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上 腸間膜動脈周囲の 三次元構造 の研究

一 膵癌 に おけ る上勝開腹動脈神経叢を温存 した

リ ン パ 節完全郭清の 可能性 に つ い て -

金沢大学医学部外科学第 二 講座 ( 主任 : 宮崎逸夫教授)

森 和 弘

(平成 4 年 2 月10 日受 付)

膵癌 の 外科治療 に お い て ,
上勝 閥族動脈神経叢を温存 L た 上 勝間膜動脈 周囲 リ ン パ 節の 完全郭清 の 可 能性を追求する目

的で
,
上 腸間膜動脾周囲 の 正常組織構造 と膵癌 の 進展様式 に つ い て 病理組織学的 に ,

ま た コ ン ピ ュ
ー タ ー ･ グ ラ フ ィ ッ ク ス を

応用 して 三 次元的 に検討 した . 対象 と して 正常剖検例3 例 , 膵癌切除例 2 例 ∴搾癌剖検例 1 例 か ら得 られ た 膵頭部標本を用 い

た . 病理 組織学的検討の 結果 , 上腸間膜動脈ほ多数 の 神経束 と , こ れ ら神経束の 間 に 位置する膠原線推 に よ り約 2 m m の 幅で

取 り巻か れ て い た . 血管 内皮染色や基底隈染色で 血 管 と鑑別 可能 で あ っ た 小 リ ン パ 管以上 の 比較的太い リ ン パ 管 は , 上 腸間膜

動脈神経叢 の 外側 に 多く分布 して い た . 完全連続切片5 , 4 92 枚 の 検討 の 結果 ,
上 腸間膜動脈神経叢内に リ ン パ 節 は 認 め られな

か っ た . こ の 連続切片を 三次 元的 に 画像化 した 結果 ,
上 勝間膜動脈周囲ほ ,

こ れ に 平行 して 走 る多数の 神経束 に よ り取 り囲ま

れ
,
い わ ゆ る上 腸間膜動脈神経叢を形成 し 動脈板部に お い て 腹腔神経叢 と連続 して い た . 癌の 進展様式の 検討 で は , 肉眼的

に 膵後方進展が高度 で あ っ た膵頭部痛切除例の 1 例お よび膵頭部癌剖検例 の 1 例 で , 上 腸間膜動脈周囲 に 神経浸潤 を主 体と し

た 膵後方進展像が認め られ た . これ に 対 して , 上 腸間膜動脈周囲 へ の リ ン パ 節転移が高度 であ っ た 膵頭部痛切除例 1 例に おい

て
, 上 腸 間膜動脈 周囲 リ ン パ 節に高度 の リ ン パ 節転移を認め た に もか かわ らず ,

上腸 間膜動脈神経叢内に は 癌の 浸潤 は認めら

れ ず , 転移 リ ン パ 節 と原発巣は明 らか に離れ て 存在 して い た . すなわ ち ,
上 腸間膜動脈神経叢内を主 に 神経浸潤 に よ り進展す

る塑 と , 上腸 間膜動脈神経叢の 外側 を リ ン パ 行性 に 進展す る型 の ふ た つ の 進展様式が認 め られ た . 以上 よ り , 膵 癌に お い て 上

勝 閉院動脈神経叢 を温存 した 上 腸間膜動脈周 囲リ ン パ 節 の 完全郭清は 可能 で ある と結論 した .

K e y w o r d s c o m p u t e r g r a p h i c s , Iy m p h n o d e m e t a st a sis , n e u r al i n v a si o n , p a n C r e a ti c c a n c e r

膵癌 に お い て は 後腹膜とく に 上腸間膜動脈 周囲 へ の 腫瘍の 進

展が しば しば認め られ , 根治術 を 目指す上 で 最大の 問題と な っ

て い る . 教室 で は 膵癌の 治療成績向上 の た め に ほ , 膵後方進展

に 起因す る剥離面病没潤を陰性 に す る こ とが 必 要で あ る と考え

て
, 積榛的 に 神経叢を含め た 上勝閉院動脈周囲の 完全郭清を施

行 して きた
112-

. そ の 結果 ,
こ れ ら拡大手術施行例 の 中か ら長期

生存例も認め る よう に な ヰて き だ
ト 5-

. しか し , 上 腸間膜動脈神

経叢の 完全郭清例 は , 重籍な 下痢や消化吸収障害を合併 し長期

に わ た る 止痢 剤 の 投与 と栄養管 理 を 必 要 と す る 場合 が 多

い
… -

. ク ォ リテ ィ オ ブ ライ フ の 観点 か ら は 上 腸間膜動脈神経

叢の 温存 が望 ま れ る と こ ろ であ る . こ の ため 上腸間膜動脈神経

叢郭清 の 適応 を明確 に し, 過不 足の ない 適切 な郭清範囲の 決定

が望ま れ る . しか し
.
上勝 間膜動脈周囲に お ける神経叢 の 構造

や リ ン パ 節の 分布や 癌の 進展様式 に 関 して ほ い まだ 不 明な点 が

多い . とく に , 上 腸間膜動脈周囲は膵癌 の 進展経路 と して神経

浸潤を介す る直接浸潤の 場 だけ でな く t 膵頭部か ら大動脈周囲

へ の リ ン パ 流の 経 路 と して も重要 と考 え られ て い る
l 仙 -

. こ れ

ら2 つ の 経路が どの ように 関係 して い るか ,
ま･た 上 腸間膜動脈

神経叢の 温存が リ ン パ 節郭清の 郭済度 を損な うか どうか , いい

か えれ ば上 腸間膜動脈神経叢内に リ ン パ 節が 存在するか否かと

い う こ とは 臨床上重要な問題である .

そ こ で 今回 ,
上 腸間膜動脈周囲範織構造 お よ び膵癌の 上勝間

膜動脈周囲 へ の 進展様式をあき らか に す る こ と を 目的として ,

膵頭部痛切除例
･ 剖検例 , 正 常剖検例を対象 と して 病理組織学

的か つ コ ン ピ ュ ー タ ー ･ グ ラ フ ィ ッ ク ス を応用 して 三 次元的に

検討 し∴膵癌 の 外科治療 に お け る神経叢を温存 した 上腸間膜動

脈 周囲リ ン パ 節 の 完全 郭清 の 可 能性に つ い て 考察 した の で 報告

する .

