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消化器の機能性腫瘍について免疫組織化学により産生物質の局在を明らかにし,病 理組織型や銀反

応陽性細胞との照合を行った。膵癌50例で解島ホルモン細胞を証明できたのは,グ リセリン18例,イ

ンスリン17例, ソマ トスタチン16例で, うち14例が 3種 ともに陽性であった。これは正常膵の膵管上

皮内に内分泌細胞を証明したことと関連する。

消化管のカルチノイドには脳 と消化管ホルモン産生細胞がしばしば含まれるが,特 に直腸カルチノ

イドではグリセンチン,ソ マ トスタチンおよびβ‐エンドルフィンの 3種細胞を高率に証明した。消化

管の癌の中には,ま れにカルチノイドに類似の組織像を示す例があるが,明 らかな胃腺癌であっても

81例中11例に脳 。消化管ホルモン細胞をみとめ,陽 性率は分化型の管状腺癌に高く,腸 腺型の癌との

関係を示唆した。大腸と胆嚢の腺腫で明らかな Paneth細胞を合み,小腸腺型とみられる部位ではやは

り銀反応陽性細胞がしばしばみられ,グ リセンチンとツマトスタチンが陽性であった.

これらの事実から,膵 島腫瘍と解癌,消 化管のカルチノイドと癌との間には,ホ ルモン産生能に関

して明確な一線を引くことができないと結論された。

索引用語 :消化管ホルモン免疫組織化学, カルチノイド,解 痛,大 腸腫瘍;胆 嚢腫瘍

消化器の Functioning tumorを病理学の立場から取

扱 うにあたって, この腫瘍の研究の歴史を顧みると,

最初は産生される活性物質によってしばしば機能元進

症を示す腫瘍と定義された:近 年は血中や組織中にお

ける活性物質の合量測定の普及とともに,産 生物質が

腫瘍マーカーとして扱われるようになり,更 に,腫 瘍

の診断,増 殖性の判断,治 療効果の指標として用いら

れている.

笹野は長年,内 分泌の病理から果所性ホルモン産生

腫瘍にわたる研究を行って来たので
1)～め,こ こに述べ

る消化器の Functioning tumorもホルモン産生腫瘍

が中心となる。近代内分泌学の進歩により,表 1に示

すように,今 日では消化器腫瘍からもいろいろな種類

のホルモンの産生されることが,明らかとなっている。

ホルモン産生腫瘍には,母 細胞で作られるホルモンを

分泌する正所産生と,母 細胞では作られていない種類

のものを,腫 瘍化によってはじめて作るようになる異

所産生とがある。 と ころが消化器の内分泌細胞は,す

べて臓器の形をとっていないものばかりなので,腫 瘍

のホルモン産生にも,正 所性か異所性かを区別するこ

とにしばしば困難な例があり,ま た強いてそれを区別

すること自体が無意味である。

これらの腫瘍から産生されるホルモンの化学的性状

と,そ の局在や腫瘍細胞の形態などとの関係には,い

ろいろ興味ある問題が多いが,そ れは他の機会に譲る

こととして,本 稿では形態学的方法によって証明され

る内分泌細胞をもつ腫瘍が,腫 瘍病理学の中でどのよ

うな意義をもつかについての研究成果が中心となる。

研究方法

具体的には消化器におけるカルチノイドをはじめ,

各種の上皮性腫瘍のフォルマリン固定,パ ラフィン包

埋組織切片に,Crimelius染 色,Fontana,Masson染
Ⅲ第19回日消外会総会



2(168幼 消化器のFunctioning Tumorの病理

表 1 消 化器腫瘍の産生ホルモン

日消外会誌 15巻  11号

腫  場  名 産 生 ホ ル モ ン

セロトニンなど,AttH一 MSH,エ ンドルフィン,

CRF,カ ルシトニン,ILA, ソ マ トスタチン,グルカ

ゴン, 副甲状腺ホルモン

A口 ]H一MSH,副 甲状腺ホルモン,hCG,

カルシトニン, 成長ホルモン,hCS,グ ルカゴン,

ガストリン,ILA, エ ストロジエン

ADH

ソマトスタチン,VIP,Substance P,ガ ストリン

ソフトスタチン,ガ ストリン

ACrH一 MsH, ヵ ルシトニン

ILA,hCS,副 甲状腺ホルモン,エリトロポエチン,hCG

副甲状腺ホルモン

ACTH一 MSH,hCG

ACTH一 MBH,ADH

インスリン,グ ルカゴン,ソ マトスタチン,

ガストリン,M P , A C H一 M S H ,カ ルシト

ADH,hCG
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色,な らびに PAP法 による免疫組織化学を行い,その

