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2010年に提唱された TAFRO症候群は,lhrOmbOcytopenia;血 小板減少,ュnasarca:全身浮腫・胸腹水 ,fe―
ve町 発熱,fetに ulin ibroSs;骨髄のレチクリン線維症と巨核球の増勢,Qrganomegtty;肝 牌腫やリンパ節腫大な

どの臓器腫大からなる造語である。本症のリンパ組織病理像は Castleman病 と類似するが,典型的な多中心性
CasJeman病とは臨床像が異なる。丁AFRO症候群ではガンマグロブリン増加は軽度で, リンパ節は小さく,亜
急性に発症し進行性の経過をたどる。丁AFRO症候群は致死的な経過をとる例もあるが,早期からの治療による
有効例も報告され,診断基準と治療指針の確立が急務である。厚労省研究班にて議論を重ね,平成 27年度に本
疾患の診断基準,重症度分類,治療指針を策定したので概説する。 (臨床血液 57(10):2029～ 2037,2016)
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新規疾患 一つ唖RO症候群の
診断基準・重症度分類・治療指針一
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1.緒  言

1-1.Casdemall病 の歴史と概念の変遷

Casdeman病は 1956年 に Casdemanに より,前縦隔
腫瘍症例で特異的な病理組織像を呈し胸腺種との鑑別が

強調され報告された概念である
D。
その後に様々な類似

例が報告され,幾つかの亜型に分類されるようになっ
た
2～D。
まず病理組織分類としては,硝子血管型 (hya_

line― vascular tpe,I・ IV)と 形質細胞型 (plasma_cell type,

PC)お よび混合型がある。臨床的分類 として単発性
(限局型)と多発性 (全身型)に大別される。単発性の

ものの多くは I‐lV型であり,こ れは全身症状をほとんど

伴わず外科切除のみで治癒する例が多く,独立した疾患

単位である。一方,多発性の多くは様々な臨床症状,組

1金
沢医科大学 血液免疫内科学
2京
都大学医学部 血液 。腫瘍内科学
3新
潟市民病院 血液内科
4群
馬大学医学部附属病院 腫瘍センター
5金
沢医科大学 総合医学研究所/生命科学研究領域
6金
沢医科大学病院 病院病理部
7獨
協医科大学病理学 (形態)
8名
古屋大学 臓器病態診断学
9愛
知県がんセンター中央病院 血液・細胞療法部
Ю
新潟薬科大学薬学部 臨床薬学研究室

織像,経過をとり,幾つかの疾患群の混在した病態と考

えられる
6～ 1つ
。欧米で報告される多発性の症例は多中心

性 Casdeman病 (MCD)と 称 され,HⅣ 感染 (AIDS)
に関連して発症するとされてきた。HⅣ 陽性 MCDで は
human herpes宙 rus 8(HI‐IV-8)が 陽性であ り,HⅣ 陰
性例でも 4割程度に HI‐IV-8陽性 とされる

14,19。 _方
,

本邦で報告される症例は,HⅣ も HI‐IV-8も ほとんど陰
性である

16,1つ
。しかしいずれの場合も高インターロイキ

ン 6(Iし6)血症に基づく多クローン性高ガンマグロブ

リン血症,著明な炎症反応や発熱,貧血,血小板増多な

どの全身症状を呈することは共通している (Fig。 1)。 欧

米の MCD症 例は,通常様々な感染症や Kゎosi肉腫お
よび B細胞性 リンパ腫などの腫瘍の合併により,急速
で致死的な臨床経過をとる。一方, 日本の MCD症例の
大部分は高 Iし6症候群であるが,HⅣ も HI‐IV-8も 陰性
で,通常は緩徐な経過をとり,Kaposi肉 腫や B細胞性
リンパ腫にはほとんど進行 しない

1つ
。本邦の MCDは

Mo五 らによって IPL(idiopathic plasmacytic lymphade―

nopathy with polyclonal hyperimmunoglobulinemia)1° と

報告された症例を包括する。Koiimaら によりIPL型 の

日本人の MCD症例は欧米の症例に比べて有意に予後が
良好であることが示された

17,10。

最近まで欧米では HⅣ,HI‐IV 8陰性の MCDは ほと
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Fig. 1 Possible mechanism of MCD and TAFRO syndrome.

The etiology of MCD remains uncertain. MCD in western countries develops in HlV-positive
patients associated with HHV-8 and exhibits an aggressive and usually fatal course associated

with infectious complications and the development of malignant tumors, such as Kaposi's sarco-

ma or B-cell lymphoma. Viral IL6 (vIL6) expression due to HFIV-8 infection causes hyper-IL6
syndrome. Hyper-IL6 induces VEGF production resulting in vascular synthesis, induces B-cell

differentiation resulting in plasma cell expansion and hypergammaglobulinemia, induces mega-

karyocyte differentiation in bone marrow resulting in thrombocytosis, and induces acute in-

flammatory protein production in the liver resulting in increases in CRP, fibrinogen, serum am-

yloid A, etc. Furthermore, hepcidin is induced in the liver resulting in microcytic anemia due to

both inhibition of iron absorption and a decline of iron recycling from the reticuloendothelial

system.

