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   Investigations were carried out on the hormonal environments in cases of the urinary 

tract tumors especially in cancer of the prostate with a reference to the thymus. 

   1. Following administration of the thymic agent, decreases in eosinphile leukocyte 

count of the peripheral blood and excretions of the urinary total 17 KS and the urinary 

total 17 OHCS and a increase in the urinary gonadotropin were observed. 

   2. Following administration of the thymic agent, a transient aggravation in reactibi-

lity against ACTH-Z was observed in patients with cancer of the prostate. 

   3. In male rats of the  Wistar strain, participation of the thymus to the prostate was 

investigated by means of extirpation of the thymus or administration of thymic agent. In 

both instances no remarkable change was recognized even though a tendency of decrease in 

the weight of the prostate and a suppressive effect to the adrenal glands were seen after 

administration of thymic agent. 

   4. In transplantation experiments of cancer tissue of the prostate into the anterior eye 

chamber of rabbit, a benefical result in growth of the transplanted graft was observed in 
thymectomized rabbits. 

   These results suggested us that administration of thymic agent can produce anti-male 
hormone effect though it is weak, and lead us to postulate that the administration of 

thymic agent to patients with cancer of the prostate should be done with a sufficient care 

because the administration made changes in reactibility against ACTH and increase in 

urinary gonadotropin excretion.

胸腺の生理,病 理学的意義については化学的

方法,別除ないしX線 等による機能障碍,胸 腺抽

出物注射 ないし胸腺の移植等の方法で調べられ

て来た.内 分泌腺 と胸腺の関係については胸腺
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に 関 係 した 明 らか な 障 碍 とい う も の は未 だ 知 ら

れ てお らず,ま た そ の内 分 泌 腺 とし て の意 義 も

明 らか で は な い が,あ る種 条 件 下 で は淋 巴組 織

と共 に 反応 し,バ セ ドウ氏病 や ア ジ ソ ン氏 病 の

場 合 そ の肥 大 増 殖 を来 しHC,ACTH,エ ス ト

ロ ゲン,発 癌 剤 な どに よつ て退 縮 を来 す との 報

告 が 多 い(lngle,Selye,Higgins&Kendall,

Murphy&Sturm)が,一 部 に は反 対 もあ り

(Hammer,Yoffuy,Stribata)な お多 くの疑 問

を 残 して い る.胸 腺 の退 縮 が 起 る と共 に性 的発

育 が 始 まる 点 よ り性 腺 と胸 腺 との関 係 は古 く よ

り注 目され て い る所 で あ り(Hammer),ま た 副

腎 皮 質 や 甲状 腺 との関 係 も多 くの人 に よ り注 目

され て い る(Motti,Pighini).し か し副性 腺 と

の 関 係 につ い て論 じ た もの は 比較 的少 く,特 に

亜 鉛 を対 象 と した もの は少 な い様 に思 われ るの

で,前 立 腺 腫 瘍 患 者 に対 す る胸 腺 抽 出液 投 与 に

よ る末 梢 血 中好 酸 球 数,ThornTest(ACTH・

Z),尿 中 ゴ ナ ド トロ ピン.尿 中総17KS,尿 中

総170HCS,血 中 コ レ ス テ ロール,血 中総 蛋

白 を 中心 とす る臨 床 実 験 と共 に,Wistar系 雄

ラ ツテ を用 い て の胸 腺 機 能 異 常 下 に お け る副 性

器 の変 化 な らび に家 兎 眼 前 房 内 に おけ る前 立 腺

癌 組 織 移 植 片 の残 生 に対 す る胸 腺 の影 響 を検 討

した成 績 を報 告 す る.
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実 験 方 法

A臨 床実験

広大皮泌科に来院せ る健常者3例,前 立腺肥大症1

例,前 立腺癌4例,計8例 を対象 とし帝臓製胸腺抽出

液 を連 日ない し隔 日皮下に投与 した場合の血 中好酸球

数(Hinkelman液 に よる直接算定法),ThornTest
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図2.症 例1,59才,対 照.

