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第23回 上信越神経病理懇談会記録

期 日 平成9年11月1日(土)

会 場 群馬大学医学部顕微鏡実習室

世話人 大江 千廣(群 馬大学医学部脳神経外科学教室)

1.　von Recklinghausen病 患 者 に発 生 した,非 定型的 な

 経 過 と組織像 を示 したastrocytomaの 一 例

 ○ 横尾 英 明, 斎 藤 厚 志, 佐 々木 惇

 平 戸 純 子, 中 里 洋 一

 (群 馬 大学 医学部 第一病理)

 倉 地 浩 (国 立 高崎病院脳 神経外科)

【症 例 】16歳,女 性.

【既往歴 】von Recklinghausen病(顔,体 幹 にカフェオ レ

斑.両 側虹 彩 のLisch結 節)

【家 族歴 】父50歳,精 神病 院 に入院 中.母von Recklingh-

ausen病,37歳 で 皮膚癌 にて死 亡.姉21歳,健 常.兄20

歳,カ フェオ レ斑 あ り.

【臨床 経過】91年 ころよ り,つ まず くことが多 くなった.

94年10月 に頭 痛が増 悪 して近 医 を受 診 し,脳 腫瘍 を指

摘 され た.国 立高 崎病院脳 神経 外科 に入院 し,視 床 か ら

左 側脳 室 に突 出 し,不 均 一 にエ ンハ ンス され る6cm大

の腫 瘍 を認 め,翌 月 に腫瘍 の部分摘 出術(20%)が 施 行 さ

れた.95年3月 に は残 存腫 瘍 の亜全 摘 が行 われ た.4-5

月 に60Gyの 局 所照射 が施行 され,5月 に独 歩退院 した.

97年4月 に多 発性再 発 腫瘍 と髄 液播 種 が認 め られ たた

め に部分摘 出術 と,5-7月 にか けて化 学療法 (ACNU

100mg, Vincristin lmg, Procarbazine 100mg/日 を2週 間

継続)が2ク ール施 行 された.7月 のMRIで 腫 瘍 はほぼ

消 失 し,8月 に独歩退 院 した.そ の後 は外 来 にて3ク ール

目の化学療法 が実施 され経過観 察 中で ある.現 在 はふ と

ん製 造業 に従事 してい る.

【組 織学的所見 】初 回手術 材料 は,細 胞 に多型性 が あ っ

てRosenthal線 維 やgranular body, xanthoma cellが 豊

富 で あるが,reticulin fiberの 乏 しい腫瘍 であ り,診 断 は

pleomorphic astrocytomaと 診 断 された.2回 目の材料 に

は壊 死 の 出 現 と細 胞 異 型 の進 行 が部 分 的 に認 め られ,

pleomorphic astrocytoma with focal anaplastic changes

と診 断 された.3回 目の材料 で は変性構造 物 を保持 しな

が らも血管増生,壊 死 の拡大 お よび更 な る細胞異 型 の進

行 が 認 め られ,亜 分 類 の 困 難 なgrade 3-4相 当 の

astrocytomaと 診 断された.

【問題点】

1. 初 発 時に はpleomorphic xanthoastrocytomaとpilo-

cytic astrocytomaの 中 間的な組織像 を示 した.

2. 再 発 す るこ とに悪性 転化 を示 したが,変 性構 造物 を

保 持 した ままで あった.

3. 髄 液 播種 を来 したが,化 学療 法が著効 を示 した.

図1 1回 目 手 術 材 料.多 型 細 胞,xanthoma cell, granular

 body(矢 印)な どが 認 め られ た.(HE,×300)

図2 3回 目手術材料.腫 瘍細胞の多型性 は消失し,小 型異型

 細 胞が主体 となったが,部 分的 に細胞質 内好酸球性顆

 粒(矢 印)が 認め られ,電 顕的にはRosenthal繊 維 に類

 似 していた.(HE,×750)
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2. 発症後9年 後に頭蓋外転移にて再発 した悪性脳腫瘍

 の1例

 ○中野 真, 小泉 英人, 山崎 弘道

  (山梨県立中央病院脳神経外科)

【臨床経過】症例は21歳,女 性で1986年2月 頭痛 にて

発症 した.他 院での頭部CTに て,右 前頭葉の脳腫瘍 と診

断され当院 に転院 となった.3月 に肉眼的全摘出術 を施

行 し術後50Gyの 局所放射線治療 を行った.病 理組織学

的診断は"Anaplastic glioma with ependymal differentia-

tionで あった.入 院治療後,神 経症状 な く退院 し,以 後,

臨床上 も画像診断上 も再発は認めなかった.発 症か ら9

年後の1995年5月 勤務先健康診断での胸部 レン トゲ ン

にて多発性の腫瘍性病変 を指摘 された.同 年5月22日

当院呼吸器内科に精査加療 目的に入院 となった.肺 病変

に対して生検術 を行い組織学的診断から頭蓋内病変 と同

様の ものであ り,脳 腫瘍か らの遠隔転移 と診断され,放

射線治療を行 った.頭 蓋内の局所再発 は全 く認めなかっ

た.治 療後一度退院 したが,1996年8月 左寛骨 臼に腫瘍

性病変 を認 めた.そ の後徐々に全身状態 は悪化 し1996

年11月 死亡 した.

【組織学的所見】頭蓋内脳腫瘍 は腫瘍細胞の異型性,核

分裂像の散見,壊 死巣の存在などか らanaplasticな 所見

を示すgliomaで あり,腫瘍細胞が血管 に向かって細胞突

起 を伸ぼす所見,細 胞間に認 められ るmicrorosetteな ど

から脳室上衣系の分化 を示す もの と考 えられanaplastic

ependymomaと 診 断 された.免 疫 染色 はGFAP(+/-),

EMA(一), cytokeratin(-/+), Vimentin(+)で あ った.肺

腫瘍 は脳腫瘍 と類似 の形 態 を示 す小型 の細胞 か ら構成 さ

れてお り,細 胞 間の水腫性 基質 が よ り多 い程度 で ほぼ同

一の組織像 であ る と考 えられた .細 胞が細 胞質 突起 を伸

ば してい る所 見,細 胞 間 のmicrorosette様 の構 造 もみ ら

れた.免 疫染色 はほ とん ど陰性 で あったがGFAP陽 性 の

繊 維状構造が わずか に認 め られた.以 上 か ら脳 腫瘍 の肺

転移 と考 え られた.

