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   The effects of TSUMURA HACHIMIJIOHGAN (TJ-7) and TSUMURA NINJINTOH 

 (T  J-32) on patients with the complaint of male sterility due to both or either oligozo-
ospermia or asthenozoospermia were evaluated in comparison with the effects of clomiphene 
citrate. 
   TJ-7 was administered in 7. 5 g doses three times a day for 4 months to 23 patients with 
oligozoospermia and 20 patients with asthenozoospermia. Sperm count was improved in 5 

of the patients (21%) with oligozoospermia and sperm motility was improved in 10 of the 

patients (50%) with asthenozoospermia. 
   TJ-32 was administered in 5. 1 g doses three times a day for 4 months to 26 patients 

with oligozoospermia and 20 of the patients with asthenozoospermia. Sperm count was 
improved in 8 of the patients (31%) with  oligozoospermia and sperm motility was improved 

in 9 of the patients (45%) with asthenozoospermia. 
   Both TJ-7 and  T  J-32 were more effective in sperm  count and motility than clomiphene 

 citrate. No side effects or abnormal laboratory data including serum LH, FSH, testosterone, 
estradiol and prolactin were observed in any cases. 

Key  words  : Hachimijiohgan, Ninjintoh, Sterility

緒 言

男子不妊症は泌尿器科の診療において頻回に遭遇す

る疾患のひとつであるがその原因鑑別にあたっては間

脳下垂体性腺系の内分泌失調に起因する睾丸および副

性器異常によるものと精路通過障害,さ らに非内分泌

性の造精障害に分ければ考えやすいように思 う.頻 度

的には後者のものが もっとも高くその大多数を特発性

精子形成不全症と呼ばれる疾患が占めている.

本疾患には間脳下垂体性腺系の大きな失調はな く進

行性に精細胞系障害を招来するものであ りその名が示

す ごとく発症機序,発 症年齢の詳細は不明であるが,

これまでに も内分泌学的および非内分泌学的な加療が

加えられてきているD.男 子不妊症は妊娠および挙児
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を治療目的とすることはいうまでもないが男性サイド

からの妊孕性に関 しては精子数および精子運動率が2

大要素となっている.今 回,著 老は精子数,精 子運動

率の所見改善を目的として,特 発性精子形成不全症の

症例にツムラ八味地黄丸およびツムラ人参湯を投与の

うえ酢酸 クロミフェン(ク ロミッド⑪)投 与のものと

比較検討 したので,そ の知見をのべたい.

対 象

不妊を主訴として1982年5月 より1983年3月 までの

11ヵ月間に大阪大学医学部附属病院泌尿器科および健

康保険組合大阪中央病院泌尿器科を訪れた男子70例 で

ある.す べて精液検査所見にて1m1中 の精子数5×

106以 上20×106末 満 の乏精子所見および精子運動率

15%以 上60%宋 満 の運動率低下所見の双方またはいず

れかを満足する所見を示してお り,病 歴,理 学的所見,

尿所見,尿 路および精路 レ線学的所見,血 中各種内分

泌学的所見,睾 丸組織像および染色体所見からいわゆ

る特発性精子形成不全症と呼称され る範購に属するも

のである.年 齢は26～40歳 までであり原則的に過去

に内分泌学的加療歴を有するものは対象か ら除外 し

た後,対 象を無作為に3群 に分類,そ れぞれ便宜上ツ

ムラ八味地黄 丸群(TJ」7群 と略す),ツ ムラ人参 湯

群(TJ」32群 と略す)お よび クロミッド群(c群 と略

す)の3群 に分類した.TJL7群 は28例 であ り,こ の

うちには精子減少例が23例,運 動率低下例が20例 含ま

れてお り,TJ」32群 は27例 であり,こ のうちには精子

減少例が26例,運 動率低下例が20例 含まれてお り,ま

たC群 は15例 であり,こ のうちには精子減少例が15例,

運動率低下例が14例 含まれている.

方 法

TJ-7群 に対しては八味地黄丸(ツ ムラ八味地黄丸o,

3号1984年

津村順天堂提供,本 品5・09中 に ジオウ6・09・ プ ク

リ。ウ3.09,サ ンシュユ3・09,ボ タ ンピ2・59・ サ

ンヤク3.09,タ ヤクシ3.09,ケ イヒ1・09・ 加工ブ

シ末0.5gの 割合で混合した 生薬の乾燥エキス粉末

2.09を 含有)を4ヵ 月間にわた り1日7・593分 割

投与した.

