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  Endocrinological Studies on the Patients with Urogenital Tumors 

         I. Pituitary-adrenocortical System and Urogenital Tumors 

                           Tomoyuki ISHIBE 

                 From the  Department of Urology, Hiroshima University 
                          (Director : Prof. T. Kato, M. D.) 

   For the clinical investigations on the pituitary-adrenocortical system of the patients 
with urogenital tumor, eosinophilic leukocyte count in the peripheral blood and Thorn test 
with epinephrine and ACTH-Z were carried out. 

   1. Circulating  eosinophils  : The control group of 25 adults, all older than 45, gave the 
counts of 57-583 per mm3, mostly 100-300. In 29 patients with hyperplasia and one with 
sarcoma of the prostate, eosinophilic count was larger than that of 17 patients with carci-
noma of the prostate. The former was 273 per mm3 and the latter 121 per mm3 in their 
average. But there was no remarkable variation noted among other kinds of tumors. 
Administration of sex hormones raised the count, while castration brought its fall with 
initial rise. Antineoplastic agents induced no remarkable changes. 

   2. Simultaneous Thorn test with  epinephrine: The control group of 21 adults showed 
eosinophils percent fall of 39-70%.  In 10 cases with carcinoma of the prostate the percent 
fall was within 30% except for two cases; on the other hand, 21 of 26 prostatic hypertrophy 
showed the fall more than 30%. Sex hormones reduced the falling rate, but cortisone gave 
no remarkable change after the administration of short duration in small dosage. 

   3. Thorn test with  ACTH-Z  : The results were almost same as Thorn test with epine-
phrine.

　 尿 路 腫 瘍 の発 生 機 転 に関 して は,性 に よ る発

生 頻 度 の差 等 と共 に,古 く よ り幾 つ か の仮 説 が

あ り,他 方 内 分 泌臓 器 と の 関係,例 えば 去 勢 を

行 つ た もの には 殆 ん ど121)前 立 腺 癌 の 発 生 が な

い13)と い つ た 事 も知 られ て来 た し,Steiner127》

が 人 間 の全 腫 瘍 の25%は 直 接 ホ ル モ ソ と関 係 し

て い る と述 べ て い る事 も興 味 あ る事 実 で あ り,

ス テ ロ イ ドホ ル モ ソ の 平 衡 失 調 が発 癌 に 対 し何

等 か の作 用,恐 ら くは 促 進 的 に作 用 し得 る こ と

を 示 して い る79)

実験的には1786年Hunterが 去勢の前 立 腺

に対する影響を明かにし,又 臨床的には1932年

Wungmeisterが 前立腺肥大症に女性ホルモソ

の有効であることを報告 して以来,経 験的に前

立腺腫瘍の治療にステロイドホルモンが用いら

れて来た.又 前立腺癌は乳癌に比しホルモンに

よく反応ナることも知られたが,な お発癌 との

関係についての我 々の知識は極めて少ない とい

わねばならない.す なわちこれら尿路腫瘍の発

生には下垂体,副 腎,性 腺等のホルモン失調が
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推定 されているがなお定説な く,ま たこれが老

人病 として近時特に注目'されつつある現在,こ

れ ら尿路腫瘍 と種 々内分泌臓器との関係を明ら

かにし,そ の発癌に対するこれ ら内分泌臓器の

関与を知ることは意義ある事 と思われる.

よつて私は昭和32年 以来主 として広大皮泌科

入院で経験した各種尿路腫瘍患者について種 々

の検査を行つて来た.勿 論検査対象により,又

検査者の術式により検査法は多数あ り,そ の何

れの1つ のみをもつてしてもその機能の全貌を

明らかに し得 る検査法は現在の所確立 されてい

ない.こ の意味よりしてなるべ く多 くの面より

検査を行 う様心がけるべきであり,先 づ今回は

下垂体,副 腎,性 腺等と尿路腫瘍 との関係を明

らかにすべ く23の 検査を行つたのでその成

績について報告する.

検査対象並びに検査術式

昭和32年 よ り36年にわた る主 として広大皮泌科 で経

験 した 各種尿 路腫瘍患者 につ いて末梢血 中好酸球数,

エ ピネフ リン,及 びACTHZに よるThornTestを

行 うと共 に各種 ホルモソ・抗腫瘍剤等 の投与に よるこ

れ らの値 の変動を もそ の一部 につい て追及 した.

(1)末 柏血中野酸 球数並び にThornTest

検査前夜就寝後 よ り飲食,喫 煙等を禁 じた上,早 朝

8時 に耳朶を切開 して 自然に流出す る毛 細血 管血 を白

血球用 メランヂ=一 ル の1の 目盛 まで採血,つ いで佐

藤113)に従 つてHinkelmannの 染色液を10の 目盛ま

で吸い,充 分振盈 した後4枚 のFuchs-Rosentha1の

計算盤に分注 し算定,そ の算術平均 を もつ て末梢血中

好酸球数並びにThornTestの 対照 とした.上 記 の

第1回 採血直後1,000倍 の塩化エ ピネフ リン(第 一)

0.3cc,又 はACTHZ(第 一)25単 位を筋 注し4時 間

後,再 び同様採血 しその好酸 球数を投比 しその減少率

を決定 した.

この際私は八木沢等に従つて飢餓 をス トレスとみな

し,患 者には第1回 採血直後 に軽食を とらしめた.し

か し入浴,大 量の飲 水,喫 煙,注 射等を禁ず ると共

に,出 来 るだけ精神衝動を避 けるべ く務めた.な お季

節 による変動34・48・62'14。・149・150・156)も注意を要す るもの

で あるが,こ れについての考慮は行わなかつた.

