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Ⅰ.  要旨   

本邦における小児仙尾部胚細胞腫瘍の概要、奇形腫術後卵黄嚢腫瘍・混合型胚細胞腫

瘍の臨床病理学的所見を把握することを目的に、世界最多(n=289)の小児仙尾部胚細胞腫

瘍を対象とし、後方視的に検討した。小児仙尾部胚細胞腫瘍の性別、月齢、組織型、再発

率等は、欧米の報告と同様であった。奇形腫術後卵黄嚢腫瘍は従来ハイリスクとされない症

例にも多数認め、奇形腫術後全例に対し 3、4 ヶ月毎、3 年間の血清 AFP 測定が重要であ

ることを示した。混合型胚細胞腫瘍を 3 型に分類し、3 型で最も月齢が高く、化学療法後の

症例が多く、生存率が低いことを示した。 
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Ⅱ.  序文 

胚細胞腫瘍とは 

胚細胞腫瘍とは原始生殖細胞を起源とする腫瘍の総称であり、未分化胚細胞腫／胚細

胞腫／セミノーマ、胎児性癌、多胎芽腫、卵黄嚢腫瘍、絨毛癌、奇形腫、およびそれらの組

み合わせから成る複合組織型が含まれる[1]。性腺および性腺外の多様な部位に発生し、

性腺外では仙尾部、縦隔、後腹膜、頭蓋内等、身体の正中線に近い部位に好発する[1,2]。

性腺外の胚細胞腫瘍は、胎生 5－6 週に原始胚細胞が卵黄嚢から生殖堤に遊走する際に

生殖堤以外の部位へ迷入・遺残した細胞を起源とすると考えられている[1-3]。仙尾部胚細

胞腫瘍については、原始線条(Hensen 結節)の遺残に由来するとする説もある[4,5]。思春期

以降には性腺発生が多く、あらゆる組織型がみられるが、乳幼児においては仙尾部を始め

とする性腺外発生が多く、奇形腫と卵黄嚢腫瘍以外はほとんどみられないという特徴がある

[1,6]。また、思春期以降の精巣胚細胞腫瘍の前駆病変とされる carcinoma in situ は、乳幼

児においては認めない[6]。このような特性から、乳幼児の胚細胞腫瘍は、大多数を占める

思春期以降のそれらとは異なる発生経路が存在するのではないかと推測されている[6-8]

（表 1）。小児胚細胞腫瘍は 100 万人に 2.4 例の割合で発生し、小児悪性腫瘍の約 1－3%

を占めるとされている[1,3,9]。症状、治療法、および予後は、年齢、発生部位、組織型、進行

度により様々であり、胚細胞腫瘍として特異的な所見はない。検査所見では、卵黄嚢腫瘍

における血清α-フェトプロテイン(AFP)、および絨毛癌における血清β-ヒト絨毛性ゴナドトロ

ピン(β-HCG)が、腫瘍マーカーとして重要である[2]。 
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表 1  乳幼児および思春期・成人の胚細胞腫瘍の特徴 
 

 

 

仙尾部胚細胞腫瘍の疫学的・臨床的特徴 

仙尾部胚細胞腫瘍は性腺外に発生する胚細胞腫瘍の中で最も頻度が高く、胎児・新生

児・乳児期に好発する[2]。幼児期以前にみられる胚細胞腫瘍、あるいは胎児・新生児にみ

られる固形腫瘍としても、最も多い[3]。発生率は 35,000－40,000 出生に 1 例とされ、本邦に

おける発生数は年間約30例と推定される。女児が男児の約3倍と多い[2]。仙尾部において

は奇形腫と卵黄嚢腫瘍、およびその両者の併存した混合型胚細胞腫瘍がみられ、その他

の胚細胞腫瘍の発生はほとんどみられない[2,3]。新生児では多くが良性、すなわち奇形腫

である一方、乳児後期、幼児期には悪性、すなわち卵黄嚢腫瘍が多くなる[2,10]。臨床的に

は仙尾骨と腫瘍との位置関係による Altman 分類が頻用されており、仙骨後方に大きく突出

する I 型はほぼ良性であり、仙骨前面の成分が多いⅢ型、Ⅳ型では悪性の頻度が高いとさ

れている[9,11](図 1)。 

 

 

 乳幼児 思春期・成人 

発生部位 性腺外が多い 
卵巣はほとんどない 性腺が圧倒的に多い 

組織型 奇形腫と卵黄嚢腫瘍に 
ほぼ限定される 全ての組織型がみられる 

12 番染色体短腕 
同腕染色体 認めない 

精巣発生、および縦隔・卵巣・

頭蓋内発生の悪性例に多く 
みられる 
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図 1  仙尾部胚細胞腫瘍の占拠部位に基づく Altman 分類(Altman ら、1974 より一部

改変[11]) 

左上：1 型。概ね体外に発育し、骨盤内成分のほとんどない腫瘤。 
右上：2 型。骨盤内外に分布する腫瘤。 
左下：3 型。骨盤内外および腹腔内にも分布する腫瘤。 
右下：4 型。仙骨前（骨盤内）腫瘤。 
 

 
 
 
 
仙尾部奇形腫は仙尾部胚細胞腫瘍の大半を占め、新生児に多く、近年では胎児診断例も

増加している[2]。体外に大きく突出して認められることが多いため、80％が出生直後までに
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発見される[3,10]。成熟奇形腫、未熟奇形腫とも組織学的には良性に分類され、一般的に

は外科的切除のみにより治療される。尾骨を含めた完全切除が重要であるとされている[10]。

予後は概ね良好であるが、巨大腫瘍による心不全に伴う胎児・新生児死亡および早産、筋

骨格系・中枢神経系等の先天奇形の合併、直腸膀胱障害・下肢筋力低下等の術後合併症、

奇形腫再発、卵黄嚢腫瘍発生等も起こりうるため、術前・術後の管理には注意が必要である

[2,3,9,12]。奇形腫内の各成分の体細胞悪性転化(somatic malignant transformation)の報告

もあるが、小児では非常に稀である[13-16]。 

仙尾部卵黄嚢腫瘍は、乳幼児期に好発し、仙尾部胚細胞腫瘍の 15-20%を占める[3,10]。

仙骨前面に発生することが多いため、直腸膀胱障害や腹部腫瘤により進行例として診断さ

れることが多い[2]。外科的切除と化学療法を中心とした治療が行われ、プラチナ製剤の導

入により近年では 80-90%の 5 年生存率が報告されている[2,17-19]。 

 

α－フェトプロテイン(AFP)について 

AFP はアルブミンに類似した構造・機能をもつ血清蛋白質であり、正常では胎児の卵黄

嚢、肝および消化管で産生される[1,3]。血清 AFP 値は成人領域では肝細胞癌の腫瘍マー

カーとして頻用されるが、小児においては肝芽腫および卵黄嚢腫瘍の鋭敏なマーカーとな

る[10]。仙尾部卵黄嚢腫瘍においても、他の腫瘍との鑑別や手術・化学療法の効果判定、

再発・転移のスクリーニングに特に有用であり、さらに仙尾部奇形腫術後の卵黄嚢腫瘍のス

クリーニングとしても重視されている[10]。ただし、新生児・乳児期には正常でも高値をとり、

生後 10 ヶ月頃までに成人と同等の基準値まで低下することが知られているため、この時期

に血清 AFP 値を測定する際には単に数値のみでなく、月齢毎の基準値および経時的な変



6 

 

化を把握して活用することが重要である[3,20](図 2)。病理学的所見の項で述べるように卵黄

嚢腫瘍の病理組織診断においては抗 AFP 抗体を用いた免疫組織化学染色が行われる。 

 

