
日消外会誌

はじ3めに

腫瘍マーカーとして今日,癌 胎児性抗原 (CEA),α‐

fetoprOtein(AFP)は,悪 性疾患のスクリーエング,

治療効果判定,経 過観察などに広く臨床応用されてい

る。いまだ,確 固たる腫瘍特異抗原の報告はないが,

最近,細 胞工学の発達によりHybttdomaに よるモノ

クローナル抗体の作製が行われ, より腫瘍特異性の高
い腫瘍マーカーが臨床応用されるに至っている.CA
19-9は,1979年KoprOwskiらにより,またCA 125は,
1980年Bastらにより,そ れぞれ開発されたおのおの

独立したモノクローナル抗体製腫瘍マーカーである。

今回,わ れわれはCA 19-9を中心とした腫瘍マーカー

を主として消化器系疾患息者で測定し,そ れらの臨床

的有用性を検討し,CA 19 9おょびCA 125の併用によ
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り診断性の向上を得たので報告する。

対象および方法

対象は当教室および関連病院で確診された各種疾患

345例(悪性疾患232例,良 性疾患113例)である。悪性

疾患の内訳は膵癌29例,胆 道癌25例,肝 細胞癌25例,

食道癌15例,早 期胃癌20例,進 行胃癌50例,結 腸直腸

癌22例,肺 癌22例,乳 癌13例,そ の他11例である.良

性疾患の内訳は慢性膵炎36例,急 性膵炎 5例,肝 硬変

18例,胆 石症14例,心 血管疾患14例,そ の他27例であ

る。

被検血清および胆汁は採取分離後,-20℃に凍結保

存し, 6カ 月以内に測定した。

CA 19 9はセントコア社製 RIAキ ットを用い,国相
サンドイッチ法にて測定し, カットォフ値は諸家の報

告に基づき371ドゆu/mlと した。

CA 125はセントコア社製 RIAキ ットを用い, ワン

ステップ固有法で測定した。カットォフ値はわれわれ

CA 19-9およびCA 125の血清値およびCA l)9の 胆汁中値を測定し,そ の臨床的有用性について
検討した。対象は消化器系を中心とした悪性疾患232例,良 性疾患113例である.CA 19-9は悪性疾患
の中でも特に膵癌において86%(25/29),胆道癌で60%(15/25)と高い陽性率を示した。良性疾患で
は7%(7/102)と 陽性率が低く, さらに解炎では8%(3/40)と 陽性率が低く解癌との鑑別に有用と
考えられる。CA 125は膵癌で62%(18/29),胆道癌で56%(13/24)と 高い陽性率を示し,良 性疾患
では6%(4/70)が 陽性であった。CA 19-9とCA 125は互いに独立した腫瘍マーカーであり,そ れら
を同時に測定することにより,特 に陣癌97%,胆 道癌75%と診断率が向上することが半」明した。

索引用語 :モノクローナル抗体製腫瘍マーカー,CA 19-9,CA 125,解 癌の血清学的診断
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表 1 各 種疾患における血清CA 19-9値と陽性率

図1 各 種疾患における血清CA 19-9値 の分布
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の報告に基づきめ,男 性および50歳以上の女性に対し

ては32u/ml,49歳以下の女性に対しては143u/miを用
いた。

CEAは フランス原子力庁製 CEA・ I。125キ ットを用

いて測定し,カ ットオフ値は諸家の報告に基づき61-0,

10ng/mlと した。

腺癌の29例中28例に手術を施行し,残 り1例は病理

解剖にて,腫 瘍の大きさ,肝 転移などの有無を確認し

た。肉眼的進行度分類は解癌取り扱い規約の試案りに

基づいて行なった。それによるとStage IIが 1例,

Stage IVが28例であり,Stage IおよびStage IIIの

症例はなかった。

胃癌症例は胃癌取り扱い規約1いに基づき,早 期癌20

例,進 行癌50例に分類できた。又,同 規約にそって進

行分類を行い,CA 19 9おょびCA 125の陽性率を検討

した。

胆道系疾患においては血清CA 19-9と同時に胆汁中

の値も測定し検討を加えた。

なお,統 計学的処理はt検定にて有意差判定を行っ

亨(=.

結  果

1.各 種疾患における血清CA 19 9値

膵癌86%(25/29),胆 道癌60%(15/25),結 腸直腸

95(1689)

癌45%(10/22)と 陽性率が高いが,他 の悪性疾患では

5～ 24%と 低い陽性率であった。特に,膵 癌では1万

u/mi以 上と異常高値を示す症例が21%(6/29)と 多

かった (表1, 図 1).

