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は じ め に

不妊症 は 夫婦単位の病態で あ り ， 不妊症 を 論ず る
際 に は男 女両性か ら 検討す る こ と が望 ま し いが， こ
こ で は泌尿器科側 よ り み た不妊症治療 の現況お よ び
問題点 に つ いて 当科 の成績 を 交 え て概説す る 。

病 国

妊娠 を 希望す る 夫婦 の 10～ 15% が不妊 と い わ れ て
お り 従 来 の 文 献 に よ る と 不妊症 に お け る 男性側 の 責
任 は約 1 / 2 と い わ れ て い る 。 し か し ， 一般精 液検

査 で の精子濃度や精子運動率が正常で男性側 は 異常
な い と さ れた症例 に お いて ， ハ ム ス タ ー テ ス ト ， 精
子膨化試験， 先体反応誘起能検査 な どの各種精子機
能検査 l 寸） で異常 を 認め る も の がか な り あ り ， 不 妊
カ ッ プ ル で の男性側が原 因 で あ る 割合 は 従来考 え ら
れ て い る 以上 に 高い可能性があ る 。

男 子不妊症の 原 因 と し て 造精機能障害， 精路通 過
障害， 副性器障害お よ び性機能障害があ げ ら れ る が
前 2 者が臨床上重要で、あ る 。 造精機能障害 は そ の 多
く は原 因不 明 の特発性の も の で あ り ， そ れ に 対 し て
各 種 ホ ル モ ン 剤や非ホ ルモ ン 剤が投与 さ れ る が （ 表
1 ） ， 精液所 見の改善率， 妊娠率 は 10～30% で あ り ，

表 1 男 子不妊症 に 対す る 薬物療法
1 . 特発性造精機能障害 に対 し て

( 1 )  ホ ルモ ン 剤 1 ) Gonadotroprn 
hCG/hMG 

2 )  Androgen 
Androgen 少量療法 weak androgen ( mesterolone） な ど
Androgen 大量療法 rebound 現象の応用

3 ) Antiestrogen 内 因性 gonadotropin 分泌充進
Clomiphene citrate, Tamoxifen 

4 ) Aromatase inhibitor 
Testolactone 

5 )  LH RH お よ び L H - R H  analog 
6 )  T 3  

(2) 非ホ ル モ ン 剤 1 ) Kallidinogenase 製剤 (Kallikrein ) 
2 )  Vitamin B12 製剤 ( Methyl-B12 ) 
3 ) Pentoxify llin 
4 )  a -blocker + {3 -stimulant 
5 ） 漢方療法 補中益気湯， 八味地黄丸， 牛車腎気丸
6 ） そ の他 ATP. , Vit. E, CoQ叫 塩酸ニ カ ル ジ ピ ン ， Zn な ど

