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胆裏粘膜の化生性変化と胆嚢癌との関係を検討する目的で胆嚢癌33例,慢性胆襲炎162例の手術摘出

胆嚢を病理形態学的に検索した。胆嚢癌非癌部粘膜と慢性胆嚢炎粘膜に出現した化生性細胞の出現頻

度は杯細胞がそれぞれ25例(75.8%),89例(54.9%),パネ
ート様細胞が18例(54.5%),50例(30.9%),

基底顆粒細胞27例 (81.8%),54711(33.3%),ガ ストリン陽性細胞16例 (48.5%),21例 (13.0%),

偽幽門腺31例 (93.9%),134例 (82.7%)で あった。胆襲癌非癌部粘膜では,化 生性変化が高度であ

り,特 に基底顆粒細胞,ガ ストリン陽性細胞が高頻度に認められ,両 者を有する化生性変化と胆嚢癌

の密接な関係が示唆された。

索引用語 :慢性胆襲炎,胆 妻癌,腸 上皮化生,基 底頼粒細胞, ガストリン陽性細胞

!よじめに

ヒト胆襲癌の非癌部粘膜に腸上皮化生がしばしば併

存し,腸 型の腫瘍構造を有する胆嚢癌が存在すること

から,胆 襲癌の発生母地として近年,腸 上皮化生が注

目されている。
～命.

また胆嚢の化生性粘膜とに 指腸粘膜の形態学的類

似性や,胆 裏と十二指腸の発生学的関連性などから胆

襲の化生性変化は十二指腸化生であるという考えも出

されている。。.しかし胆襲の化生性変化は出現する細

胞の組み合わせによって多彩な組織像を示すことを吉

松ら'は報告した。今回,著 者は慢性胆裏炎162例,胆

襲癌33例の手術摘出胆襲の全割標本を病理組織学的,

免疫組織化学的に系統的に検索し,化 生性粘膜のうち
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で,基 底類粒細胞,ガ ストリン陽性細胞を有する化生

性変化と胆嚢癌との間に密接な関係が存在することを

示唆する所見を得たので報告する。

材料および方法

昭和51年から58年に日本医科大学第 1外科で行われ

た胆襲癌手術症例のうち全割可能であった21例,お よ

び昭和55年から58年まで日本医科大学第 1外科関連病

院で得られた全割可能な胆襲癌症例12例,計 33例と昭

和57年から58年まで日本医科大学第 1外科で得られた

慢性胆嚢炎症例162例の手術摘出胆嚢を検索対象とし

た。

胆嚢癌症例は男性 5例,女 性28例であり,年 齢は40

歳から86歳,平 均年齢64・7歳であり,有 石24例,無 石

9例であった。慢性胆襲炎症例は男性75例,女性87例,

年齢は16歳から81歳,平 均年齢54,7歳であり有石135

例,無 石27例であった.
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摘出胆嚢は腹腔側中央で縦切開し,た だちに10%緩

衝ホルマリン溶液で固定した。固定後,胆 襲の長軸に

対し直角に5mn幅 で全割し,通常の方法でパラフィン

ブロックを作製,それぞれから5″m厚 の連続切片を作

製し,hematOxylin―eosin(HE)染 色,抗 ガストリン

抗体や抗ライソザイム抗1本(Iinmulok社,Carpinteria,

CalifOmia)を 用いた酵素抗体 perOxidase,antiperox‐

idase(PAP)法 ,Grimelius法 ,MassOn‐ Fontana法 ,

periodic‐acid―Shit(PAS)染 色,high iron diamine‐

alcian blue(HID‐AB)pH 2.5染 色を行った。なお,

ライツザイム染色についてはHE染 色においてパ

ネート様細胞が認められた切片についてのみ行い,そ

の隣接切片に再度 HE染 色を行い比較検討した。酵素

抗体 PAP法 を用いたガストリン染色にさいしては,

陽性ヨントロールとして胃幽門部粘膜を用い, ライソ

ザイム染色では組織中に認められる好中球を指標とし

た,陰 性コントロールとしては一次抗体にかえて非免

疫ウサギ血清を使用した。以上の組織染色切片を用い

て胆嚢の化生性粘膜にみられる杯細胞,パ ネート様細

胞,基 底類粒細胞,ガ ストリン陽性細胞,偽 幽門腺を

光顕的に検索し, これらの化生性変化の出現頻度を慢

性胆襲炎粘膜と胆襲癌非癌部の粘膜との間で比較し

ブ【=.

