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は じ め に

近 年 各 種腫傷マー カ ーが開 発 き れ， 癌 の補助診断
や臨床 経過 の モ ニ タ リン グに 用 い ら れ て い る 。 著者
ら は 以 前 よ り 肺癌患者血清中 の腫蕩マー カ ー を 測定
し ， そ の有用性 に つ い て検討 し て き た 1 4 ）

。 今 回 肺
癌 に お け る 5 種腫傷マー カ ー 測定の意義につ い て 報
告 す る 。

対 象 と 方 法

原 発性肺癌 患 者 （ LC 群 ） 1 16 名 ， 良性呼 吸器疾患
患 者（ B 群 ） 1 48名 ， 転移性肺癌 患 者32名 お よ び健常
人 （ H 群 ） 4 1 名 を 対象 と し た 。 LC 群の組織型 は扇平
上皮癌 （Sq ) 36名 ， 腺癌 （Ad ) 48名 ， 小細胞癌 （ Sm )
29 名 ， お よ ぴ大細胞癌 （La ) 3 名 で， 病期はI 期 9

名 ， I I 期 6 名 ， III期34名 お よ びW 期67名 であ る 。 測
定 し た 腫傷マー カ ー は ， CA19- 9, CEA, NSE, s ec 
お よ びT PA で， 原 則 と して未治療 時 に 測定し た 値
を 用 い た 。 cut off 値は そ れ ぞれ 40U/ml, 2.5ng/ml, 
lOng/ml, 2.0ng/ml お よ び 120U/l と し た 。

成 績

1. 各腫傷マー カ ー の 特 異性， 感度お よ び正 診 率に
つ い て
各腫傷マー カー の H 群， B 群 お よ び LC 群 で の 陽

性率 を T able l に示 し た 。 H 群， B 群 で の 陽性率は
そ れ ぞれO～ 7 . 3%, 5 . 4～ 12% であ り ， 各 マ ー カ ー
の 特 異 性 は 88 ～ 94 % で あ っ た 。 LC 群 での 陽性率は ，
28～ 66% と s ec で最 も 低＜ T PA で最 も 高か っ た 。
正 診率は， 63～ 8 1 % であ っ た 。 5 種マー カ 一全てに

Table 1. Positive rate of each tumor marker in H, B and LC groups 

Tumor H B LC Accuracy• 
marker (n=41 ) (nニ 148 ) (n=l16 ) 

CA19-9 7.3% 12% 32%c) 63% 
( 50 ) bl ( 119 ) ( 1774 ) 

CEA 2.4% 8.8% 53 %c) 74% 
( 2.7 ) ( 4 .1 ) ( 1 10.2 ) 

NSE 。 5.4% 35%c) 64% 
( 11 .9 ) ( 50.5 ) 

s ec 2.4% 8.1% 28%c ) 64% 
( 2 .1 ) ( 2 .7 ) ( 4.3 ) 

T PA 2.4% 8.1% 66%c) 81 % 
( 152 ) ( 252 ) ( 522 ) 

a) Accuracy ( % ) = No. of true positive + No. of true negative × 100 
B +LC (n=264 ) 

b) Parenthesis = mean value for those presenting positive marker levels. 
c) p < 0.005 vs. B group. 
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Table 2. Number of positive tumor markers in B and LC groups 

No. of Histologic type 
positive B LC Sq Ad Sm La Relative•l 
markers (n =148 ) (n =116 ) ( 36 ) ( 48 ) ( 29 ) ( 3 ) possibility 

。 64% 16% 14% 19% 14% 0 % 20 % 
1 29 12  22  10 3 .4 。 29 

2 4.7 34 36 27 41  33 88 
3 1 .4 22 1 1  33 34 33 94 
4 。 15 14 21 3 .4 33 1 00 
5 。 1 .7  2.8 。 3.4 。 100 

2 ；；玉 6.1 % 72% 64% 71 % 83% 100% 

a) Relative possibility of lung cancer ( % ） ニ LC ( % )  × 100 B ( % )  + LC ( % )  

お い て， LC 群 の 陽 性 率 は B 群の そ れ に 比 し 有意 に
高率で、あ っ た 。
2 .  各腫傷マー カ ー の組織型別 陽性率

CA19-9 と CEA は Ad で， NSE は Sm で， sec
は Sq で最 も 高 い 陽 性率 を 示 し た 。 TPA は い ず れ
の組織型 で も 高 い 陽性率 を 示 し た 。
3 .  5 種腫蕩マー カ ー 測定に お け る 陽性マー カ 一数

