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切除胃癌161例を対象に,術前血清 CEA値 と病理学的因子および免疫学的
パラメーターとの関係を

検討して以下の結果を得た。1)胃 癌進行につれCEA陽 性率は上昇傾向を示し,CEA値 はstage IVで

有意に高かった。2)肝 転移,腹 膜播種でCEA値 は有意に高かった。3)リ
ンパ節転移高度例はCEA

高値を示した。4)膠 様癌,乳 頭腺癌は他組織型より高いCEA値 を示した。5)肉 眼分類で, 0, 1,

2,3,4型 とCEA値 上昇傾向を示し,2,3,4型 は0型 より有意なCEA高 値を示した。6)免 疫

学的パラメーターとCEA値 の間に有意な相関を認めなかった。以上よりCEAは ,免疫能との関係
は

認められなかったが,予 後規定因子と強い相関を示した.

索引用語 :血清CEA,胃 癌予後規定因子,免 疫学的パラメ
ーター

はじめに             な いが,胃 癌においても徐々に検討されるようになっ

Goldと Freedmanlレ)により発見された carcinoem‐  て きた。今回我々は各種胃癌予後規定因子,免 疫学的

bryonic antigen(CEA)は,当 初の大腸癌を中心とす   パ ラメ
ーターとCEAの 関係につき検討し,若 子の知   '

る消化器癌の特果抗原性は否定され,腫 瘍関連抗原と  見 を得たので報告する。

して理解されるようになった。Thomsonら めにより行           対 象および方法

われた Radioimmunoassay法 により微量測定が可能    対 象は昭和52年12月6日 より56年12月31日までに防

になり,各 種癌疾患の予後,再 発,制 癌効果等のマー  衛 医大第 1外科に入院した233例の胃癌のうち術前血

カーとして有用性が認められてきた。大腸癌ほどでは   清 CEAの 測定された161例である。なお切除は233例
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中206例になされ,切 除率は88`4%で あった。

CEA値 の測定は,ダイナボット社のサンドイッチ法

で CEA,リ アキットにより行なわれた。CEA値 の判定

は ng/mlの 単位で 0～ 2.5,2.6～ 5.0,5.1～ 10,10.1

以上の 4群 に分け,2.6ng/mlを 陽性とした。

stage,肝転移,腹 膜播種,リ ンパ節転移,壁 深達度,

組織型,肉 眼型等の胃癌予後規定因子の記載は胃癌取

扱い規約第10版りによった。ただし肝転移については

Hl以上はH(十 )と して,腹 膜播種については Pl以上

はP(十 )と し,深 達度もps(十 ),ps(一 )の みに分

け検討した。

T細 胞百分率はEロ ゼット法により, B細 胞百分率

は表面免疫グロブリンによる蛍光抗体法により,PHA

幼若化能は3H_サィ ミジン取込み能により,IgG‐FcR

(十)T細 胞は二重 Pゼ ット法により測定された。

PHA‐P液 (Difco社)5μg/0.lml,PPD液 (北里研

究所)0.05″g/0.lmlを 前腕屈側皮内に注射し,前 者で

は24時間後に,後 者では48時間後に,紅 斑の長径およ

び短径を測定し,両 者の平均値を求め指標とした。

成  績

1.stageと 術前血清 CEA値 (図 1)

図 l stageと CEA値

State   I       I1      l1l      W
n      64          24         27         46

meanttSD 1 7±07  16± 1 0  1 9±1 1  66±93

←―――P<002-一 一→

←Pく 002→

陽性華 9%(6′ 64) 4%(1′ 24)30%(3/27)41%(19′ 46)

←Pく 002→
←――――P<002-― ――→

←一一一P く0 0 1 - 一一→
― P < 0 0 0 1 - 一一一一―→
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s t a g e別の術前血清CE A平 均値はst a g e  1  1 . 7 n g /

ml,stage I1 1 6ng/ml,stage II1 1 9ng/ml,stage IV

6.6ng/mlであり,stage IVは有意に高値であった,ま

た陽性率についてはstage 1 9%,stage I1 4%,

stage II1 30%,stage lv 41%であり,stage I,IIと

比較し,stage HI,IVは有意に高い陽性率を示した,

2.肝 転移,腹 膜播種と術前血清CEA値 (図2).

