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要  旨  

 ５ ７ 歳 男 。 腹 部 の 暗 赤 色 腫 瘤 を 主 訴 に 来 院

し た 。 組 織 学 的 に 真 皮 全 層 か ら 皮 下 組 織 に か

け て 大 型 で 核 の 異 型 性 に 富 む 腫 瘍 細 胞 の 増 殖

と 、 こ れ ら の 腫 瘍 細 胞 に 混 じ て 多 数 の 好 中 球

の 浸 潤 が 認 め ら れ た 。 腫 瘍 細 胞 は CD30(+)  

CD4(+), CD8(-), CD25(+), EMA(+), HLA-DR(+) を 示 し 、

anaplastic large cell lymphoma と 診 断 し た 。 腫 瘍 の 摘

出 術 を 行 っ た が 、 そ の 後 、 左 胸 部 、 頚 椎 、 腰

椎 、 仙 骨 部 、 肺 野 に 次 々 に 転 移 が 認 め ら れ

た 。 放 射 線 療 法 、 化 学 療 法 を 行 い 、 特 に ミ ト

キ サ ン ト ロ ン を 含 む MEPP 療 法 が 奏 効 し た 。  
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は じ め に  

 anaplastic large cell lymphoma は CD30 (Ki-1 抗 原 ) 陽 性

の 胞 体 に 富 む 大 型 の 異 型 性 の 強 い 特 徴 的 な 腫

瘍 細 胞 を 示 す 悪 性 リ ン パ 腫 で あ る 1)2) 。 皮 膚 原

発 型 は 通 常 T cell マ ー カ ー を 有 し 、 予 後 は 比 較

的 良 好 と さ れ て い る が 2)3) 、 わ が 国 に お い て は

報 告 は 少 な い 。 今 回 わ れ わ れ は 皮 膚 に 原 発

し 、 脊 椎 、 肺 野 に 次 々 に 転 移 を 示 し た が 、 強

力 な MEPP 療 法 と 放 射 線 療 法 の 併 用 で 完 全 寛 解

(CR) を 得 る こ と が で き た anaplastic large cell 

lymphoma を 経 験 し た の で 報 告 す る 。 ま た 自 験

例 は 組 織 学 的 に 最 近 Mann ら に よ り 提 唱 さ れ た

neutrophil-rich variant4) に 相 当 す る と 考 え ら れ た 。  

         

 

 

 

 

 

 



