
症例は９１歳男性，２０１X年８月５日，右上眼瞼部の約

１cmの腫瘤を摘出しMerkel細胞癌と診断された。根

治手術を勧めたが同意が得られなかった。右外眼角と右

耳前部のリンパ節転移と断端再発部の癌性疼痛が生じた

ので１０月３日から右上眼瞼部に２．５Gy/frでリニアック

照射を開始し１０月１１日からは右外眼角リンパ節も含めて

照射を行い３５Gy/１４frで終了した。１１月２２日から右耳前

部リンパ節転移に照射を開始し３２．５Gy/１３frで終了した。

照射中の癌性疼痛はオピオイドで緩和した。断端再発，

リンパ節転移は平坦化しCTでcomplete responseであっ

た。Merkel細胞癌の放射線単独療法は根治的手術が困

難な症例や手術を希望しない症例では積極的に試みる治

療と考えられた。放射線治療中のオピオイドの使用は

quality of lifeを改善し治療効果を高める可能性があると

考えられた。

はじめに

Merkel細胞癌は高齢者の頭頸部に好発する比較的ま

れな皮膚悪性腫瘍である。臨床的には局所再発やリンパ

節転移を高率に生じ悪性度が高い。本症の治療は外科的

切除が第一選択で術後に放射線療法を追加することが一

般的である。しかし根治的手術が困難な症例や手術を希

望されない症例では放射線療法が考慮される。右上眼瞼

部の腫瘤を摘出しMerkel細胞癌と診断された症例を経

験した。断端再発とリンパ節転移に放射線単独療法を行

い，放射線治療中は断端再発部の癌性疼痛緩和のために

オピオイドを使用して奏効した。Merkel細胞癌の放射

線単独療法と照射中の疼痛緩和の有用性について文献的

考察を加えて報告する。

症 例

患者：９１歳男性

主訴：右眼瞼部腫瘤

既往歴：７２歳じん肺で現在内服治療中，７７歳前立腺癌で

現在ホルモン治療中，８２歳食道癌で内視鏡的粘膜切除を

行い現在再発を認めていない。
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家族歴：特記事項はない。

現病歴：２０１X年７月２８日に他院で右上眼瞼部の腫瘤を

指摘され精査目的で当院へ紹介された。約１cmの硬い

腫瘍で皮膚の色調は正常であった。粉瘤を疑い８月５日

に局所麻酔で腫瘍摘出術を行った。腫瘍の割面は白色，

充実性で粉瘤は否定的であった。

来院時現症：身長１５１cm 体重５２kg 右上眼瞼部の腫瘤

以外に顔面の腫瘤やリンパ節腫脹は認めなかった。

血液検査：血液・生化学検査で異常所見は認めなかった

病理組織学検査：真皮中層から皮下脂肪組織，眼輪筋に

浸潤するする多数の腫瘍細胞が認められた。腫瘍細胞の

核クロマチンは精細で小型の核小体を有し，多数の分裂

像，壊死，アポトーシスも目立っていた。非常に増殖能

の強い神経内分泌腫瘍と診断した。腫瘍細胞は切除断端

に露出しており，腫瘍が残存していると考えられた（図

１）。

免疫染色検査：腫瘍細胞は CK２０が核周囲にドット状に

陽性所見を示した。NSE，ニューロフィラメント，シナ

プトフィジン，CD５６が陽性で Ki‐６７の陽性率は７０％で

あった。免疫染色所見からMerkel細胞癌と診断した（図

２）。

治療および経過：９月５日に右上眼瞼部のメルケル細胞

癌に対して根治的切除の説明をしたが，高齢で合併疾患

があるため侵襲度の高い手術は希望されず経過観察と

なった。

９月２８日右上眼瞼の腫瘍摘出部は暗紅色皮下結節に変化

図１．病理組織学検査
a. H.E.×４ 腫瘍細胞の核クロマチンは繊細で，小型の核小体を認めた
b. H.E.×１０ 壊死像（＊）
c. H.E.×４０ 核分裂像（矢印，インセット内は拡大像）
d. H.E.×４０ アポトーシス像（矢印，インセット内は拡大像）
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した。右外眼角のリンパ節転移と右耳前部のリンパ節転

