
はじめに

退形成性膵管癌は，1954 年 Sommers ら1）により初め

て肉腫様の形態を呈する膵癌の一組織型として報告さ

れ，膵癌の中でも比較的まれな疾患である．われわれ

は好酸球増多を伴った退形成性膵管癌を経験したので

文献的考察を加え報告する．

症 例

症例：58 歳，男性

主訴：上腹部痛

家族歴：特になし．

既往歴：本態性高血圧（小児期より）

現病歴：平成 12 年 12 月中旬より上腹部痛が出現し

た．近医を受診して腹部超音波検査と腹部CTを施行

し，膵頭部の異常を指摘された．平成 13 年 1月 17 日

に当院を紹介され，精査目的で入院した．

入院時現症：身長 167cm，体重 66kg．血圧 120�76
mmHg，脈拍 74�分・整．結膜に貧血および黄疸はみら
れず，体表リンパ節の腫大は認めなかった．右上腹部

に圧痛を認めたが，腫瘤は触知しなかった．

入院時検査所見：血液一般検査では，初診時末梢血

液像で好酸球 5.7％（白血球数 13,000�µl），CRP 1.9mg�
dl と上昇を認め，入院後も徐々に上昇した．白血球分

画のうち好酸球の割合は入院後 10.6％（白血球数

12,700�µl）まで増加したが，手術翌日には 1.3％（白血
球数 18,200�µl）に，術後 7日目には 0.6％（白血球数
10,300�µl）まで低下した．しかし，腹部CTで腫瘍の再
発を認めた術後 60 日目より好酸球は再上昇し，4％（白

血球数 28,000�µl）まで増加した（Fig. 1）．腫瘍マーカー
はCEA 4.8mg�ml，CA19-9 7U�ml と正常範囲内で
あった．

腹部超音波検査所見：膵頭部から膵鈎部に 3.9×3.5

×3.8cmの 境 界 不明瞭で�胞成分を有す る hy-
poechoic mass を認め，カラードプラ検査では血流を

認めなかった．
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症例は 58 歳の男性．上腹部痛を主訴に近医を受診し，腹部超音波検査，腹部CTにより膵臓に腫瘍

性病変を指摘され当院を紹介された．初診時，CEA，CA19-9 などの腫瘍マーカーは異常を認めなかっ

たが，好酸球増多を伴った白血球の増加とCRPも 1.9mg�dl に上昇していた．腹部超音波検査とEUS
では�胞成分を伴った膵頭部腫瘍を認め，腹部CTと腹部血管撮影では上腸間膜静脈への腫瘍浸潤が
疑われた．ERCPでは膵頭部領域において主膵管のびまん性狭窄を認め Santorini 管も同様の狭窄像を

呈していた．膵頭十二指腸切除術を施行した．病理組織検査により，好酸球と好中球の浸潤の目立つ

退形成性膵管癌（巨細胞癌）と診断された．術前認めた好酸球増多を伴った白血球の増加は術直後よ

り正常化したが，腫瘍の再発に伴い再増加した．術後経過は良好であったが，転帰はきわめて不良で

あった．
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腹部CT検査所見：膵頭部から膵鈎部にかけて，上

腸間膜静脈後壁を圧排する腫瘤陰影を認めた（Fig. 2）．

超音波内視鏡検査所見：膵鈎部に cyst と考えられ

る component を伴った heterogenous な hypoechoic

lesion を認めた（Fig. 3）．

腹部血管撮影所見：腹腔動脈造影で膵頭部領域の動

脈に encasement は認めなかったが，膵頭部にわずか

に濃染像を認めた．門脈造影では上腸間膜静脈に狭窄

を認めた．

ERCP：膵頭部領域において主膵管にびまん性の狭

窄を認め，Santorini 管も同様の狭窄像を呈した．また，

膵鈎部に拡張分枝膵管を認めた（Fig. 4）．膵液細胞診

は class II であった．いずれの検査においても総胆管

と主膵管の拡張所見は認めなかった．

以上の諸検査から，膵原発腫瘍を考えたが膵管癌と

しては非典型的であり腫瘤形成性膵炎も否定できず平

成 13 年 2月 5日開腹手術を施行した．

手術所見：膵鈎部を中心に�胞性成分を有する腫瘍
を認めた．腫瘍は上腸間膜静脈の後壁を中心に半周に

わたり強固に癒着していたが，上腸間膜静脈の一部を

合併切除し膵頭十二指腸切除術（PD-II）で肉眼的遺残

なく切除できた．膵癌取扱い規約上 Ph，TS3，混合

型，S1，RP1，CH0，DU0，PVsm1，PL（ph I,II,sma），

P0，H0，N（－），Stage III であった．

病理所見，膵鈎部に 35×28×26mm大の腫瘍を認め

た．割面では出血と壊死が強く，腫瘍の中心には壊死

巣による�胞形成も認められた．組織学的には腫瘍細
胞は多核巨細胞が多く混在しており，破骨細胞類似の

細胞も一部に認められた．腫瘍細胞の周囲には好中球

と好酸球の浸潤を高度に認め，これらの炎症細胞の浸

潤は膵頭部領域全体にびまん性に広がっていた．膵頭

Fig. 2 Abdominal computed tomography shows low

density area with severe adhesion of superior mes-

enteric vein.

