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多発胃癌の臨床病理学的検討
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過去14年間に経験した多発胃癌症例49例,104病巣に関し臨床病理学的検討を行 うとともに背景粘膜

との関連性も検討した。多発胃癌は同時期の全胃癌切除例の4.4%の頻度であ り,近年増加傾向が認め

られている。組織学的には分化型癌が全病巣の788%を 占め早期の分化型癌が多かった。背景粘膜の

検索より腸上皮化生粘膜 と分化型癌の発生に相関が認められ,腸 上皮化生の進んだ高齢者,特 に60歳

以上の男性に多発する傾向が認められた。以上より,高 齢者胃癌の診断,外 科治療の際には,見 落 と

し病巣のないよう腸上皮化生粘膜の詳細な検索が必要 と考えられる.

索引用語 !多発胃癌,腸 上皮化生,胃 癌の背景粘膜

は じめに

多発胃癌は1855年Barthの報告以来,そ の発生と背

景粘膜 との関連性,多 中心性発生論lレ)など,発 生,発

育様式の問題 も含めて,国 内外を問わず多数の研究が

行われてきため～。.一 方近年,胃 透視,胃 内祝鏡などの

診断技術の向上ならびに切除標本の詳細な病理組織学

的検索などにより,多 発胃癌症例の発見率は増加する

傾向がみられる。多発胃癌は, 胃癌の組織発生を考え

る上で重要であることはむろんのこと,外 科治療の際

の胃の切除範囲の決定においても,考 慮すべき重要な

問題 と考えられる。本稿では著者 らの経験 した多発胃

癌49例について臨床病理学的検討を行ったので報告す

る。

1.検 索対象ならびに方法

1971年4月 より1985年3月 までの14年間に経験 した

胃癌切除例1,107例のうち,Moertelりの基準,1)各 病

巣は病理組織学的に悪性像が証明できる。2)そ れぞれ

の病巣が組織学的に正常な胃壁をもって明らかに隔て

られている。3)各 病巣が他方の局所進展ないしは転移

を除外できるもの,を 満足する多発胃癌症例49例を対

象とした。

<1988年 10月12日受理>別 帰」請求先 :斉藤 善 広

〒980 仙 台市星陵町 1-1 東 北大学医学部第 1外

科

切除胃は主 として大弯側にて切開し,10%フ ォルマ

リン液にて固定した後,早 期胃癌 と思われる病巣に対

しては,周囲正常粘膜 も十分含む幅約5mmの 連続切片

を作製した (図 1).

染色は主として Hematoxylin― EOsin染 色のほ力、必

要に応 じAlcianblue‐PAS,Elastica‐ Masson染 色 も

加味して鏡検 した。

胃癌の肉眼分類ならびに組織型は,胃 癌取扱い規

約いに従った。

胃の背景粘膜の分類は中村 らつの定義に準 じた。す

なわち,腸 上皮化生のない胃底腺粘膜領域を限界づけ

る線を F境 界線,層 状に出現する胃底線粘膜領域を限

界づける線を f境 界線とし,F,f両 境界線間を中間帯

とした (図 2).

図 1 切 除胃標本作製
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表 1 多 発胃癌症1/1

胃癌切除47‐l 1107例

多発胃癌

(男40,女 9)

2病菓

3病巣

4病巣

49例 (44%)

(S.464～ S.603 東 北大学第1外科)

また,主 病巣,副 病巣の定義はより深達度の深い病

巣を主病巣 とし,深 達度が同等の場合はより面積の広

い病巣を主病巣として扱った。

有意差検定は ぇ
2検定で行い,危険率 5%以 下を有意

差あ りと判定した。

2.検 索結果

1)頻 度,男 女比,病 巣数

過去14年間に当科で経験 した多発胃癌症471のうち,

検索可能であった症例は49例であ り,同 時期の目癌切

除例の4.4%で あった (表 1).

