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中耳真珠腫の臨床病理学的分類
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　　For　the　precise　estimation　of　the　prognosis　of　middle　ear　cholesteatoma，44　biopsy　and　4

autopsy　cases　were　exami血ed　histopathologically　and　immunohistochemically，　with　follow・up　stu・

dies．　Cholesteatoma　was　classified　to　type工（benign）（36　cases），　type工1（borderline）（4　cases），

which　has　a　possibility　of　malignant　change，　and　type　III（malignant）（squarnous　cell　carcinoma，

4cases）．　The　benign　type　was　hyperplastic　and　the　borderline　type　corresponded　to　irregular

hyperp1。・i・・r　dy・plasi・，　i・・1・di・g…hhi・t・P・th・1・gi・a1・fi・di・g・a・irre9・1・・p・。1iferati・n°f

P，i、kle　ceU，，・b…m・1　kerat・・i・，　i…g・1・・e1・・g・ti。n・r　b・idgi・g・f・et・・idg・…e11・1ar　atypi・

。f　basal　ce11　1、y，，，。。d　thi・k・・i・g・nd　diss・1・ti・n。f　b・・em・・t　m・mbran・・エn・dditig・・T・ce11

infiltratiori　and　changes　of　type　IV　collagen　in　basement　me皿brane　were　one　of　the　factors　to

estimate　the　prognosis　of　the　borderlin6．type　cholesteatoma．　Bone　resorptlon　and　facial　nerve

P。，、1y、i，　were　a…ci・t・d　with　th・b。・d・di・e　a・d　m・lign・nt　types　m。re　th・n　th・b・nig・・．1・

，。。t，ast，、h。1ester。19，a。・1・ra・w・s　f…d・・1y　i・th・b・・ig・typ・・S伽・ん・・燃・ノ・・87・297－

810，1989
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中耳真珠腫，良性型真珠腫，境界型真珠腫，悪性型真珠腫，T一細胞浸潤

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　真珠腫といわれている。後天性真珠腫は，臨床的に，

　　　　　　　　　　1　緒　　　書　　　　　　　　　　中耳炎の既往のない鼓膜弛緩部より発生する一次性真

　真珠腫は，先天性真珠腫と後天性真珠腫に大別され　　珠腫と，中耳炎の既往を有し鼓膜緊張部より発生する

る。先天性真珠腫は真性真珠腫で，異所性の胎生期遺　　二次性真珠腫とに分けられている1）。

残から生ずるとされている。後天性真珠腫は中耳と密　　　中耳真珠腫の成立機転に関しては，卑在では鼓膜上

接な関係を有する真珠腫で，真の腫瘍ではなく，仮性　　皮の侵入説と中耳粘膜の化生説とがあるが2）3），未解
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決のままである。本研究では，後天性真珠腫である中　　12項目の基準に従って光学顕微鏡により観察した。

耳真珠腫を研究対象とした。ただしその申には真珠腫　　　①上皮組織全体の構造，②塾底細胞層の異型性の有

形成の明らかな癌腫（中耳扁平上皮癌）も含まれてい　　無，③基底細胞層の核分裂像の頻度，④上皮細胞の層

る。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　’構造，極性および分化の有無，⑥有棘細胞増殖の程度

