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論文内容の要旨

(目的)

最近，消化管粘液から幾種類かの抗原物質が分離され その臨床病理学への応用が注目されている。

本研究は，私たちの研究室で分離された腸粘液抗原( IMA) と， Bara らによって報告された胃粘液抗

原の 1 種であるM1 -antigen (M 1) の腫蕩マーカーとしての意義を明らかにすることを目的として，胎

児組織と胃および大腸の癌関連病変における両粘液抗原の分布を， carcinoembryonic antigen (CEA) 

との対比のもとに検討したものである。

(実験方法と成績)

1. 抗血清の作製とその特異性

CEA は大腸癌肝転移巣から， IMAは正常腸粘膜から またM 1は卵巣嚢腫粘液から，それぞれ 1. 0

M過塩素酸 (PCA)で抽出し， IMAと M 1 はセフアローズ 6Bのゲル炉過で分画し， CEAはさらにセフ

ァデックス G- 200 のゲ、ノレ炉過を加えて それぞれの部分精製標品を得た。それぞれの標品で家兎を

免疫して得た抗血清は，いずれも不溶化ヒト血清で吸収し さらに抗 CEA抗血清は正常肺および正常

大腸粘膜の，抗lMA抗血清は卵巣嚢腫粘液の，抗M 1 抗血清は正常大腸粘膜のそれぞれ PCA 抽出液

で十分に吸収した。各吸収抗血清の特異性はゲソレ拡散法でチェックし さらに正常胃腸粘膜に対する

反応を酵素抗体法で検討して，抗 lMA 抗血清は腸の杯細胞と特異的に反応し，抗M 1 抗血清は腸粘膜

とは反応がなく胃粘膜上皮と反応し，抗 CEA抗血清は正常胃腸粘膜とは反応しないことを確認した。

2. 胎児組織における CEA ， IMA , M 1 の分布

自然または人工流産した 13-30週齢の胎児25例から食道 胃 小腸大腸および胆嚢の各組織片を
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採取し， 乙れらのエ夕ノ一ル固定lに乙よるパラフイン連続切片iに乙対し， CEA ， I日MA および

抗体法 (PAP法)をお乙ない，次の結果を得た。

1) CEA は胎児の食道，胃(幽門前庭部) ，大腸において 13週齢から強陽性に検出されたが， 30週齢

頃には消退する傾向にあった。

2) CEA 陽性の胎児食道上皮には， CEAが陽性の部分に一致してM 1 が検出されたが， CEA の消退

時期lとほぼ一致してM 1 も消失した。

3) CEA 陽性の胎児の胃幽門前庭部には IMA とM 1 の両粘液抗原を産生する杯様細』包が検出された

が， CEAが消退する 30週齢には乙のような杯様細胞も検出できなくなった。

4) CEA陽性の胎児の大腸粘膜には， lMAとM 1 の両粘液抗原を産生する杯細胞が検出されたが，杯

細胞における M 1 は加齢とともに消失した。その時期は紅門側の大腸ほど早く CEAが消退する 30

週齢には全腸に検出できなくなった。

5 )以上の結果より次の結論を得た。

① IMA とM 1 は ， CEA とともに消化管上皮の分化の程度を示す良い指標である。

② 腸上皮は， CEA , IMA ， M 1 を指標lζ次の 2 型に分類される。

成人型 : CEAθ ， IMA E8, M18 

胎児型: CEA ffi , IMA E8, M1 ffi 

3. 癌関連病変における CEA ， IMA , M1 

大腸癌，胃癌各20例，大腸ポリープ41個のエタノ-)レ固定標本と，胃ポリープ27個のホルマリン固

定標本について胎児の場合と同様の検索をおこない，以下の結果を得た。

1 )大腸癌および胃癌の周辺粘膜

大腸癌20例では全例その周辺粘膜に CEA が検出され，乙の部分では IMA と M 1の両粘液抗原を

産生する杯細胞が検出されて，胎児型腸上皮であることが示された。胃癌20例では，癌周辺に化生

腸上皮の存在した 15例中 12例において，化生腸上皮の一部に CEA の発現が認められ，その部分に

一致して IMA とM 1の両粘液抗原を産生する胎児型の杯細胞が検出された。

2) 大腸ポリープ

大腸ポリ プ41個のうち31個に CEA が検出され CEAが陽性の部分には IMAと M 1 を産生する

胎児型の杯細胞が例外なく検出された。胎児型腸上皮は径 1 crn以上の腺腫と，形態学的に異型性の

強い腺管繊毛腺腫および繊毛腺腫の全例に出現したが，径数mmの小腺腫や過形成性ポリ プにも胎

児型腸上皮の出現するものがあった。

3) 胃ポリープ

中村分類の I 型ポリープ11個， n 型ポリープ 3 個は， CEA も腸粘液も検出されず， M 1 のみ陽

性の正常胃上皮で形成されていた。 目型ポリープ 7 個の異型上皮は CEA 陰性で，胎児型の粘液も

検出されず，成人型腸上皮であった。 W 型ポリープ 6 個には，全例 CEA が陽性で胎児型の粘液を

産生する胎児型腸上皮がみとめられたが，大腸ポリープの場合とは異なり，ポリープ上皮のごく一

部に限局していた。
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(総括)

胎児組織と消化管上皮の癌関連病変を CEA と粘液抗原を指標に検索し 以下の結論を得た。

1. CEA , IMA , M 1 は，消化管上皮の分化の程度を知る良いマーカーである。

2. CEA , IMA , M 1 を指標iζ，腸上皮は成人型と胎児型に明確に分類できる。

3. 胎児型腸上皮は胃癌・大腸癌の周辺粘膜や大腸腺腫iζ高率に出現し，胃ポリ プでは，中村分類の

W 型ポリーフ.0 1<::1寝って部分的に出現した。

論文の審査結果の要旨

最近，消化管粘液から興味ある抗原物質が幾っか分離されたが，本研究に用いられた腸粘液抗原

( IMA)，胃粘液抗原 (Ml) もその中にふくまれる。本論文では， IMAとM 1 のそれぞれに対する特異抗

血清を作製し，それを用いた酵素抗体法によって，まず13週齢から 30週齢の胎児組織における臓器分化

に伴う粘液抗原分布の推移を検討し，ついで成人の消化器癌および異型上皮において，粘液抗原の胎児

化を証明した。

本論文の著者はその成績に基づいて，消化管上皮を成人型と胎児型に分類する乙とを提唱している

が，異型上皮あるいは前癌病変の判定に新らしし、基準を与えるものとして，高く評価される。
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