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大腸多発癌 と重複癌の臨床病理学的特徴を明らかにするため,昭 和61年までに経験 した大腸癌手術

4/11843例を検討した,大 腸単発癌758例に比べ多発癌は58例 (6.9%),重 複癌は31例 (37%)で , これ

を合わせると全大腸癌の10.6%を占めた。多発癌は同時性,異 時性ともに70歳以上の高齢者に有意に

頻度が高かった。

同時性多発癌では単発癌に比べ腺腫併存率が有意に高 く,主 病巣の肉眼形態は隆起型を示す例が多

かった。多発癌,重 複癌の家族内癌陽性率は単発癌に比べて高 く,特 に大腸癌の多発する家系に家族

集積性の強い例が認められた。多発癌の予後は良好であった。重複癌では第 2癌 が進行癌の場合やや

不良な遠隔成績であった。

索引用語 :大腸多発癌,大 腸重複癌,高 齢者大腸癌,

はじめに

近年,高 齢者社会の到来,食 生活の欧米化などに伴

い大腸癌の罹思率は増加傾向にある。

また診断技術の進歩,外 科治療成績の向上も相まっ

て大腸多発癌,大 腸重複癌症例は多 く経験されるよう

になって来ている。

これら大腸多発癌および大腸重複癌を合わせると大

腸癌全体の約10%を 占めてお り,臨 床上その診断,治

療のみならず,大 腸癌の組織発生,遺伝性素因の関与,

術後の follow upなどに注意すべき問題点を含んでい

る。

今回われわれは大腸多発癌および大腸重複癌の臨床

病理学的特徴を明らかにする目的で,教 室における症

例を検討し,若 子の知見を得たので報告する。

対象と方法

対象は弘前大学第 2外 科で昭和41年から昭和61年12

月までに経験した大腸腺腫症の癌化例を除 く大腸癌手

術例843症例である.

<1988年12月14日受理>,U刷請求先 :橋爪  正
〒039-01 青森県三戸郡三戸町在府小路町17 三戸中

央病院外科

腺腫の併存,家 族集積性

Warren&Gatesら つの基準に準 じ大腸癌が複数認

められたものを大腸多発癌(以下,多 発癌),大 腸癌 と

他臓器癌 との合伴が認められたものを大腸重複癌 (以

下,重 複癌)と した。多発癌では cancer in adenoma

と診断された症例を 1癌 巣 として扱った。対照 として

多発癌,重複癌を除 く大腸単発癌758例を用い比較検討

を行った。

なお第 1癌 診断時から第 2癌 診断時までの期間が 1

年末満の例を同時性, 1年 以上間隔が離れて診断され

た例を異時性 と仮に定義した。

成  績

1)頻 度

大腸単発癌758例に対して多発癌は58例(6.9%),重

複癌は31例 (3.7%)に あた り, これらを合わせると全

大腸癌の10,6%を 占めた.

この うち多発癌では同時性51例 (6.0%),果 時性12

例 (1.4%)と 同時性発生が多いのに対して,重 複癌で

は同時性 7例 (0.8%),異 時性24例 (2.8%)と 異時性

発生が目立った (表 1).

2)年 齢 (特に高齢者との比較)

多発癌は同時性,異 時性の双方で69歳までの非高齢
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表 1 大 腸多発癌と重複痛の頻度
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表 3 第 2癌 出現までの時期

間  隔 多発癌471数(%)重 複癌例数(%)

(大腸単発癌   758   899)

対象 :昭和41年～61年12月 大 腸癌手術例
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者層に比べ70歳以上の高齢者層において有意に頻度が

高 く (p<0.05), こ の傾向は直腸癌よりも結腸癌で強

く認められた。
一方重複癌では年齢による頻度に差はないが,高 齢

者の直腸癌症例が多かった。

なお多発癌,重複癌に占める直腸癌の頻度は50.8%,

53.3%と ほぼ等しかった (表 2).

3)第 2癌 の出現時期

第 1癌 から第 2癌 発生までの出現期間により多発

癌,重 複癌を比較すると,両 者はいずれも初回手術後

2～ 7年 までの間に平均 して年に 1～ 3例 の第 2癌 発

生を見るが,そ の後10年を超えると再び発生頻度が高

くなる2相 性の変化を示した。重複癌では初回手術後

10年後に発見されたものが30%以 上あった く表 3).

4)多 発癌の病巣数 と進行度

多発癌の病巣数では 2病 変のものが55例 と最 も多

く,以 下, 3病 変 8例 , 4病 変 1例 , 5病 変 1421と続

いた (表 4-1).

