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Summary: Expression of glutathione S-transferase 7l form CGST-71) and μform 

CGST-μ) in human lung squamous metaplasia， carcinomas， and non-cancerous fetal and 

adu1t tissues was immunohistochemical1y investigated， and the usefulness of GST-71 expres回

sion as a lung cancer marker was evaluated by cytology. The following results were 

obtained. 

1. In fetal lungs， both bronchial and alveolar epithelial cells were positively stained with 

GST一π.In adult lungs， bronchial epithelial cells were positively stained with GST-π， but 

alveolar epithelial cells were negatively stained. The staining attitude of GST-μin fetal 

and adult lungs was varied. 

2. Squamous metaplasias were stained 100% with GSTπbut not with GSTμ. 

3. Squamous carcinomas were stained 100% with GST-71 without relation to cancer cell 

differentiation. In adenocarcinoma， poorly differentiated cancer cells were negatively 

stained and the majority of moderately and well differentiated cancer cells were positively 

stained. The staining attitudes of GSTμin squamous cell carcinomas and adenocar回

cinomas were varied. 

4. Small cell carcinomas were negatively stained 100% with GST-71 and the staining 

attitude of GST…μin those carcinomas was varied. 

5. The expression of GST-71 in cytology as well as histology revealed that this enzyme is 

a useful marker for the differential diagnosis of small and non-small cell carcinomas of 

human lung carcinomas. 

Index Terms 

immunohistochemistry， immunocytochemistry， human lung cancer， glutathione S-transfer-

ase 7l form， glutathione S-transferase μform 

I .はじめに

近年，わが国における肺癌は増加の傾向を示している

が，早期発見の困難さから，発見されても外科的切除可

能な症例が少なく，かっ切除された症例の 5年生存率は

30-45%で予後不良とされている.わが国における 1988



(658) 策本弘行

年の死亡原因は癌によるものが第l位で，全痛の死亡率

を臓器別にみると，肺癌による死亡率は胃癌に次いで第

2位となっている 1) 肺癌の発生要因としては喫煙をは

じめとする環境中に存在する化学物質の関与2)が最も重

要視され，この癌の予防に対する基礎的研究と共に， ヒ

ト肺癌の早期発見に関する研究も重要課題となってい

る.

肺癌の免疫組織化学的手法による腫蕩マーカ}に関す

る研究は， 1981年頃より活発に行われケラチン，

carcino-embryonicantigen (CEA)およびepidermal

membrane antigen (EMA)，肺特異性抗原ならびにニ

ューロン関連抗原などについて行われている3) しかし

ながら上述のマーカーはいずれも有用性とともに欠点を

も有し，特に細胞診を含めた組織型の鑑別には問題を残

している.

Glutathione S-transferase (GST)は， 1961年Booth

ら4)により発見されて以来，種々の解毒に関連した多機

能酵素群として広く研究がなされている5) その機能を

大別すると，酵素蛋白質としての機能と有機陰イオンの

結合蛋白質としての機能である 5-8) GSTは生物一般に

広く存在し，免疫学的共通性，酵素学的性質，アミノ酸

配列の相向性から alpha，mu， piと3つのクラスに分類

され9)，ヒトにおいてはMannervikら10)によりヒト胎盤

から分離されたヒト胎盤型GST(GSTπ〉はpiクラス

に属し， mu PラスにはGST一μが知られている.

著者ら11)はラットの胎盤より精製した GST

placental form (GST-P)を用L、て， ラット肺発癌過程

におけるこの酵素の発現について検索し， GST-Pは扇

平上皮化生と扇平上皮癌に特異的に発現されることを見

し、7ごし7こ.

本研究はこの知見と GST-Pがアミノ酸配列の解析か

らGST-n-と約 86%の相向性を有するとする報告12)か

らヒト肺癌への応用を試みた結果， GST-n-は臨床病理

学的に小細胞癌と非小細胞癌の鑑別に有用である知見を

得たので報告する.

