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緒 言

単球 はMetchnikoff1)以 来,生 体 にお いて,

 mononuclear phagocyte system2)を 構 成す る

生体防衛上重要なMacrophageの 一 種であるこ

とが知 られてい る.そ の後Macrophageは 細 胞

性免疫 である遅延 型アレル ギーの発現3)や,細

菌感染症に対す る細胞性免疫の発現 に際 して重

要な役割 を持つ ことが明らかにな り,さ らに近

年Macrophageが 免 疫応答の誘導や発現4)に 際

し中心 的な役割 を果たす ことが明 らか とな り,

生 体におけ る単球 の機能が注 目されて きている.

一 方,呼 吸器は生体において直接外界に接 して

いる数 少ない臓器の一つ であ り,外 界か ら常に

微生物,無 機及び有機化学物質,塵 介等 の刺激

を受けてお り,免 疫反応の場の臓器 として免疫

学上重要 な臓器であ る.従 って呼吸器の疾患 は

全身の免疫状態に影響 を もたらし,ま た逆 に全

身性の免疫 異常の局所病態 として呼吸器疾 患が

現われるこ とが考え られる.か か る観点か ら著

者は,呼 吸器ア レル ギー性疾患の一つである気

管支喘息 と,そ の他の呼吸器疾患について単球

の機能 を検討 した.

気 管支喘 息は,従 来IgEにmediateさ れ る

Gell and Coombs5)のI型 アレルギーが主 とし

て関与 して可逆的な気道攣縮 を起 こす と考え ら

れているが,近 年 さらにIgE以 外 にshort-term

 sensitizing IgG(IgG S-TS6,7))の よ うなIgG

抗 体 の関与 が考えられてお り,木 村 ら8)も 一部の

気管支喘息患者の好塩基球 は,抗 ヒ トIgEよ り

も抗 ヒ トIgGに 反 応し易いことを明 らかに して

いる.ま たこの他,気 管支喘 息にはGell and

 CoombsのIII型, IV型 ア レルギー反応 も考 えら

れてい るなど,成 人における発症機序は まだ不

明な点が 多い.一 方,単 球 は リンパ球特にT

 cellと の 関係で細胞性免疫に大 きく関与 し,さ

らに その表面にはIgG receptor, C3 receptor9)

が 存 在 し,さ らに近年IgE receptor10)も 報告 さ

れるなど,ア レルギー反応へ の単球 の関与が示

唆 されてい る.末 梢血単球が,気 管支 喘息の発

症機序に関与するか ど うかは,免 疫 反応下 にお

ける単球の作用 と関連 して興味あ る問題である.

今 回著者は,気 管支喘息の発症機序お よび全 身

性 免疫状態 を知 るための一手段.として,単 球機

能 の一つ であ る化学 走性 につ いてNelson11)ら

のagarose plate法 を用いて検討 し,若 干の知

見 を得 たので報告す る.

対 象 ならび に方法

対象

当科呼 吸器 外来通院中お よび当科へ 入院中の

気管支喘息患者31例(男 性14例,女 性17例,年

令18～75才,平 均51.1才)お よびその他 の呼吸

器疾患患者7例(過 敏性肺臓炎3例,塵 肺2例,

 PIE症 候 群,真 菌感染症各1例)で あ り,対 照

としてア レル ギー性疾 患を有 しない健康 人13例
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(男性7例,女 性6例,年 令22～34才,平 均27.2才)

を選 んだ.な お気管支喘息では,非 発作時,発 作時

発作後の3期 に分 けて観察 したが,検 査前3週

間以上発作のない状態 を非発作時,検 査時呼吸

困難が認め られる もの を発作 時,発 作終了後6

時 間以内の ものを発作後 として検討 を行なった.

