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概要　卵管水腫 の 病態生理学的解明の た め に，日本 白色家兎 に ヘ モ ク リ ッ プ に よ る実験的卵管水腫を作
製し，肉眼的所見 ， 光学顕微鏡的所見，走査型電子顕微鏡所見 （SEM ）， 透過型電子顕微鏡所見 （TEM ）

を検討 した ．ま た TEM で は カ チ オ ン 化 フ ェ リ チ ン を用い て卵管水腫内膜細胞 の 衷面電荷 の 変動を も検
討 した，

　卵管水腫 の 最大径は結紮後20週 目で は 増大傾 向を し め し た．蠕動運動 は 結紮後 7 週以降 は 認め られ な

か つ た．光顕所見で は 結紮後週数が進む に つ れ て粘膜 ヒ ダの 減少，分泌物の 減少 ， 上皮細胞の 扁平化が

観察され た が
， 線毛 の 消失 は 認 め られな か つ た ．TEM 所見で は 結紮後 1 週 か ら線毛 の 減少が見 られ

， そ

の 後週数が進む に つ れ て線毛 の萎縮，減少が広範に 見られ た．結紮後 7週に お い て は
一

部上皮剥離が見
られ る よ うに な り， 結紮後20週で は 上皮剥離が広範に 見 られ る よ うに なつ た ．し か し，線毛の 減少 は 認

め られ る が消失は認め られ なか つ た ．TEM に お ける細胞表面電荷の検索で は，結紮後週数が進む に つ れ

分泌細胞，線毛細胞両者に お い て 細胞表面電荷の減少が見 られ た．電荷の 極性 は 明 らか で は な か つ た．
線毛及 び微絨毛 の 太 さ に 関 して は 正常卵管 ， 卵管水腫 の 間に有意 の 変化は な か つ た．

　ヘ モ ク リ ッ プ を用 い た 実験的卵管水腫で は結紮後20週 で 卵管水腫 が完成 し， 結紮後週数が進むに つ れ

て 分泌細胞 の 障害が推定され た，TEM に よれば， 卵管水腫は結紮後 7 〜8週で卵管上皮の 変化は完成 し

た ．SEM で は，結紮後週数が進む に つ れ て 線毛細胞 ， 分泌細胞の 表面電荷が減少した が
，

こ の こ とは 上

皮細胞 の 活性が低 下 し て い る こ とを しめ し て い る．

Syn叩 sis　It　is　not 　so　dif丘cult　to　operate 　on　the　hydrosalpinx　with 　macrosurgical 　or　microsurgical 　methods ，
but　dif員cult 　to　initiate　pregnancy　after　the　operation 　because　little　is　known 　about 　the　post・operative
condition 　of　the　hydrosalpinx，

　In　this　 study 　 time　 sequential 　 observations 　of　the　growjng 　 experimental 　 hydrosalpinx　 with 　the　two
hemoclip 　method 　was 　performed 　during　morphological 　change 　using 　the　microscope ，　sequential 　electron

microscope 　and 　transmission　electron 　microscope 　with 　cationized 　ferrit三n　as　an 　ultrastru （加 ral　marker ．
The　following　results 　were 　obtained ：

　1） Size　of　hydrosalpinx：Unti115　weeks 　after 　the　operation ，　the　hemo −clipping 　hydrosalpinx　became
longer　but　thereafter　there　was 　no 　change ．　 The　maximum 　diameter　of　the　hydrosalinx　becarne　wider 　until

20weeks 　after 　treatment ．

　2） Peristaltic　of　hydrosalpinx： Tubal　peristaltics　were 　observed 　until　7　weeks 　after 　treatment，　but　not
thereafter．

　3｝ SEM 丘ndings ： Decreases　in　the　amount 　of 　cilia 　started 　l　week 　after 　treatment ，
　and 　7　weeks 　after

treatment 　partial　 excoriations 　of　epithelium 　were 　observed ．20　 weeks 　after 　treatment 　 excoriations 　of

epithelium 　were 　observed 　widely ．　 A 　decrease　in　the　amount 　of 　cilia 　was 　observed 　but　no 　loss　was 　observed ．