　中耳真珠腫は，鼓膜，鼓室および乳突洞を中心とす　　⑥錆角化症の程度，⑦過角化症の程度，⑧異角化症の

る炎症より生ずる非腫瘍性疾患が大部分である。非腫　　程度，⑨棘融解の程度，⑩基底膜の肥厚および融解の

瘍性のものでも，耳小骨等の骨を融解したり，顔面神　　有無，⑪T・B細胞浸潤の有無，⑫間質血管の新生の

経麻痺等を伴う多彩な病像を呈するため，脳などに浸　　程度などである。

潤する悪性腫瘍と混同されることがある。そのため，

臨床像と繍豫の不一tuが撒されるよb．1’。、t、り，臨　　　　皿結　果

床経過をふまえた病理組織学的観察の必要性が指摘さ　　　中耳真珠腫の組織像を組織学的判定基準に．従って1，

れてきた3）。そこで，本研究では，生検ならびに剖検　　　Hおよび皿型に分類した。その所見はTable　1に示

材料を用いて臨床像や予後と比較しながら検討し，基　　　した通りである。以下，その組織繰について述べる。

底膜や間質反応などの免疫組織化学的な検索も加えて，　A　型分類について

中耳真珠腫の病理組織学的な分類を試みた。その過程　　1　1型：36例（4歳～49歳・男24例，女12例）。上

で，いわば境界病変といえる所見に遭遇したことから，　皮組織全体の構造は平坦で，基底細胞層に異型性や核

組織学的に境界型真珠腫を設定し，予後判定に役立て　　分裂像は認められず，層構造，極性および分化は保た

ることとした。　　　　　　　　　　　　　　　　　　れていた。有棘細胞の増殖の程度は軽く，錯角化症は

　　　　　　　　　・材料・方法　　謙燦蝶簾竃欝鵡灘
A　研究材料　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　かった（Fig．1）。　Table　2のごとく，症例1から10の

　信州大学医学部附属病院，岐阜大学医学部第2病理　　免疫組織化学的検索にて，実質にT細胞浸潤は認めら

学教室および附属病院，弘前大学医学部第2病理学教　　れなかった。間質には軽度のT，B細胞浸潤が認めら

室，大阪府立病院，岐阜市民病院および京都第2赤十　　れた。

字病院において，病理学的に中耳真珠腫と診断された　　　1型のうち，症例9は中耳根治術後4年7ヵ月で再

症例の組織を対象とした。その内訳は，生検例が44例　　発し，症例10は鼓室形成術後2年で再発したが，2例

で剖検例が4例である。うち，長期間追跡調査が可能　　ともTable　2，　Table　3のごとく免疫組織化学的所見

であった症例は7例であった。　　　　　　　　　　　に変化はなかった。

B　研究方法　　　　　　　　　　　　　　　　　　1　　2　11　W；4例、（18歳・男1例，33歳・男1例，54歳・

　材料を10％中性緩衝ホル『マリン固定後パラフィン切　　女1例，44歳・女1例）。

片とし・HE染色およびPAS染色，酵素抗体法（ス　　　∬型とした組織所見はすでにTable　1に示してあ

トラビジェン法）によるT細胞，B細胞，白血球共通　　るが，ここに各症例の所見を述べる。

抗原（LCA）およびtype　IVコラーゲンの免疫染色4）　　　症例11（18歳・男）および症例12（33歳・男）：上

を行った。各抗体の橋釈倍率は，T細胞については　　皮組織全体の構造は釘脚の延長を有し，有棘細胞の増

Bio・science　Product社のanti・1eukocytes（MT一　　殖が著明である。基底細胞層には異型性や核分裂像を

1）monoc1onal抗体で10倍希釈，　B細胞はBio・scie・　　認めなかった。層構造，極性および分化も保たれてい

nce　Product社のanti－1eukocytes（MB・1）mono・　　た。錯角化症の程度は軽く，過角化症は顕著であった。

clonal抗体で10倍希釈，　LCAはDAKO社のanti・　　異角化症は軽度で，棘融解は認められなかった。実質

human　leukocytes　common　antigen　m◎noclonal　　および間質内に丁細胞浸潤は認められず，　B細胞は後

抗体で10倍希釈，typeWコラーゲソはAustralian　　者の間質内に軽度認められた。また，基底膜の肥厚お

Monoclona1　Development社のantihuman　typelV　　よび融解は認められず，間質における血管新生は少な

collagen　rnonoclonal抗体で30倍希釈とした。　　　　　かった。これらの症例では，有棘細胞の不規則な増殖

c　組織学的判定基準　　　　　　　　　　　　　　　が強調される（Fig．2）。症例11は中耳根治術後7年，

　中耳真珠腫の組織学的判定のため，組織標本を以下　　症例12は鼓室形成術後4年を経ても再発していない。
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後藤成生
Ta61e　2　1mmunohistochemical　findings　of　T　or　B　cell　infiltration

　　　　ih　midd！e　ear　cholesteatoma　（1）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　T　　　　　　　　　B　　　　　　　　　LCA

Case・Age・…Sex　　p　　I　　P　　I　　P　　I
Typ魔P3，。．　lf．　一　＋　一　一　＋　＋
　　2　　 49y．　　rn。　　　　　　　一　　　　　十　　　　　　一　　　　　十　　　　　　十　　　　　十←

