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膀胱腫瘍患者におけるIgG－FcR＋Tce11の比率について
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  The T－cell bearing Fc receptor （lgG－FcR＋ Tcell） has been considered as a suppressor

or a part of the killer cell， as determined by its function． The population of lgG－FcR＋ T

cells was determined by Moretta’s method in patients with urinary bladder cancer， urologi－

cal benign diseases and in normal subjects．

  The population of lgG－FcR“ Tcells in the peripheral lymphocytes of 16 patients with

urinary bladder cancer was 20．5±IO．160 ， that of 7 patients with urological benign diseases

was 9．5±3．2％， and that of 8 normal subjects was 9．0±， 2．1． The population of lgG－FcR＋ T

cells in the peripheral lymphocytes patients with high stage bladder cancer was signlficantly

higher than that of patients with low stage cancer． ln low stage bladder cancer cases， the

population of lgG－FcR＋ T cells was decreased to the normal range at three weeks after－

removal of the tumor． But in high stage bladder cancer cases， it was not changed at 3 weeks．
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緒 言

 最近，ヒトにおいても単にTcell・Bce11の数や

機能をみるだけでなく，そのsubsetsについて検討

がおこなわれるようになってきている．IgG分子の

Fc部に対するreceptorはマクロファージやBcell

だけでなく，一部のTcellの表面においても存在す

ることが知られている．Tccll subsetsの動態を調

べることは，さまざまの疾患における細胞性免疫能を

検討するうえで有用である．今回，膀胱腫瘍患者にお

ける末梢血のFcレセプター陽性Tce11（以下：

IgG－FcR＋Tcellと略）を測定し，泌尿器科的良性

疾患患者および健常人を対照として比較するとともに，

深達度および治療による推移についても検討を加えた．

対象および方法

 対象は岐阜大学附属病院泌尿器科および関連病院泌

尿器科を受診した膀胱腫瘍患者16例で，対照群として

age match した泌尿器科的良性疾患患者7例（前立

腺肥大症患老4例，尿路結石症患者3例），健常人8

例についても検討を加えた．膀胱腫瘍は組織学的には

すべて移行上皮癌であり，癌の深達度はUICCの
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分類にしたがいpTi， pT2， pT3， pT4に分類した．