方 法

1)単 核 球 浮遊液の作成

ヘパ リン加静脈血15mlをHanks液(GIBCO

 laboratories)で2倍 に希釈 し,よ く混和 した

後, Ficoll Conray液(比 重1.077)に 重 層 して

250G, 45分 間遠心 し,上 清の血漿成分 を捨 て単

核球 層 を採取 した.こ の採取 した単核 球層 に

Hanks液 を加 え, 250G, 10分 間 遠心に より洗浄

し,最 後にRPMI 1640培 養 液で細胞数2×108/

mlに 調 整 して単核球 浮遊 液を作成 した .

2) agarose plateの 作 成

agarose(Behring institute)0.06gに3mlの

蒸 留水 を加 え,約15分 間煮沸浴槽につ けてag

aroseを 溶 解 した後, 48℃ 浴 槽に移 した. me

dium(RPMI 1640培 養 液2ml,非 働 化健康 人血

清1ml, NaHCO 2.5mg, Penicillin G 100unit/

ml, Streptomycin 100μg/ml)を48℃ に加熱 した

後,上 記agaroseと よ く混和 し,組 織培養用

プラスチ ックdish(Falcon 3002, 60×15mm)

に注 入 してagarose plateを 作 成 した.

3)遊 走 因子の作成

同一健康 人の新鮮血清1mlあ た りZymosan

(Sigma)5mgを 添加 し, 37℃, 45分 間 反応 させ

た.こ の血清に56℃, 30分 間加熱 による不活化

操作 を加 え1000G, 10分 間遠心 して上清 を採取

し,遊 走因子 として用いた.

4)測 定 方法

agaroseが 固 まった後, agarose plate上 に,

直径2.4mmの ス テンレス製穴あけ器 を用いて, 2.4

mm間 隔 で直 線上にwellを3個,放 射線状に6方

向作成 した.な おwellのplugは,吸 引器によ

り慎重に吸引除去 した.

3個 のwellの うち中央のwellに は 単核球 浮

遊液10μl(2×106cells)を 入れ,外 側 のwell

に はchemoattractantと してZymosan acti

vated serumを10μl,ま た内側のwellに はcon

trolと してRPMI 1640 mediumを10μl注 入した.

agarose plateを37℃, 5% CO2培 養 器内で

20時 間培養 した後,メ タノール液3.5mlを 加 え,

 30分 間静置 し固定 を行 なった.そ の後 メタノー

ル液 を捨て,中 性緩衝 ホルマ リンを3.5m2加 え

30分 間静 置 した.中 性緩衝 ホルマ リンを捨 て注

意深 くagarose plateを はが し,再 度 メタノー

ルで洗った後, Giemsa染 色 を行 ない50倍 顕微

鏡下 で遊 走細胞 の観察 を行 なった(写 真1,写

真2)

5)計 測

Nelsonら11)の 方 法に従い中央wellの 辺 縁か

らそれぞれ 外側(chemoattractant側)と 内側

(control側)の 方向の遊走細胞の先端 までの直

線距離 を測定 し,そ れ ぞれchemotaxis(以 下

CTと 略 す)とrandom migration(RM)を

migration valueと して表 わした.ま たCTと

RMの 差 をchemotactic differential(CD),両

者 の比 をchemotactic index(CI)と して表わ

した.

なおNelsonら11)は, agarose plate法 にお

いて化学走性の判定 をCDとCIで 行 なってい

るが,著 者はchemoattractantを 一定にして実

際 に疾患群別に単球 の化学走性 を検討 した結果

CTが 亢進す る例 ではRMも 一般 に亢進す る傾

向にあ り, CIは その差を反映す るには不適当 と

思 われ た.こ のため著者は今 回の研究 では, 2

群 間 においてCTとCDの 両 方に有意差が認め

られ る場合に化学走性 に有意差 あ りと判定 した.

ま たCT, RMは いずれも亢進 または低下 してい

るが, CDに 有 意差が ない場 合 は遊 走性の亢進

または低下 として表現 した.

6)皮 内反応

気管支喘息では, House dust, Ragweed,

 Buckwheat, Aspergillus, Alternaria(鳥 居薬品

工業)の5種 のア レルゲ ンエキスについて,即

時型皮内反応 を観察 した.

