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良性胆襲疾患で摘出された症例の中,肉 眼的に診断可能と考えられる (組織標本上lmm以 上の肥厚が

ありlCm以 上の広がり)粘 膜肥厚例12例を対象に臨床病理学的に検討した,症 例の平均年齢は51歳で,

男性 7例 ,女 性 5例であり,主 疾患の内訳は胆石症 6例,他 の消化器疾患 4例 ,残 りの2例は粘膜肥厚が

主疾患であった。粘膜肥厚部は肉眼的に粗大頼粒状の平坦肥厚を示し,組 織学的に Vilious typeの粘膜上

皮の増殖例が多く,頚 部に局在する傾向がうかがえた。本症の成因は不明でありそのために独立疾患か否

かの究明が不可欠である。さらに早期胆襲癌との鑑別を要し,加 えて癌との関連性の検討が必要と考え

る。

索引用播 :原発性胆襲粘膜肥厚,胆 妻粘膜増殖

はじめに             組 織学的に認められた。本症は臨床的に良性胆襲疾患で   ,

胆襲粘膜の肥厚 (増殖)は Ch。lesterolosisゃaden。_   無 石の Chronic cholecystitis,cholesterosis,ademmyo_

myomatosiぜ)らの病変の際にしばしばみられるが,他    matosisと 鑑別が必要であり,形 態的に胆襲早期癌, と

方明確な病変を伴なわない症例でも粘膜肥厚が存在する   く に平坦隆起型と鑑別を要する疾患と考える。そこで著   .

場合がある。後者の原因不明な粘膜肥厚は EIfvingら
2)  者

らは良性胆褒疾患で摘出された胆褒の組織標本を再検

により Primary mucosal hyperPlatta(以下 PMHと 略   討 し,胆 襲粘膜肥厚を示す症例を臨床病理学的に研究し

す)と よばれ,彼 らは本症の臨床的特徴として無石であ   た .

るが胆石様症状を呈し,胆 襲摘出により治癒する点をあ           I 症 例および方法

げている。著者らは最近胆石症と診断し胆摘の結果,胆     1974年 9月 より1977年8月 までの3年間に良性胆襲疾

褒内は無石であり著しい粘膜のび漫性肥厚を示す 2例を   患 で摘出され,短 冊状に連続的に切り出して組織学的に

経験した。しかも1例では粘膜肥厚の一部に粘膜内癌が   再 検索した症例は304例であった。 これら症例の中, 組
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表 l Clinical summary

表 2  HiStOlogical summary
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織標本上粘膜がlmm以 上肥厚していてlCm以 上の長さ

に存在する症例は12例であった。この12例を対象症例と

して retrOspectiveに臨床病理学的に検討した (表1,

2)。なお Ch01eSterolosis,adenomyomatosis,PolyP症例

は対象外とした。 しかし症例 3は Ch。leSterOSiSを伴っ

ていたが粘膜肥厚が著しく, しかも胆襲全体に存在して

いて Cholesterosisの存在しない部位でも粘膜肥厚がみら

れたので対象症例に加えた。

H 成   績

(A)臨 床的事項 (表1)

1)年 齢 ・性別

12症例の年齢は26歳～78歳に//」
N布していて平均51歳で

あり,性 別では男性 7例 ,女 性 5例であった。

2)臨 床症状

12例中8例は胆石症 状々を主症状とし, 8例 中6例は

胆石症であり,残 りの2例 (症例 3,12)は 無石例であ

った.そ の他の4例は胃潰瘍,十 二指腸潰湯,胆 管癌お

よび膵石が主疾患であって, 胃潰場例 と膵石例は腹痛

を主訴として入院し,十 二指腸潰瘍例と胆管癌例は閉塞

性黄疸で紹介された。これら4例の胆摘の理由は,胃 潰
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瘍例 (症例 2)は 胃切除時に胆裏壁が肥厚性であり慢性

胆襲炎と診断し胆摘を行ない, 十二指腸潰瘍例 (症例

6)は 他施設で胃切後黄疸を来たしたので胆道再建時に

胆襲切除を行なった。胆管癌 (症例10)お よび膵石 (症

例11)は各々主疾患手術時に胆摘を附加した,

3)胆 道造影

全例胆道造影を行い, 6例は胆襲造影されたが残りの

6例は直接的胆道造影法 (ERCP,PTC)で も胆襲造影

は不可能であった。後者の6例中4例は胆石症で胆嚢頚

部に結石の候頓を認め,他 の2例 (症例 3,12)は 無石

で肉眼的に粘膜肥厚がみられた.

