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Concretely,twoneedlesweI℃Stabtxdintotheresectedgallbladderfixedin 10% forTnalin,
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は じ め に

体外式腹部超音波検査は胆蕪癌の術前診断を向上させ

たが,同癌の壁深遠度診断に対してはいまだ十分とは言

い難い.これに対し,超音波内視鏡 (以下 EUS)検査

は消化管,胆蕪などの組織学的壁構造 (粘膜層,粘膜下

層.筋層,凍膜下層など)を描出することができ, これ

ら臓器の癌深遠度診断に有用とされている1)~6)

胆燕壁は EUSで三層構造として表現される,すな

わち,内腔側から,･･･-･･･-般的に,第一層は高エコー層,輿

二層は低エコー層,第三層は高エコ-層として措出され

る.このうち,第二層が組織学的壁構造のどれに相当す

るかが問題とな-)ている.すなわち,第二層は筋層であ

るとする説1)-3)と,筋層と筋層直下にある線維組織

(凍膜下層)の両者を含むとする説4)5)とがある.

胆嚢癌の深遠度が筋層か嫌摸下層かは外科手術術式や

患者予後に大きな影響を及ぼす8)9).従って,ELTS上

の第二層がどの組織構造に一致するかを明らかにするこ

とは臨床的にも重要な意味を持っている.第二層に対す

る従来の評価は,いずれの報告でも,EUS断層像と組

織学的壁構造との一対一対比が客観的に評価できるかた

ちでなされていない1)-5).そこで,著者は外科切除胆

嚢の10%ホルマリソ固定材料を用いて,固定材料の割面

を EUS断層像とし,そこに掃出された三層構造,特

に第二層が組織学的壁構造のどれに相当するかを詳細に

検討した.

材 料

胆蕪粘膜が十分保たれている切除固定胆嚢27例の43切

片を用いた.なお.用いた胆燕切片の病理組織診断は慢

性胆喪炎40切片,急性胆蕪炎3切片であった.

方 法

EUSで持出される三層構造が組織学的阻喪壁構造の

どれに相当するかを明らかにするため,以下の方法をとっ

た (図 1).

(1) 固定材料切t.)出し後に,18-22gaugenumbr

の針を粘膜側から,粘膜面に対し垂直に2本刺入し,こ

れら2本の針が同時にEUSで掃出される面で,水浸

下 EUS断層像を撮影した.なお,材料の中心は探触

子から最も分解能の高い 2cmの距離においた.

(2) さらに,22gaugenumberの針ト-3本を枯

膜面に平行に刺入し,(1)と同一面,同一距離で EUS

断層像を撮影した (図 2上).その後,すべての針を技
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EUS:EndoscopicUltI･asonOgraPhy,
m:粘膜層,pln:筋層,ss:凍膜下層,
fib.:線維組織.fat:脂肪組織

去し,材料をパラフィン包埋後,粘膜面に対して垂直な

面で薄切し,hematoxylin-eosin染色 と Azan染色を

施した.

(3) 粘膜面に垂直に刺入した2本の針穴が確認され

た病理組織標本 (図 2下)を用いて,その標本内の組

織像とEUS断層像とを対比させた.この対比に用い

た胆燕壁割面領域は,粘膜面に平行に刺入した EUS

像内の針ならびに組織標本内の針穴を中心にして,粘膜

面に平行な2mm幅で,しかも粘膜面に垂直な胆燕壁

全層の部分である.これを1領域とLた.

EUS断層像と組織学的壁構造の対比項目の一つは,

前述の領域内で,EUS像内の針が存在する層と組織標

本内での針穴が存在する組織学的壁層の対比である.

さらに,前述の領域において,EUS断 層 像 で 掃 出さ

れた三層構造の各層の厚さと組織標本上での粘膜層,筋

層,凍膜下層の線維組織および脂肪組織の厚さとを計測

し,両者間で各層の厚さを比較検討した.この厚さの対

比からEUSの第二層は組織学的iこどのような構成要

素から形成されているかを検討した.

上記の計測値のうち,ポラロイドフィルム上のそれは

拡大され,組織標本上のそれは縮小されている.今回の

目的は EUS像各層と組織学的壁構造との対比である

るように補正した.補正には,EUS像での粘膜部から

針までの距離や針間の距離と組織標本上でそれらとを比

較した締′J､率を用いた.