7)血 清IgE値

気 管支喘息患者において, radioimmuno

sorbent test(RIST)(Pharmacia Fine Che

micals)法 に よ り血清IgE値 を測定 した.

成 績

第1節　 健康 人におけ る単球の化学走性
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写真1　 実際に遊走した単球の弱拡大像である.標 本の うち右側がattractant側,

左側がcontrol側 であり,遊 走した単球群は, wellの 右側に遊走が亢進してお り,

化学走性を示 している.

写真2　 写真1と 同じ標本の強拡大像である.遊 走細胞は,ほ とんど単球であり,

核,胞 体共に単球の特徴が認められた.
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健 康 成 人13例 の 末 梢 血 単 球 のmigration value

の 平 均 は,そ れ ぞ れCT 0.74±0.04mm(mean

±SEM), RM 0.41±0.03mmで あ っ た.ま たCD

は0.33±0.03mm, CIは1.86±0.08で あ っ た.

第1項　 性 別 と単 球 の 化 学 走 性

健 康 人 に お け る 単 球 の 化 学 走 性 を 男 女 別 に 検

討 し た.男 性7例(年 令28～32才,平 均29.1才)

で は, migration valueはCT 0.78±0.05mm,

 RM 0.42±0.03mmで あ り,女 性6例(年 令22～

34才,平 均25.0才)で は, CT 0.70±0.06mm,

 RM 0.40±0.03mmで あ っ た.ま たCDとCIは

男 性 例 で は そ れ ぞ れ0.36±0.04mm, 1.90±0.11,

女 性 例 で は0.30±0.03mm, 1.81±0.10で あ り,

い ず れ も 両 群 間 に 有 意 の 差 は 認 め ら れ な か っ た .

す な わ ち 健 康 人 に お い て は,単 球 の 化 学 走 性 に

は 性 差 の 影 響 が な い こ と が 示 さ れ た.(図1)

Fig. 1 Sex and monocyte chemotaxis in 

normal subjects.

Each horizontal bar represents 

mean •} SEM.

* CT: chemotaxis.
**RM: random migration

.

第2項　 喫 煙 と単 球 の 化 学 走 性

健 康 人 に お け る単 球 の 化 学 走 性 を,非 喫 煙 者

と 喫 煙 者 に つ い て 検 討 し た.非 喫 煙 者9例 の

migration valueは, CT 0.73±0.05mm, RM

0.40±0.03mm,喫 煙 者4例(smoking index平

均12.3pack years)で は, CT 0.78±0.05mm,

Fig. 2 Smoking and monocyte chemotaxis 

in normal subjects.

Each horizontal bar represents 

mean •} SEM.

*CT: chemotaxis
.

** RM: random migration.

RM 0.43±0.04mmで あ った.ま たCD, CIは そ

れぞれ非喫煙者 では0.33±0.03mm, 1.87±0.09,

喫 煙 者群 では0.34±0.04mm, 1.83±0.14で あ り,

い ずれにおいても両群 間に有意の差 を認め なか

った.す なわち健康 人においては,喫 煙 は単球

の化学走性に影響 を与 えない事 が示 され た.(図

2)

第2節　 気管支喘息患者における単球の化学走性

第1項　 健康 人との比較

副 腎皮質 ホルモ ン非使用で,か つ非発作時の

気管支喘息9例 を選 び末梢 血単球 の化学走性 を

検討 した.上 記9例 の単球 のmigration value

は,そ れ ぞれCT 0.76±0.09mm, RM 0.45±

0.07mmで あ った.ま たCDは0.31±0 .02mm, CI

は1.77±0.08で あ り,い ずれにおいて も健康 人

との間に有意の差 が認め られなか った.(図3)

第2項　 喘息発作 と単球 の化学 走性

気管支喘息発作 と単球 の化学 走性 との関連 を

見 る目的で,非 発作時,発 作中,発 作 後に分け

て,末 梢 血単球 の化学 走性 を検討 した .非 発作

時の気管支喘息患者20例(う ち副腎皮質ホルモ

ン使 用例 は11例 で,全 てprednisolone換 算5
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Fig. 3 Monocyte chemotaxis in bronchial 

asthma.

