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胃癌 に お ける血清糖蛋白成分の 変動

〔ⅠⅠ〕 補 体 成 分

金沢 大学医学部第 3 内科学教室 ( 指 導 : 服部純一
一 教授)

石 崎 武 志

( 昭 和5 5 年10 月 9 日受 付)

補 体 系 は Clq か ら 徳 性 化 さ れ る Cl a s s i c al

p a th w a y
1 7
と Cl q , C 4 , C 3 の 活 性 化 を 介 さ ず .

f a c t o r

D
,
B な ど に よ っ て 直 接 C 3 が 徳 性 化 さ れ る

alt e r n a ti v e p a th w a y
2) の 両者 に よ っ て 反応 し , C9 の

活性化を も っ て 終わ る . そ して ,
そ の 途中の 中間生成

物あ る い は最終反応 に よ っ て 免疫粘着現象
3)

, 免疫賞金

現象
4,

, 免疫 細胞融解現象
5)

.
c h e m o t a c ti c 効 果

6}

,

a n a p h yl a c ti c 効果
7}

. 凝周 線溶系 へ の 関与
8}

,
i m m u n e

c o m pl e x
9)
の 可溶化な ど複雑多岐 な生物学的作用 を果

たす
｡
こ の 生体防御蛋白群 の う ち , C 3 , C 4 は S L E

l O】

や

一 部 の 系 球 体 腎 炎
1 0)
な ど に お い て , ま た , C I s

i n h i b i t o r は遺伝性血管性浮腫症
1 01
に お い て の ( 補助)

診断的 な価値 を示す ｡ し か し な が ら , 多く の 急性 , 慢

性炎症疾患 ,
ア レ ル ギ ー 疾患で は補体 は高値を示す も

診断特異的 と は言 い が た い ｡ 悪性腫瘍 に お い て も
ー 般

に 補体は 高値を示すが , 補体系個 々 の 成分の 変動 と悪

性腫瘍 の 進行, 組織型 , 転移 . 性 , 大 き さ な どの 関係

は未だ 必 ず しも 明ら か で は な い ｡ 著者 は 胃癌患者 を対

象と し , 補体成分個 々 の 臨床的意義を㌍握す る た め種

々 の 検討 を行 っ た .

対象 お よ び方法

1 . 対象

第 一 編 に 述 べ た と 同 … の 対 象

2 . 方法

第 一 編 と 同様 の 方法で 分離 し た血清 を用 い , 血清輔

休成分 Cl q , C li .
C I s

.
C 4 , C 3 , C 5 , C 9 ,

f a c t o r B の 定量 を

行 っ た . 補体成分の 測軍 は同
一

ロ ッ ト の ウ サ ギ抗 ヒ ト

特 異血清 ( B e h ri n g 研 究) を 用 い た si n gl e r a di al

i m m u n o d iff u si o n 法
1 ‖

( 石田 の 変法
1 2)

) で , 第
一

編で

述 べ た と同様 な方法 で 作製 し た自家製抗体含有寒天平

板を使用 し た . 表 1 に 抗 血清添加量 お よ び希釈血清添

加量 を示 し た .

3 . 統計処 理

第 一 編 と 同様の 方法 を 用 い た

T ab l e l . A n ti s e r a a n d s e r u m s a m pl e s u s e d f o r c o m pl e m e n t c o m p o n e
ts a s s a y
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f 8

c o m pl e m e n t c o m p o n e n t s
i n n o r m al c o n tr o l o f

diff e r e n t a g e g r o u p s .

R e s ult s a r e s h o w n a s p e r c e n t a g e s t o n o r m al

p o ol e d r ef e r e n c e s e r u m .

成 績

1 . 正 常人 血 清補体成分 の 変動

胃癌患者群の 血清補体成分 の 変動を的確に 把握す る

た め に 正 常人 20 才 ～

7 0 才の 各世代男女 10 名以 上, 総

計1 46 名 (第 一 縮 , 表1 と 同
一 対象) の 血清補体成分

の 分布を検討 し た . 図1 に 各補体成分の 年代別 , 性 別

平均値± IS D を示 し た . す な わ ち , C l q , C I s は とも に

男女差 はな く , C I s は加令 に よ っ て 男女と も漸増傾向

を示す . C li は男性 で 加令 とと もに 増加傾向を示 し , 女

性 で は加令に よ っ て も ほ ぼ不変で , 6 0 代以後男性が女

性 よ り も高値傾向を示し た . C 3 は 50 ～ 60 代 に p e a k

を も つ 山型 分布を示し , 7 0 代で は 20 代以下 の 低 値 を

示し , 6 0 代 で は男性が より高値 を示し た .
C 4 は 60 代

を の ぞ く 各年代 を通 し , 男性 が やや 女性 より も高値傾

向を示し , C 3 と同様 p e a k を 60 代 に も つ 山型分布 を

呈 す るが , 7 0 代で ほ C3 に 認 め ら れる 程の 低値化 は認

め ら れ な い . C 5 は加令に よ っ て 50 代以 後の 女性お よ

び6 0 代以 後 の 男性 に 高値化を認 め , 男女間で は40 代

男性 が女性 よ り も高値化を , 逆 に 50 ～ 6 0 代で は女性

に よ り 高値化を示 した . C 9 で は加令の 影響 は著明で は

なく , 全般 に 女性が 男性よ り も 高値傾向 を示 し た .

f a c t o r B は 男性 で 加令 に 伴い , 増加傾向を示す も女性

で は ほぼ 不変で あ っ た .

各血清補体成分の 分布型式を用 い 検討す る と , 図 2

の よ う に Cl q , C 3 , C 4 . C 5 お よ び C9 は 正 規 分布 を .

C li ,f a c t o r B は対数 正規 分布を示し た . C I s は対数正 規

分布類似 パ タ ー

ン を示 した .

T a bl e 2 . C o r r el a ti o n c o e 缶 cie n ts a m o n g e a c h of c o m pl e m e n t c o m p o n e n ts i n n o r m al c o n tr ol (14 6 s u bj e c t)

C lq C li C I s C 3 f a ct o r B C 4 C 5 C 9

0 . 0 0 9

- 0 . 0 1 9
-

0 . 0 8 8

0 .0 1 9 0 . 2 7 6
* *

0 .3 1 9
+

n . 2 2 7
*

0 .1 4 1 0 . 0 1 8

- 0 .
16 4 0 . 17 4

0 . 11 4 - 0 .0 4 1

0 .0 3 2

0 .1 1 7

【0 . 0 04

0 . 3()1
* *

- 0 . 0 3 1

0 , 2 96
* 桝

0 . 1 5 2 0 . 18 7

0 . 2 7 0 0 . 02 4 0 . 2 9 9
柑

-

0 . 0 3 7 0 . 1 7 1 0 . 2 1 9
*

0 . 0 0 7

十

p < 0 .0 0 0 5
* * *

p < 0 .00 1
* *

p < 0 .01
*

p < 0 .05

N o r m a l T o t al



7 0 0

Cl■ C 3

石

[コ
･

押 1t 和l

lLl仙l巨さt 山 間

主≒_三戸こ
_

Fi g 2 . D i s tr ib u ti o n o f 8 c o m pl e m e n t c o m p o n e n t s

i n n o r m al p e r s o n s a n d p a ti e n ts w ith st o
m a c h

A b s ci s s a i n d i c a t e s r a ti o ( % ) o f e x a mi n e d n u m-

b e r s c o m p a r ed t o t o t al n u m b e r s o
f c o r r e s p o n d

-

1 n g g r O u P S a n d o r di n a t e
rn e a n S C O n C e n t r a ti o n s

of c o m pl e m e n t c o m p o n e n t s , a S S h o w n b y p
e r c e n t

a p p e a r a n c e t o n o r rn al p o ol e d
r ef e r e n c e s e r u m ･

T a bl e 3 . C o r r el a ti o n

q

.

1

S

l

l

l

C

C

C

崎

各補体成 分間 の 相関 は 正 常 人 男†生 で C 3 と C5

( O . 3 8 8 , P
く
､ 0 .0 2 ) .

C 4 と C 9 ( 0 .3 4 6 , P く 0 ･ 0 5 ) 間

に そ れ ぞ れ 有意 の 相関 を ､
正 常 人 女性 で Cl q と

f a c t o r B ( 0 . 4 6 4 . p く 0 . 0 01 ) , C I s と C li ト 0 . 3 0 3 , P

く 0 . 0 5 ) .
C 3 と C li ( 0 . 3 1 9 , P く 0 . 0 2 ) . C 3 とf a c t o r B

( 0 . 39 3 , p く 0 . 01 ) お よ び C 3 と C 5 ( 0 . 3 3 2
. p <

0 . 0 5 ) 間に そ れ ぞ れ有意 の 相関 を示し た ( 表略) . ま

た
, 男女を 合わ せ て の 検 討で は , 表2 に 示す よう に

,

C l q - f a c t o r B . C li
p C 3 , C li M f a ct o r B ,C I s

-

C 5 , C 3 - f a c t o r B , C 3
疇

C 5 , C 4
-

C 5 , C 4
- C 9 間にそ

れぞ れ有意 の 相関を 認 め た .

2 . 胃癌患 者群 の 血 清補体成分 の 分 布

図 2 に 示す よ う に , 各血清補体成分と も 正常人 の 分

布と 比 較 し ,高 値例 に す そ の 長い 巾広い 分布 を示 した.

