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精索静脈瘤を伴 う乏精子症患者の治療の検討
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   The management of oligospermic patients with varicocele was reviewed. Varicocelectomy was 

performed in 46 oligospermic patients with varicocele (group 1) and kallikrein treatment was 
followed for those who failed to improve the semen quality after varicocelectomy (group 2). 
Twenty oligospermic patients with varicocele were given kallikrein for over 6 months as an ini-
tial treatment (group 3). 

   A significant increase in total motile sperm count was noted in 34.8% of the patients in 

group 1, 22.7% in group 2, and 30.0% in group 3 respectively. Conception rate which was calcu-
lated after excluding couples, in which the partner received either artificial insemination by hus-
band or any gynecological treatment, was 20.8% in group 1, 15.4% in group 2, 25.0% in group 3 
respectively. No significant changes in hormonal data was observed after either treatment, but 
semen quality was not improved in patients who showed high serum level of luteinizing hormone 

(LH) or follicle stimulating hormone (FSH). 
   Kallikrein is useful for oligospermic patients with varicocele as an initial treatment and for 

those in whom semen quality was not improved after varicocelectomy. Varicocelectomy and/or 
kallikrein treatment can be recommended mainly for those who show normal serum level of LH 
and FSH. 

                                                (Acta Urol. Jpn. 34: 1989-1994, 1988)

Key words: Oligospermia, Varicocele, Varicocelectomy, Kallikrein

緒 言

精索静脈瘤 と男子不妊症 との関係は古 くか ら言われ

てお り,精 索静脈瘤を伴 う乏精子症に対 し,従 来お も

に内精静脈高位結紮術(以 下高位結紮術)が 行われて

きている.一 方精索静脈瘤の造精機能に及ぼす影響や

高位結紮術の効果につ いて疑問視す る意見 もあ り1,2),

精索静脈瘤 に対する高位結紮術 の持つ意味 について必

ず しも確立 されているとは言 えない.今 回われわれ は

精索静脈瘤を伴 う乏精子症患者 の治療 につ き検討 し,

若干の知見を得たので報告す る,

対象及び方法

藤田学園保健衛生大学病院泌尿器科,慶 鷹義塾大学

病院泌尿器科お よびそれ らの関連施設を受診 した精索

静脈瘤を伴 う未治療の乏精子症患者を対象 とした.前

立腺炎,尿 路性器結核,睾 丸炎,副 睾丸炎,お よび熱

性疾患の既往が ある ものは除外 した.

一般検尿,前 立腺触診,精 巣,お よび精巣上体 の触

診,ま た前立腺触診所見に異常を認めるものには前立

腺液検鏡を施行 した.精 索静脈瘤 の診断には,お もに

立位,バ ルサルバ試験下での触診 と指診に よ り行い,
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Table1.精 子濃度と運動率に関する判定基準(寺 田 ら)

精 子 濃 度判 定

20×108/m2未 満20×ios/謡 以上
運 動 率

有 効10x1081mE以 上増加

不 変ioxios/me以 内増減

悪 化10×106/醍 以上減少

20×ioe/me以 上増加

20x108/醍 以内増減

20×106/醍 以上減少

20%以 上 増加

20%以 内増減

20%以 上減少

総運動精子数に関する判定基準(寺 田ら)

判 定 総運動精子数

著 効

有 効

不 変

悪 化

50x106個 以上増加

25-50x106個 増加

25×106個 以 内増減

25XIO6個 以上減少

さ らに12例 の ボ ー ダー ラ イ ン症 例 に つ い ては精 巣静 脈

造影 を 施 行 した.

精 液 検 査 は5日 間以 上 の 禁欲 後,治 療 前 後 で 各 々2

回 以上 施 行 した.ま た そ の他,血 清LH,FSH,pro.

lactin(PRL),testosteroncを 治療 前 後 でradio-

immunoassay法 を用 い て測 定 した.

以上 よ り精 索 静 脈瘤 を 伴 う乏 精 子症 と診 断 され た66

名 の患 者 の うち46名 に 対 し高位 結 紮術 をDubin等3)

の方 法 に 準 じて 行 い,併 用療 法 な しで6ヵ 月 以上 観 察

した(第1群).

これ ら46名 中,術 後6ヵ 月以 上 して も精 液所 見 に 改

善 のみ られ な か った30名 の うち22名 に 対 し,kalli-

krein120KU/day6ヵ 月間 の投 与 を 行 った(第2

群),

また 高 位結 紮 術 を 施 行 しな か っ た,20名 に 対 し,

kallikrein120KU/day6ヵ 月間 の投 与を 行 った(第

3群).