　4） The 　negative 　charges 　on 　the　tubal　endometrium 　due　to　TEM 　uSing 　cationized 　fenitin： The　negative

charges 　on　the　tubal　endometrium 　were 　decreasing　both　on 　the　secretory 　cells 　and 　ciliary　cells，
Key 　words ；　Hydrosalpinx。Ultrastructure・Negative　charge ・Tubal 　sterility

　　　　　　　　　 緒　　言

　卵管 の 障害 は 不 妊症 の 原因 とな る．卵管 水腫 も

そ の 障害の
一

つ で ある が，卵管水腫の 術後妊娠率

は 低 く， その 病態 に 関 し て は 未だ不 明の 点が多 い ．

卵管 の 機能及 び形態 に 関 して は 数多 くの 研究があ

るが ， 卵管 に お け る細胞表面電荷に 関 し て の 報告
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は な い ．また卵管水腫 に 関 し て の 実験 で は ，機械

的卵管水腫 と感染 モ デル に よ る卵管水腫の 報告が

ある．感染モ デ ル に よる卵管水腫で は 機械的な も

の よ りも卵管上皮の 変化は よ り早 く強い と言われ

て い る．機械的卵管水腫の 実験で は最終的に は線

毛 がほ とん ど消失 して しま うと い う報告
9）と ， 卵

管上 皮に は ほ とん ど変化は見られ な い と い う相反

した報告のが ある．そ こ で 私は
， 卵管水腫 の 形成過

程 に お け る形態学的 ， 生理学的変化 を検討す る た

め ，
ヘ モ ク リ ッ プに よ る実験的卵管水腫を作 り形

態学的観察 を行い ，また 透過電顕に て 卵管 内膜の

細胞表面電荷の 変化を検索した ．

　　　　　　　　　実験方法

　成熟 日本 白色家兎の 雌で ， 3．Okg か ら4．Okg の

もの を用 い た． こ れに 麻酔 と し て ネ ン ブ タ ー
ル 6

ml を筋注し て か ら約40分後に エ
ーテ ル 麻酔下仰

臥位 に して下腹正中切開 に て 開腹 し た ．卵管 は ヘ

モ ク リ ッ プに て 子宮側及 び卵管采の す ぐ内側を結

紮した．結紮後 1週か ら24週 まで の 卵管水腫 を作

製 し
， 肉眼的観察を 行い ，さ ら に 走査電顕 日立 S・

450，透過電顕 H ・600に て 観察した，透過電顕で は

正常卵管，結紮後 2週 の 卵管水腫 ， 結紮後24週 の

卵管水腫 の 細胞表面電荷 と線毛及 び絨毛 の 太さを

観察し ， 線毛細胞 ・分泌細胞を各 々 比較検討 した ．

線毛細胞 にお い て は 主 として 線毛の 横 断面の 電荷

を検討 した ．細胞表面電荷の 検索 に は 免疫電顕法

の V 一カ ーとし て 広 く用 い られて い る フ ェ リ チ ン

分子 に ア ミ ソ を化学的に 導入 し た カ チ オ ン 化 フ ィ

リ チ ン を用 い た
4），カ チ オ ソ 化 フ ェ リ チ ン は等電

点 pl≒ 〜8，5で あ り， 中性領域で正 に荷電 して い

る。カ チ オ ン 化 フ ェ リチ ソ は リ ソ 酸緩衝生理的食

塩水 （Phosphate−buffered　saline ，
　PBS ）に て 濃度

O．3mg ／ml に稀釈 し た もの を使用 し た ．

　 卵管蠕動運動の 評価法 として は ，麻酔下開腹 時

摂子 に よ る機械的刺激に て その 有無を調 べ た．

　卵管上皮に は ， 光学顕微鏡的に 線毛細胞 ・分泌

細胞 （無線毛細胞）・支持 ま た は 小桿細胞 ・基底 明

澄細胞 の 4 細胞が 認め られ て い る
2）が

， 光顕及 び

電顕 に お い て 卵管上皮 の 大部分を占め る線毛細胞

と分泌細胞 の 観察を行つ た 。

　 走査電顕観察に お い て は 一般的手順に 従 い金蒸

森 1983

着後走査電顕日立 S−450に て観察 した ．

　細胞表面電荷の 検索手順は ， 3× 3mm に臓器の

切 出しを行つ た 後， 2．5％グ ル タ
ー

ル ア ル デ ヒ ドで

4℃ 1時間前固定 し ，
PBS に て 3 回洗浄後 カ チ オ

ン 化 フ ェ リ チ ン （PBS に て 濃度 O．3mg ／m1 に 稀

釈）と室温 にて 30分間反応 させ
， さらに PBS に て

3 回洗浄後 1％四酸化 オ ス ミ ウ ム 4 ℃ 1時間固定

し，常法 に 従い 包埋 切片標本を作製し ， 鉛 にて 染

色後透過電顕 H −600に て 観察した ．

　　　　　　　　　実験成績

　1）肉眼所見 （写真 1）

　 日本 白色 家兎 の 正常 卵管 は 長 さが約 7〜10cm，

太さが 2〜4mm で あつ た ．卵管水腫は結紮後 15週

まで は増長傾向を示 し ， そ れ以後 は変化が少 なか

つ た ．ま た 卵管水腫の 最大径 tC関 し て は 結紮後20

週 まで は増大傾 向を示 し た ．

　水腫卵管は半透明を呈 し，表面 は光沢を持つ て

張 りつ め ， 貯留 した 液は漿液性 ， 無色透 明の 液で

あつ た。ほ とん ど の 卵管水腫に 卵管周囲癒着が見
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られ ， 結紮後開腹 した際 ， 卵管水腫を示 した もの

