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Ⅰ　緒 言

1937年Bridicka1)に よりpolarography癌 反応 と

して,蛋 白波の診断的研究が行なわれて以来,癌 診

断の応用の途がひらかれた.そ の後Mayer等2)に

より,新 しい方法も発見され,多 数の研究者3)4)5)

が種 々検討を加えて来た.し かしいずれ も癌患者血

清における蛋白波の波高を測定 し,そ の変動を報告

しているに過ぎない,こ れ らの方法は実験結果の比

較のための適当な規準のないことや,ち がつた研究

者によつてなされた実験結果の比較を容易にするた

めの結果の統一性がないことに欠陥がある.こ れ ら

の欠陥を除 くためMuller等6)7)8)は 第1反 応およ

び第2反 応の蛋白波の波高の比を求め,そ れに係数

15を 乗ずるProtein Indexの 表示方法,な らびに波

高の測定にあたつては従来の ように単なるmmで

示 さずblank testに おける拡張電 流の上縁から蛋

白第2波 の変曲点迄の高 さをmmで 計測 し更に滴下

水銀電極の水銀滴の単 位表 面積 当りの電流値即 ち

μA/mm2に 統一する法を提唱 した.し か してこの

法によれば癌と正常人との区別が明瞭であると報告

している.著 者らは此の方法の追試の充分でないの

にかんがみ,各 種癌患者および正常人の血清につい

て此の法を追試し,各 種癌患者のProtein Indexと

正常人のそれとを比較し,ま た胃癌,胃 十二指腸潰

瘍,胃 ポリープの手術前と後のProtein Indexの 経

日変動を測定 し,病 状の変化とProtein Indexと の

関係を観察 した.

Ⅱ　実験材料と装置

昭和36年12月 以降国立岡山病院癌センターに登録

した各種癌患者及正常人97例 ならびにその後1年 間

における病理組織学にあるいは手術,剖 検等により

診断の確定 した178例 についてPolarography癌 反

応を実施した.

試 料:乾 燥注射器を用い空腹時に約5cc採 血 し,

清 浄な試験管に入れ,型 のように分離 した血清を用

いた.

試 薬

(1) 1N-KOH 6.6gのKOHを 水 に と か し100ml

とす る.

(2) 20% Sulfosalicylic acid 20gのSulfosalicylic 

acidを 水 に とか し100mlと す る.

(3) 8X10-3 Mol CoCl2: 1.904gのCoCl2・6H2O

を水 に とか し, 1000mlと す る.

(4) 1X10-2 Mol Hexaminecobaltic chloride: 

1.337g Co(NH3)6Cl3を 水 に と か し500mlと す る.

(5) 1.0N-NH4Cl: 53.5gNH4Clを 水 に と か し, 

1000mlと す る.

(6) 1.0N NH4OH:市 販 ア ムモ ニ ア水70.1mlに 水

を 加 え, 1000mlと す る. 1N-HClで 滴 定 し,補 正

す る(指 示 薬0.1%メ チ ル レ ッ ド液.)

試験電解液

(1) 第1反 応電解液:試 薬3の20mlに 試薬5を

10ml加 え,そ れに蒸溜水60ml加 え,次 に試薬6を

10ml加 え る.加 える試 薬の順 序を変えてはいけな

い.用 に臨んで調製すべ きであり保存は出来ない.

(2) 第2反 応電解液:試 薬4の10mlに 試 薬5の

10mlを 加 え,そ れに試薬6の80mlを 加 える.密 栓

すれば保存出来る.

装置　 島津製Polarograph SH型
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用いたキャピラーレの水銀滴下速度は毎滴4紗,

第1反 応時の水銀1滴 の表面積3.12mm2第2反 応

時の水銀1滴 の表面積3.25mm2水 銀の高 さ60cm,

恒温槽温度25℃.

