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第46回日本不妊学会総会および学術講演会

　　　　　　　　　（第3回予告）
㌻

　下記により第46回日本不妊学会総会および学術講演会を開催いたしますので多数の方々がご

参加下さいますようお願い申し上げます．

■
1．期　日　平成13年ll月7日（水）幹事会，理事会

　　　　　　　　　　　　8日（木）学術講演会，評議員会，総会，総懇親会

　　　　　　　　　　　　9日（金）学術講演会

皿．会場京王プラザホテル

　　　　　　〒160－8330　東京都西新宿2－2－1

　　　　　TEL：03－3344D111
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皿．学術講演会予告：

招請講演

　　1）Stimulation　protocols　for　IVF：GnRH　agonists　vs　antagonists

　　　演者：Suheil　J．　Muasher，　MD．

　　　　　　（Professor，　Department　of　Obstetrics　and　Gynecology，　Eastern　Virginia　Medical

　　　　　　School，　Norfolk，　U．S．A．）

　　　座長：青野　敏博（徳島大学医学部産婦人科教授）

　　2）IGF　and　reproduction

　　　演者：Linda　C．　Giudice，　MD．

　　　　　　（Professor，　Department　of　Obstetrics　and　Gynecology，　Center　for　Research　on

　　　　　　Women’s　Health　and　Reproductive　Medicine　，　Stanford　University　School　of

　　　　　　Medicine，　Stanford，　U．S．A．）

　　　座長：岩下　光利（杏林大学医学部産婦人科教授）

　　3）The　current　status　of　ART　in　Taiwan

　　　演者：黄　　國恩（長庚大学婦産科教授，高雄，中華民国（台湾））

　　　座長：玉舎　輝彦（岐阜大学医学部産婦人科教授）

毎

特別講演

　脳死出産におもう

　　演者：竹内　一夫（杏林大学名誉教授）

　　座長：飯塚　理八（慶磨義塾大学名誉教授）
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教育講演

　1）勃起障害

　　演者：石井　延久（東邦大学医学部第1泌尿器科教授）

　　座長：奥山　明彦（大阪大学大学院医学系研究科器官制御外科教授）

　2）卵巣に発現誘導される分化関連物質とその生理的意義

　　演者：藤原　　浩（京都大学大学院医学研究科産婦人科講師）

　　座長：石川　睦男（旭川医科大学産婦人科教授）

　3）精子の受精能について

　　演者：平田　修司（山梨医科大学産婦人科講師）

　　座長：永田　行博（鹿児島大学医学部産婦人科教授）

　4）卵成熟と着床におけるプロラクチンの生理学的意義

　　演者：神野　正雄（杏林大学医学部産婦人科助教授）

　　座長：星合　　昊（近畿大学医学部産婦人科教授）

夢

シンポジウム

　1．着床現象を司る役者たち

　　座長：神崎　秀陽（関西医科大学産婦人科教授）

　　演者：

　　　1）子宮内膜とシグナル分子

　　　　　丸山　哲夫（慶慮義塾大学医学部産婦人科助手）

　　　2）着床期子宮内膜における活性酸素とその消去系

　　　　　杉野　法広（山口大学医学部生殖・発達・感染医科学講師）

　　　3）着床期に誘導される子宮内膜一胚の相互作用関連物質の分子生物学的解析

　　　　　巽　啓司（京都大学医学部婦人科産科助手）

　　　4）血管作動性生理活性物質と着床

　　　　　久保田俊郎（東京医科歯科大学大学院医歯学総合研究科生殖機能協関学助教授）

　　　5）着床におけるインテグリンの生理学的意義

　　　　　塩川　滋達（杏林大学医学部産婦人科講師）

　2．卵巣機能と局所生理活性物質

　　座長：堤　　　治（東京大学医学部附属病院分院産婦人科教授）

　　演者：

　　　1）黄体機能と局所循環の調節

　　　　　大須賀　穣（東京大学医学部産婦人科助手）

　　　2）HGFと卵巣機能

　　　　　原田　　省（鳥取大学医学部産婦人科講師）

　　　3）卵巣機能とVEGF

　　　　　矢本　希夫（和歌山県立医科大学産婦人科助教授）

　　　4）ゴナドトロピンレセプターの発現調節に関与する局所因子
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　　中村　和人（群馬大学医学部産婦人科助手）

5）IGF－IGFBPと卵胞発育

　　安藤　　索（杏林大学医学部産婦人科講師）
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ワークショップ

　1．不妊カウンセリング　ーケアの医療学一

　　座長：佐藤　孝道（虎ノ門病院産婦人科部長（4月より聖路加国際病院産婦人科部長））

　　演者：

　　1）不妊心理とカウンセリング

　　　　赤城　恵子（日本家族計画協会リプロ・ヘルス推進事業本部カウンセラー）

　　2）カウンセリングと「認知」への働きかけ

　　　　大野　　裕（慶磨義塾大学医学部精神神経科講師）

　　3）チーム医療としての不妊治療

　　　　福田貴美子（蔵本ウィメンズクリニック婦長）

　　4）エンブリオロジストの立場から

　　　　荒木　康久（高度生殖医療技術研究所所長）

2．ICSIと精子形成の分子生物学

　座長：伊藤　晴夫（千葉大学医学部泌尿器科教授）

　　　　三浦　一陽（東邦大学医学部第1泌尿器科教授）

　演者：

　　1）男性不妊におけるICSIの役割

　　　　吉田　　淳（東邦大学医学部第1泌尿器科講師）

　　2）造精機能にかかわる遺伝子

　　　　鈴木　啓悦（千葉大学医学部泌尿器科助手）

　　3）精細胞特異発現遺伝子とICSI

　　　　松宮　清美（大阪大学大学院医学系研究科器官制御外科講師）

　　4）クラインフェルター症候群に対するTESE・ICSI

　　　　山本　泰久（鳥取大学医学部泌尿器科助手）

　　5）先天性両側精管欠損症患者に対するICSIの問題点

　　　　岡田　　弘（神戸大学医学部泌尿器科講師）

3．家畜繁殖分野での最近の話題

　座長：入谷　　明（近畿大学生物理工学部学部長）

　演者：

　　1）霊長類での顕微授精

　　　　細井　美彦（近畿大学生物理工学部遺伝子工学科助教授）

　　2）卵母細胞の体外発育一体外成熟

　　　　宮野　　隆（神戸大学農学部応用動物学科助教授）

　　3）卵細胞と初期胚の凍結保存



　　葛西孫三郎（高知大学農学部生物資源科学科教授）

4）ウシにおける体細胞クローニングのめざすもの

　　今井　　裕（京都大学大学院農学研究科動物生殖生理学教授）

V．一般演題募集要項

　　今年度より，インターネットを利用したオンラインによる演題応募のみといたします．時代の

　　趨勢を鑑みインターネットを利用したオンラインによる演題応募に御理解のほどをお願いい

　　たします．

　1．申込締切日および申込先

　　第46回学術講演会ホームページからお申し込み下さい．

　　応募期間：平成13年5月7日（月）10：00～平成13年6月5日（火）正午

　　練習期間：平成13年4月10日（火）10：00～平成13年6月5日（火）正午

　　　一第46回学術講演会ホームページURL－
　　　http：／／funin46．umin」ac．jp／

　　　http：／／square．umin．ac．jp／funin46

　　申込者のコンピュータ環境が原因で演題の登録に不備をきたしても事務局では一切責任を

　　負えません．練習期間をご利用になりできるだけ早めに確認されることをお奨めいたします．

　2．演題の申込上の注意

　　1）演題内容

　　　申込時点の結論が明確であり，かつ未発表のものに限ります．倫理面を十分に考慮した研

　　　究について応募して下さい．倫理的な内容も採否の審査対象となります．

　　2）演者，共同演者

　　　演者，共同演者ともに申込の時点で本学会会員であることが必要です．連名で申込む場合

　　　に注意して下さい．会員以外の方は演題申込みと同時に，2001年度会費（8，000円）を納入

　　　の上会員になって下さい．なお，筆頭演者を発表演者とします．

　　3）会員コード番号について

　　　（1）会員コード番号（5桁）は必須です．

　　　（2）申請中の場合

　　　　　仮会員番号として99999と入力して下さい．

　　　（3）会員コード番号は日本不妊学会会員名簿を御参照下さい．

　　4）所属機関名表示方法

　　　インターネット画面の応募要項に従って下さい．

　　　（1）機関名（大学，病医院診療所，センター，研究所など）は，可能な限り略式に表示し，

　　　　　機関ごとに表示法を統一して下さい．

　　　（2）固有の機関名は原則としてそのまま記しますが，略称が慣用化されている場合は略称

　　　　　を用いて下さい．ただし，機関名に含まれる都道府県名や都市名は短縮しないで正式名

　　　　　を用いて下さい．

　　　（3）財団法人，社会福祉法人，医療法人などの名称は，それを付記しなければ他の機関と区
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　　　別し難い場合などのほかは省略して下さい．

5）演題分類の選択

　発表を希望する主題群（演題分類）を1つ選択して下さい．

　演題分類はプログラム作成上の都合で希望項目から変更される場合があります．

　演題発表形式は口演発表のみといたします．

6）演題名

　全角90文字（半角180文字）以内でタイトル（副題を含む）を付けて下さい．

7）抄録本文について

　（1）抄録本文の欄には抄録本文のみを記入して下さい（演題名，所属機関名，演者名等はこ

　　　こに書かず所定の欄に記入して下さい）．

　（2）抄録本文の先頭行は1マスあけずに左詰めで記入して下さい．

　（3）本文は800字以内にまとめて下さい．800字を越えた場合は登録をすることができません．

　（4）漢字，ひらがな，カタカナは1文字として，数字，欧単語のアルファベット，記号，ス

　　　ペースなどは1／2文字として数えます．

　（5）本文中に図表，写真を入れないで下さい．

　（6）所属機関，演者名を伏せて選考しますので，演題あるいは本文中に具体的な機関名，演

　　　者名を記入したり，それらを明らかに想定できるような内容を記述してはなりません．

8）応募方法

　入力画面へのアクセス方法

　第46回学術講演会ホームページhttp：／／funin46．umin．ac，jp／またはhttp：／／square．umin．

　ac．j　p／funin46から演題登録画面（練習画面）を選択し，入力画面に進んで下さい．

　なお，主な注意事項は以下の通りです．

　（1）入力画面で申し込んでいただいた内容は送信ごとに登録確認画面を返送しますので，

　　　入力した内容をご確認下さい．この登録確認画面送付をもって受領のご連絡となります．

　（2）登録時には演題受付番号が自動発行されます．またご自分で演題パスワードを設定し

　　　ていただきます．この演題受付番号とご自分で設定した演題パスワードにより応募期

　　　間内に限り登録した内容（抄録本文，未入会の場合の仮会員番号，いろいろなチェック

　　　欄等）の修正が何度でも可能です．

　（3）セキュリティーの関係から演題受付番号とご自分で設定した演題パスワードの問い合

　　　わせには応じられませんのでご注意下さい．

　（4）登録時にお送りする登録確認画面には演題受付番号とご自分で設定した演題パスワー

　　　ドが掲載されていますので，プリントアウトし，紛失しないようにご注意下さい．

　（5）事務局では一切原稿訂正の対応はできませんので充分にご確認ください．

　（6）特殊文字を使用する際には，使用方法をよくご確認下さい．

9）演題採否と通知

　（1）一般演題の採否は会長に御一任下さい．

　（2）演題の採否結果は演題受付番号を，第46回学術講演会ホームページを通じて発表します．

　（3）発表日時・会場は，抄録号，第46回学術講演会ホームページでご覧下さい．



10）特殊文字について

　●上付き文字が必要なときは，文字の前後を〈SUP＞と〈／SUP＞で囲って下さい．

　　（例）Na〈SUP＞＋〈／SUP＞はNa＋となります．

　　　A12→A〈SUP＞12〈／SUP＞

　　　A＋一→A〈SUP＞＋一〈／SUP＞

　　　Aab→A〈SUP＞ab〈／SUP＞

　●下付文字が必要なときは，文字の前後を〈SUB＞と〈／SUB＞で囲って下さい．

　　（例）H〈SUB＞2〈／SUB＞0はH，Oとなります．

　　　Al2→A〈SUB＞12〈／SUB＞

　　　A．．→A〈SUB＞＋一〈／SUB＞

　　　A。b→A〈SUB＞ab〈／SUB＞

　●イタリック文字が必要なときは，文字の前後を〈1＞と〈／1＞で囲って下さい．

　　（例）〈1＞C－fOS〈／1＞はC－fOSとなります．

　●太文字が必要なときは，文字の前後を〈B＞と〈／B＞で囲って下さい．

　　（例）〈B＞太文字〈／B＞は太文字となります．

　●アンダーラインが必要なときは，文字の前後を〈U＞と〈／U＞で囲って下さい。

　　（例）〈U＞アンダーライン〈／U＞はアンダーラインとなります．

、

■

V．参加申込方法

　　学会当日会場にて受け付けます．

　　　学会参加費：10，000円

　　　懇親会費：6，000円

　　総懇親会は学術講演会初日の11月8日（木）に京王プラザホテルで行います．是非御出席下

　　さい．

M．宿泊案内・宿泊申込書は本号巻末に掲載してあります．

連絡先　〒181－8611東京都三鷹市新川6－20－2

　　　　杏林大学医学部産婦人科教室内

　　　　第46回日本不妊学会事務局

　　　　TEL：0422－47－5511（内線2608）

　　　　FAX：0422－47－3177（直通）

平成13年4月1日
■

第46回日本不妊学会

会長中村　幸雄
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　　　　　　支部評議員
下記435名の会員の皆様に，平成13年1月1日より平成14年12月31日まで支部評議

員を委嘱いたします．本紙面をもって委嘱状といたします．

北海道支部　支部評議員（39名）

東ロ篤司　石島芳郎
遠藤俊明　 岡部泰樹
神谷博文　工藤正尊
小山久一　櫻木範明
千石一・雄　高岡康男
武田哲男　立木　仁
玉手健一　丹田　均
藤井美穂　 松崎重範
宮澤清志　 森好政晴
吉田俊明　吉田　博

東北支部　支部評議員（32名）

市川文隆　梅津元昭
小田隆晴　利部輝雄
金　杉　　　浩　　　川　越　慎之介

倉智博久　児玉英也
笹　川　五十次　　　佐　藤　和　宏

永井　宏　中田瑛浩
前原郁夫　光川史郎
吉崎　陽　吉田　威

関東支部　支部評議員（139名）

合阪幸三　味香勝也
安部裕司　荒木重雄
池本　庸　井坂恵一
石田　肇　石橋　晃
伊藤元博　稲葉憲之
岩崎　晧　上野　精
内島　豊　梅田　隆
大橋正和　 岡田詔子
沖永恵津子　沖永荘一
長田尚夫　小田高久

伊藤直樹
片桐成二
工藤隆一
佐藤邦忠
高橋芳幸
立野裕幸
野々村克也
真名瀬賢吾

山下幸紀
和田真一郎

太田博孝
鍵谷昭文
木村正一
斉藤　晃
鈴木唯司
中谷一夫
矢沢浩之
吉松宣弘

麻生武志
荒木　勤
石井延久
市川智彦
井上正人
植村次雄
太田亨二
岡田清己
荻野雅弘
貝原　学

伊藤雅夫
上口勇次郎

小柳知彦
澤向　豊
田熊直之
田中昭一
芳賀宏光
三國雅人
山本　律

岡村州博
片寄治男
木村行雄
斉藤隆和
東梅久子
藤井俊策
柳田　薫
和田裕一

安達知子
池内隆夫
石川博通
伊藤治英
茨木　保
上山　護
大高　究
岡田耕市
小倉久男
片山　進



金山喜一
木下英親
久保　武
小杉山基昭

近藤芳仁
佐賀正彦
佐藤孝道
始関吉生
杉村和男
関谷宗英
高山雅臣
田島政晴
田辺忠夫
土橋一・慶
中野眞佐男

西田正人
畑　俊夫
樋口泰彦
古畑哲彦
正岡　薫
水沼英樹
宮崎豊彦
森　宏之
安水洗彦
吉田　淳

兼子　智
木下裕三
久保田俊郎

小寺重行
斉藤眞一
坂本秀樹
佐藤芳昭
白須和裕
鈴木啓悦
多賀理吉
竹内久彌
辰巳賢一・

田村　貴
中居光生
中山孝一
野口和美
畠　　亮
平原史樹
古屋清英
松島正浩
三橋直樹
村井一郎
森田峰人
矢野　哲
吉田謙一郎

河村信夫
久慈直昭
黒島淳子
小林善宗
斉藤　博
佐々木　茂

澤村良勝
神野正雄
須藤寛人
高木耕一郎

竹田　省
田中憲一・

徳江章彦
永尾光一
新村末雄
野澤志朗
林　和彦
広川　信
古谷健一
松田兆史
峯岸　敬
目崎　登
柳沼　恣
山中英寿
我妻　尭

木下俊彦
楠原浩二
公平昭男
小宮　顕
斎藤　裕
佐藤郁夫
塩塚幸彦
末岡　浩
関　守利
高波真佐治

田島　惇
田中忠夫
栃木明人
永田一郎
西島正博
野嶽幸正
原　　啓
福谷恵子
正井基之
松本英亜
簑和田　滋

持丸文雄
矢崎恒忠
吉沢　緑

■

■

b

中部支部　支部評議員（24名）

浅井光興
宇田川康博

金倉洋一
佐々木昌一・

藤田公夫
望月　修

朝比奈俊彦

大西裕之
金山尚裕
菅沼信彦
堀　　悟
山本稔彦

生田克夫
小倉啓司
郡　健二郎

鈴木正利
正橋鉄夫
余語郁夫

今井篤志
小谷俊一
小西郁生
花田征治
箕浦博之
吉川文彦

■

北陸支部　支部評議員（20名）

赤祖父一知

打林忠雄
加藤　修
斎藤　滋

新居　隆
太田昌一郎

小池浩司
生水真紀夫

荒木克巳
岡田謙一郎

越田　潔
千鳥哲也

岩崎雅志
風間泰蔵
小辻文和
原田丈典

も
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牧野田知村上弘一山崎洋山本宝
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o

関西支部　支部評議員（94名）

足高善彦
井上卓也
梅咲直彦
岡　伸俊
荻田幸雄
片山和明
亀田　隆
木村俊雄
古山将康
眞田俊吾
杉並　洋
竹内秀雄
塚本克美
西川吉伸
羽間　稔
樋口壽宏
藤澤正人
堀井泰樹
松本　修
三宅正史
森川　肇
矢野樹里
山辺晋吾
渡辺栄三

石田　章
岩浅義彦
欧　政東
岡田　弘
奥田喜代司

勝岡洋治
岸本武利
越田光伸
近藤宣幸
繁田　実
泰井俊造
竹中　章
辻　芳幸
野々村光生

橋村孝幸
福岡正恒
藤野祐司
堀越順彦
松本和也
宮崎和典
森本義晴
山崎則行
山元貴雄
渡辺浩彦

市川文雄
植木　実
大谷徹郎
岡田裕作
奥野　博
加藤征史郎

北村雅哉
後藤　栄
佐伯和弘
七里泰正
高倉賢二
竹林浩一
富山達大
野村紘一・
長谷川昭子

福田愛作
藤原　浩
本庄英雄
三橋洋治
六車光英
安田勝彦
山下正紀
矢本希夫

稲葉俊夫
後山尚久
大橋一友
小川　修
覧　善行
假野隆司
北脇　城
小森慎二
佐治文隆
島　博基
高崎　登
玉田尋通
中山貴博
野村哲哉
濱田和孝
藤井信吾
細井美彦
松宮清美
三宅　侃
村田雄二
安本亮二
山田雅保
脇本　博

●

ゆ

中国四国支部　支部評議員（43名）

東　敬次郎

伊藤昌春
上田克憲
鎌田正晴
栗岡裕子
高橋久壽
永井　敦
中村康彦
堀内俊孝
森岡　均

井川幹夫
稲井　徹
碓井　亜
川田清彌
己斐秀豊
瀧原博史
中尾敏彦
秦　利之
見尾保幸
森岡政明

池谷東彦
今橋経任
越智　博
工藤尚文
河野一郎
内藤克輔
中塚幹也
原田　省
宮川征男
山野修司

伊藤武久
上田一之
香川　征
公文裕巳
高橋健太郎

奈賀　脩
中原　満
福井敬介
宮崎康二
山本泰久

噌
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横山雅好　吉田信隆
九州支部　支部評議員（44名〉

伊是名博之

沖　利通
河野哲郎
佐野正敏
竹内一浩
戸枝通保
中野仁雄
納富廉正
肥後貴史
堀　 大蔵
宮内志郎

市丸俊三
長田幸夫
川野秀昭
鮫島哲郎
田中　温
友成康平
中村正彦
野崎雅裕
姫野隆一
増崎英明
森　明人

吉本忠弘

岩永成晃
尾上敏一・

小池弘幸
角沖久夫
田中信幸
中川昌之
中村雅弘
野田進士
藤下　晃
松浦講平
山元慎一一

宇津宮隆史

片桐英彦
佐久本哲郎

田川博之
津田知輝
詠田由美
楢原久司
東　政弘
布施正樹
松尾　勇
和気徳夫

第46巻1号掲載の定款評議員任期につきまして，下記の通り誤りがございました．

ここにお詫びならびに訂正させていただきます．

　　　（誤）平成13年1月1日より平成13年12月31日まで

　　　　　　　　　　↓
　　　（正）平成13年1月1日より平成14年12月31日まで

■
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　　　　　　　　ム　　　　　　　　　t」
　　　　　　　　コ：　　　　　　　　　　　口