(ACTH-Z25単 位4時 間法),コ レステロール(Bloor

法変法),血 中総蛋白(Erma製 屈折計),尿 中ゴナ

ドトロ ピソ(簡 易 カオ リソ吸着法),尿 中総17KS

(Drekter変 法),尿 中総170HCS(Reddy変 法)

の変化を調べた.

B動 物実験

a)上 記胸腺抽出液 の投与 な らび に胸腺別出後にみ

られ るWistar系 雄 ラツテ前 立腺の重量変化,な ら

びに組織化学的変化を中心 として副腎,甲 状腺の変化

を同時に検 討 した.

b)幼 若家兎眼前房に人体前 立腺癌組織 片 を 移植

し,そ の残生に対す る胸腺の影響を組織学的に検討し

た.

測定法な らびに染色 法の詳細 は以前に報告 したと同

様の方法に よつた.

実 験 成 績

A臨 床実験

1.症 例159才,男,対 照

胸腺剤1ccを 毎 日2週 間,つ いで隔 日1週 間投与

を行つた.血 中総蛋 白は6。89%よ り6.79%に,

血中全 コレステ ロールは177mg%よ り192mg%に,

血中 コレステ ロール=ス テルは89mg%よ り95mg%

に増加の傾 向を示 し,血 中好酸球数は一時増加ついで

減少 し,3週 間 目には始め の値に戻つた.ThornTest

は 一66%よ り一55%と やや不 良化がみ られたが著明で

はなかつた.尿 中 ゴナ ドトロピン値は1週 間 目1こは明

らか に増加,3週 目にはやや減 少を示 したが,な お始

め の値に比すれば高値 を示 していた.尿 中総17KS,

総170HCSは 減少を示 したが,3週 目にはやや増加

の傾 向していた.

2.症 例2,32才,男,対 照

本例 において も血中総蛋白はやや減 少の 傾 向 を示
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し,コレステロールは何れ も増加の傾向を示 していた.

血中好酸球数はやや増加 の傾向 を 示 し た が,Thorn

Testは2週 間でみ る限 り正常 の反応を示 した.尿 中

ゴナ ドトロピソは1週 目には なお始め と同様の値を示

していたが,2週 目には増 加が 明 らかであ り,4週 目

には低下を示 したがなお始 めの値 に比すれば高値を示

していた 。尿中総17KS,170HCSは 低下 の傾向を

示し,この場合170HCSの 減少が より著 明であつた.

3.症 例3,65才,男,対 照

本例に於いても前2例 と同様血中総蛋 白 は や や 減

少,コ レステ ロールは何れ もやや増加,血 中好酸球数

はやや増加を示 したが,ThornTestは3週 でみ る限

り正常な反応を示 し,尿 中 ゴナ ドトロピソは増加,尿

中総17KS,170HCSは それ に応 じて減少を示 した.

4.症 例4,55才,男,前 立腺肥大症

胸腺剤を毎 日1cc宛2週 間投与 を行つた.血 中 コ
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レステ ロールは何れ もやや増加,血 中好酸球数は一時

減 少後再ひ増加,こ の間ThornTestに は変化を認

めず,正 常の反応を示 した.尿 中 ゴナ ドトロピソ及び

170HCSは 増加 を示 したが,17KSは 殆ん ど変動

は示さなかつた.

5.症 例5,64才,男,前 立腺癌

血中総 蛋白はやや減少を示 し,血 中 コレステロール

は増加の傾向を示 した.血 中好酸球数は増 加 したが,

ThornTestは8日 目にやや不 良化 を一 時 的 に 示 し

た.尿 中ゴナ ドトPピ ンは増加,17KSは これ に応

じて低下 した.
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図5.症 例5,64才,P,C.
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6.症 例6,61才,男,前 立腺癌

