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This study was conducted to define dysfunctional changes of hllll1oral-mediated inununity 

and cell-mediated inununity after surgery. The following examinations were performed in 9 

patients who underwent open-heart surgeηr under cardiopulmonary bypass. 

1) serum concentrations of immunoglobulins (IgG, IgA, IgM) 

2) serum concentrations of complement fractions (C3, C4, CH50) 

3) plasma concentration of fibronectin 
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4) numbers of lymphocyte, lymphocyte subpopulations (T cells, B cells) and T cell subsets 

(OKT4, OKT8) 

5) Lymphocyte response to mitogen (PHA) 

In this study司weadministered immunoglobulin injeC'tions to patients、atthe dose of 5 g per 

day, for three days. The serum concentration of IgG changed slightly and showed no significant 

decrease as compared to the preoperative level during the first postoperative week. The serum 

concentrations of IgA, Ig'.¥!I and complement fractions and the plasma concentration of 

fibronectin revealed transient and significant decrease as compared to the preoperative level. 

Decrease in numbers of lymphocytes was observed due to decrease of T cells. Both OKT4( +) 

and OKT8（十） T cells decreased, but OKT4（十） T cells decreased more immediately than 

OKT8( +) T cells and returned to the preoperative level earlier than OKT8( +) T cells. Ad 

ditionally‘lymphocyte response to mitogen (PHA) remained significantly depressed when 

numbers of T cells returned to the preoperative level, suggesting that T cells remaining after 

surgery were functionally impaired even after one week. In the patients who undergo 

cardiopulmonary bypass, care must be taken to avoid infection, especially during the first week 

following surgery. 

緒 広司

近年， 虚血性心疾患の増加に伴い関心術の対象年齢

が高齢化してきている．高齢化IC伴い術後 ICUでの

長期呼吸管理を必要とする症例も増加しており，感染

の頻度も増加するζ とが予想される.IC‘じでの清潔

操作はもちろん，術後の適切な抗生剤投与が重要とな

ってくるが，体外循環により生体の感染防御機構がど

のように変動しているのかを知ることが最も重要と恩

われる．そとで著者らは，体外循環により，生体の防

御機構がどのような影響をうけ，どのように変動する

のかを各種指標を用い検討したので報告する．

対 象

1986年12月から1987年6月までに当教室で体外循環

下iζ関心術を行った虚血性心疾患症例9例である．施

行術式は冠動脈バイパス術である．平均年齢は60.4歳，

であった．体外循環iとは全例ホロファイパー型人工肺

(Capiox 11）とローラ一式ポンプ（Sarns）を用いた．

麻酔法は highdose fentanyl 麻酔を用いた．体外循環

時聞は平均188分，大動脈遮断時間は平均108分，であ

った．希釈率は26.4勿，であった．術後は全例に対し

てポリエチレングリコール処理免疫ク、ロブリ ン（ヴェ

ノタロプリン Il忌）を術当日，第l，第2病日各 5g点

滴静注した．

方 法

術前，体外循環開始後1時間，第l，第4，第7病

日iと静脈採血を行い，検体を採取し以下の検査を施行

した．

① 末梢血白血球数

② 末梢血リンパ球数

③ 末補血リンパ球サフ事ポピュレーシ司ン

(T細胞数， B細胞数）

④ T細胞サブセヴト

a) OKT4 （＋）リンパ球数 （OKT4) 

b) OKT8 （＋！リンパ球数（OKT8)

c) OKT 4 (+)18（＋）リ ンパ球数比（0KT4/8) 

⑤ リンパ球幼若化試験（phytohemagglutinin:

PHA) 

⑤ 免疫グロプリン血中濃度 （lgG,lgM, lgA) 

⑦補体成分血中濃度（C,,C,, C'Hso) 

