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産婦人科診療ガイドライン―婦人科外来編作成委員会

委員長 八重樫伸生

日本産科婦人科学会と日本産婦人科医会の共同事業として「産婦人科診療ガイドライン―婦人科外来編
2011」（以下，本書）の作成が進められており，2011年 2月刊行が予定されています．本書中には72
項目のClinical Question（CQ）とそれに対するAnswer が示される予定ですが，これら72項目中 27
項目とベセスダCQ（案）についてこの度，日本産科婦人科学会誌10月号に掲載し，会員の皆様方からの
ご意見を頂くことになりました．つきましては今回示されるCQ and Answer 案に関してご意見がある場
合には 2010年12月15日までに所定の用紙をコピーして使用し，産婦人科診療ガイドライン係
（Fax : 03―5842―5470）まで Fax して下さるようお願い致します．なお，本案は「2010年 10月版
（案）」であり，今後発刊までに加筆修正される可能性があります．

本案（2010年 10月 1日版）作成までの経緯
1）2008年 10月，日本産科婦人科学会と日本産婦人科医会の共同事業としての「産婦人科診療ガイド

ライン―婦人科外来編」作成が決定された．作成委員28名は学会と医会から招集され，吉村学会理
事長・寺尾医会会長連名の委嘱状が交付された．以後，学会事務所会議室・医会事務所会議室で計5
回のガイドライン作成委員会が開催され（審議時間は計25時間），また作成委員会メーリングリスト
を活用した長時間の検討が常時行われ，ガイドライン仮案が2009年 8月に完成した．

2）2009年 10月に作成委員会とは独立したガイドライン評価委員会（委員長，久保田俊郎氏）が結成さ
れた．評価委員26名は学会と医会から招集され，吉村学会理事長・寺尾医会会長連名の委嘱状が交
付された．川端委員ならびに吉川委員が作成委員会・評価委員会連絡調整役となった．評価委員による
2009年 8月版の審議・評価は評価委員会メーリングリストと評価委員会（全体会議は10月29
日と1月28日の2回開催）で行われ，2月9日に評価委員会意見書が作成委員会に送付された．評
価委員会意見書を基に作成委員会は4月4日と4月18日の2回の全体会議を開き（審議時間は計
14時間），2009年 8月版を改訂し2010年 3月版（案）を作成した．

3）2010年 3月版は第1回コンセンサスミーティング（2010年 3月6日，東京主婦会館，午後1
時～午後6時，113名参加），第2回（4月23日，東京，東京国際フォーラム，午後3時～午後6
時，232名参加），第3回（5月22日，岩手，盛岡メトロポリタンホテル，午後4時～午後6時30
分，118名参加），ならびに第4回（7月18日，東京，主婦会館プラザエフ，午後1時～午後6時，
90名参加）コンセンサスミーティングで検討された．円滑なミーティングのために，予め学会と医会
会員専用ホームページに学術集会長提供コンセンサスミーティング用資料（第1回用資料）として
2010年 2月22日にCQ26項目，第2回コンセンサスミーティング用資料として4月9日に
CQ20項目，第3回コンセンサスミーティング用資料として5月11日にCQ19項目，第4回コン
センサスミーティング用資料として7月5日にCQ25項目（再検討項目を含む）を掲載した．これら
での議を経て，ガイドライン作成委員会は2010年 9月版（案），2010年 10月版（案）を作成した．
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「産婦人科診療ガイドライン―婦人科外来編 2011」（案，2010年10月版）抜粋
（72項目中，27項目とベセスダCQのCQ&A）

本書の構成ならびに本書を利用するにあたっての注意点

1．本書の構成
この資料には72項目のClinical Questions（CQ）が設定され，それに対するAnswer が示されてい
る．各Answer 末尾（ ）内には推奨レベル（A，BあるいはC）が記載されている．解説中にはAnswer
内容にいたった経緯等が文献番号とともに記載され，最後にそれら解説の根拠となった文献が示されて
いる．各文献末尾にはそれら文献のエビデンスレベル（Ⅰ，Ⅱ，あるいはⅢ）が示されている．

2．本書の目的
現時点でコンセンサスが得られ，適正と考えられる標準的婦人科外来での診断・治療法を示すこと．本
書の浸透により，以下の4点が期待される．
1）いずれの婦人科医療施設においても適正な医療水準が確保される．
2）婦人科医療安全性の向上
3）人的ならびに経済的負担の軽減
4）医療従事者・患者の相互理解助長

3．本書の対象
日常，婦人科外来診療に従事する医師を対象とした．1次施設，2次施設，3次施設別の推奨は行って
いない．理由は1次施設であっても技術的に高度な検査・治療が可能な施設が多数存在しているからで
ある．「7．自施設で対応困難な検査・治療等が推奨されている場合の解釈」で記載したように自施設では
実施困難と考えられる検査・治療が推奨されている場合は「それらに対応できる施設に相談・紹介・搬
送する」ことが推奨されていると解釈する．本書はしばしば患者から受ける質問に対し適切に答えられ
るよう工夫されている．また，ある合併症を想定する時，どのような事を考慮すべきかについてわかり
やすく解説してあるので看護師にも利用しやすい書となっている．

4．責任の帰属
本書の記述内容に関しては日本産科婦人科学会ならびに日本産婦人科医会が責任を負うものとする．し
かし，本書の推奨を実際に実践するか否かの最終判断は利用者が行うべきものである．したがって，治
療結果に対する責任は利用者に帰属する．

5．作成の基本方針
2009年末までの内外の論文を検討し，現時点では患者に及ぼす利益が不利益を相当程度上回り，80％
以上の地域で実施可能と判断された検査法・治療法を推奨することとした．

6．推奨レベルの解釈
Answer 末尾の（A，B，C）は推奨レベル（強度）を示している．これら推奨レベルは推奨されている検
査法・治療法の臨床的有用性，エビデンス，浸透度，医療経済的観点等を総合的に勘案し，作成委員の
8割以上の賛成を得て決定されたものであり必ずしもエビデンスレベルとは一致していない．推奨レベ
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ルは以下のように解釈する．
A：（実施すること等を）強く勧める
B：（実施すること等が）勧められる
C：（実施すること等が）考慮される（考慮の対象となる，という意味）

Answer 末尾動詞が「――を行う．（A）」となっている場合，「――を行うことが強く勧められている」と
解釈する．「――を行う．（C）」となっている場合，「――を行うことは考慮の対象となる」と解釈する．（B）は
AとCの中間的な強さで勧められていると解釈する．

7．自施設で対応困難な検査・治療等が推奨されている場合の解釈
Answer の中には，自施設では実施困難と考えられる検査・治療等が勧められている場合がある．その
場合には「それらに対して対応可能な施設に相談・紹介・搬送する」という意味合いが含められている．
具体的には以下のような解釈となる．
A：自院で対応不能であれば，可能な施設への相談・紹介又は搬送を「強く勧める」
B：自院で対応不能であれば，可能な施設への相談・紹介又は搬送を「勧める」
C：自院で対応不能であれば，可能な施設への相談・紹介又は搬送を「考慮する」
以下に解釈例を示す．

例 「組織診で確認されたCIN1（軽度異形成）は6か月ごとに細胞診と必要があればコルポスコピー
でフォローする．（B）」

解釈：コルポスコピーをおこなうことが困難な施設では，必要が生じた際には対応可能な施設への
相談・紹介が必要であり，それを勧められていると解釈する．

8．保険適用がない薬剤等について
保険適用がない薬剤等の使用が勧められている場合がある．その薬剤は効果的であり，利益が不利益を
上回り，かつ実践できるとの判断から，その使用が勧められている．これら薬剤の使用にあたっては in-
formed consent 後に行うことが望ましい．
学会・医会としては今後，これら薬剤の保険適用を求めていくことになる．

9．文献
文献検索にかける時間を軽減できるように配慮してある．文献末尾の数字はエビデンスレベルを示して
おり，数字が少ないほどしっかりとした研究に裏打ちされていることを示している．数字の意味すると
ころはおおむね以下のようになっている．
Ⅰ：よく検討されたランダム化比較試験成績
Ⅱ：症例対照研究成績あるいは繰り返して観察されている事象
Ⅲ :ⅠⅡ以外，多くは観察記録や臨床的印象，又は権威者の意見

10．改訂
今後，3年ごとに見直し・改訂作業を行う予定である．また，本書では会員諸氏の期待に十分応えるだ
けのClinical Questions（CQ）を網羅できなかった懸念がある．改訂時には，CQの追加と本邦からの
論文を十分引用したいと考えている．必要と思われるCQ案やガイドラインに資すると考えられる論文
を執筆された場合，あるいはそのような論文を目にされた場合は学会事務局までご一報いただければ幸
いである．
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◇本誌（10月号）に掲載されたCQ& A案 29項目
（残り43項目案については2010年 9月号掲載，CQ番号については仮番号であり，刊行時には異なっ
たCQ番号となります）
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主な処方例

使用法商品名一般名

初発・再発
5日間経口5T分5ゾビラックス（200mg）アシクロビル錠軽中等症
5日間経口2T分2バルトレックス（500mg）バラシクロビル錠

 （初発では10日間まで可能）
7日間点滴静注8時間毎ゾビラックス5mg/kg/ 回注射用アシクロビル重症
1年間経口1T分1バルトレックス（500mg）バラシクロビル錠再発抑制

CQ1-01 性器ヘルペスの診断と治療は？

Answer

1．病変からの検体で病原診断を行う．典型例では病歴と臨床症状である程度診断可能

である．（B）

2．病原診断法としては，ウイルス抗原の検出（螢光抗体法）や細胞診を行う．病変から

の検体採取が難しい場合は血清抗体価測定法（ELISA，IgG・IgM）を行うが，その

判断は慎重に行う．（B）

3．治療にはアシクロビルまたはバラシクロビルの投与を行う．（A）

4．軽症例ではアシクロビル軟膏やビダラビン軟膏を使用することもある．（C）

5．再発を年に6回以上繰り返す場合や再発時の症状が重い場合は，再発抑制療法を行

う．（B）

▷解 説

1．性器ヘルペスは単純ヘルペスウイルス（herpes simplex virus：HSV）1型（HSV-1）または
2型（HSV-2）の感染により，性器に潰瘍性または水疱性病変を形成する，性感染症の1つで再発を繰
り返す点が特徴で臨床的には初発と再発に分類される．欧米ではHSV-2によることが多かったが，最近
HSV-1による例が若い女性を中心に増加している．日本では女性の初感染ではHSV-1と HSV-2が同
程度かHSV-1が多いが，再発例のほとんどからはHSV-2が検出される１）．性器ヘルペスは全STD
の中で男性6.7％，女性11.2％，全体で9.2％を占め，女性 男性比が1.91と女性優位となってい
る２）．
外陰部に潰瘍性または水疱性病変を認めた場合には，性器ヘルペスを第一に疑う．初感染初発典型例

では，性的接触後2～10日間の潜伏期をおいて，突然発症し38度以上の発熱を伴うこともある．大陰
唇・小陰唇から腟前庭部・会陰部にかけて，浅い潰瘍性または水疱性病変が多発する．疼痛が強く，排
尿が困難で，時に歩行困難になり，ほとんどの症例で鼠径リンパ節の腫脹と圧痛がみられる．ときに強
い頭痛・項部硬直などの髄膜刺激症状を伴うことがあり，排尿困難や便秘などの末梢神経麻痺を伴うこ
ともある．非初感染初発例では，症状は軽いことが多い．再発例の症状は軽く，性器または殿部や大腿
部に小さい潰瘍性または水疱性病変を数個形成するだけのことが多い．再発する前に外陰部の違和感や，
大腿から下肢にかけて神経痛様の疼痛などの前兆などを訴えることもある．

ＫｙｏｒｉｎＷＰＳ／１４２４１－２３８４／ｆｕｊ１０－０２／ｋｙ１７５３３１２３８４０００２２０１６

EDIAN　WING　湯前 2010.09.24 19.29.04 Page 2(1)

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

主な処方例

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

主な処方例

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

商品名

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

商品名

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ゾビラックス（200

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ゾビラックス（200mg

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

mg）

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

）

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

バルトレックス（500

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

バルトレックス（500mg

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

mg）

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

）

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ゾビラックス5

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ゾビラックス5mg

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

mg/kg/ 回

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

/kg/ 回

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

注射用アシクロビル

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

注射用アシクロビル

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

バルトレックス（500

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

バルトレックス（500

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

バラシクロビル錠

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

バラシクロビル錠

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

や細胞診を行う．病変から

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

や細胞診を行う．病変から

の検体採取が難しい場合は血清抗体価測定法（ELISA，IgG・IgM）を行うが，その

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

の検体採取が難しい場合は血清抗体価測定法（ELISA，IgG・IgM）を行うが，その

（A）

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案（A）

4．軽症例ではアシクロビル軟膏やビダラビン軟膏を使用することもある．

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案4．軽症例ではアシクロビル軟膏やビダラビン軟膏を使用することもある．（C）

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案（C）5．再発を年に6回以上繰り返す場合や再発時の症状が重い場合は，再発抑制

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案5．再発を年に6回以上繰り返す場合や再発時の症状が重い場合は，再発抑制療法を行

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案療法を行

1．性器ヘルペスは単純ヘル

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

1．性器ヘルペスは単純ヘル

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ペスウイルス（herpes simplex virus：HSV）1型（HSV-1）または

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ペスウイルス（herpes simplex virus：HSV）1型（HSV-1）または
の感染により，性器に潰瘍性または水疱性病変を形成する，性感染症の1つで再発を繰

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

の感染により，性器に潰瘍性または水疱性病変を形成する，性感染症の1つで再発を繰
り返す点が特徴で臨床的には初発と再発に分類される．

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

り返す点が特徴で臨床的には初発と再発に分類される．
HSV-1による例が若い女性を中心に増加している．

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

HSV-1による例が若い女性を中心に増加している．
程度かHSV-1が多いが，再発例のほとんどからはHSV-2が検出される

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

程度かHSV-1が多いが，再発例のほとんどからはHSV-2が検出される
の中で男性6.7％，女性11.2％，全体で9.2％を占め，女性ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

の中で男性6.7％，女性11.2％，全体で9.2％を占め，女性

外陰部に潰瘍性または水疱性病変を認めた場合には，性器ヘルペスを第一に疑う．初感染初発典型例ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

外陰部に潰瘍性または水疱性病変を認めた場合には，性器ヘルペスを第一に疑う．初感染初発典型例
では，性的接触後2～10日間の潜伏期をおいて，
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

では，性的接触後2～10日間の潜伏期をおいて，
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2．非典型例では，病原診断により性器ヘルペスであることを確認し，HSVの型を特定した後，血清
抗体価測定により初感染か再発かを診断する．検査としては，HSVの分離培養が最も確実だが，時間と
費用がかかり，保険診療適用外である．塗抹標本の螢光抗体法によるHSV抗原検査が実用的で保険診療
適用であるが，感度は低い（ウイルス分離に対し，60～70％の陽性率）．また病変の擦過標本をパパニ
コロー染色し，ウイルス性巨細胞を証明する方法もある．血清抗体価による診断は，IgG・IgMを測定す
ることにより初発・再発を診断することが可能である３）．高い IgM抗体値は診断的意義は高いが，低い場
合は慎重に判断する．但し，初感染の場合 IgM抗体が出現するまでに発症後1週間はかかることを念頭
においておく．IgG抗体は幼少期における感染によりわが国では成人の約50％が陽性であるので，IgG
抗体の存在だけで当該病変がヘルペス性か否かを決めることは難しい．
3．治療としてはHSVの増殖を抑制する抗ウイルス薬が有効で，HSVの増殖を抑制し治癒までの期

間が短縮するが，知覚神経節に潜伏しているHSVを排除することはできない．アシクロビルまたは，そ
の経口吸収率を改善したプロドラッグであるバラシクロビルを使用する．再発性器ヘルペスを発症した
531例のRCTでは，バラシクロビル（500mg）2T分 2投与3日間群と5日間群で病変の持続期間
や消失に差がなく，発症後6時間以内の投与開始がそれ以上より2倍有効であった４）．
4．軽症例では5％アシクロビルや3％ビタラビン軟膏を1日数回，5～10日間塗布する方法もあ

るが，ウイルス排泄を完全に抑制できず，病期も短縮させないといわれている５）．再発の場合でも原則は
抗ウイルス薬の経口投与である．
5．頻回に再発を繰り返す患者のQOLを改善するためにバラシクロビル1回500mgの 1日1回

継続投与による再発抑制療法が開発された．すなわち，年間再発回数が6回以上の頻回に再発を繰り返
す免疫正常な性器ヘルペス患者を対象とした二重盲検法により，バラシクロビル投与群とプラセボ群で
比較したところ，再発リスクはバラシクロビル群で71％有意に低下した．試験期間である1年間に一
度も再発が認められなかった患者の割合は，プラセボ群では5％であったのに対し，バラシクロビル群
では40％の患者が1年間1度も再発を認めなかった６）．本療法はわが国でも保険診療が可能になった．
性器ヘルペス患者においては症状が出現していない場合にもウイルスの排泄が持続しているのでパー

トナーに感染させる可能性がある．1年間の再発頻度が9回以下の抗HSV-2抗体陽性者と，抗HSV-
2抗体陰性であるパートナーからなる1,484組の免疫正常カップルを対象に，HSV-2抗体が陽性であ
る患者にバラシクロビル1回500mg，1日1回投与し，8カ月間にわたり，パートナーがHSV-2
による性器ヘルペスを発症するかどうか検証した．試験終了時までにHSV-2による性器ヘルペスを発
症したパートナーは，バラシクロビル群で743例中4例（0.5％），プラセボ群で741例中16例
（2.2％）と，プラセボ群に比較してバラシクロビル群では有意にパートナーの性器ヘルペス発症率の低
下が認められた７）．
抑制療法中に再発することがあるが，一般的に症状は軽い．この場合は数日間治療量（1日2錠）に

増量し，治療期間としては1年間を目指す．1年間服用の後，さらに再発した場合は，患者と相談して
抑制療法を再開する．わが国での市販後調査でも抑制療法の効果は確認され，長期服用による重大な副
作用はみられていない．
無症候でも感染源となりうるので，パートナーはコンドーム使用などの予防策が勧められるが，再発

は肛門・殿部・大腿部などにも起こりうるので，完全には防止できない．
なお妊婦の性器ヘルペスの取り扱いに関しては，産婦人科診療ガイドライン産科編を参照されたい．
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主な処方例

使用方法含有量商品名一般名

1,000mg単回投与250mg/ 錠
ジスロマックアジスロマイシン

経口薬

2,000mg単回投与2g/ ドライシロップ

200mg×2/day　7日間200mg/ 錠クラリス，クラリシッドクラリスロマイシン

100mg×3/day　7日間

500mg×1/day　7日間

100mg/ 錠
または
500mg/ 錠

クラビットレボフラキサシン

100mg×2/day点滴投与
　3～5日間

100mg/ バイアルミノマイシンミノサイクリン注射薬

CQ1-02 クラミジア子宮頸管炎の診断と治療は？

Answer

1．診断には，核酸同定法，核酸増幅法または酵素抗体法（Enzyme immunoassay

法：EIA法）で子宮頸管擦過検体よりクラミジアを検出する．（A）

2．核酸増幅法では，淋菌の同時検査を行う．（B）

3．治療はマクロライド系またはキノロン系の経口抗菌薬により行う．（A）

4．上行感染によるPIDや Fitz-Hugh-Curtis 症候群は，軽症であれば経口薬を選択す

る．（B）

5．治療後2～3週間以上あけて治癒判定を行う．（B）

6．パートナーに検査・治療を勧める．（B）

▷解 説

1．クラミジア診断は，妊婦を含め子宮頸管擦過検体を専用スワブで採取し，核酸同定法，核酸増幅法，
または酵素抗体法により行う．クラミジア抗体検査（IgG，IgA）は，既往感染を反映し，かつ治療後も
陽性が一定期間持続するため現行感染の診断や治癒判定には適さない．しかし，菌体検査が陰性であっ
ても IgA，IgGが共に陽性で臨床的にクラミジア感染を疑う症例については，微量な卵管または腹腔内感
染を想定し治療を考慮する．一方で，IgA陽性で IgG陰性の場合，活動性の感染が疑わしく，IgA陰性
で IgG陽性の場合には既往感染が考えられ，現時点での活動性の感染の可能性はないと推測される．ま
た，治癒後も IgAは相当の期間陽性が持続することがあり，IgA陽性が持続するという理由で抗生剤投
与を継続する必要はない．IgA，IgGは，共に抗体価（Cut off index）が高値になると骨盤内癒着の頻
度が高くなるため不妊症のスクリーニング検査としては有用である１）．
2．クラミジア陽性者の約10％が淋菌感染症を合併する為，特に有症状例では，クラミジアと淋菌の

同時検査を行うことが望ましい２）．核酸増幅法は，酵素抗体法に比べ感受性が高く，また1本のスワブ検
体からクラミジアと淋菌の同時検出が可能である．
3．クラミジア子宮頸管炎は，経口抗菌薬であるアジスロマイシン，クラリスロマイシン，レボフロキ
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サシンによりほぼ確実に治療が可能である３）．
妊婦のクラミジア感染症の治療については産婦人科診療ガイドライン産科編を参照されたい．
4．Chlamydia trachomatis は，性行為により子宮頸管腺細胞に感染し子宮頸管炎の原因となる．上

行感染すると，子宮内膜炎，卵管炎，付属器炎を引き起こす．しかし，子宮頸管炎のほとんどが，自覚
症状に乏しく無治療のまま放置されることが多い．このため，感染が，卵管を通じて腹腔内へ移行する
とPIDや右上腹部に激烈な痛みを伴う肝周囲炎（Fitz-Hugh-Curtis 症候群）を発症する４）．激烈な腹痛
を伴う重症例は，入院管理とし，ミノサイクリン100mg×2・5日間の点滴静注を行う．
5．核酸増幅法は，高感度であるため早期に治癒判定が行われると偽陽性になることがある．治癒判定

は，投薬開始2～3週間以上あけて行うことが望ましい５）．
6．クラミジアによる卵管炎や付属器炎を長期間放置すると卵管障害を引き起こし難治性卵管不妊や

卵管妊娠の原因になる．このため，若年者では，早期発見，早期治療，再感染の防止が極めて重要であ
る．性器クラミジア感染症のわが国における報告数は，2004年から減少に転じたものの，性感染の中
では最も発生頻度が高い６）．特に，罹患者は，10～20歳代に集中しており，わが国の性交経験がある女
子高校生13％に無症候感染者を認めたという報告も存在する．このため，性交渉を経験した若年者を
診察する場合には本疾患を念頭におく必要がある７）．また，米CDCは，特に症状を認めなくても25
歳以下の性活動を持つ女性，25～30歳でパートナーが変わった人，複数のパートナーのある人を対象
としてクラミジアスクリーニングの実施を推奨している８）．なお，近年 oral sex によるクラミジア咽頭感
染例が報告されているので，感染リスクがある場合には核酸増幅法（SDA法またはTMA法）による咽
頭検索が重要となる．クラミジア咽頭感染の治療は，子宮頸管炎に準ずるが治療に時間を要するという
報告があるため，性器感染と同様に治癒判定をすることが望ましい．
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症と妊孕性障害に関する検討．日性感染雑 1995；6：30―34（III）
2）松田静治，佐藤郁夫，山田哲夫，菅生元康，野口昌良，塚本泰司，他：Transcription Mediated Am-
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主な処方例

