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　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　正確に37°Cで1時1弘日保温，した後，0．：1％NaN31．0彫

　　　　　　　　　　緒言　　　　　をカ11えて麟反応榊断し，これに3％N。C1な加え
　生体内の各種重金履は細月包内酵素と糟接な関係があ　　　て全jll：を10．ユ紹とした。叛お冑検として保温前に0，1

って，エネルギー代謝1．：ajめて重要な役割を演じてい　　　％NaN31、Ome　de加え，以後同様に処理したものを
る①。鋤蝿中ではかなりの灘セ・含ま｝・．，　・in？rptlepm　用いてB。ckrn、。。のS，，、t，。ph。、m。terにて灘

の90％以上は血溶飯白のα一　Globu1ineと結合してい　　　53〔〕7πμにおける吸光度を測定し，この値を108倍して

る。Holumberg②⑨④らは豚」血エ湾中にあるα一Globu一　　酵素活性のS，irL位とした。セルPプラスミンの酵素活性

lineと銅との結合体が一樋の酵素活性のあることを　　　は比較的交鐙しており，4°Cでは31・1間保存すること

認め，これをセルロプラスミンと命名した。しかしセ　　　が出来る。

ルPブラスミソは人体ではα2－Globuline，α3・－Glo－　　　　2，血清銅の測定

bulineとより多く結合していると薫われている⑥⑥。　　　血満銅は日内変動⑩があり叉月経時には減小⑰する

セルロブラスミンの酵素活性は疾患の種類によつて種　　　という報告があるので，月経時なさけ早朝杢腹時に採

々であるが⑦⑨⑨⑫奈良坂⑪⑫は動物爽験でサイロ　　niLし，直ちに血清を分離しLander氏法⑱により測定

キシン投与後の血清銅の上昇を知り，臨床的にも甲　　した。すなわち1nL消2．0紹に1N　HCI　1．0紹を加え

状腺機能尤進症に於て血溝銅の上昇を認めた。Heil－・　　て95°Cで5分間加熱後冷却し，これに10％三塊化酢

my・r⑬はこれを臨床的に追試した。しかしなカ1ら甲　酸・．　oneを鰍てガラ獺磯絆し，これを15分間，

状腺疾患について血満セルロブラスミンの酵素活性或　　3，　500ev4，　OOO　rpm遣心分離し，この上澄液に20㎎

いは血滴銅を系統的に研究した業績はすくない。　　　　　のアスコルビソ酸を加えよく撹絆し，この1．0紹に

　著者は各種甲状腺疾患における」血清セルロプラスミ　　Bathocuproine液0．2認を加え，別に冑検として蒸

ンと血清銅について研究し，さらに甲状腺腫組織内の　　　溜水2．Ome　et同様処理したものを用いてBeckman11

銅含有景を測定してその意義を検討した。　　　　　　　のSpectrophotometerにより波長458mpの透過度

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　を測楚した。
　　　　1　血清セルロプラスミン並びに　　　　　　　　BathocuprQine液はBathocuproineの10，0㎎に

　　　　　　血清銅　　　　　　　　o．瑠のク・一ルズルフオ。酸を加えて力嚥し，拠、

　　　A　実験方法　　　　　　　　　　　　　　でこれを冷却し，蒸溜水ユ0．0紹を加えて水浴中で溶解

　　1．、血清セルロプラスミソの測定　　　　　　　　　　し，このうちaO麗に45％酢酸ソーダを加えて全量

　著春はp－Pheny1endiamineに対するセルロプラス　　　を100．　Omeとし，濾過後福色びんに入れて冷所に保存

ミンの酸化能力を利用するRavin氏法⑭の変法⑮を　　　する。

用いて測定した。すなわち早朝空腹時に採1血Lし，直　　　　　B　実験成績

ちに血清を分離し，1血蒲0．1紹にpH　6，4の〔），　IM酢　　　1．正常入

酸緩衝液を2．Ome加え，その都度新調した0・1e／・P一　　糠娚性11例，刻盤112例の測定成繊城1，図1

Phenyiendiamine　dichloride水溶液1．Omeを加えて，　　に示す如く，男性の血満セルロプラxミン活性値は
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i28－v220，平均172．5±29．2，女性のそれは148N198，　　低値を示している。従つて著者は90酬155μ9／認を頂工

