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●症 例

要旨：症例は 76歳男性．呼吸苦を主訴に受診し，胸部CTにて，縦隔リンパ節の腫大による気道狭窄を指
摘された．PETでは，縦隔リンパ節および腰椎・左腸骨に，集積の亢進を認めた．当初，左腸骨および縦
隔リンパ節の気道内進展病変の生検にて，悪性細胞は認められず，それぞれの病変から抗酸菌が証明された．
遺伝子検査にてMycobacterium aviumと同定されたため，播種型Mycobacterium avium症と診断し，抗
菌治療を開始した．しかし，効果がなく，気道狭窄が進行した．そのため，新たに出現した病変である鎖骨
上窩リンパ節の生検および気道内病変・左腸骨病変の再生検を行ったところ，非ホジキンリンパ腫（diffuse
large B cell type）との診断に至り，播種型 Mycobacterium avium症との併発と考えられた．本症例では，
両疾患の併発だけでなく，複数の病変において両疾患の共存が示唆され，二疾患の関連性が非常に興味深い
と考えられたため，考察を加え報告する．
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緒 言

非AIDS患者において，播種型Mycobacterium avium

（以下MAC）症の発症はまれである．さらに，播種型
MAC症と未治療の悪性リンパ腫を合併した症例は，検
索し得た限りではこれまでに報告がない．今回われわれ
は，播種型MAC症と非ホジキンリンパ腫（diffuse large
B cell type）の合併例を経験した．本例では，複数の病
変においてリンパ腫細胞および抗酸菌感染の共存が推測
され，両疾患の併発のみならず播種過程においても，関
連性が示唆された．非常に興味深い症例であると考えら
れたため，若干の文献的考察を加え報告する．

症 例

患者：76 歳，男性．
主訴：労作時息切れ．
既往歴：鼠径ヘルニアで手術．
生活歴：職業は，林業・農業．喫煙 15 本×30 年（10

年前より禁煙）．
現病歴：平成 20 年 2 月頃より咳が出現した．近医に

て喘息と診断され，気管支拡張剤，吸入ステロイドなど
の処方を受けた．しかし，その後も咳・労作時の息切れ・
喘鳴などの症状が持続したため，5月 21 日胸部 CTを
撮影された．CTにて縦隔リンパ節腫大，右中間気管支
幹の狭窄を認めたため，肺癌を疑われ，精査加療目的に
て平成 20 年 5 月 22 日当院に紹介され，入院となった．
入院時現症：身長 161.3cm，体重 57kg，体温 36.5℃，

血圧 119�69mmHg，脈拍数 68 回�分，SpO2 98％（室内
気）．表在リンパ節触知せず．呼吸音・心音に異常はな
く，腹部にも異常所見は認めなかった．
入院時検査所見（Table 1）：白血球数 4,100�µl，CRP

0.05mg�dl と炎症反応は陰性であり，生化学検査でも異
常所見は認められなかった．腫瘍マーカーでは，可溶性
IL-2 受容体が 813IU�ml と軽度上昇しているのみであっ
た．免疫学的検査では，免疫グロブリンやリンパ球分画
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Table 1  Laboratory data on first admission

SerologyHematology
mg/dl0.05CRP /μl4,100WBC
 (－)HBsAg/μl436×104RBC
 (－)HCVAgg/dl13.2Hb
 (－)HTLV-1Ab/μl22.0×104Plt
 (－)HIVAb
 (－)QFTBiochemistry
mg/dl1,298IgGg/dl6.7TP
mg/dl208IgAg/dl4.0Alb
mg/dl55IgMmg/dl13.4BUN

mg/dl0.67Cre
Lymphocyte subsetmg/dl90Glu

%87T cellIU/l162ALP
%3B cellIU/l224LDH
%24CD4IU/l13γGTP
%32.50CD8IU/l204CPK

IU/l21AST
Tumor markerIU/l14ALT

ng/ml2.6CEAmEq/dl140Na
ng/ml＜1.0CYFRAmEq/dl3.9K
ng/ml0.8SCCmEq/dl107Cl
ng/ml7.6NSE
pg/ml27.3ProGRP
U/ml813sIL-2R

Fig. 1 a: A chest X-ray film on first admission shows a mass around the hilum of the right lung. b, c: Chest 
CT on first admission shows mediastinal lymphadenopathies and bronchial stenosis.

