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概要　活性酸素 の scavenger で あ る superoxide 　dismutaze（SOD ）や活性酸素自体と悪性腫瘍 と の 関連

が 注 目を集 め て い る が，その 詳細 は 不明 で あつ た ，今回，Manganese 　SOD （Mn −SOD ）の モ ノ ク 卩
〜ン

抗体を作成 し，ELISA 法 に よ る 血 清値 の 測定を行 い ，卵 巣癌診断 に お け る腫瘍 マ
ーカ ー

と して の 有用性

を検討 し た．健常婦人 の Mn −SOD の 平均値は 88．8± 20．8ng／m1 で ある た め ，　 cut 　off 値 mean ＋ 2SD の

13 ng ／m1 を 用 い た ，健 常 婦 人 207例 に お い て は ，0，9％ の 陽 性 率 で あ つ た ．各 種 疾患 に お け る Mn −SOD を

測 定 した と こ ろ，婦 人 科悪性 腫瘍に お い て 子宮頚 癌 22．5％ （9／40），子宮体癌 20．0％ （8／40） の 陽 性 率 を

示 した ．
一

方，良性 の 婦人科疾患 に お い て は ，子宮筋腫 10．6％ （5／47） で あつ た．子宮内膜症は 11．9％
（7162）で あ り，同時測定 の 子宮内膜症 の CA −125の 陽性率 （＞ 35U！ml ） 1よ48．3％ （22／45） で あ つ た．

N 工工
一Eleotronio 　Library 　



Japan Society of Obstetrics and Gynecology

NII-Electronic Library Service

Japan 　Sooiety 　of 　Obstetrios 　and 　 Gyneoology

510 卵巣癌 に お け る 血 清Mn ・SOD 測 定の 臨 床 的意義 日産 婦誌43巻 5 号

卵巣癌全体の Mn −SOD の 陽性率は 59．7％ （37／62）で あり，
一一方，良性卵巣腫瘍は 17．9％ 〔7／39）で あ

っ た．さ ら に ，Mn −SOD 値は卵巣癌臨床進行期に 並行 し，病態 と も
．一

致 し て い た．以．−L，　 Mn ・SOD の 卵

巣癌，特 に 上皮性悪性卵 巣腫瘍 の 腫瘍 マ ー
カ
ーと し て の 意義を 明 らか に し た．

Synopsis　 A 　 monocloIlal 　 antibody 　 to　 managanese 　 supemxide 　 dislnutase （Mll−SOD ） was 　 nleasured 　 in

patie1ユtS　with 　epithelial 　 Ovariall 　carcinomaS ．　 An 　enzyme ．linked　ilnmunosorben亡aSsay 　has　been　devel〔｝ped

to　detect　 serum 　Mll−SOD ．　 With 　this　assay ，　 only 　O．9％ of 　Lhe 　2（）7　healthy　females　tested 　had 　lnore 　than

王3〔）ng 　 per　 milliiiter 　 of　 serum 　 M11−SOD 、　 Ilユ contrast ，370f 　62　 patiens ｛59．7％ ）with 　 epithelial 〔）varian

carcinomas 　showed 　high　levels　of 　Mn ・SOD ．　 The　serum 　Mn ・SOD 　increased　according 　to　the　clinical 　stage

and 　dcclilled　tて） refiect 　the　effects 　 of 　therapy．　C 〔〕nlpared 　 withCA ・／25，　Mn ．SOD 　showed 　a 　less　frequent　false

positive　rate （10％）in　benign　gynecological　diseases．　 The 　determinatio］i　of 　Mn −SOD 　levels　proved　to　be　a

clinicaHy 　useful 　marker 　f｛｝r　monitorjng 　the　response 　to　treatlnent　and 　to　early 　detectic）n 　of　the　recurrence

of 　eplthelial 　ovarian 　carcinomas ．
Key 　words ： Manganese　superoxide 　dismutase（Mn −SOD ＞・ELISA ・TumQr 　marker 。Ovarian　carcinoma

