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眼寓に原発 したT細胞性悪性 リンパ腫の 1例

平坂 知彦1),佐
堀 彰彦1),井上 正則1),森野以知朗2),蒔   昭亮3)

1)神戸大学医学部眼科学教室,2)新 日鉄広畑病院眼科,3)岡 山大学医学部第一病理学教室

要  約

今回我々は T細胞型眼宮原発性悪性 リンパ腫の 1例 を経験 した.症例は 46歳 男性.右上眼瞼腫脹が急激に

増大 し,眼底には脈絡膜銀装を認めた。炎症を示唆する所見は認めなかった。眼宮部 MRIに て右眼上方に腫

蕩陰影を認めた。67Gaシ ンチにて右眼富部にhot spotを 認めたが,他に著変 を認めなかった。眼宮腫瘍摘出

術が施行 され,組織学的にはLSG分類でびまん性中細胞型悪性 リンパ腫 であった。免疫組織化学的には抗

LCA抗体 (+),抗 MT‐ 1(+),抗 UCHL‐ 1抗体 (十 ),抗 MB‐ 1抗体 (― )であった。以上 よりT細胞悪

性 リンパ腫 と診断 された.臨床病期分類では発症時 stage IEであったが,そ の後放射線・化学療法にもかか

わらず右前頭部 と肺に転移 し,6か 月後 に日和見感染により死亡 した。近年眼官原発悪性 リンパ腫の免疫組織

化学的検索が多数報告 されているが,そ のほとんどが B細胞型で,T細胞型 と証明 されたものは本邦で初めて

である.(日 眼会誌 96:1487-1493,1992)
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A 46-year-old man presented *ith "y"[dtT:iil] "ro 
choroidat folds in the right eye. These

symptoms were rapidly exacerbated, but inflammatory findings were not observed. MRI tomography
conflrmed the presence of an orbital tumor compressing the eyeball. In 6'Ga scintigram, a hot spot was
recognized only at the right orbital region. This orbital tumor was removed subtotally. It was
diagnosed histologically as non-Hodgkin malignant Iymphoma (difruse medium cell-type) and stained
on paraffin sections, using monoclonal antibodies immunohistochemically. Anti-LCA, anti-MT-1,
anti-UCHL-1 antibodies were positive, and anti-MB-1 antibody was negative. The clinical stage was
IE in the Ann-Arbor classification. He was treated by radiation and chemotherapy, but died because
of opportunistic infection after 6 months. This is, so far as we know, the first case in Japan diagnosed
as primary orbital T-cell type malignant lymphoma immunohistochemically. (Acta Soc Ophthalmol
Jpn 96 : 1487-1493, 1992)
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I緒  言

近年パラフィン切片でも使用可能なモノクローナル

抗体の開発が進み,腫瘍化 した リンパ球の表面 マー

カーの検索が一般化されるに伴い,眼嵩部に発生 した

悪性 リンパ腫についても免疫組織化学的検索を行った

報告は幾つか認められる1)～ 6)。 それらによれば,そ のほ

とんど全てが B細胞型であ り,眼寓原発で T細胞型

と診断された症例は従来の形態学的な面のみより診断

された症例
7)を

含めても極めて稀である。免疫組織化

学的に T細胞型 と証明された眼高原発の悪性 リンパ

腫は,我々の検索 した範囲では Larocheら 3),Hender_

sonら 9)の 症例報告しかな く,本邦での報告は見当らな

い。今回我々はそノクローナル抗体の抗 MT‐ 1抗体・

抗 UCHL-1抗体・抗 MB‐ 1抗体を用いて免疫組織化学

的に T細胞型 と確定診断 した眼宮原発の悪性 リンパ

腫の 1例を経験 したので報告する。

II 症  例

症例 :46歳 ,男性。

初診 :1989年 11月 2日 .

主訴 :右上限瞼腫脹 .