H(十 )群 では術前血清CEA平 均値18.lng/ml,陽

性率50%,H(一 )群 ではそれぞれ2.5ng/ml,21%で

あり,CEA値 はH(十 )群で有意に高かった.陽 性率

は統計学的な有意差は認められないが,高 い傾向を示

した。

P(十 )群では術前血清CEA平 均値は5.5ng/ml,陽

性率23%で, P(一 )群 ではそれぞれ2.5ng/ml,19%

で,血 清CEA値 はP(十 )群においては有意に高かっ

ツと,

3.リ ンパ節転移と術前血清 CEA値 (図3)

対象症例から単開腹症例を除いた139例について,そ

のリンパ節転移度別の血中 CEA平 均値 と陽性率につ

いて検討した。

術前血清 CEA平 均値はn。1.7ng/ml,n13.Ong/ml,

n2 1・9ng/■11,n37.lng/ml,n45.2ng/Hllと , n3,n4“ま

nO,n2に比較し有意に高値を示した。

図2 肝 転移,腹 膜播種とCEA値

H(+)   H(一 )   P(+)   P(一 )
n       6         155         22         139

m e a n t t S D  1 8  1±1 8 9  2 5■ 3 2   3 5主 9 0   2 5± 3 1

← Pく 001→      ← P<00卜 →

陽性率 50%(3/6)21%(32/155)23%(5/22)19%(26/139)
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図3 リ ンパ節転移とCEA値

日消外会誌

図4 壁 深達度とCEA値

16巻 4号

n      72         31         24         1o         2
neanttS0 1 7±08  30主 67  19± 13  71± 75  52± 33

隅性率お,名

―P<00,→
― Pく 002-
21%    40%    50%

(5724)  (4′ 10)  (1/2)

陽性率については,n010%,nl 19%,n221%,n3

40%,n450%と n番 号に比例して高くなる傾向が認め

られた。

4.壁 深達度と術前血清 CEA値 (図4)

装膜浸潤陰性 ps(―)群 では,術前血清 CEA平 均値

2.lng/ml,陽性率12.5%,奨 膜浸潤陽性 ps(十 )群 で

は,そ れぞれ3.lng/ml,27%であった。統計学的有意

差は認められなかったが,ps(十 )群 において術前血

清 CEA平 均値,陽 性率とも高い傾向があった。

5.組 織型と術前血清 CEA値 (図5)

術前血清 CEA平 均値では,papが 5.2ng/mlと最も

高く,次 いで muc 4.8ng/ml,以下 por,sig,tubl,tub2

の順であった。CEA平 均値で papは tublより,mucは

tubl,tub2より有意に高かった。

また陽性率についみると,mucが 最も高く40%,次

いで pap,tub2,pOr,sig,tublの順であったが,統 計学

的右意差は認められなかった.

6.肉 眼所見と術前血清 CEA値 (図6)

術前血清CEA平 均値をみると,0型 1.6ng/ml,1型

2.2ng/ml,2型 3.6ng/ml,3型 3.7ng/ml,4型 5.3ng/

mlと 順次高値を示した。 5型 は2.5ng/mlで あった。

0型は2, 3, 4型 に比較し有意な低値を示した。

％

３‐

PS(― )
n   38

meaniSD 2 1±40

酌性串 125%(,1′88)

図5 組 織型とCEA値
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図 6 肉 眼型とCEA値

0   1   2   3   4   5
n      52       2       22      52      23       5

m e a n i S D  1  6±0 8 2 5±0 4 3 6±7 9 8 7■5 4 5 3■8 6 2 5±1 8

- Pく 0 0 -
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図 7 T細 胞百分率とCEA

CEA(ng/J)0-25 26-30  51-10   >101
n   108    14     7     7

meaniSD 80 4=79 80± 82  84± 35  801± 94

図 8 B細 胞百分率とCEA

CEA(ng/記 )0-23  26-50  51-10   >'01
n  107     14     7     7

meanttSD 7 6± 38  73■ 41  74■ 20  79± 67

けでなく,肺癌や乳癌10,さらに正常組織11)にも認めら

れている。CEAの ほとんどが肝臓で分解される121事か

ら,肝 障害時の肝クリアランスの低下によりCEA値

が高まる事が推定され,こ の事は肝硬変にCEA高 値

がみられるいことからもわかる。

生化学的にみると,CEAの 性状は1モル過塩素酸に

溶解するglycoproteinであるが,その糖組成には恒常

性がなく,電気泳動ではβグロブリンに
一致した幅広

いバンドとしてみられる1ゆ。また,その抗原性は癌特果

的ではなく,抗 CEA血 清は糞便や正常組織抽出液と

交叉反応がみられる101".

