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はじめ|こ

胃癌の組織発生の研究は,か っては漬瘍,ポ リープ,

慢性胃炎などを前癌状態として位置づけていたが,内

視鏡,X線 検査などによるfollow up症例が増加し,

また多くの早期胃癌症71Jが経験されるにつれて,そ れ

らの発癌母地としての比重はかなり低いものであろう

と現在考えられているll~め.

今井 ,0は 疫学的立場により,発 癌の場として萎縮

性胃炎と胃癌との関連を述べているが,現 在では多く

の非癌性胃粘膜病変を含め,ま た多数の早期胃癌症例

を対象にその周囲の粘膜環境 (発癌母地)を 論ずるよ

うになってきてぃる。中村ら"は癌巣周囲の粘膜環境

の修飾因子が少ないものとして,5mm以 下の微小胃癌

を対象として検討し,分 化型癌は腸上皮化生粘膜を,

未分化型癌は胃固有腺を発癌母地としているとし,い

わゆる胃癌の組織発生研究に多くの示唆を与え,現 在

まで慢性胃炎を中心とした多くの発癌母地分析が行わ
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れている。また村上らいは早期胃癌 と慢性胃炎の関連

性を論じ,い わゅる発癌母地としての中間帯領域粘膜

の重要性を述べている。著者らつも,早期胃癌症例を対

象にその背景胃粘膜の解析を行っているが,今 回は癌

巣の大きさと,占 居腺領域の関連性を検討することに

より, 胃癌の発育進展の問題を考察した。

対象および方法

表 1の ごとく過去12年間の教室における切除早期胃

癌総数は487711であり,う ちIIa型早期胃癌を中心とす

る隆起性早期胃癌,多 発早期胃癌,良 性潰瘍併存例な

どを除いた陥凹性単発早期胃癌298例を今回の検索対

象とした。

さらに陥凹性単発早期胃癌の分布を癌巣の背景胃粘

膜別に比較検討するため,切 除胃粘膜を中村らゆに準

表 1  対  象

早期胃癌総数     4 8 7例

陥凹性単発早期胃お   2 9 8例

程罷号篠秩

陥凹性早期胃癌の発育進展を検討するため,癌 巣の大きさと組織型との関係に加え占居腺領域によ

る特性をみた。対象は教室の単発陥凹性早期胃癌298例である。その結果,占 居腺領域を問わず分化型

腺癌例は癌巣が大きくなるにつれ,sm癌 の頻度が増し,癌 巣の大きさと深達度に関連性がみられた
が,未 分化型腺癌例はそれらに相関関係は認められず, とくに中間帯領域に占居する未分化型腺癌例
に顕著であった。以上より,分 化型腺癌例の発育進展は同心円状進展が示唆されたが,中 間帯領域の

末分化型腺癌例の進展に関しては,多 中心性発育も考慮に入れるべきものと考えられた。

索引用語 :早期胃癌,胃 癌の発育進展
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じ,F‐line,f‐lineを用いて 3領域に分けた.こ こで主

細胞 と壁細胞が連続性に出現する幽門側端を F‐line,

壁細胞が散在性にあるいは巣状に出現する幽門側端を

f‐lineとした。F‐lineの口側を胃底腺領域,f‐lineの幽

門側を幽門腺領域,F‐lineとf‐lineに囲まれた部分を

中間帯領域とした.組 織型は高分化型管状腺癌,中 分

化型管状腺癌を中心とする分化型腺癌 と低分化型腺

癌,印 環細胞癌を中心とする未分化型腺癌の 2群 に分

け検討した。なお膠様腺癌は今回の対象には存在しな

かった。

結  果

1.癌 巣の大きさによる検討

(1)癌 巣の大きさと深達度

表 2に 示すように,癌 巣の大きさを長径で表わし5

mm以 下の微小胃癌,6mmか ら10mmの 小胃癌,以下

10mmご とに分類し,癌 巣の大きさと深達度を比較し

た。微小胃癌19例中 3例 (16%)が sm浸 潤癌であるが,

表 2 癌 巣の大きさと深違度

0               50               100ワち

長径

≦5mm

6～10mm

ll～20mm

21～30mm

31～40mm

41～50mm

50×50mm2≦

表 3

長径

喜5mm

6～10mm

ll～20mm

21～30mm

31～40mm

41～50mm

50X50mm2≦
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6mmを 越す とsm浸 潤癌の比率は46%,以 下41mm

