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Abstract：A surgical resection is considered to be the only effective treatment for GIST（gastro-

intestinal stromal tumor）, and neoadjuvant chemotherapy is not normally administered.　This 

report presents a case of a giant rectal GIST which was successfully treated with neoadjuvant 

imatinib.　A 66�year�old female was referred to Fukuoka University Hospital by her family doc-

tor because of the progressive growth of a mass and pain in her right gluteal region.　The diag-

nosis was determined to be a huge perianal abscess and puncture was performed and 220 ml 

bloody discharge was removed.　A CT scan and MR imaging revealed a 10×6×5 cm solid tumor 

with a liquid component arising from the right wall of the lower rectum.　The tumor extended 

to just beneath the skin of right hip.　Inflammatory changes were observed around the adi-

pose tissue of the right hip.　A biopsy was performed and she was diagnosed to have a 

GIST.　Neoadjuvant chemotherapy using imatinib was started to reduce the tumor size and pre-

vent radical surgery.　The tumor size was reduced to 5×3×3 cm after 3 months.　Her white 

blood cell count decreased to 1500 as a side effect of imatinib.　An abdominoperirectal resection 

was performed and the tumor was completely removed without the need to perform a large scale 

skin excision.
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　要旨：GIST の治療は外科的切除が第一選択であり，術前イマチニブ（グリベック�）投与は確立して

いない．今回，術前イマチニブ投与により拡大手術を回避しつつ完全切除し得た巨大な直腸 GIST の１例

を経験したので報告する．症例は６６歳の女性．２００７年３月初めより右臀部腫瘤の急激な増大と疼痛が出現

したため当院を受診した．CT，MRI では右臀部皮下直下より骨盤内まで最大径 ６×５cm，長径 １０cm の腫
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緒　　　　　言

GIST（gastrointestinal stromal tumor）は Cajar 

の介在細胞を起源とする腫瘍であり，c�kit 遺伝子の突

然変異により，それにコードされた KIT 蛋白質が自己

リン酸化を起こして細胞内の増殖シグナルが持続するこ

とによって発病する１）．消化管間葉系腫瘍の８０～９０％を

占め，発生頻度は消化管原発腫瘍の約０.２％と報告され

ている．発生部位は胃・小腸が多く，直腸原発 GIST は

比較的稀である２）．治療は外科的切除が第一選択である

が３），直腸 GIST は出血や通過障害等の自覚症状が少な

く，発見された時には，巨大な腫瘤を形成し，拡大手術

を必要とする場合が少なくない．

今回，術前イマチニブ（グリベック�）投与により完

全切除し得た巨大な直腸 GIST の１例を経験したので

報告する．

症　　　　　例

患者：６６歳，女性

主訴：右臀部腫瘤と右臀部痛

既往歴：特記事項なし

現病歴：２００６年３月頃より右臀部腫瘤を自覚するも放

置していた．２００７年３月になり，腫瘤の増大と疼痛も出

現したため，近医受診したところ，肛門周囲膿瘍を疑わ
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図１　局所所見
右臀部は疼痛を伴い全体的に腫脹していた（円
内）．上が頭側．矢印は生検部位．

