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病 理 学 講 座

教　授：羽野　　寛  人体病理学：特に肺・肝の
臓器病理学

教　授：福永　眞治
（病院病理部へ出向中）

  人体病理学：診断病理，軟
部腫瘍，産婦人科腫瘍

教　授：酒田　昭彦
（病院病理部へ出向中）

  人体病理学：特に肝とリン
パ網内系の病理

准教授：鈴木　正章  人体病理学：特に泌尿生殖
器・乳癌の病理

准教授：池上　雅博
（病院病理部へ出向中）

  人体病理学：特に消化管の
病理

准教授：千葉　　諭  人体病理学：特に肝・骨
髄・循環・膵・胎生形態学
の病理

准教授：鷹橋　浩幸  人体病理学：特に泌尿生殖
器，分子病理学，診断病理
学

准教授：野村　浩一
（病院病理部へ出向中）

  人体病理学：特に婦人科の
病理

講　師：金綱友木子
（病院病理部へ出向中）

  人体病理学：腎生検組織を
中心とした形態的解析

講　師：原田　　徹
（病院病理部へ出向中）

  人体病理学：特に呼吸器疾
患，肝疾患

講　師：鹿　　智恵  がんの発生・進展に関連す
る責任遺伝子の検索：特に
肝癌，肺癌

講　師：小峯　多雅  人体病理学：肝臓，腎臓の
三次元的構造解析

教育・研究概要
Ⅰ．肝臓に関する研究
１．非アルコール性脂肪性肝炎（NASH）に関す

る研究
NASH の precirrhotic stage においてその組織傷

害が時間の経過とともにどのように変化していくか
についての研究を前年度までに行なってきた。この
研究は３次元的に肝を観察することによって行った
研究であるが，肝に惹起された線維化と血管の走行
が如何に変化するかに注目した研究でありこの結果
をまとめ雑誌に報告した。その要点は，中心静脈周
囲におきた線維化が進展し，隣接する中心静脈周囲
の線維化と統合し線維性架橋を形成する。これが肝
全体にわたって進行すると，結果的に門脈域を囲む
ような線維化が形成されることになる。この stage
においても中心静脈域と門脈域との線維性架橋は少
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数箇所で見られるにすぎないが，これは門脈の血管
構築が実質区間においても傷害が少なく，保たれて
いるからと考えられた。経過中中心静脈周囲の線維
化域には動脈が発達してくるが，これは明らかに門
脈域の動脈に起源を持つことを見出した。

NASH における肝細胞のバルーニング変性は症
例により発生その頻度にバラつきがあった。バルー
ニング変性は小葉中心域，線維化巣周縁で目立つだ
けでなく，小葉中心域－門脈域間線維性架橋域でも
認められた。このことから，NASH における線維
化の進展は，炎症に伴うものだけではなく，バルー
ニング変性に伴うものがあることが示唆された。
NASH においては炎症性変化が比較的軽度で，散
発性であることを考慮すると，線維化に先立ってバ
ルーニング変性が起きることが線維化の機序として
重要であると考えられた。
２．肝炎ウィルス感染のない症例に発生する肝細

胞癌（NBNC 型 HCC）の背景肝に関する研
究

NBNC 型 HCC の 36 例を用いて，HCC 部以外の
肝の病変に関して既往歴や病理組織像を中心に検索
した。その結果，アルコール多飲・NASH・肥満・
糖尿病など生活習慣病の関与が指摘出来た一方で，
肝線維症や肝硬変のように組織改築が強い病変，非
特異的軽度肝傷害を有する病変，ほぼ正常な肝臓症
例も多くみられた。すなわち，背景病変は多岐にわ
たることが判明した。
３．肝細胞癌の発生・転移過程における PROM1

（CD133）タンパク質の発現の検討
ヒト胎児と成人の正常肝細胞あるいは非腫瘍性肝

細胞において，PROM1 タンパク質が恒常的に発現
していることが明らかになった。正常肝臓において
発現している PROM1 タンパク質は，肝細胞が癌化
する過程において，減弱または消失していた。
PROM1 が本来の生理学的機能を喪失することによ
り，肝細胞癌が発生してくる可能性が高いと考えら
れた。一方，肝がん転移の過程においては，
PROM1には明らかな発現変化が認められなかった。
したがって，PROM1 と癌転移とは直接的な因果関
係はないと考えられた。
４．閉塞性黄疸における増生細胆管の起源に関す