(B)病 理学的事項 (表2)

1)肉 眼的所見

胆石は6例にみられ,胆 嚢結石 2例,胆 襲胆管結石 3

例,胆 管結石 1例であり,結 石種別ではヨ系石 3例 , ビ

系石 3例であった。

胆裏の形態をみると,萎 縮性 1例,通 常大9例 ,拡 張

性 2例であって,奏 膜面が粗で混濁性の例は4例で,こ

れらはいずれも結石嵌頓が存在した。

粘膜面を観察すると,粘 膜が剣離し潰瘍形成を認める

例は3例で,他 の9例の粘膜はほぼ保たれていた。粘膜

肥厚部は正常粘膜の基本構造である網様構造 (蜂寓状形

態)は 消失していて粗大顆粒状であった.粘 膜肥厚が頚

部に局在する例では胆襲管よりの粘膜ヒダが粗大性であ

図 l  SChematic RcPresentation of Normal and
HyperPlastiC Mucosa(Elfving,et al)

った。特に症例 3お よび12では粘膜肥厚が胆嚢全体にび

漫性に存在していて,症 例 3(図 2)で は頚部より体部

イこCh。lesterolosisがみられ,症 例12(図 3)で は底部癌

占居部に一致して出血を伴っていた。

2)組 織学的所見

胆裏は固定後短冊状に連続的に切り出して組織学的に

検索した。検討項目は表2に示すように粘膜肥厚の形態

およびその局在部位,粘膜の状態,一症例の Rokitaisky‐

Aschor sinus(RAS)個数, 粘液腺 (mucuS glands)形

成,炎 症,線 維化および壁肥厚を検討した.

先ず初めに粘膜肥厚の形態を Elfvingらの分類
1)に
準

じて Vil10us type(繊毛状型)と SPOngious type(海綿
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図 2C HiStOIOgy(case No.3)

(left):Numerous foam cells are Present in the

stroma of the mucoM(HE,× 40).

(right):The mucosa shows villous(Papillary)mu_
cosal hyPerPiasia without cholesterolosis(HE,

x40).

図 3 A  S C h e m a t i c  D i a g r a m  a n d  M a c r o s c o p y  o f  t h e

Resected Callbladder(caSe No.12)
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(left):The SChema shows location of carcinoma

(blaCk C010r).

(right):The mucosa is thick and coarsely granular.

図 3B HiSt。 1。gy(case No.12)ャ

状型)に 大別した (図1).前 者が9例であり後者が 3

例であった.粘 膜】巴厚の局在部をみると,頚 部が7例 と

多く,つ いで全体にび漫性に存在する例が3例で,体 部

と底部が各々1例であった。粘膜が部分的に剣離してい

る例は3例で残りの9例の粘膜はほぼ保たれていた。一

症例の RAS個 数は3個～84個と症例により異なり,平

均36.6個であって, 良性胆襲疾患の一症例平均個数
3)ょ

り多かった.粘 液腺の形成についてみると,7//成がみら

れない例が2例で,残 りの10例ではいずれかの標本に粘

液腺が存在していた.粘 液腺の局在部位は全体 3例 ,頚

部 1例, 頚部と底部 2例, 体部 2例 , 底部 2例であっ

た。しかも粘液腺が全体にみられる3例 と頚部と底部に

存在する2例中 1例では粘膜肥厚を示す粘膜上皮に杯細

胞 (goblet Cells)が点在していた.

炎症は全例にみられ,軽 度7例 ,中 等度 5例であり,

壁線維化は6例に存在していて軽度 3例 ,中 等度 3例で

図 2A SChematic Diagram and

the Resected Callbladder(caSe

Macroscopy of

No.3)

●
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(left):ThiS SChema shows distribution and degrees

of cholesterolosis.

(right):The mucOsa is thick and iargely coarse.

図 2B HiStology(case No.3)

The histologic sections disclose villous mucosal

hyperplasia with cholesterolosis. The mucosa is thick and shows villous hyperplasia
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図 3C HiStO10gy(case No.12)

(left):The Section reveals PaPillary mucosal hァ‐

PerPlasia with goblet cells(HE,× 40).

