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前立腺癌の凍結手術後の免疫パラメーターの

経 時 的 変 動 に つ い て

昭和大学泌尿器科学教室(主 任=今 村一男教授)
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CHANGES IN IMMUNOPARAMETERS FOLLOWING 

CRYOSURGERY IN PROSTATE CANCER
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   To determine the effect on immunoparamenters of cryosurgery in cases of stage B prostatic 
cancer and to determine whether such changes were specifically related to the cryosurgery tech-
nique, immunoparameters were measured and  c  ompared with cases of prostatic hyperplasia treated 
by transurethral resection (TUR-P). A decrease in immunoparameters was recognized in the 
cryosurgery group at l- 3 days postoperatively (increase in IAP, decrease in NK cell activity, 
decrease in lymphocyte blastogenesis reaction to PHA). The protein histograms, immunoglobulin 
and IAP changed similarly after the two above procedures. These changes were thought to be 
due to the invasive nature of the procedures. However, some difference was seen between the 
cryosurgery group and the TUR-P group in terms of rate of lymphocyte blastogenesis reaction to 
PHA and Con A, IgG, complement and NK cell activity which might indicate a specific effect 
of cryosurgery different from TUR-P.

(Acta Urol. Jpn. 36: 307-317, 1990)
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緒 言

悪性腫瘍に対 する凍結手術は各分野に広 く応用 され

てお り,泌 尿器科 領域において も臨床応用が試 みられ

ている.前 立腺疾患へは1966年 にGonderら1)に よ

り前立腺肥大症患者お よび前立腺癌患者への臨床応用

が報告されて以来,本 邦 において も多 くの追試 がなさ

れ,そ の有効性が報告 されている2-4),一 方,凍 結手

術後に生 じる免疫系の変動 にも注 目されているが,近

年,凍 結手術後一定期間をおいて免疫系 の賦活がみら

れるとい う報告 と,こ れ とは逆に,術 直後に免疫力の

低下がみられ,癌 の増殖。転移を促進す る可能性があ

るとい う報告が見 られ,い まだ一定の見解を見るに到

っていない.当 教室においても,1982年 か ら前立腺癌

症例において,癌 腫が被膜内に限局 しているstageB

以下の症例に対 して初回療法に凍結手術 をお こない,

その治療効果を検討 してきた5・6)今 回は,凍 結手術

の生体の免疫系に与える影 響を知 るために,凍 結手術

施行後,経 時的に各種免疫パラメーターを測定 して,

その変動を調 べ,さ らにその術後の変動が凍結手術に

特有な ものであるか どうかを調べるために,対 照 とし

て前立腺肥大症に経尿道的 前立腺切除術(TUR-P)

を施行 した群について同様の検査を施行 し,そ の両老

の変動について比較 し検討を行った.そ の結果,凍 結

手術直後の免疫系の変動に若干の知見を得たので報告

す る.

対象および方法

1.対 象

1982年12月 か ら1987年12月 の間に昭和大学病院を受

診 し,前 立腺生検に よ り組織学的に前立腺癌 と診断 さ

れ,さ らに経直腸的前立腺超音波検査,前 立腺CT,

精嚢造影,骨 シソチ グラフィーな どによ り癌腫が被膜

内に とどまる臨床的にstageBと 診断 された未治療

前立腺癌 患老23名(PCa群)で あ る(Tablel).

年齢分布は64歳 か ら84歳 ま で である.こ れ ら前立腺

癌患者に対 し初回治療 と して全例 に凍結手術 を行 っ

た.



308 泌尿紀要36巻3号1990年

また対 照 として1985年12月 か ら1987年12月 の間に組

織学的に前立腺肥大症 と診断 され,TUR-Pを うけた

12名 を とり前立腺 肥大 症群(PH群)と した.年 齢

分布は50歳 から80歳 までである.

