抗体法によるRIAにて測定した。

〔結果〕1群では正午，午後5時いずれの食後とも

45分以内に約100％の有意な血中PRL値上昇をみ

た。H群でも昼食後同様のPRL値の上昇がみられた

が，Sham－Feeding後訟よび朝食後には有意なPRL

値の変動はみられなかった。また朝食摂取の有無は昼

食後のPRL値上昇に影響を与えなかった。皿群，　N群

のbasal　PRL値はそれぞれ233±39ng／’ine，

256±31ng／niで有意差はなかった。昼食後，　m群

では45分以内に平均増加値140　ng／nt以上の著し

いPRL値上昇がみられたのに反し，　N群では有意な

PRL値の変動はみられなかった。

〔結論〕①ヒトにおいて朝食以外の食餌摂取後に血中

PRL値の有意な上昇がみられるo②このPRL分泌
充進は食物の嚥下に伴う何らかのメカニズムを誘因として

起こる。③生理的高PRL血症である妊娠中には摂食によ

り著しいPRL分泌充進が見られるが，　Prolactlnoma

症例はこの現象を欠いているo
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91黄体雛不全症・・おける子宮内膜上皮細胞核・・囁

に関する検討

大阪市立大学　産科婦人科学教室

○高野　　登，田中　文平，迫　　久男，

　浜田　和孝，須川　　借

92子齢糠に捌るエ・ト・ゲ・結合部位の翫顕

　　微鏡による観察

京都府立医科大学産婦人科学教室

山田俊夫　玉舎輝彦　井出哲正
和田圭介　岡田弘一二

　賦黄体機能不全症”は，子宮内膜における着床準備状

態の異常と考えられ，その診断は主に分泌期内膜日付診

によりなされている。月経周期における内膜細胞の経日

的変化は卵巣からのエストロゲン，プロゲステロンの効

果によるものであり，とくにプロゲステロンの効果発現

にはエストロゲンによるprimingが必要であると理解さ

れている。そこで我々は、田去勢ラットを用いて，エス

トロゲン投与時，およびそれに引続くプロゲステロン投

与時における子宮内膜上皮細胞の核DNA量を測定して，

その変動を確かめ，〔2｝ヒトにおいては，分泌期中期内膜

日付診による正常例および黄体機能不全例における内膜

腺上皮細胞の核DNA養を，同一周期での増殖期および分

泌期に測定し，同時に採取日の血中エストラジオールま

たはプロゲステロン濃度を測定して，血中ホルモン濃度

と内膜の反応性を検討し，黄体機能不全症におけるチ宮

内膜腺上皮細胞の細胞生物学的性格の解明を試みた。核

DNA量は，ラットでは摘出子宮内膜塗抹標本を，ヒトで

はGravlee　jet　washerまたはスメア吸引器にて内膜細胞

を採取して塗抹標本を作製し，Feulgen染色後，走査型

顕微濃度計にて測定した。ヒストグラム上，ラットでは，

エストロゲン投与によりaneupl・idが著明となり，プロ

ゲステロンを加えることによりdip1。ユdにモードがみら

れ，DNA合成が抑制されてくることが示された。一方ヒ

トでは，増殖期後期で，正常例はd・pl。idからtetra－

plQidの広い分布がみられたのに対し，黄体機能不全症

例は，主にdip］G・d付近sc　c一　ドがみられた。分泌期中

期では，いずれもdipユoユd付近にモードがみられた。血

中ホルモン濃度は，増殖期でのエストラジオールおよび

分泌期でのプロゲステロンは，いずれも正常範囲内であ

った。以上の結朱より，黄体機能不全症例においては，

卵巣のステロイドホルモン分泌能の障害よりも，むしろ，

増殖期内膜腺h皮紬胞の感受性の異常によるe）st・ef！・L・・il

Pl’　imj　ng．の障害が・］ζ唆された0

　これまで細胞質エストロゲンレセプターを介する機構以外

に，早期に詮こる現象を説明するためva　，細胞膜にエPt

ロゲン作用部位が存在する可能性を推定してきた。ここで

はウサギ子宮単離細胞にエストロゲンを作用させ，細胞膜

とエストロゲンとの結合状態を，螢光顕微鏡を用いて観察

しえたので報告する。　　未熟雌ウサギに，estradi〔｝1＿

17βを10日間投一与後5日目のウサギ子宮を細切し，ootta＿

genas．　eを添加し，　T　C皿odhml99を加えて，37℃にて

irLCubateし単離細胞を調整した。まず，1－tN）一｛－tuore

－ Soeinyl　esLrone　thiocarbazone（17FEと略す）を，

単離細胞に作川させると・4℃1時間のincub肌tionでは

螢光は細胞膜表面k・よび細胞質に均一にみえる。そして

37’Cに温度をLげると核に移行する様子がわかる。す

なわち，この17FEは細胞膜を通過するためt膜の結合

部位を区別することは難しいQそこで，次にe　g．　t　r　ad　i〔o　1

とrh1｛｝r〔｝sc｛・inとで同時にラベルしたBSA（1）］　st　rad　io1

－－ 6－CMO－BSA－FITCt以卜E－BSA－Fと略ず）
を合成し，8ephadex　G－25を用いて純化した。　B＿

B　S，　A　一　Fは，その分子量の大きさから，細胞膜を通過で

きないと考えられるが，事実単離細胞をE　BSA－Fと

4Cにて1時間ineubat・eすると，この螢光は細胞質に人

bこまず，細胞膜に結合していることがみられた。37℃

に温度を．Lげると，螢光は細胞質に人らず，細胞膜表面

に凝集する現象がみられた。　このことより，子宮細胞

膜にエストロゲンに対して，特別な結合部位が存在する

可能性が螢光測光の面からも観察しえた。
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93・テ・イドレセプターの微量測定の検討

京都府立医科大学産婦人科学教室

村上利樹　玉舎輝彦　大野洋介
草西洋岡田弘二

94ヒト子宮内膜上皮細胞および間質細胞の

　　組織培養における微細構造

　一性ステロイドホルモン無添加における所見一

　　　　　京都大学医学部婦人科学産科学教室

　　　　　村松拡巳，木下幹久，加藤隆郎，

　　　　　矢野樹理，川口周利，富永敏朗

　ステロイドレセプター検索の臨床応用がなされてきている瑛

ここでは，その微量測定法を検討し・不妊患者の着床期

子宮内膜について，エストロゲンレセプター（ER），プロゲ

ステロンレセプター（PR），アンドロゲンレセプター（AR）を

検索した。　　End〔rlD　Cria］biopsyでそ尋た微量子宮内

膜組織（iifl　50－一　1　O　OM9）に緩衝液を加え，　honiogenizeし，

150，4　OO×珊⊂て30分超遠沈し，その上清に0．1％DCC

（1時間）を加え，内因性ステロイドを除去したものをCyt

＿
osolとした。沈渣に0．4血KCIを含む緩衝液を加え・

hαlngen　i　zeして緩衝液にて最終KC　1濃度0・1Mとなるよう

に調整th　，同様に超遠沈し，そのト清に・0．1％DCC（1

時間）を加え，内因性のステロイド徐去したものを核bxtraet

とした。400fmDlの3H－EE、（EK）沮一R5020（PR）

lH＿R1881（AR）およびこれに，cold　steroid（DES・

ENT　DHT）をその100倍量加えたものに・Cytoso】於よ

び核extract　O．1　tneを添加incubateし・0・3％DCC　O・1　me

を加k．　30分間放置して非結合型を吸着した。これを

800×9で10分遠沈し，その上清0．1　・・teUC　AC　S　一　il　ft加え

液体シンチレーションカウンターにて，放射能を測定した。

3H－ster〔Didのみのものとcoid　s　tleroidを添加しftもの

の差を特異的結合量とし，単位DNA当りのレセプター量を

測定した。　Cytosolは細胞質レセプター一として，核ext－

ractは核レセプターとしfc。

　BBTからみた排卵th　7～10日目の着床期子宮内膜

組織目付診が正常群のものにくらべ，内膜組織日付診の

遅延群では，ER，，PRともに少ないものがかなり認めら

れた。　このように微量測定によるステロイドレセプター

の検索することは，或る橦の黄体機能不全の診断に有用

と考えられft。

〔目的〕ヒト受精卵の着床は種々の要因により支配され

ている為，その詳細の解明は困難である。また着床にと

もなっておこる脱落膜化の機序も明らかにされていない。

我々は組織培養を利用し，複雑な要因を単純化すること

によって，これらを解明しようと試みている。今回，ヒ

ト正常子宮内膜を組織培養し，その形態的変化を電顕的

に観察した。

〔方法〕種々の月経周期の内膜をゼラチン薄膜で被われ

たカバースリップ上に6～33日間，移植片培養し，in

si　tuの状態で包埋し，移植面に対し垂直方向に切片を切

り，主として移植片の部位において光顕および電顕にて

観察をおこない，培養前の内膜像と比較した。

〔結果〕電顕的観察では，培養子宮内膜の月経周期によ

る差はグリコーゲンの量において認められたが，その他

は大差がなかった。培養日数による変化も少なかった。

培養上皮細胞はMicrovilliをもち，上皮細胞間は，

Junctional　complexにて接着している。月経期，増殖

期初期・中期・後期，分泌期初期内膜の培養では，上皮

細胞は培養前よりゴルジ装置，粗面小胞体が著明となり，

多数のミトコンドリアも認められ，分泌細胞を思わせる

像を呈した。しかし，培養前の上皮細胞よりもグリコー

ゲンは少なく，核には分泌期中期に特徴的なNucleolar

Channel　Systemは認められなかった。培養間質細胞は，

培養前に比し，細胞質の増大が著明であり，ゴルジ装置

等，細胞質内小器官は発達し，Predecidual　Cellに近

い形態であると思われた。

　〔結論〕性ステロイドホルモン無添加でヒト子宮内膜を

移植片培養したところ，上皮細胞，間質細胞ともに培養

前よりも分化する傾向を示した。特に間質細胞において

顕著であった。
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95　・・t・…nおよび…9・・t…neの・・t子宮

adren・cept。rに与える影響

96
家兎子宮にi・けるビアルロニダーゼ

大阪医科大学　薬理学教室

假野隆司，石井権二，田中豊夫
東邦大学附属大森病院　産婦人科　生化学教室

甲　岡義明，伊藤元博，平川　　舜

渡辺　仁，天野久夫
D

　estr。gen，　progester。neがrat子宮adren。cept・r

に与える影響を検討する目的で，卵巣摘出wistar系rat

にestrogen　acute，　estrogenchronic，　progesterone処

置の実験モデルを作成して，magnus法，DH．E，　DHAを

使用したbinding　site　determinati・n　lこより比較検討し

た。n・n　treated，　estrogen　acute，　progesterone子宮

は37℃Ty・・de栄養液中でis。m磯ricにmechanical

activityを測定すると活発な自動収縮を認め，

noradrenaline（NA）1『6ないし10’5y／meで停止弛緩

した。phentolamine，　propran。lolの前処置でも変化は

なかった。estr・gθn　chr・nic子宮は20分以降では自発

収縮は認められず，10“8，10－7，10』6y／meのNAで収縮

反応を示した。25mMKCI脱分極収縮に対するNAの弛緩

反応用量変化を検討するとaではestrogen　acute，

estr。gen　chr・nicの1頂で反応濃度は低下し，弛緩率は増

加した。βではestrogen　chronic，　pr。gesteroneのll煩

で反応率が増加した。binding　siteはDHEでestrogen

chronic，　estr。9en　acuteの順で増加し，DHAでは

estr。gen　chronic，　progesteroneの順で増加した。この

結果，estr。genはα，β効果を高めるが，これはreCep－

t・rの増加のためと思われ，この中でαrecept。rはβ

receptOrより早期に増加が開始し，βrecept・rは増加

の途上で1時的機能抑制が起こると考えられた。prQge－

ster。neはβ効果を高めるが，これはβ・ecept。rの増加

のためと考えられた。またestrogen　chronicのα効果は

通常時では収縮，脱分極収縮には弛緩の2面効果を有す

る。

　我々は頸部軟化因子物質の中で、とくにピアル・ノ酸に焦点を

絞り、その組織蓄積量N組織分布について検討してきたが、今回

はピアルロノ酸の組織における代謝動態を明らかにし、妊娠、分

娩に伴う動的変化を解明すべく、その第一段階として、ビアル・

ノ酸の分解酵素であるピアルロニダーゼ活性測定法について検討

を加えた。

　成熟日本白兎種家兎より別出した，，子宮組織を4ecO．25M　’

SucroGe，口．5％Nacユ0．02MTris－Hcl　buffer（PHZ4）

中にて、minceしテフロノホモジナイザーにてホモノナィズ後、

filtra　lionし1，000xg10分間遠心し、上清を0．02M

sodium　aceZate　buffer（PH3．8）中にて透析した分画．，

　又さらに12，500x920分間遠心し、上清を同様に透析L．た

分画。

　一方12、500xgで生じた沈澱に0．02M　80dtum　aceza’te

bufferを加え凍結融解後同様に透析し再び12、500×gにて

遠心した分画。

　以上の5分画について、Oarbocyanine　dyeを用いた

Benche℃r1Uらの方法でN酵素活性測楚しx　BradfOrdら1）方法

にて蛋白定鼠を行つた。

　本法：．より、ヒア’レロニダーゼ活性値の再現帽が認められ、今

後のF・宮組織’お・ける動的変化を検素していくト：に、有効な測定

方法と思われる、，

曾

d

1

t
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97チ。イニーズ・・ムスター卵子に

　　　対する放射線の細胞遺伝学的影響

98母親が概髄保有者で習灘bl・ght・d

　　　ovumを呈した一例

ψ

名古屋市立大学産婦人科

小石多紀子　今泉克英

鈴森　薫八神喜昭

金沢医科大学　産科婦人科学教室

杉浦幸一，石間友明，桑原惣隆

胎芽、胎児の放射線感受性は大きく妊婦の被曝は異常

発生原因となり得る。この事より、生殖可能年齢婦人

の骨盤を含む照射は可能な限り月経開始後10日以内に

行うべきであるとの1．C．R．P．の勘告がある。しかし

排卵期を中心とし、このような時期の放射線被曝の影

響の有無を明確にしておくことは臨床上重要である。

その手段として、発生の根源である卵細胞レベルでの

染色体観察がある。そこで今回は非常に性周期安定性

（4日周期）のあるチャイニー一ズハムスターを研究対

象とし、採卵は全て排卵期に行ったので照射時期を採

卵時期よりみて細分し、排卵期（A群）、同周期卵胞期

＋前周期黄体期（B群）さらに1周期前（C群）、5周

期前（D群）とし、それぞれの時期にX－Ray　200R照

射し卵子第2成熟分裂異常特に異常出産に関係する不

分離が惹起されるか否か放射線の卵子細胞遺伝学的影

響を検討した。対象群150個、A～D群各々約100個の

卵f一染色体分析を試みた。異常卵出現頻度は対照群4

％に比しA群42．1％、B群9．8％、　C群10．9％、　D群

5．6％でありA群すなわち排卵期照射群（排卵4～5

時間前照射群）では約半数に異常卵がみられたことに

なる。一方同周期卵胞期＋前周期黄体期照射群B群、

1周期前照射群C群の異常出現率はあまり高くなく大

差はないが、いずれもその後の染色体異常仔出産につ

ながる様な異常が約80％と高頻度にみられた。5周期

前照射群D群では対照群と有意差はなかった。以上時

期別X線照射により被曝時期と染色体異常卵出現頻度

及び異常の種類との関係を明らかにした。その結果ヒ

トにおいても排卵期のみでなく月経開始10日以内ある

いは月経以前1周期までの放射線照射は、尚検討の必

要があることを提示した。

　超音波断層法の発達により、従来、自然流産または

子宮内胎児（芽）死亡と呼ばれてきたものの中にいわゆ

るblighted　ovumが高頻度に含まれている事が明ら

かにされてきた。しかし、その成因についてはな診不

明である。

　今回、過去4年間の5回の妊娠がすべてbllghted

ovumであった症例について染色体検索を行ない母体

側の常染色体に異常を発見した症例を経験したので報

告する。

　（症例）本症例はS．30年2月11日生。既応歴，家族歴

に特記すべきもの無し。初潮13才，月経は28H型で

順。昭和51年に1回人工妊娠中絶の既応がある。そ

の後、昭和53年5月より昭和56年1月』までの期間ua　5

回妊娠したが、いずれもbllghted　ovumにて流産を

繰り返している。これまで妊娠と同時に、HCG測定、

超音波断層法、基礎体温測定などによって経過観察を

行ない、場合によっては、HCGまたは黄体ホルモン

投与などを行なったが、いずれの場合も胎嚢（GS）の

みで、胎児像は認められなかった。全妊娠において次

第にGSの狭小化、　HCG値の低下、基礎体温の低下な

どが診こり、性器出血を認めてくるため、子宮内容清

掃術を施行していたr，

　（染色体検査所見）通常のG－band法により両親お・

よび絨毛組織の染色体を調査したところ、父親は46，

XYで正常であったが、母親は46，　XX，　t（2；15）（

q23；q26）で常染色体No．2とNo．15の長腕との相

互転座が認められた。また培養絨毛組織の検索では母

親と同型の転座を示した。

　（考察）1例ではあるが、bllghted　ovumを繰り

返した表現型が正常な婦人で常染色体No．2とNo．15

問の相互転座を認めた事は、本症の成因を考えるうえ

で興味深いが、絨毛組織の検索では母親と同型を呈し

た点は問題であり、今後、症例を増し充分検討しなけ

ればならないと思われる。
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99切迫薩の超音晒層灘と血中ホ・レモン動態の

　　同時測定からみた比較検討

　名古屋大学医学部産婦人科教室。分院産婦人科※

　稲沢市民病院産婦人科※※中部労災病院巌　・（一

野崎　誠．鈴木正利，下須賀洋一，正橋鉄夫，成出収牽

友田　豊　　畿藤孝牽※阿部満夫轡林治生※※※

100切迫流産a）’f・後縦とHP　L，　HcG

　　　測定及び超音波断層法の意義

山形大学医学邪産科婦人科学教室

高橋　秀幸，金r一尚f．，川越慎之助，

広井　正彦

し目的ソ切迫流産の予后判定に従来母体尿中及び血中ホ

ルモン測定が行なわれていたが，近年超音波診断装置と

りわけ電rスキャンの登場により胎嚢や胎児の直接的観

察も容易となりその予后判定がより一層正確となってき

たQ今回切迫流産患者に対し超音波検査と血中ホルモン

測定を同時に実施し切迫流産の病態と予后について比較

検討した。

　対象及び方法「過去2年間当友学及び関連病院で性器

出血を伴なう切迫流産患者108名を対象とし，予后良

好で妊娠継続したのは64名であり予后不良は44例であ

ったG超音波検査は膀胱充満法にて胎嚢最大径と胎児心

拍を観察した。使用装置は東芝20－A，53H，ソノビス

ターPを用いた。血巾ホルモン測定は，estradioL

progesterone，　hPL及びhCGをRIAにて測定した。

、 成績，妊娠週数と胎嘆最大径の関係では．予后良好群

で［p］帰直線y＝7．65x　21．1，　r－0．85の相対を得

た。予后曳好羊の胎児1じ・拍検出r時の妊娠週数と胎慨最大

径ば各々7週で82．6％，最大径3伽班で89．5’レの検

出率を得た。胎児心拍とf后との関止では．胎児心拍検

出例の96％が予后臭好であり流産に至ったのは4％で

あったQ血中ホルモン測定よりf后曳好群と不良群では

estradiol，progesterone，　hPL及びhCG値はいすれ

も早期より肋らかな’tを認めたu｝～后良好群では∫常妊

娠とほぼ同様なホ・匠ン分布を示した。予”’」“不良群で

blighted　ovumを示すものはhPL及びhCG分泌能を

信するものがみ㌧れた、超音波険査所見は母体血中ホル

モノ動態を示唆しうる可能性を見い出した。

　臼然流産の頻度は全妊娠例の約10‘程度といわれて

おり，その大部分がいわゆるfIlst　1口meslerに集

中している。こうした切迫流産の刑列で，そのr・後を堅

期に判断することは臨床L非常に亜要であり，その為の

補助的予段としてHcq，　HPL測定など各種生化学的

検査や，超r？波断層法などが応川されて，妊娠初期切迫

流産の管理に多大の威力を小している、，今回，妊娠5～

12週のりJ迫流産），’EIダ11にっVlて，　HC（｝測定，　HPL測

定，超音波断層法によってfollo、1　upし，各検査成績

と0後との関連について分析L　若干の知見を得たので

報告ずる、

　尿中llCqについてみると，予後不良例は低値を小す

例が多、・様であるが，正常値のものも少くない、、しかL，

連続測定ではIL常値1ことどまるものやL昇傾向をみるも

のはなく，連続的測定が重要であるr，lflVlilIPLは妊娠

7－8週よりヒ罫Lはヒめるが，切迫流酵で予後不良の

；、のは低値を示ずものが多い．また，超肖被断層により

9Jestational　sac　（Gs）をみると，止常例では妊娠

6週頃からみられるのに，切迫流産のf’後不良例ではG

Sの認められないもの，認められても小さいもの，ある

いはemP1・Sacが多かった　r・・、t［nme　ilTnodeによ

る胎児心拍の確認時期でもUm童mlや，」㌻後良好例では

9週で介例認められるのに反L，1㌻後不良例で。忍めらオ1

た例はなかった，，また，流1，γ内容物の組織1り〒見とHCq

との関連では，絨在の変性に伴なって，低卜傾向を小し

たが，1［11中目PLヒの関連は明らかてはなかった、

　以i・．　kり，1｛・．ll　tlm’i　BmO‘ie所見は流Jfrの予後判定

に極めて有川であり，これヒ従来の1【｛1G，HPLとの

関連について検t、　i’Lた
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101卵管峡部平瀞の収繍性か硯た