病巣数は 2病巣であったものが44例,3病 巣が 4例 ,

4病 巣が 1例 で計104病巣であった。

性別では男女比が4.4:1と ,同時期の全胃癌症allの

男女比2.1:1に 比べ男性に多い傾向がみられた。

2)多 発胃癌の年齢分布

年齢分布をみると,60歳 代にピークを有 し,60歳 以

上が49例中35例,71.4%を 占めた。さらに, 3病 巣以

上を有する症例はすべて60歳以上であり,高 齢者に多

発する傾向がみられた (表2).

3)各 年齢層における男女別頻度

各年齢層における頻度を男女別にみると,女 性では

各年齢層における頻度の差は特に認められなかった。
一方,男 性においては60～69歳が21例,8.8%,70歳 以

上が 9例 ,7.9%と 60歳以上の男性が30例,8.5%を 占
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表 2 多 発胃癌の年齢分布

平均年齢 622歳 (43～83歳)

(男 629歳   女  589歳 )

図 3 各 年齢層における多発 胃癌の男女別頻度

(臀認纂)
40～49
(66/111)

50～59
(89/222)

60～69
(107/240)

70～
(59/114)

図 2 胃 の背景粘膜
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表 3 多 発胃癌の進行度

目1/主 早 期 進 行 計

早期

進行

35 (71 4)

0

8 ( 1 6 3 )

6 ( 1 2 2 )

43 (87 8)

6(122)(%)

め,60歳 以下の男性に比べ有意に高頻度であった(p<

0.005)(図 3).

4)多 発胃癌の進行度

進行度を主病巣と副病巣 との関係よりみると,早 期

胃癌 どうしの組み合わせが35例,71.4%と 最も多かっ

た。さらに,主 ,副 病巣のいずれか一方に早期胃癌を

有する症例は,43例 ,87.8%と 高率であった (表3).

5)多 発胃癌 と組織型

組織型を分化型(pap,tubl,tub2),未分化型(por,

sig,ud)に分けて検討すると,104病巣の うち分化型癌

は82病巣,78`8%を 占め,未分化型癌は22病巣,21.2%

であった。主,副 病巣の組み合わせ別にみると,主 病

巣が分化型であった症例は,副 病巣も全症例が分化型

であ り,34病 巣,694%と 最も多かった。一方,未 分

化型どうしの組み合わせは 5病 巣,102%の みであっ

た。また,各 病巣が同種組織型を示した症例は39例,

79.6%であ り,異 なった組織型を示した症例は10例,

20.4%であった (表4).

40～49 50～59 60～69 70～ (歳)

2病 巣

3病 巣

4病 業

7 7 21

2

1

9

2

計 7(143) 24(490) 11(224) (%)

6 1 夕↓
( 2 7 % )
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2 主 病巣 M

高J病巣数

C i  l

M:13

A:12

3 主 病菓

6)占 居部位 と組織型

各病巣の占居部位を C,M,Aの 各領域に分け,占

居部位 と組織型 との関係をみると,主 病巣の占居部位

を斜線で示すが,C領 域が 6病 巣,M領 域が22病巣,

A領 域が21病巣とMoA領 域で43病巣,87.8%を 占め

た。また,副 病巣の占居部位も,C領 域 6病 巣,M領

域24病巣,A領 域25病巣 と,主 病巣とほぼ同様の頻度

を示 した。占居部位 と組織型 との関係をみると,自 丸

は主病巣 と副病巣が同種組織型を示すものとし,黒 丸

は異種組織型を示すものとしたが,主 病巣 と同一領域

に存在する副病巣25病巣のうち同種組織型であったも

のは21病巣,84.0%を 占めた.逆 に,主 病巣と果種組

織型を呈 した副病巣は11病巣存在するが,そ れらの う

ち 7病 巣,63.6%は 主病巣と副病巣が異なる領域に存

在した。また,同 一領域に存在 しながら果種組織型を

皇 したものは M領 域に存在するわずか 4病 巣のみで

あった (図4).

