
Japan Society of Obstetrics and Gynecology

NII-Electronic Library Service

Japan 　Sooiety 　of 　Obstetrios 　and 　 Gyneoology

日本産 科婦入 科学会 雑誌　AcTA 　OBsT　GYNAEc 　JpN 　Vol ，51，　No ，　tO，　pp．865− 869， 1999 （平成 11， 10月）

診　 　療
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Abstract　A　case 　of 　a　36−year−dd ，
　gravida　L　para　l

，
　Japanese　woman 　with 　a　vulvar 　pyogenic 　granulolna　is

desc曲 ed ．　A 　more 　than　thumb −tip−sized
，
　deep−red 　mass 　pmtruded 　on 　the　prepuce ．　The 　lesion　was 　histologi−

cally 　composed 　of 　large　numbels 　of　well −foHned　capillaries 　of　various 　diameters　in　a 且bro−myxoid 　stroma ．

The　endothelial 　cells　linin．g　the　capillaries 　were 　uniformly 　positive　for　estrogen 　receptor 　but　negative 　for

progesterone 　receptor 　on 　i  mnohistochemic 詛 s面 ning ．　Superficial　ulceration 　and 　inn  1ato 取 cell 　re −

action 　were 　presellt．　Deeper 　in　the 　lesion
，
　in且a1   atioll 　was 　slight 　and 　mainly 　monocyte ．macrophage 　line−

age 　cells 　had 　intlltrated．　During　the　6　yeal
’
s　since 　the　loc：al　excision

，
　she 　has　been　well 　with 　no 　e斑 dence 　of

recurTence ．

Key　words ：Pyogenic　granuloma ・Lobular　capillary 　hentangioma・Vlllva・Sex　steroid 　hormone 　receptor

　　　　　 Macrophage

　　　　　　　　　 緒　 　言

　化膿 性肉芽腫 pyogenic 　granuloma ｝よ，皮膚お よ

び粘膜 に発生 する 良性疾患で
， その 本態は 毛細血

管 の 増 生か らな る血管腫 とされ て い る
1）n｝
．一般

に ， 凵腔， 手指や 顔面 に好発 し
1〕2｝

， 生 殖臓器にみ

られ る こ とは稀で あ るが ，妊娠中
：｝4）

や 経口避妊薬

の服用中
’1）
に歯肉に 出現する い わゆ る

“
pregnancy

tumor
”

あ る い は
“
granuloma　gravidarum

”
として

産婦人科領域で も馴染み の ある疾患 である．その

誘因 とし て ， 外傷 ， 感染あ る い は内分泌的な因子

が 挙げられて い るが
1）2）

，い まだ確定した説 はみ ら

れて い ない ．今回われわれ は ， 36歳の 女性 の外 陰

部に発生 し た化膿性 肉芽腫の 1 例 を経験 し
， そ の

成因につ い て検討した の で報告する。

　　　　　　　　　 症　　例

　症例は 1 回経妊 1 回経産 の 36 歳の 主婦で
， 初経

は 12歳 ， 以 後月経 は35日周期 にて整順であ っ た．

既往歴 と して ， 23歳時に扁桃摘除術が あ り， 31歳

時の 妊娠時 に糖尿病を初 めて指摘され，妊娠中に

イン ス リ ン療法 を受けたが ， その 後 は放 置して い

た．経冂 避妊薬 の服用歴 は な く， 家族歴 に特記す

べ きこ とは ない ．

　現病歴 ：数年前か ら外 陰部に掻痒感 を 自覚 し，

1992年 9 月にそ の 引掻 き傷か らの 出血 がみ られ，

同時に外 陰に腫瘤 を触知 した．その 後の 2 カ 月問

に腫瘤 の 増大傾 向がみ ら れ ， さ ら に疼痛 を伴っ て
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　　　 　 写真 1 外陰腫瘤 の 肉眼所見

