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抄 録
症例は82歳女性．6ヶ月前からの食欲低下を主訴に近医を受診し施行された上部消化管内視鏡検査

にて胃体部に腫瘍性病変を認め，生検にてGroupVと診断された為，加療目的に当科紹介となった．術
前検査で施行された腹部造影CTにて既知の胃腫瘍の他に膵体部から尾側膵管の拡張を認めた．MRCP
にて膵体部の主膵管途絶を認め，尾側膵管の拡張を認めた．主膵管が閉塞している領域にT1強調像で
1cm程度の低信号域が疑われ膵癌を否定できなかった．胃全摘術の際の術中超音波検査にて膵体部に5
mmの低エコー領域を認め，それより膵尾側の主膵管拡張を認めた為，膵体尾部切除術，脾摘術を併施
した．病理組織診断にて胃癌は粘液腺癌，pT3（SS）,N0,M0,pStageIIBと診断された．主膵管病変は
上皮内癌，pTis,N0,M0,pStage0と診断された．またそれより膵頭側の主膵管より足側に2mm大の腫
瘍性病変を認め，免疫染色にて膵神経内分泌腫瘍（G1）と診断された．膵併存腫瘍は比較的稀であるが，
それらに他の消化管悪性腫瘍を合併する3重複腫瘍は極めて稀であるため若干の文献的考察を加え報告
する．

キーワード：重複腫瘍，膵神経内分泌腫瘍，胃癌，膵癌．

Abstract

An82-year-oldwomanvisitedaclinicbecauseofappetitelossthathadpersistedfor6months.She
wasdiagnosedashavinggastriccancerandwasreferredtoourhospital. Preoperativeabdominal
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緒 言

膵原発神経内分泌腫瘍は膵原発腫瘍の約2～
4％を占め，通常型膵癌と比較して稀な腫瘍で
ある．また通常型膵癌と膵神経内分泌腫瘍の合
併例は稀であり，さらには胃癌とそれらが同時
性に重複した報告例はない．今回我々は胃癌に
膵体部膵管癌とさらに偶然発見された膵神経内
分泌腫瘍を合併した症例を経験したので若干の
文献的考察を加え報告する．

症 例

患者：82歳，女性
主訴：食欲低下
家族歴：特記すべきことなし
既往歴：高血圧症，気管支喘息，多発性脳梗

塞，鉄欠乏性貧血
現病歴：6ヶ月前からの食欲低下を主訴に近

医を受診し施行された上部消化管内視鏡検査に
て胃体部に腫瘍性病変を認め，生検にてGroup
Vと診断された為，加療目的に当科紹介受診と
なった．
入院時現症：身長153cm，体重59kg．体温
36.2℃，血圧128/68mmHg，脈拍62/分，酸素
飽和度97％．腹部は平坦，軟で圧痛を認めず，
腫瘤を触知しなかった．
血液検査所見：WBC6500/μL,Hb9.8g/dl,
Hct31.8％,Plt25.7×10４/μL,AMY49IU/L,Alb

2.82g/dL,HbA1c5.7％．腫瘍マーカーはCEA
16.1ng/mLと上昇を認めたが，CA19-9,SPAN-
1,DUPAN-2,Elastase-1は基準範囲内であった．
上部消化管造影X線検査所見：胃体上部から

前庭部にかけて全周性の腫瘍性病変を認めた
（図1）．

腹部造影CT所見：胃体部から前庭部にかけ
て全周性の壁肥厚を認めた．また膵体部で主膵
管の途絶と膵尾側膵管の拡張を認めた（図2）．
MRCP所見：膵体部での主膵管の途絶，陰影欠
損部を認め，膵尾側膵管の拡張を認めた（図3）．
主膵管が途絶している領域にT1強調像で1cm
程度の低信号域が疑われた．
以上の所見から，胃癌（胃癌取扱い規約第14
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computedtomographyrevealeddilatationofthemainpancreaticduct（MPD）fromthebodytothetail
andanalreadystomachtumor.Magneticresonancecholangiopancreatographyrevealedobstructionofthe
MPDinthepancreaticbodyanddilatationofthedistalMPD.AstheT1-weightedimagedemonstrated
a1-cm lowintensityareaatthesiteoftheMPDobstruction,pancreaticcancerwassuspected.
Intraoperativeultrasonographyduringtotalgastrectomyrevealeda5-mmmassintheMPDanddistal
dilatationoftheMPD.Therefore,distalpancreatectomywithsplenectomywasadditionallyperformed.
Histopathologicalexaminationrevealedmucinousadenocarcinomaofthestomach（pT3,N0,M0,pStage
IIB）andadenocarcinomainsituofthepancreas（pTis,N0,M0,pStage0）.Moreover,a2-mmtumor
wasdetectedatadifferentpartofthepancreasanddiagnosedaspancreaticneuroendocrinetumorofthe
pancreas（G1）onimmunohistochemicalexamination.Simultaneoustripleprimarytumorsconsistof
combinedneoplasmsinthepancreas,andgastrointestinalmalignancyisextremelyrare.Wereportsuch
anextremelyrarecase,withabriefliteraturereview.