奇形腫および卵黄嚢腫瘍の病理学的所見 

奇形腫は、外胚葉、中胚葉、内胚葉の 3 胚葉由来の多様な組織が混在する腫瘍であり、

肉眼的には種々の割合の嚢胞状成分と充実性成分により構成され、毛髪、骨、軟骨、歯等

を含むこともある。また、性腺外に発生する奇形腫は明らかな被膜に覆われておらず、周囲

組織との境界が不明瞭であるという特徴があり、仙尾部奇形腫の摘出において、尾骨合併

切除が重要視される理論的根拠となっている[3]。 

組織型としては成熟奇形腫と未熟奇形腫の 2型に大別される[1,3]。成熟奇形腫は高度に

分化・成熟した成分により構成され、毛嚢・汗腺・皮脂腺等の付属器を有する皮膚組織、粘

膜上皮・気管支腺・軟骨からなる気管支組織、粘膜上皮・平滑筋層・神経叢等からなる消化

管組織、脈絡叢・神経細胞・膠細胞等からなる中枢神経組織、末梢神経組織、脂肪組織、

平滑筋、横紋筋、軟骨、骨、歯牙、肝、膵、腎、胸腺等を認める[1,3]。未熟奇形腫は成熟奇

形腫と同様の3胚葉成分からなるが、各成分に胎児組織に類似した種々の程度の未熟性を

認める[1,3]。未熟な形態を示す組織としては、神経上皮組織、消化管・気管支類似の管状

上皮組織、腎芽腫に類似した後腎芽組織、皮膚、軟骨、骨、間葉組織等がある。精巣奇形

腫あるいは卵巣奇形腫においては、未熟成分の占める割合により grading が広く行われ、性

腺外奇形腫においては Mostofi らによる精巣奇形腫の grading が適用されている[1,21,22]。

これによると、未熟な組織を含まない grade 0 および未熟な神経組織が 10%程度以下の

grade 1 が成熟奇形腫、未熟な神経組織がそれぞれ 10－50％、50％以上を占める grade 2
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および grade 3 が未熟奇形腫に分類される。ただし、仙尾部奇形腫における grading の意義

は明らかでない[3]。 

卵黄嚢腫瘍は胎芽周囲の網様構造を形成する中胚葉由来組織と、卵黄嚢腔を模倣する

類洞を形成する内胚葉由来組織への分化を示す胚外胚細胞腫瘍と考えられている[1]。肉

眼的には均一で充実性の軟らかい腫瘍であり、出血・壊死を伴うことも多い[3]。組織学的に

は腫瘍細胞が粗網状、嚢胞状、あるいは腺管状に配列し、比較的多彩な像を示す。腫瘍細

胞は扁平、立方状、あるいは円柱状で、細胞質はグリコーゲンや脂肪に富み明るく、細胞境

界は不明瞭である[1,3]。核は大きく円形から類円形で、クロマチンが濃染し、明瞭な核小体

をもつ。腫瘍細胞内外にみられる好酸性で無構造の硝子滴、および腎の糸球体に類似した

Schiller-Duval 小体は特徴的であり、診断の指標となる。免疫組織化学染色では、従来 AFP、

胎盤性アルカリフォスファターゼ(PLAP)、グリピカン 3 が診断の補助として利用されてきたが、

最近では SALL4 および LIN28 が感度・特異度のより高いマーカーとして報告されている

[23,24]。 

未熟奇形腫あるいは成熟奇形腫のごく一部に、顕微鏡的に観察できる程度の卵黄嚢腫

瘍様の組織を認めることがあり、focal embryoid component あるいは顕微鏡的卵黄嚢腫瘍様

病変と呼ばれている[1]。Hawkinsらは 1993年に仙尾部奇形腫術後卵黄嚢腫瘍発生例 6例

中 5 例に、中央診断において初回奇形腫標本中にこのような病変を認めたことを報告し、卵

黄嚢腫瘍発生との関連を示唆した[25]。 

 

混合型胚細胞腫瘍について 

混合型胚細胞腫瘍は、2 種以上の組織型が同一組織内に認められる胚細胞腫瘍と定義

される[1]。成人では多種類の組織型が混在して認められることが多いが、乳幼児ではこのよ
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うな形態はほとんどみられない。仙尾部においては、混合型胚細胞腫瘍は胚細胞腫瘍の約

10%、小児悪性胚細胞腫瘍の 30～40%程度を占めるという記載が散見される[19,24,26-28]。

いずれも奇形腫と卵黄嚢腫瘍の組み合わせからなると考えられるが、混合型胚細胞腫瘍の

詳細な病理組織所見、発生機序に関する検討は検索し得た限り報告がない。 

生検時には純粋な卵黄嚢腫瘍と診断され、化学療法後の摘出標本において奇形腫組織

の併存、あるいは卵黄嚢腫瘍が消失し奇形腫のみ認める、という症例は時に経験される。

Cranston らはこのような仙尾部胚細胞腫瘍症例において、治療前の画像に奇形腫の所見を

指摘し、当初からの併存を証明した[29]。検索した範囲で他に同様の報告はなかったものの、

生検標本により卵黄嚢腫瘍と診断されているが実際には奇形腫成分を伴う混合型胚細胞

腫瘍であるという症例が、多数存在する可能性もあると考えられた。 

 

仙尾部胚細胞腫瘍の遺伝学的分析 

乳幼児の成熟奇形腫・未熟奇形腫は、成人と異なり 2 倍体で正常核型であることが多い

[3,6,30]。ただし、1 番染色体短腕の異常、あるいは 12q13 領域に関連する転座を認めた症

例の報告もある[6]。乳幼児卵黄嚢腫瘍は 2 倍体または 4 倍体であることが多い[3,6]。

Perlman らは、幼児仙尾部卵黄嚢腫瘍の 3 例全例および乳幼児精巣卵黄嚢腫瘍の 7 例中

5 例に 1p36 の欠失を認めたと報告している[31]。その他、6 番染色体短腕の欠失、1 番染色

体長腕の増幅、3 番染色体の異常が報告されている[6,32]。思春期以降の精巣胚細胞腫瘍、

縦隔・卵巣・頭蓋内の悪性胚細胞腫瘍においては、12 番染色体短腕の同腕染色体が多く

認められ特徴的とされるが、乳幼児例には認めない[31,33]。以上のように、遺伝学的にも思

春期以降の胚細胞腫瘍と仙尾部を含む乳幼児の胚細胞腫瘍は異なる性質を有しており、

異なる生物学的背景、異なる発生機序の存在を示唆する（表 1）。 
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本研究の目的 

仙尾部胚細胞腫瘍は稀ではあるが、小児、特に新生児・乳児・幼児の固形腫瘍として、臨

床的にも重要な病態であり、欧米ではこれまでに多施設・多数例での検討が多数なされて

いる[11,26,34-40]。しかしながら、本邦あるいは東アジア諸国からは、2012 年臼井らによる仙

尾部奇形腫出生前診断例の多施設共同研究[41]を除き、1 例あるいは少数例の報告が少

数認められるのみであった[42,43]。本邦においても、仙尾部胚細胞腫瘍症例の概要を把握

し、欧米からの報告との異同を検討する必要があると考えられる。 

仙尾部奇形腫術後卵黄嚢腫瘍についても本邦から多数例の詳細な報告はなく、仙尾部

混合型胚細胞腫瘍については海外においても詳細な報告はこれまで行われていない。これ

らの病態は、異時性か同時性かという差はあるものの、奇形腫と卵黄嚢腫瘍の２つの組織型

が同じ部位に観察されるという共通の特徴を有しており、仙尾部を含む乳幼児の性腺外胚

細胞腫瘍の発生機序を考察する上で意義の大きい病態と考えられる。 

以上の点を踏まえ、本邦における小児仙尾部胚細胞腫瘍の概要、および仙尾部奇形腫

術後卵黄嚢腫瘍および仙尾部混合型胚細胞腫瘍の臨床病理学的特徴を検討することを目

的に、本研究を行った。 



10 

 

Ⅲ.  方法 

ⅰ.  多施設における小児仙尾部胚細胞腫瘍の分類・再発率に関する後方視的検討(表 2) 

国内の 10 小児医療施設（国立成育医療研究センター、神奈川県立こども医療センター、

兵庫県立こども病院、大阪市立総合医療センター、埼玉県立小児医療センター、大阪府立

母子保健総合医療センター、静岡県立こども病院、北海道立子ども総合医療・療育センタ

ー、千葉県こども病院、東京大学医学部附属病院）において、病理台帳または入院台帳を

基に、1960 年あるいは開設から 2010 年 12 月までの小児仙尾部胚細胞腫瘍症例を抜粋し

た。これらの症例を対象に、診療録を用いて臨床病理学的事項を後方視的に検討した。検

討項目は、手術時年齢、性別、病理組織診断、および胚細胞腫瘍再発の有無、再発があっ

た症例については再発時の組織型を追加した。必要に応じて、病理組織標本の再鏡検を

行った。 

 

ⅱ.  多施設における小児仙尾部奇形腫術後卵黄嚢腫瘍に関する後方視的検討(表 2) 

ⅰ.の対象症例のうち、奇形腫術後に卵黄嚢腫瘍を発生した症例を対象として、診療録を

基に、より詳細な臨床病理学的検討を行った。検討項目としては、胎児診断歴、出生歴、合

併奇形、診断時期、Altman 分類[11]、症状、遠隔転移の有無、治療内容、手術所見、術後

合併症、病理所見（肉眼および組織所見）、奇形腫術後の経過観察内容、および予後とし

た。必要に応じて、病理組織標本を用いて、再鏡検、追加切片の作成、免疫組織化学染色

等を追加した。 

 

