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          A Study of Exfoliative Cytology in Urology 

 II. On the Desquamated Cells of the Urinary Tumor 

 Jyoji  CHIDOI 
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                     School of Medicine, Hiroshima, Japan 

                          (Director Prof. T. Kato) 

   The squamous  cells in the urine and secretion on 75 genitourinary patients with 

tumor were stained by means of Papanicolaou's original staining method and Keio's mo-
dified method. 

   Detectability of tumor cells from the urine of 40 patients with renal-, ureteral-, or 

bladder tumor was 85.0 per cent positive, 5.0 per cent weak positive and 10.0 per cent 

negative. Detectability of tumor cells from prostatic fluid was 63.6 per cent positive and 
36.4 per cent weak positive in the patients with carcinoma, while that of the patients 

with sarcoma was totally negative. The detectability in 17 patients with prostatic hy-

pertrophy was 17.6 per cent weak positive with no positive. 
   Furthermore, stump preparation was prepared on every tumor removed and  specimen 

biopsied, from which more accurate diagnosis was made. 

   Feulgen reaction was performed on 12 cases and it was found that the reaction  was 
satisfactory supplemental diagnostic measure. 

   Nuclear measurements of the squamous cell were done on 34 cases. As a result of 
study on the basis of their clinical picture and cytology, the greater difference in nuclear 

size, the stronger was the malignancy. 

   After administration of anti-cancerous substances and radiation therapy, vacuolation 

and changes in number and configuration of the nucleus were first appeared, then a cer-

tain change appeared in the cytoplasm. The degree of these changes were more signi-
ficant in those patients who received radiation therapy. When estrogen was administered 

to the patients with prostatic cancer, appearance of glycogen cells and an increase  in 

squamous cell, especially cornified cells were noted. 

   According to India-ink phagocyte of tumor cell of the patients with bladder tumor, 
this function was apparently disturbed or none comparing with normal cell.
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言

悪性腫瘍 より逃れ得 る最 も確実 な方法 として

は,現 在の所,こ れを出来 るだけ早 期に,し か

も完全に別除す る事が唯一 の方法で ある.こ の

為 には必ず可急的早期 の確実 な診断を要 する事

は論を侯 たない.

こ の一方法 として最近各科領域 に於て剥離細

胞学的検査が盛んに行 われ るように な つ て 来

た.

泌 尿器科領域 に於 ては,前 世紀 の中頃 より既

にSander(1864)は 膀胱 腫瘍患者の尿中の悪

性組織塊 を報告 し,つ いでDickins6n(1869),

Fergusson(1892)等 に よっ て,尿 中の腫瘍細

胞 の観察が続け られてい る.

20世 紀 に入つてQuensel(1918),Parmenter

(1925),Mulholland(1931),Zadek-Karp

(1932),Bauer(1932)等 に よ り,尿 路悪性腫

瘍 の尿沈渣 及び前立腺分泌 物に於け る診断的価

値 が認 められて きた.

しか し,Papanicolaou(1942)が 膣 内容塗

沫標本を用 いて子官癌 の早期発見 に関 し報告 を

行 つて以来,尿 路腫瘍の腫瘍細胞に関する研究

も盛 んになつて来た.

それ以後の主な諸家の成績を渉 猟 してみ る と,

Papanicolaou(1945)は83例 の尿沈渣を検した中,

腫 瘍細胞を発見したものは27例 であり,こ の中24例 を

生検により更に3例 を臨床的に腫瘍である事を確認し

た.即88.88%の 陽性率を示した.次 いでPapanico-

laou(1946)は153例 の検査成績につき述べ,91.89%

の成績をあげている.更 に1947年240例 について,大

略同様の成績を発表している.

Herbut&Lubin(1947)は100例 の前立腺分泌液

を採取し,17例 に腫瘍細胞を見出した.然 しその中,

組 織学的に確認したものは10例 のみであつた.こ の中

には,前 立腺が非常に硬くて,細 胞診が陰性であった

が,組 織学的に或は臨床的に明らかに癌であつた例も

含まれている.

Schmidlapp&Marsha11(1948)が333例 につき

調べた報告では,陽 性群82例 中誤診率は3.36%,陰 性

群198例 中誤診率7,1%で あると述べている.

Chute&Williams(1948)は168例 中膀胱癌と組

織学的に証明された59例 中陽性率55%,更 に非腫瘍群

中誤診率12%を 報告している.

Albers,McDonald&Thompson二1949)は 臨床

的に前立腺癌と診断された41例 について分泌液を得よ

うとしたが,24例 に しか得られなかつた.そ の中細胞

診,組 織診共に陽注のもの13例,細 胞診のみ陽性のも

の・1例,共 に陰性のもの3例,』 組織診を行わなかった

もの6例 と云 う成績を得ている.17例 の分泌液を得ら

れなかつたものは何れ も臨床的に進行した 例で あっ

て,そ の殆んどが転移を来していたと述べている.こ

の中細胞診陰性のものがあつたが,こ れは高度に分化

したもので,こ の様な場合には発見が困難であるとし

ている.

更に前立腺肥大症100例 中その3例 に癌細胞を証明

し経尿道的切除による組織切片でこれを確 認 してい

る.

次いでFoot&Papanicolaou(1949)は 細胞学

的検査で早期に腎臓癌を発見し,BOyer(1950)は 臨

床的或は組織学的に明らかに癌である44例中40%に 陽

性成績を得たと報告している.

Hock;Wood&Kosinski(1950)は 同様に臨床

的或は組織学的に確実な8例 に於て61.4%の 陽性率を

得ている.

Peter&Benjamin(1950)は 女性ホルモン投与に

よる剥離細胞の変化について述べている.即,主 なる

変化としては,剥 離細胞の一時的な増加及び化生した

扁平上皮細胞とグリコーゲン細胞の出現である.

大越(1950)は 前立腺癌4例 を含む100例 中14例 に

腫瘍細胞を見出している.

BostfQrd&Tucker(1950)は373例 中細胞診に

より78例の腫瘍を発見した.こ の中4.1%の 陽性誤診

をみたと云つている.更 に膀胱腫瘍に於ては予後観察

の一手段となしうるし又,腎 癌の早期診断にも有用で

あると述べている.

Harrison,Botstord&Tucker(1951)は,膀

胱癌67例 中全例に,腎 臓癌15例 中12例 に,腫 瘍細胞を

尿中に見出したと述べている.

又Peter&Young(1951)は 組織学的に或は臨床

的に確実な44例 中38例 に腫瘍細胞を見出し4例 は疑陽

性,2例 は陰性であった.更 に前立腺肥大症に於ては

陽性誤診1例,疑 陽性誤診3例(何 れも慢性前立腺

炎)を 数えた.

外塚(1951)は 尿 路腫瘍11例 中,腎 腫瘍2,膀 胱癌

6,膀 胱乳頭腫1に 腫瘍細胞の出現をみたと云つてい

る.

次 いでPeter(1951)は 同様に臨床的に或は組織学

的に前立腺癌である72例 中陽性63例,疑 陽性6例,陰

性誤診の6例,陽 性誤診1例,で あつたと報告 してい
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る.

Peter&Frank(1952)は 同様 に 確 実 な100例 の前

立腺 癌中 陽性88例,疑 陽性7例,陰 性 誤 診5例 と述 べ

てい る.

DOden(1954)は302例 の尿 沈 渣 を 調 べ,そ の 中50

例 の膀 胱 腫瘍 中 の46例(92%),6例 の前 立 腺癌 中3

例,15例 の腎臓 腫瘍 中11例 に腫 瘍 細胞 の 出現 をみ た.

Gu皿,Arre,Coplun,Woods&Melvin(1954)

ぬ臨 床的 に前立 腺 癌で あ る31例 の細 胞 診を 行 つ た結 果

papanicolaou'sclassV,10,ClassIV,5,Class

IIL6,ClassII,2,で あ り,前 立腺 肥 大症 でVXIO:7

%に,前 立腺 炎 で21.6%,前 立 腺 に疾 患 の な い もの で

も19.6%の 陽性 或 は疑 陽性 の 成 績 を得 て い る 。

更 にGunn&Ayre(1954)は599例 の 前立 腺 疾患

にっ いて細胞 診 を行 い,51例 に 陽Eli,49例 に疑 陽 性 の

成績 を得,臨 床 的に 或 は組 織学 的 に確 実 に癌 で あ る と

判 明 してい る26例 中で は19例 に 陽性 で あつ た.

McDo且ald(1954)は78例 の膀 胱 腫瘍 中,腫 瘍 細 胞

陽性は36例 に す ぎなか つ た と云 つ て い る.更 に 腎臓 腫

瘍で は84例 中腫 瘍 細胞 陽性 は19例,そ の 中6例 は腫瘍

は発見 出来 なか っ た と報 告 して い る.

Riaboff(1954)は50才 以上 の 臨床 的に 無症 状 の17

38例 につ き細胞 診 を行 い,膀 胱 癌1例,前 立腺 癌1例

を発 見 して い る.