対象お よび方法

対象 は正 常剖検例 3 例 (標本 1 , 2 , 3 ) , 膵 頭部痛切除例2

例 (門帆 上腸間膜動脈合併切除例) (標本 4 , 5 ) , 膵頭部癌剖

検例1 例(標 本 6) の 計 6 例で あ る . こ れら 6 例か ら得 られた膵

頭部標本を10 % ホ ル マ リ ン で 固定 し た後 , 上 腸間膜動脈根部か

ら約 5 c m に わ た り動脈 に 対 して 垂直な厚 さ約 5 m m の 全割切

片を作製 した . さらに こ れ らの 全割切片か ら厚 さ 5 〟 m の 完全

A b b r e via tio n s : a
,
art e ri 01 e ; A O , A o rt a ; C A , C e li a c a r t e r y ; L y , 1y m p h a ti c v e s s el ; N , 1y m p h n o d e ; P A

N C ･

p a n c r e a s ; P V , p O rt al v ein ; S M A , S u p e rio r m e s e n t e ric
･ a rt er y ; S M V , S u p e ri o r m e s e n t e ric v ein ; U E A - Ⅰ,

Ul e x

E u r o p a e u s A g g lu ti ni n J ; Ⅴ , V e n ul e
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F i g . 1 . S e ri al s e c ti o n al vi e w of v e s s el s a r o u n d th e s u p e ri o r

m e s e n t e ri c pl e x u s . T h e st ai ni n g p a t te r n s of H e m a t o x yli n-
E o si n st ai n ( A ) . El a s tic a v a,n G ie s o n st ai n ( B ) , V i c t o ri a bl u e
a n d H e m a to x yli n

- E o si n d o u bl e s t ai n ( C ) . f a c t o r Ⅶ r e la t e d

a n ti g e rl (D ) . U l e x E u r o p a e u s A g gl u ti n i nM l (U E A - Ⅰ) (E),
ty p e Ⅳ c oll a g e n ( F) . a n d l a mi n irl ( G) . T h e el a s ti c fib e r s of
a r t e ri ol e a n d v e n ul e a n d c o11 a g e n fib e T S a r O u n d th e

S u P e ri o r m e s e n t e ri c a r t e r y a r e cl e a rly s t ain e d wi th El a s ti c a

V a n Gi e s o n s t ai n (B ) a n d V i c t o ri a bl u e a n d H e m a t o x yli n- E-
O Si n d o u bl e s t a in (C ) . T h e e n d o th eli a of a r t e ri 01 e s ,
V e n u l e s , S m all l y m p h a ti c v e s s el s a n d c a pill a ri e s a r e cl e a rly

p o siti v e f o r f a c to r Ⅶ r el a te d a n ti g e n ( D) . T h e e n d ot h eli a
Of a r te ri ol e s a n d v e n ul e s a r e p o siti v e f o r U E A

- I , b u t th e

e n d o th eli a o f ly m p h a ti c v e s s el s a r e n e g a ti v e f o r U E A
- Ⅰ

(E) . T h e e n d o th eli a , b a s e m e n t m e m b r a n e . a n d s m o o th
m u s cl e s of a r t e ri ol e s a n d v e n ul e s a r e p o siti v e f o r ty p e Ⅳ

C Oll a g e n (F ) a n d
,
l a m i n in ( G) , b u t

'

th e e n d o th eli a of

けm ph a ti c v e s s d s a r e n e g a ti v e o r w e a kl y p o siti v e f o r t y p e
Ⅳ ゲ C O11 a g e n (F ) a n d l a mi ni n l(G) , A ～ G , × 4 0 . a

,
a r te ri ol e ;

L y , 1 ym p h ati c v e s s el ; V . V e n u l e .
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連続切片を作製 し以下の 検索を行 っ た .

Ⅰ . 各種染色法に よ る上 腸間膜動脈周囲組織構造の検討

観織切片 に 対 し て は 主に へ マ トキ シ リ ソ エ オ ジ ン 染色を 施行

し観織学的に観察 した . さら に 各症例に つ い て 上 腸間膜動脈板

部お よ び根部 か ら 2 ～ 3 c m の 部位 の 組織切片に つ い て ,
血 管

Fig . 2 . L o u p e vi e w a r o u n d th e s u p e rio r m e s e n t e ri c a r
t e r y

(H e m a t o x yli n
- E o si n s t ai n) . M a n y n e r v e b u n dl e s (bl u e) a n d

c oll a g e n fib e r s s u r r o u n d th e s u p e ri o r m e s
e n t e ri c a rt e r y ･

T h e l y m ph n o d e s ( o r a n g e) a n d r n o s t s m a11 1y m p h atic

v e s s els w it h d o z e n s mi c r o m e t e r in di a m e t e r ( r e d) a r e

m ai n ly di s trib u t e d o u t sid e of th e s u p e rio r m e s e n t e ri c

pl e x u s . P A N C . p a n c r e a s ; P V . p o rt al v ei n ; S M A , S u p e ri o r

m e s e n t e ri c a r t e r y .

