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直腸カルチノイ ド;症 例報告と本邦報告例の文献的考察
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われわれの集計し得た直腸カルチノイドの本邦報告例は42症例である。1970年以降の報告が多く,最近

の大腸疾患への関心のたかまりを示すものと思われる。自験例を示すとともに,カ ルチノイド腫瘍の歴史

的背景の概略と,集 計例42症例について臨床病理学的検討を加え,診 断と治療について述べた。男女比は

1.9で男性に多く,40歳代にピークがあり,特 異的な主訴はない。発生部位は肛門より直腸指診で可能な

症711が大多数で,腫 場の最大径により,1・OCm以 下では転移例はなく,1,0～2.Ocmで は25%に ,2.Ocm

以上では88%に転移がみられた。生化学的異常値を示した症例は5例にみられた。

索引用語 :直腸カルチノイド,本 邦報告例集計

I は じめに

カルチノイドは最近まで本邦では比較的まれな疾患と

されて来たが,電 子顕微鏡形態学的および生化学的分析

の進歩につれて, カルチノイドは セFト ニン (5‐HT)

を始めとして,と スタミン,カ リクレインなどを産生す

る一種の functioning tumorとして,新 しい観点より興

味をよんでいる。

Sttdeぃ (1973)1めは, 1965年 まで の欧米論文より,

3,633例の消化管カルチノイドを集計し,直 腸カルチノ

イ ドは706例で,虫 垂,小 腸に次いで第 3位 の発生頻度

を示したとしている。

本邦では阿部の報告 (1970)1のがあり,154例 の全国集

計によると,気 管支および虫垂に多く,そ れぞれ27%お

よび25%で ,次 いで胃,直 腸,小 腸,十 二指腸となって

おり,直 腸は17例 (11%)を 占めたとしている。

本邦報告例は欧米のそれに比べて,胃 カルチノイ ドの

発生頻度が高いのに対し,欧 米では,小 腸カルチノイド

が多くなっており,カ ルチノイドの部位別発生頻度は,

人種により明らかな差異のあることを推定している。

しかし,発 生臓器 をみると, よく検査される部位,

症状の発現しやすい部位,よ く手術される部位に多い傾

向にあり,ま た手術例と剖検例との間にも差異があるの

で1り
,頻 度の差果は本質的なものかどうか,今 後の検討

をまつ必要があろう.

本論文では,カ ルチノイドの歴史的背景の概略と直腸

カルチノイドの自験例を示すとともに,本 邦報告71142症

例について検討を試み,診 断,治 療について述べたい.

H 歴 史的事項および給説

カルチノイド腫場の最初の報告は, 1838年 Merlingり

による虫垂癌としての記載 が初めてである。その後,

1888年Llttbarsch2)は,こ の Merlingの報告した腫瘍の

詳細について記し,Lieberkuhn腺衛より発生すること

を明らかにした。

1907年Oberndorferめは Merlingゃ Lubarschの記載

したものと同様の組織学的所見を塁する回腸の腫場を癌

と区別し,“Karzinoide Tumoren"なる名称を与えた。

1912年Saltykowりは最初 に直腸カルチノイドを報告

し,迷 入膵が他臓器で成育したものだと考えた。
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1914年には,COSSet&Massonめ が,こ のカルチノイ

