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進行結腸癌とhamartomatous polypの adenoma様 変化
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症例は47歳の男性で,便 潜血陽性を指摘され当科に受診した。幼児期よリロ唇に色素斑を認め,25

歳時に小腸ポ リープによる腸重積のため小腸切除され,PeutzoJeghers症候群 (以下,P,J症 候群)と

診断されていた。家族歴では,母 ,兄 ,弟 ,甥 が P‐J症 候群 と考えられた。大揚内視鏡検査を施行し

たところ,大 腸全体の多発性小ポ リープ,横 行結腸と上行結腸に径4cmの 有茎性ポ リープ,S状 結腸

に Borrmann 2型 様病変を認めた。手術は S状 結腸切除術 と可能なかぎりのポ リペク トミーを行っ

た。組織学的には,S状 結腸腫瘍は mucinOus carcinomaと 診断された。切除ポ リープは,す べて

hamartomaで あったが,横 行結腸,上 行結腸,直 腸の hamartomatous polypに adenomaの 混在が

認められた。

P―J症 候群におけるhamartomatous polypに,果 型性変化をとらえた報告例は少なく,そ の集計を

加えて報告する。
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はじめに

Peutz―Jeghers症候群 (以下,P,J症 候群)に おける

消化管ポ リープは hamartomaで あ り,従 来その悪性

化については否定的であったが,癌 発生報告例の増加

に伴い再検討が要 されている1レ
1発 癌過程について

は,adenomaを 介して発生するのか,hamartomaか

ら直接発生するのか,ま たは de novoに発生するのか

議論の多いところである。つ.

われわれは,同
一症例 に,進 行結腸癌 とhamar―

tomatous polypのadenoma様 変化を認め,発 癌過程

を推測するうえで興味深い症例 と思われたので報告す

る.

症  例

患者 :47歳,男 性.

主訴 :便溶血陽性.

既往歴 t幼児期より口唇に色素斑を認めた。25歳時

に小腸ポ リープによる腸重積のため小腸切除され,P‐J

症候群 と診断されていた。

家族歴 :患者の母親,兄 弟,甥 に日唇の色素斑 と消
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化管ポ リープが認められている,母 親は膵臓癌,母 方

の祖父は勝脱癌で死亡している (Fig。1)。

現病歴 !1989年10月9日 ,検 診で便港血陽性を指摘

され,10月 27日,精 査 目的で当科に受診した.

Fを,l A familial incidenceof pigmentation and

polyposis Of P‐J syndrOme.
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また10～15mmの 多発性小ポ リープを認めた。上行結

腸のポ リープは5×3.5cm,横 行結腸のポ リープは4X3

cm,3.5× 3cmで ,い ずれも分葉状であった。

病理組織所見 iS状 結腸腫場 の組織像 は,顕 著 な

mucousiakeの 形成を伴 う浸潤性腺癌の像を示 し,大

Fig.3 Histo10gical indings of large p。lyp of

transverse colon, shO、ving branching bands Of

smooth muscle(arrows).(Masson_trichrome

stain,×2.5)

ng.4 Higher power view of the area shown in

Fig。 3 shows adenomatous glands On the left and

hamartOmatous giands On the right.(H.E

stain.×40)