は 約70％で あつ た ．卵管蠕動運動に関 し て は
， 正

常卵管で もす べ て の もの に蠕動運動が見られ たわ

けで は ない が
， 水腫卵管で は結紮後 5 週の卵管水

腫ま で は 認め られた が
， 結紮後 7週以降は 認め ら

れ な か つ た．

　 2）光顕所見 （写真 2，3）

　 a）正 常卵管

　多数の 粘膜 ヒ ダが認め られ ， 線毛細胞 は ヒ ダ の

先端部に 比較的多く底部に は少 な い ，逆 に分泌細

胞 は 底部 に 多 く認め られ る傾向がある，上皮細胞

の 核は 両方の 細胞を合わ せ て長 円形で あり 2 〜 3

層 の 配列 を示す．

　b）結紮後 5週 の 卵管水腫峡部

　粘膜 ヒ ダ の た け が低 くな り乳頭状 と なつ て い

る．細胞の 背は 高 く， 核 も長 円形 を保 つ て い る．

線毛は よ く保た れて お り分泌物 もか な り多数認 め

写真 2
’
正常卵管，光顕 （x400 ）

写真 3　結紮後 5 週 卵管水 腫，光顕 （× 400）

られ る．粘膜下 層に 脱落膜様変化 と粘液様変化が

認め られ る，

　 c）結紮後 5 週 の 卵管水 腫膨大部

　粘膜 ヒ ダ の た けは 峡部 よ り低 く乳頭状構造も著

明で な い ．
一
部で 細胞の た けが低 くな り核も球状

に な つ て い る．線毛は 比較的 よ く保 たれ て い るが ，

分泌物は ほ とん ど認め られな い ．粘膜下層は 粘液

様変性が主で ， 脱落膜様変化は著明で な い ．

　 d）結紮後 7 週の 卵管 水腫峡部

　粘膜 ヒ ダが か な り消失 し ， 細胞は まだ比較的背

が高 く， 線毛や分泌物 も保た れ て い る．核 は楕 円

形 とな り 1層か ら 2層 に 並び多列比 は正常の よ う

に著明に認め られ ない ．粘膜下層に 脱落膜様変化

と極度の 粘液様変化を認め る．

　e）結紮後 7週 の 卵管水腫膨大部

　粘膜 ヒ ダがか な り消失し，細胞 の 背が低 く円柱

状 に な り， 核 も球状で ほ ぼ 1層 に 配列 して い る ．

線毛 は比較的よ く保た れ て い るが分泌物は ほ とん

ど認め られ な い ．粘膜下層の 変化は 峡部 と同様で

あるが よ り強 い ．

　 f）結紮後 10週の 卵管水腫峡部

　粘膜 ヒ ダは ほ と ん ど認め られず ，
ご く少数乳頭

状 の 突起を呈 し て い る．細胞の た けは 一般に 低 く，

核 も 1層に配列 し て い る．乳頭状の 部 分で は 細

胞 ・核 ともに比較的保た れ て い る．線毛 は認め ら

れ るが
， 分泌細胞は乳頭状の 部分以外で はあま り

認 め られない ．粘膜下層は 菲薄で直下 に 筋層が認

め られ る．

　g）結紮後10週の 卵管水腫膨大部

　粘膜 ヒ ダ は ほ とん ど認め られず，ご く少数乳頭

状 の 突起を呈 して い る ，細胞は ほ とん ど円柱状 に

まで 扁平化 してお り， 核 も 1層に配列 し細胞質は

少 ない ．線毛 は乳頭状 の 部分で は 保た れ て い るが，

そ の 他 の 部分で は か な り減少 し て い る，分泌 物は

ほ とん ど認め られ な い ．粘膜下 層は 菲薄で す ぐ筋

