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概要　排卵障害症例 に，HM （；−HCG 療法 の 投与法を工 夫 して 反復施行し ， 妊娠に至 る迄 の 治療周期 の BBTs
CM

， 血中ホ ル モ ソ 動態な どか ら， 重症排卵障害に対す る よ り良い 個別的治療法 を 検討 し た結果 ， 正常周期の

ホ ル モ ン パ タ
ーソ に 近 い 次 の よ うな 投与法が最適で あ る と考え られ る，

　1． ま ず卵巣 の Gonadotropin に 対す る感受性 は 個体差 が 大ぎい の で ， 実隙に HMG 　1501U を毎 日投与し

て卵巣 の反応性を み る、

　2．次 に 卵胞 が あ る程度成熟して
．
きた ら，HMG の 投与量 を漸減させ る．即ち正常周期 の ホ ル モ ン パ タ

ーソ

に近い 投与法にす る．

　3．卵胞成熱 に 要する 日数を 考慮 して ，CM が 02ml 以上 ，羊歯結晶形成 （籵）となつ て 4〜5 日 目に

HCG に 切 りか え る．

　4．下垂体性 の 重症排卵障害 の ときは，LHIFSH を高め るた め に低単位 HCG を HMG と同時投与 し て 卵

胞成熟を 促進す る．

　5．卵巣 の Gonadotropinに舛する感受性を高め る た め に clomiphene を併用す る．

　6． 治療に抵抗 を 示す重症排卵障害 （hypergonadotropicな も の は除く）で は ，治療周期 に 連 日採血 し 血中

ホ ル モ ソ と CM とあ関係を把握 して おい て ，疾回治療時 の 投与法 の参考 に す る．投 与 法 を 工 夫 す れば一見不

可能 の 症例 で も排卵 させ う翫

Synop6is 　 Repeatihgly，　we 　tried　to　give　an 　deviced　treatmeht 　of 且MG −HCG 　therapy　to　the　thrce　women

who 　had
」
different　degtiee　Qvulat

’
ary 　disorder．　 Througheut 　thestudy

，
　we ’ebmser，Ved　BBT ，　cervical 　mucus 　and 　the

changes 　of 　blood　hormones 　levels　until 　all　three 　women 　got　pregロancy ．

　 1）
」
As　m “ch 　difference　was めound 　in　the　ir虹iマidual　ovarian 　sensitivity 　to　gonadotropin ，

　 we 　observed

the 　ovarian 　reaction 　administerihg 　 of 　HMG （1501U ）every 　day，

　 2＞ When 　we 　observed 　so皿 e　maturi  y　of 　ovarian 食）11icles，　 we 　 decreased　amount 　of 　HMG 　to　the　level　 of

．FSH　in　the　normal 　menstual 　cycle ．

　 3） Conside血 g　the　days　needed 　to 　

’
fofm 壬bllicular　maturation

，　we 　chan
琴
ed 　HMG 　to　HCG 　4　Qr 　5　days

after　cervical 　mucus 　increased　to　O．2  1，0f 　more 　and 　showed 　2・grade　of 　ctystallization ．
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一Eleotronio 　Library 　



Japan Society of Obstetrics and Gynecology

NII-Electronic Library Service

Japan 　Sooiety 　of 　Obstetrios 　and 　 Gyneoology

778 経 日 的 ホ ル モ ソ 動 態 と 投与法 の 検討 日 産 婦誌33巻 6号

　4） In　a 　case 　of 　the　pituitary　anovulatory 　women ，　we 　administered 　low　unit 　of 　HCG 　together 　with 且 MG
in　order 　to　acce1   ate 　the 飴Uicular  turatiqn ，

　5） We 　used 　clomiphene 　in記 dition　to　HMG −HCG 　
ltb

三ncrease 　ova士i出
「
sens ｛tivlty　to

’
gtinadotropin．

　6）　In　the　case 　of 　severe 　anovulatory 　women 　resis奪ing 中is　treatm 弔nt （except 　hypergonadotropic　pattern），

w ・ h・ v・ t・ m ・k・ it ・u ・e　th ・ ・e1・ti… f ・e・・i・・1　m ・・ us ・ nd 　h・・m ・ ned
’
i・ b1・・d　dロ i・g　th・ t・eatm ・nt ・y・1・．

