
23

原 著

〔東女医大誌 第61巻 第7号頁553～556平成3年7，月〕

乳癌症例における血清CA15－3の経時的測定の臨床的意義

東京女子医科大学 附属第二病院外科（主任

キノシタ ジユン ハが
木下  淳・芳賀

イイダ トミオ イマムラ
飯田 富雄・今村
ワタナベ   オサム  コバヤシ

渡辺  修・小林

        ：梶原哲郎）

シユンスケ  シミズ タダオ

駿介・清水忠夫
 ヒロシ マキタマスジロウ

 洋・蒔田益次郎
コウジ  カジワラ  テツロウ

浩司・梶原 哲郎

（受付 平成3年3月9日）

CHnica藍Signi髄cance of Pedodic Measurement of Serum CA15・3 in
            Patients witll Breast Cencer

Jun KINOSHITA， Shunsuke HAGA， Tadao SHIMIZU， Tomio IIDA，

 Hiroshi IMAMURA， Masuliro MAKITA， Osamu WATANABE，
       Koli KOBAYASm and Tetsuro KAJIWARA

      Department of Surgery（Director：Prof． Tetsuro KAIIWARA）

         Tokyo Women’s Medical College Daini Hosp圭tal

  CA15・3， a tumor marker presumed to be highly specific for breast cancer， was evaluated in

comparison with CEA． The present study included 122 patients w孟th primary breast cancer in whom

CA15－3 and CEA were determined periodically from 1987 to 1989． The disease recurred in 120f them．

Va1ues obtained at the量nitial onset，before and after surgery， at the time of recurrence was confirmed，

and 2 years after surgery were analyzed。 The positivity rates of CA15－3 and CEA were 4。9％and 616％，

respectively， at the time of in童tial onset， indicating low usefulness of these markers in screening for

breast cancer。 The level of CA15－3 returned to with量n the normal range postoperatively in 40f 6

patients who had been positive for CA15・3 before surgery． Similarly， the CEA level returned to normal

postoperatively in 20f 8 patients positive for CEA． When recurrence was confirmed， CA15・3 and CEA

were positive in 50％and 58％of the patien七s， respectively。 Patients positive for either of the two

markers accounted for 83％． With regard to the diagnosis of recurrence in terms of CA15－3 and CEA

determ孟ned 2 years after surgery， sensitivity was 60％and 50％， specificity 100％and 90％， and accuracy

91％and 8496， respect三vely．

           はじめに

 CA15・3（carbohydrate antigen 15－3）は乳癌に

特異性が高い腫瘍マーカーとされている．また，

CA15－3はCEA（carcinoembryonic antigen）など

との相関が低く1｝2）combination assayとして有用

であることから，乳癌の再発の予知，治療の効果

の判定に有望視されている．われわれは，乳癌術

後のfollow upとして， CA15－3とCEAを経時的

に測定しているが，今回CA15－3について再発予

知の指標としての有用性についてCEAとの関連

から検討した．

         対象および方法

 対象は，1987年1月から1989年12月までに

CA15－3， CEAを経時的に測定した原発乳癌症例

122例である．症例のStageは， Stage I 29例，

Stage II 75例， Stage III 18例である．また，こ

のうち経過中に再発を認めたものは12例（9．8％）

である．血清中CA15－3値は， Centocor社の
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CA15－3．Radio－immunoassay Kitを用い，固相

