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　最近の 酵素化学 の 進歩は め ざま し く，単 な る生 化学的

研 究の 段階 か ら既 に 臨 床 の 補助診断，治療経過，予後の

判定な ど に応用 され る機運に遠 してい る．ひ るが え っ て

癌 と酵素系 に関す る研究は 古 くは 1910年 Blumenthal
，

Brahn に ょ る担 癌動物の 肝 Catalase 活性 の 著明な低

下 の報告 に 始 ま り，そ の 褒 Warburg，　Greenstein ら に

よっ て その 集大成が な さ れ た 感を深 くす る．しか し こ れ

ら の 研 究 は 動物実験を主 と した もの であり； われわ れ臨
床 家にとつ て は臨床材料 を 中心 に検索す る こ とが 必要欠

くべ か らざ る こ と S 考え る．癌 を生化学的に解明す る場

台癌 組 織自体を対象 とす る場合 と正常 生 体 に な く担癌生

体に特異的 な変化，す な わ ち turnor−host　relat 三〇nship

を追求す る 2 っ の 立 場 が 考え られ るが ，両者 は表裏一
体

を な す問題で あ る．わ れ われは，子宮頚癌を主 とした婦

人 科領域 に お け る悪性腫瘍の 診断及 び 治療面へ の 応用 s

更 に 酵素活 性 変動 の 機序 を解明す る fi的で 実 験 に着手 し

た．

　　　　　　　　 皿 　研究課題
工

200

」

讐

56

　 す な わ ち生化学的 に は energy 　SOurce

代謝酵素系 ， 酸化 還 元代謝酵素系， 細胞増殖 に必要 な核

酸代謝酵素系 を 中心 に，Aldolase，　Lactic　dehydrogena −
se ，　Sucdnic 　dehydrogenase，　G −6「−PDH ．，　DNase ，

　RNa ．
se ，　Adenesine 　deaminase，　 Catalase，　 Trang．　aminase ，
β一Glucuronidase な ど10種 寛〔の 酵素 に つ い て 検索 しs 更
に 組織 化学的に も検討 を加え た．こ の 為 に 癌組織 と 非

癌組織，担癌生体 と非癌生体 に お い て 酵素量に変化 が あ

るか 否 か を 検 索 し た ．そ こ で組織 を homogenate に し

て 細胞膜を破壌 し，細胞成分に っ い て 検索する 方法 を と

つ た．も し細胞 を壊さ ない 状態 ， た とえば ス ラ イ ス で は

細胞 へ の 膜透過性が問題 に な り， ま た細胞成分か ら酵素
を精製す る と精製過程 にお け る酵素 の 回収 率が 問題 に な

っ て酵素量の 比較が 困難 に なる．こ の 点を 考慮して 本 研

究 は
一

貫 して細胞成分にっ き酵素量 を調ぺ る こ と S し，
h・m ・genate ，核 ，

　 mit ・ ch ・ nd ・ia　lkび ・・luble　f・ acti 。 n

の 4分画 に つ い て 調 べ た s・1uble　fracti・n は 皿 icr・some

を含む可溶性蛋白部分であ る．

　酵素活 性 の 測定条件 は．十分多量の 基質 と酵素反応 に

最適の 温度，pl
・1な どで あ るか ら，得ら れた 活 性 は 酵素量

の 相対値．端的 にい え ば酵素の 絶対値 を別の 単位で表 し

て い る とい つ て も よい ．か S る態度 で 研 究 を行 つ た こ と

を先 づ 強調して ，以 後実験結果 に つ い て 述べ る。

　　　　　　　　 ∬ 1 実験材料

　1． 人体材料 として 非癌患者及 び子宮頚癌を主 とす る

悪 性腫瘍患者 の 血液並 びに 組織 を使用 した 、こ れらの 材

料 に つ い て 酵素活性を至適条件下で 測 定 した の で ，ほ 蛍

担癌生体及 ひ
〜
癌糸巨織 にお け るenzyma 娠c　pattern

．血中酵素量 か らの 診断及 び予後

癌組織 か らの 血中流出の 機序
Catalase を 中心 と した tumor −host　relationstlP
治療へ の 応用

酵素組織化学的検索

　　　　　　　　　　　　　　　 と して の 糖質
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酵素量の 相対値を表すもの と考えて よい t

　2． 癌細胞か らの 酵素流出そ の 他機序 に関す る実験 に

は Amnien 　cell，　Hela 　cell に よ る 組織培養法並 び に 実

験腫瘍動物 を使用 した．

　3． 分子 レ ベ ル での 制癌剤の 作用 を知 る た め には 純粹

酵素 を 用い た 。

　　　　　　　　　IV　実験結果

　1． 子 宮 頚 癌 に お け る enzymatic 　patteTn

　一般に代謝経路 に お い て，A 物質 が B 物質 をへ て ，　 D
お よ び C 物質 に代謝され る と き A →B → C な る 経路が A

紳 B − D な る 経 路 よ り も亢 進 して い る と きは，E2 量は

E3 量 よ り も増大 して くる こ とが 知 ら れ て い る． （第 工

　 　 　 　 第 1 図　　 　　　 　　　　 　 第 2 図

　　　　 A　　　　　　　　　 Gtacose
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　　 B
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図）われわれが 子宮頚癌 につ し・て 検 索 した G ！ucose の 代

謝経路 にっ い て は ］』DH ，SDH （E3 ）が 弱 く，AI 」 D

（E2 ）が 強い こ と か らおの ず と Glucose か ら 3炭糖，5

炭糖 を へ て核酸 が合成され る経路 が 亢進 して い る こ とが

考 え られ る であ ろ う， （第 2 図） そ の 根 拠 と な る突験 を

臨深的に 血 液及 び組織酵素活性 の 面 か らと りあげ る と，

頚癌患者血液酵素活性は 非癌患者 に比 しA 〕LD （E2 ）

121％ ， LDH （E3 ） 3％ ，
　 G −6’−PDH （E1 ）46％，

DNase （E4 ） 4TO％，　 RNase （E4 ） 135％の 上 昇 を

認 め ，
Catalaseは，30％の 低下傾向 に あ る L （第 3 図）

頚癌組織扁平上皮癌酵素活牲 は 非溝子宮腟 部上 皮を 100

％ と した場合 AID 　3TO％，　 MII 　126％，　 SDH 　124

％，G ・6t・PDH 　3 00％ s　 DNase 　126％ ，　RNase 　3700％

Catalase　219％を示 した 、 （第 4図）す な わ ち 1」DH ，

SDH （E3 ）は ほ とん ど変 動 を認 め ず，AID （E2 ），
RNase （E　4 ） 活性 は ∫血液 ， 組繊と も著明な 活性 k 昇を

認め て い る．そ こ でわれわれは頚癌の 場合解糖系が 亢進

す るが ，
こ れ は 6炭糖が A 玉 D に ょ り2 っ の 3炭 糖 に な

り， pentose　phosphate 　shunt 　を通 っ て 　Pentose を っ

く り．核酸合成の 素材とな つ て い るで あ ろ うこ と を想定

し ， 次の 実験を行 っ た、す な わ ち Glucose−／−14C を負荷

す る とた 貢 ちに 5 炭糖へ ゆ く経 過は
14C

が CO ・ とな る

　　　第 3 図 Alteration　 of 　Blood　 Enzymatic

　　　 Activities　in　Cervix 　Cancer 　to　Nor 皿 a 廴
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た め ， BNA へ は incorporate ざれず，3 炭糖 ， 5炭糖