This　will 　be　useful 　and 　instructive　for　the 皿 ext 　treatment ．
Key 　words 畧 HMG −HCG 　therapy ・Pituitary　gonadotropins・Gonadal 　steroids

F

　　　　　　　　　 緒　　言

　排卵障害に 関 し て は 最近 の 優秀な排卵誘発剤の

開発に よ り， 治療成績 が 向上 し て きて い る．排

卵障害 の 程度は 個人差が あり ， 大部分は clomip ・

hene な どの 排卵誘発剤 で 簡単 に 排卵 する が，

中に は次第 に 排卵 し なくなつ た り，
clomiphene ・

HCG 療法，亘MS −HCG 療法 な どで も排卵し な い

重症排卵障害の 例も多い．

　 そこ で こ の よ うな 難治 な 排卵障害症例 に つ い

て
，

HMG ・HCG 療法 の 投与法 を工 夫 して反復施

行し， 妊娠に 至 る迄 の 治療周期 の BBT
，
　 CM

， 血

中 ホ ル モ 働 態な どか ら治療法を検討 し た ．

　　　　　　　 対象お よび方法

　 cl・ miph ・ n ・ 療法その 他の治療法 が 無効 ま た は

排卵困難 に なつ た 排卵障害婦人 3名 に ，
HMG −

HCG
，療法、を 反復施行 した ．．そ の 治療周期 に可

及的連日採血 を 行い，血 中 L耳，
FSH

，　estradiol

（E2）一部は progesterone （P ） も RIA で 測定し

た ．LHS 　 FSH は 第一 ラ ジオ ア イ ソ トープ研究所

製 RIA キ ッ トを使用 し，　 E2，
　 P は牧野氏 の 測定

法
7）

に 依つ た ．

　　　　　　　　　成　　績

　症例 1．M ・M ・33歳， 第 2度無月経 ， 不妊期間

7年で ある．LH −RH テ ス トは low・poor　 response

〔LH ：2rplU！ml （前値）， 9mlU ！ml （30分値），

FsH ：4mIU ！m1 （前値），
5mIu ！ml （30分値）〕

で 下垂体性 と考 え ら れ， laparoscopyの 所見 は

sclerotic 　 type の 卵巣 で あ つ た ．、c ］・ miphene
，
−

PMS ・HCG 療法無効 の た め
．HMG ・HCG 療法を

開始 した・、．は ¢ め の 3 ク
ー
〃

は HMG 総投与暈
1

，
500〜2

，
1751U 使用 し た が ， 頚管粘液 （CM ）

は 全 く増量 も結晶形成 もな く，
』IE

、 為 低値で あ つ
1

た・以後．clomiphgne の 併用 や HMG 投与量 の ．

増加 ，
HCG 　500〜1

，
0001U 同時投与 な どの 工夫

図 1　 M ．M 。33yrs．2nd　grade　Amenorrhea
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を行 い，排卵誘発に成功す る ように な り ， 9 ク ー

ル 目に つ い に妊娠 し た ．そ し て 妊娠41週 ．5 日に
，

3
，
4009 の 女児 （単胎）を無事出産した．

　 4 ク
ー

ル 目か らの cl・miphene −HMG −HqG 療法

時の 経 日的 ホ ル モ ン 変動を CM と共に 図 1〜 5に

記す．図中の縦線は 高単位 HCG ．（5，
000〜IO

，
OOO

IU）に 切 りか えた 目を表わ す．

　第 4 ク ー
ル （図 1）は clomiphene 　50mg の併

用，．HMG 投与量 の 増加 ，
　 HCG 　1，0001・P 同時投与

に よ りは じめ て CM に 僅 かな が らも結 晶形成を

みた 一／そ こ で 第
’
5 グール （図 2）

’
は clo丗 iphene

を 100mg に増量 し ，
・HCG 　 1，0QOIU を治療開始時

より同時投与 し た 所 ，
CM は 0，25m1 に 増量 し羊

歯様結晶形成 肌 P （卅） とな つ た 。 E
， は HCG

5
，QoolU切 りか え 印 こ 515P91ml

，
　 p は 1，38ng！ml

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 旨
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図 2　M ．M ．　33yrs．2nd　grade　Amehorrhea
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嗷
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に 上 昇し，翌 日 よ り高温相 に 移行し た ．こ れが 治