Each horizontal bar represents 

mean •} SEM.
*CT: chemotaxis

.

** RM: random migration.

mg/day以 下 の少量投与中)に おけ る末梢血単球

のmigration valueは,そ れ ぞれCT 0.80±

0.06mm, RM 0.47±0.04mmで あ り,発 作中の気

管支喘息患者6例(う ち副腎皮質 ホルモン使用

例は2例 で,少 量又は中等量使用中)で は,そ

れぞれCT 0.75±0.06mm, RM 0.42±0.03mmで

両 群間には有意差は認め られず,ま た後述 の如

く,非 発作時において副腎皮質 ホルモ ン使用に

よる影響 も殆ん ど認め られなか った.こ れに対

し喘息発作後の患者6例(全 例副腎皮質ホルモ

ン使用例 で, prednisolone換 算10～50mg/day

の 中等量投与)で は, CT 1.66±0.17mm, RM

 0.99±0.14mmで あ り,非 発作時,発 作 中に比べ,

 CT(非 発作 時: p<0.001,発 作 中: P<0.01),

 RM(非 発 作時: p<0.001,発 作 中: P<0.01)

とい ずれも有意の亢進 を示 した。またCD, CI

は 非 発作時 ではそれぞれ0.33±0.03mm, 1.73±

0.06,発 作 中では0.33±0.05mm, 1.79±0.12,

発 作後 では0.67±0.07mm, 1.78±0.14で あ り),

発 作後のCDは,非 発作 時(p<0.001),発 作 中

(p<0.01)に 比 べ有意の高値 を示 したが, CI

は いずれにおいて も差は認め られなか った.す

Fig. 4 Attack and monocyte chemotaxis 

in bronchial asthma.

Each horizontal bar represents 

mean •} SEM.
*CT: chemotaxis

.

**RM: random migration
.•œ

: steroid dependent.

なわち,気 管支喘息患者においては,末 梢血単

球 の化学走性 は,非 発作時,発 作中には変化 し

ないが,中 等量の副腎皮質 ホルモ ンを使用 して

いるものの発作後では亢進す るこ とが示 された.

(図4)

第3項　 血清IgEに よ る検討

気管支喘息患者 の うち,血 清IgE値 が500IU/

ml未 満 の症例 と, 500IU/ml以 上 の症 例の2群 に

分け,末 梢血単球 の化学走性について検討 した.

血清IgE値500IU/ml未 満の8症 例の末梢血単球

のmigration valueは, CT 0.90±0.08mm, RM

 0.58±0.06mmで あ り, IgE値500IU/ml以 上 の

7症 例 では, CT 0.61±0.03mm, RM 0.33±

0.02mmで あ り,む しろIgE値 が 高い症例 におい

て,血 清IgE値 が 正常 ないし低値 を示す症例 に

比べ, CT, RM共 に 有意の低下 を示 した(CT:

 p<0.02, RM: p<0.01).し か しCD, CIは 血

清IgE値500IU/ml未 満 の症例ではそれぞれ0.32

±0.04mm, 1.58±0.08で,血 清IgE値500IU/

ml以 上 の症例 では0.28±0.03mm, 1.89±0.11で

あ り,両 群間に有意の差は認め られ なか った.

す なわち,両 群間には化学 走性 におけ る有意差

は認め られなか ったが, IgE高 値 群 にお いて遊
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Fig. 5 Serum IgE and monocyte chemo

taxis in bronchial asthma.

Each horizontal bar represents 

mean •} SEM.

*CT: chemotaxis
.

**RM: random migration

•œ: steroid dependent.

