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胃癌の免疫学的解析
癌化における組織糖蛋白の変化について

金沢大学大学院医学研究科第二病理学講座（主任

　　　　　　　　荒　　　川　　　　弥

　　　　　　　　　（昭和39年2月24日受付）

石川大刀雄教授）

　癌細胞と正常細胞の組成蛋白の差異については，生

化学的なあるいは免疫化学的な手段による解析が行な

われつつある．主に胃癌については，正宗，川崎ら1）

口2）が，その水溶性蛋白についての特異性を生化学的

に追求し，平井4），板倉5），Zilber　6），河村7），大内8），

関根ら9）は，免疫化学的に特異蛋白の解析を行なって

いる．また松原10），Makari　11）は，皮内反応を応用

し，癌特異蛋白による癌診断の可能性を主張した．

　筆者は胃癌，その他2，3の癌と非癌胃の糖蛋白分

画について免疫化学的解析を行ない，胃癌ないし癌に

特異的と思われる蛋白の存在を認めたので，結果を報

告する．

　　　　　　　　実験材料と方法

　1）実験材料

　人の非癌胃組織および胃癌組織を用いた．それらの

材料の病理解剖学的12）および組織学的13）分類は表1の

とおりである．

　2）抽出方法

　Fishkfn　14）のglycoproteinの抽出方法に準じ，つ

ぎのような操作を行なった．術後すばやく一18。Cに

凍結して保存された胃癌組織あるいは非胃癌組織を流

水でよく洗い，壊死部を可及的に取り除き細切した

後，10倍量の蒸溜水と少量（約m滴）の10％チモール

・エタノール溶液を加え，室温でホモジナイズする．

このホモジネートを4。Cで8時間掩伴を行ない，

celiteを助剤として吸引濾過，濾液をセロハンチュー

ブ（visking）を用い，約12時間流水透析する．透析

内液を35。Cで1／10容に減圧濃縮し，80。Cの温浴で

振盈しながら30分間加熱する．生じた白黄色の沈澱を

濾取しして得た透明黄色の濾液に約1／10容の1％酢酸
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ソーダ液を加え，4。C氷室内であらかじめ一18。Cに

