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男子不妊症における染色体異常頻度と

染色体異常症例の臨床的検討
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CHROMOSOMAL SURVEY OF 1001 SUBFERTILE  MALES  : 

INCIDENCE AND CLINICAL FEATURES OF MALES WITH 

          CHROMOSOMAL ANOMALIES
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Mitsuo Nonomura, Kenichiro Okada and Osamu Yoshida
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   A chromosomal survey using the G-banding technique was performed on 1,001 subfertile males 
examined at Kyoto University Hospital between January, 1985 and April, 1991. Thirty-six of them 
had major chromosome anomalies (3.6%). The incidence of major anomalies for the 154 azoospermia 

patients, 326 oligozoospermia patients with  a sperm density of less than  20  x 106/ml, and 521 patients 
with normal sperm density was 10.4, 4.6, and 1.0%, respectively. The major anomalies found in 
azoospermic patients were associated with the sex chromosome, whereas autosomal anomalies were 
found in patients with oligozoospermia. The incidence of anomalies for patients with azoo- or 
oligozoospermia was significantly higher than that for patients with normal sperm density (p= 
0.000003). All of the 12 patients with Klinefelter syndrome were azoospermic. However, the serum 
testosterone levels were within normal range in 10 of these patients. Testicular biopsies showed 
spermatogenic arrest in 5 of the 12 azoo- or oligozoospermic patients with structural chromosomal 
anomalies. Except for one patient, treatments such as varicocelectomy or medication were not 
effective in the patients with structural chromosomal anomalies. 

   Chromosome studies are important in the evaluation of subfertile male patients with sperm 
densities less than  20x  106/ml. Disorders of the spermatogenic process may be directly related 
structural chromosomal anomalies in some of the patients. 

                                                   (Acta Urol. Jpn. 38: 803-809, 1992) 

Key words: Male infertility, Chromosome anomaly

緒 言

染色体異常は男子不妊症の原因として重要であ り,

特にKlinefelter症 候 群をは じめとする性染色体異

常は無精子症をきたすことが古 くから知 られている.

染色体構造異常1)やY染 色体の部分的欠失2)に ついて

も精子形成障害 との関連が明らかにされつつあ り,不

妊症男性の原因検索の一貫として,末 梢血染色体検査

*現:関 西医科大学泌尿器科学教室

**現:神 戸中央市民病院泌尿器科

***現:福 井医科大学泌尿器科学教室

は不可欠である.わ れわれは,男 子不妊症における染

色体異常,な かでも常染色体転座について検討してき

たが3-5),今 回,1,001例 の不妊症患者の染色体検査を

施行したので,男 子不妊症での染色体異常の頻度およ

び異常症例の臨床所見について報告し,不 妊症男性で

の染色体検査の適応,染 色体異常と精子形成障害との

関連について述べる.

対 象 と 方 法

1985年1月10日 か ら1991年4月25日 までの6年4カ

月間に不妊症を主訴に京都大学医学部附属病院泌尿器

科男子不妊外来を受診した1,181人 の うち,精 液検査
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Tablel.Resultsofchromosomalanalysisofl,000subfertilemalepatients
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includingacasewith47,XXY,inv(9),b:46,X,t(Y;3)(ql2;p21)
,46,Xi(Yp),

twocaseswith46,XY,9qh十,

47,XY,十marmar=i(Y)(ptcr→cen→qlL23:=qlL23→pter)
,

46,XY/47,XY,十marmar=idic(DorC)(pter→qI1::qll→pter)
,46

,XY,q十,46,XY,Iqh十,

46,XY,lqh十,46,XY,16qh十,46,XY,16s十

お よび末 梢 血染 色体 検 査 を 施 行 した1,001例 を対 象 と

した.年 齢 は21歳 か ら51歳,大 半 は 原 発 性不 妊 症 で,

続 発 性 不 妊症 は36人 で あ った.精 液 は3日 以 上 の禁 欲

の後 に用 手的 に 外 来 で採 取 し,検 査 は原 則 と して2回

施 行,そ の平 均 値 を解 析 の対 象 と した.精 子 濃 度 は 白血

球 算定 盤 を用 い て 測 定 し,無 精 子症 の診 断 は遠 沈 した

精 液 の沈 渣 に 精 子 を認 め ない こ と と した.精 子 運 動 率

は採 取 後30分 か ら90分 の 間 に400倍 顕 微 鏡 下 に 肉眼 的

に判 定 した.精 子 奇 形 率 は精 液 の塗 抹 標 本 にPapani-

colaou染 色 を 施 し,工00個 以 上 の精 子 を観 察 して算

出 した.精 液 検 査 の 結果 は,精 子 濃 度 に よ り,無 精 子

症 ・ 乏精 子 症(<20×106/ml),正 常(≧20×106/ml)