結  果

非化生性胆襲上皮は単層円柱上皮よりなっており,

胆襲上皮のもつ粘液はHID‐AB染 色で黒色に染まる

sulphated acid mucinが優位であった。

1.慢 性胆襲炎および胆嚢癌非癌部の粘膜における

化生性変化の出現頻度および形態

慢性胆襲炎および胆襲癌非癌部の粘膜を全割標本に

よって検索し,化 生性変化を示した例数を表 1に示し

た。胆褒癌の非癌部粘膜と胆襲炎粘膜との比較では,

胆褒癌非癌部粘膜に,高 率に化生性変化が出現した。

表1 慢 性胆養炎,胆妻癌 (非癌部粘膜)に おける化
生性変化の出現頻度の比較

化生性変化

虚   例

紙
　阻

旭 登 君

33日

出現例致 出現8強

杯ね胞 549

パネート様細砲

とは寂粒コ砲

ガストリン協桂担ag 2 1

は白門験

胆妻癌および慢性胆養炎における胆妻粘膜の化生性変化   日 消外会議 19巻  8号

特にパネート様細胞,基 底頼粒細胞,ガ ストリン陽性

細胞については,慢 性胆襲炎粘膜と胆襲癌例非癌部精

膜とで,そ の出現頻度の間に有意差 (pく0.01)が認め

られた。

1)杯 細胞は慢性胆妻炎の89例 (54.9%),胆襲癌例

の非癌部粘膜では25例 (75.8%)に 認められ,主 に粘

膜表層部に数個から数十個,時 には数百個が群落をな

して存在していた(図1)。粘液を持った胆襲固有の円

柱上皮やいわゆる化生性胃表層上皮 (supettcial gas‐

tric type epithelium)と区別困難な細胞から,細 胞の

基底部に小さな核を持ち上部が粘液で充満し,明 らか

に杯細胞と認めうる細胞までさまざまな細胞が存在し

ていたが,今 回の検索では鑑別困難な細胞は杯細胞か

ら除外した。杯細胞はすべてPAS染 色で赤色に染

まったが,HID‐AB染 色においては青色に染まる細胞

から黒色に染まるものが認められた。

2)パ ネート様細胞は慢性胆襲炎例の50例(30.9%),

胆襲癌例の非癌部粘膜では18例(54.5%)に認められ,

ほとんどのパネート様細胞は表層部に杯細胞の出現を

認める粘膜の陥凹部や偽幽門腺内に単独あるいは小集

団を作って存在したが,杯 細胞の出現を伴わない偽幽

門腺内にも認められた。HE染 色にて核上部にエオジ

ンに好染する赤色の頼粒を有するが,細 胞の形は小陽

粘膜の陰鴛底に出現する細胞とはやや異なり,円 柱状

かむしろ杯細胞に近い精円形を塁していた。類粒は小

腸のパネート細胞のものより大部分は幾分小さめで

あった。HE染 色において,胆菱に認められるこのよう

な細胞をパネート様細胞と呼ぶことにした。また上記

細胞の類粒よりもさらに小さく,エ オジンに淡赤色に

図1 慢 性胆褒炎症例

胆襲粘膜に多数の杯細胞 (G)が 認められ,下方に

偽幽門腺 (P)が 存在する。(HE染色,×250)
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染まる顆粒を有し,そ の胞体は杯細胞と同様な形を曇

する細胞も認められたが, この細胞は杯細胞と考えら

れるのでパネート様細胞から除外した。しかし, この

ような細胞を表層部に有する粘膜の陥凹部にパネート

様細胞が見出されることもあった。パネート様細胞が

出現した標本では酵素抗体 PAP法 によるライソザイ

ム染色を施し,そ の隣接切片のHE染 色と比較検討し

た。このHE染 色でパネート様細胞が認められたのは

慢性胆嚢炎37例,胆 嚢癌10例であった。このうち慢性

胆裏炎例の25例 (67.6%),胆嚢癌f/11の7例 (70.0%)

