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メシル酸イマチニブ投与中にFournier’s gangrene を合併した
巨大直腸 gastrointestinal stromal tumor の 1 例

新行橋病院外科，防府胃腸病院１），大分大学医学部消化器外科２）

小川 聡 石井 祥裕 川野 豊一１） 北野 正剛２）

症例は 59 歳の男性で，主訴は肛門部痛，便秘．CTで骨盤内に 12cmの腫瘤を認め，経皮的
針生検にて直腸 gastrointestinal stromal tumor（以下，GIST）と診断した．メシル酸イマチニ
ブ（400mg�日）を開始し，2か月後に腫瘍は 7cmに縮小したが，4か月後に臀部痛が出現し入
院となった．入院時直腸診では腫瘍側の圧痛以外に異常はなかった．入院 4日目の CTで腫瘍は
5cmに縮小していたが，直腸周囲にガス像を認め，直腸GISTの穿通が疑われた．翌日，陰囊の
腫脹と会陰部の圧痛，さらに鼠径部から腹壁に捻髪音を伴う発赤を認め，Fournier’s gangrene
と診断し，ただちに壊死組織の除去，切開排膿ドレナージ術を施行した．経過は良好で，術後
58 日目に退院となった．メシル酸イマチニブ投与中にFournier’s gangrene を合併した直腸
GIST穿通例を経験した．メシル酸イマチニブによる巨大GISTの治療の際はその劇的な治療効
果ゆえに消化管穿孔も考慮する必要がある．

はじめに
Gastrointestinal stromal tumor（以下，GIST）の

切除不能例に対するメシル酸イマチニブ（以下，
イマチニブ）による分子標的治療は，その高い奏
効率により，最近では neoadjuvant 療法へ応用さ
れるようになった．特に，巨大な直腸GISTでは根
治切除や機能温存に関する有効性が期待されてい
る．しかし，イマチニブによる neoadjuvant 療法
は確立されたものではなく，時に重篤な合併症を
経験する．今回，イマチニブを投与中にFournier’s
gangrene を合併した巨大直腸GISTの 1例を経
験したので，文献的考察を加えて報告する．

症 例
患者：59 歳，男性
主訴：肛門部痛，便秘
既往歴：特記すべきことなし．
現病歴：2002 年 10 月頃より，座位にて肛門部

痛を自覚するも自制内であった．2003 年 6 月，肛
門部痛と便秘を主訴に前医を受診し，精査加療目

的で紹介となった．直腸指診では歯状線直上に弾
性硬の巨大腫瘤の下縁を触知し，深部に連続して
いた．直腸は著明に圧排され，示指の挿入には強
い圧痛を伴うため，内視鏡検査や注腸造影検査は
施行しなかった．CTで骨盤内に 12cmの腫瘤を
認め（Fig. 1A），経皮的針生検により直腸GIST
と診断された（Fig. 2A，B）．腫瘍径が 10cm以上
であることから，核分裂数を問わず高リスクで予
後不良と推測され，また前立腺など周囲臓器への
浸潤も疑われたため，neoadjuvant 療法も考慮し
てイマチニブ 400mg�日の投与を開始した．2か月
後には腫瘍は 7cmに縮小したが（Fig. 1B），直腸
指診ではなお歯状線直上より存在した．腫瘍切除
には直腸切断術が必要と判断したが，患者は人工
肛門造設を強く拒否したため，イマチニブの投与
を継続した．投与開始 4か月後に肛門周囲や臀部
に疼痛が出現し入院となった．
入院時現症：体格中（170cm，57.5kg）．顔面に

イマチニブの副作用である軽度の表在性浮腫を認
めた．直腸指診では下部直腸から歯状線直上にか
けて可動性不良の腫瘤を触知し，軽度の圧痛を
伴っていた．肛門部や臀部に異常はなかった．

日消外会誌 ４２（10）：1609～1614，2009年

＜２００９年 2月 18 日受理＞別刷請求先：小川 聡
〒824―0026 行橋市大字道場寺 1411 新行橋病院外
科



60（1610） 日消外会誌 42巻 10号Fournier’s gangrene を合併した直腸GIST

Fig. 1 A：Enhanced CT before the chemotherapy 
showed a heterogeneous mass in the pelvic cavity 
measuring 120×100mm. The tumor closely ad�
hered to the prostate, and the border was not 
clear. B：After 2 months of imatinib treatment, the 
tumor was reduced to 72×45mm in size.
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Fig. 2 A：Histologically, the tumor was composed 
of spindle-shaped cells with oval-shaped nuclei
（H.E. ×400）. B：Tumor cells were positive for c-kit 
by immunohistochemical examination（×400）.
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入院時血液検査所見：末梢血液検査でWBC
8,780�mm3，生化学検査でCRP 4.64mg�dl と炎症
反応の軽度上昇を認めた．
入院 4日目の CT所見：腫瘍は 5×4cmに縮小

