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CASE REPORT

Carcinoma Showing Thymus-like Differentiation
（CASTLE）の縦隔転移の 1例
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伊藤宏之1・中山治彦1・益田宗孝3

A Case of Metastasis to the Anterior Mediastinum from Carcinoma
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ABSTRACT ━━ Background. Carcinoma showing thymus-like differentiation (CASTLE) is a rare low-grade neo-
plasm that arises from ectopic thymic tissue or the remnants of branchial pouches. CASTLE is considered to be
an indolent slow-growing neoplasm with a favorable prognosis. Case. The patient was a 75-year-old man who had
undergone left thyroid lobectomy 7 years previously. The histological diagnosis was anaplastic thyroid carcinoma.
After surgery, he was treated with chemoradiotherapy (60 Gy of external radiation combined with carboplatin
and paclitaxel). At 7 years after surgery, chest computed tomography showed a tumor of 14 mm in diameter in
the anterior mediastinum. There was no evidence of local recurrence adjacent to the thyroid gland. It was sus-
pected that the tumor was a thymoma or a recurrence of the thyroid neoplasm. We surgically resected the medi-
astinal tumor via video-assisted thoracoscopic surgery. The mediastinal tumor was cancer and showed squamous
epithelial differentiation. The re-evaluation of the previous thyroidectomy specimen revealed that the histological
findings of both neoplasms were similar. Immunohistochemical staining revealed that the specimen was focally
positive for CD5 and positive for CD117. Based on these findings, the pathological diagnosis of the thyroid lesion
was confirmed to be CASTLE, and the tumor of the anterior mediastinum was most likely mediastinal metastasis
of CASTLE. Conclusion. CASTLE is a rare tumor that is difficult to differentiate from anaplastic thyroid carci-
noma. Accordingly, we should carefully examine the immunohistochemical and pathological findings of such tu-
mors.
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要旨━━背景．Carcinoma Showing Thymus-like Diffe-
rentiation（CASTLE）は，甲状腺内の異所性胸腺組織ま
たは胎生期遺残組織から発生すると考えられる非常に稀
な低悪性度腫瘍であり，進行は緩徐で予後は比較的良好
とされる．症例．75 歳男性．7年前に甲状腺左葉切除を
施行し，甲状腺未分化癌と診断．術後外照射および化学
療法（カルボプラチン＋パクリタキセル）後，経過観察
していた．術後 7年目の CTで前縦隔に 14 mmの小結節

を指摘されたが，甲状腺近傍に局所再発は認めなかった．
胸腺腫もしくは甲状腺腫瘍再発を疑い，胸腔鏡下縦隔腫
瘍切除を施行した．縦隔腫瘍は扁平上皮分化を伴う癌の
所見で，既往の甲状腺切除標本を再検討したところ，両
者の組織像は類似していた．免疫組織学的にはCD5 一部
陽性，CD117 陽性であった．以上から甲状腺の病変は
CASTLEと診断し，縦隔腫瘍はCASTLEの縦隔転移の
可能性が最も考えられた．結論．CASTLEは稀な腫瘍で
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Figure　1.　Computed tomography of the neck showed a 
tumor located at the lower pole of the left thyroid (arrow).

あり甲状腺未分化癌などとの鑑別で問題となるが，腫瘍
の広がりや組織所見に加え免疫組織化学的所見などと合

わせて慎重に検討する必要がある．
索引用語━━転移，縦隔，甲状腺，胸腺

はじめに

Carcinoma Showing Thymus-like Differentiation
（CASTLE）は，甲状腺内の異所性胸腺組織または胎生期
遺残組織から発生すると考えられる非常に稀な低悪性度
腫瘍であり，進行は緩徐で予後は比較的良好とされるが，
約 30%の症例で再発を来す．1 CASTLEの縦隔転移を
切除した 1例を経験したため，報告する．