ⅲ.  多施設における小児仙尾部卵黄嚢腫瘍および混合型胚細胞腫瘍に関する後方視的

検討(表 2) 
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国内の 8 小児医療施設（神奈川県立こども医療センター、兵庫県立こども病院、大阪市

立総合医療センター、静岡県立こども病院、国立成育医療研究センター、埼玉県立小児医

療センター、千葉県こども病院、大阪府立母子保健総合医療センター）において、病理台

帳または入院台帳を基に、開設から 2013 年 6 月までの小児仙尾部卵黄嚢腫瘍および小児

仙尾部混合型胚細胞腫瘍症例を抜粋した。これらの症例を対象として、診療録、病理組織

標本を用いて後方視的に検討した。検討項目は、手術時年齢、性別、仙尾部奇形腫既往

の有無、検体採取方法、検体採取時の治療状態、病理組織所見、および予後とした。病理

組織所見においては、特に奇形腫・奇形腫様組織の併存に注目し、その成分、量、分布等

を記載した。 

 

ⅳ.  病理組織学的検討 

腫瘍摘出術あるいは生検等により採取された検体は、肉眼的観察を行った後、10％緩衝

ホルマリン液により固定した。次いで、切り出しを行い、パラフィンに包埋した。腫瘍摘出標

本においては、腫瘍最大径 1cm 辺り概ね１枚以上の切片を作成した。また、奇形腫術後卵

黄嚢腫瘍発生例のうち 4 例において、初回奇形腫摘出標本を全割して切片を作成した。厚

さ 4μm の切片を作成し、ヘマトキシリンおよびエオジン(HE)にて染色した。 

組織型の診断は、日本病理学会小児腫瘍組織分類委員会による小児腫瘍組織分類図

譜に準じて分類した[1]。仙尾部奇形腫術後卵黄嚢腫瘍症例、および混合型胚細胞腫瘍症

例については、本研究において筆者、神奈川県立こども医療センター病理診断科田中祐

吉部長、および各施設の病理医が組織標本を再検討した。混合型胚細胞腫瘍は本研究に

おいて新たに 3 型に分類したが、組織標本を借用できなかった症例については、分類の基

準を当該施設の病理医に詳細に伝えた上で分類を行った。 
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HE 染色標本によってのみでは、組織型の診断、奇形腫成分の分類が困難であった場合

に、間接免疫ペルオキシダーゼ法による免疫組織化学染色を追加した。抗原賦活は、クエ

ン酸緩衝液を用いたマイクロウェーブまたはオートクレーブによる熱処理、またはプロテイナ

ーゼＫを用いた蛋白消化酵素処理により行った。一次抗体は、奇形腫内上皮系成分、間葉

系成分、平滑筋成分、および神経系成分の検索を目的にサイトケラチン(AE1/AE3、CK5)、

ビメンチン、平滑筋アクチン(SMA)、シナプトフィジン、グリア細胞線維性酸性タンパク質

(GFAP)、Ｓ－１００蛋白、卵黄嚢腫瘍の診断目的に AFP、グリピカン 3、SALL4、LIN28、

PLAP、胎児性癌および未分化胚細胞腫/胚細胞腫との鑑別目的に CD30、CD117 を使用し

た。標識・発色には高分子ポリマー結合 2 次抗体、ジアミノベンジジンを用いた。 

 

ⅴ.  統計学的解析 

統計学的解析は、Microsoft Excel (Microsoft Corporation, Redmond, WA)を使用して、t

検定あるいはχ2検定により行った。p<0.05 を有意差ありとした。 

 

ⅵ.  個人情報の保護、倫理委員会の承認について 

神奈川県立こども医療センターにおいては、院内複数箇所に「神奈川県立こども医療セ

ンターにおける個人情報保護について」と題した掲示を行い、患者さんの事例について学

会、研究会、出版物等で個人名が特定されないかたちで報告することがあり、特に申し出が

ないものについては、これに同意していただけたものとして取り扱う旨が記載されている。こ

れにより対象症例の診療録・病理組織標本の利用、および個人を特定しない形式での研

究・報告に関する包括的な同意を得たものとみなした。 

他の施設においては、各施設の方針に従って適切に個人情報の保護を行った上で研究
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を実施した。 

本研究の実施に当たっては、神奈川県立こども医療センター倫理委員会医療・研究倫理

専門部会の承認を得た。 
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表 2 各施設の症例数、検討方法、および担当者 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 仙尾部胚細胞腫瘍全般 仙尾部奇形腫術後卵黄嚢腫瘍 仙尾部卵黄嚢腫瘍・ 
混合型胚細胞腫瘍 

 症例数 検討方法 担当者 症例数 検討方法 担当者 症例数 検討方法 担当者 
国立成育医療 
研究センター 63 病理台帳 吉田 2 

診療録、 
病理組織

標本 

吉田 
田中 

6 

診療録、 
病理組織

標本 

吉田 
田中 

神奈川県立こども 
医療センター 57 病理台帳 吉田 3 11 吉田 

田中 

兵庫県立こども病院 40 病理台帳 施設 
病理医 2 9 施設 

病理医 
大阪市立総合 
医療センター 27 病理台帳 施設 

病理医 1 7 吉田 
田中 

埼玉県立小児 
医療センター 25 

病理台帳、 
外科入院

台帳 
吉田 2 6 吉田 

田中 

大阪府立母子保健 
総合医療センター 21 病理台帳 施設 

病理医 0 1 施設 
病理医 

静岡県立こども病院 19 病理台帳 施設 
病理医 1 7 施設 

病理医 
北海道立子ども総合

医療・療育センター 13 病理台帳 施設 
病理医 1 0 － 

東京大学医学部 
附属病院 13 小児外科 

入院台帳 吉田 1 0 － 

千葉県こども病院 11 病理台帳 施設 
病理医 0 1 吉田 

田中 
合計 289 － － 13 － － 48 －  
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Ⅳ.  結果 

ⅰ.  多施設における小児仙尾部胚細胞腫瘍の分類・再発率に関する後方視的検討 

対象症例数は 289 例であった。性別は女児 212 例(75%)、男児 77 例であった。手術時月

齢は平均 7.1 ヶ月、中央値 0 ヶ月で、新生児が 163 例(56%)、新生児を含む乳児が 228 例

(79%)と多くを占めた。1歳児(12～23ヶ月)30例(10%)、2歳(24ヶ月)以上の幼児 31例(11%)

であった。組織型は成熟奇形腫が 194例(67%)と最も多く、未熟奇形腫 47例(16%)、卵黄嚢

腫瘍(奇形腫成分を伴う混合型胚細胞腫瘍を含む)48 例(17%)であった(表 2)。 

組織型別の月齢をみると、成熟奇形腫は平均 4.4 ヶ月、中央値 0 ヶ月で、幅広い月齢に

みられた。未熟奇形腫は平均0.4ヶ月、中央値0ヶ月で全例1歳未満、新生児が41例(89%)

を占めた。卵黄嚢腫瘍（混合型含む）は平均 24.9 ヶ月、中央値 20 ヶ月であり、41 例(85％)

が 1 歳以上、新生児は 2 例(4.2%)のみであった。また、月齢別の卵黄嚢腫瘍(混合型含む)

の割合は、新生児 1.8%、1 ヶ月以上の乳児 7.7%、1 歳以上の幼児 67％であり、月齢ととも

に上昇する傾向が明らかであった。 

 

表 3   小児仙尾部胚細胞腫瘍の月齢と組織型 

 月齢中央値（範囲） 1ヶ月未満 1-11 ヶ月 12-23 ヶ月 24 ヶ月以上 合計 

成熟奇形腫  0ヶ月 (0-105ヶ月) 119 55 8 12 194 

未熟奇形腫 0 ヶ月 (0-10 ヶ月) 42 5 0 0 47 

卵黄嚢腫瘍a 20ヶ月 (0-146ヶ月) 2 5 22 19 48 

全体  0ヶ月 (0-146ヶ月) 163 65 30 31 289 
 

a 奇形腫の併存を伴う混合型胚細胞腫瘍症例を含む。 
 



16 

 

