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Helicobacter属の細菌（以下ヘリコバクター）は 30
種以上が存在し，人においては小型のヘリコバクターで
ある Helicobacter pylori（H. pylori）の感染率が最も高
く，日本人の約 35％が感染しているといわれている
［1］．H. pyloriに感染すると，萎縮性胃炎を引き起こし，
その一部は胃癌に進行する［2］．また近年，従来犬や猫
での感染が知られている大型のヘリコバクター属菌であ
る Helicobacter heilmannii （H. heilmannii）が人の胃
に感染することが報告されており［3］，ズーノーシスと
して注目され始めている．
人の胃Mucosa associated lymphoid tissue（MALT）
リンパ腫は，人の胃リンパ腫のおよそ 40％を占め，そ
の大部分が H. pyloriや H. heilmanniiなどのヘリコバ
クター感染に関連した［4, 5］低悪性度のリンパ腫であ
る．抗がん剤ではなく，抗菌剤を用いたヘリコバクター
除菌療法（以下，除菌療法）によって 70％以上が寛解
する非常に独特な挙動を示す腫瘍である［6］．
一方，猫に感染するヘリコバクターはこれまで

Helicobacter felis，H. heilmannii 及び H. pylori など
が報告されているが［7-9］，猫においてはヘリコバク
ターに感染しても胃炎などの疾病の発症は散発的で，こ

れまで重要視されてこなかった．しかし 2008 年に
Bridgefordら［10］は，消化器症状を示す猫の胃に存
在するヘリコバクターは H. heilmanniiが高い割合を占
め，胃炎や胃リンパ腫の発生に関与している可能性を報
告した．その中で人同様に除菌療法によって腫瘍の退縮
が期待できるという仮説を示したが，現在のところ除菌
療法の効果に関する報告はわれわれの知るかぎり見当た
らない．そこで今回われわれは，除菌療法後に完全寛解
に至った猫の胃小細胞型 B細胞性リンパ腫の症例に遭
遇したので，その概要を報告する．

症　　　　　例

症例は，アビシニアン，5歳 6カ月齢，避妊雌，室内・
単頭飼育であった．元気と食欲はあるが，間欠的な嘔
吐を示し，その頻度が増加したとの主訴で本院を受診し
た（第 1病日）．体重 3.3kg，ボディコンディションス
コア 3/5，体温 38.0℃，その他一般身体検査では異常は
認められなかった．また，完全血球計算，血液化学検査
でも異常は認められなかった．腹部 X線検査では異常
は認められなかったが，腹部超音波検査において胃粘膜
の塊状陰影及び膵十二指腸リンパ節の 15mm程度の腫
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5 歳齢，避妊雌のアビシニアンが間欠的な嘔吐を示して来院した．上部消化管内視鏡検査を実施したところ，幽門洞
に表面の滑沢な隆起病変が認められた．内視鏡生検を行い，リンパ球クローン性解析は陰性であったが，細胞診と病理
組織検査の結果，胃のヘリコバクター感染と胃小細胞型 B細胞性リンパ腫と診断された．抗がん剤は用いず，ヘリコ
バクター除菌療法によって 30 日間の治療を行った結果，症状は消失しリンパ腫は完全寛解に至った．1年後の病理学
的検査において，ヘリコバクターの軽度の持続感染がみられたものの，胃粘膜のリンパ腫の再発は認められなかった．
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裂像が散見された．それらは結節性もしくはび漫性に増
殖していた（図 4）．また腫瘍細胞は免疫染色において
抗 CD20 抗体（サーモフィッシャーサイエンティフィッ
ク㈱，横浜）に陽性，抗 CD3 抗体（ダコジャパン㈱，
東京）に陰性を示し，B細胞性であることが判明した
（図 5）．以上の結果から，胃のヘリコバクター感染及び
胃小細胞型 B細胞性リンパ腫と診断された．
なお，病理組織検査で用いたホルマリン固定パラフィ
ン包埋組織を材料として PCRによるリンパ球クローン
性解析（㈱ケーナインラボ，東京）を実施したが陰性で
あった．また，同じ材料でヘリコバクターの菌種同定を
遺伝子解析により試みたが，DNA量が少なくヘリコバ
クター遺伝子は検出できなかった．