お よび リ ン パ 管の 鑑別を 目的と して エ ラ ス チ カ フ ァ ン ギ ー

ソ ン

染色 .
ビ ク ト リ ア ブ ル

ー ー へ マ ト キ シ リ ン エ オ ジ ン 重染色を施

行 した ･ さ ら に , 血 管 お よび リ ン パ 管の 内皮ある い は基底躁の

染色 を 目 的 と し て 第 Ⅶ 因 子 関連 抗 原 ,
U l e x E u r o p a e u s

A g gl u ti n i n
- Ⅰ( U E A- I) , ラ ミ ニ ン , Ⅳ型 コ ラ

ー

ゲ ン に'よる免疫

阻織化学的染色 ( a vi di n- bi o ti n -

p e r O Xid a s e c o m ple x m e th o d
,

A B C 法)
12 -

を 施行 した ･ な お , 免疫組織化学的染色の 一

次抗体

と して そ れ ぞれ 抗 ヒ ト 第Ⅶ 国子関連抗原家兎抗体(D a k o p a tts ,

G l o st ru P , D e n m a rk) , ビ オ チ ソ 化 U E A - I レ ク チ ソ ( V e cto r

L a b o r a t o r y , B u rli n g a m e , U ･S ･ A ･) , 抗 マ ウ ス ラ ミ ニ ン 家兎抗体

(IC N B i o m e d i c als , C o st a M e s a , U .S . A .) , 抗 ヒ ト Ⅳ型 コ ラ ー

ゲ

ン マ ウ ス 抗体 (資生堂 , 東京) を 用 い た . そ して ,
これ ら各染色

法に よ る結果 を総合的 に 判断 して リ ン パ 管 と 血 管 の 鑑別を行

い
,
へ マ ト キ シ リ ソ エ オ ジ ン 染色 の 所見 とあわ せ て リ ン パ 乳

リ ン パ 節の 分布お よ び神経叢 の 走行 に 注 目 して 組織学的に検討

した .

Ⅰ . 完全連続切片お よび三 次元構築モ デ ル に よ る上腸間膜動

脈周囲組織構造の検討

上腸間膜動脈周 囲の 組織構造を検討す る 目 的で , 正常剖検例

3 例 (標本 1 , 2 , 3 ) と膵頭部痛切除例1 例 (標本 4) に つ い

て 完全連続切片を魁織学的 に 観察 した . さ ら に , 上腸間膜動脈

周囲 に お け るリ ン パ 節 , 神経束 の 分布を 三 次元再構成に よ っ て

画像化 した . 三 次元再構成 に は 三次元 画像解析 シ ス テ ム ･ コ ス

モ ゾ
ー

ン 2 S A ( ニ コ ン 社 , 東京) を ,
コ ン ピ ュ

ー タ ー はパ ー ソナ

ル コ ン ピ ュ
ー タ ー P C 9 8 0 0 シ リ ー ズ ( 日本電気 , 東京) を用い

た . まず , 連続切片を顕徴投影装置 Ⅴ-1 6 C 型 ( ニ コ ン 社) 上に

森

Fig . 3 . T h e th r e e- di m e n si o n al i m a g e s a r o u n d th e
s u p e rlO r

m e s e n t e ri c a r t e r y l n S p e Ci m e n l ･ T h e i m a g e r e v e als t
h at

th e s u p e ri o r m e s e n t e ri c a r t e r y is s u r r o u n d e
d b y r n a ny

n e r v e b u n dl e s ( w h it e) w hi c h ru n p a r all el w ith th e s u p
erior

m e s e n te ri c a r t e r y a n d th e s e b u n dI e s c o n st r
u c t th e s o - C alled

s u p e ri o r m e s e n t e ri c pl e x u s ･ A n d th
e s u p e ri o r r n e

s e n te ric

pl e x u s is c o n n e c t e d wi t h t h e n
e r v e pl e x u s a r

o u n d th e

c eli a c a x i s ( * ) . A , a l ef t l a t e r al vi e w ･ B
,
a ri gh t l at er al

vi e w . C
,
a f r o n t vi e w . N , l y m ph n o d e ; P V , p O rt al

v ei n ;

S M A , S u p e ri o r m e s e n te ri c a r t e ry ･
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て
一 枚ずつ 拡大投影 し, 各切片 ごと に 神経束 , 脈管, リ ン パ 節

の 輪郭を ト レ
ー

ス 紙 に 描 い て 連続画像 を作製 した . 描 画は上 勝

開膜動脈周囲の 血管＼ リ
ン パ 管, 神経束 が識別可能 で ,

しか も

上勝間膜動脈周囲の 全体の 構造が観察可能な10 倍下 に 行 っ た .

次に ,
~ 連続画像を

一 枚ず つ デ ジ タ イ ザ ー

に 固定 し神経束 , 脈

管, リ ソ
パ 節の 輪 郭を カ ー ソ ル で 入 力 し, 上 腸間膜動脈周師範

織の再構築を行い 三 次元 像を カ ラ
ー

デ ィ ス プ レ イ上 に 再構成 し

た.

Ⅲ . 完全連続切片お よび三次元 構築モ デ ル に よ る膵癌の進展

様式の検討

膵癌の 上勝間膜動脈周囲 へ の 進展様式を観察す る 目的 で , 肉

眼的に 膵後方進展 が高度 であ っ た 膵頭部痛切除例 1 例 (標本

4) と同 じく膵後方進展が 高度 で あ っ た膵頭部癌剖検例 1 例

(標本6) およ び上 腸間膜動脈周囲お よび 大動脈周蹄の リ ン パ 節

転移が高度であ っ た膵頭部痛切除例 1 例 (標 本 5 ) に つ い て 連

読切片を用い て三 次元像 を作製 し , 膵頭部か らの 癌蜂巣の 広が

りとリ ン パ 節転移 との 関係, また 癌蜂巣の 先進部位に お ける浸

潤様式に つ い て検討 した . ただ L , 観 織標本 は4 0 か ら1 00 倍 の

40 9

拡大で 顕微鏡下 に 観察 して 癌 の 浸潤範 囲を 観織切片上 に 油性イ

ン ク で 印 し, こ れ を ト レ ー

ス 紙に 写 し取 り Ⅱと 同様の 方法 で 三

次元画像解析 シ ス テ ム に よ り 三 次元 的に 再 構築 を行 っ た .

成 績

対象 6 例に つ い て検索 した プ レ パ ラ ー

ト の 枚数 は そ れぞれ

1
･
5 2 9 枚J L O4 7 枚 , 1

,
2 75 枚 ,

5 6 5 軋 15 5枚 , 9 2 1 枚の 計5 , 4 9 2枚

で ある .

