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Abstract

We here describe a case of solitary basaloid follicular hamartoma (BFH) : the case developing in
company with senile lentigo on the nose. BFH is a relatively rare benign follicular neoplasm of
undetermined etiology. Histologically, the specimen consisted of small-sized squamoid or basaloid cells
and follicular germ-like cells in the periphery of the tumor nests. There were no infundibular cysts.
BFH should be differentiated from infundibulocystic basal cell carcinoma (BCC), which consists of
squamoid or basaloid cells in company with infundibular cysts, tumor of follicular infundibulum or
trichoepithelioma. We analyzed the immunohistochemical findings of the case in comparison with
those of BCC and trichoepithelioma. An immunohistochemical examination revealed 1) that Bcl-2 and
CD10 was preferentially expressed in the outermost cells in the tumor nests consisting of follicular
germ-like cells, 2) that most of the tumor cells, especially germ-like cells, were strongly positive for
Ber-EP4, and 3) that peritumoral stroma was positive for CD34. The immunohistochemical findings of
our cases supported that BFH should be differentiated from BCC, a common malignant neoplasm.
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は じ め に

Basaloid follicular hamartoma（BFH）は 1985

年にMehregan と Baker1) がその名称を提唱した

毛包系良性腫瘍である．それ以前に Brown ら2)

は顔や腋窩などに丘疹が多発し，同じような組織

像を呈し重症筋無力症とびまん性脱毛を伴う例を

hair-follicle hamartoma として報告していた．

1992 年，Brownstein は BFH の複数の症例につ

いて解析し，家族歴や皮膚外病変を認めない例や

単発例もあること，顔に 1-2 mmほどの小丘疹が

みられることが多く，組織学的には周囲の間質と
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明瞭に境界された毛包漏斗部由来の基底細胞様も

しくは有棘細胞様細胞で構成される網目状，腺腫

様の胞巣がみられると報告した3)．時同じくして

1987 年，Ackerman らは顔に好発し，組織学的に

毛包漏斗部の細胞に似た腫瘍細胞が網目状の胞巣

を形成し，成熟した病変では多数の小型の infun-

dibular cyst がみられる基底細胞癌（basal cell

carcinoma, BCC）を BCC with follicular dif-

ferentiation として初めて報告し4)，1990 年に in-

fundibulocystic BCC（IBCC）という名称を提唱し

た5)．BFH と IBCC の腫瘍細胞は類似しており，

これらの腫瘍の異同については議論が続いている．

また，BFHの組織像は tumor of follicular infundi-

bulm や毛包上皮種（trichoepithelioma, TE）とも

鑑別を要する．

毛包系腫瘍の診断には免疫組織化学所見が一助

となりうることもあるが確立した方法ではない．

BCCや TEについては，古くから Bcl-2，CD10，

CD346)~8)の免疫組織化学染色像が検討されてお

り，近年では Ber-EP4 の報告9) もある．BFHに

ついては Bcl-2，CD10，CD34 の染色像が検討さ

れているがその症例数は少なく10)11)，Ber-EP4

の報告はない．我々は，鼻背に老人性色素斑を伴

い発生した BFH を経験した．その組織像を

IBCC, tumor of follicular infundibulm や TE と比

較し，Bcl-2，CD10，Ber-EP4，CD34 の免疫組織

化学染色像を BCC や TE の報告例と比較検討し

報告する．

症 例

症例：69 歳，男性．

主訴：鼻背部の褐色斑

現病歴：出現時期は不明である．精査のため当

科を紹介され受診した．

現症（図 1a）：鼻背部右側に径 1.5 mm の褐色

斑を認めた．

ダーモスコピー像（図 1b）：Pseudonetwork が

みられ，辺縁は虫食い状にやや不整だった．

病理組織所見：真皮に腫瘍胞巣を形成していた．

直上の表皮には budding 様の表皮索の延長がみ

られ，基底細胞のメラニン色素が増加していた

（図 2a）．網目状の腫瘍胞巣を構成する腫瘍細胞

の主体は小型の有棘細胞様細胞で，辺縁に毛芽細

胞様細胞もみられた（図 2a，青矢印；図 2b）．
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図 1 症例の臨床像とダーモスコピー像
a．鼻背部右側に径 1.5 mm の褐色斑を認
める．
b．Pseudonetwork がみられ，辺縁は虫食
い状にやや不整である．



