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緒 言

産科領域に於ける膣 内容塗抹 細胞学 的研究 は

Papanicolaou(19251), 19332))が 初めて妊娠時の膣

内容の典型的変化について述べて以来,妊 娠時の所

見並びに早期診断の可能性,各 種流産の所見と診断,

予後の判定及び治療の指針にζ利用すべ く試みられ,

又破水,早 産,妊 娠中毒症,胎 児死亡,胎 性の判定,

分娩時期の判定.産 褥の所見等について幾多の優れ

た研究業績がある.然 し乍ら連続追跡観察した報告

は散見するに過ぎない 細胞像には個人差があり,又

種々の条件により変化するので,妊 娠の経過と細胞

像の推移について十分観察する為には連続観察によ

らなければならないと考え,又 細胞像の変化から妊

娠中の障碍とか分娩時期を推測出来ないだろうかと

考えて班究に着手 し,併 せて分娩後約1ケ 月目の細

胞像,炎 症の所見についても観察 したので報告する.

一方悪性腫瘍検索は1923年 以来Papanicolaouが

膣内容中の癌細胞の検出に基 く子宮癌の早期診断に

関する研究を進め, 1941, Traut3)と 共 にその成果

を発表 して以来多数の追証と詳細な検討がなされ,

その優秀性については今更述ベる迄もない.妊 娠中

の頸部上皮が屡々上皮内癌と鑑別不能の事実がある

と云われ,異型上皮に関する組織学的研究はStieve4)

の報告以来多数の優れた研究業績があり,こ れらの

変化が妊娠終了後自然に消褪する良性変化であると

云う報告5) 6) 7)と,不 可逆性で妊娠による変化では

なく上皮内癌であると主張する報告8) 9) 10)とがある

が,塗 抹組胞診により観察追求した報告は甚だ少 く,

LAwrence11)(1957)は 疑陽性 又は陽性を示すもの

でも分娩後に正常に復帰 した成績を報告 している,

又妊娠中は判定困難な例が屡々あると一般に云われ

ている.著 者は子宮癌検索の目的で節別検査を実施

し追求観察したので併せてその成績についても報告

する,

第1章　 内 分 泌 学 的 観 察

第1節　 実験方法

第1項　 実験対象

1957年7月 より1958年12月 末迄当科を訪れた産科

患者全員及び検診に訪れた妊婦全員より, 1～5週

の間隔で分娩後約1ケ 月に至る迄採取した.

第2項　 腔内容の採取及び染色法

後腔円蓋部より乾燥小綿球を用いて採取塗抹 し,

直ちに95%ア ルコール,エ ーテル等量液で固定し,

 Papanicolaou氏E. A. 36染 色法3)を 実施 した.

第3項　 塗抹標本の観察法

剥脱上皮細胞の種類,性 状,群 集性,融 触性,染

色性,上 皮外成分として白血球,赤 血球,細 菌,粘

液等について観察 した.剥 脱 上皮 細胞の分 類 は

Papanicolaouの 分類3)を 初 め と して 数 多 く見 ら

れ,一 致 した分類がないが,著 者はPaganicolaou,

 Smo1ka12), Ayre13)石 川14)の 分類 を参考に して8

種とした.I型.深 層細 胞: Papanicolaouの 内,

外基底型細胞に相当し,小 円形,好 塩基性に濃染 し,

核 は大 い.II型.中 層細 胞: Papanicolaouの 中

間型細胞に相当し,I型 より大で円形,卵 円形,紡

錘形,時 に多角形で,核 は中等大の円形,卵 円形,

紡錘形で時に濃縮を示すものがあり,好 塩基性で細

胞縁は一般に濃染し中心部は濃 く黄染する事が多い.

典型的舟状細胞は代表的なものである.次 のⅢ型と

の間に移行型があり区別困難な場合がある.Ⅲ:型.

胞状核細胞:Papanicolaouの 表 層 型細胞のうち下

層のものに相当すると思われ,多 角形の中等大～大

型の細胞で,核 は円形,卵 円形,胞 状又は水泡状で

濃縮の傾向は全 くみられないもので好塩基性である.

IV型.濃 縮移行核細胞:Ⅲ 型と同様の細胞の うち,

核の濃縮が軽度に認められ,構 造が不明瞭であるが,

完全な濃縮に至らないもの.V型 .濃 縮核細胞:核

の濃 縮がIV型 より更に進んで完全に濃縮 し構造全

く不明瞭で濃染 し,円 形又は卵円形で最 も小さい,

VI型.顆 粒細胞:V型 の細胞で細胞質中にヘマ トキ
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シリンに濃染する顆粒を有するもの.VⅡ型.角 化前

細胞:大 きい多角形の細胞で核の染色性が非常に弱

く痕跡の程度になり,細胞の好酸性が強 くなる.Ⅷ型.

角化細胞:核 は消失し細胞質しか認められないもの.

標本の鏡検の際成可 く細胞群集の箇所を避けて異

つた場所数ケ所より細胞200～400を 計算してその百

分率を求めた.

角化係数(C. I): V～VID型 の各細胞の百分率の和

をもつて示した.実 際にはVI, VⅡ, VⅢ型の出現 は稀

か極めて少数であり,核 濃縮細胞指数とほ〓一致す

る.

酸好性係数(A. I): V～ ⅧⅢ型のうち酸好性のもの

の百分率の和をもつて示 した.,

第1表　 妊娠初期及び後期の清浮度別の細

胞百分率の比較

Ⅱ ・中層細胞　 Ⅲ 胞状核細胞

　IV:濃 縮移行核細胞　 V.角 化係数

　A.I酸 好性係数

第2表

第3表

第4表

第5表

第2節　 実験成績

第1項　 正常妊娠経過 と細胞像の推移

妊娠初期から分娩前に至る迄連続追跡し得たもの

のうち,炎 症例,清 浄度の著しく不良例を除いた40

例について観察した結果,最 も多数認みられるもの

は胞状核細胞で,中 層細胞,濃 縮移行核細胞,濃 縮

核細胞は種々の程度に認められ,好 塩基性の ものが.