Ⅲ　 実 験 方 法

MullerのProtein Indexを 用 い た.即 ち次 の よ

う に第1反 応 お よび 第2反 応 を施 行 し,そ れ ぞ れ の

蛋 白波 の 波 高 の 比 を 求 め,倍 数15を 乗 じて 表1の よ

うに してProtein Indexを 求 め た.然 してProtein 

Indexの 値 が6以 上 を 異 常 と した.

表1

第1反 応(Digest test)

(1) 血 清0.2mlに 水0.2mlと1N-KOH 0.1mlを 加

え,振 盪 後37℃ で30分 間 振 盪 す る.

(2) そ の 混 和 液0.05mlに コバ ル ト電 解 液10mlを

加 え,25℃ でCurrent range 100μA (2mm=1μA) 

Damping 3で 飽 和 甘 汞 電 極 に 対 して-0.8Vか ら

Polarographyを と る.

第2反 応(Filtrate test)

(1) 血 清0.5mlに 水1mlと1N-KOH 0.1mlを 加

え,30分 間37℃ に保 つ.

(2) 次 に20%のSulfosalcylic acidの1mlを 加

え,よ く混 和 し,10分 後遠 心 し,上 澄 液 をWatman 

NO.5Bの 濾 紙 で 濾 過 す る.

(3) そ の 濾 液0.5mlに コパ ル ト電 解 液5mlを 混

和 し,25℃ でCurrent range 50μA (4mm=1μA) 

Damping 3で 飽 和 甘 汞 電 極 に 対 して-0.8Vか ら

Polarographyを と る.

判 定 方 法

波 高 の 測 定 はblank testに お け る 拡 張 電 流 の

Plateanの 上 縁 か ら 蛋 白二 重 波 の 第2波 の 極 大 の頂

点 ま で を 計 測 し,そ れ を μA/mm2と し,更 に こ れ

を 滴 下 水 銀 の 単 位 表 面 積 当 り の電 流 値 即 ち μA/mm2

に 換 算 統 一 して 表 現 した.

Ⅳ　 実 験 成 績

A. 正 常 群

表2の よ う にProtein Indexの 最 高 値5.4,最 低

値1.5,平 均 値3.5で あつ た.