冷却した4倍容の無水エタノールを少量ずつまぜなが

ら加え，同室内で一夜放置する．3，000rpmで10分間

遠心し，沈澱を冷却した少量の無水エタノールで洗

い，つぎにエチルエーテルで洗って吸引乾燥すると，

白色粉末状の物質を得る．この粉末を再び少量の冷却

無水エタノールおよびエチルエーテルで洗う．得られ

た白色粉末状物質を胃癌および非癌胃のcrude　glyco・

protein〈それぞれ胃癌CGPおよび非癌胃CGPと略

記）とする，

　3）濾紙電気泳動法

　泳動装置は小林式濾紙電気泳動装置，濾紙は東洋濾

紙No．51，緩衝液はベロナール緩衝液（pH　8・3，イ

オン強度0．05）を用いた．泳動は小林ら15）の方法に従

った．試料は胃癌CGPおよび面高胃CGPとし，蒸

溜水に20mg／mlになるように溶解したものを0．02

mlずつ原点にガラス毛細管で塗り，電流7mA，電圧

130～150Vで4時間泳動した．70。Cで乾燥後0．05％

Bromphenol　blueの酢酸溶液で蛋白染色し，2％酢酸

水で数回脱色，風乾した．これをパラフィンで透明化

し，小林16）の直接定量法に準じて定量を行なった．

　4）寒天内電気泳動法

　寒天メジウムによる電気泳動を行なった．方法，泳

動装置は後述するImmunoelectrophoresisと同様で

ある．寒天メジウムは寒天濃度1．3％，ベロナール緩

衝液pH　8．3，イオン強度0．025とした．これを8×12

cmの硝子板上に30　ml流し，冷却後0．2×1．4cmの

wellを作り，胃癌CGPおよび非訟胃CGPを蒸溜

水で溶かし20mg／m1としたものを0．08　ml入れ，

電流15mA，電圧45～55　Vで4時間泳動した．泳動

後直ちに2％酢酸溶液に浸して固定し，乾燥後0．3％

Thiazine　red酢酸溶液で染色した．染色乾燥後，小林

16）の直接定量法に準じて定量を行なった．
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　　　1＝粘膜，］1：粘膜下層，皿＝筋層，IV：漿膜下層，　V＝漿膜
米＊　腫瘍周辺リンパ濾胞の増減，0；なし，1＝減少，］1：正常，皿：増加，IV：　増加著明
罧帯　一：反応なし，十：胃癌特異反応あり，紐＝癌特異反応あり（後述Ouchterlony法，　IEPの
　　　項参照）

　5）DEAE・セルローズ・カラムクロマトグラフィー

　DEAE－ce11ulose（Serva）を0．005M，　pH　7．6燐酸

緩衝液に懸濁し，内径1．3cm，長さ22　cmのカラム

に填めて，上記燐酸緩衝液約500mlで緩衝化を行な

い，これに100～200mgの試料を3～5　m1の0．005

MpH7．6の燐酸緩衝液に溶解してチャージし，燐i酸

緩衝液0．005M，0．01M，0．05M，0」Mおよび0．5M

（0．1Mの燐酸緩衝液をNaC1でモル濃度をあげる）

で段階的溶出を行なった．5mlずつの溶出液をとり，

ペックマン型光電分光光度計を用いて，波長280騨

における吸収度により蛋白濃度を測定した．

　6）抗原液および抗血清の作製

　既述の抽出材料を蒸溜水で10～20mg／mlに溶か

し，抗原液として用いた．

　胃癌9例，非才胃3例のCGPそれぞれについて

Freund　i7）18）のcomplete　adjuvant法に準じて抗血

清を作製した．実験動物は体重2．5～3．Okgの成熟ウ

サギを使用した．10mg／m1濃度の抗原液2．5m1を

流動パラフィン8．5Vol．　Arlacel　A　1．5　Vo1．乾燥

BCG　10mgの混合液2．5mlにまぜて乳剤としたもの

4m1を，1週間三三で2回ウサギの両肩甲下腔に注射

する，2回目注射後4週目に再び同様の注射を行な

い，その後7～10日目の抗体価のあがったときに総頸

動脈より全採血を行なった．抗血清は一18。Cで凍結

保存し，使用時に融解しているが，12カ月間にわたっ

てその反応に何ら変化は認められなかった．なお下船

について2匹のウサギを使用した．

　7）吸収抗血清の作製

　抗血清に相当量の非癌胃CGP抗原液を加え，37。C

に2時間反応させ，4。C氷室内に一夜放置し，生じた

混濁を遠心除去し，上清を吸収抗血清とした．なお稀

釈効果を防止するために，セロハンチューブ（visk・

ing）に入れ4。Cで流心にあて，もとの抗血清量まで

濃縮して使用した．

　8）Agar　gel　double　diffusion法（Ouchterlony

　　　法19）20））

　4％精製寒天ブロック309，1mg／mlのEDTAと

1．7％NaC1を含む燐…酸緩衝液（pH：7．6，イオン強度

0．12）45m1，1，000倍マーゾニン液9ml，蒸溜水6mI

を加熱溶解し，この10m1を水平に保つた8×12　cm

のガラス板に流し，冷却後使用した．we11の大きさ，

位置は，抗血清の抗体価，反応の目的に応じて適当に

選んだ．wellに入れる液量は，液面が寒天板面とほ

ぼ同じになるように満した．抗原液，抗血清を入れた

寒天平板は20。C恒温・恒湿にして反応させ，12時間

以後逐次観察し，48時間後に判定した，その後寒天平

板を生理食塩水で充分洗い，乾燥後0．3％Thiazine

red酢酸溶液で染色し，最終判定を行なった．

　g）Immunoelectrophoresis（IEP）

　Grabarら21）による免疫電気泳動法に従った．4％

精製寒天ブロック309，ベロナール緩衝液（pH　8．3，

イオン強度0．1）22．5m1，1，000倍マーゾニン液9m1，

蒸溜水28．5m1を加熱溶解し，水平に保つた8×12

cmのガラス板に30　m1流し，冷却後中央部に抗原
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we11を作った。両端に東洋濾紙：No・51を載せ緩衝液

