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は じ め に

機能性下垂体腺腫の手術において,確実にホルをソ過

剰を正常化させ,内分泌学的治癒を得るため闘濃膿癌の

みなぎブザ,境界部も切除することが推奨されている且)2)3)

しかし,切除し過ぎれば下垂体機能低下を招来すること

になり,どの程度切除すべきかについては結論が得られ

ていない.一方,手術中に肺癌を currettageした嬢で

残存した下垂体の表面には,しぼLば膜状に薄く剥離L

得る組織 (pseudtjCaPSu呈e)即が存在するが,この本体

についてはほとんど検討がなされていない.そこで著者

は手術時に博打つれた pseudocapsu且eを組織学的ならび

に免疫鍾_織化学的に検索したので報告する.

対 象

経蝶形骨洞的下垂体腺腫摘出術中に,魔窟のみならず

pseudocapsuleまたは周囲下垂体組織を摘出L,組織

学的な検討を行いえた機能性下垂体腺腫61例を対象とし

た.内訳は臨床病型別に末端肥大症34例,prolactimoma

19例,Cushing病8例である.腰癌の大きさはすべて

鞍内限局か,または軽度鞍上進展した比較的小さな腫癌

であった.

方 法

摘出した組織はホルマリン固定し パラフィン包埋し

た後,5Flm ずつ連続切片を作成し,Hematoxyl呈n-Eosim

(HE)染色のほかに6種の下垂体前葉ホルモンに対する

抗体を周いて Nakameらによる酵素抗体間接法4)を行っ

た.使用した--=儀 抗体 (抗ヒト下垂体前葉ホルモソ｡ウ

サギ血清)は,抗 ACTH 巨39佃王AMDD)1:500,

抗 TSトl(.NlJ･u･11~)l~)日 :{)(i)0.抗 h(丁汁H t-iioprodu｡tS)

1:150,抗 pRL (DAKO)i:300で,0.01M リソ酸

緩衝液にて希釈したものを使用した.二次抗体はベルオ

キシダ-ゼ標識抗ウサギ Ⅰ留G申ヤギ血清 (DAKO)を

i:20に正常ヤギ血清で希釈したものを使用した｡発色

は 3･こ3′-〔】iL川1i110benzidine:4･iHClを用し､て行い,

Tablt>1 ThelneidenceofPseudoeilt)Sule

Cases Pe｢CHttこlgP

A｡romegaly 26/34 76.5

Prolactinoma 13/19 68.4

Cushin欝′Sdisease 2/8 25.0

計量em油)Xy加 による核染色を行い,脱凍封AL,覚感

にて観察した.

各ホルモンの酵素抗体の染色性と細胞配列から,腰痛

本体の染色性を参考にし,pseudocapsuleが腺癌か正

常下垂体前葉かを給食判断した.

結 果

手術rfl利根的に psL,urlorこ叩Sultl廿日.5111Ill11､卜し')
薄い膜様組織として61例中射例 (67.2%)をこ認められ,

k端肥左症て;3:刑 中1)(刑 (I(i.:plOい1.I)r()lilL､linomこIで.19

例車13例 (68.嶺%),Cush五m宮病では8例車2例 (25.0

%)であり,末端肥大症で多く,CuShin琵病では低頻

度てあー.､上 tTablL･卜.

Pseudoeaps1壷 は微小な組織片で,採取時に機械的

な圧迫が加わったものが少なくなかった｡しかし,その

ような損傷がない場合には HE 染色のみでも,一般に

a且veolarstructureが圧縮 して fibrousとなり,細胞

成分が減少した下垂体前葉と判断できた.免疫組織化学

の結果では藤慶本体は,1種または多くても3種類の前

葉モルモンで染色されたのに対し,pseudocapsu且eは

多種餅の前葉ホルモンによって染色される細胞が散在性

に認められタやはり腰痛成分ではなく正常下垂体といえ

た. 且例では結合織のみからなっていた｡Artifactが

あった場合をこは,HE染色のみでは藤癌の有無のみなら

ず,線維増生の程度も判定困難であった｡免疫組織化学

により魔窟本俸では染色されない前葉ホルモンによって

染色される締胞が,散在性もしくは寮渡 しても個々の

alveolusに留まって認められる場合には,正常下垂体

Fig.1 Acr()megalyS.S.Operativespecinlen()∫
thepseudocapsule.anti---LH immunost-
aiTling X50