使用方法含有量商品名一般名

1.0g静注・単回投与1.0g/ バイアルロセフィンセフトリアキソン

注射薬 1.0g静注・単回投与1.0g/ バイアルケニセフ，ノイセフセフォジジム

2.0g筋注（臀部）・単回投与2.0g/ バイアルトロビシンスペクチノマイシン

CQ1-04 淋菌感染症の診断と治療は？

Answer

1．性器感染の診断には，分離培養法または核酸増幅法で子宮頸管擦過検体より病原体

を検出する．（A）

2．咽頭感染を疑う場合は，咽頭擦過検体を採取し，上記の方法で検査する．（C）

3．核酸増幅法でクラミジアの同時検査を行う．（B）

4．治療は，セフトリアキソン静注，セフォジジム静注，スペクチノマイシン筋注の単回

投与を第1選択とする．（B）

また，アジスロマイシン2gドライシロップの単回投与も可能である．（C）

5．パートナーに検査・治療を勧める．（B）

▷解 説

1．グラム陰性双球菌であるNeisseria gonorrhoeae は，性交渉によりヒトからヒトへ感染し子宮
頸管炎，子宮内膜炎，卵管炎，付属器炎，PID，時に結膜炎，咽頭感染，直腸感染を発症する．また，妊
婦が感染すると産道感染により新生児結膜炎を引き起こす．性器淋菌感染症の自覚症状は，男性尿道炎
では灼熱感のある排尿痛が特徴的であるが，子宮頸管炎は軽度の帯下増加のみで無症状のことが多い．
診断は，スワブにて子宮頸管擦過検体を採取しグラム染色標本の検鏡，New York City 培地，Modified
Thayer Martin 培地を用いた分離培養法または核酸増幅法により病原体を検出し行う１）．しかし，分離培
養法の感度は，淋菌が高温，低温に弱く炭酸ガス要求性であるため検体の搬送にかかる時間や環境で低
下する．一方で，核酸増幅法は，薬剤感受性を確認できないが感度が高く正確な診断や治療効果の判定
に有用である．
2．近年，oral sex が一般化し，性器淋菌感染を持つ症例の10～30％に咽頭から淋菌が検出されて

いる２）．咽頭感染は，咽頭炎症状を認めることもあるが多くは無症状である．しかし，これらは，oral
sex を介して新たな感染源になるため治療が必要である．診断は，上咽頭を中心にスワブによる擦過検
体を採取し培養法または核酸増幅法（SDA法，またはTMA法）により病原体を検出し行う３）４）．検体は，
スワブを口腔から咽頭へ挿入し，咽頭後壁，扁桃，扁桃陰窩を出血しない程度に拭い採取する．また，
同じ核酸増幅法であるAMPLICOR STD-1（PCR法）は，口腔内の常在菌と淋菌が交叉反応するため
用いるべきでない．治療は，セフトリアキソン静注1.0g単回投与が推奨される５）．
3．性器および咽頭にクラミジアを混合感染することがあるので，淋菌だけでなく同時にクラミジア

検査を行うことが望ましい．無症候女性（Commercial Sex Workers（CSW）：性産業従事者・154
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例）から咽頭擦過検体と子宮頸管擦過検体を採取しクラミジアおよび淋菌の陽性率を比較したところ咽
頭のクラミジア陽性率が8.4％，淋菌陽性率が13.6％であり，子宮頸管におけるクラミジア陽性率が
15.6％で淋菌陽性率は3.2％であった．このように同一集団を対象にした検討によると，子宮頸管に
おいては，淋菌に比べてクラミジアの陽性率が高く，咽頭では逆に淋菌の検出頻度が高い傾向を認める３）．
4．治療は，静注，筋注薬としてセフトリアキソン，セフォジジムとスペクチノマイシンの3剤のみ

が耐性菌を持たず第一選択となる．子宮頸管炎であれば，ほぼ100％の効果が得られるため治療後検査
は，必須でない．但し，腹膜炎を伴うPIDや Fitz-Hugh-Curtis 症候群は，投与期間を延長（1～7日間）
し，治癒判定を行う．現在，淋菌の多剤耐性化が問題視されており，ペニシリンおよびテトラサイクリ
ンだけでなく，これまで特効薬とされていたオフロキサシン，シプロフロキサシンなどニューキノロン
系抗菌薬への耐性が80％近くに達している．さらに1999年には第3世代経口セフェムに対する耐
性淋菌が分離され今後もさらなる多剤耐性菌の蔓延が懸念される６）．なお最近，アジスロマイシン2g
ドライシロップ（ジスロマックSR成人用ドライシロップ2g）に淋菌感染症の適用が追加され，治療法
の選択肢が増えた．しかし，ジスロマックSRは，淋菌感染症の治療において国内使用の臨床的なエビ
デンスがなく，今のところ上記のセフェム系抗菌が第一選択薬となる．また，ジスロマックSRは，副
作用として下痢や軟便が16.4％の頻度で報告されており，処方前に十分な説明が必要である．本剤は，
成人用とあるが16歳以上に投薬可能である．
5．わが国における性器淋菌感染症の定点あたりの報告数は，2004年から減少傾向に転じている

が，罹患者のほとんどが10～20歳代の若年者である７）．本疾患は，クラミジア感染症と同様に，卵管
炎を発症するため子宮外妊娠や卵管性不妊症の原因になる．さらに，子宮頸管炎を無治療のまま放置す
るとPIDや Fitz-Hugh-Curtis 症候群を引き起こす．稀であるが，淋菌の菌血症が，播種性淋菌感染症
を引き起こすことがあるため，早期に治療し再感染の予防に努める．
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CQ2-01（1）子宮頸部細胞診の適切な採取法は？

Answer

子宮頸部の細胞採取は，ヘラもしくはブラシで行う．（C）

▷解 説

子宮頸部の細胞採取器具としては，ヘラ，ブラシ，綿棒などがあるが，ヘラ（プラスチック製，木製，
サイトピックⓇ，など）もしくはブラシ（サイトブラシⓇ，HPVサンプラーⓇ，サーベクスブラシⓇ，など）
が細胞採取量，とくに頸管細胞の採取量が多く，不適正標本が少ないとされている１）～３）．出血を来しやす
い妊婦においては侵襲の少ない綿棒も容認される．
細胞採取から標本の作成にあたっては，以下のことに留意する．
①綿球などを使って，頸管粘液や血液を十分に除去する．
②扁平・円柱上皮境界（SCJ）と頸管の両方からまんべんなく細胞採取を行う．
③細胞採取後ただちにスライドグラスに塗布する．
④95％エタノールなどでただちに固定する．
⑤固定後おそくとも1週間以内にパパニコロウ染色を行う．
細胞診の精度を向上させる目的で液状処理細胞診標本（LBC法：liquid-based cytology）を導入す

る施設が徐々に増加している．当初は，LBC法は従来法に比べHSIL 以上の高度病変の検出率が高くな
るという報告がみられたが，最近のメタアナリシス４）によると両者のHSIL に対する感度，特異度には差
がないとの報告もあり，結論は出ていない．不適正標本については，LBC法では従来法に比べ減少する
可能性がある５）～７）．また，LBC残液を利用したHPV検査を初めとする分子遺伝学的解析が可能であるな
どの利点から，LBC法は米国，英国では推奨されている．一方，オーストラリア，スウェーデン，スペ
イン，ポルトガル，オランダ，ルクセンブルク，イタリア，アイルランド，ギリシャ，ドイツ，フラン
ス，フィンランド，ベルギー，オーストリア等では従来法が用いられている．
ハイリスク型HPV感染の有無を判定するHPV検査（HPV-DNAテスト）は，米国ではすでに流布し

ており，欧州でも評価されつつある．細胞診検査との併用により陰性的中率（negative predictive
value）は99～100％の高率を示す８）９）．細胞診検査とHPV検査の併用検診においては，両者とも陰性
の場合には3年以内に高度扁平上皮内病変（HSIL，CIN2 3）以上の病変が発見されることは稀であ
る１０）１１）．米国産婦人科学会は，細胞診検査とHPV検査の併用検診において，両者が陰性であれば，CIN2
以上の病変の確率は1 1,000と極めて低率であり，検診間隔も3年に延長できるとしており，30
歳以上の女性に対して両者の併用検診を推奨している１２）．
付記
検診間隔（受診間隔）：
厚生労働省の「がん検診実施のための指針」１３）においては，2年に1回（隔年検診）が提言されている．

過去に毎年検診を受けていた女性を対象とした欧米の報告では，毎年検診と2年あるいは3年ごとの検
診との間に子宮頸がんのリスクに有意な差がみられていない１４）１５）．米国産婦人科学会１６）のガイドラインに
おいては21歳から29歳までは隔年，30歳以降は3年に1回の検診を推奨している．しかしながら，
わが国における子宮頸がん検診受診率は20％強と見積られており，欧米（70～80％）に比べ著しく
低率である．また隔年検診を支持する根拠となった欧米の報告１４）１５）の対象は，過去に毎年検診を受けてい
た女性であり，わが国の現状とは大きく異なる１７）．近年，20歳代，30歳代の子宮頸がん患者が急増し

ＫｙｏｒｉｎＷＰＳ／１４２４１－２３８４／ｆｕｊ１０－０５／ｋｙ３２５９７７２３８４０００２２０１９
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ているわが国においては，とくに若年女性に対する毎年検診が考慮される．
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CQ2-01（2）CIN1 2（軽度・中等度異形成）の管理・治療は？

Answer

1．組織診で確認されたCIN1（軽度異形成）は6カ月ごとに細胞診で，必要があればコ

ルポスコピーを併用してフォローする．（B）

2．組織診で確認されたCIN2（中等度異形成）は3～6カ月ごとに細胞診と，原則とし

てコルポスコピーを併用して厳重なフォローをする．（B）

3．CIN2は，非妊婦で，フォローアップで自然消退しない場合，本人の強い希望がある

場合などに選択的に治療することができる．（C）

▷解 説

1．CIN1（軽度異形成）がCIN2以上の高度な病変に進展する率は12～16％であり，組織診で診断
が確定されたCIN1はフォローが必要である．しかし，CIN1の大部分は自然消失する１）～３）．とくに30
歳未満の若年女性では進展することが少なくおよそ90％が消退する１）３）．したがって，CIN1は原則とし
て治療対象ではなくフォローアップでよい．
2．CIN2（中等度異形成）について，米国コルポスコピー子宮頸部病理学会（ASCCP）のコンセン

サス・ガイドライン（2006年）では，若年女性・妊婦を除き原則として治療の対象となっている４）５）．
CIN2と CIN3（高度異形成）を明確に分類することの困難さ，診断の再現性の乏しさから，CIN2と
CIN3は一括して取り扱われている．しかし，CIN2であっても進展する率は22～25％３）６）７）であり，相
当数が消退する．特に30歳未満の若年女性や妊婦では消退することが多い３）８）～１０）．また，方法により若
干の違いはあるが，子宮頸部の切除は早産や低出生体重児の増加など周産期予後を悪化させる可能性が
指摘されている１１）１２）．以上より，若年女性や妊婦はフォローが原則である．フォローアップの方法として
は，3～6カ月ごとに細胞診と原則としてコルポスコピーを併用して厳重に行う．
3．妊婦を除き，フォローアップで自然消退しない場合，本人の強い希望がある場合などではCIN2

は治療の対象としてもよい．組織診でCIN2と診断された症例の中に上皮内癌もしくは微小浸潤癌が
18％にみられたとの報告もあり１３），CIN2の診断の難しさがある．またCINのフォローにおいては脱落
例がおよそ10％にみられたとの報告がある３）．上記の実情を考慮するならば，CIN2に対しては選択的
に外科的介入も容認される．治療は，LEEP（loop electrosurgical excision），laser conization，cold
knife conization，laser ablation 等で行う．
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1）Moscicki A-B, Shiboski S, Hills NK, et al. : Regression of low-grade squamous intra-

epithelial lesions in young women. Lancet 2004; 364: 1678―1683 (II)
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95: 1336―1343 (II)
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CQ2-02 子宮体部細胞診の適切な採取法は？

Answer

子宮体部（内膜）の細胞採取は擦過法または吸引法で行う．（B）

▷解 説

子宮体癌のスクリーニングには，わが国においては内膜細胞診がよく用いられている．内膜細胞診は
擦過法（エンドサイトⓇ，エンドサーチⓇ，ソフトサイトⓇ，ウテロブラシⓇ，ネオスト内膜ブラシⓇ，など），
と吸引法（増淵式吸引スメアⓇ）があるが，検出感度（陽性＋疑陽性）はおよそ90％とされている１）～３）．
しかしながら，初期癌，病変が小さいもの，高分化型（G1）癌ではしばしば見落とされることがあるた
め，初回の細胞診が陰性であっても，症状が続く場合もしくは疑わしい場合には細胞診を繰り返し実施
する必要がある．また疑わしい場合には内膜組織診も併用すべきである．「新たながん検診手法の有効性
の評価―報告書―」４）では，内膜細胞診を用いた体癌検診は死亡率減少効果の有無について判断する適切
な根拠がない，という評価にとどまっている．また内膜細胞診はベセスダシステムにも採用されておら
ず，世界的な評価は得られていない．受診間隔については明確なエビデンスはないが，年1回くらいが
目安となる．
付記
子宮体部細胞診対象者：以下のような子宮体癌の高リスク因子のある女性を対象に医師の裁量のもと

で施行する．
①年齢50歳以上（または閉経後）で，最近6カ月以内に（ア）不正性器出血（一過性の少量の出血，

閉経後の出血等），（イ）月経異常（過多月経，不規則月経等），（ウ）褐色帯下のいずれかの症状を有して
いた者
②乳がん治療のためのタモキシフェン投与を受けている者
③内膜肥厚のみられる者
④未婚，不妊，初婚・初妊年齢が高い，妊娠・出産数が少ない，30歳以降の月経不規則，エストロゲ

ン服用歴，糖尿病の既往，高血圧の既往，肥満，などのある者

文 献
1）上坊敏子：子宮体癌の診断における内膜細胞診と組織診―利点と弱点―．日臨細誌 2008；47：

330―336（III）
2）Byrne AJ: Endocyte endometrial smears in the cytodiagnosis of endometrial carcinoma.

Acta Cytol 1990; 34: 373―381 (III)
3）Bistoletti P, Hjerpe A, Möllarström G: Cytological diagnosis of endometrial cancer and pre-

invasive endometrial lesions. Acta Obstet Gynecol Acand 1988; 67: 343―345 (III)
4）青木大輔，斉藤英子，進 伸幸，他：子宮体癌検診，新たながん検診手法の有効性の評価―報告書―，

宮城：日本公衆衛生協会，2001，188―189（II）
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CQ2-03 異型のない子宮内膜増殖症の診断と治療は？

Answer

1．子宮内膜細胞診異常や内膜肥厚がある場合には，内膜組織検査によって確定診断を

行う．異型が疑われれば，内膜全面掻爬による診断を行う．（A）

2．治療を必要とする場合にはMPA（Medroxyprogesterone Acetate）の周期的投

与を行う．（B）

3．性成熟期においてエストロゲン・プロゲスチン配合剤投与を選択する．（C）

4．2，3の治療後に，挙児希望がある場合には，排卵誘発を含む不妊治療を行う．（C）

5．閉経後で，出血などの症状と病変が持続する場合には子宮全摘を行う．（C）

▷解 説

・子宮内膜増殖症は，細胞異型を伴わない子宮内膜腺の過剰増殖と定義される．細胞異型を伴うもの
は子宮内膜異型増殖症として，別に定義される１）．
本項目では異型のない増殖症について記載する．
・子宮内膜増殖症は症状として不正出血を伴う場合が多い．発症年齢のピークは40歳代で子宮内膜

癌よりも若い．また，若年者の場合には不妊症の原因となる場合がある．
1．診断には内膜細胞診や経腟超音波検査による子宮内膜厚の測定が参考になる．子宮内膜厚は，子宮

の長軸像を描出し，その前後の子宮内膜の最も厚い部分を測定する２）．閉経後で，不正出血があり，内膜
肥厚が認められた場合には，本疾患あるいは内膜癌の存在を疑う必要がある．内膜肥厚のカットオフ値
に関しては5mm以上を異常値としているものが多い３）～５）．ACOG（American College of Obstetri-
cians and Gynecologists）では，4mm以下であれば子宮内膜生検は必要ないとしている２）．閉経前女
性に関しては，ほとんど検討されていないが，20mm以上であった場合，異常を疑うべきとの報告があ
る３）．ただし，閉経前女性で子宮内膜の肥厚が見られた場合には，妊娠の可能性も念頭において対処する
必要がある．
内膜細胞診断では，内膜増殖症が推定病変とされる場合は疑陽性（suspecious）として判定される．
子宮内膜増殖症の鑑別診断として最も重要なのは，子宮内膜異型増殖症である．疑われる場合には内

膜全面掻爬による診断を行う必要がある６）７）．子宮内膜異型増殖症の基本治療は子宮全摘である．詳細に
関しては子宮体がん治療ガイドラインを参照されたい８）．
2．子宮内膜増殖症は，自然退縮する場合が多い．また子宮内膜癌への進展率も低い．癌への進行率は，

平均観察期間13.4年にわたり自然観察した報告では，単純型増殖症で1％，複雑型増殖症で3％とさ
れる９）．また単純型，複雑型ともに80％が自然退縮している９）．同様の成績は日本人でも示されており，
子宮内膜増殖症を6カ月間，自然経過観察した検討では，病変が存続したのは単純型増殖症の17％，
複雑型増殖症の25％のみであった１０）．子宮内膜増殖症で，不正出血や過多月経など症状を伴い，治療を
要する症例に対しては，まず周期的プロゲスチン投与を行う１１）～１３）．エストロゲン単独投与によって発症し
た内膜増殖症の97％が，エストロゲン投与の中止とプロゲスチンの投与で正常になったと報告されて
いる１１）．周期的プロゲスチン投与療法では，プロゲスチン（MPA10～20mg 日）を14日間投与，14
日休薬を1周期として3～6カ月行うのが一般的である１２）１３）．治療中も適宜，細胞診あるいは組織診を行
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い，経過観察することが必要である．また黄体ホルモン放出型子宮内避妊システム（ミレーナ52mgⓇ）
には子宮内膜増殖抑制作用があり，子宮内膜増殖症に対しても治療効果があることが報告されている１４）．
しかしわが国では避妊目的での認可であり，治療薬としては認可されていない．
3．性成熟期の女性では，多囊胞卵巣症候群などを伴い無排卵周期症となっている場合も多く，エスト

ロゲン・プロゲスチン配合剤投与による治療も有効である１２）１３）．
4．2，3の治療後に，挙児希望がある場合には，排卵誘発を含む不妊治療を行うことも，子宮内膜増

殖症の治療と予防の面で効果的である１２）１３）．
5．閉経後で，出血などの症状と病変が持続する症例では，悪性病変の存在の可能性もあり，子宮全摘

を考慮する１２）．
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CQ2-07 粘膜下筋腫に子宮鏡下手術を行うのは

Answer

1．対象とする条件は子宮筋腫径が30mm以下かつ子宮内腔への突出度が50％以上

を目安とするが，特に優れた術者ではこの限りではない．（B）

2．挙児希望がない場合でも，低侵襲治療として行うことができる．（B）

▷解 説

粘膜下筋腫は過多月経，過長月経，不正出血，重症貧血などを伴い，不妊症や不育症を招く可能性が
ある．診断は，経腟超音波法，Sonohysterography（SHG），子宮鏡検査，MRI，子宮卵管造影等によっ
て行われ，子宮鏡下手術の適応を判断する．経腟超音波法やMRI のみでは筋層内や漿膜下筋腫との鑑別
が困難な症例があるため，術前の子宮鏡検査は必須である．子宮鏡下手術は，持続灌流式レゼクトスコー
プである子宮鏡を使用することがほとんどで，灌流液によって子宮内腔に空間を作り，高周波電流発生
装置（電気メス）からレゼクトスコープ先端の電極に通電して粘膜下筋腫の切開と止血を行う．切除組
織から病理組織学的診断が可能である．多彩な合併症があり子宮頸管の拡張に起因する出血や低ナトリ
ウム血症，水中毒，子宮穿孔など術中手技に起因する場合もあり留意が必要である１）～５）．子宮鏡下粘膜下
筋腫切除術は他疾患による子宮鏡下手術に比べて手術時間が長いために灌流液の使用量が多い２）．灌流液
は，子宮内腔サイズ，子宮腔内圧，手術時間，子宮筋腫と子宮の血管分布などさまざまな要因によって
体内へ吸収されて３）過度の吸収は低Na血症，失明，昏睡，死亡等を引き起こす．そのため，長時間にわ
たる場合は灌流液の in と out のバランスのチェックが必要となり４）５），その差が1リットル以上となっ
た場合には手術の中止を勧める２）５）．
1．粘膜下筋腫に対する子宮鏡下手術の適応を林ら６）は①子宮の大きさが妊娠12週程度かこれより

小さく，子宮消息子診で12cm以内，②粘膜下筋腫最長径が6cm以下，③粘膜下筋腫の子宮側付着部
（茎部）の直径が4cm以内，④漿膜筋腫間距離（漿膜と筋腫核の最外側との間の距離）が5mm以上，
⑤子宮に悪性病変のないこととしている．いわゆる，筋腫分娩はこの適応には合致しない．すべての粘
膜下筋腫が子宮鏡下手術の対象となるわけではなく手術を行っても過多月経，不正性器出血，鉄欠乏性
貧血，不妊症が改善しないこともある．また，林らの基準はあくまで子宮鏡下粘膜下筋腫切除術の手術
適応の限界を示しており，優れた術者が行う場合には手術適応の拡大も配慮されるが，合併症を招くこ
となく術後，臨床症状の改善や，妊孕性の向上などの多くの効果を得るための子宮筋腫径と子宮内腔へ
の突出度は3cm，50％程度に考慮する必要がある．また，術者の技量によっては，開腹による子宮筋
腫核出術や腹腔鏡下子宮筋腫核出術を選択することも必要である．
子宮内腔が変形する粘膜下筋腫の切除は他に不妊原因のない患者において，体外受精を行う場合に妊

娠率の改善を示す７）８）．挙児希望がある場合には不妊一般検査を行い他に不妊原因がないことを確認した
後に手術を行う．
2．粘膜下筋腫に対する子宮鏡下手術は腹腔鏡下筋腫核出術や開腹による筋腫核出術と比べて①入院

期間が短く，②社会復帰が早い，③低侵襲である，④再手術が容易である，⑤同等の月経随伴症状の改
善を認め患者の満足度も高い３）ため保存的外科的治療の第一選択である２）．そのため，挙児希望がない症
例でも広く行われている．子宮鏡下手術の適応と挙児希望がなく本人が希望する場合には子宮全摘術も
考慮する．
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プである子宮鏡を使用することがほとんどで，灌流液によって子宮内腔に空間を作り，高周波電流発生
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ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

たる場合は灌流液の in と out のバランスのチェックが必要となり
．

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

．
1．粘膜下筋腫に対する子宮鏡下手術の適応を林ら

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

1．粘膜下筋腫に対する子宮鏡下手術の適応を林ら６

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

６）

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

）は①子宮の大きさが妊娠12週程度かこれより

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

は①子宮の大きさが妊娠12週程度かこれより
小さく，子宮消息子診で12cm以内，②粘膜下筋腫最長径が6cm以下，③粘膜下筋腫の子宮側付着部
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（茎部）の直径が4cm以内，④漿膜筋腫間距離（漿膜と筋腫核の最外側との間の距離）が5mm以上，