pT1。pT2のlow stage群は6例であり， pT3・pT4

のhigh stage群は10例であった．なお，全症例とも

制癌剤，ス．テロイドホルモン剤の投与および放射線治

療はおこなわれていない．

 IgG－FcR，＋Tcellの検出法はMorettaの方法1）お

よび新保ら2）によるdouble rosetteの方法に準じて検

討を加えた．Morettaの方法に減・ては，リンパ球

の分離調整はヘパリン加末梢血3mlに同容量の燐酸

緩衝液（PBS）を加え， Ficoll－Conray比重遠心法

によりリンパ球を分離しPBSにて3回洗浄後，1ml

あたり2×106cellsのリンパ球をPBSに浮遊調整し

ておいた．非働化した牛胎児血清（Feta王CalfSerum：

FCSと略）にて1m1あたり2×108 cellsに浮遊し

た羊赤血球（Sh－E）の同量をリンパ球浮遊液に添加

させた後に，1，000回転，5分間遠心し4℃にて1時間

放置させた．上清をすて沈降したSh－Eとrosette

を形成しているT ce11のみを採取し，すみやかに羊

赤血球を溶血させたのちに，PBSにて3回洗浄後

PBSに1mlあたり1x106 ceHsのT cellのリンパ

球浮遊液とした． Poly－L－Lysineにて処理したマイ

クロプレートの平等に1μ1ずつTce11浮遊液を滴

下させ，室温にて15分間放置後に各日にFCSを10

μ1ずつ滴下させPBSにて各孔を洗浄しておいた．

家兎を免疫して得たIgG抗体で感作した1mlあた

り2×108cellsの雄牛赤血球浮遊液（OX－EA IgG，

日本抗体研究所）を各孔に10μ夏ずつ滴下させ，マイ

クロプレートを800回転，5分間遠心したのちにPBS

にてマイクロプレートを洗浄させ，Brilliant Cresyl－

blueにて染色し鏡検した。 T ce11のリンパ球200個

以上を数えて，OX－EAが3個以上附着するものを

IgG－FcR＋T cellと評価し，全Tcellのリンパ球数

に対する比率として検討した．

 いっぽう，新保らの方法においては，リンパ球の分

離調整はMorettaの方法と同様に1mlあたり2×

106ccllsのリンパ球をPBSに浮遊調整しておいた．

家兎を免疫して得たIgG抗体で感作した1mlあた

り2×108cellsのニワトリ赤血球浮遊液（CK－EA

IgG，日本抗体研究所）を同量のリンパ球浮遊液に添

加させ4℃にて3時間反応させた後，さらに正mlあ

たり2×108 cellsのSh－Eの同量を添加させ，1， OOO

回転，5分間遠心し氷水中にて3時間反応させた。そ

の後，再浮遊させ光顕にて観察し200個以上数えて

CK－EAが1個以上， Sh－Eが3個以上附着するもの

をIgG－FcR＋Tcellと評価し，全E・rosette for－

ming cellsに対する比率にて検討した（Table 1）．

 さらに，両測定法によるIgG－FcR＋Tcellの比率

を健常人8例において比較検討した．

 なお，各測定値の門別比較は原則としてt検定によ

る推計学的検討によって有意差の有無を検定し，有意

水準は5％とした．

成 績

 Fig．1は健常人8例におけるMorettaの方法と

新保らの方法の両測定法による1gG－FcR＋ T cellの

比率の比較を示しており，Morettaの方法は平均8．0

±2．1％であるのに対し，新保らの方法のそれは2．4±

1。5％を示し，両測定法において有意の差を認めた（P

〈O． 05）．

 以上の結果より，健常人において検出率の高い

M・rettaの方法にて膀胱腫瘍患老および泌尿器科的

良性疾患患者におけるIgG－FcR＋Tce11の比率につ

いて検討した（Fig．2）．

 膀胱腫瘍患者16例におけるIgG－FcR，＋Tce11の比

率の平均は20．5±IO，1％であり，そのうち最高値は38

％であり，最低値lx 6％であった．いっぽう，泌尿器

科的良性三悪患者7例の平均は9．5±3．2％であり，健

常人8例の平均は8．0±2．1％であった．すなわち，膀

胱腫瘍患者16例におけるIgG－FcR・＋Tce11の比率は

泌尿器科的良性疾患患者および健常人のそれと比較し

て，それぞれに有意の差を認めた （P＜0．05，P＜

O． Ol）．

 膀胱腫瘍患者16例における深達度別検討では，low

stage群であるpT1・pT26例の平均は11・2±3・9％

であるのに対し，pT3・pT410例のhigh stage群の

平均は26・1±8．3％を示した．膀胱腫瘍患者のhigh

stage群はIow stage群，泌尿器科的良性疾患患者

および健常人に比しそれぞれに有意の差を認めた（P

〈0．01）．しかし，10w stage群における同様の検討

ではいずれも有意の差を認めなかった．

 膀胱腫瘍患者の13症例について，それぞれの手術

前後のIgG－FcR＋Tcellの比率の変動を検討した

（Fig．3）．治療法のうちわけ’は膀胱全摘術3例，膀胱

部分切除術8例であり，術後の測定は全症例とも約3

週間目におこなった．術前のIgG－FcR＋T cellの比

率の平均は17．9± 9． 2％であるのに対し，術後のそれ

は15．4±10．5％で術前よりも低値を示したものの有意

の差は認められなかった．深達度別の検討では，low

stage群は術前11．2±3．9％が術後に8．7±1。0％に，

high stage群は術前26．0±6．7％が術後に23．4±11．3

％と，それぞれ術前よりも術後に下値を示したものの

いずれも有意の差を認めなかった．



酒井・ほか：膀胱腫瘍・IgG・FcR＋Tcell

Moretta’s ・assay

Table 1

Double Rosette assay
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heparinized peripherai blood

kadding pBs2me

（Ficoll－Conray）
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姦：：罪撫掴
 ，

＄tand at 4℃， lhr

 ，

Tcell lymphocytes 1×106cells／me
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Stain