走性の低下傾 向が認め られた.(図5)

第4項　 アレルゲン皮内反応に よる検討

気管支喘息患者の うち非発作時の症 例におい

て,い ずれかのアレルゲ ンに対 して即 時型反応

陽性 を示 した症例 を皮内反応陽性例 とし,全 て

陰性の症例 を皮内反応陰性例 として2群 に分け

て,皮 内反応 と単球の化学 走性 との関連 を検討

した.皮 内反 応陰性群4症 例 の末梢 血単球 の

migration valueは,そ れ ぞれCT 0.88±0.16

mm, RM 0.56±0.15mmで あ り,皮 内反応陽性群

10症 例 では, CT 0.72±0.05mm, RM 0.42±

0.03mmで, CT, RMと も に皮 内反 応陽性 症例

にお いて,陰 性症例 に比べ低 い傾 向を示 したが,

両 群間に有意の差は認め られなか った.ま たCD,

 CIは 皮 内反応 陰性群 で それ ぞれ0.32±0.03

mm, 1.72±0.18,皮 内反応陽性群 で0.30±0.03

mm, 1.75±0.09で あ り,両 群 間に有意の差 を認

めなかった.(図6)

第5項　 発症年令に よる検討

非発作時の気管支喘息患者において,発 症年

令 を40才 未満 と40才 以上の2群 に分けて,発 症

Fig. 6 Skin test and monocyte chemotaxis 

in bronchial asthma.

Each horizontal bar represents 

mean •} SEM.
*CT: chemotaxis

.

**RM: random migration
.•œ

: steroid dependent.

年令 と単球 の化学 走性 との関連について検討 し

た. 40才 未満 発症 の気管支喘息患者9例 の平均

発症 年令 は12.4±9.5才 で あ り), 40才 以上 発症の

喘息患者11例 では, 54.0±9.0才 で あった. 40才

未 満の発症例 の末梢血単球 のmigration value

は, CT 0.85±0.11mm, RM 0.53±0.07mmで あ

り), 40才 以 上の発症例 では, CT 0.75±0.05mm,

 RM 0.43±0.03mmで あ り,ま たCD, CIは, 40

才 未 満の発症 例ではそれぞれ0.32±0.05mm, 1.65

±0.09で あ り, 40才 以上 の発症例 では, 0.32±

0.03mm, 1.79±0.08で あ り,い ずれ も両群間に

有意の差は認め られなか った.(図7)

第6項　 副腎皮質 ホルモ ンの影響

非発作時の気管支喘息患者にお いて,副 腎皮

質ホルモンによる治療(prednisolone 2.5-5

mg/day)が 末梢血単球の化学走性 に与 える影響

について検討 した.た だ し今 回は吸 入性の副腎

皮質ホルモ ンのみ使 用 している症例 は,副 腎皮

質ホルモ ン使用群 には含め なかった.副 腎皮質

ホルモ ン非使用気管 支喘息9症 例 の末梢 血単球

のmigration valueは,そ れ ぞれCT 0.76±0.09
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Fig. 7 Age of onset and monocyte chemo

taxis in bronchial asthma.

Each horizontal bar represents 

mean •} SEM.

*CT: chemotaxis
.

** RM: random migration.

•œ steroid dependent.

Fig. 8 Glucocorticosteroid hormone and 

monocyte chemotaxis in bronchial 

asthma.

Each horizontal bar represents 

mean •} SEM.

*CT: chemotaxis
.

** RM: random migration.

•œ: steroid dependent.

mm, RM 0.45±0.07mmで あ り,副 腎皮質ホルモ

ン使用 中の11症 例では, CT 0.83±0.07mm, R

M 0.49±0.03mmで あ った.ま たCD, CIは,副

腎皮質ホルモン非使用例 ではそれ ぞれ0.31±

0.02mm, 1.77±0.08で あ り,副 腎皮質ホルモン

使用例 では, 0.33±0.05mm, 1.69±0.09で あ り,

いずれにおいて も両群間に有意の差は認め られ

なか った.す なわち非発作時の気管支喘息患者

において,少 量の副腎皮質ホルモン投与は,末

梢血単球 の化学走性に何等影響 を与 えなかった.