11-材料と方法

l 非肺癌肺組織に対する検索症例の内訳

非肺癌症例で、肺における GST-n-およびGSTμ の検

索を行った症例の詳細を Tabl巴lに示した.これらの 10

症例は 1985年から 1989年の聞に奈良県立医科大学にて

施行された剖検より得られたものである.性別は9例が

男性， 1例が女性であった.年齢は 29歳から 83歳で平均

65歳であった.また，胎児肺においても同様にGST-71

およびGSTμ の検索を行った.症例は総数6例ですべ

て1987年から 1989年の間，奈良県立医科大学にて施行

された剖検より得られたもので，性別は6例全例とも男

性であった.胎齢は 18週から 31週までであった.

2_ 細胞診に対する検索症例の内訳

細胞診材料に対する GST-71の検索を行った症例の詳

細を Table2に示した.これらの 32症例は 1988年から

1989年の問に奈良県立医科大学にて得られたもので，う

ち23例は気管支鏡下擦過物より得た塗抹細胞診材料で，

他の 9例は外科的切除された新鮮材料より作製した捺印

細胞診材料であった.それぞれ同時に得られた組織材料

により腫蕩の組織型の診断を行い，確実に癌細胞が認め

られた症例のみを用いた.細胞診の内訳は扇平上皮癌は

18例，腺癌は9例，小細胞癌は3例，大細胞癌は2例で

あった.性別では男性が多く，平均年齢は大細胞癌が 74

歳で，他の組織型では 60歳代であった.

3. 組織材料を用いた肺癌および肩平上皮化生の検索

症例の内訳

GST日 zおよびGST-μ の肺癌および扇平上皮化生の

組織に対する検索を行った症例の詳細を Table3に示

Table 1. D巴tai1sof non-lung cancer cas巴sexamined by GST-71 and 

GST苧μstainingintensity 

Case number Sex Age Autopsy diagnosis 

Male 83 Cerebral infarction 

2 Male 29 Acute promy巴locyticleuk巴mia

3 Mal巴 80 Carcinoma of the gallbladder 

4 Male 35 Chronic myelocytic leukemia 

5 Mal巴 64 Chronic pulmonary emphysema 

6 Mal巴 74 Myocardial infarction 

7 Male 78 Carchnoma of the common bile duct 

8 Male 67 Myocardial infarction 

9 Male 76 Cerebral infarction 

10 Female 62 Diabetes mellitus 
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した.これらの症例は 1984年から 1989年の聞に奈良県

立医科大学において剖検，生検または手術により得られ

た120例であった.肺癌の組織分類は臨床・病理肺癌取

り扱い規約四)に従って行い，組織型別では扇平上皮癌は

63例，腺癌は 27例，小細胞癌は 20例，大細胞癌は 4例

であった.また，扇平上皮化生は11例で，扇平上皮癌と

併存するもの 5例，伴存しないもの 6例であった.

4. 免疫細胞および組織化学的検索

組織材料は 10%中性ホノレマリン固定・パラフィン包埋

されたものから， 3-5μmの厚さの連続薄切切片を作製

し， h巴matoxylin.eosin染色(H.E.染色〉および免疫組織

化学染色を施行した.H.E.染色により前記のごとく組織

診断を行い，免疫染色は avidin-biotin同peroxidasecom-

plex method (ABC法)14)を用いた.ABC染色の第一次

抗体としては弘前大学第二生化学教室佐藤清美教授から

御提供頂いたウサギ抗ヒト GST-7l'抗体およびGSTμ

抗体を用いた.これらの抗体はGST-7l'はヒト胎盤をも

とに， GSTμ は成熟肝をもとにそれぞれS-hexylg同

lutathione affinity chromatographyにより GSTの粗

精製を行った後に， chromatofocusingにより等電点の

差による分離精製を行い，これら精製GST-7l'および

GST-μ にFreund'scomplete adjuvantを混じた巴mul-

sionを各々の抗原としてウサギに接種して得られた血

清より作製したpolyc1onalantibodyである同.これら

一次抗体の特異性をチェックするために対照として同希

釈度の非免疫正常血清を用いた.ABC法に用いた試薬で

あるピオチン化アフィニティ精製免疫グロプリン(第二

次抗体)，アピジンピオチンベノレオキシダーゼコンプレッ

クス (ABC complex)はVECTOR社の VECTAS-

TAIN ABCキットのものを使用した.各薄切切片は，

1000倍希釈した第一次抗体と室温にて二時間反応を行

い，その後，二次抗体と反応続いて ABCcomplexと反

応させた.発色はO.l%四塩酸ジアミノベンジジン(ナカ

ライ・テスク社製〉と 0.2Nトリス塩酸緩衝液 (pH7.6)

を等量混合し， この混合液に対し終濃度 0.01%となるよ

う過酸化水素水〔三徳化学工業社製〉を加えたものを発

色液とし，この混合液中にて茶褐色に発色せしめた.対

比核染色として hematoxylin染色を行った.