療に よるは じめて の排卵であ る．

　第 6 ク ール （図 3 ）は clomiphene −HMG 順次

投与及び HCG 少量 同時投与を行つ た が；前 の ク

ール に 比べ E2 上昇ま で の 日数が か か つ て い る．

また HCG 　5
，QOOIU切 りか え前か ら BBT は上昇

開始 し ， 血中P の変動 とも一
「 致 し て い る．これは

HCG 切 りか え前の HCG 投与量が多い た め黄体

化が促進され たと考え られ る．真 の 排卵が あつ た

か は 疑問で ，未破裂黄体化卵胞 の 可能性 もある ．

　第 7 クー
ル （図 4 ）は そ こ で clomiphene 　 100

mg
，
　HMG 　225 〜 3001U

，
　HCG 　1

，
0001U の 併用を

行い，後半期 の HCG 投与量 を 5001U に 減ら し

図 4　 M ．M ．33yrs．2nd　grade　Amenorrhea
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て み た ．1 第 8 ク ー
ル は clomiphe

’
ne を 150mg に

増量 し ，
HCG 　1

，
0001U を後半の み同時投与 して

み た ．し か し一応排卵は あ るが黄体機能不全 で あ

り．

・投与法を も う：一・］：夫す る必要が あつ た ．

　第 9 ク ール （図 5 ）は clomiphene 　150mg 　7 日

間を併用 し， HMG を 2251U か ら3001U に し，

N 工工
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経 日 的 ホ ル モ ン 動 態 と投与 法 の 検討

図 5　M ．M ．34yrs．　2nd　grade　Amenorrhea
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CM の 増量に伴い 1501U
，
751U と滅量した． ま

た HCG 同時投与は後半だ け に して ，1
，POOIUか

ら5001U に 減量 し， 再び1
，
0001U 投与し て か ら

HCG 　IO，OOOIU に 切 りか えた 所 ， 翌 日か ら高温

相とな り妊娠に 成功 し た．なお HCG 切 りか え日

の CM は FLP （幵）だが量は 少なか つ た ．しか

し E2 は 1
，
069P91ml と高値 で あつ た ，ま た こ の

症例 は 多量 の HMG を投与 した が，
い ずれ の 周

期も卵巣腫大はみ られな か つ た ．

　症例 2 ．RS ・26歳 ， 持続性無排卵周期症，
不 妊

期間 4 年 で ある．LH −RH テ ス トは

’
normal ．well

resp ・ nse 〔LH 　24mIU ！m1 （前値），
380mlU ！m1 （30

分値）．FsH ： 10mlU ！ml （前値），22mlU ！ml （30分

値）〕で 視床下部性で ある．cycloPhenil ，　 clomiP −

hene
，
　 clomiphene −HCG 療法を計 9 ク ール 行つ た

が ，
い ずれ も無効 の た め HMG −HCG 療法を 開始

し た ．治 療に先立 ち 11ケ 月間連 日採血 し て 無処置

時 の ホ ル モ ソ 変動をみ た所，LH
，
　 FSH

，
　 E2 の 経

日 産 婦 誌33巻 6号

日的変動は 少な く， 最高値は そ れ ぞれ 31mlu ！m1 ，

16，mlU ！m1 ， 57P9！ml で あつ た．

　第 1 ク ール （図 6 ）は HMG 総投与量 6751U で

図 6 　R ．S．26yrs．　Anovulatory　Cycle
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℃ MO ・3ml，
肌 P （帯）とな つ た の で HCG に切 り