Fra且k(1955)は 細 胞 診を 行 っ た1052例 中,癌 腫発

見適 中率を85%と 報 告 して い る.

Crabbe,Cresdee,Scott&Williams(1956)は

膀胱 腫瘍 患者 の67例 に腫 瘍 細 胞 陽性 を み,そ の 中膀

胱鏡 的に51例 に 腫瘍 を みっ け た.残 りの 中 の5例 は5

ヵ月か ら4年 後 に腫 瘍 の発 生 をみ た と云 つ てい る.

Fergusson&Gibson(1956)は 細胞 診 と組 織診

を併用 した100例 の 前立 腺疾 患 中,細 胞 学 的 に確 実 な

診断 をな し得 た のは93例 で,そ の 中89例 まで が最 終 診

断 と一致 していた.即95.7%の 成 績 を得 た と述 べ てい

る.

彼 は又,前 立 腺 の生 理 学 的,解 剖学 的 所 見か ら診 断

目的の為に は,頂 部 か ら分泌 液 を採 る事 が 望 ま しい と

云つて い る.〆

Kn6nke,Aderhold&Baumann(1956)は ,前

立腺穿刺 法 に よ り採 取 した 標 本 を位 相 差顕 微 鏡 で観 察

し,83%の 適 中率 を報 告 して い る .

又Silva-lnzunza(1957)も 位 相差 顕 微 鏡 で200例

の前立 腺肥大 症 にっ いて 細胞 診 を行 い .陽 性 誤 診39

例,陰 性誤 診9例 を 報告 して い る.

Hyman,Solomon&Silberblatt(1956)は ,尿

中に剥離 して来 る細胞 を 増 加 す るに は体 の 運 動 を させ
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る と効 果 が あ る と述 べ てい る.

又Solomon,Silberblatt&Hyman(1957)は,

出来 るだ け多 くの細 胞 を 集 め る 為 に,DuponolC

solutionを 用い る と細 胞 の脱 落 が著 明に 減 じ且 細 胞

の微 細 構 造 もよ く保 たれ る と利 点 を述 べ て い る,

同 じ頃,土 屋(1957)落 合(1957)は 綜 説 的 に これ

等 の 事 につ い て述 べ て い るが,高 崎(1957)も 膀 胱 腫

瘍8例 中5例 に 悪性 細 胞 を見 出 し,腎 腫瘍5例 中1例

に疑 わ しい 細 胞 を見 て い る.然 し前 立 腺癌4例,同 肥

大 症11例 中に は何 ら異 常細 胞 を 見 出 してい な い.

黒 田(1957)は,臨 床 的 に尿 路 腫瘍 と診 断 され た15

例 につ き調 べ てお り,陰 性 誤 診1例,疑 陽性1例 で13

例 は最 終 診 断 と一 致 して い る.又 前立 腺 癌 と臨 床 的 に

判 明 して い る6例 の前 立 腺 分騨 液 中3例 に 陽 性,1例

に陰 性 誤 診,2例 は治 療 前 に検 査 し得 なか つた.前 立

腺 肥 大症9例1こ っ いて は 何れ も陰性 で あ つ た と述 べ て

い る.

Solomon,Amelar,Hyman,Chaiban,Europa

(1958)は,mi11iporeFilt訂 を 用 い て少 量 の尿 中

の細 胞 で も残 らず採 取 し,従 っ て検 出率 を高 め る方 法

を 述べ てい る.

Bamforth等(1958)は 前立 腺 の 分泌 液 中,悪 性

細 胞 の 陽性 或 は 疑 陽性 の136例 を検 出 した.こ の中66

例 はX線 的 に或 は組 織学 的 に証 明 され た.

Frank&Scott(1958)は8年 間 に2445人 か ら104

10枚 の標 本 を作 成 し,そ の 中269例 を,ClassIILIV,

Vと 分 類 し,ClassIIIで は,46.7%,ClassIV,V

で は87.7%の 陽性 率 を報 告 してい る.

Foot,Papanicolaou,Holmquist&Seybolt

(1958)は1)膀 胱 尿 管 腎孟,2)腎,3)前 立腺 と三つ

の グル ー プに 分け,そ の腫瘍 細 胞 出現 率 を比 較 して い

る.即1)の グル プは61.7%,2)の グル ープ は8.3

%,3)の グル ープは15%の 陽性 率 で あ つた.

Feeney,Mullenix,Prentiss,Martin,Slate

(1959)は6例 の 泌尿 生 殖 系腫 瘍 が あ る症 例 中21例 に

腫 瘍 細胞 が 陽 性 で あつ た と述 べ て い る.

Merrit,Henderson,,Slate(1959)は5.Omicron

millipore創terが っ い てい るmilliporeMonitor

を用 い て簡 単 で しか も検 出率 の よい方 法 で腫 瘍 細胞 の

証 明 を行 つ て い る.

以上 の様 に腫 瘍 細 胞 の検 出率 に関 して は,非 常 に高

率 の も のか ら低 率 の もの まで,様 々の 報 告が あ るが,

要 す るに 移 行上 皮 系 の ものは 一 般 に検 出率 が 高 く,特

に膀 胱 腫 瘍 の場 合 には 高率 で あ つ た.

最 近 は 検 出率 を高 め る為 に,そ の採 取 法 の改 良 が試

み られ て い る傾 向に あ る.
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著者は泌尿生殖系腫瘍患者75例 についての尿

申或は前立腺分泌液申の腫瘍細胞検出率を求め

た と同時に摘出腫瘍或は生検腫瘍の直接塗抹標

本を作成検討 した.更 に従来その組織所見から

の悪性度に関しては多 くの報告があるが,剥 離

細胞かみた悪性度の判定に関 してはあまり述べ

られていない様に思われる.こ の事について著

者は悪性基準の一つである核の不同性をとり上

げてみた.同 時にFeulgen氏 染色法を用いて

細胞診断の一助 とすると共に,細 胞の貧喰作用

を利用して腫瘍細胞の鑑別を試みた,更 にX線

深部治療,テ レコバル ト照射,コ バル ト近接照

射による或は各種抗癌剤,ホ ルモン投与等によ

つて腫瘍細胞の受けた変化を観察した.

以上の事について多少の知見を得たので報告

する.

実験方法

実験材料

広大病院皮膚泌尿器科外来及び入院患者で泌

尿生殖器腫瘍患者75例 について行つた.そ の内

容は(表1)の 通 りである.

表1症 例

転10分 遠心沈澱 し,そ の沈渣を載せガラス上に

塗抹する,又 前立腺腫瘍の場合は,前 立腺マツ

サージにより得られた分泌液或はこれの得られ

ない場合はマツサージ後の尿を遠心沈澱 し,そ

の沈渣を用いた,腫 瘍直接塗抹の場合は摘出直

後の腫瘍の割面をメスで軽 くこすり,載 せガラ

ス上にうすくのばした.

これ らの未だ充分乾 ききらぬ中に固定液中に

入れ染色を行つた.膀 胱腫瘍患者に於て細胞の

貧喰作用をみる場合には,予 め膀胱 洗 灘 を行

い,滅 菌 した墨汁を注入し,2時 間後及び8時

間後に排泄尿を採取上記 と同様の標本を作成し

た.

染 色 方 法

腎 臓 腫 瘍

腎孟乳頭様癌

腎 実 質 癌

腎 被 膜 肉 腫

グラヴィツ腫瘍

尿 管 腫 瘍

膀 胱 腫 瘍

乳 噛 腫

乳 頭 様 癌

肉 腫

前 立 腺 腫 瘍

肥

癌

肉

大 症

尿 道 腫 瘍

睾 丸 腫 瘍

後 腹 膜 腫 瘍

腫

il・
2

2}3i

i}29
1

2

3

計 75

標本作成

腎,尿 管,膀 胱腫瘍に於 ては排 泄尿,カ テー

テル尿或 は尿管 カテーテル尿を採取 し,3000回

a)Papanicolaou氏 染 色 原法

1)固 定 した塗 抹 標 本 を70%か ら50%ア ル コール

に移 し次 いで 蒸 溜 水 で 洗 う.

2)Harris氏Haematoxylinで3N4分 間染

色 す る.