KeyWords:Multipleprimarymalignanttumors,Pancreaticneuroendocrinetumor（PNET）,Gastric
cancer,Pancreaticcancer.

図1 上部消化管造影検査：胃体上部から前庭部にかけ
て全周性の腫瘍性病変を認めた．



版上，cT4a,cN2,cM0,cStageIIIB），膵体部癌疑
い（膵癌取扱い規約第6版上，cT1,cN0,cM0,
cStageI）の術前診断にて手術を施行した．なお
本症例においては食欲低下が長期間継続してお
り，かつ進行性に増悪していたこと，貧血の進
行を認めたことより，胃癌の手術が可及的速や
かに施行されるべき症例と判断し，膵病変に対
しては膵炎発症のリスクのあるERCPや膵液細
胞診は行わず，術中所見にて病変が疑われた場
合には診断的切除を行う方針とした．
手術所見：開腹時，腹水の増量および腹膜播

種は認めなかった．胃体部から前庭部にかけて
漿膜面に露出を疑う腫瘍を認めた．周辺臓器へ
の直接浸潤は認めなかった．胃全摘術（D2郭
清，Roux-enY再建），胆嚢摘出術を施行した．

また膵臓に対して術中超音波検査を施行する
と，膵体部に主膵管の途絶を伴う5mm大の低
エコー領域を認め，その膵尾側の膵管拡張を認
めた（図4）．膵癌の可能性を否定できず膵 体
尾部切除術（D2郭清），脾臓摘出術を併施した．
病理組織学的所見：胃癌は粘液湖を背景とした
巣状，小腺管状の細胞集塊が浮遊するように増
生し粘液癌の組織像であった．比較的広い範囲
で中分化型腺癌や低分化型腺癌成分を認めた．
郭清リンパ節54個中に転移は認めなかった

（Mucinousadenocarcinomaofthestomach,pT3
（SS）,N0,M0,pStageIIA,muc＞tub2＞por2,
ly1,v1）（図5）．また膵に関しては主膵管と一
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図2 腹部造影CT所見：膵体部で主膵管の途絶と尾側
膵管の拡張を認めた（白矢印）．

図3 MRCP：膵体部での主膵管の途絶，陰影欠損部
（白矢印）を認め，尾側膵管の拡張を認めた．

図4 術中超音波所見：膵体部で主膵管の狭窄を伴う5
mm大の低エコー腫瘤を認め（白矢印），それより膵
尾側の主膵管拡張を認めた．（＊）は主膵管を示す．

図5 胃切除標本



部の分枝膵管上皮が乳頭状造成を示し，多く
はPanIN-2程度の変化であるが，主膵管でよ
り上皮異型が強く一部に上皮内癌を認めた

（Adenocarcinomainsituofthepancreas,Pb,ts1
（＜5mm）,pTis,N0,M0,pStage0）（図6）．上
皮内癌の主座より1スライス膵頭側にも一部上
皮内病変が連続していたが，癌が存在している
部位より膵頭側で主膵管は狭窄し，より癌成分
の多い部分（図5，※部）は主膵管の拡張を認
めた．狭窄部位では主膵管を取り巻くように線
維化と一部にリンパ球の集簇巣を認め，周囲に
は膵炎像を認めないことから上皮内癌が膵管周
囲炎等による線維化の形成に関与していた可能
性があると考えられた．さらに主膵管病変とは
別の部位に2mm大の腫瘍性病変を認め（図6，
#部），多角形で小型の腫瘍細胞が索状に増生
し，免疫染色上腫瘍はびまん性にシナプトフィ
ジンおよびクロモグラニンAが強陽性，CD56
が弱陽性であり，MIB-1標識率は1～2％でG1
相当の膵神経内分泌腫瘍（PNET）と診断され
た（図7）．
術後経過：術後経過は良好で，手術後18日目

