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第1章　 緒 言

第2編 に おいて,担 癌生体の示す反応 像 と して の

免疫学的液性 因子 をBoyden変 法に よ り赤 血球 凝集

素 価 として測定 し,こ の血中抗体価 は第1編 の免疫

電気 泳動よ り得 た癌特 有像 とは負の相関 関係を有す

ることをみ とめた.す なわ ち,こ の特有像 を示 す本

態 は癌抗原 に関連す るものではなか ろ うか と考え ら

れた.

ところで血 中抗 体に対応す る今一 つの生体 の反応

であ る細胞性抗体 に 目をむ ける時,す でに多 くの研

究がcellular defenceの 立 場か らな されてい るが,

いずれ も確固た る免疫学 的立場 に立 つて検索を すす

めた ものではない.

一方 乳癌 にあつて は,リ ンパ球様細胞 浸潤の 強い

髄様癌 において,そ の手術救 命率が他 の型の乳癌 に

比 して 極めて高い とい うことが定説1)と なつてい る.

人 胃 癌 にあつて も, Black2)以 来,今 井8)4),嶺井5),

大森6),福 田7),川 俣8)9),脇坂10),林11)ら は癌 巣周囲

の間質 における組 織反応 を広 い意味で の癌巣 にたい

す る生体反応 の表 現であ ると し,間 質反応 の強い も

のでは手術後生存率 が高 いと手 術予後 と関連 して検

索 してい るものが 多い.し か るに,こ の間質反 応が単

なる腫 瘍壊死 に対 す る炎症性 の反応 で ある ものか,

あるいは癌 組織 自体 に対 して示 した生 体の反応像で

あるのか全 くの想像 の域 を出て いない.

癌患者 に血中抗体 の上 昇がみ られ る以上,こ れ に

関連 して形 質細胞を含 めた円形 細胞 の浸 潤が癌巣周

囲にあ ること も十 分考 え られ るので,第1編 で採血

した 胃癌患者 よ りの切除標本33例 の間質にお ける円

形細胞浸潤 を検索 し,血 中抗 体お よび免疫電 気泳動

で証明 した癌患者 血清の特有成 分 との 関連 をみ るべ

く試みた.

第2章　 実験方法

胃癌 切除標本 は10%ホ ル マ リン固定 後,パ ラフィ

ン切片 とし,ヘ マ トキ シ リン,エ オ ジン染 色を行つ

て検索 した.

癌間 質をBohmig12)の 分類 に従つて,固 有 間質,

周囲間 質,臓 器間質 の3つ に区分 し,そ の うち癌 発

育の最 も先 進部の間質 であ る周囲間 質にみ られる小

円形細胞浸 潤をその程度 によつて3つ の段階 に区分

した.

(1) 高度浸 潤群(〓)… 腫 瘍の全割標 本 において,

全視野 の2/3以 上に おいて,強 い円形 細胞浸潤 を認

め るもの.

(2) 中等度 浸潤群(〓)…(1)と(2)の 中間型.

(3) 軽度 浸潤群(+)… 円形細胞 浸潤が 極めて弱
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い もの.

腫瘍 の間質 における細 胞浸潤 はと ころに より著 し

く異 な り,同 一標本 で も部 位に より しば しば態度 を

異 にす る.従 つて ほぼその平均値を それぞれの浸潤

程度 とみな した.

第3章　 実験成績

胃癌 の周 囲間質 におけ る円形細胞浸潤 の程 度(以

下円形細胞浸 潤 と 略す)と 胃癌組織像 の 基本 型 分

類13)は 表1の 通 りで ある.

第1節　 胃癌の進展度 と間質の円形細胞 浸潤

癌間質 におけ る反応が生体 防禦反応 のあ らわれで

あ るな らば,胃 癌進展度 と円形 細胞浸潤 との間に負

の相関を示 すのではないか と思 われたが,リ ンパ 節

転 移度n13)と 円形細胞浸潤 には相関関係 は認 め られ

ず(図1),ま た漿膜面浸潤 度S13)と の間 に も相 関

関係は認 め られなかつた(図2).

