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濾胞 星 細胞くfo ni c u l o － S t e11 a t e c ellン は下 垂 体前葉 に お け る 6 番 目 の 細胞 と し て ，
1 9 5 7 年 ，

F 訂 q t血 訂 に よ り 発見さ れ たが ，
そ の由来や 機能 に つ い て は不明な 点が 多い ． 本論文 に お い て は ，

ヒ トの

正常下垂体 5 例 と下垂 体腺腰102例 を対 象と し て ，
光顕的

，
電顕 的な ら び に 免疫組織化学的 な検索 を行

い
，
濾胞星細胞 の由来や機能に つ い て 考察 した0 免疫組織化学的検索に は S ．1 00 蛋 白や 各種 の 中間径

フ ィ ラメ ン ト蛋白に 対す る 抗体 を 用 い た ． そ の 結果 ，
正 常の下垂 体前葉 に お い て は

，
滞胞鼻紙胞 は全細

胞の 2 旬 5 ％を 占め た ．

一 方
， 下 垂体腺腰 に お い て は ，

1 0 2例 中22 例 に 濾胞星細胞 が み られ た が ， う ち 4

例で は濾胞星細胞が全細胞の 20 ％以上 を占め て い た ． 濾胞星細胞 は ， S －1 00 蛋白や gli al fib ri u a r y a cid i c

p r ot e in くG F A P J や ケ ラ チ ン に 対す る抗体 に 陽性 を示 し たが ， 特 に 抗 ビメ ン チ ン 抗体 に 最も 強い 反応 を示

した ． G F A P と ケ ラチ ン に 対 す る免疫 2 重染色 を行う と ， 源胞星 細胞 は抗 G F A P 抗体 に 陽性の群 と ，

抗ケ ラチ ン抗体 に 陽性の群に 大別さ れ た ． 電顕的 に は ， 濾胞星 細胞 は 星 型 の胞体 と ， 楕 円形 の 核 を 持

ち ， 胞体内に は 多数の フ リ ー

リ ボ ソ
ー ム と 中間径 フ ィ ラ メ ン トが 分布 し て い た が ， 分泌顆粒は み られ な

か っ た ． 濾胞星細胞 は 3 〆 － 7 偶 の 細胞 が接着 し ， 濾胞 をと り 囲み ， 濾胞 に 向か い 多数 の微絨毛 と少数の

繊毛 を出 して い た ． 濾胞 は主と して顆粒状 な い し無定形の物質 であり ，
一

部 に は壊死細胞の 残淀 もみ ら

れ た ． 隣接 した濾胞星細胞間に は
，
デス モ ゾ ー ム や 接着帯な どの 各種 の 細胞間接着装置が発達 し て い

た ． また ， 濾胞星細胞と腺腰細胞 と の 間に は
，
ヘ ミ デ ス モ ゾ ー ム に似 た接着装置が み られ た ． こ の 接着

装置 は従来記載 され てい な い が ， り 接着斑 は濾胞星細胞側 の み に 存在す る
，
2I 細胞内線維 は凍着斑

に 向か い 平行 に 集束す る ，
3ン 濾胞星 細胞 と腺腰細胞の細胞膜 は約 2 5 n m の 間隔 で 互 い に 平行 に 走行

し
，
その 間隙は均

一

な物質 で満 た さ れ て い る ， こ とな どが特徴的 で あ っ た ． 以 上 よ り ， 濾胞 星 細胞 に

は
，
抗 G F A P 抗体 に 陽性で 神経外胚葉由来の も の と ， 抗 ケラ チ ン抗体 に 陽性で 口 腔粘膜由来の も の の

両者が存在 す る こ とが 推定さ れ た ． ま た
，
濾胞星 細胞 は壊死 に 陥っ た腺腰細胞 の細胞残溶 を隔離 して い

る も のと推定 され た ．

K e y w o r d s f o11ic ulo － St ella t e c e11， i m m u n o hist cxIh e mi st r y ， p it uit a r y a d e n o m a ，

in t er m e di at e fila m e n t

下垂体前葉に は 6 種類 の 細胞 が存在 し， そ の う ち 5 細胞 と は著 し く形態学的特徴 を異 に す る ． こ の細胞 は

種類は分泌顆粒 を有す る腺細胞 で あ る こ と は よ く知 ら 1 95 7 年
，
F a r q u h a r に よ り ラ ッ トの 下 垂 体前葉 に お い

