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With the recent invention of the radioautograph based on the photosensitivity 

of radioisotopes various studies have come to be made on neoplastic tissues. As to 

the neoplastic diseases of the breast, many reports have already been given on the 

diagnostic application of P32, but no detailed studies, using microradioautographs in 

humans, have yet been reported. This is because a large amount of P32 is necessary 

in order to take radioautographs of the tissues and there is a limit to the use of P32 

in human beings. 

In the present experiment radioactive phosphorus (P32) was injected into mice 

with neoplastic diseases of the breast, and sections of the mammary tissue were 

removed. After being microradioautographed by the contact method, one of two 

adjacent sections was stained with hematoxylin・eosin,while the other was stained 

with pyronin-methylgreen. The microradioautographs were then compared, on the 

one hand, with the histological findings of the hematoxylin・eosinstained sections in 

order to observe which cells had gathered more P32, and on the other, with those of 

the pyronin-methylgreen stained sections so as to see the relation between the rad-

ioautographs and the activity of cells ... the relation between the amount of P32 and 

nucleic acid. 

The results are as follows : 

( 1 ) The tissue of the mammary gland of a mouse in the resting stage had a 

small quantity of P32 around the mammary ducts scattered in the fat tissue. During 

pregnancy, however, it contained a large ’amount of P32 gathered locally in the epi・

thelia of the increased number of mammary ducts and during lactation a larger 

amount in the epithelial cells of the enlarged acini. 
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( 2) In the regressive stage after laction, there was much P32 in the tissue 

into which round cells had infiltrated in large numbers. 

( 3 ) No marked di旺erencein the amount of P32 taken up by the lymph gland 

draining normal mammary glands was observed throughout the period of examination, 

no matter what the stage pregnancy, lactation, or regression. 

( 4) The epithelial cells where great mastopathy-like changes had developed were 

found to have gathered a larger amount of P32 than those during pregnancy, but a 

smaller amount of it than cancer tissue or metastatic lymph glands. 

( 5 ) In cancer tissue the more cancer cells were present, the more P32 accumu・

lated, while in the connective tissue scarcely any P32 was observed. 

( 6 ) Immature cancer tissue was likely to collect more P32 than mature tissue 

such as adenocarcinoma. 

( 7) There was much P32 in the cancer cells whose nuclei were rich in chro-

ロiatm.

( 8) When cancer cells were large with large nuclei, they took up more P32 than 
when they were small with small nuclei. 

( 9) Regardless of maturity or density of cancer cells, a large amount of P32 

was taken up by五eldswhere cancer cells were more sensitive to pyronin or methyl-
green, that is, where RNA or DNA had increased and metabolism and nuclear division 

had become active. 

(10) Much P32 was taken up by the outer part of the mammary cancer, or by 

some other tissues where cancer cells were found to be infiltrating ... the surrounding 

of the tumor itself, or its neighbouring fat tissue. 

01) Scarcely any P32 was recognized in the necrotic field of the cancer. 

However, in the outer part of those cancer cell nests whose central parts had 

become necrotic, cancer cell rich in chromatin collected an especially large amount 
of paz. 

緒 一＝ 広司
天然、放射性同位元素を用L、て生体内物質代謝の研究

を初めて行ったのは Hevesy(1923）であるが，その

後， Lawrence(1934）による Cyclotronの発明以来

多数の人工放射性同位元素が作られるようになり，こ

れらの放射性同位元素の医学領域における応用も盛ん

になって来た.t＃ーに乳腺についてはMarinelli(1942〕

がP＂を乳癌患者に注射し化学的測定方法によって

P＂が癌組織に多量集積する事実を発表し，この事実

をLow-Beerは1946年初めて乳癌患者の診断に応用し

た．最近では放射性同位元素のフィルム感光性を利用

して腫援活組織のラジオオートグラブの研究が行われる

ようになったが，！＇＂を使用した甲状腺のラジオオー

トグラブの研究に比べると， P＂を使用したラジオオ

ートグラブの研究は少ない．最初に P＂を用いてラジ

オオートグチアを作製したのは GrovenGovaerts及

びGuebenであって，我国でも中山等（1955）が P"

によるラジオオートグラブを人体消化管癌の診断に利

用した．ところで乳腺腫蕩に関しては， P日を注射し

てガイガ一計数襟によって悪性か否かの診断に応用し

た報告はあるが，そのミクロすシオオートグラブの詳

細な報告は未だ見当らない．これは P＂を人体に投与

して乳腺腫協のミクロラジオオートグ手 7を作製する

には相当多量の P＂を必要とするため，その副作用の

あらわれる危険があるからであろ5.そこで私は，ま

ずマウス乳腺腫療について P＂によるミグロラジオオ

ートグラブを作製し，組織学的に P＂が果して如何な

る細胞に多く分布しているか，また細胞の活動状態と

ラジオオートグラブの所見との聞に如何なる関係があ

るかを知る目的で骸酸染色を行い，核酸と P＂摂取と

の関係を検査した．



2784 日本外科宝函第28巻第7号

第1章実験方法

I.実験動物．使用した動物はすべて京大動物セy

pーより供給を受けた dd系マウスで次の各群に分け

て実験を行った．

1) 施娠前，雄娠中，授乳中及び授乳中止後の退縮

過程期のマウペ乳腺．

2) 毎回出産後， 5日間授乳させた後に突然離乳さ

せたマウスの乳腺．

3) 生後約30日の未成熟雌7 ウスに 12.SmgEstra・ 

dialベレットを50日毎に3回鼠径部に埋没した

マウスの乳腺．

4) 自然に発生した7 ウスの乳払：，.

