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顕微鏡下 に お ける 血 液型判 定 に 関す る 研究

m ． 胃の 腸上皮化生部と消化管癌部 にお ける血液型活性

金沢 大学医学部法医学講座 く主任こ 永 野耐道教按1

大 島 徹

く昭 和6 1 年 1 月2 9 日 受付1

本研究は
，

11 ヒ ト消 化管の病的状 凰 特 に 癌お よ び胃の 腸上 皮化生 郡 に お け る A B O t Hl ，
L e w i s

活性の変化と 2 1 組織材料 に つ い て血液型判定を行う た め の根拠 と
，

血液 型抗原が 果たす 生物学的役割 を

知る 手がか り を得 るた め
，

血 液型活性 と消化管上皮性粘液の組織化学的性 状の 間 に 存在 す る関係 を解明す

る こ とを目的と した
． 血液型 活性 は市販 の モ ノ ク ロ

ー

ナ ル 抗体 を使用 し
，

ア ピジ ン
ー ビオ テ ン ー ペ ル オ キ

シ ダ ー ゼ複合体 くA B CI 法 で検索 した ．1 ま た ， 上 皮性粘液 はア ル シ ア ン ブル ー く以 下，
A l ． B

， p H 2 ．5I と

過 ヨ ウ素酸 ． シ ツ フ 試薬 く以下，
P A Sl で染色 した ． L e くa

－

b ＋1 型 く分泌型l の ヒ トの 胃の腸上 皮化 生

部に は， P A S 染色性の程度 に 従 っ て， 陽性か ら陰性に 至 る まで様 々 な程度の 血液型活性 を示 す異所性杯細

胞が存在 した ． 主 に A l ． B に 染 ま る杯細胞 は A B O く印 活性が 陰性 で あ っ た ． L e くa
－ b ＋1 型健常胃粘膜

