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肝硬変 に伴う肝細胞性結節性病変 の 画像 に よ る

悪性度診断 に 関する研究

動脈 内造影剤注入 下 C T による結節内血行支配診断の 有用性

金沢大学医学部医学科放射線医学講座 (主任 : 高鳥 力教授)

林 麻 紀 子

近年の 画像診断の 進歩は
,
1 c m 前後の 小型肝細胞痛 (肝癌) の 早期発見を可 能 と し

,
そ の 予後の 改善 に大きく貢献 した が ,

同時 に肝癌以 外 にも肝硬変に伴う種 々 の 微小 な肝細 胞性 結節性病変が 日常的 に発見 さ れ る よ う にな り
,

こ れ ら の 鑑別診断や 臨

床的取扱 い が 問題 と な っ て い る . 本研究で は
,
最新の コ ン ピ ュ

ー タ ー 断層撮影装置( c o m p u t e d to m o g r a p h y ,
C T) を用い た経動脈

性 門脈造影下 C T (C T d u ri n g ar te ri al p o r to g r a ph y ,
C

r

m P) ,
な らび に 肝動脈 造影下 C T (C T d u ri n g h e p ati c a r t e ri o g r a ph y ,

C T A ) に

ょ る結節 内血 行支配診断と 日 本肝癌研究 会に よ る 組織型 との 関連を検討 し
,
こ れ ら の 結節の 悪性度診 断に お ける 有用性を明 ら

か とす る こ と を目的と した . さ ら に結節の 血 行支配と 自然経過を比較 し
, 予後と の 関連か ら血行支配診断 に よ る悪性度推定 の 妥

当性を検証 した . 組織学的に確診 さ れ た201 結節 に つ い て
,
C W に よる 結節内門脈血 流 と組織型 と を対比 し た ･ F 朋良血 流 を 反映

する C W 所見 は
, 周 囲肝 と同等を示す結節 仏 群) , 低~1

こ
-

を示す結節 (B 群) ,

一 部 に血 流欠損域を伴う結節 ( C 群) ,
全体が 血流欠

損 を示す結節 ( D 群) に分類 され た . 腺腫様過形 成 ( ad e n o m a to u s h y p e r pl a s ei a
,
A H

,
n = 4 7) で は76 ･6 % が A 群

,
異型腺腫様 過形成

( aty pi c al a d e n o m at o u s h y p e r pl a s ei a
,
A A H

,
n = 1 9) で は6 3 ･2 % がB 群

,
高分化型肝 癌 匝ell - difE e r e n ti at e d h e p a t o c ell ul a r c a r ci n o m a

,

w d - H C C
,

n = 2 4) で は51 .2 % が C 群
,
中ある い は 低分化型肝癌

, ( m o d el a t el y o r p o o rly difE e r e n ti a t e d h e p at o c ell u l a r c ar Ci n o m a
,

m p
-

H C C
,
n

= 74) で は10 0 % が D 群 を示 し,
こ れ ら の 比 率 は他 の 組織 型の そ れ に此 し統計学 的に 有意 に高か っ た ･ ま た同時 に C

r

r A を施

行 し た74 結 節に つ い て も同様 に組織型と 比較 した . 動脈血 流 を 示す m 所見は
, 周囲肝 と 同等を示す結節 (Ⅰ群) ,

低~~F を示す

結節 (Ⅲ 群) ,

一 部に増 加を示す結節 (Ⅲ 群) ,
全体 に増加 を示す結節 ( Ⅳ群) に分類 され た ･ m p

- H C C (n
= 1 4) は10 0 % が Ⅳ 群を示 し

･

こ の 比率 は統計 学的に他 の 組織型 に比 し有意に 多か っ た . A H は Ⅰ軋 A A 削 まⅡ 瓢 w d r H C C は Ⅲ群 に多い 傾向が み られ た ･ 初期

の 高分化型肝癌 (e ar 1y h e p at o c ell ul a r c ar Ci n o m a o f w ell - d iff e r e n ti at e d ty p e
,
e W d - H C C

,
n

= 3 7) で は特異 的所見 は得 ら れ な か っ た

が
,
C m P お よ びC m にて A A H と w d - H C C の 中間的所見を呈 した ･ S p e a r m a n の 順位相 関係数の 検定で は

,
C T A P の A

･
B

,
C

･
D 群

お よ び m の Ⅰ
,
Ⅲ

,
Ⅲ

,
Ⅳ群 の 順 に組織学的悪性度が 高くな る こ とが 示 され た . さ ら に画像上 の 追跡 が 可能 で あ っ た17 6 結 節に

対 し
,
C T A に て 結節 の 50% 以 上 が 濃染を示 し た 時点,

m に て50 % 以 上 が 門脈血 流 欠損 を示 し た時点を も っ て 臨床 的悪性 化と

定義 し
,
C W な らび に C T A の 各群 にお ける 累積 非悪性化率をK a pl a n

- M ei e r 法 に て比 較 した ･ C T A P で は 上記所見の 悪性度の 低

い 偲か ら悪性化率 は 上昇 し, m によ る悪性度推定 は有用 と考 えら れ た .

一 方
,
C T A にて は 組織型 と の 対比 の 結 果と 予後と の

間に矛盾が 生 じ
,
C T A 単独で の 評価 は 困難 と考 え られ た . そ の 理 由と して は

,
C

r

r A に て a 群を示す結節 に は A A H や e w d- H C C も

多く含まれ る た め と考え ら れ た . m お よ び m の 両者を組 み 合わせ た検討で は
, 両者で 周囲肝と 同等の 血 流 支配 を有す る結

節 は少 なく と も経過観察期 間内 (約2 年) に 悪性 化 し た例 は なく,
い ずれ か で 血流低~~F を示 し た結節 は1 年 半で 悪性化率 は10%

未満で あり
,
2 年で も30% で あ っ た .

こ れ に対 し
,

一 部に 門脈 血 流低 下 ある い は動脈 血 流増加 を示す結節は 1 年で 約30% が
,
2 年 で

は90% 以上 が 悪性化 し
, 両者 を川い た結節 内血 行支配 に よ る悪性度診 断の 安当性が 証 明さ れ た ･ ま た結節 内に m p - H C C に 相当す

る 所見を示す部分の 出現が
,
結節の 予後 を決定 する 重要な分岐点で ある こ と が 示唆 され た . 今回 の 結果 は

, 画像上 の 評価の み な

らず, 発癌の 病態の 解 明,
ある い は 治療方針 の 選択 な ど に応用 でき

,
重要 な臨床的意義を有 する もの と 考えら れ る ･

Ⅸe y w o rd s b o rd e rli n e l e si o n , h e p at o c ell ul a r c a r ci n o m a
,
1iv e r cir rh o si s

,
C T

,
a n gi o g r a p h ic C T

,

悪性度

肝細胞痛 (肝癌) の 大部分は肝硬 変に合併す る . 本邦 で は肝癌

の 90% 以上 が
,
B 型お よ び C 型肝炎 ウイ ル ス 感 染に 由来する 肝硬

変を母地と して い る
l)

.
この ため こ れ らに 起因する慢性 肝疾患患

者の 定期的画像 診断に よ り, 早期 の 小型肝癌 が発 見さ れ
,
予後 の

著 しい 改善をみ て い る
2 巨 4)

.

一

九 近年 の 画像 診断の 急速 な進 歩

によ り
,
肝癌 以 外 に も種 々 の 小 さ な肝 細胞性結節 性病変 が 多数

平成 9 年1 1 月 1 4 日受付
,

平成1 0 年1 月 9 日受理

A b b r e v i ati o n s : A H
,

a d e n o m at o u s h y p e r pl a si a ; A A H
,

一

at y p i c al a d e n o m a t o u s h y p e r p l a si a; C T , C O m p u t e d

t o m o g r a p h y ; C T A P
,
C O m p u t e d t o m o g r ap h y d u ri n g art e rial p o rt o g r a p h y; m

･
C O m p u t e d t o m o g r ap h y d u rin g h e p atic

a rt e ri o g r a p h y ; D N , d y s pl a s ti c n o d u l e; e W d - H C C
,

e ar 1y h e p a t o c ell ul a r c ar Cin o m a of w ell - difE e r e n ti at e d t y p e; M R I
･



肝細胞性結節性病変の 画像に よ る悪性度診断

検 出さ れ る よ う に な っ た .
こ れ らは 病理 学 的に も生 物学的性状

に お い て も典型的な肝癌 と は 異な り
,
結 節の 悪性 度診断と 臨床

的取り扱 い が 大き な問題と な っ て い る .
こ れ らの 結節 には

, 腺腫

様 過形成 ( a d e n o m a t o u s h y p e r pl a si a
t
A H )

5)

や ,
A H に 比 しやや 異

型 度 の 高 い 異 型 腺 腫 梯 過 形 成 ( a t y pi c al a d e n o m a t o u s

h y p e r pl a si a
,
A A H ) ,

病巣を 内包 して い るA A H
6)
な どの い わ ゆ る

境界病変が 含ま れ, しば しば 典型 的な肝癌 と同時性あ る い は 異

時性 に 硬変肝 に 存在 す る , こ れ ま で こ れ ら の 結 節の 病 理学 的
,

生 物学的特性 の 解 明に
, 病理学的あ る い は分子生物学的検 討

7)
が

試み られ て きた が
,
そ の 分類, 定義 に つ い て は 未だ

→ 定の 見解が

得 られ て い な い
. 本邦で は199 2 年に 日 本肝癌研究会 に よる 分類

が 提唱 され
捌

,】
一

般臨床 で汎用 され て い る . しか し なが ら
,
こ の 分

類 にお ける 初期の 高分化型肝癌 (e a rl y h e p at o c ell ul a r c a r ci n o m a

o f w ell -difE e r e n ti a te d ty p e
,
e W d - H C C) の 概念は 欧米の 病理学者 に

広く 受け入 れ ら れ る に は至 らず
,
1 9 9 4 年に W o rl d C o n g r e s s o f

G a st r o e n t e r ol o g y は よ り簡便な新分類を提唱 して い る
ミ')

.