(図8)

第3節　 その他 の呼吸器疾患における単球の化

学走性

その他の呼吸器疾患におけ る単球の化学走性

を,健 康人の単球 と比較検討 した.過 敏性肺臓

炎3例 では, CT 0.72±0.15mm, RM 0.43±

0.10mm, CD 0.29±0.05mm, CI 1.72±0.10で あ

り, 2例 に おいてCT, RMが やや低 い値 を示

した.塵 肺2例 では, CT 1.05±0.29mm, RM

 0.92±0.26mm, CD 0.14±0.03mm, CI 1.15±

0.01で あ り, 1例 に おいてCT, RMの 亢進 し

た値 を認め た.こ の他1例 のみの検討ではあ る

が, smoldering leukemiaを 背景に もつ全身性

Aspergillosisで は, CT 1.64mm, RM 0.65mm,

 CD 0.99mm, CI 2.52と 著 明な化学走性の亢進 を

認め,ま たPIE症 候群 ではCT 1.27mm, RM

 0.71mm, CD 0.56mm, CI 1.79と 化学走性の亢進

した値 を示 した.

総 括な らびに考案

単球は,近 年 免疫学 の 目ざましい進歩 ととも

に脚光 をあび るようにな り,免 疫反応 との関連

の もとにその機能が詳細に検討 されて いる.し

か しアレルギー性疾患 と単球 との関連 につ いて

は詳細な報告が少 な く,特 に気管 支喘 息におけ

る単球機能については,教 室の一連の研究12,13,14)

を除 いてその報告 は少 ない.教 室の一連 の研究

では12),気 管 支喘 息にお いては,健 康 人に比 し

単球数は少ない傾 向にあるが発作時に有意の増

加傾向 を示 し,発 作終 了後 に減少傾向 を示す こ

と,特 異抗原吸入に より誘 発され る発作で も同

様 の傾向 を示すが,ア セチル コリン吸 入に よ り

誘発 され る気管支攣縮で は,単 球数 の変動はほ
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とん どないことを認めている.ま た気管支喘息

と単球 の貪 食能 との関係13)で は,非 発作時には

健康 人に比 しやや低い傾 向を示すが,発 作時に

は上昇傾 向を示す こと,さ らに単球 の水解酵素

の一つである β-galactosidase活 性 も同様に喘

息発作時には上昇す るこ となどが観察14)され て

いる.

白血球 の 化学走性 解 析の方 法 として従 来,

 glass capillary tube法15), buffy coat法, slide

 and cover slip法16), membrane filter cham

ber method17)な どいろいろな方法が考案 されて

お り,ま た1975年Nelsonら11)に よ るagarose

 plate法 の 考案は,白 血球の化学 走性解析 をさら

に一段 と発展 させつつあ る.こ のagarose plate

法 の特徴は,操 作が比較的簡単 なこと, chemo

taxisとrandom migrationが 同時にみられるこ

と,遊 走細 胞の同定が容易であることなどである.

ア レルギー性疾 患におけ る白血球の化学走性

の異常 は, 1973年Clarkら18)に よって初めて報

告 された.こ の報告 ではhyper IgE syndrome

の 少女において, in vitroで 顆 粒球の化学走性

の低下 と, in vivoで 異常な白血球遊走 を認めて

いる.次 いで1974年Hill and Queiら19)が,ア

トピー性湿疹 と高IgE血 症 の3例 の小 児におい

て好中球の化学 走性の低下 を報告 し,ま たHill20)