　　3　　13y．　m。　　　　　一　　　　一　　　　　一　　　　十　　　　　一　　　．十←
　　4　　 30y．　　Lf，　　　　　　　一　　　　　一　　　　　　一　　　　　一　　　　　　一　　　　　十

　　542y．　pa．　　一　 一．　一　 一　 一　 十

　　6　　 39y．　　hユ．　　　　　　　一　　　　　一　　　　　　一　　　　　十　　　　　　pt　　　　　十

　　7　　 25y．　　士n．　　　　　　　一　　　　　十　　　　　　『・一　　　　　十　　　　　　一　　　　　十十

　　8　33y．　m．　　　一　　＋　　一　　＋　　＋　　＋
　　9　　　　29y．　　　nユ，　　　　　　　　　　一　　　　　　　一　　　　　　　　　一　　　　　　　十　　　　　　　　　一　　　　　　　十

　　1021y。；f．　　一　　一　　一　　＋　　一　　＋
Type五
　　11　　18y．　　m．　　　　　　　一　　　　　一　　　　　　一　　　　　一　　　　　　一　　　　　一
　　12　　33y．　　lri．　　　　　　　一　　　　　一　　　　　　 一　　　　　十　　　　　　 十　　　　　十

　　13　　54y．　　f．　　　　　　　一　　　　　一　　　　　　 一　　　　　十　　　　　　 十　　　　　十ト

　　14　　　44y．　　　，f．　　　　　　　　　　十　　　　　　　十←　　　　　　　　　一　　　　　　　十　　　　　　　　　十　　　　　　　十ト

Type皿　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1
　　15　　　　57y．　　　i1．　　　　　　　　　　　十　　　　　　　十←　　　　　　　　　一　　　　　　　　十　　　 ．　　　　　十　　　　　　　　十

　　16　37y．　h・．　　　＋　　軒　　　一　　一　　　＋　　”1’｛－
　　17　56y．　lf．　　　一　　一　　一　　＋　　＋　　朴
　　18　53y．　pa．　　　＋　　朴　　一　　＋　　＋　　サ

　　　　　
T：T・¢el1，　　B：B・cell　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　i
P：parbnchyma，　　1：interstitium　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　i

LCA：1eukocytes　common　antigen
－　：absent

十：slight
→十：moderate・marked

Table　3　1mmun◎histochemical　findings　of　T　or　B　cell　infiltration

　　　　in　miCldle　ear　cholesteitoma　（2）　　　　　　　．

　　　　　　　　　．　　　　　　　　　　T　　　　　　　　　B　　　　　　　　LCA

Case・（d・・ati・n・fler・nset）　P　I　P　I　p　I

Type　I
　　9　　（4y，　71n．）　　　　　　一　　　　 一　　　　 一　　　　 十　　　　　一・一　　　　 十

　　10　　（2y．　）　　　　　　　　　　一　　　　　一　　　　　一　　　　　十　　　　　一　　　　　十

Type∬

　　14　（8y．）1　　　　＋　　朴　　＋　　＋　　＋　　昔1
　　14　　　（8y．　9m．　）　　　　　　　　　十　　　　　　　十←　　　　　　　一　　　　　　　十　　　　　　　十　　　　　　　十

　　14　　（9y．　3m，）　　　　・　　十　　　　 十十　　　　　一　　　　　十　　　　　十　　　　　十

Type皿
　　15　　〈2y．　）　　　　　．　　　　一　　　　　一←　　　　　一一　　　　　十　　　　　一　　　　　十

　　16　（1y．7：m．）　　　一．　　一　．一　　　＋　　　一　　　＋
　　17　　（8m．）　　　　　　　　＿　　　　＿　　　　＿　　　　十　　　　＿　　　　＿

　　18　（6m．）1　　　　　＋　　・朴　　　一　　　＋　　　＋　　一汗

一：absent　　十：slight　十ト：moderate・marked
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中耳真珠腫の臨床病理学的分類