C 9 は正 規分布 な い し は対数正規分布に も あ て は ま ら

ず . こ の よう に , 正常人の 分布と は Cli , C 9 j a c t o r B が

c o efn ci e n t s a m o n g e a c h o f c o m ple m e n t c
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襲っ た 分布を 示 した . 胃癌患 者群 の 各補体成分間の 相

関は表3 に 示 す よ う に 7 C li - C I s , C li - C 9 , C 3
-

C 9 , C 5
- f a c t o r B , C 9 - f a c t o r B お よ び C 4 - C9 間

に それ ぞ れ有意の 相関 を 認 め た .

3 . 胃癌 の S t鱒g e 分 類 と 血清補体成分

胃癌患者の 各血清補体成分の 平均値 は正 常人の そ れ

より も増加も し く は 正常値域に あ り , 表4 の よう に 正

常人平均値 ± n S D 別 に 胃癌患者群 の 値 を 分類 し , そ の

頻度を 検討し た . C 9 は特徴的に 正常人平均値 - IS D

以下は1 例も 存在せ ず . 令例高値域 に 分布 し た . 逆 に .

C li は CI s と と も に 正常 人平均値
- I S D よ り 低値例 が

も っ と も多く ,
ば ら つ き も大で あ っ た . 胃癌患者群と

正常人 コ ン ト ロ
～ ル 間で は Cl q ( p < 0 . 00 1 M e d i a n

te st) , C li ( p < 0 . 0 0 1 ) . C 3 ( p < 0 . 01 )
,
C 4 ( p <

0 . 00 1 ) . C 5 ( p く 0 .0 5 ) お よ び C 9 ( p く 0 .0 0 1 ) は

いず れ も有意 に 胃癌 患者群 で 高値を示 した .

胃癌患者群を図 3 の よ う に S t a g e I , Ⅲ , Ⅲ , Ⅳ に

Fig 3 . M e a n v al u e s a n d s ta n d a r d d e v i a ti o n s o f 8

C O m pl e m e n t c o m p o n e n t s i n n o r n l al s u bj e c ts a n d

i n p a ti e n t s w ith s t o m a c h c a n c e r a t diff e r e n t

St a g e s .

R e s u 圧s a r e s h o w n a s p e r c e n t a g e s t o n o r m al

p o o l e d r ef e r e n c e s e r u m .

7 01

細分し補体成分の 変動を対比すると , S t a g e の 進 行 に

従 い C 4 , C li ,
f a c t o r B は漸増 な い し は著増 し , 特 に C 4

の 増加 は S t a g e の 進行と 有意 に 相関し た( n
=

4 8 ,γ

0 .31 1 , P < 0 . 0 5 ) ,
C l q ,
C 3 は S t a g e Ⅲ に P e a k を 示す

山型 パ タ ー

ン を
,
C 5 . C I s は全体に 高値を示す も , C 5 は

S ta g e Ⅲ に . C I s は S t a g e Ⅲ に それ ぞ れ 谷を も つ パ タ

,

ン を示 し た . 補体 e a rl y c o m p o n e n ts の な か で は

C 4 が ,
1 a te c o m p o n e n t s の な か で は C 9 が も っ と も増

加 し , ま た ,
a lt e r n a ti v e p a th w a y の 成分の - つ で あ

る
,
f a ct o r B が (f a c t o r B / C 3 = l .2 8 ± 0 .5 3 n = = 5 0 )

C 3 より も 高値傾向を示 し た . な お , C I s / C l q = 1 . 0 6 ±

0 . 5 2 ( n = 4 4 ) , C 3 / C l q
= 0 .9 0 ± 0 . 3 9 ( n = 4 8 ) ,

C 4 / C 3 = 1 .3 2 ± 0 ,5 9 ( n
=

5 0 ) , C 5 / C 3 =

1 . 2 6 ±

0 .5 7 ( n = 4 5 ) で あ っ た . そ こで
, 胃癌患者群で の 総

血清補体成分 の 増加度 の 相遵 の 有無 を K r u s k al -

W a lli s H t e s t で 検討す る と 有意 の 差( H = 1 7 2 2 ,8 >

Ⅹ写( 0 . 0 0 1 ) = 2 4 . 32 ) を認 め た . そ こ で各補体成分

の 増加度順序 を M e di a n te s t を 用 い 求 め る と C 9 ≧

f a c t o r B > C 4
= C 5 > C li = C 3 = C I s = C l q の 順 で

あ っ た .

次 に ,
正常 人 コ ン ト ロ ー ル と 早期胃癌で あ る S t a g e

I と の 補体成分を図 4 に 示す よ う に 比較 す る と Cl q

( p く 0 .0 1 ) , f a c t o r B ( p < 0 .0 0 1 ) はい ず れ も S t a g e

I に 有意に 高値を 示し た . 早期胃癌( S t a g e I と進行胃

癌( S ta g e Ⅲ ～ Ⅳ) 間で は 各補体成分い ず れ も進行胃癌

に 高値傾向を示す が , 特 に C 9 は 有意の 高値 を 示 し た

( p く 0 . 01 ) .

C b C(i C I s C 3 f a c t o r8 C 4 C 5 C 9

Fi g 4 . M e a n v al u e s a n d s t a n d a r d d e vi a ti o n s of 8

C O m pl e m e n t c o m p o n e n ts i n n o r m al s u bj e c t s a n d

i n p a ti e n t s w ith s t o m a c h c a n c e r i n e a rl y (s t a g e

l) a n d a d v a n c ed (s t a g e II , III , I V ) st a g e s .

R e s ul ts a r e s h o w n a s p e r c e n t a g e s t o n o r m al p o
-

01 e d r ef e r e n c e s e r u m .
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4 . 胃癌 の 組 織型 と血 清補体成分

胃癌 の 分化壕 と血清補 体成分 の 関係 を知 る た め

C a r c i n o i d t u m o r l 例 ,
S i g n et ri n g c e ll c a .3 例 を

の ぞ い た 46 例 を 分 化 型 胃癌 ( p a pill a r y a d e n o

C a .
.
T u b u l a r a d e n o c a . お よ び A d e n o s q a m o u s

c e 11 c a . を 含む) 25 例 , 平均年例 65 .3 ± 7 . 0 才 , 平均

S t a g e 2 . 7 ± 1 . 2 , 男 / 女 :1 8 / 7 と 未 分 化 型 胃 癌

( p o o rl y d iff e r e n ti a t e d a d e n o c a . ) 2 1 例 , 平均年令

53 . 0 ± 1 1 .3 才 , 平均 S t a g e 2 . 7 ± 1 . l
, 男 / 女 :1 3 / 8

に 分別 し , 図5 の よ う に 補体成分の 変動 を求 め た . す

なわ ち
, 分化型胃癌 で el s , C 4 , C 5 が 未分化型胃癌 より

も
,
逆 に

, 未分化型胃癌 で C3 , C 9 が 分化型 胃癌 よ り も

そ れ ぞ れ高値傾向を示し た .

F i g 5 . M e a n v al u e s a n d s t a n d a r d d e vi a ti o n s o f 8

C O m pl e m e n t c o m p o n e n t s i n p a ti e n t s w ith d iff e
･

r e n ti a t e d ･ ty p e d s t o m a c h c a n c e r a n d u n diff e r e n t
-

i a t e d o n e .

R e s ult s a r e s h o w n a s p e r e n t a g e s t o n o r m al

p o ol e d r ef e r e n c e s e r u m .

崎

5 . 胃癌 の 組織学的深遠度 ( m ,
S m

, P m ,
S S ) と血清補休

成分

胃癌 の 組織学的深遠度 別の 血清補休成分 の 変動を図

6 の よ う に 求 め た . 深遠 度が 大に な る に 従 い C 9 は増

Fi g 6 . M e a n v al u e s a n d s t a n d a rd d e vi a ti o n s of 8

C O m pl e m e n t c o m p o n e n t s i n p a ti e n ts w ith st o
･

m a c h c a n c e r a t diff e r e n t i n t r a w all i n v a si o n s .

R e s ul ts a r e s h o w n a s p e r c e n t a g e s t o n o r m al

p o ol e d r ef e r e n c e s e r u m .

T a bl e 5 . M e a n v al u e s a n d st a n d a r d d e vi a ti o n s o f c o m pl e m e n t c o m p o n e n t s i n p a ti e n t s w ith s t o m a c h

C a n C e r a t di ff e r e n t i n v oI v e m e n t o f v e n oヮs (Ⅴ) a n d l ym P h (1 y) v e s s el s d e t e r m i n e d
b y m i c r o s c o p l C e X a m i n a ti o n

C l q C li CI s C 3 f a ct o r B C 4 C 5 C 9

V ol y o 1 2 4 ±3 8 . 6 (1 01 1 1 ±3 1 . 3 9 0 ±21 .8 11 6 ±2 8 . 1 13 4 ±5 3 . 6 12 3 ±3 3 .1 1 2 0 ± 10 . 9 1 6 6 ±6 4 .5

1 y l l O 8 ±1 0 . 7 (6) 1 13 ±2 4 . 3 1 1 3 ±3 9 .8 1 0 9 ± 4 2 . 6 1 07 ±1 6 . 5 1 3 4 ± 4 3 .4 1 2 5 ±3 7 . 5 1 16 ± 15 .9

1 y 2･ 1 4 1 ±1 7 . 8 (6) 1 2 8 ±2 7 . 7 13 0 ±4 7 .9 1 2 5 ±3 7 . 0 1 43 ±4 6
. 9 13 0 ± 4 1 . 9 1 4 2 ±3 7 .3 17 2 ±63 . 1

1 y3 71 (1) 9 7 9 0 1 12 96 1 5 P l 1 5 9 5

V ll y l l 1 9 ±1 2 . 7 (2) 1 1 9 ±3 0 . 4 7 9 (1 ) 11 4 ±1 2 . 7 1 31 ±7 1 .
4

.