第2節　 胃癌患者 血中抗体 と間質 の円形細胞

浸潤

第2編 に おいてBoyden変 法 によ り測定 した胃癌

患 者血 中抗体 と円形 細胞浸潤 との間には正の相関 関

係 を認 めた(図3).

第3節　 I. E. P. -patternと 間質の 円形 細胞

浸潤

第1編 にお いて,免 疫電 気泳動法 によ り検 出した

胃癌患者 血清特有成分 と円形細胞浸潤 との相 関関係

は認 め られなかつた(図4).

第4章　 総括な らび に考按

人癌 に宿主 にない特異抗原 があ り,し か も極 めて

稀では あるが 自然治癒 したとい う例 の報告14)15)が

免 疫学的立場 よ り解釈 され るとす るな ら,宿 主 であ

る人 と癌 の間 には 自家免疫 ともい うべ き関連性 が成

立 して くるはず であ り,あ る場 合には同種移植時 に

み られ る諸反応 が人 癌にみ られ る ことが推定 され る.

同種 移植免疫 もその本態に関 しては,解 明 はほと

ん ど な されて お らず,一 般的 には 遅延 型 過敏症16)

に属 す るもの と理解 され,同 種移植片 の排除 には,

血 中抗 体 よりもいわゆ る細胞性抗体 の 占め る役割 が

大 きい とされて いる.

Jensen17)が マウスの 可 移植性乳 癌を用いて,そ

の生着 に関す る免疫学 的重要性 を強調 してい らい,

多数 の検 索に より,移 植片の排除 にたいす る宿主 の

リンパ組 織の 中心的役 割が次第 に強調 され るに至 つ

た.

1910年 前後 に,す でに移植性腫瘍 の排 除の さい,

そ の組織 内に リンパ球 の出現 して くる ことが注 目さ

れ,移 植腫 瘍に対す る全身 性免疫反応 の一部 として

の局所反応 の表現で あると 考え られ七お り18), Mu

rphy19)は,リ ンパ球 こそは,移 植片 と 反応 するの

みな らず,移 植 免疫を惹起 する細胞そ のもので ある

とまで断 じて いる.

固型 の移植片 を同種移植 する と,そ の移植片 の排

除 は,移 植片 中の小血管 の充血 では じまり,血 管の

破 裂,小 円形細胞 の浸潤が続 き,移 植片 は次第 に壊

死 にな り,二 次 的に多核 白血球 の浸潤が おこつて く

る.こ れ ら反応 の程度は, DonorとHost間 の抗原

性 の差 異が大 きい程 強い傾 向が み られ るが,必 ず し

も移植 免疫の 強度を示す指標 とはな りえない20).

同種 移植の典型 的な皮膚移植片 に おいて は, Ma

rshal et al.21)が 人 において 詳細 に研 究 し,上 述と

同様 の知見 をえて いる.初 回の皮膚 同種 移植は,初

め 自家移植片 の如 く血 管が新生 し,移 植6日 目まで

には,移 植片 の皮下組織 中の細静脈周囲 に リンパ球

が 出現 し,真 皮 か ら表皮 中へ リンパ球浸潤 が次第 に

拡がり, 10～12日して血栓症を来し,血 流が停止す

るまでその浸潤は続くのである.

人癌の場合,そ の癌巣周囲の細胞浸潤はたとえそ

の初期にあつてはリンパ球様細胞のみであつても,

癌の増悪につれ次第に混合感染や腫瘍の壊死をきた

すため二次的に多核白血球の浸出が増加し,進展し

た癌においてはその間質反応の様相は極めて複雑な

ものとなり,よ しや存在するにしてもその同種移植

免疫の模様は見のがされる可能性が大きいものと考

えられる.

他方,同 種移植免疫の血中抗体は,移 植片排除の

期間中,こ とにその早期にあつて,宿 主の血中に凝

集素や細胞毒性抗体が証明されなかつたこと,大 量

の抗血清を用いても移植免疫を受身移入することが

不成 功に終つ た こと22)23)などよ り 無視 されて きた

が,注 意深い実験や 実験手技 の改 善に より,次 第に

血 中抗体に も有利 な結果が え られ るよ うになつた.

