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北海道歯誌　36：134 ─ 141，2016．

症例報告

下顎骨骨髄から発生したと考えられた巨大な悪性リンパ腫の１例

山田　珠希1）　　栗林　和代1）　　大廣　洋一1）　　篠原　早紀1）　　松田　光平1）

鈴木　豊典3）　　北村　哲也2）　　進藤　正信2）　　鄭　　漢忠1）

抄　録：顎顔面領域に発症する悪性リンパ腫の顎骨における発生は極めてまれである．今回われわれは下顎骨骨髄
から発生した悪性リンパ腫の１例を経験したので報告する．
　患者は59歳，男性．2014年９月に右耳下腺咬筋部の腫脹を自覚し，その後腫脹の増大傾向を認めたため，10月に
病院歯科口腔外科を受診した．同院では臨床所見ならびに画像所見から歯に起因する炎症性疾患と診断され，抗菌
薬による消炎処置後，原因歯の抜歯術が施された．腫脹は一時改善傾向を示したが，その後再燃したため，腫瘍性
病変が疑われ2015年１月に紹介受診した．初診時の口腔外所見では顔貌左右非対称で右耳下腺咬筋部に弾性硬の著
明な腫脹を認め，右オトガイ部皮膚と下唇に知覚鈍麻を認めた．口腔内所見では右頬粘膜下に腫瘤性病変を認めた
が，表面を被覆する粘膜は正常であった．画像検査では右下顎骨体，下顎枝，下顎頭の骨髄内からその周囲に比較
的境界明瞭な腫瘤性病変を認め，また，皮質骨全体に点状の骨欠損を認めた．PET-CT検査では腫瘤と一致した部
位にSUV max 22.5の集積亢進を認めた．臨床検査所見では特記すべき所見は認められなかった．下顎骨骨髄由来の
腫瘍の臨床診断のもと，右頬粘膜部から腫瘤性病変の生検を行い，びまん性大細胞性B細胞リンパ腫と診断された．
血液内科に対診し，R-COHP療法ならびに放射線治療により寛解が得られ，現在血液内科にて経過観察中である．

キーワード：悪性リンパ腫，非ホジキンリンパ腫，炎症性疾患，びまん性大細胞性B細胞リンパ腫，下顎骨
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緒　　　　　言

　悪性リンパ腫はホジキンリンパ腫（HL）と非ホジキン
リンパ腫（NHL）に大別され，悪性リンパ腫のほとんど
がNHLである．顎顔面領域に発症するNHLはそのほとん
どが節外リンパ腫であり，発生部位として口蓋，歯肉，頬
部に発症するものが多く1），骨原発症例は１%未満と言わ
れ，非常にまれである．今回，われわれは下顎骨骨髄から
発生した悪性リンパ腫の症例を経験したので，文献考察を
加えてその概要を報告する．

症　　　　　例

患　者：59歳，男性
初　診：2015年１月
主　訴：右耳下腺咬筋部の腫脹と同部の疼痛
既往歴：2012年，胃癌の診断で胃全摘
家族歴：特記事項なし

現病歴：2014年９月中旬，右耳下腺咬筋部の腫脹を自覚し
たが，それ以外の症状がないため放置していた．
その後腫脹に改善なく，徐々に増大を続けたた
め，同年10月下旬，歯科医院経由で某病院歯科口
腔外科を受診した．同院では右下顎第二小臼歯歯
周炎による下顎骨周囲炎と診断され，原因歯と考
えられた右下顎第二小臼歯の抜歯術と抗菌薬によ
る消炎処置が施行された．抜歯後は上皮化し，治
癒状態に問題はなく，一時腫脹は改善傾向を示し
た．しかしながら，再度腫脹が出現し消炎処置が
奏功しないため腫瘍性病変が疑われ，精査加療目
的で紹介により当科を受診し，遠方であったこと
から即日入院となった．

現　症：
全身所見；

　身長166.0cm，体重45kg，BMI16.3kg/m2，やせ型で
顔色はやや不良であった．倦怠感や発熱は認めなかった．
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口腔外所見；
　顔貌は左右非対称で，右耳下腺咬筋部に著明なびまん
性腫脹を認めた（図１）．腫脹は弾性硬で同部の自発痛
と軽度の圧痛を伴っていた．表面皮膚は腫脹により光沢
感を伴っていたが発赤は認めなかった．右オトガイ部皮
膚ならびに右下唇に知覚鈍麻を認めた．