II. P＂の投与法及び投与量・使用したP口は英国

原子力公社から日本原子力局アイソトープ課を通じて

入手したものて，正燐酸塩の稀塩酸溶液として送られ

てきたものである．これを生理的食塩水で稀釈し， 7

ウス1匹につき P"30μ.cを大管部の皮下に注射し

Tこ．

III.手L腺別出時期： P＂注射後 20時間自にその 7 ウ

スを石炭ガスで中毒死せしめて乳腺を刻出した．

IV.組織切片標本及びミクロラジオオートグラフの

作製方法： P＂の半 減期は 14.3日で比較的短かく， し

かも P＂による直接の組織変化を少なくするために，

可及的少量の P＂を使用したの で，β線によるフィル

ム感光能が比較的小でまbるために，出来得る限り速か

に組織切片標本を作製し， 原子核乾板に~出せしめる

ようにつとめた．組織片を固定するのにホルマリンで

はP＂の脱出が大きいので不適であり，しかも同一組

織でヘマトキシリン・エオジン染色及び核酸染色を行

なうのに便利なため刻出した乳腺叉は腫蕩組織を約

3mmの厚さに切り出し Carnoy液にて固定，パラフ

ィン包埋の後，厚さむの組織切片標本を作製した

が，切片標本の厚さがミクロラジオオー トグラ 7の黒

化度に極めて大きな影響があるので，切片標本の厚さ

はすべて 8μ に統ーした．組織切片中に含まれる還元

物質の直接の接触によってアィルムが感光する部分も

あるので， この現象を防ぐため， この切片標本をセロ

イジンの 1%エーテル・アルコール溶液中に浸潰して

隔膜を作り，原子核乾板上に密着させて黒紙で包み，

所謂 contactmethodによりミクロラジオオート グラ

ブを作製，露出l時間中は約5℃以下の低祖，低湿に保

って， 3迫間目に尚Illを終り，乾lkLtX線71ルム現

像液 Rondo！て、現像した． ミクロラジオオートグラ 7

の作製を終えた組織切片標本はエーテJI.-・アルコール

でセロイシンを除いた後，ヘマトキシリ y ・エオンン

染色を行い，他方向一組織片の連続切片中，隣接した切

片について核酸染色（ヒ“ロニン・メチルグリン染色）

を行って核酸と P＂の分布の関 係を比較検討した．上

記 contactmethodに対し， stripping methodも亦

試みたが，感光膜の伸縮による像のずれや，現像過程

で多少の脱色は不可避であるため，本研究には適当で

はなかったので結局専ら contactmethodを利用した

のである．

v.検索方法．健常マウス乳腺組織及びマウス乳腺
腫湯組織のヘマトキシリ γ ・エオンY染色による組織

所見と，それぞれの ミグロラ ジオオートグラフ並びに

その隣りの切片の抜酸染色標本について，細胞の性状，

P＂の摂取 状態，核酸の分布，染色度等を比較検討し

Tこ．

ラジオオートグラ フにおける黒化の程度は標本の厚

さ，露出時間，現像法その他種々の条件によって可成

り変動があるので，出来得る限り之等の諸条件をー定

にするように努めたが，標本の作製時期が呉る場合に

は，多少黒化度に差異が生ずるのを避け得ない．そこ

で私は， 黒化度を同一条件下に量的に示すために顕微

鏡下で組織中の一定面積（60μ 平方〉につき，黒化し

た銀粒子数を測定し，これと乾板の空白部に於ける銀

黒化粒子数との比を求めた．しかし原子核乾板は粒子

が非常に小さいので確実な数値を求める事は極めて困

難な例もあり，数値はあくまで概算値である．そして

之等の値を考慮することによって露出時間，現像等の

各条件の差による誤差を或る程度除去することが出来

Tこ．

第2章健常マウス乳腺

I 組織像ととタロラジオオートグラフとの関係

l) 未経産マウスの乳腺：教室の越〔1958）によれ

ば，生後20～30日の幼弱マウての乳腺は手L賢から細レ

乳管が数本出ている程度であって線業は形成し・ていな

い．そして生後50日自になると乳管が延びてその末端

が蓄状にふくらんで来るが，この時期の状態を組織切

片標本でみると脂肪組織中に乳管が点々 と散在してい

る程度であって，またミクロラジオオートグラ7をみ

ると脂肪組織には殆んど熟化が認められず，只，散在

する乳管上皮に相当して，わずかに却し、黒化を認める

に過ぎない．マウ スの生理的な乳腺の発育が完成する

と考えられる生後3カ月比及びそれ以後の成熟マウ
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附図の説明

図1 妊娠後期マウス乳腺の組織切片標本核酸染色 ×100 手L管上皮細胞のピロニン好性物質の分布

並びに染色度は増加している．

図2 授乳中のマウス乳腺組織切片標本核酸染色 x 100 拡大した acinusの上皮細胞には更に極めて

著明に増加している．

図3 マウス手l癌の組総切片標本核酸染色 x 100 一様に単純癌様構造であるがピロニン好染頼粒の

増加した部と少い部とがある．

図4 マウス乳癌の組織切片標本核酸染色 ×100 腺癌（左下方），と単純癌様構造（右上方）の部と

ぶ混在しているが腺癌の部の細胞の方にピロニン好染頼粒が増加している．

図5 マウス手l癌の組J織切片標本核酸染色 ×400 腺癌で癌細胞にピロニン好性特質の分布並びに染

色度の増加している部分．

図6 マウス乳癌の組織切片原本核酸核色 x400 図 5 と同一厚 1~で同じ腺癌でもピローン好染頼粒

の少い部分．

図7 マウス乳癌の組織切片標本核酸染色 x 100 乳癌組織の辺縁部にピロニン好性物質の分布並び

に染色度の増加が認められる．

図8 マウス乳癌の組織切片標本核酸染色 ×100 壊死巣に接して核の不鮮明な退行変性に陥った細

胞群が輪状に取りまきP 更にその外層に核のクロマチン豊富な細胞群が見られるがp この部にのみ

ピロニン頼粒は強染性に多数出現している．



2787 マウヘ乳腺腫場における放射性同位元素 pi1によるミクロラジ 4オー lグラブの研究

’砂

1

・1
1

’

e

A

h

川一
川一リ
s
a
w…一vh

1
J
7A
PR
－、

向上のミクロラジオオ

乳管に一致して薄い黒化像を認め

る

第 1図（b)