　　子宮外妊娠の検討

102XY－・・m…降ける・・・…管発育と性腺

　との相関について

t

東京慈恵会医科大学産婦人科

落合和彦，徳留省悟，中島敏男，安田　允

蜂屋祥一

　　　　国立名古屋病院産婦人科検査科※

　　　　内田雄治　戸谷良造　後藤溶二　黒木尚之

中村光治　今西有二※　鈴置洋三

　子宮外妊娠が，他の哺乳類に比較し，ヒトに澄いて多

発する事は，ヒト卵管の解剖的又は機能的な複雑さを物

語っている。子宮外妊娠の発生に関しては，従来より種

々の検索が行われてきているが，その詳細な発生機転に

ついてはいまだに不明な点が多い。今回，我々は，子宮

外妊娠の発生の一因として，峡部の機能異常に基くもの

が存在すると考え，その点から峡部平滑筋の収縮特性を

検索した。

　子宮外妊娠にて開腹術を行った5例（膨大部妊娠4例

卵巣妊娠1例）の卵管峡部縦走筋束（6mmX　O．6mm）を

ロック液の中で採取し，容量約o．s　meの溶槽の中で，片

側を固定、片側をトランスジJ一サーに接続，サポニン

溶液にて形質膜を剥離し，Ca甘感受性を指標とした収縮

特性を検索した。又，正常性周期例，正常妊娠例につい

ても同様の検索を行い，子宮外妊娠例と比較，検討した。

　正常性周期における峡部縦走筋のCa什感受性は，卵胞

期にくらべ，黄体期で充進した。この事は，受精后の卵

輸送に合目的と考えられる。正常妊娠例のCが感受性は

正常性周期卵胞期のそれにくらべ，更に低下傾向を示し

た。∫一宮外妊娠例では，正常妊娠と同様のパターンを示

す群と，これより更に感受性の低下した2群に大別され
た。

　女丁娠によるr一宮筋のCa桂感受性は，ラyトにつhて，

教室徳留が報告しているが，卵管についても同様に，妊

娠初期にはCゴ憾受性が低下し，峡部平滑筋が，子宮筋

と協調した収縮特性を示す事が明らかにされた。さらに，

子宮外妊娠例にお・いては，Ca”感受性が著しく低下して

いるものかあり，この様な峡部平滑筋の収縮特性が，子

宮外妊娠の発生と何らかの係わりを持Jているのではな

いかという事が示唆された、，

　XY－fema⊥eは、男性仮性半陰陽、睾丸性女性、

XY一純型性腺異形成に大別されているが、これら

はspee’trum　diseasθであり、その移行型が多く、分

類は容易ではないQ性腺が睾丸である場合、胎生初

期より、睾丸から分泌されるM管抑制因子により子

宮、卵管の発育は抑制されるため、極く小さな畢丸

が存在する症例でも子宮を認めることは稀であると

されている。我々は、両側に腹膣内睾丸を持ち、子

宮、卵管を有するXY－pユre　g⊂）nadal　dySgenヒ｝sisを

経験したが、本例の経験からtestisの質と位置と子

宮、卵管の発育抑制に関する検討を行つたo’resti－

cular　z』emirlization、　purθti・OrvadaユdyβgenesLs、　mエxed

g。naaa⊥Ctysgenes・sとして報告された症例のうち、

子宮、卵管の存在を認めた症例のtestisの発育、位

置を検討したQまた、XX－、　xy一真性半陰陽例な

どのIK［　，t1Sを認めたと報告されfc症例のtest1Sの

大きさ、位置と子宮、卵管の存在についての検討を

行一ヴ乙，その結果、子宮、卵管と睾丸が共存しk症

例［iC　jll，・いては、睾「丸のdySgeneticの程度が如何であ

れ、ほとんどの報告症例にむいて、睾丸は本来卵巣

に該当する位置にあることに気付いたQまた、睾丸

が原始生殖隆起・の位蹟から移動しているにもかかわ

らず、子宮、卵管が存在したとする報告例は極めて

少ないことが判明した，すなわち、染色体構成の如

何にかかわらず、ヒトの笠丸の移動能力とM管抑制

能力｛こは極めご床：ハ1刈連があることを兄出したので

報告するo
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103性染色体構成xx／xYを呈したmi・・d　g。nad・’

　　dysgenesis疑いの一症例

104原発撫月髄・び鰭子症の細胞遺伝学的検討

鳥取大学医学部附属病院産科婦人科

沢原　光信、富永　好之、前田　一雄

広島大学医学部産婦入科

吉村　修．大浜紘三．藤原　篤
，

　外陰部奇形に際し、性染色体検査が一般に施行され

るようになりin七ersex（間性）における性染色体異

常の報告は増加の傾向にある。このたび性染色体構成

XX／XYのモザイクを呈する本症を経験したので報告す

る。

症例；16才の患者（女子学生）で主訴はprimary

amenorrheaとex七ernal　genitaliaの異常o

家族歴；既応歴に特に異常なく昭和56年4月3日当科

へ来院、外陰部所見として陰核は母指頭大に肥大、外

尿道には陰核よりかなりはなれ4cmぐらい下方にあり、

腔腔は非常に狭く小指がかろうじてはいる程度で深さは

約7cmであつた。乳房発育不良、恥毛は多くやや男性

型発育を示し、直腸診にて子宮両側卵巣の有無は不明

で、Bmodθ並びにCTで観察を行つた。

検査結果；性染色体検査でGbandとC　bandにて

46XX／46XY　syndromeと診断されtrue　her一

皿aphroidi七isの可能性も含め現在検索中。

甲状腺βlj腎機能は正常、基礎体温は一相性、　LHRH

testでLHは前値gomlU／m1と高値で反応良好、ま
たFSHも前値66mlU．　’rn1で非常に高く反応良好パター

ンであった。E1164pg／ml、　E252．6pg　ml、　E3

5P9／ml以下でTes七〇steroneは760ng／dlと男

性レベルであった。

治療；昭和56年7月に入院、1aparoscopy並びに
tes七isの確認しだいmalignan七になる事も考えて

それを摘出し、組織学的検討を行う予定である．

　無月経あるいは不妊症の原因として裡々の病態があ

げられて於り、細胞遺伝学的立場からの検討の重要性

も指摘されているQそこで演者らは、原発性無月経凄

よび造精子障害に染色体異常がどの程度関一与している

かを明らかにする目的で、これら患者の染色体分析を

行つたoまた一部の症例については内分泌検査を実施

して、染色体異常例の内分泌動態を検討するとともに

、性腺や内外性器の発育との関連についても検討したQ

　その結果、原亮性無月経では74例中35例（47．3％

）に染色体異常が認められた（45，X：14例、　45，X／

46，　XX：10例、　46，XY：5例、　45，X／46，X，i（Xq

）：2例、その他：4例）Q染色体異常例の臨床所見

をみると、45，XをはじめとするTurner症候群では

低身長者が多く、内外性器の発育不全例が大部分であ

り、内分泌学的にはhypergonadotropic　hypogonadism

の状態であつた。これに対し46，XY例では長身者が

多く、性腺組織は卵巣から柄巣までの幅広いパターン

を示した。

　無精子症では233例中56例（24．0％）に染色体異

常が認められ（47，XXY：52例、46，XY／47，XXY：

2例、　4　6，　XX：1例、　46，XY，inv（1）（p31q44）：1例

）、乏精子症の34例では染色体異常は1例も認めら

れなかつた047，XXY例の精巣組椒ぐま高度な楯細骨の

萎縮や硝子化を呈し、軸子形成は全く認められず、内

分泌検査では高LH、高FSH、低testosteroneが著

明で、4G，XYの無精了症との闘に明瞭な差を認めた。

　以Lの成績から、原発性無月経では約半数に、無楕

了・症では約1／4の例にお・いて染色体異常が関与して

いることか、さらに染巴体異常例の大部分はhyperg－

onadotropic　hy　pogonadis　mの状態にあり、その根本

的治環、り、がないことが小された訳で、原発性無月経お

よひ無千1’汀柾患名に対するスクリーニンク検査として

の染ピ三f本f灸査L’よ、　IN」kめて中曜といえようo
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105Ki・・ef・lt・・症繍56例の臨床統計的礁

千葉大学医学部泌尿器科富山医利薬科大学医学部泌尿器科※

布施秀樹川村健二皆川秀夫　　　片山　喬※

伊藤晴夫島崎淳

106雛帥型の特徴の分析
　　　一女性例について一

　　　　国立名古屋病院産婦人科名大・工・情報自制教室’X

　　　　　戸谷良造　石川正文　唐沢哲郎
三輪　是　下村　勉※　鈴置洋三

　昭和35年より昭和56年までに当科外来を受診し

たKhn・f・lt・・症候群56例について、臨床統計的観

察を行なっfc。初診時年令，主訴，両親年令，身体所

見等について観察し、ーまだ内分泌学的検査としては、

基礎値（LH，　FSH，　Test・st…　ne＞，HGG　t・st，

LH－RH　t・、tがあるが、これらについて検討するとと

もに、主訴（不妊，外性器異常等）、身体所見との関

連についても、検討を加えfC。一部の症例に、　T・st・－

ster・n・補充療法を施行したが、経過中のFSH，　LH，

T・，t・st・r・n。　i直ならびVZ：二次性徴等についても述べ

る。

　類宙官体型は、従来、視診による判断で成されて

おり、数量的な基準が設けられていない。類宙官体

型の基準の設定が必要と考えられるが、そのために

は身体的特徴の数値による解析が必要であるo類宙

官体型の特徴をより明確にせんとし、典型的な類宙

官症と正常女性の身体計測値を比較分析したo類宙

官症8名（XY－P・r・g・n・d・・dy・g・nesi・5例・

XX－purθ9。nad・ユdy・g・n・・i・2伊11・K・11皿an飴

syndromθ　2イ列、　1solated　gonadotropin　defi－

cienCy　1例）及び正常女性76名（国立名古屋病院付

属看護学校学生19歳から2t歳）を対象としたo

　身体計測方法は、従来、規範とされているMartin

の定めた測定点に従い、各例29項目の計測を行つ

たo測定に用いた器具は、身長計、体重計、坐高計

巻尺、Martin骨盤計測器を用いたo

　類宙官症では、正常女性に比し、腹囲、指極、身

長、肩峰高が大であつたo坐高、体重、大腿囲、骨

盤幅には差が見られなかつた。胸囲、肩峰幅は類富

官例が小であつたo

　主成分分析法による解析では、正常女性の第1主

成分（z1）は体重、身長、腹囲、胸囲の係数が大

きな正の値を成し、size　fact。rと見なし得たo

第2主成分（Z2）は胸囲、腹囲、体重が大きな正

の、肩峰高、指極距離、身長が大きな負の係数を成

したQshape　factOrと判断し得た。類窟官症と正

常女性とは異なる分布を示していることを明らかに

したo
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107梅外釈鮒る齢統計的講 108最近4年間の当科不妊外来に鮒る臨床統計

群馬大学産婦人科，館林厚生病院産婦人科’
飯島カッ」r喚大和田信夫，伊吹令人，

木村　弘’：’

日本人≠医学部産科婦人科婦人科学教室

○栃木明人，塚原　裕，山本樹生，寺本勝寛，

　野口健太郎，河合　俊，藤井トム清，柳沢洋二
，

　我々が館林厚生病院産婦人科で不妊患者の診察を始め

たのは昭和45年4月で、昭和48年10月からは週1
同を不妊外来にあてて患者の診療を行一，ている。昭和45

年4月より昭和55年12月までのIO年9カ月間に挙
児希望を主訴として来院した487名のうち検査，治療

及び経過観察のできた444名の婦人について臨床統計

的観察を行なった。

　原発不妊が289名，続発不妊が155名で，その比

率は約1．8：1であ／・た。

　初診年令は25～29才が約58％を占め，平均年令
は原発不妊が27．8－1二3．2才，続発不妊が29、1’±’・1．1

才であった（、

　来院までの不妊期間のピークは1～2年にあり，結婚

1年未満でも不妊外来を訪れる婦人が15．1％であ一1九、

　不妊の原因では排卵障害が24．3％，卵管因子が23，2

％，男性因子が12．3％に認められた∩

　妊娠率は，444名中219名で49．3％であ！，た，・・／

まfc，原発不妊の妊娠率が44．3％，続発不妊の妊娠率

が58，7％であr、た、、

　初診より妊娠までの期間は1年以下が85．6％，うち

6ヵ月以下が59．7％であった、

　妊娠の経過は結果が不明のもの及び現在妊娠中のもの

を除くと，分娩したもの186名中152名（81。7％），

流産したもの34名（18，3％）であ’hたo

　治療法別ではclomiphene療法，　Rubintest叉は

HSG検査，　rcbound療法などで妊娠した例が多か・，

たo卵管因子では卵管形成術後に1例、頻回のウロキナ

ー ゼ通水後に3例の妊娠例があり，男幹因子ではAIH

により3例の妊娠例があった。又、精子数70〔）万で自

然に妊娠した1例を経験したが5カ月で流沸に終一1た

その他，HMG－HCG療法で2例，　Bromocriptine
投一与で3例の妊娠例があった一）

　昭和52年より55年までの4年間に不妊期間2年以

上を訴えて来院した不妊患者は原発199例，続発

131例計330例であり，これは新患総数9532例の

3，5％にあたり他の機関の報告とほぼ等しい。初診

時年令構成は原発，続発共25才から29才，次いで30

才～34才の群が多く全例の大半を占め妊娠例もこれ

らの年令群に多い。不妊期間は原発，続発共に2年

から4年の間のものが多く殊に2年のそれが最も多

く，これは比較的不妊を早く認識して訪医するため

の傾向と思われる。このうち妊娠成功例は原発45例，

続発30例計75例で妊娠率は不妊患者総数の23．49／o

であり他の機関の報告とほぽ同じである。既往歴で

は原発性のそれでは虫垂炎が多く，続発性のそれで

は人［妊娠中絶，次いで虫垂炎が多い。不妊原因で

は卵管因子，男性因子が最も多い。妊娠成功例では

初診より妊娠までの期間が1～9ヵ月と9ヵ月～1

年のところが多い。妊娠直前の検査ならびに治療で

はヒステロ，通水，HCGクール，クロミノェン＋

HCGクールなどが多い。妊娠不成功例では卵管因

孔男性因子，頸管枯液因子，黄体機能不G因r一が

ある，，
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109髄5年間に繍る鼎不妊外蜥計 110轍・け・最近蠣・酬計

●

三重大学医学部　産婦人科学教室

西山幸舅、加藤公弘、西村公宏、吉村公一

松本隆史、植松有門、杉山陽一一

仙台市　向仁会　　永坪柄院

．）占賀詔1【　永ナ1　宏

　昭和51年1月より55年12月ーまでの5年間に不妊

を主訴として受診した患者の臨床統計を報告する。

　不妊患者総数は418名で、初診時年令は25才から

29才に多く、それらのうち原発不妊は65％、続発不

妊は35％であった1続発不妊患者の前回妊娠は自然流

産が多く、次いで満期嵐人工流X－o　1［fiであ・た・雅

暦では虫垂切除が102名（24％）という高率に認め

られ、不妊因子別では喉卵障害（34％）・⑨男性因

子（19％）、③卵管肝い7％）”・11eであることが

判明した。

妊娠例は418例中86例（20．6°・・）で・排卵障害

や卵管障害患者よりの妊娠が多く、したがって治療とし

てはClomldやHCGの投与例、および通水施行例に多

く認められたが、治療を一時休止している間に妊娠した

例移く認められだ妊娠86傷1沖他医へ転医したりし

て嚇出棘かった19価II襟く構7°！に’）いマニt’・　’3　ct’・

56年6月現在外来通院中が12例、すでに健児を得た

のが44例で帝切は6例（12％）に行われた　しかしこ

の帝切は多くはff科的適応によるものであつたn妊娠中

の合併症としては切迫流彦が圧倒的に多く、67例中21

例（31．3％）に認められ適切な治療を行つたが7例は予

伝不良であつた。また、Clomidなど排卵誘発剤を用い

て妊娠した例の中では胞状奇胎が1例認められたが、多

胎妊娠例は認められなかつた。

　昭和51年4月から昭和56年3月までの5年間に

不妊を主訴として当院を訪れた婦人は389例であ

った。これらに対して臨床統計的観察を行ったの

で報告したい。同期に当院を訪れた新患総数は

12，738人であり，不妊症患者率は3．1％であった。

原発性不妊は242例62．2％で続発性不妊を上ま

わっていた。不妊患者の年令分布は26～30才が

51．9％にピークをみた。　不妊期間は2～5年が

49．6％と約半数を占めたが，2年未満の受診が

30．3％もあり，従来の不妊症定義より早期受診

の傾向がみられた。不妊治療のために手術施行し

た例は88例あり，29例33．0％に妊娠をみた。

手術適応決定には腹腔鏡をルー・チン化しているが，

IISG・内診等で不可能な子宮内膜症の早期発見が

可能であり，妊娠率の上昇に関係している。我々

は昭和45年から6年間の不妊症臨床統計（日不妊

会誌，23：121，1978）を報告しているが，今同

との対比を行い，合せて諸家の成績との比較を行

った。
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111 当科不妊外来統計（19ア1－198D） 112不妊外来における妊娠成功例と

　　　その予後の検討

九州大学温泉治療学研究所産婦人科

松岡幸一郎，山口省之，宇都宮隆史

是永適夫，門田徹

京都大学医学部婦人科学産科学教室

藤井信吾，岡村　均，野田洋一，神崎秀陽，
伴　千秋，本橋　亨，麻生武志，藤田泰彦，
木下幹久，西村敏雄

b

　　19ア1年の不妊外来開設以来，1980年までの10年

間に，挙児を希望して来院した患者は2ア68名で，こ

の間の外来患者総数の1　O．7％を占めている。　このう

ち習慣性流産等を除いた症例について1981年　5月

51日現在で集計を行ない，　原因別頻度，妊娠率等に

ついて検討した。

　原発・続発不妊に分けると，その割合は，6：4で

あった。

　初診時の年令は．原発・続発共に26～50才が最も

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った。

　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。

　古賀の分類に従って基礎体温を分類し，正常型，黄

体機能不金型，排卵障害型に分けてみると，正常型が

最も多く5分の2を占めた・排卵障害型は原発不妊の

方に多くみられた。

　フーナー・テスト異常例は，原発不妊により高率で

あった。

　精子異常例は，原発不妊の方に頻度が高いが，続発

不妊にもかなり高率に何らかの異常を認めるものがあ

り診療上注意すべき点と思われた。

　卵管疎通性については，描記式卵管通水法及び子宮

卵管造影法によつて確認をしたが，一部は腹腔鏡によ

り確認した。

原因別頻度は，フーナー・テス隈常，耳階疎通障

害が多かった。

　原因別治療成績は，排卵障害が最も良好であったが

精子異常，卵管疎通障害では依然として成績が悪く，

マイクロサージ・リー等今後の治療法の開発，進歩が

またれる。

　不妊症に対する治療には，常にその反省を通した

ものから将来の臨床における示唆をうる必要がある

と考える。我々は，昭和50年から55年までの6年間

において，当科不妊外来にて妊娠に成功した476例

においてretrospectlveに調査し検討を加えてみた。

　6年間における不妊患者数は延べ4773名，実人数

は2725名であり，そのうち妊娠例が476名であった

ことから，それぞれの10％，17．5％に相当するもの

が妊娠したという結果となった。妊娠例は，妊娠成

功の因子としてretrospectiveに第一義的と考えられ

たものを，（1）排卵障害，②黄体機能不全，㈲卵管因

子，（4）男性側因子，（5）子宮因子，（6）頸管因子，（7）機

能性不妊の7項目の中から選択し分類した。妊娠例

は，排卵障害，黄体機能不全，卵管因子群に多く，

それぞれ全妊娠例のほぼ20～25％を占めた。妊娠ま

でに必要であった治療期間の平均は工年であり，全

体の90％が2年以内に妊娠していることから，治療

が2年を越えた場合には，治療方針の再検討が必要

であると考えられた。妊娠にいたる治療法としては，

clomidとhCGとの併用による排卵誘発と黄体賦活

療法および通気，通水，HSGによるものが多かった。

　妊娠の予後を追跡することが可能であった360例

においては，流産例は52（14．4％），早産例27（7．5％）

であり非不妊婦人のそれに比して高くなく，満期分

娩例259例の分娩日は，基礎体温から判断した分娩

予定日を中心に正規分布を示していた。また全分娩

例中，SFD　7例（2．5％），帝王切開例31例（10．ユ％）

であり，諸種の要因を考えれば，特に不妊婦人の妊

娠分娩がhigh　riskであるとはいえなかった。
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113当院不妊外来における妊娠成功例の検討

　（クロミッド療法および通水治療の施行回数について）

大阪市立大学医学部産科婦人科学教室

○岡本吉夫，高野　登，友田昭二，恩田　博

　迫　久男，浜田和孝，須川　倍

114不妊症儲妊娠’分娩例の産科学的考察

　　　　　名古屋保健衛生大学産婦人科

　　　　　米谷国男　伊藤誠　廣田穣　千原啓

多田伸　作井久孝　上田真馬島秀泰　福島穣

　不妊症の外来治療において，いかなる治療法をいかに

有効に活用するかを検討し，今後の治療方針の設定に役

立てるべく，昭和48年から55年までの過去8年間の当

院不妊外来における妊娠成功例418例にっき，retr。－

spectiveに分析した。

　妊娠成功例の原因別分類では，原発不妊70．6％，続発

不妊29．4％で，排卵障害，黄体機能不全等の内分泌因子

群が，原発，続発不妊とも約57％を占めていたが，それ

に次ぐ原因としての卵管因子群では，原発不妊で約30％，

続発不妊で約20％であっだ。

　原因別治療法としては，内分泌因子群では，クロミッ

ド投与による妊娠成功例は，黄体機能不全の48，3％から

1度無月経の82．6％までを占あ，また卵管因子群では、

通水治療によるものが84．　4％を占めており，この両者が

とくに有効な治療法と認められた。

　クロミッドによる妊娠成功例は，クロミッド単独投与

による151例と他剤併用療法による19例を合わせて170

例で，その妊娠に至るまでの投与周期数（毎周期投与）

は，3週期以内約60％，5周期以内約80％，7周期以

内約90％であった。

　通水治療は1周期に1回，毎周期卵胞期に施行する方

針であり，これによる妊娠成功例は103例であったが，

反復施行回数をみると，1回のみで成功した症例が約37

％，3回以内約75％，5回以内約90％であった。なお，

クロミッド毎周期投与，通水治療反復による重大な副作

用は認められなかった。

　以上の結果から，内分泌因子群に対してはクロミッド

投与が，卵管因子群に対しては通水治療が有効であり，

その連続施行回数はともに6～7回が適当と判断された。

不妊原因に対する積極的治療を根気よく続け、ついに

妊娠に到った時の患者側、医療者側の喜びは大きい。

その反面流産に対する患者の危惧、分娩に対する期待

や不安は予想以上に強くその取扱いには特別の配慮を

要する。事実産科合併症や異常の多いと考えられる不

妊症妊娠例にはより緻密なP・・nat・1・Careを行ない、安

全なる出産に導くことが不妊症診療上の最終目標であ

るといえるであろう。53年末までに登録された不妊症

患者382例中55年末まで2年間治療経過を観察し妊

娠した153例（原発、続発不妊それぞれ97、56例）

にっいて、そのPreg・a・・y　W・・t・g・、当科分娩例（99例）

における分娩様式および妊娠・分娩時異常などをしら

べ、不妊症患者妊娠・分娩例の特殊性とその分娩管理

上の問題点について考察を試みた。妊娠3カ月までの

自然流産は（3．9％）と低率を示し、第23回本学会総会

で述べたように原則として入院させ流産予防を図るこ

とが好結果を得ている理由であろう。子宮外妊娠は2ρ

％で一般のO，69。に比し約3倍の高率であった。頸管無

力症、早産、常位胎盤早期剥離による児の損失はそれ

ぞれ1例、胎児奇形として無脳児1例があった。高年

初産は182％と対照5．6％に比し著しく高率であったが

これは不妊症患者の宿命であろう。しかし妊娠中毒症

の発生は7．1％（対照7．0％o）と低く、これはPrenatal

c・・eの徹底と患者自身の自覚に負う所が大であると考

えられる。当科分娩99例の分娩様式は正常20、吸引64、

骨盤位4、帝切11例で帝切率は11．160と対照群の442％

に比し高率であった。軟産道強靱症は高年初産が多い

ため192％にみとめられたが軟産道強靱が主適応で帝

切に移行した例はわつか1例であった。一般に高年初

産で軟産道強靱があってもそれだけで帝切の適応とな

ることは極めて少ないといえる。不妊症妊娠例の骨盤

位分娩は経膣か帝切かの選択に苦慮するのが常である

がその取扱いについても言及したい。
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115櫨族イヒの購・分娩に及ぼす影響醐する編1

