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   A study on possible association of maternal factors with undescended testis was undertaken. A 
comparison was made using mothers of boys with the disease (No. = 108) and mothers of boys with-
out the disease (No. = 108). The boys without the disease were selected from outpatients by indi-
vidually matching the birth year with the case. 

   A smaller proportion of mothers having babies with the disease experienced vomiting during 
the index pregnancy (the estimated relative risk RR = 0.51, P = 0.02). A larger proportion of 
them had delivered by vacuum extractor delivery, cesarean section, or breech extraction (RR = 
2.10, P = 0.04). A higher proportion of cases were complicated with inguinal hernia (RR = 9.00, 
P = 0.03), congenital cardiac diseases (RR = infinity, P = 0.008), or other various kinds of con-

genital disorders. A larger proportion of these mothers had never breastfed for the cases (RR = 
3.75, P = 0.02). Exposure to external estrogen in the utero was not noted to be associated with 
undescended testis.
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緒 言

日本での停留睾丸の発生率の動向は今までのところ

明らかでないが,イ ギリスでは男児出生1万 対16.8

(1983年)と 報告1)されており,増 加する傾向にあると

いう1,2)

停留睾丸の患者は成人してからのferti]ityが 低い

こと3)のみならず,睾 丸腫瘍の発生の危険性が高いこ

とが報告されている4-9)そ して,睾 丸腫瘍の発生率

や死亡率も最近増加する傾向にあることがイギリスに

おいて報告されている9).

ところで,片 側の停留睾丸の既往歴を有する者にお

いては,正 常に下降した対側の睾丸についても腫瘍の

発生の危険性が高まることから,睾 丸腫瘍と停留睾丸

とに共通した危険因子が存在する可能性が示唆されて

いる5)そ してその中でも,母 親の外因性あるいは内

因性のホルモン環境因子が共通の危険因子として疑わ

れている5).

そこで,停 留睾丸患者の母親の要因を明らかにする

ための患者対照研究が行われるようになってきた。例

えばDepueiO)は,患 者対照研究から妊娠中のエスト

ロゲン剤の服用が停留睾丸の危険因子であると報 じて
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いる.し か しBeardた ち11)は,同 様 の研 究 か ら妊 娠

中のエ ス トロ ゲ ン剤 の服 用 と停 留 睾 丸 との間 に は有 意

な関連性 はな か った と報 告 してい る.

われわ れ は,英 国 のUniversityofCambridgeの

DepartmentofCommunityMedicineのT・W・

Davies博 士 ら との共 同 研究 の一環 と して,か れ ら と

共通 した調査 票 を使 って,停 留 睾 丸患 者 の 母 親 の要 因

に関す る患者 対 照研 究 を 行 った の で報 告 す る ・

方 法

調査期間は1986年4月 から1987年3月 までの1年 間

であった.停 留睾丸の患者は,1978年 か ら1986年 まで

の9年 間に,札 幌医科大学泌尿器科と札幌逓信病院泌

尿器科で睾丸固定術を受けた者であり,そ の母親が調

査対象となった.

札幌医大における調査では,退 院台帳から抽出され

た患者102人 の母親に調査協力要請の手紙 とともに,

調査票が郵送された.そ のうち82人 から直筆による回

答が返送されてきたが,7人 は転居のために住所不明

であり,13人 か らは回答が得られなかった.住 所が判

明した うちでの回答率は82/95(86.3%)で あった.

札幌逓信病院における調査では,退 院台帳から抽出

された患老4!人 の母親に対して,母 親に調査協力要請

の手紙とともに,術 後の定期検査の受診を促す手紙が

郵送された.そ のうち26人 が受診したが,そ の際,看

護婦が母親に面接して,調 査票の各項目を記載 した.

したがって回答率は26/41(63.4%)で あった.

以上のように,調 査が完了した停留睾丸患者の母親

の数は,札 幌医大(82人)と 札幌逓信病院(26人)を

合わせて108人 で あり,2病 院を総合した回答率は

1081136(79.4%)で あ った.