ートタ手ラプ

第1図（a) 未経産正常マ＂＇＇、乳腺

（生後3カ月日〉の組織切片標本

H. E . 

..,, '-
t』.., 

向上 ミクロラジオオー第2図 （b〕

トグラブ

第2図 （心妊娠後期マウベ手LI践の

組織切片標本

増殖しつつある乳管上皮に限局し

て散在性に濃い黒化像を認める

H. E. 
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てでも未経産のものは第1図aのように矢張り脂肪組

織中に乳管が散在している程度で，この時のラジオオ

ートグラフも第1図bのように乳管上皮に相当した部

に（恥、黒化を認めるに過ぎない．

2) 姫娠時及び授乳時の事l腺．雄娠するとマウ〈の

乳管は急速に増加して来る．姫娠後期になると乳管の

増殖は更に1'i明となり第2図a， cのように腺小業構

造は完成して来るが，ラジオオートグラブにおいても

第2図bのように増殖しつつある乳管上皮に限局して

散在性に濃い黒化像を呈するようになる．

援乳中のものは第3図a， cのように acinusは拡

大し，上皮細胞はうすくなり，肺胞様の組織（象を呈し

第3図（a) 授乳中のマウ〈乳腺組

織切片！＼＇，＇＇.本

H. E 

てくるが，ラ Jオオー｜ケす F は第3図bのようにJ広

大した acinusの上皮細胞に姫娠時より更に濃厚に出

現してくる．

3) 授章L中止後の手l腺．援手しを中止して乳腺が返縮

に向う場合は，第4図 a, cのように先ず腺小業が減

少し結合織と入れ代り，円形細胞浸潤の増加を来し，

之が再び脂肪組織に入れ代るが，ラジ 4オートグラフ

では第4図bのように退縮泊程における円形細胞の出

現部の方が乳腺ヒ皮部よりも黒化度が大である．すな

わち円形細胞の浸潤の高度な所程P＂の摂取は高い．

またこの時期では結合織でも増殖の強い部にも P"

が摂取されている．この事は上皮細胞にかぎらず間質

第2図（c)
(a）の拡大 H. E. ×100 

第3図（b) 向上ミケロすジオオー
トグeラフ
拡大したacinusの上皮細胞に姫娠
時より史に濃厚な黒化像を認める

第3図（c)
(a）の広大 H. E. ×100 
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第4図（a）離乳後退縮期のマウ六 第4図（b) 同上ミクロラジオオー
乳腺組織切片標本 H. E. トグラプ

矢印A部は乳腺上皮部 乳腺上皮部より円形細胞の浸潤部

矢印B部は円形細胞が高度に浸 の方に強い黒化像を認める

潤している部

記各期のす〆オオートグラプでは， リンパ節の部に出

現する黒化像の程度に一見差があるようにみえるが，

一定面積につきリ yパ節部と乾板の空白部との銀黒化

粒子数を測定し，その比を求めると第1表のように上

記の各期共にリンパ節そのものの P＂の摂取態度には

余り著明な差は認めがたいということになる．

第1表健常マウス乳腺リ Yパ節各期の黒化度比率

（リンパ節銀黒化粒子数）ー（空白部銀黒化粒子数）
（空白部銀黒化粒子数）

(60μ 平方）

第4図ω 時 期 例｜比率｜平均比例

(a）の拡大 H目 E. ×lOO 1 3.38 

左上方乳腺上皮 2 412 
右下方円形細胞が浸潤している 姫娠前 3 i1s 3・52 

4 3.41 

の細胞でも増殖しつつある細胞にはP＂が多量摂取さ
1 3.58 

れることを示している・ 責任娠中 2 4.16 3.84 

4) リンパ節及び事L腺組織局囲の筋肉・非活動期の （後 期） 3 3.86 
4 3.76 

マウ弐乳腺組織のリンパ節のすンオ寸ートグラブは乳 一←ー←

管や脂肪組織よりはるかに濃い黒化度を示すが（第1 I ~ ~－~！ 
図a,b），姫娠中や授乳期の乳管上皮， acinusの上皮 授 乳 期｜｜ 3 3・.52 3.58 

4 3.92 
細胞に比べると薄レ，（第2図 a,b）及び（第3図 ー」一 一一」

a, b）・また退縮過程期におけるリンパ節も円形細胞 反乳中ti::.後 ~ ~：！~ 
浸潤部より薄い像を示す（第4図a,b). （退縮刷） 3 3.61 3・43 

一方リシパ節自体の P＂の摂取態度を検討すると上 4 3.26 
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第5図（a) マ市 てのマ〈トハチー
様変化組織切片標本 H. E. 