成績を一般組織所見と対比吟味した。用いた抗血清は,

hCGな らびに hCG‐β subunitは帝国臓器製薬研究所

から,AFPは 栄研イムノアッセイ研究所から提供され

たものである。また脳 ・消化管ネルモン抗血清のうち

ADHと ソマトスタチンは毛利りが作製し,そ の他のホ

ルモン抗血清はすべて矢内原"～りが作製したものであ

る。これら抗血清の力価および特異性については,そ

れぞれの作製者によってすでに報告されている。免疫

組織化学は酵素抗体法間接法によったが,染 色の特異

性については,そ れぞれ対照をおき,十 分な吟味を経

て行った。

機能性腫瘍における形態と機能

機能性腫瘍の産生物質にはホルモンに限らず,酵 素

その他の蛋自性物質があり,そ れらがしばしば腫瘍

マーカーとして重要な意義をもっている。その中のひ

とつである2‐fetOprotein(AFP)と肝癌との関係は一

般に良く知られているが,加えて hCGを も産生する47j

があり,そ の腫瘍を免疫組織化学によって追求するこ

とにより,形 態と産生物質との関係を明らかにするこ

とができる。

森永ら1いによって報告された肝芽細胞腫の症例は 2

歳11カ月の男児, 3～ 4カ 月来の腹痛と性早熟を訴え

て入院,巨 大な肝腫瘍が摘出された。腫瘍組織中の活

性物質の合有量は,AFP,hCG,hCC‐ β subunitでいず

れも高値を示した。腫瘍の組織像は,未 分化な細胞を

かなり多くもった定型的な肝芽細胞腫で,腫 瘍の大部

分を占める肝芽細胞型の細胞は,PAP法 によるAFP

の免疫組織化学で, くまなく陽性に染まっていた。 こ

れに対して腫瘍の中に散見される奇怪な形をした多核

巨細胞は, しばしば hCGお よびhCG‐βが強陽性に染

まった。このような形の巨細胞は,掌 九の胚細胞性腫

瘍に出現するものについて最も良く研究されており,

wncytiotrophoblast‐1lke giant cell(STGC) と ヽヽわ

れ,hCGの 産生源と見なされている。今日の PAP法 は

かなり鋭敏なものではあるが,形 態学的に陽性と判断

される細胞内に含まれている抗原性物質の濃度はかな

り高いものと推定され,免 疫染色で陰性の細胞が全く

hCGを 産生していないとはいえない,少 くともhCG

の免疫組織化学によって陽性に出るSTCCす なわち

合胞細胞に似た腫瘍細胞は,いろいろな臓器の hCG産

生癌によく出現するものであり,hCGの 産生源と見な

されている。 こ のものは AFP陽 性例のようにび漫性

にみられるものではなく,散 在性にしかも局所的に単

離して出現するのが常である。従って組織中の合量は

しばしばうすめられ,平 均化した値で出る反面,そ れ

が微量にでも存在している場合には,ど こかに STGC

がひそんでいることを意味する。

消化器腫残とAPUDホ ルモン

消化器腫瘍から産生されるホルモンには,hCGの よ

うな糖蛋白ホルモンもさることながら,い わゆる

APUDホ ルモンといわれるポリペプチ ドやアミンが

最も優位を占める。もともとAPUD系 は細胞化学的

性状によって定義 された ものであ り,概 念的には



1982年11月

Pages(1974)11)のdirtte endocrine system,また藤田

教授のパラニューロン
1のとかなり重複するところがあ

る。これら細胞系の中心に座を占めるのは副腎髄質で

あり, この系の細胞には超微形態的に神経分泌顆粒に

類似のものを認めることなどの所見から, この系の起

源をneural crestと見なす考え方がかつて一世を風靡

した。

これに対し,APUD細 胞の発生に関し,フ ランス学

派の Le Douarinら
1ゆは,黒 色のうずらと自色の鶏の

孵化卵を用い,胎 茅のneural crestの移殖を行い,神

経外胚美由来の細胞系を定めた。 こ のうち,消 化器系

についてみると,表 2に示したように,腸 管壁の神経

細胞が neural crest由来というのは極めて当然のこと

である。ところが,APUD系 の中で重要な地位を占め

るところの消化管ホルモン産生細胞は,膵 内分泌細胞

とともに,す べて neural crest出来ではないというこ

表 2 移 殖実験によるAPUD細 胞の発生 (N,M Le

Douarinほか)

