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概要 入 に 発thす る y。lk・sat ・tum ・ r ｝鰹 緲 齲 来 の 腫蕩 と さ れ て い る が，そ の 懿生 に 闘 して 未だ
’
nvaveな

点が少な くない ，そこ で鋭来 よ り行なわ れ て い る方法と異な り，
ラ ッ トの feね l　membrane を農接発癌

荊で 処理す る t と に よ リ ァo撫 sao 　t騨 oτ を誘発 し，人の 実験 モ ヂ ル を作製す る こ とを 目的と した ，

　す な わ ち ， 娃 娠1膃 鬻の ラ ッ トを闘蹊 し ， 子宮に 切 開を加えて fetaL　membrane を子宮壁外へ 引 き出

し，こ れ に DMBA を敬布し た．そ の 後，腹壁 か ら驥齬を触知 した ラ ッ N こつ い て腫瘤 の 捌 出を行な い ，

病理組織学的に 検素を行なつ た．

　1）　越麗後約 8 ヵ月間に案験 ラ ッ F　32例中22鯛（68．7％）に 腫瘤形戒が認 め られ，その pal5例（68．2％）

が teratom置，残 る 7倒 （3L8％）が yo 隷 sac　tumors また は こ れ に よ く類似 し た睡癆 と 診断 聾れ た ．

　2） 後…饉の 肉眼的所見は
， 人 の　yolk　sac　tumor に よ く鬣傷 し， 割面 に 櫨 出血 ，壊死部 と充i廼生の 躯 や

涯綿状 の 部が混在した ．また ， 腫瘤は 腹腔内に 播種性に．蔓延を承 した ，

　3）　また ， そ の 懇織学曲所見は
， 人 の yoSk 　sac 　tu！ner の 興型的 な組織像 で あ る endoderma 三 sinus

pattern　e 示 し
， 蛍一rc抗体法 （rdim法）に よ り A 紺 の 局鞭 羅 認 された．

音y臓臨卵 艪　Vnlike　thDse　experlrnents 　descrまbed　in 宅he 塾reTious 　severaE 　rePDrts ・acarClnogen 　was 　g見v   to

pregmant・ats　in 。・ r　expe ・iment・te・ind・ce ・R・tvm 。 F・Sirnilar　t・・y ・圭k 曲 c   。・ 翩 i・h　
・ften。 cc ・・rs 　in　h・ m ・ n

cases ，　aimlng 　a｛con 智 量btitien　to 　establisiment 　of 　an 　experimenta 旦孤 odeL ｛∫曲 主g　W 鯱 r　rat 　on 鞭 10th　daア
oi 　geStation，　after 　Temoval 　of　the 　fetus，　the　yolk　s．　ac 　was 　extracted 　out 　of 　the　uterus ，　and 　a　carcinog 帥 was

administered 　to　it．　 Induced　temer 　was 　examined 　morphological ｝y、

By ・th ・ 1岱th　w 館 ・fte・ 鱒 牟rim 嶂・い ・ m 。 r・was ・i・diuced・i・・70％ 。ut 。f・ats　tteated・ Th ・ t・m 。r　v。1鷹

wa 思 varie 母 ξr。m ・a 　bean・t。　a ・thumb 晦 pize．　 HiSt。1・giea晦 、肌 。St。f・thern・were ・con ・idered　t・ be　tetat・m 乱

　But　in　30％ of 　them ，
　hロman 　pttre−type　yelk　sac 　tumot 　ov 　：he　tumor　simiiar 　to　it　were 　obEperved 、　 Reti亡ular

an 弓 endedermal 　sinus ．　or　pelyvesic”lar　vitelline 　pattexnE　were 　also 　clearly 　observed 、？resence 　of　hyaline

body　by　PAS ・Stainlng 　and 　AFP 　by　flnoreSCent　anti…》o羲ア method 　were 　confirmed ．