症  例  

患  者  ５ ３ 歳 、 男 性 。  

初  診  平 成 ５ 年 ８ 月 ２ ７ 日 。  

主  訴  腹 部 の 無 症 候 性 の 暗 赤 色 腫 瘤 。  

既 往 歴 、 家 族 歴  特 記 す べ き 事 な し 。  

現 病 歴  平 成 ５ 年 ３ 月 頃 、 腹 部 の 約 ３ mm の

無 症 候 性 隆 起 性 病 変 に 気 づ い た 。 放 置 し て い

た と こ ろ 徐 々 に 増 大 し 、 平 成 ５ 年 ８ 月 富 良 野

協 会 病 院 皮 膚 科 を 受 診 し た 。 皮 膚 生 検 を 施 行

し 、 悪 性 リ ン パ 腫 が 疑 わ れ 治 療 及 び 全 身 精 査

の た め 当 科 に 入 院 し た 。  

現  症  腹 部 に 径 2.5cm 大 の ド ー ム 状 に 隆 起 し

た 暗 赤 色 の 腫 瘤 を 認 め る 。 表 面 は 一 部 潰 瘍 化

し 、 周 辺 に は 淡 紅 色 の 紅 斑 を 伴 っ て い る （ 図

１ ） 。 表 在 リ ン パ 節 は 触 知 せ ず 、 肝 脾 腫 も な

い 。  

入 院 時 検 査 所 見  血 液 一 般 検 査 で 白 血 球 数 が  

12470/mm3 ( 好 中 球 67% 、 リ ン パ 球 23% 好 酸 球

3.5% 、 単 球 5%) と 高 値 を 示 し て い る 。 血 液 生 化

学 検 査 、 腫 瘍 マ ー カ ー 、 尿 検 査 で 異 常 を 認 め



な い 。 末 梢 血 、 骨 髄 に も 異 型 リ ン パ 球 の 出 現

は な い 。 胸 部 Ｘ 線 写 真 、 Ｇ ａ シ ン チ 、 頭 部 Ｃ

Ｔ 、 胸 腹 部 Ｃ Ｔ で は 異 常 は 認 め な い 。 抗

HTLV-1 抗 体 及 び 腫 瘍 組 織 中 の HTLV-1 genome 

proviral DNA integration は い ず れ も 陰 性 で あ っ た 。

ま た 染 色 体 検 査 で も 異 常 は 認 め な い 。  

病 理 所 見 ： 真 皮 上 層 か ら 皮 下 組 織 に か け て 腫

瘍 細 胞 の 浸 潤 を 認 め る が 、 表 皮 向 性 は み ら れ

な い 。 腫 瘍 細 胞 は 大 型 で 豊 富 な 胞 体 を 持 ち 、

染 色 性 は 好 酸 性 、 好 塩 基 性 、 淡 明 な も の と

様 々 で あ っ た 。 核 は 楕 円 形 、 不 整 形 や い び つ

な 分 葉 を 示 す も の 、 多 核 な も の な ど 多 形 性 に

富 み 、 一 部 は Reed-Sternberg 細 胞 様 の 形 態 を と

っ て い た 。 こ れ ら の 多 く は 比 較 的 大 型 で 好 酸

性 の 明 瞭 な 核 小 体 を １ か ら 数 個 有 し 、 核 質 は

瀰 慢 性 に 好 塩 基 性 に 染 ま る も の が 多 い が 、 明

る く 抜 け て い る も の も み ら れ た 。 異 常 な 核 分

裂 像 も 観 察 さ れ た 。 こ の 他 に 多 数 の 好 中 球 の

瀰 慢 性 の 浸 潤 と 、 軽 度 の 好 酸 球 、 リ ン パ 球 の

浸 潤 も 認 め ら れ た （ 図 ２ ） 。  



免 疫 組 織 学 的 所 見 ： 凍 結 切 片 を 用 い た 免 疫 組

織 化 学 法 に は ス ト レ プ ト ア ビ ジ ン ・ ビ オ チ ン

ペ ル オ キ シ ダ ー ゼ 法 （ ニ チ レ イ キ ッ ト を 使

用 ） を 用 い 、 ア ミ ノ エ チ ル カ ル バ ゾ ー ル に よ

り 発 色 さ せ た 。 な お 内 因 性 ペ ル オ キ シ ダ ー ゼ

は あ ら か じ め 切 片 を ３ ％ 過 酸 化 水 素 水 処 理 す

る こ と に よ り 不 活 化 し た 。 大 型 の 腫 瘍 細 胞 は

CD30 陽 性 （ 図 ３ ) で 、 こ の ほ か CD25, HLA-DR, 

EMA, LCA で 陽 性 所 見 を 示 し た 。 ま た T cell マ ー

