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　　　　　　　　　緒　　言

　 adenoma 　malignum と呼 ぼ れ て い る子宮頚部

の 悪性腺腫 minimal 　deviation　adenocarcinoma

は ，内頚部型腺癌 の 高分化型 に 属 し
， 細胞異型 に

乏 し い た め に 診断が極め て 困難で あ る．そ の た め

に術前の 臨床的立 場か ら の 検索は ほ と ん ど成 さ れ

ず，また術後 目的 に 応じた材料が得 られ な い こ と

か ら ， 病理 組織学的観点 に 立 つ た検索 も不 十分で

ある．

　今回 わ れわ れ は
， 治療前 の 臨床的検討 に お い て

新 し い 補助診断の試 み を行ない ，さ ら に術後の 摘

出標本に つ い て 免疫 組織化学的 な らび に超微形態

学的観察を行な い得 た 1例を経験 し ， その 腫瘍細

胞性格に つ い て 若干の 新し い 知見を得た の で 報告

する ．

　　　　　　　　　症 　　例

　症例 は 4 回経妊 2 回経産の 42歳 の 主婦で ， 初経

は 15歳 ， 月経周期 は 整順 で 経時障害 は な く， 最終

月 経 は 1989年 5 月17 日 か ら 4 日 間 で あ る．家族

歴 ・ 既往歴 に特記すべ き事項は な い ．

　現病歴 ：1988年 1 月頃か ら無色透明で 無臭の 水

様性帯下 の 増量 を 自覚 し ， 下着を 1 日に 3回替 え

るよ うに な つ た．同年 4 月 ， 近医を受診 し
， 子宮

腟部細胞診を受 けた が異常を指摘 されなか つ た ．

同年 8 月，症状 に変化な く，さ らに 不正 性器 出血

を認め 同医を再受診 ， 子宮頚管ポ リ
ープ を指摘 さ

れ摘除術を受 けた が
， そ の 組織診断は 明 らか に さ

れなか つ た ． 1989年 2 月，水様性帯下の 軽減 を み

ず他医を受診 したが ，異常を指摘され な い まま，

同年 5 月26日当科 を受診 した．

　外来検査 ：視診上 ，外陰部は 湿潤で ，頚管粘液

を豊富に 認め た が，子宮腟部に 異常は み られなか

つ た ．触診 に て ， 子宮頚 部 の 腫大は な か つ た が硬

く， 両側子 宮傍組織 は 触知 しなか つ た ． コ ル ポ ス

コ ピ ーで 頚管内 に 数個 の 黄色脳 回 様の 腫瘤を認 め

た た め に 同部を生検，組織学的に 深部 に 及 ぶ 多数
の 頚管腺 が み られ，細胞の 異型は 乏 し い

一方で ，

一
部 に乳頭状構造が み られた．なお ，子宮腟部細

胞 診は class　Iで あ つ た．外来 に て ，　 Gn・RH 　ana −

logue　l 日900μ g の 経 鼻投与 を 20日間 行 な つ た

が，頚管粘液の 量に 変化は み られず ， そ の 加温 ・

乾燥後の検鏡で は ＋ 、 の シ ダ葉状結 晶を認め た ．投

与後20日 目の 内分泌環境は ，E ， 35pg／m1 ，　LH 　1，7

mlU ／ml ，　 FSH 　9．2mIU ／ml で あつ た ，

　以 上 の検索か ら，adenoma 　malignum を疑 い ，

手術療法 目的に て 同年 6 月 19日 入院 と なつ た ．

　入 院時検 査 ：身長 156．Ocm ，体重46．Okg，体温

36。4℃
，
血 圧 104／82mmHg ， 脈拍76／分整．血 液像 ，

血 液生化学 ，血 沈に 異常は み られ な か つ た ．腫瘍
マ

ー
カ

ー
は SCC 抗 原   ．3ng ／ml

，
　 carcinoem −

bryonic　antigen （CEA ） O．9ng／mL 　 CA12519 ．5
U ／ml と い ずれ も正常範囲 内で あ つ た が ，

　 CA19 −9
が 50．4U ／ml と軽度 ヒ昇を示 し て い た，　 Dot　blot
法 に基づ く Human 　Papilloma　Virus−DNA の 検