実験成績並びに考按

(1)末 梢血 中好酸球数

末櫓血 中好酸球数については約120年 前Wharton,

Jones(1846)が 記述 して以来,種 々の研究が行われ

て来た.そ の機能 についてはなおはつ き りして い な

いが,副 腎皮質機能 の低下があ ると増加す ると い わ

れ9・7。⊃,又各種ス トレスの場合減少す る53・72)ことが知

られてい る.そ の算定にあたつて直接算定法で も相互

対比の場 合は充分 であ り17・109),私は上記せ る如 き方

法,す なわち直接 算定法 によつ て各種尿路腫瘍患者 の

末 梢血中好 酸球 数を算定 した.

(a)正 常 値

正常値 としてはZapperti33)が55～275/mm3を 正

常 とし250/mm3以 上 を増多 としたのに始 ま る が,

Thornは100～250/Mm3を,ヌ,Rudは159(54～

465)/mm3を 正常 とし,我 国で も松岡,竹 村等33・64・

129・156)を始め とし井上62)は41-86才 ではその平均110

～103/mm3は である とし,宮 川92)は30～430/mm3 ,

脇坂147)は平均179/mm3,田 多井133)は男子では40～

830/mm3,女 子では28～380/颯m3に 分布す るとし,

又脇坂,田 多井,井 上 ともに男女間に有意 の差を認め

ていない.し か しなが ら此等 の成績か らみ られる如 く

正常末梢血 中好酸球数 はその分布範囲がかな り広い も

のである.

勿論対照 としては対象が少 いが,私 の対象 とした45

才以上 の比較的正常 と思われ る患者男子16例,及 び女

子9例 計25例 の成績は第1図 にみ られ る如 く で あ り

57～583/mm3を 示 してお り,そ の算術平均は244/

mm3,多 くは100～300/Mm3で あつた.

なお判定に対す る注意 として上記の如 き方法によつ

た場合で も食事,日 内変動等 を考慮す る必要が ある.

食事に関す る影響 についてFischer,Rud等20・28・42・

4e・97・144)はかな りの変動があ るとしてい る.す なわち

Bonnerは 検討例 の12%に 一50%以 上,Fischer等

は23.5%に 一40%以 上 の減少を認め てい るが,他 方

Appel等2・2s・1。9)は無関係であ るとしてい る.以 上 よ

りみ る限 り食事の末梢血中好酸球数に対す る効果につ

いてはなお一定 した見解がない といえ る.又 末梢血 中

好酸球数には 日内変動のあ ることは衆知の 事 実 で あ

り,古 くDamarus(1931),Djavid(1935)等 の 報

告があ ると田多井133)は述べ ている.Jacobson等19・

05・141・142)はこの末梢血中好酸球数の 日内変動発現には

副腎皮質乃至皮質 ホルモンが必要 であ る と述べ てい る

が,早 朝 に多 く,午 前に減少,午 後 よ り夜間にかけ

て増 加す る とい うのが一般 に認め られ てい る 所 で あ

り18・23・4T・68・1。O,108・147)田多井1SS)は睡眠が夜間 の末梢血

中好酸 球数増加に重要な意味の あること を 報 告 し,

Taylorは 早朝8時 に血 中170HCSが 最高 とな ると
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違べ,副 腎皮質機 熊との関係については疑問 あ うとし

たが,Ely24・as》 は血中170HCSが 直接末梢血中好

酸球数を変えるわけではないか ら,そ の濃慶 と末梢血

中妊酸琢数減少 との問に時開豹,盤 釣にずれが ちっ て

もよい としてい る。そしてBonneriO)は 午後1時 よ り

午後5時 の問が 日内変動が少ない ことよ りこの時閥に

ThornTestを 行 うことをすすめ,渡 辺148)は11時30

分か ら12時に末梢血中好酸球数を測定す るexと が一窯

した値を得 るために必要 で ちると述べ,又Kellyは

午前8時,12時 に行 うThornTestは 末檎血 中好酸

球数 の急落期にあた り意味がない とした,し か し 岡

綺§跨は午前9時,午 後 三時で もたい した支障 のない こ

とを認めてい る.私 はThornの 方法134)に 従つて午

前8時,12時 に末梢血中好酸球数 を 算 定 しThorn

Testを 行つた.そ の他光線3・27,46,144}を変動の原因 と

みる人もある.更 にRud,Best8)は 短 時間内に も強

い変動のみ られ ることを報告 し,そ の変化き諮 §%以 内

である108・147)にして も,ThornTestに おけ る数値の

判定には慎重 を要す る ことを指摘 してい る.

以土 の如 く鑓内変勲 の漂 霞に濾種 々あるが夜闘紀ほ

下垂体 副腎皮質 系の機能 の抑制 乃棄休 止があ り,た め

江既等か ら出るホルモソ分泌カミ減 少 し,末 檎麺中野酸

球数が増加す るの も一つの原因であ ると推驚 されてい

る1331.

