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子宮頸腟部上皮に於け る グ リ コ ー ゲ ン の 組織化学的研究

千 葉 大 学 医 学 部 産 科 婦人科 学教 室 （空 任　御 園 生 雄 三 教 授）

　　　　　　　望 　 月　　良 　 夫

腰 新鮮 子 宮躑 披 総 の 正 常 測 匕娘 藩 457例 に つ き ・
・ ル ノ ア 固 定・飜 消 化 轍 闇 PAS 染色 法

媚 い て グ ， ＿ ゲ ・ の 雛 性 搬 索し，子 宮覊 早 期 診 断 の 融 灘 し て 覩 か 否 力・腿 求 し た ・こ れ と 嚇

に 擦過 ス ミ ア 細 胞 中 の グ リ コ ーV ソ を 検 索 し た ．又 ，上 記 と平行 し て 電 子 顕微鏡 的 検索 及 び シ ラ ー診 を 行 つ た ．

そ の 髞 証 常 上 皮．鸚 上曳 不 穏 上 皮，異 型上 皮・上 勵 癌 と上 皮 の 変 伽 ミ強 く な る ”こ 従 つ て グ リ ＝　L’

e ・
7 の 出 現 は 少 く 樋 傾 醜 示 し汾 刷 ， 不 規 則 と な る ・又 グ リ ー ゲ ソ の 出 現 ウ珊 胞分化 の 進 む 縦 つ て

蹴 る．披 内 癌鯲 て は グ ・ 一 ゲ ・ の 躙 脱 ん ・ な い か 雕 に 少 … ix・… 纖 勅 グ リ コ づ ン の 有

無 を検 す る こ と は 変化 上 皮 と上 皮 内 癌 と の 鑑 別 の 助 け と な る ．

繍 織 鯲 て グ リ ー ゲ 塊 認 め な い 場 合 瀬 噛 る （23・6％ ） が ・癌 の 成 1　 rvt．　r）
−
i 進 む と グ 興

一
ゲ ソ を 認

め る 場 合 が あ る．

従来 ， 騰 陂 輔 聯 田胞 よ り表 層 細 胞 の 方 が グ リ ・ − e
’
v を よ り多 くa む と 言 沸 て き た カ  電 子 顕 雌