表 5

日消外会誌 22巻  1号

主,冨‖病巣間の距離

表 6 病 巣部の周辺粘膜

腸上皮化生 中間常
固有胃粘膜

計

幽門腺 1胃底腺

分 化 型

未分化型

5   1   4

8

2 6

計 1 7

7)主 ,副 病巣間の距離

主病巣と副病巣間の距離を腫瘍縁間の距離 として検

索 したところ,2 0cm以 下が16病巣,2.lcmよ り4.0

cmま でが21病巣,4.lcmよ り6.Ocmま でが14病巣 と,

6.Ocm以 下のものが55病巣中51病巣,92.7%と ほとん

どの病巣が6.Ocm以 内の範囲に存在した (表5).

8)病 巣部の周辺粘膜の性状

病巣部の背景粘膜を調べるため,病 巣の周辺粘膜を

腸上皮化生粘膜 (以下 IM),固 有胃粘膜 (以下 PC),

それらの移行部である中間帯 (以下 IZ)の 3種 に分け

検討 した く表 6)。 104病巣を分化型癌 と未分化型癌 と

に分けてみると,分 化型癌では82病巣のうち周辺粘膜

が IMで あったものは61病巣,74.4%を 占めた。逆に,

PG内 に存在したものは,幽門腺領域 5病巣,胃底腺領

域 4病 巣の,計 9病 巣,11.0%の みであった.次 に未

分化型癌をみると,22病 巣の うち IM内 に存在 したも

のは 6病 巣,IZ内 8病 巣,PG内 は,幽門腺領域 2病 巣,

胃底腺領域 6病 巣の,計 8病 巣と,周 辺粘膜 との関係

は特に認められなかった.

9)早 期多発胃癌の周辺粘膜

IMは 加齢 とともに進行すると言われてお りつゆ,癌

の発生時と発見時の背景粘膜の相違 も考えられる。そ

こで, より癌発生時の状態に近いと思われる早期多発

胃癌84病巣のみにつ き周辺粘膜の性状を調べた (表

7 ) .            ｀

分化型癌70病巣のうち周辺粘膜が IMで あったもの

は53病巣,75,7%と軽度の増加を認めたが,逆に PCで

あったものは,幽 門腺領域 4病 巣,胃 底腺領域 3病巣

の計 7病巣,10.0%と 減少を示した。一方,未 分化型

多発胃癌の臨床病理学的検討

表 4 多 発胃癌と組織型

分 化 未分化

分 化

未分化

(694) 10(204)

5(102)

44(898)

5(102)

分化型癌

未分化型癌

82病巣 (788)

22病巣 (212)

同種組織型

異種組織型

39,別 (79 6)

1 0例 ( 2 0 4 ) (%)

図 4 主 ,
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副病巣の占拠部位と組織型

O同 純組織!i!

● 異Ilrl組織!i!

数巣

２

２

３

病

・
…

・
‥

剖

Ｃ

Ｍ

Ａ

数巣

３

９

‐０

病

・
・
‥

‥

刺

Ｃ

Ｍ

Ａ

0～20 21～ 40 4 1～ 60 61～ (cm)

病巣数

(%)

1 6

(29 1)

21

(38 2)

14

(25 5)

4

(73)

0 0 0
0 0 0

A  i 2 1例

o o 01000
0 0 0 ;
0 ● ● 1



腸上皮化生 中間帯
固有胃粘膜

計

幽門腺 1胃底腺

分 化 型

末分化型

7

2 4

計
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表 7 早 期多発胃癌の周辺粘膜

表 8 副 病巣の見逃 し4/1

術前診断

有   42病 巣  764%

無   13病 巣  236%(m111,sm;2)

腫場型/大きさ 0～10 11～ 20 21～ (cm)

