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は じ め に

甲状腺の原発性悪性上皮性腫瘍は乳頭癌，濾胞
癌，低分化癌，未分化癌，髄様癌に分類され，そ
の他の悪性腫瘍として円柱細胞癌，粘液癌，粘表
皮癌，好酸球増多を伴う粘表皮癌，胸腺様分化を
示す癌（CASLE），扁平上皮癌が挙げられる．こ
れらの悪性腫瘍の中で粘液を産生する癌は粘液
癌，粘表皮癌であるが，粘液産生を示す腺腔を形
成する腺癌とは異なる．基本的には甲状腺濾胞は
粘液産生性細胞ではないので，粘液を産生する癌
の発生は稀である1）．
我々は濾胞性腫瘍内に粘液産生性腺癌を合併し

た症例および濾胞型乳頭癌に粘液産生を示す腺扁
平上皮癌を合併した症例を経験した．共にきわめ
て稀な症例であるので，組織型診断の問題点とそ
の発生について考察したので，ここで報告する．

症　　　例

【症例 1】　80歳　男性
【主訴】　頸部腫瘤
【現病歴】　26年前から頚部腫瘤に気がついて
いたが，放置していた．某病院で悪性を疑われ，
当院外科を紹介された．高齢であることから甲状
腺右葉切除のみが行われ，頸部郭清は施行されな
かった．
【手術所見】　摘出された腫瘤は 6×5×4 cm大
で，柔らかく，全体は褐色調であるが，割面では
白色の結節を多数認めた（図 1）．
【組織学的所見】　腫瘍は小型の濾胞の増殖から

成り，部分的には異型細胞の充実胞巣も見られた
（図 2）．大部分は小型の円形核を持つ濾胞，索状
構造を示していた．異型部分では核の異型が目
立った．線維性隔壁で隔てられた腺腫と異型濾胞
腫瘍を比較してみると，異型濾胞腫瘍では粘液産
生が見られ，腺腫はサイログロブリン陽性である
が，異型濾胞細胞もサイログロブリン陽性，かつ
CEAが陽性であった．異型濾胞腫瘍の一部には
明らかな腺管形成が見られ（図 3），明らかな粘
液産生（図 4），CEA陽性像を示していた．濾胞
腺腫の一部にはコロイドを入れない腔が見られ，
腺腫はサイログロブリン陽性だが，その部分では
粘液産生も認めた．正常甲状腺内には扁平上皮様
細胞胞巣を散見したが，明らかな扁平上皮癌は認
めなかった．
【術後精査】　甲状腺内に粘液産生性腺癌を認め
たため，転移性癌を考え，原発巣の精査を行った
が，肺，消化管など他臓器に原発巣は認められな
かった．
【最終病理診断】　粘液産生性腺癌を合併した濾
胞性腫瘍と判断した．

【症例 2】　44歳　女性
【主訴】　前頚部腫瘤
【既往歴】　22年前に甲状腺右葉結節にて結節
核出術施行され，腺腫様甲状腺腫と診断された．
【家族歴】　特記すべきことなし
【現病歴】　本年 2月ころ前頚部腫瘤に気づき，
近医受診した．甲状腺腫瘤を指摘され，当院外科
を紹介された．
【現症】　甲状腺左葉に 3×1.5 cm程度の結節が
触知され，吸引細胞診にて悪性の疑いがもたれた
ため，左葉切除術が施行された．サイログロブリ
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ンが 120 ng/ml （0-40） と高値を示した以外，検査
成績は正常であった．
【手術所見】　摘出された甲状腺には境界明瞭な
腫瘤が見られ，一部に出血を見たが，肉眼的には
腺腫が疑われた（図 5）．
【組織学的所見】　腫瘍は小型の濾胞の増殖から
なり，わずかに乳頭構造も見られた．濃染する核
クロマチンを持ち，内腔にMφ様細胞を入れた腺
腫様濾胞，核縁不整，清明核，核重積を見る濾胞
の増殖を認めた（図 6）．腫瘍の一部では大腸腺
腫の様な異型腺管が見られ（図 7, 8），これらは
粘液陽性（図 9），サイログロブリン陰性であった．
腫瘍内に一部に明瞭な角化を伴う扁平上皮癌を認
め，小型の扁平上皮胞巣では明らかな核異型を示