現病歴 :1989年 10月 中旬頃より右上眼瞼腫脹を認

め次第に増大してきたため,近医を受診し抗生物質点

眼にて経過観察されていたが軽快せず,当科を紹介さ

れた。

既往歴 :後天性多嚢胞腎による慢性腎不全 (13年前

より透析療法を受けている).

家族歴 :父母に高血圧 .

初診時眼所見 :視力 :右眼 0.5(1.OX-0.25D),

左眼=0.5(1.OX-0.25D)。

眼球 :眼位は正位で,眼球運動は良好であった。眼

球突出度は Hertel眼 突計 にて右眼 13 mm,左 眼 14

mmであった。

眼瞼 :右上眼瞼は腫脹 しており,眼瞼皮下に腫瘤を

触知 した。軽度の圧痛を認めたが,充血は呈 していな

かった。瞼裂幅は右 4mm,左 1l mmで あった。

結膜 :右眼球結膜は浮腫状であった.球結膜下に腫

瘍浸潤は認めなかった。

対光反射は迅速かつ十分で,眼圧は正常であった。

右眼底の上耳側よりに脈絡膜微装を認めた (図 1).超

音波検査 Bモ ー ドで眼球上方に音響減衰が大 きく,境

界が明瞭な腫瘍陰影を認めたr

経過 :そ の後,CT o MRI.67Gaシ ンチ等の検索を
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図 1 右眼底像 .

右眼底の上耳側に腫瘍の圧排による脈絡膜敏髪を認め

た。

図2 初診 2週間後の前眼部写真.

右眼の眼球突出と眼球運動制限を呈した。視力は0.3

まで低下し,触診にて石様硬の腫瘤を右上眼瞼から眼

嵩部にかけて触知した。

行ったが,腫瘍は急激な増大傾向を示 し,初診 2週間

後には右視力は矯正でも 0.3ま で低下 し,右眼の内方

への運動制限を認めた。眼球突出は右 19 mm,右 瞼裂

幅は 2mmと なり,触診にて石様硬の腫瘤を右上限瞼

から前額部にかけて触知するようになった(図 2).眼

宮部 MRIにて右眼球の直上から右前額部に拡がる,

比較的境界明瞭で充実性の腫瘍陰影を認め,眼球およ

び視神経を下方に圧排 していた。腫瘍部は Tl強調画

像,T2強 調 画像 とも外 眼 筋 よ りhigh‐ intensityな

mas lesionであ り,腫瘍内部 もほぼ同じ intensityを

保っていた(図 3, 4)。 また眼寓部 CTでは,腫瘍部

は造影剤により軽度 enhanceさ れた (図 5).

耳前 。耳下・頸部および腋嵩・ 鼠径部などにリンパ

節腫脹は認めず,神経学的にも異常なかった。頭部単
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図3 眼宮部 MRI(Tl強調画像).

右眼球の直上から上外方にかけて,比較的境界明瞭な

充実性腫瘍を認めた。

眼高原発の T細胞型悪性 リンパ腫 。平坂他

図5 眼寓部 CT(左 plain CT。 右 enhanced CT).

腫瘍部は造影剤により軽度 enhanceさ れた.
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図4 眼嵩部 MRI(T2強調画像).

腫瘍部は T:。 T2強 調画像 とも外眼筋 とほぼ isO_

intensityで あった.

純 X線像では腫瘍周辺や副鼻腔の骨破壊や非薄化は

認めなかった。また胸部 X線像で縦隔部の リンパ節腫

脹や肺野に異常なく,腹部 CTにても腹部の リンパ節

腫脹は存在 しなかった。67Gaシ ンチでは右眼嵩部の腫

瘍に一致して hot spotを 認めたが,その他の部位には

異常な集積像は認めなかった (図 6).ま た発熱・白血

球増多・血沈克進 。CRP陽性など炎症を示唆する所見

は認めなかった。血液像は正常で,各種の腫瘍マーカー

も異常なく,血液生化学的に腎不全による腎機能低下

を呈するのみであった。

腫瘍の組織学的診断および治療を目的として,11月

21日 Kronlein法 による右 眼富腫瘍摘 出術を施行 し

た。腫瘍は右眼寓上部に充満 してお り,眼球および視

神経を下方に圧排 していた。腫瘍の前端は右上眼瞼か

ら前額部まで進展していた。腫瘍は弾性硬で,被膜を

認めなかった.境界は比較的明瞭で,周 囲組織 との癒

着はな くほぼ全摘出された。摘出した腫瘍 は大 きさ

6× 6cmで ,前頭部部分の割面は灰白色で充実性で
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図 6 6,Caシ ンチ像 .

