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論　文　内　容　の　要　旨

　目的

　Neuron　speci丘。　enoiase（NSE）は神経芽細胞腫，

肺小細胞癌などのAPUD系細胞由来の腫瘍に対し，

診断のみならず治療効果の判定に重要なマーカーとさ

れている．しかしながらNSEの血中消失速度などの

体内動態はほとんど不明である．そこで著者は，NSE

の血中半減期，代謝および排泄に関し，放射能測定お

よび免疫活性の測定により，ラット並びにヒトの体内

動態に関する検討を試みた．

　対象および方法

　ラットに1251標識NSEまたは精製NSEを静脈内

投与し，血液中放射能または免疫活性の消失パターン

と投与後1時間目の全身オートラジオグラフィー，さ

らに24時間までの尿・糞中放射能排泄率を求めた．ま

たNSEの主要代謝臓器の検討は，肝門脈結紮，腎動脈

結紮ラットの臓器ホモジネートを用いて，5％TCA

（トリクロル酢酸）処理，SDS一ポリアクリルアミドゲル

電気泳動法により，NSEの放射性代謝物を分析して

行った．

　次に2歳男児の副腎原発神経芽細胞腫の全摘出症例

からNSE血中半減期を免疫活性測定により求めた．

　結果および考察

　1）ラットにおけるNSEの静脈内投与後の血中半

減期は2時間30分であり，また副腎原発神経芽細胞腫

の全摘出時の1症例より求めたヒト血中半減期も2時

間40分と互いに近似していた．

　2）ラットにおける1251標識NSEの主要代謝臓器検

索のため，肝臓および腎臓の代謝寄与の有無について

調べた．その結果，肝門脈結紮ラットでは正常および

腎動脈結紮ラットと比較して体内からのNSEのクリ

アランスが著しく遅く，NSEの未変化体を大量に含む

ことからNSEは主に肝臓で代謝されることが示唆さ

れた．

　3）1251標識NSE静脈内投与後24時間で投与量の約

94％が尿中に排泄され，町中の累積排泄率は約1％で

あった．しかし免疫活性測定による24時間尿中排泄率

は0．2％であり，NSEが代謝分解を受けて低分子とな

り速やかに腎臓から尿中に排泄されたと推察した．

　4）1251標識NSE静脈内投与後1時間目の全身オー

トラジオグラフィーによると，腎皮質と血管内（血漿）

に高い放射能集積が認められた．いずれの集積放射能

ともその割合は等しく，1251標識NSEが約38％，その

他の放射性代謝物が約62％であった．なお，遊離の1251

は1％以下であった．

　結語

　腫瘍組織より血中に放出されたNSEは主に肝臓で

代謝され，2時間30分の半減期で血中より消失し，24

時間後にはその約94％が尿中に排泄されることが示唆

された．
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論　文　審　査　の　要　旨

　Neuron　speci丘。　enolase（NSE）は神経芽細胞腫，肺小細胞癌などAPUD系由来の腫瘍の診断と治療効果

判定に有用なマーカーである．本研究は，従来ほとんど不明であったNSEの体内動態について，放射能およ

び免疫活性の測定により，基礎的ならびに臨床的解明を行ったものである．その結果血中に放出されたNSE

は主に肝臓で代謝され，大部分が腎より排泄されること，血中半減期を明確とし，各種疾患における血中NSE

測定値の読み方の注意事項を明らかにした．学術上価値のある論文と認める，
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