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症例は 30 歳の女性で，5年前より特発性血小板減少性紫斑病（idiopathic thrombocytopenic
purpura；以下，ITP）の診断のもと，当院内科にて副腎皮質ステロイドによる治療が行われて
いたが，血小板数の改善は不良であった．今回，血小板数が 0.7×104�µl まで減少したために脾
臓摘出術を目的として当科外科に紹介となった．術前に γ-グロブリン製剤の大量療法を施行し
たが血小板数の上昇は 2.4×104�µl にとどまった．Hand-assisited laparoscopic surgery（以下，
HALS）による脾臓摘出術を施行し，摘出脾臓の病理診断で splenic marginal zone lymphoma
（以下，SMZL）の診断を得た．SMZLは自己免疫性疾患の合併が報告されており，また本症例
で脾臓摘出後に血小板数以外に PAIgG 値の正常化が見られたことより，本症例の ITPは
SMZLに伴って発症した可能性が示唆された．また，脾臓摘出症例には本症例のような場合が
存在し，術後病理診断を確実に行うことが必要であると思われた．

はじめに
特発性血小板減少性紫斑病（idiopathic throm-

bocytopenic purpura；以下，ITP）は日常診療に
おいて比較的よくみられる疾患で，治療法として
は副腎皮質ステロイドによる保存的治療が第 1選
択とされるが，薬剤抵抗性を示す場合は脾臓摘出
術が行われる．今回，我々は ITPの診断のもと
hand-assisted laparoscopic surgery（以下，HALS）
による脾臓摘出術を施行し，術後の病理診断で
splenic marginal zone lymphoma（以下，SMZL）と
診断され，術前は高値であった PAIgG 値が正常
化した 1例を経験したのでここに報告する．

症 例
患者：30 歳，女性
主訴：血小板数減少
既往歴：2歳時，川崎病，19 歳時，交通事故（輸

血あり）
家族歴：特記事項なし．
現病歴：10 年前から貧血を指摘されていたが

放置していた．5年前に両下腿に誘引なく紫斑が
出現したため近医を受診したところ，血小板数が
1.2×104�µl と低値であったため，当院を紹介受診
となった．骨髄穿刺所見にて巨核球の増加（Fig.
1），さらに PAIgG 値が 160.9ng�107 cells（正常
値；9～25）と高値であることより ITPと診断さ
れた．診断後は副腎皮質ステロイド療法を施行し
たが血小板数の上昇は不良であった．
今回，血小板数が 0.7×104�µl と低下したため，

脾臓摘出術目的で当科入院となった．
入院時現症：脾腫，紫斑を認めなかった．
入院時検査所見：血小板数の著明な減少（1.1×

104�µl）以外に，軽度の貧血（HT 34.8％，HB 11.0
g�dl ）を認めるほかは，特に異常所見を認めな
かった．
腹部単純CTでは脾臓の大きさは 10.5×4cmと

軽度の脾腫を認めた（Fig. 2）．
入院後経過：手術前に γ-グロブリン製剤を 20

mg�日×5日間投与したが，血小板数は 2.4×104�
µl 程度の上昇にとどまった．
手術：左上半側臥位で約 6.5cmの上腹部正中
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Fig. 1 Increase of megakaryocytes was seen in the 

clot section of the patient’ s bone marrow.

Fig. 2 Abdominal CT showed a slight splenomegaly.

（10.5cm×4cm）

切開を置き，左手を挿入した．この他に，臍下，
前腋窩線上臍横，さらにこれらの中間と計 3か所
に 10mmのポートを挿入しHALSによる脾臓摘
出術を施行した．
手術時間は 4時間 48 分，出血量は 196ml ，脾臓

重量は 282.5g ，大きさは 14×10×7cmであった．
病理所見：H.E. 染色では正常の脾臓に比べて

marginal zone の拡大を認め（Fig. 3A），ここに大
型の異型細胞が散見された（Fig. 3B）．また，赤脾
髄にも大型の異型細胞が存在し，赤脾髄への腫瘍
の浸潤が示された（Fig. 3C）．
免疫染色を施行するとCD20 陽性細胞が白脾

髄，赤脾髄の両方にみられた（Fig. 4A）．Ki67 染色
ではmarginal zone の他，赤脾髄にも陽性細胞が
見られ，赤脾髄への浸潤が示された（Fig. 4B）．
以上の病理組織学的所見および免疫組織学的所