1 44 ±2 0 . 5 1 7 1 ±9 9 . 0 1 67 ±5 . 7

1 y2 9 8 ±26 . 2 (3) 1 2 9 ±] 4 . 6 1 5 1 ±4 3 .3 1 0 7 ±1 4 , 2 1 3 8 ±1 8 . 4
､
1 58 ± 4 5 . 8 1 1 6 ±5 . 7 1 54 ± 10 .2

1 y 3 1 2 2 ±12 . 4 (3)1 14 ±3 3 . 6 1 5 5 ±1 7 . 8 1 21 ±3 4 .
2 1 4 4 ±3 7 . 6 1 39 ±3 6 . 8 1 0 3 ±6 . 2 2 2 8 ±7 4 .8

V 21 y 2 1 0 8 (1) 1 3 8 5 9 1 39 1 7 1 1 6 0 1 3 0 1 47

1 y3 1 2 1 ±12 . 6 (5) 97 ±33 . 6 9 0 ±5 3 . 9 1 1 7 ±3 2 . 1 1 3 0 ±3 5 . 7 1 85 ±5 0 . 2 1 0 0 ±5 7 . 8 2 3 0 ±8 1 . 7

V 31 y 3 1 1 8 (1) N D 1 6 0 1 1 6 1 4 3 1 4 0 1 2 0 1 77

R e s u lt s a r e s h o w n a s p e r c e n t a g e s t o n o r m al p o ol e d r ef e r r e n c e s e r u m .

N um b e r i n p a r e n th e si s m e a n s n u m b e r of c a s e s e x a m i n e d .
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如 し ,
C 4 も ば ば 比 例 的 に 増 加 し た ･

c 3 ,C I s , C 5 , C li ,f a c t o r B は そ れ ぞ れ 異 っ た 変 動 を 示

し,
C l q , C li は はば 不変で あ っ た ･

深遠度に 組織型 ( 分化型と未分化型)
を加味 し ･ 検

討す ると CI s , C 5 が深遠 度の 如 何に か
か わ ら ず 分化型

胃掛こよ り 高値傾向を示 し た ･ 他の 補体成分に は著差

を認め なか っ た ･

6 . 胃癌 の 組織学的脈管侵襲度 ( V 11 y) と血 清補体

成分

組織学的な静脈浸潤 ( Ⅴ) と リ
ン パ 管浸潤(1 y ) の 程

度と 血清補体成分 の 関係 を 表 5
に 示 し た ･ Ⅴ¢ で

cli , C 5 ,
C I s が リ ン パ 管浸潤 の 進行に 伴 い ,

い っ た ん増

加す る も Ⅴ卜 2 で は リ
ン パ 管浸潤 の 進行 に 伴 い 漸減 し

た. C 4 お よ び C9 は高度の 脈管浸潤 で 著増 し た ･ C3 は

脈管浸潤の 如何 に よ らず はぼ 不変で あ
っ た ･ f a c t o r B

は全般的 に 高値を示 す も高度の 脈管浸潤に よ っ て や や

増加度を減 じた . しか し ,
こ れ らの 変化 は統計的に 有

意で は な か っ た .

70 3

7 . 胃癌 の組織学的 ( 肉眼的) 進行度と血 清補体成

分

胃癌取り扱 い 規約の 札 P , S ,
n の 各因子と 血清補体

成分 の 関係 を 表 6 に 示 し た , H oP 8S 曲 ～ 2 で は n
-

f a c t o r の 進展 に 従 い CI s , C 4 , C 9 の 増加 ,
C 5 の 減少傾

向を認 め た .

一 方 ,
H ｡P ｡ n ｡S ｡ ～ 3 で は S

- f a ct o r の 進展

に 伴い Cli , C 3 , f a c t o r B , C 4 , C 9 は い っ た ん増加 し , S 3

に 至り Cl q , C li , C3 , C 9 は下降傾向を示 した . 近接他臓

器 に 直接浸潤 して い る S 3n l , S 3 n 2 で は Cl q お よ び C3

の 減少傾臥 Cli ,
C 4 , C 5 ,

C9 お よ ぴf a c t o r B の 増加傾向

を認 め た . さ ら に ,
H ｡P ｡S ｡n 3 例 で は Cli . C I s . C 3 の 正常

値以下の 低値 を示 した . P
- f a c t o r の 関与 に よ っ て 補

体成分 の 変動 は複雑化す る が , 広 汎 腹 膜 播 種 例

( H ｡P 3S 3n 3) で は , S t a g e Ⅳ の 補体成分平均値 と比較 し

て
,
C l q , C 9 ,f a c t o rB の 著 し い 減少 を認め た ･ ま た . 肝

転移例( H 2P ｡$ 2 n l 以 下) で は S t a g e IV の 補休成分平均値

と比較 して Cli . C 3 , C 5 , C 9 .f a c t o r B の 相対的な 低下 を

孟忍め た .

T a b l e 6 . M e a n v al u e s a n d st a n d a rd d e vi a ti o n s o
f c o m pl e m e n t c o m p o n e

n t s i n p ati e nt s w ith st o m a c h

c a n c e r a t diff e r e n t i n v oI v e m e n t o f li v e r (H ) , p e rit o n e u m (P) , S e r O S a (S)
a n d l ym ph n o d e (n)

C l q Cli C I s C 3 f a c t o r B C 4 C 5 C 9

仇P oS o n o l1 4 ± 13 . 5(1 1) 1 03 ±29 .0 1 0 8 ±4 0 ･ 5 1 0 4 ±2 0 ･ 2 1 2 2 ±2声･9 1 19 ±3 1 ･8 1 30 ±2 9 ･ 6 1 2 6 ±3 3 ･1

n l l O 3 ±12 . 1 (4) 1 01 ±8 . 2 96 ±3 3 ･ 7 8 9 ±1 0 ･5 1 0 0 ±4 ･ 5 1 1 9 ±1 8 ･ 9 1 14 ±2 8 ･2 1 2 3 ±2 9 ･9

n 2 1 1 6 ±4 . 5 (3) 1 1 3 ±1 6 . 0 16 5 ±6 6 .
7 11 1 ±1 6 .4 1 1 2 ±2 9 ･ 2 1 5 5 ±2 9 ･ 6 9 8 ±6 2 . 5 1 8 7 ±4 5 .

8

S l n O 84 (1) 1 1 4 9 8 1 25 1 49 1 5 5 8 3 2 46

s 2 n O 1 5 2 ±5 9 .2 (3)1 3 8 ±0 9 3 ±2 6 ･ 9 1 4 3 ±6 ･ 1 1 6 7 ± 吼 4 1 3 8 ±21 ･
9 1 2 1 ±9 ･ 5 2 2 0 ±8 2 ･ 5

n l 1 3 7 ±2 4 .3 (4) 11 8 ±2 3 . 7 1 1 8 ±27 ･
2 1 19 ±30 ･ 2 1 7 0 ±5 8 ･ 8 1 44 ±3 9 ･2 1 35 ±2 9 ･ 1 1 5 8 ±4 7 ･6

n 2 1 1 28 ±2 0 . 3(6) 1 1 2 ±2 1 .
4 1 2 1 ±6 4 ･9 13 6 ±3 9 ･ 1 13 9 ±4 5 ･ 8 1 3 4 ±3 6 ･ 4 9 5 ±1 3 ･6 1 6 4 ±5 7 ･1

n 3 1 2 4 ±8 . 5 (2) 4 9( 1) 55 ± 1 3 . 4 7 0 ±7 ･ 8 1 2 5 ±1 4 ･ 1

S 3 n I 8 0 ±8 . 5 ( 2) 1 2 2 ±51 . 6 1 51 ±5 2 . 3 8 2 ±3 9 . 6 2 1 3 ±37 ･ 5

n 2 1 3 5 (1) 14 6 1 5 3 9 4 1 4 1

n 3 1 1 8 (1) N D l 1 5 3 1 15 1 5 1

2 2 0 ±4 1 . 7 1 2 8 ±5 0 . 9 1 5 7 ±1 2 . 7

2 0 8 ±1 10 . 3 1 9 0 ±2 2 . 6 1 4 8 ±1 1 3 . 8

1 3 5 1 1 2 1 5 9

1 3 7 1 17 17 3

R oP 2S 2 n l l lO (1) 1 40 7 9 1 2 3 1 8 1

n 2 8 6 ( 1) 1 2 5 1 9 9 99 16 0

S 3 n 3 12 9 (1) .1 1 8

n 4 1 0 5 (1) 1 5 7

E o P 3S 3 n 3 7 1 . (1) 9 8

H 2P oS 2 n l O V e r 12 8 (1) 98

1 8 0 1 1 5 1 7 4

1 4 5 1 6 6 9 1

1 2 9 2 4 1 1 n

2 2 1 1 08 1 6 0

1 0 1 1 0 6 1 75

18 9 1 0 8 3 3 4

9 4 1 11 9 4 15 2 1 2 1 9 8

N D lO 6 7 9 1 60 1 0 7 1 6 7

R e s u lts a r e sh o w n a s m e a n ± S D of n o r m al p o ol e d s e r u m ･

