
755

結 核 化 学 療 法 と血 漿 蛋 白 電 気 泳 動 像

第～報 肺結核蛋白像と臨床像との関係

洞 沢 茂

信州大学医学部戸塚 内科(主 任 戸塚 忠政教授)

受 付 昭 和55年7月25日

緒 言

Luetcher1が 慢性活動性結核の 血漿蛋白 電気泳動像

において アル ブ ミン峰が低下 し,α-グ ロブ リン,γー グ

ロブ リン,フ ィブ リノーゲ ン峰二の増大す る ことを観察 し

て以来諸 家の研究 によつて蛋 白像 は結核患者 の経過,治

療 の効果,患 者 の予後 を知 る うえに重要な役割 を有す る

こ とが認 め られ るにいたつた。 こ とに最近の化学療法の

著 しい進歩 によつて,従 来 きわ めて慢性の経過 を とつた

結 核症 が 自覚的 に も他覚的に も急速に軽快 し うるよ うに

なつたが,そ の さい血漿蛋 白分 暦の変動に も著明な変化

を きたす ことが注 目せ られ る。最近結核症 の病 像,経 過

と血漿蛋 白分 屑変 動 との関係について多 くの研究業績 が

発表 され てい る。しか し結核症 の病像,経 過 が個体 によ

りそれ ぞれ相違が ある通 り血漿蛋 白分屑変動 も異なつて

い る ことは当然で あ り,そ の変動 の様相 と病像,経 過 ,

治 療 の 効 果,予 後等 との 間に密接 な関係が あ るが,こ

れ につい て詳細 に検討 した報告 は少 ない 。私 は肺結核患

者 の血漿蛋 白像 につい て分屑変動 の様相 と臨床像 との関

係 を追求 して興昧 ある 一定 の 関係 を 認 めたので その結

果 を報告す る。

実 験 方 法

肺結核 患者67例 の血漿蛋 白電気泳動分暦 を測定 した。

血漿蛋 白の測定:血 漿蛋 白濃 度は採血量10ccに 対 し

て15%蔭 酸 カリ液0.1cc宛 混 じて凝 固を防 ぎ日立蛋

白計 を用いて測定 し,電 気泳動分暦 は 日立HT-A型

泳動装置で電 気泳動会規定 の方法(緩 衝液;M/20KH2

PO1:M/20Na2HPO4=1:16)に よ り測定 した。測

定値 は下降脚か らプ ラニメー ター法で算 出 した。

成 績

〔A〕 全症例 の分屑変動

(1)分 屑変動

67例 の治療前蛋 白分屑変動 を総括 した成績 を表1に,

健康成人21例 の成績 を表2に 示す 。

肺結核患者 は正常健康人に比 して総蛋白量平均値やや

低 く,分暦 百分率はアルブ ミン(以 下A1と 略)平 均値低

表1肺 結核患者血漿蛋白分暦(%)(67例)

表2健 康成人血漿蛋白分屑(%)(21例)

く,α-グ ロブ リン(以 下 α-G1と 略),フ ィブ リノー

ゲ ン(以 下9と 略),γ-グ ロブ リン(以 下 γ-G1と 略)

平均値 高 く,β-グ ロブ リン(以 下 β-G1と 略)平 均値

はわずかに高値 を示す。標 準偏差 は健 康人に比 してA1,

ψ,γ-GIは 著 明に高 く,α-G1,β-GIも 高 く健康人 に比

し各 分屑 の動 揺が烈 しい ことを示 してお り諸家の成績 と

おおむね一致す る成績 であ る。

(2)分 屑 相関係 数

次 に治療前分屑について分暦 間相関係数 を算 出す ると

表3に 示す 通 りであ る。Alと α-G1,9,7-G1は それ

ぞれ(-)0.518,(-)0.546,(-)0.652で 大 きい負値 を示

表3分 暦 相 関 係 数
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してお り,α-G1と ψ の相 関係数 は0.380で 前者 につ

ぐ正 の 相 関値 を 示す。研G1と 管G1の 相関 係 数は(一)