経路が あ る とす れば ，
RNA 中に

1
℃ の incorporationを

認 め るは ずで あ る ．純培養期 に あ る吉 田 肉腫 に Gluc。 se ．・

1−t‘C を 50匹 投与 し， 肝及び腹水か ら RNA を抽出した

とこ ろ ， 腹永で は 12時聞後 か ら inc。 rporatien が 増加 し

た 、こ れは 嫌 気 性 解糖 よ り Glucose −1−，‘C が 3 炭糖と な

り，更 に 5炭糖とな つ て RNA の Pentose 部分を構成

した結果 と考え ら れ ， わ れわ れ の 推測 した代謝経路が実

証 さ れ た ．ま た 肝 RNA で は 腹水 よ り12時間 お くれ て と

り こ ま れ る こ と が わ か つ た．す な わ ち腹水RNA は 肝 R

NA よ り turn　over が 速 い こ と を推察せ しめ る．　（第 5

図）

　　　第 5 図　工ncorporation 　 of 　G −1一穫 ） to　RNA
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　2．　血 中酵素量 か らの 診断及び 予 後　〔第 6 図，　第 1

表）

　われわ れは 10種類 に 及ぶ 血中酵素 に つ い て非癌患者 ，

お よび子宮頚癌 ， 子宮体癌 ， 絨 毛 ．と皮腫，グ ル ー
ケ ン ペ

ル グ 氏腫瘍な ど悪 性唾瘍 患 者 に つ い て そ の 変動 並 び に 診

断的意義 に つ い て 検討を加 え た ．な か ん ず く，頚癌患者

の 非癌患者 に対 す る酵素景 の 上昇乃 至 下降率 は A 工 nD・，

DNase ，　RNase ，β一G ，な どは 著 明な一E昇 を．また C は 1・iコ

等度 の 下 降 を 示 してい る．次 に頚癌組織，扁平上 皮癌 で

は 非癌子宮腟部 上皮 に 比 し ，
G −6’−PDH ，　RNase は 著明

な上昇を ．
ALD ，　DNase ，　C ，β一G で は 中 等 度 の ．ヒ昇 を．

LDH ，　S．D ．II で は ほ と ん ど 上 昇 を 認 め な い 。血 中

酵素 匿 と組織酵素量は大体平行状態 に あ る．但 し．酵素

の 種類 に よつ て は G ．6’−PDH ・，　C な 〜瀦 楡 ）・ ら血 中へ 流

出 し難い もの もあ る．そ の 中主 な 酵素 に つ い て 述べ る

と，

N 工工
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　 i）　Aldolase 活性

　 AI 」D は 解糖系の 中間代謝物質 Fructose ．1。6．dipho−

sphate ⊂HDP ）を分解 して Dihydroxyacetone・phos ・

phate と　Glyceraldehyde −3−phosphate を 生成 す る酵
素で あ る ，

　  血 清 Aldolase活 性 （第 Y図）

　健 常 人 を含 む 非癌患者48例 ， 子 宮頚癌患者86例 ， そ の

他 の 悪性 腫 瘍患者 8例 に つ い て 血 清 A 工 D 活 性 を測定 し

た ．非癌患者では平均 7，6単位，内，健 常婦入では 平均

　　　　 第 7 図　Serum 　 Aldolase　Activity　 in

　 　 　 　 　 Various 　 Diseases
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6．1単位 で ， 10単位 を限界値 とす る と非癌患者 で 異常高

値 を示 した もの は弖8例 中 9例 ， 19％で ， 肝炎はい ずれ も

か な りの 高値 を示 した．子宮頚癌患者では 6．4〜38。9単
位の 範 囲 内 に あ り。平均 16．8単位 で 86例 中 80例，90％は

10単位以上 の 異常値を 示 し， 非癌患者との 問に明ら か な

有意差を認め た ．閉経前後， 進行期 ， 組織分類 な ど に よ

る差異は 認 め られ な い ．頚癌以 外 の 悪性 腫瘍 ， す な わ ち

子宮体癌 ， 絨毛上皮腫 ， ク ル ー
ケ ン ベ ル グ氏腫瘍患者 な

どに おい て も金例異常値を示 した．

　  　組織 Aldolase 活 性 （第 8 図）
　 以 上 の ご と く血 清 ALD 活 性 が 婦 人 性 器 癌患者 で 有意

の 上昇 を示 す こ とが 確認 され た．

　　　　 第 8 図 Aldolase　 Activity　 of 　Non −

　 　 　 　 　 Cancerous＆ Cancerous　 Tissue
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　 しか し， こ れは あ くまで 宿主側 の 酵素 の 変動 で あ っ
．

て ， 癌 自体の 代謝 を追求 した こ とには な らず．多 くの 因

子の か らみ あい の 結果 を み てい る に す ぎ ない ．そ こ で 血

清 A 工 D 活性 変動の 機序を解明す る た め まず癌組織 自体

に っ い て 検索 した．非海患者に お い て は 子宮腟部上 皮 ，

子宮麓層は 低 値 を，子宮内膜は 高値 を 示 した ．扁平上 皮

癌組織は 正 常腟部上 皮 に 比 し 4 倍 の 活性 上 昇 を 認め，頚

癌の 筋層は非癌子宮筋層に比 し30％ の 上昇を認 め た ．し

か し体部腺癌では 扁 平上 皮癌 に 比 し約 3 倍の 高値を認 め

た が，正 常子宮内膜 に 比べ れ ば 低値 を 示 した ．非癌及 び

頚癌縄織 の 細胞内 ALD 活性 分布 を 調ぺ る と ，
　 soluble

−

fractiQ 皿 に 最 も高値を認 め ， 両者間の 差異は認められな

か つ た．

　   　小括

　 （1） 子宮頚癌患者血清A 工 D 活 性 は 非癌患者 に比 レ

約 2 倍の 高値を 示 し」閉経前後， 進行 期 ， 組織分類 な ど

に よ る差異 は 認 め ら れ な い ．

　 （2） 子宮頚癌組織扁平上 皮癌A 丑 D 活性 は 非癌子宮

腟部上 皮 に 比 し． 4 倍 の 高値 を 認 め た。

　 C3） 頚癌子宮筋層 は 非癌子宮筋層 に 比 し，30％ の A 一

N 工工
一Eleotronio 　Library 　
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1D 活性上 昇を認めた ．