血 中総蛋 白,コ レス テロールは何れ も前症例5と 同

様 に反 応 した.血 中 好 酸 球数 は増加 したが,Thorn

Testは8日 目に一時 的にやや不良 となつた.尿 中 ゴ

ナ ドトロピンは著明な増加を示 し,17KSは やや低下

を示 した.
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7.症 例7,58才,男,前 立 腺 癌

血 中 総 蛋 白 はや や 増 加,血 中全 コ レス テ ロー ル はや

や 低 下,コ レス テ ロール エ ス テル は 不 変 で あ り,血 中

好 酸 球 数 は 一 時増 加 後 検査 前 値 に 戻 つ た.Thorn

Testは や や 不 良化 の傾 向を 認 め,尿 中 ゴナ ド トロ ピ

ン は一 時 増 加 した が17日 以 後 にお い て や や 減 少,17

0HCSは 減 少,17KSは 逆 に増 加 の傾 向 を示 した.

8.症 例8,72才,男,前 立 腺 癌

血 中 好酸 球 数 は 一 時 増 加,後 減 少,ThornTestは

や や 不 良化 を 示 しゴ ナ ド トロ ピソは 増 加,17KS,17

0HCSは 減 少 を示 した.

B動 物実験

ユ.雄iWistar系 ラツテによる実験

胸腺別出な らひに胸腺剤投与 に よる前立腺副腎など

表1胸 腺捌出

処 置

別 出1週 間

別 出1ヵ 月

別 出2カ 月

副 腎

19.4

19.6

19.8

前 立 腺

158.6

145.8

133.5

甲 状腺

10.9

9.4

9.8

表2胸 腺捌出

組 織

ぱ
別 出1週 間

別 出1ヵ 月

捌 出2カ 月

前 立 腺

亜 鉛

十

酸Ph.

占

山

ア ル カ リ

Ph.
RN.A.

山

十

十

副 腎 肇 丸

17KSiズ"皿
…酸Ph・

十

十

占

アル カ リ

Ph.

十

十

十

RN。A.

⊥

十

十

の重量変化を体重1009当 りに換算 して これを示せば

胸腺別 出の場合副腎,甲 状 腺共 に先ず変化を認 めなか

っ たが,胸 腺別出に よつて前立腺重量はやや増 加の傾

向を認め胸腺剤の投与に よつて前立腺重量 はやや減少

を した.次 に この場合の組織化学的所見は胸腺別 出群

においては胸腺剤投与例に比 し亜鉛がやや多 く,酸 フ

tス ファターゼは減少 した.し か しRNA,ア ルカ リ

性 フォスファターゼには差を認め得 なかつた.副 腎に

おけ るSudanIII及 び17KSの 染色性は胸腺捌出

に よってやや増加 し,胸 腺剤の投 与に より減少 した.

表3胸 腺剤(帝 臓)

処 置

0.3cc毎 日1週 間

1.OCC隔 日1週 間

0.エcc隔 日1週 間

0.1CC毎 日2週 間

O,1CC毎 日1カ 月

副 腎

27.8

20.O

19.4

17.8

21.4

前 立 腺

132.1

166.5

141.5

lll.O

106.3

甲 状 腺

7.3

13.3

10.4

9.0

8.2

表4月fi腺 斉1](帝 旺蔵)

組 織

＼ ・
＼ 染 色＼ 一.-H -一うへ 　ヘ

へ

処 置 ＼～一

0.3cc毎 日1週 間

1.Occ隔1ヨ1週 間

0.ICC隔 目1週 間

O.lcc毎 日2週 間

O.ICC毎 日1カ 月

前 立 腺 副 腎 睾 丸

亜 鉛

よ

十

⊥

占

酸Ph・.ア 額 リ

十

十

4

十

十

R・N・A・117KS

十

十

十

占

占

占

占

占

ズダンml酸Ph・

占

占

⊥

占

アル カ リ
Ph.

占

十

十

十

幽

RNA.

山

一」

{

↓
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睾丸ではRNAが 胸腺捌出によつてやや増加した.