対照群の主なソースは,1978年 か ら1986年 までの9

年間に札幌天使病院小児科外来を受診 した老の母親で

あった.そ のうち上気道炎などの診断がついていた比

較的軽症の患者を中心に男児230人 を選び,そ の母親

に調査協力要請の手紙とともに,調 査票を郵送した.

その中で131人 か ら直筆による回答が返送されてきた

が,43人 は転居のために住所不明であ り,56人 からは

回答が得られなかった.住 所が判明したうちでの回答

率は131/187(70.1%)で あ った.

回答を得た対照群131人 の中から停留睾丸の患者群

108人と個々に出生年を同一年にマッチングできた102

人が選ばれた.出 生年が同じ対照群を選ぶことができ

なかった残り6人 の患者群に対 しては,札 幌逓信病院

小児科外来受診者から4人 と札幌医大小児科入院患者

のなかから2人 とを選び,面 接調査を行い対照群とし
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た.

調 査票 は,UniversityofCambridgeで 用 いた 調

査 票 と共通 性 が あ り,調 査項 目は患 者 の 両親 の 身体 的

お よび社 会 的 特 徴,患 老 を妊 娠 して いた 時 の状 況,分

娩 後の 状 況,ほ か の妊 娠 や 月経 周 期 な どの楽 な どに関

す る項 目か らな って いた.

対 応 の あ る場 合 のt一 検定 やMcNemarの 検 定 に よ

って 単 変 量 解 析 を 行 った.さ らに,単 変量 解 析 で有

意 差 を生 じた 項 目を 中 心 に,ConditionalLogistic

R.egression法12)に よ る多変 量 解 析 を行 った.

結 果

停留睾丸の患者108人 の平均出生年(± 標準偏差)

は1976.5±4。0年 であ り,出 生年はすべて1964年 か ら

1984年 の間であった(対 照群も全 く同じであった).

平均受診年は患老群では1982.5±2.6年 であり,対 照

群では1983・3±2.6年 であったが,統 計学的に有意な

差ではなかった.

患者群のうち,49人 は両側性,28人 は右側のみ,31

人は左側のみの停留睾丸であった.両 側性と片側性の

停留睾丸では,疾 病発生の機序が異なる可能性も示唆

されている1』).しか し,両 側性 と片側性の停留睾丸に

おける疫学的パラメータ(例 えば,出 産時の母親の年

齢や 出生時体重など)に は差異はなかったという報

告14)もあるので,今 回は両側性と片側性の両方を含め

た分析を行った.

対照群の診断内訳は,上 気道炎29人,扁 桃腺炎12

人,肺 炎 ・気管支炎11人,喘 息 ・喘息様気管支炎15

人,胃 腸炎10人,ワ クチン接種4人,チ ック症3人,

皮膚炎,起 立性調節障害,熱 性ケイ レン,原 因不明の

発熱各2人,そ の他の別々な14疾 患各1人 であった.

1。 両親の特徴

両親の身体的および社会的特徴をTable1に 示 し

た.母 親の身長,体 重,肥 満度を表すQuetelet'sin-

dex(体 重kg/(身 長m)2)や 両親の職業には患者群と

対照群で差異はなかった.な お,表 中のoddsratio

(ナッズ比)と は相対危険度の推定値である.

2.妊 娠中の母親の要因

患者を妊娠していた時の母親の要因についての解析

結果をTable2に 示 した.両 親の出産時の年齢,妊

娠期間,出 生時体重および妊娠中の切迫流産の経験に

は有意差はなかった.

妊娠中に嘔気を感じたという母親は患者群で63.0

%で あ り,対 照群の75.9%よ りも有意に少なかった

(P=O.04),ま た,妊 娠中に実際に嘔吐したという母

親は患者群では38.9%で あ り,対 照群の56.5%よ りも
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有意に少なかった(P=0.02).妊 娠中の糖尿や高血

圧の出現頻度には患者群と対照群との間に差異はなか

った.蛋 白尿の出現頻度は患者群で19.4%で あ り,対

照群の30.6%よ りも少ない傾向がみられたが,有 意差

はなかった.妊 娠中のX線 被曝,超 音波診断検査,薬

剤の服用,喫 煙および飲酒については患者群と対照群

との間に差異はなかった.

