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HCG単 独療法を施行 した

低 ゴナ ドトロピン性性腺機能低下症の3例
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HYPOGONADOTROPIC HYPOGONADISM TREATED 

WITH HCG  MONOTHERAPY  : REPORT OF 3 CASES

Hideki MUKOUYAMA, Tadashi HATANO, Yoshihide OGAWA, Hiroichi SHIMABUKURO, 
Kenichi YAMAKAWA, FUmio NASHIRO, Hirokazu TOUYAMA, Tomonori MIYAZATO, 

                     Kimio SUGAYA and YUZO KOYAMA 
    From the Department of Urology, University of the Ryukyus School of Medicine

   We report 3 cases of hypogonadotropic hypogonadism and the effects of human chorionic 

gonadotropin (HCG) monotherapy on plasma testosterone levels, which were related to clinical results. 
The patients were males 29, 21 and 14 years old. Each received 5,000 units of HCG subcutaneously or 
intramuscularly twice or three times a week for 16 to 40 months. Genital effects, including an increase 
in testicular volume were seen in all patients after 2 or 3 months. The increase in plasma testosterone 
level after HCG therapy was significantly correlated with the genital effects similarly to other 
treatments. Moreover, spermatozoa appeared in one case. 

                                              (Acta Urol. Jpn. 45: 195-198, 1999) 
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緒 言

現 在,低 ゴナ ド トロ ピ ン性 性 腺 機 能低 下 症 に対 して

はhumanchorionicgonadotropin(以 下HCG)お よ

びhumanmenopausalgonadotropin(以 下HMG)

の 併 用 療 法 が 一 般 的 に 施 行 さ れ て い るが1～3),今 回,

わ れ わ れ はHCG単 独 療 法 に て 良好 な結 果 を得 て い

る3症 例 を経 験 し て い る ので,そ の診 断 お よ び治 療 方

法 と共 に報 告 す る.

症 例

CaseI

患 者:29歳,男 性

主 訴:挙 児 希 望

既 往 歴 家 族 歴:特 記 事 項 な し

現 病 歴:19歳 下 垂 体 性 小 人 症 診 断 さ れ,growth

hormone(以 下GH)療 法 開始 され,24歳 まで 治 療 続

行 した.1994年4月 挙 児 を希 望 して 当科 外 来 を受 診 し

た.

初 診 時 現 症:身 長161.5cm,体 重57.Okg,陰 茎

綾小 中等 度,陰 毛 な し,勃 起 あ り,射 精 はで きる が,

精 液 は 無 精 子 で あ っ た.初 診 時 精 巣 容 量,右:1.2

cm3,左:1.Ocm3

初 診 時 内 分 泌 検 査:luteinizinghormone(以 下

LH)0.51U/L以 下(1.8～5.2),follicle-stimulating

hormonc(以 下FSH)1.21U/L(2.9-8.2),テ ス ト

ス テ ロ ン5.Ong/dl以 下(250～1,110),prolactin

(以 下PRL)9.4ng/ml(1.5--9.7).

Case2

患 者:21歳,男 性

主 訴:二 次 性 徴 の 欠 如

既 往 歴:生 後1カ 月 口 蓋 裂 手 術.

家 族 歴:特 記 事 項 な し

現 病 歴:12歳 時,頭 蓋 咽 頭 腫 に 対 し腫 瘍 摘 出 術,お

よ び 放 射 線 療 法 施 行 さ れ,以 後GH療 法4年 間 施 行

さ れ た.1995年5月 二 次 性 徴 の 欠 如 に て 当 院 外 来 を 受

診 した.

初 診 時 理 学 所 見:身 長159.5cm,体 重65kg,陰

茎 蟻 小 あ り,陰 毛 な し,勃 起 お よ び 射 精 経 験 は な か っ

た.初 診 時 精 巣 容 量,右:1.7cm3,左:0.9cm3.

初 診 時 検 査 成 績:異 常 所 見 な し.

初 診 時 内 分 泌 検 査:LHO.61U/L以 下,FSHl.6

1U/L以 下.テ ス ト ス テ ロ ン8.9ng/dl以 下.PRL

2.7ng/mL

Case3

患 者:14歳,男 性
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主 訴:二 次 成 長 の欠 如

既 往歴:3歳 時 停 留 精 巣 固定 術.