矢印A部強度のマミトパチー

様変化

矢印B部乳汁分泌中の乳腺上

皮

乳腺組織周囲の筋肉についてみると，筋肉には非活

動期のマウヘ手L腺よりは P＂の接取量が多く，またリ

Yパ節，主任娠中及び授乳期の乳腺J二皮よりは P＂の摂

取が少ない．

11.核厳とラジオオートグラフとの関係

妊娠前のマウ ス乳腺組織標本の核酸染色を行うと，

脂肪組織中に散在する手L管上皮細胞のピローン好性物

質の＊色度は非常に弱 く 殆んと~.められなL・l'i¥l!iであ

るが， 姫娠後期になる主カラー写真1のように乳管上

皮細胞及び腺胞ヒ皮細胞のピ＂ ニン好染物質の憎監は

著明で，かっ，染色度も高くなり， 更に援手L期に入る

とカラー写真2のように acinusの上皮細胞には極め

て著明に増加してくる．核のメチルグリ γ染色性の増

強も認められる．

援手L<P止後退縮過程になるとピロ ニン好性物質の治

色度が低下し，分布も減少してくるが，浸潤しつつあ

る円形細胞にはピロユ γ好染物質が明般に増加してい

る． リンパ節にはれ期共に同粍度にメチルグリ γに好

染性である．ピロニン好性物質並びにメチルケリ y好

性物質は夫々 RNA,DNAである事が惟定されてい

るものであるが，これらの出現程度は上記各期のラジ

オオートグラフと大体十行している．

第3章マウス乳腺腫傷

＇・則、

．白』 、. 
，，， 

第5図 （b) 同上ミクロラジオオー
トグラブ

強度の7 ストパ－r・一様変化の部は
乳汁分泌中の乳腺上皮よりもはる

かに濃厚な黒化像を示している

第5図（c)
(a）の拡大 H. E. xlOO 

上方 マて トパF一様変化

下方乳汁分泌中の乳腺上皮

I. ？ストパチー様変化とミクロラジオオートグラ

フとの関係

マウてのマヘトパチー様変化の組織像は多種多様で

極めて複雑である 散在性に軽度に乳腺ヒ皮の瑚殖の
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みられる程度の軽度のマストパチー様変化では，その

ラジオオートグラフにおいても軽度に培殖した乳腺上

皮に一致して薄い黒化を生ずるに過ぎない．

乳腺上皮，結合織の著しい楢殖を示す強度のマてト

パチ一様変化の部は，第5図a,b,cにみられるように

乳汁分泌中の乳腺上皮よりもはるかに濃厚な黒化像を

第6図（a）マリ、パ子様変化，

乳癌組織，癌転移リ γパ節の混在

した7 <'1ぺ乳腺組織像 H. E. 

第6図（c)

矢印A部マストパチー様変化
矢印B部癌組織
矢印C部癌転移リ Yパ節

(a〕の拡大（矢印Aの部）

H. E. ×100 

7 弐トパチ一様変化

示している．

第6図a,bは乳癌，癌転移リシパ節及びマストパチ

一様変化の像の混在する組織像並びにそのラジオオー

トグラフであるが，矢印Aの7 弐トパチ一様変化の部

は矢印Bの癌細胞部よりもその黒化度ははるかに薄

く，また矢印Cの癌転移リ γパ節よりも：恥、

崎

.. 

'. 

‘... A 
c－均

第6図（b) 同上ミケロラジオ才一
lグラブ

マ弐トパチ一様変化の部は癌組織

よりも黒化度ははるかにうすく，

また癌転移リンパ節よりもうすい

像を示す

第6図（d)

(a〕の拡大（矢印Bの部）
H. E. ×100 

癌細胞部
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第6図 （e〕

(a）の拡大（矢印Cの部〉
H. E. xlOO 

部

癌転移リンパ節

第2表第6図各部の黒化度比率

時訪問千数｜比い：6011平方〕 1
空白部 I 224 

マ弐トパチー様変化 ｜

癌組織

704 

3072 

1 

癒転移リノパ節 ｜ 脳 I 4.ss 

11. ＂？ストパチ一様変化における核酸とミクロラジ

オオートグララとの関係

軽度に乳腺上皮の糟殖したマ六 lパ F一様変化の部

も上皮細胞にピロニン頼粒が増加しているのが認めら

れる．しかし第5図の様な強度のマストパチ一様変化

及び乳汁分泌中の乳腺の混在する例では両部の細胞に

おけるピロエ y好性物質の分布並びに染色度は共に増

加しているが，ピロニ y染色標本のみについて比較す

ると，マ ーへトパチー様変化の部と乳汁分泌中の乳腺の

上皮細胞の間には号 ジオオートグラフにおいてみられ

るような著明な差違は認められない．癌組織及びマ 九

トパチ 様変化の向者混在する標本においては明らか

に癌細胞群はで1トパチ一様変化の部の細胞に比べて

ピロユ Y好染黙約の著明な増加を認めることが出来

る．

III. 乳癌の組織像とそのξクロラジオオートグラフ

との関係

1) 癌細胞の密集度とミクロラジオオートグラフ；

癌組織における ミクロラジオオートグラフの黒化度を

左右する最も大きな因子は，既に中山等も指摘してい

るように癌細胞の密度と間質の量との比率が関与する

のは勿論である．マウス乳癒組織の癌細胞の聞には結

合織が存在するが，本実験においても第7図a,bのよ

うに同一標本で， 一定容積内で結合織に比べて痕細胞

の分布が疎なる部分よりも密集度の大なる部程， ラジ

4オートグラ フの黒化度は大であった．

この事は人体の乳癌易リ出標本において，カイガー・

ミューう一計数器で測定してみると，結合織の非常に

多い所副硬性癌の場合はカウシト数も｛也、が，結合織

の少なL、所謂髄様癌ではカウント数も非常に高い価を

第7図〔a) マウヘ乳癌の組織切片 第7図（h) 向上ミクロラ 4寸オー
標本 H. E. トグラ マ

＊＇細胞の密集度の大なる部が黒化

度が大であり，間質には出現して

いない
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示す事実に一致しr また痛細胞の1沼められない結合織

のみの部は黒化は殆んど認められず，癌組織の間質に

は殆んど P＂は摂取されていないとし、し、うる ．

更に周囲の正常筋肉組織も癌細胞部に比べると P"

の摂取は非常に少ない．

2〕 癌細胞の分化度とミタロラジオオートグラフ・

マウスの乳痛は所謂 Adenocarcinom の形のものが

多く， 比較的分化度の高い像を示しているものが多い

が，Dunnはマウ え乳癌を病理組織学的に， TypeA 

。

第8図（a) -zウヘ

乳癌の組織切片標本 H. E. 

