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悪性腫蕩105例 （ 肺癌73， 胃 癌 1 5， 乳癌 8 ， ほ か 9 ） ， 良性腫虜20例， 心血管疾患等28例， お よ び健常者40例
の計193例 の 血 清 を HPLC （ カ ラ ム TSKgelG2000sw ） を 用 い て 分析 し ， retention time 34分 に お い て 特徴 あ
る 低分 子 量 物 質 （ 分 子 量6 , 000 ～ 8 , 000 ） を 得 た 。 本 物 質 は 従 来 腫虜マー カ ー と し て 見 出 さ れて い る CEA や
AFP， お よ び急性相蛋 白 と 総称 さ れ て い る 血 清糖蛋 白 と は 異な る 新 し い物質であ っ て ， 悪性腫傷群 では， 他群 ，
お よ び健常 者 に 較べ て 有意 （ p < 0.001 ) に 高値 を 示 し た 。 悪性腫蕩群での 陽性率は 70 . 4% で， と く に 肺癌 患者 に
つ い て み た 場合， 従来報告 さ れて い る 他の如何な る 腫虜マー カ ー よ り も 高 い鑑別能 を 示 し た 。 こ れ は 肺癌 患者
の患側気管支洗浄液の HPLC 測定に よ っ て も 有意性 （p < 0.05 ） が裏付け ら れ た 。 き ら に RT34 分画上昇例 では
PHA, Con A 等の細胞性免疫能の指標 が低下 し て い る こ と も 示 さ れ， RT34 分 画 は 腫傷 免疫機作に も 関 わ り
を も っ癌関連物質 であ る こ と が推測 さ れ た 。

は じ め に
た

今 回， 最近 の 発達 し た 蛋 自 分析技術であ る 高速液
体 ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー （high performance liquid 
chroma to gr a phy ： 以下 H PLC ） を 用 い て ， 癌 患 者
血清蛋 自 分画 を 分析 し ， 癌 関連分画 を 見 い だす と と
も に ， そ の分画の臨床応用 を 可能に す る こ と を 目 的
と し て 検討 を 試み た 。

私 ど も は ， さ き に 血 中 の 糖 蛋 自 分画 中 の fucose
値 を 癌， 非癌疾患患者， 及 び正常 人 に つ い て 分析検
討 し ， そ の 測 定値の上昇が癌 の 診断， 病期 の進行程

度， さ ら に 予 後の 評価， な ら びに 治療効果 等 の 判 定
上， 有 用 な パ ラ メ ー タ ー に な る こ と を 認め 報告 し
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対 象

1 . 血清蛋 自 の分析
対象は， 富 山 医科薬科大学第 一 外科に お い て 1981

年 5 月 か ら 1989年 1 0 月 の入院患者 中 ， 低栄養， 肝 障
害， 腎障害， 重度炎症 を 認め な か っ た 悪性腫傷 患 者
105例， 良性腫虜 患 者20例 （ 肺 8 例， 甲状腺 5 例， 乳
腺 3 例， 大腸 2 例， 肝臓 1 例， 耳下腺 1 例 ） ， 心臓血
管疾患患者28例 （ 心臓弁膜疾患 5 例， 虚血性心疾 患
2 例， 大動脈矯 1 1例， 閉塞性動脈硬化症 8 例， 閉塞

性 血栓性血管炎 2 例 ） ， お よ び対照 と し て健康 な 成 人
40名 （ 健常者 ） を 選 ん だ （ 表 1 ） 。

2 . 気管支洗浄液 中 の 蛋 白 の分析
上記の う ち ， 肺癌患者 で片側 に の み病変 を 認め，

検体 を 採取 し 得 た 10例 （ 平均年齢61 . 6歳， 男性 7 例，
女性 3 例 ） を 対象 に 行 っ た 。 病期別 に は stage 1 4 
例， stage II , stage III , stage W 各 2 例 て三 組織
型 別 で は 腺癌 5 例 ， 肩平上皮癌 3 例， 小細胞癌 1 例，
腺肩平上皮癌 1 例 であ っ た 。

