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　　　　　　　　　　緒冒　　　　とそのヒストグラム上の分散の麗度とを病理組織学的
　核酸は生体内で蛋白と結合して核蛋白を形成し，細　　　所見と比較検討し，さらにパセドウ氏病，颯急性甲状

胞の増殖，螢白質含成など生命現象の基本的活動を支　　　腺炎，禰本氏甲状腺腫等の濾11錘上皮細胞核のDNA鍛

配する物質で，その分子中に含まれる糖質により2種　　　を測定して間様に比較検討を行ない，各磁甲状腺疾患

類に分けられている。すなわち，デゾキシリボ核酸　　　の細胞核1ノヨDNA黛に関する研究を行なった。

（DNA）怯細胞核の染色体に局在し，遣俵的因子と

密接な関係を有し，リボ核酸（RNA）は細胞核に　　　　　　　　　　研究材料並びに研究方法

も，細胞質にも広く分布して，蛋白質．合成に関与して　　　　　　A．研究材料

いる①。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　研究材料は醸純性結節性甲状腺li重17例（コロイド腺

　従来DNA墨辻の測定については生化学的方法により　　　腫5例，乳頭状腺腫5例，響状腺腫5例，索状腺腫2

組織の単畝露量に対するDNA搬が測定されていた　　　例），甲状腺癌18例（乳頭状IYiミ癌U例・濾胞状腺癌4

が，近年C・・perss・nら②の篠存こよる顕鮒光測　例，聯・韮癌躍D，・・セドウ氏病2｛）例（St・・m・dif一

光法（Microspectrophotometry）が急速に発達し，　　fusa　parenchyrnatosa　basedowiana　5例，　Struma

細胞核1コあたりのDNA量の測定が百∫能となつた　　　diffusa　colloides　basedowificata　5例，　Struma

③④⑤⑥。この顕微分光測光法によつて測定された細　　　diffusa　c（〕11。ides　macr。follicしdaris　Pr。liferans

胞核のDNA量は同種の動物では一定値を示し，さ　　　5例，　Struma　diffusa　colloides皿acrofolilcularis

らに生殖細胞のDNA量は体細胞の2分の1蟻であ　　　nonProliferans　5例），亜急性甲状腺炎5例，橋本既

るという琳実が　般に承認されるようになった⑦⑧⑨　　　甲状腺腫5例であつて，別にIO例の嫌純性結節性甲状

⑩⑪⑫。また核のDNA盤と染色体数とは平行関係　　　腺腫患者の結節の反対側腺葉より採取した正常甲状腺

にあることも知られている⑭⑭⑯⑯。従つて染色体の　　　組織を用い，さらに対照として正常リンパ腺組織内の

場合と同様にDNA量がある基本盤（性細1胞核の　　　リンパ球を用いた。

DNA盤）の整数倍にある核を2倍体，4倍体，8倍　　　　　　B，研究方法
体といい，とくに4倍体，8倍体以上を多倍体という　　　著者が用いた顕微分光測光法はPollister⑤，鹿良

が，ヒストグラムでこれらが占める量域を2倍体城，　　　ら⑥⑤によつて紹介された間接法であつて，Feulgen

4倍体域等といい，その左右の鍛域を低4倍体域，な　　　反応により染色された核内のDNAについて，顕微

いしは高4倍体域等と呼んでいる⑩。顕微分光測光法　　　分光光度計を用い，その透過率を測建して間接的に

による腫瘍細胞核のDNA墨：に関する研究も漸次報　　　核内DNA量を測定した。すなわち，手術により採取

告されるようになつたが⑬⑯⑰⑲⑲⑳⑳，その多くは　　　した組織片を10％フオルマリン液で固定した後，パラ

実験的腫瘍に闘する研究であつて，人体腫瘍における　　　7インで包埋し．核の重譲，切断を殻小限にさけるた

DNA量の研究はまだ極めて少ない⑲⑳⑳⑭。　　　　　めに，厚さ12　tiの薄切々片を作製した。　DNA染色法

　箸者は丸田外科教室で取り扱つた甲状腺の腺腫並び　　　はFeulgen原法⑳に従つた。スライドグラス，カバ

に癌を研究材料として腫瘍細胞の核内DNA錨：を顕　　　一グラスは共に厚さO．16～0．17mat（蝿差0．01㎜似内）

微分光測光法により測定し，これら細胞核のDNA量　　　のガラス板を用い，封入にはツエーデル油を用いた。
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細胞核内DNA相対量（以下単にDNA猛）の測定は　　　ラムでは20～30Eabを頂点とした定右対称性釣錨型

オリンパス光学製のMSP－A　Isr型を使胴し，波長は　　　を示している。従つて署春は本研究においては2Q、30

タソグステン光源の557mμの波長を用いた。ついで　　　Eabの鑑域を2倍体域とみなし，以下の成綴を判鍛す

薄切々片より顕微鏡下で核相互の璽翫切断等のない　　　ることとした。

細胞核を任意に100コ選び出し，組織片外に宙検を行　　　　　B．正常甲状腺

なつた後，核の中知こ一定の大きさのス」｛ツト（直径　　正常甲状脚0例の濾月包上皮細胞核のDNA：1　1：な度数

1．6P）をあて，その核の吸光度Eを求めた。ついで　　　分布で示すと表2のごとくで，細胞核のDNA燃は正

接眼ミクPメーターで核の長径（a），短径（b）な　　常リンパ球と同様にほぼユO””orOEabのll』1にまとまつ

測定し，細胞核1コあたりのDNA量を直良の方法　　　て分布し，その最頻値は多くは20～30E乱b　lこある印

（Er2）に準じて⑤⑳，著者はEabで蓑わした。　　　　その代表例として第3例のヒストグラムをみると図2

　各症例の測定値は度数分類衰にまとめ，横軸に　　　のごとくで，20r－30Eab，すなわち2倍体域を頭恵と

DNA燈（Eab），縦軸に細胞核数（％）をとりヒス　　　し左右対称性釣鐘型を示している。従つて正常甲状腺

トグラムにて表現した。　　　　　　　　　　　　　　の濾胞上皮細胞1ロあたりの核内DNA轍はリンパ球

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　のそれと同一一一であると推測される。

　　　　　　　　　　研究成綬

　　　A．正常リンパ球　　　　　　　　　　　　　　　　表2　　　　工E　常　甲　状　腺

　対照として測定した正常リソパ腺組織内リンパ球の　　　　DNA量
核内DNA量は表1のごとき度数分布を示し，その代　　　　（Eab）

表例として第1例のヒストグラムを図1に示すと，細

胞核のDNA齢ほぼ10～5°E・bの間にまとまつて　細
分布し，その最頻値は20～30Eabにある。ヒス1・グ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　胞
　表1　　　　対　　　照（正常リソパ球）

