
症例報告

集学的治療が奏効し長期生存がえられた盲腸内分泌細胞癌の 1例
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症例は 45 歳の男性で，右下腹部痛および回盲部腫瘤にて当院紹介入院となる．盲腸粘膜下腫
瘍の診断にて 1998 年 3 月結腸右半切除術施行，組織学的診断は盲腸原発内分泌細胞癌であっ
た．同 12 月の CTにて腹部大動脈周囲リンパ節再発を認め，肺小細胞癌に準じ PE�CVA交替
化学療法を施行，1999 年 12 月および 2000 年 8 月の評価は，それぞれ PR，NCであった．2001
年 3 月の CTにて右副腎および総肝動脈周囲リンパ節への転移を，同 9月の CTにて左腎動脈
周囲リンパ節転移を認め，それぞれに放射線療法を施行，効果はともに PRであった．2002
年 2 月の CTにて肝転移出現，CDDP＋CPT-11 による化学療法を施行，肝転移は消失した．同
9月に下肢脱力感などが出現，MRI にて胸随転移認め椎弓切除術を施行した．2003 年 2 月より
両下肢完全麻痺となり，以後積極的治療は行わず同 10 月，術後 67 か月にて死亡した．長期生
存を得た本症例は大腸原発内分泌細胞癌に対する集学的治療の可能性を示唆した．

はじめに
大腸原発の内分泌細胞癌は予後不良であること

が知られている１）．今回，盲腸原発の内分泌細胞癌
に対し集学的治療が奏効し長期生存がえられた 1
例を経験したので報告する．

症 例
患者：45 歳，男性
主訴：右下腹部痛
既往歴，家族歴：特記事項なし．
現病歴：1998 年 2 月右下腹部痛出現し近医受

診，CTにて回盲部に腫瘤を認め当院紹介され精
査目的にて入院となる．
理学的検査所見：右下腹部に軽度圧痛を伴い可

動性良好かつ弾性硬な鶏卵大の腫瘤を触知した．
血液検査所見：腫瘍マーカーがCEA 13.1ng�

ml，CA19―9 2,760U�ml と上昇していた．
入院後施行した腹部CTにて回盲部に 3×2cm

の腫瘤を認め（Fig. 1a），その腫瘤周囲および上腸
間膜静脈周囲のリンパ節腫大も認めた．また，大

腸内視鏡検査ではBauhin 弁に軽度のびらんを認
め，盲腸に隆起性病変を認めた（Fig. 1b）．同時に，
粘膜生検を施行したが異型上皮は認めなかった．
以上より，盲腸原発の粘膜下悪性腫瘍の診断にて
同年 3月開腹手術施行した．
手術所見：明らかな絶対非治癒因子は認めな

かったが，広範なリンパ節転移を認めたため結腸
右半切除術および大動脈周囲リンパ節をふくむ拡
大リンパ節郭清術を施行した．
切除検体：盲腸粘膜下を中心に最大径 42mm

の腫瘍を認めた（Fig. 1c）．明らかな粘膜病変は認
めなかった．
病理組織学的検査所見：腫瘍細胞は，大小不同

の類円形であり充実性，索状に増殖しており，細
胞質は好酸性の微細顆粒状であった（Fig. 2a）．
chromogranin A，synaptophysin に陽性を示し
（Fig. 2b, c），盲腸原発の内分泌細胞癌と診断し
た．最終診断は ss，ly3，v1，ow（－），aw（－），
n4（＋）（No. 214 およびNo. 216），Stage IV であっ
た．
術後経過：1998 年 4 月退院後，補助療法は行わ

ず外来にて経過観察中，同年 12 月腹痛が出現し
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Fig. 1 a：Abdominal CT detected a mass of ileocecal region（arrows）. b：
Endoscopic examination showed a submucosal mass of the cecum. c：Mac�
roscopic findings of the resected speciemen. There was a submucosal tu�
mor of cecum and the maximum diameter was 42mm（arrows）.

CTにて腹部大動脈周囲リンパ節再発を認めた
（Fig. 3a）．肺小細胞癌に準じ cisplatin（以下，
CDDPと 略 記）＋etoposid（以 下，CDDP＋
etoposide を PEと 略 記）お よ び cyclophos-
phamide＋doxorubicin hydrochloride＋vincris-
tine sulfate（以下，CVAと略記）による多剤交替
療法（以下，PE�CVA交替療法と略記）を 1999
年 1 月より開始した．同 12 月の CTの評価にて
partial response（以下，PRと略記）得られるも
（Fig. 3b），患者の希望にて一時化学療法を中止し
経過観察となった．2000 年 4 月より PE�CVA交
代療法を再開した．同 8月の CTの評価では no
change（以下，NCと略記）であったが，CVA
療法時の副作用が強く，以後は PE療法のみ施行
した．2001 年 3 月の CTの評価にて右副腎および
総肝動脈周囲リンパ節への転移を認めたため
（Fig. 4a），PE療法は無効と判断し，これを中止し
同部位への 30Gy の放射線療法を施行，効果は PR
であった（Fig. 4b）．しかし，同 9月の CTの評価
にて左腎動脈周囲リンパ節転移を認め（Fig. 5a），
同部位への 40Gy の放射線療法を行った．効果は