れてい る ． 第6 番目の 細胞は ， 膠質様物質を含 む濾胞 て発見 さ れ ，

L L

濾胞細胞 くfolli c ul a r c 瑚
，，

と し て 記載

をとり囲む様に 分布 し てお り
，
分泌 顆粒 を持 た ず， 腺 さ れ たが

1，

， 星 型 を呈 す る た め ， 後年
l

唱 細胞くst eu a t e

A b b r e vi ati o n s ニ D A B
，
d ia m in o b e n zid in e 三 E M ， ele c t r o n m ic r o s c o p y ニ G F A P ， g lial fib ri11 a r y

acidic p r ot e in 三 H E ， h e m at o x yl in － e O S in 三 P A S ， p e ri od ic a cid － S c hiff 三 P R L ， p r Ol a ct in 三 G H ，

g r o w th h or m o n e ニ A C T fL a d r e n t x o rtic ot r o p ic h o n n o n e i T S H ， t h y r oid s t in 1 ul at in g h o rm O n e ニ
F S

，
f o nic ulo － S t ell at e
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c elll
，，

とも 言わ れ た
2，

． 近年 に 至 り ， V il a － P o r cil e が 提

唱 した
一．

液胞星細胞くf o uic u l o
－

S t ell a t e c e 11r
，

と 言う 名

称が汎用 さ れ て い る
3，
． 濾胞星 細胞 は ヒ ト の 正 常下垂

体前葉細胞の約 3
旬 5 ％ を占 め るが

4 桝

，
下垂体腺腰 に

お い て多数の液胞星細胞が み られ た と い う 報告 はわ ず

か しか な い
棚 川

． こ れ は
， 通常 の へ マ ト キ シ リ ン

ー エ

オ ジ ン くh e m a t o x yl in －

e O S in
．
H E l 染色 に よ る 光顕的観

察で は濾胞星細胞 を同定す る こ と は 困難である た め と

思 われ る
11

． しか し， 1 9 8 0 年 ，
N a k 房血 a ら

8，
が濾胞星 細

胞 は免疫組織化学的 に 抗 S
－1 0 0 蛋 白抗体 に 陽性である

こ と を報告 して 以来 ， 光顧的に も濾胞星細胞 を同定す

る こ と が 容易 に な っ た ． そ の 後
，
濾 胞 星 細胞 は 抗

gli al fib rnl a r y a cidi c p r o t e in くG F A Pl 抗体 に も陽性 を呈

す る こ と よ り
珊

， 神経外胚葉由来である こ とが 示 唆さ

れ た ． 本研究 に お い て は ， 濾胞 星細胞 の由来 と機能 を

知 るた め に ， 正 常下垂体 お よ び下 垂 体腺腫 に 対 し， 光

顕 臥 電鋳的検索 ，
な らび に 抗中間径 フ ィ ラ メ ン ト蛋

白抗体 を用い た 免疫組織化学的検索 を行 っ た ．

対象 お よ び方法

197 0年 か ら198 6 年 に か け て ， 死 後早期 の剖検時 に 採

取 した 正 常下垂体 5 例 と ， 手術 時に 採取 した下垂体腺

腫102 例を検 索の対象 と した ． 剖検例 の 内訳 は ， 脳 出

血 1 例
，
脳腫瘍 2 例 ， 脳挫傷 1 例 お よ び脳梗塞 1 例

で
，
2 5 歳か ら46 歳 の 男性 2 例 と 女性 3 例 で ある ．

一

方 ， 下垂体腺腫の内訳 は ， プ ロ ラ ク テ ン くp r ol a c t in ，

P R L l 産生腺腫1 8 例 ， 成 長 ホ ル モ ン くg r o w th h or m o ．

n e
，
G 叩 塵 生腺腫2 4 例 ，

副 腎 皮質刺 激 ホ ル モ ン

くad r e n t x o r tic o t r o pi c h o rm O n e ，
A C T 印 産生腺塵5 軋

甲状腺刺激 ホ ル モ ン くth y r oid sti m u l a ti n g h o r m o n e
，

T S 印 産生腺腫 1 例 お よ び 非機能性下 垂 体腺腫54 例

で
，
1 5歳 か ら8 2 歳の 男性56 例 と女性48 例で ある ．

I ． 光顕 的観察

1 ． H E 染色お よ び P e ri c d i c a cid －S c h iff くP A SI 染色

正 常下垂体お よび 下垂体腺腫は ，
摘 出後 す みやか に

3 ． 7 ％中性緩衝 ホ ル マ リ ン に て 固定 し た ． 型通りパ ラ

フ ィ ン に包壊 し た後 ，
厚 さ 5 ノノ m の 薄切 々 片 を作製

し
，
H E 染色 と P A S 染色 を施 した －

2 ． 酵素抗体法の単染色

免疫組織化学的検索用 に 使用し た抗体 は ， ウサギの

抗 S － 1 0 0 蛋 白 く希釈倍率 ，
1 1 2 5 0J ， 抗 G F A P り1

3 0 01 ， 抗 ケ ラチ ン く56 K D と 64 K D ， 1 ノ40 0I ， 抗デス ミ

ン く1 ノ501 ポ リ ク ロ
ー

ナ ル 抗体， お よ び マ ウ ス の抗ビ

メ ン テ ン り ハ01 ， 抗 ニ ュ
ー ロ フ ィ ラ メ ン トく68 E D ， 1

ノ501 モ ノ ク ロ
ー ナ ル 抗体 で あ る ．

い ずれ も D A E O 社

くS a n t a B a rb a r a ， C alif o mi a ， U S A l よ り市販され てい