【考 察 】脳 腫 瘍 の頭 蓋 外 転 移 は比 較 的 まれ で あ り,

Medulloblastoma, Meningioma, Glioblastomaな ど で報

告 例 が あ る.ま たHemangiopericytomaの 頭 蓋外 転 移例

は多い.本 症例 の ように原発脳腫瘍 の再発 を全 く認 めず,

転 移巣 で の再発 例 は ほ とん ど報 告 が ない.Anaplastic

ependymomaはHemangiopericytomaと 同 様 に 臨 床 上,

low grade malignancyの 経 過 を とる例 が少 なか らず あ り,

長 期 生存例 につい て も,局 所 再発,遠 隔転移 の可能 性が

ある と考 え られ た.

【討 論 】

 鷲 山和 雄(新 潟 大学脳研究所 分子神経病理)=組 織構築

とい う観 点で は,肺 腫瘍 は脳腫瘍 に類似 してい る とみ ら

れ る.し か し,個 々 の細胞 の突起 の出方 につ いて は,肺 腫

瘍 ではやや乏 しい よ うに思わ れ る.上 皮性細 胞 マー カー

の発現パ ター ンを もう少 し詳細 に比 較 された ら,細 胞 の

起源が より明解 にな る と思われ る.

Fig. 1. Photomicrographs of the surgical specimen. Brain tumor (A,B,C). Lung tumor (D). HE stain.
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3. 対麻痺にて発症 したintravascular malignant Iym-

phomatosis(IML)の1剖 検例

 ○尼崎 賢一, 山崎 弘道, 小泉 英仁

 笹口 修男 (山梨県立中央病院脳神経外科)

 症例は55歳 男性であ り,慢 性 に経過する対麻痺の精

査 目的に近医を受診し,脊 髄病変の加療 目的に紹介され

た.入 院時には意識 は清明であ り,両下肢弛緩性麻痺,腱

反射減弱,Thll以 下 の温痛覚低下が認め られた.体 温,

体表所見に異常な く,血 液にも異常はなかった.第12腰

椎 レベルに膨大が認められ,脊 髄腫瘍の疑 いのもとに生

検術 を施行 したが,脊 髄梗塞であった.退 院後頭痛,痙 攣

が出現 したが,諸 検査上変化 はなかった.翌 年対麻痺の

悪化,痴 呆症状,全 身倦怠感のために再入院 となった.入

院時CRP陽 性, LDHの 上昇が認められた. CTに て両側

白質を中心に低吸収域が認 められ,SPECTで は両側頭

頂葉の血流低下が認 められた.脳 血管i撮影上脳表の静脈

が狭窄 しており,静 脈血栓症が疑われた.そ の後腹部膨

満が出現 し多発性の肝腫瘍 と両側副腎の腫大が認 めら

れ,肝 生検 を行 った ところ悪性 リンパ腫 と診断 された.

内科にて化学療法を検討 したが,急 激に全身状態が悪化

し死亡 した.全 経過18ヶ 月であった.病 理解剖の結果,肉

眼的に両側後頭葉皮質下に梗塞像,上 矢状洞内への腫瘍

浸潤が認められた.病 理組織像では血管壁の内皮下 を中

心に血管壁 に大小不同で異型性の強い腫瘍細胞浸潤が認

められ,B-cell marker L26に 対 し陽性を示 した.脳 内小血

管内腔にはN/C比 の高いクロマチンに富んだ核小体 を

有する腫瘍細胞が充満していた.そ の他全身の諸臓器の

血管内に腫瘍細胞の浸潤が認 められた.以 上 より本症例

は血管内悪性 リンパ種(Intravascular Malignant Lymph-

matosis)と 診断された.

【問題点】画像上の血管狭窄 と病理所見の関連 につい

て;脳 血管撮影の所見 として末梢動脈の狭窄像が認めら

れることがあるが,本 症例の場合,静 脈の狭窄が認 めら

れた.病 理学的所見では静脈の内皮下には強い腫瘍細胞

浸潤はな く,部 分的にフィブ リンの析出が認められてい

る.

Fig. 2. Initial head CT scan with contrast media showing a 
 cystic brain tumor in right frontal lobe (A). Chest CT 

 scan nine years after brain tumor surgery showing 
 multiple plumonary tumors (B).

Fig. I. Microscopic view of the superior sagittal sinus showing 

 thrombosis in the lumen with endothelial proliferation.

Fig. 2. Microscopic view of a small vessel in the white matter 

 demonstrating tumor cells packed in the lumen.
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【討 論】

 田村 勝(群 馬大学脳神経外科)=皮 質静脈閉塞に関連

して,そ れ と思われ る血管病変 としては,内 皮細胞下の

腫瘍細胞浸潤 とフィブ リンの析出がみられ,内 腔の狭窄

をきた しているように見える.内 腔に血栓形成はみ られ

ていない.