で は L e再宙隆が陰性であ るに もかかわらず
，
L e くa T b ＋1 型の 異所性杯細胞 に は同宿性が認 め られ た ． 胃癌で

は
，
癌細胞 同士 が互 い に接着 し腺腔構造 を形成 して い る高分化型 腺病 の う ち

， 専 ら P A S 反応の み 陽性 を示

す癌細胞表 瓦 細胞内構造並 び に 腺腔内粘液性分泌物 に
， ドナ ー の血液型と矛盾 し ない A B O く印 お よ び

L e w i s 活性が 局在 して い た ．
こ れ に 対 し

，
P A S 反応陽性腺腔構造 に 乏 し い 低分化型 胃癌 で は血 液型 活性 は

微弱で ， 個々 に 分散 した印環細 胞癌 は
，
胞体 内に 限局 され た P A S 反応陽性粘液 に

一 致 して血 液型 活性を有

した
． 小腸癌 でも

， 同様 の所見が 認め られ た ． 大腸癌 で は
， 健常組織 に お い て A B O く印 酒性 が陰惟で ある

下行結腸か ら直腸に か けて の癌組織も 含め て
，
P A S 反応陽性領域 に ドナ

ー

の A B O 式血液型と矛盾 しな い

A B O く印 活性が 認め られ た
．

ま た
，

い くつ か の 癌組織 に は， 健常部位で は存在 しな い L e
b 活性 が検 出さ れ

た ． 以上 の成績か ら， A B O くHI お よ び L e w i s 清性 は P A S 反応陽性上 皮性粘液 に 局在 し， 血 液型活性の

量的な い し質的変化は， 粘液 の 組織化学的性状の 変化 に 基づ い て お り ， また， 血液型抗原 は細胞 間の接着

や相互認識 に 関与 して い る こ とが 明ら か と な っ た ． 法医実務面 で は
． 健常部に は存在 しな い 活性に 注意 を

払 い なが ら
， 病的組織に つ い て も A B O お よび L e w i s 式血液型判定 を行い う る こ と が判明 した

．

K e y w o rd s bl o o d g r o u p in g ，
in t e sti n al m e t a p l a si a

， g a St r Oi n t e s tin al c a r －

ci n o m a
，
i m m u n o h ist o ch e m i st r y ，

e p ith eli al m u ci n s

著者は
， 顕微鏡的試料か らの 血 液型判定 の た め 免疫

組織化学的方法の応用 に 関して
一 連の 研究 を進め

， 先

に ヒ ト組織 ． 細胞 か らの 血液型 判定と い う法医実務上

の 観点か ら健 常組織 に つ い て の 検討結果 を報告 し たミ
I

し か し， 現実 に は ヒ ト組 織 は さ ま ざ まな病的変化 を

伴 っ た もの も 多く，
こ の よ う な変化が 血液型活性や そ

の 特異性な どに 及ぼ す影響も明 ら か に され ね ば な らな

い
． ま た ， 病 的状態に お ける 血液型抗原活性の 変化 を

明らか に す る こ と は
， 単に 法医実務上 の 問題の み で は

な く
，

同時に 同抗原の 生物学 的機能 を解明 す る上 で 一

つ の 大 きな 手が か り を与 える も の で あ る
． 特 に A B H

，

L e w i s 抗原な どは糖蛋白や 糖脂質 と して 存在 し
，
糖鎖

に そ の 活性部位 が担わ れ て い る こ と か ら ， C ell－t O－C e11

in t e r a c ti o n の 点 で 細胞分化 や癌化な どと の 関連上
， 非

常に 注目 され て い る
2 卜 71

本研 究 で は こ れ ま で の 研 究で 得 ら れ た 知見 を ふ ま

A b b r e vi a ti o n s ニ A B C
，

a V idi n －b i oti n －

p e r O X id a s e c o m p l e x ニ A l ． B
，

al ci a n b l u e ニ C E A
，

c a r ci n o e m b r y o ni c a n ti g e n 三 L e
，

L e w is i m ． M o
，

m O u S e m O n O Cl o n al 三 P A S
， p e ri o di c a ci d －

S ch iff ．



腸 上皮化生と消化管癌組織の 血液型抗 原活性

え
，

ヒ ト消化管粘膜 を対照 と し
，

その 病的状態特に 胃

の 腸上 皮化生 と 消化 管各部 の 癌 組 織 に お け る A B O

t 印 ，
L e wi s 活性分布や 上 皮性粘 液の 組織化学 的性状

に つ い て同時に 観察 し
， 両者 を関連 させ な が ら検討し

た ．

材料お よ び方 法

工
． 材 料

い ず れ も手術的に 採取さ れた も の の 一 部 を用 い た
．

こ の う ち
，

国立金沢 病院外科 より供 与をう けた手術材

料 くホ ル マ リ ン 固定1 は以下の ごと く で あ る ．

胃 ニ ド ナ ー の 血 液型 が L e くa －b ＋1 型の A 型試料

3 例 ，
B 型 1 例，

A B 型 1 例，
0 型 1 例 の病変部く腺病

部， 腸上 皮化生部l と健常部， L e くa ＋b l 型の A 型 2

例，
B 型 1 例，

A B 型1 例の 病変部 と健常部 を検索 し

た ．

また ，
A

，
L e くa

－ b ＋1 塾 回腸と 結腸， 0
，
L e くa

－

b ＋ ト型S 字状結腸の 健常部も あ わせ て検索し た
．

さ らに
， 本学第1 病理 学講座所有の 外科病理 材料 の

う ち， 病歴 に ドナ
ー

の A B O 式血液型 の 記載が あ っ た

以下の 30 例 を検索 した
．
なお

，
これ らの L e wi s 式血 液

型 は未検 索で あ っ た ． ま た
， 胃癌材料の 記載 に 用 い た

組織分類記号 はす べ て胃癌取扱 い 規約く198 5 年 3 月，

改訂第 11 版う
81 に よ っ た

．

食通 こ 3 例 の s q u a m o u s c ell c a r ci n o m a の う ち A

型 1 例 くm o d e r a t el y d iff e r e n ti a t e d l ， 0 型 2 例 くw ell

d iff e r e n ti a t e d と m o d e r a t el y diff e r e n ti a t e d 各1 例l

の癌部， 健常粘膜部と付属 リ ン パ 節．

胃 二 早期癌 は A 型 2 例くt u b 2 と p o r 各 1 例l
，
B 型 2

例 くp a p ，
t u b ll ，

0 型 4 例 くtu b ． 2 例， p O r
，

Si gl の

計 8 例，
進行癌 は A 型 3 例 くp a p ，

t u b 2 ， p O rl ，
B 型 3

例くt u b
2
2 例， p O rl ，

A B 型 1 例くp a pl ， 0 型 1 例くp o rl

の 病変部 く癌部 と
， あ れ ば腸上 皮化生 部もう お よび 健

常部 ．

十 二 指腸 ．

回腸ニ A 型 の 十 二 指腸癌 1 例 くp a pill a r y

a d e n o c a r ci n o m al と 0 型 の 回 盲部痛 くw ell diff e r e n
－

ti a t e d a d e n o c a r ci n o m al の 癌部と 隣接 す る健常部．

盲腸 二 A 型 の w ell diff e r e n ti a t ed a d e n o c a r ci n o m a

くp a pill o
－ tu b ul a r p a tt e r n を と るl ，

B 塾 の m u ci n o u s

a d e n o c a r ci n o m a
，
0 型 の m u ci n o u s a d e n o c a r ci n o m a

各 1 例の 癌部と周 辺 粘膜．

上 行結腸 ニA 型 の p a pill a r y a d e n o c a r ci n o m a と B

型 の w ell diff e r e n ti a t e d a d e n o c a r ci n o m a 各 1 例 の

癌 部 と 隣接 す る 健 常 部． B 型 の t u b ul a r a d e n o m a

くG r o u p 2ン 1 例 ．

横行結腸 こA 型 の m u ci n o u s a d e n o c a r c i n o m a で
一

部 p a pill o
－t u b ul a r に 増殖す る癌部 と隣接 す る健常 軌

75

A 型の t u b ul a r a d e n o m a くG r o u p 2 旬 31 1 例 ．

下 行 結 腸 二 0 型 の p a pill o －t u b u l a r に 増 殖 す る

m o d e r a tel y d iff e r e n ti a t e d a d e n o c a r ci n o m a の 癌部

と健常部．

S 字 状 結 腸 こ B 型 m o d e r a t el y d if f e r e n ti a t e d

a d e n o c a r c i n o m a 仕u b 21 と 0 型 w e11 d if f e r e n ti a t ed

a d e n o c a r c i n o m a 各1 例の 癌部と健常部．

直 腸 ニA 型 m o d e r a t el y d iff e r e n ti a t e d t u b ul a r

a d e n o c a r c i n o m a と A B 型 m u c i n o u s a d e n o
－

C a r Ci n o m a く多量の m u ci n o u s l a k e の 中に si g n e t ．

ri n g

c ell が浮遊I 各1 例の 癌部と健常部．

H ． 方 法

1 ． 免疫 組 織細 胞 化 学 的 方法 に よ る A B O くH I ，

L e w i s 活性検出

組織や 細胞構造 と の 関連 を明確 に 知 る た め
，

パ ラ

フ ィ ン切 片に つ い て前報り
で 最も 良好 な特異的染色が