K ・y・werdS 　： Y 。ik　s ・c・tum ・r… End・dermal・sin・s・tur− 。r ’Experimtnta玉i・d・cti・n ・’・Fetal・m ・mb ・ane ’Germ

cell

　　　　　　　　　 緒　　雷

　人 に 発焦す る驪 細胞性腫蕩 （暫erm 　ceH 　tum 。 r ）

に は dysgerminorna，　 embryonal ・carc 藍noma ，

teratoma ，　さら｝こ をま en 〔圭e 纛ersna 圭　　sin毛1s　　tu 口or

（yelk　sac 　tumor ）や choriocarcinoma な どがあ

る が，来だ そ の 発生 に 関 して 不 墾な点が夕な くな

く， 窟名な TeilumS ）
の 仮説に して も ， 麗 粧 な お推

測 の 域 を完全に 説 し て い る とは 露 い 難 い ．し か L ，

近年，endodenma ヨ　sin 疑S　tl」m 。r（yoEk　sac 　tumor ）

と胎生期 驪細胞 の 胚 舛組織 との 類偲 憾 が指摘 さ
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れ ， 発生母 地 に 関す る報告 が み られ る よ うに な つ

て きた ．

　 そ こ で ，妊娠 ラ ヅ トの 子 宮 に 切開を加 え ， 胎仔

を摘出 し，残存 した fetal　membrane を直接発癌

剤で 処理 す る こ と に よ り，人 の 場合 の yolk　sac

tumor に 類似す る腫瘍を 抽 出す る た め 種 々 の 検

討 を行 ない ，実験 モ デ ル の 確立 に 寄与す る こ と を

目的 と し た ．

　　 　　　　 研究材料並 び に方法

　実 験動物 と し て 妊娠 10 日 目の Wister一今 道系

ラ ッ トを 用 い た ．す なわ ち ， 成熟雌 ラ ヅ トの 膣内

に精予を 認め た 日を妊娠 0 日 目と し ， 図 1に 示 す

ご と く， 妊娠 10日目に 開腹 し，子宮に 切開を加 え ，

個 々 の 胎仔 を 摘出 ， 子宮内に 胎 盤を 残 し た ま ま

yolk　sac を fetal　membrane と共 に 子宮壁外 へ 引

ぎ出す よ うに 処理 し ，
こ れ に DMBA を散布，　IE血

を完全に 行なつ た 後腹腔を 閉じ ， 通 常の 飼育を行

な つ た．処置後，腹壁 よ り腫瘤を 触知 し た 時点で
，

直ち に 開腹 して腫瘤を摘出 し，病理組織学的に 検

討す る と共 に
， そ の

一部 に つ い て は蛍光抗体法（間

接法 ） に よ り AFP の 局在 を倹討 し た ．

　　　　　　　　 研究成績

　 1）　実験腫瘍 の 誘発状況

　表 1 に 示 す ご と く ， 実験開始後約 8 ヵ 月間に 実

験に供 し た 妊娠 ラ ッ ト32匹中 22匹 （68．7％）に 種 々

の 大ぎさ の 腫瘤形成が認め られた ． これ らの 誘発

腫瘤 は
， 組織学的に 15例 （68．2％）が teratoma で ，

残る 7 例 （31．8％）は yolk　sac 　tumor ， また は yolk

sac 　tumor に ぎわ め て 類似す る腫瘍 で あつ た．

　2）　誘発腫瘍 の 病理学的成績

　（i）　誘発腫瘍の 肉眼所見

　誘発 し た 腫瘍の 大 きさ は
， 小指頭大 よ り鶏卵大

伊aSg／9

Ov

図 1　 Experimental 　method

595

ま で 大小様 々 で あ り，写真 1 ， 2 に 示す ご と く，

腫瘤の 表面は被膜に覆わ れて お り， 平滑 で あ る．

腫瘤 の 割面は
， 灰 白色 の 粥状内容物を入れ る嚢状