見より，本症例は SMZLと診断された．
術後経過：術後経過は良好で，術後 6日目には

退院となった．血小板数は術後 8日目で最高
45.3×104�µl まで上昇し，その後徐々に減少した
が術後 2か月経過時点で 15.0×104�µl で安定して
いる．術前は 160.9ng�107 cells であった PAIgG
値は術後 2か月の時点で 23.8ng�107 cells と正常
化した．さらに，全身検索目的で PETを施行した
が異常集積は認めなかった．術後は化学療法は施
行せず，術後 9か月現在，無再発で経過観察中で
ある．

考 察
SMZLという名称は Schmid ら１）が 1992 年に初

めて提唱した．WHO分類ではmarginal zone B
細胞に関連した悪性リンパ腫は節外性（extra
nodal），節性（nodal），脾臓辺縁帯（splenic type）
に分類されている．これらは一般的に経過が緩慢
で臨床症状に乏しく，低悪性度群として扱われて
いる．
SMZLはまれな疾患で，非ホジキン病の 1％未

満を占めるに過ぎないと報告されている２）．一方
で，John Alfred らによると術前に原疾患の診断が
つかなかった脾腫症例 18 例に脾臓摘出術を施行
し摘出標本より診断したところ，サルコイドーシ
スが 4例，1例が Castleman 症候群，6例が良性疾
患で脾腫を生じており，残りの 7例が悪性リンパ
腫と診断された．7例の悪性リンパ腫のうち 5例
が SMZLと診断され，2例が高悪性度B細胞リン
パ腫と診断された．このように，術前では原疾患
の診断が付かなかった脾腫症例において比較的高
い確率で脾臓原発の悪性リンパ腫を，そして
SMZLを伴っていることがある．
SMZLは臨床所見，形態学的所見そして免疫学

的所見によって診断される．
臨床所見としては脾腫を認めるが，貧血，体重

減少，発熱，盗汗といった全身症状を示す症例は
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Fig. 3 H.E. staining of the spleen. A：Expand of marginal zone area at the white pulp was 

seen by the low-powered view of the spleen.（H.E. stain×40）B：Atypical cells were seen 

in the marginal zone by the high-powered view of spleen.（H.E. stain×400）C：Aypical cells 

in the red pulp was seen and this meaned infiltrations of the tumor cells to the red pulp.

（H.E. stain×400）

A B C

まれである一方，autoimmune hemolytic anemia
（以下，AIHA），ITP，Sjögren 症候群や systemic
lupus erythematosus（以下，SLE）などの自己免
疫疾患を伴っている確率が高いと報告されてい
る１）３）．SMZLを伴った Sjögren 症候群で脾臓摘出
術を施行したところ，レイノー症状が改善，また
血清補体価やクリオグロブリン値の正常化が得ら
れたという報告がある４）．
形態学的には白脾髄の辺縁層（marginal

zone）の拡大を認める．腫瘍細胞がマントル層，
そして白脾髄の胚中心を置換するほどに浸潤する
こともある．赤脾髄への浸潤も通常認められる３）．
免疫学的にはCD19，20 などの B細胞抗原は陽

性を，免疫グロブリンは単クローン性格を示す．
また，ほとんどの症例でCD22，24，FMC7 は陽性
である一方で，CD5，10，11，23，25，43 は通常
は陰性である．この他，notch2 が強く発現してい
る一方で，BCL1 の再構成や cyclin D1 の発現は証
明されていない３）５）６）．

治療方法としては脾臓摘出術が有効であるとさ
れている．しかし，腫瘍細胞が脾臓に限局する傾
向にあり，全身に出現する確率が低いこと，また
進行が緩除であるため診断が遅れ脾臓以外に病変
が浸潤している場合は脾臓摘出術後，化学療法が
必要となることもある３）７）．
John Alfred らが報告した SMZLと診断された

5例のうち，4例は術後追加療法を施行せずに再発
兆候なく最長で 30 か月を経過している．1例は術
後に骨転移を来したため追加療法として化学療法
を施行し，その後は 56 か月間再発することなく経
過している８）．本症例では脾臓摘出術後，PETにて
転移病変が認められなかったために化学療法は必
要ないと判断し，施行していない．
ITPと SMZLとの合併を報告した症例は我々