鰍 索を 併 eN い た 組 織 化 学的研 究で は 両 層細胞間 の グ リ ・ 一ゲ ソ 含量 は あ ま 磋 が な い と 患 わ れ る・

シ ラ
ー
診 に て 灘 餽 呈 し 嬲 舗 黜 噺 匕を 否 定 で きる ．又 ス ミ ア 細 胞 tr・

’　fo’い て グ 興 ザ ソ の 呈色 反

応 明瞭 の もの は 殆ん ど 非 悪 性 で あ る．

　　　　　　　緒言並 びに研究 目的

　産婦人科領域 に 於 け る 癌腫 ，就中頻発する子 宮頚癌の

治療 に は ， 手術療法，放射線療法，化 学療法 な どが あ る

が現在の 段階では満足す べ き結果は得られ て い な い ．治

療効果の 向上 に は 癌 の 早期発 見が必要であ る こ とは 論を

俟た な い が ， 今 日 こ の 点 に洋の東西を問 わ ず研 究者 の 関

心 と努力が向け られ て い る ，従来 ，頚癌の 阜期発見 に は，

内診 と共に ，
ス ミ ア 診，コ ル ポ ス コ ピー，コ ル ポ ミ ク ロ

ス コ ピー
， 組織診などが行 わ れ て い る が ，近年 ．子 宮頚

部に組織化学的検 査iを併せ 加 えて頚癌の 早期発見に 供せ

ん とす る試 み が 行 わ れ て きた ，今 日に 至 る ま で，非酵素

（グ リコ ーゲ ン
， 核酸等）並 びに 酵素 （フ オ ス フ ア タ

ー

ゼ ， β
一グ ル ク ロ ニ ダーゼ 等）の 頚癌 に 於 け る局在性が研

究者達 に よつ て報告 され て きた が ，頚癌早期発見の 意義

に っ い て は 定説を み な い もの が 多い ．こ S に於 て著者は

子宮膣部正常及び 変化上 皮組織 中の グ リコ
ー

ゲ ン （Gly

と略）局在性 を検索 し ， 組織化学的検査 が形態学的癌診

断の補助た り得 る か否 か ， 例 えば変化 上 皮 ，上 皮内癌 な

どにおけ る Gly の消長を追求し て 癌診 断 へ の 応 用 を 可

能 な らしめ る か否か を研究 し た．又 ，こ れ と平行 して ス

ミ ア 細胞 中 の Gly 含 量 に つ い て 並 び に シ ヲ
ー診 と 組織

内 Gly との 関連性 に つ い て 検 索 を試み た ．

　本論 に 入 る萠に今 日ま でに 報告 さ れた 腟部上 皮絹織内

Gly に 関す る論文 に っ い て概略を記す．子宮腟部組織の

Gly の 有無 を 沃度試験法 に よつ て 判定 し，頚部癌の 補助

診断を提唱 した の は 1928年 Schiller　W ・a6 ｝37 ］

を最初 とす

る が
， 子 宮頚部の 悪性 変 化 と共 に Glyが 欠如す る とい う

報告 に っ い て述 べ る． McManus 　 J．F ．A ．と Findley

L．… 〕
（1949）の儲 に よれば ，上 皮内癌 醐 に於 て 組織

中の 異常 部 位 に は Gly を 全 く含 ま な い とい い 。　Remotti

G ．
「
3fi》

（1956） も．L皮内癌 には Gly が 含 まれな い と 報

告 し，Llusia　L．21）
（1956） は異型 上 皮や 上皮内癌 に

は Gly や 粘素 が含まれ な い とし て い る．　Gross　J・　と

Danziger 　S．7 ）
（1957）は 多 数 例 の 非 正 常子 宮腟部組織 に

各種 の 組織化学的検索を詳細に行 な い 、悪性変化 と共に

Gly の 減量 乃 至消失 す る こ とを 認 め て い る．　Hopman

B ．C．m （1960）は 正 常，悪性 膣部組織 に 12種 （非酵素 6 ，

酵素 6 ）の 組織化学的に検索 し ．
Gly に つ い ては 悪性変

化 と共に減少す る と し てい る．Ortiz　N ．と Llusia　L ．33 ｝

（1960）は 頚部浸 入癌 に は Gly が 存在 し，そ れ が成熟

度の 指標であり， 上皮内癌に Glyは存在しな い と報告 し

て い る．Kottnユeier ら
17 ］

（1961）は シ ヲ
ー

診及び 各種膣

部 上 皮内 Gly を検索 しそ の 有用性 を 是認し て い る．子

宮頚癌 にお け る Gly 局在性にっ い て も多 くの業績 が あ

る．長谷川茂治 と黒部 正 之
s ）

（1929），井上秀夫
］ z）

（1930），

Pescetto　 G ．14 〕

（1951） は 頚癌組織 中の Gly 含量 に つ

い て報告 し，Moricard 　R ．z7 ）

（1952）も頚部上皮組織の

Gly 量 が 正 常な らば悪性変化 を 否定で き る として い る．

Brentano 　P ・3｝ （1954） は 浸入癌 290 例中 266例 が Gly

を含まず ， 56例は 少量含み，8例は不規則 に 多量含 ん で

い た と報告して い る ．以 上 の 多 くの報告は ，子宮腟部組
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・
宮 頚 腟 部一L皮 に 於 け る グ vu 一

