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多発性内分泌腺腫症が認められなかった結膜円蓋部粘膜神経腫の 1例

東出雄志郎1),根本 裕次1),今村 哲夫2)

1)帝
京大学医学部眼科学教室,2)帝京大学医学部病院病理部

要

症例は 14歳女子で,右眼上下結膜円蓋部および内眼角

に表面平滑,弾性硬,淡赤色の腫瘤を認めた。磁気共鳴画

像では境界明瞭で,Tl強 調像で等信号,T2強調像で等

～高信号を示した。病理組織学的,そ して免疫組織化学的

に粘膜神経腫 (mucosal neuroma)と 診断されたが,全身

検索で多発性内分泌腺腫症 (multiple endocrine neo‐

621

約

plasia,MEN)は 否定 された。MENに 併発 しない粘膜神

経腫は,過去に報告がみられない。(日 眼会誌 101:621

-625,1997)

キーワー ド:粘膜神経腫,多発性内分泌腺腫症 IIb(III)

型,免疫組織化学

A Case of Conjunctival Mucosal Neuroma without
Multiple Endocrine Neoplasia
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Abstract
Non-traumatic conjunctival mucosal neuroma iso-intensity signal, and the Tz-weighted image

(CMN) is usually complicated by multiple endocrine showed iso-or high-intensity signal. There were no

neoplasia (MEN). We report the first case of CMN abnormal findings in the tongue, the neck or the

without MEN type IIb (III). A l4-year-old Japanese abdomen. (J Jpn Ophthalmol Soc 101 :621-625,L997)
girl had CMN in the conjunctival fornix of right
eye. CMN was diagnosed from histopathology and Key words: Mucosal neuroma, Multiple endocrine

immunohistochemistry. T,-weighted magnetic reso- neoplasia (MEN), Immunohistochem-

nance imaging (MRI) showed a circular scritred istry

I緒  言

神経腫は良性末オ}争神経腫瘍の一つで,外傷の修復過程

で生 じる切断神経腫1)2)と 外傷を伴わない神経腫に分類

される。神経腫のうち,粘膜に存在するものを粘膜神経腫

(mucosal neuroma)と 呼ぶ3).粘膜神経腫は,粘膜 (結膜 ,

舌,腸管)に好発し,神経周膜の肥厚 と神経線維の基本的

構造を保って増殖する特徴がある。通常は,多発性内分泌

腺腫症 (multiple endOcrine neOplasia,MEN)IIb(HI)型

(MEN type IIb(III))に 伴う4)～ 10)と され,甲状腺腫瘍,副

腎髄質腫瘍などを伴わなかった粘膜神経腫は,我々の知

る限 り報告がない.今回我々は,片眼の上下結膜円蓋部に

発生 した粘膜神経腫の 1例 を経験したが,全身検索では

異常がなかった。このような例は稀 と思われるので報告

する。

II症  例
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患 者 :14歳 ,女子 .

初 診 :1993年 11月 18日 .

主 訴 :右眼異物感。

現病歴 :1993年 11月 頃から右眼瞬 目時に異物感,疼

痛,流涙を伴ったため来院.

既往歴 :ア トピー性皮膚炎.

家族歴 :特記すべ きことはない。

初診時所見 :視力 は,右眼 1.0(1.2× cyl-1.O D180° ),

左 眼 1.2(矯 正 不 能 )。 眼 圧 は,右 眼 20 mmHg,左 眼 19

mmHg。 前眼部所見は,左眼は異常がないが,右眼は上下

結膜円蓋部および内眼角部結膜下 に表面平滑,淡赤色で
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図 1 初診時右眼前眼部所見.

下結膜円蓋部および内眼角部.表面平滑,淡赤色で周囲

との癒着がない弾性硬の腫瘤を認める。

b

図 2 磁気共鳴画像 (MRI).
a:Tl強調像矢状断.右内眼角部に外眼筋 と比較 し,等

信号で境界明瞭な腫瘤 (矢 印)を 認める.b:T2強 調像

矢状断.腫瘍 (矢印)は ,外眼筋 と比較 して等～強信号が

混右 している。

周囲との癒着がない弾性硬の腫瘤を認める(図 1).両眼

とも角膜に異常はない。中間透光体,眼底,眼位,眼球運動

に異常を認めない。血算一般生化,腫瘍マーカー (μ ミク

ログ ロブ リン,フ ェリチ ン,免 疫 抑 制 酸性 蛋 白 (illl―

munosuppressive acidic protein,IAP),癌 胎児性抗原

図3 術中結膜上円蓋部所見 .