4. Chordoid meningiomaの 一生検例

 ○狩野 友昭, 富沢真一郎, 斎藤 太

 坐間 朗, 田村 勝, 大江 千廣

 (群馬大学医学部脳神経外科)

 中里 洋一

 (群馬大学医学部第一病理学教室)

【臨 床】症例 は64歳 男性,1992年1月 に痙攣発作で発

症 し,7月 に頭部CTsanと 脳血管撮影で右前頭葉 に神経

膠芽腫が疑われ,化 学療法 と外照射療法40Gyの 後,8月

31日 に腫瘍部分摘出術 を施行 した.そ の後外照射療法

20Gyを 施行 したが,同 部の腫瘍再発がみられ,塞 栓術後,

1995年4月17日 に腫瘍摘出術 を施行 した (Simpson's

grade 2).1996年7月,特 に神経症状 に異常所見は認めな

かったが,頭 部で腫瘍再発 を認めた.同 年10月26日 右

前頭開頭で腫瘍摘出術(Simpson's grade 1)を 施行 した.

術後神経学的に異常な く独歩退院 した.

【病 理】初回摘出標本で,短 紡錘型 または類円形の核

と好酸性の狭い細胞質 を持つ細胞が,太 い突起 を伸ばし

索状又 は一部上皮様 に増殖 していた.問 質は好塩基性

myxomatousで 広 く,大 小の拡張した血管が認められた

が,核 分裂像 は少なかった.鍍 銀染色では膠原線維の腫

瘍細胞間への入 り込 みは少な く,ま たPAS染 色 は陰性

であった.免 疫組織化学的検索ではvimentin, S-100 pro-

tein, GFAP, Leu 7, SY38, NSE, NFl60KDは 陰性で

EMAは 陽性であった.電 子顕微鏡学的検索で は腫瘍細

胞間 にはintermediate junctionが あ り, interdigitating

cell processと 細胞質突起が細胞外基質 を取 り囲んでい

る像 と,細 胞質内にはグリコーゲン穎粒 と豊富 なミトコ

ンドリアを認めた.以 上よりchordoid meningiomaと 診

断した.

5. 核内に空胞状構造が多数見 られた髄膜腫の一例

 ○吉田 孝友, 佐々木 惇, 平戸 純子

 中里 洋一 (群馬大学医学部第一病理)

 倉地 浩 (国立高崎病院脳神経外科)

【症 例】76歳,男 性.大脳鎌に付着する左前頭頭頂部の

腫瘍を認め,開 頭腫瘍部分摘出術を施行 した.

組織学的所見:髄 膜皮型髄膜腫 と診断 した.腫 瘍全体 に

渡 り核内封入体が顕著 に認められ,核 内細胞質封入体 と

核 内空胞の2種 類が区別出来た.PAS染 色, Feulgen反

応,oil red O染 色のいずれ も空胞内は染色 されずグ リ

コーゲン,核 酸,脂 質の存在 は否定的であった.免 疫染色

で興味深いことは,vimentinで は核内封入体が より強 く

陽性 となるものがあり,desminで は核内空胞内部あるい

は辺縁に,ま たcytokeratinで は核 内封入体,核 内空胞の

両方に陽性を示すものが認められた という点である.

【電顕所見】核内細胞質封入体 は限界膜 を有 し,内 部に

細胞質 と同様の細胞小器官が含 まれていた(図lA).ま

た,核 縁の切れ込みにより細胞質が陥入 し,封 入体 を形

成 している様子 も觀察された.封 入体の内部 には細胞小

器官やフィラメン トの集籏が認められ,更 に封入体内に

多量 のフィラメン トが集籏 してい るもの も認 められた

(図2A).フ ィラメン トは直径が約8～10nmの 中間径

フィラメ ントであ り,粗 な束 を作 る傾向を示 していた

(図2B).一 方核内空胞 は限界膜 を有さず,内 部 には細胞

小器官 も存在せず,本 来のクロマチン穎粒や核小体が核

辺縁 に偏在 した様 な構造であった.更 に強拡大像では,

限界膜 を持たない空胞 の中央部 は,ほ ぼ空虚 な空間で

あった(図lB).

 髄膜腫 における核内封入体,核 内空胞 の形成機序,封

図 1 腫瘍 細胞 は太 い突起 を伸ば し増殖 してい る.間 質 は

 所 々広 く好塩基性 でmyxomatousで あ る.ま た間質の

 乏 しい部分では腫瘍 は索状 に増殖 している.

図 2 腫 瘍 細 胞 はinterdigitating cell processと 接 着 装 置 と し

 てintermediate junctionを 有 し て い る.(×13,500)
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入体内フィラメントの局在意義な ど不明な点も多い.今

回の検索では,中 間径細線維蛋白の異常な局在が明 らか

とな り,封 入体形成機序 にこれ らの細胞骨格の関与が示

唆された.

【討 論】

横尾英明(群 馬大学第一病理):Ependymomaの 胞体

内の空胞 を画像解析により,細 胞外からの くぼみである

ことを証明した仕事がある(都 立神経研,小 島 ら)の で,

本例のような場合 もタッチスメアの標本で解析 を試みる

価値 はあると考 えます.

6 . Ganglioglioma : An immunohistochemical, ultras-

 tructural and cell culture study.

○石内 勝吾(伊 勢崎市民病院脳神経外科)

中里 洋一 (群馬大学第一病理)

野尻 健, 豊田 収, 中島 英雄

(中央群馬脳神経外科病院)

田村 勝 (群馬大学脳神経外科)

【臨床経過】8歳 の男児.昭 和63年10月 頃より,頭痛 と

めまい出現.CTに て水頭症 を認 めMRIに て右モン『ロー

孔より第3脳 室に占拠性病変 を認めた.定 位的生検術 に

図 1 (A) 核 内細胞質封入体:限 界膜 を有する封入体 を認め内部 に細胞小器官が存在す る.×3,300

(B)核 内空胞:空 胞には限界膜が存在せず内部 は空虚な空間である.×3,000

図 2 (A) 封入体 内フィラメントの集籏.×6,000

(B) (A)の 拡大像:中 間径 フィラメン トが粗 な束 を作っている.×50,000
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て 腫 瘍 と確 認 さ れ 昭 和63年11月14日transcallosal

approachに て モ ンロー一孔 の外 側 壁 にoriginを も ち第

3脳 室 をpackす るtumorを 亜 全 摘 した.術 後9年 を経 た

現在再発 を認 めず経 過良好 であ る.