現症 :身長173cm,体重51kg,脈拍74/min,血圧138/

72mmHg.胸 腹部理学的所見に異常なく,表 在 リンパ

節を触知 しなかった。下 口唇,頼 粘膜,指 腹,足 底に

黒褐色色素斑を認めた。

入院時検査成績 :便潜血陽性で鉄欠乏性貧血を認め

た。生化学検査,心 ,肺 機能検査のいずれも異常所見

を認めなかった。carcinoembryonic antigen(以下

CEA)は 3.9ng/ml(nOrIIlal<5ng/ml)と正常であっ

た。

大腸内視鏡検査 :大腸全体の多発性小ポ リープ,横

行結腸と上行結腸に径4cm大 の有茎性ポリープ (とも

に Group 2),S状結腸に Borrmann 2型様病変(Group

4)を 認めた。

手術所見 :S状 結腸癌 (大腸癌取扱い規約うによる

と, S S , N l , S l , P O , H 。, M _ , S t a g e  I I I ) と診断し,

S状 結腸切除術 と第 3群 までの リンパ節郭清を行っ

た。横行結腸,上 行結腸のポ リープは,腫 瘤の触れる

部分で腸壁を切開し,ポ リープを引き出して茎部で切

断した。また,陽 翻転法により可能なかざりの手術的

ポ リペク トミーを行った。

摘出標本所見 iS状 結腸標本では,5X3.5cn,全 周

性の不規則な周堤を持ち,漬瘍限局型の腫易を認めた。

Fig. 2 Hist。logical andingS Of tumor in si〔車noid

colo■, 説Owing inucinous carcinoma。  (H.E
stain, ×40)
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腸癌取扱い規約的によるとmucinous carcinoma,nl,

SS,ly3,Vl,Stage IIIと診断された (Fig。2).な お,

腫瘍周囲での adenomaの 残存は指摘されなかった。

多発性ポ リープ状病変は,粘 膜筋板の樹枝状の増生

を伴 うやや過形成な杯細胞の増殖からな り,hamar‐

tomatous polypとみなされた。

横行結腸の4×3cmの ポ リープは,粘 膜筋板の樹枝

状増 生 を伴 い,か つ腫瘤辺縁 の一部 で は hamar‐

tomatousな部分の残存 も認められたが,そ のほとん

どはvillous adenomaに相当する形態所見を呈 してい

た(F七。3,4)。 また,上 行結腸の5×3.5cmの ポ リー

プ と直 腸 の 小 ポ リープ で も, 部 分 的 に t u b u l a r

adenoma様 の形態変化が認められた。

考  察

P―J症 候群は,日 唇,日 腔粘膜,四肢末端の特有な色

素斑 と消化管ポ リポーシスを合併 し,常 染色体優性遺

伝形式をとる。消化管ポ リープは,全 消化管に散在 し,

組織学的には,ポ リープ内に向かって粘膜筋板の分枝

167(3039)

が樹枝状に増生し,単 純性過形成の粘膜がおお ういわ

ゆるhamartomaと の見解が一般的である。

消化管ポ リープの悪性化については,本 疾患の概念

が確立 されて以来,多 年にわた り議論 されてきた。

Utsunomiyaら つは本症における消化管の癌合併率を

12,7%(102例 中13例),Giardielloらのは12,9%(31例

中 4例 )と 報告 してお り,現 在のところ,本 疾患のポ

リープにおける発癌 リスクは少なくないとの考えが強

いようである。

発癌過程についても議論が多 く,い まだ結論を得て

いないEstradaらいは,本 疾患のポ リープを光顕およ

び電顕的に検討 し,癌 はhamartomaと は関係なくde

novoに 発生するものと述べている.一 方,Perzinらゆ

は,本 疾患の小腸 hamartomatous polypにadenoma

様変化を認めた最初の報告を行い,hamartomaよ り

adenomaを 介して carcinomaを生ずるものと推測 し

ている。われわれの症例では,癌 巣においては hamar‐

tomaと の関連性を示 しえなかったものの横行結腸 と

Table 1 Review of neoplastic changes in the polyps of reported cases with P-J syndrome

Case Author Age
Sex

Familial inheritance
Neoplastic change Ste of change Origin of polyp Size(mm)

P-J syndrome Malignancy

L Sakaguchi6)
( 1 9 7 8 )

２６

Ｆ

Carcinoma
Adenoma and carcinoma
in situ

?
Suriace

Ileum
Colon

35×30
30×30

2 Ushio7)
(1978)

‐２

Ｆ

十 十 Adenoma Surface Small intestine ?

3 Ushio7)
(1978)

３０

Ｆ

十 ? Adenoma
Carcinoma

? Jejunum
Duodenum

4 0 ×3 5
15×14

4 Cochet8)
(1979)

５６

Ｆ

? ? Adenoma Surface Rectum ?