07Gaシ ンチで右眼富部に腫瘍に一致 してhot spotを

認めた。全身その他の部位には異常な集積像は認めな

かった。

図7 眼嵩腫瘍の組織像 (H.E.染 色)(× 200).

腫瘍組織は濾胞形成を伴わず,異型性の強い中型腫瘍

細胞を主体とするリンパ球系の増殖組織であった。さ

らに多核白血球,組織球の浸潤も認めた.

あった。

病理組織学的診断 :摘 出した組織を 10%ホ ルマ リ

ンに固定後,パ ラフィン包埋し,H.E.染色した。腫瘍

日眼会誌 96巻 11号

組織に濾胞形成は認めず,びまん性に異型性の強い リ

ンパ球様の腫瘍細胞を主体とし, さらに多核白血球 ,

組織球の浸潤および壊死を認めた。腫瘍細胞は通常の

リンパ球よりやや大きく,核小体が明瞭で リンパ芽球

様であった (図 7).

免疫組織化学的診断 :いずれ も 10%ホ ルマ リン固

定,パ ラフィン包埋 した標本を用いた。diaminoben‐

zidineを 発色剤 として,酵素抗体間接法で組織標本を

リンパ球表面 マーカーである単 クローン性抗体 (抗

LCA抗体・抗 MT‐ 1抗体・抗 UCHL‐ 1抗体・抗 MB‐

1抗体・抗 L‐ 26抗体)お よび多クローン性抗体 (抗 IgA

抗体・抗 IgG抗体・抗 IgM抗体・抗 χ鎖抗体。抗 λ鎖

抗体りと反応 させ,ヘ マ トキシ リンで後染色した10)。

1,抗 LCA(leukocyte common antigen)抗 体と組

織標本を反応 させると,び まん性に腫瘍細胞が染色さ

れ, リンパ系腫瘍であることが示唆 された (図 8).

2)pan‐ T抗体である抗 MT‐ 1抗体 と反応させるび

まん性に腫瘍細胞が陽性を示 した(図 9).同 様に pan‐

T抗体である抗 UCHL-1抗体 と反応 させるとびまん

性に腫瘍細胞が陽性を示し(図 10),T細胞系細胞であ

ることが示唆 された.

3)pan‐ B抗体である抗 MB‐ 1抗体 と反応させて も

腫瘍細胞は染色 されなかった(図 11)。 また同様に抗 L―

26抗体と反応 させても染色されなかった.

4)抗 IgG抗体・抗 IgG抗体・抗 IgM抗体・抗 κ鎖

抗体・抗 λ鎖抗体 と反応させても,腫瘍細胞は染色さ

れなかった(表 1).以上より腫瘍細胞は B細胞系 リン

パ球の可能性が否定された。

以上の所見か ら眼寓に原発 した T細胞型悪性 リン

パ腫 (LSG分類 :びまん性中細胞型)で,ホ ジキン病

の Ann‐Arbor分 類 に準 じて IE期 と確 定 診 断 し

たH)。

術後経過 :内 科に転科後,眼寓局所に放射線療法

(tota1 40 Gy),化 学療法 (PrOMACE療 法 お よび

CytaBOM療 法 2ク ール)を 施行 した.し かし平成 2年

1月 ,左前頭部に局所再発を来 し, また肺に悪性 リン

パ腫の転移 を認 めた。これ に対 し強力な化学療法

(ProMACE療 法 3ク ールお よび CytaBOM療 法 1

表 1 免疫組織化学染色の結果

抗LCA抗 MT‐ 1抗 UCHL‐ 1抗 MB‐ 1抗 L‐26抗 IgG 抗 IgA抗 χ鎖 抗 λ鎖
抗体  抗体   抗体   抗体  抗体  抗体  抗体  抗体  抗体

+ 十 +



図 8 抗 LCA抗体による染色 (× 200).

