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は じ め に

　血管免疫芽球型 T細胞リンパ腫（Angioimmunoblastic 

T-cell lymphoma：以下 AITL）は，新WHO分類にお

いて成熟 T-cell/NK-cell由来の非ホジキンリンパ腫に

分類される T細胞性腫瘍である。様々な病像を呈するた

め，確定診断に困難を呈する事例が報告されている比較

的希な疾患である（表１）。同義語として Angioimmu-

noblastic lymphadenopathy with dysproteinemia

（AILD）がある。

　今回我々は，AITLの亜型であるリンパ濾胞過形成を

伴う AITLを経験した。その病像を多岐に渡る臨床検査

所見を中心に報告・考察する。

症　　　　　例

　（患　者）52歳，男性

　（主　訴）風邪様症状，各部リンパ節腫脹

　（家族歴）特記事項なし

　（既往歴）虫垂炎（17歳）

　（現病歴）2004年５月，咳が続き近医受診。内服薬処方

されるも全身倦怠感増強により歩行困難になった。2004

年５月15日市立函館病院呼吸器科を受診，耳下腺・腋窩・

両鼠径部のリンパ節腫脹（１～３ cm大の非可動性腫瘤

多数）を認めたため当院内科に紹介され，同日入院と

なった。
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表１　AITLの臨床像

１）全身リンパ節の腫脹
２）肝脾腫
３）発熱
４）体重減少
５）過敏性皮疹
６）自己免疫性溶血性貧血
７）多クローン性高γ-グロブリン血症
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初診・入院時臨床検査所見　（表２，３，４，５）