3)流 水 で 水洗

4)0.5%塩 酸 を4回 通 す

5)流 水 で4分 間 ほ ど洗 う

6)飽 和 リチ ウム カ ー ボ ネ ー ト液 中 に1分 間浸 す

7)流 水で 洗 い,次 いで 蒸 溜 水 を そ そ ぐ

8)順 次50%-70%-80%-95%ア ル コールに通

す

9)OrangeG染 色液 に1分 間 浸す

10)95%ア ル コール を2度 か えて 洗 う

11)EA36ま た はEA50で2分 間 染 色

12)95%ア ル コール を3度 か えて 洗 う

13)先 づ 純 アル コ ール 次い で キ シ ロ ールを 通 し最

後 に カ ナ ダバ ル サ ムで 封 入 す る

b)慶 応 式簡 易 染 色法

1)局 方 メ タ ノール で3分 間 以 上 固 定 した 後,流

水 で流 う

2)Harris氏Haematoxylinで3～4分 間染

色 す る

3)流 水 で 流 う

4)エ オ ジ ン アル コール 溶 液 で30秒 染 色

5)純 アル コ ール,キ シ ロ ール を通 しバ ル サ ムで

封 入 す る.

c)Feulgen氏 染 色法

1)Champy氏 液 ま た は昇 禾 氷 酷 で24時 間 固定

す る.
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'2)95% -90%▽70%-50%ア ル コールに二順次通

す
幽3)流水で洗 う

4)60℃ のIN塩 酸に4分 間浸して加水分解す

る

5)1分 間水洗する

6)フ クシン亜硫酸に入れ1～1.5時 間染色する

7)酸 性亜硫酸水を加えて2分 つつ3回 洗 う

8)5～10分 間水洗

9)95%ア ル コール,キ シロール.バ ルサムで封

入する.

悪 性 基 準

細胞の悪性を思わせる形態 の変化についての

基準 として次の諸点 を観察 した.

核

大 きさの変化,特 に細胞質 との関係,数 及 び

型 の変化,ク ロマチ ン量 の変化,核 膜,核 小体

の変化.

原 形 質

大 きさの変化,時 には消失 する事 もあ りうる.

染 色性及び型の変化,空 胞形成,細 胞形質封 入

体の存在.

細 胞 集 団

細胞が密集,塁 積 して個 々の細胞の区別 がつ

き難 い.

細 胞相互間

核不均等性(形,大 きさ,染 色 性,微 細 構

造),細 胞不均等性.

大略以上 の様 であ るが重点 を置 いたのは観 察

し易 く,し かもその悪性 さを比較的忠実 に表 す

と云われている核で あつ て,特 にその大 きさに

表3腎
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注目した.更 にクηマチン量であるが,そ の殆

んどが増加 しており,こ れも大きな目標となつ

たがその場合,微 細構造が観察し難 くなる場合

が多い様に思われた.核 の数については尿路領

域に於ける様に移行上皮に於 ては正常の場合で

も多核のものが割に屡汝みられる為に他領域に

於ける程の重要性は持たないものと考えた.

細胞質の変化はあくまで随伴的なものと考え

てあまり重点を置かなかつた.

細胞集団に関 しては特に前立腺悪性腫瘍の場

合に多 くみられ,細 胞個 女の変化に劣らない位

の重点を置いても差支えないものである.

細胞相互間の問題は悪性であると云う診断を

下す上に必要であるのみならず,そ の程度をも

割に明確にしうるものと感 じている.

自 家 症 例

腫瘍細胞出現率

尿中腫瘍細胞出現率

(表2)の 如 くである.こ の中腎腫瘍は7例

で症例は(表3)に 示す通 りである.

表2尿 中腫瘍細胞出現率

腎 腫 瘍

尿管 腫瘍

膀胱 腫瘍

計

製 陽 性

7

2

31

2(28.6%)

2(10096)

30(96.79!o)

40134(85.0%)
1

疑 陽性

2(28.6%)

0

0

陰 性

3(42.9%)

0

1(3.3%)

2(5.0%):4(10.09■o)

腫 瘍

症例

1

2

3

4

5

6

7

姓

浜

畑

川

松

外

玉

山

田,

中

尻

尾

輪

井

下

性

6

δ

δ

♀

δ

6

δ

年令

61

56

52

46

21

62

67

標 本 材 料

カテーテル尿.摘 出腫瘍

排泄尿.腹 水

〃 摘出腫瘍

カテーテル尿

カテーテル尿

排泄尿.摘 出腫瘍

カテーテル尿.摘 出腫瘍

病理学的診断

グラ ヴィ ツ腫 瘍

〃

腎孟乳頭様癌

グラヴィツ腫瘍

腎被膜肉腫

腫瘍
細胞

±

十

±

十

主 な 治 療

摘出術.化 学療法

化学療法

摘出術

摘出術

〃
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確実に腫瘍細胞 と思われるのは尿中には,グ

ラヴイツ腫瘍の1例 及び腎孟乳頭様癌の1例 の

計2例 であつた.グ ラヴィツ腫瘍の残 りの1例

については腫瘍細胞は全 くみられなかつたがも

う1例 は個kと して割に大きい核の細胞で一見

腫瘍細胞であつたが,グ ループをなしていない

ので疑陽性とした.他 の2例 は病理組織学的に

証明できなかつたけれ ども,臨 床的に腎実質癌

であると思われる例で,そ の中1例 は,尿 中に

は比較的クロマチンに富む,核 の不同性の割に

みられ然し微細構造の変化に乏しい細胞のグル

表4

一プがみられ,一 応疑陽性 と思われたが,も ラ

1例 の方にはそれ らしい細胞はみられ な か ウ

た.

腎被膜肉腫では尿中には腫瘍細胞は全 くみら

なかつた.以 上の症例中摘出標本を得 られたも

のに於てはすべて直接塗抹標本を作成 したが全

例に明らかに腫瘍細胞がみられた.

尿管腫瘍は(表4)の 通 りで,2例 共腫瘍細

胞陽性であつた。即,割 に核の変化の強い大小

不同の細胞群が所汝にみられた.摘 出標本の直

接塗抹に於ても同様の細胞がみられた.

尿 管 腫 瘍

症例 姓

1睡

2困
原

上

性

6

δ

年令 標 本 材 料

491排 泄尿・棚 翻

54排 泄尿

病理学的診断

移行上皮癌

〃

腫瘍
細胞

十

十

主 な 治 療

摘出術.X線 深部
治療

X線 深部治療

膀胱腫瘍は(表5)31例 中臨床的に非常に小

さい腫瘍であつた一1例を除いてすべての例に於

て腫瘍細胞が散在性に或は群をなして み られ

た.し かしその個汝の細胞の悪性度については

非常に差があり,核 の大 きさ,ク ロ マチ ン の

量,微 細構造等正常細胞から少し逸脱しただけ

の様なものから,非 常に変化が強 く殆んど裸核

のもの及び微細構造の強い変化,核 及び細胞の

不同性の大 きいものまである.こ れらはすべて

臨床的所見 と殆んど一致 してお り,良 性の乳階

腫にみられたものは細胞にも変化が少い様であ

つた.且 又腫瘍の大 きさ,性 状 により細胞の出

現率も変 ると思われた.即,小 さいもの或は腫

瘍表面が平滑であまり変化のない様にみえるも

のでに腫瘍細胞の剥離が少ないが,腫 瘍表面の

乳階様の変化が強かつたり或は潰瘍を形成 して

いたりすると多い様に思われた.又 膀胱鏡或は

ブジー等で接触した後,電 気焼灼を行つた後等

には剥離細胞が多 くみ られた.多 くは二～三個

から十数個のグループを成 しているが散在する

ものもある.一一般に悪性度の強いもの程大きい

群をなしている様に思われた.

表5膀 胱 腫 瘍

症例

1

2

3

4

5

6

7

姓

伊

浜

八

福

奏

林

麓

達

下

束

井

性

6

δ

6

♀

δ

δ

δ

年令

59

56

64

51

52

74

45

標 本 材 料 病理学的診断

排泄尿

〃

〃 摘出腫瘍

〃

〃 摘出腫瘍

〃

〃 摘出腫瘍

乳 噛 腫

移行上皮癌

〃

乳 噴 腫

〃

移行上皮癌

〃

腫瘍
細胞

十

十

十

十

十

十

主 な 治 療

部分切除

〃

〃

電気焼灼

部分切除

化学療法

部分切除.ホ ルモソ



8

9

10

11

12

13

14

古

井

石

石

川

国

15松

16溝

17

18

19

20

21

22

23

24

25

26

満

前

原

崎

田

井

上

祐

村

部

居

宮!鼻

森 田

村 田(義)

村 田(英)

中

沖

大

越

佐

27上

28矢

29

30

31

山

山

吉

田

田

植

智

浦

川

口

下

近

本

6

6

δ

δ

δ

♀

6

♂

♀

♀

δ

δ

6

ε

6

6

6

ε

♀

6

δ

♂

δ

♀
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47

42

70

67

54

42

72

48

65

60

9

61

66

41

25

65

73

72

60

78

76

77

62

63

排泄尿

〃

〃 摘出腫瘍

〃

〃

〃

〃

〃 摘出腫瘍

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

■!