層が接 して い る．

　3）走査電顕所見 （写真 4 ， 5 ， 6）

　a ）正 常卵管

　 日本 白色家兎 の 正 常卵管も ，
ヒ ト卵管 と同 じ よ

うに 粘膜 ヒ ダ は 卵管采に 近づ くに つ れ数 と厚み を

増 し ， 線毛細胞 の 割合 も同様に 高 くな る．線毛細
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写 真 4　結紮後 5週卵管水腫，走査電顕 （×400） 写真 6　結紮後15週卵管水腫，走査電顕 （X1 ，000）

写真 5　結紮後 7 週卵管水腫 ， 走査電顕 （× 2，000）

胞 と分泌細胞は 長 い 線毛 と ， 短い 微絨毛に よ り明

確に 区別 で きる．

　b）結紮後 1週 の卵管水腫

　粘膜 ヒ ダが減少し，線毛の 走行に 乱れが見 られ

る ．峡部 に お い て は 線毛細胞が減 少 し て い る よ う

に 観察され る ，

　c）結紮後 4 週 の 卵管水腫

　 分泌細胞が膨化 し て い る よ うに 見 られ，線毛 の

減 少 ・萎縮が 見 られ る。

　d）結紮後 5週の 卵管水腫

　分泌細胞 ・ 線毛細胞の 区別がは つ き りしな くな

りそ の 表面に 萎縮 ・ 減少した線毛が見 られ る．分

泌細胞 がつ ぶ れた よ うな 状態の もの が認め られ

る．

　e）結 紮後 7週 の 卵管水腫

　 5週 とほ ぼ同様 の 所見で あるが
，

一
部上皮剥離

が見られ るよ うに な る．

　f）結紮後 15週の 卵管水腫

　卵管上皮の 剥離が広汎 に 見 られ る．

　g）結紮後 20週 の 卵管水腫

　20週に お い て も場所 に よ り線毛細胞 ・分泌細胞

が は つ き りと区別で きる が ， 障害の 強い と こ ろ で

は分泌細胞 と線毛細胞 の 区別が 明 ら か で な い ．

　各週数の 峡部卵管と膨大部卵管を比較 し て 見 る

と ， 膨大部 の方が よ り障害 されて い る よ うに 観察

された ．

　4）透過電顕所見 （写真 7
，
8

，
9

，
10）

　正 に 荷電 した カ チ オ ン 化 フ ェ リ チ ン を卵管上皮

と反応 させ ，日本 白色家兎の 正 常卵管，結紮後 2

週 の 卵管水腫，結紮後 24週 の 卵管水腫 の 細胞表面

電荷を調べ た ，分泌 細胞 の 微絨毛 と線毛細胞 の 線

毛 の 横断面 を主 と し て 観察 し た ．

　 a ）正常卵管

　分泌細胞 で は
，

カ チ オ ン 化 フ ェ リチ ン が細胞表
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i

　　　　　　　　　／t　ポ
写真 7・正常卵管臓 樋 ，

・：髄 電顕 （×40，000）

写真 8　 結紮後 2週卵管水腫分泌細胞，透過電顕

　（× 40，000）

面に 数え きれ ぬ 程付着 し て い る の が観察された ．

そ の 付着 の 仕方に は特に 極性は見られな か つ た ．

　線毛細胞 で は ，線毛 の 横断面で 微小管 の 9 ＋ 2
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　　　　　 　　　　 　　　　 　　　　 　　　　　 　　　　 　　　 コ