(も)誌 立線繧瘍に於け る末櫨撫中弩酸球数

前立腺腫瘍 に於 ける末 櫓血中好酸球数を対比 した報

隻は少な く,一 繰 こは大差がない といわれてい る.一

方私の成績 は第1図 にみ られ る如 く,前 立腺癌の場合
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第1図 末檎血中好酸球数
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前立腺肥 大症に比 し少い ものが多 く前立腺肥 大症 の29

例,前 立腺癌 の17例 につ いてみ る とそ の値 は 前 者 で

36～805/mm3,後 考では26～ δ82/Mmsを 派 し,平 均

95ヱ

はそれ ぞれ273,121で あ9,ヌ.Imm3あ た4299ケ 以

上 の割合を比較 してみ ると前立腺癌 の場禽17例 中5

例,す なわ ち29.4%に す ぎな いのに対 し,前 立腺肥大

症では2§例 中班例を 占め72.5%と か な りはつ き 参した

差 を認 め得た.勿 論末櫓血 中好酸球数に対 しては副腎

皮 質以外の困子 も関与 してい ることはア レルギーの揚

合 朱梢 血中好 酸球数の増加が あ り,marrowhyper・

plasiaの 場禽末梢血中好 酸球数減少がみ られ る 等 の

事か らも推定 し得る所 である.し か しなが ら副腎劉除

で来梢血申好 酸球数が増加 し,纂 一チゾン投与で減少

す るな どの所 見は,直 接副腎皮質機能 と関係はないに

して もや は ウ末梢血 中好酸球数 と副腎皮質 との間に何

等かの密接な関係のある事を思わせ,か か る点よ り前

立腺肥 大症 と前 立腺癌 の間に末構血中好酸球数に変動

のある事は,次 にみ られ るThornTestの 差 と共に

これ ら両者間に副腎皮質乃至ACTH分 泌 にい くらか

の差が あ る事 を懇わせ る翫見であ る.

(e)前 立腺以外 の尿路腫瘍

膀胱腫 瘍男子20例,女 子6例 計26例,腎 腫瘍7例 等

合 講蕊溺 の戒綾は第 三麟の麹 くであ 参,腎 腫蕩,農 続

腫瘍においては大体正常範囲内に分布 し,他 の腫瘍の

場 禽は症溺 も少 な く砦蕎な傾 向を見鑓し得 なかつた。

(d)各 種ホルモ ン投 与による 末梢血中婦酸球数 の

変動

ステロイ ざポルモンの癌治療への慈絹は葡記せ る魏

く童 として前立腺に対 し経験的に用い られ て来たが,

なお これ らの作用機序 は充分 盟らかにされ ていない.

多 くの実験は これ らス勢 ロイ ドホルモンが直接前立腺

に作用す る事を認め5・11・16・78・89・90),Dirscher1等は前

立腺腫蕩にinvitroで ステロイ ドホルモンを投 与す

る と,そ の嫌気性呼吸乃至解糖過程に変化 がみ られ る

事を実験的に恭 してい る.し か しなが らステ ロイ ドホ

ル薫ソの作用は 同時に金身的影響か らの作周 も無視す

る事 は出来ない.か か る点 よ リステ ロイ ドホルモ ンを

主 とす る各種薬剤投与 の場合 の末梢血 中好酸球数の測

定 を行つ た.

Dworetsky等15・ne・112・117)は末 梢血 中好酸球数が 雌

に多い ことを報告 し,父Craftsz4>は 下垂体搦 出で雄

ラツ トの末禰血 中好酸球数が増 加す ることを報告 して

い るが,こ れ らの所 見はステ ロイ ドホルモンが末 梢血

中貯 酸球 数に変動を及蔽す ことを示 してい る.佐 稿顯》

は女性 ホルモ ソの投与で末 梢血中好酸球数は減 少す る

と述べ,Sckwei.zerii8>は 去勢 によ;]モ ルモツ 〉の策

梢血 中好酸球数が増加す る事 を報告 したが,反 対 に

Speirs126)は ラツ トに性ホルモンを投与して も末梢血

中好酸球数の変動は ない とした.私 の場 含認ス 拳ロゲ
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第2図 女性ホルモン投与による末梢血中好酸球数の変動
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ン投 与による末梢血 中好酸球数 の変化 を第2図 にみ ら

れ る如 く前 立腺肥 大症4例,前 立腺癌6例,膀 胱腫瘍

3例 の合計13例 について調ぺ てみた.前 立腺癌 と前 立

腺肥大症 の間に 明らかな反応上の差異はみ られなかつ

たが,前 立腺肥大症では前立腺癌に比 しやや増加度が

大 なる ものが 多い様 であつた.し か して何れの場合に

も上記 の成 績 と逆 に先づ増加 し,つ いで1ケ 月位す る

と減少す る傾向を示 した ものが多かつた.

又 アソ ドロゲ ン投 与の場合 の変化 につい ては雌 モル

モッ トは雄モルモ ッ トよ り末梢血 中好酸球数が多い15・

za・115)とい うこと,下 垂体捌 出後雌 よ り雄モルモ ッ ト

の方が末梢血 中好酸球数の増加が大であ ること14・115}`

男性 ホルモソ長期投与 でそ の減少がみ られ ること14),

又副腎別 除 ラッ トに 男性 ホルモンを投与す ると4-8

時間後に末梢血中好酸球数が増加す ること126)や,又

ρθ滑
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第3図 男性 ホルモン投与に よる

末梢血中好酸球数 の変動
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男性 ホルモン投与後10-24時 間においては特有 な変化

が ない45)と いつ た ことが実験的に示 されてお り,鈴

木112・128)等は睾丸製剤を投与した場合末梢血中好酸球

数の減 少が あ ると報 告し,Landau76)は プロゲステ ロ

ンを大量長期 投与 した場合 増加す る事 を報告 している

が,私 の場合は第3図 の如 く症例は少 く長期投与例 も

ないが,3例 中1例 が減少を示 し他の2例 は まつ不変

であつた.し か しその変動は女性 ホルモンに比 し軽度

であつた.

