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唾液中テス トステロン濃度の加齢に伴 う変化についての検討
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   Measurement of the level of free testosterone is important in the evaluation of testicular func-
tion. Because most of the testosterone in the saliva is in the free form, measurement of the sali-
vary testosterone level is considered to be effective for the evaluation of testicular function. In 
the present study, a commercial kit was employed to measure the salivary testosterone level, and 
the change in the salivary testosterone level with age was investigated. 

   The subjects of this study were 76 males, 20-89 years of age, with no endocrinological diseases. 
The concentration of testosterone in the saliva was measured for each of the subjects, and for 34 
of the subjects the concentrations of total testosterone and free testosterone in the serum were 
also measured at the same time. Standard serum was diluted to have a testosterone concentration 
of  50  pg/ml, and the results indicated that it was sufficiently possible to measure the salivary 
testosterone. 
   The  coefficient of correlation between the salivary testosterone concentration and the serum 
total testosterone concentration was 0.479  (p<0.01), while the coefficient of correlation between the 
salivary testosterone concentration and the serum free testosterone concentration was 0.732  (p<0.001). 
These findings thus indicate that the correlation between the salivary testosterone concentration 
and the serum free testosterone concentration is better than that between the salivary testosterone 
concentration and the serum total testosterone concentration. It was also demonstrated that the 
salivary testosterone concentration decreased significantly with aging after the fifth decade of life. 
The correlation coefficient for that relationship was —0.606  (p<0.00I), and the change was similar 
to that seen in the serum free testosterone concentration as a function of aging. 

   The findings suggested that measurement of the salivary testosterone concentration with the 
commercial kit is useful for the evaluation of testicular function. 

                                               (Acta Urol. Jpn. 40: 807-811, 1994) 
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緒 言

唾液中ステロイ ドホルモソ測定は検体採取上の侵襲

がなく,小 児や繰 り返し採取の場合に適している,ま

*現=北 京医科大学泌尿外科

た室温での安定性も優れているため,病 院外での採取

も可能である1・2).これ ら検体採取上の利点に加えて,

唾液中ステロイ ドホルモンは血中遊離型ステロイドホ

ルモンとよく相関することが知られてお り,す でにテ

ストステロン等多くのステロイ ドホルモンに関する測

定,臨 床応用が試みられている3).
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泌尿器科領域においては精巣機能の評価に血中テス

トステロン,特 に遊離テストステロソ測定が重要であ

ることから4)唾液中テス トステロソ測定が精巣機能を

評価する上で臨床上有用と考えられ,以 前に思春期男

子における唾液中テス トステロン値を報告したS).そ

こで今回は思春期以後の成人の加齢に伴 う唾液中テス

トステロソ濃度の変化についての検討を行った.ま た

今後唾液中テス トステロン測定を広く臨床応用するた

めに唾液中テス トステロンが血清用測定キットを用い

て簡便に行いえるのかという点に関する基礎的検討を

同時に行った.

対象および方法

20～89歳 の内分 泌疾 患 の ない男 性76名 を対 象 と して

唾液4mlを 午 前中 に採 取 した.う ち34名 に つ いて は

血 中総 テ ス トス テ ロン と遊 離 テ ス トス テ ロンの測 定 を

目的 と して唾 液採 取 と同時 に 採血 を 行 った.

軽 く うが い した後 唾 液 を3m1採 取 し,そ の後 室 温

で5時 間 以上 放置 し,粘 液 を 溶解 した,な お唾 液 の採

取 はす べ て午 前 中に 行 った.そ して200C,3,000rpm/

分,10分 間 遠 心 分 離 し た.上 清0。6mlを 取 り,

-200Cに て保 存 した .

抽 出操 作 は こ の 上清 を 融 解 し た 後,エ ーテ ル3.O

mlを 加 え,2分 間 振盈 して か ら40C,2,000rpm/分,

2分 間 遠心 分 離 して,ド ライ アイ ス に て 水層 を 凍 ら

し,エ ーテ ル層 のみ 取 り出 した後40。Cで 乾 固 した.

抽 出所要 時 間 は約1時 間で あ った.

抽 出終 了後,テ ス トス テ ロンを含 まない 血 清0.2ml

を 加 え,radioimmunoassay(DPCト ー タル テ ス ト

ス テ ロソキ ッ ト 日本DPC社 製)に て測 定 した.結

局0.6mlの 唾 液 か ら エ ーテ ル抽 出 後乾 固 し,O、2ml

の血 清 で 溶解 した た め こ の時点 で3倍 濃 縮 した こ とに

な る.そ こでradioimmunoassayで え られ た 測 定値

の1/3を 算 出 し唾液 中 テ ス トス テ ロン値 と した.

