
はじめに

近年，膵管内乳頭粘液性腫瘍（IPMTs）の報告

例の増加とともに病理学的知見も多様化してき

た．とくに粘液分泌の乏しい症例では膵上皮内癌

（CIS）との鑑別や分類上の位置付けなどが問題と

なる1）～3）．今回，CIS と IPMTs が合併したと考え

られた 1例を経験したので，若干の文献的考察を

加えて報告する．

症 例

患者：68 歳，男性

主訴：臍周囲鈍痛

既往歴：平成 5年より糖尿病で食事療法中．平

成 14 年 3 月と 7月に急性膵炎で保存的治療を受

けた．

現病歴：平成 14 年 11 月 28 日より主訴を認め，

急性膵炎の再燃と診断し，再入院となった．

入院時現症：結膜に貧血，黄疸なし．腹部は臍

周囲に鈍痛を認めるが圧痛はなく，異常な腫瘤も

触知しなかった．

入院時血液検査成績：血液一般，肝機能検査に

異常はないが，S-amylase 2,042 IU�l，Elastase I
4,100ng�dl，Lypase 2,310 IU�l と上昇し，U-amy-
lase 3,550 IU�l であった．またFBS 130mg�dl で
あった．なお腫瘍マーカーのうちCEA，CA19-9，

DUPAN-2 はいずれも正常範囲内であった．

腹部超音波所見：入院時の所見では膵体尾部は

軽度腫大し，体尾部主膵管も軽度拡張していたが，

膵頭体部に腫瘤は認めなかった．

腹部CT所見：入院時の所見では膵体尾部の軽

度腫大と周囲への炎症の波及，および主膵管の拡

張を認め急性膵炎と診断した（Fig. 1a）．また膵炎

消退後も主膵管の拡張は残存していたが，膵頭体

部に腫瘤は認めなかった（Fig. 1b）．なお平成 14

年 3 月と 7月の急性膵炎時も同様の所見であっ

た．

ERP所見：乳頭の腫大，開口部の開大はなかっ

た．主膵管は膵体部で狭窄を認めたが，尾側膵管

の拡張は軽度で主膵管内に透亮像は認めなかっ

た．しかし尾部の一部を除き狭窄部より尾側の分

枝膵管の描出は不良であった（Fig. 2）．同時に施

行した膵液細胞診は class VI であった．

膵上皮内癌（CIS）と膵管内乳頭粘液性腫瘍（IPMTs）が合併した 1例を経験したので報告

する．症例は 68 歳の男性で，入院時の腹部CT検査では膵体尾部の主膵管の拡張と周囲の炎症

を伴う急性膵炎と診断されたが，炎症消退後も膵頭体部に腫瘤は認めなかった．ERP検査では

主膵管は膵体部で狭窄し尾側の主膵管は軽度拡張していたが，分枝膵管の描出は不良であっ

た．なお膵液細胞診は class IV であった．膵体部の微小膵癌を考え，D1 リンパ節郭清を伴う膵

体尾部切除と脾切除を施行した．病理所見では主膵管狭窄部では主膵管壁は線維性に肥厚し，

周囲の膵実質は腺房の萎縮を認めた．狭窄部の主膵管上皮はCIS であったが，尾側は中等度異

型腺腫にとどまる IPMTs であった．一方，狭窄部より末梢の分枝膵管上皮は多彩な異型を示

す IPMTs が一面に認められた．またこれらと混在するようにCIS も認められた．術後 7か月

たった現在，再発の兆候なく生存中である．
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なお，MRI でも体尾部の主膵管の拡張のみで膵