DNA最（Eab）

細

胞

核

数

第1例

　2

　3

　4

　5

一10－20－30－40－50－・60－
　1　　　　且　　　｝　　　　1　　　1　　　暫

核

24　54　21　　1

19　56　22　　3

28　58　13　　1

5　62’32　　1

数

第1例
2

3

4

5

6

7

8

9

ユ0

Ov－・10－20－30－40－v50－60－

l　　l　　l　　　l　　　l　　　l　　　I

2　46　52

　36　40　24

　17　60　22　ユ

　23　51　24　2

　　8　43　45　4

　26　39　32　3
　ユ1　　43　　32　　14

　22　　45　　31　　1　　　i

　　9　　45　　34　　10　　　2

　12　5上　27　　6　　4

25422481　　図2　正常甲状腺

図1　正常・…　球　　　　嚢
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（鰯

　　　　　　　　　第1例　　　　　　　　　50
（％）

50価

20

50　　　100　　　S50　　　200　DNA量（Eab）

第3例

50　　　　100　　　150　　　200　DNA澱（Eab）

　G，単純性結節性甲状腺腫

1，　：コPイド腺腫
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表3　　　　単．純　、性　結1節汀性　甲　状　腺・腫　　　　／tt

　　　　　　　一コロイド腺嘘一一

DNA量（Eab）

細

胞

核

数

症例　1

　　　2
　　　3
1　　　　4

　　　5

一10－　20　　　30－　40－：50－60－70　－　80－90－100－110　－

　【　　　1　　　馳　　　［　　　I　　　l　　　l　　　l　　　l　　　　l　　　　l

11592ユ5412　　23　　27　　21　　1．1　　　6

6　　　21　　　39　　　21　　　　6　、　　3　　　　3　　　　1

89352119323
6　　18　　ユ8　　12　　18　　　8　　］4　　　5　　　　　　　1

図3　　単純性lii5節姓i甲状腺瞳　　　　　　　　 Eabにあるカ㍉70～80Eabにもlll条がみられる〇

　　　　一ヲ・・イド腺腫一一　　　　　m乳頭状獺
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　乳頭状腺腫5例の腺腫細胞核のDNA盤は表4のこ

　　　　　　　症例4　　　　　　　　とき麟紛布を示レその代表例2例のヒストグラム
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　を4図に，示した。　腺1唾細胞核のDNA」磁はJO～100

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Eabの闘に分布し，最頻値は4例が20・－v30Eabにあ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　るが，症例5では履頻値が40～50Eabに移動してい

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　る。

20

　　　　　　　　　　　　　　　　図4　単純性結節性甲状腺腫
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一一乳頭状腺tw　一一
　　　　　　　　　　　　　　　　細

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　症例3

症例5　　　　　　　　（°A
　　　　　　　　　　　　　　　　20

50　　　　100　　　150　　　200　DNA亜（Eab）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　30
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　症例5
　コロイド腺腫5例の腺腫細胞核のDNA貴は蓑3の

ごとき度数分布を示し，その代表例2例のヒストグラ　　　20

ムを図3に示した。腺腫細胞核のDNA蚤は大部分10
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　10
・v90Eabの間に分布し，最頻値は1例が20～30Eab，

3例が30～40Eabにあり，5例中4例は単峰性分布を

示すが，症例5では最頻値は20N40Eabと50～60　　　　　　　50　　100　　150　　200　DNA蟄（Eab）

表4　　単純性結節性甲状腺腫
　　　　　　　　一一・乳頭状　腺　腫一一　　　　　　　　　　　　　　　　’

DNA最（Eab）

，　　　　　　細
　　　　　　　　胞

　　　　　　　　核

　　　　　　　　数

症例i
　　　2

　　　3

　　　4

　　　5

一　10－20－30－40－50－－60－70脚一80－90－100－
　l　　　I　　　l　　　l　　　【　　　1　　　！　　　I　　　l　　　　l

43937106昏
82923工4194211　　　26　　17　　21　　　13　　　12　　　9　　　　　　　1

6322117’
9　　　　9　　20　　32　　18　　12
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表5　　単純性結節性甲状腺腫
　　　　　　　一管　　状　　腺　　腫一

DNA量（Eab）

細

胞

核

数

症例　ユ

　　　2

　　　3

　　　4

　　　5

一10－20－30－　40－50　－60－70－80－90－1QO－110－
＿．＿．1＿1　＿＿1，＿1＿＿一＿1．＿＿、1＿＿＿．L＿．一＿．L＿－L＿＿b－t＿．．．．．．ff．＿し＿、．

15　　　35　　　26　　　14　　　5　　　1　　　2　　　2

5　　44　　14　　11　　14　　ユ1　　　　　　　1

1　　　23　　　29　　　20　　　9　　　11　　　　3　　　　3　　　　1

51725359421114　　　16　　　24　　　18　　　18　　　12　　　　7　　　　1

図5　　単純性結節性甲状腺幡　　　　　　　の間に分布し，最頻値は20～30Eabに2例，30N40
　　　　一管状腺腫一一　　　　Eabに2例，40～50Eabに1例あり，とくに．症例4で
細

