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︿症例報告﹀

乳腺浸潤性微小乳頭癌7例の細胞学的検討

黒田直人（MD），賴田顕辞（MD），和田有加里（CT），安岡香（CT），
小原昌彦（CT），水野圭子（CT）

要旨：乳腺微小乳頭癌は比較的新しい疾患概念であり，細胞診での報告例は少ない．今回我々は乳
腺微小乳頭癌の 7 例について細胞像の検討を行った．乳腺浸潤性微小乳頭癌の細胞像では，小〜中型
で，角ばりを持つ集塊，円形集塊，孤在性腫瘍細胞で構成され，細胞密度が高く，核の重積性もみら
れる．N/C 比が高く，核クロマチンは粗いものが多く，核小体が目立たないか小さいものが多い．核
形不整は目立たず，部分的に観察され，集塊の辺縁部では核突出がみられ，波打ち像も観察される．
孤在性の細胞では核の偏在がみられることがある．乳腺の細胞診断に関わる細胞検査士および細胞診
指導医はこれらの特徴をよく理解しておくことが重要である．
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【はじめに】

乳腺浸潤性微小乳頭癌は現在 WHO 分類にも入れ
られているが，細胞診での報告例は少なく，これま
でいくつかの報告が存在するのみである．1-4） リンパ
管侵襲やリンパ節転移も多く，微小乳頭癌成分が少
量でも予後不良とする報告もあり，細胞診検体で微
小乳頭癌の存在を指摘できることは非常に重要な意
味を持つ．5）今回，我々は細胞診検体における乳腺
微小乳頭癌の細胞像の特徴について研究を行った．

【材料と方法】

2005年4月1日から2017年4月30日までの間に当
院で組織診断された乳腺の浸潤性微小乳頭癌 14 例
のうち，同時に細胞診標本が採取された 7例を選び，
そのうち細胞診で微小乳頭癌の成分が出現している
7 例について検討を行った．パパニコロウ染色で検
討し，組織像と対比し，予後についても検討した．

【結果】

発症年齢は 62 歳から 84 歳で，平均 70.7 歳であ

り，部位は右 C 領域が 4 例と多かった（表 1）．病
期分類は Stage IIA が 4 例，IIB が 2 例であった（表
2）．フォローアップは4例にて可能で，6-102ヶ月で，
平均 61.5ヶ月であり，すべて疾患なく生存していた

（表 2）．細胞学的には細胞集塊は小〜中型が 6 例，
小型が 1 例であり，集塊の出方としてはすべての症
例において，角ばりを持つ集塊，円形集塊，孤在性
の 3 つのパターンを兼ね備えていた（図 1）．N/C 比
は全例において大であり，核所見としても全例にお
いて集塊辺縁部での核突出が目立ち，波打ち像を呈
することも多く，孤在性の腫瘍細胞には核偏在がみ
られた．核密度は全例で高く，核重積もすべての症
例で観察された（表3）（図2）．核クロマチンは粗い
ものが6例，繊細なものが1例，核小体は小さいもの
が 3 例，目立たないものが 4 例であった（表 4）．核
形不整は全体的に観察されたのは 1 例で，一部にの
み観察されるものが 6 例であった（表 4）（図 3）．組
織像はいずれも線維血管性の間質を持たない小型の
細胞集塊からなり，細胞集塊と間質との間には裂隙
形成がみられ，微小乳頭癌の組織像に典型的であっ
た（図 4）．リンパ管侵襲は 5 例，リンパ節転移は 4
例でみられた（表 1）．すべて他の組織型との混合型
であり，通常型浸潤癌が最も多く，神経内分泌癌，
粘液癌（図5），充実乳頭癌も認められた．
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表 1．乳腺微小乳頭癌の臨床病理学的特徴 

症例 性 年齢 部位 リンパ管侵襲 リンパ節転移
1 女 68 左E ＋ ＋
2 女 57 左E ＋ ＋
3 女 78 右C ＋ ＋
4 女 62 右A ＋ －
5 女 84 右C － －
6 女 63 右C ＋ ＋
7 女 69 右C ＋ ＋