細胞診材料は採取後すみやかに 95%エタノーノレ固定

を行い，第一次抗体との反応を行い，その後の操作は前

記の免疫組織化学染色と同様の方法を用いた.対比核染

色も同様にhematoxy1in染色を行った.

Table 2. Details of lung cancer cases examined by GST-7l' staining intensity using cytological 

materials 

Total Age 
Mat巴rials

Histological type nO.of 
Sex 

distribution Cytological Touch smear 

cases Female Male (mean) smear by from surgical 
bronchoscopy speC1men 

Squamous cell 18 2 16 48-79(65) 11 
carcmoma 

Adenocarcinoma 9 3 6 47 -83(69) 7 2 

Small cell 3 2 61-76(68) 3 。
carcmoma 

Larg巴cell 2 70-77(74) 2 。
carcmoma 

Table 3. Details of lung squamous metaplasia and cancer cases examin巴dby GST-7l' and GST-μstaining 

intensity 

Total Sex Age Mat巴rials
Histological type no.of distribution Autopsy Biopsy Surgical 

cases Female Male (mean) operation 

Squamous cell 63 10 53 41-83(66) 10 42 11 
carcmoma 

Adenocarcinoma 27 10 l7 18-84(63) 4 21 2 

Small cell 20 6 14 49-80(66) 19 。
carcinoma 

Large cell 4 3 64-74(69) 2 
carcmoma 

Squamous 11 10 42-79(64) 10 。
m巴taplasia
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μでは陽性例もみられた.線毛上皮細胞における GST

zはFig.2に示したように，全例陽性であったのに対

し， GST-μ では10例中9例までが陰性であった.!lラ

ラ細胞およびI型細胞はGST-π，GSTμ ともに全例陰

性を示した.II型細胞はGST:-π で10例中3例が陽性を

示し， GST-μ で10例中 l例のみ陽性を示した.

2. 細胞診材料における GST-nの陽性率

細胞診材料をもとに肺癌細胞における GST-n染色の

陽性率を Table6に示した.扇平上皮癌はFig.4の如く

細胞質および核が染色され18例全例陽性 (100%)を示

した.腺癌はFig.5の代表例に示した如く細胞質および

核が染色され， 9例中81JuC89%)が陽性を示した.小細

胞癌はFig.6に示した如く 3例は全例とも陰性(0%)で

あった.大細胞癌2例は2例とも楊性(100%)を示した.

3 組織材料を用いたGST-nおよびGSTμ の発現

肺扇平上皮化生および各組織型肺癌の GST-π および

GSTμ の染色態度と陽性率をTable7に示した.扇平

上皮化生における GST-nの発現は陰性がO例(0%)，陽

性が8例 (73%)，強陽性が3例 (27%)であり， GST 

μ のそれは陰性が引開~(55%)，陽性が 3 例(27%)，強陽

性が2例(18%)であった.各陽性率はGST-nが100%，

弘本

細胞診材料と組織材料における GST-nとGST-μ の

発現に対する判定基準は以下の如く行った.細胞診材料

に対しては腫蕩細胞が染色されるものを陽性〔十)，染色

されないものを陰性(-)とした.組織材料に対しては

病変部が染色されないものを陰性(ー)，病変部が部分的

に染色されるものを陽性(+)，病変部の大部分または全

体が染色されるものを強陽性(十+)とした.なお，陽

性率については陽性および強陽性と判定されたものを陽

性例とした.

非肺癌症例における GST-nおよびGSTμ の分

果

1. 