移を認めた。Numerical Rating Scale（以下 NRSと略す）

２の腫瘍摘出部の癌性疼痛がありアセトアミノフェン

４００mg/dayの内服を開始した。

急速な腫瘍の増大により視野が狭くなり，Merkel細胞

癌の断端再発による癌性疼痛が生じたため，緩和的放射

線治療と疼痛緩和を行う方針で入院加療となった。

９月３０日に入院した。入院時の CT検査で断端再発は３０

×１２mmの結節となっていた。右外眼角に４８×１２mmの

リンパ節転移と右外眼角内側に２×３mmの小リンパ節

転移を認めた。右耳前部にも２５×２２mmのリンパ節転移

を認めた。腫瘍摘出部の癌性疼痛はアセトアミノフェン

で緩和されており NRS１であった。CT検査で頚部，胸

腹部に遠隔転移がないことを確認し治療計画を立てた。

１０月３日から右上眼瞼の腫瘍摘出部に２．５Gy/frでリ

ニアック照射を開始した。１０月７日に１０Gy/４frで右上

眼瞼の腫瘍摘出部はほぼ平坦化した。１０月１１日以降は右

眼窩外側縁も含めて照射した。１０月２７日に右上眼瞼部と

右外眼角リンパ節転移は平坦化したので３５Gy/１４frで照

射を終了した（図３）。９月３０日の照射前の CT検査と

１２月２５日の経過観察 CT検査から断端再発腫瘍と右外眼

角リンパ節転移は CR（complete response）となってい

ることが確認された（図４）。

疼痛緩和は緩和ケアチームが介入し１０月５日からオキ

シコドン速放散２．５mg頓用を開始し照射中を通じて

NRS０で経過し疼痛緩和は良好であった。１０月２７日から

オキシコドン徐放錠１０mg/日に変更し疼痛緩和を継続し

た。

１１月２２日から右耳前部リンパ節転移に２．５Gy/frでリ

ニアック照射を開始した。１２月９日にリンパ節転移が平

坦化したので３２．５Gy/１３frで照射を終了した（図５）。

９月３０日の CT検査と１１月１１日の CT検査の間に右耳前

リンパ節転移は２５×２２mmから２７×２５mmへ増大してい

た。照射終了後に行った１２月２５日の経過観察 CT検査で

は右耳前リンパ節転移は CR（complete response）となっ

ていることが確認された（図６）。

図２．免疫染色検査
a.×４０ CK２０ b.×４０ NSE c.×４０ ニューロフィラメント
d.×４０ シナプトフィジン e.×４０ CD５６ f .×４０ Ki‐６７
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照射中グレード２の口内炎を生じたので１２月１日から