神経外胚葉出来 (十)

顕動脈球内AttD畑 胞

u“ mobranchial

glandular cells

甲状腺C細 胞

尿管周囲又は上皮内細胞

副腎髄質及び芳神経節

腸管壁神経細胞

皮膚メラニン細胞

神経外胚葉由来 (一)

腸管粘膜内分泌細胞

膵島A.B.D細 胞

3(1683)

とになる。この実験的事実はAPUD系 の腫瘍を取 り

扱 う上に極めて重要なことであり,以 下述べるところ

の,消 化器系の Apudomaで は腺癌との間に明確な一

線を引きがたいという結論にも通じるところである。

胃腸管のカルチノイドと腺癌

カルチノイ ドを組織学的に分類するには,曽 我 ら

(1971)の分類が広 く用いられている.そ の後曽我
151は

carcinOid fanilyを提唱し,Apudomaの 一部をも包

括して検討している。病理学の領域ではカルチノイド

における好銀性やいわゆる神経内分泌顆粒に関する研

究に出発して,neuroendocrine carcinomaに 到達した

のが一般的趨勢と思われる。

われわれの検索できた胃腸管カルチノイドは表 3に

示した16例である。 こ れは通常の形態学的所見によっ

て定義されたものであり,臨 床的に内分泌所見を示し

た例はない。そのうち比較的多数であった胃と直腸の

カルチノイドについてみると,好 銀性は検索した胃カ

ルチノイドの 5例 中 4例 ,直 腸カルチノイドの 9例 全

部に証明できた.こ れに対しFontana‐Massonに よる

銀還元性は胃で 5例 中 2例 ,直 腸で 9例 中 2例 に認め

られた。 こ れらのカルチノイドがセロトニンないしそ

の前駆物質,或 いはヒスタミンといったアミンを産生

することは周知の通 りであるが,わ れわれの施設では

アミン系ホルモンの免疫組織化学を行っていないの

で,APUD系 のポリペプチ ドホルモンの免疫染色を

行った。直腸カルチノイドではグリセンチン, ソマ ト

スタチンならびにβ‐エンドルフィンの 3種 類の細胞

をかなり高率に含んでおり,2例 では 2‐エンドルフィ

ンも陽性であった。これに対し,胃 カルチノイドの 5

表 3 消 化管カルチノイドにおける銀反応と脳 ・消化管ホルモンの免疫染色

部  位 胃 十二指腸 虫垂 直   腸

症例番号

年齢

性

好銀性
*

銀還元性
米ネ

グリセンテン

ソマトスタチン

ガストリン

モチリン

VIP

ADH

α一エンドルフィン

β一エンドルフィン

1 2 3 4 5

4453596565

男 男 男 男 男

十 + + 十 一

十 一 十 一 一

一 十 一 一 一

一 十 一 十 一

６

７８

女

十

一

一

一

＋

一

一

一

一

一

７

２‐

男

十

十

一

十

一

一

一

一

十

一

8 9 1011 1213141516

333550545760627376

男 男 女 男 男 男 男 女 男

十 十 十 十 十 + 十 十 +

一 ― ― 十 一 十 ~ ~ 十

一 + 十 十 ■ 十 + 十 +

一 十 一 十 十 + 十 十 +

十 一 一 十 一 十 一 ~ ~

一 一 一 十 一 ~ + 十 一

一 一 十 十 十 ■ + 十 十一 + 一 十 一

注)率 Grlmelius *Ⅲ Masson一Fontana 染 色
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ことはカルチノイドが胃腸陣内分泌細胞系に由来する