平成13年度日本不妊学会学術奨励賞について

　　　日本不妊学会雑誌第45巻1～4号に掲載された原著論文で，その筆頭著者が掲載時

゜　　に満45歳以下である論文を対象に，平成13年度日本不妊学会学術奨励賞の推薦を受

　　付けます．

9

　推薦資格は，本学会理事，評議員，大学教授，学会誌レフリーに限り，所定の書式に

よる推薦は平成13年4月末日まで受付けます．

　予備選考委員会および選考委員会で推薦された論文の中から3編の授賞論文を決定

します．授賞論文の筆頭著者には賞状と副賞として日本オルガノンより奨励金50万円

を各々に授与します．

o

　推薦は，次頁の所定の書式をご利用下さい．ご不明な点は，学会事務局へお問い合わ

せください．

●

置

〔推薦書締切日〕　平成13年4月30日（月）

〔推薦書送付先および問い合わせ先〕

　　　　　　　　社団法人日本不妊学会事務局

　　　　　　　　　〒102－0083東京都千代田区麹町5－2K－WING3F

　　　　　　　　TEL：03－3288－7266　FAX：03－5275－1192

　　　　　　　　e－mail：funin－9＠vinet．or．jp

f
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　　　　　　　　日本不妊学会学術奨励賞推薦書

日本不妊学会理事長　殿

　下記の論文を日本不妊学会学術奨励賞に推薦いたします．

　（論文名）

●

日本不妊学会雑誌

（筆頭著者名）

第45巻　　号　　～　　頁（平成12年　　月）

（筆頭著者生年月日）

　　　　　　　　年　　月 日

9

（推薦理由）

o

●

o

電

平成　　　年　　　月

　　推薦者所属・現職

　　　　　　　氏名

日

印
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倫理委員会議事録の開示について

壷

●

　本学会倫理委員会は，生殖医学・医療の急速な進歩・発展に伴って生ずる倫理的諸問題について，

これまで「新しい生殖医療技術のガイドライン」，「倫理委員会報告」あるいは「会告」として見解や指

針を公表してきた．

　今後さらに広く議論の輪を広げることを目標として，見解や指針に至らない中間段階の審議内容を

理事会の了承を得て会員に広く開示することを決定した．このため新たに倫理委員会議事録を随時本

学会誌上に掲載することとした．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　平成12年11月22日

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（社）日本不妊学会・倫理委員会

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　委員長永田行博

倫理委員会議事録

の

　　　　　　　平成12年11月22日

日本不妊学会倫理委員会委員長永田行博

■

6

　最近ヒト未成熟卵子（ほぼすべてがグラーフ卵胞卵子と考えられる）の体外培養によって得られた

卵子への顕微受精の臨床応用が国内外で散見され，妊娠例も報告されている．

　このことに関して，田中　温会員（北九州市）より，1995年10月26日付けの倫理委員会報告「ヒ

ト円形精子細胞を用いた授精法について」で述べられたヒト円形精子細胞（すでに第二成熟分裂の終

了している）の「臨床応用は慎重であることを希望する」とした内容と整合性に欠けるのではないか

との質問があった．さらに，（1）ヒト円形精子細胞を用いた臨床実験と（2）体外培養後の後期精子細

胞を用いた顕微授精の臨床応用を認めてほしいとの要望が寄せられた．

　本委員会はその質問内容および要望を整理して，次の3点について検討したので，その議事録を開

示する．

　1．ヒト未成熟卵子（グラーフ卵胞卵子）の臨床応用に対する考え方

　2．倫理委員会報告「ヒト円形精子細胞を用いた授精法について」の見直しについて

　3．要望の取扱いについて

　　（1）ヒト円形精子細胞を用いた臨床実験について

　　（2）体外培養後の後期精子細胞を用いた顕微授精の臨床応用について

　1．ヒト未成熟卵子（グラーフ卵胞卵子）の臨床応用に対する考え方

　（1）配偶子形成過程からみて，未成熟卵子は未成熟精子とは全く別であると考えてよいか，あるい

は同一と考えることができるか

　畜産領域では未成熟卵子の体外培養によって産仔を得ることにすでに成功している．

　しかし未成熟精子（円形精子細胞）の体外成熟培養には動物実験でもまだ成功していない．始原生

殖細胞から最終的に卵子や精子に成熟する過程は形態的にも生化学的にも両者に大きな差があるこ

禽



○

とはよく知られており，単に減数分裂進行のみを基準として，両配偶子を同一視することには無理が

あるといえる．

　（2）未成熟卵子の体外成熟培養は染色体異常などの発生を助長しないか

　未成熟卵子の体外成熟培養に伴って紡錐体や染色体の異常が起こる可能性は指摘されている．従っ

て，ヒトへの応用においてもその認識を持つことが重要である．

　（3）未成熟卵子の体外培養によって得られた卵子の顕微授精には問題はないか

　ヒト未成熟卵子の体外培養によって得られた卵子を体外受精に用いることは，（2）に述べたような

理山から一卜分な説明と同意によって行うことが肝要である．しかし，同一手法によって得られた卵子

の顕微授精を，体外受精の場合ととくに区別して考える必要はない．

　以上の議論を踏まえて，未成熟卵子（グラーフ卵胞卵子）の体外培養によって得られた卵子の顕微

授精に対しては，とくに指針などの会告を制定する必要はない，と結論した．しかし，本法は臨床研

究の段階にある生殖補助技術と位置づけることができる．従って，このような認識のもとに，十分な

説明と同意を得て実施することを要望する．

佃
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　2．倫理委員会報告「ヒト円形精子細胞を用いた授精法について」の見直しについて

　公表後5年を経過した倫理委員会報告「ヒト円形精子細胞を用いた授精法について」の見直しにつ

いて，その後の研究の進捗状況から検討した．

　その結果，円形精子細胞の体外培養法は未だ確立されておらず，またヒトについての基礎的研究も

その後5年間で上記委員会報告の中で指摘された卵活性化法などの問題点を解決するほどの成果を

挙げるまでには至っていないと考えられた．従って，1995年倫理委員会報告「ヒト円形精子細胞を用

いた授精法について」を見直す段階には現在はまだ至っていないと結論した．

●

　3．要望の取扱いについて

　（1）ヒト円形精子細胞を用いた臨床実験（臨床前研究）について

　成熟停止（maturation　arrest）の原因が円形精子細胞自身に山来するものか，他に原因があるかは

まだ不明である．しかし，ヒト円形精子細胞を用いた臨床前研究によって有効な卵子活性化の方法，

胚発生能，あるいは染色異常の発生などについて検討を行うことは精子の研究推進のためには意義あ

ることといえる．

　本委員会は，①卵子提供者へその意義を十分に説明し，1司意を文書により得ること，②得られた受

精卵を母体へ移植しないこと，および③得られた成果を文書で報告することを条件として，臨床前研

究（preclinical　study）としてこれを行うことを認めることとする．

　（2）体外培養後の後期精子細胞を用いた顕微授精の臨床応用について

　円形精子細胞の体外培養後の後期精子細胞をもちいた顕微授精の臨床応用の要望に対しては，2

に述べた「未成熟精子の体外培養法は未だ確立されていない」という理由からまだ臨床応用を検討す

る時期にはないといえる．

　しかし，この要望に関しては，研究の推移に慎重に注意しながら，今後の検討課題とすることとす

る．

の

φ
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直

牛卵母細胞の体外成熟，受精と発生に係るアラニン，

グリシンと成長ホルモンとの関係

The　Relationship　between　Alanin，　Glycin　and　Growth　Hormone　for　iπ　Vitro

Maturation，　Fertilization　and　Culture　of　Bovine　Oocytes

●

青　野　真　紀

Maki　AONO

董　　　雅　絹

　Dong　Ya　JUAN

鈴　木　達　行

Tatsuyuki　SUZUKI

音　井　威　重

Takeshige　OTOI

　　　山口大学農学部獣医学科家畜臨床繁殖学研究室

Laboratory　of　Theriogenology，　Department　of　Veterinary　Science，

　　　Yamaguchi　University，　Yamaguchi　753－8515，　Japan

◎

●

　本研究はアミノ酸のアラニンとグリシンが牛卵母細胞の体外成熟，受精，発生培養にどのような効果

を示すか組織培養液（表1）を基礎培地として成長ホルモン（Growth　hormone：GH）の濃度別（O，　50，

100，　200ng／ml）に検討した．その結果アラニンとグリシン無添加培地ではMII期への発生割合と受精後

7日目の胚盤胞への発育率はGHの200ng／m1添加区が無添加区に比べて有意（P＜O．05）に高く，　GH

の高濃度がポジティブに働いた．これに対してアラニンとグリシン添加培地では各試験区とも受精後48

時間後の分割率に差異が認められなかったが，受精後7日目の胚盤胞と拡張胚盤胞への発育率はGHの

0，50ng／ml添加区が100，　200ng／ml添加区に比べて有意（P＜0．05）に高く，アラニンとグリシンがポジ

ティブに，GHの高濃度がネガテイプに働いた．

キーワード：牛卵母細胞，体外受精，アラニン＆グリシン，成長ホルモン，胚盤胞

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（日不妊会誌　46：105－1092001）

●

　牛卵母細胞のin　vit1－Oにおける成熟，発生培養では，

組織培養液のTCM－19．　9（Eagle’S塩）D，　Menezo’sB22）

やSOF（合成卵管液）3｝などが合成培地として用いられ

ている，その組成には各種アミノ酸，プリン，ヌクレ

オチドなどを含み，8～16細胞ブロックを克服するた

めに卵管上皮細胞や卵丘細胞などの体細胞が供培養と

して用いられる．これは供培養に用いる組織中に様々

な胚への発育因子が含まれている1］ためである．更に

これらの発育因子を補強するためにインシュリン発育

因子，上皮性増殖因子，β型トランスフォーミング増殖

因子などを添加することによってmRNAの合成促

進，細胞分裂の増加を誘起し，胚盤胞率の向上が図ら

れている5）．しかし，これらの発育因子を合成培地中

に添加して胚の発育効果を高める方法は体内での発育

環境とはかなり異質と思われる．そこで本研究では牛

体外受精胚の発育環境をできるだけ体内の卵管や子宮

環境に近づけるために，牛の卵管と子宮乳中で特に高

濃度に含まれているアラニンとグリシン6・7）を対象に

体外成熟，受精，発生の過程をGHの濃度別に調べた．

材料および方法

　培養気相条件の設定：本研究では体外成熟，受精，

発生培養の全行程を既報8）の陰圧式炭酸ガス培養器を

用いて行った．既報に準じて，この容器内に小型シャー
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レ（35x20mm，　FALCON社製）を置き炭酸ガスパウ

ダー（バロス発泡穎粒一S，堀井薬品工業製；lg中に炭

酸水素ナトリウム460mg，酒石酸420mg，シリコン樹

脂10mgを含む）のO．35gを5m1の蒸留水に溶解して

炭酸ガスを発生させた．また同時に容器内の空気を陰

圧弁からアスピレーターで吸引除去して容器内を一

300mmHgの陰圧気相条件下とした．次いで庫内の温

度を38．5℃に保つ金属製の培養器内に納めて体外受

精の全行程を行った．なお炭酸ガスパウダーは48時間

毎に入れ替えた．

　牛卵巣，卵母細胞の採取：食肉処理場で得られたホ

ルスタイン種牛卵巣を滅菌した生理食塩水に浸し34

～35℃に保温して研究室に持ち帰った．卵巣を抗生物

質（ストレプトマイシン：0．2g／ml，ペニシリン：100

1U／ml）を添加した滅菌生理食塩水で2～3回洗浄後，

滅菌した紙タオル上に取り出し，18G針付き5ml容量

のシリンジを用いてエンブリオテック液（日本全薬工

業製）により2～5mm大の小卵胞から卵母細胞を吸引

採取した．採取した卵母細胞を含む卵胞液は10ml容

量のセラピッツ（小野薬品工業製）中に集めて10分間

静置し，上清を除去した後に50μg／mlゲンタマイシン

を含むエンブリオテック液で洗浄し，格子を描いた90

x20mmシャーレ（ニッスイ工業製）に移し，実体顕

微鏡下で卵母細胞を採取した．卵母細胞は卵丘細胞が

付着しており細胞質が形態的に均一で良好なもののみ

を選別して実験に供した．

　体外成熟（ln・Vitro・Maturation；IVM）：アラニンと

グリシンの添加，無添加別組織培養液を基礎培地とし，

この液に5％の不活化過剰排卵処理牛血清（Supero－

vulated　Cow　Serum；SCS）9）＋0．Olmg／ml卵胞刺激ホ

ルモン（Folliclle　Stimulating　Hormone；FSH，アント

リン・10，デンカ製薬製）＋50μg／mlゲンタマイシン

を添加し，これに成長ホルモン（Sigma，　Louis，　USA）

を0，50，100，200ng／mlの割合で添加して用いた．選択

した卵母細胞はこれらの成熟培養液でそれぞれ洗浄

後，培養液の各々2mlを含む小型シャーレ（35　×　5mm，

FALCON社製）内に移し3＆5℃，2％CO2，14％酸素の

気相条件ドで22時間培養した．成熟後一一部の卵母細胞

はカルノァ液で固定後，1％アセトオルセイン染色に

より核の成熟を確認した（表1：組織培養液の組成）．

体外受精（ln　Vitro　Fertilization；IVF）：アラニンと

グリシンの添加，無添加別組織培養液を基礎培地とし，

これに2．5mM／mlカフェイン＋10pg／mlヘパリン＋

50pg／mlゲンタマイシンを添加して用いた．液体窒素

表1供試組織培養液100ml中の組成とアラニン
　　　とグリシンの添加

NaCL：O．6903g

KCL：0．0231g

Hemicalcium　Lactate：0．0546g

NaHCO3：0．2201g

Sodium　Pyruvate：0，0044g

L－Glutamine：0．Ol46g

Glucose：0．0018g

Phenol　Red：0．001g

MEM　NEAA（Non　essential　amino　acid）（100　x）1ml

MEM　AA（Essential　amino　acid）（50　x）2ml

Taurine：0．25g

　　　　十

Alanine：0．00455g

Glycine：0．00395g

in　100ml

中に保存したキメラ牛精液1°）を30～32℃の温水で解

凍後，5mM／mlカフェイン＋10pg／mlヘパリン＋50μg

／mlゲンタマイシンを含む液に入れて，1800　x　rpm，5

分間，遠心分離により洗浄した．次いで0．6％牛血清ア

ルブミン（Bovine　Serum　Albumin；BSA）＋10μg／ml

ヘパリン＋50μg／mlゲンタマイシンを含む液で等量

希釈し，精子濃度が2×　IO6／mlになるように調整した．

作成した精子調節液は35mmシャーレ内に100μ1の

ドロップとし，上面をミネラルオイルで覆った，成熟

を終えた卵母細胞を0．3％BSA＋10μg／mlヘパリン＋

50μg／mlゲンタマイシンを含む液で洗浄後，各精子ド

ロップにつき約10個を入れて，38．5℃，5時間，陰圧式

炭酸ガス培養器の気相条件ドで媒精を行った．

　体外培養（ln　Vitro　Culture；IVC）：アラニンとグリ

シンの添加，無添加別組織培養液を基礎培地とし5％

SCS＋5pg／mlインスリン＋50pg／mlゲンタマイシン

＋GHの0，50，100，200ng／mlを添加して用いた．体外

受精を終えた卵母細胞はそれぞれの体外培養液で洗浄

して精子を除去後，同液を含む4－well　multidish（NU－

LUCLON，　Denmark）の各well，500μ1中に20～30

個の卵母細胞を入れて38．5℃で8日間，陰圧式炭酸ガ

ス培養器の気相条件下で培養を行った．

　グルコースの添加：体外受精後48時間以降にアラ

ニンとグリシン添加，無添加別組織培養液を基礎培地

に5％SCS＋5μg／mlインスリン＋50μg／mlゲンタマ

イシン＋GHのO，　50，　100，200ng／ml別にそれぞれ5

mM／mlグルコースを添加して用いた．

o

亀
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　穎粒層細胞からの胚の遊離：発生培養の48時間後，

ピペッテイングによりシャーレ底面に付着した卵丘細

胞層より胚を遊離した．この時点で卵丘細胞層は

シャーレ底面で単層を形成しており，遊離した胚は更

にこの単層上で継続培養した．

　胚発育の観察：各試験区とも受精の48時間後に分

割率，7日目に胚盤胞，拡張胚盤胞率を調べた．

　統計処理：得られた胚の成績はStatView　4、02（Ma－

cintosh　Software：Abacus　Concepts社製）を用いて分

析を行った．分析には2×2分割表を用い，カイニ乗検

定を行った．また，期待値が5以下のセルがある場合

にはFisherの直接確率法で検定を行った．

結　果

　成熟率：表2に示したようにアラニンとグリシン無

添加培地ではMII期卵への成熟割合はGHの200ng／

ml添加区が無添加区に比べて有意（P＜0。05）に高かっ

たが，アラニンとグリシン添加培地では各試験区に差

が認められなかった．

　分割率：表3に示したようにアラニンとグリシン添

加，無添加培地とも各試験区に差が認められなかった．

　胚盤胚率：表3に示したようにアラニンとグリシン

無添加培地ではGHの200ng／ml添加区が無添加区に

比べて有意（P＜0．05）に高かったが，アラニンとグリ

シン添加培地ではGHの0，50ng／ml添加区が100，200

ng／ml添加区に比べて有意（P＜O．05）に高かった．

　拡張胚盤胞率：表3に示したようにアラニンとグリ

シン無添加培地ではGHの200ng／ml添加区のみに拡

張胚盤胞がみられ，アラニンとグリシン添加培地では

GHの0，50ng／ml添加区が100，200ng／ml添加区に比

べて有意（P＜O．05）に高かった．

表2　アラニンとグリシン添加有無別組織培養液に添加した成長ホルモンの濃度別，

　　　成熟培養21時間後の卵母細胞の核の成熟
●

アラニン＆　　GH　　供試卵母
グリシン　　（ng／ml）　細胞数　　　GV

減数分裂ステージ

DK　　　MI　　AT＊ MII 変性

●

無添加

添加

　0

50

100

200

　0

50

100

200

46

44

50

46

50

49

47

43

0

0

0

0

0

0

0

0

1

0

0

1

0

0

0

0

8

8

10

4

8

10

7

8

8

3

0

0

1

1

7

6

27（59）・

32（73）

38（76）

39（85）b

43（74）

35（76）

31（66）

28（65）

2

1

2

2

4

3

2

1

a’b；p＜0．05　＊AT；アナフェース＆テロフェース

表3　アラニンとグリシン添加有無別組織培養液へのGH添加濃度が牛体外受精胚の分割，発育に及ぼす影響

1諺轟）帯犠）不辮 分割卵
（％）

胚盤胞（％）

●

初期胚盤胞　　　胚盤胞　　　拡張胚盤胞 合計

無添加 　0

50

100

200

654

634

651

653

36．5±　0．2a　　　63．5±　2．0

40．3±　0．5a　　　59．7　±4．9

21．1±0．2b　　　78．9±1．8

17．5±0．2b　　　82．5　±　1．5

7．7±　1．6　　　　　9．5±　1．7

10．3±　1．6　　　　11．2　±　3．5

13．4　±　6．3　　　　　79±29

7．9　±　3．5　　　　18．0±　1．2

　　　　　17．3±　1．3a

　　　　　21．5±3．0

　　　　　213±　2．7
1．4±0．8　　　　27．3土3．7b

添加 　0

50

100

200

439

502

643

533

223　±　5．0　　　　75．1　±　5．3

26。5±8．5　　　　69．0±8．5

21．4　±3．9　　　　72．8±4。2

21．7±　3．7　　　　71．8±4．6

6．6　±　2，1　　　　1＆0±　8．7　　　　108±6．3a　　　35．2　±8．6a

12．8　±　5．6　　　　16．8±　4．1

6．5　±　2．2　　　　10．7　±　2」

4．2　±　1，5　　　　11、3　±　3．1

10．9　±6．5a　　　40．4　±　5．la

5。2　±2．9b　　　22．4　±　3．5b

4．6　±　1．6b　　　15．5±4．1b

a’b；p〈O．05　＊実験は15回繰り返して行った
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考　察