（殉

20

　　　　　　　　　　　　　　　は最頻1直の峰は軽度にお方セこ移動し，また症例5では

症例3　　　　　　　　最頻値の巾が拡がり，明らかな［勲示していない。

　　　　　　　　　　　　　　　　　rv．索状腺腫

　　　　　　　　　　　　　　　　索状腺腫2例の腺腫細胞核のDNA量は裟6のごと

　　　　　　　　　　　　　　　き度数分布を示し，そのヒストグラムを図6に示し

　　　　　　　　　　　　　　　たe糠腫細胞核のDNA趾は症例1では10～100Eab

　　　　　　　　　　　　　　　の間に分布し，最頻値は30－40Eabにあり，　DNA澱

　　　　　　　　　　　　　　　はコロイド腺唾，乳頭状腺腫，管状腺唾等と同程度で

症例4
　　　　　　　　　　　　　　　　図6　　単純性結節性甲状腺腫
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一一索　状　腺腫一一一

　　　　　　　　　　　　　　　　細

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　症例1

　　　　　　　　　　　　　　　　（％

　　　　　　　　　　　　　　　　20

症例5　　　　　　　　　tO

50　　　　100　　　150　　　200　DNA量（Eab）

　　皿．管状腺嘘　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　10

　管状腺腫5例の腺腫細胞核のDNA貴は表5のごと

き度数分布を示し，その代表例3例のヒストグラムを

図5に示した。腺踵細胞核のDNA盤は10～110Eab　　　　　　　　50　　10e　　150　　200　DNA燈（Eab）

表6　　　単純性結節性甲状腺腫
　　　　　　　　　一索　　状　　腺　　腫一

DNA量（Eab）

糸田核

胞数

症例　1

　　　2

一10－20－　30　－　40　－　50－　60－　70－80　－　90　・・　100－110－120－　130一

一＿」＿．l　　L　　l　　I　　l　＿l　　L＿L＿，t，＿＿i．、．一＿、L＿＿＿」．＿．一．

41528251642　5　1
2752Q　13109168451
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あるが，症例2においては腺腫細胞核のDNA量は　　分布を示し，最頻値は100～110Eabにある。

10～ユ30Eabの間に分布し，そのヒストグラムが示す　　　　　皿．濾胞状腺癌

ごとく分布の巾は拡がり，大半が50Eab以上の最域　　　　濾胞状腺癌4例における癌細胞核のDNA盤は衷8

にあつて100Eabを越える細胞核も見られ，最頻値は　　　のごとき度数分布を示し，その代表例3例のヒストグ

40～50Eabにあるが，80～90Eabにも峰があり，明

白な2峰性分布を示している。　　　　図7甲状腺癌
　　V．小　揺　　　　　　　　　　　　　　　一一乳頭状腺癌一
以上の囎を綜撤れば，・・イド腺腫謡L頭状腺　醐

ヒストグラムでは多倍体域にわたる広範な分布を示

し，最頻値は多くは2倍体域ないし高2倍体域にあ　　　10

る。なかでも索状脚重では最頻値は高2倍体域ないし

4倍体域にあって，4倍体以上の細胞核が増加し，明

白な2峰性分布を示して・以下述べる甲状腺癌とく　　30讐　　　　症例5

に乳頭状腺癌と区別しがたいものもある。
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　20
　　　D，甲状腺癌

　　1，乳頭状腺癌　　　　　　　　　　　　　　　　　　　10

　乳頭状腺癌1i例における癌細胞核のDNA量は表7

のごとき度数分布を示し，その代衷例4例のヒストグ

ラムを図7に示した。癌細胞核のDNA蜘よ大部分　　20．　　　　症例10

10～150Eabの間に分布するが，1例では180Eabに

及んでいる。このうち症例1～4では，図7の症例3　　　1e

のヒストグラムで代表されるごとく，最頻値は40～60

Eabにあつて単峰性分布を示す。症例5～9では30躍

50Eabに最頻値があるが，50Eab以上の盤城にも第　　　　20

2の峰があつて，症例5のヒストグラムで代衰される

ごとく2峰性分布を示している。また症例10も2峰性

分布を示すが，60～70Eabにある錦2の峰が30～40

Eabにある第1の峰より高い。症例11は最も巾広い

10

50　　　1eO　　　I50　　　200　DNA璽（Eab）

表7　　　　　　　　　甲　　　状　　　腺　　　　癌

　　　　　　　　　　　　一乳頭状腺癌一
？欝、箏　一・・一・・一・・一・・－5・－6・一・・一・・－g・一・・圃・－12・一・3・一・・。一・5・一・6瞬7・一・8・－

　　　　　　　　l　　　l　　　I　　　I　　　l　　　l　　　l　　　l　　　I　　　i　　　　1　　　　膣　　　　l　　　　l　　　　l　　　　［　　　　l　　　　I

細

胞

核

数

症例1　　1　7171812111412　8　　　　］21

3

4

5

6

7

8

21916ユ52410　　92　3
　　2　　12　　23　　17　　×8　　17　　3　　6　　　1　　　1

　　248251922921　82　　12　　31　　il．7　　　8　　11　　13　　　4　　　2

　　61129：L6　913　9　3　4
4　　22　　24　　12　　12　　18　　3　　3　　　　　　2

2133022　71010 2　　　　　　　3　1
91　 2926196248　12　 12　」

ユ0　　 7231011298351　1　1　　1
11　　47891010ユ08136453111
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表8　　　　　　甲　　　状　　　腺　　　癌
　　　　　　　　　一濾　胞　状　腺　癌一一

DNA盤（Eab）

糸田

胞

核

数

症例1
　　2
　　3
　　4

一10－20－30－40－50－60－70－80－90－100－110－120－130一ユ40－150－160一
1　L．．．＿rm！L＿」＿＿F－．．．、一一L＿－　l　l　l　　l　　l　　L＿」　　1＿⊥一一．一一．．」．一．＿