　　　　　　　　　緒 　　言

　 フ リー一ラ ジ カ ル や活性酸素が癌化お よ び老化 に

密接 な関連性 が あ る と従来 か ら考 え られ て き た

が，そ の 分子機構は ま だ不 明確で ある． フ リー
ラ

ジ カ ル は 不 対電子を もつ 分子や原 子で ，

一
般 に 不

安定で 反応性 に 富ん で い る．
一

方 ， 活性酸素は 基

底状態に ある酸素分子 （
302

）以外 の 活性 に 富む酸

素類の 総称で ，そ の 主 な も の は ス
ーパ ー

オ キ サ イ

ド（05 ），
ヒ ドロ キ シ ラ ジ カ ル （OH 　Ms どで あ る．

こ の 活性 酸素お よ び付随 し て 生成 さ れ る 脂質過酸

化物 な ど に よ る細胞障害，更 に DNA 障害 に よ る

8一ヒ ド ロ キ シ グ ア ニン の 生成 な どが 発癌過 稈 に

関与 し て い る と報告 さ れ て きて い る ．更に ，活性

酸素が癌化の 機構に プ ロ モ
ー

タ
ー作用 を有 して い

る と い う考 え方 もある
5 ｝6｝．こ の 活性酸素 の 消去系

の うち ， 05 を 消去す る もの が ス ーパ ーオ キ サ イ

ドジ ム ス タ
ー

ゼ （superoxide 　dislnutase；SOD ）

で 哺乳類 で は 3種類知 られ て お り，
Cu

，
　 Zn−SOD

は 細胞質 に ，Manganese 　SOD （Mn −SOD ）は ミ ト

コ ソ ド リ ア に，extracellular 　SOD は 細 胞外 に 存

在 して い る
s）’ 1＞13 ｝17 ｝．我 々 は ，ヒ ト Mn −SOD の 大量

精製法を確立 し，結晶化に 成功 した
9，．こ れ を用 い

て モ ノ ク ロ
ーソ 抗体 を作成 し た と こ ろ そ の エ ピ

ト
ープ は

， 末端近傍 の ペ プ チ ドに 存在 し た ，こ の

モ ノ ク ロ ーン 抗体 を用 い た ELISA 法
1°1や 免疫組

織化学に よ り，卵巣癌に Mn −SOD の 発現 の 著し い

こ とを初 め て 報 告 し た
正〕7 ）． こ の Mn −SOD 蛋 白は

血 清 に 出現 し，卵巣癌 の 特異的な マ
ー

カ
ー

とな る

こ とが考 え られ る．本研究 で は，卵巣癌 に お け る

Mn ・SOD の 発現に 関 し ，
　 ELISA 法 に よ つ て 本酵

素の 血 清 レ ベ ル を卵巣癌 ならび に 各種婦入科疾患

に お い て 測 定 し，その 臨床的意義 に つ き検討 した．

　　　　　　　対 象 な ら び に 方 法

　 1。対象

　健常対 象群 は 男性 195名 ， 女性 207名，計 402名で

あ る．今回対象と した 卵巣癌以外 の 各種婦人科疾

患 の 内訳は 下記 の ご と くで ある．良性卵巣腫瘍 39

例，子宮筋腫47例 ，子宮内膜症 62例，子宮頚癌40

例 ， 子宮体癌40例 で あ る．悪性卵 巣腫瘍は ， 上皮

性 の 卵巣癌 62例 ， 非上 皮性悪性卵 巣腫瘍 6 例 と，

5例 の 10w　malignant 　potential で あ る．各種疾 患

の 検体は
， 手術前 1週 間 以 内に 採 血 し ， ［肛清 に 分

離後 一30℃ に保存 し使用 し た ．

　 2．方法

　 Mn −SOD の 測定 に は ． ヒ ト肝臓 の Mn −SOD 蛋

白に 対す る モ ノ ク ロ ーン 抗体 に よ る ELISA を 原

理 と す る Mn −SOD 測 定キ ッ ト （宇部興産社 製）を

用 い た．こ の ELISA 法 の 測 定感 度 は 2〜200ng／

ml で あ り，特異性 は 高 く，ほ か の 蛋白に は 交叉性

を示 さず ， Cu ，
　 Zn−SOD に も ほ とん ど交叉 性 を示

さ な か っ た ．再現性に 関 し て は ，対照 血清に つ い

て 6 回行 い ，そ の C．V．は 3 ％で あ つ た．

　　　　　　　　　成 　 　績

　 1．健常人 の Mn ・SOD 値

　健常 者 の 男 性 194名 ， 女 性 207名 の 年齢 別 の

Mn −SOD 値 を表 1に 示 す ．男性全体の 平均値 100

ng ／ml （mean ± 2SD ，50〜149ng／ml ），女性全体

は 89ng／ml （mean ± 2SD
，
47〜130ng／ml ）で あ つ

た ．し た が つ て ，女性 の 正常 L 限値 を 130ng！m1 と

した ．
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表 ！　Mn ・SOD 　mean 　values 　in　controls 　by　 age 　 and

　 sex

「。、， SexN 〔】、卩 ・・DV ・亜亜 □一凹
Mean Mean ±2SD

一19M 4〔〕 91 ，5♂
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一一． 一π、
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十
一一 一

　　　　　　　 M 4D
一

ユ。訓
一

54− 160
「 F 40 98156 〜140

5。〜59 「　　　　　1M
29 96　 136 〜155

I　 F 40 97 53〜ユ42
一

1
　　 　 　 　 …

60− 69M 2　　　157

．一一

｛ F 8 81 ［ 55− 106
ア

70〜79　 i　　　　　LM
3 88 一一一

一」一上 一
17
一 一

82L
＿壑ト 133

male 194 ！oOl50 − 149
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− 13〔〕
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石 月1他 511