sandwich法によるradio－immunoassayで測定

した．cut－off値は，30U／mlとした．

 血清CEA値は， sandwich法により測定した．

cut－ofC値は，2．5ng／mlとした．

         結  果

 1．CA15・3， CEAの術前陽性例

 初発乳癌におけるCA15－3， CEA陽性率は，そ、

れそれ4．9％，6．6％と低率であった．Stage別にみ

るとCA15－3陽性例は， Stage Iで1例， IIで3例，

IIIで2例であり，CEA陽性例はStage Iで1例，

IIで4例， IIIで3例であった（表1）．

 CA15－3， CEA共に陽性であったものは， Stage

II， IIIでそれぞれ1例つつであった．

 2．術前と術直後の関係

 CA15－3陽性例は6例中4例が正常範囲内と

なったのに対し，CEA陽性例は8例中2例が正常

範囲内となった（図）．

 3．術前値と再発との関係

 再発率はCAI5－3陽性0％，陰性10％， CEA陽

性13％，陰性10％であった（表2）．

 4．再発確認時のCA15・3， CEA

 再発確認時において，CA15－3は12例中6例

（50％）陽性であり，CEAは12例中7例（58％）陽

性であった．このうち，両マーカーともに陽性で

あった症例は3・例（25％），CA15－3のみ陽性であっ

表1初発時のCA15－3， CEA陽性例

Stage 症例数 CA15－3 CEA
IHm

29例

V5

P8

1例
R2

1例

S3

合計 122 6（4．9％） 8（6，6％）

表2 術前値と再発との関係

術 前 再 発

CA15－3
（＋）6例
i一）116

0例（0％）
P2 （10 ）

CEA （＋）8
i一）114

1 （13
P1 （10

））

表3 再発確認時におけるCA15－3とCEA

CA15－3

（＋） （一）
合 計

3例 4例 7例    （＋）

bEA
@   （一） 3 2 5

合 計 6 6 12

た症例は3例（25％），CEAのみ陽性であった症例

は4例（33％）であり，両マーカーのいずれかが

陽性であった症例は10例（83％）であった（表3）．

 5．再発部位

 再発部位との関係をみると，リンパ節再発の4

田m P16・

100

50

30

G

CA 15－3

剛m

10

5

2，5

璽
目1」

0

CEA

。再発例

   術           術
   後           前

幅 術前陽性例の術前・術後の変動

術
後
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表4 CA15－3， CEA陽性例の再発部位

再発部位 症例数 CA15－3 CEA CA15－30r CEA

リンパ節 4例 1例 1例 2例

胸  膜 1 1 1 1

肺 3 1 2 3

骨 3 2 2 3

肝 1 1 1 1

表5 術後2年時における再発とCA15－3， CEAの関係

CA15－3 CEA
（＋） （一） （＋） （一）

再発あり

ﾄ発なし

6例

O

4例

T9

5例
U

5例

T3

例では，CA 15－3のみ陽性例とCEAのみ陽性例が

1例ずつであった．胸膜再発の1例は，CA15－3，

CEAともに陽性であった．肺・骨・肝への血行性

転移による再発の7例では，CA15・3で4例
（57％），CEAで5例（71％）が陽性であった．全

例とも両マーカーのいずれかが陽性であり，骨再

発の1例と肝再発の1例でCA15－3， CEAともに

陽性であった（表4）．

 6．術後2年時における測定値

 術後2年以上経過症例について，術後2年時に

おける測定値について検討した．症例は，初発時

におけるStageが，1の症例4例， IIの症例45例，

IIIの症例10例の合計69例であり，このうち10例（1

1例，II 6例， III 3例）に再発がみられた．再発

例10例のうち，CA15－3陽性は6例， CEA陽性は5

例であった．また，非再発例59例に，CA15－3陽性

は1例もなく，CEA陽性が6例みられた（表5）．

CA15－3， CEAによる再発の診断率は， sensitivity

がそれぞれ60％，50％，speci丘cityが100％，90％，

accuracyが91％，84％であった．

         考  察

 CA15－3は2種類の異な：つたモノクローナル抗

体により認識される乳癌関連抗原でCEA， TPA

（tissue polypeptide antigen）と相関が低く，また

良性疾患に疑陽性のみられないとされる抗原であ

る1）2）．しかし，臨床に用いられてからは間もなく，

いまだ不明な点も多いとされている．まず，その

cut－o蓋f値についても，小室ら3）の15U／mlから

