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We measured the serum and pleural levels of suquamous cell carcinoma related antigen 

(SCC-Ag) in patients with active pulmonary tuberculosis and studied the relationship 

between SCC-Ag and tuberculosis. Serum levels of SCC-Ag in 63 patients with newly 

diagnosed untreated tuberculosis were 1.76•}2.16ng/ml, significantly higher than in 118 

healthy controls (0.67•}0.52ng/ml) or in 11 patients with old tuberculosis (0.92•}0 .38ng/

ml p<0.01). Pleural effusion levels of SCC-Ag in 41 patients with tuberculosis pleurisy 

were 4.5•}3.4 g/ml, significantly higher than in 54 patients with non-malignant, non

-tuberculous, pleurisy (2.3•}1.7ng/ml: p<0.05). In patients who responded well to anti

tuberculous chemotherapy, serum levels of SCC-Ag decreased to the normal range (1.6

ng/ml) with clinical improvement, while in nonresponders they did not decrease. Isoelectolic

 focusing electrophoresis showed serum SCC-Ag to be composed of a neutral fraction as a
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single peak, which was corresponded to that of squamous cell carcinoma of the lung. The 

tuberculous lesions were stained with anti-SCC-Ag antibody in one case and weak SCC-Ag 

positive findings were observed in the intercellular spaces of the epidermoid cells in the area 
without necrosis. These results raise the possibility that SCC-Ag is produced in or 

released from not only squamous cell carcinoma of the lung but also pulmonary tuberculous 

lesions.

Key words: SCC-antigen, Pulmonary 

tuberculosis, Tuberculous pleurisy, Anti

tuberculous chemotherapy, Isoelectoric
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キー ワー ズ:SCC抗 原,肺 結核,結 核性胸膜炎胸