肝癌を 含め た こ れ ら の 結節 の 鑑 別は 臨床 上 極め て 重要で ある

が
,
超 音 波 診 断 ,

コ ン ピ ュ
ー タ

ー

断 層 撮 影 ( c o m p u t e d

t o m o g r a p h y ,
C T ) , 柁 磁 器 共 鳴 装 置 ( m a g n e ti c r e s o n a n c e

i m a gi n g ,
M R I) の み で は一山

･

般 に困難で ある
1")

. 現在 は超音波誘導

下 針生 検 によ る病理 診 断を壌終診 断と す る の が】
一 般 的で ある

11】

が
,
生 検標本 が微小 な ため 結節 の 全体像 を必ず し も反映 しな い

こ とや
, 局 在 によ っ て は技 術的 に 困難で ある

Ⅰ2)

な どの 問題点も

多 い
. さ ら に超音波診断で 検出 され ない 結節 には 無効で ある . し

たが っ て
,
画像診断で の 鑑別診断 は重要で

,
こ の 目的で 当教室で

は経 動脈 性 門脈 造影 下 コ ン ピ ュ
ー

タ
ー

断 層撮 影 ( c o m p u t e d

t o m o g r a p h y d u ri n g ar te ri al p o rt o g r a p h y ,
C T A P )

一‥一憧 肝動脈造影

時 に併 用 し
,

こ れ ら の 所 見の 椒み 合わ せ が A H と典 型的 な肝癌

の 鑑別 に有用で あ る こ とを報告 し た
1(})

. しか しな が ら
,
そ の 後 の

病 理 学的概 念の 変化 に 対応 し た 検討 は ほ と ん ど な さ れ て い な

い
. さ ら に

, 最近開発導入 さ れ た ス パ イ ラ ル C T (s pi r al C T) は 短

い 息 止め 下 に 仝肝 の 撮 影 が 可 能で
川 - 5)

,
肝 血 管造 影検 査時 に

C T A P の み な ら ず 肝 動 脈 造 影 l
､

~

コ ン ピ ュ
ー タ ー 断 層撮 影

( c o m p u te d t o m o g r a ph y d u ri n g h e p a ti c a rte ri o g r a ph y , C T A)
lli)

の

併月∃も可能 と し た
. な お

,
本稿で は m と m を併せ 動脈内造

影剤注入 下 C T (動注 C ¶ と定義す る .

本研究 の 目 的は
, Ⅰ! 本肝癌研究 会 に よ っ て 分類 さ れ た 各棟馴

二

細胞性結節性病変 と
, 主と し て ス パ イ ラ ル C T を川い た動注 C T

で 評価 さ れ た結節 内血 行支 配の 関連を検討 し
,
そ の 鑑別診断あ

るい は悪性度診断 に お け る 有用惟 を検討す るもの で あ る . ま た
,

結節 内血 行支配と 結節 の 自 然経 過 を比 較 し
,
血 行支配診断 に よ

る悪性度推定の 妥当性 を検証する こ と をも= 的と する .

対象 お よ び方 法

Ⅰ . 組織型 と画像所見の 対比

1 . 対象

199 1 年7 月 か ら19 9 7 年12 月 まで の 期 間に超音波診 断,
C T

,
あ

る い は M RI に て発 見 され ,
m P あ る い は m を 施行後病理診

断の 得ら れ た139 症例,
2 0 1 結節を対象と した . 手術施行例101 結

3

節
,
超音波誘導下 針生検施行例100 結節で

, 手術お よ び生検 は全

て C T A P ある い はC T A 施行後r∬
･

ケ月 以 内 に行 わ れ た . 男性104

例 , 女性35 例 で
, 年 齢は39 ～ 7 7 歳 (5 9 .0 ± 0 .7 6 歳 : 平均 ± 標準

偏差) で あ っ た , 背景肝は す べ て 臨床的 に肝硬変 の 状態で あり
,

そ の 病因 の 内訳 は
,
B 型肝硬変43イ軋 C 型肝硬変87 軋 B 型 およ

び C 型肝硬変4 例,
ア ル コ

ー ル性 肝硬 変3 例
,
B u d d - C hi a ri 症候群

1 例
,
原発 性胆汁性 肝硬変1 例で あ っ た . 腰 痛径 は超音 波診断

,

C T
,
M RI

, 動脈造影あ るい は動注C T の う ちで
,
最も明瞭に 全体

像 が 描出さ れ た 画像上 で の 最大 径を測定 し, 0 .5 c m 以 上3 .O c m

以 下 に限定 し た , 結節内脂肪沈着が 高度で
,
C T 像 にて 結節の 最

大面積の 50% 以 上 に強い 脂肪沈着 (C T 健一 10 H U 以 下) をみ た 場

合
,
C W お よ び m における血 流評価 は 困難で あり17)

,
また 生

検診断上 も鑑 別が困難と なる
1 出

た め対 象か ら除外 した .

2 . 日 本肝 癌研究会 によ る組織分類 と対象結節の 内訳

199 2 年の 原発性肝癌取扱 い 規 約
8)
によ れば

, 肝堰を含め た肝細

胞性病変 は以 下 の 如く分類さ れ て い る .

大再生結節 (1 a r g e r e g e n e r ati v e n o d ul e
,
L R N) : 顕微鏡的に周

囲硬 変肝 と同様の 組織像を示す. A H : 周 剛干組織 に比 して細胞

密 度の 中等度増大 はあ るが 構造異型 は み ら れ ない . 細 胞は や や

小 型で 核胞体比が 軽度増加 し械 は軽 度の 大小不 同を示す. 索状

構 造が 周囲肝組織よ り目 立 つ
. A A H : 領域 と し て の 構造異型は

み られ な い が ,
ごく わ ずかの 構造異型を疑わせ る結節,

あ るい は

構造異 型 はみ ら れ な い が 細 胞密 度の 増大が 高度 な部分 を有す

る . e w d - H C C : 細胞密度の 増大に 加え
,
小寒構造

,
索状構造の 改

変 と い え る構 造異型が 領域を も っ て み られ るもの
,
あ る い は問

質 へ の 浸潤 を有するもの で
,
細胞個 々 の 異型は 乏 し い が

,
･･ 一 般 に

細胞 は小型化 して 核胞体比が増 大する . 高 分化型肝細胞痛 (w ell -

diff e r e n ti a te d h e p at o c ell ul a r c a r ci n o m a ,
W d -Ii C C ) : 腫瘍細胞 は2

～

3 列 に並 ぶ 不 規則な細 い 褒状構造 を と り, 細胞 は■lE 常月干細胞

に比 べ て 小 さい が , 核胞体比は 大き い . 全体に 細胞密度は 増大し

イこ規則 な細索状構造に加え
, 小さ な偽腺管, 種々 の 程度の 脂肪化

を しば し ば伴 う. E d m o n d s o n 分顆
1 別

I 型 に相当する .

I-fl 分化型

肝細胞癌 ( m o d e r at ely diff e r e n ti a te d h e p a t o c ell ul ar C a r Ci n o m a) :

腫 瘍劇=抱は数層以 t二の 厚 さの 索状 構造をと り
,
核 は人きく 捌包

体 比は II: 常肝細胞 に比 し 人きな 差異は な い
. E d m o n d s o n 分類

It''

Ⅲ 型の 大部分
,
Ⅲ 型の う ち索状構造の 明瞭な もの に相当する . 低

分 化 型 肝 細 胞 痛 (p o o rly d iff e r e n ti a te d h e p a t o c ell ul a r

c ar C in o m a) : 曜癌細胞 は明瞭 な索状構造 をと る こ と なく充宗

に 増 殖 し
,

ス リ ッ ト状 に 血 液胚 や 少 数 の 血. 管 が 介 在す る .

E d m o n d s o n 分類
l リ}

Ⅲ 型, お よ び Ⅳ型の--
･

部 に相当する ∴未分化

痛 (u n diff e r e n ti at e d c a r ci n o m a) : 腫瘍細胞 は胞体 に乏 しく
,
短軌

錘 形 か ら 頬卜Lj 形 の 柁 をイゴ
ー

し
,
充 実 性 , 髄 様 に 増 殖 す る .

E d m o n d s o n 分類
u)

ⅣJ酎二村当する . 境 界病変 : Ⅰ. R N
,
A H

,
A A E

を 包括 し て示す .

本研究 で は上 記分寒= ニ従い 肝病理 を専門 と する病理医 によ っ

て 病理診断が な さ れ た . 生検 で は A H と L R N と の 鑑別は 困難で

あり
,

こ れ ら は A H と して 分類 し た . 尚
,
本稿で は 申分化型肝癌

お よ び低 分化型肝癌をま とめ て中低分化型肝癌 ( m o d e r a tel y o r

p o o rl y diff e r e n ti at e d h e p at o c ell ul ar C a r Ci n o m a
,

m p
- H C C) と

一

括

して 扱 っ た . 対 象結節 の 組織型 の 内訳 は
,
A H 4 7 結節,

A A H 1 9 結

m a g n eti c r e s o n a n c e i m a gi n g ; M R N
,

m a C r O r e g e n e r ativ e n o d u l e; m p
- H C C , m O d el a t el y o r p o o rly diff e r e n ti at e d

h e p at o c ellul a r c ar Cin o m a; W d - H C C
,
W ell -difEe r e n ti at e d h e p at o c ellu la r c a r cin o m a; 肝癌, 肝細胞痛; 動注 C T , 動脈内造影

剤注入下 C T
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節 ,
e W d 欄 C C 3 7 結 節,

W d - H C C 2 4 結節
,

m p
･ H C C 7 4 結節で あ っ た ･

未分化痛 は み ら れ なか っ た .

3 . m ,
m の 手技

血 管造影室 に お い て 肝動脈造影を行 っ た後, 迅速 に C r 窒 へ 患

者を移送 し,
m ある い は m を施行 した . 肝動脈造 影 には 約

30 皿1 の ヨ ー ド造 影剤 (イ オ へ キ ソ ー ル
,
オ ム ニ パ ー

ク
,
第 一 製

薬
,
東京 【300 m g/ m l】) を使用 し た . m と m を同時 に施行

す る場合は
, 同側大腿動脈 の 2 箇所 の 穿刺部か ら挿 入 し た2 本 の

4 .
2 F の カ テ

ー

テ ル (H a n a k o
,
埼玉) か ら行 っ た . 従 来の C T 装置

によ る C T A P は G E 9 8 0 0 H i g hli g h t ( G E M e di c al S y s t e m s
,

M il w a u k e e
,
U S A ) を用 い

,
3 0 例 に行 っ た . 従来法で は 総量70 ､

1 0 0 m l の ヨ ー

ド造 影剤 (32 0 m g/ m l) を使 用 し
,
上腸 間膜動脈 に

挿 入 し た カ テ
ー

テ ル か ら0 .6 ～ 0 .8 m l/ 秒 の 速度 で 注入 し
, 注入

開始か ら約20 秒後 に据影を 開始 した .
ス ライ ス 厚 は 10 m 皿

,
テ

ー

ブ ル イ ン ク レ メ ン テ
ー

シ ョ ン モ ー

ド (t a bl e i n c r e m e n t ati o n

m o d e) を用 い
,
テ

ー

ブ ル 移動速度1 0 m m
,
ス キ ャ ン時 間は2 秒 で

ある .

