
はじめに

近年，皮膚 T細胞性リンパ腫（CTCL）に対する新

たな治療戦略としてヒストン脱アセチル化酵素阻害剤

である vorinostatが登場し，CTCL治療の新たな選

択肢として使用されるようになった．

今回我々は，血管免疫芽球性 T細胞性リンパ腫

（AITL）に合併した CTCLに対し vorinostatを使用

し，良好な治療効果を得た症例を経験したので報告す

る．

症 例

患 者：７０歳代 男性

主 訴：発熱・皮疹

現病歴：２０１１年９月より３８度台の発熱と皮疹が出現

し，他院にてリケッチア感染症として治療されていた

が，症状が再燃し当院へ紹介となった．リケッチア再

感染として皮膚科入院の上，MINO＋LVFX投与を開

始した．

現 症：意識清明，身長１７１cm，体重８０kg，体温３７．０℃，

血圧１４９／６５mmHg，脈拍７１／分，SpO２９５％

躯幹・四肢に米粒大までの軽度浸潤を触れる紅斑が

多数あり，顔面・背部上方や前胸部では癒合してびま

ん性の紅斑となる（図１）．刺し口・掻痒はなし．両

後頸部で表面平滑で弾性硬な１cm大リンパ節を複数

個触知する．

呼吸音清，心雑音聴取せず．腹部は平坦，軟で腸蠕

動音は弱く聴取，圧痛なし．四肢に浮腫はなし．

検査成績

一般検査成績を表１に示す．白血球数の増多，CRP

の上昇があり炎症反応を認め，可溶性 IL２レセプター

が著明高値であった．Grade２の肝機能障害，腎機能

障害がみられた．

入院後経過

リケッチア感染症として治療を開始していたが皮疹

は拡大してきた（図２）．頸部リンパ節腫脹も目立っ

ていたことから，悪性リンパ腫の可能性も疑われ，頸

部から骨盤部で CTを撮影したところ顎下部・オトガ

イ・内深頸の他に腋下・縦隔・鼠径・腸管膜内リンパ

節の腫大を認めた（図３）．診断目的に頸部よりリン
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要 旨

７０歳代男性．発熱，皮疹とリンパ節腫脹の精査目的に当院へ紹介となった．頸部リンパ節生検にて血管免疫芽球性 T

細胞性リンパ腫と診断され，THP-COP療法を開始した．治療開始直後は改善傾向にあったが，Day２０頃から両側頸部

リンパ節が再び増大傾向となった．VP１６（５０mg）内服に治療変更したところ状態は改善したが，２コース目途中より

四肢に浸潤の強い紅斑が多数出現した．皮膚生検で皮膚 T細胞性リンパ腫と診断され，血管免疫芽球性 T細胞性リン

パ腫に続発した病変と考えられた．皮疹に対して紫外線照射を追加し，VP１６内服を継続したが，５コース目で再度皮

疹が増悪してきたことから vorinostat（４００mg）を導入した．その後皮疹はほぼ消失し，リンパ節腫脹の再燃も認めな

い．本来 vorinostatは腫瘤性病変には効果が乏しいとされているが，今回のように全身化学療法後に皮膚病変に対し

て用いる場合にはリンパ節病変の再燃を抑える維持療法としての効果も期待できると思われた．
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パ節生検を施行し，また上腕の皮膚からも生検を行っ

た．

リンパ節の既存構造は破壊されていたが，菊池病の

ような壊死はみられず，高内皮細胞からなる静脈が樹

脂状に発達しており，その周囲に clear cellを認めた．

CD２１のmeshworkがあり濾胞樹状細胞の増成がある

ことから血管免疫芽球性 T細胞リンパ腫（AITL）と

考えられた（図４）．同時に提出した皮膚生検組織で

は真皮に限局した異型な T細胞の浸潤がみられたが，

clear cellとしての形態はあまりなく，CD２１のmesh-

workも認めず，AITLとは異なる組織像であり皮膚

T細胞リンパ腫 CTCLと診断した（図５）．

臨床経過を図６に示す．AITLに対し全身化学療法

表１ Laboratory findings（初診時）

Urinalysis Blood chemistory Serological test

Protein － T-bil ０．５mg/dL CRP ６．１１mg/dL

Sugar － AST １１０ U/L sIL‐２R ９，２４０ U/mL

Occult blood － ALT ８１ U/L β２‐m ６．６ μg/mL
Peripheral blood LDH ３８２ U/L

RBC ４２．９×１０４ ／μL Alb ３．３ g/dL Coagulation test

Hb １２．８ g/dL BUN ３４mg/dL PT １３．３ sec

Ht ３９．５％ Cr １．５６mg/dL APTT ３０．６ sec

Ret １３‰ Na １３９mEq/L fib ３０５mg/dL

WBC １１，９９０ ／μL K ４．２mEq/L FDP ７．３ μg/mL
neutro ６６．９％ Cl １０３mEq/L

eo １．３％

ba ０．５％ BS １２１mg/dL

mono ９．６％ HbA１c ５．２％（JDS）

ly ２１．７％

Plt １５．４×１０４ ／μL

図２ 写真（入院７日目）

図１ 写真（初診時）
躯幹，四肢に浸潤を触れる紅斑を認める

図３ CT
頸部・オトガイ・内深頸の他に腋下・縦隔・鼠径・腸管
内リンパ節の腫大を認める
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として THPCOPを行ったが，効果は一時的で皮疹／発