方 法

1 . 血清蛋 白 の分析
1 ） 採血 は早朝空腹時 に 肘静脈 よ り 抗凝 固 剤 を 加

え る こ と な く 行 い ， 3 , 000 回転1 5分間遠心後， 血 清
を 分離 し ， フ ィ ル タ ー （ 孔径 0.45nm ） で櫨過 し た 。
な お ， 保存 を 要す る 場合に は 40℃ で凍結 し ， 解凍
後速や か に 分析 に 供 し た 。

血清は， 低分子量物質の分離能が良 く ， そ の至適
分子量が 2 × 103 ～ 1 × 105 と さ れ て い る TSKgelG
2000SW ( 7 . 5mm × 600mm ) ( TOSO， 東 京 ） 分析用 カ ラ
ム を 用 い て ， H PLC (655A- 1 1 高速液体 ク ロ マ ト グ
ラ フ ， 655A 21 型 波 長 可変型 UV モ ニ タ 一， 655-61
プ ロ セ ッ サ－ A ） （ 日 立製作所， 東京 ） に て 解析 を 行
っ た。 j容離 液 と し て は， 0.2M リ ン 酸緩衝液（p H 6.9 )
+ 0.2M NaCl を 用 い， 流速 は 0.7ml/min に 設定 し ，
血 清 の 注入量 は 7µI と し ， UV モ ニ タ ー に よ る 検 出
波 長 を 254nm に 設定 し て ， チ ャ ー ト ス ピー ド 5nm/
min と し て 吸光度測定 を 行 い， プ ロ セ ッ サー に 内 蔵
さ れ た積分器に よ り ， 分画面積値 を 算 出 し た 。

TSKgelG2000SW カ ラ ム で分析 し た ク ロ マ ト グ ラ
ム は ， 低分子量分画 に 注 目 し て行 っ た の で， 保持時
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表 l HPLC 法 （TSKgelG2000SW ） に よ る
血 清 蛋 自 分析 を 行 な っ た 対象

件数 年齢（ 歳， 平均 ） 男 ： 女

悪 性 腫 蕩 105 22 82 ( 63 . 3 ) 67 : 38 

肺 癌 73 22-82 ( 63 . 6 )  50 : 23 

胃 癌 15 41-76( 61 . 9 )  1 1 : 4 

手L 癌 8 52-75( 61 . 6 )  0 :  8 

食 道 癌 4 58 69(65 . 3 )  4 :  0 

大 腸 癌 3 61-72 ( 68 . 4 )  2 :  1 

甲 状腺癌 2 50-74 ( 62 . 0 ) 0 :  2 

良 性 腫 蕩 20 19-66( 45 . 6 )  1 2 : 8 

心臓血管疾患 28 23-79 ( 62 . 0 )  20 : 8 

健 ’常 者 40 19-62 ( 46 . 8 )  20 : 20 

計 193 19-82 ( 57 . 9 )  1 1 9 : 74 

間 （ retention time ： 以下 RT ) 30分か ら 50分 ま での
分画 を 統計学的検討の対象 と し て ， そ の測 定値 を 次
式 を 用 い て 換算 し 検討 を 行 っ た 。

RTx/RT30-50 × 100(%) (RTx : RTx 分
の分画面積， RT30 50 : RT30分か ら RT50
分 ま での分画面積の総和 ）

群 聞 の平均値の差 の検定 は ， 分散分析後， t 検定
を 行 い ， 危 険率 （ p ） が 0.05 未満 を 有意 と し た 。

2 ） 注 目 す る 分画 の分子 量 を 推測す る た め， 分子
量 が既知 の精製標準蛋 白 の RT の 測 定 を HPLC 法
に て 同 様 に 行 っ た 。 用 い た 標 準 蛋 白 は ， r-globulin
（ 分子量 160,000 ) , bovine serum albumin ( 67,000 ) ,  
ovalbumin ( 43,000 ） ， β lactoglobulin ( 36,000 ) ,  
myoglobin ( 17,000 ） であ る 。
2 . 気 管 支 洗 浄液 中 の 蛋 自 の分析