一 方 ス パ イ ラ ル C T を用 い た C W は10 9 例 に施行 され た ･

ス パ イ ラ ル C T 装 置 と して は
,
H iS p e e d A d v a n t a g e ( G E M e di c al

S y s te m s) を使用 し
,

ス リ ッ プ リ ン グ ( sli p
- ri n g) 法で ビ ー ム 帽7

m m
,
テ

ー

ブ ル 移 動速度7 m m / 秒で 撮影 し ボ 1) ユ
ー ム デ

ー タ を

得 た の ち,
3 .5 m m 間隔で 再構成画像 を作 成 した . 造影 剤は 総量

約60 m l を1 .5 I n l/ 秒の 速度で 注入 し
, 造影剤 注入 開始25 秒後 に

撮影を開 酪 酸素吸 入 下 に約20 ～ 2 5 秒 間の 息止 め に て全肝を撮

影 した . C T A P 施行 時 には
,
撮 影直前 に20 〃 g の プ ロ ス タ グ ラ ン

ジ ン E l (P r o st a n di n
,
小 野薬 品, 束京) を上 腸 間膜動脈 より動 注

し
, 動 注 後1 分 以 内 に 造 影 剤 注 入 を 開 始 し た ･ C T A は 仝 例

HiS p e e d A d v a n t a g e を使用 し
,

ス リ ッ プ リ ン グ法 で ビ
ー

ム 帽5

(ある い は3) m m ,
テ ー ブ ル 移動 速度5 (あ る い は3) m m で デ

~

タ収集後
,
2 .5 ( ある い は1 .5) m m 間隔で 再構成 した ･ 5 m m

-5 m m

の 場合は仝肝 を 一

度 に撮影 した が
,
3 m m

- 3 m m で は 2 回に わけ

て 行っ た . C T A は
, 造影剤 (32 0 m g/ m l) を1 m l/ 秒 の 速 度で 総肝

動脈 ある い は 固有肝動脈 に挿 入 した カ テ ー テ ル か ら注 入 し
,
注

入 開始10 秒後 に撮影 を開始 し
,
撮影中 は造影剤 の 注 入を持 続 し

た .

4 . 画像所見 の 評価

C T A P は20 1 結節 に
,

m は74 結節 に施行 され
,

こ れ ら の 結節

内の 門脈血 流支 配を m で
, 動脈血 流支配を C T A にて 評価 し

た . 画像所 見 は病 理診断 の 知 ら さ れ て い な い 3 名 の 放射線科 医

が協議判定 した . C T A P ,
C T A 所見 は以 下 の 4 群 に分類可 能で あ

っ た . な 乳 肝部下大静脈 はC W の 撮影 中は造 影剤の 流入 をみ

ない た め
,
門脈 血 流欠損 域判定の 基準と なり

,
C W 所見の 判定

は こ れ を 目安 に した . m 所見は
,

A 群: 周囲肝 と 等吸収城を示 し結節 は 同定 で き な い . 結節 内

門脈血 流 は周囲肝 と 同等.

B 群 : 結節 は 周 囲肝 に 比 しや や 低吸収域 を示 し
, 肝部下 大 静

脈 より は高吸収域 を示す. 周囲肝に 比 し
, 結 節内の 門脈

血 流 は低下 して い るが 欠損 で は な い .

C 群 : 全体と して はA ある い は B 群の 所見を示 すが
,
結節 の 一

部 (5 0 % 以下) に明 らか な低吸収域 を認 め る ･ すな わち

結節 の 一 部 は 肝部下大静脈 と 同等 か
,
より低 吸収を示

す.

一 部 に門脈 血流 欠損城を伴う結節.

D 群 : 結 節 の 5 0 % 以上 が 明 らか な低吸収城 を示す . すな わ ち

大部分 が肝 部下 大静脈 と 同等か
,
より低 吸収城 と して

認め られ る . 結節の 大部分が 門脈血流欠損 を示す結節 ･

に分類 され た .

一

方 m 所 見は
,

Ⅰ群 : 周 囲肝 と等 吸収城 を示 し
,
結 節は 同定で き ない

. 結節 内

動脈 血 流は 周囲肝と 同等.

[ 群 : 結節 は 周囲肝に 比 し
,
や や低 吸収域と し て認 め ら れ る ･

結 節内動脈血 流 は低下 .

Ⅲ群 : 全 体 と し て は Ⅰあ る い は Ⅱ 群 の 所 見 を呈す が
,
結 節の

山

部 (5 0 % 以下) に高 吸収域を有す る .

一 部 に動脈血 流

増加域 を伴う結 節.

Ⅳ 群 : 結節全 体が 高吸 収城を示す . 結節 の 大部 分 に動脈血流

増加 を伴う結節.

に分類可 能で あ っ た .

5 . 検討 方法

組織型 と m お よ び C T A 所見 と の 関係 を比較検討 した ･ そ

の 結果 か ら
,
C T A P お よ び C T A 所 見 と組織学的悪性度 の 相関の

有無を検討 し た . ま た
,
C W と m が 同時 に施行 さ れ た個 々 の

結節 に つ い て
, 両者 の 所 見を村比 した . さ ら に各組織型 間で膿噛

径に 有意 な差 が あ るか 否か を検討 し た . 腰痛径は
, 結節 の 偉 大径

を使 用 した .

6 . 統計学的検討

あ る組織型 が最 も高頻 度に 示 した C T A P ある い は m 所見 に

っ い て
,

そ の 頻 度が 他 の 組 織 型 に比 し 有 意 に 高 い か 否 か を
,

F i s b e r の 直接確率 法を 用 い て 検討 した . さ ら に そ の 結果 よ り

m
,

m 所 見に 悪性度 の 低 い 順 か ら ス コ ア を つ け
, 組織学 的

悪性 度と 画像所 見 と の 関連 に つ い てS p e ar m a n の 順位相関係 数

の 検定を行 っ た .
い ずれ の 検 定もp < 0 .0 5 を統計 学的 に有 意差 あ

り と した . 腫癌 径と 組織型の 検討 にお い て は
,

一

元配置分散分析

法 (o n e
⊥ W a y A N O V A) % 用い

,
全体と して 組織型間 に差が あ る こ

とを確認 した後 さ ら に2 つ の 組織型 間で 有意差 が あ るか 否か を
,

S c h eff e
,

s F 検定 を用い
,
す べ て の 組 み 合わせ で検 討 した ･ p < 0 ･

0 5

を も っ て統計学 的有意差ありと 判定 し た .

Ⅰ . 結節 内血 行支配診断 と結節の 自然経過の 対比

1 . 対象

199 1 年7 月 ､ 1 9 9 7 年7 月 まで の 期 間 に C T A P , あ る い は C T A

検査が 6 ケ月 以 上 の 間隔で 複数 回施行 さ れ た49 例17 6 結節を対

象 と し た . 腫痛 径 は0 ,5 c m
～ 3 .O c m ま で の もの に 限定 した ･ 腰痛

径 の 測定 方法 は 検討 Ⅰ と 同様 で あ る . 症例 の 内訳 は 男性17 例
,

女性32 例 で
,
3 9 ～ 7 9 歳 (平均 ± 標準 偏差,

6 2 .9 ± 9 ･7 歳) で ある ･

病 因の 内訳 は B 型肝硬 変5イ軋 C 型肝硬変40 例 ,
B 型お よ びC 型

肝硬変2 例,
ア ル コ

ー ル 性肝 硬変2 例 で ある ･ 対 象結節 は すべ て

主病巣 に 対す る治療 の み が 施 行さ れ t 自然 経過 を観察 し得た も

の か
,
あ る い は 主病 巣 を対 象 と し た 1) ピ オ ド

ー ル (L i pi o d o I

U l t r a fl u i d
,

ヨ
ー

ド化 ケ シ 油脂 肪 酸 エ チ ル エ ス テ ル
,
A n d r e

G u e rb e t
,
An 1 n ay- S O u S

- B oi s
,
F r a n c e) を用 い た肝動脈塞栓術 の 塞

栓範 囲に 含まれ て い て も
,
治療 に無反応で 経過 (リ ピオ ド ー ル が

数週 間以 内に 消失 し
,
画像上 壊死 の み ら れ なか っ た もの)

2tl'
した

結節で あ る . 超音波 診断,
C T

,
M 礼 動脈造 影や m に て 海綿状

血 管腫, 嚢胞
,
ある い は 動門脈壊と 診断 され た 病巣以 外 の 明 らか

な結節性病変 を対 象と した . また 上 記の m で の D 群 ,
m で

の Ⅳ群 を示 した 結節 は経過観察 が なさ れ ない ため 含まれ て い な

い
. 尚

,
1 76 結節中57 結節 は 超音 波診 断

,
C T ,

M RI で 描 出さ れず
,

c T A P あ る い は C T A に て描 出 さ れ た もの で あり
, 検討 Ⅰ の 対 象

結 節と は 差異が あ る . 初回の 結節内血流評価 に は C 仰 が 17 6 結

節すべ て に施行 され
,

m は13 1 錯節 に施 行さ れ た ･ また 99 結節

で 初 回に C T A P と m が 同時 に施行 さ れ
, 経過 中に も両者 は 同

林



肝細胞性結 節性病変 の 画像 に よ る悪性度診断

時 に施行さ れ た . 観察期 間に関 して は m で は 18 6 日 が 最短 の

観察期 間で
, 最長は2 16 7 日 で あっ た . C T A で は 最短が 186 日 で

,

最長が 911 日 で あ っ た
.

2 . 悪性化の 定 義

臨床的 に転移
,
浸潤を示す肝癌 は

,

一

般 に多血 性で ある こ と か

ら
,
C T A 施行 例に お い て は結 節内の 509ら以 上が 周辺肝 よ り濃 染

を示 し た時点をも っ て 臨床的悪性化 (悪性 化) と 定義 し
, 同様 に

,

C [ A P の み の 施行例 で は結節 の 50% 以 上が 明 らか な低吸収域
,
す

な わち肝部 下大静脈 と 同等 か
,
よ り低 い 吸 収域 を示 し た時点を

も っ て 悪性化と定 義 した .

3 . 検討方法

結節 内血行支配が m ある い は m に て 初め て評価 され た

時点 の 血行 支配 パ タ
ー ンを検討 Ⅰ と 同様 に 群分類 し

,
そ れ ぞれ

の 群 で の 悪性 化率の 差異を比較検討 し た . ま た C 告げ と C T A が

同時 に施行 され た 結節で
,

m あ る い は m 所見の うち
,
検討

Ⅰ の 結 果か ら 悪性度が 高い と 判断 さ れ た 方の 所見を選択 し て3

群 に分 類 し悪性化率の 差異 を比較検討 した . 結節 の 所見 の 判定

は放射線科医3 名の 協議判定と した .

4 . 統計学的検討

C T A P
,
C 7 n 施行結節の そ れ ぞ れ に 閲 し

, 所 見の 群別 に K a pl a n
-

M ei e r 法を用 い て 累積非悪 性化率 曲線 を作成 し た . 結節 が 初め

て C T A P あ る い は C T A に て評 価 され た 時点を 観察 開始 と し
,

C T A P ある い は C T A 上 悪性 化 した 時点 で 観察終了 と した
.

