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緒 言

癌組織内にお ける細胞浸潤の程度が,癌 の進

展やその予後 に関与 しているこ とは以前か ら報

告1)～3)され て いる.そ して癌の組織型に よる予

後の差異が,癌 組織内への細胞浸潤 にみ られ る

局所免疫反応に起因す るものではないか と云 う

報告4)～6)があ りこのこ とは腫瘍一宿主相互関係

を解明す るうえで重要 となって きている.癌 の

免疫応答は きわめて複雑 な反応系 であるが,そ

の中で中心的な役割を果 しているのが リンパ球

とされてい る7).最 近 のモ ノクローナル抗体の

開発によ り,リ ンパ球 はT・Bリ ンパ球 の区別

のみならず,亜 群 をも織別 で き るよ うに なっ

た8)～11).そ こで,肺 癌組織 に浸潤す る リンパ球

が,腫 瘍発生部位での局所免疫 とい う面か らい

かなる機能 をしているかを調べ るため に,手 術

時に得 られた肺癌組織 に対 して, ABC法 に よる

免疫組織化学染色 を行 った.そ れによ り得 られ

た結果 と,現 在術後予 後決定主要 因子12)と思 わ

れる,組 織型, TNM分 類 による腫瘍T因 子,

リンパ節転移,病 期,所 属 リンパ節 の反応 とを

比較検討 した.

材 料及び研 究方法

1　 材料

1983年5月 か ら1985年1月 まで,岡 山大学 第

2外 科で,肺 切除手術 を受 けた ものの うちの67

例 を対象 とした.内 訳は原発性肺癌64例(61.2±

8.6才),転 移 性肺癌(腎 癌)1例,結 核腫1例,

炎 症病変1例 であった.組 織病理学的に決定 さ

れ た肺癌 の組織型は腺癌41例(高 分化15例,中

分化19例,低 分化7例)扁 平上皮癌18例(高 分

化2例,中 分化7例,低 分化9例)大 細胞癌2

例,小 細胞癌3例(中 間細胞型),で あった.所

属 リンパ節の検索はその うち52例 に対 して行 な

われた.

2　 切片作製法 と免疫組織化学染色法

手術時肺切除後すみやか に,病 変部 を健常部

との境界をふ くめて3ヶ 所, 10mm×10mmの

大 きさで採取 した. OCTコ ンパ ウ ン ドで包埋

し,凍 結切片 を作製 し,風 乾 し,ア セ トン固定

(室温10分 間)し て,染 色時 まで-20℃ の フ リー

ザー内で保存 した.腫 瘍組織の採取 にあたって

は,炎 症,壊 死の影響 の少 ない部 を選ぶ ように

注意 した.

免 疫組織化学染色(ABC法)の 手順 は,表1

の如 くBecton-Dickinson社(U. S. A)のT cell

 pannelの 手 順で行 った.す なわち凍結切 片にモ
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表1. Indirect Immunoperoxidase Staining

(ABC Method)

ノクローナル抗体 を一滴(約40μl)滴 下 し15分

間 反応させ, PBSで 充分洗浄後,ビ オチ ン標識

抗マ ウスIgG 15分,さ らにペルオ キシダーゼ標

識ア ビジン15分, DAB溶 液2分 反応 させ,円 形

褐色 リングとして観察 され る リンパ球表面抗 原

との反応 を観察 した.核 染色は反応物の観察に

よ り適 していると思 われ たメチルグ リー ン染 色

を行 った.対 照 には一次抗体 に正常マ ウス血清

を用 いた.

3　 モ ノクローナル抗体

使用 したモ ノクローナル抗体 とその特異性は

表2の 如 くで あ り先のBecton-Dickinson社 の

Leuシ リーズを使用 した. Leu 2aは ヒ トsup

pressor/cytotoxic T細 胞 に発現, Leu 3a+bは

helper/inducer T細 胞 に発現, Leu 4はpan T

細胞 に発現, Leu 14はpan B細 胞 に発現, Leu

 7はNK, K細 胞 に発現す る.

