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要旨：［緒言］生殖補助医療が腸管子宮内膜症に与える影響は明確ではなく，当該疾患を有する難治性不妊患者に
おける卵巣刺激の継続の是非は不明である．卵巣刺激中に腸管子宮内膜症が進行し，重篤な転機をきたした症例を
報告する．［症例］42歳0妊0産．rFSH/hMG投与による卵巣刺激を6回実施し，6細胞期胚Veeck分類 Grade3，
5細胞期胚 Grade3を得た．その後，胚移植を行うも妊娠は成立せず，他院で再度hMG投与による卵巣刺激が施行
された．転院時には便の狭小化を認めていたが，申告されていなかった．6回目の採卵時にS状結腸狭窄・穿孔を
きたし開腹術を施行した．術後，本人の意思で不妊治療を断念した．［考察］卵巣刺激下に出現する消化器症状を見
逃さず腸管子宮内膜症の早期診断に努めることが肝要である．症状のない軽微な病変であっても，卵巣刺激下では
重篤な消化器系合併症を発症する可能性がある．卵巣刺激の継続が可能か，経時的に評価する必要がある．
キーワード：腸管子宮内膜症，生殖補助医療，卵巣刺激，手術療法

Abstract: [Introduction] The impact of assisted reproductive technologies on intestinal endometriosis 
is unclear. Therefore, the pros and cons of continued ovarian stimulation in refractory infertile patients 
with intestinal endometriosis are unknown. We report a case of intestinal endometriosis that progressed 
during ovarian stimulation resulting in serious complications. [Case] The patient was 42 years old, 
gravida 0, para 0. Ovarian stimulation with rFSH/hMG was performed 6 times to obtain 6-cell stage 
embryos (Veeck classification Grade 3) and 5-cell stage embryos (Grade 3). Subsequently, an embryo 
transfer was performed, but pregnancy was not achieved, and ovarian stimulation with rFSH/hMG was 
performed at another hospital. At the time of transfer, the patient had a narrowing of the stool, but this 
was not reported to the physician. During the sixth ovum pick-up, the patient underwent laparotomy due 
to stenosis and perforation of the sigmoid colon. After the surgery, the patient gave up fertility treatment. 
[Discussion] Early diagnosis of intestinal endometriosis without overlooking gastrointestinal symptoms 
that appear under ovarian stimulation is essential. Even minor lesions without symptoms may develop 
into serious gastrointestinal complications under ovarian stimulation, and the feasibility of continued 
ovarian stimulation should be evaluated.
Key words: Intestinal endometriosis, Assisted reproductive technology, Ovarian stimulation, Surgical 
procedure
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症例報告

生殖補助医療（assisted reproductive technology: ART）が
腸管子宮内膜症に与える影響は明確ではなく，卵巣刺激の
継続の是非は不明である．しかしながら，難治性不妊患者に
おいて頻回な卵巣刺激の施行は回避できない問題である．
薬物療法で制御困難な腸管子宮内膜症に対しては，手術が
推奨される一方で，外科的介入が妊娠率の改善に寄与する
とは限らず，技術的な難易度の高さから難治性不妊患者に
対する有益性を支持するエビデンスはない．また，外科的治
療を選択した場合には，術前治療等により不妊治療をしば
らく中断せざるを得ず，そのタイミングは非常に難しい．不
妊治療中に腸管子宮内膜症が進行し，重篤な転機をきたし
た症例を報告する．