　　2　　23　　22　　28　　14　　　4　　　1　　　4　　　　　　　　2

　　32］L182441010233282217 51516　8　2 2　1　3　1
423　815ユ2　6　9　8　6　5　　 1　1　1　1

表g　　　　　　　　　　　　　i…ド　　　　　　　状　　　　　　　｝腺　　　　　　　　摂幽

　　　　　　　　　　　　一単　　　　純　　　　癌一一

DNA愛
（Eba）

細
胞
核
数

症例1

　　2

　　3

一10－20－・30－40・一・50－60－－70－80－90一ユ00－110－120－130－140－－150－160－⊥70一ユ80－19　O一

1．　l　　I　　l＿＿↓＿＿！＿＿．L4＿＿＿．L，＿＿．⊥＿＿．＿．L．．．＿＿．＿＿L＿＿＿．．S．．．．．．．．一．．，L＿一＿＿」一＿＿．」＿．　1　－－」＿＿＿し＿＿一．

15121710ユ4211332243118131516ユ2　5 47　4　6　4　2　2　1　1
7　41510

8
812　4　8　5　1　7　4　1　1　2　3

図8甲状腺癌　　図9甲状腺癌　　　　一濾　胞　状腺　癌一一　　　　　　　　　　　　・一一単　　純　　癌・一・

（°a　　　　　　　　　　　盟
20

30

20

IO

3

rr－”’一”“－neT”’m－一” @　　　　　　　　　20

症例4　　　　　　　　10

症例2

症例3

50　　　100　　　150　　　200　DNA置（Eab）

　　　　　50　1QO　150　2。。　DN噛（E、b）　値ほ20～30Eabにあるが・40～SOEab及び7°～80

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Eabにも第2，第3の峰を有する多峰性分布を示し

ラムを図8に示した。棚1胞核のDNA量は3例では　ている（図8）・

130Eab以内に分布し，1例では160Eabに及んでい　　　　　L単純癌

るa症例1及び症例2では50～60Eabに最頻値があ　　　単純癌3例における癌細胞核のDNA壷は裏9のご

り，疲例3では最頻値は20－30Eabと60～70Eabと　　　とき度数分布を示し，そのヒxトグラムを図9に示し

にあつて2峰性分布を示し（図8），症例4では最頻　　　た。癌細胞核のDNA量は乳頭状腺癌，濾胞状腺描等
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に比較して分布の巾が著しく拡がり，そのヒ7・ト1グラ　：　前2者に些較しrζヒストグラム上の分布の巾はさらに

ム（図9）が示すごとく，最頻r直は凡そ50Eab附近．．．拡がりttl／t多倍体細胞が一層多くなり，最頻値の峰は判

にあるが明白でなく，症例3のごとく多繰性分布を示P　t’t然とせずt’多峰性分布を示すものもあつて，腺癌と単

すものもある。　　　　　　　　　　　t一　　　純癌とのDNA量には明白な差異がみられる。

　　IY．小　　括　　　　　　　　　　．　　　　t’－1…　』』　　E：’バセドウ氏病

　甲状腺癌の癌細胞核のDNA鎚は一般に箸明に増量　　　　バセドウ氏病の濾胞上皮細胞核のDNA量を組織像

し，その細胞核はヒストグラムでは多倍体域に及ぶ広　　　別にみると表10～13のごとき度数分布を示し，各組

範な分布を示し，単純性結節性箆fl状腺腫に比較して4　　織像の代袋例のヒストグラムを図ユ0卍13に示した。

倍体以上の細胞核の出現が多くなつている。癌の組織　　　Struma　diffusa　parenchy皿atosa　basedowianaに

像にもとついて考察すれば，乳頭状腺癌並びに瀬胞状　　　おける濾胞上皮細胞核のDNA盤はo～70Eabの間

腺癌においては撤頻値は2倍体域から高4倍体域にあ　　　に分布し，その最頻値砿10～40Eabにある。　Struma

って，単峰性ないし2峰性分布を示し，両岩の閥には　　　diffusa　colloides　basedowificataにおし・ては10　・v

DNA鑑に有意叢を認めない。一方単純癌においては　　　70Eabの間に分布し，20～40Eabに艘頻値があり，

衷10　　バ・セドウ氏：病
　　　　一一Struma　d1ffusa　parenchymatosa　basedowia且a・一一一

DNA墨：
（Eab）

細

胞

核

数

症例　1
2

3

4

5

0－10　－　20－・一・30－40－50　－60－　70－

l　　　　I　　　　l　　　　i　　　　I　　　　l　　　　l　　　　l

2　　46　　4Q　　10　　　2

　　11　　　49　　　26　　　　6　　　　7　　　　ユ

　　6　　　29　　　39　　　18　　　　7　　　　1

　　8　　　45　　29　　　9　　　5　　　4

　　ユ848：L71052

術　箭　投　薬

　メルカゾール44日階1

　メルカゾール28日間

　メチオシール38日間
｛　メルカゾール34日間
　レセルビンt1日間
　メルカゾP・一ル32日闇

表11　　バセ．ドウ氏｝病
　　　　　一Struma　diffusa　colloides　basedowificata　一

DNA量（Eab）

1　細
　　胞
　　核
　　数

症例　1

　　　2’

　　　3

　　　4

　　　5

0　一　ユ0　－　20－30－40　－　50　－60－一一70－一　　　　　脅侍　　　丁）ti　　投　　　薬

I　　　　I　　　　　l　　　　　l　　　　　l　　　　　l　　　　　l　　　　　l

29　59　11　　1　　　　　　　　　　メルカゾール35日間

17　39　23　16　　5　　　　’　　　メルカゾール40日間

32　47　ユ5　4　2　　　　　　メルカゾール32日間

10　62　20　6　2　　　　　メチオシール50日間
4　33　35　11　ユ3　4　　　　メルカゾール37目間

表12　　　　　　バ　　セ　　ド　　ゥ　　氏　　病

　　一一Struma　diffusa　colloides　macrofollicularis　proliferans一

DNA量（Eab）

細

胞

核

数

症例　1

　　　2

3

4

5

0－　10　－　20－30，－40－50－60－70　－

l　　　l　　　l　　　　5　　　l　　　l　　　　l　　　　l

46　49　　5

12　　　42　　　22　　　11　　　13

1　　　23　　　45　　　23　　　　8

66020941
9481818　5　2

術　前　投　薬

メル申ゾール29日間
｛　メルカゾール52日聞
　レセルピン5日間
｛　メルカゾー・ル42日間

　ルゴール26日間
　メルカゾール29日問
｛　メルカゾtWル22日階］
　ノレ　　ゴ　　ー　　ノレ14日f貰1
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表13　　パセドウ氏1病　　一Struma　diffusa　colloides　macrofolli’cularis　nonproliferans　一