布

胎児肺の気管支上皮細胞および肺胞上皮細胞における

GST-nおよびGST-μ の染色結果をTable4に，その

代表例を Fig.1に示した.GST-nは， 6例全例とも気管

支上皮細胞，肺胞上皮細胞ともに陽性を示したが， GST 

-μ では陰性を示すものもみられた.

成人姉の上皮細胞における GST-nおよびGST-μ の

染色結果をTable5に，その代表例をFig.2とFig.3に

示した.GST-nは杯細胞で全例陰性であったが， GST 

楽

111.結

(660) 

Table 4. GST-n and GST-μstaining intensity in the epithelial cel1s of fetal lung 

Pregnant 
period 
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GST-μ が45%でGST-nはGST-μ にくらべ陽性率が 陽性が 12例 (44%)，GSTμ は陰性が 12例(44%)，陽

高かった. 性が 11例 (41%)，強陽性が4例(15%)であった.各

肩平上皮癌では GST-nは陰性がO例 (0%)，陽性が 陽性率はGST-nが59%，GST-μ が56%であった.腺

29例 (46%)，強陽性が34例 (54%)，GSTμ は陰性が 癌における GST-nの発現は陽性例では Fig.9に示す如

26例 (41%)陽性が29例 (46%)強陽性が8例(13%) くで，陰性例ではFig.10に示す如くであった.小細胞痛

であった.各陽性率はGST-nが100%と全例陽性であ ではGST-nは20例の全例が陰性であった.GST一μは

ったのに対し GSTμ では59%であった.扇平上皮癌に 陰性が 14例 (70%)，陽性が5例 (25%)，強陽性がl例

おける GST-nの発現は Fig.7に示す如くで， GST-μ (5%)であった.各陽性率はGST-nが0%であったのに

のそれは，陰性例ではFig.8の如くであった.腺癌では 対し， GST一μが30%であった.小細胞癌における GST

GST一πは陰性が 11例 (41%)，陽性が4例 (15%)，強 戸 Z の発現は陰性でFig.11に示す如くであった.大細胞

Table 6. GST-n staining positivity of lung cencer cases using cytological 

materials 

Histological type Total 
N o. of positive cases lncidence (%) 

no. of cases 

Squamous cell 
18 18 100 carcmoma 

Adenocarcinoma 9 8 89 

Small cell 3 。 。
carcmoma 

Large cell 
2 100 carcmoma 

Table 7. GST.n and GST.μstaining intensity of lung squamous metaplasia and canc巴rcases 

Total GST.n-staining intensity11 GST.π GST.μstaining intensityll GSTμ 
Histological type no.of (incidence %) positivity (incidence %) positivity 

cases 十 十+ (%) + +十 (%) 

Sqmuaemtaopulas sia 11 。 8 3 100 6 3 2 50 
(0) (73) (27) (55) (27) (18) 

Squamous cell 63 。 29 34 100 26 29 8 59 
carcmoma (0) (46) (54) ( 41) (46) (13) 

Adenocarcinoma 27 11 4 12 59 12 11 4 56 
(41) (15) (44) (44) ( 41) (15) 

Small cell 20 20 。 。 。 14 5 l 30 
carcmoma (100) (0) (0) (70) (25) (5) 

Large cell 4 l 2 l 75 2 2 。 50 
carcmoma (25) (50) (25) (50) (50) (0) 

1)ー wholepart of the lesion was口otstained 

+ ; lesion was partially stained 
十+; whole or large part of the lesion was stained 

Table 8. Staining intensity related to cancer cell differentiation 

Total 
No. of GST.πpositive cases No. of GST.μpositive cases 
〔lncidence%) (Incidence %) 

Poorly Moderately Well Poorly Moderately Well 
differentiated differentiated differentiated differentiated differentiated differentiated 

Histological type no. of 
cases 

Squamous celpl 63 
carcmoma 

Adenocarcinomall 27 

15/15 
(100) 

0/6 
(0) 

39/39 
(100) 

8/12 
(67) 

9/9 
(100) 

7/9 
(78) 

9/15 
(60) 

2/6 
(33) 

24/39 
(62) 

9/12 
(75) 