【病理所 見】明 瞭な核 仁 を含 む比較的淡 明 な核 を もつ大

型多 角形 の神経細胞 が散在 性 に認 め られ,楕 円形 の核 と

線維性 の突起 を もつ星形 あ るい は紡垂形 の グ リア細胞 の

増生 を認 める。時 に2核 を有 す る神 経細胞 が散見 され る.

免 疫組織 学的 に神経細 胞 はMAP-2+, MAP-5+, synap-

tophysin+, NFP+で グ リア細 胞 はGFAP+, vimen-

tin+, MAP-5+で,紡 垂形細 胞 はGFAP+,MAP--2+で

あ る.電 顕 にて神経細胞 は細胞質 内 にdense core vesicle

を有 し,synapse形 成 を認 める.手 術時摘 出組 織 を培養 す

る とNiss1染 色 陽性 の明 るい核 に明瞭な核仁 を有 す る大

型 の神 経細 胞 様 細 胞(NFP+)と 紡 垂 形 のGFAP+細 胞

の増生 を認 める。分裂 す るNFP+細 胞 も觀察 され る.培

養細胞 の超 微像 では小 型 円形 また は多角形 の分化傾 向 を

示 さない細胞 と突起 に10nmの 中 間経 フ ィラメ ン トを有

す る細胞 が觀察 された(図,継 代3代 目90div,×12000).

2年 間 で10代 継 代 した.

【結 論 】本例 はモ ン ロー 孔 外側 壁 のsubependymal

1ayerに 連 続 す るGangliogliomaの1例 で そ のhis-

togenesisに つ いて, bipotentia1な 分 化能 を有 すneuro-

epithelial stem cellが 考 えられた。

【討 論 】

 鷲 山和雄(新 潟大 学脳研究所 分子神 経病理)=1)培 養

下で は小型 の細胞 と大型 のganglion-1ike cellが 同 じ比 率

で増 殖 してい るの か? 2)増 殖 速 度 関連 マーカーの 腫

瘍組織 での所 見 は どうで あ った か? 3)摘 出 した後 の

後療法 として ガ ンマ ・ナ イフな どによる放射 線療法 は考

えていないか? この症例 が真 の腫瘍 であれ ば考 えて も

よい ように思 うが 4)培 養 細 胞 に増 殖 因子投 与 を予定

しているか? 5)培 養細胞の増殖速度に変化がみられ

るか? 6)株 化できる可能性 はあるか?

石内勝吾(伊 勢崎市民病院脳神経外科):1)小 型未分

化なbipotentialな 細胞が大型neuron様 細胞 をgenerate

して くる.比 率 はcaltureのneuronal maturationに より

数%～80%程 度 と様々である.2)MIB-1 staining indexは

0。1%以下である.3)手 術摘出のみで長期予後が期待でき

る.4)及 び6)株 化の成否はstem cel1の維持 にあり,この

条件に必要な種々のgrowth factorの解明が鍵である.5)

2年 間ほぼ一定で3ヶ 月に一回1:5splitrationで 継代 し

た.

7. 飾板 を中心に脳内から鼻腔内におよぶ腫瘍の1例

 ○楮本 清史, 早瀬 宣昭, 卯木 次郎

 武田 文和

 (埼玉県立がんセンター脳神経外科)

 中里 洋一 (群馬大学第一病理)

【症 例】27歳 女性.1997年2月 鼻閉にて発症 し,そ の

後頭痛が出現した.3月26日 当院耳鼻科にて鼻腔内腫瘍

生検を行 った。3月28日 当科入院時,神 経学的に頭蓋内

圧亢進症状 と右嗅覚脱失がみられ,頭 部MRIで は,右 前

頭蓋底 を中心に脳内から鼻腔内に及ぶdumbbell型 腫瘍;

を認めた.脳 内には一部嚢胞が存在 し,腫 瘍実質部 は均

一な増強効果を示 した.4月4日 脳神経外科,耳 鼻科,形

成外科合同による頭蓋内及び鼻腔内腫瘍摘出術,前 腕遊

離皮弁 による頭蓋底再建術を施行 した,

【術中所見】脳内腫瘍は嚢胞性 と充実性(底 部)の 部から

なり境界明瞭な髄外病変であ り,右 嗅神経 は原形 をとど

めていなかった.鼻 腔内腫瘍は前後の鯖骨洞 と右鼻腔内

を充満 していた.両 腫瘍 とも赤褐色で柔 らか くやや出血

性であった.右 節板は直径3cmに わたり骨が欠損 し,同

部が発生母地 と考えられた.血 清CEA, NSE,尿VMA,
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HVA, HIAA,嚢 胞液VMAは 正常,嚢 胞液NSE, HIAA

は高値(血 清正常値の約20倍,2倍)を 示した.5月1日

～6月lo日 放射線療法を施行した(全 脳26Gy ,鼻 腔一

前頭葉46Gy,右 眼窩内側部60Gy).頭 部MRI上,右 眼窩

内側部の術後残存腫瘍 は,放 射線終了時やや縮小 し,3ヶ

月後には消失した.10月 末日現在,腫 瘍再発の所見はな

い.

【病理学 的所 見】壊死 を伴 う小型未 分化 腫瘍細胞 が,不

規則,充 実胞 巣状 増 殖 を示 す 中に上皮 様 管腔 な い し偽

rosettes様 部 分 がみ られ る.細 胞 密度 は高 く分裂像 が散見

され る.免 疫染色 で は,cytokeratin, NSE, EMA陽 性,

S-100,chromogranin一 部 陽 性, synaptophysin陰 性,

Grimelius染 色 も陰性 で ある.電 顕 では,神 経突起, dense-

core vesicles, microtubules, synaptic complexな どの神経

細胞 への分化 を示す所見 に乏 し く,細 胞 間junctionの 発

達 か ら上 皮性 の性 格が よ り強い腫瘍 と考 えられ る.