Fig. 3 Endoscopic ultrasonogram shows heteroge-

nous hypoechoic lesion with cystic component in

the uncinate process.

Fig . 4 Endoscopic retrograde cholangiopancrea-

tography shows diffuse stenosis of the pancreatic

duct in the pancreatic head, probably due to pan-

creatitis（arrow）.
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部領域の膵管上皮は著しい hyperplasia を伴い，膵管

の内腔は狭窄していた（Fig. 5）．免疫特殊化学染色で

は腫瘍細胞はCEA（－），CA19-9（－）EMA（±），

抗 cytokeratin Cam5.2（±），抗 cytokeratin CK7（＋），

lysozyme（－），クロモグラニン（－）であり，組織学

的特徴から退形成性膵管癌巨細胞型と診断した．膵癌

取扱い規約では退形成性膵管癌，巨細胞癌（多形細胞

癌），INFβly1，v0，ne0，mpd（－），s0，rp0，ch0，du0，
pv0 であった．

術後経過：患者は術後 7日目より経口摂取を開始

し，良好に経過した．平成 13 年 3月 10 日退院後外来

通院治療していたが，3月下旬より食欲低下，腹痛が出

現し 4月 2日再入院した．再入院時の腹部CTで局所

再発と肝転移を認めた．入院後，発熱も出現し 6月 2

日肝不全により死亡した（Fig. 1）．

考 察

退形成性膵管癌は1954年に pleomorphic carcinoma

of the giant cell type として Sommers ら1）が初めて報

告した．頻度については，膵癌剖検例で Sommers ら1）

は 2.1％，Garcia ら2）は 1.6％，Tschang ら3）は 7.1％と報

告しており，切除例では神谷ら4）が 6.9％と報告してい

る．本邦での退形成性膵管癌（巨細胞型）の報告例は

われわれの検索しえたかぎりでは自験例を含め 57 例

で，比較的まれな腫瘍である5）～11）．

高森ら6）は平均発症年齢 61.1 歳で男女比は 2.4：1，

主訴は腹痛が最も多かったと報告している．本例の腫

瘍占居部位は膵頭部であったが，従来の報告では膵体

尾部に多い傾向がある12）13）．

組織学的特徴として，腫瘍細胞は多形性に富み，単

核もしくは多核の巨細胞が孤立散在性に発育し，しば

しば巨細胞組織の一部に悪性紡錘細胞や腺癌要素が認

められる．巨細胞は異形性を示すクロマチンに富んだ

大きな核をもち，細胞はエオジンに強染され，時として

cytophagocytosis や cannibalism がみられる7）8）12）14）．

免疫組織化学的検索では上皮性マーカーが腫瘍細胞に

陽性を示すことが特徴であり，自験例でもケラチン

（CK7）が陽性を示した6）9）15）～17）．また，巨細胞型のうち

破骨細胞に類似の巨細胞が目立つものは，破骨細胞型

巨細胞癌 giant cell carcinoma of osteoclastoid type と

して区別されている．Rosai18）や Cubilla ら19）20）が指摘し

た osteoclastoid（epulis）type で多数あるいは無数の

osteoclast-like giant cell がみられる症例で臨床的には

遠隔転移が少なく比較的予後良好とされている．膵癌

取扱い規約第 4版6）21）でも「巨大貪食細胞あるいは破骨

細胞に類似の巨細胞が目立つもの」と表現されている

が，本例は破骨細胞類似の巨細胞は一部しか観察され

なかったので破骨細胞型とは診断しなかった．さらに，

本疾患の組織学的特徴として腫瘍内部が比較的早期よ

Fig. 5 a ：Histological finding of the main tumor shows multinucleated tumor giant

cells with marked infiltration of neutrophils and eosinophils．（H-E strain, ×400）b：

Histrogical findings of the papillary hyperplasia of the pancreatic ducts with

marked infiltration of neutrophils and eosinophils．（H-E stain, ×200）

a b
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り炎症細胞浸潤や出血壊死を生じることで，臨床的に