という仮説を支持する.ま た脳 ・消化管ホルモンの考

え方の裏付けともなるが, これは飽くまでホルモンの

生化学の立場から整理された考え方であり,そ れであ

るか らと言って,消 化管の APUD細 胞系を neural

crest由来と見なすことは,前述のようにすでに否定さ

れている。

障腫瘍における内分泌細胞

解ラ氏島腫瘍については第19回日本消化器外科総会

のワークショップでとり上げられているので,詳 細は

そちらに譲ることとしたい。われわれが免疫組織化学

によって検索した症例は,表 4に 示した 8例 で,機 能

性と非機能性とがそれぞれ半数ずつであった。注目さ

れるのはインスリノーマ3例 のうち 2例 までが免疫染

色によってインスリンのほかにグリセンチンとソマト

スタチンを含んでいたことである。この所見はすでに

良性例にもみとめられていたが臨床所見には反映され

ていなかった: これに対し悪性の 1例では臨床的に過

インスリン症であったものが,経 過中にグルカゴン過

剰症への移行が観察された1の。組織学的に悪性であっ

た VIP‐omaで は,VIP抗 体だけに反応しラ氏島ホル

モンはすべて陰性であった。いわゆる非機能性腫瘍は

良性 2例 ,悪 性 3例 であったが,そ のうち悪性の 1例

でインスリンとグリセンチンにそれぞれ陽性の細胞を

含むという結果を得た。陽性細胞の出現は小数である

が, この現象が機能性腫瘍の悪性化によるものでない

ことは明らかである。 と ころがインスリンやグリセン

チンで染まるのはラ氏島癌に限らない。普通の膵癌に

もみとめられる。

陣癌50例について 3種類の陣島ホルモンを染めたと

ころ,グ リセンチンが18ral,インスリンが17711, ソマ

図 1 胃 カルチノイド5例 と(直腸カルチノイド94/ 1 1 )

における脳 ・消化管ホルモンの免疫染色.

スタチン        β ェンドルフィン

●VIP陽性 1例を含む

例では 3者 をもつものとβ、エンドルフィン陽性細胞

だけをもつものが,そ れぞれ 14/1だけしか存在 しな

かった(図 1)。その他の APUDホ ルモンに関しては,

直腸カルチノイ ドにVIP陽 性細胞をもつものが 1例

あっただけで,ガ ス トリン,そ チリン,ADHは すべて

陰性であった.そ の他の部位のカルチノイドとして十

二指腸と虫垂の各 1711につき検索を行ったが,予 想に

反して脳 ,消化管ホルモン産生細胞に乏しく,僅 かに

十二指腸カルチノイドでガストリン陽性細胞を認めた

だけであった. これらのカルチノイドにおける好銀性

細胞や銀還元性細胞には,他 のペプチ ドやアミンの含

有を期待したいところである。直腸カルチノイドにお

いて最も出現頻度の高かったグリセンチン陽性細胞は

エンテログルカゴンの局在を示すものであるが1い,量

的にもかなり多くの細胞に陽性に出ていた。そして図

1に示したように,グ リセンチン陽性細胞をもつ直腸

カルチノイドでは,同 時に,ソ マトスタチン陽性細胞,

β‐エンドルフィン陽性細胞を高率に含んでいた。 こ の

表 4 機 能性ならびに非機能性解島細胞腫瘍

症例 年齢 性 内分泌腫瘍名 部位 大きさ 悪性
免 疫 染 色

ンスリン|グリセンチン|ど=トスタl vIP
1

2

3

4

5

6

7 - 1 ネ

7 - 2 ネ

8

５０

６０

６２

４９

‐２

６５

４‐

４２

４５

女

女

男

男

女

女

女

女

男

インスリノーマ

インス リノーマ

インス リノーマ

グリカゴノーマ

VIP一 oma

尾

体

体

尾

体

頭

体

頭

頭

59X5

手挙大

手挙大

クリミ大

10×8

6× 65

小児頭大

小児頭大

3X4

+

+

十

■

十

十

+

十

■

十

十

十

+

十

一　
　
一　
　

一
　

十

　

一　
　

一　
　

一　
　
十　
　

一

注)ネ 7-1 手 術例   率 7-2 剖 検例
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トスタチンが16例に染まっており,そ のうち14421が3