表2

B. 胃 癌 群

表3の よ うにProtein Index最 高 値15.1,最 低

値3.1,平 均 値7.4,正 常 群 よ りProtein Indexの

上 昇 を 認 め た もの80%
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表3

C. 胃,十 二 指 腸 潰 瘍 群

表4の よ うにProtein Indexの 最 高 値9.1,最 低 値

1.7,平 均 値4.7,正 常 群 よ りProtein Indexの 上 昇

を 認 め た もの32%

表4
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D. 肺 癌

表5の よ うにProtein Jndexの 最 高 値18.8,最

低 値2.6,平 均 値10.7,正 常 群 よ りProtein Index

の 上 昇 を 認 め た もの91%

表5

E. 肝 臓 癌

表6の よ うにProtein Indexの 最 高 値11.7,最 低

値3.0,平 均 値7.4,正 常 群 よ りProtein Indexの

上 昇 を 認 め た もの79%

表6

F. 直 腸 癌

表7の よ うにProtein Indexの 最 高 値13.8,最 低

値3.1,平 均 値8.1,正 常 群 よ りProtein Indexの

上 昇 を 認 め た もの74%

G. 前 立 腺 癌

表8の よ うにProtein Indexの 最 高 値11.7,最 低

値3.1,平 均 値7.3,正 常 群 よ りProtein Indexの

上 昇 を 認 め た もの67%

表7

表8

H. 乳 癌

表9の よ うにProtein Indexの 最 高 値8.0,最 低

値3.1,平 均 値5.8,正 常 群 よ りProtein Indexの

上 昇 を 認 め た もの67%

表9

I. 膵 臓 癌

表10の よ うにProtein Indexの 最 高 値14.0,最 低

値9.2,平 均 値11.4,正 常 群 よ りProtein Indexの

上 昇 を 認 め た もの100%
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表10

J. 膀 胱 癌

表11の よ うにProtein Indexの 最 高 値16.0,最 低

値8.6,平 均 値12.7,正 常 群 よ りProtein Indexの

上 昇 を 認 め た もの100%

表11

K. 炎 症 性 疾 患 群

表12の よ う にProtein Indexの 最 高 値12.6,最 低

値5.1,平 均 値10.5,正 常 群 よ りProtein Indexの

上 昇 を 認 め た もの78%

表12

L. 胃癌群の手術前後 にお けるProtein Index

の変動

図1に 示すように胃癌群82例 中より比較的長期の

経過を観察 しえたもの8例 の術前,術 後のProtein 

Indexの 変動をみた.

試験開腹あるいは吻合に終つた4例 では術前,術

後のProtein Indexの 変 動に大差な く, 3～4週 頃

から上昇傾向を示す.

根 治手術を行つたものでは術後2～3週 頃より減

少を来 し,正 常値に復す.但 し再発例では再び急激

に増加 し死に至つた.

図1　 胃癌における手術前後のProtein Index

の変 動

M. 胃,十 二指腸潰瘍,胃 ポ リープの手術前後に

おけるProtein Indexの 変動

図2に 示すように胃,十 二指腸潰瘍,胃 ポ リープ

9例 において術前,術 後のProtein Indexの 変動を

観察 したところ,2ヶ 月後にはProtein Index 5以

下 の正常範囲内に集中す る傾向を認めた.

図2　 胃,十 二 指 腸 胃 ポ リー プの 手 術 前 後 の

Protein Indexの 変 動

総 括 並 び に 考 按

Mullerは1945年 に 正 常 と認 め られ る109例 につ い

てProtein Index値 を 求 め正 常 人 のProtein Index

は1～5の 範 囲 に あ り,年 令,性 別 に関 係 が な い と

結 論 した.著 者 らは45例 に つ い て 追 試 した が,最 低

値1.5,最 高 値5.4,で あ り,ほ ぼ こ の値 と一 致 す る.

次 に各 種 癌 群 につ い て 検 討 して み る に,50例 の癌 群

中Protein Index 6以 上 を 示 し た もの を 陽 性 と す る

と,164例 中120例(73%)認 め た.こ れ を 従 来 の

研 究 者 の 第2反 応 の み に よ る 陽 性 の 報 告 と 比 較 す る

とWaldschmidt-L9) (96%) Brdicka1) (97%), 

Felkel10) (90%),笹 井5) (80%),柴 田11)(93%) ,
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Meyer-Heck12) (83%), Griesmann13) (85%), 

Abel14) (61%),で あ り著者 らの成 績は幾分低めで

はあるが,略 一致する.特 に胃,十 二指腸潰瘍群は

50例 中38例 がProtein Indexが6以 下であり,陽 性

は24%に す ぎず癌群と比較して著 しい相違を認めた.

