
症例報告

術前に二重濾過血漿分離交換法を施行した胃癌，
直腸癌合併リンパ形質細胞性リンパ腫の 1例

長野赤十字病院外科
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リンパ形質細胞性リンパ腫の全身検索中に発見された胃癌，直腸癌の重複癌の 1例を経験し
たので報告する．症例は 71 歳の男性で，下腿浮腫，労作時の息切れを主訴に近医受診し，血液
検査所見から IgM-Mタンパク血症を指摘された．全身検索のために施行された上部消化管内
視鏡検査で胃体部小彎に胃癌を認め，また下部消化管内視鏡検査では直腸Rsに全周性の 2型
病変を指摘され，精査加療目的にて当院紹介となった．骨髄生検でリンパ形質細胞性リンパ腫
と診断され，眼底検査所見で過粘調症候群を呈していたことから，術前に二重濾過血漿分離交
換法を行い，胃全摘術，低位前方切除術を施行した．術後経過に問題はなく，第 22 病日に退院
した．1か月後より rituximab 療法を 8コース施行し，partial response を維持し，外来通院中
である．

はじめに
リンパ形質細胞性リンパ腫（lymphoplasma-

cytic lymphoma；以下，LPL）はまれな疾患であ
り，産生される大量の IgM-Mタンパクにより，過
粘調症候群を来し，視力障害や脳血管障害，末梢
神経障害を引き起こすとされている１）．また，異常
増加した免疫グロブリンを除去するための血液浄
化法として，単純血漿交換法，二重濾過血漿分離
交換法（double filtration plasmapheresis；以下，
DFPP）が行われており，血液粘調度の低下に有用
とされ２），術前に血液浄化法を施行した報告例も散
見される３）．今回，我々は術前にDFPPを行い，胃
全摘術，低位前方切除術を施行し，術後 rituximab
療法を施行した LPLの 1例を経験したので報告
する．

症 例
患者：71 歳，男性
主訴：下腿浮腫，全身倦怠感
既往歴：17 歳時 脾臓摘出術，56 歳時 胆囊摘

出術．

家族歴：母親，胃癌．
現病歴：平成 20 年 1 月頃より下腿浮腫，全身倦

怠感，労作時の息切れを自覚するようになり，近
医を受診した．血液検査で白血球数の上昇，貧血
と低アルブミン血症を指摘され，タンパク電気泳
動検査で IgM-Mタンパク血症を認めた．
また，全身検索のために行った上部消化管内視

鏡検査で胃体部小彎に 2型胃癌を認め，下部消化
管内視鏡検査では直腸Rsに 2 型直腸癌を指摘さ
れ，精査加療目的にて当院紹介となった．
入院時現症：両下腿浮腫，眼球結膜に貧血がみ

られた．腹部は平坦，軟で，脾臓摘出術および胆
囊摘出術の際の手術創があり，剣状突起下に肝臓
を 2横指触知したが，表在リンパ節は触知しな
かった．
入院時検査所見：Hb 8.3g�dl と著明な貧血と，

Alb 2.3g�dl の低アルブミン血症を認めたが，脾臓
摘出後のため血小板数は逆に増加していた．血清
IgM値は 3,259mg�dl と高値であり，骨髄生検で，
9％の lymphoplasmacytic cell の浸潤を認めた．
眼底検査でソーセージ様網膜静脈の怒張と点状出
血斑を認め，血液粘調度は 3.85 cp（centi poise）を
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Fig. 1 Abdominal computed tomography revealed 
hepatomegaly with nodular formation and marked 
enlarged lymph nodes in the paraaortic lesion 
（arrow）．

Fig. 2 Upper gastrointestinal endoscopic examina
tion revealed a discolored depressed lesion at the 
lesser curvature of the lower body. Endoscopic bi
opsy demonstrated well differentiated tubular 
adenocarcinoma.

Fig. 3 Barium enema revealed a whole-circumfer-
ential stricture in the rectum.