　 （4）　頚癌患者の A 丑 D 活性 が 血中で高値 を 示す こ と

は 癌組織 か らの 流出が 大部分 で
一

部 筋肉か らの 流出 ヰご考

慮 すべ き こ とが推察 さ れ る。

　 （5）　しか も，A 工 D 活性が細胞内でsolubie 　 fraction

に 最 も 高 恒 を認 め た こ とは AI 、D が分子 量 小 さ く，容易

に細胞膜 を通 して 流出す る もの と推察 さ れ る 。

　ii）核酸代謝酵素系

　   Desoxyribonuclease 活、陸 （第 g 図，第10図）

　 頚 癌患者 29例の 血 清 DNase 活 性 は 12。5m・134単位の

澗 に あ つ て．平均52．5単位 で か な りの ぱ ら つ き が あ る

が，非癌患者の 平均 9。2単位 に比 し 6 倍 の 上 昇 を 認 め

た．閉 経 前 後 ， 進 行 期 ，組 織 分類 な ど に よる差異は 認 め

ら れ ない ．ま た 頚癌 以 外の 悪性 腫蕩患者，す な わ ち絨毛

上 皮腫，ク ル ーケ ン ベ ル グ 氏腫瘍患者 に お い て も高値を

示 した ．子宮頚癌組織，扁平 上 皮癌では 正 常腟部扁平上

波 に 比 し30％の 上 昇 を，ま た 子宮体部腺癌では 正 常 子宮

内膜に比 し， 2倍の 上昇を認 め た ．頚癌子宮筋層 と非癌

子宮筋層 との 差異は認 め られ な い 。頚癌組織 に お け る 細

胞内 DNase 活性分布は soluble 　fractiOn に最 も高1直を

認め た ．

　　　　第 9 図　 DNase 　Activity　in　 Ilorma ！
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例 の 血 清RNase 活 性は0 ．080 〜 0 。 790 平

F 均 0 ． 401 で非癌患者 の 平 均 O 。 17Q に比 し， 2
4倍の高値 を 示した． 閉 経前 後　進行 期 ， 組 織分類な

に ょ る差 異 は認 められない． ま た 子宮体部癌 ， ク ル

ケンベ ル グ 氏 腫 瘍， 絨 毛上 皮 腫患者 ではいずれも高

を示 し た 、子 宮 頚 癌 組 織 ，扁平上皮癌 では正常子宮腟部

皮
に比し， 47
倍の高値を認め 宮 体

部
腺 癌 で   q 宮内

膜
に比 し

倍
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ま

頚
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  ］ 2001eOO 附 o600deo

o 　　　　　　　 語 　 　　　　 　 　5E 〕 活性はs
llble 　 frac 匚 三〇 n に 最も高 値 を 認 め た．

  　Adenosine 　deaminase 孛舌 性（第 13

，第ユ 4 図） 　預癌患者 61 例の血清 AD 活性は 平

15 ．8 単 位 で非癌患 者の平均 11 ． 2 単位に比 し ， 工

4 倍の 高値を認めた ． 13 単 位を 異 常阪界と す る

非癌 患者の71 ％がそれ 以 下の値を と り，頚癌 患者の

O ％以
上
，な か ん ず く 監 vW 期 群の 90 ％ が異常高 値 を 示し た
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屯 ま た soluble 　fraction に 活
’
性が 高い ．

　  　Polynucleotide　phosphoryl ユse 活性

　現在 の と こ ろ Catabolic な 酵素 と して 癌組織 に 特異的

な 毛の は な い が，Anabolic な酵素 と して ， わ れ わ れ は リ

ポ ヌ ク レ オ シ ドか ら燐酸を遊離 し，Polynucleotide の 生

成 を 触媒 す る酵 素 Polynucleotide　phosphorylase が 頚

癌組織中に あ る か否 か を検索 した．す な わ ち，Littaner

＆ Kornberg 氏法 （第15，16図） に 従 っ て抽出．精製 し

た 酵素が Mgff の 存在 下に Adenosine −5’−diphashote に

作用 して polymer を 生 成す る か 否 か を検索す る 方法で

あ る．そ の 結果頚癌組織 7例中 5例に確認で きた ．

第 15図　Isolation　of　Poly　第16図 　Measurement 　 of
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　 　 　 　 　 　 山
．・・阻… ・。・nト・1齢 　 　 　 　 　 　 　 　 （B＿）

Cmr ¢er　tiSs 凵ご　彑ロmngenn：e
4・t：tles 。f ・匚51・“1口m 匚・，o 口 05y・LI1ト』LLIEサ厂
P1．Ll
　 　 l・．・
一距・・MM ・・い ・…i・・d・d・・i… 伽 i・・
し＝IL［．rLtlie 　LAOOCG　20π，［【1，　 C’C

　 　 ⊥
　 「睾FLり，ILユLnnt
．コ ．’。dLlme。日 ％ 隅U・・i・1・・1・1Fh註・PHT ，4
10rr

．atntal ロ　司」0晶C　30皿渾冂．
　 1匸：n／tiruge⊥B囗附 020m 匸n．　D．．じ
一』』

　 コ
　 PIetlpi匚M 臼
　 一Lり［，LumじoE　fi隔 M　FOt．　Pilb叩 11ate
　 　 5

　 bu 【Eel　PHI ．5L 了馬Sm ［）
　 c巳ILh・if【Lge 亙  囗匸．G　10mirt．．ゆ．じ

　 s／」pettptnnt
　 d／e／｝’eF．　ln　n・tt％KG 夏可9 互・tlliL’s・
　 cen けifnEel
一

　 　 二

5UPt 【【」Ut ユ［1ヒI　U当じ己 　［U【　巳9Z1 ．miじ　1留鼠弓曾io猛

e几yymP 　卩rp 卩几「ユ±il011
0．02M 　MgC 』

u．lM 　APPo

．05M　trIr／PI］10）

5 ％　ITC］D4

R　 　 　　 　　CLO

【ul 　　　　　　−
o、！　 　 　　 　 oL

oL 　　　　　 o、l
I．0　　　　　　1．e
−、　　　　　　2．0

　 　 　 　 　 er 　　エギのしロ　 i／／cu しate

　　　　　　　o’c
　 　 　 　 　 　 　 ［

5％ HC 巨ひ引　　　　　 2・O
en ：｝　il幽唱L　L，［epnrz ：ic皿　　　　

一
　　　　　　　　　　@1齟

　 　 　 　 　 　
　
°　　oelLtrifugr 　lnoenrT 田m1 ロ

．U
G｡

⊥ 　　　rrec 、

it 鵬 　 　5％HGI
X3 覦 i@

　 　 　I 　　　ce口亡「tfLlgn 匸 ooq
ni

　 0 ℃ 一一　　　Pr
ipitute 　　　99 ％t
己 冂 uLSm1 　　　。蝋rifnEe　10eu ロ

@Smin ． 0
　 　 　　　　し 　　　　P

e じ 正 Elitnt 囗　　　り9％

llnnnl 　

I 　　　　　　I 　　　CuntrifLE」　10nODG
　 ／ i 皿 in ．
OOC 　　　　　　↓
　 　 　 　 − 　　　　　　I 　　
　 　 PtucTp ［t ：te 　　　　D．
DiM 　 tris 　PHS ． o 　　　　c
mfug ピ ’n剛G　3m
E ． 　　　 　
， 一 ＿ 」一　，　　　［…亟亜剄　　　【b5【
匸 ptt −t