CEAは 大腸癌を中心とする各種癌に上昇する事か

ら,臨 床的のみならず生化学的,免 疫学的にも不明確

な部分が多いにもかかわらず,癌 の予後,再 発,制 癌

効果判定等のマーカーとして有用性が認められてき

亨宅=.

CEAの 臨床的意義をみるために,我々は今回ヒト胃

癌における各種予後規定因子としての病理所見,免 疫

学的パラメーターと,血 清 CEA値 の関連を検索した。

陽性率温,る(彬るだだる(陥)滞‰
← 一 一 一 一 P く 0 0 1 - 一

一 一 →

― P < 0 0 5 -一一一―一→

陽性率については,0型 12%,1型 0%,2型 14%,

3型 33%, 4型 30%, 5型 20%で あり, 0型 は 3型 ,

4型 に比較し有意に低い陽性率を示した。

7.T細 胞百分率,B細 胞百分率と術前血清 CEA値

(図7, 8)

T細 胞百分率,B細 胞百分率と術前血清 CEA値 の

間に相関関係を認めなかった。

8.PHA幼 若化率と術前血清 CEA値 (図9)

PHA幼 若化率と術前血清 CEA値 の間に相関関係

を認めなかった。

9.IgG‐Fc R(十)T細 胞と術前血清 CEA値 (図10)

IgG,FcR(十 )T細 胞 と術前血清 CEA値 の間に相

関関係を認めなかった。

10.皮 膚反応と術前血清 CEA値 (図11,12)

PPD皮 膚反応,PHA皮 膚反応と術前血清 CEA値

との間に相関関係は認められなかった.

考  察

臨床的にみて CEAは 大腸癌
1が)を中心に各種消化

器癌で陽性となる事が多 くり,特 に大腸癌肝転移で高

く上昇するの
～り事がよく知られているが,消 化器癌だ

影
ｍ
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図9 PHA幼 若化率とCEA

PHA

(SL

CEA(ng′直)9-25 26-5051-100 >101
n    96     14      3       6

meaniSD 81■8978±67170±23054主35

図10 1gG・ FcRttTcellと CEA

に6・FcR・Tceti(%)

CEA(ng′")0-25   26-50  51-10  >101
n   35      12      5      5

mean=SD 79■ 40  7_2と 27  72=37  3_3± 31

今回検索した胃癌全体におけるCEA 2.6ng/ml以

上の陽性率は21.1%であり,平井
1めの42%,佐 々木らゆ

の58%と 較べると低いが,江 崎ら
1つとほぼ同様であっ

胃癌術前CEA値 の臨床病理学的検討       日 消外会誌

図1l PPD spin testと CEA

CEA(ng′ H)0-25  26-30 51-100
n   it,    14     7

rneanttS0 18 6± 161 211± 245 209± 189

門性奉 67%(74′111)64%(9′14)71%(|′ 7)

図12 PHA skin testと CEA

16巻  4号

CEA(に
午
)0論5′2お
五
■0,1子10コ >ぱH

meanttSD 16 3±94 133± 98 161■ 11.6 128±82

岡性率 34%(37ア110)29%(4′14)57%(4′ 7) 25%(2′ 8)

た,我 々の施設の大腸癌 CEA陽 性率は54.2%のであ

り,大 腸癌とくらべてその陽性率は低い。

CEAと 進行度との関係をみると,荒木ら
19は
癌の進

行度に平行して陽性率が高くなると報告し,神前ら1り,

≡
二

子

亨

・

・１

■
≡

１

９

刈９巾的
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斉藤ら2いもstageが高くなるにつれ陽性率が高 くなる

としている。我々の成績でもstage I,IIに くらべて

stage III,IVの陽性率は有意に高い。CEAの 平均値で

は stage Ⅳ が6.6ng/mlと他にくらべ有意に高 く,

stage I,II,IIIの標準偏差の上限3.Ong/mlを超える

場合は stage Ⅳの可能性が大きくなり,5.1■g/ml以 上

では 1例 を除き全例 stage IVとなった。

つぎに進行度に関係する因子につきもう少し検討す

ると,H(― )群 よりH(十 )群 に,P(一 )群 より

P(十 )群に有意にCEA高 値を示した。 リ ンパ節転移

については,n3は n2,nOよ り有意に高い CEA値 を示

し,n4も 同様にn2,nOより高い CEA値 を示した。さら

に統計学的には有意差はないが, n番 号が上昇するに

したがい CEA陽 性率も上昇した。深達度については

予後に影響の強いS因 子を中心に ps(十 )と ps(一 )