の3群 に分 け た.ま た,精 子 運 動率50%を 基 準 に加

え,精 子 濃 度 正常 患 者 を 無 力精 子 症(精 子 濃度 ≧20x

106/mlか つ運 動 率 く50%),正 常 精 子症(精 子 濃 度 ≧

20×Io6/mlか つ 運 動 率 ≧50%)に 分け て も異 常 核 型

の頻 度 を検 討 した,

発 見 され た 染 色体 異 常 例 の うちi5例 に精 巣 生検 を施

行 した.精 巣 生 検 は,局 所 麻 酔下 に陰 嚢 部 小 切 開 に て

採 取 した 精 巣 組織 を プ ア ン液 に て園 定 し,H-E染 色 に

供 した 。 精 巣 容積 は 山 口大 式 オ ー キ ドメ ー ターを 用 い

て 計 測 した,血 清 テス トス テ ロ ンは テス トス テ ロ ン1、

i25キ ッ ト(doubleantibodyradioimmunoassay)

(ミ ド リ十 字)を 用 い て測 定 し,正 常値 は2.8～8.2ng

/mlと した ・黄 体 刺 激 ホル モ ン(LH),卵 胞 刺激 ホ ル

モ ソ(FSH)は,そ れ ぞ れLHキ ッ ト 「as-一一」,

FSHキ ッ ト 「第 一 」(doubleantibodyradioim.

munoassay)(第 一 ラジ オ アイ ソ トー プ研 究 所)を 用

い て測 定 し,そ の 正 常値 は.そ れ ぞ れ4.8～25.2mlu/

ml,3.0～17.6mIU/m1と した.な お,テ ス トス テ ロ

ンの測 定 は1988年9月 か ら トー タル テス1・ス テ ロ ン

(RIAtubesolidphasemethod)(日 本DPC)に

変 更 し,正 常 値 は2・7～Io・7ng/m1と した.LH,

FSHの 測 定 は,1989年1月 か ら,そ れ ぞ れ ス パ ッ クー

S,LH,ス パ ッ クーSFSH(immunoradiometric

assay)(第 一 ラ ジ オ ア イ ソ トー プ 研 究 所)に 変 更
,正

常 値 は,そ れ ぞ れ1・1～9.8mlu/ml,1.6～14.9mlu/

mlと し た.

結 果

1,001症 例 の染 色 体 検 査 結 果 をTablelに 示 す.無

精 子 症154例 で は,正 常変 異(minorvariant)を 除 く

染 色 体 異 常(以 下ma .joranomaly)は 性 染 色体,常

染 色 体 あ わせ て16例10.4%を 占 め た が,そ の う ち

Klinefelter症 候 群 が12例7 .8%と 多数 を 占 め た.そ の

他 に,稀 な異 常 と して,Y染 色 体 一常 染 色体 転 座6),Y

の 同腕 染 色 体(i(Yp))を 認 め た が,1(Yp)はY染 色

体 のDNAプ ロー ベ を用 い て 同 定 され た .逆 位 の1

例は6番 染 色 体腕 間逆 位(inv(6))で ,精 巣 容積,血

清FSH値,精 巣 生 検 か ら閉 塞性 無 精 子 症 と診 断 し

たが,患 者 が それ 以上 の精 査 治 療 を 拒 否 した た め 閉

塞の 原 因 は 不 明 で あ る.乏 精 子 症326例 で のmajor

anomalyは15例4.6%で,常 染 色 体 転 座 が10例3 .1%

と多 数 を 占め た.精 子 数 正 常 の521例 で は ,major

anomalyは5例1.0%と 少 数 で あ った .majorano-

malyの 頻 度 は 無 お よび乏 精 子 症480例 では6 .5%を 占

め,精 子 濃 度 正 常群 に 比べ 有 意 に 高率 で あ った(chi -

squaretest;p=O.OOOOO3).