H
,
P
.
a n d S a r e d e t e r m i n ed b y n a k e d

･

e y e Vi e w a n d n b y m i c r o s c o p
l C al vi e w ■

R e s ult s a r e s h o w n a s p e r c e n t a g e s t o n O r m al p o o
l e d r ef e r e n c e s e r u m ･

N D : n O t d o n e
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8 . 胃癌 B o r r m a n n 分類と 血清補体成分

B o r r m a n n 分類 し た進行胃癌 36 例 ( B o r r l ,
1 例 ,

B o r r 2 .1 6 例 . B o r r 3 , 1 6 例 . B o r r 4 , 3 例) の 血清補体

成分の 変動を図 7 に 示 し た . 各補 体成分 は全般的 に

B o r r m a n n l か ら 4 ま で 高値を 示 す が .
B o r r 4 で C I s

の 減 少 . B o r rl で f a c t o r B の 減 少 を 認 め た . C 4 は

B o r r m a n n 番号 が大 に な る に 従 い 漸増 し , C li は逆 に

増加度が 鈍 っ た . C 9 は全補体成分中最 も高値 を示 し ,

B o r r 4 で 著増し た . C l q は B o r r 2 に P e a k を も つ 山 型

分布を ,
C 3

,
C 5 は そ れ ぞれ B o r r3 , B o r r 2 に 底 を も つ 谷

型 分布を示し た . な お
, 各B o r r m a n n 型 で の 分化型胃

癌 / 未分化型胃癌比 , 平均年令 お よ び 平均 S t a g e は

B o r r l O/ 1 例 , 61 才 , 2 , 0 . B o r r2 1 0 / 6 例 . 63 . 1 ±9 . 2

才 , 3 . 0 ± 0 . 8 ,
B o r r3 5 / 1 1 例 , 59 . 7 ± 1 0 . 7 才 , 3 . 4 ±

0 . 7
,
B o r r 4 1 / 2 例 , 46 . 0 ± 19 . 0 才 , 3 . 3 ± 0 .6 で あ っ

た .

9 . 腫 瘍塊の 大き さ と血清補体成分

切除胃癌組織 の 病理 標本上 で の 最 大径 を 3 c m 未満 ,

3 ～ 6 c 皿末端 , 6 ～ 9 c m 未満 , 9 c m 以 上 の 4 種 に 分類 し ,

血清補体成分の 平均値を図 8 の よ う に 求 め た . すなわ

ち
. 最大径の 大に な る に 伴 い ,

C 9 , C 4 . f a c t o r B が ほ ぼ

比 例的 に 増加 し , C3 , C l q は そ れ ぞ れ3 ～ 6 cln 未満群 ,

6 ～ 9 c m 未 満 群 p e a k を も つ 山 型分布 を示 し た .

C li , C I s お よぴ C 5 は3 ～ 6 c m 群 に 底を む つ 谷型 分布

Fi g 7 . M e a n v al u e s a n d s t a n d a r d d e vi a ti o n s of 8

C O m pl e m e n t c o m p o n e n t s i n p a ti e n t s w ith st o m a c h

C a JI C e r a C C O r di n g t o B o r r m a n n
'

s cl a s sifi c a ti o n .

R e s u lt s a r e sh o w n a s p e r c e n t a g e s t o n o r m al p o
▼

01 e d r ef e r e n c e s e r u m .

崎

を 示 し た , な お , 平均 S t a g e は最大径の 大 に な る に従

い
, それ ぞ れ 1 . 2 ± 0 . 4 , 2 . 2 ± 0 . 9

,
3 . 2 ± 0 .8 ,3 . 3 士

0 . 9 で あ っ た .

川 . 胃癌患者 の 性 と血 清補体成分

胃癌患者群 を男性( 35 例 , 平均年令6 2 . 5 ± 8 . 4 才)

と 女性 ( 1 5 例 , 平均年令50 .9 ± 甘 2 才) に 大別 し
,

図 9 の よう に 血清補休成分の 変動を検討す る と , 男性

で Cl q ,
C li , C I s , C 4 t C 9 お よ びf a c t o r B の よ り 高値化

を 認 め ,
C 3 , C 5 は男女 と も は ぼ 同等値を示 した .

考 察

1 . 補体成分 測定上の 問 題 点

¶J m O r S ほ㊤

Fi g 8 . M e a n v al u e s a n d st a n d a r d d e v i a ti o n s of 8

C O m pl e m e n t c o m p o n e n ts i n p a ti e n ts wi th s t o n l a C h

C a n C e r at d iff e r e n t si z e s of t u m o r d e t e r m i n e d o n

r e s e c t e d s p e ci m e n .

R e s ul ts a r e s h o w n a s p e r c e n t a g e s t o n o r m al

p o ol e d r ef e r e n c e s e r u m .

Fi g 9 . M e a n v al u c s a n d s t a n d a r d d e vi a ti o n s o f 8

C O m Pl e m e n t c o m p o n e n t s i n m al e a n d f e m al e

P a ti e n t s wi th s t o m a c h c a n c e r .

R e s ul t s a r e sh o w n a s p e r c e n t a g e s t o n o r m al

p o o l e d r e f占r e n c e s e r u m .



胃癌に お ける血 清 糖蛋白成分 の 変動〔ⅠⅠ〕

胃癌患者 に お け る補休成分の 変動 を把握す る ため の

前提と し て , 正 常人の 補体成分の 検討 は必 須 で あ る ･

挿体成分の う ち C 3 ,
C 4 ,
C 5 に つ い て は 比 較 的検討 さ

れ,
C 3 , C 4 ,

C 5 い ず れ も 加令 と と も に 漸増 す る こ

と
= 旧 5}

, C 4 は 男性 に 女性 より も各年代を通 じ. 高値傾

向を呈す こ と
1 3J1 5 )

, C3 , C 5 が 正 規分布 を ･
C 4 が対数正

規分布を す る こ と な どが 報告
1 4)

さ れ て い る ･ しか し な

が ら , 他の 補体成分に つ い て の 加令 , 性 との 関係 , 分

布様式に つ い て 不明の 部分が多い . 本論文 で は対象と

す る胃癌患者の 年令が 27 才
～ 7 7 才 に 幅広 く分布する

の で
,
正常 人男女の 20 代か ら 70 代 ま で の 各年代約 10

名ず つ を選 び , 加令 , 性 ,
分布 型を検討 し た ･ そ して ,

C 4 は 男性 に 優 位 を 示 し , C9 は 女 性 優位 を示 し ,

C l q ,
C I s

,
C 3

,
C 5 ,f a c t o r B は 男 女 差 が 認 め ら れ ず ･

C I s ,
C li ( 男性 に お い て) お よ びf a c t o r B ( 男性 に お い

て) は加令に 伴 い 漸増 す る と い う 結果を得た . す な わ

ち , 個 々 の 補体成分に 与え る生理 的要因の 相遵を示唆

する と同時に 性 , 加 令な ど の 要素を 無視 して , 補体成

分の 検討 は出来 な い と い え る . ま た , 分 布 型 も

Cl q , C 3 , C 4 , C 5 , C 9 は正 規分布 を ,
一 方 .
C li

,
f a ct o r B

は高値側 に す そ の 広 い 対数正 規分布 を示 し , 補休系と

して
一

括 され る補体蛋白成分の 不均
一

性 を示唆す る｡

正常人20 代か ら 50 代ま で の C 4 値 を 測 定 L た 平 松

ら
1 3}

は , C 4 の 分布が 対数正規分布 に
一 致 す る と 報告

し, 著者の 得 た結果 と異 っ て い るが .
こ れ は本編の 検

討例 に 60 代 お よ び 70 代を 含ん で い る た め と 思 わ れ

る .

さ て , 得ら れ た測定値 の 標準偏差に つ い て は , 平均

値の 1 0 % 程度に あ る Cli を除き . お お む ね 20 % 程 度

で
,
か な り の 幅を持 っ て い る .

こ れ は
, 捕休成分個 々

の 値が生理 的な , か な り の 幅 を持 っ て い る こ と を 示唆

する と同時に , 測 定 に 用い た S RI D 法の 測定感度 t
な

い しは技術的 な問題を内包し て い よ う
= い 1 8)

. し たが っ

て
, 胃癌患者 に お け る補体成分の 変動 を特徴的 , な い

しは病的と断定す る場合 . 慎 重を要 す .

2 . 胃癌患 者 と補体成分個々 の 変動

胃癌患者の 各血清補体成分は , 正常 人の 分布 に 比 べ

高値側に す そ の 長 い 分布 を示 し . 平均値も測 定し た 仝

描体成分が正 常値以 上 の 値 を示 し , 悪性腫瘍患者で は ,

補体系が
一

般 に 高値 を 示すとと を 確認 した
1 9卜 2 酎

以下 , 補体成分個 々 の 検討 をす る . 悪 性腫瘍で ,

一

般的に 高値を 示す と報告 さ れて い る C 3 , C 4 に つ い て

は平均値と して t
い ず れ も正 常値 より 高値巷示し た .

C 4 は S t a g e I で す で に 正常値 より も有意 に 高値 を 取

り , S t a g e l ,
Ⅱ

,
Ⅲ
, Ⅳ の 進行と C 4 値 は有意 に 相関

L た .

