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上皮内癌を伴った胆管内乳頭状腫瘍の一症例
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要旨：胆管内乳頭状腫瘍（intraductal papillary neoplasm of the bile duct: IPNB）とは胆管内腔に発生する
乳頭状の増殖を示す胆管上皮腫瘍の総称とされている．adenoma-borderline-carcinoma sequenceも想定さ
れており，前癌病変として位置づけされ，外科的切除による予後は良好と考えられている．
　症例は 70歳の男性．市民健診の血液検査で肝機能障害を指摘され当院へ紹介された．ERCPで肝外
側区域に一部狭窄とその末梢側に長径 32mmの多房性嚢胞性病変を認めた．腹部造影 CT検査では肝外
側区域は萎縮し同部位の肝内胆管が嚢胞状に拡張し内部に充実成分の存在を否定できなかった．IPNB

と診断し腹腔鏡下肝外側区域切除術を行った．病理組織学的所見は IPNBが主体ではあるが一部癌成分
を認め，cancer in adenomaの診断であった．IPNBは 2010年のWHO分類に組み込まれたが，疾患概念
についてはコンセンサスが得られていない．IPNBは完全切除例での 5生率は肝内胆管癌のそれに比し
予後良好との報告があり，手術療法が治療の第一選択とされている．
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緒　　　　　言

　胆管内乳頭状腫瘍（intraductal papillary neoplasm 

of the bile duct: IPNB）とは胆管内腔に発生し，乳頭
状に増殖する胆管上皮腫瘍の総称である．疾患概
念については明確なコンセンサスが得られていな
いのが現状であるが，前癌病変として位置付けら
れており手術療法が第一選択と考えられるように
なってきた1）．今回我々は上皮内癌を伴った IPNB

の 1症例を経験したので考察を加え報告する．

症　　　　　例

患者：70歳，男性
主訴：なし
現病歴：市民健診の血液検査で軽度の肝機能障害
を認めたため当院消化器内科に紹介された．腹部
CT検査で限局的な肝内胆管の拡張と胆汁細胞診
で IPNBの疑いと診断され治療目的に外科に紹介
された．

既往歴：胆石症に対し腹腔鏡下胆嚢摘出術後，脊
椎分離症術後
内服薬：なし
家族歴：父が胃癌
入院時現症：脈拍，血圧，酸素飽和度，体温に特
記すべき異常なし．腹部は平坦・軟で圧痛なし．
血液検査所見：WBC 7200/µl，CRP 0.09mg/dl，AST 

23U/l，ALT 27U/l，総ビリルビン 1.5mg/dl，その他
生化学，凝固系，腫瘍マーカー（CA19-9，CEA，
AFP，PIVKA-2）に異常値は認めなかった．
腹部超音波検査所見：左肝内胆管は拡張しその末
梢には嚢胞性病変を認め，内部に最大 9mmの結
石を認めた．明らかな腫瘤性病変は認めず（図 1）．
腹部造影 CT所見：肝外側区域は萎縮し同部位の
胆管は嚢胞状に拡張し内部に充実成分を疑う所見
を認めた（図 2）．
腹部 MRI検査：肝内胆管（B2）に狭窄を認め，
その末梢側の胆管拡張と胆管内結石の散在，肝実
質の萎縮を認めた（図 3）．
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ERCP：肝外側区域に狭窄を認め，末梢側には多
房性の嚢胞性病変を認めた（図 4）．
胆汁細胞診：粘液を背景に上皮細胞の乳頭状集塊
を多数認め IPNBに矛盾しない所見であった．ま
た，部分的に細胞結合性の低下と配列不整，核の
腫大と大小不同があり腺癌を否定できないという
診断であった．
　以上の検査結果から肝外側区域の IPNBと診断

し，手術を行う方針とした．
手術：腹腔鏡下肝外側区域切除術を行った．肝外
側区域の切離にあたり，嚢胞壁とグリソン，嚢胞
壁と大網との癒着が高度であった．
術後経過：術後経過は良好であり，術後 8日目に
退院した．
切除標本の肉眼的所見：肝外側区域の胆管は多房
性嚢胞状の拡張を呈し，内腔には黄色あるいは黒

