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Histiocytic necrotizing lymphadenitisの 臨 床 病 理 学 的 検 討
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Clinicopathological study of 11 cases of histiocytic necrotizing lymphadenitis was 

performed. Most of the Iymphadenopathies were found in young females, and they usually 

developed in bilateral cervival areas. Moderate fever with local tenderness was noticed in 

all cases. The anti-tuberculous drugs had been administered in three cases and antibiotics 

in 5 cases , but no  effect was shown. The characteristic feature on microscopic findings 

was the focal necrosis without the infiltration of granulocytes. Ultrastructurally the 

tubulo-reticular structures were found occasionally in the cytoplasma of histiocytes.

 However, the aetiology of this disease is still unclear, some investigators emphasised in the 

past reports that the influence of EB virus infection might be considered.
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キー ワーズ:組 織球性壊死性 リンパ節炎(亜 急性壊

死 リンパ 節炎)EBウ イル ス感染,ポ ールバ ンネル

反応,ツ ブロレチキュラール ス トラクチ ャー,細 胞内

封入体,頸 部結核性 リンパ節炎

は じ め に

頸部 リンパ 節腫脹を来たす疾患 は多種多彩 であり,日常

診療 で も遭遇 す る機会 は極 めて多 い。特 にサル コイ ドー

シス,肺 結核,肺 癌等 の胸部疾患 と頸部 リンパ節 病変 と

の関連 は1)2)深 く,自 験230例 余 の大半 は胸部疾 患 との

因果 関係 が認 め られた ものであ った。

これ らの リンパ節病変 中,最 近特 に注 目される もの と

してhistiocytic necrotizing lymphadenitis(組 織

球性壊死性 リンパ節炎)が あるが,こ の疾患 は1970年 代

前半 よ り注 目されるよ うにな り,我 が 国では菊池,藤 本,

若狭 らによ って詳 しい病理所見が報告 されてきた。臨床

で も経験す る機会 が多 くな ったが,そ の臨床像,病 態に

関 して一般臨床医 に十分認識 されていない面 があ る。

今回,生 検 対象 と した232例 について リンパ 節病変 の

解析 を行い,特 に上記壊死性 リンパ節炎の臨床像,組 織

像の特徴 をま とめてみた。また他疾患殊に結核性 リンパ

節炎 との鑑別 について検 討を加えた。

対象及び結果

昭和60年 末 迄の 頸部 リンパ 節生検232例 の疾 患分類 を

表1に 示 した。生 検例中最 も頻 度の多 い疾患 は癌 の リン
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パ節転移(28%)で ,そ の大半 は肺癌,特 に腺癌 に由来

