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乳腺全割法による乳腺症の病理組織学的研究
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本邦 ~!"tその乳癌発生率は ， 近年明加する傾向にあるが， 乳時の発生(:J地となる乳JI泉組織における

種々の病変，なかでも乳腺症と，こ れに関連しての乳管上皮，小葉 J-.皮の過形成病変及ひ'桝在脳に

ついての病理組織学的所見 病変の発生頻度につし、て検討する 11的て¥乳痛手術例乳腺65例校びJド

乳癌音Ij検例乳腺62例の合計127乳腺例を対象にして，乳腺組織の述統的全:号1j11~による観察を行ない，

以下の結果を得た

1 )乳癌65例における乳腺症の1:1¥現頻度は32.7% (1，259標本/3，855際本)であった 年令附!何万IJ

には，45-49才の年令階層で最高値 (347標本/672標本， 51. 6%)を認め，次いで40-44--f (45.8 

%)， 35-39-1' (37 1%)， 50-54--f (25.6%)の11阪に漸減 した 年令階層別にはた乳腺杭の病像

別頻度にもほぼ同様の傾向を認めた

2 )非乳癌例62例における乳腺症の出現頻度は122% (274標本/2，250標本)てあったF 年令|桝!付

別には，乳婚例乳腺の場合と同様に，45-49才に最高伯 <15際本/44原本， 34.1%)を認め，次

いで40-44--f (32.5%)， 60-64--f (24.1%に 35-39--f (20.2%)の"闘に漸減した また乳腺広

の出現頻度は，長期の肝機能障芹椿思例ては?非m忠、例に比較してイi立 (pく0.00])に(:jiJ‘ った

3 )乳樋65例と非乳癌62例のそれぞれにおける乳腺症の11'，現頻度は. 60-64--fを|徐 く35-79--fのすて

ての年令階層におし、て，乳j高例はJド乳街例に比べそれぞれイi立 (pく0.001)に尚かった

4 )乳癌例での乳符，小葉上j支の過形成性病変 (中等度以上)のIl¥現頻度は11.2% (433燃本/3，855

原本)，非乳痛例は6.5% (147標本/2，250照不)であ り，乳;掛街例に イ釘i立 (ωpく 0.0∞01リ)に1ρ心.. ν: 
rつ》た

5 )乳癌65例と非乳痛62例のそれぞれにおける乳管，小葉仁成過形IJ.¥t!"til可変の1t三令附}';1別11¥現頻度

は，乳癌例(17.3%)，)ド乳絡例 ( 22.7% ) と も 45 - 49 --fに肢も尚本てあり，チ|ミ イ?附 l付 ~IJIJ\JJ)，頻

度の傾向は，乳腺症諸病{象巾の巴pitheliosisの年令陪肘別11¥fJ)，頻度によく矧似していた なわ.:tL

1高例の35-54才での乳管小柴上皮過形成性病変のIU現本 (13.0%)は.55-79-1'でのIHfJ!.'t((6.8 

%Jよりも イ.{意 (pく0.001)に高か ったが.)ド乳掠例ではこの傾向はl認めなカ‘ った また， 35-54-f

での乳管，小葉上皮過形成性病変の11¥現不は乳絹l'lIJ 03.0%)カ;)1，乳掛例 (7.4%) よりもイJiJ

(pく 0.001)に高;f，であったが，55-79，r-では.乳偽汐lJ ( 6 . 8 %) と )1: 手Líi主例 ( 6 . 3% ) の Ii~にぷ '14

を認めなか った

6 ) 乳癌65 1711.非乳癌62例 と もに，乳腺誌の 11\現頻度 と乳1f，小 !.i~U!U~形成!"tiiÎi変の IHf見頻度 と

の関連は，乳腺症待患例てーは，乳1ft 小業 iて政;過形成什一州委: (中写度以上)の出現j煽J支が向か っ

た また長期の肝機能障完権患例ては，乳管，小業卜。皮)f!!J形成t'!:j丙没 (中等lil以上)のIII現頻度

は?非tif患例に比鞍して作意 (pく0.05)に高か った
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7 )乳癌65例中の 3例 (4.6%)，非乳癌62例中の 1171J (1.6%)に潜在癌を認めた。潜在癌は，乳

腺症及び乳管，小業上皮過形成性病変それそ・れにI高い出現頻度を認める症例に出現する傾向があ

った

8 )乳腺症と乳管，小業上皮過形成性病変には，以上のごとく，明らかに相互に相連動して発現す

る傾向があり，また，乳癌例における乳管，小葉上皮過形成性病変や潜在癌の高レ発現頻度は，

乳腺症や乳管.小業上皮過形成性病変は，ともに乳癌の組織発生に関連しての前癌性病変として

の役割をもっ病変であることを強 く示唆する。

Key words :乳癌，非乳癌，乳腺症，過形成性上皮，潜tf癌

従米，本邦タ性の乳癌発生率は，欧米に比べると低

レとされてきたが22' 本邦fJ:性の乳癌発生率には噌加

傾向のあることが近年指摘され始めている。因みに

1986年一における本邦女性の乳癌による死亡数は5，127 

人であり，全ての癒による女性の死亡数78，054人の

6.6%を占め，臓器別痕死亡数では乳癌は，胃，大腸，

肺， nllj草，肝臓に次いで第 6位である211。これを人円 10

)-j人あたりの粕死亡率でみると8.3となり， 1950年の

死亡数1，419人， m死亡率3.3と比べる と，この36年間

に乳癌死亡数は3.6倍，粗死亡率は2.5倍にI曽加してL、

るニ とがわかる この増加lには人口の高齢化による影

がある と推測される ことから，年令訂正死亡率とし

て判断する必要があるが，1950年の10万人対3.3の年

令訂正死亡率に対し， 1985年は4.9となり，やはり約

1. 5ff干の増加がある45

本邦で-の乳時の1曽fJrlにつレては，食生活のL、わゆる

欧米化に伴う栄養事情の変化によ って，体格の向上，

初潮年令の若年化，閉経年令の高齢化などのいわゆる

欧米化現象が，近年，本多f¥fJ:性にみられることがその

原凶 としてあげられている この本邦女性の欧米化現

匁を裏付ける現匁として，これまで欧米女性の乳痛と

の速い としてあげ られていた本邦女性の乳癌の特徴，

すなわち，閉経節J(50-54-f)後の乳癌発生率が低い

こと .発中時JtlJを問わず患者の予後がよ L、こと，小葉

桜が少ない こと ，高分化型f高が多L、ことなどの話特徴

がlifJらかでな くなり，本邦 !J:性の乳癌に欧米化現象の

あること か指摘されている34

このようなみ邦における乳癌の噌加とレ・〉事実を前

にし て，乳核の発癌機}{や吃の先癌母地に関する研究

の -)慢の進展が守!まれるが.j訓種目体の研究に加えて.

1自瞬発生のf'J地となる-Jf松組織における病態について

も件 11寸る必安かある とちえられる J同高部組織に乳

痛の発生の増加を裏付ける所昆が存在するか存かを検

討するこ とによ って，手u高の先生母地に関する新たな

知見を得る可能性があるからである

乳憾の党生w地 としては， これまで乳腺症に最も人一

きな関心がょせられてきた。従来，乳腺症をもっ女性

が後に乳痛に権患するリスクは， 一般 fJ:性の1.73倍と

する報告12 のほかに，乳腺上皮の過形成性変化を認

める fJ:性における乳癌発生のリスクは一般女性の 2倍

以上であると L、う報告もある28

本手fIでは， 一般に乳膿の上皮組織につレての病理学

的研究は数多レ とは言い緩い 先に.末広ら仙は乳

癌例以外の剖検例を対象に，保存された数枚の乳腺の

組織原木における所見を検討した結果，その約30%に

乳腺症に一致する組織所見を認め，更に女性ホ/レモン

環境が者 しく変化していると推測される肝硬変症例で

は，管内乳頭腫症の程度が強l.ことを明らかにした。

また，著者は，剖検例における乳腺組織と乳癌手術摘

出例における非癌部組織のそれぞれの所見を比較する

ことによ って， 55才未満の乳痕手術例では，非乳癌剖

検例に比べて，乳腺症をより高頻度に認めることを報

告した49~

本研究は，木邦の fJ:性乳腺の 一般的病理組織学的特

徴，乳腺症の組織所見とその出現頻度を探り，更に乳

管上皮や小葉上皮における過形成性病変及び潜在癌の
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組織学的特徴と その頻度を把保する H的で，乳癌のた

めに手術的に摘出されたfJ:性乳腺と.その対照とすべ

き非乳癒剖検例から えられた女性乳腺について，連続

階段状切割による乳腺全割法による組織学的観察を行

なったものである

研究対象と方法

倹索対象は， 1984年から 1986年までの約 3年間に乳

癌で切除された65例の乳腺の非癌部組織と，1985年ーか

ら1988年の期間の女性剖検例のうち乳癌例を除く 62例

の乳腺組織である。乳癌切除非乳席組織 (乳婚例)は，

勝痛の肉眼的な直{歪が 2.5cm以下の症例を用いた。

切除された乳腺は， 10倍希釈の中性緩衝ホノレマリン液

中で約 l週間同定した後， Fig. 1のよ うに約 5mm

間隔で連続的に切割し，各切害IJ片の全野を hematox-

ylin & eosin (H & E)標本として観察した 剖検例乳

腺 (非乳癌例)については，剖検時，乳腺組織のみを

切除し，以下乳癌f9lJと同様に固定，連続切割を行ない，

H & E 標木として観察した門各症例の観察組織際本

数は，乳癌例は 1f9lJにつき 14枚から 131枚で，平均59

枚，総数3，855枚であり.非乳f高例は 5枚から78枚で，

平均36枚，総数2，250枚である

乳腺症の組織診断の基準については，穴沢らの基

準2 を参考にして，乳管 (ductor ductule)の上皮の

過形成性変化である乳管乳頭腫症 epitheliosis(duct 

papillomatosis)，小葉の上皮の噌殖性変化である閉塞

性腺増生症 bluntduct adenosis，硬化性腺治生症

sclerosing adenosis と，上皮の非I曽殖性変化である

アポクリン化 Fド apocrine metaplasia および嚢胞

microcystの 5つの病像の うちの少な くとも 2つ以 L

の病像を認める標本を乳腺症の所見を伴う標本とし，

乳腺症の所見を伴う標本が l枚でもある症例を乳腺症

の所見を伴う症例としたに

乳腺症の 5つの病像のいづれかを認める標本数の観
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Fig. 2. Age distribution of 127 patients in-

vestigated 

察全際本数に対する割合をその柑像のIH現頻度 とした

が，対象例を10.-r毎及び5-f毎の年令階層に分け， そ

の各々の午令階層に属する症例における病像のIt'，現頻

度を求めて，年令による病像/J¥現頻庄の推移を探り.

