
はじめに

赤芽球癆は自己免疫疾患の一種と考えられている

が1），その原因は多様で発症の詳細な機序は未だ不明で

ある．赤芽球癆の半数に胸腺腫が，胸腺腫の 5％に赤芽

球癆が併発すると報告されるように，両疾患の関連性は

高い2）．胸腺腫に関連した赤芽球癆の 3例を経験したの

で，文献的考察と共に報告する．

症 例

症 例 1 : 57歳，女性．

主 訴：めまい．

既往歴＆家族歴：特になし．

現病歴：1989年 10月より目眩を自覚し，近医で貧血

と共に胸部異常影を指摘された．

初診時現症：身長 149 cm，体重 44 kg，血圧 100�60

mmHg，脈拍 90�分，眼瞼結膜貧血著明，その他全身的理
学所見に異常無し．

発症時血液学的所見：RBC 90×104�mm2，Hb 2.5 g�dl，

Hct 8.5％，Ret＜1％，MCV 94.4fl，MCHC 29.4 g�dlと赤芽

球の著明な減少と高度な正球性低色素性貧血を認めた．

胸部 CT所見：前縦隔に径 10 cmの境界明瞭な充実性

均一の腫瘤影を認めた（Fig. 1）．

骨髄像：赤芽球系細胞の減少を認めた．

以上より赤芽球癆合併胸腺腫と診断され，濃厚赤血球

14単位を段階的に輸血し，Hb 7.5 g�dlの時点で手術を施

行した．

手術所見：胸骨正中切開でアプローチし，胸腺腫胸腺

摘除術を施行した．腫瘍は胸腺右葉に存在し，表面平滑

で周囲への肉眼的浸潤は認めなかった．

病理組織学的所見：腫瘍は 90×95×60 mm，重量 205

gで被包化され，組織学的に紡錘細胞の増殖と小葉間リ

ンパ球の混在を認め混合型胸腺腫と診断された．被膜及

び被膜外に顕微鏡的浸潤を認め正岡分類 II期と判定さ

れた．

経過：手術後 2カ月目から徐々に赤芽球の上昇を認

め，4カ月目に RBC 391×104�mm2，Hb 12.3 g�dl，Ret
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Fig. 1. Chest CT scan revealed a well defined mass shadow

in the right anterior mediastinum（Case 1）.

症 例
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12％と良好な値を示した．術後 133カ月現在，寛解生存

中である．

症 例 2 : 58歳，男性．

主 訴：めまい．

既往歴＆家族歴：特になし．

現病歴：1997年 1月よりめまいを自覚し，近医で貧血

と共に胸部異常影を指摘された．

初診時現症：身長 169 cm，体重 54 kg，血圧 130�80

mmHg，脈拍 80�分，眼瞼結膜貧血著明，その他全身的理
学所見に異常無し．

発症時血液学的所見：RBC 111×104�mm2，Hb 3.3 g�
dl，Hct 10.9％，Ret＜1％，MCV 98.2 fl，MCHC 30.3 g�dl

と赤芽球の著明な減少と高度な正球性低色素性貧血を認

めた．

胸部 CT所見：前縦隔に径 8 cmの境界明瞭な充実性

均一の腫瘤影を認めた（Fig. 2）．

骨髄像：赤芽球系細胞の減少を認めた．

以上より赤芽球癆合併胸腺腫と診断され，濃厚赤血球

18単位を段階的に輸血し，Hb 10.3 g�dlの時点で手術を

施行した．

手術所見：胸骨正中切開でアプローチし，胸腺腫胸腺

摘除術を施行した．腫瘍は胸腺右葉に存在し，表面平滑

で周囲への肉眼的浸潤は認めなかった．

病理組織学的所見：腫瘍は 75×68×65 mm，重量 130

gで被包化され，組織学的に紡錘細胞の増殖と小葉間リ

ンパ球の混在を認め混合型胸腺腫と診断した（Fig. 3）．被

膜に顕微鏡的浸潤を示し正岡分類 II期と判定した．

経過：術後，赤芽球が上昇しないため 45日目よりプ

レドニン 1 mg�kg�日を開始した．しかし 2カ月間投与し

ても改善が認められずサイクロスポリン 6 mg�kg�日に
変更後，速やかな赤芽球の上昇を認めた．1 mg�kg�日に
減量した後も RBC 467×104�mm2，Hb 14.4 g�dl，Ret 9