らは 同年, Job's syndromeの4例 の小児に好中

球 の化学走性の低下 と血清IgEの 上 昇 を見出 し

ている.以 後血清IgEと ア トピー性皮膚 炎を伴

った症例におけ る好 中球の化学 走性 の低下 を認

め た報告が散見 され る.一 方,単 球 の化学走性

の異常は, 1974年Altmanら21)がWiskott-Al

drich syndromeに おいて化学走性 が低下してい

ることを報告 したのをは じめ,翌1975年Snyder

manら22)はhyper IgE syndromeに お いて単

球 の化学走性 が低下 していることを報告 して い

る.さ らにSnydermanら23)は1977年 に14例 の

ア トピー性 皮膚炎患者の うち57%で 単 球 の化学

走性の低下 を認め てお り, Furukawa and Alt

manら24)は1978年 に26例 のア トピー患者 の うち

37%に 単球 の化学走性の低下 を認めている.ま

たSnydermanら23)は,ア トピー性 湿疹 を有す

る8例 中6例 の血清が健康 人の単球 の化学 走性

を抑制す ることを認め ているが,こ の ような化

学 走性抑制 因子は認めなかったとの報告24)もあ る.

気管支喘 息におけ る単球の化学走性につ いては,

 Furukawa and Altmanら24)が,気 管支喘息5

症 例 の うち3症 例(う ち2例 は血清IgE高 値)

に おいて単球の化学走性の低 下 を認めている.

著 者の今 回の検討では,非 発作時の気管支喘

息症例 と健康 人との間に単球 の化学走性の差は

認め られ なか ったが,血 清IgE高 値 を示す気管

支喘 息患者4例(血 清IgE値 各, 1300, 663, 800,

 1180IU/ml)に お いて単球 の化学走性 の低下傾

向が観察 され た.こ の傾向は,血 清IgE値 を

500IU/ml未 満 と500IU/ml以 上 の2群 に分けて

検討 した場合 でも全般的に認め られ,副 腎皮質

ホルモン使用の有無にかかわ らず血清IgE高 値

例では, 500IU/ml未 満 の症例に比べ単球の遊走

性は低 い値 を示 した.こ れ らの所見は,血 清IgE

高 値 の状態 で は単球 の化 学走性 が抑 制 される

可能性 を示唆 しているか もしれない.皮 内反応

に よる検討 で も,皮 内反応陰性例に比べ,陽 性

例の単球 の遊 走能 は低 い値 を示 したが,血 清IgE

値 に おける程 明 らかな差 は認め られ なか った.

これ らの成績 か ら末梢血単球の化学走性 にIgE

が む しろ抑制 的に作用 している可能性 が示唆 さ

れ た.ま た喘息発作 との関係においては,非 発

作時,発 作中は単球 走性 に変化 な く,発 作後に

単球の化学走性 の亢進 が観察 され た.今 回の発

作後の検討では,発 作時に副 腎皮質 ホルモンが

全例 にお いて 中等量投与(prednisolone 10-

50mg/day)さ れ てお り,発 作終 了後の単球の化

学走性の亢進に対 し副腎皮質ホルモ ンの影響 も

考慮 しなければ ならないが,前 述 の如 く非発作

時の検討 で,少 量の副腎皮質ホルモ ン使用例で

は非投与例 との間に変化が認め られないので,

発作 後の単球 の化学走性の亢進は,更 に副腎皮

質ホルモ ンの量的 な考慮 も必要 ではあ るが,発

作その ものに よる影響 の可能性が考 えられた.

副 腎皮質ホルモンの影響 につ いては, Rinehart

らは, in vitroに お いてhydrocortisone succi

nate, methyl prednisolone succinateは 健康

人単球 の化学走性 を抑制す るが, hydrocortisone

 phosphateは 単球 走性 に影響せ ず25),ま たin

 vivoに お いてはprednisolone投 与(50mg, 12

時 間 毎, 3日 間)で,健 康 人の単球 の化学走性
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は正常ない し亢進す ると報告26)し て い る.ま た

Norrisら は,副 腎皮質ホルモン隔 日投与(pre

dnisolone 45.4±17.5mg/day)の 気 管支喘息患者

において,単 球の化学走性 は変化 しなかった と

報告 してい る.こ の ように,副 腎皮質ホルモン

の単球の化学走性に対す る影響は,な お議論 の

多い ところである.か か る成績の不一致は,副

腎皮質 ホルモンの投与量,投 与期間の差 による

可能性 もあ る.い ずれにせ よ気管支喘息の発症

機序,そ の病態 と単球の化学 走性 との関連につ

いては,副 腎皮質 ホルモ ン投与の影響 を含め て

今後さらに解 明され なければならない と考え ら

れる.

