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CASE REPORT

心膜原発悪性中皮腫の 1剖検例
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ABSTRACT━━ Background. Primary pericardial malignant mesothelioma is a rare disease with a poor prognosis.
Case. A 64-year-old male, a former electrical worker with a history of exposure to asbestos, was found to have a
thickened pericardium and pleural effusion in the left lung on a chest X-ray obtained during outpatient treatment
for nephrotic syndrome and diagnosed with constrictive pericarditis. He was treated with oral medication, how-
ever, he gradually developed dyspnea on effort and hoarseness and was subsequently admitted to our hospital.
He ultimately died of rapidly progressive heart failure, and an autopsy confirmed a diagnosis of primary pericar-
dial malignant mesothelioma (epithelioid type). Conclusions. Although making an early diagnosis of pericardial
mesothelioma is difficult, physicians must be aware of this disease in cases of constricted pericarditis.
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要旨━━背景．心膜原発悪性中皮腫は稀であり，予後不
良の疾患である．症例．64 歳男性，元電気工．ネフロー
ゼ症候群にて通院中に胸部X線にて心膜肥厚と左胸水
を指摘され，収縮性心膜炎と診断された．内服加療を受
けていたが，徐々に労作時呼吸困難と嗄声が出現，当科
入院となった．急速な心不全の進行により永眠され，剖

検にて心膜原発悪性中皮腫（上皮型）と診断された．結
論．心膜中皮腫の早期診断は困難であるが，収縮性心膜
炎の鑑別において念頭に置くべきと思われた．
索引用語━━心膜原発悪性中皮腫，アスベスト，労作時
呼吸困難，心不全，心膜肥厚

背 景

心膜原発悪性中皮腫は，全悪性中皮腫において稀な疾
患であり，予後不良とされる．また中皮腫は原因として
アスベスト吸入曝露が重視されているが，心膜中皮腫は
症例数も少なくアスベスト吸入曝露との関係性はまだ明
らかではない．
今回，剖検で心膜原発悪性中皮腫と診断された 1例を

経験したため，報告する．

症 例

症例：64 歳，男性．
主訴：労作時呼吸困難，嗄声．
職歴：22～42 歳まで電気工（アスベスト曝露あり），

42～60 歳まで事務職．
既往歴：61 歳～ ネフローゼ症候群（微小変化群），ス
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Figure　1.　The upper panels show a chest X-ray and the lower panels show a chest CT scan (A, D: on the first visit, 
B, E: at the appearance of dyspnea, C, F: on admission).

Table　1.　Laboratory Data on Admission

【Hematology】 Cl 87 mEq/l 【Tumor markers】 【Pleural effusion】
WBC 14000/μl Ca 9.6 g/dl CEA 6.2 ng/ml Color
RBC 454×104/μl LDH 293 IU/l SLX 55 IU/ml yellow and cloudy
Hb 14.4 g/dl AST 44 IU/l ProGRP 22.4 pg/ml Bacterial cultivation 
Ht 42.7% ALT 17 IU/l NSE 22 ng/ml negative
Plt 25.9×104/μl T-Bil 1.9 mg/dl SCC 0.9 ng/ml TP 2758 mg/dl

CK 128 IU/l CYFRA 48 ng/ml LDH 229 IU/l
【Biochemistry】 Glu 281 mg/dl Glu 132 mg/dl
TP 7.1 g/dl HbA1c 8.8% 【ABG (room air)】 CYFRA 70 ng/ml
Alb 2.9 g/dl γGTP 239 IU/l pH 7.407 CEA 3.3 ng/ml
BUN 27.2 mg/dl PaO2 76.3 torr ADA 16.7 IU/l
Cre 1.15 mg/dl 【Serology】 PaCO2 41.7 torr Hyaluronic acid 27300 ng/ml
Na 124 mEq/l CRP 11.0 mg/dl HCO3－ 25.3 mmol/l Cytology Class II
K 5.0 mEq/l BNP 463.5 pg/ml BE 1.4 mmol/l

テロイド性糖尿病．
家族歴：肝臓癌（父），脳梗塞（母），肝硬変（妹）．
喫煙歴：15 本�日×40 年．
飲酒歴：焼酎 2合�日．
現病歴：2006 年 4 月よりネフローゼ症候群にて経口

ステロイドによる加療を受けていた．2007 年 10 月より，
左胸水貯留，心膜肥厚，肝胆道系酵素の上昇を認め，2008
年 4 月前医を受診した．胸水穿刺や心臓カテーテル検査

などを施行し，収縮性心膜炎と診断され，利尿薬が開始
となった．その後も胸水の消失を認めることはなかった．
2009 年 6 月労作時呼吸困難と嗄声が出現し，胸部CT
にて左胸水貯留および心拡大，肺内多発結節影の出現を
認めたため，精査加療目的で当科入院となった．
入院時現症：意識清明，体温 37.3℃，血圧 90�56

mmHg，脈拍 101�分・整，経皮的動脈血酸素飽和度 97％
（酸素 1 l�分）．正常肺胞呼吸音，第 2肋間胸骨左縁にて
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Figure　2.　Chest CT (lung window) performed on 
admission shows left pleural effusion and multiple 
nodules in both lungs.