2 . 精索静脈癌患者の造精機能障害に
プ ロ ス タ グ ラ ン デ ィ ン 合成酵素阻害剤

3 . 高 プ ロ ラ ク チ ン 血症 に よ る 造精機能障害 に
bromocriptine 

4 . 膿精液症 を 伴 う 場合 に
抗生物質， 抗菌剤

5 . 免疫が関与す る 場合に
ス テ ロ イ ド剤
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そ の成績は芳 し い も の と は い え な い 。 一定期 間治療
し て も 改善 し な い 例 で は 人工 授 精 （ Artificial in
semination with husband’s semen, AIH） や 体
外受精 も 考慮 さ れ る 。 治療成績 の 向 上 の た め に は そ
の 原 因解明が不可欠 で あ る が， ひ と つ の突破 口 と し
て 最 近 は 分子生物学的手法 に よ り 精子形成 に かかわ
る 遺伝子 の解析 も お こ な わ れつつ あ る 。 従来 よ り Y
染色体長腕 に 精子形成 に かか わ る 遺伝子が存在す る
と 推測 さ れ て い た が， 最近， Y 染色体特異 的 D N A  
プ ロ ー ブ を 用 い て 無 精子症患者の 末梢血 リ ン パ球 D
N A 分析 を お こ な っ た と こ ろ ， Y 染 色 体 長 腕 の
locus DYS7C 付近 に微小 な 欠損 を 認 め る 症 例 が約
15%存在す る と 報告 さ れ た 9 . Iヘ 現在 こ の 遺伝 子 の
ク ロ ー ニ ン グが進行 中 であ り ， ク ロ ー ン 化で き れ ば
少 な く と も こ の遺伝子異常 に よ る 男 子不妊症 に つ い
て は D N A レ ベ ル で、診断で き る こ と に な り ， 将 来 的
に は 治療法 の進歩 に つ な が る 可能性があ る 。 我 々 も
そ れ に 向 け て不妊症患者 に お い て D N A 分析 を お こ
な っ て い る 。 一方， 精索静脈癌 に よ る 造精機能 障 害
や精路通過障害 に よ る も の で は ， 手術療 法 に よ り 比
較的良好な 成績が期待 さ れ る 。

精 索 静 脈 掴

精索静脈癌 は 造精機能障害 を 惹起 し 男 子不妊症の
原 因 と な る こ と が知 ら れて い る 。 実際， 精索静脈 癌
の治療後 に 著 明 な 精液所見 の改善 を み ， 妊娠 に 至 る
症例 を 日 常診 察 に て た びた び経験す る 。 精索静脈癌

が造精機能 を 障害す る 機序 に つ い て は 未 だ定説 は な
いが， 有力 な も の と し て 有害物 質 の 精巣への逆流 ，
精巣 内温度上昇 な ど直接精細胞 を 傷害す る い く つ か
の 因子があ げ ら れて き た （ 表 2 ） 。 我 々 は ヒ ト に お
い て 腎 よ り 逆流 し た プロ ス タ グ ラ ン デ イ ン が造精機
能障害 を 引 き 起 こ す こ と を 推測 し たへ ま た 精子 形
成過程 に ア ン ド ロ ゲ ン の存在が必須で あ る こ と を 考
え る と 精索静脈癌 に よ り ま ず Leydig 細胞が障 害 さ
れ， ア ン ド ロ ゲ ン 分泌不全に よ り 造精障害 を き た す
可能性 も あ り ， 臨床デー タ で は そ れ を 示唆す る も の
も あ る が， 我 々 は ラ ッ ト に 実験的精索静脈宿 を 作 製
し ， そ れ よ り Leydig 細胞 を 分離培養 し 検討 し た と
こ ろ hCG に対す る 反応性が障害 さ れ （ 図 1 ） ， こ の
反応性低下 は hCG リ セ プ タ ー の数 の 減少 に よ る こ
と を in vitro に て は じ め て実証 し た凶。 し か し ， 造
精機能障害が Leydig 細胞の機能障害の 出 現 す る 前
に お こ っ て い た こ と よ り ， こ の Leydig 細 胞 の 機能
障害 は 造精機能障害 の原 因 で は な い こ と が示唆 さ れ
た 。 いずれ に せ よ ， 精索静脈癌 に よ る 造精機能障 害
の メ カ ニ ズ ム は不 明 と い っ て も よ く ， 実験的精索静
脈癌 は そ の解明 に 向 け て 格好の モ デ ル と 考 え ら れ，
諸種検討 を 加 え て い き た い 。

1 ） 診断
触診が本症診 断の基本であ り ， 数分間 立位 を と り

Valsalva 法 を と っ た あ と 丁寧 に 触 診す る こ と が重
要 で あ る 。 温かい部屋で陰嚢 の弛緩 し た状態 で触 診
す る の が望 ま し い。

表 2 精索静脈癌が造精機 能 を 障害す る 機序

精索静脈癌 に よ る 造精機能障害 の 原 因
精巣温度上昇 Davidson0954 ) ,  Hanley ( 1956 ) ,  Zorgniott i ( 1973) , 

Wilhelm ( 1973 ) , Green ( 1984 ) 
有害物 質 の 精巣への逆流 MacLeod ( l965， 副 腎 ホ ルモ ン あ る い は 腎代謝産物 ）