また全例のperformancestatusは0で ある・

2.凍 結手術 とTUR。Pの 方法

凍結手術の方法は腰麻 または硬麻下に膀胱 内を空虚

Table1.対 象

隼 齢PC8群 PH群
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60～69
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2

2
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Table2.未 治療前立腺癌患者,前 立腺肥大症患者の免疫 パラメーター値
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に した後150な い し200mlの 空気を注入 し,東 理

社製CS・45型 液体 窒素型凍結手術 装置の前立腺用 プ

ローブを尿道へ挿入,冷 却部が尿道前立腺部に位置す

るように,直 腸診 によ りガイ ドボタソを指標 として凍

結部を決定 した.凍 結温度は一180度 とし,凍 結方法

は温度が一180度 まで下降 してか ら,前 立腺部が冷却

され直腸診で固 く触れ冷た くなるまでとした.解 凍後

プ ローブが動 くようにな った ところで抜去 し,カ テー

テルを留置 した.

TUR・Pは 全 例腰麻下で 施行 し,平 均 手術時 間は

Il2分であった.

3.免 疫パ ラメーターの測定

これ らの患者に対 して治療前および治療後1日,3

目,]4日,1ヵ 月,3ヵ 月,6ヵ 月 目を原則 として早

朝 空腹時に採血をお こない,Table2に 示 した各種

免疫 パラメーターについて測定 した.

結 果

1.前 立腺癌と前立腺肥大症の免疫環境の検討

今回の検討では,前 立腺癌に対する凍結手術施行患

老に対して良性疾患である前立腺肥大症に対する

TUR-P施 行患者を対照に したが,治 療前の前立腺癌

と前立腺肥大症の免疫環境に差がある場合,当 然手術

後の免疫変動に も影 響がでると思われ るので,今 回対

象 とな った前立腺癌 と前立腺肥大症患者の治療前 の各

種免疫パ ラメーターを測定 し,統 計学的有意 差につい

て検討 した.そ の結果いずれのパラメーターにも統計

学的有意差を認めなか った(Tab童e2).

2.凍 結手術お よびTUR-P後 の免疫パ ラメーター

1)液 性免疫に関連 した免疫パラ メーター

(1)蛋 白分画(Fig.1,2)

今回の検査 ではa】buminはPCa,PH群 ともに

術後3日 目を最低に有 意 な 低 下 が認 め られ た.α 一

globulinはai,α2と もに3日 目を ピー クに有意な

上昇が認 め られた.β 一globulinは,PGa群 では術

後上昇傾 向を認めたが,有 意な変化を認めず,PH群

では3日 目に有意な上昇を み とめた.Y-globulinは

両群 とも術後1日 目に上昇傾向を認めたが,有 意な変

動ではなかった.

(2)免 疫 グロブ リソ(Fig.3)

今回の 測定 ではIgGは 両 群 と も術 後低下が み ら

れ,PCa群 では1目 目を最低 に有意 な低下 が,PH
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群では3日 目に有意な低下が認め られた.

(3)補 体系(Fig.4)

CH50は,両 群とも術後上昇が認め られ,PCa群

では7日 目に有意な上昇が,PH群 では3日 目に有意

な上昇が認められた.C3は 両群 とも術後1日 目に低

下傾 向を認めたが,有 意 な変動は認 めなか った.C4

も両群とも有意な変動を認めなかった.し か し補体系

全体を見た場 合,PCa群 では有意な変動ではなか っ

たがCH50,C3,C4が ともに術後1日 目に低下傾向

がみられ,PH群 では その ような 傾向はみ られ なか

った.

(4)IAP{Fig.5)

両群 とも,術 後1日 目より急激 に上昇 し,3日 目を

ピークに有意な上昇が認め られた.上 昇の傾 向はPH

群にやや強 くみられたが,両 群の変動パ ター ンはほぼ

同じ印象を受けた,

2)細 胞性免疫に関連 した免疫パラメーター

(1)PHA,ConAに よる リンパ球 幼 若 化 反 応
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(Fig.6)

実数値 で評価 した場合,PCa群 ではPHAは1日

目に有意な低下が みられ,ConAで も1日 目に低下

の傾 向がみ られている。 一方PH群 では 有意な変動

は認めなか ったが,術 直 後はPHA,ConAと もに

PCa群 とは逆にやや上昇傾 向が み られた.stimula-

tionindexで 見た場合,両 群 とも有意な変 動は認め

なか ったが,PH群 では術直後はPHA,ConAと

もやや 上昇傾向がみられたが,PCa群 では この よう

な傾 向はみ られなか った.し か し全体的に数値のば ら

つ きが大 きく,変 動が不規則な印象を受けた.