@sper 匙 ttl 「 n 　　　鰤mF 　　　　　　　　　 　 　　　

飛 rli 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　　LOmL　　　　　　　　　　　　 　D．　且kL　Ad巳
ei ロ e − 5 「 唄 1P 【 Legphu 匠鬯　　　　　　　　　　　　　　CSg：＝a　
em 】 Lal 　 C ・ ff ・ patTl ’ 〕 　　　　　

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
　
　o．lmt 　　　　　　　　　　　 　　’O，

2MMgC ［ 置 　 　 　 　 　 　 　　　O・↓ml 　 　 　 　　　　 　　　 　　　D ．

II 【「i
ﾔ 匪寵〔 Fm 助　　 　 匸・Vm ］ 　   　 小 括 　（1）

頚

患者血清DNase 活性の平 均は 52 ．9

位 』ご 非癌患者の平均 9 。2 単位の6 倍に当る．

@ （2）子 宮 頚 癌 組 織扁平上皮癌で は 正 常 膣部上皮に 比

ｵ ， 3D％の 上 昇を 認め ， 体部

癌 では正 常子宮内膜に 比 し， 2 ． 2 倍の高値 を 認めた．
　 C3 ）頚 癌 患者

清 RN乱se 活性 は非癌患者の 2 ． 4 倍 の高恆 を 示 し

． 　（ 4 ）　子 宮頚 癌組織扁平 上 皮 癌では正常腟 部 上皮

比 し ， 4 丁倍の顕著な活 性 ． ピ昇 を 認め

体 部腺癌 では正常子 宮 内膜に比 レ，　 1。9 倍の高値 を

めた． 　 （5）頚癌患 者 の 血清AD活性の 平 均は 15 ． 8 単

で 非 癌患者の平均11 ． 2 単 位 に比 し ，　 1 ． 4

の高 値を認め た ． 　（6 ）子 宮頚癌組織 扁平上皮癌 は 非

子 宮筋層に比 し， 2 ． 3 倍 ，また体 部 腺癌で は 1 ． 8
の 高 値を 認 めた． 　（ 7 ） 　年令，組鐡分 類による 差 異

なく

進 行期では AD 活性 の み，1〜 1 ［期 に 比し， 皿〜 I
  ﾍ高 値を認め た ． 　 （ 8 ）　子 宮 頚 癌組 織の

胞内酵素活性 の分 布 は， 何れ の 酵素 も 土清 分画に 最

高値 を示 し た． この
と は核酸 代謝 系酵 素もま た容 易 に細胞膜を通 して血中へ

出す る ものと考えら れる． 　（g）子宮頚癌紐織 τ 例 中 5 例 に核
酸
合成酵 素

ly− nucleotide 　phos
orylase 活性を認め るこ とが 』ごき た．

　三 ii ： ） 　 Catalase 　活
・ 1生 　  血 液 Cat

ase 活性（第17 図： ） 　 健常 婦人の血液 C 活性 は15，1
`19 。OTの 間 に あ り ， 平均ユT．6 §で 15 以 上 を 正 常

す る． 非癌 患者 で は1   ． 22 〜 19 ．75 の 問 に

って平均16 ，04 で疾患によ る 羌 異は 認 め ら れ な い ．

宮 頚癌 ， その 他の悪性 腫瘍患者におけ る JfiL 液 C 活性

，非癌患者に比し低 ド 傾 向が認 め ら れ た が ，なかん ず

頚 癌は 49 例 中 44 例90 ％ が 異 常値を 示 し， 閉

前 後，　進 行期によ る 差異は認められない．　また体 風 絨 毛 亅波

，クルーケン ベ ルグ氏 腫瘍などで も 有意 の低下を示し た ．

に KI
， 　Hb 　 KI ， 　Ht 　 KI の 上 から も 低

傾 向を認める．また血色素量の減少と相ee 　 7〈係が あ り ，か

髓 瘟ｺ の 原因として 鉄 利用障害に深い

係 が あ 第
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る で あ ろ うこ とを 推察せ しめ る．

　  肝 Catalase活性 （第 18図）

　預癌患者肝 C 活 性 は 非癌患者 に比 し18％の 低下傾向を

認め，1〜皿期患K よ り皿
〜N 期患者に お い て一

層大な

る 低下傾向 を 示 した ．

　   　子宮 Catalase活性 （第 19図）

　非癌子冒の C 活性は 肝 C 活性 に比 し， 贖 る 低 く，腟部

上 皮 は
’

ノ、。，内膜 は ソ3。，体部筋層は
LA

。ゴごあ つ tL．．頚 癌

紹織 C 活性 は 非癌組織に比 し．扁平上 反 癌 で 約 2 倍の 活

性 上昇を示 し．体部腺癌では 軽度の E昇傾向 を認 め、こに

す ぎ な か つ た ．子冨腟 邯麋爛組織 C活性 は 非涵腟 部．．L皮
に比 し，56％の 上昇傾向 を，ま尺 頚癌子宮筋層は 非癌 子

官筋層 に 比 し，50％ の 活 性上昇を認 め，1 ．C活性の 細胞

V」分布 し mll　crosome 　 fractionに 最も尚 く， 非癌，癌組

繊 に お け る差異 は 認 め られ な か っ た ．

第 ユ9図　Catalase　Activity　 of 　Non ．

　 Cancerous ＆ Cancerous 　 Tissue

第 20図　　Linear　Discriminant 　Function
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　   　小 括

