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23歳の女性が摂食障害，体重減少，無月経などを

おこし神経性食思不振症と診断された．血液学的に

は白血球減少症を合併し骨髄は低形成性でゼラチン

様物質の沈着を認めた．これらの血液学的変化の原

因としては飢餓が考えられるが，その詳細な機序は

不明である．本症例では従来の報告と同様に内分泌

学的にはinsulin-like growth factor 1（IGF-1），leptin

の減少，growth hormone（GH），cortisolの増加を

認めた．これらのホルモンは造血幹細胞に対して受

容体を有することが報告されており造血障害の原因

としてはIGF-1，leptinの減少も一因として関与して

いることが示唆された．患者は精神科的治療により

体重および白血球数は３ヵ月後には増加した．

は じ め に

神経性食思不振症は精神的な問題による摂食障害

により低体重および無月経などの症状をおこす1）．

その治療は容易ではなく致死率は５－20%にも達す

る1）．血液学的には貧血および白血球減少症などの

合併は20－40%，ゼラチン様骨髄は30%の症例にお

いて認められたと報告されその頻度は決して稀では

ないが2－4），個々の症例の検査および経過の報告は

多くはない．また神経性食思不振症においては飢餓

により内分泌学的にはinsulin-like growth factor 1

（IGF-1）5－8）とleptin9，10）の低下などの内分泌学的異

常を伴う．造血幹細胞にはこれらに対する受容体が

存在するとの報告もあり，神経性食思不振症におけ

る造血障害の一因として考えられている．我々は白

血球減少症，ゼラチン様骨髄を伴った神経性食思不

振症の症例を経験したので血液学的および内分泌学

的経過に，文献的考察を加えて報告する．

症　　　例

23歳，女性．

既往歴：１歳時に心室中隔欠損症にて手術．

現病歴：４年前には体重は44kgあった．家庭内の

問題により，平成19年春ごろより摂食障害のため体

重減少を認め，同年11月ごろより無月経が発症し，

12月ごろよりは摂食障害はさらに増悪した．平成20

年９月に当院産婦人科を受診し白血球減少症を指摘

され当科に紹介された．

入院時の理学的所見：

身長：150.5cm，体重：31.8kg，BMI：14，

血圧：96/67mmHg，HR：69/min.，体温：36.5℃

入院時検査所見：（表１）

CBCでは軽度の貧血および著明な白血球減少を

認めた．白血球の分画，血小板数は正常であった．

骨髄穿刺はdry tapで吸引不可能であった．骨髄生

検では血液細胞は乏しく脂肪細胞を多く認め低形成

を呈し（図１a），また脂肪細胞間にはalcian blue 染

色陽性のゼラチン様物質の沈着を認めた（図１b）．

骨髄のMRI検査は１歳時のVSDの手術に際して金
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属片が使用されているためにできなかった．

血清vit B12，葉酸，Cu，Znの値は正常であった．

血漿中の造血因子，erythropoietin（EPO）および

granulocyte colony-stimulating factor（G-CSF）の

濃度は僅かに増加していた．

内分泌学的検査では血清growth hormone（GH）

の増加，およびinsulin-like growth factor 1（IGF-1）

とleptinの低下を認めた．Free T3はやや低下し，

T4，thyroid stimulating hormone（TSH）は正常

であった．またfollicular stimulating hormone

（FSH），luteinizing hormone（LH）は低下し，血

漿および尿中のcortisolは増加していた．

臨 床 経 過

患者は精神科にて，神経性食思不振症およびうつ

状態にて，カウンセリングおよびser t r a l i n e

hydrochlorideおよびsulpirideの投与を受けた．こ

れらの効果により３ヵ月後には体重の増加に伴い白

血球数も回復した（図２）．

考　　　案

神経性食思不振症においては貧血，特に白血球減

少症の合併が20－40%の症例において認められる1）．
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図１ 骨髄生検の病理学的所見