　症例13（54歳・女）：上皮の構造は基底細胞層の遊　　は少なかった（Fig．6）。治療はさらに5－FU軟膏を続

離と釦脚の軽度のbridgingを呈し，層構造は乱れて　　け，一時的に軽快したが，再発を繰り返し中耳腔に真

いるが極性と分化は保たれていた。また基底細胞層に　　珠腫が充満した。

異型性を認めないが，きわめて少数の核分裂像を認め　　　第4回中耳生検（9年3ヵ月後）所見：再び申耳根

た。有棘細胞の増殖は顕著で，錯角化症は軽度であっ　　治術を施行した。その後Bleomycin治療により，組

た。過角化症は著しく，異角化症は軽度であった。また棘　　織学的に基底膜の変化が消失し，初回生検所見に類似

融解が認められた。実質ならびに間質にT細胞浸潤は　　する組織像を塁した。その後3ヵ月間放置していたと

認められなかったが，B細胞は間質に軽度認められた　　　ころ，真珠腫は乳突洞や下鼓室に拡がって耳下腺の裏

（Fig．12a）。基底膜の肥厚および融解も認められなか　　側にまでおよび，組織学的には高分化型の扁平上皮癌

った。問質の血管新生は少なかった。本例では基底細胞　　　の像を呈した（第5回中耳生検）（Fig．7）。約半年後

層の乱れと有棘細胞の増殖が強調される（Fig．3）。中　　には上咽頭部に浸潤し，やはり高分化型の扁平上皮癌

耳根治術および鼓室形成術後12年経っても再発はない。　の像であった（第6回中耳生検）。治療は5－FUやBle一

　症例14（44歳・女）：長期間（12年間）追跡観察し得　　omycil1の局所療法に終始した。末期にPepleomy一

た1例である。　　　　　　　　　　　　　　　　　　cinの全身投与を行ったが死亡した。

　第1回中耳生検所見：上皮組織全体の構造では釘脚　　　剖検所見：中耳における再発（Fig．8），側頭骨およ

のbridgingがあり，塾底細胞層に軽度から中等度の　　び右中頭蓋窩への浸潤が諏められた。

異型性が認められた。基底細胞層の核分裂像は少数で　　　本例は，初発より9年6ヵ月で悪性転化し，その後

ある。層構造，極性，分化はほとんど保たれていた。　　2年で死亡した症例である。本例では，有棘細胞の増

有棘細胞の増殖は顕著で，錯角化症や過角化症は軽度　　殖，異常角化，釘脚のbridgin9，基底細胞の異型性

であるが場所によっては高度であった。異角化症は軽　　および基底膜の肥厚や融解が注目された。

度，棘融解も軽度認められた。T細胞浸潤は実質に軽　　　3　皿型：4例（57歳・男，37歳・男，56歳・女，

度，間質に高度認められた。B細胞浸潤は間質にのみ　　53歳・男）。臨床的に真珠腫形成の明らかなもので，

認められた（Fig．12b）。基底膜の肥厚や融解は認め　　組織学的に高分化型の扁平上皮癌である。

られず，間質血管の新生は少なかった（Fig，4，5）。　　　　症例15（57歳・男）

　第2回中耳生検（8年後）所見：中耳根治術8年後　　　第1回中耳生検所見：上皮組織全体の構造は釘脚の

の再発で，上皮組織全体の構造はほとんど変化してい　　樹枝状化を呈し，基底細胞の異型性は高度であった。

ないが，基底細胞層の異型性は軽度から中等度で核分　　基底細胞層の核分裂像の頻度はやや多く，層構造は乱

裂像は少数存在した。層構造，極性，分化はほとんど　　れ，極性は消失していた。有棘細胞増殖は顕著で，棘融

保たれ，有棘細胞増殖は顕薯で，錨角化症や過角化症　　解が認められた。錯角化症や異角化症は高度で，過角

は軽度から高度であった。異角化症は軽度で，棘融解も　　化症は軽度であった。T細胞の浸潤は実質に軽度で，

軽度認められた。また，基底膜の肥厚や融解が認めら　　間質には高度認められ，B細胞の浸潤は間質にのみ軽

れた。丁細胞やB細胞の浸潤は間質，実質ともに認め　　度認められた。基底膜の肥厚や融解はなく，間質血管

られた。間質血管の新生は少なかった。治療として5一　　の新生は多かった（Fig．9）。この時の肉眼所見は

FU軟膏とBleomycinによる局所療法が開始された。　　（Fig，12e）のごとくである。

　第3回中耳生検（8年9カ月後）所見：再々発のた　　　剖検所見：5回目の申耳根治手術と1，000radの