にライソザイム陽性細胞が認められた(図2)。さらに,

偽幽門腺を構成している粘液細胞の一部や,エ オジン

で淡赤色に染まる類粒を有する杯細胞の一部もライソ

ザイム陽性であった。

3)基 底顆粒細胞は慢性胆嚢炎では54例 (33.3%),

胆嚢癌例の非癌部粘膜では27例 (81.8%)に 出現し,

多くは杯細胞の出現している粘膜上皮内や偽幽門腺内

に存在したが,ま れに杯細胞や偽幽門腺の認められな

い粘膜上皮内に見出されることもあった。HE染 色に

て暗赤色の顆粒を細胞基底部にもち, これらの細胞は

好銀性または銀親和性をしめしていた (図3).

4)ガ ス トリン陽性細胞は慢性胆嚢炎例の21例

図2 慢 性胆嚢炎症例

偽幽門腺内にライソザイム陽性細胞が認められる

(矢印).隣接切片(HE染色)でこの細胞にはエオジ

ンに好染する顆粒をみとめた。(ライツザイム染

色,X250)
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図 3 慢 性胆襲炎症例

杯細胞の出現している表層上皮に好銀性を示す基底

顆粒細胞が認められる (矢印)。(グリメリュ
ース

法,×250)

図 4 慢 性胆襲炎症例

発達した化生性偽幽門腺 (P)と 腺衛上皮 (F)に

ガストリン陽性細胞を認める.(ガ ストリン染色,×

500)

(13.0%),胆 襲癌例の非癌部粘膜では16例 (48.5%)

に認められ, ガス トリン陽性細胞の認められた慢性胆

襲炎症例では 1例あたり1個から50個,平 均5.9個で,

旭襲癌症711では 1個から91個,平 均15.3個であった。

ほとんどのガストリン陽性細胞は偽幽門腺に存在し

周囲には必ずしも杯細胞,パ ネート様細胞および基底

顆粒細胞を伴っていなかった。PAP法 によるガストリ

ン染色標本では赤褐色に染まる顆粒が充満し,細 胞の

形は大くまるみをおびていた(図4)。また胆嚢癌非癌

部粘膜に出現したガストリン陽性細胞は慢性胆嚢炎の

それと比較して形態学的に, より未分化と思われる偽

幽門腺に出現することが多く(図5),表 層上皮や腺寓

上皮にも, より高頻度に認められた。
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図 5 胆 妻癌症例非癌部粘膜

高分化型癌近傍の化生性偽幽門腺内に多数のガスト

リン陽性細胞(矢印)を認める。(ガストリン染色,×

250)

図 6 慢 性胆嚢炎症例

杯細胞の存在する粘膜上皮から偽幽門腺が陥入 (矢

印)するように連続して存在する。(HE染 色,×100)

