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大腸低分化腺癌25例の臨床病理学的検討

国立福岡中央病院外科

宮原 栄 治  池 尻 公 二  前 川宗一郎

吉田 康 洋  矢 加部 茂   朔   元 則

1979年 1月 から1989年12月までに経験 した大腸低分化腺癌25例について臨床病理学的に検討した。

低分化腺癌は大腸癌全体 (600例)の 42%で あ り,高 分化腺癌 と比較 し右側結腸に発症する害J合が多

い傾向 (p<0.05)が あったが,右 側および左側結腸癌症例において,生 存率に有意の差を認めなかっ

た。 5年 生存率は,低 分化腺癌全体で18.6%で ,高 。中分化腺癌 と比較 し,有 意に不良であった (p<

0.01).低 分化腺癌では,大 腸癌取扱い規約上,stage IV,V症 例が17例と高度進行例が多 く,こ のた

め予後不良であると考えた。 し かし,stage H,IIIの 比較的早期の症例で 5年 生存率を比較 してみて

も,低 分化腺癌では22.6%で あり,高 ・中分化腺癌 と比較 し予後の違いは明白であった (p<0.01).

つまり,大 腸の低分化型腺癌では単に手術時すでに高度に進行している症例が多いということのみな

らず,そ の生物学的悪性度が予後に大きく関与 していると考えられた.

Key words: poorly differentiated adenocarcinoma, colorectal cancer

I. は じめに

大揚癌は胃癌 と異なり,そ のほとんどが高 ・中分化

腺癌であ り,低分化腺癌はまれといわれている1)～り。今

回,わ れわれは当科で経験 した大腸低分化腺癌25例に

ついて,そ の臨床病理学的特徴を高 ・中分化腺癌 と比

較検討したので報告する。

H.対 象および方法

1979年1月 から1989年12月までの11年間に,国 立福

岡中央病院外科で経験 した全大腸癌手術症例600例の

うち,大腸癌取扱い規約ゆに従って,低 分化腺癌 と組織

学的に診断された25症例 (全大腸癌手術症4711の4.2%)

を検討対象とした。低分化腺癌の特徴をより明らかに

する目的で,対 象症例は印環細胞癌,未 分化癌などを

含まない低分化腺痛症例のみとし,性 別,年 齢,癌 腫

の臨床病理学的所見ならびに予後について検討し,同

期間に経験 した高分化腺癌334例,中 分化腺癌205例と

対比 した (Table l).癌腫の分類,記 載は前述の大腸

癌取扱い規約に従い,生 存率は他病死を除 く累積生存

率 (生命保険数理法)で 示した。また,累 積生存率の

標準誤差に基づき生存率の有意差を検定した。

I I I . 結 果

1.年 齢,男 女比

<1992年 3月 11日受理>別 刷請求先 :朔  元 則

〒810 福 岡市中央区域内 2番 2号  国 立福岡中央病

院外科

Adenocarcinoma

Well dif{erentiated adenocarcinoma

Moderately differentiated adenocarcrnoma

Poorly differentiated adenocarcrnoma

Mucinous carcinoma

Signet-ring cell carcinoma

Squamous cell carcinoma

Undiff erentiated carcinoma

Others

Total

Table 1 Histological classification of resected
colorectal cancer (1979. 1-1989. 12)

5 6 4  ( 9 4 0 )

334   (55 6)

205   (34 2)

25   (4 2)

2 1  ( 3 5 )

3  ( 0 5 )

5  ( 0 8 )

3   ( 0 5 )

4    (0 7)

600  (100 0)

(%)

低分化腺癌25例では,男 性16例(64.0%),女 性 9例

(36.0%)と男性にやや多い傾向を認めたが,中 分化腺

癌では,男 性52.7%,女 性47.3%,高 分化腺癌では,

男性44.0%,女 性56.0%と 分化度が進むにつれて女性

の占める割合が増える傾向があった (Table 2)。発症

年齢は,低 分化腺癌症例の平均58.4歳に対し,高 分化

腺癌61.7歳,中 分化腺癌60.0歳と,平 均年齢にはほと

んど差がみられなかった。 しかし,組 織別に各年蘇層

における頻度をみると,低 分化腺痛症421では,30歳代

が8%,40歳 代が16%を占めており,高 ・中分化腺癌

と比較し頻度が高い。逆に,70歳代においては,低 分

化腺癌症例は8%と 頻度が低く,高 ・中分化腺癌症4/1

はそれぞれ24%,18%と頻度が高い傾向があった(F七.