平均171．3±17．6であつて，性による差異は認められ　　　滴銅のiE常範囲と見倣して以下の成績を判定した。

ない。従つて著潜は120〃220を血清セルロプラスミソ　　　　2．単純性結節性甲状腺腫

活性値の正常値と見倣した。　　　　　　　　　　　　　　単純性結節性甲状腺腫23例の血L消セルロプラスミソ

　血漕銅は表1，図2に示す如く，男性112配156　　活性値は表2，図1に示す如く，105N305，総含平均

μe／ee，平均135．6±137ft9／d6，女性88～145雌／詔，　　ユ99．5土45．7で，正常値よりやや高値な示すものもあ

平均115．　0±17，8μ〃磁で女性では男性に比してやや　　　るが，多くは正常範囲内にある。これを組織像別に検

　表　1　　　　　　　　正常人の血清セルPUプラスミソ活性値と血蒲銅

男　　性　　　　　　　　　　　　　　　　　　　女　　性

No．

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

氏　　名

竹　　前

矢　　田

五十嵐
嶋　　岡

大久保
宮　　下

斉　　藤

西　　尾

朝　　日

本　　間

松　　田

平　　均

　iril　　清
セルロフフスミン
　活　性値

128

138

142

152

165

170

ユ82

190

200

210

220

172．5：ヒ29．2

」藍凪　清　　鋼　　　　No，

　　　　μ夢／d6

⊥26　　　　　1

130　　　　　2

112　　　　　3

128　　　　4
120　　　　　5

142　　　　　6

138　　　　7
134　　　　　8

152　　　　g
ユ54　　　　10

156　　　　11

　　　　　12

　　　　　　」血　　満
氏　　名セルロヅラスミソ
　　　　　　活性値

長　　沼

上　　村

両　　角

三　　麗

嶺　　村

南　　勘

稲　　葉

埴　　原

金　　瀬

羽入田
中　　島

竹　　村

135，6：』13．7　　　　　　平　　 均

ユ48

148

150

158

162

11、70

171

180

186

190

ユ95

198

171．3：』17，6

1t皿　清　銅

　　　　μ9／de

88

90

98

98

109

120

ユ12

130

ユ28

130

132

145

115．0士17，8

　図1　　血清セルロブラスミソ　　　　　　　　　　　図2　　血　　　清　　　銅
活性値
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討すると表2，図3の如く管状腺曖』130｛・305，平均　　　　∬皿清銅は蓑2，図2の如く96～214，‘郵詔，，総合平

211・9±17・4，乳頭状腺種176～204，：slLteJ　19（LO士ユ4・0，　　均148・7士28．1μ〃認であつて，半数以上が正常範閥

コロイド腺嘘to5－v255，　SF・均198．4士40。8であつて特　　　内にある。組織像別に見ると表2，図4の如く管状腺

別な差異は認められない。　　　　　　　　　　　　　　腫は126鯉2ユ4μ〃認，平均16ユ，5出331X・9／aC，乳頭状

衷・ ?|欝・・憾・・プ・・1鞭認脇平糊撒擁£
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　つて，血偶セルロプラスミンと同様に物別な差異は言忍
　　管状腺腫

No．

1

2

3

4

5

6

7

8

氏　名

石　田

宮沢
酒　井

高　野

阿　部

小林
橋本
柳沢

性

♀

9

6

9

♀

早

？

♀

年

令

19

39

66

22

52

40

25

69

平　　均

　血　　　清
セルロブラスミ　γ

　活　性値

130

158

158

217

230

247

250

305

　　　　　　　　　図3　　単純性結節性q掴犬腺腫の

血溝銅　　　　　　1備セ・レ・プラスミン
＿＿躍／磁　　　　　　活性値
128

：1、26

144　　　　　　　　400
136

150　　　　　　　　360・

194

200

214　　　　　　　　280

21て・9・欄1　161拙3，1　　240

乳頭状腺腫　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　200

No．

9

10

氏　名

霜　田

深　沢

性

♀

♀

年。、島。，黙．㌦翻　　 160

鉱董」虹値L＿1惣　　　　120
44　　　　　　　　176　　　　　　　　　124

3〔〕　　　　　　　204　　　　　　　　13Q　　　　　　　　　　　　　　80

平酬19・・・…14・OI　・2Z・・30

コロイド腺種

活性値
吸光度×1の

440

400

360・

320一

o

280

240
翻 謬⑱

⑦

⑫ ⑧
200 ⑧ ㊥㊥

②⑧

160
③⑫

⑳ ㊥⑲

㊧

⑳
120

＠

80

管状腺腫 乳頭状腺腫 調ロイド
@　　腺腫

No，

M
i2

13

14

15

16

17

18

19

20

21

22

23

氏　名

田　村

三　沢

高僑
宮　尾

野　尻

：二木松

宮沢
市　川

中　山

平林
上条
藤原
中　沢

性

♀

♀

♀

9

♀

♀

♀

♀

♀

♂

♀

♀

♀

年

令

43

56

28

33

24

33

18

52

34

51

63

40

54

　血　　　清
セルロプラスミン
　活　性　値

105

152

170

170

175

185

186

201

203

215

245

252

255

図4　単純性結節性甲状腺腫の血蒲銅
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められない。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　の場合と同様に正常人及び単純性結節性甲状腺腫に比