抗 LCA抗体に組織標本を反応 させると,腫瘍細胞が

びまん性に陽性を示した.

図 10 抗 UCHL‐ 1抗体による染色 (× 66).

抗 UCHL‐ 1抗体に組織標本を反応させると,腫瘍細胞
がびまん性に陽性を示した。

クール)にて肺野病変は改善 したが,腎不全が悪化し,

また骨髄抑制を引き起こし出血傾向を認めるよ うに

なった.平成 2年 4月 , 日和見感染によるアスペルギ

ルス性肺炎を引き起こし死亡 した。剖検が行われたが
,

リンパ腫浸潤は全身 リンパ節の髄索に少量認めるのみ

であった。

III 考   按

一般眼科外来においては眼嵩腫瘍は比較的稀な疾患

であり,眼嵩悪性 リンパ腫の頻度も高くない。神戸大

学眼科においては12),眼 寓腫瘍 は全外来受診者中

0.13%に過ぎず,10年間で 101例であった。そのうち

眼高に原発する悪性腫瘍のうち悪性 リンパ腫が最も多

眼富原発のT細胞型悪性リンパ腫・平坂他 1491

図 9 抗 MT‐ 1抗体による染色 (× 200).

抗 MT_1抗体に組織標本を反応させると,腫瘍細胞が
びまん性に陽性を示した。

図 11 抗 MB‐ 1抗体による染色 (× 200).

抗 MB‐ 1抗体には腫瘍細胞は染色されなかった .

かったが,それでも合計 13例に過ぎなかった。しかし

悪性 リンパ腫は生命予後にも関与するため,注意深 く

正確な病理学的診断が必要不可欠である。

悪性 リンパ腫の予後を決定する因子 としては,病期

と組織型が重要であると言われてきた。非ホジキン型

悪性 リンパ腫の病期分類は,ホ ジキン病の Ann‐ArbOr

分類に応 じて新分類が提唱されているH)。 また悪性 リ

ンパ腫の病理組織分類 としては,国 内では LSG分類

が一般的である。眼宮は元来 リンパ節を認めない組織

であるため,眼寓原発の悪性 リンパ腫はほぼ節外性で

ある。本邦での従来の組織学的考察によればほとんど

が節外性,びまん性小または中細胞型の非ホジキン性

悪性 リンパ腫であるとされている13)._方
,近年免疫組

平成 4年 11月 10日
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表 2 眼宮に原発した悪性 リンパ腫の報告例 (一部改変)

B細胞 T細胞 分類 免疫組織
系   系  不能 化学染色

備   考

4ヽohri   (1983)7)

Harris (1984)1)

末永   (1988)2)
lヽedeirOs (1989)3)

二階堂  (1989)4)

小島   (1989)5)

梶浦   (1990)6)

“

６

９

”

ｍ

２

２

一

＋

十

十

十

＋

＋

免疫組織化学染色されていない

3例の腫瘍内にT細胞が混入

眼寓および結膜に原発したもの

T細胞型の 1例 は本症例を示す

織化学的に検討 した統計もみ られる。末永ら2)の 眼富

に原発した悪性 リンパ腫 9例の報告では全例びまん性

であ り,小細胞型 5例 (リ ンパ芽球型 1例 を含む)。 中

細胞型が 4例であった。また当科6)の 検討によれば眼

寓由来の悪性 リンパ腫 12例 は,全例びまん性であ り,

小細胞型 2例 。中細胞型 6例 。大細胞型 2例,混合型

1例, リンパ芽球型 1例であった。従 って,従来の形

態学だけの報告13)で,びまん性小細胞型に含まれてい

た中に,免疫組織化学染色にて poly‐ C10nalに 染色 さ

れる可能性があり,腫瘍組織像の頻度が異なっていて

興味深い。一般に眼宮原発の小細胞型悪性 リンパ腫は

臨床経過が良好なことが多 く,小細胞型よりも中細胞

型 。大細胞型の方が予後が悪いとされている・ ).