1).
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Table 2  Sex distribution of patients in poorly_

moderately― and well―differentiated adenO,

carcinoma

Fig. 1 Age distribution of patients
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2.手 術所見

a)癌 占居部位

腫瘍の占居部位について検討すると,低 分化腺癌で

は,右 側結腸 (C・A・ T),左 側結腸 (D・ S)と もに

8例 (32.0%)認 められたのに対 し,高 分化腺癌およ

び中分化腺癌では,右 側結腸症例はそれぞれ,20.1%,

21,5%と 少なく,低 分化腺癌は高分化腺癌 とくらべ右

側結腸癌症例の占める割合が多い傾向 (ぇ2検定,p<

0,05)を 認めた (Table 3).

b)転 移陽性例 と肉眼的 Stage分 類

腹膜播種性転移(P因 子)陽性例は,低 分化腺癌 7例

(28.0%),高 分化腺癌 7例 (23%),中 分化腺癌17例

(83%)で あ り,肝 転移 (H因 子)陽 性例は,そ れぞ

れ, 5例 (20.0%),2921j(87%), 17例 (8.3%)で

あった。転移のなかでも低分化腺癌では,特 に P因 子

陽性例が多い傾向がみられた。

したがって,肉 眼的 Stage分 類によって分類しても

Stage IV,Vの 高度に進行した症例は,低 分化腺癌で

は25例中164/1(640%)と 過半数を占めているのに対

し,高 分化腺癌では66例(19.8%),中 分化腺癌では69

例 (33.7%)で あ り,低 分化腺癌では,手 術時すでに

高度に進行した症例が多 く,Stage I症 例は 1例 もな

かった (Table 3).

3.病 理組織学的所見

a)肉 眼形態分類

69(1985)

Table 3 0perative indings in poorly―,Inoderately―

and well―direrentiated adenocarcinoma

Poorly Moderately Well

Location

Cecum (C)

Ascending colon (A)

Transverse colon (T)

Descending colon (D)

Sigmoid colon (S)

Rectum (R)

3 ( 1 2 0 )

3 ( 1 2 0 )

2 ( 8 0 )

2 ( 8 0 )

6(240)

9(360)

9 ( 4 4 )

20(98)

15(73)

11(54)

47(229)

103(50.2)

2 1 ( 6 . 3 )

2 3 ( 6 9 )

23(69)

16(48)

93(278)

158(473)

Peritoneal dissemination

Po

Pr
p.

D^

1 8 ( 7 2 0 )

6(240)

1(40)

0

18801つ

13(63)

2 ( 1 0 )

2 ( 1 0 )

327(977)

5 ( 1 7 )

2(06)

0

Liver metastasis

Ho

Hr

Hz

20(80_0)

1 ( 4 0 )

1 ( 4 0 )

3 ( 1 2 0 )

188(917)

11(53)

2 ( 1 0 )

4(20)

Ｌ

遇

ユ

遇

讐
Ｉ
ＩＩ
皿
Ⅳ
Ｖ

0

4(160)

5(200)

5(20_0)

11(44_0)

1 2 ( 5 8 )

48(234)

76(371)

32(158)

37(179)

93(278)

74(222)

101(302)

42(126)

24(72)

Poorly; poorly direrentiated adenocarcinoma       (%)

Wloderately i moderately differentiated adenocarcinoma

ヽヽえell, 、vell differentiated adenocarcinoma

低分化腺癌では, 0型 は認められず, 2型 (限局漬

瘍型)16例 (64%), 3型 (浸潤漬瘍型)6例 (24.0%)

であった。 こ れに対し高分化腺癌,中 分化腺癌では,

0型 は低分化腺癌 と同様にわずかであったものの, 3

型は,そ れぞれ19711(5.7%),30例 (14.6%)に すぎ

ず,大 半が 2型 であった (Table 4)。また, 4型 (び

まん浸潤型)は ,全 症例を通 じて 3例 と極めて低頻度

であった。

b)腫 瘍最大径

癌腫の最大径の平均値は,低 分化腺癌,高 分化腺癌,

中分化腺癌においてそれぞれ5.3cm,4.6cm,5.5chで

あ り,低 分化腺癌で特に大きいという傾向はみられな

かった (Table 4).

c)組 織学的壁深達度

S(a2),Si(ai)の 進行した症例は,低 分化腺癌20例

(80.0%),高 分化腺癌117例(350%),中 分化腺癌116

例 (566%)と ,分 化度が低いほど深達度は高度であ

り,低分化腺癌で深達度が m,smに とどまっていた症

Poorly differentiated adenocarcinoma

Moderately differentiated adenocarcinoma

Well differentiated adenocarcinoma
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Table 4 Histological findings in poorly , mode-

rately- and well differentiated adenocarcinoma

Poorly Moderately Vヽell

Macroscopic type

Borrmann 0

I

2

3

4

0

2(80)

16(640)

6(240)

1(40)

4 ( 2 0 )

9 ( 4 4 )