精 子 数 正常 の52】 例 の うち,精 子 運 動 率50%以 下 の

無 力精 子症177例 で はmajoranomalyeよ2例1 .1%

に す ぎず,正 常 精 子 症344例 で の 頻度0 .87%(3例)

と有 意 の差 を 認 め な か った.
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松田,ほ か:男 子不妊症 ・染色体異常

Clinicalfeaturesofpatientswithchromosomalabberrations:karyotype,results
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805

PしNo,

K8Iyot》 随
一A9●

T●5鵬 りdum

㈲

Rtし し

SorT■,醐 繍 ㎞願o戯翻憎

VOtUTta励 ㎜ 量 恥回耐Nonnot田F釧 丁棚 留㎝

〔nd)〔X106/mの(鮪}噛(%)(U/L)(U/L){㎎/面 の

丁醐馳r贈
蜘 蜘'$鵬㎝ ㎞l
M蜘 σ㎞圃

S餌 ㎞ 繍

1一籠47。XW

2・蕊47,剛Y

3・2947,xw

4・訓 楓 民t〔Y;3〕{『12;p211}

5・謁 砥 民i〔Yp)

6・294了,剛,十 曜 紳象

触05㎝ ●暫tOtmaies

7・訓

8・31

9・31

10・籠

判・36

12・麗

13-33

14・麗

15・訓

16・37

17・31

18・舘

19・鈎

20・衡

21・"

盟一鈎

23一銘

24・31

斬,群,

妬,XV,

紙 剛,

朽,XY,

46,XY,

範,測,

46,XY,

葡,XY,

葡,剛,

妬,XY,

妬,XV,

葡,XY,

46,XY,

弱,XY,

妬,XY,

賜,XY .■w

紙 野,iwσ}(必1哩 β12)

紙 剛/47,XY,十 ㎜ ㈱

(13q1輌)

〔1衡㈲

(纈15q〕/葡,㍑

{1釦1舶)

〔1;t6){榔IP量3)

(15;辱6){の.3;q13)

(5;重3){g15;p12)

{3;14)〔◎27;q1の

(13;17){012.3;pl3.3)

〔1;18)(凶12ヨ 喫3)

〔1;3)("Z1;曜1}

(19;n)(q13;q12)

(4旨6)(曜13;醍1)

(3;4)(Pゐ 旨曜1.3〕

〔1;9〕(P3Zl;q343}

⑥(P21al〕

10

SM#

12

14

12

14

12

22

16

26

18

18

26

26

18

12

tl

奪4

26

16

20

16

18

12

6

㎝

12

14

14

16

12

20

14

22

18

16

26

26

17

14

12

14

24

15

18

16

16

14

2.8

3.2

4.5

3.6

4,0

3.1

4,4

4.5

3.5

5.1

3,1

5,6

3,6

4,0

4,0

4,3

2、5

2,5

35

4.7

3.6

2.8

5,8

5.4

O.3

0.5

4.0

0

0

1.6

1.4

2.8

6.5

10.0

0

0,3

3,0

3,7

5.7

10.0

19.0

20,0

23,0

32,0

51.5

0

32.0

3,6

ONE◎

NE

NE

45T5

75

23

15

85

25

8

60

60

35

35

10

60

2

32

12

42

閥E

31

6

30

14

39

16

67

24

7088

6060

17323.4

29.838.0

18.210.9

37,821.8

20.023.2

6A毒13.4奮

了.5参6.1置

3.787.9灘

13,25,3

14,111.4

11.87,6

3.0灘10,8#

3.484.6#

16.412.8

4,0#4.8#

8,04.1

2,了壽5.1鼻

IT.4103

9.57.9

了.04,1

了.04.1

13.66.2

9,26.2

13毒5,0#

4.93.1

2.5NE

4.ONE

7.t5.0

2.81.7

4.T4.S

(1・6)

(5)レvoriOoc幽

(!-2)Hb嘱 幽憶:153㎝

(1・10)M醜 ㎝ 醐7諭 調

4.7NE

4.55.2(3-9)

5.0了2(3。9)の …

4.58.4(1.10)L,》 ■riOooel●

4。1NEレ 》置励

7。85.3(4辱8)