しかし膵癌との鑑別を要する慢性鮮炎では6%(2/

35)と 低い陽性率を示し,陽 性となった 2例 も,そ れ

ぞれ40u/ml,43u/mlと 軽度異常であった。

良性疾患では,肝 硬変症例が24%(4/18)と 陽性率

が高いものの,その値は最高50u/ml,平 均20u/mlで あ

り,す べて軽度異常であった。その他,急 性肝炎 1例

および慢性解炎 2例 を除いた95例は正常域にあった。

2.各 種疾患の同一症例における血清 CA 19-9と

CA 125値 の比較

CA 125値 は解癌62%(18/29),胆 道癌56%(13/24),

肝細胞癌54%(713)の 順に陽性率が高く,そ の他の

癌は0～ 41%の 陽性率を示した。肝細胞癌はCA 19-9

の陽性率が8%(1/13)と 低いのに比較しCA 125陽 性

率は54%(7/13)と 有意に高かった (p<0,05).

CA 19-9と CA 125を 同時に測定すると,悪性疾患で

は両者併用により,食 道癌,早 期胃癌を除いて陽性率

が上昇した。なかでも膵癌,胆 道癌はいずれかが陽性

となる症例がおのおの97%,75%と CA 19-9単 独測定

より陽性率が向上した。

表 2 各 種疾患における血清CA 19 9値 とCA 125値 の陽性率の比較
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良性疾患では肝硬変 3例,および急性騨炎 1例以外,

CA 125値は正常域であり,両者併用により有意な陽性

率の上昇は認められなかった (表2)。

3.胃 癌進行度と血清CA 19 9およびCA 125の関係

早期胃癌20例では慢性腎不全を合併した 1例以外い

ずれの腫瘍マーカーも正常域であった(表3).進 行胃

癌症例のCA 19-9単独測定では,Stage IVで 陽性率

30%(10/33)と 膵癌,胆 道癌に比し低いが,CA 125

を同時測定すると,い ずれかが陽性となる例がStage

IIIで20%が 50%,Stage IVで 30%が 68%に それぞれ

向上した (表4).

CA 19 9あるいはCA 125と胃癌の臨床進行度とは

明らかな相関はないが,進 行胃癌で陽性率が高い傾向

がみられた。

4.腺 癌の腫瘍の大きさと血清CA 19-9の関係

陣癌取り扱い規約に基づき腫瘍の大きさをTl～T4

表3 胃 癌進行度と血清CA 19 9値の関係

u/W
&38

腫瘍マーカーCA l)9お よびCA 125の 消化器疾患における臨床的意義 日消外会誌 18巻  7号

あＨ
％

”Ａ‐
％

強”霊

表 4 胃 癌同一忌者における進行度と血清CA 19-9,

CA 125値の陽性率の関係
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図 2 解 癌の腫癌の大きさと血清 CA 19-9値の関係

腫瘍の大きさ :Tl:最 大径が0～2cm,T2:最 大径

が21～ 4cm,T3!最 大径が4.1～6cm,T4:最 大径

が6 1cm以 上.
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に分類し,血 清CA 19-9との相関をみた (図2).

今回,われわれの症例にTl症例はなく,T2症例も2

例と少なく,4cm以 下の癌では十分な検討ができな

かつた。T3症例では86%(6/7)が陽性で1万 u/ml以

上の異常高値例は14%(1/7)で あった。T4症例では

88%(14/16)が陽性で1万 u/ml以上の症例は25%(4/

16)であった。T3とT4の症例では血清CA 19-9値に有
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表 5 血 清および胆汁中 CA 19-9値 の比較
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解癌における血清CA 19 9値 とCA 125値 の関
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見られず,こ れを同時に測定することにより,膵 癌