　本研究で示したようにアラニンとグリシン無添加培

地ではGHの200ng／m1添加区が無添加区に比べて

MII期への成熟や移植可能胚への発生率が有意（P＜

005）に高かった，このことはGHの培養液への添加が

ラット卵母細胞11），豚卵母細胞12）と牛卵母細胞1：1）に

おいて核の成熟を促すことや卵丘細胞間のサイクリッ

クアデノシン・リン酸濃度の調整により卵母細胞の成

熟や代謝に影響を及ぼしているという報告14）から支持

される。このように培養液中でのアラニンとグリシン

の欠落条件では添加したGH，　EGFやIGFが卵母細胞

の減数分裂を助長し，卵丘細胞複合体の存在下におい

て，成熟の程度がGHの添加濃度によってその後の胚

の発生に大きく関与している15）ことが伺われた．一方

アラニンとグリシン添加培地を用いた実験ではMII

期への発生割合は各試験区において差がみられなかっ

たが，GHの無添加区または低濃度の50ng／ml添加区

が濃度の高い100または200ng／m1添加区よりも受精

後7日目における胚盤胞並びに拡張胚盤胞への発育割

合が有意（P〈0．05）に高かった．このことは本実験に

用いた組織培養液へのアミノ酸のアラニンとグリシン

の添加はGHが存在しなくても卵母細胞の成熟，受精

後の分割，発育を支持したことを示唆している．アラ

ニンは培養液中に添加したタウリンの有効性を助長す

ること，グリシンは卵管液の無機イオン濃度を高めて

胚盤胞への発育を増加させる作用のあることが報告さ

れている16）．実際に哺乳類における卵管と子宮乳内に

含まれるアミノ酸のうちアラニン，グリシンとタウリ

ンは血清中に含まれる量に比べて著しく高い6・　7），

MooreとBondioli17｝は卵管と子宮乳内に含まれると同

じ程度のアラニンとグリシンを培養液中に添加して牛

胚を培養したところ胚盤胞への発育が向上したと述べ

ている．また培養液へのグリシンの添加は豚の2～4

細胞期から胚盤胞への発育が4倍に増加したことが実

験的に示されている．このことから推察すると，アラ

ニンとグリシンの存在Fにおける高濃度のGHの添加

は，これらのアミノ酸の細胞への働きを阻害している

ように思われる．GHは細胞におけるグルコース，脂肪

や蛋白質の代謝をコントロールしている18）が，過度の

投与は微妙な細胞間のエネルギー代謝を狂わすことに

なりかねない．このことが受精後の胚盤胞率への差と

なって現れてきたのは明らかである．

　LiuとFootel9）は哺乳類における卵管内の酸素濃度

は6～8％の範囲であるが，酸素毒性の除去的役割を担

うタウリンを培養液内へ添加することによって20％

酸素気相に改善が図られたと述べている．本研究で用

いた炭酸ガス培養器内の酸素濃度は陰圧により14％

に維持されたが，組織培養液中にタウリンを添加した

ことでアラニンがその有効性を高め，低減した酸素濃

度と陰圧とによって胚発生に有効な培養条件を備えさ

せたものと考える．更に体外成熟一受精一発生の各行

程を同一培養液で処理した本法は従来用いられてきた

TCMI99－BO－TCM199を用いた処理法に比べて簡易で

あり，実用的であった．これは組織培養液にアラニン

とグリシンを添加して用いた体外受精で40％を越え

る胚盤胞が得られたことから支持される．

文　献

1）Morgan　JF，　Morton　HJ，　Parker　RC　（1950）　Initial

　　studies　oll　a　synthetic　medium，　Proc　Soc　Exp　Biol

　　Med　73：1・8

2）Farin　CE，　Ilasler　JF，　Martus　NS，　et　al．（1997）　A

　　comparison　menezo’s　B　2　and　tissue　culture

　　medium－199　for　i）t　vi”りproduction　of　bovine

　　blastocysts．　Theirogenology　48：699－709

3）Tervit　HR，　Whittingllam　DG，　Rowson　LEA（1972）

　　Succesful　culture’”暁ρ「θof　slleep　and　cattle　ova．

　JReprod　Ferti130：493－497

4）　Caird　LR，　Jr．（1989）　Co－culture　of　domestic　ani－

　　mal　embryos、　Theirogenology　31：1〔）5－114

5）watson　AJ，　Hogan　A，　Hahnel　A，　et　aL（1992）Ex－

　pression　of　growth　factor　ligand　and　receptor

　　gelles　in　the　preimplantation　bovine　embry〔〕、　Mol

　　Reprod　Dev　31：77－85

6）Moore　K，　Bondioli　KR（1993）Glycine　and　alanine

　　supplementation　of　culture　medium　enhances　de－

　　velopment　of　i’n　v’i　t’ro　matured　and　fertilized　cat－

　　tle　embryos．　Biol　Reprod　48：833－840

7）Nancarrow　CD，　Hill　JL，　Cornell　PJ（1992）Amino

　acid　secretion　by　the　ovine　oviduct．　Proc　Aust

　Soc　Reprod　Biol　24：71　abstr

8）Suzuki　T，　Sumantri　C，　Khan　NHA，　et　al．（1998）

　　Development　of　a　simple　portable　carbon　dioxide

　incubator　for　production　of　bovine　IVF　embryos．

　　Anim　Reprod　Sci　54：149－157

9）　Suzuki　T，　Sllilnollira　I　（1985）　Cultivation‘πvit・1’O

　of　bovine　embryos　in　a　medium　supplement　with

　　bovine　serunl　collected　7～8　days　after　superovu－

　lation．　JPn　J　Anini　Reprod　31：1－4

10）Sumantri　C，　Boediono　A，　Ooe　M，　et　al，（1997）Fer－

　tility　of　sperm　from　a　tetraparelltal　chimeric　bulユ．

　　Anim　Reprod　Sci　46：35－45

or

噌

●

●

6

●

蚤



， 平成13年4月1日 青野　他 5（109）

o

ll）Apa　R，　Lanzone　A，　Miceli　F　et　al．（1994）Growth

　　　hormone　induction　of　rat　granulosa　cell　tissue

　　　prasminogen　activator　expression　and　progester－

　　　one　synthesis．　Med　Cell　Endocrinol　99：153－159

12）Hagen　DR，　Graboski　RA（1990）Effects　of　porcine

　　　pituitary　growth　hormone（pGH）on　cytoplasmic

　　　maturation　of　porcine　oocytes・in　vit・ro．JAnim

　　　Sci　68：446　abstr

13）Izadyer　F，　Colenbrander　B，　Berers　MM　（1996）In

　　　vitro　maturation　of　bovine　oocites　in　the　presence

　　　of　growth　hormone　accelerates　nuclear　matura・

　　　tion　and　promotes　subsequent　embryonic　devel－

　　　opment．　Mol　Reprod　Dev　45；372－377

14）Katz　E，　Ricciarelli　E，　Adashi　EY　（1993）The　po－

　　　tential　releavance　of　growth　hormone　to　female

　　　reproduction　physiology　and　pathophysiology．

　　　Fertil　Steril　59：8－34

15）　Lorenzo　PL，　nlera　MJ，　llera　M　（1995）　Role　of

　　　EGF，　IGF－1，　Sera　and　cumulus　cells　on　maturation

　　　’inむ襯・o　of　bovine　oocytes．　Theriogenology　44：

16）

17）

18）

19）

109－ll8

Winke，　Campione．（1996）Amino　acid　transport

regulation　in　preimplantation　Inouse　ernbryos：efL

fects　on　anlino　acid　content　and　pre－and　peri－

implantation　development．　Theriogenology　45：

69－80

Prather　RS，　Peter　MS，　Winkle　V（1993）Aspar－

tate　and　glutamate　transport　in　unfertilized　pig

oocytes　and　blastocysts．　Mol　Reprod　Dev　44：49－

52

Glukman　PD，　Breier　BH，　Davis　SR（1987）Physi－

ology　of　somatotropic　axis　with　particular　refer－

ence　to　the　ruminant，　J　Daily　Sci　70：442－446

Liu　Z，　Foote　RH（1995）Development　of　bovine

embryos　in　KSOM　with　added　superoxide　dismu－

tase　and　taurine　and　with　five　and　twenty　per－

cent　O2．　Biol　Reprod　53：786－790

　　　　　　　　　　　　　　　　　（受付：2000年3月10日）

　　　　　　　　　　　　　　　　　（受理：2001年2月6日）

齢

The　Relationship　between　Ala皿血e，　Glyci皿e　and　GroWth　Hormone　for

　　In　vitro　Maturation，　Fert且ization　and　Culture　of　Bovine　Oocytes

Maki　Aono，　Dong　Ya　Juan，　Takeshige　Otoi　and　Tatsuyuki　Suzuki

Q

Laboratory　of　Theriogenology，　Department　of　Veterinary　Science，

　　　　　　Yamaguchi　University，　Yamaguchi　753－8515，　Japan

o

　　The　objective　of　this　study　was　to　examine　the　effect　of　alanine，　glycine　and　growth　hormone　for’i　’n

vit7℃maturation（IVM），fertilization（IVF），and　culture（IVC）of　bovine　oocytes　with　culture　medium．

In　this　experiment，　cumulus－oocyte　complexes（COCs）were　matured（22　h），fertilized（5　h）and　cul－

tured（7　days）in　the　presence　of　O，50，100，200ng／ml　GH　in　culture　medium　with　or　without　alanine　and

glycine．　The　proportion　of　the　oocytes　reached　metaphase　II　and　the　blastocyst　production　rate　ob－

served　with　200ng／ml　GH　was　higher（P＜0．05）than　that　for　O　or　50ng／ml　GH　in　culture　medium　with－

out　alanine　and　glycine．　However，　blastocyst　and　expanding　blastocyst　rate　observed　for　O　or　50ng／ml

GH　was　higher（P＜0．05）than　that　for　lOO　or　200ng／ml　GH　in　culture　medium　with　alanine　and　glycine。

These　results　indicated　that　alanine　and　glycine　is　a　positive　factor　for　development　of　IVF　embryos

without　GH．

Key　words：bovine　oocyte，　in　vitro　fertilizaion，　alanine＆glycine，　growth　hormone，　blastocyst

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Jpn　J　Fertill　Steril　46：105－1092001）
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Frequency　of　Lutei皿izing　Hormone－beta　Gene　Variants　is　lncreased

in　Japa皿ese　Patients　with．　Idiopathic　Azoospermia
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Department　of　Urology，　Dokkyo　University　School　of　Medicine

880　Kitakobayashi，　Mibu，　Shimotsuga－gun，　Tochigi　321－0293，　Japan
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Abstract　：　While　variant　f｛）rms　of　luteinizing　hormone（LH）一βsubunit　have　been　suggested　to　associate

with　infertility　in　Japanese　women，　the　clinical　significance　of　mutant　alleles　in　Japanese　men　is　not

known．　To　determine　whether　mutations　in　this　gene　may　be　associated　with　impaired　spermatogene－

sis，　we　assayed　LHβvariants　in　47　patients　with　idiopathic　azoospermia　and　64　normozoospermic　con－

trols．　A　fragment　of　the　LHβgene　was　amplified　by　polymerase　chain　reactions（PCR），and　the　prod－

ucts　were　digested　with　Fok　I　and　Nco　I　to　detect　point　mutations　in　codons　8　and　l5，　respectively，　in

exon　2．　We　found　that　70f　the　47　azoospermic　individuals，　but　only　30f　the　64　controls，　were　heterozy－

gous　fbr　an　LHβmutation．　One　patient　who　was　homozygous　for　an　LHβmutation　was　detected　in　the

azoospermic　group．　The　frequency　of　LHβvariants　was　significantly　higher　in　the　azoospermic　group

（17．0％）than　in　the　control　group（4．7％，　p＝0．03165）．Serum　testosterone　concentrations　were　signifi－

cantly　lower　in　men　with　variant　LH　alleles　than　in　those　who　were　homozygous　for　the　normal　alleles

（p＝0．0016）．Since　a　higher　level　of　testosterone　in　the　testis　is　required　to　induce　and　maintain　sperma－

togenesis，　our　results　suggest　that　variant　form　of　LH　may　play　a　role　in　the　etiology　of　idiopathic　azoo－

spermia　in　Japanese　men．

Key　words：LH一β，　variant　form，　idiopathic　azoospermia，　PCR

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（JPn　J　Fertil　Steril　46：lll－1162001）
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lntroduction

　　Luteinizing　hormone（LH），　which　is　formed　in　and

secreted　by　the　anterior　pituitary，　is　important　in　the

stimulation　of　androgen　biosynthesis　and　is　essential

to　the　induction　and　promotion　of　spermatogenesis1・2）．

An　intactβ一subunit　of　this　hormone　is　required　fbr

biologic　activity．　The　secretion　of　abnormal　forms　of

LH　induces　male　hypogonadism3）．Genetic　variants　of

biologically　active　LH　have　been　identi丘ed　in　some

pOpUlationS4・　5）．

　　The　gene　that　encodes　the　LHβ一subunit　has　been

cloned　and　sequenced6）and　two　common　variants　of

this　gene　have　been　identified7）．　Each　is　caused　by　2

point　mutation　in　exon　2，0ne　at　codon　8，（TGG→CGG，

Trp→Arg）and　the　second　at　codon　l5，（ATC→ACC，

Ile→Thr），Each　of　these　variants　exhibits　a　higher　in

vitro　bioactivity，　but　a　shorter　half－life　in　the　circula－

tion　as　compared　with　the　wild－type　LHβ8）．Japanese

women　who　are　homozygous　for　variants　of　LHβre－

portedly　suffer　from　infertility7）．In　addition，　the　fre－

quency　of　variant　LHβalleles　is　higher　in　women　with

certain　subtypes　of　the　polycystic　ovary　syndrome9）．

　　While　the　clinical　manifestations　of　the　LHβvariant

have　been　assayed　in　Japanese　women，　their　clinical

signi丘cance　in　men　is　not　known．　Since　androgens　are

required　for　spermatogenesis，　and　since　LH　is　a　regu－

lator　of　androgen　biosynthesis　in　the　testis，　point　mu．

tations　in　LHβmay　be　associated　with　impaired　sper－

matogenesis．　To　investigate　the　validity　of　this　hy－

pothesis，　we　compared　the　frequency　of　LHβvariants

in　patients　with　azoospermia　with　that　in　the　normo一

●
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zoospermic　fertile　men．

Materials　and　Methods

Subjects

　　We　admitted　to　study　47　Japanese　patients　with　idi－

opath三c　azoospermia，　aged　22　to　40　years．　Azoosper－

mia　was　confirmed　by　microscopic　examination　of　the

sediment　obtained　after　two　separate　centrifugations

of　the　semen　at　500　x　g　for　20　min．　Excluded　from

study　were　patients　with　hypogonadotropic　hypogo－

nadism　or　obstruction　of　the　seminal　tract．　Diagnosis

of　the　latter　was　based　on　clinical　examination　and

testicular　biopsy．　So　excluded　from　study　were　pa－

tients　with　karyotypic　abnormalities　or　microdele－

tions　of　the　long　arm　of　the　Y　chromosome，　To　serve

as　control　subjects，　we　recruited　from　the　contracep－

tive　clinic，64　men　with　proven　fertility　and　normal

sperm　counts．　Informed　consent　for　participation　was

obtained　from　each　subject．

Specific　amplificatioll　of　the　LHβgene　and　analysis　by

restriction　fragment　length　polymorphism

　　Nuclear　DNA　was　extracted　from　the　peripheral

blood　lymphocytes　of　each　subject　using　Mini－prep

（Qiagen，　Inc．，　Chatsworth，　CA）．The　LHβgene　prim－

ers，　the　forward　primer　5℃TTTGTGGGTGGTGTA－

CCACGC－3’（extending　frorn　position　829　to　850）and

the　reverse　primer　5’－AGGATCGGGGTGTCAGGGC－

TC－31（extending　from　position　l622　to　l602）6｝，　were

purchased　from　Greiner　Japan　Inc（Tokyo，　Japan）．A

segment　of　the　LHβgene　containing　exon　2　v㌧・as　am－

plified　by　the　polymerase　chain　reactio11（PCR）in　a

Thermal　Cycler　MP（Takara　Biochemicals，　Tokyo，　Ja－

pan）．Each　25μl　reaction　mixture　contained　approxi－

mately　lOO　ng　sample　DNA，15　nmoles　of　each　deoxy－

ribonucleotide　triphosphate，5pmoles　of　each　primer，

and　2U　AmpliTaq　DNA　polymerase　in　a　reaction

buffer　containing　50　mM　Tris－HCI（pH9．2），16　mM

（NH．1）2SO．1，　and　L75　mM　MgCl2，　Amplification　con－

sisted　of　an　initial　denaturing　step　at　94℃for　5　min，

annealing　at　60℃for　l　min　and　polymerization　at　72

℃for　2　min，　followed　by　34　cycles　of　95℃for　l　min，60

℃for　l　min，　and　72℃for　2　min．

　　Tlle　PCR　products　were　analyzed　by　separate　di－

gestions　of　5μl　of　each　with　Fok　I　or　Nco　I（Takara

Co．，　Tokyo，　Japan）　in　a　reaction　buffer　containing　lOO

mM　Tris－HCI（pH　9．2），32　mM（NH，），，so．，，　and　2．5　mM

MgClビfor　2　hrs　at　37℃．The　Digestion　products　were

electrophoresed　on　2，5％agarose　gels　at　lOO　V　for　40

min　at　4℃．The　gels　were　stained　with　ethidium　bro－

mide　and　photographed　in　aエ1　ultraviolet　transillumi－

nator　system（Transilluminator，　Funakoshi　Inc．，　To－

kyo，　Japan）and　the　size　of　each　band　was　determined

by　comparison　with　DNA　size　markers．

Determination　ofSerum　Hormone　Concentrations

　　Serum　concentrations　of　luteinizing　hormone

（LH）and　testosterone（T）were　determined　with　the

use　of　speci丘c　radioimmulloassay　using　Spac－S　LH　kit

（Dai－ichi　Radioisotope　Lab、　Ld．，　Tokyo，　Japan）and　a

Total　Testosterone　kit（NIPPON　DPC　Corp．，　Chiba，　Ja－

pan）for　LH　and　T，　respectively．　The　intra－assay　coef－

ficients　of　variation（CV）were　2．8％for　LH　and　5．2％

for　T，　while　the　inter－assay　CV　values　were　3．4％for

LHand　l．6％forT．

Statistical　Analysis

　　Values　are　expressed　as　mean±standard　deviation．

The　significance　of　the　intergroup　differences　was　de－

termined　by　the　Mann－Whitney　U－test　or　the　Chi－

square　test，　using　Stat　View　data　allalysis　software

（Abacus　Concepts　Inc．　Berkeley，　CA）．Alevel　of　p〈

0．05was　defined　as　statistically　sigllificant．

Results

Use　of　RFLP　analysis　to　assay　the　variants

　　Since　the　LHβvariants　contain　point　mutations　at

codons　8（TGG→CGC）and　l5（ATC→ACC）of　exon

2that　abolish　recognition　sites　for　the　restriction　en－

zymes，　Ncol（CCATGG）and　Fok　I（CATCC），respec－

tively，　we　digested　an　LHβfragment　amplified　by

PCR　with　these　restriction　enzymes．　Nco　I　digestion

of　PCR－amplified　control－DNA　yielded　three　frag－

ments，　of　542，152，100　bp；digestion　of　DNA　from　a

lleterozygote　yielded　four　fragments，　of　542，252，152，

and　IOO　bp：and　digestion　of　DNA　from　all　individual

who　was　homozygous　for　the　codon　8　mutation

yielded　two　fragments，　of　542　and　252　bp（Fig．1）．Fok

Idigestion　of　control　DNA　yielded　six　fragments，　of

390，195，81，48，43，and　37　bp：digestion　of　amplified

DNA　from　a　heterozygote　yielded　seven　fragments，　of
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　　　bp

603一

310－

281－

234－

194一

ll8一

1 2 3 4

＜■542bp

〈■252bp

＜■　152bp

←100bp

Fig．　l　Results　of　Nco　I　digestion　of　the　PCR　product。

　　　　　　Lane　1；size　marker，　lane　2；normal　LH　ho－

　　　　　　mozygous，　lane　3；heterozygous　mutant　of　co－

　　　　　　don　8，　lane　4；homozygous　mutant　of　codon　8．

　　　bp

603一

310－
281－
234－
194一

ll8一

1 2 3 4

ぐ■433bp

e390　bp

〈■　195bp

＜－81bp

≡37，43，48bp

Fig．2　Results　of　Fok　I　digestion　of　the　PCR　product．

　　　　　　Lanes　l　and　2　are　the　same　as　those　of　in　Fig．

　　　　　　1．Lanes　3　and　4　are　heterozygous　and　ho－

　　　　　　mozygous　mutant　at　codon　15，　respectively．

433，390，195，81，48，43，and　37　bp；and　digestion　of

DNA　from　an　individual　homozygous　for　the　codon　l5

mutation　yielded　five　fragments，　of　433，195，81，48，

arld　37　bp　（Fig．2）．

Frequency　of　LHβvariants　in　azoospermic　and　nor・

mOzOOSperm1C　men
　　Of　the　47　azoospermic　patients，39　had　normal　LHβ

alleles，7were　heterozygotes　mutated　at　codons　8　and

15，and〔me　was　homozygous　for　codons　8　and　l5．　The

frequency　of　the　LHβvariant　in　the　patient　group　was

17。0％．In　contrast，　sixty　one　of　the　64　normozoosper－

mic　controls　had　two　normal　LHβalleles，　three　were

heterozygous　at　both　codons　8　and　l5，　and　none　was

homozygous　for　either　mutation．　The　frequency　of

the　LHβvariants　in　the　patient，17．0％，　was　thus　sig－

nificantly　greater　than　that　in　the　control　group，4．7％

（p＝0．03165），

Serum　LH　and　T　concentrations　in　azoospermic　and

control　subjects

　　We　also　assayed　serum　concentrations　of　LH　and　T

in　the　azoospermic　and　control　groups　sorted　by　LHβ

allelotype（Table　1）．Serum　LH　concentrations　in　the

azoospermic　group　with　the　normal　LH　alleles　were

significantly　higher　than　those　in　the　normozoosper－

mic　men　with　normal　LH　alleles（p＜0．0001）．In　con－

trast，　there　was　no　significant　difference　between

these　two　subgroups　in　serum　T　concentrations．　Se－

rum　LH　concentrations　were　significantly　higher　in

the　control　subjects　with　normal　LHβalleles　than　in

the　control　subjects　with　variant　LHβalleles　（p＝

0．00904）．While　serum　T　concentrations　were　higher

in　the　control　subjects　with　normal　LHβ　alleles　than　in

the　control　subjects　with　variant　LHβalleles，　a　signifi－

cant　difference　was　not．　obtained　between　these　two

subgroups．

　　Among　the　azoospermic　group，　serum　concentra－

tions　of　both　LH　and　T　were　sigtiificantly　higher　in

men　with　normal　LHβalleles　than　those　heterozygous

for　LHβvariants　（P＝0．003926　for　L正1：P＝0．03866　for

T）．We　found　no　signi且cant　differences　in　either　hor－

mone，　however，　when　we　compared　their　serum　con－

centrations　in　normozoospermic　and　azoospermic

men　heterozygous　for　a　variant　LHβ．　In　the　one　pa－

tient　who　was　homozygous　for　variant　LHβ，　the　se－

rum　concentrations　of　LH　and　T　were　lower　than　in

the　heterozygotes（Table　l）．When　we　combined　se－

rum　T　data　for　the　control　and　azoospermic　groups，

we　found　a　significant　difference　between　those　with

the　normal　and　those　with　the　variant　LH　alleles（p＝

0．0016）．
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Table　l Serum　concentrations　of　LH　and　T　in　the　normozoospermic　and　azoospermic　groups　with　normal

or　variant　LH　alleles

Normozoospermic　group Azoospermic　group

Normal　LH 　　Variant　LH

Hetero．　　Homo．
Normal　LH 　　Variant　LH

Hetero．　　Homo．

No．　of　cases　　　　　　　　　　　　　　　　　　n＝61

Serum　LH　concentrations　（mIU／ml）　3．5±L4a

Serum　T　concentrations（ng／dl）　　　446±177・

　　n＝3
1．3　±　0．5b

308　±　144ab

n＝0 　　n＝39
7．5　±　5．4bc

443　±　128a

　　n＝7
3．1　±　L4bd

331　±　128b

n＝1
〈0．2

258

Mean　values　on　a　line　without　superscript　differ　significantly（p＜0．05）．

When　combined　the　normozoospermic　and　azoospermic　groups，　a　significant　difference　in　serum　LH　and　T

concentrations　were　observed　between　the　normal　and　variant　LH　alleles（p；0．0016）．

LH：luteinizing　hormone　T：testosterone　Hetero．：heterozygous　Homo．：homozygous

●

Discussion

　　The　existence　of　variant　forms　of　LH　was丘rst　sug－

gested　by　Pettersson　et　aL5）who　observed　an　immu－

nologically　anomal⑪us　form　of　LH　in　Finnish　women．

In　a　later　study　of　infertile　Japanese　women，　variant

LH　forms　were　shown　to　be　caused　by　point　muta－

tions　at　two　amino　acids（codon　8，　TGG→CGG．　codon

15，ATC→ACC）in　the　psubunit7）．Pedigree　analysis

confirmed　that　each　mutant　form　of　LH　is　transmitted

in　autosomal　recessive　fashion．　Although　these　LHβ

gene　are　common　polymorphisms，　their　frequency

varies　by　ethnic　group　and　geographic　area5－7・10）．

For　examples，　the　frequency　of　mutant　alleles　has

been　reported　to　be　27．7％in　Finish　subjects8）．26％in

the　Swedish　population9）and　l5％among　the　English

lo）．The　frequency　of　LHβgene　mutations　is　lower　in

Asian　populations，　having　been　reported　as　4．5％in

Chinese，6．2％in　Malaysian，3。0％in　subjects　in　the　In－

diesll）．　Our　finding　of　a　mutation　frequency　of　4．7％in

normozoospermic　Japanese　men　resembles　the　fre－

quencies　previously　reported　for　other　Asian　popula－

tions．

　　Using　the　Spac－S　kit　to　measure　serum　concentra－

tions　of　LH，　we　found　signi丘cantly　lower　concentra－

tions　of　this　hormone　in　individuals　who　were　het－

erozygous　for　the　wild－type　allele．　In　addition，　the　se－

rum　LH　concentration　was　even　lower　in　the　one　pa－

tient　who　was　homozygous　for　a　mutant　allele．　Indi－

viduals　with　mutant　alleles，　however，　may　not　actu－

ally　have　lower　serum　LH　concentrations．　Rather，　the

observed　differences　may　reflect　the　reduced　de－

tectability　of　variant　forms　of　LH　when　measured　by

the　Spac－S　kit．　When　the　Spac－S　and　Del丘a　kits　were

compared　for　their　ability　to　measure　LH　in　the　se－

rum　of　heterozygotes，　a　ratio　of　O．4±0ユ3　was　ob－

tainedl2），most　likely　due　to　the　inability　of　Spac－S　kit

to　recognize　the　variant　epitope　completely，　while　in

contrast，　the　Delfia　kit　is　able　to　do　so5・　8・　9）．

　　Since　both　of　the　known　LHβgene　mutations　intro－

duce　an　extra　glycosylation，　it　seems　likely　that　the

biological　properties　of　the　variant　forms　of　LH　would

be　altered．　In　fact，　Haavisto　et　aL8），　have　found　that

the　variant　forms　are　eliminated　at　a　faster　rate　than

the　wild－type　LH．　Since　mutant　alleles　of　LHβ　are　pre－

sent　in　European　populations　at　relative　high　frequen－

cies，　these　mutations　are　thought　unlikely　to　cause　pa－

thologic　conditions．　In　Japanese　women，　however，

LHβmutations　may　be　associated　with　disease　states．

For　example，　those　homozygous　for　LHβmutations

have　been　found　to　be　infertile7），and　the　frequency　of

mutant　alleles　has　been　shown　to　be　higher　in　women

with　certain　subtypes　of　the　polycystic　ovary　syn－

drome9）．　An　increased　frequency　of　mutant　alleles　has

also　been　reported　in　patients　with　premature　ovarian

failurel3）．The　clinical　significance　of　mutations　in　this

gene　may　thus　differ　among　races　or　ethnic　groups．

　　To　date，　the　clinica1　significance　of　variant　forms　of

LHβhad　not　been　investigated　in　men．　We　have

shown　here　that　the　frequency　of　mutant　alleles　is　sig－

nificantly　higher　in　azoospermic　men　as　compared

with　normozoospermic　Japanese　men．　However，　in
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these　groups，　serum　T　concentrations　in　men　het－

erozygous　for　mutant　alleles　were　lower　than　in　men

having　two　normal　alleles．　Since　a　high　concentration

of　androgen　in　the　testes　is　required　for　spermato－

genesis，　it　is　possible　that　the　presence　of　a　variant

form　of　LH　may　be　a　cause　of　spermatogenic　fa皿ure．

　　It　is　known　that　idiopathic　azoospermia　is　not

caused　by　a　single　agent　or　mechanism，　but　repre－

sents　a　broad　spectrum　of　diseases　or　is　a　complica－

tion　of　some　other　disease．　Since　mutations　in　LHβare

observed　in　individuals　with　normozoospermia，　vari，

ant　LH　is　not　in　itself　an　etiologic　factor　for　azoosper－

mia．　Our　finding　of　an　enhanced　frequency　of　variant

LH　in　patients　with　azoospermia　as　compared　with

normal　individuals，　suggests　that　variant　LH　may　con－

tribute　to　the　cause　of　idiopathic　azoospermia，
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特発性無精子症における変異型LH一βの頻度

