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　　　Mucosubstances　of　humaロthyroids　were　studied　by　various　techniques，　illcluding＄tains　with

12species　of　lectin，　basic　dyes，　PAS　and　immunostaills　for　blood　group　determinants．　The　mate・

rials　were　derived　from　normal　thyroid，　chronic　thyroiditis，　Basedow，s　disease，　adenomatous

goiter，．　adenoma，　papillary　carcinoma，　follicular　carcinoma，　medullary　carcinoma　and　anaplastic

carcinoma．　The　results　showed　that　the　colloids　in　any　thyroid　tissue，　including　heoplastic　ones，

were　classified　into　two　groups，　Concanavalin　A　reactive　and丑on・reactive．　Lectin　receptors　in

follicular　epithelia　were　restricted　to　suprarlucle且r　regions，　basal　cytoplasm　and　apical　surface，

a鳳dthe　lectin　reactivity　of　these　three　sites　varied　extensively　according　to　the　pathologic　chanr

ges，　as　representatively　shown　ill　Dolichos　bi且orus　agglutinil1（DBA）reactivity　of　these　three

＄ites，　The　supranuclear　regions　exhibited　most　intense　DBA　reac七ivity　oniy　iれthe　hyperplastic

lesions　like　papillary　hyperplasia，　adenomas　and　well　differentiated　papiilary　carcinomas，　whereas

the　apical　surface　was　staiロed　evidently　in　the　hyperplastic　lesions　and　well　difFerentiated　papi－

11ary　carcinomas．　In　less　difEerentiated　carcinomas，　the　supranuclear　regions　and　the　apical　sur・

face　lacked　the　DBA　reactivity．　The　present　study　indicated　that　the　lectins　woulq　be　useful

reagents　to　detect　the　aIlomalous　expre＄sion　of　rmユcosubstances　in　human　thyroids．　Shinshu　Med．

／．，88：ヱ3－89，　ヱ990

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　for　pub三lcation　Apri128，1989）
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張　　　裕　　泰

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　本研究では，糖質組織化学的な方法のほか，12種類

　　　　　　　　　1緒　署　　　　のレクチンとシアル酸水解螺であるシアリダー…を

　甲状腺の濾胞上皮は複合糖質を豊富に産生している。　用いて，正常および病的な甲状腺組織を検討した。そ

とくに，甲状腺コPtイドの主要な部分を占めるサイロ　　の結果，おのおのの病態に特徴的なレクチン反応性の

グロブリソは糖タソパク質として存在している。した　　パターソがあることが明らかにされた。

がって，甲状腺の様々な病的状態が濾胞上皮の産生す
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ll　材料と方法
る複合糖質の糖鎖の構造の変動として反映されるであ

ろうことは想像に難くない。しかしながら，濾胞上皮　　　信州大学医学部第2外科で1984年から1988年までに

あるいex・＝・　Ptイドを糖質組織化学的な観点から追求し　　手術された甲状腺疾患のうち，ホルマリソ固定，パラ

た研究は少なく，著者が調査した限りではわずかに2　　フィソ包埋材料のヘマトキシリン・エオジン染色によ

編1）2）を数えるに過ぎない。　　　　　　　　　　　　る顕微鏡標本を観察して，固定条件の良好な慢性甲状

　糖鎖の組織化学的な研究には，従来，糖質内の近接　　　腺炎10例，過形成性病変34例（バセドウ病26例，腺腫

水酸基を検出するPAS反応や，酸性基に親和性を示　　様甲状腺腫8例を含む），濾胞腺腫29例，乳頭癌105例，

す塩基性色素による染色がもっぱら用いられてきた。　　濾胞癌23例，髄様癌5例，および未分化癌4例を選択

しかし，この様な反応基は糖質内には普遍的に存在し，　して，改めて組織診断を確認したうえで検討の対象と

糖鎖構造の微妙な変化を検出することはほとんど不可　　した。なお，tれらの材料はいずれも燐酸緩衝（0．1M

能であったと言ってよい。最近，主として植物の種子　　燐酸緩衝液，pH7．4を使用）10％ホルー“リソに室温

から抽出されたタソパク質，あるいは糖タンパク質で，　で24時間から72時間固定されたものである。さらに，

特定の糖残基あるいは糖残基グループに親和性を示　　剖検例で，臨床歴上甲状腺機能に異常を認めず，組織

すレクチンや，グリコシダーゼ類が利用できるように　　学的にも異常を認めなかった症例から11例を選択して

なって，糖質の組織化学的研究は飛躍的な準歩を遂げ　　検討の対象に加えた。これらの材料の性別，平均年齢，

た3）囚9）。　　　　　　　　　　　　　　　血液型をTable　1に示した。

Table　l　Materials　used　in　this　study

Total　　　　　　Sex　　　　　　　　　　Age　　　　　　Blood　groups

Pathological　diagnosis　number　　Male　Female　Minimum．　Mean　　A　B　O　AB
　　　　　　　　　　　…ases（・・m・・…cases）　（懸珊　（N・mber・f　cases＞

Normal　thyroid　tissue　　　11　　　　7　　　　4　　　　　60　　77　　69．0　　　5　3　3　0

　（autOPSy）

Disease

　Chronic　thyroiditis　　　　　10　　　　　　0　　　　10　　　　　　　61　　　73　　　64，0　　　　4　　3　　2　　1

　Hyperplasia　　　　　　　　34

　　Basedow’s　disease　　　　　26　　　5　　　21　　　　　　33　　49　　43．4　　　8　　6　　9　3

　　Adenomatous　goiter　　　　8　　　0　　　8　　　　　39　　67　　56，5　　　4　2　1　1

　Follicular　adenoma　　　　　　29

　　Colloid　adenoma　　　　　　　　　7　　　　0　　　　　7　　　　　　　　29　　　62　　　44．2　　　　　3　　1　　2　　1

　　Tubular　adenoma　　　　13　　　3　　　10　　　　　32　・72　　53，0　　　4　4　3　2

　　Trabecular　adenoma　　　　3　　　0　　　　3　　　　　56　　62　　59．0　　　1　1　1　0

　　0xyphilic　cell　adenoma　　　6　　　　0　　　　　6　　　　　　　32　　　72　　　48．9　　　　3　　2　　1　　0

　Papillary　carcinoma　　　105　　　16　　　89　　　　　11　　80　　56．7　　31　29　35　10

　Follicular　carcinoma　　　　23　　　　　8　　　　15　　　　　　45　　78　　58．9　　　8　　6　　7　　2

Medullary　carcinoma　　　5　　　2　　　3　　　　29　56　　43．8　　2　2　1　0
Anaplastic　carcinoma　　　4　　　　0　　　4　　　　　59　　72　　69．0　　　1　1　2　0
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甲状腺のレクチソ組織化学

Table　2　　Lectlns　used　and　their　sugar　and　biood　group　specificities

　　．　　　　　　　　　　　　　　．　．　　　　　　　　　　　　　　　Blood　group　Conce且t「ation
Lectln @　Abb「ev三at1°n　Sped丘csuga「spec・・…y　f°「蹟lm、）

Canavalia　ensiformis　　　　Con　A　　　D－Man　　　　　　　Nol1　　　　　　10

Griffonia　simplicifQlia－II　　　GSA－II　　　D－GlcNAc　　　　　　No血　　　　　　　　10

Ulex　europeus－I　　　　UEA－1　　α一L－Fuc　　　　 Anti　H　　　 30

Glycine　max　　　　　　　　　SBA　　　　　αorβ一D－Ga1NAc　　Non　　　　　　　10

Arachis　hypogaea　　　　　　PNA　　　　　D－Gal　　　　　　　　AIlti　T　　　　　　30

Griffoロia　simplicifolia－I　　　GSA－1　　　　α一D－Gal　　　　　　　　Anti　B　　　　　　　20

Maclura　pomifera　　　　　MPA　　　　D－Ga1NAc　　　　　A且ti　A　　　　　　5

Phaseolus　vulgaris－E　　　　　PHA－E　　　　D－Ga1NAc　　　　　　No皿　　　　　　　　10

Ricinus　communis－I　　　　　RCA－1　　　　β一D－Ga玉　　　　　　　　No皿　　　　　　　　5

Triticum　vulgaris　　　　　WGA　　　　β一D－GlcNAc　　　　Nen　　　　　　5

Limax　flavus　　　　　　　　　LFA　　　　　Sialic　acid　　　　　　Non　　　　　　　　20

Dolichos　biflorus　　　　　　　DBA　　　　　α一D－GalNAc　　　　　Anti　A　　　　　　IO

Fuc＝fuc◎se，　Ga1＝galactose，　GalNAc・・N－acetylgalactosamine，　Man　・　Mannose，

GlcNAc＝N－acetylglucosamine，　Non　・nonspecificity．

　パラフィソ包埋されたブrックの中から各症例ごと　　度は，各レクチンごとに4段階の希釈系列（原液の30

に1～2個を選択し，3ミクPンの連続切片を作製し　　倍，50倍，100倍，200倍）を作製して染色し，その中

て次の染色を行った。　　　　　　　　　　　　　　　から最適の濃度を選択した（Table　2）。・

　ヘマトキシリソーエオジン染色：組織学的診断，およ　　　標識レクチソによる染色法10）11）：

び形態観察を行った。　　　　　　　　　　　　　　　　　1　脱パラフィン後，100％エタノールから100％メ

　レクチソ染色：Canavalia　ensiformis　ag91utinin　　タノールへ移す。

（Con　A），　Griffonia　simplicifolia　agglutinin－∬　　　2　0．3％H202のメタノール溶液に30分間浸潰する

（GSA－ll），　Ulex　europeus　agglutinin－　1（UEA－　　　（内因性ペルオキシダーピを失活させるため）。

工），Glycine皿ax　agglutinin（SBA），　Arachis　　　　3　水洗後，ノイラミニダーゼ　（Arthrobacter

hypogaea　agglutinin（PNA），　Griffonla　simplici・　　ureafaciens由来，半井，京都）溶液（1mg／ml）で，

folia　agglutinin－1（GSA一工），　Maclura　pomifera　　37°Cで4時間消化する。

agglutinin（MPA），　Phaseolus　vulgaris　aggluti・　　　4　水洗後，0，1M燐酸緩衝液（以下PB）で3分間

nin－E（PHA－E），　Ricinus　communis　agglutinin－一　　洗う。

1（RCA－1），　Triticum　vulgaris　agglutinin（W　　　5塩化ナトリウム0，2M含有のPB（PBS）で3

GA），　Limax　flavus　ag91utinin（LFA）および　　分間洗う。

Dolichos　biflorus　agglutinin（DBA）の12種類のレ　　　6　PBSに0，1％の割合で牛血清アルブミンを溶解

クチンを使用した。上記のうち，Con　A以外は，ペル　　した溶液セこ15分間漫潰する。

オキシダーゼで標識したレクチンをE，Y．（San　Ma・　　　7　レクチン溶液に4°Cで18時間浸潰する。

teo，　California，　U．　S，　A．）から購入して用いた。ま　　　なお，標識レクチソをTable　2に示した濃度に牛

た，Con　Aは，　Sigma（St，　Louis，　Missouri，　U，　S、　　血清アルブミン溶液で希釈して，レクチソ溶液とした。

A．）製を使用した。おのおののレクチソの糖鎖特異性　　　8　PBSで10分間ずつ6回洗う。

および血液型特異性をTable　2に要約した。その染色　　　　9　diaminobenzidine溶液に浸潰して発色させる。

条件については，レクチンの濃度，浸漬時間，温度，緩　　3，3’・dia皿inobenzidine　tetrahydrochloride（DAB）

衝液の種類，diaminobenzidineおよびH202の濃度　　は同仁化学（熊本）から購入したものを使用した。

などについて検討を加えた。その結果，すでに発表さ　　GrahamとKarnovskyの原法12）のDABおよび

れている方法10）11）にほぼ従ったthなお，レクチソの濃　　H，O，濃度では発色が短時間遇ぎて調節困難であった
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張　　　裕　泰

