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概要　最近各種酵素 は 測 定 法殊 に Isozyme 分離法 が め ざ ま し い 進歩 を と げ，そ の た め 従来 の 腫瘍酵素学 は 再

検 討 し な け れ ば な ら な い 時期 に 直面 し て い る．そ こ で 我 々 ほ 婦 人 科悪性 糧 瘍 に っ い て 新 た に 酵 素 学 的 特 性 を
．
検

討 し た ．研究対象 は 子宮頚 癌 100例，体 癌30例，卵巣悪性腫瘍50例 で 1．actic 　dehydrogenase（LDH ），　Glucose−
6−phosphate　dehydrogenase （G6PDH ），　Aldolase （ALD ），　Alkaline　phosphatase （ALP ），　Hexokinase （HK ），そ

の 他 酵 素 活 性 及 び Isozyme を 検 討 し 以 下 の 知 見 を 得 た ．1）　腫 瘍 組 織 に 於 る 酵 素 活 性 は 子宮 癌，卵 巣 癌 と も

良 性 組 織 に 比 ぺ LDH
，
　G6PDH ，β

一Glucronidase（β
一G），

　 ALP
，
　 HK ，等 3 〜5 倍 の 高値 を 示 す ，2）　血 清 で は

組 織 と 異 な り両 者 の 差 は 認め 難 い 場合 が 多い が LDH
， β

一G
，
　ALP

， 耐熱性 ALP （HSAP ）等で は 明 か な 活性上

昇 が 認 め ら れ た ．3）　Isozyme で は 癌 組 織 で は G6PDH は G6PDH
，，， の 滅 小 ，

　 G6PDH4 の 増 加 ，　 ALD で は

ALDllz の 増 加，　 ALD3 ，， の 減 小 が み ら れ た ．　 LDH で は M 型 Subunit は 癌 で は 50％ 以 上 で 良性 に 比 べ 明 か に 高

値 を示 す，血清 で は 癌 患 者 で は LD 正｛ Isozyme の M ！H は O．4％ 以 」．1 （良 性0．23％）ALP の 総活性値（TAP ）

と HSAP の 比 は 癌 患 者O．17 （良性 0．04） と 高値 を 示 し た ．
　 以．ヒ，酵素研 究 の 新 ら し い 分野 で あ る Isozyme 測 定法 を 中心 に 婦人 科領 域 の 悪性腫 瘍 患 者 の 検討 を 行 つ た

結果，子宮，卵巣 の 悪性腫瘍 で は 良 性腫 瘍 と 異 な る 特性 が 共 通 し て 認 め ら れ た ．殊 に LDH ，　HSAP ，　HK ，等

の 検 討 は 今 後 診 断面 で の 応 用 価値 が 充 分 あ る と考 え る ．

Synopsis 　With 　 the 　 re 皿 arkable 　 progress 　 made 　 recently 　 in　 the 　 methods 　 of 　 measuring 　 various 　 kinds　 of

enzymes ，　especially 　that 　fbr　isozyme　isolation，　wc 　are 　mw 　faced 　with 　a 　need 　for　restudy 　of 　tu皿 or 　cnzymology ．
For　this　reasen ，　wc 皿 ade 　a 　study 　from　a　ncw 　angle 　on 　the　enzymulogical 　characteristics 　of 　malignant 　tumors 、
Method ： Studies　 were 　 made 　 on 　70　 cases 　 of 　uterine 　 cervic 乱I　 cancer ，10　 case −g　 of 　uterinc 　body 　 cancer ，　 and 　 30

　　　　　cases 　 of 　malignant 　 tumor 　 of 亡he　 ovary ．　 Subjects　 o 正
驢
these　studies 　 were 　l乱 ctic 　dehydrog   ase

　　　　　（LDH ），　 Glucose−6−phosphate 　 dehydrogenase〔G6PDH ），　 aldolase （ALD ），
　 alkaljne 　 phosphatase

　　　　　（ALP ），　hexokinase （HK ），　 enzymatic 　 activity 　 and 　isozyme．
Results：

（1）　The 　 enzymatic 　 actMty 　in　 the　 tumor 　 tissue　 of 　the 　 uterine 　 cancer 　 and 　 ovarian 　 cancer 　 showed 　 values

　　 3to 　5　ti皿 es 　higher　than 　those 　 of 　bcnign　tissue　in　terms 　 of 　LDH
，
　 G6PDH

