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研究速報   ス キルス胃癌細胞株に及ぼす胃壁由来線維芽細胞の影響
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緒言 :スキルス胃癌は他の冒癌に比べ増殖が急速

で,そ の予後は不良である。スキルス冒癌細胞は粘膜

下層以深に達すると,著 明な線維性組織の増生を伴っ

て急速広範に増殖する.そ の増殖には癌細胞の持つ生

物学的特性のみならず,癌 細胞をとりまく間質の影響

も関与 していると考えられる1)。そこで我々は間質組

織の中でも特に線維芽細胞に注 目し,ス キルス胃癌細

胞株 と,そ の同一患者胃壁由来の線維芽細胞株を樹立

し, 胃壁由来線維芽細胞のスキルス胃癌細胞に及ぼす

影響について検討を行った。

実験材料ならびに方法 :上部消化管造影,胃 内視鏡

検査でスキルス胃癌 と診断され,胃 内視鏡下生検にて

低分化型腺癌像を示 した49歳女性患者の切除胃より樹

立 した胃癌細胞株 (OCUMヽ 2M),線 維茅細胞 (NF‐8)

を用いた。線維芽細胞を 5× 104個/mlに 調節 し,10%

牛胎児血清加 DMEMに よる培養を 3日 間行った後,

培養上清を採取 し検討に用いた。24well平板プレー ト

に,癌 細胞 1× 105個/mlを l ml各 well加え,さ らに

採取 した線維芽細胞培養上清 l mlを 各 wellに添加

し静置培養 した。培養36時間,72時 間時間後の各 well

細胞数を coulter counterにて算定 した。線維芽細胞培

養上清の代わ りに10%牛 胎児血清加 DMEMを l ml

加えたものを対照群 とした。統計学的処理は t検定に

より行った。

結果 iNF‐8培 養上清添加によるOCUM‐ 2Mの 増

加率は対照群 と比 し,36時 間では9。8%,72時 間では

14.8%と増加し,い ずれも有意の差 (p<0.01)を 示し

た (Fig。1).

考察 :癌細胞周囲には線維芽細胞などの問質細胞の

存在があ り,そ れらは単なる支持組織 としての役割だ

けでなく,癌 細胞増殖に何らかの影響を及ばしている

と想定される。今回,同
一患者から癌細胞株 と線維芽

細胞株を個々に樹立 し,そ れらの株を用いて,ス キル

ス胃癌の特徴である粘膜下層以深での急速広範な増殖

機序解明の一端 として,本 研究を行った。今回の検討

では,ス キルス胃癌細胞に対する線維芽細胞の効果は
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in vitroにおいて増殖促進作用を示 した。増殖促進に

は,胃 壁由来線維芽細胞よりparacrine的に作用する

何らかのファクターの関与が示唆された。胃癌細胞の

増殖進展には線維芽細胞由来の hepatocyte growth

factor(HGF)関 与の可能性が報告されているの。他に

も幾つか線維芽細胞の産生する増殖因子の報告がみら

れ〕,こ れら既知の増殖因子または新 しい増殖因子が,

単独または複数で作用していると考えられる。今後各

臓器線維芽細胞 との違いも検討することにより癌細胞

との相互作用を解明していきたい.
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