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  Ora工administration of androgen has not been used extensively due to t－he．weak androgenic and

spermatogenic． action as’ 翌?撃?as to side effect to the liver funqtion． Recently， la－methyl－5cr一’

androstane－17B－ol－3－one was developed， This androgen is said to be effective upon oral adrnini－

stration． The drug was administered to 40 rnen’ with oligospermia to study if there is any

suppressive action on gonadotropin．

  Administration of 30mg a day， total of 900－v6，000rng increased the concentration of spermatozoa

in 60％， and the rate of motility and number of moti工e spermatozoa in 47．5％and 50 ％respec－

tively． Pregnancy developed in 4 cases． Findings suggestive of central inhibiting action of this

drug were observed in 7． ln 5 cases， azoospermia appeared after administration of 1，900－v6，800 mg，

while a decrease in number of nlQti工e spermatozoa was seen in 2 cases given 900 and 4900 mg

respectively． lrnmediately after the d iscontinuation of the drug or during the marked decrease

of． motile spermatozoa， the urinary gonadotropin decreased remarkably． These findings suggest

some central inhibiting action by this drug． ln these・cases with decrease of spsrmatozoa， increase

was again noted after discontinuation of the d．rug for 2 to 5 months． Application oE rebound

phenomenon might rnake this drug even more ’useful．

は じ め に

 Mesterolone（la－methyl－5a－androstane－17B－

01－3－one）は経口的に有効なandrogenであり，

17α一methyltestosteroneと同様androgen作

用は弱いが肝機能におよぼす影響はきわめて少

ないと同時に中枢抑制作用もぎわめて弱いこと

が明らかにされている1・2）．

 われわれは本剤を男子不妊症患者に投与し造

＊講 師

＊＊研究生

精機能におよ．ぼす影響を検索した結果き’わめて

有効な薬剤であることを認めており，その成績

についてはすでに報告3）したが，そのこ40例の

乏精子痒患者に本剤を投与し，その中枢抑制作

用についても検討を加えたので報告する．

治療対象ならびに治療方法

 1）治療対象：不妊を主訴として来院し当科ホ妊外

来において男子不妊症と診断された者のうち，乏精子

症患者40例を無差別的に選び本剤の治療対象とした．

 2）投与方法：1週間の禁欲後精液検査を施行して

精液所見を確認し，本剤を1日30mg連日，合計
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   Table 1．症例 （1）
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Table 2．症例（fi）
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900～6，000mgを投与し，投与前後および投与中止を

した患者については中止後の精液所見を比較検討し

た．

Table 5．運動精子数に対する効果

判 定 症 例

治 療 成 回

数

著 効    10 （25．0％）

 ！）治療効果の判定基準：精子濃度については投与

前と比較して精子数が1 ml当り20×106以上増加し

たものを著効，10×106以上20×106未満の増加を有

効，5×106以上10x106未満を若干有効，5×106未

満の増加ないし減少を示したものを無効と判定した．

 つぎに運動率については投与前より50％以上増加し

たものを著効とし，30～49％を有効，10～29弩を若干

有効，10％未満の増加ないし不変あるいは減少を示し

た症例を無効とした，

 つぎに妊孕力の点より運動精子数（精子数×運動率）

に対する効果の判定基準は投与前と比較して運動精子

数が20×106以上増加したものを著効とし，10×106

以上20×1G5未満の増加を有効，5×106以上10×105

未満の増加を若干有効，5×106未満の増加ないしは不

変または減少を示したものを無効と判定した．

 以一ヒのごとき判定基準にしたがって本剤の投与をお

こなった40例の治療効果はつぎのごとくである．

 2）治療成績（Table 1．2）：まず精子濃度に対す

る効果についてみるとTable 3に示すごとく著効14

例で35．0％，有効5例12．5％，若干有効5例12，5％，

無効16例で40％であった．

 つぎに運動率に対する効果はTable 4のごとくで

著効1例2．5％，有効3例7．5％，若干有効15例37．5

％，無効21例52．5％で有効率47．5％であった．

有 効5（12．5％）

若干有効 5 （12．5％）

20 （50，0％）

無 効 20 （50．0％）

Table 6．妊娠成立症例

症例三野精液所見治騨妊酬半掟

3
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Table 3，精子濃度に対する効果

判 定 症 例 数

著
ff－t
狽??1 14 （3s．o％）

有 効5（12．5％）

若干有効 5（12．5％）

24 （60．0％）

無 効   16 （40．O％）

Table 4．運動率に対する効果

判 定 症 例 数

著 効    1 （2．5％）

有 効1・（…％）

若干有効115（3…％）

19 （47．5％）

無
tsh i 2i （52．5％．？

 つぎに妊孕力の点より運動精子数に対する治療効果

についてみると，著効10例25．0％，有効5例12．5％，

若干有効5例12．5％，無効20例50．0％であった（Ta－

ble 5）．

 これら40例の乏精子症患者のうち妊娠の成立がみら

れたものは症例3，8，19，36の4例である．これら

妊娠成功例の治療前と妊娠が成立したと推定される前

後の精液所見を比較検討してみるとTable 6に示す

ごとく運動精子数に対する効果が著効と判定されたも

の2例，無効と判定されたもの2例に妊娠が成立して

いる．

 つぎに中枢抑制作用についてみると40例中7例に中

枢抑制効果と思われる所見が得られた．すなわち本剤

投与経過中に症例5においては1m1あたりの運動精

子数が49×106，症例36は11×106減少し，症例8，

30，31，37，40の5例は無精子状態となった．しかし

いずれの症例も2ヵ月から5カ月間の休薬により精子

の再出現あるいは増加を認めている（Tabユe 1，2）．

これら精子数の高度減少を示した7例の休薬開始直後

の尿中gonadotropinを測定してみるとTable 7に示

すごとく1例をのぞいていずれも著明な減少が認めら

れ中枢が抑制されていることが走）かった．なおgona一
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Table 7．精子数の高度：減少を示した症例の