， β
一Glucronidase （β一G ），

　ALP
　 　 and 　HK ．

（2）　As　 regards 　 the 　 seru 皿 ，　 unlike 　 the　 tllmor 　 tissuc，　 no 　 significant 　difference　 was 　 noted 　 between 　 e三ther

　　 malignant 　 or 　benign　 cases ，　 but　 activity 　increase　 was 　 diStiOctly　 observed 　 in　 LDH
， β一G ，

　ALP ，
　Heat−

　　 stable 　ALP （HSAP ）of 　thc 　patients．

（3）　As　regards 　isozyme　in　the 　cancer 　tlssue ，　decrease　in　G6PDH ，，2and 　ALDs ，‘ and 　incrcase　in　G6PDH4 　and

　　 ALDL 、2　 were 　observed ．　 As　 regards 　LDH ，　M 　type 　subunit 　in　cancer 　was 　distinctly　higher　than 　that 　 of

　　 benign　 cases ．　 In　terms 　 of 　the　 seru 皿 ，　M ！H 　of 　LDH 　i呂ozyme 　 of 　 the 　cancer 　patients　 was 　higher　 than

　　 O．4％ （lower　than 　O．23％ for　the　benign　case ）．
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　　　　　　　　　 緒　　言

　悪性腫瘍 の 複雑な代謝機溝に 於 る各種酵素系 の

役割は諸家 に よ り報告され て ぎたが ， 最近 ，解糖

系酵素を中心に そ の 測定法 ，殊 に ア イ ソ ザ イ ム の

分離法が め ざま し い 進歩を とげそ の 為従来 の 腫瘍

酵素学は 再 検討 しなけれ ぽな らな い 時期 に 直面 し

て い る ．

　す で に 我 々 は 子宮癌を中心 に ，主 と して ，解糖

系酵素に つ い て 報告 して きたが ，今回 は 更に 卵巣

癌そ の 他 の 産婦人科悪性腫瘍 も加 え 酵素 の 種類 を

拡げて それ ぞれ の 酵素学的特性を検討 した の で 報

告す る ．

　　　　　　　　　 研 究方 法

　研究対象 ： 子宮頚癌 ， 子宮体癌 ， 卵巣癌並び に

そ の 他 の 卵巣悪性腫瘍患者 の 血清 ，癌組織に つ い

て 検討 し ，正常並び に 良性腫瘍患者を 対照 と し

た ．

　測定方法 ：酵素活性 の 測定法は 表 1 ，表 2 の 如

くで ある ．Lactic　dehyrogenase（LDH ） は Hill

法 ，
Glucose −6−phesphate　dehydrogenase（G6PDH ）

は Glock−Mclean 法 ，　 Hexokinase （HK ）は Salas

法 ，Alkaline　phosphatase （ALP ）は Hycle 法 を

用い た ，Malic 　 dehydrogenase （MDH ），　 Esterase

（EST ），　β
一Glucronidase （β一G ），　Aldolase（ALD ）

測定法は 夫 々 表 1 ，2 の 如 くで あ る．

．
表 2　　酵素活

‘1生澳ll定 法 （b ）

b］sterase （EST ）

　 Naeh 且es −Seligman 法

　 基質　　β
一Naphthyl 　acetate

　 IU 〆we 【 tissue　 mg

β一Ghlcronidase （β一G ）

　 Fishman 重去

　 基質 ：phenolphthalein−monoglucuronidase

　 Fishman 単位 U ／we 匸 ttssue　g
Aldolase（A 廴D ）

　 W
「
arb 巳 rg −Christian注去変法

．

　 ム斐質
’FrUCtose−1−6・diphnsphate

　 mU ／prQtein　 mg

Alkaline　ph 〔Dsphatase （ALP ）

　 IIy  i法

　 基質 ：］「hymolphth

　 Hyce 置IU！wet 　 tissu

表 1 酵素 活 性 測 定法
．（a ）

　　　 表 3　 ア イ ソ ザ イ ム の 分離法 （a ）

「
I　 LDH

　 　 　 芝持体 ：セ ル 卩・ス ア セ ア
．
　ト蟆

　 　 　 小川式 微 鬢…：分析泳動 装置

i　　　　　　？｝kWJH，）iHI　　70ク♪
…　　　染色 ：Rabbo の 処 方に 準 じ 紀 斎藤の 方法
I

　 MDH

　 　 　 k持体 ： ポ 丿 ア ク リル ア ミ ド

　 　 　 Dlsc 電 気 泳 動 装 置

　 　 　 泳動時間 　 4 時閊

　 　 　 染 色 Sess・Sc¢ rapells ・Piars　l去
　 ALP
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　 1