3.67.2(4-10)

636.8(3-9)M額 ●m8闘》th●圃Ogd

9.87.2(3-10)

3.66.8(3-10)

4.4閥E

3.7NEし 一hycnd巳 惣3緬$

2.9NE

3.38.7(4-10)L-variOooel●

33&7(5願10)L-》 ■liOooel●

729.0(4-10)Ob面 覧鰐Ud■mos脚 嗣騨b

3.5NEPde"wlyim個

62NE

#Measuredbyradioimmunometricassay.NormalvalueswereLlto9.81U/LforLHandl.6

tol4.91UILforFSH.OthergonadotropinlevelsweremeasuredbydoubleantibQdyradioim・

munoassaywithnormalvaluesof4.8to25。21U/LforLHand3.OtoI7,61UILforFSH

*Notevaluated

**Smallsize

***mar=i(Y)(pter→cen→qlI.23:=qlL23→pter)

****mar=idic(DorG)(pter→qll::qll→ptcr)

正常 変異 は 計24例 に認 め たが,無 精 子症,乏 精 子

症,精 子 数正 常 の各 群 で の 頻 度 はそ れ ぞれ4.5%,2.1

%,1.9%で あ った.無 精 子症 で の頻 度 は 無 精 子症 で

な い847例 で の頻 度2.0%に 比 べ て 高率 であ った が,推

計学 的 に有 意 では な か った.(chi-squaretest:p・=

0・058201).正 常 変 異 の うち多 数 を 占め た9番 染 色体 腕

間逆 位(inv(9))の 頻 度 は,無 精 子 症,乏 精 子症,精

子数 正 常 の各 群 で そ れ ぞ れ3.2%o,1.5%,1.3%で あ

り,無 精 子 症 で の頻 度 は 無 精 子 症 で ない847例 で の

頻 度に 比 べ て 有 意 の 差 を 認 め な か っ た(chi-square

test:p=O.105930).

Klinefelter症 候 群12例 で は,全 例 で血 清 ゴ ナ ド ト

ロ ピ ンが 高値 を示 した が,血 清 テ ス トス テ ロンは10例

で 正常 下 限 以 上 で あ り,テ ス トステ ロ ン補 充 療 法 を 行

った症 例 は な か った,Klinefelter症 候 群 を除 くma-

joranomaly24例 の 臨床 所 見 をTable2に 示 す.両

側 精 巣 容積 が14ml以 下 で あ っ た の は5例 で,血 清

FSHが 異 常 高 値 を示 した の は性 染 色 体 異 常 の4例 の

み で あ った.な お,精 子 数 正 常 の 症 例21,23は 続 発 性

不 妊症 で,症 例21の 娘 は 父親 と同 じ核型 を示 した.15

例 に精 巣生 検 を 施 行 した.染 色体 構 造 異 常12例 の うち

1例(症 例4)はmaturationarrest6),4例(症 例

9,12,13,14)は 多 くの精 細 管 に お いて 精 母細 胞 で

のarrestを 示 し(Fig.IA症 例12),3例(症 例

8,15,16)で は精 細 管 に よ り種 々の程 度 の精 子形 成

障 害 を 認 め るhypospermatogenesisで あ り,4例

(症 例10,20,21,22)はnormospermatogenesls

で あ った,症 例22(inv(6))は 精 子形 成 正 常 で 閉 塞 性

無 精 子 症 が 疑 わ れ た.一 方,i(Yq)(症 例5)で は

精 細 胞 を 認 め ず(Fig.lB),47,XYY(症 例1)と

47,XY,十mar(症 例6)はhypospermatogenesis

で あ った(Fig。IC:症 例6).妻 に 流 産 の既 往 のあ っ

た のは 症 例24の み で あ った.majoranomalyl3例

(47,XYY2例,Y一 常 染 色体 転 座 ・47,XY・ 十mar・

常染 色 体 転 座9例)に 対 し,精 索 静脈 瘤 手 術4例 のほ

か,clomiphencitrate,methylcobaramine投 与 な

どの 内服 治 療 を 行 っ た が,精 液 所 見 の改 善 を み た の

は,続 発性 不 妊 症 で 顕 著 な 左精 索 静 脈 瘤 に 対 し内精 静
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Fig.LTesticularhistologyofspecificcases

withchromosomalanomalies。(H.&

E.,reducedfrom×200)A:Casel2

with46,XY,t(15;16)(q263;ql3)show-

ingspermatogenicarrestatthesperma-

tocytestage.B=Case5with46,X,i

(Yp)showinggermcellaplasia・C:

Case6with47,XY,十marshowing

hypospermatogenesis・

脈高位結紮術を行った症例21と,内 服治療の症例3の

2例 のみであった.妊 娠が成立したのは症例9と21の

2例 であった.