(right)I PaPillary adenocarcinoma(HE, × 400).

あった.壁 肥厚はいずれの症例にも存在していたが標本

上最大肥厚部が5mm以 上の例は 5例 みられ, そ の中 3

例は全体に肥厚し, 壁 内に組織球性肉芽腫形成 をなす

subacute cholecystitis4)でぁった。

IH 考   察

良性胆裏疾患で切除された胆裏は炎症性細胞浸潤や結

合織増殖の所見に基づいて組織学的に慢性胆襲炎と総称

されてきた。 しかし Ch。lesterolosisゃadenOmyomatosis

などはその成因が炎症ではないとの考えより,今 まで単

に慢性胆裏炎と総称されてきた病名 より切り離されて

hyPettlastiC Ch。lecystosisl)の名称の基に総括されるよ

うになった。 この hyperPlastic cholecystosisを構成す

る Ch01esterolosisゃadenOmyomatosisで はしばしば粘

膜の肥厚が存在する。他方これら疾患とは異なり,原 因

が不明な粘膜肥厚症例も存在する.こ のような原因不明

な粘膜肥厚に対して Elfvingは
2)PMHと いう名称を

提唱し,臨 床的に胆石症と類似する胆襲の独立疾患であ

ると報告した,こ の PMHは 臨床的 には hypettlastiC

cholecystosisともよく類似した疾患であり,形 態的には

胆襲早期癌, とくに平坦隆起型と鑑別を必要とする疾患

と考え,著 者らが経験した症例を前述のように分析して

みた。

粘膜肥厚とは病的粘膜が正常粘膜に比較してどの程度

以上の肥厚状態をよがかの形態的診断基準はない,各 科

各領域において各 異々なっていると考えられる.胆 嚢に

おいては慢性胆襲炎の 1型 として,粘 膜肥厚を含めた胆

襲壁の肥厚性病変を増殖性胆嚢炎 と呼称されてきた。
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Levine5)はこのような病変を ChrOnic cholecystitisの

hypertrophic stageと分類している。他方胆裏粘膜の肥

厚に注目した病名として前出の Elfvingl)らの mucosal

町perplasiaがあり,寺 門
6)の
慢性胆嚢炎の増殖型がみら

れる.こ れら報告者の粘膜肥厚の診断基準は明確でない

が,組 織学的に粘膜肥厚 (増殖)を 示した症例の呼称で

あり,同 一群の Categoryに包括出来る疾息と考える.

一般に病変を形態学的に把え診断するためにはある程度

以上の病変が存在し,か つある程度以上の広がり (大き

さ)が 存在することが不可欠である。臨床医にとってこ

の病変の大きさは臨床的検査法や肉限的に確認出来る大

きさと考える。このような観点に立って著者らは胆妻粘

膜肥厚をlmm以 上の粘膜肥厚があり,肥 厚の広がりを

lCm以 上と定義した。 このように胆襲粘膜肥厚を形態

的に定義した理由として, 良性胆嚢疾患で摘出された

胆襲粘膜の組織学的な高さは
一般に0・5mm以 下であっ

て,粘 膜がlmm以 上に肥厚しlCm以 上の大きさであれ

ば肉眼的に粘膜肥厚と診断可能であり,加 えて平坦型胆

裏早期癌
7)を
肉眼レベルで把えるにはこの程度の粘膜肥

厚を見逃がすべきではないと考えるからである。

粘膜肥厚を文献的に考察を加える場合,各 報告者によ

る対象症例の違いや形態的診断基準の不明確さは本症の

病態を把握することを困難なものとなす.そ こで本稿で

は, 臨床像については
や
胆石やその他の病変を伴なわな

い, 原因不明の粘膜肥厚のみが主病変である Elfvingl)

らの PMH症 例を中心に, 形態像については診断基準

は異なっても組織学的にある程度以上の粘膜増殖がある

と考えられるので, 各報告者の症例を同
一の Category

として取扱うことにした。

さて本症の頻度についてみると,Elfvingl)らの PMH

症例は胆摘症例の5.9%で あ り, Levine5)は chrOnic

cholecystitisの23.3%が hypertrOphic stageであったと

述べている.寺 門
6)は
慢性胆襲炎の68%が 増殖型を示

し,そ の中約20%に粘膜上皮の樹枝状異常増生が認めら

れたと報告している。このように頻度の数値に差果がみ

られるのは形態的診断基準の相異によるものと推測され

る.著 者らの症例では胆摘症例304例中12例 (3.9%)で

ぁって Elf宙ngl)らの症例の頻度と近似した数値であっ

た。両者ともに本症を比較的広い病変として把えている

ので頻度に大差がなかったと考える。

本症の臨床像は粘膜肥厚のみが存在する Elfvingl)ら

の PMH症 例を中心に検討するのが本症に特異な臨床

像と理解出来る.彼 らによると本症では無石でありなが
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の一成因となり得るかもしれない。