ⅠノHimmul10reaCtiveeellsヱIreSCillterLモ【l
orfocusedinthelllembranoustissue.
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前葉上判断するこしとができた (Fig.)i.

flg.2ハエ･>7(こrR,ud(xlllPSult-I)･部に1仁常在'･･J＼,n)lL,lr

structureが消失 し.瞳東本体と同し､前葉ホ′L･:t:ンによ

り大多数の細胞が染まる場合には,腰痛の混在と判断さ

れたoPseudocapsuleが腫痴のみからなっていたもの

は1例もなかった.一部でも腰癌細胞が認められたのは

41例中9例 (22.0%)で,末端肥大症で26例中5例 日9.2

%),prolactinomaで13例中3例 (23.1%),Gushing

病では2例中 1例 (50.0%)であった (Taもle部.柄

型による差ははっきりしなかった.

Pseudocapsuleが認められたときをこぼ,腫癌として

Tablt･2 1nlmuI10hi.<toLlhemi(ごalFindings
ofPseudocapsule

normalgland adenoma ヰnOrTllnlビー日日d

A(､romt､郎lly 21/26(80.8%) 5/26日9.2%)

PrOlけぐti‖いm 捕/13浮6.9%) 十13豆3.i(い

Cush摘gfsdiseaSe 1/2(50.0%) 1/2(50.0%'∋

TahJt･:iIIllmunいhist(九･hL,nliL.:llFin(1iTlgゝ いrTunMr
in(';~lSL､S＼＼･ithI).wu(1()し･こIt)Sul(､

汁dL､=Omaい日付 adenoma+normこll半lnTtd

AcTOme那iy 25/26鰻6.2%) 1/26(3,8%)

PrOlこl(､tinoⅢd iO/13浮6,9%) 3月3 ( 23.1%)

Cushing'sdisL.LlSぐ 2/2日鞘%) 0/2(0中0%)

Tablt･i lmlllunOhistLVIlenli(.こ11ドin〔lirlLTSいtl'ru7110r
in(､こ1SL､ゝWithいLltI).<=1(10し･こIl)LTml(､

dd(､n(一maいnly adenいTllu+=ormal辞1汁nd

Acyome哲a旦y 7/8(87,5%) 1/8日2.5%)

ProlこlL,tinい 5/6(83.3%) 1/6日6,7%)

Cush呈mgpsd圭sease 3/6(50.0%) 3/6(50.0%)

TahJtL,r:J IIl川Iu11()histいLltl亡､mi(､;llFin〔ii11gSOf
l:)Llri;I(lt､IIOTllこ･lt(Iu.<TissuL､illCilSLIS
≠･･ithいult'sL･uLl目し･ilr)nllt､

norm山 ドla‖d ademoma+normこll洋一and

AL.ro川(､郎Lly + 8持0.0001 4/8(50,0%)

PT-OlaぐtinO 416(66,7㌔) 2/6(33▲3%)

Cushingfsdisease 6f毎日00%) 鋸 6(0.0%)

摘出した組織は観織学的にも渡慶 しか認められないこと

が多かったが,末端肥大症の 1例と prolactinomaの

3例では,腰痛の辺縁部に alveolarstructureを有 し,

免疫組織化学の結果,多種類の前葉ホルモソで染色され

る細胞が散在性に認められ,正常下垂体と考えられた組

織を認めた (Table3).Pseudocapsuleの外側の下垂

体組織を4例 (末端肥大症,prolactinoma各2例)管

検討 したが,いずれも塵癌細胞は認められなかった.

Pseudocapsuleが認められなかった場合にも腰癌と
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して摘出した鼠級は渡療のみからなることが多かったが,

腰痛本体の遠縁部をこ正常下垂体前葉が認められた屯のは

5例 綾5.0%)管,Cushin鍔病に多く認められた (晋盈hie

姑 このような場合には腫療濁流組織からは正常下垂体

組織 しか認められなかったo腰痛周囲組織率には20例中

6例 (30.0%)をこ鷹癌細胞が認められヲ末端肥大症で

8例車魂例 (50.0%),prolact豆nomaで6例や2例 (33.3

%)に認め,Cushing病では6例中0例で認められた

(Tabll15l.

術前に放射線治療や bromocript豆neによる治療の既

往があるものが6例 (末端肥大症 2例,prolactinoma

4例)あったが,前治療の有無と pseudocapsuleの有

無に閑適は認められなかった,

考 察

下垂体腺腫は良性厳痴であるが,正常下垂体組織-ち

microscopicalに浸潤している可能性が考えられ,実際

に腫癌のみを手術用顧教鏡下で選択的に摘出しても必ず

しも満足できる結果が樽られるとは限らず,周囲正常下

垂体組織も含めて締出して駁治性を高めることが望まし

いと報告されているl)2)3),しかし何を指標にしてどの

くらい摘出すべきかは結論が得られていない.

