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はじめに 

内臓悪性腫瘍を検索すべき皮膚疾患について述べさせていただきます。 
皮膚病変から内臓悪性腫瘍を見いだすことは皮膚科診療の醍醐味の一つと言えます。

また、その反面、見落とすことは患者さんにとって大きな不利益となります。本日紹介

させていただく疾患には私も未だ経験しえていない疾患も含まれ、実際の診療では遭遇

する機会はそれほど多くないかもしれません。しかし、これらの疾患を常に念頭におい

て診療に当たることは皮膚科医の重要な責務であり、自分の診療の幅を広げることにも

なると思います。 
 本日は狭義のデルマドロームといえる高頻度に内臓悪性腫瘍を合併する皮膚疾患に

加え、内臓悪性腫瘍合併の頻度はそれほど高くないが日常遭遇しやすい皮膚疾患に大別

し解説致します。 
 
高頻度に内臓悪性腫瘍を合併する皮膚疾患 

Chung らにより 1．Papulosquamous disorder、2．Interface dermatitis、3．reactive 
erythema、4 Neutrophilic dermatosis、5 Dermal proliferating disorder、6 Deposition 
disorder に分類されています。この中から比較的頻度の高い 1 から 3 に分類される疾

患を紹介し、血液疾患に合併することが多い 4 から 6 については割愛させていただきま

す。 
 
まず papulosquamous disorder ですが、Leser-trélat 兆候、acanthosis nigricans, 

Bazex 症候群、掌蹠角化症、後天性魚鱗癬などが含まれます。悪性腫瘍に伴いこれらの



皮疹が出現するメカニズムは不明のも

のが多いのですが、後天性魚鱗癬を除

き、腫瘍細胞が産生する TGF-aや EGF
により表皮細胞の増殖が誘導されるこ

とが一因であろうとの推測がなされて

います。 
 Leser trélat 兆候は、有名な病態で

あり、実際、多くの症例が報告されて

います。最近は皮膚科以外の診療科か

らの報告が多いようです。脂漏性角化

症がおよそ半年の間に、数百から数千と急速に増加することが診断の目安とされていま

す。激しい掻痒を伴うことが必要条件に挙げられる場合もあります。 
 次は悪性黒色表皮腫です。項部、腋窩、鼡径などの間擦部の表皮の角質増殖、乳頭腫

症、色素沈着を主要な兆候とします。悪性腫瘍を伴わない病型として、先天異常、内分

泌異常、肥満に合併する良性あるいは仮性黒色表皮腫の２病型もありますが、悪性の場

合は症状が高度であり、また、高齢者が多いことから、鑑別は比較的容易です。先ほど

の Leser trélat 兆候と同様に、進行期癌、中でも胃癌の合併が多く、両者の合併例も報

告されています。ともに古典的なデルマドロームですが、早期癌発見の報告が増加して

おり、注目し続けるべき病態です。 
 次に Bazex 症候群です。四肢末端の過角化、鼻、耳介から始まる左右対称性の乾癬

様紅斑が特徴です。現在までに 20 数例の報告があり、海外では扁平上皮癌の合併が多

いのですが、本邦では合併する悪性腫瘍に一定の傾向はありません。類似の病態に、後

天性掌蹠角化症がありますが、こちらは、食道癌などの扁平上皮癌の合併が多いようで

す。皮疹出現時には、腫瘍性病変は臨床症状を伴わないことがほとんどであり、積極的

な検査により内臓病変を早期発見できる可能性があります。私も、これらの疾患の勉強

を始めてから掌蹠の角化に注目して診察すると、多くの患者さんの掌蹠に、いろいろな

程度の角化があることに気付きました。そのような中で、この疾患を的確に検出するこ

とは難しく、単なる角化ではなく、乾癬様皮疹、鼻、耳介の皮疹などに注目する必要が

あります。 
 次は後天性魚鱗癬です。本邦では発症頻度の低いホジキンリンパ腫に合併することが

多く、その他の合併悪性腫瘍も多くは血液系疾患です。顆粒層の菲薄化、消失が特徴的

であり、最近、フィラグリンの遺伝子異常が明らかにされた尋常性魚鱗癬と類似してい

ます。ホジキンリンパ腫では STAT6 の活性化など Th2 優位な免疫状態が形成されるこ

とが報告されており、アトピー性皮膚炎の研究で示されたように Th2 サイトカインに

より二次的にフィラグリンの発現が低下したことが予想されます。また、菌状息肉症で

も魚鱗癬様の皮疹を呈する亜型があることが報告され、その場合は、腫瘍細胞の浸潤が



認められます。後天性魚鱗癬として報告されている症例の中にも、軽度の細胞浸潤が存

在する場合もあり、どこまでを後天性魚鱗癬というか、判断が難しい場合も多いと思い

ます。 
 
 
  