　 （1） 健康婦人 の 血 液 C 活性 は 平均 17．69で 15LX上 を

正 常 とす る．

　 （2）　頚独 患者では 非癌患者 に 比 し， 儀下傾向力 認め

ら れ た が ， な か ん ず く49例中40例 90％ が 異 常 値 を示 し ，

閉経前後，進行期 に よ
ワ

譁異 は認め られ 昏 か つ た．更 に

KI ，　Hb 　KI，　Ht 　KI の 上 か らも低下傾 ド．を認 め る．

　 （3）　頚癌患者 肝 C 活 性は 非癌患者 に 比 し，18％の 低

下傾向を認 め，1〜H期患者 に比 し，皿〜W 期患者は一

層 大な る低下傾向 を爪 し／c ．

　 （4）　扁平上 皮 癌組織では 非癌子宮縢 部 上 皮 に 比 し ，

約 2 倍 の 活性 上昇 を 示 し た．

　 （5）　C 活性の 細胞内分布は microsome 　fractio・・ に

最も高 く．非 癌 ， 癌組織 に お け る 差異は 認
’
）られな か っ

た ．

　 iv）酵素活 陸の 診断的応用 （第2 図）

　了宮頚 癌患者血 液諸酵素活性の 中，ALD ，　RNase ．　DN

ase ，　AD 活 性 は 有意の 高値 を，　 また C 活 性 は 有意の 低

値を 示 し た．こ れらの 変動 は discriminant　 function一

次 判別 凾数の 応用 に よ り危険率 1 ％ の 有意差 を も つ て

補助 診断 の 意義 を有す る こ とが わ か つ た ．す な わ L 判別

値 が
一14．4 よ り大な 時 は 非癌、小な る時 は癌 と診断で き

る ．血 中酵素の 簡易 測定 法 の 完成 と電子 計算機 との 連動

が 可 辞 に な れ ば．一一種類 の みの 酵素 活 性 の 測 定で な く，

多種類 を 組合 せ て 診断す る と こ ろ に今後極 め て 有力な 診

断方法 と な る で あ ろ う。

　 　 　 　 　 　 　 　 　 c 。　 雲。 つ　 。．E  4° 一諸

蕊 雌肌 　。「
D

　
夏゜ 2°
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’
vitjes 　 of

　 Patients　Survived　5　Years 　 and

　Th 〔＞se 　Recu 　rcd 　by　Cervix 　Cancer

ーー且
…

翻
」

皿

」

門
II

劉

−o

い

：T

lliil・1「
！1／

Yis9
，n 夛

皿脚ー

　

羇
鯉ー

，

ー
丘

　次 に 胃癌門脈血 と正 中静脈血 に つ い て 酵素盾性 を比較

した と こ ろ．前者 に 高値を認 め た．す な わ ヒ・酵素活性 は

肝 に
』
」 1［当 ng二が 不 活性化 こ れ る もの と考♪t られ，従 っ て

胃癌 と子宮癌 との 活 性 の 詳異 を きt・　／t−1 りの と 考 f，ら れ

る。
　 v ） 酵素活性 とゴ後 との 関係 （翁 21図）

　頂 癌 手術後 5 年 厂 懸 して い る 予 後良 好 羃 及 1．再 発群 に

つ い て 酵素｛
，1性 を詞 べ る E　36例の 良好祥は 何 fit正 賞

範囲内の 活性 値 を認 め．冉発例ではい デれも異 ｝言値 を 示

した ．

　以 上 の 弁験紆果 に り血 中 酵素量の 測？L は 補助診断法 ！

して きわ め て 有ブゴ r・eeで 華 る と考 え
’）
．

　3．　酵桑流出機序 に 関す る基 埜 実験
厂
筆22，23図）

　 ALD ，　DNase ，　RNase，　AD 　活 吐 な ］
− tt

癌患者で はヲ

非癌患者 に 荒 し ， 11il．ri・及び 組織中で は 高活・L／　
，：あ る こ と

が，確認 さ れ た ．

　 こ の 機序 と して 癌組織か らの 流山を考え るに して も実

際瘡 細胞 か らな の か ， 間質 反応 と して 当間質 田胞 か ら六

の か 判然 と しな い 、．従 つ て わ れわ れ は こ れ らの 問 題 を 卑

決す る た め に 紐織培養法 を用 い て 追求 し た．タな わ ち岳

細胞 と し て 人癌よ り遊 離 さ れ た Hela 細 胞 ど 正 常細 咆

と して 羊膜 よ り得 られ た Fl細胞に つ い て ，　 ALD ，　LDH ，
AD 活性 を比較す

』
る と，前者の 方 が 何 れ も培養液 ヰに 高

活性 を示 した ．，史 に Hydrocortisone 　6   添加群 窟 ポ 氈

値 を示 した ，以 上 の 実験結果 か ら．

N 工工
一Eleotronio 　Library 　
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第 22図 　Enzyme 　 Activi−

　ties　in　Supernatant 　of 　第23図　Enzyme 　Activit−

　 Tissue　 Culture （Amn −　　ies　 in　 Supernatant 　 of

　 ion　Cells）（Culture 　 ti・　　Tissue 　Culture （Hela ．

　 me 　48hr）　　　　　　　　 Cells）
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　 （1）　Hela 細胞 の 細胞膜透過性 が Fl 細胞よ り大で

あ る．恐 ら く分子量 20万程度 までの 蛋 白質 は流出す る も
・の でない か と考 え られ る．

　 （2） 糖質代謝酵素系 （A ．ZD ，工」DE ），核酸代謝酵

素 系 （DNase ，　RNase ，　AD ） な どは直接癌細胞 か ら血中

へ 流出す る もの と考えられ る．

　 （3） HydrocQrtisone に よ り癌細胞の 透過性 は 抑制

さ れ る もの と推察 さ れ る．

　 4。 Catalase を中心 と した tumor −host　relationship

　 C 活性 は 血 液，肝では 低下 ， 頚癌組織 で は 上 昇 してい

る こ とが確認 ざれ た．tumor −host　 relationship 　と し て

C 活性 は 最 もよ く研 究 さ れ て い るが ，そ の 機序 に つ い て

は 尚不 明の 点が 多い ．

　 C は Heme 酵素 と し て Fe ポ ル フ イ リン 蛋 白 体 よ り

な る．そ こ で tumor −host では，　 C の 合成素材であ る ポ

ル フ ィ リン 鉄 の 減少が あ る た め に C が減少す る の では な

い か と考 え た ．

　 i） 血清鉄量 （第 24図：）

　健常婦 人 の 亅fi1清鉄 量 は 89γ％で，頚癌患者 で は 68γ％ を

第24図　Seru皿 Fe 　 in　 Non −Cancer　 and

　 Cervix　Cancer 　Patients
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示 し ，
24％ の 低下傾向を 認 め た．

