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索引用語 t非機能性捧島腫瘍

はじめに

非機能性膵島腫瘍はホルモン過乗J産生による症状を

呈さないため,巨 大化して腫瘤触知 ・疼痛 ・黄痘など

の症状が出現して発見されることがほとんどで,術 前

診断も困難な場合が多い。

今回われわれは術前に内分泌学的検査および画像診

断をもとに非機能性膵島腫瘍 と診断し,手 術を施行し

た症例を経験 したので報告する。

症  例

患者 :54歳 。男性.

主訴 :心寓部痛.

家族歴,既 往歴 :特記すべきことなし.

現病歴 :入院 4～ 5年 前より時々心寓部痛があるも

放置 していた。昭和62年初め頃より痛みが増強したた

め近医を受診 し,血 清 amylaseの上昇を指摘され,精

査 目的にて 7月 8日 当科に入院した。

入院時所見 :体格 ・栄養中等度Ⅲ貧血 ・黄痘なく,

心寓部に手会大 ・表面平滑 ・弾性硬の腫瘤を触知した.

圧痛,血 管雑音は認めなかった。

入院時検査成績 :血液一般検査,尿 検査は正常。生

化学校査では血清 amylase 306U/′,尿 中 amylase

165U/′(AMY‐BG7キ ット, カイノス社)と軽度上昇

し,腫 瘍マーカーではelastase lが1324ng/dlと高値

を呈した。内分泌学的検査では75g‐OGTTは 境界型

で, Illltt insulin, glucagon, gastrin, secretin, soma‐

t o s t a t i n は正常範囲内であった。腹部超音波検査
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(ultrasOnOgraphy:US)お よび computed tomogra‐

phy(CT)(図 1)で は解頭部に5×7cmの 嚢胞様腫瘤

と尾側陣管の拡張を認め,endoscopic retrograde pan‐

図 1 腹 部USで は尾側際管の拡張 (a)と 際頭部に

hypoechoic mass(b)を認め,CTで は膵頭部に嚢

胞様腫瘤像と尾側際管の拡張 (矢印)を認める (c).
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creatography(ERP)(図 2)で は主膵管は膵頭部で上

方に圧排 ・変位 し,一 部で壁の不整狭窄像を呈 し,体

尾部では拡張 していた,腹 腔動脈の digital subtrac‐

tion angiographyで “ま, 動脈相 (図 3a)で 陣頭部“こ

hypewascular tumorを認め,背 膵動脈は著明に拡張

していた。静脈相 (図3b)で は tumOr stainを示し,

門脈,陣 静脈の造影は良好であった。

血管造影の所見が一般にhypOvascularといわれる

際癌の所見と異なることから解島腫易を疑い, さらに

内分泌機能異常を思わせる臨床症状は全 く見られず,

かつ各種ホルモンの測定にも異常を認めないため非機

図2 ERP所 見 i主膵管は膵頭部で上方に圧排・変位

し,体 尾部では拡張していた.ま た一部に不整狭窄

像 (矢印)を 認める.

図 3 腹 腔動脈造影

al際 頭部にhypettascular tumorと背膵動脈の拡張

を認める.bi門 lrFtおよび陣静lFRの造影は良好であっ

た。
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能性際島腫瘍 と診断 した。また ERPの 所見より悪性

を考慮した うえで手術を施行した。

手術所見 :上腹部正中切開にて開腹すると,腫 瘤は

際頭部に際表面より突出するよ うに存在 し,小 手挙

大 ・弾性硬で黄白色を呈していた。肝転移はなかった

が,小 腸壁およびダグラス富には播種 と思われる米粒

大の腫瘤が散在 したため,根 治性なしと半」断し腫瘤核

出術を施行した。

摘出標本所見 ;摘出腫瘤 (図4a)は 5.5×7X6cm,

重量100g,表 面平滑で被膜を有し,害」面 (図4b)は 黄

白色,充 実性で硬 く,出血及び壊死巣が散在 していた。

図4 摘 出標本

ai摘 出瞳瘤は55× 7×6cm,表面は平滑で被膜を有す

る.b!害 J面は黄自色,充実性で硬く,出血および壊死

巣が散在していた。

図 5 腫 瘍細胞はおもに充実性の胞巣を形成する。細

胞形態は際島細胞に極めて類似し,異 型性はほとん

ど見られない (HE× 400)。

非機能性際島腫瘍の 1例
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病理組織学的所見 !腫瘍細胞は主に充実性の胞巣を

形成 し,一部に被膜外浸潤および脈管侵襲像を認めた。

細胞形態は膵島細胞に極めて類似 し,核 は類円形やや

大小不同であるが,核 分裂像は著明ではなく繊細なク

ロマチン網を有し,胞 体はエオジンに淡染し細類粒状

を呈 していた (図5)。 Grimelius染色 (図6)で は一

部の腫瘍細胞群に黒色顆粒を認め,電子顕微鏡所見(図

7)で は腫瘍細胞の胞体内に電子密度の高い球形芯を

有する,大 きさ200～300nmの 円形分泌類粒を多数認

めた。Peroxidase‐antiperoxidase(PAP)法による免

疫化学的検索では insulin,glucagon,sOmatostatin,

gastrin,αl‐antitrypsinはすべて陰性であった。以上の

所見より悪性の非機能性解島腫場 と診断した。

術後経過 :術後経過は良好で,11か 月後の現在経過

観察中である。

図6 Grimelius染色 :核の近くに黒色顆粒を有する

細胞が散見される (×900).