構造 S）が は つ ぎり と認め られ る部分の 検討を行 つ

た ．カ チ オ ン 化 フ ェ リチ ン は 分泌細胞同様 ， 数多

く付着し て い て ， 部分的に
一

塊 とな つ て 付着 して

い るの が見 られた．

　b）結紮後 2週 の 卵管水腫

　分泌細胞 ・ 線毛細胞 ともに カ チ オ ソ 化 フ ェ リ チ

ン の 付着が見 られ るが
， 正常卵管 よ り少な い よ う

写真 9　正 常卵管，線毛及 び微絨毛横断面 ， 透過電顕

　（× 40，000）

写真 10　結紮後24週卵管 水 腫 線 毛 横 断 面 ， 透 過電 顕

　（X40 ，000）

に観察 された ，

　c ）結紮後24週の 卵管水 腫

　分泌細胞 ・線毛細胞 ともに カ チ オ ン 化 フ ェ リチ

ン の 付着が見 られ るが
， 正 常卵管 と比較す る と明

らか に 付着数 は少な く，線毛横 断面に は正常卵管

に 見 られ る よ うな カ チ オ ソ 化 フ ェ リ チ ン の 粒子 の
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表 1　 線毛及 び微絨毛 の 太 さ

結紮後週数

0 2 24
部　位

線 　毛
　 　  

（n ＝15）
211、3 ±9．13212 ．5 士 95．0215 ．0 ± 7．00

微 絨毛
　 　  

（n ＝10）
66．25±6．00166 ，88± 5．8871 ．88± 8．50

塊は見られ な い ，

　次に走査電顕に お い て 線毛の 萎縮が観察された

が ， 透過電顕にて 線毛及び微絨毛 の 最大径が卵管

水腫の 程度に よ り変化す るか どうか検討 した．線

毛及 び微絨毛 と も正常卵管， 結紮後 2 週卵管， 結

紮後24週卵 管 の 間 に 有 意 の 変化は 見 られ なか つ

た ．

　　　　　　　　 考　　案

　肉眼所見に お い て は
， 卵管水腫 の 最大径は結紮

後 20週が最大で あ り， また卵管 の 長 さも15週以降

は ほ とん ど変化 が なか つ た． ヘ モ ク リ ッ プを用 い

た機械的卵管水腫で は
， 肉眼的 に は 結紮後約20週

で 卵管水腫が完成 され る もの と思わ れ る ．水腫卵

管最大径に 関し て は他 の 報告者 よ り大 きな水腫が

形成 された ，Patton　et 　aL8 〕は 52週 ま で 観察し最大

径8mm と報告 し て い る．ヘ モ ク リ ッ プ を用 い た

方法で は 約 6 週で 最大径 8mm とな る．卵管 の 蠕

動運動は 結紮後 5週まで は認 め られた が
， 積極 的

に 蠕動運動を確 か め た訳で は な く， 週数を経 る ご

と に 卵管 の 拡張 が増 し，なお か つ 卵管周囲の癒着

に よ り固定され る た め に 蠕動運動が確認で きな か

つ た もの と思わ れ る． ク リ ッ プ後に卵管水腫を示

した もの は約70％で あるが ， 実際に 週数相当の 大

きさを示 した もの は約50％位で あつ た ．しか し こ

れは 単に 技術的な もの と思われる．

　光顕所見 に お い て は 卵管水腫の 場合 ， 粘膜 ヒ ダ

の 消失 ・上皮細胞 の扁平化 ・線毛の 減少 ・分泌物

の 減 少 ・上皮剥離が認 め られた が
， 結紮後24週 の

卵管水腫に お い て も線毛は認め られた ．線毛 の 減

少は 卵管腔が拡張するた め に ， 単位面積あた りの

線毛細胞が少な くな る た め と思わ れ る．Winston

et　al．9）は 卵管水腫が進む に つ れ て 線毛の 減少 ， 消

森 1987

失が見 られ る と報告し て い るが
， 結紮後24週に お