図１　口腔外写真
顔貌は左右非対称であった．

図２　口腔内写真
閉口時の咬合は開咬状態で閉口不能であった．

図３　口腔内写真
右頬粘膜下に腫瘤を認めるが，被覆表面粘膜は正常であった．

図４　パノラマX線写真
右関節突起の辺縁の境界がやや不明瞭であった．

口腔内所見；
　開口量は18mmで，また，閉口障害も認めた（図２）．
右頬粘膜下に弾性硬で粘膜とは可動性のある腫瘤を触知
し，被覆表面粘膜は正常であった（図３）．

画像所見；
　パノラマX線写真では，右関節突起の辺縁の境界がや
や不明瞭であったが，骨体部に左右差はなかった（図
４）．CTでは皮質骨全体的に点状の欠損を認め，右下顎
骨体～下顎枝～下顎頭の骨髄内から周囲にかけて境界明
瞭で巨大な腫瘤性病変を認めた（図５）．MRIでは，病
変はT1強調像で筋肉と同等の信号を示し，T2強調像で
比較的均一な高信号を示した．内部には索状ないしは隔
壁様の低信号部分を認めた（図６）．造影後，骨髄内は
不均一に増強され，骨髄外は骨髄内より強く比較的均一
に増強された（図７）．PET-CTでは，右耳下腺咬筋部
にSUV max値が22.5のFDG集積を認める以外，他の全
身諸臓器に有意な集積は認めなかった（図８）．

臨床検査所見；
血 清Ig Eが1041.9mg/dlと 高 値 を 示 し た 他 はsIL2-R，
WBCやCRPなどの血液一般検査，生化学検査および尿
検査において異常値は認めなかった（表１）．

図５　CT画像
　下顎骨に点状の欠損を認め（左図→），周囲に腫瘤性病変

（右図→）を認めた．
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図７　造影MRI画像
骨髄内は不均一に造影され，骨髄外は内より強く造影された．

図６　MRI画像
　T1強調像（①），T2強調像（②）．病変はT1強調像で筋肉と
同様の等信号であった．T2強調像では比較的均一な高信号を
示し，中心部に強い高信号部分や軽度低信号部分を認めた．ま
た，内部に索状ないしは隔壁様の低信号が多数認めた（→）．

①　T1強調像 ②　T2強調像

図８　FDG-PET-CT画像
右耳下腺咬筋部にSUV max : 22.5のFDG集積を認めた．

図９　病理組織像（HE染色）
　異型を示す細胞のびまん性増殖からなり，比較的多数の核分
裂像が認められた．

表１　初診時臨床検査所見

臨床診断：下顎骨骨髄由来腫瘍
処置および経過：2015年１月某日，局所麻酔下に右頬粘膜

部から腫瘤性病変の生検を行った．生検時，正常粘膜下
に淡桃色で脆弱な充実性軟組織を認め，止血は容易であ
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図10　免疫組織化学像
腫瘍細胞は免疫染色でB細胞マーカーであるCD20陽性であった．CD10陰性，Bcl-6陽性，MUM-1陰性であった．

った．病理組織学的所見では，上皮下にびまん性に増殖
する腫瘍細胞を認めた．腫瘍細胞はクロマチンが粗に分
布し，切れ込みのある核をもつ大型の異型細胞を主体と
し，比較的多数の分裂像が認められた（図９）．免疫染
色ではCD20陽性でB細胞の形質を発現し，CD10は陰性
でBcl-6は陽性，さらにMUM-1が陰性であった（図10）．

病理組織学的診断：びまん性大細胞性B細胞リンパ腫
　当院血液内科に診察を依頼したが，自宅近くでの加療を
希望されたため，某病院血液内科に紹介となった．病期
はAnn Arbor 分類2）でstage ⅡA，予後因子としてはIPI 
score3）でlow-intermediate riskと診断され，R-CHOP療法

（リツキサン550mg×１日， オンコビン２mg×２日， アド
リアシン73mg×２日， エンドキサン1100mg×２日， プレ
ドニン70mg×２日～５日）を３クール施行後，放射線照
射（30Gy/15fr）が施行された．寛解が得られ同院で経過
観察中である．

考　　　　　察

　口腔顎顔面領域に発生する悪性腫瘍の約90%が扁平上皮
癌であり，悪性リンパ腫は数%と言われている4-5）．悪性
リンパ腫はホジキンリンパ腫（HL）と非ホジキンリンパ
腫（NHL）に大別され6-7），約90%をNHL8-10）が占めてい
る．HLは約90%がリンパ節に発生するが，それに比較し