つ い

で
,
経過 中に C T A アな ら び に m が 同時に行 わ れ た 結節 に対 し,

上 記の 如く群分 けし K apl a n - M ei e r 法を用 い て累積非悪性化率曲

線 を作 成 した . さ ら に各群間の 累積非 悪性 化率 に有意差 が ある

か 否か に つ い て は
,
L o g r a n k (M a n tel N C o女) 法を用 い

, p < 0 .0 5 をも

っ て統計学的 に有意差ありと した .

成 績

Ⅰ . 組織型 と画像所見の 対比

1 . 組織型 と C Ⅳ 所見の 対 比

表1 に m が 施行 され た20 1 結節の 組織型と C W 所見と の

対比 をま と め た . A Ⅲ47 結 節lい36 結節 (76 .6 %) が A 群を示 し
,

こ

の 比率 は 他 の 組織型 が A 群 を示 す割 合 に比 し有 意に 高 か っ た

(p < 0 .0 5) . A A H 1 9 結節 中1 2 結節 (63 .2 %) は B 群 に含ま れ (l剥1) ,

こ の 比 率 は他 の 組織 型 に 比 し有 意 に 高か っ た ( p < 0 .0 5) . e w d -

H C C は B
,
C

,
D 群 に ほ ぼ 同等 の 比 率で 含まれ (国2) ,

こ れ ら の 比

5

率 の 中で
, 他 の 組織型 に比 し統 計学的 に有意 に高 い もの は み ら

れ な か っ た . しか しなが ら e w d - H C C の 所見 は
,
A A H と w d - H C C

の 中間的な分布を示 した . w d - H C C 2 4 結節中13 結 節 (51 .2 %) ほ C

群 を示 し (図3) ,
こ の 比率は 他 の 組織 型に 比 し有意 に 高か っ た

(p < 0 .0 5) , m p
- H C C 7 4 結節 は全例 (1 0 0 %) が D 群 (固4) で 他の 組

織型 に比 し有意 に高か っ た b く0 .0 5) .

2 . 組織型 と m 所見の 対比

表2 にC T A が施 行され た 74 結節 の 組織型 とC T A 所 見と の 対

比を まと め た . A Ⅲ26 結節中18 鯖節 (69 .29ら) が Ⅰ評を示 した が他

の 組織塑 が Ⅰ群 を示す比率 に 対 して 統計 学的有 意差 はな か っ

た . A A H はⅠ 群かII 群の い ずれ かを示 し(図1) ,
e W d - H C C は Ⅲ群

が や や 多い も の の
,
ある程度 の 比率をも っ て全 て の 群 に 含まれ

(図2) ,
い ず れ も有意差 はみ ら れ なか っ た が C T A P 同様A A H と

w d - H C C の 中間 的 な分 布を 示 し た . w d - H C C 1 5 結節 中8 結節

(53 .3 %) は Ⅲ群を示 した (図3) が 他の 組織型に比 し有意差は なか

っ た . m p
- H C C は14 結節全例 (10 0 %) が Ⅳ群を示 し(図4) 他の 組

織型に 比 し有意 に高か っ た ゎく0 .0 5) .

3 . 血行 支配診 断に よ る悪性度と組織学的悪性度と の 相関

上 記の 成繚をふ まえ て C T A P 所見 の A
,
B

,
C

,
D 群の 順に 悪性

度が 高く な る と仮定 し
,
1

,
2

,
3

,
4 と ス コ ア化 同様に組織型の 悪

性 度の 低い 順 か ら1
,
2

,
3

,
4 と順位 を つ け

,
S p e ar m a n の 順位相関

係数の 検定を行 っ た . C T A P 所 見の A
,
B

,
C

,
D 群と組織学的悪性

度と の 間に 有意な相 関が 得 られ た ( β : 0 .86 1
, p < 0 .0 0 1) . m 所

見も同様 に I
,
Ⅲ

,
Ⅲ

,
Ⅳ群の)ll引こス コ ア 化 し

,
S p e a r m a n の 順位

相関係数の 検定に て 組織学 的悪性度 と の 間に 有意 な相関が 得 ら

れ た ( β : 0 ･82 0
, p <0 ･0 0 1) ･

4 . 各結節に お ける m お よ び m 所見の 対比

表3 にC W
,

m が 同時に施行さ れ た74 結節 に つ い て m

所見 と C T A 所見 を対比 して 示 した . 個 々 の 結節で 差異 はあ る も

の の
,
C T A P で C 群を示す もの は C T A で Ⅲ群を

,
C T A P で D 群 を

示すもの は m に て Ⅳ群を示す傾向が み ら れ た .

一

九 m で

A 群 を示す もの は m で は Ⅰ群 を示すもの が やや 多い もの の Ⅲ

群を示す結節 も多数み ら れ た
. ま た C T A P の B 群で もC T A の 1

群 を示すもの が多く,
ん Ⅰ群

,
B - Ⅱ 群と の 間に 明ら か な対応 はみ

られ なか っ た . しか しなが ら
, 各組織 哩か らみ た場合,

A E は A - Ⅰ

群 を′】け 傾向が 強く,

一

力
'

,
A A H お よ び e w d - H C C はB - I 群 ,

あ る

い は A - Ⅲ 群 を
,

W d- H C C は C - Ⅲ 群を示す 傾 向が 強か っ た . また

m p
- H C C は すべ て が D -I V 群 を示 し た .

T a bl e l . T h e n u m b e r a n d p e r c e n ta g e di s trib uti o Il O f n o d ule s i n fo u r g r o u p s o f C T A P fi n di n g s

N u m b e r

H is t ol o g y o f

n o d 山 e s A

A H

A A H

e w d - H C C

w d - H C C

m p
- H C C

7

0
ノ

7

4

4

4

1

3

つ
ム

】

7

N u m b e r ( % ) o f ll O d ule s

G r o u p of C T A P fin din g s

B C

3 6 ( 7 6 .6)
* 8 (1 7 .0) 3 ( 6 .4) 0 ( 0 ,0)

5 ( 2 6 .3) 1 2 (6 3 .2)
* 2 ( 10 .5) 0 ( 0 .0)

13 ( 1 3 .5) 8 (2 1 .6) 8 ( 2 1 .6) 8 ( 2 1 .6)

0 ( 0 .0) 4 ( 1 6 .7) 1 3 ( 5 1 .2)
* 7 ( 2 9 .2)

0 ( 0 .0) 0 ( 0 ,0 ) 0 ( 0 .0) 7 4 (1 0 0 .0)
*

C T A P
,
C T d u ri n g a rt e ri al p o r to g r a p hy; A H

,
a d e n o m at o u s h y p e r pl a si a; A A H

,
aty Pi c al A H ; e W d - H C C

,
e a rly

h e p a to c ell ul ar C a r Ci n o m a ( H C C ) o f w e ll - diff e re n ti ate d ty p e; W d - H C C
,

W elトdif ft r e nti a t e d H C C ; m p
- H C C

,

m o d e r at ely o r p o o ry difft re n tia te d H C C ; g r O u P A
,
i s o d e n s e; g r O u P B

,
Slig htl y h y p od e n s e; g r O u p C

, P a rtia l

d efin it ely h y p o d e n s e ar e a ( atte n u atio n is le s s th an th at in i n 良ri o r v e n a c a v a) i n a n o d ul e; g r O u P D
,
d efi n ite ly

h y p o d e n s e;
*

p < 0 .0 5 ( F is h e r
l

s e x a ct p r o b a bility te st) .
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5 . 膿塘径 と組織型 の 対比

各組織型 にお け る 臆癒径 の 平均 値 な ら び に最 大最小 値 を表4

にまと め た . 腫 癖径 の 平均値 は 結節の 悪性 度の 上 昇 と と もに 大

きく な る傾 向が あ っ た . さ ら に組織型 そ れ ぞ れ の 組み 合 わ せ で

有意差 の 有無を検討 した と こ ろ
,

m p
- H C C の み が 他 の す べ て の

組織型 よ り有意 に大 きか っ た b < 0 .0 5) が
,
A H

,
A A 玖 e w d - H C C

,

お よ び w d - H C C で は
,

い ずれ の 組 み 合わ せ にお い て も統計学 的

Fig .1 . A ty pi c al a d e n o m a t o u s h y p e rp l a si a ･ ( A) C T d u ri n g

h e p a ti c a rt e ri o g r a ph y d e m o n s tr at e s a h y p o d e n s e n o d u l e 2 ･5

c m i n di am e t e r ( ar r O W ) . (B ) C T d u ri n g a r te ri al p o rt o g r a p h y

s h o w s a sli g h tl y h y p o d e n s e n o d u l e (a r r o w ) ･ ( C) B i o p s y

s p e ci m e n r e v e al s i n c r e a s e d c ell d e n sit y wi th f o c al a r e a o f m ild

s t ru C tu r al aty pi a . (H E st ai n; O ri gi n al m a g n i負c ati o n
,
× 1 0 0 ･)

有意差 は み ら れ な か っ た . A H は e w d - H C C
,

W d - H C C
,

m p
- H C C よ

り 有意 に (p < 0 .0 5) ′トさ か っ た が A A H と は 有意差 は み ら れ な か

っ た .

1【. 結節内血 行支 配診断 に よ る 悪性度判 定の 妥当性 の評価

1 . C W に よ る 門脈血 行 支配診断 と悪性化 の 関係

Fi g .2 ･ E a rl y h e p a t o c ell ul a r c a r ci n o m a o f w ell - diff e r e n ti a te d

ty p e . (刃 C T d u ri n g h e p a ti c a rt e ri o g r a ph y d e m o n s tr at e s a

h y p o d e n s e n o d ul e 2 ･O c m i n di a m e t e r (a r r o w ) w ith a i n t e r n al

s m all i s o d e n s e f o c u s (a r r o w h e a d) . ( B) C T d u ri n g a rt e ri al

p o rto g r a ph y s h o w s a sligh tl y h y p o d e n s e n o d ul e (a r r o w ) ･ ( C)

B i o p s y s p e ci m e n r e v e al s i n c r e a s e d c ell d e n sit y w ith t w o l a y e r s

of tr ab e c ul a r st ru C tu r e a n d s m al 1 h e p a t o c y te s w i血 b a s o p hili c

c yt o pl a s m . C ell u l a r a ty pi a i s u n r e m a r k a b l e ･ (H E st ai n ;

o ri gi n al m a g n iA c a ti o n
,
× 10 0 ･)



肝細胞性結節性病変の 画像 によ る悪性 度診断

初回C T A P にて 結節 内門脈 血流が 評 価 さ れ た17 6 結節 は A 群

95 結節,
B 群47 結節,

C 評34 結節 に分類 され た . 各群別 に K a pl a n
-

M ei e r 法 を用 い た累積非悪性 化率 曲線 を作成 し た ( 図5) . A 君臣こ

お い て は1 年間 は悪性化 は10 % 未満 で あり, そ の 後悪性化率は 上

昇す るが 4 年目まで の 悪性化率 は30% 台 に と どま っ た . B 群で は

B

Fi g ･3 ･ W ell -d iff e r e n ti at e d h e p at o c ell u l a r c a r ci n o m a . 仏) C T

d u ri n g h e p a ti c a rte ri o g r a ph y s h o w s i s o d e n s e l e si o n c o m p a r e d

t o th e s o r r o u n di n g ci r r h o ti c li v e r ( a r r o w ) w ith i n t e rn a l

d e 血it el y st ai ni n g f o c u s ( a r r o w h e a d) . (B ) C T d u ri n g a rt e ri al

p o rto g r a p h y s h o w s a h y p o d e n s e n o d ul e (a r r o w ) w ith i n t e r n al

m o r e d e fi n it el y h y p o d e n s e a r e a ( a r r o w h e a d) . (C ) B i o p s y

S p e ci m e n r e v e al s m a r k e dl y in c r e a s e d c ell d e n sity w ith m o r e

th a n th r e e l a y e r s of tr ab e c ul a r s t ru Ct u r e a n d s m all h e p at o c yt e s

S h o w i n g b a s o p h ili c c yt o pl a s m a n d n u cl e a r a ty pi a . (H E st ai n;

O ri gi n al m a g n iB c a ti o n
,
× 2 0 0) .