種の細胞をもっていた(図 2),組 織型との関係をみる

と,未 分化型よりも分化型,小 導管型よりも大導管型

に陽性細胞の出現率が高いようであった(表5)。 し か

も充実性に配列する部分ではしばしば胞巣の辺縁にみ

とめられた,

膵癌に解内分泌細胞の含まれることは,正 常の解管

上皮内にインスリン,グ ルカゴン,お よびソマトスタ

チン抗体にそれぞれ染まる細胞が証明できることに

よって説明可能である。また発生学的に, ラングルハ

ンス氏島が,胎 齢11週頃に膵管系からの前芽として突

出する像をみること1ゆから陣管由来の解癌の中にも,

陣島ホルモンを産生する細胞が分化して来て良いもの

と思われる。

目癌組織中の内分泌細胞

胃癌細胞に時として好銀性を示すもののあることは
一般に良く知 られてお り,田 原 ら1りは高分化腺癌で

17.3%,低 分化腺癌の非スキルス型で26.3%,ス キル

ス型で51.1%に好銀細胞を認あた。われわれの成績は

表 6に示したように検索総数は81例で田原らの1294211

に及ばないが,好 銀細胞 (AP)の 出現頻度は81421中34

例 (41.9%)と かなり高く, しかも各組織型として銀

還元性細胞 (AF)の 約 2倍であった。 このものに脳。

消化管ホルモンの免疫染色を施すと,陽 性細胞の出現

図2 膵 癌50例の解島ホルモン免疫染色の結果

インスリン ソマ トスタチン

表 5 膵 癌50例の組織型と陣島ホルモン免疫染色

腺 癌

小導管型

大導管型

多形細胞癌
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胃痛の組織型と好銀性,銀 還元性および免疫染

組織 型 例 数
陽性 数

AP AF IM

乳頭腺癌

管状腺癌

高分化型

中分化型

低分化腺癌

髄様型

硬癌型

膠様腺癌

印環細胞癌

８

　

１５

９

　

１０

２７

７

５

２

　

５

４

　

５

１２

４

２

計 3 4

AP:好 銀反応(Grimelius染色)
AF:銀 還反応lFontana・Masson染色)