Schweizerli8)は モルモツ トで去勢を行 うと末梢血

中好酸 球数が1ケ 月後に は85%の 増加を示す ことを報

告 しているが,私 の場 合前立腺癌6例,膀 胱腫瘍2

例,合 計8例 につ いて これ をみ ると第4図 にみ られ る

如 く数 日後 よ り2例 を除 きその増加傾 向がみ られ減少

した1例 も20日 後には増加 を認めた.こ れは ラツテを

ρθ
ノノηノ

400

第4図 去勢による末槍血中好酸球数の変動

80巳
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第5図=ル チ コイ ド投与に よる

末櫓血 中好酸 球数 の変動
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第6図 抗腫瘍剤投与による

末構壷中静酸球数の変動
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×-xサ ナマイシン2∂0～ゾ 琶

pm-cテ スIX"ミン5mg/日

10 ?03040鷺

用いた佐伯112)の 成績 と反す るものであ る.し か し長

期投与を行つた場合は織 こ増簾が 斐らかで嫁 な く一度

増加した後やや減少す るのでは ないか と思われ る変化

を示していた.

コーチ ゾン投与に よる場合投与量 の増加 と共に その

末梢血 中好酸球数は著 明に減 少した.こ の事 について

el・GermUth,Xalberg等 三・Zl・39・4i・74・lgs・li2・IR2・i§$}の…霰

告を始め とし多 くの報告が あ り,50mg以 上を経 口投

与すれぽ4-6時 闘後垂こは末稽壷 中姫酸球数bSlgge/e

減少す るとNelson等94・95〕 は述べ てい る.私 の場 合

膀胱腫瘍な主 とす る6例 に対 しこれ を使用 したが 第5

國江みられ る如 く何時 も零 となつたわけでは な く,多

くの場合なお少 くとも10～20/mm3を 残 してお り,

Mil!er等26・91)の それ と一致 した成績 を得た.

他方抗腫瘍剤の投与に よる変化を膀胱腫瘍 の5例 に

ついてみると,第6図 にみ られ る如 く2例 では末梢血

中好酸球数の減少がみ られ,2例 は まず不変,1例 は

増加を示した.こ の うち減少を示 した ものは末禰血 中

白血球数の減少に よる部分減少 とみ られ る変化 よ り大

きな変化であつた.し か し症例数 も少 くサ ナマイシソ

は副作用がテスバ ミンに比 し比較的強 いた め長期投与

例を有せず,今 の所はつ き りした傾 向は見 出し得 ない

にして も來槽血中静酸球数の減少が起 るもの と考 えら

れた.

放躬線療法に よる末構奮 申欝酸球数 の変化は著 しい

ものではない といわれているが130)私 はかか る癌例 を

経験 しなかつた.

以上 の条種越置に よる末櫓癒申爵酸球数 の変動に つ

いては腫蕩の種類に よる反応上の差は明 らかではなか

つた.

0

θア

10

βア

(2)TkorR孚est

20 30 40日

1936年Dalton等 が 末 梢血中好酸球数が ス トレス

の場合滅少す る事を窮らかに してか ら多 くの人に よ 参

こ の 事 実 が指摘港れ てい る4・29,44・5。・5a・67・72)又Se.

1ye12ωが ス トレス学説を発袋 して以来,下 垂体副腎皮

質系 の蘇究に末檎撫中蘇酸球数動態が注 §され,そ の

性格 あるいはその意義に関 して種 々論議 されて来た.

すなわ ち王93S年Se三ye!iS]は 副腎皮 質抽 出物の投与カミ

末梢血 中好酸球の減 少を来す事を認め,1948年Hillss3・

135・136)等に より副腎皮質機能 と末梢血 中好酸球数が密

接な関係にあ る事が知 られ,い わゆ る 丁痴 跳 鰯》の

ACTHTestが 考案 され,下 垂体副腎皮質系の機能診

断上有力な方法 として,エ ピネ フ リン とACTKを 注

射 した4時 間後の末梢血中貯酸球数滅少率が50%以 上

でない場合副腎皮質機能不金 とす る方法が定式化 され

た.以 来 この方法は副腎皮質の機能をみ る1つ の示標

として一般に広 く爾い られ,ACTH25単 位 及び1,000

倍 エ ピネフ リンO.3cc投 与 によるテス トを併用す る事

によ り,副 腎皮質 の一次障碍か下垂体不全に基 く2次

障碍 か癒推測 出来 るとした.