Several questions remain regarding the mechanism and etiology of TAFRO syndrome; is it dif-

ferentfrom MCD, or some part of MCD, or changes seen in a certain process in MCD?
(This flgure is revised from Ref 26, Table 1)

んど無視されてきた。しかし 2014年 に Faigenbaumら

によって欧米の Casdeman病例がまとめられ,米国で
は年間 1,000例 程度の MCDの 発症があ り,そ のうち
600例程度は HI‐IV-8陰 性の症例であり,彼 らは HI‐IV-8
陰性 MCDを 特発性 MCD(idiopathic MCD,iMCD)と
命名した

20。
本邦でみられる MCDは ほとんどがこの

iMCDに属することとなる。なお,彼 らは HIIV_8陽 性
MCDを 組織学的に形質芽球型 (plasma_blasdc type)と
いう別のカテゴリーに分類している。

1-2.TAFRO症候群とMCD
2010年 に高井らにより,TAFRO症 候群という新たな
疾患概念が提唱された

2Do TAFRO症
候群は,thrombo―

cytopenia血 小板減少,ュnasarca全身浮腫・胸腹水,fe¨

vet発熱,二edculin ibrosis骨髄の レチクリン線維症
(Fig。 2a)と 巨核球の増勢,organomegaly;肝 牌腫や リ

ンパ節腫大などの臓器腫大,か らなる造語であり,以後
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に類似例が相次いで報告された
2の
。高井らの報告した 3

例のうち 1例 は,生検されたリンパ節が Casieman病

様の所見 (Fig。 2b)を呈し,以後の報告例でもリンパ節
生検が行われた症例では多くが混合型あるいは硝子血1蒙

型の Casdeman病 様の所見を認めることから,TAFRl)

症候群は MCDの 一部とみなす研究者もいる。しかしノl
がら,臨床的にはTAFRO症候群は,典型的な MCDと
は幾つかの点で異なる。MCDは 多クローン性の高ガ ;′
マグロブリン血症,多発性 リンパ節腫大,強い炎症反
応,貧血,血小板増多などを特徴とする原因不明の lサ )
パ増殖性疾患であり,本邦で経験される MCD症例の li【
とんどは慢性の経過をたどる。一方,TAFRO症 候群で
は多くの場合ガンマグロブリン増加は軽度で,血小板 lit
減少し, リンパ節は小さく,胸腹水や浮腫が顕著で,Ii
急性に発症し進行性の経過をたどる。このため TAFR()

症候群は MCDと の差別化のほかに,類似の病態を呈す
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Ftg. 2 Histopathological findings of bone marrow and lymph node in patient with TAFRO syndrome.
a) Bone marrow biopsy, grtter staining.

In bone marroq mild myelofibrosis was observed.
(This figure is revised from Ref 26, Fig 5b)

b) Cervical lymph node biopsy. hematoxylin Eosin staining, high power field.
In cervical lymph node biopsy, multiple lymph nodules, atrophic germinal center and massive plasma

cell infiltration were observed.

No monoclonarity were seen.
(This figure is revised from Ref 26, Fig 3b)

る悪性リンパ腫,全身性エリテマ トーデスなどの自己免
疫疾患,および抗酸菌感染症などとの鑑別が重要であ
る。

TAFRO症候群の中には致死的な経過をとる例もある
が,早期からの治療による有効例も報告され,診断基準
と治療指針の確立が急務であった。これまでに 2回にわ

たり全国的な症例検討会が行われ,その成果が論文化さ
れた
23～30。

しかしまだ本疾患の発症頻度,原因,病因病態,治療
方針など未解決な点も多いため,まず本邦における
TAFRO症候群の発症につき全国的に多施設共同研究と
して後方視的にデータを収集するために「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)」 を立ち上げ登録を開始し

た。さらに平成 27年度より,厚生労働科学研究費補助
金 (難 治性疾患政策研究事業)に 「新規疾患概念 ;

TAFRO症候群の確立のための研究」班が採択され,本
疾患の臨床研究を行う基盤が整った。本研究班にて議論

を重ね,平成 27年度に本疾患の診断基準,重症度分類 ,
治療指針を策定したので概説する。

2.… 症候群の診断基準

診断基準が定まらなければ,臨床的な議論も基礎研究
も進まないため,まずは診断基準作成を最優先課題とし
た。2015年 10月 31日 にTAFRO症 候群研究班班会議
を金沢医科大学で開催し,27名 のメンバー (血液内科

