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胆嚢カルチノイドの 1例

長崎県立島原温泉病院外科,長 崎大学医学部附属病院検査部病理・
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49歳女性の胆嚢カルチノイ ド症例を報告する。腫瘍は83× 6.3cm大 の充実性の腫瘤を形成 し,病理

組織学的に非定型的カルチノイ ド腫瘍 と診断した。腫瘍細胞には Grimelius染色陽性顆粒はみられな

かったが,免 疫組織化学的にはneuron,specinc en。laseが陽性で,電 顕標本で少数であるが神経内分

泌顆粒が観察された。

術中に肝多発転移が認められたため,固 有肝動脈に動注用 カテーテルを挿入 。留置 した。術後に

5,FU,Adriamycin,Mitomycin Cを レジメンとする間欠的動注療法を行ったところ,転 移巣の縮小

効果が得 られた.患 者は担癌状態ではあるが,術 後 2年 5か 月経過 した現在,生 存中である。
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はじめに

胆嚢カルチノイ ドはきわめてまれで本邦では1976年

の船橋 ら1)以
来19例の報告をみるにすぎない.胆 豪 カ

ルチノイ ドの 1例 を経験 したので文献的考察を加えて

報告する。

Table I Laboratory findings on admission

例症

Hematology

RBC
Hb
Ht
PLT
wsc

S€rology
CEA
cAr99
AFP
CRP
HBs-Ag
Lues

Hemostatic
PT
APTT

440 X lレm3

122  g/tt

406    %

224Xlレ 価 。

0100 /mm3

examination

100      %

300' (310')

Blood chemistory

T B1      06 mO/dを

GOT      16 mu/m2

GPT      25 m/m:

ALP      144 mu/m,

LAP      44 mu/m2

γ̀ TP     20 mu/m,

TP       73  。 /d!

LDH      288 rnu/m!

C卜E       05    ▲ ,H

zTT       74     U

BUN      89 m9/dF

CRN       06  mg/d!

N3         137  mEq/2

K       45 mEq/4

CL       104  mEq/2

ca      89 mg/d,

患者 :49歳,女 性.

主訴 :右季肋部腫瘤.

家族歴 :特になし.

既往歴 :35歳時に虫垂切除術.

現病歴 :平成元年 5月 初旬に右季肋部に無痛性腫瘤

を触知したため,近 医を受診した。胆石症の疑いで当

科に紹介され, 5月 12日に入院となった。

現症 :体格,栄 養は中等度.結 膜に貧血,黄 痘はな

く,頭 部 ・胸部には異常を認めなかった。右季肋部に

圧痛を伴 う手舎大の腫瘤を触知した。腫瘤は表面平滑

で可動性は不良であった。顔面紅潮,下 痢などの症状

はみられなかった。

入院時検査成績 :血液検査では白血球数が9,100/

mm3と 軽度の自血球増多がみられた。HBs,Agは 陰性

で, carcinoembryonic antigen(CEA), carbohydrate

antigen 19‐9(CA19‐9), α‐fetoprotein(AFP)は正常

範囲であった。血液生化学検査では異常所見はみられ

なかった (Table l).
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腹部超音波検査 t胆襲は著明に腫大し,胆 菱頭部に

音響陰影を伴った高エコー像がみられた。胆嚢体部で

は壁が不均一に肥厚し,内 腔にモザイク様のエコー像

がみられた (Fを。1).

腹部 X線 断層検査 :胆襲内腔には不均一な高吸収

を示す腫瘤像がみられ,肝 との境界は不鮮明であった

(Fig。 2).

逆行性膵胆管造影検査 :胆管系には狭窄 ・拡張,膵

胆管合流異常の所見は認められなかった。胆襲管は閉

基してお り胆妻の造影は得られなかった,

以上より胆襲頸部の結石嵌頓および胆嚢癌 と診断し

て, 5月 19日に手術を施行した。

手術所見 :胆襲の体部から底部に腫層がみられ,肝

床部へ浸潤していた。肝右葉 と内側区域に直径が5111m

∽怖的
磁
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Fig。 l UltrasOnogram ttowing a mOsaic eCho

pattern in the galibladder.

