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内 容 紹 介

　症例は 79 歳女性。マントル細胞リンパ腫の治
療中に顔面神経麻痺，上下肢の筋力低下，膀胱
直腸障害，呼吸筋麻痺が出現した。治療介入を
行うも症状の改善は乏しく，呼吸筋麻痺に伴う
呼吸不全のため死亡した。病理解剖では，リン
パ腫細胞が末梢神経に浸潤する像が確認され，神
経リンパ腫症による多発神経障害であったと考
えられた。剖検による詳細な検討が病態解明に
つながった一例であり，文献的考察を交えなが
ら報告する。

は じ め に

　神経リンパ腫症は，悪性リンパ腫が末梢神経
へと浸潤することで生じる稀な病態である。非

ホジキンリンパ腫に生じることが多く，臨床所
見からの診断が難しいという課題がある 1，2）。
　我々は，神経リンパ腫症による末梢神経障害
が顕著であったマントル細胞リンパ腫の剖検例
を経験した。本症例は，多発神経障害の原因と
して免疫介在性ニューロパチーが鑑別に挙がっ
ていたが，病理解剖を行うことで神経リンパ腫
症の確定診断に至ることができた。また，生前
に認められた神経障害を病理学的に説明するこ
とができ，病理解剖による検討の重要性を示す
一例であった。

Ⅰ．症例

【患者情報】
79 歳女性　ADL 自立

【既往症】
橋本病，高血圧，子宮筋腫（子宮切除後）

【臨床経過】
　数か月前からの頸部リンパ節腫脹，倦怠感を
主訴に受診，骨髄および胃の生検からマントル
細胞リンパ腫と診断された。腫瘍細胞はリンパ節，
脾臓，末梢血中にも認められた。診断後，速や
かに化学療法が開始され，末梢血中の腫瘍細胞
は消失した。
　治療開始後，間もなくして発熱性好中球減少
症を発症し，入院加療が開始された。入院第 7
病日には左顔面神経麻痺が出現した。画像検査
で明らかな中枢神経病変は認められず，入院時
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の検査でサイトメガロウイルス（CMV）抗原が陽
性であったことからウィルス性顔面神経麻痺が
疑われた。その後，右顔面神経麻痺，右下肢挙
上困難，左声帯不全麻痺による嗄声，両手先の
しびれ，膀胱直腸障害が経時的に出現したこと
から，神経内科的疾患も含めた精査が行われる
こととなった。症状が増悪する間に造影 MRI を
含めた複数回の画像検索が行われたが，リンパ
腫の中枢神経浸潤を疑う所見は認められなかっ
た。一方で，第 12 病日に施行された髄液検査で
は血液系由来と思われる異型細胞が検出された。
また，髄液のフローサイトメトリーではマント
ル細胞リンパ腫の髄腔内浸潤が示唆された。た
だし，中枢神経系臓器にはリンパ腫による明ら
かな腫瘤形成がなかったことから，急性～亜急
性の多発神経障害の原因としては，入院時に指
摘された CMV 感染を契機とする免疫介在性
ニューロパチーも鑑別に挙がった。
　画像検査所見からは中枢神経へのリンパ腫浸
潤は指摘できなかったものの，髄液細胞診とフ
ローサイトメトリーの結果から，髄腔内にはリ
ンパ腫細胞が浸潤していると判断し大量メトト
レキサートを含んだ化学療法が行われた。治療
開始後，一度は軽度に神経症状が改善したものの，
第 31 病日からは努力呼吸や嚥下障害が出現する
など症状が増悪したため，球麻痺症状を伴った
免疫介在性ニューロパチーに準じて免疫調整療
法が導入された。その後も中枢神経系原発悪性
リンパ腫に準じた治療が継続されたが，第 50 病
日に呼吸不全のため死亡に至った。死後に行わ
れた Autopsy imaging CT では，中枢神経系臓器
にリンパ腫浸潤を疑う腫瘤性病変はなく，腫大
リンパ節も確認されなかった。

【病理解剖所見】
　死後 9 時間で病理解剖が行われた。身長 
149cm，体重 31.9kg とるい瘦を認めるほかに，
特筆すべき外表所見はなかった。表在リンパ節
は触知しなかった。
　脳重は 1218g と正常であった。脳幹部も含め，
肉眼的に脳に明らかな腫瘤は認められなかった

（図１A）。組織学的には，顔面神経に異型リンパ
球が浸潤する像が認められ，免疫組織化学染色
の結果からマントル細胞リンパ腫の浸潤と考え
られた（図１B，C）。一方で，顔面神経運動核に
リンパ腫細胞の浸潤はなかったことから，脳神
経に対する神経リンパ腫症の状態であると考え
られた。脊髄にも腫瘤形成は認められなかったが，
馬尾を含む神経根に腫瘍の浸潤が確認された（図
１D）。また，横隔神経にもリンパ腫細胞の浸潤
が確認された。
　全身臓器では，生前に指摘されていた胃，脾臓，
リンパ節に加え，甲状腺，両肺，両腎，食道，大
腸，大動脈（外膜），後腹膜脂肪織に腫瘍浸潤が
認められた。骨髄中に腫瘍細胞は認められなかっ
た。
　以上の所見より，本症例の直接死因は，マン
トル細胞リンパ腫による神経リンパ腫症を原因
とした，呼吸筋麻痺に伴う呼吸不全と考えられた。