め，8年9ヵ月後中耳根治術後の組織像である。上皮　　Co照射および5－FU治療2年後に死亡した。真珠腫

組織全体で釘脚の密なbridgingが認められた。基底　　が右中頭蓋窩にも認められ（Fig．12f），組織像に変

細胞層の異型性は軽度から中等度で，核分裂像は少数　　化はないが，問質にのみT細胞とB細胞Q浸潤が軽度

である。層構造や極性は保たれているが，有棘細胞増　　認められた。

殖は顕薯。錯角化症や過角化症は軽度ないし高度であ　　　症例16（37歳・男）

った。異角化症は軽度で棘融解も軽度認められた。基　　　第1回中耳生検所見：高分化型扁平上皮癌の組織像

底膜の肥厚や融解が明瞭であった（Fig，12d）。　T細胞　　を呈し，突質・間質ともに，丁細胞の浸潤が認められ

浸潤は間質に軽度から高度，実質セこ軽度認められた。　　たが，B細胞の浸潤は明らかでなかった（Fig。12c）。

B細胞浸潤は間質に軽度認められた。間質血管の新生　　　第2回中耳生検所見：1年7ヵ月で，計11回の中耳
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・Table　4　Frequency　of　related　findings　of　midd1e　ear　cholesteatoma

Number　of　cases

Type工（36）　　Type　E（4）　　Type皿（4）

Bone　resorption　　　　　　　　　　　　13　　　　　　　　　4　　　　　　　　　4

Facial　nerve　para！ysis　　　　　　　　　　3　　　　　　　　　　2　　　　　　　　　　4

Cholesterol　granuloma　　　　　　　　　　3　　　　　　　　　　0　　　　　　　　　　0

根治手術施行。翼口蓋突起よりの生検で，高分化型扁　　境界病変と言える像を有する症例に遭遇した。そこで

平上皮癌の組織像を星していた。間質にのみ，B細胞　　これらを診断する際，前2者を含めた共通の指針とし

の浸潤が軽度認められたが，T細胞の浸潤は実質・間　　て12項日の判定基準を設け，それに従って，1型，　H

質ともに認められなかった。　　　　　　　　　　　　型，皿型に分けることを試みた。なかでも，特に①上

　3ヵ月後に死亡し，剖検にて真珠腫は内耳から脳底　　皮組織全体の構造，②基底細胞層の異型性，③基底細

部，飾骨洞，蝶形骨洞に認められ，高分化型踊平上皮　　層の核分裂像の頻度，④層構造，極性，分化，⑤T細

癌であった。　　　　　　　　　　　　　　　　　　胞浸潤，⑥基底膜の肥厚・融解などが重要な項目と考

　症例17（56歳・女）　　　　　　　　　　　　　　　　えられる。病理組織学的に，1型は良性型で過形成に

　中耳生検所見：高分化型扁平上皮癌の組織像を呈し，　相当し，H型は境界型といえる病変で過形成から異形

問質にのみ明らかなB細胞の浸潤が認められた（Fig．　　成までが含まれる。　m型は悪性型で扁平上皮癌に相当

10）。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　する。なお，真珠腫の悪性化像と，最初の生検で癌腫

　剖検所見：8カ月後の3回目の中耳根治手術後，右　　の像を呈する真珠腫の組織像とは同じものと考えられ

中頭蓋窩硬膜に浸潤して死亡した。剖検により高分化　　　る6また，真珠腫を伴わない中耳癌は一般的に分化度

型扁平上皮癌が確認された。間質にのみ軽度のB細胞　　が低く，あるいは組織型も異なり，経過も早い5）。Kle一

の浸潤を認めた。　　　　　　　　　　　　　　　　insasserら6）やJandaとMracek7）は，小児期に中

　症例18（53歳・男）　　　　　　　　　　　　　　　　耳真珠腫の既往を有した中～高年者の真珠腫の悪性化

　第1回中耳生検所見：高分化型扁平上皮癌が認めら　　について報告している。また，先天性真珠腫の悪性化

れた。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　例がこれまで9例報告8）－17）されているが，著者が述べ

