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胃底腺領域内に存在する早期胃癌15例,早 期癌類似進行癌 (類進癌)8例 を対象として検討した。

若年者,女 性に多 く,IIc型病変が多かった。胃体上部後壁に多 く (74%),未 分化型癌が87%を しめ

た.内 祝鏡像では類進例にひだの集中,ふ とまり,融 合像が多く,早 期癌に陥凹部の発赤,凹 凸の変

化が有意に多かった。sm早 期癌および類進癌の腫瘍間質部の alcian blue(AB),tOluidine blue(TB)

染色陽性率は800%,46.7%と AB染 色陽性の粘液が多 く,酵 素消化試験では両染色 ともtesticular

hyaluronidase(THase)消化率が高 く,ヒ アルロン酸の存在が示唆され,ま た TB染 色陽性例のneur‐

aminase(Nase)消 化率が高 く,シ アル酸の存在が認められた。かかる結果から, この部の陥凹型の

あるものは linitis plastica型胃癌に進展する可能性が示唆された。

索引用語 :胃底腺領域癌,間 質粘液物質

はじめに

一般に病巣が完全に胃底腺領域内に存在する早期癌

の頻度はかなり低いといわれてお り, これまであまり

関心が向けられなかった,中 村1)は
胃底腺粘膜から発

生した未分化癌は小さい うちから,粘 膜下組織へ浸潤

し,linitis plastica型癌の形態をとる傾向があるとし,

その natural historyを病理学的な立場から詳細に報

告 している。しかしかかる領域の癌がいかなる機序

で,中 村の指摘するlinids plasticaへの小径が開かれ

るのかまだ十分に解明されていない.わ れわれは従来

よ り癌結節の発育,進 展 に腫瘍部間質の粘液物質

(mucosubstance)が何 らかの関与があるのではないか

と考え,実験的膵癌り,ヒ ト膵癌いや 4型 胃癌つの腫瘍進

展に関与するmucosubstanceについて検討してきた。
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そこで今回胃底腺領域にかこまれた早期胃癌および早

期癌類似進行癌 (類進癌)に ついて臨床病理ならびに

組織化学的に検討を加え,胃 底腺領域癌の進展,増 殖

に関与する因子について若子の考察を加えた。

検索対象 と方法

過去10年間で経験 した早期胃癌および類進癌のなか

から,病 巣が病理組織学的に目底腺領域内に存在した

早期癌15例,類進癌 8例 を対象とし,胃癌取扱い規約け

に従って臨床的病理学的に検討した。またこれらの症

例のなかで,sm浸 潤以上の深達度を示 した15421(sm

早期癌 7421,類進癌 8例 )の プロック標本から,連 続

切片を作成 し,教 室の加藤り,山 本のが行った方法に準

じて組織化学的検討を行った。

組織化学的検索は癌浸潤先進部を含めたパラフィン

プロックを用い,厚さ4μの半連続切片24枚を作成し粘

液染色は AB pH 2.5法 ,TB pH 4.1法 を用いた。

酸 性 ム コ多糖 の分 解 酵 素 と して s t r e p t o m y c e s
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表 3 胃 底腺領域癌の臨床的所見
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移陽性例は早期癌で 3例 (20.0%),類 進癌では 3例

(37.5%)であ り,早 期癌では全例 sm癌 で m癌 にはみ

られなかった (表4).

3.内 視鏡像所見

病巣への粘膜ひだの性状と陥凹面での所見について

検討した。ひだ所見では類進癌が早期癌に比べていず

れの所見もその頻度が高いがとくにひだの集中,ふ と

まり,融 合所見が有意に多かった。また,陥 凹面では

発赤,凹 凸の変化が早期癌にその頻度が高 く,一 方類

進例では白苔を有する陥凹病巣が全例にみられた (表

5).

4.組 織化学的所見

1.腫 瘍実質部での粘液染色ならびに酵素消化試験

sm癌 早期癌および類進癌の腫瘍実質部について検

討 した。

ABpH2.5染 色の陽性率は80.0%(12/15),TB pH

表 1 酵 素消化試験

Buffer pH 
ol

Temperature Time

Ｈａｓｅ

Ｈｅｓｅ

ａｓｅ Ａ

韓

Ｔ．

Ｓ．

ＣＨ

Ｎａ

005%       37℃    3 hrs

50TRU/m,    45℃    4 hrs

05U/m,     37●    2 hrs

005%       37℃    Ⅲ 6hrs

Abbrevialions HA i hyaturonic acid Ch : chondroiti.
ChS-A//C: ohondrotin sultuie A & C
ChS-B : chondroitan sullar6 B
(OS i domatan sulfaro)
KS I k€ratan sulfate
H€t i heFrin
HopS(HS) : hoFran sulfal€