　　　蕪1髱輪… 　　 i
　　　染色 ・H ・・j・ 原法 　 　 　 　 1
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 」

Lactic　dehydr   genase （LDH ）

　 Hill法

　 基質 ： Pyrvate

　 Hil1変法 単位 U〆wet 　tissue　g

Malic 　dehydrogenase （Mr 〕H ）

　 Mehler ・Korllberg法
　 基 質　；　Oxaloacetate

　 Wrob 且emski 単位 U ／wet 　tissuc 　g
Glucose −6−phosphate 　dehydro 巳enase （G6PDH ）

　 Glock−Mdean 法

　 　基質 ’Ghicose −6−phosphate
　 IU 〆N −mg 〔mD

Hexokinase （HK ）

　 Salas法

　 　基質 ：Glucose

　 U ／protein（U ／mD

　尚，そ の 他 Acid　phosphatase （ACP ），　Glutamic

oxaloacetic 　transaminase （GOT ），
　 Glutamic　pyru−

vic 　transaminase （GPT ）等も測定 し た ，

　ア イ ソ ザ イ ム の 分離法は表 3 ， 表 4 の 如 くで ，

LDH は ，組織は セ ル ロ ース ア セ テ
ー

ト膜 ，血清

は寒天 を 支持体 と し て ，小川式微量分析泳動装置

を 用 い た ．MDH
，　G6PDH ，　ALD 等は ポ リ ア ク リ

ル ア ミ ド を 支持体 と し て ，デ a ス ク 電気泳動装

置を 用い ，ALP は 寒天及び ポ リア ク ル ア ミ ド ，

HK は セ ル ロ
ース ア セ テ

ー
ト膜を支持体 と し て ，

夫 々 の 泳動装置で行 つ た ．

N 工工
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表 4 　 ア イ ソ ザ イ ム の 分離法 （b）