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

（茎部）の直径が4cm以内，④漿膜筋腫間距離（漿膜と筋腫核の最外側との間の距離）が5mm以上，
⑤子宮に悪性病変のないこととしている．いわゆる，筋腫分娩はこの適応には合致しない．すべての粘

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

⑤子宮に悪性病変のないこととしている．いわゆる，筋腫分娩はこの適応には合致しない．すべての粘
膜下筋腫が子宮鏡下手術の対象となるわけではなく手術を行っても過多月経，不正性器出血，鉄欠乏性

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案
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適応の限界を示しており，優れた術者が行う場合には手術適応の拡大も配慮されるが，合併症を招くこ
となく術後，臨床症状の改善や，妊孕性の向上などの多くの効果を得るための子宮筋腫径と子宮内腔へ
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1884 ガイドライン（案） 日産婦誌62巻10号

CQ2-09 良性腫瘍と考えられる卵巣囊胞の鑑別診断と管理は？

Answer

1．問診，内診，超音波検査，腫瘍マーカー，MRI などで，悪性腫瘍や非腫瘍性病変およ

び機能性囊胞との鑑別をする．（B）

2．腫瘤が大きい場合（長径6cm以上）または囊胞による症状がある場合は，手術を勧

める．（B）

3．腫瘤が小さい場合でも，腫瘍と確実に診断できる場合は，手術を勧める．（C）

4．手術をしない場合は，最初は月経周期を考慮して，1～3カ月後，以後3～6カ月ご

とに経過観察を行う．（C）

5．手術をしない場合の臨床的診断精度には，限界があることを説明する．（A）

▷解 説

皮様囊胞腫，漿液性腺腫，粘液性腺腫などの良性腫瘍と考えられる卵巣囊胞の類似の形態を呈する疾
患との鑑別診断と，手術適応基準がテーマである．
1．卵巣に腫瘍が発生する確率は，女性の全生涯でみると5～7％程度とされ，多様な組織型があり，

その中に良性から悪性腫瘍までさまざまな腫瘍が存在する１）．それに加え，卵巣は他臓器癌の転移性腫瘍
も5％程度ある．卵巣癌早期発見の試みが行われてきたが，超音波画像診断や腫瘍マーカーによるスク
リーニングの有用性を確立することはできていない２）．悪性が疑われる場合は，MRI で精査する．腹水が
ある場合は腹水細胞診を行う．また，卵巣周囲から発生する傍卵巣囊胞，卵管水腫，偽囊胞などの非腫
瘍性病変や，生殖年齢では卵胞囊胞や出血性黄体囊胞（CQ02-10参照）などの機能性囊胞との鑑別を
する．機能性囊胞が疑われる場合は，卵巣周期を考慮し経過を追って観察する．さらに，類腫瘍である
子宮内膜症性囊胞との鑑別が問題となることがある（CQ02-04参照）３）．
1）超音波断層法
経腟超音波による良性・悪性の正診率は90％程度とされている４）．一般に悪性を疑わせる所見は，充

実性構造，腫瘤壁から突出する乳頭状構造，充実部分と囊胞部分の混在などがある．典型的なものでは
容易に判断できるが，判断に迷う症例も少なくない．そこで，画像をパターン分類して診断を行う方法
が試みられてきた．日本超音波医学会が，その診断基準案を提案している（図1）５）．これによると，悪
性腫瘍である確率はⅠ型・Ⅱ型・Ⅲ型では3％以下であり，Ⅳ型は約50％，Ⅴ型は約70％，Ⅵ型は
30％とされている．このエコーパターンに加えて，発育の速さを把握するため定期的な検査を行い，適
切なタイミングでの治療を行う．
2）腫瘍マーカー
異常に高い値の場合には悪性の可能性は高いが，スクリーニングとしての有用性は否定的である．し

かし，腫瘍が認められた場合に，腫瘍マーカーの測定を行うことは，有用である．項目としてCA125
を含んだ組み合わせを考える．一般的にはCA19-9・CA72-4・CEA・STNの中から選択する．若年
者の場合は，胚細胞腫瘍が多いため，AFP・hCG・CA125・LDHの検査を行う６）．
3）MRI
卵巣腫瘍の診断において，MRI は非常に有用である．骨盤内臓器である子宮や卵巣に対しては，CT
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3．腫瘤が小さい場合でも，腫瘍と確実に診断できる場合は，手術を勧める．
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3．腫瘤が小さい場合でも，腫瘍と確実に診断できる場合は，手術を勧める．（C）
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4．手術をしない場合は，最初は月経周期を考慮して，1～3カ月後，以後3～6カ月ご
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皮様囊胞腫，漿液性腺腫，粘液性腺腫などの良性腫瘍と考えられる卵巣囊胞の類似の形態を呈する疾
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1．卵巣に腫瘍が発生する確率は，女性の全生涯でみると5～7％程度とされ，多様な組織型があり，
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も5％程度ある．卵巣癌早期発見の試みが行われてきたが，超音波画像診断や腫瘍マーカーによるスク
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も5％程度ある．卵巣癌早期発見の試みが行われてきたが，超音波画像診断や腫瘍マーカーによるスク
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ある場合は腹水細胞診を行う．また，卵巣周囲から発生する傍卵巣囊胞，卵管水腫，偽囊胞などの非腫
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ある場合は腹水細胞診を行う．また，卵巣周囲から発生する傍卵巣囊胞，卵管水腫，偽囊胞などの非腫
瘍性病変や，生殖年齢では卵胞囊胞や出血性黄体囊胞（CQ02-10参照）などの機能性囊胞との鑑別を
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（図1） 卵巣腫瘤のエコーパターン分類

（表1） MRIでの卵巣癌の診断基準

主所見
嚢胞部分と充実性部分の混在
隔壁の不規則な肥厚，隔壁内の結節の存在
腫瘍内壊死や出血の存在
内部構造の不均一な造影効果の存在

随伴所見
生理的範囲を逸脱した腹水の存在
リンパ節の腫大
周囲への拡大浸潤傾向
腹膜，腸間膜，大網への播種巣の存在

よりもMRI 検査が優れている．T1およびT2強調画像に加えて，造影MRI を行うと，より一層良悪性
の診断をつけやすくなる．MRI で悪性を疑わせる所見は，表が代表的なものである（表1）７）．
4）CT
CTは，一般的に骨盤内臓器である卵巣には，不向きである．しかし，リンパ節腫脹や遠隔転移などを

検出するためには，有用である．悪性が疑われる場合には，造影CTを行う．
2．長径6cm以上の囊胞では，捻転のリスクが高く，手術を勧める．長径6cm未満では，捻転のリ

スクが低いため，経過観察を勧める報告が多い８）．
3．長径6cm未満でも腫瘍性病変と診断した場合は，消失することはないので，手術を勧める．また，

手術をする場合は，囊腫摘出と付属器切除の選択，腹腔鏡手術と開腹手術の選択について説明のうえで
決定することが重要である．
4．手術をしない場合で，機能性囊胞や悪性腫瘍の疑いがある場合は，最初は月経周期を考慮して，1～
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（図2） 卵巣腫瘤の診断と管理のフローチャート

3カ月後に再診をする．また，貯留囊胞など3～6カ月で変化するものが疑われる場合は，3～6カ月ご
とに経過を観察する．手術を選択するか，経過を観察するかについては，それぞれの利点とリスクをよ
く説明し同意を得た上で，管理を続けていくことが必要である（図2）．
5．最終的な良悪性の診断は，病理組織学的検査によること，また，手術をしないで臨床的に診断する

場合の精度には，限界があることを説明する．

文 献
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CQ2-10 出血性黄体囊胞・卵巣出血の診断は？

Answer

1．問診，BBT，腹部所見，超音波所見などから総合的に診断する．（B）

2．超音波検査で卵巣腫瘤像と腹腔内液体貯留を認め，腹腔内出血の診断が困難な場合

は，ダグラス窩穿刺で確認する．（C）

3．腹腔内出血を認めた場合，異所性妊娠を除外する．（B）

4．多量の腹腔内出血が疑われ，バイタルサインが不良の場合，あるいは，血色素量が急

激に低下し出血の持続が疑われる場合は，緊急手術を行う．（B）

▷解 説

1．卵巣出血は婦人科急性腹症の代表的な疾患である．
1）成因は多様で腹腔内出血をきたす婦人科急性腹症では異所性妊娠に次いで頻度が高い．広義の卵

巣出血は，その成因により，外因性・内因性・特発性の3者に分類される１）．外因性成因は，外傷性（IVF-
ET などの採卵，卵巣手術，腹部外傷など）と非外傷性（子宮内膜症や悪性腫瘍などの卵巣への波及によ
るもの）に分けられ，内因性成因には，全身性の血液凝固異常や抗凝固剤の服用，過排卵刺激に起因す
る局所の循環動態の破綻などがある．特発性卵巣出血には，卵胞出血および出血性黄体囊胞からの出血
がある．卵胞出血は，排卵に伴う断裂血管からの出血である．出血性黄体囊胞は，卵胞出血による血液
が黄体内に貯留して血腫を形成し囊胞化したもので，卵巣の内出血である．卵巣出血は，出血性黄体囊
胞から腹腔内へ出血したものが多く，卵巣の外出血である．
2）発症年齢は，12歳から52歳までの報告があり生殖年齢全般にわたる．その分布は20歳未満が

12％，41歳以上が10％であり，特に好発年齢を認めない２）．経妊・経産には有意差はない２）３）．症状は，
急性の下腹部痛を主訴とすることが多い．圧痛・筋性防御などの腹膜刺激症状のほかに，悪心・嘔吐・
下痢などの消化器症状も呈する．腹痛の程度は，出血の程度によりさまざまである．
3）診断では，問診により月経周期，出血傾向や抗凝固剤の使用などの既往歴，不妊治療の有無，腹痛

の状態を聴取する．月経周期との関係は，黄体期である第15日から第28日までが最も多く，出血性
黄体囊胞による卵巣出血の頻度が高い．卵胞出血は排卵期の前後となる．また，性交がきっかけとなる
ことが多く３），部位は左よりも右に多い．これは解剖学的に直腸およびS状結腸がクッションとなるため
と考えられている２）．
2．画像診断
1）超音波検査
腹腔内出血の診断は，経腟超音波検査でダグラス窩の echo free space を確認することでほぼ可能

であるが，迷う場合は，ダグラス窩穿刺による小凝血塊の混じった非凝固性血液の吸引も有用である．
妊娠黄体囊胞の場合，内部が均一な無エコーパターンを呈する．また前述のように，卵巣出血の殆どが
出血性黄体囊胞であり，その超音波像は，主に出血後の凝血の形成やその吸収などの時間的推移により，
多彩である．以下の4つのグループに分類される４）５）．
①輝度の高い点状・線状のエコーがびまん性に存在するもの：比較的新しく，量の少ない卵巣内の出

血を表す．
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②比較的境界明瞭な充実性部分様のエコーを示すもの：卵巣内の出血後の溶血過程で，凝血と血清部
分が分離し，その境界が画像上比較的明瞭に示される．
③スポンジ状，網状のパターン：比較的新しく，量の多い卵巣内出血を表す．
④綿くず様の不明瞭なエコー像：比較的量の多い卵巣内出血が，溶血の過程でエコー輝度が減衰して

いったもの．
上記のような卵巣腫大と腹腔内出血を黄体期に認めれば，卵巣出血の可能性が高い．複雑なエコー所

見のため，悪性腫瘍との鑑別が必要となるが，内部エコーが刻々と変化するので，経過を追って観察す
ることで鑑別が可能である．
2）CT
出血性黄体囊胞では，CT上高輝度の血液が囊胞内に鏡面像を形成する．腹腔内に出血した場合は，破

裂により囊胞は緊満性が低下し，壁のたるみや表面のくぼみが認められ，高吸収の血液内に相対的低吸
収の卵巣が認められる．黄体囊胞破裂の場合は，囊胞壁は厚く強く造影されるのが特徴的である６）．以上
のような問診，腹部症状，超音波検査，CTなどの所見から総合的に診断する．
3．異所性妊娠を除外するため，妊娠反応を検査するが，正常妊娠でも妊娠黄体性卵巣出血の可能性が

ある．妊娠と合併した卵巣出血の発症は，非妊娠時と異なり月経第31日以降が多い．妊娠により黄体
が囊胞化，増大したことが関連していると推測されている４）．
4．卵巣出血による腹腔内出血量は，500mL以下が約8割である．腹腔内出血が少量で循環動態が

安定していれば，入院したうえで保存的に管理することが可能である．しかし，推定腹腔内出血量が500
mL以上，または血色素量8g dL未満で，かつ卵巣出血が持続して全身状態が悪化する場合は，緊急手
術の適応があり４），一次機関は搬送の検討が必要である．腹腔内の出血量は，血色素量減少からの推定の
他，エコー像で，モリソン窩やダグラス窩の出血貯留深度5cm以上の所見から，約400mL以上と推
定する方法がある．
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CQ2-11 子宮頸管ポリープの取り扱いは？

Answer

1．原則的には切除し，組織学的検索を行う．（B）

2．妊娠中で頸管開大や絨毛膜羊膜炎の誘因となる例は，必要に応じて切除と感染治療

を行う．（C）

3．切除法は，大きさと形態によって，1）ペアン鉗子などによる捻除術，2）結紮・切

除術，3）電気メスなどによる焼灼切除，などから選択する．（B）

▷解 説

1．子宮頸管ポリープは，頸管粘膜が限局性に増殖した，有茎性で表面平滑，真紅色な小腫瘤で，外子
宮口より露出し，接触により容易に出血する．組織学的には，ほとんどが良性であるが，稀に悪性の報
告もある１）．Berzolla et al．の study では，ポリープ全体（2,246例）の約0.1％に悪性，約0.5％に
異形成が見られた２）．このように，子宮頸管ポリープの中にも悪性の可能性があり，かつ悪性のポリープ
を肉眼的形態により診断することは困難なことも多いため，原則的には切除し組織学的検索を行う．組
織学的検査を行わない場合は，慎重に経過を観察する．
2．妊娠中に発見された頸管ポリープの治療は，切除により子宮内に影響を与え，流産や破水を誘発す

るリスクがあるという否定的な考えと，ポリープ自体が出血・感染源となるので，予防的に切除した方
がよいという肯定的な考え方がある３）４）．金山は，妊娠10～20週の子宮頸管ポリープ合併では，ポリー
プ切除群と比較して，ポリープ放置群は有意に絨毛膜羊膜炎の発生が高かったと報告している５）．妊娠中
に子宮頸管ポリープが存在すると，物理的な頸管開大や絨毛膜羊膜炎の原因となることがあり，その切
除は有益と思われる．妊娠中の子宮頸管ポリープ切除術は，比較的安全であるが，止血を確実に行い，
基礎に存在する感染に対する治療を行う必要がある４）．
3．治療は，通常外来で切除術を行う．切除方法は，大きさによって，1）ペアン鉗子などによる捻除

術，2）メスや鋏を用いた結紮・切除術，3）電気メスやレーザーメスによる焼灼切除術，などから選択
する．摘出標本は病理組織学的検索に提出し，患者には病理結果が出るころに再受診を勧め，切除部位
の診察をする．
以下に手技の実際について述べる６）．
1）捻除術：ポリープの茎の基底部を，ペアン鉗子などで挟鉗し，一方向に回転させて切除する．捻除

後の創部は小さく，出血はさほど多くないので，抗菌薬や止血剤の投与は大抵必要ない．捻除術後の創
部処置は，フラセチンパウダーⓇの使用や，ガーゼタンポンなどで圧迫止血を行う．
2）結紮・切除術：茎が太い場合は，結紮し，メスや鋏を用いて切除する．
3）焼灼切除術：茎がはっきりしない場合や基底部が奥で見えない場合は，レゼクトスコープなどで

観察後，電気メスやレーザーメスで焼灼切除する．

文 献
1）阪田研一郎，佐々木克：子宮頸管ポリープに発生した微小浸潤癌の1例．産婦中四会誌 2001；
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除は有益と思われる．妊娠中の子宮頸管ポリープ切除術は，比較的安全であるが，止血を確実に行い，
基礎に存在する感染に対する治療を行う必要がある
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1）捻除術：ポリープの茎の基底部を，ペアン鉗子などで挟鉗し，一方向に回転させて切除する．捻除
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2）結紮・切除術：茎が太い場合は，結紮し，メスや鋏を用いて切除する．
3）焼灼切除術：茎がはっきりしない場合や基底部が奥で見えない場合は，レゼクト
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3）焼灼切除術：茎がはっきりしない場合や基底部が奥で見えない場合は，レゼクト
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CQ2-12 子宮内膜ポリープの診断法および取り扱いは？

Answer

1．スクリーニングは経腟超音波で行う．（A）

2．診断にはソノヒステログラフィーや子宮鏡を用いる．（B）

3．悪性の否定のため細胞診を行う．（C）

4．以下の場合には，確定診断と治療のために，子宮鏡下手術，あるいは子宮内膜全面掻

爬を行う．（B）

1）症状があるもの

2）不妊症で，内膜ポリープが不妊の一要因と考えられるもの

3）無症状であっても悪性の可能性があるもの

5．4以外は経過観察をする．（B）

▷解 説

1．子宮内膜ポリープは，子宮内膜表面から突出した結節で，内膜腺と間質からなり，40～50歳代
に多い．大きさはさまざまであり，主に後壁に発生する．症状として不正出血を伴い，そのために貧血
となる場合もある．スクリーニングは一般に経腟超音波検査で行う．
2．不正出血のある女性の子宮内腔病変（子宮内膜ポリープを含む）の診断には，子宮腔内に生食を注

入し経腟超音波検査を行うソノヒステログラフィーが優れており，メタアナリシスでは，感度，特異度
は各々95％，88％であった１）．また不正出血のある女性に対するソノヒステログラフィーおよび経腟
超音波検査の比較検討では，ソノヒステログラフィーの感度，特異度，陽性的中率，陰性的中率は各々，
81％，73％，83％，70％であり，経腟超音波検査に比較して有意に感度，陰性的中率が優れていた２）．
子宮鏡検査についてはCQ2-14参照．
3．内膜ポリープが疑われた場合，悪性を否定するために，内膜細胞診を行うことも重要である．子宮

体部細胞診検査についてはCQ2-02参照．
4．内膜ポリープの摘出は，ポリープの取り残しや，それによる再発，症状の再燃を防ぐために，子宮

鏡下に行うことが勧められる３）．
不妊患者に対する子宮鏡下の内膜ポリープ摘出術は妊娠率を高めるとする報告が多い．215人の不

妊症患者を対象に，子宮鏡下ポリープ摘出施行群と非施行群に無作為に分けてその後の妊娠率をみた検
討では，施行群は非施行群に比較して有意に妊娠率が高かった（オッズ比2.1）４）．また内膜ポリープ以
外に他の不妊因子がない症例では，ポリープのサイズや個数にかかわらず子宮鏡下ポリープ摘出を施行
することで妊娠率が高まること５），卵管角にできた内膜ポリープの子宮鏡下摘出は，他の場所にできたポ
リープの摘出に比較して有意に妊娠率が高まることが報告されている６）．
内膜ポリープと診断されるものの多くは良性である．内膜ポリープと診断された509人（うち約6

割が閉経後）を対象に，子宮鏡下摘出病変を病理学的に診断した検討では，約7割が良性であり，癌病
変は0.8％であった．高年齢，閉経後あるいは高血圧合併が，悪性や前がん病変のリスクを高める可能
性が示唆された７）．また内膜ポリープと診断された閉経後女性で，不正出血のある症例および無症状の症
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に多い．大きさはさまざまであり，主に後壁に発生する．症状として不正出血を伴い，そのために貧血

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

に多い．大きさはさまざまであり，主に後壁に発生する．症状として不正出血を伴い，そのために貧血
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となる場合もある．スクリーニングは一般に経腟超音波検査で行う．
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例を対象とした比較検討では，無症状の女性での癌および異型増殖症性ポリープの発生頻度は，不正出
血のある症例に比較していずれも有意に低かった．多変量解析では，無症状の閉経後女性で癌および異
型増殖症性ポリープの発生と関連があったのは内膜ポリープの大きさであり，18mmを超える症例で
は有意にリスクが高かった（オッズ比6.9）８）．無症状の閉経前女性での内膜ポリープには自然に退縮す
るものもある．平均44歳の女性64人に，2年半の間隔でソノヒステログラフィーを行った報告では，
1回目の検査では7人にポリープが存在したが，2回目の検査ではこのうち4人で自然退縮がみられ，
一方7人の女性に新たにポリープが発生していた９）．また1cmを超える大きさのものでは自然退縮し
ない傾向にあった．これらの報告から，無症状であっても大きさが1cmを超えるものは，自然退縮しに
くく，また大きくなるにつれて悪性の可能性も出てくるため，特に閉経後の症例では，子宮鏡下の摘出
を考慮する必要がある．乳癌治療薬であるタモキシフェンを服用している症例，特に閉経後の症例では
内膜ポリープの出現率が高く，悪性の場合もあるので，注意が必要である．閉経後にタモキシフェンを
服用している症例での内膜ポリープ出現率は8～36％，さらにその中で悪性所見がみられた症例が
3～10.7％であったことが報告されている１０）．また，異型ポリープ状腺筋腫は，平均39歳と生殖可能
年齢に好発し，画像上は内膜ポリープ，粘膜下筋腫，さらに悪性腫瘍との鑑別が困難な場合が多く，注
意が必要である１１）．
5．上記のように，症状があるもの，不妊症があるもの，および無症状であっても悪性の可能性がある

ものは摘出し，それ以外の症例は経過観察とする．ホルモン治療の有用性は明らかではない．
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CQ2-14 子宮鏡検査はどのような場合（疾患）に行うか？

Answer

1．以下の疾患の診断のために行う．（C）

子宮内膜ポリープ

粘膜下筋腫

子宮奇形

子宮腔癒着症（Asherman’s syndrome）

子宮内膜増殖症

子宮体癌

流産あるいは奇胎娩出後の遺残

胎盤遺残，胎盤ポリープ

子宮内異物（IUD）

2．以下の疾患の手術前検査として行う．（B）

子宮内膜ポリープ

粘膜下筋腫

中隔子宮

子宮腔癒着症（Asherman’s syndrome）

▷解 説

子宮鏡検査１）は，経腟的に子宮腔内を直視下に観察，診断する内視鏡である．画像が鮮明で明るいもの
の操作に習熟が必要な硬性鏡と，操作性に優れるが画像にやや難のある軟性鏡（ファイバースコープ）が
ある．子宮腔内に液体（生理食塩水，グルコース，デキストラン）によって子宮腔内を拡張２）して観察，
診断や組織採取を行える．検査は，月経終了直後に非妊娠時の，子宮内膜が肥厚していない時期に行う
ことが望ましい．検査後，性器出血，感染症を引き起こすことがあり検査後に抗生剤を内服させる．拡
張媒体である液体の腹腔内貯留にも留意する必要がある．子宮体癌の術前診断に行う子宮鏡検査では悪
性細胞を経卵管的に腹腔内に散布する可能性は少ない３）．
1．検査は，良性疾患である子宮内膜ポリープ，粘膜下筋腫の診断と病変の位置，大きさ，個数の診断