矢印A部単純癒様構造

矢印B部腺癌
矢印C部乳噴状褒腺癌

(Typical mammary tumor, Mammary adenocarci・ 

noma, Alveolar carcinoma). Type B (Papillary cyst 

adenocarcinoma, Intracanalicular adenocarcinoma, 

Carcinoma simplex,). Type C (Fibroadenoma, Ade・ 

nofibroma，〕 と分類している． しかし一枚の組織切片

標本についてみても，部位的に細胞配列が一定してL・

るものではなく，単純筋様構造，腺癌様構造，乳現状

に増殖している部等の共存する場合もある．また同じ

腺癌の桜木でも，部位によって腺腔の大小に相異のみ

1

0

6

i

 

B 

第8図 （b) 向上ミクロラジオオー
トyラプ

単純癌係構造の部は腺癌や乳瞬状

嚢腺癌の部より強L、黒化度を示し

ている

第8図 （c〕
(a）の強拡大（矢印Aの部〕

H. E. ×4α） 

単純癒様構造

第8図 （d)

(a）の強拡大（矢印Bの部〉
H. E.×400 

腺f高
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第8図（e〕

(a）の拡大（矢印A及びCの部〕
H. E. ×40 

右方単純癌旅情己

左方正LP均 ~！~1tll制·：，：，

第3表第8図各部の黒化度比ヰ1

部位

空 白 部

正常乳腺上皮

腺 癌

手L明状霊長腺癌

単純癒様構造

l 鴻~t~；r！比率
384 I 1 

960 ! 2.50 

1920 I 5.0 

1984 5.94 

3968 13.33 

られるものもあり，更に，同じ癌細胞の中でも胞体や

十五の大きさ，形態に多形性がみられ，また幼若より老

化に至る種々の癌細胞が混在しているというように惚

雑である．併し癌細胞の分化度ということからみると

マウて乳癌における最も成熟した形は腺癌であり，最

も未熟な形は単純w：様構造てあって，之をラジオ j-
トグラ 7でみると，第8図 a,bのように単純Ji'王様構

造の部矢印Aは腺痛の部矢印Bよりもはるかに強い黒

化度を示しているものが多い．また矢印A, Cのよう

に単純痕様構造と乳塊状褒腺痛との混在した標小にお

いては，＇1'Hi:':':tk変化の部はうジ寸寸 トグラブで強

い黒化度を示している．

また同じ単純痴；様構造の部においても特にアロマチ

ンに寓んだ＊＇•＇し、結細胞の部分f'1'd~~I字な＇ .L＇.化仰を示して
いる．

:lj 個々の癌細胞について・個々の妨細胞の相違に

より！？主化度に差を生ずることがある．例えば同じ腺癌

でも胞体が大きく，且つJl包体内に比較的空胞を多く有

する様な癌細胞群のところは， 11包休の小さい細胞の密

集した細胞群のところよりも黒化度が大なる傾向があ

る．また癌細胞が大型で伎の大きな細胞の部分程伎が

小さく小型lの細胞の所より強く出現している．

IV.乳癌細胞の核酸とミウロラジオオートグラフと

の関係

・般に間質に比べて癌細胞の密なる部は，刈！なる部

分よりもヒ lFニγ好染願fJLの分布は増加している．ま

た個々の府細胞内におけるピロニン好性物質は，癌細

胞の密なる部位は疎なる部位の癌細胞よりも波染性で

あることが多いが，中にはかえって疎なる部位の細胞

の方に染色度の強い場合がある これは将来旺践な増

殖を開始する能力を有することを示すものであろう．

A記熟f工単＊＇ei:'i

ヒ）いニ y好性物質は分布並びに可t色1支と共に極めてi普
明に増加し，一方核のメ千ルグリ γ好染性も強い．こ

のことは当ク人l久熟した形の腺癌の部よりも未熟な形の

単純川悦防白の部の痕細胞の方が発育が盛んであるた

め P＂の摂取も多く，そのラシオオートグラフにも現

われるものであろう．

しかし第9図aのように同恨1：本で構造は殆んど一

様に単純絹様の変化を呈し，ヘマトキシリ γ ・エオジ

Y<.i!'.色では殆んどその差を見出し得ないもの，即ち痕

細胞が密集しているとか，単純病様の傾向が強いとか

とし、う特徴がなくて治9図bのようにそのラジオオー

トゲラフの濃淡に甚しい差の生じている事があるが，

之を核酸染色で検すると，カラ－＇.＇ f:fG3のようにその

中にピロユン好染性の細胞集団があり，この部に一致

してそのラジオオートグラブも濃厚な黒化像を示して

いる．このことからも細胞内の核酸が細胞分裂と密接

な関係のある：：；｝－，：を示している．

第4表第9図各部のぐI＇化度比率

部 位 }Ji.'.1.＇化P1敬比 rト
(60，，半11) －一一一一一

空白部 I 192 

'f'*'ni：日係fli'r山でピロ i 1856 9.61 
三ン＇N:f:rの少い郎
l(i純1:・¥:,J制：1，.むでピ 17
二ン好河~＇f+'if:1 の増加 2432 12.67 
している出

中前eJ~.. ，様t/li造の部と腺痛の部とが混在し，腺1市の部
の細胞にヒロ二 γ好性物質の分布並ひ、に染色度が共に

片 l~Jに増加している例もあるが（第101'<I a、b〕（カラ m

写真4), このような例のチジオオートグラブて戸は矢

張り腺癌の部に一致して濃厚な.＇.＇~化度を示している・

また単純癌様構造，腺痛，乳明状に増殖している部
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，’ 〆d

＼ 
＼ 

第9図（a) ＇ウ 宍

乳癌の組織切片標本 H. E. 