ド腫湯細胞中に多数の嗜銀顆粒 が含まれ,ammOniacal

silver nitrateにより黒染することより,argentaFnn cell

と称したために カルチノイドは別名 argentaFnn tumor

ともいわれるようになり, Massonは この細胞を神経由

来と主張した。その後,そ の説が継承されてきたが,最

近,Pearselの,建石らりの電顕的研究により,Kul,schitzky

細胞および CarCinOid細胞内に証明される球形の分泌顆

粒は下垂体前葉の ACTH産 生細胞,Langhans島 細胞,

副腎髄質細胞などに認められる神経内分泌顆粒と同一の

ものであることより,Carcinoidの神経細胞起原 (Neural

crest origin)が主張されている。

1953年には Lembeckの により,こ の腫瘍から大量の

serotoninが抽出され, さらにこれが いわゆるカルチノ

イド症候群の本態であることが明らかになって以来,こ

の腫瘍に対する関心が高まり,functioning tumorとし

ての新しい展開がみられるようになった。

1963年 Williamsゆャま発生学的にカルチノイドを,前

腸型 (肺,胃 ,障 ),中 腸型 (十二指腸,小 腸,盲 腸,

横行結腸),後 腸型 (下行結腸, 直腸)に 分類し, 後

腸出来の直腸カルチノイドは,前 , 中腸系 と異なり,

argentamn,argyroPhil反応ともに陰性で,5HTゃ ,

5HTPを 産生せず,尿 中 5_HIAAも 正常で, カルチノ

イド症候群は曇さないとした。

1968年Blackのは williamsの考えをおし進めて,電

顕像より,直 腸カルチノイドと正常直腸粘膜の entero・

chrOmamn(Kultschitzky)細胞では,顆 粒, ミトコンド

リア,そ の他の構造が非常に類似しており,発 生学上同

じものであろうし, ともに顆粒は argyrOph■反応にも

argentattn反応にも陰性で,比 較的大きく (190mμ)均
一でまるく,種 々の densityを有し,他 の臓器 (前,中

腸出来)の kultschizky細胞や Carcinoid細胞とは異な

っているが, 後腸系臓器にも少ないながら, 打gyroPhil

やargentann反応陽性の Enterochromattn細胞が存在

しており,同 細胞より反応陽性の直腸カルチノイ ドも発

生し,カ ルチノイ ド症候群を呈しうる可能性を指摘して

いる.

曽我
1°はさらに,人 カルチノイド多数例の組織学的,

組織化学的分析によって,WilHamsら の分類 の合理性

を確かめている.

最近,MttSOn,建石等の神経由来説に対して,CarCinoid

のある症例は腺管形成や粘液産生能を示す部分を含む症

例が報告され
1'1の1り

,ま た分化した腺病の 1部に Carci‐
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nOidへ の移行像が認められたことより (TOCkCrつ),そ

の母細胞は,argentamn cellと 考える よりも,多 方向

へ分化能を有する未分化細胞より発生したと考える方が

より妥当であろうとする考えもあり,こ れを支持するも

のとして Kuboら 19は
通常の胃癌の3.1%,大 腸癌の2.5

%に 銀親和性細胞を認め,IVatttabe19 1ま胃の腺腫 (具

型上皮)の 50%近 くに上記細胞の出現を認めている。し

かしカルチノイド腫瘍の組織発生についてはいまだ明確

な結論を得ていないのが現状である。

IH 症   例

息者 :62歳,6.

主訴 :と くにない.1

家族歴 :特記すべきことはない。

現病歴 :若い頃より心寓部不快感があった。昭和47年

10月30日,胆 のう蓄膿症で急患として来院し,外 来受診

時,直 腸指診にて直腸膨大部に担指頭大の腫場を指摘さ

れ,生 検で直腸カルチノイドと診断された。

胆石症の手術後昭和48年 1月 8日再入院した。自覚症

状は全くなく,顔 面紅潮,気 管支喘息様呼吸困難,心 摩

元進,下 痢,腹 痛等のカルチノイド症候群を思わせる症

状はなかった,

入院時所見 :体格中等度,栄 養良好,体 重57.5kg,血

圧110/80mmHg.