喘 息以外の呼吸器疾患における単球の化学 走

性の検討では,過 敏性肺臓炎3例 中2例 で単球

の化学走性の低下が認め られた.ま た従来,あ

る種 のビールス感染症,真 菌感染症で単球 の化

学走性 は低下す る28,29,30)と報 告 されてい るが,

著 者の経験 した全 身性真菌感染症例では亢進 が

認め られた.こ のよ うに疾 患の病態や生体 の免

疫状態 に関連 して,単 球の化学走性は種々の態

度 を取 るもの と考 え られた.

結 語

気管支喘息お よびその他の呼吸器疾患におけ

る末梢血単球 の化学走性について検討 し,次 の

結果を得た.

1.健 康 人における単球の化学 走性は,性 差,

喫 煙の影響 を受 けなか った.

2.気 管 支喘息患者 の単球の化学 走性は,以 下

の如 くであ った.

1)健 康 人との間には,化 学走性 に有意の差

は認め られなか った.

2)非 発 作時,発 作 中に比べ,発 作後 では中

等量の副腎皮質ホルモン投与の影響 は不明で

あるにして も,化 学走性は有意の亢進 を示 した.

3)血 清IgE 500IU/ml以 上 の症例では, 500

IU/ml未 満 の症例 に比べ化学走性 に差は認め

られなか ったが,遊 走性は低い傾 向を示 した.

4) 40才 未 満発症例 と40才 以上 発症例の間に

は,有 意差は認め られ なかった.

5)皮 内反応陽性例 と陰性例の間には,化 学

走性,遊 走性共 に有意差は認め られなか った

が,陽 性例において遊走性がやや低 い値 をと

る傾向が示 された.

6)副 腎皮質ホルモンの少量投与 は,非 発作

時におけ る非投与例 との比較において,化 学

走性 に影響 を与 えなか った.

3.喘 息以外の呼吸器疾患では,過 敏性肺臓炎

3例 中2例 で遊走性 の低下が観察された.ま た,

全 身性真菌感染症1例 で単球の化学走性の著明

な亢進が認め られた.
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Studies on migration of monocytes and macrophages

 in patients with respiratory diseases

Part I. Studies on monocyte chemotaxis in patients with 

respiratory diseases

Toshio SATO

Second Department of Internal Medicine, Okayama University

 Medical School, Okayama 700, Japan

(Director: Prof. I. Kimura)

Monocyte chemotaxis to zymosan-activated serum was observed in 51 subjects in

cluding 31 patients with bronchial asthma, 7 patients with other respiratory diseases, 

and 13 normal adults as controls, using an agarose plate method.

The results were as follows:

1) Monocyte chemotaxis in normal subjects showed no significant difference between 

females and males or between smokers and nonsmokers.

2) No significant difference was observed in monocyte chemotaxis between normal 

subjects and patients with bronchial asthma.

3) Monocyte chemotaxis was significantly increased after asthma attacks, although 

middle dose of glucocorticoid hormone were administered, compared with the non-attack 

stage and with during an attack.

4) Monocyte chemotaxis was not affected by serum IgE levels, although random 

migration of monocyte was significantly decreased in asthma patients who had serum 

IgE more than 500IU/ml.

5) No significant difference was present in monocyte chemotaxis between two asthma 

groups defined by age of onset(<or•†40 years old).

6) There was no significant difference in monocyte chemotaxis between skin test 

positive and negative groups.

7) Small doses of glucocorticoid hormone did not affect the chemotaxis of monocytes 

from asthma patients.

8) Monocyte chemotaxis was decreased in 2 of 3 cases with hypersensitivity pneu

monitis, and markedly increased in one patient with generalized aspergillosis.
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