2.家 兎眼前房内異種移植実験

胸腺別出を行つた幼若家兎眼前房に人体前立腺癌組

織片を移植しその残生をみると対照に比し残生促進的

335

に作用 した.す なわ ち組織学的にみ ると腺様構造 をも

つた腫瘍細胞の残生がみ られた.し か も腫瘍細胞 の変

性は少 く,間 質においては血管 新生及び硝子化 がかな

り見 られたが,壊 死 は少 く,白 血球,プ ラスマ細胞の

表5胸 別家兎前眼房内前立腺癌組織所見

処 置

腫 瘍 細 瘍

腫

瘍

型

細

胞

型

変 核

分

細

胞

量

問 質

Cortonl2.5mg

胸 別

Corton6mg

胸別

Corton12.5mg

胸 捌
Testosteronlmg

Corton6mg

胸 別

Testosteronlmg

Corton12.5mg

胸 別

Prolactin20iu.

Corton6mg

胸 捌
Prolactin20iu.

A

A

A

A

A十1

A十1

Cy

Cy

Cy

Cy

Cy十C1

Cy十C1

性 降

十

十

十

十

十

十

十

十

間

質

量

血 硝

薯 子
生1化

十

十

十 十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

壊

死

十

白

血

球

ご
員

蚤

十 帯

浸潤 も極めて少 なかつた.さ らに胸腺別出 とプ ロラク

チソ併用群な らびにニ ナルモ ン併用群の何れ において

も腫瘍細胞の残 生が単独群 に比 し多かつた.ま た胸腺

易拙 にプ ロラクチソを併用 した場合腫瘍細胞 は浸潤型

ではな く腺様構造を主体 と して いた.コ ーチ ゾンの大

量を胸腺別出に併用 した場合残生 に不利であつた.

考 按

胸腺 に つ い て は古 くよ り多 くの人 に ょ り研 究

され,そ れ ぞ れ の 成 績 を基 礎 と して 多 く論 ぜ ら

れ て来 た が,な お 形 態 上 の み な らず 機 能 上 に お

い て も多 くの疑 問 が 残 つ て い る.現 在 そ の機 能

につ い て は種 々疑 問 が あ るが 比 較 的 一 致 し た成

績が み られ るの は 胸 腺 が リンパ 組 織 と して働 い

てい る とい う こと で あ り,そ の 内分 泌 臓 器 と し

ての 関連 にっ い て はPetri,Joresな ど に よ り報

告 され,Selyeは 副 腎 皮 質 ホル モ ン,性 腺 ホ ル

モ ンは胸 腺 に対 し抑 制 的 に 作 用 す る と のべ て い

るが,明 らか に 胸 腺 に関 係 した と解 され る障 碍

は今 日 まで 明 らか で は な く,そ の 内分 泌 機 能 は

本質的にはなお不明というべきであろう.

胸腺 と副腎皮質 との関 係 につ い て は 古 く

Messini,Cartolasiな どにより報告 され最近で

は河原,丸 山などの報告がみられ,こ れらの何

れもが相互に拮抗作用を有することを記してい

る.す なわち河原はラツテに胸腺抽出液を投与

し血中好酸球数の減少,ACTH反 応性の低下

ならびに組織学的に副腎皮質の機能低下を推定

し,丸 山も婦人科患者に対 し胸腺剤を投与 し尿

中17KSの 低下を認め,胸 腺剤の投与が副腎

皮質機能低下を来すことを証明した.私 は対照

として前立腺肥大症を含めた4例 と前立腺癌4

例に対し胸腺剤を投与 し,こ の場合の両者の反

応性の変化を比較 してみたが,一 般に血中好酸

球数,尿 中17KS,170HCSは 低下の傾向を

認め,血 中コレステ ロール,尿 中ゴナ ドトロピ

ンは増加の傾向を,ま たThornTest,血 中総

蛋白は殆んど変化を認めず大体において前記諸

家の成績と一致 し,胸 腺剤は副腎皮質機能を抑
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制するものと思われるが,ACTHZに 対する