頭体部に腫瘤は認めなかった．また，血管造影で

も異常はなかった．以上の所見より膵体部の微小

膵癌を考え，平成 15 年 1 月 29 日手術を施行した．

手術所見：上腸間膜動脈より尾側膵は膵炎によ

り全体に硬化していたが，膵頭部は正常であった．

その境界部は腫瘤様に硬化していたが超音波では

腫瘤は認めなかった．sT1，sN0，sM0，sStage I と

判定した．手術は門脈左縁の正常膵の部位で膵を

切離し，D1 リンパ節郭清を伴う膵体尾部切除と脾

切除を施行した．なお，膵切離断端の術中迅速病

理診断は癌陰性であった．

標本造影：主膵管は切離端より約 3cmの部位

で狭窄を認めた．体尾部の主膵管の拡張は軽度で

あるが，尾部の一部を除き分枝は枯れ枝状であっ

た（Fig. 3）．

摘出標本：主膵管狭窄部前後のスライスでは主

膵管周囲の線維化を認めたが腫瘤は認めなかっ

た．また尾側膵も腺房の萎縮のみで腫瘤は認めな

かった．

病理所見：主膵管狭窄部では主膵管壁は線維性

に肥厚し，周囲の膵実質は腺房の萎縮を認めた

（Fig. 4a）．この主膵管上皮は粘液産生能の乏しい

異型細胞が丈の低い乳頭増殖していたが，乳頭増

Fig. 1 Abdominal CT

a）On admission：Dilation of the main pancreatic duct

at the body and tail of the pancreas and inflammation

around that was recognized.

b）After reduction of inflammation：A mass was not

recognized at the head or body.

Fig. 2 ERP showed stenosis of the main pancreatic

duct at the body of the pancreas（arrow）and slight

dilation at the tail, but inadequate representation of

branches.

Fig. 3 Postoperative contrast radiography of the re-

sected specimen showed stenosis of the main pan-

creatic duct at the body of the pancreas（arrow）and

the branches such as withered tree at the tail.
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殖の芯に結合織がほとんどない back to back を

示しており，CIS と診断された（Fig. 4b）．狭窄部

より尾側の主膵管壁には肥厚はなく，膵管上皮は

粘液を豊富に含んだ細胞の丈の高い乳頭増殖から

なり，IPMTs であった．ただし上皮の異型の程度

は中等度異型腺腫にとどまっていた（Fig. 4c）．さ

らに尾側の主膵管上皮は正常であった．一方，狭

窄部より末梢の分枝膵管では軽度から一部癌まで

多彩な異型を示す IPMTs が一面に認められた

（Fig. 5a）．さらにこれら IPMTs と混在するよう

に小膵管分枝にCIS も認められた（Fig. 5b，c，

Fig. 6）．

予後：術後 7か月たった現在，再発の兆候なく

生存中である．

考 察

第 5版膵癌取扱い規約4）によると，IPMTs は粘

液貯留による膵管拡張を特徴とする膵管上皮系腫

瘍である．腫瘍の肉眼形態は，限局隆起性のもの

が多いが，びまん性平坦のものもある．組織学的

には上皮は高乳頭増殖から完全平坦増殖まであ

り，構成細胞は粘液性あるいは非粘液性高円柱状

である．IPMTs のうち画像あるいは内視鏡所見で

大膵管内の polyploid あるいは flat な増殖・進展，

粘液過分泌，特有の膵管拡張を呈する症例では診

断は容易である5）．一方，CIS は膵管内に限局し，

原則として膵管拡張の程度は数mmまでとし，異

型病変の拡がりの状態（樹枝状進展など）から総

合判断するとしている．組織学的には上皮が低乳

頭増殖あるいは完全平坦増殖を示すことが診断に

は必須であるとしている．IPMTs との鑑別は，第

1に膵管拡張の程度・形状，第 2に組織学的増殖

形態によりおこなうとしている．ただし本規約4）で

は CIS は主膵管，太い分枝などの大膵管も含めた

膵管全体に見られる変化であるとしており，後述

する Pancreatic Intraepithelial Neoplasia（PanIN）

分類6）と異なる点である．

欧米では 1999 年 Hruban ら6）により，これまで

混乱していた膵管上皮病変の分類を整理し，統一

した用語として PanIN 分類が提唱された．PanIN

分類のうち PanIN-3 は従来の用語のCIS，high-

grade dysplasia，severe dysplasia および一部の

moderate dysplasia が含まれ，CIS は最も異型度

の強い PanIN-3 に相当する6）．PanIN-3 は通常は

Fig. 4 Pathological findings（HE stain）

a）：Fibrous thickening of the main pancreatic duct at

the stenotic portion was showed（×10）.

b）：The epithelium of the main pancreatic duct at the

stenotic portion was CIS（×100）.

c）：The epithelium of the main pancreatic duct at the

tail of the stenotic portion showed intraductal

papillary-mucinous adenoma with moderate dysplasia

（×100）.
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乳頭状で，その増殖の中核に間質を欠くのが特徴