Table 1. Histological type of 65 breast cancer 

cases 

Histological type Number of case (%) 

NDC 6( 9.2) 

IDC 47(72.3) 

pap-tub 3 

sol-tub 21 

scirrhous 20 

unknown 3 

Mucinous 5 ( 7.71 

Medullary l( 1.5) 

ILC 4( 6.2) 

Tubular l( 1.5) 

Apocrine 1 ( 1. 5) 

Total 65 ( 100) 

NDC: Non-invasive ductal carcinoma 

TDC : lnvasive ductal carcinoma 

ILC: Invasive lobular carcinoma 

pap-tub : papillotubular 

sol-tub : solid-tubular 

Table 2. Main autopsy diagnosis of 62 non-

breast cancer cases 

Diagnosis Number of case (%) 

Malignant tumor 40(64.5) 

Liver， biliary tract， pancreas 13 

Digestive tracl 10 

Hematopoietic system 7 

Respiratory system 4 

Female genital organs 3 

Central nervous syst巴m

Others 

Benign disease 22 (35.5) 

Liver cirrhosis 3 

Acute h巴patitis 3 

SLE 3 

Cerebrovascular accident 3 

Anemia 

Respiratory disease 2 

Others 6 

Total 62 ( 100) 
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I1っそれぞれの年令階同ゐに乳癌例とJド乳癌例におけ

る病像の出現頻度を比較した

科病(象の出現頻度の比較の為の統，3!学的解析には，

x2被i.Lを.平均1f令の比較には t検定を用いた

成 績

1. 対象症例の一般的事項

対象広例の年令分布は， Fig. 2に示すように。乳

続例は23-tから91-f'に分布し，平均51.3:t13.4才，非

乳掛例は1l--fから85-f'に分布し，平均54.8士17.7才で

ある 乳給例 と .J I~乳拙例の平均年令の間には，統計学

的なイI立業はない

乳拍例の，乳給取J及レ規約27 に従 った癌悼の組織

み断は， Table 1の とおりである 浸間性乳管癌 (in-

vasive ductal carcinoma)か65例中47例 (72.3%)と

その入米を山めるが， ニの乳癌の組織型7JIJ分布は，坂

Jじら35，の報特した癌研究所での1981-85年の乳柑組

織型別分布と人差がなレ

)j， .Jド乳掛例62例の仁たる剖険診断は Table2 

の とおりである 悪性腫場例と非感性踊場例の割台は

およ そ 2・lであり T 悪性1重傷例では肝，胆JE，騨お

よび消化管のHB.性臨場例の rtjめる割合が高レ

2. 乳腺症の病理組織学的判定基準

手u腺庄の組織診断ぷ~J;にっ し、 て は，穴沢らの基準2

を参考にし て。乳管 (ductor ductul巴)の上皮のjfil1形

成性変化 で ある乳竹乳頭 ij'li症 epitheliosis (duct 

papillomatosis)，小島その仁皮のJ1守硝i1:変化である閉塞

1"1: It宗J判ノ!=.症 bluntduct adenosis， 硬化性腺i首ノ七症

sclerosing adenosis と， U支の非11守他性変化である

アポクリン化メ1: apocrine metaplasia および嚢胞

mlcrocystの 5つの州像にH二日した

史に epitheliosis(duct papillomatosis)などで L伎

の過形成をみる励行は ，その過形成の程度を“The

Cancer Comittee of the College of American 

Patholo即，"の 'J ~ L た』主催10に従い， 経!主 9'~宇一度。

IUlf庄の :3段階に分、「た '1ft I克とは 2から 31習の上皮の

.li"'I'I-.中存度 とは 4I何111.のJf!'I-.を与 し，IL3度 とは中

':f)圧の l 皮のJ\'γ| ー に制胞あ る\. . は構j色 j~ 型怖を伴・〉 場

合とLた ニの品。;IIQの過形成 とLた病燥が，これま て

にIlJl、られてきた民型(1'01.1支過形成 (atypicalductal 

or lobular hyperplasia)に '殺する と考えられる

また. これらのI:':jl立な 1-.I支過形成咲のなかて¥Az-

zopardi ら』によ )-c ぶさ れるぷ~ー を ì'i~j たす病巣を上

J支内杭 (insitu carcinoma) とL. 替白;痛 とJfえた

乳塙例については， こ れ らか 七た る~.p ~留を形成する倍

1干の手L管内進展ではないこと を，組織|票ふの何十位築に

よって6在認した

3. 乳腺症の病理組織学的所見

1 ) 乳管乳頭騒症， epitheliosis (duct papillo-

matosis) (Fig. 3A) 

乳管乳頭腫症 (epitheliosis) と呼ばれる乳管上皮の

乳頭状増殖は ， 良 性 腫 傷 と し て の 乳 管 内 乳 頭 腫

(papilloma) と異なり，血管を含む結合組織性の茎を

もたなL\，~，が特徴であ っ た また epitheliosisでは，

増生した細胞巣におレて，細胞の軸と伎の械性が同

}Jr白jを示すとし、 ういわゆる“streaminggrowth pat-

tern" を認めた 細胞境界は不明瞭で， *111胞質は軽度

なL‘し中等度に好敵性に染ま った N/C比は通常の

Fig. 3A. Epitheliosis: The ductal lining 

epithelium shows multilayering and form 

tongue like mass within th巴lum巴n. Th巴sesolid 

masses have no fibrous mesenchymal core. (H & 

E， BR14， 50 year-old， femal巴， breast cancer) 

-ゐ・

Fig. 3B. Blunt duct adenosis: The lobule con-

sists of dilated terminal units， which are lined by 

hypertrophic epithelial celJs. (H & E， BR49， 42 

year old， female， breast cancer) 
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Fig. 3C. Sc1erosing adenosis: The lesion 

shows crowded proliferation of small tubules， 

associated with inter tubular fibrosis. These 

tubules preserve a character of double layer in linー

ing. (H & E， ABR32， 47 year-old， female， 

ph巴ochromocytoma)

Fig. 3D. Apocrine metaplasia: The lobular 

epithelium is replaced by apocrine type cells 

with eosinophilic granular cytoplasm. The 

lumina is dilated by r巴tention of secreted 

material. (H & E， BR73， 45 year-old， female， 

breast canc巴r)

手L管 k皮細胞に比べてやや人;き く，紘形は卵形か ら紡

錘形と隙々であ った

2 )閉塞性腺哨生症， blunt duct adenosis (Fig 

3B) 

blunt duct adenosisは. epith巴liosisとと もに高頻

度に認められる病像てあった ニの病像は本来.小業

上皮の増生よりむしろ肥大性の変化てあり，腺I~W~の

拡張と.その上皮の丈の増山ゃ核の肥大か竹徴てあコ

た 上皮の 2層性は常に保たれた

3 1硬化性線上首'1'.抗:，sclerosing adenosis (Fig 

3C) 

sclerosing adenosisは，他の 4j1i';(匁に比快し 11¥現j矧

度の低い病像であった この病像は，小!保守?が符伝性

にJ仲|三し，その問に結合組織の刑'1二をIl勺た その惰

在性j台生の科肢が強 く . また 1 ，';JlJ Mへの Ì"lìl可~ぷすよ う

に見えるこ ともあるこ とか ら校判的 とめ躍別が必要え

場合もあ ったが， j-行'1:細胞が乳什 LI文と紡1:1支への 2

}-j向性の分化を，f>すこ とが料徴てあー〉 た

4 )アポクリン化'1:.・apocrine Illetaplasia (Fig 

3D) 

apocrine Illetaplasiaは，多 くのJ幼fT，小*の仁成

がアポクリンHI涼の 上皮に頗似するH附1"1の細胞'引を

有する利n胞形態をぷ L ，化ノJ:.1'U~変の像であ 》た そ

の|人i腔は払dんを〆Fし， J二皮には分泌(匁をdめた 般に

は典型1"1ーを認める場fTカ‘あっ人

S)奨胞， cyst or microcyst (Fig. 3E) 

cystは 5つの削除の・)ら111も，':h)1111主にdめるJji4f匁

であった 本側究ては， I士:JNJUドjにdめ うる cyst も，

microscopicに認める cysl(IllIcrocyst)のわ!位の強い

もの と考ぇ， ニれらは併せ て々 の州民全求め た

microcystの内l作を問 う上皮は410みなー1，，'1の L皮カ・ら

なり ，J ~ 皮の Jf'I 'l て は全 く 認めない 喜納1'Uriitt と 考 え た

4. 乳腺症の各組織所見の出現頻度

ろ つの Jlî.i像以 び先に述べた山んに従〉た手L腺j ，i~ の そ

れぞれにつl'て 。その11¥ JJi，凱l良を， 10収1uの"F令附!同

日1) に乳f~hWIJ. -)1'乳府例月1)にみる と Table3， 4にノ戸す

成紙となり， 41i:f71J o:の少ない35.rAミ利及び80.rU、Lを

除L‘て 5.r 1tiにみる ，J-， Table 5， 6にぷす/JX;tj(とな

っfニ

1 )乳掛例乳腺ての11¥現lJ;({/宝 (Table3， 5) 

(1) 年令附肘万IJの比較



702 広島大学医学雑誌， 37 (5)，平 .10月 山本:乳腺全割法による乳腺症の病理組織学的研究 703 

Table 3. Frequency of various histological lesions within fibrocystic disease among all 127 breast cases 

Breast cancer cases 

Table 5. Frequency of various histological lesions within fibrocystic disease among 109 cases with age-

group 35-79 years 

Breast cancer cases 
Age 
years 

Number 
of case 

Number 
of slide 

20-29 

30-39 

40-49 

50-59 

60-69 

70-79 

80-89 
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Table 4. 

on-breast cancer cases 
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Table 6. 

Non-breast cancer cases 
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Total 62 2250 

EP : Epitheliosis (Duct papil1omatosis)， BDA: Blunt duct adenosis， SC: Sclerosing adenosis， AP: Apocrine 

Total 

EP 

1.3 

10. 2 

6.3 

20.5 

9.9 

19.9 

8.4 

9.7 

12.3 

BDA 

0 

3.3 

28.4 

33.3 

11. 4 

11. 4 

2.5 

0 

11. 8 

Frequency (%) 

SC AP 

o 0 

1.2 1.6 

o 5.8 

5.6 14.4 

1.5 4.0 

0.4 12.2 

o 4.0 

o 15.3 

1.2 6.8 
65-69 

70-74 

75-79 

.pく0.001，....pく0.01，ホ..pく0.05

metaplasia， MC: Microcyst， FCD : Fibrocystic disease 

乳癌例乳腺全65例の総和でみる と，各病{象の うち

microcystの出現頻度 (44.7%)が最も l窃<，次いで

blunt duct adenosis (25.0%)， epitheliosis (25.0%)， 

apocrine metaplasia (17.1 %)の11阪に頻度は低下し.

sclerosing adenosis (2.7%)は著しくその出現頻度は

(L{かった

10.1"1写の年令階悶でみると sclerosingadenosis 

を除いて40.1"代で出現頻度が高くなる傾向があったが，

epitheliosis は 20才代 (58.5% )で， apocrine 

metaplasiaは30--1"代 (22.7%) で最も高不であった

しかし 5--1"毎の年令階層でみるとその傾向はやや異な

り‘ sclerosingadenosis を除く他の 4つの病像は同

隊に45-49.tの年令階層に:11現頻度のピークをもっ病

MC 

o 
11. 0 

39.5 

35.4 

13.4 

12.8 

5.3 

1.4 

15. 1 

18.6・ 33.1*.