TJ」32群 に対 しては人参湯(ッ ムラ人参湯o,津 村

順天堂提供,本 品5.Og中 に ヵンゾゥ3.Og,ソ ゥジ

Lツ3.09,シ ョウキョウ3・09,ニ ンジン3・09の

割合で混合した生薬の乾燥エキス粉末LOg含 有)を

4ヵ 月間にわた り1日5.193分 割投与 した・またC

群に対しては,酢 酸クロミフェン(ク ロミッド②,塩

野義製薬)を3ヵ 月間にわた り1日50mg早 朝 投与

した,TJ-7,TJL32の 投 与例に対 しては それぞれ13

例,12例 睾丸生検術を施行し,精 細管の内状について

Johnsenのscorecountを 求め群間の比較検討を加

えた.薬 剤の効果を判定す る目的で投与前および投与

終了後それぞれ2回 精液検査をおこない,精 子数およ

び精子運動率を求め比較検討した.ま た上記精液所見

のほかに末梢血液像,血 中電解質像および生化学像,

血 中ゴナ ドトロピン(LH,FSH),血 中性ステロイ

ド(testosterone,estradiol)お よびプロラクチンの

各内分泌値を求め 投与前後に ついて比較検討を加え

た.薬 剤の副作用については消化器症状,薬 剤過敏な

どについてそれぞれ数項 目を設け,1～2ヵ 月に1度

の受診のつど問診調査,さ らにTJ-7,TJ-32の 薬剤

投与適性と薬効の関連を知るため自覚症状の推移につ

いてFig.1の ような項 目を設定し,投 与前後に患者を

問診記入した(Fig。1).

効果判定:精 子数についてはその絶対増加数を基準

にTable1の ごとく著効,有 効,や や有効,不 変,

悪化の5段 階に分類,な お参考までに投与前の精子数

10XlO6以 上の症例に限定して増加比率を基準にTa一

症状の種類 左記のような症状がありますか

1.下 半身 に脱 力感 を感 じることがありますか.

2.下 半身 に痛 みまたは,し びれを感 じるこ とが ありますか.

3.疲 れを感 じるこ とが ありますか,

4.足 の裏 にほて りを感 じますか.

5.よ くの どが渇 きます か.

6.腰 が痛 みますか.

7.尿 が 出に くい と感 じます か.

8.性 欲の減 退 を感 じます か。

9.お しっこをす る時,痛 むこ とが あります か.

10.夜 間 に トイ レに行 くことがあ りますか.

あ り 。 な し

あ り ・ な し

あ り ・ な し

あり な し

あり な し

あ り ・ な し

あ り な し

あ り な し

あ り な し

あ り な し

Fig。1
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ble2の ごとく5段 階に分類した.精 子運動率にっい

ては絶対増加量を基準にTable3の ごとく著効,有 効,

やや有効,不 変,悪 化の5段 階に分類した(Table1

～3).

結 果

精子数;絶 対精子数を基準とした5段 階の評価にも

Table1.精 子数に関する効果判定基準

著 効:精 子数40×106/m2以 上 に増加 したもの 。

有 効:精 子数 が投与 前 と比較 して10～35×106/m2

増 加 した もの。

やや有効:精 子数 が投 与前 と比較 して5～10×106/m2

増加 したもの。

不 変:精 子 数 が投与前 と比較 して5×106/me以 内

の増 加 または減 少 のもの。

悪 化:精 子 数 が投与前 と比較 して5×IO6/磁 以上

減少 したもの 。

Table2,精 子数増加比率に基づく効果判定基準

著 効:精 子数が投与前に比較して100%以 上増加

したもの。

有 効:精 子数が投与前に比較して60～100%増 加

したもの。

やや有効:精 子数が投与前に比較して20～60%増 加 し

たもの。

不 変:精 子数が投与前に比較して20%以 内の増加

または減少したもの。

悪 化;精 子数が投与前に比較して20%以 上減少し

たもの。

Table3.精 子運動率に関する効果判定基準

著 効:精 子運動率が80%以 上に改善したもの。

有 効:精 子運動率が70～80%に 改善したもの。

やや有効:精 子運動率が60～70%に 改善したもの。

不 変:精 子運動率が60%以 下であるか,投 与前

に比較して10%以 下の減少であったもの。

悪 化:精 子運動率が投与前に比較して10%以 上

減少したもの。

Table4.精 子 数 の変 化

C
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乏つくと,TJ-7群 では著効1例(4%),や や有効4