T-Hrs6 : lesticul6r hyaluronrdass
S-Hase: st€promycEs hyalvronidase
CH.se ABC : chondroninas6 AaC
Nas6; neu.6nindase
X . Fsilive dig€stion.

hyaluronidase (SHase), testicular hyaluronidase

(THase), chondrOitinase ABC(CHase― ABC)を ,

シアル酸分解酵素として neuraminase(Nase)を用い

酵素消化試験を行い表 1に示す条件で行った。なお,

粘液染色法および酵素消化試験で,染 色,消 化される

物質については金沢い,石川らの,大高らゆの報告から表

2に 示 した.な お有意差検定はカイ 2乗 検定にした

がった.

1.臨 床的事項

早期癌15例の平均年齢は42.3歳,類 進癌 8例 は59.3

歳 と早期癌例に若年者傾向がみられた。類進癌例では

女性が多 く早期癌では大差はみられなかった。肉眼型

では Hc型 が多 く,早 期癌では12例 (80.0%),類 進癌

では Hc ttII1 4例(50%)で あった。粘膜部の病巣の大

きさは早期癌では長径1.Ocm未 満 3例 ,1～ 2.Ocm 8

例,2～ 3cm大 4例 であ り,類 進癌では1.Ocm未 満 3

例,2.Ocm未 満 1例 ,3cm以 上が 4例 にみられた。病

巣の占居部位では,後 壁占居例が多 く, とくに早期癌

でその傾向がみられた。術式では胃亜全摘例が多いが,

全摘例が早期癌の 1例 に行われていた (表3).

2.病 理組織所見

未分化型癌が多 く早期癌では13例(86.7%),類 進癌

では 7例 (75.0%)で あった。深達度では m癌 6例 ,

sm癌 9例 であり,類 進癌では pm 4例 ,ssγ 2例 ,se

2例 であった。脈管侵襲では,一 定の傾向なく早期癌

の ly湯性例は全例 sm癌 であった。また,リ ンパ節転

HA ch chs-a/c chs-B(Ds) Ks Hops(Hs)

表4 胃 底腺領域癌の病理組織所見
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表 5 胃 底腺領域癌の内視鏡像

ひたの 所 見 陥画面の所見

集中  Sと まけ 融 合  断 裂 発赤  白 吉 凹 凸の夏化 境 界鮮明

早期 な 733%  崎 7%  133% 667%

樹i裾1 師
　
Ｍ

麟
　
附

駆
　
〓８‐

類
　
〔

100%   75%   5091  75% ,5%」10096」625%」 625%

( 3 / 8 )  ( 3 / 8 )  ( 5 / 8 )   ( 5 / 3 )

図 1 胃 底腺領域癌の粘液染色ならびに酵素消化試験
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胃底腺領域癌の臨床的ならびに病理組織化学的検討 日消外会誌 22巻  10号

図 2 胃 底腺領域癌の粘液染色ならびに酵素消化試験

〈問  質 〉

腫瘍間質部での粘液染色陽性例を検討した。AB pH

25染 色では800%,TB pH 41染 色では467%と 腫

瘍実質部に比べて染色陽性率が高かった。これら染色

陽性471について各種消化試験を行ったところ,両 染色

ともTHaseで 全例消化された。S‐Hase消 化率は AB

染色で58.3%,TB染 色で71.4%に み られ,CHase‐

ABCで はそれぞれ750%,57.1%と いずれも半数以上

の症例に消化陽性所見がみられた。また Nase消 化率

では AB染 色では41.7%,TB染 色では100%と TB染

色に対する消化率が明らかに高かった (図2).