4　 肺癌浸潤 リンパ球 の評価方法

胃癌,乳 癌 などで報告 の如 く,従 来の方法で

行 った.即 ち浸潤す る リンパ球細胞がないか も

し くはわず かな もの を(-),中 等 度 の もの を

(+),著 明 にみられ るもの を(〓)と した.評 価

され た結果は,複 数の病理専 門家の観察 された

結果 と極め て よい一致 が あ り再 現 性が 高か っ

た.さ らに所属 リンパ節の評価 も同様 に従 来の

方法 に従 った. B細 胞 の反応 と考 えられ る濾胞

胚 中心の増生に関 しては,二 次小節の数,大 き

さとリンパ球の分裂像 を,ま たT細 胞の反応 と

考 え られ る傍皮質 リンパ球増生に関 しては,傍

皮質域の広 さ,リ ンパ球 の密度, starrly sky像

表2.使 用 したモノクローナル抗体 と特異性

の程度 を病理専 門家 と共 に判定 した.反 応 して

いないもの(-),中 等 度反応 してい るもの(+),

著 明 に反応 しているもの(〓)と した.手 術 時得

られ た所属 リンパ節の うちで反応が最 も強いも

のを評価 し,転 移のみ られた リンパ節は,評 価

対象か ら除外 した.

結 果

1　 モ ノクローナル抗体 の特異性 の検定

肺手術時に得 られた肺門 リンパ節に対 し,凍

結切片 を作製 し,免 疫組織染色 をした.写 真1

は リンパ節 をH・E染 色 したものである.写 真

2で はLeu 2a陽 性 細胞は胸腺依存領域 に限局

していた.写 真3で は, Leu 3a+b陽 性 細胞は同

様に胸腺依存領域 に限局 していた.数 において

はLeu 2a陽 性 細 胞 をは るか に上 まわ ってい

た.写 真4で は, Leu 4陽 性 細胞は,胸 腺依存

領域 の大部分 の リンパ球が陽性反応 を呈 し,反

対に濾胞部分では少数の陽性 反応 を認めた.写

真5で はLeu 14陽 性 細胞は,リ ンパ濾胞の大

部分 の リンパ球が強 く染色 され,傍 皮質領域で

は ごく少数,散 在性 に陽性所見を示 した.以 上

の所見は従来の リンパ節 におけるT・B領 域の

所見13),14)と一 致 した.

2　 組織型別肺癌組織 にお ける浸潤 リンパ

球の反応

i)腺 癌　 組織学的に確定診断 しえた41例 に

対 して行 った.以 下腺癌 についての一般的な実

際例 を示す.写 真6は 低分化腺癌のH・E染 色

である.写 真7は 同部位 の連続切片の免疫組織

化学染色であ るが,写 真でみ られ る如 くT s/c

細胞 は数が少な く散在性に浸潤 していた.写 真8

で はT h/i細 胞 はT s/c細 胞 よ りも数が多 く,

び まん性 にも集簇性 にも浸潤分布 していた.写
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真9で はpan T細 胞 は前2者 を合 わせた形 で,

び まん性 に も集簇性 に も浸潤分布 をしていた.

写 真10で はpan B細 胞は集簇性 に浸潤 してお り

数はT細 胞 よりは少数 であった. B細 胞 は一般

に浸潤がある場合 とない場 合があ り,浸 潤がある

場合は集簇性 に浸潤 していた.数 は明 らかにT

細 胞優位 であった.ま たNK, K細 胞 は リンパ

球浸潤部 に散在性 にわずかにみ られるのみで,

過半数(8/14)は 反応陰性 であった.

ii)扁 平 上皮癌　 18例 に対 して行った.T細

胞浸潤は中等度の ものが多 く(12/18), B細 胞

はないかまたはわずか に分布 している ものは18

例 中14例 と多か った.腺 癌同様 に主体 はT細 胞

であ り,リ ンパ球サブセ ッ トではT h/i細 胞 で

あった.B細 胞は浸潤例は少ないが,浸 潤 してい

る場合は集簇性であった.

