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1．はじめに

　血中サイログロブリン（Tg）濃度は種々の甲

状腺疾患，とりわけ甲状腺腫瘍において上昇する

ことが知られている1・2）．最近，Tumor　markerと

してのTgの意義が特に注目されているが，　Tg

濃度による甲状腺腫瘍の良・悪性の鑑別には限界

がある3）．しかし，手術や放射線療法を行った甲

状腺癌の再発や転移の際には，一度低下した血中

Tg値が再上昇することが知られており，臨床的

に有用な指標と考えられている2”’6）．従来Tgの

radioimmunoassay（RIA）による測定には二抗体

法が用いられてきたが，最近［1251】標識抗Tg抗

体を利用したimmunoradiometric法によるsand－

wichアッセイが開発され使用可能となった7）ので，

これを用いて各種甲状腺疾患，とりわけ甲状腺癌

の診断および再発・転移の指標としてのTg濃度

測定の有用性につき再評価を試みた．

n．対象および方法

対象は健常者29例と京大病院甲状腺外来を受診

したバセドウ病4例，慢性甲状腺炎15例，単純性
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甲状腺腫5例，亜急性甲状腺炎4例，甲状腺腺腫

26例および甲状腺癌49例（末治療17，術後32）で

ある．このほか腺腫および癌患者で術後の短期経

過を観察することのできた症例が，それぞれ8お

よび3例，また甲状腺癌で術後の経過を6～19か

月にわたり観察できた症例が12例である．

　血清Tg濃度の測定は，　CIS（フランス原子力

庁）社により開発されたimmunoradiometric法を

用いるRIAで行った．この測定法の詳細につい

てはすでに報告した7）が，本法は抗Tg抗体結合

試験管に検体血清を反応させ，洗浄後［1251】標識

抗Tg抗体を反応させ，再度洗浄して試験管の放

射能を測定する方法である．なお，この方法では

抗Tg自己抗体が患者血清中に存在する場合，　Tg

濃度を正確に測定することができないため，あら

かじめチログロブリン抗体1－125キット（CIS）を

用いて自己抗体を測定し陽性例は対象より除外し

た．有意差検定はカイ自乗検定およびWilcoxon

のU検定を用いて行った．

m．結　　果

　1．各種甲状腺疾患患者の血清Tg濃度

　各種甲状腺疾患患者の血清Tg濃度をFig．1に

示した．
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　健常者29例におけるTg濃度は1．8～22．O　ng／m1