胚細胞腫瘍の再発は 25 例(8.7%)に認められた(表 3)。初発時組織型別の再発率は、成

熟奇形腫 7.2%、未熟奇形腫 8.5%、奇形腫全体では 7.5%、卵黄嚢腫瘍(混合型含む)15%

であった。奇形腫術後卵黄嚢腫瘍は、成熟奇形腫および未熟奇形腫の合計 241例中 13例

(5.4%)に発生した。また、後に卵黄嚢腫瘍を発生した 1 例を含む、奇形腫としての再発例 6

例は、初発時成熟奇形腫 5 例、未熟奇形腫 1 例であったが、全例再発時は成熟奇形腫で

あった。卵黄嚢腫瘍（混合型含む）は、全例卵黄嚢腫瘍（混合型含む）として再発し、純粋な

奇形腫として再発した症例はなかった。 

奇形腫術後卵黄嚢腫瘍の発生率は女児6.3%、男児3.1%であり、女児に多い傾向はみら

れたが有意差はなかった(p=0.51)。奇形腫手術時の月齢別にみると、新生児 5.6%、1 ヶ月

以上の乳幼児 5.0％と差はなかった(p=0.92)。初回奇形腫の組織型は、成熟奇形腫 5.2%、

未熟奇形腫 6.4%であった(p=0.71)。 

 

 

表 4  再発例の組織型 

a 奇形腫の併存を伴う混合型胚細胞腫瘍症例を含む。 

 
再発時の組織型 

合計 
成熟 
奇形腫 

未熟 
奇形腫 

卵黄嚢 
腫瘍 a 

初発時の

組織型 

奇形腫 5 0 13 18 

 成熟奇形腫 4 0 10 14 

 未熟奇形腫 1 0 3 4 

卵黄嚢腫瘍 a 0 0 7 7 

合計 5 0 20 25 
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ⅱ.  多施設における小児仙尾部奇形腫術後卵黄嚢腫瘍に関する後方視的検討 

対象症例は 13 例であった(表 4)。奇形腫摘出術時の日齢中央値は 12 日、全例 6 ヶ月以

下であった。新生児例は 9 例であった。性別は女児 11 例、男児 2 例であった。在胎週数は

33 週～42 週で、早産例は 33 週と 35 週の 2 例(症例 1 および症例 10)であった。出生体重

は 2236 g～4360 g、中央値 3156 g であった。合併奇形がみられたのは 2 例で、脊髄脂肪腫

(症例 2)、仙骨部皮膚洞(症例 13)が各 1 例であった。奇形腫の診断時期は、胎児期 3 例、

出生直後 9 例であった。他の 1 例(症例 13)は仙骨前腫瘤であり、合併した仙骨部皮膚洞の

精査目的の MRI により、5 ヶ月時に発見された。術前の血清 AFP 値は 55～371520 ng/ml

と幅があったが、いずれも概ね月齢相応の正常範囲に含まれると考えられた(図 2)。Altman

分類[11]は 1 型 3 例、2 型 4 例、3 型 5 例、4 型 1 例と多様であり、腫瘍の占拠部位に一定

の傾向はみられなかった。奇形腫の最大径は 2.5～17 cm、中央値 7.0 cm であった。肉眼的

不完全切除、尾骨非切除は各々1例、術前・術中の腫瘍破裂あるいは腫瘍内容漏出は 4例

であり、これらの 3 項目をいずれも認めない症例が 7 例(54%)あった。組織学的診断は 1 例

当たり 3～43枚(中央値 13枚)のスライドを用いて行い、組織型は成熟奇形腫 10例、未熟奇

形腫 3 例であった。未熟奇形腫の grade は、grade 2、grade 3、不明が各 1 例であった。当初

の診断では顕微鏡的卵黄嚢腫瘍様病変／focal embryoid component は 1 例も確認されな

かった。しかし、卵黄嚢腫瘍発生後に標本全割・免疫染色等を追加して再検討したところ、2

例(症例 1 および症例 6)に顕微鏡的卵黄嚢腫瘍様病変／focal embryoid component と考え

られる病変を認めた（図 3）。いずれの症例も、AFP陰性、グリピカン 3陽性であった。組織学

的に切除断端陰性を確認できたのは症例 9 の 1 例のみで、3 例では断端陽性、9 例では記

載がなかった。術後化学療法はいずれの症例においても行われなかった。術後合併症とし
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ては創感染・離解を 3 例、腹壁瘢痕ヘルニアを 1 例に認めたが、重篤な合併症はみられな

かった。 

奇形腫摘出後の血清 AFP 値は 13 例中 11 例で測定された。測定間隔は 1～13 ヶ月、中

央値 4 ヶ月であった。定期的に直腸指診が行われていた症例は 5 例(1 ヶ月毎、3 ヶ月毎各

2 例、6 ヶ月毎 1 例)、経過中に画像検査（超音波、CT、または MRI）が行われていた症例は

7 例あった。3 ヶ月または 6 ヶ月毎の定期的な超音波検査が各 1 例に行われ、他は経過中 1

回のみの検査であった。症例 10 は、卵黄嚢腫瘍発生以前の奇形腫摘出術 16 ヶ月後に局

所の成熟奇形腫再発に対して摘出術を行った。 

  卵黄嚢腫瘍の診断は術後 5～30 ヶ月(中央値 18 ヶ月)になされ、診断時の月齢は 5～31

ヶ月(中央値 18 ヶ月)であった。13 例中 8 例は定期的に測定された血清 AFP 値の異常高値

により無症状のうちに指摘され、その後の画像検査にて仙尾部腫瘤が発見された。8 例中 6

例において、血清 AFP は 4 ヶ月以下の間隔で測定されていた。8 例の血清 AFP 値は 64～

6685 ng/ml(中央値 654 ng/ml)であった。他の 5 例は症状が出現したことを契機に診断され

た。症状としては、臀部腫瘤が 4 例、便秘を含む直腸膀胱障害が 3 例、歩行障害が 1 例に

みられた。この 5 例において、6 ヶ月未満の間隔で定期的に血清 AFP 測定が行われていた

症例はなかった。5例の血清AFP値は、28000～94000 ng/ml(中央値 62000 ng/ml)であった。

直腸指診や画像診断が診断の契機となった症例はなかった。5例中 4例では診断時に既に

肺転移を呈しており、うち1例では骨盤内リンパ節転移も伴っていた。4ヶ月以下の間隔で血

清 AFP 測定を行った症例には診断時遠隔転移を認めなかった。 

治療開始前の検体採取として、生検が 4 例、一期的摘出が 7 例に行われた。4 ヶ月以下

の間隔で血清 AFP 測定を行った 6 例では全例に一期的摘出が行われた。7 例が純粋な卵
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黄嚢腫瘍と診断され、一期的摘出を行った 4 例には組織学的に奇形腫の併存が認められ

た。2 例では治療開始前に生検、摘出のいずれも行われなかった。 

化学療法は全例に行われ、1 例を除いてシスプラチンあるいはカルボプラチンを含む多

剤併用療法が行われた。化学療法後の摘出術は4例に行われた。摘出標本には、2例に奇

形腫組織の併存を認めた。2 例は生検のみで摘出は行われなかった。診断時遠隔転移を

伴っていた 4例においては、放射線療法あるいは造血幹細胞移植を伴う大量化学療法を併

用した。 

中央値 4 年(1～24 年)の経過観察により、13 例中 11 例が再発なく生存していた。うち 1

例には精神発達遅滞と性腺機能不全を認めた。2 例は、卵黄嚢腫瘍診断の 2 年後および 4

年後に多発転移・再発により腫瘍死した。死亡例の奇形腫術後血清AFP測定間隔は、それ

ぞれ 1 ヶ月と 6 ヶ月であった。 
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図 2  顕微鏡的卵黄嚢腫瘍様病変 (症例 6) 
 
成熟奇形腫内に核細胞質比が高く異型のある小さな腺管構造(矢印)を認める。 
右下は強拡大像を示す。 
同様の病変は他の部位には認めず、この 1 ヶ所のみであった。 
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表 5  奇形腫術後卵黄嚢腫瘍発生例の臨床病理学的所見 
症例 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 

手術時年齢/性別 7 日/女 4 ヶ月/女 1 ヶ月/男 12 日/女 22 日/女 6 ヶ月/女 2 日/女 1 日/女 1 日/女 6 日/男 14 日/女 10 日/女 5 ヶ月/女 