家 族歴:特 記 事 項 な し

現 病歴:14歳 に な っ て も二 次 成 長 を認 め な い ため 当

院 小 児 科 受 診 し た.lutcinizinghormonereleasing

hormon(以 下LH-RH)負 荷 テ ス ト(LH-RHIOOμg

静 注)に お い て,血 中LHの 投 与 前 の 基 礎 値 が.0.05

mIU/ml,最 大 値 で あ る30分 後 値 が1.14mlU/mlで

あ り,血 中FSHの 投 与 前 の 基 礎 値 が0.28mIU/m1

最 大値 で あ る90分 後 の 値 で も1.84mlU/m1で 低 値 で

あ っ た.さ ら にthyrotropin-releasinghormone試 験 に

お い て,PRLお よびthyroidstimulatinghormone(以

下TSH)の 反 応 はPRLの 基 礎 値 が6.2ng/ml,負 荷

後12ng/ml,TSHは 基 礎 値 が2.82μU/m1,負 荷 後

lL27μU/mlと 正 常 反 応 を示 した.加 え て 頭 部MRI

で 異 常 所 見 な く,染 色 体 検 査 で も正 常46XYで あ り

異 常 を認 め なか った.1998年1月,泌 尿 器 科 的精 査 ・

加 療 目的 に当 科 紹 介 と な る.

初 診 時 理 学 所 見:身 長164.2cm,体 重56kg,類

宙 官 体 型,陰 茎 倭 小 あ り,陰 毛 な し,勃 起 お よび射 精

経 験 は な か っ た.初 診 時 精 巣 容 量,右:0.25cm3,

左:0.27cm3

初 診 時 検 査 成 績:異 常 所 見 な し

初 診 時 内 分 泌 検 査:LHO.051U/L以 下.FSH

O.281U/L,テ ス トス テ ロ ン5.Ong/dl以 下.ACTH

32pg/ml(9～52),

診 断 ・治 療

以 上3症 例 と も診 断 と治 療 を兼 ね たHCG負 荷 試

験 を 開始 した.HCGの 投 与 方 法 は週2～3回 ゴ ナ ド

トロ ピ ン(ゴ ナ トロ ピ ン②5,000U)の 筋 注 を行 った.

1カ 月 後 の 血 中 テ ス トス テ ロ ン値 はcaselが687ng/

dl,case2カ ミ1,060ng/dl,case3カ9307ng/dlと 反二

応 を認 め た ため 続 発 性 精 巣 機 能 不 全 症 と診 断 し,投 与

を続 け た.そ の 結 果,現 在 まで 血 中 テ ス トス テ ロ ンは

ほ ぼ安 定 して正 常 値 を保 っ て い る(Fig.1).こ の期 間

中,陰 毛 は3症 例 と も2カ 月 目 に認 め られ た.ま た3

か ら4カ 月 目 に声 変 わ りを認 め た.精 巣 容 量 につ い て

もcase2に 関 して 初 診 時,右L8cm3,左0.8cm3

で あ っ た も の が12カ 月 後 に は 右11.6cm3,左6.9

cm3,case3に 関 して も初 診 時,右0。3cm3,左0.3

cm3で あ った もの が16カ 月 後 に は右2.3cm3,左Ll

cm3と 増 大 を認 め た(Fig.2).外 陰 部 の 理 学 所 見 で

は,case2で は治 療 開 始 は,精 巣 は 小 さ く陰 嚢 内 へ

の 十分 な下 降 を認 め て お らず,陰 毛 もな く,陰 茎 も約

5cmで あ っ た.そ れ が 治 療 開 始2カ 月 目で 両 側 精 巣

の 下 降,増 大 及 び 陰 茎 の 成 長 が 認 め られ た.ま た 勃 起

お よ び 射 精 機 能 はcaselで は 初 診 時 よ り1回 に1.5

mlの 精 液 量 の あ る射 精 は 認 め られ た が,精 液 は 無 精

子 で あ っ た が 治 療30カ 月 目 よ り精 子 が1回 の 射 精

(1.6～2.4ml)で106/ml程 度 認 め ら れ る よ う に な っ

た.case2お よびcase3は 初 診 時 ま で に勃 起 を した

経 験 が な か っ た が,case2は4カ 月 目,case3は11

カ月 目 に早 朝 等 に勃 起 を認 め る よ う に な り,射 精 は そ
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れ そ れ12カ 月 目,13カ 月 目に認 め た.し か し まだ精 子

を得 る に は至 っ て い な い.