が検索したかぎり（Pubmed，医学中央雑誌Web
検索，1980 年～2004 年まで，キーワード：ITP，
SMZL，自己免疫疾患，auto immune disease）で
は 3例のみであった７）９）．いずれの症例でも術前に
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Fig. 4 A：Immunohistochemical staining of Ki67. Positve cells of Ki67 were 

seen in the marginal zone and in the red pulp.（×200）B：Immunohisto-

chemical staining of CD20. Positve cells of CD20 were seen in white and 

red pulp.（×200）

A B

は SMZLの診断はついておらず，脾臓摘出術を施
行した後に病理学的所見より SMZLと診断され
ている．脾臓摘出後の経過としては 2例は血小板
数は正常化したと報告されている．これに対して，
1例は一時的には血小板数は増加したものの，そ
の後減少したため術後に再度骨髄穿刺を施行され
ているが，骨髄には SMZLの浸潤はみられていな
いと報告されている．残念ながらそれ以上の全身
検索は施行していないため，転移巣の有無につい
ては不明のままである．一方で，先の血小板数が
正常化した 2症例のうち，1症例では脾臓摘出術
後も PAIgG 値が高値であったため全身検索を施
行したところ腰椎に転移を認めたため，さらにラ
イナック治療と cyclophosphamide，adriamycin，
oncovin，prednisolone（CHOP）による化学療法が
追加療法として施行され，その結果 PAIgG 値が
正常化したと報告されている７）．
長澤ら１０）は ITP での脾臓摘出術後の血小板数と

PAIgG 値の経時的変化にはいくつかの型がある
と報告している．それによると，約 70％の割合で
血小板数は正常化し，PAIgG 値の低下がみられ
た．一方で，約 30％では血小板数は正常化せず，

また PAIgG 値の低下がみられなかった．その原
因としては，脾臓以外に抗体産生部位が存在する
ためであると長澤らは推察している．
我々が検索したかぎり（Pubmed，医学中央雑誌

Web検索，1980 年～2004 年まで，キーワード：
ITP，SMZL，PAIgG 値，血小板，脾臓摘出術）で
は ITPあるいは SMZLの治療による PAIgG 値
の推移について示した文献は先に述べたもののみ
であった．そのため，PAIgG 値の推移のみで ITP
と SMZLの関連や治療効果を判断するのはやや
無理があるように思われる．しかし，本症例では
病理学的所見により SMZLと診断されており，
PETで遠隔転移がなく，原発巣に対する治療とし
て脾臓摘出術を施行することで血小板数および
PAIgG 値が正常化した．また，SMZLは ITPを含
む自己免疫疾患を高い確率で合併していると報告
されていること，SMZLの腰椎転移を治療するこ
とで PAIgG 値が正常化したという報告７）がある
ことより，本症例の ITPは SMZLによって発症
した可能性が示唆される．
また，ITPや AIHAなどの自己免疫性疾患で脾

臓摘出術を施行する際には切除標本の病理診断を
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確実に行うとともに，頻度は少ないものの SMZL
が存在する可能性を考慮するべきであると思われ
た．
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A Case of Splenic Marginal Zone Lymphoma Diagnosed after Splenectomy for ITP

Makiko Tanaka, Hiroyuki Naitoh, Hiroshi Yamamoto, Yasuhisa Tango,
Tohru Tani, Mitsuaki Ishida１）, Ryohji Kushima２）and Hidetoshi Okabe１）２）

Department of Surgery, Division of Clinical Laboratory Medicine１）and Division of Diagnostic Pathology２）,
Shiga University of Medical Science

We report a case of splenic marginal zone lymphoma（SMZL）diagnosed after splenectomy for idiopathic
thrombocytopenic purpura（ITP）. A 30-year-old woman diagnosed with ITP 5 years earlier and treated with
steroids did not have the platelets count increase sufficiently, leading to splenectomy using hand-assisted la-
paroscopic surgery（HALS）. Based on microscopic findings with HE staining and immunohistochemistry
staining for CD20 and Ki67, she was diagnosed with SMZL. Platelets counts and PAIgG normalized after sple-
nectomy. These findings suggest that SMZL may have caused ITP.
Key words：splenic marginal zone lymphoma, idiopathic thrombocytopenic purpura, hand-assisted laparo-

scopic surgery
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