槽に浸し，電極は白金線を，緩衝液はベロナール緩衝

液（pH：8．3，イオン強度0．05）を用いた．泳動条件

は電流15mA，電圧45～55V，4白白とした．抗原

の泳動終了後，直ちに抗血清wellを作り，0．2・》0．3

m1の抗血清を入れ，20。C恒温・旧稿で反応させた．

12時間目頃より出現する弧状の沈降線を逐次観察し，

48時間後判定を行なった．その後生理食塩水で洗い，

乾燥，0．3％Thiasine　red酢酸溶液で染色を行ない最

終判定を行なった．

実　験　成　績
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　1）CGPの定量
　胃癌と非癌胃のCGP中のpolypeptide　22），全炭水

化物23），hexosamine　24）の定量結果は表2のようであ

った。

表　　2
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　2）濾紙電気泳動法による分画

　正常人血清，非癌胃CGP，胃癌CGPを同「濾紙上

で電気泳動し，その泳動像を比較すると図1，写真1

のようになった．非癌胃CGPでは（十）側よりalbu・

；nin，α1一，α2一およびβ一globulin位に相当する4成

分，胃癌CGPでは（十）側よりalbumin，α1一，α2一，

β一，γ一globulin位に相当する5成分を認めた．従って

濾紙電気泳動法による非癌胃CGPと胃癌CGPの泳
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　（一）　　　2

動像の差異はγ一globulin位の成分にある．

　3）寒天内電気泳動法による分画

　正常人血清，非癌胃CGP，胃癌CGPを同一寒天板

上で泳動すると，図2，写真2に示すような泳動像が

観察される．非癌胃CGPは（＋）側よりalbumin，

αr，¢2一β一およびγ一globulin位に相当する成分を

示し，胃癌CGPは更にγ一globulin位に1成分があ

る．従って寒天内電気泳動法による泳動像の非癌胃

CGPと胃癌CGPの相違は7－globulin位に認められ

ることになる．

　4）DEAE一セルローズ・カラム・クロマトグラフ

　　　ィーによる分画

　非癌胃CGPと胃癌CGPとを全く同様にDEAE一

セルローズによるカラムクロマトグラフィーにかける

と，図3のようなパターンが得られた．ここでは非癌

胃CGPと胃癌CGPとの量的差異が0．005M溶出の

蛋白分画（1一分画と略記）に認められる．後述するよ

1．5

昔1・o

§

⇔
0
　0，5

図　　3

1
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一一一開 �煦ﾝCGP

。
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　’
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　0005　　　　　0．01　　　　　0．05　　　　　0．1　　　　　　05

註）本図は胃癌CGP，非癌胃CGP共に100　mg
　　を使用した．
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表　　3