図 2　腹部造影の CT検査
肝外側区域の肝実質の萎縮と外側区域胆管の拡張を認
める．

図 3　腹部MRI検査
肝外側区域胆管（B2）に狭窄と嚢胞状の拡張を認め，
内部に結石を散見する．

図 1　腹部超音波検査
左肝内胆管の拡張と内部に結石を認めた．

図 4　ERCP
肝外側区域の胆管に一部狭窄を認め，その末梢側で多
房性の嚢胞性病変を認めた．
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色の小結石を多数認めた（図 5）．
切除標本の病理組織学的所見：多房性の嚢胞壁は
丈の低い乳頭状増生を示す高円柱上皮に覆われ，
内腔には豊富な粘液を認め IPNBと診断した．上
皮の異型は腺腫の範囲にとどまるものが主体であ
るが，部分的に間質を欠いており上皮内癌の所見
であった（図 6）．胆管切除断端は陰性であった．
MRI検査で指摘された肝内胆管の狭窄は病理組
織学的には同部位に確認できなかった．
考察：胆管内乳頭状腫瘍（intraductal papillary neo-

plasm of the bile duct: IPNB）は胆管内腔に乳頭状増
殖を示す胆管上皮性腫瘍の総称として提唱され2），
2010年のWHO分類3）では肝内外の前癌病変ある
いは癌病変として記載された．これは膵における
膵管内乳頭粘液性腫瘍（intraductal papillary muci-

nous neoplasm: IPMN）に対応するものであり，膵
の発癌モデルと同様な adenoma-borderline-carcinoma 

sequence といったマリグナントプログレッション
モデルが想定されている．しかし疾患概念につい
ては未だ世界的なコンセンサスが得られていない
のが現状である．IPNBは日本や韓国などからの報
告が多く欧米からの報告は少ない．胆管癌の 9～
38%を占め，60歳代の男性に多くみられる．症状
としては腹痛，黄疸，胆管炎，膵炎などが主であ
るが，時に無症状のこともある2）．
　IPNBの診断には超音波検査や CT，MRIなど
の非侵襲的な検査が行われ，肝内の嚢胞状腫瘤
としてとらえられることが多い．時には内部に
造影効果を伴う隆起性病変を認めることもあり，
ERCPなどの胆道造影検査では胆管内に乳頭状に
増殖するため造影欠損として描出されることがあ
る．しかし粘液産生が強い症例では粘液による造
影欠損と腫瘍による胆管途絶像との判別が困難と
なることがあり，Tsuyuguchiら4）は 8例中，8例
の IPNBにおいて胆道造影では腫瘍局在診断が不
可能であったと報告している．こういったケース
では胆道鏡を併用することが有益となることもあ
る5）．IPNBには時に肝内結石を伴うこともあり，
今回の症例では嚢胞状に拡張した肝内胆管内に結
石を複数認めた．青木ら6）は IPNB症例 32例中，
4例に胆石症や肝内結石の既往歴があると報告
し，大塚ら7）は IPNB症例 38例中，胆管結石の
既往や併存を 10例に認めたと報告している．し

かしながら IPNBと胆管結石との関係性は明らか
でないのが現状である．
　IPNBに対する手術療法を行うにあたり，術式決
定に関して腫瘍局在や進展度，病理組織型などが
問題となるが，どの検査にも限界があることを知っ
ておかなくてはならない．大塚ら8）は特に胆管内
の水平進展度に関しては術中の胆管切除断端の術
中迅速病理組織診断が有用であると述べている．
　現在では IPNBに対する治療は手術療法が第一
選択と考えられている1）が，それは IPNBが前癌
病変であること，胆管炎や膵炎などの症状を多
くの症例で伴うためである．Jungら9）は，IPNB

の予後を低異型度，高異型度，浸潤癌（上皮内
癌から間質浸潤を含む）に分けて解析した結果，
悪性度が高くなるほど予後は悪化し，浸潤癌で
の 5年生存率は約 20%程度と報告している．一
方で IPNBは胆管癌と比較して切除後の予後が良

