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　病 理 診 断 を よ り確実に 再 現性良 く行 うた め に は，免疫組織

化 学 的 手 法 の 応 用 が 欠 か せ な い 。細 胞 の 特 徴 を幅 広 い 視 点

か ら捉 え応 用 す る。どの よ うに 細 胞 の 特 徴 を と らえ て い る

の か に つ い て 紹介 し た い 。細胞 を構 成 す る 蛋 白 の 特徴 か ら

診断に 有 用 な マ
ー

カ
ーを選択す る。た とえ ば，細胞骨格 を構

成 す る フ ィ ラ メ ン ト （中間径 フ ィ ラ メ ン ト ： Keratin ，
Vimentin，　 Desmin ，　 GFAP ，　 NFP ，微小管 や Actin ），産生物

質 （粘液，脂質，グ リ コ
ー

ゲ ン ，ペ プチ ド ホ ル モ ン （GH ，

PRL ，　ACTH ，　calcitonin，　insulin　，　glucagon，　somatostatin

他）），そ の 他の ホ ル モ ン （TSH ，　 LH ，　 FSH ，　 TG 他），ホ ル モ

ン 受容体 （ER ，
　 PgR

，
　 TSHR

，
　 AR 他）， 増殖 因 子 受容体 （c −

kit，　 EGFR ，　 HER2 他），分 泌 顆 粒 内物質 （chromogranin 　A ，
synaptophysin 他 ），胎 児性 抗 原 （AFP ，　 CEA ，　 PLAP 他 ），転

写 因 子 （Pjtl，　 TTF −1他 ），そ し て 細 胞 表 面 マ
ー

カ
ー （CD 抗

原）な どが，細胞 の 特微 を知 る手 が か りとな る。また，癌 や

疾 患 の 病 態 に 関 与 す る 異 常か らマ
ーカ ーを 選 択 す る こ と も

増 え て い る。 例 え ば，遺 伝 子 増幅 に よ り発 現 が亢 進 して い る

蛋白 （HER2 ，　 EGFR ，　 c−myc ），点突然変異 に よ り活性化 され

た蛋 白 （c・kit，　EGFR ），変 異 蛋 白の 代謝 の 遅延 ， 貯留 （p53），

転 座 に よ り活 性 化 され た，あ る い は 新 た に 産 生 さ れ た 蛋 白，

活性 化 され た 蛋 白 の 検出 （cyclin 　Dl ，　 bcl−2，　 bcl−6，　 ALK ，
c−myc ），新 た に 産 生 さ れ た 蛋 白 （p80　NPMIALK ，　 bcr−abl ），
欠 失 あ る い は 点 突 然 変 異 に よ り発 現 ・機 能 低 下 し た 蛋 白

（INI　D ，遺伝子 異 常 の 結 果 生 じた 細 胞 内局 在 の 変化 （APC

遺伝 子 欠 失 ： β一catenin ）な どで あ る。病理 診断に お け る免疫

組織化学の 可 能性に つ い て 考察 した い 。

　近年，膵腫瘍 の 病 理 診 断 で は，EUS −FNA 法 に よ っ て 採取

され た 微 小組 織 で の 診 断 され る患 者 数 が 増加 し，膵神経 内分

泌 腫 瘍は 本 邦 で もそ の 罹 患 数 が 漸 増 して い る。EUS −FNA 法

で 採 取 され る生 検組 織 は ，検体 が 小 さ い こ とに 加 え て，検体

の 崩 れ に よ り組 織購築の 観察が難 し く，周 囲 の 膵組 織 との 関

係 が 判断 し に くい な どの 特徴が あ り，組織形態 の み で 病 理 診

断が 難 し い 症例が 少 な くな い 。 EUS −FNA 法 に よっ て 採 取 さ

れ る 膵腫瘍 は 浸潤性膵管癌 の 頻度 が最 も高く，神経内分泌腫

瘍 が 次い で 頻度 が 高い。こ の 他，漿液性嚢胞腫瘍，腺房細胞

癌，solid −pseudopapillary 　neoplasm など頻度 の 低い 腫瘍，転移

性 腫瘍や 悪 性 リ ン パ 腫 な ど も鑑別対象に な る。こ れ らの 腫

瘍 に 加 え 限 局型 白己免疫性膵炎，副脾 や 膵内 リ ン パ 節 な どの

非 腫瘍性 病変 も念 頭 に お き鑑 別 診断 を 行 う必 要 が あ る。神

経 内 分 泌 腫 瘍 の 多 くの 症 例 は 組 織 形 態 が 典 型的 で 診断 は 容

易で あ る。しか し，非定型的な形態を示す神経内分泌腫瘍 で

は，上 記 の 腫瘍 と組 織像が 類似 し免疫染色 は そ の 最終診断に

不 可 欠 で あ る。特 に，淡 明 な細胞質 か らな る clear 　cell　variant

の 神経内分泌腫瘍 で は ，漿液性嚢胞腫瘍，転移性腎細胞癌 な

ど と鑑別 を要 す る。一
方 ， 細胞質の 好酸性 が 強い oncocytic

variant で は 腺房細胞 癌 と の 鑑別を 要す る。低分化型神経内

分 泌 癌 の うち，小 細 胞 癌 は，転移性 腫瘍 や 悪性 リ ン パ 腫 と の

鑑 別 が 必 要 とな り，大 型細 胞 で は 未 分 化癌 や 多形型神経内分

泌 腫 瘍 と の 鑑 別 が 必 要 と な る。そ こ で 本発表 で は ，EUS −

FNA 法 で 採取 され た 生検検体 に お ける 膵神経内分泌腫瘍 の

うち，非定型的症例 に 関 し て そ の 組織学的特微 に 基 づ い て 分

類 し，そ の 他 の 膵病変 と の鑑別診断に 有用 な免疫組 織 化学 法

を提案す る。
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