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症　　例　

Banti症候群と考えられ，脾摘が行われた

原発性骨髄線維症の一剖検例
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ISey　．worgls：原発性骨髄緯糸lll症（primary　myelofibrosis）　　　　　　　　　　　　　　　　　1

　　　’t」　　　　　　　　　，　　　　l

　ltT’”L緒」’　言　　　　　　　　　　’　　　　　生検で骨髄線維症と診断され，』その後血清肝炎を併発

　骨髄における線維増殖，．末楠血液における幼若な白　　　し亜急性肝萎縮症を生じて死亡した一剖検例を経験し

珀1球及び赤芽球の出現髄外造血を伴い肝脾腫大など　　　たので報告する。

を特徴とする骨髄線維症1）1む木態に関して議論の多

い疾憲である。　　tt　　』「・　』　　　1［症、例
　1879イ1ヤHeuck2）がE11　lflL病に合併した骨髄の線維化　　　　56才のリ姻こ。家族胴こ特記すべきことはない、、　FjEfll・・

と硬化を示す症例を報告し，その後同様の症例3）や，．　　歴では27才時に腸チフス，30才時に急性肋［1莫炎に罹患

rfd　lilL病を伴わない骨髄線維症，叉は真性多1血症から移　　　した。現病歴は，昭和40年5）1（：55才），某医に貧血

行・したと思われる骨髄線維症などが見出されるように　　　　（Hb　30％）を指摘され，約600彫の輸血を受けたが

なうた。’　」　・，「　層　；‘、　‘　『、・　‘1　　　改韓せず，6月末，’某病院に入院したeその際貧血と

　このよ’うに骨髄の線維化ないし硬化を示す蛇例は，．　　　脾腫が認められ，Banti症候群と診断され，脾摘が行

臨床的ならびに病理学的に多彩な像を示すtとが多　　　われた。しかしその後も貧［働ミ改善されないため．た

く，・それらの特徴をとらえた種々の名称が用い・られて　　　びたび輸lnL（総量2，　OOOme＞fil行われ，41年9月信大

いるが，一般にはMettier，　Rusk4＞，’Erf，　Herbut5）　　付属病院篇二内科に入院した。

等の記載にならい骨髄線維症『（myelofibrosis）と総称　　　　入院時，貧血と軽度め肝腫大があり，末梢1血1液中に

されている。　　　　1　　　　　　　－　　・　　　　　　幼若白血球と有核赤ltlL球が多数認められ，大小不伺の

　また慢性骨髄性白血病や真1生多血症などどの関連か　　　赤lftL球や涙1商変形赤1血球なども肢見され担（衷1）。

ら’1本症をmyeloproliferatiVe　disorderE　，の一型と　　　骨髄穿刺では内容を採取出来ないため骨髄生検を施行

考える人も多い6）7）8）。・、’　　1　　　　　　　　　　し，骨髄線維癌と診断’された。翌年3）緬L清肝炎を併

　このたび著滑は，著明な貧1血Lと脾腫のためーBanti症　　　発し（爽2，3）・1月19Fl死亡した。・

候群と診断され脾摘が行われたが，貧血は持続し牢1’髄
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表1　 検査成績　　　　 表3　肝機能検査
検i奄年月　日

赤血球数（×104）

血色素量（％）
網状赤血球数（％）

白【fiL球数

血小板（×104）

宋梢1血L液像（％）

骨髄芽球
前骨髄球
骨　髄　球

後骨髄球
桿状核球

1｛檬

単　　　　球

・・畷奈

細網細胞
異型赤血球

有核赤血球

41：、11．11。、lk1。17　検査Slz　H・・ 41，　　　、42，

9．8　　11．4　　3．20　　4．14

161　　275　　　295　　260　　2ti　7　　　　　　総　【nL“t9一蛋白　（9／昭）　　7．5　　6．5　　・1．1　　4．7

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　28　60　56　5325　　A／G比　　　11・01・01・440・9
　　　　20　　　　　　　　輩白黛画　　i
460065001050087007900　　　・Fアルブミソ　（％）；　　　　　59

16　　　　　総グ。ブリ。（“）1　　41
一’舳…dn””tt　｝…’…m』……tttv’Lumt－一　一 @　　　　　　　　　　α一91．　　　　　（〃）I　　　　　　　　　i3・7

