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男 性 不 妊 の 治 療

　 －その現状 と問題点－
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   We evaluated the results of treatment for male infertility in 883 patients who visited our clinic. 
The efficacy rate and pregnancy rate after varicocele operation were higher than those after drug 
therapy. Drug therapy was effective only in patients with a sperm count of 10-40x 106/ml. The 

percentage of swollen sperm in hypoosmotic swelling test elevated after operation in varicocele 
patients' The hypoosmotic swelling test seems to be useful to show the improvement of sperm 
function by treatment.

(Acta Urol. Jpn. 37: 1355-1360, 1991)
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緒 言

男性不妊症 は,そ の病 因によって,造 精機能障害,

精子輸送路通過障害,副 性 器障害 および性機能不全な

どに大別 され,そ れぞれに さまざまな治療 が試み られ

てい る.今 回当科における本症 の原因別治療成績 をま

とめ,本 邦 におけ る治療 の現況,特 に特発性不妊症例

の治療 におけ るい くつかの問題点について若干の考察

を加xた ので報告す る.

て行 った.そ の 手 技,

Fig.1に 示 した.

結

膨化精子の分類に関しては

果

1)精 索静脈瘤に対す る手術療法

精 索静脈瘤 を有す る症例に対 し て,当 科で 行 った

TabIcl.男 子不妊症 の原因疾患(1979.10-

1990.4)

例 数 %

対象ならびに方法

対象は,1979年10月 か ら,1990年4月 の間に不妊 を

を主訴 として富山医科薬科 大学付属病院泌尿器科 を受

診 した患者883名 であ る.そ の原 因別 の内訳はTable

iに 示 した。 これ らの原因別に当科 におけ る治療成績

につ き検討 した.

一般 精液所見 の治療効果判定基 準は,西 村1),飯 塚

・中村 ら2)の用 いた基準を若干改変 した 当科の寺田 ら

のものを用 いた(Table2)。

またのちに述 べるhypoosmoticswellingtest(以

下HosTと 略す)は,Jeyendranら3)の 方法に準 じ
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Table2.治 療効果判定基準(寺 田 ら)

精 子 濃 度

精子遅動率 総運動精子数 総正常精子数寧

20x10`/ml未 満20x10`/ml以 上

有 効

不 変

悪 化

10x10`/ml

以上 の 増加

10x106/ml

未満 の 増減

10×10ヲml

以上 の 減少

20xlo61ml

以 上の 増加

20x10'/ml

未 満の 増減

20x10°/ml

以上 の 減少

20%以 上の

増加

20%未 満の

増減

20%以 上の

減少

25x10`

以 上 の増 加

25x10`

未 満 の増 滅

25x10`

L1上 の減 少

20x10`

以上 の増 加

20x10`

未 満 の増 減

20x10`

以 上 の減 少

100一奇形率*総正常精子数雷総遅動精子数x100

Table3.精 索静脈瘤に対する手術療法の有効率 と妊娠 率

症

例

数

精子濃度 精子運動率 総還動精子数 総正常精子数 妊娠症例

認%認%認%認%認%

精子濃度

10x106/ml≦321340.6825.01443.81650.01134.4

精子濃度

0～10×1061ml24833.3625.0520,8416.7833.3

計 562131.51425.01933.92035.11933.9

Hypoosmoticsolutionlml

(sodiumcitrate,2HzO7.35g/2fructose13.51g/Q)
SemenO.1mQ

37°C,30^-60min,incubation

400倍 で検 鏡 し,a～gに パター ン分 類

i
swelling%の 算 出

(a)(b)(c)(d)(e)(f)(g)

eN

a:nochange

b-g:varioustypesoftailchanges

Fig.1. Hypoosmoticswellingtest

内 精 静脈 高位 結 紮 術 の 成 績 をTable3に 示 す.精 子

濃 度1,000万/m正 以 上 の もの と,1,000万/ml未 満 の

ものに分けた場合,そ の精液所見に対す る有効率,妊

娠率は,あ ま り変わ らず,両 群 とも,の ちに述べ る特

発性症例に対す る薬物治療群に対す る成績に比 し,高

い値を示 した.

2)閉 塞性無精子症に対す る手術療 法

Table4に,当 科 における閉塞性 無精 子症症例 に

対する治療法 とその成 績の概 要を 示 した.両 側 精 管

切断術 後再開通を 希 望 した 患 者6例 の うち4例 に,

microsurgeryに よる再建術 を施行 した.本 法の成績

は,比 較的良好であ り,4例 全例 で術 後精液 中に精子

の出現を認め,う ち1例 に妊娠の成立 を見た.