(2)NK細 胞活性(Fig・7)

両群 とも,術 後低下が認め られ,PCa群 では1日

目に有意な低下が,PH群 では3日 目に有意な低下が

認め られた.PCa群 ではこの後 術後2ヵ 月 目にか け

て急激に回復する傾 向がみ られた.

(3)IgG-FcR+Tcell百 分率(Fig.8)

両群 とも有意な変動を認 めなか った.

(4)OKTシ リーズ(Fig.9)

術前,両 群を比較 して,PCa群 がOKT4で は高

値,OKT8で は低値を とる傾 向がみ られたが,術 後

両群 とも有意な変動をみ とめず,こ の傾 向が続いた.

さらにこれ ら免疫パ ラメーターにつ いて,PCa群

とPH群 と対比を分か りやす くす るために,下 記 の

ように変動パ ターンを分類 しそれをTable3に まと

めた.

低下=術 後1週 間以 内に低下,以 後漸次回復す るも

の.

上昇e術 後1週 間以内に上昇,以 後漸次回復す るも

の.

その他=有 意な変動を示 さないもの.一 定の変動パ

ターンを示 さない もの.

考 察

凍結手術 の治療 目的は当初その組織 を凍結壊死に陥

れ ることを 目的 としていた.し か し1965年 にSchul-

mangy),Yantorno8)ら が前立腺組 織に凍結 手術を 施

行 した後,さ ら特異抗体価が上昇 した として報告 し,
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さらに臨床的に もAblinら9)に より,前 立腺癌の凍

結手術後,骨 転移や リンパ節転移が消失 した数例が報

告 された.以 来凍結手術後の特異的抗腫瘍免疫能の上

昇が注 目され,そ の後も多 くの同様な報告がみ られて

いる,一 方,近 年 これ までの報告 とは逆 に術直後に免

疫能の低下が観察 され,悪 性腫瘍 の増殖転移促進の可

能性があ るとい うこ とが報告 され1例2),多 くの検討

がなされているが未だ一定の見解 を見 るに至 っていな

い,こ れ までの凍結手術後の免疫学的な評価は臨床的

には進行癌,末 期癌に対す る補 助手段 としての凍結手

術の評価が多 く,凍 結手術単独で治療可能な早期癌の

凍結手術単独に よる評価 は,動 物実験以外にはな され

ていない.今 回われわれは,凍 結手術が免疫系に与え

る影響を知るため,早 期前立腺癌 に対 し凍結手術を施

行 し,そ れぞれの免疫パ ラメーターの変動,PH群 に

対するTUR-P後 のそれ との比較,各 免疫パ ラメー

ターの変動 の相互関係な どについて検討 し,凍 結手術

が生体の液性な らびに細胞性免疫を含め免疫系全体に

どのような影響を与えているかについて考察 した、ま
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Table3.凍 結 手術 後 の 各 免疫 パ ラ メー タ ーの変 動 パ タ ー ンとそ の最 高値 ・最 低 値 を示 した 時期

免疫パ ラメー ター
変動パターン 最高値 ・最低値 を示 した時期

PCap PHA PCa群 PH群

albumm

α1一日lobulln

α2.已lobulin

β一globulin

y-globulin

IgM

IgG

IgA

CH,a

C,

C,

IAP

PHAに ょ る リンパ 球幼 若化 反 応

ConAに よ る リンパ 球幼 若化 反 応

NK細 胞 活 性

IgG-FcR'#iMc

OKT4

0KTB

OKT4/OKT8

低 下

上 昇

上 昇

低 下

そ の 他

(低 下噂 上昇)

=rの 他

(低 下輔上昇)