図２　注腸検査所見
下部直腸右側に粘膜下腫瘍を認め，直腸は約 ７cm に
わたって圧排を受けていた（矢印）．

瘍が存在し炎症は右臀部皮下にも及んでいた．右臀部皮下の生検にて GIST と診断された．子宮への強

固な癒着が疑われ，右臀部皮膚も広範囲に切除が必要と思われたため，イマチニブ内服を先行することに

した．内服開始後約３カ月で腫瘍は径 ３cm，長径 ７cm に縮小した．その後，再増大傾向が見られたため，

２００７年１０月に腹会陰式直腸切断術を施行した．術後１４カ月になるが再発を認めていない．

キーワード：直腸，GIST，イマチニブ，術前化学療法

図３　CT 所見
骨盤内の下部直腸右側に最大径 6×5cm，長さ 10cm の
境界明瞭な腫瘍を認めた．腫瘍は右臀部皮下にまで達し
ていた．



れて，当院を紹介された．受診時，右臀部に鶏卵大の腫

瘤と腫瘤に一致して疼痛を認めた．外来にて同部を穿刺

し，血性滲出液 ２２０ml を認めたため，精査加療目的で当

科に入院となった．

局所所見：右臀部は疼痛を伴い全体的に腫脹していた

が，発赤は認めなかった（図１）．

検査所見：腫瘍マーカー（CEA，CA１９�９）を含めて

異常なし．

画像所見：注腸検査では下部直腸右側に粘膜下腫瘍を

認め，直腸は約 ７cm にわたって圧排を受けていた（図

２）．CT では骨盤内の下部直腸右側に最大径 ６×５cm，

長さ １０cm の境界明瞭な腫瘍を認め，腫瘍は右臀部皮下

にまで達していた（図３）．MRI では腫瘍は頭側の充実

性部分と尾側の液体が貯留した部分から構成されている

ことが判明した（図４）．

入院後経過：局所麻酔下に生検を行い，GIST と診断

された．腫瘍が巨大で膣への強固な癒着も疑われた．ま

た完全切除のためには広範な右臀部皮膚の合併切除も必

要と思われたため，術前イマチニブ投与をすることと

し，一日量 ４００mg から内服を開始した．

イマチニブ内服開始後約３カ月で腫瘍は径 ３cm，長

さ ７cm に縮小した（図５）．その後はイマチニブによる

骨髄抑制のため，最低値で白血球は １,５００/μl，血小板は 

８３,０００/μl まで低下したので，イマチニブ投与量を調節

しながら，更に約２カ月間継続した（図６）．その他にイ

マチニブの副作用と思われる血液検査上での異常や自覚

症状は無かったが，内服開始後約５カ月の CT で径 ４

cm，長さ ８cm と腫瘍の再増大が認められたため，これ

以上のイマチニブ投与の効果は期待できないと判断し切

除を行うことにした．術前の注腸検査ではイマチニブ投

与前に比べて腫瘍は縮小していたが，肛門に近接してお

り，直腸切断が必要と思われた（図７）．また，MRI で

は右臀部の生検部位の皮下直下に腫瘍が残存しており，

腫瘍の完全切除のためには，その部位の皮膚切除も必要

と思われた（図８）．

以上の所見より，２００７年１０月に腹会陰式直腸切断術を

施行した．

術中所見：下腹部正中切開で開腹した．腹腔内は特に

異常を認めず，直腸周囲リンパ節腫大や肝転移も認めな

かった．会陰操作では右臀部の生検部皮膚も含めて肛門

周囲の皮膚を切除した．腫瘍と膣との境界も剥離可能

で，腫瘍を露出することなく直腸を切除した．
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図４　MRI（T1 強調像）所見
ａ：冠状断　　ｂ：矢状断
腫瘍は頭側の充実性部分と尾側の液体が貯
留した部分から構成されていた．

図５　イマチニブ投与後３カ月の CT 所見
腫瘍は径 ３cm，長さ ７cm と著明に縮小した．



摘出標本（図９）：下部直腸から歯状線にかけて径 ４

cm ほどの粘膜下腫瘍を認めた．割面では腫瘍内部は壊

死に陥っていたが，生検部皮膚直下にまで腫瘍は達して

いた．

病理所見（図１０）：HE 染色では腫瘍は錯綜する紡錘型

細胞から成り，免疫染色では KIT 陽性，CD３４ 陽性で

あった．細胞分裂像は強拡大５０視野当たり２１個と多数認

められ，腫瘍径とも併せて高リスク群に分類された４）．

術後経過：特に合併症なく，術後約３週間で退院と

なった．その後，当院の外来で２～３カ月毎に CT 等で

経過観察中であるが，イマチニブ内服はしていない．現

在，術後約１４カ月経過しているが，再発を認めていない．
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図７　術前注腸検査所見
イマチニブ投与前に比べて粘膜下腫
瘍は縮小していたが，肛門に近接して
いた（矢印）．