【病理診断】
〈主病変〉
・�マントル細胞リンパ腫（治療後腫瘍残存状態 神

経リンパ腫症を伴う）
　以下の臓器に浸潤が認められたが，脳，脊髄
への実質浸潤は認められなかった
　大脳・小脳（血管周囲腔を含む脳脊髄腔），脳幹
部（血管周囲腔，嗅神経，顔面神経）
　下垂体，脊髄（馬尾を含む神経根，血管周囲腔），
両側横隔神経，交感神経節
　甲状腺，両肺，両腎，食道，胃，大腸，大動脈，
脾臓，後腹膜脂肪織，リンパ節

〈副病変〉
1．うっ血性肺水腫（軽度），急性肺炎（軽度かつ局

所的）
2．肝うっ血（軽度）
3．舌真菌感染症（局所）
4．子宮切除後状態

Ⅱ．考察

　マントル細胞リンパ腫は，リンパ濾胞のマン
トル層に由来する成熟 B 細胞腫瘍である。治療
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の進歩により全生存期間は改善傾向にあるもの
の，中枢神経系臓器への浸潤を生じやすいとい
う特徴がある 3）。
　神経リンパ腫症は，リンパ腫細胞が末梢神経
に浸潤することで発症する稀な病態である 4）。主
に非ホジキンリンパ腫，特にびまん性大細胞型 B
細胞リンパ腫で生じることが多く，マントル細
胞リンパ腫を含む低悪性度 B 細胞リンパ腫で生
じることは稀と言われている 5）。画像診断が難し
く，時に神経生検による確定診断が必要なこと
から，早期に鑑別に挙げることが重要となる。

　リンパ腫の治療中に多発神経障害が生じた際
には，腫瘍細胞が直接神経へと浸潤すること以
外にも，遠隔効果による傍腫瘍性症候群，血管
浸潤による神経虚血，感染症，治療の副作用を
鑑別する必要がある 6）。本症例では，急性～亜急
性に進行する多発神経障害が認められた。髄液
検査では異型リンパ球が検出されたものの，複
数回の画像検査では中枢神経系臓器への腫瘍浸
潤を同定できなかった。髄液検査の結果から , リ
ンパ腫の髄腔内浸潤として治療が行われたが，そ
の効果は限定的であった。

図１　本症例の病理解剖所見
A：�脳幹部割面の肉眼像。明らかな腫瘤は認められない。
B：顔面神経の HE 標本。矢頭で示す顔面神経には小型類円形細胞の浸潤が認められる。
C：�図１B の拡大像（左：HE 標本，右：CD20 免疫組織化学染色標本）。顔面神経に浸潤している小型類円形細胞は CD20 陽性を示し，

マントル細胞リンパ腫の浸潤と考えられた。
D：�馬尾神経の HE 標本。矢印で示す馬尾神経内に，リンパ腫細胞が密に浸潤する像が確認される（右上：拡大 HE 像）。
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　本症例は，病理解剖によって得られた所見に
より，生前に認められた神経障害の説明が可能
であった。初発の神経症状として顔面神経麻痺
が認められたが，病理組織学的にも両側の顔面
神経にリンパ腫細胞の浸潤が認められた。一方で，
顔面神経運動核に腫瘍浸潤は認められなかった
ことから，顔面神経の障害に由来した顔面神経
麻痺と考えられた。また，右下肢挙上困難や両
手先のしびれ，膀胱直腸障害は，馬尾を含む脊
髄神経根へのリンパ腫浸潤によって説明が可能
であった。さらには，両側横隔神経への腫瘍浸
潤が認められ，直接死因となった呼吸筋麻痺の
原因として矛盾しないと考えられた。また，脳
脊髄の実質に腫瘤形成は認められず，これは生
前の画像検索の結果と合致していると考えられ
た。
　近年，剖検件数は減少傾向にあり，1985 年に
は全国で年間 40,000 件以上行われていた病理解
剖が 2023 年では 6,600 件余りまで落ち込んでい
る 7）。その背景には，医療者の多忙や在宅医療の
推進に加え，画像診断技術の進歩が挙げられる。
しかしながら，画像診断技術の発達にも関わらず，
生前の臨床診断と病理解剖学的診断の間には
90% の症例で何かしらの齟齬があるとのデータ
もある 8）。また，在宅医療の推進も剖検率を引き
下げる原因となるが，特に愛知県においては愛
知県医師会の剖検システムにより在宅で死亡し
た患者でも剖検を依頼できる体制が整っている 9）。
　本症例のように，病理解剖が病態の解明に役
立つ例は現代においても少なからず存在してい
る。剖検システムなどの公的システムを利用し
ながら剖検率を維持し続けることは，正確な死
亡統計の作成のみならず，医療の質を向上させ，
患者により良い医療を提供できることにつなが
ると考えている。

お わ り に

　医療技術の発達により，生前に全く診断がつ
かずに死亡する患者は減少したように思われる。
しかしながら，本稿で示した症例のように剖検
を行うことで臨床的な疑問点を解決できる症例
も存在しており，依然として病理解剖は病態解
明の重要なツールであると考えられる。
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