症　例

症例：42歳　0妊0産．
既往歴：X-7年　腹式卵巣嚢腫摘出術（右卵巣子宮内膜症

性嚢胞）．
現病歴： X-2年6か月に2年続く不妊を主訴に当院を受診

した．初診時に5 cm大の左卵巣子宮内膜症性嚢胞と多発子
宮筋腫を認めた．血中抗ミュラー管ホルモン値（AMH）が0.3 
ng/mlと低値であることを考慮し，体外受精－胚移植を先行
し，凍結受精卵を確保したのちに腹腔鏡下卵巣嚢腫摘出術お
よび子宮筋腫核出術を行う方針とした．月経3日目よりクロ
ミフェンクエン酸塩 /レトロゾール経口投与を5日間行った
後，recombinant follicle stimulating hormone (rFSH)/human 
menopausal gonadotropin (hMG) 投与を行う卵巣刺激プロ
トコールを6回施行し，6細胞期胚Veeck分類 Grade3およ
び5細胞期胚Veeck分類 Grade3を得た．経過中に月経痛お
よび下腹部痛の増悪，左卵巣子宮内膜症性嚢胞の増大と，左
卵管留血腫の出現を認めたため，X-2年に腹腔鏡下卵巣嚢腫
摘出術および左卵管切除術を施行した．ダグラス窩完全閉鎖
を認めたが，癒着が極めて高度であり，臓器損傷のリスクも
考慮し一部開放に留めた．術後にエストロゲン補充とクロミ
フェンクエン酸塩による低卵巣刺激法を1回行うも凍結受精
卵は確保できなかった．その後，6細胞期胚および5細胞期
胚をホルモン補充周期にて移植したが妊娠には至らず，近医
不妊クリニックへ転院し，再度クロミフェンクエン酸塩内服
とhMG投与による卵巣刺激が施行された．転院時には便の
狭小化が出現していたものの，患者が子宮内膜症や不妊治療
とは無関係であると認識しており，申告されていなかった．
6回目の採卵後に下痢・悪心・下腹部痛を訴え，画像所見に
てS状結腸狭窄の診断で，他院外科で禁食・補液および抗生
剤加療，さらには大腸ステント留置・経肛門イレウス管挿入
するも症状改善なくX年，当院に緊急搬送となった．

入院時現症
入院時身体所見：体温37.2℃，血圧104/54 mmHg，脈拍

132回 /分．

経腟超音波：左付属器領域に骨盤内膿瘍を疑わせる9 cm
大の内部構造を伴う液体貯留所見あり．
血液検査：WBC: 18,900 (μl)，CRP 33.74 (mg/dl)と炎症

反応の上昇あり．
造影CT：直腸からS状結腸を囲む軟部陰影にair，腹腔内

液体貯留を認め，S状結腸穿孔，膿瘍形成を疑わせる所見で
あった（図1）．

入院後経過
造影CTによりＳ状結腸穿孔および続発する骨盤内膿瘍と

診断し，感染コントロール目的に開腹術を施行した．
術式：子宮筋腫核出術＋左卵巣摘出＋深部子宮内膜症病

変摘出＋低位前方切除術＋回腸瘻増設術＋虫垂切除術．
手術時間： 7時間14分，出血量： 1,115 ml（術中輸血：

560 ml）．
手術所見： S状結腸周囲は子宮内膜症による穿孔が原因

と思われる膿瘍形成を認めた．剥離操作にて膿瘍壁を開放
した．左卵巣は炎症が波及しており，温存は困難と判断し（図
2）切除した．子宮筋腫核出により術野展開を行ったのちに，
低位前方切除術，回腸瘻増設術を施行した．また，虫垂まで
の炎症波及が強く虫垂切除術も行った．
切除標本 /病理検査所見：切除標本では，S状結腸は内腔

が肥厚・線維化した所見を認め，穿孔をきたしていた（図
3a，b，c）．病理検査では固有筋層内に，子宮内膜間質の組
織を伴った大小さまざまな子宮内膜腺組織が島状に散見さ
れ，穿孔部位においては固有筋層から漿膜側にかけて異物
巨細胞を伴う泡沫細胞の集簇，好中球を含む炎症細胞浸潤，
繊維化，壊死組織を認めた（図4a，b）．
術後経過：セフメタゾールナトリウム静脈投与6 g/日お

よび経肛門ドレーン，腹腔内ドレーン留置にて術後管理を
行った．術後14日目に経肛門ドレーン抜去，術後16日目に
抗菌薬を終了し，術後31日に腹腔内ドレーン抜去．術後34
日目に退院した．術後112日目に回腸瘻閉鎖術を施行，今回
のエピソードを受け，本人の意思にて不妊治療継続を断念
し，外来でジエノゲスト内服を開始した．

