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PRESS RELEASE 

東京大学 

精巣・精巣上体の老化が精子や受精卵の発育に及ぼす 

悪影響を発見 
――加齢男性や畜産動物の不妊治療法の開発に期待―― 

発表のポイント 

◆男性や雄の畜産動物の加齢が妊よう性や精子に影響することは従来の研究で示唆されていま

したが、精液検査による集積的な症例報告に基づく知見が主であり、加齢・妊よう性・精子

機能の生物学的な相関性や原因究明は困難でした。

◆遺伝的・環境的に統制された雄マウスでは加齢で妊よう性が低下すること、この原因が、精

子をつくる精巣と精子を貯蔵する精巣上体の老化による、精子の受精率や受精卵の発育の低

下であることを発見しました。

◆本研究成果は加齢男性や雄の畜産動物の妊よう性低下に対する治療法の開発につながると期

待されます。

加齢した雄マウスの精巣・精巣上体に存在する精子（生殖細胞）と体細胞の加齢影響 

発表内容 

東京大学大学院農学生命科学研究科の遠藤墾助教は、大阪大学微生物病研究所の伊川正人教

授（兼: 東京大学医科学研究所 特任教授）らによる研究グループと共同で、精子をつくる精巣

と精子を貯蔵する精巣上体がそれぞれ老化し、精子や受精卵の発育に悪影響を及ぼすことを発

見しました。 
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〈研究の背景〉  

近年の晩婚化を背景に、ヒトでは男性の加齢による精子や妊よう性（注 1）への影響が注目

されています。また、牛や豚を含む畜産動物でも、加齢した雄の繁殖障害として、精子の数や

質の低下が知られ、雌の受胎率低下のリスクとして認識されています。 しかしヒトや畜産動物

では、非侵襲性の精液検査や微量の精巣組織採取（バイオプシー）による集積的な症例報告が

主であり、詳細な解析が困難でした。またヒトでは、生活習慣や環境感受性の個人差も大きく、

加齢による精子や妊よう性の変化が、生活習慣・環境因子の長期的な影響によるものか、生物

学的な老化現象によるものかは不明瞭でした。 

 

〈研究の内容〉 

本研究グループは、ヒトを含め雄性哺乳類の加齢における、妊よう性や精子機能の変化とそ

れぞれの相関性について、遺伝的・環境的に統制された近交系（注 2）の雄マウスを用いて網

羅的に解析し、これらの変化の特定とその原因究明を試みました。 

雄マウスを若齢期から老齢期まで、若い雌と交配させ続けたところ、雄の加齢とともに雌が

出産する仔の数が徐々に減少しており、この減少（妊よう性の低下）に雄の交尾頻度や雄性ホ

ルモンであるテストステロン（注 3）量は関連がありませんでした。そこで次に、精子を生産

する器官である精巣と、精巣でつくられた精子を受精までのあいだ貯蔵する器官である精巣上

体に着目したところ、精巣と精巣上体それぞれの体細胞で老化関連 β-ガラクトシダーゼ活性

（注 4）が上昇し、老化細胞による両器官の炎症がみられました。したがって、精巣や精巣上

体の老化による機能低下が、妊よう性の低下の原因であると考えられました。 

加齢した精巣を構成する精細管（注 5）の内部では、精子の元となる精原細胞（注 6）の増殖

が低下することで、生産される精子数が減少していました。また、つくられた精子を精細管の

内腔に放出して精巣上体に移行させる機能が低下し、精巣上体の精子数の減少につながること

を発見しました。加齢した精巣上体では、貯蔵された精子の形態や微細構造に異常が蓄積して

いき、このため精子の運動性も低下し、受精率（注 7）低下の原因となっていました。  

続いて、加齢精子と受精できた卵子に着目し、その後の発生（発育）を観察したところ、発

生率（注 8）も低下していましたが、精子の受精率低下と受精卵の発生率低下は相関しないこ

とを発見しました。これにより、加齢した精巣上体は精巣よりも DNA 損傷を受けやすい内部環

境となっており、その環境下で貯蔵された精子に DNA 損傷が蓄積し、発生率低下の原因となる

ことがわかりました。 

 

〈今後の展望〉 

以上の結果から、精巣・精巣上体の老化が精子の受精率低下と受精卵の発生率低下を独立し

て引き起こし、妊よう性の低下に至ることを突き止めました。本成果は、雄の加齢と妊よう性、

および精子の質・量の低下との相関性、さらにその実態を生物学的に解明した重要な発見であ

るといえます。 

加齢による妊よう性低下は、男性（雄）の生殖器官の老化にも起因することがわかりました。

今後は、加齢男性や雄の畜産動物にみられる妊よう性低下の原因理解とともに、新たな治療技

術や予防技術の確立につながることが期待されます。 
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研究助成 

本研究は、科研費「新学術領域研究 （課題番号：19H05750）」、科研費「基盤研究(S)（課題番

号：21H05033）」、科研費「基盤研究(C)（課題番号：19K06439,23K05587）」、国立研究開発法人

日本医療研究開発機構（AMED）「老化メカニズムの解明・制御プロジェクト（課題番号：

21gm5010001）」の支援により実施されました。 
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用語解説 

（注 1）妊よう性 

妊娠し、子供を授かるために必要な能力。女性（雌）と男性（雄）のどちらにも関係する。 

（注 2）近交系 

遺伝的に均一な実験動物の系統のこと。個体差による実験成績のばらつきが少なくするため

に用いられる。 

（注 3）テストステロン 

主要な男性（雄性）ホルモンであり、動物では交尾行動に影響を与えることが知られる。臨

床現場では、総テストステロン量と遊離テストステロン量が測定可能だが、加齢によりどちら

の量も低下することが報告されている(SM Harman ら, J Clin Endocrinol Metab, 6(2):724-

31, 2001; DOI:10.1210/jcem.86.2.7219)。 

（注 4）老化関連 β-ガラクトシダーゼ活性 

老化に関連して細胞内の β-ガラクトシダーゼ活性が上昇するため、細胞老化を検出するた

めのバイオマーカーとして広く用いられる。 

（注 5）精細管 

精巣を構成する、精子を生産する場となる管。管内部の上皮組織でつくられた精子は、管内

腔に放出され、精巣上体へと移行する。 

（注 6）精原細胞 

精子の元となる未分化な生殖細胞。精原細胞は増殖して数を増やしつつ、その一部が精子と

なることで、精巣が大量の精子を継続して生産することが可能となる。 

（注 7）受精率 

排卵された正常な卵子の総数に対して、精子と受精することができた卵子の割合を示す。 

（注 8）発生率 

受精した卵子は受精卵（または胚）と呼ばれ、この受精卵が新しい生命として発生（発育）

する。発生率は、受精卵の総数に対して、着床前の段階（胚盤胞）まで正常に発生できた割合

を示す。着床が完了すると、妊娠が成立する。 

 

 

問合せ先 

（研究内容については発表者にお問合せください） 

東京大学 大学院農学生命科学研究科 応用動物科学専攻 

 助教 遠藤 墾（えんどう つとむ） 

 http://www.vm.a.u-tokyo.ac.jp/iden/ouyouiden/research.html 

 

東京大学 大学院農学生命科学研究科 広報室 

https://www.a.u-tokyo.ac.jp/ 

  

東京大学 医科学研究所 プロジェクトコーディネーター室（広報） 

https://www.ims.u-tokyo.ac.jp/ 