顔貌は正常で,貧 血,黄 疸なく,頚 部リンパ節腫脹も

認めなかった。

胸部は打診"聴 診上異常なく,心 音は純であった.腹

部は平坦,軟 で肝,腎 ,陣 は触れず,右 奉肋部に胆のう

切除時の腹直筋切開創疲痕がみられる以外,腫 易は触知

しなかった。

直腸指診 :外見上特に異常は認めず,肛 門輸の緊張状

態良好.肛 門輸より約6.Ocm)7時 の部分に立ち上がり

急唆な広基性,拇 指頭大の腫瘤を触れ,中 心に陥凹があ

り,硬 く動きが悪かった。

入院時諸検査 :衰 1の ように とくに異常けなかった

が,Al‐Pの 上昇がみられるのは,胆 石症術後のためと

考えられ,退 院後は正常化していた.肝 シンチでもとく

に異常欠損像はなかった。

血中セロトニンは3.9mcg/dl,尿 5_HIAA 4.2mg/24h

と正常範囲内であった。

肛門直腸鏡検査 :肛門輪より6.Ocm,7時 に立ち上が

り急唆で広基性の中央に潰瘍の ある約 2.Ocm径 の隆起

性病変が見られ,潰 瘍部lr■少し赤味を帯びているが,表

面の粘膜は周囲とほとんど変らず,と くに黄味を帯びて
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表 1 入 院時諸検査

検尿 :賃白(―),糖 (―),ゥ ロピリノーゲン(十)
検便 :虫卵(―),潜血(一)
検血 :白血球 4100,赤血球 拓9×104,Hb 79%,
Ht 41%,Thr 64× 104

肝機能 :黄疸指数 60,総 コレステロール 179 mg/di
クンケッレ 121, LDH 238.TTT 55

COT 40,Al‐ P203降 Au, cPT 36

血清総蛋白景 7.lg/dl,A1525%,α l‐g131%
α2 g`l ll l%,β‐

g193%, /‐ g1240%
血清電解質 t Na 143mEq/1,K42,Ca 4 3

Cl 104

BUN:14 5 mg/dl

血清梅毒反応 :陰性
血中セロトニン:3 9 mcg/dl(10～30)
尿5‐HIAA:4.2ng/24 hrs(2～ 9)

いることはなかった。生検時,コ ッコツした感じで非常

に硬く,動 きが悪かった。

生検により直腸カルチノイドと診断されたが,①  腫

瘍の大きさが約 2.Ocmぁ ること,②  潰 易化がみられ

ること,③  生 検時,腫 場の動きが悪く,筋 層への浸潤

が疑われたことにより根治的手術を施行した。

開腹時所見 :下腹部正中切開にて開腹した。

腹水の貯溜はなく,触 診上,肝 ,局所 リンパ節に転移

らしいものはみられなかった。

術式は腹会陰合併直腸切断術 (MileS)を施行した。

切除標本 :結腸問膜例より (6時 )開 いたものである

が,直腸膨大部に1.8xl.5cmの 正常粘膜に覆われ,中心

に潰湯を有するほぼ半球状の腫瘤がみられる(図1,2).

害J面の図3,4に 示すように白黄色の腫瘤が正常粘膜

を押し上げるように粘膜下層を占め,図 5の ように筋層

を強く下方へ圧排している。

図 1 切 除標本全体
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図 2  直 腸膨大部に 1 . 8 X l . 5 C mの正常粘膜に覆わ

れ中心に漬瘍を有する半球状の腫瘤がみられる。

図 3 連 続切片

図4 連 続切片 :割面,腫 瘤は自黄色を呈す.
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図 5  腫 層最先進部.筋 層を強 く下方へ圧排す。

H E x  9

図 6 腫 瘍細胞は, リボンないし花綱状排列が明瞭
HE x 192

病理組織所見 :腫瘍細胞は,リ ボンないし花綱状排列

が明瞭で,核 はクロマチンに乏しく,細 胞質は弱エオジ

ン好性である (図6).

筋層に接した部で 1部腺管構造を示している (図5).

腫瘍細胞は,銀 遠元性染色 (MassOn.Fontanので陰性

であったが,好 銀性染色 (Crimelius)により多くの腫瘍

細胞内に好銀性頼粒を認めた (図 7).

電頭像では,図 8の ごとく,カ ルチノイドに特有な分

泌額粒,す なわち限界膜をもった平均直径 200～300mμ

の均一な球状顆粒を認める.