考　察

腸管子宮内膜症は子宮内膜症全体の5～ 12%を占め 1, 2），
最も高頻度に認められる部位は直腸・S状結腸であり，腸管
子宮内膜症の約90%を占める 3）．子宮内膜症と不妊症の関
連については広く文献で取り上げられているものの 4–6），直
接的な機序はまだ十分に理解されてはいない．しかしなが
ら，不妊症の女性の約25～ 50％が子宮内膜症を罹患し，子
宮内膜症患者の30～ 50％に不妊症が認められている 7）．
ARTは子宮内膜症に関連する不妊における治療の主な選択
肢 7）となっているが，腸管子宮内膜症が妊孕性に与える影響
は不明であり，妊娠を希望する腸管子宮内膜症患者の最適
な管理方法については十分に議論されていない 8）のが現状
である．腸管子宮内膜症患者に対しARTを行ううえで，卵
巣刺激により合併症が起こる可能性を考慮せねばならない．
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子宮内膜症と卵巣刺激との関連において，子宮内膜症の
進行に基本的な役割を果たしている末梢のエストロゲン 9）

は，卵巣刺激時に上昇し，生理的に自然な周期で観察される
レベルよりも最大で10倍高いレベルに達する 10）．子宮内膜
症は排卵期に発生する可能性があり 11），卵巣刺激に伴う排
卵刺激も子宮内膜症の発生リスクを高める可能性がある．
このような子宮内膜症の発生機序から考えると，卵巣刺激
における子宮内膜症の影響は強いように推察されるが，卵
巣刺激と内膜症の増悪，再発を検討したシステマティック
レビュー 12）によると，体外受精は中等度のエビデンスレベ

ルで疼痛は悪化させない，再発リスクを増加させないとし，
子宮内膜症の再発や痛みの症状の進行に対する体外受精へ
の影響は限定的であるとしている．しかし，深部子宮内膜症
（deep infiltrating endometriosis: DIE）に限っては，他の病型
と比較して，エストロゲンに対する感受性が高く 13），再発例
において深部浸潤性病変が多く認められること 12），腸管子
宮内膜症はDIEを有する患者の37%に認められる 14）とされ
る事実からも注意が必要な病型のひとつといえる．
しかしながら，ART中の腸管子宮内膜症患者における合

併症に関しては報告が少なく，いまだ明確ではない．ART

図1　a：直腸からS状結腸を囲む軟部陰影に腸管穿孔を疑わせるairを認める．b：周囲造影増強効果をともない，隔壁を有
する膿瘍を認める．

図2　卵巣膿瘍のみの摘出は困難と判断して左付属器摘出を行った．
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中の月経困難症の増悪，下血 15），消化器症状の再燃 16）など
が報告されているが，本症例のようにART中の腸管子宮内
膜症増悪により腸管狭窄をきたした報告は極めて少ない．
本邦では，体外受精を施行している経過中閉塞を反復した
ため，回盲部分切除を要した腸管子宮内膜症（回盲部）の1
例報告 17），卵巣刺激後5か月後に腸閉塞を発症した腸管子
宮内膜症（回盲部）の1例報告 18）がある．また海外の報告に
おいて，卵巣刺激後にS状結腸子宮内膜症の増悪をきたし腸
管切除をきたした4症例をまとめたもの 19）が存在する程度
である．また，腸管子宮内膜症増悪によって狭窄にとどまら
ず腸管穿孔にまで至った報告は極めてまれであり 20），本症
例のように不妊治療中に穿孔をきたしたという報告はまだ
ない．
不妊治療中に腸管狭窄を起こした症例においては，本邦

での回盲部子宮内膜症例の報告 17, 18），海外でのＳ状結腸子
宮内膜症例 19）の4例中の1例において，事前に腸管子宮内膜
症と診断されずに不妊治療が開始されている．消化器症状
出現から手術までの周期は，白澤らの報告 17）では2周期，
Anafらの報告 19）では診断されずに不妊治療が開始された患
者においては，下腹部痛や下血，便の狭小化を認めながらも
卵巣刺激によるマイナートラブルとし，対応が遅れ，7周期
継続されたのちに腸管切除に至っている．実際，腸管子宮内