Ⅰ ･ 各種染色法による上腸間膜動脈周囲組織構造 の検討

エ ラ ス チ カ フ ァ ン ギ ー ソ ン 染色 ,
ビ ク トリ ア ブル ー ー へ マ ト

キ シ リ ソ エ オ ジ ン 重染色に より
, 弾性線経や膠原線維は明瞭に

染色 され弾性線維や平滑筋を有す る ような比較的太 い 血 管の 鑑

別 は容易で あっ た . また
, 第Ⅶ 因子 関連抗原 に よ る免疫組織化

学的染色で は 直径数 〟 m の 毛細管 ま で 染色 され こ れ らの 毛細

管は 上腸間膜動脈周囲 に 密に 分布 して い た . U E A - Ⅰ に よ る免

疫紅織化学的染色で ほ , 血 管内皮は弱陽性 に 染色され た . しか

し
,
リ ン パ 管内皮 ほ ほ とん ど染色 され なか っ た . ラ ミ ニ ン

,
Ⅳ

型 コ ラ ー ゲ ン に よ る免疫巌織化学的染色で は l 血 管 の 内皮 およ

Fig ･ 4 ･ T h e th r e e - di m e n si o n al i m a g e s a r o u n d th e s u p e ri o r m e s e n t e ri c a r t e r y i n s p e ci m e n 2 . T h e n u m b e r o f n e rv e b u n dl e s
d e c r e a s e a t th e r o o t of th e s u p e ri o r m e s e n t e ri c a rt e r y ( a r r o w h e a d s) ･ L y m p h n o d e s a r e di st rib u t e d o u t sid e of th e s u p e ri o T
m e s e n t e ri c pl e x u s ･ A

･
a l ef t l a t e r al vi e w of a t 3 ～ 5 c m p e ri p h e r al p o siti o n f r o m th e r o o t of t h e s u p e ri o r m e s e n t e ri c a r t e r y . B ,

a

vi e w of th e r o o t o f th e s u p e ri o r m e s e n t e ri c a rt e ry ･ C A ▼ C eli a c a r t e r y : N ･
ly m p h n o d e s : S M A ,

S u P e ri o r m e s e n t e ri c a rt e r y .

Fig ･ 5 ･ T h e th r e e -d i m e n si o n al i m a g e s a r o u n d th e s u p e ri o r m e s e n t e ric a r te r y i n s p e ci m e n 3 . A , a l ef t l a t e r a l vi e w of a t 3 ～ 5 c m
p e riph e r al p o siti o n f r o m th e r o o t of th e s u p e ri o r m e s e n t e ri c a rt e r y ･ B ･ a vi e w of th e r o o t of th e s u p e ri o r m e s e n t e ric a r te r y ,
A O l a O rt a ; C A

▼
C eli a c a r t e r y : N - 1y m p h n o d e s ; P A N C , p a n C r e a S ; P V .

･p o r t al v ei n ; S M A , S u p e ri o r m e s e n t e ri c a r t e r y .
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び 基底険 ,
平滑 掛 土明 瞭に 染色草れ た が ,

リ ソ パ 管 は ほ と ん ど

染色 され な い か 弱 く染色 された (図 1) ･ これ らの 所見を 総合 し

て 各切片で ワ ン パ 臥 血 管 ,
リ ン パ 管 , 膠原線維の 分布を み た

と こ ろ ,
上腸間膜動脈神経意は , 多数 の 神経束 , 毛細管を 含む

小動静脈 ,
上腸 間膜動脈を同心円状 に 取 り囲 む膠原線維 お よび

問質結合織に よ り構成され 比較的密な構造を して
い た ･
リ ン パ

管 に 関して ほ t
こ れ ら染色に て 鼓別 で きる直径数十 〝 m の 小リ

ン パ 管よ り太 い もの ほ , 神偉業 の 外側 に 分布す るもの が 多か っ

た (図 2 ) . キだ し , 第Ⅶ 因子関連抗原 に よる染色 で 見 られ た 数

〃 m の 毛細管 に つ い て は リ ン
パ 管と 血 管 の 鑑別 は 出来 な か っ

た .

Ⅱ . 尭全連続切片お よび三 次元構築モ デ ル に よる上腸間膜動

脈周囲組織構造の検討

正常剖検例 3 例 (標本 1 , 2 , 3 ) と膵頭部痛切除例 1 例 (標

本 4) の 完全連続切片合計4 , 41 6 枚 の 組織学的検討 の 結鼠 上勝

Fig . 6 . T h e th r e e
-d i m e n si o n al i m a g e s a r o u n d th e s u p e rl O r

m e s e n t e ri c a r te r y i n s p e ci m e n 4 ･ T h e t u m o
r (r e d di s h

p u r pl e) i n v a d e s th e s u p e ri o r m e s e n te ri c ,
a r te r y a n d p o r ta l

v ein . L y m p h n o d e s a r e n o t r e c o g niz e
d i n th e s u p e ri o r

m e s e n t e ri c pl e x u s ･ S M A . s u p e ri o r m e s e n t e ri c a r t e r y :

S M V .
s u p e rio r m e s e n t e ri c v ei n

･

間膜動脈 は起始部か ら約 5 c m に わ た り厚 さ約2 m m の 上腸間

膜動脈神経叢 に 取 り 囲 まれ て い た ･ そ して , こ の 上腸 間膜動脈

神経叢内に リ ン パ 節 は認め られ な か っ た ･
こ の 連続切片を三次

元的 に 画像化 した結果, 多数 の 神経束が 上 腸間膜動脈を全周性

に 取 り囲み , 上 腸間膜動脈神経叢を形成 して い た ( 図 3 , 4 ,

5 . 6 ) . さ ら に ,
こ の 神経叢は動脈 の 板掛 こお い て 腹腔神経羞

に 連続 して い た (因 3 ) . そ して , 上 勝間瞑動脈周囲の リ ン パ 範

は
,
上 腸間膜動脈 の 全長 に わ た り全周性 に 分布 して い たが , 上

勝間膜動脈神経叢 の 中に は認 め られ な か っ た ･ ま た , 剖換例の

1 例 (標本 2 ) で 上 腸間膜動脈板部 に お い て 神経束 の 密度が疎

と な り , 上 腸間膜動脈外膜近傍に リ ン パ 節 ,
血 管が 分布する像

が認め られた が ,
こ の 場合も神経叢と して 認識 で きる構造内に

リ ン パ 節 ほ認 め られ なか っ た (図4 ) .