オキシコドン注射液７．２mg／日の持続皮下注に変更し疼

痛緩和を継続し照射中を通じて NRS０で経過した。オキ

シコドン注射液を１２月１９日で終了したが右上眼瞼の腫瘍

摘出部の癌性疼痛部は NRS０で疼痛緩和良好であった。

１２月２５日の CT検査で頚部，胸腹部に遠隔転移を認めな

かった。

考 察

Merkel細胞癌は，皮膚の神経内分泌系細胞である

Merkel細胞から由来する皮膚悪性腫瘍である。高齢者

の顔面に好発する比較的まれな腫瘍で。約９割の患者が

２年以内に再発し３人に１人が死亡するきわめて予後不

良な腫瘍である１）。Merkel細胞癌は放射線感受性が高

いことが知られており，本症の１２００例以上の集計から，

手術・術後放射線療法併用群は手術単独群と比較して生

存率が有意に高く，局所再発率が有意に低かったと報告

されている２，３）。これらの報告から現在では手術（２cm

以上のマージンでの拡大切除）４）と術後の放射線治療５，６）

がほぼ標準治療となっている。

しかしながら，高齢者の顔面が好発部位であることか

ら，十分な切除が困難な症例や，合併疾患で麻酔・手術

に耐えられない症例など根治手術の適応とならない症例

も少なくない。自験例でもじん肺，前立腺癌などの合併

症から侵襲度の高い手術は希望されず経過観察となって

いた。

近年，Merkel細胞癌の治療として放射線単独療法の

図３．右眼瞼部局所再発・右外眼角部リンパ節転移
a. b.２０１X年９月３０日 放射線治療前：右上眼瞼の腫瘍摘出部は暗紅色皮下結節に変
化した。右外眼角にリンパ節転移を認めた
c. d.同１０月７日 １０Gy／４fr照射後：右上眼瞼の腫瘍摘出部はほぼ平坦化した
e. f .同１０月２７日 ３５Gy／１４fr照射終了時：右上眼瞼部と右外眼角リンパ節転移は平
坦化した
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有効性を述べた報告が散見される。Papeらは Stage

ⅠB‐ⅡBのMerkel細胞癌に対し放射線単独療法を行っ

た２５例と手術・術後放射線療法を行った２５例を比較し無

病生存率と全生存率には有意差が無かったと報告してい

る７）。齊藤らは本邦の放射線単独療法の２１例を集計し２１

例中２０例が完全緩解し局所再発は２０例中１例であったと

報告している８）。これらの報告から放射線単独療法は手

術・術後放射線療法と比較しても遜色ない生存率，局所

制御率が得られ，Merkel細胞癌は放射線単独療法で緩

解治癒できる可能性があると考えられた。

Harringtonらはメルケル細胞癌の根治的放射線治療

を行った５７例について検討し，５０Gy以上照射した群は無

再発生存率，疾患特異生存率が有意に良好であったと報

告している９）。２０１３年の National Comprehensive Cancer

Network（NCCN）Guidelinesによると，Merkel細胞癌

の原発巣への放射線療法は切除断陰性例に対し５０～５６Gy，

組織学的切除断端陽性例に対し５６～６０Gy，肉眼的断端

陽性もしくは切除不能例に対し６０～６６Gyの照射が推奨

されている１０）。所属リンパ節への照射に関して放射線療

法はリンパ節転移に対しても有効であったという報告が

多い１１，１２）。Merkel細胞癌は所属リンパ節に転移しやす

く，リンパ節転移は予後不良因子であり１３），予防照射を

推奨する意見もある１２）。森らは多発リンパ節転移にシク

ロホスファミド，硫酸ビンクリスチン，塩酸ドキソルビ

シンによるネオアジュバント療法を行い，リンパ節を縮

小させて郭清を行った症例を報告している１４）。集学的治

療としての化学療法も考慮する必要があると考えられた。

自験例は右上眼瞼の腫瘍摘出部は１５Gyのリニアック

照射でほぼ平坦化した。右上眼瞼の腫瘍摘出部と右外眼

角リンパ節転移は総線量３５Gyで右耳前部リンパ節転移

図４．右眼瞼部局所再発・右外眼角部リンパ節転移の CT検査
a. b.２０１X年９月３０日 照射前 CT：断端再発は３０×１２mm
の皮下結節となっていた。右外眼角に４８×１２mmのリンパ節
転移と右外眼角内側に２×３mmの小リンパ節転移を認め
た
c. d.同１２月２５日 照射終了後 CT：断端再発の皮下下結節。
右外眼角のリンパ節転移と右外眼角内側の小リンパ節転移
は CR（complete response）となった