る も の を用 い た ， p e r O X id a s e
－

a n tip e r o xid a s e 法 により

反応 させ ，
d i am in d b e n zid h e くD A Bl に て発色させ た．

以上 の 免疫組織化学的染色に お い て は ，
1 次抗体を正

常 ウ サ ギ血清 に 置換 した もの を対照群 と した ．

3 ． 酵素抗体法 の 2 重染色

1 次抗体 と して ， 抗ケ ラチ ン ある い は抗 S －1 0 0 蛋白

Fig ． 1 ． D 皿 bl e
－ in 1 m u n O e n Z ym a ti c l a b e11 in g of th e

n o r m al a d e n o h y p o ph y si s ． S o m e f olli c u
l o － St ell a t e

くF SI c e11 s a r e s t ai n e d w ith an ti瑠1i al fib ri 1l a r y

a cid i c p r o t e in くG F A P l a n tib o di e s a s s h o w n b y

d i am in o b e n zid in e くD A Bl くb r o w n s t a in in gl ， W h il e

o th e r F S c ell s a r e i m m u n o s t ai n e d wi th an ti
－ k e r a t in

卿tib c d i e s a s sh o w n b y 4
－

C h l o r o － 1 － n a p h th ol

くbl u e － Vi ol e t s t a in in gl ． x 3 0 0 ．
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E F

Fi g ． 2 ． A こ H e m at o x ylin an d e o s in s t a in in g o f a n o n
－f u n c ti o n l n g pit uit a ry a d e n o m a ． A

n u m b e r o f f olli cl e s a r e s e e n a m o n g c h r o m o ph ob e ad e n o m a c ell s ， b u t it i s i m p o s sibl e t o

d i st in g ui s h F S c e11 s f r o m ad e n o m a c e11 s ． B こ R a di c ul a r c yt o pl a s m i c p r o c e s s e s of F S c ell s

in a n o n －f u n ctio n in g pit u it a r y a d e n o m a a r e 血 m u n o st a in e d w ith a n ti
－S －1 00 p r o t e in

a n tib c d i e s ． C こ A n u m b e r of P A S －

p O Sitiv e f o uicl e s a r e s e e n am O n g a d e n o m a c e u s ． D こ

F S c ells a r e i m m u n o s t ai n e d w ith an ti － G F A P a n tib od i e s ． E こ F S c ell s a r e i m m u n o st a in ed

wi th a n ti －k e r at in an tib o d ie s ． F こ F S c ells a r e i m m u n o s t a in e d w ith an ti ． v i m e n t in

an tib c d i e s ． A － F
，
X 4 6 0 ．
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抗体に 反応さ せ ，
D A B で 発色の 後 ，

0 ． 1 M グリ シ ン 塩

酸緩衝液 p H 2 ． 2 に て洗浄 した ． 次 に ，
2 次抗体 と し

て抗 G F A P 抗体 を反 応さ せ ，
4 － ク ロ ロー1

－ ナ フ ト
ー ル

で発色 させ た ．

王王 ． 電 顛的観察

1 ． 通常電顕

標本を 1
－

2 m m 大に 切 り 出し ， 2 ． 5 ％グ ル タ
ー ル

ア ル デ ヒ ドで 2 時間固定 した 後 ，
1 ％四 酸化オ ス ミ ウ

ム で さ らに 1 時間固定 した ． 型通 り脱水 した 後 ， 酸化

プ ロ ピレ ン で置換 し ，

エ ボ ン81 2 に 包埋 し た － ウ ル ト

ラ ト
ー ム N O V A くL K B 製作所 ，

B r o m m a
，
S w e d e nl

に て超 薄切片 を作製し ， 酢酸 ウ ラ
ニ ー ル と鉛 の 2 重染

色 を施 して ， 電 子 顕微鏡 H 牒00 型 旧 立 製作所 ， 東

京1 で 観察 した ．

2 ． 免疫電顕

下垂体腺腫の小組織片 を 4 ％パ ラ ホ ル ム ア
ル デ ヒ ド

に て 4 時間固定 した後 ，
凍結包卑 し厚さ 4

－

6 〆 m の

凍 結 切片 を作製 し た ． 切 片 上 に て S －1 0 0 蛋 針

G F A P ， ビメ ン テ ン お よび ケ ラ チ
ン に 対す る抗体 を 4

0

C で 6 時間反応 させ た 後． 0 ．5 ％グ ル タ ー ル ア ル デ ヒ

ド に て10 分間再固定 し ， D A B 月 2 0 2 を室温で1 0 分間反
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十