表4-1 大 腸多発癌の病巣数

2病変

3病変

4病変

5病変

55 (84 6°/。)

8 ( 1 2 3 % )

1(15%)

1(15%)

65(100%)

表 4-2 大 陽多発癌(第 1-第 2癌 )の病単進行度

進―進 進―早 早一早

多
発
癌

同時性 7

異時性 2 2

これら多発癌の進行度を第 1癌 と第 2癌 とで比較す

ると,同 時性多発癌では40%が 2病変 ともに進行癌,

47%は 進行癌 と早期癌の組み合わせで,早 期癌 どうし

は13%で あった。
一方異時性多発癌は69%が ともに進行癌で発見 さ

れ,15%は 進行癌 と早期癌,15%が 早期癌 どうしの組

み合わせであった (表4-2).

5)多 発癌の進行度房J存在部位

大腸多発癌の存在部位 と病巣の進行度を同時に比較

した。

同時性多発癌では複数の病変がほぼ同じ部位に存在

するものが53%と 最も多 く,次 いで近接部位に発生す

る例が続 く。近接部位を含めると全体の85%に あた り,

この傾向は S状 結腸から直腸にかけて著明であった。

なお結腸多発癌の中には広範囲にわた り複数の早期

癌 として発見される例や,直 腸癌において右側結腸に

進行癌の合併する例が散見され注 目された (図 1),

一方,異 時性多発癌では同時性に比べて遠隔部位に
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図3 腺 腫の併存率

対象 :昭和50‐61年大ほ恵字締例

∽ 響

■9X窟

(23例)

家族歴陽性rplの性比と平均年齢

右槙‖型 5, S状 結腸～直腸型 6

大腸多発癌合併率 273%

5生対象例粗 5生率 89%

て集計を行った。

3親等以内の者がなんらかの癌に罹患していた症例

を家族歴陽性例 とすると,単 発癌で25.3%に対 し,多

発癌34.5%,重 複癌35.5%といずれも単発癌に比べて

高い傾向を示した.

家族歴陽性例を,家 族内に大腸癌を有する例 と他臓

器癌を有する例に分けて検討すると,性 比に差はない

が,大腸癌陽性例の平均年齢は他に比べやや低かった。

特に家族内に 3人以上大腸癌の確認された症例11例で

は平均年齢48.4歳と対照に比べ明 らかに若年発症で

あった。またこれらの症例では右側結腸癌が全体のほ

ぼ半数あ り,大 腸多発癌の併存率は27.3%と高 く,全

て進行癌であるにもかかわらず粗 5年 生存率は89%と

良好であるなどの臨床学的特徴が認められた (表5).

8)重 複癌の内容

大腸癌に合併する他臓器癌の内容を見ると,同時性,

図1 同 時性多発癌の病巣部位と進行度

盲概～ 上行 精慨  横 行若陽  下 行お 隅 ～ S状 着腸  直 隅～肛 円 笹

黒染例は進行疑,白楽例は早期君を,
□ は第1癌,Oは 第2癌以降を示す

図2 異 時性多発癌の病巣部位と進行度

富瞬 ～上行 お瞬  横 行 お閉  下 行お 隅ヽ S状 培瞬  直 臓ヽ肛 開管

発生する例が多 く,病 業部位は大腸全体に均一に分布

する傾向を示した。また第 1癌 が右側結腸に発生する

ものが12例中 4例 と全体の1/3を占めた (図2).

6)腺 腫の併存率

昭和50年から昭和61年12月までに行われた大腸癌初

回手術例5404/1の切除標本から腺腫の併存率を検討 し

た。

大腸単発癌の腺腫併存率33%に 比べ同時性多発癌は

59%と 右意に頻度が高かった(p<0.005).異時性多発

癌,重 複癌についてもそれぞれ50%,40%と 単発癌に

比べ腺腫併存率は高いが有意差は認め られなかった

(図3).

7)家 族集積性

カルテの記載をもとに大腸癌手術例の家族歴につい
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表 5 家 族歴陽性率

家族内に大腸癌
陽性例

家族内にその
他の癌陽性例

家族歴
陰性例

f/1数(%)

性 比

平均年齢

(歳)

63 (7 3)

1 3 : 1

56 4

(48 4)=

146 (16 9)

1 33: 1

58 9

634

1 25: 1

59 4

・・
家族内に3人 以上大腸癌陽性例 (n=11)
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表 6 重 複癌の内容

同時性重複癌 異時性重複癌

異時性のいずれにおいても胃癌の合併が最も多 く,女

性では子宮癌,甲 状腺癌が多かった。胃癌については

同時性で早期癌の比率が高いのに対し,異 時性では進

行癌の比率が高かった.胃癌の病変存在部位,組織型,

進行度などについても検討 したが明らかな特徴は見出

し得なかった (表6).