Tobiasら4）の30U／mlまで，いくつかの値が提案

されている．櫻林ら5）は，健康人597名における血

清CAI5－3値の総平均値＋2SDを28．6U／mlとし

て，Tobiasら4）のcut－off値に近似であったと報

告している．清水ら6）は，cut－off値が高すぎて陽性

率が低くなるのでは実用的でないとして20ng／ml

を提唱している，Cut－off値を低くすれぽ，

speci丘cityが高くなるにつれて， sensitivityが低

下するというのが，現在の腫瘍マーカーの限界で

ある．今回著者らは，Tobiasら4）の提唱するcut－

ofε値30U／mlを用いた．当科の1986年以前に手術

を施行した臨床的非再発例90例の総平均値±2SD

値は28．7U／mlであり，このcut－off値を用いると

全例陰性であった．初発乳癌におけるCA15－3陽

性率は，4．9％と低率であり，他の多くの報
告1）3）6）～8）と同じように初発乳癌に対するスクリー

ニングとしての有用性は低いと考えられた．また，

初発時の測定値と再発の関係をみても，CA15－3陽

性例に1例も再発はみられておらず，初発時の測

定値は，術後の再発予知の面からも有用性は低い

と考えられた．術前後の変動では，CEAが全例陽

性のままであったのに対し，CA15・3は半数の症例

において，治療効果を反映し正常化がみられた．

術前後の変動に関して，CA15－3は有意に低下し

CEAは軽度の低下がみられる8）という報告がある

が，自験例でも同様の傾向がみられた．

 再発確認時におけるCA15－3， CEAの陽性率に

ついて，小室ら3）はそれぞれ72．0％，52％と報告

し，吉本ら9）はそれぞれ47．8％，34．8％と報告して

いる．自験例では，℃A15－3の陽性率が50％である

のに対しCEA陽性率は58％と若干高かった．再

発症例の陽性率は，清水ら6）81．6％，小川ら10）75％，

剛ら1D74％と報告しており自験例より高い．しか

し，術後2年時におけるsensitivity 60％，

speci丘city 100％， accuracy 91％は，榎本ら12）の

報告しているそれぞれ63％，82％，79％と比較し

ても満足できる値であると考えられた．

 再発部位との関係では，吉本ら9）が，局所，リン

パ節転移で低く，胸膜，肺，骨，肝転移で高かっ

たと報告しているが，自験例も同様の傾向を示し
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た．リンパ節，局所を除く内臓転移では，CA！5－3，

CEAのいずれかが陽性となっており，これら両

マーカーの一方でも陽性な症例には，厳重な経過

観察が必要であると考えられた．

 CEAとの関係では，吉本ら9＞は， CA15－3はCEA

と比較し再発予知の面でも，再発治療の面でもよ

り有用なマーカーであるとしている．自験例でも

初発時，再発時ともに陽性率はCEAの方が
CA15－3と比較して高かったが，術後2年時におけ

るsensitivity， speci丘city， accuracyでは，約10％

ずつCA15・3の方がCEAよりも高かった．しか

し，CA15・3とCEAに相関はなかった1）2）とする報

告があり，著者らの経験でも，両方ともに陽性だっ

た症例は12例中3例（25％）のみであり，どちら

か一方のみ陽性であった症例は7導く58％）であっ

た．CA15・3とCEAを組み合わせることにより，

術後の再発診断率の向上が得られると考えられ
る．

          結  論

 CA15－3， CEAを経時的に測定した原発乳癌122

例の初発時，術前後の変動，再発確認時，術後2

年経過時の測定値を検討した結果以下の結論を得

た．

 1．初発乳癌におけるCA15－3， CEA陽性率はそ

れぞれ4，9％，6．6％であり，両マーカーともスク

リーニングにおける有用性は低い．

 2．術前後の変動では，CA15・3は6例中4例，

CEAは8例中2例陽性例が正常範囲となった．ま

た，CA15－3， CEAの術前値と再発との関連はみら

れなかった．

 3．再発確認時におけ「るCA15－3， CEA陽性率は

それぞれ50％，58％であり，両マーカーのいずれ

かが陽性であった症例は83％であった．CA15－3

は，再発予知としてCEAとともに必須の指標と

思われる．

 4．術後2年後におけるCA15－3， CEAによる再

発の診断率は，それぞれsensitivity 60％，50％，

speci丘city 100％，90％， accuracy 91％，84％で

あり，CA15－3は， CEAよりも特異性が高い．
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