　　　　　　　正常例との比較一

豊嶋　豊照

噂

蜀協医科大学泌尿器科学教室

　本邦における女性の不妊症と変異型LH一βとの関与が示唆されているが，男性における変異型LH一β

の臨床的意義は明らかでない．この変異が精子形成障害と関連しているかどうかを検討するために，47

例の特発性無精子症群と64例の正常コントロール群において変異型LH一βの頻度を検討した．すなわち

LH一β遺伝子断片をPCR法で増幅し，その産物をFokl，　Ncolで消化してエクソン2におけるコドン8，コ

ドン15の点突然変異の有無を調べた．無精子症群では47例中7例，コントロール群では64例中3例に，

ヘテロ接合のLH一β遺伝子の突然変異を認めた．無精子症群では．ホモ接合の変異型LH一β遺伝子を1例

に認めた．変異型LH一βの頻度は，コントロール群では4．7％であり，無精子症群では17．0％であった

（p＝O．03）。血清中のテストステロン濃度は，変異型LH・βの対立遺伝子を有する群において低値を示し，

正常対立遺伝子を有する群との問に有意差を認めた（p＝0．0016）．精子形成を誘導，維持するためには精

巣において高いテストステロン濃度が必要とされることから，われわれの得た結果は本邦男性における

特発性無精f症の病因に変異型LH・βが関与することを示唆したものと考えられる．

キーワード：LH一β，変異型，特発性無精子症，　PCR

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（日不妊会誌　46：lll－ll62001）
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Transvaginal　Hydrolaparoscopyによる骨盤腔内の評価

　　　　　　　　　　一腹腔鏡所見と比較して一

Transvaginal　Hydrolaparoscopy　for　Pelvic　Evaluation　of　Infertility　Women

一The　Compared　Study　with　Laparoscopy一

o
武　内　裕　之
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桜　井　明　弘
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　Yuichi　SATO

小　堀　宏　之

Hiroyuki　KOBORI

中　野　義　宏

Yoshihiro　NAKANO

三　橋　直　樹

Naoki　MITSUHASHI

　　　　　　　　　　　　　　　　順天堂大学産婦人科学教室
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　【目的】不妊症例の骨盤内観察におけるTHLの有用性を腹腔鏡所見と比較検討した．

　【対象と方法】不妊症で腹腔鏡施行予定の35例を対象とした．

全身麻酔下に砕石位で，腹腔鏡施行前にTHLで骨盤腔内を観察し，直ちに腹腔鏡を行った．それぞれの

手技は別な術者により行われ，所見の一・致率はさらに他の医師が確認した．

　【結果】THLは33／35（94．3％）で施行可能であり，直腸漿膜穿破が1例に認められた．左右の付属器

はそれぞれ33／33（100％），29／33（87．9％）で観察できた．腹腔鏡との一致率は，卵管形態の異常：3／3

（100％），r一宮内膜症：5／10（50％），右付属器周囲癒着：5／7（71．4％），左付属器周囲癒着：6／11（54．5

％）であった．腹腔鏡下に観察できなかった癒着および付属器表面のnonconnecting　adhesionは，　THL

で各4例に認められた．

　【結論】THLによって得られる骨盤腔内の所見は，腹腔鏡所見に遜色なく，不妊症のスクリーニング

検査に有用であると思われた。

キーワード：腹腔鏡，THL，子宮内膜症，付属器周囲癒着，不妊症

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（日不妊会誌　46：117－1222001）

●
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はじめに

　不妊スクリーニング検査として行われる内診，経膣

超音波および子宮卵管造影で異常を認めないいわゆる

機能性不妊の症例に，腹腔鏡検査を施行すると高率に

子宮内膜症や卵管周囲癒着などが認められ，腹腔鏡は

不妊症における検査のgold　standardと考えられてい

る．しかし，一般に，全身麻酔下に手術室で行われ，

侵襲が大きな腹腔鏡検査は後回しにされる傾向にあ

る，

　最近では，径が2～3mmの細径腹腔鏡が開発され，

局所麻酔下に外来で行われる0茄ce　Laparoscopyが

考案されている1），使用する器具がいかに細径であっ

ても腹膜を2箇所以上穿刺して炭酸ガスによる気腹が

必要な腹腔鏡検査は，局所麻酔のみでは疹痛のコント

ロールが困難であり，しばしば静脈麻酔などの追加が

必要となる2）．

　Transvaginal　hydrolaparoscopy（THL）はGordts

らにより紹介され3），経膣的なアプローチにより生理

食塩水を注入して骨盤内を観察する方法であり，クル

e
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ドスコピーから派生した手技である．THLがクルドス

コピーより優れている点は，光学技術の発達により細

径で明るいスコープが開発され，小さな侵襲で経膣的

アプローチが行えるため，局所麻酔下に外来ベースで

施行できること，生理食塩水を骨盤内に注入して観察

するため，砕石位で検査が行えることである．しかし，

THLの検査精度を腹腔鏡検査と比較検討した報告は

少ない．

　本研究は，同一一症例にTHLと腹腔鏡検査を行い，不

妊症検査におけるTHLの有用性を検討することを目

的とした．

対象と方法

　2000年3月～10月までに不妊症で腹腔鏡下手術を

施行した35例の不妊症例を対象とした．経膣超音波検

査，子宮卵管造影（HSG）などの不妊スクリーニング

検査で異常を認めない2年以上の機能性不妊12症例，

子宮筋腫で腹腔鏡下筋腫核出術予定の19症例，HSG

で両側卵管問質部閉塞と診断され卵管鏡下卵管形成術

予定の2症例，HSGで両側卵管留水腫の診断で腹腔鏡

下卵管形成術予定の1症例，不妊治療後に子宮外妊娠

が疑われた1症例である．

　術前にTHLの説明を十分に行い，同意の得られた

症例のみを本研究の対象とした．対象の平均（±SD）年

日不妊会誌　46巻2号

齢は32．8±5．7　k（range　23～41）であった．

　手術室で気管内挿管全身麻酔を施行し，砕石位をと

り，イソジンで十分な膣洗浄を行い，まずTHL次いで

腹腔鏡を施行した．THLには，オリンパス社製または

Circon社製（ケンメディカル社販売）のTHLシステム

（図1）を使用し，腹腔鏡はストライカー社製のシステ

ムを用いた．

　膣鏡を挿入して子宮腔内にヒスキャスTM（住友

ベークライト社）を挿入した後，マルチン鉗子で子宮

膣部の後唇を把持し，後膣円蓋を十分に展開した．子

宮膣部の1．5cm下方に尖刃で小切開を加え，専用のべ

レース針を刺入して外套管を腹腔内に誘導した．加圧

バックで300mmHgに加圧した生理食塩水（34～36°C

に加温）を注入しつつ，骨盤内の観察を行った．まず，

ダグラス窩周囲を観察し，子宮底部に向かってスコー

プを移動して，卵管峡部と卵巣固有靱帯を確認した．

近位側から遠位側に向かって右付属器，左付属器の観

察を行った．生理食塩水の注入のみで卵巣や卵管が観

察しにくい場合や卵巣が接している広間膜後葉（卵巣

窩）を観察する場合には，加圧された生理食塩水の水

流を外套管のコックで調節し，視野を確保した．骨盤

内の観察を終了後，ヒスキャスTMからインジゴカルミ

ンを注入して卵管疎通性を観察した．骨盤腔内の観察

が終了後，外套管のコックを開き，注入した生理食塩
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レンズ

スコープ径

外筒径

CIRCON社
（ケン・メディカル社）
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オリンパス社

ロットレンズ（30り）
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4．2mm
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図1THLに使用した器具
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水を体外に排出した．外套管刺入部の縫合は行わな

かった．

　THL終了後直ちにユテリンマニピュレーターTM

（エチコン社）を子宮腔内に挿入して腹腔鏡を施行し

た．機能性不妊の12症例および卵管閉塞の2症例では

5mmのスコープを，子宮筋腫19例，卵管留水腫1例，

子宮外妊娠1例では10mmのスコープを使用した．

　THLと腹腔鏡はそれぞれ別の術者が行った．まず，

THLを施行した後，術者が専用の所見用紙に記入し，

THL終了後直ちに別の術者が腹腔鏡手技をって所見

を記入した．THLと腹腔鏡手技はVTRに録画し，手

術終r後，それぞれの術者とは別の医師がVTRを再

生してそれぞれの所見用紙をみながら所見を確認し，

腹腔鏡所見に対するTHLの一致率を判定した．

結　　果

　THLを施行した35症例中，前屈子宮は33例，後屈

は2例であった．THLでダグラス窩へのアプローチが

できなかったのはダグラス窩閉塞（子宮後屈例），子宮

後壁の筋層内筋腫（子宮前屈例）の各1例であった．

いずれの症例も刺入した外套管を抜去せずに，腹腔鏡

を施行して外套管の位置を確認した．ダグラス窩閉塞

例では外套管は直腸の漿膜下に存在し，後壁の筋腫例

ではダグラス窩に達した外套管は筋腫核を穿破してい

た．両者ともに特別の処置は必要なかった．THLによ

るダグラス窩へのアプローチの成功率は33／35（94．3

％）で，子宮前屈症例では32／33（97．0％），後屈症例で

は1／2（50％）であった．また，合併症は直腸漿膜を穿

破した1例のみであり，その発生率は2．9％であった．

　THLでダグラス窩の観察ができなかった上記2例

を除く，33例について腹腔鏡との一致率を検討した．

　THLにおける骨盤内所見の把握率を腹腔鏡と比較

したのが表1である。腹腔鏡下にはすべての骨盤内所

見が観察できた．THLではダグラス窩，子宮後壁右

付属器は全例で観察可能であったが，左付属器が確認

できたのは29例（87．8％）であった．THLで観察でき

なかった4例の左卵管は腹腔鏡下ではすべて正常な形

態であった．S状結腸により覆われる左付属器の観察

は右側に比べて難しい傾向がみられた．卵巣窩は右側，

左側でそれぞれ90．1％，818％の症例で観察できた．

　腹腔鏡下で観察し得た卵管形態の異常は，phymose

様1卵管，卵管留水腫1卵管，左卵管膨大部妊娠1卵

管であったが，これらはすべてTHLでも確認するこ

とができた．インジゴカルミンを用いた色素通水検査

での卵管疎通率は，THLで観察できた右33卵管，左

29卵管においてそれぞれ909％，86．2％であり，腹腔

鏡とTHL間での不一致例はなかった．

　子宮内膜症病変は腹腔鏡で10例（30．3％）に認めら

れた（表2）．その内訳は，径lcm以下の卵巣チョコ

レート嚢胞2例，ブルーベリー斑4例，ヒダ状癩痕3

例，ヘモジデリン沈着2例（重複例あり）であった．

THLで確認できた腹膜病変は5例であったが，すべて

の種類の腹膜病変が観察できた．THLで観察できな

かった5例の病変は仙骨子宮靱帯の外側に存在するも

の，スコープを刺入したダグラス窩の直上に存在する

もの，卵巣の後腹膜よりに存在するもの，膀胱子宮窩

の病変などすべてTHLの死角に存在する病変であっ
た．

　卵巣または卵管周囲癒着は，腹腔鏡下で右側5／33

（15．2％），左8／29（27．6％）に認められ，THLではそ

れぞれ4／33（12．1％），9／29（31％）にみられた．腹腔

表1腹腔鏡とTHLにおける骨盤内所見の把握
表2　腹腔鏡とTHLにおける子宮内膜症所見と

　　　その一致率

●

Laparoscopy
　（n＝33）

THL
（n＝33）

Laparoscopy
　（n＝33）

THL
（n＝33）

ダグラス窩

子宮後壁

付属器

　右

　左

卵巣窩

　右

　左

33（100）

33（100）

33（100）

33（100）

33（100）

33（100）

33（100）

33（100）

33（100）

29　（87．8）

30　（90．1）

27　（81．8）

正常所見

異常所見

仙骨子宮靱帯

卵巣表面

卵巣チョコレート
嚢胞

ダグラス窩

膀胱子宮窩

23／33　（69，7）

10／33　（30．3）

3／33

4／33

2／33

2／33

1／33

28／33　（84．8）

5／33　（15．2）

2／　3　（66．7）

3／　4　（75．0）

1／　2　（50．0）

1／　2　（50．0）

0

（）：％ （）：％
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鏡で観察された卵巣周囲癒着がTHLで確認できたの

は，右側2／3例，左側3／6例であった．卵管周囲癒i着

に関しては，それぞれ右側3／4例，左側3／5例であっ

た．一方，THLで観察された卵巣周囲癒着の4例（左

右それぞれ2例）は，腹腔鏡下で確認できなかった．

また，卵巣表面に毛羽立ったように観察されるいわゆ

るnonconnecting　adhesionがTHLでは4例で認めら

れたのに対し，腹腔鏡では確認できなかった．

　THLに要した平均時間（±SD）は7．5±2．1分（range

4～10）であった．

考　　察

　不妊婦人の骨盤内観察において，THLは腹腔鏡とほ

ぼ同様に異常所見を把握することができた．THLでの

ダグラス窩へのアプローチは94．3％の症例で安全に

施行可能であり，これは諸家の報告とほぼ同様であ

る3）4）．THLでダグラス窩に到達できない技術的な要

因は，ベレース針刺入時の腹膜のテンティングである

とされている．Cordtsらは，これを避けるためには，

ベレース針を手首のスナップを利かせて迅速に刺入す

るのがポイントであると述べている5）．

　THLにおける最も注意すべき合併症は，穿刺時の直

腸穿孔である．欧州の3施設の共同研究では，512例中

5例（1％）に認められ，すべて保存的に治療可能であっ

たと報告されている6）．今回の検討では，直腸漿膜の

穿破が1例に認められたが，追加処置の必要はなかっ

た．ベレース針刺入時の直腸穿孔を避けるためには症

例の選択が重要であり，術前の十分な内診により子宮

後屈やダグラス窩閉塞例は対象から除外する必要があ

ると思われる．

　腹腔鏡では謄部から挿入したスコープにより，骨盤

内が上方から傭鰍した形で見え，開腹術などと同様の

見慣れた視野が得られる．これに対して，THLはダグ

ラス窩から斜視のスコープで骨盤内を見上げるため腹

腔鏡で得られる視野とは左右が逆になり（図2），卵管

膨大部から采部は卵巣の内側に見える．腹腔鏡に比べ

臓器が拡大されて見えるモニター画面に慣れるまでに

はある程度の経験が必要である．

　さらに，THLでは膀胱子宮窩などの子宮の前方やダ

グラス窩の刺入部位などの死角が存在する．骨盤内の

所見の把握率を腹腔鏡と比較すると子宮後壁やダグラ

ス窩および右付属器はすべての症例で観察可能であっ

たが，左付属器は4例で確認できなかった．S状結腸で

覆われる左付属器は腹腔鏡と同様にTHLでも観察し

にくい傾向がみられた，

　THLに関するこれまでの報告3・　4）では，生理食塩水

は加圧せずに重力による自然落下で使用されている．

われわれは，加圧バックを用いて約300mmHgに加圧

●

■

D

白

THLでみた骨盤内のシェーマ

右卵巣 ④

THLの特徴

■骨盤内を下から見上げた所見となる．

●それぞれの組織の拡大像のみが得られる．

●卵管は卵巣の内側に見える．

㊧
左卵管

●

9

図2　THLで観察される骨盤内所見
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して使用している．腹腔鏡と異なり，マニピュレーター

を使用できないTHLでは術野の確保がむずかしい場

合がある．スコープの先端から加圧した生理食塩水を

噴出することにより，水流で付属器を覆う腸管などを

排除したり卵巣と後腹膜のスペースを作ることによ

り，骨盤内の観察が容易になる．Daraiらは，　THL

により卵巣窩の所見が観察できたのが66．7％と報告

している4）が，水流を使用した今回の検討での卵巣窩

の所見の把握率は86．4％と向上している．また，今回

の検討におけるTHLの平均所要時間は7．6分であり，

Cordtsらの20～40分3），　Daraiらの15分4）より大幅

に短縮されており，この要因も水流を利用した迅速な

術野の確保に起因するものと思われる．

　THLで観察できる骨盤内の異常所見は，腹腔鏡と比

較して遜色ないものと思われる．Phymose様の卵管や

卵管留水腫，卵管膨大部妊娠などの卵管の器質的な異

常はすべて観察可能であり，卵管疎通性の結果も腹腔

鏡とすべて一致した．

　不妊症例で観察される最も頻度の高い異常は，子宮

内膜症と付属器周囲癒着である．THLで確認できた内

膜症所見は5／33（15．2％）であり，腹腔鏡の10／33（30．3

％）の半数であったが，THLにおいてもすべての種類

の内膜症病変が観察できた．しかし，ダグラス窩のス

コープ刺入部周囲，仙骨子宮靱帯の外側，卵巣窩およ

び卵巣の卵巣固有靱帯付着部付近，膀胱子宮窩などの

THLの死角に存在する病変は確認することができな

かった．THLで観察できなかった1cm径の卵巣チョ

コレート嚢胞は，腹腔鏡でも確認できなかったが，把

表3　腹腔鏡とTHLにおける付属器周囲癒

　　着所見とその一致率

LaparoscoPy
　（n＝33）

THL
（n＝33）

正常所見
右

左

異常所見
右

左

卵巣周囲癒着
右
左

卵管周囲癒着
右

左

28／33　（84．8）

21／29　（72．4）

5／33　（15．2）

8／29　（27．6）

3／33

6／29

4／33

5／29

29／33　（87．9）

20／29　（70．0）

4／33　（12．1）

9／29　（30．0）

2／　3　（66．7）

3／6（50．0）

3／　4　（75．0）

3／　5　（60．0）

（）：％

持鉗子により卵巣を挙上したとき腹膜との癒着が破綻

し，内容が流出して診断できた．

　腹腔鏡で観察された付属器周囲癒着のうち，THL

で確認されたものは右側では5／7例，左側で6／ll例で

あり，右側に比べ左側の癒着の一致率が少ない傾向が

認められた．THLで確認できなかった付属器周囲癒着

は，内膜症病変と同様に卵巣窩および卵巣の卵巣固有

靱帯付着部付近のものが多かった．一方，THLで観察

された癒着が腹腔鏡では確認できなかったものが4症

例に認められた．付属器を自然の状態で観察するTHL

に対し，子宮マニピュレータで子宮を挙上して把持鉗

子で卵管や卵巣をつまんで観察する腹腔鏡では，付属

器周囲に存在した癒着がこれらの操作により剥離さ

れ，確認されなかったものと思われる．さらに，生理

食塩水を通して観察するTHLでは，卵巣や卵管表面

に毛羽立ったように見えるnonconnecting　adhesion

が4例で観察された．Nonconnecting　adhesionはr－

AFSスコア7＞には算定されず，その病的意義は不明で

あるが，subclinical　PIDや子宮内膜症例に認められる

とする報告もある8）．

　THLは生理食塩水などの液体を骨盤内に注入し，そ

の中に浮かんだ付属器を観察する方法である．マニ

ピュレーターで子宮や付属器を操作して観察する腹腔

鏡よりも自然な状態の骨盤内の様子を観察することが

できる，これを利用して，Gordtsらは排卵した卵子が

卵管采に取り込まれる様子の一部始終を観察した9）．

また，液体を通して観察する3D効果により，子宮内膜

症病変や付属器周囲癒着の微細構造の把握が可能であ

るlo）．硬性鏡であるTHLの病巣の解像度は10mmの

スコープとほぼ同様であり，丘berscopeである2～3

mmの細径腹腔鏡を凌駕しているものと思われる．

　THLの長所が発揮できるのは，局所麻酔下に外来で

行う不妊症のスクリーニング検査であると思われる．

局所麻酔下に施行したTHL時の痛みをVAS（Visual

AnalogueScale）で評価したCordts　et　al．らによれば30

以下の症例が60％であったと報告している5）．われ

われが行った同様の検討では，THL施行時のVAS

のmedianは39であり，　HSG施行時の疹痛よりも軽

度であった（未発表データ）．子宮外妊娠の非破裂例の

術前診断は，経膣超音波検査や血中hCG値のみでは困

難であることがあり，局所麻酔下に外来で施行できる

THLが子宮外妊娠の診断にも有用である可能性が考

えられた．

　THLシステムは，そのままで子宮鏡にも施行できる
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ため，THL施行後スコープを子宮腔内に挿入すれば，

∫・宮腔内の観察も可能である．T肌の外套管の直径は

4mm前後と細いため硬性鏡であっても，未産婦の子宮

腔内に比較的簡単に挿入できる．腹腔鏡に劣らない骨

盤内の観察能力と卵管遠位部や子宮腔内の観察ができ

るTHLの多目的用途およびその低侵襲性から，近い

将来THLは不妊スクリーニング検査などの診断的腹

腔鏡の主力となると思われる．
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Transvaginal　Hydrolaparoscopy　for　PelVic　Evaluation　of　1皿fertility　Wome皿

　　　　　　　　　　　　　一The　CompareαStudy　with　Laparoscopy一 吻

Hiroyuki　TAKEUCHL　Yuichi　SATO，　Yoshihiro　NAKANO，　Akihiro　SAKURAI

　　　　　　　　　　　　　Hiroyuki　KOBORI　and　Naoki　MITSUHASHI

Department　of　Obstetrics　and　Gynecology，　Juntendo　University

　　　　　　　　　　　　School　of　Medicine，　113－8421，　Japan

　Objective：The　purpose　of　this　study　is　to　evaluate　the　efficacy　of　THL　compared　with　standard　la－

paroscopy　in　infertile　women。

　Material　and　methods：Thirty　five　women　were　assigned　to　perform　THL　under　general　anesthesia

immediately　prior　to　laparoscopy．　The　finding　of　two　procedures　were　evaluated　by　different　operators．