22.7 43. 7 

28.6 47.2* 

18.7*". 14.2 

10. 3 10. 3 

9.4* 5.5事

21.1 12.3 

9.6 8.4 

21.6** 

19.7・
8.8*** 

27.8・

1.8 

1. 8** 

4.0 

5.4" 

3.0 

2.0 

0.6 

3.6** 

O 

23.2・ 49.7"・ 37.1 * 

19.3・ 54. 1・・ 45.8“ 
25.0 65.5・ 51.6・8・
15.4* 41.2・ 25.6皐

13.3. 38.2・ 20.3‘
6.3*** 22.7 12.5* 

11.1 29.2・ 18.1・
4.8 22.8・ 13.8・
0.98 

17.2事

34.3* 

46.4* 

16.7・‘

33.7・

FCD 

O 

7.8 

Age Number Number 
years of case of slide 
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EP 

5.4 

16.6 

34. 1 

12.4 

8.6 

26.8 

14.5 

8.8 

7.5 

13.1 

BDA 

20.2 

37. 1 

20.5 

7.8 

13.3 

18. 2 

6.0 

2.8 

1.9 

13.0 

EP， BDA， SC， AP， MC， FCD: See footnote in Table 3， 4 

*pく0.001，"pく0.01.・*"pく0.05

変であること が わ かった 。sc1erosing adenosis 

(5.4%)は50-54才の年令階層で最 も高率であった。

閉経後と考えられる55才以降では，65-69才 (21.1 

%)， 75-79才 (21.6%) の年令階層で epitheliosis

が高率であり ，blunt duct adenosis (12.3%)， 

apocrine metaplasia (11.1%)， microC)叫 (29.2%)は，

65-69才の年令階層で出現頻度の上昇をみた r これ ら

の年令階層は症例数が少ないという問題点があるが.

閉経後におレて も，乳腺の上皮の変化を高率にみるこ

とがあるこ とは注nすべきである

乳癒例全65例における乳腺症1259標本の全3855標本

での出現頻度は32.7%であり， 10才毎の年令階層でみ

ると40才代 (48.7%)をピクに30才代 (32.8%)，50才

Histological Number Numb巴r
type of case of slide EP 

23.0 

19.5 

19. 5 

22. 2 

18.8 

BDA 

39.0 

22.5 

22.9 

33.1 

20.4 

Frequency (%) 

SC AP 

o 4.8 

6.0 8.0 

4.6 36.4 

0.9 2.8 

1. 9 4.7 

0.5 12.3 

12. 1 

Frequency (%) 

SC AP 
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2.1 13.4 

5.5 18.2 
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Table 7. Relationship between histological type of breast cancer and frequency of fibrocystic disease in 65 

breast cancer cases 
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NDC : Non-invasive ductal carcinoma， IDC : Invasive ductal carcinoma， 

EP， BDA， SC， AP， MC， FCD : See footnote in Table 3， 4 
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Table 8. Relationship between histological type of breast cancer and frequency of fibrocystic disease in 17 

breasl cancer cases (40 49 year of age) 

Histological Number Number Frequency (%) 

type of case of slide 
EP BDA SC AP MC FCD 

NDC 4 318 27.7 51. 3 6.6* 29.2率 71. 7・ 59.4* 

IDC 13 777 23.0 43.2 1.4 19.3 47.9 43.0 

NDC : Non-invasive ducta! carcinoma， IDC : Invasive ductal carcinoma， 

EP， BDA， SC， AP， MC， FCD: See footnote in Table 3， 4， *p<O. 001 

Table 9. Comparison of frequency of various histological lesions of fibrocystic diseas巴byage-groups less 

lhan 55 years and 55 years or mor巴 among62 non-breast cancer cases 

Age 
Malignancy 

years 

+ 
く 55

+ 
主主 55

Number 
of case 

11 

13 

29 

9 

Number 
of slide 

405 

518 

1022 

305 

EP 

10.6 

12.0 

12. 2 

15. 1 

EP， BDA， SC， AP， MC， FCD : See footnote in Table 3，4 

*P<O.OO1. 車車p<O.OI

代 (23.8%)とその前後て高い頻度を示した 5-t毎

にみると， 45-49--F (51. 6%)の年令階層にピークが

みられ. 60--t以降では， I l.ぽ A定 した fL~ 1.、頻度である

ことがわかる

(2) j訓示の組織型7]IJの比較

1命脈のお1織 J目別に紅例を分け，これらのIJ¥現頻度を

検Jする と，Tabl巴 7にぷす成績となった 年令憐成

を考慮しなければ 乳骨桶 (非民;I'll性及び託制作)と

特殊型の協(粘液癌，小葉癌，髄様癒， ~;状1白~: I アポ

クリン悩}とのはりで乳l!~~jJ'及び各病 i象の 1日現頻度には

fj意の，t::は巴めなか った n司々の組織型別にみる と，

..}J:I山1m生乳廿械では他の組織J型に比較して，乳l臨症及

びo-l，i:if家のIHJ.見粉)笠ヵ、ρ¥1.、傾向ヵ、あ、た ちti問lt乳管

焔.粘i復1岳. 小葉稿， うとの他のlr7:(もII様1高.管状癌，

アポクリン裕)に|刻し ては?礼服症のIH現政度及びそ

hを階tNするe'rJi両(鎮のH¥現矧!主に lf.7t.のぷは認めなヵ、
つた

しかし .このような品肺の組織型のみからの比較法

には i，f.:似lの年令構成のi企いがあるこ とを号える 必要

かあ る 士こでl，i.f91Jの集結 しやすい非民間性乳管縞 と

r:f. jl~l!'l 乳 1~池の比r.: を 40r代の年令階層の定例のみて

fjなうと (Table8)， l.令構成を考慮しなか った場合

とI"J係‘すべてのI，Ij像処び乳腺叫に勺いごその十H現納

Frequency (%) 

BDA SC AP MC FCD 

20.2* 1.0 5.7 22.0 16.3 

12.0 2.3 5.0 21. 8 15.4 

7.9 0.6 7.7 11. 1 9.0 

13.4** 1.3 8. 5 8.2 11.8 

度はJド'&i間性乳管癌の方が高く ，殊に手i腺症 (59.4

vs. 43.0%)， sclerosing adenosis (6.6 vs. l.4%)， 

apocrine metaplasia (29.2 vs. 19.3%)， microcyst 

(7l.7 vs. 47.9%)では，両者の聞に釘立 (pく0.001)

の差を認めた

2) .)ド乳癌例乳腺での山現頻度 (Table4， 6) 

川年令階J国別の比較

Jド乳癌例乳腺全62例の総和でみると，各病(象のうち，

microcyst (15.1%)の11.¥現頻度ヵ、肢 も高く ，次いで

epitheliosis (12.3%)， blunt duct adenosis (11.8%)， 

apocrine metaplasia (6.8%) となり ，sc1erosing 

adenosis (1. 2%) は著しく出現頻度が低か っ t~ . この

傾向は乳1高例によ く煩似するか，その各々の値は乳癌

例の約1/2から 1/3と低かった

10 --t毎の年令階!凶別にみると microcyst を除 く4

つの病像では， 40--t代で最 もI者レ出現頻度を認めた

これを 5--t 毎にみると ，epitheliosis (34.1 %) と

apocrine metaplasia (36.4%) は45 - 49 ".r- f ~ て\ blunt

duct adenosis (37.1%)， sc1erosing adenosis (6.0%)， 

microcyst (39.7%)は40-44.-r代て肢も高いはi現頻度

をノ〆したか. これら年令階層では症例数カ‘やや少ない

ことに問題か伐る

閉経{受と考えられる55--F以降の年令階層ても， 60-

山本 乳腺令書IJ法による乳腺症の病用組織学的研'先 705 

Table 10. Frequency of various histologicallesions of fibrocystic disease with or without liver dysfunction 

in 38 non-breast cancer cases with age-group 55 years or more 

DOI ysfunction Number Number 
Frequency (%) 

liver Og I case of slide EP BDA SC AP MC FCD 

10 313 19. 5事 16.6事 0.6 10.2 18.2ホ 16.6* 

28 1014 10.9 6.9 0.8 7.2 8.0 7.5 

EP， BDA， SC， AP， MC， FCD : See footnote in Table 3， 4，叩く0.001

I3/ TEasIcancer cases 
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Fig. 4. Frequency of epitheliosis by age 

among 127 patients 

64 --tの年令階層で epitheliosis(26.8%)， blunt duct 

adenosis (18.2%)， microcyst (20.5%)の各病像は，

45-49才の年令階層に匹敵する出現頻度 を/J'した点に

注 Ilすべきである

Jド乳癌例乳腺全62例における乳腺症274標本ーの全

2250標本での ['H現頻度は12.2%であり， 10--tt写の年令

階層でみ ると， 40-tf'<: (32.8%)をピークとして30--t 

代 (24.2%)がこれに次レだ 5--F毎にみると， 45-49 

--t (34. 1 %)の年令階層をピークとし， 40-44--t (32.5 

%)の年令階層がこれに次いたが，60-64"r-(24.1%) 

の階層は35-39--t (20.2%) の階層 よ り白:jl.、山現頻度

を示した点が興味傑い

(2) 基礎疾患別の比較

a)悪性腫楊例とJド悪性腫虜例の比較

まず悪性腫揚例とJド悪性瞬窃例の比較を試みたか，

年令による所見の差異を考慮して，症例を閉経庁iiと考

えられ る55--t未満と 55--t以上の 2:1:平に大別 し.その色

々におし、て悪性腫場例とJドf害、性幡揚例を比較すること

とした (Table9) 55才未満の24例ては，思性帳場例

で bluntduct adenosis (20.2 vs. 12.0%)の11¥現頻度

が有志 (pく0.001)に高か ったが，他の病{象及び乳腺

症については差異がなかった ー}j， 55--t以上の38例

ては.これとは逆に非想性腰湯例の方に bluntduct 

adenosis (7.9 vs. 13.4%)の出現頻度カ・有立 (pく0.01)

50 

3。¥ 40 

tE E z 3 h 30 
20 

40 50 60 70 80 

Age (years) 