腫瘤は被包化され,周囲との癒着は認められない。

図 4 ヘマ トキシリン・エオジン染色 .

結膜上皮下固有層に結節性病変が認められる。これ ら

は神経線維類似性の線維性束の増殖か ら成 り,そ の東

は不規則に蛇行する構築像を示している。

(carcinoembryonic antigen:CEA),CA 19‐ 9に 異常 を

認めなかった。舌,頸部に異常はみられなかった。

画像診断 :磁気共鳴画像 (magnetic resonance imag‐

ing,MRI)で境界明瞭の腫瘤を認め,外眼筋 と比較 して

Tl強調像で等信号,T2強 調像で等～高信号を示した(図

2).

経 過 :1993年 11月 18日 に右下結膜 円蓋部腫瘤生

検を施行 し,病理組織学的および免疫組織化学的に粘膜

神経腫 と診断され,MEN typeIIb(HI)を 疑い全身検索す

るも異常は認められなかった。良性の腫瘤であったため,

患者が手術を希望せず経過観察となった。その後,腫瘤が

増大したために 1995年 3月 28日 経結膜円蓋部眼富腫瘤
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a

b

図 6 術後前眼部所見 .

a:下結膜円蓋部,b:内眼角部.手術後 1年の所見,腫

瘤の再発は認められない。

表 1 末梢神経性良性腫瘍の免疫組織化学による鑑別

目
田
目
目
目

NSE  NFP  S-100  Vimentin EⅣ IA

粘膜神経腫

神経鞘腫

神経線維腫

神経周膜腫

＋

＋

＋

十

＋

十

＋

一

十

＋

十

＋

十

＋

＋

＋

+
b

図 5 免疫組織化学染色 .

a:S‐ 100蛋 自。Schwann細胞が茶色 に染色 されてい

る。b:epithelial membrane antigen(EMA)。 神経周膜

細胞が茶色に染色され,肥厚 も認められる。

切除術を施行 した (図 3).腫瘤の病理組織学的所見を図

4に ,免 疫組織化学 的所見 を図 5に 示 す。Epithelial

membrane antigen(EMA)で は,増殖する神経線維束の

辺縁の紡錘型細胞に陽性を示 し,神経周膜細胞であるこ

とがわか るH)。
紡錘型細胞 は,neuron specinc enolase

(NSE),neuronlarnent protein(NFP),S‐ 100蛋 白
12)に

対し陽性を示し,glial lbrinary acidic protein(GFAP),

sm00th muscle actin(S― M‐ actin),KL‐ 1に 対 し陰性で

あった。術後 1年半では腫瘤は再増大 も認めず (図 6),

MENの発症 もない。

一　
＃

NSE : neuron specific enolase

NFP : nerrrofilament protein

EMA : epithelial membrane antigen

表 2 神経性腫瘍の磁気共鳴画像による所見

Tl   T2 特  徴

神経鞘腫

神経線維腫

粘膜神経腫

局

等

等～高

等

等

等

しばしば嚢胞の存在を認める

腫瘍と外眼筋との境界不明瞭

T2強調像で不均―な信号

III 考  按

1.粘膜神経腫の診断

粘膜神経腫の組織学的特徴は,神経周膜細胞の増殖に

よる肥厚があり,かつ,神経線維の基本的な構造を保ちな

がら紡錘型細胞が増殖 している点である。鑑別診断 とし

レ .
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表 3 多発性内分泌腺腫症

下垂体腫瘍  副甲状腺腫  膵島腫瘍  甲状腺髄様癌  褐色細胞腫  粘膜神経腫  Marfan症候群様体型

×

×

○

×
　
×
　
（∪

×

Ｃ

Ｃ

Ｃ

ｘ

×

○

○

×

I

II a

II b(II)