反応性でみると対照では1カ 月位の間では殆ん

ど変化せず,副 腎皮質の予備能に対する障碍は

少いと思われたのに対し,前 立腺癌では一時的

に不良化を伴う例がみられ,両 者の間に何等か

副腎皮質の胸腺に対する感受性の差のあること

が推定された.血 中コレステ ロールは食事,肝

機能などと共に甲状腺機能によつて強 く支配さ

れることはよく知 られており,私 の場合血中コ

レステロールの増加がみられたが,こ れは臨床

的には胸腺 と甲状腺の拮抗を示すものと思われ

る.し かしラツテの副腎に対する成績をみると

胸腺剤の大量を投与 した例では副腎重量の増加

がみられたが.SudanIII及 び17KSの 染色

性は逆に減少を示し,さ らに長期投与例ならび

に少量投与例では何れも副腎の重量は減少し,

17KS,SudanIII染 色性共に減少した.ま た

胸腺の別出を行つた場合副腎重量は 滅 少 した

が,17KS,SudanIII染 色性は逆に増加の傾

向を認めた.こ のことはアン ドロゲンがステロ

イ ドホルモンの分泌を抑制 し副腎の重量をも減

少させるという説(Pincus)か ら河原は雄 ラツ

テに胸腺剤を投与すれば性腺の機能を充進 し,

か くて雄性動物では副腎の重量が増加 しないと

考えたが,私 の場合胸腺剤の投与を行つた例で

は重量増加のないこと,染 色性の低下したこと

は臨床成績と同様副腎皮質の抑制とみたいが,

逆に胸腺捌出を行つた場合重量の減少がありな

がら染色性の増加がみられ,こ の場合 も副腎皮

質機能の低下 とみられ一定 した成績はないとい

える.し かし性ホルモンにより強 く反応する前

立腺の重量は胸腺剤の投与によるよりも胸腺の

捌出においてその増加割合は強 く,ま た亜鉛の

染色性の低下やアルカリフォスファターゼの染

色性の増加は胸腺別出において胸腺剤の投与に

よる場合 より明らかにみられ,こ れは副腎を含

め抗男性ホルモソ的な因子が胸腺剤に比 し胸腺

別出であると考えられ,性 腺と胸腺の拮抗が多

くの人から支持されている現在多 くの疑問を与

える成績であるが,ゴ ナ ドトロピンの産生増加

が前立腺腫瘍 の発生 に重要であるとするCh-

wallaな どの成績からみれば胸腺剤によつて尿

中17KS,170HCS,ThornTestな どの面よ

りは副腎皮質機能の低下があるにしてもゴナド

トロピンが増加することは胸腺剤の投与が前立

腺腫瘍の治療では腎腫瘍,尿 管腫瘍の場合と異

り余 り有効でなかつた点と共に今後の検討が必

要と思われ る.こ のことは我々の場合胸腺剤を

使用した前立腺癌はわつかに4例 であるが有効

2例,不 変1例,死 亡1例 の成績からも想定出

来 る成績である.

一方腫瘍の発生ならびに発育に関しては胸腺

に腫瘍の発生の少いこと(Binert),ま た我々

が以前に報告 した甲状腺機能の低下が尿路悪性

腫瘍患老に多 くみられた ことはBasedow氏 病

の場合胸腺の肥大を来す ことが多 く,こ の様な

場合悪性腫瘍の発生が少い(Klein)と い う報

告は移植腫瘍に対する胸腺剤の使用に関する報

告(前 田,Larinowな ど)と 共に興味ある成

績である.よ つて私達は家兎眼前房に人体前立

腺癌組織片の移植を試みその残生に対する胸腺

別出の関与を調べてみた.一 般に胸 腺 は移 植

腫瘍に対 しこれを抑制するとするもの が多 い

(L6wentha1な ど)ま た胸腺別出によつてラ

ツテの腫瘍に対する抵抗性が増す(Rhodenberg

など)と の報告 もあるが.そ の多 くは腫瘍に対

する抵抗が弱くなるとしている(Goodな ど).

