
Table 1 Laboratory data

AMY 261 IU/lWBC 11,300 /ul

FBS 114 mg/dlRBC 424×104 /ul

CRP 2.3 mg/dlHb 14.2 g/dl

BUN 17.9 mg/dlHt 40.9 %

Cr 0.6 mg/dlPlt 470×103 /ul

Na 141 mEq/l

K 4.4 mEq/lTP 7.4 g/dl

Cl 101 mEq/lAlb 4.5 g/dl

Ca 10.0 mg/dlAST 49 IU/l

ALT 52 IU/l

CEA 3.2 ng/mlLDH 665 IU/l

CA19―9 8.9 U/mlALP 955 IU/l

DUPAN-2 54 U/ml（＜150）γ-GTP 84 IU/l

Elastase I 1,850 ng/dl（＜400）T-Bil 14.3 mg/dl

Lipase 470 IU/l（5―35）D-Bil 10.7 mg/dl

症例報告

十二指腸乳頭部未分化癌の 1例
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十二指腸乳頭部未分化癌はまれな疾患で，本邦報告 4例のみである．今回，本疾患の 1例を
報告する．症例は 58 歳の男性で，閉塞性黄疸で入院した．腹部造影CT，胆道造影，上部消化
管内視鏡検査にて十二指腸乳頭部癌（生検にて腺癌），多発肝転移，傍大動脈リンパ節転移と診
断し，腫瘍からの出血制御のため幽門輪温存膵頭十二指腸切除術を施行した．摘出標本で未分
化癌，腫瘤潰瘍型，t4（45×35mm），panc3，du3，pn1，n4，A0，PV0，P0，H3，M（－），stage
IVb であった．術後 51 日目に癌死された．自験例のごとく本疾患は進行が早く，症状発現が遅
く，診断時に stage IVa 以上であり，他臓器原発例と同様に悪性度が高く予後不良である．早期
発見と有効な化学療法の確立が予後改善に必要と思われた．また，自験例では上皮膜抗原およ
び内分泌顆粒成分染色陽性細胞を認め，本腫瘍の起源が多分化能を有する腸管幹細胞の癌化を
示唆するまれな症例と思われた．

はじめに
十二指腸乳頭部癌は症状発現が早く比較的予後

良好な疾患であるが，膵浸潤やリンパ節，肝転移
陽性の場合は予後不良である．また，未分化癌は
まれで，診断時，すでに高度進行例が多い．今回，
本疾患を経験したので，特徴と発生起源につき若
干の考察を加え報告する．

症 例
症例：58 歳，男性
主訴：黄疸
既往歴，家族歴：特記事項なし．
喫煙歴：20 本�日×38 年
飲酒歴：ビール 1本�日×38 年
現病歴：平成 15 年 1 月初旬，家人より黄疸を指

摘され来院した．
入院時現症：皮膚と眼球結膜に黄疸を認めた．

腹部は平坦，軟で肝臓，脾臓，腫瘤など触知しな
かった．
入院時検査成績：白血球の上昇，貧血，肝胆道

系および膵酵素の上昇，閉塞性黄疸，CRPの上昇
を認めた（Table 1）．
腹部造影CT：十二指腸乳頭部に 3cm大の造

影されない腫瘤と，これより上流の胆管と膵管の
拡張を認めた．また，肝両葉に輪状造影を示す腫
瘤を計 5個と傍大動脈リンパ節の腫大を認めた
（Fig. 1）．
Magnetic resonance cholangio-pancreatography
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Fig. 1 Abdominal enhanced CT showed multiple low density mass（　）and 

bile duct dilatation and low density mass about 2cm in diameter at the duo-

denal ampulla of Vater（学 ）and paraaortic lymphnode swelling（ 活）.

Fig. 2 MRCP showed severe dilatation of bile duct 

and mild dilatation of main pancreatic duct. Both 

of these walls were smooth. No mass nor stone 

was detected.

Fig. 3 PTC showed tapering of end of CBD.

（MRCP）：胆管拡張と軽度の膵管拡張を認めた．
総胆管末端の狭窄を認めたが壁不整や腫瘤像は明
らかでなかった（Fig. 2）．
Percutaneous transhepatic cholangiography

（PTC）検査：Percutaneous transhepatic cholan-
giography and drainage（PTCD）による減黄後の

造影で，総胆管末端の閉塞はあるが壁不整や腫瘤
像はなかった（Fig. 3）．
上部消化管内視鏡検査：ERCP目的の内視鏡検

査で十二指腸乳頭部に易出血性潰瘍性腫瘤を認め
（Fig. 4），生検で腺癌であった．胆管や膵管へのカ
ニュレーションはできなかった．
腹部血管造影検査：後上膵十二指腸動脈の分枝
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Fig. 4 Upper gastrointestinal endoscopy showed ul-

cerative mass at the duodenal ampilla of Vater. Ca-

nuration for ERCP was impossible.