である．PanIN-3 は通常型膵管癌の前駆病変を指

向した概念で，その発生母地は中～小膵管分枝と

されている6）7）．一方，PanIN 分類では大膵管（主

膵管～1次分枝）を母地とする IPMTs はMimick-

ers of PanIN として除外している6）．このように

IPMTs と CIS は同じ膵管上皮由来であるが，現時

点では別々に分類されている．しかしながら

IPMTs のうち低乳頭増殖や完全平坦増殖を示す

症例，粘液分泌の乏しい症例あるいは膵管内増殖

が限局している段階の症例などは PanIN と形態

学的に鑑別が困難な場合がある2）5）7）．

自験例の特徴は主膵管狭窄部にCIS がみられ，

それより尾側の膵管上皮には種々の異型度を示す

IPMTs を広範囲に認め，さらにそれらと混在する

ように末梢分枝に非連続性にCIS も認めたこと

である．自験例は主膵管狭窄部より頭側は正常膵

であることより，主膵管に限局性狭窄が起こり，

その上皮がCIS となったのが最初の変化と考え

られる．さらに狭窄部より尾側膵に膵炎を繰り返

す過程で，膵管上皮が前癌病変としての性格を有

するようになり，種々の異型度を示す IPMTs が

multicentric に一斉発起している状態をみている

と推測された．また同じ環境下の末梢膵管上皮に

同時にCIS も発生したと考えられた．自験例と同

様の主膵管の狭窄とその上皮がCIS である報告

例8）9）のうち眞栄城ら9）の報告例では，分枝膵管上皮

にも散在的にCIS が認められた．しかしながらこ

れらの報告例では狭窄部より尾側の膵管上皮に

IPMTs は認められなかった．一方，山口ら1）の検討

では IPMTs と膵管癌の同時性�異時性合併がお

Fig. 5 Pathological findings（HE stain）

a）：Most epithelium of branches at the tail of the

stenotic portion had IPMTs and part of the epithelimu

was CIS（arrow）（×10）.

b）：Most of epithelium was IPMTs with abundant

mucin（×100）.

c）：Part of the epithelimu was CIS（×100）.

Fig. 6 Schema of distribution of CIS and IPMTs
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のおの 10％と比較的高率に認められたことより，

IPMTs では周囲の膵管もびまん性に前癌病変と

なっていると考えている．

自験例のような症例はこれまでCIS あるいは

IPMTs のいずれかに分類されていた可能性があ

る．自験例のような症例を今後どのように分類す

るか検討する必要があると同時に，IPMTs と通常

型膵管癌の前駆病変との関係について解明してい

く必要がある．そのためにはCIS と IPMTs の組

織学的な鑑別として免疫組織化学的あるいは分子

生物学的検討が必要であろう5）10）11）．

稿を終えるにあたり，診断に御協力頂いた当院消化器内

科の村上善基先生，十亀義生先生に深謝致します．
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A Case with in Situ Carcinoma of the Pancreas and Intraductal Papillary-Mucinous Tumors
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We report a case with in situ carcinoma of the pancreas（CIS）and intraductal papillary-mucinous tumors
（IPMTs）. A 68-year-old man was found in abdominal CT on admission to have acute pancreatitis with dilation
of the main pancreatic duct at the body and tail of the pancreas and local inflammation had no recognizable
mass at the head or body even after inflammation was reduced. ERP showed stenosis of the main pancreatic
duct at the body of the pancreas and slight dilation at the tail, but inadequate representation of branches. Cy-
tology of the pancreatic juice was class IV, so we conducted pancreatectomy of the body and tail and splenec-
tomy with D1 lymph node dissection. Pathological findings showed fibrous thickening of the main pancreatic
duct at the stenotic portion and atrophy of the acinus around the duct. Although the epithelium of the main
pancreatic duct at the stenotic portion was CIS, the epithelium at the tail of the stenotic portion showed intra-
ductal papillary-mucinous adenoma with moderate dysplasia. Most epithelium of branches at the tail of the
stenotic portion had IPMTs with dysplasia and part of the epithelimu was CIS. The patient has been followed
up for 7 months without evidence of recurrence.
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