Table　3　Histochemical　methods　for　characterizing　complex　carbohydrates

Method　　　　　　　Carbohydrates　to　detect　　　　　　　　Reaction　color

Diastase－　　　　　　　　　Mucosubstances　　　　　Neutral　glycoprotein－purple　redプ

Alcian　blue（pH　2。5）－PAS　　　　　　　　　　　　　　　　　Acid　glycoprotein－blue　purple；

Galactose　oxidase－thlonin　β一galactose　and　　　　　　Galactose　and　N－acetylgalactosamine

Schiff　reaction　　　　　　β一N－acetylgalactosamine　co血taining　mucosubstances－purple　red

　　　　　　　　　　　　　residues

High　iron　diamine－　　　　SulfQmucins　and　　　　　　Carboxyレrich，　nonsulfated

Alcian　blue　pH　2．5　　　　carboxymucins　　　　　　mucosubstances－－blue；

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　sulfated　mucosubstances－purple　black

Periodic　acid－sodium　　　8－0－acetylated　sialic　　　8－0－acetylated　sialic　acids－PAS

borohydride－potassiurn　　　　acid　　　　　　　　　　　　　　　　　positive

hydroxide－PAS　reaction

Colloidal　iron　reaction　　Acid　mucins　　　　　　　Acid　mucins－blue

Alcian　blue　pH　2．　5，　　　Acid　mucins　　　　　　　Acid　mucins－blue

ので，DABは原法の0．03％からO．　02％Vc，　H202は原　　A溶液に浸漬する前にノイラミニダーゼで消化し，そ

法の15μ1／100m1から1．5μ1／100m1に希釈して調整し　　の効果を比較した。また，　Con　Aで染色するに先立

た。発色時間は約5分間とした。　　　　　　　　　　　って，過ヨウ素酸についでホウ素化水素ナトリウムで

　10流水で5分間洗い，ついで1％メチルグリーソ　　処理するパラドックス染色を行い，いわゆる皿型ムロ

溶液（バルピタールアセテート緩衝，pH4，0）で核染　　物質の検出を試みた。

する。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　なお，一部の検体について，レクチン液に浸潰する

　11型のごとく脱水，包埋する。　　　　　　　　　に先立って切片を1％KOHに15分間浸漬し，レクチ

　なお，おのおのの染色標本について，隣接切片をノイ　　ン反応性およびノイラミニダーゼ消化に対する効果を

ラミニダーゼ化をせずに染色し，酵素消化の効果を比　　観察した。

較した。Con　A一ワサピペルオキシダーゼ染色法13）－16）。　　　レクチン染色と比較検討するために，　diastase

　Con　Aについては標識レクチン法によらず，　Bern・　　：－Alcian　blue　pH　2．5－PAS（AB－PAS）17），　galap・

hard　and　Avrameasの原法13）に従ったが，様々な　　tose　oxidase－thionin　Schiff（GOTS）18）19），　hig正1

点で変更を加えた。　　　　　　　　　　　　　　　　iron　diamine－Alcian　blue　pH　2。5（HID－－AB）20），

　1　脱パラフィン後，標識レクチソ染色と同様に，　　periodic　acid－sodium　borohydride－potassium

内因性ペルオキシダーゼを失活させ，水洗後，アミラ　　hydroxide－periodic　acid・Schiff　（PA－SB－PH－

一ビ消化を室温で7分間行う。　　　　　　　　　　　PAS）21）22），コPイド鉄23）24），　Alcian　blue　pH2．5

　2　PB，っいでPBSで洗う。　　　　　　　　　　（AB　pH2，5）17）などの染色を行った。おのおのの染

　3　Con　A溶液に室温で30分間浸潰する。1mg／m1　　色を行った目的はTable　3の通りである25）。なお，

の割合で牛血清アルブミン溶液に溶解し，COII　A溶　　コロイド鉄反応に対するノイラミニダーゼ消化の影響

液とした。　　　　　　　　　　　　　　　　　を，1レクチン染色の場合と同様に検討した。

　4　PBSで5分間ずつ3回洗う。　　　　　　　　　　さらに，検討例の一部をTable　4のように，血液型

　5　ペルオキシダーゼ溶液に室温で30分間浸潰する。　A，B，0，　Lea，　Leb物質の組織内分布を間接法を

ペルオキシダーゼは東洋紡（大阪）製を使用した。1　　用いて検討した。染色法はすでに述べられた方法26）『

mg／100mlの割合でPBに溶解して酵素溶液とした。　　29）に従った。

　6　PBで5分間ずつ3回洗い，標識レクチン染色　　　各染色標本を顕微鏡で観察し，組織化学的反応の強

と同様に発色した。　　　　　　　　　　　　　　　　　さを一から柵の4段階に分類した。すなわち，無反応

　おのおのの染色標本について，その隣接切片をCon　　を一，標本内における特定の部位の1／3以下に反応が

16　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　信州医誌　Vol．38
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Table　4　Tissues　and　blood　groups　of　cases　examined

A　　　　　　　　2　　　　　　　　2　　　　　　　　2　　　　　　　　5　　　　　　　　4

B　　　　　　　　2　　　　　　　　2　　　　　　　　2　　　　　　　　5　　　　　　　　3

0　　　　　　　　2　　　　　　　2　　　　　　　2　　　　　　　3　　　　　　　3

AB　　　　　　　O　　　　　　　1　　　　　　　1　　　　　　　1　　　　　　　0

＊　Lea：Lewis　a，＊＊　Leb：Lewis　b

みられる場合を＋，1／3から2／3に反応がみられる場　　の分化度とレクチソ反応性に関連がみられたのはDB

合を＋ト，2／3以上に反応がみられる場合を＋E一とした。　　Aのみであったので，その他の染色では特にこの問題

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　に言及しなかった。

　　　　　　　　皿結　果　　　　濾髄の。。イドは淀佛。より，また洞＿の症

A　基礎的事項　　　　　　　　　　　　　　　　　　例でも個々の濾胞によってその組織化学的な反応性は

　切片を1　％KOH・に浸潰してもレクチン結合性への　　著しく異なっていたが，それぞれのレクチソ，塩基性

影響は認められなかった。また，ノイラミnダーゼ消　　色素，PAS反応性の間には一定の関係が確認できた

化については，LFA，　PNA以外ではその効果が明ら　　ので，最後に要約して述べる。

かではなかった。したがって，両レクチン以外ではこ　　　染色結果の概要を，それぞれの染色を行った症例数

の酵素による消化の影響については特に述べない。な　　　とともにTable　5に要約した。

お1％KOHは，ノイラミニダーゼ消化に影響しなか　　B　レクチン染色（Table　5）

った。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1　Con　A（Fig．1－3）Con　A反応性は濾胞上皮

　甲状腺組織内でレクチソ親和性の観察対象となる部　　　の細胞質基底部，管腔面，濾胞内のコロイドに比較的

位は，濾胞上皮の核上部（Golgi野に相当する），細　　強くみられた。正常濾胞上皮の核上部には反応を認め

胞質基底部および管腔面，コロイド，血管内皮細胞で，　なかったが，細胞質基底部は比較的よく染色された。

結合組織は使用したレクチンの場合明らかな親和性が　しかし，細胞間の差が大きかった。慢性甲状腺炎，過

みられなかった。正常甲状腺組織では蓄積しているコ　　形成性病変（Fig．1），濾胞腺腫でもほぼ同様な結果で

Pイドのために，濾胞上皮が扁平化して，レクチソ反　　あった。乳頭癌と濾胞癌の濾胞上皮のConA反応性

応性，特に核上部の反応性の判定がむずかしい場合が　　はほぼ正常上皮と同様であった（Fig．2）。髄様癌およ

少なからずあった。また，上皮性腫蕩細胞が充実性に　　び未分化癌の腫瘍細胞はほとんど染色されなかった。

増殖する髄様癌や未分化癌では，核上部，細胞質基底　　nロイドのCon　A反応性の強さは，症例により，ま

部，管腔面の識別が困難であり，一部の腫瘍細胞の表　　た，それぞれの症例においても濾胞によって様々であ

面に強い染色性を観察するにとどまった。　　　　　　　ったが，反応性の強いもの，弱いものがそれぞれ集団を

　踵瘍性組織において，腫瘍細胞が明らかな管腔を形　　なす傾向がみられた（Fig．3）。検索した症例を疾患別

成しつつ増殖している場合，正磁こは濾胞上皮に分化　　に，COII　A反応性を示した濾胞の比率によって，ま

した腫瘍細胞とすべきであるが，煩雑を避けるため，　　ったく反応のみられなかった症例，1／3以下の濾胞に

濾胞上皮と一括して記載した。また，正常甲状腺組織，　反応がみられた症例，1／3－2／3の濾胞に反応がみられ

あるいはおのおのの疾患における甲状腺組織をさす際　　た症例，2／3以上に反応がみられた症例に分類した成

に，「甲状腺組織」をできるだけ省き，単に正常，濾　　績をTable　6に示した。同一の症例において，組織の

胞癌などと記載した。また，Basedow病と腺腫様甲　　周辺部と申心部でぱ反応に差はみられなかったが，同

状腺腫における甲状腺組織が同一の所見を示した場合　　　一の濾胞内で，コロイドの周辺に反応の強い部分が偏

には，一括して過形成性病変として述べた。腫瘍組織　 在する同心円状の二重構造が認められた（Fig．3）。癌
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Table　5　Histochemical　results　of　lectin　and　other　stains　in　various　human　thyroid　tissues

Con　A
PathologicaI

р奄≠№獅盾唐奄
Number
盾?@cases

?walnined

SupranUdear　　　　　g　　　reglon

Apical　surface Cyt。Pla貫m Colloid
Supranuclear　　　　　曽　　　reglon

一
十． 什 1掛

一 十 朴
用．
一 十

朴． 琳 1　 十 升 枡

Number
盾?@cases
??≠高奄獅?

