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要旨

症例は18歳男性、平成10年5月初旬より腹痛、腰痛が出現。近医にて腹部Jj重癒を指摘され、 6月15日当科に紹介、 入

院した。触診で腹部に多数の腫療を認め、 急速な増大傾向があるため 6月16日超音波ガイド下にJj重傷生検を行った。病

理診断は非ホジキンリンパJJ重び漫性大細胞型であった。6月20日より biweekly CHOPを3コース行い、さ らに

etoposide700mgj dayを3日間投与し骨髄回復期に末梢血幹細胞を採取した。その後、 biweeklyCHOPを2コース追加

しほぽCRの状態と なったため、超大量化学療法を施行し自家末梢血幹細胞移植を行った。移植後造血細胞の速やかな
回復が得られた。

本例のようなハイリスクの aggressivelymphomaに対しては、通常の化学療法のみでは長期生存を得ることが困難

であるため、積極的に末梢血幹細胞移植術を用いた超大量化学療法を行うべきであると考えられた。
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はじめに

抗癌剤を通常の数倍以上の投与量で用いる超大量化

学療法は、対象疾患の種類 ・病態によ っては癌細胞の

total killすなわち治癒を可能とするものである。しか

し、治療後必然的に起こる高度の骨髄抑制に対して造

血幹細胞の移植が必要であるため、自家骨髄移植や同

種骨髄移植が従来行われてきた。近年、これらに代わ

るものとして末梢血幹細胞移植術 (peripheralblood 

stem cell transplantation， PBSCT)が開発され、全身

麻酔を必要とせず、移植後の造血回復が速やかである

等の利点を有していることが明らかとなった 1)。

我々は、急速に増大する腹腔内腫:屈を有する High

risk (International Prognostic 1ndex 2))の悪性リン

パ腫症例に対し、 PBSCTを施行し比較的短期間の中

に完全寛解で治療を終了し得た症例を経験したので、

一般病院における PBSCTの導入の実際と問題点も含

め報告する。
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症例

患者 :18歳、男性。

主訴 :腹痛、腰痛。

家族歴 :特記すべきことなし。

既往歴 :4 歳時に胸j])J~腫を指摘されたが無治療。

現病歴 :平成10年5月初旬より 心寓部 ・側腹部 ・IJ要

背部の痛みがあり胃腸薬や消炎鎮痛剤を内服してい

た。症状が悪化するため近医を受診し、腹部腫痛を指

摘され6月15日当科に紹介、精査の目的で入院した。

入院時現症 :身長175cm、体重77kg、体温37.2
0

C、

血圧122/70mmHg。結膜に貧血 ・黄痘なし。表在リン

パ節腫脹なし。腹部は膨満し、境界不明瞭な弾性硬の

!I重:胞を多数触知した。

入院時検査成績(表1):フイブリノーゲン ・CRP
の増加を伴う白血球増多があり、腫虜量を反映して

LDと可溶性1L-2レセプターは著明に増加してい

た。HTLV-1は陰性。腎機能は正常範囲で、尿酸の

増加もなかった。全身のガリウム シンチ(図 1)では

左探頚部と腹部に著明な集積充進を認めた。上部消化
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表1 入院時検査成績

検尿 異常なし

末梢血 血液化学

Hb 14.1mg/dl AST 13IU/l 
RBC 481万/μl ALT 7IU/l 
WBC 10320/ul LD 918IU/l 
Seg 65.5% ALP 146IU/l 
Ly 23.3% y-GTP 9 IU/l 
Mo 8.0% T-bil 0.7時/dl
Eo 3.1% 
Ba 0.1 % CK 38IU/l 
Plt 26.5万/μl

TP 6.2g/dl 
凝固 y-glb 16.4% 
PT 81 % T-cho 136mg/dl 
APTT 41. 7" HDL 27mg/dl 
Fib 496mg/dl TG 75mg/dl 
AT-3 87% FPG 71mg/dl 
FDP 4μg/ml 

BUN 9 mg/dl 
血清 -免疫 Cr 0.7mg/dl 
CRP 6.6mg/dl UA 6.6mg/dl 
TPHA (-) Na 139mEq/l 
HB-s 抗原 (一) K 4.3mEq/l 
HCV抗体 (-) Cl 100mEq/l 
HTLV-1 抗体 (-) Ca 10.0mg/dl 
EB-VCA-1gM 10> P 4.7mg/dl 
可j容性1L-2 R 5785U/ml 

