
緒　　言

GATA2欠損症は2011年に提唱され，抗酸菌に対して易
感染性を呈し， MonoMAC症候群（monocytopenia and 
Mycobacterium avium complex infections syndrome）と
も呼ばれる原発性免疫不全症候群である1）．先天性疾患
にもかかわらず思春期までに診断されず，重症感染症を
契機に診断されることが多い2）．免疫不全および骨髄異
形成症候群（myelodysplastic syndrome：MDS）/急性骨
髄性白血病（acute myeloid leukemia：AML）を合併し
予後不良な疾患のため，同種造血幹細胞移植（allogeneic 
stem cell transplantation：allo SCT）が重症感染症を含
めた病態に対し重要な治療法となる3）．M. kansasii感染
症を合併したGATA2欠損症の報告は少なく貴重な症例
であるため，文献的考察を交えて報告する．

症　　例

患者：22歳，男性．
主訴：発熱，乾性咳嗽．
既往歴：幼少期から難聴があった．10歳時，血球貪食

症候群と診断され，グロブリン製剤で入院加療されたが
Epstein-Barrウイルス感染との関連は指摘されなかった．
11，12歳時，肺炎で2度入院加療されたが原因不明であっ
た．20歳時，発熱と倦怠感を自覚し，当院に紹介となり
血液検査で白血球および赤血球の減少，家族歴に難聴を
認めたことから遺伝性疾患が疑われ，遺伝子検索で
GATA2欠損症と診断された．貧血，骨髄での異形成も
認めており，MDSも同時に診断された．
家族歴：本症例の診断を契機に父，弟がGATA2欠損
症と診断されている．弟はたびたび発熱があり白血球減
少を伴ったが一般抗菌薬内服で軽快していた．
生活歴：喫煙歴なし．
現病歴：20XX年5月12日頃より発熱，乾性咳嗽が持
続するため，5月23日に当院を受診した．外来でセフト
リアキソン（ceftriaxone：CTRX），シタフロキサシン
（sitafloxacin：STFX）での抗菌薬加療を受けたが改善が
なく，精査・加療の目的で6月7日に入院となった．
入院時現症：身長165cm，体重78.8kg，脈拍113回/
分・整，血圧115/66mmHg，呼吸数14回/分，経皮的動
脈血酸素飽和度96％（室内気），体温39.1℃．黄疸・貧血
を認めず．表在リンパ節触知せず．呼吸音は清．心音異
常なし．下腿浮腫なし．
検査所見：血算では白血球数2,300/μL（好中球91.2％，
リンパ球7.5％，単球0.4％）と減少，Hb 6.8g/dL，MCV 
97.2 fL，MCHC 31.3％で正球性貧血を認め，血小板数
14.9×104/μLで基準値内であった．血清学的検査では
CRP 10.79mg/dLおよびフェリチン1,417.17ng/mLと上
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昇を認めた．骨髄検査では異形成を伴った巨核球が優位
にみられ，G-banding法での染色体検査では異常は認め
なかった．喀痰で抗酸菌塗抹およびTB-PCR，MAC-PCR
は陰性であった．
胸部造影CT（Fig. 1）：肺野に異常陰影は認めず，造影

効果を伴う縦隔リンパ節腫大を認めた．

入院後経過（Fig. 2）：スルバクタム/アンピシリン
（sulbactam/ampicillin：SBT/ABPC）および免疫グロブ
リンを投与したが解熱はなく，縦隔リンパ節は増大を認
めた．確定診断の目的で7月3日に外科的に気管分岐部
下リンパ節生検を施行した．鑑別疾患として，肺癌，悪
性リンパ腫，サルコイドーシス，結核および肺MAC症

Fig. 1　Contrast-enhanced CT scan showing the enlarged mediastinal lymph node (arrows).

