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研究成果の概要（和文）： 
  男性因子に対する顕微授精（ICSI）が普及し、難治性不妊症への福音となる一方で、

ICSI 反復不成功症例が問題となってきている。この中には、精子星状体の形成不全を呈す

る精子中心体機能不全という病態が存在することが示唆される。この病態を克服するため

に、カルシウムイオノフォアによる活性化処理が、有用な可能性がある。また、精子中片

部形態を高倍率で観察することにより、精子星状体形成良好な精子を選別できる

可能性がある。  
 
研究成果の概要（英文）： 

  Fertilization arrest after intracytoplasmic sperm injection (ICSI) was observed in 

fertilization failure eggs at various stages of fertilization. Failures to complete 

fertilization following ICSI have shown that some cases are associated with sperm 

centrosomal dysfunction. Artificial oocyte activation by exposure to a calcium ionophore 

may escape the fertilization failure. Selecting sperm on the basis of midpiece morphology 

with the high magnification microscopy may improve the sperm aster formation rates. The 

injection of selected sperm bearing morphologically normal midpieces may contribute to 

improved expression of sperm centrosomal function, providing a positive effect on 

fertilization after ICSI. 
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１．研究開始当初の背景 

  近年の生殖医療補助技術（Assisted 

reproductive technology; ART）の進歩に伴

い 、 男 性 因 子 に 対 す る 顕 微 授 精 法

（Intracytoplasmic sperm injection; ICSI）

は、難治性不妊症への福音として普及してき

た。しかしその一方で、ICSI を行っても受精

過程で発育が停止してしまう ICSI 反復不成

功症例が存在し、その効果的な治療法が未だ

見出せないことが大きな問題となってきて

いる。 

  ICSI 反復不成功症例を減少させるため

には、ひとつずつ着実に原因を解明し、それ

に応じて対応策を講じていく努力が必要で

ある。 

  現在のところ、ICSI 反復不成功症例の原

因の多くは不明だが、その一部には、精子星

状体が正常に形成されない精子中心体機能

不全という病態が存在することが示唆され

る。 

 

２．研究の目的 

  本研究の目指すところは、ICSI 反復不成

功症例に対する原因を解明し、成功に導く新

規の治療法を求めることにある。 

  その中でもとくに、精子星状体機能不全

を呈する精子中心体機能不全の症例に対す

る治療的手段を講じることを試みた。 

 
３．研究の方法 

  ①ウシ卵子細胞質内精子注入法により、

ICSI 反復不成功症例における精子星状体形

成率を評価した。 

  ②精子中心体機能不全に対するカルシ

ウムイオノフォアによる活性化処理効果を

検討した。 

  ③ヒト精子の形態学的選別によるウシ

卵子に対する IMSI（Intracytoplasmic 

morphologically selected sperm 

injection）法の精子星状体形成率を比

較した。 

 
４．研究成果 

  ①ウシ卵子細胞質内に精子を注入し６

時間後に固定して、これを免疫蛍光染色法に

より精子星状体形成率を確認したところ、妊

孕性の確認されている精子によるコントロ

ール群では 69.6%（39/56）であったのに対し、

ICSI 反復不成功精子群では 48.5%（16/33）

に過ぎず、ICSI 反復不成功精子において精子

星状体形成率が有意に低率であった。以上よ

り、ICSI 反復不成功例の精子では精子星状体

機能不全の病態が存在することが示唆され

た。 

  ②ICSI 反復不成功例の精子を用いて

ICSI 後カルシウムイオノフォアによる活性

化処理を施したところ、4 細胞期胚までの発

生率は向上した。卵の活性化が、直接精子星

状体の形成を促進するわけではないものの、

カルシウムイオノフォアを用いた活性化処

理により、精子中心体の機能を補完する可能

性が示された。 

  ③IMSI による精子中片部の形態を評価

し、ウシ卵子細胞質内精子注入法による精子

星状体形成率を検討したところ、精子中片

部に形態異常を伴う奇形精子では、精子

星状体形成率が低下しており、精子中心



体機能の低下が認められた。すなわち精

子中片部形態良好な精子は、精子中心体機能

良好精子であると判定できる可能性が示さ

れた。 

  以上より、以下の点が明らかになったと

言える。すなわち、①精子中心体機能不全と

いう病態が、ICSI 反復不成功症例中に存在す

る。②この精子中心体機能不全は、高倍率に

よる精子中片部の形態評価により、診断でき

る可能性がある。③また、精子中心体機能不

全に対する治療法として、カルシウムイオノ

フォアなどによる卵子活性化処理が有効で

ある可能性がある。 

  これらの成果は、ICSI 反復不成功症例に

対する新しいアプローチの方向性を示すも

のと考えられる。 
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