考  察

教室で過去10年間に切除 しえた早期 胃癌325例およ

び類進癌100例の うち,粘 膜病巣部の連続切 り出しブ

ロック標本から,病 巣が完全に胃底腺領域にかこまれ

ているものを胃底腺領域癌 と定義 し検討した。 こ れら

胃底腺領域癌の頻度は低 く(5～ 8%)り
～12j,今回検討

した全早期癌の 5%で あった。 こ れらの領域の病巣は

発見の困難性 もさることながら,中 村1)の
指摘する潜

在的
“
lin並もplastica"の性格を有することから,比較的

早期に
“
linitis plastica型癌

"状
態になることがまれな

らずあ り,か かるところから, この領域の早期癌の発

見が低率になっている可能性も考えられる。中村ら1り
,

渡辺 ら1り
,斎 藤 らlDは大きさ2cm以 下の胃底腺粘膜か

ら発生した癌の粘膜下組織以下への浸潤頻度は約70%

であるとし,平 均2cm大 の原発巣の大きさのものでは

癌の拡が り方が,典 型的なlinitis plastica型胃癌であ

るが,い まだ胃壁の収縮,狭 窄のみられないものがあ

るとして港在的 liniis plasticaと呼称し,将 来,典 型

的な linitis plastica型癌 となるものとしている。 し た

がってこの領域の癌は浅い陥凹性病変を保持しながら

癌細胞がびまん性に粘膜下組織浸潤をきたし間質の増

殖を伴いながら,広 範囲に胃壁を浸潤 し内腔の狭少,

狭窄がみられるまで,症 状なく経過 し進行した 4型 冒

癌 となるものと考えられる。

かかるところから,今 回胃底腺領域内に存在する早

期癌 (とくに sm癌 )と類進癌について検討した。諸家

ら101つの指摘するごとく,若 年者女性に多 く自験例で

も平均年齢48.5歳で, とくに早期癌例では42.3歳と若

年者傾向がみられ23例中15例が女性であった。肉眼形

態では IIc型を中心 とした陥凹病変が多 く諸家 らの報

告 とも同様の傾向であった。病巣の大きさは早期癌で

は全例3.Ocm未 満で長径2.Ocm未 満例が15例中11例

であった。類進癌は2,Ocm未 満および径3.Ocm以 上が

おのおの 4例 であった.占 居部位では全pll胃体上部か

粘液染色

粘液染色

T-Hase : !est,.ular hyaluron'dase

S - H a s e  :  s t r e p t o m y c e s  h y a r u . o n i d a s e

C h - A B C  ;  c h o n d r o ' i n a s e  A B C

酵葉消化笈験

4.1染色では200%(3/15)と TB染 色染色率は低かっ

た。これ ら染色陽性421について各種酵素消化試験を

行った。AB pH 2.5染 色の消化率は TB pH 4,1染 色

に比べて低い傾向であったが TB染 色陽性例は少な

く,腫 瘍細胞の酵素消化試験では一定の傾向はみられ

なかった (図 1).

2.腫 瘍間質部での粘液染色および各種酵素消化試

験

齢素消化試験
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ら噴門側で, とくに後壁占居例が多 く,組 織型では23

4/1中20例は signet ring cell carcinomaを含む未分化

型癌で 34211はtub2例であつた。内視鏡像では類進癌は

陥凹部へのひだの集中,ふ とまり,融 合像が多 くみら

れたが,早 期癌 との間に有意差がなく,陥 凹面での発

赤,凹 凸病変を伴 うものが類進癌に比べて,早 期癌に

有意に多 くみられた。一般に胃底腺領域での陥凹病変

へのひだ所見 として鈴木 らりは胃底腺領域内に存在す

るIIcは全周性の整然たる集中像を示す としてお り,

未分化型癌は集中所見を形成する傾向が強いのではな

いかとのべている。したがって,一般の IIc病変の内視

鏡所見 としてのひだの虫食い,や せ所見を示すものは

少なく, 胃底腺領域の陥凹病変では集中ひだの未端で

突然深 く落ちこんでいるものが多いと考えられる。ま

たこの部の病変の特色として馬場 ら1のはこの部の原発

巣は小さくともsm浸 潤の頻度が高 く,し かもsmに

広範に浸潤 している可能性があ り, 自験例でも径30

cm未 満の早期癌17例中11例が sm癌 であった,

しかし, この部に発生した癌細胞がいかなる機序に

よって深部浸潤傾向が強いのか,あ るいは幽門部に発

生した癌は単に発見され易い部位的な理由で早期に治

療される機会があるから,linitis plastica型癌になる

までに治療されるためなのか, 胃体部 とくに粘膜ひだ

のある領域では粘膜下組織が広 く粗であ り,個 々の癌

細胞の発育にきわめて適 した環境になるためにいった

ん粘膜筋板を貫通すると,wide spreadに 浸潤,進 展

するためなのか不明である。
一般に,癌 結節は腫瘍細胞からなる実質部 と間質か

らなり,腫 瘍間質なくして癌腫の発育,進 展は考えら

れず,そ のなかで間質内の粘液物質(mucOsubstance)

とくに酸性ムコ多糖については従来から陳癌ゆり,乳

癌1ゆ1り
,肝 癌

2のなどについて検討され,注 目されてい

る.か かるところから,今 回,胃底腺領域での sm早 期

癌 お よび類進癌 について,と くに浸潤先進部での

mucosubstanceの 関与を組織化学的に検討 した。AB

pH 2.5染 色陽性間質では全711 THaseにより消化され

てお り,次 いで CHase‐ABCに よる消化陽性頻度が高

かった。したがって腫瘍先進部間質にヒアル Pン 酸,

コンドロイチン硫酸の存在が示唆された。また TB pH

4.1染色陽性物質では Nase消 化率が高 く,シ アル酸の

存在が認められた。

中村2いは腫瘍組織内に大量のグリコサ ミング リカン

(GAG)の 蓄積が認められること,ま た,そ の増量 した

GAGの 構成成分はヒアル Pン 酸およびコン ドロイチ

17(2341)

