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　　　　　　淡路　英雄， 井上　正 人 ， 小林　善宗

　　　　　　本 田　育子，金子 み つ 恵，藤井　明和

　目的 ：体外受精 IVF −ET に お い て ， 予後を左右す る

最大 の 因 子は卵子 の 質で あ る．した が つ て IVF ・ET の

成績を改善 して い くた め に は，卵子及び受精卵の 正常

性に 対する検索が 不可欠 で ある．こ の ような観点 か ら，

今回われわれ は IVF で 受精 しな か つ た 卵子 を走査型

電子顕微鏡 （SEM ）に て 観察 し，そ の 表面構造 に つ い

て検討 した ．

　方法 ：男性側 に 異常の な い 卵管性不 妊患者32例 に 計

58回 の IVF・ET を 行っ た ．　 Clomiphene・HCG ま た は

Clomiphene−HMG ・HCG に て 排卵誘発を行 い ，　 HCG

注射後34〜36時間で 腹腔鏡 （45回）ある い は エ コ
ーガ

イ ド （13回） に よ り採卵した．卵子 は約 5 時間前培養

後 ， 洗滌精子 を 加 え て 12〜16時間培養し，受精 の 有無

は 雌雄前核の存在に よ り判 定 した ．32例 の 受精率 は

93．2± 2．6％（Mean ± SE ．）で，114個 の 成熟卵子中 101

個 （88．6％）が受精 し た．非受精卵 は 2％glutaralde・

hyde で 固定後 ， 上昇ア セ ト ン 系列に て脱水 し ， 臨界点

乾燥 ， 全蒸着を行い ， 日本電子 JSM・35型 SEM を 用 い

て 観察 した．

　成績 ：非受精卵の 透明帯表面 は 多孔性 の ス ポ ソ ジ様

構造を示 し，受精卵 の それ とほ とん ど同じで あつ た．

また
一

部 に は表面が よ り平滑な卵子も観察 され た ．透

明帯上 に は先体反応を完了 した精子が結合 し ， 侵入 開

始直後 の 精子 か ら頭部 を 完全 に 埋 没し た精子 ま で
， さ

まざまな侵入過程 が観察され た． こ の よ うな卵子 で は

精子 の 囲卵腔 へ の 侵入 は 認め られず，受精障害 は そ の

大部分が透 明帯 の 表層下で 起 こ る こ とが 示 唆された ．

　独創点 ：IVF に お け る 非受精卵を SEM に て 観 察

し，   透明帯の 表面構造に は 差 の な い こ と，  受精障

害は 透明帯の 表層下 で 起 こ る こ と，を明らか に した，

　質問 　　　　　　　　　　（京都大）津久井伸
一

　 1．非受精卵 の 透 明帯表面構造は ， 受精卵の それ とほ

と ん ど 同 じで あつ た と い うこ とだが，受精卵の 電顕 に

よ る検討 もされた の か．

　2．透 明 帯上 に は 先体反応を 完了 し た精子が結合 し

て い た と の こ とだが ， 透 明帯上 の 精子 は すべ て 生体反

応を完了 し て い た の か ．

　回答　　　　　　　　　　（東海大）淡路　英雄

　受精卵の 不 妊症の腹腔鏡検査時 に 採取 し た卵子 に つ

い て 検査 し た ．今回 は写真を出 さな か つ た が，非受精

卵 とほ ぼ 同 じ表 面構造を示 し た ．

　我 々 の 受精 シ ス テ ム で は 写真を見て い た だければ分

る よ うに ，比較的少数の 精子 し か 透明帯表面 に 付着 し

て い な い ，透明帯表面に 同定 された精子は す べ て先体

反応を 完了 し て い る．

　質問　　　　　　　　　　（徳 島大）山野　修司

　受精障害は透明帯 の 表層下で 起 こ る と の 結論だが，

透明帯は全体 と し て均質な物質 の よ うに 理解 し て い

る．透 明帯の 表層 と は 具体的に 何を さすの か ？

　回答　　　　　　　　　　 （東海大）淡路　英雄

　透明帯は 電顕的 に 見 る と二 層 か ら成 つ て お ります．

受精障害は こ の 二 層 目の 所で起 こ る の で は な い か と思

つ て い る．

　質問　　　　　　　　　　 （京都大）森　　崇英

　走査電顕像で接着 と結合を区別 で きる か 否 か教え て

下さい ．

　回答 　　　　　　　　　 （東海大）淡路 　英雄

　Sperm 　attachment と spern 　bindingを ヒ ト卵子で

正確 に 判定す る の は 困難ですが ， 卵子を固定す る前 に ，

micropipette で は 付着精子を出来 る だ け除去 す る よ

うに して い る．透明帯上 の精子は そ の ほ とん どが侵入

の 初期段階に あり ， 走査電顕 で 見 る 精子 は一応結合し

た精子 と考 えて い る．

　 20．Controlled　Ovarian　StimUlation法 と Sperm