と子宮鏡下手術の手術適応の有無を診断する．子宮奇形では中隔子宮，弓状子宮，双角子宮，重複子宮
などの補助診断が可能である．無月経，過少月経，不妊症，不育症を主訴とする子宮腔癒着症（Asher-
man’s syndrome）の診断に行う．
子宮内膜増殖症や子宮内膜組織診で異常所見が認められた場合４）や子宮体癌には子宮内膜細胞診，子宮

内膜組織診と子宮鏡を組み合わせて診断を行い，子宮内膜の肥厚，隆起，異常血管像（怒張，蛇行），潰
瘍形成などを観察する．流産あるいは奇胎娩出後の遺残や子宮内異物の検索，胎盤遺残，胎盤ポリープ
の診断に行う．不妊症，不育症，子宮卵管造影に異常所見のある症例や臨床症状で不正子宮出血５），過多
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張媒体である液体の腹腔内貯留にも留意する必要がある．子宮体癌の術前診断に行う子宮鏡検査では悪ガ
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性細胞を経卵管的に腹腔内に散布する可能性は少ない
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1．検査は，良性疾患である子宮内膜ポリープ，粘膜下筋腫の診断と病変の位置，大きさ，個数の診断
と子宮鏡下手術の手術適応の有無を診断する．子宮奇形では中隔子宮，弓状子宮，双角子宮，重複子宮
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と子宮鏡下手術の手術適応の有無を診断する．子宮奇形では中隔子宮，弓状子宮，双角子宮，重複子宮
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月経，過長月経，過少月経，無月経，重症貧血などの症状の原疾患の検索に行う．
2．子宮鏡下手術の手術適応の診断として，良性疾患である子宮内膜ポリープや粘膜下筋腫の病変の位

置，大きさ，個数を確認する．子宮奇形では中隔子宮を，また，無月経，過少月経不妊症，不育症を主
訴とする子宮腔癒着症（Asherman’s syndrome）の手術適応の診断として行う．
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3）谷澤 修，三宅 侃，杉本 修：子宮体癌術前診断に対する子宮鏡検査の再評価．日産婦誌 1991；

43：622―626（III）
4）Tahir MM, Bigrigg MA, Browning JJ, Brookes ST, Smith PA: A randomizedcontrolled trial

comparing transvaginal ultrasound, outpatient hysteroscopy and endometrial biopsy with
inpatient hysteroscopy and curettage. Br J Obstet Gynaecol 1999; 106: 1259―1264
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5）van Dongen H, de Kroon CD, Jacobi CE, Trimbod JB, Jansen FW: Diagnostic hysteroscopy
in abnormal bleeding: a systematic review and meta-analysis. BJOG 2007; 114: 664―
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CQ3-02（2）器質性疾患のない過多月経に対する薬物療法以外の治療
は？

Answer

1．急性の大量出血には子宮内膜掻爬術を行う．（C）

2．妊孕性温存が不要な場合には子宮摘出術あるいは子宮内膜アブレーションなどを行

う．（C）

▷解 説

薬物療法が無効あるいは困難な場合には子宮内膜掻爬術（D&C），子宮摘出術，子宮内膜アブレーショ
ン（endometrial ablation（EA））のいずれかで過多月経を治療できる．また，子宮動脈塞栓術（UAE）
を子宮摘出術の代替治療法として選択できる場合がある．これらは循環動態に影響するような急性の大
量出血を制御する方法である．器質性疾患を伴わない子宮であればD&Cと子宮鏡を使用しないEAは
短時間で完了するため，処置室で静脈麻酔下に施行可能である．しかし，これらを適用する前に，特に
思春期の患者では，薬物療法が無効となる原因を慎重に検討する必要がある．
1．D&Cは急性の大量出血を止める最も迅速な方法である．凝血を子宮内から除去し子宮の収縮を改

善させ止血させる．その際，Foley カテーテルを子宮内に留置して膨らませ出血面を圧迫して止血させる
バルーンタンポナーデを行うと，D&Cを開始するまでに全身状態を安定させるための輸液を冷静に行
うことができる１）．また，D&Cのみでは止血が十分でなかった場合にも，再度バルーンタンポナーデを
行ってエストロゲンの止血効果が現れるまで（CQ3-02（1）参照）待つことができる．D&Cのみでは
1～2周期程度で過多月経が再発する２）ので，次の周期では3-02（1）に示した薬物療法を行う必要があ
る．根治的ではないが妊孕性は温存される．D&Cにより，治療と同時に子宮内膜組織を採取し病理組織
学的診断に供することができる．
2．子宮摘出術は妊孕性を犠牲にして過多月経を根治的に治療する方法である．子宮に器質性疾患が

ない場合は，子宮摘出術を腹式，腟式，腹腔鏡下のいずれかで困難なく行える．しかし，子宮摘出術は
メジャーな手術であり，手術合併症が一定の頻度で発生する．また，合併疾患のために手術リスクが高
い場合もある．したがって，適応には患者のリスクと利益について慎重な検討が必要である．また子宮
摘出術の代替治療法とも比較検討する必要がある．
EAは，閉経すれば解消する過多月経に対して子宮摘出術は過剰な治療ではないかという発想から開

発された子宮摘出術の代替治療法であり子宮内膜の破壊術である．子宮摘出術よりは低侵襲であり合併
症も少ない３）４）．子宮摘出術の適応はあるが子宮摘出には抵抗がある患者，あるいは薬物療法が無効ある
いは禁忌で子宮摘出術の手術リスクが高い患者には推奨できる．ただし，妊孕性は温存できない．また，
EAにより不妊になる可能性がある一方，偶発的に成立した妊娠の継続や分娩は危険である５）．
EAは慢性の過多月経・機能性出血の治療法として国外では子宮鏡下内膜凝固術として，あるいはさ

まざまなエネルギーによって子宮内膜を破壊するEA専用器械を用いて年間何万件も行われている．ま
た，急性の子宮出血を制御する場合にも使用できる６）７）．しかし，子宮鏡下内膜凝固とマイクロ波手術器
を用いるマイクロ波子宮内膜アブレーション（MEA）のみが国内で厚生労働省が承認済みの機器で実施
できるEAである．また，EAは保険適用がないため自費診療となる．例外的にマイクロ波手術器を用い
るMEAが先進医療として厚生労働省から承認されており要件を満足する医療機関が地方厚生局に届出
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短時間で完了するため，処置室で静脈麻酔下に施行可能である．しかし，これらを適用する前に，特に
思春期の患者では，薬物療法が無効となる原因を慎重に検討する必要がある．
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思春期の患者では，薬物療法が無効となる原因を慎重に検討する必要がある．
1．D&Cは急性の大量出血を止める最も迅速な方法である．
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凝血を子宮内から除去し子宮の収縮を改
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善させ止血させる．その際，Foley カテーテルを子宮内に留置して膨らませ出血面を圧迫して止血させる
バルーンタンポナーデを行うと，D&Cを開始するまでに全身状態
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EAにより不妊になる可能性がある一方，偶発的に成立した妊娠の継続や分娩は危険である
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を行えば混合診療が認められる８）．7施設が先進医療の届け出を済ませている．実施の詳細は，Micro-
wave Surgery 研究会のホームページ（:）にマイクロ波子宮内膜アブレーション実施ガイドライン
（2008年 12月）として公開されている．

UAEは循環動態に変動をきたす大量の子宮出血を止める，手術に代わる有力な治療法である．しかし，
UAEや手術が器質性疾患のない過多月経の治療法として必要になる場合はまれである．特に思春期の無
排卵性大量出血などではこのような治療が必要になることは少ない．薬物療法で制御できない場合は血
液凝固障害などが背景に潜んでいることが多い９）．
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CQ3-06 多囊胞性卵巣症候群（PCOS）の診断と治療は？

Answer

1．日本産科婦人科学会による診断基準（2007年）に基づいて診断する．（A）

2．挙児希望がない女性に対しては

1）肥満があれば減量など生活指導を行う．（B）

2）定期的な消退出血を起こさせる．（B）

3．挙児を希望している女性に対しては

1）肥満があれば減量を勧める．（B）

2）排卵誘発にはまずクロミフェン療法を行う．（B）

3）肥満，耐糖能異常，インスリン抵抗性のいずれかを認め，かつクロミフェン単独

で卵胞発育を認めなければ，メトホルミンを併用する．（C）

4）クロミフェン抵抗性の場合はゴナドトロピン療法または腹腔鏡下卵巣多孔術を

行う．（B）

5）ゴナドトロピン療法ではリコンビナントまたはピュア FSH製剤を用い，低用量

で緩徐に刺激する．（B）

▷解 説

多囊胞性卵巣症候群（polycystic ovary syndrome；PCOS）は生殖年齢女性の5～8％に発症し，
月経異常や不妊の主要な原因のひとつである．アンドロゲン過剰，LH高値，卵巣の多囊胞性変化などの
ほか，肥満や男性化など多彩な症候を伴う．従来は視床下部―下垂体―卵巣系の異常による悪循環サイク
ルにより病態が説明されていたが，近年，インスリン抵抗性も重要視されている．病態を一元的に説明
するのは難しく，遺伝や環境など複合的な因子により発症すると考えられる．
1．欧米ではNIH診断基準を拡大したロッテルダム診断基準１）が用いられている．PCOSの表現型や

内分泌異常は人種によって異なるため，わが国では2007年に日本産科婦人科学会が示した独自の診
断基準２）を用いる（表1）．診断基準の詳細は学会誌に記されている．
2．PCOSは女性のライフステージにわたってさまざまな疾病を引き起こし，受診年齢や背景によっ

て主訴や治療目標が異なる．無排卵によるプロゲステロン分泌を伴わない恒常的なエストロゲン刺激
（unopposed estrogen）が子宮内膜癌のリスクを高めるため，若年～性成熟期女性に対しては定期的
（少なくとも3カ月ごと）に消退出血を起こさせる必要がある．エストロゲンの基礎分泌は保たれている
ため，通常，黄体ホルモン療法または低用量経口避妊薬（OC）が用いられる．低用量OCではテストス
テロン低下作用も期待でき，多毛やにきびなどの美容的な主訴にも対応できる．アンドロゲン作用とイ
ンスリン感受性抑制作用が弱いデソゲストレルを含む第3世代OC（マーベロンⓇ）が推奨されている．
性成熟期以降は，肥満の有無にかかわらず高インスリン血症や脂質代謝異常を伴いやすく，2型糖尿病，
メタボリックシンドローム，心血管疾患，脂肪肝などのリスク因子であり，予防医学的な指導と管理も
求められる．

ＫｙｏｒｉｎＷＰＳ／１４２４１－２３８４／ｆｕｊ１０－１６／ｋｙ９９３４５７２３８４０００２２０３０

EDIAN　WING　湯前 2010.09.24 19.11.13 Page 2(1)

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案3）肥満，耐糖能異常，インスリン抵抗性のいずれかを認め，かつクロミフェン単独

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案3）肥満，耐糖能異常，インスリン抵抗性のいずれかを認め，かつクロミフェン単独

で卵胞発育を認めなければ，メトホルミンを併用する．

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

で卵胞発育を認めなければ，メトホルミンを併用する．（C）

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

（C）

4）クロミフェン抵抗性の場合はゴナドトロピン療法または腹腔鏡下卵巣多孔術を

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

4）クロミフェン抵抗性の場合はゴナドトロピン療法または腹腔鏡下卵巣多孔術を

5）ゴナドトロピン療法ではリコンビナントまたはピュア FSH製剤を用い，低用量

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

5）ゴナドトロピン療法ではリコンビナントまたはピュア FSH製剤を用い，低用量

（polycystic ovary syndrome；PCOS）

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

（polycystic ovary syndrome；PCOS）
月経異常や不妊の主要な原因のひとつである．アンドロゲン過剰，LH高値，卵巣の多囊胞性変化などの

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

月経異常や不妊の主要な原因のひとつである．アンドロゲン過剰，LH高値，卵巣の多囊胞性変化などの
ほか，肥満や男性化など多彩な症候を伴う．従来は視床下部

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ほか，肥満や男性化など多彩な症候を伴う．従来は視床下部
ルにより病態が説明されていたが，近年，インスリン抵抗性も重要視されている．病態を一元的に説明

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ルにより病態が説明されていたが，近年，インスリン抵抗性も重要視されている．病態を一元的に説明
するのは難しく，遺伝や環境など複合的な因子により発症すると考えられる．

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

するのは難しく，遺伝や環境など複合的な因子により発症すると考えられる．
1．欧米ではNIH診断基準を拡大したロッテルダム診断基準

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

1．欧米ではNIH診断基準を拡大したロッテルダム診断基準
内分泌異常は人種によって異なるため，

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

内分泌異常は人種によって異なるため，

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

断基準

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

断基準２

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

２）

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

）を用いる（表1）

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

を用いる（表1）．診断基準の詳細は学会誌に記されている．

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

．診断基準の詳細は学会誌に記されている．
2．PCOSは女性のライフステージにわたってさまざまな疾病を引き起こし，受診年齢や背景によっガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

2．PCOSは女性のライフステージにわたってさまざまな疾病を引き起こし，受診年齢や背景によっ
て主訴や治療目標が異なる．無排卵によるプロゲステロン分泌を伴わない恒常ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

て主訴や治療目標が異なる．無排卵によるプロゲステロン分泌を伴わない恒常
（unopposed estroガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

（unopposed estro
（少なくとも3カ月ごと）
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

（少なくとも3カ月ごと）



2010年10月 ガイドライン（案） 1899

（表1） 日本産科婦人科学会による診断基準（2007）

以下の1～3の全てを満たす場合を多嚢胞性卵巣症候群とする
1．月経異常
2．多嚢胞卵巣
3．血中男性ホルモン高値 または LH基礎値高値かつFSH基礎値正常
注1）月経異常は，無月経，希発月経，無排卵周期症のいずれかとする．
注2）多嚢胞卵巣超音波断層検査で両側卵巣に多数の小卵胞がみられ，少

なくとも一方の卵巣で2～9mmの小卵胞が10個以上存在するもの
とする．

注3）内分泌検査は，排卵誘発薬や女性ホルモン薬を投与していない時期
に1cm以上の卵胞が存在しないことを確認の上で行う．また，月経
または消退出血から10日目までの時期は高LHの検出率が低いこと
に留意する．

注4）男性ホルモン高値は，テストステロン，遊離テストステロンまたはア
ンドロステンジオンのいずれかを用い，各測定系の正常範囲上限を
超えるものとする．

注5）LH高値の判定は，スパック-Sによる測定の場合はLH≧7mIU/ml
（正常女性の平均値＋1×標準偏差）かつ LH ≧ FSHとし，肥満例
（BMI≧25）では LH ≧ FSHのみでも可とする．その他の測定系に
よる場合は，スパック-Sとの相関を考慮して判定する．

注6）クッシング症候群，副腎酵素異常，体重減少性無月経の回復期など，
本症候群と類似の病態を示すものを除外する．

3．挙児希望女性に対する排卵誘発薬の第1選択はクエン酸クロミフェン（CC）である３）～５）．ただし，
抗エストロゲン作用による頸管粘液減少や子宮内膜菲薄化が認められた場合は，他の方法に変更する．
また，肥満例（BMI＞25kg m2）に対する減量は，生活習慣病の予防効果があるだけでなく，排卵誘発
の成功率も高める．排卵誘発治療と並行して減量を勧める．
CC単独投与で卵胞発育が認められなければ，インスリン増感薬であるメトホルミン（保険適用外）を

併用する６）７）．メトホルミン単独投与でも有効だが，クロミフェンと併用したほうが排卵率を高められる．
なお，最初からCCとメトホルミンを併用しても副作用による投与中止率が有意に高くなるだけで，排
卵率や妊娠率は向上しない．メトホルミンは肥満やインスリン抵抗性の有無にかかわらず有効と報告さ
れているが，耐糖能異常がある女性に限定して使用すべきとの意見もある．日産婦生殖・内分泌委員会
が2009年に示した治療指針８）でも肥満例，または耐糖能異常かインスリン抵抗性を有する症例を適応
としている（図1）．なお，わが国でのメトホルミンの常用量は500～750mg 日であるが，海外では
1,500～2,000mg 日と多量に投与されている点に注意が必要である．同じくインスリン増感薬であ
るチオグリタゾン系薬も有用と報告されている．わが国ではピオグリタゾンが市販されているが，メト
ホルミンを上回る有益性があるか否かは不明である．なお，抗アンドロゲン作用がある副腎皮質ステロ
イドは，クロミフェンとの併用により排卵率と妊娠率が向上することがメタアナリシスで示されている９）

が，耐糖能異常がある患者には投与を控えたほうがよい．
海外ではCC 150mg 日（わが国の保険適用は100mg 日まで）でも卵胞発育が起こらない場合を

CC抵抗性と定義している．CC抵抗性例に対しては，ゴナドトロピン療法または外科的治療（腹腔鏡下
卵巣多孔術 laparoscopic ovarian drilling；LOD）を行う．ゴナドトロピン療法と LODの排卵率，累
積妊娠率は同等だが，LODでは多胎妊娠の発生が少ない１０）～１２）．ゴナドトロピン療法では多発卵胞発育に
よる多胎妊娠や卵巣過剰刺激症候群（ovarian hyperstimulation syndrome；OHSS）が発生しやすい
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（図1） PCOSの治療指針（文献8より引用改変）
CC＝ clomiphene citrate, LOD＝ laparoscopic ovarian drilling, 
OHSS＝ovarian hyperstimulation syndrome, ART＝assisted re�
productive technology.
注1）BMI＞25 kg/m2

2）目標は5～10 kgの減量と2～6カ月のダイエット期間
3）高PRL血症にはドーパミンアゴニスト，副腎性高アンドロゲン血症にはグ
ルココルチコイドを併用

4）肥満，耐糖能異常，インスリン抵抗性のいずれかを有する症例
5）低用量漸増法で投与し，16 mm以上の卵胞が4個以上の場合はhCG投与
を中止

ため，リコンビナント FSHまたはピュア FSH製剤を低用量長期漸増法や隔日投与法など低用量で緩徐
に刺激する方法で投与する１３）．また，CCやメトホルミンを併用すると FSH投与量が減少し，OHSS
発症率が低下する．ゴナドトロピン療法でOHSSを発症する症例，hCGキャンセル基準に該当する症
例，卵胞発育が認められない症例などは LODの適応となる．LODにより約70％の症例で自然排卵が
起こり，ほぼ全例がCC感受性となるが，効果に永続性がないのが欠点である．生殖補助医療の適応に
ついては，他のさまざまな要因も関係するため個別に判断する．

文 献
1）Rotterdam ESHRE ASRM-Sponsored PCOS Consensus Workshop Group: Revised 2003

consensus on diagnostic criteria and long-term health risks related to polycystic ovary
syndrome (PCOS). Hum Reprod 2004 Jan; 19: 41―47 (Guideline)

2）生殖・内分泌委員会：本邦における多囊胞性卵巣症候群の新しい診断基準の設定に関する小委員会（平
成17年度～平成18年度）検討結果報告．日産婦誌 2007；59：868―886（Guideline）
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CQ3-07 早発卵巣不全（POF）の取り扱いは？

Answer

1．内分泌学的検査などにより原因を検索する．（B）

2．挙児希望がない場合はホルモン補充療法を行う．（A）

3．挙児希望がある場合はカウフマン療法を行い，排卵が得られない場合には高用量

hMG療法を行う．（C）

▷解 説

POF（Premature Ovarian Failure）の診断基準は，年齢40歳未満での4～6カ月間の無月経期間
（続発性・第2度無月経で第2次性徴がある），高ゴナドトロピン値・低エストロゲン値を満たす場合と
されている．患者では，早期卵胞枯渇あるいは卵胞減少が病態として存在する一方，加齢による閉経と
は異なり卵巣機能が復活する例もみられる．類義語として，premature menopause（早期閉経），pre-
mature ovarian insufficiency（POI）１），gonadotropin resistant ovary（GRO）２），premature ovar-
ian aging（POA）３）４）がある（注釈参照）．
POFの病因は不明であることがほとんどであるが，家族性発症，自己免疫疾患（甲状腺機能障害，糖

尿病，SLEなど），ホルモン産生卵巣腫瘍，ガラクトース血症（軽症），FSH受容体異常（Savage症候
群）などが挙げられる．また近年多くの遺伝子異常や多型との関係が報告されている．卵巣に対する手
術や卵巣血流の遮断，がん化学療法や放射線治療，免疫抑制剤による医原性原因もある．
1．続発無月経を主訴に受診した患者の検査ではまず妊娠を否定する．妊娠の否定後に施行する内分

泌検査として当初 LH，FSH，PRL，E2を測定し，高ゴナドトロピン・低エストロゲン値によりPOF
が疑われれば甲状腺機能，血糖検査，抗核抗体や抗DNA抗体検査を行う．染色体検査により性染色体異
常を除外することも併行する（染色体検査は遺伝学的検査の倫理性を考慮し，説明と同意が求められる）．
残存卵胞の有無を検査するには，卵巣由来である inhibin B や抗ミュラー管ホルモン（AMH）の血清値
を測定する方法が報告されている５）６）が，まだ一般的になっていない．診断目的に卵巣生検を行い原始卵
胞の有無を検査することは，採取組織に卵胞を認めなくても実際は卵胞が存在することがあるため限界
があり７）８），挙児希望患者には，原則的に，まず排卵誘発を試みる（排卵誘発法については後述した）．
2．患者では慢性的にエストロゲン欠乏状態が持続しており，老化が早まり，ひいてはQOLを害する

ことになる．そのため骨粗鬆症や卵巣機能欠落症状を予防するためホルモン補充療法を行うことが基本
である．また原因検索により甲状腺機能異常やホルモン産生卵巣腫瘍など治療が必要な病因が発見され
た場合は原因を取り除く治療を先行させる．
3．患者が挙児を希望する場合，妊娠を得ることは5～10％と報告されているが診断が厳密になさ

れればさらに低くなる９）．排卵誘発では，まず高ゴナドトロピン状態を改善させるため，ネガティブフィー
ドバック作用をもたらすエストロゲン療法・カウフマン療法を行うことが基本である．その際は経口避
妊薬による治療も可能である．この治療により卵胞発育・排卵が起こることもあり，排卵誘発治療の第
1選択とすべきである．またカウフマン療法に併用してGnRH受容体の down-regulation をもたらす
GnRHアゴニストを用いることもある１０）．それらによりゴナドトロピン値が低下することで，ゴナドト
ロピン製剤による排卵誘発（hMG-hCG療法）の成功率が高まる１１）．その場合は高用量 hMG投与
（225～300単位）が必要となる．さらにGnRHアゴニスト＋hMG-hCG療法による排卵誘発も用いら
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れる１０）．卵胞枯渇がある患者では排卵誘発剤を使用しても不成功に終わることが多い．その場合には，必
要があれば，心理的支援も含めたカウンセリングを行う．自己免疫疾患による患者では排卵誘発剤に加
えて副腎皮質ステロイド剤投与など疾患に応じた薬剤の追加をするが，投与量・期間については抗体価
や補体価の測定により決定されるため，内科医との連携が必要になる．ステロイド剤の長期連用による
副作用（血糖値上昇・満月様顔貌・易感染など）に注意すべきである．
注釈：Premature menopause（早期閉経），POI，GROや POAは POFに類似するが，POFを含

めて各々で定義が未確定であり国際的な用語の統一が必要となっている．現状では，早発閉経は卵巣機
能が不可逆的状態であり，可逆性を含むPOFとは区別される．POI や GROは古典的用語である．POA
は不妊症治療の観点から提唱された用語であり，高ゴナドトロピン・低エストロゲン血症を示し，ゴナ
ドトロピンによる排卵誘発に抵抗性を有する不妊症患者に用いる．
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CQ3-08（1）ターナー症候群の管理は？