カ ー で は UCHL-1, CD3, CD4 は 陽 性 だ が 、 CD8 は

陰 性 だ っ た 。 一 方 B cell マ ー カ ー CD19, CD20, CD21

は す べ て 陰 性 だ っ た 。 ま た CD1a, CD15 は 陰 性 だ

っ た 。 以 上 よ り T cell マ ー カ ー を 有 す anaplastic 

large cell lymphoma, neutrophil-rich variant と 診 断 し た 。

Southern blot 法 を 用 い た TCR β 、 γ の 遺 伝 子 の

再 構 成 は い ず れ も 陰 性 だ っ た 。  

治 療 と 経 過  腹 部 の 腫 瘍 に 対 し て 広 範 囲 切 除

術 後 、 cyclophosphamide, epirubicin, vincristine,  

prednisolone に よ る CEOP 療 法 を 行 っ た 。 し か し な

が ら 、 そ の １ 週 間 後 、 左 胸 部 に 皮 下 腫 瘤 が 出



現 し 、 皮 膚 生 検 の 結 果 、 多 数 の 好 中 球 の 浸 潤

を 伴 っ た 、 大 型 で 核 の 異 型 性 の 強 い 腫 瘍 細 胞

の 浸 潤 が 認 め ら れ 、 腹 部 の 腫 瘤 同 様 anaplastic 

large cell lymphoma, neutrophil-rich variant と 診 断 し た 。

ま た 同 時 期 に 右 顎 下 部 に も 大 豆 大 の 結 節 を 認

め た 。 左 胸 部 の 腫 瘤 、 右 顎 下 部 に 対 し て は 放

射 線 照 射 を 施 行 し た と こ ろ 腫 瘤 は 著 明 な 縮 小

を 示 し た 。 １ ０ 月 初 め 頃 か ら 腰 痛 、 上 肢 の し

び れ を 訴 え る よ う に な り Ｍ Ｒ Ｉ を 行 っ た と こ

ろ 頚 椎 、 腰 椎 、 仙 骨 部 に 転 移 と 思 わ れ る high 

signal intensity を 認 め た 。 頚 椎 、 腰 椎 、 仙 骨 部 に

対 し て は 放 射 線 照 射 を 行 い 、 化 学 療 法 は

epirubicin を adriamycin に 変 更 し て CHOP 療 法 を 施 行

し た 。 放 射 線 照 射 で は 腫 瘤 の 縮 小 を 認 め る

が 、 胸 部 Ｃ Ｔ 上 肺 野 に 転 移 と 思 わ れ る 多 発 性

の 結 節 が 認 め ら れ （ 図 ４ ） 、 化 学 療 法 に は 全

く 反 応 し て い な い こ と が 明 ら か に な っ た 。 ま

た 腰 部 、 仙 骨 部 の 痛 み も 増 強 し 、 ベ ッ ド か ら

の 起 床 や 歩 行 も で き ず 、 上 肢 の し び れ の た め

箸 も 使 え な い 状 態 と な っ た 。 そ こ で 平 成 ６ 年



２ 月 か ら mitoxantrone, etoposide, cisplatin, prednisolone              

に よ る MEPP 療 法 5) を ２ ク ー ル 施 行 し た 。 副 作

用 と し て 重 篤 な 汎 血 球 減 少 を 認 め 、 白 血 球 は

200/mm3 ま で 低 下 し た が 、 G-CSF の 投 与 に よ り

回 復 し た 。 化 学 療 法 後 の 胸 部 Ｃ Ｔ で は 前 回 認

め た 多 発 性 の 結 節 の 消 失 が 認 め ら れ （ 図

５ ） 、 Ｍ Ｒ Ｉ 上 で も 頚 椎 、 腰 椎 の 圧 迫 骨 折 の

所 見 は あ る が 、 は っ き り と 転 移 と 思 え る 所 見

は な か っ た 。 平 成 ６ 年 ５ 月 か ら は etoposide,  

prednisolone の 内 服 に よ る EP 療 法 を 開 始 し た が 、

約 １ カ 月 で 白 血 球 数 が 2190/mm3 と 低 下 し た た

め 中 止 し た 。 現 在 、 外 来 で 経 過 観 察 中 で あ る

が 再 発 、 転 移 は 認 め な い 。  

          

