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内容の要旨および審査の結果の要旨

肝細胞癌に対する肝動脈塞栓療法（TAE）の治療効果を判定するための一指標として，間質コラーゲ

ンの前駆物質であるtypeⅢprocollagenN-terminalpeptide（PⅢP）の血中動態，ゲル炉過法によ

る分子多様性につき先に報告した。今回，Ⅳ型コラーゲン等とともに基底膜の主要構成成分であるラミニ

ン（ＬＭ）の血清濃度を各種肝疾患において測定し，さらにTAE前後における血清ＬＭおよびPⅢPの変動

を対比し，肝疾患における血清ＬＭ測定の臨床的意義について検討した。

対象は，肝硬変症（n＝18)７肝癌合併肝硬変症（n＝30)，慢性肝炎（n＝22），急性肝炎（、＝８）で

あり，健常人11例をコントロール群とした。血清ＬＭおよびPmP測定は，著者の検討したラジオイムノ

アッセイにより行った。得られた成績は次の如く要約される。

(1)各種肝疾患における血清ＬＭ値は，肝硬変，肝細胞癌合併肝硬変及び慢性活動性肝炎の各群で健常対

照群に比し有意の高値（P＜0.01）を示した。しかし，慢性非活動性肝炎及び急性肝炎群では〆有意の上

昇は認められなかった。一方，血清PⅢP値は，肝硬変，肝細胞癌合併肝硬変，慢性活動性肝炎の他，急

性肝炎においても有意に上昇していた。(2)血清PⅢP，およびＬＭ値は肝硬変と肝細胞癌合併肝硬変の間

でいずれも有意差を示さなかった。各種肝疾患について血清ＬＭ値とＰⅢＰ値の相関をみると，肝硬変及

び肝細胞癌合併肝硬変群では有意な正相関を認めたが，慢性肝炎では活動性，非活動性群ともに相関がな

かった。急性肝炎ではPmP値が高値を示すのに対し，ＬＭ値に有意な上昇が見られないことより，ＰⅢＰ

は肝細胞壊死等により修飾されるが，ＬＭは炎症変化の影響をあまり受けず，既存のfibrosisの状態によ

り深いかかわりをもつことが示唆された。(3)TAE（17回）前後においてペプチド変動を検討したところ，

血清ＬＭ値はTAE有効例では１日後に上昇，３日後に低下，以後漸増傾向を示したが，無効例では，１日

後の上昇を認めず，３日後以降もほとんど変動を示さなかった。一方PmP値は，有効例では３日後をピー

クとして上昇するが，７日後以降漸減傾向を示した。また，無効例では１日後，３日後と低下し，７日後

以降漸増傾向を示した。ＰⅢＢＬＭ値はともに肝硬変と肝細胞癌合併肝硬変の間で有意差を示さず，肝

癌発生の腫瘍マーカーとなり得ないが，TAE前後の経時的追跡によって，有効例と無効例とではそれぞ

れ異なる変動パターンを示す点で，TAEの効果判定の指標として有用であることが示された。またTAE

前後におけるＰｍＰとＬＭの血中動態が異なる原因には肝癌組織におけるコラーゲンの庫生及び代謝動態

の差異が関与するものと推察された。

本論文は，肝細胞癌に対するTAEの効果判定の指標として，血清ＬＭ測定をはじめてとりあげ，ＰｍＰ

測定とことなる臨床的意義を見出した点が評価される。
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