5)偽 幽門腺は慢性胆嚢炎例の134例(82.7%),胆 襲

癌例の非癌部粘膜では31例(93.9%)に出現し,HE染

色において粘液細胞は暗い核を基底部に持ち,細 胞質

は明調で粘液を有していた(図6).粘液の性状は PAS

染色にて赤色に染まるが,HID染 色陽性,AB染 色陽

性を示す細胞も認められた。

2.慢 性胆襲炎における化生性変化と性別,年齢,胆

裏結石の有無との関係

化生性変化と性別との関係

慢性胆嚢炎における男女別の化生性変化の出現例数

および出現頻度を表 2に示した。すべての化生性細胞

は女性において, より高率に出現した。

化生性変化と年齢との関係

慢性胆嚢炎における加齢と化生性変化の出現頻度の

胆裏癌および慢性胆襲炎における胆塞粘膜の化生性変化    日 消外会誌 19巻  8号

表 2 慢 性胆嚢炎における化生性変化と性別との関係

イヒ生性変化

症     例

男  性

7 5 例

性

例

女

８

出現例数 % 出現例敵 %

杯 7 j R 胞

パネート様細胞

基底頼粒細胞

8

偽幽門腺

図7 慢 性胆豪炎における年令別の化生性変化の出現

頻度

杯 細 胞  パ ネー ト様細胞 基底頼粒細胞

%

40506070 4050
年 令 年令

偽幽門腺

40506070

年令

ガス トリン
陽性細胞

%

年 令

関係を年齢別に分けて示したものが図 7で ある。化生

性変化は加齢にともない漸増する傾向があった。

化生性変化と胆嚢結石の有無との関係

慢性胆嚢炎における結石の有無による化生性変化の

出現例数および出現頻度の関係を表 3に 示した。化生

性変化は有石胆嚢炎において高頻度であった。

なお,胆 嚢癌においても,性 別,年 齢,結 石の有無

による化生性変化の出現頻度を検討したが症例数が少

ないため一定の傾向は得られなかった。

3.胆 嚢癌の組織型

胆嚢癌の組織型は面積的に優位な部分をもって胃癌

取り扱い規約の組織分類に準じ分類した, 1例 の腺扁

平上皮癌を除きすべてが腺癌であった。高分化型およ

び中分化型腺癌が2471j,低分化型腺癌が 8例 であった。



化生性変化

症     例

有石 例

1 3 5 例 柳
抑
無

２

出現例数 % 出現例数 %

杯 細 胞 3

パネー ト様細胞 0

基底類粒細胞 1

1

偽幽門線

1986年8月

表 3 慢 性胆嚢炎における化生性変化と結石の有無と

の関係

図8 胆 襲癌症例

高分化型腺癌に認められた多数の腫瘍性杯細胞.

(HE染 色,X500)

図9 胆 襲癌症例

高分化型腺癌の腫瘍組織に認められた好銀性細胞

(矢印)。(グリメリュース法,×500)

癌組織内の腫瘍性杯細胞 (図 8)の 出現は18例

(54.5%),好 銀性もしくは銀親和性細胞 (図9)は 12

例 (36.4%)に 認められ,杯 細胞と好銀性もしくは銀

親和性細胞が併存する症例は10例であり,い ずれかが
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図10 胆 襲痛症例

高分化型腺癌の腫瘍組織に認められたガストリン陽

性細胞 (矢印)。(ガストリン染色,×500)

図11 胆妻癌症例

高分化型腺癌の腫瘍組織に認められたライソザイム

陽性細胞 (矢印).(ライソザイム染色,×500)

認められた症例は33例中20例 (60.6%)で あった。ま

たこのうち 1例 の腫瘍組織にガス トリン陽性細胞 (図

10)と , ライソザイム陽性細胞 (図11)を 認めた。腫

瘍性杯細胞,好 銀性または銀親和性細胞,ガ ストリン

陽性細胞, ライソザイム陽性細胞のいずれかの細胞の

出現は優勢像による分類では,高 分化および中分化型

腺癌の18例と低分化型腺癌の 2例 に認められたが, こ

れらの細胞の存在した部位はいずれも高分化および中

分化型腺癌の組織を示す部位であった。またこれらの

細胞を有する上記20例の癌のうち 1例 を除くすべてが

非癌部粘膜に化生性変化があり,非 痛部粘膜に化生性

変化のなかった 1例 は癌巣が大きく,非 癌部粘膜の残

存面積が著しく小さかった症例であった,

考  察

1.化 生性粘膜の特徴について
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1905年Aschorのにより,炎症によって胆襲底部粘膜

に粘液腺が出現することが記載された。今日では,胆

嚢における腸型上皮と粘液腺の出現は間接化生による

ものと考えられているゆ
～11).