図６　イマチニブ投与後経過
イマチニブ投与開始後，約１カ月で白血球（実線）は １,５００/μl，血小板（破
線）は ８３,０００/μl まで低下した．

図８　術前 MRI（T1 強調像）所見
ａ：冠状断　　ｂ：矢状断
イマチニブ投与前に比べて腫瘍は著明に縮
小していたが，右臀部の生検部位の皮下直下
に腫瘍が残存していた．
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図９　摘出標本
粘膜面では下部直腸から歯状線にかけて径約 ４cm の粘膜下腫瘍を認めた（a）．漿膜側でも
腫瘍は露出していない（b）．固定後割面像（c）では腫瘍内部は壊死に陥っていたが，生検部
皮膚直下にまで腫瘍は達していた．矢印は生検部位．

図１０　病理所見
HE 染色では腫瘍は錯綜する紡錘型細胞から成り，免疫染色では KIT 陽性，CD３４ 陽性で
あった．



考　　　　　察

当初，イマチニブは慢性骨髄性白血病の原因である 

BCR�ABL 蛋白をターゲットとして創薬されたチロシ

ンキナーゼ阻害剤である．in vitro の研究からイマチニ

ブは KIT チロシンキナーゼ活性を阻害すること５） が知

られていたが，実際に GIST 症例でも著効したことが報

告６） されて以来，GIST の内科的治療の中心となってき

た．一方，GIST 診療ガイドラインによれば，組織診断

がついた原発 GIST 治療の第一選択は外科的完全切除

であり，術前イマチニブによる化学療法の有効性に関し

ては，現在，臨床試験中であり現時点では一般臨床では

推奨されていない３）．しかしながら，巨大な腫瘤を形成

した GIST に対して腫瘍の完全切除と臓器機能温存を

目的に，まず術前イマチニブ投与により腫瘍を縮小させ

てから切除するというのは有望な治療戦略と思われる．

近年，術前イマチニブ投与の有効性を示唆する報告が散

見されている７）�１０）．本症例では，直腸肛門機能の温存は

できなかったが，当初，予想されていた広範な臀部皮膚

の切除は避けることができた．

イマチニブは c�kit 遺伝子突然変異の中でも，最も頻

度が高い exon１１ の変異に対して最も鋭敏に阻害し，臨

床的にも効果があることが知られている１１）．本症例では

遺伝子の解析は行わなかったが，術前イマチニブ投与の

効果を予測するために投与前に遺伝子解析を行い，その

是非を検討することが推奨される．

本症例では投与開始後約１カ月で白血球減少（Grade 

３），血小板減少（Grade ２）が出現した．このため，イ

マチニブの投与量を減量あるいは中断せざるを得なかっ

た．GIST はイマチニブ投与で一旦は縮小しても，投与

を中断すると再増大することが報告されている１２）．本症

例でもイマチニブ投与で腫瘍は著明に縮小したが，投与

量を減量すると再増大し，術前の MRI では右臀部皮下

直下にも viable な部分が疑われた．手術侵襲の軽減の

ためには，できるだけ腫瘍を縮小させて切除したいとこ

ろではあるが，副作用の発現程度とあわせて，手術のタ

イミングを個々の症例で慎重に検討すべきと思われる．

GIST に対する術後イマチニブ投与が無再発生存期間

の延長に寄与したとする臨床試験報告１３） がある．しか

しながら，この報告では全生存期間には有意差がなく，

今のところガイドラインでも術後イマチニブ投与は推奨

されていない３）．また，長期間のイマチニブ投与により

新たに耐性を獲得する（二次耐性）ことが知られている．

耐性獲得までの期間は，遺伝子変異型とイマチニブ投与

量により異なるが，平均２１.５カ月と報告されている１４）．

本症例は高リスク群に分類され，肉眼的には切除したが

再発の可能性が高いと思われる．しかし，副作用のため

に術前に充分量のイマチニブ内服が継続できなかったこ

と，二次耐性獲得の危険性があることより，術後イマチ

ニブ投与は行わずに，現在，厳重に外来で経過観察中で

ある．

結　　　　　語

巨大な直腸 GIST に対する術前イマチニブ投与は腫

瘍を縮小させて，隣接臓器の合併切除を含む拡大手術を

回避しつつ，より安全に完全切除が期待できる有効な方

法であることが示唆されたが，個々の症例で慎重な手術

時期の決定が必要であると思われる．
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