．
軋
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〆

ノ

す

恥

卜

．川．．

応 させ た ． さ ら に
，
2 ％四 酸化 オ ス ミ ウ ム で 1 時軋

後固定 した後 ，
エ ボ ン8 1 2 に 包埋 し ， 超 薄切片 を無染

色の 状態で観察 した ．

成 績

王 ． 正 常下 垂 体前葉

1 ． 光顕的所見

H E 染色 で は腺細胞 と区別 し濾胞星細胞を同定する

こ と は 不可能であり ，
P A S 染色で は 濾胞内容 は染色

され た が 濾胞星細胞 は染色さ れ な か っ た ． しか し
， 抗

S ．1 0 0 蛋白抗体 を用 い た 免疫組織化学的染色で は， 正

常下 垂体前葉細胞 の 2
ル 5 ％ に あ た る 濾胞星細胞が陽

性 を示 した ， 濾 胞星 細胞 は星 型で 細長い 突起を有し ，

通常 3 旬 7 個の 細胞 が濾胞構造 を呈 して い た ． 免疫組

織化学的 2 重 染色 に お い て は ， 濾 胞 星 細 胞 は抗

G F A P 抗体 に 陽性の 群 と ， 抗ケ ラ チ ン抗体 に 陽性の群

の 2 種類 に 大別 され た く図 い ． 抗 ビメ ン チ ン抗体 に対

して は ， 濾胞星細胞 と内皮細胞が陽性 で あ っ たが ， 抗

デス ミ ン 抗体 と抗 ニ ュ
ー

ロ フ ィ ラメ ン ト抗体に はいず

れ の 前葉細胞 も反応 を示 さ な か っ た 一

2 ． 電顕的所見
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下垂体腺腫 の 液胞 星細胞

液胞星細胞の 核 は不 規則 な形 を呈 し， 核 の 辺 緑部 に

はヘ テ ロ ク
ロ マ チ ンの 集積が み られ た ■ 胞体 は比 較的

中間径 フ ィ ラ メ ン トに 富 ん で い た が ，
分 泌顆粒 は み ら

れなか っ た 上 組胞質突起 は発達 して お り ， 細胞 間に は

多数の 接着装置が み られ た ■

工工 ． 下 垂 体 腺腫

1 ． 光顕的所見

下垂体腺腰1 02 例 中22 例 に 抗 S
－1 00 蛋白抗体 に 陽性

の濾胞星細胞が み られ た ． すな わ ち ，
P R L 産生腺腫 は

1 059

1 8伊仲 2 例 に ，
G H 産 生腺腫は24例 中8 例に ，

A C T H

産 生腺腰 は 5 例 中1 例 に ， ま た ， 非機能性下垂体腺腫

は5 4例 中11 例 に お い て濾胞星 細胞が み ら れ た ． な か で

も
， 非機能性下垂体腺魔 の 4 例 に お い て は ， 濾胞星 細

胞が腫 瘍構成細胞の20 ％以 上 を占 め てい た ． H E 染色

で は ，
こ れ ら 4 例 の う ち 2 例 は嫌色素性腺歴 で あ り

，

他の 2 例 は好酸性と嫌色素性 の 混合腺腫で あ っ たが
，

腺腰細胞 と濾胞 星 細胞 の 区別 は で き な か っ た く図

2 － A ト 抗 S －1 00 蛋 白抗体 に対 す る濾胞星細胞の 陽性部

Fig ． 4 － F S c e11s くF Sl in a n o n －f u n c ti o n in g a d e n o m a T h e n u cle u s is h T e g ul ar W ith a m a r g in al
a c c u m ul a ti o n of h e t e r o c h r o m a t in a n d th e c yt o pl a s m e x te n d s sl e n d e r p rくX e S S e S ． E M x 5 ，00 0 ．
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立