これ らの群 の 治療 前 後 の精 液 所見 を 比 較 し,精 子濃

度,総 運 動精 子 数 よ り寺 田 らの判 定基 準(Table1)4)

を用 い て 各 治療 法 の有 効 率 を算 定 した.ま た配 偶 者 に

対 してartificialinseminationbyhusband(AIH)

の 施行 を 含 む婦 人科 的 治 療 の行 われ た 症 例 は除 き妊 娠

率 を算 出 した.さ らに 各 々の治 療 の前 後 に おけ る ホル

モ ン値 に つ いて も検 討 を 加 えた.

結 果

1.高 位結紮術の成績(第1群)

手術前精子濃度が20×106/ml未 満の症例の精子濃

度 と総運動精子数の変化をFig,1に 示 した.22例 中

9例 に精子濃度の有意な増加がみ られ,7例 に総運動

精子数の有意な増加が認 められた.

手術前精子濃度 が20x106/ml以 上の症例の精子濃

度 と総運動精子数 の変化をFig.2に 示 した.24例 中

5例 に 精 子濃 度 の 有 意 な増 加 が み られ,9例 に 総運 動

精 子 数 の有 意 な増 加 が認 め られ た.精 子 濃度 に お け る

有 効 率 は30.4%0,総 運動 精 子 数 に おけ る 著効,有 効 を

合 わ せ た有 効 率 は34.8%で あ ったが,15.2%に 総 運 動

精 子 数 の悪 化 が 認 め られ た(Table2).配 偶 老側 の婦

人 科 的 要 因 の関 与 を除 外 し得 る39例 中8例(20.5%)

に妊 娠 が 成 立 し た.術 前 後 の各 ホ ル モ ン値 はLH

(mlU/ml)16.2±8.0,16.9±9.4,FSH(mlU/ml)

12.4±6.0,12.1-F6.7,PRL(ng/ml)14.3±12,8,17.4

±12.5,testosterone(ng(ml)6.2±3.i,6.1±4.5で

あ り,い ず れ に も手 術 前 後 で 有意 な 変 化 は認 め られ な

か った.し か し術 前LHが 高 値 を示 した もの に有効

例 は な く,FSHが 高 値 を示 した もの では 有 効 例は1

例 の み で あ った(Table3),

2.kallikrein高 位 結 紮 術 後 療 法 の 成績(第2群)

Kallikrein投 与 前 後 の精 子 濃度 と総 運動 精 子 数 の変

化 をFig.3に 示 した.22例 中6例 に精 子 濃 度 の有意

な 増 加 がみ られ,5例 に総 運 動 精 子 数 の有 意 な増 加 が

認 め られ た.精 子 濃 度 に お け る有 効 率 は27.2/00,総 運

動 精 子 数に お け る著 効,有 効 を合 わ せ た有 効 率 は22.7

0で あ った(Table4).配 偶 老 側 の婦 人 科 的 要 因 の関

与 を 除 外 し得 る13例 中2例(15.4%)に 妊 娠 が成 立 し

た.kallikrein投 与 前 後 の 各 ホ ル モ ン値 はLH

(mlU/ml)18.1±9,9,16.8±8,3,FSH(mlU/ml)

14,1±8.1,16.1±13.3,PRL(ng/ml)14 .1±8.1,17,3

±9.ltestosterone(ng!ml)6.3±1.7,6.3±1.7で あ

り,い ずれ に もkallikrein投 与 前 後 で有 意 な変 化 は

み られ なか った が,LHが 高 値 を 示 した もの では 有

効 例 は1例 で,rsxが 高値 を示 した ものに は有 効 例

は 認 め られ な か った(Table3).

3.精 索 静 脈 瘤 を伴 う乏 精子 症 に対 す るkallikrein

療 法 の 成 績(第3群)

Kellikrein投 与前 後 の精 子 濃 度 と総 運 動精 子 数 の変
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20×106/醍 未 満

(n=22)

20x106/mE以 上

(n=24)

計

精 子 濃 度
有効 不変 悪化 有効率

912 140.9%

518 izo.si

1430 230.4%

運 動 率
有効 不変 悪化 著効

910 33

813 3 5

1723 68

総運動精子数有効
不変 悪化 有効率

414 131.8%

4 9637.5%

823 734.8%

Table3.精 索静脈瘤症例 の治療前 ホルモ ン値 と治療成績の関係

内精静脈高位結紮術 一;一

LH正 常

LH高 値

有 効

14

不 変

25

5

悪 化

i FSH正 常

1 FSH高 値

有 効

14

1

不 変

22

7

悪化

i

1

内精 静脈 高位結紮術 後kallikrein療 法

LH正 常

LH高 値

有 効

5

i

不 変

14

z

悪 化

FSH正 常

FSH高 値

有 効

6

不 変

11

5

悪 化

kallikein療 法

LH正 常

LH高 値

有 効

6

不 変

8

5

悪 化

1 FSH正 常

Fsx高 値

有 効

6

不 変

9

4

悪 化

i
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Table4.内 精 静脈 高 位 結紮 術 後 のkallikrein療 法 の 成 績