していたが，直腸肛門周囲から臀部にかけて腸管
外のガス像を認め，直腸GISTの骨盤後腹膜腔へ
の穿通が疑われた（Fig. 3）．
入院後経過：入院 5日目，陰囊の腫脹と会陰部

の圧痛，さらに両側の鼠径部から腹壁に捻髪音を
伴う発赤を認め，Fournier’s gangrene と診断し，
腰椎麻酔下に緊急手術を施行した．
手術所見：陰囊は壊死に陥っていたため，皮膚

および皮下の壊死組織を除去し，両側睾丸は温存
した．また，右臀部より切開を加えると悪臭を伴
う灰白色の膿汁が流出した．臀部壊死筋膜を除去
し，続いて皮下気腫に沿った方向，すなわち両側
鼠径部から側腹部にかけて臍の高さまで複数のド

レーンを留置した（Fig. 4）．なお，この手術の際
も人工肛門は患者が強く拒否したため造設しな
かった．
術後経過：陰囊切開部の膿より Peptostreptococ-

cus sp，Enterococcus sp，Bacteroides sp，Fusobacterium

sp，Clostridium perfringensが検出され，好気性菌と
嫌気性菌の混合感染であった．術後 34 日目に大腸
内視鏡検査および注腸造影検査を行い，直腸右壁
を中心に歯状線直上より立ち上がる隆起性病変を
認め，中心に穿通口が確認された（Fig. 5A，B）．
術後 50 日目の CTでは瘻孔は瘢痕化しており，腫
瘍の大きさに変化はなく，播種の所見はなかった．
イマチニブの投与を再開し，術後 58 日目に退院と
なった．
退院後経過：イマチニブ再開 3か月後に悪心や

嘔吐の副作用のためイマチニブを 200mg�日まで
減量したが，その後は特に副作用なく治療を継続
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Fig. 3 After 4 months of imatinib treatment, the tu-
mor was reduced to 50×40mm in size. Enhanced 
CT showed abnormal soft-tissue gas in the retro-
peritoneal and pelvic cavity（arrow）.

Fig. 4 Extensive tissue debridement to limit the 
spread of gangrene was performed immediately, 
and we tunneled the infected areas and placed Pen�
rose drains through the tunnel.

した．術後 3年間は腫瘍の大きさは不変で播種や
転移を認めず経過したが，2006 年 10 月に，心肺停
止状態で近医に救急搬送され，死亡が確認された．
最終外来受診の 1か月後であり，死因は原疾患と
は関連がないと推測された．

考 察
GISTは消化管の中胚葉由来間葉系腫瘍の一つ

で，すべての消化管に発生しうるが，原発部位は
胃が最も多く（60～70％），直腸は 5～10％と比較
的まれである１）～３）．また，無症状であることが多い
胃に比べ，直腸では通過障害や出血などの症状を
伴う頻度が高く，腫瘍径が 5cmを超える報告が多
い４）．一般に，GISTの臨床的悪性度は腫瘍径と核
分裂像により分類されるが５），原発部位により臨床
的悪性度が異なり，直腸GISTは悪性度が高いと
される１）６）．本症例は肛門部痛や便秘などの症状を
伴い，発見時に腫瘍径が 12cmに達していたこと
から，核分裂数を問わず高リスクに分類され，予
後不良と推測された．
転移を伴わない初発GIST治療の原則は外科的

完全切除である．特に，本邦では 10cm未満の
GISTが 8割近くを占めるため，ほとんどの症例
で根治術が可能とされ７），リンパ節転移の頻度が低
いことから，系統的リンパ節郭清は行わず，可及
的に臓器機能温存を考慮した完全切除が推奨され
る６）．
一方，直腸GISTにおいては発見時より 10cm

を超え，直腸切断術を余儀なくされる症例や周囲
臓器への浸潤が疑われ骨盤内臓全摘術を施行され
る症例もある８）．これらの巨大GISTでは，手術時
の被膜損傷が局所再発や播種の原因となり，予後
を著しく低下させる危険がある９）．最近は，GIST
に対するイマチニブの極めて高い奏効率を背景
に１０）１１），national comprehensive cancer network
（以下，NCCN）のガイドラインでは，辛うじて切
除可能（marginally respectable）な症例や切除可
能ながらも重大な合併症のリスクがある症例の初
期治療としてイマチニブ投与を推奨している１２）．
つまり，肛門機能の温存や排尿障害などの合併症
の予防といった臓器機能温存と治癒切除の可能性
を高める目的で，術前にイマチニブを投与し，腫
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Fig. 5 A：Colonoscopy showed an elevated submu�
cosal tumor with a hole at the rectum（arrow）. The 
deepest part of the tumor extended to the anal 
canal. B：Colography showed a smooth surface 
mass with a hole at the lower rectum（arrow）.
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瘍を縮小させた後に手術を行う neoadjuvant 療
法である．実際に，この neoadjuvant 療法により
腫瘍が縮小し括約筋温存手術が可能となった報告
もあり，その意義は大きいと考えられる１３）～１５）．本症
例は発見時 12cmと巨大で，骨盤内を占居するよ
うに存在し，前立腺への浸潤が疑われたため，切
除不能なGISTに対して 2003 年 7 月にイマチニ
ブが保険適応となったことを受けて，neoadju-
vant 療法も考慮しイマチニブ 400mg�日の投与を
開始した．
イマチニブによる neoadjuvant 療法では，効果