か えた が排卵に は 至 らな か つ た ．なお HCG 切 り

か え時 の E
、 値 は 528pg！ml で あつ た ．そ こ で 第

2 ク ール （図 7 ）， 第 3 ， 4 ク ー
ル は clomiphene

（50mg 　5 日間）
− HMG の 順次投与を行い

，
い ず

れ も排卵に 成功 した．HMG 投与量が 少な い に 拘

らず CM 量 が多い こ とか ら， 卵巣の感受性が高

い こ とが うか が わ れ ，
cloniiphene の併用は必ず し

も必要で な   様 に 思われた ．BBT 上 か らの 推定

排卵 日は CM が 0．2ml 以上 ，
肌 P （籵）以上 が

続 い た 4 〜 5 日 目で あつ た ．

　第 5 ク ール （図 8 ）は・HMG ！501U で 開始し，

CM が増量 して 4 日目に HCG に 切 りか えた ．翌

日か ら高温相 と な つ た が，高温17日目に 卵巣腫大

（超小児頭大） の た め 入 院 さ せ た．腹水は な く安

静の み で経過を観察 し た．入院時尿中 HCG 値は

Hi・Gonavis で 640mIU！m1 で あ り妊娠 を 確診 し

た ．そ の後卵巣は 縮小 し 1 ケ 月後に は腫瘤を ふ れ

な くな つ た ．妊娠経過 は 月数 に 比 ぺ 子宮が大 き

く，B −Sc。pe 上双胎と診断 されたが 順調 に 経過

し ， 40週 5 日で 分娩 と なつ た． 第 1 児 は 2
，
580g

の 女児， 第 2 児は 1
，
960g の 男児 で い ずれ も健康

で あつ た ．胎盤 は 2 児共 で 8009 で あつ たが ， 卵

膜の 一部が肥厚あ り Xp に て 紙様児で ある こ とが

判明した ．即ち品胎で 1 児が紙様化 し ， それに よ
’

つ て 他 の 2 児の発 育が抑制 されず，
「
満期分娩に迄

も つ て い けた幸運な例 で ある． HCG 切 りか え時

の CM が 0・75m1 と多量で あ り， そ の 時 の E
， は

10
，
790pg！ml と極め て高値で ， こ れ は そ の 前 日の

HMG 投与量 が多す ぎただ め と考え られ る．

　症例 3 ．Y ・0 ・28歳 　第 1 度無月経 ， 不妊期間

5 年で ある．LH −RH テ ス ト は normal ・well 　 resp −

onse 〔LH ： 21mIu ！ml （前値），
180mIu ！ml （30分

値）．FSH ： 16mlU！ml （前値），
21mlU ！ml （30分

値）〕で 視床下部性で ある．cl・ mi 画ene ，　cl・miph −

ene ・HCG 療法 を 10ク ー
ル 行つ たが ， い ずれも無

効の た め HMG −HCG 療法を開始 した ．

　第 1ク
ー

ル

’
（図 9 ）は HMG 　1501U で 開始 し

図 g 　Y ．0 ．28yrs．1st　grade　Amenorrhea
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广

ー

−

ー」

．た．CM が増量する に 伴 い BBT は下降 し，　 E
，

レ

ベ ル は 上 昇し た ．HCG 切 りか え時の CM は0．7

m1
，
　FLP （卅）で ，　 E2 は 1

，
659pg！ml と高値で あ

るが ， 卵巣腫大な どは起 こ らな か つ た ，

　第 2 ク ー
ル は 前の ク ー

ル に 引きつ づ い て ほぼ 同

じ投与法 で 行つ たが ， 相違点は
．HMG 最終投与

と HCG 切 りか え日と の 間が 2 日あ い て い る．

HCG 切 りか え ：2 日前の CM が0・5ml
，
　FLP （卅）

（こ の ときの E2 は 865P9／ml ）で あつ た の で
・HMG

投与せ ず，
・1 日前は休 日の 為投与しなか つ た．当

日の CM は 0・3ml
，
　 FLP （廾）で あつ た の で HCG

10
，
0001U 投 与し た が排卵し な か つ た ．こ の と き

の E
，
．は59P91mlで あつ た．

CO
．
λ

　
336

，TB6A
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図 10　Y 。0 ．29yrs．　lst　 grade　 Amenorrhea
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　第 3 ク ー
ル （図 10）は clomiphene 　 50mg 　 5 日