索 は陰性で あつ た．また ， IVP ， 膀胱鏡 ， 直腸鏡 に

も異常所見は 認め られ な か つ た．

　硬 性子宮鏡 に よ る頚管内 の 観察 で は ，粘膜 ひ だ

が消失 し，外子宮 口 か ら約 1cm の 頚管内に は 全周
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性 に 表面不整 な突出物が数個認 め られ た が
， 異型

血 管は み られ な か つ た。X 線 CT （CT ）で は子宮

頚 部 に と くに 異常所 見は 認め られ なか つ た が
，

MRI に て 子宮頚部 の 深層 に 及 ぶ 液 の 貯 留を 示 唆

す る high　intensityな ・1・斑状陰影 が散在性 に 観察

された 〔写真 1）．

　 入院経過 ：同年 6月29日，子 宮頚部腺癌 の 診断

の 下に ，準広汎 性子宮全摘出術，骨盤内 リ ソ パ 節

郭清術お よ び旁大動脈 リ ン パ 節 生検術 を行 なつ

た ，摘出子宮は重 さ 150g，頚 部は硬 く，割面で 粘

液 を 入れ た大小不 同 の 嚢胞 が散見 され た ．

　術後経過 は 良好 で ，術後46 日 目に 退院，現在術

後 1 年 5 ヵ 月を 経 て 外来 に て 経 過 観察中 で ある

が，再発の 徴候な く順調に 経過 し て い る．

　病理組織学的所見 ：摘出標本 の ヘ マ トキ シ リ ン

ー
エ オ ジ ン （H ・E ）染色 で は

， 頚管腺 の 正 常領域を

越 え た 増殖が著 明 で ， 深部 に は 貯留性嚢胞 も観察

された ．病巣を構成する腺細胞 の 多 くは 円柱状で

明る い 胞体を有す る が，異型 は軽度で あつ た （写

真 2 ）．
一
部に は

， 迂 曲蛇行 した腺管や大型の 管腔

内 に 小型腺管が 形成 され ， 腺細胞 の 重層化や核分

裂 も観察 された （写真 3 ）．鍍銀染色で 腺管 の 基底

膜の
一部 に 不 明 瞭化 が み られ た．以 ヒの 病理 組織

学的所見か ら ， adenoma 　malignum と診 断 した．

なお，郭清 された リ ン パ 節 へ の 転移は み られ なか

つ た ．

　深部病巣 の 腫瘍細胞は ア ル シ ア ン 青染色をは じ

め と し た 粘液染色 で 陰性を示す
．・
方（写真 4a），抗

写真 1　 矢状断 の T2強調副 象　ゴ宮 頚 部 に 小 斑 状 の

　high　intensityな 1宝衾景彡力二散在
・
些 1’こ ・；s ら れz る．　（←冫

CEA ポ リ ク 卩
一

ン 抗体 （DAKO ，　 Denmark ）を用

い た免疫組織化学 で は 同部の 細胞お よ び管腔 内に

陽性像が観察された （写真 4b）．
　超微形態学的に は ，比較的浅 い 部位 の 腺管 は，
1層の 丈 の 高 い 円柱細胞 か ら構成 され ， 円形 な い