heparinized peripheral blood

k adding pBs 2me

（Ficoll－conray）

lymphocytes 2 × 106cells／me

ヒ    adding CK－EA lgG
    2×108cells／me in FCS

Stand at 40C，3hr

ヒ    adding SRBC 2× 108cells／me     in Fcs

c．f．g． 1000 np．m． 5min

 ，

Stand at O℃， 3hr．

 ，

Stain

        考     察

 IgG－FcR＋TcellはIgGのFc部分に対する
receptorを有するTccllであり， pokeweed mito－

gen（PWM）刺激によるB cellの分化に対して抑制

であること1），あるいはKcell活性を保有する3）こと

などよりsupPresser cellあるいはkiller cellの一一

部との相関が考えられている．IgG－FcR＋Tce11の

比率が増加する疾患としては，原発性免疫不全症4），

橋本病5），慢性関節リウマチ6＞，アトピー皮膚炎7），悪

性腫瘍2・8｝11） tsどの報告がみられる．悪性腫瘍ではと

くに固形悪性腫瘍に関しての報告が多くみられ，末期

癌においては著明にIgG－FcR＋Tcellの比率が増加

すると報告工2）されている．

 IgG・FcR＋T cellの検出法には主として， Moretta

の方法のごとく羊赤血球によりErosetteを形成さ

せたのみ，比重遠心法にてTccll分画を集め，抗体

感作ウシ赤血球をrosette形成させる方法と新保らの

方法のごとく形態の異なる羊赤血球と抗体感作ニワ

トリ赤血球を同時にrosetteを形成させる double

rosetteがもちいられている．羊赤血球および抗体感

作ニワトリ赤血球によるdouble rosetteは，ニワト

リ赤血球が羊赤血球に比し極度に大きいため，羊赤血

球がrosette形成しているのか，物理的に付着して

いるのか判定しにくい欠点がある。著者は両測定法に

て健常人8例のIgG－FcR＋Tce11の比率の検出を試

みたが，Morettaの方法では平均8．0±2．1％認めたの

に対し，新保らの方法では平均2．4±1． 5％しか認めず，
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．このことは上述した原因により検出率の差が生じたも

のと考えられる．そのため，著者は健常人にて検出率

の高かったMorettaの方法により，膀胱腫瘍患者

および泌尿器科的良性疾患患者の末梢血中のIgG－

FcR＋ T ceilの比率を測定した．

 膀胱腫瘍患者のIgG－FcR＋T celiの比率は泌尿器

科的良性疾患患者および建常人に比し有意に高く，泌

尿器科的良性疾患患者および健常人においてIgG－

FcR＋Tcellの比率が15％以上を示した症例は1例も

認めなかったが，膀胱腫瘍患者のlow stage群は6

例中2例に，high stage群は10例中9例に認められ

た．膀胱腫瘍患者においても癌の深達度の高い症例に

IgG－FcR＋Tcellの比率の上昇傾向がみられ，諸家

の報告8・12）と一致した。以上の結果より，膀胱腫瘍も

非特異的細胞性免疫能の低下にIgG－FcR＋Tcenが

関与していることが示唆され，IgG－FcR＋Tcellの

比率が増加することは生体の免疫機構にとって不利に

働くものと考えられる．

 担癌患者に対して手術や免疫療法などさまざまの治

療法が施されている．その治療効果を免疫能の面より

検討する指標として各種のパラメーターが存在してお

り，今回，IgG－FcR＋Tcellの比率にて膀胱腫瘍患

者における手術前後の変動を検討した．新保ら8｝によ

れば，胃癌患者の未治療例のIgG－FcR＋Tcellの比

率は健常人に比し有意に高く，腫瘍摘出後は1～3週

間で正常域に復したと報告している．膀胱腫瘍の10W

stage群では， IgG－FcR＋Tce11の比率が術前に高

値を示した症例は術後3週間目にはいずれも正常域に

達したが，high stage群の場合には術後3週間目で

はIgG・FcR＋Tcellの比率が正常域に達した症例は

少なかった．このことはhigh stage群とlow stage

群による癌の進行度および手術内容の違い，high

stage群の場合には合併症を併発しやすい要因が存在

するためと考えられる．しかし，high stage群にお

いても腫瘍が摘出された場合には，術後3週目以上の

長期観察によりIgG－FcR＋Tcellの比率の正常化あ

るいは術前に比しあきらかな低値を示すことが予想さ

れる．今後，さらにhigh stage群の症例を増やし，

これらのことについて検討を加えたい．

結 語

1）膀胱腫瘍患者16例，泌尿器科的良性疾患患者7例お

よび健常人8例について末梢血中のIgG－FcR＋T

cellの比率の検討を加えた．

2）IgG－FcR＋T cellの比率の測定はMorettaの方法

および新保らの方法により検討を加えたが，健常人に
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おいて前者は後者に比し有意に検出率が高かった．膀

胱腫瘍患者および泌尿器科的良性疾患患者のIgG－

FcR＋Tce11の比率はMorettaの方法により測定し
た．

3）膀胱腫瘍患老のIgG－FcR＋Tcellの比率の平均は

対照群に比し有意に高値を示した．さらに，深達度別

検討でもhigh stage群はlow stage群，泌尿器科

的良性疾患患者および健常人に比し有意に高値を示し

た．

4）膀胱腫瘍患者ユ3例について，手術前後のIgG－

FcR＋Tce11の比率の変動を検討した． low stage群

ではIgG－FcR＋T cellの比率が術前に高値を示した

症例は術後3週間目にはいずれも正常域に達したが，

high stage群の場合には術後3週間目では正常域に

達した症例は少なかった．

 本論文の要旨は第29回日本泌尿器科学会中部連合総会にて

発表した．
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