一

方 , C 3 は S t a g e Ⅳ で S t a g e Ⅲ よ り も減少傾向

705

を 示し ,
正 常人平均値- IS D 値 より 低い 例 は , C 4 で 4

% で あ る の に 比 べ , C 3 で 約14 % 認め た . ま た .
C 4 / C 3

r a ti o に つ い て 見 る と S t a g e l :1 .1 8 ± 0 . 4 1 ( n =

1 1 ) , S t a g e Ⅲ :1 . 31 ± 0 .3 6 ( n =

9 ) , S ta g e m :1 .3 1

± 0 . 82 ( n = 1 6 ) , S t a g e Ⅳ :1 .4 9 ± 0 . 58 ( n = 1 4 )

で あり , 胃癌 に お い て は , C 3 より C4 が より 高値域 で

変動 し , S t a g e の 進行に 伴 い C 4 / C3 r a ti o は大 とな る .

S t a g e Ⅳ で の C3 の 高値化滅弱傾向に つ い て は , 2 00 例

の 癌 の 末期 で C 4 を除き , C3 お よ び C H 甜 の 低下を 認め

た V e r h a e g e n ら
2 1)
, 肺癌患者末期に C H 50 . C 3 , C 4 の 低

下を 認め た N i s h i o k a ら
20}
の 報告 な どと 同様 な現象 を

と らえ て い る と考 え られ るが . 胃癌で は癌 の 進行 に 伴

い C 4 よ り も C 3 が より 早期に 増加 か ら 減少 へ と 変 貌

しや すく , 急性期蛋白 とさ れ る 両者が異 っ た機序 あ る

い は異な っ た 生物学的活性 ( 意義) を も っ て い る こ と

を示唆する .

補体初期成分 で あ る Cl q , C I s は 生体 内 で Cl r と 結

合し , 分子量8 0 万の m a c r o m o l e c u l e を 形 成 し て い

る . 外科的侵襲前後の Cl q , C I s , C 3 p ^ , C 4 , C 3 お よ び C 5

を経 時的 に 追求 し た S c h u tt e
2 7 ,
ら は , C I s / C l q > l を

認 め ,
こ れ を急性炎症時の 特徴的 な補体の 変動 の 反映

で あ る と 同時に , CI s と C l q が独立 して 変動す る と 解

釈 し た . 胃癌 患者群 で CI s / C l q r a ti o は S t a g e I

: 0 ,97 ± 0 . 4 4 ( n = 9 ) , S t a g e ‡ :1 . 0 5 ± 0 . 5 7 ( n =

8 ) , S ta g e m : 0 .81 ± 0 .3 2 ( n = 16 ) , S t a g e Ⅳ :1 . 50

± 0 . 5 7 ( n =

1 1 ) と S t a g e Ⅳ をの ぞ き . C I s /C l q ≒ l

で は ぼ同様の 機序 に よ っ て 変動 して い る と推定さ れ ,

急性炎症時 の 反応 パ タ
ー ン と は相異 して い る . しか し

.

厳密 な意味 で は胃癌患者群で CI s と Cl q 間 に 有 意 の

相関を み な い .
こ れ は S ta g e Ⅳ で の CI s の 増加 と Cl q

の S ta g e m と比 べ て の 相対的な減少 と い う 現象 の 反

映 と思 わ れ る .
C l q は これ ま で 急性炎症時に も比較的

変動し な い と さ れ , C 3 , C 4 な どの 急性期蛋白と し て の

性格を 示す 補体系成分 と
一 線を 画し て おり t

C l q 高値

を示す 疾患 と して C u t a n e O u S V a S C u li ti s
2 8}
R A
2 別 2 9 }
な

どの 抗体産生 , 異常を 呈 す る疾患が報告さ れ て い る の

み で あ る . 胃癌患者群で は約 43 % の 高値 例 を 認 め ,

S t a g e l で す で に 正 常人 コ ン ト ロ
ー

ル 値より 有意 に 高

値を 呈 し , さ ら に ,
C l q/ C 3 r a ti o が S t a g e I : 1 .1 4 ±

0 .2 6 ( n
= 1 1 )

,
S ta g e Ⅲ :1 . 0 6 ± 0 .2 5 ( n =

8 ) ,

S ta g e m :1 . 1 9 ± 0 . 5 2 ( n = 1 6 ) . S ta g e Ⅳ :1 . 06 ±

0 . 43 ( n = 1 2 ) を示 した . 上述 の 抗原抗体反応系の 異

常を呈す疾患と同じ よう に 胃癌 で も Cl q 高値 を 示 す

点 は , 奇 しく も 背景の 免疫失調を示唆 し, 興味深 い .

活性化さ れ た CI s の i n h i b it o r で あ る Cli は , こ れ

ま で 悪性腫瘍で 高値を示 し
3 0)

, 転 移を伴う 悪性腫瘍 で
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は . か なり 特異的に 高値 を示す と ナ る報告
3 -}
を 見る 一

方 ､ 良性疾患 に お い て も Cl i は増加 す る点か ら悪性腫

瘍 に お け る Cli の 増加 は , 非特衰的 で あ る と す る 報

告
3 2-

も認 め られ る . 胃癌 患者群で の Cli の 変動は 平均

値 と して .
S t a g e の 進行 に 従 い 漸増傾向を示し . 約 54

% の 高値例を認 め る反面 , 約 24 % は低値を 示 し , 胃癌

で は特異的に Cli の 高値化を 見 る と は言え な い . C li の

増加 はむ しろ 肺血栓, 感染症 , 肝胆道系疾患 な ど に 高

値を み , 生体の 組織破壊 に よ っ て 増加 し
3 1)

, 急性期蛋白

の 性格を持 つ と され て い る点 か ら説明さ れ よ う . 実際 ,

胃 癌患者群 で 急 性 期 蛋 白 の
一

つ と 考 え ら れ る

C 9
3 3, B 4 }

, C I s と C li が それ ぞ れ 有意に 相関 して い る ,

さ て ,
al t e r n a ti v e p at h w a y の 1 成 分 で あ る

f a c t o r B は S t a g e の 進行 に 伴 い 漸増 し ,
C 3 が S t a g e

Ⅳ で St a g e Ⅱ より も減少 す る現象 と異 な る 変動 を示

し て い る . 正 常 人平均 値 + IS D よ り C3 は 44 % ,

f a c t o r B は 5 4 % が 高値を 示 し , f a c t o r B / C 3 = 1 . 2 8 ±

0 .53 ( n = 50 ) で 胃癌で は C 3 より もf a c t o r B が よ り

高値域で 変動 し やす い .

補体1 a td c o m p o n e n t s C 5 , C 9 の う ち , C 5 は C 3 と

ア ミ ノ 酸配列が頬似 し
計引

, 共通 祖先か ら派生 し た と 考

え ら れ て い るが , 正常 人で の 検討 で も C3 と有 意 に 相

関 し, 疾病 で の 変動も C3 と輯似 の 変動をする と 思 わ

れ る . し か し , 胃癌患者群 で は C 5 は C3 よ り も有意 に

増 し( M e di a n t e s t p < 0 . 0 5 ) , C 5/ C 3 = 1 . 26 ± 0 .5 7

( n = 4 5 ) と C3 より もよ く 反応 し , S t a g e Ⅳ に 到 っ て

も C3 と異な り t
減少傾向を見せ ず ,

f a c t o r B と有意に

相関 し 変動 し て い る . 白 血 病
2 4,

,
8 0 d g k i n 病

2 4}
.

S a r c o m a 例
2 4)
で も C5 の 高値例 が報告 さ れ て お り , 悪

性腫癌 で は C 3 より も C5 が よ り変動 し や す い よ う で

あ る .
C 9 は B e h c e t 病

獅 4)
, 慢性尊麻疹

3 3}
, 後天性血管

性浮腫
抑
な ど の 皮膚疾患で ES R , あ る い は a l A T と 良

く 相関し て 変動 し , 急性期蛋白と して 知 られ て い る ,

胃癌患者群 で は検討 した 血清補体成分中 , 各 St a g e を

通 じ
, 最も 高値 を示 し , 全例正 常人平均値以上を示し

て い る . 20 例の C e r V i c al c a n c e r の 補体成分を検討 し

た V el d e ら
2 5)
も C 4 と共 に C9 が も っ と も高値 を 示 す

と報告 して い る が ,
C9 は胃壁内浸潤 . あ る い は腫瘍径

の 増大 と はぼ 比例的に 増加 し , 胃癌 の 疾患活動性 の も

っ と も鋭敏 な m a r k e r の 1 つ と言 え よ う .

3 . 胃癌 の 組織型 , 浸潤形態 . 転移, 大き さ ,
性と

補体成分

胃癌組織型 の 検討 で 分化型胃癌 に CI s , C 4 , C 5 が 未

分化型胃癌 よ り も高値 を ,C3 . C 9 は逆 の 傾向を 示 した .

分化型胃癌 の 平均年令6 5 .3 ± 7 .0 才 に比 べ , 未分化型

胃癌の そ れ は 53 .0 ± 1 1 .3 才 と約 12 才 の 年 令差 が あ

崎

り ,
正 常人で も C 4 t C 5 お よ び C9 は 50 代よ り 60 代 に

高値傾向を示 し て い る , 従 っ て 分化型 胃癌 で の C4 . C 5

の 高値化 は割引 い て 考 え ね ば な ら な い が , 未分化型胃

癌の 多 い B o r r m a n n 4 で B o r r m a n n l , 2 , 3 よ り も

C 9 の 高値 化, C I s の 相対 的な低値化を認 め る点 は, 上

述 の 結 果と 矛盾し な い . 同様 に , 男性 胃癌患者 ( 平均

年 令 6 2 . 5 ± 8 . 4 才) で Cl q , Cli , CI s t C 4 ,
C 9 お よ ぴ

f a c t o r B が 女性胃癌患者 ( 平均年令50 . 9 ± 1 4 . 2 才)

よ り も増加傾向を示 して い る点に つ い て も加令およ び

性の 生理 的条件 を考慮す る必 要が あ る . しか しな がら
.

