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   Pancreatic secretory trypsin inhibitor (PSTI) levels are known to increase in some kinds of 
cancer. We determined the PSTI levels in patients with urothelial cancer to evaluate its useful-
ness as a tumor marker. The subjects were 101 patients who had bladder cancer (n=81) or re-
nal pelvis and ureter cancer (n=20). Twenty-six healthy volunteers were used as controls. PSTI 
was measured by an RI kit using the double antibody method, and levels above 20 ng/ml were 
taken as positive. Serum tissue polypeptide antigen (TPA) levels were also measured in 32 cases. 
None of the controls, 65 % of the patients with renal pelvis and ureter cancer, and 30.9% of 
bladder cancer had positive levels of PSTI. The positive rate for each stage was 22.3% for Tis, 
Taand TI, 38.5% for T2, 73.3% for T3 and 100% for T4. The rate tended to increase with the 

progress of tumor infiltration. All subjects with positive readings above 30 ng/ml had progressive 
cancer. The usefulness of PSTI as a tumor marker was similar to that of TPA. PSTI is not a 
specific marker of urothelial cancer, but it showed an association with the progression of cancer. 
Therefore, it is considered to be a useful marker to determine postoperative metastasis, recur-
ren-ce, and disease progression. 

                                               (Acta Urol. Jpn. 35: 1659-1663, 1989) 
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緒 言

尿 路 上 皮 癌 の 腫 瘍 マ ー カ ー は,癌 胎 児 性 抗 原

(CEA),tissuepolypeptideantigen(TPA)な ど種

々の もの の有 用性 が 検討 され て い るが,い ず れ も前 立

腺 癌 の前 立 腺 フ ォス フ ァタ ー ゼ(PAP)や 睾 丸 腫 瘍 の

α一胎 児 性 蛋 白(AFP)の よ うな特 異 的 な も のが な い ・

最 近,膵 分 泌 性 トリプ シ ン イ ン ヒ ビ タ ー(pancre-

aticsecretorytrypsininhibitor:PSTI)が 一 部 の 悪

性腫瘍で異常値を示す ことが知 られ星・2),わ れわれは

泌尿器科領域の悪性腫瘍でもPSTIが 陽性値を示す

ことを報告した3).今 回,尿 路上皮癌について,血 清

PSTIの 尿路上皮癌の腫瘍マーカーとしての有用性に

ついて検討を行った.

対象および方法

対象の条件は,明 瞭な尿路上皮癌を有する症例で,

膵 ・胆道系に転移を含めた病変を持たず,活 性を有す
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る重複癌がな く,ま た,腎 機能の重篤な障害(血 清 ク

レアチニン値2mg!dl以 上)の ない もの とした.

対象症例は,1985年 か ら1988年 までの4年 間に県立

厚木病院および慈恵医大で治療 した腎孟尿管癌20例,

膀胱癌81例 の尿路上皮癌101例 であった.ま た,対 照

として健康男子26例 についても検討 した.症 例の年齢

は33歳 から91歳(平 均63歳)で,腎 孟尿管癌は平均59

歳,膀 胱癌は平均64歳 で,対 照例は平均29歳 であっ

た.性 別は男子80例,女 子21例 であった,

膀胱癌の分類は日本泌尿器科学会 ・日本病理学会の

膀胱癌取扱い規約4)に 準 じ,腎 孟尿管癌は日本泌尿器

科学会の取扱い規約試案にもとずいて記載 した。

対象例の病理組織学的分化度と浸潤度の関係はTa・

blelに 示す.

血 中PSTIの 測定は二抗体法によるRIkit(ps・

TIキ ッ ト シオノギ)に より行い,20ng/ml以 上

を陽性値3・5)とした.ま た,32症 例 では 同一検体 で

tissuepolypeptideantigen(TPA)と の関連につい

て検討 した.

Table1.Pathlogicalgradeandstageofsubjects

Stageτis,Ta,TIT2T3了41btal

Pathol

18

結 果

血中PSTI値 の陽性率は,正 常例でO%・ 腎孟尿

管癌で20例 中13例(65%),膀 胱 癌で8旦例中25例(30.

9%)で あ り,尿 路上皮癌全体では101例 中38例(37.2

%)で あった(Fig.1).病 理組織分化度別では,移 行

上皮癌G1で18例 中5例(27・5%),G2で48例 中14

例(29.1%),G3で35例 中19例(54.3%)の 陽性率

であった(Fig.2).病 期別ではT分 類でTis・Ta・T1

の表在性腫瘍では66例 中15例(22・3%)・T2で13例

中5例(38,5%),T3で15例 中11例(73.3%),T4

で7例 中7例(100%)の 陽性率であった(Fig.3)・

.血中PSTI値 と病 態の変動との関連を尿管癌症例

(移行上皮癌G3,pT4,N2,MI)で み ると,術 前の高

値から腎尿管全摘術で一旦低下が認められたが,腫 瘍

の進行に伴い再度著明な高値に上昇し,病 態の進行 と

ほぼ相関していた(Fig.4)。

血中PSTIと 血 清TPAを 同一検体32例 で測定 し

た(Fig.5).PsTIの み陽性例が10例(31.2%),

TPAの み陽性2例(6.3%),両 者 陽性5例(15.6%)