間投与 の あと HMG 　1501U を 5 回， そ し て 1 日

あけて 751U と HCG 　5001U 投与 し ， 翌 日 HCG

5
，
0001U に 切 りか えた．こ の 切 りか え 時 の CM

は 0。4ml
，
　E22

，
461pg！ml で ，そ の 後高温相 とな

り妊娠 に 移行 した ．卵巣腫大 ， 腹水 な どの 副作

用 ほな く，妊娠経過は1頂調で ， 38週 5 印 こ3，
020g

の 女児を 出産 し た ．

　　　　　　　　　考　　案

　 Gonadotropinに 対する卵巣の感受性に は個体差
’
が 大き い の で 画

一
的投与法 とい うもの は な く，

WHO も HMG の 投与は 個別的に 卵巣の 反応を見

なが ら行わ ね ばな らな い と して い る。，lgarashi　 et

aLi1 ）
は 個別的二 段投与法　（lndividualized 　Two ・

phasic　Method ，
　ITP 法）をは じめ て 提唱 し た．小

林（拓）ら
4）
は

’HMG 　 150｝U 　5 日間投与し ， 投与終

了時の CM 量 ，
　 FLP か らそ の 後の HMG 投与

量を決定 （減量 ， 等量 ， 増量 ） し ，
CM 　O・3ml 以

上 ，
FLP （卅）と な つ た 時点 で HCG に 切 りか

え て い る ．飯塚 ら
2）

は HMG 　l501U で 開始
’
L ，

CM 　 O．2ml 以上，　 FLP （卦）に なつ た ら751U に

減量 し ，
CM 　O・3ml 以上 ，

肌 P （卅）に な つ た ら

最後 の 2 日間 HCG （3，
000〜 5

，
0001U）を併用投

与 し， 次 い で HCG 単独投与 を 行つ て い る．ま

た 倉智ら
6》
は HMG 　150逼 225LU で 開始し ，

　 CM

O．2m1 以上 ，
　 FLP （幵）に なつ た ら751U に 減量

し，CM 　O．3ml 以上，肌 P （帯）の 時点で HCG

に 切 りか えて い る ．ま た 安田 ら
1°）

は HMG ・HCG

療法無効例に は ，
clomiphene

’
−HMG −HCG 療法を

提唱 して い る．　　　　　　　　
’
　　

．

　 こ の よ うに HMG ・HCG 療法 の 実際の 投与法が

数多 く提唱されて きたが，そ の 際卵胞成熟の 診断

と し て CM の 量 と結晶形成が主に 用 い られ ，最

近は 血 中
．
estrogen を 毎 日測定 し ， 翌 日の HMG

投与量 ，
HCG 切 りか え の 時期 を 決定す る の が理

想 とされ て い る．し か し E2 を測定す れ ば卵巣過

剰刺激は お こ さ ずに ， ．しか も真の排卵が誘発で き

．る か は 疑問が ある．・HMG 投与 に よつ て 多数の卵

胞が 発育 し ， 卵胞がた と え immature で あ つ て も

卵胞数が多 い た め Ez は 高値に な る と・Klopper　et

al ．i3）

も述 べ て お り，
　 HCG に 切 りか え て 黄体化 さ

れ れ ば，
「
た と え luteinized　unruptur6d

’
follicle で

あ つ て も，臨床上は 排卵 し た と判定され る で あろ

う．また matUre 　follicleIで あれぽ ， 多発排卵す

る可能性が 大きくな り，こ こ に 単一で しか も真 の

ー−
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Pt　11　正常周 期 に お け る血 中　LH ， ．FSH ，
　LH ！FSH