多く,深 層細胞,顆 粒細胞,角 化前細胞,角 化細胞

は稀である. C. I. A. Iは 類似の傾向を示した.こ

れら細胞の消長 はEetrogen, Progesteronの 作用

の他に複雑な条件に左右されると云われているが,

清浄度の影響も大であり,清 浄度良好,桿 菌陽性例

と清浄度不良,球 菌陽性例との各細胞の百分率を比

較すると第1表 の如 く明らかに差異が認められた.

即ち,清 浄度良好例では中層細胞,胞 状核細胞は高

率で, C. I及 びA. Iは 低率であり,清 浄度不良例

ではその逆を示 した.初 期より分娩前に至る迄の妊

娠経過 と,主 として出現する中層細胞,胞 状核細胞,

濃縮移行核細胞の百 分率 及 びC. I, A. Iの 推移を

グラフで示すと第2～18表 の如 くである.

全経過を通じて清浄度良好例では第2～7表 の如

く中層細胞の出現率は第2位 を占め,初 期より相当

数認められ,一 般に経過に伴つて漸増 し中期から後



産科領域に於ける膣内容塗抹細胞学的研究　 3011

期に最高に達し次で分娩前に減少する傾向がみられ

(第6表), C. Iは 低率で妊娠の経過に伴つて漸減し

中期から後期に非常に低いか歓除する事もあり(第

7表),分 娩前にやや増加する傾 向がみ られ, A. I

も類似の経過を示 した.胞 状核細胞は最も高率に認

められ変動少 く一定の傾向はみられず,濃 縮移行核

細胞は第3位 の出現率を占め,余 り変 動 はな いが

C. Iと 類似の傾向を示 した.細 胞の群集性は一般に

強 く,中 層細胞が増加するに従つて次第に著明とな

り,分 娩前には次第に軽度となる傾向がみられ,皺

襞形成も一般に強い傾向が認められた.細 胞融解性

は桿菌多数存在する例では比較的早期から認あられ

る事 もあるが,一 般に中期から後期に著明で分娩前

に軽度となるか或いは認められなくなる例が多い.

融解性の認められた例は21例 中17例で著明なものは

5例 であつた.

第6表　 清浮度良好21例 の中層細胞の推移

第7表　 清浮度良好21例のC. Iの 推移

第8表

第9表

第10表

第11表舟状細胞が多数を占める所謂舟状細胞型(第1,

 4図)と 融解著明な所謂細胞融解型(第2図)と は

相互に移行する傾向が認あられた.染 色性は一般に

良好である.

全経過を通 じて清浄度不良例では第8～13表 の如

く,一 般に清浄度良好例とは逆にC. Iは 高率で変動

にとむが,妊 娠の経過に伴つてやや低下 し分娩前に

やや上昇する傾向がみ1られ(第13表), A. Iも 類似

の経過を示し,共 に白血球増加の際に上昇する傾向

がみられた.中 層細胞は一般に極めて少数で経過に

伴う変動は殆んどないか,或 いは軽度に漸増 し分娩
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前に減少する傾向がみられた.球 菌陽性例でも白血

球の少い例では中層細胞がかなり認められ,妊 娠の

経過に伴つて漸増し分娩前に減少する傾向がみ られ

た.胞 状核細胞は一般に最 も高率に出現するが,清

浄度良好例に比べると少 く変動にとみ,経 過に伴つ

てやや増加する傾向がみられ,濃 縮移行核細胞 も高

率に出現 しその変動は少 く一定の傾向はみられない.

細胞は散在性の傾向あり,染 色性は一般に不良の事

が多く,粘 液も屡々認められた.

第12表　 清浮度不良7例 の中層細胞の推移

第13表　 清浮度不良7例 のC. Iの 推移

第14表

第15表

第16表

第17表

第18表

清浄度が妊娠中に変化する例では第14～18表 の如

く,清 浄度の変化に伴つてC. I, A. I,中 層細胞の

増減がみられる.即 ち,清 浄度良好の時期には中層

細胞は増加し, C. I, A. Iは 減少するが,清 浄度不

良の時期には中層細胞は減少 し, C. I, A. Iは 増加

する傾向がみられた.同 一人に於ても清浄度の変化

によつて種 々の細胞像に移行する事が認められた.
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第2項　 分娩直前の変化

第1項 で述べた如 く分娩前には細胞像が変化する

事が多いが,妊 娠各期より分娩前10日以内に至る迄

連続追跡し得たもののうち,清 浄度の著 しく不良の

ものを除いた275例 について観察した結果,第4～

6図 の如 く妊娠末期になるに従い中層細胞特に典型

的舟状細胞の減少,表 層細胞の増加,粘 液の出現増

加,白 血球の増加,細 胞の散在性,染 色性の減退等

の傾向がみられる事が多 く,そ の頻度は第19表 の如

くである. 4種 以上の変化が認められた例は68%で

分娩時期を大体予測する事が出来た.分 娩前 日数別

に見ると第20表 の如 くであり,殆 んど変化の認めら

れなかつた例は(-)と してその頻度を示した.

第19表

綜 合 判 定68%

第20表　 分娩前日数別の頻度

第21表

第3項　 流 産

必要な治療を加えても尚数日中に流産した15例 に

ついて観察した結果,第21表 の如く一部を除いては

一般にC . I, A. I共 に高率で,中 層細胞 は少 数 か

歓除する事が多く,群 集性は軽度のもの7例,認 め

られないもの7例 あり,一 般に散在性で,皺 襞は軽

度か認められないものが多く, C. Iの 高いもの程そ

め傾向がある.上 皮外成分としては白血球,赤 血球

が種 々の程度にみられ,組 織球は11例,粘 液は13例
 

に認あられた,正 常妊娠初期の各細胞百分率と比較

すると第22表 の如 く平均値ではC. I., A. I.は 流産

例に高率で,中 層細胞は低率であるが,最 大最小値

に著差は認めない.



3014　 藤 田 進

第4項　 早 産

連続追跡中に早産を起 した15例について細胞像の

推移を観察した結果,分 娩前と同様の変化が認めら

れた.第23表 に示 した如 く15例中11例 に変化が認め

られたが, 7日 以内に早産 した例についてみると11

例中10例 に変化が認められた. 1例(症 例3)は3

日前に全 く変化が認められず定型的な舟状細胞型で

あつた.

