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はじめに

以前 より敗血症性 ショックの約2/3は 男性 に発症 してお

り,外 傷や敗血症の予後は女性 に比 して男性で不良である

ことが知 られているが,そ の理 由として侵襲に対する反応

性に男女間の相違があると報告されている1)。近年侵襲に対

するこのような反応性の性差の機序 として,サ イ トカイ ン

産生能の性差が考 えられている2)。

当ICUで は2000年4月 よ り化学発光酵素免疫測定

(chemiluminesc entenzyme immunoassay,CLEIA)法 に

よるinterleukin-6(IL-6)迅 速測定 システムを導入 し,患 者

の重症度評価や持続的血液濾過透析(CHDF)を は じめ と

する高サイ トカイン血症対策の開始や終了基準 として利用

している3)。今 回,こ れらのデータを元に,侵 襲に対す る男

女間のIL-6血 中濃度の違いについて比較検討を行った。

対象および方法

対象 は2000年4月 から2001年12月 の期間,当ICUに

入室 しIL-6血 中濃度迅速測定を行った498症 例(男 性330

例,女 性168例)で ある。 これ らの症例 において全体お よ

び,同 程度の侵襲 に対する反応性を比較するため,(1)心 臓

血管予定手術後群,(2)消 化器予定手術後群,(3)severe SIRS

(systemic inflammatory response syndrome)/sepsis群,

(4)septic shock群 の4群 につき,そ れぞれ男女間でICU入

室 時のIL-6血 中濃度を比較検討 した。なお,全 身性炎症反

応症候群(SIRS),sevefe SIRS/sepsis(SIRSま た はsep-

sisの うち,臓 器不全 ・臓器低灌流あるいは低血圧 を伴 うも

の),septic shockの 診 断は1992年 のACCP/SCCMの 定義

に従 った4)。IL-6血 中濃度 は富士 レビオ社製 ヒ トIL-6測 定

用カー トリッジ(Human IL-6CLEIA Fujirebio(R),富 士 レ

ビオ,東 京)を 用いた全 自動化学発光酵素免疫測定システ

ム(Lumipuls f(R),富 士 レビオ,東 京)に より測定 した。本

法 による測定値は従来の酵素免疫測定法(enzyme-linked

immunosorbent assay,ELISA)と の比較検討ではy=2.33x

-1
.07(x,yは そ れぞれCLEIA法 お よびELISA法 に よる

測定値),r=0.97と 有 意の相関を示すが,そ の値 はELISA

法 で測定 した従来の報告 とかな り異なるため3),本報告では

上記の回帰式を用いてELISA法 の測定値に換算 して検討 し

た。男女 間の差の統計学的検討にはMann-WhitneyのU-

testを 用 い た 。

結 果

Table 1に 結 果を示す。男女間のIL-6血 中濃度には,全 体

およびいずれのsubgroupに おいても統計学的有意差 は認め

られなかった。Septic shock群 では,そ の他の群 に比 し,男

性の中央値23,000pg・ml-1,女 性 の中央値24,300pg・ml-1と

男 女 ともに著明に高い値 を示 した。 この群ではIL-6血 中濃

度が1×105pg・ml-1を 超 える異常高値例4例 を認めた。

Septic shock群 の救命率は男性で36.4%,女 性 では75.0%

と女性 に高い傾 向がみ られたが,症 例数が少ないため,統

計学的に有意な差は認められなかった。

考 察

サイ トカイ ン産生能の性差に関 しては現在,生 命予後や

その成因,遺 伝子解析などさまざまな側面か ら研究が進め

られている5)。 末梢血単球LPS刺 激 によるサイ トカイン産

生能の比較では,エ ス トロゲンの関与が明らかにされてお

り6),さらにアン ドロゲン単独お よびエス トロゲンとの併用

により炎症性 ・抗炎症性サイ トカインの産生能 に差が生 じ

るとの報告がある7)。また,性 ホルモン刺激 に対する免疫担
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Table 1 IL-6 blood levels on ICU admission

P -value: male versus female by Mann-Whitney's U test, Median (25 - 75%)

当細胞の種類による反応性の違い8)も報告 されている。 しか

し,今 回のわれわれの検討では,IL-6血 中濃度に性差は認

め られなかった。

今回septic　shock群 において,IL-6血 中濃度が1×105

pg・ml-1以 上 の異常高値 を示す症例が4例 認め られてお り,

これらの症例では性差 よりも遺伝子多型(polymorphism)

な どが関与す る可能性が考 えられた9)。 特 定のpolymor-

phismが 認 められる場合,男 性では多型 を認める群でsepsis

によ る死亡率が有意に高いが,女 性では多型群 と非多型群

で死亡率 に差は認め られないとの報告 もみ られる10)。わ れ

われが検討 した異常高値例4例 のうち男性3例 中2例 が死

亡,女 性1例 は生存例であった。今後サイ トカイン産生能

に関する遺伝子解析 などの検討 も必要 と考 えられる。今回

のわれわれの検討では侵襲に対するIL-6産 生 能には男女間

に差 は認め られなかったが,症 例数の偏 りや侵襲が必ず し

も同等でないなどの問題もあ り,今後 さらに症例を蓄積 し,

検討 を重ねる必要があると思われた。

本論ぞ文の要旨は,第29回 日本集中治療医学会学術大会(2002

年,岡 山)に おいて発表 した。
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