で,両 者には相関がなかった.
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考 察

PSTIは,膵 腺房細胞より膵液に分泌され,膵 臓や

膵管内で トリプシンの活性を抑制す るpeptidcで あ

る.PSTIは 他の膵消化酵素と同様に急性や慢性の膵

炎で血中に移行するため膵臓の炎症の状態をモニター

する指標 となっている6).PSTIの 構造は56個 のア ミ

ノ酸 より成 るpolypeptideで,分 子量は6242で あ

る7)近 年,ヒ ト膵液中よりPSTIが 分離精製され,
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Fig.1.PSTIonurothelialcancerandnormalcontrol



田代,ほ か;尿 路上皮癌 ・PSTI 1661

PSTI

O5101520253035404550ng〆 国1 Positiverate

TCCG1

(N=18)

〃

27.5%

;彩 i軍;二 150

● ●o● ● ● ●帥齢 i醐 猷 04
わii

TCCG2

(N=48} り● ●

●● ●

も●

29.1%

車P;;

● .

o勲 鯨

φ磯 頓

匂頓 碗

、:,

4

図

・細 聯 憂頻 顛 り◆・●・…

4

T(二CG3

(N=35) ●● ●768,1ユ6喝10

●■ ●● ●●● ● ● ● ●● ● ● ● ●

53.3%
蔓'

く軌i◆層==9
夢蘇 喚i図 ・
'i強噂:

b .室
'P

Fig.2.PSTIaccordingtopathologlcalgradingofurothelialcancer
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Fig.3.PSTIaccordingtostageofurothelialcancer

抗PSTI抗 体 を用いたradioi【nmunoassay(RIA)法

が確立されている8).最 近,膵以外でもimmuno-reac

tivePSTIが 存在 し,一 部の膵胆道系に病変のない

悪性腫瘍で上昇することが知られ1}3),種 々の悪性腫

瘍で腫瘍マーカーとしての検討がなされている.

尿路上皮癌の腫瘍マーカーは,尿 細胞診などの広義

のものを含め種々のものが検討されているが,必 ずし

も満足のゆ く成績が得 られて いない.今 回検討した

PSTIも 睾丸腫瘍の α一ヘ ェトプロテイン(AFP)や

前立腺癌の前立腺酸性フォスファターゼ(PAP)の よ

うな特異的な腫瘍マーカーではなく,前 述したごとく

全体での陽性率は37.2%と 決 して満足のゆくもので

はなかった.し かし,病 理学的分化度の悪化や病期の

進行にしたがいその陽性率は高 くなる傾向が認められ

た.ま た,30ng/ml以 上 の高値を示したものが16例

あったが,こ のうち転移や他臓器浸潤を認めたものが

8例 あった.こ のことより,血 中PSTIの 測定は術

前の尿路上皮癌の悪性度や進展度を推測する上で十分

な補助診断に有効であるとともに膀胱全摘後や腎孟尿

管全摘後の残存腫瘍や再発転移をモニターするマーカ

ーとしての有用性が高いと考えられた.

血 中PSTIは,日 内変動がほとんどなく5),尿 中

の測定を行 うマーカーに比較して安定した検索が可能

である,し か し,分 子量が6242で あるため腎 より代謝

されるので,腎 機能の著明な障害がある場合にはその

補正が必要である.TPAやCEAな どの尿路上皮癌

のマーカーとされる多くのものが,尿 中で測定を行 う

ため 日内変動9や 尿中赤血球,白 血球などに影響され

る点10)などと比較すると,PSTIは 任意の時間に検体

の採取が可能であることが有利な点と考 えられた.

PSTIとTPAの 比較では,血 中で測定する限 りで

はTPAの 陽性率よりや や優れた 結果であったが,
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両者の陽性率に相関はなく,有 意な差も認められなか

った,

しかし,前 述 した ようにPSTIの 単独では表在性

の腫瘍での陽性率がとくに低い傾向があ り,こ れを補

い早期診断を可能にす るため にはTPAな どの種々

の腫瘍マーカーの併用を含めた複合測定を検討するこ

とが必要と考えられた.

結 語

D尿 路上皮癌101例 で血中膵分泌性 トリプシン・イ

ンヒビター(PSTI)の 測定を行った.

2)尿 路上皮癌の診断精度は101例 中38例(37.2%)

であ った.

3)PSTIは 病理組織学的分化度が悪化するほど,ま

た,病 期が進行するほど陽性率が高かった.

4)PSTIは 尿路上皮癌の病態の進行とよく相関し

ていた。

5)PSTIは 尿路上皮癌の病態診断に限界はあるが,

有 効なマーカーと成 りうると考えられた.
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