IM:免 疫染色

表 7 胃 癌細胞の好銀性と免疫染色性

率は81例中11例 (13.5%)で ,陽 性率は未分化癌や印

環細胞癌よりも管状腺癌に高いようである。すなわち

胃腺型の癌よりも,腸 腺型の癌の方に免疫染色陽性細

胞をみる割合が高いと言える。

好銀性細胞と免疫染色との関係を表 7で みると,81

例の胃癌のうち免疫染色でホルモン産生能ありと認め

られた細胞を含む11例は常に好銀性細胞を含んでお

り,逆 に好銀性細胞をもたない47例は内分泌細胞をも

たないといえる。

免疫染色が陽性であった11例の内訳を表 8と 図 3で

みると,延 数ではグリセンチン陽性例が最も多く,次

いでソマ トスタチン例が多かった。同一腫瘍でこの両

者とモチリンの 3種 の陽性細胞をもっていたのは 2例

で,そ のうちの 1例ではガス トリン陽性細胞も含んで

いた。グリセンチンとソマトスタリンの両者の陽性細

胞を含んでいたのは 3例 であった。図 1でみられるよ

うに,グ リセンチン細胞をもつものが最も多く,11例

中 9例 を占めていた。VIP陽 性細胞をもつ例は 1421も

なかった。

このように胃痛組織中に出現する内分泌細胞が,正

表6

色

１‐

３７

２

３

１５

０

グリセンチン



表 8 胃 癌の銀反応と消化管ホルモン免疫染色

銀反応
好銀性

銀選元性

キ

キ

十

計

症例数

免疫染色
陽性

ガストリン

モチリン

グリセンチン

ツマ トスタチン

VI P
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胃癌の免疫染色陽性であつた11例の内訳

グリセンチン

ソマトスタチン            モ チリン

●ガストリン降性 1例を含む

常粘膜腺の内分泌細胞の遣残ないし混入でないこと

は,進 行胃癌で粘膜下層よりも深いところに存在する

癌組織の中に,明 らかに好銀性ないし上記ホルモンの

免疫染色陽性細胞をみとめることによって明らかであ

る。

胃癌についてわれわれが免疫染色を行ったのは,消

化管ホルモンについてだけであったが,他 の APUD

ホルモン例えば ACTHの 類が胃癌で作られていたと

いう報告は, これまで全くみとめられない。胃の異所

性 ACTH産 生腫瘍の報告例はすべて胃カルチノイド

である。これに対して大腸癌では時にACTHを 果所

産生することがある。

大腸腫転の内分泌細胞

大腸癌における異所性 ACTH産 生について,出 村

ら2のは分化型腺癌例を報告したが,わ れわれが報告し

た例21)は52歳男の管状腺癌で,比 較的小型の細胞から

なるものであった。電子顕微鏡的に径150～200m″ の

電子密度の高い分泌頼粒をもっており,そ の形態と大

きさからACTH顆 粒に相当するものと推定した。こ

の症例は組織像の上ではカルチノイ ドを強 く疑った

が,腫 瘍組織中にセロトエンを証明しないこと,好 銀

性細胞をもたないこと,分 泌頼粒がすべて丸い小型の

ものばかりであることなどから,最 終的には低分化腺

癌と診断された。とまれ, このようにカルチノイドの

悪性型に近い形態をもった癌が,い わゆるAPUD系

ホルモンを異所産生する可能性の高いことはうなずけ

るところである。 と ころが前述のように,胃 癌におけ

る消化管ホルモン含有細胞の免疫組織化学陽性率は,

胃腺型よりも腸腺型の方に高い。もともと小腸腺化生

は胃粘膜で有名であるが,時 として大腸粘膜にも出現

する。

大腸粘膜の小腸腺化生に関連し,腺腫や癌で Paneth

細胞に富む例が希にみられ,わ れわれも4例 を検索し

た(表9).年 齢,部 位はいろいろであるが,ポ リ
ープ

は概して大きく径2.5cm以 上,良 性のものは振子型を

なしていた.肉 眼像や組織構築は通常の腺腫や癌と全

く変わらないが,明 らかな Paneth細胞を沢山含んで

いるのが特徴となる。類粒の大きさ,局 在染色性など

小腸にみられるものと良 く似てお り,な かんづ く

PTAH,コ ンゴー赤で良く染まる。このような Paneth

細胞の出ているところには,必 ずと言って良い位内分

泌細胞を証明する(表9)。 そのさいグリセンチン陽性

細胞は粘液をもたないが,Paneth細胞にはわずかの粘

液をもつ。この粘液が小腸型であるが,大 腸型である

かは,問 題のあるところである。 4例 における染色結

果をみると,腺 腫の部分ではグリセンチンを 3例 , ソ

マ トスタチンを 2例 に証明した。陽性細胞の出現は正

常粘膜の態度を反映しているようで,モ チリン,VIP

およびガストリンは陰性であった。悪性化をみた 2例

のうち 1例は銀反応だけが陽性だけで,他 はすべて陰

性であった。癌巣では 2例 中 1例 に Paneth頼 粒を

もっていたが,銀 染色および免疫染色のすべてに陰性

であった。大腸におけるPaneth細胞は,潰瘍性大腸炎

などの再生上皮によくみられるが
22ルめ,時 には大腸腫

瘍にも出現する
2o2"。この 4例 のうち 2例 では腺腫の

周りの正常粘膜にも存在していた.一 般の腺腫では周

りに Paneth細胞をみないのが普通なので,胃 の場合

と同じように,小腸腺化生からの腫瘍化を考えさせる.

ただし癌細胞に出てくるPaneth頼粒は細かで,胞 体

の中に部位を問わず出現し,一 般の Paneth細胞 とは

性格を果にすることが考えられた。Paneth細胞は従来

からいわれているようにlysOzyme26レの,IgA,叱 Gを

含有し
29,内
分泌細胞とは別種である。このものをもつ

癌は常に分化型腺癌であり,癌 細胞の分化の
一型式と

みられる。

消化器のFunctioning Tumorの 病理 日消外会誌 15巻  11号
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腫嫁型胆要腺腫と内分泌細胞

胆襲にはカルチノイドが知られているが,胆 嚢の癌

や腺腫における内分泌細胞の出現についてはほとんど

記載のないところである。われわれが検索した胆嚢腺

腫は3421であるが,そ のうち一例51歳男の腺腫だけに

グリセンチン, ソマトスタチンおよびガストリンをも

つ細胞を証明した(表10).正常の胆嚢粘膜に好銀細胞

の存在することは良く知られているが,そ こに一致し

てソマトスタチンが染まった。他の2例では腺腫内に

全く内分泌細胞を認めなかったのに, これだけの種類

が染まった腺腫の部分を精査すると,Paneth細胞らし

いものをみとめ,腸腺型の腺腫と半」明した(図4,5).