得ら れ た マ ウ ス モ ノ ク ロ ー ナ ル くm o u s e m o n o cl o n al
，

汀トM ol 抗 A
， 抗 B

， 抗 L e
8

， 抗 L e
b

．I g M 抗体 くB i o t e s t

社1 お よ び m
－ M o 抗 H ．1 g M 抗体 くCh e m b i o m e d 社l

を 1 次抗体 とす る A B C 法を適用 し検討し た
．
ま た

， 必

要 に 応 じて
，

上 記 m
－ M o 抗体 を用 い 螢光抗体法くビ オ

チ ン ．

ア ピ ジ ン 法う も併用 した ． 反応等の 詳細 は前報り

の ごと く行 っ た
．

2 ． 粘液組織化学的染色

上 記と 同 一 材料か ら作製 した組織切 片に 対 し， 中性

糖 蛋白 仲 性粘 液l 検 出 の た め に 過沃素 酸 ■ S c h iff

くp e ri o d i c a cid ．S c hiff
，
P A S l 反応91

を
， 酸性糖蛋白くシ

ア ロ ム チ ン お よび ス ル フ ォ ム チ ンう を検出する た め に

ア ル シ ャ ン プ ル ー くa l ci a n b l u e
，
以 下 Al ． B

， p H 2 ．51

染色 抑
を

，
さ ら に 両者 の同時的検出の た め Al ． B I P A S

重染色 川
を施 した ．

成 績

工
．

A B O 式血i夜型活 性

1 ． 食道

健 常部 二 A 型
，

0 型 材料と も ， 基底 層以 外の 重 層扁

平上 皮細胞間 に存在す る P A S 反応陽性物質くFi g ． 1 a l

に
一

致 し て
，

ドナ ー と 同
一

の A B O くHI 活性が認 め ら

れ たくFi g ． 1bう． また ， A 型 材料で は， 弱い な が ら 0 旧1

活性が 同時 に 検出され た ．

癌部 こ 少数の P A S 反応 弱陽性 を示 す癌細胞 内と細

胞間の
一 部 に

， ドナ
ー

の A B O 式血 液型と
一

致 す る活

性が 認め られ た
． た と えば

， 検索 した 0 型 材料中の 扁

平上 皮癌細胞 の 多く は 0 く印 活性陰性で
， 陰性細胞群

中に 少数の， や や小 型 の 陽性癌細胞が 混在 し て い た ．

ま た ， 転移 リ ン パ 節は原発巣 と ほぼ同様の 所見 を示 し

た
．
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2 ． 胃

健常部ニ L e くa
－

b ＋1 塾 ド ナ
ー

の 胃粘膜 で は
，

P A S

反応陽性を示 す 表層粘液細胞， 胃底腺頚部 の 副細胞，

壁細胞お よ び胃腺駕内分泌粘液 に ドナ
ー

の 型 と 同 一

の

A B O くH I 活性が認 め られ た ．
こ の う ち表層粘液細胞

お よ び副細胞 で は
，
P A S 反応陽性の 核上 部ゴ ル ジ装置

か ら細胞内粘液 に
一

致 して活性が 検出さ れ た ．

ま た ， 壁細胞 内の活性 は細胞核周 囲 に 多数 の 顆粒状

ない し小 樽状 あ るい は層状構造 と し て存在 した ．
こ の

構造物は P A S 反応弱陽性 を示 しくFi g ． 2l ， 壁細胞 内の

管状構造 に相 当す るも の と考 え られ た
．
こ れ に対 して

，

L eくa ＋b － 1 塾ド ナ ー か らの 試料で は上 記活性 の う ち ，

一 部の壁細胞の 活性 を除い て 陰性 で あ っ た ．

ド ナ ー の L e w i s 式血液型 を調 べ え な か っ た 胃材料

に つ い て は
， 同

一

試料内健常粘膜部の A B O く印 活性

を検索 し， 表層枯液細胞な どに 同格性が存在す る材料

は L e くa
－ b 十H 軌 有 しな い 材料 は L e くa 十b

一

巨型と

み な して 以下 の成績を述 べ る ．

腸上皮化生郡ニ L e くa
－

b ＋ン型
－ P A S 反応 が種々

の程度に 陽性 で， なお か つ Al ． B で 青く染 ま る粘液 を

胞体内に 有す る 異所性杯細胞が 多数認 め られ る領域で

は く耶g ．
3う， 粘 液中に ドナ ー の 血液 型と 同 一

の A B O

く印 活性を示 す 杯細胞か ら ほ ぼ陰性の 杯細胞に い た る

ま で ， 様々 な程度の 活性 を有す る細胞が混在 して い た

くFi g ． 4コ．
しか も

，
こ の A B O く印 活性 の 強さ は杯細

胞粘液 が示 す P A S 反応陽性の 程度 と相関 し
， 粘液 以

外 で は小 腸吸 収上 皮細胞 の 刷 子 緑 と類 似 す る 構造

くP A S 反応陽性うに も明瞭に 認 め られ た
．

0 型以 外の

材料で は
，

一 部 の杯細胞 に 0 くH い活性が 同時に 検出さ

れ た
．

L e くa ＋b
－

1 型
－ A l ． B I P A S 重染色で P A S 反応

陽性の 杯細胞粘液に お い て も A B O く印 活性は ほ ぼ陰

性で
， 明らか に L e くa －b ＋1 型 と異な っ て い た

．

胃癌部こ L e くa
－ b ＋l 型 丁 乳頭腺痛 くp a pl や 管状

腺病 くt u b l ，
t u b 21 な ど

， 高分化 へ 中等度分化 した 腺病

細胞 で は 通常 ド ナ
ー

の A B O 式血 液 型 と 同
一

の 活 性

が ，
P A S 反応 陽性 を示す 細胞表面 ま た は核 周囲ない し

核上 部の ゴ ル ジ装置に
一 致 して認 め られ た ． 具体例と

して
，
腺腔形成の顕著 な

，
0 型高分化型 管状腺痛く血b l ，

早期癌つ 細胞 の 腺腔側表面 に 存在す る P A S 反 応陽性

構造や 同 じく P A S 陽性 を示 す 核上 部及 び腺艦 内粘液

くm g ． 5 al に， 0 く印 活性が 認 めら れ た けig ． 5 bl ．

0 塾 以外で も
，

0 型 と比 べ て 弱い な が ら 0 く印 活性が

検出され た ．

一 方 ， 低分化型の 印環細胞癌くsi g n e t －

ri n g

c ell c a r ci n o m a
，

Si gl の胞体 内に 充満す る P A S 反応

陽性粘液な どで も活性 が明瞭に 認 め られ ， ま た腺腔構

造 に 乏しい 低 分化腺病 くp o rl で も ，

一 部 P A S 反応陽

性 を示 す腺腔 や腺腔内分泌粘液に は ド ナ ー と 同
一

の 活

性が み られ た ． し か し， 腺腔形成の ほ と ん どな い 低分

化腺病 で は 血管内皮細胞 と赤血球以外は陰性であ っ た ．

L e くa ＋b
－

ト型
h こ れ に 相当す る 0 型 印環細胞癌

で は ， 腹腔部以 外の P A S 反応 陽性 を示 す胞体内粘根

に は L e くa
－

b ＋1 塾 と 異 な り必 ず しも 0 くHl 活性 は認

め ら れ な か っ た ．

早期癌 と進行癌に つ き A B O く印 活性 の 分布様式に

つ い て 比 較検討 し た が
， 明 ら か な 差異 は認 め ら れ な

か っ た ．

本研究で検索 した 印環 細胞癌 く4 例う の う ち 2 例は

次の よ う な A B O く印 活性 を示 して い た ． す な わ ち
，

A B
，
L e くa

－

b ＋1 型 の 印環細胞内粘液 は健常胃粘膜表

層粘液 細胞 と 同程度 に 著 明な P A S 反応 陽性 を 示 し

くFi g ．
6 al ，

A l ． B くp H 2 ． 5 1 陰性 で あ っ た くFi g ．6 bl ．

A 塾 活性 は 多数 の 印 環細 胞内 精液 で 認 め ら れ た が

くFi g ． 7 al ， B 型 清性陽性 の 印環細 胞は ごく 少数に 限

られ た くFi g ． 7b l ． 他 の B
，
L e くa

－

b ＋1 型 印環 細胞癌

例で は
，
産 生さ れた 粘液 は Al ． B くp H 2 ． 5コに 強く染ま

る もの の t Fi g ． 8 al ，
P A S 反 応 は弱陽性 ない し陰性と

な り ， 同部の A B O く印 活性お よび L e w i s 活性は陰性

で あ っ たくFi g ． 8 bう． しか し， 同
一

切片内の ご く
一 部分

に
， 健常胃粘膜表層部 の P A S 反応性 と比 べ て 減弱 し

て は い るが
，
P A S 反応陽性 を示 す癌部が 存在 し

， 同部

で は B 括性 と L e w i s 酒性が 弱い なが ら認 め ら れた ．

3 ． 十二 指腸 ．

回腸

健常部 ニL e くa －b ＋ ト型 回腸健常部 で は
，

ドナ
ー

の

A B O 式 血液 型と 同 一 の 活性 が
，

吸 収上 皮細胞の 核上

部や
， 刷子 緑 くP A S 反応陽性うお よ び胃粘膜表層部よ

り弱 い な が ら種 々 の 程度 に P A S 反 応陽性 を 示 す杯細

胞 内粘液 に 認め ら れ た
．

A 型十 二 指腸材料 で も同様 で

あ っ た
．

癌部 こ A 型十 二 指腸癌部で は
，
P A S 反 応陽性 を示 す

乳頭状 腺癌細胞の 表層部 く特に 刷子 緑う や核上 部，
並

び に 分泌粘液 くFi g ． 9 al に 一 致 して
，

A 活性が認 めら

れ た ． 特に
， 癌細胞核上 郡 に は頼粒 な い し小樽状 を呈

す る A 活性が 局 在 して い た げig ． 9b l ． 転移 リ ン パ 節の

癌細胞も 原発巣 と 同様 で あ っ た
．

また
，

少数の 癌細胞

核上 部 に は 0 仕り活性 も認 め られ たが ， B 活性は 常に

陰性で あ っ た ． 0 型 回盲部癌に つ い て も
，

ド ナ
ー

と 同

じ 0 く印 活性が 上 記と 同様の 分布を示 した ．

4 ． 盲腸

A 塾
，

B 塾 ，
0 型材料 の 癌部， 健常部 く吸 収上 皮細

胞， 杯細胞っと も ド ナ ー と 同 一

の 活性が P A S 反応陽性

部に 分布 して い た ．
こ の う ち

， 健常部杯細胞粘液は 胃

や 小腸 の 上 皮性粘液 と比 べ P A S 反 応陽性の 程度が 減

