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症　　例

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　
要　　旨

　末梢血および骨髄液中に大型異型細胞が出現
し，鑑別に苦慮したが組織球肉腫を推定し得た
1 症例を経験した．
　症例は 68 歳，男性．血液検査で白血球増多，
貧血，血小板減少，LD 高値を認め，当院血液
内科に紹介された．末梢血と骨髄液中に類円形
〜不整形核を有する大型異型細胞を認め，骨髄
塗抹標本と骨髄クロット標本で血球貪食像がみ
られた．骨髄クロット標本では 2 種の異型細胞
がみられ，それぞれの免疫組織学的検査の結果
が異なっていた．すなわち明瞭な核小体を有す
る N/C 比 の 高 い 異 型 細 胞 は CD68 一 部 ＋，
CD163 一部＋，HLA-DR 一部＋であり，核形
不整の著しい異型細胞は CD68 ＋，CD163 ＋，
HLA-DR −であった．2 種の異型細胞の分類に
難渋したがいずれも組織球由来の異型細胞であ
り，組織球肉腫が推定された．
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　

Ⅰ .　緒　　言
　組織球肉腫は成熟組織球に類似した形態と免
疫表現型を示す腫瘍細胞からなる悪性腫瘍であ
る 1）．本腫瘍は全悪性血液疾患の 0.5% 未満と
非常に稀な疾患であり 2），日常で遭遇する機会
は少ない．今回，末梢血および骨髄液中に大型
異型細胞が出現し組織球肉腫が推定された 1 症
例を経験したので報告する．

Ⅱ .　症　　例
　症　例：68 歳，男性
　主　訴：食欲不振，脱力，全身倦怠感，黒色便
　既往歴：関節リウマチ（18 歳），膠原病（疾
患名不明，20 代後半）
　現病歴：初診の１ヶ月前から全身倦怠感を自
覚していた．5 日前に上記主訴が出現し，症状
増悪のため当院救急外来を受診した．末梢血検
査で白血球増多，貧血，血小板減少，LD 高値，
凝固異常を認め（表 1），血液疾患を疑い血液
内科へ転科し，即日入院した．

　初診時現症：身長 165 cm，体重 45 kg，血
圧 91/51 mmHg，脈拍 111 / 分，体温 37.5℃．
眼瞼結膜蒼白．左上腕部に皮下出血を認めた．
直腸診で腫瘤は触知されなかった．CT 検査で
消化管に有意の変化はなく，明らかなリンパ節
腫大も認めなかった． 
　末梢血液像：異常細胞を 5.5 % 認めた（表 1）．
異常細胞は大型で N/C 比中〜大，細胞質好塩
基性であり，多数の空胞を有する細胞や微細な
アズール顆粒を含む細胞もみられた．核は類円
形〜不整形，核網繊細で核小体明瞭であった（図
1a, 1b）．ペルオキシダーゼ染色は陰性〜弱陽
性を示した（図 1c）．
　骨髄検査：入院 3 病日に施行した骨髄穿刺検
査では異常細胞を 27.4% 認め，マクロファージ
が 12% と増加していた（表 2）．異常細胞は末
梢血の異常細胞と同様の形態を示しており，こ
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れらの少数で血球貪食像を認めた（図 2a, 2b）．
ペルオキシダーゼ染色は末梢血と同じく陰性〜
弱陽性であった．マクロファージは大型で N/
C 比は低く，細胞質は泡沫状，類円形〜不整形
核で核網粗剛であり，これらにも血球貪食像を
認めた（図 2c）．骨髄液の染色体検査では複雑
核型の染色体異常を示した（表 3）．骨髄クロッ
ト標本では，明瞭な核小体を有する N/C 比の
高い異型細胞と，著しい核形不整を示しやや広
い胞体を有する異型細胞の 2 種の異型細胞の増
加を認めた（図 3）．後者の細胞は血球貪食を
示した．これらの異型細胞を免疫染色で比較し

たところ，前者の異型細胞は CD68 一部＋，
CD163 一部＋，HLA-DR 一部＋であり，後者
は CD68 ＋，CD163 ＋，HLA-DR −であった（図
4）．両者は共通して Lyzozyme ＋，CD4 ＋，
MPO 一 部 ＋，CD1a −，CD3 −，CD20 −，
CD21 −，CD34 −，CD79a −，CD117 −，
Cytokeratin −，EMA −，HMB45 −，S-100
−であった．

　臨床経過：患者は初診時より全身状態不良で
DIC を呈しており，入院 5 病日には虚血性心
疾患を合併したことから化学療法は困難である

表２：骨髄検査所見

図１：末梢血液像（× 1000）
a, b. 異常細胞（WG 染色）c. 異常細胞（PO 染色）

表１：初診時の末梢血検査所見
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と判断された．モルヒネによる緩和療法が行わ
れていたが入院 9 病日に呼吸状態が悪化し，確
定診断前に永眠された．