　表 3　Positive　rate　of 　serum 　Mn −SOD 三n 　ovarian

　 　 rnalignancies

蒲錮
表 4　 Positive　rate　of　serum 　r＞ln・SOD 　in　 ovarian

　carcinoma 　with 　histology

「
一一一一一『一『『 −t’冖一一一

ト
　　　 きビro しにヨ ca ．

「・ … − a・
　

1
、1，。， cel1 ，、，

l
　 othersIL

＿＿ ．、

endometrioid 　ca ，

Mn ．SOD （＞ 130ng 〆ml ）

20〆31　｛64、5％）

2！9　　（22．2％）

8！11　（72．7％｝

5！玉O　（6〔LO ％）

ユ！L　（1〔〕0．0％ ）

　　 表 2　Positive　rate　of　serum 　Mn −SOD 　in

　　 　 gynecologic　diseases
　 ロ　 　　 　　
1

履郵 羸 濡諞 r

Uterine　mVoma

薗
」

巴

Mn ・SOD （＞ 130ng〆ml ）

tumor

　　　　　　　　　I

7〆39 （17．9％1
5147 〔11L6％）

Endometriosis

Enclometriosi：s

Endc＞metriosis 十 myoma

　 adenonlyosis

　 adenomyosis 十myoma

ter童ne 　cercical 　ca ．

8！62　（12．9ヲ6｝
　エノ19　（　5．3％ ）

2／6　〔33．3％）

3！21　（14．3％）

2〆lff　（12．5％ ）

9！40　（22．5％）

蔓勉 ・亡「i・1　ca
二＿ ＿」 ＿ ＿ 塑 璽 望L 」

　2．各種 婦人 科疾患に お け る Mn −SOD 値 （表 2）

　骨 盤 内 良 性 腫 瘍 の 子 宮 筋 腫 は 47例 中 5 例

（10．6％），良性 の 卵巣腫瘍は 39例中 7例 （17，9％）

で あつ た．CA ・125の 陽性率の 高 い 子宮内膜症 に 関

し て は
，

62例 中 8 例 （12．9％）の 陽性 率 で あつ た ．

そ の 内訳は ，外性子宮内膜症の み で は，19例 中 1

例 し か 陽性 が 認め られ な か つ た が
， 子宮筋腫 含併

で は， 6例中 2例，腺筋症 の み で は 21例中 3 例，

腺筋症 と筋腫 の 合併 で は 16例 中 2 例が陽性 で あつ

た ． こ の 際に 同時測 定可能で あ つ た 子宮内膜症の

壁
・L ＿ 一一 墅 堕＿ ．」

CA −125の 陽性率は 45例中 22例 （48．9％）で あ つ た．
一・方．Mn −SOD の 婦人 科悪性腫瘍の 陽性率を み る

と，子宮頚癌 40例中 9例 （22，5％），子宮体癌40例

中 8 例 （20．0％）で あつ た ．

　3．悪性卵巣腫瘍に お け る Mn ・SOD の 意義

　悪 性 卵巣 腫 瘍 の Mn −SOD 値 が 13 ng ／ml 以 k

の 陽性率をみ る と
， 非上皮性悪性卵巣腫瘍 ， 10W

malignant 　potentialは ，各 々 6 例，5 例中 1例 の

陽性 も認め な か つ た．一方 ， 上皮性 の 卵巣癌に お

い て は ，62例中37例 （59．7％）を示 し た （表 3）．

そ の 中で ， 手術前値の み を集計す る と，41例中 25

例 （61．O％） の 陽性 率 で あつ た．さ ら に ， 卵巣癌

の 組織型別 分類で み る と漿液性嚢胞腺癌 の 症例 数

が多 く， 31例中20例 （64．5％）の 陽性率で あっ た．

そ の 他 ， 類 内膜癌及 び 類 中腎癌が各 々 11例 中 8例

（72．7％），10例中 6 例 （60．0％） の 陽性率 で あつ

た ．し か し， ム チ ソ 性嚢胞腺癌 の 陽性率 は 9例中

2 例 と低か つ た （表 4 ）．図 1 に
， 漿液性嚢胞腺癌 ，

FIGO の 臨床進行期 Ilbの 症例 を代表 例 と し て 示

す ．cytoreduction 　surgery と chemotherapy に ょ

り，CA ・125値 に並行 し て Mn −SOD 値が減少 した．

Second 　look　operation に お い て は
， 明 らか な腫

瘍の 残存は 確 認 され な か つ た ．治療 開始後， 2 年

N 工工
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表 5　 Correlation　between 　Mn ．SOD 　and 　CA・工25　in