97%,胆 道癌75%と 高い陽性率を示すことが判明した。

これらの腫瘍マーカーは陣痛としばしば鑑別を必要

とする慢性膵炎において,CA 19-9で 6%,CA 125で

0%と 陽性率が低く,鑑 別に有用と考えられる。

大倉らは膵癌症例において血清CA 19-9値は切除可

能症例でも76%と 高い陽性率を示し,術 後再発の早期

発見にも有用であると述べている崎)。今回われわれの

膵癌症例はすべて進行癌であり,早 期癌の検出の可能

性については検討できなかったが,腫瘍の大きさがT2

と比較的小さく,治 癒切除可能であった2711も陽性に

でたことから期待できると考えられる。

胃癌症例のうち早期癌10例中 1例に血清CA 19-9お

よびCA 125が陽性であった。しかしこの1例は慢性腎

不全を合併しており,絶対治癒切除後も陽性を示した。

小日らは腎不全症711で血清CA 19-9値が高い陽性率を

示すことを明らかにしており。,今 回の早期胃癌にお

ける陽性例も慢性腎不全により上昇した可能性があ

る。このことより現時点では,早 期胃癌の診断にはこ

れらの腫瘍マーカーは有用性が低いと考えられる。

CEAは ヘビースモーカーなどの健常人および良性

疾患症例で偽陽性例が多く,そ の腫瘍特異性が低

い1の1めのに比較し,CA 19-9,CA 125は ,良 性疾患で

陽性率が低く,陽 性でも軽度上昇にとどまっていた。

このことは,カ ットオフ値の再検討をすることにより

さらに, この二つの腫瘍マーカーの臨床有用性が向上

すると考えられる。

次にCA 19-9の血清値と胆汁中値について検討す

る。CA l併 9は正常の陣管,胆 管上皮細胞にも存在す

ることが知られており,今 回われわれの測定結果にお

いて,血 清値正常の良性胆道結石症例でも胆汁中に高

濃度検出されることが判明した。これは,肝 細胞に血

中CA 19-9が分解され胆汁中へ排泄されることによる

と考えられる。 このように胆汁中CA 19-9値は,良 性

疾患でも高値例が多く,癌 の診断には有用でないと考

えられる。

今回は,CA 19-9お よびCA 125が治療効果あるい

は,病 態の変化を反映する腫瘍マーカーであるか否か

決定できなかった.今 後, さらに検討が必要と考えら

れる。

結  語

消化器癌関連抗原と呼ばれているCA 19 9を消化器

系を中心とした各種疾患について測定し,CA 125と共

にその臨床的意義について検討した。CA 19-9お よび

図 3
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意差は認めなかった,

5.肝 胆膵疾患における血清CA 19,9値 と胆汁中

CA 19-9値との関係

良性,悪 性いずれの疾患も胆汁中のCA 19二9値は異

常高値を示す症例が多く,血 清CA 19-9値との間に有

意差は認められなかった (表5).

6。血清CA 19-9値とCA 125値およびCEA値 との

相関関係

膵癌症例の血清CA 19 9値 とCA 125値 の相関をみ

るとγ=0.200(n=25)で あり,両 者の測定値間に有

意な相関関係は認めなかった (図3).

同様に血清CA 19-9値 とCEA値 の相関 も,γ二

0。384(n=25)と 右意な相関関係は認めなかった。

考  察

CA 19-9はヒト結腸直腸腺癌細胞 (SW ll16)の 免

疫により細胞融合法を用い,モ ノクローナル抗体を作

製し見出された消化器癌関連抗原である。又,CA 125

はヒト卵巣癌細胞株OVCA 433の 免疫により得られ

たモノクローナル抗体OC 125と反応する抗原決定基

であり,卵 巣癌および鮮癌の腫瘍マーカーとして有用

性が認められている121～19。この両者はおのおの異なる

抗原をターゲットとしてぃる。

今回,わ れわれは消化器系を主とする各種疾患の血

清および胆汁中CA 19-9値,血 清 CA 125値を測定し

併せてCEAと 比較検討した,

CA 19-9は陣癌,胆 道癌に高い陽性率を示すことが

知られており,一 般に膵癌での陽性率は80～90%と さ

れている1)～。。今回われわれの症例でも86%と 高い陽

性率が示された.

CA 125の膵癌症例における陽性率は今回,62%と 高

く, これら二つの腫瘍マーカーは,有 意な相関関係が
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CA 125は,特 に陣癌,胆 道癌に陽性率が高く,又 この

二つの腫瘍マーカーは互いに独立しており, これらの

同時測定により膵癌97%,胆 道癌75%と 陽性率の上昇

をみた。一方,早 期胃癌では,陽 性率が極めて低いこ

とが半J明した。

CA 19-9およびCA 125は,従来の腫瘍マーカ
ーに比

較し,癌特果性が高く,悪性疾患の診断に有用である。
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