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

摘出腫瘍

〃

〃

〃

〃

摘出腫瘍

〃

乳 騰 腫

移行上皮癌

〃

〃

〃

〃

乳 嚇 腫

移行上皮癌

乳 噛 腫

肉 腫

移行上皮癌

〃

〃

〃

〃

〃

〃

扁平上皮癌

移行上皮癌

〃

〃

〃

乳 嗜 腫

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

1+

1+

化学療法
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電気焼灼

全別.コ バル ト近接
照射

化学療法

電気焼灼.化 学療法

化学療法

部分切除.電 気焼灼i

全別.化 学療法

電気焼灼

部分切除.コ パル ト
近接照射
〃電気焼灼,化 学療

法.テ レコバル ト
〃X線 深部治療.ホ
ノレモソ
電気焼灼.化 学療法
X線 深部治療

部分切除

〃

〃.電 気焼灼.テ
レコノ・ルト

化学療法

部分切除.化 学療法
X線 深部治療

コバル ト近接照射

X線深部治療

コバル ト近接照射

〃 化学療法

電気焼灼

尿道腫瘍 としてはポ リープが1例 あつたのみで尿 中に特別 の細胞はみ られなかつた.(表6)

表6尿 道 腫 瘍

症刎 姓 1倒 年令悔 本 材 釧 病群 的診断 雛1主 な 治 療
11・ 」・ 林1・1・2「 排泄尿.拙 臨 隊 道ポリープ ■ 摘出術

前立腺分泌液中腫瘍細胞出現率 の濃い核の割に大 きい細胞群を見出した.全 く

(表7)の 示す通りである.肥 大症(表8)悪 性 とは考えられなかつたが摘出後の直接塗抹

に於ては,反 覆検査後17例 中2例 にクロマチン 標本及び組織標本では良性のものであつた.

表7前 立腺分泌液中腫瘍細胞出現率

前 立 腺 肥 大 症

〃 癌

〃 肉 腫

例数1

17

11

1

陽 性 疑 陽 性

0

7(63.6%)

0

2(17.6%)

4(36.4%)

0

陰 性

15(82.4%)

0

1(100%)

計 29 7(24.2%) 6(20.7%) 16(55.1%)
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表8前 立 腺 良 性 腫 瘍

症例1 姓 匪 令 標 本 材 料

1

2

3

4

5

6

7

8

9

ユ0

11

12

ユ3

14

15

16

17

福

稲

小

光

小

大

大

作

鈴

高

谷

田

日

渡

山

原

原

本

桝

坂

井

野

石

下

田

鹿

橋

口

島

井

辺

口

56

70

65

64

60

83

72

62

76

68

68

74

65

73

76

80

73

前立腺液.摘 出腫瘍

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

摘出腫瘍

摘出腫瘍

〃

摘出腫瘍

病理学的診断 麟 洋 な 治 療

肥 大 症

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

±

士

摘出術

〃

ホル モ ソ

摘出術

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃

〃 ホ ル モ ン

臨床的に癌で(表9)あ る事が確実視された

例で,繰 返 し検査を行つても同程度の細胞しか

みられないものが4例 あつた.叉 癌症例 中初回

の検査のみで直ちに悪性であると診断のついた

ものは11例中2例 にすぎず,残 りはすべて反覆

検査の後確定 したものである.

表9前 立 腺 悪 性 腫 瘍

症例 姓 「年令 標 本 材 釧 病理学的診酬 羅}主 な 治 療

1 浜 野 55 前立腺液.生 検腫瘍 肉 腫 『 化学療法

2 原 田 42 〃 〃 癌 ± ホル モ ン.テ レコバル ト

3 岩 田 67 〃 〃 十 〃 除畢術

4 梶 山 64 〃 〃 〃 十 "〃.テ レ コバ ル ト

5 完 田 54 〃 〃 〃 十 〃

6 中 本 52 〃 〃 〃 十 〃

7 中 村 52 〃 〃 〃 朴 〃

8 中 田 44 〃 〃 士 〃

9 西 川 73 〃 摘出腫瘍 〃 昔
〃.X線 深部 治療.全

別.除 睾 術

10 坂 井 66 〃 〃 〃 十 摘 出術.ホ ル モ ン.除 畢術

11 白 木 48 〃 〃 土 ホル モ ン

12 竹 本 54 〃 〃 ± 除 睾 術.ホ ル モ ソ
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肉腫例では分泌液中腫細胞を認め得 な か つ

た.

叉摘出を行つたものでは摘出腫瘍の或は生検

を行つたものではそれの直接塗抹標本を用いた

が,す べての例に於て,組 織検査 と全 く同一の

結果を示し,良 性悪性の区別が割に明確につ く

ものと考えられた.

表10睾

315

その他 睾丸腫瘍(表10)の2例 では精液を採

取 し得ず,従 つて摘 出腫瘍 の塗抹標本のみを作

成 したが,そ れでは明 らかに腫瘍細胞がみ られ

た.又 後腹膜腫瘍(表11)の3例 に於 て も生検

腫瘍 からの標 本のみである.こ れ等の例 に於 て

も,悪 性度 の強い細胞が散在 して るいのがみ ら

れた.

丸 腫 瘍

「
症刎

　

姓

1

2

古

牧

田

野

性

δ

州 標 本 材 判

59

671

病理学的診断 樋瘍
!細 胞

摘 出 腫 瘍

〃

転 移 癌

ゼ ミ ノ ー ム

十

十

主 な 治 療

テ レコバル ト 化 学

療 法.摘 出術.

摘 出術

表11後 腹 膜 腫 瘍

症例

1

2

3

姓

平

松

戸

　 　

一讐一1一穿令2標

賀1・

浦

田

3

♀

51

48

75

本 材 料

生 検 腫 瘍

〃

乃

病理学的診断

転移性腫瘍

〃

〃

馳 主 な 治 療

十

十

十

化学療法.X線 深部
治療

〃 〃

〃 〃

Feulgen氏 染 色法の応用

12例 について行つた.(表12)核 のみが赤

紫色から淡紅色 に染 まり,細 胞質 は 染 ま ら な

い.組 織球,多 核白血球,リ ンパ球が存・在す る

場合には この'核も染 まり,判 定上 困 難 を 感 じ

た.染 まり工合は小 さいもの程 濃い様 に感ぜ ら

れたが必ず しも一定 した ものではなかつた.

表12Feulgen氏 染 色法 使 用例

盛 り当 りの数値 を算 出 しそれ を応用 して核 の縦

径,横 径を測定 し面積を算 出 した.こ の様 にし

て100個 の ものを一・一定 のグループに分類 し累 進

度数曲線を描 いた.(図1～34)

表13剥 離細胞核面積計測例

腎 臓 腫 瘍

膀 胱 腫 瘍

前 立 腺 腫 瘍

畢 丸 腫 瘍

後 腹 膜 腫 瘍

2

5

3

1

1

輸 尿

膀 胱

乳

乳

肉

前 立 腺

肥

癌

肉

腎 臓 腫 瘍

腎 孟乳 頭 様癌

腎 被 膜 肉 腫

グラヴィツ腫瘍

管 腫 瘍

計 12

剥離細胞核計測

細胞の悪性基準については前述の様に色々の

ものがあるが,核 の不 同性も大 きい変化の一つ

である.そ こで剥離細胞の核面積を計測 した.

(表13)計 測方法は先つ目盛 りの入つた対眼

レンズを用いて血球計算盤 と測 り合せ,単 位目

腫 瘍

頭 様

腫 瘍

腫

癌

腫

大 症

睾 丸 腫 瘍

腫

転 移 性 腫 瘍

一ビ ミ ノ ー ム

後 腹 膜 腫 瘍

1

1

3

5

1

il!・5

}}・

11

1∫2

2

計 34



316 地土井一泌尿器科領域に於ける剥離細胞学の研究(皿)
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これによればすべて悪性度の強い腫瘍程核の

不同性は大 きく従つて曲線は垂直から遠ざかつ

て来る傾向がみられる.前 立腺に於ても膀胱に

於てもすべて良性のものと悪性のものとは明 ら

かに区別 し得ると思われる.

Isotope,放 射線及び各種薬剤の腫瘍細 胞 に

及ぼす影響

手術不能 例,及 び再発例,術 後 再発防止 の為

に各種抗癌剤 を用いたものの 中か ら少数例であ

るが尿中或 は分泌液 中の剥離細胞を採取観察 し

た.即4例 の膀胱腫瘍患者に60Co球 を直 接腫瘍

表面 に照射 し,前 立腺癌2例,膀 胱腫瘍2例,転

移性畢丸腫瘍1例 にTelecobaltを 照 射 した.

