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【要約】

· ゆっくり（22年かけて）増大する腫瘤

· 気管支の閉塞による反復性の肺炎

· 正球性正色素性貧血：慢性炎症に伴うものと考えられる

· 石灰化

【鑑別診断】


気道内の腫瘍には良性と悪性の両方とも考えられ、22年という長い経過だからといって必ずしも悪性ではないとは言い切れない。肺腫瘍のほとんどは気管支性であり、扁平上皮癌や腺癌などが考えられる。通常、これらの腫瘍は100-150日で大きさが倍になり、平均5年生存率はせいぜい12-25％である。経過とともに遠隔転移することが多く、本症例にはあてはまらない。

より稀な悪性腫瘍も考えられる。 Adenoid cystic carcinoma(cylindroma)、low-grade mucoepidermoid carcinoma、chondrosarcoma などである。

Adenoid cystic carcinoma(cylindroma)は65歳までの成人に発症しうる気管支腺由来の低悪性腫瘍である。通常は気管支内に楔状あるいは境界不明瞭な腫瘤を形成する。組織学的には浸潤性のパターンを示し、二次性の閉塞症状が主な症状となる。石灰化の頻度は多くない。完全切除により80％の5年生存率が得られる。
mucoepidermoid carcinoma は稀な、通常気管支上皮由来の低悪性腫瘍である。あらゆる年齢層に発症することがあり、径も数㎜から6cmまでさまざまである。通常石灰化はなく、周辺組織に浸潤していくことが多い。低悪性であれば予後は良好であるが、稀に高悪性のものもあり、それはきわめて予後不良である。
Chondrosarcomaは稀な肺腫瘍であり、めったに石灰化せず、周辺組織へ浸潤していくが予後は良好である。


腫瘍に浸潤が見られないこと、および石灰化を伴っていることから、本症例ではいずれも当てはまらないと考えられる。


良性の腫瘍の鑑別としては、新生物であるか否か、感染性であるか否かの筋に沿って考えていくと良い。
結核やヒストプラズマなどは気道内の腫瘤性病変として頻度が高い。肉芽腫性の病変を形成し、石灰化したリンパ節腫脹を伴う。ただし、これらの疾患では通常複数のリンパ節が石灰化し、それはCTにて検出しやすいものであるのに、本症例では石灰化はひとつしか認められていない。肉芽腫病変は通常、気管支の外から病変が始まり、それが気管支内に侵食するために喀血を伴いやすい。また、腔内肉芽腫では気管支結石と呼ばれる小さな石灰化リンパ節を吐き出すことがある。
非感染性の病変として気道内に最も起こりやすいのが amyloidosis である。全身性のアミロイドーシスに合併していることもある。気管支のアミロイドーシスはゆっくりと増大し、反復性の肺炎や無気肺を呈することがあるが、通常はなんら症状を呈さないことが多い。肺の結節性アミロイドーシスが50-60歳に多いのに対して、気管支のものは30台に多い。ただし、どの年齢層にも起こりうる。気管支のアミロイドーシスは1-4cmほどの結節を形成し、斑点状の石灰化は特徴的である。気道そのものは肥厚しており、粘膜に浸潤していることが多い。本症例では、気管や気管支の肥厚は認められず、全身アミロイドーシスに伴う肝機能異常・腎機能異常は認めていない。

その他の、非感染性・非新生物性病変としては、 plasma-cell granuloma (inflammatory pseudotumor)、histiocytoma、endothelioma、fibromyxoma などがある。これらは通常、喀血で始まり、実質性にmassを形成する。BahadoriとLiebowらの報告によると、plasma-cell granulomaは下葉から発生し、小さな気管支を巻き込み・閉塞し、通常石灰化を認める。Sclerosing hemangionma (つまり xanthoma, histiocytoma) ははっきりと分画した病変であり下葉から始まることが多い。著名な出血を認めることがある。いずれにせよ、上記の疾患は頻度が低く、喀血もないことより否定的である。

Castleman’s disease (giant lympoid hyperplasia of the hyaline-vascular type) は胸部の大きな腫瘤とリンパ節病変を呈することがある。Giant lympth node は分画がはっきりしており造影剤によって造影される血管構造と明確に区別されるので造影CTが診断に役立つ。


良性の新生物としては、上皮由来のもの、内皮由来のもの、間葉細胞由来のものなどが考えられる。腫瘍の位置から推測するに考えられるのは、 carcinoid tumor、hamartoma、leiomytomaなどである。