　　3．甲状腺癌　　　　　　　　　　　　　　　　　　して高値を示している。

　甲状腺の腺癌12例の血清セルロブラスミン活性値は　　　　これら甲状腺の腺癌の血液所見では特に藩しいes　niL

表3，図1に示す如く127・－462，平均244．6±81．1で　　　はなく，図5，図6に示す如く血清セルロブラスミン

あつて，正常人及び単純性結節性甲状腺腫に比してや　　　活性値並びに血清銅と血色素量との閲には相関関係は

や高値を示している。　　　　　　　　　　　　　　　認められない。

　lints銅は表3，図2に示す如く98～257μ〃46，平均　　　　つぎに甲状腺癌を転移のない群とある群とに分けて

154，0士44．0μ〃認であつて，血蒲セルPブラスミン　　　みると，図7の如く，転移のない群では1血溝セルpaプ

表　3　　　甲状腺癌の血清セルロプラスミン活性値と血澗鋼

No，

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

氏　　名

清　　　水

岩　　　原

　　堀

藤　　　原

広　　　島

中　　　山

斉　　　藤

有　　　馬

村　　　田

望　　　月

小　　　島

北　　　原

性

♀

♀

♀

♀

9

♀

♀

♀

♀

♀

♀

6

年

令

32

52

20

54

48

45

38

47

58

71

59

61

転移

（＋）

（一）

（＋）

（＋）

（一）

（＋）

（＋）

（一）

（＋）

（＋）

（＋）

（＋）

癌　腫　瘤
　（長径㎝）

1．7

1．5

1．2

2．7

0，9

2，0

2．0

1．0

6．0

2．3

2．0

5．0

　血　　　清
セノレロプラスミン

　活　性　値

127

ユ75

181

208

215

222

237

250

268

280

3io

462

1f皿　　脅｝1量　　金同

　　　　Ftg／de

108

128

122

154

154

120

148

98

162

214

183

257

平　均　i・44・…　81・“t54・・0・・，　44・

図5　甲状腺癌における血清セルロプラスミンと　　　　　図6　　　甲状腺癌における1打L満銅と

　　　血色素星　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1丘L色素鍛との関係
血1画セルロフラスミン

　　活性値　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　血滴銅

　〔吸光度x10・｝　　　　　°　　　　　　　　P91dP）
　　440

400

360

320

280

240

200

160

120

80

●　　　　　　　　　　　　　　200

♂　e　　　　　　　　　　150

，。　，。。（％）　　　　　5°　懸益
　　　　　血色棄量



第3号　　（1967）　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　39－（413）

ラスミン活性値は175N250，平均2ユ3，0・±30．6，血清　　　値を示すものが多い。

銅は98～154μ〃（鵡　平均126．7士22，9〆4／d6，転移の　　　　甲状腺癌の腫瘤の大きさと【nL清セルロブラスミン活

ある群では」打1清セルロプラスミン活性値は127N462，　　性値並びにlll［満鋼との関係をみると，図8の如く，長

平均255・0土89・5，lllt清銅1よ108・v257tt9／de，三「均　　　径2cni以上の群と以下の群とに分けて兇濯，と，長傑2

163・　1－k45・　6stg／deであケご，血清セル・プラスミン　㎝以」二のものではinL清一ヒ・レ・ブラxミン活性1　tlは208

活性値並びに∫血L満銅1柔ともに転移σ）ある群において高　　　～・162，平均283，7　一±　79．7，［llL満銅は120～257r‘野46，

図・鴨G翻磁躍欄瀧溝甥1瓢翫鰍駕難
　n，fi　ttルロフラスミン　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　41，2，　」n1暮￥塗同尉二98，一．115t；1ttg／d6，　51勺句122．〇二』19，1，tt夢／‘le

　　澱値　　　　　　　　　で献、．す姉岬4犬1隔糊輔の大きい棚。、備
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　セルロプラスミン活性値並びにin【満銅の高値謝示すも

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　のが争い。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　4．バセドウ氏病

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　治療前のパセドウ氏病【2例の血清セルロプラスミン

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　活惟値は表4，図1に示す如く181～3耐，平均277。9

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　士61、5で明らかに高値を示している。また血溝銅は蓑

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　4，図2に示す如くユ14～220μ卯46，平均177，3土34．7

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　雌ノ認であつて，前1溝セルロプラスミソ活惟値と同様

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　に高値を承している。つぎにペセドウ氏病の治雄経過

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　を追つて16L清セルロプラスミン活性値並びに血澗銅徹

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　検1討して見ると，血L清セルロプラスミン活性値は蓑

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　4，図9に示す如く，抗甲状腺剤投与後には13　2・・”

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　292，　51z」ξ1202．8d：43．4，　手律沈麦3－一・4・）1Ll　1・こ存よ132～250，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　∫F均1．9．　0．8士36．9となる。1血L溝銅は表4，図10に示す

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　伽く，抗甲状腺剤投与後には112解174μジ／46，平均

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　コ39．7　ti，　1，9．9μg／d召，　称f　f愛3N4辺亘にL｝凱110｛“190ttg／de，

図8甲状購の熊セル・プ・…と1備銅　平均1蝦蝦鰯46と璽・伽・ち捌燃斉1
　　　　　　　　一腫瘤の大きさとの関係一　　　　　　の投与及び手術により臨床症状が軽快乃i竃消タミするに
m’

風蘒~ン　　　　　　　　　伴つて1購セ’レ゜方スミ・活性鮒び随満鍬ま低
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　下して正常値に近ずく。また同一一一一症例の治療前並びに

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　術後3障4週におけるPBI，基礎代謝率と血溜ヒル

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ロブラスミン活性偵との関係をみると図11，図12の如

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　く両春の聞には正の相関々係がみられた。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　5，亜急性甲状腺炎

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　繭急性甲状腺炎5例の∬繭セルPブラスミン活性値

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　は表5，図1に示す如く377～735，平均475．6士132・8，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　血清銅は表5，図2に示す如く204～288ttY／ee，平均

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　241．6土27．6μ〃詔と全例著しい高値を示している。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　このうち1例につき臨床経過を追つて血清セルロプラ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　スミン活性値並びに血溜銅を測定したところ臨床症状

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　の改善するにつれて庇清セルロブラXミン活性値並び

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　に血清銅は低下して正常値に復した（図13）。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　6．慢性甲状腺炎

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　漫性甲状腺炎11例の1血溝セノレロプラスミン活性値は

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　表6，図1に示すごとく128帽432，平均247．0士75．4，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　血清銅は衷6，図2の如くgo～198／xY／46，平均148．2
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衷　4　　　　　　　パセドウ氏病の血清セルロプラスミン活性値と血L満銅

No．

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

氏　　　名

那　　　須

伝　　　田

平　　　林

田　　　中

田　ノ　下

二　　　村

柄　　　沢

下　　　畑

東　　　浦

有　　　沢

平　　　弁

青　　　柳

性i

♀

♂

♀

♂

♀

♀

♀

♀

♀

♂

♀

♀

年

令

31

32

51

28

33

22

34

28

22

57

33

20

1血清セルロプラスミン活性値

治療前

181

207

230

23G

245

265

270

282

346

356

360

364

抗甲状腺剤
投　与　後

190

205

292

202

232

132

250

154

176

166

245

術　　　後
3卍4週後

185

249

170

206

219

139

202

193

150

132

250

エ891　194
平　均　1277・　9・61・52・Z8・43・4i　19・　8－k　36，　9

J血　　　満　　　銅　　μ9／昭

治療前

145

208

189
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220

174

ユ30

200

218

114

188

202

抗甲状腺剤
投　与　後

／58

ユ62
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130

152

122

12Q

ユ60

ユ22

112

174

122

術　　　後
3酬4週後

152

128

158

154

工44

125

120

190

18⑪

：1、1｛〕

ユ62

125

177・・3・・4・71i39・7・・－1991i45・7士23・8

図9　バセドウ氏病の血清セルロブラスミソ　　　　　　　図10　　バセドウ氏病の」直L潤銅

　　　　　　一臨床経過との関係一　　　　　　　　　　　　　　　一陥床経過との闘係一
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　μ9／dP活性値
z光度）qの