つづ く,症 例の7～]0ま での,両 側 鼠径 ヘルニア術

後患者,11～14ま での先天性精 管欠 損症患者 に対 して

は,原 則 として人工精 液瘤造 設術 を行 ない,そ の一部

についてはすでに報告 した4).し か し,そ の成績はか

んば しい ものではな く,6例 中3例 で術後精子採取が

可能ではあ ったが,そ の精子数 は,人 工受精に供す る

ことが可能な量には程遠 い ものであ った.

また,精 巣上体閉塞に対す る精巣上体精 管吻合術 は,

2例 に 対 して 行 なわれ たが,そ の方 法 はいず れ も,

fistulatechniqueと よぽれる精巣上体被膜 と精管を
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TabIe4.当 科 における閉塞性無精子症症例

術後精液所見
症例 年令 閉 塞 の原 因 治 療 妊娠

精子数(/m1)運 動率

1

2

3

35
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5
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7

8

9
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〃

〃

〃
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人工 精液瘤 造設

ケ

〃

〃

〃

〃
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極少数
〃

0

0

5匹/全 視 野

L19×106

RsX106

?

0
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0

13
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0

0

0
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(一)
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(一)

(一)

(一)

吻合す るものであ り,術 後精子の出現は確認で きなか

った.よ って症例18に 対 しては,精 巣上体 よ り直接運

動精 子を吸引 し,こ れを体外 にて卵子 と受精 させ たの

ちに卵 管内に戻す,zygoteintrafallopiantransfer

(ZIFT)法 も試みたが,残 念なが らやは り妊 娠に は

至 っていない.

このほか の精路通過 障害 として,射 精管閉塞あ るい

は狭窄によると思われ る精管末端部異常拡張症の2例

を経験 してお り,経 尿道的に射精 管 口を切開す ること

によ り1例 で妊娠 の成立を,残 る1例 で も精子の出現

を見てい る5).

3)射 精 障害 および逆行性射精 の治療

不妊を主訴 として 当科を受診 し射精障害を認めた患

者8例 に対 しては,心 理療 法 と薬物療法を行 ったが,

うち中枢性 と考 え られ た1例 に対 して は,COMT

阻害剤お よびL-DOPAを 使 用 して 射 精 可 能 と な

り,妊 娠,出 産に至 った,ま た逆行 性射精に 対 して

は,主 として薬物療 法あるいは膀胱内射出精子 を用 い

た人工受精を行 なっている,当 科で経験 した5例 に対

しては,1例 にCOMT阻 害剤を使用 して射精可能

とな り,残 る4例 に対 しては人工受精を行 なって,う

ち1例 に妊娠 の成立 を見た6).

4)特 発性造精機 能障害 の治療

Table5は,精 子濃度1,000万/ml以 上 と未満に分

け て,当 科において よく用いている薬 剤につ いて,そ

の治療有効 率および妊娠率を見た ものであ る.精 子濃

度,運 動率 などでみる と,Tablc3で 示 した精索静

脈瘤 の治療成績 と比較 して遜色ない結果 となって いる

が,こ と妊娠率 とい うことに なると,明 らかに劣 って

いる.ま た各薬 剤間 での比較で も,特 に よい成績の得

られた ものはなか った.

薬物療法を受 けた症例の妊娠率を見 ると,精 子濃度

1,000万/ml未 満の群では,74例 中4例(5.4%)で あ

り,未 治療症例 の33例 中5例(15.2%)に 比 しかえ っ

て劣 ってお り,そ の有用性 は認め られ ない結果であ っ

た.し か し精子濃度1,000～4,000万/mlの 群では,55

例中13例(23.6%)と,未 治療症例 の妊娠率59例 中4

例(6.8%)を 比 し,有 意に高 く,軽 度か ら中等度 乏

精 子症 に対す る薬物 治療の 有効 性を 示す結 果 と なっ

た.

5)精 液所見改善 の有 無と妊娠率

日常診療において,そ の治療が有効であるか,つ ま

り妊娠にむすびつ くか どうかを判定するために,一 般

的 に精液検査に よる精子濃度,精 子運動率の推移が用

いられてい る.精 索静脈瘤患者では確かに精子濃度,

精子運動率の改善 した ものに妊娠 に 至 る ケ ース が 多

く,パ ラメーター としての有用性が示 唆された.し か

し,こ れは 精子濃度1,000万/ml以 上の薬物治療群

ではは っき りした傾 向として認め られ なか った.す な

わ ち,精 液所見 の改善だけが,妊 娠 の可能性の上昇を
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Table5,治 療法別有効率 と妊娠率