　癌末期 に 至 る に 従 っ て 急激 な 減少傾向を 示 した．

　ii） 組 織 鉄 量 （第25図）

　子宮頚癌組織鉄量 は 非癌組織の 170％ を 示 し， 明 らか

に 多い ．更 に癌 ， 非癌組織 の C を抽出 し ， そ の 鉄量を調

べ た と こ ろ， 癌組織では C 鉄 O．089mg％ ， 非癌部で は

0，052  ％ で 癌 部 は 質 ％ の 増加 を 示 して い る．しか し総鉄

量 と C 鉄 との 比 を み る と，癌 部 0．6％，非癌部 O．T％で

組織鉄量 とは 比弼 して増加 を来す こ とが わ か つ た ．更 に

sgFe
投 与 後 ， 癌及 び非 癌部 の incorporation　を み る と

非癌組織は 癌組織 の 66％であ り，癌組織へ の と りこ みが

大な る こ とを確認 した．また C 内
s臼Fe の incorporati6n

をみ る と癌組織の 総
5’Fe の 約 3 ％ であ つ た．な お癌 ，

非癌組織の 細胞分画 に わ け る と，可溶性分画 に 放射活性

が 高か つ た ，以 上 の 実験結果 か ら頚癌組織 に C 活性 が 上

昇 す る こ とは 頚癌組織に集ま る鉄 の
一

部が こ れ に利用 t
れ る こ とが ，推察 さ れ ， こ の こ とが 更に癌患者血清鉄量

低下．ひ い て は hQst にお け る C 量 の 低下の
一

因 とな っ

てい る こ とが 考え られ る．

　　　　　　　　　　　　 第 26図　　Inactivation　Rat：e

第 25図　Amount 　of　Fe　in　　of　Toxohormone 　on 　Li．．

　 Cancerous ＆ Non −Can −　　 ver 　 Catalase　Activity
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曁
）TOxohormone

　次 に 頚癌患者肝 C 活性低下 の 機序 と して ， Toxohor −

mone を とりあ げた ．　in　 vitr   で はCatalase ￥舌性 の低 下

作用は 認 め ら れ ない ．頚癌組織 及 び癌 尿 か ら安息香酸吸

着法（Pl・14 。0）で Toxohormone を抽出 し，マ ウ ス 肝 C 活

性抑制作用をみた．非手術患者尿か ら得 た Toxohormohe

（TO ）7G  投 与 で は 22％ の 肝 G 活性低下 を来 し，更 に

癌尿 エ キ ス を 廾Ca−phog．　phate −gel で 精製す る と TOa
1
ム。景で同

一
の 阻害作用 を認 め た （第 26図）．ま た 頚癌患

第27図　Effect　of 　Operation 　on 　Liver

　Catalase　 Activity　 of 　Urine 　Extract

　in　Uterine　Cancerous 　Patients
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者の 手術療法 に よ る消長をみ る と ， 癌巣の 剔出に よ つ て

癌尿 中の Toxohormone 作用 も次鐡 こ消失す る（第27図）．

以 上の 実験結果 よ り，癌組織内では Toxohormone 様 1乍
用 は 不活性状態であ り，血 1．いに出て 活性形 とな り，肝 で

C 活 性を阻警 す る もの と考 え ら れ る．

　 5． 治療へ の 応用

　諸酵素活性 の 消長が 手術，放射線，化学療法な どの 経

過 を知 る上 に 参考 とな る か 否か を検討 した ．

　 i） 1血清 Aldolase活性 の 治療経過 に よ る 1肖長　（第

28，　29，　30図）

　 手術療法で は 手術後 二〇日 に は 正 常範囲内 に 低 ドした ．

し か し後照射 療 法開始 に よ り再 び上 昇領 向 を 示 し， 3〜

6 カ 月を ピー
ク と して 下降傾 向に 至 る．ま た

5°Co （6000
γ）及 び Ra （72〔｝Omgh ）　照射患者 で は漸 次低下傾 向 を

示 し照 射終 了時 に は 正 常 値 に 近 づ くが ，2 〜 篩カ 月後再

び 活惟 上 昇 を来 し， 6 ヵ 月頃 ま で高値 を 示 し，そ れ以後

予後良好 な もの は 低 下傾 向 を示 した． MitOmycin 　 C に

よ る 化学 療 法 で 杢．手術後 並 び に 照射前 に 30〜60  使用

し，一
般 に 低 下傾 向 を認 め，手 術群 で 8 例 中 6 例跼 ％，

照射群で 7例中 5例7．！％ を 示 した ，

　　　　　　　　　　　　 第 29図 　Effect　oHrradia ．

第28図　Alteration　of　Se−

　 ru 畑 Aldolase　 Activit57

　by　Operation 　Therapy
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第 30図 　Effect　 ef 　Mitomycin 　C （40−

　 60mg）on 　Serum 　Aldolase　 Activlty
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　ii）血 液Cata ｝ase 活性 の 治療経過 に よ る消長 （第 31
，

32，33図）

　手術療法で
一

時低下傾向をみ るが ， 徳後20日頃 よ り正

常値 に 近づ くよ うにな り， そ の 後
60Co

照射 に よ っ て 著

変 は な い ．放 射線 ， 化学 療法 に お い て 亀漸 次 上 昇傾 向 を

示 した 。す な わ ち ， 酵 紊 活性 を治療 経過 に従 っ て 測 定 す

第31図 　Alteration　of 　Blood　Catalase

　Activity　by　 Operation 　 Therapy
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第 32図 　 Effect　Q 〔Irradia．

　 tion 　 on 　 BlOQd　Catalase
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第33図　Effect　 of 　 Mito・

　 mycin 　C 　 on 　Bloed　LCu−

　 talase 　ActiviCty
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る こ とに よ り効果判定 を二知 る こ とが 可能で あ る．

　iii：） 制海剤の 酵素阻害作用

　更 にわ れ わ れ は 各種制癌剤の 制癌機序 を酵素の mole −

cular 　levelで解明 し よ う と し，その
一

端 と して in　 vitro

に 精製酵素標品 の 活性 に対す る 阻害様式 を Michaelis−

Menten の 反応速 度論 を用い て 解析 した．こ こ に compe −

titive　 jnhibition（せ 1，合い 阻 書 ） は 基質と特異的に 置

き変 る阻害
一
ごあ り nQn −competitive 　inhibit’／on （非 せ り

合 い 阻害 ）は 酵素に対す る tt’物と して の 阻害 を 示 すもの

で あ る。 （第 3生図 ）Nitromin は ALD ，　DNase の い ず

れ に も non −competitive 　inhibitionを 示 した．

　 　 　 　 　 　 　 　 　 第 　 34　 図
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　 こ の 結果 は Alkyl 化剤 と し て の Nitromin が 生 体 内