5 Yaguchi9)
( 1 9 8 2 )

３５

Ｍ

+ ? Adenoma Surface Colon 21× 15

6 Perzin4)
(1982)

３‐

Ｍ

? Adenoma
Carcinoma and adenoma

Surface
Surface

Ilellln

Duodenuln

?
?

7 Yamana10)
(1982)

２０

Ｆ

Carcinoma Surface Small illtestine ?

8 Millerll)

(1983)

３７

Ｍ

? ? Carcinoma Surface Rectum

9 Lehru12)
て1 9 8 4 )

３９

Ｆ

+ Carcinoma Surface Duodenum

10_Narita13)

(1987)

３５

Ｍ

+ + Adenoma
Adenoma and adenoma
with focal carcinoma
Carcinoma and adenoma

Surface
Surface

Surface

Ｃ

Ｃ

　

Ｃ

15×14
35×15

55×50

1l Hoshika14)
(1987)

２６

Ｍ
Carcinoma Surface Rectum 28×15

12 0urs
( 1 9 9 1 )

４７

Ｍ

十 十 ｍ

ｍ

ｍ

Ａ

Ａ

Ａ
Ｍ。ｓＳｕｒｆ師

‐ｏｎｉｏｎ価

Ｃ。
Ｃ。
Ｒｅ

×

×

×
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Increattd risk of cancer in the Peutz、Jeghers
syndrome.N Engl」 Med 316:1511-1514, 1987

3)Estrada R,Sttut HJ: Hamartomatous polyps

in Peutz‐Jeghers syndrome. A light‐ , histo‐
chemical,and electrOn‐inicroscOpic study AIn J

Surg Path01 7, 747-754, 1983

4)Perzin KH,Bridge MF: Ade■ omatOus and

carcinomatous changes in hamartomatous

polyps Of the small intestine (PeutZ・ Jeghers
syndrome): report of case and review Of the

literature Cancer 49 : 971--983, 1982

5)大 腸癌研究会編 :大腸癌取扱い規約.金原出版,東

京,1985

6)坂 口 潮 ,原 田貞美,笹原寅夫ほか :ポ リープの一

部に悪性化像を認めた Peutz‐Jeghers症 候群の 1

例.胃 と腸 1311089-1096,1978

7 ) 牛尾恭 輔, 阿 部 荘 一, 光 島 徹 ほ か t  P e u t z ‐

Jegheぬ症候群の臨床および組織学的研究.胃 と

毘房 1311543-1552,1978

8)Cochet B,Carrel J,Desbaillets L et al: Peutz、

Jeghers syndrome associated with a gas‐

trointestinal carcinoma Report of two cases in

a family Gut 20 1 169--175, 1979

9)Yaguchi T,Ying‐ 恥′en L,Hasegawa K et al:

Peutz‐Jeghers polyp with several foci Of gland、

dular dysplasia Report of a case, Dis C01on

Rectum 25: 502--506, 1982

10)山 名保則,村上哲之,神 雅 彦ほか !小腸ポリープ

にfocal cancerを伴った Peutz‐Jeghers症候群の

1例。日消病会誌 79,1322-1325,1982

11)Miller LJ,Bartholomew LG,Dozois RR et al:

AdenocarcnOma of the rectunl arising in a

hamartOmatous pOlyp in a patient with Peutz‐

J e g h e r s  s y n d r o m e . D i g  D i s  S c i  2 8 : 1 0 4 7 - 1 0 5 1 ,

1983

12)Lehru P‐ A, Madamas P, Devroede C et ali

Peutz‐Jeghers syndrOme.  AssOciation  of

duodenal and bilateral breast cancers in the

same patient.Dig Dis Sci 29:278-282, 1984

13)Narita T,Eto T,ItO Ti Peutz‐ Jehers wn,
drome with adenomas and ade■ ocarcinomas in

colonic polyps.Am J Surg Pathol ll t 76-81,

1987

14)星 加和徳,内 田純一,木原 彊 :Peutz・Jeghers症

候群(非癌化例と癌化例).綜合臨 36,713-721,

1987

15)須 田武保,渡辺英伸,畠山勝義ほか :特殊な消化管
ポリープ (Peutz‐Jeghers症候群).臨 科学 24:

332--340, 1988

16)Shepherd NA,Bussey HJR,Jass JR: Epith‐

elial misplacement in Peutz、Jeghers polyps A

diagnostic pitfall. Am j Surg Path01 11 !