Fig. 5. Frequency o( blunt duct adenosis by 

age among 127 patients 

に向か ったか，I也の梢像に関しては'['.nH拘秒IJと.JIo:芭

性腫均例との間て出現頻度に ね立の庄はJ、めなカ・った

b)月1-綬没、やIJF婦などの長WJのIJF機能ytJ吊・の ({-(Eし

た例について

11干便宜や111'憾などてfJF機能呉市か長期に({-(1:した症

例は11例であ った これらの うち 1(71Jを除 く10例か55

--tu卜であ ったのて. この 10例 (平均午令66.4:t8. 1 

--tJと，ニの10例以外の55.-r以上の..)1才Ui話。IJ28(71J (子

均年令66目 2士8.3--F)と の問て比較をと'(fなった (Table

10) )l!-機能見常 (+)の 10[91]の礼服j，Eの11¥JJi，1陥度は

16.6% であり ， 肝機能見常 (ー) 例のIl '， ~且 MlIf[ 7.5%に

比べてfL¥1(p < 0.001)にr:'，j-t(であ.)t- 判。i(象につ

いても肝機能異常(+Jijl]では， epitheliosis (19.5%)， 

blunt duct adenosis (16.6%)， microcyst (18.2%)の

出現頻度は，月l機能異常 (ー)例に比へそれそれイ{，E

(pく0.001) に 山 本 てA あった 伐る apocrine

metaplasiaに/八、て も11]，機能民常 (+)171]の )jカ‘UlJjt 

頻度が品か ソた sc¥erosing adenosisは. ijl機能w
常 (ー) 例の )j ヵ・ I l\ ~見頻度カ・ややρiか -， t-

以上の結果は，長期にわたる肝機能Y正常状態の存イ1:

は，手L腺j，j~ J}.. びそれを構成するí't!，~像の 11\現頻度の噌

加をきたすニとをぷ;1唆 してレ る

:3 )乳ffl:例手LIlJRと-:!Io乳絹例乳腺の山J見頻度の比較

乳Hh例乳腺での作病(象の IJ j現頻肢 と Jド乳f~l: 例乳腺の
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6 
Breast cancer cases 

バ…5 

川崎
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Fig. 6. Frequency of sclerosing adenosis by 

age among 127 patients 
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Fig. 7. Frequency of apocrin巴 metaplasiaby 

age among 127 patients 

80 
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Fig. 8. Frequency of microcyst by age among 

127 patient 

それとを比較するにあたっては，症例数の少ない年令

階lMを除外して35才から79..fの症例を 5..f毎の年令階

層に分けた Table4， 6にある数値を用い，これらの

比較を容易にする為に Fig.4 9のゲラフで点した

(1) Epitheliosis (Fig. 4) 

60 sreast cancer cases 

/ 50 

ハH
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80 
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Fig. 11. Marked hyperplasia (Atypical ductal 

hyperplasia): The solid growth of ductal 

epithelium with clear cell border and round 

nucleus is regarded as marked hyperplasia， but 
unequivocal diagnosis of in-situ carcinoma can 

not made. (H & E， BR153， 49 year old， female， 

breast cancer) 

係の細胞形態をとるが 4間以とのWI'j=.を('rうものをとrrl
等度の過形成性病没 (Fig.10)とした この中等度の

過形成性病変に従に細胞あるしは構造兵型111:を伴う病

変をw，型的 lてj支過形成 (Fig. 11) としたか，これは

Azzopardiら3 によってぷδれる insitu carcinoma 

の基準を完全には備えていない仇変と した すなわら，

epitheliosisでみるような streamingpattern を認め

ず，いわゆる cribriformpattern， trabecular bridg-

ing， Roman br i dge なと'の情J白'H '~l を ('rし，細胞聞の

喰界はゆl 版て，個々の紛i 月~ '14'型も強く， lI~f として

atypical mitosis を伴うような場介を insitu car-

cinomaとみなし (Fig.12)，ニれらの条例を完全には

満足しないものを向性の過形IJltt'1:州変としたしかし，

現実には， Iつi庄のJ品形成1"1:州変と insitu carcinoma 

との間には厳衝な境界線をとひくニとは|村鑑てあり 10-

situ carcinoma としず疑わしL、場介は!日il庄の過形成

性病変と した

6. 上皮の過形成性病変の出現頻度 (Table11) 

1 ) 乳掛例と ~I:札婚例乳腺の比較

70 80 

Fig. 9. Frequency of fibrocystic disease by 

age among 127 patients 

80 

Epitheliosisは，45-49才および60-64...fの年令階

層を除L、て，乳癌例か非乳癌例より 出現頻度が高かっ

た】45-49才の年令階層でみ られる非乳結(71]と乳癌例

の差は，統計学的1'i意差を示さ なかったが，60-64...f 

の年令階層では.非乳癌例は乳癌例に比べて 有意

(Pく 0.001)に出現頻度が高かった。

(2) Blunt duct adenosis (Fig. 5) 

Blunt duct adenosisは.閉経前と 考えられる54才

までは， どの年令階層でも乳癌例は非乳癒例に比べ有

意 (pく0.001)に高い出現頻度を示した 55-59才及

び60-64..fの年令階層では非乳癒例の万が高く ，それ

以降では再び乳癌例の方が高 くなったが，これらの年

令階層での差は有意ではなかった。

(3) Sclerosing adenosis (Fig. 6) 

Sclerosing adenosisは， 40...f代ではむしろ非乳癌

例に出現頻度が高かったが有意差はなか ったーそれ以

降の毎年令階層では. 手L癌例の出現頻度が高く ，50才

以降の症例で は，手L癒例が非乳癌例に比 べ有意

(p<O.OOl)に高い値を示した

(4) Apocrine metaplasia (Fig. 7) 

Apocrine metaplasiaは，閉経前と考えられる54才

までは，45-49...fの年令階層を除レて，乳癌例は非乳

癌例に比べ有意 (p<O.OOl)に出現頻度が高かったむ

45-49才の年令階層では，非乳癌例の方が出現頻度が

高か ったが釘意差はなかった

この年令階陪でのJド乳務例の箸 しい高値はT 症例数

がわずか 2例て¥ しかもこの 2例の出現頻度が 2例と

も高率であるためであり，症例数を増やすこと によ り

この年令階層の出現頻度は低くなると考えられる 60 

r以降では，4何u高例の万が高い出現頻度 を示したが，

有意差はなかった

(5) Microcyst (Fig. 8) 

Microcystは，すべての年令階層において 乳癌例

がより出現頻度が高く ，妹に閉経前と考えられる54才

までの各年令階層では，両者の聞に布意差 (p<O.OOl)

を認めた 60-64-1"の年令階層では. ~ド乳癒例での出

現頻度の上界がみ られ乳絹例との差異が 苦しく小さか

ったが，それ以降の年令階層では再び乳癌例が明らか

に高レ頻度を示した

(6) 乳腺症 (Fig.9) 

乳腺症については， 60-64才の年令階層を除レて手L

癒例の)jが出現頻度は何怠 (pく 0.001)に高か った

60-64才の年令階層のJド乳癌例での乳腺症の高値は，

この年令階層に合まれる 6仔IJのうち，肝癌及び肝硬変

によって死亡した63...ftz"性例の問現頻度か88%という

極めて高い値を示し，更に他の 1(71]も肝属及び月十硬変

で党亡しており，長期的な肝機能異常に基つくニとカ‘

考えられる

5. 過形成性病変及び潜在癌の病理組織所見

乳管k皮の過形成性病変のうち 2から 3層の Iニ皮の

増生を伴うものは，軽度の過形成性病変とし.いわゆ

る epitheliosisと見なしたか，ニの epitheliosisと同

Fig. 10. Moderate hyperplasia: The lesion is 

composed of proliferation of ductal lining with 

over 4 celllayer but its structural and cytological 

atypia is not consistent with marked or atypical 

hyp巴rplasia目 (H & E， BRI02， 32 year-old， 

female， breast cancer) 

80 
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先に述べた定義に従 った中等度の過形成性病変

(Fig. 10)は， 乳佑例では52例 (全症例中80%)にお

レて394病巣 (全標本中10.2%)，~I.:乳癌例では3 2例

(51.6%) において 136病巣 (6.0%)を認めた 高度

の過形成性病変 (Fig.11)は，乳癌例では2117IJ(32.3 

%)において39病巣(1.0%)，非乳癒例では 9WIJ (14.5 

%)におレて11病巣 (0.5%)を認め，これらを併せ

て中等度以上の上皮の過形成性病変としてみると乳癌

例では53例 (全症例中81.5%)において433病巣(全

標本中11.2%)，非乳癌例では32例 (51.6%) におレ

て147病巣 (6.5%)を認めた

すなわち.中等度以上と判断できる上皮の過形成性

病変は，乳癌例の乳腺に布意 (pく0.001)に高率に出

現することがわか った。

2 )年令階層別の比較

中等度及び高度の上皮過形成性病変を併せた出現頻

度を，乳癌修IJ，Jド乳癌例の別， 5才毎の年令階層別に，

標本の割合として，またf定例の割合として求める と，

.. :，; Table 12， 13のとおりであるに過形成性病変は，乳

Fig. 12. Carcinoma in situ: The solid growth 

of ductal epithelium with clear celJ border， 

round nucleus and cribriform framework is 

regarded as in situ carcinoma. (H & E， BR59， 48 

year old， female， breast cancer) 

癌例では45 - 49~ (121711. 100%)の年令階層で最も

多く出現した この出現頻度の年令階層別の惟移は，

先に述べた epitheliosisの出現頻度の推疹とよく煩似

した。非乳癌例でも同僚に， 45 - 49~ (2 (911. 100%) 

の年令階層で出現頻度が最も高く，年令階層別の推移

も epitheliosisのそれに類似していた

また対象例を35-54才 (13.0vs. 7 .4% ) と 55 - 79~

(6.8 vs. 6.3%) の例に分けて比較してみると (Fig

13)，乳癌例では，両年令群の出現頻度の間に有志差

(pく0.001)を認めたが，非乳癌例では明らかな差はな

か った 一方，乳癌例と非乳癌例とを比較すると

(Fig. 13)， 35-54才 (13.0vs. 7.4%)の年令階層では，

乳婚例の方が有g (pく 0.001)に高い出現頻度を示し

たが， 55 - 79 ~ (6.8 vs. 6.3%)の年令階層ては E 乳

癌例と非乳痕例との聞に布意差を認めなか った

3 )乳癌例における癌腫の組織型と上l支の過形成性

病変の出現頻度との関係

Table 11. Frequency of epithelial hyperplasia among all 127 breast cases 

Total number of case 

umber of case with epithelial hype叩lasia

moderate 

marked 

moderate and/or marked 

Total number of slide 

umber of slide with epithelial hyperplasia 

moderat巴

marked 

moderate and/or marked 

'pく0.001. ・車pく0.01.歳**p<0.05

Breast cancer case 

65 

52(80.0%)“ 
21(32.3%)“事

53(81.5%)* 

3855 

394 (10.2%)‘ 
39( 1. 0%) **. 