の 意義
複数腫事 マ ー カ ー を 組 み 合 わ せ る combinat10n

assay の 長 所 は ， 肺癌 での 陽性率の増加 であ り （ 感
度 の 向 上 ） ， 逆 に 欠 点 は 良 性 疾 患 での 陽性率の増加

（ 特異性の低下 ） であ る 。 そ こ で こ の 欠 点 を 補 う こ
と を 目 的 に ， 陽性腫蕩マー カ ー数 の 意義に つ い て 検
討 し た 。 Table 2 に 示す よ う に ， 5 種の う ち 1 佃 の
み 陽性 を 示 し た 場合の肺癌であ る 可能性 は 29% と 低
い が， 2 個以上では そ の 可能性が 88～ 100% と 高 率
と な る こ と が明 ら か と な っ た 。 病 期 別 に 2 個以上が
陽性 と な る 率 を み る と ， I 期44% ( 4 I 9 ) , II 期50%
( 3 / 6  ) ,  III 期65% ( 22/34 ） お よ びVI 期81 % ( 54/67 ) 
と 病期 が進む に つ れ高率 と な っ た 。 早 い 病期 で も 比
較 的 高 い 率 を 示 し ， 陽性数 を 考慮す る こ と が com­
bination assay を 用 い た補助 診断上有用 と 思わ れ た 。
4 .  原 発性肺癌 と 転移性肺癌 の腫傷マー カ 一 陽性率

の比較
原発性 と 転移性肺癌 の 間 て、腫壌マー カ ー上何か差

異が認め ら れ る か 否 か を 検討 し た 。 全組織型 で検討
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す る と 各マー カ 一 陽性率 に 両 者 間 で有意差は 認め ら
れず， 原発性か転移性か の鑑別 は ， 腫傷マー カ ー で
は な し 得 な い と 思 わ れ た 。 た だ Stage W の 原 発性
肺 腺 癌 と 転 移 移 性 腺癌 の 間 では ， CEA の 陽性率に
有意差がみ と め ら れ た （86% vs 40% ） 。
5 .  治療経過 の モ ニ タ リ ン グに お け る 5 種腫傷マー

カ ー 測定 の 意義
67才 男性 （ 肺小細 胞癌， Stage N ） の 入 院経過 中

の 各腫傷マー カ ー の 動 き を Fig. 1 に 示 し た 。 入院時
の 各 マ ー カ ー の値は CA19-9 = 36U/ml, CEA = 8.2 
ng/ml, NSE = 24ng/ml, SCC = 1 . lng/ml お よ び
TPA = 179U/l であ っ た 。 5 月 29 日 の CY 十 VCR
十 VP - 16 の化学療 法 に よ り NSE, TPA 値は正
常 化 し ， か つ 自 ・ 他覚 的 症 状 も 改善 し た 。 し か し
CEA 値 の 低 下 は 認 め ら れ な か っ た 。 6 月 26 日 同 じ
regimen で、治療 し た がや は り CEA 値は低下傾向 を
示 き ず， 胸部 X-P 上の 改善 も 進 ま な か っ た 。 そ こ
で放 射 線療 法 を 開 始 し ， 7 月 27 日 新 し い regimen
CDDP + THP - ADR で治療 し た と こ ろ ， CEA 1直

は 正常化 し た 。 CA19-9, TPA は 一 過性 に 高値 を 示
し た が そ の 後正 常 化 し ， 胸部 X-P 上完全寛解 と な
っ た 。 以後患者は退院 し 外来 follow と な っ た 。
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Fig. 1 入院経過 中 の 各腫蕩マー カ ー の 動 き

第 l ，点 は ， 5種腫傷マー カ ー を 測定 し 肺癌 の補助診断
を 行 う 場合， 腫傷マー カ 一 陽性数が有用 で あ る こ と ，
第 2 点 は ， 治療 に よ り 各腫虜 マ ー カ ー が独立 し て 動
< case が あ り ， 各マー カ ー の動 き を 総合 し て 治 療

効果 を 判 定す る こ と が大切 で、 あ る ， の 2 点 であ る 。
特 に 第 2 点 は 留 意すべ き と 思 わ れ る 。 癌 は hetero­
geneous な population か ら 成 っ て お り ， 薬剤 に 対

「「υ噌EA

す る 感受性 も 異 な る こ と が知 ら れて い る 。 今
回示 し た 症例 では ， CY 十 VCR + VP 16 の
regimen は NSE や TPA 陽性 population に
対 し て は 感受性 を 示 し た が， CEA 陽性 popu­
la ti on に 対 し て は 非感受性 であ っ た と 推 察 さ
れ る 。 regimen を CDDP + THP ADR に
変 え る こ と に よ り CEA 陽性 population が障
害 さ れ完全寛解に 入 っ た と 思わ れ る 。

肺癌 は 他 の 臓器 と 異 な り Sq, Ad, Sm, La 
等 と い っ た 複数 の組織型 を 有 し て い る こ と が
特徴で あ る 。 よ っ て ， い く つか の腫虜マー カ
ー を 組 み 合 わ せ る combination assay は ，
癌 の補助 診断や治療経過 の モ ニ タ ー リ ン グ上
有 用 で あ る と 思 わ れ る 。 現在， 腺癌 に 高 い 陽
性率 を 示す腫蕩マー カ ー は 比較 的 多 い が， 肩
平上皮癌 に 対 し て 感度 の 高 い マー カ ー は 少 な
い 。 胸 部 X-P で は 見 つ け る こ と の 困難 な 肺
門 型肩 平上皮肺癌 に 対 し ， 感度の優 れ た 腫傷
マー カ ー の 出現す る こ と を 期待 し た い 。
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