精巣代謝物 質 の停滞
精巣の低あ る い は 高酸素状態
精巣血流減少
静脈拡張 に よ る 精細 管 閉 塞
Ley dig 細胞機能異常
精巣上体機能異常

Cohen( l975, catecholamine） ， 伊藤 ( 1981 , prostaglandin ) 
Caldamone( 1979, serotonin ) 
Davidson( l954 ) ,  Young( l956) , Donohue( l969) 
Harrison ( 1983 ) 
Nistal ( 1984) 
Weiss( l978 ) ,  Rodrigues Netto ( l980) , Ando0984 ) 
MacLeod ( 1969) 
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図 1 部分結繋後 4 週 目 の ラ ッ ト 精巣 よ り 採取 し た 分離 Leydig 細胞の hCG に 対 す る 反応性 （ mean 土 SE)

各種補助検査法 の う ち ， gold standard と 言 わ
れ て い る の が逆行性内精静脈造影であ り 確診 に つ な
がる 。 検査の 侵襲が大 き い こ と ， 造影剤 の 注入 方 法
に よ っ て は 偽陽性の可能性 も あ る こ と が問 題 で あ る 。

陰嚢 シ ン チ グ ラ フ ィ ー は逆流そ の も の を 評価で き
る 検査法であ り ， 当科で も 触診で精索静脈癌 を 認 め
る 全例 に施行 し て い る が ラ ジ オ ア イ ソ ト ー プを 使用
す る た め施行で き る 施設が限 ら れ， 被爆 を 伴 う な ど
短所 も 持 ち 合 わ せて い る 。 我 々 の デー タ で は偽陰性
率が比較 的 高 い 印象があ る が， 術後成績の推測 に 有
用 で あ っ た1九

静脈宿が高温に な る こ と か ら 陰嚢部の温度分布 を
測定 し て診 断す る 陰嚢サ ー モ グ ラ フ イ ー は ， 非侵襲
的で簡便 な 検査法で あ る が， 血流 を 直接反映 し て い
な い な どの短所があ る 。 最近我々 は超音波 カ ラ ー ド ッ
プラ 一 法 を 用 い て 本症 を 診断 し て い る 。 本法 は 非 侵
襲的で簡便 な 検査法であ り ， 血流 を 画像で捉 え る こ
と がで き ， そ の流量 を 客観的 に測定で き る と い う 特
性 が あ る 14- 16) 0 触 知 で き な い 楕索静脈癌 い わ ゆ る
su bclinical v aricocele の 診 断 に も 威力 を 発揮す る 。

77 名 の患者 に 同 方法 に よ る 陰嚢部超音波断層 法 を 施
行 し ， 左側 に触知す る 精索静脈癌 を 有す る 患者 21例
の う ち 9 例 （43% ） に 右 側 に subclinical vari
cocele を 認め た 。

2 ） 治療
不妊 を 主訴 と す る も の の ほ か， 思春期 な い し 思春

期 前 に 発見 さ れ た 精索静脈癌 は症状 の あ る も の ， 同
側 の 精巣の萎縮 を み る も の等 を 手術適応 と し て い る 。
前述 し た subclinical v aricocele の 手術適応 に つ い
て は 未 だ 一 定 の 見 解 は な い 。 我 々 の 成 績 で は
su bclinical v aricocele の 造精機能へ の 影響 は 少 な
く ， 今の と こ ろ 手術適応 は な い と 考 え て い る 。

精索静脈癌 の治療は静脈血が陰嚢内蔓状静脈叢 に
逆流す る ル ー ト で あ る 内 精静脈 を 遮 断す る こ と に あ
る 。 内精静脈へ の ア プロ ー チ と し て 内精静脈 を 高位
な い し 低位で結繋す る 方法， 経皮的血管 カ テ ー テ ル
に よ り 内精静脈 を 塞栓 さ せ る 方法 な どがあ る 。 最 近
の 症例では minimally invasive surgery と い う こ
と で患者に対 し て な る べ く 低侵襲 な 手術で入院期間
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表 3 精路通過障害の 治療

