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名古屋大学大学院医学系研究科の 砂口 尚輝 准教授、北海道科学大学保健医療学

部 島雄 大介 教授、名古屋医療センター臨床研究センター 市原 周 元研究室長ら

のグループは、乳癌が基本的に１つの乳腺葉を侵す疾患であること(sick lobe 理論注

１）)を、乳癌により全摘された 51 症例の乳頭を X 線暗視野注２）CT により可視化するこ

とで明らかにしました。 
近年、乳癌の予防あるいは治療後の外観を維持するために、乳房の乳頭・乳輪・皮

膚を残して、乳腺を切除する乳頭温存乳腺全摘術が行われるようになりましたが、乳

頭内乳管の 3 次元配置や乳頭内乳管癌の発生メカニズムについては、まだ完全に分

かっておらず、少なからずリスクが存在します。 
本研究では、乳頭内の乳管を高感度かつ 3 次元的に可視化できる X 線暗視野法を

用いて、乳癌のために全摘された 51 症例の乳頭を撮影し、乳頭内乳管数、乳頭先端

における乳管の合流点（開口）数、乳頭内乳管の 3 次元配置における 3 つのタイプ

を明らかにしました。また、9 症例(18%)で乳頭内に癌が発見されましたが、そのう

ち 6 症例で見つかった乳頭内の非浸潤性乳管癌注３）についてスウェーデンの病理学者

Tibor Tot が提唱した sick lobe 理論どおり、乳癌が 1 つの乳腺葉で発生したことを

CT の 3 次元観察により明らかにしました。 
この研究成果は、令和 2 年 2 月 15 日付け、オランダ誌 Breast Cancer Research 

and Treatment に掲載されました。 

乳癌における乳頭温存乳腺全摘術のリスク低減へ！ 
～ CT で乳頭内乳管の可視化に成功 ～ 
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【ポイント】 
‧ X 線暗視野 CT は染色した組織切片に匹敵する組織コントラストで画像を提供できるた

め、微細解剖学分野の研究に貢献できる。 
‧ ヒト乳頭 51 症例の解析により、乳頭内乳管数、乳頭先端における乳管の合流点（開口）

数、乳頭内乳管の 3 次元配置が 3 つのタイプに分類できることを明らかにした。 
‧ 51 症例中 9 症例で乳頭内に乳癌が存在し、うち 6 症例の非浸潤性乳管癌について

Tibor Tot の sick lobe 理論を支持する結果を得た。 
 
【研究背景】 

X 線暗視野法は、総合科学研究機構の 安藤 正海 研究員（高エネルギー加速器研究機

構(KEK)名誉教授）により考案された方法で、これまでの X 線 CT では観察できない生体内

の柔らかい組織（乳腺や臓器等）を、顕微鏡による組織切片の観察に匹敵する高いコントラ

ストで可視化することができます。私たちの研究グループは、高い輝度で高い平行性を持っ

た特別な X 線を利用できる加速器施設 KEK 物質構造科学研究所 フォトンファクトリー

（KEK-PF）の BL-14B および BL-14C 実験室で、この方法の画質向上や高速化に取り組

み、様々な生体試料の 3 次元微細解剖構造を効率よく解析できる技術的基盤を整備しまし

た。一般的に、生体の微細解剖学に関する研究は、病理診断の伝統的技術であるミクロトー

ム注４）による組織の薄切と染色によって作製される組織切片を光学顕微鏡で観察することで

行われます。しかし、この方法は、膨大な数の切片を必要とする 3 次元観察のため、労力が

かかりすぎるという問題がありました。X 線暗視野 CT は 3 次元解析を必要とする微細解剖

学研究の技術的課題を克服した新しい方法として期待できます。 
近年、乳癌の予防あるいは治療後の外観を維持するために、乳房の乳頭・乳輪・皮膚を

残し乳腺を切除する乳頭温存乳腺全摘術が行われるようになりましたが、乳頭内乳管の 3
次元配置や乳頭内乳管癌の発生メカニズムについてまだ完全に分かっておらず、リスクが

存在します。本研究では、乳癌により全摘された 51 症例の乳頭組織を KEK-PF BL-14B
に設置した X 線暗視野法を用いて撮像し、乳頭温存乳腺全摘術のリスク低減につながる乳

頭内乳管の 3 次元情報を得ることを目的としています。 
 



 
乳頭の染色された組織切片（左）と X 線暗視野 CT（右） 

 
【研究成果】 

51 症例の解析により、乳頭内乳管数、乳頭先端における乳管の合流点（開口）数、乳頭

内乳管の 3 次元配置が 3 つのタイプに分類できることを明らかにしました。また、51 症例の

うち 9 症例(18%)は乳頭内に癌があり、そのうち 6 症例は非浸潤性乳管癌であることが分か

りました。この 6 症例について Tibor Tot が提唱した乳癌の sick lobe 理論どおりに 1 つの

乳腺葉で発生した癌であるか否かを CT の 3 次元観察により調査しました。その結果、6 症

例中 5 例は 1 本の乳管のみに癌が存在し、sick lobe 理論と矛盾しない結果を得ました。1
例には乳頭内の 3 本の乳管に癌が存在しましたが、それら 3 本の乳管は先端で合流するた

め、1 つの乳腺葉に属する可能性が高いと考えられます。 



 
3 本の DCIS を含む乳管を持つ 1 例 

(a) ベース付近における組織切片、(b) (a)に近い位置におけるCT像、(c) 先端付近における組織切片、

(d) (c)に近い位置における CT 像、(e) 先端で 3 つの乳管が 1 つの口に合流した様子。A と A’、B と B’、
C と C’は同じ経路上の乳管を表す。組織切片の観察により、A,B,C および C’には非浸潤性乳管癌が確

認されるが、A’および B’は正常であった。 
 
【今後の展開】 
現在、撮影された画像から、乳頭のさらなる解析を進めており、乳頭内乳管には頻度は低

いが枝分かれが存在することが明らかになっています。これが、異なる乳腺葉の乳管の吻合

であるか否かは興味深いと考えられます。また、この X 線暗視野 CT を様々な生体試料の 3
次元微細解剖学研究に広げるために、知の拠点あいち・重点プロジェクト第 3 期にて、あい

ちシンクロトロン光センター・BL8S2 ビームラインに新しい X 線暗視野 CT 装置を構築中で

す。 
 
【用語説明】 
注 1）sick lobe 理論：Tibor Tot が提唱した癌が基本的に 1 つの乳腺葉を侵す疾患であるこ

とを示す理論 
 



注 2）Ｘ線暗視野 CT：放射光 X 線を光源とする位相コントラスト法の 1 つ。生体軟組織を高

空間分解能・高コントラストで非破壊的に可視化できる。 
注 3）非浸潤性乳管癌 (ductal carcinoma in situ: DCIS)：癌細胞が乳管内に留まって増

殖し、乳管に沿って進展する特徴を持つ。DCIS は乳管から周囲の結合組織へ浸潤す

ると浸潤性乳癌となる。 
注 4）ミクロトーム：顕微鏡で観察するために、生体組織を数マイクロメートルの厚さに薄切す

る装置。 
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