胃　癌CGP来　1一分画

非癌胃CGP来米1一分画

He：xosamine
　Hexose

0．129

0．125

＊胃癌CGP　13例のPool
＊＊非癌胃CGP　5例のPoo1

うに，　この胃癌CGPの1一分画は非癌胃CGPには

含まれない免疫化学的な胃癌特異抗原性蛋白を含んで

いるので，この1・・分画についてhexosamine　24），全炭

水化物23）の比を求めた（表3）．胃癌，非癌胃CGP

の1一分画に差は認められなかった．

　5）Ouchterlony法による実験成績

　抗非癌胃CGP血清に対して，非才胃CGP，胃癌

CGPは2～3本の沈降線を示す．同一抗血清について

は非癌胃CGP，胃癌CGPに差異は認められない．吸

収抗血清については，当然のことながら非癌胃CGP，

胃癌CGPともに沈降線は消失する．

　つぎに抗胃癌CGP血清に対して，蘇方胃CGPは

2～3本の沈降線を示し，胃癌CGPは4～6本の沈降

線を示す．図4（a），写真4にみるように抗血清well

に近い3～4本の胃癌CGPに現われる沈降線は，非癌

胃CGPに現われる沈降線と完全につながる．しかし

胃癌CGPにのみ出現し，非癌胃CGPには認められ

（a）

図

　
①

4

（b）

　＠　①

⑪遍◎

　　◎　⑪　　　　◎　⑲

C＝胃癌CGP　　　N：非胃癌CGP
A－C＝抗胃癌CGP血清
A－C，一N：吸収抗胃癌CGP血清

ない沈降線が抗原wellに近く1～2本現われた．吸

収抗胃癌CGP血清では，抗血清we11に近い共通の

沈降線は消失し，抗原we11に近い1～2本の沈降線

が残った（図4（b），写真5）．図4（b）に示すように

用いる胃癌CGPによって沈降線の出現態度が異な

り，完全に2本に分離しているもの，一部分で沈降線

が融合しているもの，1本のみのものとが認められ

た．Ouchteflony法で吸収抗胃癌CGP血清を用いて

全抽出材料について行なった実験成績は表4に示すと

川

表　　4

胃
非
直
結
肝

胃
腸
腸

癌
癌
癌
癌
癌

癌性腹水（肝癌）

正　　常　　癌
胎　　　　　　盤

DAB肝　　癌
正常ラッ　ト肝

例　数

6
6
2
1
2
1
2
6
2
1

4
1

陽　性

4
1
1
1
2
1
0
0
0
0

4

陰　性

　2

15

　1

　0

．0

　0

　2

　6

　2

　2

図　　5

　　口。

　　　　　　　　　　　　　A－N

C：胃癌CGP　　N＝銭嵩胃CGP
A－N：抗非癌胃CGP血清

おりである．

　6）Immunoelectrophoresisによる実験成績

　抗非癌胃CGP血清については図5，写真9に示す

ように5本の孤状の沈降線が得られた．即ち（一）側

より　β一globulin位に1本，　α一globulin位に　2本，

albumin位に2本の沈降線である．

　抗胃癌CGP血清については，非癌胃CGPは6～9

本の孤状の沈降線，胃癌CGPは8～11本の孤状の沈

降線を得た．即ち非癌胃CGPは（一）側よりβ一glo・

bulin位に2本，α一910bulin位に2～3本，　albumin

位に2～4本の沈降線を示したし，胃癌CGPは（一）

側よりβ一globulin位に3～4本，α一globulin位に2～

3本，albumin位に2～4本の沈降線を示した．両者

の差異はβ2M一およびβ1－globulin位に現われる沈降

線である（図6（a），写真10）．このβ2－M－globulin位

の沈降線は，骨髄腫患者血清にあるβ2－M－globulinと

出現態度が似ているが，その質的な異同は検索してい

ない．これらのβ2－M一およびβ正一globulin位に現わ

れる沈降線が胃癌CGPに特異なものかどうかを検討

するために，吸収血清を使って同様にIEPを行なっ

たが，やはりパターンの相違が認められた．吸収抗胃

癌CGP血清と非胃瘤CGPでは何ら沈降線を示さ

ず，胃癌CGPではβ2－M一，βrglobulin位に2本の

沈降線，時にはβ2－M－globulin位にだけ1本の沈降
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（a）

図　　6

　　　　　　日。

　　　　　　　　　　　　　　　　　A－C

　　　　　　日N

図

（b）

　　　　　口。
□c一工

7

　　　　　　　　日N
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A－C2抗胃癌CGP血清
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線が認められた．
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　Ouchterlony法で2本の異癌特異沈降線を示す胃癌