この組織型は管状腺腫で,他 の例の腺腫が最も普通に

みられる乳頭状腺腫で内分泌細胞はおろか,好 銀細胞

もみとめられなかったのに対して,際 立った対照を示

した.

Paneth頼粒の本態についてはいまだ未解決のとこ

ろが多いが,文 献上の知見とわれわれの所見を併せて

みると,① lysozyme含有,② lgAと IgGの合有,③

内分泌細胞とは別種,④ 癌は常に分化型という特徴を

7(1687)

あげることができる。腫瘍内に出現するPaneth細胞

も内分泌細胞とは別種であるが,両 者は相伴って出現

し, ともに小腸腺化生の方向を裏付ける.胃 における

腸腺化生やそれからの異型上皮ないし管状腺腫が癌の

前駆病変として重視されているからには,大 腸や胆嚢

の癌の中にも,同 じような過程を経て出来たものがあ

図4 胆 嚢腺腫の揚腺型の部に好銀細胞が散在してい

る (表10の症例 M.O Grimelius染色,弱 拡大)

表 9 Paneth細 胞に富む大腸腫瘍における内分泌細胞

表10 胆 妻腺腫における内分泌細胞

漏 露性 病変
免 疫 染 色

1 )

M . O . 5 1 男2 )

F.K.59男

H.S.70男

注)Ⅲ AP:好 銀性  Ⅲ ⅢAF:銀 還元性
+GIt:グ

リセンチン SOMT,ソ マトスタチン,MOT:モ チリン,
Cast:ガ ストリン

雄
癌
酪
睡
癌
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図 5 前 の図 4の連続切片におけるソ

胞.(図 4と 同じ拡大)

ろうと推測される。

消化器腫域の新展開

胃腸陣内分泌細胞が neural crest由来を否定され,

局所の外分泌細胞や導管上皮と同じく内胚葉系と見な

されている今日,消 化器の腫瘍を,機 能性腫瘍の手法

と考え方によって扱 うならば,腫 瘍の発生や性状, さ

らには進展に関連して, この分野の病理学に新しい展

開を導くことができる.こ れまで述べて来たのは,消

化器腫瘍における細胞の分化や小腸腺化生の現象が中

心となった。悪性度の進んだ未熟性癌や退形成癌には,

非特異的現象としてのホルモン異所産生例が多くなる

のに対して,消 化器の腫瘍の特徴をより如実に示して

いるのは脳 ・消化管ホルモン含有細胞の証明である.

その点内分泌細胞を多く含む小腸腺化生が,単 に胃だ

けでなく大腸や胆襲においても,癌 化の過程に重要な

意味をもつものと推定される。

機能性腫瘍に関する近年の研究は,血 中における活

性物質の証明,組 織内含有と放出の証明につづいて,

細胞レベルにおける産生の場の追求へと移ってきた。

この分野の研究の進歩は,PAP法 による組織化学や免

疫電顕に関する手技の進歩に負うところ大である。そ

の最も肝腎のところは,信頼度の高い免疫血清にある.

その点に関しわれわれの行っている協力研究の成果は

貴重なものであると信じている。

本研究に用いた脳 ・消化管ホルモン免疫血清を快く提供

して頂いた静岡薬科大学薬品生物学教室の矢内原昇教授

と,東 北大学第2内科教室の毛利虎一博とに厚く御値申し

上げる。材料のしゅう集と形態学的検索には東北大学第2

病理学教室の山田修司,森永正二郎,大谷明夫の諸氏の協力

に負うところ大であった。またこの講演の機会を与えられ,

TumOrの 病理 日消外会誌 15巻  11号

教室員を派遣して応援して頂いた中村卓次会長に深甚な謝

意を捧げる。

本研究には文部省科学研究費補助金の援助をうけた。
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