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S状結腸癌と重複してみられた胃内分泌細胞癌の1例

神戸労災病院外科,神 戸大学医学部第2病理Ⅲ

中本 光 奉  川 口 勝 徳  中 江 史 朗  西 尾 幸 男

裏川 公 章  五 百蔵昭夫  植 松  清   藤 盛 孝 博Ⅲ

胃内分泌細胞癌は悪性度が高く予後不良とされている。今回 S状 結腸癌と重複してみられた胃内分

泌細胞癌の 1例を経験したので報告する。症例は79歳男性で,空 腹時心富部痛を主訴に精査したとこ

ろ,胃 幽門前庭部の巨大な 2型 の腫瘍とS状 結腸の1′型の腫瘍を発見し,胃 とS状 結腸の同時性重複

癌の診断で手術を施行した。S状 結腸は術前診断通 り,pmに 達する高分化型腺癌であった。胃の腫瘍

は組織学的に小型から中型の果型細胞がシート状に配列しび漫性に増殖していた。腫瘍細胞密度は高

く,核 は多形性に富み,N/Cは 高く,ク ロマチンの増量もみられた。特殊染色の結果,Grimelius染

色陽性,NSE陽 性,CEA陰 性であったことより,胃 内分泌細胞癌と診断した.深 達度 ssF,INFβ,

ly3,V3,HO,P。,nOであった。術後経過は良好であったが,14か 月日に巨大な肝転移が発見され,17

か月日に肝不全で死亡した。
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I  は じめに

内分泌細胞癌は通常の癌と同等ないしはそれ以上の

悪性度を有 し,そ の予後は非常に不良 とされてい

る1ンL今 回,著 者らは S状 結腸癌に重複してみられた

胃内分泌細胞癌の 1例 を経験したので,者 干の文献的

考察を加え報告する。

II 症   例

患者 t79歳,男 性.

主訴 !心寓部痛.

家族歴 :父が胃癌,兄 が膵臓癌で死亡.

既往歴 :60歳より心不全,75歳 より糖尿病にて治療

中.64歳 時,虫 垂切除,

現病歴 :1989年12月,空 腹時心寓部痛のため近医受

診したところ,胃 透視にて幽門前庭部の腫瘍を発見さ

れ精査目的で当院へ紹介入院となる。

入院時現症 :身長164cm,体 重58kg.血 圧134/74

mmHg,脈 拍108/min不整あり,体 温36.9℃.限 験結

膜に貧血を認めたが限球結膜には黄疸なし.腹 部は平

坦,軟 であったが,右 季肋部に肝を 3横指触知し,心

寓部に小児手舎大の弾性硬の圧痛ある腫瘤を触知 し

た。肛門指診では異常なかった。

入院時検査成績 !末檎血検査では,軽 度の貧血と低
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蛋白血症を認めたが,肝 機能,腎 機能に異常なく,血

清電解質,免 疫グロブリンも正常範囲内であった.腫

瘍マーカーでは,carbohydrate antigen 19-9(CA19‐

9 )の 軽度上昇 とフェリチンの著明な増加を認めた

くTable l).

上部消化管透視,内 視鏡所見 t胃幽門前庭部後壁に

長径約8cmの 周提を有す る限局型の腫瘍を認めた

(Fig。1)。また内視鏡では周提の隆起以外に,潰瘍底の

中央も隆起しており(Fig.2),生検の結果は低分化型

腺癌であった。

下部消化管透視,内 視鏡所見 :術前検査の一環とし

Table l  Laboratory data on ad■lission

RBC 287× 104/mm3

WBC   5300/mm3

Hb    10 4g/dl

H t    3 1  2 %

Plt 17 8× 104/mm3

Na    142 mEq/1

K    4.3 mEq/1

Cl    106 mEq/1

地C   1464 mg/dl

lgA    237 mg/dl

lgM    60 mg/dl

CEA   2 0ng/ml

Feritin 1586 ng/ml↑

CA 19-9  51U/ml↑

TPA   55 U/1
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Fig。 l Barium study

tract reveales a large

of upper gastro-intestinal

tumor in the antrum.
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Fig. 2 Endoscopic examination of stomach
reveales a giant creter with central elevation.

て行った注腸透視にて,S状 結腸に3.5cm大 の有茎性

の腫瘍を認め(Fを,3),生 検では高分化型腺癌の結果

を得た。

以上より,胃 とS状 結腸の同時性重複癌の術前診断

で手術を行った。なお,胃 および大腸の臨床病理学的

記載はおのおの胃癌取扱い規約。,大 腸癌取扱い規約ゆ

に準じた。

手術所見 :胃はA領 域後壁に径7cm大 の腫瘍を認

め,横 行結腸間膜の
一部に直接浸潤を認めたが,胃 周

Fig. 3 Barium enema study reveales a polypoid

tumor in the sigmoid colon.