a

b

c

の明らかな異常を認めず，HIV抗体は陰性であった．
画像所見：入院時胸部X線写真（Fig. 1a）では，右

肺門部に腫瘤影を認め，胸部CT（Fig. 1b，c）では，
左上縦隔リンパ節・傍気管リンパ節・気管分岐部リンパ

節などが著明に腫大しており，右中間気管支幹は，気管
分岐部リンパ節に圧迫されて狭窄をきたしていた．肺野
には異常影は認めなかった．FDG-PET（Fig. 2）では，
右気管支周囲・気管分岐部・両側気管気管支リンパ節・



播種型Mycobacterium avium症と悪性リンパ腫 399

Fig. 2 An FDG-PET scan on first admis-
sion shows increased FDG uptake in the 
mediastinal lymph nodes (a), lumbar ver-
tebrae (b) and left flank bone (c).

a

b

c

Fig. 3 Bronchoscopic findings on first ad
mission show irregular mucosa and en
gorgement of blood vessels at the carina 
(a), both main bronchi (b: left main bron
chus), and truncus intermedius (c). The 
right middle and lower lobe bronchi were 
remarkably stenotic.

a

b

c

Fig. 4 A biopsy specimen of the left flank 
bone was positive on a Ziehl-Neelsen 
stain (a) and many epitheloid cell granulo-
mas could be found in the bone marrow 
(b). A biopsy specimen of the endobron-
chial lesion was also positive on a Ziehl-
Neelsen stain (c).

a

b

c
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Fig. 5 A biopsy specimen of the right supraclavicular 
lymph node showed large atypical lymphocytes. 
These lymphocytes were positive for CD20 on 
immunohistochemistry. 

右傍気管リンパ節・左側上縦隔リンパ節および腰椎
L3・左腸骨に高集積を認め，原発性肺癌およびリンパ
節転移・骨転移として矛盾しない所見であった．
入院後経過：入院時画像所見より，原発性肺癌および

リンパ節転移・骨転移を第一に疑った．確定診断を得る
ため，気管支内視鏡検査（Fig. 3）を行った．気管分岐
部以下の気管支粘膜は不整であり，隆起性病変が多発し
ていた．また，気管分岐角が開大しており，右中間気管
支幹は外部からの圧迫により著明に狭窄していた．不整
な気管支粘膜面の擦過・洗浄，および超音波内視鏡
（EBUS）下に気管分岐部リンパ節の穿刺吸引を行った
が，確定診断に至らなかった．そのため，外科に依頼し，
胸腔鏡下に気管分岐部リンパ節を生検したが，病理組織
でも特異的所見に乏しく，質的診断は困難であった．縦
隔リンパ節へのアプローチでは診断に至らなかったた
め，左腸骨病変をCTガイド下に生検したところ，悪性
細胞は認められなかったが，Ziehl-Neelsen 染色（Fig. 4
a）にて抗酸菌が数個認められた．また，マクロファー
ジによる抗酸菌の貪食像や乾酪壊死は明らかでなかった
が，骨および骨髄組織を背景に，類上皮細胞肉芽腫を多
数認めた（Fig. 4b）．抗酸菌培養や PCRなどは提出でき
ていなかったが，正常免疫能成人であり，リンパ節結核
および骨結核と考えた．
6月 27 日よりHRZEにて一カ月治療を行なったが，

縦隔リンパ節は増大傾向を示し，呼吸苦の自覚症状も悪
化した．縦隔・気道病変も腸骨病変と同一の疾患である
ことの確認が必要と考え，7月 31 日開胸にて縦隔リン
パ節の生検を行う予定となった．しかし，術前の挿管時
に，気道出血を来たしたため，気管支鏡下に気道内病変
の生検のみ行い，開胸生検は中止となった．その際の気
管支鏡検査では，初回と比して，両側主気管支の狭窄が
さらに高度となり，気道内病変も増悪していた．気道内
病変を鉗子で生検したところ，やはり悪性細胞は認めら
れず，Ziehl-Neelsen 染色（Fig. 4c）にて，多数の抗酸
菌が認められ，気道内病変も一連の病変であることが確
認された．骨病変・気道内病変のいずれの生検において
も，抗酸菌の培養および PCR検査が提出できておらず，
当初抗酸菌の同定ができていなかったが，岐阜大学病原
体制御学教室に骨生検および気管支粘膜生検のパラフィ
ン切片からの遺伝子検査１）を依頼したところ，Mycobacte-

rium avium（以下MAC）の遺伝子が検出された．骨生
検では，骨髄も一部採取できており，骨組織と共に骨髄
組織中にも類上皮細胞肉芽腫を認め，かつ 2臓器以上に
MACを確認したため，播種型MAC症と診断した．気
道狭窄が著明であり，呼吸不全の進行を認めたため，気
道確保目的に，気管内にDumon Y-silicone stent を留置
した後，播種型MAC症に対して，8月 6日よりリファ