てNHLは約40%が節外に発生する11-13）．口腔や顎顔面での
発生はそのうち約２～３%程度と報告されている5，13-14）．
顎顔面領域では唾液腺や上顎洞，口腔領域では口蓋，歯
肉，舌，頬粘膜，口底，唇などの軟組織が一般的な発生部
位である5，15-16）．これらの報告から考えると全悪性リン
パ腫において下顎骨原発は非常にまれであり1%未満であ
ると考えられる17-19）．Shindoh20）らの報告によると1971年
から1994年までに当院口腔外科およびその関連病院を受
診した111例のNHLのうち骨内に発生したものはわずか３
例（2.7%）であり，その報告からも顎骨に発生するものは
まれであると言える．本症例は自覚症状の出現から当科で
の診断に至るまで他病院を経由し４ヶ月程度を要している
が，その原因の一つに悪性リンパ腫が下顎に発生する確率
が極めて低いことならびに一時は抗菌薬による消炎療法に
反応したために炎症性疾患との鑑別が困難であったことが
関与していると考えられた．過去の文献でも下顎骨原発の
悪性リンパ腫は診断が困難で治療に至るまでに時間を要す
るとの報告があり，平均で3.9ヶ月（最大７ヶ月）であっ
た21）．また，今回の症例と同様に炎症性疾患との鑑別が困
難であったとする報告もみられた17）．本症例も当院に受診
し診断されるまでに顎骨周囲炎と診断され，消炎処置を施
されていた．前医受診時の所見では右耳下腺咬筋部の腫脹
とオトガイ部皮膚ならびに下唇の知覚鈍麻，また，口腔内
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では原因歯と考えられた歯の動揺と打診痛さらには周囲歯
肉に軽度の炎症を伴っており，歯性感染症の診断として矛
盾はなかった．同病態に対して抗菌薬の使用と原因歯の抜
歯を行い，一時は腫脹が軽減し症状の改善が認められたこ
とも診断を困難にした一因と考えられた．口腔領域に発生
する悪性リンパ腫は臨床的にも画像的にも非特異的で多様
な症状を示すため，炎症性疾患や良性腫瘍などどの鑑別が
困難になる2-24）．血液検査では血液一般検査以外に可溶性
インターロイキン2受容体（sIL-2R），各種LDH，免疫グ
ロブリン，また，尿検査一般以外にベンスジョーンズ蛋白

（BJP）を加えて検査した．一般的にsIL-2RはT細胞系の活
性化に伴い増加するため，T細胞系の活性化の消長を示す
指標となり，白血病，悪性リンパ腫，関節リウマチ，膠原
病など免疫系の様々な病的状態で上昇することが知られて
いる．しかし，今回の血液ならびに尿検査では診断に有用
な結果は得られなかった．画像では下顎骨骨髄由来腫瘍と
診断され，鑑別疾患として悪性リンパ腫，多発性骨髄腫

（形質細胞腫），骨肉腫があげられた．悪性リンパ腫の臨床
像ならびにX線像は特異的ではない25）ため，生検以外の
方法で確定することは困難である26）が，骨髄由来病変が
疑われた場合には悪性リンパ腫の可能性も念頭にいれ，治
療方針決定のためにも生検は必須である．今回画像検査の
一つとして，FDG-PET検査を施行した．FDGの集積度は
腫瘍細胞の増殖速度，悪性度，腫瘍細胞の密度などと相関
するため一概に標準値を提示することは困難ではあるが，
悪性リンパ腫は悪性腫瘍の中でも特にFDGの集積を示す
ことが知られている．本症例でもSUV max 22.5と一般の
SCCと比べてかなり高値であったことから，FDGの集積
値が診断の一助となった．
　病理織学的診断はDiffuse large B-cell lymphoma（DLBCL）
であった．Ostrowski27）は，骨原発の悪性リンパ腫のう
ち，30.3%がDLBCLであると報告している．本症例の発生
部位はまれではあったが，病理組織型はDLBCLであり最
も多く認められるものであった28）．前述のShindohらの報
告でも口腔顎顔面領域では111例中63例がDLBCLであり，
他の文献でもDLBCLは約半数を占めているとの報告が散
見される20，29）．DLBCLは多彩な形態を示し，形態のみか
らは癌腫や肉腫などと鑑別が難しいと言われている．適切
な免疫染色が行われないまま未分化癌や未分化肉腫とい
った誤った診断を下される可能性もある．このような場
合，画像や血液検査の情報が診断の一助となる．本症例で
は画像から悪性リンパ腫が鑑別診断の一つにあがり，生検
材料に対して適切な免疫染色が行われたことが迅速な確定
診断につながったと考えられた．DLBCLはMUM-1，Bcl-
6，CD10などの抗体による免疫染色を用いたHans30）らや
Chang31） らの分類法でgerminal center Bならびにnon-
germinal center Bに細分類される．これらの分類法によ
り予後の推察が可能であり，治療法を決定する上でも抗