PRであった（Fig. 5b）．その後，経過観察してい
たが，2002 年 2 月の CTにて肝転移出現したため
（Fig. 6a），新たにCDDPおよび irinotecan hydro-
chloride（以下，CPT-11 と略記）による多剤併用
化学療法を導入した．同 5月の CTの評価は com-
plete response であった（Fig. 6b）．以後，患者の
強い希望にて化学療法は行わず経過観察としてい
た．同 9月に排尿，排便障害および下肢脱力感が
出現，MRI にて第 9，10，11 胸椎転移認め（Fig.
7a），胸随への圧迫解除目的にて椎弓切除術を施
行した．さらに，CDDP�CPT-11 療法を再開した
が，2003 年 2 月より胸随浸潤による両下肢完全麻
痺など症状が悪化したため（Fig. 7b），これ以後積
極的治療は行わず症状緩和を主体とした best
supportive care を導入し同 10 月，術後 67 か月に
て死亡した．この 67 か月中に化学療法目的にて
15 回の入院を繰り返し，1回の平均入院期間は 39
日であった．また，患者の performance status（以
下，PSと略記）は，両下肢麻痺が出現するまでは，
ECOG grade にて 0から 1を維持していた．
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Fig. 2 a：Microscopic tumor findings（H.E stain 
×80）. Polygonal and round tumor cells prolifer�
ated in clibriform with eosinophilic cytoplasm. b：
Immunohistochemical findings demonstrated tu�
mor cells were positive for chromogranin（×80）. 
c：Tumor cells were positive for synaptophysin
（×80）.

Fig. 3 a：CT showed the metastases of abdominal 
paraaortic lymph node（arrow）. b：The lymph 
node metastases were reduced after PE/CVA al�
ternate chemotherapy（arrow）.

Fig. 4 a：CT showed right adrenal metastasis（black 
arrow）and paracommon hepatic artery lymph 
node metastases（white arrow）. b：After radiation 
therapy, adrenal metastasis was reduced（black ar�
row）and the lymph node metastases were disap�
peared（white arrow）.

考 察
文献検索は，JMEDPLUSWeb 版にて「大腸」，

「結腸」，「内分泌細胞癌」，「化学療法」，「肺小細胞
癌」，「CVA」および「CPT-11」をキーワードとし
て行った（期間：1997 年 4 月～2006 年 3 月）．累
積生存率はKaplan-Meier 法にて算出した．
大腸内分泌細胞癌は，まれであることが知られ

ている．検索しえた範囲では本邦報告は 22 例２）～２１）

（Table 1）であり，盲腸原発の内分泌細胞癌の報告
例は 2例４）２０）のみであった．このように，大腸内分
泌細胞癌は希有な疾患であることに加え，その予
後は不良である．診断時あるいは術後に肝転移お
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Fig. 5 a：CT showed pararenal artery lymph node 
metastases（arrow）. b：The metastases were re�
duced after radiation therapy（arrow）.

Fig. 6 a：Liver metastasis was detected on CT
（arrow）. b：The metastasis was disappeared after 
CDDP/CPT-11 chemotherapy（arrow）.

Fig. 7 a：MRI showed the metastasis of spinal cord 
on thoracic level（arrow）. b：The growth of metas�
tasis of spinal cord was shown on MRI（arrow）.

よび広範なリンパ節転移を中心とした再発形式を
認め，その報告例のほとんどが急速な転機を示し
術後 12 か月前後にて死亡している（Table 1）．
以上のように，大腸内分泌細胞癌は外科的切除

のみでは十分な治療効果が期待できないと考えら
れる．近年，大腸内分泌細胞癌に対して手術に加
え術後の化学療法有効例が報告されるようになっ
てきた．5-Fu を中心とした多剤併用療法が有効と
の報告１２）がある．また，大腸癌取扱い規約２２）によれ
ば内分泌細胞癌は小細胞癌に分類されるため，肺
小細胞癌に対するCDDP＋CPT-11 を術前に施行
し良好な予後を得た報告もある１８）．しかし，化学療
法が無効であった報告２１）もあり，その効果につい
てはまだ検討の余地があると考えられる．
このように，大腸内分泌細胞癌に対していかな

る化学療法を選択するかはその予後を左右するう
えで重要な問題である．大腸癌としてとらえるな
らば 5-Fu を中心とした多剤併用療法であり，病理
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Table 1 Summary of the endocrine cell carcinoma of the colon

PrognosisSurvival TimeHLocationSexAgeYearAuthor

dead3 months＋Amale461998Fujioka2）
alive13 months－Afemale531998Sato3）
dead10 months－Cfemale371999Kamei4）
dead15 days＋Afemale751999Moriwaki5）
alive2 months－Tmale661999Usui6）
dead39 days＋Afemale742000Takahashi7）
alive30 months－Afemale692000Aoyama8）
dead4 months＋Amale642001Miyamoto9）
alive17 months－Afemale712001Matsumoto10）
alive4 months－Tfemale672002Furukawa11）
alive11 month－Tmale522002Tazaki12）
dead9 months－Smale592002Matsuoka13）
alive33 months－Amale672003Kouchi14）
dead18 days＋Smale70
dead1 month＋Afemale59
dead2 months＋Amale672003Ishido15）
alive4 months－Tmale652004Chubachi16）
dead4 months－Afemale592004Hirata17）
alive14 months－Tmale382004Tsutani18）
dead13 months－Smale722004Nakahashi19）
dead10 days＋Cfemale842005Ikeda20）
dead7 months－Tmale342006Yodonawa21）