上 昇

低 下

低 下

低 下

上 昇

上 昇

上 昇

低 下

上 昇

上 昇

上 昇

低 下

3日 目

3日 目

3日 目

1日 目

　ロロ

哩 目

1且 目

3日 目

3日 目

3日 目

7日 目

3日 目

3日 目

7日 目

3日 自

3B臼

衰内横線:そ の他

た今 回,術 前 の 各免 疫 パ ラ メー タ ーはPCa群 とPH

群 で差 を 認 め な か った.こ れ は前 立 腺 癌 症 例 が10w

stageでperformancestatusが0と 良 好 な全 身 状

態 であ ったため,PH群 との差が出なか った と考 えら

れ る.従 って術後 の変動につ いて も両 者 の比較 検討

が可能 と考え,以 下の検討を行 った.
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1・ 個 々の免疫パラメーターについての考察

1)液 性免疫に関連 した免疫パ ラメーター

(1)蛋 白分画

蛋 白分画測定の意義は,手 術に よる急性炎症,ス ト

レスの影響に よる変化のほか.そ の分画パ ター ンの変

動に より,免 疫 グ ロブリン,補 体 など免疫系に関連 し

た蛋 白の変動 また未知の血清中の免疫抑制因子出現

の推測な どが考xら れる.こ れまで,凍 結 手術後は と

くにa-globulinの 動 きに 注 目す べきである との報

告13)もあ る.今 回,凍 結手術後にみ られたalbumin

の低下,a-globulinの 上昇は,TUR-Pと 比較 して

その変動パ ター ン,最 高値 ・最低値の出現はともにほ

ぼ同 じであ り,ま た免疫 グ ロプ リンの多 くが位置す る

β一globulin,r-globulinは 変化がみ られ なか った.
一般 的に外科 手術後

,急 性炎症時 などはalbuminが

低下 し,a-globulinは 上昇,r-910bulinは 変化 しな

い といわれている,今 回の変動 もこれ とほぼ同様 の結

果であることによ り,今 回見 られた術後 の変動は一般

的な 手術侵 襲に よる変動 と考えるのが 妥当 と思われ

る.今 回の蛋白分画の結果か らは,免 疫 グRブ リンの

変動,特 異な蛋白の出現な ど,凍 結手術が免疫系に特

別な影響を与 えていることを示唆する所見は得られな

か った.

(2)免 疫グ ロブリン

IgGに のみ術後低下がみ られ,IgM,IgAに は有

意な変動はみられなか った.一 般的に,感 染時など抗

体刺激に よ りまずIgMが 上昇 し,つ いでIgGが 増

加すると言われているが,し か し,一 方凍結手術後お

よびTUR-P後 にIgGの 低下が 見 られ たとの報告

があ り,前 田ら14)は凍結手術後のIgGの 低下は手

術 侵襲に よるものであろ うと述ぺている.今 回のわれ

われの結果 も単なる手術侵襲による可能性が強い と思

われ る.し か し変動の最低値 を見た揚合,凍 結手術で

は1日 目にあ りTUR-Pで は3日 目に ある.こ の差

は凍結手術がIgGに 特異な影響を与えたため生 じた

ものなのか,単 なる手術侵襲の程度の差に より生 じた

ものなのかはこのデータか らだけでは判断できなか っ

た.