433(11.2%γ 

Non-breast cancer case 

62 

32 (51. 6%) 

9(14.5%) 

32(51.6%) 

2250 

136( 6.0%) 

lI( 0.5%) 

147( 6.5%) 

山本 乳腺全割法による乳腺症の病理組織学的研究 709 

Table 12. Frequency of epithelial hyperplasia among 109 breast cases with 35-79 year of age 

Breast cancer cases 

Number Number with epithelial hyperplasia 
Age years 

Case Slide Case (%) S1ide (%) 

35-39 8 501 8 ( 100) 50(10.0)“ 

40-44 9 684 8(88.9) 8802.9) 

45-49 12 672 12( 100)牟 11607.3) 

50-54 8 578 7(87.5) 6200.7)噂本

55-59 6 301 3(50.0) 17 ( 5.6) 

60-64 6 256 4 (66. 71 13( 5.1) 

65-69 4 171 4( 100) 2001. 7)叫 車

70-74 4 167 1(25.0) 4 ( 2.4) 

75-79 2 102 2( 100) 14 (13.7) .. 

Total 59 3432 49 (83. 1)“ 384 ( 11. 2)・

Table 13. 

Non-breast cancer cases 

Number Number with epithelial hyperplasia 
Age years 

Cas巴 Slide Cas巴(%) Slide (%) 

35-39 4 168 2(500) 4 ( 2.4) 

40-44 3 151 2(66.7) 2[(13.9) 

45-49 2 44 2( 100) 10(22.7) 

50-54 6 218 3(50.0) 8 ( 3.7) 

55-59 11 430 4 (36.4) 17 ( 4.0) 

60-64 6 220 4<66.7) 37 (16.8)事

65-69 8 282 5 (62.5) 16( 5.7) 

70-74 7 216 3(42.9) 7 ( 3.2) 

75-79 3 107 2(66.7) 2 ( 1. 9) 

Total 50 1836 27(54.0) 122( 6.6) 

本Pく0.001，**p<O.OI， ***pく0.05

Table 14. Relationship between histological type of breast cancer and frequency of epithelial hyperplasia in 

65 breast cancer cases 

Histological type Number of case 
Fr巴quencyof epithelial hyperplasia 

Number of slide 
moderate (%) marked (%) 

NDC 6 421 49([1.6) 2(0.5) 

IDC 47 2733 280{J0.2) 26(1.0) 

Mucinous 5 236 23( 9.7) 3 (1.3) 

Lobular 4 284 22( 7.7) 2 (0.7) 

Others 3 181 20 (J 1. 0) 6 (3.3) 

NDC : Non-invasive ductal carcinoma， IDC : Invasive ductal carcinoma 

Others : Medullary carcinoma， tubular carcinoma and apocrine carcinoma 
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Table 15. Comparison of frequency of epithelial hyperplasia by age-groups less than 55 years and 55 years 

or more among 62 non-breast cancer cases 
60 
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乳癌例における癌腫の組織型と上皮の過形成性病変

の出現頻度との関連をみると (Table14)，両者の聞に

は相聞を認めがたかった。

4 )非乳癌例における基礎疾患と上皮の過形成性病

変の出現頻度との関係

非乳癌例を55才未満の例と55才以上の例に分け，更

に悪性腫場の'I'l無により2大別して，それらの各々で

の上皮の過形成性病変の出現頻度を Table15に示し

た。55才未満の例におL、ても55才以上の例においても

悪性腫場の有無と上皮の過形成性病変の出現頻度との

間には街意な関連はなかった。

更に， 55才以上の38例を長期的な肝機能異常を もっ

と考えられる10例とその他の28例とに分けて比較する

と Table16となった。中等度の上皮過形成性病変の

出現頻度 (13.1vs. 3.4%)は，肝機能異常 (+)の例で

有意 (pく 0.05)に高値を示し，この結果は，長期にわ

80 40 60 

Frequency (%) of fibrocystic disease 

20 
Table 16. Frequency of epithelial hyperplasia with or without liver dysfunction in 38 non-breast cancer 

cases with age-group 55 years or more 100 

Frequency of epithelial hyperplasia 
Relationship betw巴enfibrocystic disease and epitheJiaJ hyperplasia in 62 non breast cancer Fig. 15. 

cases 
marked (%) moderate (%) 

4 (1.3) 

1 (0. 1) 

4103.1)事

34 ( 3.4) 

313 

1014 

10 

28 

+ 

Frequency of latent carcinoma of breast Table 18. *pく0.05

on-breast cancer cases Breast cancer cases 

62 

1(1.6%) 

2250 

1 (0. 04%) 

65 

3(4.6%) 

3855 

4(0.1%) 

Total number of cas巴

Numb巴rof case with LC 

Total number of sJide 

Number of slide with LC 

Frequency of epithelial hyperplasia 
Fibrocystic 
disease marked (%) moderate (%) 

LC : Latent carcinoma 

回
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Relationship between frequency of epithelial hyperplasia and fibrocystic disease among all 127 Table 17. 
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5 (0.5) 

0(0 ) 

52 (5. 1) 

23(7.5) 

1022 
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29 
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度との関係

乳腺症の組織所見の省無 と上皮過形成作病変の1M現

との関係をみる為，乳癌例，Jド乳癌例とも，干し腺症(+)

たる肝機能異常の存在は，これら上皮過形成性病変の

出現頻度を上昇させることを示唆した

5 )乳腺症所見の有無と上皮過形成性病変の出現頻

39(1.1) 

0(0 ) 

*p<O_ 001 

10(0.6) 

1 (0. 2) 

393 (! 1. 1) * 

l( 0.3) 

133(8.2)* 

3 ( 0.5) 

3549 

306 

1627 

623 

60 

5 

45 

17 

十

寸ー

Breast cancer 

cases 

Non-breast cancer 

cases 
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Table 19. Case summary of 4 cases with latent carcinoma 

Age Side ，，!，~_~~r 
Histological type Number Location Frequency (%) 

Case years location main tumor LC ofLC ofLC FCD EH 

Breast cancer cases 

42 Left OUQ IDC(sol-tub) NDC 2 IUQ 48.3 20. 7 

2 48 Right OUQ IDC(sci) NDC OUQ 58.6 15.7 

3 31 Left OUQ IDC with PIDC NDC IUQ O 。
on-breast cancer cases 

64 Left OUQ none IDC OLQ 18.4 10.2 

OUQ : Outer upper quadrant， IDC : lnvasive ductal carcinoma， LC : Latent carcinoma， 

OLQφOut巴rlow巴rquadrant， NDC : Non-invasive ductal carcinoma， FCD : Fibrocystic diseas巴，

IUQ : lnner upper quadrant， PIDC : Predominant intraductal component， EH : Epithelial hyp巴rplasia

例と乳腺症(ー)仔IJとに分けて，それぞれの群で上皮過

形成問絹変の出現頻度 を比較すると (Table17)，乳痛

(11J， .)1;乳癌例のレずれて-も， 乳腺症の組織所見 をもっ

例において， Jニ皮の過形成性病変はより高率に出現す

ることがわか った この傾向は中等度の過形成性病変

で殊に明らかであった

また乳時例65仰lについて，各例の全標本中の乳腺j;E

所見を認める標本の割合 (出現頻度)と 中等度以上の

過形成性病変を認める原本の割合 (山現頻度)と の相

関をみる と (Fig.14)，その相関係数は R=0.63とな

り.~~~ 、 なか ら正の HI関があ っ た 非乳癒例について

も (Fig.15)，その.f'll関係数は R=0.56であり ，同様

にか.;l、なから正の相関の傾向カ‘あ った すなわち，上

j支の過形成性病変は乳腺症の所見の高度な例により高

拍rtrにEiZめるこ と刀、わかり ，この結果は，上皮の過形

成t'Hril変が乳!協4，'(の組織所見を基般に"1三ずる病巣であ

るニと を/1'1受Lている

7. 潜在癌の出現頻度 (Table18) 

u中痛を形成する持将とは日IJの淋化性の癌腫は.乳

柑65例では 3例 (4.6%)に:おいて4病巣 (0.1%)， 

Jド乳治62例では 1(111 (1. 6%)において l病巣 (0.04

%)をfitめた そのIl¥現頻度は 符しく 低く，乳棒例と

.JI子L柑例 とのぷは統計学的に明らかでなか った それ

ぞれの潜孔怖の所 見概略を Table19に示した 乳癌

例の 4病巣は全て.JIご批判外乳trf正月の像を示したが，非

手u品例の 1j丙県はち1:ir，'jを(半・〉手L管伶てあった これら

の栴脈をdめる 4(~例!の う ち 3 例で は.中等度あ るいは

I':;j IR:の多党nu支過形成作病変を認める例であ ゥた

か. 1 {VIJ l乳掛例)では.I1也のと!支過形成性病変を認

めなヵ、った

乳腺~;F の、ltU{・に関 L て も同様に . L皮過形成性病変

をfT併Lない l仔IJ(手u高例)では乳腺症を認めなかっ

た 他の 3仔iJは高率に乳腺症の所見を{半なってし、た

以上は， 乳腺の潜在癌は，乳腺症及び中等度以上の

過形成性病変の出現頻度が高い乳腺に出現 しやすレこ

とを示唆 しているが，同時に上皮の過形成性病変は必

ず しも伴わなレこ とをも示唆 している

考 察

乳腺症という疾患概念 は， 1829年 ，Sir Astrey 

Cooper11 により，乳腺にみ られる嚢胞性疾患として

“hydatids of the breast" と記載 されたことに始ま

るC その後，この病変には数多くの名称が付けられて

きた すなわ ち1846年， Brodie81は."serocystic 

tumor" とよび.1883年，RecJus311は これを “la

maladie kystique des mamelles" と名付けた 1892 

年 Schimmelbusch371は， 乳腺における嚢胞状の病変

は真の腫携であると考え “cystadenomamammae" 

と呼んだが，一方 Konig201は1893年，この病変は炎

症性の病変である として， “chroniccystic mastitis" 

の名 を提唱した。今世紀に入り 1906年.Bloodgood7 

は.手L腺症の成り立ちを間質の増殖 を基盤 とし，それ

に続いて腺管の肱張と上皮の増殖が起こ ると考え，こ

れ を "senileparenchymatous hypertrophy" と表現

した その後，“Abnutzungskrankheit"331，"Abnor-

mal involution "4¥1などの名称も提唱されたが， 1927 

年にL、たり MoszkowicZ24 は， この病変が卵巣 を中

心 とする内分泌機能の不均衡に起因する乳腺組織の

"dysplasia"である として. mastopathyと名付けた

このよ うに数多 くの名称か提唱 された理111として

は，乳腺症とし、 う病変か極めて多彩な組織像，すなわ

ち，乳腺の上皮の増殖性変化に加え.様々な程度の化

生性あるいは退行性変化の混在からなること があげら

れょうか，1939年， Goodmanl5によ って提唱 された
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“fibrocystic disease" とい う名称が，fibrousな成分