　　　的検討

116当科外来に甜緒年婦好の繕卜的徽

東京k学豚学部産婦人科教室

佐藤孝道，荻野満春・，質：浦茂樹，7k野正彦，

坂兀1ヒ・

九州大学医学部産婦人科

吉満陽孝，野崎雅裕，堂地　勉，永田行博，

楠田雅彦
b

研究目的：核家族化に伴うさまざまな問題が指摘されは

じめて久しいが，そ才1が妊娠・分娩に及ほす影響を多面的

に検討した報告は少い，，本研究の目的は，核塚族化の妊

娠・分娩に及ぼす影響存統1，泊勺に検討し，将来の母f保

健指導改善の方向をさぐることtL（！ある。

研究方法：あらかじめ～il備された調査用紙に従って，北

k，東北大，東大，名大，京都府く・二医大近畿大，広大，久留

米大の、li8機関から集めC）　；tlた1254例の分娩1ξ1］を対ゑと

し，核家族化の妊娠・分娩に及ほすピ響存コンピュータ存

用い分析，険討した。

研究結果：（1）蕉計した1254例の’1／”均塚放数は3．211．3人

で自分のt’一供と同居している者は全体の51．0％．夫の両親

（または片親）との同居18．5％，本人の両親（または片親｝

との同居34％左どであった。②了供数は，純粋に経産口

数という生物学的な音味で妊娠・分娩にさ雀ざ蓬左景響を

及ぼすことは明らかであるがT同時にr供数の増加に伴

う生活様式の変化にも注目する必要がある．今回の調査

では，了一供数の増加に伴い，ビんから　月韓居住者の増

加，職業婦人の滅少，コ　ヒ嗜好の増那などがみられこれ

らの因子の妊娠・分娩に及1’便ず影響の言要性が示唆された，

（3）夫のll』1親とのlrll居により，切迫流産（lrfl居疫し6．2％，

同居あり2，6％），切迫早産1同居なし5、1％，1司盾あり3．3％）

共に城少する。斐た分娩訪発の頻度（同居左し24．2％，

同居ありIL2％）も減少する、，このことは夫の両親の存在

が妊娠に及ぼす影響の重大さ脊示していると言えるが，

同時に住居，職業婦人の頻度なと他の生活様式の変化も

あり，それらを通しての一次的だ、1三響も考え▲ナ1た，，

（本研究は厚牛省心身障害研究費にtっ赴1、〕

　若年婦女子の疾患には成熟婦人に見られる疾患とは内

容的にも頻度においても相違がみられる。しかし，全体

の中に占める頻度が少ないこともあって，その疫学的検

討は充分に行われていないのが現状である。今回我々は

過去15年間にわたって当科外来を受診した20オ以下の患

者の統計的分析を行い，若干の知見を得たので報告する。

　若年婦女r一の外来受診の頻度は，過去15年間で総数

1，474人であり，外来患者の1．95％を占めた。傾向とし

ては，少しずつ増加しつつある．

　疾患別に分けてみると，内分泌異常が31．8％と去を占

め，次に炎症，腫瘍関係となっていた，，

　年令による外来受診者数を見ると，学竜期前の受診も

多かったが，17オからの受診者数が増加する，，年代順に

疾患のパターンを見ると，学童期前では，炎症，性器奇

型が主で，初潮がみられてよい年頃より，内分泌異常に

よるものが多くなり，18オ以降では妊娠が増加する。

しかし腫瘍は年令にかかわりなく発生していた。ーまたこ

の年代の患者の特徴として，非常にfollow　up率が低い

ことも判明した。
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117家兎囎のマイPuサージエu－

　　　・暇泳切除と術後の嬉悔こつV・て

118卵管・・ク・サージャ・蒲後の輌・翻噌所見

》

　　　　　東海大字医学部産婦人科学教室

　　　　　し）井上正人　條塚孝男　根岸則武　吉野かほる

本田育子　杉原．．信　岩崎克彦　黒F践男　藤井明和

カーネギー産婦人科医院

印　牧　義　孝

t

　最近Microsurgeryの応用により、実験的に妊Zll，＃を損うこと

なく卵管を切断，吻合することが可能となり、卵管の轍能に関

する新しい知見がいくつか報告されている、卵管不は排卵され

た卵子のpick－upに重要な伽きをしていると考えられている

しかし卵子が卵管内に取り込まれるメカニズムについては不助

の点が多く、卵管采や卵管聞膜の恵義についてもまだよく分っ

ていない。我々は家兎をモデルに卵管のMicrosurgeryについ

て基1旋的笑験を行い、CO21aserにて卵管の切断，吻合に有効

であることを報告してきた。

今回はCO21aserにて卵pa［　；’毅　wJ除後、　Micro：　urgeryによる

　　　　　　　　　　　コ卵危∫剛L「玲を行いN壇b管：尺および卵穿關膜の存在が妊娠のfwo11

に不uJ欠であるか否かを倹討した。体璽3　－v　ilK9の家兎をネン

ブタール麻腓ドに目腹し、SHARPLAN　791型CO21aserを用い
　　　ノて卵管木および卵管間膜を切除した。顕微鏡下に10／oナイ

ロン糸で卵管粘膜を敏カ所反転固定し、駒量．Lを新たに形成し

た。術後1～2カ月で交配させ、1i／／間伊に再剛腹して、卵管

の状態、妊娠の育無を調べるとともに、新たに形成された卵管

栄を走査建顧にて観〃した。

　煽管衆切除を付った1U個の卵管のうち、3個において着床

が蒸められた、、家鬼では卵管宋、卵｛　r；v膜とも卵子のpick－up

にとって不呵欠のものではないことが明らかになった。妊娠し

なかった卵ピのうち、　3個はいわゆる（tphymosel’の形になっ

ており、残りの4個は卵管溜小（脂を形成していた。走色屯顕に

　　　　　　　　　　　　　　　ノ　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　，よる観察では驚rたに胸J覧された卵’卜派はT｝｛常の卵管添とほとん

ど変らなかった，溜水腫を形朕した卵管1ま内療が拡大している

疋けぐ、II．管土aそのもuA、1　，一…：毛帝1前L分1’む面砲ともIE栴のそ

れとほぽ同じであった。

　1975年9月より，1980年7月まで，当院で卵管
不妊にマイクロ手術を行一・たもの16⑪例あり，そのう

ち今まで妊娠の確証を得られたものは，卵管端々吻合

術56例中14例妊娠（流産L外妊1）．卵管開口術

89例中28例妊娠（外妊2，流産2）　卵管開口術と

卵管端々吻合術同時に行ったもの12例あり，　うち2

例が妊娠した。

　そのうち17例帝切を行い，その際・卵管の状態を

出来るだけ，写真を撮るよう心掛け，次の所見を得た。

　1．卵管端々吻合に於て．3cπ～5㎝切断吻合してあ

るが，帝切時は全く正常の如き長さで，特に短くなっ

ているとは感じなかった。

　2．奨膜をカットグート縫合した例は，その部に軽い

癒着が見られたが，7－－0縫合では全く癒着は見られ

なかった。

　3、卵管開口術は，10－0ナイロン糸開「］例に於て

は，肉眼的に全くIE常の如き卵管にて，殆んど癒着も

なく，開口したあとさえわからない。
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119卵管端吻合術への細柚醐合器の応用とその

　　　臨床成績

120鯖防止剤としてのD・xt・an　7°の検討

国立横浜東病院産婦人科　高野　昇，黄　健哲

千葉大産婦人科檜垣康二，前川岩夫，

　　　　　　　　高見沢裕吉

新潟大学医学部産婦人科教室
須藤寛人，古谷元康，岸　博土，竹内正七

り

　はじめに：

　人工卵管，卵管移植（他人の），test　tube　badyなど

の研究が行われてはいるが，未だ実用段階に至っていない。

現時点での卵管性不妊対策としては，卵管に如何なる病理組

織学的変化があろうと，これを最大限利用して，疎通性は勿

論のこと，機能の回復を計り妊娠の可能性を作り出すことに

ある。最近卵管形成術へmicrosurqeryという新しい考え

方，技術が導入され臨床成績向上の報告もみられるようにな

ってきた。我々は卵管端々吻合術に細小血管吻合器を応用し，

その臨床成績の検討を行なったので報告する。

　対　象：

　他に不妊因子なく，明らかに卵管に起因する不妊症12例

（卵管結紮術後復元希望8例を含む）15卵管に細小血管吻合

器を利用，卵管端々吻合術を施行した。

　血管吻合器の構造ならびに応用方法：

　応用した血管吻合器は1963年中L］，高橋らによって考案

開発され，吻合輪，同把持鉗子，圧定子，坐圧鉗子などから

構成されている。本吻合器の主役をなすものは吻合輪（tan－

talum）で，輪上に6本の針と6コの孔があり，内径2．2，3，

4，5mmの4種がある。吻合しようとする卵管の断端に吻合輪

を装着，吻合輪上の針に内膜を翻転，固定し，吻合輪をかみ

合せると針は対側輪の孔を通り裏面で屈曲して両輪がかみ合

い，吻合が完成する構造を有している。

　成績ならびに考案：

　卵管結紮術後復元希望8例を含む不妊患者12iflj15卵管に血

管吻合器応用による端々吻合術を施行，13卵管86，7％に疎通

性の回復を6例50％に妊娠の成立（正常分娩5例，流産1例）

が得られている。とくに卵管結紮術後復元希望8例中5例62，

5％に妊娠の成立が認められているo

　卵管形成術については，従来より種々研究され，改良工夫

が加えられてきたが，その主たる目的は術後における卵管の

狭窄，再閉窪，再癒着に対するものである。卵管端々吻合に

血管吻合器応用の効用としては，①操作が簡単で，熟練を必

要としない②装着部の出血は殆んどみられず，周囲組織の損

傷も少ない③術後狭窄，再閉塞を起しにくい，などが考えら

れる。さらに症例を経験し，あわせて吻合器自体の改良も試

みたいと考えている。

　不妊症に関連した内性器の手術に際し，術後の癒着や再癒

着を防止することは大切なことsみなされている。このため

のひとつの方法として腹腔内に各種の薬物を入れることが，

かつてより行われており，有要性を認めるとの報告も多い。

最近，菖張糖液であるDextan　70（キセラン③）が癒着防止

に有効であるとの報告があることより動物実験を試みた。

　実験材料として成熟雌モルモット（300－8009m）と成熟ラ

ット（150－300gm）を使用した，エーテル麻酔後ネンブター

ルで麻酔した。腹壁下部正中切開後，片側子宮をメスで擦過

し，子宮に縦切開を加えた。3－0クロミックカットグート4

－ 5針で縫合した。他側子宮は小ペアンで全周くまなく圧挫

し損傷を加えた。腹腔内にキセランを，体重100fm当り1認

程度の割合で注入した。腹壁を4－Oナイ・ン糸で2層に縫合

した。対照は，腹腔内無注入群と同量の生理的食塩水を注入

した群とした。手術は可能な限り無菌的に行った。手術後2

－ 3週間で開腹し，腹腔内癒着の程度を観察した。癒着の程

度はNeuwirthらの報告を参考としてO，　L　H，皿，　N度に分

けて判定した。

　結果として，無注入群および生理的食塩水群では皿，m，　N

度の高度癒着例が多く，キセラン群ではO，L皿度の無ある

いは軽度癒着例が多かった。

　1例において臨床応用を試みた。患者は子宮内膜症皿度で

チ・コレート卵巣嚢腫摘出術，卵管癒着剥離術を行った後，

いわゆるraw　areaが大きかったので，200nzeのキセランを

腹腔内注入し閉腹した。患者は術後，重症の骨盤内感染症を

併発し，経膣的に排膿手術を必要とした。

　まとめとして，高張糖液は動物実験ではある程度の癒着防

止効果があると示唆されたが，効果判定のためのdouble

blind　studyの必要性の問題や，臨床応用上の課題が残さ

れた。
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121先天性膣欠損症の3例
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122実験的高プ・ラクチン血症における

　　　　下垂体一卵巣系の機能

和歌山医科大学産科婦人科学教室

　　　　八　木　重　尾

　　　　仲　野　良　介

●

　先天性膣欠損症は，ミュラー管と泌尿生殖洞との隔

合過程の障害により生じ，その頻度は002％と言われ

ている。最近，私共は，Mclndoe法による造膣術に成

功した先天性膣欠損症の3例を経験し，うち1例では，

術後に2相性の基礎体温を示す，正常月経の自然発来

をみたので報告する。

　症例：患者は16才で，主訴は下腹部鈍痛と，原発性

無月経であるp家族歴には特記すべき事なく，半年前

に虫垂切除術の既往があり，この際右卵巣の腫大を指

摘されている，，初診時所見では，全身発育状態良好，

右下腹部に抵抗あり。処女膜孔は小さく，ゾンデを7

mm挿入可能である。直腸診にて超手拳大の腫瘤を触知

す，，超音波Bスコープにて，拡張した子宮を認め，CT

スキャンにて，子宮溜血腫を認める。血中ホルモン定

量では，FSH，　LH，　Estrogen，　progesleron，

Prolactlnは正常値で，　LH－RIIテストは，正常反

応を示した・

　膣の欠損部分を開放して子宮口に達し，貯溜血を流

出させた後，Mclndoe法（大腿皮膚移植法）により造

膣術を施行し，術後にプロテーゼの装着を行った・術

後7ヵ月目に，2相性の基礎体温を示す正常月経の自

然発来をみた

　膣欠損症の臨床的問題点は，性交障害と，更に機能

骨の狛宮内膜の存在する例ては，潜伏月経の症状であ

る．膣f宮溜血腫に対しては，了・宮を保存し，妊孕性

を保った状態で治療し，膣欠損に対しては，従来の方

法に比べ，手術侵襲が少なく，術後の癒着も少ないと

言われるMclndoe法で，造膣術を行った・3例共，術

後経過は順調である1・

〔目的〕

　高プロラクチン血症における無排卵の成因については，

多くの報告があるが，なお，論争点も多く，その詳細な

機序に関しては，充分解明されているとは言えない。今

回，ヒトにおいて，スルピリド投与による高プロラクチ

ン環境の，LH－RHに対する下垂体・卵巣系の反応への

影響について検討した。

〔方法〕

　正常月経周期婦人10例を対象とし，そのうち5例には，

月経周期14日目よりスルピリド150my／dayを連日投与

した（sulpiride　group），他の5例をcontrol　group

とした。それぞれについて，月経周期20日目（黄体期），

および，次周期10日目（卵胞期）にLH。RHユOOμgを

静注投与し，投与前，投与後30分，60分，120分に採血

し，血中PRL，　LH，　FSH，　E2およびPをそれぞれ2

抗体法RIAにて測定した。
〔結果〕

①スルピリド投与7日目において血中PRLは平均180．

56ng／mlと有意に上昇した。

②LHおよびFSHは，　sulpiride　groupではむしろ過

剰に反応した。

③E2のLH－RHに対する反応は，　control　groupでは，

黄体期，卵胞期のいずれにおいても，120分値で，有意

な反応性の増加を認めたが，sulpiride　groupでは，こ

のような増加はなかった。

④黄体期でのPの反応に対しては両group間に有意な差

は認めなかった。

　〔結論〕

　以上の結果から，高プロラクチン血症では，F垂体の

予備能はよく保持されており，プロラクチンが卵巣レベ

ルで，何らかの抑制作用を及ぽしていることが示唆され

た。しかし，すでに形成された黄体のP分泌に対する抑

制的な作用は認められなかった。
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　近年，高prolactiti（Pm，）血症における間脳一下
垂体一卵巣機能障害が注目されているが，中でも，1’ll；1、

の黄体機能に及ぼす影響に関してはいまだ一1’分に解明

されていない。そこで今回我々は，sulpli’idci（S剤）

による高PRLrnL症の黄体期内分泌動態に及ほす影響

を検1　」一したので報告する。

　（D　S剤20〔〕㎎／dltyをLll　pc：ik　l　1日から次周期

月経発米まで連日投与した症例の血中PRL，progus｛c－

mne（P），　estt・｛idlo］　17－ff（E，）の変動：

　S剤投1∫前のOL1のPllLは10～16　ng／mlで，13

11で70～80【i9／ml，18～9日で118～16311g／mt

であった。S剤投与周期のPは同一症例でS剤非投与

周期の値に比して，　13日で20～57％の微♪・，　18

～ yHで29～60％の減少を示した。臣については，

｝8～9日でll～55％の減少がみられた、18～9

日に施行した子宮内膜組織診は，S剤投与周期では非

投’｝周期に比し遅延傾向がみられた｛、また黄体期問は

全例に軽度であるが短縮ガ認められた。

　（2）1川p（・．lkl3～5［1にs剤lo〔｝㎎を・111i経口投

与した症例の血中円｛L，P，　E：の経時的変動：

　投与川・）PI｛Lは13～L’〔O　Tlg／　mtて，投与後増加し2

時間で80～126t）g　f’　mlO　pv；ll、を・1し，その後vdc少し

21時間後にはほ1尉乏与川のll耐’復L、た。それとは逆

に，S剤投与後3時闘てPは：S　O～13％，　E，は29～

t　（）％の減小を・」、L，反与後8～10時聞後にほほi」1

仙に復した、，

　以Eより，・ulp［11d・・による1）RI、の異常高値は，

・1’淋期のP，11；・の／掴二f」kT・’をもたらず・・∫ll。性が・」峻さ

：ilた、）

　黄体機能不全という言葉は，我国で広く川いられてい

るにもかかわらず，etiologyやClinical　entityは必

ずしも明らかでない、，

　従来黄体機能不全の治療としては，尚温相にHCG投

与やprogesterone投与による補充療法が汎用されて来

た。しかしフロラクチン（PRL）のRIAが確立されてか

ら，黄体機能不全の一部は，高PRL　rf［L症によってま、・こ

るものもあるということが，相ついで報告され，無排卵，

無月経患者のみならず黄体機能不4の患者にも血中PRL

測定が必要であると思われる、、

　今llI1我々は，　ftlt中PRL値と黄体機能不全の関係を検

討すべく，卵胞期の［（lt中PRL値と，高温相の長さ，血

中progesterone値，さらに高温中期のPRL値と血中

P値，高温相の長さについて，各々50周期について比較

検討した1、その結果，（1）黄体中期のP値がIE常（15ngl

ml以ヒ）の場合は，多くは黄体期PRL値はrE常であっ

た。（2）低Pの症例においては，PRL｛ll〔が25㎎／価1以

一Eのものがあった。（3）さらに30　ng／inl以上になると

PRL値と，高温相の持続期聞はある程度負の相関があ

った。（4）極端な低PRL値とPl直との関係はりlll例数が少

なく，現在のところ相関を見出すことはできなかった、
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126鶉｝嬰習轡櫨難雛磐繁
　　併用療法の効果と意義について

日本大学医学部産科婦人科学教室

○塚原　裕，吉出竹郎，村井一郎，尾崎晴彦，

　津端捷夫，柳沢洋二，高木繁夫

曹

　BBTで高温相が13～15日安定持続し，乳汁分泌が認

められない正常周期161人とBBTで黄体磯能不全38人に

ついて月経期，卵胞3期，黄体期各日の血中prolactin

（PRL）を測定し比較検討した。正常周期では月経期は

10．4±3．1n9／㎡（M±SDn　；一　28）で，これが卵胞各期，

黄体8日目までは変化なく推移するが9～12H目には一ヒ

昇傾向を認め，11，12日目には21．9　－t6．6　ng／㎡（n＝

33）となり，月経朗に比べ有意（Pく0．01）に高くなった。

同時期はpr。gester。neが1域下し始める時期である。9～

12日目に続き次周期の．月経期，卵胞各期にPRL測定可能

であった25例では25、4±7．2ng／rnE’から16．O　L5．Ong／㎡

と有意（P・‘0．ODに低ドした。また高柵が16日以一上持

続した10症例の9～12日目のPRL値は1　1．0±20　ng

／nfでありiE常周期の同日と比較して有意（PくO．O　1）に

低かった。以ヒのようにPRLには黄体巾後期に上昇し月

経期；こ減少ずる周期性変動を認め，lute。lysisとの関

係b了ヒ唆された。一方黄体機能不全症例では月経期31．7

二1－ 24，2　ng／・奴n二10）とikl常周期例より有意（P二〇．05）

に高く，その後黄体期まで一定の変化を認めなかった。

連続測定19例では卵胞期局値II言例が多かった。この月経

期，卵胞期のPRL比較的冒1値と黄体機能不全との関連を

より詳しく知るため，これらのVtl例にBr。rrlocr“iptirle

2．5～5，0mg／dayを月経周期5日目より7～10日間疫与

してみた。BBTは33例中20例（60．6％）で改喜し，黄

体7，8日目のprc）gestel　nし値は10例中8例で増加が認

y）られ全体でも31t23rlll／冠から6．5－，［　41ng，／’meと有

意（P　O．05）に増加したu卵ll己期PRL高値（25　ng／nt

以’［二）を伴う黄体蔵彪不全liiにはBrQmQ・二r⊥fJ　tl　ll　eの卵」包

期役与が有効であることが分った。

正常のprolactin（PRL）値を有する無排卵症に

対するCB－154の効果については有効説，無効説

などがあり，いまだ結論が出ていない。そこで我々

は本剤の作用機序を解明するため以下の実験を行っ

た。　（対象）正常PRL値を有する黄体機能不全と

第1度無月経例。　（方法）月経又はProgesterone

（P）消退出血をみてから5日目にCB－154を／

日5　mgあて排卵に至るまで連日経口投与（1クール）

した。その間BBTはもとより血中のPRL，LH，

FSH，　P，　estradio1（E2）量をそれぞれ測定した。

（成績）黄体機能不全では全例PRL量が速やかに

低下し2．5ng！mlとなり，3クール投与後LH，FSH

量に著変はなくてもPとE2量に上昇のみられるも

のがあり，BBTでも高さと幅とに若干改善がみら

れるようになった。第1度無月経例ではPRLは低

値を続けているものでも2ヵ月後なおBBTにも変

化を認めなかった。　（結論）CB－154の作用は直

接卵巣に対するものもあると思われるがその効果は

極めて遅いからこの作用は逆にクロミフェンの間脳，

ド垂体，卵巣系に対する感受性を高めることもあり，

この両者との相乗効果も期待される。目下クロミフ

一・．ン無効の本症にCB－1514を併用し追加し実験中

である。
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夷京慈恵会医科大学産婦人科

安江育代，楠原浩二，横山　敬，杉田　元，

中島敏男，大高東浩，蜂屋祥一
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王　志洪，石丸忠之，中野龍夫，岡本純英