胃癌例82で はProtein Index 6以 上 が57例 もあり,

明 らかに正常群,十 二指腸潰瘍群と有意の差が認め

られた.興 味あ る1例 は胃,十 二指腸潰瘍群におい

てX線 透視により胃癌の診断の もとに開腹され,組

織学的に胃潰瘍であつたが,術 前のProtein Index

は4.0で 明 らかに正常範囲1～5以 内 に認 められて

いた.ま た胃癌群の1例 で術前のProtein Indexは

7.2で 明 らかに陽性と判断され るものが,長 期にわ

たり胃潰瘍の加療を受けており,X線 透視,胃 カメ

ラ等にて潰瘍の癌変性が疑われ,手 術後組織学的に

Adenocarcinomが 認 め られ た例がある.著 者 らの

例では胃癌陽性率は70%で かなり高い値であり,臨

床上鑑別困難の時も高い適中率を示す故臨床上応用

も大と思われる.次 に肺癌の23例 中20例 は手術剖検

および転移巣等より組織学的に診断確定 した例であ

つた. Protein Indexは 胃癌群と比べて も高値で明

らかに正常群とは有意の差を認めた. 23例 中20例 が

Protein Index 6以 上 であ り適中率87%で あ り,割

合に早期から陽性率が高 く診断的意義は最 も高いと

思われる.肝 臓癌,直 腸癌,前 立 腺 に つ いて は

Protein Index 6以 上は肝臓癌19例 中14例,直 腸癌は

19例 中13例,前 立腺癌は6例 中4例,乳 癌は9例 中

6例 陽性を示 した.ま た膵臓癌,膀 胱癌は各々3例

中3例 とも陽性であつた.従 来の報告15)によれば炎

症性疾患においても癌群と同様波高の増大が報告さ

れているが,著 者らも細菌性肺炎5例 と湿性肋膜炎

4例,合 計9例 について検討 したがProtein Index 

6以 上は9例 中7例 の高値であつた.炎 症性疾患と

の鑑別は従来から問題となるところであるが,柴 田

等11)も述べているように他の臨床所見か ら癌を否定

し得 る場合が多 く,さ して至難ではないと思われる

が,本 質的な鑑別はWaldschmidt-Lら の 追求 もあ

るが,尚 今後の研究にまたねばならない点である.

以上を考察してみるにPolarography血 清反応の

臨床的意義は血清蛋白質の化学的不安定に もとづ く

非特異反応であ り,癌 診断に全面的に利用するには

不充分である.し かしながら胃,十 二指腸潰瘍群,

胃癌群においては明らかに有意の差を認め,潰 瘍の

癌変性等を早期に診断する1つ の指標となる臨床的

価値は少 くないと思われ,ま た肺癌の臨床診断的価

値 も大と思われる.

更 に胃癌における根治手術例と姑息的手術例の間

には術後のProtein Inoexの 変動にかなり明確な差

異を認めた.従 つてこれらを参考にすることにより,

再発の有無を知る一手段 となりうるのではないかと

考え られるが,こ れ らの点については尚一層の検討

が望まれる.

結 論

(1) 従来 使用されている濾液反応だけを用いて癌

の陽性率を求める方法 をや め, Mullerの 提 唱する

Protein Indexを 用 いる方法を用いた.

(2) 各癌群中最も陽性率の大なるものは膵臓癌,

膀胱癌であり,肺 癌,胃 癌,肝 臓癌 らも高値であつ

た.炎 症性疾患 も同じく高値を示した.

(3) 根治手術,姑 息的手術を行ない,経 過を追つ

てProtein Indexの 変動を観察したが,根 治手術で

はProtein Indexは 正常値に復するが,姑 息的手術

では4週 間後より上昇 した.

稿を終 るにあたり,御 指導御校閲を賜つた国立岡

山病院 日下連院長並びに種々協力 して載いた国立岡

山病院研究検査科富山繁技宮に対 し心から感謝の意

を捧げる.
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Authors Abstract

The diagnosis of cancers by meas of polarography is of a common practice in 

clinics and among others the Protein Index Method devised by Muller is considered 

to be quite useful for the identification of cancer bearing persons from normal person. 

With this Protein Index Method, the authors comparee the protein indices of patients 

beating various cancers with those of normal persons, and also studied the changes 

in the protein index before and after the operation performed on stomach cancer, 

gastro-duodenal ulcers, and stomach polyps in order to find out the relationship 
between the changes in symptoms and the Protein Index. As the results the following 

points were clarified.
Although the serum reaction of polarography is non-specific and hence is not 

sufficiently applicable to all kinde of cancer, it does show significant differences in 

gastro-duodenal ulcer group and stomach cancer group. It is also valuable method for 
the clinical diagnosis of lung cancer.

It seems that this is one of the methods also useful for knowing a possible recur

rence of stomach cancer by meanse of the changes in the Protein Index befor and 

after the surgical operation.