図 5　切除標本の肉眼的所見
肝内胆管は嚢胞状に拡張し内部に結石を多数認めた．

図 6　切除標本の病理組織学的所見
多房性の嚢胞壁は丈の低い乳頭状造成を示し高円柱上
皮に覆われていた．上皮の異型は腺種の範囲にとどま
るものが主体であるが，部分的に間質が欠如しており
その病変は上皮内病巣であった．
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好という報告が散見される．Kubota5）らは肝内に
発生した粘液産生型胆管腫瘍を集積し予後を解
析した結果，浸潤癌での 5年生存率は 79.2%と
報告している．Luvira10）らは，根治切除を行った
IPNB患者の予後を調査し（n=148），生存中央値
は 1326日で 1，3，5年生存率はそれぞれ 83.6%，
64.4％，47%であったと報告している．
　IPNBは免疫組織学的観点からみた上皮形態分
類により，（i）pancreaticobiliary type,（ii）intestinal 

type,（iii）gastric type,（ix）oncocytic typeの 4型に
分類されている11）．Ohtsukaら12）は，粘液非産
生型 IPNBには pancreaticobiliary typeが多く，粘
液産生型 IPNBには intestinal typeが多いとして
おり，pancreaticobiliary typeの方が悪性度が高い
と報告している．Zenら13）は gastric typeでは腺
腫が多く，pancreaticobiliary type，intestinal type，
oncocytic typeでは腺癌が観察されたと報告して
いる．また，Yehら14）は異型度から上皮形態分
類を行い Type1: lined by biliary epithelium of low-

grade dysplasia，Type2: lined by biliary epithelium 

of high-grade dysplasia，Type3: lined by in situ and 

microinvasive adenocarcinoma，Type4: lined by pap-

illary lesions with stromal invasion of adenocarcinoma

の 4つの typeに分類している．これらの type別
に予後を検討し，Type1，2には疾患関連死はな
いが，Type4になるとその 5年生存率は 14%と，
浸潤癌を伴うと予後が不良であると報告してい
る．今回我々が経験した IPNBは Yehらの異型度
分類によると Type3に相当した．Yehらの報告す
る予後の悪さから当科では IPNBに対して，より
積極的に切除するべきであると考えている．
　IPNBは前癌病変と位置づけられており，時に
浸潤癌を伴うものも存在し，予後に関しては報告
ごとにばらつきはあるものの，浸潤癌を伴えば予
後不良となる疾患である事は明白である．こうし
たことから我々は IPNBと診断した時点で根治切
除可能であれば積極的に手術するべきと考えてお
り，今後切除症例を蓄積し，検討していきたいと
考えている．

結　　　　　語

　IPNBという疾患概念は未だコンセンサスが得
られておらず，症例も少ない．これから多施設

での症例の蓄積を行い解析することにより今後
明らかになっていくことを期待したい．我々も
IPNBの症例に対しては積極的に外科的治療を行
い，データの蓄積とその解析を行っていく予定で
ある．
　以上，上皮内癌を伴った IPNBの 1例を経験し
たので報告した．
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A case of IPNB with adenocarcinoma lined by in situ
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Abstract

　Intraductal papillary neoplasm of the bile duct (IPNB) is a rare neoplasm characterized by 

intraductal growth. IPNB is recognized as a precancerous lesion and considered to be a counterpart 

of intraductal papillary mucinous neoplasm. A 70-years-old man was admitted to our hospital 

for investigation of abnormal levels of hepatic enzyme. Abdominal ultrasonography, computed 

tomography, and magnetic resonance imaging all revealed dilatation of the bile duct at the lateral 

segment of the liver with intrahepatic stone. Endoscopic retrograde cholangiography showed 

dilatation of the bile duct but no visible intraductal mass. A cytological examination of the bile 

showed papillosity agglomeration of the epithelial cells which did not contradict IPNB and 

adenocarcinoma could not be ruled out because partial lowering of connectivity of the cells, 

irregularity of sequence, hyperchromasia and anisokaryosis. We performed laparoscopic lateral 

segment hepatectomy. Macroscopically, the intrahepatic bile duct in the lateral segment of the liver 

showed cystic dilatation and some intrahepatic stones were observed. Pathologically, the tumor 

was found to be IPNB, but in situ adenocarcinoma was partially seen. A previous paper reported 

the five-year survival rate following R0 resection of IPNB to be better than the rate of intrahepatic 

cholangiocarcinoma. Therefore, the first choice for treating to IPNB is surgical resection.

Key words：IPNB, intrahepatic stone, hepatectomy