Figure　3.　Chest MRI performed on admission shows a thickened pericardium invading the cardiac 
muscle on T2-weighted imaging.

Levine II�VI の収縮期雑音を聴取．腹部所見異常なし．両
下腿浮腫あり．神経学的所見異常なし．
検査所見（Table 1）：白血球増多とCRPの上昇，腎機

能障害，肝機能障害，耐糖能障害，BNPの上昇を認めた．
腫瘍マーカーはCEA，SLX，NSEのわずかな上昇と
CYFRAの顕著な上昇を認めた．血液ガス分析では
PaO2 76.3 torr（room air）と軽度の低酸素血症を認めた．
胸水所見：色調は黄色混濁，単核球優位の滲出性胸水

（胸水 LDH�血清 LDH 0.78）であった．ヒアルロン酸の上
昇なく，細胞診は class II であった．
画像所見：2006 年 4 月の胸部X線では軽度心拡大を

認めたが，胸水貯留は認めなかった（Figure 1A）．胸部
CTでは一部に心膜肥厚を認めていた（Figure 1D）．2008
年 8 月の胸部X線では，著明な心拡大と左胸水貯留を認
めた（Figure 1B）．胸部CTではほぼ全周性の心膜肥厚と
左胸水貯留を認めた（Figure 1E）．2009 年 7 月当科入院
時の胸部X線では，さらに心陰影の拡大を認め（Figure
1C），胸部CTでは著明な心膜肥厚とそれに伴う心内腔
の狭小化を認めた（Figure 1F）．また両側全肺葉において
多発小結節影を認めた（Figure 2）．
胸部MRI（T2 強調画像）では，CT同様に著明な心膜

肥厚と心筋への浸潤により心内腔の狭小化を認めた．ま
た大動脈弓下にも腫瘤様の心膜肥厚を認め，これが嗄声
の原因として考えられた（Figure 3）．
入院後経過：画像経過および各種検査所見より心膜悪

性中皮腫が疑われた．確定診断目的でCTガイド下心膜
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Figure　4.　The left panel shows organs, including the bilateral lungs, heart and cervical region, resected 
due to tumor adherence (A). The right panel shows nodules in the parietal pleura (B).

Figure　5.　Gross findings of the resected specimen show multiple pulmonary metastases (A) and pleural thickening 
(B). SVC: superior vena cava, RA: right atrium, RV: right ventricle, LA: left atrium.

生検をすすめたが，ご本人が希望されなかったため施行
できなかった．その後，心不全が進行して永眠され，病
理解剖が施行された．
病理解剖所見：胸腔内臓器の癒着が強く，心臓，肺，

頚部を一塊として摘出した（Figure 4A）．右壁側胸膜に
5～15 mm大の孤立性結節を 3か所（右第 4肋骨，右第 5
肋骨，右横隔膜面）認めた（Figure 4B）．壁側心膜と臓側
心膜は癒着し，1 cmほどに肥厚，心臓との境界は不明瞭

であった．肥厚心膜は白色充実性で一部壊死に陥り，心
筋へ浸潤し，左室・右室内腔の狭小化を認めた．また両
側肺内に 10 mm大までの白色結節の散在を認めた（Fig-
ure 5）．HE染色では，類円形の核を有する腫瘍細胞が，
管状，充実胞巣状の増殖を示した（Figure 6）．免疫染色
では calretinin，D2-40，CK5�6，AE1�3 が陽性で，MOC31
と Ber-EP4 が一部陽性，WT-1，TTF-1，CEAが陰性で
あった（Figure 7）．
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Figure　6.　Histopathological findings of the resected specimen show tumor cells with 
oval nuclei in a tubuloalveolar pattern (A: HE staining×40, B: HE staining×100).

Figure　7.　Immunohistochemical findings of the resected specimen show positive staining for cal-
retinin (A), D2-40 (B) and CK5/6 (C), but negative staining for WT-1 (D). 
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以上より心膜原発悪性中皮腫（上皮型）と診断された．
拡がりは心筋，右肺門，縦隔脂肪織，縦隔リンパ節への
直接浸潤，肺（両側多発），肝臓への血行性転移，右壁側
胸膜，横隔膜へのリンパ行性転移，アスベスト関連所見
として線維性胸膜炎，線維性心膜炎を認めた．