iii)大 細 胞癌　 2例 に染色 を行い2例 共に中

等度のT細 胞浸潤 をみせ た. B細 胞 に関 して

は, 1例 はわずかに浸潤がみ られ, 1例 は 浸潤

がみられなか った.サ ブセッ トではT s/c細 胞

は少なくT h/i細 胞 が主体 を占め ていた. NK,

 K細 胞 はみ られなかった.

iv)小 細 胞癌　 3例 の中間細 胞型 を染 色 し

た. 1例 は リンパ球浸潤 はみ られず, 2例 に は

T細 胞は中等度, B細 胞 はわずかに浸潤 してい

た.他 の組織型 と同様 にT h/i細 胞が主体 を占

めT s/c細 胞 はわずかに浸潤 していた.

v)そ の他　 結核腫病変 に浸潤 して いる総 リ

ンパ球は少数であったが, T細 胞, B細 胞, T s/

c細 胞, T h/i細 胞,各 々少数ずつみ とめ られ

た.炎 症性病変では, T s/c細 胞 少数, T h/i

細胞 は著明, T細 胞は著明, B細 胞は著明に浸

潤分布 していた.転 移性腫癌(腎 癌)で は, T s/

c細 胞は中等度, T h/i細 胞 は中等度, T細 胞

は中等度, B細 胞 はT細 胞 より少ないが中等度

の浸潤がみられた. T s/c細 胞 とT h/i細 胞 の数

は同程度であった.

3　 T細 胞浸潤 と臨床病態 との関連

T細 胞は腺癌 に対 して は中等度 に浸潤 して

いる例が41例 中27例 と多 く,扁 平上皮癌で も18

例 中12例 と同様に多か った.大 細胞癌は2例 共

に中等度 で,小 細 胞癌は3例 の うち2例 が中等

度であった.組 織切 片上で観察 されたT細 胞 と

術 後の標本 よ り得 られ た腫瘍 の腫瘤 径(肺 癌

TNM分 類T因 子15))と の 関係 を検討 した.有

意差検定 はこれよ り以下, Mann-Whitney U

 test16)で行 った. T1とT2間 に は有意差 はな く

T1, T2か らT3に 進 行す る とT細 胞の浸潤 の

減少がみ られ ることが,危 険率5%以 下 の有意

表3-1. T細 胞浸潤 と腫瘍T因 子

P<0.05

表3-2. T細 胞 浸 潤 と リンパ 節 転 移

表3-3. T細 胞 浸潤 と病 期

差 で示 され た.(表3-1)リ ン パ節 転移で は

N0か らN2に 進行す るにつれ浸潤が 少な くなっ

ている傾向はあるものの有意差はなか った.(表

3-2)TNM分 類 の病期では, I期, III期を比

較 したが有意差は なかった.(表3-3)

4　 B細 胞浸潤 と臨床病態 との関連

B細 胞は腺癌 に対 して,な しか又 はわずかに

浸潤例が41例 中32例 と 多く,扁 平上皮癌に対 し

て も同様であった(14例/18例).大 細 胞癌に対

しては1例 は浸潤 な く1例 はわずかに浸潤 して

お り,小 細胞癌に対 しては,わ ずか に浸潤2例,

浸 潤 なし1例 であった.腫 瘍T因 子では,腫 瘍

の大 きさが変化 して も,浸 潤は少な く,様 子は

変化 しなかった.リ ンパ節転移 とでは一定の傾

向はみ られなかった.病 期 とで も同様で あった.