3.分 娩時および分娩後の要因

分娩時および分娩後の授乳や先天性疾患の合併など

の要因についての結果をTable3に 示 した.患 者を

分娩した時の方法が異常分娩(吸 引分娩,帝 王切開,

あるいは骨盤位分娩のいずれか)で あった者が患者群

の28.7%を 占めて,対 照群の16.7%よ りも有意に多か

った(P=O.04).

鼠径ヘルニアを合併していた者が患老群の8.3%で

あ り,対 照群の0.9%よ りも有意に多かった(P=

0.03).先 天性心疾患を合併していた者は対照群には

1人 もいなかったが,患 者群では8.3%に み られ有意

に多かった(P=0.008).患 者群の先天性心疾患の内

訳けは動脈管開存症,心 房中隔欠損症各2人,心 室中

隔欠損症,大 動脈 口狭窄症,肺 動脈口狭窄症,フ ァロ

ー3徴 症
,WPW症 候群各1人 であった.

そのほかいろいろな先天性疾患を合併していた者が

患者群にみられた.そ の主な内訳は染色体異常3人

(Kleinfeltcr症 候群1人 を含む),水 頭症3人,口 蓋

裂2人,多 指症1人 などであった.尿 路性器疾患では
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鵬
n=108

ContrelsOddsTwo-sided
F108ratioprohability

Nu■be「(&nd陶 「cent8ges)uith:

(a)V島cuo■extractordelivery

(b)(;esar℃ansection

(C)8reechextraction

Anyabrゆr■ 匪ldeliveryof(呂)～(c)

In8uin81herni&

Co膿ni悟9c8rdiacdiseases

Nobreastfeedingforani脳 」exboy

15(13.9)

12(11.1)

4(3.?)

31(認.7)

9(8,3)

9(83)

16(14.8)

園rationofbre8stfeeding書6繭ths。4量(38.0)

Fitstorderofbirth ㎝(59.3)

9(8.3)1.86

8(7。4)1.鴎

1(0。9)4.00

且8(16.7)2.10

且(0.9)9。00

0(0。0)。 。

5(4。6>3.75

46(42。6)0。82

55(50麿9)1.43

NS

NS

NS

P=0.04

p=0.03

p30.00B

p=0.02

NS

NS

陰嚢水腫5人 や尿道下裂1人 の合併がみられた.患 者

に対して全く母乳を与えなかったという者が患者群の

14.8%を 占めて,対 照群の4・6%よ りも有意に多かっ

た(P二 〇.02)、 しか し,患 者に対する授乳期間が6

か月以上であった者の割合には患老群と対照群では差

異はなかった.

出生順位が第1位 である者が患者群の59.3%で あ

り,対照群の50.9%よ りも多い傾向にあったが,有 意

な差ではなかった.な お,患 者群には2組 の兄弟が含

まれていた.ま た,双 生児の一方であった者は患老群

に3人,対 照群に1人 いた.

4.ほ かの妊娠や月経周期などの要因

患者以外の妊娠や月経周期などの要因に関する分析

結果をTable4に 示 した.妊 娠回数が5回 以上の者

が患者群では14.8%で,対 照群の20・4%よ りも少なか

ったが有意な差異ではなかった.ま た,本 児以外に女

児を出産していた者が患者群で少なかったが,対 照群

との間に有意差はなかった.人 工妊娠中絶を経験して

いた者が患者群では33.3%で あ り,対 照群の42.6%よ

りも少なかったが,有 意な差ではなかった.子 宮外妊

娠の経験者は患者群に1人 もいなかったが,対 照群に

は5人 いた.し かし,こ れも有意な差異ではなかっ

た.