有茎性 の 超拇指頭大 の 表面 不整 の 腫瘤 （k ）が 陰 粐包皮

の 直上 に 認め られ る．

きたた め，近医産婦人科を受診 した．同医 に て，

そ の 臨床経過ならび に肉眼所見か ら外陰部の 悪性

腫瘍が疑われ ， 同年11月 16日， そ の 精査を目的 に

熊本大学医≠部附属病院産科婦人科 を紹介され受

診 した．

　臨床経過 ；初診時 の 診察で は ， 肉眼で 陰核包皮

に発す る長 さ約 5mm の 茎 を有する超拇指頭大 の

腫瘤が認め られ
， 表面は不整で

， 暗赤色調 を呈 し，
一部 に出血を伴 っ て い た （写真 1），触診で ， 両側

の 鼠径 リ ン パ 節 の 腫大はみ られず ， 腟鋭診ならび

に双合診にて 内性器 に異常 はみ られなか っ た．同

年 12月20口，外陰腫瘤の紅織学的検索な らびに治

療を目的に 入院とな っ た．

　人 院時 ， 身 長158．OCm ， 体 重86．Ok9， 体 温 36．9

℃ ， IrlL圧 118／70mmH9 ， 脈拍 78／分整であ っ た．外

陰部の 腫瘤表面か ら採収 した細胞診検査で は悪性

細胞はみ られず ， 子宮腟部 ， 子宮内膜の 細胞診は

そ れぞ れ ク ラ ス L 陰性で ， 外陰腫瘤の 生検に て
，

組織学的に化膿性 肉芽腫の 診断 を得た．血 液像，

而1液生化学 で は空腹時 血糖値が 270mg ／dlで あ っ

た こ とか ら，同院代謝内科 を受診，精査 の 結果糖

尿病 の 診断が得 られ たこ とか ら， 食事療法 と イン

ス リ ン に よる治療を開始 した．腫瘍マ
ーカ ーとし

て 測 定 した SCC 抗 原，　 CEA に異常 は み られ な

か っ た．また，尿培養に て o αη 漉 dα α伽 cα輝 が 同

定 され ， 抗真 菌剤 が投 与 された．その 他 胸部 X

線写真 ， IVP， 膀胱鏡 ， 直腸鏡検査にて 異常 は認め

られ なか っ た．

　同年12月24日，外陰腫瘍切除術を施行した．腫

纏
灘
　　　纏識

’

　 　 　 　 、　　　 難

　　　　籌li

　　　戴醜
　 　 　 　

’招
脚

鑾
　

　

　

鰍

　 　　 写真 2　外 陰腫 瘤 の 病 理 組織学 所見

摘川腫瘤の 表面1に は潰瘍形成 〔＊）が み られ （a ），表皮下

に は 大小 不同の 無数 の 毛細血 管 と炎 症繍胞 の 浸 1閏した

浮腫状の 問質が 観劣、され る （b）．ヘ マ トキ シ リ ン ー
エ オ

ジ ン染色，x10 （a），　 x50 （b）．

瘤の 茎部で ， 陰核包皮 「の 正常結合織よ り腫瘤を

剥離 し，肉眼的に 暗赤色調 を示す部分を完全 に切

除 した，摘出 した腫瘤 は4．ox3 ．8 × 1，8cm ，重量7．O

gで
， そ の 本体の 割面は均 ・

， 充実性で
， 淡黄色調

で あ っ た．

　病 理組織 学的所 見 ：摘 出標本 の ヘ マ トキ シ リ

ン エ オ ジ ン染色で は
， 腫瘤 の 茎 の 部位で 正常の 結

合紅織 と毛細血管の 増生 した部分が区別 され ， 腫

瘤表面の 重層扁平 ヒ皮の
一一
部は脱落し ， 潰瘍形成

が 認め られ た （写真 2a）．腫 瘤を形成す る毛細血 管

は大小不同で拡張を伴 い ， その 聞は浮腫状 を呈 し，

線維芽細胞 の 増生 と炎症細胞の 著明な浸潤がみ ら

れた （写真 2b）．炎症細胞は ， 腫瘍の 表層で は好 中

球 を中心 とし ， リ ン パ 球や形質細胞を伴う
一
方，

深部で は 単核細胞が 主体をな して い た．

　免疫紐織化学的染色 で は，第剛 因 r−（DAKO ）な

ら び に CD31 （Biomeda ）で 陽性 を示す血管 内皮 か

らなる大小 の 毛細血管が 明 らか で （写真 3a＞， その
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蘿
懿驫