森崎正幸，今村定臣，布施正樹，山辺徹

〔目的〕高Prolactin（PRL）血症に基づく排卵障害

とそれによる不妊についてはすでに多くの報告がある。

しかし排卵性不妊婦人でのPRL分泌動態についてはな

お検討の余地がある。そこで我々は排卵性不妊婦入での

PRL分泌と黄体機能を中心とした卵巣機能との関連に

ついて検討した。〔方法〕排卵性周期を有する不妊婦人

34名を対称にLH，　FSH，　estradiol（E，），　progeste－

rone（P）、　PRLをRIAにて経日的に定量した。これ

をPRL　3佛動認以下の正PRL例（A群）と3回以⊥

PRLが30ng／me以上を示した高PRL例（B群）に分

げ両群の前記hormon値を対比した。さらに両群の一部

症例にbromocriptine　2．5mg／dayを投．与しその間の

hormon変動を検討した。〔成績〕A群は29例でPRL

24」土17．ong／雇。　B群は5例でPRL　46，5±10．3

n9／meであった。　B群の3例に軽度の乳汁漏出をみとめ

た。gonadotropinはA群の卵胞期LH：19．8土7．・0，

FSH：9，9土3．5mlu／m9，　B群1．H：20．4土90，FSH

：7．4±1．3Mlu／m9で，黄体期のA群LH：10．8土5．g，

FSH：6．6土2．7Mlv／m6，　B群LH：14．3土5．1，FSH

：68土4．2mtU／rneと卵胞期，黄体期とも両群に有意差は

なかった。一方黄体期中期（排卵第5～第9日目）のA

群のE2は207、7土139．5　p9／雇，　Pは12．8土3．8n．y／雇

であるがB群はE，119．土48．9P9／mt，　Pが9．6±4．6

n9／雇と後者はE，，Pともに低f直を示した。さらにB群

の3例にbromocriptirbe　2．5配膨／dayを投一与したところ．

LIIカミ21．3土12，9，FSIIが6．4土2．2　MiL／加6　とヲ巨投

与例と変化がみられなかったがPRLはt2　．0士3．2曜／雇

と有意に低下し，逆にE，は231．1土45．6pg／in6，　Pは

14．3土5．5rL9／認と有意に上昇し黄体機能の改善がみら

れ，うち1例が妊娠した。

〔結語〕今回我々が対象とした排卵性不妊婦人の約】5

％に比較的軽慶であるが高PRL血症例が存在し，これ

らでは軽度の黄体機能の低下が認め『｝れtc，，さらにこの

ような症例ではb・・m・・riptine投与により黄体機能が

改善される事が判明した。今後高PRL血症を伴なう排

卵性不妊に対する本剤の治療効果が期侍された。

〔目的〕CB－154は正常プロラクチン（PRL）血性

無排卵症に対しても排卵誘発効果を発揮することが

報告されている。この際，PRLの低下と黄体機能

との関係を考慮しておく必要がある。そこでCB－

154を排卵周期婦人に投与した際の黄体機能につい

て検討した。

〔方法〕当科不妊外来患者のうち，明らかな排卵周

期を有する15例の婦人を対象とした。全例にBBTを

記録させ，連続した2周期について検討を行った。

すなわち，CB－／54を投与しない周期（コントロー

ル周期）に引続いて，　月経周期の2日目よりCB－

154を1日5mg（1日2．5mgの投与成績については，

第25回の本学会において報告した。）を高温相の7～

8日目まで投与した。両周期の7～9日目および高

温相の6～8日目頃に，2～3回の採血Lを行い，血・

中PRL，　LH，　FSH，　estradi（）1およびprogesterone

をRIAにて測定した。また，両周期の高温相6－－8

日目に子宮内膜を採取し，内膜日付診を行った。

〔成績〕両周期のBBT　pattern，　PLI，　HPSおよび高

温日数を比較したが，明らかな差は認められなかったu

両周期の血中FSH，　LH値を比較検討した結果，有

意の変化は認められなかった。血中steroidのうち，

estradiol値の変化については，両周期間でほとんど

変化はみられなかったが，　progesterone値は，投与

周期の黄体期では10．3±2．1n9／mlであり，コント

ロール周期（12．2±3．7ng／ml）と比較し，低下して

いるようであるが，推計学的には有忘差を認めなか

った。投与周期の卵胞期および黄体期の血中PRL

値は，コントロール周期と比較して，明らかに低下

していた（P〈0．01）。また，高温相6～8日目にお

ける内膜日付診で，±2日以内のズレを正常値とし

た場合，コントロール周期では90％が正常範囲であ

ったのに対し，投∫ナ周期のそれは70％であった。，以

Lの結果をCB－154，1日2．5mgを投与した成績と

比較し，報告する、，

t
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山口大学医学部産科婦人科学教室

宮内文久，豊島博幸，上田一之，平塚圭祐

筒井晴代，加藤　紘，鳥越　正

千葉大学産婦人科

前川岩夫、寺田夏樹、内藤正文、小堀恒雄

高見沢裕吉

勺

「

　基礎体温（BBT）曲線は，排卵の有無・妊娠の診

断など臨床上さまざまに用いられている。今回は，

BBTによる黄体機能の判定についてsteroid　level

との関係を中心に検討することを試みた。すなわち，

18才から33才までの婦人22名を対象に，原則と

して連日採血し，そのホルモン濃度の変化とBBT

の関係を検討した。なお，BBTにおける高温相持続

期間（D）は低温相最終日の翌日より次回月経開始前

日までとし，高温相面積指数（PH）はplanimeter

を用いてBBT表より求めた。血清L　H，　FSH，　estrone，

estradiol，　progesterone値はRlAにより測定した。

　Dにより患者を4群にわけ，各群における黄体期

血清EおよびP値の頂値を観察したところ，Dが8

日以下の群ではE：93pg／冠，　P：3．8　ng／諺であり，

9・10日群ではE：152pg／雇，　P：12．5ng／瀦，11

・ 12日群ではE：180pg／me，　P：16．6ng／me，13日

以上の群ではE：191pg／nve，　P：17．9ng／meであっ

た。同様に，PLI値と血清EおよびP値の頂値と

を比較検討すると，PLIが49以下の群ではE：103

pg／m／，　P：7．2ng／nteであり，50～74の群ではE

：117pg／泌，　P：9．9ng／冠，75～99の群ではE：

172pg／磁，　P：23．2㎎／磁，100以上の群ではE：

203pg／nt9，　P：20．5ng／毒fであった。このように，

高温相における血清E，Pの頂値は，　Dが増すにつ

れ，またPLIが増加するにつれ上昇した。しかし

Dが11日以上あるいはPLIが75以上を示す症例に

おいては，血清E，P値に差は見出せなかった。な

お，高温相における血清E，P値と，低温相BBT

平均値からのBBT温度上昇度との間には，一定の
関係を認めることができなかった（γ＝022，0．24）。

目的二従来、臨床的にBBT、PrQgestθr。ne（P）の3point

assay，子宮内膜組織診等によつて診断されてきた黄体

機能不全（Lエ）は、その病態は勿論のこと、妊孕性との

関連についても今だ正確には解明されていない。そこで

黄体期血中P等を連日測定して、①黄体のP分泌能と

BBT型との相関、②L工群と正常群間における黄体期中

総P分泌量の差の有無、③両群間の子宮内膜組織像の差

異、④両群間の内分泌学的背景の差を明らかにすること

を目的とした。方法：不妊例でBBT高温期間が9日以下

のものをL工群、分娩歴を有し高温期間12日以上のもの

を正常群の2群に分け、その各々につき全黄体期間にわ

たり連日採血を行い、血中P、EstradiOl，LH，　FSH，

PrOユactmを測定し比較検討した。また黄体期にひき続

く月経第1日目に内膜組織診を行つた。結果：①BBT上

高温持続期間はLI群　8．3日、正常群1　2．6日であつた。

②P2ng／ne以上の日から月経前日までのP値を加えた

総P量は、LI群83．5±19．8　ng（n＝10X正常群126．9±

25．4ng（n＝6＞とL工群で有意に低値を示した。③肛群

では、p値が2ng／勧以上の値を示した日から月経前日

までを黄体期と規定すれば、1　2．5日で、BBTとの間に相

関を認めなかつた。またこの日数で総P量を除した1日

当りP量には正常群との間に有意差を認めた。④L工群

では最大P値に達するまでの期間が延長していた。⑤L

工群ではE，値に低値傾向を認めた。⑥内膜診では、総

じて正常群に分泌消耗性変化が強く、腺上皮の退行像が

より高変に存在した。
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131不妊症賭のP・・ges・…n・｛酬定の磯 132黄体機能不全1・対する・nti－e・t・e9・n・

　　tamoxifenの効果

同愛記念病院産婦人科

千国宏文　黄世興　福岡秀興
本間恒夫

熊本大学医学部産婦人科
　福島泰斗、田島朝信、前山昌男

〔目的〕不妊症患者が排卵している事を確認する為

には，内視鏡によってStigmaを観察する以外に方法

はない。これは日常外来診療では不可能である。今

回我々は正常月経周期婦人のProgesterone　l　evelが

peakに達し，また，妊娠に到る場合には，受精卵が

着床する時期と思われる基礎体温、上昇後7日目を選

んでProgesterone値を測定した。この値を従来のB．

B．T．，や超音波によるfollicle追跡の結果と合わせ，

排卵証明の補助診断の一っになるかどうかを検討し

た。〔成績〕①Progesterone値は5ngr／m1以下の群と，

10ngr／ml以ヒの群（10．17ngr、　m1～51．98ngr／ml）とに

分けられた。②今回調べた正常月経周期婦人の10例

はすべて10　ngr／ml以上の値を示した。③B．BTヒ昇

後妊娠に到った例はすべて10ngr／ml以ヒの群に入っ

ていた、，（1586　一一　28．80ng’』m】）1，．4’IHMC，使川例も含め

超貯波診断，直視下での観察でuIiruptured　follicleと認

められた例はすべて5ngr，　ml以ドの群に人った。⑤

5ngr／ml以一ドの群ではfollicleの追跡が困難なものが

多く妊娠例もなかった。⑥2．96　ngr，imlの低値を示し

た例で，Clorniphene　citrateのみ使用ののち28．8011gr／

m1の値を示し妊娠したものもあった。

〔結論〕①ユOngr／m1以ヒを示す群は一一応排卵ありと

考えてよい。②5ngr／ml以下の群はB．B　Tが一二相性

であってもClomi　phene　，　HCG，　LH－RHをはじめHMG

や，Prostaglandins等を用いて排卵の工夫をしたのち，

Progesterone値の比較をしてみる必要がある。以ヒ

より超音波によるfollicleの追跡，基礎体温表の観察

とともに，体温ヒ昇後7目11のProgesterone値の測

定が，不妊症患者の排卵について，外来的に確認す

る一つの日安になり得る。O　1’le　POIn1故，検査も容易

で日常外来診療に有用性のある方法と思われる。

　Ar！ti－－eotrvgen七am。xifeエ1が黄体期日数は正常な

るもpr・’ges七erlme分泌の低い黄体機能不全症の黄

体機能を改善することについては既に報告した。
　今回は基礎体温（王lBT）曲線上黄体期日数が短縮

した不妊婦人にta恥xlfenを投与し、黄体機能に

およほすその影響を検討した。

　対象は23’v・53才までの11例の不妊婦人の21周

期である。その月経第5日よりコ．日10m．　gのta・ne－

xifenを5日間連日投与して、その血1清pr。geste－
rone（E’）N　estradiol（E三）、　FSHおよびL，・－FIをRIAにて

測定した。

　今回検討した全1ユ例の治療前周期における卵

胞期および黄体期日数の平均値は各々16．5　L・L2
（mean±Sx　ll）、　IQ7±：k　1であつたが・ll例21摺期の

七amoxifen投与周期におけるそれは各々ユas±4・　6，

IZ7土a5となり、t2．n。xifen投与にて黄体期日数は

有意（Pくα05）に延長した。さらにmid　luteal　phas←

における血清P、E2は治療前周期の各々145±5．4

nghrn1　N　l6k3土57．5　pg／fmlであつた。それに対して

七arnoxifen投与周期では2al±’7．・7　n凶1、2th3士8＆9

pg／lmユと有意（E・：P＜（んOO5、　E2；Pく．．05）の増加が認め

られた。またそのll例中4伽はta三Lxi鶯n投与周

期の各々2、3N　4、ならびに7周期目に妊娠が

成立した）

　Tam。xifenの黄体機能不全の改善における機序

は明らかではないが、本実瞼においてその卵胞
期およひmidGyC　leにおける血冶F．’2レベルは七am）－

xifel1投与周期に有意に増加を示した点より卵胞

成熟に何らかの促進作用を有しているものと思

われるJ t
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133ci。mlp、。ne　c、，，a、。投与時の血中ホルモン働

　態：特に黄体期投与の影響について

134黄体機能不全症の治療

　　　佼成病院産婦人科、東京慈恵会医科大学産婦

　　　人科＊

今川信行、小幡　功、蜂屋祥一、＊

日本バプテスト病院　産婦人科

卜　部　　　宏

●

　目的：

　cl　om　i　phene投与時の内分泌動態については従来報

告されているが黄体期投与の影響について検討した報

告は少ない。今回、従来のclomiphene投一与例とこれ

に黄体期clomiphene投与を加えた例の血中ホルモン

の動態を分析しcl　orn　i　pheneの黄体機能に及ぼす影響

について比較検討した。

　研究対象と方法：

　無排卵周期症、第1度無月経例に従来の方法で

clom　iphene　100　mg／dayを投与した5例とこれに

黄体期にclomiphene　150皿g／day　ア日間投一与を加

えた6例を対象に経日的にLH・FSH、　Estradio1－

1アB（E2）、 Progesterone（P）、1アーhydroxyp【D－

gester’〔one（1アーOHP）、　Testosterone（T）を

RlAにて測定した。

　成績：

　①従来のcl　om　i　phene投与例では卵胞期にE・、17－

OHP、　Tが、排卵期にE，、Tが黄体期にはP、・1アー

OHPが正常排卵周期に比して有意に高値を示した。

（Pく〔LOO1　）

　②黄体期cl・miphene投与例では、黄体期のL　H、

FSH、　E，、　P、17－－OHP、　Tが正常排卵周期に比し

て有意に高値を示した，，（Pく0．001）

　⑤従来の。lom　I　phene投与例と黄体期clom　iphene

投与例を比較すると静体期にclOlmphene投与例では、

黄体前期にはLHが、後期にはFSHが肩意に高値を

示し、P、1アー－OHPは比軟的高値を示した。

　以⊥の成績よりclo「n［phellc　citrateを黄体期に投

与した搦合、黄体桃　に促進的に作用することが示唆

された。

　黄体機能不全の治療に当って，黄体機能の良否が，

その一性周期のどの時点で決定されるのか，という発

想に基づいて，現在まで発表されている方法を実行し

ながら検討を加えた。演者は現在の所黄体機能不全の

発生の基本はその一性周期における卵胞発育の消長あ

るいは今少し限定して表現すれば，排卵が運命づけら

れる時期とその時期における卵巣内の他発育卵とのか

かわりかたと深い関係にあるように思える。あたかも

三相交流でモーターを回転させるのに似てはいないか。

　方法，月経第6－7日にプロゲステロン25・ngを皮下

注射する。そしてその周期の変化を基礎体温表及び子

宮内膜診で観察した。更にプロゲステロン25㎎投与後

5日～6日目より5日間クロミ・ド10脚を投与する

治療形式を採用した。またプロゲステロンの代りにエ

ストロゲンデポー10㎎をも用いた。

　成績　1．プロゲステロン2碑投与により体温上昇

作用と投与後3～4日後に子宮出血を認めるもの，体

温上昇作用はあるが，子宮出血のないもの，両者とも

認められないものに分れた。2．その周期における排

卵の時期は全例乱れしかも高温相の改善されるもの，

変化のないもの，悪くなるもの，無排卵周期になるも

のに分れた。3．プロゲステロン投与後2日目の内膜

には核下腔胞の認められるものが多い。4．プロゲス

テロン又はエストロゲン投与後5日一y6日目よりクロ

ミ・ド投与例では排卵時期がある時期にや＼集中する

傾向が認められる。5．この方法により黄体機能の改

善例が多く，妊娠例も認められた。また現在の所，プ

ロゲステロンよりエストロゲン投与例の方に妊娠例が

多い。　6．五十嵐氏はエストロゲン投与による類似法

の報告で，その機序をはねかえり現象として考えてお

られますが，演者は卵巣におけるその周期の卵胞発育

形式と深いかかわりの中にその作用機序を見出したい

と考えている。
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135女性不妊患者における外性子宮内膜症の臨床的検

　　　討

136
　ENDOMETR工OS工S　に対する　DANAZOL　の効果

　　　　大阪医科大学産科婦人科学教室
　　　　後山　尚久、矢田　守男、宮崎　和典、

奥田　喜代司、伊藤　正尚、植木　実、杉本　修。

名古屋市立大学医学都　産婦人科学教室

　小池62a？弍，万歳　稔，三村三喜男，

　八神5昭 ひ

　女性不妊患者の器質的原因の1つとして、外性子宮内

膜症が占める割合は大きいとされている。最近は器質性

病変を有する女性不妊患者に対して子宮卵管造影、子宮

鏡とともに腹腔鏡が施行され、外性子宮内膜症の診断率

の向上をみている。また保存手術療法の発達により、妊

娠例の増加がみられる。

　我々は外性子宮内膜症を腹腔鏡および開腹により確実

に診断し、その不妊因子としての意義を統計的考察によ

り検討した。

　最近5年間に当科不妊外来を受診した患者は819名

であり、腹腔鏡および開腹にて外性子宮内膜症を確診し

得たものは、そのうち11％であった。女性不妊患者の

腹腔鏡施行率は13％であり、そのうち外性子宮内膜症

は30％を占めた。また手術療法施行率は19％であり、

外性子宮内膜症は46％の多きを占めた。

　妊娠率は女性不妊患者819名中、256名（31％）

であり、外性子宮内膜症では、その81％に保存手術療

法を施行し、妊娠率は20％であり、術後1年～2年の

妊娠が最も多かった。

　腹腔鏡による期別分類のうち、Stage2以上の症例
に対し保存手術療法を施行したが、期別による妊娠率に

は明らかな差は認められなかった。

　また病変の部位による、すなわち卵管、卵巣周囲の癒

着の有無による妊娠率、ダグラス窩の狭砦の有無による

妊娠率においても明らかな差は認められなかった。

　最近ENDOMETR工OS工Sに対するDANAZOLの効果についての

臨床報告は多く，その有効性についても高く評価されつつあ

る。　　しかしながら，その投与量並びに投与期間について

の見解はいまなお確立されていないのが現状である。

　今回，我々は通常使用量200～　600mg／dayとさ

れているもののうち200mg／dayと比較的少量の投与昂

で　4～5ヵ月間の連続投与を行った症例を中心として

臨床効果の検討を行ったので報告する。

　（対象）　LAPAROSCOPY，開腹手術またはPAG　にて

子宮内膜症と診断したもの　38例について検討した。

　（方法）　投与量は　200mg／day，投与期間は　4

～ 5カ月で，　症例により　400mg／dayと増量し，　霞

与期間も延長した。　　　　進行度分類は　Beecham　の分類

により，開腹時所貝は　Acosta　の分類，　LAPARQSCOPY　の

所見は杉本の分類に準じて行った。

　投与終了後は出来るだけ長期経過観察をし，再発並びに

妊娠例ではその経過を追置した。

　（成績）　投与中，　D　　月経困難症状の泪失または改善

を全例に、めた。　　2）　持続性の不正性器出血を数例言71め

た。　　　3）　肝機能障害，上下肢の浮腫，体重増加等の副

作用を認めた。　　その内1例は月稀　障害のため張与中止

したが，投与中止後3ヵ月にて正吊になった。　　その例

以外ではいずれも投与中または投与終了棲すみやかに改善し

た。

　投与後の　follow　up　では，　排卵は投与終了後　2～

4　臼間にみられる≠hのがちく，性孔　の回復も早いt一

妊娠例は2　例あり，共に生児を得，児の異常も認めなかっ

た、，

　投与後に再発した2痘｛

的検討も行った。

に閑腹手行を行ない，その組繰学

f
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子宮内膜症に対するダナゾール

投与㊨効果と内分泌学的変動

　　秋田大学医学部　産婦人科学教蜜

　　　福島峰子太田博孝鈴木美千子

138外子宮内膜症に対する・一・1療法

倉敷中央病院産婦人科

高橋良樹，橘　洋一，浮田昌彦

イ

　不妊症診療において子宮内膜症の占める位置は大き

い。しかしその診断は屡々困難である。病庫、内診所

見、子宮卵管撮影、超音波断層撮影などで疑詮をおき

膜膜鏡および組繊診断で確診を得た30例の子宮内膜

症にダナゾール療法を行つたo　投与量は杉本分類で

・期に・・Q－5／／・H・それ以上は…d，Z．／i日・4カ月

間経続投与とし治療前後で目覚症状、臨床所見、腹膜

鏡また再開腹による骨盤腔内所見、内分泌学検奪でを行

つたa

　臨床効果としては自覚症状の消失は1ヵ月目よりほ
　　　　　　　　　　　’とんどの症例で謝められlt　一虜見O勲有した3購のも

のでも薩摘の縮少および骨盤嗣…内の内農症組織が見事

に消失した著葡例があb、そして蝋に至つた瓢のは

5例あつた．子宮内膜症にはba（；％の黄体機能不全

合併があるがダナゾール200，，・：｝　rt与群は全例、墓礎体

温で排卵獅制を示し、従つて無排卵周期症の型となつ

た。kかには機能性出血を示したも㊨もあるが、それ

らはゲスターゲン療法が有効であつた。内分泌学的に

は血中プロラクチン値が境界領域以上のものが約30

％vaあb、ダナゾール療法で有意に低下した。一方

テヨコレート獲腫壁をホモヂナイズして抽出測定した

プロラクチン値も治療後低下を示した。対照として行

つた嬰液性卵集疲腫壁からはプロラクチンは全く証明

されなかつた。その他ダナゾール治療前後のホルモン

変動の中、LH－RH負荷試験ではLHの反応は治療

後低下するがFSHの反応はむしろ上昇した。エストロゲン

では卵胞期、黄体期共に治療後低下するがエストロンに

比ペエストラジオールの方が大きく変動した。

　尚坂中17KS，1「70HCSには変動がなかつたo骨盤

峰内内膜症組繊は強va増殖拗制から畷死組織、更には

結合繊以外の所見を示さないものまで種々認められたo

　最近子宮内膜症に対する保存療法として

danazol（DA）療法が注目をあびているが，我々

は開腹あるいは腹腔鏡にて外子宮内膜症と診断

した不妊症17例にDA　400　mg／dayを4ヵ月投

与し．投与後6ヵ月以上経過した8例中5例に

妊娠成立をみた。5例中4例は保存手術を併用
している。DA　400mg／day　3ヵ月投与前後のH．

S，G．にょるterminal　diffusionの改善度は57．1

％（4／7），腹腔鏡による外子宮内膜症所見の改

善度はehocolate　maLeria】で100％（2／2），he－

mosiderin　deposidsで8？．50／o（7／8）．　hemorr－

ha押c　bedで25％（1／4），ovarian　endometri－

omaは250／o（2／8）であり，ovarian　endome　t，　ri　－

omaの改善率が最も悪い。DA投与による組織変

化では，内膜組織はいずれも退行性変化を示し

たが，内膜組織の存在部位によってその変化は

微妙に異っている。子宮内膜は全体にatrophic

で内膜腺は少く単管性で分泌性を示さず，間質

はfibroticである。腺上皮細胞にmitosisはな

いがg畳yc・gen穎粒の消失はなくmitosisがない

事を除けば，全体としては増殖期後期と似た所

見であった。外性子宮内膜症部位でも同様の所

見であるが，腺構造の一部が崩壊しており，DA

投与による組織反応としては子宮内膜に比べ，

やや強い傾向にあった。・va「ian　endomet「ioma

では腺上皮細胞の剥離及び壊死を来している例

が多いが，腹腔鏡所見でDA投与後end・metrioma

の縮小をみとめた症例は25％（2／8）にすぎな

かった。卵巣においては，DA　400　m9／day　3カ

月投与で一次卵胞に核の膨化，核小体の消失と

いった変性所見を一部に認めた。

DA投与が子宮内膜より外性子宮内膜症部位に

より強い退行性変化をもたらしている事は，外

子宮内膜症による不妊症に対する保存療法とし

て適当な治療法と考えられる。
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139D＿1投与による、ト子宮内膜エスト。ゲン

およびプロゲステロンレセプターの動態

140・・。・…g・・th・・による儲力・らの

　　運動精子の分離

新潟大学医学部産科婦人科学教室

広橋　武・星野明生・花岡仁一・佐藤芳昭・

竹内正七

東北大学医学部産科婦人科学教室
長池　文康，星　　和彦，桃野耕太郎
星合　　昊，森　良一郎，鈴木　雅洲

｝

1

〈目的〉

最近17・－ethynyl　testoster。neのisoxazol誘導体で

あるDanazolが子宮内膜症に対して，著明な臨床効果

を有することが報告されている。その効果は，下垂体

ゴナドトロピンをプロ・クするためといわれているが，

子宮内膜に対する直接作用の有無を検討するため，

Danazol投与後の子宮内膜におけるエストロゲンおよ

びプロゲステロンレセプターの動態からDanazolの作

用機序を解明しようと試みた。

〈方法〉

卵胞期の子宮内膜を用い，種々の濃度のDanazolを加

えpreincubateした後，エストロゲンおよびプロゲス

テロンレセプターの測定を行つた。細胞質レセプター

は㏄C法，核内レセプターはAndersonのexchange法

をmodifyした方法を用いた。

〈成績＞

1）Danazo1を加えない細胞質におけるエストロゲン

レセプターの解離定数は，3．6±0．8・　10つM最大結合部

位数は，54．1±12．7　fmo10fm？　proteinであつた。

2）Danazolを加えると，細砲質および核のエストロ

ゲンおよびプロゲステロンレセプターは，dose　depend－

entに減少傾向がみられた。

しかし，対照として検討した子宮内膜癌組織には，こ

のような傾向は存在しなかつた。

以上より，Danazolはエストロゲンおよびプロゲステ

ロンレセプターとエストロゲンおよびプロゲステロン

との結合を阻止する可能性があることが示唆され，そ

の作用機序の1つに子宮内膜レセプターに対する直接

作用があると推定される。

　精液中よりvigOr。US　motilθspermatozoaを分離し

て回収することは，in　vitrOでの受精研究を行なう

上で必要である．
“

ユayering　method” はこの目的のために礒島らによっ

て考案された方法である．

　今回我々は，laye　ring皿ethOdにて回収された精子

を分析して，この方法の有用性について検討を加えた．

　用手法で得られ）十分液化させた精液を，OS　ml

ずつ　．Z　mコのMediuniの入った試験管底に分注した。

これらの試験管を3プcでinCubateし，精液中から

Medium内にswim　upしてくる精子を，一定時間後に

回収した．

　回収された精子を分析したところ，精液中の場合に

くらべ，運動性，形態学的正常性とも有意に高く♪し

かも運動性がありかつ形態学的にも正常な精子

（g。。d　Spθrm）の回収率が極めて良好なことが認めら

れた。

go。d．s・pe・rmが受精能の最低条件を満たす晴子と考え

られるので，本法は受精研究の上で極めて有益な方法

と思われる，

　さらに我々は，本法で得られた精子を，数例のAIH

に利用したので，その成績についても報告する．
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141　F・coltを用いた精子洗糠・濃縮法
142・ト精子の培鰍のc・p・・i・…d・Pe・mの

