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結  言             陰 部,四 肢の皮膚に肥厚を伴う色素沈着を認め,軽 度

黒色表皮腫 (acanthosis nigricans:AN)は皮膚の  の 機痒感を伴っていた。

色素沈着,角 化増生,お よび乳頭状増殖を特徴とし,    入 院時検査所見 :一般検査はすべて正常範囲であっ

約半数に胃癌を代表とする腹腔内悪性腫瘍の存在が認   た 。胃透視検査にて幽門前庭部に全周性のBorrmam

められ, これらは悪性黒色表皮腫 (malignant acanth‐  3型 胃癌を認めた。胃内視鏡検査にてもほぼ同様の所

osis nigricans:MAN)と呼ばれるll~ゆ。ゎれわれは胃  見 を得,生 検で腺癌が証明された。

癌に併存したMAN 5例 を経験し,1例 に8年以上の   手 術 :昭和54年10月19日に幽門側胃切除術を施行.

長期生存を認め,他 の1例において内分泌学的および  A,全 周,Borrmann 3,se,nl,P。,HO,腫 瘍の大き

免疫組織学的検索が可能であったので報告する。    さ は8 5cm×7.5cm,病理学的検査の結果,中分化型管

なお,用 語はすべて胃癌扱い規約。に従った。     状 腺癌であった。

症  例

5例 の要約を表 1に示す。

症例 1173歳 ,女 性,無 職.

主訴 :特になし.

既往歴 !特記すべきことなし,

家族歴 1弟が肺癌で死亡.

現病歴 :昭和54年 9月検診にて胃の異常を指摘され

9月 28日当センターを受診,10月 6日 入院となった。

入院の 3年 前より顔面,頭 部,腋 下,陰 部,腹 部など

に騒痒を伴 う色素沈着が著明となってきたが放置 して

ィヽヽた。

入院時現症 :体格は小,栄養は中等度,結膜に貧血,

黄疸は認めず,表 在 リンパ節は触知 しなかった。上腹

部に可動性の腫瘤(直径約8cm)を 触知 した。肛門指診

では異常を認めなかった。顔面,顕 部,腋 富,腹 部,
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術後経過 i経過は良好で同年11月24日退院した。術

後化学療法は施行しなかった。皮疹は術後次第に軽減

し1年後には軽度の色素沈着のみとなり7年後には完

全に消失した。術後 8年 以上を経過した昭和63年7月

現在,再 発徴候なく元気に生存している。

症例 2:68歳 ,男 性,会 社員.

主訴 :食思不振.

既往歴,家 族歴 :特記すべきことなし.

現病歴 :昭和61年10月ごろより食思不振および易疲

労感あり,近 医にて貧血を指摘され胃透視検査を受け

たところ胃腫瘍を指摘されたため当センターを受診し

昭和62年1月 6日入院となった。入院 1か月前より全

身皮膚の色素沈着が急激に出現した.

入院時現症 :体格は小,栄 養は中等度,結 膜に軽度

の貧血を認めたが黄痘はなかった。表在 リンパ節は触

知せず,上 腹部に可動性のない腫瘤(直径約5cm)を触

知した。肛門指診では異常を認めなかった。顔面,腋

名,陰 部,点 径部などに角化増生,色 素沈着が著明で
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表 1 悪 性黒色表皮腫 5症例の要約

日消外会誌 22巻  3号

「l:夕J 年怖,性 皮疹 先行病変 手  術 病 理 組 織 子 後 その他

l S I 73,F 高 度 皮疹
胃切除,A,BOrr 3,
s c , n l , P O , H 0

8年 9か 月
4i存中

皮疹は術後 7年 て
完全消失

2 M.H 68, 4ヽ 高 度 胃痛
官空腸吻合,AD,
B o r r  3 , S 3 , N 3 , P O , H 01年 死亡 魁縁撃露控穣寡

び免疫

3 S N 46,A/1 Ⅲ等ヒ 樹サ畠 胃切除,A,BOrr 3,
p m , n l , P O , H 0

3 年 7 か月
死亡 胃癌再発時に皮疹出現

4 ヽ
ア
 S 29,F 高 性 村喘

胃切除,c,IIc adv
S e  n 4 , P O , H o 5か ナ]死亡 術前よりVirchOw(十 )

5 1 C 38, 1ヽ 高 皮 尉1喜
官空腸吻合,A、
B o r r  3 , S 3 , N 2 , P O , H o5か 月死亡 癌“こよる幽門および

総胆管閉塞あり

図1 入 院時の皮膚所見,項 部 (上)お ょび陰部 (下)
に著明な色素沈着,角 化増生を認めた (症例 2).