囎
　　　　　　　　　　　　　写 貞 う 外陰肺瘤の 免没 繝 織化学所見

腫 榴 を構 威 す る 毛細 洫r管 の 血 管内皮 細 胞 は 第   因 了て 　様 に 陽 性 を示 し（a 〕，か つ 散 在

姓に Kl　Slに 陽 汁で あ る （b）　 メ チ ル 緑 染 色，× 50（a ），　 x 　50（b）

　プ
ー蠶 讒 薫慧詣 急織 蠶

撫 蕪鐔  ：　・・

鑾獵
嘱謄 靄 懿 雛覇

灘 纛 蘿

識鴬鰯 藩 一

　ネ　　　　　
，ド 巻叢紳 蠶蠶靉 　　　　ge鰯騨 塊

．，

　扁譜 ヅ 繋 　鵠　　　　　　　慧 蠶　繭 、黙瞠　黼 鮒 、

灣論識飜撒論1
轗 蠶纏攤 鱒

彳
響 鞍

…

轟攤 嬲 難 懿魏 鰾 舗

慧驢 靉轗 瀚 魑 融 醜 一

糶韈駿聾：1

簸韆 灘 欝謙
靉欝 饗 騨 嬲

亀嬲欄 繍 ，，

馨鞋爨嚢揖鼠難
灘慧耀灘灘騫饗纛犠

撒灘驚
　　　　　　　　　　　　　与只 4　外陰腫榴 の 免疫組織化

’
？所見

1tli　k” 内皮細胞は エ ス トロ ケ ン受容 体陽忖（a ），　 プ ロ ケ ス テ ロ ン 受谷 体陰件（b）を示す

メ チ ル 緑染色，× 50（d ），× 50（b）

血 管 内皮 の 一
祁に は 核 分 裂 の 指標て あ る Ki　bl

（DAKO ）の 陽性 か散在性 にみ られた （写貞 3b）．ま

た ， 問質 の 線維才副胞 と ともに血管内皮細胞に も

エ ス トロ ケ ン 受谷 体 （ZYMED ）の 陽性像か認 め ら

れ たか ，
プ ロ ケ ス テ ロ ン受容休 （ZYMED ）は陰性 て

あ っ た （写貞 4a
，
b）．ヲ内 巣洙祁の 間質に浸．潤 して い

る炎症細 胞 の ほ とん とは GD68 （DAKO ）に 陽 性を

・］1 す単球あ る い は マ ク n フ ァ
ーシ て （写真 5a）， 超

微形態学的観察て も，間質に在る 嘩核の 遊離状細

胞が 単球 マ ク ロ フ ァ
ーシ系 の 細胞で あ る こ とか
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示 され た （写 真 5b）．

　　　　　　　　　 考　 　察

　化膿性肉芽腫は皮膚お よび粘膜 に発生 する毛細

血管の 増生 と炎症 細胞の 浸潤 を 主体とする良性疾

患である
t｝21’
．本疾患は ，

ウ マ にみ られる ボ トリ オ

ミ コ ーゼ の ヒ トに お け る 発 症 と し て 1897 年 に

Poncet　axid 　Dor に よ っ て
“
botlyomycose 　huma −

ille
”

