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小児における眼富軟部組織原発の Mesenchymal

ChondrOsarcOIna`Dl夕」

伊地知 洋 1),石川 和男 1),樋田 哲夫 1),藤原 隆明1),福住  直由2),矢部比呂夫 3)
1)杏林大学医学部眼科学教室,2)杏林大学医学部付属病院病理部,3)東邦大学医学部第 2眼科学教室

要  約
Mesenchymal chOndrOsarcOma(間 葉型軟骨肉腫)は非常に稀な腫瘍で,現在まで小児の眼官内発症は報
告がない。右眼球突出を主訴に来院 した 10歳女児にみられた右眼宮内軟部組織原発と思われる本腫瘍につき

報告した。CT Scanに て右眼球後部に一部石灰化を伴 う小指頭大の腫瘤陰影を認めた。Kronlein‐ Berke法に
て腫瘍を摘出した。病理組織学的に未分化間葉細胞と軟骨組織よりなるmesenchymal chOndrOsarcOmaと 診
断された。術後約 2年 10か月後,CT Scanに て同部に再発が確認された。前頭開放術にて再び腫瘍全摘出を
試みた。再発時の病理所見は未分化な間葉性細胞が主で軟骨成分を含まない hemangiopericytOma pattern

を呈した。初発および再発時の腫瘍細胞は免疫組織学的に,antifactOr VIIIと S_100蛋 白免疫染色が陽性で,
ミオグロビン,mO■ OdOnal m“ cle actinが陰性を呈 した。電子顕微鏡的に腫瘍細胞は未分化細胞型のものが
主で,大 きな核と乏しい原形質より形成されており,そ の多 くにグリコーゲン顆粒を認めた。(日 眼会誌 96:
805-812, 1992)

キーワード1間葉型軟骨肉腫,眼富腫瘍,軟部組織,病理組織学的所見,電子顕微鏡所見
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Abstract
Mesenchymal chondrosarcoma is a very rare occurrence in the orbit. A 10-year-old girl presented

with right exophthalmos. Computed tomography revealed a round tumor inside the muscular cone of
the right orbit. There was a sign of slight calcification inside the tumor. The tumor was surgically
removed by the Krtinlein-Berke procedure. Histopathological examination showed undifrerentiated
mesenchymal cells and cartilage tissue. A recurrent tumor was found in the same location 34 months
after the surgery, which was removed by frontal approach saving the globe with normal function.
Histopathology of the recurrent tumor revealed a slight difference from the primary tumor, showing
hemangiopericytoma pattern without cartilage components. Immunohistochemical studies of the
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primary and recurrent tumors showed their cells to be positive for antifactor VIII and S-100' and

negative for myoglobin and monoclonal antibody to muscle actin. Electron microscopically these

undifferentiated cells had large nucleis and very scanty cytoplasm, mostly containing glycogen

granules. This is probably the flrst description of a juvenile case of mesenchymal chondrosarcoma

originating from soft tissue in the orbit. (Acta Soc Ophthalmol Jpn 96 : 805-812, 1992)

Key words: Mesenchymal chondrosarcoma, Orbital tumor, Soft tissue, Histopathologic findings,

Electron microscopic findings

I緒  言

Mesenchymal chondrosarCOmaは 眼寓内発症の腫

瘍の中では極めて稀なもの
1)で ,著者らの渉猟した限

り現在まで海外で 11例
2)～ H),本邦では 3例 12)～ 14)の報

告があるのみである。 これらは全て成人例で小児例は

なく, また軟部組織原発例は報告されていない.

今回,我 々は 10歳女児の右眼嵩部に発生した軟部組

織原発例を経験したので,その臨床経過及び病理組織

学的所見についてここに報告する。

II 症  例

患者 :10歳,女児

初診 :1986年 12月 30日

主訴 :右眼球突出

既往歴・家族歴 :特記すべきことなし

現病歴 :約 1か月前から右眼球突出に気づき近医に

て点眼加療を受けていたが変化はなかった.2週間前
よリステロイド内服行 うも軽快せず,視力低下も出現

してきたとのことで当科を受診した.