秋 　 谷 他

p m
　 支持 体 ： ポ リ ア ク リ ル ア ミ ド

　 Disc電 気泳 動 装置

　 泳動 時間　 5 時 間

　 染 色 ；村 E の 力法

ALD

　 　支持 体 ： ポ リア ク リ ル ア ミ ド

　 Disc 霞 気泳 動装置

　 泳 動 時 間 　 3 時 間 30分

　 染色 法 ： Penhout の 方法

HK

　 　支持 体 ： セ ル P 一
ズ ア セ テ

ー
ト膜

　 小川 式微量分析泳動装置

　 泳動時 間　70分

　 染色 ： Saro （1969）の 方法

　　　　　　　　　 研究成績

　図 1 は 子宮 ，卵巣の 正 常組織 ，良性腫瘍組織 ，

癌組織に 於 る各種酵素活性を図示 した もの で ，子

宮 ， 卵巣 の 癌組織は ， 良性ない し 正常組織 に 比

べ ，LDH ，　G6PDH ， β・G ，　HSAP 等は ，約 4 〜 5

倍 の 高値を示 した ．GOT
，　GPT ，　ACP ，　LAP 等は

両者の差は ほ と ん ど認め らられ な い ．

　図 2 は ，血 清 に 於 る 各酵素活性 を 示 し た もの

で ，組織活性 と異な り，両者の 差を認め に くい 場

合が多 い が 癌患者 で は そ の うち LDH は増加傾

945

向，β一G は 増加 ，ALP は 増加傾 向特に HSAP は

約 5 〜 6 倍の 高値を 示 した ．GOT
，
　 GPT

，
　 ACP

，

LAP 等は変らず ，
　 G6PDH

，
　 ALD

，
　 MDH

，
　 EST 等

は 測定値が極め て低値 の た め ，そ の 差 は 明 らか で

は ない ．

　次に ア イ ソ ザ イ ム に つ い て検討す る と ， 図 3 は

G6PDH 組織 ア イ ソ ザ イ ム パ タ ーン を 示す ．本酵

素 ア イ ソ ザ イ ム は G6PDH 　 1か ら 4 に 分れ，癌組

織で は 非癌に 比 べ G6PDH 　 1 ・2 分画の減少 ， 4

分画 の 増加傾向が認め られ た ．

　図 4 は Aldolase ア イ ソ ザ イ ム で ，本酵素は ，

FDP
，　 FIP 共 に ALD 　 1 か ら 4 に 分 か れ ， 癌組

織で は FDP ，　 FIP 共 に ALD 　 1 ・2 の 増加 ，

3 ・4 の 減少傾 向が認め られ た ．

　図 5 は組織 LDH ア イ ソ ザ イ ム で ，図 6 は 血 清

で ある ．本酵素 ア イ ソ ザ イ ム は LDH 　 1か ら 5 ま

で分かれ るが 、我 々 は パ タ
ー

ン の 性格を よ り明確

に す るた め ，
H 型，　 M 型サ ブ ユ ニ

ッ トの 比を 算出

して 検討 した ．

　非癌，癌組織を検討す る と癌組織で は 明 らか に

陰極 よ りの パ タ
ー

ン を示 し ， 両者の 差が 明らか に

認め られ る．

　血 清ア イ ソ ザ イ ム で は ， 子宮頚癌 ，卵巣癌 ， 外

子宮膣 部

良 性 腫蕩

子 宮頸 癌

卵 　巣

卵巣
良1生腫編

卵 巣癌

8（U ）Hill　U

図 1　 組織に 於 る 各 種 酵 素 活 性

　 　 O．3U ／Nmg 　　　　　　　800u 〆9

「

1

」

　　1
　　1
，

「

　　［

　　卩

　　I
　　I
　　F
　　I1

1

　 　 LDH2

（XX）Hcel　IU ／9

G6PDH

子宮 膣部

良性腫 蕩

子宮 頸癌

卵 　 巣

卵 巣

良牲 腫 瘍

卵 巣癌

ALP

　 β
一G5

　工U／protein

IOmU／pretein　mg

HSAP

　 ALD20Xlo3Ufg

HK MDH
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946 婦 人料 悪性 腫 瘍 の 酵 素 学 的 特
1
ヒヒの 検 討 目 産 婦 誌 29巻 8 号

200HiM　u

図 2　 血 清 に 於 る 各 種 酵 素 活 性
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図 5　 1丘常 子官 腟 部 及 び 子宮 頚 癌 の 組 織 LDH ア イ

　 ソ ザ イ ム 百 分比

1 ．［E’常 子宮 腟 部

％　　LDHI　　　LDH2 　　　LOH3 　　　LDH4 　　　LDH5
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平均19．8％　 30」％ 　 284 ％ 　 12．3％ 　 　 4．5％
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陰癌等は M 〆H 比がそれぞれ 0．43 ，0．45 ，0．50 と

正常又 は 良性腫瘍に 比 べ 高値を示 し た ．

　図 7
， 図 8 は 血清 Alkaline　phosphataseア イ ソ

ザ イ ム パ タ ー ソ で ，図 7 は 正常 ， 良性子宮疾患 で

妊婦並 に 子宮頚癌患者 の ア イ ソ ザ イ ム パ タ ー
ソ を

比較し た もの で ， 図 8 は 同様に 卵巣癌患者に つ い

て 検討 し た もの で あ る ．正常婦人 の 本 ア イ ソ ザ イ

ム の ピ ー
ク は 原点 よ り約 15mm の位置に ある が ，

子宮並 に 卵巣 の 悪性腫瘍 ， 殊に 卵巣癌 で は ほ と ん

ど の 例 がそれ よ り陽極側に 移動す る ，

図 7　 血 清 Alkaline　 phosphatase ア イ ソ ザ イ ム パ

　 タ
・一

ソ

　 　 　 　 　 　 　 30mm 　20mm 　 10mm 　 O

王 　常

妊娠 loケ月

妊娠 10ケ 月

熱処理
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孑 宮頸 癌

図 8　血 清 Alkaline　 Phosphatase ア イ ソ ザ イ ム パ

　 タ ーソ
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　図 9 は 子宮頚部 ， 体部 ，卵巣 に 於 る良性 ， 悪性

腫瘍組織に 於 る Hexokinase ア イ ソ ザ イ ム で ，図

10
， 図 11

， 図 12は 各部位別組織 に於 る パ タ ー
ン

を ，同
一
症例 に つ い て 検討 し た もの で ある 。こ れ
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図 9　 産 婦 人 科 腫 瘍 に お け る Hexokinase ア イ ソ ザ

イ ム
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図 10　子 宮頚癌 に 於 る H ・K ・ア イ ソ ザ イ ム パ タ
ー