0.224で 低い負 の相関値 を示 す。α-Gl,ψ,γ-Glは とも

に平均値 が 上昇 す る分屑 で あ り,α-G1と ψの相関係数

は比較 的高値を示すにかかわ らず,γ-G1と α-GLγ-Gl

と9の 相関係数が低 く ほ とん ど相 関が 認 め られ ない の

は注 目すべ きことと思われ る。

(3)蛋 白像 の症例 別観察(蛋 白像の 型分類)

治療 前分暦値 を症例 別に観察 す る。各 分暦百分率の変

動幅 は 表1か らAlが もつ とも大 きく,γ-G1,α-G1,

ψ,β-G1の 順 に小 さく,変 動幅 は 分暦に よつて差異が

ある ことが認 め られ るので各症例 の分暦変動 の程度を判

断す るには変動幅 を考慮 して行わなければな らない。治

療前分屑平均値 を基線 とし,分 暦標 準偏差 を もつて 目盛

つ たグ ラフ上に各分屑測定値 をプ ロッ トす ると各 分暦変

動の程度,な らびに分暦変動 の様相が-日 瞭然 とな る。

以上の様式に従つて全症例の治療前値 をプ ロッ トして,

前項で観察 したよ うに α-G1と ψ は比較 的高 い 相関を

示 し,～-Glと α-G1,γ-Glと ψ の 相 関は ほ とん ど認

め られ ない事実 を考察 して比較観察す ると,蛋 白像 の変

動 はグラ フ上の分暦変動の程度か らおよそ次 のよ うに分

類で きた。

1.分 暦変動正常 ない し軽度症例 〔I型 〕

2.分 暦変動 中等 ない し高度症例 〔II型〕

3.分 屑変動が平行 して変動せず特異 な型をなす症例

〔III型〕

a)α-G1,9の 変動著明で,A1,7-G1の 変動 少ない

症例 〔IIIa型〕

b)分 屑変動 きわ めて高度で,g変 動度最高 の症例

〔IIIb型〕

c)γ-GI,A1変 動大 きく,α-G1,ψ 変動 少ない症例

〔IHc型〕

各 型の分暦測定値 をグ ラフ上にプ ロ ットしてみ ると図

1の ご とくで ある。

図1肺 結核 の.血漿 蛋白像 の型分類

ただ しA1は 正負逆 にプ ロツ トして ある

観 察 症 例67例 を 分類 した結 果 は1型 ～5例(22.4%)