で特 定 の 酵素 を侵襲す る とい う阻害で な く，

一
般 に酵素

に対す る 毒物 と して 非 特異的 な 阻害 を す る こ と を 暗 示

して い る．一
方 ， Mitomycin 　 C は AI 」D に 対 し て は

non ．c  rnpetitive な，　 （第 35図 ）DNase 　RNase に 対 し

て は competitive 　 inhibition を 示 した ．（簓 36 ， 3丁図）

こ の 結 果 か ら 考 え る と，Mitomycin 　C は 核酸系酵素 を

特異的 に 阻害す る こ と に よつ て制癌作用 を表 わ すもの と

N 工工
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第 35図　 Non −CQ 皿 petitive
　 Inhibition　of　 Aldoiase
　 Activity　by　MitQmy −
　 cin 　 C
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第 37図　　Competitive　In幽
　 hibition　 of 　 RNase 　 Ac ．

　tivity　by　 Mito 皿 ycin　C
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第 38図 　Competitlve　Inhibition　 of 　Aldolase
　Activ三ty　by　Toyomycin

　　　　　　　．」 一　　　　　　　　L

考 え られ る が ，な お 解糖系 に も 非特異 的 な 阻 害 作用 を

もつ こ とが わか る ，Toyemycin に つ い て は ALD に は

cornpetitive で あ り （第 3S図），DNase に は nen ’comPe −
titiveで あ る ．こ の 結果 か ら Toyomycin の 制 癌作 用 は

Mito 皿 ycin 　C の 場合と逆 に解糖 に対 して特異的 で あ り，
核 酸代謝 に っ い て は 非 特異的 で あ る こ とが わ か つ た．こ

れ らの 点か ら考 え る と 臨床的 に こ れ ら制癌剤 を使 用す る

際 Mitomyein 　C ，　Toyomycin の 両者を適当 に併用す る

こ とに よ つ て 制癌作用をい つ そ う強め る こ とが期待で き

る と考 え る．か か る 面 の 解析 が 集 約 さ れ れ ば 制癌剤併用

の indicationな ど臨床的に応用 され る 面が 多い と考えら

れ る．

　 6　酵素組織化学 的検索

　主 と して 手術時の 剔出組織 を用い て 産婦人科領域 に お

け る 悪性 踵瘍 を 対象 とした酵素 の 組織化学 的検索を16種
類 の 酵 素に つ い て行 つ た．腫瘍は 子宮頚癌 が 大多数 を占
め るが 勉 に 子宮体癌，卵巣癌． 外陰癌，癌転移 リン パ

節 ，絨毛 上 皮腫 な どが含ま れ腫瘍組織 と類似の 形態 を有

す る 正 常組織並 びに 非腫瘍性 病変組織 に つ い て も相互の

酵素活性 の 分布，消長 を Cell　 levelか ら観察 しt／次 の 結

果 を得 た ．

　1） 腫瘍組織は形態的に多様 で あ る と同 じく酵素組織

化学的 に も多様 性 ，不 規則性 を 示 し．腫瘍 の 種類 に よ つ

て も
一

定の 所見 を 示 す とは 限 らず，た とえ ば Phospho −
rylase ，　AL 　Phosphatase ，　Aminopeptidase の 如 く，同
一

癌巣内の み な ら ず同
一

切片標本 内の 各癌巣間におい て

も酵素反応 の 強弱 が み られ，腫 瘍 細 胞内の 混乱 した 代謝
像 の

一
端が 酵素組織化学的 に も観察さ れ た．

　2）　腫瘍細胞類似の 正 常組織細胞内の 酵素活性 は腫瘍

繝胞 に も ぽ とん どの 場合存在 した が ， 未熟形態を 示す癌
細胞 に おい て は 成熟傾向を示 す癌細胞に比 し酵素活性 の

低下傾 向がある．た とえば Phosphorylase で 1ま未熟型

で ほ とんど陰性を示 し， ま た Lactic　dehydrogenase で

も未熟型 に 低下煩向が 伺 え た ．

　3） 扁平上 皮癌と腺癌 と を比較すると．一
般 に酵素活

｛生 は た とえば Succinic　dehydrogenase
，
　 Tween −lipase

の ご と く腺癌細胞の 方が 組織化掌的反応 著明で ， そ れは

正常扁平上皮細胞 と正常腺細胞 との 差 と類似 して い る．

　4） 癌転移病巣の癌細胞 に つ い て 原発巣 の癌細胞 の酵
素活性分布 と比 較 した が，例え ば ，

Succinic　dehydro ．

genase の ご と くほ 窒同様の 態度を 示 し．癌 細 胞 の 形態的
変 化に伴 う酵素活性 の 分布変動以外 に特異的変化はみ ら

れ ない ．

　5） 腫瘍i組織 の 間質 にお け る 各種 酵 素反応 は ， 例え
ば β一Esterase，β一Glucuronidase ，　Aminopeptidaseの ご

とく，結合組織固有の もの 或 は 炎症性変化 な どの 附随的

な もの で腫瘍細 胞代謝 の 特性 を表現 して い な い ．

　6）　Chorioadenoma　destruens は G −6ノ・P　dehydrege ．
nase 反応 が著明であ る．

　7）　ク ル ーケ ン ベ ル グ氏腫瘍では ， 各種 dehydroge−
nase 共腫瘍細胞 に 活性 を認 め るが．特 に G −6T 　 dehy ．

drりgenase 活性 は印環細胞に染色性著明である．

　　　　　　　　　v
．

結　　語

　悪性腫瘍 の 代謝像 を酵素学的 見 地 か ら 解明 して ゆ く こ

とは有力な 研究 方 向 と考え るが ， そ こ に は多 くの 因難 を

伴 う．しか し わ れわれは臨床的 な 面 か ら諸現象を 観察 ，

整 塩 し．t の 機構 を追 求 して ゆ くこ とは 必要 欠 くべ か ら

ざ る こ とと思 う。そ こ で こ れ らの 線にそ つ て 研 究 を行
い ，注 H すべ き知見 を得た の で結果 を報告する．
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「
悪 性睡瘍 の 酵 素 学的 研 究 日 産 婦 誌 15卷 9 号 臣需野寺増 〒Tb

’

　 1　 子宮鎖癌 に お い て は 旺常頚部組織に 比 し G］ycoZy −
sis の 亢進と共 に Pentose 　phosphate 　 shunt の pathway
が亢進 して い る こ とが 推察 さ れ る ．しか もA 工 D 活性高

く，工 DH 活性 が 高 くな か つ た 事実 に対 して ，一
部Glu・・

cose か ら 3炭糖， 5炭糖 を経 て核酸の合成が 行 わ れ る こ

と を確認 した ． （第 39図）

　 　 　 　 　 　 　 　 　 第 　 39　 図
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　 2　子官頚 癌 を主 とす る悪性 腫 瘍 患者血 液 の ALD ，　D
Nase，　RNase，　AD ，　C 活性な どの 変動は 補 助 診 断 的 意義