CGPは，　IEPではβ2－M－910bulin位に1本，β1－910・

bdlin位に1本の完全に交叉する訴状の沈降線を示

し，Ouchterlony法で1本の胃癌特異沈降線を示す胃

癌CGPは，　IEPではβ2－M－910bulin位からβr910・

bulin位にかけての沈降線を示した（図6（b），写真

11）．

　IEPの胃癌CGPに特異的に現われる沈降線の位置

と，前述の寒天内電気泳動法での各泳動蛋白とを比較

すると，寒天内電気泳動法で胃癌CGPにのみ出現す

るγ一910bulin位の成分は，　IEPにおけるβ2－M－glo・

bulin位の特異沈降線とは一致せず，むしろ非胃癌

CGPにも出現する（＋）側の7－910bulin位の成分に

合致した．またβ1－globulin位の特異沈降線は寒天内

電気泳動法の’β一globulin位の成分に相当する．

　以上のように免疫化学的に非癌胃CGPと胃癌CGP

を比較すると，Ouchterlony法では抗原wellに近い

1～2本の沈降線，IEPではβ2－M一およびβr910bulin

に相当する1～2本の沈降線とが胃癌CGPに特異的で

あることになる．この因子群を単離するために，前述

のDEAE一セルローズ・カラムクロマトグラフィーの

各分画を抗原としてOuchterlony法，　IEPによる検

索を行なった．ただし，各分画は蒸溜水に対し充分透

析した後，約1／20量に濃縮して用いた．非癌胃CGP

の1一分画は，Ouchterlony法では抗胃癌CGP血清

に．三三して抗血清一w母1に近い1本の沈降線を示し，こ

れは癌，非癌に共通の沈降線につながる．またIEP

ではβrglobulin位の抗血清we11に近い小さい孤状

の波降線を認めるが，これは癌，非癌共通に現われる

沈降線に相当する（図7），一方白藍CGPの1一分画

は，Ouchterlony法では抗胃癌CGP血清に対し，3

本の沈降線を示す．この中の抗血清wellに近い1本

C＝胃癌CGP　C－1：胃癌CGP，1一分画
N－1・非癌胃CGP，1一分画

A－C＝抗胃癌CGP血清
A－C，一N：吸収抗胃癌CGP血清

の沈降線は癌，非癌共通の沈降線につながる．また

IEPではβ2－M－globulin位に1本，βrgloめulin位に

2本の孤状の沈降線をつくる．吸収抗胃癌CGP血清

について，胃癌CGPの1一分画はOuchterlony法，

IEPともに胃癌CGPに特異な沈降線と全く同一の出

現態度を示した（図7，写真6，12）．

　7）胎盤CGPの免疫化学的解析

　胃CGPの抽出方法に準じて，よく灌流して血液成

分をできるだけ除いた新鮮胎盤より胎盤CGPを抽出

し，前記の免疫方法によって抗血清を作製した．

　Ouchterlony法による抗胃癌CGP血清と胎盤CGP

との反応では，癌特異沈降線は認められず，吸収抗胃

癌CGP血清と胎盤CGPとは何ら沈降線を示さな

い．しかし，抗胎盤CGP血清と胃癌CGPとの間に

は既述の癌特異沈降線に類似した沈降線が出現した

が，多少出現態度が異なり一部crossτeactionして

いる（図8（a），写真7）．この点を更に明確に解析す

るために，抗胃癌CGP血清と抗胎盤CGP血清とを

（a）

図

　　　◎

8

（b》

㊥　⑲
C：胃癌CGP　　A－P：抗胎盤CGP血清
A－C：抗胃癌GGP血清
A－P，一P：胎盤CGP吸収抗胎盤CGP血清
A－C，一P：胎盤CGP吸収抗胃癌CGP血清
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胎盤CGPで吸収したものについてOuchteflony法