5　　　　2　　　　7　　　　　　　　1　　　　　　肇葭　與汎　季旨　　数　　　　　　　i　　7　　　　9　　120　　113

　　　　　　　　　　　　　　　　　TTT　　 （3・」rf）13，3　4．5　3．1　5．8
10　「　9　　　6
　　　　　　　　　　　　　　　　　CCF　　　　　　　　（一）　（一）　（一）　（料D
5　　　8　　　7　　　2　　　2
　　　　　　　　　　　　　　　　　ZTT　 （Kt｛nleel）17，512，8　9、5　7、4

　　　1　2　　　　　β　・1・　（”）「　　6・8
31　2　　　　．．・“F1・　（”）1　　2°’　5

1015　989　＿＿＿＿＿＿＿＿　＿．
4　　　　16　　　　11　　　　31　　　34

　　　　　　　5　26　20　　　（5）左胸膜の線維性癒着と右肺下葉の気管支llili炎

　　　3　　　　　2　　6　　　（6）　両側副腎のリポイド減少

ll　ll｝・611髄；謙騰驚ぎ罫1あ蹴離隷；、r．

　　　　　　　　　10　　7　　　好銀線維であり，場所により比較的密な部と疎な部が

　　（＋）（＋）（＋）　　　みられる。赤芽球や穎粒球系の細胞ならびに國亥球様

18　24　　35　10　】0　　　細胞などの造血細胞は，・むしろ線維化の密な部に多く

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　認められる。血管はやや拡張しており，炎症性の滲出

表2　、血　液　化　学　　　　　　　病変はないが，一部に出血によると思われる壊死巣が

検　　査　　イド　月　　日

尿索寮素（㎎／dの
クレアチニン（〃）
K　　　　　　　（mEq／の

Na　　　　　（　〃　）

Cl　　　　　　（　〃　）

総コレステP一ル（卿4の

血　　清　　鉄（μY／dの

GOT　　
（K．U，）

GPT　　　　（〃　）
AI－－phos　・　　　　　（fC．　A．）

4L　　42，　　　　　　　あり，その周辺に顧粒球系の細胞が多数存在し．てい

11・43・274・1先　る。　　　　　　　　・　1
28．8　　　　　　54　　　　剖検時，骨髄には脂肪髄を殆んど謝めず，全体に淡

1・0　　　　　　　　　　　褐色で骨皮質が厚くかつ硬い。

4’0　4’52　2’9　　　　紅織学的に1よ腸骨骨髄は生検所見とほぼ同様である

141139・4　120　が，　・iSi，梁のil巴厚がより薯しく，染色齢やや不規Slijと

1°11°4 @75　なり，辺繍・石灰イヒがみられる．灘セ・は糊塒銀

lll　15°ll9　繍聯と多数の線繍・胞が認め・れる・・膠購

　46　　　　　84　　　維化は軽度である。造赫田胞はやや減少し血管壁は

　35　　　　　114　　　渉1ミ薄で僅かに拡張している・粗剛な線維東内にヲ陽質細

11，8　　　　　　g．1　　　胞が多数みられる。

一’”－m”’－in一 @　　　…｝｝”一一一一一一一“…㎜……　　　　大腿骨骨髄（図3）は’｝サ梁が極めて乏しく，粘液腫

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　様の明るい基質に，線維芽細胞や膠原線維ヵミモザィ
　　　　ll【鯉解剖鞠診断　　　　　，様に蔀し，欄繍揃鯛闘嘆か、。認めるの

（1）1醗欄髄繕嫉　 ，　　　　　みである．造醜朋包は非常を・乏しいカ㍉一部に撒し

（2）　亜急性肝萎縮症　　　　　　　　　　　　　　　　　た造血細胞巣がみられる（図4）。血管壁はや・や肥厚

（3）　幽血嫁素因（背部皮下の小豆大の出並L斑と左心　　　し1中膜平滑筋細胞が増加しており，一部に1血L栓様所

　　室心内膜の栂指頭大の出血斑）　　　　　　　　　　見が認められる（図5）。線維化した都位には軽度の

（4）腹水（2，000mの，1｝旬水右側（200．　mの，共に淡褐　　　リソパ球漫潤があるが形質SJII胞は少ない。

　　色透明　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　胸骨骨髄（図6）1汰骨梁の肥厚と網状の’FS’新生が認
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Banti症候群と考えられ，脾摘が行われた原発性骨髄線維症の一剖検例