患者を出産する前の12ヵ 月の間に何らかの避妊をし

ていた者が患者群で33.7%と,対 照群の43.5%よ りも

少ない傾向がみられたが,有 意な差ではなかった.患

者を出産する前の12ヵ 月間に経 口避妊薬を服用してい

たことがあった者は患老群に1人 もいなかったが,対

照群には5人 いた.し かし,こ れも有意な差異ではな

かった.

月経周期が不規則であるという者が患者群の17.6%

を占めて,対 照群の13.0%よ りも多い傾向であった

が,有 意な差ではなかった.初 潮年齢や初産年齢には

患者群と対照群の間に差異はなかった.

5.重 症の合併症を有した患者を除いた分析の結果

重症の合併症が結果に影響を及ぼしている可能性が
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Table6.Conditiorゼallogisticregressionanalysis

Logisticre8ressionRelative95%confidence

coefficientriskinter》aI

Novor■itinginpregnancy1.61
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あるので,重 症の合併症(先 天性心疾患,染 色体異

常,口 蓋裂,あ るいは水頭症のうちのいずれか)を 合

併していた12人 の患者群とその対照群を除いた分析を

行った.そ して,Table5に 示 したように,そ れら

12対を除いた96対 の分析結果では,全 体(108対)の

分析で有意差を示した危険因子のうち,妊 娠中の嘔き

気の経験が少なかったという要因や異常分娩による出

生が多かったという要因と停留睾丸との有意な関連性

は認められなくなった.し かし,108対 の分析で有意

差を示した危険因子のオッズ比(相 対危険度の推定

値)は108対 の分析でも96対 の分析でもほぼ同じ値で

あった.

6.多 変量解析の結果

以上の単変量解析で有意な差異がみられた妊娠中の

嘔吐,異 常分娩,授 乳の有無および鼠径ヘルニアの合

併とい う4つ の要因がそれぞれ独立して停留睾丸 と関

連しているかどうかを検討するために,そ れらの要因

を含めた多変量解析を,ConditionalLogisticRe-

grcssion法12)に よって行った.そ の結果をTable6

に示 したが,い ずれの項 目にも有意差がみられ,患 者

群の母親は妊娠中に嘔吐をしなかった者が多く(P<

0.001),異 常分娩で本人を 出産した者が多く(P<

0.01),ま た,患 者群の母親は本人に全く母乳を与え

なかった者が多く(P<0.01),患 者群は鼠径ヘルニ

アを合併 していた者が多かった(P<O.Ol)。

考 察

停留睾丸の患者を妊娠していた時の母親の要因を明

らかにするための患者対照研究は,現 在までのところ

数編が報告されている.

Swerdlowら15)は146人 の睾丸固定術を受けた患

者と,か れらと1,1に マッチングした対照群との比

較から,骨 盤位分娩,出 生順位が第1位,あ るいは出

産時の母親の年齢が20歳 以下であることが停留睾丸の

危険因子であると報告 した.一 方,DepueiO)は300人

の停留睾丸患者と正:2に マッチングした対照群 との

比較から,出 生時体重が低いこと,母 親が肥満である

こと,あ るいは患者を妊娠中にエス トロゲン剤を服用

していたことが停留睾丸の危険因子であると報じた.

一方,Beardら11)はll3人 の停留寒丸患者 と1:2

にマ ッチングした対照群との比較から,停 留睾丸と妊

娠中のエス トロゲンの服用との間には関連性がなかっ

たと報告している.共 同研究者のDaviesら16》 も,

83人 の停留睾丸の患者とマッチングをした129人 の対照

群との比較から,停 留睾丸と妊娠中のエス トロゲンの

服用との間には関連性がみられなかったと報 じ,患 者

を妊娠している時の切迫流産の経験,母 親の出産回数

が少ないこと,患 者本人に対する授乳が困難であった

ことなどを停留筆丸の危険因子として報告している.