正常人 で 女性優位 で あ る C9 が 男性胃癌患者 に 優位 で

あ る点 は t 性 お よ び年令要素 で 説明出来ず ,
C 9 の 特殊

性 を示唆 し て い る .

胃癌 の 組織学的侵達度 ,
あ る い は腫瘍径 が大 に なる

に 従 い ,
C 4 と C 9 は 有意 の 相関性 を持 っ て 高値化し ,

一 方 ,
C 3 ,
C 5 も しく は C3 , C l q は

一 時的増加 を示す も.

や が て 減少傾向 を示 して い る .
こ の 現 象 は n - f a c t o r

の 増加 , あ る い は S
M

n u m b e r の 増大 に よ っ て も認 め

られ る . さ ら に ,
C 4 , C 9 を除 く補体成分 は近接臓器 へ

の 直接浸潤 ,
あるい は遠隔腹膜転移 お よ び肝転移例で も

当該 St a g e の 平均値と 比 較し , 相 対的 な低値 を示して

い る . こ の よ う な観点か ら ,
C 4 , C 9 が 胃癌患者 に おけ

る腫瘍 の 進行 ( 疾患活動性) を最 も 反映す る と言えよ

う .

4 . 胃癌 に お け る補体成分測定の 臨床的意義

補体 の 抗腫瘍性 を示唆 す る 報告 が 集積 し つ つ あ

り
2 0 錮 3 8 )

,
さ ら に , 補 体と 免疫 グ ロ ブ リ ン あ る い は細胞

性免疫系と の 関係 に つ い て も 明 ら か に さ れ つ つ あ

る
3 9)4 0 l

. た と え ば ,
Cl a s si c a l p a t h w a y と a lt e r n ati v e

p a t h w a y の 交 点 に あ る C 3 に つ い て は , C 3 b が

m a c r o p h a g e な い し は g r a n u l o c y t e 活 性 を 高 め .

C 3 a を 介 し , 細胞破壊を招く事実や
4 2)

,
C 3 b r e c e p t o r

を 持 つ リ ン パ 球 と抗原表面 に 存在す る で あ ろ う C3b

とが 反応 し , 抗体産生 を う な がす 機序 も知 ら れ て い

る
4 3 卜 4 5 )

. こ れ ら の 諸報告 は健常 な補体系の 発 現 存続が

同時 に , 抗 体産生系 , 細 胞性免疫系の 維持 に 必 要で あ

る こ と を 示唆す る と 考え ら れ る .

S t a g e I .
1

,
Ⅲ で の Cl q , C 3 の 増 加 は Cl a s si c al

p a th w a y 活性化予備能の 増大を示唆す る と す れ ば , 末

期( S t a g e Ⅳ) で の Cl q , C 3 の 相対的な 減少と fa c t o r B

の ま す ま す の 増 加 は Cl a s si c al p a th w a y が

al t e r n a ti v e p a th w a y よ り も担癌生体 で 破綻 し や す

い こ と を 示唆 し よ う . B r a i ら
2 馴
は , 事実 , 腫瘍動物

に al t e r n a ti v e p a t h w a y の 強い 活 性化 を認 めて い る .

補体の 問題 を論 ず る場合 , 産生 と消費の 両面 を無視

し得 な い . 補体系 の 活性化に よ っ て 補体成分量 は減少
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する が , 実際 的に 担癌生体 で は ･ 補体活性克進 ･ 補体

成分の 増加 を認 め る ･
こ の 事実 は腫瘍細胞 に 対す る 免

疫反応 に よる破壊 に 伴 う持続的な補体消費
の 結果 に 対

する二 次的 な補体産生細胞 ( 組織) の 過 代償性生産 を

示す と考 え られ て い る
2 0)2 6 )

･
こ の 考 え は 腫瘍抗原 と生

体側の そ れ に 対す る 特異抗体と の 反 応 が 存在す る と
い

う事実
仰 4 91
に も とず い て い る . 動物 レ ベ ル で の 実験腫

瘍と異な り ,
ヒ ト腫瘍 の 抗原性は弱 い とさ れ て い る点

をも考慮す れ ば , 抗 原抗体反応 で t ri g g e r さ れ る

cl a s si c al p a th w a y よ り も al t e r n a ti v e p at h w a y が

より有効 に 作用 す る で あ ろ う ･ あ る い は
. 腫瘍細胞膜

上の p o l y s a c c h a ri d e が 直接 al t e r n a ti v e p a th w a y を

活性化さ せ る 機序
5 0}
も 想定 さ れ る ･

以上の 諸観点 か ら , 胃癌患者に お い て 血清補体成分

を組み合わ せ て , 経 時的に 測定す る こ と は , 胃癌患者

の 免疫能 の 動的把握に つ な がり t 予後を 推定す る上 に

も重要な因子 と なろ う .

結 論

胃癌患者50 名 と正 常人1 46 名を対 象と し , 8 種 の 血･

清補体成分を測定 し , 以 下の 結果を得 た .

1 . 血清補体成分の 変動 に は . 性 , 年令の 影響 を無

視し え な い . 正常 人個体差も認 め られ , 正 常値巾を か

なり 広く取 る必 要が あ り , 異常値の 判定 に は慎重を要

する .

2 . 胃癌患 者で C 9 ≧ f a c t o r B > C 4
= C 5 > C li =

C 3 = C I s = C l q の 順 に 増加し た .f a c t o r B は腫瘍の 大

きさ と ほぼ 比例的 に 増加 し . C 4 と 同 様 比 較 的末期

( S t a g e Ⅳ) ま で 高値を保 ち ,

一 方 ,
C l q .
C 3 は増加度

を減 じ た .

3 . 胃癌患 者で も補体成分の 変動 に 正 常人 と 同様

男性 に C li ,
C 4 ,
C I s ,f a c t o r B の 高値化傾向を認 め たが ,

C9 は正常 人の そ れ と 異なり , 男性 胃癌例で よ り高値を

示し た .

4 . 分化型 胃癌 に C I s . C 4 .
C 5 の よ り 高値化傾向を t

C 3 .
C 9 は逆 に 未分化型胃癌 に より 高値化傾向 を 認 め

た .

本論文の 要 旨の 一部は 第36 恒1 日本癖字 会総 会で 発表し た .
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R e v . B i o c h e m .
,
3 8 , 3 8 9

- 4 1 4 (1 9 6 9) .

6 . W a e札 P .
,
C o e b r 8 n e

,
C . G . & M u ll e r - E b e rll a r d

,

H . J . : T h e r o l e o f s e r u m c o m pl e m e n t i n

C h e m o t a x i s o f l e u c o c y t e s i n v it r o . J . E x p . M e d . ,

1 2 2
,
3 2 7

-

3 4 6 (1 9 6 5) .

7 . B u gli , T . 軋 & M u l l e r
- E b e r b 8 r d

,
B . よ :

A n a p h y l a t o x i n s : C 3 a a n d C 5 a . A d v . l m m u n o l .
,

2 6 , 1 - 5 3 (1 9 7 8 ).

8 . P o ll e y , M . & B e a r n , A . G ∴ G e n eti c a s p e ct s o f

d i s e a s e s o f c o m pl e m e n t : A n e x pl o si o n . A m e r . J .

M e d .
,
5 8 , 1 0 5

-

1 1 1 (1 9 7 5) .

9 .
M ill e r , G . W . & N u s s e n z w ei g , V . : A n e w

c o m pl e m e n t f u n cti o n : S ol u b ili z a ti o n o f

a n ti g e n
-

a n ti b o d y a g g e r g a t e s . P r o c . N a tl . A c a d ,

S ci . U . S , A .
,
7 2 , 4 1 8

-

4 2 2 (1 9 7 9 ) .

1 0 . S c h u r , P . H . : C o m p l e m e n t te s ti n g i n t h e

d i a g n o s i s o f i m m u n e a n d a u t o i m m u n e d i s e a s e s ･

A m e r . J . C li n . p a th o l . , 6 8 , 6 4 7
-

6 5 9 (1 9 7 7) .

1 1 . M a n c i n i
,
G .
,
C a r b o rl a r a , 0 . & H e r e m a n s , J . F .

: I m m u n o c h e m i c a l q u a n ti t ati o n o f a n ti g e n s b y

si n gl e r a d i al i m m u n o d iff u si o n . I m m u n o c h e m ･
,
2
,

2 3 5 - 2 5 4 (1 9 6 5 ) .

1 2 . 石 田俊介 , 山本和代 ,
広橋憲, 山田哲司 : ヒ ト

血清蛋白分画微量分析法の 開発 . 日 本免疫学会総会記

録 3 , 1 2 2 - 1 2 4 (1 9 7 3 ) .

1 3 . 平 松誠 一

: 補体蛋 白. 生物物理 化学 ,
2 1

,
8 3

-

8 8 ( 1 9 7 7) .