図1
　骨梁が肥厚し，髄腔の線維化がみ

　られる。

　一一一一部に出血によると思われる壊死

　巣がある。

　　腸骨骨髄（生検）

　　（H．E．染色）

図2
　増殖した線維の主体は好銀線維で

　ある。

　　腸骨骨髄（生検）

　　（鍍銀染色）

図3
　骨梁が非常に乏しく線維芽細胞や

　膠原線維がモザイク様に走行して

　いる・，

　　大腿骨骨髄

　　（H．E．染色）
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図4
　上半分に集籏した造血細胞巣がみ

　られる。

大腿骨骨髄

（H．E，染色）

図5
　血管壁が肥厚し，一部に血栓様の

所見が認められる。

大腿骨骨髄

（H．E．染色）

図6
　網状の骨新生が認められ，線維増

　殖はやや軽度で脂肪細胞が多数認

　められる。

胸骨骨髄

（H．E，染色）
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Banti症候群と考えられ，脾摘が行われた原発性骨髄線維lltr一の一剖検例

図7
　好銀線維が骨梁から連続して増殖

　している。

腰椎骨髄

（鍍銀染色）

図8
　脾洞内壁に密着して願粒球系の細

　胞がみられ，巨核球様細胞が散見

　される。

脂臓（生前摘出標本）

（H．E．染色）

図9
　肝細胞が広汎に脱落し，グリソン

　鞘を中心とする線維化がはじまっ

　ている。

肝臓

（H．E．染色）
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められるが，好銀線維増殖は軽度で多数の脂肪細胞が　　　びまん性に増殖する疾患であり，臨床的には脾踵，

みられる。骨梁間の造血細胞はかなり多く残存し，形　 宋梢血液中の1eucoerythr。blast。sis，骨髄吸引不能

質細胞やリンパ球が多数浸潤している。　　　　　　　　　（dry　tap）が三徴とされている9）。

　肋骨と腰椎の骨髄（図7）は骨梁が著しく肥厚し，　　　　本例は臨床所見と全身骨髄における線維化を併せ考

好銀線維が骨梁から連続して増殖している。紡錘形の　　　え，骨髄線維症と診断される。

線維芽細胞が散見されるが膠原線維増殖は乏しい。リ　　　　本症は一般に全身の骨髄に膠原線維が増殖するが，

ンパ球，形質細胞浸潤の他に，核のクロマチンがやや　　　好銀線維のみの増殖を示す（myeloreticu1。9．　is）場台

乏しい大型の細網細胞が多数認められ，造血細胞は　　　や10），骨梁の新生や著しい肥厚が認められることもあ

一般に少ない。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　り（myelosclerosis）11），これらが混在して多彩な線

　脾臓；既に摘出されているが，手術時，重量は8009　　維化を呈することが多い12）。

でその一部が組織材料として検索された。組織学的に　　　　本例は骨髄の部位により種々な組織像がみられた。

は（図8）リンパ濾胞が軽度に萎縮し，髄索の線維化　　　大腿骨骨髄は骨梁が乏しく，線維芽細胞や膠原線維が

が僅かに認められる。脾洞は一部で拡張している　　増殖し，髄索に沿ってモザイク様に走行する髄索線維

が・多くは圧迫されている。髄索にヘモジデリン沈着　　　化を示した。その他の骨髄は骨梁が肥厚し，好銀線維

がみられ髄索輔嵯の嚇に聴コ求灘胞が雛　ヵ滑梁から盤して走そテす硝梁線靴の像であっ

撫謡垂翻編tン翌鵜寓講鵡購髄は欄鞭・が比較轍であ・にも
している。この細胞は骨髄にみられた頼粒球系の幼若　　　かかわらず網状の骨新生がみられた。

細胞e＝酷似している。しかし赤yF＊1よ殆んど認めら　　本症における造1脚1胞は，初期には過形成を呈する

れない。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　こともあるが，一一一一般に減少するといわれている。