Ⅲ . 完全連続切片および三次元構築モデ ル に よ る膵癌の進展

様式の検討

肉眼的 に 膵後方進展が高度 で あ っ た 膵頭部痛切除例の 1 例

(標本 4) お よ び膵頭部癌剖検例の 1 例 (標本 6 ) の 完 全連続切

片各々 56 5 , 9 2 1 枚 の 組織学的検討 お よ び 三 次 元 像 の 検討の結

果 , 癌の 浸潤 が 上腸間膜動脈外膜 に 及 ん で い る 像が 認め られ

た . 2 症例と も浸潤形態 と し ては 神経浸潤 が 主 で あ っ た(図7 ,

8 ) .
_
とく に 標本 6 では腫瘍わ主占拠部位 の 膵鈎部から門帆 上

腸間膜動脈 に 沿 っ て神 経浸潤 が末梢 お よび 中枢方向に 進展する

像が認 められ た (図 8) . また ,
2 例とも上 勝間膜動脈周囲の転

移リ ン パ 節 の ほ と ん どが 痛の 浸潤巣の ごく近傍 に 認め られた ･

こ れ に 対 して ,
リ ン パ 節 転移 が 高

■
虔 で あ っ た 膵 癌切除例1 例

(標本 5 ) の 完全連続切片155 枚の 組織学的検討お よび 三 次元像

･ の 検討 で ほ ,
上 腸間膜動脈周 囲リ ン パ 節 こ高度 の 転移を認める

にも かか わ らず , 神経浸潤お よ び癌 の 問質浸潤 は原発巣周囲に

わず か に 認め られ るの み で 上 勝閉院動脈神経叢内に は癌細働確

認め られず転移 リ ン パ 節 とは 明 らか に離れ て存在 し て い た(国

9) .

考 察
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F ig ･ 8 ･ C o m p u t e r
-

ai d e d r e c o n s tr u c ti o n of th e m o d e s of s p r e a d o f t u m o r ( A ) a n d mi c r o s c o pi c a p p e a r a n c e a r o u n d th e s u p e Ti o r

m e s e n t e ri c pl e x u s (B ) i n s p e ci m e n 6 ･ T h e th r e e -d i m e n si o n al i m a g e r e v e al th a t th e t u m o r ( s e mi tr a n s p a r e n t b r o w n) s u r , ｡ u n d s
th e s u p e ri o r m e s e n t e ri c a rt e r y ･ M e t a st a ti c ly m p h n o d e s ( g r e e n) a r e m ai nly r e c o g ni z e d cl o s e t o t u m o r ･ M i c r o s c o pi c ally th e
t u m o r e x t e n d s al o n g th e s u p e ri o r m e s e n t e ri c a r t e r y m ai nl y b y n e u r al i n v a si o n (B ) . B , H e m a t o x yli n- E o si n st a in , × 4 0 . P V ,
p o r tal v ei n ; S M A ,

S u p e ri o r m e s e n t e ri c a rt e r y ,

上をめ ぎして 広範 な後腹膜 ■ リ ン パ 節郭清お よび 門脈 , 上 腸間

膜動脈, 肝動脈など の 大血 管の 合併切除も積極的に 行わ れて き

てい る . 教室 で も , 1 9 7 3 年以来徐 々 に 郭清範囲を拡大 し
,
1 97 7

年に ほ 経外側的後腹 膜到達 法 (tr a n sl a t e r al r e tr o p e rit o n e al

叩 p r O a C b) に よ る広範囲拡大郭清膵切除術 を開発 し , 膵 癌 の 治

療成槙の 改善に 努 め て きた
‖)

. そ の 結果 , 徐 々 に で は あ るが 治

療成績の 向上 を認 め る よ うに な っ て きた
3 卜 5)

. しか し
,
こ の よう

な拡大郭清を施行 してもい ま だ に 膵後方進展 に起 因す る剥離面

病没潤陽性 に よ り非治癒切除と な る症例 が多 い
射

. 教室 で は ,

この 剥離面癌浸潤陽性 の 原田と して , 膵癌の 後方進展 とくに 神

経浸潤の 重要性を強調 して きた
15ト 18)

. 萱 原
- 6)
は
, 切除標本か ら

えられた 5 /J m の 完全 連続切片の 検討 に よ り 神経浸潤は 主 に

連続性に 進展する と報告 し , 膵頭部癌 の 外科治療に お い て は 神

経叢の 完全郭清が必 要 で あると結論 して い る . しか し
, 神経叢

の完全郭清は重篤 な下痢や こ れ に 伴 う吸 収障害を引き起 こ す こ

とか ら … )
,
ク ォ リ テ ィ オ ブ ラ イ フ の 面 か ら ほ 可 能 な 限 り上 腸

間膜動脈神経叢の 温存が望 まれる .

現在, 膵癌 に 対する上 勝間膜動脈周囲郭清の 必 要性 に つ い て

は
一

般的に 認め られて い るが
, 実際 の 郭清の 方法や程度に 関 し

て は施設間で 異な っ て い る . R 2 リ ン パ 節郭清を 行うが 上腸間

膜動脈神経叢は温存す る施設
20-2 1 )

, 上 勝 閉院動脈神経叢 の 郭清

ほ右側半分に と どめ る施設
22 ト 21 -

, そ して 上腸 間膜動脈周囲 は神

経叢も含め完全切除を基本 とする施設
25,2 6 ,

な ど で ある . 教室 で

は膵外神経叢を含む後方観織の e m bl o c 切除を 基本術式 と して

おり, 上勝間膜動脈神経叢は 全 周性 に 郭清 して い る . しか し
,

全身状態不良例や社会的状況に よ っ て は上 勝間膜動脈神経叢を

温存 した術式も選択 して い る . こ の 際 , 膵頭神経叢第Ⅰ部お よ

び第Ⅰ部は 切除 し
,
リ ン パ 節郭清に つ い ては 上 腸間膜動脈周囲

を全周性に 郭清 して い る . こ の よ う に郭清範囲の 相違 が見 られ

るの は下痢や栄養障害 な どの 合併症 の 存在も さ る こ となが ら ,

いまだに 上勝間膜動脈周囲の 組織構造や癌 の 進展様式に つ い て

不明な点が多く , そ の 理論的根拠に 乏 しい こ と に 起因す るもの

と考えられ る .

