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はじaめに

食道にみられる腫瘍は扁平上皮癌が大部分であり,

悪性黒色腫は少ない。われわれはポ リポイ ド型 と表層

拡大進展型を示す悪性黒色腫の 1例 を経験 したので報

告する.

症  例

症例 :47歳,女 性.主 訴は廉下時つかえ感.家 族歴,

既往歴に特記すべきことなし。1982年1月下旬,熙 下

時つかえ感 と心寓部痛出現したが放置 していた.同 年

2月 下旬に,主 訴の増悪のため近医受診し食道造影で

異常を指摘され,同年 3月 10日に当科へ紹介入院した。

身長148cm,体重50kg.粥食を全量摂取でき,貧 血や

黄痘もなく,ま た胸腹部および直腸指診などの理学的

所見に異常はなく,体表 リンパ節も触れなかった。眼,
日腔内にも黒色腫の所見はみられなかった。血液一般,

生化学,呼 吸機能,心 電図,腎 機能検査に異常は認め

られなかった。胸部X線 写真に異常なく,食 道胃X線

検査(図 1)で は EiEaに 約5cm長 のポ リポイ ド型の陰

影欠損がみられた.食 道内視鏡検査では,上 門歯列よ

り25cmか ら28cmに かけて黒色斑がみられ,さ らに34

cmか ら38cmに かけて食道後壁に黒色斑のみ られる

ポ リポイ ド型の隆起がみられ,悪性黒色腫 と診断され,

生検は行わなかった。

術前合併療法を行わずに,同 年 3月 24日,右 開胸で

胸部食道を全摘し,胸 壁前に亜全胃を挙上 し頚部で吻

合した。食道癌取扱い規約による手術所見はAO,Pl。,

MO,N3,ST'IVで あったが,組 織学的検索では p=0

Cm,n297に 1/5:転 移度1/40)となり,c‐oで あった。

術後経過は順調で,同年4月12日より,1回にMMC
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図1 胸 部下部および腹部食道にポリポイド型の陰影

欠損がみられる.

8mg,5FU 250mg,CA 40mgを 週 2回 の計10回施行

し,同 年 5月 10日退院した。

同年 6月 下旬に前胸壁皮下に転移結節がみられ,生

検で悪性黒色腫であった。さらに,外 来および再入院

後に MMC 98mg,5FU 2.5g,CA 400mg,ADM 60mg

投与したが,皮 下結節 と腹部腫瘤が出現し,血 性腹水

(class V)がみられ,同 年 8月 20日死亡した。

剖検所見では,左 上腹部の小児頭大の腫瘤は後腹膜

リンパ節,膵 と一塊 となってお り出血 もみられ,血 性

腹水4,000mlがみられた。腹腔内には広範な腹膜播種

がみられ,肝 左葉に2cm大 の転移結節もみられた。ま

た残遺頚部食道に黒色調をおびたビラン形成がみられ
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切除標本所見 i食道胃接合線に接 して日側に55×

3.5×1.6cmの ポ リポイ ド型の黒色斑を有する腫層が

みられ,ま た日側食道には黒色斑がみられた。ルゴー

ル染色を行 うと,図 2の ようにポ リポイ ド病変の周囲

粘膜 と口側食道粘膜は島状に染色されるが,黒 色斑に

みえる部位は広範な不染帯として残った。

組織学的所見 i準連続切片を作製 し検索した.ポ リ

ポイ ド型の腫瘍の基部 とその一部は重層扁平上皮に覆

われているが,大 部分の上皮は剣離されていた.腫 瘍

細胞の極 く一部には紡鍾形細胞がみられるが,多 くは

多角形細胞が充実状,胞 巣状あるいは索状に配列して

上皮様であり,核 には異型性がみられ,ま た腫瘍の周

辺には細胞質内に melanin色素を含有す る細胞 もみ

られ悪性黒色腫が考えられた。しかし覆っている上皮

には,melanocyteの上皮内浸潤はみられるが,明 らか

なjunctional changeは認められなかった。腫瘍内に

は小血管増生が目立ち,周 囲組織には中間型の浸潤様

式を示し,深 達度は mpで ,ly(十 ),v(十)であった。

日側食道にみられた広範なルゴール不染帯部の上皮

図2 ポ リポイド型の腫瘍(55×35× 1.6cm)と,健

常上皮を介して口側に広範なルゴール不染帯部

(melanOsis)が みられる。

図 3 ポ リポイド型腫瘍の組織像
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には,図 4の ような activated junctional nevusがみ