正常変異の うち多数を占めたinv(9)は,す でに報

告したように7)一一定の特徴を示さなかった.無 精子症

5例 で 精 巣 生 検 を施 行 した が,す ぺ てgermcellap-

1asiaま た はseverehyposprmatogcnesisで,臨 床

所 見 も通 常 の 特発 性hypergonadotropichypogona-

dismの 症 例 と同 様 で あ っ た.Klinefeltcr症 候 群 の1

例 は47,XXY,inv(9)で あ った が,47,XXYの 症 例

と比 べ て臨 床 的 に異 な った 所 見 は な か った.

考 察

一般新生児男子における染色体異常の頻度は,欧 米

各国からの報告の集計によると,XXY,XYY,Ro-

bertson型 常染色体転座,常 染色体相互転座および逆

位,21trisomyが それぞれ約0.1%,全 体 では0.56

%8)で ある.本 邦での報告は症例数が少ないが,ほ ぼ

同じ頻度と考えられている9).一 般 新生児男子に比べ

男子不妊症での染色体異常の頻度はあきらかに高率で

ある.不 妊症患者での異常頻度は,欧 米では,そ れぞ

れ患者背景は異なるものの2.2%i)～10.3%iO)と 報告

されてお り,わ れわれの結果と比ぺ,そ の頻度種類と

もに差を認めなかった.立 木らの報告でも4.3%li)と,

われわれとほぼ同 じ頻度である.当 初われわれは,

500例 の時点で集計 したとき,乏 精子症と精子数正常

の間で染色体異常の頻度に差を認めなかったが12),そ

後症例を加えるにつれ2群 間に有意の差を認めるよう

になった(chi-squaretest:P=O・OOO684)・ すなわち,

不妊症男子のうち精子数2,000万/ml以 上 の症例では,

性染色体異常,常 染色体異常ともに頻度が少なく,流

産歴のある症例など特殊な症例を除いては染色体検査

の適応はないと考えられる.一 方,2,000万/ml以 下の

乏精子症では常染色体異常の頻度が高 く,ま た無精子

症では性染色体異常が多数認められ,染 色体検査は精

子形成障害の原因検索のために不可欠と考えられる.

なお,精 子数に運動率を加味 して検討 してみたが,精

子数2,000万/ml以 上で運動率が低い無力精子症では

majoranomalyの 頻度はさほど高くなく,精 子数を

基準に染色体検査の適応を判断するのが適切と考えら

れた.

染 色体異常は,通 常,性 染色体異常と常染色体異

常,数 的異常と構造異常に分けて分類されるが,男 子

不妊症に関連する染色体異常は,Klinefelter症 候群,

Y染 色体の部分的欠失,染 色体構造異常の3つ に大別

できよう.

無精子症 と低アンドロゲンを主徴とす るKlinefe1-

ter症 候群は,男 子不妊症の中で最も頻度が高 く無精

子症の約10%iO)と 報告されているが,わ れわれの結果

も7.8%と ほぼ近い頻度であった.X染 色体の過剰は

精子形成を常に障害するが,ア ンドロゲン分泌能につ



松田,ほ か:男 子不妊症 。染色体異常

いては,テ ス トステロン値は,半 数以上の症例で正常

に近い値を示すと報告されてお り13),われわれの症例

でも83%が 正常域であった.テ ス トステロン値が異常

低値を示す症例に対 してはテストステロンデポ剤の筋

注による男性ホルモン補 充療 法が広 く行わ れてい る

が,2次 性徴や勃起能への効果だけでなく,意 欲,活

動性,社 会性など,精 神的な面への好影響も指摘され

ている14).