医,リ ウマチ膠原病内科医,呼吸器内科医,病理医,放
射線診療医,基礎研究者)が集い議論を行い,さ らにそ
の後に電子メールで議論を続け,TAFRO症 候群診断基
準 2015年度版を策定した CTable l)。

診断基準の冒頭では,まず疾患概念を記載した。ま
た,除外診断が非常に重要との観点から「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」とい
う記載を,診断項目の上部に記載することとした。
診断基準項目として,まず必須項目を3項目;①体液
貯留,②血小板減少,③原因不明の発熱または炎症反応
陽性を定め,さ らに小項目4項 目;① リンパ節生検で
Casdeman病様の所見,②骨髄線維化または骨髄巨核球
増多,③軽度の臓器腫大,④進行性の腎障害とした。そ
して,必須項目 3項目十小項目 2項 目以上を満たす場合
TAFRO症候群と診断可能とした。

3.… 症候群の重症度分類

重症度は,診断基準の重要項目である体液貯留,血小
板減少,原因不明の発熱・炎症反応高値,腎障害の 4項
目を各 3点満点とし,合計 3点以上から,軽症 (gade
l),中 等 症 (grade 2),や や 重 症 (grade 3),重 症
(grade 4),最 重症 (grade 5)の 5段階の重症度評価と

した (Table 2)。 今後は, この重症度分類が実臨床にお

ける寛解率や治癒率および生存率などの類推に有用か否

かを検証する必要がある。
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Table l TAFRO症 候群 診断基準 2015(文献 32 Table 2を 改訂 )
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 (H2‐ ―

難治等 (難 )一一般-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 (肝牌腫,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),reiculin ibrosis(骨髄の細網線維化,骨髄巨核球増多),QrganOmegaly(臓器腫大 ;肝 I14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 Casdeman病様
の像を呈し,臨床像も一部は多中心性 Casdeman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 cyclospodn Aな どの免疫抑制剤,tocilizumab,五 むはimab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 目十小項目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 (10万れ′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 (CRP2 mg/d′ 以上)

2. /1ヽ項目

①リンパ節生検でCasdeman病様 (Casdeman_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 。牌腫,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 (SIE),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 (S「13)な ど

④ POEMS症候群
⑤lgG4関連疾患

⑥肝硬変

⑦血栓性血小板減少性紫斑病 (¶P)/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 3,000 mg/d′ 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が増加することは稀である。
・血清ALPは高値を呈する例が多い。
・肝牌腫は釘 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J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。

後方視的研究の情報蓄積や,さ らに前方視的研究を行う4.7響RO症候群の治療指針       ことにより検証する必要がある。
治療に関してはこれまでに報告された論文,1扉

婁畳雲  
三・過去の検討例を用いた T劇田Ю 症候群症例の検討・

究会の報告および班会議参加者の経験,後方移
症例の経過より,現時点での治療指針を作成した (Ta―   今までに 2回にわたりCas■eman― Koiima(TAFRO症
ble 3)。 従って現時点でのエビデンスは乏しく,今後に  候群)研究会議が 2012年 9月 22日 ,2013年 1月 5日
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Table 2 TAFRO症 候 群  重 症 度 分 類 2015(文 献 32
Table 3を 改訂)

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 (圧痕十);1点
②血小板減少…3点満点

血小板数 (最小値)10万れι未満;1点
血小板数 (最小値)5万れ′未満;2点
血小板数 (最小値)1万れ′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/dJ以

上,10 mg/d′ 未満 :1点

発熱 38.0℃ 以上 39.0℃ 未満 または CRP10 mg/d′ 以

上,20 mg/dι 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 60 mJ/min/1.73m2未 満 ;1点
GFR 30 mJ/min/1.73m2未 満 ;2点
GFR 15 mJ/min/1.73m2未満または血液透析を要す
る ;3点

①～④で合計 12点満点とし

(診断基準を満たさず)

軽症 (grade l)

中等症  (grade 2)

やや重症 (grade 3)

重症  (grade 4)

最重症 (grade 5)

臨床ItL液 57(2016):10

Table 3 TAFRO症 候群 治療指針 2015(文献 32 Table
4を改言丁)

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 )一一般-008)

1.副 腎皮質ステロイ ド (大量);PSL l mg/kg 2週 間

以後漸減維持療法ヘ

緊急時は m_PsL pulse療法

2.Cyclospo五nA(CsA3(PSL無 効/依存例に併用)
1日 量 3～ 5 mg/kgを 1日 1回 または 2回 に分けて経

口服用を開始。 トラフ値 (CO)と して 150～ 250 ng/m′
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 600 ng/m′ 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
エンが投与前値の 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 Iし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cyc10sponn Aを 推奨する。