と cysbcな成分からなる乳腺症の病建形態学的な特

徴をよ く表現 Lてレ るとし、う理由によ って，今円では

!ぶく用レられ る《

方，乳腺の良性病変の前1高ドj:病変としての意義に

ついて は幾多の研究があるが9.32 乳腺症が，これま

で前癌性病変の可能性をもっとされてきた理由は，乳

腺症をも っ女性の fol1ow-upstudyによるとこ ろが大

きL、 古く は，Warren (1940)46， Lewison (1953)23， 

Haagensen (1956)'6 らの研究があげられ るが.この

うち Lewison23 は • 153例の chroniccystic mastitis 

と診断された症例中に 4例の乳癌の発生を認め， この

率は一般人の乳癌の発生率の2.6-3.6倍に相吋すると

述べている 近年で は Page ら (978)28 や，Hut-

chinson ら (980)17 によ る乳腺症患者の広範な

fol1ow-up studyがある Hutchinsonら17 は，1，053 

例の fibrocysticdiseaseの府仔IJ中60(9IJに乳婦の発生

を認め， この発生頻度は一般女性の約2.5倍に相当す

ると報告している

こうした followup studyの他に，乳捕患者の既往

慌を検'素した retrospectivestudy の報告 も多L、C

Foot & Stewart (1945)'3は， 1，200例の乳癌症例の

中でJド腫傷性及びJIミ炎症性の乳腺病変の既往歴を認め

た症例は僅か29例 (2.4%)であ ったと している

Haagensen (1956)'61は， 1， 544例の乳癒症例 中，

cystic diseaseの既往歴はわずか 9仔IJ(0.6%)にの

み認めたと述べている これらの報竹は，乳癌の先行

病変の存在を否定するよ うにみえる

以上のよ う に. 一般人口 に比較して ， 乳腺も'I~ を も っ

症例が 後に乳婦となる本が高い とい う follow-up

studyの結巣が， 乳腺症を乳1高の前癌性病変とする恨

拠と なってきたようである

欧米てはこ れまでに， 正常乳腺 として剖検例の乳腺

を対象に.乳腺症の所見の出現頻度をみた報告がL、く

つかある 。 例 え ば 1950年 代 で は ，Frantz ら

(951)14 は，乳腺腫場の既往のある症例や妊娠，授

乳期例を除いた225例の女性剖検例を用い， chronic 

cystic disease (apocrine epithelium と simple

mlCrocystからなる)をもっ症例の割合は53%であ り，

intraductal proliferation をもっ症例のそれは9.3%と

報告 しているのSloss ら (957)40 は，手L腺疾患の既

汁.のなL、100(9IJの女性剖検例を対象 として，intraduc-

tal epithelial hyperplasia， blunt duct adenosis， 

apocrine metaplasiaはそれぞれ33%，63%， 55%の

症例に認めると報告している

また近年ては，病理解剖j例を対象 とした場合の基健

疾患による影響を除外寸るために，法医解行1]例を~，t 匁

として乳腺のと皮の変化をみた報特がいくつかある

それ らの うち Bhathal ら (1985)5の報告 では，

benign epithelial hyperplasia， blunt duct adenosis， 

scJerosing adenosis， apocrine metaplasia 及び cyst

をみる症例の割合は，それぞれ57.5%，43.4%， 17.3 

%， 86.4%， 46.3%である とされてレる 以 上の記載

からは，欧米女性においては.手L服症 とみな しうる組

織所見は， 乳腺出 としての臨休:診断がつかない乳腺に

おL、ても，高頻度に {J.(1:するニ とが推定でき る

これらと 本研究における乳月初，r.の組織所見を比殺 し

てみる と ， 全ての守:令附!習を合めた 令:例 で の I I \ ~見頻度

は 令:て の病像におL 、て ， 欧米の報告。 !I 'l よりかなり (J~l、

ことがわかる この傾向は‘本J.lil，rt'jの乳腺におL、て

は，欧米女作に比べ， ヒ&:の形態''J:的変化か乏 Lいこ

とを示唆し，手L痛の先't-事の(止さ とのtIl閃かあるとも

考えるこ とがnT能で、あろう

これらの欧米の報告の中のい くつかでは，対象例を

年令階層に分け，乳腺住の組織!折見の!日現JUlliの検討

が行なわれている l苅述の Frantz ら (1951)14の報

告では，chronic cystic dis巴aseの11¥現拍市IJの訓介は，

30 --1"代の年令!荷て、最尚IIG60.0%をぷし， 以後r削減して

60--1"代で50.0%となるが70--1"代では71.4%， 80%代て

も66.7%と高値をぷす また Slossら (1957)40，の報

告をみる と.intraductal epithelial hyperplasiaの山

現fIF.例の割合は40，50%代では31%であり， 60%代て

26%とやや減少するか，70 -t ( に では54% と If~ び附加す

るという blunt duct adenosisにつL‘て も， 40-t 代

て77%を示し，50%1¥で50%と減少するが，60-t代て

74%， 70"n¥::で62%，80--l"(¥:で88%をボし. apocnne 

metaplasia も20-1ヘ 30--1"， 40--1" 代て50%以 Lを心 L，

50 --1"代て42%と低 ドするか， 60-t代て56%，70-t代て

62%， 80--1"('<:で75%と 1-，押する という I，.J係の傾向は

Sandison (1962)36や Simpson(1982)39 らの報告に

もみられる こと から，これら乳l協の組織所見のII¥J見は

年令に大きく 影響され，聞紙j切をむヵ、えるIIIjにItlも ，;';j

率と なり，閉経後 ー11，その11¥現不は2J主に低ドするか.

1:- の後再びlI i ~見本カ・ 卜 舛 l てく る と 考え られる

この年令による乳腺jJI2の組織所見の排砂は，本研究

においてもがl隊の結県を向ており， 111鮮がIは40-t代を

ピーク とし50-t代て -11.減少した山現頻度泊、再び60%

代で上昇を示す み;研究におけるこの60--1"代ての出現

頻度のと界は. ニの年令附j付の14例の巾にi之朋の肝機

能央常の千手作を疑わせる佐;例か 4191]含まれていること

か原肉のーっとしてあけられよ う

乳腺症の組織所見のIJi現頻度を乳街例とJド乳樋例と
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て比較することも興味深 l. この比較は，r.くは.

Foot & Stewart (1945)13によ って行なわれており ，

彼らによれば. duct papillomatosisの出現する症例

の割合は， ~ド乳癌(111 ては 30 -t代 18% . 40才代40%. 50 

才代23%であるのに対して，乳結例でも30-1"t¥:24%.

40 -1"代40%，50-1"代28%であることから，この病変は

40 %代に出現頻度のピークを持つ病変であるが，乳癌

例に多 く出現する傾向はないと報告されている また

同様の傾向は apocrinemetaplasiaにも認められると

して L、る -H blunt duct adenosisは， 非乳癌例で

は30-t代36%，40-f代28%. 50%代20%の出現頻度で

あるのに対し.乳痛例では30才代28%，40-t代45%.50 

-tf¥:l3%てあり ，非乳癌例では30-f代に，乳癌例では

40 %代に ピークを認めて L、る cyst につレては. 30 

-1"1¥::， 40-1"代， 50-f代のいずれの年令層においても非

乳婚例の方が出現頻度は高 L、 また sc1巴rosmg

adenosis も頻度は低いが，全症例でみる とやはり .)1ー

乳癌例で出現頻度がより出し 、と述べている

近 年では. Simpson ら (982)39 が .epitheliosis 

の山現頻度を乳癌例と非乳婚例とで比較しているが，

それによると乳癌例乳腺における出現頻度は41%であ

り. Franz (1954)141ゃ Sandison(1962)36の報告した

-JI才Ll高例乳腺における出現頻度の約 3倍であることを

指摘して.epitheliosisは乳癌例により高頻度に出現

寸る傾向ヵ、ある と述べてL、る

これらに対し て本邦では，これに類する研究報告は

ごく少なく，前述した符将らの報4t-491以外には，わ

ずかに村上の報告 (1960)25がある程度である 村 上

( 1960)25 は. 1621711の法医及び病FR解剖例乳腺(正

常乳腺)と 120例の乳給 F術例乳腺の組織所見を比較

して.輸出管乳頭肺!，EはlL常乳腺11.1%. 乳痕例乳腺

38.3%，腺桝'1'.hEはそれぞれ14.1%. 32.5%.硬化件

!保 j~ ~ は 8 . 6 % ， 10.8%，アポクリン上皮は20.3%，

31. 6%，肉眼的嚢胞は， 19.7%. 15.8%とい う出現頻

度を示し，輸IU管乳頭挿i[と 腺土台牛症が手u高例乳腺に

{.j 立にr苛入手:てあ 3たと述べている 更にこれら 5つの

組織{象の うち.少な くと も lつの組織像をdAEめる場合

を乳腺症と定詰し て，乳腺出の頻度は 11常乳腺30.8%，

乳痛例乳腺44.1%であり. これも乳姉例に If立に高率

であると報子TLてしる

再: ~ーらの ITな っ た 1980 - 84年の乳拍 W11 118 f9iJの乳腺

と1973-84年の乳m:例を除 く刑検例 (非礼出例)315 

例の乳腺 との比較49 で も.村上の報ftfと|口]様に，乳

泌例に乳腺似の組織f折見をより 1白糸にιEめる二 とを緑

色jした すなわち， epitheliosis (duct papillomatosis) 

については.その[1¥現広例の;制作は.乳1高仔IJ339%， 

Jド乳癌例14.9%と乳痕例で高 く.年令階層別にみると

40-f代での乳癌例 と非乳痕例の斧が去しく大き L、こと

を述べた

本研究では，病変の出現頻度を標本の割合で表した

為に，その頻度の数値が以前の著おの報告より少し低

くな ったが. 50-t代以前すなわち閉経前と考えられる

女性では，乳癌例で明らかに epitheliosisの出現頻度

は高く. 60才代以降になると乳癌例と非乳癌例とで大

きくは異ならなL、と L‘う結果をえて，以前に指摘した

事実を裏付けることとな った blunt duct adenosis 

については，以前の苫者 らの報告49 と比べる と乳癌

例と非乳結例との出現頻度の差異が小さくな ったが，

apocrine metaplasiaのそれは，以前の報告と同様に，

50 -f代以前では乳癌例により高率であり. microcyst 

ては乳癌例と非乳癒例の差が更に大きくな った 上皮

の変化 とし ては非増殖性変化に位置 つけ られる

microcystも，非乳婚例に比べて乳癌例に多 くみられ

ることは興味深いが，この事実は既に，前述した

Foot & Stewart (1945)131の報告にもぶされている

もう 一つの非 l曾姐性変化である apocrine

metaplasiaについては， Wellings ら(1987)41 によ

って ，186例の剖検例乳腺と 107例の乳癌例乳腺の

subgross sampling techniqu巴による比較から，その

出現頻度は.剖検例で51.6%. 乳癌仔IJ83.2%と乳1高例

に多いことがポされてレる すなわちノド研究ての結果

はこれらの報告にみる事実とよ く a 致 していることが

わかる

これらの事実から，手L腺J主を構成する谷所見の先癌

母地としての怠義の検討をする際には， と皮のI曽殖性

変化のみではな く，非増殖性変化である microcyst

や apocrinemetaplasiaも考慮の対象とすべきであろ

っ
本研究での乳腺症所見の出現頻度と，前述した村上

(1960)25の報告にみる頻度 とを比較すると，非乳癌

例では，ぶ研究で示した頻度は村上のそれに比べ，

epitheliosis (14.0%)と bluntduct adenosis (2l.3%) 