ン
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ら の 検討 か ら子宮頚癌，子宮体部癌 ，卵巣癌 と も

に ，1，ll分画殊 1：　 ll分画 の 増大 が特徴的で ある と

考 え られ る ．

　表 5 ，表 6 は 各種 ア イ ソ ザ イ ム の 特徴を ま と め

た も の で 表 5 は 子宮頚癌表 6 は 卵巣癌で あ る ．

両者共に 類似 し た 傾 向を 示 す が そ の うち LDH ，

G6PDH は 子宮頚癌 よ り卵巣癌に よ り明 か な変化

図 12　子 宮体癌 に 於 る H ．K ．ア イ ソ ザ イ ム パ タ ー
ン

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 岸イ立U／prot．9．
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表 5　 総 括 1　 子 宮頸 癌 に 於 る 各種

　 ア イ ソ トfイ ム の 特 長

LDH

MDH

血清，組 織

組織

G6PDH 　　組織

A 廴P

IIK

AI．、D

血 清，組織

血 清，絹．織

組 織

LDH エ 5M

−LDH 比 よ り増加

MDHi −4MDH4
の ⊥曽加

G6PDtl1．．d
G6PDII2 低

．
下

G6PDH4 増 加

ALP4

陽極寄 り

HK12HK

］，2 増加I

FDPI 　F■P，　ALDI 】

Aldl 増力冂

Ald4低 ド

が認め られた ，

　表 7 は 子宮頚癌，表 8 は 卵巣悪性腫瘍患者血 清

に 於 る各種酵素活性及 び ア イ ソ ザ イ ム を 進 行度組
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表 6　 総括 II　卵巣癌 に 於 る 各種