Y染 色体の過剰も一般集団での頻度は高 く,精 巣組

織所見の検討から妊孕性に対する影響も指摘されてい

る15).し か し,男 子不妊症患者での頻度は高 くないこ

とが知られてお り,わ れわれの検討でも全体で0.3%,

無または乏精子症では0.6%で,一 般集団と差がなか

った.XYY症 例は犯罪者,知 能障害など社会に適合

しにくい集団での頻度が高いことも知 られており16),

不妊症患者で頻度が高くない一因として,XYY症 例

の婚姻率が低い可能性 もある.し かし,わ れわれが経

験した3例 は臨床所見 も特徴的な所見はなく,1例 で

ホルモソ療法で精液所見の改善をみたことからも,Y

染色体の過剰が直接精子形成を障害しているとは考え

にくい,

Y染 色体の部分的欠失 は稀な異 常であ るが,de1

(Yq)17),dlc(Y)18)な どが不妊症を主訴に発見され

ている.Y染 色体短腕 上には精 巣決定因子(testis

determingfactor)が 存在す ることが 明 らかに さ

れ19),こ の部分の欠失は半陰陽となるため不妊症で発

見されることは少ない.稀 に報告 のあるXXmale

や45,Xmaleな どY染 色体全体の欠失症例では,精

巣決定因子がX染 色体など他の染色体上に転座 してい

る症例のあることが明らかにされている20・21).一方,

Y染 色体長腕の欠失は男性化 には障害がないものの

germce1laplasiaに よる無精子症をきたすことから,

Y染 色体短腕Yqllに 精子形成 を 司る遺伝子 が存

在すると考えられてきた2).近 年,正 常核型 を持つ

9ermcellaplasiaの 症例でYql1に 相当する部位

の微小な欠失が報告され22),ま た45,Xmaleの 検討

でもYql1と 精子形成の関連が 指摘 されている20).

われわれのi(Yp)症 例でも精巣組織はgermcelI

aplasiaを 示 し,DNAプ ローベを用いた検討により,

Y染 色体長腕のプP一 べ87-28a以 遠 は存在せず,Y

染色体長腕の大半が欠失していた.こ の症 例は身長

153cmと 低身長であ り,精 子形成にかかわる遺伝子

の着糸点よりに存在する身長に関連する遣伝子も欠失

していると考えられる。

染色体構造異常は,一 般集団で最も頻度の高い異常

であるが,男 子不妊症ではその10倍 以上の高頻度で発
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見される.わ れわれは18例 の構造異常を経験したが,

そのうち15例 は均衡型常染色体転座であった.転 座に

関連する染色体および切断点と精液所見には一定の傾

向がなかったが,相 互転座11例 のうち6例 で第1ま た

は第3染 色体が関与していること,Robertson転 座

4例 はすべて乏精子症 であったことな どが注目され

る.常 染色体転座症例は無精子症より乏精子症のこと

が多く,そ の臨床所見では,精 巣容積,血 清テス トス

テロン,LH,FSH値 が正常のことが多い.転 座症

例の精巣組織は,無 精子症や高度乏精子症の症例では

maturationarrestの ことが多い.わ れわれは精巣組

織の精細胞を定量的に検討 した結果,精 子形成の障害

された転座症例では,精 祖細胞と精母細胞の数は正常

対照 と変わ らないが精子細胞の激減した症例が多く,

転座が減数分裂の進行を障害していると考えられた4)

常染色体転座9例 に対して精索静脈瘤手術や内服治療

を行ったが,精 液所見に効果のみられたのは続発性不

妊症の1例 のみで,他 の症 例では効果を示さなかっ

た.こ れらの症例の精子形成障害が減数分裂そのもの

の障害によるためと考えている.ま た,転 座症例の精

子形態について,年 齢,精 子濃度などの各種条件をマ

ッチさせた正常核型対照群 と検討したが,転 座症例の

精子奇形率は対照に比べて高 くな く,形 態異常のパタ

ーソにも特徴的な所見はなく,染 色体構造異常は精子

細胞が形成 された後のspermiogenesisに は影響 しな

いものと考えられた5).

性染色体の関連した構造異常はきわめて稀なもので

あるが,精 子形成におよぼす影響はさらに明瞭である。

Y一常染色体転座は,Y染 色体 長腕末端の異 染色部位

が端部着糸型染色体短腕上に転座す る不均衡型転座

と均衡型相互転座とに分けられ,前 者では妊孕性に影

響せず数世代にわたって引き継がれるが,後 者では例

外な く精子形成が障害されることが知 られている23).