第22表

(最 低 ～最 高)

第23表

第24表

第5項　 子宮内胎児死亡例

自覚的及び他覚的所見から明かな子宮内胎児死亡

例6例 について観察した結果第24表 の如く,症 例4

及び6例 は中層細胞も相当数認められ, C. Iも 低率

で全 く正常妊娠像との差異は認められず,症 例2は

約1ケ 月前から中層細胞の著 減並び にC. Iの 漸増

を認め,死 産の5日 前 にはC. Iが 急に増加した例

である.症 例5はC. I, A. I共 に高率で3日 後に

自然流産 した例である.

第6項　 妊娠腎,子 痛前症,子 癇

清浄度の著 しく不良例,炎 症例を除いた妊娠腎25

例,子 癇前症4例,子 癇1例 につき第25表 の如き所

見を得た.各 細胞の百分率を正常妊娠9, 10ケ月と

比較すると平均値に於ては正常例 に比 しC. Iは 低

率で深細層胞の出現率は高い.然 し深層細胞は1例

を除いては最大最小値に差異は認められず, C. Iに

於ても著差は認められない(第26表),連 続観察に
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よつてもC. Iが 特に低下す るとか,或 いは深層細

胞が増加するような傾向は認められなかつた.上 皮

外成分には特異な変化は認められない.

第25表

第26表

(最低～最高)

第7項　 分娩1ケ 月後

分娩後約1ケ 月目に来院 したもののうち148例 に

ついて観察した結果,多 種多様の細胞がみ られるが,

 Papanicolaouの 外基底型のうち産褥型といわれる

深層細胞が主体を占め る もの(第7～9図)が148

例中105例(71%),中 層細胞並びに胞状核細胞が主

体を占め,少 数の深層細胞がみ られる ものが148例

中13例(8.7%),濃 縮移行核細胞,濃 縮核細胞が主
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体を占め,胞 状核細胞が少数認あられるものは148

例中30例(20.2%)で あつた.深 層細胞の大きさ,

形が種 々雑多で,細 胞質中に空泡を認める例が多く,

核も大小不同で濃縮の傾向を示すものもあり,核 崩

壊像も屡々認め られ た(第7～9図).白 血球は種

々の程度に認められ一般に多く,粘 液も屡々認めら

れた.赤 血球は細胞像とは無関係に認められる事が

ある.

第8項　 炎 症

一般に白血球は多数で粘液も屡々認められ,赤 血

球は時に少数認められる例がある.細 胞質,核 の変

化が著明である.細 胞百分率では中層細胞の出現は

極あて低率で屡 々歌除し,深 層細胞が増加する傾向

が認められ(第10図),ト リコモナス腔炎の際には

特に深層細胞の増加が著明であ る. A. I, C. Iは 共

に高率である.細 胞質には屡々空胞が認められ(第

11図),核 周辺 の空胞は トリコモナス膣炎の際に屡

々認められる.細 胞質の境界は不鮮明となり,ア メ

ーバー状を呈する事 が あ り(第12～14図),染 色性

は一般に減退し,角 化の傾向が認められない細胞で

酸好性に染色 される事もあり,膨 化したものも認め

る事がある.核 の変化は,核 縁が肥厚し不規則とな

り,染 色質は粗大となり,過 染性の傾向がみられる

事も多く(第12, 14図),膨 化 して構造不明瞭にな

る事もあり,重 複核(第12, 13図)を 認める例もある.

核崩壊像 も認め られる事がある.上 皮細胞の白血球

による侵襲は屡々認められ,組 織球も認められる例

が多い.こ れら炎症時の所見は非妊時に於けると同

じで,妊 娠性変化は全 く不明瞭となる.

第3節　 総括及び考案

(1) 腟内容採取法はその目的により種々考案され

ているが,著 者は内分泌学的観察と同時に子宮癌検

索を行つたので従来一般に行われている後膣円蓋部

附近から採取 したが, Schuman15), Richtfust6),最

上17),中 島18)等 は子宮腔部乃至頸管の分泌及び病

変の影響を受けやすいとして腔側壁から採取してい

るが,松 枝19)等 に よれば肉眼的に子宮腔部に何等

病変を認めない時は実際上殆んど差異を認めないと

述べている.

(2) 細胞像の表現法はSchorr20),塚 本21),最 上,

江川22),中 島,斉 藤23),等 が行つている如 く,細 胞

の種類別に百分率をもつて出現率を示すと同時に,

 Pundel24), Nyklicek25), Laff0nt26), Gonnet,中 島,

下村鋤,斉 藤等が行つている如 く,酸 好性細胞,或

いは濃縮核細胞等の角化の傾向を示す細胞の百分率

を所謂A, I. C. Iと して表現 した.膣 内容塗 振細

胞 像 は種 々 の細 胞 の 混 在 に よ り,或 い は群 集 性,融

解 性 等 の為 にそ の 判定 は必 ず し も容 易で はな く,多

少 の算 定 誤差 は避 け られ な いが,大 体 の傾 向 は表現

可能 で,経 過 観 察 の 為 に は適 切 で あ る と考 え る.正

常 妊 娠経 過 を 示 す の に連 続 検 査 の 成 績 をMurray27),

 Pundel,最 上,塚 本 等 が 行 つ て い る如 くグ ラフで示

した.

(3) 正 常 妊 娠 経 過 と細 胞像 の推 移.清 浄度 良好 例

と不良 例 で は明 か に差 異が 認 め られ,良 好 例 では 中

層 細 胞 は相 当数 認 め られ経 過 に伴 つ て漸 増 し中期又

は 後 期 に最 高 に達 し分 娩前 に減 少 す る 傾 向 が あ り,

 C. I, A. Iは 低 率 で漸 減 し 中期 か ら後 期 には稀 か歓

除 す る事 もあ り,分 娩 前 に や や増 加 す る傾 向 が ある

が,清 浄度 不 良 例 で は 中 層 細 胞 は低 率 で認 め られ な

い 例 もあ り経 過 に伴 う変 化 は殆 ん ど な い が, C. I,

 A. Iは 高 率 で 経 過 に伴 つ てや や 漸 減 し分 娩 前 にや

や増 加 す る傾 向 が み られ,又 経 過 中 に清 浄 度 が変化

す る場 合 は細 胞 像 もそ れ に伴 つ て 変 化 す る事 が認め

られ た. Papanicolaou3)は 腟 桿 菌 が 多 い時 は酸 好性

細 胞 は 減 少 し舟 状 細 胞 が最 も 目立 つが,細 菌の感 染,

トリコ モナ ス の存 在 に よ り変 化 し酸 好 性 細 胞は 多数

存 在 し,白 血球,粘 液 が 増 加 す る と 述 べ, Zinser28)