肺癌患者の気管支鏡検査の観察終 了 後 に ， 腫蕩が
占 拠す る 肺葉気管支 （ 患側 ） ， お よ び対側 肺 の 肺葉気
管支 （ 対側 ） へ， 生 食 水 20ml ；を 活 入洗浄 し た 後， 吸
引 回収 し た も の を ， 1 , 000回転 5 分 間 遠心 し ， 上清
を 分離 し た 。 そ の lml を 取 り ， Freeze Dryer Mod
ulyo EF-4 （ エ ド ワ ー ド， イ ギ リ ス ） に て 凍結乾燥 し
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た 後， 蒸留水 200µ1 で溶解 し ， フ ィ ル タ ー （ 孔径0.45
nm ） で漉過 し ， そ の う ち の 7µ1 を HPLC 法 で 同 様
に 測定 し た 。 患側 と 対側 の そ れ ぞれ よ り 得 ら れ た 気
管支洗浄液 中 の 各分画値 に つ い て ， 血清の場合 と 同
様に し て 統計学的検討 を 行 っ た 。 な お ， こ れ ら の症
例 に つ い て は ， い ず れ も 血 清 蛋 自 分画 の 測 定 を 併施
し て ， 気管支 洗浄液の 測定値 と の 関係 を 検討 し た 。

3 .  SDSー ポ リ ア ク リ ルア ミ ド ゲル電気泳動法
癌 患 者 血 清 中 の HPLC 法 で有意 に 上昇 し た 分画

( RT34 分画 ） を 抽 出 し ， SDSー ポ リ ア ク リ ル ア ミ ド
ヶール電気泳動法 （ 以下 SDS-PAGE ） を 行 っ た 。

UL TRACENT-30 ( TOSO， 東 京 ） に て ， 分子量
3 万以上の物質 を 排除 し た 血清 lOml を 凍結乾燥 し
蒸留水 200µ1 で溶解 し た も の を ， フ ィ ル タ ー （ 孔径
0.45nm ） でj慮過 し ， そ の う ち の 20µ1 を 同 じ 条 件 で
HPLC に 注 入 し ， Fraction Collector FRAC-100 
( Pharmacia， ス ウ ェ ー デ ン ） に て RT34 分画の溶
出 し た 部分 を 抽 出 し ， こ の操作 を 50 回 繰 り 返 し て ，
そ の抽 出 液 を 凍結乾燥 し た 後， 蒸留水 lml で溶解 し
て 試料 と し た 。 1 5% SDSー ポ リ ア ク リ ルア ミ ド ゲル
（ ゲルサ イ ズ 16 × 16， 厚 き l . Omm ） を 作製 し ， 試料

10µ.l を 測 定 に 用 い ， Protean II 165-1802 ( BIO
RAD， ア メ リ カ ） を 用 い て ， 25mA で 4 時 間 通電 し
泳動 を 行 っ た 。 ま た ， サ イ ズ排 除 を 行 っ て い な い 全
血 清， お よ び精製標 準 蛋 白 を 同 時 に 泳動 し た 。 こ こ
で用 い た 標 準 蛋 白 は ， bovine serum albumin （ 分
子量67,000 ) ,  ovalbumin ( 43,000 ) ,  chymotrypsmo
gen A ( 25,000 ) , ribonuclease A ( 13,700 ） で あ る 。
泳動後， Merril ら の方 法 3 ） に し た がっ て 銀染色 を 行
い， Dual wavelength TLC Scanner CS930, Data 
Recorder DR-2 （ 島 津製作所， 東京 ） を 用 い て 530nm
と 660nm と の 2 波長法に よ り 吸光度の測定 を行っ た 。