(3)補 体系

有意な変動は血清補体価(CH50)の7日 目の上昇

のみであるが,し か し補 体系 全体を見 た場合,PCa

群 では有意 な変動ではなか ったがCH50,C3,c4と

もに術後1日 目に低下傾向がみ られ,PH群 ではその

よ うな傾 向はみ られ なか った事実は注 目すべきことと

思われる.補 体の変動の意義については確立されてい

ないが,一 般 に悪性腫瘍や急性の炎症で上昇す るとい

われ15),今 回凍結手術後7日 目,ま たTUR・P後3

日目に見 られたCHSOの 上昇は,手 術に よ り生 じた

組織の急性の炎症反応に よる ものとお もわれ る.し か

し術後PCa群 では上昇前に一過性に低下す ることは

凍結手術が補体系に特異な影響を与えている可能性 も

考え られ る.し か しこの メカニズム,意 義についての

評価は困難である.低 下の機序については,凍 結手術

に よ りなん らかの補 体の産 生を抑 制す る物 質の出現

や,ま た免疫 グロブ リン測定時IgGの 低下がみられ

たことに よ り,凍 結手術 によ り出現 したな んらかの抗

原が抗体 と反応 して抗原抗体複合物 を形成 し,こ れが

補体系を活性化 した可能性や.ま た補体 はinvitroで

は寒冷刺激に よりclassicalpathwayが 活性化 され

るとの報告16)があ り,こ れに類 した よ うな反応が生体

内で起 こり補体が消費 された可能性 などが考えられる

が今回のデ ータか らは いず れ も示 唆は 得 られ なか っ

た.し たがって凍結手術直後の補体の低下が凍結手術

特有の動 きであ る可能性は考え られ るが,そ れが免疫

の賦活に働いているのか,抑 制 として作用 しているか

は判断できなか った.

(4)IAP

今回3日 目を ピー クに有意 な上昇が見 られた.IAP

は全身状態を よく反映 し17),悪 性腫瘍の進行,外 科的

手術後上昇す ることが知 られ ている,ま たIAPの 作

用 として,リ ンパ球幼若化反応,NK活 性の低下,

液性抗体産生の抑制,腫 瘍の生着 ・増殖 ・促進な どが

知 られ ている.従 って今回のIAPの 上 昇も免疫力 の

低下に働 いている可能性が考 えられる.一 方 同時に測

定 したNK活 姓やPHAに よる リンパ球幼若化率

に低下が みられ たが これ らの最低値 は1日 目に 見 ら

れ,IAPの 変 動とは時間的なずれ があ るこ とか ら関

係が薄 いと思われ る.ま たPH群 と比較 してみると,

P且 群にやや強 く上昇の傾 向がみ られるものの,両 群

の変動 バターンはほぼ同 じと思われ る.こ れ らの事実

よ り今 回の変動 も凍結手術特有 のものではな く,一 般

的な手術侵襲に よるもの と考 えられた.

2)細 胞性免疫に関連 した免疫パ ラメーター

(1)PHA,GonAに よる リンパ球幼若化反応

今回PHAに よる リンパ 球幼若 化反応 において,

凍結手術後1日 目に低下がみ られ,ConAに よる リ

ンパ球 幼若化反応において も低下傾 向がみ られた.こ

れ らの変動は,生 体 内で特異抗原刺激に ともなって起

こる特異的細胞性免疫能 と関係が深い と思われ,こ の

低下は抗腫瘍性の免疫力の低下 を示す もの と考えられ

る.一 方PH群 と比較 してみる と,TUR-P後,

PHA,ConAの いずれに よる リンパ球幼若化反応に
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有意な変動を認めず,ま た これまで動物実験 などで凍

結手術後ConAに よる リンパ球幼若化反応の低下を

見たとの報告18》もあ り,今 回の変動 も凍結手術特有の

変動である可能性 も考え られた.

(2)NK細 胞活性

NK細 胞活性は近年非特異的な抗腫瘍活性を担い,

重要な役割をな している と考え られて いる.NK細

胞活性は全身状態に影響され,悪 性腫瘍の進行などで

低下することが知 られている.し かし外科的手術後の

変動については全般的に低下す るとの報告や,良 性疾

患の術後は上昇す るとの報告19)もあ り,一 定の見解は

得 られていない ようである。また凍結手術後の免疫の

賦活化V`NK細 胞活性が関与 しているとの報告18・20)

があ り,凍 結手術 とNK細 胞活性の関係にも注 目さ

れている,今 回両群 とも術直後に低下がみ られ,こ の

変動は手術 の侵襲,栄 養状態の悪化などが関与 してい

ると思われる.し か しPCa群 ではPH群 と比較 し

て術後1日 目と早期に有意 な低下がみられ,さ らに急

激に回復す る傾向がみ られ凍結手術に より強い影響を

受けている印象を受けた.