組織学的検査所見を優先するならばCDDP＋
CPT-11 療法が妥当であろう．
本症例は肺小細胞癌に準じた化学放射線療法を

選択し，これらを sequential に併用した．その根
拠は，再発が判明した 1998 年当時には，検索しえ
た範囲では大腸内分泌細胞癌に対する有効な化学
療法の報告例はなく，かつ内分泌細胞癌は小細胞
癌に分類されるため，我々はこれらの状況を患者
に十分に説明し同意を得たうえで当時の肺小細胞
癌に対する標準化学療法である PE�CVA交替療
法を施行した２３）．また，1998 年当時の肺小細胞癌
に対する標準治療は全身化学療法を基本として放
射線照射による局所療法が併用されていた．この
事実および本症例に対する PE�CVA療法の有効
性から放射線照射の効果も期待できたため，我々
は放射線照射を施行した．同様に 2002 年から導入
したCDDP＋CPT-11 療法も，その当時 PE�CVA
療法を超える有効な治療法と認識されていた２４）．
術後急速に悪化し不良な予後をたどることから

何らかの補助療法が必要であることは異論のない
ところであろう．また，術前に内分泌細胞癌の診

断がついた場合には，術前化学療法を検討するこ
とも必要と考えられる１８）．
本症例は，肺小細胞癌に対する集学的治療を参

考に化学放射線療法を施行し 67 か月にわたる長
期生存をえた．これは，会議録を含め報告例の中
では最長生存記録である．本症例は，術前には診
断を確定しえなかったが再発時に前述のごとく肺
小細胞癌に準じた集学的治療を積極的に導入した
ことが長期生存をえた一つの理由と推測される．
実際，本症例のように肺小細胞癌に準じた化学療
法に加え放射線療法を併用した報告はない．
このように，長期生存が得られた理由は，肺小

細胞癌に対する集学的治療を参考に化学療法およ
び放射線療法を sequential に組み合わせたこと
が大きな要因と考えられる．
肺小細胞癌は，その診断時大半の症例で遠隔転

移を起こしているため，化学療法による全身療法
を中心として局所制御に放射線療法や手術を併施
することが標準治療となっており，本症例も初回
手術後の再発に対しては，この治療戦略に準じ治
療を行った．
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ところで，報告例の予後を検討すると 1年およ
び 2年生存率は，おのおの 44％，35％であった．
3年以上の生存報告例はなく，無再発生存の最長
例は 30 か月であった（Table 1）．このように，大
腸内分泌細胞癌は，生物学的悪性度は肺小細胞癌
と同等と推測される．確かに，病理組織学的特徴
および生物学的悪性度が類似することを理由に同
じレジメの化学放射線療法を適用することの整合
性には検討の余地があると考えられる．しかし，
大腸内分泌細胞癌に対する治療戦略を考えると
き，その悪性度および不良な予後を考慮すると，
手術のみではなく術前あるいは術後の積極的な化
学放射線療法が必須であることは異論のないとこ
ろであろう．今後のさらなる症例集積とその検討
が待たれるが，長期生存を得た本症例のように肺
小細胞癌の治療戦略が一つの指標になると考えら
れた．
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Hideo Baba, Nobuhiko Okamoto, Hutoshi Oikawa and Junichi Matsui

Department of Surgery, Saitama City Hospital

We report the long-term survival in a case of endocrine cell carcinoma of the cecum. A 45-year-old man was
admitted for an abdominal mass in the ileocecal region and closer examination showed a submucosal tumor of
the cecum. In March 1998, right hemicolectomy was done and endocrine cell carcinoma was diagnosed by his-
tological examination. On December 1998, abdominal paraaortic lymph node metastases were found in CT and
PE and CVA chemotherapy were conducted. The evaluation was PR in December 1999 and NC in August
2000. CT showed adrenal and paracommon hepatic artery lymph node metastases in March 2001 and parare-
nal artery lymph node metastases in September 2001. Radiation therapy was done for metastases and both
evaluations were PR. A liver metastasis was detected in February 2002, for which CDDP and CPT-11 chemo-
therapy was done and which subsequently disappeared. In September 2002, weakness in the lower limb mus-
cles occurred and MRI showed spinal cord metastasis on the thoracic level necessitating laminectomy. Lower
limb paresis was complete in February 2003, and palliative care was begun. He died in October 2003, 67
months form initial surgery. This case suggested that multidisciplinary treatment including chemotherapy
and radiation is effective at least short-term in those with endocrine cell carcinoma of the colon.
Key words：endocrine cell carcinoma, cecum, multidisciplinary treatment
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