位 は ．
核お よ び 胞体 の 両者で あ っ た 個 2

． Bl ． 濾胞 は

p A S 染色 に 陽 性で あ っ た 個 2
－ Cナ■ 濾胞 星細胞 は

G F A P 個 2 － D l や ケ ラ チ ン 個 2
A El ． ビ メ ン テ ン 個

2 ． F一 に 対す る抗体 に 陽性反応 を呈 し －
そ の 細 胞質 突

起 は濾胞か ら 周囲の腺腰細胞の間隙
へ 放散 して い た 一

ケ ラ チ ン と G F A P に 対す る 抗体 を用 い た 免疫組織化

学的 2 重 染色 で は ， 液胞星細胞 は抗 G F A P 抗体 か 抗

ケ ラ チ ン 抗体の い ずれ か に 陽性 の 2 群 に 大 別さ れ た

が
，

一 部 に は ， 両者共 に 陽性 の 細胞 も み られ た く図

31 ．

2 ． 電顕的所見

い 透過電顕

濾胞星細胞 は細長 い 星 型 を 呈 し ，
数 個 の細胞が ロ

ゼ ッ ト を形成 し濾胞 をと り囲ん で い た ． 核 は不整な楕

円形 を呈 し ， 辺 緑部 に は
ヘ テ ロ ク ロ マ チ ン の 集積がみ

られ た 個 41 ． 胞体 内に は 多数 の 中間径 フ ィ ラ メ ント

と フ リ
ー リ ボソ

ー ム が み られ た が ， 分泌顆粒 は認めら

れ なか っ た 個 5 ト 濾胞星細胞 は液胞に 向か
い 多数の

微絨毛 く図6 1 と 少数 の繊毛 周 り を出 して
い た ． 濾

胞 は 主 と して額粒状ある い は 無定形物質 か ら成り，
－
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下 垂体腺腫の 濾胞星細胞

部に は壊死細胞 の 残漆 と思 わ れ る 額粒状物質も み ら れ

たく図8 ト 濾胞星細胞 の 濾胞面に は 基底膜 は認 め ら

れなか っ た ． 隣接 す る濾胞星細胞間に は細胞間接着装

置が発達 して お り ， 多数 の密着帯や デ ス モ ゾ ー ム
， 接

着帯な どが み られ た く図 9 I ． 濾胞星細胞 と腺腰細胞 と

の間で は ， 少数 なが ら 仁 現在ま で に 記載 さ れ た こ と の

ない ， へ ミ デ ス モ ゾ ー

ム に 類似 した接着装置 が み られ

1 06 1

た く図10 ， 図1 1J ． こ の 細胞 間接着装置は ， く1ユ接着斑 が

濾胞星細胞側 の み に 存在す る ， ほさ細胞内線推 は接着斑

に 向か い 平行 に 集束 す る ，
ほj 相 接 す る 細胞膜 は約

25 n m の間隙 を保 ち つ つ
，
互 い に 平行に 走行 し ， その

間隙は均 一

な物 質で 満た さ れ て い る
，
こ と な どが 特徴

的であ っ た ．

2 J 免疫電顕

Fig － 6 ． F S c e u s p roj e c t in g m a n y mi c r o v illi くa r r o w h e ad sl t o w a rd th e f olu cl e くFl ar e C O n n e C t e d t 。
e a c h oth e r b y j u n c ti o n al c o m pl e x e s く訂 r O W SI ． E M x 8 ，0 0 0 ．



立

Fig ． 7 ． F S c e n s tF Sl a r e p r oj e c t
in g a f e w c nli a

くa r r o w h e a dl t o w a rd th e f ollicl e くFl ． E M

X 8
，
0 0 0 ．

濾胞 星細胞 は S －1 0 0 蛋 白， G F A P ， ビ メ ン チ ン
，
お

よ び ケ ラ チ ン に 対す る 抗体の い ずれ に 対 して も陽性所

見 を示 した ． 抗 S －1 0 0 蛋白抗体 に 対す る反 応産物は核

お よ び胞体内に ， 瀞慢性 に み られ た －

一 方
，
G F A P

，

ビ メ ン チ ン お よ び ケ ラ チ ン に 対す る抗体 の反 応産物は

胞体内に 滞慢性 に み られ た く図121 ■ 抗 G F A P 抗体に

陽性の 濾胞星細胞 と ， 抗 ケ ラチ ン 抗体に 陽性 の濾胞星

細胞 と の間 に は超微形態上 の 差異や染色性の差異はみ

ら れ な か っ た ．

考 察

濾胞星細胞 は ， 1 9 5 7 年 F a r q u h a r に よ り ， ラ ッ トの

下垂体前葉 に お い て電顕的に 初 め て 観察 さ れ
1I

， さら

に
，
1 9 6 9 年 B e r gl a n d と T o r a c k に よ り ヒ ト下垂体腺塵

に お い て 確認さ れ た
21
． 濾胞星細胞 の微細構造上 の 特

徴と して は以下 の 6 貞が 上げられ て い る ． す なわち
．

川渡胞 を と り囲 む星 型 の細胞 であ る ． く2 瀾 胞内器官は

少 な い ． く31分泌顆粒 は認 め ら れ な い ． く4 闇 胞間接着装

Fig ． 8 ． T h e f o ui cl e c o n t ai n s a
b u n d an t f in e g r a n u l a r m a t e ri al i n t e r m in g