少 し， それ に 対応 して 活性 の陽性の 程度 も減弱 して い



腸上 皮化生 と消化管癌組織 の 血 液型抗原活性

た ．
A 型 材料の 癌部 に は 0 くHl 活性が 陽性 へ 陰性の癌

細胞が み ら れ た
．

5 ． 上 行結腸

B 型 材料 で は健常部 吸収上 皮細胞 ， 杯細 胞 内粘 液

くP A S 反 応陽性部l ， 腺病部癌細胞 と P A S 反 応陽性

分泌粘液 に B 活性と 弱い 0 く印 活性が 認 めら れた ．

ま た
，

腺病 以 外 に 合 併 し た 大 腸腺 管 腺 腫 くt u b ul a r

a d e n o m a ， G r o u p 21 に お ける A B O く印 活性は
， 健常

部と ほ ぼ同様 で あっ た
．

一

方 ，
A 塾材料で は

，
小腺腔

を形成 し て い る癌部 の
一 部に A 酒性 を認め たが ， 健常

部吸収上 皮細胞や杯細胞は A 活性陰性で あっ た ．

6 ． 横行結腸

健 常部 二 A 型材料 の 健常粘膜陰蘭 部杯細胞 粘液 の

う ち
，

全体 の 約 2 割程 度を占 め る P A S 反応弱陽性粘

液や 吸 収上 皮細胞核 上部 に A 活性の み が 認め ら れ た
．

腺腰部 二 腺管腺腰 上 皮 の 杯細胞 の
一

部 に A 活性 が

認 め られ た
．

癌部 ニP A S 反応 陽性 の癌細胞細胞 質や そ の産生 す

る粘液 に は A 活性 と 0 く印 活性が 認 めら れ た
．

7 ． 下行結腸 へ 直腸

健常部 こ Al ． B I P A S 重染色 を施す と ， 杯細胞 内粘液

は A l ． B の 青色主 体 に 染色さ れ P A S 反応 は 陰性な い

し弱陽性 で くFi g ． 1 01 ， 下行結腸 か ら遠位部 で は A B O

く印 活性 は陰性 で あ っ た ． 血管内皮細胞 と赤血球 に は

ドナ
ー

と同 じ型 の 活性が 認め られ た ．

癌部 こ 0 型 下行結 腸癌と 0 型 S 字状結腸 癌 で は 明

らか に 正 常と は異な り
，
P A S 反 応陽性癌細胞や そ の腺

艦内分泌粘液 に 0 く印 活性が 明瞭 に 検出さ れ た けig ．

1 1
，
1 21 ．

B 型 S 字状結腸癌 の
一

部に は P A S 反応陽性

の 腺腔 が み られ
，
B 活性の み が 同部で 弱陽性で あ っ た ．

また
，
A 型 直腸癌 の P A S 反応 陽性腺 腔部く全腺腔の

一

部1 に は A 活性と弱い 0 く印 活性が 認 めら れ た
．

A B

型 m u c in o u s t y p e の腺病 で は
，

P A S 反 応陽性粘液 と

粘液 内に 浮遊 す る ， P A S 反応陽性 を 示 す si g n e t －

ri n g

c ell の 胞 体 くFi g ． 1 3 al に A 活性 の み が 認 め ら れ た

くFi g ． 1 3 bl ．

一

方
，

B 活性 は前述の A B
，
L e くa

－

b ＋I

型 胃印環細胞癌 と同 じく， ほぼ陰性で あ っ た ．

H ． L e w i s 式血i夜型活 性

1 ． 食道

健常部 二健常粘膜 の A B O くHl 活性分布 と前報11
の

成績 か ら L e くa －b ＋I 型 と判断さ れ る 0 塑健常 部で

は
，

L e
a

活性 は ほぼ 陰性 で あ る が
，

L e
b

活性 は基 底層以

外 で 明 瞭 に 検出さ れ ， 特 に P A S 反応陽性 を 示 す 重層

扁平 上 皮細胞間 に局在 し てい た
．

癌部 こ 扁平上 皮癌 部の 所々 に P A S 反応陽性 を示 す

癌細胞や細胞間基質が散見さ れ くFi g ． 1 4 al ， 同部で は

L e
a
ま た は L e

b

活性くFi g ． 14 bl ， あ るい は両括性と も陽

77

性 と な っ た
．

し か し， 多く の 癌細 胞は P A S 反 応陰 性

で
，

L e w i s 活性も認め ら れ な か っ た ．

2 ． 胃

健常部 こ 前報1
りこ示 し た L e w i s 活性 部位 の ほ と ん ど

は A B O く即 清性 の項で述 べ た P A S 反応陽性部位 に

対応 して い た
．

た だ し
，

主細胞核上部 に小額粒状 に み

ら れ た L e
b 活性 に 対応す る P A S 反応陽性部位 は見 い

出し えな か っ た ．

腸上 皮化生部 こL e くa
－ b ＋1 型

一

健常部表層粘液

細胞 や副細胞 と異な り
，
P A S 反応陽性 を示 す杯細胞胞

体内粘液 に L e
8

，
L e

b 雨晴性が 認め られ た ． ま た ， A B O

く印 活性 と 同様， 個々 の杯細胞 の P A S 染色性 に 従 づて

陽性か ら陰性 ま で の 不均 一 な清性分布が 認 め ら れ た

げig ． 1 5
，
1 6う．

I － e くa ＋b
－

1 型
一 腸上 皮化生郡の杯細胞 内粘液に

は Le くa
－ b ＋1 型と同 じく， L e

a

，
L e

b

雨情性が 不均
一

に 分布 した
．

癌部 ニL e くa
－

b ＋1 型
一 腺病部で は ， L e

b洒性が 多

数の 癌 細胞 細胞 質， 腺 腔 内自 由面 お よ び 分 泌粘 液

C P A S 反応 陽性J
V 弱陽性l に 認め られ た

．

一

方 ，
L e

8

活

性 に つ い て は陽性癌細胞が少数混 在 してい た が
， 多数

の 癌細胞 は L e
8

陰性 で あっ た
．

一 般的 に高分化 へ 中等

度分化の管状腺癌で L e
b 活性が明瞭に認 め られ る傾 向

に あ っ た ．

L e くa ＋b －1 塾 － こ れ に 相当する 0 型材料 くsi gl

で は
，

一

部腺腔形成 の 認め られ る 部分も含 め印環細胞

に も L e
a

，
L e

b 両活性が検出さ れ ，
L e

b

清性が 主体を なす

L e くa
－ b ＋1 型 とや や異な っ て い た

．

3 ． 十 二 指腸 ． 回腸

健常部 ニ L e くa
－

b ＋1 型回腸で は
，

ほぼ全て の 吸収

上 皮細胞 と そ の 刷子 轟くP A S 反応陽性コ， 回腸除菌表層

か ら深 部 まで の P A S 反 応陽性杯細胞内粘液 で L e
b

活

性が 陽性 とな り， L e
a 活性 は腺窟浅層の

一

部 の 杯細胞

と吸収上 皮細胞刷子 経で 認め られ た ．

癌那 ニA 型 十二 指腸腺病細胞表面， 特に P A S 反 応

陽性刷子 縁 で ， L e
a

，
L e

b 両帝性が明 瞭に 認 めら れ た
．

また
，

A B O くHJ 清性が 著明に 分布し L e くa
－

b ＋ト型

と推定され る 回 盲部癌部で は L e
b

活性 の みが 明 瞭 に 認

め られ た ．

4 ． 盲腸

健常部ニ L e
b

活性 は ほ ぼ全て の 大腸陰裔と そ の 杯細

胞 で 陽性と な り
，

L e
8 活性 は

一 部の 大腸陰窟と 杯細胞

に 限 っ て 認め ら れ た
．

癌部 こL e
a

，
L e

b

両 帝性 が 癌 細胞 細胞 質 と 腺 腔 内

P A S 反応陽性粘液 に 認め られ た ． ただ し L e
8

活性陽性

部位は L e
b

活性と 比 べ 少数で あ っ た ．

5 ． 上 行結腸



7 8

B 型 材料は健常部の A B O く印 活性分布か ら L e くa
－

b ＋1 型 と推定され ，
L e

b 活性 が健常粘膜， 腺腰部並 び

に 癌部腺腰部 で 認 めら れ た が
，

L e
a

活性は い ずれ で も

陰性であ っ た ．

一

方 ， L e くa 十b
－

1 型 と推定さ れ た A

型 材料で は
，
L e

8

活性が ほ ぼ全 ての 大腸 陰筒杯細胞
，
癌

細胞の 胞体と 腺腔内粘液 で 認め ら れ た ．
こ れ に 対 し，

L e
b

活性 は健常部粘膜 で 陰性 で あ っ た が
， 癌 細胞で は

陽性と な っ た
．

6 ． 横行結腸

L e
8 活性が 主 に 健 常邪険窟表層 か ら中間部 に位 置す

る 大部分 の 杯細胞 で 認 め ら れ た の に 対 し，
L e

b

活性 は

数は少な い が 健常部陰裔浅層 か ら深 層部の 杯細胞 と癌

部く癌細胞胞体， 分泌粘液ぅの 両者 で陽性で あっ た げig ．

1 71 ．
ま た

， 腺管腺腰 の L e w i s 活性 は健 常部 と ほぼ 同様

で あ っ た ．

7 ． 下行結腸 旬 直腸

癌部で健常部と異な る明 瞭な 0 くEl 活性 を認め た

材料の う ち ， 0 型S 字状結腸 癌部の P A S 反応陽性粘

液 に は主 に L e
8

活性が存在 し
，
L e

b 活性は
一 部 で 陽性 で

あ っ た ． ま た
，
A B 型 直腸癌 の 印環細胞と その 産生粘液

に も L e
a

，
L e

b

両活性が検 出され た ． 0 型下行結腸癌部

で は癌細胞の胞体と腺腔内分泌粘液並 び に 健常部の う

ち吸収上 皮の
一 部と杯細胞 に L e

b

活性 の み が認 め ら れ

た ．

考 察

病的変化に 伴う 血液型抗原 分布 の変化 に つ い て， 近

年
，

生化学的ま た は免疫組織化学 的方法 を用い
， 特 に

癌化と の 関連 で 多くの 研究が なさ れ て い る ．

こ の う ち 生化 学的研究 の 成果 は H a k o m o ri
1 21 の 総

説に 詳 しく， 0 型 や B 型患者の 腫瘍組織に 出現 した A

活性 を有す る dif u c o s yl gl y c oli pid の 例や ， 遺伝子 型

が 昏さの 癌患者 に 本来 出現 しな い は ず の P 抗原 が 出現

した り
1 31

，
A B H 抗原 くt y p e 2 ch ai nJ の生合成が 阻止

さ れ ， 前駆物質で あ るIi 抗原が 蓄積す る
川

な どの 異常

が 報告 され て い る ．
この な か で H a k o m o ri は

，
ヒ トの

腫瘍 に お け る 血液 型 抗 原 の 変 化 を
，

，

i n c o m p a tib l e