Answer

1．思春期以前に診断が確定した患者では，成長ホルモン投与などを要するため，必ず内

分泌を専門とする小児科医と連携して診療する．（A）

2．思春期以前に診断が確定している患者では，思春期年齢（およそ12歳）からエスト

ロゲン少量投与を開始し，2～3年をかけて漸増させる．（B）

3．原則的にホルモン補充療法を行う．（A）

4．妊孕性については，カウンセリングにより十分な配慮をもって説明する．（B）

5．甲状腺機能異常・耐糖能異常・大動脈縮窄・性腺腫瘍など合併症について他科や生

殖内分泌を専門とする医師と連携し適時検査や治療をする．（B）

▷解 説

ターナー症候群は性染色体の数的異常や構造異常を原因として，低身長・翼状頸・外反肘・2次性徴
遅延（初経発来遅延や原発無月経が主であるが続発無月経もある）を来す．性染色体には身長に関与す
る遺伝子を含めさまざまな遺伝子座があり，欠失部位によって表現型は異なる１）．性腺は卵胞の喪失によ
り萎縮しており streak gonad の形態をとることが多い．一部の患者，とくに正常核型とのモザイクで
は，卵胞が存在し第2次性徴発現をみることがある．
すでに小児科などで診療を受け，産婦人科初診時に確定診断がついている場合が多いが，2次性徴遅

延や早発閉経などで初診した場合，ターナー症候群が疑えたら，まず染色体検査と内分泌検査を行う（染
色体検査では遺伝学的検査の倫理性から，検査に先立ち説明と同意が必要である）．思春期年齢以降の患
者では高ゴナドトロピン・低エストロゲン値を示す．
1．最終獲得身長を増加させるため，内分泌を専門とする小児科医による成長ホルモン剤治療が原則

となる．
2．思春期以前に診断が確定している患者では，思春期年齢より（およそ12歳以降）女性ホルモン補

充療法を開始する．ホルモン補充療法は当初少量のエストロゲン投与から開始すると身長の伸びが促進
される２）３）．骨端線閉鎖前なら少量エストロゲン投与とともに成長ホルモン剤投与を併行してもよいが，
小児科専門医との情報交換を綿密に行う．2～3年間ほどの女性ホルモン漸増投与の後に成人と同様量
のホルモン補充療法に移行する４）（表1を参照）．ホルモン補充療法は低用量ピルで代用できるが保険適
用はできない．
3．思春期以降に診断されたケースでは骨端線閉鎖となっており身長のさらなる伸びが期待できない

ため，骨粗鬆症などのエストロゲン欠乏症予防のためホルモン補充療法を開始する．適宜骨塩量を測定
する．
4．患者では2次性徴の異常を伴い，卵子枯渇により妊孕能がないことがほとんどである．そのため

恋愛や結婚で悩む患者が多く，カウンセリングを反復して患者との信頼関係を構築するように努める．
訴えに対しては共感・受容し，適切なアドバイスをすることが重要である．また，自助グループの活動
の情報を提供することも当事者にとって有益性が高い（パンフレットやホームページを作っているグ
ループが多い）．
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（表1） ターナー症候群に対する思春期以降からのホルモン補充療法 4）

結合型エストロゲン（0.625mg）錠1/8錠連日服用
あるいは エストラジオール貼布剤1/8枚2日ごとに貼布

開始1年

結合型エストロゲン（0.625mg）錠1/4錠連日服用
あるいは エストラジオール貼布剤1/4枚2日ごとに貼布

2年目

結合型エストロゲン（0.625mg）錠1/2錠連日服用
あるいは エストラジオール貼布剤1/2枚2日ごとに貼布
上記に加えて，周期的プロゲスチン錠5mg追加（2週間ごと）
期待した身長が得られた時点で，成人量のホルモン補充療法へ移行する

3年目以降

結合型エストロゲン錠は薬局で粉砕し分割し投与する．
エストラジオール貼布剤ははさみで切って分割貼布する．

5．先天性心・血管系異常（大動脈縮窄など）を合併することがあり，加齢により甲状腺機能異常や耐
糖能異常などが高頻度に発症するため，内科を含めた他科との連携をして定期的検査を行う必要がある．
Xモノソミー（45，X）患者の10～20％では構造異常Y染色体を有する５）．それらの患者では性腺腫
瘍（性腺芽腫や未分化胚細胞腫）の発生が危惧されるため６）７），ホルモン補充療法に加えて慎重な性腺形
態の経過観察あるいは予防的性腺摘除術を行う．予防的性腺摘除術は腹腔鏡下の施術が増えている８）．手
術にあたっては生殖内分泌を専門とする医師に紹介することが望ましい．
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CQ3-08（2）XY女性の管理は？

Answer

1．診断確定後，当事者および親に的確なカウンセリングをする．（B）

2．性腺腫瘍発生の可能性を考慮し，厳重な経過観察をするとともに，思春期以降，時期

をみて予防的性腺摘出術を行う．（A）

3．アンドロゲン不応症（AIS）では性腺摘除術後からエストロゲン補充療法を行う．XY

純粋型性腺形成不全症では，診断時からカウフマン療法を行う．（A）

▷解 説

核型が46,XYでありながら表現型が女性を呈する疾患には，アンドロゲン受容体欠損症であるアン
ドロゲン不応症（AIS，精巣性女性化症），Y染色体短腕末端近傍のSRY遺伝子異常であるXY純粋型
性腺形成不全症（Swyer 症候群），Leydig 細胞欠損症，先天性副腎過形成症（とくに17βHSD欠損症），
5α―レダクターゼ欠損症などが含まれる．これらの鑑別診断は，その後の治療やカウンセリング内容と関
係するため分子遺伝学的検査により正確を期す必要がある１）．典型的なAISだけでなく，不完全型AIS
ではアンドロゲン受容体残存活性により表現型が多様である２）．診断や対応に迷う場合は性分化異常の専
門医に紹介すべきである．
1．2次性徴遅延や原発性無月経を主訴に初診する場合がほとんどである．身体所見や染色体検査・

内分泌検査などにより確定診断に至った後に，十分な準備のもとに，本人を含めて正確な説明を時間を
かけて行う必要がある．14～15歳以後であれば，ほとんどの患者は説明内容について十分理解可能で
ある．患者は，2次性徴異常に加えて妊孕能がなく，恋愛や結婚で悩む場合が多い．そのためカウンセ
リングを反復して患者との信頼関係を構築するように努める．訴えには共感・受容し，疾患によって適
切なアドバイスをすることが重要である．XY女性では外性器形態もジェンダー（性のアイデンティ
ティ）も女性であるが，不用意な告知によってジェンダーの混乱を招くことがある．自助グループの活
動の情報を提供することも当事者にとって有益性が高い（パンフレットやホームページを作っているグ
ループが多い）．
2．アンドロゲン不応症では胚細胞性腫瘍やセミノーマが３）４），XY純粋型性腺形成不全症では性腺芽腫

や未分化胚細胞腫が発生することがあり５）６），原則として予防的性腺摘除術を行う．その時期は，診断確
定後早期であることが望ましいが，患者・家族が手術の必要性を理解できない場合は，まずカウンセリ
ングの反復により信頼関係を構築してからになる．予防的性腺摘除術は腹腔鏡下の施術が増えている７）．
但し，アンドロゲン不応症患者では幼少期に鼠径ヘルニアとして性腺摘除がなされていることがある．
また，アンドロゲン不応症には，若年時には腟狭小があるが成長によって腟発育をみるため腟形成術は
不要であることが多い８）が，成長後も腟長が不十分な症例では外科的介入を必要とする場合もある．
3．エストロゲン製剤によるホルモン補充を原則とするが，乳房発育を促進するためプロゲスチン製

剤を併用してもよい．特に性腺摘除後には，骨粗鬆症を予防するため必ずホルモン補充を行う必要があ
る．
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1908 ガイドライン（案） 日産婦誌62巻10号

CQ3-08（3）Mayer-Rokitansky-Küster（-Hauser）症候群の管
理は？

Answer

1．本人が理解可能な範囲で，病態についてなるべく早期に情報を本人に伝える．（A）

2．造腟術は，十分なカウンセリングを行い，本人の希望によって施行する．（A）

3．造腟術を行う場合は経験を有する施設で行う．（A）

▷解 説

Mayer-Rokitansky-Küster（-Hauser）症候群はミュラー管の発達異常を原因として卵管を除いて子
宮および腟の発生がない先天異常である．染色体は46,XXで，卵巣は正常あるいは時に多囊胞性で，子
宮性無月経であること以外，2次性徴の発現はあり外性器も女性型である．内分泌検査も正常を示す．
腎・尿路系の奇形を合併しやすい．鑑別すべき疾患として，腟無形成，処女膜閉鎖がある．これらでは
子宮形成があり，月経血の骨盤腔内滞留やモリミナ（月経時の腹痛）があり，画像や症状から鑑別でき
る．
1．患者には子宮発生がないため妊孕性はないといえる．十分な知識を持たない患者は結婚や妊娠に

ついて大きな不安や悩みを抱いていることが多い．そのためカウンセリングが重要となる．自助グルー
プの活動の情報を提供することも当事者にとって有益性が高い（ホームページをもつ患者会がある）．卵
巣発生は正常であり排卵もあるため代理懐胎は可能といえるが，日本産科婦人科学会は卵子提供による
代理懐胎を禁止している．
2．十分なカウンセリングを行い，2次性徴終了後に本人の希望によって適切な術式を選択し処置あ

るいは手術を施行する１）．腟形成術後は，形成した腟を維持するため定期的な拡張操作あるいは性行為が
必要となることも情報提供する．
3．腟形成術には種々の方法がある．患者に腟陥凹があれば小さな腟拡張器（プロテーゼ）（日本性科学

会から「腟ダイレータ」が購入可能）から始めて日数をかけて大きいプロテーゼへと交換していく方法
を第1選択とすべきで，それにより腟が拡張されれば手術を回避できる２）．腟陥凹があってもプロテーゼ
による腟拡張が不可能な場合は造腟術となる．欧州ではVecchietti 法（腟陥凹に入れた腟拡張器を腹腔
側に持続牽引する方法）が用いられる２）３）．腟陥凹がない患者にはDavydov 法（腹膜を利用して腟入口ま
で牽引固定する方法）などを用いる２）３）．Davydov 法は軽度の腟陥凹がある患者にも適用できる．これら
の方法は腹腔鏡を利用して行われることが多く，術後成績が優れている４）～６）ため，近年はS状結腸（Ruge
法）や皮膚（McIndoe 法）を用いる方法はなされなくなっている．人工腟の維持には定期的な性交渉の
あることが望ましいため，手術時期については本人の希望に従うべきである．

文 献
1）Michala L, Cutner A, Creighton SM: Surgical approaches to treating vaginal agenesis. Br J

Obstet Gynecol 2007; 114: 1455―1459 (Review)
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ment of vaginal agenesis. Obstet Gynecol 2002; 100: 213―216 (Bulletin)
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宮性無月経であること以外，2次性徴の発現はあり外性器も女性型である．内分泌検査も正常を示す．
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宮性無月経であること以外，2次性徴の発現はあり外性器も女性型である．内分泌検査も正常を示す．
腎・尿路系の奇形を合併しやすい．鑑別すべき疾患として，腟無形成，処女膜閉鎖がある．これらでは
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腎・尿路系の奇形を合併しやすい．鑑別すべき疾患として，腟無形成，処女膜閉鎖がある．これらでは
子宮形成があり，月経血の骨盤腔内滞留やモリミナ（月経時の腹痛）があり，画像や症状から鑑別でき
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子宮形成があり，月経血の骨盤腔内滞留やモリミナ（月経時の腹痛）があり，画像や症状から鑑別でき

1．患者には子宮発生がないため妊孕性はないといえる．十分な知識を持たない患者
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1．患者には子宮発生がないため妊孕性はないといえる．十分な知識を持たない患者
ついて大きな不安や悩みを抱いていることが多い．そのためカウンセリングが重要となる．自助グルー
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ン
案

ついて大きな不安や悩みを抱いていることが多い．そのためカウンセリングが重要となる．自助グルー
プの活動の情報を提供することも当事者にとって有益性が高い（ホームページをもつ患者会がある）．卵

ガ
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プの活動の情報を提供することも当事者にとって有益性が高い（ホームページをもつ患者会がある）．卵
巣発生は正常であり排卵もあるため代理懐胎は可能といえるが，日本産科婦人科学会は卵子提供による
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巣発生は正常であり排卵もあるため代理懐胎は可能といえるが，日本産科婦人科学会は卵子提供による

2．十分なカウンセリングを行い，2次性徴終了後に本人の希望によって適切な術式
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2．十分なカウンセリングを行い，2次性徴終了後に本人の希望によって適切な術式
．腟形成術後は，形成した腟を維持するため定期的な拡張操作あるいは性行為が
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．腟形成術後は，形成した腟を維持するため定期的な拡張操作あるいは性行為が
必要となることも情報提供する．
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必要となることも情報提供する．
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3．腟形成術には種々の方法がある．患者に腟陥凹があれば小さな腟拡張器
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3．腟形成術には種々の方法がある．患者に腟陥凹があれば小さな腟拡張器
会から「腟ダイレータ」が購入可能）から始めて日数をかけて大きいプロテーゼへと交換していく方法
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会から「腟ダイレータ」が購入可能）から始めて日数をかけて大きいプロテーゼへと交換していく方法
を第1選択とすべきで，それにより腟が拡張されれば手術を回避できる
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を第1選択とすべきで，それにより腟が拡張されれば手術を回避できる
による腟拡張が不可能な場合は造腟術となる．
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による腟拡張が不可能な場合は造腟術となる．
側に持続牽引する方法）が用いられる
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側に持続牽引する方法）が用いられる
で牽引固定する方法）などを用いる
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で牽引固定する方法）などを用いる
の方法は腹腔鏡を利用して行われることが多く，術後成績が優れているガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

の方法は腹腔鏡を利用して行われることが多く，術後成績が優れている
法）や皮膚（McIndoe 法）を用いる方法はなされなくなっている．人工腟の維持には定期的な性交渉のガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

法）や皮膚（McIndoe 法）を用いる方法はなされなくなっている．人工腟の維持には定期的な性交渉のガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

あることが望ましいため，手術時期については本人の希望に従うべきである．ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

あることが望ましいため，手術時期については本人の希望に従うべきである．
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CQ4-02 不妊症の一次スクリーニング検査は？

Answer

以下の検査を行う．

1．基礎体温測定（A）

2．超音波検査（A）

3．内分泌検査（B）

4．クラミジア抗体検査あるいは抗原（核酸同定）検査（B）

5．卵管疎通性検査（B）

6．精液検査（B）

7．頸管因子検査（B）

▷解 説

女性の健康状態が妊娠に与えるリスクを確認するため，健康診断の結果を確認する．健康診断を受け
ていない場合は，内科健診を勧める．
不妊症治療を行うにあたって治療を希望するカップルに不妊因子が存在するか否かを治療開始前に把

握することは，効率的な治療を行うために大変重要である．侵襲が少なく，外来通院で実施可能な一次
スクリーニング検査は，実施する医療機関の設備において可能な限りはじめに行われるべきである．専
門施設に紹介する前に行う不妊検査，すなわちすべての患者が受けるべき検査として上記の検査が挙げ
られる１）２）．それぞれの不妊症検査は月経周期に応じて行う．
1．基礎体温測定は無侵襲かつ低コストであり，排卵や黄体機能を評価し，検査の日程を決めるうえで

も有用である．検査周期から治療周期まで測定することが望ましい３）．月経周期の目安として，基礎体温
の測定と記録は重要である．
2．不妊検査において超音波検査は子宮および卵巣の状態観察に必須であり，子宮筋腫や卵巣囊腫に

代表される器質的病変の有無の精査に用いられる簡便で非侵襲的検査である．また，経腟超音波検査は
卵胞発育モニタリングに欠かせない４）５）．
3．内分泌系一次スクリーニング検査としては，黄体化ホルモン（LH），卵胞刺激ホルモン（FSH），

エストラジオール（E2），乳汁分泌ホルモン（PRL），黄体ホルモン（P4），テストステロン（T）測定が
挙げられる１）２）６）７）．測定項目は対象症例および月経周期によって異なる．卵巣機能評価としてのホルモン基
礎値は卵胞期初期に相当する月経周期3～7日目に FSH，LH，E2の 3項目を測定する．また，乳汁漏
出症例はもとより，排卵障害や稀発月経が認められる症例ではPRLの測定が望ましい．特に多囊胞卵巣
症候群（polycystic ovary syndrome：PCOS）を疑う症例においては併せてTを測定する．P4測定は
基礎体温から黄体機能不全が疑わしい症例において測定意義があり，黄体期中期に実施する．月経周期
3～7日目の基礎値測定は超音波で卵巣腫大等がないことを確認してから行う．負荷テストや甲状腺機
能検査（TSH，T4，T3）は，必要であると評価された症例に対して施行する１）７）．
4．不妊のスクリーニング検査としてはクラミジア抗体検査（IgG，IgA）の意義が深い８）９）．特に IgG

抗体は既往感染があると治癒後も陽性が持続することが多いが，卵管因子を考慮すると抗体検査が好ま
しい．治療歴のない抗体陽性例や IgA抗体陽性例，および抗体検査で現在の感染が否定できない場合は，

ＫｙｏｒｉｎＷＰＳ／１４２４１－２３８４／ｆｕｊ１０－２１／ｋｙ２８０１０１２３８４０００２２０３５
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女性の健康状態が妊娠に与えるリスクを確認するため，健康診断の結果を確認する．健康診断を受け
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女性の健康状態が妊娠に与えるリスクを確認するため，健康診断の結果を確認する．健康診断を受け

不妊症治療を行うにあたって治療を希望するカップルに不妊因子が存在するか否かを治療開始前に把
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不妊症治療を行うにあたって治療を希望するカップルに不妊因子が存在するか否かを治療開始前に把
握することは，効率的な治療を行うために大変重要である．侵襲が少なく，外来通院で実施可能な一次
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握することは，効率的な治療を行うために大変重要である．侵襲が少なく，外来通院で実施可能な一次
スクリーニング検査は，実施する医療機関の設備において可能な限りはじめに行われるべきである．専
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スクリーニング検査は，実施する医療機関の設備において可能な限りはじめに行われるべきである．専
門施設に紹介する前に行う不妊検査，すなわちすべての患者が受けるべき検査として上記の検査が挙げ
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門施設に紹介する前に行う不妊検査，すなわちすべての患者が受けるべき検査として上記の検査が挙げ
．それぞれの不妊症検査は月経周期に応じて行う．
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．それぞれの不妊症検査は月経周期に応じて行う．
1．基礎体温測定は無侵襲かつ低コストであり，
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1．基礎体温測定は無侵襲かつ低コストであり，排卵や黄体機能を評価し，検査の日程を決めるうえで
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排卵や黄体機能を評価し，検査の日程を決めるうえで
も有用である．検査周期から治療周期まで測定することが望ましい
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も有用である．検査周期から治療周期まで測定することが望ましい
の測定と記録は重要である．
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の測定と記録は重要である．
2．不妊検査において超音波検査は子宮および卵巣の状態観察に必須であり，子宮筋
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2．不妊検査において超音波検査は子宮および卵巣の状態観察に必須であり，子宮筋
代表される器質的病変の有無の精査に用いられる簡便で非侵襲的検査である．また，経腟超音波検査は
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代表される器質的病変の有無の精査に用いられる簡便で非侵襲的検査である．また，経腟超音波検査は
卵胞発育モニタリングに欠かせない
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卵胞発育モニタリングに欠かせない４
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3．内分泌系一次スクリーニング検査としては，黄体化ホルモン（LH）
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3．内分泌系一次スクリーニング検査としては，黄体化ホルモン（LH）
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，乳汁分泌ホルモン（PRL）
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．測定項目は対象症例および月経周期によって異なる．卵巣機能評価としてのホルモン基ガ
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測定項目は対象症例および月経周期によって異なる．卵巣機能評価としてのホルモン基
礎値は卵胞期初期に相当する月経周期3～7日目に FSH，LH，Eガ
イ
ド
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ン
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礎値は卵胞期初期に相当する月経周期3～7日目に FSH，LH，E
出症例はもとより，ガ
イ
ド
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出症例はもとより，排卵障害や稀発月経が認められる症例ではPRLの測定が望ましい．ガ
イ
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排卵障害や稀発月経が認められる症例ではPRLの測定が望ましい．
（polycystic ovary syndrome：PCOS）
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（polycystic ovary syndrome：PCOS）
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配偶者とともに治療を受ける８）．クラミジア抗原（核酸同定）検査は，検査時点でのクラミジア感染の有
無の診断に有用であるが，卵管あるいは腹腔内に進行した感染では，抗原検査では感染を確認できない
症例もある．
5．卵管疎通性検査には卵管通気法，子宮卵管造影，超音波下卵管通水法の3種類がある１０）．検査実施

に際しては，月経周期，帯下の状態，アレルギーの有無を確認し，さらにクラミジア感染の陰性を確認
する９）．子宮内腔の形態評価には子宮鏡および子宮卵管造影が有用である３）．しかしいずれの検査も，医
療設備の点から必ずしも実施できる検査とは言えない．子宮腔内の隆起病変の診断にはsonohys-
terography（SHG）も有用である１０）．
6．一般精液検査は，男性因子の評価に必要な検査である．治療に先立って実施することが望ましい．
7．頸管粘液検査や精子頸管粘液適合試験（フーナーテスト：性交後試験）は特殊な機器を必要とせ

ず，外来で実施可能な非侵襲的検査であり一次スクリーニングとして可能である．しかし，検査結果異
常のうち採卵日と検査日のズレによるものが最も高頻度であることから１１），超音波検査やホルモン検査
により特定された至適検査日に実施することが重要である．
抗精子抗体測定は保険未収載であり，精子頸管粘液適合試験不良症例に対して施行することが推奨さ

れているため１２），一次スクリーニングに含まなくともよい．
子宮内膜日付診は信頼精度を持った診断はできないと結論されており，一次スクリーニング検査とし

て施行する根拠はない１３）．
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CQ4-03 OHSSの発症や重症化の予防は？