～50mmの 54%ま でとほとんど癌巣の大きさにより変

化がみられなかった。

(2)癌 巣の大きさと組織型

癌巣の大きさと組織型を比較すると(表3),微 小胃

癌は19例中18例 (95%)と 大多数が分化型腺癌で占め

られ,以 下小胃癌は50例中37例 (74%)が 分化型腺癌,

11～20mmの もの55%,21～ 30mmは 56%,31～ 40mln

は46%,41～ 50mmは 40%と 癌巣が小さなものは分化

型腺癌の比率が高く,癌 巣が大きくなるにつれ未分化

型腺癌が多くなる傾向がみられた。

(3)癌 巣の大きさ,組 織型,深 達度

表 4の ように癌巣の大きさ,組 織型,深 達度を組み

合せ検討した,分 化型腺癌例は癌巣の大きさが増すに

したがいsm浸 潤癌の頻度が増した。一方末分化型腺

癌では長径6～10mmの 小胃癌は sm浸 潤癌が38%で

あったが,長 径が1lmmを 越すと鋭 浸潤癌とm浸 潤

癌の比率が約55t45と 大きさによりほとんど変化しな

かった。

2,占 居腺領域

(1)一 般臨床病理学的検討

陥凹性単発早期胃癌を占居腺領域別に分けると,幽

■5mm

6～10mm

ll～20mm

21-30mjn

31～40mm

41～50mm

50X50mm2≦

癌巣の大きさと組織型

0        50       10o%

□m え sm  た sm □m

表 5 占 居腺領域による一般臨床病理学的事項

表 4 癌 巣の大きさ,組 織型,深 達度

訪 未分化型腺癌 □ 分化型腺癌
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門腺領域に癌巣の大部分が占居す るものが157例

(52%)と 最 も多 く,中 間帯領域にあるものが114例

(39%),胃 底腺領域は27例 (9%)で あった。表 5に

示すように,平 均年齢は幽門腺領域癌52歳,中 間帯領

域癌50歳,胃 底腺領域癌47歳と各腺領域にとくに差は

認められず,男女比は幽門腺領域癌は男性74%と 多 く,

胃底腺領域癌は女性74%と 多かったが,中 間帯領域癌

はやや幽門腺領域癌の傾向に近かった。深達度は幽門

腺領域癌ではm浸 潤にとどまるものも55%に 認められ

たが,中 間帯領域癌では smに およぶものが61%と 多

かった。組織型をみると,幽 門腺領域癌では分化型腺

癌が59%を 占めるが,胃 底腺領域癌では未分化型腺癌

が多数を占め,中 間帯領域癌は未分化型腺癌が68%と

多く,幽 門腺領域癌と胃底腺領域癌の中間の傾向を示

した。癌巣内漬瘍の頻度については各腺領域癌に差は

なく,お のおの80%代 であった。

(2)各 腺領域癌の癌巣の大きさ

各腺領域別の癌巣の大きさを検討した。 こ こでは癌

巣の長径をもって大きさを代表させ,2cm以 下,2cm

から5cm未 満および5cm以 上の 3つ に分けた。表 6に

示すように,幽 門腺領域癌では2cm以 下の小さなもの

が30%に 認められたが,中 間帯領域癌では2cm以 下の

ものは18%に すぎず,5cm以 上と大きな癌巣を有する

ものが40%と 他腺領域癌に比較し多かった。逆に胃底

腺領域癌は5cm以 上の大きな癌巣を有するものは,あ

ずか 8%と 少なかった.

(3)癌 巣の大きさと組織型

癌巣の大きさと組織型を組み合せ,各 腺領域別に比

表 6 各 腺領域癌の癌巣の大きさ

ぺ <  2 c m 2 - 5 c m ≦
一

幽P,腺領域 41/157
(26%)

73/157
(46%)

43/157
(27%)

中間帯領域 2 ! / 川4
(18%)

48/114
(42%)

45/114
(40%)

日底腺領域 9/27
(33%)

16/27
(59%)

２７

勿
７
“

71/298
(26%)
137/298
(45%)

90/298
(29%)

表 7 腺 領域と癌巣の大きさ,組 織型
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較した。表 7の ごとく,幽 門腺領域癌は2cm以 下と小