S40
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@日0
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梶@与　後

手術後
R～4週間

250

200・

150

100

士33．6Ptf／deで多くは正常高値乃至高値を示してい

る。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　3．甲状腺の腺癌の1血繭セルロプラスミン活慌値並

　　　C小括　　　　　　びに血清銅はともにやや高値を示す。甲状腺癌の転移
　1．血濟セルロヅラスミン活性値の正常値は］．20・・v　　　のある群では無い群に比べて亘旺満セルロプラスミン活

220で，ユ血漕銅の正常値はgo～155μ9／認である。　　　　性値並びに血蒲銅共に高値を示すものが多く，また癌

　2。単純性結節性甲状腺唾の血清セルロプラスミソ　　腫瘤の大きいものに血清セルロプラスミン活性偵並び

活性値並びに∬駄清銅は過半数が正常値を示し，その値　　　に血滴鋼共に高値を示すものが多い。

は腺腫の組織籐と密接な関係はない様である。　　　　　　　4．バセドウ氏病の血清セルロブラスミン活性値並
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　　図11パセドウ氏病の血清セルロプラスミソと　　　　　表5亜急性甲状腺炎の血清セルロプラスミン
馳、。プ，．、、PBI @　　　　　　　　　融慨血清銅
活　性　値
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図12　パセドウ氏病の」血L満セルロプラスミンと　　　　　　　　280

　　　基礎代謝率
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　240

　　　　　　　　　　　図13　唖急性甲状腺炎の臨束経過と」血，清

　　　　　　　　　　　　　セルPプラスミン並びに，血満銅
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。⑳ B　　　　　　灘慢性甲撒炎の血清セル・プラス・ン
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　活性値と血蒲劉司

No．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　2

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　3

　　－15十155010e　4　　　　　　　　　　　　　　　　基礎代謝率（％）　　　　　5

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　6
びに血清銅は大部分高値を示し，抗甲状腺剤の投与或　　　　7

いは手術により臨床症状が軽快乃翌消失するに伴つて　　　　8

低下して正常値に近づく。また血溝セルロプラXミソ　　　9

活性値とPBI並びに基礎代謝率との間には正の相関　　　10
々係がみられた。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　11

氏　名

春　原

古　量

柳　沢

白　井

高　山

春　目

丸　山

百　瀬

片　山

田　中
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性

♀
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♀

♀

♀

♀

♀

♂

♀

♀

♀

年　　血　　　滴
　セルロブラスミン
令　　活　性値
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39
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ユ28

ユ80
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432

血清銅
　　　μ9／詔

90

112

110

198

134

132

190

170

158

158

178

5．麗急性甲状腺炎の血清セルロプラスミン活性値　　平均1247．0士75．41　14S．2±33．6
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並びに血満銅は共に著しい高値を示し，臨旅症状の改　　　10．8士2．7t・tg／　y・であつた。従つて著者はこの範闘を

善に伴つて正常値に近づく。　　　　　　　　　　　　正常範田｛とみなして以下の成績を判定した。

　6，慢性甲状腺炎の伯L清セルロブラスミソ活性値並　　　　　2，甑純性結節憔甲II犬腺踵

びに血L満銅は多くは正7i搾蕎値ないし高f直を示してい　　　　単純性結節性q翔ミ腺腫ユo例の値は衷8，図1・1の如く

る。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　5．2”－2il，9ttY／2，総合平均12．1±4．8μ〃チで，平均

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　値としては隠ぼ∬三常であるカ～，これを個々にみるとむ

　　　　五1　甲状腺腫組織内の銅含有燈　　　　　　　　　しろ低値を示すものから高億な示すものまである。ま

　　　A　実験方法　　　　　　　　　　　　　　　　た組織像別に検討して見ると管状腺腫でに8．2～24．9
甲状】顯組織内の銅の測惣よG・eenst・i・⑲の灘　 ttg／　st　，平均・7．・5ti、6．5！、〃9，・P・　・rド1踊でet・r，．・2

従つて行なつた。すなわち組織片を切除後速やかに　　N8．　lli9／　SP，平均6．7±1．2μ9〃であつて，響状腺

Ringer民液で洗瀞して1f［1液成分を出来るだけ除去し　　　腫の方がロロイド線腫より…般に高い値を示してい

て，これを薄い切片とし小フラスロにとり，これにア　　　る。

セトソを加え，1時間軽く振徽した後アセトンを除
き，さらに24時関105・Cでil吃燥する。次いでエーテ　　　　　袈8単純性結節性甲状1蜘1重

ルを加えてわずかに加温し，このエーテルをすてる。　　　　　　　　　内銅禽有蹴

かかる処理を5圓くり返した後石油工一テルを加えて　　　　　　　讐状腺腫

わずかに加澱し，石油工一テルをすてる。石nll　一”　・一テ

，レ鰻を6回徹う．灘に礎醜ケ。なる迄鰍し．　　N°・

た後，秤量してこれを乾燥顛量とした。この乾燥組織　　　　　　　1

の0・2～α59を湿性灰化する。すなわち乾燥組織を　　　　　2

1．　ontの濃硫酸と60％過瓶素酸カリ液3，0meを加えて　　　　　　　3

加熱し，反応終了後4％ピロリン酸ソ・・一ダ液を加えた　　　　　　4

後アルカリ性になる迄アソモニア液を加える。これ｝こ　　　　　　5

民　　　　名　　　銅含有轍
　　　　　　　　　　　　ttg／　sv

橋　　　本1　　　8．2

小　　田1　・25
　　　　　　　　
農　臥　ll，：1

桃　・日　・4，・

らに2．0％　Diethyl－dithiocarbamate　O．5η～6を加

えて発色させ，上層紛離したアミー、レアル。一ルを　　　＝Pイド樋

採取し，鮮濾紙5Aを用いて灘する・こnとは別　　　N。．　re　名
に蒸溜水を同様に処埋したものを歯検としてBeck－　　　　　一一＿．一一一．．一．…一＿＿一一HL．inrm