ゲ ソ の 組 織 化 学 酌 研 究 目 産鮒 誌 17卷 4Fv

織の Gly 定性 が 癌 早 期 診 断補 助 法 と レて 価 値 を 認 め て

い る もの で あ る ，

　 他方，真能英ヨ 1翩 ）

（1954 ，
1955）は 50例の 頚癌組織

すべ て に Gly を 認 め ，そ の 発現，　分布 は 諦 条件 と複

雑 な 関係 に あ り
一’一

要約では解明 し得 ぬ と報告 し．品川信

良ら
3s ）

（1955） は 頚癌組織 i封 Gly は極め て 乏 しい と報

告 し，Foraker 　A ．G ．とG ．　MarinQE ） C1956）は 鎖 癌 21例

中13例 に或 る程度 の Gly を 認 め ， そ の 量 は IE常上 皮

に 比較 して 少い と報告 して い る ．Foraker 　A ．G ，とJ．W ，

Denhan ユ
5）

（ユ．957） は 扁
’14上 皮癌72例 に 諸種 の 組織化学

的検索を行 つ た 結果 ， 癌特有 の 反応はなか つ た とし，

Gly 定性 を癌早期発 見 に 利用す る こ とを無条群 に 賛成 し

て い な い ・Manglano 　J．1，z4 ）

（i961） 1ま58例 の 微癌 と ユ00

例 の 上 皮 嗜癌 の 約半数 に G ユy を 認め た が ，L皮内癌で

は そ の 量 は痕跡的 で あ る と報告 し て い る．

　 さ て，組織化学的検索 と 相俟 っ て ，細胞化 学 診へ の 着

目は 当然 考 え られ る．ス ミ ア 中の 悪性細胞 中 Gly 含量

に っ い て の 論文 は ，組織中 Gly含量 の 論文 に比 して 遥か

に 少い ．Ayre　W ．B ．と J．E ．　Ayre2 ，

（1950）は ス ミ ア 悪性

細胞 に は 畫
一

的 に Gly を 含 ま ぬ とい い Hopman 　B ．C ．i°｝

（ユ953） は ス ミア 細胞 が ， 正 常
一》前癌状態→癌 と変化 す

るに従つ て G 王y が 少 くな る と報告 し ，そ の 他 に も品川

ら
3s 〕

（1954），
Kritter　 H ．とC ．　HeroviciLB） （1955）の 報

告が あ る．

　著者は主 と して子宮膣部正常 ，変化上皮 ， 癌組織中の

Gly 含量 に つ い て 検索 し，又 ，正 常，悪性 ス ミ ア 細胞 rti

の Gly 量，シ ラー
診 と組織内 Gly 含 量 と の 関連性 な ど

を追求 し，2， 3の 知見を得 たの で報告する ．

　　　　　　　　　　実験方法

　先ず ，基礎実験 と し て組織の 固定法 には カ ル ノ ア ，純

ア ル コ… ル ，10％ フ オ ル マ リ ン ，凍結乾燥 ，凍結溶解の

諸法を，染色 に は PAS 法
’3） Z° ｝Z5 ）29 ｝

（唾液消イ1：併用 ） を

用 い て rE常 上 皮組 織 中の Gly を証 明 し，そ の 優劣 につ

い て 比較検討 した結果 ，
カ ル ノ ア 固定 ，PAS 染色 が 最

も良好 な成績 を示 したの で こ れ を 選 ん だ ．

　 又 ，ス ミ ア の 両定 法 に は ア ル コ
ー

ル ，10％ フ オ ル v リ

ン
， 染色法 に ベ ス トカ ル ミ ン 法 を 用い て，固 定時間や 染

色 時 間 な ど 種 々 条 件 を 変 え て 基 礎 実 験 を 行 っ た が ，後述

す る方法 が 最 も良好 な 成績を 示 した ．

　本 実験に 使用せ る材料は 昭 和33年 6 月 1 日 よ り昭 和 38

年 9 月3D目の 期 間 に 於 け る 千葉大学附属病院産婦入科

外来 患者 と入院患者 とよ り得 た る試験 切 除標本．手 術標

本，ス ミ ア であ る．外来 に て 採取せ る 試験切除標本は 直

ち に カ ル ノ ア 液 に 3 時間浸 け た 後 ，純 アル コ ール に移

し，醋酸除 去 の た め に 純 ア ル コ ー・ル it　2 ，3 同 交換 し，

24「1寺間後 ヒバ 油 とク ロ ロ ホ ル ム を通 して パ ラ フ ィ ン 包埋

した ．こ れ を 厚 さ 6 ’・ の 切片 とな し，各攻 に つ い て 3枚

の ス 7 イ ドを 作っ た ．ス 7 イ ドは キ シ ロ
ール ，下降 ア ル

コ
ール で脱 パ ラ ン イ ン し， 第 1の ス ラ イ ド を PAS 法

　（McMaDus 法）で 染色 した ，即ち

　　1）　　0．5％ 丑塋沃；｛t／
一
酸 ブ」　リ　ウ！丶 1夜呼1，｝・二30分 間

　 2） シ ツ フ 液中に 30分間

　 3）重 亜 硫酸水 を 8 回 換 え て 各々 5 分 間

　 4）溺己オくで 5 分「削ノk浪i

　 5） マ イヤ
ー

ヘ マ トキ シ リ ン 液 中に 郵 分 間

　 6）流水 で15分水洗

　 7）純 ア ル コ
ール 、キ シ 冨

一一
ル を通 し て バ ル サ ム 封入

　第 2 の ス ラ イ ドは 濾過唾液 に て 38℃，10分間作用せ し

め た 後 ．第 1の ス ジ
・
イ ドと同

一
条件で染色 し，第 1の ス

ラ イ ドの PAS 陽性物質の う ち第 2 の ス ラ イ ドで PAS

陰 性 とな つ た 物質を Gly と認め組織に於 け る そ の 局在

性 ｛と追求 した 、第 3 の ス ラ イ ドは ヘ マ トキ シ リン エ オ ジ

ン 標本 とし て参考 と した ．

　樔 本の 組織断診 分 類 は G ！atthaar ，　 M 丗 1er の 分類
4〕

に従 つ た ．標 太 457例 の 組織診断 は 正常上皮 1亘 例 ， 異

常 陂 49例，不隠 i波 班例，異型 上 皮30例，上皮内癌 10例，

扁平．．L皮癌 15丁例，腺 癌 9 例 であ っ た 。組織内 Gly 局

在 性 に つ い て の 表釁 ま量 と分布 とに っ い て で，多量 に 含

む もの を （褂）中等度含 む もの を （籵）小量含むもの を

〔十 ），分 布 が不 規 則 に小 量 含 むが 所 k 欠 く もの を （十 ）
〜 （一） ，大部 分 欠 く が 所 々 少量含 む もの を （一）〜

（十 ），組織中に Glyを 認 め な い ．もの を （一） と表現 し

た u 又 ，同
』

糅 本 に 於 て 種 女 の 組 織 像 が 見 られ る場 合，
ヘ マ トキ シ リン エ オ ジ ン 標 木 を 観察 し て 最 も異型 度 の

高 い と み られ る 部泣の Gly 局在 性 を 問 題 と して 追求 し

た 。

　組織標本採販 と同時 に ユ63例 に つ い
｝
ぐ擦 過 ス ミ ア を採

り，純 ア ル コ
ー

ル に 10分 間固定 し，そ の 後80％ ア ル コ ー

ル に 移 し ，24時間 以 内にベ ス トカ ル ミ ン 染色 を施 した s

llr［ら

　 1）マ イ’i・ 　
・，一へ w トキ シ リン 液 中に 40分 間

　 2） べ こス トカ ノレ ミ ン 混 合 液 礁こ 1H寺問染色

　 3） 分 別液 に て 分別

　 4）バ ル サ ム に 封 入 した ．

　 ／ 。−L記の 普 通光学顕 微鏡 に よ る 検索 と平行 し て ，正

常 上 皮 組 織 並 び に 扁 平 上 皮 癌組 織 に 於け る Gly 局 在 性

に つ い て 電子 顕微鏡的 に検索 し た 。

　こ の 材料 は 子 宮腟 部 上 皮 及 び子 宮 頚 癌 の 新鮮標本で ，

材 料採 取後直 ちに 1％ オ ス ミ ウ ム 酸ペ ロ ナ
ール 緩衝液内

に て 2 時間周定 し、L昇 ア ル コ
ー

ル 系 列の 脱水 を経 て
，

N 工工
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メ タ ク リ
ー一ル ．ス チ レ ン ，エ ポ キ シ 樹脂包埋 を行 な い