Answer

1．PCOS症例とOHSS既往症例に対してゴナドトロピン療法を行う際は，リコンビ

ナントまたはピュア FSH製剤を用いて低用量で緩徐に刺激する．（B）

2．一般不妊治療の排卵誘発中にOHSSのリスクが高いと判断したら，hCG投与を中

止する．（B）

3．ARTの卵巣刺激中にOHSSのリスクが高いと判断したら，

1）ルテアルサポートに hCGを使用しない．（A）

2）LHサージの代用としての hCG投与を延期（coasting 法）するか減量する．（B）

3）胚移植をキャンセルして全胚凍結する．（B）

4．軽症例には水分を十分に摂取させ，激しい運動や性交を控えさせる．（C）

5．中等症以上ならびに妊娠例は厳重に管理し，症状や検査結果が改善しない場合は高

次医療機関での管理を考慮する．（B）

6．重症では原則的に入院管理を勧める．（B）

▷解 説

卵巣過剰刺激症候群（ovarian hyperstimulation syndrome（OHSS））は，主にゴナドトロピン療法
後に卵巣の囊胞性腫大を来し，全身の毛細血管透過性亢進により血漿成分がサードスペースへ漏出し，
循環血液量減少，血液濃縮，胸・腹水貯留が生じた状態である．日本産科婦人科学会が行った assisted
reproductive technology（ART）登録施設を対象とした調査１）によると，排卵誘発周期あたりのOHSS
の発生頻度は重症が0.8～1.5％，危機的な最重症型が10万あたり0.6～1.2である．
1．発症予防にはリスク因子の認識が重要である２）．特に多囊胞性卵巣症候群（polycystic ovary syn-

drome；PCOS）は最大のリスク因子であり，卵巣の多囊胞所見があれば内分泌学的にPCOSではなく
てもOHSSのリスクが高まるとの報告もある３）．PCOSやOHSS既往のある症例に対してゴナドトロ
ピン療法を行う際には，リコンビナントまたはピュア FSH製剤を用い，低用量長期漸増法や隔日投与法
などの低用量で緩徐に刺激する投与法を選択する．また，GnRH agonist を用いた調節性卵巣刺激では
OHSSが起こりやすいため，海外のレビューではGnRH antagonist を用いたプロトコールが推奨さ
れている４）．
2．リスク因子の有無にかかわらず，ゴナドトロピン投与中に血清E2の著しい高値や急な上昇を認め

た場合，または発育卵胞数が著しく多い場合は，OHSSを発症するリスクが高いと判断する（表1）．こ
れらのカットオフ値は定まっておらず，E2値は2,500～5,000pg mLと報告者によってかなり幅が
あり，卵胞数は片側20個程度とする報告が多い．一般不妊治療におけるゴナドトロピン療法中にその
ような状態になった場合は，多胎妊娠のリスクも高まるため，その周期の hCG投与を中止する．ゴナド
トロピン療法を開始する前に，途中で排卵誘発を中止する可能性について了解を得る必要がある．
3．ART周期にOHSSのリスクが高いと判断された場合は，血清E2値が2,500pg mL未満になる
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（表1） OHSSのリスクが高いと判断する状態

・血清E2高値または急増
・著しく多い発育卵胞数または採卵数

（表2） OHSS重症度分類（日本産科婦人科学会，2009年）

重症中等症軽症

腹部膨満感腹部膨満感腹部膨満感自覚症状
嘔気・嘔吐嘔気・嘔吐
腹痛，呼吸困難

腹部緊満を伴う腹部全
体の腹水，あるいは胸
水を伴う場合

上腹部に及ぶ腹水小骨盤腔内の腹水胸腹水

＞＿ 12cm＞＿ 8cm＞＿ 6cm卵巣腫大＊

Ht＞＿ 45% 
WBC＞＿ 15,000/mm3 
TP＜ 6.0g/dL 
またはAlb＜3.5 g/dL

血算・生化学検査が
増悪傾向

血算・生化学検査が
すべて正常

血液所見

・ひとつでも該当する所見があれば，より重症なほうに分類する．
・卵巣腫大は左右いずれかの卵巣の最大径を示す．
・中等症以上ならびに妊娠例は厳重に管理し，症状や検査結果が改善しない場合は高次医
療機関での管理を考慮する．

・重症は，原則的に入院管理を考慮する．

まで hCG投与を延期する（coasting 法）か，hCGを5,000IU未満に減量する．hCGは LHと比較
して半減期が長いため，GnRH agonist による内因性 LHサージを利用して排卵誘発する方法も試みら
れている．さらに，妊娠すると内因性 hCGにより重症化して遷延しやすい５）ため，妊娠が成立しないよ
う胚移植をキャンセルし全胚凍結することもある．その他，採卵または胚移植時にアルブミン製剤また
は血漿増量薬を予防的に投与することによりOHSSを予防できる可能性も報告されている６）． しかし，
新しいメタアナリシス７）８）では，coasting 法，全胚凍結，および予防的アルブミン投与のいずれも有効性
が示されず，これらの対応にどの程度の予防効果があるか不明である．胚移植を行った場合は，ルテア
ルサポートに hCGを用いない．hCGを投与した周期では，プロゲステロンのみを投与した周期と比較
して，妊娠率は変わらずOHSS発生率が約3倍（OR 3.06，95％ CI 1.59～5.86）になる９）．
4．OHSSの管理は重症度分類（表2）をもとに決定する１０）１１）．夜間や緊急時でも迅速に評価できる所

見，すなわち臨床症状，経腟・経腹超音波検査（卵巣径，腹水），血算・生化学検査により診断できる．
サードスペースへの水分貯留の目安となる体重と腹囲も測定する．ただし，ART周期の卵巣は採卵によ
る縮小や出血による増大があるため，卵巣腫大が必ずしも重症度と相関しない点に留意する．軽症
OHSSは，生活指導を行ったうえで外来管理が可能である．血液濃縮による動脈血栓症の予防のため，
軽度の活動を保ちつつ1日1,000mL程度の水分を摂取させ，卵巣茎捻転や卵巣破裂を防ぐため，激し
い運動や性交を控えさせる１２）．夜間などの急変にも対応できるように手配しておき，体重増加（1kg 日
以上），排尿回数の減少，食欲低下など自覚症状が増悪した場合は連絡するよう指導する．
5．中等症以上ならびに妊娠例では重症化する可能性があり，厳重な管理を要する．症状や検査結果が
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改善しない場合は高次医療機関での管理を考慮し，必要に応じて入院管理とする．
6．重症OHSSでは血液濃縮の改善と尿量確保を要するため，原則的に入院を勧める．
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CQ4-05 不育症に関する染色体異常の取り扱い

Answer

1．不育症カップルの染色体を検査する．（B）

2．流産組織の染色体を検査する．（C）

3．染色体検査の前後には遺伝カウンセリングを行う．（A）

4．着床前診断を行う場合は，日本産科婦人科学会の見解を遵守し，倫理審査を受け，承

認のうえで実施する．（A）

▷解 説

多様な原因に基づく不育症に対する診療を行ううえで，原因を究明し，治療につなげることは極めて
重要なプロセスである．しかし，明らかなエビデンスを有するカテゴリーは必ずしも多くない．したがっ
て，この治療を行ううえでは患者との間で充分なカウンセリングに基づく治療指針についての理解をも
つことが望まれる．
1．流産の原因の中で染色体異常はエビデンスが明確な要因であるため不育症カップルの染色体を検

査することは大きな意義をもつ．
妊娠早期の自然流産のうち，50～70％に染色体異常が発生していることは明らかにされている１）２）．

染色体異常に起因する不育症が疑われる場合は，大別して二通り存在する．（1）両親のいずれかが染色体
構造異常の保因者である場合および（2）反復して染色体不分離による数的異常を発生する場合である．
前者は主として，均衡型構造異常保因者が対象となり，この中には主として相互転座とロバートソン転
座および逆位がある．不育症の集団の中にはカップルのいずれかにみられる例が相互転座4.7％３），ロ
バートソン転座3.6％４），逆位7.8％５）と報告されている．この均衡型構造異常は理論上約50％の確率
で，不均衡型構造異常を有する配偶子を形成する計算となる．現実には，相互転座で50～70％，ロバー
トソン転座で42～70％に胚の不均衡型構造異常を有し６）～８），その場合に流産につながる原因とされて
いる．同時に染色体不分離による数的異常やその他の原因による流産も発生するため，健常児を得る率
は40～50％９），または男性では61.1％，女性では72.4％５），83％１０）と報告されている．流産率に関
しては，非保因者28％に対して保因者が68％と高い５）．しかし，一方で，生児獲得率は，非保因者84％
に対して保因者83％と差がないとの報告もあり，なお，必ずしもコンセンサスを得ていない．
2．反復する流産例に対してその原因究明を目的に流産組織の染色体検査を施行することは可能であ

れば情報を得るうえで有益である．しかし，絨毛組織や胎児の細胞を採取し，培養，分析ができる例は
すべてではない．
流産組織の核型分析で，数的異常が検出された場合には減数分裂時の染色体不分離による発生が原因

であることを説明し，染色体異常の保因者であることによって流産が発生したのではないことを患者に
理解してもらう必要がある．但しこの分析上，数的異常の染色体モザイクが結果として得られた場合に
は受精後に発生した不分離であり，同様に保因者とは無関係であることを理解してもらう必要がある．
しかし，染色体数的異常による流産を既往にもつ女性は染色体不分離を起こしやすい傾向があり，一

般頻度に比較して1.8倍になることが報告されている１１）．
流産組織による染色体検査で不均衡型の染色体構造異常を認めた場合には，両親の染色体検査を行う

ことでその発生原因を特定することができる．
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3．染色体や遺伝子などの遺伝情報を取り扱う際には，検査の実施前から充分な遺伝カウンセリング
が必要である．不育症に関する医学的・心理的サポートを含む多面的なカウンセリングに加え，遺伝情
報に関しては特に専門的な遺伝カウンセリングが求められる．検査の実施にあたって，検査の意義，情
報を知ることの長所と問題点，結果の開示の内容や方法についても事前から相談する必要がある．
また，遺伝情報は重要な個人情報であるために，その取り扱いに関しても厳格に管理されなければな

らない．
検査結果を開示する際にも充分な遺伝カウンセリングが必要となる．結果によっては一方の配偶者が

それによって不利益を得ないように配慮が必要である．本来の遺伝情報は，クライエント本人に開示す
ることが原則であるが，不育症に対する染色体検査の結果を開示する際に夫婦のどちらかが染色体の構
造異常を有している場合に，どちらかを特定せずに染色体均衡型構造異常の保因者であることを知らせ
る選択肢について予め意思の確認をすることが望まれる．不育症への対応策を考えるうえで夫婦のどち
らかを特定することは必ずしも夫婦にとって長所につながらないからである．
4．流産を回避する目的で均衡型構造異常保因者に対して着床前診断（preimplantation genetic di-

agnosis：PGD）を行う選択肢があり，日本産科婦人科学会でもすでに倫理承認のうえで実施に至って
いる．この効果として，流産率が95％から13％１２），87.8％から17.8％１３）へ低下，生児獲得率が
11.5％から81.4％に増加したとの報告がある．同時期のESHRE PGD Consortiumの集計によれ
ば，染色体転座，保因の習慣流産例に対する着床前診断による生児獲得率は68.0％であり，自然妊娠
による累積生児獲得率と同率であることが報告されている１４）．近年の ESHRE PGD Consortiumの集
計によればロバートソン転座や他の染色体構造異常に比べ，相互転座の比率が増加したため，治療成績
が変化したことが報告されている．排卵周期当たりの妊娠率は17％（胚移植当たり29％）生児獲得率
は15％（26％）であり，臨床的に妊娠と判定されたうち流産率は10％であったことが示された１５）．
染色体異常の保因者に対する着床前診断では，実施周期ごとの流産率は低くなるが，妊娠率は不妊患者
の体外受精に比較して高くなっていないことが示されている．したがって，染色体構造異常に対する着
床前診断は流産を減少させるが，最終的な挙児獲得の面から考えると，必ずしも必要な手技とはいえな
いとの意見もあることを理解しておく必要がある．
これに対し，初期胚にモザイクを含め，染色体数的異常の発生が多いことが報告され，実施が容認さ

れている国では着床前診断によるスクリーニング（preimplantation genetic screening：PGS）が行
われている．不育症カップルでは胚に数的異常が多く発生しているとの報告もある１６）．しかし，実質的に
妊娠が継続した例では染色体異常頻度が上昇していないことからPGSに関する意義については否定的
な意見もある１７）１８）．着床前診断の適応と実際の運用に関しては日本産科婦人科学会倫理見解を遵守し，倫
理審査を経たうえで実施することが必要である１９）．
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CQ5-01 緊急避妊法の実施法とその留意点は？

Answer

1．性交渉において避妊が実行されなかった場合に，望まない妊娠の危険性を減らすた

めに緊急避妊法（emergency contraception；EC）を行う．（C）

2．Yuzpe 法を用いる．（C）

3．出産経験のある女性では，事情に応じて銅付加子宮内避妊具を使用する．（C）

4．ECを行っても妊娠する可能性があることを説明し，必要に応じて来院させ妊娠の確

認を行う．（B）

▷解 説

1．妊娠を望まない女性が，避妊を行わなかった，避妊に失敗した，性交を強要された等，妊娠に対し
て無防備な状況で性交渉に及んだ後に妊娠の危険性を減少させる手段が緊急避妊法（emergency con-
traception：EC）である．このような女性から相談を受けた場合に，臨床医はECの実施方法，妊娠阻
止効果，有害事象などを説明し，希望に応じてECを行うことができる．わが国では公に承認されている
ECは存在せず，医師の判断と責任の下に既存の薬剤を転用する，あるいは銅付加子宮内避妊具（銅付加
IUD）を使用して行われているのが現状である．
2．ECとしてわが国で最も一般的に行われている方法が1970年代に発表されたYuzpe（ヤッ

ペ）法である４）．この方法は，無防備な性交後72時間以内に50μgの ethinylestradiol（EE）と0.5
mgの dl-norgestrel（NGR）を含む中用量ピルを2錠，さらに12時間後に2錠内服するというもの
である．欧米での報告（1998）５）によれば，Yuzpe 法を用いた979人のうち31人が妊娠した（妊娠
率3.2％）．また，北村の報告３）によればYuzpe 法での妊娠率は232人中6人で2.6％であった．
Yuzpe 法の有害事象としては悪心・嘔吐がしばしば報告されている．北村３）によれば，53.9％に悪心が
みられ，12.9％に嘔吐が出現した．また，その他に下腹痛，頭痛，だるさ，下痢なども低率にみられた．
3．経口薬を用いる手段以外のECには，銅付加 IUDを性交後120時間以内に挿入する方法も有効

であると報告されている３）６）．しかし未産婦には挿入が容易でないこと，感染症が疑われる患者には感染
を悪化させる危険性があることなどから対象者を慎重に判断すべきである．また，銅付加 IUDの挿入は，
Yuzpe 法よりかなり高価であるため，そのまま中長期の避妊を継続する予定者には有用だが，その場限
りのEC希望者には勧めにくい．なおYuzpe 法と銅付加 IUD挿入法の妊娠阻止成績に関しては Luerti
et al．が報告しているが６），それによればYuzpe 法を行った群では436例中8例が妊娠し，IUDを挿入
した群では102例中1例も妊娠がなかった．
4．ECによる妊娠阻止は残念ながら完全ではない．ECを行う際には，対象女性にこの事実をよく説

明し，EC施行後に月経が発来しない等で妊娠が考えられる際には，必ず確認のため医療機関を受診する
ように促しておくことが重要である．
最近Yuzpe 法より避妊効果が高く，有害事象発現率も低いという理由から，WHOを中心にレボノル

ゲストレル（levonorgestrel，LNG）単独使用法が推奨されている１）９）．残念ながら日本では LNG法は
開発途上であり，一日も早い承認が待たれるところである．LNG法とYuzpe 法の比較において妊娠の
相対危険度（RR）は0.36（95％CI 0.18～0.70）であり，妊娠阻止率は順に85％（95％CI 74～
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93），57％（95％CI 39～71）と確かに LNG法が優れており，Cheng et al.７）の調査（2000）でも
同様の結果が報告されている．わが国の北村の報告でもYuzpe 法の妊娠率2.6％（6 232）に対して
LNG法では2.1％（4 194）であった．有害事象に関しても Lancet（1998）５）に登場する報告では，
吐き気（LNG法23.1％，Yuzpe 法 50.5％），嘔 吐（LNG法5.6％，Yuzpe 法 18.8％）と LNG
法の方がYuzpe 法に比して有害事象発現率が低かった（p＜0.01）．Cheng et al.７）や北村３）の報告でも
同様の結論であった．このように，妊娠阻止効果においても，有害事象発現率においても LNG法は
Yuzpe 法より優れており，また内服が一回で済みコンプライアンスも高く，性交後120時間まで投与
可能であることからもわが国での使用が速やかに承認されることを期待したい．
ECはすでに社会でも認知された医療行為となっており，日本家族計画協会の行った緊急避妊ネット

ワーク会員施設を対象とした調査によれば，一施設あたりの平均処方数は2005年の25.0件 施設か
ら2006年は32.3件 施設と増加傾向にあった．また20歳未満へのEC処方も2005年 7.8件 施
設から2006年は9.7件 施設と増加傾向にある．警察庁は犯罪被害者等基本法の中で性犯罪の被害者
に対して医療費を援助することを決定し８），その中にECの費用も予算化されている．このように，EC
は薬事行政の世界ではまだ公認されていないものの，ある分野では認知された医療行為になりつつある
ことは知っておくべきであろう．ただし，ECは病気の治療とは異なるため，健康保険の給付対象外の処
置である．またわが国では必ずしもすべての産婦人科医療機関がECに対応しているわけではない．
一方，インターネット上の情報が一般市民に容易に入手されるようになっていることから，ECの認知

度は高くなっている．「緊急避妊」という表現にも誘導されているのであろうか，高次医療機関の夜間救
急外来に「緊急」のEC処置を求めて来院する患者が散見され，医療機関によっては当直医の業務に支障
を来す情況も報告されている．しかしながら，ECは施行までの時間に制約があるのは事実であるが，必
ずしも性交直後に施行する必要はない．夜間救急に訪れるEC希望者の中には翌日の診療時間内に来院
させても差し支えない事例が多く含まれている．夜間救急におけるECは，医療機関の実情に合わせて臨
機応変に対応していけばよいと思われる．
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CQ5-02 経口避妊薬（OC）を処方するときの説明は？

Answer

「低用量経口避妊薬の使用に関するガイドライン（改訂版（平成17年）」を参考に以下の

情報を提供する．

1．効果と安全性：各種避妊法の中で避妊効果において最も優れており，安全性も高い．

（B）

2．副効用：月経困難症，過多月経等の抑制効果等が期待できる．（B）

3．性感染症：感染予防効果はない．（B）

4．対象年齢：原則的にすべての生殖年齢の女性に処方可能である．（C）

5．合併症：脳梗塞，静脈血栓塞栓症は危険率が上昇する．心筋梗塞は喫煙者において危

険率が高まる．（B）

6．悪性腫瘍のリスク：子宮頸癌は長期服用により増加する可能性がある．乳癌は増加

しない．卵巣癌，子宮体癌は減少する．（B）

7．副作用：消化器症状等の副作用が出現する可能性がある．体重増加には関与しない．

（B）

8．慎重投与と禁忌：高血圧，喫煙（1日15本以上），肥満（BMI 30以上），高年齢

（40歳以上）等は慎重投与や投与禁忌の対象である．（B）

▷解 説

1．OCを理想的に服用した場合の失敗率（1年間あたりの妊娠率）は0.3％，一般的な服用（飲み忘
れるリスク等も加味）の場合8％である１）（ただし，この失敗率はミニピルと呼ばれるプロゲストーゲン
単独剤のデータを含んでいるので，配合剤の場合の失敗率はもっと低いと考えられる）．コンドーム，殺
精子剤，リズム法等の避妊法と比較すれば避妊効果が高く，避妊手術（男性・女性），子宮内避妊具の成
功率に匹敵するが，方法の簡便さ，手軽さからOCは優れている．また，大規模なコホート研究により，
OCの長期服用で死亡率に変化がないことも証明されており２），安全性の面でもOCは良い選択肢である
といえよう．
2．一方，OCの服用は避妊効果以外にも副効用をもたらす．月経困難症の改善に関しては否定的な報

告もあるが，OCの服用によって月経時の腹痛が有意に軽減されたという報告が多い３）．また月経過多に
関しては，2周期にわたるOCの服用で月経血量が43％減少したとの報告がある４）．
3．OCはあくまで，避妊の手段であり，STDの感染予防には効果がないのは当然である．したがっ

て，STD対策としては別にコンドーム等の装着が必要である．
4．生殖可能年齢に達していれば，OC服用に否定的な研究はみられず，一般的な禁忌や慎重投与の対

象でない限りすべての女性に処方が可能である．
5．OCの重篤なリスクとしてはまず静脈血栓塞栓症（VTE）があげられる．OC服用によりVTE
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（表1） OC服用の慎重投与と禁忌（わが国の添付文書より）

禁忌慎重投与

思春期前40歳以上年齢

BMI 30以上肥満

35歳以上で一日15本以上喫煙者（禁忌の対象者以外）喫煙

高血圧症
（軽度の高血圧を除く）

軽度の高血圧
（妊娠中の高血圧の既往も含む）

高血圧

血管病変を伴う糖尿病耐糖能の低下糖尿病

妊娠又は妊娠している可能性妊娠

産後4週以内（WHOの基準によれば，非授乳婦は産後 
21日以降は可）

産褥

授乳中（WHOの基準によれば，6カ月以降は可）授乳

手術前4週以内，術後2週以内，および長期間安静状態手術等

肺高血圧症または心房細動の合併
心臓弁膜症（亜急性細菌性心内膜炎の既往歴）

心臓弁膜症，心疾患心疾患

重篤な肝障害，肝腫瘍肝障害肝臓疾患

前兆（閃輝暗点，星型閃光等）を伴う片頭痛前兆を伴わない片頭痛片頭痛

乳癌乳癌の家族歴または乳房に結節乳腺疾患

血栓性素因
血栓性静脈炎，肺塞栓症，脳血管障害，冠動脈疾患または
その既往歴

血栓症の家族歴血栓

過敏性素因，耳硬化症
エストロゲン依存性腫瘍，子宮頚癌およびその疑い
診断の確定していない異常性器出血
抗リン脂質抗体症候群，脂質代謝異常
妊娠中に黄疸，持続性掻痒症又は妊娠ヘルペスの既往歴

ポルフィリン症
てんかん
テタニー
腎疾患またはその既往歴

その他

のリスクは3～5倍増加するといわれ，レボノルゲストレルおよびノルエチステロン配合OCの使用で
VTEリスクは女性10万人あたり年間15例，デソゲストレルOCでは25例となる（OC非服用群で
は5例）５）．ただ相対危険度が数倍となっても，絶対的危険度がたとえば妊娠中という背景より低いこと
もよく説明する必要がある．ちなみに妊娠中の女性のVTEリスクは10万人あたり年間60例である．
またOC服用中のVTEリスクの増加は服用開始後4カ月以内に認められ，中止後3カ月以内に非服用
者のレベルまで戻るといわれている６）．脳卒中に関しては，OC服用により虚血性脳卒中のリスクが2
倍増加したという報告があり７），出血性脳卒中のリスクでは有意な増加を認めなかったという報告があ
る６）．またOC服用者のMI のリスクは非喫煙者においては増加を認めないという報告がある（RR0.9：
95％CI 0.3～2.7）８）．
6．OC投与と悪性腫瘍の関係についてであるが，乳癌に関してはかつてOCの使用による危険度の

増加が示唆された９）がその後の症例対照研究で，未服用者と比べてOC服用者でのリスクの増加はない
（RR1.0：95％CI 0.8～1.3）１０）と報告された．また，服用期間にかかわらずOCによる乳癌死亡率の増
加は認めない２）という報告もあり，現在ではOC服用と乳癌リスクの上昇の関係には否定的な意見が多
い．浸潤性子宮頸癌および頸部上皮内腫瘍のある女性を対象とする症例対照研究によれば，OCの服用期
間の長期化とともに浸潤性および非浸潤性の子宮頸部疾患リスクが増加したとの報告がある１１）．5年未
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（表2） 日本で認可されている低用量ピル一覧