5　 T s/c細 胞浸潤 と臨床病態 との関連

T s/c細 胞浸潤 は各組織 型に対 し全般的 に弱

い傾向 にあ った.浸 潤がないかわずかである例

は腺癌で41例 中38例 で あ り,扁 平上皮癌 では18
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例 中15例,大 細胞癌では2例 中1例,小 細胞癌

では3例 中2例 で あった. T s/c細 胞 は リンパ

球浸潤の強い部で もそのなかに散在性 に浸潤 し

てお り,集 簇性 には浸潤分布 をしなかった.腫

瘍T因 子,リ ンパ節転移,病 期のいずれ に対 し

て もわずかに浸潤分布 を示す場合 が多か った.

6　 T h/i細 胞 浸潤 と臨床病態 との関連

T h/i細 胞 は, T s/c細 胞 が散在性 に浸潤分

布 しているのに対 して,び まん性 に も集簇性に

も浸潤分布 していた.腺 癌では存在 しないかわ

ずかに存在す るのが41例 中12例,中 等度25例,

著 明4例,扁 平上皮癌 では存在 しないかわずか

に存在するのが9例,中 等度7例,著 明2例,

大 細胞癌 ではわずかに存在1例,中 等度1例,

小 細胞癌 では存在 しないが1例,中 等度2例 と

以上の ような多彩 な浸潤分布 を示 した.腫 瘍T

因子 とでは,腫 瘍が3cmま で のT1, 3cm以

上 のT2か ら広汎 な進展 をす るT3に なるにつ

れ,有 意差 をもって, T h/i細 胞浸潤の減少が

表4-1. T h/i細 胞浸潤 と腫瘍T因 子

P<0.01

表4-2. T h/i細 胞 浸 潤 と リ ンパ 節 転 移

表4-3. T h/i細 胞 浸潤 と病 期

み られ た.(表4-1)リ ンパ節転移 とでは一定

の関係はみ られなか った.(表4-2)病 期 とで

は,病 期が進行す るに従い浸潤 の程度が弱 くな

る傾向はみ られるが有意差はなかった.(表4-

3)

7　 NK, K細 胞 浸潤 と臨床病態 との関連

総数32例 に染色 が行 なわれた.浸 潤程 度はな

しかわずか に浸潤 でそれ以上 強い浸潤はみ られ

なかった.腺 癌20例 の うち浸潤 な しは14例,わ

ずかに浸潤のみ られ たのは6例 で あった.扁 平

上皮癌 では7例 の うち浸潤な しは3例,わ ずか

に浸潤 のみ られたの は4例,大 細胞癌では2例

とも浸潤 なし,小 細胞癌(中 間細胞型)も いず

れ も浸潤 なしであった.さ らに腫瘍T因 子,リ

ンパ節転移,病 期 との関係 を検討 したが種々の

反応をみ るも一定の傾向はなかった.腺 癌高分

化型3例 に腫瘍細胞が交叉反応 し,陽 性所見が

み られ た.

8　 所属 リンパ節の反応につ いて

所属 リンパ節 の反応 を従来の基準に従 い, 2

つ に分 け た.リ ンパ濾 胞胚 中心 の増 生(Fol

licular Hyperplasia以 下FHと 略 す)と 傍皮質

リンパ球増生(Paracortical Hyperplasia以 下

PHと 略す)と を,反 応の程度の強さで,著 明に

反応 して いる(〓),反 応 している(+),わ ずか

に反応 しているか反応 していない(-)に 分 けて

考えた.転 移のある部分 は評価対象外 とした.

まず組織型 との関係で あるが,種 々の反応 を示

した ものの一定の傾向はみ られなかった.腫 瘍

T因 子 との比較では, T1か らT2に 進 行す るに

つれ てFHの 反応が 強 くなる こ とが有意差 を

表5-1.所 属 リンパ節反応 と腫瘍T因 子

P<0.05

もって示 された.(表5-1, p<0.05)PHと で

は一定の関係 はみ られなかった.リ ンパ節転移

との関係でみ ると, FHがN0か らN1に な るに

つれ反応 が強 くな り,又PHがN0か らN2に

な るにつ れPHの 反 応が 弱 くな るこ とが示 さ

れた.(表5-2, p<0.05)病 期 との関係では,
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表5-2.所 属 リンパ 節 反応 と リン パ 節 転 移