考  案  

本 症 例 は anaplastic large cell lymphoma と 診 断 さ れ

た 。 anaplastic large cell lymphoma は 改 訂  

European American lymphoma 分 類 6) で peripheral T cell 

and Putative NK-cell neoplasm に 分 類 さ れ 、 CD30 陽 性

の 大 型 の 異 型 性 に 富 む 腫 瘍 細 胞 を 特 徴 と す る



悪 性 リ ン パ 腫 で あ る 。 年 令 的 に は 成 人 と 小 児

の ２ 相 性 の 分 布 を 示 し 、 リ ン パ 節 以 外 に 皮

膚 、 軟 部 組 織 、 骨 な ど を 高 率 に 侵 す 。 予 後 は

一 般 に 不 良 で あ る が 、 皮 膚 原 発 の も の は 比 較

的 良 好 と 言 わ れ て い る 3) 。 anaplastic large cell 

lymphoma は 原 発 性 の ほ か に 、 他 の 悪 性 リ ン パ

腫 に 続 発 す る も の が あ り 、 こ の 場 合 は 予 後 不

良 の 事 が 多 い 。  

 最 近 Mann ら は 、 自 験 例 の よ う な 壊 死 を 伴 わ

な い 好 中 球 浸 潤 の 著 明 な anaplastic large cell 

lymphoma を neutrophil-rich variant と し て 報 告 し 、

通 常 の 悪 性 リ ン パ 腫 で は 稀 な 特 徴 と し て と ら

え て い る 4) 。 好 中 球 浸 潤 は 一 般 に 皮 膚 、 肺 な

ど の リ ン パ 節 以 外 の 組 織 で 認 め ら れ 、 腫 瘍 細

胞 と 好 中 球 が 入 り ま じ っ た 特 徴 的 な 組 織 像 を

呈 す る 。 自 験 例 の 組 織 像 は 彼 ら の 記 載 に よ く

合 致 し て い た 。 一 方 、 anaplastic large cell lymphoma

に お い て し ば し ば 炎 症 細 胞 浸 潤 が み ら れ る と

の 記 載 が あ り 3) 、 neutrophil-rich variant の 独 立 性

に 関 し て は 今 後 の 問 題 と 考 え ら れ る 。 ま た 自



験 例 で み ら れ た 末 梢 血 の 好 中 球 増 加 も Mann ら

の 報 告 ６ 例 中 ２ 例 に 認 め ら れ て お り 注 目 さ れ

る 。  

 鑑 別 す べ き 疾 患 と し て Hodgkin 病 ,                   

mixed cellularity type と lymphomatoid papulosis,  

type A が あ げ ら れ る 3)7) 。 前 者 に つ い て は 典 型

的 な Reed-Sternberg 細 胞 が 少 な い に も 関 わ ら ず

CD30 陽 性 の 大 型 な 異 型 性 に 富 ん だ 特 徴 的 な 腫

瘍 細 胞 が 多 数 認 め ら れ る こ と か ら 鑑 別 し た 。

臨 床 的 に も 皮 膚 原 発 の Hodgkin 病 は 極 め て 例 外

的 で あ り 、 過 去 に 報 告 さ れ た 症 例 は 大 部 分 が

anaplastic large cell lymphoma に 相 当 す る も の と 考 え

ら れ て い る 。 Lymphomatoid papulosis と は 臨 床  

的 に 大 き な 腫 瘤 と し て 発 症 し 、 自 然 寛 解 傾 向

が 認 め ら れ な い こ と か ら 除 外 し た 。 し か し な

が ら lymphomatoid papulosis 、 Hodgkin 病 お よ び

anaplastic large cell lymphoma の 間 に は 発 症 に 関 連 性

が あ る と す る 意 見 も あ り 4)8) 、 こ れ ら ３ 者 の  

組 織 学 的 な 鑑 別 は 今 後 も あ る 程 度 の 困 難 を と

も な う も の と 予 想 さ れ る 。 自 験 例 の マ ー カ ー



検 索 は peripheral T cell と し て anaplastic large cell 