体を用いた免疫染色は臨床的に意義がある．本症例では
CD10陰性，Bcl-6陽性，MUM-1陰性の結果からgerminal 
center Bであり，一般的に５年生存率は76%30）と言われ，
予後は比較的良いと思われる．
　悪性リンパ腫の病変の範囲は治療方針や予後予測に影
響を与えるため，病期を分類することは非常に重要であ
る．病期分類にはAnn Arbor分類2）が，また予後予測モデ
ルとしてIPI score3）が広く用いられている．IPIは１．年
齢，２．全身状態，３．血清LDH値，４．リンパ節以外
の病変が２箇所以上，５．病期Ⅲ以上の５つの項目でス
コアリングされる．本症例はAnn Arbor分類でⅡA，IPI 
scoreでlow-intermediate riskに分類される．治療方針は
Ann Arbor分類やIPI scoreを踏まえて決定されるが，現
在のDLBCLに対する標準的な治療法としては，R-CHOP
療法が行われている．R-CHOP療法は抗体療法であるリツ
キシマブ（抗CD20モノクローナル抗体）を併用した化学
療法で，化学療法としては，シクロホスファミド，ドキソ
ルビシン，ビンクリスチン，プレドニゾロンが用いられ
る．限局型（Ann Arbor分類で病期Ⅰ，Ⅱ）の場合には
R-CHOPを３コースと放射線療法（区域照射）の併用，ま
たはR-CHOPが６コース行われる．放射線の照射は治療開
始前に大きな腫瘤があった場合，化学療法終了後にその部
位に追加される．一方，進行型（Ann Arbor分類で病期
Ⅲ，Ⅳ）の場合にはR-CHOPが６～８コース行われる．本
症例は紹介先の血液内科にてR-CHOP療法を３コースと放
射線照射32）（30Gy/15fr）が終了し寛解しており，報告に
よると生命予後予測3）で５年生存率が69%と比較的良好で
あると言われている．診断の遅れが患者の生命予後に直接
関係する疾患であるため，迅速な診断と早急な治療介入が
非常に重要である．そのためには，口腔外科，画像診断
医，病理医の綿密な連携が大切であると考えられた．

結　　　　　語

　今回われわれは発生部位が極めてまれな下顎骨骨髄から
発症した悪性リンパ腫の症例を経験したので，その概要を
報告した.
　本症例は，第41回日本口腔外科学会北日本支部学術集会

（2015年６月，札幌）において発表した．
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CASE REPORT

A case of malignant lymphoma arising in the bone marrow
of the mandible

Tamaki Yamada1), Kazuyo Kuribayashi1), Yoichi Ohiro1), Saki Shinohara1), Kohei Matsuda1),
Toyonori Suzuki3), Tetsuya Kitamura2), Masanobu Shindoh2) and Kanchu Tei1)

ABSTRACT : Malignant lymphoma arising in the mandible is extremely rare. In this study we report on a case of 
malignant lymphoma arising in the bone marrow of the mandible. The patient was a 59-year-old man. In September 2014, 
he noticed a swelling in the right parotid masseteric region. The swelling was getting bigger, and thereafter he visited 
an oral surgeon’s hospital in October, 2014. In the hospital, antibiotics were administered and he had the diagnosis of an 
odontogenic inflammation from clinical and imaging findings. The swelling was improved temporarily, but the symptom 
recurred soon. Other diseases, including lesions, were suspected. He was then referred to our hospital. At the first visit, 
an extra-oral examination showed facial asymmetry caused by the swelling and hypoesthesia of the right mental region 
and lower lip. An intraoral examination showed a mass under the right normal buccal mucosa. Contrast enhanced CT and 
an MRI showed irregular and punctate bone resorption in the cortical bone of the right mandible and uniformly enhanced 
soft tissue. PET-CT revealed an abnormal uptake in the right mandible region (SUV max : 22.5). In blood tests there were 
no apparent abnormalities. Biopsy of the tissue showed diffuse large B-cell lymphoma. He received chemotherapy with 
R-CHOP and irradiation at the department of hematology. He has remained in remission six months after treatment.

Key words :	Malignant lymphoma, non-Hodgkin’s lymphoma, inflammatory disease, diffuse large B-cell lymphoma, mandible
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