(症 例1～15),II型2～ 例(31.3%)(症 例16～36),

IIIa型18例(26.9%)(症 例37～54),IIIb型3例

(4.5%)(症 例55～57),IIIc型10例(14.9%)(症

例58～67)と なつた。

〔B〕 蛋 白像 と臨床 像 との関係

(1)蛋 白像 とレ,線像 との関係

病巣 の主体 が滲 出性 なる ものを滲 出型,増 殖 性な るも

の を増殖 型,病 巣 中に滲出,増 殖,硬 化機転が複雑 に混在

す る ものを混合 型 とした。病巣 の広 さをおおよそ区域,

葉 として記 し,2ヵ 所以上 に浸潤が存在 し,そ の浸潤 の

性質が等 しい場合 は合計の広 さを記 した。蛋 白像 とレ線

像 との関係を表4に 示す°1型 は15例 中滲 出型7例 で

表4蛋 白像 とレ線像 との関係

約半 数を占めてい るが,病 巣の広 さは ～区4例,2区

5例 で2区 以下の狭い 病巣例が過半数 を 占めてお り,

多区以上にわた る 広汎病巣例 は4例 で少ない。 その他

に血行播種,孤 立空洞各 ～例 を認 めた。II型 は21例

中謬出型11例 で1型 同様 に滲 出型が 多いが,病 巣の広

さは1区1例,多 区6例,1葉3例,多 葉4例,全

葉2例,多 区 滲 多区混2例,多 区 増 多区硬2例,血

行播種1例 で1型 と異な り本 型は多区以 上の 広汎 な病

巣 を有す る症 例が大部分を 占めてい ることは注 目に値す

る°IIIa型 は γ-G1の 軽 度変動 の み られ る もの7例,

変動 の ほ とん どない もの11例 であ り,AIと り-G1と

の関係をみ ると γ-GIの 上昇 の ある症 例はA!は 減少 し

てわ り,.-Glの 上昇 のない症 例ではA1の 減少が な く

かつ両者 はよく逆に平行 して変動す ることが認 め られて

い るが,レ 線 上滲出 型が11例 で 前2型 同様滲 出 性傾

向を有す る ものが多い。病巣の広 さは2区5例,多 区

5例,多 葉6例,血 行播種,結 核性膿胸 各1例 であ り

広汎病巣 を有す る ものが 多い こ とは第II型 に等 しい。 ま

た結核性膿胸が本 型の蛋 白像 を示 してい た ことは興味深

い。遜b型 は 全葉 にわた る滲 出型1例,全 葉滲 出混合

型1例,多 葉混合 多区滲 出型 甥例 で ともに広汎濃厚 な

有空洞陰影 を有す 。IIIc型 は10例 中混 合型6例 で 過

半数 を占め他型 と異な り滲出傾 向少な く広汎混 合型病 巣
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を有す る定型的肺瘍例が 多い 。病巣 の広 さは多区2例,