＿F 十 什 柵

Normal　thyroid
@　　　　　　　　tissue

6 6 3 3 1 3 2 1 3 2 6・ 6
Chronic　　　　　　　　　F

@　　　　thyroidit…s
2 2 2 1 1 1 1 2 2

Basedow’s
@　　　　　　disease

6 6 4 2 3 3 3 3 5 5

AdenQmatous
@　　　　　　　goiter

2 2 1 1 2 2 2 2

CQlloidadenoma 6 6 3 3 1 3 2 1 3 2 6 6

Tubular
@　　　　　adenoma

4 4 1 2 1 1 3 3 1． 2 2

Trabecular
@　　　　　adenoma

1 1 1 1 1 2 2

Oxyphilic　ce11
@　　　　　ad已【10ma

2 2 2 2 2 2 2

Papillary　　　　　　　　◎　　　　　cannoma

17 17 5 5 3 4 3 1 12 1 4 9 3 1 9 9

Follicular　　　　　　　　「　　　　　carclnoma

8 8 3 3 ．2

2 1 1 4 1 5 2 2 2

MeduHary　　　　　　　　，　　　　　carclnonla

5 5 5 ．4 1 5 5 5
Anaplastic　　　　　　　　，　　　　　carcmoma

4 4 4 4 4 4 4

SBA
Norlnal　thyrQid
@　　　　　　　　tissue

5 5 3 2 5 3 2 4 4

Chronic
@　　　　thyrQiditis

2 2 2 2 1 1 2 2

13asedow’s
@　　　　　　disease

6 5 1 2 3 1 5 1 3 3 5 5

Adenomatous
@　　　　　　　goiter

3 2 1 　．Q 1・ 3 2 1 2 2

Colloidadeロoma 6 5 1 4 1 1 6 1 3 2 5 5

Tubular
@　　　　　adenoma

4 4 3 1 3 1． 3 1 2 2

Trabecular
@　　　　　adenoma

1 1 1 1 1 2 2

Oxyphilic　cell
@　　　　　adenoma

2 2 2 2 2 2 2』

Papillary　　　　　　　　，　　　　　carcコnoma

24 23 1 3 5 5 11 24 7 12 4 1 10 10
Follicular　　　　　　　　■　　　　　carclnoma

8 6 2 3 2 3 8 1 5 2 2 2
Medullary　　　　　　　　．　　　　　carclnoma

5 4 1 4 1 4 1 5 5 3 2
Anaplastic　　　　　　　　g　　　　　ca「clnoma

4 4 3 1 4 4 4 4

　　　　「lPA
】Normal　thyroid
@　　　　　　　　tissue

11 11 ．10 1 11 11 11 11

．Chronic
@　　　　thyrQiditis

2 2 1 ’1 2 2 2 2

Basedow’s
@　　　　　　disea5e

6 6 3 3 6 6 5 5

Adenomatous
@　　　　　　　goiter

2 2 1 1 2 2 3 3

CQIIQidadenoma 6 6 4 2 6 5 1 6 6

Tubular
@　　　　　adenonla

4 4　． 2 1 1 4 4 2 2

Trabecular
@　　　　　adenoma

2 2 1 1 2 2 2 2

Oxyphilic　ce1工
@　　　　　adenoma

2 2 1 1 2 1 1 2 2
Pap川ary　　　　　　　　●　　　　　carclnoma

9 9 4 2 3 9 8 1 15 15
Follicular　　　　　　　　●　　　　　carclnonユa

8 8 7 1 8 8 7 7
Medu1】ary　　　　　　　　響　　　　　carclnoma

5 5 5 5 5 5 5
Anaplastic　　　　　　　　・　　　　　carclnoma

　幽

S 4 3 1 4 4 4 4
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GSA－II UEA－1掌

Apical　surface CytOPlasm Colloid
re
SupranuClear
@　　　　　ion Apical　Surface CytOPlasm Colloid

一 十
暑 珊

一 十
什 辮

一 十
昔 椙

Number
盾?@cases

??≠高奄獅?
一 十

　　「E日・ 冊
一 十

什 胴
一 十

粋 用
一 十

十 ．冊

6 6 ．6 5 5 5 5 5

2 2 2 2 2 2 2 2

5 5 5 5 3 2 5 5 5

2 2 2 2 2 2 2 2

6 6 6 5 4 1 5 5 3 2

2 1 1 2 2 2 2 2 2、

2 2 2 2 2 2 2 2

2 2 2 2 2 2 2 2

9 7 2 9 8 6 2 4 3 1 7 1 8

2 2 2 2 2 2 2 2

5 4 1 5 5 5 4 1 5 5

4 4 4 4 4 4 4 4

PNA GSA－1
4 4 3 1 11 11 11 9 2 11

2 2 2 2 2 1 1 1 1 2

2 3 5 5 5 4 1 5 5 5

2 2 2 2 2 1 1 2 2

2 2 1 5 4 1 6 5 1 5 1 6 5 1

1 1 乞 2 4 4 2 2 4 3 1

ユ 1 2 2 2 1 1 2 2 2

1 1 2 2 2 2 1 1 2 1 1

10 10 9 1 11 11 4 2 2 3 11 9 1 1

1 1 1 1 2 6 6 3 2 1 5 1 5 1

5 4 1 5 5 5 5 3 ・2 4 1

3 1 3 1 4 4 4 4 4 4

PHA－E RCA－1
10 1 11 4 6 1 10 10 9 1 10 4 5 1

2 2 1 1 2 2 2 2 ’1 1・

5 5 3 2 5 5 5 5 3 2

3 3 2 1 3 3 3 3 2 1

5 1 6 2 2 2 6 6 5 1 6 2 2
・．2

2 2 1 1 4 4 4 3 1 1 1 2

2 2 1 1 2　． 2 2 2 1 1

2 2 2 2 2 1 1 2 2

4 13 6 2 13 2 4 7 3 1 15 15 2 4 9 15 4 7 3 1

7 7 1 4 2 7 7 6 1 7 1 4 2

5 4 1 5 5 5 5 5 5

4 4 4 4 4 3 1 4 4

＊：Endotheliai　cells　showed　intense　UEA－Ireactivity　in　all　cases　examined．
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WGA
　　Pathologica1

E　　d三agnosis

Supranuclear　　　　　o　　「eglon

Apical　surface
　　．bytoplasm Colloid

Supranuclear　　　　　．　　「eglon

Number
盾?@cases
??≠高奄獅?

　 十 朴
田
一 十 号 柵 幽

層十 十 冊
一 十

井 柵

Number
盾?@cases
??≠高奄獅?пf

一 十
昔 掛

NQr1pal　thyroid
@　　　　　　　tlssue

11 11 ‘10 1 11
　．
P1・ 2 2

Chronic　　　　　　．

@　　　thyroidids
2 2 2． 2 2 0

Basedow’s
@　　　　　　disease

5 5 4 1 5 5 0

AdenomatOus
@　　　　　　　goiter

3 3 3 3 3 1 1

Colloidadenoma 6 6 5 1 5 1 6 0

Tubular
@　　　　adenoma

3 3 2 1 2 1 2 1 1 1

Trabecular
@　　　　adenoma

2　． 12 2 2 　FQ 0

Oxyphilic　cen
@　　　　　adenoma

2 2 2 2 2 0

Papillary　　　　　　　　g　　　　carc1τ10ma 　　．

X　・ 9 9 9 8 1 20 20

FQIIicular　　　　　　　　●　　　　．carclnoma

7 7 4． 1 7 7 7 7

MeduUal’y　　　　　　　　■　　　　qarclnoma

5 5 5 5 5 0

Anaplastic　　　　　　　　昌　　　　carqnoma

4 4 3 ．1 4 4 0

Diastase－AB－PAS
Normal　thy1’oid　　　　　　　　　■　　　　　　　　　t工SSUε

10 10 10 10 10 0

Chronic
@　　　　thyroiditis

2 2 2 2 2 0

Basedow伽s
@　　　　　　disease

6 6 6 6 6 0

Adenomatous
@　　　　　　　goiter

2 2 2 2 2 0

．Colloid　adenoma 7 7 7 7 7 2 2

rrubular
@　　　　　adenoma

2 2 2 2 2 0

Trabεcular
@　　　　　adenoma

1 1 1 1 1 0

Oxyphilic　cell
@　　　　　adenoma

2 2 2 2 2 0

Papi11ary　　　　　　　　●　　　　　carclnoma

20 20 17 20 20 3 3

Follicular　　　　　　　　．　　　　　carcユnoma

7 7 6 1 7 1 6 0

MeduUary　　　　　　　　■　　　　　carclnoma

0 0

Anaplastic　　　　　　　　o　　　　　carclnoma

0 0

宜ID－AB
No夏’nコal　thyrold　　　　　　　　　．　　　　　　　　　tlssue

1 1 1 1 1 0

Chronic
@　　　　thyroiditis

0 0

Basedow’s
@　　　　　　disease

o 0

AdenQmatous
@　　　　　　　　oite：’

0　　　幽 0

CQIIoidadenoma 1 1 1 1 1 0

Tubular
@　　　　　adenoma

0 0

Trabecular
@　　　　　adenoma

0 0

Oxyphilic　cell
@　　　　　adenoma

0 0

Papillary　，曜　　　　　carαnoma 5 5 5 5 1 1 3 3 3

Folhcular　　　　　　　　．　　　　　car【：Inoma

2 2 2 2 1 1 0

Medullary　　　　　　　　・　　　　　carclnoma

1 1 1 1 1 0

Anaplastic　　　　　　　　．　　　　　carclnoma

0 0

xEndotheliai　ce11s　showed　inteuse　VEA・I　reactivty　in　allcases　examirocl，
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LFA DBA

Aplcal　surface Cytoplasm Colloid
Supranuclear　　　　，

@　r色9鳳on
Apical　surface Cytoplasm Colloid

　
十 什 榊 」一 十 十 柵 一 十

朴 搬

Number
盾?@cases
??≠高奄獅

「一
十・ 什 柵 ｝ 十

什 冊
一 十

升 柵
一 十

蔓 田

2 2 1 1 10 10 6 3 1 10 6 4

10 10 4 6 10 3 4 3

26 26 26 26 10 16

1 1 1 8 8 8 8 2 6

6 6　． 1 2 3 6 1 3 2

1 1 1 13 13 3 10 13 8 2 3

3 3 1 2 3 1 2

β 6 4 2 6 1 1 4

20 20 5 10 4 1 105 102 3 34 14 50 7 105 42 40 ユ7 6

2 5 7 1 4 2 23 10 7 5 1 14 2 6 1 23 4 11 5 3

5 3 2 5 3 2 5

4 4 4 3 1 4

AB－pH　2．5 Coll◎idal　iron

3 3 3 3 1 1 1

2 2 2 2 1 1

5 5 4 1 5 5

2 2 2 2 1 1

1 1 2 2 6 6 5 1 6 2 3 1

’3 3 1 2 3 2 ．1

2 2 1 1 2 1 1

2 2 2 2 2

3 3 2 1 16 16 1 5 5 5 16 4 6 4 2

7 7 1 2 4 7 1 ．1 2 3

0

0

PA－SB－PH－PAS GOTS
3 3 3 3 3

2 2 2 2 2

5 5 5 5 5

2 2 2 2 2

6 6 6 6． 6

2 2 2 2 2

2 2 2 2 2

0

3 3 3 17 17 17 17 17

7 7 7 7 1 6

T

0

0
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Table　6　Dlfferent　expression　of　Con　A・positive　thyroid　colloids

　　　　in　various　thyroid　tissues

　　　　　　　　　　　　　　　Total　　　　Number　of　cases　showing　different　reactivity

，　Tissues　　　　　　　　number　of　　　of　thyroid　colloid　t◎Con　A＊

cases　　　　　　　　Pt　　　　　　　　　　十　　　　　　　　　　 十ト　　　　　　　　　　刊十

N◎rmal　thyroid　tissue　　　　　6　　　　　　　0　　　　　　　1　　　　　　　3　　　　　　　2

Chronic　thyroiditls　　　　　　　　　　2　　　　　　　　　0　　　　　　　　　1　　　　　　　　　0　　　　　　　　　1

Basedow’s　disease　　　　　　　　6　　　　　　　0　　　　　　　0　　　　　　　3　　　　　　　3

Adenomatous　goiter　　　　　　2　　　　　　　0　　　　　　　0　　　　　　　2　　　　　　　0

Colloid　adenoma　　　　　　　　6　　　　　　0　　　　　　1　　　　　　3　　　　　　2

Tubular　adenoma　　　　　　　4　　　　　　0　　　　　　3　　　　　　0　　　　　　1
Trabecular　adenoma　　　　　　　　　1　　　　　　　　　　0　　　　　　　　　　0　　　　　　　　　　0　　　　　　　　　　1