DNA量（Eab）

細

胞

核

数

症例1
　　　2

　　　3

　　　4

5

0－10－20・－30－－40－50－60－70－－80一
l　　　l　　　　I　　　　【　　　　l　　　　I　　　　l　　　　l　　　　l

28　47　23　　2

40　47　11　　2

23　　　51　　　22　　　　3　　　　1

20　　　39　　　28　　　　8　　　　5

11744273431

術　前　投　薬

メルカゾール72日間

　メルカゾール47日間｛

　レセルピン15欝間
　メルカゾー一ル39日間

　メチオシール45日間｛

　ノレ　　ゴ　　ー　　ノレ21日liLli

　メルカゾール45日間
｛ニ

　ノレ　コ“　一　　ノレ20日r醐

図10　　　バ　セ　ド　ウ　氏　病　　　　「　　　　　図12　　　バ　セ　ド　ウ　氏　病

　　一Struma　diffusa　parenchymatosa　　　　　　　　　　Struma　diffusa　colloides　macrofol－－

　　　　　　　　basedowiana－－　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　licularis　proliferans

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　細

症例4　　　　1
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　40

50　　　100　　　150　　　200　DNA量（Eab）

30

20

10

症例5

50　　　10e　　　150　　　200　DNA慨（Eab）

図11　パ㌔ドウ氏，病．　　　齢　パセドウrc病

細

　Struma　diffusa　colloldes　　　　　　　　　　　　　　Struma　diffusa　colloldes　macrofo1－一

・　　based°wificata　－　　　　　　1i。。1、，i、　n。np，。1董f。，a。、＿
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　．

症例2　　　　1
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（務

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　30

50　　　　100　　　150　　　200　DNA盤（Eab）

20

10

症例4

50　　　　　100　　　　150　　　　200　DNA鰍（Eab）

Struma　diffusa　colloides　macrofollicularis　pro－・

liferansにおいては10～70Eabの間9c．分布し，20～　　　あるが・いずれの組織においても大部分は5⑪Eab以

40Eabに最頻値があり，またStruma　diffusa　col一　　下セこ分布し，また最頻値も正常甲状腺と同様にほぼ20

10ides　rnacrofollicularis　nonproliferansにおいて　　　・y30Eab，すなわち2倍体域にあつて各組織の闇に71ぎ

は0～80Eabの間に分布し，20～30Eabに最頻値が　　　意差を認めない。従つてバセドウ氏病甲状腺麗の細胞
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核のDNA冠は正常甲状腺のそれと殆んど同程度であ　　　橋本氏甲状腺腫；こお1ナる濾胞L皮細i包核のDNA量

ると推測されるが，正常甲状腺のDNA量分布が50　　は衷15のごとき度数分布を示し，その代表例（症例

Eab以下にまとまつているのに対L，バセドウ氏病　　　5）のヒストグラムを図15に示した。細胞核のDNA

においては70Eabまで分散し，　DNA量のやや多い　　　簸は80Eab以下で，大部分が50Eab以内にあつて，

細胞咳が少数認められる。ヒストグラムは正常甲状腺　　　最頻値は20～30E乱bにある。ヒストグラムはパセド

のそれに類似するが，illl常甲状腺にみられる左右対称　　　ウ氏病のそれと類似してやや偏差が大きく右に歪んだ

性釣鐘型と異なり，右裾が長い傾向が認められる。な　　型を示すが，その最頻値は20～30Eab，すなわち2倍

おこれらバセドウ氏病は全例において術前処置として　　体域にあつて，DNA量は大半が正常甲状腺のそれと

抗甲状腺剤が投与され，また症例によってはSt　一ド剤　　同程度であると推測されるが，　DNA量は80Eabま

等が併用されているので，DNA分布を前処醗別に検　　　で分散し，　DNA量のやや多い細胞核がみられる。

討してみたが差異は認められなかつた。

　　　F，亜急性甲状腺炎　　　　　　　　　　　　　　表15　　橋　本　氏　甲　状　腺　鷹

識難錨灘聖甥ll肇鰹篇蕩膏π・・－2・一・・rT・．・・．6＿。．

のヒストグフムを図14に示した。細胞核のDNA燈は　　　｛

0～60E、bの間に発布し，最頻働状10～30E。bにあ　細

る。ヒストグラム1よiE常甲状腺とほぼ同型でパセドウ　　　胞

氏病のそれより傭差が少なく，最頻億は2倍体域にあ　　　核

つてDNA殿は正常甲状腺のそれと岡程度である。　　　　数

I　　　l　　　I　　　l　　　l　　　O　　　l　　　聖

症例11

　　2

　　3

　　4

　　5

15　　43　26　　14　　2

23　　35　　24　　14　　　4

25　　45　　12　　14　　　3　　　1

393910722ユ4　　45　26　　13　　7　　3　　2

表14　亜急性甲状腺炎
DNA燈
（Eab）

細

胞

核

数

痘例1

　　2

　　3

　　4

　　5

図15　橋本氏甲状腺腫
0一　工0－20－30　－　40　－　50pt　60一　　　　　　　　当田

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　胞
lL－・…艮一…一一」一一⊥＿＿＿⊥＿．、＿L核

5　67　24　　4　　　　　　　　　　　　数
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（％）
1　　　27　　　44　　　24　　　4

　　8　61　28　　3　　　　　　　　　30

　　30　50　ユ7　　3
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　20
　　43　52　　3　　1　　1