Fig. 2 Computed tomogram showing a high den-
sity mass in the gallbladder. The tumor is poorly
demarcated from the liver.

前後の腫瘤を合計 7個 認め,胆 嚢癌 とその肝転移 と診

断した。根治手術は望めなかったが,胆 管浸潤 とリン

パ節転移は認められなかったため,胆 嚢を含めた肝床

を切除し,肝 転移巣の 1個所を切除した。さらに術後

の動と療法を目的 として胃十二指腸動脈から固有肝動

脈に動注用カテーテルを挿入 ・留置 した。

切除標本肉眼所見 !胆嚢の体部から底部にかけて内

腔を占居する8.3×6.3cm大 の腫瘍がみ られ,胆 嚢頭

部 に 1個 の純 コレステ ロール結石が嵌頓 していた

くFig.8a).害J面では腫瘍は白色で分葉状を呈し,隣 接

する肝実質への浸潤がみられた (Fig.3b).

病理組織所見 (89SOB379):腫 瘍は膨脹性の発育を

示 し,胆 嚢壁および肝実質まで浸潤していた。腫瘍細

胞は卵円形で粗大なクロマチンを示す核を持ち,索 状

89(2005)

Fig. 3 Macroscopic findings of the resected speci-
men.
a: The tumor, 8.3x6.3cm in size, is located in
the body to fundus of the gallbladder. b: Cut
surface shows the exophytic tumor extending to
the liver.

および充実性に増殖 し,線 維血管性の間質を有してい

た。核分裂像が目立ち,強 拡 1視野に 5か ら7個 みら

れた(Fig.4).腫瘍細胞にはmucicarmin,PAS染 色

は陰性であった。Crinelius染色,Fontana‐Masson染

色では明らかな陽性類粒はみられなかった。免疫組織

学的に,腫 瘍細胞には neuron‐specinc enolase(NSE)

(十),S,100(一),serOtonin(―),epithelial membrane

antigen(一 ), CEA(― ), keratin(一 )で あった。

ホルマ リン固定組織から採取した電顕標本で腫瘍細胞

胞体に ミトコン ドリアが豊富でポ リゾームが散在 し,

核近傍に限界膜を有する神経内分泌類粒がわずかにみ

られた(F堵.5).Grimelius染色,Fontana―Masson染

色では陽性所見は得られなかったが,光 頭上での細胞

像,細胞配列所見および NSE陽 性で,電顕で少数なが

ら神経内分泌頼粒が認められたことから非定型的カル

チノイ ド腫瘍 と診断した。なお胆襲験部には腫瘍の浸

潤はなく,同 部の粘膜には著明な腸上皮化生が認めら

れた.
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Fig. 4 Microscopic appearance of the tumor
showing trabecular pattern of tumor cells with
round and hyperchromatic nuclei (hematoxylin

and eosin. x675).

術後経過 :肝動注用カテーテルを介して,術 後10日

日から6か 月間,5-Fu(250mg× 30,総 量7,500mg),

Adriamycin(20mg× 5,総 量100mg),Mitomycin C

(4mg× 16,総量64mg)に よる動注療法を施行 した。肝

転移巣は縮小し,partial responce効果が得られた。術

後 2年 5か 月経過 した現在,肝 転移巣はやや増大して

いるがカルチノイ ド症状はなく生存中である.

考  察

胆嚢のカルチノイ ドは1929年の Joel分の報告以来,

欧米では22例,本 邦では19例が報告されている(Table

2)。以下,著 者 らの症例を含む42例について検討を加

Fig. 5 Electron micrograph of tumor cell showing
neurosecretory granules (arrowhead) in the cyto-
p lasm (x20,000) .

える (Table 3).