はより高 く.sc1erosing adenosis (1.0%)と apocrine

metaplasia (14.9%)はよ り低レ値をぶして L、ること

になる 乳癌例乳腺では ，blunt duct adenosis 

(46.6%) は 高 く. epitheliosis (33.9%)， sclerosing 

adenosis (3.4%)， apocrine metaplasia (28.8%)は低

し、偵を示す 乳腺症については.村上の用いた基準よ

り厳し く，同 じ5つの組織像の うち少な くとも 2つの

組織像を認めた場合を乳腺症 と定義したにもかかわ ら

す.手L線iIÎ~の頻度は非乳犠例29.8%，乳癌例57 . 6% と

なり，村上の報告の値 と比べj同u岳例はほぼ同係の頻

山本:乳腺全割法による乳腺症の病用組織学的研究 715 

度 となり，乳癌例は明らかに高い

この両報告の数値の比較は.本邦における年代の遣

いによる乳腺症の山現頻度の比較とするこ ともでき

る 単純に比較すれば，本邦においては近年. 1960年

頃に比べて乳腺症の組織所見の出現頻度には軽度なが

ら上昇ヵ、あるとみることができ， み;邦女性における乳

癌の発生率の上昇と並行した所見と考えるこ とも可能

である

しかし両報告の数値の単純な比較は，対象jjj'.例の午一

令構成の違レなどを無視した点で危険性が大きい す

なわち年代や国，地域あるレは人種の問での乳腺の組

織像の違いには大きな興味がもたれるところ である

が，これを知る為に文献にみる数値の比較を則 L、るこ

とには問題が多レ

その点で. Bartow ら (987)4の人待問ての乳腺

の所見の比較は主義深L、 彼らは. 490例の9:'1''1:法医

解剖例の乳腺にみられ る上皮の所見を，人待別 (白人，

スペイ ン系，アメリカインデ、イアン) とともに年令階

層別に検討しているが ， この中で intraductal

epithelial hyperplasiaをみると，それ以前の年令階層

に比べ35-44才の年令階層で急激に出現症例の割台が

t界し， 45-t以降でもほぼ同様の出現苦11合を I.Gし，か

っ この所見は人種聞で違いがなレと述べて L‘る

microcystについては.25-1"未満の症例では， II人.30

%.スペイン系. 45%. アメリカインデ‘ィアン， 23% 

の山現頻度であり. 35才以上になると，ドl人とス ペイ

ン系が70-80%とI旬値をぶすのに対し，アメリカイン

ディアンは35-44-1"をピークに，それ以降では出現頗

度が低 ドする と 述べ ， この傾向は apocnne

metaplasiaにも認められる という

Schuerch ら (1982)38 は，本書I¥k性と米国 [;:t上の

乳腺の所見を比較しているが，それでは東京国立がん

センターにおいて1975年に良利二と診断された乳腺の生

検材料と. Memorial Hospital (New York)での1973

年のそれを比較して， intraductal hyperplasiaの出現

頻度は，東京10%. New York 22% と米肉化性に明

らかに高率であり. apocrine metaplasia. blunt duct 

adenosis も米凶 tけをは4~邦女性の 2 倍以上の頗度を

示すとされている

これらの知見から，国や地域或は人待問てA も，乳腺

症の組織所見の出現頻度は大き く異なるこ とか明らヵ、

であり.更に乳癌の発生本とよ く相関した11¥現頻度カ・

え られるとレうことカ‘できる

以上の諸家の報告内幸手を総括する と. 1)乳腕JIEの

組織所見は.閉経期のl直前と考えられる40-t代にIH現

頻度のピー クをも つが.閉経後て も60-1"代に再び高卒

に出現し てく る この現象は欧米ても本j事て も変わり

はない 2 )乳舟例 と.)1，乳癌例 とで乳腺配の組総所見

を比較する と.乳出例での出現頻度がが:jl、が，これは

上皮の増殖性変化すなわち epitheliosisや bluntduct 

adenosisのみならず，.)ドj首納付t変化てある n11Crocyst

や apocnn巴 metaplasia に つ L 、 て も I，~様であ る :~ ) 

本邦において年代別に乳腺症の組織所見の 11¥現頻度を

比較する と，近年ては1960年代に比べ乳腺jd:の所見の

問現頻度はJ~判11 し て おり ， また人附別， 1 則自凶 ~IJに倹

討する と .乳j品発 ' 1 ' 本の尚い人材や|司で 乳!蹴j lÍ~ の組織

所見はIr-.J]本にdf.めるこ とか指摘3れている とまとめ

るこ とかできょう

これらの知Iw'の・〉ち乳腺!II..の/1¥現Ml肢の千l'令))IJ批移

は，乳腺!;jeにtげ|ホルモ ン環培の民常状態の(((1 :か ，r~

要であるニ とをぷ唆する これは本研究におレて，.)ト

乳続例を長期の肝機能呉市の {{:{I:の11無て分け¥乳腺

症の組織所見のII¥JQ頻度の比約をfJな )t:私恥からも

裏 付けられる すなわち，閉経後の9:'性におL、ても ，

長期の IIT機能 y~常を認める例では.多分にエストロゲ

ンの不活化によると忠われる[;:1'1..ホルモン照境の県常

状態が乳!僚の L皮にj将司古作成L、は化'1神1の変化を引 き

起こ しう ること を明らかに して いる このこ とは，閉

経後の[;:性におL 、て も.何らかの!日W~によるホ lレモン

環境の異常が推j[llJされる例代は，閉経JI'{riUの[;:1'1..とr，iJ

様な組織像がWH!rされる とLへ、かえること かてきる

手u待;(711において，手乳LI腺l保宗刺f州Aよ;の純組1布織政!仰川リ珂dLを山

とL、うl所折』比4カ‘らは， それが手L1lIi:党'1:に上る:次的J見後

であ るとし、う 行i羽IJと，そ うlた乳IIl~j ， i 19iはを什;去にし

て乳婚が'I~ じたとし、 ぅ HLIHlJ ，七 カ ィ反り uつ しかし， .)ド

手u長(711. すなわち乳掛にHi'.:J!.Lてレな L、手L11lilにおL、て

も，乳掛発作二本 と，)T.fr1て手LllliHi.の(9i!.Lのlur見JUI岐に

遭いかみられる とL、う文献 J'.の，:t.:，IiX:も併せJうえると，

乳l保iaeを乳府発'1'.による二次的j見後 とLてと らえるの

は不適切て あり，手L11刺li~ の制 l f.& l~í !.LヵイL怖の発掛I~J: J也

てある と11'(ちに結"命つけ るニル には熊J'IIかあるとLて

も，少な くと も手LJf.l:党ノ1..とI"JII年mlに1，，1L 必|刈によ って

引き起 こされる州変てあ る 二と をがl唆ナるよ・〉に，'~.ぇ

る

また， ニう It二手LllJilJi(に地域. 1I 、1. 人的による IH~見

頻度の准レカもあ るふ と は，乳!ほ jtÍ ~ の Hí{ I J;:1 と し て J白伝的

ぷ l村をもJ:，' I，I1~する必裂かある こと をぷ唆する と 号え ら

れるが，このX.'Rはむ しろ'U，T，fkt1ιすなわち 1..とし

て食生活にも とつく 女件.のった長環境のj企い左 解釈する

こともてき る ふ郎におし 、ィ乳府の先'1:ネ と枚irして

乳腺症のli¥硯胡肢のJftJJIlヵ、あること は， )監{ム的表|刈よ

り ノド邦に おげ る近年の ./~I， j定な '1. .1，r， P~境の生{ヒに，乳1腺
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fJ"Eの増加の1原凶を求める万かより妥内と考えられる

乳腺症を 1構成する組織所見のうち bluntduct 

adenosisと epitheliosisとが乳線上皮の増殖性変化と

して位毘づけられるが，前者は過形成 (hyperplasia)

よりむしろ肥大 (hypertrophy)がその病変の主体と考

えられてレる3 それに対して epitheJiosisは， 乳管

の上皮の少なくとも 2層以上の過形成と定義される

か，この過形成の程度は様々てあることから，近年で

はニの過形成の斜度を分ける試みが行なわれ，をれに

従 コて，それをもっ忠、有か後に乳癌を生じるリスクが

検Jされるようになってきた すなわち患者の追跡調

査研究などの報竹ーから， 中等度のと伎の過形成性変化

は約1.5-2 (脅，民型1生をもっ乳管と皮の過形成性変

化すなわち， atypical ductal or lobular hyperplasia 

(ADH or ALH)は約 5陥のリスクをもっとされてい

る10

“atypical ductal or lobular hyperplasia (ADH or 

ALH)" は insitu-carcinoma としての所見を完全

に備えていない，いわは、境界病変と説明されてきた

が10.19 それをもっと診断された忠汚の乳婚発生のリ

スクについての検討はこれまでに幾つかある 例えば

Black ら (972)6による retrospectivecase-control 

studyによると，乳腺良件疾患で上皮に異型性を伴う

1定例は，作わなレ症例に比べて乳路発生のリスク は5

俄であると述べられており 3 さらに Page ら

(1985)30は，17年間にわたる followUp studyによ

って， ADHあるいは ALHをもっ忠者の浸1間性乳癌

になるリスクは 一般人 11の 4-5倍であると報告して

レる

-}j， ADHある L、は ALHの11¥現頗度につし、て

Page ら (1985)30は， 10，542例のノ|て検乳腺組織の中

て ADHは2.1%に， ALHは1.6%に認めたと報告し，

よりよ宇細な倹余をfrなえばその出現頻度はこの約 2倍

になるであろうと述べている 法医解剖例を用いた検

索をわな った Bhathal ら (985)5は， 207f71J寸'12.6

%の定例に ADHあるL、は ALHを見出し.Nielsen 

ら(1987)26 もADHと ALHを併せ26%とレう I高い

II:'，J見頗!皇を報告している これらに対して， Bartow 

ら (1987いは ADHと ALHを併せてもわずか 5(9IJ 

とこれらは綿な病変であり .40-r以 l二のJ'J人におL、て

もそのIH現!胤!亘は2.5%1こ過主ないとしている 東京

と New York の~. 性乳腺の所見を比較した

chuerch ら(1982)38の報行では.ADHの出現頻

度は点点. New Yorkともに 9%てあるが. ALHは

見0;-¥1 %に対 Lて New Yorkは九%であ ったと述べ

ている

乳癌例と非乳癌例とにおける出現頻度の比較では，

"subgross techniqueけを用L、た Alpers& Wellings 

(1985)1の報告にわ・レて. ADH は非乳癌背Ij検例185[7IJ

の3.2%に，乳癌例59例の45.8% (ALH は6.8%)に

認められており ，明らかに乳癌例に高率であるとされ

てL‘る また Nielsen ら (I987)26の法医解剖例110

例の検討では，潜tE性に癌腫を認めた22[7IJとそれ以外

の88例とを比較して ，atypical epithelial hyperplasia 

の頻度は前者が95%であるのに対して， i:走者は僅か 9

%てあると述べており， ADH， ALHは乳癌例により

高率に出現するようである

本研究では，異型性をもっ高度の上皮過形成性病変

の症例数からみた出現頻度は乳癌例32.3%，4ド乳席例

14.5%であり ，Jド乳癌例のそれは Nielsen ら

(1987)26'の報告の数値より低く， Bhathal ら

(I985)5 の それとほぼ同様で， Schuerch ら

(1982)38， Page ら(1985) 30， Bartow ら (987)4

の報告の数値よりも高いという結巣をえた 乳癌例で

は， Alpers & Wellings (1985)11の報告値より低い

これらの数値の単純な比較が困難なことは，欧米に

おける報告の聞でもその出現頻度の数値に違レカ、大き

く，研究右によるこの“異型性"の判断基準に差異が

あることが推/l!I]されることからも明らかではあるが.