　　　回収について

s
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岡田詔子，加藤守男，来松橋　求・崇藤尾幸司，

米三浦一陽，＊白井将文．

河

　男性不妊の妊孕性向上への方策は薬物療法，精液

の遠沈法はじめ，種々の方法が検討されてきた。

　精液を低速遠沈して精子を濃縮する遠沈法では，

遠沈による精子損傷，運動率低下が著しいという欠

点を有する。

　また精子洗潅法も，従来の方法は必ずしも充分な

成果を得ていない。

　そこで演者らtt　，第25回本学会においてその一端

を発表した密度勾配遠沈用担体Ficollを用いた，精
　　　　　　　　　　　，
子洗蘇，濃縮法を考案した。

　今回はこのFicol1密度，遠沈速度等につき，精子

洗糠，濃縮法における至適条件を求め，これの臨床

応用の可能性をさらに検討した。

　すなわち精液を7．・5％～12．5％Ficol1溶液に積層

し，250～500×Gで10分間遠沈し，遠沈後，精

漿及びFicoL）層を取り除き沈澱した洗蘇，濃縮精

子の評価を行なった。

　ストロボ多重露光撮影法による精子運動率，精子

回収率，精漿中のLDH，Acid　p．活性を指標として

精漿除去率を測定した。その結果，10％Ficoll溶

液を用いて250×G，　10分間遠沈することにより，

精子運動率を損うことなく，精子回収率80％以上，

精漿除去率98％以上の洗漁，濃縮精子が得られ，

数倍の精子濃縮が可能であった。

　これよりFicol1を用いた精子洗條，濃縮法は，

AIHに供する精液の精子濃度改善に有用な効果を

もたらすと考えられる。

　精漿中の精子の運動能は受精能，妊孕性と必ずし

も相関しない．演者らは精子の妊孕性を客観的に予

測する方法を検討中である．

　in　vitroで受精する条件下で培養したヒト精子の

ME値（運動能の係数値．白井ら1976）は著しく高

くなることを前総会で発表した．さらに不妊患者精

子ではME値の増加群と増加しない群のあることを

関東地方会で発表した．他方ハムスターの透明帯除

去卵子にヒトのcapacitated　spermが侵入することが

知られて以来，不妊患者の精子の受精能の診断に応

用する試みがなされている．

　今回はoligozoospermia精子の培養後のME値やハ

ムスター卵に対する受精能を調べるために高率よく

capacitated　spermを得る条件を検討した．密度勾配

媒体percol　lはficollと比ぺ細胞への浸透圧変化がな

いのでこれを用いて検討した．精液は一般性状とM

Eを測定した後O．3％human　ser皿1　albumin（以下H

SA）TMPAにて3倍稀釈後濾過し約650Gで夏0分
遠沈後上清を除去した．約50倍稀釈後に再遠沈して

精子を洗浄した．O．1　一一　02　ccの残査中に0～20％per－

coll添加TMPAを加えてO．5　ccとし内径18×20　mmのガ

ラス秤量瓶中に入れ，その上に3．5％HSAのTMPAを

重層しガラス栓をして37℃にて培養した．2～3時

間後に上層部からO．5ccを取り出し，別の秤量瓶15　x

15　mmに精子液を移した．過排卵処理したハムスター

卵をhyaluroni　daseとpronaseで卵丘細胞と透明帯を除

去し先の上層精子液中に添加した．

　その結果，percol　lを用いない群では精子を含む下

層と上層の境界は不明瞭であった．しかしpercol　lを

用いた群では上層部に精子が認められずE下の境界

が明瞭であった．培養2時問後にpercol！を用いた一ヒ

層部からactlvated　sperm　のみが回収され，ハムス

ター卵内への精子侵入が認められたので，その詳細

について報告する，
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噛

東海大学医学部産婦人科

O井上正人　根岸則武　吉野かほる　見常多喜子

　藤井明和

慶応義塾大学医学部産婦人科学教室

山口　順，小林俊文，兼子　智，藤田健一，

眞田利男，飯塚理八 ’

　不妊夫婦の過半数において男性側に不妊因子が認められると

いう。しかし従来の精液検査では夫に妊蓼性があるか否かとい

う最も基本的な点はほとんど分らない。我々は20na－freeハム

スター卵子を用いヒト精子の受精能力を検査する方法について

基礎的検討を加え、ionophore　A23ie7で正常精子を前培養する

と100％の安定した受精率が得られること、この受精系が不妊患

者精子の受精能力の判定に有効であることを報告してきた。

今回は103例の不妊患者に行っtc　157回の受精実験について分折

し、受精率と妊雅との関係を検99した．患者の射精精液に10

皿1のBWIvnvを加えて濾過し、2回洗藻後1時間培養した。1皿1の

精子液にionophore　A2ste7（10μ凹）を加えさらに1時間培養

した。もう一度洗篠後0．2皿1の精子液（1～10×1〔戸／m1）に約

30個のzona－freeハムスター卵子を加え培養し、2時間後に受糟

率を算定した。

　妊4性が不明である原発性不妊患者のうち精液所見が正常範

囲（精子数＞2×107／mL運動率＞40，奇形塗く50％）にある

36例の平均受精率は96。3箔（60～loe％〉であっIC。このうち妊

娠に成功しIC　i　2例の受精率は97．4％（68．9％～10G銘）であった

一方精子濃度が正常で運動率が悪い8例の平均受精率は18．8％

（0～79．3％）と明らかに低かった。流産等の経験があり、妊

手性があると考えられる続発性不妊12例の受精率は平均86・3劣

（9，1～100傷）であっtc。これに対し妊与性が碓立されている

一子不妊患者15例の平均受精率は56・1劣（0～100％）とむしろ

低かった。受精丞11」％，20・6％，48．9％の3例はその後自然に

妊娠しており、一子不妊では夫の低妊季性が大きな原因である

ことが示唆された。ま7C臨床的に男性の妊孕牲が最も閣題とな

る乏精子症（精子数≦2×107／ml）では、29例中15例が受精率

Oで平均受精率は25．6％（0～1〔」0％）と低くかった。このうち

受精iji｛　1　7．2％，100銘の2例はその後妊娠した。妊娠例は受精率

11．1％から100％にかけて幅広く分布しており、受精率と妊享性

の関係についてはさらに検討する必要があると思われる。

　　1970年，quinacrine　mustard螢光染色法による

Y－chromatin判別法が報告されて以来，　Y精子，

X精子の分離法が報告されている。

　私たちは昨年本学会においてFico11－sodium

metrizoate密度勾配法による分離の試みを報告した

が，今回は密度勾配形成用媒担体Percol］を用いた

Y精子，X精子の分離法を検討した。

　Percollをmodified　Harrisonis　solutionで希釈

し，密度1．11，L10，1．09，1．08，1．07，1．・06の

Perco11溶液，　pH　7．4，浸透圧300　mOsMを作成す

る。これらの溶液を順次層積することにより段階的

密度勾配を形成し，これにmodified　Harrison／s

solutionで2倍希釈した精液を層積し，250×G，

20分間遠心分離した後，各密度毎に分画採取した。

次いで，各分画を洗浄した後，各分画毎の精子数，

運動率，Y精子比率を算定した。　lt　k・，段階的密度

勾配は密度マーカービーズにて確認した。精子数は

ホルマリン固定後，Thoma盤で算定し，精子運動率

は位相差顕微鏡によるストロボ多重露光撮影法によ

り算定し，Y精子比率はquinacrine　mustard螢光染

色法によりY　一　chromat　inを観察し算定した。

　層積した精子は遠心分離後，精漿部分（分画①）

には0．4％残存するのみで，密度Lllg／溜以⊥の

分画⑧には18．6％，この間の分画には10．4～15．7％

の割合で分布した。

　本分離法による精子運動能への障害は軽度で，運

動精子の85％が分離操作後も運動能を保持していた。

　Y精子比率は分画②（密度1．069／bue以下）では

73．1±3．3％と最も高率で，密度の増加とともに漸

減し，分画⑧（密度1」1g／meL／上）では27．4±

3．4％と最も低率であった。

　Percollは粘度が低く，安定した密度勾配が得ら

れ，生体膜を浸透せず無害であるため，運動能を障

害しないY精子，X精子分離法として有用であり，

性調節の可能性が示唆される。

噸
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i

動物およびひと精子につき，性に特異的な形熊ないし

大きさ，あるいはDNA含量の相違に関する多数の研究

発表があるが，まだ統一見解に至らない。Yクロマチ

ンの証明が可能となって始めてひと精子を螢光顕微鏡

下にX－，Y一糟子に分類出来るようになった。それ

以来，両性精子形葭を研究する新しい道が開かれた。

Sumnθr＆Robin80nは，あらかじめQuinacrine染

色で分類したXとY精子を、Feulgen染色して透過度

（OD）を始めて測定した。その結果，　X精子にはY精子

よりも高濃度のDNAが含有されていることが判明した。

また，精子の核，原形質比は一定でなく，クロマチン

の差は頭部面積差と関係なく，核の大きさと関連するよ

うであるので，われわれはひとX－，Y一精子の核面

積と，その頭部面積に対する比率とを検討するため，

以下の研究を行った。

方法：正常精子塗抹固定標本をトリプシン処理，0．5　％

Quinacrine　dihydrOchloride液で15分間染色

した。螢光顧微鏡で，600　・一　1000コを観察分析して，

Y一精子の出現頻度を調査した。かようにして，クロ

マチンと頭部の境界が鮮明で，間違いなくX－，Y一

精子と同定出来た細胞それぞれ200ずつを，400倍の

拡大で撮影した。

結果：Y一クロマチンの頻度。Y一精子のパーセント

は，各600　一一　1000コの平均で39．2～447％であった。

頭部面積は正規分布を示し，平均12．06μ㎡であった。

また，X一精子とY一精子との頭部面積比は1．000：

0988であった。一方核面積は平均589μ㎡で，同じ

く正規分布した。x一精子とY一精子の核面積比は，

1，0　OO：0936で，その差は有意であった。核面積の

頭部面積に対する百分率を，x－，　Y一精子で比較す

ると1，000：0．959で，有意差となった。

考按：1〈｝，Y一精子の核面積には6．　4％の相違を認

めたが，従来報告されているクロマチン含量差などと

関連させて考察する。

　私達は、本学会、日泌総会においてfertilemenと
精索静脈瘤症例の精子形態について固定標本（Papanic－

olaou法）と超生体染色法（Testsimplets　Slides⑭

法）とによる差違を報告した。今回は減（乏）精子症例に

ついて検討を行っだ。

（対象と方法）減（乏）精子症9例について検討しだ。平

均精子濃度は1L2×106／徳（7．5×105／’ne　一一　24．8×106

／Xnf）、平均活動精子率は28，9％（O～54％）である・同一

症例、同一資料による精液（精子濃度15×lO’6／tntg以下

の精液は2000回転、10分間の遠沈を行いその沈澱

物）をPapanicolaou法とTestsimplets　Slides法

とで私達の試案した精子形態の分類基準により検討した。

（結果）減（乏）精子症9例のPapanicolaou法の結果は

正常型精子の出現牽47．0±7．1％（Mean±SD）、変形精

子405±6D°1・、先細小型精子3．7±2．5％v病的精子6．6

±4・1°1・、幼若細胞0・6±0・8％、Testsimplets　Slides

法の結果は正常型精子60．0±11．8　％i変形精子30．2

±8．1％b先細小型精子⑪．7±0．7％、病的精子7．0±5．0％、

幼若細胞0．4±0．4％であった。

　精子濃度の程度と正常型精子の出現率を個々の症例で

みると、精子濃度20×106／fnte代の2例はP．一法（37．4

ele、49．5％）T．一法（48．1％、747％）、20－－lO×106

／meの2例はP．一法（46．0％、46，1％）、T．一法（72．2

el・、57．4％）、10×10％6以下の5例はP．一法（444監

48．2％、60．9％、54．2°／・v36．7％）1T．一法（68．0％、

55・3％、62・2％、66・9°1e、35．5％）であった。高度の乏

精子症と減精子症とでは、正常型精子の出現率に両染色

法ともはらつきがみられ、一定の傾向を示さないように

思われた。
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147ストロボ多重露光式及び時間露光式精子運動測定法

による精子運動能の検討

148　　手術用顕微鏡下でのヒト卵胞卵の採取

飯塚理八

慶応義塾大学医学部産婦人科学教室
中野真佐男，兼子智，河上征治，小林俊文，

カーネギ産婦人科・東邦大第2産婦※

遠藤　　誠（CT）　印牧　義孝（MD）
岩城　　章（MD）※ 趣

腫

　男性側の不妊外来における評価は精液検査により下さ

れているのが現状であるが、一般的に行なわれている

D［vect　observation　meth（）dでは精子運動率を客観

的に測定するのは困難であり、また精子運動速度及び運

動パターンの解析は不可能である。これに変わるものと

して1953年Rothschildが開発していらい各種の方

法が発表されてきたが、写真を用いる測定法が正確で且

つ経済的である。我々は第25回日本不妊学会総会シン

ポジウムにおいてストロボ多重露光式精子運動測定法

（Multlple　exposure　photography　method　MEP）

を発表したが、その後より簡便な時間露光式精子運動測

定法（Time　lapse　photography　rrt］　t　hod，TLP）を

開発し臨床に応用している。TLPによれば位相差顕微

鏡（×200）にカメラを設置し、1秒間露光で運動精

子頭部の運動軌跡をフィルムCASAIOO白黒）上に撮

影できる。また非運動精子は頭部より尾部まで鮮明に投

影され、容易に運動率ならびに運動速度の算出が可能で

ある。

　今回、本法を用いて以下の結論を得た。

（1）室温で正常濃度精子の運動速度は25μm／sc　で

ある。

（2｝精子濃度及び精子運動率と精子運動速度の間に相

関を認めない。

（3｝二分画法で一分画、二分画に精子濃度、精子運動

率には差を認めるが、精子運動速度には差を認めない。

（4）頸管粘液及び諸液中の精子運動速度を測定し、精

子運動にとつて至適のものを検討した結果についても併

せて報告する。

　卵管性不妊症に対しては、近来皿cr。surgeryが応

用され、治療成績の向上がみられるようになつたが、

症例によっては卵管形成術の適応外にあり、どうして

も体外受精卵移植によらなければ妊娠しないと考えら

れるものがある。その操作の第1段階は卵胞卵の採取

であり、回収成績については本邦においてもすでに2

～ 3の報告がみられるが、開腹術の場合は子宮摘出術

施行時での実施が多く、そのため比較的高令者が対象

となっているようである。当院では数年来卵管のマイ

クロを実施しているが、この際顕微鏡下での卵胞卵回

収を試みてきた。その結果を加えた不妊患者における

卵胞卵の回収成績について報告する。

　対象及び方法

　開腹時、両側卵巣より穿刺法により卵胞液を採取す

る。マイクロ手術時は、Zeiss　OP－Mi7D型手術用顕

微鏡下で同様に行う。卵胞液を時計皿に移し、オリン

パス実体顕微鏡卜’で検し、有卵であれば同顕微鏡下で

写真撮影した後、卵をスライドグラスLに移し、通常

の顕微鏡下で再び観察、撮影した。

　成績

　1．回収率：S55年4月よりS56年4月までの間

に手術施行した総数137例のうち有卵症例数は95
例（69％）であった。このうち不妊患者数は111例

であり、回収率は75％である。疾患別にみると、

PCO：28／35（80％）、内膜症：22／32（69％）、

PCO　と内膜症の合併：4／4（100％）、マイクロ下：

29／40（73％）、筋腫：11／19（58％）であった。年

令別にみると40才以上の場曾は、やs低い値を示し
た。

　2．回収卵の形態：有卵症例数95例より175個

の卵を得たが、152個について検討した。明らかな

変性卵は47個（31％）である。閉鎖卵の出現頻度は

PCO、子宮内膜症、マイクロ施行例などで著差は認
められなかった。



191　（549）

，

149・トの卵子に醐る△5－3β一HSD・17β一

HSD及びadenylate　cyclase活性に関する組織

化学的検討
　　　　　慶応義塾大学医学部産婦人科学教室
　　　　　遠藤芳広，大庭三紀子，鈴木秋悦，飯塚　　）

　　　　　理八

150合成培鰍内での・ト卵胞卵の成熟と体外受精

京大＊産婦人科，＊＊畜産学科，＊＊＊徳大産婦人科

　山田一郎㌔西本利文㌔森　崇英＊Y
　西村敏雄㌔丹羽晧二＊㌔入谷　明＊＊

　本研究は，ヒトの卵子における△5－3β一HSD，

17β一HSD及びadenylate　cyclase活性を組織化

学的に検索し，ヒトの卵子のステロイド代謝を究明

することを目的とした。

　ヒトの卵胞卵子を15％ヒト膀帯血血清を含むHam

F10の培養液にて，洗糠，または短期間培養して実

験に供した。HSD活性はDic㎞ann＆Deyの方法
により，△5－3β一HSDの基質としてpregnenolone，

17β一HSDには，17β一estradiolを用い，酵i素
　　　　　　　　　　　，反応の産物であるジホルマザン穎粒を光学顕微鏡下

で観察し，酵素活性を判定した。adenylate

cyclase活性は，Vorbrodtの方法により，adenylate

cyclase抑制作用をもつといわれている鉛イオンを

使用せず，塩化ストロンチウムに基質のAMP－

PNPの反応産物のimidodiphosphateを結合させ
た後，硝酸鉛にて鉛化合物に転換させ，電子顕微鏡

下で鉛頼粒により酵素活性を判定した。

　△5－3β一HSDと17β一HSD活性は正常卵胞
卵子では1時間から2時間後に出現し，ジホルマザ

ン穎粒は細胞質中に均等に分布していた。一方，細

胞質の変色した変性卵ではその活性は認められなか

った。

　本研究にて，ヒトの卵胞卵子に訟いて，△5－3β一

HSDと17β一HSDの活性が認められ，卵子のス

テロイド代謝の存在が明らかになった。adenylate

cyclatieの活性とともにadenylate　cyclase－

eyclieAMP系を介するステロイド合成が卵胞卵
子の発育・成熟過程に訟いて，何らかの重要な役割

をはたすものと推定できる。

　種々の性周期にある卵巣から無作為に採取したヒト

卵胞卵のうち，明らかな退行変性を示すものを除いた

残りの144個を2回洗浄後に1～3個ずつ0．4m4の合

成培養液（修正KRB）中に浮遊させ，炭酸ガス培養器

内（5％　CO2，95％空気，37°C）で40－40．5時間培

養した。培養後に80個は明らかな退行変性を示したの

で，残りの64個のうち16個について，固定染色を行

い成熟の程度を検査した結果，11個でGVBDが起こ

り，第1成熟分裂中期に達していたものが5／16；31．3％，

第2成熟分裂中期のものが6／16＝37．5％であった。

固定染色を行わなかった残りの48個の卵胞卵は，あ

らかじめ2回洗浄して修正KRB液で37℃3時間前培養

された精子液に移して授精させた。授精10時間後に検

査した結果，19／48＝39．6％の卵胞卵に精子侵入が

認められ，それぞれ膨化精子ないし雄性前核と対応す

る精子中片部が認められた。なお授精された48個の

卵子のうち15個ではGVBDは起こっていなかったの

で，全培養期間中に正常な成熟過程にあったと思われ

る卵胞卵は33個であり，これらの卵胞卵についての

受精率は19／33（57．6％）になる。また実験動物に

おいても報告されているように，侵入精子が，正常な

雄性前核に発達するには，卵子が第2成熟分裂中期に

まで正常に成熟している必要のあることが示唆された。

　なお，たまたま排卵期（月経周期の13　・・　15日目）

の卵巣から採取された卵子では，第2成熟分裂中期ま

での成熟率に差はみられなかったものの，正常受精率

では明らかに高い傾向がみられ，これは採卵前にLH

サージをうけていたことによるとも考えられる。
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1511nv・…で排卵させた家兎卵の受精能 152培養家兎卵子の発育能加・ついて
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　家兎卵巣体外環流法にて，ゴナドト・ピンの環流

液中への投与によって排卵が得られた。同時にin

vitroで排卵した卵を採取し，その卵成熟は　in

vivOにおける成熟と一致していることが判った。今

回，このin　vitroでの排卵による卵の受精能につい

て，in　vivo及びin　vitroの受精によって検討した。

　方法及び結果，（1）mvjvo受精。　in　vitroで排卵

した卵を，あらかじめ雄（白色）と交尾させた雌（黒色）

の卵管に移植し，in　VIVO受精及び妊娠継続にて仔

を得た。また，その体色をマーカーとして，移植卵

よりの仔を識別した。12例の体外環流卵巣より排卵

した56個の卵を6匹の雌に移植し，得られた36匹

の仔のうち12匹（33．3％）が白色であった。対象群

として，無作為に選んだ雌と移植実験に用いた雄を

交尾させたところ（6組），33匹の仔のうち白色は

1匹（3．0％）であった。さらに，移植に用いた雌を

移植時と同じ雄と再交尾させ，47匹の仔のうち白

色は0匹であった。移植群において，明らかな有意

差をもって対照群より多くの白色仔が得られ，in

vitroで排卵した卵によるin　vivo受精仔であること

を証明した。（2）in　vitro受精．子宮内精子を用いて

in　vitro受精し，2～4細胞期の受精卵を卵管へ移

植し，着床及び出生仔について観察した。mvitro

排卵した151個の卵について，in　vitro受精後8，

26，30，38時間の受精卵について観察した。　52

例の体外環流卵巣より得られた卵234個については，

移植実験を行った。受精後30時間で113個（48．3

％）が変性なく分割卵となり，このうち75個の卵

を14匹の雌に移植し14日目に開腹し7匹に計14
の着床を認めた。妊娠継続させ，9匹の仔を得た。

　マウス、ラット、家兎、人等で、体外で受精し培
養された卵子の移植により正常産仔が得られること

が報告されている。しかし、一部ではあるが、ラッ

　ト及び家兎において体外受精卵子の移植により
“

small　eyes））　の発生が報告されているo今後、

卵子を体外で培養を行う場合、卵子の正常な発育能

力を維持することが確実に可能である培養条件を確

立することが重要であろう。本実験では、この見地

から、現在、卵子の体外受精一培養に使用されてい

る幾つかの培養液を用いて、家兎卵子の発育につい

て比較検討を行った。方法：NWZ種を用いたoPMS

100iu．を皮下注射し、72時間目に正常雄と交尾を行

なわせたo交尾後13時間目に雌家兎を供試した。卵

管を摘出し、これを20％（v／v）仔牛血清を含む培養

液で壕流を行い卵子を回収した。培養に用いた培養

液は・　TC　－199，　Ham　F10，　B嚇～’液，及びBrackettの

培養液である。各れの培養液にも15％（v／v）仔牛血

清を添加して用いた。培養は00、　mcubatorを使

用し・37　pc　，　C　O・5％一空気95％の気相下で行った。

4～8細胞期に到した胚を偽妊交尾を行った

「eCLPIentsの卵管内に移植を行った。偽妊交尾は

ovum　dono・rsの交尾より20時間遅れて行ったo結果

：各培養液を用いて行った卵子の発育については次

のような結果が得られた。TC－199では卵子100個

中61個が分割し、4－Ce　i　1が26，8－Ce　11が16個，

moru且aが9個，　blastocystが8個，残り　2個は2－

Ce11であったoHamFIOでは、71個中50個（70　．4
％）が分割した02　－Cel18個，4－Cellが7個，8－

Cellが23個・morula　8個，　b且astocystは4個で

あったo　BWWでは83個中47個（56．6％）が分割し、

20個が2－　Cellt9イ固が4－CeIl，4個が8－Ceil，8

個が16－Cell，6個がmorulaであったo　B「aekett

の炉養液では40個中3個のみが2－Celtに分割し

たのにとどまった。分割卵子の移植では、TC－lgg

群で24個中5個hX　HamF10群では20個中10個が着
床し発育したが、BWW群では着床しなかった。
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153走醜子顕微鏡によるマウス卵子透明帯の受精に伴・