a n ti g e n s
，
の 出現と

，
前駆物質の 蓄積 を伴 っ た 血液型 抗

原の 欠落
，

d el e ti o n の 2 つ に 総括 して い る
．

また， 混合凝集反応法や免 疫系軸財ヒ学的方法を用 い た

形態学的研究 に お い て は
，
肺癌1 5ト 1 71

， 胃 癌1 引 1 8 ト 22 削 I
，

大腸癌 坤 2 2 卜 2 銅 01
，
腰胱癌2 7 ト 2 91

， 膵癌 岬 22 即 1
， 腎癌

3 0さ
，

子 宮癌 坤 3 い321
，

食道異型上皮 くd y s pl a si al お よ び食道

癌
1 6 肺

， 皮膚前癌病変 瑚 な ど各種臓器別 に 個別的 に 検

討が 加 えられ て い るが， 組織学的変化と血液型抗原分

布 の 変化 を統
一 的か つ 明確 に 説明で き る結論 は まだ 得

ら れ て い な い
．

こ れ ら の う ち 石山ら
拘

は混合凝集反応

法 を ホ ル マ リ ン 固定癌組織 に 適用 し， A B王i 血液型抗

原 の 生合成過 程 との 関連 に よ っ て 以下の よ う に 分類 し

て い る
．

す なわ ち
，
癌組織 を

，
1 う 正 常細胞 と同様 E

物質及 び A ま た は B 型物 質が 検出さ れ る痛組織，
2 ン

A ま た は B 型 で あ り なが ら B 物質の み が検 出さ れ る

癌組織
，

3 1 A また は B 型 物質は癌組織で認 め られ る

く正常組織 も A ま た は 即 が
，

H 物質が 検出さ れ な い

癌組織 ，
4 1 正常組織で は A B H 活性 をも つ が

， 癌組織

で は活性が 消失す る も の
，

の 四種類 に 大別 した ． また ，

これ らの 所 見は癌の 病巣郡全体 に 共通 し て 出現 す るの

が
一 般的で あ る が ，

一 部に は同 一 病巣部 に 各種 の性質

を お び た癌組織 が共存す る所見も 見ら れ た と報告し て

い る
．

す で に 著者 の 別報11 で 明ら か な よ う に
，

ヒ ト消化管

粘膜 に は A B O くHl お よ び L e w i s 活性が豊富 に 分布 し

て お り， 血 液型活性分布 ． 局在 の 病的状 態に お ける変

化を検 索す る上 で格好 の 対 象と考 えら れ る
，

一 方
，
血

液型抗 原は生体内で 糖蛋白
，
糖脂質と して存在 して お

り
，

胃液や唾 液 か ら糖蛋白 を抽出 し標品 の A B O く印

活性 の 化学組成 や電 気泳動度 を検 討 した 生化学 的研

究
3 棋明 や

，
消化管粘膜お よび唾液腺 の 上 皮性粘液 を粘

液組織化学 的に 検索 した報告
3 8 ト 頼 な どが み られ る

．
し

か しな が ら血 液 型 抗原活性 と そ れ を担 う上 皮性粘液

く複合糖う の 性状変化を 同時 に 組織学的 に 検討 した研

究 は見 あた ら な い
．

本研究 で は こ う した 観点 か ら
，

血 液型 抗原の 生物学

的役割 を解明す る
一 助と な る よう ， 消化管 の病的状態

の う ち癌組織と 胃の 腸上皮化生 を対象に 検討 した ．

食道扁平上 皮癌部 で は， 健常粘膜部に 認 め られ た細

胞の規則的配列 と細胞間 P A S 反応 陽性物 質が 消失ま

た は減少 し てお り
，

これ に 伴 い 細胞間隙に 局在 した活

性も 消失 し， 少数 の P A S 弱陽性癌細胞 と細 胞間の み

で 活性 が 認 め ら れ た
．

こ れ に 関 連 し
，

D a b el s t e e n

ら
4 2I 瑚 は口 腔粘膜創傷部辺緑の 創傷治ゆ に 関与す る増

殖上皮細胞群 で は
，

正 常状態 で 認 め られ る A B O く印

活性が 消失 す る こ と を報告 し
， 活性の 消失が癌化以 外

に 細胞 の 正 常配列か ら の 逸脱
，
即 ち， 細胞の m o bili z a －

ti o n く流動化1 と 関連 す る こ と を示 唆 し て い る
．

した

が っ て
，

血液型 活性陽性の 細胞間物質 は細胞同士 の 接

着や 相互認識 に 関与 して い るも の と考 え られ る ．

胃 ．腸上 皮化生部は
， 組織学上 A l ． B くp H 2 ． 51 染色

で 青く染 まる粘 液を有す る異所性杯細胞 の 出現に 特徴

づ け られ
小り

，
そ の 他 P A S 反 応 で 赤紫色 に 染 ま る刷子

緑構造 を管腔側 に 有す る 小 腸吸収上 皮類似 の細胞 を認

め る場合 も多い 相
．

こ の 腸上 皮化生 は従来の 病 理組織

学的
4 4 卜 欄

， 生化学的研究 細 か ら
，
分化型胃癌 の 発生母

地 くい わ ゆる 前癌病変っ と考え られ て い る ．



腸上 皮化生と消化管癌組織の 血液型抗原 活性

本研究に お い て
， 腸上 皮化生 部の 杯細胞内粘液 は

，

A l ． B I P A S 重 染色 に よ っ て 赤紫 色か ら 青紫色 に 亘 る

色調 を 示 し て い た
．

こ れ は
， 個々 の 杯 細胞 に よ っ て

P A S に 対 する 染色態度が均
一

で な い こ と を示 し
， 杯細

胞内粘液 が 質的 に 不 均 一 で あ る こ と が 明 ら か に な っ

た ． ドナ ー が L e くa
－

b ＋1 型 の 腸上皮化生郎の A B O

くHl 活性 は， 上記 の P A S 染色性が強 い 杯細胞で
，
細胞

核上 部の お そ らく ゴ ル ジ装置か らそ れ に 連続す る貯臓

粘液 に 局在 し
，

光顕で 前者は微小 な 膜構造 に 一 致 して

頼粒状， 小樽状 な い し層状 に認 め られ
， 後 者は粘液内

に 微細顆粒状 に 認 め られ た ．

一 方
，
A l ． B の 色調が 主体

の 杯細胞 で は 弱陽性 な い し陰性 と な っ た
．

ま た
，

L e

くa ＋b
－

ト型腸上 皮化生 部 で は A B O t H l 活性は陰性で

あ っ た
．

こ の よ う に
，

L e くa －b ＋l 型の 腸上 皮化生部

は A B O －印 活性 分布の 点で 健常胃粘膜 と異な り
， 明

らか に 区別す る こ と が で き る ． ま た
， 腸上 皮化生 部の

L e w i s 活性 に つ い て も，
ドナ ー の L e w i s 型に 関係な く

L e
a

，
L e

b

両活性が 杯細 胞 に よ っ て 異 な る程 度 で 存在

し，
L e

a 活性 を持た ぬ L e くa Y b 十l 型健常部か ら大き

く隔 っ てい た
．

腸 上 皮化生以外 の 変化と して 胃 炎が 存在 し た が
，

G old m a n ら
3 91 の 報告 と同様 に Al ． B I P A S 重 染色で 認

め う る程度の 上皮性粘液の 変化は な く ，
A B O く印 お

よ び L e w i s 活性が 無変化 で あ る こ と に 対 応 し て い る

もの と思われ た
．

ド ナ ー が L e くa －b ＋I 型 の 胃癌部 で は腺腔形成性の

癌細胞 と腺腔 内粘液 が P A S 反応陽性 を示 し
，

通常同

部に は ド ナ ー と 同
一

の A B O 旧1 活性が 認め ら れ た ．

しか し
，

L e くa ＋b －ト型 の 胃癌 で は A B O く印 活性が

陰性 を示 す部位も認 め られ， 胃癌組 織の AIヨ0 くHl 活

性は 基 本的に 発生母地 の 性質に 規定さ れ て い る も の と

考 え られ た ．

胃癌組織分類の 点か らみ て
， 高分化型管状腺病細胞

で は腺腔側表面 に 小腸 吸収上皮 の 刷子 緑に 類似 した構

造 を有 し， 同部 は P A S 反 応， A B O 田う 活性 の い ずれ

も陽 性 と結論 され る
．

A B
，
L e くa T b ＋ン型 印環細胞癌 で み ら れ た A 活性お

よ び B 活性 の 分 離 現象 に つ い て は
， 同様 の 現象が 胃

癌
4 91 お よ び子 宮内膜癌

321 で 報告され て い る ． こ の 原因

と して
，
癌化 に よ る細胞内環境変化の た め B 型遺伝子

が 不満化され た こ と，
B 型遺伝子 の 基質特異性が変化

し誤 っ て A 抗原を生合成す るよ う に な っ た こ と
， ある

い は
，

A 型活性 を示 す 新たな 抗原物質が 合成され て い

る こ と 抑 な どが推測 され よ う ． ま た ，
B

， L e くa －b ＋1

型 ドナ
ー

か ら発生 した 印環細胞癌 で 主 に A l ． B で 青く

染ま る粘液が産 生 され
，
B お よ び L e w i s 清性が

一 部 を

除い て認 め られ な か っ た 原因 に つ い て は 中城 ら
5 11 の 報

79

告が 示唆深 い
．

す なわ ち
， 同氏 ら は胃印環細胞癌 に お

け る c a r c i n o e m b r y o n i c a n ti g e n くC E A J 及 び腸粘液抗

原 を検討し， 胃印環細胞癌 は胃型 の 粘液に 限ら ず， 周

囲の 条件に よ り腸型の 粘液を産 生 しう る こと
，

す なわ

ち腸 と して の
－ 形 質を発 現 し う る事 実を 報告 し て い

る
． 前述の A l ． B くp H 2 ．

51 陽性，
P A S 弱陽性で B 活

性陰性 を示 す粘液 を塵生 す る痛も これ に該当す る も の

と思 わ れ る ．

一 方 ， 胃痛 の L e w i s 晴性 に つ い て も 基 本 的 に は

A B O く印 活性 と同 じく
，

発生 母地と な っ た胃粘膜健

常部 の L e w i s 活性分布 に 類似し， 腺腔形成性 の 明瞭な

癌組織 の P A S 反応陽性部 で検出さ れ
， 腺腔お よ び粘

液産 生 能 に 劣る低分化腺病 で は陰性と なる も の と考 え

られ る
．

ま た
，

血 液型活性分布の 点で は早期痛 と進行癌 の間

に 差異は ない も の と判断され る ．

以 上
，分化型 胃腺癌 で は癌細胞 同士 が互 い に 接着 し

，

P A S 反 応陽性物質が 細胞間 に 分布す る腺腱構 造 を形