0xyphilic　cell　adenoma　　　　　　　2　　　　　　　　　0　　　　　　　　　0　　　　　　　　　0　　　　　　　　　2

Papillary　carcilloma　　　　　　17　　　　　　4　　　　　　9　　　　　　3　　　　　　1

Fo正licular　carcinoma　　　　　　　　8　　　　　　　　1　　　　　　　　5　　　　　　　　2　　　　　　　　0

Medullary　carcinoma　　　　　5　　　　　　5　　　　　　0　　　　　　0　　　　　　0

Anaplastic　carcinoma　　　　　　4　　　　　　　4　　　　　　　0　　　　　　　0　　　　　　　0

＊一：non璽reactive，　十；under　1／30f　the　total　colloids，十十：1／3　to　2／3，　H十：◎ver　2／3

組織のコロイドではしばしば複雑な斑紋状の被染色性　　比較して細血管が少ない傾向がみられたが，腺腫，濾

がみられた。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　胞癌では非腫瘍性組織と同程度の血管が観察された。

　血管内皮は弱いCon　A反応性を示した。　　　　　　なお，血管内皮のUEA－1反応性と個体の血液型と

　2　Con　Aパラドックス染色　過ヨウ素酸酸化一　　の間に明らかな関係はみられなかった。

．水素化ホウ素ナトリウム還元後，甲状腺組織のCon　A　　　5　SBA（Fig．6）　過形成性病変，腺腫，濾胞癌

反応性は完全に失われた。すなわち，皿型のムコ物質　　で，一部の濾胞上皮の核上部にSBA反応性がみられ

は検出されなかった。　　　　　　　　　　　　　　　た。髄様癌でもおそらくGolgi野に由来すると思わ

　3　GSA－H　GSA－ll　e－X甲状腺組織に対して著明　　れる点状の反応が核周囲に認められた。過形成性病変，

な親和性を示さなかった。腺腫細胞，癌細胞の一部で　　腺腫，髄様癌では，一部の上皮細胞の細胞質基底部が

細胞質にわずかなGSA－H反応性がみられた。＝Pイ　　わずかに染色された。正常，慢性甲状腺炎，過形成性

ドは染色されなかった。　　　　　　　　　　　　　　　病変，腺腫および乳頭癌では大部分の濾胞上皮の管腔

　4　UEA－1（Fig．4，5）過形成性病変，濾胞腺腫，　面がSBA親和性を示した（Fig．6）。特に，乳頭癌の

乳頭癌の一部で核上部に明らかなUEA－・　1反応性が　　場合，検索した24例中16例で管腔面に強い反応が認ら

認められた。濾胞癌，髄様癌，未分化癌では同様な反　　　れた。濾胞内の＝ロイドは比較的強い反応を示したが

応性はみられなかった。濾胞上皮の細胞質基底部は，　　症例により，また同一の症例においても濾胞によって

乳頭癌を除く病的な甲状腺組織および正常甲状腺組織　　　反応性は著しく異なっていた。しかし，　Con　A親和性

においても，UEA－1反応性を示さなかった。管腔面　　の分布とはほぼ一致していた。ただし，癌組織ではコ

については，乳頭癌の一部に強い反応性がみられたほ　　ロイドのSBA反応性は著しく弱かった。

か，髄様癌でも染色された症例があったが，一般的に　　　血管内皮のSBA反応性には症例により著しい差が

濾胞上皮の管腔面は染色されない症例が多かった。コ　　見られたが，疾患の種類および患者の血液型との関連

ロイドはほとんど染色されなかった。　　　　　　　　　はみられなかった。

　血管の内皮細胞はUEA－1に対して強い親和性を　　　6　PNA（Fig．7）　ノイラミニダーゼ処理群のみ

示し，腫瘍組織内の血管分布を観察するのに適当な染　　明らかなPNA反応性を示したので，その群の所見に

色と考えられた（Fig．4，5）。乳頭癌，髄様癌および　　限って記載する。一部の髄様癌の癌細胞のGolgi野に

未分化癌では，正常，慢性甲状腺炎，過形成性病変に　　反応がみられた。濾胞上皮の管腔面のPNA反応性は症
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Flg．1　to　3　were　prepared　from　sectlons　stalned　wlth　Con　A　horseradlsh　peroxldase
　　　　diaminobenzldme（Con　A－HRP）sequence．
Fig．1　The　cytoplasm　of　folllcular　epithelia（arrows）shows　a　moderate　Con　A　reactlvlty．

　　　　Basedow’s　disease．　×46

Flg2　　Neoplastlc　folllcular　eplthella　stalned　as　ln　Fig．1．　Note　that　collolds（arrows＞

　　　　vary　ln　their　Con　A　reactlvities．　Folllcular　carclnoma　　×35
Fig．3　Collolds　vary　in　thelr　Con　A　reactlvltles．　Arrows　lndlcate　the　collolds　whlch　show

　　　a　biphasic　concentric　pattern．　　　×23

Fig．4　and　5　were　prepared　from　secUons　stained　with　UEA－1－peroxldase　sequence．
Fig．4　UEA－I　possesses　an　intense　affinlty　for　endothella．　Normal　thyrold　tlssues　×23

Flg．5　Capillaries　are　less　abundant　ln　carclnoma　tlssues．　Papillary　carclnoma．　×46
Fig．6　to　11．　These　figures　lllustrate　lectin　reactlvltles　of　the　aplcal　surfaces　of　tumor

　　　cells　of　papillary　carclnoma．

Fig．6　SBA－peroxidase．　　×35
Flg．7　PNA　reactivity　appears　only　after　neuraminldase　dlgestlon．　Neuraminldase－PNA
　　　peroxidase．　　×35

Flg．8　MPA－peroxidase．　　×70　　　　　　　　Flg．9PHA－E　peroxldase．　　×70
Fig．10　RCA－1－peroxldase．×70　　　　　　　　Flg．11　WGA－peroxldase．　　×92
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1驚甕欝警運1羅鷺欝霧麟癒

瀞i糠難毒纏環毒藁転・舗鎌蘇駕・賑

12影酵亀鷲・．藤。藷滋一螺3・阿鍋・噛3bド　脾

葺塾鑓　ガ←　。　。膿霧．秘蒙，’「
姦・・欝簿　帖唖　愚　，・　　　　』　　　　　　　　・　　　　　　’

　　　　　　　　　　やゆ　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ち

　　　　　炉　　嚇　　肱癬”　　蝦　　　　　　　　　　　撚　Ω　e　　讐　　　一　1

Pt　　h・　＃　　L／7　㌘　　　　　　　L一一＿　　　　za　　　　E　　　一　亨　　　　＿＿＿　一　　＿Lrr　＿L－．＿＿　隅一避th．・ua＿＿

Flg．12　to　14　111ustrate　LFA　reactivities　of　the　thyroid．

Flg．12a　The　aplcal　surfaces　of　tumor　ceils　staln　intensely．　LFA・peroxldase．　　×35

Flg．12b　Neuraminidase　dlgestlon　ellmlnates　the　LFA　reactlvlty．　Neurammldase－LFA－

　　　　peroxldase，　　　×35

Flg．13a　The　aplcal　surface　of　folilcular　epltheha（arrow　head）and　caplllary　endothella

　　　　（arrow）show　intense　LFA　reactivity．　　×112

Elg．13b　Prlor　neuraminldase　dlgestion　ellmlnates　the　LFA　reactlvity　of　endothella（arrow），

　　　　although　that　of　the　lummal　surface　of　the　follicular　epltheila　persists．　×112

　　　　Counterstained　wlth　hematoxylln．

Flg．14a　Colloids　show　a　varlety　of　LFA　reactivities．　　×23

Fig．14b　Prior　neurammidase　digestion　does　not　slgmficantly　alter　the　react五vltles．×23

Flg．15　to　22　illustrate　the　DBA　reactivities　of　the　thyrold，　except　Fig．19a　and　20a，

　　　　both　of　which　show　morpho1Qgy　of　carclnomas　by　the　hematoxylin　and　eosln　staln．
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Fig．15　The　supranuclear　region（arrows）and　the　apical　surface　of　follicular　epithelia

　　　　　show　definite　reactivities．．　Basedow’s　disease．　　×140

Fig．16　The　supranuclear　region（arrows）of　follicular　epithelia　shows　intense　reactivi－

　　　　　t監es．　　　　×70

Fig．17a　Carcinoma　tissues　of　we11　differentiated　papi1lary　carcinoma　show　intense　rea－
　　　　　　　　　　　　　ny　　　　
　　　　　ctlvltles．　　　×35

Flg．17b　At　higher　magni丘cation，　the　reactivities　of　the　apical　surface　and　supranuclear

　　　　　regions（arrows）are　evident．　　×140

Fig．18　Follicular　epithelia　surrounding　lymph　follicles（F）show　intense　reactivities．　×35

Fig．19a　shows　difFerentiated　papillary　carcinoma，　Iess　difFerentiated　than　the　case　sho・

　　　　　wn　in　Fig．17，　and　more　differentiated　than　the　case　shown　in　Fig．20．　Hematox－

　　　　　ylin－eosin．　　　×70

Fig．19b　The　apical　surface　stains　intensely，　although　the　supranuclear　regions　do　not．

　　　　　Prepared　fro皿the　section　adjacent　to　that　for　Fig．19a．　　×70

Fig．20a　illustrates　papillary　carcinoma　showing　marked　nuclear　atypism．　Hematoxylin－
　　　　　　　．　　　　　eosln．　　　　×70

Fig．20b隔Carcinoma　celis　are　almost　unstained，　Prepared　from　the　section　adjacent　to

　　　　　that　for　Fig．20a．　　×70

Fig．21　The　apical　surface　of　follicular　epithelia　shows　definite　reactivities，　Non－neopla－

　　　　　stic　thyroid　tissue　adjacellt　to　the　carcinoma　tissue（left　upper　portion）．　　×35

Fig．22a　and　22b　illustrate　DBA　reactivities　of　colloids　of　normal　thyroid．

Fig．22a　Colloids　varied　ill　their　DBA　reactivity．　　×35

Fig．22b　Some　colloids　revealed　biphasic　patterns．　　×35
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＼＼＼！：ectin　　　　　　　Con　A　　GSA－II　　UEA－I　　　SBA　　　　PNA　　　　GSA－1