161(785)

30(146)

1 ( 0 5 )

66(197)

31(93)

217(650)

1 9 ( 5 7 )

1 ( 0 3 )

Tumor size (cm)

Maximum

Mean

25-95

5 3

18～140

55

05-100

4 6

Histological depth of
lnvaslon

m, sm

ｐｍ
韓
ｓ＜ａ
ｓｉ＜ａ

0

2(80)

3(120)

15(600)

5(200)

3 ( 1 5 )

23(112)

63(307)

70(341)

46(225)

53(159)

55(165)

109(326)

97(290)

20(60)

Lynphnode metastasis

＆

は

６

０

Ю

109(532)

69(336)

1 6 ( 7 8 )

9 ( 4 4 )

2 ( 1 0 )

242(725)

65(195)

24(71)

3(09)

0

Lymphvessel invasion

lyo

lYt

lYz

lY.

2 ( 8 0 )

3 ( 1 2 0 )

10(400)

10(400)

3 2 ( 1 5 7 )

63(307)

63(307)

47(229)

156(467)

110(329)

52(156)

16(48)

Venous invasion

Vl

V2

v3

＆

６
．

＆

Ю

67(327)

74(361)

48(234)

1 6 ( 7 8 )

ュ

６
．

■

■

ａｇ

Ｉ

‐Ｉ

皿

Ｖ

Ｖ

1 ( 4 0 )

4(160)

3 ( 1 2 0 )

6(240)

11(440)

2 2 ( 1 0 7 )

47(229)

80(391)

1 9 ( 9 . 3 )

37(18.0)

97(290)

121(362)

69(207)

22(66)

25(75)

Poorly ; poorly differentiated adenocarcinoma

Moderately;moderately di“ erentiated adenocarcinOma

Vヽell, 、vell differentiated adenocarcinoma

例は 1例 もみられなかった (Table 4).

d)組 織学的 リンパ節転移

低分化腺癌の リンパ節転移陽性率は72.0%であり,

高分化腺癌の275%お よび中分化腺癌の46.8%に比較

し高率であった。しかもn3,n4と リンパ節転移が高度

になるにうれて,低 分化腺癌症例における害J合が高 ・

大腸低分化腺痛25例の臨床病理学的検討 日消外会誌 25巻  7号

中分化腺癌における害」合 より大である傾向があった

(Table 4).

e)リ ンパ管侵襲,静 脈侵襲

ly2,ly3の症例は,低 分化腺癌20421(80.0%),高分

化腺癌68例 (20.4%),中 分化腺癌110例 (536%)で

あり,また,v2,V3の症例は,低分化腺癌 9例 (36.0%),

高分化腺癌34例 (10.2%),中 分化腺癌64211(31.2%)

であった。組織学的に分化度が低 くなるほど,組 織学

的脈管侵襲の程度が高度であ る傾 向が認め られた

(Table 4).

f)組 織学的 stage分類と治癒切除率

stage IV,Vの 高度に進行した症4/11は,低 分化腺癌

17例 (680%),高 分化腺癌47例 (14.1%),中 分化腺

癌56例(27.3%)と,低 分化腺癌では,肉 眼的 Stage分

類と多少の相違は認めたものの,組 織学的にも進行し

た症例を多 く認めた (Table 4)。その結果,組 織学的

治癒切除率は,低 分化腺癌では52.0%に とどまってお

り,高 分化腺癌の88.6%,中 分化腺癌の78.5%に比較

し,極 めて低率であった。

4,生 存率

5年 生存率は,低 分化腺癌全症471で186%で あ り,

高分化腺癌の731%,中 分化腺癌の495%に 対 しその

予後は有意に不良であった (p<0.01,Fig。2).

比較的早期の症例 として stage II,IH症例において

5年 生存率を比較 しても,低 分化腺癌22.6%,中 分化

腺癌63.9%,高 分化腺癌75.4%となり,分 化度が低い

ほど有意に (p<0.01)低 率であった (Fig,3).

しかし,高 度進行癌である立age IV,V症 例におい

ては分化度による誤差は認められず,す べて同様に予

後不良であった (Fig.4).