る研究
早期例（発症 14 日まで）では，門脈域周辺に細

胆管が出現し，一方で肝細胞索と，他方では時に既
存の小葉間胆管と連続している。後期（発症 14 日
以降）では，細胆管は増生を続け線維化も加わる。
古い細胆管は線維化域内に取り込まれ，既存の小葉

間胆管に類似してくる。これらの形態学的現象を踏
まえ，CK7，Hetatocyte のマーカーにより免疫組
織化学的に検討した。基本的に細胆管は CK7 陽性，
肝細胞は hepatocyte 陽性であるが，時間の経過と
ともに，CK7，hepatocyte を共発現する肝細胞が
増加し，hepatocyte 単独発現の幹細胞が混在する
肝細胞索が目立つようになり，場所によってこの肝
細胞索と増生細胆管の連続性が見られた。このこと
は，３者間の密接な関係を示唆するものであり，肝
細胞から，CK7，hepatocyte 共発現肝細胞を経て
細胆管が形成されると考えられた。

Ⅱ．腎臓に関する研究
１．腎生検症例を中心として，内外の施設の症例

について，合同で検討，協議する活動を行った。
２．腎の基本的構造解析として，著変を認めない

43 例の腎臓の剖検組織標本について形態学的解析
を行い，腎臓の成長と経年変化について，動脈の太
さと壁の厚さ，糸球体内容の変化に注目し検討した。
その結果，動脈の内径は年齢とともに太くなり，動
脈の外径はより大きくなること，糸球体毛細血管係
蹄とメサンギウム細胞は 10 歳以上では年とともに
増加すること，腎重量が大きい例では単位面積当た
りの保存糸球体数や尿細管数が少ないことを見出し
た。

Ⅲ．消化管に関する研究
１．小型大腸癌におけるリンパ節転移危険因子に

ついて検討した。大腸 pSM 癌 203 病変，20mm 以
下進行癌 62 病変を用いた。pSM 癌については，６
項目の危険因子（肉眼的陥凹の有無，粘膜内増殖態
度，SM 浸潤度，浸潤部組織型，簇出の有無，脈管
侵襲）を設定し，多変量解析をおこなった。特に脈
管侵襲については，免疫染色を行い正確に評価した。
pSM 癌の最も重要な転移危険因子として取り上げ
られた項目は，D2‒40，CD31，EVG 染色により評
価した脈管侵襲であることを見出した。

Ⅳ．泌尿生殖器に関する研究
１．腎細胞癌
嚢胞状腎癌に関する検討を行った。腫瘍全体が嚢

胞状であるものから，一部が嚢胞状であるものまで
のスペクトラムがあることがわかった。特に嚢胞状
の部が 50 ％以上である場合，転移例はなく，予後
は極めて良好であることを見出した。両側性腎癌に
関する検討では，当該 25 症例のうち，明らかに対
側腎からの転移と考えられた例が７例，明らかに別
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個に発生したと考えられる例が８例であった。骨形
成を伴った腎細胞癌の報告を行った。改訂された腎
癌取扱い規約にそって所見をとり，症例の集積をし
ている。また特に病期分類に変更があったので，過
去症例の再評価を行っている。
２．前立腺癌について
臨床癌における pAKT と ERG の発現の関連を検

討した。pAKT は日本人前立腺癌の約半数，ERG
は約 25 ％に発現しており，その発現強度には逆相
関が見られた。したがってこの２つの癌化経路は独
立したものであることが示唆された。また ERG の
発現は欧米人の約半数の頻度であることより，癌化
経路に関して人種差があることが示唆された。前立
腺ラテント癌に関する研究では，最近の剖検例にお
けるラテント癌の頻度，癌体積，年齢などのデータ
を，過去に蓄積されたラテント癌症例（1980 年代）
と比較検討した結果，癌の出現頻度は倍増し，こと
に大型の癌が増加していることが判明した。

Ⅴ．産婦人科領域に関する研究
１．妊孕性温存を目的とするホルモン療法（MPA

療法）施行類内膜腺癌の病理学的検索を行った。治
療により細胞異型の減弱，腺の分泌像，間質の脱落
膜様変化などが観察されるが，腺管増殖の基本構造
には変化が乏しかった。少数の症例では分娩まで
至った。しかし，ホルモン療法後の癌の組織診断基
準が確定していない点と療法の中止時期の決定等，
今後検討すべき点が残された。
２．絨毛性疾患における TSSC3 と p57 染色の診