　　　変化の観察

154、n　v、tr。　fθrt、ユ、zat、。n　ua、taける培養液中の

　　　substrateの影響

，
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　透明帯は受精時に変化し、多精子受精を拒否するという極め

て重要な働らきをしている。しかし透明帯反応のメカニズムに

っいてはまだ良く分っていない。我々はこれまでマウス透明帯

の精子結合性、および溶解牲が受精に伴って変化すること、さ

らに【CR系マウスの未堂精卵と2分割卵の走査電顕（SEM）に

よる観察では、透明帯に明らかな差違が認められないことを報

告して来た。今回は且）DY成熟マウスについて、受精後の卵子

を経時的にSEMを用いて観察し、受精により透明帯が変化す

るか否かを検討した。

　DYY成熟マウスに過俳卵処理し、未受精卵はHCG注射後

16～17時間で採取し、0．1％hyaluronidaseで穎粒膜細胞を除

去した。受精卵は交配した雌をHCG投与後17時間、22時間、

4U時聞で殺し、2分割卵は培養液で卵管を潅流して採取した。

2／oglutaraldehyde－0．025M　phosphate　bufferでZ2～∠4時間

固定後、0・2％poly－L－lysinで予め処置したカバーグラス

上に移し、接着させてから上昇アセトン系列にて脱水し、臨界

点乾燥を行7d．った。炭素および金で二J4t蒸着後、目本竃子LSA

35勧SEMにて笛察した。

　lCR系と「司球にDDY系においても木ift1　＊1卵と賀精卵

（受彬仮5，1〔，，28時間）との闘において逆Eb、帯反J心による助ら

かな形態的甕化は認められなかった。透助帯表煎1は、複雑な網

目状を呈し、無飲の小孔をfJし、　一貼スポンジ樋構造であった

しかし働羊，．卵のfLtt1には1～2ケの商」1」型または円型の木，・子侵入

孔は望鶴後〔1’－rちに修複されるのではなく、かなり長時間残存す

るものと慰われる。また恥子役人孔はレヅ｛か平滑で、先体内醇

素による込翫粥の｝Lr堕が勧了Ill遍；こ黒寡な役割弛呆しているこ

とがアJく唆された、侵入孔の内昌，，に秘子の先体反1心によって生じ

たと思われる小顎粒状の先体勉呈ヨの付着が読められた．、

　ヒト卵透明帯と透明帯除去ハムスター卵を用いて，

ヒト精子とのin▽itr。受精実験を行い，培養液中に

含まれる種々の基質の受精に対する効果について検討

した。

　基本培養液としてmbVVW液を用い，その中に含まれ

るglucoBe、Na－pyrurate，　Na一ユactateの有無による8

種類のテスト培養液を作製して，それぞれの培養液中

における受精率を調べた。その結果，透明帯除去ハム

スター卵へのヒト精子受精率は》通常のm］wwと基質

除去rnBww　との間に有意左差を認めることができなか

った。しかし一個の卵に対する精子の侵入数は，グル

コース除去mBWWで減少していた。ヒト卵透明帯への

侵入率は基質除去mbwvvで低く，しかもgユucoseを除

去したMBWW内では全く侵入が細こらなかった．

　以上の成績よb，ヒト精子の受精に際しては，培養

液中の基質の中で糖質が重要な役割を果たしていると

思われた．

卜
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155マ・ス胞胚の1・vlt・・D・v…P・・e・・

　　　　に対する各種基質の影響について

東邦大学産婦人科学教室

　久保春海，片山　進

156マ・ス胞胚のH…ni㎎P・・cess・e・対する

　　　　各種薬剤の影響について

　　　　　　一1・蛋白分解酵素及び同阻害剤の効果一

　　　　　東邦大学産婦人科学教室

　　　　　　片山　進，久保春海
t

　近年培養法の発達により哺乳類胚，特にマウスでは2

細胞期から体節期まで培養が可能となった（Hsu　；79）。

適当な培養液と培養条件によってマウス胚は基質を必要

とせず，単にプラスチックやガラス培養器中で発達し得

るが（Spindle　et．al．i73），基質（コラーゲン）を用い

た場合に胚の接着や発達に差があるという報告もある

　（Hsu，’72）。今回，我々は各種の基質を用いてマウス胞

胚の接着およびin　vitroに於ける胚発生に対する影響を

研究し，若干の知見を得たので報告する。

　マウス胞胚（Dub／ICR系）はD，　（M一膣栓）にf一宮腔

より採取し，培養液中で2回洗條後実験に供した。また

トロホブラスト（TB）のみの基質に対する態度をみるた

めpolyethy．　lene　glycol（PEG）によるcell　fusion法

　（Spindle；81）によりTB層を，またInirnunosurgery

　（So1　ter　et．al．i75）により内部細胞塊（ICM）を分離

して川いた。基質は細胞性基質としてマウスr宮，脱落

膜，11H目胎仔由来のそれぞれの初代培養細胞および継

代系としてL細胞（NCTC　CIone　929）を用い，合成基

質としマウス尾腱コラーゲン（Ehrma［m，’56），細胞間質

　（Werb　et．a1．i80）およびフィブリンを用いた。

　以Lの結果，1鵬質を用いた場合の胚接着および発達は対

照群と比較して差を認めなかったが，コラゲン，細胞間質を

基質とした場合にTBの発達に差が認められた。　2）細胞性

基質問では胞胚の接着率，ICM，TBの発達に差は認めな

かった。　3）細胞性基質を川いた場合の胞胚の接着速度は合

成基質よりも遅延したが，培養後4日目では有意差は認めな

かった。　む基質細胞層は胚の接着につれて圧排されたが，

胚一基質問は常に密接しており，Sa【Omoll　and　Shernrzm

C75）の報告した胚一基質間々隙（halo）は認めなかった。

5）ICMは細胞性基質を圧排しなかったが，　TBはlE常胚と

同様な圧排像を呈した。またICMは合成基質を溶解しなか

ったが，TBは発達と共に基質蛋白質を溶解した。しかし細

胞性基質はいずれの場合にも溶解像を示さなかった。したが

って，ICMの発達に対し基質の存在は直接関与しないが，

TBの発達にコラゲンおよびコラゲンを含む細胞間質が関与

しており，着床期胞胚トロホブラストには基質蛋自を溶解す

る蛋白分解酵素の存在が示唆された。

　マウス胞胚のhatchi㎎processには胚自体の収縮，拡

張能による連続運動（Cole　et．al．；65）とZor】a　lysin

と呼ばれるhatching　enzyme（Dic㎞am　et．aLl67；Mc－

Laren，’6g）の存在が関与すると云われている。このhat－

ching　enzymeは蛋白分解酵素（Plnsker　et．al．，’74；

Edwards　et．a［．，’77）であることが報告されているが，

今回我々はInVitro培養系に於ける各時期マウス胞胚

のhatchiI〕g　processに対して蛋白分解酵素（P｝および蛋白

分解酵素阻害剤（PI⇒がどのような影響を与えるかを

観察した。

　’マウx胞胚（Dub／　I　CR系）はD，（腔栓＝D。）にffdi宮腔よ

り採取した。2回培養液で洗篠後，実体顕微鏡下に1）初

期，中期胞胚群（E－M群）とID後期胞胚群（L群）に分

け，各群を還流培養装置付き恒温箱中で培養し，微速度

映画撮影装置（CFMA，BolexH－一　16型）を装着したニ

コンM型倒立顕微鏡で観察した。

　この結果，胞胚は規則的な収縮と再拡張をくり返しな

がら次第に胞胚腔は拡大し，E－M群では培養後36時間で

52土4％（11＝50）が，またL群では工0時間で56土2％（n

－ 50）が｝121tcllirlgを完rした。1周期に於ける収縮に要す

る時間は4±0．2分（11＝20），再拡張に要する時間は120

±30分（11＝20）であった。PI添加による影響はE－M

群でhatching　rateに明らかな遅延が認められた（23土2％

／36h．，n＝50）。またt－iEitchirrg遅延胚では収縮拡張周期

も胞胚腔の拡大も認められなかった。しかしL群ではPI．

添加による影響は認められず，liatdhing　Ia［eに差は無かっ

た（54士5％／10h，P＞0．05，n－50）。P添加による

l！ユtchlIlg　rateはE－M群で56土4％，L群で57⊥3％（n

＝＝ 50）が各々17，4時間以内に完了した。しかし収縮拡張周

期に要する時間に差は認められなかった。また収縮拡張能の

全く存在しない桑実期胚にPを添加し，その影響を観察した

が｝Vi　t　ch．i　ilgrは見られなかった。またPによる胞胚期透明帯

の完令溶解はこの系に於けるdoseでは全く認められなかっ
た。

以Eの糸課からPは胞胚期1こ於いて1恨tch．壌pr。cessを

促進する効果があり，またpLはZOm　lysinを抑制する

と共に胚自体の収縮，拡張能も抑制する事によりha　1－

uh　llig　p！oceSSを遅延させる事が示唆された。
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157体外受精に由来するマゥス胚の培養1，っいて

北里大学獣医畜産学部家畜育種繁殖学教室

豊田裕・高杉真・渋谷信江

158ラット胚に比較した・牛胚の凍結保存法の簡易化

　　の試み

　　　　　　　嶺
岡山大学農学部家畜繁殖学教室

内海恭三，湯原正高

，

目的：マウス胚の培養iについては、2細胞期から胚

盤胞期までの発生のための再現性の高い方法が確立

されており、哺乳動物胚の実験発生学的研究に不可

欠の研究手段となっている。　・方、マウスの体外受

精の再現性もきわめて高く、体外受精卵の少くとも

一 部は移植により正常な産子へ発生する能力を備え

ていることが確められている。しかし、体外受精卵

を一貫して体外で培養し胚盤胞にまで発生させるこ

とは必しも容易ではない。本研究は体外受精卵の発

生能力に関する研究の一環として、体外受精山来マ

ウス胚の培養を試み、とくに、受精卵の発生に不可

欠のエネルギー源とされているピルビン酸の影響に

ついて検討した。方法：JCL：ICR系およびC3H／He

×C57BL／6J－atF，（C3BFD成411，雌マウスに5i．u．

PMSGと5i．u．　hCGを48時間間隔で腹腔内注射し、

hCG注身寸後15～16日寺間にrJl・J管膨大剖～から卵1重糸田月包に

包まれた卵了・を採取した。精子はJCL：ICRまたは

C3BFI成熟雄マウスの精巣上体尾部から採取し、

受精能獲得のための前培養を1時間行った後に、そ

の8μ1を卵1’一を含む0．4mlの培地へ添加した。培地と

してはマウス体外受精用㌔地（豊田・横山・星：家畜

繁殖誌、16，147，1971）を用い、実験区に応じてピル

ビン酸の濃度を変化させた。結果：1）2細胞期への

発生：卵f・および精f提供動物の種類にかかわらず

第1卵割は精r一添加後16～24時間に起ったか、ピル

ビン酸の濃度が0．125mMに低ドすると2細胞期への

発生は著しく遅延した。グルコースを含みピルビン

酸を欠く培地内では受精卵はすべて前核期で退行し

た。2）4細胞期次降への発’1、：ICR卵子に山来する

受精卵ではO．25～lmMのピルビン酸濃度において胚

盤胞への発生がみ’，れたか、その発生率は9～22％

に止つた。一・方、C3BF1卵子由来の胚では0．125～

2mMの広い濃度範囲において胚盤胞への発生がみら

れ、その値も0．25～lmM区では49～96％に達した。

精了・の種類の違いによる影響は卵」二の場合のように

明らかではなかったが、C3BFi精f・で受精された

lCR卵］1はICR同一ilの’受精卵に比し、わずかに高い

発生率を示した。

　緩慢な冷却，融解曲線が採用されて，マウス受精卵の

凍結保存法が開発され（Whittinghum，1972），続いて他

の動物種の凍結保存法も次々に発表され，実用化されっ

つある。しかし，凍結保護物質の媒液への添加は胚を高

浸透圧にさらすため，その添加や除去過程の厳密な調節

が要求されている。近年，時間の短縮と操作の簡易化へ

の工夫がなされ，比較的速い凍結速度によっても胚の凍

結保存が可能になっている。演者らも，糖類を中心とし

た媒液中でDMSOを出来るだけ少くして浸透圧衝撃を緩

和した条件で，従来よりかなり急速な凍結融解速度によ

って得たラット胚から産仔の得られることを報告（藤井，

他1980）した。本研究では細胞毒性がほとんどないと

いわれる糖類のみを凍結保護物質として，しかも等張か

それに近い浸透圧の媒液中でラット胚を急速凍結する方

法を開発し，ラット胚での方式が牛胚の凍結保存にどの

程度適用し得るかを検討した。

　ラット胚は4日～5日目の，牛胚は6日～8日目の桑

実胚から後期胚盤胞が実験に供された。生食・血清（2：

1）よりなる基礎媒液にAdonitolやSorbitor或いはRaff－－

inoseが等張か×16高張かになるように添加されて凍結

用媒液とした。このような媒液でのDMSOの最少有効量

が検定された。冷却法は，ラット胚では既報の如く，液

体窒素ガス中で室温から一20℃までは20分で冷却し，－50

～－ 60℃まで5分，続いて一196℃まで5分で冷却した。

融解はLN，から直接37℃中で融解された。融解胚はKRB

中へ移した後か，或いは融解後直接偽妊娠子宮へ移植さ

れた。牛胚は同様にして，20～30分かけて室温から一30

℃に冷却し，－3C℃で10～30分静置後，－60℃まで5分，

続いて一196℃まで5分で冷却した。温湯中での融解胚

はDMSOを希釈後in　vivoでの発育性を検討した。

　ラットの4日目胚および5日目胚ともDMSOを含まな
くとも等張液ではAdoni　t　o　l（最終濃度3．4％）のみ生存胚

を得たが，×L6高張液では全ての糖類で生存胚が得られ，

Adoni　t　ol（4．8％）が最も良好な生存性（発育率60％）が

得られ，しかも融解後希釈なしで直接子宮内へ移植して

も生存仔が得られた。牛胚ではAdonito1液に4％DMSO

を添加しても生存胚が得られなかったが，Raffinose液

に6～8％DMSOを添加して始めて生存胚（in　Vitvoの

発育率40～60％）が得られた。このように牛胚でも糖類

を添加してDMSO濃度を下げて出来るだけ高張でない媒

液での急速凍結の可能性が示唆された。
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159異種動物卵管内での受精に関する基礎的研究 160 頸管粘液中の同種凝集素の検出

旭川医大　産婦入科学教室

溝口久富、石川睦男、清水哲也

鳥大医療短大部

鳥大医学部附属病院産婦人科学教室

　　実繁幸男、沢原光信
督

　体外受精に関しては現在種々の問題点を含んでいるカミ

我々は今回、異種動物卵管内で受精卵が発育する点に注

目し、ハムスター卵子と精子をウサギ卵管内で受精させ

る試みを行つたので報告するO

　HCG投与後の偽妊娠日本家兎の卵管内に成熟ハムスタ

ー より回収して卵子と精子をハムF－12を基準培養液と

して注入し、24時間後の分割率を検討したo結果とし

て10羽のウサギに計143個のハムスター卵子を注入し

たところ分割率は49個中ユMt“－iの22．4％であつた。

形態学的特徴としては、分割卵の多くは、muezn　coat

を有していたo

　今回の結果よb、分割率は高くないが、異檀卵管内で

も受精可能と思われる。

〔目的〕精子表面ヒのABO式血液型抗原の存在につい

て占くはCoombsが、最近では井L：らが電子顕微鏡を

用いた酵素抗体法によって、その存在を確めたが、今

回は頸管粘液中の抗A、抗B同種凝集素価を正常婦人

と原因不明の不妊婦人とを比較した結果について報告

する。

〔方法〕頸管粘液のトルエン処理と同種凝集素価の測

定

　1）あらかじめ秤量した塩化ビニール製のパスツー

ルピペ・トに頸管粘液を採取

　2）等量のPBS（PH　7．・2）を加えて充分混合したも

の1溶量に対し、

　3）等量のトルエンを添加して、2～3分、ミキサ

ー のヒで激しく混合

　4）E一細ガラス管（75×1．5・nu）に吸引して、　一端を

火炎で溶封後3，000回転、5分遠心沈殿して3層に分

離する

　5）中間層を試料としてマイクロタイター法により、

0．5パーセントのA、B、0の各型の指示血球を用い、

2パーセントアラビアゴ溶液を希釈液として、マイク

ロタイター法によって凝集素の検出とその力価を測定

した。

〔結果〕AB型をのぞく婦人136名から人f：した頸管粘

液中の抗A、抗B同種凝集素は、すべての試料から検山

され、その力価は1：2～1：64であ一・た。

　原因不明の不娩婦人から入手した頸管粘液試料9例

中3例は、1：8、1：16、1：16倍で、血清ならび

に唾液中の凝集素価とほとんど差がなかったが、2例

は1：64、1：128でやや高力価で、4例は1：256、1

二512、1：512、1：1024でかなり高力価を示したも

のがみられた。
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161我・鵬案した・nv・t・・精子噸群占樋合

　　検査について
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　　東北大学医学部産科婦人科学教室
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　　上原　茂樹，平野　睦男、鈴木　雅洲

162囎粘液・樹齢テストの検討

札幌医大産婦人科」講座

幡　　　洋，佐藤　卓広，岡部　泰樹

ド谷　保治，田中　昭一，橋本　正淑

i

卜

　目的：我々が考案した精子・頸管粘液適合試験が

不妊因子をさぐる上での有用性について検討した、

　方法：精液とMediu皿の間に頸管粘液（cM）を

満たした汐mの毛細管を置き，精液中からOMを

慣通しMedium中に移行してきた精子を経時的に観察

し，不妊C。upユeと対照とで比較検討した、

　結果：／）Medium中に移行し現われた精子は運

動性及び形熊学的にほぼ正常であった、2）移行した

＊ts子数は不妊Coupユeのは対照にくらべ明らかに少な

かった．3）不Ql　COUPIeの中にはKremer　testでは

良好と判定されても，本testでは不良と診断されたも

のもあった．

　考察：性交により膣内に射精された積子は精液を経

て子宮腔内に入る　．，生殖過程にむけるGMの精子に対

するfilterとしての役割を考えるとき，CMを通過し

た実際の精子女を数える本teslUI　Kremθr　testの結果

より臨床データーとよく一致し，稽子一頸管粘液適合

因子をスクリーニングするのに有効な方法と考えた、

目的1SimSにより提唱され，11uhnerによって実用化さ

れたPOt　t　coital　testは，不妊の頚管因イ・解析のた

め基本的，かつ重要な検査法として広く行なわれている。

しかしその判定には統一基準はなく，各機関によって異

なっているようである。またS　Ciminalysisとの比較や，

検査時の種々の条件1頚管粘液（CM）の状態，禁欲日

数，性交から検査までの時間　についての，臨床的研究

はいくつか発表があるが詳細にはなされていない。

　今回，我々は頚管粘液・精子適合試験をmvivoと

lll・V1・troで検討したのて報告する，，

力法：inNINe検討の対象は1976年から1980年まで

の5年間に’レr科不〃r症外来を受、、3した，不妊期間2年以

圭0）患者1115名のうちIluhner　tcstとSemin；tlyslsの

両者を施行した220名である，，またinvitroはKrclnelー

のSpcrm　p（，IKLtl’atIOII　吐cstを用いて行な一）た．，

成績lCM状’が良好な場合，Iluhnert〔・stとSemillalysis

の結果はkく相関した1．すなわちt1（》m跳pCmに1のとき

Iltihncr　1（・stは陽椚，OIL9｛〕sp〈・1’mlaではHuhtier　tcst

は陰杜てあ一、たCIまたCM状態が悪い場合は8emmこdysis

の結果に関係なく11uhner　lvstは陰聖1’あり乍試験では

CVの状1力重艘な医げ・であった，

　lluhllel　test前の禁欲期間を見ると，3［1以1－・であれ

は1～6日間とも同様の結果であり，禁欲期陶は3日間

で充分であった、、

　性交かL）p　1　luh］wt　tesl実施期間を見ると性交後4時間

30分以内ではlll」じ結果をll｝た、，

　］nvitrot£t5（llても，精J‘の」一昇性は，　CN1の状態，及

・S〔川111ab　Isの結果1こよって1’1イ，され，　Iluhnvr　lvstと

ほほ同様の傾向力・みられた，，
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頸管粘液（非ニゴートン粘性級体）中を移動する精イ

は粘液の弾性の影響を強く受けるのでその粘弾性測定

はIF要である，一・方粘液内の精子運動による振動周波

数は10Hz以ドであり，粘液の低周波数域におけるJj

学的応答を測定する必要がある　前者には超音波痔速

と減衰を測定し，後者には0．1～25011zの周波数成

分を含む力学的ランダムノイズを粘液に質荷しFFT

（高速フーリ・変換）により粘液の伝達関数と位相の

周波数分布を測定した

方法と結果：試料として人排卵期粘液（ゲノL状）細よ

び牛発情期粘液（ゾル状）をもちいた一q）超音波ブU

一 ブは3射器シリンダ底部とピストン先端に送受信i’一

を装名したものを開発しこれに試乳を吸人し5Mlzの

超音波パルスをあたえ超音波音速減衰測定器で晋速（U）．

減衰厨を測定した，今回の結果はヒト粘液でu＝1560

m／s　，a二1．5d　Bf：mn，ウシ粘液ではしr　I　710m／s，

α＝0．7　dl　S／nmコでちった。粘液の動的弾性率El動的粘’性率η1

周波数ω，密度pと8るとLl＝（E，〆P）1／2，　a（ω2／

2pubガが成虚計るのでこれからJ’｝’，η’が推測・鷹

である　（2）次の’真．域に用いプc装置は小型シリンダー一一と

ピストンからなり，微1－1の粘液をが紙にしみ込ませシ

リンダー一底部にむき，まず基本荷亟（10g）を魚荷し，

次に振巾15gの振動荷重を弔畳せしめ，変位・荷’丁．応

答を測定ずるものである・基本荷重負荷によ　・て粘液

中の低分ゴ昂：成分は㌍紙より排出されるが，高分∫量

成分はガ紙線維中に貯留する，0．1～2501レにおける

slll’　t’　lle　b’　5（応わ振巾／変で存振巾）は周波数と共に

増加ずるがヒトのノ∫がウシ粘液より高く，位相差は逆

1て減／」ノしヒト，ウシ1両者に尺κが認められなか・た

　以ilの測定結果より，ヒト頸管羊液のゲル化物1／1の

｛／：　｛iがその力学的特性を支配していると結論しえるも

のと思われる

　乏精子症、あるいは項管不妊因子を有する不妊患者に

対してしばしばAIHが行なわれているが、精子の受粘

泥獲得現象「capacitati‘川）を考慮した場合に、果して

従来の射精精液を直接子宮腔内に注入するとい一、た方法

によるAIHか最良の予段であるか否かは疑問である、

　今回、米園のMILEX社より入手したcervical　cap
1’