10

症例5

図14　亜急性甲状腺炎

症例3
50　　　100　　　150　　　200　DNA戴（Eab）

％）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　考　　按

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　顕微分光測光法による細胞核のDNA鐙の測定値は

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　化学的定量法と異なつて絶対値を示すものではない

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　が，本法にょれば組織の生体内構成を崩すことなく目

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　的とする細胞核のDNA魔を測定することが可能で，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　従つて個7tの細胞核のDNA量を比較検討することが

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　出来る。ところが従来の化学的定最法によると，組織

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　の細胞密度，水分含有貴，目的以外の細胞群の混入な

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　どによる影響が大きいので，本来の目酌とする細胞核

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　のDNA最を比較検討することは園難である。

　　　　5°　1°°15°20°DNA鰻（E・b）　一般に礫細胞に樹るDNA蹴剰II胞の代醐程

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　における影饗を受けにくく，その鐙的変化は少ない。

　　G，橋本氏甲状腺腫　　　　　　　　　　　　　　DNA量はむしろ核内の染色体数と密接な関係があつ
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て，染色体数とDNA量との間には平行関係がみられ　　　てはDNA量の最頻値が高2倍体域から高4倍体域

るという⑬⑭⑯⑩⑳。この事実は染色体を構成する主　　　にあるものが多いことから人の癌細胞はこの附近の

動質はDNAである・と嬢がきするものと云献　DNA鋤もつものが多いと1翻している．小島⑩¢」z

う。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　子宮癌と胃癌についてDNA盤を測定し，癌細胞の

　さて顕微分光測光法によつて正・常細胞の燗々の核に　　　DNA量は2倍体域から高4倍体域のものが多いこ

っいて測定されたDNA鼠をヒストグラムに現わして　　　とを明らかにした。　そのほか良性腫瘍についてほ

みると一つの峰を中心としてその左右にある程度の巾　　　Leuchtenberger⑳は直［揚ポリM一ブのDNA澱は工E常

をもつた型を形成する。これは正常の体細胞では有糸，　細胞より増加していることを報蕾し，Stichら⑳も慮

分裂に際してDNAの合成が行なわれるので，そのヒ　　　腸ポリープのDNA量は2倍体よりやや増加している

ストグラムは2倍体細胞を中心として多少のrhをもつ　　　が，火腸癌のDNA鰍は高2倍体域から4倍体域に存

た拡がりを示すからである。現在細胞分裂のどの時期　　　在すると述べている。以上のごとく顕微分光測光法に

1：　DNAが合成されるかは諸説があつて確定的ではな　　よって測楚された癌細胞のDNA搬：はIE粥細胞に1：ヒ較

いが⑩⑳⑳⑳，人の正常組織では有糸分裂は少なく各　　　して明らかに増蹴していること鳳諸寡の一一致した見解

細胞は比較的小さい変異をもつたDNA野｝：をもち，こ　　　である。ところで甲状腺種瘍についてはDNA鰍を系

れらの拡がりは4僑体域以下にとどまるものと考えら　　統的に測定した研究報告は少ないが，教察の山口⑭が

れる。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　単純性結節性甲状腺腫と甲状腺癌との核酸分爾におけ