が あ り， な か ん ず くA 丑 D 活｛fヒは 86例中80％ g3％ に 1 μ

以 上 を 示 し，最 も参考 とす る こ とが で きる．更 に数種類

の 酵素 を組合 せ た Discrinlinant　functio11 一次 判 別 兩数

の 応用 に よ り診断精度は 大 と な る，

　 3　 血 液 中の 解糖 並 び に 核酸代謝系酵素変動 の 皿 e −
chanisrr と して ，こ れ らの 酵 素は 主 と して 癌細胞膜 か ら

遊 出さ れ る こ とを明らか に した．

　 4　 子宮癌組織 に おい て は C活 性 が 高い ．また 組織鉄
量 及び C 鉄 量は 比例 して多い ．癌紲織の 鉄 とりこ み に よ

っ て Hemin 欽 が増 量す る こ とに そ の 一
因 が あ る．そ の

結果血清鉄 は減 少す る もの と推察され る 〔第 40図）．

　Toxohormone は癌組織中では活性形 と し て 存在せ

ず、頚沖 へ 遊 出 し C 活性 をお さ え る．　　　 　　 1

　 5　 こ オ1．ら諸酵素は手術，放射線．化学療法 な ど治療

経過 ， i 後判定の indicator とす る こ とが 河能であ る a

　各種制癌剤 の 三nv 三tro にお け る酵素阻 害 を解 析 し た

結果制癌剤 ：二洛 女 異 なっ た 阻 害様式で 酵素 を 阻警す る こ

とが わ か っ た．Jb・　 S る面の解明は制癌剤の 併用 な ど臨床

面 に 示 唆 す る とこ ろが 大 きい と考え る．

　 6　 組織化学 的に 酵素活性 の 局在 性 は 正 常組織 の 規則

性 に比 し．癌組織 で は不規則 性 が 著 しい ．扁平上 皮癌 に

お け る 癌細胞 の 酵素活性 は，未熟型 で は 中間型 ， 成熟型

鵲 　 40　 図
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に 比 し低下傾向 に あ る．同 じ F皮性 腫 瘍であ る b；．腺癌

は 扁平上 皮癌 に比 し酵 素活性 は．E昇傾向 に あ る，癌組

織 ，特 に 扁 平．ト皮 疵巣で は類似組 織 た る扁平一ll皮 の 酵素

活性分布 と類似の 反応を示す．

　 丁　癌組繊 にお い ては 細胞機能の 未分化， 並 び に酵素

配列の 不 規則性 をみ る こ とが特徴であ る と考え られ る．

　以 上 の ご と く種 々 の 知 見 を得 た が，こ れは わ れわ れの

研 究 の
一段階 を 示 す に過 ぎな い ．更 に未解決の 問題が 多

く生み 出 され た。こ れらの 問題 に っ い て は今後い つ そ う

堀 り下 げ て 解明に つ とめ た レ・ と思 う．

　 終 り に 臨 み ，不 研 究を 宿 題 報告 と し て 発 表 す る 名 誉 あ

る機 会 を 甼吏 られ た 樋 fi一成 前 々 期 会 長，藤 森 速 水 現 会

長，は じめ 口 本 産 婦 人 科 学 会 埋 事 ，評 議 員 昏 位 に 漂 謬 致

し ま す．な お 本 研 究 に 終 始 懇 篤 な 御指 導 と 御鞭 撻 を 賜 つ

た 恩 師 名 大 吉 川仲 名 誉 教 授，散 山 元 清一前 教 授，石 塚 L自：

鋒 現 教 授 及 び 名 市 大 渡 辺 金 三 郎 教 授 に 深 蔦 な 謝意 を 蟀 げ

ま す ．ま た 実 際 研 究 面 で 適 切 な 指 導 と 御 助 菖 を ゼ た だ
1
¢

た 名 大 宮川 正澄 教 授，八 木 国 夫教 袰，古 武 弥人 教授 ，阪

大 須 田 正 己 教 摸，熊 大 武 内 忠 男 教 授 並 び に 教 室 員，飯 大

森 昌 彦 助 教 授 並 び に 教 室 員 ，名 大 岸 本 英 正 教 疑 ，小 沢 高

将 先 生 ，長谷 川 敬 彦先 生 ，加 藤 延 夫 先 彑 に 衷 心 が ら 感 謝

申 し 上 げ ま す，本 研 究 の 成 果 は 頭 書 の 共 同研 究 者 及 び 実

験 螻 手 の 献 身 的 努 力 に よ る も の で あ り，ま た i司時 に 名 大

産婦 入 科 同窓 会，束 海 産 姙 人 科学 会 ，愛 知 県 産 婦 人 科 医

会 ，
関 係 各 病 院 そ の 他多 数の 御 援助 に 厚 く謝 意 を 表 し ま

す．本 研 究 に は 文 部 省 科 学 研 究費 を うけ た 二 と を 附 菖 致

し ま す．．
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　癌に 関する基礎医学的 並 び に 臨床的研 究業績 は

洋 の 東西共に甚だ多方面 に 百 つ て 顆 しく発表 され

て い ます ．然 し今般演者が述 べ られ た担病生 体に

お ける酵素学 的研 究 に つ い て は 未だ業績 は余 りに

多 くな い よ うで ，殊に 人生体 に つ い て の こ の 種研

究 は 私 の 知見の狄 い た め か 未だ 他に そ の 類がな い

か と存 じます ，

　演者 は 嬬 人科領域に 立 つ て ，酵素活性が 癌患者
・に あ つ て 如何 なる変動 を示 すか ， また癌組織の 酵

素活性の 変動如何更に 癌 の lll常代謝 を特異的に 阻
害する方法等に つ い て 極め て頑鎖な研 究 を遂げら

れ こ こ に 臨床上甚だ有意義な成果 を発表され た の

で あ ります．そ の 長年に 百る不断 の 御精進 に 心 か

ら の敬意 を表 する次第で あ りま して ， こ の 御研究
に よ つ て癌 の 化学療法に 新 ら しい 道が 開拓 され る

乙 とを期 待する の で あ ります が ，乙 れ は 決 して 私

共 の 夢で は な い と信 じ て お ります．

　 ど うぞ 今後 も
一

層御 自重 され て 引 きっ ず き今迄

同様 の 真摯な御研索に よつ て近 い 将来 に 輝か しい

成果 を挙げ られ て 吾 が 産婦人科学 界 に一一
大光 明 を

放 た れん 二 と を衷心 よ り祈 る次第で あります．

御 開業産 婦 人 科 医院 に 最 適 の レ ン Fゲ ン 装置
巽
島

ヤマ ト号SS・54型移動用

　　　　　 胸部 撮影 は 勿 論

子 宮 卵管 造 影 撮影 ・胎 児撮 影 が 簡 便

な 操 作 で 立 派 に 撮 れ る 。

肥 田 爵樵 三 業株 式含 融

東 京都 文 京区 湯 島三 組 町 十 二 番地

電 話　東京 （831 ） 5572 − 4 番
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