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A 70-year-old man with a history of doing wiring work for 30 years was admitted to our hospital because
 

of lower abdominal pain and ascites.Four months before admission he underwent cholecystectomy due to
 

cholelithiasis and cholecystitis.At that time there were no macroscopic abnormal findings in the peritoneum,

surface of the gall bladder,liver,stomach or intestine.We suspected peritonitis carcinomatosa,but ascetic fluid
 

was light yellow and clear,and cytology showed no malignant cells.Computed tomography(CT)showed no
 

malignant findings in visceral organs including the liver, pancreas, spleen, kidney and lung, but prominent
 

ascites and thickening of the peritoneum and omentum were observed.After admission the ascites increased
 

significantly and pleural effusion appeared.The patient died due to respiratory insufficiency two weeks from
 

the onset of disease.Autopsy findings revealed sarcomatoid mesothelioma of the peritoneum,omentum and
 

mesentery.Asbestos bodies were found in the lung,and the concentration of hyaluronic acid in ascites was very
 

high.In conclusion,in cases with rapidly progressive and refractory ascites,asbestos-induced mesothelioma
 

should be included in the differential diagnosis.Shinshu Med J 58 : 69―74, 2010
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緒 言

悪性中皮腫は中皮細胞由来の腫瘍で，アスベスト暴

露により発生数が増加傾向であることが指摘され，社

会問題となっている。腹膜原発のものは悪性中皮腫全

体の約1/4と比 的稀で ，早期診断が困難な上確立

した治療法がない予後不良な疾患である。その中でも

肉腫型は頻度が少なく予後は最も不良である 。今回

我々は，症状発現後約２週間という急激な経過で死亡

に至り，病理解剖にて腹膜原発の肉腫型悪性中皮腫と

診断した症例を経験した。

症 例

患者：70歳，男性。

主訴：下腹部痛。

既往歴：2007年８月より胃潰瘍・十二指腸潰瘍に対

して内服加療開始。2008年１月，慢性胆嚢炎・胆嚢腺

筋症にて腹腔鏡下胆嚢摘出術を施行。
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家族歴：特記事項なし。