直 接照射例では粘膜表面 に苔を生 じ易い為に

尿沈渣 中に爽雑物を多数認 めた.腫 瘍 細 胞 は

10000γ 照射例ではその細胞縁は殆ん ど見 分 け

がつかず,核 縁 も明確で な く核 は或は膨大 した

もの或 は膿縮 したもの等 様女である.又 その型

もクコマチ ン量 も種 々に変化 したものがみ られ

た.核 及び細胞質 中には多 くの小空泡が多数 み

られた.正 常細胞 とみ られるもの の 中 に も 同

様 の変化がみ られ ている.こ の4例 中1例 は

Angiosarcomで あ り,こ の例では尿中に剥離

細胞が殆 ん どみ られず,正 常細胞の変化 のみみ

られた.3000γ 照 射例では上記変化はそれ程著

明でな く,核 縁 の不 明化,核 の軽度 の膨大,空

泡形成 がみ られた.然 し大型 の正常細胞には殆

んど変化がみ られなかつた.Telecobalt照 射

の前立 腺癌例 中1例 は癌摘出後腫瘍細胞が未だ

み られ且腫瘤 を触れていた例で あ る.12000γ

(空 中線量)照 射後,腫 瘤 は殆ん ど触れな くな

り前立腺マ ツサ ージによ りわつかに変形 した腫

瘍細胞 をみ るのみ となつた.即,細 胞質は殆 んど

空泡化 し,細 胞縁,核 縁共不明瞭 とな り,核 の

形態,数,染 色性 も種 汝 とな りクロマチンも濃

淡様 μとなつて来た.叉 細胞全体 として膨 大 し

て いるものもみ られ る.膀 胱腫瘍例 に於 ても同

様で,腫 瘍細胞 及び小型正常細胞に この変 化が

特 に著 るしくみ られ,大 型iE常 細 胞では変 化の

著 明にみ られ るものは少い.

以上 よ り腫瘍細胞及 び小型 のjE常 細胞,即 ,よ

り未 分化の細胞に特 に影響 が早 く現 れ,或 程度

分化の進んだ細胞は影響 を うけ難 いものと思わ

れ た.更 にその変 化は主 に核 に早 くみ られ,膨

大,空 泡形成,ク ロマチン量 の変化,更 にその

不均等 化等,次 いで形 の変化,細 胞 質 の 空 泡

化,細 胞縁 の不明瞭化等 が続 発する もの と考 え

られた,

更 に化学療法 としては,ナ イ トロ ミン,テ ス

パ ミン.ザ ルコマイシン,カ ルチノ フィ リン等

を使用 しているが,こ れ らの中副作用が著明で

剥雛細胞 に著 明な変化 の表れ たものは少数 であ

つた.そ の中テスパ ミン46本 使用 した例 及びナ

イ トロ ミンを20本 使用 した例等 では,先 づ核 の

変化,特 に核縁の不 明瞭等 が先行 し,つ いで細

胞質 の変化が続発 す る.核 の変化 としてはその

他 に膨化,縮 小,染 色性の低下,空 泡形成等

で,Isotope照 射 の場 合 と略 同 じ様 な変化がみ

られ るが,こ の場 合には著明 な変化は少ない様

に思われ た.

前立 腺癌 にはすべての例 に,又 肥大症 でも2

例 に合成 女性 ホルモンを使用 したが,こ の場合

の変 化は勿論大量用 いた場合程著明になる.即,

乳 房痛 を許 える頃 になると,腫 瘍細 胞の細胞質

中に大 きい空泡 を生 じ核 が辺縁 に圧迫 され,環

状細 胞 となつ てい るのが所汝にみ られ た.こ の

様 でな くても殆ん どの腫瘍細胞に小空泡が細胞

質 にみ られた.更 に他 の正常剥雛細胞 中に もエ

オ ジンに よく染 まる無核 の角化細胞が著明に増

加 しているのがみ られた。

腫瘍細胞の貧喰機能

最後に吾 々は少数例ではあるが,腫 瘍細胞の

貧喰機能を調べる為に滅菌 した墨汁を膀胱腫瘍

患者の膀胱内に注入した.約2時 間 保持 せ し

め,後 は自然排尿を行わ しめながら6時 間後の

自然尿を採取 し染色鏡検した.そ の結果 リンパ

球を除いて殆んどすべての各種白血球組織球は

墨粒を貧喰 し叉一部の正常上皮細胞にも少数な

がら墨粒の存在が認められたが腫瘍細胞と思わ

れるものには全 くこれを認めなかつた.即,貧喰

機能は殆んどみられなかつた.

考 按

尿中にみられる剥離細胞中最 も多いのは尿路
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の大部分 を占める移行上 皮であ り,そ の中面積

の最も広い膀胱上皮 が最 も多 く含 まれ ている.

従 つて膀胱腫瘍のある場 合等,細 胞診で最 も診

断がつ き易いのは当然 の事 と思われ る.実 際,

普通の乳噛腫,乳 頭様癌 に於 ては殆 ん ど100%

に近 い検 出率が示されている.

この事}⊂つ い て はFoot,Papanicolaou,

Holmquist,Seybolt等 も移行上皮系の腫瘍 は

腎実質或は前立腺等の実質性 のもの より遙 かに

優れた検出率を示 してい ると述べて いる.腎 実

質性のもの或 は前立腺腫瘍 の場 合は,剥 離細胞

が直接尿路 に入 りこまない可能性が強いので倹

出率は低下 しているもの と考 えられ る.こ の対

策として,腎 腫瘍の場 合は少 しの腫瘍細 胞をも

逃さない為に尿管 カテーテルによる尿を用 いる

事が奨 められ実際 これに より好成績 を 得 て い

る.然 し尿管剥離細胞は正常の場合で も非常 に

大きいもの或は核の多い もの等腫瘍剥離 細胞 と

誤 り易いものを往汝に して認 めるので充 分注意

して診断を下す必要があるものと思われ る.

前立腺についてはマッサー ジにより分泌液 が

得られ尿中に は 前 記Foot,Papanicolaou,

Holmquist,Seybolt等 に よれ ば15%に しか腫

瘍細胞を認めないと述べ尿は不適当 と し て い

る.こ れに反 し前立腺 分泌液による方法 では前

述の様に相当の成績が報告 され ている.然 し尿

中にみられ る偽 腫瘍細胞 と同様 に誤 り易 い細 胞

も多 くみ られる.即,Bamforth(1958)は 特 に

Prostatitisの あ る場合等細胞質に空泡形成,

核 の増大等 のものが多 く現 れる と云 つている.

良性肥大症の場合は分泌物 が増加 し剥離細胞

も核の大 きさの揃 つた割に小型 の細胞質 に対 し

て核の小 さい細 胞をみ るのみである.

何 れの場合に して も白血球,赤 血球,組 織

球,時 には精母 細胞,精 子が存在す るが,或 程

慶熟練する事に より腫瘍細胞 と誤認 するおそれ

は無いもの と考 える.但 し腎孟 及び膀胱 に於 て

も前立腺の場合 と同様 に炎症特に慢性炎症 のあ

る場合には非常 に疑わ しい細胞が往々に してみ

られる事には注意 を要す る.

3(Foot等 の述べてい る様 に一度 の検査 によ

るよりか,繰 返 し調 べ る事 が必要で,自 験例に
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於 て も前立 腺癌11例 巾最初 に検出 され たのは2

例 にすぎなかつた,但 し膀胱 腫瘍 のみは殆 んど

初回で相当の成績が得 られ た.

摘 出腫瘍 の直接塗抹 診断 につ いてはDudge-

on(1927)が1000例 以上 につ いての報告等 あ

るが,最 近吾国では三浦(1953)は200例 の

悪性腫瘍患者に同様 の検 索を試み独特 の染 色法

を用 いて手術時 の迅速診断 としての 利 用 価 値

を強調 している.又 塗抹法 もDudgeon及 び

Hauptmann等 の方法か ら単 に割面 を軽 く載せ

ガラス上 に こす りつけるだけ のもの まで色々報

告 され ているが,自 験例で はDudgeonの 方

法 を主に用いた.こ の方法 に よる と三 浦も述ぺ

ている様に案外 に細胞は破壊 され ず細胞数 も多

い様 に思われた.診 断的 には この方法 によると

腫瘍細胞の検出は非 常に容易で且 見分 け易 く,

従 つ て大いに価値 ある ものと思われた.

次 に現在大体Schiffの 試 薬で紫赤 色に染 ま

る物質は組 織ではD.N.A.と 考 え てもよかろう

と思われてい るので,Feulgen反 応 を用 いて腫

瘍細胞の検出に努 めた.Rechinitzは 核 の小又

は中等度 のものは比較的 濃染 し大 きい ものは淡

染 する傾向が強い と述べ てい る.こ れ について

江上 はD.N.Aは 原形質 の大 きさとそ こに含 まれ

るR.N.Aの 濃 度に関係する と述べ,R.N.Aの 含

量 の高 い時にはD.N.Aの 濃度 が低 くみ え,核 の

形が小又 は中等度でD.N.Aの 濃 密な もの は若

い癌 細胞 であると述べてい る.

この反応の信頼度については,Lisonは,

Wyckoff,EbelingetLouw等 に よる紫外線

分光測光法 で得 た結果 と完全に一致 すると述べ

ている し,又Willheim,Sterm等 は正常 との

間 に差異 を認 めている.然 しKlein,Beck,

Vowles,Brues等 は その価値 を 認 め て い な

い

更に吾国 に於 ても山口等 は この様 な細胞化学的

染 色法 のみて診断 するのは危険だ としている.