治療と経過及び再検査

アモキシシリン（Meiji Seika ファルマ㈱，東京）
20mg/kg BID，メトロニダゾール（塩野義製薬㈱，大
阪）15mg/kg BID及びファモチジン（杏林製薬㈱，東
京）0.5mg/kg SIDの経口投与による除菌療法を 30 日
間実施した．投与開始 10 日後には症状は改善し超音波
画像上での胃粘膜の塊状陰影と膵十二指腸リンパ節の腫
大も認められなくなり，リンパ腫は完全寛解となった．
以後，良好に経過していたため，345 病日に再度内視鏡
検査を実施した．
内視鏡検査画像上，胃粘膜には病変は認められず幽門
洞には腫瘍はみられなかった（図 6）．再度，粘膜の生
検を行い病理組織検査及び細胞診を実施した．病理組織
検査では胃粘膜に異常は認められなかったが，胃小窩の
一部に少数の前回と同様な形態を示すヘリコバクターの
菌体が認められた（図 7）．細胞診においても，ヘリコ
バクターの菌体が認められたため，細菌同定検査に供す
るために追加で粘膜を採取した．
内視鏡検査で採取した粘膜から市販キット（Pure-

大が認められた（図 1）．そこで上部消化管内視鏡検査を
実施したところ，幽門洞の胃粘膜に潰瘍を伴わない表面
の滑沢な隆起病変が認められた（図 2）．その病変に対
して鉗子による生検を行い，ウレアーゼの検出，細胞診
及び病理組織検査を実施した．ウレアーゼの検出は市販
キット（ピロリテック®，エーディア㈱，東京）を用い
たところ，陽性を示した．細胞診では，形態的に小型で
コンマ状を呈する H. pyloriとは異なり，長さが 10～
20µmの大型でらせん状を呈するヘリコバクターの菌体
が粘液内に多数認められた（図 3）．リンパ球は認めら
れたものの，小型成熟リンパ球であり，また細胞数が少
なく腫瘍かどうかの判断はできなかった．病理組織検査
においては，ヘリコバクターの菌体は胃小窩の粘液内に
認められ，小～中型の腫瘍性リンパ球が粘膜固有層の広
範囲にわたり，重度に浸潤性に増殖していた．また腫瘍
細胞の腺上皮内浸潤（lymphoepithelial lesion：LEL）
が認められた．腫瘍細胞の核は類円形から不定形で大き
さは赤血球の 1～1.2 倍程度，核異型は中等度で，核分

図 2　胃の内視鏡検査像
幽門洞に表面が滑沢な隆起病変が
認められた．また，その他の胃粘膜で
は明らかな異常は認められなかった．

図 3　胃粘膜の細胞診像
長さ10～20µmの大型でらせん状を呈するヘリコバ

クターの集塊が粘液内に多数観察された（Bar＝20µm）．

図 1　胃の超音波検査像
胃粘膜に塊状陰影が認められた（矢印）

➡

➡

➡

➡



525

辻 誠　上本康喜　河﨑哲也　他

日獣会誌　70　523～528（2017）

において同様の報告はこれまでなかった．今回われわれ
は，除菌療法後に完全寛解に至った猫の胃小細胞型 B

細胞性リンパ腫の存在を初めて報告する．
人の胃リンパ腫では，高悪性度のび漫性大細胞型 B

細胞性リンパ腫（Dif fuse large B-cell lymphoma：
DLBCL）と低悪性度の胃MALTリンパ腫の 2つが大部
分を占める［13］．胃 MALTリンパ腫では，高率に
H. pyloriの感染が検出され，H. pyloriによる慢性胃炎
が発生要因と考えられる．組織学的にはリンパ濾胞を形
成し，小～中型の腫瘍細胞が増殖し多彩な細胞構成を示