を行なった．結果は図8（b），写真8に示すよう沈降吸

収抗胎盤CGP血清と胃癌CGPとの間には何ら，沈

降線は現われず，吸収抗胃癌CGP血清と胃癌CGP

の閏には癌二二沈降線が認められた．

　8）その他の正常，癌組織CGPおよび癌患者血清

　　　の免疫学的解析

　入直腸癌2例，人結腸癌1例，人肝癌2例，人癌性

腹水（肝癌）1例，人正常肝2例，DAB肝癌2例，

正常ラット肝1例より既述抽出方法でCGPを得，免

疫化学的解析を行なった．吸収抗胃癌CGP血清に対

し，入直腸癌1例，人結腸癌1例，入肝癌2例，癌性

腹水1例に1本微弱な沈降線を認め，これは胃癌CGP

における2本の特異沈降線の抗原we11に近い1本と

つながった。しかし，胃癌CGPで1本の特異沈降線

を示すものとのつながりは明らかでなかった（図9）・

IEPでこれらのCGPは，吸収抗胃癌CGP血清に対

し，β1－globulin位に微弱な小さい孤状の沈降線を示

した．これは胃癌CGPに現われるβrglobulin位の

特異沈降線と出現態度が同一であった（図9）．

　癌患者血清と抗胃癌CGP血清の反応は，　Ouchter－

10ny法で2本の沈降線を示すが，いずれも癌特異沈

降線と交叉し，吸収抗胃癌CGP血清との反応は認め

られなかった．

　　口R

一

9

C：胃癌CGP　　R言直腸癌CGP
A－C，一N：吸収抗胃癌CGP血清

考 按

C
N

一
　
一

A

　癌組織蛋白の免疫化学的研究は数多く報告されてい

るが，人癌組織ことに胃癌についての報告は比較的少

ない4）ロ9）．

　ZiIber　6）は材料として主に胃癌を用い，　pH　8・3～

8．5で水溶性蛋白を抽出し，電気泳動的にβおよび7－

g董obulin位の蛋白を分離し，これを用いて免疫化学的

解析を行なった。この蛋白分画で抗血清を作り，Ou・

chtedony法で検索すると，胃癌特異沈降線1～2本が

川

見出される．これは他臓器の癌組織抽出物では出現し

ないという．しかしZilberの成績はOuchterlony法

だけによるものであり，抗原蛋白についてもそれ以上

の解析は行なわれていない．

　平井ら4）は胃癌組織の核分画よりpH　4．8，0．1M酢

酸緩衝液で抽出した蛋白で抗血清を作り，胃癌と正常

胃組織との差異を検索している．胃癌には1～2本の

胃癌特異沈降線を認め，その沈降線の出現態度より株

特異性をも暗示している．また他臓器の癌組織では，

食道癌にのみ癌特異沈降線を認めている．き．轤ｽ宰井

ら4）は胃癌患者血清との反応を行なって，時に沈降線

の現われる例を認めたが，それも特異沈降線とは交叉

を示し，結局血清中における癌特異抗原性蛋白の存在

は否定している．

　板倉5）は胃癌を主とする人癌組織を正常部と癌部に

分け，それらの全ホモジネートで抗血清を作り，抗原

にはホモジネートの9，8009，60分間の遠心上清にト

リプシン処置を加えたものを用い，免疫化学的解析を

行なって，胃癌に特異な1本の沈降線を認めている．

しかし胃正常部品出物には胃癌にない沈降線があり，

発癌にともないsimpli且cationとcompli丘cationが

同時に起こるとのべている．また他臓器癌の抗血清に

対しては，胃癌は特異沈降線を示さなかった．

　松原1ωは初期には胃癌組織より，後には胎盤より抽

出した糖蛋白を皮内反応の抗原として癌反応を行なっ

ているが，その有効因子として多糖類およびヌクレオ

ヒストンをあげている．

　またMakari　11）は癌組織よりミトコンドリア分画

をとり，これを加水分解してtumor，　polysacchafide

を抽出し，癌患者血清と混合したものを抗原として皮

内反応を行ない，癌診断に役立てている．

　筆者の抽出物は，80。C熱安定で，表1に示したよ

うな分析値をもつ糖蛋白であるが，胃癌CGPと非払

出CGPとは，　polypeptideの量にのみ差異が認めら

れる．また寒天内電気泳動法ではγ一globulin位の蛋

白に差異が認められた．この結果はDEAE一セルロー