多葉 ～例,全 葉5例,多 区滲 多区増1例,血 行播種

～例で広汎病巣例が多 い。

(2)蛋 白像 と体温 との関係1

蛋 白像 と体温 との関係 を表5に 示す。

表5蛋 白像と体温との関係

1型 は14例 の観察で は体温低 く微i熱症例 が多い。H

型,IIIa型 は前 型に比 し 発熱患者が 多い。IIIb型 は 全

例高熱 を発 し,IIIc型 は重症例 の多い割 合に高熱者 はあ

ま り多 くない。

(3)蛋 白像 と赤 沈 との関係

蛋 白像 と赤 沈 との関係を表6に 示す 。

表6蛋 白像と赤沈との関係

表7蛋 白像と喀痰結核菌との関係

1型 は1時 間値21～50mm以 下 の値 を 示す症例が

多 く,II型,IIIa型 は2～～50mm以 上の値 を示 す者が

多 い。IIIb型 は61mm1例,100mm以 上2例 で

極 度に促進 す る。IIIc型 は高 度促進 者が 多いが とくに混

合 型6例 は51mm以 上5例,40mm～ 例で著明の促

進 を示 してい る。

(4)蛋 白像 と喀褻結核菌 との関係

蛋白像 と喀擁結核菌 との関係 を表7に 示 す。1型,■

型で は大部分 に排菌が み られ た。IIIa型 では陽性例が 多

くかつガ フキー号数の 多い症例が 多 く認 め られ,1∬b型

では全例排菌量が多 く,IIIc型 では全例菌陽性で,混 合

型6例 は5例 がガ フキ-IV号 以上の大量排菌を認 めた。

総括ならびに考案

長期化学療 法患者67例 の治療 前の血漿蛋白像を検 索

した。治療前値 は健 康者に比 して総蛋白量 平均 ほぼ等 し

く,AI平 均 低 く,α-G1,ψ,γ-G1平 均高 く,β-G1は

ほぼ等 し く諸 家 と-致 す る成績 を得た。分暦相 関係数は

Alは α-G1,ψ,γ-G1と 高 い負 の相 関を示 し,グ ロブ

リン分暦では α-G1と9が 比較 的高 い正 の 相 関を示 す

が,α-GIと γ-GI,ψ と γ-G王は相 関が な く,β-G1は

能G1と 低い負の相 関を示すが その他 の分暦 とは 相 関が

ほ とん ど認 め られ ない 。A1,α-G1,β-G1,9,γ-GIは

それ ぞれ 異 なつた 病態 生理 的意義 を もつが,そ の うち

α-G1と9は あ る程度共 通 した 意義 を もつで あろ うこ

とが推定せ られ る。 またA1と α-G1,ψ,γ-G1と の相

関値が高 く,1分 暦に止 ま らず結核 におい て変動す るほ

とん ど全部 の分屑 と高い相 関を示す ことか ら,結 核 にお

け るA1の 変 動は独 自の生理的意義 を もつ ものでな く,

α-G1,ψ,γ-G1の 変動 に 対す る 補償 的意義 を 有す る も

ので はないか と考 え られ る。分 屑変 動を治療 前結核 患者

について症 例別に観察 しておよそ5型 に分類 で きたが こ

れ と臨床症 状 との 関係 を検討す る と,分 暦変動 の少 ない

1型 は滲 出型多 くかつ軽症者が 多い。 また体温 は低 く微

熱症例が 多 く赤沈 も21～50mm以 下の症 例が多い。H

型は1型 と同様滲 出型が 多いが病 巣の広い症例が多 く体

温,赤 沈等 におい て も前 型よ り重い症例が 多い 。α-Gl,¢

の変動が著明でA1,管G1の 変郵の少ないIIIa型 は病 巣

の性質 ・広 さ,体温,赤 沈,喀 褻結核 菌等の点においてII

型 とほぼ 同様の臨床像 を 示 した。IIIb型3例 は 分暦変

動極度の重症例 で広汎濃厚 な有空洞陰影 を有 し,体 温,

赤沈,-般 状態 は重 篤で あつた。IIIc型 は γ-G1,Alの

変動が大 きく,α-G1,ψ の変動の 少ないか あ るい はな

い もので混合型が過半 数を占め,他 は増 殖型で滲出型が

1例 もなか つた。 すなわ ち 定型的 肺瘍 型が 大 部分を占

め,広 汎病 巣例 多 く重症例が 多いがIIIb型 よ り落着い た

臨床像 を示 してい る。

Klee2)ら は肺結核 の蛋 白像 の分類 を試 み
,α-G1の 著

明増大が あるが他 グ ロブ リン分暦の増大の ほ とん どない

初期滲 出性肋膜炎が頂 点に位 す る滲 出型蛋白像 と,増 殖

期 にある 慢性活動 性結核 に み られ,BoeckのSarcoid

に もつ とも純粋にみ られ る γ-GI増 加型蛋 白像 とを両 極

とし,そ の 中間に大 抵の活動性結核 が位 す るとした。 な
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お特 殊型 として低蛋白血漿,α-GI著 明増加の 中毒性ア