職業歴：配線工事の仕事（30～60歳），農業酪農（60

歳～）。

現病歴：2008年５月上旬より下腹部痛と便秘を自覚。

同月中旬より倦怠感および腹痛がありほとんど食事が

取れない状態となり当科外来を受診。腹部CTで多量

の腹水と腸間膜の濃度上昇を認め，癌性腹膜炎が疑わ

れ，入院となった。

入院時現症：身長159cm，体重63.1kg，意識清明，

血圧116/72mmHg，脈拍70/分整，体温36.4℃。結

膜に貧血，黄疸なし。表在リンパ節は触知せず。呼吸

音・心音に異常なし。腹部は全体的に膨隆し腹水を認

め，腸蠕動音は減弱，下腹部に圧痛を認めたが，筋性

防御はなかった。直腸診にて前壁に播種を疑う硬い結

節を触知した。

検査所見：

＜血液検査（表１）＞WBC8,310/μl Hb16.0g/dl
 

Ht47.7％ BUN28.3mg/dl Cre1.01mg/dl CRP

6.97mg/dlであり，炎症所見および脱水に伴う腎障

害を認めた。CEA1.0ng/dl，CA19-912U/mlであ

り上昇を認めなかった。

＜便潜血＞免疫学的潜血陰性，化学的潜血陽性（オ

ルトリジン３＋，グアヤツク３＋）。

＜胸腹部単純写真＞胸部で胸水や肺野異常陰影は認

めなかった。腹部で小腸ガスを認めたが，ニボー像は

認めなかった。

＜腹部CT（図１）＞著明な腹水を認め，腸間膜や

腹膜に不均一な肥厚や造影効果を認めた。肝・胆・膵

等には異常を認めなかった。

＜腹腔穿刺・細胞診（表２）＞外観は黄色透明で滲

出性の腹水と考えられた。一般生化学検査や細菌培養

を施行したが，悪性腫瘍，結核，膵炎，感染症等につ

き有意な所見は認めなかった。細胞診では，異型中皮

細胞を認めたが明らかな悪性像はなく，これは炎症に

対し反応性に増殖したものと考えられた。

＜消化管内視鏡＞上部消化管内視鏡にて胃体部から

前庭部にかけて中心にびらんを伴う発赤病変を多数認

めた。組織診では軽度の異型を伴う胃底腺組織を認め

表１ 入院時血液検査所見

（血算） （生化）

WBC 8,310/μl  AST 18IU/l
 

Seg 85％ Eo 1％ ALT 14IU/l
 

Ba 1％ Mo 2％ LDH 79IU/l
 

Ly 10％ ALP 199IU/l
 

RBC 493万/μl  TP 6.4g/dl
 

Hb 16.0g/dl  Alb 3.7g/dl
 

Ht 47.7％ CK 155IU/l
 

Plt 26.3万/μl  T.Bil 0.7mg/dl
 

AMY 54IU/l

（凝固） BUN 28.3mg/dl
 

PT 13.0秒（76％） Cr 1.01mg/dl
 

APTT 25.7秒 Na 144mEq/l
 

K 4.0mEq/l

（腫瘍マーカー） Cl 107mEq/l
 

CEA 1.0ng/dl  BS 140mg/dl
 

CA19-9 12U/ml  CRP 6.97mg/dl

図１ 腹部造影CT

著明な腹水，腹膜や腸間膜の不整な肥厚や造影効果を認める。

肝・胆・膵などの臓器に明らかな異常は認めない。
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たが悪性所見は認めず，GroupⅡの診断だった。