，

超薄切 片を作成し，酢酸ウ ラ ＝ ル 及 び冰酸化鉛染色法に

ょ り電 子 染 色 を 行 な つ た もの であ る ．

　　　　　　　　　　実験成績

　A ）正常扁平上皮組織中の Gly 含量

　正 常上 皮組織 111例中の Gly 含量 は上 皮組織を 基底

膜 ， 基底層 ， 旁基底層」 中間層 ， 表 層に 分けて あ らわす

と表 1の 如 く であ る．

　　　　表 1　 正 常扁平⊥ 皮 組織 中 の G王y 含 量

図 2　 正 常 扁 平 上 皮 ・唾 液 消 化 PAS 染 色

Gly 含 量

　 十
（一〜十）

十

（十〜卅 ）

基 底 膜

「
基 底 　・
誇 基 底 層

中 間 層 表 　　 層

　　 1111 　 111
（100％ ）i （100％）’一一一−｝

　1
　 　 0　　　　　 0

0 0

0

0

0
…鴛：i鋸 一

0

0 0

｝ 卅 　：　 o 0

　 30
（27．0％ ）

　 54
（48．6％ ）

　 15
（13，5％ ）

0

　 24
（21．6％ ）

　 9「T
（78．3％ ）

図 1　 エE常 扁 平 上 皮PAS 染色

¢

　基底膜，基底層，傍基底層に於て は 全例 に Gly は 殆

ん ど認め られ な い ．中間層 に於て は 108例 （97．8％ ） が

細胞質中に Gly （十）　 乃至 Gly （朴）を含み ， 個 々 の

細胞 に於け る含量 と分布は ほ く均等であ る．表層 に於 て

は78。3％に Gly （卅）で，　残 り21。6％｝ま Gly （昔） で

全例に於 て 可成 りの 量 の Gly が認 め られ ， 分布もほ 重

均等であつ た．こ の 樣 に
・Gly は基底膜，基底層， 旁基底

層 に は な くて ，中 間層の 深 部 よ り出現 し，中 間層浅部 ，

表層 に な る に従 つ て呈色反応 は 濃 くな る様に見える ．但

し．最表層に於ては 唾液消化され な い PAS 陽性物質が

可な りの 量認 め られ たが こ れ は粘液多糖類で あろ う‘ 最

表層に於け る PAS 反応 は Gly 以 外の PAS 陽性 物 質

の 着色 が 加わ る もの と思われ る ．図 1 は 正 常扁平上 皮組

織 に PAS 染色を施 し た もの で，図 2は 同一ス ラ イ ドに

唾液消化を行っ た後 PAS 染色を した もの で あ る．表層

及 び中間層 に多量乃 至中等量 の Gly が 規則的 に 分布し

て い る の が 観察 され る ．

　 B ）正常上 皮中 Gly の 電子顕微鏡的所見

　前項が普通光学顕微鏡 に よる観察であるが ，
こ れ と平

行 して 行 つ た 電子 顕 微鏡的検索 に よ れ ば基 底層．旁基底

層細胞 に Gly 穎粒は 殆ん ど認 め られ な い ．中間層細胞

に 於 て は Gly 顆粒が細胞質中の
一

定 の 領域を 占有 し ，

所謂 glycogen 　area と して存花す る の が 観察 され る ；

こ の 電 子密 度 の 高 い Gly 顆 粒集合領域 は 特 に 核周辺 部

の 細胞質申 に存在す る場合 が多 く ， 又 ， そ の 限界膜は認

め られ な い ．表層細胞に於て は 中閥層細胞 に 於け る所見

と ｝灘 同 様に glycogen　area の 存在が 認 め られ ，表層

細 胞 に於て Gly 、が 特 に増量 し て い る と思われ る電顕像

は 得 られな かつ た．図 3 は 正 常上皮中間層細胞 の 電顕

像 ， 核周辺 部の 細胞質中に 91ycogen　area が 明瞭 に認め

られ る例であ る． 図 4は表層細 胞 の 電顕像 で glycogen

　　　　 図 3　正 常上 皮 中 間 層 細 胞 の 電顕 像
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図 4　 正 常 上 皮 表 層 細 胞 の 電顕 像 表 3　不 穏 上 皮組織中の Gly 含 量

Gly 含 量 「深 　層
　 　 　 　 1

　　　　　54（86．6％ ）

一
（
一〜十 ）

十（
一〜

十 ）

十

卅

計

12（！4．8％ ）

5（62 ％ ）

10（12，3％ ）

o081

（類）中間 層

3（3．8％ ）

ユ7（21．3％ ）

o25

（31．3％ ）

26（32．5％ ）

9（11．3％ ）

80

（類 ）表 層

e0o23

（30，7％ ）

34（45．3％ ）

18（24．0％）

75

area が 中 間層の そ れ よ りも多量でな い こ と が 認 め られ

る ．

　 C ）異常 上 皮組織 中 の Gly 含量

　異常 ヒ皮組織49例 の Gly 含量 は 表 21こ 示 す 如 くであ

る ．

　深層に於て は大多 数 （95．8％）Gly を認 ぬ ない が，2

例 （ 4．1％ ）に 痕 跡 的 に Gly を 認 め た．類 中 閲1膏， 類

表層と 分け られ る もの 8 例に っ い て は 少量 の Gly が 不

規則 に 分布 して い た ．類表層に於ては 正常 上 皮組織の 場

合 と異 り ， 多 量 の Gly は 認 め られ ず 4例 （8．2％ ）に

中等度 の Gly が 認 め られ た 。又 ．異常．上皮 組織に於け

る Gly の 分布は 正 常 の そ れ と比較して 総 じて不規則 で

あ つ た ，

表 2　 異 常上 皮 組織 中の Gly 含 量

rd
”
・1含副 ・ 則 陶 1剛 （類） 表 層

た ．不 隠一L 皮組 織 に於 て も細 胞 分 化 が 進 む に従 つ て Gly

が 出現 レて くる 傾向 に あつ た ．

　E ） 異型 上 皮組織中の Gly 含量

　異型 上 皮組 織 30例 の Gly 含 量 は 表 4 に 示 す 如 くで あ

る，

　深層 に 於 て Gly が 認 め られ る例 は 20％ で あ るが ，こ

の 値 は不 隠上 皮組 織 に 於け る33．3％ よ り低 い も の で あ

る．中間層に 於 て はGly を認 め な い もの 5例 （16。6％ ）

微量認 め る もの 9例 （3G．3％ ），少量 乃 至中等焉：認 め る も

の 16例 （53．3％ ） とな っ てお り，不 隠 上 皮組 織 に於 け る

と大差 は な い が ， 表層 に 於 て は 多量含む例 は不 隠上皮組

織 に 於 け る24％ に 対 し，10％ と少な い ．異型 上 皮組織に

於 て もGly の 出現は 細胞 分化 の 進む に 従 っ て 増量 し て ゆ

くよ うに 見 られ た ，

一（一〜
十）1147

  5・き％）

　2（4 ．1％ ）

十（
一〜十 ）

十

0’
0

十（十〜升）1−’L　　　　
　　　　コ

　 　 幵 　 　
．

0
一
〇

G　　　「 15（30．6％ ）

l　　I7 〔14．3％ ）

7　　　　12（24．5％ ）

　 0一一一　　一一1　　　　　　．　’」一、
11（22．6％ ）

00 2（4 ．1％ ）　i
2（4，1％ ）　…

表 4 　 異型 上 皮組織 「Pの Gly 含 量

Gly 含量
’
　深　　層

　 一　　　　　24 （80．0％ ）

一c−〜十 ）
1．．　，　　　　　　　　　　　　　　　
十 （一〜十 ）

　　 十

卅

3（10，0％ ）

2（6 ．6％ ）

1（3 ．3％ ）

 