機種は,オリンパス･アロカ社製超音波用ガストロ77
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図 2 一対一対比が可能な EUS像 (上)と鼠維
標本 (1こ)

4-は粘映画に垂直に刺人 した EUS上の針
と組織標本上の垂十穴を示す
一一は粘院面に平行に刺入 した EUS上の針
を示す
+は ELS上の針 (-)に対応する組織漂
木上の各々の針穴を示す

イパースコープGFtypeUM2および題音波内視鏡用

観測装匠EU-M2(7_5Mz)を使用 し.一部では GFty閃

LTM3および EU-M3(75IL2Ml)を使用 した

結 果

1. Ji:US断層像と組給学的壁構造との一対一対

比が客観的に評価できるかたちとするための

材料の選定 (図 3)

43切片に対 し前述の方法で標本の作成を試みた_ しか

し.粘膜面に垂直に刺大した針穴b'L2本共に同一組織漂

本 Lで確認できた切片は20切片 (465%)であった.

これら20切片のすべてで.EUS斬層像上胆燕壁の一部

ないし全体で粘膜側から高エコー層,低エコー 屑.高エ

コー居 かりなる三層構造が描出された

l- 水平 方 向の 針 に 注 目 く領 - 規定 )

図 3 材料切片と関心領域の選定手順

蓑 l EUS上の封の位鼠と阻縄簾木上の針穴の位
置との対比

套l 絡 EUS
節-周 界近餅 妨二層 境界近傍 第三層

粘膜居

境界近傍

筋層 ○

境界近傍 (⊃

弊 鯉組 ○○

膜境界近鋳下 〇〇〇〇

○ 一領域

これら20切片に対 し粘帳面に平行に刺人された針穴は

16個であったが.組織標本上で確認できた剖穴は30個

(652%)であった 従って,3傾 城が研究対象となっ

た このうち,24舘域で組親学的に正常筋層が確認され

た 残 り6領域のうち2領域は黄色肉芽腫性胞♯炎ない
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表 2 EUS像と組織標本での各層の厚さの比較

し急性胆褒炎合併による筋層破壊,4領域は腺筋症様過

形成による筋層異常のため,研究対象から除外した.こ

の24領域のうち EUS断層像で三層構造が措出された

領域は22領域であった.残る2領域のうち1領域では粘

膜側から低エコ-層と高エコ-層の二層に, 1領域では

粘膜側から高エコ-層と低エコ-層の二層に掃出された.

従って,以下の検索には22領域を対象とした.

2. EUS像と組織標本とで枯膜面に平行に刺入

した針が存在する層の対比 (表 l)

EUS断層像で第-層あるいは,節-層と第二層の両

者を含む部位に描出された針は組織標本上で筋層あるい

は,粘膜と筋層の両者に,または筋層と寮膜下の線維組

織の両者に存在 していた.

EUS像で第二層に措出された針8本は組織標本上で,

筋層に2本,奨膜下層の線維組織に3本,両者にまたがっ

て2本,および寮膜下層の線維組織と脂肪細腰にまたがっ

て1本,存在した.

EUS像で第三層ないし第二層と第三層の両者にまた

がっていた針はすべて,組織標本上では寮ぷ莫下層に存在

した.

3. EtTS上の各層と組織標本上の各層の厚さ.

日) EUS上の各層と組織学的壁層との厚さの平均

による対比 (表 2).

EUS像上の第-層,第二層,および第三層の各層の

厚さの平均 (±SD)は,それぞれ 0.66±0.23mm,1.19

±0,64mm,2.52±2.40mm であった.組織標本上の

粘膜層,筋層,梁膜下層の線維綴織および渠膜下層の脂

肪組織の厚さの平均はそれぞれ 0.34±0.19mm,0.54

±0.24mm,1.21±0.81mm,2,27±2.26mm であっ
た.

(2) EUS像の領域の第二層の厚さと組織標本上の

筋層の厚さとの対比 (図 4).

22領域中18領域では EUS上の第二層の厚さが綴織

標本上の筋層の厚さより厚 く措出された,第二層の厚さ

が筋層の厚さよりも小さく掃出された領域は3領域で,

両者の厚さが一致 した簡域は1領域であった.

(3) EUS上の第二層に対応する鼠織学的構成要素.

層

図 4 各領域別の EUS上の第二層の厚さと組織
標本上の筋層の厚さとの対比

表 3 EUS像の各層をこ対応する組織学的構成要素

EUS断層像 組織学的構成要素 領域敷く%)

第一層第二層第三層 粘膜 4(18)

粘膜と筋層 14(64)

粘膜,筋層と寮膜下線推組織 4(18)

筋層と梁膜下線維組織 12(55)

筋層と梁膜下線維 .脂肪組織 日 5)

寮膜下線維組織 7(31)

凍操下線維 .脂肪組織 2(9)

凍膜下線維組織 5(22)

梁膜下線維 .脂肪組織 3(14)
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表 3から,EUS像上の第二層は筋層と妓膜下層か
ら成るものが60%̀と最も多く,残りの40%は凍膜下層か
ら成り,筋層のみからなるものはなかった.