水,抗 結核化学療法,等 電点電気泳動

肺癌 の血清学的鑑別診断 にお いて,あ る種の腫瘍関連

物質 が偽陽性 を示す場合が しば しば認め られ る。

今回,活 動性肺結核症例 にお ける血清 ・胸水中の扁平

上皮癌 関連 抗原(以 下SCC抗 原)が 高値 を示す頻度の

高い ことを見 いだ し,本 疾患 につ いて抗結核療法施行時

のSCC抗 原 を 測定 すると ともに,等 電点電気泳動法 お

よび免疫組織染色法 を用 いて行 った臨床検査成績 につ い

て併せて検討を加 えた。

I.　対象 および方法

本院呼吸器科入院の良性呼吸器疾患患者391例 を抽 出

した。 この中 に は,活 動性肺結核患者63例 および陳旧

性 肺結 核患者11例 が含 まれてい る。対 照 として健常者

118名(男 性52名,女 性66名)を 選 んだ。

また,抗 結核薬治療経過 について は,上 記活動性結核

患者 の中か ら3剤 併用療法 により排菌の陰性化を認あた

経過良 好18例 お よび3ヵ 月以上 にわた って排菌が陽性

でかっ 日本結核病学会分類 による病巣の拡が りが3以 上

の経過不良例6例 を抽 出 して観察 した。採血 は治療前 よ

り7日 ごとに1回,5ヵ 月間継続的 に肘静脈 よ り行 った。

また,胸 水 中SCC抗 原 について は,肺 癌38例(胸

水細 胞診 陽性),結 核性胸膜炎42例,膿 胸11例,そ の

他 の胸膜炎54例 を追加 の上,さ らに検討 を加 えた。

血 清SCC抗 原 測定 につ いて は,Dainabot micro-

particle IMx enzyme immunoassay法(M-

EIA)1)2)と 同社immunoradiometric assay法(IR

MA)3)を 用 いて同時測定 した。

さ らに,肺 病 変 部 を 抗SCCポ リク ロー ナ ル 抗 体

(ATR-15)4)を 用 いて免疫 組織 染色 を施行 した。免疫

組織標本 の検体 は,剖 検時 に採取 した。 ホル マ リン固定

後 に パ ラ フ ィ ン包 埋 し,使 用 時 まで保 存 した。血 清

SCC抗 原 の等電 点電 気泳 動 につ いて はロ トフォア装置

(NipPon Bio-Rad社,Tokyo,Japan)を 用 いた。

また,統 計学 的処理 にはstudent-t testを 用 いた。

II.　成 績

1)　健 常者 お よび良性呼吸器疾患患 者の血 清SCC抗

原値の比較

M-EIA法 で の健常 者 の血清SCC抗 原 値 は,0.2～

2.8ng/mlに 分 布 し,平 均値 ±SDは0.67±0.52ng/

mlで あり,IRMA法 では0.10～2.73ng/mlに 分布 し,

平 均値 ±SDは0.77±0.43ng/mlで あった。 また,両

測定法間 には有意差 は認 め られ なか った。

次 に,健 常者 における性別,加 齢 および喫煙 の影響 も

検 討 した(表1)。 両 法 における喫煙者 と非喫煙者 およ

びM-EIA法 に よる40～65歳 と66～93歳 の グループ

間 にお け るSCC抗 原値 には危険率5%以 下 で有意差 が

認 め られた。

健常 者および後述 す る良 性呼吸器疾患 の測定値 を参考

にして,肺 癌 の鑑別 としてのSCC抗 原 のcutoff値 を

両法 共通 に1.6ng/mlに 設定 した。 この場合,健 常 者

の 陽性率 はM-EIAで は5.0%,IRMAで は6.7%で

あった。

良性 疾患 にお ける初診時の血清SCC抗 原値お よび陽

性 率 はM-EIA法 で は1.48±2.53ng/ml,20.7%,

IRMA法 で は1.61±2.56ng/ml,28.1%で あ り,そ

れぞれの測定法 における健常者 の値 に比 し有意 に高値 を

示 した(P<0.01)。 また,両 法 の測定値間 には有意差

は認 め られな か った。表2に 各種疾患 におけるSCC抗

原値 および陽性率 を示 した。肺炎 および活動性肺結核 に

10ng/ml以 上 の値 を示 す症例 が認 め られ,平 均値 の検

討において も,両 法 ともに活 動性肺結 核は,高 値 を示 す

症例を多 く認めた。 さらに,活 動性 肺結核群 は陳旧性肺

結核群 に対 して有意の高値を示 した(P<0.01)。

2)　抗結核薬治療時の血清SCC抗 原値

抗結 核薬 治療 奏効 症例 につ いてのM-EIA法 による

血清SCC抗 原 の推移 を図1に 示 した。SCC抗 原値 は,

一過性 の上昇が見 られた症例 もあったが,症 状 の改善 に
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表1　 健常者 におけるSCC抗 原 の性別,加 齢お よび喫煙の影響

表2　 良性呼吸器疾患における血清SCC抗 原値

注)カ ッ ト ・オ フ値 を1.6ng/mlに 設 定 した*P<0 .01
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図1　 抗結核療法奏効例における血清SCC抗 原値の推移

図2　 抗結核療法非奏効例における血清SCC抗 原値

伴い低下傾 向を示 し,25週 以降 はcut off値 と して設

定 した1.6ng/ml以 下 とな った。一方,非 奏効例(慢

性長 期排 菌例)に つ いて は,SCC抗 原値 は低下 しない

か,顕 著 な減少 は認め られず,排 菌が陰性化 した時点に

おい て も,SCC抗 原 の推 移 に は一定の動態 は認め られ

なか った(図2)。

3)　血清SCC抗 原 の等電点電気泳動

慢性長期排菌 の1症 例(68歳 女性,血 清SCC抗 原:

9.1ng/ml)お よび肺扁 平上 皮癌 の1症 例(75歳 男性

T2N2M1,血 清SCC抗 原54.3ng/ml)に つ いて等電

点電 気泳 動 を施行 し,各pH画 分 におけるSCC抗 原 の

値 を図3に 示 した。両 者 ともにSCC抗 原活性 は,pH
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図3　 血清SCC抗 原の等電点電気泳動