す るものであ った。結核性 リンパ節炎は若年女性 に偏 っ

て発生 してお り,肺 内の結核病変を合併 した症例は40%

強であ った(表2)。

表1頸 部 リンパ節生検の 内訳

*初 期 に結核性炎 の診断
,あ るいは治療を受けていた もの。

表2生 検によって結核性 リンパ節炎 と診 断された例

図1 Histiocytic necrotizing lymphadenitis

の年 齢 別 に み た男 女 症 例 数

良性疾患ではサル コイ ドーシス,結 核性 リンパ 節炎が

各 々14%,9.5%に 認あ られた。特殊な リンパ 節炎 とし

ては壊死性 リンパ節炎,ト キ ソプ ラスマ症,伝 染性単核

症等が存在す るが,中 で も壊死性 リンパ節炎が最 も多 く,

経年的 にその発生頻度が増 していた。

壊死性 リンパ節炎11例 についてその臨床所見を表3か

ら表7迄 にま とめてみた。壊死性 リンパ節炎患者 の大半

が若年(10～30歳 代)女 性 であ り(図1),リ ンパ節腫

脹 については孤在 性の ものは少 な く,多 くの症例 で両側

頸 部 に多発 性 の腫 脹が見 られた(表3)。 壊死性 リンパ

節炎では初期 に発熱がみられることが多いが,38℃ 台以上

の発熱が11例 中6例 に認め られた。また,発 熱が数週間

持続 し不 明熱の診断で検討対象 とな った症 例が2例 存在

した。疼 痛は リンパ節腫脹の初期に腫脹部 に一 致 して全

例 に認 め られ た(表4)。 白血球数は壊死 性 リンパ節炎

の初期に低下す る例が しば しばみ られ るが,今 回の検討

では2,000な い し3,000台 の ものが多 く,炎 症の消腿に応

じて正常値 に復 してい った。白血球分類では顆 粒球の低

下 は著 明な もの ではなか った(表5)。 生 検迄 に経過 し

た 日数は6週 間以内が大部分だが,3～4カ 月間腫脹 が

持続 した後,よ うや く生検診断 に回 された症例があ った

(表6)。

壊死性 リンパ節炎11例 中9例 は生検迄に何 らかの治療

が実 施 されて お り(表7),そ れ らの うち3例 は抗結核

剤投与,5例 は一般抗生物質の投与,1例 はステ ロイ ド

の投与がな されていた。抗結核剤及び一般 抗生物質の投

与例では効果のみ られた ものは存在 しなか った。ス テロ

イ ド投与例では投与時発熱,痛 み とい った 自覚症の改善

がみ られてい るが,ス テロイ ドを中止す るとそれ らの症

状は再燃 してい る。

表3壊 死性 リンパ節炎の腫脹

表4壊 死性 リンパ節炎の 自覚症

表5壊 死性リンパ節炎の末梢白血球数
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表6壊 死性 リンパ節 炎の生検迄の 日数

表7壊 死性 リンパ節炎の生検前治療の 内訳,効 果

検査 所見(表8)で はToxoplasmaの 抗体価が11例

中9例 に検討 され,全 例正常 範 囲内であ った。Paul

Bunnel反 応 は生 検後 に高値を呈 した ものが1例 み られ

た 。EBウ イル スの抗体価 について は3例 のみ検討 され

て お り,う ち2例 のIgGが320倍,1,280倍 と陽性値 を

呈 した。寒冷凝集反応 は4例 に実施 され いずれ も正常で

あった。生検前 にツベルク リン反応 を実施 した症例 は5

例 あ り,強 陽性2例,陽 性1例,陰 性2例 で,結 核性 リ

ンパ節炎 との鑑 別に有 用な結果 とは言 えなかった。

生検 後の予 後は全例良好で,生 検後数 週以 内に リンパ

節腫脹 の消退が観察 された。

病理 学的 検討 で は生検 リンパ 節 全例 に皮質 下領域 に

focalあ るい は散在 性 の壊死 部が 認め られた(図2)。

壊死部に一致 して比較的大型の単核細胞の増殖 があ り,

また核崩壊産物を貧食 した組織球が随所 に観察 された。

好中球,好 酸球 は殆 ど認 め られなか った。電顕的 にこれ

らの病巣を検索す ると,リ ンパ球を は じめ とす る既存の

組織構築細胞の崩壊が強 く,崩 壊産物を貧食 した組織球

の 出現が著 明で あった。 これ ら貧食細胞 あるいは幼若 リ

ンパ球の胞体 内には特徴的 なtubulo-retilular struc

ture及 びintracytoplasmic rodletsが 散在 性に観察

された(図3,4)。

細胞の壊死物 と組織球浸潤が強い。

図2 Histiocytic necrotizing lymphadenitis

の 組 織 像(中 央 部)