1 4 . 平松誠 一

, 藤 田禎三 , 土 居 志 鶴 .
滝内三 枝子 . 稲

井実弥 : ヒ ト 血清補体第 5 成分の 蛋白量測 定 に 関 す

る研究 ･ 臨床免疫 . 7
,
1 2 5 3

-

1 2 6 0 (1 9 7 5) .

1 5 . 右 田俊介 : 血奨 タ ン パ ク 質 ･ 構 造 ･ 機能 ･ 病 態

( 平山千里 . 石田 綾介編) ∴第1 版. 2 2 4
-

23 8 頁頃東

京, 医歯薬出版 . 1 9 7 臥

1 6 . V l a d u ti u
,
A . 0 . & W i n i a r s k i , B . M . :

C o rn p l e m e n t C 3 i n s e r u m & P l a s m a , a S m e a S u r e d
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b y r a d i a l i m m u n o d iff u si o n w i th f o u r

c o m m e r ci al k i t s . Cli n , C h e m .
.
2 2 , 2 6 7

～ 2 6 9

( 1 9 7 6) .

1 7 . T h o m p s o n , R . A . : M e t h o d s an d m e th o d

s ta n d a ri z a ti o n
, p a r t l . p l

-

2 6 , I n W . O p t e r k u c h ･ ,

K . R o t h e r . & D , R . S c h u lt z ( e d ) , C li n i c a l a s p e c t s

o f th e c o m p l e m e n t s y s t e m , G e o r g T h i e m e

P u b li s h e r s , S tu tt g a r t , 1 9 7 8 .

1 8 . C 00 p α ,
N . R . & M u ll e r - E b e rIl a 沌 B ･ Ⅰ∴ A

C o m p a ri s o n o f m e th o d s f o r th e m o l e c u l a r

q u a n ti t a ti o n o f th e f o u r th c o m p o n e n t o f h u m a n

c o m pl e m e n t . I m m u n o c h e m .
,
5
,
1 5 5 - 1 6 9 (1 9 6 8 ) ･

1 9 . M c k e n zi e , C .
,
C o I s k y , J . & . H e t ri c k , I) . L . ‥

C o m p l e m e n t r e a cti vit y o f c a n c e r p a
ti e n t s :

M e a s tl r e m e n t b y i m m u n e h e m o l y si s & = i m m u n e

a d h e r e n c e . C a n c e r R e s . , 2 7 , 2 3 8 6
- 2 3 9 4 ( 1 9 6 7) .

2 0 . N i s h i o k a
,
Ⅹ. , K a w a m u r a , K " H i r a y a m a , T ･ ,

K a w a s h i m a , T . , S h i m a d a , K . & K o g u r e , M . : T h e

c o m pl e m e n t s y s t e m i n t u m o r i m m u n
i t y :

Si g n ifi c a n c e o f el e v a t e d l e v el s o f c o m pl e m e
n t i n

t u m o r b e a ri n g h o s t s . A n n . N . Y . A c a d . S ci .
,
2 7 6

,

3 0 3
-

3 1 5 (1 9 7 6) .

2 1 . V e 一九8 e g e n , は , C o e k , W . D .
,
G r e e

,
J . D ･ &

V e r b ru g g e n , F . : I n c r e a s e o f s e r u m c o m pl e m e n t

l e v el s i n c a n c e r p a ti e n t s w it h p r o g r e s si n g

t u m o r s . C a n c e r
,
3 8

,
1 6 0 8

-

1 6 1 3 ( 1 9 7 6) .

2 2 . 松崎稔 .
上 田昭夫 , 塩田 蕃朗 t 有 田禎 ニ , 近 藤精

一 郎 t
公平昭男 , 田中利彦 , 裏山文子 , 鈴木忠 雄 , 長

谷川混 雑 , 饗場弘道 , 森智恵子 : 悪性腫瘍 に お け る血清

補体 . 癌 の 臨床 ,
2 3

,
1 4 0 9

-

1 4 1 6 (1 9 7 7) .

2 3 . 中尾 功 ,

.
古川 一 介 , 鑑江 隆夫 , 原 島三 郎 t 横 山正 ,

大橋春彦 t
金 孟 和

,
成井貴 : 癌 化学療法 に お け る宿主免

疫能の 研究
一

補体系の 変動 を中心 に
-

. 癌 と化学療法 ,

5 ( S u p p l y l) , 5 1
-

5 5 (1 9 7 8) .

2 4 . Li c h t e n f el d , J . L .
,
W i e r m i k

,
P . H .

,
M a r d i n e y ,

M .
R . & Z a r c o , R . M . : A b n o r m a liti e s o f

C O m pl e rn e n t a n d it s c o m p o n e n t s i n

p ati e n t s w i th a c u t e l e u k e m i a , h o d g k i n
'

s

d i s e a s e a n d s a r c o m a . C a n c e r R e s . , 3 6 , 3 6 7 8
M

3 6 8 0 (1 9 7 6).

2 5 . V e ld e
,
E . R . ,
B e r r e n s , L .

,
Z e g e r s , B . J . M . &

B a lli e u x , R . E . : A c u t e p h a s e r e a c ta n t s a n d

c o rn pl e m e n t c o m p o n e n t s a s i n d i c at o r s o f

r e c u r r e n c e i n h u m a n c e r v i c al c a n c e r . E u r . J .

C a n c e r
,
1 5 , 8 9 3

-

8 9 9 (1 9 7 9) .

2 6 . B r a i , M . & 0 $1 e r , A . G . : C o b r a V e n o m ･

崎

i n d u c e d h e m o l y si s . A c ti v i t y l e v el s i n s e r a of

p a ti e n t s w i t h n e o pl a s ti c an d o t e r d i s e a s e s . J .

E x p . M e d .
,
1 3 6

,
9 5 0 - 9 5 5 (1 9 7 2 ) .

2 7 . S c h u tt e
.
M . . D i c a m e lli , R .

,
M u r p h y , P . ,

S a d o v e
,
M . & G e w u r z

,
H . ,
: E f f e c t s o f a n e th e si a

,

s u r g e r y a n d i n fl a m m a ti o n u p o n h o s t d ef e n s e

m e c h a n i s m s . l n t . A r c h . A ll e r g y A p p l . I m m u n o l .

4 8
,
7 0 6 - 7 2 0 (1 9 7 5 ) .

2 8 . S a n o
,
S .
,
S b i n k a i , H . & Y o n e m a s u , K . :

l m m u n o l o gi c al a s p e c t s o f C l q i n s e r a o f p a tie n ts

w i th c u t a n e o u s v a s c u l iti s a n d c o ll a g e n d i s e a s e s

A c t a D e r m a t v e n e r (S t o c k h o l m ) . , 5 9 , 3 3
-

3 8

(1 9 7 9) .

2 9 . R o s a n o
,
C . L .

,
P a r

･

h o m i , N . & H u r w it 2;
,
C . :

D e t e r m i n a ti o n o f C l q i n h u m a n s e r a , J . L a b .

C li n . M e d . , 9 4 , 5 9 3
- 5 9 9 ( 1 9 7 9 ) ,

3 0 . B a eI ト M o r t e n $ e n , N .
,
O st h e r

,
K . & S t r y e r , Ⅰ. :

C l - e S t e r a S e i n a c ti v a t o r s a n d C 4 i n m a li g n a n t

d i s e a s e s . L a n c e t Ⅱ , 4 9 9 - 5 0 0 (1 9 7 5 ) .

3 1 . A s t r 11 p , J . , C oI s t r u p , H . & F r a n d s e n , B . :

C o m p l e m e n t C li n a c ti v a t o r i n th e s e r u m o f

p a ti e n t s w i t h m a li g n a n t d i t e a s e ･ A c t a R a di ol ･ ,

T h e r a p y p h y si c s B i o l o g y , 1 6 , 3 9 4
-

4 0 0 (1 9 7 7 ).

3 2 . L a e b m a n n
,
P . J . & W r a g g e

-

Ⅲ O rl e y , J ∴ Cl

i n h i b it o r i n m a li g n a n t d i s e a s e s .
L a n c e t I , 7 0 3

- 7 0 4 (1 9 7 6 ) .

3 3 . E a w a c b i ･ T a k a h a s h i , S .
,
T a n a k a

,
E .
,

T a k a h a s h i , M り K a w a s h i m a , T . & S h i m a d a , K ∴

D e t e r m i n a ti o n o f s e r u m C 9 1 e v e l b y

i m m u n o d ii f u s i o n . I n t . A r c h . A ll e r g y A p pl .

I m m u n o l .
,
4 8

,
1 6 1 - 1 7 0 (1 9 7 5) .

3 4 . A di n ol f i , M . & Le h n e r , T . : A c u t e p h a s e

p r o t ei n s a n d C 9 i n p a ti e n t s w i th B e c h e t s

s y n d r o m e a n d a p h t h o u s u l c e r s . C li n ･ E x p ■

I m m u n o l . , 2 5 , 3 6
- 3 9 (1 9 7 6) .

3 5 . F e rn a n d e z
,
H . N . & H u gli , T . E . : C h e mi c al

e v i d e n c e f o r c o m m o n g e n eti c an C e S t r y Of

c o m l e m e n t c o m p o n e n t s C 3 a n d C 5 . J . B i o l ･

C h e m .
,
2 5 2

,

■1 8 2 6 -

1 8 2 8 (1 9 7 7 ) .