安 藤 は悪性細胞は強陽 性に染 ま り正常細胞 と有

意 の差 を認 め然 も核 以外 は染 色されず,血 球が

混 在する場 合で も核の個 々を明別 し得 て,診 断

上 便利 であるが,細 胞質 との相互関係が不明で

遊走細胞 や濃縮核 も可成 り強陽性に染 まり悪性
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細 胞で も変性 の強い ものは濃染す ると述べ てい

る.鎌 田はD.N.Aの 陽 性度 は強及 び中等度の も

のを多 く認 めてい るが,同 一標本 に於 ても反応

が不定 で一般 に淡染 のものが多 く,且 判定には

そ の陽 性度 に応ず る核の形,微 細構造 に より良

否を決定 しなければな らず,相 当の熟練 と技術

を要 すると述べ てい る.

自験例 に於て も核 の小或は 中等度 の ものは濃

く,大 きいものは比較的淡 く染色 していた.但

し正常細胞 に於 て も同様 な傾向がみ られ,白 血

球,組 織球等 よ く混 在す る場合には識別 に困難

を感 じた.然 し剥離細胞の群 を成 している場合

には比較的 よ く見分 け得 た.細 胞の微細構造 は

あ まり判然せず,以 上 よりこれ のみ にて腫瘍細

胞を検出は出来 ない事 もないが現 在の所未だ細

胞診の一補助 とな り得 るにすぎない もの と考 え

てい る.

浜 崎(1953)はmouseの 腹 腔 内に吉 田腫瘍

を移殖 し,腫 瘍 を接種 したあ と吉 田腫瘍 か ら分

離 したVirusHSTを2～3回 腹腔内に接i種

し,約20%に 異 種移殖を成功 し,腫 瘍死をお こ

している.こ の場 合腹膜被蓋細胞核 のプ ラニメ

トリーを累進度数曲線 で表 してい る.

これに よると実験腫瘍死 した場合は,そ うで

ない場合 よりずつ と核面積 の不 同性が著 しくな

つてお り,一 体 に核の大 きくなつているのがみ

られ ている.

更 にKloosは 細 胞核 の大 きさを測定 して,

腫 瘍 の良性悪性 を決め ようとして膀胱腫瘍30例

の核 の容積 を測定 し偏位連鎖 を算出 しこれ の多

い もの程悪性度が強い と報告 してい る.

尾 崎(1959)は 人乳癌細胞核面積 の写真計測

を行 いその倍数 体の多少により分類 し,そ の予

後判定 に用 いて いる,

著 者 も剥 離細胞 に これを応用 してみた.そ の

結 果明確な倍数体の存 在は確 かめ得 なかつたけ

れ ども,臨 床的に良性 と思われ る膀胱乳嗜腫及

び前立腺肥 大症等では殆 んど核面積 は揃つてお

り乳頭様癌では不 同性 が大き く且 その中で も予

後 の悪 かつ た例程その程度は強 くなつている.

前 立腺癌 についても同様の'拝が云 える.但 し肉

腫 の場 合にはその程度 は何 れの場 合も中等度 で

止 まつ ていた.叉 グ ラヴィツ腫瘍 の場合 もそ う

悪性度は強 くないが中等度 の不 同性 を示 してい

た.

以 上の様に腫瘍 細胞 の不 同性 は多 くの細胞の

悪性基準 中割に 目につ き易 く且簡単 な計測に よ

り明確に表わ し得 るので求 めたので あるが,そ

の腫瘍 の悪性度を忠実 に示 し,予 後判 定上極 め

て有用であ るもの と考 えている.

次 に これ等 に対 す る治療 による剥離細胞の変

化についてであるが,勿 論治療法 に より大 いに

異な る事は考 え られる.

湯 浅(1958)は 電 子 顕微鏡的 に60Co照 射 時

の形質細 胞及び癌細胞 の細胞質,特 に小 胞体,

ミ トコン ドリヤに対す る影響を観察 している.

更 に渡辺,湯 田,平 木(1958)も 同 様に6eCo

遠 隔 照射時 の癌細胞 の受けた影響 を電子顕微鏡

的 に観察報告 している.行 村,梅 津,飯 塚(1957)

は手 術不能子宮癌 患者等 の80例 に60Co照 射 を

行 い,そ の臨床経過 と共 に組織学的 に観察 して

いる.即,核 の変化 としては早期 より著明であ り

且特異的 であるとしている.核 は先 づ濃縮 し次

いで破壊 し,Kariokineseか らKariolyseに

移 行 し消失す る.原 形質 は始め膨化 し空泡を形

成 し,エ オ ジンに濃染 する無構造 とな り,細 胞

境界は不分 明 とな りその形態 を失 うと述べてい

る.同 じ様 な報告 に加来(1957),田 中(1957),

松 田(1957)等 が あるが,Telecobaltを 用 い

た子 宮頸癌治療 の塗抹標本 につ いて鈴木(1957)

が 報 告 してい る様に,変 化 の最初 に現れ るのは

基 底細 胞であ り表層細胞 は可成 り遅れ ている.

空 泡変性,染 色性変化,膨 大,変 形,多 核,崩

壊等 の放射性変化 はX線 に比 し発現が早 く而 も

確実 であ ると述 べてい る.更 に青地(1958)は

手 術不能子宮頸癌患者 にX線,60Co及 び ラジウ

ム治療 を行 い,そ の膣塗抹標本 を遂時作成 し,

放 射線深部線量 と関連 させつつその影響 を観察

している.こ の場 合癌 細胞に対 す る著明 な放射

性変化は,核 空泡形成,染 色性低下,膨 大,崩

壊,多 核 細胞 の一時的増加等 をあげている.細

胞質 にも略様 の変 化が表 われ るが,最 も早 く変

化 を示す のは基 底細胞 及び深層細胞 であると云

つている.更 に癌 細胞で最 初に現 れ る変化は核



地土井一泌尿器科領域に於ける剥離細胞学の研究(π)

の空泡形成,つ いで細胞質に小 空泡 出現,染 色

性低下,細 胞の膨大等 となつている.

自験例 に於て も小数例 ではあ るが,腫 瘍細胞

の変化は同様に核 に多 くみ られ,量 の多いもの

には細胞質 にも空泡形成或 は細 胞縁 の不明瞭 化

等が観察 された.

抗癌剤投与に よる変化 に 対 し て は,神 原

(1958)は 各 部位 の癌について詳細 な倹索を行

っている.即,病 理組織学的変化 として核 分裂 の

減少,消 失,変 形分裂 の出現増加腫瘍細胞の変

性変化等をあげているが,何 れ も軽度で ありそ

の理由は不明 としている.青 地(1957)は 子 宮

頸癌患者に主 にナイ トロ ミン,カ ルチ ノフィ リ

ンを用いてその全身投与及 び局所治療群 に分 け

て観察 している.そ の結果核及 び細胞質に略 同

様の変化がみられるが,局 注の場 合に変化が早

期に且著明に現われると述べて いる.同 様な報

告に広吉等(1957),広 瀬等(1957),伴(1957),

牧 野(1957),等 が あ り,堀 等(1958)は 培 養

細胞に これを応用観察 している,

以上の様 に放射性物質 による変化 と抗癌剤 に

よる変化 とは略同様 に核 の変化,次 いで細 胞質

の変化等共通 した ものと思われ るが,そ の度合

は放射性物質に よる ものの方が明 らかに強度 で

あつた.

抗癌剤の場 合には全身投 与で あり,腫 瘍 自体

に影響が強力に及ぼ され る程 の治療 は到底用 い

られないけれ ども,放 射能 の場 合には 局部に の

み使用できるので割に大量用 い うる故 と考 えら

れる.従 つて治療効果 につ いて も,抗 癌剤は現

在の所,放 射性物質 に よる治療 に及ぱ ないの も

当然であると思われ る.然 し将来局部 に長 く止

まる様な抗癌剤が現 れれぱ相 当の治療効果を示

し,細 胞にも強い変 化が表 れるもの と 思 わ れ

る.

前立腺癌 に対す るホルモ ン治療 として,estro-

genが 以 前 より用い られ ている.

Kahle,Schenken,Burns(1943)等 は

estrogen治 療後 の前立腺癌 の組織標本 にみ ら

れる細胞 の変化 を観察 してい る,即,腫 瘍細胞 に

於て一定の核 及び細胞質 の退行 がみ られ ると述

べている.叉Huggins等(1949)は 前立 腺癌
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は,estrogen治 療 に より退行 するだろ うけれ

ども潜伏 して残 るもの と考 えている.Peter&

Benjamin(1950)は 前立 腺癌20例,肥 大症5

例 にestrogen治 療 を行つた所,治 療後 の癌細

胞 には悪性腫瘍 としての特徴が不 明瞭 になり遂

にはみ られ な くな るものと し,更 に多数 の剥離

細胞 の増 加,従 つて腫瘍細胞 も多 く剥離 す る

ものと云つている.次 に治療前 にはみ ら れ な

かつたグ リコーゲ ン細胞が出現 する が,治 療

を止め るとみ られ な くなると述べ ている.こ の

グ リコーゲ ン細胞 について1904年 に,Schlachta

が既 にのべているが,そ の由来 については,摘

出標本 の直接塗抹標本或は組 織標本等か ら,前

立腺 自体 より剥離す るものと信 じられて いる.