　Results：The　success　rate　of　achieving　the　pouch　of　Douglas　was　94．3％．　Complication　of　perforation　of

rectal　serosa　was　occurred　only　one　case．　Right　and　left　andexa　could　be　evaluated　in　100　and　87．9％of

the　patients　respectively．　The　accuracy　of　THL　in　tubal　abnormalities，　endometriosis，　right　peritubal

adhesion　and　left　peritubal　adhesion　was　100，　50，71．4　and　54．5％respectively．　There　were　8　cases　of　pe－

riadnexal　adhesions　and　nonconnecting　adhesions　that　could　not　be　recognized　by　laparoscopy．

　Conclusion：THL　is　comapatible　in　accuracy　to　standard　laparoscopy　for　the　diagnosis　in　infertile　pa－

tients．　We　believe　this　is　feasible　to　the　screening　method　for　infertile　patients．

Key　words：laparoscopy，　Transvaginal　hydrolaparoscopy，　infertility

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Jpn　J　Fertil　Steril　46：117－1222001）

●

■

噸



●

6

励

o

e

■

“

の

平成13年4月1日 19（123）

地方部会講演抄録
第38回　日本不妊学会東北支部総会

日時゜平成12年11月4日（土）13：00～

場所　艮陵会館・記念ホール（仙台市）

Lマウス未受精卵における耐凍剤と細胞内カル

　シウム動態

　　　　○高橋俊文，斎藤英和，倉智博久

　　　　　　　　　　　　　　　　　　（山形大産婦）

【目的】Vitrification法は，高濃度の耐凍剤による化学

的毒性が問題であり，これは，細胞内Ca2＋濃度

（［Ca2＋］1）の上昇が関与している．今回，未受精卵に対

し，耐凍剤による［Ca2＋］、の変化と生存率について検討

を加えた，【方法，成績】マウスのMII期卵に，エチレ

ングリコール（EG）を投与して，［Ca2＋］、の変化を測定

し，同時に卵の生存率を検討した．EG投与により，

［Ca2＋］1は濃度依存性に一ヒ昇し，　IO％以上では持続的

［Ca2＋］，上昇を認め生存率は0％であった．細胞外Ca2＋

を除去した場合，10％EGでは［Ca2＋］、の上昇が抑制さ

れ，生存率が100％であった．【結論】未受精卵の凍結

保存には，細胞外CaZ＋を除去し，10％EG溶液で平衡さ

せることが，卵の生存率の向上に寄与するものと思わ

れる．

2．と畜卵巣から採取した形態別にみたウシ卵丘

　卵母細胞複合体の成熟能と受精能

　　　　○北村紫織，福田芳詔，桃沢健二

　　　　　　　　（北里大獣医畜産　動物生殖学講座）

【目的】ウシのと畜卵巣から採取される種々の形態の卵

丘卵母細胞複合体（COC）の成熟能と受精能を明らか

にする．【方法】COCは卵丘の状態，囲卵腔の有無，卵

細胞質内クラスター（C）の有無を組み合わせて分類し

た．成熟培養後，体外受精し，6～8時間後に成熟と受

精を観察した．【結果】受精率は卵丘が厚いCOCで，囲

卵腔があるが球形を保つ卵母細胞は，囲卵腔のない卵

母細胞（対照区）と差がなかった（それぞれCの無い

卵母細胞で90．3％vs　89．5％；Cのある卵母細胞で94．2

％vs　91．5％）．球形を保っていない異常な卵母細胞の受

精率は67．9％と低ドした．したがって，卵母細胞は軽

度の形態異常を伴っていても受精能をよく保持してい

ることが知られた，

3．成熟卵および未熟卵の体外培養が卵紡錘体へ

　及ぼす影響の検討

　　　　○林章太郎，柳田　薫，矢澤浩之

　　　　　片寄治男，菅沼亮太，オルガス浅沼アイコ

　　　　　佐藤　章　　　　　　（福島県立医大産婦）

【日的】体外培養卵では受精・発生能の低下が認められ

る．また紡錘体は染色体分離に関し重要な働きを持ち，

不安定で培養環境からの障害を受け易い．そこで培養

卵の発生能低下の原因として卵紡錘体異常に着目し培

養環境が卵の紡錘体異常を誘導している可能性を検討

した．【方法】過排卵誘起マウスよりmetaphase　lI

（MII），　metaphase　1（MI），　GV卵を採取し成熟卵を

HTF液中で48時閲まで，未熟卵ではMII卵となるま

で培養した．卵を固定し紡錘体をα一tubulin抗体＋

FITC標識2次抗体で，染色体をHoechst33258でそれ

ぞれ染色した．蛍光顕微鏡下に卵の紡錘体形状と染色

体配列を評価した．【結果】成熟卵培養0時間で正常紡

錘体が88．3％（83／94），異常紡錘体が7．4％（7，／94），染

色体配列異常が6．4％（6／94）に認められ，培養24時間

では異常紡錘体が50．0％（41／82），染色体配列異常』が

463％（38／82），培養48時間ではそれぞれ69．2％（90

／130），73．8％（96／130）に，また成熟培養ではGV→MII

となった卵では異常紡錘体が48．1％（25／52），染色体配

列異常が46．2％（24／52），MI→MIIではそれぞれ51．9

％（14／27），37．0％（10／27）といずれも有意な増加を

認めた（p〈O、OOOI）．【結論】成熟卵では培養時間が長い

ほど卵紡錘体の構造異常，染色体配列異常が増加し，

未熟卵の培養で得られたMII卵では更に高頻度にそ

れらの異常が認められた．以上より卵紡錘体の異常が

培養卵の低い発生成績の・因である可能性が示唆され

た，

4．人為的卵活性化法の臨床成績

　　　　○片寄治男，柳田　薫，菅沼亮太

　　　　　林章太郎，矢沢浩之，オルガス浅沼アイコ

　　　　　佐藤　章　　　　　　（福島県立医大産婦）

　ICSI後未受精の原因として精子の持つ卵活性化因

子の障害は重要である．本研究ではICSI後人為的卵活

性化を行うことが受精障害のrescueになるかを臨床

的に検討した．1996年1月から2000年8月まで
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Piezo－ICSIを実施した1，149周期を対象に受精障害例

を選択した．人為的卵活性化として電気刺激法を選択

した．全治療周期のうちICSI後受精率が25％以下で

あったのは10．2％，1つの卵に対してでもICSI後受精

率が0％であったのは7，7％の周期に認められた．l

day　old　DC－puise群では卵の77．4±34．5％が前核を形

成，73．8±42．2％が発生を開始し，胚移植により対70

周期で2例に妊娠が確認できた．ICSI－pulse群ではさ

らに良好な分割率が得られ（94．3±20、5％，p　一　O．0096），

対25周期で5例の妊娠が経験された．ICSI後受精障

害の対策として電気刺激法による人為的卵活性化法は

臨床上有用であり，特にICSI直後の処理が治療上効果

的であることを確認した。

5．ヒト未成熟卵子の体外成熟培養及び凍結保存

　　との比較

　　　　○吉田仁秋，大宮由紀，青野展也

　　　　　　　　　　　（吉田レディースクリニック）

【目的】ヒト未成熟卵子をガラス化保存し，解凍後IVM

を行いその後の生存率の検討，MII期への成熟率，受精

率，分割率について通常IVMと比較検討した．【方法】

PCO腹腔鏡下レーザー焼灼治療を行った患者より，焼

灼前の卵胞から卵の採取を行った．一部はそのまま

IVMへ，一部はガラス化保存を行った．急速加温融解

後24～48時間の体外培養を行い，　MII期まで達した卵

子にICSIを施しその後の発生能を比較検討した．【結

果】凍結，融解後の形態的生存Pt　34．8％，通常IVM

と融解後IVMのMII期への成熟率，受精率，分割率は

それぞれ57．1％・62．5％，62．5％・80％，60％・75％で

あった．【結論】凍結・融解後の生存率が低く凍結法や

IVM法の改良を含めさらなる検討が必要と思われた．

6．受精卵におけるFas，　Fas　ligand，　survivin

　mRNAの発現

　　　　○河村和弘，福田　淳，熊谷　仁

　　　　　佐藤直樹，谷川秀郎，村田昌功

　　　　　児玉英也，田中俊誠　　　　（秋田大産婦）

【目的】初期胚におけるapoptosisの主なシグナル伝達

経路であるFas－Fas　ligand（Fas　L）system，　apopto－

sis抑制系のsurvivinの発現についての検討．【方法】

ラット未受精卵，受精卵各stage，ヒト受精卵（2－cell，

4－cell，　fragmented　embryo）各15個よりmRNAを抽

出，RT－PCRを行いFas，　Fas　L，　survivinの発現を解

析，【成績】Fasはラットでは2－cellに，ヒトでは4－cell

日不妊会誌　46巻2号

に発現，Fas　Lはラットでは未受精卵，1－cell，2－cell

に，ヒトでは2－cell，4－cell，　fragmented　embryoに発

現．survivinはヒトでは2－cell，4－cellに3つのsplice

variantが認められ，　fragmented　embryoではsplice

variantのひとつが欠如．【結論】FasおよびFas　Lの同

時発現はラットでは2－cell，ヒトでは4－cell，　frag－

mented　embryoに認められ，　Fas－Fas　L　systemは初期

胚のapoptosisのシグナル伝達経路の一つと考えられ

る．また，apoptosisの決定機構にsurvivinのsplice

variantが関与している可能性が示唆された．

7．Cryoloopを用いたマウス胚のガラス化保存

　　　　○佐々田比呂志，阿部靖之，佐藤英明

　　　　（東北大大学院農学研究科動物生殖科学分野）

　　　　　京野廣一　　（京野レディースクリニック）

　Cryoloopを用いたガラス化保存での凍結保存液及

び100pあたりの胚個数の影響を調べた．　cryoloopは径

O．7mm～1．Ommのものを使用しloop当たり5～10個

のマウス胚盤胞期胚を入れLN，中で凍結した．凍結保

存液はエチレングリコール，フィコール70或いは

400，スクロースを含むPB1溶液（EFS70およびEFS

400）であった．EFS70，　loop当たり5個或いは10

個の胚の場合，hatching率はそれぞれ80％と52．7％

であった．EFS400では，それぞれ28％と31．6％で

あった．対照区は80％であった．以上の結果，cryoloop

を用いたガラス化保存では，凍結保存液とloop当たり

の供試胚数によってその後の生育性が異なる可能性が

示された．

8．Cryoloopを用いたVitrifrlcation法（ヒト胚盤

　胞）の検討

　　　　○京野廣一一　（レディースクリニック京野）

【目的】ヒト胚盤胞の凍結は一般にMenezo　Y．（1992）の

急速凍結融解法をmodifyした（融解を7ステップか

ら2ステップに変更）方法が用いられている．しかし，

生存率も低く，満足すべき結果が得られていない．今

恒LLane　Mにより考案されたCryoloopを用いたvit－

rification（1999）が簡易で実用的と考え，検討したので

報告する．【方法】2PN期40個はPROH，　sucroseを用

いて急速凍結緩慢融解した．　informed　consentにより，

承諾の得られた2PN期廃棄凍結余剰胚をsequential

medium（Cook；KSICM－KSIBM）で4日間，桑実胚～

胚盤胞まで培養した．それをLane　M．の方法に従って

Vitrificationし，1日間液体窒素に保存した．その後，
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融解し，24，48時間追加培養し，発育状態を観察した．

【結果】2PN融解後の生存率（1日間培養後判定）は67。5

％（27／40）であった．その4日後の桑実胚，胚盤胞到

達率は各々凍結2PNあたり50．5％（20／40），20．0％（8

／40），生存胚あたり74．1％（20／27），29．6％（8／27）で

あった．桑実胚12個，胚盤胞8個のvitrification　24

時間後の発育率（reexpand）は各々50％（6／12），75

％（6／8），48時間後のhatching率は各々0％（0／12），

375％（3／8）であった．【結論】cryoloopを用いたvit－

rificationは1度，凍結融解した胚にもかかわらず，2

度めの融解後も75％（6／8）の生存，reexpandがみら

れ，ヒト胚盤胞の凍結保存に有効である．

9．3日胚移植における受精卵の発育と妊娠の関

　係

　　　　○酒井幹子，齋藤恵美，高橋重智

　　　　　立花郁雄，村川晴生，飯田修一・

　　　　　森滋，鈴木雅洲　（スズキ病院）
【目的】近年体外受精・胚移植において，培養を延長し

た胚移植が注目されている．そこで3日胚移植におけ

る受精卵の発育と妊娠との関係について検討した，【対

象と方法】当院で体外受精・3日胚移植を行った41

症例を対象とした．受精卵の質はスコア化し，最もス

コアの高い受精卵2個について検討した．【結果】3日

胚移植における妊娠率は39．0％であった．妊娠群は非

妊娠群に対し3日の受精卵の細胞数において有意差は

認められなかったが，2日の時点での受精卵の細胞数

において有意に高い値を示した（4．4±O．9　vs　3．9±O．9，

p〈O．05）．【結論】3日胚移植における受精卵の選択の指

標として，2日の時点での細胞数にも着目する必要が

あることが示唆された．

10．胚盤胞移植におけるSeque皿tial・Mediumの

　　検討

　　　　○拝郷浩佑，福永憲隆，千葉せつよ

　　　　　佐藤智子，京野廣一

　　　　　　　　　　（レディースクリニック京野）

【目的】最近，Quinn’s　Advantage　Cleavage　Medium

（QC）とQuinn’s　Advantage　Blasutocyst　Medium

（QB）という新しいSequential　Medium（SQM）が開

発された．そこでQC／QBと従来からあるSQMのP

1／Blastocyst，　SICM／SIBMが胚発生に与える影響に

ついて検討した．【対象・方法】2000年5月～9月まで

にIVFを行った62症例63周期（48時間培養）と13
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症例13周期（96時間培養）を対象とした．Conven・

tional　IVF（C－IVF）とICSI後，受精卵をQC，　P1，

SICMに配置し，48時間培養後に胚発生率を調べた．

一方，48時間後に各々QB，　Blastocyst，　SIBMに移し

替えさらに48時間培養し発生率を調べた．発生率は，

ICSI群（A群），C－IVF群（B群）とTOTAL群（ICSI

＋CJVF）（C群）に分け調べた．【結果】培養48時間で

の8細胞期以降への発生率は，B群でQCはSICMに
比べ有意に高い値を示した（61．9％v．s．33．3％）．96時

間での発生率は全ての区において有意な差は無かっ
た．

11．胚盤胞／桑実胚移植の臨床的検討

　　　　○福井淳史，葛西剛一郎，木村秀崇

　　　　　樋口　毅，藤井俊策，齋藤良治

　　　　　　　　　　　　　　　　　（弘前大産婦）

【目的】体外受精・胚移植（IVF－ET）において着床率

向上が期待される桑実胚／胚盤胞移植につき検討した．

【方法】媒精後4日目（桑実胚期）胚移植では16細胞

期以上の胚を胚移植し得た161周期を，6日目（胚盤

胞）胚移植では3AA以上の胚を胚移植し得た170周

期を対象とした．【成績】桑実胚移植，胚盤胞移植間で

妊娠率・着床率・多胎妊娠率・流産率・生児獲得率に

有意差を認めなかった．また桑実胚発生率は75．5％で

あったのに対し胚盤胞発生率414％であった．【考

察】桑実胚移植と胚盤胞移植との間の成績に差が認め

られなかったことより全例に対して胚盤胞移植を行う

ことには疑問が残った．

12．酸性Tyrode液とProteaseによるAssisted

　　hatching（AHA）の比較検討

　　　　○千葉せつよ，福永憲隆，佐藤智子

　　　　　拝郷浩佑，京野ma－一

　　　　　　　　　　（レディースクリニック京野）

【目的】今回当院では，酸性Tyrode液またはProtease

にてAHAを施行後，胚移植を行い，妊娠率ならび着床

率について検討した．【方法】2000年2月～9月までの

間に当院でConventional　lVFとICSIを施行した183

症例185周期を対象とした．Tyrode群は，　Day　3に酸

性Tyrode液にて透明帯を開孔し，　Protease群は，　Day

2にProteaseを培養液に添加してAHAを施行した．

【結果】2種類の方法でAHAを施行し比較検討した結

果，妊娠率に差は認められなかったが，Control群に比

べAHAを施行した群では多胎妊娠になりやすい傾向
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にあった．今後，更に症例数を増やし検討していきた

い．

13．黄体期中期子宮内膜NK細胞サブセットに

　　影響を与える因子の検討

　　　　○木村秀崇，藤井俊策，福井淳史

　　　　　葛西剛一郎，佐藤重美，齋藤良治

　　　　　　　　　　　　　　　　　（弘前大産婦）

【目的】子宮内膜組織中の免疫細胞とそれらに由来する

サイトカインは，胚の着床や妊娠の維持に密接に関

わっている．これに関し，精漿中の生理活性物質の関

与を示唆する報告がなされている．性交が子宮内膜組

織中の免疫細胞サブセットに及ぼす影響につき検討し

た．【方法】正常性周期を有する不妊症婦人90例を対象

とし，患者の同意のもと分泌期中期子宮内膜を採取し，

NK細胞サブセットを測定した．同時に，子宮内膜採取

周期における性交の有無とその時期を調査のうえ，異

なる性周期間での子宮内膜NK細胞サブセットの変動

と，性交が子宮内膜NK細胞サブセットに及ぼす影響

につき検討した．【成績】①NK細胞サブセットは異周

期間では必ずしも一定ではなかった．②性交の有無に

よりNK細胞サブセットを比較した場合，明らかな相

違は認められなかった．③性交のあった患者34例につ

いて，最終性交日から子宮内膜採取日までの日数と免

疫細胞サブセットとを多項式回帰分析で検討したとこ

ろ，CD56＋NK細胞の比率ならびにCDI6＋CD56－NK

細胞の比率との間に有意な負の相関（いずれもRe＝

0．2，p＜0．05）が認められた，【結論】分泌期中期子宮内

膜のNK細胞サブセットは必ずしも一定ではないこ

と，さらに，性交が子宮内膜へのNK細胞のリクルー

トメントを促す可能性があることが示唆された．

14．先天的甲状腺機能低下症rdω雄ラットにお

　　けるThyroxine投与による不妊性からの回

　　復

　　　　○梅津元昭，江金益佐藤英明

　　　　（東北大大学院農学研究科動物生殖科学分野）

　rdwラットは先天的甲状腺機能低F症の小人ラッ

トであり，甲状腺ホルモンであるthyroxine（T4），　tri－

iodothyronine（T3）の血中レベルおよび下垂体および

血中のGH，　PRLレベルが顕著に低く，両性とも不妊

である．また，雄rdwラットは成熟時に著しく成長が

劣るにもかかわらず，同週齢の正常雄ラットより精巣

実重景が有意に大きくなる現象が観察されている．江

日不妊会誌　46巻2号

（Jiang）らは，成熟rdω雄ラットにT4を3～6カ月投

与し，発情前期の正常雌ラットに配したときに交尾率

が26～43％までに改善されることを報告した（Bio1．

Reprod．632000）．今回は未成熟rdw雄ラットにT4

を投与し，その後の妊孕性について調べた．【方法】生

後3週齢の未成熟rdw雄ラットにT4（20Pt9，／100g．

bw）を4～6週齢までは腹腔内に注射で，以後は飲水で

19週齢まで投与し，成長，受胎性について調べ，19

週齢で解剖し，精巣重量を秤量し，血中T4レベルを測

定した．【結果】T4投与によりrdω雄ラットの成長は

有意差のないまでに回復した．19週齢までに発情前期

の正常雌ラットと交配し，6／6（100％）の受胎を示し，

全て正常に産子を生産し，未成熟期からのT4投与は

rdω雄ラットの妊孕性を著しく改善することがわ

かった．精巣重量は無処理の肥大したγdωラットのそ

れより有意に増加した．r伽ラットに生後3週齢から

のT4投与では精巣重量の増加を正常のレベルまでに

抑制できないことから，未成熟rdiVラットでT4に精

巣（セルトリ細胞）が反応できる臨界期は3週齢以前

に存在することが判った．血中T4レベルは正常ラッ

トのそれと差がなかった．

15．NOD－SCIDマウスへの移植によるヒト卵巣

　　組織の卵胞発育

　　　　○佐藤由美，寺田幸弘，野田隆弘

　　　　　村ヒ　節，八重樫伸生，岡村州博

　　　　　　　　　　　　　　　　　（東北大産婦）

【目的】異種間卵巣移植後のヒト卵胞発育について．【方

法】実験は当院倫理委員会の承認のもと行った，8週齢

のNOD－SCID（non　obese　diabetic－severe　combined

immunodeficiency）マウスの卵巣除去後，帝王切開時

に同意を得て採取したヒト卵巣組織切片をマウス背部

皮下に移植．移植後10週よりFSH　51U／m1を14日間

腹腔内投与．移植卵巣を摘出，免疫組織学的に検討．【結

果】ヒト卵巣が生着したマウスは，胞状卵胞までの発

育を確認．血清E、高値，穎粒膜細胞Ki67染色陽性．【結

論】ヒト卵巣皮質はマウスに生着し，ゴナドトロピン

刺激にて増殖能を有する胞状卵胞までの発育を示し

た．異種間卵巣移植において卵子獲得の可能性がある

ことを示唆された．

16．幼少時の鼠径ヘルニアに起因する卵管閉塞

　　の2例

○高瀬　恵，熊谷　仁，村田昌功
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　　　　　福田　淳，児玉英也，田中俊誠

　　　　　　　　　　　　　　　　　　（秋田大産婦）

　卵管性不妊の多くは子宮内膜症やクラミジア感染症

によるものが多いが，HSGでの異常所見の原因が特定

できない場合がある．今回我々は鼠径ヘルニア手術に

起因する卵管閉塞の2例を経験したので報告する．【症

例1】27歳，原発性不妊6年．11歳で左鼠径ヘルニァ

手術の既往がある．HSGでは左卵管周囲癒着を認め

た．クラミジア抗体は陰性，CA125は軽度上昇．腹腔

鏡では，左卵管は左鼠径管内に陥入し疎通性を認めず，

右卵管は疎通性を認めたが強く屈曲していた，【症例

2】31歳，原発性不妊2年，1歳3カ月で左鼠径ヘルニ

ア手術を受けている．クラミジア抗体は陰性，子宮内

膜症の所見はなく，HSGでは両側卵管閉塞とr一宮腔内

癒着を認め，子宮鏡では卵管孔が1つであった．腹腔

鏡では左卵管，左骨盤漏斗靭帯が左鼠径管内に陥入し，

左卵巣を認めず子宮は左側に偏位していた．右卵管に

疎通性はなかった．【まとめ】卵管性不妊には鼠径ヘル

ニア手術に起因する場合がある．診断には腹腔鏡が有

用と考えられた．

17．ステロイド単独投与により排卵が可能で

　　あったPOFの1例

　　　　○森田順子，松崎幸子，寺田幸弘

　　　　　村上　節，八重樫伸生，岡村州博

　　　　　　　　　　　　　　　　　　（東北大産婦）

【症例】K．1，32歳，4妊1産．【主訴】習慣流産．【既往

歴】29歳，卵巣嚢腫核出術．【月経歴】初経14歳，周期

整，【妊娠分娩歴】28歳，帝王切開術．29歳32歳時に

計3回の自然流産．【現病歴】－2月初診．検査に

て抗核抗体80倍．－8月無月経挙児希望にて

再来．FSHは59．21U／ml，2回目32．31U／ml．　Kaufma－

nn療法，　GnRHa療法及びhMG－hCGにて排卵誘発を

行ったが無効．再検査にて抗核抗体160倍，抗甲状腺

抗体陽性で橋本病と診断された．経過と検査結果より

自己免疫性premature　ovarian　failureと診断しステロ

イド5mg～10mg／日を投与，その後排卵を確認．本症

例は少量のステロイド療法が有効であった．

18．凍結胚移植時の内膜肥厚度，形態と妊娠率の

　　検討

○佐藤智子，千葉せつよ，福永憲隆

　拝郷浩佑，京野鹿一

　　　　　　　（レディースクリニック京野）
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【目的】ホルモン補充療法が内膜の厚さや形態に影響し