　第2回中耳生検所見：6ヵ月後の再発像で，組織際　　ているような境界型病変の記載はない。境界型病変の

に変化はなく，丁細胞の浸潤は実質に軽度，間質ぽ高　　所見として重i要なものは，以下のごとくである。①釘

度であった。Picibani1および中耳根治術後の6，000　　脚の延長やbridging，②基底膜の肥厚や融解，③基

rad　Co照射を施行したところ，12年後再発はなく現　　底細胞層の軽度から中等度の異型性，④有棘細胞の不

在に至っている。　　　　　　　　　　　　　　　規則な増殖，⑤異常角化症，⑥丁細胞浸潤である。

B　骨融解，顔面神経麻痺および瓢レステリン肉芽腫　　B　基底膜の変化について

　について　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　MckinneyとSingh18）はgolden　syrian　hamster

　Table　4　Vl示すごとく骨融解は1型13例，∬型4例　　のcheek　pouch　e：化学発癌剤（DMBA）をfiF用させ，

およびM型4例に認められた。顔面神経麻痺は1型3　　口腔粘膜の異形成から，上皮内癌，浸潤癌に至る経時

例，H型2例，皿型4例に認められた。コレステリン　　的変化を観察した。その結果，上皮の異形成ないし上

肉芽腫は1型3例（症例4，6，10）に認められ，H型　　皮内癌において，多量のcollagenaseやcQllagenase

および皿型にはまったく調められなかった（Fig．11）。　　様酵素が産生され，基底膜を水解すると考えた。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Liottaら19）も腫瘍細胞から分泌される酵素が基底
　　　　　　　　「v考　察　　　　膜の・yp，rv　＝ラ．ゲ。紛鰍ると考え講素灘

A　境界型真珠腫と悪性化について　　　　　　　　　　の強さと転移の可能性とが関係すると述べている。

　著者は病理学的に中耳真珠腫と診断された症例を検　　　Saloら20）は，腫瘍細胞によるplasminogen　acti・

索した際，明らかに良性の病変と中耳扁平上皮癌との　　vatorの活性が基底膜のcollagenaseの活性に重要
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Fig．9Malignant　type（well　di－

　　fferentiated　squamous　cell　car－

　　cinoma，　case　15）．　Irregular

　　elongation　and　arborization

　　of　rete　ridges，　disapPearance

　　of　stratification　and　polarity。

　　HE×16
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Fig．12
　　a　Immunoperoxidase　staining　of　LCA　in　borderline　type（case　13）．　Nume・

　　　　　rous　positive　cells　in　interstitiurn，　　x33

　　b　Immunoperoxidase　staining　of　MT－1　in　borderline　type（case　14）．　T－

　　　　　cell　in飢tration　in　interstitium．　x66

　　c　Immunoperoxidase　staining　of　MT－1　in　squamous　cell　carcinoma（case

　　　　　16）．T－cell　infiltratio且in　parenchyma　and　interstitium．　×66

　　d　Immunoperoxidase　staining　of　type　IV　collagen　ill　bdrderline　type（8

　　　　　years　9　months　after　onset　of　case　14）．　Thickening　and　dissolution　of

　　　　　basement　membrane．　×132
　　e　Gross　finding　after　radical　mastoidectomy　of　case　15（squamous　cell

　　　　　carcinoma）．　Cholesteatoma　in　ty珊panic　cavity　and　mastoid　alltrum．

　　　　　　①：Right　retroauricular且stula

　　　　　　②：Cholesteatoma

　　f　Gross　finding　at　autopsy　of　case　15．　Scattered　cholesteatomas　on　dura

　　　　　matter　in　middle　cranial　fossa．

　　　　　　①：Clivus　②：Cholesteatoma　③：Foramen　magnum
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な関係を有すると述べている。Huang21）は，腫蕩細胞　　ほど顕著である」という考え方と一致した。

の発育とともに，prostaglandin　E2の上昇，腫瘍組織　　　また，悪性型ではほとんどT細胞反応が強いが，病

内のcollagenase活性化やprotease活性化，　leucine　　期の進行に伴って減少している像が認められた。これ

aminopeptidase活性化がおこることを見いだし，そ　　は，　Kikuchiら25）や，　Shimokawaraら27）の見解

れらによる結合組織の分解によって腫瘍の浸潤が加速　　とも付合する。また，12年間の長期間追跡が可能であっ

されると考えている。以上の見解は基底膜の融解の原　　た境界型病変の生物学的態度を考察する時，真珠腫の

因を上皮の異形成ないしは腫蕩細胞に起因する考え方　　実質細胞の異型性が軽度から中等度である場合，T細

であるが，一一veではUittoら22）は実験的に人間の白血　　胞浸潤の有無が境界型の予後因子として重要であると

球の中に牛のレソズ被膜の基底膜を分解する酵素が含　　考えられる。

まれていると報告している。Wastesonら23）は血小板　　D　組織型と骨融解顔面神経麻痺およびコレステリン

の中のheparitinaseが，Werbら24）はマクPファー　　　肉芽腫との関連性について

ジの中のproteinaseが基底膜を分解すると報告して　　　現在，真珠腫の骨融解は耳小骨周囲における炎症性

いる。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　肉芽組織のcollagenase活性に由来すると考えられて