Table 1 Laboratory findings

g/dl9.2TP/mm311,500WBC
g/dl2.3Alb%68.0SEG
mg/dl0.9T-Bil%2.0EOSI
IU/l42GOT%0.0BASO
IU/l37GPT%17.0MONO
IU/l1,162AL-P%12.0LYMP
IU/l94LDH/mm3321×104RBC
IU/l199γ-GTPg/dl8.3Hgb
IU/l43ChE%27.1Hct
mEq/l134Nafl84.0MCV
mEq/l4.1Kpg25.8MCH
mEq/l99Clg/dl30.6MCHC
mg/dl12.2BUN/mm373.4×104PLT
mg/dl0.53Crsec13.5PT
mg/dl132BS%71PT%
mg/dl3.73CRPsec38.6APTT
mg/dl2,850IgG
mg/dl111IgAng/ml9.9CEA
mg/dl3,259IgMIU/ml23CA19―9
U/ml73.3CH50
mg/l4.6β2-MG

示していたため，LPLに関連した過粘調症候群と
診断された（Table 1）．
腹部CT所見：肝臓は腫大し，肝実質は不均一

な低信号を示し，辺縁は鈍であったが，明らかな
肝転移巣はなく，副脾が存在し，傍大動脈領域や
腹腔動脈周囲に多数の腫大したリンパ節を認めた
（Fig. 1）．

消化管検査：上部消化管内視鏡検査で胃体下部
小彎に不整な潰瘍を伴う広範な 3型病変を認め
（Fig. 2），生検で group V高分化型腺癌と診断さ
れた．また，下部消化管内視鏡検査では，肛門縁
より 20cmの直腸 Rsに全周性の 2型病変を認め，
生検で中～高分化型腺癌と診断された．注腸造影
X線検査では，直腸Rsに 5cmにわたる全周性の
狭窄像を認めた（Fig. 3）．
FDG-Positron Emission Tomography（以 下，

PET）：傍大動脈周囲，腹腔動脈周囲リンパ節，直
腸病巣，所属リンパ節に集積を認めた．
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Fig. 4 Clinical cource.

臨床経過：術前血清 IgM値の目標値を 2,000
mg�dl 以下とし，血清 IgM値の推移をみながら
DFPPを週 1回施行し，術前に計 3回のDFPP
を施行した．術前血清 IgM値は 1,426mg�dl とな
り，胃全摘術，低位前方切除術を施行した（Fig.
4）．
切除標本肉眼検査所見：胃体上部小彎を中心と

する，広範な 60×30mm大の 2型病変を認め（Fig.
5A），また直腸には 60×40mm大で全周性の 2型
病変を認めた（Fig. 5B）．
病理組織学的検査所見：胃病変は深達度mpの

腺癌で病期はT2 N0 M0 CY0 Stage II であった．
また，直腸病変は中分化型腺癌で病期はT3N1M0
Stage IIIa であった．同時に摘出した総肝動脈リ
ンパ節には，dutcher body を有し，好酸性細胞質
を持つリンパ形質細胞性リンパ球の浸潤を認め
（Fig. 6），免疫染色検査で異型細胞はCD10 陰性，
CD20 陽性，CD79a 陽性の B細胞形質を有し，一
部にCD138 陽性の形質細胞様形質を認めた．免疫
グロブリン染色検査では，IgM-κ型の単クローン
性増殖が示唆され，LPLの所見を認めた．
術後経過：術後経過は良好で，術後 7日に

DFPPを施行し，合併症なく，第 22 病日に退院し
た．7月より当院血液内科にて rituximab 375mg�
m2の週 1回投与を開始し，rituximab 療法を計 8
回施行した．治療開始後，血清 IgM値は一過性に
5,737mg�dl まで上昇し，rituximab 療法による
Flare と判断し，再度DFPPを一時的に導入した
が，現在 partial response を維持し，外来通院中で
ある．

考 察
リンパ形質細胞性リンパ腫はまれな疾患とさ

れ，リンパ節原発のリンパ腫の 1.5％を占めるに
過ぎず，男性に多く，発症の平均年齢は 65 歳とさ
れている１）４）．IgMのMタンパク血症を伴うリン
パ形質細胞性リンパ球が腫瘍性に増殖し，小型の
B細胞がさまざまな程度に分化傾向を示すとされ
ている５）６）．腫瘍細胞が産生する IgM型マクログロ
ブリンにより過粘調症候群（以下，HVS）を引き
起こすとされている．HVSは血液粘調度の増加に
よる血流障害のために，末梢の循環不全や種々の
臓器障害を来し，特有の臨床症状・所見を呈した
ものとされている７）．原因疾患として最も頻度の高
いのは，原発性マクログロブリン血症で，HVS
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Fig. 5 Macroscopic findings of the resected speci
men showed a ulcerative lesion 60×30mm in di
ameter at the lesser curvature of the lower body 
of the stomach（A）and a type 2 tumor was ob
served in the rectum.