に分布し，その平均値は10．1土6．1（S．D．）ng／m1

であった．平均値±2SDを正常範囲とすると正

常域は，0～22．3ng／m1であった．未治療バセド

ウ病では3例が16．2～89ng／m1に分布し，1例が

1，㎜ng／ml以上を示した．慢性甲状腺炎では0～

231．3ng／m1（平均値42．9土64．3（S．D．）ng／ml）と広

範囲に分布し，高値を示すものが15例中6例

（40．0％）であった．単純性甲状腺腫では0～77．8

ng／m～に分布し5例中2例（40％）が高値であっ

た．亜急性甲状腺炎では14．1～920．4ng／mlに分

布し4例中3例（75％）が高値を示した．未治療

の甲状腺腫瘍におけるTg値の分布をみると，濾

胞腺腫では3．7～3，764ng／ml（平均値489．3土913．8

（S．D．）ng／m1に分布し，22例中19例（86．4％）が

高値を示した．乳頭腺腫では3例が0．2～56ng／

mlに分布し，1例が3，694　ng／mlを示した．両者

を合せた平均値は581．4土1，064．8（S．D．）ng／m1

であった．乳頭腺癌では13．9～2，461　ng1／mlに分

布し平均値309．3土604．6（S．D．）ng／m1であり，17

例中15例（88．2％）が高値であった．甲状腺腺腫

と甲状腺癌との間でTg濃度に著差はみられなか

った．

　2．甲状腺腫瘍手術後における血清Tg濃度の

　　短期変動

　甲状腺濾胞腺腫および乳頭腺癌の手術（甲状腺

片葉切除）に際して，術前より経時的に最長25日

目まで血清Tg濃度の変動を観察した11例の結果

をFig．2に示した．術後第1日目には11例中8

例で術前に比べて血清Tg濃度の上昇がみられ，

術前の平均値406．5±362．4（S．D．）ng／m1に対し術

後第1日目の平均値は601．9土338．5（S．D．）ng／ml

と高値であった（p＜0．01）．その後Tg濃度は漸次

低下を示した．術後1日目よりのTg濃度の低下

の割合よりTgの血中より消失する半減期を求め

ると，腺腫では0．8～3．0日に分布し，平均値は

1．79土0．86（S．D．）日であった．癌では1．0～2．9日

に分布し，平均値は2．1土0．98（S．D．）日となり，

良性と悪性でTgの半減期には著差を認めなかっ

た．
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Fig．1　Distribution　of　serum　Tg　concentration　in　normal　controls　and　in　patients　with

　　　various　thyroid　disorders．
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3．甲状腺癌における術後血清Tg濃度の長期

　　変動

　甲状腺乳頭腺癌で遠隔転移を認めず手術療法

（全摘または片葉切除，頸部郭清）をうけた12例に

ついて，6か月以上にわたって血清Tg濃度の変

動を観察した成績をFig．3に示した．術前血清Tg

濃度は27．7～1，000ng／ml以上（平均値399．3士

284．5（S．D．）ng／mのに分布したが，手術後は漸次

低下を示し4か月後には20．1～379．6ng／mlに分

布し（平均値112．9士98．8（S．D．）ng／ml），有意の低
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Fig．4　Distribution　of　serum　Tg　concentration　in　the　post－oprative　patients　with　thyroid