（組織｛象は一様に単純癒様構造を

示す〉

、、

第10図 （a) マウ て乳癌の組織切片
標本 H. E. 

（腺癌の部と単純癌様構造の部主

が混在する〉

矢印A 腺癌
矢印B 単純癌様構造

第5表第10図各部の黒化度比率

部 位 ｜銀影粒子数 ｜比
（ 平方）

率

空白部 ！ 160 1 

単純染癒機粒構の造でピロニ ン 1092 6.83 
好頼 少い部 ｜ 1228 7.67 

線癌染でヒ・ロニン好分る布性部物質1｜ ｜ 
の色度並びに が著

3098 19.36 

明に桶加してい
2970 18.56 

第9図（b〕 同上ミクロラジオオー
トグ才プ

（強い黒化像を示す部に一致して

ピロニン好染性の細胞集団が多く
IT-花してt、た）

, 
定、

第10図（b) 同上ミクロラシ寸吐 ー
ト，，，ラブ

腺癌の部の方に濃厚な黒化像を示

している（この部にピロ－ ~好染

穎粒が著明に増加していた〉

とが混在していて，乳現状増殖の部の細胞は単純癌様

構造の部と同程度にピロニ γ好染頼粒が多く出現して

いる例もみられるがこの場合同部分共，同様に濃い黒

化像を認め，ピロニ γ穎粒の少なし、腺痛の部は極めて

M1,、黒化度を示すに過ぎない．

第11図 a,bのように一様に同じ様な腺癌の構造を

示す組織像でも，ラジオオートグラ 7に濃淡の甚しい

差を認めることがあるが，その核・酸染色ではカラー写
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第11図（a) マウ ァ

乳癌の組織切片標本 H. E 

（同じ様な腺癌の機造を示してい

る〉

第6表 却，11図各部の黒化度比本

位 i銀黒化平均千・数 i
l (60μ 平方〕 1 比 率

空白部I 1s4 i i 
1!Jii1;¥ii"てピロニ y好染穎｜ :-

I 1536 i 8.34 P：の少L旬l
1民約でピロ ニシ；//[ r,/''i¥I - I ー一一一
刊のj削IIしてし川； 3328 I 18伺

真 5,6のようにラジオオートグ ラプで波厚な黒化像

第12図（a) ？ウス

乳府組織切片標本 H. E 

第11図（b〕 向上ミ ケロラシオ寸ー
トグザラ7

同じ様な腺！＆i：のみの組織｛象でも黒
化の淡淡に甚しい差がある
（濃厚な黒化i象を示す矢印の部に
はピ，， ニン好染頼粒が桶加してい
る）

を示す部に相当する癌細胞群の方にピロニ y好性物質

の分布並びに好染度は増加している．

また同じ様に手し燐様に増殖している部分でも黒化度

の強い部の細胞程ヒ・ロニン好染頼粒は多く，核もメチ

ルグリ γ好染頼粒の増加が；i!~－め られる．

第12図 a, bのように同様の組織構造を示している

にかかわらず，ラ ジオオートクラブでは特に乳癌の辺

縁部に強い黒化度を示す傾向がよくあるか，このよう

. ． 
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J命 ミ~＂ 、．

第13図〔a）マウァ、乳癌の組織切片 第13図（b）向上ミクロラジオオー
標本 H. E. トグラ 7

第13図（c〕

(a）の強拡大（矢印の部〉

H. E. ×200 

癌細胞が脂肪組織内に浸潤している

な場合では矢張りカラ 写真7のようにその部の癌細

胞に一致してピローン好染頼粒が多く認められる．

癌細胞がその周囲の組織すなわち第13図 a,b, cの

ように周囲の脂肪組織内等に新たに浸潤しつつあると

思われる個所は他の部に比べて組織学的に悪性度はそ

れ程高度ではなく，また癌細胞数も比較的少なく疎に

配列するにかかわらずむしろ黒化度は濃く出る傾向が

ある．この場合矢張りこの部の癌細胞にはピローン好

染物質の染色度は増加している．

要するにピロニン好染物質と P＂摂取部位が一致し

ているのである．

癌細胞が脂肪組織内に浸潤しつつ

ある所は黒化度が大である（矢印

の部〕

v.壊死部について
癌細胞はその不均衡な発育により屡々壊死に陥って

いるが，この部には活動性の癌細胞は殆んどないので

P＂の摂取は殆んど行われず，ラジオオートグラブで

も黒化は極めて軽度である．併し第14図 a,cのよう

に癌細胞巣の中心が壊死に陥り，その壊死部の周りの

核のクロ 7 チンの多い癌細胞の部には第14図bのよう

に特に濃く出る傾向があるようである．壊死の部にヒ。

ロユン頼粒の出現をみないことは勿論である．組織学

的に壊死巣に接して核の不鮮明な退行変性に陥った細

胞群が輪状に取りまき，更にその外層には核のクロマ

チン豊富な活溌な細胞層がみられるが，ラジオオート

グラフではこの最後の細胞群で濃厚な黒化度を示し，

核酸染色においても同様でカラー写真8のようにケロ

7 チγの多い細胞層にのみピロニν穎粒は強染性に多

数出現しており，ラジオオートケラマと核酸染色所見

は略一致している．

VI.その他の部分のミクロラジオオートグラフにつ

いて

腺腔内や義腫内には P＂の接取は認められない．

出血部は P＂の注射後すでに 20時間を経過している

のでラジオオートグラ 7でも殆んど出現をみないが，

注射後3時間で別出したマウス乳腺の組織切片標本の
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第14図 （a) 7 ウ〈乳務組織切片標 第14図 （b） 向上ミクロラジオオー
本 H. E. トゲラ 7

第14図（c)