さなものでは分化型腺癌が多く,癌 巣が大きくなるに

したがい未分化型腺癌が増加する傾向にあるが,一 方

中間帯領域癌では2cm以 下の小さなものも5cm以 上

と大きなものも未分化型腺癌と分化型腺癌の比率は2St

とんど変化しなかった。

(4)幽 門腺領域癌の組織型と深達度

幽門腺領域癌の大きさと組織型と深達度の関係を検

討 した。表 3の よ うに未分化型腺癌例69例中25例

(36%)が sm浸 潤癌であり,分 化型腺癌例は88例中44

例(50%)が sm癌 であった。癌巣の大きさ別にみると,

未分化型腺癌例は2cm以 下の症例の sm癌 の頻度は

20%,以 下2～5cmの 症例33%,5cm以 上43%と 癌巣が

大きくなるにつれ徐々にsm癌 の頻度が増した。分化

型腺癌例についてみると,長 径2cm以 下の例は sm癌

35%,2cmを越すと60%と2cmを境いにsm癌の頻度
に差がみられた。

(5)中間帯領域癌の組織型と深達度

表 9に 示すごとく,未 分化型腺癌例はm浸 潤癌 と

sm浸 潤癌の頻度が37例 :41例とほぼ同一であるが,

分化型腺癌例では sm癌 が36例中28例(78%)と大多数

を占めていた。癌巣の大きさ別にみると,未 分化型腺

癌例ではm癌 とsm癌 の頻度は癌巣の大きさによりあ

まり変化しないが,分 化型腺癌例は,癌 巣が2cmを 越

すと著明に sm癌 の頻度が増す傾向にあった。

表 9 中 間帯領域癌の組織型と深達度
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表 8 幽 門腺領域癌の組織型と深違度
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なお,先 に幽門腺領域癌はm癌 が比較的多く,中 間

帯領域癌は sm癌 が多い結果を得た (表5)。 これは幽

門腺領域癌が比較的小さな癌巣の症例が多いことにも

よろうが,各 腺領域の同一の大きさの癌巣を比較して

も (表8,9),中 間帯領域癌の方が幽門腺領域癌より

sm癌 の頻度が高いことによるものと考えられよう。

以上,陥 凹性早期胃癌を癌巣の大きさおよび占居腺

領域を中心として臨床病理学的に検討した結果,分 化

型腺癌例は癌巣が大きくなるにつれ sm癌 の頻度が増

したが,未 分化型腺癌例は痛巣の大小によってm癌 と

sm癌 の比率はあまり変化しなかった。さらに腺領域

別にみると,中 間帯領域癌は幽門腺領域癌にくらべ

sm癌 の頻度が高く,か つ広い癌巣面積を有するもの

が多く, さらに中間帯領域の未分化型腺癌例は癌巣の

大小によってm癌 とsm癌 の頻度に変化をみなかっ

亨【二.

症例 1.53歳 ,女 性

図 1に全摘出目固定標本を示す。胃体部小弯を中心

として広く拡がるIIc型早期胃癌であり,図 2の構築

図のごとく広い癌巣の大部分は,中 間帯領域に占居し

ていた。組織型は印環細胞癌であり,9.0×8.5cm大 の

表層拡大型IIc,深達度はmで ぁった。癌巣内に非癌上

皮 (patch)を多数認め, 日側浸潤は食道胃接合部まで

であった。 F―lineは open type,f‐line″よP‐ringよ り/Jヽ

弯上6.4cmの距離にあった。

症例 2.50歳 ,男 性

図3に幽門側亜全摘出胃固定標本を示す。胃体下部

前壁にIIc病変を認める。図4の構築図に示すように,

ごく狭い中間帯領域にF‐line,←lineにはさまれるよ

図1 胃 全摘出固定標本,中間帯領域に占居する広い

IIcを示す

図 2 構 築図

図3 幽 門側亜全摘出胃固定標本

9(1811)

例

図 4 構 築図

中間帝領域に占居するIIcを示す

32821

正c,sm,sig.