考 察

全悪性中皮腫のうち心膜原発悪性中皮腫は 0.7～2％
であり，本邦では 1987～2000 年までで約 120 例の報告に
すぎない稀な疾患である．1,2 また経過が早く，症状が出
てから数か月で死亡する症例も少なくない．臨床的には
心拡張障害が主であり，症状も胸部不快感や心不全症状
など非特異的症状が多いため，診断が困難である．男女
比は 2：1で男性に多い．3 Mirabella は 1982 年以降に発
表された心膜中皮腫 109 例の文献レビューを行い，日本
やロシアでの発症が多いこと，比較的若年の患者に発症
する傾向があること，アスベスト吸入曝露との関連性を
立証する症例が多いことを指摘している．4 この他にも
心膜中皮腫の 20～27％にアスベスト吸入曝露を認める
とも報告されている．5,6 しかし，アスベストとの関連性
や発症機序は未知な部分が多く，本症例もアスベスト吸
入曝露歴があったが，因果関係は不明である．今後さら
に症例数を増やし，アスベストと心膜原発悪性中皮腫と
の関連性について検討していく必要があると考えられ
る．
心膜原発悪性中皮腫の診断基準は，1974 年にAn-

dersen と Hansen により提唱され，7 以下の 4項目（I
腫瘍は心外膜に限局し臓側心外膜を穿通していない，II
転移はあってもリンパ節のみ，III 他の原発性腫瘍が存在
しない，IV死亡例では剖検がなされている）をすべて満
たすことが必須条件となっている．実際，この基準を満
たすものは 40％程度とされ，近年では重複癌や他臓器へ
の転移の報告もある．8 診断は心嚢液細胞診や心膜生検
による病理診断とMRI にて行われることが多く，心嚢液
中のヒアルロン酸も参考となる．各症例報告より，心嚢
水から悪性中皮細胞が検出される割合は 30～40％程度
と考えられ，胸膜中皮腫における胸水からの検出率と大
きく変わらない．ただし，細胞診では反応性中皮細胞や
腺癌細胞との鑑別が困難であり，確定診断に至らないこ
とが多く，本症例も心嚢液細胞診で診断がつかなかった．
さらに本症例ではご本人の同意を得られず心膜生検を施
行できなかったため，生前には確定診断に至らなかった．
心膜中皮腫の生前診断は 10～20％と低く，本症例のよう
に剖検によって診断がついた症例も少なくないが，生前
診断例では心嚢液細胞診，CTガイド下もしくは超音波
下による心膜生検がなされていた．9

病変の拡がりについてOzer らは，胸膜中皮腫の半数

近くの症例で心膜への浸潤を認めたと報告している．10

中皮腫の中には，原発部位が胸膜であるか心膜であるか
を同定するのに困難な例があることが推測される．本症
例は心膜を中心に中皮腫病変が発生し，心筋や縦隔，右
肺門への直接浸潤を認めたが，隣接する胸膜は線維性胸
膜炎の所見であり，中皮腫病変は認めなかった．よって
CTおよびMRI 上は原発の同定は困難であったが，剖検
の結果，心膜原発悪性中皮腫とされた．
中皮腫は組織学的に上皮型（epithelioid type），肉腫型

（sarcomatous type），二相型（biphasic type）に分類され，
上皮型はさらに tubulopapillary type，poor differenti-
ated type に，肉 腫 型 は spindle type，anaplastic type
に細分化される．かつてDawe らは心膜中皮腫では spin-
dle type が最も多いと報告したが，本邦では上皮型が最
も多いとされ，11,12 本症例も上皮型であった．
心膜原発悪性中皮腫の平均生存期間は診断から 6か月

程度と予後不良であり，治療は化学療法や放射線療法，
限局症例では外科的切除などを行うこともあるが，今の
ところ治癒を目的とした有効な治療法は確立されていな
い．なお，外科的切除に関しては大岩らが心膜中皮腫の
治療について文献的に 56 例を検討し，外科的侵襲が術後
の早期死亡と関係する可能性を指摘しており，適応に関
しては十分な検討が必要であると考える．13 胸膜中皮腫
においては化学療法の有効性に関する様々な検討が行わ
れている．シスプラチンとゲムシタビン，イリノテカン，
ビノレルビンなどとの併用療法が行われ，一部では比較
的良好な奏効率が報告されていたが満足できるものでは
なく，生存期間の延長には至っていないというのが現状
であった．14 その後，ペメトレキセドが登場し，シスプラ
チンとペメトレキセドによる併用療法により，有意に生
存期間の延長が得られ，15 現在最も有効なレジメンとい
える．これに基づき心膜中皮腫に対しても化学療法が行
われ，一時的に症状が軽快したという報告もみられる．

結 語

心膜中皮腫は生前診断が困難であるが，たとえ診断が
ついたとしても，診断時には病状の進行により化学療法
を行えない場合も少なくない．収縮性心膜炎の鑑別にお
いて心膜中皮腫を念頭に置き，早期診断を行うことが重
要であると考える．

本論文内容に関連する著者の利益相反：なし
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