初診時所見 :視力は右眼 =0.3(1.2× -1.5D),左

眼=0.5(1.2× -0.5D)。 眼圧測定せず.眼球突出度

は右眼 19 mm,左 眼 12 mm(Heiel計 )。 眼位,眼球

運動は正常であった.瞳孔対光反射に異常は認められ

なかった。右眼球の突出は肉眼的にも明かではあった

が,腫瘤を触知出来なかった(図 1)。 前眼部,中間透

光体,眼底は両眼ともに著変は認められなかった。

経過 :初診後外来にて経過観察していたが,特に視

力低下や急激な眼球突出の進行などは認められなかっ

た.超音波検査 (Bモ ー ドscan)で は,眼球後部の視

神経より外上方に眼球よリー回り小さな腫瘤陰影を認

めた。視野には異常は認められなかった。1987年 2月

4日 ,局所および全身的精査,腫瘍摘出手術 目的にて

入院となった.頭部レン トグン撮影では眼嵩部に辺縁

の不整像や硬化性変化または異常な石灰像は認められ

図1 初診時の顔面写真.
右眼球の軽度突出を認める.

図2 初診時の頭部 CT.
右眼球後部に石灰化 (矢印)を伴う腫瘤陰影を認める

なかった。また,胸部および腹部レントダン撮影にも

著変は認められなかった。コンピュータ断層撮影法

(CT)では,右眼富内眼球後方に眼球よリー回り小さ

な円形の腫瘍陰影を認め,一部に石灰化像が認められ

た(図 2).心電図にて小さな心室中隔欠損が認められ,

血清アルカリフォスフアターゼ値が正常値の約 2倍の

高値を示した以外,全身検査所見に異常はなかった。
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図 4 再発時の MRI.
CTと 同部位に腫瘤陰影を認める

1987年 2月 19日 ,Kronlein‐ B∝ke法にて腫瘤摘出

術を施行した。型の如く眼嵩側壁の一部を除去して病

巣に到達し,ク ライオチップにて保持しながら腫瘍を

剥離,切除した。腫瘍は術中分離されてしまい,2.0×

1.5× 1.Ocm, 1.0× 1.0× 0.5cm, 0.4× 0.4× 0.4 crn

大の小さい組織塊,計 3個 となった。害」面は肉眼的に

灰白色または淡黄白色を呈し,弾性のある実質性の腫
瘍で,やや硬 く触れた。小結節形成をする傾向を示し

たが,完全な被膜形成は認められなかった.採取され
た腫瘍は後述する病理組織所見より,mesenchymal
chondrosarcomaと 診断された。

術後,右眼視力 0.3(1.2)。 眼球突出は右 14 mm,

左 12 mm(Hertel計 )であった.局所再発および全身
転移に充分注意しながら, 3か月毎の頭部 CTお よび
3～ 4か月毎の Gaシ ンチグラムにて経過観察を行っ
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図 3b 再発時の頭部 CT(冠状断像).
右眼嵩内に腫瘤陰影を認め,視神経は内下方へ偏位し
ている。

図5 再発時の摘出腫瘍.

た。術後約 2年 10か月後の 1989年 12月 中旬の CT検
査において,右眼球後部にはぼ前回と同部位に眼嵩内

腫瘤陰影を確認した(図 3a,b)。 今回の腫瘤陰影内に

は石灰化像は認められなかった。Gaシ ンチグラムで

は,全身転移は確認されなかった。自覚的に眼球運動
制限,複視などの訴えは認められなかった.1990年 2

月 13日 ,再度検査および腫瘍摘出手術目的で入院と
なった。

再入院時視力は右眼=0.2(1.5× -2.5D),左眼=
0.2(1.5× -2.5D)で ,眼圧は左右ともに 18 mmHg
であった.前眼部,中間透光体,眼底に著変は認めら
れなかった。眼球突出は右 眼 18 mm,左 眼 15 mm

(Hertel計 )と 前回よりも軽度であり,眼位,眼球運動
は正常であった。術前の CT,Gaシ ンチグラムの諸検
査においても先の 12月 中旬の所見と比較 して進行お

小児の眼富 Mesenchymal ChOndrOsarcOmaの 1例 。伊地知他
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図 3a 再発時の頭部 CT(水平断像).
前回と同様,右眼球後部に小指頭大の腫瘤陰影を認め
る.
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図6a 初回摘出腫瘍の光顕像 (pericytOmaの像).
牛角の様な広がりを持った血管の周囲に,異型性のあ

る原形質に乏しいpericyteが蜂巣状に数個集まって

いる (マ ロリー染色,× 200).

図 6c 初回摘出腫瘍の光顕像.
小血管の壁にある内皮細胞が,factor VHIに 染色され

る (酵素抗体染色,× 400).

図6b 初回摘出腫瘍の光顕像.
銀線維が取り巻いている蜂巣状の中に,異型性のある

pericyteが 5～ 6個ずつ認められる (鍍銀染色,×

200).