あ り (図 1),軽 度の掻痒感を伴っていた。

入院時検査所見 i赤血球数345×104/mm3,ヘモグP

ビン10.6g/dlと軽度の貧血傾向が認められたがその

他の異常は認め られなかった。腫瘍 マーカーは car‐

cinoembryonic antigen(CEA)21.2ng/ml, carbo‐

hydrate antigen 19-9(cA19-9)1.86X103u/mlと 高

値を示した。胃透視検査にて胃角から十二指腸球部に

およぶ全周性の狭窄を認め BOrmann 3型 胃癌 と診

断した。内視鏡検査にて幽門前庭部に狭窄を認め,生

検の結果,中 分化型管状腺癌であった。昭和62年 1月

図2 皮 膚組織所見.黒 色表皮腫に特徴的な表皮の角
化増生,乳 頭状増殖,基 底層の色素沈着が認められ
た (症例2).HematOxylin‐Eosin染色,×20

30日に手術を施行.AD,全 周,S3(膵 ,結 腸間膜),

N3,H2,Poで あ り,他 臓器浸潤が著明なため胃空腸吻

合術に終った.術 後イレウスを発症し3月 19日癒着剣

離術を施行した。 7月 19日に退院後外来にて経過観察

していたが,肺 転移が出現し,全 身状態の悪化をみた

ため昭和62年12月1日再入院 となった。再入院時には

腹部腫瘍は増大し腹壁に露出していたが,皮 疹は不変

であった。昭和63年 1月 21日死亡.

以下再入院時に施行した検査結果を示す。

露出腫瘍の病理組織所見 :露 出した腫瘍を生検 し

た.低 分化腺癌にちかい中分化型管状腺癌の像であっ

7(1.

皮膚組織所見 !嵐径部の皮膚を生検 した。ANの 特

徴である著明な角化増生,乳 頭状増殖,基 底層の色素

沈着を認めた (図 2).

腫瘍マーカーおよび内分泌学的検査 i CEA,CA19,

9,CA125,neurOn specillc enOlase(NSE),polyamine
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表 2 症 例 2に おける内分泌学的検索および腫場マーカー

[ACTH]1)

17KS2)

170HCS2)

[TSH]

T3

T4

〔α MSH〕 1)

降H〕

[EGF]2)

25 pg/ml

2 9rng/day

6 41ng/day

3 0μU/ml

0411g/ml

ll lμg/dl

<1 0pg/ml

1 0ng/ml

15 3ng/mg CRE

Gastrin

Secretin

Insulin

Estrogen

E1

E2

L.J

LH

FSH

Androsteron

IAndrostendione]

ITestosterone]1)

Polyamine2)

Putrescine*

Spermidine*
enarminp+

52 pg/ml

89 pg/ml

<2 5μ U/ml

52 4 pg/ml

33 8 Pg/ml

7 7pg/ml

40 9 mIU/ml

26 0 mIU/ml

0 069 ng/ml

0 5ng/ml

1 3ng/ml

81 4 μmo1/day

52 9″ino1/day

33 1 μmo1/day

CEAⅢ

CA 19-9Ⅲ

CA 125・

NSEⅢ

AFP

33711g/ml

3500U/ml

141U/ml

8 3ng/ml

<1 0ng/ml

Ⅲ
異常値

[ ]過 去に報告 された内分泌学的其常

1)血 奨中 レベン 2)尿 中レベル 他 はすべて血清中レベル

といった腫瘍マーカーの上昇が認められたが,内 分泌

学的には明らかな異常は認められなかった (表2).

免疫組織学的検査 !NSE,CEA,CA19・ 9について腫

瘍中の局在を検討するために,ホ ルマ リン固定パラ

フィン包埋切片に対して ABC法 を用いて免疫組織学

的検査を行った。NSE,CEAは 多 くの癌細胞に染色性

を認めたが CA19-9はわずかの細胞にのみ陽性であっ

ツ(i.

症例 3:46歳 ,男 性.

胃切除後 3年 7か 月にて癌性腹膜炎により再発死亡

したが,手 術時には認められなかった皮疹が再発時に

唯一の再発兆候 として出現した.腫 瘍は低分化腺癌で

病状の悪化にともない皮疹も進行したが皮疹の程度は

中等度であった。

症例 4:29歳 ,女 性.