年齢 ・性 ;年齢は26～83歳で平均年齢は60.8歳で

あった。性別は女性が26例,男 性が14例,不 明が 2例

であった。他部の消化管カルチノイ ドでは男女比が1.5

で男性に多い3)のに対 し,胆 嚢カルチノイ ドでは女性

が男性の1.8倍多かった。

腫瘍の占居部位 と胆石合併 ;占居部位の記載があっ

た25例の うち,胆 嚢底部が12例,胆 嚢体部が 7例 ,胆

襲頸部が 4例 ,胆 嚢全体に及ぶものが 2例 であった。

胆石の有無については有石が19例,無 石が20例,不 明

が 3例 で,半 数の症例が胆石を合併していた。

腫瘍径 と転移 ;腫瘍径が2.9cm以 下のものは17例,

Table 2 Case reports of carcinoid tumor of the gallbladder in the literature

No  Author  Year tlo. Authq Yor

l  Jo●|        °29

2 Porter      '39

3  W ‖: l s     ｀4 0

4 Bcsse   143

5 Barnes     152

6 MacDonttd '弱

7 TaOarie,,o   ・60

8 Sh'付man  'S4

9 Lanza      165

10 Dlrschm問 '60

1l  S,any      169

12 Di的Ohmid '70

1 3  W i s n i e w s k t  ' 7 2

14 Nlzzo    173

15 6odwin   75

16 Spence   '75

17 BerOdahi  '76

18 Funabashi  '76

1 9  T a k a h a s h i  ・7 8

20 Gattney   ・78

21 Amano   179

Zbl tlg P.$tl 16: l.l, 1929
Am J C.H 36:31$S& 1930
llcd J Ast 2:40(H)3, 190
tud Prlhol 35: 8${09. 1013
Sutgv 32:72$727. 1952
Am J lrld 2l : S?{?8. 1$6
Atli Sc h hH 61. lS0, tr

citrd by t u !t d hr cit
Arch Sorg E9: l l l3l l l5, 1901
Am ll Chir 1l:115&1166, l$5
&irr Pdhol Amr l$: l87.lS. l$9
Z G$trmtdd 7;21&219. lS9
zu Alh Pat'hoi ll3rl,ll{11, l9?0
An J Gdtmtdd 50:63637. 1072
zu All! tuttrcl ll7:62t5, l9l3
Crm 36: 560569. 1975
Gtrl 16117?175,1975
Ault NZ J Suo {6: lSl38, 1976
G*r d*yo S:3343?, 1976
G*r d*yo $:723?27, l9?t
t J lr.d &i 117: 3l&fl1. l9?8
Jm J Oin $JBG 10: 101.106. 1979

22 3to
23 Haratake
24 Bosi
25 Wada
26 Saxton
2 7  K o t a k e
20 Muto
29 Masuo
30 Yokol
31 Kato
3?鷺 的awa
33 Kitagawa
34 TeuOe
35 0hnishi
36 Hasuml

37 Kurosaka
38 Vertosa
39 Sommanva
40 Yamamoto
41 Yamamoto
42 Sttno2a間

' 3 0  N p p 9 8  8 v o m  6 B k k a i  L 瑚
S 9 そ弱9 1 9 8 0

'30 3pn J G3Stroenlm 7:18い
1813.1980

'30」
的的Om113ia,2,1980

'33 CaurSl:1911・
1917,1983

'83 Som Med 3 76i94734811983

134 Rmho醜
神:鳩1卸批 1984

134 Am J Gastromterm 79 648649 1984

184 3pn」
Gastroentero 81:2SS3.1984

'85 」
pn J G38trOmtero Surg 18:51711985

.86 J"」
Cln SURG 47 i809H815,1986

.86 63StFOnteSt Padd ll摘
511986

186 6astrontat R3dd ll酎
筑 1986

187 」
宙I Pane 3 1441‐1446.1987

187 問
03崎脚 」101:23142321987

'88 」
38A2:酎 0516.1988

'88 Jpn J astrmtetn Surg 2■
21S8P2171119鶴

'88 閣
el M3d 70:幹お,1984

'88 Mh Ctur 43i10891094 1988

' 8 9  A m 」
S u t t  P a t h 9  1 3 : 2 9 2 3 0 4 1 9 8 9

1 3 9  A n  J  u r 9  P m 9  1 3 1 2 9 2 ・
3 0 2 i 1 9 8 0

191 P―
l cas8
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Table 3  Analysis of 42 cases of carcinoid tumor of

the galibladder

Parameter

Ase range 26-84 yrs
(60.8 t 13.4, mean t SD)

Sex female 26 male 14 unknown 2

91(2007)