　つまり現在のところ，基底膜の融解の原因を上皮由　　いる3⑪）。このことは真珠腫の組織像が悪性化に向かう

来とする考え方と間質由来とする考え方とがあり，必　　と間質反応も顕著となることと関連している。骨融解

ずしも一定の見解には至ってはいないが，境界型真珠　　および顔面神経麻痺の頻度は前述のごとく真珠腫の組

腫の所見として注目される。　　　　　　　　　　　　織像が悪性なほど多い傾向にあった。

C　T・B細胞反応について　　　　　　　　　　　　　　コレステリン肉芽腫は1型（良性型）の真珠腫3例

　ヒト癌組織におけるT・B細胞の検索は，1974年，　　にのみ認められた。ll型（境界型）および皿型（悪性

Kikuchiらにより始められた。彼らは胃癌，乳癌，口　　型）には認められなかったことは興味深い。コレステ

腔癌および子宮癌について，T・B細胞亜群に対する　　　リソ肉芽腫は，真珠腫との共存はあっても骨への影響

各種の単クローソ抗体を用いて，以下の4つのことを　　はないと言われている31）。今後真珠腫の予後を推測す

明らかにしている25）26）。①T細胞浸潤が優越してい　　る上で関連病変の1つとして注目される。

る。②正常に比して，1eu・2陽性T細胞（Tc／s）の割　　　以上のごとく，真珠腫の組織診断にあたって，境界

合が高いこと。③マクロファージ，NK細胞はT細胞　　型病変に注目することはその予後を判定する上で，重

に比してはるかに少ない。④T細胞の反応程度は臨床　　要であると考えられる。

病態に相関することなどを明らかにした。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　、
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　V　結　　　語
　Shimokawaraら27）も酵素抗体法を用いて，．正常

乳腺組織，良性乳腺疾患および乳癌組織内のT・B細　　　中耳真珠腫と診断された生検例44例と剖検例4例に

胞の分布を調べた結果，正常乳腺および良性乳腺疾患　　ついて，臨床経過を加味しつつ病理組織学的に検討し

ではB細胞浸潤が主体で，T細胞がほとんど認められ　　て以下の結論を得た。

ず，乳癌においてはT細胞浸潤が多く，乳癌の進行に　　　　1　12項回の組織学的判定基準に基づいて検索し，

伴って減少してゆくことを見いだした。Hiratsukaら　　1型（良性型），癌化の可能性のあるH型（境界型）

28）29）はヒトロ腔癌において，丁細胞浸潤が強く，特に　　および皿型（悪性型）に分類した。

killer！suppresser　T細胞が主体であると述べている。　　　2　病理組織学的に良性型は過形成に相当し，36例，

また，Bleomycin治療に対する反応性はT細胞浸潤　　境界型は不規則な過形成や異形成に相当し，4例，悪

の強いほど顕著であると述べている。　　　　　　　　　性型は高分化型扁平上皮癌で，4例であった。

　箸者は良性型真珠腫および境界型真珠腫の一部にお　　　3　免疫組織化学的にT細胞浸潤ならびに基底膜の

いてT細胞反応より，B細胞反応が主体であることを　　type　Wコラ・一・・tfソの変化が境界型の予後因子として

確認した。しかし，境界型真珠腫の中で癌化した症例　　有用であった。

はT細胞反応が強く，Bleomycin治療により，基底　　　4　中耳真珠腫における骨融解，顔面神経麻痺およ

膜の肥厚と融解像が消失し，基底細胞層の異型性も減　　びコレステリソ肉芽腫について検討した結果，これら

弱していることからHiratsukaら29）め言っている　　の病変が臨床病理学的分類と関連することが明らかに

「Bleomycin治療に対する反応性はT細胞浸潤の強い　　なった。
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