また,腸型上皮と粘液腺の出現の関連性については,

Laitiol分はそれぞれを腸型 (intestinal type),幽門型

(antral type)の化生とし,両 者の関連性については,

とくに言及していない。一方,Delaquerriereら1いは,
パネート細胞や腸型吸収上皮を欠き,化 生性変化は不

完全であるが,そ の形態は主に幽門十二指腸領域

(pylorOduOdenal region)に類似すると述べている。

松峯らゆは腸型上皮と粘液腺は同一部位に分布しやす

く, また発生学的に胆襲が十二指腸に関連することか

ら,化 生の方向は十二指腸粘膜への分化,十 二指腸化

であると解釈している。堤らいも免疫組織学的な検討

を行い,出 現する内分泌細胞から考察を加え,腸 上皮

化生を伴う偽幽門腺化生は十二指腸への化生現象とし

て理解できると述べている。著者の検索においては,

杯細胞を有し陰寓様の構造を有する胆憂上皮と粘液腺

とが連続して存在し,あ たかも粘液腺が腸型上皮から

陥入しているかのような組織像が存在し(図6), さら

に堤らのによって腸型とされる基底頼粒細胞やガスト

リン陽性細胞, さらにはパネート様細胞が杯細胞を伴

わない偽幽門腺内に認められることもあり,出 現する

細胞の組み合わせにより多彩な組織像を示すことをす

でに報告してきたり.したがって,腸型,胃型と明確に

区別することは困難であり,不 完全な形で存在するこ

とが多いが,十 二指腸化と考える方がむしろ理解しや

すいように思われた。

また,化 生性変化の出現頻度と性別,年 齢との関係

については,女 性に多く,加 齢にともない漸増する傾

向が認められ,こ れらの所見はKozukaら 1ゆの結果を

支持するものであった。さらに,胆 菱結石例に化生性

変化が高頻度に認められ,結 石の存在と化生性変化の

出現との関係が示唆された。

2.慢 性胆嚢炎における各化生性細胞について

慢性胆嚢炎における杯細抱の出現頻度は著者の検索

においても,諸 家の報告と同様,偽 幽門腺を除く他の

化生性細胞の出現頻度より高率であった.従 来,胆 襲

粘膜の化生性細胞の出現頻度については,報 告者に

よってさまざまで, しかも化生性変化の出現頻度を詳

細に検討した報告はみられない。松峯ら'は慢性胆襲

炎の27.2%に杯細胞を認めたと報告しているが,切 り

出し法は記載されてなく,Kozukaら 10は炎症性胆襲
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から2個 のblockを作製し,男 性の34.5%,女 性の

45.9%に存在したと報告している。そこで,著 者は化

生性細胞の出現頻度の実態を求めて,全 割法によって

検索した結果,54.9%と 他の報告より高い値を得た。

胆襲に出現するパネート様細胞については,杯 細胞

との果同について議論があり,い まだ一致した見解は

得られていない。すなわち,Jarviと Laurenlつは正常

の杯細胞から逸脱した細胞との区別は困難であると述
べており,Laitiolりも40例の化生性変化を有する胆嚢

炎症例において,パ ネート細胞と特定できる細胞は認

められなかったが,幾 つかの細胞にパネート細胞同

様,azan染色によってアゾカルミンに染まる頼粒が存

在したと述べている。また,松 峯らめはMasson‐tri、

c h r o m e 染色 で鮮紅 色, p h o s p h o t u n g s t i c  a c i d

hematOxylin染色で暗紫色に染まるパネート細胞を

356例の胆襲炎中,わ ずか1.1%に見出したにすぎず,

しかもHE染 色ではしばしば杯細胞との鑑別が困難

であったと報告している。一方,Kozukaら 1ゆは胆襲炎

症例で男性の14.2%に,女 性の25.1%にパネート細胞

を認めたと報告している。今回,著 者の検索では,慢

性胆菱炎において HE染 色で認められたパネート様

細胞の出現頻度は30.9%であり,他 の報告に比べ高率

であった。これらパネート様細胞のなかには,HE染 色

上,杯細胞との中間型の形態を示す細胞も含まれるが,

その68.1%は ライツザイム陽性であった。杯細胞とパ

ネート細胞の中間型細胞の存在することは,す でに大

腸のadenomaに おいて報告されている19。今回の検

索でも中間型の形態を示す細胞とパネート様細胞が同
一の陥凹部に認められることもあり,両 者の関係が示

唆された。小腸パネート細胞の機能的意義はいまだ不

明な点が多いが,ラ イソザイム,IgA,IgGを 持ち,ま

た貪食能を持つという報告もある10.胆襲においてラ

イソザイム揚性類粒を有し, しかもパネート細胞に近

い形態を持つ細胞は杯細胞よりも,む しろパネート細

胞と著者は考える。

現在,消 化管ホルモンは基底頼粒細胞から分泌され

るものとされており,基 底頼粒細胞の働きは傍分泌と

されている1つ。この細胞の本態を解明すべく,種々の染

色法が考案され,そ の細胞に与えられた名称も多い.

