
Japanese Society of Pediatric Hematology/Oncology

NII-Electronic Library Service

Japanese 　Sooiety 　of 　Pediatrio 　Hematology ／Onoology

26HPI3 −7 26HPI3 −8

中枢 神 経症状 を呈 した 家族性 血球貪 食性 リン パ組 織球 症 に 非

血縁 間 骨髄移植 を施 行 した 1 例

皮膚 組織球 症 との 鑑 別が困 難 で あ っ た若年発 症 サ ル コ イ ド
ー

シ ス の 非定 型 例 ：組織 球 の 活性化 と増 殖
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【緒 言 1 中枢 神 経症 状 を 呈 した 家族 性 血球貪 食性 リ ン パ 組織

球 症 〔FHL ）に 対 し 非血 縁 者 間 骨 髄 移 植 を 行 い 良好 な 経 過 を

得 て い る の で 報告 す る。

【症 例】初 診時 9か 月女児。第 1子 n 家 族歴 に 特記 事項 は ない 。
生後 8 か 月頃 か ら発熱 を繰 り返 し、入 退院 を 繰 り返 して い た。
次 第に汎血 球減少 を呈 して きたため 当科 へ 紹 介 され た 。 初 診

時肝 を 6cm、脾 を Scm 触 知 し、項 部 強 直 を認 め た。血 清 フ ェ
リチ ン 値が 318 （ilglm1と 高 く、骨髄 所見 で

．
多数の 血球 貪食 細

胞 が 認 め ら れ た。髄 液所 見 で 蛋 白が ll3　mg ！dlと F．昇 し、細

胞数 は 6813、うち約 li3が 血球貪食 を伴 っ た 組織 球で あ っ た。
頭 部 MRI で は異 常所 見は 認 め ら れ な か っ た。血 球貪食性 リ

ン パ 組織 球 症 と診 断 し、HLH 　94 プ ロ トコ
ー

ル で 治 療 を 開 始

した、NK 活 性 は 33％ と低 下 は み られ ず、パ ー
フ ォ リ ン 蛋 白

の 発 現 もみ ら れ た。EB お よ び サ イ ト メ ガ ロ ウ イ ル ス の 感 染

も認 め られ な か っ た。導 人療 法 に よ り寛解 が 得 られ たた め、
一旦 治 療 を終 了 し た。且歳 2 か 月 時 発 熱 と痙 攣 で 再 発 し た。
この 時 NK 活 性 は   ％ と著 し く低 下 し．　 MUNC13 −4 遺伝 子 関

連蛋 白 の 発 現 が 極 め て 低 値 で あ っ た こ とか ら FHL 　typ¢ 3 ど 診

断 した ． 再 度導人療 法 を行 っ た の ち、維 持療 法 に 移 行 した。
経過 中 嘔吐 を繰 り返 す よ うに な っ た e 髄 液圧 が 35cmH20 以

上 に 上 昇 し、髄液 蛋 白の 高値 と細 胞 の 増 多が み ら れ、頭 部

MRI で 白質脳症 と著明な硬膜下水腫が 認 め られ た。1歳 7 か

月 時、HLA 　l 座 不
一

致 の 非血 縁者 間骨 髄移 植 を施 行 した u 前

処置 は BU 　x 】6 ＋ Vp−16 （30mg〆kg）＋ CY （60mgtkg 　x2 ）で 行 っ た 。

BU は 目標 血 中 濃 度 を 850ng ！m1 と し投．与量 は 1．7mg ／kgノ回 で

あ っ た。Day 　17 に 好 中 球が 500！μ 1 を超 え順 調 に 生 着が 得 ら

れ た。急 性 GVHD は Grade 　IIで あ っ た。移植 2 か 月 後 NK

活性 は 糾 ％ と回復 し、3 か 月後 に は髄液 所 見 も正常 化 した。
【考察 】FHL は急 性期 の 管 理 と早期 の 骨髄移 植 が 必 要 で あ る 。
本 例 で は Dexa ．　 CyA 、　 VP．16 に よ る 維 持 療 法 で は 十 分 な 効