成 して い る の に 対し， 個々 の 癌細胞が 分散 して い る胃

印 環細胞癌で は
，
P A S 反応陽性物質も胞体内に 貯留さ

れ る 傾向が 認 めら れ て い る
一

．
こ の 事実 と P A S 反 応陽

性物質に 血 液型抗原活性が認 めら れ る こ とか ら
， 食道

癌 の 項で も述 べ た よう に
，

血 液型抗原は細胞相互 の 接

着や 認識 に 密接 に 関与 して い る も の と考え られ る ．

十 二 指腸 か ら回腸で は 分化型 乳頭状腺病 で
， 分化型

胃癌と 同様 に 癌細胞核上 部の P A S 陽性顆粒状構造 か

ら 腺腔 側の 刷子 緑 に か け て 血 液型活 性が 認 め られ た

が
，

こ れ は分化型 胃癌 と同様 の 現象と理解 され る
． 刷

子緑 に 明瞭 に 示 さ れ る血 液型 活性に 関連 し
，

こ の 部位

が粘液多糖類 に 豊む糖衣 くgly c o c al y x l で覆わ れ て い

る こと
52I

と
，

ヒ トノJ l腸刷子 緑に 存在す る アミ ノ ペ プ チ

ダ
ー ゼな ど， P A S 反応陽性糖蛋白か ら なる少 なく と も

6 種の 加水 分解酵素に は分泌型 の 場合， ドナ
ー

と同 一

の A B O く印 活性基が 認め られ る と い う報告531 な どは

極 め て示 唆深 い もの で ある ．

盲腸か ら 直腸 で は
， 肛門側 に 近 づ く に つ れ 結腸陰裔

杯細胞 は主 に A l ． B くp H 2 ． 5I で染色され
，
反 対 に P A S

反応 は ほぼ 陰性 に近 い 程度に 減弱す る ．
こう し た粘鞭

組成の 変化が 下行結腸 か ら直腸健常粘膜で A B O く印

活性が陰性 とな る理 由の 1 つ と考 えられ る
．

一 般に ヒ トお よ び他の 哺乳類の 上 皮性粘液 は
，

ポ リ

ペ プタ イ ド骨格 に オ リ ゴ糖 か ら な る側鎖が 結合 し
，

側

鎖末端 は 多 く の 場合 シ ァ ル 酸 ま た は フ コ
ー ス で あ

る
5 棋 51

．
こ の 上 皮性格液く糖蛋 白1 は 中性粘液，

シ ア ロ

ム ナ ン
，

ス ル フ ォ ム チ ン に 大別さ れ
，
中性粘液は P A S

反応陽性，
A トB くp H 2 ．引 染色陰性で あり ，

シ アロ ム

チ ン と ス ル フ ォ ム チ ン く硫 酸 化 糖 蛋 白う は Al ． B



8 0 大

くp H 2 ． 51 に 陽性 で
，
P A S に 対 して は陰性 旬 弱陽性 な ど

種 々の 反 応態度 を示 す と い わ れ て い る
5 61

．
G ol d m a n

ら
3gl は ヒ ト消化管正常粘膜お よ び癌組織 に お ける 上 皮

性粘液の 性状 とそ の局在 を検討 し
，

正 常胃粘膜の う ち

表 層粘液細胞
，

胃小筒郡粘液細胞 およ び副細胞 に は
，

胃休部， 幽門部 を問わ ずP A S 陽性 中性粘液が存在 し
，

正 常 小 腸 粘膜 杯細 胞 に は 非 硫酸 化 酸 性粘 液 くn o n －

s u lf a t e d a cid m u ci n l す なわ ち シ ア ロ ム チ ン が
，

また

正 常結腸粘膜杯細胞内の 粘液に は シ ア ロ ム チ ン に 加 え

て．ス ル フ ォ ム チ ン が 含 まれ て い る こ と を報 告 して い

る ．

著者の成績で は
， 小 腸粘膜杯細胞内の粘液 は結腸粘

膜杯細胞内の 粘液に 比 べ
，

一

般 に P A S 反 応陽性 の程

度が 強く
，

それ と 平行 して 同部の A B O く印 活性も よ

り明瞭に 認 め られ て い る ．
こ れ に 閲 し，

L e v ら
瑚 は と 卜

上皮性粘液 を組織化学的 に検討 し
， 小腸の 上皮性粘液

が結腸粘液よ りも P A S 反応で 強く 染色 され る こ と を

報 告して お り， そ の理 由と して H o sk i n s ら 3 61 は結腸で

は フ コ ー ス を含有す る 中性粘液が減 少して い る こ と を

指摘 して い る ．

さ ら に ， 糖 蛋 白の 性質 と血 液型 活性 の関係 を示 す血

清学的知見と して
，

N i sh i ら
571 は A B － M N 型 ヒ ト赤血

球膜か ら シ ア ロ 糖蛋白を抽出 し， 赤血球凝集反応 で標

晶中に A
，
B

，
M およ び N 活性を検 出し てい る ．

こ れ ら を総合 す る と フ コ ー ス に 畳む P A S 陽性 中性

粘液や， シ ア ロ ム テ ン な どが 豊富な 胃お よ び小腸健常

粘膜 に は明瞭な A B O 叩り 活性が 検出さ れ るが ， 中性

粘液が減少 し代わ りを土ス ル フ ォム チ ン を含 む結腸健常

粘膜杯細胞 で は
，

血 液型活性 の 程度も 減弱 して い る も

の と考 えられ る ．

こう した健常部に 対 し
， 結腸腺病部の 多く は腺腔内

粘液 と癌細胞 く特 に 腺腔側1 で
，

P A S 反応陽性となり
，

ドナ
ー

の 血液型 と同 一

の A B O く印 活性が 新た に 出現

して い た
． 結腸癌症例の 過半数 で は ス ル フ ォ ム チ ン の

減少が 報告され て い る 瑚 の で
，
癌 部の 粘液組成の 変化

が A B O く印 活性の 異常発現と関連 してい る も の と推

測さ れ る
．

お そ らく癌化 に よ る細胞 の 脱分 化の た め
，

正 常状態 で は抑制 を受 け てい た血 液型 抗原遺伝子 が 胎

生期と同 じく発現 した た めと 考え ら れ る ．

今回 検索 し た仙一 部 手術材 料 ド ナ ー の L e w i s 式 血 液

型が不明 なた め
， 結腸健常部の L e w i s 活性分布 に つ い

て は十分 な考察 がで き な い が
， 著 者の 検索 した範 囲で

は
， 下行結腸か ら直腸 に か け て の 健常 結腸遠位 部 は

L e
b 活性よ り も L e

8 活性が主体 を占め る 例が 多か っ た ．

ま た結腸 お よ び直腸 癌部の L e w i s 活性 分布 に つ い て

も
， 遠位部結腸く下行結腸か ら直腸う癌で は L e

b

清性の

出現 が特徴的と す る報告紳 輔
と 同様 の傾向 を認め た ．

こ の よう に
， 下行結腸 か ら直腸ま で の大腸左半郡は

A B O く印 ，
L e wi s 活性分布 に お い て他の 消化管と は 質

的に 異 な っ てい る と考 え られ る ．
これ に 関連 し

，
W il e y

ら
5 91 は A B O く印 活性の 有無が横行 ．

下行結腸か ら直

腸 に か け ての癌 の 悪 性度と 相関す るの に 対 し
，

上 行結

腸癌 で は こう した相関 は認め な い と して い る ． ま た
，

P i c a r d ら
6 01 は胃の 糖蛋 白と 結． 直腸 くc ol o r e c t all の 糖

蛋白の ピ ー ナ ッ ツ レ ク チ ン や 抗王i 血 清 に 対す る 反応

性を検討 し
，

両者の オ リ ゴ 糖骨格の 差異 を指摘 して お

り，
こ れ か らも 上 部消化管と 下部消化管の 質的相違が

う か が われ る
．

な お
， 今 回検索 した大腸腺管腺腰

6 りの 2 例くA 型 ，
B

型各 1 例1 で は ， 粘液組成， 血液型 活性と も に 健常粘

膜と の 差異 は見い 出せ なか っ た
．
G ol d m a n ら

3 91 も大腸

腺腫 の 粘液組成 は健常部と 同様 で あ っ た と報告 して い

る が
， 詳 し い組 織像 に つ い て は不明 であ る

．

一 般 に 大

腸 腺腰 は 大腸癌 の前癌 病変 と考 え ら れ て い る
6 2I だ け

に
， 今後 ， よ り異型度の 高い 例や 絨毛 腺腰 細

を対象 に 再

検 討す る必要が ある と思わ れ る
．

以 上
， 本研究 お よ び 既報

l
りこよ り 細胞内の 血液型抗

原活性 を特異的 に検 出しう る こ とや ， 同時に 癌化 な ど

病態に お け る同抗原の変化等が 明ら か に され た こ とか

ら
， 従来 の 報告

6 3 ト 呵 な ども考慮 に 入 れ る と
， 臨床腫瘍

診断学 的な面か らの 利用 価値は極 め て高 くな る も の と

考 えら れ る ． 今後 は病 的変化 に 伴う血液型抗原の 変化，

す な わ ち糖鎖構造変化 が遺伝子 レ ベ ル の い か な る異常

と 関連 して い るか に つ い て， さ ら に 系統的に 解 明 され

る必要が あ ろう ．

結 論

血 液型抗原が 有す る 生物学的機能 を解明 す る 手がか

り を得る た め
，

モ ノ ク ロ
ー ナ ル 抗体 を用 い る免疫組織

化学的方法と A l ． B
，

P A S 染色な どの粘液糸騙財ヒ学的方

法 を用 い
，

ヒ ト消化管健常粘膜， 胃の 腸上 皮化生部並

び に 消化管癌 を対象 に
，

血 液型活性と上 皮性粘液の 関

連 を検討 した ． その 結果
，

以下 の 結論を得 た
．

1 ． マ ウス モ ノ ク ロ
ー ナ ル 抗体 を用 い A B C 法 で 検

出 した ヒ ト消化管健常粘膜 に お ける A B O くHl ，
L e w i s

晴性 は P A S 反応 陽性 を 示 す上 皮性粘液 お よ び細胞 内

小 器官 く特 に ゴ ル ジ装置フ に
一 致 して 局在 し て い た ．

2 ． ヒ ト消化管癌組織お よ び胃の 腸上 皮化生部に お

ける A B O くHl ，
L e w i s 活性 の変化は

， 上 皮性粘液 く糖

蛋 白う 成分の 質的変化と密接 に 関連 して お り ， 活性の

程度 は主 に 病的組織 ． 細胞 の P A S 染色性 に 依存 し て

い た ．

3 ． 胃粘膜腸上 皮化生 部 に 出現す る血液型 活性 の 不

均 一

性， 多様化 は明 らか に 健常粘膜 と異 な っ て お り
，
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病変の 指標 とな り え たが
，
大腸腺管腺腫 に つ い て は特