精管 閉 塞 精管精管吻合術 （vasovasostomy) 
精巣上体管 閉 塞 精管精巣上体管吻合術 （vasoepid均mostomy) I 精路再建術
射精管 閉 塞 経尿道的射精管 関 口 術

先天性精管欠損， 一一一一一 l 人工精液癌
再 開通術 困 難例 ｜ 顕微鏡的精巣上体精子採取

(microsurgical epididymal sperm aspiration, M ESA) I 体外受精
経皮的精巣上体精子授取
( percutaneous epididymal sperm aspiration, PESA) ｜ 施行
精巣精子採取
(testicular sperm extraction, TESE) 

（ 吻合術の度重 な る
失敗・ 狭窄部分が長
い な ど）

も 短 く て す む よ う に腹腔鏡 を 使用 し て 内精静脈 を 結
致す る 腹腔鏡下 内 精静脈高位結紫術 を 当 科で は 施行
し て い る 17） 。 開 放手術での 高位結繋術 で は 動脈 も 同
時 に 結殺す る こ と が多いが本法では視野が拡大 さ れ
る た め 血管 を 剥 離す る 際 に 動脈温存が比較的容易 で
あ り ， 精巣動脈の 同定が困難 な 時 は塩酸パパペ リ ン
の散布 に よ り 拍動 の 増強 を は か る こ と に よ り 見い だ
し う る 。 動脈温存 に よ る 術後成績に つ い て は現在検
討 中 で ， も し ， 好成績 と す る と ， 低侵襲 に加 え て 本
法の意義が増す。

な お ， 低位結繋術 は再発の少 な い こ と ， 局所麻酔
で も 施行が可能で侵襲が少 な い な どの利点があ る の
で今後試み る 価値 は あ る と 考 え て い る 。

精 路 通 過 障 害

病 因 に即 し た 治療が困 難 な こ と の 多 い 男子不妊症
の な かで， 精路通過障害 は ， 精路再建術や体外受精
な どの生殖補助技術 の応用 に よ り ， 妊苧性の 回復が
期待で き る 。 以下 そ の診断 と 治療 に つ い て 要点 を 述
ベ る 。

1 ） 診断
両側精路閉 塞 に よ る 閉塞性無精子症の診断は比較

的容易であ る 。 無精子症で精巣容積が正常で血中 F
s H 値が正常の場合 は 本症の可能性が高 い。 し か
し ， 精巣容積， F s H 値が正常 で も spermatogemc
arrest の こ と が あ り ， 精 巣 生検 に よ る 成 熟 精 子 の
確認がそ の診断 に は必要であ る 。 逆行性射精 と は 射
精後の尿沈i査で の 精子の有無に よ り 鑑別 さ れ る 。 精
管切 断術， 鼠径ヘ ル ニ ア 手術， 精巣上体炎 な ど の 既

往歴 に よ り あ る 程度精管 な い し 精巣上体閉塞の部位
を 推定で き る 。 射精管閉塞 な い し 先天性精管精嚢 欠
損 は 精禁 中 フ ル ク ト ー ス 値， 経直腸 的超音波断層 法
に よ り 診断可能であ る 。 精管精嚢造影 は そ れ に よ る
二次 的閉 塞 を 引 き 起 こ す可能性 も あ り ， そ の適応 は
少 な い 。

2 ） 治療 （ 表 3 ) 
1 . 経尿道的射精管開 口術

経尿道的 に 前 立線 部 尿 道 の 精 丘 を cold knife に
て 切 開 し て 射精管 を 開放 さ せ る 。 こ の 時， 精管造影
で メ チ レ ン ブル ー を 注入 し て お く と 射精管 に 到 達 し
た こ と が明瞭 と な る 。 経直腸 的超音波断層 法でそ ニ
タ ー し て施行す れ ば よ り 安全 に 行 え る 。 当科での 成
績 で は ， 半数 に術後精子 の 出 現 を 認め ， そ の う ち ，
妊娠 に 至 っ た症例 も 認め た 。