Fig. 5 Abdominal angiography showed meandering 

of PSPDA but showed no tumor stain nor encase-

ment.

に蛇行はあるが腫瘍濃染像や不整はなかった．肝
内動脈枝はCT上の腫瘤部に一致した圧排を認め
た（Fig. 5）．門脈は正常であった．
十二指腸乳頭部癌および多発肝転移，リンパ節

転移と診断した．経過中に腫瘍からの出血による
貧血の進行が著明なため，出血制御目的に手術を
施行した．
手術所見：十二指腸乳頭部から膵頭部にかけて

5cm大の腫瘍を触知した．十二指腸表面や膵被膜
への露出はなかった．肝両葉の多発性転移，12，
13，14，16，17 番のリンパ節腫大を認め，リンパ
節郭清を伴わない幽門輪温存膵頭十二指腸切除術
を施行した．
摘出標本：十二指腸乳頭部に 45×35mm大の

腫瘤潰瘍型腫瘍を認めた（Fig. 6）．
病理組織：腫瘍の中心は十二指腸乳頭部で，膵

臓へ浸潤していた．核異型が強く，分裂が盛んな
立方形細胞のシート状増殖を認めた．総胆管や主
膵管周囲に浸潤圧排していたが各管の壁の破壊像
はなかった（Fig. 7）．
特殊染色：上皮膜抗原染色や内分泌顆粒成分染

色に陽性の細胞が散在したが，クロモグラニンA
やニューロフィラメント，シナプトフィジン染色
には陰性であった（Fig. 8）．
最終診断は十二指腸乳頭部未分化癌，Acbdp，

腫瘤潰瘍型，t4（45×35mm），panc3，du3，pn1，
s0，rp0，ch3，PV0，A0，PL（－），n4，P0，H3，
M（－），stage IVb であった．
術後経過は良好であったが，肝転移の進行と癌

性腹膜炎により術後 51 日目に死亡された．
考 察

十二指腸乳頭部癌はほとんど腺癌で未分化癌は
非常に少なく，1984 年 1 月から 2004 年 12 月まで
のmedline および医学中央雑誌刊行会で十二指
腸と未分化癌で検索したかぎり，本邦報告は 4例
であった１）～４）．また，日本胆道外科研究会の全国胆
道癌登録調査報告５）～７）でも未分化癌は 1996，1997
年度で 166 例，150 例中 1例もなく，2002 年度で
129 例中 1例であった．そこで，自験例を含めた
5例（以下，未分化癌と略記）を（Table 2），全国
胆道癌登録調査報告５）の十二指腸乳頭部癌全体（以
下，癌全体と略記）と比較した．年齢は未分化癌
が 55～74 歳，平均 65.6 歳で，癌全体が 60 歳代を
ピークとして 50～79 歳に 84.0～87.4％であり差
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Fig. 6 Resected specimen showed ulcerative mass 

type tumor with pancreatic invasion at the duode-

nal ampulla of Vater.

Fig. 7 Tumor centered on the duodenal ampulla of 

Vater and invaded in pancreas（HE×2）.

Fig. 8 Cuboidal shape cells with nuclear atypism 

showed vivid mitosis and sheat like growth with li-

ttle interstitial tissue and some tumor cells contain-

ed epithelial membrane antigen（EMA stain×200）

（upper）and other contained endocrine granular 

constitution（EGC stain×200）（under）in cytoplasm.

はなかった．性別も未分化癌，癌全体ともに差は
なかった．臨床症状は未分化癌が全例黄疸で，癌
全体での黄疸の 37.3～48.1％より高率であった．
画像診断は未分化癌では胆管拡張が全例に，膵管
拡張が 3例にあった．癌全体では集計がなく不明

だが，“全例に胆管拡張を認めるが膵管拡張は
50％である”という報告２）もあり差はなかった．治
療は未分化癌の全例に切除術が施行され，癌全体
でも患者の拒否や全身状態不良を除くと 95.3～
98.1％に切除術が施行されており差はなかった．
肉眼型は未分化癌が全例腫瘤潰瘍型であったが，
癌全体では露出腫瘤型が 38.8～51.6％と最も多
く，腫瘤潰瘍型は 18.8～22.6％であった．腫瘍の大
きさは未分化癌が全例 20mm以上，平均 32mm
で，特に膵浸潤を 100％に認め，周囲進展度がt3
以上であり，癌全体が腫瘍径は不明だが膵浸潤が
41.8～46.6％で t2 以下が 68.9～85.9％であるのに
比べ高度であった．リンパ節転移は未分化癌が記
載のある 3例，100％に認め，癌全体の 36.1～
40.8％に比べ高かった．肝転移は未分化癌が記載
のある 3例，100％に認め，癌全体の 0.6～5.5％に
比べ高かった．進行度も未分化癌が全例 stage IVa
以上であり，癌全体の stage III 以下が 89.2～
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Table 2 Undifferentiated carcinoma of the duodenal ampulla of Vater, reported cases in Japan