ネルギー型,乾 酪空洞 性症例 の γ-Gl極 度増加型,α-Gl,

β-Gl著 明 増加 のAmyloide-Nephrose型 を あ げてい

る。蛋白像 と病像 よ り私の分類 を これ と比較す る とIIIa

とKleeの 滲 出型,IIIcとKleeの γ-Gl増 加型 が 相

当 し,他 型 は 両極の 中間 に位 す るもの と考 え られ る。

Wuhrmann3)は 炎症時の分暦変動 に関係 あ る知見 とし

て,α-Gl,γ-Glの 同時増加が急性感染症 の特徴 で あ る

とし,Winzlerは 急性炎症 時増量す るムコプ ロティンを

α-Gl中 に見出 し,Bauer4)ら はTiiletら の 肺炎菌体

多糖類C-Polysaccharidと 非特異 性沈澱 反応を行い,

急性炎症血清 中に存 す るAcute-Phase-Proteinが α-

Glに 属 し,そ の増 減 は α-Gl総 量 と平行 す るこ とを 観

察 してい る。小 関5)ら も活動性 肺結核 に α-Glの 増量

を認 め,Fritzhartmann6)も 急性期 におけ る α-Gｌ増加

を認 め,OttoFelder7,HansBernd8)ら も滲 出傾 向

を有す る場含 に α-Glの 増量 を認 め,私 もまたこれ らと

ほぼ一致 した成績 を得た。以上 の知見か ら結核 におけ る

α-Glの 増加が あ る場 合は 急 性期蛋 白像 と みなす ことが

で きる。H.Brodhage9)に よると 滲 出性活動性で 予後

悪 い ものはAI著 明減 少,α-Gl・ γ-Gl著 明増加 の もの

であ り,α-Gl分 暦が γ-Gl分 屑 を凌駕す ると予後 不良

で あるとし,小 関5)は 症状進 むにつれてgは 増加す る

としてい るが これは私の分類で はIIIb型 に類 似す るもの

と思われ る。γ-Glに つい ては 土屋!0)ら は重症 に な る

につれて γ-Glの 増加が 著明 にな るこ と を認 め,ま た

α-Glも 同時に増 加す るが,と きとして とくに 重症 の場

合 α-Glの 正 常値付近 に止 ま ることを報告 してい る℃ま

た小関の同 じ報告 もあるが これ らはIIIc型 に相 当す るよ

うに思われ る。金 上11)は 増 殖型,混 合型,滲 出型 とな

るに従 いAl著 明 減 少,γ-Gl著 明増加が み られ る とし

たが私の分類 か らみ ると混合型が 大部分を 占めてい る

皿c型 が もつ とも著明で あつた。α-Glに つい ては 私 と

同様滲 出型 に 著 明増加 が み られ る としてい る。Bruno

 W.Volk12)ら も病 気の進行 とともに γ-Glは 増加す る

ことを認め,そ の他 石田13),Abraham Saifer14)心

Baldwin15)ら の同じような報告がある。しかし一方松

田16)ら の ように軽症,中 等症,重 症 の間 に γ-Glの 差

を認 めない とす る もの もあるが やは り重症 にな るにつれ

て増量す る傾向が認 め られ るが病期のいか んによ りそれ

に も差が ある もの と考 え られ る。

以上私 は肺結核 患者治療 前の蛋白像 を追 求 しその分類

を試 みたが,ほ ぼ前記5型 に分類 で きこれ らと臨床 像 と

の間に一定の関係を認 め えた。今後治療経過 を追つ て蛋

白橡 および臨床像の推移 を追求 し各型 の蛋 白像 の意義 に

ついて検討 を加 えたい と思 う。

結 論

長期化学療法施行肺結核患者67例 の治療 前血漿蛋白

電気泳動像 を測定 して次の結果を得た 。

1)治 療前値 は健康者 に比 し総蛋 白量平均やや低 く,

Al分 屑 平均 著明 に 低 く,γ-Gl,α-Gl,ψ 平均 高 く,

β-Glは わずか に高値 を示 した。

2)治 療前 分暦相 関係数 を算出す ると,Alは α-Gl,ψ,

γ-Glと 高い負の相関が あ り,α-Gl,ψ が比較的高い正

の相 関を示 し,β-Glと γ-Glが 低い負 の相 関を 示す ほ

か に相 関が み られ ない 。

3)血 漿蛋 白像 を分暦変 動の程度に よ りお よそ次の5

型に分類 す ることがで きた 。

(1)分 屑変動正常 ない し軽度症例15例(22.4%)

(2)分 屑変動 中等ない し高度症例21例(31.3%)

(3)(a)α-Gl,ψ 分暦 の変動が あ るが,Al,γ-Gl

の変動 の少 ない症例18例(26.9%)

(b)全 分暦変動はなはだ高度で ψ 変動 最高 度

の もの3例(4.5%)

(c)γ-Gl,Al変 動大 きく,α-Gl,ψ の変動 少

ない症例10例(14.9%)

4)蛋 白像 とレ線像 との関係:1型 は滲出型,軽 症例

が 多 く,II型 も滲出型 多いが 病巣の広い 症例が 多い 。

IIIa型 は滲 出型多 く病 巣はH型 とほぼ同等で あ る。IIIb

型 は広汎有空洞濃厚陰影 を有 し最重症例で あ る。IIIc型

は過半数が混合型で あ り,広 汎病巣 を有す る。

5)蛋 白像 と体温 との関係:1型 は微熱症例 多 く,n

型,1[Ia型 は 発熱 者多 く,皿b型 は 全例 高熱 を 発 し,

IIIc型 は高熱者 はあま り多 くない 。

6)蛋 白像 と赤沈 との関係:1型 は1時 間値21～50

mm以 下の 症例 多 く,n型 は21～50mm以 上の 者が

多い 。皿a型 もn型 と ほぼ 等 しい。IIIb型 は100mm

以 上の者が 多 く最高 度であ り,皿c型 も51mm以 上の

高度促 進者が多い。

7)蛋 白像 と喀痰結核 菌 との関係:I型,II型 とも大

部分 に排菌 がみ られ,皿a型 も陽性例 多 くかつ 多量排菌

者が 多い 。皿b型 は全例排菌量 多 く,皿c型 は全例陽 性

で混 合型 は大部分 に大量排菌 を認 めた。

稿を終るに当り終始御懇篤なる御指導と御校閲を賜わ

つた恩師戸塚忠政教授,な らびに種々御協力下さいまし

た松岡正俊助教授に深甚なる謝意を表します。
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