A

B

Fig. 6 Pathological findings of the resected lym
phonode showed small lymphocyte and plasma
cytic atypical cell with Dutcher body.（HE stain, 
×40）

の 85～90％を占めるとされ８），LPL症例の 10～
30％に合併するとされている９）．DFPPは単純血
漿交換法に比べて選択性に優れており，約 80％が
血管内に存在する IgMを効率よく除去でき，アル
ブミンの補充が少なくてすむ利点がある．血清
IgM値，血液粘調度測定値の周術期の明確な指標
はないものの，LPL治療中に腎不全を合併した症
例の報告もあり，可能なかぎり IgM型モノクロー
ナル蛋白を除去することが，望ましいと考えられ
ている１０）．
本邦での LPLを含む原発性マクログロブリン

血症における上皮性悪性腫瘍合併の頻度は少な
く，2.8～4.3％とされている１１）１２）．我々が医学中央
雑誌（1983 年～2008 年 10 月）にて「リンパ形質
細胞性リンパ腫」，「胃癌」，「直腸癌」をキーワード

に検索しえたかぎりでは，LPLと胃癌，直腸癌の
重複症例の報告はなく，胃癌合併症例 4例の報告
を認めるのみであった１３）～１５）．LPL の治療としてア
ルキル化剤，プリン誘導体の有用性が報告されて
きたが１６）１７），近年，抗CD20 マウス・ヒトキメラ型
IgG1 モノクローナル抗体である rituximab の効
果が期待されている１８）～２０）．これらの報告によれば，
rituximab 375mg�m2の週 1回，計 4回投与により
およそ 27～35％，計 8回投与により 45％のma-
jor response が得られるとされているが，com-
plete response が得られた症例はほとんどなく，
完全寛快は期待できないとされている．また，自
験例のように rituximab の投与により一過性に
IgMの上昇を認めることがあり，DFPPが必要と
なることが報告されている２１）２２）．治療法の進歩によ
り，LPLの全生存の中央値は 5年以上とされてお
り９），今後，続発性免疫不全症に伴う 2次発癌や重
複癌症例が増えることが予測される．LPLに癌を
合併した場合，外科的治療が施行された症例は少
なく，正常免疫グロブリンの低下による免疫能低
下による易感染性，血小板減少による出血傾向，
低蛋白血症に伴う創傷治癒遷延，過粘調症候群に
伴う臓器・組織の血流障害を起こしやすいと考え
られる．自験例では LPLの化学療法による寛解導
入が困難であること，腸閉塞症および出血性貧血
回避のため，手術を LPL治療に先行させたが，外
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科的治療に際し，合併症が高いことを念頭におき，
管理していく必要があると考えられた．
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A Case of Synchronous Double Gastric and Rectal Carcinomas Lymphoplasmacytic
Lymphoma responding to Preperative Double Filtration Plasmapheresis
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A 71-year-old man with calf edema and shortness of breath admitted for further examination was found to
have a IgM-κmonoclonal protein（3,259mg�dl）in serum and advanced gastric and rectal cancer. The histologi-
cal diagnosis of bone marrow biopsy specimens was lymphoplasmacytic lymphoma（LPL）, necessitating dou-
ble filtration plasmapheresis preoperatively, followed by total gastrectomy and anterior rectal resection in
May 2008. After an uneventful postoperative course and rituximab treatment 2 month after surgery, he at-
tained a partial response. Lymphoplasmacytic lymphoma is comparatively rare and, to the best of our knowl-
edge, no case combined with advanced gastric cancer synchronous with rectal cancer has been reported in
the Japanese literature.
Key words：lymphoplasmacytic lymphoma, double filtration plasmapheresis, rituximab
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