例(17%)で あ り,両 者の合計5例(21%)が 有効で

あったと考えられる.ま た不変15例(65%),逆 に悪

化は3例(14%)で あ った,TJ-32群 では著効1例

(4%),有 効6例(23%),や や有効1例(4%o)で

あ り3者 の合計8例(31%)が 有効であったと考えら

れ,TJL32群 がTJ-7群 を うわまわる成績を示 してい

る.ま た不変16例(62%),逆 に悪化は2例(7%)

であ った.C群 ではやや 有効2例(13%)無 効11例

(74%o)お よび悪化2例(13%)で あ りTJ-7お よび

TJ・32を したまわった成績を示して いると考えられ

る(Table4).精 子数10×106以 上の症例に限定し

た増加 比率を基準とした5段 階評価に もとつくと,

TJ-7群 では著効1例(6%),有 効2例(12%),や

や有効5例(30%)で あ り3者 の合計8例(47%)が

有効であったと考えられる.ま た不変4例(22%),

逆に悪化5例(30%)で あ った.TJ-32群 では著効5

例(26%),有 効4例(21%)で あ り,両 者の合計9

例(47%)が 有効であったと考えられTJ」7群 と比較

的同一傾向で あるものの,有 効以上のしめる割合が

TJ」7群 を うわまわっている。c群 では有効2例(19

%)で あ り,有 効例は前2群 よりも少ない.ま た不変

5例(44%),悪 化4例(37%)で あ り前2群 に比較

して悪化例の頻度が高い.ま た以上3群 については投

与前の精子数に関して統計学的有意差検定を加えたが

いずれの間にも有意差を見い 出していない(Table

5).

精子運動率:TJ・7群 では著効1例(5%),有 効4

例(20%),や や有効5例(25%)で あ り3者 の合計

10例(50%)が 有効であったと考えられ る.ま た不変

8例(40%),逆 に悪化2例(10%)で あった.

TJ-32群 では著効1例(5%),有 効4例(20%),

やや有効4例(20%)で3群 の合計9例(45%)が 有

効であったと考えられ る.ま た不変9例(45%),逆

に悪化2例(10%)で あ り,精 子運動率の改善に関し

てはTJ-7,TJ-32と も約半数が 有効であった と考え

られる.C群 では有効2例(14%),や や有効2例(14

TJ-7 TJ-32

Table5,精 子 数 の増 加 比 率(10×106/m1

以 上 の 症例)

0(0%)

0(0%)

2(13%)

11(74%)

2(13%)

TJ-7 TJ-32 C

著 効

有 効

やや有効

不 変

悪 化

1(4%)

OCO%)
4(17%)

15(65%)
3(14%)

1(4%)

6(23%)

1(4%)

16(62%)

2(7%)

著 効

有 効

やや有効

不 変

悪 化

1(6%)

2(12%)

5(30%)

4(22%)

5(30%)

5(26%)

4(21%)

0(0%)

8(42%)

2(11%)

0(0%)

2(19%)

0(0%)

5(44%)

4(37%)

合 計23 26 15 合 計17 19 11
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Table6.精 子 運 動 率 の変 化

TJ-7 TJ-32 C

著 効

有 効

やや有効

不 変

悪 化

1(5%)

4(20%)

5(25%)

8(40%)

2(10%)

1(5%)

4(20%)

4(20%)

9(45%)

2(10%)

0(0%)

2(14%)

2(14%)

6(43%)

4(29%)

合 計20 20 14

%)で 両者の合計4例(29%)が 有効であったと考え

られる.ま た不変6例(43%),逆ec悪 化4例(29%)

であ り有効例の頻度が前2群 より低 く,逆 に悪化例の

頻度が高い.ま た以上3群 については投与前後の精子

運動率に関して統計学的検討を加えたがいずれの間に

も有意差を見い出しえない(Table6).

組織学的所見 ・scorecountはTJ-7,TJ-32と も

scorecount8.0か ら9.8ま でであ り,各 群の平均値

はそれぞれ8.7,8.6で あ り2群 間に有意差をみ とめな

い.

血中各種ホルモン値=血 中LH,FSH,プ ロラクチ

ン,testosterone,estradiolに つ いて投与前後の比

較検討および各群間の有意差の有無につき比較検討し

たが,G群 の血中LHお よびtestosterone値 に投

与後軽度の低下傾向を認めるほかはまったく有意差を

みとめえない.

副作用:TJ-7,TJ-32,cの 各群にそれぞれ1,2,

1例,投 与期間中消化器症状を訴えた症例が存在した

が,既 往歴か ら上記各剤に起因す るものとは考えがた

く投薬を継続 した.