構造が み られ，出血 壊死部 も散在 し ，

一
部に は 充

実性部や 海綿状部 も混在 し，人の yolk 　sac 　tumor

に 類似す る所見が観察された．

　 ま た
， 腹腔内 に は 播種性に こ の 腫瘤 の 蔓延 する

場合 が多 く認め られ た ．

　（ii）　誘発腫瘍 の 組織学的所見

　誘発腫瘍 の 組織像は ，写真 3 ， 4 に示 す ご と く，

中胚葉起源 とし て 軟骨，横紋筋，
ま た 内 ， 外胚 葉

起源の 要素 を含む teratoma が大半に み られた．
一

方， 約 1 ／3 の 腫 瘍 に は 人 の endoderrnal

sinus 　tumor に よ く類似す る組織所見が観察 され

た ．すなわ ち ， 写真 5，6 ，7 に 示す ご と く，　Teilum

の 述べ る extra ・embryonic 　yolk 　sac の endoder −

mal 　sinus 　pattern を示す所見や扁平な ， また は空

胞 を 持 つ 細 胞 の 配 列 よ り構 成 さ れ た reticular

pattern， あ る い は 小嚢胞 を形成す る polyvesicu−

lar　vitelline 　pattem ， 更に は写真 8 に 示す ご とき

小 さな細胞 の 集団で 構成 され る solid　patternを

呈する部な どが観察された．

　また ， 写真 9 に 示 す ご と く，PAS 陽性の 顆粒が

細胞 の 内外に 認め られ ，
こ れ らは hyaline　globule

表 1　 The 　results 　of 　experimental 　induction

animals

Number 　of
　　　　　　　　　 、　 　　　 Induced　tumor

Tlme 　 ofdiagnosls

of　tumor

Group　with

palpable 　t  or

Gr   up 　without

palpable 　tumor

（no 　 change ，）

22 （68．7％）

10 （31．3％）

儡瓢
a

、。 m 。，

1

緊蠍 11 へ2Mo
6 〜8Mo

l 〜8Mo

TotaI 32
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bYti 鮭 娠 ラ ッ トを 用 い た yo継 sac 籍 鵬 C｝rの 誘 兜 更 験 屡産 婦 誌 34菴 5 琴

解 輿 l　yelk　sac 　tumet 写具 4　teratoma に お ける横紋筋成 分

§

写 真 2y ・ lk　sac 　tumor

＃其 3　 teratDmtt に 尉 ける歟彎成分

写真 5　　endodermal 　sinUS 　pat宅em

写翼 6　rettcular 　pa航  

｛

に攤 当す る もの と認め ちれ た ，

　な tS， 蛍光抗体接 （間接法）に よ り腫瘍組織中

の AFP の 局在 を検 討 した が，写fi10に 承すご と

く， 團 らか に AFP が認め られ ，本腫蕩は AFP を

産盤する も の と認め られた ．

　　　　　　　　　考　 　墾

　人 の yolk　sac 　tumor の モ デル と し て 動物に 類

似の 腫揚を誘発す る試み は 境雀 ま で 金 くみ られ な

か つ た 訳で は な い ．

　す なわ ち ， 胎芽生殖睡起 の 精巣内移植 に よ る誘

発寞験
叫 7 ｝

や胎 i芽緯織の 異駈的移櫃実験
1），さらに
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写真 7　　1｝oly Ψesi｛二u馳虻 vit 已11虹ユe 　p丑 tt｛｝rn 写真10　蛍光號体法 （間接法） に よる AFP の局在