　著者の研究成績では正常リンパ球のDNA量並びに　　　るIJン代謝を研究し，癌組織においては贈純性紬節性

正常甲状腺における濾胞上皮細胞核のDNA愚は20～　　　甲状腺腫のそれに比較して核酸分画の1）ン代謝が鴫応

30Eabに最頻値を有するので，この量域を2倍体域と　　　かに充遊している事襲を認めているから，甲状腺癌は

すれば，すべての細胞核のDNA想：は60Eab以内，　　　良性腺唾に比較してDNA量が多いであろうことが推

すなわち4倍体域以内に存総しており，正常リンパ球　　　郷される。またGarneau⑳⑳は顕微分光測光激で測

と正常甲状腺の濾胞上皮細胞との間には澱的養異が謝　　　定した1等ヨ状腺腫細胞のDNA二量1：はかなり一定しソこ値セ

められず，B・i・i・ら⑳の劫DN倒鍛の一簸性蹴　 示し，，　f・et・1　・d・・。rna以外の良性腺腫のDNA澱1：は

裏づける成縦が得られた。またこれらのヒストグラム　　　2倍体域にあり，また中襟性甲状腺腫，慢｛生甲状腺炎

は2倍体域を中心とする左右対称性釣鐘型であり，従　 のDNA盤も2倍体域にあるが，　foetal　adenomaと

つて分裂期の細胞は殆んどないか，あつてもごく少数　　　tF状腺癌とでは異数燃の核を有する細胞が出現するこ

であると考えられる。　　　　　　　　　　　　　　　とを観察している。

　腫蕩細胞と核酸との関係についての研究鳳枚挙にい　　　薪者の研究成績では先づ単純性結節性甲状腺腫にお

とまがないが，唾瘍細胞ことに癌細胞における核酸盤　　　いて，その腺腫細胞核のDNA量は大多数が多倍体域

については，核体積の増加，染色反応の増強慶細胞分　　　にわたる広範な分布を示して驚常幣状腺よりDNA嶺：

裂の増加等がしばしば観察されることから核酸が増加　　　分布の拡がりが大きくなり，且つ2倍体細胞が減少

しているものと推測されでいソこにすぎない。ところが　　　し，最頻値も多くは高2倍体域に移動し，DNA盤は

顕微分光測光綾を用いた研究により，瞳瘍細胞におけ　　　正常甲状腺に比較して明らかに増加している。また腺

るDNA墨は次第に明らかとなつて来た。　中でも　　　腫別にみると，＝ロイド腺1重，乳頭状腺腫，管状腺睡

Leuchtenbergerら⑳1よ’・ツカネズミのEhrlich腹　　　等の問にはDNA鍛の養が殆んどみられないが，素状

水癌における癌細胞核のDNA鐙は正常細胞の2倍で　　　腺腫のDNA壕i：は他の腺1藁に比較して増加の傾向な示

あつて，4倍体細胞より成つていることを観察した。　　　し，艘頻値は高2倍体域ないし4倍体域にあつて2峰

その後妹尾ら⑫もrat　AT－130腫瘍においては4倍　　性分布を示し，乳頭状腺癌と区別しがたいものもあ

体細胞，8倍体細胞が多く，ときにはそれ以上の多倍　　　る。単純1生結節性甲状腺腫の悪性化という問題は臨床

体細胞が存在することを認め，まt　Eh，li，h鰍癌　上麟燗題であるが⑳⑱⑳⑳，灘の湘』⑪騨純

でも4倍体細胞、8倍体細胞が主体をなすことを観察　　　性結節馳甲状腺腫の研究盈こおいて被膜侵襲，i飢惜侵襲

し，これらの成績から腫瘍細胞の塾本的なDNA量は　　　及び異型的増殖は分化の程度の比較的低い管状腺額並

4倍体であると主張している。人体の悪性嘘瘍におい　　　びに索状腺腫に最も多く，これらは放齪すれば転移性

ても腫瘍細胞のDNA激は正常細胞にくらべて一般に　　　甲状腺腫，あるいは甲状腺癌に発展する可能性がある

増殿し，ヒストグラム上の分布の巾も広くなつている　　　と述べている。ところで著者の成績によれば索状腺腫

⑬⑯⑭⑳⑳⑳。Atkinら⑳は子宮癌の癌細胞におい　　　においてはDNA撒が著しく増加し，　H．つヒスbグラ
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ム上の分布が乳頭状腺癌のそれと類似した症例がみら　　比較的良好であることが一般に認められてい・る⑳⑬

れたが・このような症例はDNA錨：の点からみても1　　⑭。従つて上述の癌細胞核のDNA量増加の懇度は癌

沢田の研究と併せ考え・悪性化の可能性が考慮され　　　の予後ないし悪性度と密接な関係を有していることが

る・　　　　　　　　　　　　　窺われる。このように甲状腺癌の予後並びに癌細1徽
　甲状腺癌においては単純性結節性甲状腺唾よりもさ　　　のDNA量が組織像によつて明白な差異を示すことは

