
日消外会誌 27(9)

植田 治 昌

佐山 淳 造

目的 :手術侵襲時には,各 種のサイトカインが変動

し生体の反応を調節していると考えられる。最近佐山

ら1)は,食 道癌根治術症例に対 し術前の少量 methyト

prednisolone投与を行うことで水分電解質代謝や循

環系が著明に安定し,各 種ホルマリンに加えIL‐6,IL‐

8などの血中サイ トカインの過乗J分泌も抑制されるこ

とを見いだした.そ こでこの生体反応制御効果につい

てマウス手術侵襲モデルを用いて実験的検討を行っ

た.

方法 :5週 齢の BALBた マウスを対照群 (n=4)・

単開腹群 (n=36)・肝切除群 (一葉切除)(n=36)に

わけ,後 2者 に対してエーテル麻酔下に手術を行い,

0.5, 1, 2,4, 6, 8,12,18,24時 間後に4匹 ず

つ脱血するとともに PBS 5mlを 腹腔内に注入 ・回収

し,血 清中の TNFα ,IL,12・IL‐6,腹 腔洗浄液中の IL‐

6の濃度をそれぞれ測定した。また肝切除の手術前 6,

4,2,1,0.5時 間,手 術後05,1時 間の時点で

methylprednisolone O,1,0.3,1,3,10mg/マ ウスを

腹腔内投与し (各群 n=4),術 後 4時 間での血清・腹腔

洗浄液中の IL‐6濃度を,薬 剤投与せず肝切除のみ行っ

た群 (n=4)と 比較した.各 種サイトカインの測定は

ELISA法 によった。

結果 :術後の血中にはTNFα は検出されなかっ

た。血中 IL‐12は 術後30分に上昇し, 2時 間後には消

失した.血 中 IL‐6は術後徐々に上昇し, 4～ 6時 間で

最高値に達した後暫減して18時間後には消失した。IL‐

6の最高値は単開腹群 (245pg/ml)に比べ肝切除群 (630

pg/ml)で 明らかに高値であった.血中 IL‐6の手術侵襲

による上昇はmethylprednisoloneの前投与で抑待」さ

れ,特 に手術 1時 間前の投与で最 も強 く抑制された

(Fig。1).血 中 IL‐12の 上昇は完全に抑制された。こ
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Fig. 1 Effect of perioperative methylprednisolone

administration on suppression of serum IL-6 con-

centration 4hr after the operation.
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れらの抑制効果は投与量0.3～3mg/マ ウスの範囲で差

がなかった。腹水中のILⅢ6濃度は手術侵襲群で著明な

上昇(3,570pg/ml)を示したがmethylprednisolone前

投与で明らかに抑制された。

考察 :マウスの手術侵襲モデルにおいて,佐 山ら
1)

の臨床での報告に類似した血中IL‐6の変動が認めら

れた.さ らにマウスにおいてもmethylprednisolone

の前投与は肝切除後の血中IL‐lαや IL‐6の上昇を抑

制しており,手 術侵襲に対するサイトカインを介した

生体反応を軽減しうる可能性が考えられた。この血中

IL-6上昇に対する抑制効果は侵襲 1時間前の投与で最

も強く,侵 襲負荷後の投与では効果を認めなかった。

臨床的な効果に加 えて実験的にも,methylpred‐

nisoloneの前投与が侵襲に対する生体の過乗J反応を

軽減しうることが示唆された。
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