　　　cancer．

下を認めた（P＜0．001）．その後再発した症例では

Tg値の低下が遅れるものが多く，6か月以上経

過しても血清Tg濃度は依然として50　ng／m1以

上の高値を保っていた．また，そのうち2例では，

術後低下した血清Tg濃度の再上昇が認められた．

　4．甲状腺癌手術後の予後と血清Tg値（Fig．4）

　手術後6か月～3年の経過観察ののち，触診お

よび胸部X線，甲状腺シンチ，骨シンチ，201Tl

による腫瘍シンチ等にて再発を認めない寛解例14

例においては，Tg濃度は平均値12．6±12．2（S．D．）

ng／m1で4例（28．6％）が高値を示すのみで未治療

患者に比しTg高値例の割合は有意に低率であっ

た（p＜0．01）．一方，手術後の経過規察により再

発を確認した18症例においては，Tg濃度は平均

値237．6土264．6（S．D．）で，18例中15例が高値で

あり寛解例に比べ高値例が有意に高率であり（p＜

0・01），未治療例とほぼ同頻度であった．

IV．考　　案

　甲状腺疾患とりわけ甲状腺腫瘍患者の血清Tg

濃度をimmunoradiometric法を用いて測定し，そ

の臨床的意義を検討した．

　血清Tg濃度の正常範囲は0～22．3　ng／m1であ

り，これは従来二抗体法RIAを用いて報告され

ている正常域とほぼ一致する成績であった5・8’”10）．

　バセドウ病では4例中3例が高値域に分布した

が，これはバセドウ病患者血中に存在する異常甲

状腺刺激物質の作用によると考えられた8）．一方，

慢性甲状腺炎においては，0～231．3　ng／mlと広範

な分布を示したが，Tgは血清TSHにより分泌調

節をうけていることにより1・8・11・12），血清TSH濃

度の相違が大きな影響を有するほか，甲状腺腫の

大きさ1）や組織変化の程度の相違などにより変化

するものと考えられた．亜急性甲状腺炎では正常

域から高値域に分布したが，これはVan　Herleら

の報告と一致している8）．これは甲状腺の破壊性

変化によるTgの流出によると考えられた．

　甲状腺の腫瘍性疾患では，腺腫が平均値581．4土

1，064．8（S．D．）ng／m1の血清Tg濃度を示したのに

対し，乳頭腺癌は平均値309．3土604．6（S．D．）ng／

mlの値を示し，良性腫瘍と癌との間にTg濃度の

分布に著差は認められなかった．これはSchneider

ら3），Schlossbergら6）の報告と一致する成績であ

り，血中Tg濃度が甲状腺腫瘍の良性，悪性の鑑

別診断には直接役立たないことを示すものと思わ

れる．

　甲状腺腫瘍の患者ではこのように血中Tg濃度

が高値を示すが，腫瘍を摘出すると手術操作に

より一過性の上昇を示した後，急速な低下が認め

られた．術後の血中Tg濃度の推移よりTgの血

中半減期を推定することができるが，ここでは甲

状腺片葉切除例における血中Tg濃度の変化より

Tgの半減期を求めた．したがって，基礎値の関

与を除くため，術後1日目よりのTg値低下のカ

ーブの第1相を利用して半減期を算出した．腺腫

および腺癌のTgの半減期はそれぞれ0．8～3．0日，

1．0～2．9日に分布し個々の症例で，その半減期に

相違が認められた．しかし，良性と悪性の間に差

は認められなかった．Lo　Gerfoら13）は，　Tgの半

減期は8．0～22時間に分布し，平均13．8時間で

あるとし，Feldt－Rasmussenら14）は，19　S　Tgの

半減期はLO～6．0日に分布し，平均4．3日であっ

Presented by Medical*Online



血中サイログロブリン濃度測定の臨床的有用性

たとしている．著者らのデータは，Lo　Gerfoら

の値よりも長く，Feldt－Rasmussenらのそれより

もやや短い値であった．手術操作によって遊出し

たTgが，　Tgの半減期の7～10倍の期間で完全

に消失するとすると13），長いものでも手術1か月

後のTg値を測定するこにより，その値が高値で

あれば，腫瘍の残存を示唆していると考えられる．

　甲状腺癌術後6か月以上にわたり経時的に血中

Tg値を測定すると，再発の認められない症例で

は少なくとも6か月後には50ng／m1以下になっ

ていた．一方，手術にて取り残しのあったと考え

られる局所再発ではTg値は十分に低下せず，一

部の症例では血中Tg値の再上昇が認められた．

手術後6か月以上を経て再発が認められない症例

では未治療例に比して高値を示す症例が有意に低

率であった．これに対し，経過観察中に臨床上腫

瘍の転移や再発が認められた症例では，Tg値が

高値を示すものが有意に高率であった．このよう

に，血中Tg濃度の測定は甲状腺癌と診断がつい

た症例において手術後の経過観察に際し有用な情

報を与えることが示された．同様の成績はVan

Herleら以来報告されているが2“’6），再発例と寛解

例の血清Tg濃度の絶対値には重なりがみられた

ことにより，特に個々の症例でのTg値の経過観

察が有用と考えられた．

V．結　　論

　甲状腺疾患における血中Tg濃度をimmuno－

radiometric法を用いて測定した．

　1）健常者のTg値は平均10．1±6．1（S．D．）ng／

m1で正常域は0～22．3　ng／m1であった．バセド

ウ病で4例中3例が高値を示し，慢性甲状腺炎で

は0～231．3ng／m1，亜急性甲状腺炎では0～77．8

ng／m1に分布した．

　2）甲状腺腫では平均値581．4士1，064．8（S．D．）

n9／m1，甲状腺癌では平均値309．3土604．6（S．D．）

ng／m1を示し両者の分布に著差はみられなかった．

　3）腺腫，癌のTgの半減期はそれぞれ平均値

1．79±0．86（S．D．）日，2．1土0．98（S．D．）日であった．

4）甲状腺癌に対する手術後，血中Tg値は低下

169

を示し，6か月以上経過した寛解例では71．4％が

正常範囲にあった．しかし，再発例では未治療例

と同様なTg値の分布を示した．個々の症例にお

けるTg値の推移は再発の有無とよく相関し，　Tg

値の測定は術後経過の観察にきわめて有用と考え

られた．

稿を終えるにあたり，キットをご提供頂きましたミド

リ十字株式会社に深謝致します．
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