　 OVarian 　CarCinOma

　　　　　　　　　　　．
Mn ・SOD ＞ 130nglnll

　　　　　　　 
Mn ・SOD ＜130n9！ml

CA ・125＞ 35U ／m1

一一一
　　31 13

　CA．125〈 35U！m 】
｝i冖一　

6 12

2 ヵ 月で CA ・125，　Mn −SOD の 再上 昇が 認め られ ，

こ の 際の CT で 骨盤内に 小 さな腫瘍 の 再発 と腹水

の 貯留を 認め た ． こ の 症例 は ，治療開始後 3年 2

ヵ 月で死 亡 して い るが
， CA ・125と極 め て 近似 した

推移を Mn −SOD ば示 し た ．次に ，卵巣癌 に お い て ，

腫瘍 マ
ーカ ーとして 卵 巣癌で 最 も利用 され て い る

CA ・125との 比較を試み た．　 Mn −SOD の cut　off 値

を 130ng／m1 ，
　 CA ・125の cut　off値 を 35U ／ml とす

る と，両測定法 とも陽性例が 62例中31例 ， 両測定

法 と も陰性例が 12例 あ つ た ．しか し ，
Mn ・SOD が

cut 　 off 値 以下 で ，　 CA −125が 陽性 の 例が 13例 あ つ

た ．逆に ，CA −125が陰性で Mn −SOD が陽性の 例が

6例あつ た．こ の よ うな症例 に お い て
，
CA −125に

代 り，Mn ・SOD は マ
ーカ ーに な りうる と考え られ

る（表 5）．図 2に 上 皮卵巣癌の 術前値の み を臨床

進行期で 示す．漿液性嚢胞腺癌は 症例数は 多 い が
，

早期進行期癌 は 少な く，ま た ム チ ソ 性嚢胞腺癌 も，

早期進行期 に 陽性率は 高くな い ．
一方，類 内膜癌

の 1期は 3例 中 2 例 （67．0％） の 陽性率を示 し，

類 中腎癌の 1 期 も 5例 中 2 例 （40 、O％） の 陽性 率

を示 した．Mn ・SOD は こ れ ら の 組織型に 陽性率が

高 い の が特徴と思わ れ るが
， さ らに 症例数 を増や

し て 検討し た い ．

　　　　　　　　　考　　案

　
一般 に SOD 活性 が幼 若組織よ り加 齢組織に 減

少す る と され て い る，Markuland 　et　a1，は
， 31種

の 異 な つ た ヒ トの diploidな らび に癌の cell 　lines

と15種 の 正 常 の 組織 に お け る各種 SOD 活 性 を比

較 し た ．一一般に Cu，　Zn・SOD 活性は 悪性細胞で や

や 低 下 す る が
， Mn −SOD の 含量 は こ れ ら の cell

lineで は，　 Cu，　 ZI1−SOD に 比 べ て 多 くな い ．し か

し，　
・
つ の cell　line，中皮腫の み Mn −SOD が著明

に 豊富で あ る こ と の 報告だ げが悪性腫瘍 と Mn ・

SOD の 関連 を示す もの で ある
2）．さ ら に ， 婦人 科悪

性腫瘍 に お ける Mn −SOD の 意義に つ い て は
， 卵巣

癌 に 発現 し， 血 清中 に も出現 し ， 上皮卵巣癌 の マ ー

カ ー
とな る可能性を示 唆 し た我 々 の 報告 の み で あ

る
1｝7｝．本研究 に お い て ，207名の 健常婦 人の Mn −

SOD の 平均 値 は
， 89ng／ml で あ り，

　 mean ＋ 2SD

の cut 　off 値 130ng／ml を 超 え る陽 性 率 は 良 性 卵

巣腫瘍 17．9％，子宮筋腫10．6％ と10％台で あ り，

CA −125の 陽性 率 の 高 い 子宮 内膜症 に 関 して も

12．9％で あつ た ．ま た
， 婦人科悪性腫瘍に お い て

も，子宮頚癌 22．5％，子宮体癌 20．0％で あ る の に

対 し，卵巣癌に お い て 59．7％ と高 い 陽性率を示 し

た ．上 皮性 の卵巣癌に お い て は ， Bast　et　al．に ょ

り開発 され た CA −125の cut 　 off 値 を35U ／m1 以 ヒ
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図 2　 Histok）gy　 and 　status 　of 　the　patient
’
s　tumor 　correlated 　to　the 　Mn −SOD 　in　the　patienゼs　serum ．