て妊娠率に差を生じるものなのかを検討した．【対象・

方法】Hll．7月からH12．4月までに凍結胚移植を

行った42症例46周期を対象とし，内膜肥厚測定は経

膣超音波断層法で移植時に行った．内膜形態は木の葉

状をPattern　l，内膜の境界不鮮明で均一をPattern　II

とした．【結果・結論】妊娠率はエストラダーム（E）36．4

％，プレマリン（P）35．7％，自然（N）周期23．8％とな

り，明確な差はないもののホルモン補充療法が有効と

考えられた．ET時内膜の厚さは，妊娠群でE　12．6±4．2

（mm），　P　lO3±O．6，　N　9．4±1．5，非妊娠群でE11，8±

32，P9。4±1．9，　N　108　±　25となり，子宮内膜の厚さ

に有意差は認められなかった．ET時内膜形態の出現

率頻度は，Pattern　IよりPattern　IIが高かった，

19．反復AIH施行症例における妊娠成立寄与因

　　子に関する検討

　　　　○葛西剛一郎，樋口　毅，福井淳史

　　　　　木村秀崇，藤井俊策，齋藤良治

　　　　　　　　　　　　　　　　　　（弘前大産婦）

【目的】配偶者間人工授精（AIH）を複数回施行し妊娠

が成立した症例において，妊娠成立，非成立周期それ

ぞれにおける内分泌因子，精子性状などを比較検討し

た．【方法】平成9年4月から平成12年9月までの問に

弘前大学医学部附属病院産婦人科で配偶者間人工授精

（AIH）を複数回施行し，妊娠が成立した24症例，99

周期を対象とした，精子調整は密度勾配法で行い，AIH

は子宮腔内精子注入法で行った，AIHの施行日は経膣

超音波断層法による卵胞径，子宮内膜厚の計測，頸管

粘液性状検査および尿中LH定性検査などの結果を考

慮して決定した．これらAIH治療周期における内分泌

学的検査値，媒精に用いた調整精子の性状などにつき

妊娠成立周期と非成立周期とで比較検討した．なお，

血清エストラジオール（E2），プロゲステロン（P4），　LH

はイムライズ（NDPC）で，調整精子の形態はPapani－

coleu染色後の塗抹標本の鏡検で，精子機能はSQA－

IIB（Jaffco）でそれぞれ測定した．【結果】卵胞径，子

宮内膜厚，hCG投与量，総運動精子濃度，精子形態，

血清，E2，血清LHなどに関しては妊娠成立，非成立周

期問で有意差は認められなかった．施行当日でのP1

値（ng／ml，平均値±標準偏差）は妊娠成立周期，非成

立周期でそれぞれL89±1．56，1．30±0．92であり，妊娠

成立周期で有意に高値であった．またP，当日／前日比

で算出した上昇度もそれぞれ3．81±0．65，1．73±1．29
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と有意に高値であった．【結論】AIH施行に際しては，

施行前日，ならびに当日のP、値を充分参考にすること

が妊娠成立を予測する上で最も有意義なことが示され

た．

20．精子受精能におけるDiff－Quik染色の有用

　　性の検討

　　　　○大宮由紀，青野展也，吉田仁秋

　　　　　　　　　　　（吉田レディースクリニック）

【目的】Conventional－IVFにおける受精の失敗を回避

するために，精子機能検査は重要である．より簡便で

迅速な精子機能検査としてDiff－Quik染色によるacro－

some評価を試み受精率との比較検討を行った．【方

法】当院にてConventional－IVFを行った30症例と

ICSIを施行した18症例において，　Paulらの方法を基

にintact　acrosomeをもつ精子の割合を40％を境と

し，受精率を比較検討した．【結果】Conventional－IVF

においてはintact　acrosome　40％以上の群と40％未

満の群の受精率に有意差がみられた．ICSIにおいて

は，両群に有意差はみられなかった．Diff－Quik染色は

有用であることが示唆された．

21．卵胞液中一酸化窒素が精子に及ぼす影響

　　　　○東梅久子，吉崎　陽，利部輝雄

　　　　　　　　　　　　　　　　　（岩手医大産婦）

【目的】卵胞液中の一酸化窒素（NO）が精子運動能に

及ぼす影響について検討した【対象と方法】体外受精

・ 胚移植を目的とした採卵時に得られた77症例の卵

胞液を対象とし，NOはGriess法（TCL－NOX1000）に

て測定した．NOが精子運動能に及ぼす影響は正常所

見精子をswim　up後，20％卵胞液を添加し24時間培

養後の精子運動率にて評価した．【成績】1）採卵時の卵

胞液量，卵成熟度，血清中E，，P，，卵胞液中NO濃度

には相関がなかった．2）卵胞液中NO濃度を30pM

未満，30～50pM，50μM以上に分けると卵胞液中NO

濃度50μM以上の群で精子運動率は有意に低下した．

3）採卵時の黄体化穎粒膜細胞にはiNOSおよび

eNOSmRNAの発現が見られた．【結論】採卵時の卵胞

液中NOは精子運動能に対して抑制的に作用している

可能性が示唆された．

22．体外受精・胚移植における多精子受精の後

　　方視的研究

○高橋重智，酒井幹子，齋藤恵美

日不妊会誌　46巻2号

　　　　　立花郁雄，村川晴生，飯田修一

　　　　　森　　滋，鈴木雅洲　　　　（スズキ病院）

　多精子受精は様々な要因で発生すると考えられる．

我々は，多精子受精について後方視的に検討した．当

院施行のConventional　IVF　1694採卵周期を対象と

し，前核を3コ以上認めたものを多精子受精卵と判断

した．検討の結果，卵あたりの多精子受精率は9ρ％

（1，430／16，247）．精子数・運動率において有意差を認め

た．年齢・原因等では差は認めなかった．多精子受精

率が10％以下群（n＝211）と40％以上群（n＝65）の

総hMG投与量は2，167±747　v．　s　2，732±928と差は認

めず，採卵数にて15．8±6．2　v．s・5．0±3．1と有意差を認

めた．hMG反応不良群にて，多精子受精の割合が多い

ことから，卵の質的低下との関連が示唆された．多精

子受精は要因にて起こっていると思われる．

23．凍結融解精巣内精子を用いた反復ICSIの有

　　効性

　　　　○福永憲隆，千葉せつよ，佐藤智子

　　　　　拝郷浩佑，京野廣一

　　　　　　　　　　　（レディースクリニック京野）

【目的】反復外科手術を避けるための精巣組織凍結融解

後精子のICSIと新鮮精巣精子のICSIで同様な成績が

得られるのか否か，また累積妊娠率について検討した．

【対象・方法】1996年4月より2000年9月までに当院

を受診した男性不妊患者で精巣生検を行なった66症

例で新鮮精巣精子を使用した37症例，凍結精巣精子を

使用した18症例について検討した．【結果】精巣生検で

は精子が回収できた症例と回収できなかった症例で

FSH（12．9　vs　21．9）とJonsen’s　score（6．5　vs　2．5）にお

いて有意な差が認められた．新鮮精巣精子と凍結精巣

精子のICSIでは受精率（63．9％，63．7％），分割率（87．1

％，93．1％），妊娠率（31．6％，25．0％）で差のない同様

な成績が得られた．凍結精巣精子を使用した反復ICSI

では3回目まで妊娠が確認でき，症例あたりの妊娠率

は54．1％となり，その後は5回までに妊娠は確認でき

なかった．
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第56回　日本不妊学会九州支部会

日時：平成12年11月19日（日）9：00～11：00

場所　熊本県医師会館（熊本市）

1．当科における過去5年間のクラミジア感染症

　の検討

　　　　○湯元康夫，江上りか，山本伸一

　　　　　永田英明，安藤文隆，野崎雅裕

　　　　　中野仁雄　　　　　　　　　（九州大産婦）

【目的】近年，性行為感染症であるクラミジア感染症の

増加が問題となっている．そこで，当科外来における

クラミジア感染症の実状とその背景を調査し検討し

た．【方法】対象は1995年1月から2000年8月までに

血中抗クラミジア抗体を検査した症例で，年齢・症状

・主訴・診断名・子宮膣部細胞診所見を検討した．【結

果】234症例中血中抗クラミジア抗体陽性例は87例，

陽性率　37．2％であった，診断別の陽性率は，不妊症

18．8％，子宮外妊娠33．3％，子宮付属器炎60．6％であっ

た．スメア異常例のうち抗体陽性例は68．2％，背景が

dirtyである例の抗体陽性例は50．0％であった．腹痛

を有する症例では44．8％，有しない症例では27．9％で

あった．年齢別では陽性者のピークは33歳，中央値は

32歳であった．【結論】無症状のものでも27．9％の陽性

率があることから，スメア異常およびスメア背景が

dirtyである場合や，　HSG施行前には，積極的に検査を

行った方がよいと考えられた．

2．不妊治療中に流産となった患者の心理

　　　　○品矢悦子，原井淳子，指山実千代

　　　　　宇津宮隆史　　　　　（セント・ルカ産婦）

【目的】不妊治療で妊娠したが流産した患者は，妊娠の

喜びが大きいため，流産の悲しみはより深いものと考

えられた．そこで，流産した患者の精神的援助のため，

経過中の心理状態を調査した．【対象・方法】当院で不

妊治療後，妊娠したが流産した患者に対し，面接質問

紙法にて心理調査を行った．【結果】告知時は，ショッ

クだったが86％と多いが，流産を覚悟していた患者も

53％いた．他に，夫や赤ちゃんに申し訳ない，自分を

責めたという意見もあった。退院後は，また流産する

のではないかと思うが86％と多く，次の妊娠や治療は

できるのだろうか，諦めた方が良いのだろうかという

意見もあったが，73％の患者は，治療意欲，挙児希望

は強くなっていた．【結論】告知時は，精神的閉塞性が

25（129）

強く，その心理的開放が必要と思われた．退院後は，

より不妊治療の妊娠，流産に対する関心が高まるため，

情報提供，および長期的な患者とのかかわり合いが必

要となってくると考えられた．

3．超音波造影剤（レボビスト）による卵管疎通性

　検査

　　　　○桑波田理樹，沖　利通，山崎英樹

　　　　　中江光博，丸田邦徳，中村佐知子

　　　　　堂地　勉，永田行博　　　（鹿児島大産婦）

　子宮卵管造影法（HSG）は最も一般的な卵管疎通性

検査であるが，放射線被爆と疹痛の欠点がある．最近，

X線が不要な超音波造影剤よる卵管疎通性検査が行わ

れてきている．我々は超音波造影剤（レボビスト）を

使用し，その利点等について考察し報告する．症例は，

5例の不妊症患者である．左右の卵管間質部疎通性，左

右卵巣拡散，ダグラス窩拡散，使用後の副作用などに

ついて，レボビストとHSGおよび子宮鏡などの所見を

比較した．卵管描出容積は平均＆75ml，左右の卵管間

質部疎通性は右50％，左100％，左右卵巣拡散は右50

％，左75％，ダグラス窩拡散75％，副作用は疾痛25

％，発熱0％であった．卵管疎通性に関してはHSG

とほぼ一致したが卵管峡部膨大部の描出は容易でな

かった．超音波造影剤による検査は簡便かつ副作用は

少ないが，卵管膨大部峡部の描出は容易でなく，これ

らの観察についてはさらなる工夫が必要である．

4．加齢が透明帯厚におよぼす影響

　　　　○中江光博，沖　利通，山崎英樹

　　　　　桑波田理樹，堂地　勉，永田行博

　　　　　　　　　　　　　　　　　（鹿児島大産婦）

【目的】加齢により妊孕性が低下することはよく知られ

ている．我々は，卵・初期胚の透明帯厚と年齢との関

係を検討し，若干の知見をえたので報告する．【方法】対

象は当科で過去3カ月間にIVF－ETを受けた12症例

18周期である．採卵時，受精18時間後，受精後24

時間毎に卵形態観察し，透明帯厚をモニター上で計測

した．症例を20歳代（A群），30～34歳（B群），35

～39歳（C群），40歳以上（D群）の4群に分類し，統

計学的有意差検定を行った．【成績】前核期および4細

胞期において，A群とその他の群に有意差を認め，20

歳代では透明帯厚が有意に薄かった（p＜O．OOI）．また，

4細胞期胚において，30代前半に比較して40歳以上の

症例の透明帯が厚い傾向がみられた（p＝0．080）．【結
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論】未受精卵においては加齢は透明帯厚に影響を与え

ない，前核期以降では，30歳を境に透明帯厚が有意に

厚くなり，4細胞期胚以降では，40歳を境に透明帯厚

が大きくなる可能性が示唆された．

5．】VF（ICSI）－ET後の子宮内外同時妊娠（頸管妊

　娠）の1例

　　　　○久末知子，山ロリエ，末永義人

　　　　　本田律生，大場　隆，松浦講平

　　　　　岡村均　　　　 （熊本大産婦）

　体外受精・胚移植をはじめとする生殖補助技術

（ART）の普及によって，　S一宮外妊娠が増加してきてい

る．それとともに．子宮内外同時妊娠の頻度も増加し

ており，その多くは卵管妊娠であるが，今同我々は，

子宮頸管妊娠との子宮内外同時妊娠を経験した．症例

は40歳の男性因子不妊患者で，無精子症のため他医に

て顕微授精を行い，5月5日に3個のチ宮内胚移植

（ET）を受けた．尿中hCG陽性確認後，少量の性器出

血が持続していたが，近医産婦人科にて経過観察され

ていた．6月3日より性器出血が増加するため，6月4

日（ET後30日）前医を受診し，頸管妊娠を疑われ当

科に緊急搬送された．搬送時，バイタルサインは安定

していたが，外出血が著明で，膣鏡診では頸管内から

外子宮口にかけて暗赤色の凝血塊と組織塊の突出を認

めた．超音波断層法では，子宮体部及び子宮頸管内に

各々胎児心拍を伴う胎嚢（長径19mm）を1つずつ認

め，∫・宮内外同時妊娠と診断した．輸血用血液を確保

し，頸管筋層内にピトレッシン8Uを局注後，胎盤鉗子

及び鈍匙鉗子にて頸管内の妊娠産物を除去した．頸管

内からの出血は殆ど認めず，頸管筋層内にメソトレキ

セート10mgを局注し手術を終了した．子宮及び正所

性胎児を温在し得た貴重な症例を報告する．

6．不妊因子別および回数別にみたARTの成績

　　　　○平井香弔，工藤英子，熊迫陽子

　　　　　佐藤真紀，長木美幸，広津留恵子

　　　　　宇津宮隆史　　　　　（セント・ルカ産婦）

【目的】体外受精一胚移植治療（IVF）において妊娠率は

様々な因子と関連しており，不妊因子によって妊娠率

は異なってくる．今回我々は患者の不妊因子別の妊娠

率，そのIVF施行回数別に得られる妊娠率を比較し不

妊因子と妊娠率の関係を検討した．【方法・結果】対象

は1992年6月から1999年12月迄に採卵を施行し当

該周期において胚移植を行なった3，664周期で，不妊
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因子は①原因不明群（305％），②男性因子群（29．3％），

③卵管因子群（2．60％），④子宮内膜症群（11．8％），⑤

抗精子抗体陽性群（2．3％）であった．中でも男性因子

群には回を重ねた妊娠困難例が最も多く含まれてい

た．妊娠率は各々で10回迄は一定して得られていた．

男性因子群は回を重ねて妊娠する確率は高かった．し

かし，原因不明群では13回以降の妊娠はみられなかっ

た．抗精子抗体陽性群は最高11回迄のIVFが施行さ

れたが殆どの回で妊娠は得られていた．

7．Prospective　randomized　study　DAY3　ETと

　DAYsETの臨床的比較検討

　　　　○長木美幸，平井香里，工藤英子

　　　　　熊迫陽子，宇津宮隆史

　　　　　　　　　　　　　　　（セント・ルカ産婦）

【日的】近年，胚盤胞期移植の様々な報告がある．今回

我々はDAY3ETとDAY5ETを比較し，その有用性
を検討したので報告する．【方法】1999年9月1日から

2000年7月19口までに当院でconventional　IVF，

ICSIを行った261症例，331周期を対象とし，　prospec－

tive　randomized　studyで従来法のDAY3ETと新しい

DAY5ETの比較を行った．　GIFT，　ZIFTや凍結胚移

植は除外した．【結果】DAY3ETとDAY5ETで妊娠率

には差が見られなかった．流産率はDAY5ET群でや

や高かったが有意差は認められなかった．キャンセル

率はDAY5ET群で有意に高い結果：となった．【結論】

妊娠率，流産率は従来法と比べて差は無く，胚盤胞期

移植法については今後症例の選択，適応などについて

の検討が要された．

8．子宮筋腫核出術後のESLLの有用性の検討

　　　　○徳田諭道，本田志寿恵，今石裕人

　　　　　友成廉平，宮嶋　諭，牛嶋公生

　　　　　堀　大蔵，杉山　徹，西田　敬

　　　　　嘉村敏治　　　　　　　　（久留米大産婦）

【目的】近年，婦人科領域での腹腔鏡下手術は繁用され

るようになり，その応用としてEarlv　Second　Look　La－

paroscopy（以下ESLL）を行うことがある．当科でも

妊孕性温存の必要症例には，卵巣嚢腫摘出術や子宮筋

腫術後のESLLを施行している．今回そのESLLの有

用性について検討した．【成績】対象は過去5年間に筋

腫核出術を施行した69症例中ESLLを行った28症例

である．ESLLの腹腔内所見は，癒着無し7症例，癒着

有り22症例であった．癒着は術後1週間以内であれ
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ば，容易に剥離できたが，それ以上では剥離が困難な

症例も認められた．【考案】筋腫核出後は，創部よりの

出血により癒着を生じることが多く，そのため術後の

不妊の原因となる可能性が推測される．また，手術の

時期は剥離の容易さから，術後早期が望ましい．【結論】

筋腫核出後の骨盤内癒着は不妊症の原因となるため，

ESLLは妊孕性温存のためには有用と考えられた．

9，腹腔鏡前後の患者の心理状態や精神的ストレ

　　ス

　　　　○柴田令子，實崎美奈，指山実千代

　　　　　宇津宮隆史　　　　　（セント・ルカ産婦）

【目的】不妊治療検査における，腹腔鏡検査前後の患者

の心理状態の変化を知る．【対象・方法】当院で不妊治

療中の腹腔鏡検査を受けた患者による質問紙調査．【結

果】検査を勧められた時にすぐに受容できた者は74

％で，その理由は，「治療に絶対必要」「自分自身の体が

知りたい」であったが，受容できない理由は，「検査に

対する恐怖感」が最も多かった。入院後は，検査結果

に対して不安を感じている者が最も多く半数以上を占

め，手術後の痛みや，麻酔に対して不安を感じている

者は少なかった．【考察】不妊症患者は，検査・治療に

対して積極的であるが，入院後は検査結果に最も不安

を感じており，検査や麻酔に対する不安より，不妊原

因の不安のほうがより強いと考えられる．

10．当科における子宮鏡下手術の現況

　　　　○沖　利通，桑波田理樹，山崎英樹

　　　　　中江光博，堂地　勉，永田行博

　　　　　　　　　　　　　　　　　（鹿児島大産婦）

【目的】子宮鏡下手術は低侵襲性手術として一般化しつ

つある．特に，粘膜下筋腫治療において子宮鏡下手術

の果たす役割は大きい．今回，当科における子宮鏡下

手術の現況につき報告する．【対象】対象は過去5年間

に当科で子宮鏡検査および手術を行った200例であ

る．【結果】当初，子宮体癌の頸部浸潤などの診断を目

的として検査を行ってきた．1995年前からは不妊症患

者を対象とした診断，ポリープ切除1998年前からは，

粘膜下筋腫核出まで対象範囲が広がり，単純子宮摘出

を選択されていた症例も子宮鏡下手術で臨床症状や所

見が改善されるようになった，また，子宮内膜ポリー

プ以外原因のない不妊患者にF宮鏡下ポリープ切除を

積極的に応用し妊娠に至るケースもしばしば経験して

いる．【結論】子宮鏡検査・手術は，子宮腔病変の捕捉
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だけでなく，婦入科疾患や不妊治療の一技術としての

位置を確立しつつある．

11．治療に苦慮したhypergonadotropic　hypo－

　　90皿adismの1例

　　　　○山崎英樹，沖　利通，中江光博

　　　　　桑波田理樹，堂地　勉，永田行博

　　　　　　　　　　　　　　　　　（鹿児島大産婦）

【はじめに】hypergonadotropic　hypogonadism（HH）の

排卵誘発は困難を極める．我々は，GnRH　agonist＋

hMGによる排卵誘発とIVF－ETで妊娠した症例を経

験したので報告する．【症例】症例は32歳．子宮内膜症

のため，25歳時右卵巣摘出＋左卵巣部分切除し，術後

順調であった月経がなくなった．数カ所の産婦人科で

治療不可能と診断され当科受診．血中FSH：58．5mlU

／mlとHHであった．　Kaufmann療法後，酢酸nafareliD

600μg，hMG（総投与量：13，8001U）投与し両側卵管閉

塞のためIVF－ET施行した．2週間後に妊娠を確認．妊

娠6週，多量の性器出血を認め緊急入院入院時血中

P．，：5．3ng／mlのためprogesterone補充し，現在妊娠継

続中である．【考察】HHの妊娠例の報告は少なく，また

luteal　support法についてもいまだ確立したものはな

い．【結論】高度卵巣機能不全の症例では，初期流産も

多く，特殊なluteal　support法で厳重に管理する必要

があると考えられる．

12．内膜症治験i薬（MJR－35）が有効であった子宮

　　内膜症の1例

　　　　○下村　修，藤下　晃，北島道夫

　　　　　宮村泰豪，蓮尾敦子，濱崎哲史

　　　　　増崎英明，石丸忠之　　　　（長崎大産婦）

　子宮内膜症に対する薬物療法としては，現在GnHR－

analogue療法が高頻度に用いられているが，今回，治

験薬（MJR－35）を投与し，　second　look　laparoscopy

（SLL）で病巣を比較できた1例を経験したので報告す

る．賭は28歳下腹痛を主訴に■8月12
日，近医を受診し，下腹部腫瘤を指摘された．挙児希

望もあるため，精査目的で当科を紹介され，内膜症の

診断で，同年11月5日腹腔鏡を施行した．膀胱子宮窩，

腹壁腹膜および横隔膜下面にわたり広範囲にヘモジデ

リンの沈着を認め，内膜症III期であった．左チョコ

レート嚢胞に対してはアルコール固定を行った．術後

MJR－35の投与を開始し，投与期間中，不正性器出血を

認めたが，下腹痛などの臨床症状は改善した．6カ月の
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投与終了後，－6月22日SLLを施行した．初