Link® Genomic DNA Mini Kit，サーモフィッシャーサ
イエンティフィック㈱，横浜）を用いて DNAを抽出し
た．それを鋳型とし，DNAポリメラーゼ（KOD FX 

Neo，東洋紡㈱，大阪）を用いてヘリコバクターの 16S
リボゾーム RNAをターゲットとしたプライマーを用い
て［11］PCRを行った．増幅された約 900bpの PCR

産物をアガロースゲルから切り出して精製後，検査会社
（ユーロフィンジェノミクス㈱，東京）に委託し配列解
析を行い，662bpの配列を決定した．結果は過去に報告
された H. heilmanniiの塩基配列［12］と 100％の相同
性を示した．

H. heilmanniiが持続感染していたことから，再度除
菌療法を 30 日間実施した．現在 430 病日を経過し症状
はまったくみられないが，今後も注意深く経過観察して
いく予定である．

考　　　　　察

人の胃MALTリンパ腫の治療の第一選択は除菌療法
であり，それによりリンパ腫の退縮が期待できるが，猫

図 6　除菌療法後の胃の内視鏡像
胃体部（A），幽門洞（B）ともに著変は認めなかった．

BA

図 5　胃幽門洞部粘膜の免疫染色像
A： 粘膜固有層のリンパ球のほとんどが CD20 陽性で
あった（Bar＝50µm）

B： CD3 陽性リンパ球はわずかに散見されたのみで
あった（Bar＝50µm）

B

A

図 4　胃幽門洞部粘膜の病理組織像（HE染色）
A： 弱拡大．腫瘍細胞が粘膜固有層の広範囲わたり，
重度に浸潤性に増殖していた（Bar＝50µm）．

B： 強拡大．腫瘍細胞は，小型～中型の類円形から不
規則な形態を示す核を持ち，核分裂像は少数認め
られた．また，腫瘍細胞の腺上皮内浸潤（LEL）
が散見された（矢印）（Bar＝20µm）．

A

B
➡
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今回，除菌療法には，猫において一般的に用いられる
薬剤［16］を使用し速やかに反応した．人の除菌療法
の第 1選択薬にはクラリスロマイシン，アモキシシリン
及びランソプラゾールが用いられる．人の胃MALTリ
ンパ腫の退縮には投薬後数カ月から 1年と幅があるため
［17］，本症例のように速やかな反応がなくても，投薬
後一定期間の観察が猫においても必要であろう．猫にお
ける使用薬剤や薬用量及び投与期間は今後さらなる検討
が必要である．除菌療法に用いられる薬剤はヘリコバク
ターの菌種による使い分けはなく，同様の薬剤が用いら
れる［16, 18］．また除菌療法による腫瘍の退縮メカニ
ズムはいまだ不明であり，今後の研究が期待されてい
る．
本症例では除菌療法の 1年後に H. heilmanniiが認め
られた．猫のヘリコバクター感染は，除菌療法により胃
炎症状の改善が期待できる一方，一定期間経過後に大部
分で再び感染が認められるという報告［18］もあり，本
症例においても根絶できず残った細菌が持続感染してい
たと思われる．再度除菌療法を実施したが，今後も症状
の再発がないか注意深い経過観察が必要である．
本症例の経験から，猫の胃リンパ腫に遭遇した場合
は，ヘリコバクター感染の有無を確認することが望まし
いと思われる．ヘリコバクターが陽性で，組織学的に
MALTリンパ腫と診断できた場合に，人同様に除菌療
法を試みるかどうかは，さらに症例を集め検討していく
べき課題である．
今後，本症例の追跡調査と多施設による大規模な症例
の集積により，ヘリコバクター関連リンパ腫の発生率，
組織学的特徴，それに関わるヘリコバクターの菌種及び
治療の有効性など疫学的な情報を明らかにすることが望
まれる．
ヘリコバクター遺伝子検査を実施していただいた藤田保健衛
生大学医学部微生物学講座・塚本健太郎講師及び医療科学部臨
床検査学科・塩竈和也助教に深謝する．