mennのSpectrophotometerを用いて波長440”3μ　　　　　　6　藤　　　　井

で透過率を測定し，組織の乾燥重盈1．0チに対する含　　　　　　7　滝　　　　沢

有貴として衰わした。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　8　野　　　　尻

　　　臼実験成綾　　　　　　　　　9衡　瀬

ユ゜・°me‘Dアミールアル＝　’一ルをカnえて鎌拙し・さ　　　平均i1ア・5・・6・5

銅含有景
　　　　μ〃9

5．2

5．8

6。5

8，1

・．疏甲状欄織　　　　　　　　10．竺一＿＿旦、t．t－．t－一鼠L
単縦繍性職顯の手鱗反矧の疎甲状腺　　　平均16・7　一・・1．2

灘溜騒騰騰黙瀦総　　総合平均睡…y〃
衷7　正常甲状腺組織内銅含有鼠　　　　　　　　　　3．甲状腺癌

No．

1

2

3

4

5

6

氏　　　　名

二　　　　木

中　　　　沢

小　　　　田

霜　　　　田

山　　　　本

竹　　　　内

甲状腺癌5例の値は表9，図14の如く12．6～32，6

銅鮪 ?@　・9〃・平均・3・・4士…t・9／・9・であつ…例中・例が

均均hO，8士Z7　　しろ離を示し5例存縞働示して、，る

il．　7“”　　離を示している・

8．4　　　　　4・バセドウ氏病
9．1　　　　　　　　抗甲状腺剤を投与した後に甲状腺腫亟全切除を施行

ユ2．0　　　　　　　　して臨床灌状が改善されたバセドゥ氏捕ユ5例の値は表

12．2　　　　　　　10，図14の如く3．6～272雌／9、平均14．7士6，7μ〃9

15・5　　　　　　　であつて，大部分は肥常傭を示しているが　2例はむ

o
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　図14　　銅甲状腺組織内銅含有量　　　　　　　　　　　　　表10　バセドウ氏病の組織内
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④
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銅含構圭

No．

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

15

表9甲状腺癌の組織内銅含櫨　　　　　　16

氏　　　　名

小　　　　林

窟　　　　成

白　　　　沢

　　関
伝　　　　田

大　　　　蔵

坂　　　　東

牧　　　　羽

瀞　　　　原

小　　　　穴

二　　　　見

麟　　　　我

矢　　　　島

矢　　　　後

横　　　　沢

桑　　　　沢

銅含有量
　　　　Fig／　9

3．6

6．ユ

8．4

9．9

10．4

11．6

12．4

12．7

14，0

14．6

14．8

18，5

21．1

24、3

25．9

27．2

No．氏　　　　名

1　関　　　　森

2　田　　　　中

3　増　　　　田

4　薩　　　　見

5　小　　　　口

齢鰍　　　　平均11・・…
Ptg／　y

12．6　　　　　　衷11亜急性甲状腺炎の組織I」’j
16．6　　　　　　　　　　　　　　　鋼含有錨：

25。4

29．6
No，

32・6　　　　　　　　　　　1

平均　23。4士7．6　　　2
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　3

氏　　　　名

山　　　　口

六　　　　川

梶　　　　野

銅含有鍛
　　　　μ9／9

1．4

6．9

7．9

亜騨鵜欝値脚，図、4の如く、．、一　　平酬5…Z・

7・9μ9／2・平均5・4・t，2・　9μe／　9で正常低値乃至低値を　　　　　　表12　慢性甲状腺炎の組織内

示している。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　銅含有盤

6，慢性甲状腺炎

慢性甲状腺炎7例の値は表12，図14の如く1．5N13．O　　　　　No°

鰺／チ，平均7．　0－」』4．　2Pt9／　2であつて，正常低値乃至　　　　　　1

低値を示している。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　2

　　　0　小　　i｝舌　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　3

　1．甲状腺組織内銅含有量の正常値は7．7－X5．5　　　　　　4

μ9／9である。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　5

　2，単純性結節性甲状腺腫内銅含有昼の平均値は正　　　　　　6

常範囲内にあるが，組織像別に検討すると，比較的未　　　　　　7

氏　　　　名

北　　　　原

篠　　　　原

植　　　　野

関　　　　野

小　　　　林

田　　　　中

春　　　　日

銅含有量
　　　　Pt9／9

ユ。5

3．4

3．　9

6．6

8．2

12．5

13．O

分fヒの管状獺鵬働示すも・・ミ多く・分化の進ん　　　平均17・o…4．2
だコロイド腺腫は低値を示すものが多い。

　3．甲状腺癌は大部分高値を示している。　　　　　　　　5．亜急性甲状腺炎は大部分低値を示している。

　4．抗甲状腺剤投与後に切除したバセドウ氏病甲状　　　　6，慢性曜状腺炎は正常低値乃至低値を示してい

腺腫の値は大部分正常値を示している。　　　　　　　　る。
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　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　討してみたが，腺種の組織像とlflL溶セルPプラスミン