結 果

1,基 礎的検討(F五9・D

今回使用 したキットの最小標準血清は200pglml

であ り,唾 液中テス トステロソはこのレベル以下の可

能性があるため,標 準血清をさらに50pg/m1ま で希

釈し,標 準曲線を新たに作成 した.そ の結果はFig,

1に 示すように,ほ ぼ直線であ り,低 い濃度部分も測

定可能であるこ とが示 された.添 加回収試験の結果

は,80～90%と 良好な結果であった.

2.血 中総および遊離テス トステPン 濃度と唾液中テ

ストステロン濃度との関係(Fig.2,3)

Fig.2に 示 すとお り血中総テス トステロン濃度と

唾液中テストステロソ濃度との間に相関係数O.479(p
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<O.Ol)の 有 意 な相 関 関係 が 認 め られ た.し か し 唾 液

中 テ ス トステ ロン 濃 度 は 血 中総 テ ス トス テ ロ ソ の 約

100分 の1に す ぎ なか った.一 方,Fig.3に 示 す とお

り血 中 遊 離 テ ス トス テ ロソ と 唾液 中 テ ス トス テ ロ ソ

との 間 には 相 関 係数0.732(P<0.001)と,総 テス ト

ス テ ロ ンよ り高 い 相 関性 が 認 め られ た.唾 液 中 テス ト

ス テ ロ ソ濃 度 は血 中 遊離 テス トス テ ロ ソの 約2.5倍 で

あ り,血 中 総 テ ス トス テ ロ ソよ りも血 気 遊離 テ ス トス

テ ロ ソ濃 度 を よ り反映 して い る こ とが示 された.

3・ 加齢 に 伴 う唾 液 中 テ ス トス テ ロ ソ濃 度 の変 化

(Fig.4,5)

加 齢 に 伴 う唾 液 中 テス トス テ ロソ濃 度 の 変 化 は

Fig.4に 示 す とお り相 関 係数 一〇.606(p<o.ool)と,

加 齢 に伴 い 有意 に 低下 した.そ の 低下 を年 代 別 に 検討

す る とFig.5に 示 す ご と く,20～30歳 代60.6±

2Ll(pg/m1,mean±SD,以 下 同様),40歳 代37.6±

12.4,50歳 代34.4±9.7,60歳 代36.4±12.1,70歳 代

28.6±11.4,80歳 代27.1±7,4で あ り,20～30歳 代 に

比 し40歳 代 以 降す べ て の年 代 で有意 に低 下 した.

考 察

唾 液中 ス テ ロイ ドホル モ ン測 定 は検 体採 取 上 の侵 襲

が な いた め,小 児 や繰 り返す 採 取 の 場 合 に 適 し て い

る.さ らに,Readら の報 告 で は唾 液 中 ホ ル モ ソの室

温 で の安 定 性 も優 れ,常 温 で3日 間,4。Cで1週 間,

-20℃ で9ヵ 月保存 で き る と さ れ て い る1).ま た

Jamesら は唾 液 中 テ ス トス テ ロン は 室温 放 置2週 間

後 で も測 定 可 能で あ ると報告 して い る2).こ の よ うな

利 点 か ら唾 液 を用 い て テス トステ ロ ソ,プ ロゲス テ ロ

ン,コ ル チ ゾー ル,17-OH一 プ ロ ゲス テ ロ ン等 多 くの

ス テ ロイ ドホ ル モ ンが測 定 され て い る3)

また唾 液 中 ス テ ロイ ドホ ル モ ンは ほ とん どが 遊離 型

であ るこ とが認 め られて お り,精 巣機 能 を評 価 す る上

で唾 液 中 テス トス テ ロ ン測 定 の有 用性 が示 唆 され て い

る.唾 液 中 ホ ル モ ンは遊 離型 が 主 で あ る 理 由 と して

は,唾 液中 にSHBG(sexhormonebindingglo-

buIin)の 含有 量 が少 な く,Hammondら の報 告 で は

そ の割合 が 血 中SHBGの1%以 下 で あ る こ と5),ま

た 遊 離型 テス トステ ロンの み が血液 か ら唾 液 中 に浸 出

で き るこ とη が考 え られ て い る.唾 液 中 テ ス トス テ ロ

ンに 占 め る遊離 型 テ ス トス テ ロンの割 合 は約78%と 報

告 され てい る8).