たとえば基底頴粒細胞 (basal‐glanulated cell)をはじ

め腸クロム親和性細胞(enterochromarin cell),銀親

和性細朋ヨ(argentarin cell), 好銀性細胞 (argyrophile

cell)などであり,これらの名称はすべてが同一の細胞

を表現するのではなく染色上,共 通の性格を有する
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種々の細胞の集まりの呼称である1ゆ.Delaquerriere

ら1いは胆襲に出現した銀親和性細胞の頻度は37.4%で

あったと報告している。さらに, これらの細胞の出現

頻度 について, 松 峯 らゆは1 1 . 5 % , K o z u k a ら1 めは

16.2%と報告している。今回の著者の検索では,HE染

色にて暗赤色の類粒を主に基底部に有する細胞,

Crimelius染色陽性細胞またはMasson―Fontana染色

陽性細胞を総括して基底顆粒細胞として検討し,出 現

頻度は33.3%であった。胆裏に出現する化生性基底類

粒細胞の種類については少数の報告を見るに過ぎない

が,電 顕的検索により,LaitioとNevalainenlいがEC

cell,ECL cellを,佐 藤ら2いがEC cellおよびD cellを

認めたと報告している.

免疫組織学的検索では堤らいが胆襲癌および胆襲炎

の27例を検討しガストリン陽性細胞, ソマトスタチン

陽性細胞などの出現を記載しているが,そ の出現頻度

についての報告はまったく見られない。今回,著 者は

全割法による免疫組織学的検索により, ガストリン陽

性細胞が慢性胆嚢炎の13.0%に出現することを報告し

た。

化生性偽幽門腺 (粘液腺)と 正常胆襲に存在する頚

部腺との異同についてLaitioとNevalainenら21ンのは

形態学的,組 織化学的に,い ずれも両者は異なると述

べている。さらにVan den Oordら20は胆嚢粘膜のラ

イツザイムの局在を調べ,正 常の胆裏上皮に存在しな

いライソザイム2つが_部 の化生性偽幽門腺に存在し,

Laitioらの記載にある頚部腺には存在しなかったと

報告し,化 生性幽門腺は慢性炎症に対する一般的な機

能的反応であり,ライソザイムの分泌はextracellular

の antibacterial actionに関係するとの見解を示して

いる.化 生性偽幽門腺にライソザイム陽性細胞が認め

られることは堤らのも報告しており,今 回の隣接切片

を用いた著者の検索においても, ライソザイムは化生

性偽幽問腺の一部に陽性であった。化生性偽幽問腺の
一部にライソザイムが陽性であることは,正 常の胃幽

門腺あるいは十二指腸のブルンネル腺も, ライソザイ

ム陽性であること2つから,胆 嚢粘膜の化生は幽門十二

指腸粘膜化1のであるという説を支持する所見と考え

ブ【=.

3,胆 襲癌と化生性変化について

胆襲癌と腸上皮化生との関係に関する報告について

は,Laitioと Hあkkinenめは胆嚢癌の検索において腸

型癌を見出し,免 疫学的検索を行い,高 分化の腸型癌

組織の糖蛋白は胆嚢型ではなく,腸 型の性格を示した
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と報告している。平井りは胆嚢腸上皮化生と胆要癌は