い て も線毛 の 消失は 見 られ なか つ た．

　走査電顕で は 7 〜8 週位で 卵管上皮の 変化 が固

定 され る よ うに観察 された ．さらに週数が進む と

上 皮剥離 が広汎 に 見 られ る が 線毛 の消失は認 め ら

れなか つ た ．Patek 　et 　al．7 ）が報告 し た よ うに
，

つ

ぶ れた分泌細胞 が結紮後 5 週位 に観察された が こ

の 意味に関 して は 不明で あ る．光顕所見同様 ， 膨

大部の 方 が よ り上皮の 障害が強い よ うに観察され

た が
， 水腫に よ る卵管の 拡張度合が膨大部 の 方が

よ り大 きい こ とを考 え る と当然で ある か も知れ な

い ．

　透過電 顕で は卵管上皮細胞の 表面電荷と線毛及

び微絨毛の 太 さ に 関 して 検索し た ．動物細胞 の 表

面は 生理 的 な条 件下 で は
一般 に 負 に 荷電 し て い

る．そ こ で中性領域で 正に荷電 し て い る カ チ t ン

化 フ ＝ リチ ン を用い て 卵管上皮 と反応 させ た． カ

チ オ ソ 化 フ ェ リ チ ソ は 電顕下で は通常の フ ェ リチ

ン と同 じ く均
一

な大 きさ の 電子密な粒子 として観

察されるた め ，結合 した粒子数を数え る こ とに よ

り半定量的な取扱 い がで きる．

　正 常卵管に お い て は 分泌細胞表面に は 一
面に カ

チ オ ン 化 フ ェ リ チ ン が付着 して い る の に 反 し，微

小管が 9 ＋ 2構造を示 す線毛横断面で は カ チ オ ン

化 フ ェ リチ ン が部分的に
一塊 となつ て 付着 し て い

る の が認め られ る．川越
1）は ヒ ト胎盤絨毛細胞表

面 の 負電荷の 規則的な極性を報告して い る が，今

回 の 実験で は 負電荷の 極性及 び規則性は 明らか で

は なか つ た ．

　卵管水腫の 週数が進む に つ れ て カ チ オ ン 化 フ ェ

リチ ン の 付着数が線毛細胞 ・分泌細胞 に お い て 減

少す る こ とが 観察 された が
，

こ の こ と は卵管上皮

細 胞 の 活性 が低下 し て い る こ とを示 し て は い る

が
， 妊孕性に どの よ うに か か わ つ て い る か は 不 明

で ある．

　走査電顕に お い て 線毛の 萎縮が観察され たが ，

透過電顕に お け る 線毛及 び微絨毛 の 太 さ に 関 し て

は正常卵管と結紮後24週卵管 に お い て 有意 の 変化

は 見 られず ， ま た 線毛 の 走行 に 関し て も線毛横断

面で の 中心小管を見る と ， 結紮後24週卵管に お い

て 一定 の 方向に 中心小管が 向 い て い る の が 観察 さ
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れた ．

　卵管 の 機能の
一

つ に 卵の輸送があり線毛が大事

な役割 を果た して い る と考え られて きた．しか し，

immotile　cilia　syndrome の よ うに 先天性 に 線毛

運動が見 られない婦人 で も子宮内妊娠 がで きる
6）

と い うこ とは
， 卵の輸送が卵管の 運動だ けで な く

腹腔 内 と卵 管 ・ 子宮腔内 と の hydrostatic　 pres・

sure の 差に よ る 卵管内の 子宮方向へ の 受動的流

れ との 協調作用，あ る い は む しろ後者で あ る
5）と

い う説明以外 に卵 管上皮の 細胞表面電荷が なん ら

か の 関与を し て い るの で は ない か と思われ る．
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