図 1. 症例 1肉眼像 ; 腫瘤は 6×5×4 cm大で，柔ら
かく，全体は褐色調であるが，割面では白色
の結節を多数認めた．

図 2. 甲状腺腫瘍組織像 ; 腫瘍は小型の濾胞の増
殖から成り，部分的には異型細胞の充実胞巣
も見られた．

図 3. 腫瘍内腺癌組織像 ; 異型濾胞腫瘍の一部に
は明らかな腺管形成が見られた．

図 4. 腫瘍内腺管の粘液染色像 ; アルシャンブ
ルー染色にて明らかな粘液産生を認めた
（↑）．

図 5. 症例 2肉眼像 ; 境界明瞭な腫瘤で，一部に出
血を見たが，肉眼的には腺腫が疑われた．
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していた（図 10）．また，一部には不規則な異型
腺管の増殖像を認め，核の重積，核異型を見た．
腫瘍辺縁の至る所で，扁平上皮成分，腺成分を認
め，間質反応，炎症反応を示す部分が見られた．
腫瘍内の濾胞構造の一部には粘液陽性の濾胞が散
見された．扁平上皮内の管腔には粘液が見られ，
粘表皮様パターンを示し，異型腺管群には明らか
な粘液産生を認めた．濾胞性腫瘍は明らかにサイ
ログロブリン陽性を示したが，異型腺管はサイロ
グロブリン陰性であった．また，濾胞性腫瘍は
CK3陰性であったが，異型腺管は CK3陽性であっ
た．腫瘍被膜部分に大型腺腔を認め，明らかな繊
毛を持ち，粘液分泌を示す化生性腺管を認めた，

図 6. 甲状腺腫瘍組織像 ; 腺腫様濾胞，核縁不整，
清明核，核重積を見る濾胞の増殖を認めた．

図 7. 腫瘍内腺管組織像 ; 腫瘍の一部では大腸腺
腫の様な異型腺管が見られた．

図 8.　図 7の強拡像

図9.　腫瘍内腺管の粘液染色像 ; アルシャンブルー
染色にて明らかな粘液産生を認めた（↑）．

図 10. 腫瘍内扁平上皮癌組織像 ; 腫瘍内の一部に
明瞭な角化を伴う扁平上皮癌を認めた．
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一部には扁平上皮化生を示す集塊を認めた．
以上の結果より，濾胞性腫瘍は明らかな核の溝，
封入体を認めないものの，核の重積，核縁不整，
清明核を認め，濾胞型乳頭癌と判断した．この腫
瘍内に見られた扁平上皮成分は部分的には化生と
しても良いが，浸潤性増殖像も見ることから扁平
上皮癌と考え，更に異型腺管成分も核異型，浸潤
性増殖から腺癌と判断した．
【術後精査】　転移性癌を否定出来ないため，原
発巣の精査を行ったが，他臓器に明らかな原発巣
は認められなかった．
【最終病理診断】　腺扁平上皮癌を合併した濾胞
型乳頭癌と判断した．

考　　　察

甲状腺内に発生する原発性粘液産生性腺癌は非
常に稀である1,2）．甲状腺内に発見される粘液産生
腫瘍は原発性として粘液癌と粘表皮癌であるが，
多くは転移性腺癌である3）．稀な組織像を見た場
合は診断に苦慮し，かつ組織発生の問題を考えな
ければならない．

2症例ともに甲状腺内にはほとんど見られない
粘液産生性腺癌が発見された．如何にして転移性
癌を否定出来るかが問題となる．悪性腫瘍剖検例
の検討では約 8%に甲状腺に転移を認めると報告
されている4,5）．一方，悪性甲状腺腫瘍の手術例に
おいて転移性癌は 0.2%程度と稀である6）．原発
として多いのが乳癌，腎癌，消化器癌，肺癌で7），
異時性の場合でも組織像から転移癌と診断されて
いる．2症例いずれも甲状腺腫瘍発見後の精査で
は原発巣は見つからなかった．更に，2症例共に
甲状腺濾胞性腫瘍内に腺癌が発見され，腫瘍周囲
の甲状腺内には明らかな腺癌は認めなかった．す
なわち，転移癌であるならば，腫瘍内転移となる．
腫瘍内転移は非常に稀で，診断には 1）原発巣が
明らかである，2）原発と転移巣の組織的性格が
同じであることを示す必要がある8～10）．本例はい
ずれも証明出来なかった．以上のように臨床的な
面から 2症例とも転移性癌である可能性は低いと
考えられ，甲状腺原発の粘液産生性腺癌と判断し
た．