われわれの結果では,停 留睾丸患者の母親は患者を

妊娠する前の約1年 聞に経 口避妊薬を服用していた者

が1人 もおらず,む しろ対照群(5人 いた)よ りも少

なかった.経 口避妊薬以外のホルモン剤の服用にも差

異はなかったので,エ ス トロゲン剤 と停留睾丸の発生

の関連性は認められなかったといえる.ま たわれわれ

の結果では・母親の出産時年齢,出 生時体重,出 生順
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位などの要因との関連性もみられなかった.

ところで,Hendersonら5)が 行 った睾丸腫瘍の

患者対照研究では患者群の母親は妊娠中に嘔吐を経験

していた者が有意に多かったので,停 留睾丸の母親も

同様に嘔吐を経験 していた者が多いだろうという仮説

を示唆している.し かし,わ れわれの結果は以上の報

告とは逆で,妊 娠中に嘔き気や嘔吐を経験していなか

った母親が停留睾丸患者に有意に多かった.妊 娠中の

悪心嘔吐は妊娠による血中エストロゲソ・レベルの増

加と関係することが知られているので,わ れわれの結

果からは停留睾丸患老の母親においては,妊 娠中の血

中エストロゲン・レベルの増加が相対的に少 ないと

解釈することもできる,共 同研究を行っているUni-

versitVofCambridgeに おける研究結果17)でも,

有意ではなかったが停留睾丸患者の母親は妊娠中の

血中estradiolの レベル(平 均6.2pmolll)が 対照群

のそれ(平 均8.9pmolll)よ りも低かった.

Dav五esら16》は,停 留睾丸の患老群では妊娠中に

切迫流産を経験していた母親が多かったことから,胎

盤機能の不全を停留睾丸の病因として疑っている.わ

れわれの結果では停留睾丸の母親と対照群の母親との

間に切迫流産の経験には差異はなかった.

停留睾丸と鼠径ヘルニアが合併したという結果 は

Depucの 報告10)やSwerdlowら の報告15)と一一一Skし

ている.ま た,睾 丸腫瘍には停留睾丸のみならず鼠径

ヘルニアの既往歴を有する者が多いという報告4R)がみ

られる.し たがって,停留睾丸,鼠 径ヘルニアおよび睾

丸腫瘍には共通した危険因子があることも考えられる.

停留睾丸の患者には,鼠 径ヘルニアのほかにも先天

性心疾患,染 色体異常,そ の他の先天性疾患の合併が

みられた.DepueiO)も,停 留睾丸の患者にはDown

症候群,染 色体転座,Prader-Willi症 候群tMoebius

症候群などの先天性疾患の合併が多いことを報 じてい

る.今 回の調査で,108人 の停留睾丸の患者のうち先

天性疾患,染 色体異常,水 頭症,あ るいは口蓋裂とい

う重症の合併症を有した者が12人 と多かったのは,大

学病院の症例が大きな割合を占めていたことと関連す

ると思われる.

Swerdlowら1「')は,骨 盤位分娩と停留睾丸の有意

な関連性を明らかにし,分 娩時の外傷が停留睾丸を引

き起こすのではないかという考えを示している.わ れ

われの結果では,骨 盤位分娩についてだけの比較では

有意差はなかった.し かし,骨 盤位分娩のほかに吸引

分娩や帝王切開を含めたいわゆる異常分娩に関して比

較すると,停 留睾丸の患者にはそのような出生であっ

た者が有意に多か った,
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先天性疾患を有する胎児の出生の場合には異常分娩

であることが多くなるので18),停 留睾丸の患者がいろ

いろな先天性疾患を合併していたことによる結果,異

常分娩であった者が多かったことも考えられる.そ こ

で,重 症の合併症を有する患者を除いて分析したとこ

ろ(Table5),異 常分娩との有意な関連性は消失し

たが,オ ッズ 比は2.00と 依然として高かった。 した

がって,異 常分娩と停留睾丸の関連性は重症の先天

性疾患を介しての関連ということだけでは説明がつか

ず,異 常分娩にいたる母体側の要因,分 娩時の外傷の

要因,あ るいは胎盤の異常などとの関連も考慮しなけ

ればならないと考える.