 尿中gonadotropin測定値
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症 例 FSH LH
’5

8

30

31

36

37

40

   sor

undeterrninable＊

   11

   ！！

   工6γ

undeterminable＊

   1！

   7．2r

undeterminable＊

 ！1

 ！1

 11

 f1

1．88r

＊測定不能なぐらいに低下

dotropinの測定法はFSHはSteelman－Pohley法4），

LHはParlow九嶋変法5）によった．

考 按

 Mesterolone の臨床治療成績についてみると，

Schirren6）は後天性のLeydlg細胞不全による男子

不妊症あるいはインポテンスの12症例に本剤を1日

20mg，4週間以上投与し，精液中の果糖は全例正常

値まで増加し，精子数は6例に増加がみられたと述べ

ている．また高田ら7）は無精子症5例，乏精子症9

例，類思置症1例，K：linefelter症候群11 1，性交不

全症4例に本剤1日30mg，30日間を1クールとして

投与したところ無精子株，類宙官症，Klinefelter症

候群ではほとんど効果がみられず，乏精子症では射精

量の増加，精子数の増加，ことに運動率の改善をみ，

性交不全症例では効果不明であったと述べている。ま

た小松ら8）は13例の男子性腺不全患者と／2例の造精機

能障害患老に本剤をユ日3Gmgないし6Qmg投与し

た結果男子性腺不全患者に対しては著効1例，有効4

例，やや有効6例，無効1例，不明1例であり，造精

機能障害患者に対しては有効1例，やや有効1例，無

効7例，不明3例であったと報告している．

 われわれの成績ではmesterolone 1日30mg総

量900～6，000mgの投与により精子濃度に対しては

60％に有効，運動率および運動精子数に対してはそれ

ぞれ47．5％，50．O％o有効であり，4例に妊娠の成立を

みた．

 つぎに本剤の中枢抑制作用についてNeumannら9）

は実験的にgonadotropin分泌抑制を窒：丸機能抑制，

排卵抑制などで検討した結果，皮下投与した場合は

testosterone propionateと同程度認められるが，経口

投与では中枢抑制作用をおこすには17α一methyltesto－

steroneの！0倍量を必要としたと述べている．また

Laschetら10）も除睾術を受け’た男性や閉経後の婦人の

ようなhypergonadotropicな状態にあるものに対して

本剤を1日60エng，10ヵ月間も投与したがなんらgona－

dotropin分泌抑制効果を認めなかったと述べている

が，自験例においては7例に中枢抑制作用と思われる

所見が得られた．すなわち5例は1，900～6，800mgの

投与により無精子状態となり，2例は900mg，4，900

mgの投与により，それぞれ11×106，49×106の運動

精子数の減少がみられ，休薬直後，すなわち高度減少

時直後の尿中gonadotropin排泄量を測定してみると1

例を除いていずれも著明に減少していることがわかっ

た．以上のことより本剤は諸家が述べているごとく中

枢抑制作用が全く認められないということはなく，あ

る程度有するものと考えねばならない．またこれら精

子数の減少した症例も2～5ヵ月間の休薬により増加

が認められることより，このようなrebound pheno－

menonを利用する治療法も考えられ，実際に酒徳ら11）

はreboundさせることを目的として8例の乏精子症

患者に本剤を投与したところ5例に効果を認めており

mesteroloneはこのような治療法にじゅうぶん役立つ

薬剤であることを認めている．

 このように本剤を使用する場合には常に中枢抑制効

果をじゅうぶんに考慮し，精液の状態やgonadotropin

の状態に注意しながら使用する必要がある．

        む  す  び

 不妊を主訴として来院し当科不妊外来で男子

不妊症と診断された白老のうち今回は中枢抑制

効果をみる目的で乏精子症患老のみ40例を無差

別的に選びmesterolone 1日30 mg連日，総

量900～6，000 mgを投与したところ精子濃度に

対しては60．0％に有効，運動率および運動精子

数に対してはそれぞれ47．5％，50．0％に有効で

あり4例に妊娠の成立をみた．いっぽう中枢抑

制効果は7例にみられ，これらの症例の尿中

gonadotropin排泄量は1例をのぞいていずれ

も著明な減少を示した．しかしこれら精子数の

減少を示した症例も2～5カ月間の休薬により

精子数の増加がみられrebound phenomenon

が認められた．

 （稿を終るにのぞみご懇篤なるご指導とこ校閲を賜

わった恩師宍戸仙太郎教授に心より感謝いたします．

また尿中gonadotropin分画測定にさいし種々ご協力

くださいました秋田大学医学部産婦人科学教室福島峰

子助教授に感謝いたします．なお本論文の要旨は第15

回日本不妊学会総会において発表した．）
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