結 果

1 . 血清蛋 白 の分析
1 ) TSKgelG2000SW を 用 い て 血清 を 分析 し た と

こ ろ ， 図 1 の 様 な 分画パ タ ー ン を 示 し た 。 検討の結
果 RT30 ～50 分 の 聞 に み ら れ た 分画 中 ， RT34 分の
分画 （ 以下 RT34 分画 ） は ， 悪性腫蕩 で8 . 23 ± 4 . 75
%， 良性腫蕩 で2 . 1 4 士 2 . 18%， 心血管疾 患 で2 . 68 ±
2 . 3 1 %， 健常 者 で2 . 50 士 1 . 36% の分画比で， 悪性腫

傷 の み が有意 （ p < 0.001 ） に 高値 を 示 し （ 表 2 ） ， 他の
分画に お い て は ， 有意差 は 認 め な か っ た 。 ま た RT-
34 分画比は， 各 悪性腫壌の聞に有意差 は 認め ら れ な
力、 っ ？こ 。

健常者に つ い て ， 年齢別 ・ 性別 に み た RT34 分画
比の検討 に お い て は ， い ず れ も 有意差 は 認め ら れ な
か っ た （ 表 3 ） 。

肺癌 患者（65歳男性）

0.1 （
gtSN）
M也記同E

* : RT34分画

50 20 30 40 

健常者 （ 53歳 男 性 ）

。（55R）
Mm心不出E

40 50 
（ 分 ）

。
20 30 

保持時間

図 1 . HPLC ( TSKgelG2000SW ） に よ る 血清 蛋
自 分画測定例

表2 血清 RT34 分画比

例数 RT34 分画比 （ % ）

悪 性 腫 傷 105 8 . 23 ± 4 . 75 

Mi 癌
｜ ＊ ｜ ＊ ｜ ＊ 

73 8 . 22 ± 4 . 92 
E同日 癌 1 5  7 . 08 士 2 . 80
乳 癌 8 7 . 06 ± 2 . 18 
食 道 癌 4 1 1 . 37 土 5 . 10  
大 腸 癌 3 1 1 . 80 土 5 . 45
甲 状腺癌 2 1 0 .  26 ± 2 .  37 

良 性 腫 傷 20 2 . 14 士 2 . 18
心臓血管疾患 28 2 . 68 士 2 . 31
健 ρ吊μ． 者 40 2 . 50 ±  1 . 36 

* p < 0.001 
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が 6 . 17  ± 3 .  00%, stage II が 6 . 28 ± 2 .  76%, 
stage III が7 . 84 士 4 . 64%, stage W が 1 0 . 44 土 5 . 67
% と ， 病期 の 進行に と も な っ て 上昇す る こ と を 認め

新， 小 山俊樹， 村上

I 

良一， 龍村

健常者に お け る 性別 ， 年令別 の 血 清
RT34 分画比

西 出

表3 .

（ 図 3 ） 。 ま た ， 陽 性率 も ， stage I は 45 . 0%,
stage II は 50 . 0%, stage III は 65 . 0%, stage W は
77 . 8% と 病 期 の進行に と も な っ て 上昇がみ ら れ た 。
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本 検 査 に お け る cut off 値 を 健常者の値の mean
+ 2SD よ り ， 6 . 0% に 設定 し ， 6 . 0%以上 を 陽性 と す
る と ， 悪性腫傷 で の 陽性率は 70 . 5% を 示す の に 対 し
て ， 良 性腫蕩 で は 10 . 0%， 心血管疾患 では 3 . 6% ,
健常者では 0 % と な り ， 本分画 は 癌 血 清診断上， 有
用 であ る こ と が示 き れ た （ 図 2 ） 。 な お 悪性腫事 以 外
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悪性腫場 良性』重傷 心臓血管
疾患

名 疾 患 に お け る 血 清 RT34 分画比 と 陽
性率 （ cut off 値 ： 6.0 )

健常者

図2 .
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組織型 別 に み る と ， 肩 平上皮癌， 腺癌， 小細胞癌，
腺扇平上皮癌， 大細胞癌 の 順 に 高 い値 を 示 し た が，
有意差 は 認め ら れ な か っ た （ 表 4 ） 。