膵頚部の神経系解剖 に関 して は 書岡 ら
27I
が 剖検例に お ける 肉

眼解剖か ら膵頭神経叢 (第 I 軋 第Ⅱ部) , 上腸間膜動脈神経叢

Fig . 9 . C o m p u t e r- aid e d r e c o n s t ru C tio n o f th e m o d e s of

S P r e a d of t u m o r i n s p e ci m e n 5 . M a n y m e t a s t a ti c ly m p h

n o d e s ( gr e e n) a r e r e c o g ni z e d a r o u n d th e s u p e ri o r m e s e n t e-
ri c a r t e ry ( s e r n it r a n s p a r e n t r e d) . B u t th e d i re c t i n v a tio n of

t u m o r ( re d dis h p u rpl e) d o e s n o t e x t e n d t o t h e s u p e rio r

m e s e n te ri c pI e x u s . P V , p O r tal v ei n : S M A , S u P e rio r

m e s e n te ri c a rt e r y .

に 区分 して い る .
こ の なか で 吉岡は膵頭神経叢第Ⅰ部は右側腹

腔神経節か ら出て 鈎状突起の 上内縁に 入 るもの で あり
, 第Ⅰ部

は 上 腸間膜動脈神経叢か ら出て鈎状突起 の 内縁全体に 亘 っ て 入

る幅の 広 い 神経束 で ある と述べ て い る . しか し
,
上腸 間膜動脈

神経叢に 関 して は図に は 描か れ て い るもの の ,
そ の 詳細 に つ い

て は ふれ られ て い な い . た だ し , 吉岡 らの 報告が 慢性膵炎に 対

す る膵頭神経叢切断術の 報告である こ とを 考え る と , 上腸間膜

動脈神経叢に関す る記述が不 十分である こ とは 当然の こ とと考

え られる . 永井 ら
28】

は剖検例 の 検索 か ら膵胆道系の リ ン パ 系 お

よび神経系の 解剖に つ い て 検討 し報告 して い る . こ の なか で 腹

腔神経叢 と上 腸間膜動脈神経叢と は連続 した 神経叢を形成す る

と して腹腔腸間膜神経叢 と名付けて い る . さ らに , 上腸間膜動

脾に 垂直な割面の 肉眼的観察か ら神経叢内に は リ ン パ 節は原則

と して存在 しない と推測 して い る . また
, 墨汁注入 に よ る リ ン
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パ 路 の 検索の 結果 , 上腸間膜動脈神経叢内に 墨汁 の 流 入 は認め

られ なか っ た と報告 して い る . こ れに 対 して , 高橋 ら
掛
は 上 腸

間膜動脈外膜の すく
小

近 く ま で 正常神経叢が分布 しそ の 間に リ ン

パ 管 も存在す ると述 べ て い る .
リ ン パ 節 に 関 して は , 金 光 ら

26 -

が膵癌拡大手術例 の 剖検所見で大動脈周囲の 神経叢内の 直径 1

m m の リ ン パ 節に 転移 を認め た と報告 して い るもの の ,
上腸 間

膜動脈周囲の リ ン パ 節と神経叢の 位置関係 に 言及 した 報告は ほ

とん ど認め られず , 著者が検索 し得た限り で は 永井 らの 報告
2さl

が ある の み で あ る . しか し, 永井 らの 検討 は , お も に 肉眼 的検

討 で あり上 腸間膜動脈周囲に おけ る リ ン パ 節 ,
リ ン パ 管の 局在

に 関 して結論す る に は 十分と は い えず ,
さ ら に 詳細な 検討が 必

要で ある と考 えられ る .

こ の よ うに , 上 腸間膜動脈周囲組織構造とく に 膵癌の 主 な 後

腹膜 へ の 進展経路 で ある神経叢 ,
リ ン パ 節 ,

リ ン パ 管 に つ い

て
, そ の 走行や 分布 に 関 し組織学的に 詳細 な検討を行 っ た 報告

は こ れ ま で 認 められ な い . そ こ で 今回 , 著者は 上 腸間膜動脈神

経叢を温 存 した上 腸間膜動脈周囲リ ン パ 節の 完全郭清が 可 能か

どうか を あきらか に す る目的で , 上腸間膜動脈 周開祖織構造お

よび 膵癌 の 上腸間膜動脈周囲 へ の 進展様式に つ い て 膵頭部 の 組

織標本を 用 い て病 理組織学的な らび に コ ン ピ ュ

ー

タ
ー

･ グ ラ

フ
ィ ツ タ ス を応用 して 三 次元 的に検討 した .

リ ン パ 節お よ び神経束 に 関 して は通常 の へ マ トキ シ ワ ン エ オ

ジ ン 染色で観察可能で あ っ た . しか し
, 門脈や 上腸間膜動脈 な

どの 大血 管以外の 血管 と リ ン パ 管の 鑑別 は へ マ トキ シ リ ン エ オ

ジ ン 染色 で は 不 十分であ っ た . リ ン パ 管 と血管 の 鑑別に は ェ ラ

ス チ カ フ ア ン ギ
ー ソ ン 染色や ビ ク ト リ ア ブ ル ー ー へ マ ト キ シ リ

ン エ オ ジ ン 重染色な どの 弾性線推染色や , 第Ⅷ 因子 関連抗原 お

よ び U E A 一 Ⅰ な ど の 血 管内皮染色 ,
さ ら に ラ ミ ニ ソ ,

Ⅳ 型 コ

ラ ー ゲ ン な ど の 基底膜染色 が有用 と い わ れ て い る
飾 り 7}

. 稲 田

ら
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は 胃癌 に おけ る静脈浸潤 に つ い て 検討す る 目的 で ビ ク ト リ