免疫組織化学染色像：Bcl-2 は有棘細胞様細胞

には弱く陽性で，毛芽細胞様細胞（青矢印）にや

や強く染色された（図 2c；表皮基底層のシグナル

はメラニン顆粒）．CD10 は胞巣辺縁の毛芽細胞

様細胞の一部に陽性だった（図 2d）．Ber-EP4 は

腫瘍細胞の大半に陽性に染色され，毛芽細胞様細

胞により強く染色された（図 2e）．CD34 は腫瘍

胞巣周囲の間質の細胞に陽性，腫瘍細胞は陰性

だった（図 2f）．腫瘍細胞のMIB-1 index は 5％

以下だった．

診断：BFH，老人性色素斑

臨床経過：切除後局所再発はみられていない．

考 察

BFH は過誤腫もしくは良性の毛包系腫瘍であ

る．臨床的には孤発型，線状，播種型の 3種があ

り，播種型では皮膚外病変を合併することがあ

る3)．その組織像は BCC のバリアントである

IBCC や tumor of follicular infundibulum と類似

する．BFH は IBCC と比較して真皮浅層に限局

して正常毛包構造と似た基底細胞様細胞や有棘細

胞様細胞で構成される胞巣がみられ，既存の毛包

への浸潤や破壊を認めない12)．IBCC の組織像は

Ackerman らにより詳細に検討されており，（1）

他の BCC の組織像を含むことがある，（2）成熟

した病変では腫瘍胞巣に角質囊腫がみられる，

（3）3種類の腫瘍細胞から構成される，（4）腫瘍は

表皮または毛包漏斗部と連続していることが多い，

などの特徴を有する3)13)．（1）に関しては，IBCC

の腫瘍近傍もしくは連続して nodular BCC がみ

られることが多い14)．（2）に関しては，IBCC は

既存の毛包漏斗部を巻き込んでいたり，腫瘍細胞

索内に複数の小型角質囊腫を含むことが多い．

（3）典型的な IBCC では，小型の有棘細胞様もし

くは基底細胞様細胞，毛乳頭を形成しない毛芽細

胞様細胞，角質囊腫を形成する細胞の 3種類で構

成される．間質には特異的ではないが，ムチン沈

着，線維化，結合組織間に裂隙を見ることが多い．
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図 2 症例の病理組織像
a．真皮に腫瘍胞巣をみられ，直上の表皮には budding 様の表皮索の延長がみられ，基底細胞
のメラニン色素が増加している（HE染色，× 40）．
b．網目状の腫瘍胞巣を構成する腫瘍細胞の主体は有棘細胞様細胞で，辺縁に毛芽細胞様細
胞（図 2a，青矢印）もみられる（HE染色，× 400）．
c．Bcl-2 は有棘細胞様細胞には弱く陽性で，毛芽細胞様細胞（青矢印）にやや強く染色され
た（× 100）．表皮基底層のシグナルはメラニン顆粒である．
d．CD10 は胞巣辺縁の毛芽細胞様細胞の一部に陽性である（× 100）．表皮基底層のシグナ
ルはメラニン顆粒である．
e．Ber-EP4 は腫瘍細胞の大半に陽性に染色され，毛芽細胞様細胞により強く染色される（×
100）．表皮基底層のシグナルはメラニン顆粒である．
f．CD34 は腫瘍胞巣周囲の間質の細胞に陽性，腫瘍細胞は陰性である（× 100）．表皮基底層
のシグナルはメラニン顆粒である．