　　　　IIX　考　　按　　　　　　　　　　　　　　　　活性値との聞には特別な関係は見ら才tなかつた。また

　銅は人体では100～150膠含まれ，健康人では1日2　　1Ω正清銅においても1盾n蒲セノレr”ブラスミノにおけると像

解の銅摂取で均衡が保たれている⑳。食物中の銅は小　　　ぼ同様の所見を認めた。

腸より吸収され⑨，急速に肝，骨髄に取りこまれ銅蛋　　　　肉頗，癌では1貢L満鉄の低下と1血し消鋼の上射とが知ら

阯して貯蔵される．人体内における鱗白としては　れており⑳⑰⑭，その伽蠣巣の進行搬に庶・致

Cereberoproin工，　Ceruroplasmin，　Cytechreme　　　しているとされている⑳。薯者の甲状腺癌にオδける【tlE

C－oxidase，　Erythrocuprein，　Hemocuprein，　Tyr－一　　満セルロブラスミン活性値並びにlnl澗銅の成系資はとも

osinase，　Hepatocuprein等がある⑦⑳。そのうちセ　　　に約半数が高億を示した。また【血1満セルPtヅラスミン

ルロプラxミンは銅とα一Globulineと結合した一種　　　活性値並びに揃L濃｝銅の成績をリンパ節怯移の有無によ

の酵素であつて，1948年に』血清中より分離された②。　　　つて分けて見ると，転移を有する群に高値な示すもの

その分子猛151，000，銅の含有量0．34％，1分子中に　　　を多く認めた。次ぎに腫瘤の大きさについて見ると，

8個の銅原子を有し，約10％の糖dを含む糖蛋白の一種　　腫瘤の大きさが2ewn以上の群でほ2㎝1以下の群に比し

でもある⑦⑫。セルロプラスミンは血蒲の他には肝，　　　て高値を示すものが多く誌められた。したがつて甲状

腎にのみ存在し，その臓羅内の鋼含有燈に比べると極　　　腺癌の1飢溝セルロプラスミン活性値並びにil購鋼は

めて少ない⑳⑳。　　　　　　　　　L・Cke⑫三沢⑰らの述べてい融r臨癌の進殿と

　セルロプラスミソの生理的意義は来だ不明の点が多　　関係があるごとく推測される。ただし，1血滴セルロブ

い。すなわちセルロプラスミンは銅の貯蔵型とも考え　　　ラスミン活性値並びに血蒲銅は貧血のある場舎には嵩

られ，或いは線維素溶解酵素におけ一る補酵素であると　　　値を示すと云うので，この点も検討したが甲状腺癩に

云う説もあり⑳，また造1血系統の調節因子或いは鉄代　　　おいてはとくに貧血を示すものがなかったので，血色

謝の促進並びに利用等に関与するものとも考えられて　　　索量との関係を検討し得なかつた。

いる⑳⑳。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　甲状腺機能冗進症における並1満銅については奈良

血灘ル・ブラ・・　aソ｝瀬・の疾患セ・オdiいて1鰍　坂⑫，　H・ilmyer⑱，　L・h・y⑳らは離を示すと儲

し，これが高値を示すものとして，炎症⑳、心筋硬　　　しteが，1〈asanen⑳はこれを否定している。一フ働物

寵⑳，白lfiLfi⑳，肝炎⑳⑳，肝硬変⑳，胆道疾患⑳，　　実験においてサイロキシンの投与した場合には1血漕釧

種々の癌⑳⑳，妊娠後半期⑳⑳，黄体ホル’t’ン投与　　　は上昇し⑪⑫叩状腺切除により低下することが知られ

後⑳などがあげられており，低値を示すものとしてウ　　　ている⑳。著潜の戒績ではバセドウ氏病の血澗セルロ

ィルソン氏病⑦⑧⑨⑩がある。さらに」血清銅について　　　ブラスミソ活性値並びに血L満銅は治療前に｛ま高値を示

はKrebs⑫により，妊娠時には高値を示し，肺結核，　　すものが多く，抗甲状腺剤の投与により臨旅症状の軽

急性感染症，白血病，気管支炎等では正常高値を示　　　快するとともに多くは低下し，さらに手術後退院時に

し，ネフローゼでは低値を示すことが報告されてい　　　おいて臨床龍状のほぼ消失した時期には大部分が正常

る。その後ウィルソン氏病では低値を，鉄欠乏性貧」血L　　値を承した。叉PBI及び基礎代謝率と1血滴セルPtヅ

では高値を示すことが知られた⑳⑳。　　　　　　　　　ラスミン活性値並びに血溝銅との間には棚関々係が認

　血消セルロプラxミン活性値について茂在⑯はO．　12　　められた。すなわち1血湾セルPtブラスミン活性値並び

一vO．　20を正常値としているが，著者に測定値を便宜上　　　に血消鋼は甲状腺機能と密桜な関係をもつて変動する

103倍して表現し，その正常値を120N220，平均．170　　ことを知つた。　Ke1er⑳も1血1清セルPtプラスミン活性

とした。一方血溝銅1よ血蒲鉄と異なり性差がないと云　　値は抗甲状腺剤の投与により低下すると述べている

うもの⑬，女性は男性より高いと云うもの⑳⑭或いは　　　が，この見解は…簿蕾の成績と一一itするものである。し

低いと云うもの等⑳があつて一定していないが，その　　　かしながら治療前に著明な甲状腺中毒症状を有しなが

正常値は我が国の報告⑱⑭⑳では欧米の報告⑬⑳に比　　　ら血溝セルロプラスミン活性値が正常値を示したもの

して概して高い値を示すものが多い。著者の成績では　　．も少・数ではあるが認められた。甲状腺機能充進症にお

90～155躍／deが正常値であつて，女性にやや低い傾　　　いては肝機能障霧，副腎機能障審等を伴うことがある

向を認めた。　　　　　　　　　　　　　　　　　　から，本症におけるlfnmsセルロブラスミソ活性値並び

　さて甲状腺疾患について著者の成績を検討してみる　　　に血漕銅は甲状腺ホルモンのみならず他の悶子によつ

と，単純性結節性甲状腺魎の血湾セルPプラスミン活　　　ても左右されることを考慮すべきであろう。

性値は大部分正常範囲内にあり，これを組織像別に検　　’　炎症では一般に血滴鉄の低下と血滑銅の上昇がみら
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れ，炎症の消失によりいずれもH三常値に復することが　　　組織内の銅はヨード代謝とも密接な関係があると考え