し類円形の 核は ク ロ マ チ ン が粗 で ，原形質内の 管

腔側 に はオ ス ミ ウ ム 好性 の顆粒 が多数み らね 表

面 に は 微絨毛 も観察 され た （写真 5）．しか し，深

部 の 腺管は 細胞 が多層化 し，核 は比較的大型で 辺

縁は不 規則，ク ロ マ チ ソ が増量 し核小体 もみ られ，

原形質内の 分泌顆 粒 は 消失 し，基底膜 basement
lamina の 3 層構造 が 不 明瞭化 し断裂 し て い る 像

写真 2　頚 管腺 が 正常 の 領域 を 越 え て 増殖が 著明で あ

　 る，（H −E 染色，× 20）

写 真 3　腺 細 胞 の 重層化や 核 分裂 像 が 観察 され る。

　 〔H ・E 染色，× 200）
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が観察され た （写真 6 ）．また ， 腺管が孤立 散在性

に み られ る深 部 病巣 で は
， 粘 液 の 漏 出 melting

down が 観察 され，管腔構造が破壊 され ，

一
部に 基

底膜の 構造 を残 しつ つ ，腺細胞 の 間質 へ の 遊出が

認め られ た （写真 7）．

　　　　　　　　　考　　案

　子宮頚部の い わ ゆ る adenoma 　malignum は ，
1870年 に Gusserow が 初め て 報告 した疾患 で

5），
本邦の 1987年刊行 の 「子宮頸癌取扱 い 規約」 で は

，

高分化型内頚部型腺癌 に 分類 され，そ の 診断根拠
と し て ， 異常な核分裂像，不 規則 な外方突 出， 既

存頚管腺 領域 の 深 さを越 えた 浸潤等が記 され て い

る
1）．し か し，子宮頚癌 の 定型的な術前検査で そ の

診断に 至 る の は非常 に 困難 とされ ，さ らに 術後の

摘出標本 に お い て も誤診 さ れや す い 疾患で ある ．
Scully　et　 a1．の グ ル ープ の 26例 の 臨床病理 学 的検

討 で は
，

12例 （46 ．2％）が 術 中ある い は 術後に ，

2 例 （7．7％ ）が 術後の 再発の 時点に 診断が つ い た

と報告 され て い る
4）

．そ の 結果 ， 本疾患の 予後は 不

良 とされ ， 過 去に報告され た 57例 の 検討で は ，39
例 （68．4％）が 10ヵ 月か ら 10年以 内に 再発 な い し

は 死亡 し て い る
4）．今回 の 症例 も，水様 性帯下 と い

写真 4　 深部病巣．ア ル
・7 ア ン 青染色 で 陰悟 で あ る が，

　CEA は 腺細胞や 管腔内に 陽性 が k られ る．（a ；ア ル

　 シ ァ ン 青染色，×10〔｝，b ；メ チ ル 緑核染色，× 10 

写 真 5　 電 了
L
顕 微鏡写 頁．浅部 で け 正 常 の 分泌細 胞 と

　 し て の 性 格 を 残 し て い る．BM
幽
基 底 膜 〔酢 酸 ウ ラ ニ

　 ウ ム 十 ク エ ソ 酸 鉛 染 色）

写真 6　 電子顕微鏡写真．深部で は 細胞 の 多層化 と異

　型が み られ，基底膜 〔BM ）の 部 が 断裂して い る．
　 〔↑↑〉（酢酸 ウ ラ ニ ウ ム t

ク エ ン 酸鉛 染 色 ）

写真 7　 電チ 鵬 微鏡写 真．管腔構造 が破壊 され，腺 細

　胞の 闘質 へ の 遊川がみ られ る．基底膜 （BM ♪の
一

部

　が 残 つ て い る．〔酢 酸 ウ ラ ＝ウ ム 十 ク ．L ソ 酸鉛染色 ）
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う特異 的な 自覚症状が 出現 し て い る に もか か わ ら