l e d w 址 c e u

d eb ri s ． E M x 6 ，0 0 0 ．



下垂体腺腫の濾胞畳紙胞

置が発達 して い る ． 制胞体内に は 多数 の 中間径 フ ィ ラ

メ ン トが 分布す る ． く引濾胞に 向か い 多数 の 微絨毛と少

数の繊毛を出す ，
な どで ある ． そ の 後 ， 濾胞星 細胞は

免疫組織化学的 に 抗 S
－ 1 0 0 蛋白抗体

の
や 抗 G F A P 抗

10 6 3

僻， に 反応す る た め
， 光顕的に も同定 し得 る こ と が 報

告さ れ た ■ しか し
， 液胞星 細胞は ヒ ト正 常下 垂 体前葉

細胞の わ ずか 3 へ 5 ％を 占め るに す ぎず
欄

，
ま た

，
濾

胞星細胞が 多数確認さ れ た下垂体腺腰 は ， これ ま で1．0

F 料 9 ． J u n c ti o n al c o m pl e x c o n n e c t in g F S c e u s c o m p ri s e d e s m o s o m e s くa r r o w l ， in t e r m e di a t e 5 u n c ti o n s
くs m an ar r O W h e ad l ， a n d tigh t j u n c ti o n s く1 a r g e a r r o w h e a dJ ． E M x 5 ，0 0 0 ．



1 0 6 4 立

例た ら ずし か 報告さ れ て い な い た め
2I 斬

，
そ の 由来 や

機能 に つ い て は不明な点が多い ．

下垂 体は 口腔粘膜上皮に 由来 す る腺性下垂体 と ， 間

脳底 の突起 に 由来 す る神経性下 垂体 の ， 互 い に 由来 を

異に す る組織 が胎生2 ケ月 日に 合体 して 出来 た器官で

ある ． 腺性下垂体 は隆起部 と前葉と中間部の 三部 に 分

け られ
，
神経性下垂体 は漏斗部 と後葉に 分け ら れ る ．

その た め ， 下垂 体前葉 に 存在す る 源胞星細胞 の由来に

つ い て は
，
く1I下垂体前葉の幹細胞で A C T H 産生細胞，

く2ン胎生期原始前葉細胞 ， t31 末 文明細胞 くa m b短u o u s

c e 軋 く41 ラ ト ケ 嚢胞 ， く引ラ ト ケ 裏周 辺 上 皮細胞

くe pith eli al c e 11 s l in i n g th e R a th k e
，

s p o u chI ， な どの口

腔粘膜由来で あ る と い う 説
洲 0ト 13，

が 有力 で あ っ た ． し

か し ， 近年 ， 免疫組織化学的研究 に よ り ， 濾胞星細胞

Fig ．1 0 ． T h e r e a r e a s e ri e s o f
L L

h e m id e s m o s o m al j un ti o n s
，，

くa w o w sl b e t w e e n F S c e u s くFSl a n d

a dj a c e n t ad e n o m a c ell s くGl ． E M X 2 0 ，0 00 ．
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下垂 体腺腫の濾胞星細胞