られ,核 は大小不同で,N/C比 の増大した濃染核もみ

られ,核分裂もみられた。また図 5の ように,activated

junctionai nevusのなかにmelanin含有細胞がみられ

るとともに,上 皮の上層にまで melanin含有細胞 と

clear cellがみられてお り,malignant melanoma in

situの像を呈 していた。さらには,粘膜固有層への初期

浸潤が疑われるような部位には,clear cellとbizzare

な細胞がみられてお り,ル ゴール不染帯部は表層拡大

型の進展を示す悪性黒色腫であった。なお上皮下には

リンパ球の浸潤が高度にみ られた。組織学的に p=0

cmで あり,組 織学的根治度は c=0で あった。

剖検時の残遺頚部食道にも同様な所見がみられた。

表層拡大進展を示す部位 とポ リポイ ド病変 とは正常

粘膜上皮を介してお り,連 続性はみられなかった。ポ

リポイ ド病変にはjunctional changeは確認されてい

ないが,以 上の所見より食道原発性のポリポイ ド型 と

表層拡大型の悪性黒色腫 と診断した。

図4 表 層拡大進展部の組織像 (the activated

junctionai nevus)

図 5 表 層拡大進展部の組織像 (Malignant

melanoma in situ)
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考  察

Stoutl)は食道粘膜に in situの形態を示していない

melanoblastを 証明するか,良 性の母斑を証明しては

じめて,食 道に悪性黒色腫が原発することに得心がゆ

くと述べ, これに対して DeLa Pava分 は剖検例の検索
で肉眼的に正常 とみられる食道に in situの形態を示
していないmelanoblastを 証朔した。現在では食道に

悪性黒色腫が原発することに疑間はないと考えられて
いる。

melanOblastはneural crest由来の細胞で胎生期に

皮膚,眼 ,耳 ,髄 膜, 日腔,鼻 咽頭などに遊走 して,
melanocyteに分化する。.分 化の過程で構造や活性が

変化するので,す べてのmelanocyteが melanin合成

と分泌を行 うわけではないとされてお り,clear cellと

して知 られているdendritic cell(melanOcyteを含

む)は 基底細胞から分化するとも考えられている。が,
neural crest由来の細胞は身体のどこでもみられると
ぃぅ5 ) .

食道の粘膜上皮は重層扁平上皮 よりなってお り,
non‐keratinized epitheliumと呼ばれる。皮膚の表皮

とは角化の程度が異なるだけであ りい,食 道の悪性黒

色腫の病理形態学的変化については,皮 膚のそれを引

用のしても大きな差果はないものと思われる。

Allenつは,皮 膚黒色腫を被覆している皮膚に良性の

nevus cellやjunctional nevusがみられることを報告
し, とくヤこjunctional nevusぢやcOmpound nevus ιつう
ちの少数はactivated junctional nevus(junctional

change)となり悪性黒色腫が発生すると報告した。 こ
のjunctional changeは原発性か,あ るいは転移性か
の鑑別に有用であると述べ,以 来,こ のjunctional
changeの有無を食道原発の証拠としている報告が多
い。ところでStoutl)は,食 道悪性黒色腫に連続して,
被覆上皮の重層痛平上皮にみられたと報告されている
nevus cellやjunctional changeは皮膚黒色腫でよく
みられる悪性のmelanocyteの上皮内漫潤であると指

摘している。

Allenのも, このjunctional changeは黒色腫が大き
くなり,表 層に潰瘍形成がみられると破壊されてみら
れなくなると述べてお り,ま た食道においても,
Robertson助が同様なことも指摘している。Kreuser"
は,内外の65例の食道悪性黒色腫を集計し,Stoutの指

摘している上皮内浸潤例を含めて,junctional change
は26例の40%(記 載のない31例をjunctional change
のみられない例としている)に しかみられなかったと

報告 し,こ れはjunctional changeが破壊されてし
まったのであろうと推測し,他 の組織学的基準が必要
であるとして,melanosisはjunctional changeが前段
階病変であるか ら,junctional changeとnelanosis

(彼はmelanocytosisと呼んでいる)の いずれか一方,
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あるいは両者があれば食道原発性と判断できるのでは

ないかと述べている。彼は,Stoutの指摘 している上皮

内浸潤を認めている.