Ⅲ .　考　　察
　過去に組織球由来であると報告された悪性組
織球症，組織球性髄索細網症，組織球性リンパ
腫などの疾患は，免疫組織学的検査や分子生物
学的検査の進歩によりその大半が悪性リンパ腫
であることが明らかになった 3）．一方，非常に
稀ではあるが組織球由来の腫瘍が存在すること
が組織球に特異的なモノクローナル抗体の開発
によって明らかとなり，2001 年の WHO 分類
第 3 版で組織球肉腫として分類された．した
がって組織球肉腫の診断には免疫組織学的検査
が必須となっている．定義上 4），免疫組織学的
に 1 つ以上の組織球マーカー（CD68，CD163，
lysozyme など）が陽性であり，Langerhans 細

表３：骨髄の染色体検査

胞マーカー，濾胞樹状細胞マーカー，骨髄細胞
マーカーは陰性である．CD4 はしばしば陽性
となるが，T 細胞マーカーや B 細胞マーカー
の発現は原則的に認めない．本症例の異型細胞
は組織球マーカーがいずれも陽性であり，組織
球由来の腫瘍が考えられた．免疫組織学的検査
の結果より，悪性リンパ腫，樹状細胞腫瘍，未
分化癌，悪性黒色腫が否定された．
　しかし MPO が一部陽性であったことから，
免疫組織学的検査から単球性白血病との鑑別は
困難であった．形態学的に単球性白血病は比較
的均一な腫瘍細胞からなり，多核細胞の出現は
稀である 5,6）．一方本症例では異型細胞は大型
で多形性に富み，血球貪食像が観察されたこと
から，単球性白血病よりも組織球肉腫を疑った．
白血病や悪性リンパ腫など種々の疾患に随伴し
て起こる血球貪食症候群との鑑別が必要であ
り，免疫組織学的検査のみでは腫瘍性組織球と

図２：骨髄像（WG 染色× 1000）
a, b. 異常細胞　c. マクロファージ
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反応性組織球の鑑別は難しい．本症例では骨髄
像から異型細胞による血球貪食像を確認するこ
とができたため，血球貪食症候群を除外した．
　本症例では骨髄クロット標本において異なる
形態を示す 2 種の異型細胞を認め，CD68，
CD163，HLA-DR の免疫染色の結果に差異が
みられた．形態学的に未熟な組織球は大型円形
ないし類円形核を有し核小体明瞭であり，一方
成熟した組織球は腎形の核を有し原形質は豊
富，しばしば血球貪食像を示す 7）．したがって
本症例では，腫瘍細胞が未熟な細胞から比較的
成熟の進んだ細胞まで異なる分化を示して増殖
していたと推察された．免疫染色において，明
瞭な核小体を有する N/C 比の高い異型細胞に

比べ，著明な核形不整を示しやや広い胞体を有
する異型細胞は CD68，CD163 の発現が多くみ
られたことから，成熟の進んだ腫瘍細胞ほど組
織球マーカーの発現が増強し，自己血球の貪食
といった細胞障害がより活発に行われていた可
能性がある．Wakahashi らは，形態と免疫表
現型の異なる異型細胞がリンパ節に生じた組織
球肉腫について，CD163 陽性の異型細胞が多
い部位がより治療抵抗性であったと報告してい
る 8）．したがって腫瘍細胞の形態ごとに組織球
マーカーの免疫染色を比較することは，組織球
肉腫の成熟度から悪性度を判定するのに有用な
検査となりうる可能性がある．すなわち，複数
の組織球マーカーの免疫染色を加え総合的に判

図３：骨髄クロット標本（HE 染色× 400）
a.  明瞭な核小体を有する N/C 比の高い異型細胞
b.  著しい核形不整を示しやや広い胞体を有する異型細胞

図４：骨髄クロット標本の免疫染色（× 400）
a. CD68　　b. CD163　　c. HLA-DR



断することが必要であると考える．
　組織球肉腫は全身性に病変が生じることが多
く，その病変部位は多岐にわたる．リンパ節，
消化管，皮膚，軟部組織に好発し脾臓や骨髄に
も生じる 1,9,10）が，末梢血には出現しにくく 6），
本症例は稀な症例であった．局所的な病変で切
除可能な症例では予後良好な傾向にある 10）が，
一般的に治療抵抗性で予後不良である．本症例
では確定診断に至る前に患者は死亡され剖検も
行われていないため，他臓器での発生の有無は
明らかでない．本症は非常に稀な疾患であるが，
今後さらなる症例の蓄積により標準治療が確立

することが望まれる．

Ⅳ .　結　　語
　末梢血および骨髄液中に大型異型細胞が出現
した組織球肉腫の 1 症例を経験した．本症は非
常に稀な疾患であり，出現した異型細胞の分類
に難渋したが，形態および複数の免疫組織学的
検査にて慎重に鑑別する必要があると思われた．

　本症例の要旨は第 8 回日臨技北日本支部医学
検査学会（2019 年 10 月，山形）にて発表した．
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