(3)IgG-FcR+Tcell百 分 率

この測定の意義についてはかな らず しも一定の見解

は得られていないが,生 体 内の免疫応答を知る上 で一

定の役割を果た している と考sxら れる.特 に今回はそ

の細胞上にIgG-Fcリ セプターを保持するKiller細

胞が関与 し,生 体 の抗腫瘍活性の一端を担 っていると

考xら れる抗体依存性 細胞障 害反応(ADCC)と,

凍結手術 との関連 の可能性 に注 目し測定を試みた。免

疫 グロブリンの測定にてIgGの 低下がみ られた こと

もあ り,な んらかの動 きが期待 され たが特異な変動は

み られず,凍 結手術 とADCCの 関係を示 唆す るよ

うな特別 な所見は得 られ なか った.

(4)OKTシ リーズ

ー般に,OKT4は ヘル パ ー/インヂュ ー サ ーT

cell,OKT8は サ プレッサ ーTcellを 表す指標にな

るとされている.今 回は特に有意 な変動はみられなか

った.こ れ まで凍結手術後の免疫力 の低下 は,サ プレ

ッサ ーTce11の 誘導に よるもの とい う報告置2)が多 く

み られているが,今 回の測定ではその ような傾向はみ

られなか った.し か しこれ までの報告はすべて動物実

験に よる もので,臨 床的な報告はみ られ ていない.今

回の結果か らは凍結 手術 とサ プレッサーTce11の 関

係を示唆す る所見 は得 られ なか ったが,生 体内でのサ

プレッサーTce11の 誘導が局所的でわずかなもので

あった場合,末 梢血でその変動を捕 らえきれなか った

可能性 も考え られ る.今 後,よ り精度の高い測定,局
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所の組織学的検索な どを試みてみる価値があると思わ

れる.

2.凍 結手術後の免疫能の低下 とその メカニズムにつ

いて

現在凍結手術の問題点 として,術 直後に起 こる免疫

力の低下の出現と,そ れに ともな う癌転移の促進の可

能性があげ られ る.こ れ まで臨床的には凍結手術後に

局所腫瘍の悪化を きた した症例,ま た遠隔転移が増悪

した症例が報告 され,ま た動物実験においては特異的

細胞性免疫能 の低下 を認め た との報告が 多 くみ られ

る.富 山ら12)はこれをsupPressorTcellの 誘導 に

よる もの と報告 し,丹 羽 ら2Dは血清中に免疫抑制因子

の出現の可能性を報告 している.ま た これ とは別に,

Hellstromxz)は 凍結手術後に一度に 大量に 腫瘍特異

抗体が 出現すると,こ れがいわゆるblockingfactor

としての作用 を持ち,腫 瘍の増殖を促進 させ るとの報

告 もある。

今回われわれが測定 した免疫パラメーターの うち,

直接腫瘍の増殖,転 移 の促進の可能性を考え させるデ

ータは,IAPの 上昇,NK活 性の低下,PHAに よ

る リンパ球幼若化反応の低下な どが挙げられ る.こ の

免疫能低下の出現の メカニズムを推測するには,前 述

した個 々の免疫 パラメーターの変動の考察に加え,さ

らに各免疫パ ラメーター変動の相互の関係について検

討することが より有効 と思われ る.こ の検討を行 うた

め,は じめに,Table3の 変動パターンと変動の最高

値,最低値を もとに特徴的な変動を示 した ものをPCa

群,PH群 で比較 して以下の ように分類 し,さ らY`こ

れを手がか りV=免疫能低下が出現 した メカ ニズムにっ

いて考察 した.

1)両 群 ともほぼ同 じ変動パターン,最 高値,最 低

値を示す もの

これに属す るもの として蛋 白分画,免 疫 グ ロブリン

(IgM,IgA),C3,IAPな どがあげ られ るが,こ れ ら

については手術時の麻酔,栄 養状態の変化,精 神的 ス

トレス も含め た手術 侵襲 によ り生 じた 変化 と考え ら

れ,術 後にみられる一般的な変動 と考えてよい と思わ

れる.