偽薬の有無用量変化世代成分製品名

21錠タイプ1相性第1世代EE/NETオーソM-21

28錠タイプ3相性第1世代EE/NETオーソ777-28

28錠タイプ3相性第1世代EE/NETノリニールT28

28錠タイプ3相性第1世代EE/NETシンフェーズT28

21錠タイプ3相性第2世代EE/LNGトライディオール21

28錠タイプ3相性第2世代EE/LNGトライディオール28

21錠タイプ3相性第2世代EE/LNGトリキュラー21

28錠タイプ3相性第2世代EE/LNGトリキュラー28

28錠タイプ3相性第2世代EE/LNGリビアン28

28錠タイプ3相性第2世代EE/LNGアンジュ28

21錠タイプ3相性第2世代EE/LNGアンジュ21

21錠タイプ1相性第3世代EE/DSGマーベロン21

28錠タイプ1相性第3世代EE/DSGマーベロン28

注）EE：エチニルエストラジオール，NET：ノルエチステロン，LNG：レボノル
ゲストレル，DSG：デソゲストレル

満のOC服用では子宮頸癌のリスクはほとんど増加しないが，服用が長期に至ればリスクが増加する可
能性がある．このため，OC服用者には子宮頸癌検診を受けるよう指導する必要がある．子宮体癌に関し
てはOCにより危険率が50％減少するという報告があり１２），この結果は3件のコホート研究と16
件の症例対照研究による系統的レビューによって裏付けられた１３）．35μgを超えるエチニルエストラジ
オール（EE）を含有するOC服用歴のある女性の上皮性卵巣癌発症のリスクは40～50％低くなったと
いう報告があり１４），EEの含有量が35μg未満のOCもこの予防効果を発揮することが裏付けられた１５）．
7．国内で実施された長期投与臨床試験で様々な副作用（マイナートラブル）が報告されている１６）．多

くのマイナートラブルは3周期程度服用を続行させることで軽減し，またホルモン組成や含有量の異な
る他薬剤に変更することでも解決することが多い．一方，OCを服用すると太りやすいという思いこみが
あるが，この事実がないことが疫学的に証明されている１７）．
8．OCの服用禁忌および慎重投与に関しては表1に掲げた．特に喫煙はOC服用に際して心筋梗塞

（MI）やVTEのリスクをさらに高めることが報告されている１８）．また高血圧の存在もOC服用によるMI
のリスクを増大させることが知られている．１９）

9．平成17年に日本産科婦人科学会等が発表した「低用量経口避妊薬の使用に関するガイドライン
（改訂版）」２０）に処方時の注意が記載されている．初回処方時の手順を図1に示した．このガイドラインに
よれば，OCの処方に際してまず問診，血圧測定，体重測定が必須となっており，以降は1カ月後，3
カ月後，6カ月後，1年後そして1年ごとに繰り返して行うことを推奨している．また，血栓症のリス
クが高いときには血液凝固系検査を，そして子宮頸部細胞診，性感染症検査，乳房検診を希望に応じて
行うとしている．必須の項目を絞り込むことにより，OCをより使用しやすく工夫しているといえよう．
問診の内容としては妊娠の可能性，授乳の有無，喫煙歴，喫煙量，高血圧の有無，血栓性静脈炎・肺塞
栓症・脳血管障害・冠動脈疾患・心臓弁膜症の既往，最近の手術の既往および予定，脂質代謝異常，頭
痛・偏頭痛の有無，不正性器出血，乳癌・子宮癌の既往，糖尿病の有無，胆道疾患・肝障害の有無，内
服中の薬剤やサプリメントなどが示されている．処方にあたっては参考にすべきである．
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（図1） 低用量経口避妊薬（OC）の処方の手順概略（初回処方時）
OC希望者に対し必要な問診と血圧を測定し，その結果を踏まえて，OC服用に適した者に処方すること
が望まれる．
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CQ6-04（1）更年期障害の診断の留意点は？

Answer

1．更年期の女性が多彩な症状をもって受診した場合には本疾患の可能性を疑う．（A）

2．エストロゲン欠落症状かそれ以外の症状か，あるいはその複合により発症している

かを評価する．（C）

3．主訴の原因となる明らかな器質的疾患の存在を否定する．（B）

4．除外診断では，症状ならびに好発年齢の類似性から，うつ病，悪性疾患，甲状腺疾患

には特に注意をはらう．（C）

▷解 説

1．更年期は女性の加齢に伴う生殖期から非生殖期への移行期であり，わが国では閉経の前後5年の
合計10年間とされる．「更年期に現れる多種多様な症状の中で，器質的変化に起因しない症状を更年期
症状と呼び，これらの症状の中で日常生活に支障を来す病態が更年期障害」と定義される．周閉経期に
自覚されるさまざまな更年期症状（いわゆる不定愁訴）に基づいて診断を行う１）～４）．更年期症状は，大き
く①自律神経失調症状（エストロゲン欠落症状）と②精神神経症状，および③その他に分けられるが５），
各症状は重複して出現することが少なくなく，さらには症状の原因も加齢に伴う退行性変化（エストロ
ゲンの低下に伴う内分泌学的変化）と個人を取り巻く家庭や社会での環境変化（心理社会的変化）など
が複雑に関与して発症していると考えられ，症状の明確な区分は困難な場合が少なくない．各症状の特
徴として①では，顔のほてり・のぼせ（hot flush），異常発汗，動悸，めまいなどが，②では，情緒不安，
いらいら，抑うつ気分，不安感，不眠，頭重感などがあげられる．さらに，③のその他の症状としては
腰痛，関節痛などの運動器症状，吐き気，食欲不振などの消化器症状，乾燥感，かゆみなどの皮膚粘膜
症状および排尿障害，頻尿，性交障害，外陰部違和感などの泌尿生殖器症状として再分類されることが
ある．これらの症状の発現頻度には人種間の差を認めることが知られており６），日本人では肩こり，易疲
労感，頭痛，のぼせ，腰痛，発汗などが上位であり７），特に肩こりや易疲労感が多いのが日本人女性での
特徴である．
更年期障害の評価には，患者自身の訴えに基づいたKupperman更年期指数が世界的にひろく用いら

れていたが８），点数化などにいくつかの問題点があり，現在欧米では使用されていない．このため日本産
科婦人科学会では，評価表としての使用目的を明らかにした表を作成している（表1）９）．この評価表は
簡便かつ日本人女性の更年期にみられる症状をカバーしていると考えられ，症状の評価に有用である．
2．閉経の診断は更年期女性において12カ月以上の無月経が続いた場合に確定できるが，12カ月

未満の女性や子宮摘出を行っている女性では，「FSH値40mIU mL以上かつエストラジオール（E2）値
20pg mL以下」をもって閉経と判定してもよい５）．しかし，NIH2002国際方針声明でも「FSHの上
昇は閉経の予兆であるが，閉経の年齢を予想するにはあまり役立たない」と明記されているとおり，FSH
と E2の値だけから閉経時期の予測を行うことは難しい１０）．
3．多種多様な症状を示すのが，更年期障害の特徴であるが，それらの症状が器質的疾患によっても引

き起こされることに留意すべきである．症状が強い場合や更年期障害に対する治療が奏功しない場合に
は，鑑別診断のため各専門科への紹介が必要となる．特にうつ病や悪性疾患には注意を要する．
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未満の女性や子宮摘出を行っている女性では，



1928 ガイドライン（案） 日産婦誌62巻10号

（表1） 日本人女性の更年期症状評価表（文献9）

症状の程度
症状

無弱強

 1．顔や上半身がほてる（熱くなる）

 2．汗をかきやすい

 3．夜なかなか寝付かれない

 4．夜眠っても目をさましやすい

 5．興奮しやすく，イライラすることが多い

 6．いつも不安感がある

 7．ささいなことが気になる

 8．くよくよし，ゆううつなことが多い

 9．無気力で，疲れやすい

10．目が疲れる

11．ものごとが覚えにくかったり，物忘れが多い

12．めまいがある

13．胸がどきどきする

14．胸がしめつけられる

15．頭が重かったり，頭痛がよくする

16．肩や首がこる

17．背中や腰が痛む

18．手足の節 （々関節）の痛みがある

19．腰や手足が冷える

20．手足（指）がしびれる

21．最近音に敏感である

症状としての「易疲労感」はしばしば認められるが，非特異的症状であり，他のさまざまな疾患に認
められることに注意が必要である．鑑別診断目的の一般内科的なスクリーニング検査（血算，肝機能・
腎機能等の血液生化学検査）は必要である．
4．鑑別診断が必要となる疾患のなかでは，甲状腺機能障害は機能亢進症・低下症ともに更年期障害

と類似した症状が多く，特別な注意が必要である．月経異常，血管運動神経症状，精神神経症状といっ
た多彩な症状を認め，症状だけでは更年期障害と鑑別困難な場合がある．更年期女性は甲状腺疾患発症
の好発年齢であり，さらに閉経女性の2.4％が治療の必要な甲状腺疾患を有することを考慮すれば１１），
更年期障害で受診した患者では甲状腺腫大をチエックし，甲状腺機能検査（血中フリーT3，フリーT4，
TSH測定）を行うとよい１）．
うつ病についてはCQ6-10参照．
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CQ6-06 ホルモン補充療法の有害事象についての説明と対策は？

Answer

1．マイナートラブルとして，以下の症状を説明する．（A）

不正性器出血，乳房痛・乳房緊満感

2．頻度は少ないが重篤な結果となる可能性のある疾患として以下を説明する．（B）

乳癌，卵巣癌，肺癌，冠動脈疾患，虚血性脳卒中，血栓塞栓症

3．相対禁忌をもつ症例（偏頭痛，胆囊炎，胆石症，子宮筋腫，子宮内膜症等）について

は個々に説明する．（B）

4．これらの有害事象は，薬剤の種類，黄体ホルモン併用の有無，投与経路，投与期間，

および患者の年齢，閉経後年数などを個別的に考慮することで減らすことが可能で

ある．（B）

▷解 説

HRTは更年期障害に対してきわめて有効な治療法であり，閉経後女性のQOLの増進や維持に有効で
ある一方，有害事象が存在することも事実であり，リスクとベネフィットを評価しての投与が必要であ
る１）．
1．特にエストロゲン・プロゲスチン持続併用療法においては，最終的には無月経となるが，施行後

1年でも約30％に出血を認め比較的高頻度に不正性器出血を認める２）．不正性器出血で最も留意すべき
疾患は，子宮由来の悪性腫瘍であり，HRT施行前には悪性腫瘍の可能性を否定することが必要である
（CQ6-04（2）参照）．出血が持続する場合には，HRT開始直後であればその程度などを慎重に経過観
察し，それでも持続するようであれば，再度子宮悪性腫瘍の可能性について検索を行う．
乳房痛については，わが国でのエストロゲン製剤の添付文書では5％未満とされている．持続投与に

より徐々に軽快することが多い３）．
2．HRTと乳癌リスクについては，多くの報告があるが，最近のレビューによれば，エストロゲン・

プロゲスチン併用療法により浸潤性乳癌リスクは増加する（RR：1.21～1.40）が，死亡率については
変化しない４）．ただし，わが国でのケースコントロールスタディーの結果によれば，RR：0.432であり
リスクの上昇を認めなかった５）．大規模な前方視無作為比較研究であるWHI 試験では，5年以上のエス
トロゲン・プロゲスチン併用療法においてRR：1.26と浸潤性乳癌リスクは増加した．これを受けて
ホルモン補充療法ガイドラインにおいては，5年以上の投与を必要とする場合には乳癌のリスクが高ま
ることについての再説明を行い同意を得ることが明記されている１）．
卵巣癌リスクについては，WHI 試験ではRR：1.58と上昇を認めるが有意ではない６）．大規模前向き

コホート試験であるMWS（Million Women Study）ではRR：1.20と有意な上昇を認め７），デンマー
クの大規模前向きコホート試験でも同様のリスク上昇が報告されている８）．最近のメタアナリシスにおい
てもRR 1.10（95％CI 1.04～1.16）と少ないながらも有意なリスク上昇を認めている９）．
肺癌リスクについては，WHI 試験では投与期間中の肺癌発症率には差を認めなかった６）．WHI 試験の

post-hoc 解析によれば，平均2.4年の経過観察期間中に経口投与のエストロゲン・プロゲスチン併用
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療法は肺癌発症率を変化させないが，肺癌による死亡率を増加させた（HR：1.71）．癌種の違いでは，
小細胞肺癌による死亡率は変化せず，非小細胞肺癌による死亡率を増加させた（HR：1.87）１０）．但し，
この報告では肺癌の症例数が少なく，post-hoc 解析によるバイアスを考慮する必要があり，確定的なも
のとはいえない．最近報告された前向きコホート試験では，10年以上のHRT施行により肺癌発症率を
増加させる結果となり（HR：1.48），HRT施行年数と診断時の進行期に相関を認めた１１）．
冠動脈疾患リスクについては，WHI 試験において経口投与の結合型エストロゲンと酢酸メドロキシプ

ロゲステロンの併用療法によって心筋梗塞が29％増加したことが報告された８）．
脳卒中リスクについては，WHI 試験の結果からは経口投与のエストロゲン・プロゲスチン併用療法な

らびにエストロゲン単独投与の両者において，リスクの上昇を認めた（HR：1.31，1.39）．虚血性と出
血性の違いでは，出血性脳卒中のリスクを増加させずに，虚血性脳卒中のリスクを両者において上昇さ
せた（HR：1.44，1.55）１２）．また，WHI をふくむメタアナリシスの結果も同様である１３）．前向きコホー
ト研究の結果からは，正常血圧者ではHRTによる脳卒中リスクの上昇を認めず，高血圧患者ではエスト
ロゲン・プロゲスチン併用療法によるリスク上昇を認めた（Never user の HRを 1としてHR：
3.00）．この傾向は虚血性脳卒中においてより著明であった（HR：5.01）１４）．
結合型エストロゲン0.625mg 日投与では，初回肝通過効果のため，中性脂肪を増加する（結合型エ

ストロゲンで平均13.7mg dL）１５）．中性脂肪増加は LDL粒子を小型化し，動脈硬化促進因子となりう
る．結合型エストロゲンでも低用量投与では，通常量と比較して増加作用が少ない１６）．経口投与の17βE2

の臨床用量（低用量）では中性脂肪を増加させない．
WHI 試験の結果から，経口投与のエストロゲン・プロゲスチン併用療法による血栓塞栓症のリスクの

上昇を認めた（HR：2.06）．年齢・BMI による層別解析では，50～59歳のプラセボ群のHRを1
とすると，投与群でのHRは50～59歳で2.27，60～69歳で4.28，70～79歳で7.46と加齢と
ともに著明に増加した．BMI では，25未満でプラセボ群のHRを1とすると，投与群でのHRは
BMI＜25で 1.78，25～30で 3.80，＞30で 5.61と肥満にともない著明に増加した１７）．
3．ホルモン補充療法の相対禁忌となる疾患についてはCQ6-4（2）ならびにホルモン補充療法ガイ

ドライン１）を参照．
片頭痛は，もともと女性に多く，月経が誘因となる「月経関連片頭痛」「純粋月経時片頭痛」が特徴的

であり，閉経により症状の軽減が認められる場合が多い．これまでの報告からは，HRT施行者のほうが
未施行者より，片頭痛の増悪リスクが高いと思われるが１８），影響しないとする報告もある１９）．片頭痛は閉
経後女性の脳卒中の危険因子とならずHRT施行の禁忌とはならないとされている１）．しかしながら，最
近のメタアナリシスの結果では，前兆のある片頭痛による女性の脳卒中のリスク上昇（RR＝2.08）が
報告されており２０），HRTとの関連についての報告はないが注意が必要である．
WHI 試験では，経口投与のエストロゲン療法，エストロゲン・プロゲスチン併用療法ともに，胆囊疾

患あるいは胆囊疾患による手術のリスクを有意に増加させた（HR：1.67，1.59）２１）

周閉経期のHRTにより子宮筋腫が増大する可能性や２２），閉経後のHRTにより子宮内膜症が再燃する
可能性が報告されている２３）．
4．エストロゲン単独療法では，乳癌２４），冠動脈疾患２４），高血圧患者の脳卒中１４）のリスクを増加させない．
エストロゲン経皮投与では，中性脂肪を不変か低下２５）させ，血栓塞栓症２６）２７）のリスクを増加させない．
薬剤投与期間では，5年未満での投与では乳癌のリスクを増加させない６）．
薬剤投与開始年齢が60歳未満のものでは，冠動脈疾患リスクを増加させない２８）２９）．
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【代表的治療薬の処方例】

処方例市販名一般名

35mg錠を1週1回，または5mg錠を1日1回ボナロン ®アレンドロネート

17.5mg錠を1週1回，または2.5mg錠を1日1回ベネット ®リセドロネート

1mgを1日1回ボノテオ ®ミドロネート

60mgを1日1回エビスタ ®塩酸ラロキシフェン

CQ6-12 閉経後骨粗鬆症の予防と早期診断・治療は？

Answer

1．骨粗鬆症予防のために運動の励行，カルシウム摂取を勧める．（B）

2．骨粗鬆症の早期発見のためには，65歳以上の女性，および骨折危険因子を有する

65歳未満の女性に骨密度測定または椎体X線写真撮影を行う．（B）

3．骨密度の測定は，基本的に躯幹骨二重エックス線吸収法（DXA）で行うが，末梢骨

DXAないしは踵骨の定量的超音波測定法（QUS）も用いることができる．（C）

4．骨代謝マーカーは，薬剤の選択あるいは治療効果の評価の目的で測定する．（C）

5．治療の目的は骨折の予防であるので，薬物治療は骨粗鬆症の診断基準を満たさなく

とも骨折危険因子を考慮して開始する．（B）

6．薬物治療はビスフォスフォネート製剤，選択的エストロゲン受容体モジュレーター

（SERM）を第一選択とする．（A）

7．エストロゲン（結合型エストロゲン，17βエストラジオール）は，骨代謝以外への

作用に留意して使用する．（B）

▷解 説

骨粗鬆症は「骨強度の低下を特徴とし，骨折リスクが増大しやすくなる骨格疾患」（2000年米国NIH
コンセサスミーティング１））であり，合併症である骨折を生じることによって疼痛や日常生活動作の制限，
QOLの低下を招きうる．したがって本疾患の診療は骨折の発生を防ぐことに主眼が置かれており，その
指針は日本骨粗鬆症学会が中心となって作成した「骨粗鬆症の予防と治療ガイドライン2006年版」２）に
詳細に示されている．骨粗鬆症のうち原疾患（甲状腺機能亢進症，性腺機能低下症，低栄養，長期ステ
ロイド使用など）を有するものを続発性骨粗鬆症とし，これを除いたものを原発性骨粗鬆症と呼び，閉
経後期骨粗鬆症は後者に含まれる．
骨粗鬆症の診断基準は「日本骨代謝学会診断基準2000年度改訂版」３）に示されており，第一義的には

低骨量の存在である．低骨量は骨密度測定値が“YAM（若年成人女性の平均値；young adult mean）の
80％未満”とされている．1）「脆弱性骨折（低骨量に起因する非外傷性骨折）がある」場合はそれだけ
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（図1） 原発性骨粗鬆症の診断手順（文献2から引用改変）

で骨粗鬆症と診断され，2）「脆弱性骨折がない」場合は骨密度測定値が，①YAMの70％未満のときに
骨粗鬆症と診断され，②YAMの70％以上80％未満では“骨量減少症”と診断される．ただし低骨量
をきたす疾患（骨軟化症，副甲状腺機能亢進症，悪性腫瘍骨転移など）は除外し，続発性骨粗鬆症では
原疾患・病態の診断と治療を行う（図1）．
閉経後のエストロゲン欠乏状態は骨吸収を亢進させて骨吸収と骨形成のバランスを崩すため，女性で

は骨粗鬆症が発生しやすく，現在わが国において約900万人の女性罹患患者が存在すると推計される．
産婦人科外来診療では，閉経後骨粗鬆症のほか，各種婦人科疾患に伴う続発性骨粗鬆症に対する予防と
早期診断・治療を行う必要があり，原発性無月経（ターナー症候群など），神経性食欲不振症や体重減少
性無月経，早発閉経，閉経前の卵巣摘出，長期のGnRHアゴニスト治療などの患者が対象となる．
1．閉経後骨粗鬆症の予防には若年期に高い骨密度を獲得することが重要であり，若年期からの適切

な栄養，カルシウム摂取および運動の励行が推奨されている４）．
カルシウム摂取と骨密度増加との関係については，メタアナリシスによると多くの研究で有意な関連

を認めており，その関連は若年女性ではより強く，閉経後女性ではより弱い傾向がある５）．「日本人の食事
摂取基準（2005年版）」６）には健康人のカルシウム摂取基準量が示されており，18～69歳では1日
600～700mg，70歳以上では1日550～650mgである．
閉経後女性の骨粗鬆症の食事療法では，エネルギー源や各種栄養素がバランスよく摂取されているこ

とはいうまでもないが，特に骨代謝に関わるカルシウム（800mg以上，食事で十分に摂取できない場
合には1,000mgのサプリメントを用いる），ビタミンD（400～800IU（10～20μg）），ビタミン
K（250～300μg）を積極的に摂取することが重要と考えられている（括弧内は一日の目標摂取量）２）．
特に日光照射不足が疑われる症例ではビタミンD不足に注意する．
運動に関しては，骨密度の増加のために適度な運動負荷が効果的であることはよく知られている．特

に成長期における運動歴の有無が閉経前後の骨密度にまで反映されることが，多くの疫学的調査によっ
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（表1） 骨粗鬆症で測定される骨代謝マーカー（文献2から引用改変）

MSC（％）基準値単 位検体カテゴリー

23.1 7.9～29.0U/L血清形成マーカーBAP
29.62.8～7.6nmol/mmol・Cr尿吸収マーカーDPD
51.1 40.3～301.4ug/mmol・Cr尿吸収マーカーCTX
35.0 9.3～54.3nmolBCE/mmol・Cr尿吸収マーカーNTX
14.2 7.5～16.5nmolBCE/L血清

BAP；血清骨型アルカリフォスファターゼ
DPD；尿中デオキシピリジノリン
CTX；尿中Ⅰ型コラーゲン架橋C- テロペプチド
NTX；尿中Ⅰ型コラーゲン架橋N- テロペプチド
・尿マーカーは早朝第一または第二尿を用い，クレアチニンで補正した値を用いる．
・MSC（minimum significant change）；最小有意変化
治療効果判定では治療前値からの変化がMSCを超える場合に効果ありとする．

て示されている．最近10年間に報告された介入研究では，比較的重い負荷によるトレーニングや週3～
5回の持久性トレーニングを半年から3年くらい行うことで骨密度が増加したとする報告が多数あ
る７）．ただし過度な運動負荷は，第2度無月経すなわち低エストロゲン状態をきたして逆効果となる可能
性があることに留意する．
閉経後女性における運動が椎体や大腿骨頸部の骨量低下を防止することを示す介入研究は多数ある

が，運動の種類にも依存する８）．高齢者に関しても活発な身体活動が座りがちな生活よりも大腿骨頸部骨
折を低下させることが示されており，散歩や背筋を鍛えるような運動を指導することが推奨されている．
2．骨粗鬆症の早期発見（骨粗鬆症検診）に骨密度測定が有用であることは明らかで，「骨粗鬆症の予防