9)遠 隔成績

大腸多発癌の術後遠隔成績は良好で,粗 5年 生存率

は73.9%(他 病死例は除 く)で あり,治 癒切除例に限

ると93.3%で あった。
一方,大 腸重複癌の予後はやや不良で,粗 5年 生存

率が53.8%,治 癒切除例では63.6%と 単発癌治癒切除

例の75.1%を 下回った (表7).

考  察

多発癌の定義には1932年Warren&Gatesl)の ,1)

各腫瘍は一定の悪性像を呈し,2)そ れぞれが異なる部

位から発生し,3)一 方が他方の転移ではない,や それ

を応用した大腸多発癌に関するMoertelらつの定義,

1)そ れぞれの病巣は病理組織学的に悪性であ り,2)

双方の病変の間に正常粘膜が介在し,3)病 変は他の病

変の局所進展や転移ではない,などが用いられている.

この うち臨床の場で最も問題 となるのはそれぞれの

病変が本当に他病変の転移巣でないことを証明するこ

との困難性である。.

最近 aOw cytometryを用いた研究により,互 いに4

cm以 上離れて存在する大腸多発癌の中に intramural
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転移による病巣が認められるとする報告 もあ りつ,多

発癌の確認を厳密に行 うことの困難性が再認識 され

る。今後多発癌の定義を考える際には従来の臨床病理

学的検討を加え,分 子生物学的視野も必要 となる可能

性があろう。

大腸多発癌,重 複癌の発生頻度に関しては報告者に

よりかなりの差があるが,多 発癌で2.0～12.9%ll~の,

重複癌で3.0～8.9%l湾湾l~1のとされている。

われわれの検討では多発癌6.9%(同 時性6.0%),異

時性1.4%),重 複癌37%(同 時性0.8%,異 時性2.8%)

であ り, これらを合せて10.6%と なりほぼ諸家の報告

と一致する。

多発癌 の発生頻度 について欧米 ではcancer in

adenomaを 統計に入れていないものが多 くのの,実 際

の発生率は本邦よりも高いとされて来たが,最 近の大

腸癌患者数の増加 と診断技術の進歩に伴い以前に比べ

本邦で も発生頻度はやや高 く報告 され るよ うであ

りゆり,現 在では全大腸癌に占める多発癌の比率はほぼ

欧米に近付いたものと考えられる。

同時性多発癌 と異時性多発癌の比率について Moer‐

telらは 312分 ,療 田らは3.8:1。 としているが,わ

れわれのそれは4.3:1と 同時性発生例が多い傾向を

示 した。

果時性多発癌の中には同時性多発癌の見逃 し例が含

まれている可能性があ り, さらには follow up中の再

発例や follow upの不備な症例などもない とはいえ

ず,ま た他疾患による脱落例が当然含まれるので,両

者の比率は施設によってかなりの差が生じると思われ

る。
一般に癌発見の頻度は加齢 と共に増加するが多発癌

の頻度が年齢間で異なるか否かに関しては報告者によ

り異なり,単 発癌に比べて多発癌,重 複癌はやや高齢

者に多いとするものや1)11),異時性多発癌における若

年性発生を強調するものがある。.

しかしわれわれの検討では同時性,異 時性のいずれ

においても70歳以上の高齢者における多発癌発生頻度

は69歳までの非高齢者層の約 2倍 と高 く,統 計学的に

も有意差を認めた。

このように高齢者に多発癌を見る機会が多いという

事実から,今 後臨床における大腸多発癌の扱いはより

重要性を占めることとなろう。

高齢者大腸癌患者の増加傾向は明らかであり,治 療

成績 も非高齢者に比べ何 ら遜色ないものであることが

確認されているので1カ,多 発癌の存在を常に念頭にお

表 7 手 術成績

治癒切除夕」5生 率
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かについては今だ断定 しえない部分も多 く,今 後 さら

に症例を検討し事実を積み重ねてゆく必要があろう。

大腸癌に限らず乳癌や卵巣癌には家族内発生の頻度

が高いことが知られている1。1つ
.

教室例でも単発癌25.2%に 比べて多発癌34.5%,重

複癌35.5%と 家族歴陽性頻度は高 く,そ の傾向が うか

がわれた,特 に家族内に 3人 以上大腸癌陽性471につい

ては右側結腸癌優位性,若 年発症,多 発性などが明ら

かで,全 例進行癌であるにもかかわらず予後は良好で

あった.