7

2 年 間で ほ ぼ 50% が 悪性化 した . C 群は 初 回C T A P 診断時か ら急

速 に悪性化宰が 上 昇 し
,
2 年以 内 に ほぼ 90% が悪性 化 した

. A
,
B

,

C 群 の 順 に 悪 性 化 率 は
_
ヒ 昇 し 各群 間 に 有 意 差 が み ら れ た

ゎく0 .0 0 1) .

2 . m に よ る動脈 血行支配と 悪性 化の 関係

初 回C T A に て結 節内勤脈血 流が 評価 さ れ た13 1 結節 は
,
Ⅰ群

Fi g .4 . M o d e r a t el y di ff e r e n ti at e d h e p at o c ell u l a r c a r ci n o m a .

(A) n i s n o d ul e i s d e m o n s tr at e d a s a d efi n it e n o d ul a r s t ai n

a b o u t 2 .5 c m i n d i a m e te r o n C T d u ri n g h e p ati c a r te ri o g
･

r a ph y

(a r r o w ) . (B) C T d u ri n g a r te ri al p o rto g r a p h y s h o w s a d e丘n it el y

h y p o d e n s e n o d ul e ( a r r o w ) . (C ) R e s e c t e d s p e ci m e n r e v e al s

tr ab e c u l a r ty p e o f h e p a t o c ell ul a r c ar Ci n o m a wi th E d m o n d s o n
'

s

g r a d e II o f c a n c e r c ell aty pi a . (H E st ai n; 0 ri gi n al m a g ni丘c a ti o n
,

× 2 0 0) .
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T a bl e 2 , T h e n u m b e r a n d p e r c e n t a g e dis t ri b u ti o n o f n o d ul e s i n fo u r g r o u p s o f

H is t ol o g y

A H

A A H

e w d - H C C

w d - H C C

m p
- H C C

N u m b e r

of

I1 0 d ul e s I

`
U

4

5

5

4

｢
⊥

l

1

1

1 8 (6 9 .2)

2 ( 5 0 .0)

4 ( 2 6 .7)

1 ( 6 .7)

0 ( 0 .0)

C T A fi n di n g s

N u m b e r ( % ) o f n o d ul e s

G r o u p o f C T A fi n din g s

Ⅲ Ⅲ

7 ( 2 6 .9) 1 ( 3 ･
9)

2 ( 5 0 .0) 0 ( 0 ･0)

5 (3 3 .3) 4 (2 6 ･7)

0 ( 0 .0) 8 (5 3 ･3)

0 ( 0 .0) 0 ( 0 ･0 )

0 ( 0 .0)

0 ( 0 .0)

2 ( 1 3 .3)

6 ( 40 . 0)

1 4 ( 10 0 .0)
*

c T A
,
C T d u rin g h e p ati c a rt e rl O g r a P h y; A H

,
A A =

,
e W d - = C C

,
W d - = C C

,
m P

h H C C , S e e T a ble l; g r O u P I
,

is o d e n s e; g r O u P Ⅲ
,
hy p o d e n s e; g rO u p Ⅲ

, p a rtia l h y p e r d e n s e a r e a in a n o d ul e; g r O u P Ⅳ
,
h y p e rd e n s e;

*
p < 0 ･0 5

( Fi sh e r
■

s e x a ct p r o b a bilit y t e st) ･

T a bl e 3 . C o rr el ati o n b e tw e e n C T A P a n d C T A fi n di n g s i n e a c h n o d ul e s in w hi c h b o th C T A P a n d C T A w e r e

P e rf o r m e d

G r o u p

Of H is t ol o gy

C T A fi n di n gs

N u m b e r o f n o d u le s

G r o u p o f C T A P fi n di n g s

B C

I A H

A A H

e w d - H C C

w d → H C C

m A H

e w d - H C C

w d - H C C

Ⅳ e w d - H C C

w d - H C C

m p
- H C C

C T A P
,
C T A

,
A H

,

0
0

つ
ん

4

1

1

7

2

5

1

4

0
0

2

`
U

41

5

0

3

0

7

2

3

1

1

0

0

0

0

l

つ
】

1

0

0

0

0

ハ

U

l

O

O

l

O

2

0

0

0

0

0

つ
】

0

つ
〕

7

0

0

0

0

0

0

1

0

0

0

ハ

U

O

l

(

ノ
ー

5

4

A A H
,

e W d - H C C
,

W d - H C C
,

m p
- = C C , g r O u P A

, g r O u P B
, g r O u P C

, g r O u P D
, g rO u p I

,

g r o u p Ⅲ
, g r O u P Ⅲ

, g r O u P Ⅳ ,
S e e T a bl e l a n d T a ble 2 ･

T a bl e 4 . C o rr e l atio n b e tw e e n s iz e of n o d ul e s a n d h ist ol o g y

N u m b e r

H isto l o g y o f

n o d u le s
M in i m u m M a xi m u m

di a m e te r di a m et e r

S i z e ( C m )

A H

A A H

e w d - H C C

w d 一 日C C

m p
- B C C

7

0
ノ

7

4

4

4

1

つ
J

(

Z

7

0 .5

0 .5

0 .5

0 .5

1 .0

0

5

5

0

0

つ
】

つ
】

2

3

3

0 .9 9 0 ±0 .3 77

1 .1 95 ± 0 .4 3 0

1 .3 0 6 ± 0 .5 3 9

1 .6 4 8 ± 0 ･ 餌 2 コ#

2 .2 6 6 ±0 .6 6 3

A H
,
A A H

,
e W d - H C C

,
W d - H C C

,
m P

- H C C
,

S e e T a ble l;
*

p < 0 ･0 0 1 ( A H v s w d - H C C
,
A H v s m p

- H C C
,

A A H v s m p
- H C C

,
e W d - H C C v s m p

- H C C
,
S c h e ff e

･

s F p r o c e d u r e) ･ # p < 0 ･0 1 ( W d - H C C v s m p
- H C C

,

S c h e ff e
-

s F p r o c e d u r e) ･

* *

p < 0 ･0 5 ( A H v s e w d - H C C
･
S c h eff e

-

s F p r o c e d u r e) ･
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〇

.
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¢

一

2

β
巴
u
O

焉
∈
L

O
-

∽
亡
元
に

〓
⊂

空
ぎ
q

∈
･

u

O

Z

0 ら0 0 1 0 0 0 用 0 0

T n l e f r o m t h e 肘 St e V aI u at io n b y C T A P ( d a y)

2 0 0 0

F ig .5 . N o n
-

m ali g n a n t t r a n sf o r m a ti o n c u r v e s (K a pl a n
- M ei e r

m e th o d) o n e a c h g r o u p s of C T A P fi n d i n g s . ヰヰ
,
g r O u p A

(n
= 9 5); + 十, g r O u P B ( n = 4 7);

-

トト, g r O u P C (n
= 3 4); g r O u p

A
,
i s o d e n s e n o d u l e r el ati v e t o th e s u r r o u n di n g li v e r; g r O u p B ,

sli g h tl y h y p o d e n s e n o d u l e ; g r O u p C
, p a r ti al d e fi n it el y

h y p o d e n s e a r e a i n a n o d u l e ; C T A P
,
C T d u r i n g a r t e ri al

p o rt o g r a p h y .

望
空
u
O

篭
∈
】

0
-

望
】

巴
l

苫

空
曹
m

∈

主
O

N

▲
▼

2

0

〇.

0 2 0 0 4 0 0 8 0 0 8 0 0 1 0 0 8

T i m e f r o m t h e fl r st e v al u at1 0 n b y C T A ( d a y)

Fi g .6 . N o n m ali g n a n t tr a n sf o r m a ti o n c u rv e S ( K a pl a n - M ei e r

m e th o d) i n e a c h g r o u p s o f C T A fi n di n g s . ヰヰ , g r O u p I

(n = 24); + + , g r O u p Ⅲ( n
= 6 4); + -l- , g r O u p Ⅲ( n = 4 3); g r O u p I

i s o d e n s e n o d ul e r el a ti v e t o th e s u r r o u n di n g li v e r; g r O u p Ⅱ

h y p o d e n s e n o d u l e ; g r O u p III p a r ti al h y p e r d e n s e a r e a i n a

n o d u l e; C T A
,
C T d u ri n g h e p a ti c a rt e ri o g r a p h y .

む

葛
】

u
O
】

扇
∈

旨
芯
⊂

空
〓
∪

空
-

蜜
柑

∈
･
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O

N

¢

ヰ

j

O

O

O

0 2 0 0 ヰ0 0 8 0 0 8 0 0 1 0 0 0

Tl m e f r o m th e fi r $t e V a] u atl o n b y C T A P a nd C T A (d a
y)

Fi g .7 . N o n m ali g n a n t tr a n sf o r m a ti o n c u rv e S (K a pl a n
- M ei e r

m e th o d) i n e a c h g r o u p s o f c o m b i n e d C T A P a n d C T A l h di n g s .

ヰヰ , g r O u p A ( Ⅰ) ( n = 8); + + , g r O u p B (II )( n
= 6 1); - トト ,

g r o u p C ( Ⅲ) (n = 3 0 ); g r O u p A ( Ⅰ) , g r O u p A o n C T A P a n d

g r o u p I o n C T A ; g r O u p B ( Ⅱ) , g r O u p B o n C T A P o r g r o u p Ⅱ

O n C m w ith o u t g r o u p C a n d g r o u p Ⅲ; g r O u p C ( Ⅲ) , g r O u p C

O n C T A P o r g r o u p Ⅲ o n C T A ; C T A P
,
C T d u ri n g a rt e ri al

p o rt o g r a p h y; C m
,
C T d u ri n g h e p ati c a rte ri o g r a p h y .