熱／リンパ節腫脹はすぐ再燃してきた．そのため VP１６

（５０mg）内服療法に変更したところ解熱し，リンパ

節の縮小がみられた．外来で VP１６内服を継続してい

たが皮疹の再燃を認めてきたため（図７），紫外線照

射の併用を開始した．ここで改めて皮膚生検を行った

が，やはり AITLの所見は認めず，CTCLの診断を

確認した．

表在リンパ節は触れず，CTでもリンパ節はほぼ縮

小していたことから CTCLに対する治療として vori-

nostatを導入し，導入直後は grade２までの血小板減

少・腎機能障害を認めることはあったが，投与量減量

で増悪傾向はなく，皮疹もリンパ節腫脹の再燃も認め

ない状態で維持できている（図８，図９）．

図４ リンパ節生検

図５ 皮膚生検（前腕の紅斑から）

図６ 臨床経過

図７ 写真（vorinostat 開始時）

図８ 写真（vorinostat 内服開始１カ月後）

図９ CT（vorinostat 開始１８カ月後）
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症例のまとめ

CTCLの皮膚病変を伴った AITLに対し，THP-

COP療法・VP１６内服療法を行い，PR相当の治療効

果を得たが，CTCLの皮膚病変のみ再燃したため，

vorinostatを導入し著効した症例を経験した．vori-

nostat（４００mg）を導入し，直後に grade３の血小板

減少を認め，２００mgに減量したが，その後の有害事

象（血小板減少・腎機能障害）は grade２まででとど

まり，約１年半の間内服を継続でき CTCLのみなら

ず AITLの再発も認めていない．

考 察

vorinostatは単独療法での寛解導入が困難で，他治

療との併用が必要になることが多いと思われる．その

ため化学療法と vorinostatの併用は皮膚 T細胞リン

パ腫以外の血液疾患で積極的に試されている１）～４）．

皮膚 T細胞リンパ腫に対しては，どの病期から使

用すべきか，またどのような併用療法を行うべきかと

いうことの明確な結論は出ていないが，一般には紫外

線照射や電子線照射などの skin-directed therapyで

は軽快しないが血液内科的治療の適応でない症例，あ

るいは血液内科的治療に抵抗性の症例に対し vori-

nostatの効果は期待されている５）．

一方で今回のように全身化学療法後に再燃した皮膚

病変に対して用いる場合にも，リンパ節病変の再燃も

抑える維持療法としての効果が期待できる可能性があ

ると考えられた．

結 語

CTCLを合併した AITLに対し化学療法を行い部

分寛解を得たが，皮膚病変は再燃を繰り返した．それ

に対して vorinostatが著効し寛解を維持している．
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A case of cutaneous T-cell lymphoma,
arising in succession to angioimmunoblastic T-cell lymphoma,

which was successfully treated with vorinostat.

Hirofumi BEKKU, Naoko ISHIBASHI, Tomoko HARA, Keiji OZAKI, Tetsuya GOTO

Division of Hematology, Tokushima Red Cross Hospital

A７０-year-old man presented at our hospital with a high body temperature, skin rash, and lymph node swel-

ling. A lymph node biopsy confirmed a diagnosis of angioimmunoblastic T-cell lymphoma, and THP-COP chemo-

therapy was initiated. His general condition quickly improved, but swelling of the cervical lymph nodes on

both sides became apparent on Day２０. VP１６（５０mg）oral treatment was initiated leading to improvement in

the swelling, but on the second course strong indurated erythema of the limbs were manifest. A skin biopsy

confirmed a diagnosis of cutaneous T-lymph cell lymphoma, which was likely caused by pathological changes

occurring in succession to the angioimmunoblastic T-cell lymphoma.

VP１６ oral treatment was continued, and the patient underwent ultraviolet light therapy for the rash, but by

the fifth course the condition worsened and vorinostat（４００mg）was administered. After the onset of vori-

nostat, the rash has abated and there is no recurrence of lymph node swelling.

Vorinostat has limited potential for treating mass lesions, but here, following systemic chemotherapy, vori-

nostat was an effective maintenance therapy that suppressed the recurrence of lymph node swelling and the

formation of skin lesions.

Key words : angioimmunoblastic T-cell lymphoma, lymphoma, vorinostat
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