2 ) TSKgelG2000SW を 用 い た 分子量既知の 5 種

類 の 精 製 標 準 蛋 白 の 保持時 聞 の 測 定 に よ り ， RT34

分画の分子量 の推定 を 行 っ た 。 片 対数 グ ラ フ で そ れ

ら 標準 蛋 白 の 分子 量 を Y 軸， 保持時 間 を X 軸 に と っ

て 相 関 を 見 る と ， 一次相関 を 示す こ と が明 か に さ れ

（ 図 4 ） ， 分子量 （ y ） と 保持 時 間 （ x ） と は

y ニ lQ 0.09 x + 6.9 

の 相 関 式 で表 わ さ れ る （ 相関係数 ニ r : 0.986 ） 。 そ こ
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図5 . HPLC( TSKgelG2000SW に よ る 肺癌 患者 の
気管支 洗浄液 中 の 蛋 自 分画 測定例

表4 肺癌 の病期別， 組織型別 陽性率お よ び
血 清 RT34 分画比

陽性率（ % ） RT34分画 比 （ % ）

stage I 9/20 ( 45 . 0 )  6 . 1 7 士 3 . 00
stage II 3/ 6 (50 . 0 ) 6 . 28 ± 2 . 76

1 
* 

stage III 1 3/ 20 ( 65 . 0 )  7 . 84 土 4 . 64
stage N 21/27 ( 77 . 8 )  10 . 44 士 5 . 67

腺 癌 20/ 33(60 . 6 ) 8 . 45 ±  2 . 80 
扇 平 上 皮 癌 16/22 ( 72 .  7 )  1 0 . 06 士 5 . 54
小 細 胞 信 2/ 4 ( 50 . 0 ) 8 . 05 士 0 . 24
腺肩 平上皮癌 2/ 4 ( 50 . 0 ) 6 . 82 土 1 . 65
大 細 胞 癌 2/ 3 ( 66 .  7 )  6 . 05 士 1 . 85

* p< 0.01 

で x = 34.0 に よ り 分子 量 を 推定 す る と ， こ の RT34

分 画 は 分子量が 6 , 900の物質か ら 成 る こ と が判 明 し

た 。
2 . 気管支 洗 浄 液 中 の 蛋 自 分画

気 管 支 洗 浄 液 の H PLC 泳動ノマ タ ー ン は ， 血 清 の

も の と 幾分 異 な り ， RT に お い て 30分未満 で は ， ほ

と ん ど分画 を 指摘 で き な か っ た 。 し か し ， RT34 分

以上に お い て は ， 血清ノ マ タ ー ン と 類似 し て お り （ 図

5 ） ， 患 側 気 管 支 と 対側 気管 支 と の そ れ ぞれか ら 採

取 し た 洗浄液に つ い て ， 血 清 と 同 様 に 比較検討 し た 。

RT34 分 画 比 は ， 恵、 側 気 管 支 か ら 採 取 し た も の は
6 . 53 土 4 . 81 % ， 対側 気管支 か ら 採取 し た も の は 2 . 28

士 2 . 05% と ， 恵、側 に お い て 有意 （p< 0.05 ） に 高値 を

示 し た 。
さ ら に 患側 と 対側 の 気 管 支 洗 浄 液 RT34 分画比 と

血 清 RT34 分画比 と の相関関係 を 検討 し た 結果， 患

側 の RT34 分画比に お い て 相 関 係 数0 . 74 で有意 （ p
< 0.05 ） の相 関 を 示 し た （ 図 6 ） 。
3 .  SDS－ ポ リ ア ク リ ルア ミ ド 電気泳動法