％と良好な値を示し，術後 40カ月生存中である．

症 例 3 : 75歳，男性．

主 訴：胸部異常影．

既往歴：高血圧（内服加療中）．

家族歴：特になし．

現病歴：1994年 7月，胸部異常影を指摘された．特記

すべき症状は無かった．

初診時現症：身長 164 cm，体重 62 kg，血圧 140�80

mmHg，脈拍 70�分，全身理学所見に異常無し．
発症時血液学的所見：RBC 385×104�mm2，Hb 12.9 g�

dl, Hct 36.8％と貧血を認めず，その他生化学的検査上も

異常無かった．

胸部 CT所見：前縦隔に径 9 cmの境界明瞭な充実性

均一の腫瘤影を認めた（Fig. 4）．

以上より胸腺腫と診断し，手術を施行した．

手術所見：胸骨正中切開でアプローチし，胸腺腫胸腺

摘除術を施行した．腫瘍は胸腺右葉に存在し，表面平滑

であった．肉眼的に左肺上葉へわずかに浸潤が認められ

たため，肺部分合併切除を行った．

Fig. 2. Chest CT scan revealed a well defined mass shadow

in the right anterior mediastinum（Case 2）.

Fig. 3. Microscopic findings of mixed type thymoma（Case 2,

HE stain）.

Fig. 4. Chest CT scan revealed a mass shadow in the left an-

terior mediastinum（Case 3）.
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病理組織学的所見：腫瘍は 90×85×65 mm，重量 200