今 回唾 液 中 に 占め る遊 離 型 テス トステ ロ ソの割 合 は

検 討 してい な いが,唾 液 中 テ ス トス テ ロ ンは血 中総 テ

ス トス テ ロ ソの約100分 の1,遊 離 テ ス トス テ ロ ンの

2.5倍 とそ れ ぞれ 従 来 報告 され て い る30～77分 の1,

9号1994年

1.6～2,6倍 とほ ぼ 同 じ結 果 であ り5・9・10>,血中遊 離 テ

ス トス テ ロソ値 に近 い値 で あ った.そ して血 中 総 お よ

び 遊離 テ ス トス テ ロソ との相 関 性 を検 討 す る と,総 テ

ス トス テ ロン との間 にr=0.479,遊 離 テ ス トス テ ロ ソ

との間 にr=0.732と,総 テ ス トス テ ロ ンよ り遊離 テ

ス トス テ ロ ン との間 の 相 関性 が 高 い結 果 であ った こ と

も唾 液 中 テス トス テ ロ ソが遊 離 テス トス テ ロン値 を反

映 して い るこ とを 示す もので あ った.

つ ぎに 唾液 中 テ ス トス テ ロソ測 定上 の問 題 と して,

そ の値 が 非 常に 低 い た め通 常 血液 を測 定 す るキ ッ トで

測定 可 能 か否 か とい う問 題 が あ る.今 回 総 テ ス トス テ

ロ ソ測 定用 キ ヅ トの 最低 標 準 血 清 を さ らに50pg/mI

に希 釈 し,新 た に 標準 曲線 を 作成 し,か な り低 い濃 度

部 分 の 測定 も可 能 に な った,そ の結 果,現 在 市 販 され

い る血 清総 テ ス トス テ ロン測定 用 キ ッ トに て唾 液 中 テ

ス トス テ ロ ソ測 定 が十 分 可 能 で あ る こ とが認 め られた,

も う一 つ唾 液 中 テ ス トステ ロ ン濃 度 測 定 の上 で 注意

す べ き こ とは 唾 液 中 テ ス トス テ ロソ も血 中 と 同様 に 日

内変 動 が あ るた め,唾 液 を 採取 す る時 間 を一 定 に す る

こ とで あ る.唾 液 中 テス トス テ ロン濃 度 は血 中 と同様

に 早朝 が最 も高 く,夜 間 に最 も低 下す る11).今 回 の検

討 で は午 前 中 に唾 液 を 採取 した.

唾 液 中 テ ス トス テ ロンを 指標 と した 臨床 的 検 討 と し

て は 思春 期 テス トステ ロ ン分 泌 の 変 化 と そ の 日内変

動1・5,11-13),性 腺機 能 低 下症 と 前立 腺 癌 の 内分 泌 治療

効 果 判定11・14・15)に関 して 報 告 され て い る.加 齢 に 伴 う

唾 液 中 テ ス トス テ ロソ濃 度 の変 化 に つ い ては1982年 に

Readら16)の 報 告 が あ り,そ の結 果 、で は20歳 代68,l

P9/m1,30歳 代58.8P9/ml,40歳 代48.2P9/ml,50歳

代43・3P9/m1,60歳 代30,6P9/m1,70歳 以 上 は28.9

pg/m1と 今 回 と ほ ぼ 同 じ値 で あ った.40歳 代 か らの

有 意 な低 下 は血 中 遊 離 テ ス トステ ロ ン濃 度 の 加 齢 に伴

う変 化4)と 同様 で あ った.す な わ ち,唾 液 中 テス ト

ス テ ロ ン濃 度 はcommercialkitを 用 い て も 抽 出 時

間 を含 め約5時 間 で正 確 に 測定 で き る こ とが確 認 され,

今 後の 臨床 応 用 が 期待 され た.

結 語

1,Commercialkitを 用 いた唾液中テス トステロ

ンの測定は標準血清を50pg!m1へ 希釈し,標 準曲線

を作成することで十分可能とな り,エ ーテル抽出操作

を含め約5時 間で行いえた.

2.加 齢に伴い唾液中テス トステロソ濃度が低下 し,

40代 以降すべての年代で20～30代 に比して有意に低下

していた.こ れは血中遊離テストステロンの加齢に伴

う変化と同様であった.
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