　肝機能・腎機能等の悪化，免疫グロブリンの多クロー

ン性の増生が認められた。また，白血球算定では顆粒球

が大多数を占めるが，異型リンパ球が12％と増生してい

た。細胞免疫検査では IL-２Rの高値が認められ，造血器

腫瘍が疑われた。凝固系検査では延長所見を示すデータ

が得られた。

　輸血検査においては，血液型検査にておもて検査・う

ら検査全管での凝集を認め，精査として直接クームス試

験を施行し，陽性の反応。抗体・異常反応・薬物起因等

の関与を疑い，反応増強剤：Peg（ポリエチレングリコー

ル）吸収法にて自己抗体を吸収し，共存する不規則性抗

体の有無及び同定を行った。

　上記の結果よりリンパ系組織の悪性腫瘍・膠原病（全

身性エリテマトーデス・慢性関節リウマチ・強皮症・特

発性血小板減少性紫斑病など）等の基礎疾患をもつ症例

に時折みられる，「非特異性の温式自己抗体」の起因によ

ると示唆された。軽度の貧血は自己免疫性溶血性貧血

Autoimmune hemolytic anemia（AIHA）によるもの

と推測された。輸血時には安全性を考慮し，Rh式一致血

〔Ｅ（－）・ｃ（－）血，表現型：CCDee〕を選択血・適合血

にする事とした。

　入院後行われた骨髄穿刺検査ではMyeloid，Erythroid 

２系統での異常は認められなかったが，異型リンパ球：

6.8％，形質細胞：11.4％と増生しており，多発性骨髄

腫に類似した骨髄像であった（表４）。

　メイ-ギムザ染色，圧座標本・ストローマ部，1000倍

下での骨髄標本では，異形リンパ球様細胞及び，核周明

底が明瞭な plasma cellを多数確認出来た（図１，２）。

　骨髄液でのフローサイトメトリー検査では CD45弱陽

性領域においては，リンパ腫・白血病の指標となる CD30

が陽性であった。T細胞由来細胞群では CD45弱陽性所

見がなかった。CD19強陽性B細胞の過形成があり，定型

的T細胞性悪性リンパ腫の検査所見ではなかった。（表５）

表２　生化学的・免疫学的検査結果

免疫学的検査生化学的検査
5.2g/dlCRP1.9mg/dlT-bil

2804mg/dlIgG1.1mg/dlD-bil

215mg/dlIgA8.2g/dlTP

1130mg/dlIgM3.4g/dlAlb

56mg/dlC3889 IU/lLDH

4mg/dlC469 IU/lGOT

48 IU/lGPT

蛋白分画938 IU/lALP

41.60％Alb312 IU/lγGTP

3.40％ α1-G176 IU/lCh-E

4.90％ α2-G32mg/dlUN

4.90％ β-G2.1mg/dlCRE

45.20％ γ-G12.4mg/dlUA

133mEq/lNa

細胞免疫検査5.0mEq/lK

14400U/mlIL-2R93mEq/lCl

11.4 IU/lACE血糖（空腹時）
96mg/dl

表３　血液学的・凝固系検査結果

凝固系検査血液学的検査
11.1secPT233×10２/ μ lWBC

0.98PT-INRStab 0　diff（％）
43.2secAPTTSeg 81

188mg/dlFIBLymp 1

21μ g/mlS-FDPMono 6

5.5μ g/mlD-DEos 0

61％AT3Baso 0

A-ly 12

349×10４/ μ lRBC

11.4g/dlHb

33.10％Ht

19.5×10４/ μ lPLT

表４　骨髄穿刺検査結果

骨髄穿刺検査
6.1万 / μ l・NCC

過形成・cellurarity

正常・骨髄巨核球分布
・骨髄像分布

：6.4％Lym：1.0％Mye-bla

：4.4％Mono：4.2％Neu-Pro

：11.4％Plasma：16.4％Neu-Myelo

：6.8％A-ly：7.2％Neu-Meta

：0.8％other：13.6％Neu-St

：87.5M/E比：26.8％Neu-Seg

：1.0％Eos

表５　フローサイトメトリー検査結果

FCM検査

・ＣＤ45弱陽性領域・リンパ球領域
（＋）：6.9％CD2→（＋）：85.2％CD2

（＋）：5.7％CD3→（＋）：87.3％CD3

（－）CD4→（＋）：45.6％CD4

（＋）：4.6％CD5→（＋）：80.4％CD5

（＋）：5.8％CD8→（＋）：32.0％CD8

（－）CD10（－）CD10

（＋）：82.9％CD19→（＋）：10.2％CD19

（＋）：32.1％CD30（－）CD33

（＋）：5.5％CD33（－）CD56

（＋）：3.9％CD56（＋）：61.7％HLA-DR

（＋）：76.6％HLA-DR
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初診・入院時画像所見

・CT検査では両側顎下，頸部，鎖骨上および腋窩縦隔

内に５～20mmのリンパ節が多数腫大。右少量の胸水

が見られる。

・RI検査（67Ga citrate腫瘍シンチグラム）では両側上

頸部，縦隔，両側肺門，両側腋窩に集積あり，悪性リ

ンパ腫での特徴的な所見。腹部は正中～右下腹部に数

カ所集積亢進を示す。

病理組織検査所見

①Bone marrow section：実質は過形成，骨髄３系は

揃っており，明らかな芽球増殖はなし。塗抹標本では

normocellular，骨髄３系はmature。Lymphoplasma-

cytoid cellが15％程度認められ myeloma cellとの鑑

別が問題となった。骨髄細胞の PCRでは IgH再構成

バンドは認められなかった。