も炎症所見を認めることが挙げられる．本症例も入院

時より白血球の増多・CRP陽性，その後発熱も認めら

れた．特に，白血球のなかでも好酸球の増多は腫瘍の

成長に伴って増加しており，腫瘍切除直後に正常化し

た．興味深いのは腫瘍の再発が腹部CTで確認された

ときに再度好酸球数が増加したことである．平野ら22）

は白血球増多に関して，生体内に顆粒球の産生および

成熟を促進する因子として colony stimulating factor

（以下，CSFと略記）の存在が認められ，癌組織が直接

あるいは間接的にCSFを産生している可能性を示唆

している．重岡ら23）も CSF産生にはMacrophage が関

与しており，そこに腫瘍（特に未分化癌）が関与する

ことが考えられると指摘している．自験例では白血球

数の増加も認めたが，特に好酸球数が腫瘍の成長・消

退に伴って推移しており，好酸球の産生および成熟を

促進する因子も関与している可能性が示唆されたが，

血清学的検索は施行しなかった．本例のように腫瘍の

成長・消退に伴った末梢血中の好酸球が増減したとい

う報告は今日まで検索した範囲では認められなかっ

た．また，病理組織学的所見で腫瘍細胞の周囲には好

中球と好酸球の浸潤を高度に認め，これらの炎症細胞

の浸潤は膵頭部領域全体にびまん性に広がっていたこ

とを報告したが，これらの所見は特に腫瘍近傍で顕著

であり腫瘍が刺激成長因子を産生している可能性を支

持するものであった．しかし，免疫組織化学的検討と

して腫瘍細胞をG（granulocyte）-CSF で染色したが明

らかな陽性所見は得られなかった．高森ら6）は切除した

膵管の不整部で，反応性変化と考えられる papillary

hyperplasia の像がみられたと報告している．本例にみ

られた膵頭部領域の膵管上皮の著しい hyperplasia と

膵管内腔の狭窄は高森らと同様の所見であり，膵管周

囲への好中球，好酸球浸潤のため 2次的に膵炎様の病

態となり膵管上皮の hyperplasia が生じたと考えられ

た．

本腫瘍の進展形式は局所の血管内浸潤が強く血行性

転移とリンパ節転移ともにきたしやすく転移浸潤部位

はリンパ節，肝，腹膜の順に高率に転移をおこす5）6）9）．

予後についてはきわめて悲観的であり，本例も手術後

117 日目に永眠された．上田ら9）は平均生存期間が切除

例で 202.7 日，非切除例 110.7 日，非手術症例 144.8

日であり，長期生存例はないと報告しているが，竹原

ら10）は術後 4年 4か月無再発例を報告しており，放射

線療法が有効であったとする報告もある22）．診断に関

してAckerman ら24）は非典型的な膵腫瘍に対しては確

実な早期診断のため膵の直接生検を勧めているが，腫

瘍の腹腔内散布の危険性もあり議論の余地がある．膵

腫瘍で白血球の増多・CRP陽性・発熱などの通常型

膵癌にはない特徴を有している場合，退形成性膵癌の

可能性を考え早期診断と手術療法に加え化学療法や放

射線療法の併用などの集学的治療法を行う必要があ

る．

稿を終えるにあたり，ご指導を頂きました東京慈恵会医

科大学病院病理部，鈴木正章先生に深謝いたします．
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A Case of Anaplastic Ductal Carcinoma（Giant Cell Type）of the Pancreas with Eosinophilia

Yuichi Ishida, Yuichi Nakazato, Tooru Kuroda, Susumu Kobayashi,
Yoji Yamazaki and Teruaki Aoki

Department of Surgery, The Jikei University School of Medicine

A 58-year-old man hospitalized for upper abdominal pain, was referred to us due to a pancreatic tumor-
ous lesion detected by abdominal ultrasonography（US）and computed tomography（CT）. Although serum
CEA and CA19-9 were within normal ranges, leucocytosis with eosinophilia was observed and CRP was ele-
vated to 1. 9mg�dl. US showed an ill-defined hypoechoic mass in the pancreatic head and uncinate process,
suggesting a hemorrhagic pseudocyst. Endoscopic ultrasonography（EUS）showed a heterogenous hypoechoic
lesion with a cystic component. CT showed a low-density tumor with severe adhesion to the superior mesen-
teric vein（SMV）. ERCP showed diffuse stenosis of the pancreatic duct in the pancreatic head, probably due to
pancreatitis. Angiography showed slight tumor staining and stenosis of the SMV. Following pancreaticoduo-
denectomy, pathological examination showed the lesion to be invasive ductal giant cell carcinoma with severe
infltration of neutrophils and eosinophils. Preoperative leucocytosis with eosinophilia improved just after sur-
gery, and increase again at recurrence. The patient’s postoperative course was uneventful, but the outcome
was very poor.
Key words：giant cell carcinoma, pancreatic pleomorphic carcinoma, eosinophilia
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