Fig. 4 Gross appearances of surgical specimens.
Upper specimen shows a gastric tumor of type 2
at posterior wall in the antrum, and lower speci.
men shows a type 1 tumor in the sigrnoid colon.

囲ならびに上腸問膜動脈,大 動脈周囲に転移を疑わせ

る腫大した リンパ節を認めなかった。また肝に転移な

く腹膜播腫もなかった。横行結腸間膜合併切除を伴 う

胃幽門側普通切除術 (R2)と S状 結腸切除術 (R2)を

行い, ともに肉眼的には絶対治癒切除であった。
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Fig. 5  Histological appearances of gastric speci・

men(H.E.stain× 200)shows diffuse innitration

of sma1l or medium sized tumor cells

Fig. 6 Histological appearances of gastric speci.
men (Grimelius stain x200). Almost all of the
tumor cells demonstrate positive reaction bv
Grimelius stain.

切除標本肉眼所見 ;胃は A領 域後壁に7.0×6.5cm

の潰瘍底の中心が隆起した 2型 の腫瘍を,S状 結腸は

間膜反対側に3.3X2.5Xl.3cmの 1型 の腫瘍を認め

た (Fig.4).

病理組織学的所見 iS状 結腸の病変は高分化型腺

癌,pm,INF″ ,lyO,vO,nOであった,胃 の病変は ssβ,

INFβ,ly3,V3,n。で,組 織学的には間質の結合織が索

状にのび,そ の間に小型から中型の異型細胞がシート

状に配列し,び 漫性に増殖していた。充実性増生以外

に部分的には偽ロゼット状配列も認められた.核 は多

形性に富み N/Cは 高 く,核 クロマチンの増量がみら

れた (Fig.5)。 Grimelius染色はほとんどすべての細

胞が陽性であ り ( F i g . 6 ) , 免疫染色では n e u r o n ‐

specinc enolase(NSE)陽 性 (Fig.7), epithelial
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Fig. 7  1mmunohistochemical appearances of gas、

tric specimen(NSE stain× 200).TumOr celis are

positive for neuron‐speciic enolase.

membrane antigen(EMA)陰 性,carcinoembryonic

antigen(CEA)陰性であった。またパラフィン包埋標

本のもどし電顕で,細 胞内分泌顆粒を認めた。以上よ

り,胃 内分泌細胞癌と診断した。

術後/1B過:高齢および併存疾患を考慮し術後化学療

法は5‐nuorouracilの経日のみとした。術後44病日に軽

快退院し,外 来にて経過観察していたが,14か 月日に

巨大な肝転移が発見されたため,肝 動脈塞栓術を施行

したが17か月目に肝不全で死亡した。

H I 考  察

胃と大腸の重複癌については,第 21回大腸癌研究会

のアンケート調査報告によると胃癌息者における大腸

癌の重複頻度は103%(同 時性0.46%,異時性057%),

大腸癌患者における目癌の重複頻度は253%(同 時性

1.13%,異時性1,39%)であり,また関根めによると胃,

大腸重複癌症pllは,胃癌切除症421の1.0%,大 腸癌切除

症4/11の3.0%に相当したとの報告がある。

胃の内分泌細胞腫瘍には,発 育が緩徐で比較的予後

の良いいわゆる古典的カルチノイド腫瘍と,発 育進展

が早く非常に予後不良の内分泌細胞癌があり,胃 内分

泌細胞癌については,著 者らが文献上検索しえた限り

において,1981年から1991年までの11年間における本

邦での症例報告は10例に満たないが,岩 渕らいが1979

年 7月 から1990年4月 までの約11年間に検索しえた51

例をまとめて報告してお り,そ の発生頻度は胃癌の

0.4%に相当するとされているの。しかし内分泌細胞癌

と他臓器腺癌の同時性重複癌の報告421は見当たらず,

本症例が第 1例 日と思われる。胃内分泌細胞癌は組織

学的に核はクロマチンに富み一般に核小体は不鮮明
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で,円 形～卵円形の核と多数の核分裂像を有する細胞

が,大結節状ないしシート状に増殖し,Grinelius染色

や電顕でほとんどの細胞に内分泌顆粒が証明されると

されている1ル湾)。今回の症例においても腫瘍細胞は小

型～中型の果型細胞で, シー ト状に配列し,び 漫性の

充実性増殖がみられたが,そ れ以外にも部分的に偽 P

ゼット状配列も認められた。また核は多形性に富み

N/Cは 高 く,核 クロマチンの増量もみられた。そして

特殊染色で Crimelius陽性,NSE陽 性,EMA陰 性で

あり,もどし電頭において分泌類粒を認めたことより,

胃内分泌細胞癌と診断した。術前診断は低分化型腺癌

であったが,後日生検材料についても特殊染色を行い,

Grimelius陽性,NSE陽 性,EMA陰 性であり,切除標

本と同じ結果であることを確認した,

臨床病理学的には胃内分泌細胞癌は一般に大型で,

早期癌では陥凹ないし隆起型,進 行癌では隆起型や漬

瘍膨張型を主体とするものが多くの,脈 管侵襲は高度

で肝, リンパ節転移も高頻度に認められているり
~11).