ず ， そ の 診断 に 至 る ま で に
，

3 回 の 専門医 の 受診

と約 17ヵ 月の 時間を要 し て い る．

　われ わ れ は 今回 の 診断に際 し，生検 の結果を踏

ま えた うえで ，正常の 頚管腺 が月経周期に お け る

内分泌環境 ， と りわ け ＝ ス ト ロ ジ ェソ 活性 の 影響

下 に ある こ とに着 目し ， そ の 鑑別診断 の 一助 と し

て Gn −RH 　analogue の 投与を試み た ．20 日間の 経

鼻投与後，血 中 E2の 低下 が み られ た時点で も水様

性帯下 の減少 を み なか つ た．玉 舎 の 行 な つ た 子宮

頚 癌の 組織型別 の 性 ス テ ロ イ ド受容体 の 検 討で

は ，扁平上 皮癌に 比 べ て 低い も の の 腺癌の 部 に

もそ の 受容体は検 出され る と し て い る
2）
．今回 の

症例で はそ の 定量的検索は行な つ て い ない が
， 少

な く とも E，
が低 下 し て い る環境下 で も症状 に 変

化が み られなか つ た こ とは
， 頚管腺 の 正常か らの

逸 脱を物語つ て い る もの と解釈 で ぎよ う．

　子宮頚 癌の 局所的 な進展範囲を 決定 す る た め

に ，画像診断 とし て CT が汎用 され て きた ，し か

し ， CT で は 頚部間質に 浸潤し て 広が る病巣 の 正

確 な把 握 は 難 し く， 今回 そ の 欠点 を補 うた め に

MRI を併用 し た ．その 結果，　 CT で は 頚部 の 状態

が的確 に 描出 されなか つ た の に 対 し， MRI で は 肉

眼所見 に
一
致 した液の 貯留が確認で きた ．今後，

MRI や 経腟 的超 音 波 断層 法 の 普 及 が adenoma

malignum の 発見の
一

助 に な る と考 え られ る． し

か し，Clement 　 and 　 Young は adenoma

malignum との 鑑別を要す る もの と して頚 部深層

に み られ る ナ ボ ッ F嚢胞 を挙げ ， そ の 混同を指摘

し て い る
3）

こ と か ら，そ の 過剰診断 も留意す べ き

点で あ る．

　adenoma 　malignum の
一

部 に 免疫組織化 学 的

に CEA が陽性 を示 す報告 は すで に み られ
7 ）

， 生検

材料 に お け る CEA の 検索 は 有 用 と さ れ て い

る 5）．血 清学的 に CEA が 正常範囲 に あつ た 今回 の

症例で も，深部の 病巣で 粘液染色が陰性化す る の

に か わ っ て CEA が陽性を 示 した こ と は
， 深層 の

腫瘍細胞 の 分泌顆粒の 消失，さらに 多層化 と異型

の 出現と い う超微形態学的所見か ら判断 され る腺

細 胞 の 脱 分 化 の 性 格 と
一一

致 す る．adenoma

malignum の 電顕的検索 は ，わ れ わ れ が渉 猟 し得

た範囲 で は Kudo 　 et 　 al． の 報告 をみ る に す ぎな

い
6 ）．彼 らは

， core 丘1ament を有す る microvilli や

rootlet が腫瘍細胞 に 認め ら れ る こ と か ら ， 腸上 皮

へ の 化生を指摘し て い るが
， 今回わ れわ れ が示 し

た ．．一連 の 腫瘍細胞の 浸潤像 は 示 されて い な い ，

　光顕的 に は
一

見正 常か ら の逸脱 の 少な い悪性 腺

腫の 病巣 に お い て ， 免疫組織化学的お よび超微形

態学 的観察か ら ， 腺細胞 の 異型化 ， 分泌能 の 低下，

管腔 の 基底膜の 断裂，さらに 粘液 の漏 出に つ づ く

腺細胞の 間質 へ の 遊 出と い つ たそ の増殖 ・浸潤 の

一
端 が確認 され た．

　最後に ，本症例の 病理組織学的診断 に 際 し，懇切 な御助

言 を頂 き ま し た 近畿大学医学部 産科婦人科学教室野 田 起
一．一

郎 教 授 に 深 謝 申 し 上 げ ま す．
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