て神経輸腫 (neurinoma,schwamoma),神 経線維腫 (neuro―

lbroma),神経周膜腫(perineurioma)が 挙 げられる(表

1)。 神経輸腫は,Schwann細 胞あるいは,こ れに近似 し

た神経周膜細胞から発生する被膜に包まれた限局性腫瘍

で,細 胞密度が高 く観兵式配列 (palisade)の み られる

Antoni A型 組織と,細胞成分が粗で粘液腫状物質を持つ

Antoni B型 組織の 2部分がみられる特徴がある。免疫組

織化学では,NSE,NFP,S-100蛋 白,Vimentinに は染色

されるが,EMAに は染色されない.神経線維腫 も神経輸

腫 と同様の発生形態 を示すが13),Antoni A型
組織や

Antoni B型組織がみられない点で神経輪腫 と区別され

る。NSE,NFP,S‐ 100蛋白,vimentinに は染色されるが,

EMAに は染色されない。神経周膜腫14)は
,神経周膜細胞

が主体を成す腫瘍で,発生部位は四肢と肩が多く,予後は

良性である。腫瘍細胞は紡錘形で,核 は円形,核小体や核

内空胞がごく少量みられる。他の神経性良性腫瘍 との鑑

別 は免疫染色で行われ,S-100蛋 自では染色 されず,

EMAで強染色されることが特徴である。本症例では,結

膜上皮下固有層に本来の神経線維に類似した不規則に蛇

行する線維性束の増殖から成る結節性病変があった。免

疫組織化学染色で Schwann細胞,神 経周膜細胞 を確認

した。以上から粘膜神経腫 と診断した.

2.粘膜神経腫の MRI上の特徴

神経性腫瘍のうち,神経鞘腫,神経線維腫についての報

告
15)～ 19)は

多数みられる。神経輸腫は,Tl強調像で眼富脂

肪の高信号の中で境界鮮明な外日I艮筋とほぼ同程度の信号

強度を示 し,T2強調像で高信号を示す。神経線維腫は,

Tl,T2強 調像 ともに外眼筋 とほぼ同程度の信号強度を示

す。一方,神経周膜腫 と粘膜神経腫についての報告はな

い。今回,本症例のMRIで は Tl強調像で外眼筋 とほぼ

同程度の信号強度を示し,T2強調像で等信号 と高信号の

混在する所見がみられる(表 2)。 今回の結果から,信号強

度のみでは神経輸腫,神経線維腫 との MRI上の鑑別は

困難であった.今後,症例の蓄積を要すると思われる。

3。 MEN type IIb(Ш )に伴う粘膜神経腫

MENは ,複数の内分泌腺に特定の組み合わせで腫瘍

または過形成を生じる疾患でしばしば家族性に発生 し,

その場合は常染色体優性遺伝の形式をとる。腫瘍病変の

組み合わせによって 3種類に分類され,MEN type IIb

(HI)で は,多 発性粘膜神経腫,甲 状腺髄様癌,Marfan症

候群様体型,褐色細胞腫 を生 じる(表 3)。 Khairiら 20)に

よると,41例 の MEN type IIb(IH)患者におけるこれら

の腫瘍の発生頻度は,多 発性粘膜神経腫 100%,甲状腺髄

様癌 90%,Marfan症候群様体型 60%,褐色細胞腫 45%

であ り,発生年齢は,4～ 53歳 (平均 22歳 )と 報告 されて

いる。また,甲状腺髄様癌や褐色細胞腫 は20～30歳 に多

くみ られ,甲状腺髄様癌 は褐色細胞腫 よりも先行 して出

現する場合が多い。MEN type IIb(lH)の 眼症状 としては

結膜の神経腫の他,肥厚 した角膜神経がほぼ 100%に 認

められている2●
。今回の症例では,家族歴,全身所見 に異

常は認められなかった。また,Marfan症候群様体型 も認

められず,眼所見においても角膜内の神経肥厚はなかっ

た.

したがって,MEN typeIIb(HI)と 関係なく発生 した粘

膜神経腫 と思われる。現時点では全身検索には異常 はな

いが,今後 MEN type IIb(HI)の 発生の可能性を考 え経

過を観察する必要があると考えた。

稿を終えるに当たり御指導,御校間を賜 りました当教室主

任丸尾敏夫教授,産業医科大学第一病理の橋本 洋教授に深

く感謝いたします。

本論文の要旨は,第 10回眼富疾患シンポジウム(1995年 11

月,新潟)で発表した。
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