　 ア イ ソ ザ イ ム の 特長

LDH

MDH

血 清，組織

組織

G6PDH 　　組織

ALP

HK

ALD

血 清，組織

組織

組織

LDH1 −5M
・LDH 比 よ り増加

MDHI ＿4MDH4

の 増 加

G6PDH1 −4
G6PDH2 よ り低 下

ALP4

陽極寄 り

HKI ＿2HKI
，2 増 加

特 に HK2 の 増加

FDP
，
　FIP

，
　ALDI −4

ALD1 増 加

織分類分化度別に 検討 した も の で 子宮頚癌で は進

行度 に 伴 い 活性増加 ，ア イ ソ ザ イ ム の 変化が み ら

れ組織分類 ， 分化に っ い て は LDH
， β・G ，

　HSAP

等に特徴が認め られた ．卵巣腫瘍は大 きさに 伴い

こ れ らの 変化が著明 に な り， 特に 腺癌が他悪性腫

瘍に比べ 変化が明瞭で ある ．

　　　　　　　　　　考　　案

　癌 と酵素活性の 変化に つ い て は ，診断的立場 か

ら，種 々 検討 され て きた ．し か し癌分野に 於 る酵

素化学 の 対象は極め て 広範で あ り， な お 未解決な

聞題が 多く，殊 に ア イ ソ ザ イ ム に 関 し て は研究 の

緒に つ い た段階 と言わ ざ るを得な い ．

　悪性腫瘍に 於 る ア イ ソ ザ イ ム の うち最も早 くか

ら研究さ れ た の は LDH ア イ ソ ザ イ ム で ある が
16 ）

，

子宮頚癌組織 の LDH ア イ ソ ザ イ ム に 関す る報告

は ， 本邦に 於て は ， 井箆
5） ・坂 田

10）
等に よつ て な

されて い る ．本研究で は 子宮頚癌組織 100例 に つ

い て 検索 したが ，その 成績は 前記の 如 くで あ り ，

組織活性値は正 常に比 し約 4 倍 の 高値を示 し，そ

の ア イ ソ ザ イ ム パ タ
ー

ン は LDH2 を 頂点 と し ，

次 い で LDH3
，　 LDHI ，　 LDH4 ，　 LDHs の 順序 とな

り，非癌に 比 し て 明らか に LDHi
，
　LDH2 の 増加

と LDHs の 減少が ，著明な陰極偏在 の パ タ ー
ン を

呈 し，M −LDH 百分比 も59 ．7％ と嫌気的解糖優位

を 示 唆す る高値を 示 した ． こ の 結果は Goldmann

表 7　 総括 皿 　 壬宮頸癌患 者亅血 清に 於 る 各種酵 素活性 と ア イ ソ ザ イ ム

進　行 　度 組 織 分 類 分 化 度

低 ⇒ 高

　 　 　　 　 　　 　 　　検討項 口
各種酵 素
活性 ア イ ソザ イ ム 1，n ■レ 田，Iv 扁 乎上 皮癌　腺癌

LDH 活性 ↑＜ ↑↑
逼 ＝

LDH ア イ ソ ザ イ ム （H ／M ） ↑＜ ↑↑ ↑↑〉 ↑ ↑↑〉 ↑

β一G 活性 ↑〈 ↑↑ ↑↑〉 ↑ ↑↑
〉 ↑

HK 活性 ？＜ ↑↑
＝ ＝

ALP 活性 ↑〈 ↑↑
＝ ；

ALP ア イ ソ ザ イ ム ↑〈 ↑↑
＝ ＝

HSAP 活性 ↑＜ ↑↑ ↑　 〈 ↑↑ ↑↑
〈 ↑

GOT ，　GPT ，　LAP 活性 ↑〈 ↑
个

＝ ＝

表 8　 総括 IV　卵巣悪性腫瘍 患者血 清に 於 る．各種酵素活性 と ア イ ソ ザ イ ム

大　 き　 さ 組 織 分 類　 　 　 　 　 　 　 　 　検 討項 目
各種 酵素

活性 ア イ ソ ザ イ ム 手挙大 ⇒ 以 上 腺癌 　そ の 他

分 化 度

低 ⇒ 高

LDH 活性 ↑＜ ↑↑ ↑个 〉 ↑ ＝

LDH ア イ ソ ザ イ ム （H ／M ） ↑く ↑↑ ↑↑〉 ↑ ↑↑〉 ↑

β
一G 活性 ↑＜ ↑↑ ↑↑

〉 ↑ ；

HK 活性 ↑＜ ↑↑ ↑↑〉 ↑ ＝
ALP 活性 ↑＜ ↑个 ↑↑

〉 ↑ ＝
ALP ア イ ソ ザ イ ム ↑く ↑↑ ↑↑〉 ↑

＝

HSAP 活性 ↑＜ ↑↑ ↑↑〉 ↑ ↑↑〉 ↑
GOT ，　GPT ，　LAP 活 性 ↑〈 ↑个

＝ ＝
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や Kaplan の 報告 と， ほ ぼ 同様 で ，癌 に 特有な

