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論文内容の要旨

「目的J

上皮小体機能冗進症は一次性，二次性に大別されその組織像および臨床像は病因とも関連し多岐にわたる。しか

し根底にある病態は，内分泌活性の冗進と細胞増殖という点で共通する。上皮小体機能充進症の病態を解明する目

的で腺腫大の機序を形態と機能の両面から解析し手術適応も検討した。

「方法ならびに成績」

1.細胞増殖能に関する検討

対象は一次性上皮小体機能冗進症21例， 24腺(腺腫19例， 19腺，過形成 2 例， 5 腺)で癌腫は含まれない口二次

性上皮小体機能充進症は 7 例， 24腺である。剖検により得られ，組織学的に正常な 16腺を対象群とした。細胞を単

離し， propidium iodide で DNA 染色を行い， flow cytometry により相対的 DNA 量を測定した。解析結果から

全細胞数に対する S+G 2M 期の細胞数である proliferative indexCpl)を求めた。 PI と病型，年齢，性，腺重量，

血清カルシウム値，血清リン値， %TRP，尿中カルシウム排池量について，二次性上皮小体機能冗進症では透析年

数，血清 C-PTH 値，骨塩量の関係について検討を加えたO

結果:腺腫群では正常群，二次性過形成群より有意に PI が高値を示した。一次性過形成群では， PI が正常群より

高い傾向にあるが有意差は見い出せなかった。その他の各群聞には有意な差は認められなかった。腺腫群で患者の年

齢が若いほど PI は高く， PI は尿中カルシウム排池量と相関した。他の因子と PI との間に相関はなかった。二次性

過形成群における諸因子と PI との聞に相関はなかった。

2. 二次性上皮小体機能冗進症における内分泌活性の検討

対象は二次性上皮小体機能冗進症12例， 41腺である。上皮小体より intact-PTH (i帽PTH) を抽出し， immunoｭ

radiometric assay で測定した。前述の PI を算出し上皮小体内の i-PTH 濃度と，組織内 i♂TH 濃度に腺重量

を乗じた i-PTH 総貯蔵量とを比較検討した。

結果:腺重量と PI，組織内 i-PTH 濃度および i-PTH 総貯蔵量の間には相関はなかった。組織内 i-PTH 濃度と
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i-PTH 総貯蔵量， PI と組織内 i-PTH 濃度は相関した。同一個体内の最大腺群と最小腺群では，組織内 i-PTH 濃度，

PI に有意差はなく i-PTH 総貯蔵量は最大腺群で最小腺群より多かった。

「総括」

1.細胞増殖能について

腺腫群は正常群や二次性過形成群と比較して細胞増殖傾向が強く，患者の年齢が若いほど PI が高く，腫虜一般

の性質と合致するものであった。二次性過形成群では，正常群と比較し PI に有意差は認められず，一次性過形成

群での PI は二次性過形成群より高い傾向にあり，二次性過形成群とは細胞増殖の機序が異なり，腺腫群に近い性

質を持つ可能性が示唆された。いずれの群においても腺重量と PI に相関はなく，細胞増殖の程度を重量で判定す

ることが困難であることが判明した。

2. 細胞増殖と内分泌活性の関連について

腺腫群において，尿中カルシウム排池量と PI が相関を示したこと，二次性過形成群において，組織内 i-PTH 濃

度と PI が相関することから，両群とも PI で評価した細胞増殖能は内分泌活性を反映すると考えられる。また， iｭ

PTH 総貯蔵量が腺重量と相関がないにもかかわらず，組織内 i-PTH 濃度とは正の相関関係にあることは， i-PTH 

総貯蔵量が重量より組織内 i-PTH 濃度に影響を受けている結果である。

3. 二次性過形成群における上皮小体腫大因子について

同一個体内の最大腺と最小腺との間で，組織内 i-PTH 濃度， PI に有意差がないことは，腺重量が細胞増殖能や

内分泌活性と異なる因子により影響されていることを示唆した。すなわち，腫大した上皮小体にみられる island

や stroma の増加や，嚢胞様変化などの functional parathyroid cell 以外の構成成分の増加の事実と一致する。

4. 手術適応について

腺腫では，年齢と PI の関係から若年で診断された腺腫は増殖傾向が強い。無症状であっても将来的に症状の発

現をみる可能性が大で，積極的に手術適応を考慮すべきであろう。二次性上皮小体機能充進症では，上皮小体のど

の部分をどの程度体内に残すかが問題になる。本研究結果に従えば，腺重量と無関係に functional parathyroid 

cell であればどの部分でも良いことを意味する。

論文審査の結果の要旨

Hyperparathyroidi sm における腺腫大の差異を形態と機能の 2 点との関連から解明する目的で， ヒト parathy­

roid gland を用い DNA 量測定による細胞増殖能の解析と，腺組織内の intact-PTH 測定による内分泌活性の検討

を行った。

Adenoma 群は正常群， secondary hyperplasia 群と比較し高い増殖能を示しさらに，若年者で増殖能が高い

事が判明した。また，増殖能と尿中 Ca 分泌量が相関し細胞増殖能は内分泌活性を反映しうると考えられた。 pri­

mary hyperparathyroidism のうち，手術適応が定まらなかった chemical type でも若年者は積極的に手術適応

として考慮すべきと考えられた。

Secondary hyperplasia 群では adenoma 群にみられるような個々の細胞の活発な増殖がみられなかった。さら

に，腺重量と細胞増殖能に相関がみられず，摘除時点での腺重量は細胞増殖の活発性を知る指標にならないことが解

明された。細胞増殖能と組織内 i-PTH 濃度の聞には正の相関が認められ， secondary hyperplasia 群においても

adenoma 群と同様，細胞増殖能の高い腺が内分泌活性が高い傾向にあることが示唆された。一方，同一個体内の最

大腺と最小腺群間の検討では，組織内 i-PTH 濃度および細胞増殖能に有意差は無く，腫大程度の大きい腺が必ずし

も内分泌活性が高いことを意味しないことが分かった。これらより，腺重量の増加を functional parathyroid cell 

の増殖以外に理由を求める必要があることが明らかとなった。

以上のことから secondary hyperplasia の手術法については，細胞増殖，内分泌活性の両面からも最小腺の一部
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を残す従来の一般的通念とは異なり， functional parathyroid cell であればどの部分でも良いとの結論が導けた。

Hyperparathyroidism の病態の相違により，異なった内分泌活性および細胞増殖の特色を明らかにし， chemical 

type の adenoma の手術適応と secondary hyperplasia のe手術法について新たな基準を示したことは学位論文に値

する。




