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研究要旨 TAFRO症候群は、明らかな原因なしに急性あるいは亜急性に、発熱、全身性浮腫（胸水・腹

水貯留）、血小板減少を来し、腎障害、貧血、臓器腫大（肝脾腫、リンパ節腫大）などを伴う全身炎症

性疾患である。リンパ節生検の病理は Castleman 病様の像を呈し、臨床像も一部は多中心性 Castleman

病（MCD）に類似するが本疾患特有の所見も多く、異同に関しては現時点で不明である。班会議で議論

し TAFRO症候群診断基準、重症度分類、治療指針の 2015年度版を作成した。また以前より「新規疾患；

TAFRO症候群の疾患概念確立のための多施設共同後方視的研究（UMIN000011809）」を行っており、今

までに登録された症例から、TAFRO 症候群群と MCD 群にて臨床所見の比較検討を行った。TAFRO 症

候群は現時点では MCD と一部が重なる疾患概念と認識され、今後の症例の蓄積および病因病態解析を

進める事により、将来この両者の異同がより明確となっていくであろう。 

 

A. 研究目的 

TAFRO 症候群は、明らかな原因なしに急性あ

るいは亜急性に、発熱、全身性浮腫（胸水・腹水

貯留）、血小板減少を来し、腎障害、貧血、臓器

腫大（肝脾腫、リンパ節腫大）などを伴う全身炎

症性疾患である。既知の単一疾患に該当せず、

2010年高井らにより Thrombocytopenia（血小板減
少症）, Anasarca（全身浮腫、胸腹水）, Fever（発

熱、全身炎症）, Reticulin fibrosis（骨髄の細網線維

化、骨髄巨核球増多）, Organomegaly（臓器腫大；
肝脾腫、リンパ節腫大）より TAFRO 症候群（仮

称）として報告され、その後に類似例の報告が相

次いでいる。リンパ節生検の病理は Castleman 病
様の像を呈し、臨床像も一部は多中心性 Castleman

病（MCD）に重なるが、本疾患特有の所見も多く、

異同に関しては現時点で不明である。TAFRO 症
候群とMCDの臨床的異同につき検討した。 

 

B. 研究方法 

本研究班において議論の上で TAFRO 症候群診

断基準、重症度分類、治療指針の 2015 年度版を

作成した。また、以前より「新規疾患；TAFRO

症候群の疾患概念確立のための多施設共同後方

視的研究（UMIN000011809）」を行っており、今

までに登録された症例から、TAFRO 症候群群と

MCD群にて臨床所見の比較検討を行った。 

 

（倫理面への配慮） 

 UMIN000011809研究は、介入を行わない後方視

的な観察研究であり、「疫学研究に関する倫理指

針」（文部科学省、厚生労働省 平成 14 年６月 17

日施行、平成 16 年 12 月 28 日改正、平成 17 年６

月 29 日改正、平成 19 年８月 16 日改正、平成 20

年 12 月１日一部改正）を遵守する。診療録情報

をもとにした後方視的な調査研究であり、カルテ

ID も使用せず、施設毎の通し番号で情報を提出す

るため、個人情報の流出も起こらない。既に当院

受診外の症例も多く、今から同意書を得る事も不

可能である。今回の調査では、新規の症例を対象

としない。試験情報は UMIN 登録し UMIN ホームペ

ージ上で公開される。個人情報は、施設毎の通し

番号で情報を提出する（連結可能匿名化）。 



 

 

C. 研究結果 

TAFRO群とMCD群の比較において、PLT, IgG, 

Albmin, CaはTAFRO群で優位に低値、Hb, CRP, 

Creatinine, LDH, ALP, Feritin, IgG,γ -GTP, T-bil, 

TG, KL-6, D dimer, FDPはTAFRO群で優位に高値

であった。 

 