と治療のガイドライン2006年版」２）では“すべての65歳以上の女性”および“骨折危険因子を有する
65歳未満の女性”に骨密度測定を推奨している９）．また早発閉経や閉経前に両側卵巣摘出が行われた女
性，GnRHアゴニスト療法を受けている患者で治療前から低骨密度状態にある場合や治療を反復してい
る場合，ステロイド投与を受けている患者など，続発性骨粗鬆症の発症が懸念される対象に対しても骨
量低下のリスクを考えて骨粗鬆症検診を行う．
最近では，骨密度測定を行わずに骨折危険因子（年齢，BMI，飲酒，喫煙，骨折の既往，両親の大腿骨

頸部骨折既往など）から骨折リスクを評価する FRAX（fracture risk assessment tool）が考案され
ていて，骨粗鬆症検診対象者の検出や薬物治療の必要性の評価に利用されつつある１０）．
3．骨密度の評価には種々の測定法がある．躯幹骨二重エックス線吸収法（dual X-ray absorptiome-

try：DXA）は骨折発生頻度の高い椎体や大腿骨近位部の測定に最もよい適応であり，骨折高リスク症例
の検出に最適である．躯幹骨DXA装置のない施設では，末梢骨DXA（撓骨，踵骨）や第二中手骨RA
（MD）：radiographic absorptiometry（microdensitometry），踵骨定量的超音波測定法（quantita-
tive ultrasound：QUS）も骨折リスクの評価に有用な測定法となる．踵骨QUSは超音波の伝播速度と
減衰率により骨を評価する方法で，骨密度を測定しているわけではないが骨折リスクを予測することが
報告されている．その測定精度は低いが，放射線を使用しない利点がある１１）．
4．骨代謝マーカーは血液や尿検査によって骨代謝回転の状態を評価する指標で，骨形成マーカーと

骨吸収マーカーがある（表1）．骨粗鬆症の診断に用いることはできないが，骨代謝回転が亢進している
ほど骨密度に関係なく骨折の危険性が高まることから，骨折危険性の優れた代用指標と考えられている．
骨吸収抑制薬を用いるべきかの判断に迷う場合に加えて，患者への説明には利用しやすい．また病態に
あった効果的な薬剤選択が可能となり，骨吸収が亢進している症例には骨吸収抑制薬を選択し，亢進の
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（表2） 「骨粗鬆症の予防と治療のガイドライン作成委員会」による骨粗鬆症治療薬の
推奨レベル

総合評価非椎体骨折防止椎体骨折防止骨密度増加

BBBAエチドロネート

AAAAアレンドロネート

AAAAリセドロネート

ABAAラロキシフェン

CAAA結合型エストロゲン

保留――A17βエストラジオール

CCCCカルシウム製剤

BBBB活性型ビタミンD3製剤

BBBBビタミンK2製剤

BCBBカルシトニン製剤

CCCCイプリフラボン他

程度が少ない場合には薬剤の追加や変更を考慮する１２）．また骨吸収マーカーは骨吸収抑制薬を開始した
場合の効果判定にも用いられる．
5．「骨粗鬆症の予防と治療ガイドライン2006年版」２）では治療の目的を“骨折危険性を抑制しQOL

の維持改善を図ること”とし，薬物治療の開始基準について“骨粗鬆症診断基準とは別に定め，骨折危
険因子を考慮して決定する”としている．
「骨折危険因子」としては，わが国では“低骨密度”，“既存骨折”（ある特定の一時点におけるエックス
線写真での椎体の変形により判定される骨折），“年齢”に関するエビデンスがあり，WHOのメタアナリ
シスでは上記に加えて“過度のアルコール摂取”，“現在の喫煙”，“大腿骨頸部骨折の家族歴”が確定して
いる．これらに基づいて同ガイドラインでは，女性に対して以下のような骨折予防のための薬物治療開
始基準を設定している．すなわち1）脆弱性既存骨折がない場合では，①骨密度がYAMの70％未満ま
たは，②骨密度がYAMの70％以上80％未満（すなわち骨量減少）で閉経後であり，過度のアルコー
ル摂取，現在の喫煙，大腿骨頸部骨折の家族歴のいずれか一つを有する場合，また2）脆弱性既存骨折
があり50歳以上の場合である．
6．骨粗鬆症の治療薬には様々な種類があり，「骨粗鬆症の予防と治療ガイドライン2006年版」２）で

はエビデンスの強さによりそれぞれの推奨度が示されている（表2）．
ビスフォスフォネート製剤は強力な骨吸収抑制作用を有し，アレンドロネート１３），リセドロネート１４）に

は，骨密度増加，椎体骨折予防，非椎体骨折予防の効果に関して十分なエビデンス（A評価）があり，
治療薬として推奨される．最近，ミノドロネートも利用できるようになっている１５）．これらビスフォス
フォネート製剤では副作用として顎骨壊死・顎骨骨髄炎の発症が報告されており注意を要する．多くは
歯科治療時の発症であり，歯科治療時には慎重に投与する．
選択的エストロゲン受容体モジュレーター（selective estrogen receptor modulator：SERM）で

ある塩酸ラロキシフェンは，骨密度増加，椎体骨折予防の効果は十分あり（A評価），非椎体骨折予防に
関する効果が不十分である（B評価）ものの，総合評価はAとされている１６）．
7．エストロゲン分泌の低下が閉経後骨粗鬆症の要因である以上，エストロゲンの補充は骨粗鬆症の

予防や治療に対し最も合理的な手段と考えられ，実際エストロゲンは強力な骨粗鬆症治療薬である．し

ＫｙｏｒｉｎＷＰＳ／１４２４１－２３８４／ｆｕｊ１０－２８／ｋｙ８６８４７２２３８４０００２２０４２
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かしながらエストロゲンは骨代謝以外に多種の生理および薬理作用を有するため，そのリスクとベネ
フィットを十分に考慮して用いなければならない．エストロゲン製剤では，結合型エストロゲンは骨密
度増加，椎体骨折予防，非椎体骨折予防いずれの効果に関しても国外でエビデンスが示されているが１７），
わが国では骨粗鬆症に対する保険適用がないことに留意する．17β エストラジオールは保険適用があ
り，骨密度増加効果のエビデンスがあるため１８），ホルモン補充療法の再評価に伴い閉経後早期にもっと利
用されてもよい薬剤であると考えられる．エストリオールは子宮内膜への影響が少ないが，骨密度増加
作用は弱い．
カルシウムやビタミン不足が考えられる症例では，摂取を促すとともに活性型ビタミンD製剤，ビタ

ミンK2製剤，カルシウム剤の併用も考慮するが，現段階では推奨しうる薬剤に関してコンセンサスは
得られておらず，投薬期間に関してもさらなる検討が待たれる．
骨折の危険性回避のためには上記の薬物療法のみでは不十分である．骨強度を維持する生活習慣，転

倒を回避するライフスタイルを勧めることが重要であり，「骨粗鬆症の予防と治療ガイドライン2006
年版」２）では食事指導，運動指導についても言及されている．これらについてはAnswer1の解説を参照
されたい．
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ベセスダCQ 子宮頸部細胞診後に精密検査としてのコルポスコピー・生
検を行う場合は？

Answer

1．子宮頸部細胞診がASC-USの場合では次の場合に行う．

・ハイリスクHPV検査が陽性の場合．（B）

・ハイリスクHPV検査が施行不可能な施設＊1では，ただちに，または，6カ月と12

カ月後の細胞診再検でASC-US以上の場合．（B）

2．子宮頸部細胞診がASC-H，LSIL，HSIL，SCC，AGC，AIS，adenocarcinoma，

その他の悪性腫瘍のときは，直ちに行う．（B）

（＊1：ハイリスクHPV検査を保険医として実施するには一定の施設基準を満たす

必要がある）

▷解 説

1．ベセスダシステム報告様式（表1，表2参照）のASC-USは「意義不明な異型扁平上皮細胞」と
日本語訳され，軽度な異型がみられ，軽度扁平上皮内病変（LSIL）が疑われるが，LSIL の診断基準をみ
たさないものをさす．概ね従来の細胞診報告書では要再検査（表層細胞の一部に核肥大がみられる等）に
相当する．「判定が難しい」「鑑別が困難である」などと説明されるもので全報告の5％以下であることが
期待される．文献上，高危険群HPVが約50％に検出され，約10～20％は組織診では中等度異形成
や高度異形成，上皮内癌と最終診断される．細胞診による検診の結果，ASC-USと判定された場合には，
ただちにHPV検査を実施することが推奨される．その後の取り扱いに関してはASCCP（米国コルポス
コピー子宮頸部病理学会）のトリアージ（図1参照）に準拠する．HPV検査が陰性の場合は1年後に
細胞診を再検とする．HPV検査が陽性の場合はただちにコルポスコピー・生検（コルポスコピーと生検
による精密検査を意味しコルポスコープ所見に基づいて生検を実施する）を実施する１）～３）．
子宮頸部擦過細胞を検査材料として，子宮頸癌を引き起こす高危険群HPV感染の有無を判定する検

査法には，ハイブリッドキャプチャー法（HC-II；キアゲン社），アンプリコア法（日本ロシュ社）がある．
いずれも体外診断薬として薬事の認可を得ており，平成22年4月からは，保険適用となっている．こ
れらは高危険群HPV群の判定を行う定性検査のため，検査結果は「陽性」または「陰性」で報告される．
検出可能なHPV型は16，18，31，33，35，39，45，51，52，56，58，59および68型の13種類の
高リスク型HPV群であり，子宮頸癌から検出されるHPV型をほぼ網羅している．なお，型別判定する
検査ではない．西欧および北米をはじめとする世界規模の調査ならびに国内の多数の報告からCIN2
以上の病変検出に高い感度を有することが確認されている１）４）～６）．
2．ハイリスクHPV検査がASC-USを対象に保険適用となったので，ASC-USの場合には，ハイリ

スクHPV検査が第1に奨められる．しかしながら，ASCCPのガイドライン（図1参照）と同様に本
ガイドラインでもなんらかの理由でハイリスクHPV検査を実施できない場合には，ただちにコルポス
コピーを行い，異常があれば生検をする取り扱いや，6カ月後と12カ月後に細胞診を再検査するとい
う選択肢も許容した．ASC-USには高度上皮内病変が10～20％潜在するが，ただちにコルポスコピー
をすることで，これらが見落とされる危険性は減少する．また，6カ月後と12カ月後の細胞診再検査
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たさないものをさす．概ね従来の細胞診報告書では要再検査（表層細胞の一部に核肥大がみられる等）

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

たさないものをさす．概ね従来の細胞診報告書では要再検査（表層細胞の一部に核肥大がみられる等）
「判定が難しい」「鑑別が困難である」などと説明されるもので全報告の5％以下であることが

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

「判定が難しい」「鑑別が困難である」などと説明されるもので全報告の5％以下であることが
期待される．文献上，高危険群HPVが約50％に検出され，約10～20％は組織診では中等度異形成

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

期待される．文献上，高危険群HPVが約50％に検出され，約10～20％は組織診では中等度異形成
や高度異形成，上皮内癌と最終診断される．細胞診による検診の結果，

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

や高度異形成，上皮内癌と最終診断される．細胞診による検診の結果，
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ラ
イ
ン
案

ただちにHPV検査を実施することが推奨される．
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ラ
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案

ただちにHPV検査を実施することが推奨される．その後の取り扱いに関してはASCCP

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

その後の取り扱いに関してはASCCP
コピー子宮頸部病理学会）のトリアージ（図1参照）に準拠する．HPV検査が陰性の場合は1年後に

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

コピー子宮頸部病理学会）のトリアージ（図1参照）に準拠する．HPV検査が陰性の場合は1年後に
細胞診を再検とする．HPV検査が陽性の場合はただちにコルポスコピー・生検

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

細胞診を再検とする．HPV検査が陽性の場合はただちにコルポスコピー・生検
による精密検査を意味しコルポスコープ所見に基づいて生検を実施する）を実施する
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案

による精密検査を意味しコルポスコープ所見に基づいて生検を実施する）を実施する
子宮頸部擦過細胞を検査材料として，子宮頸癌を引き起こす高危険群HPV感染の有
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案

子宮頸部擦過細胞を検査材料として，子宮頸癌を引き起こす高危険群HPV感染の有
査法には，ハイブリッドキャプチャー法
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査法には，ハイブリッドキャプチャー法
いずれも体外診断薬として薬事の認可を得ており，平成22年4月からは，保険適用となっている．こ
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れらは高危険群HPV群の判定を行う定性検査のため，検査結果は

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

れらは高危険群HPV群の判定を行う定性検査のため，検査結果は
検出可能なHPV型は16，ガ
イ
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案

検出可能なHPV型は16，
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イ
ド
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案

高リスク型HPV群であり，子宮頸癌から検出されるHPV型をほぼ網羅している．なお，型別判定する
検査ではない．西欧および北米をはじめとすガ
イ
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案

検査ではない．西欧および北米をはじめとす
以上の病変検出に高い感度を有することが確認されている
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以上の病変検出に高い感度を有することが確認されている
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（表1） （文献1．日本産婦人科医会刊　ベセスダシステム2001準拠子宮頸部細胞診報告様式の理解のた
めに　より引用　一部改変）

ベセスダシステム2001細胞診結果とその取り扱い：扁平上皮系

運用英語表記
従来の 
クラス分類

推定される 
病理診断

略語結果

異常なし（検診結果なら
定期検診）

Negative for
intraepithelial 
lesion or malig-
nancy

Ⅰ，Ⅱ
非腫瘍性見，
炎症

NILM1）陰性

要精密検査（以下の選択
肢が可能）
①ただちにハイリスク
HPV検査施行し
陰性：1年後に細胞診検査
陽性：コルポ，生検
②HPV検査施行せず，6
カ月目と12カ月目に細
胞診再検．どちらか一方
でもASC-US以上の時コ
ルポ・生検する
③HPV検査施行せず，た
だちにコルポ・生検する
ことも容認される

Atypical squa-
mous cells of 
undetermined 
significance
（ASC-US）

Ⅱ―Ⅲ a
軽度扁平上皮
内病変疑い

ASC-US
2）意義不明な
異型扁平　
上皮細胞

要精密検査：ただちにコ
ルポ・生検

Atypical squa-
mous cells can-
not exclude 
HSIL（ASC-H）

Ⅲ a，Ⅲ b
高度扁平上皮
内病変疑い

ASC-H

3）HSILを除外
できない　
異型扁平　
上皮細胞

Low grade 
squamous intra-
epithelial lesion

Ⅲ a
HPV感染
軽度異形成

LSIL
4）軽度扁平　
上皮内病変

High grade 
squamou Intra-
epithelial lesion

Ⅲ a
Ⅲ b
Ⅳ

中等度異形成
高度異形成
上皮内癌

HSIL
5）高度扁平　
上皮内病変

Squamous cell 
carcinoma

Ⅴ扁平上皮癌SCC6）扁平上皮癌

本ガイドラインでは上記の例外として，20歳以下の思春期にみられたASC-USとLSILは，12カ月の細胞診再検査
とし，ただちにHPV検査やコルポ診は推奨しない．ASCCPガイドラインでも，HSIL以上が潜在する可能性は極め
て低いことから同様の推奨となっている．
妊婦のLSILでも，通常はコルポ診が推奨される．しかし，ASCCPガイドラインと同様に本ガイドラインでは，そ
のリスクは極めて低いため，コルポ診の出産後までの延期を許容する．

でもASC-US以上であればただちにコルポスコピー・生検を行うこととした．
3．ASC-H（Atypicalsquamous cells cannot exclude H-SIL）は，HSIL を除外できない異型扁

平上皮細胞と訳され，中等度異形成以上を疑うが確定できないと説明される．一方AGCは異型腺細胞と
訳され，腺に異型があるが上皮内腺癌（AIS）とするには異型が弱いもの，あるいは腺癌が疑われるが断
定できないもの，の2つの概念が含まれる．AGC-NOSおよびAGC-favor neoplastic の 2つが設定
されている．AGC-NOS（特定不能な異型腺細胞）は腫瘍性かどうかを特定できない場合を示し，AGC-
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（図1） ASCCP（米国コルポスコピー子宮頸部病理学会）のガイドライン

（表2） （文献1．日本産婦人科医会刊　ベセスダシステム2001準拠子宮頸部細胞診報告様式の理解のた
めに　より引用　一部改変）

ベセスダシステム2001細胞診結果とその運用：腺系

運用英語表記
従来の
クラス分類

推定される
病理診断

略語結果

要精密検査：コルポ・生検，
頸管および内膜細胞診ま
たは組織診

Atypical glandu�
lar cells

Ⅲ
腺異形また
は腺癌疑い

AGC
 7）異型 

腺細胞

Adenocarcinoma 
in situ

 Ⅳ上皮内腺癌AIS
 8）上皮内 

腺癌

AdenocarcinomaⅤ腺癌
Adenoca
 rcinoma

 9）腺癌

要精密検査：病変検索
Other malignant 
neoplasms

Ⅴ
その他の悪
性腫瘍

Other 
malig.

10）その他の 
悪性腫瘍

favor neoplastic（腫瘍性を示唆する異型腺細胞）は細胞形態は異常であるが，量的質的に内頸部AIS
や浸潤性腺癌の判断に至らないものを指す．また，AGC-NOSでは内頸部由来か内膜由来か特定できる
ときは区別すること，AGC-favor neoplastic では内頸部由来が特定できるときは，記すこととされて
いる．
細胞診結果がASC-H，AGC，AIS，LSIL，HSIL，SCC，adenocarcinoma，その他の癌または肉

腫のときは，二次施設においてただちにコルポスコピー・生検を含む精密検査を実施する．AGCのうち
異型内膜細胞では内膜組織診を行う．またAGCでは異型内膜細胞以外のものでも35歳以上か内膜病
変のリスクがあるものには内膜組織診を行う．従来どおり，生検結果の病理組織診断結果によって，そ
の後の二次施設，三次施設での治療的介入の時期と方法を決定する必要がある．

ＫｙｏｒｉｎＷＰＳ／１４２４１－２３８４／ｆｕｊ１０－２９／ｋｙ５６４０２６２３８４０００２２０４３

EDIAN　WING　小野 2010.09.27 09.34.16 Page 3(1)

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

（図1）

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

（図1） AS

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

 ASCCP

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

CCP（米国コルポスコピー子宮頸部病理学会）のガイドライン

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

（米国コルポスコピー子宮頸部病理学会）のガイドライン

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

要精密検査：コルポ・生検，

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

要精密検査：コルポ・生検，
頸管および内膜細胞診ま

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

頸管および内膜細胞診ま
たは組織診

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

たは組織診

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案要精密検査：病変検索

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案要精密検査：病変検索

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案lignant 

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案lignant 

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

favor neoplastic

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

favor neoplastic（腫瘍性を示唆する異型腺細胞）は細胞形態は異常であるが，量的質的に内頸部AIS

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

（腫瘍性を示唆する異型腺細胞）は細胞形態は異常であるが，量的質的に内頸部AIS
や浸潤性腺癌の判断に至らないものを指す．また，AGC-NOSでは内頸部由来か内膜由来か特定できる

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

や浸潤性腺癌の判断に至らないものを指す．また，AGC-NOSでは内頸部由来か内膜由来か特定できる
ときは区別すること，AGC-favor neoplastic では内頸部由来が特定できるときは，記すこととされて

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ときは区別すること，AGC-favor neoplastic では内頸部由来が特定できるときは，記すこととされて

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

いる． ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

いる．
細胞診結果がASC-H，AGC，AIS，LSIL，HSIL，SCC，adenocarcinoma，その他の癌または肉ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

細胞診結果がASC-H，AGC，AIS，LSIL，HSIL，SCC，adenocarcinoma，その他の癌または肉
腫のときは，二次施設においてただちにコルポスコピー・生検を含む精密検査を実施する．ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

腫のときは，二次施設においてただちにコルポスコピー・生検を含む精密検査を実施する．
異型内膜細胞では内膜組織診を行う．またAGCでは異型内膜細胞以外のものでも35
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

異型内膜細胞では内膜組織診を行う．またAGCでは異型内膜細胞以外のものでも35



1944 ガイドライン（案） 日産婦誌62巻10号

文 献
1）日本産婦人科医会刊：ベセスダシステム2001準拠子宮頸部細胞診報告様式の理解のために

2008.12月（III）
2）Wright TC Jr, Massad LS, Dunton CJ, et al.: 2006 American Society for Colposcopy and

Cervical Pathology-sponsored Consensus Conference. 2006 consensus guidelines for
the management of women with abnormal cervical cancer screening tests. Am J Obstet
Gynecol 2007; 197: 346―355 (III)

3）Wright TC Jr, Massad LS, Dunton CJ, et al.: 2006 American Society for Colposcopy and
Cervical Pathology-sponsored Consensus Conference. 2006 consensus guidelines for
the management of women with cervical intraepithelial neoplasia or adenocarcinoma in
situ. Am J Obstet Gynecol 2007; 197: 340―345 (III)

4）Saslow D, Runowicz CD, Solomon D, et al.: American Cancer Society guideline for the early
detection of cervical neoplasia and cancer. CA Cancer J Clin 2002; 52: 342―362 (III)

5）Cervical cytology screening: ACOG Practice Bulletin No. 45. American College of Obstetri-
cians and Gynecologists. Obstet Gynecol 2003; 102: 417―427 (III)

6）American College of Obstetricians and Gynecologists. ACOG Practice Bulletin. Clinical
management guidelines for obstetrician-gynecologists. Number 61, April 2005. Human-
papillomavirus. Obstet Gynecol 105: 905―918, 2005. 18, 19, 20 (III)

ＫｙｏｒｉｎＷＰＳ／１４２４１－２３８４／ｆｕｊ１０－２９／ｋｙ５６４０２６２３８４０００２２０４３

EDIAN　WING　小野 2010.09.27 09.34.16 Page 4(1)

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

3）Wright TC Jr, Massad LS, Dunton CJ, et al.: 2006 American Society for Colp

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

3）Wright TC Jr, Massad LS, Dunton CJ, et al.: 2006 American Society for Colposcopy and

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案
oscopy and

Cervical Pathology-sponsored Consensus Conference. 2006 consensus gui

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

Cervical Pathology-sponsored Consensus Conference. 2006 consensus guidelines for

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案
delines for

the management of women with cervical intraepithelial neoplasia or adenocarcinoma in

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案the management of women with cervical intraepithelial neoplasia or adenocarcinoma in

4）Saslow D, Runowicz CD, Solomon D, et al.: American Cancer Society guideline for the early

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案4）Saslow D, Runowicz CD, Solomon D, et al.: American Cancer Society guideline for the early

detection of cervical neoplasia and cancer. CA Cancer J Clin 2002; 52: 342―

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案detection of cervical neoplasia and cancer. CA Cancer J Clin 2002; 52: 342―362 (III)

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案362 (III)

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

5）Cervical cytology screening: ACOG Practice Bulletin No. 45. American C

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

5）Cervical cytology screening: ACOG Practice Bulletin No. 45. American College of Obstetri-

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

ollege of Obstetri-
cians and Gynecologists. Obstet Gynecol 2003; 102: 417―427 (III)

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

cians and Gynecologists. Obstet Gynecol 2003; 102: 417―427 (III)
6）American College of Obstetricians and Gynecologists. ACOG Practice Bu

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

6）American College of Obstetricians and Gynecologists. ACOG Practice Bu

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

cian-gynecologists. Number 61, Apri

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

cian-gynecologists. Number 61, Apri
papillomavirus. Obstet Gynecol 105: 905―918, 2005. 18, 19, 20 (III)

ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
案

papillomavirus. Obstet Gynecol 105: 905―918, 2005. 18, 19, 20 (III)