Fig. 2　Clinical course. INH: isoniazid, RFP: rifampicin, EB: ethambutol, PZA: pyrazinamide, HRE: INH + RFP + EB, ETH: 
ethionamide, CAM: clarithromycin , CFPM: cefepime, SBT/ABPC: sulbactam /ampicillin, MEPM: meropenem, MFLX: 
moxifloxacin, MCFG: micafungin, ACV: aciclovir, MNZ: metronidazole, ST: sulfamethoxazole/trimethoprim, FLCZ: fluco-
nazole, BU: busulfan, FLU: fludarabine, MTX: methotrexate , FK506: tacrolimus.
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を含む抗酸菌感染症を考慮し，術後はセフェピム（ce-
fepime：CFPM），イソニアジド（isoniazid：INH），リ
ファンピシン（rifampicin：RFP），エタンブトール（eth-
ambutol：EB），ピラジナミド（pyrazinamide：PZA），
クラリスロマイシン（clarithromycin：CAM）の併用療
法を開始した．以後は解熱傾向となり，炎症反応の改善，
腫大リンパ節の縮小を認めた．外科的生検した縦隔リン
パ節の病理組織は，膿瘍の周囲に凝固壊死，類上皮細胞
を含むマクロファージを認めた（Fig. 3）．同検体の抗酸
菌塗抹およびTB-PCR，MAC-PCRは陰性であったが，治
療開始2ヶ月後に抗酸菌培養陽性が判明，DNAシークエ
ンス解析でM. kansasiiを同定し，同菌による縦隔リンパ
節炎と診断した．
9月10日に39℃台の高熱を認め，炎症反応が高値と

なった．免疫グロブリン，SBT/ABPC，メロペネム（me-
ropenem：MEPM），モキシフロキサシン（moxifloxa-
cin：MFLX），ミカファンギン（micafungin：MCFG），
アシクロビル（aciclovir：ACV），メトロニダゾール
（metronidazole：MNZ）で追加治療を行ったところ，解
熱し炎症反応の改善を認めた．重症感染症を繰り返すこ
とから根本治療としてallo SCTの方針とし，10月16日に
GATA2欠損症を認めないhuman leukocyte antigen
（HLA）適合血縁者から強度減弱前処置を用いた末梢血
幹細胞移植を行った．移植後に感染徴候はなく，末梢血
単球数から徐々に改善した．移植後19日目に単球数
250/μL，好中球数650/μLまで回復し，移植後29日目の
骨髄染色体検査で46，XXとドナー型を確認した．同定
したM. kansasiiの薬剤感受性をもとに，INH，RFP，EB
による抗酸菌治療に変更した．
その後，感染再燃を示唆する所見はなく経過し12月28

日に退院，外来で抗酸菌治療を合計14ヶ月間継続し，腫
大リンパ節の縮小および喀痰での抗酸菌培養陰性が維持
できている．

考　　察

GATA2欠損症は抗酸菌に対して易感染性を呈する原
発性免疫不全症候群であり，世界で約380例が報告され
ている4）5）．GATAは転写因子でGATA2は造血系細胞の
発生に重要な役割を果たしている6）．ヒトGATA2遺伝子
は3番染色体長腕に存在し，GATA2欠損症はこの遺伝子
のヘテロ異常（de novoあるいは常染色体優性遺伝子）で
起こるとされ7），それにより単球などの血球減少が起こ
り，MDS/AMLの造血器疾患をはじめとしたさまざまな
臨床所見を呈する．幼少期にMDSを突然発症する症例
もあるが，そうでない症例は血球減少の進行とともに免
疫不全が進行し5），60％の症例が重症のウイルス感染症
や非結核性抗酸菌（nontuberculous mycobacteria：NTM）
症で発症する2）．血球減少はさらに進行し，年齢中央値
19.7歳（12～35歳）でMDS/AMLを発症する8）．本症例
は感染症を契機にGATA2欠損症およびMDSを診断，以
降免疫不全が進行し，NTM症の発症に至ったと考えて
いる．
GATA2欠損症では，ヒトパピローマウイルス感染に
伴う難治性尋常性疣贅をはじめとするウイルス感染症，
クリプトコックス，アスペルギルスなどの真菌感染，結
核を含む抗酸菌症などへの易感染性が報告されている9）．
本症例は胸部CTで縦隔リンパ節腫大を認め，感染症と
して精査を進めた．一般的な縦隔リンパ節腫大の原因と
して，悪性リンパ腫，サルコイドーシス，転移性肺腫瘍，
縦隔リンパ節結核などが多い10）が，NTM症の報告は少
ないとされる．一方，GATA2欠損症に合併したNTM症
23例（重複感染を含む29例のNTM症）の検討において，
15例（52％）がMAC，9例（31％）がM. kansasii，4例
（14％）がM. fortuitum，1例（3％）がM. abscessusで，
M. kansasii合併症例すべてで縦隔リンパ節腫大を認めた
との報告があり11），若年者でNTM症による縦隔リンパ節