も清 浄 度I,Ⅱ 度 で は舟 状 細 胞 が増 加 し定 型 的な妊

娠 像 を示 す が,清 浄度 が 不 良 に な る とか 炎症 に よつ

て 変 化 す る と 述 べ, Smolka12)も 球 菌陽 性例 で は

Nieburg29)の 述 べ た 様 なMucoidcornified Typeと

同一 の もの で あ り,多 数 の表 層細 胞 と濃 縮核 を もつ

た細 胞 像 の 時 は雑 菌が 存 在 し中層 細 胞 は表層 細 胞 と

入 れ か わ る と 述 べ, Artner & Koller30)も 同 様 の

所 見 を 述 べ,桜 井14)も 清 浄度 良 好 な 細 胞像 と不良な

細 胞像 の2群 に わ け著 者 と同 様 な所 見 を述 べ てい る.

 CIは 低 率 で あ る とい うPapanicolaou3), Nieburg29),

 Traut & Adler32), Schuman15), Laffont, Ayre,

 Anzisi33),石 川,江 川,斉 藤 等 の成 績 と著 者 の 清浄度

良 好 例 の成 績 と一致 し, Papanicolaou, Bonime鋤,

 Mussi & Falcoff35), Merge et al36),塚 本,最 上,

中 島,江 川,斉 藤 等 はC. Iは 経 過 と共 に 漸減 す る

と述 べ,著 者 の成 績 も一 致 した.妊 娠末 期 の増 加は,

中 島, Nyklicek37), Lichtfus16)も 認 めて い るが,

 Pundel, Meensel, Gaudefroy, Ezes, Lenberg,

 Siegfried & Stomm39)等 は 数 字 的 に利 用 す べ き差異

は認 め な い と述 べ て い る.著 者 は清 浄度 不 良 例で は

一 般 にC . Iは 高 率 で,全 経 過 を 通 じて高 い例 が40

例 中4例 に 認 め ら れ た が 何 れ も清 浄 度 不 良 例で,

 Artner & Ko11er30)も13.1%,著 明 な もの2.9%に 認
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め, Wied12)も そ れ ぞれ10%, 2.5%に 認 め,何 れ も