これらの特徴はいずれもLynchら のい う家族性大

腸癌の概念と良く一致しており18),癌の発生に体質的,

素因的要素が強いものと考えて良い。 したがってこれ

らの症711については術後の長期にわたるfollow upが

必須であり, また高 リスク家系については適宜家族内

の集中的検索を行 う必要があろう。

本邦における大腸癌に重複する癌の分布を見ると,

胃癌が最も多 く次いで肺癌,甲 状腺癌,肝 癌,子 宮癌

とされているが19),ぃずれも臨床的に頻度の高いもの

が多 く特殊性は認められない1°)。しかし,その予後につ

いては不良とする例が多 くり自験例でも治癒切除例の

5年 生存率は63.6%と 単発癌 (75.1%)を 下回った。

これらの症例の治癒切除効果の検討では大腸癌が先

行するか否かで差は認められず,第 2癌 に進行癌の見

られた場合その遠隔成績は不良となるが,比 較的早期

の症例では予後良好であった。すなわち大揚のみなら

ず他臓器,特 に好発臓器に対する長期にわたる継続 し

た検索により他臓器癌の早期発見,早 期治療の行われ

ることこそ肝要であろう.

これに対して大腸多発癌の予後は単発癌 と比べて不

変か若千不良であるとされているがい11ち 自 験例では

粗 5年 生存率73.9%,治 癒切除例に限ると93.3%と き

わめて良好な遠隔成績であった。病巣の進行度等を他

施設のそれとほぼ同一 として検討するにはいまだ症例

数が不足してお り単純な比較は難 しいが,多 発癌にお

いても単発癌に比べなんら遜色ない遠隔成績が期待出

来るものと考えられた。

結  語

弘前大学 2外 科における昭和61年までの大腸癌切除

例843例か ら大腸 多発癌58例,重 複癌31例,計 89例

(106%)を 集計し比較検討した.発 生頻度,年 齢,発

生時期,発 生部位,腺 腫併存率,家 族集積性,重 複臓

器分布,遠 隔成績などの検討から,諸 家の報告 と比較

し以下の 4点 を強調 した。1)高 齢者における大腸多発

いた全大腸にわたる精査の徹底 と,術 後長期にわた り

継続 される適切な follow upの必要性が強調 されよ

う。

次に,多 発癌の病巣部位については,わ れわれの検

討でも諸家の報告の通 りのD,同 時性では近接する部位

に多 く,黒 時性では大腸全体に広 く分布する傾向を見

せた。

この うち異時性では近接部位が切除範囲に含まれて

いるため当然第 2癌 は遠隔部位の発生が多くなると予

想される。

しかし異時性多発癌の初病巣は右側結腸に好発し,

若年性発症例が多 く,遺 伝因子の関与を指摘するもの

も多 くめ1。,異 時性多発癌が広範な分布を取 る理由は

単純ではないと推察される。われわれの検討でも異時

性多発癌の1/3が右狽l結腸から始まってお りそれらの

発症年齢は若 くいずれも40代後半であった。

多発癌における高い腺腫の併存率に関してはこれま

で多 くの報告があ りゆ4ン)ゆ11ち単発癌で20～30%に 比べ

多発癌では40～80%と 高いとされるが,わ れわれの検

討でも同時性多発癌で有意に高い併存率を示 した。

古 くは腺腫の併存が遺伝因子の存在の傍証とされて

いたが10,遺 伝性大腸癌に関わ りの深いといわれる異

時性多発癌ではなく,同 時性多発癌に腺腫併存率の高

いことから,む しろ腺腫の併存には加齢と環境因子の

影響が強いものと考えられる。
一方,大 腸癌の組織発生の面から見ると,現 在のと

しろ adenoma‐carcinoma sequenceと de novoF流 と

が 2分 してお り今だ結論は得 られていない。

中村らは大腸癌の多 くは de novo発生で 2型 (限局

潰瘍型)ま たは 3型 (浸潤潰瘍型)へ と進展すること

が多いが,腺 腫由来の癌では表在型,特 に Ip(有茎型)

または 1型 (腫瘤型)な どの隆起型へと発育するとし

ている10.

自験例で腺腫の併存率が最 も高い同時性多発癌にお

ける主病巣の肉眼型を検討したところ,隆 起型が全体

の26%を 占めてお り,単 発癌 (14%)に 比べ高い頻度

で見られた。

この結果は大腸癌に合併するポ リープ (腺腫または

癌)に最も関わ りの大きい因子は主病巣の肉眼分類(隆

起型)であるとする志田らの報告とも一致してお りlω
,

少なくとも同時性多発癌に限っては腺腫 と癌発生との

間に強い因果関係があると推論出来る。

ただ し現在のところ大腸癌に腺腫が併存す ること

と,本当にその癌が腺腫から発生したものであるか否
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癌症例は同時性,異 時性 ともに増加 している。2)同 時

性多発癌は単発癌に比べ有意に腺腫併存率が高 く,主

病巣の肉眼形態は隆起型を示す471が多い。3)多 発癌,

重複癌の家族内発生頻度は高 く家族集積性の強い家系

が認め られる.4)大 腸多発癌の予後は良好であった。

大腸重複癌では第 2癌 が進行癌の場合やや不良な遠隔

成績であった。
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