表 2．乳腺微小乳頭癌の臨床病理学的特徴 

症例 他成分 病期 フォローアップ（月） 治療 予後
1 IC,NOS IIA 不能 - -
2 IC,NOS IIIB 118 CT AWD, 肺
3 IC,NOS IIB 不能 - -

4 IC,NOS IIA 102 CRT,
抗HER2 AWOD

5 IC,NOS,NC,MC IIA 97 CT AWOD
6 NC IIA 42 - AWOD
7 MC, SPC IIB 6 CT AWOD

IC, NOS, 通常型浸潤癌; NC,神経内分泌癌; MC,粘液癌; SPC,充実乳頭癌, CT,化学療法, CRT, 化学
放射線療法, AWD, 疾患を持ち生存; AWOD, 疾患なく生存 

表3．乳腺微小乳頭癌の細胞学的特徴 

症例 細胞集塊 N/C比 核所見 核密度・重積

1 小〜中
角ばり、円形、孤在性 大 核突出

波打ち像 高い・あり

2 小〜中
角ばり、円形、孤在性 大

核突出
波打ち像
核偏在

高い・あり

3 小〜中 大
核突出

波打ち像
核偏在

高い・あり

4 小〜中
角ばり、円形、孤在性 大

核突出
波打ち像
核偏在

高い・あり

5 小〜中 大
核突出

波打ち像
核偏在

高い・あり

6 小
角ばり、円形、孤在性 大

核突出
波打ち像
核偏在

高い・あり

7 小〜中
角ばり、円形 大

核突出
波打ち像
核偏在

高い・あり

表４．乳腺微小乳頭癌の細胞学的特徴 

症例 核クロマチン 核小体 核形不整
1 粗 小 一部あり
2 粗 目立たず 一部あり
3 粗 目立たず あり
4 繊細 目立たず 一部あり
5 粗 小 一部あり
6 粗 目立たず 一部あり
7 粗 小 一部あり
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図1.  細胞診所見．細胞集塊は小～中等大のものが主体で
ある．角ばりのある集塊が目立ち，円形に近い集塊，
孤在性の細胞もみられる．

図3.  細胞診所見．核クロマチンは粗く，核小体は目立た
ない．核形不整は一部にあり．

図5.  組織所見のアルシアンブルー染色．粘液を背景に微
小乳頭状の増殖がみられる．

図2.  細胞診所見．細胞密度が高く，核は重積を示し，辺
縁部では核の突出がみられ，波打つような像を呈す
る．N/C 比は大である．

図4.  組織所見．小型の細胞集塊からなり，間質との間に
は裂隙形成がみられる．円形集塊と角ばりのある集
塊がみられる．
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【考察】

乳腺微小乳頭癌の臨床症状・画像診断的には通常
の乳癌と大きく変わることはないが，リンパ節転移
が多く，転移リンパ節の数も多いので，臨床的な鑑
別診断をあげることは可能のように思われるが，多
くは組織診断に委ねられている．5）組織学的診断の前
には穿刺吸引細胞診が施行される場合も多く，細胞
診断の時点で微小乳頭癌の可能性を指摘できること
が理想である．しかしながら，乳腺微小乳頭癌に関
する過去の細胞診検体での報告は非常に限られてい
る．1-4）

今回の我々の検討から乳腺浸潤性微小乳頭癌の細
胞診では小〜中型の揃った細胞集塊からなり，角ば
りのある集塊，円形集塊，孤在性の腫瘍細胞から構
成され，N/C 比が高く，集塊の辺縁では核突出がみ
られ，それが広範におよび波打ち像がみられた．し
かし，打ち釘状を呈するものはみられなかった．ま
た，集塊内の密度が高く，核重積がみられた．核ク
ロマチンは粗いものが多いが，繊細なものもみられ
た．核小体は通常，目立たないか小さいものが観察
され，核形不整は目立たず，部分的に観察されるな
どの特徴があるものと考える．これらの所見は以前
の報告ともよく合致する．1-4）以前の報告でも偽腺房
状を呈するパターンも報告され，今回の検討でも 1
例にみられたが，細胞外に粘液を排出するもので，
セルブロックでみられる所見のようである．5）