知られ⑲，これら血満中の重金属の変化は生体の防禦　　　られ，ヨ・・一ド代謝のlrE盛なパセドウ民病甲状腺腫にお

機転，或いは細胞の代謝充進によるものと考えられて　　　いては銅含有量の多いことが想定されるが抗甲状腺剤

いる⑫。亜急性甲状腺炎では血清セルロプラスミソ活　　　の投与によつてヨ・・一ド代謝の正常化と共に銅含窟鍛も

性値並びに∬皿清釦はナ辱に著明な高値を示したが，症状　　　正常値となるものと考えられる。

の改善とともに低下して正常1直となつた。三方⑰，小　　　亜急性甲状腺炎では甲状腺組織内銅含有蜘鼠エ1三常

林⑬らも同様の事実を認めている。また慢性甲状腺炎　　　低値或いは低値を示し，慢性甲状腺炎でも甲状腺組

では血潜セルPプラスミン活性値並びに」血L清銅はIE常　　　織内銅含有1潰：は正常低値フラ至低値を示している。一一一A

値乃ii巨高値を示した。慢性甲状腺炎においては甲状腺　　　般に炎盤に1蝶しては肝よりJli皇満中へ銅力：流出し，これ

機能はむしろ低下しがちであるが，∫n1清セルロプラス　　　がlllL清鋼上昇の主要力£國子と考えられているが⑪，

ミソ活性値並びに1血滴銅が低値を示さ・／［いのは炎症性　　　Hei1加yer㊧は赤1血戯よりIlll滴ll1へ銅が移動すると述

病変によるものであろうと推測される。　　　　　　　　べている。いずれにしても炎症にi祭しては銅は細胞よ

　生体の組織中で鋼含有鍛（豊匿f立1猛，li｝：）の多い臓器は　　　　り1鱒冑ヰ1へ移行することが考えられ，したがつて，甲

心，肝，腎，膵で，少ないものは筋肉，皮膚・骨，．1’flt　　，1メこ腺炎の珀L満銅は上昇を示すのに反して甲状腺組織内

液等であるが，全体鼠より見ると体内の銅は大部分　　　鋼含蒋量は肥僧阪fl虹乃歪甑象値を示すものと推測され

肝，筋肉，骨に存在する⑭。　　　　　　　　　　　　　る。

　単純性結節性甲状崖艮腫の組織内銅含有錨：について見

ると，腺腫としては比較的分化の糧度の低い僧；状腺腫　　　　　　　　　　　　結　　論

では乎均17．5士6．5ttチ／　9と高く，分化の程度の高い　　　　］，正常人のlllL溝セルロプラスミン活性値は12（》～

コuイド腺腫では平均6・7士1・2μ〃9と低値を示して　　　220，」血1澗銅はgo～155paY／de，　fll：1状腺組織内銅含有搬

いる。すなわち脚匝組織内の銅禽有鍛は腺腫の分化の　　は7．7～15．5拶〃である。

程度と関係がある様である。さらに未分化な癌につい　　　　2．単純惚結節｛生甲状腺腫の血澗セルロブラスミソ

てみると甲状腺の腺癌の組魁納銅含有撮：はΨ鰯3・軽　　活性1磁びに血湾銅1韻半数が正常値を示しtその値

7・6μ〃9であつ一c・腺腫の値よりも一一・19”高1融示し　ウニ㌃腺瞳の繊轍と密接な関係照貢い様である。又腺腫

ている。この成績は癌並びに肉種の組織に銅が多いと　　　組織内銅奮何量は比較的未分化の管状腺瞳において高

云うKoch⑯，及川⑳らの報告とよく一致しており，　　　く。分化の進んだ＝ロイド腺腫において低い。

銅含有鍛は未分化な種瘍組織において高殖を示す様で　　　　3．qヨ状腺の腺癌の血溜セルPtプラスミン活性値並

ある。教室の野邑⑰は甲状腺組織の組織呼吸並びに解　　　びにlrl繭銅はやや高値を示し，癌の進行に伴つて高く

糖作用にっいて研究して，エネル’？’　一”代謝は癌組織に　　　なる傾向を示す。また組織内銅含有量は朋らかに高値

おいて最も高く，コPイド腺種において最も低く，管　　　を示している。

状腺腫はその中間の値を示すことを明らかにしたが，　　　　4．バセドウ氏病の1n繭セルロプラスミン活性値並

署者の腫瘍組織における銅含有量の成緻とまさに岡様　　ぴに血潤銅は大部分高値を示し，抗甲状腺剤の投与に

の傾向を示している。すなわも腫瘍組織の銅含有量と　　　より臨床症状が軽快乃至消失するに伴って低下して正

エネルギー代謝との間には平行関係が認められ，これ　　　常値に近づき，血潤セルロプラスミソ活性値は甲状腺

は瞳瘍組織における銅の役割を推測するに足る研見で　　　機能と正の柑関々係を有している。抗甲状腺剤投与後

ある。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　に切除した甲状腺腫内銅含有量は大部分正常値を示し