本邦報告例1のに自験例 とさらに 4例 を加えた37例で

は,junctional changeは21例の56.8%(記 載のない不

明が12例)にみられている。junctional changeのもう

1つ の意義は,主 病巣から離れた部位にもみられるこ

とであ り,この場合には“
multiple prima呼の"の診断に

有用である。Allenのは,activated junctional nevus

(junctional change)には,(1)核 異型 (核濃染,核 や

核小体の増大,空 胞化核不整,核 分裂),(2)上 皮下に

高度の リンパ球の炎症性浸潤,(3)細 胞質の空胞化し

た細胞 (clear cell)や,melanin顆 粒をもった細胞が

類粒層や角質層の上層にみられることなどのうち, 1
つ以上がみられるといい,とくに(3)の状態にあるもの

を in situの状態にあるとしている。Kerlll)は,皮 膚の

悪性黒色腫の初期変化 か ら浸潤癌 までを,順 に,

epidermal melanocytic hyperplasia,  atypical

melanocytic hyperplasia (epidermal melanocytic

dysplasia),in situ lnelanoma,invasive inelanoma“こ

分けた。また K a n i n oりは, a t y p i c a l  m e l a n o c y t e sが

孤立性に基底層にある うちは (すなわちe p i d e m a l

melanocytic hyperplasia,  atypical  melanocytic

町 perplasiaの状態にあるうちは)真 皮内への浸潤は

み られず,atypical melanocytesが融合 して胞巣

(nest,junctionai nevus)を表皮内に形成してはじめて

(malignant melanoma in situ),真皮内に浸潤 してい

る像が観察されると述べている。

食道においては,Fowlerlゆは主病巣から離れた上皮

に黒色斑がみられ,Allenのい うjunctional changeと

思われる像を報告 し,多 中心発生 (multicentrically)

を示唆している。Picconelりは,polypoidの腫瘤 とは別

に,切 除食道全体に melanosisのみられた 1例を報告

してお り,Kreuserりによれば,melanosisには 2つ あ

り, 1つヤよinelanocyteか らmelanosomesが 上皮細胞

へ移行してみられるもので悪性変化はなく, もう1つ

は malignant melanoma cellによるものであ り区別

し な け れ ば な ら な い と し て, と く に 前 者 を

melanocytosisと呼んでいる。さらに,前述 したように

melanocytosisは junctional changeの前段階病変で

あるとして,melanocytosisを junctional changeと同

等にあつかい,原 発性の診断に用いても良いのではな

いかと述べ,16例 の25%(記 載なし :49例)に 認めら

れたと報告している。

本邦報告例では,自 験例を含めて melanosisは 10例

の27%(記 載なし ,15例)に 認められている。

自験例は,胸部下部食道に深達度 mpの pOlypoid型

の悪性黒色腫があ り,こ れを被覆 している上皮には

junctional changeは確認されていない。しかし,こ の



142(2064)

ploypoid病変か ら健常上皮を介 して,日 側 にmela‐

nosisがみられ,ル ゴール染色で広範な不染帯 となり,

この不染帯部は malignant melanoma in situのみら

れる表層拡大進展を呈する悪性黒色腫であったことよ

り,polypoid型も食道に原発した悪性黒色腫 と考えら

れた。表層拡大進展部は多中心発生を強 く示唆してお

り,剖 検時に残遺頚部食道にも黒色調のビランが見ら

れたことより,切除範囲には慎重な配慮が必要である。

本邦報告例のなかに,malignant melanoma in situ

の報告1'もみられるが,atypical melanocytic hyper‐

plasia,malignant melanoma in situなどとの関連は

今後の問題であろう。

食道腫瘍の大部分は扁平上皮癌であ り,悪 性黒色腫

の全食道腫瘍のなかの頻度は0.14%あ り,極 めて少な

いlゆ
.悪 性黒色腫の発症時の平均年齢は56歳と食道癌

よりもやや若 く,男 性25例,女 性12例と女性にも多く

みられている。占居部位は本邦例では胸部下部食道か

ら中部食道にみられるが,外 国例でも定義の違いがあ

るが,大 差はない。X線 型では,結 節状の p01ypoid型
が大部分である。自験例は polypoid型を伴っている

が,表 層拡大進展を示す悪性黒色腫の報告は見あたら

ない。内視鏡検査では,polypOid型 で黒色調を呈して

いれば鑑別診断は容易であ り,生 検の必要はないもの

と思われる。治療では,放 射線,化 学療法,ま た手術

療法にそれらを合併した方法が行われているが, 1例

を除いて大部分の4/11は1年 以内に死亡 してお り,極 め

て悪性度の高い腫場である。

最近,皮 膚悪性黒色腫に対して,BCGや DNCBを

直接利用した免疫療法が行われてお り, とくに進行し

て い な い 症 例 で は 効 果 が 認 め られ て い る。

Jawalekar17)はdinethyl triazeno inlidazole carbox‐

amide(DTIC)と BCGを 併用 して 3年 以上の生存例

を報告 している。

おわりに

ポ リポイ ド型の表層拡大進展型のみられる食道悪性

黒色腫の 1例 を報告し, とくに上皮内悪性黒色腫につ

いて文献的考察を加えた。
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