一 方瓢 ピネ フ リン投与 に よる末梢血 中好酸球数減少

はす でに1910年Bertel蓋 三6}によ り報奮され,こ のため

には副腎皮質の存在が必要 であ るとされ87},そ の後 も

一 時的にエ ピネ フ ジソ投与薩後に増熊を伴 うことが あ

つて も来梢 血中好酸球数の減少が起 る事が多 くの人に

よ り知 られ40・77・1。8・1fi2),Vogt等81・97・114・126・145)は生

理約の瓢 ピネフ ジン投与が下垂体を介 して副腎皮質 ホ

ルモ ンの分泌を増加 させ る とい う実験成績を基 とし,

Leng8i》 のYxうSCピ ネ フljン は下垂体 を経虫 して副腎
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皮質 系に作用す るとい う仮説が犬や ラツテに用 いて実

験 的に証明 され たのである72・13e・145)Recant等107・108,

はこの仮説を 自らの経験に基 きACTHに 代 るエ ピネ

フ リン4時 間試験で もつて,下 垂体副腎皮質機能を推

定 し得 ることを人間や動物で 明らかにしたが,あ る範

囲内では この方法は簡便である事,又 安価 なることに

よ り一般に副腎皮質機能検査のScreeningTestと し

て広 く利用 され るに至つた108・134)

後Speirs等52・126・138・139・145)によ り下垂体乃至副腎

易ll出動物や アヂ ソン氏病 患者 でACTHに 末梢血中好

酸球数が反応 しない様 な場合で も,エ ピネフ リソに よ

り充分末檎血中好酸球数が減少す ることが 明らかにさ

れ,エ ピネフ リンによる末梢血中好酸球減少は下垂体

副腎皮質系以外の機序によるもの と考え られ るに至つ
の

た98・99).又Hungerford等38・41・60)は エ ピネフ リンが

直接副腎皮質に作用す る可能性 もあ る と い い,Re-

cantlo8)は エ ピネ フ リン投与に よる血糖 の変化 も末梢

血中好酸球数に関係す るのではないか としてい る.更

に最近末梢血中好酸球数調節中枢乃至ACTH分 泌調

節帯に関 しては視床下部が重視 され る様 に二な つ た49・

103).Lohmeyer8。)は エ ピネブ リン試験 を行 う時正常

者の42%に 不全の反応が 出た と述べてお り,こ の場合

で もACTHTestを 行えば10%の 誤差 しかない と 述

べ,こ こにエ ピネ フ リンテス トの下垂体 副腎皮質機能

検査 としての価値について多 くの批 判がなされ7・55・56)

71・80・110・131・153),こ れが下垂体副腎皮質機能状態を反映

しない とした.そ の他Fetterics等61・66・69・151}はエ ピ

ネフ リン投与に よる末梢血中婬酸球数減少は血中乃至

尿 中17KS,170HCSと 平行せず といい,Grinspoon

等43・84)もエ ピネフ リンテス トとACTHTestの 成績

は平行 しない事 を指摘 した.

以上の如きエ ピネフ リンテス トに対す る疑義を生む

報告は他に も多数報告 され,エ ピネフ リンがACTH

分泌に どれだけ関与 しているか,又 エ ピネ フ リンに よ

る末梢血 中好酸球数の減少が果た して副腎皮質ホルモ

ンを介してのみ起 るか54・IS2),他の機序 の介入,あ る

いは全 く別の機序に よるものであるか はなを未解決の

問題 として残 され ている138)し か し末梢血 中好酸球

数減少反応は まず内因性ACTHの 増加,あ るいは副

腎皮質分泌機能充進に基 くものでは ないに しても極め

て興味あ る生体反応 の1つ と考え られ る.

他方泌尿器科領域におけ るThornTestの 報告 は意

外に少 く1fi5》,今迄の多 くの報 告か ら尿路腫瘍,な か

んず く前 立腺癌 の発生 には下垂体副腎皮質系機 能 と何

らかの関係があ る事が推定 され てお り,エ ピネフ リン

テス トは上記せ る如 く種 々の批判があ り,本 来の副腎

皮質機能検査 としては必ず しも充分な ものではな く,

検討を要す る点 も少 な くないが,エ ピネフ リンに よる

末梢血中好 酸球数 の減少 は前記せ る如 く1つ の事実で

あ り,ACTHTest等 と併用すれ ば前記せ る如 く,

ScreeningTestと して臨床 的には総合的考察に よ り

副腎皮質機 能の状態を評価 し得 るもの で あ ・り63・154),

しか も何度 も くり返 し行 う時我国ではACTHZ試 験

はなお高価 につ くな どの欠点あ るため,エ ピネ フ リソ

に よる本試験 を各種尿路腫瘍患者につい て行つた.

(a)正 常者のエ ピネ フ リン試験

正常値については前記せ る如 くThorn'¥29・64・96・97p

lo8・134)は一50%以 上 を正常 としたが,各 入に よつて異

つた値が正常値 として示 され てお り堀内57)はエ ピネフ

リソに よる好酸球減少の半分は 日内変動であ り,エ ピ

ネ フ リソその ものに よる末梢血中好酸球の減少率は多

くとも約25%で あ ると述ぺてい る.又Posseylo5〕 は

一50%以 上を正常 ,-49--30%を 疑わ しい もの,

-30%以 下を異常 とし,八 木沢は 一20%以 下を病的 と

している.

第7図Epinephrineに よるThornTest
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一方私の行 つた44才 から76才 に及ぶ対照症例21例 で

み ると第7図 に示す如 くエ ピネフ リン試験の場合 一39

--76%を 示 し,ACTHZに よる場合18例 でみ ると

第13図 にみられ る様に 一42--82%を 示 していた.よ

つて私は その何れの試験に於て もPosseyに 従つて一

30%以 上減少を もつて正常値 とした.