然 しグ リコーゲ ン細胞は どうして形成 され るか

については現 在の所不明であるが,同 じ様 な細

胞が胎児時代の末期 に生理的にみ られ てい る.

更 にPeter(1951)は 同様 の事につ いて報告

しているが,黒 田(1957)も1例 についてでは

あるが 同様 な報告を している.

自験例 に於 てもestrogen投 与 中の前立腺癌

患者或は肥大症の患者 中に同様 の印環 細胞様 の

ものを散見 している外,細 胞質 に小空泡 の存在

する細胞は多数 にみ られ る.又 この様 な例 では

Peterの 述 べてい ると同様 に剥 離i細胞 は 増 加

し,特 に長 時間 用いている場 合は エオ ジンによ

く染 まる角 化細胞様 のものを多 くみる様に なつ

た.事 実Papanicolaou(1946)は この事 より

尿路 にも性周期 の認 め られ る事を知つ た.更 に

膀 胱腫瘍患 者にestrogenを 用 いたが,少 量の

為か腫瘍細胞自体 には特 別の変 化はみ られ なか

つた.

最 後 に上 皮細胞 の貧喰作 用につい て は 古 く

Riehl(1884),Rabel(1896)或 はSewe11

(1918)Westhues(1922)等 の研究が ある.即,

墨 汁,細 菌等 を用いて肺胞上皮細胞℃貧喰機能

のある事を立証 している.そ の他,松 本,石 丸

等(1922)の 角 膜上皮を用 いての研究,大 高

(1923)の 肺 臓 を用 いての同様の報告が ある.

更 に石 川,下 村(1925)は 蛙 の舌,胆 嚢,膀 胱

上 皮の体外培養 を行 い,墨 汁 を用いて貧喰 機能

を調べ,膀 胱上 皮が最 も旺盛で ある事を指摘 し

てい る.Lambert,Hanes(1911)は 癌 及 び肉
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腫 細胞の体外培養に於 てその貧喰作用のあ る事

を指摘 してい る.然 し最近,富 塚,稲 垣,風 戸

等の報告 によれば,癌 性漿膜炎に於 て,漿 膜細

胞 と単球 は旺盛 な墨粒 の貧喰能がみ られるが,

癌 細胞は皆無で あるとしている.又 リンパ球に

も貧喰能 はみ られていない.

自験例 に於 ては尿沈渣 により検 した もので あ

るが,好 中球,単 球等 には貧喰能 は明 らか にみ

られ る.然 し膀胱上 皮細胞では多少に認 め られ

るが大部分は貧 喰 した事実はなかつた.一 方腫

瘍細胞には全 く墨粒 は認 められなかつ た.

以 上 よ り墨汁注入前にすでに剥離 していたか

或は生活力の失あれ ていた ものでは,正 常 の上

皮の貧喰能は低下 している.従 つ て少数 の生活

力 ある細胞にのみ墨粒がみ られ た ものと解 釈 し

てもよかろ うと思 う.然 し腫瘍細胞には全 くみ

られない点か ら,正 常細胞 との間 に相当な差が

あるか,或 は皆無で あると考 えられ るが,今 後

この点について更に追求 したい と思 う.何 れ に

せ よこの点は腫瘍細胞 を鑑別 する上 の一助 とな

り得 るものと老 えている.

結 論

広大病院皮膚泌尿器科 を訪れた患者 中泌尿生

殖器系腫瘍75例 の細胞学 的診断法 を行 い次 の結

論 を得た.

1)尿 中腫瘍細胞出現 率は腎,尿 管,膀 胱腫瘍

患者40例 中陽性85.O.o/.,疑 陽 性5.0%,陰 性10.O

q6で あつた.

2)前 立 腺分泌液 中の腫瘍細胞出現率は,癌 腫

に於 ては11例 中反覆検査す る事により63.6%に

陽 性,36.406に 疑 陽性で あり,陰 性例はみ られ

なかつた.又 肥 大症17例 中陽 性例 はみ られなか

つたが,疑 陽性は17.6%に み られ た.肉 腫例 で

は腫瘍細胞陰性 であつた.

3)腫 瘍摘 出例 及び生検 を行 つた例は全例 に於

て直接塗抹標本 を作成 した.そ れ によれば診断

は伺一層確 実に下 され得た.

4)75例 中12例 にFe卜1gen反 応 を行い,細 胞

診 の有力な一補 助法 である との確信を得 た.

5)75例 中34例 について剥離i腫瘍細胞核 計測 を

行 い,そ の臨床像及び組織標本 と比較検討 した

結果,悪 性度の強いもの程不同性の大な、る事を

知つた.

6)各 種抗癌剤投与及び放射性物質 照 射 に よ

り,先 づ核の空泡形成,数,型 の変化等の変化

が現れ,次 いで細胞質にも変化が現れる事を知

つた.そ の程度は抗癌剤によるものの方が遙か

に少ない様であつた.前 立腺癌にestrogenを

を用いた場合,グ リコーゲン細胞の出現及び剥

離細胞の増加特に角化細胞の出現をみた,

7)膀 胱腫瘍例に於て,腫 瘍細胞の墨粒貧喰能

を検 した結果,正 常細胞に比 し著明に劣るか或

は皆無であつた.

本論文の要旨は第11回 西日本皮膚科泌尿器科連合地

方会及び第18回 日本癌学会総会に於て発表した.

稿を終るに臨み終始御指導御校閲を賜つた恩師加藤

教授並びに御指導を賜つた本学病理学教室広瀬講師に

深甚なる謝意を表します

文 献

1)Albers,D.D,,McDonald,」.R.&Tomp-

son,G.J.:J.A.M.A.,139;299,1949.

2)安 藤:子 宮 癌 の 早 期 診 断,1954.

3)青 地;京 都 府 立 医 大 雑 誌,61=1073,1957.

4)青 地.日 産 婦 会 誌,10=489,1958.

5)Bamforth,J.Brit.J.Urol.,30392,

1958.

6)伴:日 病 会 誌,46:286,1957.

7)Bostford,T.W。,&Tucker,M.R.:J.

A.M.A.,142975,1950.

8)Boyer,W.F.J.Uro1.,63:334,1950.

9)Chute,R.&Williams,D.W.:J.Urol.,

59604,1948.

10)Crabbe,J.G.S.,Cresdee,W.C,,Scott,

T.S.,&Williams,M.H.C.:Brit.J.

Indust.Med,,13:270,1956.

11)Deden,C.Actaradio1.supp1 .,115:

1-75,figs.1-36,1954.

12)Dudgeon,L.S.&Patrick,C .V.:Brit。

J.surg.,15:250,1920.

13)Dudgeon,L.S.&Barrett,N .R.:ibid,

224,1934.

14)江 戸 川 ・平 井 ・富 塚:日 本 医 事 新 報
,1848=

26,1959.



地土井一泌尿器科領域に於ける剥離細胞学の研究(皿)

15)Feeney,M.」.,Mullenix,R,B.,Prentiss,

R.J.,Martin,P.L.,Slate,T.A.;」.

Urol.,79;589,1958.

16)FergussonrJ.D.,Gibson,E.C.Brit.

M.J.,1:822,1956.

17)Feulgen,R。&Rossenbeck,H.=Hoppe-

S.,135=203,1924.

18)Foot,N.C.Am.J.Med.Sc.,215:479,

1948.

19)Foot,N.C.&Papanicolaou,G.N,J.

A.M.A.,139:356,1949.

20)Foot,N.C.,Papanicolaou,G.N.,Holm-

quist,N.D.,Seybolt,J.F.:Cancer,11.

127,1958.

21)Frank,LN.,Scott,W.W.J.Uro1.,

7g:983,1958.

22)Gunn,S,A.,Ayre,J.E.,Copler,M.M.,

Wood,F。M.&Melvin,P.D.=」.Uro1,

72722,1954.

23)Gunn,S.A.&Ayre,J.E,:J,A.M.

A.,1551334,1954.

24)浜 崎 ・有 木 ・中 塚 ・船 越 二腫 瘍 細 胞 そ の 診 断

法 に つ い て,1953.

25)Harrison,J.H.,Botsford,T.W.&

Tucker,M.R.:Surg.Gynec.&Obst.,

92:129,1951.

26)Hauptmann,E.=Am.J.Path.,24:1199,

1948.

27)Hatischka:CancerRes.,12:615,1952,

28)HauschkaNat.Cancer.Inst.,14:723,

1953.

29)Hauschka=NewYorkAcad.Sc.,Ser11,

11:64,1953.

30)Herbut,P.A.&Lubin,E.N.J.UroL,

57:542,1947.

31)広 瀬 ・水 津 ・酒 井;兵 庫 県 医 師 会 誌,4:63,

1957.

32)広 吉 ・高 木 ・杉:日 本 化 学 療 法 学 会 誌,5:

131,1957.