Doderlein桿 菌 は認 あ られず 雑 菌が 存 在 す る と述 べ

てい る.同 一 対 象 に於 て も妊 娠 の経 過 中に,妊 娠時

期 を 問 わず 清浄 度 の変 化 に よ り細 胞 像 も変化 す る傾

向が認 め られ た が,桜 井 は相 互 に移 行 しな い様 だ と

述 べ て い る が, Artner & Koller, Smolka,斉 藤

は移 行 す る と述 ベ て い る. Artner & Kollerは 細

胞像 の 移行 の原 因 に つ いてEstrogenと それ に拮 抗

す るProgesteronの 作 用 の 程 度 に よ る と 述 ベ,

 Estrogenの 作 用 が 強 くProgesteronの 作用 が 弱 い

時 は 角化 現 象 が亢 進 し, Doderlein桿 菌 は減 少 し粘

液 が増 加 す るが,逆 にEstrogenの 作 用 が 減 弱 し

Progesteronの 作用 が 強 くな る と桿 菌 は増 加 し粘 液

は消 失 し舟 状 細 胞が 増 加 し,更 に 細 胞融 解 が お こ る

と述 べ, SmolkaもProgeateronの 作用 に よ り舟 状

細 胞 の増 加,白 血球 の減 少,腟 桿 菌 の 増 加 が お こ る と

述 べ て い る.著 者 の連 続 観 察 で は清 浄度 の変 化 が 細

胞 像 の変 化 に先 行 す る例 が 屡 々認 め られ たが,清 浄

度 と細 胞像 とホル モ ンの作 用 とは相 互 に何 らか の 関

係 を有 す るので はな か ろ うか と考 え る.中 層 細 胞殊

に舟 状 細 胞 の 出現 率 に 関 して は報 告者 に よ り相 当 の

差 異が 認 め られ, Papanicolaouは 多 数認 め, Wied

は舟状 細 胞が 主体 を 占め る 舟 状 型 は65%, Artner

 & Kollerは63.4%と 述 ベ, Smolka, Nyklicekも

同 様の 知見 を述 べ て い る.然 し本 邦 での 報 告 は一 般

に低 率 で,江 川 は第3位 の 出現 率 を 占め るが低 率 で,

中 島 も第4位 の 出現 率 を 占 め る と述 べ,斉 藤 も27%か

ら12.5%で 余 り多 くな い と述 べ,石 川 は著 明 の事 も

あ り非 常 に少 い事 もあ り静 止状 態 を 続 け る と述 べ て

い る.著 者 の清 浄度 良 好 例 で の 出現 率 は 高率 で あ る

が,こ れ ら出現 率 の差 異 は 中層 細 胞 の 分類 の差 異 に

よ るの で はな い か と考 え る.中 層 細 胞 の連 続 追 跡 に

よ る推 移 につ い て述 ベ た文献 は殆 ん どな い.妊 娠 末

期 の 中 層 細 胞 の 減 少 はSiegfried & Stomm38),

 Zuspan & Barnes40), Nyklicek, Lichtfus et

 Gonadar16)等 の成 績 と一致 す る.妊 娠 中 のEstrogen

の 消長 は経 過 と共 に 増 量 し38週 頃 に 最 高 に 達 し分 娩

前 に減 量 す ると一 般 に 認 め られ てお り, Progesteron

はEstrogenと ほ 〓平 行 して増 減す る とい われ るが,

石 塚41)に よれ ば28～36週 を最 高 と し40週 に至 りや

や下 降 し分 娩 開 始 時 に は更 に低 下 す る傾 向 あ りと述

ベ て い る,複 雑 な ホ ル モ ン環 境 にあ り種 々の条 件 に

左 右 され る腟 内 容塗 抹 細 胞 像 がEstrogen, Proges-

teronの 絶 対 量 の反 映 と は 云 え な い が, Estrogen

とそれ に相 拮 抗 す るProgeeteronの 両 作 用 に よ り

変 化 す る と考 え られ,角 化 亢 進 作 用 を有 す るEatro-

genの 増 量 に も拘 らず 角 化 の 減 退 が お こ る の は

Artner & Kollerも 述 べ て い る 如 く,相 拮 抗 す る

Progesteronの 抑 制 作 用 に よ る もの で あ り,中 層 細

胞 の増 漸 並 び に 群 集 性,皺 襞 形成 はProgesteron

の増 量 に よ る もの と考 え られ,分 娩 前 の 中層 細 胞 の

減少,細 胞 の 散 在 性,表 層 細 胞 の増 加,白 血 球,粘

液 の増 加 等 の 変化 は, Estrogen, Progesteron共 に

減 量 す るがProgesteronの 作用 の減 退 を よ り強 く反

映 す る為 で はな い だ ろ うか と考 え られ,こ れ ら細 胞

像 の 推 移 とEstrogen, Progesteronの 消長 と は関

連 が あ る もの と思 われ る.

(4) 分 娩 前 の 変 化 は, Siegfried & Stamm, Barnes

 & Zuspan, Lichtfus et Gonadarの 知 見 と ほぼ 一 致

す る.著 者 の成 績 で は 中層 細 胞 の 減少 と細 胞 の散 在

性 の 傾 向 が最 も高 率 で あ り,分 娩 時 期 を 予 測 し得 た

もの は68%て,分 娩 前 日数 別 で、は分娩 切 迫 に つれ て

変 化 の 出現 率 が 上 昇 す る傾 向 が み られ た. Siegfried

等 は59例 につ い て83%以 上, Barnes等 は115例 に つ

い て73%, Lichtfusは137例 につ い て90%以 上 の適

中 率 を示 して い る. Nyklicekは 予 定 日超 過 例101例

中変 化 の 認 め られ ない22例 と変 化 の認 め られ た71例

は その 後5日 間 に それ ぞ れ2例 と45例, 5～10日 間

に2例 と8例, 10日 以 上 して17例 と8例 が分 娩 した

と述べ てい る.著 者 は清 浄 度 良 好 な所 謂 舟 状 細 胞 型

で は変 化 が著 明 で適 中率 も高 い が,清 浄 度 が 不良 な

例 で は変 化 が 不 明瞭 で あ り,正 常妊 娠経 過 中 で も清

浄度 が 不 良 に な る時 に同 様 の 所見 が み られ,又 全 経

過 を 通 じてC. Iの 高 い 例 もあ り,連 続 観 察 に よ らな

い で 只1枚 の標 本 か ら判定 す る事 は困 難 で あ り,そ

の 価値 は 制限 され る と 考 え る. Lichtfusも 腟 の感

染 と細 胞 融 解 は判 定 不 可 能 に す ると述 べ て い る.然

し只1回 の検 査 で も定 型 的 な舟 状 型 を 呈 す る もの,

或 い は 著 明 な融 解 型 で は分娩 に至 る迄10日 以上 の 日

時 を 要 す る場 合が 多 い の で或 る程 度 診 断 は 可能 で あ

り,予 淀 日不 明 例,予 定 日超 過 例 で も補助 診 断法 と

して 利 用 出来 る と考 え る.

(5) 流 産15例 に つい て観 察 した結 果Papanicolaou

を 初 め 多 数 の報 告 と一 致 した所 見 を得 た.然 し診 断

の 可 能 性,予 後 の 判 定 に つ い て は諸 家 の 見 解 は一 致

を み て お らず,診 断可 能 と い うHall42), Mayer43)

等 と,診 断並 び に予 後 の 判定 も可 能 で 治 療 の指 針 に

役 立 つ とい うBenson & Traut44), Roth45), Merger,

 pierce46), Laffont, Gonnet et Fournie47)等 の報 告

に対 し, Schumanは 原 因 の わ か つ てい る習 慣 性 流
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産に役立つと述べ,. Sattenspie148)は 妊 娠初期には

酸好性濃縮核細胞が多数認められる例があり,従 つ

て本細胞の増加のみでは判定不能と述べ, Smolkaも

妊娠初期には定型的な細胞像はなく,診 断は不可能

であり,又 時 に全期にわたりC. Iの 高い例でも臨

床的に危険が認められない例もあるので診断は制限

されると述べ, Randall49)はProgesteronの 作用が

細胞像にあらわれていても流産は61%に おこり,細

胞像が不良でも自然に改善され妊娠は持続すると述

べ,米 倉50)は 流産 時期の診断上或る程度役立ち,

連続検査をする事により予後を或る程度知り得ると

述べている.著者は正常妊娠例と比較し, Sattenspiel,

 Randall, Smolkaの 診断並びに予後判定の価値 は

制限され困難であるという見解と一致 した.

(6) 早産15例 について細胞像の推移を観察 した結

果,分 娩前と同様の所見が認められたものは12日以

内では11例, 7日 以内では11例中10例であつたが,

 Siegfried51)は15例について同様な退行性変化が認め

られたもの13例で,予 後判定,予 防的治療が可能で

あると述べているが,著 者は連続観察によれば或る

程度診断は可能であるが,時 に清浄度良好例が不良

となりC. I, A. Iが 増加する例でも異常 を認めず

妊娠が継続する例もみられるので,こ れら細胞像の

変化が生理的範囲内でおこつたものか病的なものか

の明瞭な境界は不明であり診断価値は制限されると

考える.

(7) 子宮内胎児死亡例6例 については色々な細胞

像があり一定の傾向は認められ ない. Smolkaは 分

娩後の様にEstrogen作 用の退下がおこり分娩後型

の細胞が現われるが数 日すると再び高度の成熟した

細胞が現われて くるが,細 胞像では診断出来ぬと述

べ, Ezes52)は 予定 日超過例で胎児が死亡 した時に

は胎盤のホルモン不全を反映して舟状細胞減少し,

 C. I15～20, A. I5～8と なると述べ, Lichtfus53)

は妊娠特異像の減退がおこり,舟 状細胞が散在性と

なり,深 層,表 層の細胞が増加する傾向が強くあら

われ,極 端な多様性を示すが,こ の様な変化は非ホ

ルモン性因子による場合はみられないと述べている.