図 6d 初回摘出腫瘍の光顕像.
軟骨細胞の胞体内にPAS陽性物質を認める (PAS染
色,× 400).

図6f 初回摘出腫瘍の光顕像 (軟骨肉腫の像).
1つ のlacunaの 中には, 1-2個 の異型性の核をも
つ軟骨細胞が認められ,基質は硝子様軟骨より成る(マ

ロリー染色,× 400).

日眼会誌 96巻  6号

図6e 初回摘出腫瘍の光顕像.
軟骨細胞の胞体内にビメンチン陽性の物質を認める

(ビ メンチン染色,× 200).
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図 7a 再発時摘出腫瘍の光顕像.
軟骨肉腫の分化度が初回より低くなり,基質が少なく
なっている (H― E染色,× 100).

よび転移は認められなかった.磁気共鳴画像 (MRI:
magnetic resonance imaging)で も右眼寓筋漏斗内の

外側上部に直径 15 mm大 の表面平滑な腫瘍を認めた

(図 4).TllVI(強調像)で low intensity,Gd‐ DTPA
(造影像)に より中等度の enhancementを 示した。内

部構造はほぼ均一であった。視神経は腫瘤により中央

より前方で圧迫され,内側に偏位し蛇行していた。腫

瘍は眼球後部に限局し,周囲骨組織および眼球への侵

襲像も認められず,全身転移の所見も見られなかった
ことより,脳神経外科の協力を得て,経前頭骨開頭術
により腫瘍の再摘出を試みた。

顕微鏡下に眼嵩骨膜を切開すると,脂肪組織の中に

灰白色の被膜を有する腫瘍が確認できた。腫瘍の根部

は一部眼宮漏斗部へ迷入していた。腫瘍の大部分は摘

出し得たが,眼寓漏斗部の索状物は残った。漏斗部で
は滑車神経が一部確認でき,上眼宮静脈が腫瘍の外側
に確認できた。採取された腫瘍は 2.0× 1.5cmの 組織

塊 1個であった(図 5).被膜は線維組織で腫瘍細胞の

侵襲は認められなかった.術後経過良好にて 1991年 5

月下旬現在,術直後より見られた右軽度眼瞼下垂,上
転障害は改善している.右眼視力 0.2(1.0)。 眼球突出

は両眼ともに 15 mm(Hertel計 )である。前眼部,中

間透光体,眼底に著変を認めず,術後 11か月の CT,

MRIで も腫瘤陰影は確認されていない。

摘出した腫瘤組織は組織化学的に hematoxyHn―

eosin染 色,PAS染色,鍍銀染色,azan‐Manory染色 ,
van Cieson i染 色,alcian blue染 色,PTAH染 色を行
い検討 した.免 疫組織学的検索 として antifactor
VIII, S‐ 100, Inonoclonal nluscle actin,  ミオクロ`ビ

｀
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図 7b 再発時摘出腫瘍の光顕像 .
pericyteの核の異型性が高くなり,大小不同が著明で
ある (H―E染色,× 400)。

ンに対する反応を検討した。

また,第 2回 目に採取された腫瘍の一部を 2.5%グ
ルタールアルデヒド (pH 7.4)で 固定し, 1%四酸化
オスミウムで後固定後,エ タノール系にて脱水, エポ

ン812に包埋 した。超薄切片作成後,酢酸ウラン及び

クエン酸鉛にて電子染色を施し,JEOL 1200 EX型電

子顕微鏡にて検鏡,撮影を行った。

III 病理組織学的および

電子顕微鏡的所見

1.病理組織学的所見

初回手術時 (1987年 2月 19日 )摘 出腫瘍所見 :鏡検

により本腫瘍は細胞密度が高 く,腫瘍細胞の核は小さ

く,円形か多型性または,やや紡錘状を呈していた。

粗大顆粒状のクロマチンを持っているものもあれば,

背景が透明で,微細なクロマチンを持っているものと

様々であり,原形質は透明で空隙様であった。また ,

異形有糸分裂がよく見られた。

腫瘍組織は,以下の 3つの特長を有していた。
1)小血管を中心にして小集族をつくる傾向があり,

鍍銀染色で見るとpericyteが 内皮細胞の様に格子状

線維に囲まれた り,血管外に小区割されたように集
まっており,一見して pericytomaか内皮腫の像を呈
していた (図 6a, b, c).

2)Lacunaの 外には均質な淡紅色をした硝子様基

底を持っており, これは Alcian Blue陽 性の軟骨の基

質を形成していた (図 6d,e).