隆起型

平坦型

陥凹型

混合型

2

4

3

1

1

2

計 1 2

癌は,14病 巣の うち周辺粘膜が IMで あったものは 1

病巣,7.1%の みに減 じ,PGが 幽門腺領域 2病 巣,胃

底腺領域 4病 巣の計 6病 巣,42.9%と 増加を示 した。

10)副 病巣の見逃 し例

副病巣が術前に診断されなかった見逃 し例について

検討すると(表8),副 病巣55病巣の うち,術 前に診断

できた病巣は42病巣,76.4%で あ り,診 断できなかっ

た病巣は13病巣,23.6%(m癌 ,11病巣,sm癌 ,2病

巣)に認められ, これらの症例は切除後に発見された,

これら13病巣の腫瘍型を隆起型(I,IIa, I ttIIa),平

坦型 (IIb),陥凹型 (IIc,III,IIc tt III),およびそれら

の混合型の 4型 に分けて腫瘍の大きさとの関係をみる

と,13病 巣の うち10病巣,76.9%が 1,Ocm以 下のいわ

ゆる小胃癌,徴 小胃癌であり, さらにその うち 4病 巣

が平坦型であった。また,2.lcm以 上の病巣が 2病 巣

存在したが,いずれもIIa型の m癌 であった。これらの

うち 1病 巣は,A領 域に存在する5.0×8 0cmの 巨大

な Borrlnam 2型 の腫瘍の口側に存在 し,他 の 1病巣

は,M領 域後壁に存在するIIc型の sm癌 より4cm離

れた胃角部付近に存在していた。

3 . 考 察

多発 胃癌の発生頻度は2.7～8.6%と 報告 されてお

り,各 施設により差がみられるがり～11ち近年,早 期胃

癌症例の増加ならびに切除胃の詳細な肉眼的,病 理組
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織学的検索 な どに よ り増加傾 向が指摘 され て い

る。1の1カ.著者 らの経験でも1961年4月 より1971年3月

までの10年間における頻度は3.1%で あったが,それ以

降の14年間の頻度は4.4%と増加を認めている。今後早

期胃癌の増加につれさらに増加するものと思われる。

男女比は4.411と 諸家の報告
2沖)と同様に男性に多

く, さらに平均年齢が62.2歳と,同 時期の全胃癌症例

の57.2歳に比べ高齢であった。また, 3病 巣以上の多

発例は 5例存在 したが,い ずれも60歳以上であり, し

かも全711が男性であった。各年齢層における男女別頻

度をみても,60歳 以上の男性は,同 年代の女性, さら

に60歳以下の男性に比べ有意に高頻度であった (p<

005).こ れらのことは,高齢,特に60歳以上の男性の,

胃癌の多発性に対するhigh risk factorの存在を示唆

するものと思われる11)1。
.

癌の進行度は,早 期癌 どうしの組み合わせが50～

60%,い ずれか一方に早期癌を有する症Tplは90%前 後

との報告lll-1りが多いが,著者らの症例でも同様の結果

を示し,そ れぞれ71.4%,87.8%と 早期癌の占める頻

度が高かった.

組織型に関しても諸家の報告り～11)1りlDでは分化型癌

の占める頻度が高 く,70～ 90%を 占めているが,著 者

らの症例でも78.8%に認められてお り,分 化型の早期

癌が多いという傾向が認められる。

主病巣 と副病巣における組織型の組み合わせでは,

各病巣が同種組織型を示した症例が79.6%にみられる

が, これらを占居部位 との関係よりみると,同 一領域

に存在した病巣の84%は 同種組織型であった。癌の組

織発生上,多 中心性発生によるものなのか,ま たは,

散在する, もしくは大きなhigh risk mucosaよりの

個々の発生'lфであるのか,さ らには壁内転移など,多

発胃癌の定義に立ち返るものなのか,徴 妙な問題を含

むものと思われる。そこで,各 病巣の背景の性状を検

討 してみたが,分 化型癌82病巣の うち周辺粘膜が IM

であったものは61病巣74.4%を占め, さらに, より癌

発生時の背景粘膜の性状に近いと思われる早期の分化

型癌では,70病巣の うち53病巣,75.5%が IM内 に存在

し,PG内 は 7病巣,10%に 減少している。逆に,早 期

末分化型癌の周辺粘膜が IMで あったものは14病巣の

うち 1病巣,7.1%の みであ り,分化型癌は未分化型癌

は比べ有意にIMと の相関が認められ(p<0.005),互

いに発生母地が異なるものと思われたゆ.