微小乳頭癌は純粋な組織型の頻度は高くなく，他
の組織型と混在する混合型が多い．5）今回の検討で
も通常型浸潤性乳癌，神経内分泌癌，粘液癌，充実
乳頭癌など併発していた．今回の検討で 2 例に認め
られたように，粘液産生を示す微小乳頭癌は過去に
も報告されているが，粘液癌の亜型に入れるのか，
微小乳頭癌の亜型に入れるのかは未だコンセンサス
はない．5,6）しかしながら，このタイプは通常の粘液の
ない微小乳頭癌と比較すると，予後はよいと報告さ
れている．これは粘液によってリンパ管に癌細胞が
入っていくことをバリアするためと思われる．6）

微小乳頭癌は様々な部位から発生することが報
告されており，原発巣や転移巣かを見極めること
が重要である．免疫染色パネルとしては uroplakin, 
CK20, TTF-1, estrogen receptor（ER）, WT-1, 
PAX8, mammaglobin を使用することが推奨されて
いる．尿路上皮発生のものでは uroplakin II, CK20
に陽性像，肺発生のものでは TTF-1 に陽性，乳腺

発生のものでは ER, mammaglobin に陽性，卵巣発
生のものでは ER, WT-1, PAX8陽性が手がかりにな
る．6）

微小乳頭癌はリンパ節転移が多く，予後不良と
されている．今回の検討では一例に肺転移をきたし
たものがあったが，フォローアップ可能な 4 例で乳
癌による死亡例はなかった．しかし，今後も厳重な
フォローアップが必要と考えられる．

要約すると，乳腺浸潤性微小乳頭癌の細胞診では
小〜中型で，角ばりを持つ集塊，円形集塊，孤在性
腫瘍細胞の 3 つのパターンの出方が観察され，集塊
内では細胞密度が高く，核の重積性がみられる．N/
C 比が高く，核クロマチンは粗いものが多く，核小
体が目立たないか小さいものが多い．核形不整は目
立たず，部分的に観察され，集塊の辺縁部では核突
出がみられ，波打ち像も観察される．孤在性の細胞
では核の偏在がみられることがある．乳腺の細胞診
断に関わる細胞検査士および細胞診指導医は上記の
特徴をよく理解しておくことが非常に重要である．

【参考文献】

1）Khurana KK, et al. Fine needle aspiration cytology 
of invasive micropapillary carcinoma of the breast. A 
report of two cases. Acta Cytol 1997; 41: 1391-1398.

2）Ng WN, et al. Fine needle aspiration cytology of 
invasive micropapillary carcinoma of the breast. 
Review of cases in a three-year period. Acta Cytol 
2001; 45: 973-979.

3 ）Huq GE, et al .  Cytological features of pure 
micropapillary carcinoma of various organs: A report 
of eight cases. Oncol Lett 2014; 8: 705-710.

4）Petteinato G, et al. Fine needle aspiration cytology 
of invasive micropapil lary (pseudopapil lary ） 
carcinoma of the breast: Report of 11 cases with 
clinicopathological findings. Acta Cytol 2002; 46: 1088-
1094.

5）Ng WK. Fine-needle aspiration cytology findings 
of an uncommon micropapillary variant of pure 
mucinous carcinoma of breast. Review of patients 
over an 8-year period. Cancer Cytopathol 2002; 96: 
280-288.

6）Yang YL, et al. Invasive micropapillary carcinoma 
of the breast. An update. Arch Pathol Lab Med 2016; 
140: 799-805.

7）Lotan TL, et al. Immunohistochemical panel to identify 
the primary site of invasive micropapillary carcinoma. 
Am J Surg Pathol 2009; 33: 1037-1041. 