Capacitated　AIH 法 の 併用 に よ る 妊孕性 向上 に つ い

て

　　　 （浜松医大）

　　　　　　林　　賛育， 安藤　勝秋，比嘉　弘美

　　　　　　渡辺　憲生，稲本　　裕，寺尾　俊彦

　　　　　　川島　吉良

　 目的 ：長期間 の 不妊治療 に もか か わ らず妊娠 し得 な

か つ た不妊症に対 し ， 積極的に妊孕性を高 め る 目的で

Controlled　Ovarian　Stimulation（COS ）法 を施行 し

た後 ， 受精能力を高め る た め In　 vitro　 Capacitation

（IVC ）で 処理 した 精子を用い て AIH を行い
， そ の 有用

性を検討 し た ．

　 方法 ；難 治 性 機 能 性 不 妊 症，中 枢 性 無 排 卵 性

（Clomid無効例）に対し て hMG −hCG 療法 （hCG の 注

射時間を
一定 と し な い 従来法）を行 つ て も妊娠 し な か

つ た 症例 に ，新 た に 00S 法 （月経 2 日 目 よ りhMG

150 〜2251U／day を 7〜9回注射し ， 最後 の hMG よ り24

〜50時間後 に AIH ま た は IVC −AIH ）を行 つ た．男性

不 妊症 （精子 の 数20× 10sfml以下 ，
　 motility 　60％以下）

に 対し て も， IVC 及 び COS 法を行つ た ．卵胞成熟度 は

RIA 法 に よ る血 中 E ，値及 び 超 音波検査に て ， 主 卵胞

の 大 きさを指標に し た．IVC に は 培養液 Ham ・F10を
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用 い て
， 遠心 ， 培養後 ， AIH を行つ た ．　 IVC 前後の 精

子を透過型電子顕微鏡 で 検討し た ．

　 成績 ：  hMG −hCG （従来法） に お け る妊 娠 率 は

222 ％ （n ＝27case ）， こ れ で 妊娠 しな か つ た 症例 に

COS −AIH ま た は COS ・IVC −AIH を行 つ た．　COS −AIH
の 妊 娠 率 は 8．3％ （n ＝24case），　 COS・IVC −AIH は

18．8％ （n ＝ 32case）で あ り
， 後者が有意 に 高か つ た．

  COS 法 に つ い て，　hCG 投与 2 日前 の 血中 E2値は 妊

娠群 で 1
，
600pg／m1 ， そ の 後 hCG 注射まで の E，上 昇率

は 20％ で あ り， 非妊娠群は E ，値590pg／m1 ，上昇率 8 ％

で あつ た ．血 中 E2値及 び 上 昇率は 妊娠成功 に 関す る重

要 因子 で あ る こ とが明 らか に な つ た 。  本 法 に よ る

IVC は電顕学的 に Plasma 　 membrane の 膨 大 を 認 め

る が先体膜 の 形態的変化は 認め な か つ た ．

　 独創点 ；  従来 の hMG −hCG 療法 に て 無 効で あ つ

た 症例を選択 し ， COS ・IVC・AIH を行 い
， 妊娠率を 向上

さ せ 得た．  COS 法 に よ り妊娠 に 必要な血中 E，値，及

び G の 上昇傾向を 明 ら か に し た．  IVC 法は 精液中

の Decapacitation　Factorを除去する こ と に よ り，精

子 の 受精能力を高 め ると考え られ る．

　 質 問　　　　　　　　　（兵庫医大）石 田　雄 三

　 sperm 　capacitated 　AIH 　ecよ り妊娠率が上昇し た と

の 報告だが ， washed 　AIH ，　Swim 　up 　AIH 単独 との 妊

娠 率 の 比較 は ど うで す か ．capacitation す る の に

sperm 　incubation 　30分〜60分 eよ，短 い 様 に 思 うが．

　回答　　　　　　　　　（浜松医大）林　　賛育

　 Swim 　up 法単独や 濃縮法単独 とい う方法 は 用 い て

い な い の で，我 々 の ln　Vitro　Capacitation法 の うち，

ど の 過程が妊娠率を 向上 さ せ る の か は 検討 して い な

い ．今後，検討 して 行 きた い，ま た ，incubation　time

に つ い て我 々 は こ の 様な時間 で
， 妊娠率を 向上 さ せ る

の に 必 要 な capacitation を起 こ させ る こ と が で き る

と考え て い る．

　質問　　　　　　　　　　（東海大）井上　正人

　Capacitated　 sperm の 特徴 と し て 示 さ れ る plasma
membrane の 膨化 は artifact で は な い の か ．