考 察

臨床 で接 す る頸 部 リ ンパ 節 腫 脹 の基 礎 疾 患 は多 彩 で あ

り,そ の 診 断 に困 難 を 覚 え る こ とが 多 い 。頸 部 に 発 生 す る

結核 性 リンパ節 炎 も最 近 経験 す る機 会 は少 な くな っ たが,

決 して 稀 と は 言 え ず(表2),し ば しば 他疾 患 と混 同 さ

れて 治 療 を 受 けて い る こ とが あ る。逆 に 結 核 性 リンパ節 炎

の 初 期 の もの との 鑑 別 が 必 要 な 疾 患 と して 今 回 取 りあ げ

た 壊 死 性 リ ンパ 節 炎 が 存 在 す る1)2)。 壊 死 性 リンパ 節

炎 につ い て 最 初 に報 告 した 藤 本 ら3)の 論 文 にお い て は,

12例 中7例 が頸 腺結 核 と して の 初 診 時 診 断 を 受 けて い た 。

Histiocytic necrotizing lymphadenitisは1972年

菊 池4)に よ りlymphadenitis showing focal reticu

lum cell hyperplasia with nuclear debris and

 phagocytosisと して 記 載 さ れ た特 殊 な リ ンパ 節 炎 で あ

り,同 年 藤 本 ら3)に よ って もsubacute necrotizing

 lymphadenitisと して 報 告 さ れ た。以 後necrotizing

 histiocytic lymphadenitis(島 峰5)),necrotizing

 lymphadenitis(若 狭6))あ るいはphagocytic necro

 tizing lymphadenitis(菊 池7))等 種 々 の名 称 の も と

に 臨 床 病 理 像 が 報 告 され て き た 。我 が 国 で は高 頻 度 に認

表8壊 死性リンパ節炎の血清学的検査
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壊 死 細 胞(太 矢 印)及 びtubulo-reticular structure(矢 印)を 示 す 。

図3 Histiocytic necrotizing lymphadenitisの 電 顕 像

Immunoblast内 の 封 入 体"intracytoplasmic rodlets"(fibrilの 集 積)を 示 す(矢 印)。

図4 Histiocytic necrotizing lympahdenitisの 電 顕 像

め られよる うにな ったが,欧 米での発生 率は低 いとされ

ている5)。

その病 因は今日なお不明 な所が多 く,当 初伝染性単 核

症 の一亜型 あるいは トキ ソプ ラスマ症 と原 因を同 じくす

る もの8)と の疑 いを もた れたが,現 在 ではE B virus

感 染の 関与 が大 きい と考 え られて いる9)。 高 田ら9)は

壊死性 リンパ節炎の6例 を対象 にV C A IgM抗 体価を

測 定 し,そ のすべて にV C A lgM抗 体が高率 に出現 し

たことを報告 している。我 々の自験11例 につ いて も伝染性

単核症あ るいは トキソプラスマ症 との因果関係検討を 目
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的 と して,Paul-Bunnel反 応 及び トキソ抗体価 の測定