 本 症 例 は,olfactory neuroblastomaと の 鑑別 が問題 で

あ る.神 経細胞 あ るい は神経 内分泌細 胞 の性格 を十分 に

備 えた腫 瘍 で はないが,上 皮性 の腺管 形成,細 胞 間接 着

構造,chromogranin染 色 性 な どか らneuroendocrine car-

cinomaと す るのが妥当 と考 えられ る.臨 床 的 に,本 例 の

放射 線感受性 は中等度 で あ り,生 物 化学 的 に もカテ コー

ル ア ミン,HIAAの 値 か ら典型 的 なneuroblastomaの 像

とは異 なってい る.

【討 論 】

 田 村 勝(群 馬大 学脳神経外科)=血 管結合織 に分 け ら

れて腫瘍細胞 が巣蜂状 に増殖 してい る点,腺 腔 の外側 に

腫瘍細胞 が増 殖 してい る点か ら,endocrine carcinomaの

典 型例 の ように思 う.た だ しこの病変 とolfactory neuro-

blastomaと きちん と区別 す るの は難 しい と思 う.

8. 頭蓋内胚細胞性腫瘍の臨床および病理診断上の問題

 点

 ○鷲山 和雄, 熊西 敏郎

 (新潟大学脳研究所分子神経病理)

 田中 隆一 (同脳神経外科)

 頭蓋内胚細胞性腫瘍 には多種多彩な組織分化がみ ら

れ,か つ治療による修飾 を受けやすい特性 があるため,

最終診断を下す時に困難 を感ずることが少な くない.部

分摘出や治療後の解剖で得 られた病理組織診断は重要で

はあるが,最 終診断を下す上での参考所見のひとつにす

ぎない.今 回我々は,こ れまで経驗 した頭蓋内胚細胞性

腫瘍を整理 し,腫 瘍型別の頻度 を明 らかにした上で,い

くつかの実際の症例 を呈示 し,部 分摘出術に終わった場

合の診断上の留意点について考察 したい.

 腫瘍型別頻度の実態 を明かにす るために,新 潟大学で

経驗 した1935年 以降139例 の頭蓋内胚細胞性腫瘍のう

ち,放 射線や化学療法の経驗 のない亜全摘出以上の手術

例 と,経 過中放射線や化学療法が一切行われない まま死

亡 し剖検が行われた症例の合計44例 を対象に,WHOの

精巣腫瘍分類に従い分類 した.胚 腫 (G)17,胎 児性癌

(EC)2,卵 黄嚢腫(YST)2,絨 毛癌(C)2,奇 形腫(T)10,2

種類以上の組織型の混合型11(内 訳はEC+G2, EC+

YST 1, EC+T 1, YST十G2, T+G3, T+EC 1, T+

EC+Gl)で あった.頻 度に影響を与える要因 として,手

術の難度が高 く部分摘出に止 めざるを得ない場合,放 射

線治療効果 に期待 して意図的に全摘出をしなかった場

合,逆 に放射線治療の効果を期待できないとして意図的

に全摘出を行った場合,診 断的治療の目的で手術 に先行

して放射線治療を行 った場合,同 様の理由あるいは全身

状態が不良で手術 そのものが行 えなかった場合,剖 検が

得 られて も既に放射線治療や化学療法がなされている場

合,が あった.腫 瘍マーカーでの解析が進み,可 及的に全

図 1 頭部MRI(造 影Tl強 調像.冠 状断及び矢状断).

脳 内に嚢胞性の部 を有 し,実 質部 は,右 前頭葉下面か ら

右眼窩内,籠 骨洞,鼻 腔に及ぶ8×7×5cmのdumb-

bell型 腫 瘍.

図 2 鼻腔 内腫瘍(H&E,x80).

腫瘍 は,問 質により不規則 に分画 され,充 実性胞巣状に

増殖 している.上 皮様の管腔が散在す るほか,Hormer-

Wright型,Flexner型 ロゼッ ト(右 上部)の 形成がみら

れる.
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摘出を目指すようになった1985年 以降の経驗では,前

記の頻度 のうちTの 頻度が少 ない以外腫瘍型別頻度に

大差なく,Gの みの症例 は必ずしも多 くないように思え

た.

興味深 い症例 として(1)部分摘出時に胚腫 と病理診断

し,治 療経過中に胎児性癌の合併 をみた症例,(2)放 射線

感受性か ら初期治療時に胚腫 と推定 した剖検時胎児性癌

の症例,(3)部 分摘出時に胎児性癌 と病理診断 し放射線治

療および残存腫瘍摘出後 も経過良好な症例を呈示する.

9. 急性播種性脳脊髄炎の長期経過 と考えられた1剖 検

例

○ 林 森太郎, 蘇 牧, 高橋 均

(新潟大学脳研究所病理学分野)

茂木 崇司, 野崎 兼吉, 小山 晃

渡辺 浩之 (燕労災病院神経内科)

【症 例】死亡時53歳,女 性.1993年10月6日,頭 痛 ・

発熱が出現.近 医を受診 し感冒 と診断され投薬 を受けた

が軽快せず,ll日,燕 労災病院内科を受診.尿 検査にてケ

トン体3+,蛋 白2+,潜 血3+,細 菌2+で あった ことか

ら急性腎炎 を疑われ入院,抗 生剤の投与 を受ける.そ の

後 も頭痛 ・発熱継続14日,意 識障害出現 し神経内科受診.

名前を答 えられず,簡単な口答命令入 らず.項部硬直(+),

四肢麻痺なし.末梢血:WBC6,440/mm3,CRPO.45mg/dl.