P<0.05

P<0.05

表5-3.所 属 リンパ節の反応と病期

P<0.05

I期 か らII期 に進行す るにつれ て, FHの 反応

が強 くなる ことが示 され た.(表5-3, p<

0.05)PHと は一定の関係はみ られなか った.サ

ブセッ トでみる とT s/c細 胞 浸潤 と所属 リン

パ節の反応では, FH, PHの 反応 の如何にかか

わらず,局 所浸潤は少 なか った. T h/i細 胞 浸

潤 と所属 リンパ節の反応 ではFH, PHは 種 々

の反応 を呈 し一定の関係はみ られ なか った . T

細 胞 と所属 リンパ節の反応 も種 々の反応を呈 し

たが一定 の関係 はみ られなかった. B細 胞 浸潤

は一般に弱かったが,他 と同様に一定 の関係は

みられなか った.局 所の リンパ球 浸潤が強けれ

ば,所 属 リンパ節の反応が強 くな るといった関

係はみられなか った. NK, K細 胞浸潤 と所属 リ

ンパ節の反応 について も,種 々の反応 を呈 し一

定の関係 はみ られなかった.

考 察

1　 癌組織浸潤 リンパ球 の意義

癌組織内への リンパ球浸潤 が担癌生体の免疫

反応 として と りあげ られ, Blackら1),17)に よ り

胃癌で検討 をは じめ られた.彼 らによるとリン

パ球浸潤の強い例が予後 良好 とされ,食 道癌18),

乳 癌19)で 同 様 な 報 告 が つ づ い て い る.

 Ioachim4),5)は 肺 癌50例 において,各 組織型にお

ける間質内細胞浸潤 につ いて検討 し,扁 平上皮

癌 で細胞浸潤が強 く,予 後 の不 良 なoat cell

 carcinomaで は 細胞浸 潤の程 度が わずか で あ

ったこ とを報告 して いる.し か しなが ら癌組織

内への リンパ球浸潤現象を感染あ るいは癌の壊

死組織 に対 する非特異的な炎症反応 であろうと

する一部の意見 もあ る20).こ れ に対 して感染 汚

染 の少 ない乳癌組 織 での検討19)が な されて お

り,リ ンパ球浸潤の強 いものほど,リ ンパ節転

移が少な く,早 期 であると報告 されている.著

者 もこの点 に留意を して,肺 癌 と正常組織が充

分 に含 まれ る場所 を選ぶこ と,つ まり癌の先進

部が含 まれ るこ と,感 染のない場所 を選ぶ こと

により対処 した.

2　 癌組織浸潤 リンパ球亜群の検討

最近,細 胞融合法の技術の進歩によ り,リ ン

パ球の表面抗 原に対 して特異性 を持つモ ノクロ

ーナル抗体 が開発 された
.そ れによ りリンパ球

はT, Bリ ンパ球の区別 のみ ならずTリ ンパ球

サ ブセ ッ トを も識別で きるようにな り組織切 片

で直接 リンパ球の浸潤分布の観察が可能 となっ

た21)～23).そこで浸潤 している リンパ球 と肺癌患

者の臨床病態の関連 を検討 した.予 後 との関連

をみるため に術後 の予後決定主要因子12)と され

る,腫 瘍T因 子,リ ンパ節転移,病 期,所 属 リ

ンパ節の反応 とを,癌 組織 内 リンパ球浸潤の強

さと比較 した.ま ず肺癌組織間質や,そ の周 辺

に浸潤 してい るリンパ球 は, T細 胞 が優位であ

る とい う結果 は,こ れ までに報告 され た,乳

癌19),胃 癌24),舌 癌25)に 関す る免疫組織学的研究

の結果 と一致 している. T細 胞 とB細 胞を比較

す るとT細 胞はび まん性 に も集簇性 に も分 布

していたが, B細 胞 はT細 胞に比べ数 も少 な

く,多 くの場合 はT細 胞の集合す る部位 に集簇

性 に分布 していた.さ らにB細 胞の集合 は, T

細 胞 にみ られ る如 く癌細胞の近傍 に癌 細胞を取

り囲む というような分布はみ られず,又 腫瘍か

らの距離 もT細 胞に比べ 少 し離れてお り,一 塊
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となっていた.以 上数 と分布形態か ら癌の防禦

にはT細 胞が主体 をな している と考 え られた.