判定の方法と最適な手術時期の判断が重要とな

る．効果判定の方法としてNCCNのガイドライン
ではイマチニブ投与開始 2～4週間後に positron
emission tomography（以下，PET）を考慮すると
されている１２）．機能的画像検査である PETはイマ
チニブ投与開始後数日で 18F-fluorodeoxyglucose
の取り込みがなくなり，早期の効果判定に有効と
されるが１６），本邦では保険上の制約もあり，造影
CTで判定されることが多い．CTでは腫瘍の硝子
様変化や囊胞化，液状変性のように，測定した腫
瘍径と実際の効果が必ずしも一致しない場合があ
ることに注意しなければならない１１）１４）１６）．最適な手
術時期については最大の治療効果が得られるまで
（3～6か月）とされている１２）が，イマチニブ単独で
のGISTの完全寛解は期待できず，根治には切除
が必要であり，長期化すればイマチニブの耐性が
問題となる可能性があるため，現状ではイマチニ
ブ投与開始後 1か月程度で治療効果を判定し，方
針を決定するのが妥当と考えられている１０）１４）１５）１７）．
しかしながら，イマチニブによる neoadjuvant

療法は確立されたものではなく，臨床試験レベル
の治療であり，時に重篤な合併症を経験する．本
症例ではイマチニブ投与開始 2か月後には腫瘍は
7cmまで縮小したが，患者が直腸切断術を強く拒
否したため，さらに投与を継続し，投与開始 4か
月後にFournier’s gangrene を合併した．イマチ
ニブ投与中の有害事象に非腫瘍部の消化管穿孔に
関する報告があるが１８），本症例は術後の内視鏡検
査や注腸造影検査にて腫瘍中心部の穿通所見を確
認しており，Fournier’s gangrene の発生は，腫瘍
縮小に伴う腫瘍部穿通に起因すると考えられる．
イマチニブが著効した症例であっても，初発
GIST治療の原則は外科的完全切除であることを
再認識し，また，消化管穿孔の合併やイマチニブ
の耐性出現にも配慮して，治療効果判定後に切除
可能であれば，できるだけ速やかに外科的治療に
移行すべきであろう．また，直腸腫瘍部穿通に対
して，本症例ではドレナージ術後に化学療法を継
続したが，一般的にはドレナージ術や人工肛門造
設術による全身状態の改善と 2期的な腫瘍切除術
が治療の原則である．
医学中央雑誌で「GIST」「消化管穿孔」をキー



2009年10月 63（1613）

ワードに 1983 年から 2008 年まで検索したとこ
ろ，イマチニブ投与中の直腸GIST穿通例の報告
はなく，さらに致命的ともなりうるFournier’s
gangrene を合併した症例を経験したので，巨大
GISTに対する neoadjuvant 療法における警鐘的
症例として報告した．今後，症例が集積され，臨
床試験の結果が得られるまでは，GISTに対する
neoadjuvant 療法はいまだ確立されたものではな
いことを念頭に慎重に診療にあたるべきと思われ
た．
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A Case of Giant Rectal Gastrointestinal Stromal Tumor with Fournier’s Gangrene during
Imatinib Administration

Tadashi Ogawa, Takahiro Ishii, Toyokazu Kawano１）and Seigo Kitano２）

Department of Surgery, Shinyukuhashi Hospital
Hofu Institute of Gastroenterology１）

Department of Gastroenterological Surgery, Oita University Faculty of Medicine２）

We report a case of rectal GIST penetration associated with Fournier’s gangrene during imatinib administra-
tion. A 59-year-old man reporting anal pain and constipation was found in computed tomography（CT）to have
a 12-cm mass in the pelvic cavity diagnosed by percutaneous needle biopsy as a rectal gastrointestinal stromal
tumor（GIST）. Two months after treatment was started with imatinib of 400mg�day, the tumor had shrunk
to 7cm, but the man was admitted four months later due to gluteal pain. Digital examination at admission
showed no abnormality except for tenderness at the tumor site. CT on day 4 after admission showed the tu-
mor had shrunk to 5cm but a gas shadow was found surrounding the rectum, suggesting rectal GIST penetra-
tion. The next day, the man was found to have scrotal swelling and tenderness of the perineum, followed by
redness associated with crepitations in the groin spreading to the abdominal wall, leading to a diagnosis of
Fournier’s gangrene. We immediately removed necrotic tissue and conducted incision and drainage. The
man’s subsequent course was good and he was discharged on postoperative day 58. During GIST treatment
with imatinib, consideration should be given for possible perforation of the gastrointestinal tract due to
imatinib’s dramatic antitumor effect.
Key words：gastrointestinal stromal tumor, imatinib mesylate, Fournier’s gangrene
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