症 例

症例：75 歳，男性．
主訴：なし．
併存症：高脂血症，胃十二指腸潰瘍．
喫煙歴：20 本/日×48 年（20～67 歳）．
現病歴：7年前に嗄声が出現し，CTで甲状腺左葉下極

に 4 cm大の腫瘤を認めた（Figure 1）．甲状腺腫瘍に対し
甲状腺左葉切除，気管周囲リンパ節郭清，左反回神経切
除・再建を施行し，術後病理で甲状腺未分化癌と診断し
た．切除断端に腫瘍細胞を認めたため，術後 60 Gy の外
照射および化学療法（カルボプラチン＋パクリタキセル）
施行後，7年間無再発で経過していた．術後 7年目の CT
で前縦隔に 14 mmの小結節を指摘され，当科紹介となっ
た．
初診時検査所見：血算・生化学に特記事項なし．甲状
腺 機 能（FT3・FT4・TSH・Thyroglobulin）・CEA・
AFP・抗アセチルコリンレセプター抗体は全て正常値
であった．
胸部X線所見：特記すべき所見なし．
胸部CT所見：肺動脈幹左側の前縦隔に 14 mm大の
結節を認め，石灰化はなく隔壁は目立たなかった．3年
前，2年前，1年前の CTを比較すると，経時的に緩徐な
増大傾向を示していた（Figure 2）．甲状腺腫瘍切除後の
局所再発は認めなかった．
［18F］fluorodeoxyglucose（FDG）-PET/CT：前縦隔腫
瘍は SUVmax 3.44 の集積を認めた（Figure 3）．その他に
異常集積は認めなかった．
術前診断：胸腺腫あるいは甲状腺腫瘍再発疑い．
手術：胸腔鏡下縦隔腫瘍切除を施行した．腫瘍は縦隔
胸膜下に存在し，腫瘍から 1 cm以上のマージンを確保
して切除した．胸膜浸潤は認めず，心膜面との剥離も容
易であった．手術時間 45 分，出血量 2 ml であった．
病理組織所見：前縦隔腫瘍の肉眼像は 11×10 mm大

の辺縁不整な灰白色結節であった（Figure 4）．病理組織
像では不整な充実性胞巣を形成しながら周囲脂肪組織に
浸潤する腫瘍を認めた．胞巣間にはリンパ球浸潤を伴う
帯状の結合組織が介在していた（Figure 5A，5B）．一部
に角化を伴い，扁平上皮分化を伴う癌の所見であった
（Figure 5B，5C）．腫瘍細胞は多辺形で，核腫大や核小体
の明瞭化が目立った（Figure 5C）．腫瘍から約 2 mm離れ
た位置に胸腺組織を認めた．免疫染色では腫瘍細胞は
CD5 陽性（Figure 5D），CD117 陽性（Figure 5E），TTF-
1 陰性，Thyroglobulin 陰性であった．以上より，縦隔腫
瘍は胸腺由来の扁平上皮癌の所見であった．そこで，既
往の甲状腺切除標本を再検討した．甲状腺切除標本の肉
眼像は 30×21 mm大の辺縁不整な灰白色結節で，前縦隔
腫瘍の肉眼像と近似していた（Figure 6）．病理組織像は
扁平上皮分化を伴う癌の所見で，今回切除した縦隔腫瘍
に類似していた（Figure 7A）．核異型は比較的高度で，
一部に角化も認めた（Figure 7B）．反回神経を巻き込んで
おり，静脈浸潤を認めた（Figure 7C）．既往の腫瘍は左葉
下極に位置し，一部が甲状腺内であり，大部分は甲状腺
外であった（Figure 8，甲状腺の被膜を矢頭で示す）．免
疫染色では腫瘍細胞はCD5 一部陽性（Figure 7D），
CD117 陽性（Figure 7E），TTF-1 陰性，Thyroglobulin
陰性であった．p53 はびまん性の強陽性像を示さず（Fig-
ure 7F），甲状腺未分化癌は否定的と考えた．以上から甲
状腺の病変はCarcinoma Showing Thymus-like Differ-
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Figure　2.　Chest computed tomography showed a tumor in the anterior mediastinum 
that gradually increased in size. Before surgery, the tumor was 14 mm in diameter.