EUS上の第-層構成要素は 粘膜と筋層が64%と最も

多く,次いで粘 膜 , な い し 粘 膜 ･筋 層 ･紫 膜 下層であっ

た.

EUS上の第三層はすべて菜膜下層から成っていた.

考 察

1. EUS断層健と組織学的壁層との一対一対比

が客観的に評価されなければならない必要性

とその実際

胆蕪壁は EUSで-一般的に粘膜側から高エコー層,

低エコー層.高エコー層からなる三層構造として表現さ

れる.このうち,第二層が筋層であるとする説11-3)と,

筋層と筋層直下にある線維組織 (凍膜下層)の両者を含

むとする説4)5)がある.この第二層の評価の不一致は,

いずれの報告でも,EUS像と組織像との--一･一対一対比が

客観的に評価できるかたちでなされていないことにより

生じたものである.

すなわち,両像が同一面であることを証明するために,

粘膜面に対して垂直に刺入された2本の針が EUS断

層像で描出されているものの,これらの針穴が出ていな

い組織標本1)4)あるいは同一断面であることを証明する

ための針などが全く使われていない材料2)3)5)を用いて

検討がなされていた.

そこで,著者は EUS断層像と組織標本の両像の対

比をより厳密に行なうため,粘膜面に対して垂直に刺入

した2本の針により形成される断面が EUS像と組織

標本内の両者に措出されたことを客観的に示す材料だけ

を用いて,両便を対比した.最初に,EUS断層像で2

本の針による断面が描出された43切片を対象としたが,

その中で,組織標本上で粘膜面に垂直に刺入した針穴が

確認できた標本は43切片中20切片と半数にも満たず,EUS

断層像とそれに対応する組織標本を作ることの困難性を

痛感した.

2.EUS像と組織標本とで粘膜面に平行に刺大

した針が存在する層の対比

EUS像で措出さ れ る第二層は筋層と凍睦下層の線維

鼠織との両者を含ん で い た.この結果は第二層が筋層に

一致するという報告1)~31とは異なり,筋層と筋層直下

の線維組織も含むとする報告4)51を支持するものであっ

た.第二層に典膜下層の線維組織も含まれて措出される

理由とLて筋層の音響インピーダンスと典膜 下 層 の 線 維
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組織の音響インピーダンスとの差異が現在の EUS断

層像では識別できないことによるためと推察された.な

お,EUS像で第二層に措出された針8本のうちの1本

が組織標本上で,凍膜下層の線維組織と脂肪組織にまた

がって存在していたが,その領域は病理組織学的に寮膜

下層の脂肪組織の量が極めて少なく,その脂肪組織は第

三層を形成できず,第三層は標本下面の境界エコーによ

り形成されるため,針が第二層内に掃出されたものと考

えられた.

EUS像で措出される第一層は粘膜層の他に筋層や紫

睦下層の線維組織を含んでいると考えられ これまでに

報告されている粘昧上皮と粘映固有層からなるとする報

告1)3)や境界エコ1-と粘膜固有層からなるとする報告2)

とは異なる結果であった.この理由として,EUSで描

出される第-層が境界エコ-そのものからなり粘膜層と

筋層とがその境界エ=トーの中に含まれることから,粘膜

層と筋層との境界が EUS上識別できないことによる

もの,さらに,EUS上.粘膜層と筋層との音響インピー

ダンスの差異が EUS上認識できないことによるもの,

などが考えられた.

3,EUS上の各層と組織標本上の各層の厚さの

検討

(1)EUS上の各層と組織学的壁層との厚さの平均

による対比.

EUS像上の三層構造の各層の厚さと組織標本上の各

組織学的壁層の厚さを計測した結果から,EUSで括出

される各層の厚さの平均 (±SD)と組織標本上の各組

織学的壁層の厚さの平均 (±SD)はいずれも一致しな

かった.その中でも第二層の厚さの平均 1.19±0.64mm

は筋層の厚さの平均 0.54±0.24mm に比べ約2倍厚く,

厚さの平均の検討からも EUSで掃出される第二層に

は筋層以外の阻織が含まれている可能性が示唆された.