管内視鏡検査では軽度のびらん性胃炎の所見で、生検

でも腫傷性病変は認めなかった。また骨髄葬刺も行っ

たが、塗抹 ・組織標本、リンパ球免疫フ ェノタ イプに

腫蕩浸潤を示唆する所見はなかった。図2に腹部CT

を経過を追って示 しであるが、入院当日 (6 /15/98) 

と翌日(6 /16/98)を比べても明らかに!J重傷は増大し

ており、表在リンパ節の有意の腫脹がなかったため、

6月16日超音波ガイド下に腹腔内Jl重癌の針生検(スタ

ンプ標本を図3に示す)を施行した。以上の検査成績

と生検組織像より悪性リンパ腫 (non-Hodgkin，diffuse， 

large cell type， clinical stage III A)と診1折した。

臨床経過 (図4): 6月21日よ り標準量の CHOP療

法を 2週間隔で3回行い、自覚症状の消失、血清LD

の正常化、CT上90%以上の腫傷縮小効果 (図2、8/

7/98)を認めた。そこで、本人ならびに保護者への

説明と同意の下に、末梢血幹細胞採取を念頭に置いた

治療として8月8日より etoposide700mg/dayの投与

を3日間行った。好中球減少を確認後G司CSFを使用

し、骨髄回復期の8月24日 (治療終了2週後)より3
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図1 ガリウムシンチクラム

図2 腹部CT像の経過

日間連続でPBSC採取を行った。採取方法の詳細は

成書3)にゆずるが、アフェレーシスはSpectra(Cobe 

社製)を用いて一回につきlOeを処理し、 3日間で合
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計5.68x lQlo個の単核球を採取した。採取した単核球

はflowcytometryによる CD34陽性細胞測定およびメ

チルセルロース法による CFU-GMコロニー数評価の

ための培養を行った後に、液体窒素中に凍結保存し

た。凍害防止薬としてはdimethylsulfoxide (DMSO) 

とhydroxyethylstarch (HES)を用いた。以上の採

取結果を表2にまとめた。

この後さらに CHOP療法を 2回行い、 CT (図2、

9125/98)でほぼ完全寛解であることを確認し、再度

の説明と 同意を得た上で10月5日より無菌室管理下で

移植前処置を開始した。移植前処置として以下の超大

量化学療法を施行 した :MCNU300mg (day 1 & 6)、

図3 小型成熟リンパ球とともに核小休明瞭な大型悪性
リンパ腫細胞が認められる。ニ核の細胞や核分裂像
も散見される。(Papanicolaou染色、X160)

Date 
8124/98 
8/25/98 
8/26/98 
total 

表 2 末梢血幹細胞採取の結果

MNC (xlO'O) 
2.80 
1. 85 
1. 03 
5.68 

CD34+ (x 1ぴ)
14.87 
7.23 
4.16 
26.26 

CFU.GM (x 106) 
85.82 
25.81 
9.37 
121. 00 

CBDCA450mg (day 2 ~ 5 )、etoposide800mg(day 3 

~ 5)、cyclophosphamide3000mg (day 6 & 7 )。化

学療法終了24時間後の10月13日に PBSCTを行い、翌

日から G-CSF150μgを連日投与した。10月141:1より

好仁十1球は500/μ1~j、 F となり発熱が続いたが、 移植一

週後の10月20日には好中球712/μlと回復し解熱、 10

月23日には瓜l小板も4.4万/μとなり血小板輸血の必要

もなくなった。退院時の全身 CTでは腹部大動脈周囲

に痕跡程度の小結節を残すのみとなっており (図2、

11/13/98)、|臨床検査値にも異常なく、CRu(unconfirmed 

CR)と判定した。患者は現在、無治療で外来経過観

察中である。

考察

悪性リンパ腫においては、第 l寛解期のハイリスク

(High/High-intermediate risk) aggressive lymphoma 

症例で、自家造血幹細胞移植併用大量化学療法による

survival benifitがすでに確認されている 41。本例はま

さにこれに合致するものであり 、PBSCTの良い適応

Clinical course: S.T. 18 y.o. M目 non-Hodgkin's Iymphoma であると考えられた。また、

PBSCTを安全に施行するため

に必要な PBSCの量は、 CD34

|場性 細 胞で 1~ 2 x 106/旬、

CFU-GMでは 1~ 5 x 105/kgで、

あるといわれているが51.61、本

Hbe WBCO Plt血

mg/dl /μx104/μ| 

CHOP CHOP CHOP etoposide 

t t t 榊 t t 

S.Q-j 5.000 

'98年6月 7月 8月 9月

図4 臨床経過
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10月 11月

例においてはそれぞれ、 34.1x

106/旬、15.7x 105/kgと 卜分量

のPBSCが移植された。この

ため移植後好中球500/μl以上

となるまでの期間が一週間と非

常に速やかな造血の回復が得ら

れ、 血小板w命血の総量も40単位
と最小限に抑え ることができ

た。さらに、 初回入院からの総

治療期間も約5ヶ月と、ハイリ
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スク症例としては比較的短期間ですみ、患者の QOL