(b)前 立腺腫瘍 にお けるエ ピネ フ リンテ ス ト

第7図 にみ られ る如 く前立腺癌では前立腺肥大症に

比 し明 らかにその減少率 の少 い事を見 出し得た.す な

わち前立腺癌 の場合 八木沢に従つ てその減少率 一20%

以下を病的 と見なせ ば,-20%以 上 の減少を示 した も

のは10例 中4例,す なわち40%に す ぎないのに対 し,

前立腺肥大症の場合 一20%以 下の減少にす ぎない もの

は26例 中わつ かに2例,8%で あつた.又Posseyに
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従つて 一30%以 下を もつて病的 とすれ ば前 立腺癌 の場

合わつかに10例 中2例,す なわち20%が 正常の反応を

示 したにす ぎないのに対 し,前 立腺肥大症 の場 合は26

例 中21例,す なわ ち80.8%が 正常の反応 を示 した.す

なわち両 群の間に明 らかな反応上の差があ る事 が知 ら

れた.

以上 の成績並 びに末 梢血中好酸 球数が 前立腺肥大症

に比 し前 立腺癌が少い とい うことは本試験を副腎皮質

の機能示標 とみなせぽ,前 立腺癌の場合前立腺肥大症

に比し副腎皮 質の機能充進があ ると推定 され る.

(の その他 の尿路腫瘍のエ ピネフ リンテス ト

955

なお前立腺腫瘍 以外の尿路腫瘍の場合は第7図 にみ

られ る如 く特有な変化を見 出し得なかつたが,重 症患

者では不良な ものが多かつた.又 前立腺肉腫の症例は

わつか1例 にすぎないが,こ の ものは正常 の減少率を

示 してお り,前 立腺癌 との鑑別の一助 ともな り得 るか

も知れ ない と考え られ る.

(d)各 種ホルモ ン投与によるエ ピネフ リンテ ス ト

の変化

女性 ホルモン投与に よる変化を前立腺癌,前 立腺肥

大症 を主 とす る13例 についてみる と第8図 の如 く2例

において先づ不変,2例 においてやや好転がみ られた

第8図 女 性 ホル モ ン投 与 に よ るThomTest(Epinephrine)の 変 動
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第9図 男 性 ホ ル モ ソ投 与 に よ るThornTest

(Epinephrine)の 変 動
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第10図 去 勢 に よ るThornTest

(Epinephrine)の 変 動
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が,多 くの場合女性ホルモソ投与に よつてその減少率

嫁甥 らかに繕下を示す ものぶ 多 く,又 男性ホルモン投

与 の場合前立腺肥大症の3例 でみ ると第9図 の如 くや

は り女性 ホルモソ投与の場会 と周様の傾向を認め得た

が,そ の不良化 は軽かつた.去 勢に よる場合第10図 の

如 く前立腺癌を主 とす る4例 についてみたが特に変化

をみせ なかつた.コ ーチゾン投与に よる場合末棺血中

静酸球数が少な く,そ の算定に姻難 を来 したが,一 部

測定 し得た膀胱 腫瘍の3例 で これをみ ると第11図 の如

第11図rmル チ コ イ ド投与 に よ るThorn'Test

(Epinephrine)の 変動

x-・ コーチゾン50mg/e

嚇20
.～.-xρc

切_/肝

痴〉 ＼

Olθ2θ3θ 鍵

く1ケ 月以内の投与の場 合明 らかな低 下を認め得なか

つ た。tStSFreyberg等 編晒73露3?)は コpm■チゾン投与

中ThornTestの 不良化,尿 中17KSの 排泄減少 等

一時 的に副腎皮質機能低下があ るとし,O'Danel1等

もこれを組織学納に謎明 してい る.私 の 三ケ得以内の

=一 チゾソ50mg/dayと い う比較的少蟄に して短期

投与例でみ るとこれ と一致せず大体不変の成績を示 し

ていた.

抗腫瘍剤投与に よる場合末梢血 中好酸球数減少率は

やや低下す るもの もあつたが一定 の変化を症舞 数少 な

く見 出し得ず,又 薬剤に よる特有な変化を見出 し得 な

かつた(第 捻函).な おこれ らの処置を撫えた場禽前

立腺癌 と前立腺肥大症 の何れに於て も反応上 の差を 明

らかに し得なかつた,

これ を要するに性 ホルモソの投与は末櫓血 中好酸球

数の増加を来し,又ThornTestを 不良にす ることか ら

見れ ぽ性ホルモンの投与が下垂 体副腎皮質機能を抑制

第12図 抗 腫 瘍 剤 投 与 に よ るThornTest

(Epinephr圭Re)の 変 動

一2e 、

一40

一60

サナマイシン200r/日

テスパ ミン5mg/日

してい ると考え られ る.こ れに ついてほMaekawa8s

が ラツテで アソ ドロゲンが 下垂 体を抑 制す ることを証

明してお りこれ と一激す る所 見であ る。

以上 よ り見 ると悪牲腫 瘍患 農では一 毅に 末槍癒中据

酸 球数少 く,尿 中ゴナ ド トロピンが少い とい う傾 向に

あるとい うことはACTHに 紺す る反慮 の不 良性を 松

岡は老入では末檎血中好 酸球数の少い こ と とACTH

及応性 の低下 とか ら副腎皮質機能の低 下があ るとした

が,こ れ をそ の疲弊のため と解すれ ば前立腺 癌の発生

時期に副幣皮質の機能充進が ある と推 簸し うるわけで

あ り,下 藁体間脳の機 能低 下等 を推定せ しめ得 ること

と共江興味あ る成綾か と思われ る,更にVers磁oo葦 蜀》

はエ ピネ フ リンに よる末梢血 中好酸球数減少には間脳

下垂体が強 く関係している と述べ,Russfieldiii)は 前

立腺癌患煮の下垂体をみる と下垂体は対照 江比 しよ 参

変性が強 くみ られ る と述べてお り,こ の所見 も私 の成

績 と一致す るもの といえ よ う.