ンピシン 300mg�日， 塩酸エサンブトール 1,000mg�日，
クラリスロマイシン 800mg�日，硫酸ストレプトマイシ
ン 1g�回×週 2日の投与を開始した．
しかし，縦隔リンパ節は増大傾向が続き，ステント留

置部より末梢の気管支の狭窄を来した．再び呼吸苦が増
し，臥位も不能の状態となったため，呼吸状態の改善を
目的に，9月 18 日よりステロイド投与を開始した．メ
チルプレドニゾロン 125mgを一週間点滴静注したとこ
ろ，呼吸苦は徐々に改善し，9月 24 日の胸部CTでは，
気管分岐部リンパ節の縮小および右主気管支狭窄の改善
を認めた．良性疾患ではあったが，抗菌剤に反応不良で
あり，リンパ節の縮小を図らなければ救命不能と考えら
れたこと，またステロイドに反応してリンパ節がやや縮
小しており，リンパ腫類似の治療経過であったことなど
より，さらなる縦隔リンパ節の縮小を目的に，10 月 15
日から放射線治療（リニアック 2Gy×18 回＋1.8Gy×8
回 計 50.5Gy）を開始した．放射線治療開始後の 11 月
4 日の胸部CTでは，縦隔リンパ節は著明に改善してお
り，11 月 18 日には，気管内ステントを抜去した．
全 身 の 病 変 評 価 の た め，11 月 8 日 に diffusion-

weighted whole body MRI を撮影したところ，縦隔リン
パ節はほぼ消失していたが，両側鎖骨上窩に複数の結節
が出現しており，左腸骨病変の拡大，L3，Th11，左鼠
径リンパ節にも病変の出現を認めた．すなわち放射線治
療を行った縦隔リンパ節以外の病変は悪化・拡大してい
た．診断の再確認が必要と考え，MRI にて新たに認め
られた右鎖骨上窩リンパ節の針生検を行ったところ
（Fig. 5），大型異型リンパ球を認めた．免疫染色を追加
したところ，CD20＋，CD79a＋，CD30－，CD15－，EBV-
ISH－であり，diffuse large B cell lymphoma との診断
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に至った．Ziehl-Neelsen 染色では抗酸菌は陰性であっ
た．次いで出現した胸水の細胞診，左腸骨の再生検でも
右鎖骨上窩リンパ節と同様の大型異型リンパ球を認め
た．播種型MAC症に非ホジキンリンパ腫（diffuse large
B cell type）を合併していると考えられ，非ホジキンリ
ンパ腫に対しては血液内科にて化学療法（THP-COP＋ri-
tuximab）を開始した．化学療法開始後，速やかに胸部
X線上肺門リンパ節の著明な縮小および左胸水の減少を
認めた．現在も播種型MAC症に対する抗菌治療および
非ホジキンリンパ腫に対する化学療法を継続中である．

考 察

播種型MAC症は，近年AIDSの増加とともに増加し
ているが，正常免疫能を有する成人の症例は稀である．
本症例では，当初，病歴や施行した検査の範囲で免疫能
の低下を疑わせるものはなく，HIV抗体も陰性であっ
た．また，MAC症で著明な縦隔リンパ節腫大を来した
症例２）～４）や，気道内にポリポイド病変を形成した症例５）～９）

の報告はそれぞれ数例ずつあるものの，本症例のように
縦隔リンパ節病変が気道内に進展し，呼吸不全に至った
症例は報告がなかった．
本症例では，画像所見や経過からは，悪性腫瘍の可能

性が強く疑われたが，腸骨病変および気道内病変の二カ
所で抗酸菌が確認され，かつ悪性細胞は複数回にわたる
気道病変・骨病変の生検にて証明されなかっため，まず
は，播種型MAC症に対する治療を開始した．
しかし，MAC症に対する標準的抗菌治療は全く効果

がなく，救命のためにやむを得ず行ったステロイド投与
や放射線治療が奏効した．初診時より，肺癌もしくは悪
性リンパ腫を強く疑う画像所見であったこと，治療経過
が悪性リンパ腫に極めて類似していたことなどより，診
断の再確認が必要と考え，治療開始後新たに出現した右
鎖骨上窩リンパ節生検を行ったところ，非ホジキンリン
パ腫との診断に至った．引き続いて再検した左腸骨生検
でも，同様のリンパ腫細胞が認められた．これらの検体
では，抗酸菌は同定されなかったが，この時期には，す
でに抗酸菌に対する治療が開始されていたためと推測さ
れる．縦隔リンパ節については，抗酸菌のみしか証明さ
れていないが，治療経過からは，明らかに悪性リンパ腫
の関与が推測される．すなわち，少なくとも，縦隔リン
パ節・左腸骨病変については，同一病変内に抗酸菌およ
びリンパ腫細胞が共存していたと考えられる．
抗酸菌感染と悪性リンパ腫の関連性を示唆する報告は