ることが DeCaroら の,土 井 らめにより示唆されており

今後の研究が期待される。

治療 と予後 ;胆襲カルチノイ ド42例の うち 2例 は単

開腹におあってお り,そ れぞれ術後 1日 , 2日 に死亡

している。剖検で診断が確定 した 9例 では発症後 3

～13か月,平 均6.0か月で死亡している。切除は29例に

なされているが,生 存中は12例でその生存期間は 4

～84か月,平 均32.8か月であった。残 りの15例は術後

1.5年以内に転移巣の増大あるいは再発で死亡 してお

り胆嚢カルチノイ ドの予後は必ずしも良好ではない。

胆嚢カルチノイ ドは45,2%と 高い転移率を示すことか

ら悪性腫瘍 と同様に考え,術式を決定するべきである。

さらに転移性肝 カルチノイ ドは動脈血流が豊富であ

る。ことから肝動脈内への抗腫瘍剤注入も試みる価値

がある。われわれの症例では多発肝転移巣の縮小,発

育速度の遅延効果が得 られ,術 後 2年 5か 月経過 した

現在,転 移巣の軽度の増大は認められるものの生存中

で あ る。抗 腫 瘍 剤 と し て わ れ わ れ は5 ‐F u ,

A d r i a m y c i n , M i t o m y c i n  C を使 用 した が, 最 近

interferon‐2, 2‐dinuoromethylornithine, SMS 201‐

995(somatostatin analog)の併用により効果がみら

れたとい う報告1いがあ り今後試みてみたいと考えてい

る。
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Location

Fundus
Body
Neck
Atl
Unknown

Stone
( + )
( - )
Unknown

Sizo & Metastasis
( 2.9 cm
3.0  -  5 .9
6 .0  <
Unknown

l7  (7 ) *
9 (6)
3 (2)

l3  (4 )

Therapy & Prognosis

Rasection (n = 29)

died 1.5 yrs postop 15
alive 12
(4 mo - 7 yr, m€an 32.8 mo)
unkonwn 2

■,cases with metastasis

3～5cmの ものは 9例 ,6cm以 上のものは 3例 ,不明13

例であった。転移は19例,45.2%に みられた。腫瘍径

と転移 との関係をみると,3cm以 上のものでは12例中

8例 ,66.6%に 転移がみられたが,2.9cm以 下のもの

でも17例中 7例 ,41.1%に 転移がみられ,そ の うち 6

例は2cm以 下のものであった。転移部位で最も多いの

は肝で19例中14例,つ いで リンパ節が11例,骨 が 5例 ,

副腎が 34211であった。

カルチノイ ドはすべて potentially maligna証。と考

えられているが,そ の悪性度は大きさ,転 移率,組 織

形態などで判定されている。胆嚢カルチノイ ド報告例

では890gの大きさであっても転移を認めない1)のに,

0.6cmの 腫瘍径であ りながら腎, リンパ節,皮 下に転

移 したものゆがあ り必ず しも大きさが悪性度を反映す

るとは限らない,Arrigoniら。は,核 分裂像が多 く,核

の多様性,不 整,ク ロマチンの増量,N/C比 の増加を

示す非定型的カルチノイ ドは70%の 転移率を有 し,

5,6%の 低い転移率を有する定型的カルチノイ ドに比

べて予後が悪いと述べている。近年,病 理組織像の悪

性度を定量的に評価す る試み として,細 胞核内の

DNA量 の解析が各領域でなされている,カ ルチノイ

ドにおいても核内 DNA量 は悪性度の半J定に有用であ
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A Case Report of Carcinoid Tumor of the Gallbladder
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We report a case of carcinoid tumor of the gallbladder in a 49-yearold woman. The tumor was a solid mass,
measuring 8.3 X 6.3 cm. The tumor was diagnosed histologically as an atypica! carcinoid, with negative reaction to
Grimelius staining and immunohistologically positive for neuron-specific enolase. Electronmicroscopy of the tumor
cells revealed a few neurosecretory granules in the cytoplasm. For metastatic liver tumors, the patient was treated
with hepatic arterial infusion of s-FU. Adriamycin, Mitomycin C. She is alive 2 years and 5 months after the
operation althoryh hepatic metastases have been developed.
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