ゆ
め
ゆ
の

7
0
4
ω
 

1) Based on the criteria described in Gen巴ralRule for Clinical and Pathological Record of Lung Cancer 
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癌ではGST-71は陰性が1例(25%)，陽性が2íJ~(50% )， chrome P-450に代表される代謝・活性化に働く酵素群

強陽性が1例 (25%)，GSTμ は陰性と陽性がともに2 による phase1であり，もう一つはGST-Pやγ一

例 (50%λ 強陽性が0例 (0%)であった.各陽性率は glutamyltranspeptidase (γ-GT)に代表される抱合・運

GST-71が75%，GST一μが50%であった. 搬・排i世に働く酵素群による phaseIIである.投与され

4 肩平上皮癌と腺癌の分化度と陽性率 た化学発癌物質に対して細胞が防御するために投与され

扇平上皮癌および腺癌細胞の分化度と GST-71と る以前とは異なった酵素の変動がおきると考えられ，癌

GSTμ 各々の染色の陽性率をTable8に示した.GST および前癌病変での GST-Pの発現は細胞が投与された

πでは扇平上皮癌は低分化型15例中 15例，中分化型 化学物質に対する解毒機構において， phase IIに属する

39例中39例，高分化型9例中9例と分化度とは無関係 酵素群の活性の上昇と phase1の低下を招来した結果

に100%の陽性率であった.腺癌は低分化型6例全例陰 の一面を示すものであるといわれている附.

性で陽性率は0%，中分化型では12例中8例陽性で GST-71の腫療における発現については種々の悪性腫

67%，高分化型では9例中7例陽性で78%と分化度によ 蕩で報告がなされている.Kodateら26)は免疫組織化学

り陽性率に差がみられた.GSTμ では扇平上皮癌は低 的にヒト大腸癌および腺腫における GST-71の発現を報

分化型15例中9例陽性で60%，中分化型39例中 24例 告した.Tsutsumiら27)は胃癌においてこの酵素がon-

陽性で62%，高分化型9例中7例陽性で78%の陽性率を cofetalに発現することを見いだした.o革癌については，
示し，腺癌は低分化型6例中2例陽性で33%，中分化型 Obaraら28)がハムスターを用いた化学発癌実験で出現

12例中9例陽性で 75%，高分化型9例中4例陽性で する牌管癌，豚管過形成にて GST-Pの発現することを，

44%の陽性率を示し，両組織型ともに分化度による差は 水元ら叫がヒト牌管癌にて GST-71の発現することを

みられなかった.

IV.考 察

GSTの一般的な機能としては酵素蛋白質としての機

能と有機陰イオンの結合蛋白質としての機能の 2つに大

別される 5-8) 酵素としてはグノレタチオン抱合反応を触媒

する GST活性のほか， グノレタチオンベノレオキシダーゼ

活性とケトステロイドのイ」ソメラーゼ活性が知られてい

る.グノレタチオン抱合反応は種々の薬物の解毒機構とし

て重要なメルカプツーノレ酸生成の初発反応である日結

合蛋白質としては，これまでに副腎皮質ステロイト¥甲

状腺ホノレモン， ピリノレピン， へム，胆汁酸， BSP， イン

ドシアニングリーン(ICG)，発癌剤，ロイコトリェγC4

など種々の物質を結合し6，1叫7)，それらの細胞内輸送，運

搬，排滑に関与する18)と考えられている.GST-71の生体

内分布は赤血球19)，胎盤10)，腎，肺などに多く存在してい

ることが報告されている叫.また， GST-71の機能につい

てはいまだ統ーされた見解はないが， alkylating agent 

に対する耐性腫湯細胞にこの酵素が増加し，薬剤耐性と

の関連が示唆されている20). GST-μ はヒト肝に約50%

検出されるが，この酵素の存在については個人差のある

ことが知られている2山また， GST-μ はbenzo[a]

pyrene-4， 5-oxideやstyrene7，8-oxideを抱合する 23，24)

とされている.