回時に認められた横隔膜下面のヘモジデリン沈着は完

全に消失し，膀胱子宮窩にyellow－brown病変を軽度

認める程度に改善していた．

13．GnRH単独欠損症の2症例

　　　　○松木俊二，楢原久司，奈須家栄

　　　　　宮川勇生　　　　　　　　（大分医大産婦）

【目的】無月経は種々の原因によって生じるが，gona－

dotropin　releasing　hormone（GnRH）単独欠損によると

考えられる無月経の2症例を経験したので報告する，

【症例】症例1は15歳1カ月（高校1年生）で，症例

2は24歳1カ月（主婦）．両者とも既往歴・家族歴・生

活歴に特記事項なし，両者ともluteinizing　hormone

（LH），　follicle－stimulating　hormone（FSH）の基礎値は

ともに測定感度以下でGnRH　testによりLH，　FSH

ともに反応は見られなかった．しかし，GnRH　100μg

を1日2回，10日間連続皮下注射後に再びGnRH　test

を行ったところ，LH，　FSHともに基礎値は上昇し，反

応も改善を認めた．その他の下垂体機能検査および甲

状腺，副腎皮質機能検査では異常は認めなかった．【結

論】両者ともGnRH連続投与により下垂体でのGn生

合成・分泌機能が回復し，その他の下垂体機能には異

常を認められないことからGnRH単独欠損症と考え
られた．

第123回日本不妊学会関東地方部会

日時：平成13年2月17日（土）13：00～18：30

場所：ツムラ本社ビル（東京都）

1．卵巣過剰刺激症候群（OHSS＞における腹水濾

　過濃縮再灌流法の有用性

　　　　○伊藤嘉奈子，安部裕司，間崎和夫

　　　　　渋井幸裕，塩川素子，祖母井英

　　　　　中野由起子，雀部　豊，久保春海

　　　　　平川　舜　　　　　　　（東邦大第1産婦）

　　　　　酒井　謙　　　　　　　（同　腎センター）

【目的】重症の卵巣過剰刺激症候群（OHSS）の治療に

対し，腹水濾過濃縮再静脈法を用いたextracorporeal

ultrafiltration　method（ECUM）が有用とされている．

我々は，腹水濾過濃縮液を血管ではなく腹腔に戻す腹

水濾過濃縮再灌流法（以下再灌流法）を施行した症例

を経験したので報告する．【対象】輸液療法，低用量
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ドーパミン療法に抵抗を示した5症例を対象とした．

【結果1年齢は26歳から33歳（平均28．3±32歳），再

灌流法による平均除水量は2，920±661ml（2，300～4，000

ml）であった．再灌流法前後の検査所見の変化は，　Hb

値は12．5±1．7g／dlから11．7±1．lg／dl，　Hct値は36．9

±5．2％から345±32％，WBC値は11，800±1，751／μ1

から9，900±2，869／pl，　Alb値は3．0±O．4g／dlから3．2

±1．4g／d1に改善した．　OHSS症状はいずれも再灌流法

施行直後に改善した．5症例のうち2例は双胎分娩，1

例は単体分娩，あとの2例は流産した．【考察】腹水濾

過濃縮再灌流法は腹水を濾過濃縮し再度腹腔に戻すた

めに，体に対してより自然であるうえ重症のOHSS

症例に対し有用な治療法であると考えられた．

2．多発性巨大筋腫に対し，TCRを3回施行後妊

　娠した1症例

　　　　○福嶺紀隆，紅露有子，中田敏英

　　　　　臼田三郎，伊東宏絵，鈴木良知

　　　　　井坂恵一・，高山雅臣　　　（東京医大産婦）

　今回我々は，過多月経を主訴とし来院，Hb　5．8g／dl

と重症の貧血を呈し，経膣超音波にて子宮粘膜下に直

径70mmの筋腫を認めた症例に対し，3回の経頸管的

切除術（TCR：transcervical・resection）を行い健児を

得ることができたので報告する．1回目のTCRは，ホ

ルモンおよびGnRHa療法にて止血，貧血改善後に行

い35gの筋腫核を削除した．その約1年後に貧血の再

発，筋腫の増大を認めたため，2回目のTCRを行い45

gの粘膜下筋腫を削除した．その後，妊娠を許可し外来

にて半年おきに経過観察するも妊娠せず，再度粘膜下

筋腫および筋層内筋腫の増大を認め，貧血を認めるよ

うになったため，3回目のTCRと開腹による筋腫核出

術を施行した．その後は月経量も正常化し，3回目の

TCR後約2年で妊娠した．妊娠経過は順調で，妊娠37

週に帝王切開にて健児を得た．

3．卵管結紮術後に，腹腔鏡下卵管峡部端々吻合術

　　を行い，懐妊した1例

　　　　○山田清彦，上条隆典，安藤一道

　　　　　水沼英樹，峯岸　敬　　　　（群馬大産婦）

　症例は3回の妊娠分娩ののち卵管結紮術を受け，離

婚さらに再婚が決まり挙児希望にて近医よりの紹介に

て受診した．十分な説明の後，本人の意向を確認し，

腹腔鏡的な卵管再疎通術を行った．AESOP2000にて

視野を確保し，左右に5mmと3mmのポートを一対置
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き，卵管閉鎖部をvasopressinn局注ののち切断近位

遠位の断端を＃6－Ovicry1で全層縫合2針で縫合し，

卵管間膜を＃4－OPDSで閉鎖した．術後約半年後の

HSGでは，右側は開存し，左側は卵管口部で造影剤が

滞っていた．術後約1年で，左黄体を認める周期に自

然妊娠が成立した．この胎児はPrune－belly症候群で

流産し，現在新たな妊娠が正常な経過を辿っている，

体外受精胚移植の発達などにより，卵管再建術は減少

しているが，自然な形での妊娠を望む人も潜在的には

多いと思われる．手術侵襲が小さく，術後成績も開腹

術に劣らないとされる腹腔鏡下卵管再建術は，今後

もっと試みられることが期待される．

4．経膣的腹腔鏡（THL）によるクラミジア（CT）

　抗体陽性婦人の卵管病変の評価

　　　　○平野由紀，出居貞義

　　　　　　　　　　　　　　（上都賀総合病院産婦）

　　　　　柴原浩章，藤原寛行，種市明代

　　　　　鈴木達也，山内有子，角田哲男

　　　　　高見澤聡，佐藤郁夫　（自治医科大学産婦）

【目的】CT感染をはじめとする卵管性不妊症の診断

上，腹腔鏡検査は有用とされる．今回我々は，trans－

vagical　hydrolaparoscopy（THL）所見とCT抗体価の

関係を分析した．【対象と方法】患者血中CT抗体価

（lgG／IgA）はELISA法で測定した．陽性者には薬物療

法の後HSGを行った．　THLは49症例に施行したが，

うちCT抗体陽性は14症例であった。【結果】CT抗体

陽性患者では，卵管通過障害・卵管周囲癒着・異所性

開口・卵管留水腫などをTHLで診断できた．卵管周

囲癒着は59．3％（16／27卵管）と高率に認めた．IgG

抗体価が3以上の患者において卵管通過障害を66．7％

（10／15卵管）に認めたが，これは3未満の患者におけ

る8．3％（1／12卵管）に比べ有意に高率であった（p

＝　O．0022）．【考察】CT感染既往婦人においては，　HSG

で診断困難な卵管因子を同定するため，その抗体価に

かかわらずTHLによる診断が有用であった。

5．男子不妊を主訴とした46XY　q一の1例

　　　　○湯村　寧，菅野ひとみ，小川毅彦

　　　　　斎藤和男，佐藤和彦，澤田卓人

　　　　　穂坂正彦　　　　　　　（横浜市大泌尿器）

　　　　　岩崎　皓　　　　（横浜赤十字病院泌尿器）

　Y染色体長腕の欠失（46XYq－）は稀な疾患である．

今回我々は男子不妊の患者に本疾患を認めたので若干
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の文献的考察を加え報告する．患者：34歳．主訴：2

年5カ月の不妊．1996年10月に結婚し1年間の避妊
後妊娠せず．■3月2日当院泌尿器科男子不妊外

来を受診した．身長は167cm，体重67kg．二次性徴は

正常』で体毛・恥毛も男子様。精巣容積右12ml，左が15

ml．精管，精巣上体，前立腺に異常なし．内分泌検査

にてFSHの軽度上昇が認められる以外は異常なし．精

液検査では無精子症であった．各種負荷テストでは下

垂体・性腺の内分泌機能に異常なし．精巣組織は

Maturation　arrestをみとめたが精細管の萎縮・基底

膜肥厚・Leydig　cellの過形成などはなかった．染色体

の核型は46XYだがY染色体長腕11．2以下の欠失が

あり46XYq一と診断した．

6．FSH高値患者における造精能の検討

　　　　○工藤貴正，三浦一陽，吉田　淳

　　　　　永尾光一，原　　啓，野沢英雄

　　　　　西見大輔，石井延久　（東邦大第1泌尿器）

【目的】血清FSH値が造精機能と強い相関を認める事

が報告されている．我々はFSH高値患者の造精機能を

検討し報告した．【対象および方法】677例のFSH高

値患者を閉塞性無精子症例を除外し検討した．【結果】

FSH値15mIU／ml以上例を5mIU／mlで区分し検討し

たところ，35mlU／ml以下では無精子症の発生頻度が

強い相関（R2　＝　O．98）を示したが，35mlU／ml以上では

プラトーであった．また，精巣容積とも関係していた．

非無精子症例群では無精子症群と比較しFSHの影響

は少なかった．【結語】FSH　35mlU／ml以下では非閉塞

性無精子症の発生頻度と強い正の相関を認め定量的な

検討が可能であった．FSH異常高値であっても10％

以上が非無精子症であった．

7．日本人精巣の生後発達とベイシジン蛋白の発

　現

　　　　○湯浅譲治

　　　　　　　　（埼玉県厚生連幸手総合病院泌尿器）

　　　　　外山芳郎，前川眞美子，湯浅茂樹

　　　　　　　　　　　　　　　（千葉大第2解剖学）

　　　　　伊藤晴夫　　　　　　　　（千葉大泌尿器）

　　　　　正井基之　　　　（帝京大市原病院泌尿器）

【目的】日本人精巣の生後発達を調べること．ベイシジ

ン遺伝子欠損マウスでは無精子症となるが，ヒトでの

ベイシジン蛋白の発現パターンを調べてその機能を知

ること．【対象】停留精巣患児68名の精巣のうち正常
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発達していた20名の精巣を電子顕微鏡で観察．抗ヒト

ベイシジン抗体で染色された7名の検体を免疫染色で

調べた．【結果】日本人精巣の生後発達の特徴．精母細

胞は4歳より，精子細胞は9歳から発達．セルトリ細

胞結合装置は9歳で完成．筋様細胞は13歳で成熟．ラ

イディヒ細胞は13歳で完成．ベイシジン蛋白の局在．

9歳までの精細管ではベイシジン陽性反応なし．13歳

で球形精子細胞まで分化し厚糸期精母細胞から球形精

子細胞までの細胞膜と，それに接したセルトリ細胞膜

に局在，【結論】日本人精巣の生後発達のパターンを示

した．精母細胞，円形精子細胞セルトリ細胞において

ベイシジン蛋白が合成され，精子形成もしくは造精細

胞の維持に必要な蛋白と考えられる．

8．Estrogen－rebou皿dとGnRH－aを併用した新

　　しい卵巣刺激法一Poor－Responderへの応用

　第1報一

　　　　○横田佳昌，横田英巳，横田美賀子

　　　　　浅野目和広　　　　　　　（横田産婦医院）

【目的】当院のPoor　responder（P．　R）の患者に，

Estrogen－rebound（E．　R）とGnRH－aのflare－upを組合

わせた新しい卵巣刺激法を応用して良好な成績が得ら

れたので報告する．【対象・方法】当院でARTを施行

した患者で採卵数4個以下であったShort－protoco1（S一

法）7名，Long－protocol（L一法）8名の計15名をR

Rとし，月経周期5日目よりプレマリン2．5mgを14

日間投与した．プレマリン投与後4目目よりブセレリ

ン900mg／dayとhMG投与を同時に開始し総投与量，

投与日数，卵胞数，採卵数Estradiol（E、）値を前回の

治療周期と比較検討した．【結果】1）前回S一法で卵巣

刺激した7名のP．Rの患者では，卵胞数，採卵数，　E、

値はわずかな増加が認められ，1例が妊娠した．2）前

回L一法で卵巣刺激した8名のP．Rの患者では，卵胞

数，採卵数，E，値は有意に増加し，3例が妊娠した．【結

論】E．R周期とS一法の組合わせは，　P．　Rに有用である

と思われ今後症例を増やし検討していく予定である．

9．IVF，　ICSI症例におけるET後のホルモン値

　　とluteal　supportに関する検討

　　　○藤本晃久，藤原敏博，末永昭彦

　　　　大井なぎさ，小笠原綾子，大須賀穣

　　　　矢野　哲，堤　　治，武谷雄一1

　　　　　　　　　　　　　　　　　（東京大産婦）

GnRHを用いたIVF，　ICSI治療周期において，

日不妊会誌　46巻2号

luteal　supportの必要性は確立されているが，異なる

protoco且の比較については…致した見解がみられな

い．今回，1998年より2000年の3年問に当科において

施行したIVF，　ICSI（774周期）について，　lutea1　sup－

portと妊娠率の関係につき検討した．まず，プロゲス

テロンのみを補充した周期（Psupport）の，　ET　7日後

のエストラジオール（E，）値と妊娠率を比較した．E，，

＜100pg／mlの症例では，それ以上の症例と比較して妊

娠率は有意に低下していた．このような症例を次周期

に2群に分け，一方にhCGを追加した（P＋hCG　sup－

port）ところ，　P　support群に比べ妊娠率は有意に上昇

した．このことより，P＋hCG　supportは，　P　support

でET後のE，｝値が低い症例に有効であることが示さ

れた。

10．GnRHaを併用しない簡易HRT法による凍
　　結卵移植の成績

　　　　○佐藤芳昭，長谷川剛志，渡辺智子

　　　　　鈴木麻理亜

　　　　　　　（さとうやむきウイメンズクリニック）

　最近は凍結卵保存の臨床応用が一般化しているが，

症例によってはその成功率は必ずしも満足するもので

はない．また一般的なGnRHaを用いての方法ではコ

ストも高くなり，患者負担も大きい．われわれはその

ため自然排卵での胚移植を第一としているが，これで

妊娠しない例や，PCOなどのように排卵が自然では困

難な例については，Gibbonsらの方法に準じた。　TTS

（エストラーナ）を用いたHRT－ETを行った．結果とし

て凍結融解し移植したもの67例であり，うち妊娠は

18例（26．9％）であった．方法論的には自然周期ET

で21．1％，TTS・HRT周期で60．0％と良好な成績で

あった．TTS・HRT・ETは自然周期で着床しなかっ

た例，高年齢で内膜の悪い例，PCOなどの排卵障害を

併なう例では有効な方法と考えられた。

11．2種類のGn－RH　age皿ist徐放性製剤投与時

　　の体内動態と臨床効果との相関

○合阪幸三

　越野哲郎

　大岡史子，貝原学

　森　宏之

　Buserelin徐放性製剤（スプレキュアMP，

uprorelin徐放性製剤（リュープリン1．88，　L）に比べて

血中estradiol値が極端に低下しないことから，副作用

　　　（浜田病院）

　　（東京大分院）

（帝京大市原病院）

　　（帝京大産婦）
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が発現しにくいとされている．そこで，この2種類の

Gn－RH　agonistを投与した際の1血［ri　l各種ホルモン値，

臨床効果を比較した．血1中gonadotropinおよびE、他

はBに比べてL投与群の方が有意に低下した．臨床効

果はLの方が強かったが副作用の発現頻度もLで増

加していた．体内動態ではBは投与の方が初期放出が

有意に多く，その結果その後の薬物放出速度はLの方

が大きかった．懸濁直後の薬物放出試験でもLに比べ

てBでは放出速度が有意に速かった．以上より両者に

見られた臨床効果の違いは製剤設計の差によるものと

考えられた．血中Ez値の抑制効果にも差が見られたこ

とから，症例に応じた使い分けを行うことが必要であ

ると考えられた．

12．初回体外受精で受精ゼロ症例の検討

　　　　○児島孝久　　　　　　（アモルクリニック）

　通常のIVFでの受精障害や，高度の精液不良例には

ICSIが用いられる．しかし術前にIVFで可能と予測

しても，実際には受精ゼロであった症例を検討した．

対象は2000年1月～11月当クリニックのART（713

周期）中，3個以上の採卵できた623周期で，このうち

通常のIVFが264周期，　ICSIは359周期であった．通

常IVFを実施した264周期を対象とした．なお，採卵

2個以下の90周期は女性因壬を除くために対象外と

した．通常IVF264周期中，受精ゼロが20周期，低受

精率（～29％）34周期，中受精率（30～59％）52周期，

正常受精率（60％以上）が158周期であった．この受

精ゼロ症例のSAMEN所見を正常受精群と比較する

と，精液は正常範囲であったが，濃度，運動率ともに

有意に低値であった．精液所見が正常でも通常のIVF

を実施すると受精率が低いグループが存在し，正常群

と比して精子濃度，運動率が有意に低値であった．低

受精群では妊娠例がほぼないことより，最初からICSI

が望ましいものの，この群を予め予測するのは不可能

であった．

13．再凍結胚による分娩成功例

　　　　○佐藤節子，横田美賀子，横田英巳

　　　　　浅野目和広，横田佳昌　　（横田産婦医院）

　　　　　荒木康久　　　（高度生殖医療技術研究所）

　　　　　阿部宏之，星　宏良

　　　　　　　　　　　　　（機能性ペプチド研究所）

　当院の胚凍結は，OHSS予防や余剰胚の有効利用に

よる妊娠率向上を目的として実施している，今回，
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OHSS予防のため前核期胚の全てを緩慢凍結法で保存

し，後日ホルモン補充周期等に合わせて融解，体外培

養（IVM）させ，4分割胚～胚盤胞を移植した．その余

剰胚の再凍結胚移植による妊娠，出産に成功した一一症

例を報告する．緩慢凍結胚の様々な発育段階での移植

を試みたが，着床しなかったため，桑実期胚移植の余

剰胚をガラス化法で再凍結した．この再凍結胚を融解

し，IVMにて胚盤胞まで発育させた2胚を移植したと

ころ，2胎嚢が確認され，順調な妊娠経過を辿り，36

週5「1（2000年11月）で帝≡E切開にて健常な2女児

（1，854g，2，248g）を得た．染色体核型はいずれも46

XXで外表奇形は認められず，現在まで異常所見は認

められていない，これまでに再凍結胚の形態を電i’顕

微鏡観察したが正常形態が保たれていた．ヒト胚がか

なり過酷な状況ドでも生存可能であることが示唆さ

れ，余剰胚の再凍結は有効な臨床応用につながると思

われる．

14．体外受精における各種培養液の臨床成績の

　　検討

　　　　○中野由起子，安部裕司，渋井幸裕

　　　　　伊藤嘉奈子，祖母井英，雀部　豊

　　　　　池永秀幸，間崎和夫，久保春海

　　　　　F一川　舜　　　　　　　（東邦大第1産婦）

【U的】今回我々は培養液組成差によるヒト初期胚発

育形態の検討を行った．【方法】対象は2000年5月か

ら11月までに当院でIVFまたはICSIを施行した87

症例87周期とした．方法はlong　protocolにおける固

定日採卵法で採卵後，各培養液で培養を行った．培養

液はlrvineのHTF（HTF），　IrvineのP－1（P－1），　Quinn’s

Advantage　Cleavage　Media（Quinn）の3種類を用い

た．培養液の選択は無作為に行ない，HTF　48例，　P－

119例，Quinn　20例であった．胚の形態学的評価は

Day　2で2～4細胞期，　Day　3で4～8細胞期でかつ

Veeck分類でGrade　l，2を良好胚とし，　Day　2で未分

割，Day　3で4～8細胞期未満，あるいはVeeck分類で

Grade　4，5を不良胚と評価した．【成績】受精率は

74．4％（361／485），　68．0％（100／147），　73、2％（134／183），

良好胚発生率は採卵数あたり24．3％（118／485），27．9

％（41／147），29．0％（53／183）で，受精卵あたり32．7

％（ll8／361），4LO％（41／100），39．6％（53／134）であっ

た．不良胚発生率は採卵数あたり28．2％（137／485），

183．4％（27／147），19．7％（36／183）で，受精卵あたり

38D％　（137／361），　27．0％　　（27／100），　26．9％　（36／134）
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であった，【結論】各種培養液における発育胚形態の検