2)両 群 ともほぼ同 じ変動パターンを示すが,最 高

値 に時間的なずれがみ られ るもの

これに属す るもの としてNK細 胞 活性,IgGな

どがあげ られ る.

3)両 群とも違 った変動パター ンを見せるもの

これに属す るものとして補体(CH50,C4),PHA,

ConAに よる リンパ球幼若化反応があげ られる.

これ ら2)と3)に ついては,凍 結手術 とTUR-P
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に よる生体反応の差が,免 疫応答の差 となって現れた

と思われるが,こ れは炎症,組 織損傷 など生体変化の

強 さ,大 きさな どの要素に より時間的 な差が生 じた可

能性,ま た免疫応答の発生起点に違いがある可能性 も

考xら れ る.こ の メカニズムを解明す ることが,凍 結

手術を癌 治療に施行する上で重要なことと思われ る.

今回注 目すぺ き点は,凍 結 手術特有と思われる変動の

最高値,最 低値がPHに 対するTUR-P後 と違 っ

て1日 目に集中 していることである.こ れはこの時間

に凍結手術 に特有な一連の免疫反応が起 きている可能

性が考え られ る.前 述 した ように,こ の時期にみ られ

た免疫力の低下の所見として,非 特異的抗腫瘍活性を

担 うNK細 胞活性の低下 と,特 異的抗腫蕩活性を反

映す るPHAに よる リンパ 球幼若化 反 応 の低下 があ

げ られ る.こ の2つ のパ ラメーターが同時に低下 した

とい うことは,T細 胞がNK細 胞の活性に深 く関わ

っている ことを考えると,T細 胞の活性が抑制を受け

ている可能性が強 く示竣 され る.こ れは動物実験で細

胞性免疫能が低下す るとい う報告 とも一致 している.

しか しこの誘因については前述 した よ うに,こ れ まで

動物実験 で報告されているようなsuppressorTcell

の関与や免疫抑制因子の出現を疑わせる所見は得 られ

なか った.今 後,臨 床的に も細胞性免疫能の低下 出現

の原因を 明確にす ることが,凍 結手術を より有効な治

療法 として施行す る上で重要 と思われる.

今回の検討 では前立腺癌の凍結手術,お よび前立腺

肥大症のTUR-Pと の比較を もとに,凍 結手術が免

疫系に与えている影 響について検討 した結果,凍 結手

術 後 とTUR-P後 の免疫状態に違いが あるこ とがわ

かった.こ の凍結手術後の免疫状態は単な る手術侵襲

の程度の差なのか,凍 結手術特有の ものなのかは さら

に検討の余地がある.ま た凍結温度,凍 結時間,凍 結

回数,対 象 となる腫瘍の種類に よっても免疫系に与 え

る影響は変わ って くると思われる.従 って今回見 られ

た免疫応答の メカニズムを 明らかに し,凍 結手術 と免

疫能の関係を より深 く理解するためには,動 物実験,

病理学的検討 も含めた基礎的な研究に加え,臨 床的に

もさ らに症例数を増加 し,多 様 な環境,条 件での凍結

手術の施行,他 の外科手術 との比較などの検討が必要

と思われる.

結 語

1.凍 結 手術 後1日 目か ら3日 目にIAPの 上 昇,

NK細 胞活 性の低下,PHAに よる リンパ球 幼若

化反応の低下 など免疫力の低下を示す所見がみ られ

た.

2・ 凍結手術後 とTUR-P後 の免疫 パラメー ターの

変動につ いて

(1)蛋 白分画 ・免疫 グ ロブ リン・IAPは,両 群と

もほぼ 同様の変動パ ターンであ り,手 術侵襲に よ

る もの と考え られた.

(2)IgG,補 体,PHA,ConAに よる リンパ球幼

若化率,NK細 胞活性は凍 結 手 術 後 の変 動 と

TUR-P後 の変動 と異なる動 きがあ り,凍 結手術

がTUR-Pと は異なった特 有の影響を 免疫系に

お よぼ している可能性が考えられた,
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