
症例報告

術後肝転移を来し切除しえた膵 solid-pseudopapillary tumor の 1 例
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症例は 45 歳の女性で，膵 Solid-pseudopapillary tumor（以下，PSPT）の診断で膵体尾部脾合
併切除術を施行後，2年 5か月後に多発肝転移を認め肝前区域切除術，ラジオ波焼灼術を施行し
た．PSPTは若い女性に好発する予後良好な腫瘍と認識されているが，肝転移を伴う症例での死
亡報告例が集積し必ずしも予後良好な腫瘍とは言いがたい．本邦における肝転移症例 50 例を通
常の PSPTと比較すると，平均年齢は約 15 歳高齢で，原発巣は膵頭部に少なく，約 15mm腫瘍
径が大きかった．肝転移まで平均 6.8 年を要し，転移は多発する傾向にあり，手術施行群が未施
行群に対し生存率が高く，化学療法は無効であった．したがって，術後長期のフォローアップ
が必要で肝転移を認めた場合は積極的に手術を行うべきである．通常の膵管癌と PSPTは発癌
の機序が異なり，これが性差や予後の違いを反映することが近年分子生物学的に徐々に解明さ
れつつある．

はじめに
solid-pseudopapillary tumor of the pancreas は

約 400 例の症例が本邦では報告され１），一般には若
い女性に好発する比較的まれで予後良好な腫瘍と
認識されているが，他臓器転移や再発による死亡
例の報告も多数集積し，必ずしも予後良好な腫瘍
とは言いがたい．本報告では本邦における 50
例２）～４９）（1983 年から 2005 年までの医学中央雑誌お
よびMEDLINEで“Solid-pseudopapillary tumor”，
“肝転移”のキーワードを用い検索．本症例を含
む）の 膵 Solid-pseudopapillary tumor（以 下，
PSPT）の肝転移報告例を集計し，臨床的特徴を通
常の PSPTの症例と比較した．また，PSPTの発癌
機序や悪性転化に関し分子生物学的手法により最
近得られた新たな知見に関し文献的考察を加え報
告する．

症 例
患者：45 歳，女性

主訴：なし．
既往歴：39 歳時に網膜色素変性症，42 歳時に

PSPT．
現病歴：平成 14 年 10 月膵体尾部の 8cm大の

PSPTに対し膵体尾部脾合併切除術を施行後，外
来でフォローアップ中，17 年 3 月の CTで多発肝
転移の所見を認め入院となった．
生活歴および家族歴：特記すべきことなし．
入院時現症：腹部は平坦，軟で腫瘤を触知せず．
入院時検査成績：肝機能はすべて正常範囲内，

腫瘍マーカー（AFP，PIVKA II，CEA，CA19―9，
Nuron specific enolase）もすべて正常範囲内で
あった．
入院時MRI：前区域に 3mm，5mm，1.2cm，

6cm，内側区域に 7mm，1cm，外側区域に1.2cm，
尾状葉に 5mmの腫瘍を認め PSPTの転移と診断
した（Fig. 1）．
手術所見・切除標本：肝前区域の 6cmの腫瘍

に対し前区域切除術を施行し，小結節に対しては
術中ラジオ波焼灼術を行い術前に認めた腫瘍はす
べて焼灼しえた（Fig. 2）．被膜はなく隔壁を有し
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Fig. 1 Abdominal MRI demonstrated multiple liver 

metastases.

Fig. 2 Metastatic main tumor located in S8 of the li-

ver 6cm in diameter, which grew expansively with 

septa formation and was consisted with only solid 

component.

Fig. 3 A proliferation of oval shaped tumor cell 

with a round nucleus forming sheet like and pseu-

doglandular growth patterns was observed. The 

histologic findings resembled to the previous pan-

creatic tumor, suggesting metastatic solid-pseudo-

pappilary tumor（HE staining）.

ほとんどが充実性成分からなる 55×45mm大の
腫瘍を認めた．
病理所見：毛細血管を軸としその周囲に円形の

核を有する卵円形の好酸性細胞が配列し偽腺管状
発育を呈し，前回手術標本との類似を認め転移性
PSPTと診断した（HE染色，×40）（Fig. 3）．
現在，術後 2か月目のMRI では術前に認めた腫

瘍はいずれも認めなかった．今後，外来で長期に
定期的に検査を行う予定である．

考 察
本邦における PSPTの肝転移症例 50 例を集計

し（Table 1）２）～４９），405 例の PSPT症例を集計した
松田ら１）の報告と臨床的特徴に関し比較検討した
（括弧内は松田らの報告）．男女比は 4：46（42：
348）でより女性に多く，平均年齢は 44.9±21.4
歳（29.6±16.9 歳）で 15 歳ほど高齢であり，原発
巣の位置は頭部：体部：尾部（重複例はいずれに

も含めた）が 9：23：33（122：123：177）で体尾
部に多く，腫瘍最大径は 95.0±40.9mm（79.8±38.0
mm）と 15mm程度大きかった．同時性肝転移症
例が 21 例で異時性肝転移症例が 26 例で，再発ま
での平均期間は 6.8±10.6 年，肝転移個数は 4個以
下の症例が 16 例で多発症例が 23 例と多発転移を
来すことが多かった．本症例では性別，年齢，原
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Fig. 4 Hypothetical scheme showing different me-

chanism of tumorigenesis through two distinct pa-

thways.