Carcinoid tumor は1882年に報告され、1930年に bronchial ademona として分類された。何年にもわたり、”adenoma” という語が気道内のさまざまな腫瘍に対して用いられており、混乱する原因となっていた。したがって、現在では carcinoid tumor に対してadenoma とは言わない。Carcinoid tumor はneuroendocrine Kulchitsky’s cells から発生し、ゆっくりと増大する病変を形成する。気管支軟骨を浸潤し、dumbbell型の腫瘤となる。ところどころ石灰化している。Memorail Sloan-Kettering Cancer Center での124症例のうち、たった1人しか carcinoid syndrome の症状を発症しなかった。このことはMayo Clinic でも確認されており、caricnoid 細胞の分泌するcorticotropin のためcarcinoid syndrome ではなくCushing’s syndrome を呈することが多い。本症例ではどちらも認めていない。一般に、carcinoid を生検すると出血のコントロールができないとされるが、PaulsonとGinsbergは丁寧に行い、電気焼灼により出血のコントロールは可能であると主張している。

Hamartoma は剖検例の4分の1に見られるほど頻度の高い良性腫瘍である。どの年齢層でも起こることがあり、年間1-10mmという非常に遅い速度で成長する。ほぼ前例石灰化を認め、斑点状あるいはポップコーン様の像を示す。CTにより脂肪の存在を示す Haunsfield number が認められれば診断的価値は高い。診断・治療は切除による。

Leiomyomaは通常は気道内にできるが、実質の末梢に形成されることもある。咳、喀血、肺炎が主症状である。Calciumを含有していることはめったにない。

【clinical diagnosis】 carcinoid tumor of the left main bronchus

【Dr. Joseph LoCicero Ⅲ’s diagnosis】 Castleman’s disease

【diagnostic proceedure】resection

【pathology】


気管支鏡では大きくて平滑な良性っぽいポリープ状の腫瘤が見られ、色調と血管に富んでいることよりcarcinoid tumorのように見えた。左気管支はほとんど閉塞しており、生検して出血した場合に右もだめになることを恐れて、生検はしなかった。

左thoracotomyが施行された。腫瘍は左気管支を完全閉塞し、左上葉気管支と左下葉気管支近位にまで及んでいた。左気管支を気管から切離し、腫瘍を気管内から引き出した。さらに、左上葉気管支と左下葉気管支近位で気管支を切断し、摘出した。術中迅速診断では amyloidoma であった。左上葉は長期にわたる閉塞性肺炎のため修復不可能であり、切除せざるをえなかった。術後経過は良好である。

切除したmassは6cm径であり、丸く硬い。膜状の索で気管支軟骨にくっついていた。潰瘍や壊死は認めなかった。


鏡検でamyloidomaの像が見られた。腫瘍は青い好酸性のアミロイドからなっており、ラメラ（層板）や小球体を形成していた。Congo redやcrystal violet に良く染まった。多核の組織球が貪職する像も見られた。カルシウムは外層には見られたものの、内部にはなかった。


本症例は tracheobronchial amyloidosis が腫瘤様に増殖した例であり、通常のびまん性の間質アミロイド沈着や拘束性の肺障害とは無関係である。Nodular tacheobronchial amyloidosis や nodular parenchymal amyloidosis in the lungは切除可能な病変であり、diffuse alveolar septal amyloidosis とは区別しておく必要がある。Carcinoid にアミロイド基質を伴うこともあるので、本症例では carcinoid として治療されていた。手術の際に検索したが、carcinoid は見つからなかった。
縦隔のリンパ節ではアミロイド沈着が認められた。アミロイド沈着による縦隔リンパ節腫脹・肺門リンパ節腫脹は nodular bronchopulmonary amyloid tumors without plasma-cell disease ないしはsystemic amyloidosis や multiple myeloma の患者で見られる。10-20のplasma cell のclusterも見られた。Nodular pulmonary amyloidosis では、plasma cell が局所的にlight chains を産生し、これが肺組織に特異的なaffinityを持つアミロイドの前駆体となっている。通常は hypergammaglobilinemia、plasma-cell dysplasia、multiple myeloma、lymphoma との合併はないが、例外もありうる。本症例では泳動を追加検査したが、何も検出されなかった。
【anatomical diagnosis】trachebronchial amyloidoma