これまでにも複数ある．悪性リンパ腫の患者では，結核
発症のリスクが増すと報告されており１０）その場合の結核
の発症形式はしばしば非典型的，かつ重症であり，リン
パ腫に先行することもある１１）．Fanourgiaki らは結核菌

の再活性化には，IL-10 が関与しており，悪性リンパ腫
の患者では，血中の IL-10 濃度が上昇していることなど
がその一因と報告している１０）．また，BALTリンパ腫に
おいては，肺内でのさまざまな慢性炎症が発症要因にな
りうると言われている．肺結核や肺MAC症の病変近傍
にBALTリンパ腫を発症した症例も報告されており，
その関連性が示唆されている２）１３）１４）．しかしながら，播種
型MAC症と未治療の非ホジキンリンパ腫の合併例は検
索できた範囲では他に報告がなく，本例は，非常にまれ
な症例であると考えられる．
さらに，複数の病変において両疾患の共存が推測され

たことからは，両疾患の発症過程のみならず，それぞれ
の疾患の播種の過程においてもその関連性が示唆され，
非常に興味深い．非結核性抗酸菌症では，同様の報告は
検索し得た限りではなかったが，結核では，同一リンパ
節内に結核菌とリンパ腫細胞が同時に証明された症例は
数件報告があり，そのうちいくつかの報告では本症例と
同様，二カ所の病変で両疾患の共存が示唆されてい
る１０）１１）１５）１６）．
悪性腫瘍の転移においては，ケモカインが関与してい

ることが報告されている．多くの悪性腫瘍で，特異的な
ケモカイン受容体発現が見られ，転移の多い臓器にはそ
れらに対応するケモカインの発現が見られており，腫瘍
細胞のホーミングに深く関与していることが証明されて
いる１７）．一方，MAC症の播種に関しては，HIV感染者
においては，腸管粘膜より菌が侵入し，マクロファージ
に貪食され，細胞内の殺菌機構に抵抗し増殖，マクロ
ファージと共にリンパ流に乗り腹腔内リンパ節に到達
し，最終的に血流にはいり全身感染が成立すると報告さ
れており，播種病変としては，骨髄・脾臓などの網内系
が多い１８）．本症例においては，播種型MAC症，悪性リ
ンパ腫のどちらが先行して存在したのかは不明である
が，MAC貪食マクロファージと悪性リンパ腫間に，ケ
モカイン―ケモカイン受容体のような何らかの親和性が
存在している可能性も否定できない．
以上，播種型MAC症に非ホジキンリンパ腫を合併し，

さらに両疾患が複数の同一病変内で共存していたことが
推測された極めて貴重な症例を経験した．両疾患の播種
過程での関連性が示唆されたことは，非常に興味深く，
今後，更なる症例の蓄積と病態の解明が望まれる．
謝辞：本症例につきご指導賜りました久留米大学医学部医
学科病理学講座 大島孝一先生に深謝いたします．
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Abstract

A case of co-existent disseminatedMycobacterium avium infection and
non-Hodgkin’s lymphoma
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A 76-year-old man was admitted to our hospital with dyspnea. Chest CT revealed bronchial stenosis caused
by mediastinal lymphadenopathy. An FDG-PET scan showed increased FDG uptake in the mediastinal lymph
nodes, lumbar vertebrae and left ilium. Neither the first biopsy specimen from the left ilium nor the endobronchial
lesion showed malignant cells, but both were positive on acid-fast bacillus staining. Genetic testing found the My-
cobacterium avium (MAC) gene. Therefore, we diagnosed disseminated MAC infection, and started antibiotic ther-
apy. However, he did not respond to the therapy, and his bronchial stenosis worsened. We performed a biopsy of
the newly-appearing supraclavicular lymph node, and of the left ilium again, and confirmed a new diagnosis ; dif-
fuse large B cell lymphoma, coexistent with disseminated MAC infection. This case suggests not only the simulta-
neous occurrence of disseminated MAC infection and diffuse large B cell lymphoma, but also the coexistence of
both diseases within the same organs, and that there may be some relationship between the two diseases.