著者の全 く正常であつた1例 は臍帯真結節が死亡の

原因と思われる例で,早 期には変化が認められなか

つたのではないか,胎 盤が妊娠中のProgesteron分

泌の主体性をもつという石塚の知見から,胎 盤機能

の減退が お これ ばProgesteronの 減少を反映して

細胞像にも変化がおこり得るのではなかろうかと考

える.

(8) 妊娠腎,子 癇前症,子 癇については平均値で

はC. Iは 低 く,深 層細 胞の出現率は高かつたが1

例を除いて最大最小値に差異は認めない.正 常でも

妊娠後期にはC. Iは 一 般 に低率であり,妊 娠腎で

もC. Iの 高い例 もあり,連 続検査でも変化は認め

られなかつた. Schumanは 角化の不足はひ どい中

毒症,子 癇に関連があり,基 底細胞に似た大きな核

を もつ た比 較 的小さい細胞が認められると述べ,

 Anzisi33)も 正常に比 し角化細胞が少 く深層 細胞が

増加していたと述べ,中 島18)も 正 常 に比し明かに

角化度の低下をみたと述べている.

(9) 分娩後約1ケ 月目の所見について観察した結

果, 71%は 深層細胞が主体を占める所謂産褥型であ

つた. Papanicolaou,石 川,江 川,下 村等は種々の

形態上の変化が産褥期の特長と述べているが,著 者

も同様の所見を得た. Papanicolaouは7～10日,下

村は6～7日,石 川は4週 後, Smolkaは6週 位で

定型的所見は消失する と述べ,江 川は低Estrogen

状態で分娩後30日 頃迄は静止的であり基底細胞が優

勢を示すと述べて い る. Hannah Pertes54)は分娩

後の子宮腟部と腟の塗抹細胞像を比較してホルモン

感受性が異なり腟の方が早 くホルモン作用に反応す

るので細胞像からホルモンの状態を知る事が出来る

と述べている.

(10) 炎症例ではC. I, A. I共 に高率 で深層細胞

が増加 し中層細胞は減少,又 は消失する傾向がみら

れ,細 胞質及び核に種 々の程度の変化が認められ,

妊娠性変化は全 く不明瞭 となる.こ れ らの変化は非

妊時に於けると同様で, Rakoff, Heller,江 川は腟

炎に周期性変化とは無関係に角化現象を惹起すると

述べ, Smolkaも 妊 娠中では炎症によつて舟状細胞

は成熟 した表層細胞と入れ か わ ると述べ,牧 野65)

は非妊時の炎症について,放 射線照射時の変化に類

するが,そ れより軽い変化が認められると述べ,著

者も同様の所見を認めた.

第2章　 筋 別 検 査

第1節　 実験方法

実験対象,採 取,固 定,染 色法は第1章 第1節 に

述べた通りで,無 差別に外来を訪れた全員に筋別検

査を実施した.判 定の表 現 は, Papanicolaouの 提

唱した如 くI～V度 に分類 したが,Ⅱ 度を更に

Carter56)の 方法に従いその程度によりⅡ,ⅡA,Ⅱ+

とした.

I度 正常細胞のみの場合(陰 性)
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Ⅱ度　非正常であるが良性の変化(陰 性)

Ⅱ:感 染の原因による肥大,化 生等.

ⅡA:Ⅱ と同型で軽度の異型を伴うもの.

Ⅱ+:軽 度の細胞学的異型の加つた ⅡAと 典型

的なⅡを含むもの.

Ⅱ度　十分ではないが悪性の疑いのある異常細胞

が認められた場合(疑 陽性)

IV度　陽性で確実な悪性細胞と決定 し得る細胞が

少数認められる場合(陽 性)

V度　 陽性で確実な悪性細胞と決定 しうる細胞が

多数認められるもの(陽 性)

疑陽性,及 び陽性の場合は監督 しながら観察する

のを原則とし反復追求し,大 いに疑しい例では如何

なる時期でも組織検査を実施し,組 織診が陰性の場

合でも尚引き続き長期追求した.疑 陽性で頸部に著

変が認められない例では分娩後迄反復追求し尚存続

する例では組織診を実施 した.分 娩後陰性となつた

例でも引き続き追求観察 した.

第27表

第28表

第2節　 実験成績

節別検査の結果は第27表 の如 く,初診時に18275例,

そのうち連続追求し得たもの803例 で合計5495枚 の

塗抹標本について検索 したが,そ のうち陽性は7例,

疑陽性は8例 であつた.第28表 に示 した如 く,陽 性

例で外来組織診を実施した6例 中5例 は扁平上皮癌,

 1例(症 例6)は 上皮内癌で終末組織診の結果は扁

平上皮癌であつた.組 織検査を実施しなかつた1例

(症例8)は1年6ケ 月後に塗 抹細胞診は陰性で頸

部に異常を認めなかつた.疑 陽性8例 中1例(症 例

7)は 外来組織診で上皮内癌であつたが,監 督のも

とに妊娠を継続,満 期分娩したが,初 診時より1年

後に塗抹細胞診は尚疑陽性で,外 来組織診の結果は

扁平上皮癌であつた. 1例(症 例9)は 妊娠中及び
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分娩後を通じて連続疑陽性で,分 娩後の外菊組織診

は異型上皮であつた. 1例(症 例10)は 妊娠中連続

疑陽性であつたが,分 娩後6.5ヶ 月目の細胞診は陰

性で,外 来組織診でも異常を認 めなか つた. 1例

(症例15)は 妊 娠中は陰性であつたが分娩後に疑陽

性となり外来組織診の結果炎症及び円柱上皮増生で

あつた.残 り4例 の妊娠中に疑陽性であつたものは

分娩後に陰性となつた.確認された癌患者は1,275例

中7例 で0.55%で あり,全 例共塗抹細胞診は陽性又

は疑陽性であつた.妊 娠中に陽性又は疑陽性と判定

し分娩後迄追求 し得た8例 中6例 が陰性となつた事

になる.