3)腫瘍細胞は軟骨の硝子様基質にはまり込んだ様

になっており,境界不鮮明な結節を形成し軟骨肉腫像

小児の眼嵩 Mesenchymal Chondrosarcomaの 1例 。伊地知他
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図 8a 再発時摘出腫瘍の電顕像 (pericyte像 ).
血管 (V)の周囲には,粗面小胞体 (ER)や ミトコン

ドリア (M)が よく発達した腫瘍細胞がみられる。そ
の核の中には異型性のある大小不同の小さな核小体が

認められる (× 4,300).

表 1 摘出腫瘍における各種染色の結果

初 回  再 発

日眼会誌 96巻  6号

図 8b 再発時摘出腫瘍の電顕像 (軟骨細胞像).
ミトコンドリア(M)は腫大し, グリコーダン顆粒(*)

を多 く含む全体的に明 るい原形質 よ り成 る (×

25,400).N:核,ER:粗面小胞体,G:ゴ ルジ装置

た。核は円形または類円形を呈 していた (図 8a)。 胞

体内の細胞小器官はミトコンドリア・粗面小胞体・ ゴ

ルジ装置が明瞭に確認出来た。また,グ リコーダン顆

粒を有する細胞を多く認めた (図 8b)。

IV考  按

Mesenchymal chondrosarcomaは 骨原発性肉腫の

内,約 1%に見られるとの報告がある2)が,眼嵩内発症
の木腫瘍は少なく,現在までに海外,国内併せても 14

例を認めるのみである3)～
14)。 著者らの例は本邦では 4

例目の報告 と思われる。なお他臓器原発で眼寓転移が

疑われた本腫瘍の報告が百枝ら
15)に よって報告されて

いる。

他部位における本症は,生下時既に腫瘍が認められ
たものから 86歳までの症例と年齢分布は幅広いが,lo

代と20代 にピークを認め,次いで 30代に多く見られ

る。また,女性にやや多い傾向がある。眼寓内発症例
に限ると 19歳から84歳までの報告があり,やはり20

代 30代が多い点は一致する。性別では今回の症例を含

めても圧倒的に女性に多い(男 :女 =3:11,不明 1)。

吉田ら
16)の報告によると,現在 までの mesenchymal

chondrosarcoma 156例の報告の中,66例 (42.3%)

が軟部組織原発のもので,そ の内,小児発生は 11例

有ったとしている。小児例では硬膜原発が圧倒的に多

く(72.7%),眼嵩発症例は皆無で,小児において眼寓

発症例を 1例 も見ないのは,本腫瘍の小児における 1
つの特異性だ と述べている。Louvetら

17)は,extra_

skeletal  rnesenchymal  chOndrosarcorna  63伊」を

PAS染色
鍍銀染色

Azan‐ Mallory染色'1
Van Cieson染色

Alcian Blue染色拿2

PTAH法
酵素抗体法 (Antifactor Ⅷ)

S‐ 100蛋 白免疫染色

4ヽonoclonal inuscle actin

ミオグロビン
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(1+十 )

(十 )

(― )

(十 )

(― )

(― )

(+)

(十 )

(― )

(― )

。1筋線維 (赤)の存在について判定した.
奉2軟骨基質 (青)の存在について判定した。

を呈していた (図 6f)。

以上の所見より,本腫瘍は眼嵩内の軟部組織から発

生し,こ extraskeletal mesenchylmal chondrosarcolma

と断定した。

第 2回手術 (1990年 4月 4日 )摘出腫瘍所見 :非上

皮性細胞の強い増殖が上皮性配列を成し, コラーダン

様欄密で分割されている様に認められた。また,中等

度の細胞異型性が認められた (図 7a,b).

表 1に初回および再発時の各染色と免疫組織化学の

結果を示す。

2.電子顕微鏡所見

腫瘍細胞のほとんどは,未分化細胞型のものが主で ,

腫瘍細胞は大きな核と乏しい原形質より形成されてい
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neurogenic localization 29イ列とnluscular localiza‐