徴的な 変化 はみ ら れ なか っ た ．

4 ． 血 液型 活性 は と 卜組織 ． 細 胞 が 示 す生 物学 的

マ
ー カ ー の 1 つ で あ り ，

その 検索は 一 般病理 組織学お

よ び臨床腫 瘍芋上 有用 な方法と考 え られ た ．
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C a r Ci n o m a c ell s c o m p o sl n g t u b ul a r s tr u c t u r e s a r e

P A S －

P O Si ti v e a s s e e n i n th e fi g u r e ． C T － H ．
X

l O O ．

Fi g ．
5 b I m m u n o st ai ni n g o f O く印 －

a Cti v it y i n th e

S a m e S P e Ci m e n a s i n F i g ． 5 a ． T h e a c ti v it y i s

i m m u n o st a i n ed b r o w n i n c o l o r b y A B C m eth o d

w ith m o n o cl o n al a n ti － H i n th e P A S －

p O Siti v e

r e gi o n s くI u r n i n al s u rf a c e
，

S u p r a n u Cl e a r r e gi o nI of

c a r ci n o m a c ell s ， C T － H ． X l O O

F i g ． 6 a ． P A S －

p O Siti v e m u ci n s i n th e c y t o pl a s m o f

th e si g n e t －

ri n g c ell s o f g a s t ri c c a r ci n o m a ， g r O u P

A B
，

L e くa
－

b ＋1 ，
d e m o n s t r a t e d b y A l ． B I P A S

St a i n ． C T － H ． X l O O ．

F i g ． 6 b ． N e g a ti v e fi n d i n g f o r A l ． B s t ai ni n g o f th e

m u ci n s i n th e s a m e sl g n e t － r in g c ell s a s i n F i g ． 6 a ．

C o u n t e r st ai n i n u Cl e a r f a st r ed ．
X 10 0 ．

Fi g ． 7 a ． I m m u n o s t ai n l n g O f th e s a m e s p e ci m e n a s

i n Fi g ． 6 b y A B C m e th o d w ith m o n o cl o n al a n ti － A ．

A － a C ti v it y i s l o c a t e d i n th e P A S －

p O Siti v e m u ci n s

i n th e al m o st a ll si g n e t －

ri n g c e11 s ． C T － H ． X l O O ．

Fi g ． 7b I m m u n o s t ai ni n g o f th e s a m e s p e ci m e n a s

i n F i g ． 7 a b y A B C m e th o d wi th m o n o cl o n al a n ti ．

B ，
T h e r e a r e v e r y f e w B －

P O Siti v e si g n e t－ri n g

c ell s i n c o m p a ri s o n w ith th o s e p o s s e s s l n g A ，

a c ti vi ty ． T h e e n d o th eli u m o f v e s s el s a n d r e d

bl o o d c ell s a r e cl e a rl y p o si ti v e ． C T ． H ．
x l O O ，

Fi g ． 8 a A l ． B s t a i ni n g o f th e si g n e t －

ri n g c ell s a n d

m u ci n o u s s e c r e ti o n s o f g a st ri c c a r ci n o m a
， g r O u P

B
，
L e くa －b ＋ ト T h e y a r e m a r k e d ly s t ai n e d w ith

A l ． B ． C o u n t e r st a in i n u Cl e a r f a st r e d ．
X lO O ．

F i g ．
8b ． I m m u n o st ai n i n g of t h e s a m e s p e c i m e n a s

i n Fi g ． 8 a b y A B C m e th o d w ith m o n o cl o n al a n ti －

B ． B －

a C ti v it y i s n e g a ti v e a s ． s e e n i n th e fi g u r e

a n d L e w is －

a C ti v iti e s w e r e a l s o n e g a ti v e ． C T －

B ．
X lO O ．

F i g ． 9 a
，

A l ． B I P A S st a i n i n g of w ell d iff e r e n ti a t e d

d u o d e n a l a d e n o c a r ci n o rn a
， g r O u p A ， L e くa －b ＋1 ．

T h e i n t r a c y t o pl a s m i c m u ci n s i n t h e s u p r a n u cl e a r

r e g l O n S a n d th e b r u s h b o rd e r s a r e st a i n ed m ai nl y

w ith P A S ． C T － H ．
X l O O ．

F i g ． 9 b ． I m m u n o st a i n i n g o f th e s a m e s p e ci m e n a s

i n Fi g ． 9 a ． A －

a Cti vi ty i s d i sti n ctl y n o t e d a s

b r o w n i n th e s u p r a n u cl e a r r e gi o n s a n d th e b r u sh

b o r d e r s ．
C T － H ． x 4 0 0 ．

F i g ． 1 0 ． A l ． B I P A S s t ai n i n g o f g o b l e t c ell s i n th e

i n t a c t m u c o s a of th e d e s c e n d i n g c o l o n ． T h o s e

c ell s a r e s t ai n e d al m o st e x cl u si v el y w i th A l
．

B

a n d h a rd l y w i th P A S ． C T － H ．
X lO O

，

Fi g ．1 1 ． A l
．

BノP A S s t ai n i n g o f th e si g m oid c ol o n

o f g r o u p O d o n o r ． O n th e u p p e r ri gh t i n th e

fi g u r e
，
th e g o bl et c ell s i n th e i n t a c t m u c o s a a r e

st a i n e d o nl y w ith A l ． B ． O n th e c o n t r a r y ，
th e

a d e n o c a r ci n o m a o f th e si g m oi d c ol o n o n th e l ef t

si d e h a s P A S－p O Siti v e m u c i n o u s s e c r e ti o n s i n th e

l u m e n ． C T － H ．
X lO O ．

F i g ． 12 ． I m m u n o s t a in 1 n g O f th e s a m e s p e c i m e n a s

in Fi g ． 1 1 b y A B C m e th o d w ith m o n o cl o n al a n ti －

H ． 0 くH トa c ti vit y i s m a r k ed l y p o siti v e i n th e

P A S －

p O Siti v e l u m i n a l s e c r e ti o n s o f t h e

c a r ci n o m a ．
H o w e v e r

，
th e a cti v ity i s c o m pl e t el y

n e g a ti v e i n th e in t a c t m u c o s a くa r r o 叫 ． C T－

H ．
x lO O

F i g ．1 3 a ． A l ． B I P A S s t a i ni n g of m u c i n o u s t y p e

c a r ci n o m a o f th e r e c t u m
， g r O u p A B ． T h e si g n e t－

ri n g c ell s a r e st a i n ed w ith b o th P A S a n d A l ． B

くa r r o w l ，
a n d th e m u ci n o u s s e c r e ti o n s a r e s t ai n e d

m o r e d i sti n c tl y w ith A l ． B th an P A S ． C T －

H ． X l O O ．
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Fi g ． 1 3 b
．

I m m u n o s t ai n l r噌 Of th e s a m e s p e ci m e n a s

i n F i g ． 1 3 a b y A B C m e th o d w ith m o n o cl o n al a n ti－

A ． A －

a Cti v ity i s n ot ed a s b r o w n i n th e P A S －

p o siti v e s l g n e t －

ri n g c ell s a n d m u ci n o u s s e c r eti o n s

i n p r o p o rti o n t o th e st a i n a bilit y wi th P A S ． C T ．

H ．
X l O O ．

F i g ．
1 4 a ． A l

．

B I P A S st ai n i n g o f s q u a m o u s c ell

c a r ci n o m a o f th e e s o ph a g u s
， g r O u p O ． T h e

W e a k l y P A S －

p O Siti v e r e gi o n s a r e d e m o n st r a t e d ．

C T － H ． x 2 0 0 ．

Fi g ． 1 4 b ． I m m u n o s t ai n i n g of th e s a m e s p e ci m e n a s

i n F i g ． 1 4 a b y A B C m e th o d w ith m o n o cl o n al a n ti －

L e
b

． T h e a c ti vi ty i s d i st rib u t e d i n th e P A S －

p o si ti v e r e gi o n s a s sh o w n i n Fi g ． 1 4 a ． C T － H ．

X 2 00 ．

F i g ．
1 5 ． A l ． B I P A S st ai n i n g o f th e g a s t ri c m u c o s a

，

g r o u p O
，
L e くa －b 十1 ． O n th e ri gh t sid e o f thi s

fi g u r e ， th e i n t a c t m u c o s a e a r e s t a i n e d e x cl u si v el y