症
例

数

精 子濃 度 精子運動率 総運動精子数 総正常精子数

治 療 法

認%認%認%認 ・

妊

娠
率
%

カリクレイン(120}31619.4

カリクレイン〔300148919 .6

カルナク リン27933 .3精 子 濃度
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x10`/mis

補 中益 気 湯7342、9
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HCG+HMG500

929.0
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zao

2813.6
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53713.2

zaoO

00

725.0

00

59.4

00

O

i

O

3

0

0

3.6

0

5.7

0

0

0

0

3

0

oioo,0
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Fig・2・ ハ ムス タ ー テス ト侵 入 率 と精 子 膨 化 率

(b～9型)の 関 係

意味する ものではな く,妊 孕性を判定す る うえで,通

常行われる精液検査だけでは,十 分でないと考え られ

る.

6)HOSTの 成績

当科における,HOSTの 成績はすでに報告 した ご

とく,精 子運動率 と関係があ り,精 子受精 能の指標に

な りうるもの と思われ る7).今 回,現 段階で最 も良い

妊 孕性 の指標 とされ る透明帯除去 ハムス ター卵へ の精

子侵入試験(以 下,ハ ムスターテス トと略す)と,HO-

STの 関係を検討 したが,両 者間 には相関は認 め られ

なか った(r=0.23)(Fig。2).し か し,ハ ムス ターテ

ス トの正常値 とされ る10%を 越える症例では,HOST

においてb-g型 への膨化率が,30～40%を ク リア し

ている必要のある ことが よみ とれ,ハ ムスターテス ト

の結果を予想する うえで一つの 目安 にはな りうるもの

精
子
膨
化

斐

?
B

%
ioO

ao

術國
ケ

前 月 月 月 月 月 月

Fig.3.精 索静脈瘤手術前後の精 子膨 化率(b～9

型)

と思われた.

また,臨 床的 に造精機能 の改善が最 も確実に起 きて

いると考え られ る精索静脈 瘤の経 過をHOSTで 迫

ってみた ところ,Fig.3の ごと く明らかに術後の改

善傾 向が認め られた.

考 察

現在,男 子不妊症に対して行なわれる外科的療法と

しては,精 索静脈瘤に対する内精静脈高位結紮術ある

いは塞栓術,精 管切断術後症例に対する精管精管吻合

術,精 巣上体管閉塞に対する精巣上体精管吻合術,先

天性精管欠損あるいは鼠径ヘルニア術後症例などに対

する人工精液瘤造設術,そ して射精管閉塞に対する経
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尿道的手術な どがあげ られ る.こ の うち精索静脈瘤に

対す る手術 は,す でにその有効性 について多 くの報告

があ り,手 技 の平易な こともあって広 く行 なわれてい

る.今回のわれわれ の検討では,あ らためてその有効で

あることが確認 され,ま た さらにその有効性は精子濃

度が1,000万/m1未 満 と低い症例で も,1,000万/ml以

上 の症例 と同 じ様 に期待で きることが判 明 した.今 後

はさらに触診 でははっき り診断 し得ないsubclinical

なケースに,そ の適応 を広げ うるか検討 を要す るもの

と思われる.

他の外科的療法 はほぼすべて閉塞牲 無精子症に対す

る手術である.造 精機能障害に対す る決定的 な治療法

が存在 しない現在,造 精機能は正常だが,精 路に通過

障害のある 症例の 治療は 非常に 重要 であ る.精 管切

断術後症例に対 して 現在 よ く行われ る のは,micro-

surgeryを 用いた精 管精 管吻合術であ る.そ の吻合法

には,内 膜 と筋 層 ・漿膜 を2層 に縫合す るtWQIayer

techniqueと,1層 で縫合するonelayertcchnique

があ り,わ れわれは後老 を行 なっているが,良 好な結

果を得た.ま た,人 工精液瘤造設術 は,精 管欠損な ど

精管精 管吻合の行 ない得ない状態 に対 して適応 となる

ものであ り,わ れわれ も試 みたが,結 果は満足で きる

ものではなか った.他 の報告 を見て も妊娠にまで至 っ

た症例 は非常に少な く,大 きな改良が加え られないか

ぎ り本術式は今後は しだいに行なわれな くなって い く

のではなかろ うか.次 に精 巣上体 精 管吻合術 であ る

が,1978年Silberら に よって精 巣上体 管 と精 管を

microsurgeryに よって直接 つな ぐspecifictubule

法が報告 され て以来7),本 法 は広 く行なわれる ように

な ってきてお り,わ が国で も,松 田らが,本 法を施行

した3例 中2例 で,妊 孕性 を持つ精液の回収 が可能 と

なった と報告 している8).当 科 においてはい まだspe-

cifictubule法 の経験はな く,今 後ぜ ひ経験 を重ねて

習熟すべ き手技 と考えてい る.