移植 片排 除に あつては,あ る条件 下では,あ る特定

の因子が主体をなしていても,条 件が変れば,そ の

因子の占める程度も変つて くる.組 織の種類によつ

ても大いに異なり,骨 髄細胞やリンパ球様細胞の如

きは,H-2抗 原に対する細胞毒性抗体に対して非常

に感愛性が高いことが知られている.か かる組織の

排除は,常 に液性抗体によつて行なわれているわけ

ではなく,液性抗体の利用できないときは,宿 主は
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表1　 採 血 患 者 一 覧
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胃 癌 以 外 の 癌 患 者

非 癌 患 者

血 中抗体(Boyden)の 数字1は7×20,2は7×21の 凝集価を表 わす.

↓印は手 術の時期を示 す.

図1　 胃癌リンパ節転移度と円形細胞浸潤 図2　 胃癌漿膜面浸潤度と円形細胞浸潤
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細胞性抗体が その主役をなす ので あ る24).

図3　 胃癌患者血中抗体と円形細胞浸潤

かか る 同種移植 免疫の観点 より, Boyden変 法 に

よる血球凝集素価(血 中抗体価),免 疫電気泳動 によ

る癌特有な沈降線像,お よび癌巣 周囲の円形細胞浸

潤の三者を眺 める と,人 胃癌 には同様移植免疫 の立

場 で解析 しうる側面 を有 して いるといえそ うで ある.

細胞性浸潤 の強い ものでは血 中抗体 価の高い ものが

多 く,この血 中抗体 は,プ ー ル した人胃癌組織 よ り抽

出 した ミ トコン ドリヤ分画 に対 する もので あるが 故

に,こ のBoyden変 法に よる血 中抗体価に負 の相関

を示 した免疫電気 泳動の沈降線 は,流 血中の癌抗原

を分析 してい るもの と推定 され よ う.同 一癌 患者血

中に抗原 と抗体が共 存 して お り,血 中抗体を宿主 の

円形細胞が支配 してい ると考 えれば,あ る程度 これ

ら相反 す る一連 の実験結果 の説 明がつ くので はあ る

まいか.と もあれ人 癌を同種移植 の立場で理解せ ん

と した試みは少 な く,そ の論拠 は極めて薄弱で ある

が,癌 特異抗原 の証明が確実に なつては じめて解 決

せ られ る問題で あろ うか と考え られる.

図4　 免疫電気泳動像と円形細胞浸潤

第5章　 結 論

胃癌切除標本 の周 囲間質 にお け る円形細胞浸 潤 と

その血 中抗体な どとの相関を検索 した.

1) 胃癌の進展度 と間質 の円形細胞浸潤 との間に

は相関関係は認 め られなかつ た.

2) 血中抗体 と間 質の円形細胞 浸潤 との間 には正

の相 関関係が認 め られた.

3) I. E. P. -Patternと 間質 の円形細胞浸潤 との間

には相関関係 は認め られな かつ た.

稿 を終 るに のぞみ御指導,御 校 閲を賜 わつた陣 内

教授,田 中教授 に深 甚の謝意 を表す るとと もに,本

実験 について種 々御指導,御 援 助を賜 わつた折 田講

師 に感 謝す る.
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Immunological Studies on Gastric Cancer

Part III. Studies on Correlation with the Extent of Infiltration 

of Mononuclear Cells in Gastric Cancer Interstitum and 

the Level of Immunological Cancer Specific Fraction 

and Humoral Antibody in Sera

By

Yoshitomo Kuwahara

lst Department of Surgery, Okayama University Medical Shcool

(director: Prof. D. Jinnai, M. D. Prof. S. Tanaka, M. D.)

Microscopical studies were performed on the infiltration of mononuclear cells in 
the interstitum adjacent to cancer. It was examined whether the extent of the cell
ular infiltration had some correlation to the titer of humoral antibody and immunoe
lectrophoretic pattern in sera from each patient.

1. No significanct correlation was obtained in the extent of the cellular ifiltration 
and the development of gastric cancer.

2. The extents of the infiltration were proportional to the titers of humoral anti 

body by Boyden's hemagglutination test.
3. There was no relationship between the extent of the infiltration and the imm

unoelectrophoretic pattern.
These data would seem to suggest that human gastric cancer has some homogra

ftic aspects in the immunological point of view.