頭部CT:特 記所見なし.髄 液:細 胞数384/3(P:M=

1.9),蛋白84mg/dl,糖41mg/dl.ヘ ルペス脳炎が疑われ神

経内科に転科,ゾ ビラックスの投与 を受ける.18日,呼 吸

減弱 し人工呼吸器装着27日,深 昏睡'94年1月 になる

と呼名 に対 して開眼した り,首 を動かすなどの動作がみ

られ,3月 には人工呼吸器より離脱できたが,22日,呼 吸

停止状態で発見,直 ちに蘇生されたが,自 発呼吸無 く,人

工呼吸器 を再び装着.以 後,昼 間は人工呼吸器 より離脱

で きた時期 もあったが,自 発呼吸が安定せず人工呼吸器

装着の まま,遷 延性植物状態で経過7月,頭 部CT:大

脳 ・小脳 ・脳幹の萎縮,大 脳皮質の高吸収像,白 質の低吸

収像 と萎縮,脳 室系の拡大.'96年9月18日,肺 炎を併発

し死亡.全 経過約3年.

【剖検所見】N37(96):脳 重620g.大 脳 は高度に萎縮 し脳

室系の拡大が顕著.大 脳 白質は広範にvolumeを 減 じ,ゼ

ラチン様,茶 褐色の色調 を呈 していた.組 織学的には,反

応性アス トロサイ ト,マ クロファージ,リ ンパ球の浸潤

を伴い,高 度の髄鞘および軸索の脱落を呈 していた(図

1).大脳皮質では3・4層 から6層 にかけての高度の神経

細胞脱落が広範に認められ(図2),特 に運動野 では高度

のnecrosisが,ま た中心灰白質,海 馬,小 脳 白質で も高度

の神経細胞脱落が認められた.脳 幹 ・脊髄および視神経

では,様 々な程度の軸索の崩壊,マ クロファージの浸潤,

血管周囲性のリンパ球浸潤および反応性アス トロサイ ト

の増殖を伴った多発性の脱髄性病変が認められた(図3).

【考 察】本例 の脳幹 ・脊髄 ・視神経 における病変 は,

Devictypeの 多発性硬化症 の病変 と本質的 に同 じであ

り,脱 髄性病変が確かに存在 した と考え られた.大 脳 に

図1 a 前頭葉 白質.高 度の髄鞘・軸索の脱落 と反応性 アス ト

ロサイ トの出現.(HE染 色)×85.

図1 b 前 頭葉 白質.Tリ ンパ球の浸潤.(UCHL-1免 疫 染

色)× 郎

図 2　 前 頭葉皮質.3層 から6層 の高度の神経細胞脱落.(HE

染 色)×30.
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おいては,そ の主体 はhypoxiaの 病変 と思われるが,リ ン

パ球浸潤が認められること,病 初期の意識障害は脳幹 ・

脊髄病変では説明で きないことか ら,急 性播種性脳脊髄

炎あるいは急性多発性硬化症 といった脱髄性の病態が大

脳 白質にも存在したのではないかと推測された.

10.Parkinsonismで 発症 し長 期 経 過 を観 察 し得 た

 OPCAの1例

 ○服部 健, 堀田 欣一, 田畑 賢一

 松田 正之 (佐久総合病院神経内科)

 石亀 廣樹 (同臨床病理)

【病 歴】昭和53年(45歳 時)か らアルコール依存症の

ため当院精神科で内服治療 を受 けていた.昭 和59年 に

両上肢の振戦 筋固縮,寡 動のため当科 に入院 し,薬 剤性

パーキンソン症候群 と診断,投 薬 中止によ り改善 した.

す ぐに再 び増悪したためL-dopaの 投与 を開始されたが

反応は悪 く,平成元年ころか ら痴呆,自 律神経症状,球 麻

痺症状 も進行 し平成3年 には寝たきりとなった.平 成7

年12月,突 然呼吸停止を来 し入院,そ の後肺炎のため平

成8年3月 に死亡 した.全 経過は約13年 であった.

【病理所見】肉眼的に小脳 と脳幹 の萎縮が明らかで,黒

質の色素は著明に脱落 していた.組 織学的に神経細胞の

中～高度の脱落 と膠症 を被殻,黒 質,橋 核,小 脳プルキン

エ細胞,下 オリーブ核に認めた.Gallyas染 色ではGlial

Cytoplasmic Inclusion陽 性細胞を変性の強い部位 に多数

認め,神 経病理学的には特に黒質の変性がつ よいMSA

(SND)と 考 えられた.ま た, Neuropeptide Y(NPY)に 対

する抗体 を用いて免疫染色 を行 うと,同 様の部位で多数

図 3 a,b,c 延 髄 脱 髄 巣.(a:KB染 色b:Bodian染 色,

c:HE染 色,×85).

図 3 d 第8頸 髄(KB染 色)

図 1 中脳黒質のHE染 色.色 素含有細胞の著明な脱落を認

める.

図 2 Neuropeptide Yに 対 する抗体 を用いた免疫染色(被

殻).多 数 の陽性細胞を認める.
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の陽性細胞が認められた.大 脳皮質には大 きな変化 は認

めなかった.

【考 察】本症例は黒質,線 条体の他小脳等にも変性 は

みられたが,早 期 に出現 ・進行 した部位の変化が強 く,そ

れによる症状が主体 と考 えられた.ま たNPY陽 性細胞

が多数認められたが,今 後 さらに症状の異なった症例あ

るいは部位問で比較検討 してい くことによ り,興 味深い

結果が得られるもの と期待 される.

【謝 辞】本症例の検討にご協力 いただき,特 殊染色 を

施行 して下さった国立中信松本病院神経内科,大 原慎司

先生,国 立犀潟病院神経病理,巻 渕隆夫先生に深謝いた

します.