5＊4321Case

5874736855Age（y.o.）

malemalefemalemalefemaleGender

icterusicterusicterus fevericterusicterusSymptom

positivepositivepositivepositivepositiveBD dilatation

positivenegativenegativepositivepositiveMPD dilatation

PpPDPpPDPDPpPDPDOperation

U-massU-massU-massU-massU-massMacroscopic type

4535253520Tumor size（mm）

positivepositivepositivepositivepositivePancreas invasion

t4t4t4t4t3t-factor

positivepositiveunknownpositiveunknownLN metastasis

positiveunknownpositivepositiveunknownLiver metastasis

4b3a4b4b3aStage

3month deathunknown3month death19month deathunknownPrognosis

＊：our case BD：bile duct MPD：main pancreatic duct LN：lymphnode PD：pancreatoduodenec-

tomy PpPD：pylorus preserving PD U：ulcerative

94.3％であるのに比べ進行例が多かった．予後は
未分化癌では明らかな 3例が最短で 3か月，最長
でも 19 か月で死亡しており，癌全体の手術例の 5
生率が 51％であるのに比べ不良であった．以上よ
り，今回見られた未分化癌の特徴は腫瘤潰瘍型が
多く，黄疸で発症するが desmoplastic な性質に乏
しいため症状が出にくく，診断時すでに高度進行
例で眼瞼結膜，副鼻腔，口腔，唾液腺，咽頭，甲
状腺，乳腺，胸腺，肺，食道，胃，小腸，大腸，
肝臓，胆管，胆囊，膵臓，腎臓，尿管，膀胱，子
宮，卵巣，後腹膜など他臓器原発例と同様に増殖
が早く，転移しやすいなど悪性度が高い癌で８）～２１），
切除例でも予後不良であった．そのため，予後改
善には化学療法が必要だが確立されたものはな
く，5例の未分化癌も施行されていない．癌全体で
も14.8～20.5％に施行さたが有効例は 0～17.6％
と低率であった．有効例で使用した薬剤は不明で
あった．しかし，他臓器原発例で化学療法奏功例
があり８）～２０），今後に期待される．
十二指腸未分化癌の起源については原始未分化

粘膜幹細胞の存在とその癌化が考えられている．
これはマウスの小腸上皮でリーベルキューン腺窩
の底部に多分化能を有する幹細胞の存在が証明さ
れていることや２２）２３），ヒトで一つの腫瘍に腺癌，扁
平上皮癌，神経内分泌癌の三つの性質を有する症

例や杯細胞と他の細胞の混在したカルチノイド腫
瘍の症例が多分化能を有する腸管幹細胞腫瘍とし
て報告されている２４）２５）ことによる．自験例も粘膜上
皮への分化を示す上皮膜抗原陽性細胞と内分泌細
胞への分化を示す内分泌顆粒成分陽性細胞が認め
られ，多分化能を有する未分化な幹細胞起源の腫
瘍，すなわち多分化腸管幹細胞腫瘍であることが
示唆された．
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A Case of Undifferentiated Carcinoma of the Duodenal Ampulla of Varter

Hidetaka Yamanaka, Kaname Ono, Toyoharu Yokoi＊,
Tatsuro Satoh and Hiroshi Seko

Department of Surgery, Inuyama Chuou Hospital
Department of Medical Technology, Nagoya University School of Health Sciences＊

Carcinoma of the duodenal ampulla of Varter is rare with only four cases reported in Japan. A 58-year-old-man
admitted for obstructive jaundice underwent pylorus-preserving pancreatoduodenectomy based on a diagno-
sis of carcinoma of the duodenal ampulla of Varter（biopsy showing adenocarcinoma）with multiple liver me-
tastasis and lymphnode meastasis confirmed by abdominal enhanced CT, cholangiography, and upper gastro-
intestinal endoscopy examination for control of bleeding. The resected speciemen showed undifferentiated
carcinoma, an ulcerative mass, t4（45×35mm）, panc3, du3, pn1, n4, A0, PV0, P0, H3, M（－）, stage IVb. He died
51days after surgery for carcinomatosa. This disease has a poor prognosis in a case like ours because of ex-
ceeding stage IIIa on diagnosis for rapid progression and delayed appearance of symptoms. This disease must
be detected early and effective chemotherapy implemented to improve prognosis. Our case suggested the tu-
mor originated from intestinal pluripotential stem cells because tumor cells showed epithelial membrane anti-
gen and endocrine granular constitution.
Key words：undifferentiated carcinoma of duodenal ampulla of Varter, carcinoma of pluripotential intestinal

stem cell
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