入院後経過：臨床所見，検査所見等より癌性腹膜炎

を疑い，原因精査ならびに全身状態改善のための治療

を開始した。しかし，腹痛に加え腹水による腹部膨満

と胸水出現による呼吸苦が出現し，利尿剤投与や腹水

穿刺で対処したがコントロール不良であり，第９病日

に永眠された。死亡後遺族の同意を得て病理解剖を

行った。

病理解剖の後，腹水中ヒアルロン酸54,800ng/ml

（基準値なし）血清ヒアルロン酸840ng/ml（基準：50

以下）血清CYFLA21-147ng/ml（基準：3.5以下）

と異常値を示していたことが判明した。

病理解剖所見：腹水は血性で2,600mlであった。

腹膜と腸間膜全体にそら豆大の結節性病変を多数認め

た（図２）。臓器実質への浸潤は認めなかった。病理

組織にて結節病変部では，肉腫様の紡錘型悪性細胞の

増殖を認めた（図３）。形態や配列は不均一であり，

また細胞分裂像を多数認め，増殖能力の高い低分化型

悪性腫瘍が考えられた。免疫染色では各種間葉系の

腫瘍マーカーはいずれも陰性であり，Cytokeratin-

multi（以下AE1/AE3）やKeratin WSSが陽性で

あった。CalretininやEpithelial Membrane Antigen

（以下EMA）が陽性でCarcinoembryonic Antigen

（以下CEA）は陰性であることから悪性中皮腫が疑わ

れた。両側に各200mlずつの血性胸水を認めたが胸

膜には異常を認めず，また心膜や精巣鞘膜などには異

常を認めなかった。以上の病理所見より腹膜原発の肉

腫様悪性中皮腫と診断した。右肺下葉組織からはアス

ベスト小体が検出された（図４）。

胆嚢管のクリッピング部近傍に，Bs～Bmにかけ

ての総肝管および総胆管の内壁に白色肥厚を認めた。

病理所見は中～低分化管状腺癌であり，ss，pHinf，

pGinf，pPanc，pDu，pPV ，pA ，N ，StageⅡ

の平坦浸潤型胆管癌と診断した。免疫染色ではCEA，

CA19-9，CA125が陽性で形態や免疫染色が腹膜の腫

瘤病変のものとは異なるため，中皮腫とは別に胆管癌

を合併したものと診断した。

表２ 腹水検査所見

＜腹水＞

外観 黄色透明

混濁 １＋

赤血球数 1,600/μl

有核細胞 1,780/μl
 

Ly 41％

大食細胞 44％

Seg 5％

Eo 5％

中皮細胞 1％

異型細胞 4％

リバルタ反応 陰性

LDH 510IU/l

総蛋白 4.2mg/dl

アルブミン 2.5mg/dl

糖 121mg/dl

アミラーゼ 31IU/l
 

CEA ＜0.5mg/dl
 

CA19-9 4U/ml
 

ADA 10.4IU/l

細胞診 classⅢ

Gram染色 白血球１＋

Ziel-Neelsen染色 陰性

細菌培養 陰性

ヒアルロン酸 54,800ng/ml

＊１ 細胞診は，３回試行し全て同様の結果で

あった。

＊２ 剖検時

図２ 切除標本肉眼所見

小腸間膜や腹膜全体にそら豆大の結節病変

を認める。
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考 察

悪性中皮腫は胸膜・腹膜などを被覆する中皮細胞

に由来する悪性腫瘍で，全悪性腫瘍の約0.2％を

占める 。発生部位は胸膜が65％と最も多く，以下

腹膜（25％），心膜（４％），精巣鞘膜（３％），その他

（１％）と続く 。

腹膜中皮腫でアスベスト暴露歴がある例は15～30

％であり，胸膜中皮腫が80％以上であるのに比べか

なり少ない。しかしながら，胸膜中皮腫は環境汚染な

どによる低濃度暴露者が多く，腹膜中皮腫は職業的な

高濃度暴露者が多いとの報告があり ，実際に，暴露

歴がある場合の肺のアスベスト含有量は腹膜中皮腫患

者において明らかに多いと報告されている 。これは，

低濃度暴露では気管支・肺への影響が少なく胸膜を標

的に病態が形成されるため胸膜中皮腫を発症しやすい

のに対し ，腹膜中皮腫は肺から吸収されたアスベ

ストがリンパ行性に腹膜に到達し起こるのであり，よ

り多くのアスベスト暴露が必要であるためと考えられ

ている 。なお，消化管から入るアスベストが腹膜

A  B
図３ 腹膜結節病変部の病理組織

Ａ：HE×40。紡錘型の悪性細胞の増殖を認める。悪性細胞は形態も配列も不均一であり，細胞分裂像

を多数認めた。

Ｂ：Calretinin×40。悪性細胞は核・細胞質ともにCalretinin陽性であった。他にEMA，AE1/AE3が

陽性で，CEA等の腺癌マーカーは陰性であった。

図４ アスベスト小体

右肺下葉の融解物よりアスベスト小体が検出された。
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中皮腫の原因ではないかとの意見があるが，これは