またFischerな どは胸腺剤のホルモソ作 用 を

否定し非特異的に生体の抵抗力を変 え る とし

た.し かし私の実験では前記せる如 く胸腺抽出

液の投与が前立腺癌の移植に対 し抑制的に,ま

た胸腺別出は促進的に作用 した.こ のことは前

記ラツテにおける成績,す なわち胸腺剤は抗男

性ホルモン的に作用し,胸 腺別出はその逆に作

用する成績と一致すると考えたい.

結 語

尿路腫瘍,特 に前立腺癌における内分泌環境

を胸腺の面より調査した.

1.胸 腺剤の投与によつて末梢血 中 好 酸球

数,尿 中総17KS,尿 中総170HCSは 低下の

傾向を示 し,同 時に尿中ゴナ ドトβピンの増加

がみられた.

2.胸 腺剤投与によりACTHZに 対する反
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応性が前立腺癌で一時的に悪化した.

3.Wistar系 雄ラツテ前立腺に対す る胸 腺

の関与を調べ胸腺の捌出ならびに胸腺剤投与の

何れにおいても強い変化を認めなかつたが,強

いて言えば胸腺剤の投与により前立腺重量は減

少傾向を認め,副 腎には一般に抑制 的 に働 い

た.

4.家 兎眼房内前立腺癌組織片移植実験で胸

腺別出はその残生に対 し有利に働いた.

以上から一義的な成績は得 られなかつたが胸

腺剤の投与によつて弱いながら抗男性ホルモソ

作用を期待出来るが,な おACTHZに 対する

反応性の変化 と共に尿中ゴナ ドトロピンの増加

が起つた点よりして前立腺癌患者に胸腺剤を用

いる場合充分注意すべ きであると思われた.

終 るにあた り恩師加藤教授の御 指導,御 校閲 を感謝

致 します.
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本稿 の要 旨は第35回 内分泌学会総会に 於 て 発 表 し

た.

参 考 文 献

1)石 部:泌 尿 紀 要,8:337,1962.

2)Good他:J.Exp.Med.,116:733,1962.

3,加 藤 他:ホ と 臨 床,11:161,1963.

4)力 口藤:日 本 臨 昇木,20:235,1963.

5)河 原 他 目 産 婦 誌,4:857,1952.

6)衣 笠:KeijoJ.Med.,1:272,1930.

7)丸 山 他:和 歌LU医 学,11:51,1960.

8)宮 河:原 著 広 島 医 学,9:665,1961.

g)Tesseraux:Physiologieu.Pothologie

desThymus,JohannAmbrosiusBarth,

Leipzig,ユ959.

10)螺 良 他:最 新 医 学,18:1535,1963.

11)山 本:原 著 島 広 医 学,9:347,196ユ.

(1964年3月17日 受 付)

"第 一 製 薬"で 開 発 し た!

日 純度高 く効果礁 な

高級持続性サルフア剤り"4『 」開bev

末1919円10

注(10%)10m41A65円

(〃)5Pte.1A35円

B注(10%)2溜1.A18円

シ ロ ッ プ(5%)1m24円20

(スルファモノメトキシン)

國 特 に グ ラ ム陰 性 菌 に起 因 す る疾 患 に も高 い有

効 率 を示 して い ます 。

隈 効 果 発 現 が早 く3～5日 前 後 で 治癒 、 お よ び

有 効 が 認 め られ て い ます 。

凹 副 作 用 は ほ とん どみ られ ず 、 慢 性 疾 患 に も安

心 して投 与 で きます 。

■ 乳 幼 児 に は シ ロ ップ を。

〔包 装 〕 末2591009500g錠(O.25g)10錠 シ ロ ップ(5%)SOOm.e

注(10%)5rTLe,10me各10A,50AB注(10%)2me10A,50A

第 一 製 薬 株 式 会 社 東 京 都 中 央 区 日 本 橋

四

国