o

  燗 劇 （類）鋸

5（］6．6％ ）　 　 　 　 　 　 　 　 o

9（30，0％ ）

o7

（23．3％ ）

9（30．3％ ）
0

4（13．6％ ）

o11

（36．6％ ）

ユ2（40，0％ ）

3（10．0％ ）

　D ）不隠 上 皮組織中の Gly 含量

不隠上皮組織 81例 の Gly 含量は表 3に 示す 如 くであ

る．

　81例 中，中 間層 欠如せ る もの 1例 ，表層欠 如せ る もの

6例であっ た ．深層に 於 て 全例 の ワ3 に少量 の Gly を認

め た ．中 間層 に 於 て は Gly （
一

） 3 例 ，　 Gly （一）〜（十）

17例，Gly （十 ）25例 ，　 Gly （升〕 26例，　 Gly （卅）　9例

で ，そ の 分 布 は正 常．L皮の そ れ と比較して 不 規則 で あ つ

た ．表層 に於て は 全例に少量以 ．liの Gly を 認め た が ，

多量 に 認 め られた もの は 18例 （24．0％） に す ぎな かつ

　F ） ヒ皮内癌組織 中の Gly 含量

　上 皮内癌組織10例に於 け る Gly 含量 は E述の 不 隠上

皮 ，異型 土 皮組織の そ れ と趣 の 異 る もの で あ り，後述す

る 癌組織 の Gly 含 量 と も 異な る．上 皮 内 癌 2例 に っ い

て 症例 を や 》 詳 し く記 し， 後 に 工0例 に っ い て 括 め て み る．

　第 1例，小 O せ 0 ，5G？，4回経産，月経や s 不順．

主 訴 は 帯下 ，肉 眼 的 に は 子 宮 腟 部 に 糜 爛 が 認 め られ ， 臨

床診断は 偽麋爛であつ た ．．試験切除標本の 組織学的所見

は ，扁平上 皮 組織 に可 な りの 異 型 増殖 があ り上皮飆胞の

増殖が 主 と して腺腔 に沿うて 見 られ t

一
部 は殆ん ど腺腔
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を満 た す よ うに な っ て お り核分 裂 も可 な り見 られ る．P