果が な く、中枢神経 症 状 の 増悪 を繰 り返 した 。 1座 不
一

致 の

非血 縁 者 間移植 を BU ＋ VP −16＋ CY の 前 処 置で 行 っ た 。　 FHL

で は 網内系 の 亢進 が あ り移 植片 の 拒絶 が 起 こ りや す い と い わ

れ て い る が 、BU の 血 中濃 度 を 十分 に 管理 で きた こ と で 良好

な経 過が 得 られ た もの と思 わ れ る。

【は じ め に】小 児の 皮膚 サ ル コ イ ドーシ ス は 通 常 白然 寛解 す

る 稀 な 良性 疾患 で あ る、、一．一方、5 歳 未 満 に 発症 す る 若年 型 サ

ル コ イ ドーシ ス （EOS ） は 肺病 変 を欠 き、虹彩 炎、関節 炎 な

ど若 年性 関節 リ ウ マ チ に 類 似 した 症 状 を 呈 す る 全 身疾患 で、
NOD2 変 異が注 目 されて い る。組織 球増殖 を伴 う皮 膚病 変か

ら非 ラ ン ゲ ル ハ ン ス 細 胞組 織 球 症 （non −LCH ） を疑 わ れ 7 年

後 に、マ クロ フ ァ
ージ 活 性化 症候 群 を伴 う高 Ca 血 症 ク リ

ー

ゼ か ら診 断 に 至 っ た 非 定型 EOS を経験 した。

【症例】10 歳女。主訴 は 嘔 吐、、2 歳 11か 月、左 鼻 翼 に 発赤 出

現。肉芽組 織 に 菌 は 同 定 さ れ ず抗 菌 剤 に不応 で、腰、左 胸 、
左 大腿 へ と病変 が 拡大 し た。4歳、左 鼡径部 病 変 の 真皮 と脂

肪織 に 組織球浸 潤 を 認 め た が 診 断に 至 ら な か っ た．non −LCH
を疑 っ て 投 与 し た Prednisolone （PSL）lmg 〆kg に 反応 した が、
中 止後病 変 は 拡 大 し た。7 歳 9 か 月、全 身に 小 発 疹 が 出現

し、Ga 異 常 集積 と 骨髄 の 多核 異型 巨 細胞 か ら、　 PSL ＋VPI6＋

　VBL に よ る 化学療 法 を行 っ た 、皮疹は
一

時縮小 し、新 た

な 病変 をみ な か っ た が PSL 減 量 に 伴 い 再 燃 した。9 歳 9 か 月

に 化学 療法 を中止 した とこ ろ、5 か 月後に 嘔吐 と頭 痛を きた

し入 院。体温 36、9℃。意識 清、左 鼻唇溝、左胸 、左 鼠径〜大

腿、左膝 関 節、右 前腕、右膝 上 部 に 毛孔 拡 大 と色 素 沈着 を伴

う固 い 皮疹 。 左頚 リン パ 節触 知、肝脾触 知せ ず、膝 足 関節 痛

あ り。WBC 　59SO ／μ 1、　Hb 　8．99tdl，Plt　30 万 ！μ 1。高 Ca 血 症 （Ca

l4．5　mg 〆dP に よ る 腎 障 害 あ り。リゾ チーム （70μ g！ml ） ア

ン ギ オ テ ン シ ン 転 換酵 素 （57．6U 〆L ）、　IgE （42981U 〆m1 ＞お よ

び KL −6 （612　U！皿 L） が上 昇，，頭蓋 内お よ び骨病 変 な し．，胸

部 CT に 小結節 あ り。咳 嗽 と発 熱 が 出現 し、高 サ イ トカ イ ン

血 症 （IFN 　y　 564，　IL−10145 ，　IL−617 ．3 各 pgtml ） と血球 減 少

を呈 した．左 鼡 径に 急 激 に 増大 した 5cm の 結節 を 生 検 し非

乾酪性肉芽 腫の 組 織 診 を得 て EOS と診 断 した。　PSL 内服 に

て 速 や か に軽 快 し結節 も皮疹 も縮 小 した が、治療抵 抗性 で あ

る。NOD2 変異 は な か っ た 1京 都大西小 森先 生）／t
【結 語】NOD2 変 異 の な い 患 者 に発 症 し た 組織 球 の 活性 化 と

増 殖 を伴 う非 定 型 的 EOS を 報告 した。難 治性 皮 膚組織 球 症

との 鑑 別が必 要 な稀少疾 患 で あ る。
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