血 清 よ り H PLC で分離 し 抽 出 し た RT34 分 画 を

SDS-PAGE で泳動 し た 後， 銀染色 を 行 っ た と こ ろ ，

図 の よ う に 分子 量 1 万以下の領域に 銀染色 に よ り 染

色 さ れ る バ ン ド が認め ら れ た （ 図 7 ） 。

考 察

癌 患 者 の 血 清 蛋 白 分画 は ， 健常者の 蛋 自 分画 と 異

な る こ と が 注 目 さ れ， Snyder 4 
J は ， 癌 患 者 に お い

て ， hemopexin, a1-acid glycoprotein, ceruloplas
min, a1 ・antitrypsin の 増 量 を 報告 し た。 さ ら に ， 癌
患 者 の ス ク リ ー ニ ン ク＼ 予後推定に 血 清糖蛋 白 値 の

測定が有用 であ る と し て い る 報告 も 多 い 5 . 6 ） 。 当 教
室 に お い て も ， Tatsumura ら 1 . 2 ）が糖蛋 自 分画 中 の

fucose 値 が担癌生体に お い て 有意 に 上昇す る こ と を

他 に 先駆け て 報告 し て い る 。 き ら に 村上 ら 7 ） は ， 癌
及 び 非癌 者 の 血 清 蛋 自 分 画 を H PLC 法 （ カ ラ ム
TSKgelG3000SW を 用 い て 測 定 し ， 担癌 患者血清
中 の分子量 l 万 前後 と 推定 さ れ る 分画 に 興味深 い 結

果 を え た 。 そ こ で今 回 は ， TSKgelG3000SW カ ラ ム
よ り も 至適分子 量が低 く ， 注 目 す る 分画 の 分子 量 レ
ベ ル に 適 し た 。 TSKgelG2000SW カ ラ ム を 用 い て
さ ら に 検討 を 行 っ た 。

nHd

 

aAT

 



一一＝口Jql

 

新， 小 山俊樹， 村上良一， 龍村西 出

対側気管支患↑則気管支
（ % ）  （ % ）  

Y =0.29X 0.08 
(r : 0.29) 

15 

10 

5 

近
国
hm
ZH
M円建
提
起
川相
恥刷
版

Y = 1 .5X-5.62 
(r : 0.74) 
p<0.05 

15 

ハり市EA

母
国
hm
活’HM凶
胤K
A拡
張’
Mm
h砂
原

5 

（ % ）  10 5 
。

（ % ）  10 5 
。

血清RT34分画比

肺癌 患 者 に お け る 血清 RT34 分画比 と 気 管 支 洗 浄 液 RT34 分画比 と の 相 関

血 清RT34分画比

図6 .

RT34分画f\ c 
唱。

i‘

 

・・11
1
i・11’

a

 

i
l－－t
i

 

t
i－－：11
1

 

。 .4

（
日ロO
slo目的）
Mm
心不
密
A1

全血清

1.2 

自己〈コにDにD
c与 0.8M [!') 

並区
栄
苦手
<] 0.4 

1.0 0.5 。

。

0.5 1.0 
RT34分画抽 出 液お よ び標準蛋 白

。

。

相対移動度

SDS－ ポ リ ア ク リ ルア ミ ド 電気泳動 法 （ 銀染色 ） に よ る 全血 清，
RT34 分画 の 抽 出 液， お よ び標準 蛋 自 の分画ノ f タ ー ン

a : bovine serum albumin （ 分子 量67,000 ) , b :  ovalbumin ( 43,000 ) ,  
c : chymotrypsinogen A (25,000 ) ,  d : ribonuclease A ( 13,700 ) .  

図7

白 ， お よ び糖脂質 の性状 は 細 胞 の癌 化 に 伴 っ て変化

す る こ と が知 ら れ て お り
8

'
9 ）

， ま た ， 細 胞培養の 発

達 と と も に ， 癌 細 胞 か ら 種 々 の 蛋 白 が産生 さ れ て い

る こ と が明 ら か に な っ て き た 。 腫蕩 細 胞 の産生す る

諸物質 の 中 か ら ， ペ プ チ ド 性 で細 胞 の 増殖促進 に 働
く 因子 と し て 種 々 の transforming growth factor 

( TGF ） が分離 き れ て い る 。 TGF は 正常線維芽細胞

ハυFD

 