図7 電 子顕微鏡所見 t腫瘍細胞の胞体内に,電 子密

度の高い球形芯を有する200～300nmの円形分泌顆

粒を認める (×13400).
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考  察

膵島腫場の うちホルモン過剰産生に伴 う臨床症状を

塁さないものは非機能性膵島腫場 と称されるが,そ の

概念は膵島ホルモンとそれによる特有の症候群の発見

の歴史 とともに推移 してい る。す なわ ち Howard

(1950)1)の解島腫瘍398471の集計時には機能性腫瘍 と

しては insulinomaのみが認識 されていたにすぎず,

398例中175例 (44%)は 非機能性腫瘍 として報告され

た。その後 gastrinoma(Zollinger‐Ellison症候群),

VIPoma(WDHA症 候群),glucagonoma,somatos‐

tatinomaの存在 が認 識 され,さ らに は serotonin,

ACTHな どを分泌する腫瘍も報告されるようにな り,

これらのホルモンの過乗」産生による症状の認められな

いものが非機能性腫瘍 として分類 されるようになっ

た。その発生頻度は Kentりによれば膵島腫瘍の15%,

本邦では第19回日本消化器外科学会総会アンケー ト調

査報告りによると17%で ある.しかし近年,ホルモンの

免疫化学的定量法や免疫組織化学的染色法の進歩に伴

いこうした分類方法に問題点が生じてきている。従来,

膵島腫瘍は単一のホルモンのみを分泌するものと考え

られていたが,Larsson。は膵島腫瘍は多種類のホルモ

ンを同時に産生 ・分泌しており,そ の腫瘍で最も大量

に産生されている単一または複数のホルモンにより臨

床症状が決定されると述べ,ま た Mukai。はいわゆる

非機能性腫瘍でも免疫組織化学的に検索すると約80%

の症例でホルモン産生細胞が証明されるとしている。

さら″こpancreatic polypeptide(PP)や calcitoninの

ように血中濃度が上昇していてもそれによる臨床症状

を塁さないものも認められ,山 口6blまこれを無症候性

膵分泌腫瘍 と呼び,鈴 木のは機能性腫場に含める立場

<〕functioning tulnor 、vith subclinical manifeSta‐

tionsと分類している。このように際島腫瘍のホルモン

動態は今なお研究途上にあり,今 後新たなホルモン分

泌腫場の発見とともに非機能性腫瘍の位置付けも変化

していくものと思われる。本症例では術前検査成績お

よび臨床所見とも内分泌機能異常に起因する所見が全

く認められず,また術後の免疫組織学的検索でもinsu‐

lin,glucagon,somatostatin,gattrinが陰性であった

ため非機能性腫瘍 と診断した。 し かしGrimelius染色

および電顕所見では腫瘍細胞内に陽性類粒を認めてお

り,本 腫瘍が何らかのホルモンの産生 ・分泌能を有し

ていた可能性は十分に考えられる。

非機能性膵島腫瘍は51.7%～ 920%力 。ゆと悪性率が

非常に高 く, しかも発見時には巨大化し, さらに他臓

替ヽモ
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器や リンパ節転移を生じていることも少なくない。 し

かし本腫場は発育速度が緩慢で,生 物学的悪性度は低

湊与言をを他祖塀壇覇登警景品島唇曾言営霞騒盟婚F    2)

る。Kent2)は非機能性際島腫瘍25例中,ほ とんどの例で

は根治的手術が不可能であったにもかかわらず, 3年     3)

生存率60%, 5年 生存率44%と 報告してお り,本 邦で

も先のアンケー ト調査報告3)によれば,悪 性例31例全

墾|:孟縄努皆客お筆複患雷岳客言皆!?ポ筈缶名露嶺原    4)

では, さまざまの抗腫瘍剤が試みられているが,中 で

もstreptozotosin9)ある ヽヽ ヤよstreptozotosinとnuor_

ouracilの併用療法1いの有用性が指摘されている.しか    5)

し本邦では載reptozotOsinの入手は困難で,わ ずかに

米村11)が
悪性 glucagonOmaに対する著効例を報告 し

ているにすぎない.ま た放射線療法に関しては報告例    6)

は散見されるもののゆlりその有効性については確証は

得 られていない。いずれにせよ現時点では外科的切除    7)

が最良の方法と考えられ,ま た良性 ・悪性の鑑別は組

織的にも困難な場合があることから,手 術にさいして
    8)

は出来る限 り腫場の完全摘出をこころがけ,肝 転移巣

などの合併切除 も積極的に行 うことが肝要 と思われ

る。本症例では手術時すでに腹膜播種をきたしていた    9)

ため,腫 瘤核出術を施行するにとどめた。また術後補

助療法 として streptozotosinの投与を考慮 したが,上

述のごとく入手不可能であ り,現 在 tegaful系製剤の   10)

経 口投与を行なっている。

結  語

術前に診断しえた非機能性陣島腫場の 1例 を経験 し

た
縄遷茎曾【翻ご 艦 漁t、て森 D

した。
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