胎児診断 – – – – – – + – – + – + – 

Altman 分類 1 3 3 3 2 3 2 2 1 1 2 3 4 

肉眼的完全切除a + + + + – ? + + + – + + + + 

腫瘍破裂・内容漏出 – – – + – – + – – – + – + 

奇形腫組織型 未熟b 成熟 成熟 成熟 成熟 成熟b 未熟 成熟 未熟 成熟 成熟 成熟 成熟 

術後 AFP 測定間隔 3 ヶ月 12 ヶ月 6 ヶ月 1 ヶ月 6 ヶ月 – 2 ヶ月 4 ヶ月 – 1 ヶ月 3 ヶ月 13 ヶ月 6 ヶ月 

卵黄嚢腫瘍診断月齢 11 ヶ月 31 ヶ月 16 ヶ月 7 ヶ月 30 ヶ月 27 ヶ月 5 ヶ月 18 ヶ月 18 ヶ月 21 ヶ月 19 ヶ月 13 ヶ月 11 ヶ月 

卵黄嚢腫瘍診断までの期間 11 ヶ月 27 ヶ月 15 ヶ月 7 ヶ月 30 ヶ月 21 ヶ月 5 ヶ月 18 ヶ月 18 ヶ月 21 ヶ月 19 ヶ月 13 ヶ月 6 ヶ月 

診断時の症状 – + + – + + – – + – – – – 

診断時の肺転移 – + + – + – – – – – – + – 

診断時血清AFP値 (ng/mL) 799 62000 28000 4060 38940 65161 6685 130 94000 723 585 411 64 

治療法 S, C 
B, C, R, 

H/B 
B, C, S, 
R, H/B 

S, C, R, 
H/B 

C, S, R, 
H/B B, C, S S, C S, C C, S S, C S, C B, C S, C 

予後 (卵黄嚢腫瘍診断後 
観察期間) 

生 
(1 年) 

生 
(24 年) 

死 
(2 年) 

死 
(4 年) 

生 
(7 年) 

生 
(3 年) 

生 
(7 年) 

生 
(14 年) 

生 
(24 年) 

生 
(1 年) 

生 
(5 年) 

生 
(3 年) 

生 
(2 年) 

a 尾骨合併切除を含む。 
b 卵黄嚢腫瘍発生後の再検討により奇形腫内顕微鏡的卵黄嚢腫瘍様病変を認めた。 
略語：AFP(α－フェトプロテイン)、B(生検)、C(化学療法)、H/B(造血幹細胞移植併用大量化学療法)、R(放射線療法)、S(摘出術)
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ⅲ.  多施設における小児仙尾部卵黄嚢腫瘍および混合型胚細胞腫瘍に関する後方視的

検討 

対象症例は 48 例であった(表 6)。性別は女児 36 例(75%)、男児 12 例であった。月齢は０

～60 ヶ月、中央値 18.5 ヶ月であった。新生児が 3 例含まれていた。仙尾部奇形腫摘出の既

往は11例(23%)に認めた。経過の追跡可能な35例中27例(77%)が再発なく生存していた。

治療開始前の一期的摘出が 19 例、術前化学療法後の摘出が 26 例(生検あり 24 例、生検

なし 2 例)に行われ、3 例では生検のみ行われ摘出術は行われなかった(図 3)。 

組織学的検討により、卵黄嚢腫瘍と奇形腫あるいは奇形腫様組織の併存が 31 例(65%)

に認められた。このうち、治療前の摘出標本が11例、化学療法後の摘出標本が20例であっ

た(図 3)。生検標本 27 例には奇形腫／奇形腫様組織は 1 例も認めなかった。したがって、

治療前に採取された標本、すなわち生検 27 例と摘出 19 例の合計 43 例において、奇形腫

／奇形腫様組織を認めた症例 11 例は 26％に相当した。 

 
 
表 6  混合型を含む小児仙尾部卵黄嚢腫瘍の概要 
 

 全体 
(48 例) 

奇形腫の併存を 
伴う症例 (31 例) 

純粋な卵黄嚢腫瘍

症例 (14 例) 
性別 (女児/男児) 36/12 24/7 9/5 

月齢中央値 18.5 16 23 

月齢範囲 0-60 0-53 5-60 

仙尾部奇形腫術後症例
(%) 

11 (23%) 6 (19%) 3 (21%) 

生存例（%） 27/35 (77%) 16/23 (70%) 9/10(90%) 
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図 3  仙尾部卵黄嚢腫瘍（混合型含む）の標本の内訳 
 
仙尾部卵黄嚢腫瘍の一期的摘出標本 19 例中 11 例、化学療法後摘出標本 26 例中 20 
例、合計 31 例に奇形腫／奇形腫様組織の併存を認めた。 

 

 

奇形腫／奇形腫様組織併存の有無により、性別、奇形腫摘出術後例の割合、生存率に

ついては差を認めなかった(表 6)。月齢中央値は、奇形腫／奇形腫様組織を伴う症例 16 ヶ

月、純粋な卵黄嚢腫瘍症例 23 ヶ月であった。奇形腫／奇形腫様組織併存を伴う症例のほ

うが月齢の低い傾向がみられたが、有意差はなかった(p=0.061)。 

卵黄嚢腫瘍に併存する奇形腫／奇形腫様組織はいずれも成熟した組織からなっていた。

31 例中 15 例では、外胚葉・中胚葉・内胚葉の 3 胚葉由来の奇形腫／奇形腫様組織を認め

た。他の 16 例では、2 胚葉または 1 胚葉由来の成分を認めた。奇形腫／奇形腫様組織とし

ては、気道上皮に類似した線毛円柱上皮、皮膚に類似した扁平上皮、神経膠組織、平滑

筋組織が多くの症例に認められた(図 4a-d)。一部の症例において、その他に骨、軟骨、粘
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液上皮、脈絡叢組織、肝組織、膵外分泌・内分泌組織、皮膚付属器等も認めた（図 4e-h）。

扁平上皮様組織(squamoid)あるいは glomus 様組織と呼ばれるような、異型のない好酸性の

細胞質をもつ小円形細胞の島状集簇を 7 例に認めた（図 4i）。奇形腫／奇形腫様成分の分

類に際して、5 例において免疫組織化学染色を併用した。横紋筋組織、脂肪組織、末梢神

経組織も頻繁に観察されたが、非腫瘍性の既存組織との鑑別は困難であることが多く、基

本的にこれらの成分は除外して検討した。 

治療前の摘出標本 11例において、卵黄嚢腫瘍と奇形腫の移行像と考えられるような所見

は認めなかった。うち 1 例で、卵黄嚢腫瘍の診断確定のために AFP、グリピカン 3、SALL4、

PLAP、CD30, CD117 の免疫組織化学染色を追加した。治療後の標本 20 例のうち、16 例で

は卵黄嚢腫瘍が完全にあるいはほとんど壊死に陥っており、化学療法が著効したものと考

えられた。他の 4 例では、種々の割合で卵黄嚢腫瘍の残存がみられた。また、1 例で数ヶ所

に未熟な管腔状組織を認めた(図 5)。これらの病変は、免疫組織化学染色にて SALL4 およ

び LIN28 陽性であったことから、卵黄嚢腫瘍と奇形腫間の移行像というよりは、化学療法の

影響により上皮系の分化傾向を示す卵黄嚢腫瘍であると考えられた。 

奇形腫病変は、31 例中 13 例において肉眼的に観察可能な大きさの腫瘤を形成していた。

このうち 9 例は治療前、4 例は治療後の標本であった。治療後に摘出された 4 例のうち、2

例で治療開始前のＣＴまたはＭＲＩ画像を確認したが、奇形腫の存在を示唆する所見は指

摘できなかった。また、3 例に仙尾部奇形腫摘出の既往があった。13 例中 9 例において奇

形腫と卵黄嚢腫瘍は浸潤なく隣接し、独立した２つの腫瘤として存在していた(1 型、図 6a)。

うち 7 例に 3 胚葉由来の成分、2 例では少なくとも外胚葉・内胚葉の 2 胚葉由来の成分を確

認できた。13例中 4例では奇形腫の内部に卵黄嚢腫瘍が存在しており、腫瘍全体に占める
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奇形腫組織の割合は 50%以上であった(2 型、図 6b)。化学療法後に摘出された 1 例では、

卵黄嚢腫瘍であったと考えられる壊死・瘢痕組織が、奇形腫の一成分である扁平上皮を圧

排し、嚢胞内に突出する像が観察された（図 7）。 

 