20x106/mE未 満

(n冨13)

20x106/m2以 上

(n=9)

計

精 子 濃 度
有効 不変 悪化 有効率

4

2

9

7

30.8%

zz.z%

sis 27.2%

運 動 率
有効 不変 悪化

7

4

42

23

11 65

総運動精子数
著効 有効 不変 悪化 有効率

211

izs

15.4%

33.3%

1417 22.7%

Table5.精 索静 脈 瘤 症例 に 対 す るkallikrein療 法 の成 績

20×106!鴎 未 満

(n=9)

20×106!me以 上

(n=11)

計

精 子 濃 度有
効 不変 悪化 有効率

2

4

7 zz.z/

6133.3%

613 130.0%

運 動 率
有効 不変 悪化

z

7

14

2

9 34

総運動精子数
著効 有効 不変 悪化 有効率

17

326

111.1%

45.3°O/a

3313 130.0%

化 をFig.4に 示 した。20例 中6例 に精 子 濃 度 お よび

総 運動 精 子 数 の有 意 な増 加 が 認め られた.精 子濃 度,

総 運動 精 子 数 の両 者 に関 す る有 効 率 は いず れ も30.o/0

で あ った(Table5).配 偶 者側 の婦 人科 的 要 因 を除 外

し得 る12例 中3例(25.0%)に 妊娠 が 成 立 した.kal-

1ikrein投 与前 後 の 各 ホ ル モ ソ値 はLH(mIU/ml)

15.7±7.6,14.9±8.1,FSH(mlU/ml)13.5±9.5,

14.1±10.3,PRL(ng/ml)11.8±7.7,14.3±9.8,tes一

tosterone(ng/ml)5.6±1.9,6,0±1.8で あ りいず れ

に もkallikrein投 与 前 後 で 有 意 な変 化 は み られ なか

った が,LHが 高値 を 示 した もの,お よびFSHが

高値 を 示 した も のに は有 効 例 は なか った(Table3).

考 察

精索静脈瘤に対する手術的治療 に より精液所見が改

善 した との報告も多 くなさ れ5,6),精 索静脈瘤を伴 う
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造精機能障害患者の治療 として高位結紮術が一般に行

われて来ている,精 索静脈瘤が造精機能を障害す る機

序を解明しようとする研究 も多 くな され てい るが,概

ねつぎの2つ に大別され る.す なわち腎静脈 よ り逆流

した血液に よる陰嚢壁温度の上昇に よる二次的な精巣

温度の上昇を重視する温度説7),腎 静脈血の精 巣への

逆流による腎あるいは副腎代謝産物の流入を重視す る

代謝産物説8,9)である.し か し一方では,静 索静脈瘤

を有する者で も正常の造精機能を有 し,妊 娠の成立を

みているものも多 く,ま た精 索静脈瘤 の程度 と造精機

能障害の程度 との間に相関を認め ない との報告 もなさ

れている10).さ らに精索静脈瘤を伴 った乏精子症 の精

液所見に特徴的 だとされ るstresspatternは 精索静

脈瘤の有無にかかわ らず,精 子濃度や精子運動率 の低

い場合の精液にも多 くみ られる所見であるとの報告 も

あるIUこ のよ うに種 々の報告があ り,精 索静脈瘤の

造精機能障害に対する意味について未 だ十分な理解が

なされているとは言 えない.

またDubinら5)やBrownF)は 精索静脈瘤を有す

る乏精子症患者に対 し高位結紮術の精液所見の改善率

は60～55%,妊 娠 率は40～55%で 高位結紮術は有用で

あると報告 して いる が,他 方 で はNilsonD,Faris

ら2),Tumerl9の ように 高位結紮術 の有用性につい

て疑問視するもの も多い.

一方,kallikreinは 特発性乏精子症の治療薬 として

多くの研究者に より一定の評価がなされてお り12・13),

その作用機序の一 つ としてSertoli細 胞機 能の賦活

化作用が考xら れている(A).ま た副腎代謝産物の逆流

により精索静脈瘤が造精機能障害を発生する原因 とす

る代謝産物説を支持するものとして,epinephrinが

Sertoli細 胞を変性 させ るとの報告 もなされている:,).