2 . 精管精管吻合術お よ び精管精巣上体管吻合術
精管精管吻合術 は ， 手術用 ル ー べ に よ る 方法， 顕

微鏡下 に 行 う 方法があ る が後者 の ほ う の成績が良好
で あ り ， 我 々 の施設で も 術後 100% の 精子 出 現 率 で
あ り ， 58% の例 に 妊娠 を み て お り ， き わめ て 好成 績
で あ る 。 二層縫合法 と 一層縫合法 と があ る が， い ず
れ も 粘膜粘膜縫合 を 確実 に 行 う こ と が肝要であ る 。
我 々 は一層 縫合法 を さ ら に 簡略化 し た 方法 を と り 手
術時 間 を 短縮化 し た 。 内腔 に 大 き な 差があ る 場合 は ，
10 0 ナ イ ロ ン 糸 を 用 い て 8 針縫合， 9 - 0 ナ イ ロ
ン 糸 で 8 針縫合す る 二層縫合の ほ う が粘膜接合 の 面
よ り 望 ま し い。 手術手技の簡略化， 手術時 間 の 短縮
化の た め の レ ー ザー を 用 い た方 法 や fibrin glue を
｛吏 っ た 方法 も あ り 今後有望 な 方法 と 考 え ら れ る 。 精
管精管吻合術の成績 に 及 ぼす 因 子 と し て ， 切 断端 の

no
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sperm granuloma の有無， 精 管 切
断術後の経過年数， 手術時精管 中 枢
端 よ り の精子の 有無等が関与す る と
の報告があ る が， 一定の結論 は な い 。
精管精巣上体管吻合術 は 肉 眼的 に お
こ な う fistula technique と 顕微 鏡
下 の 端 々 あ る い は端側 吻合術があ る 。 Head of epid凶mis

我 々 の 成 績 で は fistula technique 
で は 精 子 の 出 現 を み た も の は な く ，
や は り 顕微鏡下 の方が よ い 。 端 々 吻
合 で は Silber の specific tubule 法
があ る がlぺ 手技的に むずか し く 我々
は後者の方法 を と っ て い る 。

3 . 人工精液癌造設術
人工精液寵 を 精巣上体に 設置す る

方法 も 行わ れ て い る が， 必ず し も 良好 な 運動精子 の
回収が十分で、 き な い こ と ， 精子が回収で き る 期 聞 が
短い こ と よ り ， A I H に よ り 妊娠 に い た る 症例 は 本
邦で も 数例 し か な く ， 我々 の経験で も 7 例 に 施行 し
たが精子 は 回収で き る も の の挙児 に い た っ た も の は
な か っ た 。 回収 し た 精子 を 凍結保存 し て お く か， あ
る い は体外受精 を 用 い る な ど の工夫が必要 と 思 わ れ
る 。

4 . 精巣上体 な い し 精巣精子採取， 体外受精
精巣上体精子採取， 体外受精 と い う 方法 は 本邦 で

は我々 が最 初 に 施行 し た 方法であ る が， 図 2 の如 く ，
腰椎麻酔下 に 精 巣上体の被膜 に 切 開 を 加 え ， 顕微 鏡
下 に 精巣 上 体 よ り 精 子 を 採 取 し （ Microsurgical 
epididymal sperm aspiration, M ESA） ， 体 外 受
精 に 供す る 。 精子 に血液が付着す る と そ の 受精能が

(MESA, PESA) 