図 4  卵黄嚢腫瘍と併存した奇形腫／奇形腫様組織 
 
a-i に示すように多様な成分を認める。 
a. 線毛上皮。 
b. 角化扁平上皮。 
c. 神経膠組織。 
d. 平滑筋(黒矢印)と横紋筋（白矢印）。両者が同一の筋束を形成する。 
e. 骨組織。 
f. 粘液上皮。 
g. 膵組織。  
h. 汗腺組織。  
i. 扁平上皮様組織(squamoid)あるいは glomus 様組織と考えられる組織。 
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図 5  化学療法後の標本に見られた未熟な管腔状組織 
 
a. 弱拡大像。神経膠組織(＊)に接して未熟な管腔状組織(矢印)を認める。 
b. 強拡大像。卵黄嚢腫瘍に類似するが、異型は比較的弱く、上皮系への分化傾 
向を疑わせる。 

c. SALL4 免疫組織染色所見。未熟な上皮様の細胞の一部に弱い陽性を示す。 
d. Lin28 免疫組織染色所見。未熟な上皮様の細胞の多くに弱い陽性を示す。 
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図 6  奇形腫/奇形腫様組織の併存を伴う卵黄嚢腫瘍の分類 

 
a. 1 型。奇形腫と卵黄嚢腫瘍は浸潤なく独立した腫瘤として存在する。 
左に示す大きな奇形腫と小さな卵黄嚢腫瘍の組み合わせは、新生児に認めた。 
b. 2 型。奇形腫の内部に卵黄嚢腫瘍が存在する。奇形腫は腫瘍全体の 50%以上を占め

る。左に示す大きな奇形腫の内部の小さな卵黄嚢腫瘍は、新生児に認めた。 
c. 3 型。奇形腫様組織が、卵黄嚢腫瘍の内部・辺縁に存在し、腫瘍全体の面積に占める 
割合は 50%未満である。 

 

 

  
 

 

 
  

 

  

 

 

 
  

 

 

 

  

a 

b 

c 

○ 奇形腫/奇形腫様組織 

● 卵黄嚢腫瘍組織 
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図 7  奇形腫の内部に発生したと考えられる卵黄嚢腫瘍 
 
上：摘出標本割面のシェーマ。 
左下：シェーマ内の赤線部分の組織写真。 
右中：卵黄嚢腫瘍であったと考えられる壊死・瘢痕組織の組織写真(強拡大)。石灰化、泡

沫組織球を認める。 
右下：扁平上皮部分の組織写真(強拡大)。 
化学療法前には卵黄嚢腫瘍であったと考えられる組織が、奇形腫の一成分である扁平

上皮を圧排し、嚢胞内に突出する像が観察された。 
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他の 18 例では、明らかな腫瘤を形成しない 1－3 胚葉からなる奇形腫様組織を認めた（3

型、図 6c）。腫瘍全体に占める奇形腫の割合は 50％未満であった。治療前の標本は 2 例の

みであり、多くが治療後摘出の標本であった。18例中 8例では、多様な成分からなる比較的

多量の奇形腫様組織が、卵黄嚢腫瘍の内部あるいは周囲に散在していた。治療前の摘出

標本は 1 例のみであったが、この症例は仙尾部奇形腫摘出の既往があり、奇形腫の遺残が

あった可能性が指摘されていた。18 例中 10 例では、卵黄嚢腫瘍の辺縁部、特に仙尾骨に

近い部位に、線毛上皮と神経膠組織を中心とする比較的少量の奇形腫様組織を認めた。

扁平上皮様組織(squamoid)あるいは glomus 様組織と考えられる組織は 4 例に認められた。 

奇形腫／奇形腫様組織の併存を認めた 31 例中、7 例が乳児であった。乳児例において

は 5 例が 1 型、2 例が 2 型であり、3 型はみられなかった。新生児の 3 例はいずれも臨床的

に巨大な奇形腫を指摘され、一期的摘出標本において奇形腫の辺縁部あるいは内部に最

大径 1cm 以下の小さな卵黄嚢腫瘍が発見された。3 例中 2 例が再発し、1 例は 6 ヶ月時に

3 型の奇形腫併存、他の 1 例は 8 ヶ月時に純粋な卵黄嚢腫瘍を認めた。1 ヶ月以上の乳児

4 例では、新生児と比べて卵黄嚢腫瘍は大きく、奇形腫は小さい傾向があり、いずれも卵黄

嚢腫瘍の奇形腫への浸潤像は認めなかった。仙尾部奇形腫既往のある 1 型の 1 例が、8 ヶ

月後1型として再発、その後さらに純粋な卵黄嚢腫瘍として2回目、3回目の再発を認めた。 

各型の中央値は、1 型 8 ヶ月、2 型 15.5 ヶ月、3 型 18.5 ヶ月であり、1 型、2 型、3 型の順

に月齢が上昇する傾向がみられた(表 7)。また、奇形腫／奇形腫様組織を伴わない純粋な

卵黄嚢腫瘍症例の月齢中央値23ヶ月であり、3型よりさらにやや月齢が高い傾向にあった。

仙尾部奇形腫術後症例は、1 型に最も高頻度に見られ、2 型には見られなかった。化学療

法後に摘出された症例の割合は、3 型、2 型、1 型の順に高く、逆に生存率は 1 型、2 型、3
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型の順に高かった。 

 

 

 

表 7  混合型胚細胞腫瘍の各型および純粋な卵黄嚢腫瘍の比較 

 1 型 2 型 3 型 純粋な 
卵黄嚢腫瘍 

症例数 9 4 18 14 

月齢中央値 
(範囲) 

8 
(0-20) 

15.5 
(0-48) 

18.5 
(12-52) 

23 
(5-60) 

仙尾部奇形腫

術後症例(%) 3 (33%) 0 3 (17%) 3 (21%) 

化学療法後 
症例数(%) 2 (22%) 2 (50%) 16 (89%) 6 (43%) 

生存例(率) 6/7 (86%) 2/3 (67%) 8/13 (62%) 11/12 (92%) 
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Ⅴ.  考察 

小児仙尾部胚細胞腫瘍の概要および再発率 

本研究において、小児仙尾部胚細胞腫瘍は女児、新生児に多く発生し、組織型は成熟

奇形腫が最も多く、月齢とともに卵黄嚢腫瘍の割合が上昇し、1 歳以上の幼児においては

卵黄嚢腫瘍が最も多いことが示された。また、仙尾部胚細胞腫瘍および仙尾部奇形腫の再

発率は、それぞれ 8.7%、7.5%であった。過去に同様のデータを報告している文献と比較し

て、検索し得た限り本研究の対象症例数は最も多かった[26,34-37,40]（表 8）。本邦あるいは

東アジア諸国における多数例の報告は認めなかったが、本研究における上記のデータはい

ずれも過去の欧米からの報告と比較して大きな差異を認めなかった。仙尾部奇形腫術後卵

黄嚢腫瘍発生率は文献上 0～15.6%と幅があったが、母数が比較的少ない報告も含まれて

いることが原因と考えられ、主要な文献 7 編の症例を合計すると 6.1%(561 例中 34 例)と計

算され、本研究の 5.4%に近い値となった[26,34-36,38-40]（表 8）。 
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表 8  主要な文献と本研究における小児仙尾部胚細胞腫瘍の再発率の比較 
 

著者 

報告年 
全症例数 

全再発数 

(%) 

奇形腫 

症例数 

奇形腫術後の胚細胞腫瘍再発 

全再発数 

(%) 

卵黄嚢腫瘍 

発生数(%） 

奇形腫としての

再発数(%) 

Rescorla ら  

1998 年[36] 
126 13 (10.3) 104 10 (9.6) 7 (6.7) 3 (2.9) 

Wakhlu ら 

2002 年[40] 
72 7 (9.7) 47 0 0 0 

Huddart ら 

2003 年[26]a 
51 7 (13.7) 45 7 (15.6) 7 (15.6) 0 

Derikx ら  

2006 年[35] 
173 19 (11.1) 143 11 (7.7) 4 (2.8) 7 (4.9) 

De Backer ら 

2006 年[34] 
70 6 (7.1) 60 5 (8.3) 3 (5.0) 2 (3.3) 

Lo Curto ら  

2007 年[38]b 
64 8 (12.5) 64 8 (12.5) 4 (6.3) 4 (6.3) 

Mann ら  

2008 年[39]b 
98 18 (18.4) 98 18 (18.4) 9 (9.2) 9 (9.2) 

7 文献の合計 

[26,34-36,38-40] 
654 78 (11.9) 561 59 (10.5) 34 (6.1) 25 (4.5) 

本研究 289 25 (8.7) 241 18 (7.5) 13 (5.4) 5 (2.1) 

 

a 新生児のみを対象とした報告である。 
b 奇形腫のみを対象とした報告である。 
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未熟奇形腫に関する考察 