の点からも良好な結果といえよう 。本例の予後に関し

ては、InternationalPrognostic Indexからみても予断

を許さないものがあり、慎重な経過観察が必要であ

る。今後の再発に対しても PBSCTが適応となるが、

その際は移植前処置として放射椋照射を考慮すべきで

あるi)。

PBSCTは平成6年4月に保険診療として認可され

たことより、本邦でも急速に普及しつつある。しかし、

幹細胞採取、凍結保存、細胞機能評価、超大量化学療

法後の患者管理などの面で、相当の設備や経験が要求

されることがハードルとなり、一般病院における普及

を妨げている 8)。 事実、徳島県では徳島大学医学部附

属病院が唯一の PBSCT実施施設であるのが現状であ

る。今回我々が地域の中核病院として PBSCTに取り

組む上で最も重視したのは、チーム医療のセッ トアッ

プである。すでに述べたように PBSCTは、骨髄移楠

ほどではないにせよ、非常に煩雑なスケジュールで施

行される。したがってこの作業を円滑に行うために、

幹細胞採取 ・凍結保存には臨床工学士や輸血部、細胞

機能評価には検査部、そして患者管理には看護部の理

解と協力が不可欠で、ある。我々も今回の移植にあたり

カンフ ァレンスを繰り返し、第一例を成功裏に終える

ことができたが、感染予防と細胞処理の点で経験不足

があり、外部の助力を要した。これらの問題は、今後

症例を積み重ねていく過程で解決されてゆくものと考

えられた。

おわりに

ハイリスクの悪性リンパ腫症例に対し、 PBSCTを

施行し良好な結果を得た。長期予後については今後の

経過観察が必要であるが、 PBSCTは、化学療法に感

受性が高い悪性腫蕩のハイリスク症例に対し、積極的

に試みられるべき治療法である。

稿を終えるにあたり、本例の治療に尽力いただいた

l号棟6階 .5号棟2階の PBSCTチームの諸氏、な
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らびに PBSCT全般にわたり助言と協力をいただいた

小阪昌明助教授をはじめとする徳島大学医学部第 l内

科血液 ・免疫グループの諸先生方に深謝いたします。
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Successful Peripheral Blood Stem Cell Transplantation for a 

Patient with Aggressive Non-Hodgkin's Lymphoma 
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1) Division of Internal Medicine， Komatsushima Red Cross Hospital 
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An 18-year-old man developed abdominal pain and lumbago in the beginning of May， 1998， and abdominal masses 

were pointed by a nearby doctor. He was introduced and hospitalized to our division on June 15. Because rapidly 

growing abdominal tumors were confirmed by serial CT scans， llltrasonic-gllided tumor biopsy， instead of op巴nsurgical 

biopsy， was performed on J llne 16. Pathological diagnosis was non-Hodgkin's lymphoma (NHL) of diffuse large cell 

type. From Jllne 20， a standard dose of CHOP was given 3 courses biweekly followed by 3-day administration of 

etoposide at 700mg/ day and peripheral blood stem cells (PBSC) were collected in the bone marrow recovery phase. As 

subseqllent 2 courses of biweekly CHOP lead the patient to the state of llnconfirmed CR， llltra high-dose chemotherapy 

was given and transplantation of PBSC was performed. After transplantation， qllick recovery of hematopoietic cells 

was observed 

For aggressive NHL with high/high-intermediate risk as the present case， it is difficlllt to obtain long-term sllrvival 

by a standard chemotherapy alone and， thllS， it was sllggested that ultra high-dose chemotherapy with PBSC support 

ShOllld be performed positively. Clinical considerations and obs巴rvationswere also discllssed in a practical aspect. 

Key words ・non-Hodgkin'slymphoma， peripheral blood stem cell transplantation， high-dose chemotherapy 
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