第29表

第30表

第31表

第32表

第3節　 総括及び考案

1, 275例 について節別検査を実施 し803例は連続追

求 したがその中で疑陽性8例,陽 性7例 を認め,陽

性又は疑陽性の15例 中組織診を実施した7例 は,扁

平上皮癌が6例,上 皮内癌が1例 で,残 りの8例 は

妊娠中は組織診を行わず,細 胞診で追求 したが,分

娩後も疑陽性に止つた1例 は外来組織診で異型上皮

であり, 1例 は分娩後に疑陽性を示した例で外来組

織診は炎症,円 柱上皮増生であつた.上 皮内癌の1

例は分娩後も疑陽性に止 り,初 診より約1年 後に扁

平上皮癌I期 であつた,尚 細胞診が陰性で組織診を

実施 した13例は全例共癌性変化を認めなかつた.癌

性変化を示したものの比率は0.55%で,同 期間中の

分娩総数753例 中7例 で0.92%と なり,上 皮内癌は

1, 275例 中1例で0.08%,臨 床不可視癌発見率は1, 275

例中2例 で0.16%で あつた.妊 娠と頸癌を合併 した

ものの頻度を文献にみると第29表 の如 くであり,分

娩数に対しては第30表 の如 くであるが当該病院の性

格により左右されるので頻度の開きも大である.妊

婦に於ける上皮内癌の発見率をみると第31表 の如 く,

検査方法及び検査対象により異るが,著 者の成績は

最 も低い.妊 婦に於ては特に細胞診のみに依存する

事は困難であると佐伯57)が 述べている如 く,従来の

判定視準では診断が困難であり,又 判定能力が未熟

である事が低率の原因の一部であると思う.上 皮内

癌の細胞診による診断成績を文献でみると第32表 の

如 くで あ り,佐 伯57)は 妊婦の上皮内癌2例 中1例

が陽性であつたと述べている.塗 抹細胞診のみでは

かなり困難である.節 別検査による早期子宮頸癌検

索成績を水野58)の報告でみると諸家の成績は0.36～

0.48%で,著 者の成績は産科患者のみを対象とした



産科領域に於ける腟内容塗抹細胞学的研究　 3021

のであるが幾分低率である. Papanicolaou3)は 妊娠

時に於ては基底細胞の増殖がある為,頸 部未浸潤癌

の細胞と誤りやす く,極 度の異型の類似の細胞が見

出される事が稀にあるから分娩後迄追求 しなければ

な らない と述べ, Pund59), Peckham & Joseph

 Cklmg60),石 川も妊娠時は判定困難な事があると述

ベている.舟 状細胞が癌細胞と類似の所見を呈する

ことがあるという者もあるが著者は経験 しなかつた.

下村,江 川は産褥期に核の異常な細胞を認め,悪性細

胞と判定困難なものありと述べ,著 者 も種々の程度

の形態の変化を認め,炎 症を伴う例では判定困難な

例に遭遇 した.然 し江川の述べた如 き核分裂像は認

められなかつたが,核 崩壊像は贋 々認められた.中

村61)は妊娠時に偽陽性率0.8%で あつたが何れも深

層細胞で注意すれば偽陽性になる様な細胞には遭遇

しないが,脱 落膜細胞は最も悪性と類似の所見を呈

し誤りやすいと述べている. Lawrence11)は 陽性又

は疑陽性を示した17例中7例 は分娩後に正常に復帰

し,分 娩後 も陽性又は疑陽性に止つた10例は組織検

査の結果,慢 性頸管炎3例,慢 性頸管内膜炎1例,

基底細胞増殖を伴う異型的化生1例,上 皮内癌4例,

類上皮癌1期1例 であつたと述ベている.著 者の成

績では疑陽性又は陽性15例 中6例 は分娩後に陰性と

なつたが何れも妊娠中に組織検査を実施していない

し現在尚追求中で悪性を全く否定する事は出来ない

が,組 織検査で癌性変化を認めなかつた2例 を加え

た8例 を偽陽性とすれば, 0.63%の 偽陽性率となる.

結 論

連続追跡により妊娠の経過と腟内容塗抹細胞像の

推移について内分泌学的に検索し,分 娩時期及び妊

娠中におこる各種障碍について塗抹細胞像からの診

断の可能性を検討し,併 せて子宮癌探索の目的で節

別検査を実施 して次の結論を得た,

1. 正常妊娠経過 と塗抹細胞像の推移を40例 につ

いて妊娠初期から分娩前に至る迄追跡観察したが,

清浄度により明らかに差異がある事を認め,全 経過

を通 じて清浄度良好21例 では,中 層細胞は相当数認

められ経過と共に漸増し分娩前には減少し,角 化係

数は低率で経過と共に漸減するが分娩前にはやや増

加する傾向がある.全 経過を通じて清浄度不良7例

では,中 層細胞は低率で余り変動なく,角 化係数は

高率で変動に富むが経過に伴つて漸減 し分娩前には

やや増加する傾向がある.清 浄度が経過中に変化 し

汁12例では,細 胞像も清浄度の変化に伴つてそれぞ

れ上述各群の細胞像へ変化する傾向が認められた.

2. 275例 について妊娠各期から分娩前迄追跡 観

察した結果,妊 娠末期にけ分娩時期の切迫につれて

塗抹細胞像が変化する事を認め,細 胞像の変化から

分娩時期の判定が可能か否かを検討 したが,連 続観

察によればある程度可能であり68%に 適中した.然

し清浄度不良例では判定は困難で診断価値は制限さ

れる.

3. 流産15例 については一般に角化係数,酸 好性

係数共に高率で,白 血球及び粘液の増加,赤 血球の

出現等の傾向を認めたが,正 常妊娠例でも清浄度不

.良例ては同様の所見がみられる事が多 く,全 経過を

通 じて角化係数,酸 好性係数の高い例 もあり,診 断

は困難である.

4. 早産15例 について分娩前の変化と同様な所見

がみられる事が多く,診 断は連続観察によれば或る

程度可能であるが,清 浄度不良例では困難で診断価

値は制限される.

5. 子宮内胎児死亡6例 では一定の傾向は認め難

く,診 断は不可能である.

6. 妊娠腎,子 癇前症並びに子癇の30例 について

は,正 常に比し平均値では角化係数は低率で,深 層

細胞の出現率はやや増加が認められたが特異性な く,

連続観察によつても変化がみられない.