　回答　　　　　　　　　（浜松医大）林　　賛育

　精子 の Capacitation後 plasma　membrane の 膨大

化に つ い て ，これ は精子 In　vitro で 遠心，培養の 操作

及 び Decapacitation　factorsの 除去 に よ り起 こ つ た 形

態的変化 と思われ る．

　21．家兎排卵時 コ ラー
ゲ ン 合成 系 に お よ ぼ す ス テ ロ

イ ドホ ル モ ン と プ ロ ス タグ ラ ン デ ィ ン の 影響

　　　　　　　 （京都大）姫野　憲雄，川村　直行

　　　　　　　　　　　　岡村　 均 ， 森　　崇英

　　　　　　　　　　　　 （同 ・ 病理）福本　　学

　 目的 ：hCG に よ り誘起 され た家兎 の 排卵現象 と卵

巣中 collagen 合成活性 の 間に 密接 な 関連 が あ り， さ ら

に 本活性 に prostaglandin（PG） カミ関与 し て い る こ と

を明 らか に し て きた ，
一

方 LH 　surge 後急増する sex

steroids の 排卵機構に おけ る意義は 明 らか で ない ．今

回さ らに，排卵時 の collagen 合成 活性調節機序に つ い

て検討を加 える 目的で ， 種 々 の PGs および steroids を

用 い て，それらの collagen 合成活 性に お よぼす影響 を

検討 した ．

　 方法 ：雌性成熟家兎を用 い
， 1．hCG　100iu投与 に よ

る排卵誘発群 ，
2．PG 単独投与非排卵群 ， 3．　 hCG と

PG を投与した 排卵群，4．　 hCG と同時に PG 合成阻害

剤 で ある indomethacin（INDO ） を投与 した 排卵抑制

ge，　5．本系 に さらに PG を投与し排卵を回復し た 群 ，

6．steroid 単独投与群，7．　 hCG と種 々 の steroid を投

与し た 群 の 7群 の 実験系を作製した ．PG は PGE エ 0．1
mg ／kg，　PGE ， 0．7mg ／kg，　PGF2 α 1．5mg ／kg を投与 し

steroid は estrogen （E）10mg ／kg，　progesterone （P）

40mg／kg，　 testosterone （T ） 40mg ／kg ，
　 dexameth ・

asone （D ）10mg ／kg を投与 した．各群 よ り摘出した 卵

巣よ り卵胞を核出し ， collagen 合成 に 関わ る 酵素 で あ

る prolyl　 hydroxylase　（PH ）活性 と 1ysyl　 oxidase

（LO ）活 性 と collagen 量 と し て hydroxyproline

（Hyp ）量を測定し た，

　成績 ：第 4群 に み られ た PH 活性抑制は，第 5群 に

お け る PGE2
，
　PGE2a 投与 で 第 1群の peak 値 の 約 2／3

ま で 回復 したが PGE ，投与 で は 変化 が み られな か つ

た．LO 活性は第 1 群 に 比 べ 第 4群 で は 低 下 し た が 有

意 で は な か つ た．第 6 群 で は testosteroneが vehicle

に 比 べ 有意 に 活性を亢進 させ た ．ま た第 1 群に 比 し第

7群 で は D ，P の 負荷 に よ り PH 活性上昇は む し ろ抑

制され，T の 負荷に よ り増加 の 傾向を示 し た．

　独創点 ：卵巣 の 排卵時 の collagen 合成活性，特 に

PH 活性調節に は PGE2 ，PGF2 α が関与す る こ と， さ ら

に D
，
P に よ り PH 活性 の 抑制 が み られ T に よ りやや

増加す る傾向が み られ た こ と か ら，こ れ らの steroid

も本酵素活性 に 深 く関与 し て い る 可能性が強 い ，

　22．新 しい 排卵誘発 法
一HMG 律動的皮下投 与法

　　　 （慶応大）

　　　　　　中村　幸雄，樋 口　泰彦 ， 白石　　悟

　　　　　　原　　澄子 ， 玉 崗　有告，木戸　　進

　　　　　　強 口　芳 明 ， 飯塚　理 八
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