術後経過 :術後経過は良好で,術後 3週 目に退院した。

術後 4年半経過した現在,生 存中で再発の徴候はない。

IV 本 邦報告例42症例の検討

本邦における直腸カチルノイドは,1967年上杉の第 1
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図 7 好 銀性染色 (gr i m e l i u s )腫瘍細胞内に好銀性

類粒を多数認めた。

図 8 電 顕像 X15 , 0 0 0 2 0 0～30 0 mμ の均一な球状

顆粒が認められる

例日の報告以来,わ れわれの集計し得た症例は41例であ

る27)052).

われわれの症例を加えた42症911について検討を試み,

診断,治 療について述べたい.

表2は年齢と性別についてみたものであるが,不現例,

1例を除くと男女比は 1.9で, POnka20 1.4,OriOr2め

1,7,Caldarola2り1.23ょり高率であるが,男 性に多い

傾向がみられる。年齢は40歳代にピークがある.

Caldarola2りは87%が 40歳代にみられたとしており,

Ponka2つは15歳女性の報告をし,Orl。「
2りは性比, 人

種の差果はないとしている。

表 3は直腸カルチノイド患者の主訴であるが,腫 瘍発

見の契機との関係において興味深い。記載のあった38例

中,肛 門出血が19例 (50%)で 多いが,多 くは内痔核;



年 齢 男 女 計

30～40歳 8 2

41～ 50 9

51‐ウ60 6 3

61～70 4 2

計

(不明1)

表 3 臨 床症状

圧 F 母出 血 50%

腹    痛

便    秘

肛 門  痛 5

下    痢 1 3

テネスムス 1 3

腹 部 膨 満 1 3

肛 門  脱 1 3

無 症  状 3 8

不 明 4

計 4 2

裂孔などを合併している場合が多く,下 血例でも病変に

ビラン,潰 瘍を合併していない場合がほとんどであり,

これらの症状はかならずしも本疾患に特有のものとは思

われない。

何らかの下部消化管,肛 門部の症状があり,偶 々直腸

指診,X線 検査,Pマ ノスコピ早,内 視鏡検査でみつか

る場合がほとんどである.Caldarol■2のは30%が 指診で

発見されたと報告している.わ れわれの症例のように胆

石症で来院し,直 腸指診で偶然,発 見 されることもあ

るので,直 腸指診の重要性を あらためて強調したい.

Orior2ゆャまasymptomatic 32%,明 らかに他の疾患によ

るもの21%と しており,Caldarola2のは aSymptomatic

66%と している。

表4は 術前臨床診断名であるが, CarCinOidと 診断し

たのは,17例 で40%が 術前に診断されている。 POnka2り

は17%に 術前診断可能であったとしている,

表5は 直腸カルチノイドの発生部位を,壁 在性と肛門

部よりの距離で示したものであるが,壁 在性については

記載のないものが41例中11例にみられた,

肛門部よりの距離については,5～ 8cmに ほとんど集

中しており,壁 在性については,後 壁,左 側壁が約63%
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表 4 術 前臨床診断

表 5 直 腸カルチノイドの発生部位

知3/p気
＼後ンガ

タ竹ル

32“1/j

を占めているのが注目された.CaldarOla2つは 4～13cm

に99%存在し,前壁と側壁に85%み られたとしており,本

邦例との差は,検 査時の体位に関係があるのではないか

と思われる。Tiedeman■20ャま壁在性はないとしている.

いずれにしても直腸指診を注意深く施行すれば,存 在

診断は可能であり,通常の診察時の直腸指診の重要性を

あらためて強調したい。

表6は病変の最大径と深達度および転移の関係をみた

ものであるが,1.OCm以 内では13例中粘膜下層 に とど

まるものが12例 (92%),筋 層 に およんでいるものが 1

例 (7%)あ るが転移を示した症例はない。

1.0～2.Ocmで は6例中粘膜下層にとどまるものは5

例 (83%),筋層におよがものが 1例 (17%)で ,リ ンパ

節転移を来したものが 1例 "肝 転移を来たし,5‐HIAA

の上昇を示した例が 1例4の
ぁった。 したがって 1～2cm

では, 25%に転移がみられた。2.lcm以 上では, 深達

表 6 腫 層の最大径と転移と深達度

最大径 数 転 移 転移率
深 速 度

粘膜下層 筋層以上 不  明

<1 0cm 0 0 i

10～ 20 8 2 5 1

>21 8 7 88レじ 0 5

1978年1月

表 2 直 腸カルチノイド。年令と性別

カルチノイ ド

`吻
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度の記載のある5症例はすべて筋層以上 に浸潤がみら