光顕的所見に共通性があり正常胆裏粘膜→慢性胆襲炎

→腸上皮化生→分化型胆嚢癌の一連の変化を生じうる

可能性を示唆している。松峯りは胆嚢癌の非癌部粘膜

に高率に腸上皮化生が見出されること,癌 巣内に腸上

皮に似た腫瘍構造が認められることなどから腸上皮化

生が発癌にかかある重要な病変であり,お そらく腸型

構造を有する癌は腸上皮化生傾向を有する再生粘膜を

母地として発生し,そ の増殖過程において癌自体の分

化により,腸 上皮様形態を示すに至ったものと推測し

ている。堤ら
20は
gaStrin releasing peptide陽性を塁

した嗜銀性カルチノイドと,乳 頭状腺癌を併存した胆

襲癌の1例を報告し,両 者は腸上皮化生という共通の

基盤の上に発生し,前 者は内分泌細胞へ,後 者は非内

分泌細胞への分化が優位となったとも考えられると述

べている。また,中村ら
2のは胆嚢 gattrinOmaの1例を

報告 している。伊倉2つはN‐etyl‐N′‐nitro‐N‐nitroso‐

guanidineを用いたハムスタ
ーの実験胆嚢痛におい

て,分 化度の高い隆起型癌に高率に化生性変化が合併

することを報告している。今回の検索で胆嚢癌33例中

10例の癌組織に腫瘍性杯細胞および基底類粒細胞を同

時に認め, このうち1例には, ライツザイム陽性細胞

およびガストリン揚性細胞も認めた。また杯細胞また

は基底頼粒細胞を認めた症4211は20例と高頻度であり,

以上の所見は程度の差はあるが,腫 場は発生母細胞,

母組織の形態ないし機能に類似するという腫瘍学の基

本概念に従えば, これらの癌が杯細胞などを有する腸

型粘膜出来であることを示唆しているものと思われ

る。

慢性胆襲炎粘膜と胆裏癌非癌部粘膜を比較検討した

結果,胆 襲癌非癌部粘膜には慢性胆嚢炎粘膜よりも化

生性変化が高頻度であった。統計学的には,化 生性細

胞の中でも,胆 襲の腸上皮化生の指標として用いられ

る杯細胞の出現頻度には有意差 (p<0.01)はなく, こ

れに対し,基 底顆粒細胞,ガ ストリン陽性細胞の出現

頻度は胆襲癌非癌部粘膜に多く (p<0.01),また 1例

あたりの両細胞の出現数も多かった。ガストリンは胃

体部粘膜に対するtrophic actionが知られているが,

そのほかにも十二指腸粘膜,陣 に対 してtrOphic

actionを有することが報告されており2ゆ,胆 嚢の化生

性変化を十二指腸化と考えるならば,ガ ストリンに

よってtrophic actionを受けていることも推測され

た。さらに鳴本ら
2りはN‐methyl‐N′‐nitro‐N―nitroso‐

guanidineによる胃発癌の初期過程におけるガストリ
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ンの投与が胃カルチノイドおよび腺癌の発生率を高め

るのに効果的であったことを報告し,粘 膜上皮細胞に

対する増殖作用が胃発癌に関与したものと考察してい

る。胃におけるガストリンのこのような作用が胆嚢の

化生性粘膜に対しても同様にみられるとは一概には言

い難たいが,今 回の著者の検索において,胆 嚢癌の非

癌部粘膜に,胆 襲炎粘膜に比べ, より多数, より高頻

度にガストリン陽性細胞が見出されたことは非常に興

味深いことである。佐藤ら
2のは各種胆要疾患につき,好

銀性内分泌細胞を検索し,特 に癌周囲粘膜に多く, こ

れらの細胞は粘膜上皮の過形成と粘膜新生に密接に関

係することを報告している。そして, これらの細胞の

trophic actionにより合目的増殖にとどまらず,果 型

上皮さらには癌にまでも発展する可能性を推測してい

る。

このように,胆 嚢癌と腸上皮化生の関係はしばしば

報告されているが,著 者は,胆 襲の化生性変化を,全

割標本をもちいて検索し,基 底頼粒細胞,お よびガス

トリン陽性細胞を有する化生性変化が胆嚢癌非癌部粘

膜に,よ り高頻度に認められ, しかもその細胞数も多

いことを知った。これらの事実は基底頼粒細胞,ガ ス

トリン陽性細胞を生ずる化生性変化が癌発生に密接な

関係をもっていることを示唆しているものと考える。

結  語

慢性胆襲炎162例,担嚢癌33例の全割標本を病理組織

学的に検索し,慢 性胆裏炎粘膜と胆襲癌非癌部粘膜の

化生性変化の出現頻度を比較した.化 生性細胞の出現

頻度は,胆 褒癌例の非癌部粘膜に,よ り高頻度に出現

し,パ ネート様細胞,基 底顆粒細胞,ガ ス トリン陽性

細胞の出現頻度は,慢 性胆嚢炎粘膜のそれに対して統

計学的にも有意差を示していた。

この稿を終えるに当たり,本論文の御校閲,御指導を賜っ

た日本医科大学第一外科学教室代日明郎名誉教授,思 田昌

彦教授,埼玉県立がんセンター高山昇二郎病理部長,直接御

指導頂いた日久保海誉医長,標 本の作製に協力頂いた江良

英人技師に感謝の意を表します。
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