2症例とも原発性粘液産生性腫瘍とした場合は
組織型分類および組織発生が問題となる．前述の
ように鑑別としては粘液癌，粘表皮癌である．原
発性の粘液癌は細胞外に粘液を貯留する癌3）で，
通常に見られる粘液性腺癌とは異なる．症例 1で
は粘液産生を伴う中分化型管状腺癌の形態を示
し，他の臓器で通常に見られる腺癌の像を示して
いた．アルシャンブルー染色や PAS染色では明
らかな粘液分泌を認め，MUC1は陽性であったが，
MUC2，MUC5AC，MUC6，CD10は陰性であった．
消化管型形質は示していないので，消化管原発の
腺癌からの転移は否定的である．症例 2では粘液
産生性腺癌と共に扁平上皮癌を認めた．本例では
腺扁平上皮癌と考えるか粘表皮癌と考えるかが問
題となる．粘表皮癌は粘液産生細胞，類表皮細胞
（扁平上皮細胞），未分化な小型の中間細胞の 3種
類により構成されている．嚢胞形成，腺腔形成を
見るが，本例で認めたような腺癌と扁平上皮癌の
混合型とは異なる．これまで腺扁平上皮癌と報告
された症例には乳頭癌，濾胞癌を腺癌（乳頭腺癌，
濾胞腺癌）として扱い，これらの濾胞性腫瘍と扁
平上皮癌の共存例として報告されている11～13）．粘
表皮癌も稀な症例であるが14），粘液産生性腺癌と
扁平上皮癌が併存する腺扁平上皮癌の報告は更に
稀である15～17）．
甲状腺に発生する原発性扁平上皮癌は非常に稀
であるが，その発生は表 1に示す種々の母地が
考えられている18）．腫瘍が併存する場合は良性，
悪性にかかわらず腫瘍細胞の扁平上皮化生から起
こりうると考えられる．症例 2では腫瘍内に多数
の扁平上皮化生が見られ，扁平上皮癌の発生母地
は推測された．乳頭癌ではしばしば扁平上皮化生

表 1.　甲状腺内の扁平上皮細胞

Ultimobranchial body

Thymic remnants

Solid cell nests

Parafollicular cells

Teratoma

Thyroglossal duct remnants

Metaplasia of normal, inflamed, or neoplastic follicular cells
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が起こり，扁平上皮癌が合併することはよく知ら
れている．これに対して粘液産生を示す腺癌の合
併は非常に稀である14）．甲状腺濾胞細胞が稀に粘
液を産生することもあり，腫瘍の繊毛上皮化生，
粘液産生上皮化生も稀に見られるので，粘液産生
性腺癌が発生しても問題はない筈であるが，粘液
産生性腺癌の形態を作ることは稀である．濾胞性
腫瘍の腺系化生が起こるかどうかは疑問である
が，2症例共に甲状腺濾胞上皮がMuc1陽性であ
ることから，稀には濾胞上皮に粘液上皮化生が起
きる可能性も示唆された．また，症例 2では腫瘍
組織内に化生性腺管の併存が認められ，腫瘍周囲
に繊毛上皮を持つ腺管が見られ，かつ腺癌には繊
毛及び粘液分泌を認め，腺癌発生の原因の推測も
出来た．腺癌発生の母地は化生性腺管であり，扁
平上皮癌は腫瘍の扁平上皮化生に由来すると推察
された．しかし，原発性粘液産生性腺癌の報告は
ほとんどなく，いずれにしてもきわめて稀な症例
である．今後，甲状腺内に発生する腺癌の由来を
検討する必要がある．
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