癌 患 者血清に お け る 血清 蛋 白 の変動の機序 と し て

は ， ①癌 細 胞 由 来 の 刺 激 に よ り ， 主 と し て 肝 での 蛋
自 の産生が促進 き れ 血 中 へ 流 出 す る ， ②癌 細 胞 の 増

殖 に よ る そ れ の産生蛋 白 が血 中 へ 流 出 す る ， ③腫傷

組織の 崩 壊， ④腫場 発育 に 伴 う 周 囲 結合組胞成分 の
破壊 な ど があ げ ら れ て い る 。 現在 の と こ ろ ， ①の 説

を 支持す る も の が 多 い 。 し か し ， 実際， 細 胞 膜糖蛋



高速液体 ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー に よ る 癌 の 蛋 自 分画

に 腫虜細 胞 の 増 殖特性 を 発現 さ せ る 活性 を 持 ち ， 腫

虜細胞 自 身 の増 殖 に 関与 し て い る 可能性 も 持 っ て い
る 。 TGF が， 担 癌 ヌ ー ド マ ウ ス お よ び癌 患者の尿

中 に 特 異 的 に 排 出 さ れ る こ と か ら ， 腫蕩 マ ー カ ー と

な り う る 可能性 も あ る と さ れ10）
， ま た そ の分子量 は ，

約 6 , 000の も の か ら 55 , 000の も の ま で報告 さ れ て い

る 。 TGF を は じ め い く つ か の growth factor が，

今 回我 々 が測定の対象 と し た 分子量範囲 内 に 含 ま れ

て お り ， RT34 分画 と の 関連が興味深 い と こ ろ であ

る 。

一方， 最近 では 血 清 の み な ら ず ， 他の体液， 例 え

ば肺癌 患 者 の 気 管 支 洗 浄液 な ど も 生化学的診断 に 利

用 さ れ て い る 。 Iglehart ら 11 ）
は ， 気管支 洗 浄液 中 の

1mmunoglobulin A が， 肺癌 に お い て 有意 に 上昇す

る こ と を 指摘 し ， 肺癌 の 診断 に 有用 で あ る と 報告 し

て い る 。 ま た ， 藤井 ら
）
は ， 肺癌 患者の気管支洗浄

液 中 の CEA の 高値 は 肺癌 組織の 局所産生 CEA を

反映 し た も の であ り ， そ の 測 定が末梢型 肺癌 の鑑別

診断 に 有用 で あ る と 報告 し て い る 。 我々 が行 っ た 気

管 支 洗 浄液 中 の RT34 分画の検討では， 患側 気管支

に お い て RT34 分画比が高値 を 示 し ， さ ら に 患 側 気

管支 洗浄液の RT34 分画比が血清 RT34 分 画 比 と 相

関 を 示 し た 。 し た が っ て ， RT34 分画が腫虜 細胞，

も し く は そ の 周 辺 か ら 産生 あ る い は 流 出 し て い る 可

能性 が示唆 さ れ た 。 し か し ， 検体 の採取方法， つ ま

り 洗浄液の 量， 洗 浄気管支 の 選択， 患者の呼吸状態

に よ る 洗浄範囲の適否， 気管支 内腔への腫壌 の進展

の程度 と い っ た 問題 も あ り ， 今後 な お 検討 究 明 す べ

き 課題 も 残 き れ て い る 。

さ ら に ， 担癌 患者の血清 蛋 白 組成 の 変化 と 癌 に 対

す る 免疫機構 と の関連 も 注 目 き れ て き て い る 。 癌 患

者血清 中 に 増 量す る 或種の 蛋 白 が免疫抑制 の 因子 と

し て 考 え ら れ て お り ， こ の 面か ら も 血 清蛋 白 測定 の

意義 は 大 き し 、 。 Cooperband ら
13）

は ， α－globulin 中

よ り 免疫抑制 因子 を 抽 出 し ， immunoregulatory α－

globulin ( IRA ） と 名 付け， ま た ， 宮地
14）

は 担癌 生体
に お い て ， PHA に よ る リ ン パ球 幼 若 化能 と PHA

皮 肉 反 応 と を 測 定 し ， そ れ ら と α1・acid glycopro

tein, a 1 -anti trypsin と の 聞 に 逆 相 聞 が あ る こ と を
立証 し ， IRA に 類似の 免疫抑制能 を 血清 蛋 白 が有 し
て い る と 報告 し て い る 。