図4　 各種胸膜炎胸水 におけるSCC抗 原値

6.25～7.00画 分,す なわち中性 画分 にsingle peakと

して認め られた。

4)　抗SCC抗 原による免疫組織染色

症例 は64歳 男 性。 喀痰抗酸菌 陽性。粟粒結核。血清

SCC抗 原値1.7ng/ml。

ATR-15を 用 い た免疫組 織染色 の検討 では,比 較 的

大 きな気管 支の多列線毛上皮 の核 に陽性細胞 が認 め られ

た(20～30%)。 結核性病変部位 では,肉 芽腫 中心 の壊

死部分 には陽性所見 は認 め られなか ったが,壊 死 のない

部分 の類上皮細胞 間に弱 い陽性所見 が認 め られた。

5)　結核性胸膜炎 における胸水SCC抗 原

各 種胸膜炎 のM-EIA法 による胸水 中のSCC抗 原値

を図4に 示 した。 それぞれの値 は,肺 癌 による癌性胸膜

炎 については,扁 平上皮癌6例,103.1±164.8ng/ml,

非 扁平上皮癌32例8.0±16.9ng/ml,結 核性胸膜炎42

例,4.5±3.4ng/ml,膿 胸11例,6.3±5.1ng/ml,

その他 の滲 出性 胸水54例2.3±1.7ng/mlで あ った。

結 核性 胸水 のSCC抗 原値 は,そ の他 の滲 出性胸水 の値

に対 して有 意 に高値 を示 した(P<0.05)。 血清 ・胸水

のSCC抗 原 値 の相関 の検討で は,結 核性胸膜炎 につ い

て は相 関係 数0.48と,弱 い正 の相関が認 め られ た。一

方,膿 胸 およびその他 の胸膜炎 につ いて は,明 らか な相

関 は認 め られ なか った。

III.　考 案

SCC抗 原 は,Katoら5)が 子 宮頸 部扁 平上 皮癌 関連

抗原 と して抽出 したtumor antigen-4(TA-4)を 基

礎 と して開発 された腫 瘍 マ ーカ ーであ る。 このTA-4

には,等 電点電気泳動を用 いた分析 により数種の亜分画

が存 在 す る ことが報告 されてお り,SCC抗 原 はこの亜

分画 の うち,分 子量45000前 後 よりな る14個 の分画の

総称であ る6)。

血清SCC抗 原 は,当 初供給 された ポ リクローナル抗

体7)に か わ ってモ ノ クローナル抗 体を使 用 したIRMA

法3),次 いで最近 で はM-EIA法8)が 普及 して以来,そ

の腫瘍マーカー としての臨床的価値 が さらに重視 される

ようにな って きてい る。

SCC抗 原 の血 中へ の 出現機序 や代謝経路 など,そ の

生 物学 的性質については,い まだ不 明の点 が多 い。石井

は,SCC抗 原 を分 解 ・排 泄す る臓器 として,肝 臓 ・腎

臓 を考 えて い る9)。健 常者 にお けるM―EIA法 によ る

40～65歳 と66～93歳 の グルー プ間 のSCC抗 原値 に有

意差 が認 め られた。 この ことは,加 齢 による腎機能 の低

下10)に伴 うSCC抗 原処理能 の低下が お こり,そ の結果,

血 中SCC抗 原値 が上昇 しているのではないか と考 えて

いる。 また,喫 煙者 と非喫煙者 との問 に も有意差が認 あ

られ た。喫煙 が血清SCC抗 原値 に影響 を与 える可能性

を示唆 してお り,測 定値 の解釈 に考慮すべ き要因 と思わ

れ た。

SCC抗 原 は,扁 平上 皮癌 組織 のみ な らず,正 常扁平

上皮組織 中に も少量で あるが局在す る。 しか しin vitro

にお け る組織 培養 の検討で は,腫 瘍組織か らはSCC抗

原が放 出され るのに対 し,正 常組織か らの放出 は認め ら
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れ ず,正 常 扁平上皮 と扁平 上皮癌で はSCC抗 原の産生