D. 考察 

MCD の多くが慢性の経過をとるのに対して、

TAFRO 症候群は急性あるいは亜急性の転帰をと

る。 TAFRO 症候群では、ステロイドや

cyclosporin A などの免疫抑制剤、tocilizumab, 

rituximab などの有効例が報告されるも、様々な

治療に抵抗性の症例も存在し、全身症状の悪化が

急速なため、迅速かつ的確な診断と治療が必要な

疾患である。また TAFRO 症候群ではリンパ節腫

大や肝脾腫が比較的軽度であり、多クローン性高

ガンマグロブリン血症もほとんど認めない等の

違いもある。そして今回の検討のごとく様々な臨

床データで優位な差を認めた。しかしながら、一

部に重なる臨床徴候もあり、病理組織学的には鑑

別が困難であるなど、現時点では完全に両者を分

けることはできない。今後は登録された症例につ

いて臨床・病理学的中央診断を行い、両者の異同

について議論を深めていく必要がある。 

また、本研究と同時に採択された「キャッスル

マン病の疫学診療実態調査と患者団体支援体制

の構築に関する調査研究班」と連携して TAFRO

症候群と MCD との異同や差異に関しての解析を

継続するべきである。 

 

E. 結論 

TAFRO症候群は現時点ではMCDと一部が重な

る疾患概念と認識され、今後の症例の蓄積および

病因病態解析を進める事により、将来この両者の

異同について明確となっていくであろう。 
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TAFRO 症候群 診断基準 2015 

平成 27 年度 厚生労働科学研究 難治性疾患政策研究事業 ；新規疾患； TAFRO

症候群の確立のための研究（H27-難治等(難)-一般-008 

 

【疾患概念】 TAFRO 症候群は、明らかな原因なしに急性あるいは亜急性に、発

熱、全身性浮腫（胸水・腹水貯留）、血小板減少を来し、腎障害、貧血、臓器腫

大（肝脾腫、リンパ節腫大）などを伴う全身炎症性疾患である。既知の単一疾

患に該当せず、2010 年高井らにより Thrombocytopenia（血小板減少症）, 

Anasarca（全身浮腫、胸腹水）, Fever（発熱、全身炎症）, Reticulin fibrosis

（骨髄の細網線維化、骨髄巨核球増多）, Organomegaly（臓器腫大；肝脾腫、

リンパ節腫大）より TAFRO 症候群（仮称）として報告され、その後に類似例の

報告が相次いでいる。リンパ節生検の病理は Castleman 病様の像を呈し、臨床

像も一部は多中心性 Castleman 病に重なるが、本疾患特有の所見も多く、異同

に関しては現時点で不明である。ステロイドや cyclosporin A などの免疫抑制

剤、tocilizumab, rituximab などの有効例が報告されるも、様々な治療に抵抗

性の症例も存在し、全身症状の悪化が急速なため、迅速かつ的確な診断と治療

が必要な疾患である。 

 

【診断基準】 

・必須項目３項目＋小項目２項目以上を満たす場合 TAFRO 症候群と診断する。 

・ただし、悪性リンパ腫などの悪性疾患を除外する必要があり、生検可能なリ

ンパ節がある場合は、生検するべきである。 

 

１．必須項目 

 ①体液貯留（胸・腹水、全身性浮腫） 

 ②血小板減少（10 万/μl 未満）…治療開始前の最低値 

 ③原因不明の発熱（37.5℃以上）または 炎症反応陽性（CRP 2 mg/dl 以上） 

２．小項目 

 ①リンパ節生検で Castleman 病様（Castleman-like）の所見 

 ②骨髄線維化（細網線維化） または 骨髄巨核球増多 

 ③軽度の臓器腫大（肝・脾腫、リンパ節腫大） 

 ④進行性の腎障害 



 

 

 

３．除外すべき疾患 

 ①悪性腫瘍：悪性リンパ腫、多発性骨髄腫、中皮腫など 

 ②自己免疫性疾患：全身性エリテマトーデス（SLE）、ANCA 関連血管炎など 

 ③感染症：抗酸菌感染、リケッチア感染、ライム病、重症熱性血小板減少症 

  候群（SFTS）など 

 ④POEMS 症候群 

 ⑤IgG4 関連疾患 

 ⑥肝硬変 

 ⑦血栓性血小板減少性紫斑病（TTP）／溶血性尿毒症症候群（HUS） 

 