ア ブ ル
ー ー へ マ トキ シ リ ソ エ オ ジ ン 重染色 , 第Ⅶ 因 子 関連抗原

お よ び ラ ミ ニ ン に よ る免疫染色を施行 し, ビ ク ト リ ア ブ ル ー ー

へ マ トキ シ リ ソ エ オ ジ ン 重染色は静脈の 鑑別 に ,
ラ ミ ニ ン 染色

は 小静脈 の 鑑別に ,
そ して細静脈 とリ ン パ 管 の 鑑別 に は 第Ⅷ 国

子関連抗原お よび ラ ミ ニ ン丹こよ る免疫染色が有効 で あ っ た と 報

告 して い る .
I w a s a ki ら

3引
は
, 甲状腺癌に お ける脈管浸潤を検討

す る 目的で 第Ⅶ 因子関連抗原 ,
U E A- 1 に よ る免疫観織化学的

染色を施行 し, 血 管浸潤と リ ン パ 管浸潤の 鑑別 に 有用 で あ っ た

と して い る . ま た
,
O t s u ki ら

仰
は リ ン パ 管と 血管 の 構造 に つ い

て電子 顕微鏡 を用 い て 詳細に 検討 し , ラ ミ ニ ン , Ⅳ型 コ ラ ー ゲ

ン に よ る免疫観織化学的染色の 染色態度と比較 した と こ ろ ラ ミ

ニ ソ
,
Ⅳ 型 コ ラ ー ゲ ン ほ 光顧 レ ベ ル で の リ ン パ 管 ,

血 管の 鑑別

に 有用 で あ っ た と報告 L て い る . しか し
, 稲 田 ら
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も述 べ て い

る如く ェ ラ ス チ カ フ ァ ン ギ
ー ソ ン 染色や ビ ク ト リ ア ブ ル ー ー へ

マ ト キ シ リ ソ エ オ ジ ン 重染色 な ど の 弾性線維染色 で は 1 1 0 0

〃 m 以下 の 弾性線維の 発達 して い な い 細 静脈 と リ ン パ 管 の 鑑

別が 問題 とな る . ま た
,
血 管内皮染色 に 関 して増沢

…
ほ 第Ⅷ 因

子関連抗原は 血管内皮細胞に 陽性所見を 示 した が ,
と きに リ ン

パ 管 と の 鑑別が 問題 に な る と報告 L , U E ん Ⅰ な どの 他 の 染色

の 所見を加味する 必 要が あると して い る . 今回 の 検討 で は こ れ

らの 各染色の 欠点を補う目的で 100 ～ 20 0 〃 m 以上 の 静脈 と リ

ン パ 管 の 鑑別に は エ ラ ス チ カ フ ア ン ギ ー ソ ソ 染色 と ビ ク ト リ ア

ブル ー ー へ マ トキ シ リ ン エ オ ジ ン 染色の 所見を主 に 参考に し,

こ れ以下 の 小 口 径の 血管 ,
リ ン パ 管の 鑑別は 血 管内皮染色と基

底膜染色 の 所見を 加 味 し , 総合 的に 判断 した .

上腸間膜動脈周囲組織を 上勝間膜動脈 に 垂直な切片で組俄学

的に 観察す る と , 動脈 の 外膜か ら約 2 m m の 幅 で 全周性に 多数

の 神経束 と膠原線維が比較的密に 上腸間膜動脈を取り囲んで い

る像 がみ られ る . こ れ が い わ ゆる 上腸間膜動脈神経叢 である.

さらに そ の 周 囲は後腹膜の 脂肪魁織 お よ び神経 , 脈管 を含んだ

問質結合織 に よ り構成 され , 神経 お よ び膠原線維の 分布は動脈

か ら離れ る と とも に 次第 に 疎 とな る . 上腸 間膜動脈神経叢はこ

の ように 比較的密 な構造を して い るた め リ ン パ 管も直径数〟 m

の 毛細管 レ ベ ル の 細 い もの が 密 に 分布 し, 小リ ン パ 管以上の比

較的太い リ ン パ 管 ほ神経叢 の 外側 に 多く分布 して い た . そし

て
,
こ の よ うな 形態学的特徴から上腸間膜動脈 周囲に おけるリ

ン パ 流もお もに 神経叢 の 外側を流れ る もの と考 え られ た .

正 常剖検例 3 例と 臨床例 1 例か ら得 られ た完全連続切片各々

1 , 5 2 9 , 1 0 4 7 , 1 ,2 75 , 5 65 枚 , 合計4 , 4 1 6枚 の 組織学的検討と三

次元 構築モ デ ル に よ る検討 の 結果 ,
上 腸間膜動脈神経叢は上勝

間膜動脈 と平行 して走 る多数 の 神経束と こ れ を取 り囲む膠原線

維 に よ っ て 構成 され て い た . そ して , 上 腸間膜動脈棍部付近で

は腹腔神経叢 に 連続 して い た .
リ ン パ 節は 上 腸間膜動脈の 板部

か ら全 長 に わ た り全周性 に 分布 して い た が , 上 腸間膜動脈神経

叢内に は 存在 しな か っ た . た だ し
, 剖検例の 1 例で 上勝間膜動

脈板部付近 で 神経叢内の 神経束 の 数が 減少 し , 上 腸間膜動脈外

膜近傍 に 比較的太い リ ン パ 管 ,
血 管 の 走行を 認め た . しか し

,

今回検討 した 他 の 5 例や , 著者が これ ま で に 観察 した数例の上

腸間膜動脈周囲の 観織標本 で は ,
ほ と ん ど の 症例 で神経叢は腹

腔神経叢か ら比較的密な状態で 上 腸間膜動脈神経叢に 連続して

お り
,
上腸間膜動脈根部に お い て 神経叢 の 密度が疎とな ること

は 比較的稀 である と考 え られ た .
こ の よ う な 神経叢, リ ン パ

節 ,
リ ン パ 管 の 分布か ら膵癌の 上 腸間膜動脈周 囲に おけ る進展

経路を考え る と , 神経浸潤 に 代表 される膵頭部か らの 直接浸潤

は 上 腸間膜動脈神経叢内を神経束に 沿 っ て 浸潤 し, リ ン パ 行性

の 進展は お も に 上腸間膜動脈神経叢の 外側 を進展するもの と推

測 され た .