れ,転 移は88%に みられた.全 体では,9/39(23%)に

転移がみられた.

Bates20は234例で, 1・Ocm以 下に1.7%, 1.0～2.0

Cmに 10%,2.Ocm以 上では82%に 転移があったとし,
Tiedemann20は ,そ れぞれ1.6%, 9.4%, 83%と 報告

している。

Orl。「2"は0.1～1.9cmで 4.0%,2.Ocm以 上で93%,
Peskin and OdOr2Dは40%が 悪性であったとしている.

肝転移のみられた4例 中2例 3つ4めに,5‐HIAAの 上昇

を認め,両 腸骨 リンパ節,陣 ,腎 ,副 腎に転移のみられ

た 1例にも,5‐HIAAの 上昇がみられた
8り.

表 7は , ビラン,潰 瘍がみられた病変 の最大径との

関係をみたものであるが, 1.Ocm以 内では23例中 1例

(4.3)に ,1.OCm～ 2.Ocm 8例 中4例 (50%)に ビラ

ン,潰 場がみられ,2.lcm以 上では63%に みられた。

OrIor2りは0.1～0.9cmで は23例中,ビ ラン,潰 瘍は

みられず, 2.Ocm以 上では, 15例中6例40%に みられ

たとしている.

表7 中 心陥凹を伴う直腸カルチノイドの大きさ

表 8 中 心陥凹を伴 う直腸カルチノイドの深達

度と転移

深 達 度 転  移

粘膜下層
まで 筋層以上 不  明 リンパ節 肝

症
例
数

3 4 3 2

表8は 中心陥四を伴う直腸カルチノイ ドの深達度およ

び転移についてみたものであるが,陥 凹を有したものは

11例あり,う ち深達度の記載のある7例 中,粘 膜下層に

とどまるものは7例 中3例 (42.8%)で 筋層以上のもの

は7例 中4例 (57%)で あった。

ビラン,潰 瘍がみられる場合,転 移率がどうかみてみ

ると,11例中5例 (45%)に みられた。

表9は直腸カルチノイドの銀反応をみたものである.
一般的には,直 腸カルチノイドは,好 銀反応,銀 親和反

応いずれも陰性で,non reactive typeが多い とされて

きたが,わ れわれの集計では,42例中記載のある36例中
22例 (61%)に non reactive typeがみられた。

しかし,好 銀,銀 親和反応いずれも陽性例 が3例 あ
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表 9 直 腸カルチノイドの銀反応

好 銀 反 応 十 十

不 明
銀親和反応 十 十

症 例  数
９

２５

22
( 6 1 % )

り,い ずれも生化学的 に異常値 を示したのは興味深

、、3 8 ) 4 0 ) 4 1 ) .

最近の報告例は,最近開発されたより鋭敏な grimelius

法による好銀反応陽性例が増加しており,こ れは恐らく

従来慣用された BOdian,DavenPOrtなどによる好銀染色

を実施されたためと思われ,染 色の仕方にも問題がある

のではないかと思われる.