一 方臨床 との関連でみ ると
,術 後の標本 よ り得

られた腫瘍T因 子 との間に, T1, T2か らT3に

進 行す るにつれて, T細 胞浸潤が減少す ること

が示 された.組 織型,リ ンパ節転移,病 期 とで

は明確 な関連はみられなかった.乳 癌,舌 癌組

織のT細 胞浸潤 は臨床病期,リ ンパ節転移の有

無に相 関す るとい う報告19),25)や,胃 癌でのT細

胞浸潤の程度 と臨床病期,組 織型,リ ンパ節転

移 との 間に明確 な関連 はみ られ ない とい う報

告24)を見 るが,肺 癌 では現在 まで著者以外の報

告は見当たらない.肺 癌のB細 胞浸潤の程度 と

臨床病期,組 織型,リ ンパ節転移,腫 瘍T因 子

との間に関連はみ られなかった.

3　 癌 組 織 に 浸 潤 す るT細 胞 亜 群 とNK,

 K細 胞 について

肺癌組織 に浸潤 してい るT細 胞 をサ ブセ ッ

トレベ ルでみ ると64例 中54例 と大 多数の場合,

 T h/i細 胞 がT s/c細 胞 よ りも数が 多かった.

同数なのは64例 中10例 で あ りこの場合はすべ て

どちらも数が少 ない浸潤であ った. T s/c細 胞

がT h/i細 胞 よ り多 く浸 潤分布 してい る例 は

み られなかった.さ らにT h/i細 胞 は,腫 瘍T

因子 と関連 を示 し, T1な い しT2か らT3に な

るにつれ浸潤が減少 することがみ られ た.一 方

組織型,リ パ節転移,病 期 とは関連がみ られな

か った. T h/i細 胞26)はB細 胞の抗体産生 を介

助す る細胞 とされ るが,予 後決定主要 因子の腫

瘍T因 子 と関連 してお り,免 疫活動状態の1つ

の指標 とな り得 る可能性 が示唆 された.一 方T

 s/c細 胞 で あ るがsuppressorはB細 胞 の抗体

産生 を抑制す るの に対 し, cytotoxicは 細 胞 障

害的 に働 くとされ る. 2つ の 異な る機能 を持つ

細胞群 を,ひ とつに まとめ てみ ることは無理が

あ り,そ の意義づけは困難で ある.肺 癌浸潤 リ

ンパ球のなかにみ られるT s/c細 胞 は, T h/i

細 胞 に比べ 明 らかに数 は少 ない.し か しなが ら

それ ぞれは重要 な機 能 を持つ細胞群 なので,今

後 この2つ の細胞群 を識別 で きる抗体 の開発が

待たれる ところであ る. NK細 胞 の本体 につい

ては不明な点が 多いが ヌー ドマ ウスで増加 して

いることや, pre T細 胞 に存在す るある種の抗

原 を もつ こ となどか らpreT細 胞 では ないか

との考 え方 もある27).そ の免疫学的機能 は非特

異的に標的細胞 を破壊す る とされ る.今 回Leu

 7抗 体 を用 いて免疫 組織 化学染色 した ところ,

その存在 は肺癌組織 中に浸潤す るリンパ球 の浸

潤部に少数,し か も散在性 に分布 して いるのみ

で あった. Leu 7抗 体 は,高 分化腺癌腫瘍細胞

に交叉反応す るな ど不 明な点 もあるが,プ レパ

ラー トで観察 された リンパ球 陽性 細胞 はほぼ

NK細 胞 を表 していると思われ,数 量 の上か ら

は大 きな役割 はになっていないのではないか と

考 えられた.ま た臨床病態 との関連について も,

組 織型,腫 瘍T因 子,リ ンパ節転移,病 期,所

属 リンパ節 との反応に関連はみ られ なかった.