3 years ago

present

2 years ago

last year

Figure　3.　An FDG-PET image. The tumor of the ante-
rior mediastinum showed the high uptake of FDG (SUV-
max 3.44).

Figure　4.　The cut surface 
of the mediastinal tumor af-
ter fixation. The tumor was 
gray-white in color and solid 
with an irregular border.

entiation（CASTLE）と診断し，縦隔腫瘍はCASTLE
の縦隔転移の可能性が最も考えられた．
術後経過：術後第 1病日ドレーン抜去，第 4病日軽快
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Figure　5.　A, B. The histopathological findings of the mediastinal tumor indicated solid sheets or nests 
of epithelial cells separated by fibrous bands with lymphocytic infiltration (A: H&E staining ×40, B: H&E 
staining ×100). C. The tumor was composed of polygonal cells with vesicular nuclei and prominent nucle-
oli (H&E staining ×400). D, E. Immunohistochemistry revealed that the tumor was positive for CD5 and 
CD117 (D: CD5 ×100, E: CD117 ×100).

A B

C D E

Figure　6.　The cut surface 
of the thyroidectomy speci-
men after fixation. The tumor 
was gray-white in color and 
solid with an irregular border.

退院．術後補助療法は行わず，外来経過観察の方針となっ
た．術後 6ヶ月の現在，CASTLEの新規転移巣および局
所再発は認めていない．

考 案

CASTLEは，甲状腺内あるいは頚部軟部組織の異所性
胸腺組織または胎生期胸腺遺残組織から発生すると考え
られている，非常に稀な低悪性度腫瘍である．1985 年に
Miyauchi ら2が，甲状腺扁平上皮癌のうち予後良好のも
のを，真の甲状腺扁平上皮癌とは異なる甲状腺内胸腺腫
（ITET：intrathyroidal epithelial thymoma）として報告
したのが最初である．1991 年には Chan ら3が鰓嚢に由
来する腫瘍群を悪性度によって“ectopic hamartomatous
thymoma”，“ectopic cervical thymoma”，“spindle epi-
thelial tumor with thymus-like differentiation
（SETTLE）”，“carcinoma showing thymus-like differen-
tiation（CASTLE）”に分類し，2004 年にはWHOの甲状
腺腫瘍の組織分類に加えられた．4 甲状腺悪性腫瘍のう
ち 0.08% を占める稀な腫瘍である．5
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Figure　7.　A. The histopathological findings of the thyroidectomy specimen indicated cancer with squamous epithe-
lial differentiation and resembled the mediastinal tumor (H&E staining ×100). B. The tumor cells were of a high nu-
clear grade with keratinization (H&E staining ×400). C. The tumor showed vascular invasion (Victoria Blue H&E 
staining ×100). D, E. Immunohistochemical staining was focally positive for CD5 and positive for CD117 (D: CD5 
×100, E: CD117 ×100). F. The tumor cells were not strongly positive for p53 (p53 ×100).

A

C D E F

B

Figure　8.　The thyroidectomy specimen invaded the thy-
roid gland (left); however, the tumor (right) was mainly lo-
cated outside the lower pole of the left thyroid (arrow-
heads: fibrous capsule of the thyroid gland).

発生学的には，胎生 5週に胸腺と下上皮小体が第 3咽
頭嚢から発生する過程で，胸腺の一部が下上皮小体から
分離せずに甲状腺下極やその周囲に遺残する．CASTLE
はその遺残胸腺が発生母地になると推測されており，そ
のため甲状腺下極に好発する．2 異所性胸腺の頻度は
3236 剖検例中 34 例（1.1%）と報告されており，異所性胸
腺自体稀である．6 CASTLEは平均年齢約 50 歳でやや
女性に多く，症状としては無痛性の頚部腫瘤や反回神経
麻痺による嗄声などを認める．1,5