断的，組織発生的意義について検討した。

Ⅵ．乳腺に関する研究
１．良悪境界病変 191 例を集積し検討した。同一

症例において，良性（過形成）～悪性（非浸潤性乳
管癌）にまで至る観察者間の診断不一致があること
が判明した。特に管内性病変で辺縁部のみに筋上皮
細胞が存在する症例でその傾向が強いことが見出さ
れた。
２．乳癌の HER2 に関して，免疫染色による結

果と FISH 法の比較検討を行った。

Ⅶ．その他の研究
１．口腔領域重層扁平上皮由来の腫瘍性病変の

dermokine 発現に関しての研究を行い，正常口腔粘
膜は，皮膚と異なる発現状態を示していること，腫
瘍性病変においては腫瘍組織分化化と密接な関係を
有することを示した。

２．シャーガス病の１剖検例に関して検討し報告
した。
３．骨髄移植後の GVHD による全身変化に関し

て検討を行った。

「点検・評価」
基本的業務のうち，教育は病理学講座，診断は病

院病理部が遂行するという役割分担は昨年度までと
同様である。講座教員は主として医学部３年生，４
年生の講義と実習，３年生の研究室配属，６年生の
選択実習に参画し，熱意をもって，きめ細かな教育
を行った。ことに病理学総論実習（３年生），各論
実習（４年生）では例年通り，教授以下全教員がす
べての実習（計 33 コマ）に参加し指導にあたった。
病理部出向教員は術中迅速診断 613 件を含む 16,190
件の病理組織診断，16,726 件の細胞診断，57 件の
病理解剖診断などの診断業務を担当し，日々正確で
迅速な病理診断の提供を心がけ，一致団結して診断
業務に邁進した。また臨床各科との症例検討会など
を行うことにより，さらに臨床・患者に対して貢献
した。

数年来続いていた人員不足もここ２～３年の入局
者により，人数的には改善されてきた。ただし，い
まだに分院の病理部においては外部からの診断応援
を要請している状況にあり，この点は，今後改善し
ていかねばならない点と考えられる。幸いなことに
次年度も３名以上の入局が決定しており，若い力に
大きな期待がよせられている。

以上のように講座と病理部で役割を分担し業務を
遂行しているが，人員の関係からも専任ということ
は不可能であり，実際は講座所属教員も院内病理診
断業務の一部を担当し，病理部出向教員も実習や講
義の一部に参加するということがおこなわれている
のが実状である。講座と病理部で役割分担をしてい
ることは矛盾した体制であるが，両者は病理を運営
する上で車の両輪のようなものであり，両部門の現
状を知っておくことは，教員個々人にとっても有用
なことであり，今後も継続すべきと考えられる。さ
らに人的資源を確保し，講座と，分院を含む病理部
間の異動を積極的に推進することにより，病理とし
ての組織全体の活性化やバランスの取れた人材の育
成が可能となると考えられる。

現段階における問題点の１つとして，教育および
診断業務に忙殺され，研究活動に十分な時間が割け
ないということがある。これは従来より解決しなけ
ればならない問題であり，また講座，病理部に共通
した課題である。各人の不断の努力により，日々の
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業務の中から専門分野における問題点を抽出し，研
究計画を立て，研究を実施し，なんとか学会発表ま
ではこぎつけるものの，その後の論文の執筆，投稿
にまでなかなか至らず，次年度の学会発表の時期が
きてしまう，という状況が続いている。個人が地道
に努力することはもちろんだが，研究にもう少し時
間を割けるような体制の変革が，講座・病理部全体
に求められている。とはいえ，卒前・卒後教育や診
療における病理のニーズはさらに年々高まってきて
おり，診断業務においても，規約に沿った診断や多
数の免疫組織化学染色を駆使したより細かい病理診
断が日々要求されている。したがってこの変革は必
ずしも簡単とは言えず，少なくとも数年単位の計画
の上，十分な慎重さをもって進めていくべきことと
思われる。医局員全員の叡智を結集し，今後に向け
て検討をすべきときにきていると思われる。
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