とす る と75．0〜92．5％の 範囲の 陽性率の 卵巣癌診

断法 と し て の 感受性 が報告され て い る
2 ）一’4）．し か

し， 子 宮内膜症 に お い て 70％台 の 陽性率を示 し，

卵巣癌診断法 と し て 特異性は 低 い と い う欠点 を有

す る
5｝14）．今回 ，

Mn −SOD と CA −125の 同時測定可

能 で あっ た 卵巣癌 34例 と子宮筋腫，良性卵巣腫瘍，

子宮内膜症 の 婦人科 良性 腫瘍90例 ， 計 124例に お け

る卵巣癌診断精度を 検討 し た （表 6 ）．そ の 結果，

Mn −SOD は CA425 に 比 し感受性は 低 い が特異性

が高 い た め
， 卵巣癌 の 診 断効率 は CA ・125，71．8％

に 比 し Mn −SOD は 79．8％ と高 く な り，
　 Mn −SOD

の 卵巣癌診断 に お け る有用性が示唆 された ．ま た ，

卵巣癌 患者 に お け る Mn −SOD の J血清値 は 病 態の

進 行に 伴 い 臨床的に 有用で あっ た ．すなわ ち，効

果的治療 に よ り Mn ・SOD 値が低
一
ドし，ま た 癌病巣

の 消失 を反映 し た ．Mn −SOD 値 が治療 に よ り低 下

表 6　 Evaluation　 of 　 Mn ・SOD 　 and 　 CA・125　 in　 34

　 patients　with 　ovarian 　cancer 　and 　90　patients

　 w 呈th　benign　pelvic　 rnasses

藩
＝

継熱 編
positive　rate12 ．2 （11〆gO〕 32．2 〔29！g°） 1
negative 　rate41 ．2 （14！34） 17．6 （6！34）

ostic 　 value
＊ 79、8 （99！⊥24171 ．8 （89，〆124｝

＿ 竺工」le　PDsiUv 皇→true　negative ＿
total　patients　with ／without 　d｛sease

し，再 発で 増加 す る こ と に よ り， 本酵素 の 測定は
，

卵巣癌治療 の 臨床的な モ ニ タ ーに な る こ と が期待

され る
η ．

　 さ て ，卵巣癌に お い て 血清中に増加 出現する 機

構 に っ い て 考察 す る ．まず，Mn −SOD の モ ノ ク
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ロ ーン 抗 体 を 用 い た 間接 酵 素抗体法 に て
，