(a〕の鉱大（矢印の部〕

H. E. ×100 

壊死巣に接してイ、例明な退行変性に陥

った細胞が輪状に取りまき，更にその

外周に肢のケ ロマチン豊富な細胞群が

みられる

出1fn部にはかなり強い黒化像を示しており，この時期

には血液中に未だかなりの量の P＂の作平 1：する事が認

められる．

急性炎症性の細胞浸閣の比一日VJな部には非常に波昨な

黒化像を示すが，この事（;tLow-Beer等が報告し，ま

たわれわれが，臨11;、ll'Jに経験したようにカウント数百jlj

定においても急性炎症郁は著明に桶加する事実とよく

一致している．

これはこの部の細胞は lliF>~！代謝が旺盛なためてFあろ

う．

総括並びに考案

トマウ ス乳腺の発育過程において姫娠前の組織像

は脂肪組織中に乳管か1¥'C{Iてしている程度で，そのラジ

オオー トゲラブの黒化像も乳管上皮に一致してごく ＂＂v

媛死巣の周りの’＇ ＂マチ γ豊富な

細胞群に特に波厚な黒化｛象を示す

く出現するに過ぎないが，姫娠後期になると櫓殖しつ

つある乳管上皮に限局して散在性に濃く出現し，授乳

中のものは拡大した acinusの上皮細胞に更にー層波

く出現してくる．手L腺上J支機能を知る指標として核厳

司t色所見は重要なものであるが，和田等（1950）は非

活動期牝豚の腺胞上皮細胞に既に RNAの相当量を認

めると報告し，また西村（1958）は家兎の組織化学的

所見によって，更に鵜上（1951）や Turner等 （1953)

はで内ぺ乳腺の RNA,DNA定量により， また清水

(1953〕はマウ －，、乳）僚の組織化学的所見及び定量によっ

て，姫娠時には RNA,DNAは著明に桶加し，援乳

期には更に期加し，離乳時以後は急減するι述べてい
る． ところで妊娠時及び援乳時に於て核酸染色所見で，

乳管上皮細胞，acinusの上皮細胞に RNAを示すピロ

- Y好性物質の淡色度並びに分布の増加を示し，その

部に一致してラジオオートグタフに強い熟化像を認め

たことは， 新陳代謝の盛んな細胞集団の部に P＂が多

量に摂取されることを表部きしているものであるま

た他方， 正常乳ij泉の活動は以上のラジオオートグラブ

及び｜州~2 （~~ 己 1好見から姫娠前期より除々に活滋になり
はじめ，施娠後期及び援乳中に最高となり，以後衰退

して行くことを明確に窺い知ることが出米る．

7 ウ六手L腺におけるリゾパ節日体の P＂熊取態度は

非活動期，妊娠中．授乳期， 離乳後退縮過程朋共に著

明な差異は認められない．これを伎酸染色所見と比べ

てみると， 各WJのリ γパ節共に大体メチルグリY好染

頼粒の好染状態も略同様であって骸酸と P＂熊取が 大

体平行している．

u. ＿，，. ξ トパ子一様変化のうシオオートグラフは，
その変化の程度によって黒化度に差がある・軽度のマ
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えトパチー様変化はそのラジオオートグラ 7も薄い像 方にピロニ γ好性物質の分布が多く染色度も駒加し，

であるが，強度のものでは更に強い熟化度を示し，ピ またこの部分の細胞に核のメチルグリン強染性を認め

ロエン好染穎粒も増加している．癌組織とマストパチ るのが普通であり，ラシオオートグラブも之に応じた

一様変化の共存する場合には癌細胞の方がヒ。ロニ γ好 黒化の状態を示している．併し，ラジオオートグラブ

性物質の分布並びに染色度も圧倒的に櫓加しており， に著しい濃淡の差がありそのへマトキシリ γ ・エオジ

ラジオ寸ートグラフでも濃厚な黒化像を示している． γ染色標本では癌細胞の密集度とか，細胞の成熟程度

組織像の悪性度の高し、もの程P＂の摂取は強いことが のみでは説明の閤難なことがあるが，之を核酸染色で

考えられる．すなわちマてトパチー様変化は乳癌より 検討するとラジオオートグラマで濃厚な黒化像を示す

もラジオオートグラフ，核酸染色共に一般に所見が軽 部に一致した癒細胞群はヒ。ロニン好性物質の分布並び

度である．強いマストパチ一様変化を有するものは正 に染色度が他の部に比べて場加している．このことは

常乳腺の如何なる場合よりも P＂摂取や，ピロニン染 へ7 トキシリ y ・ェオジ.：／染色のみによる形態学的検

色性が共に高度であり，之に反して程度のマベトパチ 査法では抱撞出来ない癌細胞の悪性度，新陳代謝の旺

一様変化を有するものは責任娠や援浮L期における所見よ 盛度を検索する上に有力な方法と思われる．一般に

りもむしろ弱レ． ヒ・ロェγ好性物質及びメチルグリ γ好性物質は夫々

すなわちマストパチー様変化を有する乳腺の新陳代 RNA, DNAと推定されているが， RNAは細胞の新

謝はその変化の程度によって差異があるということが 陳代謝に関与し， DNAは核分裂のみに関与すると云

出来る． われる物質であり，ピロニ y好性物質並びにメチルグ

m.癌細胞について Caspersson等（1941)(1942) リン好性物質の分布や染色度が著明に増加している癌
はDNAは核分裂に関与し細胞分裂の盛んな際には 細胞は，新陳代謝や細胞分裂が盛んで発育旺盛な活動