表10は生化学と異常値を示した症例を示したものであ

るが,全 例男性で,直 腸カルチノイドの平均年齢は40歳

代にピークがあるのに,5例 中4例 が30歳代で,比 較的

若く,し かも5例 中3例 に銀親和性,好 銀性反応いずれ

も陽とであるのは興味深い。腫場の大きさとの関連性は

ないようである。

転移 との関係は,肝 転移例 2例 ,後 腹膜 リンパ節,

膵,腎 ,副 腎の広範囲の転移を来した症例 1例で,他 2

例には転移はみられなかった。症例 3,症 例 5は それぞ

れ 5‐HIAAと Gastrin,SerotOninとACTHの 上昇をみ

ており,め ずらしい症例で今後は Radicimmunottsayそ

の他の導入により種々の活性物質なぃしホルモンが容易

に測定可能となれば,Sjoerdma20の 提唱するカルチノ

イ ドスペクトラムという考えを前進させることになると

思われる。

表11は病変に対してどういう処置 を したかをみたも

のであるが,腫 瘍摘出を行ったものが16例 (38%)を 示

し,直 腸切断術,前 方切除術,pull thrttghは直腸進行

痛に準じて根治術を施行したもので13例 (30%)を 示し

ている。人工肛門,手 術不能例がそれぞれ2例づつで,

切除不能例は4例 であり,経 過観察したものが3例 みら

れた。

直陽は外科解剖学的に特殊な部位にあるので,前 方切

除ができる部位は問題ないが,根 治性を求めて,直 腸切

断術を施行しなければならない場合は,人 工肛門を造設

せねばならず,機 能を保存しようとすれば根治性に問題

がでてくるので,ど のように対処すればよいのかむずか

しい問題である。

本邦症例では,ほ とんどが最近 5～ 6年以内 の症例
で,予 後の問題まで検討できないが,カ ルチノイ ド腫瘍

に対して,良 性,悪 性を組織学的に明確に判別すること
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は不可能で,臨 床的悪性度を,他 臓器への浸潤,リ ンパ

節転移,遠 隔転移の有無できめている
2め
現状では,そ の

腫場の大きさと,深 達度がその予後に大きな意味をもっ

ている (表6)2つ
‐2の.

欧米の f0110w upによる結論として, 1.OCm以 下の

症例に対しては fulguratiOnまたは IoCal excision,1.0

～2.Ocmは ,wide local excision,2.lcm以上は根治術

を行 うべきとする報告が多く
21-20, ま

た2.Ocm以 下で

も,筋 層以上への浸潤が疑われたり,転 移が疑われる場

合は時路することなく根治術を行 うべきである。

次に大切なことは,保 存的処置を行った症例に対して

は,頻 回に fO110w uPし, 局所の再発の有無を Check

することが肝要である.

V 結   語

1)カ ルチノイ ド腫瘍の歴史的背景の概略をのべた。

2)62歳 男性の,1.8×1.5cmの 直腸カルチノイドに

直腸切断術を施行した 1例を報告した。リンパ節転移は

なく,生 化学的にもとくに異常値はみられなかった。

腫易細胞は Crimerius法で好銀性顆粒を多数認め,電

顕像で200～300mμ の球状顆粒を認めた。術後 5年再発
の徴候はない。

3)直 腸カルチノイドの本邦報告42例について臨床病

理学的検討を加えた,
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その結果 ,男 女比は1.9で男性に多 く,40歳 代に ピー

クがあった 。主訴 としては肛門出血が50%を 占めたが ,

腫瘍 と直接関係のある特異的症状 とは思われなか った 。

発生部位は,肛 門部 より5,0～8.Ocmに ほ とん ど集中

してお り,後 壁 ,左 側壁が63%を 占めた .

腫瘍の最大径 と転移 との関係は, 1・OCm以 下では転

移な く,1.0～ 2.Ocmで は25%に ,2.Ocm以 上では88%

に転移がみ られた 。

腫場に ビラン,潰 場がみ られ る場合は45%に 転移がみ

られた 。

生化学的異常値を示 した症例 はいずれ も男性で 5例 あ

り,う ち 3例 に銀親和性 ,好 銀性反応いずれ も陽性を示

したのは興味深い。

自験例は第28回 日本大腸肛門病学会に お もヽ て 報告 し

た。なお自験例の病理組織学的検索については.九 大第

2病 理,遠 城寺宗知教授に感謝の意を表す る。
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