らにDNA最の多い細胞骸が増加するが・細織像によ　　　甲状賜乏癌の生物学的特異性の一つであると考えられ

つてDNA燈に相違がある。すなわち乳頭状腺癌並び　　　る。

に濾胞状腺癌においてはDNA量分布の拡がりはとも　　　　次にパセドウ氏病における濾胤ヒ皮細胞核は組織像

に広範囲にわたり多倍体域に及んでいるが，大部分の　　　の如何を問わず多くは2倍体であるが，そのヒストグ

細胞は8倍体以下に輿まり・その最頻値は2倍体域か　　　ラムは工i二常甲状腺に比i【礎して右裾が長い傾向がみられ

ら高4倍体域にあつて・乳頭状腺癌と1慮胞状骸艮癌との　　　る。パセドウ氏病は臨床的には大きな甲状腺腫を形成

間には差はみられない。　しかも乳頭状腺癌の症例11　　し，Struma　Cliffusa　parenchymatosa　baSedowia－

（図7）を除いた他の腺癌で｛：贈羅｛｛k分布を示すりi醐　 naあるいはStr、11胤。　diffusa　c。11。ides　based。一

の最頻値は高4倍体域にあり1また2峰性分布を示す　　　wificataのごとく組織学的にもかなり蔚明な細胞増

症例では第1の峰は2倍体域ないし高2倍体域にある　　　生を示すものがみられるにもかかわらず，その組胞核

が，第2の峰は高4倍体域にあるので，ヒストグラム　　　のDNA轍はStrtuna　diffLtsa　colloides　macrofo1．

上の分布からみれば腺癌においては高4倍体細胞カミ璽　　　1icu1aris　nonproliferansのように増蛋のすくない

要な意義を何するものと推測される。「方単糸屯癌では　　　型と同様に，IE儒甲状腺に近いDNA搬分布を示すt

腺癌に比してヒストグラム上の分散が一髄著明とな　　　とは興味ある事爽である。すなわちパ・ヒドウ氏病叩状

り，多倍体細泡が著しく増加し，最頻値の欄趾カミ判然　　腺腫では細胞増生がさかんであつてく，細胞分裂に際し

とせず多峰性分布を示L，異数｛生のDNA澱をもつ細　　　て，　IE憎細胞と岡様の過糧でDNA合成が行なわれる

胞核が多数出現する。細胞核のDNA徽は細胞分裂に　　　ものと推測される。しかしバセドウ民病Eil状腺麗の示

際して増加するものであるから，これらDNA量分布　　　すヒストグラムが冶に張んで右周がなだらかな勾配を

から細胞分裂乏）様櫛を推察すると，甲状腺癌では細胞　　　示し，右裾が4倍体域迄のびていることは細胞分裂が

分裂のいろいろの過程が混在し、細抱分裂の旺盛なる　　やや活発に行なわれていることを【麿示するものであ

ことを物語るが，さらに組織像別にみると，単純癌は　　　る。また乎術前処跡ζ用いた抗甲状腺剤，ヨ＿ド剤等

腺癌に比べて一層分裂がIEIVRWで，且つ発育の急速なこ　　　にょる影響は総められなかつた。

とが想像される。しかしこのように異数樵のDNA量　　　　次に亜急性甲状腺炎，橋木氏甲状腺腫についてみる

をもつ細胞核が多倍体域に多く出現することは細胞分　　　と，瓶急性甲状腺炎における濾胞上皮細胞核のDNA

裂過程の異常に遊つくものと推測される。　　　　　　　1量は2倍体域にあつて，その分布も対照との間に箆が

　以上のごとく甲状腺の良性腺魎並びに癌組織につい　　　みられない。橋本氏甲状腺腫においても濾胞上皮細胞

て測定したDNA鍛の成績によれば，腫瘍細胞におい　　　核のDNA職の履頻値は2倍体域にあるが，その分布

ては正常細胞に比較してDNA盤が増加L・，とくに甲　　　は対照に比較してやや偏差が大ぎい傾向がみられ，そ

状腺癌の癌細胞核のDNA盤は薯明に増盤しており，　　　のヒストグラムは右に養んでバセドウ氏病のそれに類

しかもDNA蚤増加の程度は組織隙とかなり密接な関　　　似した型を示している。

係鮪している．vavaの飯田⑳蠣癌に薯・け礁撒　　以上のごとく．・セドウ購甲状樋あるい唖急性

核のDNA量を顕微分光測光法で測定し，癌細胞核の　　　lll，a状腺炎，橋本氏甲状腺腫等における細胞核のDNA

DNA騒は明らかに増加しているが，腺癌と単純癌と　　壁は蕉撃i押状腺のそれと大差なく，濾胞上皮細胞に増

の間には明白な差が認められず，また細胞異型度と　　生がみられても，腫癌とは明らかに差異のあることが

DNA量との間にも特殊な関係は認められないと述　　　判明した。

べている。しかし著者の甲状腺癌における成績では

・DNA量は組織疎と密接な関係を有し，腺癌と単純癌　　　　　　　　　　　　　結　　論

との間には明白な差異を認めた。他方甲状腺癌の予後　　　　各糧甲状腺疾患の甲状腺腫組1胞核内DN今愚を顕微

はその組織懲によつて明白な差異を示しジ未分化型の　　　分光測光法により測定して次の結論を得た。

単純癌は悪性度が高く，予後唖めて不良であるのに対　　　　1．対照として測定した正常リンパ球の細胞核内

して，腺癌：とに乳頭状腺癌は悪性度が低く，予後が　　　DNA盤はヒストグラムで20’》30Eabを熾頻値とす
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る左右対称性釣鐘型の単峰性分布を示し，著者はこの　　　性度との密接な関係を想わせるものがある。

量域を2倍体域とみなした。
、．麟甲撒の瀧上皮細繊のDN蝿、止麟　本確にあたり鱗なる鋤言を”ただい甑蝋

リソパ球と全く同様に2倍体域を中心とする左右対称　　造講師に深甚なる謝意を表する。

性釣鐘型の単峰性分布を示している。
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               ABSTRACT observed between them, rn carcinoma simplex,
   The amount of DNA in individual nuclei the amount of DNA was more remarkably
of various human thyroid lesions was measured increased than that of DNA in papillary and

with a rnicrospectrophotometer. follicular adenocarcinoina, and polyploid cell

   The results obtained was as follows: was so remarkably increased in number that

    1) The DNA content in the nuclei of the the histogram showecl no distinct mode or a

normal lymphocyte, which was rneasured to polymodai distribution Therefore, it is assu-

serve as a control, had a monomodal, bell- med that there'is a obvious difference in the

shaped, bisymmetric distrtbution on the histo- DNA content between aclenocarcinoma and

gram, where the mode !ay between 20 and 30 carcinoma simplex.

Eab (in arbitrary units). Therefore the range 5) The DNA content in the nuclei of the

from 20 to 30 Eab wa$ classified as diploid in thyroidi follicular epithel of Graves' disease, in

the present investigation. any histologlcal type, was as much as that in
    2) In the follicular epithel of the normal the normal thyroid, and most of the nuclei

thyroid, the DNA content in the nuclei had a were distribttted within the diploid on the

monornodal, bell-shaped, bisymmetric distri- histogram, But unlike the histograrn of the

bution, centering around the dip!oid value on norma! thyroid tissue, which marked a bell-N

the histogram, This distribution is just the shaped, bisymmetric pattern, that of the thy-

same as that of the normal !ymphocyte. roicl follicular epithel of Graves' disease sho-

    3) The nuc!ei of adenoma cell were found wed a tendency to have a somewhat asyrn-

to contain generally much more DNA than Metric pattern, the right side of which hada

those of the norrnal thyroid, The DNA con-- gentler slope than the left one. Besides the

tent in adenorna had a wide distribution on the DNA content of Grave$' disease seemed nQt to

histogram, extending to the polyp!oid, and the be affected by preoperative rnedication with

raode, for the rnost part, lay within from di- antithyroid drugs or iodine,

ploid to hyperdiploid. As regards the types of 6) In subacttte thyroiditis, the nuclei of

adenoma, little difference was observed among the follicular epithel were very similar to

colloid adenoma, papillary adenoma and tubular those of normal thyroid tissue in both the

adenoma. The DNA content ln the trabecular content of DNA and its distribution on the

adenoma, however, showed a tendency to in- histogram.

crease as compared with that in other adeno- 7) In Hashimoto's disease, the DNA con-

mas and some ot trabecalar aclenoma sliowed tent in the nuciei of the follicular epithel, as

 a obviously bimodal distribution on the histo-･ well as its distribution on the histegram, was

 gram, whdre the mode apeared in the hyper- almost similar to that in the nuclei fo Graves'

 diploid or tetraploid, so that it was sometimes disease.

 difficu!t to dlstinguish trabecular adenoma 8) As can be seen from the above-men-

 from papMary adenocarcinoma. tioned, it is obvious that the DNA content in
    4) In thyroid carcinoma, theDNA content the nuclei of various thyroid Iesiens varies
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 66-(4〈LO) ff Yil-I wa tw ijtt16tw
with the kind of diseases, though the DNA to increase in the DNA content and th'e 1)NA

content ef tliyroid lesions except for thyroid content in carcinorna･' simplex is'moSt cOilS-

tumor, that is, Graves' disease, subacute thy- picuous!y increased arnong thyroid carcinoMaS,

roiditis and'Hashimoto's disease, is not appre- In other words, the DNA content in the nuclei

ciably different frotn that of the normal thy- seems to be increased only in the tissue With

roid tissue, In aclenorna, however, the DNA active cell division and to haveaclose relatiOii

content in the nuclei is increased in general, to the degree of clinical rnalignancy and the

especially remarkably in trabecular adenorna. prognosis of carcinoma.

   Carcinoma has a more marked tendency
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