図５．a.２０１X年１１月１８日放射線照射前 b.同１２月９日放射線照射
後：右耳前リンパ節転移は平坦化した

図６．右耳前部リンパ節転移の CT検査
a.２０１X年９月３日 CT；２５×２２mm
b.同１１月１７日照射前 CT：リンパ節転移は２７×２５mmへ増
大していた
c. 同１２月２５日 CT：リンパ節転移は CR（complete response）
となった
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は総線量３２．５Gyで CR（complete response）となって

いた。病理組織学検査から腫瘍細胞は多数の分裂像が見

られ，免疫染色で Ki‐６７陽性率が７０％と高値を示してい

た。これらの結果から非常に増殖能の強い腫瘍であり，

増殖能が強かったため放射線単独療養が奏効したと考え

られた。過去の報告８）でも４０～６０Gyで奏効した症例が

多く，ガイドラインで推奨している線量より少ない線量

で奏効する可能性があると考えられた。

放射線療法中は，原発巣やリンパ節転移の癌性疼痛や，

照射による皮膚炎，粘膜炎の疼痛が照射期間の延長をも

たらし治療効果を低下させることがある。末田らは早期

喉頭癌の放射線治療の症例を検討し，照射中止例はオピ

オイド導入前では２０例中１４例（要休止率７０％）であった

が，オピオイド導入後は２０例中２例（要休止率１０％）で，

要中止率が有意に低下したと報告している１５）。オピオイ

ド投与による疼痛緩和は患者の quality of life（QOL）

を改善し，治療効果を高める可能性があると考えられた。

自験例でも緩和ケアチームの介入で，アセトアミノフェ

ンから，オキシコドン速放散，オキシコドン徐放錠，オ

キシコドン注射液に変更し照射中止を行うことなく放射

線療法を継続ですることができた。

結 語

Merkel細胞癌の放射線単独療法は手術・術後放射線

療法と比較しても遜色ない局所制御率が得られ，根治的

手術が困難な症例や手術を希望されない症例では積極的

に試みる治療と考えられた。放射線治療中の疼痛緩和の

ためのオピオイド使用は，患者の quality of life（QOL）

を改善し治療効果を高める可能性があると考えられた。

文 献

１）成澤寛：Melanoma and Non-Melanoma Skin Cancers

メラノーマ・皮膚癌 ベールを脱いだメルケル細胞

癌．癌と化学療法，３７：６３４‐６３７，２０１０

２）Lewis,K.G., Weinstock,M.A., Weaver,A.L., Otley,C.

C. : Adjuvant local irradiation for Merkel cell carci-

noma. Arch. Dermatol.，１４２：６９３‐７００，２００６

３）Mojica,P., Smith,D., Ellenhorn,J.D. : Adjuvant radia-

tion therapy is associated with improved survival in

Merkel cell carcinoma of the skin. J. Clin. Oncol.，２５：

１０４３‐７，２００７

４）Yiengpruksawan, A., Coit, D. G., Thaler, H.T.,Urmacher,

C., at al . : Merkel cell carcinoma. Prognosis and

management, Arch. Surg.，１２６：１５１４‐９，１９９１

５）Marks, M. E., Kim, R. Y., Salter, M. M. : Radiot-

herapy as an adjunct in the management of Merkel

cell carcinoma. Cancer，６５：６０‐４，１９９０

６）Wilder,R.B., Harari,P.M., Graham,A.R., Shimm,D.S.,

et al . : Merkel cell carcinoma. Improved locoregional

control with postoperative radiation therapy. Cancer，

６８：１００４‐８，１９９１

７）Pape,E., Rezvoy,N., Penel,N., Salleron,J., et al . : Radio-

therapy alone for Merkel cell carcinoma : a compa-

rative and retrospective study of２５patients. J. Am.