写二糞 8　soE量d　patt｛耳 n

写 翼 9　 PA 畠賜性魑粒

は 本実験 と購様な yolk　sac を用い た誘 発突験
δ

憶

どが試み られて きた が， い ずれ も誘発された 睡蕩

は terato 田 a が大多数で あ り， 蒋に yo畫k　sac に 相

蚤す る親織搆築を有す る醺蕩が発発 され て い る に

愚ぎない ．

　 こ うした 樊験 の 申で ， と くに SobiS　and 　Vande・

P慮 eq973 ）4｝9｝は 隴 ur 量ne 　sarcoma 　v 圭rus を妊娠

ラ・ッ トの 胎仔摘出後の残 存胎盤に 投与して ，また ，

坂下 （1976）
t）s｝も姪娠 ラ ッ ト の 胎仔摘 出後に 蹴 a玉

membrane を 子 宮 外 に 引 き 幽 し ， 残 存胎 盤 に

murlne 　sarCQma 　virUS を注射 し て ，積糠的 に

yolk　l　sac 　tumor の 誘発 を試み て い る の が 注 目 さ

れる．

　Sebis　and 　．V
’
andeputte の yolk　sac 　tumQr の 誘

発率は ， Wiste
’
r」albino 系 ラ ッ トを用い た実験 で

は
， 39距 中12臨 （30．7％）で あるが

，
こ の 12匹 の

中の le匹に つ い て の み組織学的 に yolk 　sac 　tu−

mor で ある こ とが 確認 されて い るの で ， 厳 密に は

39晦中鐙 涯 （25．6％）の 誘発率 とい え る，また ，

W 撤 e軍・albino 系 ラ ッ トを 召薜 糸 ラ ッ ト と交配 さ

せ た 25羅 か らは 1例 も睡癆の発生 をみ て い ない ．

　坂下の 報告で は
， m “r圭血e 呂紅 co 田 a マ圭τus を濫射

した 60例中 41例 （各8．3％）に腫蕩の 発生をみ 尭 と

述 べ て い るが ， こ れ ら の 誘発懸癌の す べ て に yolk

sac 　tumor の 組織像ぶ み られた の か 善か に つ い て

は 明 らか な寵載が な く， 人の 乳児の 畢丸鍾蕩 に 饑

も多い 型で あ る yolk　sac 　gumor と茆常 に 類似 し

た規織樗造を奮む鍾蕩志み られた と述べ て い る の

｝こ とどま り， yQlk　8ae 　t輒mer の 正確な誘 発率 1よ不

詳で ある，

　今 團 の 著瀋 の 靉験で は，実験動物 の 約 700／e に 腫

瘍を誘発し ， その うち約 70％は teratoma ， 残 る約

3嘱 に yolk　sac 　tumer を誘鑑 し得た が ， さらに 窘

効に f磁 al　membrane に 黹癌叢を作羯 させ
，
　 yolk

sac 　tumor の 銹発畢の 向上を 心が け て い る．
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598 妊娠 ラ リ トを糊 い kyelk　sac 　tu凱 or の 誘蜷翼験 ｝］産 嫌誌34巻 5号

モ

今灘 の 著者 の 爽験方法は，Sobis　et　al．， ある い

　 　 　 　 　 　　 　　 　 　 　　 コ　　 　 　ttt　 　
．t　　　 　 t，If

恥 ・
この糊 確糟 嬾

痺

魚鯉鰰 ・審り瞬

あ犠 滲繭 鞍，継 豪：蠑1：：撫鰍 ・嘩 胎

轡 ら鱒 賛鸞 終爨癩
’

亀 麟 灘 箏時出

蟻 鄭 如蟀 懸 鱒饕繕轄
・執r蝉 の

攤 鱒 奮目断 醗 醗 蝣 嫐
宝あ 5r ’

．

彡・
tt
・・
ゆ 画 k鮮

…

嚇 碑 勲 ・簿 末：
騨 で

胎 盤 あ 癒byr轍 hめ 裘 繕に 存 巻し， ま
〜

た鬣 al

membrane を構成 す る
一部 とし て 広 く蕩 続 し て

存蘇 して い る の で ，齢仔摘 出後に fe楓 　rnemb ・

rnne を発癌剤で 処鬣す る と隅時に ，　yo】k　sac も処

置 され る こ とに なる，

　 ラ ヅ ト の 場合 ， pr孟mordial 　germ　cell 　eま， こ の

．
y 。lk　sac か ら妊娠 9 日彎ある い etleHge こ仔の

方に移行す る とされ て い る の で ，今獺の 実験 を行

な つ た 妊娠玉艦 目 の 状態で は ， な お ， germ　ce1韮

が，yoik 　sac に残存 して お り，
こ れ らの 綱馳 か ら

yolk 　sac 　tumor が誘発 され た哥能性は ，誘発 され

た腫蕩の 約7 ％が terato凱 a で あ る こ とか らも否

定掛来ない ．

　 また ，誘発腫瘍の 組織艨で は ， teratomaは さて

お き， 約30％の臘瘍で は endodermal 　sinus 　pat・

tern，
　reticulav 　 pattern，　 P 。lyvesiCU圭ar 　vitelline

p置ttern，さ ら に は solid 　pattem を蠱 し ， 著 し く入

の endode τmal 　sinus 　tum （｝r　（yolk　sac 　tumor ）

に 類似す る所見を豊 して お り，
PAS 揚性 ， 葬 グ リ

コ ーゲ ソ の 顆粒が繧胞 の 内外 に 綛め られ ， こ れ ら

に ほ em
’
　一一致 し た AFP が 蛍光抗体法で 証劉 され て

い る の で ，これ らの 腫瘍 は ラ ッ トに お ける yolk

sac
’tumor と晃な して さレつ か えない もの と思わ

れ ， 人 の yolk　Sa
’c　tninorの e デ ル と し て 適切な も

の と認め られ t“’‘．．　　　 ・・

　本論文の 要
’
旨は 第＄3懋 日ホ産科婦人 科学会学衛講 鹸会 ，

お ．よ び 第39飼 臼 本癌学会総会で 黠表 した。．
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