gであった．組織学的には構成細胞のほとんどがリンパ

球で上皮細胞はごくわずか散在するにとどまり，リンパ

球優位型胸腺腫と診断した．縦隔脂肪織及び肺への顕微

鏡的浸潤を認め正岡分類 III期の浸潤型胸腺腫と判定さ

れた（Fig. 5）．術後は順調に経過したが，1996年 11月，

右頚部リンパ節に腫脹を認め，生検にて悪性リンパ腫（B-

cell Non-Hodgikin Lymphoma,follicular mixed）と診断さ

れた．胸部 CTで上縦隔リンパ節の腫脹を認め，stage IIIA

の判定で 50 Gyの放射線照射を行った．照射後の画像判

定は CRであった．2000年 10月より貧血を認めた．

経過観察中血液学的所見：（2000年 10月 20日）RBC

285×104�mm2，Hb 9.5 g�dl，Hct 27.9％，Ret 12％，MCV

97.9 fl，MCHC 34.1 g�dlと赤芽球の減少と正球性正色素

性貧血を認めた．1月 17日には RBC 162×104�mm2，Hb

5.6 g�dl，Hct 15.0％，Ret 0.3％，MCV 92.6 fl，MCHC 37.3

g�dlとなり，貧血の進行と共に赤芽球が減少した．

骨髄像：赤芽球系細胞の減少を認めた．

経過：赤芽球癆の診断を受けた．サイクロスポリンは

高齢のため 3 mg�kg�日で投与を開始した．2カ月後には

RBC 266×104�mm2，Hb 9.1 g�dl，Hct 26.6％，Ret 2.8％，

MCV 100.0 fl，MCHC 34.2 g�dlと改善した．

考 察

当施設において 2001年 3月までの 15年間に切除術

を受けた胸腺腫は 67例で，うち 3例（4.5％）に同時性ま

たは異時性の赤芽球癆が発症した．この頻度は Rosenow

らが報告した 5％の併発率とほぼ一致する2）．同時に赤

芽球癆の 50％に胸腺腫の合併を見ると報告されてお

り，胸腺腫を伴わない赤芽球癆には，先天性症例3）や肺癌

や悪性リンパ腫などの悪性疾患併発例4），Sjogren症候

群その他種々の自己免疫疾患関連例5），アロプリノール

や抗結核剤などによる薬剤性の報告6）がある．近年，ヒト

パルボウイルス B19感染による赤芽球癆の報告が散見

される7）．これは，溶血性貧血患者へのウイルス初感染に

より aplastic crisisを発症するものである．ウイルス感染

による赤芽球癆のほとんどは一時的なものであり，ウイ

ルス抗体価の上昇とともに自然回復する．稀に免疫不全

状態のためウイルスの排除がなされず慢性骨髄不全とな

ることがある．第 3例のように胸腺切除術後数年を経て

発症した場合，ウイルス感染や薬剤性の可能性を常に念

頭におかなければならない．本例は発症前に特記すべき

薬剤の投与がなく，全身状態良好な中で進行性の貧血を

認めたため，この可能性は無いと考えられた．

胸腺腫合併例において，末梢血の抑制 Tリンパ球増

加，胸腺腫内の誘導物質産生を認めたことから，腫瘍に

よる免疫異常が造血機能不全を引き起こす可能性が示唆

されている8）．このことから治療は胸腺腫を含めた胸腺

の全摘術が第一選択となるが，従来の報告では切除術単

独で赤芽球癆が改善する率は非常に低い．赤芽球癆の改

善を見ない場合，予後は不良で，平均生存期間は 18ヵ月

である9）．重症筋無力症に対する胸腺摘除術を胸腔鏡下

に施行した報告も見られるが，可能な限り周囲脂肪組織

を含めた広範な切除を行うためには本施設のごとく胸骨

正中切開によるアプローチが適切であると考える．第 1

例はこのような切除術により寛解を得た希少な例であ

る．手術後貧血が改善しない例では第 2例のように術後

1～2カ月目からステロイドがしばしば使用されていた

が，自例のように，その有効性は比較的低いものであっ

た．近年，サイクロスポリンの登場と共に，これがステ

ロイドに比較して高い有効性を示すとの報告が示されて

きた10）．第 2例もプレドニンからサイクロスポリンに変

更したところ，速やかな改善を認めた．第 3例は当初か

らサイクロスポリンが投与され，良好な効果を示してい

る．今後は免疫抑制剤が第一選択薬になってゆくものと

思われる．ただし，サイクロスポリンは腎障害などの重

篤な副作用が発現する可能性があり，腎機能低下例では，

サイクロフォスファマイドの投与が望ましい．サイクロ

フォスファマイドの有効率は 29％とサイクロスポリン

の 82％に比較して低いが，プレドニンと併用すること

で 50％にまで有効率が上昇したとの報告もあり，有用

な選択枝である10）．

結 語

1．胸腺腫に関連した赤芽球癆の 3例を報告した．

2．胸腺腫胸腺摘除術後に併発する赤芽球癆の改善が

認められない場合，サイクロスポリンが第一選択薬とな

りえる．

3．胸腺腫切除術後の遠隔期に赤芽球癆が発症する例

にもサイクリスポリンは有用であった．

Fig. 5. Microscopic findings of lymphocyte-predominant thy-

moma（Case 3, HE stain）.
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Background: Various kinds of treatment including thymo-thymectomy have been tried for pure red cell aplasia（PRCA）

with thymoma.

Case: Case 1 was a 57-year-old woman with severe anemia. Peripheral blood examination revealed few reticulocytes.

Cytologic examination of bone marrow aspiration showed that there were few erythloblasts. A computed tomography of

the chest showed an anterior mediastinal tumor. Under a diagnosis of thymoma with PRCA, thymo-thymectomy was per-

formed. The tumor was histologically diagnosed as a stage II mixed type thymoma. The anemia improved immediately

after operation. Case 2 was a 58-year-old man with severe anemia. He had the same clinical characteristics as Case 1 and

thymo-thymectomy was indicated. Anemia did not improve although prednisolone was given after the operation. The ad-

ministration of cyclosporin（6 mg�kg�day）markedly improved the anemia. Case 3 was 75-year-old man with no anemia.

A computed tomography of the chest showed an anterior mediastinal tumor. Under a diagnosis of localized thymoma,

thymo-thymectomy was performed. The tumor was histologically diagnosed as a stage III lymphocyte-dominant thymoma.

Two years later he was found to have B-cell non-Hodgkin’s lymphoma and received radiotherapy. Four years after radio-

therapy peripheral blood examination revealed marked anemia and few reticulocytes. Cytologic examination of bone mar-

row aspiration showed that there were few erythloblasts. Under a diagnosis of PRCA, cyclosporin（3 mg�kg�day）was ad-

ministered. The anemia markedly improved following the administration.

Conclusion: The administration of cyclosporin is recommended as the first-line therapy for synchronous or metachro-

nous PRCA with thymoma.
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