AS 染色を施 し て も図 5の 如 く呈色反応は み られ ず ，

Gly を認めない ．

　第 2例，高○久 ○ ，4工才，3 回経産，月経 は 異常 な

し ， 主訴は不 正 性器出血 ．肉眼的所見は 子宮腟部 に糜爛

が認 め られ ， 臨床診断は偽糜爛であ っ た．試験切除標本

の 組織的所 見 は ，腺腔 に 沿っ て深 く組織 内に 入 り こ ん だ

細胞 は 高度の 異常を示 し ，染色性 多 様 に て 悪 性 像 を 示 す

が ．基底膜をこ えて 侵入を起してい ない もの で円形細胞

浸潤 の嘩か に 見 られ る もの であ る．PAS 染色を施 す と

組織像の 大 部 分 は PAS 陰 性 で あ るが 一部 分痕跡的に 陽

性 とな る．こ の 陽性部分 は 唾 液消化 を行 な つ た もの では

陰性 と な り
一

部 に微量の Gly を含ん でい る と思わ れ る

もの であ る．

　他の 8例に つ い て は 丁例が Gly （
一

） ］例 が 少量の

Gly を認 め た ．

　　　　　 図 5　上 皮内 癌 組 織 PAS 染 色

表 5 　扁 平 」二皮癌組織中の Gly 含 量

Gl ・ 含 量 「成 鯉 麒 蘇 鯉 癌矧
　　　　　 17（17．5％ ）　　　　　　　　　　　 20（33．3％ ）

言卜

一〜十

十〜一

十

十〜
昔

昔
〜十

35（36．1％ ）

15（15．5％ ）

4（4．1％ ）

21（21．6％ ）

5（5．2％ ）

33（55．0％ ）

6（1G．0％ ）

001

（3．3％ ）

37（23．6％ ）

68（43．3％ ）

21（13．4％ ）

4（2．5％ ）

21（13．4％ ）

6（3．8％ ）

　結局 ， 上皮 内癌組織 1G例中 8例は 該部 に Gly を全 く

認 め な い の である．又 。
Gly 陰性 の 8例中 4例 は 分化 の

傾向が や Σ 認 め られ る と思わ れ る に もか S わ らず しか も

Gly を認め な い 点は 興味ある こ と であ る．

　 G ）癌組織中の Gly 含量

　癌組織 15！7例 に つ い て 基 質 に は 全 例 ．Gly を認 め な い

が ， 実質に於け る Gly の 含量 と分布は非常 に多様性を

示 レ，形態学的に 多様であ る とい う癌の特色 と
一

致 し て

い る．試験
．
切 除標本 に 於 け る癌組織 を成熟型 C97例） と

未熟型 （60例）の 2 群 に 分け て Gly 含量を表 示 すれ ば

表 5の 如 くである ，

　成熟型 の 癌組織97例 中17例 （17．5％） は 全 く Gly を

認 め ない ．残 り80例 （82。5％）は そ の 未分化 の 部位 に は

殆ん ど Gly を 認 め な い が．分化す る に従 つ て い ろい ろ

の 程度に Gly が 出現 し て くる ．即 ち35例（36．2％ ）は 組

織像の 大部分が Gly 陰性であ る が所 k に 微量を認 め ，

図 6　成熟 型 扁平 上 皮癌 PAS 染色

15例 （15．5％ ）は 所 k に不 規則 に 少 量 の Gly を認 め，

4例 （4．1％ ） は癌実質組織全城 に 亘 つ て 少量 の Glyを

不規則 に 認 めた、又 2工例 （2ユ．6％ ） は 不規則 に 少量時

に 中等量 の Gly を認 め ， 5 例 （5．2％）は 中等量 の

Gly が 組織 の 所 々 に不規則 に 存在す るの を認め た ，こ

れ ら Gly 含右 量 は正 常 上 皮及 び或 る種の 変化．E皮 に 比

べ れ ば遙 か に 少い 量である ．しか し例外的 に 癌組織 に於

て 中等量の Gly を認め る こ とがあ り，
こ れらの 例 に於

て は 比較的高 い 分化度 を示 し層形成も著明な もの が 多

い ．図 6 は 成熟型 癌組織を PAS 染 色 した もの で 大 部分

Gly （
一

） で あ るが 所 々 に少量 認 め る例 であ る ．

　次 に未熟型癌60例中20例 （3R．3％ ）は Gly を全く認め

な い ．33例 （5．5％ ）は 癌組織 の 大部 分 は Gly （
一

）であ

るぶ所々 に微量 を 認 め た ．6例 （10％）は不規則 に 少量

の ご1yを 認 め ，
1 例の み中等量 の Gly が不規則 に存在

した ．未熟型癌組織 に於 て も成熟型 に於 け る と同 様 Gly

含有量は 正 常上皮の そ れ と比較すれば遥か に 少 い も の

であ る，図 7 は 未熟型 癌組織 の PAS 染色で Gly （一）

の 例であ る．

　癌組織中 Gly 含量を分け て ．　Gly を全 く認 めな い も

の ，大部分 陰性 で所 k 少量 認め る もの ，不規則 に 少量認

め る も の ，不 規則 に 中等 量 認 め る も の と 4 つ に大 別 し て

示す と表 6の 如 くであ る．
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表 6　 癌 組 織 中 の Gly 含 量 百 分 率 表 7