ア イ ソ ザ イ ム の 存在 は認め られ な か つ た が ，そ の

特異的 なM 型 サ ブ ユ ニ
ッ ト増加 を 示 す所 の ア イ ソ

ザ イ ム パ タ
ー

ソ の 存在 は 認め る こ とが で きた ．

　悪性腫瘍患者血清 LDH 活性 値の 上 昇は ， 諸家

に よ りそ の 成績は 一様 で は な い が ，Ericks。n14 ）
は

196］年，従来 の 報告を集計し ， 698例中 406仞L

58％に 活性の R昇が認め られた と報告 して い る．

す で に 報告 した 我 々 の 成績 （1973）
6）

で は ，74例

中 ， 38例 ，53％に 活性 の H昇を認め ，
Ericksonの

報告 とほ ぼ近似の 結果を得て い る が ，早期癌に 於

て は 低値 の 場 合が多 く，進行癌 に 於て も必ず し も

E昇せ ず ，
LDH 活性値 の 変化は 診断応用で の 価

値は 少な い と考 え られ ，ア イ ソ ザ イ ム で の 分析 に

よ り期待が か け られ た ．

　悪性腫瘍 に 於 る 血清 LDH ア イ ソ ザ イ ム
6）

に つ

い て は ，白1血病，肺癌 ， 頭頚部 の 悪性腫瘍 に つ い て

検討 され て お り，夫 々 LDHI ．2．3，の 増加 LDHs の

減少が報告さ れ て い る ．我 々 の 成績 で は ， 子宮頚

癌で は LDHi ．2．3．の 増加が 明ら か で あ り，MIH

比 の 増加が確認され ， 子宮体癌 ，卵巣癌で は それ

以上 の 変化が観察さ れ ， 活性値 よ り診断的価値が

大 と考え られ る．

　Alkaline　 phosphatase1） セこつ い て は ，従来癌患者

血清 ALP の 上 昇は癌 の 肝臓又 は 骨に 転移す る こ

と に よつ て 惹起 され る と思 われ て い た が ， 最近

骨 ，肝転移 の み られな い 肺癌患者に ，高 ALP 活

性が 認 め られ ，Fishmant5） 等 は ，肺癌患者血清

に ，新 し い ALP ア イ ソ ザ イ ム を発見 し，　 Regan

ア イ ソ ザ イ ム と命名 し ，又 ，書田 等
13）

は
， 癌性胸

膜炎患者 の 血清 ・腹水 中に 高活性 の 耐 熱性 ALP

を 認め ，こ の もの は電気泳動 で 胎盤 ALP と よ く

似た 性質を示 す が ，L一ロ イ シ ン や EDTA 等 の 阻

害剤 で 胎盤 ALP と明 らか に 異 な つ た 性質 を 示

し ，
Nagao ア イ ソ ザ イ ム と命名 さ れ た ．

　婦人科悪性腫瘍 に於 る ALP の 研究は ， 組 織化

学的研究が 2 ， 3 ある に とどま り，血清，組織 の

活性 ，殊 に 耐熱性 ALP に 関 す る 系統的 な 研究

は ，ほ とん ど見当らな い ，わずか に 鈴木等
1D

は 各

種臓器 の 癌患 者 に つ い て ，血 清中 の 耐熱性 ALP

を検討 し て い る が ，そ の 中で子宮癌，卵巣癌 も検

討 して お り，耐熱性 ALP を認め て い る ，

　 本研究成績は 最 も新 し い 測定法 で あ り ， 感度が

優れ，誤差が少な く安定性 の あ る Hycel 法を採用

L ，患者血清と共に 腫瘍組織 も併せ 検討 し，そ の

結果患者 ttTL清中，又組織 に於 る HSAP 活性が 正

常者 に 比 し 明 らか に 高値を示 し た こ とは 注 目に 値

す る．即 ち 了
・
宮頚癌患者1血清に お ける TAP 値 ，

HSAP 値は 進行期に 伴 つ て増加 し ，皿期〜末期 で

は正常人 に 比 し TAP 値は 2 倍 ，
　 HSAP 値は 約

4 〜 5 倍 の 高値を示 し た ．一方子宮頚癌組織に お

い て は TAP 値は約 2 倍，　 HSAP 値は 約 5 〜 6 倍

の 高値を 示 した ．

　 Fishmani5 ）

等は 癌患者血清中 に 出現 する耐熱性

ALP は 癌組織中に も存在 し ，両者 は 酵素学的，

電気的 易動度な ど同
一

性質を示す こ とか ら ， 血清

中 の 増加を癌組織 に 由来す る もの と考え た ．

　本研究結果か らも，癌組織に おけ
’
る　HSAP 　値

の 高値は 当然患者1血清中に 反映す る もの と推察 で

きる が ，そ の 機転 に つ い て は ， 担癌生体 の 複雑 な

メ カ ニ ズ ム の
一

環 として ，なお今後 の 検討に 待ち

た い と考え る ．そ の 他 の 悪性 腫瘍 と し て 卵巣癌 ，

外陰癌を検討 し た が ，了
一
宮頚癌の ll，皿期 の症例

とほ ぼ同様 の 高値を 示 した こ とか ら HSAP 値 の

亢進は 臓器に 関係な く悪性腫瘍殊に 癌疾患 に特有

の 症候 と考え られ る ．

　 ア イ ソ ザ イ ム パ タ
ーソ に 於て は 組織，血 清共 に

正常 に 比較 し，陽極 偏位 の 傾向を示 し，電気的易

動度で は ，α 1
〜α 2globulin の 位置 に パ タ ー

ソ の

ピ ーク が 認め られ る ．又 ，組織 Alkaline　phos−

phatase 活性値は ，子宮腟部 ， 子宮内膜 ，卵巣の

各正常組織 に 比較 し ，癌組織で は 10倍以 上 の 高値

を 示 し，L −phenylaianine，　 L−leucin，　Urea ，　 EDTA

等 の 阻害剤に 対す る特性 も ， 特に 末分化型 の 癌組

織 に 於 て 阻害さ れ に く く，特に 熱に 対 し て 安定 で

あ る ．

　Hexokinase に っ い て 宮地等 は癌患者血 清に 於る

増加 と発癌過程 で の ア イ ソ ザ イ ム パ タ
ー

ソ の 変化

を検討 し，菊池等
7）

は 子宮頚癌に 於 る パ タ ー ン に

つ い て 報 告 して い る ．
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　本研究結果で は 非悪性腫瘍患老血 清に 比 べ 子宮