は神経外胚葉由来で あ る と い う ， 全く 対 照 的 な 説
錮

が提唱され た ．

幹細胞説は ， 濾胞星 細胞が A C T H 産生細胞と同様

に星 型を呈 して お り ，
両者 の微細構造が似て い る と い

う の が そ の 根 拠 で あ る ． し か し
，
濾 胞 星 細 胞 が

A C T H を産生す る と い う 仮説は
，
濾胞 星細胞 が電

的に 分泌顆粒 を持 た ず ， 免 疫 組織 化学 的 に も 抗

A C T H 抗体 に 陰性 で ある こ と か ら 否定的 であ る ． ま

た， 濾胞星細胞が胎生期原始前葉細胞 である と の仮説

も， 胎生期原始前葉細胞 に は細胞間接着装置 や微絨毛

が少ない と い う 点で 受 け入 れ 難い ． 末文明細胞 は円形

ある い は卵円形 を呈 して い る た め ， 星 型 の濾胞星細胞

とは明ら か に 異な る ． ラ トケ 垂胞 は通常
，
血 管 に 富ん

だ結合織性 の基質と ， 繊毛細胞 ， 非繊毛上皮細胞お よ

ぴ
， 粘液細胞の 3 種類 の 上皮細胞 とか ら成 るの で

， 濾

胞星細胞 と は異質の も の で ある こ と は明 ら か で ある ．

10 6 5

ラ トケ糞周辺 上 皮細胞 は腔 を取り囲み
， 微絨毛 を 内腔

に 向か い 出 し
， 胞体 内に は多数の フ リ ー リ ボ ソ ー ム を

有し ， ゴ ル ジ小体や細胞間接着装置が発達 し て い る
，

ま た
， 免疫組織化学的に も抗 G F A P 抗体や 抗 ケ ラ チ

ン抗体 に 陽性の こ と があ り
，

一

部 に は両者 に陽性の細

胞 も み られ1 弔
， 濾胞星細胞 に き わ め て似て い る ． し か

し， ヒ トで は ラ トケ糞周辺上皮細胞は下垂体中間案 に

分布す る の に 対 し， 濾胞星細胞 は下垂体前葉に 分布 し

てお り ， ラ トケ 襲周辺上皮細胞の 形は属平である の に

対 して ， 濾胞星 細胞 は星 型 で あ ると い う 明ら か な差異

がある ．

一 方
， 濾胞星 細胞が神経外胚葉由来である と い う説

の 根拠は
， 濾胞星細胞が免疫組織化学的に 抗 S －1 0 0 蛋

白抗体
8

や
， 抗 G F A P 抗体

9一

に陽性 で ある と い う こ と

に ある ． 近年 ． 濾胞星細胞 に つ い て は多数の免疫組織

化学的研究が なさ れ て い るが
， 本研究 で 示 し た如 く

，

F i g ．1 1 ． C y t o pl a s m i c fil a m e n t s くa 汀 O W SJ a r e a s s e m b li n g in p a r al l el t o th e a tt a c h m e n t pl a q u e
O f

－L

h e m id e s m o s o m al j u n c ti o n s
，，

． E M x 4 0
，
0 0 0 ．
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濾胞星細胞が上 皮性抗原で ある ケ ラ チ ン に 陽性で あ る