能や放出能 に差異が認め られ るといわれてい る11)。

良性 呼吸 器疾 患 にお いてSCC抗 原が高値を示 した報

告 には,森 田 らの慢性 閉塞性肺疾患 の1症 例12),お よび

迎 らの劇 症 間質性 肺炎 の1症 例13)の2つ の症例報告が

ある。学会報告 と して,仲 らは,良 性疾患433例 中,血

中SCC抗 原 が2.0ng/mlを 超 え る もの は78例 で,う

ち肺結核 は55%と,約 半数 を占めた と報告 している14)。

自験例 にお いて も,肺 結核症 のSCC抗 原 の平均値 ±

SDは,1.76±2.16ng/mlで あ り,cut off値 として設

定 した1.6ng/mlを 超 す 高値 を示 し,陽 性 率 も32%と

他の良性疾患 と比較 して高率であ った。 また,胸 水中の

SCC抗 原 につい て も,結 核性 胸膜炎患者の値 は,良 性

非結核性胸膜炎患者の値 に対 して有意 に高値で あった。

抗結 核 薬投与 時 におけるSCC抗 原 の推移 の検討で は,

奏効群で は,症 状 の改善 とと もに正常化 した。

肺 結核 にお いてSCC抗 原 が上昇す る機序 と して以下

の ことが考 え られる。肺 の結核病巣 においては,単 球 ・

マ ク ロフ ァージ(Mφ)系 と リンパ球 系免疫担 当細胞 が

感染の成立 および局所 の免疫応答 に重要 な役割 を果 た し

て いる15)。また,各 種の免疫機 能の調 節を主 として演 じ

て い るサ イ トカイ ン,殊 にイ ンターロイキ ン(IL-1)

とtumor necrosisfactor-a(TNF)は これ らの免疫

細胞か ら分泌 され,免 疫 グロブ リンや急性相反応蛋 白の

産 生 を誘 導 す る とされてい る15)16)。中村 らは,TNFが

TA-4産 生培 養細 胞(SKG-IIIa細 胞)培 養 液 にお け

るSCC抗 原 産生 を増 加 させ たことを報告 してい る17)°

肺結 核 にお いてSCC抗 原 が高値 を示 す原 因の1つ とし

て,Mφ よ り分泌 され たTNFに よ りSCC抗 原の産生

が誘導 された可能性 も考え られた。

野澤 らは,正 常 子宮頸部扁平上皮で もSCC抗 原の局

在 は,中 ・表皮 細胞 に認 め られ るので,SCC抗 原 は扁

平上皮 と して の分化度 の高 い細胞 に含 まれ る可能性 の高

い ことを報告 してい る18)。一方,自 験例で は,肺 扁平化

成部分 の著 明な染色 は認 め られなか った。

加 藤 らは,正 常組織 中には中性分画SCC抗 原成分 か

ら構成 され る微量 のSCC抗 原 が存在 してお り,こ れが

組 織崩壊 な どによ って血液中に遊 出す る可 能性 があ ると

推測 している19)。自験例の肺結核お よび肺扁平上皮癌患

者血清の等電点電気泳動 による検討で は,両 患者血清中

のSCC抗 原 は この中性 分 画領域 の同一 のpH画 分 に

single peakと して観察 され,森 田 らの報告 と一致 し

た12)。一方,子 宮頸部扁平上皮癌患者 の流血 中には,中

性SCC抗 原 の他 に酸 性SCC抗 原 が出現 する ことが報

告 されてい る6)°よ って婦人科 および胸部疾患 の間には,

血 中SCC抗 原 そ の もの にheterogenityの 存在す る可

能性のあ ることが示唆 され,興 味深 く今後の研究課題 と

したい。
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