CASTLEの組織所見は腫瘍細胞が角化傾向を伴う充
実性胞巣を形成して，胞巣間にはリンパ球浸潤が目立つ
帯状の線維性結合組織が介在する．2,3 つまり扁平上皮分
化を伴う癌であり，胸腺扁平上皮癌とほぼ同様の組織像
を示す．鑑別診断としては甲状腺の扁平上皮癌，未分化
癌，低分化癌，他臓器癌の甲状腺転移などが挙げられる．
これら鑑別診断とCASTLEは予後が大きく異なるの
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で，その鑑別が非常に重要であるが，実際には
Hematoxylin-Eosin（H&E）染色のみでは鑑別が難しいこ
とが多い．2 鑑別に有用なマーカーとしてCD5 が報告さ
れており，7-9 CASTLEでは約 80%の症例で陽性となる
が，1 甲状腺の扁平上皮癌や未分化癌では陰性となる．本
症例でもCD5 陽性が診断の一助となった．CASTLEの
陽性マーカーとしてはCD5 の他に p63，KIT，p53，bcl-
2，mcl-1，S100A9，CEA，calretinin が，陰性マーカーと
してはThyroglobulin，TTF-1，calcitonin が挙げられて
いる．5

本症例では当初甲状腺未分化癌と診断されていたが，
7年間無再発で経過していたため，内分泌外科の主治医
は甲状腺腫瘍がCASTLEである可能性を考えていた．
縦隔腫瘍を摘出後に既往の甲状腺切除標本を再検討した
結果，甲状腺腫瘍がCASTLEと診断された．甲状腺腫瘍
の初回診断時に免疫染色は施行されていなかったが，本
症例のように甲状腺下極付近において扁平上皮分化を伴
う癌腫を認めた場合はCASTLEを鑑別に挙げ，組織所
見に加えてCD5 や CD117 などの免疫染色と組み合わせ
て慎重に診断する必要がある．
治療の第一選択は根治切除で，術後補助療法として放
射線治療が有用で局所再発を減らすという報告が散見さ
れる．1,2,8,10 予後に関してCASTLEの根治切除後の 5
年，10 年疾患特異生存率はそれぞれ 90%，82%と比較的
良好であるが，リンパ節転移陽性例（約 50%の頻度）や
周囲臓器への浸潤例（約 60%の頻度）では予後不良と報
告されている．1 本症例の CASTLEは反回神経浸潤を認
めており，術後に放射線および化学療法を行ったが，術
後 4年目に縦隔転移が出現し，術後 7年目に縦隔転移を
完全切除した．今後も慎重なフォローアップが望まれる．
本症例の縦隔転移の局在は甲状腺のCASTLEとは
CT上約 10 cm離れており，縦隔の病変が局所再発であ
る可能性は極めて低い．初回手術時の病理組織所見では
静脈浸潤を認めており，今回の再発様式は血行性転移の
可能性が最も高いと判断している．今回の縦隔腫瘍が甲
状腺腫瘍とは別に独立して発生した胸腺癌の可能性も否
定はできないが，臨床経過および病理組織所見からは縦
隔転移の可能性が最も高いと考えられた．縦隔転移につ
いて，Ito ら1は CASTLE 22 例中 1例（5%）に，Reimann
ら11は CASTLE 7 例中 1例（14%）に，CASTLE切除後
の縦隔転移を認めたと報告しているが，転移巣を完全切
除した場合の予後は明らかではない．今後も慎重にフォ
ローアップを行う方針である．

まとめ

稀な甲状腺腫瘍であるCASTLEの縦隔転移を報告し
た．CASTLEの診断は時に困難であり，甲状腺の未分化

癌や扁平上皮癌との鑑別が問題となるが，CASTLEはこ
れらの甲状腺腫瘍よりも予後が比較的良好であるため，
腫瘍の広がりや免疫組織化学的所見などに注目して慎重
に鑑別することが重要と考えられた．
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