ン硫酸の増量によるものであったと報告してお り,米

国ら21)も
実験的にヒアルロン酸が細胞増殖の因子にな

る事実を, また ヒアルロン酸はある種の腫瘍や未分化

組織などの間質に多 くみられるとの報告もある2り2〕.
一方,川 瀬ら2りはスキルス胃癌組織の間質成分を生

化学的,組 織化学的に検討 し,豊 富な GAGの 存在 と

とアルロン酸, コン ドロイチン硫酸の合量の多いこと

を報告 している。これらの報告はスキルス胃癌進展に

おける癌細胞 と間質の密接な相互作用を示唆したもの

であるが,今 回検討 した sm早 期癌および類進癌例の

間質にも同様な成績がえられたことは, 胃底腺領域癌

とくに陥凹病変からの進展に関して,間 質内の muco‐

substanceの関与があると考えられ,完 成された 4型

冒癌間質のそれときわめて類似 した成績がえられた事

実
2的は興味あるものと考えられた。

しかし,間質にみられるmucosubstanceに含まれる

ヒアル Pン 酸, コン ドロイチン硫酸の存在が癌の浸潤

性増殖にいかなる機序によって,か かわっているかは

不明である。川瀬2の
,Takeuchi2の,sobueら

20,T。。le

ら2りの報告にr7Aられるごとく, これらの物質が癌細胞

の浸潤,増 殖に好適な場を提供 しているものとも考え

られるが今回の癌細胞内での粘液染色性は必ずしも高

くなく, したがって酵素消化試験の結果でも一定の傾

向がみ られなかった.か か る腫瘍増殖 につ なが る

mucosubstanceが癌細胞由来によるものかあるいは

増殖の過程で出現するものかについては今後の興味あ

る課題 と考えられている。いずれにしても今回の検討

した胃底腺領域の早期癌および類進癌間質にはこれら

酸性ムヨ多糖の関与は明らかであって,竹 内30)の指摘

するごとくスキルスでの不溶性 コラーゲン生成に酸性

ムコ多糖の関与が必要であることなどと併せて興味あ

る成績であった。

以上の結果,癌 巣内の粘液組織化学的検討からこの

部の陥凹型癌のあるものは linitis plattica型癌に進展

する可能性が示唆された。

ま と め

胃底腺領域にかこまれた癌を胃底腺領域癌 と定義

し,早 期癌 (15例)お よび類進例 (8例 )を 中心に臨

床病理学的ならびに組織化学的に検討 し,下 記の成績

が得られた。

1.年 齢,性 別では平均年齢485歳 で,女 性に多 く,

とくに類進T71で多かった。

2.肉 眼形態では IIatt IIc型5例 のほかはすべて陥

凹型であ り, とくに IIc型が12例と多かった。
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3.占 居部位では C,Mと も後壁が多 く,17例 /23例

(74.0%)を しめた。

4. リ ンパ節転移はn017例 ,n13例 ,n23例 であ り,

n2陽性frlは早期癌で 1例 ,類進例では 2例 にみられた.

早期癌では200%(3/15)で あった。

5.組 織型は porが 124/1と多 く,sig 8 711tub2 3例で

あった。

6.深 達度では,m6frll,sm 9例 ,pm 4 211,ssγ  2

例,se 24/1と 早期癌では sm癌 が多 く類進癌では ps

(十)例 が50%に みられた.

7.ly,v因 子では ly陽 性 8 frl,v陽 性 1例 であるが

早期癌 と類進例に大差はみられなかった。

8.内 視鏡像ではひだの集中,ふ とまり,融 合像が類

進例に多 く,断 裂像では差はみられなかった.陥 凹面

の所見では早期癌に発赤,凹 凸の変化のみられたもの

が早期癌に多 く,自 苔のみ られるものは類進例に多

かった (p<0025～ 0.005).

9.sm早 期癌および類進癌での腫瘍間質部の AB,

TB染 色陽性率はそれぞれ800%,467%と AB染 色

陽性の粘液が多かった。酵素消化試験では両染色 とも

THase消 化率が高 くヒアルロン酸の存在が示唆 され

た。また TB染 色陽性例の Nase消 化率が高 く,シアル

酸の存在が認められた。

10。腫瘍実質部では AB染 色,TB染 色は800%,

20.0%と 腫瘍細胞の TB染 色率は低かった。消化試験

ではいずれの酵素消化率が低 く,一 定の傾向はみられ

なかった。
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