と の報告 は今 まで に K a s p e r ら
15，
の もの しか な い ． ケ

ラ チ ン は上 皮性組織 に み ら れ る 中間径 フ ィ ラ メ ン ト

で
， 多数 の ポ リ ペ プ チ ド か ら 成 る ． そ の た め ，

4 0 へ 7 01 心 の 異な っ た分子 量の ．
1 0 数種 類の ケラ チ ン

が 存在す る
旭

． 下垂 体前葉細胞や腺腰細胞 に み ら れ る

ケ ラチ ン は 40
へ 5 6 k D の 低 分子量群 で あ り ，

5 6 k D と

64 k D よ り な る 高分 子 量群 の ケ ラ チ ン は み ら れ な

い
17 欄

本研 究に お い て は， 正 常下垂 体前葉 に お い て も下垂

体腺腰 に お い ても ， 濾胞星 細胞 は抗 G F A P 抗体 に 陽

性 を示 す も の と ， 抗ケ ラ チ ンく高分子量召判抗体に 陽性

を示 す も の の 2 種嬢が 存在す る こ と が 明 ら か と な っ

た ． 下垂体 は口腔粘膜上皮に 由来 す る腺性下垂体 と ，

間脳底 の突起に 由来す る神経性下垂体 の ， 由来の 異 な

る組織 が合体 して 出来た器官である ． したが っ て ， 濾

胞星 細胞 に 抗 S －1 0 0 蛋白抗体 や抗 G F A P 抗 体に 陽性

で 神経外胚葉 に 由来す る と思わ れ る も の と ，
抗ケ ラ チ

ン 抗体 に 陽性 で 上 皮性つ ま り 口腔粘膜 に 由来す る と 思

わ れ るも の の 両者が 存在す る こ と は発生上不思議な こ

と で は ない ． 従来 の報告で は ，
G F A P と ケ ラ チ ン が 同

一

の 細 胞 に 認 め ら れ る こ と は き わ め て 稀 で あ る

が
15 脚 ，

， 本研究 に お い て は両者共 に陽性 で あ る滞胞星

Fig ．1 2 ． A n o n
．f u n c ti o n in g a d e n o m a t r e a t e d

wi th

a n ti ． G F A P a n tis e ru m ． l m m u n o r e a cti o n p rc d u
－

c t s a r e c o n f in e d t o th e p e ri n u cl e a r c yt o pl a s m of

a F S c ell ． E M x 6 ，0 0 0 ．

． 花

細胞 が ， 少数 な が ら
一

部 の 下垂体腺腫 に お い て認めら

れ た ． 中間径 フ ィ ラ メ ン ト蛋白 の ア ミ ノ 酸配列は ， 互

い に 類似 して お り， 3 個 の 非ら せ ん構造 ドメ イ ンの間

に は さ まれ た ど ヘ リ ッ ク ス に 富む 2 個 の らせ ん構造ド

メ イ ン は ， 特 に ホ モ ロ ジ
ー が 高 い こ と が し られ て い

る
3 1

． した が っ て ， 抗 G F A P 抗体が ケ ラ チ ン と ， ある

い は抗 ケ ラ チ ン 抗体が G F A P と 交叉 反応 を お こ した

可能性 は完全に は否定出来 な い ．

本研 究に お い て は ，
抗 ビメ ン チ ン 抗体 に 対 して も最

も 多く の 濾胞星 細胞が陽性 を示 した ．
ビメ ン テ ン は間

葉系細胞の特異抗原 で あ り ， 線 推芽細胞 や ク モ 膜細

胞 ， 髄膜腰紐胞 ． 平滑筋細胞な どに 存在す る とさ れて

い る ． 通常 ， 上 皮細胞 に は ビメ ン チ ン は 認め られ ない

が
，
唾液腺混合腺腫 の異形性筋上皮細胞 に お い てはビ

メ ン テ ン が み られ た と の 報 告があ る
27I

． 濾胞星 細胞に

お い て は
，
H 8fl e r ら

5，
が G F A P と ビメ ン チ ンが 同

d

細

胞 に 存在す る こ と を示 した ． 同
一

細胞 に お い て， 2 種

類の 中間系 フ ィ ラ メ ン トが 存在す る 時， そ の
一 方はビ

メ ン テ ン で あ る と言わ れ て い る
2 脚

． 本研究 に お い て，

濾胞星 細胞 が抗 ビメ ン テ ン抗体 に 陽性 を示 した こ とよ

り ， 濾胞星細胞 は 2 種類 の 中間系 フ ィ ラ メ ン トを有し

て い る こ と が 示 唆さ れ た ．

濾胞星細胞の機能 に つ い て は ，
以下 の 如く幾つ かの

仮説が提唱さ れ て い る ． す な わ ち
，
く11前葉細胞の 幹細

胞で ある とす る説
叫

，く2ン支持細胞であ る とす る説
31

リ31

イ オ ン 輸送 に 関与す る と い う 説
32－

， 刷腺細胞 の ホ ル モ

ン分泌 を補助 す る と い う 説
331

， は1食作用 を有 す る と い

う 説
帥

， く61血管内皮細胞成長因子 を産生 し血管増生に

関与す る と い う 説
3 引

， 旧線推芽細胞成長因子 を産生す

る と い う 説
御

な どで ある ． 本研究 に お い て は ， 濾胞星

細胞が多数 み られ た 下垂 体腺腰 の 4 例 は い ずれ も非機

能性であ り ， ホ ル モ ン 産 生細胞 と の 関係 は否定的で

あっ た ． ま た
，
これ らの 4 例 は ， 組織学的に 血管増生

は み ら れ ず
，
少 な く と も下垂 体腺腫 に お い て は液胞星

細胞 と血管増生と は 関係 が無 い よう に 思 えた ． 本研究

に お い て は
，
濾胞星細胞 の 超微形態上 の 特徴と して －

く1 憾 胞星 細胞が とり 囲む 濾胞内容物 は ， 壊死 細胞の残

漆 と顆粒状物質 で あ り ，
く2 瀧 胞星 細胞 と腺腰細胞の間

に は へ ミ デ ス モ ゾ ー ム 様 の接着装置が み ら れ た ． 腺細

胞 は ，
そ れ自 身の ホ ル モ ン顧粒 を分解 し得る蛋白分解

酵素を有 して い る た め ， 壊死 に 陥 っ た腺細胞が腺細胞

間に 分布す る と ，
正 常の 腺細胞が分泌 した ホ ル モ ン額

粒が 分解さ れ る お そ れ が あ る ． し た が っ て ，
濾胞星細

胞 は ， 壊死 に 陥 っ た 腺細胞や腺腰紐胞 が放出する蛋白

分解酵素 を他 の 細胞 と接触 しな い よ う に ，
細胞残漆を

隔離 して い る も の と推定 され た ．
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剖検時に 採取さ れ た と 卜正 常下垂体 ，
お よ び手術時

に採取さ れ た ヒ ト下垂 体腺腰に お け る濾胞星細胞 に つ

いて
，
光頭 軌 電頭的な らび に 免疫組織化学的 な検索

を行い ，
そ の 由来と 機能 に つ い て考察 し た ．

1 ． 濾胞星 細胞 は抗 G F A P 抗体 に 陽性の 細胞群 と

抗ケラ チ ン抗体 に 陽性 の 細胞群 の 2 種 類 に 大別 さ れ

た ．

2 ． 濾胞星 細胞 は濾胞 をと り 囲み ， 濾胞 内に は無定

形物質と ， 壊死 細胞の 残澄と思わ れ る頼粒状物質が認

められ た ．

3 ． 濾胞星 細胞 と腺腰細胞 と の 間 に は へ ミ デ ス モ

ゾ ー ム 様の 細胞間接着装置が認め ら れ た ．

以上 の 所見 は ， 濾胞星 細胞が神経外胚葉由来 と 口 腔

粘膜由来の両者 の 細胞群 よ りな り ，
壊死 に 陥っ た腺腰

細胞をと り囲み周 囲の 細胞か ら 隔離す る機能 を有 す る

こと を示 唆す る ．
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