副腎肥大 乃至機能冗進 と悪性腫瘍 との合併は単 な る

偶 然の合併 ではな く,Kovach等75・82》 は肺癌がCu-

$絃曙 症僕群 と会併 してみ られ た こ と を 馨 告 し,

Parker等101・124)は 癌 で死 んだ人では副腎皮質の機能

充進を総織学醜に5.9餓 こ蓬嬰す る とL,繋 羅の3.1%

に比 し多い とした.勿 論現在 の所 副腎皮 質の機能充進

と前 立腺癌 の関係はなお明 らかではないに して も呼吸

器系,前 立腺更に消化器系におげる悪{生腫瘍 の場会醗

腎皮質の機能充進が よく見 られ るとしてい る.又 症例

は少いが最近 の前 立腺癌 の症例 で も同様の成績が得 ら
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れ ている124).も し副腎皮質の機能充進 と癌 の合併が

しばしば あ るとい うことを承認す るとして も,副 腎が

癌 の発生に働 くのか,癌 の副腎への直接,間 接 の作用

に よるのか は不 明であ る.癌 に よつて副腎が作用され

る とい う事は下垂体前 葉の変化が,癌 を有す る患渚 で

は対照に比 し多 くみ られ る40・103・104)ことか らも推定 し

得 るし,か か る変化 の下垂 体にみ られ ることはFeed

back説 か らみる と副腎皮質の機 能充進を証明す る も

のであるか も知れ ない.勿 論 この場合 に も前 立腺癌 を

有す る患者の下垂体に おけるMicroscopicampho-

philadenolnaや 好塩 基性細胞の硝 子化は対 照 と全 く

差がない との報 告 もあ る111)

(3)ACTHZに よるThornTest

ACTHに よる末梢 血中好酸球の減少はThorn13s)が

報告 し,Recantio8)はACTHに よる末梢血 中好酸

球数滅少には副腎皮質 の存在が必要 であ る と し た.

ACTHZに よる末梢 血中好酸球数減少算定試験 に も

種 々の方法が あ り,Ferrimanは20単 位のACTHZ

筋注に よる場合正常者では10時 間後に平均75%と 最高

の減少を示す と述べ てい るし,HansenはDepot・ACTH

を使用 した場合6時 間で最高の減少を示す と述べてい

る.し か しHeniSDは この様 なACTHに よる副腎皮

質機能検査を行 う場合で も20-40単 位のACTHの 筋

注法は信用するに足 りない し,又ACTH20単 位静注

8時 間法 も副腎皮 質を強 く刺激 し少 しで もいい所 があ

れば70%以 上の減少 を来 し,こ れ らを併用 して もまだ

不充分であ るが これ らの成績 とホルモ ン測 定を同時に

行 うことに よりた しか め るべ きであ ると述べ てい る.

私のACTHZ25単 位 に よる実験 結果は前 立腺癌 の

8例,前 立腺肥大症 の6例 でみ る と第13図 に示す如 く

前立腺肥大症の平均 一46.7%に 比し,前 立腺癌 の平均

一31.5%と 前立腺癌がやや不良 であ り,又 一30%以 上

第13図ACTHZThornTestに よる
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の減 少を示 さない ものを比較 して も前立腺癌では これ

を3例,す なわ ち37.5%と 認めたのに対 し,前 立腺肥

大症では全例何れ も一30%以 上の減少を示 していた.

以上 よ りみ るとACTHZに よる試験で もエ ピネ フ リ

ン試験の結果 と大体類似の傾向があ る様に考え られ た

が,エ ピネ フ リソ試験 の場合の様 にはつ き りした傾向

を見出 し得なか つた.こ の事に関 しては二Recantlo8)は

犬で前視床下部に障碍 を起 させ ると,ACTHに 対す

る末梢血中好酸球数 の反応性は保持 され るが,エ ピネ

フ リンに対す る反応性が減退す る事を報告 し て い る

し,Solomoni23}はACTHを26人 の老人に投与 した

場合,そ の末楠血 中好酸球減少率 は成人 と大差を見な

かつたのに対 し,エ ピネフ リンを投与せ る場合成人に

比 しその減少率 は低 下していた と述べて お り,福 田

等35・156)もエ ピネフ リンに対す る反応性が 老人で低下

してい る事実 を認め てい る.又 八村156)は この老人の

エ ピネ フ リンに対す る反応性 の低下は,エ ピネ フリン

が作用 してACTH分 泌が起 るまでの機構,多 分 問脳

下垂体前 葉の機 能低下 によるものであ り,副 腎皮質の

ACTH反 応性 の減 弱に よる ものではない とした.こ

れ らの点か ら見れば私 の被検対象が老人を主 とせ るた

めACTHZに よるThornTestと エ ピネ フ リンに

ょるThornTestと の間に差を見た ものであろ う.

この際老 人では上記 の如 く間脳機能の低 下が推定 され

てお り123・156),私の場合ACTHZtestで は前 立腺肥

大症 と前 立腺癌 の間に エ ピネフ リンテス トの場 合程 は

つ き りした差を認め得なかつたが,エ ピネ フ リンでは

か な りの差が見 られ る事は,間 脳下垂体機能が前立腺

癌 の場合前立腺肥大症に比 し強 く侵 されてい るのか も

知れ ないと推定 され る.こ のことは次に のべ るゴナ ド

トロピンが前立腺癌 の場合前立腺肥大症に比 しやや少

い例が多 いとい うことと一致す る成績であ る.