　．　　＼Diagnosis

　　　　　　　　　C　－→　　吻　　　　　　　　　　　　　　　聯

N灘t駒id　FE－．1懸塵塾肇ごN鍾込盤
　　　　　　　　　CE－《）（二）《難《鞭鷺》《鶯》

　　　　　　　　　C　－→　　圃　　　　　　　　　　　　　　圏

　　　　　　　　　CE－一◎（）◎《欝》◎《》

　　　　　　　　　C　－〉　團團　　　　　　　　　　縄　　　　團

F望1脇FE
　　　　　　　　　CE『◎　（二）《鶯：》《瓢》《二》煮》

　　　　　　　　　C　－→　　鵬　　　　　　　　　　　　　　　．．t　　　　　　　　□

P翻一C一
　　　　　　　　　CE－◎¢）蕉》《雲》《》煮》

　　　　　　　　　C　－→　　　　、　　　　　　　　　　　　　　　雛、

F盤｝臨　CCr　A臨翻乙塾萱纏劇転
　　　　　　　　　CE→◎（）《業》《難》《薫》《藁

　　　　　　　　　・E－◎（：）《鴬》◎《》鷺》

膿C一⑤灘《貫：：：》○雛（：：：聾）

　　　　　　　　　・E－◎（）蕉》◎《業》鷺》

Fig．23　A　schematic　illustration　of　lectin　reactivities　of　thyroid　tissues．一：No　reaction．

　　　十：Less　than　1／30f　particular　tissue　sites　stained　showed　the　reactiQn．十卜；1／3

　　　to　2／30f　particular　sites　stained　showed　the　reaction．帯：More　than　2／30f　particular

　　・tissue　sites　stained　showed　the　reaction．

　　　　　AbbreviatiQns　used．　C：Colloid，　FE：Follicular　epithelia，　CE；Capillary　endo・

　　　thelia，　CC：Carcinoma　cel1
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MPA　　PHA－E　　RCA－I　　　WGA　　　LFA　　　DBA

　　　，膨　　i雛　　　　　鵜i　　物を

《慧》（：）（）（）鷺》◎
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@　　　　
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　　　國　 團団　　　　團　　園
Xk、、X：．xxvt　　munv．　　deuat”　　－－－．．T－＿－－　　　　　

　
◎一〇・○・・○・《》ζ騨

蕉》（：）（）《：）蕉難警◎⊂）◎

＃・（勤（：）・○・煮》◎◎
ノ計、総醸魏！茸1＼・ジニ誉、＼　　擁駄

1ω嵯興O凪ω　縷欝
蕉》（：）（こ）（二）　・◎

◎⑤○《：覧：：》確tt”’

鷺》（：）く）（：）　《）

　　　Supranuclear　regiol1：　0　・＝（一），　⑭　＝（十），　毯多　；（十），　　⑳　＝（11t）

　Apical　surface，　Endothelial　ceU：　．＿。．＝（＿），〃〃〃〃＝（十），へ～M・＝（十），×xx×＝（HD

　　　CoHoid，　Cytoplasm：　　　　　＝＝（一），　・・／・／；（十），　粥二＝＝（十），　一＝二（冊）
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Fig．24　and　25　were　prepared　from　sections　stained　with　diastase－Alcian　blue　pH　2．5－

　　　　PAS．

Fig．24a　and　24b　Colloids　show　a　variety　of　stainabilities．　Basement　membrane（arrows）

　　　　also　stains．　　　×46

Fig．25　This　figure　reveals　biphasic　reactivities　of　colloids．　The　central　regions（arrow）

　　　　of　some　colloids　show　more　intense　PAS　reactivity　than　the　peripheral　regions．

　　　　　×23

Fig．26　to　30　illustrate　colloidal　iron　reactivities　of　thyroid　tissues．

Fig．26　The　apical　surface　of　follicular　epithelia　is　stained　definitely（arrow）．　Normal

　　　　thyroid．　　　×140

Fig．27　The　apical　surface　of　carcinoma　cells　shows　basophilia（arrows）．　Papillary　car・

　　　　cinoma．　　×112
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甲状腺のレクチン組織化学

例により著しく異なるが，過形成性病変，腺腫の乳頭状　　一致していた。血管内皮はほとんど染色されなかった。

増殖部，乳頭癌では特に強い反応が認められた（Fig．　　　10　RcA－1（Fig．10）濾胞上皮の核上部，細胞質

7）。一一fi，濾胞癌，髄様癌および未分化癌では，管腔　　基底部は全症例を通してほとんど染色されなかった。

面がPNA反応性を示さない症例が多かった。細胞質　　上皮の管腔而は，乳頭癌では検討した全例に明らかな

基底部は濾胞癌，髄様癌，未分化癌の少数例に陽性反　　RCA－1反応性がみられた（Fig．10）が，その他の病

応がみられた。コPイドは染色されなかった。血管内　　変および正常組織では像とんど染色されなかった。た

皮細胞は一様に強い反応を示した。　　　　　　　　　だし，濾胞内のコロイドはCon　Aと同様なRCA－1

　7　GSA－1　過形威性病変，腺種のわずかな症例　　反応性を示した。血管内皮はほとんど染色されなかっ

を除き，濾胞上皮の核上部に反応を認めなかった。正　　　た。

常，慢｛生甲状腺炎，濾胞癌，髄様癌の上皮細胞の細胞　　　11WGA（Fig．11）濾胞上皮の核上部，細胞質基

質基底部には症例によって弱い反応性を示すものがあ　　底部は全症例を通してほとんど染色されなかった。上

った。濾胞癌および髄様癌の一部で，癌細胞の一部に　　皮の管腔面は，検討した全例の乳頭癌で強い反応がみ

明らかな反応がみられた。管腔面は，乳頭癌で反応が　　　られた（Fig．11）が，そのほかの症例では疾患の種類

みられたが，その他の組織はまったく染色されなかっ　　に関係なくWGA親和性はみられなかった。コロイ

た。濾胞内のコロイドは，疾患に関係なくGSA－1親　　　ドは染色されなかった。また，血管内皮も明らかな親

和性を示さなかった。血管内皮細胞は全例でよく染色　　和性を示さなかった。

され，血液型とは無関係であった。　　　　　　　　　　12LFA（Fig．12－14）　核上部と細胞質基底部は

　8　MPA（Fig．8）濾胞上皮の核上部には，全例で　　bikとんど染色されなかった。管腔面は，乳頭癌（Fig．

反応がみられなかった。管腔面は，正常，過形成性病　　12a），濾胞癌ではノイラミニダーゼ処理前に強陽性で

変，慢性甲状腺炎，腺腫，および乳頭癌ではっきりし　　あったが，消化後（Fig．12b）はほとんど反店性を失

たMPA反応性がみられた。特に乳頭癌は強い反応　　った。正常（Fig．13a）でもかなり強い反応がみられ

を示した（Fig．8）。濾胞癌，髄様癌，未分化癌はほと　　たが，ノイラミニダーゼ処理後（Flg．13b）の染色性

んど染色されなかった。細胞質基底部とコロイドは金　　の低下は軽度で，NaOHで処理後にノイラミニダーゼ

症例でMPA親和性がみられなかった。検索した大　　消化を行っても，染色性の低下の度合に変化はみられ

部分の症例で，疾愚の種類，血液型に関係なく血管内　　なかった。

皮にMPA反応性を認めた。　　　　　　　　　　　　　濾胞内コPイドのLFA親和性は，　Con　Aに類似

　9　PHA－E（Fig．9）濾胞上皮の核上部，細胞質基　　していた。すなわち，ロμイドによってレクチソ反応

底部は，PHA－Eに対して反店を示さなかった。濾胞　　性は著しく異なり，同一コPイド内でも部位による相

上皮の管腔面は，Fig．9に示したごとく乳頭癌で強く　　違がみられた（Fig．14a）。　Con　Aに対して強い反応

染色された以外に，明らかな反応はみられなかった。　　を示す濾胞は一般的にLFAに対しても反応するが，

濾胞内のコロイドは全例PHA－Eに反応性を示した。　　反応の強さは2種類のレクチソ聞で必ずしも平行して

その強さはコロイドによって，あるいはコPイド内で　　いなかった。ノイラミニダーゼ消化によりLFA親和

の部位によって様々で，その分布はCon　A反応性と　　性はほとんど変化せず（Fig．14b），　NaOH処理の影

Fig．28　Prior　neuramillidase　digestion　faiis　to　remove　basophilia．　cf，　Fig．29．　Prepared

　　　from　the　adjacent　section　for　Fig．26．　　×140

Fig。29　The　apical　surface　of　carcinoma　cells　loses　basophilia　after　the　neuraminidase

　　　digestion．　Prepared　from　the　adjacent　section　for　Fig．27，　　×112

Fig．30　Basophilia　of　colloids　varies　extens玉vely．　Some　col1Qids　include　unstained　regions．

　　　Normal　thyroid．　　×23

Fig．31　Prior　neuraminidase　digestion　imparts　galactose　oxidase・thionill　Schiff　reacti・

　　　vities　to　colloids．　Arrows　indicate　biphasic　coUoids．　　×17

Fig。32　The　apical　surface　of　carcinoma　cells　possesses　b1ood　group　A　determinant，

　　　Immunostaining　for　blQod　group　A　determinant．　　×70
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響もみられなかった。なお，血管内皮は一様に染色さ　　なわち，コロイドによって，あるいは同一のコPイド内

れ，ノイ7ミニダーゼ消化により完全に被染色性を失　　でも部位によってレクチソ親和性は大きく異なるが，

った。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Con　A親和性の分布とはほぼ一致していた。しかし，

　　13pBA（Fig．15－22）　今回検索したレクチソの　　その反応の強さは必ずしも平行しなかった。なお，甲

中で最も興味深い結果を示した。　　　　　　　　　　　状腺上皮細胞のDBA反応性は血液型と無関係であっ

　正常，慢性甲状腺炎の濾胞上皮の核上部と細胞質基　　た。血管内皮細胞は血液型A型症例でのみ染色された。

底部には明らか娠応性がみられなカリた。また，未　以上のレクチン染色の成績のうち，主要なレクチン

分化癌の腫瘍細胞の核上部ではまったく反応を認めな　　の結果をFig．23に要約した。

かった。過形成性病変の，特に乳頭状増殖部の濾胞上　　C　糖質組織化学的所見（Tab】e　5）

皮の核上部は・不規則ながら弥・反応を示した（Fig．　1Di・・tase－AB－PAS（Fig．24，　25）正常，腫

15）。好酸性細胞腺腫を含む濾胞腺腫の核上部もほぼ　　　賜を通じて濾胞上皮の核上部，細胞質基底部は明らか

均一に強く染色された（Fig．16）。乳頭癌では，細胞　　　な反応性を示さなかった。濾胞上皮の管腔面は部分的

異型が軽度で定型的な乳頭構造を示す高分化型の症例　　にアルシャソブルー好性を示したが，一般的に強い

では，核上部に明らかなDBA反応性がみられ（Fig．　　PAS反応を示すコロイドの存在のため，その判定は

17a，17b），一方，細胞異型が高度で分化度の低い症例　　困難であった。濾胞の基底膜はPASに軽度に反応し

では反応性が低下する傾向にあった。濾胞癌では核上　　た（Fig．24a，24b）。正常，腫瘍のコロイドは赤紫色か

部に申等度の反応を示す症例とまったく無反応の症例　　　ら青紫色に染色され，その強さは濾胞により異なって

があり，乳頭癌と同様，分化度と平行する傾向がみら　　いたが，同程度の反応を示すコPイドが集籏する傾向

れた。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　がみられた。同心円状にコロイドの中心部が強いPAS