を行 ったが大 部分 正常 範囲 内であ った。E B virus抗

体価の検討は3例 に しか実施 してお らず,EB感 染 に特

異 的なIgM・V C Aの 変化 は見 られなか ったが,2例

でIgG値 が320倍,1,280倍 と高値 で あ った。間接 的で

はあ るがE B感 染の影響 も考慮 された。

Histiocytic necrotizing lymphadenitisの 発症年

代 は圧倒的 に若年女性 に偏 ってお り,高 齢者では稀なよ

うで ある。 この点先 に述べ た結核性 リンパ節炎 に類似 し

てい ると言 え る。主症状 としては初期 の発熱,疼 痛が特

徴 的であ り,感 冒を契機 として発症す ることが多い6)。

今回の呈示症例中の1例 も感冒罹 患後 に リンパ節腫 脹を

来た し,感 冒症状の消長 に伴 って腫脹 の軽減,増 大がみ

られた ものであ った。 リンパ節腫脹は主に側頸 部を中心

とし,大 部分多発性で しか も結核性 リンパ節炎の ように

集塊(Paketbildung)を 形成す ることはない。 稀 に腋窩

部 が冒されることがあるが,全 身の リンパ節が罹患 され る

ことは極めて少ない。pileriら10)は ドイツ人を対象 と し

た調査で27例 中6例 に全 身 リンパ節が 冒され たとの報告

を出 してお り,人 種 的な差異 が関与す る もの として興味

深い。

末梢血の白血球数は初期に低下 す るのが特徴 的であ り,

この際軽 度で あ るが 穎粒球 の減少 が生 ず るとされてい

る6)。 今 回 の 自験 例 で は全 例 に一過 性の白血球減少が

見 られたが,頼 粒球数の低下 は著明な ものではなか った。

生検前の治療 内容 と して抗結核剤,一 般抗生剤が多用 さ

れる ことが多いが効果 は見 られて いな い。

病理学的 に本疾患 は細網肉腫,ポ ジキ ン病 とい った悪

性 リンパ腫 と誤 認 され る可能 陸があ り5)11)12)注意 を要

す る。本症 に特徴 とされる小壊死巣 の形成 は他 ウイルス

性 リンパ節 炎,即 ちherpeszoster,麻 疹,伝 染性単核

症等 にも認 められるとのことだが,こ れ ら他 リンパ節炎 の

壊死 巣には好酸球,形 質細胞などの炎症細胞浸潤 が認 め

られ,そ れ らが通常認め られない壊死 性 リンパ節 炎 とは

異 な ってい る。病巣 に浸潤 した組織球はphagocytosis

に富 ん で お り10),ま た 壊 死 部 に は しば しばfibrin

thrombiあ るいはfoarmy cellの 集積を認めることがあ

る10)。 電顕的 に観察 して ゆ くと,リ ンパ球の崩壊産物を

貧食す る像 の顕著 な組織球 のみ られ る例では,tubulo

reticular structureあ るいはintracytoplasmic rod

letsが 胞体 内 に しば しば観察 されてい る12)。 これ らの

inclusion bodyは 形態的類似疾患 であるnecrotizing

 lymphadenitis with follicular hyperplasiaに おい

て も同 じよ うに高頻 度 に観察 され るよ うで あ る12)。

Eimotoら12)は その他 に も結核性 リンパ節炎,Abscess

-forming lymphadenitis等 にも同様の構造がみ られ

たことを述べて おり,壊死性 リンパ節炎のみ に見 られ る形

態像 とは言 えな いようで ある。

以上述べてきた壊死性 リンパ 節炎の臨床像 及び病理像

の特徴 を表9,10に 記 した。また本症な らび に類似疾患で

あるcatscratch disease,ト キソプラスマ症,伝 染性単

核症等 と先 に述べ た結核性 リンパ節炎の鑑別 に際 し注意

すべ き点 を若狭 ら6)の文献 を引用 し表11に まとめた。結

核性 リンパ節炎 とウイルス性 の リンパ節炎 を病理学的 に

区別 することは容易であるが,臨 床で は しば しば混 同され

やす い2)3)。 具体 的な鑑別 のポイントを表12に 示 したが,

特に乾酪壊死 化を来たす 以前 の結 核性 リンパ節炎 との鑑

別には,や はり生 検法 に頼 らざるを得 ぬのが現状 である。

対象患者 が若年女性であ り体 表面露 出部 に瘢痕 を残 す生

検手術は嫌 忌 されやすい。他疾 患 との鑑別 のため できる限

り早期に非侵襲 的な診 断方法 の確 立が望まれる ところで

あ る。

ま と め

Histiocytic necrotizing lymphadenitisに つ い て

最 近 迄 に経 験 した11例 の 臨 床 病 理 像 を ま とあ て み た 。 臨

表9壊 死性 リンパ 節炎の臨床病理像(1)

表10壊 死 性 リンパ節炎 の臨床病理像(2)

表11頸 部結核性 リンパ節炎 と壊死性

リンパ節炎 との鑑別

1)肺 内病 変の有無

2)ツ ベル ク リン反応

3)血 液像,血 清像

4)触 診上,病 変部が集塊 とな って くるか,否 か

5)最 終的 には生検が必要 とな る
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表12壊 死性 リンパ節炎 と結核性 リンパ節炎の類似及び鑑 別点

床 的 には末梢 白血球数 の一 時的低下,EBウ イルス抗体

価 の増加等 を特徴 とし,光 顕像 では顆粒球 の関与 しな い

壊死病変が特徴 的に見 られる。結核性 リンパ節炎 と誤診

されやすく,また組織学 的に悪性 リンパ腫 と混 同されやす

いとされている。電顕 的にはtubulo-reticular structure

が浸潤組織球内 に高頻度 に観察 された。他疾患 との鑑 別

のためには最終的に生検が必要 とされるが,若 年女性 に多

発 しやすいことか ら,生検 は敬遠され る傾向が強 く非侵襲的

な診 断方法 の確立 が望まれ る。治療 は自覚症状 のない も

のでは無治療,経 過観察 を,ま た有症状の もので は対象

療法 を原則 とすべ きで あろ う。

(本論文要 旨は第61回 日本結核病学会総会 に於て報告

された。御指導頂いた福岡大学病理学教室菊池 昌弘教授及

び栄本忠昭助教授 に深謝 します。)
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