a b

Fig. 3　Pathological findings. (a) Histological examination of the subcarinal lymph node revealed caseous 
necrosis, epithelioid cells, and macrophages (hematoxylin-eosin stain). (b) A specific stain for acid-fast 
bacilli was negative.
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炎との診断に至った際には，GATA2欠損症を想起する
必要がある．本症例は縦隔リンパ節生検でM. kansasiiを
同定した．GATA2欠損症は同定されるNTMにMACが
多いことからMonoMAC症候群と呼ばれるが，縦隔リンパ
節腫大を認めた際は，本例と同様にM. kansasiiをはじめ
とした他の抗酸菌感染症を考慮する必要があると考える．
GATA2欠損症の初期治療は感染症のコントロールで，

重症感染症を繰り返す場合などはallo SCTが治療の中心
となる3）．造血幹細胞はすべての造血細胞に分化する能
力と，自己複製能力を有する細胞で，allo SCTはドナー
由来（同種）の造血幹細胞を輸注することによって造血
能を補う治療法である12）．本症例ではallo SCTを行うこ
とで単球をはじめとした血球減少が改善し，免疫不全が
改善することで感染症のコントロールが可能となった．
GATA2欠損症においてallo SCTを行う時期については
明確ではないが，芽球の増加を伴うMDSを発症する前
や，核型異常，全身感染症を伴う重症免疫不全，重症肺
疾患などで考慮されるべきとされる13）．本症例では，重
症感染症に対する広域抗菌薬治療後は合併症はなくallo 
SCTが施行できた．以前よりallo SCTを勧められていた
が，今回のM. kansasiiによる縦隔リンパ節炎合併を契機
に同意が得られ，施行することとなった．移植後は感染
のコントロールが得られ，抗酸菌治療を完遂することが
できた．
M. kansasii感染症を合併したGATA2欠損症という希

少な症例を経験した．GATA2欠損症は抗酸菌に対し易
感染性を示す疾患で，播種性病変や縦隔リンパ節腫大を
示す若年者のNTM症をみたときにGATA2欠損症を想
起する必要があると考える．また，GATA2欠損症に合
併する感染症に対しては慎重に抗菌薬を選択し，allo 
SCTの適応を考慮することが重要と考える．
本論文の要旨は，第58回日本呼吸器学会学術講演会（2018
年4月，大阪）において発表した．
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Abstract

A case of GATA2 deficiency with Mycobacterium kansasii infection

Kohei Iwasaki a, Tomoyoshi Itoha, Masato Shinoki a,  
Kanako Tamuraa, Yuya Inadaa and Hidekazu Tachi b

aDepartment of Respiratory Medicine, Kansai Electric Power Hospital
bDepartment of Thoracic Surgery, Kansai Electric Power Hospital

A 22-year-old Japanese male, who was diagnosed with GATA2 deficiency two years ago, was admitted to 
our hospital complaining of a one-month history of fever and dry cough. A contrast-enhanced chest computed to-
mography (CT) scan revealed mediastinal lymphadenopathy. He was treated with broad-spectrum antibiotics, 
but this proved ineffective. Surgical lymph node biopsy was performed, and the resected mediastinal lymph node 
showed caseous necrosis, epithelioid cells, and macrophages histopathologically. Broad-spectrum antibiotics were 
administered on suspicion of nontuberculous mycobacteria (NTM) or tuberculosis lymphadenitis, and his general 
condition and mediastinal lymph node swelling deteriorated. At a later date, Mycobacterium kansasii was con-
firmed in the mediastinal lymph node culture. This case illustrates that in young patients with disseminated 
NTM infection or mediastinal lymphadenopathy due to NTM, GATA2 deficiency must be ruled out, and appro-
priate diagnosis and treatment should be considered.
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