全 く母乳を与えなかった母親が,停 留睾丸の患者群

で有意に多かった.こ れも,重 症の先天性疾患を合併

していたために,授 乳が困難であったと考えることも

できるので,重 症の合併症を有する患者を除いた分析

を行った(Table5).し か し,そ れら96対 に限った

分析でも同様に有意な関連性を示し,母 乳を全く与え

なかったという要因のオッズ比b#4.33と 高かった。し

たがって,重 症の先天性疾患の合併 ということでは,

母乳を与えなかったことと停留睾丸との関連性を説明

することはできない.

そこで,母 乳分泌が悪いというような停留睾丸患者

の母親に特徴的なホルモソ環境因子があるという解釈

も成 り立つ.妊 娠中のエストロゲンは乳房の発育に不

可欠であることから19),停 留睾丸患者の母親の血中エ

ストロゲン・レベルが低いことが母乳を与えなかった

者が多か った ことと関連してい るという可能性もあ

る.な お,Daviesら16)は,停 留睾丸の患者は哺乳

が困難 であった老が有意に多かったと報告している

が,母 乳を与えた者の割合には患者群の母親と対照群

の母親とで差異はなかったとしている.

停留睾丸患者の母親は,有 意ではなかったが妊娠回

数や出産回数が少なく,し かも,避 妊していなかった

者が多かった.Daviesら の結果16)では,停 留睾丸

患者の母親は有意に出産回数が少なかった.こ のよう

な停留睾丸患者の母親のinfertilityの 傾向は,わ れ

われが以前から研究してきた卵巣癌患者の特性でもあ

る20).infertilityを 生 じるような女性のホルモン環境

が,本 人の生殖器の腫瘍や胎児の生殖器の先天性疾患

を引き起こすことに共通した危険因子である可能性も

考えられる.

ConditionalLogisticRegression法 に よる多変量

解析の結果 でも(Table6),妊 娠中の嘔吐の経験が

少ない,異 常分娩による出生が多い,母 乳を全く与え

なかった者が多い,鼠 径ヘルニアを合併していた老が
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多いという要因のいずれにも有意差を生じた.し たが

って,以 上の要因は相互に独立して停留睾丸の発生と

関連していると考察される.

Czeizelた ち14)は452人の停留睾丸の患者とL1に

マッチソグした対照群との比較から,両 側性の停留睾

丸と片側性のそれの疫学的パラメーターには差異がな

かったと報じている.し かし,両 側性と片側性の停留

睾丸では,発 生の機序が異なる可能性も示唆されてい

るのでIA・),今後は両側性に発生 した場合と片側姓に発

生した場合を分けて別々に分析することも必要である

と考える.ま た,停 留する高さgradingに よって分

けた検討も必要であると思われる.

なお,回 答率は停留睾丸患老の母親(79.4%)と 対

照群の母親(70.1%)と で両群に大きな差異はなかっ

たが,回 答しなかった者が2,3割 い ることが結果に

歪みを生 じさせている可能性は否定できない.

ま と め

停留睾丸の発生における母親の要因を明らかにする

ために,1:1に マ ッチングした患者対照研究を行っ

た.そ の結果,以 下の項 目に有意な差異がみられた;

(1)患 者を妊娠中に嘔き気を感じた り,実 際に嘔吐し

なかったという母親が多かった,(2)吸 引分娩,帝 王

切開,あ るいは骨盤位分娩のうちのいずれかで出生し

ていた老が多かった,(3)鼠 径ヘルニアを合併してい

た者が多かった,(4)先 天性心疾患を合併していた者

が多かった,(5)そ のほか,い ろいろな先天性疾患を

合併していた老が多かった,(6)母 乳を全く与えなか

ったという母親が多かった.疑 われていた妊娠中のホ

ルモン剤の服用との関連性はみられなかった.

室調査研究に御協力下さいました札幌医科大学名誉教授中

尾亨先生,札 幌天使病院主任医長南部春生先生および札幌逓

信病院部長堀野清孝先生に深く感謝致します.

本研究の一部は文部省科学研究費(課 題番号61770399)の

補助を受けた.
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