また悪性 リンパ腫は腫瘍細胞の表面マーカーからB

細胞型 とT細胞型に大別される.一般に,B細胞型 よ

りもT細胞型の方が予後不良と言われており14),B細

胞型か T細胞型かを検索するのは,予後を判定する上

でさらに重要な要素である。以前は形態学的に核の形

状により,cleaved cellは B細胞型, convoluted cell

は T細胞型と判定されてきた。本邦での Mohri7)の報

告では,眼高原発の非ホジキン型悪性 リンパ腫のうち,

B細胞型 16例・T細胞型 3例 。分類不能 2例であった

としている。その後,パ ラフィン切片でも使用できる

モノクローナル抗体の開発 とともに,眼科領域におけ

る リンパ系腫瘍においてもretrOspectiveに 免疫組織

化学的検索を行った報告が散見される1)～ 6)。 それらを

まとめると表 2の ようになる。本邦では末永ら2)の 9

例をはじめ,三階堂 ら4)の 20例,小島5)の 2例,梶浦ら6)

の 12例などの計 43例の検索がみられる.Harisら 1),

Medeirosら 3)を 含めて計 75例の中には,免疫組織化

学的に T細胞型と証明されたものは 1例 もなかった .

文献的に免疫組織化学的検索を行い,T細胞型悪性 リ

ンパ腫 と証明された ものは,Larocheら 8)と Hender_

sonら 9)の症例報告があるのみである。我々の知る限 り

本邦においては免疫組織化学的に T細胞型 と証明さ

れた眼富原発の悪性 リンパ腫の報告はなく,本症例は

本邦では最初の報告になる.

その他の眼科領域では,菌状息肉腫や皮膚原発の T

細胞型悪性 リンパ腫が眼富に進展 してきた症例が報告

されている15,6)。 また結膜由来の T細胞型悪性 リンパ

腫の報告もみ られる17).

眼嵩に原発する T細胞型悪性 リンパ腫のうち,Lar‐

ocheの 症例は 82歳の女性で,腫瘍生検で免疫組織化

学的に抗 pan―T抗体 (OKT‐ 3)お よび抗 helper‐ T抗

体 (OKT‐ 4)陽性であった。放射線療法を施行し,そ

の後 4か月しても著変がなかった と報告している.ま

た Hendersonの 症例は 52歳の男性で腫瘍生検を施行

し,免疫組織化学的に抗 pan‐ T抗体 (Leu‐ 1)お よび抗

helper‐T抗体 (Leu‐ 3)が陽性であった。放射線療法に

より発症後 4年半 しても再発がなかった.こ れらの症

例報告では予後は比較的良好であった と考えられる。

一方本症例では発症後 1か月の間に腫瘍は急激に増大

し,術後の化学療法にもかかわ らず早期に左前頭部や

肺への転移がみられた。その後の局所への放射線照射

や強力な化学療法の併用は有効で転移巣は速やかに消

失 している。本症例はかなり以前 より慢性腎不全 (多

発性腎嚢胞による)の状態にあ り,一種の免疫不全状

態にあったことが悪性 リンパ腫の発症や予後に関与 し

ているのかも知れない。さらに強力な放射線・ 化学療

法は免疫能低下を一層進めることになり,不幸にも日

和見感染によるアスペルギルス症を引き起こし死亡 し

た。一般には T細胞型悪性 リンパ腫は治療に抵抗性で

あるといわれている“
)。 本症例 も日和見感染により死

亡したが,死後の剖検では肺門部を含め,全身 リンパ

節にはほとんど腫瘍細胞は認めず,放射線ならびに化

学療法に対す る感受性がある程度認めたと考 えられ

る.
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