Mn −

SOD の 局在 を 検 討 し た ．正常 の 卵 巣 に お い て

Mn −SOD の 抗体の 染色性は 認め られ ず ， 非 ．ヒ皮性

悪性卵巣腫瘍 に お い て も結合ぱ 認 め られ な か つ

た ．一方，卵巣癌 に お い て は，大部分 の 検体 に お

い て 明 らか な染色性 を示 し，卵巣癌に お け る Mn ・

SOD の 局在が確認され た．しか し ， 子宮頚癌や 子

宮体癌な ど の 他 の 婦人 科悪性腫瘍 に お い て は 明 ら

か な染色性は 認め られなか つ た
7）．

　 また，卵巣 癌の 細 胞株 Kuramochi を in　vitro

で 培養し，培養液中 に TNF を添加 し
，
　 Mn −SOD

の 発現 を細胞 内の 蛋 白 レ ベ ル で 検 討 した，TNF

の 1〜1，000ng／ml の 範 囲の 濃度 で 24時間 培 養 し

た 後，超音波 で 細胞 を破壊 し ， ELISA 法 に て Mn −

SOD の 定量 を行 つ た ，そ の 結果，　Kuramochi 細胞

に お い て は ，TNF は容量 依存的に ，　Mn −SOD の 細

胞内の 増加 を認めた （未発表成績），しか し，Cu，

Zn・SOD 量 の 変化 は 認 め られ な か つ た ．ま た ，

TNF に 耐性 の あ る細 胞で は ，既 に TNF 未処 理

で 十 分発現 され て お り誘導は み られ な か つ た ．

Mn −SOD の 発現 は IL−1や TNF を分 泌す る 癌 組

織や マ ク ロ フ ァ
ージ の 活性 化に 産生す る Ol の 産

生 に適応的に 発現す るた め と考 え られ る
18）19，．以

上 ， 卵巣癌診断 に お ける Mn −SOD の 血 液測 定 の 腫

瘍 マ
ーカ ー一と し て の 意義を 明 らか に し た ．さ らに ，

Mn −SOD の 卵巣癌 に お ける 発現機構 に つ い て 若

干 の 検討を試み た ．

　最 後 に 研 究 に 御 協 力 い た だ い た 宇 部興 産 研 究 開発 本 部，

川 口 哲 男，宇田 泰 三 ， 鬼沢
一
三郎，佐 藤勇 夫，大 阪 大学 生化

学 教 室，鈴 木敬
一
郎 の 諸 氏 に 感謝す る，

　なお，本論 文 の 要 旨は 第 42回 日 本産 科 婦 人 科学 会学 術 講

演会 （東京），第49回 日本 癌学 会 総 会 （札 幌 ） で 発 表 した ．

　　　　　　　　　　文　　献

　 L 石 川 睦 男 ， 柳 沼裕 二 ，林 博 章，清 水 哲也，山下

　　　幸 紀 ， 遠 藤 康 夫 ， 谷 口 直之 ：卵巣腫瘍 に お け る
一7

　 　 　 ン ガ ン ，ス ー一パ
ー

オ キ サ イ ド デ ィ ス ム タ
ーゼ

　　　（Mn −SOD ） の 意 義．1・i産婦 誌，42 ：363
，
1990．

　 2．勲 s・オ，ノ〜．C．，　 Eeeney，〃．．　La2artkS，　H ．，　Nadger，五．