今回の成績では ， 悪性腫傷 患者血清 中 の RT34 分

’EA
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画比が良性腫事 ， 心臓血管疾患， お よ び健常 者 に 比
べ て 有意 （p< 0.001 ) に 上昇す る こ と を 認め， ま た

各悪性腫壌 の 問 に 有意 差 の 無 い こ と か ら ， RT34 分

画 は 非臓器特異的癌関連物質 で あ る こ と が推 測 さ れ

た 。 さ ら に cut off 値 を 設定す る こ と に よ り ， そ の

陽性率が悪性腫蕩 で明 ら か に 高 い こ と が示 さ れ， 肺

癌 に お け る 検討 で も 癌 の進行に と も な う RT34 分画

比 お よ び 陽 性率 の 上昇 が 認 め ら れ， HPLC に よ る

RT34 分 画 測定 が癌 血清診断に お い て 有用 な ノ f ラ メ

ー タ ー と な る こ と が示 き れ た 。

RT34 分画の分子 量 は 6 , 900 と 推測 さ れ る が， こ
れ は 過去報告 さ れて い る 腫蕩マー カ ーや糖蛋 白 に 比

べ て か な り 低分子 量 で あ り ， 我々 の得た新 し い 知 見

と 考 え て い る 。 今 後 さ ら に 研究 を 継続 し ， growth

factor や 免疫機構な ど の 問題 を 含め， RT34 分画の

化学的， 生物的性質に つ い て そ の 詳細 を 明 ら か に し
て ゆ き た い 。

結 語

1 . 血 清 蛋 自 分 画 を H PLC 法 に て 分折検討 し た 結
果， 血 清 RT34 分画は 悪’性腫蕩 に お い て ， 良性腫
傷， 心血管疾患， お よ び健常者 に 比べ て ， 有 意 に

高値 を 示 し た 。 ま た ， 陽性率 も 悪性腫壌 に お い て

高値 を 示 し ， RT34 分 画 は 癌 血 清診断上， 有 用 で
あ る こ と が示 さ れ た 。

2 . 肺癌に つ い て 検討 し た と こ ろ ， 病期 の進行に と
も な う 血清 RT34 分画比の上昇 と 陽性率 の 上昇が
認め ら れ た 。 組織型 に よ る 差 は 認め ら れ な か っ た 。

3 . 肺癌患者の患側気管支 と 対側 気管 支 と の そ れ ぞ

れか ら採取 し た 洗浄液の RT34 分画比 を 比較 し た

と こ ろ ， 患倶lj に お い て 有意 に 高値 を 示 し ， さ ら に

患側の洗浄液 RT34 分画比は， そ の 血 清 RT34 分

画比の上昇 と 相関 を 示 し ， RT34 分画は腫傷 細 胞，

あ る い は そ の 周 辺 か ら 産生 あ る い は 流出 し て い る

可能性が示唆 き れ た 。
4 .  HPLC お よ び SDS-PAGE に よ る 精製 標 準 蛋 白

と の 比較 測 定 の 結果， RT34 分画 は 分子 量 6 , 900

の 高分子 ポ リ ペ プチ ド と 推定 さ れ た 。
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稿 を 終わ る に あ た っ て ， 血清等の採取 に 協 力 下 さ

っ た 教室各主治医， 並びに 測定に 多大の労 を 賜 っ た

大西治美， 田谷佳子， 伊藤博子 の 各 技 師 に 感謝す る

と と も に ， ご助 言， ご指導 を 賜 わ っ た 矢野三郎， 渡

辺明 治両教授 に 深謝す る 。
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