7. 分娩後約1ヶ 月目の148例 の71%に 尚産褥型

の細胞像を認め,種 々の形態上の変化を認めた.

8. 炎症例では,角 化係数,酸 好性係数の増加 と

深層細胞の増加を認め,妊 娠時の所見は全 く不明と

なり,非 妊時と同様の変化が認められた.

9. 節別検査 の結果,癌 患者 は1, 275例 中7例

(0.55%),そ のうち上皮 内癌 は1例(0.08%),臨

床不可視癌は1, 275例 中2例(0.16%)で あり,癌性

変化を認めた7例 は全例共陽性又は疑陽性であつた.

妊娠中疑陽性又は陽性で分娩後に追求 し得た8例 中

6例 は陰性となつた.妊 娠中の塗抹細胞診で判定困

難な場合,或 いは疑湯性で頸部に異常を認めない場

合は分娩後迄反復追求しなければならない.

稿を終るに臨み御指導御校閲を賜つた恩師八木前

教授並びに橋本教授に衷心より謝意を捧げると共に,

正岡,斉 藤,尾 島,堀 講師の御協力を感謝します.

尚本論文の要旨は第68回 岡山医学会総会に於いて

発表した.
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Cytological Studies on the Vaginal Smears in Obstetrics

By

Susumu Fujita

Department of Obstetrics and Gynecology Okayama University Medical School
(Director; Prof. Kiyoshi Hashimoto)

Ever since Papanicolaou (1923, 1933) first reported the application of vaginal smears in 

determining the changes in pregnancy, cytological studies on the vaginal smears in the field 
of obstetrics gained its importance in the application for early diagnosis of pregnancy, for 
various disturbances and fidings during pregnancy, for the prognosis, for the determination 
of fetal sex, and for the determination of the delivery time. In this field of study there 
are numerous works, but reports of the successive follow-up studies on the same subject are 
scarce and for in between. In view of individual differences in the cytological picture of 
vaginal smears and various changes under varied conditions it is impossibl8 to carry on 
accurate observations satisfactorily unless continuous observations be carried on the same 
subject. Therefore, the author undertook a series of continuous observations as regards 
changes in vaginal smears in the course of pregnancy from the endocrinological standpoint 
and studied the diagnostic value of the vaginal smears on the determination of the delivery 
time and various disturbances, and conducted screening tests for the purpose of detecting 
uterine cancers as well.

The subjects of the present research were 1,275 patients visiting our obstetrics clinic 

during the period from July 1, 1957 to the end of December 1958. Vaginal smears were 
taken from everyone of them, and after staining these smears with Papanicolaou E. A. 36 
stain observations were carried on. As for the endocrinological observations the author 
stupied the percentage of various cells, variations in the cornification index and acidophilic 
index, charactristics of various cells, and components other than those of the epithelium. 
The representation of the determined values are classified into I to V grades according to 
Papanicolaou's method.

The Experimental Results

1. In the continuous observations carried on the changes in the vaginal smears of 40 
normally pregnant women for the period from the early stage of pregnancy to the stage just 

before delivery distinct differences -can be recognized according to the degree of cleanliness. 
Namely, in 21 cases whose cleanliness has been maintained at a high degree throughout the 

period a considerable number of intermediate cells can be observed, and these increase gradual
ly with the advance of pregnancy ; but decrease just before delivery. The cornification 
index is, however, low and keeps on decreasing gradually but it tends to rise before deli

very. In the seven cases whose cleanliness has been poor throughout the period the percen
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tage of intermediate cells is low, showing not much variations. The cornification index 
shows a high percentage with marked fluctuations, and gradually decreasing with the 

advance -of pregnancy, it shows a slight increasing tendency just before delivery. In 12 cases 
whose cleanliness varied during the period the vaginal smear picture presents a tendency to 
change the number of various cells above mentioned in proportion to the changes in the 
clenaliness.

2. Because there is a tendency to present variations in the number of cells, an increase 
in leucocyte count and mucus content, the dissemination of cells and a decrease in the staina
bility of cells during the period before delivery as a forementioned, from these changes in 
cytological picture it is possible to determine the time of delivery to a certain extent. On 

the observations in 275 cases the rate of reliability in such a determination amounted to 68 

per cent, but it was difficult in those with a low degree of cleanliness.
3. In 15 cases of miscarriage the cornification index and acidophilic index were low, 

with increase in the leucocyte count and mucus content, but similar findings were revealed 
even in normal pregnancy with a low level of cleanliness, making it difficult to diagnose 
accurately.

4. In the case of 15 premature births often findings identical with those changes before 
delivery can be observed, but it is possible to diagnose correctly to a certain degree by con
tinuous examinations. However, in the case with a low level of cleanliness the diagnosis 
becomes difficult, consequently limiting the reliability of diagnosis.

5. In six cases of still-birth no fixed tendency can be detected and hence the diagnosis 
is impossible.

6. In 30 cases with mild and severe pre-eclampsia, and eclampsia, and the cornifica
-tion index is lower as compared with that of the normal and the rate of deep cell appearance 

is higher, but show no marked differences, and no changes can be recognized in their averge 

value even by continuous observations.
7. In 148 cases about one month after delivery 71 per cent of them revealed the cyto

logical picture still resembling the puerperal type and various morphological changes.
8. In the cases with inflammation of sexual organs an increase in the acidophilic and 

cornification indices as well as an increase of deep cells can be recongized, making findings 
of pregnant period uncertain, but they present changes identical with those in non-pregnant 

period.
9. In the screening tests, out of the total of 1, 275 cases seven (0.55%) proved to be 

cancer patients. Of these seven cases one (0.08 %) had intra-epithelial carcinoma, and two 

(0.16 %) were clinically undetectable cancer. Moreover, all these seven cases revealing 
carcinomatous changes were either positive or possibly-positive to vaginal smear test. Of those 
eight cases who proved to be possibly-positive or postivie during the pregnancy and with 
whom the fllow-up examinations had been possible after the delivery, six cases turned nega
tive.
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第1図　 舟 状 細 胞
第2図　 細胞融解(多 数の桿菌及び裸核を

認める)

第3図　 清 浮 度 不 良 例

第4図　 妊娠後期 多数の中層細胞が群集 第5図　 妊娠末期 分娩前
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