tion 34例 に分類している。眼嵩部発生の本腫瘍は前者

に含まれ,平均発生年齢は 23.5歳 と後者の 43.9歳 よ

りだいぶ若年齢であったと述べている。今回の症例は

小児の眼寓内発症である点,眼嵩軟部組織原発である

点で極めて稀な例と云える。

臨床症状としては他の眼高腫瘍に比較し特に区別で

きるものはない。症状は眼球突出や眼痛が一番多く,

進行例では眼球運動障害や視力低下・複視などを訴え

る。 レントゲン所見では,進行例では眼寓裂辺縁の不
整や硬化性変化および異常石灰化像を呈する場合があ

るが,一般的には著変を見る事は少ない.こ れに比較

しCT所見では,割合初期のものよりその形状および

周辺組織との関連を把握し得る。MRIが導入されて以
来,軟部組織性のものに対しても明瞭な画像が得られ

るようになり,診断学的に非常に有用性が高い。また,

全身検索,特に遠隔転移の検索においては Gaシ ンチ

グラムを用いている。血液検査において特に本種瘍で

特異的なものはないが,血清アルカリフォスファター

ゼの高値をみる場合がある。

本腫瘍の病理組織学的所見としては,(1)ク ロマチ

ンが豊富な小円形または紡錘形の核と乏しい細胞質か

らなる未分化間葉細胞集団と,(2)その中に島状に分
化した軟骨組織の混在を認め,更に(3)多数の毛細血

管を未分化間葉細胞集団の中に認めることが特徴とさ

れている。最 も鑑別を要するものに hemangioperi‐

cytomaがある。しかし,本腫瘍の如 く軟骨組織を持た

ず,また本腫瘍の方が腫瘍細胞間にみられる銀線維は

繊細で,かつ数が少ないこと,腫瘍細胞は本症の方が

小さいこと,細胞質内に本症ではグリコーゲン顆粒を

認めることなどで区別される。細網細胞肉腫も軟骨組

織の有無で鑑別され得る.今回我々が最も鑑別に苦慮

したものが横紋筋肉腫であった。特に再発例での病理

検査において,腫瘍細胞形態が非常に類似しており鑑
別が困難であった。しかし,azan―Manory染色におい

て筋線維が証明されなかった事,PTAH染 色陰性,免
疫組織学的に monoclonal musCle atin陰 性,ミ オグロ

ビン陰性,電顕にて筋原線維を認めなかった事などよ

りこれを否定した。他に線維肉腫,軟骨肉腫や,多形

性腺腫などとの鑑別が必要とされる。

治療方法としては,腫瘍摘出のみ,或は周囲健常組

織をも含めた眼嵩内容除去などの外科的治療と,放射

線療法および化学療法などの集学的治療が行われてい

る.現在までの報告によると腫瘍摘出のみのものは 2
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例しかなく,他はすべて眼寓内容除去術を施行してい

る。また, これに放射線療法,化学療法を併用してい

るものが多い。放射線療法としては,60c。 や Lineacを

用いたものが多いが,特に感受性の高いものはない.

また,化学療法にも特異的な療法はなく,一般的に用
いられる抗腫瘍薬 (ア クチノマイシン③,エ ンドキサン

①など)が用いられている。今回我々は,放射線療法は

むしろ骨腫への変換を促進させることが考えられ,化

学療法は,本症例の様な若年者においてはその効果よ

り副作用が懸念された為に腫瘤摘出後の照射および投

与は初回時,再発時ともに行わなかった。近年,Huvos

らH)は 本 腫 瘍 を 組 織 学 的 に small ceH
undifferentiated variant と henlangiOperi‐

cytomatoid variantに分類し,前者に対しては術前に

放射線療法を行い,術後に化学療法を施行,後者に対

しては,術前,術後に化学療法を施行する方法を試み

ている。

本腫瘍の予後に関して,Huvosら H)は 32例の報告
で 3年生存率 50%,5年生存率 42%,10年 生存率 28%

と述べており,Mayo Clinicで の 23例において Naka‐

山imaら 18)は 5年生存率 54.6%,10年生存率 27.3%

と報告している。一方,Dabskaら 19)の 21歳以下の 19

症例では,2年生存率 46%,5年生存率 35%,10年生

存率 20%と述べており,若年者ほど予後が悪いとして

いる.眼寓発症例においてはそれぞれの経過観察期間
のズレはあるものの一般的に他臓器発症のものより良

好の様に思われる。これは手術療法における腫瘍およ

び周囲健常組織を含めた広範囲切除が多いということ

と,眼寓内発症例は比較的発生年齢が高かったことに

よるものと思われる。今回の我々の症例の様な若年者

でかつ,軟部組織原発のものに関しては,そ の局所再

発および転移に関して十分な注意が必要と考え,経過
観察を続けている。

稿を終えるにあたり,電顕写真撮影に御協力頂いた杏林

大学医学部附属病院電子顕徴鏡室福田 稔主任に深謝いた
します。

本稿の要旨は第 56回 日本中部眼科学会 (1990)において

発表した。
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