IMと 胃癌 との関連性は,古 くは Schmidtlの(1896)

の報告 以来, 内 外 を問わず 数多 く議論 され て き
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た1ゆヽ20。
 ま た, KottetZnylD(1938), Hurst25)(1929)

らは慢性胃炎,特 に慢性萎縮性胃炎が前癌状態である

と報告 している。現在,IMは 慢性萎縮性胃炎の進行と

ともに出現する粘膜の不完全改築 と萎縮の過程の帰

結,とする説1の1"21ル"が_般 的であ り,慢性胃炎に常に

IMが 伴 うか否かに関しては諸説2,～2つがぁるものの,

慢性萎縮性胃炎の進行とともに IMが 発生 し,そ の進

展段階における何らかの異常が,胃 癌,特 に分化型胃

癌の発生に強 く関与するものと考えられる。中村 らつ

は,IMの 進展は男性が女性より10年先行すると述べ

てお り,そ の説に従えば高齢男性に分化型胃癌が多発

しやすいことも理解される。 しかしながら一方では,

IMは 加齢 とともに不偏的に進行する胃粘膜の改築構

造であり,pre‐cancerというよりはむしろ,paracanⅢ

cer(側癌性病変)と の考え2の2つ2りもあ り,今 後 IMの

質的研究がさらに必要 と思われる2り3の
,

術前診断での副病巣の見逃 し例は55病巣中13病巣,

23.6%に 認められたが,報 告では14.5～56.4%と ,各

施設により差が認められるり14カ1カリ。また,見 逃された

病 巣 の 大 き さ は10～20mm以 下 が 多 い と の 報

告り14131132)がみられるが,著 者 らの症例においては10

mm以 下が76.9%と 大半を占めた。主病巣と副病巣間

の距離は6cm以 下が92.7%と ,ほ とんどが主病巣より

6cm以 内に存在するものの,主病巣と副病巣が C領 域

とA領 域 とに離れて存在する場合が55病巣中 6病 巣,

10.9%に みられたことは,術 前診断に際し多発胃癌の

存在の有無を常に念頭におくべきと考えられた。

IMは ,胃内視鏡または胃透視検査においては,粘膜

触壁の平坦化 と不規則な胃小区 (areae)の出現として

とらえられる3,3"ことが多 く,高齢者,特に60歳以上の

男性の場合には,主病巣の噴門側,幽門側 ともに IMの

及ぶ範囲の詳細な検索が必要 と思われる。

さらに,噴 門部に早期胃癌が存在する場合,特 にそ

れが分化型早期胃癌の場合は,幽 門部の胃粘膜はすで

に完全に lMに 置換 されていることが十分に考 えら

れり,噴 門側胃切除を行 う際には,幽 門部に多発胃癌の

他病巣が存在しないかどうか十分注意すべきと思われ

る。

ま と め

1.多 発胃癌の発生頻度は4.4%で あったが,近 年増

加傾向が認められている。

2.多 発胃癌は高齢,特に60歳以上の男性に高頻度に

認められた。

3.進 行度は,早期胃癌 どうしの組み合わせが71.4%

日消外会誌 22巻  1号

を占め,組 織型では分化型癌 どうしの組み合わせが

69.4%と ,分 化型早期癌が多かった。

4.存 在部位は,M・ A領 域に多 く,主 病巣 と副病巣

間の距離は6cm以 下が927%を 占めたが,C,A領 域に

離れて存在する副病巣 も10.9%存 在 した。

5.病 巣部の周辺粘膜の検索 より,分化型癌 と腸上皮

化生粘膜 との強い相関が認め られたが,未 分化型癌は

分化型癌 とは発生母地が異なるもの と思われた。

6.高 齢男性の胃切除,特 に噴門側切除を行 う際 に

は,幽 門部に多発 胃癌が存在 しないかどうかを術前検

査にて十分注意 して検索すべ きと思われた。
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