③ フィブロネクチン血築中濃度

OKT4/8比，リンパ球幼若化試験を除く各検査値に

ついては，各時点の検査値を術前値で除して，術前値

を lQQG,yとした変化率を算定し，との変化率で比較検

討した．また体外循環中の検査値は人工心肺充頃液に

よる希釈の影響を除く目的で，ヘマク リット値を指標
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結 果

② リンパ球数（図1)

体外循環開始後1時間では変動しないが，第1, 

第4病日では有意な減少を認め，第7病日には回復

した．

として希釈率を算定し補正した．平均値の差の検定lと

は pairedt testを用いた．

① 白血球数（図1) ③ リンパ球サフ．ポピュレーション （図2)

体外循環開始後1時間では変動しないが，第1, ♀） T細胞数

第4,:x11病日では術前より有意な増加がみられた． 体外循環開始後1時間ですでに有意な減少が認
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図2 T 細 胞数， B 細胞 数の変 動
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められ，第1病日IC最低値を示すが，第7病日lζ ④ T細胞サブセット（図3)

は回復し，増加傾向を示した． a) OKT 4 

b) B細胞数 体外循環開始後1時間より有意に減少しはじめ，

体外循環開始後1時間ではやや増加傾向， 第1, 第1病自に最低値となり， 第7病臼ILは回復し増

第4病日は減少傾向を認めるが有意差はなかった． 加傾向を示した．

第7病日には有意に増加した． b) OKT 8 
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図4 OKT 4/8比の変動



624 日外宝第56巻第6号（昭和62年11月〕

S.I 
MeanまSD 

• p・ 0.05 

・・ p 0.01 

神j 開
始
一
時
間

体
外
循
環

第
一
病
日

第
四
病
日

第
七
病
目

品

問・3

図5 リンパ球幼若化試験（PHA）の変動

体外循環開始後1時間では変動を示さないが， OKT4の減少に比べ， UKT8の減少が遅れ，

第1病自には有意に減少し，第4病日＇c最低値となり， 同様に回復も遅れるため，体外循環開始後1時間では

第7病自には回復した． 有意の減少を，第4，第7病日では有意の増加を示し

c) OKT4/8比（図4）た．
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図6 lg G, lg A, lg Mの変動
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③ リンパ球幼若化試験 （図5)

体外循環開始後1時間ですでに有意な低下を認め，

第4病自に最低値を示し第7病日でも術前値までは

回復せず有意差が認められた．

⑥免疫グ口プリン（図6)
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b) lgM 

変動少なく第4病自に有意な減少を示したのみ

であった．

c) lgA 

体外循環開始後1時間より有意に減少し，第1

病日まで減少を示し，第7病日には回復した．
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⑦補体成分（図7)

心，（‘..（ ‘Hso はJ七に f-P~ i的J~＇l開始 1 時間より有意

に減少し，第l病日lζは最低値となり，第4病日lζ

は術前値まで回復したし，CHsoは第7病日には有

意な増加を示した．

③ フィブロネクチン （図8)