でみると,統計学的な有意差はなかったが,ps(十 )群

で CEA値 ,陽 性率とも高い傾向があった。

このようにstageのみならず,そ の構成 4因 子とも

CEAと 相関関係が認められ,胃 癌が進むにつれ CEA

値が上昇する事がわかる。

病理所見との関連をさらにくわしくみるために,組

織所見との関連性をみると,papillaryとmucinousに

CEA値 の上昇が強く,陽 性率も高い傾向にあった。こ

の所見は,分化型にCEA値 が高いとする成木ら
2,,三

輪 ら221の成績,papillaryが高いとする江崎ら
1つの成

績,膠 様癌が高いとする三輪ら2のの成績と同様であっ

た。これは胃癌組織中の CEAは 組織型により異なり,

粘液産生癌に最も多く,乳 頭および腺管腺癌が続き,

低分化腺癌が最低だったとする正木ら2めの成績を合せ

考えると,大 変興味ある結果である。

肉眼分類との関係で, 0型 が 2型 , 3型 , 4型 にく

らべ有意に CEA低 値を示しているが,こ れは平井
10

と同様な結果である。さらに有意差はないが, 0型 ,

1型 ,2型 ,3型 ,4型 とCEA平 均値が上昇している

のも成木ら
2,と
同様であった。

CEAの 免疫抑制作用について研究した Wamatz2つ

ヤまc010n carcinoma cell line HT 29老F target cellと

した大腸癌患者のリンパ球の cytOtOxicity assayに血

清 CEA値 の高い自己血清を添加するとcytotoxicity

が抑制され,CEA値 の低い血清添加では影響が少な

かった とし, さ らに0 . 1 ″g / m l から1 ″g / m l の精 製

CEAを 添加するとcytotoxicityが抑制される事を示

した。しかしながら,相関性はないという実験データ29

もあり,ま だ結論はでていない。
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臨床的な面からの検討として,皮 虜反応とCEAの

関係を胃癌で検討した報告2いによれば,CEA陽 性の症

例には PHA陰 性の事が多いが,CEAと PPD皮 膚反

応の間には一定の関係は認められなかったとの事であ

るが,我 々の場合は PHA皮 膚反応,PPD皮 膚反応の

両者ともCEAと の相関関係は認められなかった。大

腸癌での検討りでは CEA 20ng/ml以 上群は CEA 2.5

ng/ml未 満群にくらべ有意に PHA皮 膚反応の陽性率

が低下したが,こ の場合は20ng/ml以 上という非常に

高い群と比較したため,stageの 影響による有意差が

でた可能性がある。

CEAと 幼若化反応との相関関係は見られなかった

が,こ れは咲田ら
20の
結果と同様であった。さらに

CEAと T細 胞百分率,B細 胞百分率,IgC―FcR(十 )T

細胞 とのいづれについても相関関係はみられなかっ

た。これら臨床的に使われている各種免疫パラメー

ターとCEAの 間に相関関係が認められない事から,

CEAと 免疫抑制はあまり関係のない事が示唆される。

これらは咲田ら
20の
臨床的結論,宮 崎ら

2Dの
実験的結

論とよく一致していた。

結  語

切除胃癌161例を対象に,そ の術前血清 CEA値 と,

病理学的各因子および免疫学的パラメーターとの関係

を検討し,次 の結果を得た。

1)胃 癌の進行とともに血清 CEA陽 性率は上昇す

る傾向を示し,CEA平 均値は stage Ⅳにおいて有意に

高かった.

2)肝 転移,腹 膜播種では,血 清 CEAは 有意に高

かった。

3)リ ンパ節転移の強い例では,血 清 CEAは 高値を

示した.

4)膠 様癌,乳頭腺癌は他の組織型に比較し高い血清

CEA値 を示した。

5)肉 眼分類で, 0型 , 1型 ,2型 , 3型 ,4型 と血

清 CEA値 が上昇する傾向がみられ,2型 ,3型 ,4型

は 0型 より有意に高い CEA値 を示した。

6)免 疫学的パラメーターと血清 CEA値 の間に有

意な相関は認められなかった。
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