討ではP－1とQuinnでHTFに比較して良好胚率が高

く不良胚率が低い傾向を認めたが統計学的有意差は認

められなかった．

15．新しい培養液（Syd皿ey　IVF）を用いたIVF－

　　ETの治療成績

　　　　○高見澤聡，柴原浩章，鈴木達也

　　　　　山内有子，小原ひろみ，角田哲男

　　　　　佐藤郁夫　　　　　　　　（t’1治医大産婦）

　　　　　角田啓道　　　（同　付属病院臨床検査部）

　　　　　平野由紀，出居貞義

　　　　　　　　　　　　　（上都賀総合病院産婦）

【目的】従来の患者血清添加HTFにかえて，新しいア

ルブミン添加培養液（Sydney　lVF）を用いたIVF－ET

の治療成績を検討した．【方法】1996年1月～1999年

5月に自家製HTFを培養液として使用したll3周期

と，1999年6月～2000年12月にSydney　lVFを使用

した83周期を対象に，培養卵あたりの受精率，分割率，

分割胚あたりの良好胚（Veeck；Gl＋G2）獲得率，　ET

症例の着床率，妊娠率について比較検討した．また，

HTF，　Sydney　IVF双方を用いた治療歴のある同一・患

者夫婦16組，それぞれ21治療周期についても比較検

討した．【結果】Sydney　IVF使用により受精率（73．8

→80．2％），分割率（6＆5→73．1％），良好胚獲得率（59．8

→75．7％）は有意に改善し（p〈O．01），着床率（12．8

→16．0％），妊娠率（2＆2→32．4％）の改善傾向を認めた．

同一患者夫婦においても同様の結果を得た．【結論】従

来のHTFに比較して採卵後2～3日目までの培養期

間におけるSydney　IVF使用の有用性が示唆された．

16．精液パラメーターによるAIH妊娠成立の予

　　測一ROCカーブと多変量解析を用いた検

　　討一

　　　　○小原ひろみ，柴原浩章，種市明代

　　　　　田中寧子，青谷利夫，藤原寛行

　　　　　小川修一・，高見澤聡，大口昭英

　　　　　佐藤郁夫　　　　　　　　（自治医大産婦）

【目的】男性不妊症患者のAIHにおいて，妊娠を予測

する精液パラメーターがどれであるかを検討する．【対

象】1995年～1999年にAIHを施行した男性不妊症患

者160人682周期．【方法1精子処理前と後にCASA

を用い各パラメーターを測定し，正常形態率はKru－

gerの方法に従った，合計36項目を検討した．【成績】

H不妊会誌　46巻2号

ROCカーブで解析したところ，妊娠を予測するパラ

メーターは，処理前正常形態率，処理後のRapid率，

良好精丁一＊一，VAP，　VCL，　VSLの6項目であった．感

度と特異度の和が最大となるcut　off値は，15．5％，

25．5％，25、5％，63．65μm／s，102．65μm／s，52．25μm／s

であった．これらをcut　off値以上であるか否かに分類

し，Logistic解析を行った．処理前正常形態率，処理後

Rapid率，処理後VCLがcut　off値以一ヒである場合の

妊娠のodds比は，2．2倍，3．9倍，3．2倍であった（p

＝ O。020，0．029，0．002）．精子処理法，妻年齢，妻側不

妊原因，排卵誘発法で調製したodds比も，ほぼ同様の

値であった．【結論】男性不妊症のAIHでは，処理前正

常形態率，処理後Rapid率，処理後VCLが独立した妊

娠の予測因予である．

17．SUPRASPERM　SYSTEMR（Medi　Cult）を

　　用いた高橋ウイメンズクリニックにおける

　　人工授精の成績

　　　　○高橋敬一，西内あかね

　　　　　　　　　　（高橋ウイメンズクリニック）

【日的】MediCult社製，日本農産工業輸入販売のSu－

praSperm法（密度勾配遠心分離法）を使用した人工授

精の結果を検討した．【対象】2000年の1年間，24～28

歳の234症例，581周期を対象とした，【成績と考察】

58例，10％が妊娠した．内訳は，ltl然周期で＆5％，セ

キソビット周期で9ユ％，クロミフェン周期で9．2％，

hMG周期で14．7％だった．　子宮外妊娠は3例5．2％，

流産は11例19．0％（外妊含む）だった．双胎は3例

（5．2％）で，品胎は2例（3．4％：hMG周期）だった．

39歳までは妊娠率が10％前後だったが，40歳以上で

は2．1％と低下し，ARTを考慮すべきと考えられた．

hCG投与時の子宮内膜が7mm未満では妊娠は1例
（1．4％）であり，内膜の適正化も必要と考えられた．前

医におけるAIH歴の回数による妊娠率の低下は認め

ず，AIH歴数によらず本法は施行意義があると考えら

れた．

18．排卵確認後に行ったAIHの成績

　　　○熊切　順，桜井明弘，中野義宏

　　　　武内裕之（順天堂大産婦）

　AIHは血中または尿中のLH値，経膣超音波断層法

による卵胞径をもとに排卵を予測して排卵前に施行さ

れている（conventional　AIH）．これは精子の生存期間

が卵よりも長いためであるが，conventional　AIHより
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24時間遅く排卵後に行うdelayed　AIHについて検討

した．対象は2000年1年間に当科でAIIIを施行した

143例399周期をretrospectiveにconventional群と

delayed群に分類した．患者背景として年齢・過排卵

刺激法・精液所見，内分泌因子として排卵期・黄体中

期の経膣超音波所見・血中LH値・血中E、値・1血i1．中

progesterone値を検討したが両群間に有意差は認め

られなかった．妊娠率は対周期6．0％，対症例で16．8

％，delayed群の妊娠率は7．8％でconventional群の

55％よりも高い傾向がみられた．排卵後の受精可能な

期間は長く，AIHの施行時期は比較的広いものと考え

られた．

19．hCGにアレルギー反応を示した排卵障害症

　　例

　　　　○松永竜也，栃木明人，武谷千晶

　　　　　山下有紀，水谷美貴，吉永陽樹

　　　　　山本樹生　　　　　　　　　　（ヒ1本大産婦）

　　　　　栃木武一　　（川口市立医療センター産婦）

【はじめに】4年間の不妊を主訴に来院し，子宮筋腫術

後に月経不順と黄体機能不全を認めた症例で，hCG

にアレルギー反応を認めたため結合型エストロゲン投

与によるpositive　feed　backで排卵し妊娠した症例を

経験したので報告する．【症例】32歳未妊婦，結婚27

歳身長155cm，体重76kg家族歴特に無し，既往歴で

は31歳時子宮筋腫核出術を受けている，初潮12歳，

月経周期30～90日，持続6日間．基礎体温はほぼ2相

性であるが，高温相の短縮を認めた．月経周期7日目

ではLH：8．4，　FSH：9．3mllU／m1，　PRL：＆5ng／m1．排

卵周期不整と黄体機能不全のためクロミフェン投与後

hCG投与で投与上肢から肩月甲に初赤，熱感を認めた．

皮内反応ではhCG，　hMGに1場性反応を認めたが，

pure　FSHは陰性であった．7月30日の月経後，クロミ

フェン150mg／日を内服，月経10日と12日にpure

FSHl501U投与，ll日，12日に結合型エストロゲン20

mg静注，12日には乏精子症でAIHを施行した．排卵

直前の卵胞径21mm，血中E449pg／ml，子宮内膜厚14

mm，卵胞の消失と基礎体温の上昇後黄体ホルモンの

補充を行い月経30日に尿中hCG　251U／1陽性の後現

在妊娠経過中である．【まとめ】hCGなどにアレル

ギー反応を示す稀な症例を経験し，これは抽出過程で

の除去不能な物質によると考えられる．本症の様な例

ではpositive　feed　backが排卵誘発に有効であること

が示されたが，reconbinant　LH出現の必要性が認めら
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れた．

20．レプチンと多嚢胞性卵巣症候群（PCOS）の関

　　係

　　　　○菊池信正，安藤一道，水沼英樹

　　　　　峯岸　敬　　　　　　　　　（群馬大産婦）

【目的】肥満遺伝子産物であるレプチンは，卵巣穎粒膜

細胞におけるホルモン産生抑制など生殖器官に対する

報告が増えており，特にPCoSの卵胞発育作用に対す

るレプチンの関与も示唆されている．今回我々は

PCOSにおけるレプチンの関与を検討し，さらに体重

別に肥満と非肥満の2グループに分け，内分泌的検討

を試みた．【方法】PCOS婦人40人をBMI　25を境に2

グループに分け，レプチン濃度を測定並び年齢，身長，

体重，BMI，　LH，　FSH，　PRL，　LH／FSH，　E，，，　testos－

terone（T），　androstendione，　Glucose，　insulin，など

の血中ホルモン値ならび身体所見を比較し統計学的処

理を実施した【結果】PCOS婦人の血巾レプチン値は，

BMI，体重，　androstendione，　Waist／Hip，と正の相関

を認めた．また，PCOS婦人を肥満と非肥満の2群に分

けた場合，2群のレプチン値，体重，BMI，　Testoster－

one，　Androstendion，　Waist／Hipに有意差を認めた．

しかし，非肥満PCOS群でにおいてAndrostendion

と相関性を認めたが他のparameterと強い相関性を

認めるものはなく，肥満PCOS群でも同様の結果と

なった．また7590GTTにおいてレプチン値が高い

程，インスリン抵抗性を示した．【結論】PCOS婦人を

体重別に分け検討してみるとレプチンと他因子の問に

強い正の相関を示したものは，Androstendionのみで

レプチンがPCOの病態に強くかかわっているとの結

論には至らなかった．しかし，PCOSに特徴的なインス

リン抵抗性についてはレプチンが関与している可能性

も示唆され，今後の検討課題として残った．

21．フォリスタチンの発現調節

　　　　○松田弘子，井上京子，中村和人

　　　　　五十嵐茂雄，土屋　恵，峯岸　敬

　　　　　　　　　　　　　　　　　　（群馬大産婦）

　卵巣におけるfollistatinの発現調節について，ヒト

卵巣組織とヒト卵巣癌のcell　lineを用いて検討した．

【方法】①患者の同意を得て，医学的根拠に基づき手術

時に摘出した正常卵巣組織よりtotal　RNAを抽出し，

Northern　blotにてfollistatin（FL）・Activin　receptor

type　l，　IIA（AR）mRNAの発現を検討した．②
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OVCAR3細胞に，　ActMl1・PMAを添加しFL　mRNA

の発現の経時的変化と用量依存性を検討した．【結果】

①卵胞でcontroレ黄体に比し，　FL・AR　mRNA発現

の有意な増強を認めた．②Activin　50ng／ml添加後24

hをピークにFL　mRNAの発現は増強した．また，そ

れは用最依存性を認めた．PMA　IOnM添加での発現は

6hで最低となりその後回復した．これに関しても用量

依存性がみられた．【考察】FLは，卵巣ではActivin

と同様の量的変化を示すことが判明した．OVCAR3

細胞は今後FLの発現調節を検討する上で有用な系で

あると考えられた．

22．マウス胚発育におけるセロトニンの効果

○谷内麻子，栗林　靖，石田恵理

　阿部有子，斎藤　要，石塚文平

　　　　　　　　　（聖マリアンナ医大産婦）

日不妊会誌　・16巻2写

　　　　　岡本美奈r－，山1川場子，佐藤嘉兵

　　　　　　　　　　（日本大生物資源科学動物細胞）

【日的】今ltll我々は，　i71　vit」’Oで得られたマウス受精

後の胚に5－HTを添加しその後の胚発育能について検

討した．【方法】ICR系マウスに過排卵処理後体外受精

（IVF）を行い，媒精後4時間の培養液中に5－HTを

1⑪一｛’，10－7，IO－ti　Mの各濃度で添加し，その後の胚発

育能への効果を受精後120時間まで調べた．【結果】5－

HTをIVF後のマウス卵に1（）’ti，10－7，10－8　Mの各

濃度で添加すると，受精率は各濃度の添加群において

非添加群に比し有意に低ドした．しかし，胚盤胞胚へ

の発育は，非添加群と5－HT添加群問に有意差は認め

なかった，【考察】IVF後のマウス受精卵に5－HTを添

加すると2細胞期胚への発育は抑制された．しかし，

生存し得た2細胞期胚のうち胚盤胞期胚へ発育した率

は，対照群に比べ高いことが示された．
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　　401etters以内とする．なお，投稿原稿，図表，写

　　真は返却しない．

9，海外の人名，地名などは原語，数字は算用数字と

　　する．学術用語および諸単位は，それぞれの関連

　　学会用語集に従い，度量衡はメートル法により，

　　所定の記号を川いる．

10．文献は次の形式により，引用順に末尾一一括記載す

　　る．著者，編者名は3名までとし，以ドは他（et　aL）

　　とする．

　a）雑誌の場合

（2001年4月lIl改定）

　　　著者名（年次）題名．誌名　巻数：頁一頁とする．

　　和文誌名は該当誌の規定または慣用に略名に従

　　い，英文誌名はIndex　Medicusに従って略したも

　　のを用いる．ページは通巻のページ数で最初と最

　　終ページを記人する．

　　英文例）Daitoh　T，　Kamada　M，　Yaman（）S，　et　al．

　　（1995）High　implantation　rate　and　consequent止y

　　high　pregnancy　rate　by　iit　z・tt1’O　fertilization－

　　embryo　transfer　treatment　in　infertile　women

　　with　allti－sperm　antibody．　Fertil　Steril　63：87－9　1

　　和文例）宮崎豊彦，久慈直昭，末岡　浩，他（1995）

　　体外受精・胚移植不成功例に対する卵巣刺激前ダ

　　ナゾール投与の効果．口不妊会誌　40：104－109

　b）単行本の場合
　　　著者名（年次）題名．書名．編者名，発行所，

　　発行地，pp頁一頁とする．（英文の場合は編者名，

　　書名．川頁）

　　英文例）Collins　JA（1995）LJnexplained　infertility．

　　In：Keye　wR　Jr．，　Chang　RJ，　Rebar　Rw，　et　al，

　　（eds．），lst　ed，　illfertility：Evaluation　alld　Treat－

　　mellt．　WB　Saunders　Co．　Philadelphia，　pp249262

　　和文例）三浦一一陽（1994）男性不妊症．アンドロ

　　ロジーマニュアル．白井將文編．第1版，新興医

　　学出版，東京，ppl52－166

11．投稿論文の著作権は，掲載が決定した時点で日本

　　不妊学会に譲渡される．

12．同一著者による論文の掲載は同一号に1編のみと
　　する．

13．著者校正は，原則として初校のみとする．なお，

　　校正は字句の訂正にとどめる．校正の責任は全面

　　的に著者に帰す．

14．特別掲載を希望する論文は，受付順によらず，速や

　　かに審査掲載される．なお，掲載に要する実費を

　　全額著者負担とし，かつ特別掲載料を納付する．

15．別刷は著者負担とし，50部を単位とする．原稿表

　　紙に別刷総部数を朱記する．

16．掲載に要した経費などは，学会から著者に直接請

　　求書を送付する．諸費用は速やかにド記口座に送
　　金する．

　　郵便振替口座：00170－3－93207

　　銀行預金口座：三和銀行麹町支店　普：3706039

　　　　　　　　　社団法人日本不妊学会宛

17．投稿原稿には，巻末に綴じ込みの投稿申込み票を

　　添付し，簡易書留にて下記へ送付する．

　　（送付先）〒102－0083

　　　　　　東京都千代田区麹町5－3　K－WING　3F
　　　　　　（株）MAコンベンションコンサルティング内

　　　　　　社団法人　日本不妊学会

　　　　　　TEL　O3－3288－7266

　　　　　　FAX　O3－5275－Il92



日本不妊学会雑誌　投稿申込票
　　　（この用紙をコピーしてこ利川ください）

曹

タイトル　和文

t

英文

掲載希望　［特別掲載：普通掲載］ 種別　［原著　総説　論説　症例報告　その他］

著者名　（6名以tlの場合は，別紙に同様の様式でご記入ドさい）

　　フ　リ　ガ　ナ　　　　　　　会　員　番　号一一一一一一一一幽一一一一一一－■罰一一一一一一一一一一一一一曽曽ppr陶一一一一＿一一一一一一一一一一一＿一一一一＿＿＿一＿一一一＿一一＿一＿＿＿

　　氏　　　　　名　　　　　　［所属機関名］

　　フ　リ　ガ　ナ　　　　　　会　員　番　号彌　P　－　一　胃　刷　幽　一　一　融　，　謄　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　丁　7　－　r　7　7　冒　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　幽　一

　　氏　　　　　名　　　　　　［所属機関名］

　　　　　　　　　　　No．一一一一一一一一一一一一一一一一一－骨F－，一門曽■一一・一一一一一一一一一齢r齢，停騨1＿曽＿胴＿一一＿＿一一一n＿＿一一＿一一一一一一一一一一一

1．　　　　　　　　　　　　　　［　　　　　　］

　　　　　　　　　　　No．一　＿　＿　＿　一　一　＿　＿　一　一　一　一　一　一　一　一　7　一　一　一　買　＿　π　一　n　－　一　一　一　7　一　胃　一　一　一　9　曽　圃　”　噂　曽　圏　曹　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　■　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　■

2．　　　　　　　　　　　　　［　　　　　　］

　　　　　　　　　　　No．一　一　一　一　一　一　齢　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　7　冒　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　1　－　一　一　旧　一　一　一　■　冒　一

3．　　　　　　　　　　　　　　［　　　　　　］

　　　　　　　　　　　No．胃，”胃一一騨一一一曹．一圏一一一一一一一一一一一■一一一一一一一一一一一一一一一一一一一一一一一一一一HFF－一一瞬階一一一，P－一一一一一＿一＿

4．　　　　　　　　　　　　　［　　　　　　］

　　　　　　　　　　　No．一一一一一一一一一一一一一圏P－一一冒π一一曽辱曽一■一一幽一一一一雪需”7嘗9幽一一一一一一一一一一一一＿＿＿一＿一一一＿＿一一一＿＿＿＿＿一一＿

5．　　　　　　　　　　　　　［　　　　　　］

　　　　　　　　　　　No．騨　層　一　”　曹　p　冒　曹　曽　圏　圏　一　一　一　一　一　一　一　國　一　一　唱　＿　＿　一　一　一　一　一　一　一　一　一　齢　一　一　一　一　一　一　一　一　一　一　幽　一　一　一　一　｝　”　π　＿　＿　一　一　一　7　－　一　一　一　曽　一　一　一　一　一　一　一　一　一　　　－

6．　　　　　　　　　　　　　［　　　　　　］

q

o

本文ページ数： 文献件数

和文抄録：600字以内（題名，著者名，所属を含む） 英文抄録：200words以内（題名，著者名，所属を含む）

表 個 図 個

写真 枚 ［カラー印刷　Itl黒印刷］　希望

ランニングタイトル：

（和文25字以内，英文401etters以内）

■

キーワード：　和文

（各5語以内）　英文

別刷希望数 部 50部単位とし，希望部数を記入（別刷は有料です）。

フロッピーの添付→機種名：　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ソフト名：

※フロッピー（あるいは他メディア）への文書登録はできるだけMSDOSテキストファイル形式で行なってください。

※図・表組のデータは編集変換1時にくずれますので，必ずクリアーなプリントを添付してください。
■

投稿者の資格 本誌への投稿は，

てください。

会員に限定されていますので，非会員の方は，共著者共に本会事務局宛入会手続を取っ

連絡先　代表者名：

　　　　連絡先住所（郵便番号）．

　　　　TEL：

　　　　FAX：

　　　　E－mail

心



夢
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　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　編　集　後　記

　新年度が始まり，会員の皆さまにはお忙しい毎日をお過ごしのことと存じ一Lげます．2001年から本

雑誌の印刷所の変更があり，表紙や本文の意匠に変更がありました．印象はいかがでしょうか．

　さて，ご存知のように，本雑誌は英文誌化を目前に控え，和文誌あるいは学会機関誌としての役割

を再考する時期になっています．私個人としては，これらの機能は学会ホームページを立ち上げその

中の項目として補完可能ではないかと考えています．しかし，その場合でもインターネットに接続で

きない会員についてどのように扱うのかなど今後の議論が必要であることは確かです．会員の皆さま

の忌檸ないご意見を学会本部編集委員会あてにいただければ幸いです．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（編集委員　押尾　茂）

o

き・緩〉紅綴．綴宰綴く・綴〉綴＞9綴壌／＞1：綴：客〉綴嬢・／こ綴；衆綴1碧そ：磨そ壌軽終＞／＞綬睡：・綴瞬｝綴1一
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■

安　部　裕

石　塚　文

田　原　隆

新　村　末

Yuji　ABE

Bunpei　ISHIZUKA

Ryuzo　TAHARA
Sueo　NIIMURA

編集委員

　　　遠　藤　　　克（委員長）

司　　　　安　藤　　　索

平　　　　押　尾　　　茂

三　　　　中　村　幸　雄

雄　　　　三　浦　一　陽

Editorial　Board

Tuyoshi　ENDO（Editor－in－Chief）

Motomu　ANDO
Shigeru　OSHIO

Yukio　NAKAMURA
Kazukiyo　MIURA

石　川　博　通

末　岡　　　浩

永　尾　光

Hiromichi　ISHIKAWA

Kou　SUEOKA
Koichi　NAGAO
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第46回 日 不妊学会総会および学術塁演会
〈　2001年11月8日（木）～9日（金）／東京都・京王プラザホテル　〉

9 ご宿泊の案内

負

宿泊利用のご案内
　　　　　　　　※ 1泊朝食付・サービス込、税金別のお一人様の宿泊代金です。

略号 ホテル名 料金 詳細

A
京王プラザホテル

（シングルルーム）
￥21，000

会場。JR新宿駅西ロより徒歩5分。地上47階（南
館34階）、地下3階。レストラン（世界各国料理）、

喫茶、バー、ラウンジ、プール、サウナ、エグゼ

クティブサービスセンター等有。デラックスな超

高層ホテル。B
京王プラザホテル

　（ツインルーム）
￥13，000

C
新宿ワシントンホテル

　　（シングルルーム）
￥13，500

会場まで徒歩3分。JR新宿駅南ロより徒歩8分。
地上25階、地下4階。レストラン（和・洋）、喫
茶、バー有。約1300室の大型ホテル。

D
サンルートホテル東京

　　（シングルルーム）
￥12，500

会場まで徒歩10分。JR新宿駅南ロより徒歩3分。
レストラン（和・洋・中）、喫茶、スナック・パブ

有。交通至便でビジネスに好適。
1

お申し込み方法

①宿泊申込書に必要事項をご

記入の上、下記宛にファック

スにてお送り下さい。

申込締切日2001年9月21日

②10月10日までに宿泊券類、

請求書をご送付致します。

※手配手数料としてお一人様

　800円申し受けます。

③ご請求書着後、1週間以内
に必ずお振込み下さい。

※ご入金が確認できない場合、予約

取消しとなることもございます。

■

※　E－mailでのお申し込みも受け付けます。申込書の記載事項に基づき送信して下さい。　Ermai1にて
　　ご回答申し上げます。E－mail：t　oicic＠blue．　eGn．　ne．°

※　満室になり次第、締め切りとなりますので、お早めにお申し込み下さい。

※　ワシントンホテル、サンルートホテル東京のツインルームをご希望の方は、申込書の通信欄にその

　　旨ご記入下さい。

取り消し料

9

　お取り消しの際は、手配手数料の他に下記手数料がかかります。ご返金は、会議終了後となります。

尚、お取り消しは、当社の営業時間（平日09：00・－17：45）のみ受け付けます。

14日前以降　》1，000　3日前以降宿泊代の50％　当日　宿泊代の80％　無連絡宿泊代の100％

●

三喜1CIC・三喜トラベルサービス（株）　　国土交通大臣登録旅行業第321号

　　〒170－0002　東京都豊島区巣鴨1－20－9　巣鴨ファーストビル7階

担当：藤沢、冨川

亀



第46回　日本不妊学会総会および学術講演会

お申し込み代表者氏名 お申し込み日：　　　月　　　日

　※お申込締切日：2001年9月21日

ご連絡先住所：　自宅　／　勤務先　［名称：　　　　　　　　　］

　　　　　　　　　　　　　　　　　　※送信先が勤務先の場合は、名称を必ずご記入下さい。

　［〒　　　　一　　　　　】

電話：　　　　　　　　　／FAX：　　　　　　　　　　／E¶ail：

フリガナ 宿　　泊

氏名

年齢

性別 略号 利、用　臼
回　答　欄

例 サンキ　イチロウ

三喜　一郎

35歳

男　女

A ⑰⑭11／9
口ご希望通り手配

　できました。

口ご連絡欄をご覧

　下さい。

1 　　歳

男　女

11／7　　　　　11／8　　　　　11／9

口ご希望通り手配

　できました。

口ご連絡欄をご覧

下さい。

2 　　歳

男　女

11／7　　　　　11／8　　　　　11／9

口ご希望通り手配

　できました。

口ご連絡欄をご覧

下さい。

3 　　歳

男　女

11／7　　　　　11／8　　　　　11／9

口ご希望通り手配

　できました。

口ご連絡欄をご覧

下さい。

4 　　歳

男　女

11／7　　　　　11／8　　　　　11／9

口ご希望通り手配

　できました。

口ご連絡欄をご覧

下さい。

5 　　歳

男　女

11／7　　　　　11／8　　　　　11／9

口ご希望通り手配

　できました。

口ご連絡欄をご覧

下さい。

通信欄（何かありましたらご記入下さい。） ご連絡欄

三喜ICIC・三喜トラベルサービス（株）　　担当：藤沢、冨川

　　　　　　　FAX：03－3947－1529　／　E－mail　toicic＠blue．ocn．ne．
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