2 0× 1  0 C m

うに占居する2.0×1.Ocm大 の IIcであり,組織型は印

環細胞癌,深 達度は smで あった。

以上,中 間帯領域に占居する陥凹性早期胃癌の 2例

発難.s麻
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を呈示した。上記の症例のように中間帯領域癌の癌巣

の大きさは中間常の幅と密接な関係を有し,広 い癌巣

のものは胃小弯上の F‐line,f‐lineの解離している部

位に,比 較的小さな癌巣の例は前後壁,大 弯の F‐line,

f,lineの幅の狭い部分に位置する傾向にあった。

考  察

腫瘍は時間の経過とともに発育進展するものとされ

る。Collins的は種々の悪性腫瘍の大きさを経時的に観

察し,そ の発育が対数的であることを認め,腫 瘍の容

積が倍になる時間を計算し, これをdoubling timeと

呼んだ,実 質臓器の発育はこの概念によく合致する

がり,胃 癌のように粘膜より発生し粘膜内を水平に拡

がるとともに,垂 直方向にも拡がり深部浸潤をきたす

性質の癌腫は実質臓器の腫瘍とくらべて,そ の発育進

展は単純ではない。胃癌の発育進展が単純に時間の経

過とともに水平方向への進展と同時に垂直方向への発

育つまり深部浸潤をきたすものなら,癌 巣面積の広い

早期胃癌は sm浸 潤をきたす確率が高いといえよう。

事実,それを支持する報告も多い
1の11)が
,一方癌巣の大

きさと深達度は相関しないという報告12)13)もみ られ

る。教室の早期胃癌の大きさと深達度の関係をみても

両者は決して相関するとはいえない.こ の矛盾はどう

解決すべきなのか ?

粘膜内癌の粘膜下層への漫潤機転は様々であり
14),

粘膜筋板が barrierとして働いているという考えも一

般的である。隆起性癌の発育進展に関しては癌巣は同

心円状に拡大進展するとされ
1助
,大 きい癌巣のものの

sm浸 潤頻度は高く,か つ浸潤形式も圧壊性であるこ

とも多い。教室の表層拡大型早期胃癌の検討
16)でも隆

起性表層拡大型早期胃癌の大部分はsm癌 であり,sm

浸潤形式も癌巣の比較的中心部に圧壊性に出現するも

のが多く, このことは隆起性早期胃癌はやはり同心円

状に拡大進展することを示唆した,
一方,教 室の陥凹性早期胃痛の癌巣の大きさと深達

度の関係をみると両者に相関関係は認められず, さら

にこれを分析すると分化型腺癌例に関しては癌巣が大

きくなるにつれ,sm浸 潤の頻度が高くなるという結

果を得たが,未 分化型腺癌例ではやはり癌巣の大きさ

と深達度に関連性はみられなかった。つまり教室の陥

凹性早期胃癌症例の癌巣の大きさと深達度の関係は主

に未分化型腺癌421の特徴を示していたといえよう。内

藤ら171も早期胃癌の癌巣面積 と深達度の関連性をみ

て,分 化型癌では癌巣が大きくなればその深達度も深

くなり,未 分化型癌も癌巣が大きくなれば深達度は深

日消外会誌 17巻  10号

くなる傾向にはあるが,そ の傾向は分化型癌にくらべ

少ないとしている.