す．また腫瘍細胞はしばしば上皮内に浸潤し，LELを
形成する［13］．一部は DLBCLに悪性転換することも
あり，その場合も除菌療法に反応する．一方，猫の胃に
発生する悪性腫瘍はほとんどがリンパ腫であり，その大
部分は大細胞型 B細胞性で［14］，猫の胃MALTリン
パ腫の報告は限られている［10］．本症例は，その腫瘍
細胞の形態，細胞異型，組織での増殖性と浸潤性，腫瘍
細胞の LELの形成及び免疫染色による結果から，胃小
細胞型 B細胞性リンパ腫と診断された．人胃MALTリ
ンパ腫といくつかの共通点が存在しているため胃
MALTリンパ腫の可能性は残されているが，生検材料
が小さくリンパ濾胞形成の有無を確認できなったことか
ら，胃MALTリンパ腫との確定診断には至らなかった．
またクローン性解析については陰性であったが，内因性
コントロールは陽性であったため遺伝子の増幅には問題
なかった．猫のリンパ腫においておよそ 15％でクロー
ン性増殖が検出できないことが知られており［15］，現
在用いられているプライマーでは検出できない遺伝子再
構成が起こっているためと考えられている．本症例は，
それに当てはまる可能性がある．
ヘリコバクターの検出には，一般的に細胞診やウレ
アーゼの検出などを組み合わせて行われ，比較的容易に
検出可能である．また本症例では2度目の遺伝子検査で，
菌種は H. heilmanniiと特定できた．症例の猫は室内単
頭飼育であり，ほかに感染源と考えられるものが飼育環
境中にはみられないため，H. heilmanniiが治療開始前
から存在していたものである可能性が高いと思われる．
菌種同定は，現在のところ商業的に利用できる方法はな
く，研究レベルでの遺伝子解析以外の方法はない．特に
H. heilmanniiは難培養性の細菌でモノクローナル抗体
も存在しないため，人医療の分野においても簡便な診断
法の確立が待たれている．疫学的な調査には菌種同定は
必要となるので，菌種同定検査の普及も今後の課題とな
る．

図 7　除菌療法後の胃体部粘膜の病理組織像（HE染色）
A：胃粘膜には著変を認めなかった（Bar＝50µm）
B：一部の胃小窩の粘液内にヘリコバクターの集簇が認められた（Bar＝10µm）

BA
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A Case Repor t of Complete Remission in Feline Gastric Small B-cell  
L ymphoma After Helicobacter Eradication Therapy

Makoto TSUJI 1)†, Koki UEMOTO1), Tetsuya KAWASAKI 1),  
Yasuo ISHIZUKA1) and Takeshi IZAWA2)
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2) Graduate School of Life and Environmental Sciences, Osaka Prefecture University, 1-58 
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SUMMARY

A 5-year-old spayed female Abyssinian cat had intermittent vomitting.  Using gastrointestinal endoscopy, a 
massive lesion was found in the gastric mucosa.  A diagnosis of Helicobacter infection was made, and gastric 
small B-cell lymphoma was diagnosed using cytopathology and histopathology of endoscopic samples.  
However, the samples were negative for lymphoid clonality.  The cat was treated with Helicobacter eradication 
therapy for 30 days without any anticancer dr ugs.  As a result, the symptoms resolved, and the lymphoma 
achieved complete remission.  The recurrence of lymphoma in the gastric mucosa was not obser ved after one 
year of therapy, although a mild Helicobacter infection presisted.
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