また,右 倶Jおよび左側結腸癌症421において,生 存率

Fig. 2 Cumulative survival rate according to his‐

tological type
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Fig。 3  Cumulative survival rate for patients in

stage II and III
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に有意の差を認めなかった。

IV.考   察

大腸癌は,組 織学的に高分化腺癌がほとんどで,低

分化腺癌ないし未分化腺癌は少なく,本 邦での低分化

腺癌の頻度は2.2～ 7%と 報告されているll~つい-91。ゎ

れわれの経験でも大腸癌手術症例600例の うち低分化

腺癌は25例,4.2%で 他家の報告 とほぼ同様の頻度で

あった。大腸低分化腺癌は, このように低頻度にしか

認められないため,い まだその生物学的特徴はほとん

ど明らかにされていないようである。われわれの大腸

低分化腺癌症4/11の特徴をあえて一日で述べれば,手 術

時すでに高度に進行した症例が多かったということで

あろう。このため治癒切除が可能であった症例は13例,

52%に すぎず,中 ,高 分化腺癌の治癒切除率と比較 し

て著 しく低率であった。諸家の報告をみると,山 崎ら分

は低分化腺癌の治癒切除率33%と われわれと同様その

低率を指摘 しているが,奥 野らりは144/1の低分化腺癌

71(1987)

症例を検討して治癒切除率786%と 中,高 分化腺癌の

治癒切除率と差を認めなかった, と報告している。

治癒切除率が低ければ,生 存率が低 くなるのは当然

であ り,低 分化腺癌の術後 5年 生存率は諸家の報告を

みても極めて低 く,重 松
1)は34.1%,山 崎らのは 0%,

と報告 している。われわれの症例で も 5年 生存率

18.6%で ,高 分化腺癌症allの73.1%と 比較し極めて予

後不良であった。しかし,奥野らつの報告によれば 5年

生存率51.3%と 中,高 分化腺癌よりやや低値 という程

度であ り, これには治癒切除率が影響 していると考え

られる。

そこで,治 癒切除可能なstage II・III症例の生存率

をみてみると,比 較的病期の早い stage II・IIIの症例

でも,低 分化腺癌の 5年 生存率は22.6%と 極めて予後

不良であ り,低 分化腺癌では,生 物学的悪性度が高い

と考えられた。Rankinら 1い
,Dukesら 11)も

,大 腸癌に

おいては組織学的悪性度 と生物学的悪性度がよく相関

すると述べているが,低 分化腺癌は高分化腺癌に比較

し,か ならずしも予後不良であるとはいえないという

報告もあ り1ン酒)1り,組 織型による予後を比較するには

さらに症例を重ね検討する必要があろう。

癌腫の占居部位については, 自験71jでは低分化腺癌

が右側結腸に発症する頻度が高い傾向がみられたが,

同様の成績は重松
1),奥隅 らゆ,奥 野 らり,及 川 らI的に

よっても報告されている,大 腸癌の発生には食物の中

の発癌物質あるいは発癌プロモーターの関与が重要視

されてお り,大 腸癌多発国における近年の右側結腸癌

の増加はこれ らの要因が関与 しているといわれてい

る101"。したがって,その組織型によって部位別の癌発

生頻度が異なることが明らかになれば発症のメカニズ

ムを考える上からも,は なはだ興味深いことといえよ

う。また,最近,大腸癌の悪性度とDNA ploidy pattem

の間に相関を認めた り1。～10,癌
遺伝子が予後を反映す

る1りという報告もあり,今後,大腸低分化腺癌の DNA

パターンの分析,癌 遺伝子についても検討し,そ の生

物学的特性を明らかにしていきたいと考えている。

本論文の要旨は第38回日本消化器外科学会総会 (1991年

7月12日東京)で 発表した.
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A Clinicopathological Studies on 25 Patients with Poorly Differentiated
Adenocarcinoma of the Colon and Rectum

Eiji Miyahara, Koji lkejiri, Soichirou Maekawa, Yasuhiro Yoshida,
Shigeru Yakabe and Motonori Saku

Department of Surgery, National Fukuoka Central Hospital

During the past 11 years,600 patients with colorectal carcinoma were treated in our surgical department.
Twenty-five of the cancers, which accountd f.or 4.2% of our series, were diagnosed as poorly differentiated
adenocarcinoma. The clinicopathological features of these poorly differentiated adenocarcinoma were investigated.
The poorly differentiated adenocarcinomas had a stronger tendency to deeply invade the bowel wall, submucosal
venulae and lymph ducts, than the well- and moderately differentiated adenocarcinomas. The cumulative s-year
survival rate for patients with poorly differentiated adenocarcinoma was 18.6%, which compared unfavorably with
the rates of 73.1% and 49.5% for well- and moderately differentiated adenocarcinoma respectively. Furthermore, the
S-year survival rates for patients with stages II and trI of poorly differentiated adenocarcinoma were significantly
lower than for those with well- and moderately differentiated adenocarcinoma. These lower survival rates for
patients with poorly differentiated adenocarcinoma were believed to be caused by not only the severely advanced
clinical stage at the time of the operation but also by the biological and cytological malignancy in itself.

Reprint requests: Eiji Miyahara Department of Surgery, Research Institute for Nucleor Medicine, and
Biology

1-2-3 Kasumi-cho, Minami-ku, Hiroshima, 734 JAPAN