11. 高度の大脳 白質病変を呈 したmultiple system atro-

phyの 一剖検例

 ○若林 孝一

 (新潟大学脳研究所脳疾患解析センター)

 池内 健, 石川 厚

 (国立療養所西小千谷病院神経内科)

 高橋 均 (新潟大学脳研究所病理学分野)

【症 例】死亡時75歳,女 性.1981年(61歳),歩 行障害

が出現.1983年,構 音障害,失 調歩行.1984年,四 肢の歯

車様固縮,安 静時振戦,仮 面様顔貌,変 換運動障害,協 調

運動障害,衝 動性眼球運動,注 視性水平方向性眼振,排 尿

困難Babinski徴 候 両側 陽性.頭 部CTで 小 脳,脳 幹 の萎

縮.そ の後,次 第 に無動が増強.1990年,臥 床状 態,意 思 の

疎 通 は 困難1991年 に は自発 語 な く,開 閉 眼 の指 示 に

や っ と従 う状態.1995年,肺 炎 にて死亡.全 経過14年.

【剖検所 見】(Nl2-95)脳 重1,120g.前 頭 葉 は軽度萎縮性.

橋 お よび小脳,被 殻 の高度 の萎縮 黒 質の色 素脱 失 も明

らか.組 織学 的 にオ リーブ ・橋 ・小脳 系,線 条体 ・黒質 系,

自律神経 系に高度 の神経細胞 脱落 とグ リオー シスを認め

る.こ の所見 に加 え,前 頭 ・頭頂 葉 白質 に広範 なmyelin

pallorとaxonの 脱 落 を認 め る(図1).こ の 白質病 変 は

U-fiberな らび に深部 白質の両者 に及 んでお り,中 心前 回

の皮 質下 に最 も強調 され てい る.中 心前回,上 ・中前頭 回

の後 方部,島 回 では皮 質深部 に神経細 胞脱 落 とグ リオー

シス(図2).さ らに,灰 白境界 を主体 に皮質深部 お よび白

質 に多数のglial cytoplasmic inclusion(GCI)が 出現(図

3).歯 状 回にユ ビキチ ン陽性神 経細胞 内封 入体(図4).脳

動 脈硬化 は軽度.

【考 察 】本 例 は進 行 し たmultiple system atrophy

(MSA)と 考 え られ る.通 常MSAで は,中 心前 回 に軽 度

の グ リオー シス を認 め るこ とはあるが,本 例 の よ うに大

脳 皮質 な らび に白質 に高度 の病変 を認 めた例 は報告 され

てい ない.し か も本 例で は病変 の強 い部位 に多数 のGCI

が 出 現 してお り,こ れ はGCIの 好 発部位(Brain ll7:

235,1994)と も一致 してい る.つ ま り,本 例 の大脳皮質 ・

図 1 大脳 白質の高度の変性(矢 印は中心前回,Weil's myelin

染色).

図 2 中心前回(左:KB染 色,右:GFAP免 疫 染色)×40.
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白質病変はMSAの 一次性病変であ り,そ れが14年 とい

う経過で顕在化 したもの と考えられる.

12. 歯状核赤核淡蒼球ルイ体萎縮症(DRPLA)の 歯状核

神経細 胞胞体 内 にみ られ たUbiquitin陽 性filamen-

tous inclusion

 ○ 林 靖 子, 柿 田 明 美, 山 田 光 則

 江 川 重 公, 高 橋 均

 (新潟 大学脳研究所病理 学分野)

 辻 省 次 (同神 経 内科学分野)

 小 柳 新 策 (長岡 療育 園)

 内 藤 明 彦 (松浜 病 院)

 DRPLA患 者 の 歯 状 核 神 経 細 胞 内 にubiquitin陽 性

filamentous inclusionが 有 意 に出現 して い るこ とを見 出

した.ま た,核 内 にubiquitin陽 性 の封入体 が認 め られ た

ことをあわせ て報告 した.

【対象 ・方法】DRPLA患 者16名(若 年型9名,早 期成

人型4名,遅 発成人型3名).コ ン トロール としてspo-

radic ALS 5名,正 常 コン トロール10名.歯 状核 を含 む

パ ラフィン包埋切 片(4μm)を 抗ubiquitin polyclonal抗

体(Dakopatts)を1次 抗体 として用 い, ABC法 で免疫 染

色 を行 った.DRPLA患 者 について は,赤 核,淡 蒼球,視 床

下核 につ い て も検 索 した.ま た,filamentous inclusiopn

図 3 前 頭葉 白質の多数のGCI(ユ ビキチ ン免疫染色)

×180.

図 4 歯状回穎粒細胞のユビキチン陽性封入体(矢 印)×300.

図 1 Filamentous inclusion.繊 維 の 束 状(a)と,密 度 の 高 い

もの(b).Ubiquitin免 疫 染 色 ×1,500

図 2 電顕 像.Filamentl本 の径は約15nmで,束 の一部 に膜

構造(矢 頭)が 認められ る.×25,000
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を有す る歯状核 神経細胞 につ いては戻 し電顕 お よび通常

の電顕的觀察 を併せ行 った.

【結 果 】DRPLA患 者 の歯 状 核 神 経 細 胞 で は全 例 で

ubiquitin陽 性filamentous inclusionが 認 め られ,そ の出

現頻 度 は約3%で あった.DRPLAの 他 の部 位 とALS,

正 常 コン トロール の歯状 核 で は その よ うなinclusionは

認 め られ なか った.電 顕 的 にそれ らinclusionは 直 径約

15nmほ どの フィラメン トの束か らな って いた. DRPLA

の 歯 状核 では核 内に もubiquitin陽 性 で球形 のinclusion

が 認 め られた.

【考 察 】今 回 のubiquitin陽 性filamentous inclusion

は,こ れ まで孤 発性ALSの 前 角細 胞 胞体 内 に認 め られ

て きたubiquitin陽 性skein-like inclusionと 区 別 困難 な

構造物 で あった.最 近triplet repeat病 で報 告が相次 いで

い る核 内封 入体 と同様 のubiquitin陽 性 核 内封 入体 も観

察 され たが,こ れ らの構 造 物 がDRPLAに お け るCAG

リ ピー トの増加 に よって生 じるpolyglutamine stretchを

有 す る異常 タ ンパ クを含 む可 能性が あ り興 味深 く思われ

た.