　濾胞上皮の細胞質基底部は，好酸性濾胞腺腫と濾胞　　　反応性を示す濾胞も散見された（Fig．25）。　Con　A反

癌および髄様癌で，部分的にDBA親和性が認められ　　応性と比較すると，　Con　A反応性はPAS反応性と反

たのみであった。そのほかの症例では染色されなかっ　　比例し，好塩基性と平行する傾向がみられた。

た。　　　　　　　　　　　　　　　　　．　　　　　血管内皮では基底膜が強いPAS反応性を示したが

　濾胞上皮の管腔面では，一部の正常濾胞上皮細胞の　　管腔面の塩基好性は明らかでなかった。

衰面に反応がみられた。また，慢性甲状腺炎では，リ　　　2　AB　pH2．5　正常および腫蕩組織の濾胞上皮

ンパ濾胞の周辺部の濾胞上皮が特に強い反応を示した　　の管腔面はしばしば塩基好性を示したが，コロイド鉄

（Fig，18）。過形成性病変は正常とほぼ同様であった　　に比較するとその反応は弱かった。コロイドも一部で

が，乳頭状増殖部は特に強く反応した。濾胞腺腫の　　　弱い塩基好性を示した。

上皮細胞管腔面は正常と同様な所見であった。乳頭癌　　　3　コロイド鉄反応（Fig．26－30）濾胞上皮の核

で高分化癌の組織像を示す症例は強陽性であった　　上部，細胞質基底部はすべての症例を通じて明らかな

（Fig．19a，19b）が，分化度の低い症例では染色性は　　被染色性を示さなかった。濾胞上皮の管腔面は，正常

低下していた（Fig．20a，20b）。しかし，乳頭癌では一般　　（Fig．26），過形成性病変，慢性甲状腺炎，腫瘍を通し

的に核上部の反応性の消失が管腔面の反応性の消失に　　て常に明らかな反応を示した。乳頭癌における濾胞上

先行する傾向にあった。一方，乳頭癌の濾胞型と濾胞　　皮の反応性は他の甲状腺組織に比較して際だって強か

癌では一部の症例で癌組織の一部に弱い陽性反応がみ　　った（Fig．27）。ただし，ノイラミニダーゼ消化をあら

られたに過ぎなかった。なお，乳頭癌組織に接する非　　かじめ行うと，非腫瘍毯組織では染色性の低下がさほ

癌部の濾胞上皮表面は，癌組織から離れた甲状腺組織　　ど明らかではないが（Fig．28），癌組織では箸明な低

に比較すると明らかに強く染色された（Fig，21）が，　下がみられた（Fig．29）。

濾胞癌では核出された組織が多かったため検討できな　　　コロイドは本法に対して比較的強い反応を示すが，

かった。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　その強さはコロイドによって著しく異なっていた

　髄様癌と未分化癌はDBAではほとんど染色されな　　（Fig．30）。しかし，塩基好性を示す＝　Ptイドは集籏す

かった。　　　　　　　　　　　　　　　　’　　　る傾向がみられた。また，同心円状にコロイドの周辺

　濾胞内のコロイドのDBA親和性は，　Con　Aに対　　部が強い反応を示す濾胞が観察された。　AB－PAS染

する親和性とほぼ同様であった（Fig．22a，22b）。す　色と比較すると，　PAS反応性が強い部分はコロイド
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鉄反応性を欠き，一方，AB－PAS染色におけるアル　　た。血管内皮はA型，　A　B型でのみ染色された。

シャソブルー好性とコロイド鉄反応性は平行していた。　　　2　B型物質　一部のB型症例の管腔面に証明され

コロイド鉄反応性はCon　A反応性の分布とほぼ一致　　　た。核上部，細胞質基底部はま・ったく染色されなかっ

していたが，反応の強さは必ずしも平行しなかった。　　た。管腔面は2例の乳頭癌の一部に証明された。コロ

上皮細胞の管腔面と異なり，コロイドのコロイド鉄反　　イドは反応を示さなかった。血管内皮はB型，AB型

応性はノイラミニダーゼの影響をほとんど受けなかっ　　症例でのみ強い反応を認めた。

た。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　3　H型物質核上部，細胞質基底部，コPイドは

　血管内皮もコロイド鉄反応性を示し，ノイラミニダ　　まったくH型物質を含まなかった。A型の濾胞癌の1

一ゼでその反応性は完全に失われた。　　　　　　　　　例で，僅かな癌細胞の細胞質基底部がH型物質を含ん

　4　HID－・AB　総ての検討症例を通じて濾胞上皮，　　でいた。血管内皮はH型症例でのみ強い反応がみられ

血管内皮に明らかな反応を認めなかった。コロイドは　　た。ただし，B型症例の1例で，一部の血管内皮に反

一様に淡い，しかし濾胞によって多少の濃淡のある　　応が認められた。

HID反応性を示した。　　　　　　　　　　　　　　　　4　Lea物質　細胞質基底部，核上部，コ　Ptイドと

　5　PA－SB－PH－・PAS　総ての症例を通じて濾胞　　も検索した全症例で証明されなかった。　A型の乳頭癌

上皮，コロイド，血管内皮とも反応を示さなかった。　　の2例で，A型物質が証明された部分の一部に・Lea

　6　GOTS．（Fig，31）　濾胞上皮は明らかなGO・　物質が認められた。血管内皮は染色されなかった・

TS反応性を示さなかった。　　　　　　　　　　　　　　5　Leb物質　核上部，細胞質基底部，コPイドに

　濾胞内のコmイドはノイラミニダ・一”　if消化後におい　　はLeb物質はまったく証明されなかった。管腔面は，

てのみ，弱いながらも明らかな反応を示した（Fig．　　A型，　B型症例の，　A型，　B型物質が証明されたそれ

31）。いずれの濾胞もGOTS反応性を示したが，強　　それ2例で，型物質やLea物質が証明された部分の

く反応する億胞はコPイド鉄反応やCon　A反応性を　　一部にLeb物質が認められた。

示さない濾胞に一致していた。　　　　　　　　　　　　E　コロイド染色性

　血管内皮の反応性は明らかでなかっte。、　　　　　　　コ戸イドの組織化学的反応性を，　Con　Aに対する

D　血液型物質の免疫染色　　　　　　　　　　　　　反応性を中心に整理すると，Table　7の様になる。な

　1　A型物質（Fig．32）一部のA型症例の核上部，　お，癌組織ではコPイドはいずれの方法によっても複

管腔面およびコロイドにのみ証明された。細胞質基底　　雑な入り組んだ斑紋状に染色されるが，反応性自体は

部は反応を示さなかった。核上部および管腔面は乳頭　　正常のコPイドと同様であったので一括して示した。

癌でのみ明らかな反応がみられた（Fig．32）。コPtイ　　レクチソでは，　Con　A，　SBA，　PHA－E，　RCA－・　1，

ドは正常の2例のごく一部分で僅かに染色されたのみ　　LFA，　DBAが少なくとも一部のコロイドに対して親

であった。腺腫，癌ともtt　Pイドは反応を示さなかっ　　和性を示した。そのほか，コPイドは，　PAS反応性

Table　7　Relationship　between　lectin　reactivitles　and　histochemical　reactions

Staining　me℃hod　　　Coll　A　positive　cQlloid　　　Con　A　negative　colloid

Lectins

　　　　SBA　　　　　　　　　　　　　positive　　　　　　　　　　　　negative

　　　　PHA－E　　　　　　　『　　　　positive　　　　　　　　　　　　negative

　　　　RCA－I　　　　　　　　　　　　positive　　　　　　　　　　　　negative

　　　　LFA　　　　　　層　　　　　　positive　　　　　　』　　　　　negat圭ve

　　　　DBA　　　　　　　　　　　　Positive　　　　　　　　　　　　negat1ve

Iヨ【istochemical　reaction

　　　　PAS　　　　　　I　　　　　weak　　　　　　　　　　　　　strong

　　　　Basophilia　　　　　　　　　　　positive　　　　　　　　　　　　　　negative

　　　　NANAase・GOTS＊　　　　　weak　　　　　　　　　　　　　strong

＊　NANAase－GOTS：Neuraminidase・galactose　oxidase・thionin　Schiff　reaction．
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張　　　裕　泰

　を示すほか，アルシャソブルー，コロイド鉄などの塩　　反応したコロイドをかりにA型コロイド，反応しない

　基性色素に親和性を示し，ノイラミニダービーGOTS　　ものをB型コロイドと名付けて議論を進める。

　反応性であった。レクチソ親和性を示すコロイドは塩　　　さて，コロイドはサイPtグPプリンそのものと考え

　基好性で，一方，レクチンに反応しないコロイドは強　　　られ，生化学的にもそのような観点から分析が進めら

　いPAS反応性とノイラミニダーゼーGOTS反応性を　　れてきた。　Spiroら30）『32）によると，サイログロブリ

示した。単一の濾胞内のコロイドが同心円状に異なっ　　ソは糖蛋白で，糖含量は約10％，その糖鎖を構成して

　た組織化学的反応性を示した場合，周辺部はレクチン　　いる単糖はGal，　Man，　GlcNAc，　NeuAc，　Fucの5

親和性と好塩基性を，また，中心部は強いPAS反応　　種であることが判明している。サイログPブリンは2

性とノィラミニダーゼーGOTS反応性を示す場合が多　　種類の代表的な糖鎖を持ち，それぞれunit　Aおよび

かった。なお，HID反応性はいずれのレクチン染色，　　unit　B　と呼び慣’わされている。　Unit　Aは定型的

　コロイド鉄染色，AB－一一PASと相関がみられなかった。　　な高マンノース型の糖鎖で，　Man（β1－4）GlcNAc

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（β1－4）GlcNAc－Asn型のコアに，多数のマンノー
　　　　　　　　　「v考　案　　　　・が灘厳分か就て結合して講成されている。