　　　M ．，　 Colvin，　 R ．B ，　 and 　 KnaPP ，　 R ．C．　 tt

　　　Reactivity　of　 a 　 monoclonal 　 antibody 　 with

　　　human 　ovarian 　carcinoma ．　J、　Clin．　Invest．，68 ；

　 　 　 1331，ユ981．

　 3．Bast，　 R ．C．．　 Ktug．　 T．L．．　fohn．　 E．S．，　lenison．　 E．，
　　　N 露砿 J．M ．，　 Laza　ntg，　 H ．．　 Berkowitz，　 R ．S．，

　 　Leav，i〃，71，α 顔 耽 ．　T．，　Prtxke」〜 乙．，　z μ 曜 侭 ゴ々，

　　 瑳 左，and 　KnaPP，　R ．C，’　A　radiolmmun 〔〕assay

　　using 　a 　rrlonoclonal 　 antibody 　to　Inonitor 　the

　　course 　 of 　epitllelial 　 cancer ，　 N ，　Eng1．　J．　 Med ．，

　　309 ： 883，1983、

4．C砌 解 ）．・t　P．A ．，　Atiooreコ，　M ．，　 U’iileinson，　P．　M ．　and

　 Jamaes、尺、D ，、’　Ovarian　cancer 　antigen 　CA ／25 ：

　 Aprospective 　clinical 　assessment て）f　its　r〔｝1e　as

　　atumDr 　marker ．　Br．　J．　Cancer，50 ： 765，　L984，

5．Di−Xia，　 c ．，，Schzvartg，　 P．E．，　 Xingno ，五、　 and

　 　Zhna ，　｝乙 ’　　Eva ］uation 　of 　CA 　125　］eve ）s 　孟n

　　di丘erent 孟ating 　 lnaligna ！1t　 from　benign　tumors

　　in　patients　with 　 pelvic　 rnasses ．　 ぐ）bstet．

　　GyllecoL，72 ： 23，ユ988．

6．liZttka，　 S．，　 Zanigvtclzi，亙 and ．Vakita，　 A ．　tt

　　Enzyme −linked　 immunosorbellt 　 assay 　 for

　　humarl　 manganese −containlng 　 superoxide 　 dis−

　　mutase 　and 　i亡s　c   ntent 　in　hlng　cancer ．　J，　Natl，

　 　Cancer　Inst，、72 ： 1043，1984．

7、．Jshihau．，a，瑕 ．，　 Yagin　ztma ，｝1，　HaJ，aslti．　 H ．，　 Shi．

　　tnigor，　 T．，　 ft
“
n　do，　 F．　 and 　Tanigttchi　．N．’