さらに,第-層と第二層との厚さの平均の合計は 1.85

mm となり粘膜層,筋層および境膜下層の線維組織の

合計の 2.09mm に近似した厚さであることから,第二

層と第三層との境界部は凍陸下層の線維鼠織と脂肪組織

との境界部付近に一致することが示唆された.また,第

三層の厚さは 2.52±2.40mm で,これは凍膜下層の脂

肪組織の厚さの平均である 2.27±2.26mm と近似して

おり,F.USで描出される第三層は凍膜下層の脂肪組織

に一致するものと考えられた.

一万,第一層の厚さの平均は 0.66±0.23mm であり

粘膜層の厚さの平均 0.34±0.19mm に比較して約2倍

厚く描出され 第-∩-･層には筋層の一部が含まれている可



138 新潟医学会雑誌 第107巻 第2号 平成5年2月

能性が示唆された.

さらに,領域別の第二層の厚さと筋層の厚さとの対比

から,22領域のうち18領域では筋層より第二層が厚く,

やはり第二層には肪層以外の組織が含まれていると考え

られた.第二層の厚さが筋層のそれに比べて小さく掃出

された3領域と同じ厚さで措出された1領域の4領域の

第二層はすべて筋層と紫膜下層の線維組織から構成され

ており第二層と筋層とは一対一に対応していなかった.

(2) EUS上の第二層に対応する組織学的構成要素.

さらに,EUS像上の各層と組織標本上の各組織学的

壁層の厚さとを比較して得られた第二層に対応する組織

学的構成要素の内訳を検討した結果,やはt..)第二層には

筋層の他に奨膜下層の線維組織が含まれ,粘膜面に平行

に刺入した針が存在する層の対比による検討と同様の結

果であった.

しかし,9領域の第二層は筋層を含まず紫膜下組織か

ら構成されていた.これはいずれも第-層内に筋層が含

まれていることによるものであった.さらに,3領域の

第二層は筋層や奨膜下層の線維組織の他に脂肪組織も含

んでいた.この3領域のうち2領域は兼膜下層の脂肪組

織が認められないか,認められてもごく少量で薄いため

をこ切片下面の境界エコーが第三層として措出されたもの

と考えられた.残る1領域は EUS上第二層に描出さ

れている部位の奨膜下層の脂肪組織の量が少なく,脂肪

組織内に混在した線維組織が第二層の低エコーとして反

映されたものと考えられた.この組織学的所見からEUS

上の第二層には,EUS上高エコーとして描出されるに

十分な量の脂肪組織がない場合には,凍膜下層の脂肪組

織内の線維組織も含まれることもあると考えられた.

4. 臨床への応用

今回の検討で筋層に一対一に対応する EUS上の層

構造がなかったことから,早期胆嚢癌を診断するうえで

重要な意味を持つ ｢筋層への痛の浸潤の有無Jを EUS

により判定することは困難と考えられた.しかし,EUS

上の第二層には必ず媒膜下の線維組織が含まれているこ

とから癌と凍膜下の線維組織が識別可能であれば,内田

らが報告しているような進行癌の中では比較的予後の良

いとされる教′J＼凍膜下浸潤癌7卜91と予後の悪い凍膜下

の浸潤癌との区別,微小凍膜下浸潤癌例で癌の菜膜側に

脂肪鼠織が存在する例では,癌と脂肪組織の区別が EUS

上可能と考えられた.

さらに EUS上の第三層が媒膜下層の脂肪組織に一

致することかL.T)(凍膜下層に EUS上高エコーとして

描出されるに十分な量の脂肪組織が存在する場合)臨床

上策三層を詳細に観察することにより典膜下層への癌浸

潤を診断できる可能性はあると考えられた.

ま と め

切除固定胆燕を用いて病理鼠織学的壁構造と超音波内

視鏡的壁構造とを同一断面による一対一の対比検討を行

なった結果,以下の結論を得た.

1.EUSで掃出される第二層と筋層とは一対一に対

応していなかった.

2.EUSで描出される第二層には筋層が含まれる場

合と含まれない場合とがあった.いずれの場合でも境膜

下層の線維組織が含まれていた.

3.EUSで描出される第一層には領域によってその

組織学的構成要素は異なるものの,粘膜層から媒膜下層

の線維組織に至るまでの様々な構成要素が含まれていた.

4.EUSで措出される第三層は,嫌膜下層に EUS

上高エコ-として描出されるに十分な量の脂肪組織が存

在する場合,凍膜下層の脂肪組織に一致した.
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