ニューヨーク・ウッドストックのアスベスト汚染水道

水の事例がその可能性を否定している 。アスベスト

暴露から悪性中皮腫発症までの潜伏期間は平均30～40

年であるとの報告が多い 。本症例も発症40年前か

ら30年間配線工事の職業歴があり，また肺組織からア

スベスト小体が検出されており，高濃度暴露下にあっ

た可能性がある。

悪性中皮腫は組織学的に上皮型，二相型，肉腫型に

分類され，腹膜での頻度はそれぞれ75％，24％，１

％である 。肉腫型が少なく，また最も予後不良とさ

れている 。

臨床病型では腹水型，腫瘤形成型と，両者の特徴を

併せ持つ混合型がある 。腹水型では多量の腹水を認

めるが，腹膜はびまん性に肥厚し小結節を伴うのみで

腫瘤形成はほとんどない。腹水貯留は，腫瘍の存在が

リンパ流阻害や血管透過性亢進を起こすためと考えら

れている 。腫瘍形成型では腹水はほとんど認めず腫

瘤形成が主体で，疼痛が強く早期にイレウスを来しや

すい。一般に肉腫型では腫瘍形成型となることが多い

とされるが ，本症例は腹水型にあたると考えられる。

検査では腹水細胞診，CT等の画像所見，腹水中の

ヒアルロン酸およびCYFLA21-1の上昇などが診断の

手がかりとなることがある。腹水細胞診は陽性率が

５～12％と低く ，上皮様成分のみが検出されること

が多いため肉腫型では更に陽性率が低くなる 。本症

例でも３回の腹水細胞診で明らかな悪性所見を得られ

なかった。CTでは一般的に，腹水貯留や大網，腸間

膜の肥厚といった結核性腹膜炎や癌性腹膜炎を考えさ

せる所見が多く，鑑別診断が必要となる 。

確定診断は組織生検による。腹膜中皮腫の場合腹腔

鏡下生検を行う場合が多い。腺癌や反応性中皮細胞との

鑑別には免疫組織学的検索が必要となる 。腺癌に比

して中皮腫で陽性率が高いマーカーとしてCalretinin，

cytokeratin 5/6，mesothelinなどが，悪性中皮種が

陰性で腺癌に陽性率の高いマーカーとしてCEA，

MOC-31，Ber-EP4などがある 。しかしこれらど

の抗体も単一では中皮腫と腺癌の鑑別には不十分であ

り，中皮腫マーカー陽性かつ腺癌マーカー陰性を確認

するのが肝要である。反応性中皮細胞との鑑別には，

EMAが中皮腫で陽性となり反応性中皮細胞で陰性と

なること，desminがその逆となることなどを参考と

する。肉腫型中皮腫と真の肉腫との鑑別にはpancyo-

keratinのAE1/AE3やCytokeratinCAM5.2が有用と

されている 。本症例では，腹膜生検は全身状態が不良

なため施行できなかったが，病理解剖にてCalretinin，

EMA，AE1/AE3が陽性であり，かつCEAが陰性で

あったことから悪性中皮腫と診断した。また病理解剖

時に胆管癌が確認されたが，細胞形態や免疫染色の所

見は腹腔内病変とは明らかに異なるため，重複癌と判

断した。

腹膜悪性中皮腫の一般的な経過としては，腹腔内の

侵展は急速だが転移や他臓器への浸潤は稀である 。

平均余命は６～12カ月との報告があり予後不良であ

る 。本症例は，死亡４カ月前の腹腔鏡下胆嚢摘出術

の際は腹膜に異常所見を認めておらず（図５），当時

のCTでも腹膜肥厚等の所見は認めなかった。症状発

現から約２週間で死亡に至ったことから，急激な経過

で進行し不良な経過を辿ったと考えられる。

腹膜原発悪性中皮腫は比 的稀ではあるが，アスベ

スト暴露が社会問題となっている昨今では無視できな

い疾患である。我が国のアスベスト輸入量は1955年頃

より1970年代半ばにかけて急増した。1995年以降の中

皮腫死亡数は，40年を隔てそれにほぼ平行に推移して

図５ 腹腔鏡下胆嚢摘出術を施行した際の所見

（死亡４カ月前）

腹膜に異常所見は認めなかった。
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おり ，中皮腫は今後も増加する疾患であると思われ

る。従来は確立した治療法がなく予後不良な疾患とさ

れてきた中で，最近ではシスプラチンの腹腔内投与を

中心とした多剤併用化学療法により生存期間の延長を

得たとの報告や ，日本ではあまり行われていない

が，腫瘍量の減量を目的とした外科治療と腹腔内化学

療法の併用で明らかな予後の改善を得たとの報告もあ

る 。しかしながら，本症例のように急激な経過で進

行する例もあり，さらなる経験と検討が必要である。

結 語

急激な腹水増多で，発症後２週間の経過で死亡に

至った１例を経験した。病理解剖にて腹膜原発悪性中

皮腫・肉腫型と診断した。４カ月前の腹腔鏡では腹膜

に異常を認めず，短期間の急激な進行が疑われた。病

理組織所見も急激な進行に矛盾しない，著しい細胞増

殖を示唆する所見であった。
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