子宮順管キャップ）を用いて、膣内環境より隔離した

状態で子宮腔部を長時間にわたりcapに充填した射精精

液中に浸しておくことにより、精子自身の運動性により

精子の子宮腔内移行をはかるといった方法でAIHを試

みたので報告する．）

　対象は原則として、精子濃度4000万／me以下の乏精

子症患者で、女性側に不妊原因の見られない症例とし、

大部分の症例は従来の方法によるAIHで妊娠に成功し

なかった症例である、BBTを参考として排卵推定日の

前日に来院させ、アルカリ溶液で腔洗を行一，た後、射精

精液を充填したC叩を子宮膣部に襲着し、翌朝再来院さ

せCapの装着状態を確認した後抜：去した。

　堤時点で21症例に対して1～5ii」（総計46回）の

CapAIHを試み、2症例に妊娠をみた　妊娠に成功し

た1例は33才、不妊期問9年の患言で、精子仮度8・IO6
・m・’ 、精子連動率28：’であったII他の1例は31才、不妊

期聞3年、精子濃度16＼1　06／皿へ桁子連動率7　・1　．’であ

りた・向症例とも妊娠6週で自然流産をおこしたが、そ

の原因は不明である1

　現在、　更1こサIE汐1」を・瑠やし、健＊iのAlHの成示貞とも比

較検討中である　，1
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　〔目的〕クラインフェルター一症候群および男子不妊

症において，種々の自己抗体を検索し，性染色体異常

と白己免疫むよび男子不妊症と自己免疫との関係〔つ

いて検討した、

　1、方法〕自己抗体の検索は，L抗核抗体（間接螢光

抗体法），／抗2本鎖DNA抗体（〔14C〕－2本鎖D

NAを抗原とするミリポアフィノレダ法），・リウマト

イド因了一（RAテスト），・3’抗サイログロブリン抗体

（サイロイドテスト）．C［J）抗マイクロゾーム抗体（マ

イクロゾームテスト），⑥抗胃壁細胞抗体（間接螢光

抗体法）について行なつた。

〔結果〕クラインフェルター症候群2ア例における自己

抗体の陽性率は，10％，・2／0％，r’3’3．7％，110％，

50％，ゆ0％であつた。一方，男子不妊症83例にお・

ける自己抗体の陽性率は，　！；217％，（2；26，5％，　7％

424％，・型、4，8％，⑥0％であった，）

　1．1考案〕クラインフェルター症候群における自己抗

体の陽性率は，正常人と差がなかった。　一方　男∫一不

屠症においては，各種自己抗体，特に抗核抗体，抗2

本鎖DNA抗体，リウマトイド因子などの臓器非特異

的自己抗体の陽性率が，正常人に比し高かった。また

臓器有異的な抗体としてプロタミンに対する自己抗体

を検索した結果クラィン7・・tター症候群において

IyG抗プロ9ミン抗体22％，　IgM抗プロ9ミン抗体4

％，ヂヂ不妊症83例ではIgG抗ブロタミン抗体54％

1ハ1抗プnタミン抗体27％の陽性率を得，とG（男了一

不妊症群でr1己抗体陽性率と汐C抗ゾロ9ミン抗体陽

性率との間に有意の関連がみられた、，

　不妊婦人のlt皿中に特異的に検出される精子不動化抗体

の対応抗原を同定することは，不妊症の病態を解明する

方法を与えるのみでなく，精子ワクチンによる免疫学的

避妊法の開発という点からも電要な研究課題である。し

かし，精子不動化抗体の対応抗原は非常に複雑で，精子

個有の膜抗原の他に，精子表面に付着する精漿抗原も精

子不動化作用に関与しており，従来の一般物理・化学的

な方法にて単一抗原を分離精製することは，非常に困難

であ・た。従・て，1㎜unoaffinlty　chromatographyを

応用する為には，モノクロナール精子不動化抗体の作製

が必要となり，我々は既に精漿抗原に対するモノクロナ

ー ル精子不動化抗体産生hybrid・maの作製に成功し，そ

の1つが，Nd　7精漿抗原に対するものであることを，前

学会において報告した。しかし，No．　7抗原は，人乳と精

漿との共通抗原であり，不妊婦人血中に存在する精’不

勤化抗体に対応するものではないので，精漿特異抗原に

対する抗体産生hyb・id・maの作製を試み，　No．　7抗原とは

異りた精漿特異抗原に対するモノクロナール精チ不動化

抗体産生hybridomaの作製に成功したので報告する。

　P・・1したヒト無精チ症患者精液を，Fisher系ラット

に免疫し，この免疫ラット脾細胞とマウス由来の骨髄腫

細胞（P3U1）をポリエチレングリコールの存庄下で，

細胞融合を行った。これ「e　398のmi　c　r　owe　1　iに分注し，

HA［Tnj地を川いてhybrid　cel1のみを選別した。培養上

清中の抗体の有無は精r不動化試験及びBiotin－Avidin

反応系を用いた酵素抗体法によ’・て測定した。398weU

中18wellに精子不動化抗体の産生を認め，この内5

wel1の上清は人乳抗原と反応しないで精漿抗原とのみ

反応を示した。この5つのhybrid　cellcl・neを限界稀

釈法によるcl・ningを行い，複数の精チ不動化抗体産生

クローンを得たが，この内の1つを選んで培養維持し，

そのmon。ctonal抗体の特性について検討した。
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妊娠初期流産患者における免疫複合体の検討
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　抗透明帯抗体によりin　vivo，　invitroで受精が阻害

されること、臨床的に原因不明不妊婦人の中に抗透明帯

抗体を保有している場合があることから、生殖過程にお

ける透明帯の重要性が再確認され、その抗原性及び物理

化学的性質の分析が行われるようになってきた，，しかし、

従来の一般抗体（polyclonalant　il）odieS）を用いた実験

法ではその分析に限界があり、どうしても透明帯抗原に

対するモノクロナル抗体の作製が必要であった。今回、細胞

融合法を用いて、ブタ透明帯抗原に対する数種のモノクロ

ナル抗体の作製に成功したので報告する。

　単離したブタ透明帯2500個を数回に分けて完全フロ

イントアジュバントと共にBALB／Cマウスに免疫し、その

脾細胞と同系マウスの骨髄腫由来細胞株であるP3Ulと

をポリエチレングリコール10（｝Oにより細胞融合したt．，これ

をmultiplateに分注し、　HAT選択培地で融合細胞のみ

を増殖させ、抗体産生の有無は各wellの培養上清でブタ

卵を染色する間接螢光抗体法によvて検出した，抗体産

生の認められたwe　11の細胞を限界希釈法によりクローニ

ングし、抗透明帯抗体産生ハイブリド・マを催立した，，

　現在、5つのハイブリドー一マ〔C611　1，L｝：3H4，BIIC8，

G10G5，GIOF9）の確立に成功している・各ハイブリド

ーマより産生されるモノクロナル抗体のブタ卵に対する螢

光染色のパタ・一一ンは同・ではなく、巽，た染色パターン

を示した　またハムスター及びヒト卵に対する反応性も

各モノクロナル抗体によってそれぞれ染色状態が異った、、

しかし、いずれのモノクロノ’ル抗体もブタ赤血球、肝臓、

腎臓とは全く交叉反応しかなかった

　透明桁抗原に対する各モノクロナル抗体が受精現象に

どのような影響を及ぼすか非常に興味あるところであり、

現在検討中である、

　妊婦r血清中　cこ　cま　、　　月台JI己　由来〔ノ）　α一fietopro　しθin

GEA、妊娠特異蛋自、妊娠関連蛋自か存在するこ

とが明らかにされてきた。しかし、これらの物
質がいかなるかたちで妊娠維持に閏与している

かについては｛く不明である。我々は、第25

回ll本不妊学会総会においてTrophoblast

cellに対する抗体の産生、これを介してのリ

ンパ球による細胞障害が関与しているのではな
いかと考え、妊娠初期切迫流産患者（切流患番）

末梢lr［t中リンパ球のADOG活性を報告したが、

今回、ADCCに関係している末梢1血中のエmmune

GQmp！ex（L　G）をり」流患者及び流産患者におい

て測定すると同時に妊娠特異蛋白、妊娠関連蛋
白、　エ．C．のTrophoblas七局猛性及び局所障

害性をあわせて検討する目的で流産絨毛につい
て螢光抗体法を用いて検討しJた。

　末梢血中I　Gの測定はOlqSolid－phase
E工A法によって行った。妊娠特異蛋白及び妊娠

関連蛋白のTr。phQb⊥ast　cellの局在性及び

1．G．の局所障害の検討には1次抗体を各抗ヒ

ト家兎血清、2次抗体をFITC標識抗家兎1fi［清

とした螢光抗体間接法を用いた。

　切流患者及び流産患汗、末梢m【中工c値は

正常妊婦及び健常非妊婦群に比較して高値を示

した。又、壷光抗体間接法による検討では妊娠

特異蛋白、妊娠関連蛋自ともに流産絨毛膜表面

に特異な埜光を認め、［E常絨亡との間に特に差

は認められなかった。絨巳膜表面LGの検討
では、IE常絨kにLC．の付着は認められず流
産絨巳においても、特異な螢光を示すものは、

ほとんと認めなかつた。
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1）目的：軒娠例の母体血リンパ球の免疫学的状態

　を観察するためにヒトcord　serumお・よびFCS

　による培養を行い，さらにその機能を追求するた

　めに、Tr，Tuの変動を好娠各期，産褥期につ

　いて解析した。

2、方法：①培養は妊娠各期の正常妊娠42例，対

　象10例の末梢血をconrey　ficoll法によリリ

　ンパ系細胞を分離し，各濃度のDM－153加

　cord　serumに添加培養，0．2．7．日日後に

　erystal　violet法ヤ染色細胞数を算定した。

　別に仔牛血清による同様な培養実験を行った。

　②Tr．Tmの測定には矢田等の方法により，ニ

　ワトリ赤血球を抗ニワトリ赤血球ウサギ抗血清の

　IgG，　IgM抗体で感作しEAIgG，EAIgMを

　作成し，ヒツジ赤血球とのdouble　rosette

　formationによりそれぞれの濃度を求めた・，

3）成績：①膀帯血清を用いた妊娠各期の母体血リ

　ンパ球培養では，全般に軽度の抑制がみられ，中

　期にやや著明，その後産褥10日以後にいたり，

　非妊婦とほぼ同様の傾向に同復した。仔牛血清添

　加群では対照で著しく減少，初期後期に減少，中

　期にやや増加，分娩を中心として増加，産棲10

　日以降で非軒婦と同様なパターンを示した・

　②Trは好娠初期，後期に低値を示し，　Tuは攻1

　娠初期，中期に低値の傾向を示した・産褥期には

　Tr，Tuとも非釘時と同様な動がみとめられた。

　　以上妊娠時の母体血リンパ球の免疫学的寛容に

　関連する所見を得た。

　組織適合抗原の異な一げこ胎児が，母親の体内で長期

にわたって拒絶される事なく生育して行く事は，免疫

学的に非常に興味深い事である。前回我々は，胎児抗

原に対する母体の液性免疫に関する立場より，胎盤か

ら免疫グロブリン（IgG）を抽出，精製し，これらが，

父親リンパ球に対して特異的な抗体活性TおよびDR

抗原に対する抗体活性を有し，さらに，父親リンパ球

が抗原刺激とな・た場合のリンパ球混合培養反応（M

LC）を特異的に抑制することを明らかにした。

　今回は，この抗体による抑制以外に，細胞性免疫に

よる免疫反応の抑制機構が存在するかどうかについて

検討を加えた。まず，満期産の濟帯血リンパ球，母体

血リンパ球，及び，健常人よりのリンパ球を比重遠沈

法により採取し，各種組合わせのT“・Way　MLC反応

を行った。その結果，隣帯血リンパ球の入ったTw・

Wuy　MLC反応では，3H－Thymidineの取り込みは

他のMLC反応に比べ低値であった。この事から，隣

帯血リンパ球は，1アロ抗原に対する反応性が低いか，

あるいは，②アロ抗原に対するリンパ球反応を抑制す

るかが示唆された。第1の可能性として，濟帯血リン

パ球のアロ抗原に対する反応を見る為O・eWay　MLC

反応を行うと，贋帯血リンパ球の反応は，健常人リン

パ球の反応に比べ，差は認められなか1た。よって，

第2の可能性である濟帯血リンパ球の抑制能について

検討を加える為，羊赤血球を用いロゼv卜形成法によ

り，リンtX°球をTI・pii　！Bcell　iこ分離し，MLC反

応に，Re　gr　tt　1　al　or　ee11として濟帯血T・川及び健常

人Tce11を加え比較した。　R・guluter・・ellとして謄

帯血TCt・11を加えた場合，　MLC反応は抑制された。

月齊帯血TCt’t1の抑制作用は，母児間のたくみな細胞性

免疫機序の一翼をにな一）ていることが判明した。

ト



202　（560）

171妊儲体の…c・…al　l・re　spanについて

　　　　一一人工妊娠中絶後のホルモン動態

　　　　　及びIICG投与効果からの検討．一

　　　　順天堂大学産婦人科学教室，賛育会病院産婦人科

　　　　　安藤三郎，古谷　博　　吉田浩介

172・1－ph一灘に・る排・・と雛

京祁府立医利大学産婦人科学教室

藤井　11博、東山　秀声、広瀬　敏行、

大野　洋介、＋舎　輝彦、岡田　弘二

　妊娠初期に診いて，妊娠の維持に関与する妊娠黄体

のfuncti・1・nl　life　s．・panを解明するため，人工妊娠

中絶例（妊娠4～11週群13例，妊娠12～23週群11｛殉

のhCO，　hPL，　estrndiol（E2），　progester〔＞ne（P），17－－

hydroxyprogesterone（17－OHP）の術前，術後経時

的血清濃度をRIA法によって測定した。また，妊娠

4～11週群9例お・よび妊娠12～23週群15例に対し，

中絶後3～5日の時期に，外因性hCG1｛）iOOO［Uを

筋注し，投与前，2時間後にこれらを同様に測定し，

次の結果を得た。

　1），絨毛組織由来のhCG．　hPLは，中絶後急迷に低

ドする。両群ともhCGは中絶後180分で半減し，hPI、

は中絶後30－－60分で半滅した。中絶後の各時点での

減少率には，両群問に統計的有意差はなかった。

　2），妊娠黄体及び絨毛組織由来のE・，P，17－OHP

の中絶後の動態は，妊娠12～23週群では，それらの

減少は急速で，E230分以内，　P30～60分，17－OIII，

120分で半減した。これに対して，妊娠1～11週群で

は，その減少は緩徐で，1・］　，．60分，P180分～24時間，

17－・Ol｛P　180分～24時間と，それぞれ半減時間の

延長が認められ，中絶後いくつかの時点で，減少率に

統計的有意差を認めた。

　3），中絶により絨毛組織を除去し，各種ホルモンの

血清中濃度が充分低ドした時期に，hCG　1　O，　OOO　IU

を筋注したところ，妊娠4～11週群にP産生の増加傾

向，17－OllP産生の増加（P－e，01）を認めた。

　17－OHPの主要産生源は黄体と考えられてお吻，

また，絨毛組織除去後のホルモン産生源には妊娠黄体

が関与する。この成績から，妊娠初期の妊娠維持に影

響を及ぼす妊娠黄体のfUT・cti・nal　Iife　SPItl・は，妊

娠ll週頃までと推定しうる直接II勺な証拠を得た。

　われわれが1972年から1980年の9年間に実施し

た各種のclonliphe　t1　e擦法｛・⊂よる排卵と妊娠成立に

関して報告する、っ対象は不妊外来に於いて受診した婦

人のうち、軽症排卵障害と診断さJt’1たものである（一）し

かし一部は中枢性の第2度無月経も含まJhているc－）排

卵障害はBBTなどから無排卵周期症と無月経に分類し、

さらに無排卵周期症は散発性と持続性に細分した，）ま

た無月経1・iP「ogester⑪ne　5（：）m9の筋汽三、　または

llnnestrogenlc－・progestogenの経口投与で消

退出血が発来したものは第1度無月経としたocroml－

pheneの投与方法は消退出血または月経門始第5Hよ

り［日　50mg、5日間投与を行い、これに無反応のと

きは段階的に増眉1しゾヒ、、1HlbOmg、5日間投‘∫を連

続：S周期行っても排卵しないものはclOiniphene無

効例とした、、無効例にはcIorniphene－hCG療法、

prednisolotle－clomlphelle療法、　pred：1iso－

lone－clomlph　（・　ne－hCG療法の順に治療を進めた。

また同プロラクチン［（IL症のうちbromocriptlne単

独無効例にはbr‘川〕【｝・crlptll1　c・　－clonliph〔・ne療法

を行った（）clomlphelleeYl．独療t？は536例中447例

N83．4％に排卵が誘発され、そのうち208例に妊娠

が成立した，）排卵率は障害の程度が高くなるほど低ト

したが、排卵症例に対する妊娠率は41．6～51．4％と

ほぼ一定した。c1〔，mlphene－hCG療法の排卵率は

71．7％であったが、妊娠成立は15例、妊娠率は17．4

　％と低率であったop　r－　ednisolOtle－elo・rll　1phe－

ne療法は90例中68例、77。4％に排卵が起こり、

32例に妊娠がみられたcりまたprednlsolOtle－clo－
mlph。ne－hCG療・去1ま36例中27例に耕卵力｛誘発さ才［

たが、妊娠成立は6例のみであった〔、一方bl’〔01rlocr　1－

ptltl　c・　－clOMlpheli　t・療法では8例中6例に排卵が

起こり、3例に妊娠が成立した。各種のclOMlphe　ii　（L

療去のilll複例をll周整すると、治療症例は545例であり、

そのうち516例、94．7％の高率に排卵が誘発され、
？．・66例に妊娠の成立をみた、、妊娠率は投与症例に対し

48、8％、排卵拍例に対し5L6％と極vて良好であ「
｛一一11

‘
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　多獲胞卵巣症候群と高プロラクチン血1！

一 と　くに排卵一妊娠管理上の問題点一

　　　　秋出大学医学部　産婦人科学教室

　　　　　　福島峰子　　太出博孝

174てんかん合併妊娠の間緊皇点と児の予後についての

　　検討

東京大学医学部産婦人科学教室

荻野満春，佐藤孝道，水野旺彦，坂元正

■

L

　多嚢胞卵果症候群は排卵陣害による不靴の原因疾感

としてsu度が高い。しかも内弁泌学的に特異な病態を

示し、その半数はクロミフエンによく反応するが残bは擬

状ウ」除術が奏効寸る。しPし趨・状切除後不徽のま＼だ

と再発が多いoすなわち同極な卵集病態を繰9返すo

更には病態が逸行するなど間親である。また本症候群

に比較的高率に高プロラクチン血症を合併すIJ　LIそのこと

は排卵誘発に際し、また雌翠雇した場合も管埋上問題と

なるo

　私共の不et　sリニークで過」kご沖間、幽蒋診断で多

嚢胞卵巣e：候群の妓診をあv｝　iこ96例中4二1例L4　aワ

％）にクルドスコピーで肉瞑的並びに粗織学的に確診

を得た。　そのうち峰契状切除術後甦ψ良した34例（8ag

％）ucつveて横討した。

　血中プ・・ラクチンの正常範囲を肋努・／ne以下・

25－35幣扁纏界鰍・それ以上Xt　l　ttiとする

と、それら修娠例中、境界領域6例、rl尋値8例、註

14例〔40％ノが血中プロラクチン値異常であつた。

　そのうち・同一症例が繰b返したものも會めて6回

の流産、1例の多舵肚娠（4雁）、3回の卵果過剰刺

激症候群があつた。

　したがつて本症候翫で血中プロラクチン高値のtt）

では排卵誘発法など治療法e選択に際し薬物療法より

出来るだけヰ契伏舅隊術kどを優先さし（その際クルド

Xコピ…下に行えば再発時繰り返し実施し易ve利点が

ある｝そのft、必要に応じてプロモクリプチンなどで

プロラクチン分泌を揮制し、それでも誹灘誘発が出来

ない蕗、クr）ミ7エン、H1’（｝－HOGなど誘発法を加え

その際もpm・巣過剰刺激症候群・？多筋捗娠発生に・t意を

要’・〉ど・．

　また、卵夷過剰刺激癌候m…：：郵psに蝕4辰オ成，』して

いる時に多いことも問駒である。そして高プロラクチン

血症が合併していると糞娠しても流産率が高いのでそ

の管埋には充分庄意すべきである。

（目的）てんかん¢t，妊娠可能年令に初発することが多

〈，抗てんかん剤による治療を必要とするが，妊娠中の

管理のあり方については，なお・未解明の点がある，，本研

究では．妊娠中のてんかんの管理と抗てんかん剤が母体

旋ひ胎児に及ぼす影響につL・・て検討した、，（対象）過去

12年間に，当科で取り扱った妊娠12週以降のてんかん合

併妊娠23例について検討した，その内訳は，抗てんかん

剤服用21例．非服用2例であるn（結果〉（1）母体での問

題：非服用群では，全例妊娠過中に発作を認めなかった。

服用群では，3例で妊娠初期に発作がみられた。また，

他の7例では中期，後期に発作が認められた、Jこの7例

のうちの2例で，血中の葵剤濃度を測定したところ，DP

H　（diphenylhydantoin　）5．0μ9／初以下，PB〔phenobarb

ita））平均20．0μ9／認（至適濃度20．0μ9／沈ので，DPH

は至適濃度（10μ9／泌〉より著しく低値であった。また。

服用群の5例（2　3．8％）に「il赤芽球性貧血が認められた。

（2）児の問題：服用群で妊娠初．期σこ頻回のgrand　mal型

の発作をおこした1例（4．8％｝に，rl蓋裂ftどの奇形を

認めた、，他の1例では，薪生児に血液凝固障害レ⊂よると

思われる肝被膜ド【虹腫を認めた、，また，服用群の1例で

は晒帯rrlLのPTは16．6％，fibrnogenは93mg／dぞと・易嚢固障

害が疑われたが．vitamin　Kの投．与により大事に至らな

かった1，なお・，PB服用群の全例に，Icterometer’C’3，0

以ヒの生理的黄疽を認めなかった。（考案）DPH服用て

んかんfrf；1妊婦の巨赤芽球性t”z　lllLあるいは児の奇形の問

題1（ほ，DPHが関係しているとされるが，前者に対して

は雫峻剤の投与に↓二る予防が，藁た後者に対しては薬剤

のlln中／尉ンニ則寵にいりDPH投与后を調節L，とくに妊娠

初期の発作冷抑制『1一ることが市要であると考えら台た1、

児に’1～・ける1（［L液疑固障’，Lrlてついては，PB匠よる内因性・疑

固因イのr／：生阻害力1原因とさ一一て．t・・り、　vitamin　Kの

1’・防的投与のk効性カヨ示1唆された，，

一
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175羊膜披細胞の形態学的研究 176雄マ・・尿中の春機繭促進・エ・モンの同定