　 の 経 日的変動

M
DAY　OF　CVCLE

排卵を誘発する困難さが ある。正 常周期で は 最 も

成熟した卵胞が更 に成熟 して単
一

排卵し ， 他の卵

胞は閉鎖卵胞に 移行す る こ とか ら ， で きるだけ正

常周期の ホ ル モ ソ パ タ ーン に 近 い 投与法が良 い と

考 えられる．

　正常周期の ホ ル モ ン動態は図 11に示 す様に ， 卵

胞が成熟 す るに つ れ て FSH 減少 ，
　 LH 軽度上

昇，
L珥 FSH 比上昇がみ られ ，また E2 が ある レ

ベ ル に な つ て 4 〜 5 日後に LH 　surge が み られ る

（高 口 ら
5）
， 植村 ら

9）
）． 今回投与法を工 夫 して 反

復 HMG −HCG 療法を行 つ た成績か ら， よ り良い

投与法を 検討 してみた い ．

　 1） 卵巣の Gonadotropinに 対 す る 感受性 の 把

握

　LH −RH テ ス トで 予め ある程度は予測可能で あ

るが ， 感受性 の 個体差は大 きく，実際に は HMG

1501U を 投与 し て卵巣の 反応性を み る．連 目 CM

の 量 ，結晶形成 の 程度を チ ェ ッ ク し，卵胞が成熟

し た 時点で HCG に 切 りか え る．こ れ に よつ て 多

くの 症例は 排卵 に 至 る ．卵胞成 熟の 徴候や排卵が

高 口 他 783

み られぬ例 で は ，．HMG 投与量 を ふ や した り，

clomiphene を併用 した りす る 必要 が ある．第 1

の 症例は 卵巣の 感受性が低 く，HMG を 225〜 300

1U に 増量 し，
　 clomiphene を 併用 して は じめ て

反応 を示 し た ．排卵 しに くい 症例で は ， 経 日的に

採血 し ， 血 中 E2を は じめ ，・LH ，
　 FSH

，
　 P な どを

測定 し て お けぽ次回 の 治療 の 際大 い に 参考に な

る ．

　 2） HMG 投与量 の 漸減

　正常周期の 卵胞期後期 に は FSH は下降す る の

で ，
HMG 療法 の ときも ，

．
ある程度卵胞が成熟 し

て ぎた ら投与量を減 ら し て い ぐ．図 5 や図 10は 漸

減法成功例で ある が，第 2 の 症例の 図 8 で は 卵巣

腫犬 と多発排卵 が お こ
．
つ た ．こ れ は HMG の過

量投与に よるた め と考え られ ， 幸 い こ の 例は 2 児

共健康な児を得 られ たか ら良か つ たが ， や は り量

を減ず べ きで あつ た と思わ れる ．

　3） HCG 切 りか え の 時期

　正常周期で は E
、 があ る レ ベ ル に上昇 し て 4 〜

5 日後に LH 　 surge がお ご り排卵す る こ と （植村

ら
9｝
）， ま た CM は BBT の 低温最終 日の 4 日前

か ら急増す る （五十嵐
）

） こ とか ら， 卵胞成熟に

要す る 日数 は 4 〜 5 日間 と考 えら れ る． そ こ で

HMG ・HCG 療法で も卵胞成熟 に 要す る 日数を考

慮 して HCG 切 りか えの 時期を決定する の が 良い

と思わ れ る． 3症例と も CM 　O．2m1
，
　 FLP （幵 ）

とな つ て 4 目目に HCG に 切 りか えた場合，い ず

れ も排卵 した． HCG に切 りか えた翌 日か ら高温

相となつ た 治療周期 （図
’
2 ， 5 ， 8 ， 9 ） と ， 翌

々 日か ら高温 とな つ た 周期 （図 7 ，10）があ り，

こ の こ と か らも CM 　O・2ml 以上 ，
　 FLP （升） と

な つ て 4〜 5 日 目に HCG に切 り、かえ るの が良い

と思われ る．な お 図 6 は 卵胞成熟に要す る 日数を

考慮せ ず ， た だ CM 　O・3m1
，
　 FLP （卅）となつ た

時点で HCG に切 りか えた周期だが排卵しなか つ

た ．

　 4） 低単位 HCG の 併用

　症例 1 の 如ぎ下垂体性の 重症排卵障害は ，一般

の 投与法で は 卵胞を成熟 させ 排卵 さ せ る こ と は な

か な か 困難 で あ る、1・H
，

FSH の 基礎 レ ベ ル が 低
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1

い例 に HMG を単独投与して も，
．FSH は上昇す

る が LH は低値の まま で ある，　 HMG （Humeg 。n ）

に は 少量 の LH が 含脊 され て い る が基礎 レベ ル

を上昇させ るほ どで は な ぐ，／ 正常周期の パ タ ーソ

に近づ げる に は低単位 HCG を
．
　HMG と併用す る

必要が ある ．
”
JewCle・wiclal2 ）1：卵胞成熟に 田 の 必

要な ことを認め s また 仲野
8）
は ，

一
．LHIFSH 比の重

要性を指摘し， 正常周期 に analogous な LHIFSH

比を とる よ う， FSH
，
　 LH 活 性 の 異 な る種 々 の

bat．ch の
’
HMG 製剤 を 組合せる投与法を提唱 し