4　 所属 リンパ節の反応につ いて

所属 リンパ節の反応の程度が予後に関連する

とい う報告28)～30)がな されている. B細 胞 システ

ムに関 して,活 性芽 中心 を持 つ もの に予後良好

例が 多い とい う報告17)や, T細 胞 システムに関

して,傍 皮質域の リンパ球の増生 が著明なもの

に予後良好例が 多い とい う報告31)が あ る.最 近

では高倉 ら32)は,肺 末梢腺癌Stage I aに つ い

て,リ ンパ濾胞胚中心の増生は予後 との明 らか

な相関はみ とめ られなかったが,傍 皮質 リンパ

球増 生は予後 と有 意 に相 関 した と報告 してい

る.著 者 も所属 リンパ節反応 と,組 織型,腫 瘍

T因 子,リ ンパ節転移,病 期,リ ンパ球 とリン

パ球亜群 の浸潤の程 度を比較検討 した.ま ず腫

瘍T因 子のT1か らT2に 進 行す るにつれFH

が 強 く反応す るこ とが示 された.一 方PHで は

変化 がみ られ ない. Bリ ンパ球の反応は腫瘍の

大 きさに関連がある という先 の高倉 らと同様な

結果 を示 した,リ ンパ節転移 との関係 をみ ると,

 N0か らN1に な る とFHの 反 応が 強 くな り,

 N0か らN2でPHの 反 応 が弱 くな るこ とが有

意差 を もって示された.病 期 ではI期 か らII期

に なる とFHの 反応が強 まるが, PHで は一定

の関係はみ られなかった.肺 癌組織浸潤T s/c

細胞,肺 癌組織浸潤T h/i細 胞,肺 癌組織浸潤

T細 胞,肺 癌組織 浸潤B細 胞,肺 癌組織 浸潤

NK細 胞 と所属 リンパ節 の検討では一定の関係

は示 さなか った.所 属 リンパ節 も腫瘍 に対 して

免疫 応答 を反映 してい る可能 性 が考 え られた
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が,癌 局所浸潤 リンパ球,リ ンパ球サブセ ッ ト

とには一定の傾向はみ られ なか った.プ レパラ

ー ト上 でよ く観 察 され たところのT細 胞 が癌

細胞周辺 と共 に,血 管周囲 に多 く存在 している

点から推論 して,局 所浸潤 リンパ球 は全身循環

血液中から供給 され,所 属 リンパ節 とは系統を

異にしている可能性が考え られた.

結 語

肺癌組織浸潤 リンパ球 に対 して,免 疫組織化

学染色 を行 い以下 の結論 を得た.

(1)肺 癌 組織に浸潤す るリンパ球 は,主 として

Tリ ンパ球 であ り,腫 瘍細胞間,間 質 にび まん

性に も集簇性に も浸潤分布 していた.一 方Bリ

ンパ球は腫瘍細胞から少 し離れた位 置で集簇性

に分布 しているこ とが 多かった.数 量 と分布の

面から,腫 瘍細胞に対する免疫反応の関連は,

 Tリ ンパ球が主体 と思われ た.

(2) Tリ ンパ球 は,腫 瘍T因 子がT1, T2か ら

T3へ 進行 する ときに,浸 潤の減少 を示 した.組

織型,リ ンパ節転移,病 期 とは有意差の ある関

係はみ られなか った. Tリ ンパ球サブセ ッ トで

はT h/i細 胞 が,腫 瘍T因 子かT1, T2か らT3

へ進行す るにつれ,浸 潤の減少す るのが示 され

た. T s/c細 胞は全般 的にT h/i細 胞 に比 し肺

癌組織においては,少 な く浸潤分布 していた.