そ の他 の尿路腫瘍 の場合大体正常 の反応を示 し,女 子

の膀胱腫瘍 の場合不良 の症例が4例 中2例 に見 られた

が,ま ず特記すべ き変化を エピネフ リンテス トの場合

と同様見 出し得 なかつた.又 症例 は少 いが ホルモン投

与を行つた時 も大体エ ピネフ リンテス トを行つた場合

と同様の変化を示す様であつた.

結 語

昭和32年 より36年に至る間に於て主 として広

大皮泌科で経験 した各種尿路腫瘍患者について

その下垂体副腎皮質機能を末梢血中好酸球数,

エピネフリン並びにACTTZに よるThorn

Testで もつて調べた.
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(A)末 梢 血 中 好 酸 球 数

く1)'末 檎 麺 中 婦 酸 球 数 の 蕉 常値 は45才 以 上 の

男 女25例 で み る と57～583/mm31を 示 し,多 く

捻10愈 ～3◎◎/rnM3で あ つ た.

(2)前 立 腺 腫 蕩 に つ い て み る とそ の 末梢 血 中

好 酸 球 数 は 癌 の場 合17例 で み る と 平 均121/

mm§(26～582/Mm3)と,総 大症 の場 合 の29

例 の平 均273/mrn3(36～805/mms)に 比 して

少 い値 を承 した.

③ 女 性 ホ ル モ ン投 与 を 行 つ た 前 立 腺 肥 大 症

4例,前 立 腺 癌6例 等12例 に つ い て み る と何 れ

の場 合 淀 お い て も増 加 の類 海 を 示 し,1ケ 月位

す る と減 少 し始 め 正 常値 に 近 くな つ た.又 男 性

ホ ル モ ン投 与 に よつ て も嗣 様 の 傾 向 が み ら れ

た.去 勢 に よつ て は まず増 加 が み られ,つ い で

減 少 す る傾 向 が み られ た.こ れ らの 処 置 に よ る

各種 尿 路腫 瘍 の 間 に お け る反 応 上 の 蓬 異 は 弱 ら

か で な か つ た.

㈲ 抗 腫 瘍 剤 の投 与 に よつ て 末禰 血 申 好 酸 球

数 の減 少 が み られ た.

(B)晶 ピ ネ フ リン に よ るThornTest

(ヱ)1,000倍 エ ピ ネ フ リ ン0.3cc注 に よ る
'lhor

nTestを 施 行 した結 果 は,44才 よ り70

才 に及 ぶ21例 で み る と 一39--76%の 減 少率 を

示 して い た.

〈2)蔑 立 腺癌10劔,前 立 腺 肥 大 症26倒 の成 績

は 一30%以 上 の 減 少 を 示 し た も の は それ ぞ れ 癌

で は2例(20%),肥 大症 で は2携(8倉.80/o)

で あ り,両 群 の 間 に 有 意 の 蕊 を認 め た.前 立 腺

肉腫 で は正 常 の 反 応 を 示 し た.

③ 女{生ホ ル モ ン投 与 紅 よ りそ の減 少 率 は 低

下 の傾 向 を 認 め 得 た.男 性 ホル モ ソ投 与 に よ つ

て も簿 様 の傾 向 が み られ た が そ の変 化 は 軽 度 で

あ つ た.nn一 チ ゾ ン投 与 に よ る場 合50mg/日

1ケ 月 以 内 の投 与 で は 大 体 正 常 の反 応 を示 して

い た 。

(C)ACTHZに よ るThornTest

〈1)ACTHZ2S単 位 注 に よ るT難orRTest

を施 行 した 結 果 は 癌 年 令 の18例 でみ る と 一42-一一

一82%の 減 少 を 示 した .

〈2>尿 路 腫瘍 特 に 離 立 臓癌 彪 び 江 前 立賑 肥 大

症 の間 に お け る反応 上 の 差 は エ ピネ フ リンテ ス

トの場合程はつきりしなかつたが,や はり前立

腺癌の場舎その減少率がより不良であつた.

以上の成績より前立腺癌の場合前立腺肥大症

に比 し副腎皮質の機能充進,壷 びに問脳下垂体

系機能の低下があると推定 した.

稿を終るにあたり恩師加藤教授の御摺導,御 校閲を

感謝致します.

本稿の要旨は第1圓 アジア汎大平洋内分泌学会並び

に第33回黛本内分泌学会総会に於て発蓑した.
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血 管 収縮 作 用 をもち

作 用 持 続 時 間 の長 い
新 局 所 麻 酔 剤
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本 剤 は ス エ ー デ ン ーボ フ オー ス ノー ベ ル クル ー ト社

提携 品 で 、同 社 研究 所 に 於 て 、12力 年 の熊 月 を 費 し て

完 成 きれ た新 笥所 麻 酔 剤 で ある。

【特 長】1.本 剤 は それ 自体 げ且管収 縮 作用 を もつ 。

2。作 弔発 現 が速 か で.目.つ持 続 時 間 力 長い 。

3.急 性 毒性 が少 く忍 容 量 が 大 で 、紐 織 を損 傷 しな い。

4。麻 酔 成 功 率 か.極め て高 い 。
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