Table 2 Statistical analysis between alive 

cases and dead cases ＊

p valueVariables

0.9813†Sex

0.2728＊Age

0.4038†Location of primary tumor in pancreas

0.0367＊Tumor size

0.3888＊Duration for liver metastasis

0.1503†Synchronous/Metachronous metastasis

0.9602†Number of liver metastasis

0.0017†Surgical treatment

0.0117†Metastasis and/or invasion besides liver

t test, †Chi-square test

発巣の位置，腫瘍最大径に関し典型的な症例で
あった．再発までの期間が 2.4 年と比較的短く悪
性度が高い可能性があり，今後厳重に外来でフォ
ローアップする必要があると考えられた．化学療
法を施行した 12 症例のうち記載が明確であった
5例で化学療法は全例無効であった．TAEを施行
した 2例ではいずれも有効であった．13 例（26％）
が死亡し，その術後平均生存期間は 6.9±4.9 年
（TAE直後の死亡例を除く）であった．死亡例と
非死亡症例との間で，t検定および χ2検定を用い
有意差検定を行うと腫瘍最大径，切除・非切除例，

他臓器転移・浸潤の有無で有意差が得られた（Ta-
ble 2）．このことは，切除可能な肝転移症例には積
極的に手術を行うべきであることを示唆した．
静脈浸潤，核異型，壊死巣，肉腫瘍変化などが

悪性度の高い PSPTの病理学的所見との意見も
あるが１９）５０）５１），主観的要素も強くいずれも明確な基
準とはなりえていない．客観的な基準を得るため
フローサイトメトリー，PCNA染色，Proliferation
index や DNA index を用い悪性度を評価した論
文も多数見られるが症例の少なさより統計学的有
意差を証明した報告は見られない８）５１）５２）．一方，分子
生物学的手法を用いた PSPTの発癌機序や悪性
転化に関する研究が報告されつつある．Tanaka
ら５３）や Abrahamら５４）はWnt シグナル伝達系のア
クチベーターである βカテニンのmutation によ
り細胞内の βカテニンが増加しこれがT-cell
transcription factor（Tcf）や lymphoid enhancer-
binding factor（Lef）と複合体を形成し核内に移行
した結果，細胞周期の制御が破綻し癌化を来すと
報告した．さらに，MÜller-Höcker ら５５）は Cyclin
D1 と D3 および p21 と p27 に着目し，Cyclin の高
発現と p21 と p27 の低下が非転移症例よりも肝
転移症例で顕著であったと述べている．非膵管癌，
乳腺線維腫症，若年性鼻咽頭血管線維腫といった
女性に多い比較的予後良好な腫瘍もWnt シグナ
ル伝達系で癌化すること５６）５７），PSPTには女性ホル
モンレセプターの発現がみられること５８），エスト
ロゲンが in vitroで乳癌細胞のWnt シグナル伝達
系を増幅すること５９），通常の膵管癌の癌化の際に
高率に見られるK-ras，p53 の異常が PSPTにお
いてみられないこと６０），以上を総合して推測する
と，PSPTは通常の膵管癌とは癌化の機序が異な
り，異なる二つの経路での発癌のメカニズムが予
後の違いを反映するものと考えられる（Fig. 4）．
分子生物学的手法を用いた解析が進み，高い悪性
度をもつ亜型の存在を明瞭にすることができれば
本疾患に対する治療方針を選択するうえで重要な
意味を持つものと考えられる．
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An Operative Case of Metastatic Solid-Pseudopapillary
Tumor in the Liver after Curative Resection

Hidenobu Okino, Motomasa Hiroyoshi, Yoshiki Kitaura, Koji Onitsuka,
Masaki Shono, Yuji Shinagawa, Kazuo Shimada, Soichi Yoshitomi,

Jiro Watanabe＊ and Shigeaki Takeda
Department of Surgery and Clinical Research and Department of Pathology＊,

National Hospital Organization, Kokura Hospital

A 45-year-old woman who underwent distal pancreatectomy and splenectomy for a solid-pseudopapillary tu-
mor of the pancreas（PSPT）2 years and 5 months earlier was found to have multiple liver metastases in fol-
low-up CT, necessitating curative anterior segmentectomy and radiofrequency ablation. PSPT is a rare neo-
plasm with distinctive pathological features and low-grade malignant potential that preferentially affects
young women, although cases developing into metastatic disease mostly involving the liver and peritoneum
are increasingly reported. Based on maximal data, we analyzed and summarized clinical features of 50 cases
with liver metastasis reported. in Japan as follows：average age was approximately 15 years older than that
of the cases without hepatic metastasis；location of the primary tumor in the pancreas head is rare；tumors
are about 15mm bigger than those of the cases without hepatic metastasis；metastasis took an average of 6.8
years to develop；56％ of cases showed multiple hepatic metastases；the prognosis for patients undergoing
surgical treatment was good；and chemotherapy was not effective. These results indicated the need for long-
term postoperative follow-up and aggressive surgical treatment in liver metastasis . Molecular biology re-
cently revealed that pancreatic ductal carcinoma and PSPT progress genetically through two pathways, dis-
tinctly reflecting both prognosis and gender preference, but PSPT remains a surgical enigma.
Key words：solid-pseudopapillary tumor, liver metastasis
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