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論 文 内 容 の 要 旨

〔目的〕

大 腸癌 の組織 学的 特徴 は大 腸癌取 扱 い規約 に従 って

面 積・量 的 優 位 性 に 基 づ い て 診 断 さ れ て い る
．

し か し
，

実際 には 腫瘍内 の組 織像 は多 様性 に富 み， しかも 浸潤

最前 線の 腫瘍先 進部 ほ ど低分 化な 腫瘍細 胞カミ観 察さ れ

るこ とが多 い． この 先進 部の 組織 型と 各病理 学 的因子

お よ び 癌 遺 伝 子 と の 関 連 に つ い て 検 討 す る 一 方， こ れ

らカミ腫瘍 の生物 学 的悪性 度や 患者 の予 後に 及 ぼす影響

につ いて， さ らに 術後の 補助 療法 や追 跡調 査を 行う上

で の 指 標 と 成 り 得 る か に つ い て 検 討 し た
．

〔対 象お よび 方法〕

１９８０～１９８４年 ま で の ５ 年 間 に 本 学 消 化 器 病 セ ン タ ー

で 外科 的切 除され， 検 索可 能で あった 大腸 癌症 例の う

ち
，

同 時 性 肝 転 移 ・ 腹 膜 播 種 症 例 を 除 く 深 達 度 ＳＳ・ａ王

以 上 の２５１症 例 お よ び１９９２年 １ ～ ９ 月 ま で に 切 除 さ れ

た 大腸 癌３４症例 を対象 と した． 腫瘍 主組 織型 と先 進部

組 織型 を 比較 し， さ ら に 先進 部 での 組織 内 ＣＥＡ の 局

在 や組 織内 ｐ５３発現 に関 する 免疫 組 織化 学的 検 討 を行

い，
占 拠 部 位

，
深 達 度

，
リ ン パ 節 転 移 や 脈 管 侵 襲 お よ

び腫瘍 先進 都での 低・ 未分 化腫 瘍細 胞の 存在 を検 討し

た 籏 出な どの病 理学 的因子 と患 者の 予後 との 関連 につ

い て 多 変 量 解 析 を 行 っ た
．

〔結果〕

１
．

腫 瘍 先 進 部 ほ ど 低 分 化 の 腫 瘍 細 胞カミ観 察 さ れ
，

分

化度カミ低 いほ ど病期カミ高 度に 進行 した症 例の 比率カ 滴

く な る 傾 向 に あ っ た
．

２． 腫瘍 主 組織 型 一先 進部 組 織型 と予 後 と の 関係 を

Ｋａｐｉａｎ－Ｍｅｉｅｒ 法 に よ る 累 積 生 存 率 で 比 較 す る と， 先

進 部 組 織 型の 分 化 度 が低 い ほ ど患 者の 予 後 は 不 良 で

あ っ た
．

３． ５ 年 生存 率 に対 す る各 病 理学 的 因子 の 寄与 度 を

検 討 し淀と ころ， 腫瘍 先 進部 の組織 型カ撮 も 重要 な要

因 で あ り
，

組 織 内 ｐ５３発 現 の 程 度カ§こ れ に 大 き く 関 与

す る 可 能 性カ§示 唆 さ れ た
．

〔考察〕

腫 瘍の生 物学 的悪 性度や 患 者の 予後 を検 討する 際，

これ まで用 い られて きた 壁深 達度， リ ンパ 節転 移や腫

瘍主 組織 型の ほか， 腫瘍 が非 腫瘍 組織 と接 する腫 瘍最

前線， す なわち 腫瘍 先進 部の 質的 診断 が重 要であ る と

考 え ら れ る
．

先 進 部 組 織 型 と こ れ に 寄 与 す る ｐ５３の 発

現に 関す る検 討は 患者 の予後 を判 定す る上 で， 極めて

重 要 な 意 味 を も つ も の と 考 え ら れ た
．

〔結論〕

腫 瘍先 進部 組織 型は 腫瘍の 生物 学 的悪性 度や 患者 の

予後 規定 因子 と して重 要 であ り， 組織 内 ｐ５３の発 現 は

こ れ に 大 き く 関 与 し て い る 可 能 性 が 示 唆 さ れ た
．
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論 文 審 査 の 一 要 旨