東海大学医学部産科婦人科学教室

林茂興，藪田ゆき子，大和竜夫，林茂一郎，

佐橋徹，塩塚幸彦，小林一夫

岡山大学農学部家畜繁殖学教室

西村和彦，藤谷泰裕，内海恭三，湯原正高
㌧

燭

　羊膜上皮は単なる被覆上皮ではなく，羊水産生への関

与等，妊娠維持の為様々な作用を行なっていると考えら

れるが，その詳細は未だ解明されていないようである。

我々は，この羊膜上皮の妊娠現象における機能的意義の

解明を目的として，まず第一段階として，今回は，妊娠

週数別に羊膜の形態学的検索を行ったので報告する。

〔検索対象〕人工妊娠中絶例，流早産例，正期産例より

得られた妊娠16週より妊娠41週の卵膜23例を検索

対象とし胎盤部羊膜上皮と被包部羊膜ヒ皮に別け検索を

行った。

〔検索方法〕光顕的には，10％中性ホルマリン固定，又

はカルノア氏液固定を行ない．H．E染色，　Azan染色，

鍍銀染色，PAS染色，　Alcian－・Blue染色，　Met　hyl　green

pyr。ntn（MGP）染色を行なった。また透過型電顕の観察

は，2％グノレタールアルデヒド及び1％オスミウム酸の二

重固定を行ないEp。n包埋を行った。また一部は2％グ

ルタールアルデヒド及び1％オスミウム酸による重固

定後，臨界点乾燥，白金蒸着を行ない走査型電顕による

検索を行なった。

〔結果〕羊膜L皮は，方形より長方形を呈する一一層のL

皮細胞により形成され，妊娠週数による変化はあまり顕

らかでないが胎盤部羊膜では被包部羊膜より被覆L皮の

性格を示す構造が認められた。MGP染色では共に細胞

質に強い染色性が認められRNAの存在と蛋自合成能の

旺盛なことが推定された。

　電顕による検索では粗面小包体がよく発達しゴルジ装

置，糸粒体も顕らかであり，さらにsm・llvesicleが多

数存在した。Sm・！lvesicIeが細胞膜遊離縁及び基底

膜側で細胞膜と融合するreverse　prnocytOSIsの所見が

認められ羊膜腔及び卵膜緻密層へ向っての分泌活動の存

在が推定された。また細胞質内には多数のmtcro　f1　bril

が存在し，基底膜方向へのmicrOfib・ilの排出を行っ

ているかの如き所見も認められ羊膜上皮細胞の複雑な機

能が推定された。

　成熟雄マウスの尿中には幼若雌マウスの春機発動を促

進するPheromoneが存在するということが示されている。

しかしながらこれまでこのPheromoneの分離同定は成功

していない、，我々もこのPheromoneの分離同定を目的と

して実験を進め，低分子アミンにPheromone活性がある

ことを示した。本研究では成熟雄マウス尿アミンとPhe－

romone活性がないことが示されている去勢マウスのそ

れとをガスクロマトグラフィーにより比較し，成熟雄尿

特有なピークをガスクロマト質量分析器にかけ同定した。

そして同定された雄特有な二つの物質について生物検定

を行なった。

　ICR系雄マウス尿を透析により低分子画分を得，そ

れをイオン交換樹脂（Amber　l　i　te　120）によりイオン分画

した。低分子陽イオン画分をpH　8．5で二塩化メチレンに

よって抽出し，それらをすぐに塩酸塩にした。塩酸塩に

NaOHを加え揮発する気体をガスクロマトグラフィーに

かけた。雄にのみ特有なピークはJEOD，JMSD－300

Mass　Spectrometerにかけた。同定されたイソブチルア

ミンとイソアミルアミンのフェロモン性の生物検定は21

日令で離乳したICR系幼若雌マウスにそれぞれの標品

あるいは二つの混合標品の臭気を嗅がせ，蒸留水あるい

は成熟雄尿の臭気にさらしたものと比較することによっ

て行なった。Pheromone活性は雌の膣開口とその後の膣

スメア像観察によって調べた。

　ガスクロマトグラフィーによって去勢雄マウスに比べ

成熟雄マウスに特異的なピークは保持時悶5分10秒と11

分35秒に現われた。前のピークのマススペクトルに親ピ

ー
クが％73の他，・4　1，30（％）等が現われた，、後のピーク

に親ピーク髪87の他に，70，55，41，30（．z）等が現われ

た。これらはそれぞれイソブチルアミンと，イソアミル

アミンの標品のマススペクトルと一致し，ガスクロマト

グラフィーの保持時間とも一・致した。以上のことから成

熟雄尿中の特異的アミンがイソブチルアミンとイソアミ

ルアミンであることが判明した。それぞれの標品とそれ

らの混Aの臭気にさらした雌マウスの初回膣発情日令は，

イソブチルアミン28．5，イソアミルアミン29．0，混合26．7

で対照水区35．8に比べてれそれ春機発動が促進された。
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177不繍人におけるsexual　dy・t’ul’cti°n 178階的イ痔テンスの鹸ca，。。h。1。m・ne礪す

る検討

f

東邦大学大森病院産婦人科
　百瀬和夫　　久保春海

聖マリアンナ医科大学泌尿器科学教室

　長田　尚夫，井」二　武夫

、

炉

　東邦大学リプロダクション外来で，アンケート法

により集計した不妊婦人236例について，sexual

dysfunction　の有無を調べた。

　性生活に“充分満足している”と答えた127例

（no　dysfunction　group），①性交痛がある，②快感

がない，③不満などと答えた109例（dysfmction

group）にわけた。

　sexual　dvstunctionが不妊婦人の236例中109例

46．2％の高率に認められたが，これらの大部分は，

外来受診時にdyspareLmia，frigidityについて訴えて

はし、なカ1った∩

　患者の年令，不妊期間，初経年令，当時の性知識，

性教育，性行為について知った年令，その時の印象

については，no　dysf，群とdysf．群で全く差がなか

ったQ

　性知識の情報源やうけた感じについても，両群で

著しい違いはなく，自慰の経験率も44．O％：462％で

差はないが，これに対して自己嫌悪や欲求不満を抱

くものがdysf．群で高率であった。

　初交の相手が現在の夫ではなかった率は，dvsf．

群でやや高く（39．8％），他人との性体験が現在の

結婚生活における性的d｝・sfLmc　t　i　Ollの原因になってい

る可能性がある。しかし婚前に性体験をもったこと

に“こだわりを感じていない”ものが約3分の2で，

両群に差はみられない。

　性交回数はdvsf．群で少ないものが多かった。性

行為に苦痛または不満を伴なうため，必然的に性交

の機会が減るためであろう。性交の時期や体位に夫

の協力がえられないものがdysL群でやや高率であ
った。

　236例で1三要閃jへ別にSeXUal　dVSfしIICtiOnの頻度を

しらべたところでは，著しい差はなかったが，男性

因f・では58．3％と最高率であり，ついで卵管，卵巣

因子における52．5％，51．〔〕％であり，通常の検査で

は重大な不妊因Jlの認められなかった，いわゆる機

能陸不妊では，38．4％と低率であった。

　男子性機能は，生理学的には自律神経系，内分泌系

が関与しており，心理学的には性的興奮や精神的不安

などの情動が関与している、両者の関連性については

いまだ十分に解明さねていない、

　自律神経は性器，副性器のtf且管や分泌腺の働きを支

配している。今回は機能的インポテンスにおける交感

神経系機能の関与を解明する目的で，この患者の血漿

catecholamine濃磨について検索した一

　対象は聖マリアンナ医大病院泌尿器科外来を受診し

たインポテンス患者で，このうち視覚性的刺戟を与え

て険墓サーモグラフィー一検査を行ない，陰茎温の上昇

をみた機能的インインポテンス（器質的原因が認めら

れていても機能的勇因が高いものも含む）12例である、

対照として，健康人25例のほかに，陰茎サーモグラフ

ィーで視覚性的刺戟に反応しなかったインポテンス6

例と比較した，

　血漿eateeholamine測定法は，COMrを用いた酵素

アイソトープ法によって行った。その詳細は第54回

日本内分泌学会総会（昭和56年6月）に齢いて発表

しft、

　30分闘の安静臥位にお・ける健康人の血漿

catecholamine濃度は，　norepinephrine　277±117

pg／m6，epinephrine48　i　llpg／mぎ，　dopamine　30

＋25pg／meであった．機能的インポテンス患者での

’F均f直は，　norepinephrine　187．8pg／mt’，epinephrine

52．l　pg／me．dopamine49．8　pg／m4であった、

蔑た．臥位から立位への体L変換にともなう血漿

catecholamine濃度の変動について検討した成績をあ

わせて報告する
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179
　体貢減少性無月経、無排卵に関する考察

180
tUD　20年

富田県立中央病院　産婦人科
〔〕舘野政也、北川テ1乾彦、林　義則、舌野　徹

中ILワ根敬一、南　幹雄、舟坂雅春

東京電力病陽
　根　本　　謙

大田原赤卜字病院．

　村　山　　茂 Ψ

r

　若年者にみられる無月経の中で以前神経性食思、不振

症といわれ、最近は高慶の体重減少と無月経を伴うこ

とから体重減少性無，月経といわれる疾．患が移くなった

感がある1）我々は過去2年間に8例の患者を経験した

のを以下報告するo患各の内訳は10代5例、20代

5例である。先づ患者は全例共体重減少がはなはだし、

く、約6ケ月以内に10～25kgの体重減少を認め、

同時に無月経を認めている、）

　患者の一1三訴は無月経である○田・Tは一凸相性11象温相で

殆んどの症例は第2慶無月経であるt）またJll1消／・劉、

およびL．Hは薯明な低値を承し、，H－R｝比鯨tは

殆んどの例がPoOr　responseを示し、　i’rOlacLiri　itl’fも

低伯を示していたn

　患者の性格は一般に頑固な者が多く1徹低Lた摂食

あるいは食後咽ゴ自刺激による強制的な嘔叫を行なって

おり、したがって体重減少も短時日のうちにその目的

を達してお・り、その後は貧血、倦怠感、メマイなどが

出現し、食欲がなくなるという悪循環をくり返してい

るo我々は本症に対し、先づ中心静脈による高カロリ

ー 輸液を行ない、体重減少を快優させる治療を行ない

或る程度の目的を達しているが、しかし月経は発来せ

ず、F訓、　iHは低値を示しL卜Fli　t鮒tでも依然
としてPoClr　responseをiili’してお・り、無月経は

irreversibleではないかと考えられた○これら8例

について計討を加え報告したいと思％

　lUDについては従来各種1UDの有効率の比較，

挿入中の妊娠，脱出，穿孔，感染，1出i血等の陪害、副

伯用，IUDの臼用機序，金属或は塾斉l！の附加と有効

呼’の関係等が論ぜら才1て来た。然し各病院に於て挿入

：，KtlたIUDの経渦、特に疲紬の比較に必嬰といわれ

ろティーツエの牛命表を用いた！〈臨の観察け殆んど召

われてい左いc，現在の日本の家族計ilの傾向rLして

30t’前後に分娩を終了1、、45手’以後の閉経迄避妊を

frうというパターンを21，　Keると、各種僻を1法Cl）続期使

用の可吾についての考察が必鰐である。残々はlUD

硬用20　・i1『に及びこれまでイ・学会に於ても駆その使明hi〔

r↓を発メLてきたが、（昭和50年、546例1（つレー・て報

｛1，　｝今1　こ一tl　らを含め’（1｝召干036年よ　りll召禾1】55身・V’（J［・

沼）20年間のii｝例について考察を行・たので荘とめて報

・lt］し｝そし、∩
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181彬の殺精例によ研難の抑’nt“に関する

　　　　基礎的検討とその臨床へのacceptab日ityに

　　　　ついて
　　　　　11」形大学医学部産科婦人科学教室

　　　　　金子　尚仁，小田　隆晴，川越慎之助，

　　　　　広井　IE彦

182和脚轍塒陣ける
　　　glycosylated　hemoglobinの動態

聖マリアンナ医科大学　産婦人科

矢吹　寛，石井明治，林　方也，浜田　宏

～

　〔目的〕

　局所にて精臼こ直接作用し妊孕性を抑制する殺精f剤

には種々の薬剤が検討されて来ているが，その効果，副

作用，臨床応用の面からみると必ずしも確立されていな

い。そこでll種類の化含物につきinvitroで殺精子作

用を検討しその臨床的効果につき検討した。

　〔方法〕

　1）in　vitroにおける研究：11種類の殺精子剤につ

きO．　98～1，000μg・fm（の濃度で37℃にて精子と共

　　　　　　　　　　　サに10秒～120分間インキュベーションし，pH6．0

～
8．0の間で精子の運動率とそのqualityを指標とし殺

精r作用についての影響を観察した。

　Din　vivoにおける研究：最も殺精子効果の強かった

nonoxynol－9（N－0－9）含有のvagina且sponge
（t］・i’ethane製）を20名の婦人の膣内に挿入しN－09

の徐放率とその殺精子効果につき検討した。

　〔結果〕

　1）N－0－9（N－32）は15．　6／t9／／m6の低濃度で精子

はnon－progressiveとなり31．2μg／mt’の濃度で完全に

不動化したが，hexanaL，　sapindus，　quininc，　cytocha量asin

等の殺精子効果は弱かった。インキュベーション時間の

検討では，殺精1一効果は30秒以内の短時間で発生し，

pHの検討では，7．8で最も精子の不動化が妨げられた。

　2）臨床面ではvaginal　sponge（N－0－9　115　Omg含

有）よりの徐放率は非性交群で41　8．4mg／day（N－10），

性交群で604．2mg　day（N－一一　1　O）で殺精ヂ作用は強力で

臨床応用は可能と思われた。

　〔考案〕

　ll種類の殺精チ剤の効果をmvitroにおいて定量的，

経時的，生化学的に検討し，N－0－9含有spongeは臨床面

への応用の可能性が強いことを示唆した。

　合成性steroid剤投与時の糖代謝を中心とした

変化に関連して，近年耐糖能異常を示す指標の一つ

とされる赤血球hemoglobin（Hb）中の

fastminor　component　A，，とく1てAlcにつ
いての動態を検索した・HbAi，Aia十b，　A，Cに

gabbeyらの方法に準じたイオン交換chromatography

により行ない，あわせて5090GTTを含む空腹時血

糖，IRI，TG，　FFAを測定した。対象は，

norethisterone　2冊9およびmestrano10．1m9

合剤を5～120周期投一与した30例と対照34例で
ある。

　controlのHbH】は6．7±O．6，Alcは4．3±

o．7％であったが，pill投与例ではその値の変動

が大で各々7，1±1，3，5．4±1．1％であった・血

糖値との相関は0．54，GTT曲線の示す面積ΣBS

との相関は0，69と高く，さらにA，cの変動が持続

性をみることから過去50日間，100日間の平均

血糖値との相関を比較すると50日，検査時，100

日の順に高い値を示した。IRI　patternとは関

連がみられたが，TG，　FFAとの相関は低い。GTT

pattern別の観察では正常型40％，境界型25％

糖尿病型35％が示されたが，A，，Aic値は糖尿病

型，境界型の順に有意の高値がみられた。しかし

GTT正常型ではむしろ低値がみられ，ΣBCの等し

い非妊婦糖尿病，糖尿病軒婦，pill投与糖尿病型

の比較では妊婦およびpill群で低値が示されたこ

とから，性steroid増加を因子とした代償抑制機

構の存在が示唆された）AIAIc値間の相関は0．94

であったが，最近検索されているAla＋bと関連し

てAiC／A1の比を観察すると糖尿病型ではその値

が上昇し，その回帰直線の勾配は，対照6s“よび正常

妊婦より高く，非妊婦糖尿病，糖尿病妊婦より低い

が，gestational　diabetesとはほぼ等しい様

相が認められ，内因および外因の性steroid増加
という観点から興味ある所見と考えられる。
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183・ルアド・ナ・ン囎洗浄法 184rT・b・1・・c・P・の醗とその臨応用」

名占屋大学　泌尿器科

成田晴紀　三宅弘治三矢英輔
　　　　　慶慮義塾大学産婦人科学教室

　　　　　永田哲朗，　河上征治，　末光博雄，
森定　優，　飯塚理八，

（

　男子の不妊手術の1つに精管切除術があるが、この方

法の問題点として、術後ただちに不妊にならないという

ことがある。このため術後、妊娠の可能性と不安もさけ

ることは出来ない。

　今回、我々はこの問題を解決すべく、ノルアドレナリ

ンの術中精管遠位洗浄法を9名の男性に施行したので報

告する。年令は31才から43才で、平均35．4才であ

った。ノルアドレナ1Jンの濃度は1μg／御と10μ齢4～

で左右lO　ntfづっ、精管切除される前に遠位精管に注入

した。術後すぐに、尿検査を行い尿中精子数を算定した。

無沈渣で400倍率にて平均2．4の精子を認めた。次に

術後、無精子となるまでの射精回数は、4回から8回で、

平均6．3回であった。

　術直後からの不妊という結果には至らなかったが、ノ

ルアドレナOンの精管内注入にてある程度の精子流出が

認められ、精管内精子輸送を研究するにあたり、重要な

所見が得られたと考える、，

　卵管因子による不妊症の治療は卵管形成術、特に

Microsurgeryを導入することによつて、手術の成功率

を高めつつある。しかし、妊娠成功率は報告によつてま

ちまちであり、これは単にTechniqueの問題だけでは説

明できないように思われる。卵管の閉塞部位および卵管

内腔の形態学的異常を正確に把握する事が、現血行なわ

れている卵管形成術の効果を高率ならしむるために必要

である。

　そこで我々は、直接卵管内腔を観察することによつて、

（1）卵管通過障害の部位齢よび卵管形成術に於る適切な

卵管の切除範囲の決定、（2）卵管内腔の拡大状態、浸出

液の奮無、内面の映像とその組織像の関連性を追求する

目的で、直径1．8mmのfiberscope（卵管内視鏡Tuba－

1（エsc叫）〔’）をオリンパス社と共同開発し、若干の写真撮

　二ができたので、ここに報告する。

　Tuba　loscopeほ巾径1，8mm、直視型のflberscopeに

て約5500本のfibeT’を内包し、2～5倍の拡大力を

有する、，これを卵管釆より挿入し生食あるいはテキスト

ランア0にて灌流しながら、以下の症例を比較観察した。

（1）正常卵管内腔と卵管溜水腫の卵管釆から子宮卵管

角にかけての比軟

（2｝卵管狭部閉塞部

（5）卵管内に浸出液が存在する症例

　また、子宮内腔より特注アダプターにてSc叩eを誘導

し子宮卵管角も観察してみた。

　なを、子宮卵管角よb間質部を通しての操作は内径

1．0㎜以下の間質部では訓mum｛111cに挿入することが

不可能と思われるので行つていない，

■
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185自動通水システムの開発 186子酬妊娠（z・ew・…Kて手術操作を行つた症guの検討

　（1976－　1980）

つ

九州大学温泉治療学研究所

是永迫夫

門田　徹

川崎市立川崎病院

関　賢一，蛯原照男，宮本尚彦，白井英一郎

長田　宏，岩田嘉行，林　　茂

噸

9

　外来での検査デ　タを数値化することはデータ処理

面で重要である・通水は不妊患者治療および卵管機能

解析の重要手段の・つと考えられているt・処理法の…

つとして平均圧測定詮よび定性的パターン分類が行な

われてはいるがプラニメー一一ター等を使一・て計測するの

は煩雑であり時に正確さを欠くことがある。②患者に

当日、数量的に説明することは日常診療上不Flr能であ

る。③消毒の為、圧感受部の着脱をくりかえすと、時

に比例定数に問題が生じる。これらの欠点を除くため

には①外来に設置できる小型のものである…1多機能

は有しない。（多機能システムは日常診療にはかえ一1

て不便である）f31ある程度の計算処理能力をもつ，，　il

開発システムである　以一E医師側からもある程度ハー

ドfソフトに介入できるシステムを開発する必要があ

る、・以上の点で最近発達したマイクUコンピュータ

チ・プは手軽に利用できると思われる・

　今回、特にPの点に重点をお・いたためシステムの設

計f乍製を当科で行な一・た。ePUとしてはZ80を使用

した、・通水時間は5分とし8ビ・卜　「ノ変換器を用い

1／3秒毎に9DO個のデータをサンプリングし、その

後計算処理し一一部にデータ補正を加えたn医師、患者

よりの情報はビソトチェノク法によった。今回1ur一機

のコントロール部としては1定イ通水後自動的に停1ヒ

しデータをプリン1・アウトする。②患者側より通水器

をLLめることも可能でありその後再スタートかデータ

出〃かを選択できる。’これら機器停止時はブザ　に

て医師が感知できる。デー一タとしては」’サンプリング

数、②平均値、③最大値、最大値のでた時間、最大f直

、個数等であるが当科におけるパターン分類も符号化

して出力することも口∫能である。

　正常成熟児を得ることが究極の目的である妊娠の初期

に、下腹痛、出血などを主症状とする切迫流産、子宮外

妊娠（以下外妊）などは、妊婦と同時に医師にとつても

慎重な経過観察を要する疾患であるoとくに外妊は手術

操作が必要である関係上、典型的なものを除きその診断に

ついては十分な配慮が必要であるo

　今回、我々は当科に於て昭和5ユ年より昭和55年の5年

間に外妊の疑いにて手術操作を行つた症例につき、統計

的考察を試みた0

　5年間に於ける全症例274例のうち、外妊は152例

（5亀5％）であD、症状その他から即開腹手術にふみき

つたものは84例（55．3°／・♪、腹膣鏡検査による診断を行

つた後、処置したものは68例（必．7％）であつたQ部位

別では卵管妊娠がUS3例（87．5％，と圧倒的に多く、間

質部妊娠8例、陳旧性外妊6例、卵巣妊娠4例、腹膣妊

娠1例がみられた。

　外妊以外の症例では卵巣出血21例（56．6％入卵巣腫

瘍8例（21．6°／・，が多く、5例の双角子宮妊娠も認めら

れた0

　274例中171例（　62．　40／，♪　VC腹腔鏡検査が行われ、外

妊はその内の68例（39．8％，であつたQまた、腹膣鏡後

開腹手術を要したものは、合計85例（49．7％）であつた

が、86例（5Q．3％、全体の31．4％）は、腹盗鏡検査の

結果、開腹の必要を認めず、放置または腹膣鏡下の処置で

こと左きを得たoこのように腹膣鏡検査を行うことによ

り不必要な開腹手術を減少させ、患老に対し過度の侵襲

をさけることが出来る。

　急を要する手術としては、その他有茎腫瘍茎捻転34例、

骨盤腹膜炎などによる排膿ドレナージ処置19例、尿路閉

塞などの尿管皮膚移植、尿管吻合コ2例などが有るが、外

妊類似疾患が圧倒的多数を占めていたQ
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投　稿　規　定

1．本誌掲載の論文は，特別の場合を除き，会員のも

　のに限る．

2．原稿は，本会の目的に関連のある綜説，原著，論

　説，臨床報告，内外文献紹介，学会記事、その他で，

　原則として未発表のものに限る，

3．1論史は，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，ゲフルスペース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纏め，符号を記

　人しかっ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．雑誌の揚合

　　　　著者名：魎名，誌名，巻数：頁数，年次

　原則として，特に原薯の場合は著者名を全員あげ

　る．

　誌名は規定または慣川の略字に従うこと．特に号数

　を必要とする揚合は．巻数と頁数との間に入れて括

　弧で囲む．すなわち

　著者名：題名，誌名，巻数（号数）：頁数，年次

例1．Kilbourne．　N．　J．：　Varicose　velns　of　preg．

　　nancy．　Amer．　J．（⊃bstet．　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刮的観察，日

　　不妊誌，4：13．1959

　3．中島精，中村正六，角田英昭：人工妊娠中絶と

　　々壬孕性，　日Z「く女壬言志，　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L　Rovinsky，　J．　J，、　and　Guttmacher，　A．　F．：

　　Medical．　Surgical　and　Gynecological　Compli．

　　cations　of　Pregnancy，　ed　2：p68，　Ba】timore，

　　Wij）iams＆Wilklns　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揚合は，受イ・j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

　費は登額著者負担としかつ特別掲載料を納付する．

IL掲載の原稿に対しては，別冊30部を贈呈する．（但

　し，lhに費用を要した場合は，そび）一一部を著者負担

　とすることがある）

　それ以上を必要とする場合は，原稿に総別川部数を

　朱書すること・30部を越す分についての実費は？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　「li務所宛とする．

電

1．

2．

3．

4．

5．

編集会議からのお知らせ

超過貢は全文刷り上りで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一号に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Hを論文の末尾に掲載する．

　　　日本不妊学会雑誌　26巻4号
田召可…056　［　9Jj　25　日　　lI］　届【j

昭和56｛11｛｝月

原

村

東東都品川区1二大崎3－12－15

一 ツ橋印刷株式会社
東3∫〔都品川区ヒ大崎3－12－15

祉団法人　日本不妊学会
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
　　　Tel（03）267－4635
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