2 4 結節 ,
Ⅱ 群6 4 結 節

,
Ⅲ 群4 3 結節 に 分類 さ れ た . 各群 別 に

K a pl a n
- M ei e r 法を月] い た 累積非悪 性化 率曲線を作成 した (図6) .

Ⅰ 群 は初発暗 か ら1 年日まで は悪性化率 は10% 未満で ある が
,
2

年目 で は50% 以 上 で 悪性化が み ら れた . Ⅲ 群は 2 年目まで に10%

程度 に悪性 化 をみ る が
, 少 なくと も今回の 軽 過観察期 間 (約900

Fi g .
8

.
A n o d ul e s h o w i n g n o m ali g n a n t tr a n sf o r m a ti o n d u ri n g

1 9 m o n th s f o 1l o w
-

u p t e r m . (A ) C T d u ri n g h e p a ti c

a rt e ri o g r a p h y (C T A) r e v e al s a h y p o d e n s e n o d u l e ab o u t l ･
O c m

i n di a m e t e r (a r r o w ) . ( B) C T d u ri n g a r t e ri al p o rt o g r a p h y

p e rf o r m e d a t th e s a m e ti m e a s A s h o w s it a s i s o d e n s e a r e a

(a r r o w ) ,
a n d th e r ef o r e

,
it c a n n o t b e vi sibl e a s a n o d u l e . (C)

C T A p e rf o r m e d 1 6 m o n th s af t e r A s h o w s i t s till a s a

h y p o d e n s e n o d ul e (a r r o w ) . T h e d i a m e te r of th e n o d ul e i s

Sli g h tly i n c r e a s e d .
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日) 内に 急速 に悪性 化率が 上 昇する こ と は なか っ た ･
Ⅲ群 に お い

て は初回C T A 施 行時 か ら急 速 に悪性化率が 上 昇 し,
2 年以 内に

ほ ぼ90% が 悪性化 した . Ⅲ
,
Ⅰ

,
Ⅲ群の 順 に悪性化 率は 上 昇 し各

群間に 有意差 が み られ た b < 0 .0 01) .

3 . C T A P
,
C T A 所見 を組 み 合わ せ た 門脈 お よ び動 脈血 行支

配 と悪性化の 関係

C T A P と C T A 所見 に解 離の あ る場 合は
,

い ず れ か の 所 見で よ

り 高 い 悪性 度 に 分類 さ れ た群 に 結節 を 分類 し群分 け を行 っ た .

そ の 結果
,
C T A P で A 群 ,

C T A で Ⅰ 群 を示 すA (Ⅰ) 群8 結節 ,

C T A P で B 群 あ る い は C T A で Ⅲ 群 を 示 し
,
C お よ び Ⅲ群 を 示 さ

ない B ( Ⅱ) 群61 結節,
C W で C 群あ るい は m で Ⅲ群 を示す

C ( Ⅲ) 群30 結節 に 分類 され た . そ れ ぞ れ に つ い て
,
K a pl a n

- M ei e r

林

Fi g .9 . A n o d ul e sh o w i n g m ul ti st e p m ali g n a n t tr a n sf o r m ati o n d u ri n g 1 8 m o n th s f oll o w
- u P t e r m ･ ㈱ C T d u ri n g h e p ati c a rt e ri o g r a ph y

(C T n) r e v e al s a h y p o d e n s e n o d ul e a b o u t 2 ･O c m i n di am et e r ( a r r o w ) ･ (B ) C T d u ri n g a rt e ri al p o rt o g r a p h y ( C T A P) p e rf o r m e d at th e s a m e

ti m e a s A s h o w s it a s i s o d e n s e a r e a ( 訂 r O W ) ,
a n d th e r e f o r e ,

it c a n n o t b e vi sib l e a s a n o d u l e ･ (C) C m p e rf o r m ed 9 m o n th s a ft e r A s h o w s

i n t e r n al d e 血it el y h y p e rd e n s e f o ci ( a r r o w ) ･ P ) C T A P p e rf o r m e d at t h e s a m e ti m e a s C s h o w s i n te rn al d e 血iteけh y p o d e n s e f o ci ( a r r o w )

c o r r e s p o n di n g w i th h y p e rd e n s e f o ci s e e n o n C T A ･ (E ) C T A p e rf o r m e d 1 8 m o n th s afte r A s h o w s d e fi n it e h y p e r d e n sity i n th e e n ti r e

n o d u l e ( a r r o w ) . 任) C W p e rf o r m e d at th e s a m e ti m e a s D s h o w s h y p o d e n sity i n th e e n ti r e n o d ul e ( ar r O W ) ･ 如 r o w h e a d s i n A
,
B

･
C

,
D

,

E
,
a n d F i n di c a t e a s s o ci a t e d o th e r h e p at o c ell ul a r c a r ci n o m a s (Li pi o d ol a c c u m ul a ti o n d u e t o t r a n s c a th e te r ar t e ri al e m b oli z ati o n i s s e e n i n

o n e of th e m ) .



肝細胞性結 節性病変の 画像 に よ る悪性度診断

T a bl e 5 ･ C o m p a ris o n o f n o m e n cl at u r e s fo r h e p a t o c yt lC n O d ul e s a s s o ci at ed wi th liv e r cir rh o si s

P r o p o s e r N o m e n clat u r e s

Li v e r C a n c e r S t u dy G r o u p L R N A H

I n t e m ati o n al W o rki n g P ar ty L R N

N a k a n u m a O A H

F e rr e l R N

F u r u y a M R N ty p e l

D N l o w

g ra d e

A A H
b)

A A H e w d - H C C w d - H C C

D N hig h gr ad e
a)

w d - H C C

A A H w ith

m alig n a n t

f o ci

B o r d e rlin e
C)

w d - H C C

w d - H C C

M R N ty p e 2
d)

w d - = C C

A H
,
A A H

,
e W d - H C C , W d - H C C ,

S e e T a bl e l ; M R N
,

m a C rO r e g e n e r ativ e n o d ul e; R N
,
r e g e n e r a tiv e n o d ul e;

O A H
,

O r di n a ry A H ; L R N ,
1 a r g e r e g e n e r ati v e n o d u le; D N

,
d y s pl a s ti c n o d ul e; Li v er C a n c e r S tu d y G r o u p ,

L iv e r C a n c e r S t u d y G r o u p o f J a p a n .

a) C o r r e s p o n d s t o A A H a n d e w d - H C C i n t h e cl a ss ific ati o n b y Li v e r C a n c e r S t u d y G r o u p ･

b) C o rr e s p o n d s to A H a n d A A H in t h e cla s s ifi c ati o n by L i v er C a n c e r S t u d y G r o u p ･

c) C o r r e s p o n d s t o A H
,
A A H a n d e w d - H C C i n th e cl a s sifi c atio n b y L iv e r C a n c e r S t u dy G ro u p ･

d) C o rr e s p o n d s t o A H
,
A A H a n d e w d - H C C in th e cl a ss ific ati o n by Li v e r C a n c e r S tu d y G r o u p ･

法 を用い た累積非悪性化率曲線を作成 し た (図7) . A ( Ⅰ) 群は8

結節と 少数で ある が , 経過観察中 に悪性化 は み ら れ な か っ た . B

( Ⅱ) 群は 1 年 ～ 1 年 半まで は 悪性化率 は10% 以▼■F を示 し
,
約2 年

ま で の 間に 全体 の 約3 0% が 悪性化 した . C ( Ⅲ) 群 は初 回C T A P ,

C T A 施 行後急速 に悪性 化率が 上 昇 し
,
約2 年 で90 % 以 上 が 悪性

化 し た . なお
, 各群間 の 有意差は A (Ⅰ) 群で の 悪性化例 が な か っ

た た め検 討で きな か っ た . 経 過観察 中に悪 性化 を認め な か っ た

結 節,
お よ び 多段階的 に悪性 化 を認 め た結 節の 典型例 を そ れ ぞ

れ 図8
,
9 に示 した .

考 察

肝硬 変に は 肝痛を 含め 前述 の 如く 種々 の 境 界病変が 合併 し
,

そ の 臨床 的取扱 い は肝 硬変の 予 後に 大きく影響 する .
こ れ らの

結節 は こ れま で 各施設で 様 々 な 呼称で 扱 わ れ分 類
,
定義が な さ

れ て きた が
, 本邦の み な らず世 界白勺に容 認さ れ た 厳密 な診断基

準 は 未だ 確立 さ れ て い な い
. 表 5 に過 去の 文献 に よ る 分類の 差

異を示 した . A H と い う 用語は
,
1 9 7 6 年E d m o n d s o n

2 1)
に よ り

, 急

性 ある い は慢性 の 障害肝 に み ら れ る 肝細胞の 限 局性 過形成病 変

に対 し て 初め て 用 い られ た
. そ の 後,

1 9 8 6 年 にA r a k a w a ら
2ご)

が肝

硬変 に発生 した AI1 5 結 節内 に悪性 度 の 高 い 鳩病 巣が 合併 した

こ と を 初め て 報告 し,
A H が 肝癌 の 前痛病 変で ある可 能性が 示唆

さ れ た . そ の 後もA B ある い はA A H の 内部 に
,
高分化型 ある い は

中低分化型肝癌が 合併 する 例が 多数 報告 さ れ
,
肝癌 の 多段階発

育 説 を 強く う ら づ け る も の と な っ た
5)6) 2 :l) 2 7 )

. 当 施 設 で は
,

N a k a n u m a ら
5)f;)

,
T e r a d a ら

舘 ト ∴削
が

, 肝卵胞 の 異型の 有 軌 こよ り,

異型 の な い 通常型A H ( o r di n a r y A H
,
O A H ) と 異型の み ら れ る

A A H に 分類 し
,
さ ら に

一 部 に痛病巣 の 合併をみ るA A H か ら 全体

が m p- H C C へ と 発育 して い く過 程を推定 した . こ れ ま で当教室

で もこ の 分類 に従 っ て A H や 肝癌 の 画像所見 に関す る報告を行

っ て きた
10) 3 1】3 2)

. A E と ほ ぼ 同義語 と して 用 い ら れ て い る用語 と

して は 巨大再生 結節 ( m a c r o r e g e n e r ati v e n o d u l e
,
M R N ) が ある .