本論 文は， 同 時 陸肝転移， 腹 膜播 種症 例を 除く 深達度 ＳＳ， ａ１以 上の 大腸 癌症例 を対 象と して， 腫 瘍主 組織 型

と 先進 部組織 型 を対比 し， 同時 に組 織内 ＣＥＡ の 局在 とｐ５３発 現 に関す る免 疫組 織学 的検 討な ら びに 病理 学 的

諸 因子 と予後 との 関連 につ いて 多変量 解析 を 行った もの であ る．

腫 瘍 先進部 ほ ど低分 化な腫 瘍細 胞カ欄 察 さ れる傾 向淡 あり， ま た腫 瘍主 組織型 一先 進部 組織 型と 予後 との 関

運 を累積 生存 率 で対比 する と， 先進部 腫 瘍組織 の分 化度 姻低 い程， 患 者の 予後 は不良 であ った． ５ 年生 存率 に

対す る病 理学 的因 子の 寄与度 を検 討す ると， 組 織内 ｐ５３の発 現カ状 きく 関 与する 可能 性カ添 唆さ れた．
腫 瘍先 進部 組 織型 と ｐ５３の 発現 は腫 瘍 の生 物 学 的悪 性度 や 患者 の予 後 規定 因 子と して 重 要 であ るこ と を明

ら か に じた も の で
，

学 術 上 価 値 あ る 研 究 で あ る
．

主論文公表誌

腫瘍 先 進部 の組 織 型と 組織 内 ＣＥＡ の 局 在， 組織 内

ｐ５３の 発現 か ら みた 大腸 癌 患者 の 予後 に 関す る 検

討
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副論文公表誌

１） 閉 塞 性 大 腸 炎
．

臨 消 内 科 ６（７） ： １１７３－ｕ８２

（１９９１）牛 谷義秀， 望月 英 隆， 寺 畑信 太郎， 玉 熊

正悦

２） 閉 塞性大 腸炎 の臨 床的 検討． 日 本大 腸肛門 病会

誌 ４５（２）：２３８－２４３（１９９２）牛 谷 義 秀
，

望 月 英 隆
，

山本 哲久
， 岡 困晋 吾， 申村栄 秀， 玉熊 正悦

３） オ リ ー ブ オ イ ル エ マ ル ジ ョ ン 注 腸 を 併 用 し た 経

肛 門的 超音 波検査 法 による 傍直 腸リ ンパ 飾転 移

診 断 機 能 改 善 の 試 み． 日 消 外 会 誌 ２５（４）：

１０３６－１０４０（１９９２） 牛 谷 義 秀
，

望 月 英 隆
，

玉 熊 正

悦

辺） 右 側結腸 癌の リ ンパ節 転移 に関 する検 討
． 防衛

医 大 誌 １７（１）：３４－３７（１９９２） 牛 谷 義 秀
，

望 月 英

隆
，

大 淵 康 弘
，

別 宮 慎 也
，

上 野 秀 樹
， 畏 谷 和 夫，

凶本 哲久， 岡 田番 吾， 申村 栄秀， 八岡 利昌， 岩

本一 亜， 玉熊 正悦

５） 経胚 門的 超音 波検 査法時 のオ リー ブオイ ルエ マ

ル ジョ ン注腸併 用の 有用 性一 転移 リ ンパ節術 前

診 断 能 の 改 善 一
．

臨 消 内 科 ７（８）：１５０７－１５１１

（１９９２） 牛谷義 秀， 望月 英隆， 玉 熊正 悦
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