参考事項 

 ・TAFRO 症候群では、多クローン性高γグロブリン血症は稀である 

 （IgG が 3,000mg/dl を超えることは稀である）。 

 ・明らかな Mタンパクは認めない。 

 ・血清 LDH が増加する事は稀である。 

 ・血清 ALP は高値を呈する例が多い。 

 ・肝脾腫は CT 画像で評価できる程度のものが多く、巨大なものは悪性リ  

  ンパ腫などを疑う所見である。 

 ・リンパ節腫大は直径 1.5cm 未満程度のものが多く、大きなリンパ節病変は 

  悪性リンパ腫などを疑う所見である。 

 ・現時点ではキャッスルマン病は「除外すべき疾患」としない。 

 ・免疫性血小板減少症（ITP）も、現時点では「除外すべき疾患」とはしない。 

 

 

 
 
 
 
 
 
 

 



 

TAFRO 症候群 重症度分類 2015  

平成 27 年度 厚生労働科学研究 難治性疾患政策研究事業 ；新規疾患； TAFRO

症候群の確立のための研究（H27-難治等(難)-一般-008 

 

症候毎にスコアをつけ、その合計点にて分類する。 

 

①体液貯留… 合計３点満点 

 画像上で明らかな胸水；１点  

 画像上で明らかな腹水；１点 

 身体所見上明らかな全身性浮腫（圧痕＋）；１点 

②血小板減少… ３点満点 

 血小板数（最小値） 10 万/μl 未満；１点 

 血小板数（最小値） 5 万/μl 未満；２点 

 血小板数（最小値） 1 万/μl 未満；３点 

③原因不明の発熱／炎症反応高値… ３点満点 

 発熱 37.5℃以上 38.0℃未満 または CRP 2 mg/dl 以上,10mg/dl 未満；１点 

 発熱 38.0℃以上 39.0℃未満 または CRP10 mg/dl 以上,20mg/dl 未満；２点 

 発熱 39.0℃以上 または CRP 20 mg/dl 以上；３点 

④腎障害… ３点満点 

 GFR 60ml/min/1.73m2 未満；１点 

 GFR 30ml/min/1.73m2 未満；２点 

 GFR 15ml/min/1.73m2 未満または血液透析を要する；３点 

 

以上、①〜④で合計１２点満点とし 

０−２（診断基準を満たさず） 

３−４；軽症（grade 1) 

５−６；中等症（grade 2) 

７−８；やや重症（grade 3) 

９−10；重症（grade 4) 

11−12；最重症（grade 5) 

 

 



 

TAFRO 症候群 治療指針（診療ガイドライン）2015 
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１．副腎皮質ステロイド（大量）；PSL 1mg/kg 2 週間 以後漸減維持療法へ 

  緊急時は m-PSL pulse 療法 

２．Cyclosporin A (CsA) (PSL 無効/依存例に併用） 

  １日量３〜５mg/kg を１日１回又は２回に分けて経口服用を開始。トラフ値

（C0）として 150〜250ng/mL を目安とする。トラフ濃度がこの範囲に達してい

ても、有効なピークレベルに達していない可能性があるので、できる限り内服 2

時間後の血中濃度（C2）を測定し、これが 600ng/ml に達していない場合は CsA

（ネオーラル）を食後内服から食前内服に変更する。血清クレアチニンが投与

前値の 150%以上に上昇した場合には投与量を半量〜３／４量に減量する。 

３．Tocilizumab（抗 IL-6 receptor 抗体) 

   多中心性キャッスルマン病合併例で検討 

４．Rituximab  

５．TPO 受容体作動薬（romiplostim, eltrombopag）：血小板減少持続例に考慮 

 

・初期治療としてはステロイド、ステロイド不応例に対する二次治療としては

Cyclosporin A を推奨する。 

ただし、腎機能障害などで Cyclosporin A を行い難い場合は Tocilizumab、

Rituximab も考慮する。 

・血漿交換、Cyclophosphamide、CHOP 療法などの多剤併用化学療法、Thalidomide、

Lenalidomide などは少数例の治療成功例が報告されている。 

・摘脾、大量ガンマグロブリン療法は、現時点では有効例の報告がない。 

 

 

 

 

 

 

 

 