　　Reactivity　of 　a　monodonal 　antibody 　to　Manga 一

　　司ユcse　superoxide 　dismutase　with 　hurnan　ovarian

　　carcilユorna ．　Cancer　Res．， 5｛｝： 2538
，
1990．

8．Kart∬ on ．κ，　 and 　ルfaxktund．5．五．．・　 Extracel・

　　lular　superoxide 　dismut4se 　重n 　the 　vascular

　　system 　 of 　 Inammals ．　 Biochem ．　 J、，255 ： 223，
　 　 1988．

9．Kawaguchi ，
’r．，澱 疵 s．，乙物 ，71，　 NaktLshima．

　　Y．，Yahagi，　 A ．，κ 跏 αガ，｝t，　 Takagi，　 H ．，　 Toh ・

　　）uma ，畝 and 　 Trtnignchz；N ’ Amonocbnal

　　arltibody 　against 　COOH ・terminal 　peptide　of

　　human 　liver　manganese 　superoxide 　dlsmutase，

　 　J．BioL　Chem ，，264 ； 5762，1989，

10．Kawaguehi ，　 T．，　 Su2uki，　 K ．，・撫 繍 面 ，　 Y．，　 IV
’
i−

　　∫伽 t〜偲 ，T．、　 Uda ，　 T．，伽 o，　 M ．，　 Sekiコvt．　 C，，

　　Jshikatva，　M ．，　Iino，∫，　Endo ，｝1　 and 　Tanigzachi，

　　N 」　Serum ・manganese ・superoxide ： NDnnal

　　values 　and 　三ncreased 　leveJs　ln　patients　with

　　acute 　myocardial 　infarction　and 　several 　malig −

　　nant 　djg．eases 　determined 　by　 an 　 enzyme ・linked

　　重mmunosorbent 　assay 　uslng 　a　monocbnal 　anti ・

　　body ，　J．　Immunological 　Method ．127 ：249，1990．

11．Mark ／ttnd ，　 S．L ．’　Human 　copper −containing

　　superoxide 　dismutase　 of 　high　 rnolecular

　 　 weight ，　Proc．　NatL 　Acad ．　Sci．　U ，S．A ，，7917634 ，
　 　 1982，
12．ル加 競 〃 zd ，　 S．L．，珂込 ’  η，亙 G．，　 Lundgren，
　　E ．　 and 　Roos，　 σ．ノ　CoPPer・　 and 　Zinc・

　　 COntainhig 　SUperOXide 　d孟＄mUtaSe ，　 rnanganeSe −

　　containing 　superoxide 　dismutase，　catalase ，　and

　　9】utation 　peroxidase　in　norrnal 　 and 　neoP ［ag．　tic

N 工工
一Eleotronio 　Library 　



Japan Society of Obstetrics and Gynecology

NII-Electronic Library Service

JapanSociety  ofObstetrics  and  Gynecology

1991{#  5 E EI)l1{M 515

  human  ce]1  lines and  norn)al  human  tissues.

  Cancer Res., 42: 1955, 1982.
13. McCozal, J.M. and  Mdovich,  L; Superoxide

  dismitase'-An  enzymic  function for erythroeu-

  prein <hemocuprein). J. Biol. Chem., 244 : 6049,
   1969.

14. Niloj7; JM., KnaPp,  R.C., ScJtaetzl. E.,

  Revnotds. C. and  Bas4  R.C  fr.: CA  125

  antigen  ievels in obstetric  and  gynecologic

  patients. Obstet. Gynecol., 64 : 703, 1984,
15. 0berlen,. L.IV. and  Buettnez C.R.:  Role of

  superoxi(le  dismutase in cancer:  A  review,

  Cancer Res., 39 : l141, 1979,

I6. va3isinge'4 R.A. and  Fn'dovich, L : Mitochon-

  drial superexide  dismutase  : Site of  synthesis

   and  intramitochondrial localization. J. Biol.

   Chem,, 248 : 4793, 1973.
17. Weisingeny R.A. and  Fridovich, L:  Superox-

   ide clismutase: Orgunelle specificity,  J. Biol.

   Chem., 248:3582, 1973.

18. VVb,ag, G.E/ Wl. ElwelL 1/H/. Oberley L. PV. and

   Goeddel, D.V/:  Manganese  superoxide  dis-

  mutase  is essential  for celiular  resistence  to

  cytotoxitity  of  tumor  necrosis  factor. Cell, 58 :
   923, l989.
19. }Vong  C.H, VV. and  GoeddeL D. V/ : Induction

  of manganese  superoxide  dismutase by tumor

  necrosis  facter: Possible protective  mecha-

  nism.  Science, 242: 941, 1988.

            (No. 6941 iP3･1'12eaN')

NII-Electronic  