3 層パーコール法にて調整
前士宮養 4-6 時間

GIFT 
前t岳養 4-6 時間、 HTF 波

/ET 
座移植l 経子宮筋層的怪移値

\TET 
図 3 精巣上体精子 を 用 い た体外受精

Tail of epid1dvm1s 

図 2 精巣上体精子採取法

低下す る の で そ れ に 注意 し な が ら 行 う 。 な お ， 精 巣
上体は精子成熟の場であ り そ れ を 通過 し た精 子 の み
が受精能 を 有す る と 考 え ら れて お り ， 精巣上体部 の
精子が体外受精 と は い え 受精す る こ と は 矛盾 し た現
象 と い え な く も な いが そ れ に つ い て は紙面 の 都 合
上 こ こ で は触れ な い こ と と す る 。 採取 さ れた 精子 は
3 層 パ ー コ ー ル 法 に て 精製後， 4 ～ 6 時間培養す る 。
そ の後， 媒精 し 体外受精 を 行 う （ 図 3 ） 。 我 々 は 体
外受精法 と し て は ， 運動良好精子が十分採取 で き た
時 は ， Gamete intrafallopian transfer ( GIFT) 
を 行 っ て い る 。 採取精子数が多 く な い 時 は ， 顕微授
精 を 適応 と す る が， 最近で は そ の 中 で も 受精率が高
い Intracytoplasmic sperm injection ( ICSI) を
施行 し て い る 。 そ の結果， 原疾患 に よ っ て も 若干 異
な る が妊娠率は30 ～ 40% の好成績 を え て お り 制 ， 他
施設で の そ れ よ り 良好であ る 。 低侵襲 な 方法 と し て
経皮的 な 方法 （ Percutaneous epididymal sperm 
aspiration, PESA） も 試み て い る 。 一 方 ， 精 巣 輸
出 管 の 閉 塞例 な ど精巣上体 よ り 精子が採取で き な い
例 で は 精 巣 よ り 直 接 精 子 を 採 取 す る 方 法
( Testicular sperm extraction, TESE） を 施行 す
る 。 本法 に よ る 受精率， 妊娠率 は M E S  A な い し P
E S  A での成績 と 差 は な い 。 いずれ に せ よ ， 精 巣 上
体 な し い精巣精子 を 用 い た 体外受精は カ ッ プル に対
し 負 担が大 き い こ と よ り ， 最 近 で は ， そ れ を 軽 減 す
る 目 的 で採取 し た 精子あ る い は 匹 を 凍結保存す る 試
み が な さ れて お り ， そ れ ら を 用 い て も 同 様の受精率
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お よ び妊娠率が得 ら れ る 。
精路通過障害 を 有す る 症例 を 治療 す る に 際 し て 夫

婦 の 愛情 に つつ ま れた 自 然妊娠が理想 と 考 え ら れ る
の で ， 精路再建術や射精管 開 口 術 に よ り 精液所見 の
正常化 と 自 然妊娠 を 得 る こ と が第一 目 標 と い え る 。
一方， 精路再建術 の 失敗例や そ れが不可能 な 例 に 対
し て は ， 精巣上体や精巣精子の利用 に よ り 妊娠率 の
向 上 を は か る のが望 ま れ る 。 そ の際， 女性側 の 年 齢
と 体外受精の成功率 と が関 係 し て い る と さ れ る こ と
よ り ， 時期 を 逸 し な い よ う に 婦 人科側 と も 密 に 連 携
を も っ て行 う こ と が大切 で あ ろ う 。

お わ り に

近年の顕微授精 な どの生殖補助技術の 進歩 に 伴 い ，
無精子症や高度乏精子症患者 に も 挙児 を 得 る 可能性
が膨 ら ん だ。 し か し ， 自 然妊娠 は誰 も が望 む と こ ろ
で あ り ， 精索静脈癌 や精路通過障害 に対す る 手術 成
績 は 比較的良好であ る こ と よ り そ の治療が第一選択
と い え る 。 男子不妊症 の 病 因 の大部分 を 占 め る 特 発
性造精機能障害 の 病 因 に つ い て は不 明 な 点が少 な く
な く ， 精子形成 に かかわ る 遺伝子 に つ い て の研究 は
そ の緒 に つ い た ばか り と い っ て も 過言 は な く ， そ の
発展が待 た れ る 。 そ れ に よ り 本症 の 病 因解明がす す
み， そ れ を 踏 ま え た治療法の進歩 に つ な が る こ と を
期待 し た い 。
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