また投与後再度施行した末梢血液像,電 解質像およ

び生化学豫に おいて 著効をみとめた症例は 存在しな

い.

自覚症状の推移;治 療終了後漢方医学的に レトロス

ペクティブな(体 格 ・年齢などを中心に)解 析を試み

たが,有 効例と無効例の間には目立った差異はなかっ

た,自 覚症状の変化の有無に関 して2群 に分け,有 効

・不変(悪 化)例 の頻度を検討したが統計学的有意差

はみとめなかった.

考 察

今回われわれが使用 したTJ-7,TJ-32の うち,TJ-

32に っいては その主要含有成分の ひとつである朝鮮

人参に関する生理化学的な動物実験がおこなわれてお

り,朝 鮮人参の抽出成分であるprostisO1が ラットの

肝腎において核酸 ・蛋白合成促進作用を有す ること,

また骨髄細胞に おいても脂質代謝およびDNA生 合

成に対 して促進的に作用す る ことが証明されてい

る2・3).かか る人参の生理学的 作用にもとづき,男 子

不妊症に対してこれを投与し造精機能の促進を計ろ う

とする試みはこれまでにも加えられてきてお り,精 子

数に対しては40～70%の 有効例が,ま た精子運動率に

対 しては45～75%の 有効例が報告されている4・5).従

来,男 子不妊症に対する治療 としては精路通過障害に

対する再建術,精 索静脈瘤に対する高位結紮術などの

外科的なものと各種薬剤投与に よる内科的なものに大

別し,投 与薬剤には内分泌作用を有 し間脳下垂体性腺

系を介して作用をす るものと直接精細胞系に作用する

かまたは睾丸の血行改善作用を有 し精細胞の分化増殖

促進作用をもつ非内分泌的なものに分けられる.

今回著者が 使用 したTJ-7,TJL32は ともに投与前

後の内分泌学的諸値からも内分泌的作用はないと考え

られ,TJ-32の 主要成分のひとつである朝鮮人参には

上記生理学的作用が証明されていることか らもTJL32

は睾丸の精細胞系またはSert・li細 胞に対して直接作

用し核酸,蛋 白合成促進作用を有すると考えられる.

いっぽ う,TJL7は 八昧腎気丸とも称され,泌 尿器およ

び生殖器全体の機能低下に対して大変有効であること

が原典に記載されてお り,有 効成分の検討が加えられ

ているが 朝鮮人参に おけるProstisolの ような有効成

分の抽出は まだ なされて いない6).今 回われ われは

TJ」7,TJ」32の 有効性を評価するにあた り,ク ロミッ

ド使用 症例をコン トロールとして 比較 検 討したが,

TJ-7,TJ-32は,精 子数精子運動率のいずれについて

もクロミッドを大幅にうわ まわる成績を示 してお り,

TJ-7,TJ-32の 両者を 比較検討すればTJ-7よ りも

TJ-32が やや良効な成績を示 している.ま た過去の文

献に比較すれば運動率についてはほぼこれを踏襲 して

いるものの精子数に ついては 大幅に したまわ ってい

る.著 者はこれを対象選択上の問題 と考え,一 定数以

上の精子数を有する対象にのみ限定して,再 評価 した

ところ,ほ ぼ過去の文献に一致 した成績を得た.

現在,男 子不妊症とくに特発性精子形成不全に起因

するものに対しては内分泌および非内分泌的な多種の

薬剤が使用され,ま たその効果が報告されているが,

睾丸生検術,内 分泌を含む諸データから,最 近では投

与適性め評価が加えられている.漢 方薬においても病

証診断によって薬剤の種類,投 与量が決定 されてお り

これにもとついた適性投与をすれば今回の成績 もさら

に上回るものになると期待されるが,漢 方の適性にっ

いてはわれわれは未熟者であり症例の精液所見,内 分

泌学的諸値,お よび睾丸の生検像によってのみで投与

適応を決めざるをえなかったことをつけ加えたい.



結 語

1.特 発性精子形成不全に起因する男子不妊55例 に

対して,TJ-7ま たはTJL32を4ヵ 月 間に わたって

投与し,妊 孕性のうち精子数,精 子運動率に関して酢

酸クPミ フェン投与15症 例 と比較検討 した.

2.TJL7で は精子数および運動率に改善をみたも

のがそれぞれ21%,48%o存 在 し,ま たTJ-32で はそ

れぞれ31%,47%存 在 し,い ずれも酢酸クロミフェン

投与群を大幅に上回った。

3.TJ-7お よびTJ-32の いずれの投与に際 しても

特記すべき副作用をみとめなかった.
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