本研究において、未熟奇形腫は全例1歳未満、多くが新生児に発生していた。Derixらの

報告では未熟奇形腫の約 9 割が 1 歳以下、Mann らの報告では未熟奇形腫症例の年齢中

央値は 0.04 歳であり、この点も本研究と文献においてほぼ同様の結果であった[35,39]。さら

に、本研究においては初発の仙尾部胚細胞腫瘍の 16.3%が未熟奇形腫であったが、再発

時に未熟奇形腫を認めた症例は 1 例もなかった。文献上は、詳細の明らかな 4 編において、

初発時未熟奇形腫は仙尾部胚細胞腫瘍の 17～31％、4 編の合計で 20.5%を占めたが、4

編の合計 45 例の仙尾部胚細胞腫瘍再発例のうち、再発時未熟奇形腫であったのは 3 例

(6.7%)のみであった[26,34-36]。Heerema-McKenny ら、および Graf らは、仙尾部奇形腫の

胎児手術と新生児期再手術の組織所見を比較し、経時的な奇形腫の成熟あるいは退縮を

認めたと報告している[44,45]。年長児や再発例において未熟奇形腫がみられないという結

果は、奇形腫が経時的に成熟しうるという説を裏付けると考えられた。 

 

奇形腫術後卵黄嚢腫瘍発生のリスク因子と予防 

本研究においては、性別、月齢、あるいは初発時の組織型による卵黄嚢腫瘍発生率の有

意差を認めなかった。また、仙尾部奇形腫術後卵黄嚢腫瘍を発生した 13例において、肉眼

的不完全切除および尾骨非切除を各 1 例、腫瘍破裂・漏出を 4 例に認め、これらの 3 項目

をいずれも認めない症例が 7 例(54％)を占めていた。奇形腫内顕微鏡的卵黄嚢腫瘍様病

変は、卵黄嚢腫瘍発生後の詳細な再検討により、13 例中 2 例に認められた。 

仙尾部奇形腫術後卵黄嚢腫瘍発生の危険因子としては、肉眼的あるいは顕微鏡的不完

全切除、尾骨非切除、腫瘍破裂・漏出、未熟奇形腫、奇形腫内顕微鏡的卵黄嚢腫瘍様病

変、女児、年長児、Altman 分類 4 型等がこれまで報告されてきた[26,34,35,38,39,46,47]。し
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かしながら、報告により結果には差があり、未だ確立したものはない。尾骨合併完全切除に

より奇形腫術後卵黄嚢腫瘍発生を防ぐことができるとする報告も見られるが、本研究では異

なる結果となった[39,46]。 

顕微鏡的な断端評価については他の項目と比較して報告が少ない[45]。検索しえた範囲

では Derix らによる 158 例での検討 1 編のみで検討されており、顕微鏡的不完全切除例で

有意に奇形腫術後卵黄嚢腫瘍発生が多いという結果であった[35]。本研究においては 13

例中 9 例では記載がなく、十分な検討ができなかった。したがって、現時点ではリスク因子と

しての有用性の評価は不可能である。 

また、奇形腫内の顕微鏡的卵黄嚢腫瘍様病変の存在については、1993 年の Hawkins ら

による報告以来、多くの研究がなされており、奇形腫術後卵黄嚢腫瘍発生に対するリスク因

子としての評価は分かれている[25,34,39,44,45,47,48]。奇形腫内顕微鏡的卵黄嚢腫瘍様病

変が明らかな悪性成分であることを示す分子生物学的根拠は未だ報告されていない。また、

顕微鏡的卵黄嚢腫瘍様病変を認めない症例においても奇形腫術後卵黄嚢腫瘍発生する

症例があることは、文献上も本研究の結果からも明らかである[25,47]。さらに摘出標本の断

端に顕微鏡的卵黄嚢腫瘍様病変が認められた場合にのみリスクとなりうるという報告、奇形

腫内顕微鏡的卵黄嚢腫瘍様病変を認めなかった症例の摘出術直後の解剖において奇形

腫外の仙骨周囲軟部組織中に顕微鏡的卵黄嚢腫瘍様病変を認めたとの報告があり、理論

的にも奇形腫術後卵黄嚢腫瘍発生において問題となりうるのは奇形腫摘出標本に含まれる

部分ではなく、標本外の部分、すなわち断端周辺に残存している組織であると考えられる

[34,49]。 

一方、文献上の記載においても本研究においても、奇形腫内顕微鏡的卵黄嚢腫瘍様病
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変は卵黄嚢腫瘍発生後の標本全割や免疫染色の併用等による詳細な再検討あるいは中

央診断により発見されており、日常病理診断業務における一般的な検索では指摘困難であ

ると考えられる[25,38,46,48]。Hawkins らは、組織学的な腫瘍断端の評価や奇形腫内顕微

鏡的卵黄嚢腫瘍様病変を検索する目的で、標本の全割や連続切片作成など非常に大量

の標本作製、および免疫染色も含めたそれぞれの標本の綿密な鏡検を行うべきであると記

載している[25]。しかしながら、このような検索を巨大な仙尾部奇形腫全例に対して日常的

な病理診断業務として行うには負担が大きすぎるため非現実的な手法であり、さらに有用

性・必要性の評価も不十分であると考えられる。 

仙尾部奇形腫術後の化学療法の有用性については、文献により様々な記載がされてい

るが、実際に施行された症例は少ない。検索し得た限り化学療法により卵黄嚢腫瘍の発生

が有意に減少したという報告はなかった。本研究の対象症例においても、奇形腫術後化学

療法は行われていなかった。Gobel らは、未熟奇形腫の全例に対し術後化学療法を行うこと

により悪性再発、すなわち卵黄嚢腫瘍発生を減少させる可能性があるとしている[46,50]。ま

た、Lo Curtoらは未熟奇形腫の不完全切除例、De Backerらは切除断端に顕微鏡的卵黄嚢

腫瘍様病変が含まれている症例に限って、術後化学療法を推奨している[34,38]。しかしな

がら、奇形腫術後卵黄嚢腫瘍の発生率は比較的低く、発生後の治療の奏功率が高いこと

から、不要な化学療法による有害事象を避けることを優先して化学療法を勧めないとの報告

が多くなされている[25,39,47]。奇形腫術後化学療法の有用性を正確に評価するためには、

多数例を対象としたランダム化比較試験が必要となるが、症例数が圧倒的に少ないことから

実施はほぼ不可能と考えられる。 

以上、本研究の結果と文献上の記載を踏まえると、仙尾部奇形腫術後卵黄嚢腫瘍発生
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について、奇形腫摘出術式の工夫や術後化学療法の追加によって予防すること、あるいは

臨床病理学的所見によるリスク分類を行うことは不可能であると考えられる。 

 

仙尾部奇形腫術後経過観察の必要性 

仙尾部奇形腫術後卵黄嚢腫瘍の予防およびリスク分類が困難であることから、卵黄嚢腫

瘍の早期発見・早期治療が特に重要となる。すなわち、適切な術後経過観察により早期発

見に努める必要がある。文献上は 3 ヶ月毎、概ね術後 3 年までの定期的な血清 AFP 値測

定が推奨されており、定期的な直腸指診や画像検査が有用であるとする報告もあるが、い

ずれも具体的な根拠は示されていない[26,36,45,51]。 

本研究においては、卵黄嚢腫瘍発生例における術後経過観察の方法、頻度についても

検討し、文献上の記載の妥当性について検証した。血清AFP値は多くの症例で測定されて

いたが、測定間隔 4ヶ月以下の 6例全例において、症状・遠隔転移のない早期にAFP上昇

により卵黄嚢腫瘍を発見でき、一期的摘出術が可能であった。一方、測定間隔 6 ヶ月以上

あるいは AFP 測定の行われていなかった７例においては、症状の出現により発見された症

例が 5 例、診断時に遠隔転移を伴っていた症例が 4 例、一期的摘出を行わず化学療法を

先行させた症例が 6例と、より進行した症例が多く見られた。ただし、死亡例は 2例と少なく、

AFP 測定間隔と予後との関連は明らかでなかった。したがって、少数例の検討ではあるが、

奇形腫術後卵黄嚢腫瘍の早期発見・早期治療を実現するためには、4ヶ月以下の間隔での

定期的な血清AFP測定が望ましいと考えられた。この結果は、文献上推奨されている 3ヶ月

毎の測定と、概ね一致した。なお、乳児期の血清 AFP 測定に際しては、月齢毎の基準値を

参照し、生理的な減少カーブに沿っているかどうかを確認することが重要である[20,52]。ま

た、本研究において定期的な直腸指診や画像検査により奇形腫術後卵黄嚢腫瘍が発見さ
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れた症例はなく、これらの有用性を確認することはできなかった。 