に退院となった．現在術後6カ月無再発生存中

である．

考 察

重複癌の定義はWarren１）らの基準が広く用い
られている．すなわち①各腫瘍は一定の悪性組
織像を呈する，②各腫瘍が互いに離れた部位に
存在する，③一方が他方の転移ではない，以上
の3項目を満たすことが必要であり，さらに発
生期間が1年以内であるものを同時性，1年以
上であるものを異時性として分類している．
自験例でもこの基準をすべて満たしており，

胃癌２），膵管癌３），膵神経内分泌腫瘍４）の同時性
3重複腫瘍と診断された．
重複癌の頻度についてWarrenらは1932年に

剖検例で3.7％，臨床例で1.8％と報告している
が１），近年では重複癌発見の頻度が著しく増加
し，田中らの報告では臨床例で11.2％に重複癌
がみられると報告している５）．田中らは膵癌を
含む重複癌は臨床例で11.9％５），神沢らは剖検
例で20.4％，臨床例で11.5％６），澄井らは臨床例
で13.2％７）にみられると報告している．
当科で2009年1月より2016年9月までに施

行された膵切除症例243例を検討すると，膵癌
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図6 a．膵切除標本 b．c．組織像（＊部位）；主膵管に上皮内癌を認めた．
（b．H.E.染色，×40 c．H.E.染色，×100）



は126例であり，そのうち同時性に他の腫瘍を
伴った症例は胃癌5例，膵癌（多発）3例，胃
GIST3例，膵管内乳頭粘液性腫瘍3例（腺癌1
例，腺腫2例），胆管癌2例，直腸癌2例など，計
22例（17.5％），他臓器に癌を伴った症例は12
例（9.5％）であった．しかしながら膵癌を含む
同時性3重複腫瘍は本症例以外には認めなかっ
た．大内８）らは膵癌を含む同時性3重複癌は本
邦で9例の報告があり，そのうち一期的手術が
行われたのは2例のみであったと報告してい
る．また当院での膵癌を含む異時性の重複癌は
胃癌7例，乳癌5例，前立腺癌3例，結腸癌3
例など，計19例（15.1％）であり同時性より高
率であった．胃癌術後の膵癌に対して外科的切
除術が施行された後，定期フォロー5年目に早
期胃癌を発症し内視鏡的切除術を施行された一
例以外はいずれも膵癌が後発癌であった．4例
は3重複癌（乳癌＋十二指腸乳頭部癌，乳癌＋

胃癌，胃癌＋前立腺癌，胃癌＋結腸癌）で1例
は4重複癌（胃癌＋食道癌＋結腸癌）であった
が，すべての症例で膵癌が第3あるいは第4癌
であった．これは膵癌の予後が極めて不良であ
り膵癌を第1癌とする異時性重複癌は極めて稀
であること，また他の先行する癌の治療成績の
向上により膵癌が異時性に後発癌として発見さ
れることに起因すると思われる．田中ら５）の報
告では膵癌を含む重複癌のうち，同時性8例，
異時性9例と報告し，異時性のうち8例におい
て他臓器癌が膵癌より先行していたと報告して
いる．Ikematsu９）らは膵癌に対する根治切除後
の異時性重複癌の4例を報告しているが，膵癌
を第1癌とする異時性重複癌の報告例は稀であ
り，膵癌自体の予後が悪いことに起因するため
であると論じている．膵癌登録報告（2007年）１０）

によれば膵癌における重複癌は15.8％（同時性
3.4％，異時性8.7％，不明3.7％）と報告されて
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図7 図6の#部位における組織像；a．2mm大の腫瘍性病変を認め，
多角形で小型の腫瘍細胞が索状に増生（H.E.染色，×40）．b．H.E.染
色，×100 c．synaptophysin（×100） 強陽性．d．chromograninA
（×100） 強陽性．e．CD56（×100）弱陽性．



いるが，当院での膵癌を含む重複癌においては
同時性と異時性を合わせると膵癌症例の約
25％と過去の報告５‐７）１０）よりもさらに高率であっ
た．
一方，当科での膵切除症例のうち膵神経内分

泌腫瘍（以下PNET）は14例あり，さらにPNET
と他の腫瘍性病変合併例は本症例を含めると5
例（35.7％）であった．内訳は膵漿液性嚢胞腺
腫1例，膵管内乳頭粘液性腺腫1例，PNET1例