高位結紮術が精索静脈瘤を伴 う造精機能障害の治療

として一般に評価 され てはいるが,そ の治療が観血的

であ り入院を必要 とし,患 者の多 くが青壮年であ り必

ずしも入院治療が容易ではないことや,精 索静脈瘤を

伴う乏精子症患者の造精機能障害 の原因のすぺてが内

精静脈の逆流に起因す るか否かは疑問であ り,特 発性

乏精子症の要因を持 ちえる可能性 もあることか ら,特

発性乏精子症に対す るの と同様の一般的治療を行 うこ

とは必ず しも無意味 ではないと考xら れ る,ま た精索

静脈瘤がSertoli細 胞機能に影響する とい う観点に

立った場合,SertQli細 胞機能を賦活す る薬剤の使用

は考慮 され るべ き治療 と考 え られ る.以 上 より特発

性乏精子症に対す る治療薬剤 と して評価 され,か つ

Sertoli細 胞 機能の賦活化 作用を 有す るkallikrcin

療法を高位結紮術 の前に行 うことに よ り,高 位結紮術

1993

を真を必要 とす る患者 とそ うでない患者 との選択が可

能か否かを検討 した.

今回われわれの施行 した高位結紮術 の結果 は有効率

34.8%で あ り,妊 娠 率は20.5%で あ った.高 位結紮術

が有用であるとする諸家の報告に比ぺ成績が悪い よう

であるが,Getzo仔16),は200名 の泌尿器科医を対象 と

する調査を行い,右 効率が40%以 上と報告 した ものは

37・3%に すぎず,そ れ と同数が有効例な し,ま たは有

効率1%以 下 と回答 した との報告 してお り,今 回のわ

れわれの行った高位結紮術 の成績についての評価はさ

らに検討する必要 があろ う.こ の ように有効率につい

て見解が異 なるのは乏精子症患者に対する治療法の有

効率 の算定にあたっての判定基準が一定でない ことが

最大 の原因 と考xら れる.し たがって,精 索静脈瘤の

手術 療法の価 値を 正 しく推 し量るため には まず判定

基準の確 立 と,そ れ に した が った,適 切なcontrol

studyが 必要であ り,ま た妊娠率 の算定にあたっては

妻側の婦人科的要因を除外することが考慮 されるべ き

と考える.

高位結紮術が無効であった症例に対す るkallikrein

療法の有効率27.2%,妊 娠率15.4%と い う成績は,初

回治療が無効であった症例に対す る治療 の成績として

は良好な結果であった と考え られ る.ま た初回治療 と

して行ったkallikrein療 法の有効率30.0%,妊 娠率

25.o/0と い う結果は高位結紮術 の成績とほぼ同様で,

特発性乏精子症に対す る成績14)と もほ ぼ同等で あ っ

た.こ れ らの結果は精 索静脈瘤を伴 う乏精子症患者の

中に,特 発性乏精子症 の要 因を有するもの,あ るいは

Sertoli細 胞機能障害 を有するものが存在する可能性

を示 唆す るものと考えている。

高位結紮術は,患 者 のほぼ全部が働 き盛 りの青壮年

であるとい う社会的要 因を考慮 した場合,必 ず しも最

適の治療 とは言えない.精 索静脈瘤を伴 う乏精子症患

者の中にSertoli細 胞機能障害を有す るもの,あ るい

は特発性乏精子症の要因を有す るものの存在の可能性

を考えるとまず初期治療 としてkallikrein療 法 を行

い,十 分な効果が認 められない症例に対 してのみ,高

位結紮術を施行すれば良いのではないか と考える.

高位結紮術 とkallikrein療 法 は,末 梢血中のLH,

FSH,PRL,testosteroneの 値に変化を与 えなか っ

たが,い ずれ の治療 につい て も,LH,FSHの どち

らかが高値 の者には有効例がほとん ど認め られ なか っ

た.Swerdloffら はFSHが 高値の症例は治療に対

す る反応は期待で きないが,精索静脈瘤症例は例外で,

FSHが 高値であって も,LHが 正常で あれ ば高位

結紮術を行 う意味があると述ぺている17).し か し今回
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の検討では,LHが 正常で,FSHが 高値を示 した5

例中高位結紮術が有効であった症例は1例 にとどまっ

てお り,LH,FSHの どち らかが 高値の症例に対す

る治療の意味は少 ない と考 えられた,

結 語

精索静脈瘤を伴 う乏精子症患者 に対する内精静脈高

位結紮術 の有効率は34,8%,妊 娠率は20・5%で,一 方

kallikrein療 法の有効率は30.0%,妊 娠率は25.o/と

両者 ともほぼ同等であった,ま た末梢血LH,あ るい

はFSHが 高値を示 した 症例に はいず れ の治療 もほ

とんど無効であ った.kallikrein法 は精索静脈瘤を

伴 う乏精子症患者の初回治療 として有用であ り,高 位

結紮術の前 に施行 し,高 位結紮術が真に必要 とす る患

者 とそ うでない患者 の選択が可能であることが示唆さ

れた.ま たその場合1.H,FSHの 両者が正常 な症例

を主た る対象 とするぺ きであると考えられた.
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