F u r u y a ら
33)

は 周 囲硬 変組織 に 比 し増殖性 変化 の 乏 し い 結節 を

M R N l 型
,
増 殖性 変化 の 目立 つ 結節 を M R N 2 塑 と表現 し

,
前者

は 本稿 で の A H お よ びⅠ. R N に相当す る . その 後
,
1 9 9 2 年 日本肝癌

11

研 究会 は第3 版原発性肝癌取扱 い 規約で 初期 の 高分化型肝癌と

い う用語新た に 加え新分類 を提 唱 し
拇

,
現在本邦で は こ の 分類が

最 も汎用 さ れ て い る . しか しなが ら病理 学的 に は世界的 に
一

定

の 見解が 得 られ る に至らず
,
1 9 9 3 年 に はF e r r el ら

別)
が

, 簡略化 し

た新 分類 を提唱 し
,
肝硬変 にみ られ る結節性病 変の う ち 周囲肝

硬 変組織 と か わ ら な い 結節 を再生 結 節 ( r e g e n e r a ti v e n o d ul e
,

R 叩 ,
ま た は M R N と し

,
癌 の 可 能性 を否定 し得な い よう な結節

を境 界病変 仲o rd e rli n e l e si o n) と定義 し た . さ らに こ れ らの 異同

を統 一 する目 的で
,
1 9 9 4 年 ,

W o rl d C o n g r e s s of G a st r o e n t e r ol o g y

は 異 型 の 少 な い A H を 低 悪 性 度 (l o w g r a d e) の 異 型 結 節

(d y s pl a sti c n o d ul e
,
D N) ,

異型 を認め る もの の 癌と は診 断で きな

い もの を高窓性度 (hig h g r a d e) の D N と定義 した 9) .

硯在,
こ れ ら の 結節の 鑑別診断 には 超音波誘牒汗

●

針生 検が 施

行 さ れ る の が
一 般 的で ある が , 結節内組織 の 不均一-

→

性 に よ る診

断 の 困難性や 技術 的問題 も多い . ま た同時 に 多発する 結節
蝕

す

べ て に 生 検を施行す る こ と は便 袈が 大きく長 時間を 要す る . そ

れ ゆ え画像診断 に よ る鑑別 は臨床上 重要 で ある . 1酎象診断に お

い て
,
超音波検査や 従来の C T で は

, 境 界病変や e w d - H C C は 大部

分同様 の 所見を呈す る
二il))

. こ の ため
,
腫瘍の 大きさ を悪性度推定

の 目安 と する 報告もあ る
‥17)

. 今【土.
しl の 腫塘径 と 組織型と の 対比 で

は m p
- H C C は 他の い ずれ の 組織型 よ り統計学的有意差 をも っ て

大きか っ た b < 0 .0 0 1) . 本研究 で は腰痛径3c m 以 卜に 限定 し た た

め
,

m P
- H C C の [[ l で も 3 c m が 最 人で あ る が

,
/｣ ､ さ い もの は1 e m 未

満 の もの はみ られ なか っ た . た だ し, 生検国難な微小結節は対 象

か ら 除外 さ れ て お り
,
画像上 肝内転移巣 の 吋龍性 が高 い 微小 な

結 節 は含 ま れ なか っ た こ と も要因 と 思わ れ た . A H に つ い て は

A A H と は 臆病径 に 統計学 的有意差 は み ら れな か っ たが
,

e W d -

H C C
,

W d - H C C お よ び m p
- H C C に比 し

, 有意 に小 さく (p < 0 ･0 5) ,

大き さが ,
より悪性度 の 高 い 結節 群と の 鑑別の 目安 には なりう

る と 考え ら れ た , A A H
,

e W d - H C C お よ び w d - H C C の 三 者の 間で

は
,
い ずれ の 組み 合わせ でも有意差 は得 られ ず, 表4 の 如く膿痛

径の 範囲 に も組織 間で 重複 が み られ
,
大きさが これ らの 鑑別の

根拠 に は なら ない こと が 示さ れ た .
こ れ ら の 問題点 を解決す る

た め に
, 当教室で は C T A P に よ る結 節内門脈 血 行の 評価 と ダイ
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ナ ミ ッ ク C T や肝 動脈造影 に よ る 動脈血 行 の 評 価が
,
A H と m p

-

B C C の 鑑別 に有用 で ある と 報告 して き た
1r})

. こ の 概念 は すで に

臨床 で 広く 応用 さ れ て い る が , 病理学 的分類 が 最近 の 概 念 と異

な っ てき て おり再検討 が必要 で ある . さ ら に従来 の 検 討で は C T

の 性能の 問題や
, 呼 吸性変動 に より小 病変の 評価 の 信 頼性 に 乏

しく, また肝血管 造影検 査時に 従来型の C T を用 い て C T 鋸㌣お よ

びC T A を 同時 に ル ー チ ン に 施行す る こと は技 術的 に 困難 で あ

っ た .

一

方,
ス パ イ ラ ル C T の 登場 に より

,
短時間に 連続的 に全肝

の ボ リ ュ
ー ム デ

ー タ が 得 ら れ る よ う に な り
14)1 5 )

,
血 管造 影時 の

C T A P
,
C T A の 同時施行 が 可能 と なっ た ･

ス パ イ ラ ル C T で は酸

素吸 入下 に
一 度の 息止 め で 全肝を撮影で き

,
呼吸性 変動 の 影響

をほ ぼ無視 で き る た め
, 特に 1 c m 未満の 小結節 の 検出率 お よ び

結節内血行支配 の 診断能が 著 しく 向上 した と考えて い る ･

今回ス パ イ ラ ル C T を用 い た動注 C T を 中心 に肝硬変 に合併 し

た肝細胞性結節 性病変 に つ き
,

動注 C T 所見 と日 本肝癌 取扱 い

規約 に よ る組織 型 を対比 した . そ の 緒軋 C T A P
,
C T A の 両者で

画像所 見 と組織 塑 と の 間 に有意 な相関 が ある こ と が 示 され た ･

c T A P にて 統 計学 的有意差 の 得 ら れた 組 み 合わせ は
,
A H - A 猟

A A H - B 群 ,
W d - H C C - C 群

,
m p

q H C C - D 群で あり
,
C T A P に て こ れ ら

の 所見を呈 し た場 合
,
上 記組 み 合わ せ の 組織型 で あ る可 能性が

高い と 言える . 統計学 的有意差は み られ なか っ た もの の
,
C T A P

で は e w d _ H C C はA A H と w d - H C C の 中間の 結 節内 門脈 血 流を呈

す る傾向が 示さ れ
,
以 上 を総合す る と結 節内門脈血行 支配 は結

節 の 組織学 的悪性 度 が 高くな る に つ れ 減少 す る こ と が 示 さ れ

た . C T A で は
,

m p
- H C C - Ⅳ群 に の み 統計学 的有意差 が 認 め ら れ

た . また A H が I 群 ,
A A H がII 群

,
W d - H C C が Ⅲ群 を呈する 傾向が

示さ れ た . さら に C T A 上
,
A A H の 半数

,
e W d - H C C の 約25 % で 周囲

肝 と 同等 の 動脈血 流を示 した 点は 興味深 い . 上 田 ら
38)

は 病理学

的検討 にお い て
, 組織学 的悪性 度が高く なる に つ れ

,
グ リ ソ ン鞘

の 減 少 に伴い 正常 肝動 脈血 流 お よ び 門脈血 流 は 低 下 す る が ,

A A H の ある 時点 か ら異常動脈 が 増加す る こ と を報告 して お り ,

この 結果 と
一

致 した . m にて 周 囲肝と動脈 血 流が 同等 で あ る

場合 に は
, 動脈血 も門脈血も減少 して い ない か

,
わ ずか に減少 し

て い て も検 出さ れ な い 場合 と
,
正 常肝動脈減 少を異常動 脈増加

が代償 して結果 的に周 囲肝 と 同等を 示 して い る 場合が 考 えら れ

る . 後者で は悪性 度が 高く なっ て きて おり
,
臨床上 こ の 結節 の 診

断は重安で あり
,
C T A P と総 合的に 評価す る必要 が あ る ･ 表3 の

如く,
C T A P と C T A の 組み 合 わせ で 悪性度診断 を行え ば精 度 は

向上 する が
,
個 々 の 結節 で は 組織 塑と 血行支配 型が

一 致 しな い

もの もあ る .
こ の よう な個 々 の 結 節 にお ける 画像所見 と 病理所

見の 不 一 致は
,
生検例に お ける結節 内の 組織学的不均

一 性 や
,
動

往 C r で の 血流検出能の 限界,
す なわち どの 程度 の 血 流 の 差を描

出で きるか と い う問題を考慮すれ ば 当然あり得る結果 と 思わ れ

る
. しか しなが ら組織学 的悪性 度 を基準 に し た多数例 で の 検 討

で は
, 動注 C r 所見 と組織型 との 間 に統計 学的に 強い 相関が 得 ら

れ 個々 の結節 ご と の 柑比で の 不 一 致は 蒐服 で きた と 考え る
･

W d - H C C の 半数以上 が 動注 C T に て
, 結節 の

～

部 に m p
- H C C

に相当す る と 思わ れ る病巣を有す る所 見を呈 し た が
,

こ の こ と

は帰巣 (本稿で は m p
- H C C を示す) が画像 で 描 出 され た結節 で

は病巣 の 周 囲の 結節 はすで に w d - H C C で あ る可能性 が高 い こ と

を示唆す る . さ ら に w d - H C C の40 % が C T A に て 全体 が濃 染を示

し
,

こ れ らは 臨床 的 に m p
- H C C と同様な対処 が 必要 な結節群 と

考え られ た . 逆 に 病巣を有す る結節の なか に は
!
A 札 A A E

,
e W d -

H C C が種 々 の 割合 で含 まれて おり
,
より悪性度 の 低 い 段 階か ら

すで に 明 らか な肝痛を内包 しう るも の と 考え ら れ る . 多段階発

育を想定す る と
,
そ の 過程 が

, 結節 の
一

部で急速 に 進行す れ ば い

わ ゆ る境界病 変内に m p
- H C C の 病巣が 生 じ ても不思議 は な い ･

分 類上 の 問題 に 関し て は
,
W o rld C o n g r e s s of G a s tr o e n t e r ol o g y

によ る新 分類
7)
が今後標準 的な もの と なる か も しれ ない . 低悪性

度の D N は 日 本肝癌取り 扱い 規約上 の A H Lこ , 高悪性 度の D N は

A A H と e w d - H C C に相 当する と 考え られ る
7)

. 本研究 で は A A E と

e w d _ H C C は別 々 に検討 した が
,
特 に A A H と e w d - H C C を明確 に

区別 しう る所 見 はなく 両者 はA H と w d - H C C の 中間的所見 を 呈

した . 特 に 標本が 微 小 な生検 例で は A A H と e w d p H C C と の 鑑 別

は 病理学的に も容易で はな い . 従 っ て
,

こ れ らは 臨床的 にも分離

して 扱う必要 はな い か も しれ な い . 本研究で の A A H と e w d - H C C

の 所見 は 高悪性 度 の D N に相 当す る もの と して
,
こ の 分 類 に応

用で き る もの と考 える .