その精巣組織は,わ れわれの症 例と同様にsperma-

togenicarrestで,多 くは無精子症である6).そ のほ

かに,X一 常染色体転座24)やX染 色体一Y染 色体転座25)

な どの報告 もあるが,や はりarrestに よる無精子症

であ り,性 染色体の関与した構造異常は例外なく精子

形成を強く障害する.

染色体構造異常が精子形成を障害する機序は,減 数

分裂時の染色体の詳細な検討から,① 第一減数分裂に

おける転座染色 体と相同染色体とのpairingが 不十

分で,減 数分裂が進行しない26),② 第一減数分裂にお

いて性染色体 と転座染色体が近接 し,x染 色体の不活

性化が障害 される27),な どの説があるが,完 全には解

明されていない.常 染色体構造異常では,精 子形成に
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影響なく子供のある症例もあ り,ど のような転座で妊

孕性が障害されるのかもあきらかではない・また,転

座のために形成された染色体不均衡な配偶子が授精 し

て造 られた胎児は流産をきたしやす く,染 色体構造異

常が妊孕性を障害 する一 因となる,わ れわ れの症例

では,流 産の既往があるのは1例 のみであったが,早

期の流産は妊娠として認識されないことも多く,精 液

所見がさほど悪くない症例では,早 期流産が転座によ

る不妊症の原因である可能性も否定できない.

そ のほかの稀な異常として,マ ーカー染色体を2例

経験 した.マ ーカー染色体は男子不妊症で一般新生児

に比べて高率に発見され,精 子形成障害との関連が示

唆されるが,妊 孕性のある症例もある28).精 巣組織は

種々の程度の精子形成障害を示すと報告 されている29).

多数 の正常変異を認めたが,男 子不妊症との関連は

否定的である.最 も多くみられたinv(9)は,当 初

無精子症で有意に高率に発見されたが7),1,001例 で

の集計ではp=o.lo5930と,有 意差がなかった.inv

(9)の 症例では,転 座の症 例と異な り,精 巣組織は

germcellaplasiaやhypospermatogenesisを 呈 し,

spermatogenicarrestの 症 例はなかった7).精 子形

成障害との関連はないと考えている.

以上,男 子不妊症1,001症 例 の染色体検査の結果と

染色体異常症例について述べた.男 子不妊症のうち精

子濃度2,000万/ml以 下 の症例では,染 色体異常の頻

度は高 く,精 子形成障害の原因を明らかにし,効 果の

ない治療を継続 しないためにも,染 色体検査は重要と

考える.ま た,常 染色体転座症例では,妊 娠挙児をみ

ることも少なくないが,転 座に伴う不均衡型配偶子に

よる先天奇形児の可能性もあ り,羊 水による胎児染色

体検査の適応と思われる.

結 語

1985年1月 から1991年4月 までの6年4ヵ 月間に男

子不妊症1,001例 の末梢血染色体検査を行い,以 下の

結果をえた.

1)無 精子症154例 では正常変異を除 く染色体異常の

頻度はIO.4%で,Klinefelter症 候群が7.8%と 多数

を占めた.精 子濃度2,000万/ml以 下の乏精子症326例

では,染 色体異常は4.6%に 認 められ,常 染色体転座

が3.1%と 多数を占めた.無 および乏精子症では,精子

数正常群に比べて染色体異常の頻度は有意に高く,染

色体検査の適応 と考えられる,

2)Klinefelter症 候 群12働 よすべて無精子症であっ

たが,血 清テス トステロン値は正常の症例が多く,男

性ホルモソ補充療法を行った症例はなかった。

3)染 色体構造異常18例 のうち,精 巣生検により5例

でspermatogenicarrestが 認 められ,染 色体構造異

常が減数分裂を障害していることが示唆された,

46,X,i(Yp)症 例のY染 色体DNAプ ローベに よる検索

は,国 立小児病院小 児医療研究 セソター中堀 豊先生に より

行われた.ま た,全 症例において精子運動率 は京都大学医学

部泌尿器科学教室樋 口房 子技官が測 定 した.こ こに 深謝す

る.
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