膜症の術前診断は困難であり，注腸造影では狭窄像，内視鏡
では粘膜面の発赤やびらんなどを代表とする所見を呈する
が，いずれも非特異的な所見であり，内視鏡下生検での正診
率は9%程度 21）とされる．その他，問診や理学的所見および
MRI画像等を組み合わせて診断を行うが，画像検査と生検を
併せても術前診断率は21～ 37％と報告されている 22）．本
症例ではX-2年にMRIを撮像し，左卵巣子宮内膜症性嚢胞お
よび左卵管血腫の診断を得ているが，腸管子宮内膜症の所
見は明確ではなかった．同年に施行した腹腔鏡下卵巣嚢腫
摘出術および左卵管切除術の術中所見は，rASRM stage IV
（124 points）の重症子宮内膜症であり，ダグラス窩完全閉塞
を認めていた．臓器損傷のリスクを考慮し，一部開放に留め
たため，十分な腸管の観察は困難であり，肉眼的に腸管子宮
内膜症の診断には至らなかった．また，他院で不妊治療を開
始する際には便の狭小化を認めていたものの，患者が子宮
内膜症や不妊治療とは無関係であると認識しており申告さ
れていなかった．健診などでも大腸内視鏡検査などは実施
されておらず，消化器病変は指摘されていなかった．そのた
め6周期の卵巣刺激が継続された．多くの報告において，消
化器症状を有しながらも診断が遅れ，不妊治療が継続され
る傾向にあることに注意が必要である．
さらには，Anafらの報告 19）において，事前に腹腔鏡下に

図3　切除標本
a：S状結腸において肥厚・線維化した内腔を認める．b，c：肉眼的に内腔から漿膜側に至る穿孔部位を認める．

図4　病理組織学的所見
a：直腸固有筋層内に子宮内膜腺組織 (黒三角 )を認める．b：穿孔部位固有筋層内に異物巨細胞（白三角）を伴う泡沫
細胞の集簇（白矢印）を認める．c：穿孔部位漿膜下層・漿膜には出血・変性壊死像（黒矢印）を認める．
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腸管子宮内膜症の診断がついていた3名においても消化器
症状は認めず，下部消化管内視鏡においても腸管狭窄を認
めていなかったが，1～ 3周期で腸管狭窄をきたし，腸管切
除に至っている．卵巣刺激下では，たとえ軽微な腸管子宮内
膜症病変であったとしても急速に拡大し，強い症状を呈す
る可能性がある．
卵巣刺激方法に関しては，白澤ら17）の報告ではhMG 2,100 

IU/周期，福島らの報告 18）では rFSH/hMG 1,950 IU/周期の
投与を行っている．本症例は，Clomifene/Letrozole+rFSH/
hMG 675～ 2,850 IU/周期の刺激を行っている．当院におけ
る卵巣刺激詳細を表1に示す．他院に移ってから発症までの
6周期は，クロミフェンクエン酸塩の内服とhMG投与を行
う当時の当院治療に類似したプロトコールでの卵巣刺激を
行っているが，他院での不妊治療であり，詳細なデータは得
られなかった．腸管狭窄における消化器症状発症時の血中
エストロゲン濃度においては，Anafらの報告 19）の報告では
すべての症例においても高いエストロゲン濃度2,230～
2,635 pg/ml（平均2,383.75 pg/ml）を有していたことが示さ
れている．しかしながら本症例において，消化器症状発症時
の血中エストロゲン濃度は344.1 pg/mlと既存の報告と比較
して低い値であった．本邦での報告 17, 18）では，腸管狭窄を
きたした際の血中エストロゲン測定はされておらず，卵巣
刺激による高エストロゲン暴露がどれほど腸管子宮内膜症
の増悪に関係していたのかは不明である．本邦の報告にお
いては，卵巣刺激から3～ 5か月経過してから腸管狭窄を発
症していることを考えると，直近での血中エストロゲン濃
度が直接的な要因というよりは，中長期的な rFSH/hMGを
用いた卵巣刺激のエピソードが問題になるのかもしれない．
あらためて卵巣刺激の経緯（表1）を振り返ると，AMH値

に比して卵子獲得が十分でないことと受精に至らない傾向
にあった．AMHは当院初診時に測定されたのみであり，子
宮内膜症に対する腹腔鏡下手術実施などを経ており，さら
に低下していたと推察される．そのため患者の現状に即し
ていない卵巣刺激が長期的になされていた可能性がある．
子宮内膜症を有する患者において手術介入の前後や，凍結
胚を獲得できない経過を鑑みて定期的に評価するべきで