 
 

 
 
 
 
 
 
次に interface dermatitis に分類される、皮膚筋炎と腫瘍随伴性天疱瘡です。 
皮膚筋炎に悪性腫瘍を合併することはよく知られていますが、特に、発症後 1 年以内

が最もリスクが高く、3 年までは同じような傾向があるとする報告が多いようです。悪

性腫瘍の種類は本邦での一般的発生頻度と一致するとされています。悪性腫瘍を伴う皮

膚筋炎の特徴として、中高年男性、ヘリオトロープ疹、強い掻痒、血管炎などの所見が

挙げられています。また、抗 155/140kd 蛋白抗体などを有する場合に悪性腫瘍合併の

可能性が高いことが示されました。 



腫瘍随伴性天疱瘡は天疱瘡としての性質に加えて、高度の粘膜症状、眼球結膜の充血、

掌蹠の丘疹、水疱など多彩な症状を呈します。尋常性天疱瘡と同じく、デスモグレイン

３に対する自己抗体に加えエンボプラキン、ペリプラキンなどに対する自己抗体が高頻

度に検出されます。悪性リンパ腫、なかでも B 細胞リンパ腫が多く見いだされていま

すが、もう一つの重要な合併症である細気管支の上皮障害がの方が生命予後を左右し、

数年以内に死亡する症例がほとんどです。 
  

次に反応性紅斑に分類される壊死性遊走性紅斑と匍行性迂回状紅斑を提示します。 
 壊死性遊走性紅斑はグルカゴノーマに伴う皮疹として有名ですが、栄養障害によって

も生じます。低アミノ酸血症が原因であり、表皮の上層が壊死になりびらんや痂皮を伴

う環状・地図状の紅斑を呈します。しかし、実際は尋常性乾癬や膿疱性乾癬が鑑別診断

として検討されるなど多彩な臨床症状を呈することも多いようです。生検により表皮の

変性・壊死上を確認し、グルカゴンやアミノ酸の測定により診断が可能となります。 
 次は、匍行性迂回状紅斑です。花環状、木目様などと表現されることが多く、急速に

移動し、辺縁部に鱗屑を生じることが特徴とされています。高率に悪性腫瘍を合併する

ことが知られていますが、医学中央雑誌で調べたところ、本邦ではわずかに 7 例の報告

があるのみでした。しかし、非定型的環状紅斑を契機に悪性腫瘍が発見されることも報

告されており、もう少し幅広くとらえる必要があると思います。 
 
内臓悪性腫瘍を合併する頻度はそれほど高くないものの、日常遭遇する疾患 
 まず、水疱性類天疱瘡ですが、欧米の大規模な研究では、内臓悪性腫瘍との関連性は

否定的です。しかし、本邦における 1000 名を超す統計では、頻度は低いものの有意に

合併率が高いと報告されています。 
 高齢者男性に多い丘疹紅皮症では、悪性リンパ腫の合併率が高いとされています。同

様に難治性掻痒性疾患である痒疹でも内臓悪性腫瘍合併例が報告され、とくに難治性の

場合に考慮すべきとされています。これらの疾患にはシクロスポリンの内服が著効する

場合もあり、使用する前には内臓悪性腫瘍の検索を行うことをお勧めします。 
 腺癌などの悪性腫瘍に伴って血栓を生じる場合があり、トルーソー症候群として知ら

れています。通常の抗凝固療法は無効でありヘパリンの投与が必要です。 
 また、原因不明の血管炎は血液系腫瘍を合併しやすく、アナフィラクトイド紫斑も血

液、呼吸器、泌尿器系腫瘍を合併することが知られています。 
 最後に、帯状疱疹ですが、免疫力低下を契機として発症することがあるために、古く

から内臓悪性腫瘍との関連性が検討されてきましたが、大規模コホート研究によりその

関連性は否定されています。国内の小規模統計では、汎発疹と複数の領域に皮疹を生じ

た場合に合併率が高いと報告されています。また、興味深いことに、帯状疱疹罹患後の

発がん率が 65 歳以上の女性で有意に高いことが報告されており、重要な警告と言える



かもしれません。 
 
まとめ 
内臓悪性腫瘍を疑う際の注意点を整

理します。まず、特徴のある皮疹や疾

患は正確に診断し、見逃さないように

すべきです。一般論としては、高齢者

に突然出現し、急性の変化、非定型的

臨床像、より高度な皮膚症状などを呈

する場合に注意が必要です。本日お示

しした疾患は、内臓悪性腫瘍発見の契

機となるばかりでなく、分子標的薬な

どの出現により、長期生存患者での再

発の目安となることも予想され、 
皮膚科医として、患者治療に積極的に関わるつもりで注目し続ける必要があると思いま

す。 