本報告では乳腺の全割法を用いて詳細に検討した 4 と

も考慮すると，ノド邦女性の乳腺では欧米女性のそれに

比べ，異型性を伴う上皮の過形成性変化の山現頻度は

低いとみるべきであろう

本研究ては，上皮の過形成性病変は乳癌例により多

く山現し，年令階層別にみると45-49才の年令階層で

最も高い頻度を'1'し，手L腺症の組織所見とほぼ類似し

た U~現頻度の推移を示した また， 55才以上の年令層

の症例では，長期間の肝機能異常をもっ症例に出現頻

度が高レことは，乳腺症の所見と同様であった。また，

乳腺症の出現頻度と過形成性病変の出現頻度との聞に

は正の相聞があることも明らかにした

これらの所見から，上皮の過形成性病変は，乳腺症

の組織所見を背景にして牛.じる病変であることヵ、明ら

かで，その尭F主要同も乳腺症のそれと共通するであろ

うことが容易に推測される すなわち乳腺症と上皮の

過形成件病変は乳腺の上皮の増稲作:変化につL、ては，

A つのスペクトラムの上にあると考えることができる

非乳癌例に比へ乳癌例により多くの過形成性病変を

認めるという所見から，過形成性病変のー部から乳癌

が発生すると考えることも口I能てあるか.それには.

，t;研究で示 Lた出現頻度からの検討のみでは不十分で

あり.これら過形成性病変を構成する細胞のもつ前癌
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性性格も明らかにする必要がある。

Inai ら (988)18は，この過形成性病変を構成する

細胞の性格を明らかにする目的で，免疫組織化学的方

法によって血液型抗原の発現状態を観察している こ

れに よれば，上皮の過形成性病変では，過形成の程度

や異型性の程度の櫓加にともなって，その上皮細胞に

は血液型抗原の発現の減弱や消失が認められ，これら

過形成を情成する細胞が，癌腫細胞と類似した血液型

抗原物質の生合成過程にかかわる酵素活性の異常を持

つこと を明 らかにしているの この研究結果は，異型性

を有する上皮の過形成性病変は前癌性病変としての意

義を もっ病変である 可能性を示唆している

乳腺の組織学的検索によって初めて気づかれる潜在

性の癌腫の出現頻度については， Wellings ら

(I 975) 48は“subgrosstechnique"によ って検索し

た29例の乳癌例乳腺の 40%に ductalcarcinoma-

in-situ (DCIS)を認めたと報告し，同じ検索万法を用

レた Alpers& Wellings (1985)1の報告ては，非乳癌

剖検例185例中には DCIS を5.9%にしか認めないの

に対して，乳痕f71J59 (9IJでは DCIS を52.5%に，

lobular carcinoma-in-situ (LCIS) を13.6%に認め，

乳癌例では潜伝性の DCISゃ LCISが明らかに高率

に存在すると述べられている。法医解剖例の乳腺を検

索対象とした場合でも， Bhathal ら (985)5は207例

中14.5%，Nielsen ら (987)26 は110例中20%と高

率な潜在癌の頻度を報告しているが ，Bartow ら

(I987)4'の検討では490例中僅かに 7例 (1.4%)のみ

に潜在癌を認め， 40才以上の内人でもその出現頻度は

3.3%であったと L、う。

本研究での潜生癌の頻度(症例の割合)は乳癌例

4.6%，非乳癌仔111.6%であり，これをこれまでの報告

と比べると，非乳癌例では Bhathal ら (985)5'，

Nielsenら (987)ル，の報告のそれより著しく低く，

Alpers & Wellings (1985)11の報告よりもまだ低L、か，

Bartow ら(1987)4 の報告する値に近レ 乳筋例で

も Wellings ら (1975)48'や Alpers& Wellings 

(1985)1'の報告の値に比べて著しく低値てある この

出現頻度の違いは，先に述べた上皮の過形成性病変，

殊に異型性をもっ高度の上皮の過形成性病変の出現頻

度の違いとも類似しており，欧米と本邦女性の乳腺の

組織像の差異として理解すべきであろう すなわち，

これら上皮の過形成性変化や潜本橋の出現頻度の低さ

は本邦k性における乳癌の発生率の低さとよ く桐関す

る結果であると考えることがてきる

本研究では，乳癌例と非乳癌例で明らかな出現頻度

の差異を認めなか ったが，これは多分にその出現頻度

が苦しく低いことによると考えられ.今後より多数例

での検索が塑まれるところである

また，手L腺症や上皮の過形成性梢変を伴わない務作z

癌例が 1[71]認められたが，この例は年令31-tと他の例

に比べ著しく若し、ことから.他の要悶の関与も考慮、す

る必要があろう

て，本研究でみられたような乳腺の病用組織乍的

検索で初めて見いたされる構fE癌がL、かなる生物学的

態度をとるかは興味深レ点である Pageら(I982)29 

は.11，760例の生検乳腺組織中に28例 (0.24%)の非

浸潤癌を見いたし，その中で 3年以上 followup ~ 

れた25例中 7 例 ( 28% ) に，のちに浸 il~lí高を'J:.じたと

報告し，浸1間続になるリスクはー般人 11に比べ11併も

高L、とし.潜tEi高が将来泣il¥'Jj荷として顕(E化する竹:1'1

をもつことを想像させるョI衿花街全てがIJ'{ちに臨!木作j

に認められる浸ilfJ癌になるとは考えにくいか，後に侵

1問1高になるリスクが向いことは事'だであるように思え

る 臨床的には，潜在癌の存在を術前に診断すること

は傾めて附難であり，術後に子術材料の詳細11な絹出組

織学的検索が必要とされる 殊に近年， --1>:NIにおいて

も縮小手術の是非が重要な問題として取り上げられて

きているが，本報告のように潜在痛か乳筋例でザ作本

が高L、ことや。末広 Fコ42.44ヵ、述べているように， 'fl. 

期乳痛でも比較的高頻度に乳管内進燥を認めるという

結果は，縮小手術の適応は慎'Ii.であるべきことをボl疫

しており，かつ縮小予術を行なう際には，摘11]材料の

充分な梢I字学的検査か必要てあるといえよう

本研究では，近午におけるノト邦女性の礼服症につレ

て，その山現頻度を中心に，レわゆる正常乳腺として

の剖検例乳腺と乳痕例乳lほとを比較 Lなから検パを加

えた 乳腺t，r~ は臨民的には側めて頻繁に遭遇する病変

てあり，かつ前1高性病変とし γの怠誌にI均し γ係々の

報イ与がなされてきたか，本研究は.乳被;例には乳腺iJt

の所見はJ同L癌例に比べより尚頻度にd.められ，~に

その所見を背景に， 卜.皮の過形成Vl"4内役、をより日頻j主

にみることをlリ]らかにした すなわち，乳腺症，乳腺

上皮の過形成性病変及び乳府の発'1:'&il刈にはよ七j凶する

部分カ‘~レことを示唆すると L 、える

ニの結巣は，乳腺自民，形t-に乳腺u支の過形成性的役、

が，乳続発生のリスクの 1~) 1v、ことの指伊と L て充分1-1

用てあるニとをぶしてL、る 更に. 仁成の過形成M.fr，.;

変に異型性を伴う場fTは，その前端1全性絡をぷ唆する

所見も得られつつあり，ニの過形成性病変そのものか

前傾状態てある "T能性も今後史に検討する必要カ・ある

以上のような結果を踏まえて臨床的には，生検によ

る乳腺 i二l支の過形成1''1:病変を合めた乳腺昨組織所見の
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詳細な検Jによ って ，high risk groupを把持 して.

それ らにつL、て は. 厳重な followup をすることが

必要となろ う また乳婚例乳腺の切除材料では，婚腫

fI体の検索も さること ながら， )ド痕fH;乳腺組織も詳細

に検Hしてそのと伎の変化をみるこ とは，士、I側乳腺の

乳梢党中のリスクを評価するニ とにもつながると考え

られる また今 LIm l、られつつある縮小子術につレて

も， その適応の判断にはその患者の乳腺のもつ乳癌発

) I~. の リ スクの評価カ ・ l主 要 と 思われるが，その評lllUに お

いて本研究で述べた乳腺ト皮の所見の解釈が省別であ

ると考えらtもる
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Histopathological Study on Fibrocystic Disease of Breast by Means 
of Whole Step-cut Sectioning, with Comparison of Incidence In 

Breast Cancer Case and Non- breast Cancer Case 
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Department of Surgery, Research Institute for Nuclear Medicine 

and Biology, Hiroshima University 
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The frequency of fibrocystic disease (FCD) was examined histopathologically on 65 breasts derived from 

breast cancer cases (cancerous breasts) and 62 breasts from non breast cancer autopsy cases (non- cancerous 

breasts) to elucidate a correlation between occurrence of breast cancer and FCD by using whole breast 

step cut sectioning of 5 mm intervals. The frequency of FCD in cancerous breasts (32.7%) was significantly 

higher (p < 0.001) than that in non- cancerous breasts (12.2 %). The highest frequency was noted in both 

cancerous and non cancerous breasts of the patients ranged 45 to 49 year of age . In any group of age, the 

frequency was higher in cancerous breasts than in non- cancerous breasts, except for breasts of the patients 

ranged 60 to 64 year of age. Each of the components of FCD were also noticed to be found on cancerous 

breasts more frequently than non cancerous breasts. 

The frequency of epithelial hyperplasia of duct or ductules with moderate or marked degree (EH) was 

higher in cancerous breasts (11.2 %) than in non- cancerous breasts (6.5%). In non- cancerous breasts, FeD as 

well as EH was seen in breast of patient showing longstanding liver dysfunction clinically. The frequency of 

latent carcinoma (LC) was also higher in cancerous breasts (4.6% ) than in non - cancerous breasts (1.6%). On 

the basis of the results above mentioned, FCD and EH appear to be induced by the same background such as 

hormone imbalance. The higher frequencies of FCD and EH as well as LC in cancerOllS breasts prove that 

FCD and EH is a risk indicator of breast cancer occurence, and suggest that a part of EH have a 

precancerous nature. 