ズによるカラムクロマトグラフィーの1一分画の蛋白量

が胃癌CGPに多いことに一致し，癌特異抗原性蛋白

がこの分画にあることにもよく合致する．しかし，寒

天内電気泳動法の泳動パターンとIEPでの沈降線を

比較した結果，胃癌CGPにのみ現われるγ一910bulin

位の成分は免疫化学的には特異抗原性を示さない．胃

癌CGPと非癌胃CGPの免疫化学ll勺差異は，電気泳

動的にはγ一およびβ一globulin位にくる成分中にある

ことが示された．

　Ouchterlony法で，抗胃癌CGP血清あるいは吸収



胃癌の抗原分析 361

抗胃癌CGP血清に対して，胃癌CGPは非癌胃CGP

とは明らかに差のある1～2本の沈降線を作る．この

点はZilber　6），平井4），板倉5）らの成績と類似するけれ

ども，他臓器癌組織との関係において異なる．筆者の

場合1本の沈降線は他臓器の癌組織にも共通に出現す

る癌特異沈降線である．これはIEPにおけるβrglo

bulin位の孤状沈降線に相当する．正常な他臓器CGP

では沈降線は全く認められない．ラットのDAB肝癌

は特異沈降線を全く示さなかったが，これはおそらく

種族特異性によるものと推測される．

　吸収抗胃癌CGP血清と摺癌CGPとの間には．Ou・

chterlony法で，2本の特異沈降線がみられるのであ

一るが，沈降線を1本だけ示すものが胃癌46例中8例に

あった．しかしこれをIEPで検索すると，やはりβ1－

globulin位に沈降線があり，それがβ2－M－globulin

位の沈降線に連続している（図6（b））．結局βrglo・

bulin位の沈降線がないのではなく，量的に乏しい結

果であると考えられる．他臓器の癌恕織CGPでの

Ouchterlony法による癌特異沈降線は，　IEPではいず

れもβ1－globulin位に位置し，β2－M－globulin位に相

当するものはない．

　従って筆者の扱った材料に限るならば，β1－globulin

位の沈降線は一般の癌に特異灼な抗原性蛋白によるも

のと解されるし，β2－M－globulln位の沈降線は胃癌に

特異的な抗原性蛋白によるものと判断できることにな

る．なおこの沈降線の出現態度と材料の病餅目織学的

分類との聞に関連はみいだされなかった（表1）．

　つぎに胃癌CGPより特異抗原性蛋白を精製する目

的で，DEAE一セルローズによるカラムクロマトグラ

フィーを行なってみると，抗胃癌CGP血清とはβ2－

M－globulin位で1本，β1－globulin位で2本の沈降線

を示す抗原が1一分画（0．005M溶出）に含まれている

ぐ図7）．β2－M－910bulin位の1本とβ1－910bulin位の

1本は特異沈降線であり，β1－globulin位の他の1本

は此此胃CGPにも共通なものである．この精製段階

の抗原を用いても，Makari　11）の方法に準じて皮内反

応を用いると，癌患者にかなり特異的な反応が起こる

から，完全な特異抗原め単離が完成すれば，皮内反応

による癌診断の道が開かれるだろう．

　胎盤CGPと抗胃癌CGP血清とには特異的反応は

みいだされなかったが，抗胎盤CGP血清と胃癌CGP

との間には，特異沈降線に類似した2本の沈降線が認

められた．しかし筆者の行なった吸収実験では，これ

は特異的な沈降線でないことが明らかとなっているか

ら（図8），胎盤CGPを抗原とした癌反応を，沈降

抗体法を利用してやれる可能性はない．

　血清中に癌特異抗原性蛋白が存在するか杏かという

問題については平井ら4）は，否定的見解を示している

が，筆者の行なった抗胃癌CGP血清と癌患者血清と

の反応でも，沈降線は生じたが，いずれも特異沈降線

と交叉した．しかし教室の松井25）は抗胃癌CGP血清

と癌尿ムコ蛋白との間に特異沈降線とPartial　reaction

する沈降線を証明しているから，血清中にも癌特異抗

原性蛋白の存在を全く否定するζとはできないのでは

なかろうか．より鋭敏な免疫化学灼手段を用いれば，

それを証明することが可能になるかもしれないからで

ある．

総 括