　パセドウ氏病の甲状腺櫨組織内銅含有盤は抗甲状腺　　　ている。

剤投与後のものであつて大部分は正常値を示している　　　　5．亜急性甲状腺炎の血蒲セルロプラスミン活性値

が，高値を示すものもみられた。及川⑯は甲状腺機能　　　並びに血L満銅は共に著しい高値を示し，臨床症状の改

充進症では甲状腺腫組織内銅含有蚤が高く，抗甲状腺　　　書に伴つて正常値に近づく。一方組織内銅含有量は大

剤の投与により銅含有鑑は正常値まで低下すると述べ　　　部分低値を示し，∬n清セルロプラスミソ活性値並びに

ており，Weiss⑱及びFawcott⑲によれば，銅は甲　　　丘R滴銅と相反する傾向を示している。

状腺におけるm　一・ドの有機化に触媒的に作用すると云　　　　6．慢性甲状腺炎の血清セルロプラスミン活性値並

い，L・h・n・・㊥によれぽチ・ジソの生成に関与する　びに1購銅は多くは疏高働至1離正を示し，組織内

と云い，いずれも銅は甲状腺ホルe　；・の生成に密接な　　銅含侍盤は正常低値乃至低1直を示している。

関係を有することを認めている。したがつて，甲状腺　　　　7．すなわち各種甲状腺疾患における前繭セノレロブ
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ラスミン活性値，血清銅或いは甲状腺組織内銅含有量　　　⑰三方一一沢・他：最新医学，13：237，昭33　　㊥松

は疾患の種類によって異なり，腫瘍，甲状腺機能の異　　野淳治：信州医誌，8：940，1959　　⑳Kasanel1・

常或いは炎症等種々の因子によつて左右されるもので　　　A．et　al　：Ac七a　Med．　Scand．，1531467，1956

ある。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　⑳Narasaka，　S，：Jap，　Med．　Sc．1工：Bioch，，4：1，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1938　　⑳Keler－Bac6n，　M．　et　a1：Klin．　Wschr．，

　　　　　　　　　　　　　　　　文献　　　　39：1070，1961＠笹川力：新潟医会誌，72：

①Lehninger，　A・L・：Physi。1，　Rev・，30：393・1950　　87，昭33より引用　　⑲小林欣一：新潟医会誌，71；

②Holumberg，　C．　G．　et　al　：Acta　Chem・Scand・，　　834，昭32　　⑭Ghou．　T．　P．　et　al：Biochem　J．，

2：550，ユ948　　③Holumberg，　C．　G，　et　al：Acta　　29　：476，1．935　⑯Koch，　H，　J，　et　a1：J．　Clin．

Chem．　Scand．，1：944，1947　　④Holumber9，　C・　　End，＆Metab．，16：123，1956　　⑯及川　登：東

G・et　a1：Acta　Chem・Scand”5：476，1951　　　　北医誌，60：59，昭34　　⑰野邑道夫；信州医誌，

⑤島田敏夫・他：最新医学，12：126，昭33より引用　　　12：430，昭38　　⑱Weiss，　B，：J．　Bio1．　Chem．，

⑥Bearn、　A・G．　et　a1：P・S・E・B・M・・85：44・　　　201：31，1953　⑲Fawcott，　D，　M．　et　al：」。　Bio1．

1954　⑦Scheinberg，　L　H・et　al；PharmacoL　　Chem．，205：795，1953　　⑳Lehrner，　A，　B．：

Rev・，12：355・1960　　③Cartwright・G・E・et　　Advallc，　Euzymol，，14：73，1953　　⑳禰島寛四・

a1：Amer・J・Med・・28：555，1960　　⑨Scheinberg・　　他：∬【L液学会討議会報告，2：1，1952

LH，　et　a1：M．　Clin．　N，　Amer，，47：815，1963　　　　⑫Heilmyer．　L．：笹川　力，新潟医会誌，71：134〔｝，

⑩Walshe・丁・W・et　al　：　Lancet・2：263・1962　　　　昭32より引用

⑪Narasaka，　S．；Jap．　J．　Med．　Sc．　II：Bioch．，3：

273，1937　⑫Narasaka，　S，；Jap，　J．　Med．　Sc，　II：　　　　　　　　　　ABSTRACT

BIoch・14：97ほ938　⑬Heilmyer・L・：（1）最新　　　　In　this　studies，　ceruloplasmin　and　copPer

医学，10：1548，昭30・　（2）第14回日本医学総会特　　　ill　the　serum　and　copPer　in　the　thyroid　91and

別講演集，P・682，1955　　⑭Ravin，　H　A・et　al　：　　were　inwestigated　in　various　thyroid　diseases．

Lancet，726，1956　　⑯茂在敏司・他：内科，5：　　Ceruloplasmin　were　determined　by　Mozai’s
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cinorna showed a high level as well. a normal level accompanied with the inprove--

   In the majority of the patients with ment of clinical symptorn. On the eontrary.

Graves' disease before treatrnent, serum cer- tissue copper showed a low level.

ulop!asmin and copper showed a high level. In the majority of the patients with
However, according to the administration of chronic thyroiditis, serum ceruloplasmin and

antitliyroid drug. it gradually decreased and copper ranged frem a high normal level to a

showed a normal level before operation. The- subnormal level and tissue copper ranged frotn

refore, it secms that serum ceruloplasrnin and a low normal level to a low leveL

copper directly refleets the thyroid function. In conclusion it seems that certtloplasmin

Tissue copper in Graves' disease at operation and copper in the serum and copper in the

showed a normal level. thyroid gland are influenced by thyroicl fun-
   In all of the patients with subacute thy- ction, turnor and infection of the thyroid

roiditis, serurn cerulop!asmin and copper level gland. ,
were remarkably high. However, it decreased