Gly　含　 量

正 常 ス ミ ア
ー

細 胞 中 の Gly 含 量

… 暈 i・ 翹 痢孫 ・ 矧
　　　　　　 17．5g壱　　　　　33．3％

一（一〜
十）

十（一〜十）

十〜幵

36，1％ 55．0％
41．2％ 10．0％

5．2％ ］．．7％
lOO ．Oo％ 100．O％

計

23．6％
43．3％
29．3％

3．8％

例 　　数 （百 分率）

一 （一〜十 ）

十 （
一〜

幵）

25　（　19，8％ ）

33　（　　25．2％ ）

升 （
一〜

衵
．
） r6 （

56 （

12．2％ ）

卅 〔一〜帯） 42、8％ ）

100、0％ 1．3
’
1 （ 10Q・0％ ）

図 7 　未熟 型 扁平上 皮癌 PAS 染 色

　癌組織に於て も変化 上 皮 の 項 に述べ た と同様比較的未

熟部位 に は Gly が殆ど認め られず，分 化 が進 む と Gly

が 出現す る傾 向 が あ っ た ．

　電子 顕微鏡的検索 に よれば、本研究 に於 て はglycogen

area と認め られ る顆粒集合領域 は 見出 されな か つ た．

　H ）腺癌組織中の Gly 含蟄

　腺癌 9例 の 全例 に 於 て Gly は 殆ん ど認め られなか つ

た ．9例 中 2例 には 高度 の 異型 を墨す る福平上 皮組織も

存在 し，又 他 の 1例 に は 扁平上 皮癌 も 隣接 し て 存在 して

い た ．

　 1 ） シ ラ
ー診 と上 皮組織中 Gly 含量 との 関係

　Gly を 豊富 に含 む 正 常上 皮に 対 して シ ヲ
ー
診 は殆ん ど

の 場合濃褐色 に呈色 す るが ， 諸変化上 皮に於て シ ラ
ー
診

は 呈 色 し な い 場 合 が 多 く呈色 し て も濃褐色に な る場 合 は

少 い ．

　異常 上 皮 に於て は組織中に少量乃至 中等量の Gly を

含む場合に もヨ
ー

ド反応 に よっ て 呈色 を み な い こ とが 多

く ， 不 隠 上 皮 ，異型 上 皮 に 於 て も同様の こ とが 云えた ．

上 皮内癌に於 て は SU・一ド反応 は殆ん ど呈色せ ず ， 癌組織

に 於 て は癌組織 中 に G 】y を含 ま な い 場合は 勿論 ，微 量

の Gly を 認め る よ うな 場合 に もシ ラ
ー

診 は 皐色 しな か

つ た ．

　 」） ス ミ ア細胞 中の Gly 含量

　 IE常細胞 の うち，深層細胞 は ほ とん ど陰性 を呈す るが

細胞分化が進 むに従い 漸増 し て ふっ う中層 （殊 に その 上

層部） 細胞で Gly 含量 は 最大とな り，表層細胞では 再

び や や 減ず る ，しか し 中履細胞 でも時 に 殆ん ど陰性 を示

すもの も見 られた e 局在は 細胞質に限られ ，核 は 陰性 で

あ る。

　癌細胞 に於て は 大多数の ，殊 に 未 熟型 の 癌細胞は陰性

を 示 し，成熟型 の もの は 特 に 弱陽性 ， 極め て 稀に 中等度

腸性 を示す 。

　正 常上 皮 14例，糜爛 84例，異常上 皮 1ユ例，不穏上 皮24

例 ， 計 131例 に お け る非癌 ス ミ アの Gly 含量 は 表 7の

如 くであ る．

　雍 癌 症例に つ い て は ．組織学的所見上 の軽重 とGly含

量の 多寡 との間に 何 らの 関係も認め られ な か つ た 。

　瀟平上 皮癌32測に っ い て標本中の 悪牲 ス ミ ア 細胞の み

に つ い て 観察 した．28例 に お い て 全 くGly 陰性で あ り，

残 りの 4例では 陽性 の 細胞 も散見 され た が ，樔本全体と

し て は や は り陸性 と判定せ ざる を得な い 程度の もの ば か

りであ つ た ．

　　　　　　　　　 考　 　按

　 A 、 正 常上 皮組織 及 び 変化 上 皮 組 織中の Gly 会量 に

つ い て

　正常上皮組織の 深層細胞 （基底細胞 ， 旁基底細胞）に

は 全例 に G Σy を 含 ま な か つ た が，異常上皮深層組織で

4．1％ ，不 隠 上 皮深 層組織で 33。3％ と出現率 は 高 くな り，

異型上皮深層組織で は19．9％と逆 に低くな つ て い る．正

常 上 皮 組 織 に於 け る Gly 出現は 多数例の 観察か ら上皮

細胞分 化 の 進 む に 従つ て 出現す る もの の 如 くであ る ．変

化 ．ヒ皮深層組 織 に Glyが 現わ れ て くる とい うこ とは深層

に あ るの は 幼 若 な未 分 化 細 胞ば か りで な く，細胞分化 や

増殖不 規則で深層
’
に あ る 程度 分化 し た 細胞 が 混入 して い

る 為 と考 え る べ き であ ろ う．不隠上 皮 よ り異型 上皮の 方

が Gly 出現率 が 低 い が
，

こ れ は 後者 に 於 け る深 層組 織

が 未 熟であ るか らで あ ろ う．深層組織中の Glyに つ い て

は 崩 述の 如 くで あ る が ．全層 に 亘 っ て 含まれ る Gly総量

は 正常
一一・

異 常一不 隠→異型 となるに従 つ て順次 に減 じて
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勞布 も順次 に不規則に な つ て くる．こ れは Gly が あ る程