　本研究では，糖質に対する組織化学的手法を用いて，　一方，unit　Bは複合型の血清型糖鎖で，糖鎖の末端

ヒト甲状腺組織における糖質代謝の追求を試みた。そ　　はGalとNANAで占められており，コア部分はMan

の結果，すでに報告されている生化学的な知見を裏付　　（β1－4）GlcNAc（β1－4）〔Fuc（α1－6）コGlcNAc一

ける所見が懲られた一方で，従来の報告からは予想さ　　Asnからなる。なお，最近，　Spi1‘oとBhoyroo33）

れない所見も認められた。　　　　　　　　　　　　　　は，unit　Bの糖鎖末端を占めるGalがC－3位でし

　まず，甲状腺組織が多星の糖質を含む臓器であるこ　　ぼしば硫酸化されていること，ときにはGalにかわ

とが組織化学的立場からも改めて確認された。今回著　　って，末端から2番目の位置を占めるGlcNAcのC一

者が用いた方法は，レクチン染色，伝統的な方法であ　　　6位が硫酸化されていることなどを見いだした。その

るPAS反応や塩基性色素を用いた染色，血液型物質　　ほか，　Spiroら30）『32）34）－36）はunit　C，　unit　Dの存

およびその関連物質の免疫組織化学的染色の3種類で　　在も指摘しているが，その糖鎖に対する詳細な報告は

ある。レクチソ染色にはペルオキシグーゼ標識による　　みられない。Unit　C32）34）36）はunit　Bに比較して

いわば直接法を使用し，血液型物質および関連物質の　　galactosamine含有量がやや多く，　O一グリコシド結

染色には2次抗体にペルオキシダーゼ標識抗体を用い　　合したムチソ型の糖鎖であると言う。Unit　D32）36）に

た間接法によった。両染色法とも，酵素標識により特　　ついては明らかではないが，es　’？ソノース型の糖鎖ら

定の糖鎖あるいは糖残基の検出感度が著しく増強され　　しい。なお，いずれもmicroheterogenietyに窟

ているので，これと伝統的な染色法により得られた結　　んでおり31），それが糖鎖構造の解析を困難にしている。

果とを無条件に比較することには問題が多い。しかし，　　さらに最近，以上のような糖蛋白型の糖鎖のみなら

それにもかかわらず，酵素標識を用いた染色と伝統的　　ず，コンドロイチン硫酸がサイログロブリソの構成成

な染色法の比較により，今回の研究では多くの興味深　　分の1つであることが明らかにされた3ア）38）。したが

い結果が得られた。　　　　　　　　　　　　　　　　　って，現在，本体が不明なunit　Dを含めると，5種

　前述のように，糖質は，濾胞上皮の核上部，細胞質　　類の糖鎖が知られていることになる。

基底部，細胞表面，コPイド，問質の基底膜，血管内　　　本研究により著者が得た結果が従来の生化学的な分

皮などに証明された。これらのうち，便宜上，まずコ　　析結果と一致するか否かについて考察を試みた。

ロイドの反応性について考察する。　　　　　　　　　　　Con　AはC－3，4，6の水酸基が置換されていない

　本研究では，コロイドに多様な反応性が観察された。　ManあるいはGlcに強い親和性を示すことが知られ

とくに，種kの染色法で，コロイド間のみならず，同　　ている39）40）。したがって，高マンノース型糖鎖である

一コロイド内でも，反応性に不均一性が認められた。　　unit　A，　Dは当然Con　A親和性を示すと考えられ

コロイドに反応性を示す異なった複数の染色法で相互　　る。一方，unit　BもManを含むが，いずれもC－3，

に一定の関連がみられたので，この染色上の不均一性　　4，6のいずれか，あるいは2ヵ所の水酸基が置換さ

は単なる染色ムラとは考えられず，ロPtイドの組成の　　れているので，　Con　Aと結合するとは思えない。ま

違い娠映している認わ泌・ここでet，　c。・Aに　た，鍵らは0．2M以上の塩化ナトリウムを含む緩衝
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液をCon　A溶液に使用しているので，　Con　Aとコ　　ー般的にシアル酸はβGa1あるいはβGalNAcに結

ソドμイチン硫酸との反旛は否定できる。　　　　　　　合しているので，ノイラミ＝ダーゼGOTS反応の結

　Con　Aと同様な染色性を示したコロイド鉄反応は，　　果はそれなりに合理｛生があると言える。しかし，　B型

酸性糖残基の中でも特にシアル酸に親和性を示す方法　　　のコロイドは先に挙げた4種のレクチン，すなわち，

として知られている27）¶29）。今回も，A型のコロイド　　SBA，　PHA－E，　RCA－1，　DBAをはじめ，　PNAの

では，コロイド鉄反応の結果と，シアル酸に特異的な　　　ようにGalあるいはGa1NAcに特異性を有すると

レクチンであるLFAによる染色の結果はよく一致し　されているレクチソのいずれとも反応しなかった。現

ていた。しかし，いずれの親和性もノイラミニダーゼ　　段階では，B型＝Pイドに含まれる糖鎖構造について

消化によってほとんど影響を受けなかった。濾胞上皮　　はまったく不明と言うほかはない。

の細胞蓑面のコロイド鉄およびLFAに対する親和性　　　なお，硫酸基に高度な特異性を示すHID染色では

は，ほぼ完全にこの酵素によって失われるので，A型　　　コロイドは多少の濃淡の差はあるが，ほとんどが淡く

コロイド内のシアル酸は，細胞膜の構成成分である　　染色された。ムコ多糖に結合しているとすれば，ムコ

cell　coatの脱落によるものではなく，コPイド鉄反　　多糖はコ戸イドに広く分布していることになる。

応もLFAも　unlt　Bの構成成分であるシアル酸を　　　本研究において，コPイドの多様性を明らかにし得

認識している可能性が大きいと言える。しかし，この　　たが，この多様性は，正常組織，炎症性組織，過形成

シアル酸がノイラミニダーゼでなぜ水解されないのか，　性組織，腫瘍組織を通じて同様であった。種々の病態

Arthorobacter　ureafaciensに由来するこの酵素の　　時における濾胞上皮の細胞膜の構成成分の変化の激し

structural　requirementカミ十分明らかにされていな　　さに比較すると，コロイドの性状には恒常性が認めら

い現段階では説明が困難である。　　　　　　　　　　　れる。従来の生化学的な分析は，コPイドの均一性を

　COII　A，　LFA以外でA型コロイドに親和性を示し　　前提にしており，今後，生化学的な分析に当たっても

たレクチンはSBA，　PHA－E，　RCA－1，　DBAで，い　　この多様性を念頭に置く必要があろう。

ずれもGalNAcあるいはGa1に特異的とされている。　　レクチンを用いた甲状腺の研究は，2つのグループ

Unit　BのGa1がC－3位で硫酸化されているとレクチ　　から発表されている。1986年のSobrinho・Simoesと

ソとは反応しないであろうから，これらのレクチソは　　Damjanov1）による20種の螢光標識をしたレクチンを

Spiroら30）幽32）34）36）がその存在を示唆しているunit　　用いた癌組織の反応性の研究では，コロイドがCon　A

Cと反応している可能性がある。なお，以上のtz・9チ　　WGA，　LCA，　PHA－E，　PHA－L，　RCA－1，　RCA一

ン，塩基性色素は，同一のコロイド，あるいはコロイ　　IIに親和性を示したとされているが，コロイドの多様

ド内の同一の部分に対してほぼ同一の親和性を示した。　性についてはまったく記載がない。しかし，掲載され

Unit　A，　unit　B，　unit　Cがおそらく同一一の分子内　　ている写真から判断すると，　LCA，　WGA，　Con　A

に含まれていることを示唆する所見と言える。なお，　　には，コロイドによって明らかな反応性の差がみられ

PNAがコロイドと反応しなかったのはβGalが硫酸　　る。次に，1988年のGonzaiez－－Camporaら2）セこよる

化されているため，あるいは末端に位置するGalが　　5種の西洋ワサビペルオキシダーゼ標識レクチンを用

少ないためであろう。また，UEA－1の場合はFucが　　いた研究では，　DBA，　SBA，　WGAに親和性を認め

コア領域に存在しているためと考えられる。　　　　　　ているが，濾胞間の多様性についてまったく記載がな

　以上のように，A型のコPイドについては，生化学　　い点では同様である。したがって，著者の得た結果と

的な分析結果とほぼ一致する結果が得られた。しかし，　の比較は困難である。教室のIida41）は1973年，　Azan

その一方で，レクチン親和性を示さなかったB型のコ　　Mallory（A－M）染色により，同一患者におけるコロ

ロイドは，理解に苦しむ反応性を示した。すなわち，　　イド間の，および同一コロイドにおける部位による染

好塩基性は低いがPAS反応は強く，ノイラミニダー　　色の多様性を指摘した。　A－－M染色で，好塩基性を示

ゼ消化後にのみ明らかとなるGOTS反応性を有する。　した部分は本論文のAmp　iロイドに相当するe一方，

PAS反応が糖に特異的であることにはすでに議論の　　好酸性を示した部分は，　B型コロイドにあteる。　A－M

余地がなく，今回使用したレクチンと結合しない糖鎖　　染色での染色性はB型コロイドのペプチド部分に好酸

構造が存在するものと考えざるを得ない。GOTS反　　性蛋白が含まれていることを示唆している。　B型コロ

応はβGa1あるいはβGa1NAcに特異的な反応で，　　イドには，ノイラミ＝ダーゼ消化の効果からシアル酸
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の存在が確認されているにも関わらず，糖染色で好塩　　れるのは当然のことである。なお，高分化型乳頭癌お