Acad. Dermatol.，６５：９８３‐９０，２０１１８

８）齊藤明允，中村泰大，小原佐恵子，中村貴之 他：

放射線療法が奏功したMerkel細胞癌の３例．Skin

Cancer,２７：３７３‐３７８，２０１３

９）Harrington,C., Kwan,W. : Outcomes of Merkel cell

carcinoma treated with radiotherapy without radi-

cal surgical excision. Ann. Surg. Oncol.，２１：３４０１‐５

１０）National Comprehensive Cancer Network（NCCN）

guideline for merkel cell carcinoma : http : //www.

nccn.org/professonals/physician_gls/f_guidelines.

asp

１１）井上多恵，谷田宗男，石崎康子，岡田理 他：放射

線治療が著効を示したMerkel細胞癌．臨床皮膚

科，５３：８５７‐８５９，１９９９

１２）大塚篤司，奥中麻起子，神戸直智，是枝哲 他：メ

ルケル細胞癌の１例．Skin Cancer，２０：８４‐８８，２００５

安 藤 勤 他９６



１３）椛島利江子，尾藤利憲，春山護人，椋本祥子 他：

上腕に生じ，懸垂状外観を呈した巨大メルケル細胞

癌．Skin Cancer，２５：３８‐４１，２０１０

１４）森志朋，櫻井英一，前田文彦，高橋和宏 他：ネオ

アジュバント療法が奏効した多発リンパ節転移を

伴った臀部Merkel細胞癌の１例．臨床皮膚科，６６：

７１１‐７１６，２０１２

１５）末田尚之，福崎勉，大西克樹，菅村真由美 他：早

期喉頭癌放射線治療症例に対するオピオイド使用の

検討．耳鼻と臨床，５８：７２‐７６，２０１２

放射線単独療法が奏功したMerkel細胞癌 ９７



A case of Merkel cell carcinoma in which radiation monotherapy was successful

Tsutomu Andou１）, Kyo Yamashita２）, Yukikio Kawakami３）, Takuya Tokunaga３）, Kenji Hirose４）,

Youko Matsumoto５）, Hiromi Asano６）, Youko Kawahara６）, Kazuyo Okazaki６）, Yoshiyasu Terashima１）,

Naomi Sakashita７）, and Masayuki Sumitomo８）

１）Department of Palliative care medicine, Tokushima Prefectural Miyoshi Hospital, Tokushima, Japan
２）Department of Radiology, Tokushima Prefectural Central Hospital, Tokushima, Japan
３）Department of Minimum invasive and Telesurgery, Tokushima University Hospital, Tokushima, Japan
４）Department of Dermatology, Tokushima University Hospital, Tokushima, Japan
５）Division of Pharmacy, Tokushima Prefectural Miyoshi Hospital, Tokushima, Japan
６）Division of Nursing, Tokushima Prefectural Miyoshi Hospital, Tokushima, Japan
７）Department of Molecular Pathology, Graduate School of Biomedical Sciences, Tokushima University, Tokushima, Japan
８）Department of Surgery, Tokushima Prefectural Miyoshi Hospital, Tokushima, Japan

SUMMARY

A９１-year-old man was diagnosed with Merkel cell carcinoma after removal of a mass about１

cm in diameter from the right upper eyelid on August５,２０１X. Curative surgery was recommend-

ed, but the patient declined. Lymph node metastases to the right lateral angle of the eye and in

front of the right ear, and cancer pain in the stump recurrence manifested. Accordingly, irradia-

tion of the right upper eyelid was started from October３at２．５Gy/fraction, and the right lateral

corneal lymph nodes were included from October１１, ending at３５ Gy in１４ fractions. From

November２２，irradiation of the lymph node metastasisin front of the right ear was started, ending

at３２.５Gy in１３ fractions. During irradiation, cancer pain was alleviated with opioids. Stump

recurrence and lymph node metastases were decreased in size, and Computed Tomography

indiated complete response. Radiation monotherapy of Merkel cell carcinoma appears to offer a

treatment that should be proactively applied when curative surgery proves difficult or not desired

by the patient. Use of opioids during radiotherapy may improve quality of life and enhance the

therapeutic effect.

Key words : Merkel cell carcinoma, radiation therapy, local control, cancer pain, opioid
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