あったと思われる．
また，本症例における低い受精率を考慮すれば，ヨーロッ

パ生殖医学会（European Society of Human Reproduction 
and Embryology: ESURE）ガイドライン 23）において，子宮
内膜症患者におけるウルトラロング法の有益性は曖昧であ
り，推奨されてはいないものの，RCT研究におけるメタア
ナリシスで rASRM stage III-IVの重度子宮内膜症患者におい
ては，ウルトラロング法は臨床妊娠率を改善したこと 24），ま
た直接的な臨床成績にはつながらないものの，卵胞中の炎
症所見の改善や受精率上昇に寄与する 25）とされることから，
腸管子宮内膜症患者に限定していえば，ウルトラロング法
も一つの選択肢であった可能性がある．
さらには腸管子宮内膜症を有する難治性受精障害患者に

おいて，hMG/rFSH投与による頻回な卵巣刺激を回避する
工夫として，卵細胞質内精子注入法（Intracytoplasmic sperm 
injection: ICSI）や rescue ICSおよび卵巣活性化処理法（カ
ルシウムイオノフォア）26）も有効であったと考えられる．
本邦での稀少部位子宮内膜症診療ガイドラインにおいて，

回盲部や虫垂，小腸の子宮内膜症性病変においては不明で
あるとはしているが，直腸・S状結腸子宮内膜症においては
薬物療法が推奨されている．しかしながら，不妊治療中の腸
管子宮内膜症患者においては卵胞発育，排卵を阻害するホ
ルモン療法は施行することができず，無治療での経過観察
を余儀なくされる場面が少なくない．制御困難な有症状の
腸管子宮内膜症に対しては，手術が推奨されるとされるが，
腸管内膜症の手術は技術的に難度が高く，重篤な合併症を
きたす可能性もある 27）．また不妊治療における妊娠率の向
上にも直接結びつかない 28）．術前ホルモン治療や術後回復
の待機期間の間，不妊治療の中断をせざるをえないため，有
症状であったとしても治療介入のタイミングを決定するこ
とは患者自身にとっても医療者にとっても非常に難しい 27）．
しかしながら，手術療法の躊躇は本症例のように腸管切除
や穿孔から続発する腹腔内感染による婦人科臓器の損失と
いった重篤な転機をもたらす危険性をはらんでいる．既報
や本症例から示されるように，患者自身は下血や便の狭小
化などの消化器症状を現在行っている不妊治療と関連付け

表1　当院における卵巣刺激

 卵巣刺激 rFSH/hMG 排卵誘発時 卵採取数 / 受精方法 受精卵数 凍結胚
 方法 投与総量（IU） 血中E2値（pg/ml） 穿刺数（個）  （個）

① CC+rFSH 675 815 1/3 cIVF 0 (–)
② CC+hMG 450 572 2/2* cIVF 0 (–)
③ LTZ+hMG 1125 534 2/2 cIVF 2 6 cell (G3)
      5 cell (G3)
④ LTZ+hMG 2850 898 3/3 cIVF 0 (–)
⑤ LTZ+hMG 1725 250 4/4 ICSI 1 (–)
⑥ LTZ+hMG 1125 150 2/4 cIVF 0 (–)
⑦ CC+E2 (–) 417 2/6 cIVF 0 (–)

CC：クロミフェンクエン酸塩，rFSH：遺伝子組換えヒト卵胞刺激ホルモン，hMG：ヒト下垂体性性腺刺激ホルモン，
LTZ：レトロゾール，E2：エストラジオール，cIVF：体外受精，ICSI：顕微授精．*1個は変性胚．
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ることは難しく 19），医療者が消化器症状の有無を聴取する
必要がある．特にDIEを有した子宮内膜症患者における生殖
補助医療の実施においては，腸管子宮内膜症性病変を有し
ている可能性を常に持つ必要がある．そのことを念頭に腸
管子宮内膜症の早期診断に努め，病勢評価を定期的に行い
不妊治療の継続か，外科的介入を要するか常に検討する必
要がある．

結　語

不妊治療中にS状結腸狭窄から穿孔を続発し，S状結腸
部分切除のみならず，腹腔内感染の波及を受けて左付属器
の喪失をきたした症例を報告した．卵巣刺激中に出現する
消化器症状（下腹部痛や下血，便の狭小化）を見逃さず，腸
管子宮内膜症の早期診断に努めることが肝要である．さら
には，症状を呈していない軽微な腸管子宮内膜病変であっ
ても，卵巣刺激下では重篤な消化器系合併症を発症する可
能性を念頭に置き，不妊治療の方針を立てるべきである．
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