GSTと発癌については，ラット胎盤型より単離された

GST-Pを用いて研究されている.化学発癌物質の解毒

機構は大きく二つにわけられており，一つはcyto-

報告した.肺については， Di Ilioら30)は外科的切除材料

で33例のヒト肺腫湯組織と 38例の非腫場組織を用い，

それぞれから抽出した蛋白質成分での GSTの酵素活性

を測定し，腫蕩部に有意な上昇を認めている.しかし，

これらの腫湯の組織型に対する個々の解析はなされてい

ない.著者ら11)はラットにおける肺化学発癌実験におい

て， GST-Pが扇平上皮化生および扇平上皮癌に特異的

に出現することを報告した.本研究において，非肺癌症

例および胎児肺における GST-71の発現を解析したが，

線毛上皮細胞ではGST-71の発現は持続し，肺胞上皮細

胞ではその発現は低下もしくは消失することが判明し

た.また，肺に存在する GSTのうち最も多い分子種は

GST-71とされているが，その局在は線毛上皮細胞であ

ると考えられた.GSTμ では細胞の種類や胎児肺と成

人肺による一定の傾向や明らかな差はみられなかった.

肺癌組織での解析では非小細胞癌，特に扇平上皮癌で

100%の陽性率と高い発現がみられ，ラットにおける肺発

癌実験の結果11)を支持するものであった。従来から扇平

上皮癌は具型を伴う化生扇平上皮あるいは異形成上皮か

ら発生すると考えられており，この考えは剖検材料を対

象とした研究山2)，細胞診による追跡調査33-35)やDNA

量の測定，動物を用いた実験的研究町6)などで支持され

ている.一方，異型上皮を経ないdenovo発癌の可能性

も考えられており 37)現在も木明である.扇平上皮化生お

よび扇平上皮癌はともに100%陽性であったが，これは

両細胞の表現形質の一致を示すものであり，病変の連続

性進展を表しているか否かは不明で，今後詳細な研究が
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必要であろう.線癌ではGST-7Cの発現は分化度に依存

していた.小細胞癌は一般的に抗癌剤に対する薬剤感受

性が高いことが知られている.GST-7Cが小細胞癌にお

いて全例陰性を示したことは，癌細胞自身が薬剤に対し

て感受性をもつことの一面を反映したものか，組織発生

の異なることに依存した知見かについては今後の研究の

興味深い課題である.非小細胞癌において， GST-7Cは高

い陽性率を示したが，胎児肺より継続して腺毛上皮細胞

にGST-7Cの発現がみられることより，胃癌のように

oncofetalな発現mとは結論できない.

元来， GST-7Cは細胞質に存在し，種々の陰イオン物質

の解毒および輸送蛋白質と考えられてきた.免疫組織化

学的にこの酵素を染色すると，陽性細胞ではしばしば細

胞質とともに核も染色される.本間ら38)はヒト末梢リン

バ球にグリココノレチコイドを加えたところ，経時的に細

胞質内の GST-7Cが核内へ移行することをみいだし，非

ヒストン蛋白質の一部として核に存在することを示し

た.しかしながら，癌細胞の核にGST-7Cの存在を生化学

的に示した報舎はなく，免疫組織化学的に核がGST-7C

により染色されるのは，その操作過程における GST-7C

の細胞質から核内への漏出によるものかも知れない

Kanoら12)はGSTπ のcDNAのクローニングを行

い，最近では分子レベノレで、の研究もされつつある.Na目

kagawaら39)は肺癌培養細胞を用い， GST-7Cの mRNA

レベノレでの発現を解析している.その結果，非小細胞癌

細胞株にくらべ小細胞癌細胞株ではGST-7Cのgene

expressionが低いことを報告し，本研究と類似した知見

を得ている.現在までに報告されている肺癌腫蕩マーカ

ーについて考察すると，ケラチンはほとんどの上皮性肺

腫蕩で陽性となり，扇平上皮癌で高率に陽性を示すCEA

およびEMAは小細胞癌でも低率ながら陽性を示し，小

細胞癌と非小細胞癌の鑑別はできない.小細胞癌と非小

細胞癌の鑑別には肺特異的なモノクロナーノレ抗体のパネ

ノレが報告40)されているが，細胞診への応用は現在までは

見られない.GST-7Cは小細胞癌と非小細胞癌との聞で

発現に差があり，これらの鑑別が可能であった.この新

しい知見は日常の臨床病理学的業務に貢献し得るもの

で，低分化型扇平上皮癌と中間細胞型小細胞癌の鑑別に

おいても，有用な診断技術と考えられる.

v.結語

抗GST-7C抗体および抗GSTμ 抗体を用いて肺癌お

よび扇平上皮化生，胎児肺，非肺癌の成人肺における

GST-7Cの発現を免疫細胞および組織化学的に検索し以

下の結果を得た.