松 田 ら
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は 神経浸潤 の 場 は組織学的に 神経周膜 の 層板間と周

膜下 で あ りリ ン パ 系と は別 の 経路 と考え られ る と し ,
さらに臨

床例の 検討で 神経浸潤 と リ ン パ 節転移の 所見に 格差を認め るこ

とか ら神経浸潤と リ ン パ 節転移 は別 の 経路と して 認識する べき

で ある と述 べ て い る . 萱原ら
t7 ,

は神経浸潤の 成立機序と して ,

病巣か ら直接神経 周膜 を破壊 し て 神経 周囲腔 に 浸潤する場合

と , 神経周 膜を 貫通す る脈管 を介 して 浸潤する 場 合との 二 つ を

あげ て い る . 進展様式 と して は , 神経周 囲腔に 入 っ た癌細胞ほ

主 に 神経周 囲脛を連続性に 進展す る こ と , 神経束の 分岐ととも

に 癌細胞も分岐浸潤す る こ と , 癌浸潤 の 最先進部位 を形成する

こ と の 三 点を あげて い る . さ らに , 臨床例の 検討に おい て 上勝

間膜動脈根部 リ ン パ 節に 転移 を認 め な い 症例 に お い て も, 膵外

神経叢 ,
とく に 膵頭神経叢第Ⅱ部に 浸潤を認め る症例が多か っ

た こ とか ら ,
上 腸間膜動脈周閉郭清 の 必要性を強調するととも

に 上 腸間膜動脈周囲 リ ン パ 節に 転移 を認め なくても上腸間膜動

脈神経叢郭清 ほ必 要で あり , こ の 点で リ ン パ 節転移と神経浸潤

は異な っ た径路 と して 外科治療 に あた る べ きで あ ると述べ てい

る
抽

. 今回癌 の 進展様式 に つ い て 検討 した 3 例 の う ち膵後方進

展が著明であ っ た 2 例 に お い て 上 腸間膜動脈 の 長軸方向に癌
の

進展 が認 め られ ,
そ の 進展様式 が主 に 神経浸潤 であ っ た こと

は , 萱原 ら
川
の 主張す る進展様式 を裏付け る所見 と考えられ

森
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た, また , 同 じく こ の 2 例 で 上 腸間膜動脈 を巻き込ん だ 癌蜂巣

の近傍の リ ン
パ 節に 多く転移を認め た こ と は , 神経周 囲腔に 進

展した癌細胞が神経周膜外
に 進展する 可能性 を示 唆す るもの と

して重要で ある と考え られ た ･ さら に ,
リ ン パ 節転移 が 主 で

あっ た症例で は , 直接 浸潤 と独立 して リ ン パ 行性 の 進展の 存在

が示酸され る所見を認 め , 膵頭部か らの リ ン パ 行性の 進展ほ主

に上勝間膜動脈神経叢 の 外側を通るもの と考 えられ た . すなわ

ち, 膵頭部から上勝間膜動脈周囲 へ の 膵癌 の 進展は お もに 神経

浸潤に よ り上腸間膜動脈神経叢内を通 る連続性進展と , お もに

上勝間膜動脈神経叢 の 外側を通る リ ン パ 行性進展の 二 つ に 代表

されると考えられ た .
こ の よう に 神経叢 の 内側 , 外側を異 な っ

た様式で進展する の は , 上 述の よ うな 上 腸間膜動脈周囲を神経

叢が比較的掛 こ分布 し, リ ン
パ 節 ,
リ ン パ 管が そ の 周 囲に 分布

する組織構造もそ の
一 因 と考え られ る .

さて , 上腸間膜動脈神経叢を温存 した リ ン パ 節の 完全郭清が

可能か どうか で あるが ,
こ れ ま で 述 べ て きた ように 上腸間膜動

脈神経叢内に リ ン パ 節は 認め られ な か っ た こ と か ら可能 で ある

と考え られる . た だ し ,
こ の 際 , 三 次元構築モ デ ル で 明 らか な

ように リ ン パ 節 は上 勝間膜動脈周囲に 全周 性に 存在す るた め ,

リン パ 節郭清も上腸間膜動脈周田を 全 周 性に 施行す る こ とが肝

要である. 同 時に 膵頭神経叢第 1 部お よび 第Ⅰ 部もリ ン パ 節と

共に 切除す べきで ある . ま た 1 上 腸間膜動脈神経叢 を温存 で き

る症例の条件は膵後方進展 を認めない 症例 で あり , 膵外神経叢

に浸潤を認め る場合は 上腸間膜動脈神経叢も完全に 郭清す るべ

きである と考え られ る . しか し現時点 で は ∴膵癌 の 膵後方進展

を術前に 正 確 に 診断す る こ と は 困難 で ある と い わ ざ る を え

ず
凋'

,
上 腸間膜動脈神経叢温存 の 適応は微小膵癌や 粘液産生膵

癌な どの 腫瘍が 膵内に 限局す るもの や 全 身状態 不良例な どと考

えられる , さ らに
, 本術式は 上 腸間膜動脈周 囲 へ の 浸潤が比較

的稀な膵内胆管癌や十 二 指腸乳頭部癌 に も適応 され る こ と が期

待され る .

さらに 術前画像診断 , 術中迅速病理診断な どを 駆使 し癌 の 進

展状況を正確に 把握 し , 上 腸間膜動脈神経叢温存の 適応 を拡大

する努力が今後必要 で あると 考え られ ,
こ の こ とが 真の ク ォ リ

テ
ィ オブ ライ フ の 向上 に つ な が る もの と思わ れ る .

結 論

膵頭部標本を用 い て 上 勝間膜動脈周囲 の 組織構造お よ び膵癌

の進展様式に つ い て 検討 した . 完全連続切片5 , 4 9 2 枚 の 観織学

的検討およ び三次元 構築モ デ ル の 検討の 結軋 上勝間膜動脈神

経叢内に リ ン パ 節は 認め ず
,
リ ン パ 管も上 腸間膜動脈神経叢の

外側に 分布するもの が 多か っ た . 膵癌の 進展様式と して は 主 に

神経叢内を神経浸潤に よ り進展す るもの と 主 に リ ン パ 節転移に

より進展す る二 つ の 進 展様式 が認 め られ た .
こ れ ら の こ と か

ら･ 膵癌に お い て 上腸 間膜動脈神経叢を 温存 した上 腸間膜動脈

周囲リ ン パ 節の 完全郭清ほ 可能で ある と 考え られ た ,
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