他医にて胃癌 と診断され,手 術 目的で当センターに

入院した時点で皮疹を指摘された。患者は術前よりす

でにVirchowリ ンパ節転移が認められていた。胃切除

術が施行され,腫 瘍は低分化腺癌で高度の リンパ管侵

襲 (ly3)を示し術後 5か 月にて死亡した。皮疹の程度

は高度で死亡まで変化は認められなかった。

症例 5:38歳 ,男 性.

手術 目的で当院に入院した時点で皮疹を指摘 され

た。手術時,腫 瘍による幽門閉塞および膵,総 胆管ヘ

の直接浸潤が認められ,胃 空腸吻合術に終った。腫瘍

は低分化腺癌であり,術 後 5か 月で死亡した。皮疹の

程度は高度で死亡まで変化は認められなかった。

考  察

MANに 併存する悪性腫瘍はきわめて進行 したもの

が多 く,な かでも胃癌の占める頻度が高い。近年種々

の臓器の悪性腫瘍が報告 されるようにな り,欧 米で

はりMANの 55.5%を 胃癌が占め,胆 道癌,子 宮癌,乳

癌,悪 性 リンパ腫がこれに続いている。本邦では胃癌

の占める頻度はさらに高 く,上 野のは MANの 90.3%

を占めると報告している。胃癌に併存 した MANに お

ける確定診断後の平均生存期間は板井 らいによると平

均8.5か月でその予後は一般の胃癌に比べはるかに不

良である。症例 4, 5も 術後わずか 5か 月で死に至っ

ている。長期生存例 として高瀬 らいは術後約 2年 間再

発の徴候なく生存 している 1例 を報告 しているが,

我々の症例 1は 8年 以上再発なく生存 しているまれな

治癒例であると思われる.皮 疹の組織学的裏づけは得

られなかったがその特徴的な皮膚症状,臨 床経過など

よりMANの 診断に関する問題はないと思われる。

皮疹の消長 と癌の病態との関係については,わ れわ

れの 5症 例中 4例 が胃癌診断時に皮疹の存在を指摘さ

れていたこと,症 例 1に おいては術後より皮疹は次第

に軽快 し, 7年 にして完全に消失 したこと,症 例 3に
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れは CA19‐9の分子量が小 さいため と考 えられ るが詳

細は不明である。

MANと 悪性腫瘍の関連について今後の研究を期待

する。

結  語

胃癌に併存 した悪性黒色表皮腫の 5例 を経験 し, こ

の うち 1例 が術後 8年 以上経過 し生存中である。他の

1例 に内分泌学的検討,お よび免疫組織学的検討を

行ったが特異的な所見は得 られなかった。
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おいては胃癌の再発時に皮疹の出現を見たことなどを

考えると,以 前より指摘されているように癌の進行の

程度と皮疹 とは平行すると思われる。症例 3に おいて

は皮疹が唯一の再発徴候であ り,そ の時点での他の臨

床症状,諸 検査にて再発を疑わせるものはなかった。

皮疹の発現が胃癌再発の発見につながった症例 として

興味深い。

本症の病因として内分泌学的異常が指摘 されてい

るめ。その理由として皮疹が腫瘍の進行にともない出

現し摘出により軽減すること,下 垂体抽出物の投与に

より皮疹の発現が認められたことつ,腫 瘍にAPUD系

由来の細胞が認め られた こと的などがあげ られてい

る。現在 までに報告 されている内分泌学的異常 は

adrenocorticOtrOpic hormone(ACTH), thyrOid

stimulating hOrmone(TSH), melanOcyte‐

stimulating hOmone(MSH), growth hOrmone

(GH),epidelmal growth factOr(EGF),testosterone

androstendioneなどである。が,報 告のなかには異常

を認めないものもあ りり,わ れわれの症例 2に おける

内分泌学的検索でも有意な異常を示 したものはなかっ

ブti.

NSE】いは神経内分泌細胞およびこれ ら由来の腫瘍

(APUDoma)に 高濃度に分布することが知 られてい

る。症例 2に おいて血清中 NSE値 の軽度上昇を認め

たため胃癌組織中の局在を免疫組織化学的に検討 し

た。多 くの癌細胞に染色性が認められたものの宇佐見

らの報告11)と比べて特異的な所見は得られなかった。

また CEA,CA19‐9,CA125,尿 中ポ リア ミンなどの腫

瘍 マーカーは高 くなってお り特に CA19‐9は3,500U/

mlと かな りの高値を示 した。これ らの うち CEA,

CA19,9の癌組織における局在 も免疫組織学的に検討

したが,CEAの 局在に特異的なものは認めなかった。

また CA19‐9は血清中に高濃度に存在 したにもかかわ

らず組織中の CA19‐9陽性細胞はわずかであった。こ