て い る．』
多種類の HMG 製剤 を 使用 しな くて も

Humeg・ri’
・・と HCG の投与量を加減すれば適当な

LHIFSH 比を得 る こ とも可能で あろ う．

．低 単位 HCG を併用す る際重要な こ と は ，

’
投与

時期 と投与量 の 関係 で ある．
．
卵巣 の 感受性が極

め て低 い 症例では ，
HMG 投与量をふや し

・cl・皿 一

iphene を 併用 す る こ とに 加えて ，比較的早期か

ら HCG を併用 した 方が 良い と思わ れ る．また卵

巣の HCG に対す る感受性は ，卵胞 の 発育成熟の

程度に よつ て差がある の で ， 卵胞が成熟近 くな る

と投与量が 同 じで も刺激過度 とな り ， 卵胞 の 早期

黄体化 をお こ す 可能性 が ある ．そ こ で 投与法は

HC （］・　500s・1
，POOIU投与 し」 卵胞 が あ る程度成

熟 して きた ら300〜5001U ，
に 減ずる の が 良い で あ

ろ う．．症例 1で は HCG ．5001U 、投与翌
．
日の ．LH

値 の 平均ば 25・  ± 6・9mIu ！m1 ， 1，
0001u は 28・9±

9．OmlU ！ml で あつ た．卵胞成熟の 程度や HMG
，

HCG の 投与法 く投与量 ， 日数）は ，
　 CM と血中

ホ ル モ ソ か ら retrospective に 検討し 次回治療時

の 参考に す る よ うに す る．

　正 常周期 で は 図 11の 如 く LH 　surge め前目に

LH 値は48・4± 20・gmlU！ml とすで に 高 くな つ て

お り，
HMG ・HCG 療法で も HCG に切 りか え る

前日に 低単位 HCG を投与 した方が 良い と思われ

る ．図 5 ，図10は そ の 成功例で ある．

　5） c・lomiphene の 併用

　clomiphene は 中枢作用 の他 に 卵巣に 直接作用

して Gonadotropin 「
に 対す る 感受性 を 高め ると言

われ ， 小林 （文） ら
3）
は垂剔ラ ヅ トに cl・ miphene

を前処置 して PMS −HCG 投与 を 行 い 排卵数 の 増

加を認め て い る． 安田 ら
10）

は Goldfarb方式に 準

じた clomiphene −HMG −HCG 療法を重症排卵障害

例に 施行 し，排卵率，妊娠率共 に 上昇 を み て い

る．症例 2及 び 3は clomipheneL
’
　HMG の ［r匱次投

与で あ り， ま た 症例 1 は大部分同時投与を行 つ た

が）t・10周期中 9周期で 排卵 した． clomiphene は

GM の 分泌を 抑制す る の で 噌 般に は順次投与が良

く， 卵巣の感受性 が 低い重症例で は clo 血 i亘hene

投与 を HMG と重ね た方が 良い と思われ る．

　6）　卵胞成熟の 指標

M ．M ．34yrs．

図 12　3 症例 に お け る 血 中 E， と CM
．韋との 関係．
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　前に 述べ た よ うに HMG 投与に よつ て 多数の

卵胞が発育し・
CM 増量 ・満 晶形虞 血中 E

・ 上

昇がお こ る が ， 個 々 の卵胞が必ず し も成熟 し て い

る とは 限 らず ， ま た 逆に 多数の 卵胞が成熟 し て い

る か も しれ な い ． こ の 時点 で HCG に 切 りか え

る と ， 真の 排卵が お こ らず 工uteinized 　 unr
’
uptured

follicleとな るか， 多発排卵に 至 るか い ずれか の

可能性が ある で あろ う，そ こ で
， 卵巣め感受性 を

「

把握した上 で
， 正常 ホ ル モ ン パ タ ーン に 類似 さ せ

て HMG 投与量の漸減 ， 低単位 HCG の ．併用，

HCG 切 りか え時期ゐ決定な どを行えば ，
　 CM や

血中 E
、 に よつ て 卵胞成熟度を推定す る こ とが で

’

きると思わ れ る．

　図 12は CM 量 と血 中 E
、 と の 関係 をみ た もの

で
， 症例毎に 相関性が認 め られ るが ， ．回帰直線の

傾 きは 異な つ て い る ．即 ち頚管腺   耳2 ，に 村する

感受性は 症例 に よ り異な るが ， 同一症例 で は そ の

感受性炉ほ 俘
一
定 して い る． こ の こ とが ら治療時

の 血中 E、 を測定 し て cM （量 と結晶形成度）と

の関係 を 把握 して おけば；
・次回治療時 に は CM

か ら卵胞成熟度を推定で ぎる で あろ う；

　以上 の よ うな種 々 の 投与法を工 夫すれば ，

’
一

見

排卵誘発が 困難 と思わ れ る症例で も排卵さ せ うる

と思われ る ．

　な お 本論文 の 要 旨 は 第22回 日本 不 妊 学 会及 び 第79回

日本 不 妊学会関東地方部会 に お い て 発表 し た．’
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