8 5

W ith P A S ． O n th e l eft sid e
，

th e i n t e s ti n a l

m e t a pl a si a wi th e c t o pi c g o b l e t c ell s c a n b e s e e n ．

T h e e ct o p l C g O b l e t c ell s a r e st ai n e d wi th b o th

A l ． B a n d P A S
，

a n d th e st r u c t u r e s si mi 1 a r t o th e

b r u sh b o rd e r a r e al s o f o u rl d a s P A S －

p O Siti v e

くa r r o w l ． C T ． H ．
X l O O ．

F i g ． 1 6 ．
I m m u n o st a i n i n g o f th e s a m e s p e ci m e n a s

i n Fi g ． 1 5 b y A B C m e th o d wi th m o n o cl o n al a n ti －

L e
a

． L e
a

－

a C ti v it y i s c o m pl e t el y n e g a ti v e i n th e

i n t a c t m t l C O S a O n th e ri gh t b u t i s a p p a r e n tl y s e e n

i n th e e c t o pi c g o bl et c e11 s o f th e i n t e s ti n a l

m et a pl a si a a n d th e s e c r e ti o n s ． C T ． H ． x l O O ．

Fi g ． 1 7 I m m u n o s t ai ni n g o f m u c i n o u s a d e n o
－

C a r Ci n o m a of th e t r a n s v e r s e c ol o n
， g r O u p A

，
b y

A B C m e th o d w it h m o n o cl o n a l a n ti ． Le
b

くu p p e rl o r

a n ti － L e
a

くl o w e rI ． L e
b

－

a C ti vit y is m o r e d o m i n a n t ．

1 y di st ri b u t e d th a n L e
a

． C T － H ． X l O O ．

S t u di es o n M i c r o sc o pic Bl o o d G r o u p l n g I m B lo od G r o u p A ctivi tie s in th e I n t e sti n al M e t a －

Pl asi a of th e St o m a ch a n d t h e C ar ci n o m a o f th e G ast r oi n t e sti n al T r a ct T o h ru O h shi m a ， D e －

P a rt m e n t Of L e g al M e di ci n e
， S ch o ol o f M e di ci n e

，
K a n a z a w a U ni v e r sit y ， K a n a z a w a 9 2 0 － J ．

J u z e n M ed
． S o c

． ， 9 5
，
7 4 －88 り9 86J

K e y w o rd s こ bl o o d g r o u pi n g ，
i n t e st in al m et a pl a si a

， g a Str Oi n t e sti n al c a r ci n o m a
，

i m m u n o hi st o ch e m ist ry ，
e P ith eli al m u ci n s

A b st r a c t

T h i s st u d y w a s i n t e n d e d t o cl a rif y ll t h e c h a n g e s o f A B O くH J
－

a n d L e w i s
－

a C ti v iti e s i n p a t h o －

l o gi c al c o n diti o n s o f t h e g a s t r o i n t e sti n al t r a c t
，

e S P e Ci all y i n t h e c a r ci n o m a o r t h e i n t e sti n al

m et a pl a si a o f t h e s t o m a c h a n d 2J t h e r el ati o n sh i p b e t w e e n t h e b l o o d g r o u p a c ti v iti e s a n d t h e

h i st o c h e m i c al p r o p e rti e s o f e p it h eli al m u ci n s o f t h e g a st r o i n t e sti n al t r a ct
，

a S a b a si s f o r b l o o d

g r o u p i n g o n ti s s u e s p e ci m e n s a n d al s o t o o b t ai n a c u e t o k n o w b i o l o gi c al r o l e s o f t h e b l o o d

g r o u p a n ti g e n s ． T h e a cti v iti e s w e r e i n v e sti g at e d b y th e a vi d i n －b i o ti n －

P e r O X i d a s e c o m p l e x くA B CJ

m e t h o d u s l n g C O m m e r C i al m o n o cl o n a l a n ti b o d i e s
，

a n d t h e e p i th eli al m u c i n s w e r e st ai n e d w it h

al ci a n
－ b l u e くA l ． B

， P H 2 ．5J a n d I o r p e ri o di c a ci d － S c h if fくP A Sl ．

I n i n t e sti n al m et a p l a si a o f t h e st o m a c h o f L e くa
－

b 十1 g r o u p くs e c r e t o rJ ，
th e e c t o p i c g o bl e t

C ell s s h o w e d v a ri o u s d e g r e e s o f a c ti v iti e s
，
f r o m p o siti v e t o n e g ati v e

，
W ell i n a c c o r d a n c e w it h t h e

i n t e n si ty o f P A S －

St ai n i n g 芸 t h e g o b l e t c ell s st ai n e d m ai n l y w it h A l
．

B w e r e al rn O S t n e g a ti v e f o r

A B OくHJ －

a C ti vi ti e s ． L e
a

－ a C ti v it y w a s o b s e rv e d i n t h e e c t o p i c g o b l et c ell s e v e n i n t h e L e くa
－ b ＋J

g r o u p ，
W h il e L e

a

w a s n e g a ti v e i n t h e n o r m al r e gi o n
．

I n g a st ri c c a r ci n o m a
，
t h e A B OくH J

－

a n d L e w i s － a C ti viti e s c o m p a ti b l e w it h t h e d o n o r s
，

t y p e s

W e r e l o c a t e d e x cl u si v el y i n t h e P A S －

P O Si ti v e c ell s u r f a c e
，
i n t r a c ell u l a r st ru Ct u r e S a n d l u m i n al

m u ci n o u s s e c r e ti o n s o f w ell d i ff e r e n ti at e d a d e n o c a r ci n o m a s w h e r e t h e c a r c i n o m a c e11 s tig h tl y
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a d h e re d e a C h o t h e r a n d m a d e t u b u l a r st r u ct u r e s ． O n t h e c o n t r a r y
，
P O O rl y d if f e r e n ti a t e d c a r ci －

n o m a s w it h f e w P A S －

P O Si ti v e t u b u l a r st r u c t u r e s sh o w e d v e r y w e a k a c ti v i ti e s
，

a n d t h e d i s s e m i －

n a t e d sig n e t －

ri n g c ell s p o s s e s s e d b l o o d g r o u p a c ti v iti e s i n t h e P A S －

P O Siti v e m u c i n s r e st ri ct e d i n

t h e c y t o p l a s m ． I n c a r ci n o m a o f t h e s m a11 i n t e sti n e
，
t h e si m n a r fi n d i n g s w e r e n o t e d ．

I n a d e n o c a r ci n o m a o f t h e l a r g e i n t e s ti n e
，
t h e A B OくHJ － a C ti v iti e s c o m p a tib l e w i th t h e d o n o r s

，

A B O －t y P e S W e r e n O ti c e d i n t h e P A S －

P O Siti v e r eg i o n s i n cl u d i n g t h e c a r ci n o m a o f t h e d e s c e n d i n g

c o l o n a n d t h e r e c t u m w h e r e i n t a c t ti s s u e s g a v e n e g a ti v e r e s u lt s ， L e
b

－

a C ti vit y a b s e n t i n n o r m a l

ti s s u e s w a s o b s e r v e d i n s o m e c a s e s o f t h e c a r c i n o m a ．

T h e r e s u lt s sh o w t h a t A B O く叫 －

a n d L e w i s
－

a C ti vi ti e s a r e l o c at e d i n t h e P A S －

P O Siti v e e p it h eli a l

m u ci n s
，
t h at t h e q u a n t it a ti v e a n dl o r q u alit a ti v e c h a n g e s o f t h e a c ti v iti e s d e p e n d o n th e h i st o

－

C h e m i c al c h a n g e s o f t h e m u c i n s a n d t h at b l o o d g r o u p a n t ig e n s p l a y a r o l e f o r t h e c ell －t O － C ell

a d h e si o n a n d r e c o g n iti o n ． I n p r a c ti c al a f f a i r s
，
t h e b l o o d g r o u p i n g i n A B O －

a n d L e w i s
q

s y st e m s c a n

b e s u c c e s s fu 11 y p e rf o r m e d al s o o n t h e p a t h o l o gi c al ti s s u e s w it h r e g a r d t o t h e a c ti vi ti e s a b s e n t i n

n o r m al ti s s n e s ．
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