ｂ．Alcian blue 染色，対物×20．ゼラチン様物質の沈着
を示す．

ａ．低形成骨髄を示す．HE染色，対物×20．

表１　入院時の検査所見

（ ）：正常値，＊卵胞期前期，＊＊後期．



骨髄穿刺ではdry tap，あるいは低形成性を呈し，

生 検 で は 低 形 成 で hyaluronic acidな ど の

mucopolysaccharideよりなるalcian blue染色陽性の

ゼラチン様物質の沈着，ゼラチン様骨髄が認められ

ることがある2－4）．ゼラチン様骨髄は癌，白血病，

リンパ腫などの悪性腫瘍において38%に，神経性食

思不振症，アルコール中毒などによる飢餓状態にお

いて17%に，感染症において12%に，その他には慢

性心不全，糖尿病など様々な基礎疾患の合併時の飢

餓状態において認められた3）．これらの変化は飢餓

に よ り 異 化 作 用 が 亢 進 し た た め に

mucopolysaccharideが沈着し発症したものと思わ

れる．

重篤な造血幹細胞の減少による再生不良性貧血に

おいては，negative feedbackの減少により血漿中

のEPOおよびG-CSF濃度は著明に増加する．本症例

においては僅かに増加してはいたが，再生不良性貧

血における程ではなかった．また治療的にG-CSFを

投与した後には一過性に白血球数は増加したが投与

を止めると速やかに元に戻った，あるいは食餌の摂

取が回復すると血液像は回復した，などの報告があ

る4）．これらの事実は神経性食思不振症においてゼ

ラチン様骨髄による造血障害へのEPOおよびG-CSF

の関与はそれほど大きくはないことを示唆する．ま

た赤血球の産生に必要なvitB12，葉酸，銅，亜鉛の

濃度は正常であった．

神経性食思不振症においては飢餓により内分泌学

的にはGH，IGF-1 axisの変化の結果としてGH

receptorのdown regulationあるいはpostreceptor

mechanismによりその下位にある肝臓により産生さ

れるIGF-1の低下をおこし，またIGF-1低下により

GH分泌に対するnegative feedbackによる抑制作用

は減少することによりGH濃度はさらに増加する5－8）．

本症例においてもこれらの報告と同様であった．

神経性食思不振症におけるこれらの造血障害の直

接の原因は飢餓にあるが，それがどの様に関与する

かは不明である．GHおよびIGF-1は，それぞれ単独

に，また相乗的に，それらに対するreceptorを有す

る造血幹細胞に作用し造血幹細胞の増殖を促進する

との報告がある11－14）．また神経性食思不振症におい

ては脂肪細胞の減少により血清leptin濃度は著明に

減少する．神経性食思不振症の患者においては血清

leptin濃度はbody fat，body mass，IGF-1に相関す

る9，10），またglucocorticoidは血清leptin濃度を増加

させる15），との報告がある．我々の症例においても

血清leptin濃度は著明な減少を，一方cortisol濃度は

増加を認めた．一方lept inとcort iso lの間には

negative feedback mechanismが存在することが考

えられている15）．またleptinに対する受容体が少数

ながら幼弱な顆粒球および単球に存在し，マクロフ

ァージによるgranulocyte macrophage colony-

stimulating factor（GM-CSF），granulocyte

colony-stimulating factor（G-CSF）の産生を促進

し，マクロファージを活性化するとの報告がある16）．

我々の症例においては，内分泌学的検査結果は初診

時のみで，経過中のデータはないが，神経性食思不

振症においてはIGF-1，leptinの減少は造血抑制の

一因として関与していることを支持した．

神経性食思不振症における血球減少症の原因には

摂食障害，特に炭水化物の摂取不足にある．このよ

うな神経性食思不振症における白血球減少を含む造

血障害に対する治療法は基本的には食欲の改善であ

り，食欲の改善および白血球減少時における感染症

の予防に気をつけるべきである．栄養状態が改善す

ればGH-IGF-1 axisのdysregulationは可逆的に改善

する．神経性食思不振症は精神科的治療により完全

あるいは部分的に改善することが多いが，しかし治

療が奏効しなければ致死的になる症例も少なからず

あるので，個々の症例において慎重に治療すべきで

ある1）．本症例においては精神科的治療により３ヵ

月後には体重は回復し，白血球数も回復した．

白血球減少症，ゼラチン様骨髄を伴った神経性食思不振症 75

図２ 臨床経過
体重増加に伴い白血球数も回復してきた．
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A 23 year-old female developed anorexia nervosa, with weight loss and anorexia.  CBC revealed

leucopenia, and bone marrow biopsy specimen revealed hypocellular and deposition of gelatinous

material. These hematological abnormalities are primarily caused by malnutrition, however, the precise

mechanism remains unknown. Endocrinological study revealed decreased plasma levels of insulin-like

growth factor 1（IGF-1）and leptin, and increased levels of growth hormone（GH）, and cortisol.  Since

these hormones of IGF-1 and leptin are reported to have the receptors for the hematopoietic stem cells,

the suppression of hematopoiesis in anorexia nervosa might be related in a part to decreased levels of

these hormones.  The pharmaco and psycotherapy brought the increases in the body weight and

leukocyte count after 3 months.

SUMMARY