（多発），直腸癌1例，膵癌と胃癌1例（本症例）
であった．
PNETは膵原発腫瘍の1～4％を占める比較

的稀な腫瘍である１１）．膵腫瘍については自験例
では膵内に外分泌腫瘍と内分泌腫瘍が存在し
た．膵癌取扱い規約に従うと，外分泌腫瘍と内
分泌腫瘍が同一腫瘍内に混在あるいは併存して
みられるものは併存腫瘍（combinedneoplasms）
とされる１２）．WHO分類のmixedadenoneuroen-
docrinecarcinoma（MANEC）や多中心性発生
の衝突腫瘍が含まれるが両者を明確に区別す
ることはときに困難である１３）．本症例では病

理組織学的に膵癌とPNETが離れて存在し通
常の膵併存腫瘍と異なり，合併と考えられる．
Chang１４）らは膵内に外分泌腫瘍と内分泌腫瘍が
存在する膵併存腫瘍の病理学的な細胞分布から
5種類に分類した．すなわち，①Amphicrine（同
一細胞が内分泌・外分泌細胞両方の特徴を併せ
持つ），②Mixed（内分泌・外分泌細胞が密接に
混合して存在する），③Collision（衝突のよう
な形態をとりつつ一部で組織学的に混合・移
行像がみられる），④Solitaryconcomitant（隔
壁を有して衝突し，互いに移行像を認めない），
⑤Multipleconcomitant（互いに離れている）
である（図8）．多中心性発生が示唆されるのは
③の一部，④，⑤であるが，本症例は膵癌と
PNETが互いに離れて存在しており，⑤Multiple
concomitantに分類される．青山１５）らは膵併存
腫瘍の本邦報告例は51例（1977年～2015年）
で，多くはMixed（64％）であったと報告し
ている．Multipleconcomitantに分類される膵
癌とPNETの併存腫瘍についての報告例を
PubMedで「multipleconcomitant,combined
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図8 膵外分泌腫瘍と内分泌腫瘍の合併・併存例の分類（Chang１４）らより引用）



neoplasm,pancreas」「PNET,pancreaticcancer」
をキーワードに検索したが報告例を認めなかっ
た．本邦報告例は医学中央雑誌（1977～2016
年）で「膵・併存腫瘍」「膵・併存癌」または

「膵癌・膵内分泌腫瘍」をキーワードとして検索
し検討したところ3報告１６‐１８）（4症例）（表1）の
みであり極めて稀といえる．それらのうち膵併
存腫瘍と他の悪性腫瘍を合併した症例は認めな
かったことより，本症例のような膵併存腫瘍と
胃癌を合併した症例は初報告といえる．
本症例では術前MRCPで主膵管に腫瘤像を

認めたが確定診断には至らなかった．食欲低下
が長期間継続しており，かつ進行性に増悪して
いたこと，貧血の進行を認めたことより，胃癌
の手術が可及的速やかに施行されるべき症例と
判断し，膵腫瘍に対しては膵炎発症のリスクの
あるERCPや膵液細胞診は行わず，術中所見に
て病変が疑われた場合には診断的切除を行う方
針とし，術中超音波検査にて膵管の途絶部位に
腫瘤像を認めた為切除方針とした．病理組織標
本では上皮内癌を認めた部分の主膵管は拡張し
ており，それより膵頭側で主膵管が線維化によ
り狭窄していた．術中超音波検査にて認めた低
エコー領域は，この主膵管の線維化による狭窄
部分が描出されていたものと思われる．一般的

には術前の膵液細胞診やEUS-FNAが確定診断
の一助となりうるが，本症例については微小か
つ上皮内癌であった為，術前にそれらを施行し
ても確定診断が得られなかった可能性がある．
さらに微小なPNETは術前画像検査にて指摘で
きず病理学的検査にて偶発的に発見された．
重複癌においては癌が重複すること自体は予

後と関連せず，各々の癌が独立して予後に関連
することが以前より知られている１９）．特に膵癌
の重複癌症例の予後は膵癌の進行度に依存する
と言われているが２０），自験例では膵癌は早期癌
である為，進行胃癌が予後を規定する可能性が
あり今後慎重に経過観察を要する．

結 語

画像検査の精度向上や病理学的診断能の発達
により，重複腫瘍症例が発見される頻度が高ま
りつつある昨今，一つの病変のみにとらわれず
重複腫瘍の存在を念頭におき，精査，加療を行
う必要が重要であると考えられる．

本症例は第4回日本神経内分泌腫瘍研究会学術集会
（2016年9月，東京）において発表した．

開示すべき潜在的利益相反状態はない．
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