最後に,男 子不妊症患者の過半数 を しめ る特発 性造

精機能障害例 の治療 であ るが,今 回の検討か ら,精 子

濃度1,000万/m1以 上の症例に対 しては,妊 娠率 よ り

見て薬物療法 の意味があ ると考 え られたが,ど の薬 剤

が特に有効か とい う点に関 してはは っき りした結論 が

得 られなかった.ま た精 索静脈瘤や精路閉塞な ど原 因

の特定 で きる症例の治療 手段,方 法はその進歩が著 し

く,特 発性症 例 の薬物 治療成 績は 明 らかに 劣 って い

る.今 後 さらに有効な薬剤の開発が待たれる ところで

あ るが,現 段階での治療成績 向上 の糸Aと して以下 の

ような点が,考 え られ る.

1)特発性 と診断 された症例 の中か ら,さ らに原因を
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特定 で きる症例を見つけだ し,特 発性不妊を減 らす こ

と.さ らに発見で きると考 えられ るもの としては,具

体的 にはsubclinicalvaricocele,免 疫機序 の介在 し

ているもの,性 器 ・副 性 器感染 症 の関 与 してい るも

の,精 子微細構 造異常,不 完全逆行性射精 および不完

全精路閉塞な どがあげ られ る.そ れぞれの疾患が どの

程度不妊に寄与 しているのかはい まだ不 明な点 も多い

が,さ らに検討を進 めるために も発 見の努力を して行

くべ きであろ う.

2)妊 孕性に対する治療効果を よ りよく反映す るパ ラ

メーターの検索.今 回の検討においては,治 療に よる

妊娠 の可能性の上昇は,通 常の精液検査 のみでは十分

に判定 できない ことが示 された.現 在,妊 孕性を最 も

良 く反映す るパ ラメーターとしては,ハ ムスターテス

トが 良いとされている。 しか しこのハムスターテス ト

は,そ の手技 の煩雑 なことか ら日常診療 において手軽

には行ないに くい欠点があ り,こ れ に代用で きるパ ラ

メーターが求め られ ている.そ の一 つと して今回われ

われが検討 したHOSTの 成績は,ハ ムス ターテス

hと の相関は見 られ なか ったが,ハ ムスターテス トの

結果を予想す る うえでは 目安にな りうると考え られ,

また精 索静脈瘤手術後の明 らかな改善傾向が見 られ る

な ど,パ ラメーター としての有 用性が 示 された.現

在,こ のほかに も種 々のパ ラメーターに関する検討 が

進 んでお り,新 しい薬 剤の開発,治 験に役立 ってい く

ことが期待 され る.

3)産婦人科側か らの アプ ローチ の進 歩.人 工 精 液

瘤や精巣上体 よ り吸引 した精子を用いての人工受精,

あるいは乏精子症な どに 対 す るspermprocessing

や人工受精 など,い まや男子不妊症の治療 に産婦人科

的手技 は欠かせない もの となってい る,ま た,こ の分

野の進歩は非常に大 きい ものがあ り,将 来的 には高度

乏精子症 も顕微受精 な どに よる治療が可能 となるとさ

れ ている.よ って今後本症 の治療は,さ らに産婦人科

との協力を密に して行 ってい くべ きであろ う.

結 語

男子不妊症治療 の実 際と今後の問題点 をあきらかに

す るため,富 山医科薬科大学付属病 院泌尿器科を受診

した883名 に対す る治療成績を中心 として検討 した.

1)精索静脈瘤 手術成績は薬物療法施行群 よ り勝 って

お り,有 効な方法 と思われた.

2)閉 塞性無精子症症例に対する成績 は,精 管結紮術

後の患者 では 良好であ ったが,人 工精液瘤を装着 した

患者 では不 良であ り,後 者については今後改良 もしく

は他の治療法への移行が必要 と思われた.
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3)特発性造精機能障害例に対す る薬物療法は,精 子

濃度1,000万 ～4,000万/mlの 軽度～中等度乏精子症患

者 に対 して有効であ った.

4)Hypoosmoticswellingtestは,精 索静脈瘤手

術 後に改善が見 られ,精 子機能の治療 による経過を見

るもの として有効 と思われた.

5)今 後,特 発性不妊をいかに減 らしてい くかに関 し

て の検討,ま た人工受精な どの面 で大 きな進 歩の見 ら

れ る産 婦人科的 アブRチ との協力が不可欠 であ るも

の と思われた.
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