癌 ， 卵巣癌で は約 2 倍，そ の 他再発 ，転移例で は

2 ．5倍 の 高値を示 し た ．子宮頚癌組織で は 正常及

び非癌子宮腟部の 4 倍 ， 子宮体癌で は正常 の 2 〜

4 倍 ，卵巣癌 で は 5．0倍 の 高値を 示 し た ．

　癌組織 ア イ ソ ザ イ ム で は 正 常 と同様 1帯と ll帯
に 分離され るが特 に H 帯 の 活性値 の 増加が著明で

あ り HII は 正 常の 6 倍の 高値を 示 した 、

　Aldolase は Warburg
，
　 Christian（1942） に よつ

て担癌動物及 び癌患者血清 で 高値を示 す こ とが報

告され た が
4）

，子宮頚癌患者血 清で は Lee は 正常

人血清 と癌患者で は 有意差は認め られな い と発言

し て い る ．し か し 内田 （1965）
12）

は 48例 の 非癌患

老 の 平均は 7．1単位で 81％は 10単位以下で ある に

対 し子宮頚癌 で 86例中80例は 10単位以上 で あ つ た

と し増加傾向を認 め て い る ．本研究成 績 で は 癌組

織の 活性値平均は 非癌の 2．3倍の 高値を示 し た ．

　 ア イ ソ ザ イ ム は FDP
，
　 FIP 共 に 4 本 の バ ン ド

を有 し ，癌組織は 非癌 に 比 べ ALD1 が FDP で は

2 ．1倍，FIP で は 1．5倍の増加を認め ，　 ALD23 は

変 らず AL 圦 は 逆に 非癌が高率を 示 した ．

　 Glucose．6−phosphate　dehydrogenase に つ い て は

井箆
5）

は 活性の 分布の 幅は 大 きい が ， 子宮頚癌 ・

体癌 と もに 高値を 示す と 報告 し て い る ．浦崎
2）
は

癌患者血 清 と非癌患者 とで は そ の 差は 明 ら か で な

い が癌組織で は 子宮扁平上皮癌 で は 非癌組織に 比

べ 6 倍近 い 高活性を認め ，本研究で は非癌子宮腟

部に 比較 し て 子宮頚癌で は約 5 倍 の 活性増加を示

し，ア イ ソ ザ イ ム は G6PPH4 を 最高 と し て ，以

下 G6PDH3 ，　 G6PDH 、，　 G6FDH2 の 順 で ある ．

子宮頚癌 で は 各分画 比 の 順位は 変わ らな い が ，

G6PD 璃 の 増加，　 G6PDH 、．2 の 減少が認め られ た ．

　 β
一glucurenidase9

）
に 関 し 貴島

8）
は 非癌並び に健

康者 と癌患者血 清 との 間に 明らか な相違が認め ら

れ る と し て い る ．子 宮頚癌患者血 清 で は 田淵 ，森

脇等は他疾患に 比 し高値を 示 す と し ，こ れ に対 し

山田 ， 早川等は 腟液 は 明 ら か な 増加を 示 すが血 清

β
一G 活性 は特に 高値 を示 さな い と報告 し て い る ．

　 本研究成績 で は非悪性腫瘍患者平均 643単位 ，

こ れ に 対 し子宮頚癌患者 で は 平均 1，528単位 で 明

らか な高値を 示 した ．β
一G 組織活性に つ い て は

貴島等の 報告が あ り ， い ずれ も癌組織 の 活性増加

を 認め て い る が ， 本研究で も 2 〜 3 倍 の 高活性を

測定 して い る ．

　以上我 々 は 産婦人科悪性腫瘍患者 に つ い て 各種

酵素活性 ，ア イ ソ ザ イ ム を検討 し た が ， 悪性腫瘍

組織に つ い て は 正常 ， 良性腫瘍 と悪性腫瘍との 差

が 従来言わ れ て きた解糖系酵素以外に も明らか に

認め る こ とが で きた ．一方血 清に つ い て は 組織 に

比べ そ の 検討法が技術 的に 困難な場合が 多い が ，

LDH
，　 HSAP ， β・G ，　HK 等は 組織同様 明らか な差

異を認め る こ とが で きた ．今後は腫瘍 の 進行度 ，

種類 との 関係を考慮 し つ つ ，例 えば卵巣腫瘍の 悪

性度 の 診断等臨床 レ ベ ル で 応用す る価値が充分あ

る と考 え る ．
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