　肝臓（1，100の；やや小さく，被膜は平滑で軟かい。　　　　本例でも全体に減少していたが，大腿骨骨髄の一部

表面ば僅かに細顧粒状で色調は暗赤褐色である。割面　　　に集籏した造」血細胞巣がみられた。

では褐色調が強く血量は中等度で小葉構造は比較的明　　　　血管の変化については初期では壁が非薄であるが，

瞭である。組織学的（図9）には肝細胞が広汎に脱落　　　線維化が進行するにつれて血管は消失するものが多い

し，グリソソ鞘を中心として線維化が認められる。脱　　とされている1）。木例では大腿骨骨髄のr血t管壁が肥厚

落巣には偽胆管構造が多くみられ，リンパ球や形質細　　　し一部に血栓と思われるものがみられた・その他の

胞が多数浸潤している。残存する肝細胞索の多くは不　　　骨髄には血管壁の肥厚はなく，⇒購な壁を有する血管

規則となり，sinusoictは拡張し，諸所の肝細胞内に　　　が少数みられたにすぎない。

ヘモジデリンが沈着している。肝細胞が広範闘に壊死　　　　本症の脾臓には髄索の線維化と髄外造血を伴う脾

に陥っているため造血細胞巣ははっきりしない。　　　　　腫が認あられることが多く，肝臓にも髄外造．lrllが認め

　左肺（800の；胸膜全面が壁側胸膜と線維性に癒着　　　られ，肝脾におけるこれらの変化はmyeloid　meta一

しt一部は箸しく肥厚して腓豚を形成し，その部に約　　　plasia8）1：）と呼ばれる。本例の脾臓｝よ生前Banti症

10・×・3cni，厚さ約5nvnの板状骨化が認められ，その臓　　　候群として脾摘が行われた。その際の脾臓の組織所見

側面に碗豆大の乾酪化巣が1個みられる。　　　　　　　　では，髄索の軽度の線維化と巨核球様細胞及び幼薪な

　右肺（950の；下葉の胸ll莫直下に米粒大の石灰化巣　　　順粒球系細胞の増殖を認め得たが赤芽球は殆んどみら

が認められる。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　れなかった。この所見は一般にみられる定型的な髄外

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　造血といえない。また肝臓は宋期に亜急性肝萎縮症を

　　　　IV　考　　按　　　　　　　　　　　　　　　　併発し，その広汎な肝壊死のため，髄外造血ははっき

　本例は生前，脾腫が存在し，脾摘後も貧血Lが持続し．　　　りと確認できなかった。

末梢血液中にleucoerythroblastosisが認められ，骨　　　　本症はその成因から悪性腫瘍の骨髄i隊移や，炎淀

髄吸引が不可能なため骨髄生検によって骨髄線維症　　　性，中毒性疾患などに伴なって出現する続発性骨髄線

と診断された。剖検時，全身の骨髄には多彩な線維増　　　維症とそれらの基礎疾患を認め得ない原発性骨髄線奉lli

殖がみられ，造血細胞は線維性組織で置換されてい　　　症に分けられる5）且o）12）。本例は30才時に胸膜炎に罹患

た。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　しているが，その後は基礎疾患と思われるものはな

　骨髄線維症は全身の骨髄に線維性組織が広汎にかつ　　　く，剖検時にもそれらを見出し得ないので原発性骨髄
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Bantl症候群と考えられ，脾摘が行われた原発性骨髄繍1監症の一剖検例