13. 意識障害,け いれんで発症 し,脳 梁後半部 に壊死病

変を認めたMarchiafava-Bignami病(MBD)の1剖 検

例

 ○松本 隆一 (小諸厚生総合病院内科,

 現安曇総合病院内科)

 大原 慎司

 (国立療養所中信松本病院神経内科)

 池田 修一 進藤 政臣

 (信州大学第三内科)

 福沢 正男, 発地 雅夫 (同第二病理)

 中野 今治 (自治医科大学神経内科)

【症 例】死亡時44歳 ・男性.日 本酒の大酒歴あ り.1993

年9月9日 頃より失見当識,四 肢のけいれんが出現 し,9

月13日 入院 した.入 院時意識は昏迷 で,眼 球運動制限,

四肢筋 トーヌス亢進,前 頭葉徴候 を認 めた。検査所見上

軽度 の貧血 低蛋 白血症,肝 障害を認めたが,NH3,ビ タ

ミンBlは 正常範囲であった.髄 液所見で総蛋白, IgG,

MBPの 高値 とオリゴクローナルバンドの出現 を認めた.

頭部CT上 脳梁膨大に左右対称で周辺部 と明瞭に画 され

る低吸収域が観察 されたことか らMBDと 診断 した.入

院後数 日で意識障害,け いれん発作 は消失 したが,痴 呆,

構音 ・嚥下障害が顕在化 した。経鼻栄養により管理 され

たが1994年1月7日 肺炎で死亡 した.

図 3 DRPLA症 例 の歯状核 にみ られたubiquitin陽 性核 内

封入体(矢 印),Ubiquitin免 疫染色 ×2,300

図 4 核 内封入体の電顕像.Filamentが 凝 集 した球形の構造

をもつ.×8,000

図 1 外側膝状体レベルの大脳半球前額断 脳梁幹にcystic
な壊死病変を認める.病変に接する背腹側の脳梁は壊

死を免れている.KB染 色

図 2 脳梁膝ンベルの大脳半球前額断 右優位に前頭葉深部

白質の粗霧化を認める.H&E染 色
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【神経病理所見】脳重は1,200gで 外観上明 らかな異常は

観察されなかった.外 側膝状体 レベルの前額断面で脳梁

中央部 にほぼ左右対称のcystic lesionが あ り,脳 梁膨大

や脳梁放線 にも同様の病変が不連続 に認め られた.脳 梁

後半部の病変 は組織学的 にはcysticな 壊死巣で あった

が,壊 死巣の周囲組織では髄鞘脱落に比較 し軸索 は相対

的に保たれていた.両 側前頭葉深部白質は右側優位 に粗

籟化 し,左 直回に小梗塞巣を認めた.Wernicke・pellagra

脳症の合併を示唆する所見は観察 されなかった.

【問題点】①死亡時 まで遷延 した神経徴候(特 に痴呆,構

音 ・嚥下障害)と 病理所見 との関連をどう考 えるか ～

②MBDで 生 じる脳梁病変の成因は?

14.成 人型Pelizaeus-Merzbacher病 と考えられる1剖 検

 例

 ○佐々木 惇, 中里 洋一

 (群馬大学医学部第一病理)

 宮永 和夫 (同精神科)

 高木 正勝 (医療法人岸会岸病院)

【症 例】61歳 男性。同胞6人 中1人(男)が45歳 で死

亡し,Pelizaeus-Merzbacher病(以 下PMDと 略記)成 人

型 と診断 された.発 育正常 で中卒後土方,25歳 か ら ト

ラック運転手 として勤務 していた.42歳 時,歩 行時のふ

らつきで発症 その後,振 戦 目のかすみ,記 銘力低下が

出現 歩行障害が増強 し,50歳 で休職 となる.性 格変化,

体感幻覚などの精神症状 あり,52歳 時精神科入院 入院

時検査では,下 部腱反射亢進を認めた.そ の後,漸 次痴呆

症状が進行し,寝 たき り状態 となる.頭 部MRIで はT2

強調画像で左右大脳 白質に高信号域が,認 め られた。61

歳で肺炎にて死亡した.全 経過は19年.

【剖検所見】脳のみの局所解剖.脳 重870g.大 脳,小 脳,脳

幹いずれ も萎縮性 割面では,脳 室の拡大あ り,脳 梁 ・脳

弓が細い.大 脳白質では両側性に不規則広範な黄白色変

化が認められた.組 織学的に病変の主座 は大脳白質にあ

り,白 質深部 を主体 とする広範 な脱髄が認 められた.脱

髄 は所々でU線 維 とそれに接する皮質深層 も侵 してい

た.白 質内には大小不正形の有髄島が散見 された.脱 髄

病巣では,グ リア,特 にオ リゴデンドログリアの消失が

著 しく,軸 索は軽度の減少を示した。脂肪穎粒細胞の動

員はほとんどなく,globoid ceUは 認められなかった.白

質では小動脈壁の線緯性肥厚が認められた.大 脳皮質の

細胞構築 は正常であった.基 底核では淡蒼球に変性があ

り,脱 髄,グ リオーシス,ス フェロイ ドが認められた.小

脳,脳 幹,頸 髄 は軽度の髄鞘淡明化 を示した。脳神経根は

著変なかった.

【問題点】遺伝歴 と臨床・病理所見か ら,成人型PMDが

考えられた.本 例の診断と分類につき,ご検討願いたい.

図 1 大脳 半球の前額断割面(前 頭葉)。 両側白質に広範な脱髄があ り,そ の中に虎斑状 の髄島が散在 している.

 (K-B染 色,×1.9)