自験例は上記の（1）と（2）を欠いた．（3）に関

して小型の有棘細胞様細胞と胞巣辺縁の毛芽細胞

様細胞の 2種で構成されていた．また，検討した

標本切片では腫瘍胞巣は表皮や毛包漏斗部と連続

していなかった．以上の組織像より，自験例は，

IBCC の可能性は残るものの BFH と診断した．

なお tumor of follicular infundibulum は構成細胞

がおおむね明調の有棘細胞様細胞である点，毛芽

構造を伴う表皮に連続する横広の局面型病変とい

う構築から鑑別した．

BFH において免疫組織化学染色は診断の一助

となり得るかどうか検討すべく，自験例に対して

Bcl-2，CD10，Ber-EP4，CD34 の免疫組織化学染

色を行い，BCC，TEや BFHの報告例の所見と比

較した（表 1）．Bcl-2 は細胞死を抑制するがん遺

伝子で15)，BCC ではほぼ全ての症例の腫瘍細胞

にびまん性に陽性になるのに対して16)17)，TEで

は胞巣の最外層の腫瘍細胞のみに陽性を示したと

いう報告や16)，BCC 317 例，TE 143 例の検討で

ほぼ 100％の症例で陽性で，いずれも約 90％は腫

瘍細胞にびまん性に陽性，それぞれ 5％，10％の

症例で胞巣の最外層のみ陽性であったという報

告7)がある．BFH では腫瘍胞巣の外層で陽性で

あったという報告があり10)，自験例も同様に

Bcl-2 は有棘細胞様細胞には弱く陽性で，胞巣の

辺縁の毛芽細胞様細胞にはやや強く染色された．

CD10 は分子量 100 kDa の II 型膜蛋白で，膜結

合型中性エンドペプチターゼである．分化前のリ

ンパ球前駆細胞の他，局所浸潤を認める様々な腫

瘍間質の線維芽細胞様細胞18)19) や，腫瘍細胞に

発現し20)，その陽性率は腫瘍の悪性化，局所浸潤

や転移能と相関がみられる18)~20)．BCC と TE

の多数例を比較検討した報告では，CD10 は 310

例 中 159 例（51％）の BCC，144 例 中 38 例

（26％）の TE で腫瘍細胞と胞巣周囲の間質とも

に陽性を示す一方，BCCの 23％，TEの 60％で腫

瘍間質のみ陽性，BCCの 25％，TEの 8％で腫瘍

細胞のみ陽性を示した7)．BFH では CD10 は腫

瘍間質に陽性だった10) と報告されるが，自験例

では Bcl-2 と同様，毛芽細胞様細胞に陽性という

異なる結果が得られた．Poblet ら21) によれば，

初期成長期毛の毛母細胞は CD10 陽性であるが，

後期成長期毛の毛母細胞では陰転化することから，

BFH の腫瘍細胞の分化の程度によって CD10 の

発現は変化する可能性が高いと考えられた．

CD34 は，皮膚では血球前駆細胞，血管内皮細

胞の他，毛包周囲の間質の紡錘形細胞に陽性にな

る22)．TE では腫瘍胞巣を取り囲む間質に陽性だ

が，BCCでは陰性だったという報告10)，もしくは

BCC，TE ともに胞巣周囲の間質に陽性になるが，

TE の方がその陽性率が高いという報告18) があ

る．BFH の検討では CD34 は腫瘍間質に陽性

で10)11)，自験例も同様だった．

Ber-EP4 は，34 kDa と 39 kDa の二つの糖蛋白

質を認識し，正常皮膚組織ではエクリン汗腺の分

泌部，休止期と成長期の早期に毛包下部にある毛

芽細胞の他，多くの上皮系細胞や癌細胞に発現し

ている9)．皮膚腫瘍における Ber-EP4 の発現の
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表 1 BFH, TE, BCC の免疫組織学的検討6)~11)16)

BFH TE BCC 自 験 例

Bcl-2

腫瘍胞巣外層の腫

瘍細胞に陽性

胞巣最外層の腫瘍細胞，

もしくは腫瘍細胞にび

まん性に陽性

腫瘍細胞にびまん性に

陽性

腫瘍胞巣の有棘細胞様細胞

に陰性もしくは弱陽性，毛

芽細胞様細胞に陽性

CD10

腫瘍間質のみ陽性 間質のみ陽性＞腫瘍細

胞および間質に陽性＞

腫瘍細胞のみ陽性

腫瘍細胞および間質に

陽性＞腫瘍細胞のみ陽

性＞間質のみ陽性

毛芽細胞様細胞の一部に陽

性

Ber-EP4

N/A 50％の症例で，5％以

上の腫瘍細胞に陽性

100％の症例で，5％以

上の腫瘍細胞に陽性

腫瘍胞巣の有棘細胞様細胞

の大半に陽性，毛芽細胞様

細胞に強陽性

CD34
腫瘍胞巣周囲の間

質に陽性

腫瘍胞巣周囲の間質に

陽性

腫瘍胞巣周囲の間質に

陰性もしくは陽性

腫瘍胞巣周囲の間質に陽性

N/A : 検討している文献なし．



検討によると，Ber-EP4 はモルフェア型を除くほ

ぼ 100％の BCC，90％の nodular trichoblastoma，

50％の TE で 5％以上の腫瘍細胞に陽性であった

一方，日光角化症，ボーエン病，脂漏性角化症や

汗孔腫の腫瘍細胞では陰性だった9)．Krahl らの

検討でも，Ber-EP4 は BCC 全例で陽性，desmo-

plastic TE は 16 例中 12 例の腫瘍細胞に陽性だっ

た23)．BFHにおける Ber-EP4 の発現については，

我々の探す限り今までに検討されていなかった．

自験例では Ber-EP4 は腫瘍胞巣を構成する 2 種

の腫瘍細胞のうち胞巣辺縁の毛芽への分化を示唆

する毛芽細胞様細胞により強く染色された．

鼻背に老人性色素斑を伴い発生した BFH の 1

例を報告した．Bcl-2，CD10，Ber-EP4，CD34 の

免疫組織化学所見は BCC の既報告例と近似して

おり，鑑別の一助にはなり得ないのではないかと

考えた．自験例は有棘細胞様細胞，毛芽細胞様細

胞の 2 種で構成され，角質囊腫を伴わない点が

IBCC と鑑別されると考えたが，文献上既に指摘

されているように両者の鑑別は非常に困難であり，

腫瘍細胞の分化の程度によって，BFH あるいは

IBCCと診断されうる可能性が高いと考えた．
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