線維症と考えられる。　　　　　　　　　　　　　　　　たが，生検時及び剖検時に炎症性所見はみられなかっ

　源発性骨髄線維漆は欧米に多くト本邦では比較的少　　　た。しかし腸蹄骨髄は生検時に比較して線維芽細胞が

ない疾患と考えられてきたが，最近徐々に報告例が増　　　増殖しており，そρ割には膠原線維増殖が軽度である

加Uつつある14）「18）。　　・…」1　’：“一　　．’．　　・　　　　　が，好銀線維の増殖が著明となり，炎症反応はなくて

　骨髄線維症の病因については臨床的ならびに病理学　　　も線維化は進行性であることがうかがえた。

的に多彩であるため一定した見鰍よなく19），従来から　　　　このように本例の骨髄における線維化が，何らかの

の主な説として次のようなものがある。・　・　　　　　　　agentによる反応性進行性増殖，5乙は腫瘍性増殖のい

　1）病因因子は明ぎらかでないが，炎症性，・中毒性　　　ずれかに決定するほどの所見は得られなかった。

又はアレルギ刊生の障害により，骨髄の壊死や血漿滲　　　　骨髄線維症は一般に予後不良であり・慢性に骨髄の

田などを生じ，終宋像として骨髄に反応性線維化がtid　　線維化が進行し造血細胞は初期には過形成をきたす

現しr肝脾には代償性の髄外造血が生一じるであろうと　　　こともあるが，遂には線維性組織で置換される。しか

する説20）「23）。，，1ゼ1　ttt』1・’　　　・　　　　　　　し線維化が腫瘤を形成することはなく，また増殖する

　2）後述するようにi骨髄や髄外の造ぼE組織に原　　　細胞ないし線維の種類も多彩である。このような進行

囚不明で非可逆的増殖を起こ・すniyeloprolifer’ative　　　性の増殖を呈する病態をいきなりneoplqsticな1／律

disordersを想定し，骨髄線維症はその一・型として骨　　　性増殖とみなすこと1よ困難であり，また一方では単な

髄間質の細胞が腫瘍性に増殖して，線維化が生じるで　　　る反応性増殖ともいいきれない所見がある。

あろうとする説6）7）s）。　　　・　、　／”／　’・　t、　　　　　　単なる反応性増殖とも，腫瘍性増殖ともいい難い増

　その他には慢性骨髄性白」血病の一種，とする考え方　　　殖状態の存祖こついては，1937年Waugh20）がi湖葉系

や，Rohr24）のように白血病と腫瘍性細網症の中間　　　特に細網内皮系の増殖過程でこのような中間状態をカ

（Osteoiii’xelo・teti’ktfl’os6－－Syti’drom）とする考え方も　　　タプラジー｛生増植という名称を与えた・この際にみら

ある。　　　　　　　　　　・・　…　　　　　　　　　　れる増殖細胞は完全に分化することなく，時にatypi一

　耐般に骨髄の造血細胞は何ちかの原因で消失li．，そ　　　cal　feature，を示すが，　envir。nmental　con亡rolを受け

の再生が十分に行われない場合は，tt脂肪細胞がその　　　ているという。そして・true　neOPlasiaとは異るとし

空聞の補充を行うのが普通であり，・骨髄に線維化が生　　　ている。田中27），小島28）はWaughの提11昌したカタブ

じるためには特殊な条件が必要であるといわ・れてい　　　ラジー増殖の存在を認め，HodgkiI1病1悪｛‘li細網症・

るa5）6．この特殊な条件が｛ri∫であるか未だ定説がないた　　　histiocytic　nledullary　reticu1Qsisなどの疾患にお

め病因論に種々の説が生じる所以である。　・　　　　　　ける増殖の態度をこの概念をもって説明している。

；一方T’．Dames　hek6）は1951年，、惜髄や髄外組織にオδ　　　’木例の骨髄には多彩な線維増殖と，骨髄のi“｛tC位によ

ける造血細胞や線維の増〃ll〔（in［trrdW　’proili’fierat’i・11）を　　り線維芽細1泡や細網細胞の増殖力s）みられたが，　atypi『

主病変とする疾患群をmyeloproliferative　disorders　　　cal　featul’diと思われる細胞は見当らなかったb

と総称しその中で腫瘍性性格を示すもののうち，造　 ・・ﾝ髄線維症におの㌧る線維を形成する細胞について

［（ll細胞が増殖した場合は急性及び慢性骨髄性白血病や　　　1；k，今まで余り注「1されていないが，今後は増殖する

真性多血症などが発生し，間質の細胞や線維成分が増　　　細胞の生物学的特性などについても検討する必要があ

殖した場禽は骨髄線維症が生じると考えた。，そして彼　　　ろうと思われる。

はこれらび）増殖ほ互に重腹して区別がつかないことも　　　　カタプラジー性増殖という概念を認めるとすれば，

あ，り，・また肝脾の．1恒yeloid　metaplasiaが骨髄に線維　　　骨髄線維症の増雍｛細胞にatypical　featureがみられ

化が出現する以前に4、みられることがあり，bれを代　　　るか否かはなお問題であるが，木症ゐ線維増殖をこの

償性髄外造lrtLでは説明しにくいとしている。　　　　　　　範疇に入れて考えることは便利であり1　，／小島は本症を

　，最近では骨髄線維症をこの・myeloproliferative・di一　　　このヵタプラジー性増殖のうちの過線維形成型として

solldersの一型どする考え方が受け入れられっっある　　　・いる。しかしこのようなkataplasia概念は古典的な

が7）8），Rappaportiq）のよう．にこの概念は肯定しても，　　　病理学総論において定位し難い生物学的概念であると

本症の腫瘍性性格に否定的な見方をする人もある。　　　　して反対する人も少なくない。

　本例は病因因子が明らかでなく，組織学的に骨髄

の線維化が多彩であり，リンパ球，形質細胞｝よ散兇され
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