以上著者らが経験した胆襲粘膜肥厚症例を中心に文献

的に考察を加えた.本 症を慢性胆襲炎の 1型として取扱

うのか,hyperplastic cholecystOsisのCate80ryに含ま

れるか,独 立した疾患として取扱うかは今後究明される

べき課題 である。しかも粘膜肥厚が Stableでぁるか,

前癌状態となるかは一層の興味を引く点である.

おわりに

良性胆襲疾患で摘出された症例の中,組 織学的に粘膜

がlmm以 上肥厚しlCm以 上の広がりを示す粘膜肥厚例

12例を臨床病理学的に検討した。

1)症 例の平均年齢は51歳で,男 性 7例 ,女 性 5例で

あった。これら症例の主疾患は胆石症やその他の消化器

疾患であり,そ の中2例は PMHと 考えられた.

2)粘 膜肥厚部は肉眼的に粗大類粒状を呈し,組 織学

的に粘膜上皮の繊毛状増殖を示す例が多かった.

3)文 献的に考察を加え,本 症が独立疾患か否か,前

癌状態となりうるかいなか究明されるべき課題と思われ

た。

本論文の要旨は第65回日本消化器病学会総会 (東京,

1979年4月)で 発表した.
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ら胆石症と同様な症状を呈すると述べている。すなわ

ち PMH症 例の79%に 胆石様疼痛がみられ, 89%に 脂

肪食により胆石様症状が誘発されるとしている。他方胆

妻造影では83%が胆裏造影不良であったり,収 縮不良で

あって,残 りの17%は胆襲造影不可能であったと記載し

ている。著者らの12例中 EIfvingl)らの PMHと 同一と

考える2例では胆石様症状を呈し,直 接的胆道造影法で

も胆襲造影不可能であった。PMH症 例における胆襲造

影の異常は粘膜肥厚による造影剤の吸収元進によるもの

かあるいは胆襲内流入障害によるかは個々の症例に異な

ると考えられる.著 者の2例では明らかに粘膜肥厚によ

る流入障害によると思われた。

つぎに本症の形態像についてみる.ま ず肉眼的に壁は

肥厚性であり, 粘膜は粗大顆粒状であって肥厚してい

た。とくに粘膜肥厚が著しい部位では乳頭状をなし,頚

部に存在する例では粘膜ヒダが粗大となっていた (図

2A,図 3A).色 調は周囲粘膜と同様で出血は一般に

伴なっていない。

ついで組織学的には Vil10us typeとsPOngious typeに

大別出来る(図1).こ の分類では前者は粘膜上皮の繊毛

状ないし乳頭状形態を意味し,後 者は網目状ないし腺管

状形態と云える。Elfvingl)らの症例ではいずれの型が

多いかについては記載はないが, LevineS)の症例では

villous typeでぁったと述べている.著 者の症例では粘

膜上皮の増殖は Vil10us tyPeの症例が多かった。

最後に本症の成因について検討してみたい.動 物実験

では結石や炎症がある場合に胆襲粘膜は増殖し, しかも

この変化は胆道を結繁することにより著明になると述べ

られている。他方人胆襲粘膜の増殖についてはほとんど

究明されていない。Levine6)ゃ著者らの症例で主疾患

を分析してみると半数以上の症例に胆石や胆道の閉塞が

認められる.こ の成績は動物実験における胆襲粘膜増殖

と実験方法との関連と良く符合していて興味深い。 し

かし病変を伴っていない Elfvingl)らの PMHの 原因

は不明瞭であるとされている.と ころが著者の症例の

EIfvingl)らの PMH症 例と臨床的にも病理学的にも類

似する2例では粘膜上皮の増殖に加えて,腸 上皮化生と

粘液腺形成が認められた。この胆褒粘膜化生と粘膜肥厚

との関係は尚明らかではないが,本 症の成因を考える際