著者らは早期胃癌をその占居腺領域別に分け,特 性

を検討しているの.幽 門腺領域癌は分化型腺癌が多く,

m癌 が過半を占め,比 較的小さな癌巣のものが多く,

中間帯領域癌は未分化型腺癌,sm癌 が多く,幽門腺領

域癌にくらべ広い癌巣をもつものが多いなどの違いを

示した。この幽門腺領域癌,中 間帯領域癌おのおのの

痛巣の大きさと組織型と深達度の関係をみると,癌 巣

の大きさが同程度の場合は組織型にかかわらず中間常

領域癌の方が sm癌 の頻度が高 く,さ らに分化型腺癌

例では腺領域を問わず癌巣の長径が2cmを 越えると

著明に sm癌 の頻度が増した。一方末分化型腺癌例に

ついてみると,幽 門腺領域癌では癌巣が大きくなるに

つれ sm癌 の頻度も増す傾向がみられたが,中 間帯領

域癌は長径5cm以 下では,癌 巣の大小にかかわらず

sm癌 の頻度は全 く変わらず,先 に記した全陥凹性早

期胃癌の未分化型腺癌例の傾向と同様であった。

胃癌の組織発生に関して中村ら
5)は
,全 害Jして得ら

れた長径5mm以 下の微小胃癌の組織型と背景胃粘膜

を検索することにより,“明らかな腺管を形成する癌

(分化型癌)は 胃の腸上皮化生粘膜を,一 方癌細胞が

個々にびまん性に浸潤を示すかまたは索状配列を示す

癌 (未分化型癌)は 胃の固有粘膜を母地として発生す

る。
"と
の仮説を得,以 来胃癌の組織発生に関して多く

の示唆を与えている。さらに中村は, この徴小胃癌で

得られた仮説を普遍化するため, 胃粘膜の経時的変化

(加齢変化)の概念を導入した。そこで中間常に存在す

る未分化型癌に関しては,そ の未分化型癌の発生した

時点はその背景粘膜は胃底腺粘膜であって,癌 が発生

進展する間に腺境界が日側に移動して癌の存在してい

る場所が中間常になったとの推測もできるとしめ,中

間常に存在する癌もまた微小胃癌で得られた胃癌組織

発生の概念と矛盾するものではないとしている.村 上

らのは胃底腺領域に発生した陥凹性粘膜内癌の周囲の

慢性冒炎の状態を観察して,そ の約半数がほぼ正常も

しくはそれに近い状態であったとし, このことに関し

て中間帯という隠れみのを考えてみなければならない

とした。つまり中間帯を少し広義に解釈すると,癌 化

は中間帯から発生する率が相当高く,中 間帯からの発

癌を厳密な意味での胃底腺領域のそれと区別すべき

か, しなくともよいかという問題が残るとしている.

著者らは先の中間帯領域の未分化型腺癌の発育進展

の問題を, とくに表層拡大型早期目癌の未分化型腺癌

陥凹性早期胃癌の発育進展
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例を対象として検討した1の。つまり,陥凹性表層拡大型

早期胃癌の未分化型腺癌例は大部分に癌巣内非癌上皮

部を有し,sm浸 潤形式は浸潤部位が癌巣の中心では

なく,かつごく小範囲にとどまるものが多く,また sln

浸潤をきたした症例群の癌巣平均面積とm浸 潤にとど

まる症例群の癌巣平均面積がほとんど等しいことよ

り,広 い発癌母地における多発癌巣よりの進展が示唆

されたとした.さ らに中間帯領域に癌巣の大部分が占

居する陥凹性表層拡大型早期胃癌と腺境界線の位置関

係を検討
1ゆし,癌 巣とF‐lineの交差する症例がほとん

ど無いことより,癌 巣の中間帯領域粘膜の癌好発母地

たる部に発癌したものと考えても矛盾は少ないとし

た。つまり上記の中間帯領域の未分化型腺癌よりなる

陥凹性表層拡大型早期胃癌の発育進展を考慮すると,

先の中間帯領域の未分化型腺癌例において得られた痛

巣の大きさと深達度に相関を認めないという事実よ

り,そ れらは中間帯領域のある広がりをもつ病的部分

に多中心性に発癌し進展融合したとの考察も考慮され

てよいのではないか。
一方,粘 膜内癌が粘膜筋板を越える深部浸潤形式1り

は,癌 巣内漬瘍, リンパ管侵襲,異 所性腺腔など様々

であり,ま た井口ら1のも早期胃癌をその発育形式より

表層拡大発育型 (super型)と深部浸潤発育型 (pen型)

の 2型 に分けるなど個々の症例により変化に富んだ浸

潤形式があり,癌 巣の大きさと深達度の関係は一概に

は結論づけられる問題ではない。しかし向後, 胃癌の

発育進展の問題は肉眼型,組 織型別に検討することは

もとより,癌 巣の占居腺領域を十分に考慮に入れて考

えるべきであろうと思われた。

ま と め

教室の単発陥凹性早期胃痛298例を対象とし,主とし

て癌巣の大きさ,組 織型との関係を検討し,加 えて幽

門腺領域,中 間帯領域,胃 底腺領域と占居腺領域に分

けて検討し以下の結論を得た。

1.分 化型腺癌例は癌巣が大きくなるにつれ,sm癌

の頻度が増したが,未 分化型腺癌例は癌巣の大小に

よってm癌 とsm癌 の比率にあまり変化がなかった。

2.占 居腺領域を問わず分化型腺癌例は癌巣の大き

さと深達度に相関関係を認めた。

3.幽 門腺領域の未分化型腺癌例は癌巣が大きくな

るにつれ sm癌 の頻度も増す傾向にあるが,中 間常領

域の未分化型腺癌例はそれらに関連性を認めなかっ

た。

4.中 間帯領域の未分化型腺癌例の発育進展は分化

11(1813)

型腺癌の発育進展 とは異なることが示唆された。

この論文の要旨は第23回日本消化器病学会秋季大会,第

70回日本消化器病学会総会において発表した。
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