②リンパ節生検：リンパ節基本構築ははっきりせず，大

型リンパ球が nodular patternで増生（図３），組織上

は一見 follicular lymphomaが疑われる像であった。

濾胞間には樹枝状に分岐する AITLに特徴的な血管

と，免疫芽球の増生が認められ，少数の clear cellを

伴っていた（図４）。リンパ組織による PCRでは IgH

再構成バンドは認められなかった。免疫染色では拡大

したリンパ濾胞構造に一致する CD21の網状パターン

陽性，CD30陽性細胞の増生が確認出来た（図５）。こ

の時点でリンパ濾胞拡大を伴う AITLが疑われた。

③他院病理医による悪性リンパ腫セカンドオピニオン所

見：一見びまん性大細胞型 B細胞リンパ腫を思わせる

大型リンパ球の増生が見られる。CD21陽性濾胞樹状

細胞が濾胞のみではなく濾胞間に拡大したパターンを

認める（図６）。大型 B細胞の結節を T細胞が取り囲

み，その外側に形質細胞と大型 B細胞の層，さらに繊

維化が囲むパターンが見られる。

　以上のセカンドオピニオン所見と合わせB細胞の過形

成を伴う T細胞リンパ腫＝ AITLと診断された。

治 療 経 過

　入院時から診断確定・化学療法開始までの治療にはス

テロイド単独療法を行った。肝機能の改善・赤芽球癆は

軽快したが，頚部リンパ節残存を認めていた。

　化学療法は NDF療法（Decadron 20mg day１～５，

Furudara 46mg day１～３，Novantron 16mg day １）

を６クール行った。次のクールとの間にはプレドニン内

服継続とした。ステロイド継続経過中にはサイトメガロ

ウイルス（以下 CMV）感染細胞が血中に出現したが，

デノシンにて対応した。４回目の化学療法終了後の全身

評価では，数 mm単位のリンパ節を確認するも病的腫大

はなく，肝脾腫の改善もみられた。また，IL-２R：

479U/mlと低値を示した。６回目の化学療法終了後の

PET・CT検査にて CRに，CMV感染も（－）となった。

　2004年12月退院となった。その後通院により2005年４

月現在も CRを維持している。

考　　　　　察

　AITLは末梢血・骨髄所見の検査所見が非特異的であ

り，確定診断にはリンパ節生検による病理学的検査が必

要である。非常に稀な疾患であり，昭和大学藤が丘病院・

光谷らは1975年８月～2004年４月までの約20年間の病院

内統計で，全悪性リンパ腫組織型件数614件のうち，

AITLは９件（1.5％）と報告している。

　AITLには特異的・特徴的な病理所見が存在する（表

６）。今回の症例も結果的には病理組織所見により診断

が確定したが，リンパ濾胞の増生・拡大を伴う AITLの

亜型であったため，病理組織診断自体も困難であった。

　AITLの予後は，生存中央値は３年以下，５年生存率

は30～35％と報告されている。死亡原因は直接の腫瘍由

来によるものは低く，細胞活性の非特異的上昇による免

疫異常にて引き起こされるとされる感染症（肺炎・敗血

症等）が主体をなしている。これは病巣中の悪性 T細胞

リンパ腫細胞数自体は少ないものの，正常の反応から逸

脱した腫瘍性 T細胞が産生するサイトカインなどによ

り，異常な B細胞の活性化が引き起こされるためと考え

られる。本症例においても多クローン性のリンパ球・形

質細胞の増生，高γ-グロブリン血症や自己免疫性溶血

性貧血（AIHA）を認めていた。

　本症例では診断が確定するまでの約１ヶ月半，ステロ

イド単独療法が行われ一定の治療効果（肝機能の改善・

赤芽球癆の軽快）がみられたが，実際には単独療法のみ

で CRを認めた例も存在している。しかし，CHOP療法

等の多剤性化学療法を組み合わせたケースでは，50％の

CRを得た報告がある。

　AITLは再発率が非常に高い疾患である為，今後再発

した場合には，自家幹細胞移植も視野に入れた治療選択

も考慮してゆくことになるであろう。ただ希少症例であ

り，日本造血細胞移植学会監修の「平成16年度 全国調査

表６　AITLの病理像

・胚中心の消失または高度の萎縮と無構造の好酸性物質沈着
　（burn out）
・高内皮細静脈の樹枝状増生
・異型性を示すリンパ球および免疫芽球の増殖
・淡明細胞（clear cell）の出現
・形質細胞および形質細胞様細胞の増生
・組織球，類上皮細胞，好算球の混在
・濾胞樹枝状細胞（follicular dendritic cell）の巣状増生



35函医誌　第29巻　第１号（2005）

報告書」においても，詳細な移植件数・移植成績は判明

していない。

　今回は臨床検査部門内所見が非常に多彩なAITLの１

症例を報告した。臨床検査技師は得られた検査情報から

独自の検査・診断を，確定診断へと結びつける「キーポ

イント」として，まず最初に提供できる立場にある。し

かしながら，検査所見を担当検査技師の専門的要素に

絞って検討するケースが多い。

　今回経験したAITLは担当検査だけでの知識のみでは

疾患像を捕らえることが出来ない症例であり，「臨床検

査」・「チーム医療」を考える良い経験となった。

ま　　と　　め

　稀な悪性リンパ腫でリンパ濾胞増生を伴うAITLの１

症例を経験した。臨床検査所見が非特異的で，リンパ節

生検にて確定診断に至った興味深い１例であった。この

症例を経験した事を機に，「広い視野」を持って病態分析

を行う重要性を，担当する臨床検査領域を通し実感した。
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