3 6 . K a s s el
,
R . L . , O l d , L . J . , C a r s w e ll , E . A ･

,

F i o r e
,
N . C . & H a r d y , W . D ∴ S e r u m

-

m e di a te d

l e u k e m i a c e ll d e s t r u c ti o n i n A K R m i c e , R ol e o f

c o m p l e m e n t i n t h e p h e n o m e n o n . J . E x p . M ed ･ l

I 3 8
,
9 2 5 - 9 3 8 ( 1 9 7 3) .

3 7 . 0 1d
,
I J . J . : C an C e r i m m u n o l g y , S ci . A m e r

･
.

2 3 6
,
6 2

-

7 9 (1 9 7 7) ,
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38 . 筑田孝司 : マ ウ ス 形質細胞腫 に お け る 血清免疫

グロ ブリ ン 値 の 経時的変動一と く に 二 次 的免疫不全 に

っ い て
一

. 十全会誌 ,
8 7

,
5 2

-

6 9 ( 1 9 7 8) ･

3 9 . F eld m a n n , M . & P e p y s , M . B ･ : R o l e o f C 3 i n

vi t r o l y m p h o c y te c o o p e r a ti o n ･
N a t u r e

t
2 4 9

,
1 5 9

- 1 6 1 (1 9 7 4 ) .

4 0 . R u d d y , S ･
,
G i gli , Ⅰ･ & A u s t e n m , K ･ F ･ : T h e

C o m pl e m e n t s y s t e m o f m a n ( S e C O n d o f f o u r

p a r t s) ･ N e w E n g l ･ J ･ M e d ･ ･ 2 8 7 , 5 4 5
- 5 4 9 (1 9 7 2 ) ･

4 1 . B u r g e r , R ･ & S h e v a c h , E ･ M ･ : E v a l u a ti o n o f

th e r o l e o f C 4 i n t h e c ell u l a r i m m u n e r e s p o n s e

i n vi t r o . J . I m m u n o l . , 1 2 2 , 2 3 8 8
-

2 3 9 4 ( 1 9 7 9) ･

4 2 . F e rl u g a , J . , S c h o rl e m m e r , H . U . , B a pti st a , L ･

C . & A lli s o n , A . C . : P r o d u c ti o n o f t h e

c o m p l e m e n t cl e a v a g e p r o d u c
t
,
C 3 a , b y a c ti v a t e d

m a c r o p h a g e s a n d i t s t u m o rl y ti c e ff e c t s ･ C li n ･

E x p . I m m u n o l . , 3 1 , 5 1 2
- 5 1 7 (1 9 7 8 ) ･

4 3 . B itt e r - S 1 1 e r m 8 n n , D u k o r , P り G i s I e r , R ･ B ･
,

S c h u m a n n , G .
,
Di e ri c h

,
M .

,
K ti n i g , W . & H a d di n g ,

U . : C 3 - d e p e n d e n c e o f B
･ C ell a c ti v a ti o n ? J ･

l m m u n o l . , 1 1 1 , 3 0 1 (1 9 7 3) .

4 4 . P e p y s , M . B . : R o l e o f c o m pl e m e n t i n

i n d u c ti o n o f a n ti b o d y p r o d u c ti o n i n v i v o .

E ff e ct o f c o b r a f a ct o r a n d o th e r
･

C 3 ･ r e a C ti v e

a g e n ts o n th y m u s
- d e p e n d e n t a n d th y m u s

-

7 0 9

i n d e p e n d e n t a n ti b o d y . J . E x p . M e d .
.
1 4 0

,
1 2 6

-

1 4 5 (1 9 7 4 ) .

4 5 . P r yj m a , J . , H u m p h r e y , J . H . & K 1 8 u S
,
G . G .

B .
: C 3 a c ti v a ti o n a n d T -i n d e p e n d e n t B c ell

s ti m u l a ti o n . N a t u r e
,
2 5 2

,
5 0 5

- 5 0 6 (1 9 7 4) .

4 6 . ‡ri e
,
E .
,
I ri e

,
R . F . § M o rt o n , D . L . : D e t e c ti o n

o f a n ti b o d y a n d c o m p l e m e n t c o m pl e x e d i n v i v o

o n m e m b r a n e s o f h u m a n c a n c e r c ell s b y m i x e d

h e m a d s o r p ti o n t e c h n i q u e s . C a n c e r r e s . , 3 5 , 1 2 4 4

¶1 2 4 8 ( 1 9 7 5) .

4 7 . K o n e v al
,
T . , A p pl e b 8 u m , E . , P o p v i c , D .

,
G i 軋

L .
,
S i s s o Il

,
G .
,
W ∝痢

,
G ∴W . & A m d e r s o n , B .

:

D e m o n s t r a ti o n o f i m m u n o g o b u li n i n t u m o r a n d

m a r gi n al ti s s u e s o f s q u a m o u s c ell c a r ci n o m a s

o f t h e h e a d a n d n e c k . J . N a tl . C a n c e r I n s t . , 5 9 ,

1 0 8 9
-

4 0 9 3 (1 9 7 7) .

4 8 . Le e A . K . Y .
.
R o w l e y , M . & M a c k 8 y , Ⅰ. R . :

A n ti b o d y
-

p r O d u c ti n g c a p a c it y i n h u m
a n c a n c e r ･

B ri t . J . C a n c e r , 2 4 , 4 5 4 - 4 6 3 (1 9 7 0) .

4 9 . 珠 玖浄 , 高橋利恵 : ヒ ト の 癌細胞抗原 , 代謝 . 1 5 ,

1 5 2 3
-

1 5 3 3 (1 9 7 8) .

5 0 . O k a d a , H .
& B a b a

,
T . : R o s ett e f o r m ati o n o f

h u m a n e r y t h r o c y t e s o n c u lt u r e d c ell s
o f t u m o r

o ri gi n an d a c ti v a ti o n o f c o m pl e m e n t b y c ell

m e m b r a n n e . N a t u r e , 2 4 8 , 5 2 1
- 5 2 2 ( 1 9 7 4 ) .
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c h 弼 e 血 馳 和 m 蹴y c o p
畑 地 s 血 肝 油 地 雨也 紬 m a ch C 弧 相 聞 C o m pl e m e m t C o m

･

p o n e n 鹿 ■
T ak e shi lsh iz aki , D e p a rt m e n t o f I n t er n al M e d

i ci n e (Ⅲ) , S c h o ol o f M e dicin e , K a n a z a w a

u 血 ¢ 血 y , 監 弧 犯 脚 a 9 2 0 , ぬp m ･ J ･ 山 ヱe n M e d ･ S o c " 8 9 , 6 9 8
- 7 1 0 ( 1 9 叫 ･

A b $ tr a C t P ) I n 5 0 p a ti e n t s w it h st o m a c h c a n c
e r o f d if f e r e n t c li ni c o h is t o p a t hl o gi c al st a g e s a n d

1 4 6 n o m a l s u bj e c ts , S e ru m C O m P l e m e n t c o m p
o n e nt S S u C h a s C l q ･ C li

,
C I s

,
C 3 , C 4 , C 5 , C 9 a n d

f a c t o r B w e r e m e a s u r e d b y t h e si n g l e r a d i a l i m
m u n o d if fu si o n m e t h o d ･

1 . T h e h fl u e n c e o f s e x a n d ag e o n t h e c o m p
l e m e n t c o m p o n e n t S l e v el c o

u l d n o t b e n e gl e ct e d ･

I n t e r i n di v i d u al c h a n g e s i n s e ru m C O m P l e
m e n t c o m p o n e n t

S W e r e S e e n a m O n g a P p a r e n tly h e alt h y

s u bj e cts a n d e v e n t h o s e o f t h e s a m e s e x a
n d ag e ･ T h e r e f o r e

,
it m i gh t b e r e a s o n a b l e t o s e t t h e

n o r m al v al u e a t a r a th e r b r o a d r a n g e ･

2 . I n p ati e n t s w it h st o m a c
h c a n c e r C 9 a n d f a ct o r B i n c r e a s e d m o st p

r o m i n e n tl y , f o n o w e d b y

c 4 > C 5 > C li = C I s = C l q i n o r d e r ･ C 4 v al u e w a s sig n i
fi c a n tly c o r r e l a t e d w it h s t a gi n g o f st o m

-

a c h c an C e r ( p < 0 .0 5) a n d si m il a rl y s o di d f a c t o r B w it
h t h e si z e o f st o m a c h c a n c e r ･ C l q a n d C 3

i n st a g e Ⅳ w e r e l o w
e r t h an i n st a g e Ⅲ ■

3 .
T h e v a l u e s o f C li , C 4 , C I s an d f a

c t o r B s e e m e d t o b e h igh e r i n m al e p ati e n t s t h a n i n f e m al e

o n e s a s s e e n i n t h e c o n t r o l . C o n t r a ri 1y , t h e l e v e ls o
f C 9 w e r e m u c h h ig h e r i n m al e p a ti e n t s t h a n

in f e m al e s u bj e ct s .

4
.
T h e v al u e s o f C I s

,
C 4 an d C 5 s e e m e d t o b e h igh e r i n t h e g r Q u P O f d if f e r e n ti a t e d s t o m a c

h

c a n c e r t h a n i n t h at o f u n d if f e r e n ti a t e d o n e , W h e r
e a s t h e i n v e r s e t r e n d w a s s e e n i n t h e c a s

e o f C 3

F i n a u y , t h e si g n i fi c an C e O f t
h e s e c h a n g e s in c o m p l e m e n t c o m p o n

e n t s w a S di s c u ss e d fr o m t h e

vi e w p o i n ts o f i m m u n o s u r v e i
ll a n c e l