33)Hock,E.E,Wood,F.W.&Kosimski,

A.A.:J.Urol.,63:1081,1950.

34)堀:細 胞 化 学 シ ン ポ ジ ウ ム7輯,133,1958.

35)Hyman,R.M.,Solomon,C.,Silberblatt,

J,Am.J.Clin.Path.,26:381,1956.

36)石 川 ・下 村:皮 膚 科 紀 要,6:474,1925.

37)Kahle,P.J.,Schenken,J.R.,Burns,E.

327

L.:J,UroL,50711,1943.

38)加 来=福 岡 医 学 雑 誌,48=1898,1957.

39)鎌 田=広 嵩 医 学 別 刊 号,12;1007,1959.

40)神 原=熊 本 医 学 会 雑 誌,32:300,1958。

41)Kn6nke,E.,Aderhold,K.u.Baumann,

W.Zschr.f,UroL,49:449,1956.

42)黒 田 ・河 崎 ・久 住:日 泌 尿 会 誌,48=933,

1957.

43)Lison,L:HistochernieetCystochemie

Animales,Principlesetmethode,1953,

44)牧 野:日 本 医 師 会 誌,38:590,1957.

45)松 田=日 赤 医 学,10:305,1957.

46)McDonald,J.R.Am.J.Clin.Path。,

24684,1954.

47)Merritt,J.W.,Wayne,B.S.ザHenderson,

B.,Slate,T.A.;J,UroL,82=396,1959.

48)三 浦:臨 床 病 理,1:302,1953,

49)水 野 訳:癌 の 細 胞 学 的 診 断,1954.

50)新 田:産 婦 進 歩,8:299,1956.

51)大 越 ・戸 田 ・落 合:東 京 医 事 新 誌,67:30,

1950.

52)落 合:癌 の 臨 床,3:337,1957.

53)尾 崎:名 古 屋 医 学,77:1816,1959.

54)Papanicolaou,G.N.:Science,95:438,

1942.

55)Papanicolaou,・G.N.&Marshall,V,F.

Science,101519,1945.

56)Papanicolaou,G.N.:J,A.M.A.,131:

372,1946.

57)Papanicolaou,G.N.:J.Urol.,57:375,

1947.

58)Peter,H.;Cancer,3:481,1950.

59)Peter,H.&Benjami■,J.:Surg.Gynec.

&Obst.,91660,1950.

60)Peter,H.:J.Uro1.,66770,1951.

61)Peter,H.&Young,J.D.J.A.M.A.,

145:556,1951.

62)Peter,H.&Frank,J.N.:Surg.Gynec.

&Obst.,9469,1952.

63)Rechinitz,K.:Gynaecologie,141=48,

1956.

6d)Riaboff,P.J.J,UroL,7262,1954.

65)Roland,S.1.,and.Marshall.,V.F.:

Surg.,Gynec.&Obst.,10441,1957.

66)SchmidlappII,C.J.&MarshalLV.F.;

J.UroL,59:599,1948.



328 地土井一泌尿器科領域に於ける剥離細胞学の研究(H)

67)Solomon,C.,Silberblatt,J.M.,Hyman,

R.M..Am。 」.Clin.Path.,27:601,1957,

68)Solomon,C.,Amelar,R.D.,Hyman,R.

M.,Chaiban,R,,Europa,D。L:」 。UroL,

80:374,1958.

69)外 塚:臨1沐 皮 泌,5=58,1951.

70)Stern,K.,Willheim,R.Biochem.Z,,

272:180,1934.

71)鈴 木=十 全 医 学 雑 誌,59=1083,1957.

72)高 崎:日 泌 尿 会 誌,48=777,1957,

73)田 中=北 海 道 産 婦 会誌,8;33,1957.

74)寺 内:臨 婦 産,12:257,1958.

75)土 屋;癌 の臨 淋,3:329,1957.

76)辻 谷=米 子 医 学 難誌,10=150,1959.

77)湯 田=日 産婦 会誌,10:1006,1958.

78)行 松:日 赤 医学,10:324,1957.

79)渡 辺 ・湯 田 ・平 木:産 婦 世界,10=211,19

58.

80)山 口 ・大 星 ・渋 江=臨 婦 産,3:1,1949.



地土井一泌尿器科領域に於ける剥離細胞学の研究(皿) 329

影
,ア

び ギ

ク ∴ ㊧弩
ゆ 　

講㌶ 撫
毒't

棚 譜 写真1グ ラヴ・ツ腫瘍例の尿管カテー

核J,1、体 テル尿中にみられた腫瘍細胞群

ω

写真2グ ラヴィツ腫瘍例で尿中にみら

れた腫瘍細胞と思われるもの

L

ゴ憂}、

〆

多

%

痴

網 騨

写真3尿 管剥離細胞と思われる多核巨大細胞

!・{・ 讐㌔G㌔ 晦 纏1
多曽
瘍 轟'

馬 ガ

∴糞

暢㌦

鵠鳥肇
喀触

噸.

写 真4

鴨

de噂

隷 鶏

磯

尋

燕 篭∵ ご渉
膀胱腫瘍例の尿中にみられた腫瘍細胞群

φ 憎

巽織
舞

ヒ

'㍗

黛㌻

写真5膀 胱腫瘍例の尿中にみられた腫瘍細胞

写真6膀 胱腫瘍例の尿中にみられた腫瘍細胞群



330

y遭A

地土井一泌尿器科領域に於ける剥離細胞学の研究(皿)

罐∵攣

冨

霧⑤
写真7前 立腺肥大症例における前立

腺分泌物中にみられた細胞

愚
鞠瞬 嘘

ゆ

P

チ

'篭

畿

写真10前 立腺癌例の前立腺分泌液

中にみ られた腫瘍細胞群

縛 ◎

も磯

色

o

藁

写真9

写真8前 立腺癌例で前立腺分泌液

中にみられた腫瘍細胞群

タ

② 脇 ジ

鱗
♂ 惑

碇磯

鮎磁

～『

庵
㌔蕊

前立腺癌例で前立腺分泌液中にみ ら

れた腫瘍細胞(核 分裂がみ られる)

●'.

.態
塾 、

.贈鯵
写真11

鳥
弩

グラヴィツ腫瘍摘出腫瘍直接塗抹標本

,馨.
・*9亀 ・ 轍

写真12膀 胱腫瘍例で摘出腫瘍の直接塗抹標本

即 ㌦ワ轟
駆 轡

⑳ 飴

鐸瀞

鴨

、 。 鉱鵜 懸 、 輪
写真13膀 胱腫瘍例で摘出腫瘍の直接塗抹標本



地土井一泌尿器科領域に於ける剥離細胞学の研究(∬)

.諜

驚 ・
噂

噸醸亀

撒
」

写真14前 立腺肥大症例で摘出腫瘍直接塗抹標本

陰

嬬 竃藪
噛鮎
.

鯵 、

写 真15 前立腺癌例で生検腫瘍の直接塗抹標本

331

産灘 響 織触 ㌔ ・毒'

驚痩 遺議

写真16前 立腺癌例で生検腫瘍の直接塗抹標本

騨隻
働,

写真18後 腹膜腫瘍例で生検腫瘍の直接塗抹標本

繋
腫瘍細胞の核

θ⑨嫁

イ

写真17前 立腺癌 リソパ腺転移例の摘出リンパ

腺直接塗抹法によりみ られた腫瘍細胞

韓

鵜

写真19

'多

Feulgen染 色例(膀 胱 腫瘍)

璽 饗1
凄 ♂ ・概

、憾
'〆 '難

写真20膀 胱腫瘍にGOCo▼ 近接照射(IOOOOr)

後にみられた腫瘍細胞(核 の変性及び

細胞質の変化がみられる)



332 地土井一泌尿器科領域に於ける剥離細胞学の研究(皿)

畢 勤

碑 艇;

夢

鰹

壕,

夢

肇

勅

窃

望あ

写真21膀 胱腫瘍に60Co近 接照射(10000ア)

後にみられた腫瘍細胞(核 変形空胞形

成及び崩壊がみられる)

写真22膀 胱腫瘍にテスパミン46本注射後にみ

られた腫瘍細胞(核の崩壊がみられる)

1馬靴蓼灘
饗蓼難

o◎

⑨

,筏 鋼L
写真24合 成女性ホルモン投与中の前立腺癌例の前立
腺分泌液中にみられた印環細胞様の腫瘍細胞

適晦

鯵

拷 憂

難

確.

虚 多働

サ

4

撚

鋤 影

鶉 〆

暫 鍛

「吻紙/

レ ド

舞 礒

μ.

抄

緒

み

非腫 瘍細目包で墨粒子

を貧喰セ6もの

葎 艮 〔、'細胞 噛 に

変イLの み られ る

月憂瘍 義、田月包

腫嬉細胞

写真25膀 胱腫瘍細胞の墨

粒子負喰検査例

雪

殆んど変化のみられない移行上皮細胞

写真23テ スパ ミン46本注射後の腫瘍細胞