1. GST-7Cは胎児肺では気管支上皮細胞，肺胞上皮

細胞ともに陽性を示し，成人非肺癌症例では気管支線毛

上皮細胞は陽性で肺胞上皮細胞は陰性を示した.GSTμ

はGST-7Cにくらべ個体差があり均一な結果はみられな

かった.

2 扇平上皮化生症例ではGST-7CはGSTμ にくら

べ高い陽性率を示した.

3. 扇平上皮癌症例ではGST-7Cはその分化度によら

ず全例陽性を示したが， GSTμ は分化度とは無関係に

陰性例がみられた.

4. 腺癌ではGST-7Cは低分化型で全例陰性であった

が，分化度が高いものでは陽性例もみられた.GST-μ は

各分化度で陽性例も陰性例もみられ均一な結果は得られ

なかった

5. 小細胞癌ではGST-7Cは全例陰性を示したが，

GSTμ は陽性を示す例もみられた.

6. 細胞診材料を用いた GST-7Cの検索では組織材料

を用いた検索とほぼ同様の結果が得られ，特に扇平上皮

癌では全例陽性，小細胞癌では全例陰性であった.

以上の結果より， GST-7Cは細胞および組織学的に非

小細胞癌と小細胞癌の鑑別に有用なマーカーとなり得る

という新しい知見を得た.

本研究には厚生省がん研究 (60指〉日本における肺が

ん増加の阻止に関する総合的研究(昭和60年から昭和

62年〕および対がん 10ヵ年総合戦略プロジェクトによ

る補助金を受けたものであることを付記する.

本論文の要旨は1988年3月23日から 24日米国ノ、ワ

イにて US-J apan Cooperative Cancer Research Pro. 

gramの後援により開催さわした会議 (Theme:Glutath-

ione S-Transferases and Carcinogenesis)，ならびに第

47回日本癌学会総会，第77， 78回日本病理学会総会，第

29回日本肺癌学会総会，第109回奈良医学会にて発表し
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Explanation of figures 

Fig. 1. Fetallung at the week of the 22th， demonstrating positive GST." staining in alveolar 

cells as wel1 as bronchial ciliated cells. (GST." staining， xlOO) 

Fig. 2. Bronchial ciliated cel1s of non.cancerous adult lung， d巴monstratingpositive GST.π 

staining. (GST." staining， x200) 

Fig. 3. Alv巴olarepithelial cel1s of the same cas巴asshown in Fig. 2， demonstrating negative 

GST【"staining. (GST.πstaining， x200) 

Fig. 4. Cytological specimen of squamous cel1 carcinoma， demonstrating positive GST." 

staining in cancer cells. (GST." staining， x400) 

Fig. 5. Cytological specimen of adenocarcinoma， demonstrating strongly positive GST.π 

staining in canc巴rc巴l1s. (GST." staining， x400) 

Fig. 6. Cytological sp巴cimenof small cell carcinoma， demonstrating negative GST." staining 

in cancer cells. (GST." staining， x600) 

Fig. 7. Moderately differentiated squamous cell carcinoma， demonstrating strongly positive 

GST." staining in cancer c巴l1s. (GST巴"staining， x75) 
Fig. 8. Moderately differentiated squamous cell carcinoma， demonstrating negative GST.μ 

staining in cancer ce11s. (GST.μstaining， x66) 

Fig. 9. Moderately diff巴rentiatedadenocarcinoma， demonstrating positive GST-" staining in 

cancer cells. (GST." staining， xlOO) 

Fig. lO.Moderately differentiated adenocarcinoma， demonstrating negative GST." staining in 

cancer cells. (GST." staining， x75) 

Fig. 11.Small c巴11carcinoma， demonstrating negativ巴GST."staining in caner cel1s. (GST.π 

staining， x 7 5) 
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