度 緇胞分化 の 進む につ れ て 出現す る と考 え れ ば研究結果

と
一

致す る．個 k の 標本を検鏡して も，形態学的に細胞分

化 の 進ん で い る所に Gly の 出現を み る傾向に あ っ た ，

　 B ）上 皮内癌組織中の Gly 含星 に つ い て

　上 皮内癌10例 中 8例 は該部 に全 く Gly を認 め な か っ

た．McManus ，　Findley，　Re皿 otti，　Llusia らに よれば上

皮内癌は すべ て Gly を 認め な い として い る が ， 本研究

に於て は le例中 2例 に局所的 に Gly を認め た．　 し か

し．、異常上皮，不穏上皮，異型上皮などに於 て は上皮組

織全層に 亘 つ て Gly を含ま ぬ 例 は 1 例 もな く，
上 皮内

癌に 於て 80％の 高軍で組織中 に Gly を 認 め な い の は特

異的な こ とで あ る ．

　 こ の こ との 解釈 は ，上皮内癌 は 非常に未熟な組織で細

胞分化即 ち層形成が 殆ん どな い 為であろ う．こ れ に 反

し ， 異常上皮 ， 不穏上皮，異型上皮 に 於 て は多か れ少 か

れ Gly の 出現 を みた ．従 っ て こ れ らの 変化 上 皮 と上 皮

内癌との 鑑別 に は Gly 出現の 有無 とい う組織化学的所

見が 或程度診断上 の 助け とな る も の と思わ れ る．

　 C ）癌組織中の Gly 含量 に つ い て

　癌組織申 に含 まれ る Gly 量 と正常上 皮 に於け る それ

とは 大差がある．正 常上皮 の 中間層及 び表層に は 全例共

多量の Gly が規則的に認 め られるに反 し ， 癌組織に於

て は23．3％が 全 く陰性で ， 他 は多 少共Gly を認め る もの

が56．7％ で，部分的に中等量の Gly を認 め るもの は1τ

．296に逼 ぎな い ．分布 につ い て も正 常上皮組織 に於ける

と比較すれば遙に不規則であ る．変化上皮 と癌組織 とを

比較して み て も癌組織 に於け る Gly 含量は著 しく少い

もの であ る ．

　次 に癌を未熟型 と成熟型 に分類して そ の Gly 含有 を

比較 して み る と成熟型 に Gly の 出現 が多 く認められ る．

成熟型 癌組織に於て は そ の 深層 は 殆ん ど全例 に Gly を

認 め ず ．分 化 が やや進む と Gly があ らわ れ は じめ，成

熟度が 進 ん で 層形成が み られ る よ うな場合はGly の 出現

も多 く分布も比 較的規則的に な つ て くる ．即 ち ，
Gly の

出現 は癌，非癌に於て量 的 に顕著な 差 が あ る ，正常上 皮

に於て成熟度に従 っ て出現して くると同様 に癌に於て も

成熟度 が進む と出現す る 傾向 が あ る ．

　 しか し．例外的 に癌 組 織 に於 て も中 等量 の G 正y を可 な

り規則的に認 め た こ とも興味 あ る事 で あ る．本研究 に於

て斯様な例は 15丁例中僅か 1例 （O．6％）に過ぎな か っ

た が ， 他 に も局所的に 中等量 の Gly を認 め た もの が 5

例 （ 3．2％
’
）あつ た とい うこ とは癌 の 生物学的多様性 を

示 して い る もの と考 え られる．癌組織に於け る Gly 出

現の 意義に つ い て Gross とDanziger は 細胞 分化 に 従 つ

て Gly が 出現す る と述べ て い るが ，著者 の 化学的方 法

に於け る所見は こ れと
一

致す る．

　D ）正常上 皮組織内 Gly の 電 子 顕微鏡的所 見

　従来 ．正常上皮に於ける Gly 含量 は 中問層細胞 よ り

表層細胞の 方がより多 い と言われ て きた． しか し 著者

の 電顕的検索に よれ ば 中 間層細胞 と 表層細胞 に 於 け る

91ycogen　area の 大 きさ ，顆粒の 大 き さ，数な どに於て 両

者の 間にあ ま り著 しい 差 を認 め な か つ た ．即 ち ，電顕的

所 見 に よ れ ば 中間層細 胞 と表 層細 胞 との 間 に従 来 言わ れ

て きた如 きGly 量の差が な い もの の如くで あ る ．表層に

於 て ？AS 染色強陽性を示 した もの は Gly 以外の ム コ

蛋白質な どの 着色が こ れ に加 わ つ た為 と，表層 に於け る

細胞密度 の 増加の 為であ り Gly 自身の 増量でな い と考

え る べ きであろ う．

　 E ） シ ラ
ー
診 と組織内 Gly 含量 との 関連 性

　Gly を豊富 に 含 む 正常上 皮は シ ラ ー診に よ り濃褐色を

呈するこ とは 当然 なが ら ， 諸変化 上 皮 に於 て 組織標本中

に 少量 ，時に 中等量の Gly が 認 め られ る に もか s わ ら

ず シ ラ
ー
診で呈色 しない 場合 が 多 く ， 呈色 して も淡禍色

であ る こ とが多い ．こ れは 諸変化上皮に於て は 正常上 皮

に 比 して Gly 量が 少い 為，呈色反応 が 軽度陽性 乃 至 陰

性 に あ らわれ る もの と思わ れ る．癌組織に於 て は シ ヲー

診は殆ん ど呈色しない が ，こ れは癌組織に Gly は殆 ど

な い が ， あつ て も極 く僅か であ るか ら肉眼的に呈色を認

め な い の は 当然 で あ ろ う．

　 シ ラ
ー

診 に よつ て 濃褐色を呈 し た場合の み悪性変化 を

否定 す る こ とは出来 る が．呈色 しな い 場合 は悪性な り と

断ず る こ とは 出来 な い ．よつ て 婦人科領域 に 於ける S ラ

ー診はあ ま り有用な 診断法 とは言えな い ．

　 F ）ス ミア

　擦過 ス ミ ア 細胞中に存在す る Gly は 組織切片での 場

合に比較 して染色度が悪 く ， 判定 が 困難な場合 が 少 くな

い ．正常 の 表層な い し中層細胞 に は Gly の存在が認め

られ るが ，そ の 程度 に ほ とん ど陰性 の もの か ら強 陽性の

もの ま でい ろい ろ であ る．しば しば中層細胞 に表層細胞

よ り多 くの Gly を観察す る こ とが あ り，こ れ は 組織化

学的所見とは やや異る点であ る．こ れ に反し癌細胞にお

い て は Gly 呈 色が ほ とん ど認 め られない か 或は極 く僅

か に 染色 さ れ る だ けで ， 正 常細 胞 にお け る Gly 所見 と

異 る とこ ろが 多 い ．

　正 常 ス ミ ア 細胞 に比 し，悪性 ス ミ ア 細胞中の Gly 含
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量 は 少 い と
一

般的 に言い 得 る．

　な お ，
ス ミァ 細胞中 Gly 量 を 検索す る に っ い て ， 次

の 事を念頭 に 入れなければならない ．先ず、エ ス トロ ゲ

ン の 影響 は 多少は 否 め まい が ，
そ の た めの Gly 含量の

変化は本染色 に お ける偏差 に比 較し て ，は るか に 軽度 と

い わ れて い る．次 に 著者は 儼 とんど擦過 ス ミ ア を 用い た

が ，そ の 際 腟分泌物の 混 入 が 避 け られ な い とす れ．ぱ 脱

落後 の Gly の 分解や変性なども問題 に な る．

　　　　　　　　　　結 　　論

　 1）　正 常 L皮，異常上 皮 ，不 穏上 皮 ，異型 上 皮．上 皮

内癌 と上 皮の 変化 が 強 くな る に従 っ て Gly の 出現は少

くな る 傾 向 を示 し，分 布 も不規 則 とな る ．

　2） 諸変化 上 皮 に 於 て Gly の 出現は 細胞 分 化 の 進 む

に 従 っ て増 え る傾向に あ る。

　 3） 上 皮 内癌 に 於 て は Gly の 出現は 殆 ん どな い が 極

度 に少 い ．故 に組織 中の Gly の 有無 を検索す る こ と は

変化 上 皮 と上 皮内癌との 鑑別 の 助けとな る．

　 4） 癌 組 織 に於 て Gly を 認 め な い 場合 が 屡 座 あ る

（23．6％ ） が
， 癌 の 成熟度 が 進 む と Gly を 認 め る」昜合

が あ る ．しか しそ の 量 は 正常上 皮 ， 変化 土 皮の 場 合 と比

較 す る と著 し く少い ．

　5） 従来 ，正 常 上 皮中間層細胞 よ 1 表層細胞 の 方 が

Gly を よ り多 く含 む と言わ れ て きた が ，電 子 顕微鏡的検

索 を 併せ 用 い た 組 織化 学 的 研 究で は，両層細胞 間の Gly

含 量に はあまり差がない と思われ る．

　の　シ ラ
ー一

診に て濃禍色 を呈 した 場合は 悪性変化 を 否

定 で き る ．しか し呈 色 し な い 特 は 必 ず し も悪 性変化 とは

限 らな い ．

　7） ス ミ ァ 細胞 に お い て Gly に好染す る細胞 は 殆ん

ど 非悪 性 であ る ．

　 （稿 を 終 る に 臨 み ，御 指 導 と 御校 閲 を 賜 っ た 恩 師 御 園

生 雄 三 教 擾 に 深 謝 す る と 共 に 御 教 示 を 賜 つ た 滝 沢 延 次郎

教 授 に 感謝 致 し ま す ．又 e 終 始 御 協 力，御助 言 を 戴い た

本教室 員各 位 に 感 謝 致 し ます ．
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