として 初め て 記載され た
「’）
．1904年 ，

　 Ilartzell

は こ の 疾患 を肉芽腫性炎症 を特徴 とする感染で あ

る と して pyogenic ：　granul（mla を提 i唱した
／／1
，その

後， 数々 の 名称で呼ばれ て きたが ， 1980年 ， Mjlls

et　al．が lobular　capi 且ary 　hemangioma と して 報 1・

して以来 ， その 本態 は毛細 1血管肺で ある こ とが今

凵広 く認識 されて い る
一
〕

．Kerr に よ る280例 の 臨

床的検討で は，169例 が粘膜 に ， 111例 が 皮膚 に発

生 し
， 歯肉，口唇 ， 鼻腔 ， 舌，手指，顔面などが

好発部位 と報告 されて い る
s）
． しか し，生殖臓器に

お け るその 発生は珍 しく， 外陰 の 腫瘍で は良性 の

充実性腫瘍 の ひ とつ とし て 分類 され る もの の
，丿

，

われ われ の 渉猟する限 りで は，外 陰で の 報告はこ

れ まで み られない ．

　本腫瘍 は ， 肉眼的に 半球状又は有某性 の 腫瘤 を

形成 し，鮮紅 ない し は 暗赤色調を呈 し
，

しば しば

糜爛や潰瘍を伴 い ，易 出r肛性 を示す．大きさは 数

mm 〜2cm の もの が 多 く
1）2／

， 無痛性で ， 数週 か ら

数 カ月の 比 較的短期 聞に増大する の がそ の 特徴 の

ひ とつ で ある
1）
’
±；

．今回 の 症例 も初め て の 外陰部の

腫瘤感以 来約 2 カ月 間にそ の 増大 傾向を 自覚 し，

肉眼上 も出血 を伴 っ て い た こ とか ら ， 悪性腫瘍が

否定 し得 なか っ た．本腫瘍 と鑑別すべ き疾患 とし

て ，肉眼的に は乳頭腫 や 線維腫，紲織学的に は線

維性恤L管腫 ， 血管内皮腫 ， 面管周皮腫 ， 悪性で あ

る血 管肉腫 ， Kaposi 肉腫 ， あ る い は扁平上皮癌や

悪性黒色腫 な どが挙 げられ る
1°，／．

　化膿性 肉芽腫の 病閃に つ い ては ，
い まだに確定

した説 はない が ， 外傷 や感染 ， 内分泌的 な因子な

どとの 関連が指摘され て い る
1／L’）．本腫瘍の 好発 部

位が ヒ述 した ように外傷や感染を起 こ しやす い 部

位 で あ り， 事実 そ の 約 3 分の 1 に外傷 が み られ

る
1）
．本症例 の 既往歴に は糖尿病が あ り， 尿 中に

cαndid α albiea ，7Ls が 同定 された，糖尿 病に よる易

感染性 や 皮膚掻痒 感が 外陰部 の 引掻 き傷 を招 来

し，慢性炎症 ， そ して血管腫 を惹起 した可能性 も

考え られる．一方 ， 化膿性 肉芽腫 は
一般 に性差な

が 無 ご蒸   纛
誌
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、灘ジ

　　　 　 写真 5　外陰腫瘤 の 免疫組織化 1
’
：所見ならび に 電子顕微鏡所見

毛細血 管 に 介在す る 問質に み られ る 遊離状の 童
卜核絹胞は CD681湯性で （乱），超微形態学

的に も単球
一マ ク ロ フ ァ

ージ系の 細胞（← ）で ある （b）．メ チ ル 緑染色，x50 （a ），ク エ ン

酸鉛 ＋ 酢酸ウ ラ ン染色，　x2 ，000（b＞，　 VC ：1血管腔．
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く全年齢層に 発生す る とされ て い る が
冫
，妊娠 や

経 口避 妊薬の 服 用 に関連 して 歯肉に 出現する もの

が ある．こ れ は従来 よ りい わ ゆ る
“
pregnanlcy　tu−

nlor
”

ある い は
“
granuloma　gravida　lim

”
と呼ば

れ
騨

， 妊娠 3 カ 月以降に出現 し，分娩後 に病巣の

縮小や 自然消失がみ られ ， 次 回妊娠時に 再発す る

な ど，性 ス テ ロ イ ドホ ル モ ン に依存して い る こ と

が 推察 され る．しか し Nichols　et　aL の 行 っ た ス テ

ロ イ ドホ ル モ ン 受 容休 の 免疫 組織化 学 の 検 討で

は，6 例の 妊婦 を含む 21例 の 化膿性 肉芽腫 の すべ

て の 症例で い ずれの 受容体 も陰性 で あ る こ どが報

告され て い る
m
．一方， 今回 の 症例 で は

，
エ ス トロ

ゲ ン受容体が腫瘍を構成 する 1而［管内皮細胞に陽性

で ある こ とが示 され た こ とか ら，そ の 成因の ひ と

つ と して エ ス トロ ゲ ン も挙 げ られ よ うが，先 の免

疫 染色の 施 され た 21例の 中に は婦人科臓器に 発生

した症例 は 含まれ て お らず，こ の 受容体の 発現は

腫 瘍の 発生す る臓 器 に よ っ て 異 なる 可能性 が あ

り， 今後の 症例 の 集積に よる検討が必 要で ある ．

　 本腫瘍 の 浮腫状の 問質に浸潤す る 炎症細 泡は ，

こ れ まで 好中球 ， リ ン パ 球 ， 形質細胞ある い は肥

満細胞 な ど種 々 の 記載が み られ る
1劇 1η湘 〕

。最近 ，

化膿性 肉芽腫 に おける誘導理
一
酸化窒 素合成酵素

（iNOS ）の mRNA の 発現 が報告 され ，
血管内皮細

胞，間質の 円形細胞 や紡錘形細胞が その 産生 細胞

で ある こ とが示 され て い る
IL’）．一

方，単球に よ る

angiogellic 撫 ctor の 産生 に は iNOS が 関 与 し て い

る こ とが指摘 され て い る
LISI
．今回 の われわれ の 形

態学的観察か ら，腫瘍 に集簇す る炎症細胞は 単球
一

マ ク ロ フ ァ
ー

ジ系の 細胞 で ある こ とが示 され た．

こ の
・
群 の 細胞に よ る iNOS を介 した angiogenic

factorの 産生が 鼎管 の 新生 とその 拡張を惹起 し ，

そ の こ とが短期間に増大 傾向を示す本腫瘍の
．
欄

面を表出 し て い る こ とが考えられ る．さ らに ， 増

生 した 亅駐L管内皮細胞か らも iNOS が 産生 され ， 腫

瘍の 形成 に柑乗 的 に作用 して い る の か も知れ な

い。そ し て ，従 来よ り指摘 され て い る他 の 炎症細

胞の 浸潤は今 回の 症例で は腫瘍 表面 に限局 して い

た こ とか ら，
こ れは腫瘍 に お ける 2 次感染 に よ る

炎症像を示して い る の で あろ う．

　 治療 は外科 的に 完全切 除する こ とで あるが ，腫

瘍の 基底部 を残す よ うな不完全 な切 除は，良性腫
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瘍で あ りな が ら ， lll発 を来たす可 能性 が あ る
1，1／，
．

本症例 は， Uj除後 6 年 3 カ月を経て ， 再発 な く川兵

調 に経過 して い る ．
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