DNAは著明に噌加すると述ベ， RNAは細胞の新陳 の著しい細胞であり，その部のラジオオートグラフも

代謝に関係ある物質とされているが，中山等は摘出消 濃厚な黒化度を示し P＂の撲取が異常に高いことが如

化管癌腫につき核蛋白の分屑を測定し，何れの分暦で 実に窺えるのである．

も癌組織は非癌組織より P＂を多量摂取しており，特 Caspersson等（1942）によれば腫蕩のように早〈成

にDNAP",RNAP＂は癌組織では l諮加を示し核分裂 長する組織では当然蛋自の合成が盛んに行われ，した

及び新陳代謝が異常に充進していると述べている． がって細胞内核酸量も多い．この形の細胞をA細胞と

小林（1956〕も劉出乳腺腫癒組織の燐代議jについて すると，これは栄養条件の良いとき，例えば癌細胞巣

検索し DNAP'',RNAP＂共に良性腹 蕩よ り癌腫の方 の外部， 或いは血管の周囲，さらに組織内に侵入して

にその含有量が多いと報告している． いる細胞などはそれであって，またA細胞以外に，蛋

中山等 (1956）は P＂を用い，人体消化管癌腫刻出 白の合成も RNAの合成もそれほどではない細胞即ち

標本についてミクロラジオオートグラフを作製し，核 B細胞もみられるのである．その極端な例は壊死に陥

分裂に富む部分，核はタロマチγに富み核酸染色に渡 った細胞であるが， A細胞はB細胞に移行しうるとい

染する部分，原形質に比べて核の大きい所，発育が限 うのである．乳癌の辺縁部や，癌細胞が周囲の組織即

局性で髄様癌的発育をする所，退行夏、性の少ない所， ち脂肪組織内などに新たに浸潤発育して行きつつある

円形細胞の浸潤の高度な所程P＂の摂取が高いと報告 と思われる部は，ピロニン好染穎粒が多く，染色度も

している．私はマウス乳癌の組織切片標本とそのミグ 増加しているのは興味ある所見である.Caspersson 

ロラジオオートグラフとを比較検討したが，癌細胞が 等も述べているように，この部の癌細胞は栄養条件が

密集している部分程ラジオオートグラ 7は濃厚な黒化 よく，発育旺盛で活動が盛んに行われている細胞と考

度を示し，間質にはP＂の盈は極めてわずかであった． えられるが，この部はラジオオートグラフでも濃い黒

筋細胞の分化度についても成熟した形の腺癌の部分よ 化度を示している．

りも未熟な傾向の強い癌細胞の部程黒化度は強い． 癌細胞巣の中心が壊死に陥り，その周囲のタロマチ

そしてこれらを該自主染色で検討すると，一般に癌細 γに富む細胞群にピロニγ好性物質の増量が著明で，

胞の疎なる所よりも密集した所の方に，その数に応じ 且染色度も高くなっている例もあるが，ラジオオート

てピロニ Y好染穎粒の分布が噌加し，また腺癌の部の グラフでも之に一致して特に濃厚な黒化像を示してい

細胞よりも未成熟な形の単純癌様構造の部の癌細胞の る．此の事実から壊死の周りの細胞群は，一時的に比
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較的細胞活動が盛んになって P＂の摂取も高くなるも

のと考えられて興味深い．

結 論

健常マウス乳腺組織及び7 ウペ乳腺！匝湯組織を対象

とし，ヘマトキシリ：／ .ェオジγ染色による組織所見

じそれぞれのミクロラジオオートグラフ並びにその

隣りの切片の核酸染色標本とを比較検討し次の結果を

得た．

1) 非活動期のマウぇ乳腺組織切片標本モは脂肪組

織中に散在する乳管の上皮細胞にごくわずかの P＂を

摂取するに過ぎないが，姫娠中はj肴殖しつつある乳管

上山に限局して多量の P＂を摂取し，援乳中は拡大し

た acinusの上皮細胞に雄娠時より更に多量の P＂を

摂取する．

2) 離乳後退縮期においては円形細胞の以潤の｛：；度

の所には強く P＂を摂取する．

3）健常乳腺のリ γ パ節の P＂摂取態度は非活動

期，姫娠時，授乳時，退縮期を通じて大きな差異は認

められない．

4〕 強度の 7 六トパチ 様変化は乳汁分泌中の乳腺

上皮よりは強く P＂を摂取するが，癌組織及び癌の転

移リ γパ節よりはその撲取程度は弱い．

5〕 癌組織では間質に比べて癌細胞の街集度の大な

る部分程 P＂はよく摂取され，間質には P＂は殆んど

摂取されない．

6) 成熟した形の腺痕の部よりよ成熟な傾向の強い

もの程P＂の摂取は強い．

7）核がグロマチンに宮んだ弱若な痛細胞の背rsは

P＂の摂取が高い．

8) 同じ腺癒でも胞体が大君く，且つ胞体内に比較

的空胞を多く有する様な脳細胞群のところは，胞体の

小さい細胞の術集した細胞群のところよりも P＂の摂

取は多く，また細胞が大型で恨の大きなものは核が小

さく小型の病細胞よりもよく P＂を摂取する．

9) 癌細胞の密集gt，あるいは成熟程度等に関係な

く，痛細胞のピロユン好性物質の分布並びに染色度や

メチルグリン伏色度が増加している部分，すなわち

RNA, DNAが増加し細胞の新陳代謝や核分裂の盛ん

な部分は多量の P＂を摂取する．

10) 乳痛の辺縁部や， fi'i'i細胞がその周囲の組織すな

わち周囲の脂肪組織内などに河たに浸潤しつつあると

忠われる個所は P＂の摂取が強い．

11）壊死の部には P＂の摂取は殆んど認められな

ぃ．併し癌細胞巣の中心が壊死に陥りその周囲のケロ

マチンに富む細胞群は，ピロニ y好染穎粒も増加して

おり，特に強く P＂を綴取する．

12) 乳腺の急性炎症において炎症性の細胞の出現部

は多量の P＂を摂取する．

稿を終るに当り，終始御懇切な御教示を賜った教

室増田強三講師に謹んで深く感謝致します．事に臨

み適切な御助言を裁いた九間外喜雄博士並びに安藤

卓爾博士に深謝いたします．
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