本研究において卵黄嚢腫瘍発生は奇形腫術後 5－30 ヶ月、全例 3 年以内に認められた。

文献上も奇形腫術後 3 年以降の卵黄嚢腫瘍発生の報告は検索し得た限り確認されなかっ

た[25,26,36,47]。したがって、奇形腫術後最低 3 年間の経過観察が妥当であると考えられ

た。 

以上の考察を踏まえると、尾骨切除を伴う腫瘍の肉眼的完全切除および一般的な病理

組織学的検索に加え、奇形腫術後 3－4 ヶ月毎、最低 3 年間の血清 AFP 値測定を含む厳

重な経過観察が、現時点で仙尾部奇形腫に対して必要十分な対応であると考えられる。 

 

仙尾部混合型胚細胞腫瘍 

本研究において、卵黄嚢腫瘍または混合型胚細胞腫瘍と診断されていた対象症例 48 例

のうち、31 例(65%)に卵黄嚢腫瘍組織および奇形腫／奇形腫様組織の併存を認めた。これ

らの症例は肉眼的・組織学的に多様な形態を呈しており、また仙尾部悪性胚細胞腫瘍症例

中に占める割合も文献上の 30-40%という記載に比して高いため、全てを混合型胚細胞腫

瘍と考えてよいかどうかは、慎重に検討する必要があると考えられた。 

そこで、奇形腫／奇形腫様組織の成分・量・分布を詳細に再検討した上で、結果の項に

も示したように下記の 3 型に分類を試みた。 

1 型：奇形腫と卵黄嚢腫瘍が浸潤なく隣接し、独立した腫瘤を形成する症例(図 6a)。 

2 型：奇形腫の内部に卵黄嚢腫瘍が存在し、奇形腫が腫瘍全体の 50%以上を占める症

例(図 6b)。 

3 型：奇形腫様組織が、卵黄嚢腫瘍の内部あるいは周囲に散在し、腫瘍全体に占める割

合が 50%未満の症例(図 6c)。 
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以上の 3 型のうち、1 型と 2 型は奇形腫と卵黄嚢腫瘍がそれぞれ肉眼的に観察可能な大

きさの腫瘤を形成しており、混合型胚細胞腫瘍とすることに問題はないと考えられた。なお

今回検討した範囲では、奇形腫術後卵黄嚢腫瘍の項に記載した奇形腫内顕微鏡的卵黄

嚢腫瘍様病変と、混合型胚細胞腫瘍 2 型との関連は明らかでなかった。 

3 型については、奇形腫様組織が腫瘤を形成していないことから典型的な混合型胚細胞

腫瘍とは言い難かった。しかし一部の症例においては３胚葉からなる多様な成分が観察さ

れ、卵黄嚢腫瘍の内部に散在する奇形腫様組織に加えて、卵黄嚢腫瘍の辺縁に接する形

である程度の大きさを持った奇形腫様組織も認められた。これらの所見が奇形腫以外に由

来すると解釈することは困難であり、奇形腫と卵黄嚢腫瘍の併存、すなわち混合型胚細胞

腫瘍とすべきであると判断した。3 型の 4 例に認めた扁平上皮様組織(squamoid)あるいは

glomus 様組織については、glomus coccygeum と呼ばれる遺残組織に合致する組織所見を

呈し、奇形腫の成分ではないものと推測された[53]。 

患児の月齢と組織所見との関連を検討したところ、乳児例はいずれも 1 型あるいは 2 型に

分類され、3 型は認めなかった。新生児例においては巨大な奇形腫の隣接部位または内部

に小さな卵黄嚢腫瘍が存在し、より年長の乳児例ではやや大きな卵黄嚢腫瘍を認めた(図

7a,b)。また、乳児期初発例の再発例は、3 型あるいは純粋な卵黄嚢腫瘍として再発すること

が多かった。 

各型の月齢中央値は、1型、2型、3型、純粋な卵黄嚢腫瘍、の順に上昇する傾向が確認

され、3 型において化学療法後摘出例の割合が最も高く、生存率は最も低かった。 
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仙尾部胚細胞腫瘍の発生機序に関する仮説 

仙尾部奇形腫術後卵黄嚢腫瘍の発生機序については、未だ十分解明されていない。奇

形腫の悪性転化により卵黄嚢腫瘍が生じるとする説や、奇形腫内に存在した顕微鏡的卵黄

嚢腫瘍様病変が再発時に優勢となるとする仮説が提唱されている[25,34-36,38,46]。いずれ

の場合も摘出術後の遺残腫瘍から卵黄嚢腫瘍が発生することを前提としているが、これまで

明らかな根拠は示されていない[33]。摘出された巨大な奇形腫の内部にごくわずかに認め

られた顕微鏡的卵黄嚢腫瘍様病変と、奇形腫周囲に残存した仙尾部組織に発生する卵黄

嚢腫瘍との関連についても実証されていない。 

本研究で呈示した混合型胚細胞腫瘍 1型は、奇形腫・卵黄嚢腫瘍が浸潤なく隣接して独

立した腫瘤を形成しており、奇形腫・卵黄嚢腫瘍間の移行によって生じたとは考えにくく、独

立に発生した２つの腫瘍が同時に観察されたと考えることが妥当であり、すなわち仙尾部に

おける多発性胚細胞腫瘍の可能性がある。奇形腫術後卵黄嚢腫瘍に関しては、これと同様

の多発が、数ヶ月から 3 年以内の間隔をおいて、異時性に観察された病態と解釈することも

できると考えられた。このような解釈に立てば、初発奇形腫の所見、術式等により、卵黄嚢腫

瘍の発生を完全には予測できないことが説明可能となる。仙尾部奇形腫術後卵黄嚢腫瘍の

発生機序に関する新たな仮説として、今後検証を進めたい。 

 

 

本研究の意義、限界、将来への展望 

本研究において、本邦でこれまで報告のなかった多施設・多数例での小児仙尾部胚細

胞腫瘍全般について検討を行い、欧米からの報告と大きな差異が存在しないことを明らか

にした。また存在は認識されていたものの従来詳細な病理組織学的検討が行われてこなか
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った、仙尾部奇形腫術後卵黄嚢腫瘍および混合型胚細胞腫瘍に関して、奇形腫と卵黄嚢

腫瘍の併存という点に注目して詳細に検討を行った。前者については、従来指摘されてい

るリスク因子の存在しない症例にも卵黄嚢腫瘍が多く発生することを明らかにし、奇形腫術

後の経過観察の重要性および方法について初めて根拠を示すことができた。後者について

は、病理組織学的所見による分類を試みた。また、これらの結果を踏まえて、仙尾部におけ

る多発性胚細胞腫瘍という仮説を呈示した。仙尾部胚細胞腫瘍の発生機序については、組

織学的検討からは経時的な変化を観察することは困難であり、仮説を裏付ける所見を十分

に得ることはできなかった。また、多施設における後方視的検討であったため、均一なデー

タを得られなかった部分があった。今後、分子生物学的・遺伝学的解析、および経時的な画

像所見を追加し、また可能であれば前方視的研究をデザインし、仙尾部胚細胞腫瘍、特に

奇形腫術後卵黄嚢腫瘍および混合型胚細胞腫瘍についてさらに検討を進め、仙尾部胚細

胞腫瘍の発生機序を明らかにしたい。 
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Ⅵ.  結語 

本邦においても小児仙尾部胚細胞腫瘍症例の発生年齢、性比、組織型分布、再発率等

は、先行する欧米からの報告と比較して大きな差を認めなかった。 

仙尾部奇形腫術後卵黄嚢腫瘍の発生に関するリスク分類や予防は困難であり、仙尾部

奇形腫術後の全例に対し 3，4 ヶ月毎、最低 3 年間の定期的な血清 AFP 値測定を推奨す

る。 

 混合型胚細胞腫瘍を卵黄嚢腫瘍成分と奇形腫成分の位置関係、面積比により新たに 3 型

に分類し、奇形腫成分がより少なく、卵黄嚢腫瘍の内部・辺縁に散在する 3 型において、月

齢が最も高く、化学療法後の摘出例が多く、また生存率が低いことを示した。 

混合型胚細胞腫瘍 1型および奇形腫術後卵黄嚢腫瘍は、仙尾部において奇形腫と卵黄

嚢腫瘍が同時性・異時性に独立した腫瘤として観察される病態であり、仙尾部多発性胚細

胞腫瘍である可能性を推測した。今後さらに検証が必要である。 
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