(3) NK細 胞, K細 胞 は肺癌組織には,少 数,

散 在性に分布す るのみであ り,腫 瘍T因 子,リ

ンパ節転移,病 期 に関連は認め られなかった.

(4)肺 癌 組織浸潤T細 胞, T s/c細 胞, T h/i細
の

胞, B細 胞, NK細 胞, K細 胞 浸潤 と所属 リン

パ節 の反応 を検討 したが,一 定の関係は得 られ

なかった.

(5)肺 癌 局所浸潤 リンパ球 を免疫組織化学染色

し,直 接的局所免疫 を知 ることは,術 後経過 を

予測 し,免 疫療法,化 学療法 を選択す るうえで

有用な方法 となる可能性が示唆 された.

なお本論文の要 旨は,第25回 日本肺癌学会総会

(東京)に おいて発表 した.
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写 真 説 明

写 真1. H. E染 色.肺 門 リン パ 節 リンパ 濾 胞.強 く不 整 に 黒 染 し て い る部 分 は 炭粉 沈 着 を示 す. ×60以 下 同.

写 真2.同 部 位 の 免 疫 組 織 化 学 染 色 でLeu2a陽 性 細 胞,即 ちT suppressor/cytotoxic cellを 示 す.

写 真3.免 疫 組 織 化 学 染 色 でLeu3a+b陽 性 細 胞,即 ちT helper/inducer cellを 示 す.

写 真4.免 疫 組 織 化 学 染 色 でLeu4陽 性 細 胞,即 ちpan T cellを 示 す.

写 真5.免 疫 組 織 化 学 染 色 でLeu14陽 性 細 胞,即 ちpan B cellを 示 す.

写 真6. H. E染 色 で 肺 低 分 化 腺癌 に 浸 潤 す る リンパ 球 を示 す.強 く不 整 に 黒 染 され て い る部 分 は 炭 粉 沈 着 を示

す. ×120以 下 同.

写 真7.同 部 位 の 免 疫 組 織 化 学 染 色 でLeu2a陽 性 細 胞,即 ちT suppressor/cytotoxic cellを 示 す.

写 真8.免 疫 組 織 化 学 染 色 でLeu3a+b陽 性 細 胞,即 ちT helper/inducer cellを 示 す.

写 真9.免 疫 組 織 化 学 染 色 でLeu4陽 性 細 胞,即 ちpan T cellを 示す.

写 真10.免 疫 組 織 化 学 染 色 でLeu14陽 性 細 胞,即 ちpan B cellを 示 す.
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Identification of Lymphocyte Subsets in Lung Cancer Tissue

 Using Monoclonal Antibodies

Tetsuya WATANABE

The 2nd Department of Surgery Okayama University School of Medicine

(Director: Prof. S. Teramoto)

Subsets of the infiltrating lymphocytes in lung cancer tissues of 64 patients were 
identified by immunohistochemical staining (ABC method) using monoclonal antibodies 

(Leu 2a, Leu 3a+b, Leu 4, Leu 7 and Leu 14). T cells were predominant in lung cencer 
tissues, and tended to infiltrate into cancer cell nests and stoma, diffusely and focally. 
On the contrary, B cells in most cases were observed to infiltrate focally apart from 
cancer cells. There was a significant reverse correlation between the intensity of the T 

cell infiltration and the tumor T factors, and also between Th/i cell infiltration and the 
tumor T factors. Th/i cells were more prominent in lung cancer than Ts/c cells, and 

Ts/c cells scarcely infiltrated. NK, K cells also infiltrated scarcely and sparsely, and 
there was no correlation between the intensity of NK, K infiltration and the clinical 

condition. It was concluded that immunohistochemical examination of infiltrating 

lymphocyte subsets in lung cancer can reveal direct local immune responses and may be 
a useful method for making prognoses.