　人の胃癌組織，非癌胃組織，その他2，3の癌およ

び正常組織より80。C熱安定の糖蛋白を抽出し，2，

3の定量，濾：紙電気泳動法，寒天内電気泳動法，DE

AE一セルローズ・カラムクロマトグラフィーにより，

癌化における糖蛋白の推移を検索し，更に免疫抗血清

を作り，寒天内二重拡散法，免疫電気泳動法により抗

原分析を行なった．その結果を要約するとつぎのよう

になる．

　1）P61yPeb奇ideジ全炭水化物，　hexogamineの定量

結果では，胃癌の糖蛋白分画にpolypepな1deの増加が

認められた．

　2＞濾紙電気泳動法では，胃癌糖蛋白分画にγ・glo・

bulin位の蛋白の増加が認められた，

　3）寒天内電気泳動法では，胃癌糖蛋白分画にのみ

認められるγ一globulin位の蛋白がみいだぎれた．

　4）DEAE一セルローズ・カラムクロマトグラフィ

ーによると，0．005M溶出蛋白分画（1一分画）が胃癌

糖蛋白分画では著明に増加している．

　5）Ouchterlony法，　IEPで胃癌特異抗原性蛋白を

証明した．これはβ2－M－globulin，およびβi－globulin

位に相当する因子である．

　6）胃癌特異拡原性蛋白はDEAE一セルローズ・カ

ラムクロマトグラフィーの1一分画に存在する．またそ

れは寒天内電気泳動法によって胃癌糖蛋白中に特異灼

に存在するγ一globulin位の成分とは別個のものであ

る．

　7）　二二糖蛋白分画の特異抗原性蛋白のうち，β1－

globulin位の因子は他臓器の癌糸目台糖蛋白中にも存在

する．

　8）　胎盤糖蛋白には胃癌糖蛋白中の特異抗原性蛋白

に類似する蛋白は含まれるが，それが別個めものであ

ることが証明された，
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　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Abstract

　The　water　extract　of　cancer　tissue　was　heated　at　80。C．　From　the　supernatant　glycoproteins

were　precipitated　by　means　of　80％alcohol．

　Immunization　of　rabbits　with　this　fraction　led　to　the　formation　of　speci且。　antibodies．

　Immunoelectrophoresis　with　the　absorbed　antisera　showed　two　precipitation　arcs　with

proteins　ofβr　andβ2－mobility．　The　glycoprotein　of／9rmobility　proved　to　be　speci丘。　for

human．　cancer　and　the　one　ofβ2－mobility　highly　speci丘。　for　human　stomach　cancer．

写　真　説　明

　1．濾紙電気泳動の成績（図1）

　（左側（＋），上から正常入血清CGP，胃癌CGP，非

癌胃CGP）

　2．寒天内電気泳動の成績（図2）

　（右側（十），上から正常入血清CGP，胃癌CGP，非

癌胃CGP）

　3．Ouchterlony法による成績

　（中央we11抗細細胃CGP血清，周囲we11左上端

より交互に胃癌CGP，非癌胃CGP）

4．Ouchterlony法による成績（図4（a））

5・Ouchterlony法による成績（図4（b））

6．Ouchterlony法による成績（図7）

7．Ouchterlony法による成績（図8（a））

8．Ouchterlony法による成績（図8（b））

9．IEPによる成績（図5）

　10。IEPによる成績（図6（a））

　11．IEPによる成績（図6（b））

12．IEPによる成績（図7）
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