基性が認められなかった。これは，コPtイドのペプチ　　　よび濾胞癌でもほぼ同様な結果であるが，特にDBA

ド部分の影響かも知れない。この問題は今後の璽要な　　に対して強い反応が認められた。

検討課題と考えられる。Iidaが指摘した，癌組織内　　　濾胞上皮の細胞質基底部は，特にCon　Aに対して

のコ戸イドが斑紋状に染色される現象は，本研究でも　　親和性を示した。細胞質基底部のび漫性の被染色性は

確認されたが，その意義は明らかにできなかった。　　　小胞体の被染色性を反映していると考えられるが，サ

　次に，サイPグロブリソを合成している濾胞上皮の　　イPグPプリソの糖鎖の主体40）42）49）50）は血清型であ

反応性について述べる。　　　　　　　　　　　　　　　り，高マソノース型糖鎖も存在するので，これは当然の

　サイログPブリソのような複合糖質の合成過程は最　　所見と言える。また，BH－Martを用いた前述のラジオ

近次第に明らかにされつつある。すなわち，いずれの　　オートグラフィーの結果とも一致している。細胞間に

タイプの糖鎖にしても，まず細胞内の粗面小胞体で，　　おける反応性の著しい相違は代謝活性の相違を反映し

高マソノース型の糖鎖から複雑な分解，合成過程を経　　ているのかも知れない。また，GSA－IIに対する反応

て，その基本骨格が形成され，さらにGolgi装置に転　　性も数例に観察された。これは，糖鎖のコア領域に存在

送されて，末端の糖残基が付加されて完成される42）。　　するGlcNAcを認識しているものと考えられる。腺腫，

甲状腺でもその過程はほぼ同様と考えられており43＞　　濾胞癌，乳頭癌ではよく染色されるが，未分化な癌で

46），事実3Hで標識した糖残基を用いたラジオオート　　は，癌細胞の細胞質はほとんど反応性を示さなかった。

グウフィー46）一・48）による研究結果もこれを支持してい　　　サイログロブリンの産生能を免疫組織化学的に検索

る。　　　　　’　　　　　　　　　　　　　　　　　　　したPermanetterら51）の報告によると，濾胞腺腫と

　3H－－Man，3H－Fuc，3E［－Ga1を用いて，甲状腺組織　　濾胞癌の細胞質はサイPグロブリソに強く染色される

における経時的な取り込みをラジオオートグラフa一　　のに対して，乳頭癌の反応は弱かったと言う。未分化

により観察したHerscovicsら46）によると，3H－Man　　癌と髄様癌では，サイログPブリソの産生は証明され

の場合，静脈内へ投与後30分では粗面小胞体に最も多　　なかった。一方，サイPグPtブリソの腫瘍マーカーと

くの集積がみられるが，時間とともuz　Golgi装置，つ　　しての意義を検討した教蜜の金子52）によると，乳頭癌，

いで濾胞上皮細胞表面へ移行して，4時間後には細胞　　濾胞癌などの高分化癌ではサイvグロブリンは腫瘍

表面に最も多く標識物質が集積すると言う。一方，　　マーカーとしての臨旅的な意義を有すると言う。乳頭

aH－Fuc，3H－Galでは，．投与後15分でGolgiに集積　　癌では，組織学的に証明できる癌組織内のコPイドは

がみられるが，30分後には分泌穎粒とコロイドにも標　　少ないのが普通であるが，金子の結果は癌細胞での生

識物質が出現し，135分後にはコ戸イドに最大の集積　　合成のレベル自体が低いわけではないことを示してい

が観察される。ManとFuc，　Ga1のこのような相違　　る。　Permane仁terら51），および金子52）の報告は著考

は，Manが主として粗面小胞体で転移されるのに対　　　のCon　A染色の結果とほぼ一致しており，　Con　A

し，FucとGalはGolgi装置で転移される糖残基で　　染色の結果は細胞のサイログPtブリン産生能を反映し

あるためと考えられる。　　　　　　　　　　　　　　ているものと考えられる。

　正常および慢性甲状腺炎組織における濾胞上皮では，　　濾胞上皮の細胞表面は，正常，慢性炎症では，コロ

核上部，細胞質基底部ともレクチソ反応性が弱く，そ　 イド鉄，LFA，　Con　A，　SBA，　DBA　1こより，また，過

のうえ濾胞内に充満したコロイドのために胞体が伸展　　形成性病変，腺腫では，コPイド鉄，LFA，　C。n　A，

されており，観察に限界があったことは否めない。し　　SBA，　PNA，　DBAにより染色された。特に多彩な反

かし，過形成性病変と濾胞腺腫では，核上部にDBA，　応がみられたのは乳頭癌で，＝Ptイド鉄はもちろん，

GSA－－1，　SBA，　UEA－1で反応がみられた。とくに　　GSA－IIとUEA－1を除く全てのレクチソで明瞭に染

DBAはほとんどの検索症例で明らかな反応が観察さ　　色された。また，濾胞癌では，コロイド鉄，　LFA，

れた。GSA－1とUEA－1はコロイドに親和性を示さ　　Con　A，　SBA，　GSA－1，　WGA，　DBAに対する反応

なかったレクチソであるが，前述したようにunit　B　　性を認めた。

のコア部分にFucが存在し，また，　GSA－1はDBA　　　細胞の形質膜の構成成分である複合糖質の糖鎖部分

およびSBAと類似の糖鎖特異性を有するので，最終　　は細胞外へ突出しており，いわゆるcell　CQatを形

的な糖鎖合成の場であるGolgi野で反応性が認めら　　成している。上皮細胞のように極性のある細胞の場合，
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管腔｝こ面する形質膜のcell　coatは特に発達してお　　色法の・相違によるものか，それとも1観察する視点の

り，surface　coatと呼ばれる場合がある。著者が観　　相違に基づくものか明らかではないが，検討課題の

察した管腔面に分布する糖鎖はこの意味でe：　surface　　1つである。　また，　UEA－1に関する　Gonzalez・

coatに属すると言える。　Surface　coatは一般にシア　　Camporaら2）の報告との違いは，彼らが癌細胞での

ル酸に密み40）42）53），今回の研究でも管腔面にシアル　　UEA－1反応性を強調しているのに対して，，著者の研

酸の存在を示す被染色性を認めた。しかし，ノィラミ　　究では甲状腺上皮のUEA－1反応性は，正常，腫瘍に

ニダーゼ消化の影響は正常組織と比較して，腫瘍組織　　関わらず，むしろ弱く，このレクチソは甲状腺組織内

でより明らかで，シアル酸の結合状態が異なることを　　の血管分布の研究に適していると考えられた。

意味している。形質膜内の複合糖質についてはすでに　　　　今回の研究で非腫瘍性の甲状腺濾胞上皮は，血液型

広範な研究が展開されており，それが糖タソパク質で　　物質を産生していないことが明らかにされた。レクチ

あっても糖脂質であっても，その糖鎖部分は細胞のお　　ソには血液型活性を有するものが多いが，少なくとも

かれた状態，あるいは細胞の変質に伴って変化するこ　　非腫瘍性の甲状腺組織では，レクチン反応性は血液型

とが知られている。いわゆる分化抗原，あるいは腫瘍　　糖鎖の産生と無関係と考えてよい。コロイドにみられ

一？・・一　7J　wの多くがこのタイプの糖鎖に属する。今回の　　た反応性は陽性例があまりにも少数で，しかも績織の

研究でも非腫瘍性疾患から良性腫瘍，ついで悪性腫瘍　　　ごく一部でのみ観察されたので，局所的な代謝異常に

となるにつれて，濾胞上皮のapical　surfaceに親和　　　より，たまたま血液型活性を示す糖鎖が産生された可

性を示すレクチンの種類が増加した。これは，腫瘍組　　能性が大きい。ただし，乳頭癌では腫瘍細胞のapica1

織では糖鎖の合成系が乱れ，多種多様な糖鎖を産生す　　surfaceに明らかな．血液型活性がみられた。しかし，

るためと考えられる。　　　　　　　　　　　　　　　LeaとLebが同一細胞で証明されるような矛盾がみ

　濾胞上皮のおかれた状態によってその産生する糖鎖　　られ，その意義は現時点では不明というほかはない。

に変動がみられることを最もよく示したのはDBAに　　あるいはモノクローナル抗体の特異性に間題があるの

よる染色であった。核上部，管腔面は一般的にDBA　　かも知れない。

に対する反応性を示すが，核上部は特に過形成性病変　　　甲状腺組織に特有な糖鎖や糖鎖にエピトープを持つ

の乳頭状増殖部，腺腫，よく分化した乳頭癌で，また　　甲状腺腫瘍の腫瘍マーカーの研究は緒についたばかり

管腔面は特に乳頭状増殖部と高分化型の乳頭癌で著明　　である。大腸癌では，レクチソ染色が新しい腫瘍マー

な反応がみられる。この結果は，本来，Golgi装置で　　カー発見のきっかけをつくっている54）55）。この研究

糖鎖の内部に組み込まれるDBA結合性糖残基が，上　で得られた結果を，将来，甲状腺組織特…異抗原，ある

述の病変では，糖鎖の末端に露出したままで形質膜に　　いは甲状腺腫瘍マーカー発見に結び付けたいと考えて

組み込まれることを意味している。しかし，分化度の　　いる。

低い癌組織ではいずれにもDBA反応性が諏められず，
。のタイプの糖鎖の合成醐害猷ている可能性漱　　　　▽まとめ

きい。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1　12種類のレクチン，PAS反応を始めとする糖

　前述のSobrinho・SimoesとDamjanovl）および　　質組織化学的染色，血液型物質に対する免疫組織化学

Gonzalez．－Carnporaら2）は，甲状腺組織のレクチン反　　的染色を用いて・種々の甲状腺組織における糖質の分

応性を細胞単位で一括して記載しているが，細胞内で　　布および変動を観察した。

の分布の詳細について述べていないので，著者の得た　　　2　検討対象として，信州大学医学部第2外科で扱

結果と比較するのは困難である。しかし，Sobrinho・　　った，過形成性病変34例，濾胞腺腫29例，乳頭癌105

SimoesとDamjanovによれば，正常組織では濾胞　　例，濾胞癌23例，髄様癌5例，未分化癌4例，および

上皮はWGA陽性とされ，一方DBAは陰性とされ　　剖検例から得た正常甲状腺組織11例を用いた。

ているが，著者の研究ではDBAは最も著明な濾胞　　　3　甲状腺の上皮性組織でレクチソに反応する場所

上皮親和性を示したレクチソの1つであっte。また，　　は，濾胞上皮の核上部，細胞質基底部，細胞の管腔面

腺腫，癌では，彼らが，WGA，　GSA－1工に反応性，　　および管腔に大別された。

DBA，　PNAに非反応性としているのに対し，著者は　　　4　ロPイドの組織化学的な反応性は，症例によっ

まったく異なった結果を得た。このような相逮が，染　　て，あるいは同一の症例においてもコロイドによって

No．1，1990　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　35



張　　　裕　泰

様々であったが，Con　A，　DBAを始めとする5種類　　腺腫の濾胞上皮の管腔面にはあまり観察されなかった

のレクチソおよびコPイド鉄に反応するタイプと，レ　　が，乳頭状増殖部の濾胞上皮や分化型の癌組織でその

クチン，コPイド鉄に反応せず，強いPAS反応だけ　　存在は明瞭であった。しかし，低分化型の癌組織では

を示すタイプに分類された。コロイドの反応性は正常　　まったく認められなかった。

組織，慢性炎症を伴う組織，腫瘍組織を通じてほぼ同　　　7　以上の結果は，一面では甲状腺組織における糖

様であったが，癌組織ではより多彩であった。　　　　　産生の多様性を，また，他方では糖鎖構造の変動の法

　5　濾胞上皮の細胞質基底部は，Con　Aに対して　　則性を明らかにした。生化学的な研究に際してもこの

親和性を示したが，これはサイログロブリン産生能を　　様な結果を前提に進める必要がある。

反映しているものと考えられた。低分化な癌の腫瘍細

胞は反応を示さなかった。　　　　　　　　　　　　　　本研究の一部は，1987年9月第46回日本癌学会，

　6　病変の種類によって糖鎖合成系に変動が生ずる　　1987年10月第20回甲状腺外科検討会，1988年9月第47

ことを象徴的に示したのはDBA染色であった。濾胞　　回日本癌学会，1988年10月第31回日本内分泌学会甲状

上皮の核上部は，特に過形成性病変の乳頭状増殖部，　　腺分科会，1988年11月第21回甲状腺外科検討会，1989

腺腫，よく分化した乳頭癌で，また，管腔面は特に乳　　年9月第33回万国外科学会で発表した。

頭状増殖部とよく分化した乳頭癌で著明な反応がみら

れた。しかし，分化度の低い癌組織ではいずれにも　　　謝辞　本研究を遂行するに際し，終始懇篤なご指導

DBA反応性が認められなかった。濾胞上皮の表面は　　　を賜った信州大学医学部臨床検査医学教室勝山　努助

一般的にシアル酸の存在を示す反芯性が認められたが，　教授，および技術上の援助をいただいた同附属病院中

正常濾胞上皮，腺腫，癌細胞の順に，組織化学的な反　　央検査部，太田浩良医員，山上　修主任技師ほかの皆

応性は多彩となった。DBA反応性糖残基は，正常，　　様に深謝致します。
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