743--749, 1987

上 行結 腸 さ らに直 腸 の hamartomatous polypに

adenomaの 混在が認められた。

Hamartomaの 上皮は過形成性であ り異型性はない

とい う一般概念から考慮すると,前 述のごとき所見は

興味深い。そこで,本疾患のhamartOmatous polypに

明らかな果型性変化を認めた報告例を文献的に検索

し,詳 細な記載がなされている12例。●～1。(自験例を含

む)を 検討した (Table l).

年齢は12歳～56歳,平 均33歳であり,男 性 6例 ,女

性 6例 で性差を認めなかった。家族歴では,記 載の明

確な 7例 のうち 4例 に癌家族歴を認め,発 癌の遺伝的

素因が示唆された。異型性変化を認めたポ リープの局

在は,十 二指腸 3例 ,小 腸 5例 ,結 腸 4例 ,直 腸 4 4al

で, 胃に存在した報告例はなかった。ポ リープの大き

さは,平 均31×24nlnで ,本 疾患のポ リープはlcm未

満～lcm台 のものが90%を 占めるとの報告からす る

と明らかに大きい1".

最近,Naritaら
13)は

,自 験例および文献的報告例よ

り,本 疾患のポ リープ内に生じた異型性変化の位置を

調査 したところ,す べてポ リープの luminal surface

に認められたと報告 している。本疾患のポ リープは,

上皮細胞の障害に対 し遺伝的感受性を有 し,そ の再生

過程 において adenomaや carcinomaが 発生す るも

のと考えている。

われわれの調査では,十 二指腸,小 腸,大 腸に存在

する比較的大きなポ リープの luminal surfaceに異型

性変化が認められていた。このことは,ポ リープの過

仲展や捻転による虚血性変化が,Naritaら 1りのいう上

皮細胞障害の一因であることを示唆す る。しかし,

epithelial misplacementもまた,出 血や梗塞をきたし

たポ リープに認められることも指摘されてお り1。
, よ

り詳細な病理学的検討が必要 と思われる。

P‐J症 候群は,消 化管以外の多臓器にも腫瘍性病変

が合併 しやすいことが知 られている1)。われわれの症

例においても,同 一家系に膵臓癌 と勝比癌の合併を認

めており,消 化管のみならず多臓器にわた り,生 涯に

わたる定期的な観察が必要 と思われる。

稿を終えるにあたり,当 院病理部長福原敏行先生に感謝

します。
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A C,ase of Peutz-Jeg;hers Syndrome Associated with an Advanced Carcinoma and
Adenomas Arising in Hamartomatous Polyps of the C-olon
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A 47-yearold male was referred to our hospital for evaluation of occult bleeding in the stool. Pigment spots
were known to have been present on the lips since early childhood. At the age of 25, ilectomy was performed for
intussusception due to intestinal polyps, and a diagnosis of Peutz-Jeghers (P-.[) syndrome was made. Investigation of
the family revealed similar mucocutaneous pigmentation and intestinal polyps in his mother, two brothers and a
nephew. Fiberoptic colonoscopy revealed many polyps in the colon and advanced carcinoma of the sigmoid colon.
The patient was treated by sigmoidectomy and R, lymphoidectomy. During the same operation, several colonic and
rectal polyps were removed by colotomy and polypectomy. Histologically, the tumor in the sigmoid colon was
mucinous carcinoma (n,, ss, stage III), and most resected polyps were hamartoma. Adenomatous epithelium,
however, was identified in three hamartomatous polyps: in the ascendingcolon, transverse colon and rectum. This
paper reports the occurrence, in a patient with P-J syndrome, of advanced carcinoma and of adenomas arising in
hamartomatous polyps. The literature on the occurrence of neoplastic changes in hamartomatous polyps of the P-J
syndrome is reviewed.
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