腰慶と正常下垂体の境界に関し 組織学的な検討は

Wrightsom5)が24例において通常の染色法で検討L,磨

癌摘出後でも正常下垂体への浸潤のある例があると報告

しているが,その頻度については記載していない.また

寺本ら6)は免疫組織化学的に検討して,手術所見と病

髄 綴字的所見を腫癌と境界部組織において対比し,PRL

産生腺腫と ACTH 産生腺腫 (特に Nelson症候群)

では高率に不規則な境界を宝したと報告しており,この

ような invasive な性格を持つ腫癌で microadenoma

のときには周囲前葉親戚を数 mm 切除するとしている.

しかし,術中肉眼的に多くの例で摘出腔の残存下垂体表

面に剥離できる pseudocapsule3)が存在するが,この

本体についてはほとんど検討がなされていない,

今回の検討から,pseudocapsuleの本体は,alveolar

stmctuFeが圧縮L 細胞成分が減少した組織であり,

また免疫組織化学的をこぼ藤癌本俸では認められない多種

の前葉ホルモンで染色される細胞が散在性に認められる

ことから,鷹痴組織ではなく,腰痛による圧迫のために

凝縮した正常下垂体からなると考えられ,線維成分の密

度が高まったために膜状をこ剥離できる被膜様組織になっ

たもので,廉の被綴ではないことが示された,

1'seu(1()CこIL)Sulビには220oL71症例で瞳癌細胞の浸潤が

認LtL,王､-わたか,I)st､ud(lC判)Suleを越:l･._て腫喝細胞がさ

らに周囲下垂体-と浸潤する所見は認められなかった.

このことから,機能性下垂体腺鷹の手鮪をこおいては,柄

分泌学的治癒をえて根治性を高めるためをこぼ,pSeu舶-

eapsuleが認められた場合をこぼこれを剥離して摘出する

ことが望ましく,それ以上の摘出は正常下垂体機能の温

存を図るためには不必要であると考えられた.病型別に

L71た場合,末端肥大症に 1.)Sぐ..LldorこIl)SLlleが高率に認め

られたことは,GH 産生下垂体腺腫が同程度の大きさ

の proiactinomaよりexpans主veをこ発育するためであ

り,Cushin鍔病では低頻度であったが,一般をこACTH

産生下垂体腺腫は他の機能性下垂体腺腰に比べ特に小さ

なものが多く,周囲の正常下垂体:への圧迫が少なく,

pseudocapsuleの形成が不十分なためと思われた.

術前に bromocr由ineのような薬物治療を長期間行

うと,腫慶が線維化して正常下垂体との境界が不明瞭に

なり,手術成績が不良になると報告されている7).そう

した場合には pseudocapsu旦eの頻度は低下すると予想

されるが,今回の検討では前治療の影響ははっきりしな

かった,対象が少数であったためと思われ 今後さらに

検討を要すると思われる.

Pseudocapsu且eが認められない壌倉には,病型によ

る差はなく,小さな腺癌では腫癌として摘出した組織率

に既に正常部分を含めて-塊として摘出した可能性はあ

るが,なお周囲に浸潤した腫癌細胞が残存している石才能

性があるので,周囲の下垂体もある程度摘出することは,

限治性を高めるためには必要であると考えられた.しか

し,下垂体腫轟はしばしば周囲の硬膜をこ捜潤して発育し

ていることが報告されており8㌔ 正常下垂体との境界の

みにとらわれず,著明な硬膜浸潤があり,pseudocapsule

が不明瞭な場合には無理に周囲下垂体の切除をせずに後

療法に期待した方がよいと思われた.

結 語

機能性下垂体腺腫61例を臨床病理学的に検討した.

Pseudocapsuleは67.2%の症例で認められ 末端肥

大症では高率 (76.5%)管,特に小さい腺腫の多い

Cushiri窟病では低率 は5.0%)であった,

Pseudocapsuleの本体は,圧迫された正常下垂体で,

22%の症例で腰轟細胞の浸潤が認められた.

機能性下垂体腺腫の手術においては,pseudocapsule

まで摘出することが,内分泌学的治癒をえるために必要

であると思われた.
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