lymphoma の 特 徴 に よ く 合 致 し た 。 TCR 遺 伝 子

の 再 構 成 は β 、 γ と も 陰 性 で あ っ た が 、 一 回

の み の 検 索 で 、 標 本 量 が 十 分 で な か っ た 可 能

性 も あ り 、 本 当 に 陰 性 で あ っ た か ど う か 断 定

で き な い 。 自 験 例 は 現 時 点 で Ｃ Ｒ が 続 い て お

り 、 今 後 の 検 討 課 題 と し て 残 さ れ る 。  

 皮 膚 を 原 発 と す る anaplastic large cell lymphoma の

予 後 は 、 比 較 的 良 好 と 言 わ れ て お り 、 そ の 場

合 通 常 EMA 陰 性 と 言 わ れ て い る 3) 。 自 験 例 に

お い て は EMA 陽 性 で 皮 膚 を 原 発 と し た 後 、 全

身 的 に 骨 、 肺 野 に 次 々 に 転 移 病 巣 が 認 め ら れ

た 。 こ れ ら は 放 射 線 照 射 に は よ く 反 応 し た も

の の 、 CEOP, CHOP と い っ た 通 常 の 化 学 療 法 に

は 全 く 反 応 が 認 め ら れ な か っ た 。 放 射 線 照 射

量 に も 限 界 が あ り 、 自 験 例 で は mitoxantrone

（ 以 下 MXT ） を 主 力 と す る MEPP 療 法 を 選 択 し

た 。 MXT は anthraquinone 系 に 属 し 、 構 造 的 に は

adriamycin と 比 較 的 近 縁 で あ る が 、 交 差 耐 性 に

乏 し く 9)10) 、 ま た 心 筋 毒 性 が 少 な い と さ れ て い



る 。 有 効 率 も non-Hodgkin lymphoma に 対 し て 同 等

か そ れ 以 上 と 報 告 さ れ て い る 11) 。 本 症 例 に お

い て も MEPP 療 法 ２ ク ー ル で 肺 野 、 脊 椎 の 転 移

の 消 失 が 認 め ら れ 、 Ｃ Ｒ を 得 る こ と が で き

た 。 ま た dose limiting factor と し て の 白 血 球 減 少 も

G-CSF の 投 与 で 乗 り き る こ と が で き 、 少 な く

と も 自 験 例 に お い て は 極 め て 有 効 と 考 え ら れ

た 。 改 訂 European American lymphoma 分 類 に よ る

と 、 あ る 特 定 の lymphoma で あ っ て も 組 織 学 的

な grade や 臨 床 的 な 悪 性 度 は 症 例 に よ っ て 異 な

る こ と が 有 り 得 る と さ れ て い る 6) 。 自 験 例 は

EMA 陽 性 、 末 梢 型 T cell マ ー カ ー 陽 性 の 皮 膚 原

発 anaplastic large cell lymphoma, neutrophil-rich variant と 診

断 し た が 、 現 時 点 で こ の 病 型 に お け る 好 中 球

浸 潤 の 発 生 機 構 や 化 学 療 法 に 対 す る 反 応 性 、

予 後 に つ い て の 評 価 は 確 定 し て お ら ず 、 今 後

の 症 例 の 蓄 積 が 期 待 さ れ る 。  
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図 １  暗 赤 色 の 腫 瘤  

 

図 ２ 大 型 で 胞 体 に 富 む 異 型 性 の 強 い 腫 瘍 細

胞 。 核 小 体 は 明 瞭 で １ 〜 数 個 存 在 す る 。 中 央

に Reed-Sternberg 様 巨 細 胞 を 認 め る 。 腫 瘍 細 胞

に 混 じ て 多 数 の 好 中 球 を 認 め る 。  

 

図 ３  表 皮 直 下 に 浸 潤 し て い る 腫 瘍 細 胞 の  

Ｃ Ｄ ３ ０ 陽 性 所 見  

 

図 ４  胸 部 CT （ MEPP 療 法 前 ） 矢 印 に 腫 瘤 を 認

め る  

 

図 ５  胸 部 CT （ MEPP 療 法 2 ク ー ル 後 ） 図 ４ の

腫 瘤 が 消 失 し て い る 。  
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