本症例でも潰瘍底の中央が隆起したような7.0×65

cm大 の限局漬瘍型で,壁 深達度は ssF,脈 管侵襲は

ly3,V3と高度であった。しかし肝転移はなく,郭 清し

た 2群 までの リンパ節に全く転移を認めなかったこと

は他の報告1のll)と異なっている.

内分泌細胞癌の組織発生経路について曽我1のは,原

基細胞が 1種類であって腫易化の過程で分化の多方向

性を得る (一元性多方向説)こ とになるのか,あ るい

は原基細胞ははじめから組織形態に応じた 1方 向性多

種類のものであって腫易化の過程でその組織形態の表

現は不変なものである (多元性一方向説)の かの 2通

りの仮説を設定している。また岩渕ら2)は,(1)先 行し

た一般組織型腺癌から発生,(2)先 行したカルチノイ

ドから発生,(3)非 腫瘍性多分化能幹細胞から発生,

(4)非 腫瘍性幼若内分泌細胞から発生,の 4経 路が考

えられるが,内 分泌細胞癌と一般組織型腺癌の共存が

早期の内分泌細胞癌ほど高頻度に認められることよ

り,(1)の経路による発生が最も多いと考えられると述

べている。本症例は進行癌であり,先 行したと考えら

れる腺癌組織は全害J標本内にも認められなかった。先

行する腺癌が脱落し,内 分泌癌が mOnOc10nalに増生

したとも考えられるが,一 方では岩渕らの(2)(3)ある

いは(4)の可能性も否定できず,APUDomaと の異同

も含めてこれらの内分泌癌の組織発生については今後
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さらに検討 されるべ きであろ うと思われる。

予後については一般に肝転移や リンパ節転移が多

く,そ の予後は非常に不良であるとされている。本症

例 も手術時肝転移はな く絶対治癒切除であ り,術 後 8

か月時点での computed tomographyや エコーでも肝

に異常所見はみられなかったが,術 後14か月日に巨大

な肝転移巣が発見 され,塞 栓療法にもかかわ らず,わ

ずかその 3か 月後に死亡 した。本症例は胃とS状 結腸

の同時性重複癌であ り,肝 転移巣の組織学的検索がで

きていないため原発臓器を断定す ることはで きない

が,両 癌の組織型,壁 深達度ならびに脈管侵襲の程度

からは S状 結腸より胃の方がより進行度が高 く,肝 の

転移巣は恐 らく胃内分泌細胞癌によるものと考えられ

る。胃内分泌細胞癌の悪性度の高さを考えると,た と

え根治切除例であっても術後の強力な化学療法 と頻回

の画像検査による経過観察が必要であると思われる。
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A Case of Gastric Endocrine Cell Carcinoma C,ombined with
Adenocarcinoam in the Sigmoid Colon

Mitsuharu Nakamoto, Katsunori Kawaguchi, Sirou Nakae, Yukio Nishio, Tommki Urakawa,
Teruo Ioroi, Kiyoshi Uematsu and Takahiro Fujimori*

Department of Surgery, Kobe Rosai Hospital of the Iabour l{elfare Corporation
*Second Department of Pathology, School of Medicine, Kobe University

A 79-year-old man was admitted to our hospital with epigastric pain. An uppergastro-intestinal study revealed
a giant tumor in the antrum, and a barium enema study showed a tumor in the sigmoid colon. Distal gastrectomy
and sigmoidectomy were performed. Histologically, the tumor in the sigmoid colon was found to be invaded by a
well-differentiated adenocarcinoma. But the tumor in the stomach showed expansive growth to the subserosa, the
tumor cells were small or medium sized, nuclear chromatin was increased, and argyrophilic granules were
demonstrated in the cytoplasm by Grimelius staining. Immunohistochemically, gastric tumor cells were found to
be positive for neuron-specific enolase, but negative for epithelial membrane antigen and carcinoembryonic antigpn.
In this way, the diagnosis of an endocrine cell carcinoma of the stomach was made. Although the gastric endocrine
cell carcinoma showed marked vascular permeation, no lymph node or hepatic invasion was found. A large
metastatic liver tumor was found 14 months later, and the patient died 17 months after the operation.
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