術後は減少傾向を示すが変動少なく第1病日のみ

有意の減少を示すが第7病日lこは術前値まで回復し

た．

考 察

体外循環前後における免疫クロフリン，補体成分の

変動に関する報告l叩は多くみられるが，その結果は

必ずしも一致していない．富樫ら2）は関心術後と非関

心術後の免疫グロプリンの変動を比較検討しているが，

免疫グロプリ ンは正常範囲内を変動し，両群間で有意

差を認めなかったと述べている．また橋本ら3＞は小児

関心術において，lgG,lgMは術当日減少を示し，以後

増加し第1～2週で術前値に回復したと述べている．

自験例では術当日から第2病日まで免疫グロフリンを

5g／日， 3日間投与したため， lgGは術前値と比べ有

意な変動を示さなかった.lgA, lgMは術後早期に一

過性の減少を示したか，第7病日reは術前値まで回復

していた．免疫グロプリン製剤には主に lgGのみが

含有されていることを考えれIt. lgGのみが変動を

示さず lgA,lgM が一過性の減少を示したζとは， 柄

本らの結果と一致する．体外循環による補f－~， UJ活性化

IC関する研究 5-8）も多くなされており，Hammer-

schmidt6＇らは体外循環中に Ci：叫値が上昇し，その

上昇により肺内IC好中球が隔離されるのであろうと報

告し， Kirklinらh は関心術後3時間でのι：1山、t値は，

体外循環時間及び患者の年齢とよく相関し，その値に

より術後合併症の発生を予測できると報告している．

補体の活性化は血液と異物表面とくに人工肺の材質，

人工心肺回路内面との接触によりおこるとされている．

我々は充填血液中に hydrocortisone30mg/I匂 を投与

しているが，補体の変動は諸家の報告と一致していた

少なくとも通常量のステロイドでは補体の活性化を防

ぐととはできないと思われ，他の抗補体活性化作用を

有する薬剤~9》の使用が必要と恩われる ． フィブロネク

チンは分子量 440～450K IJの開業系細胞でつくられ

る糖蛋白質であり，細胞間同士の接着やコラーゲン，

フィプリン，酸性ムコ多糖との結合，網内系K対する

オプソニン効果の促進 10－山など多くの生理活性を有

している． 体外循環後の一過性の減少は，人工心肺回

路内での消費，低温下での沈澱， blood-borneparticles 

との結合等により消費されるためと考えられている山．

septicemia, critical burn等では著明な減少を示し，そ

の減少は重症度の指標となりうるともいわれておりlへ
早期の補充療法を推奨する ものもいる．しかし，我々

は体外循環に伴うフィフロネクチンの減少は，あくま

でも結果引と考えており，その減少は一過性である点

からも，補充の必要はないと考えている．

末梢血中の好中球数は体外循環中一過性［亡減少する

という報告.，があるが，自験例では好中球数の減少は

みられず術後増加した．一方リンパ球数は第I，第4

病日では著明lζ減少しており， リンパ球数減少の主体

は，諸家の報告2中と問機T細胞の減少であった． T 

細胞の減少をサブセットの分析からみると，OKT4は

休外循環中より減少しはじめ，OKT8はやや遅れ，第

l病日より減少を示した．との減少のずれが回復過程

でもみられ，OKT4/8比はf1：外循環中は減少し，第4'

第7病日には増加した． 富堅ら2>は， OKT4,OKT8 

共に減少し，υKT4/8比は，術前後を通じて有意な変

化はなかったと述べており，我々の結果とは相違がみ

られる．リンパ球幼若化試験 （PH人）は体外循環中よ

り低下し，第7病日でも，まだ術前値までは回復して

いない．以上の点から，リンパ球は数の変動としては

術後一過性に減少し，第7病日には術前値まで回復す

るが，機能としてはまだ十分回復していないことが判

明した． 乙のような結果は Rothら8）も報告しており，

血中コーチソツレ濃度との関連をしらべ，術後1週間高

値を示すがT細胞減少， リンパ球幼若化の抑制とは直

接関連はなかったと結論している．一方末梢血中での

T細胞の著減はリンパ系へのT細胞の隔離によるとす

る考え山もあるが，詳細は不明である. T細胞が減少

するのに対し， 白血球，とくに好中球は術後増加する．

数の増加は感染防御には有利と考えられるが， リンパ

球と同様に機能の抑制があるという報告H》もみられ，

今後検討しなければならない問題である．またリンパ

球の減少がすぐに易感染性lζ結びつく とは考えられな

いか，Rothら舶はウイルス感染や真菌感染に対しては

重要かもしれないと述べている．したがって術後1週

間，と くに液性及び細胞性免疫能の低下している第3

～4病日までは積極的な！惑公対策を考え，清潔操作は

言うまでもなく，抗／七期jの予防的投与等を行うべきで

ある． 免疫タロプリ ン製剤の投与に関しては議論のあ

るところであるが，重症例には試みられでもよい方法
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と思われる．
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