本研究 と1司様 の 研究 は T a k a y a s u ら
珊
に よ っ て 報告 さ れ

,
また

炭酸 ガス 動注 に よ る造影 エ コ
ー

法 (U S a n gi o g r a p h y) を 用い た

検討 が K u d o ら
40)

に よ っ て 報告 され て い る が ,
い ずれ も境 界病変

の 検 討は 少数で 用語 も日 本肝癌研究 会分類 と は 完全 には
一 致 し

て い な い . T al ( a y a S u ら
= 瑚

は 早期の 肝癌 (e a rl y H C C ) の C T A P な ら

び に C T A 所見を解析 して おり
,
今回 の e w d - H C C の 結果 と ほ ぼ 同

様で あ っ た . 本研 究 は 日本 肝癌研究 会分類 に従 っ た多数例 で の

初め て の 報告 で あり
,

主と し て ス パ イ ラ ル C T を使用 し た 点で

も信頼性 の 高い 結果が 得 られ た と考 える .

以 上 の よう に
,
動注 C T で の 血行支配評価は 結節 の 組織学的悪

性度の 推 定 に有用 で あ る こ と が 示唆 さ れ た が
,

一 方自然経過 を

観察 し得 た 結節 で
,
血行支 配の パ タ

ー ン と予後 の 関係を検討す

る こ と は
,
そ の 妥 当性 を検証 する 上 で 重要 な意義が ある ･ 臨床 的

に は転移 や脈 管浸潤をき たす多血 性肝癌 (大部分 が m p
- H C C ) が

重要で あり
,
結節 の 50 % 以 上 が 多血 性 と な る時 点を悪性化 と 意

義 し て検 討 し た . C T A P で は 門脈血 流 が 保 た れ て い る結 節 (A

群) ,
や や 低下 して い る結節 (B 群) ,

一

部に 門脈血 流 欠損 が あ る

結節 (C 群) で は経時 的な 悪性化率 は こ の 順で 高く な り
,
A 群 で

は 2 年間で 約 20% 強 が悪性 化す る に と どま る が C 群で は 2 年 で

ほ ぼ9 0% と高 率 に悪性 化す る こ と が 明か と な っ た ･ こ の 結 果は

検 討 ｡
の 結果 と

一 致 しC
′

W に よ る 門脈血 流評価 の 悪性 度診断

に お け る妥 当性 を支持 す る もの で あ る .

一 方
,
C T A に お い て は

,

一

部 に動脈 血 流増 加 を み る 結節 (Ⅲ 群) は 急激 に悪性 化の 経過

を辿り C T A P の C 群の 結果 と
一 致 した . 動脈 血 流 が 周囲と 同等

を示す結節 ( Ⅰ群) で は
,
1 年 間は 悪性化率 は10% と 低い が2 年 の

経 過で 半数以 上 が 悪性 化 し た . こ れ に 対 し動脈 血 流が 周 剛干よ

り 低下 して い る結節 (Ⅱ 群) は2 年半径過 して も悪性化率 は20%

に 満た なか っ た . この 結果 は組織 型と の 対比結 果と は 異な るが
,

こ の 現象 は先 述 の 如く ,
C

′

m で 同等 を示すも の に は 初期の 段 階

の 結 節以 外 に 新生血 管増 生 が 進 行 つ つ あ る 時期 の 結節 が 存 在

し
,
経過観察例 に は後者 が多く 含ま れ て い た た め と 思わ れ る ･ す

な わ ち軽 過観 察例 で は 動注 C T の み で 発 見 さ れ た 病変 が 多く ,

c m の Ⅰ 群 に A H よ りも より悪性 度の 高 い A A H
,

e W d - H C C 等が

多く 含まれ て い た た め と考 えら れ る . こ の こ と は C T A の Ⅰ 群 に

お い て は C T A 所見 の み で の 予後 の 推定 は 困難 で あ る こ と を示

すもの で あり ,
C T 甜 所見を 同時 に評価 する 必要が あ る ･ 両者 を

組 み合 わせ た 検討で は
,
C W

,
C T A の い ずれ で も同定 で きなか

っ た A ( Ⅰ) 群 の 結節 は少 数例で は ある が
,
2 年 の 経過 で悪性 化

した も の は なか っ た . 組織型 と の 対 比で は こ の 組み 合 わ せ の 大

部分 は A H で あ っ た が , 経 過観察 か ら も極め て 悪性度 の 低 い 結

林



肝細胞性結節性病変 の 画像 に よ る悪性度診断

節で ある こ と が 示さ れ た . 門脈 血流あ る い は 動脈血 流が 低下 し

て い るB ( Ⅱ) 群 の 結節 で は1 年半で は悪性 化は10% 未満
,
2 年 で

約30% で あ っ た .

一

部 に 門脈血 流欠損域 ある い は動脈 血 流増 加

城 を含 む C ( Ⅲ) 群 を示す結節 で は
,
ほ ぼ 全結節が 急速に 悪性 化

した . 以 上 より
,
C W と C T A 所 見の 総合 的評価 で

,
よ り正確 な

結節 の 悪性度診断が 可能と なる と 考え られ
, 動往C T を用い た 血

行支配診断に よ る結節 の 悪性度推定 の 妥当性が 示 さ れ た ･ ま た

経 過観察 に お い て は m で の 門脈血 流 欠損域 お よ び m で の

動脈 血 流増加域 の 出現 が結 節の 予後を決定す る重要 な所見で あ

る と 考え られ た . 結節 内血 行支配診 断 と結節 の 予後と の 関係 を

検討 した 多数例 で の 詳細 な報告 は過 去 になく
,
新 しい 知見で あ

る .
こ れ ら の 結果をふ まえて

,
血行 支配か ら 推定さ れ る結節 の 予

後 を考慮 し
, 適切 に対応す る こ とが 臨床 的に重要で ある .

C T A P
,
C T A が 結節 内血 行支 配診断 に 有用で ある こ と は先述

し てき た が
,
他 の 画像診 断法 に 比 べ 侵襲性 が ある こ と は否 め な

い . 結節 内動脈血 流は ダイ ナ ミ ッ ク C で
1】

,
ダイ ナ ミ ッ ク M R l

咽

,

超音波を用 い た カ ラ
ー

ド プ ラ法
4ニー)

な どの 侵襲 の 少 な い 検 査法 で

も評価で きるが い ず れ もC T A に 比 し感度 は 劣る . また 炭酸ガ ス

動 注 に よ る 造影 エ コ
ー 法 は 動脈 性 の 血 流を 検出す る 最も鋭 敏

な方法 と さ れ て きた が
4=i)

,
血 管造 影検 査時 に行う ため 動注 C T 同

様侵 襲的で あ る こ と と
,
高 エ コ

ー 腫噛 に対 し て は評価 が 難 しい

と い う 欠点が ある . 門脈血 流 の 評価 に 関 して は C T A P 以 外で は
,

カ ラ
ー

ドプ ラ法 に て 結 節内 へ 流 人す る定常 波 の 有無で 検 出可

能と の 報告が あ る
叫

が , 徴′ト病変 で は 充分 な評価 が 困難で あ る .

一 方
,
工 藤 ら

45)
は カ ラ ー ドプ ラ 法 に

, 最近開発 され た超音波増感

剤
46)

を併 用 し, 結節 内動脈血 流 の み なら ず門脈血 流 の 評価 に お

け る有用性 を報告 し
,
C T A P で の 検出率 と 同等 で あ っ た と 記 乾

し て い る . 近 い 将 来, 非侵 襲的 な結 節 内動 脈お よ び 門脈 血流 評

価が 可 能 と な れ ば
, 今 回の 結果 は こ れ ら の 所見の 解釈 に極 め て

有用 なもの と なり得 る . 現時 点で は C T A P や C T A は
, 定期 的な

C T
,
M RI な どで M RI の 信 号強度 や 血 流動 態 の 評価 を総 合的に

行 っ た 結果
,
動脈 血 流 の 増加が 明ら か で な い 場 合や

, 結節が 超

音波 診断で 同定で き な い 場 合に 診断 的価 値が 大きくl
こ れ ら の

検査を追加す る 意義 が ある もの と 思 わ れ る . また 今[ロl の 結果は
,

画像上 の 評価の み な らず, 発噛 の 病態 の 解明,
あ るい は治療力

一

針

の 選択 な ど に応用 で き, 重要 な臨床 的意義 を有す る もの と 考え

ら れ る .

結 論

肝硬変 に合併 した 各種肝細胞性結節性病 変の 剛象に よ る悠性

度診断を目的と し て
,
動注 C T (C T A P

,
C T A) に て評価 さ れ た結

節内血 行 支配 と組 織塑
,
な ら び に 結節 の 大きさ と 組織 哩と の 関

連を検討 した . ま た
,
結 節内血 行支 配 と結 節の 自 然経 過 を比 較

し
,
血 行 支配 診断 によ る悪性 度推 定 の 妥当性 を検証 し以̀ 卜の 結

果を得た .

1 . C T A P にお い て
, 結節l句門脈血 流が 周 囲肝と 同等を 示す

もの はA E
,
や や低 下 を 示すもの は A A E

,

一

部 に門脈血 流欠損域

を伴う もの は w d - H C C
,
全体が 門脈血 流欠損を呈す るも の は m p

-

B C C で ある可 能性 が 高い こ と が 統計学 的に 示唆さ れ た . 同様 に

C T A に て は
,
全体 が 周 囲肝 に 比 し動 脈 血 流増 加を 示す もの は

m p
- H C C で あ る可能性が 高い と 考え られ た .

2 . 原 発性肝 癌 取扱 い 規 約 分類 に よ る 組織 型 の 悪性 度 と
,

m お よ び m に よ る 画像 上の 悪性度 と は有意 な相 関が得 ら

れ
,
C T A P お よ び C T A によ る血行支 配診断 は結 節の 悪性度診 断
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に 有用と 考えら れ た . 結節の 予後の 検討結果と 総合 して , m

で は 結節内門脈血 流同等
,
低下

,
-

一

部欠損, 欠損 の 眠 C m で は結

節 内勤脈 血流 同等
,
低 下, 同等,

一

部増加, 増加の 順 に悪性度は 上

昇する と 考えら れ た .

3 . 結節 の 大 きさ は
,
H C C と 他の 結節許な ら び にA H と e w d -

H C C 以 上 の 悪 性度 の 結節 群 と を区 別す る 示標 に なり 得る が
,

A A H
,

e W d - H C C お よ び w d - H C C 間 の 鑑別 の 目安 に は な ら ない
.

A H と A A H の 間に も大きさ に有意差 はみ られ な か っ た .

4 . 結節の 自然経 過と 血行支配 の 比較 に より,
C T A P お よ び

C T A 所見 の 総 合的評価 が結 節の 予後 に則 し た結果を示 し
,
血 行

支配診断 によ る 悪性度推定 の 妥当性が 証明され た . こ の 際, 結節

内 に m p
- H C C に相当す る部分 が 出現 す るか 否か が

, 結節 の 予 後

を決定す る分岐点と なる もの と考え られ た .
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