考 察

下垂体性小人症 に対 してGH療 法が通常施行 され

ているが,GH療 法終了後の続発性精巣機能不全症

の患者の増加が予想される.当 科で も同患者を経験 し

てお り,casel,2が それに相 当す る.ま たcase3

は,LH-RH負 荷試験 においてLH,FSHと もに低

値ではあったが無反応ではな く,加 えてTRH試 験

において もTSH,PRLと もに正常反応 を示 したの

で下垂体機能は良好 と考え,嗅 覚異常 も特に認めてい

ないため低ゴナ ドトロピン性類宙官症が考えられた.

全症例 とも現在HCG療 法によ り精巣機能の改善

を認め,外 見的にも患者の希望に沿 った,良 好な結果

を得ており,今 は造精子機能の発現 を待 っている状態

である.HCG療 法の造精子機能発現の効果は,池 本

らの報告によると対象が思春期後発症 と脳腫瘍後では

あるが,7症 例のうち射精のできなかった3症 例が5

カ月か ら1年 で射精可能となり,2症 例にて3カ 月で

精子濃度の改善が認められている4)

この疾患 に対 して はOkadaら を初め として,

HCGHMG併 用療法の報告がなされてお り,良 好

な結果を得ている5)こ れはHCGは お もにLH作

用を有 し,精 巣の間質細胞に作用 し,ア ンドロゲンの

分泌 を促進するのに対 し6),HMGは 主 としてFSH

活性を有 し,精 巣の精細管に作用 し精子の形成を促進

させ るためである.つ まり内分泌学的にもHCGの

みでは外性器の発育および精子濃度の増加にともなう

妊娠 こそ成立す るものの,そ の効果は十分 とはいえ

ず,運 動率の改善のみの例や,副 作用として性細管基

底膜障害による二次的な造精障害例 も報告がされてい

る7)

しかし,3症 例 ともに外性器の外観に由来すると思

われる精神的なコンプレックスの改善を認めてお り,

加えて現在HMGは 男性に対 しては保険適用外であ

り,な おかつ長期の治療が必要である同疾患では患者

負担が大 きいことより,当 科においてはHCG単 独

療法を施行 してお り,現 在の状況では一つの治療法で

あると考えている.た だし,精 子の発現を認めず,か

つ患者の希望があればHMGの 併用も検討 している.

HMGの 投与時期 としては,HCGHMG併 用療法

での精液に精子が検出出来るまでの期間が平均2.19±

0.87年 であるので8),2年 半を目安に考えている.た

だ し,case2と3に ついては本人お よび家族の希望

を重視 し,結 婚 してからの投与 を考えている.

治療方法の選択であるが,低 ゴナ ドトロピン性類宙

官症が考え られるcase3に 対 しては理論上 はLH-

RHに よる治療方法が最 も適 してはいるが,LH-RH

は生 物 学 的 半 減 性 が 短 く9),投 与 方 法 が繁 雑 に な って

し ま う、 一 方,前 立 腺 癌 等 の 治 療 に用 い られ るLH-

RHagonistは 大 量 使 用 をす る と,逆 にLH,FSHを

抑 制 して しま うため 同治 療 に は適 して い ない ゆ

またHCGの 投 与 量 に つ い て で あ る が,HCGは

Leydig細 胞 を刺 激 し,内 因性 テ ス トス テ ロ ンを増 加

させ る こ と よ りID,血 中 テ ス トス テ ロ ン の 定 期 的 な

測 定 に よ り検 討 す る こ とが で き る もの と考 えて い る.

結 語

HCG単 独療法施行中の低ゴナ ドトロピン性性腺機

能低下症の3症 例を経験 したので,そ の診断および治

療方法とともに報告 した.
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