ただし,腎機能障害などで cyc10spo五 nAを 行い難い
場合は tocilizumab,五 tu対mab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。

・摘牌,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。
。本治療指針はこれまでの報告例と経験に基づいて作成

され,現時点でのエビデンスは乏しい。
・本疾患自体には保険承認がある薬剤は現時点ではな

く,各病態において保険適応を確認しながら使用すべ
きである。

2例 (11.1%)で あった。病初期は急速に重症化するも

のの,初期治療で全身状態を改善できれば寛解・治癒で
きる症例も存在する。

6。 今後の 目標

今回の診断基準・重症度分類・治療指針の 2015年度

版は,ホ ームページ上 (http鋭//m、facebookocom/
CasdemanTAFRO)に公開した。さらには,英語論文が
IntJ Hemat01に掲載された

30。

なお,時を前後して Iwakiら は,臨床所見のみならず

以上 ,

0～ 2

3～ 4

5～ 6

7～ 8

9-10
11～ 12

に開催されたが,そ こで検討された症例 28例 (男性 12
例,女性 16例)について,今回の診断基準および重症
度分類をあてはめ,TAFRO症 候群の特徴を検討した。
TAFRO症候群診断基準 2015により28例中の 18例 (男
性 8例,女性 10例 ,年齢中央値 54歳 ,年齢平均値 54.7
歳)が TAFRO症候群と診断された。重症度分類は,軽
症 (grade l)が 1例 (5.5%),中 等症 (grade 2)が 11

例 (61.1%),やや重症 (grade 3)が 4例 (22.2%),重

症 (grade 4)が 2例 (11.1%)で あった。各臨床パラ

メーターをTable 4に 示す。

治療は全例にステロイ ドが投与され,2例 (11.1%)
に cyclospoAn Aが ,2例 (11.1%)に tOcilizumabが , 1
夕l(5。6%)に azatiopunnが , 1711に CHOP+etoposide
が投与されており,死の転機をとったものは 18例中の
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Table 4 Clinical and laboratory flndings in 18 patients with TAFRO勁 狙drome.(文 「駄 32

Table lを 改訂)

Median

Mean

Male

Female

54y/o

54.7y/o

8/18

10/18

44.4%

55.6%

Thrombocytopenia

Anasarca

Fever

Elevated CRP

Reticulin-myelofi bro sis

Renal insufficiency

Organomegaly

Lymphadenopathy

Anemia

l.eukocytosis

relatively low IgG level

Elevated ALP

Decreased LDH

Elevated IL6
Elevated VEGF

Elevated sIl2R
Various autoantibodies

MCD pathology in LND

PLT>100,000れι

CRP>2 mg/d′

Hb<10.Og/d′

WBC>10,000/御′

IgG<2,000 mg/dι

ALP>500U/J
LDH<200U/J
IL6>10 pg/mι

VEGF>100 pg/mJ

sIL2R>1,000U/m′

18/18

18/18

11/18

15/18

9/12

10/18

16/18

17/18

9/18

7/18

11/16

9/14

4/16

8/12

5/8

12/13

11/18

12/13

100.0%

100.0%

61.1%

83.3%

75.0%

55.6%

88.9%

94。4%
50.0%

38.9%

68。9%
64。 3%
25.0%

66.7%

62.5'こ

92.3%

61.1%

92.3%

Treatment Glucocorticoid

Cyclosporin A
Tocilizumab

Azathiopurin

CHOP*etoposide

18/18

2/18

2/18

1/18

1/18

100.0%

11.1%

11.1%

5。6%
5.6%

Dead or alive 11。1%

病理所見も必須とする診断基準案を含む論文を公表し

た
3の
。病理側からみれば,臨床所見の寄せ集めでは様々

な鑑別疾患が紛れてくるであろうという危惧は当然であ

る。しかし臨床側からは,TAFRO症 候群では腫大する
リンパ節が通常小さく,血小板減少や胸腹水・著明な浮

腫により生検できない症例が多数存在するため,そのよ

うな症例でもなんとか診断し適切な治療に結び付けたい

という思いがあり,今回の診断基準を作成した。

本疾患の病態はまだ解明されていないが,自 己免疫疾

患・悪性腫瘍・感染症その他様々な病因が推定されてい

る。TAFROの リンパ組織の病理像が MCDの 混合型の
像と類似することから,本症は MCDの特殊型と位置づ
けられることが多いが,前述のごとく典型的な MCDと
は幾つかの点で臨床像が異なる。例えば MCDに 比べ
TAFROの経過は急性・亜急性であり,全身状態が急速
に重篤化する例が多いため,迅速かつ的確な診断と治療
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が必要である。まずは臨床所見を蓄積するために「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 2014年 9月 よ

り開始し,現在も登録を募っている。ここではTAFR()

症候群,MCDの ほかに,こ れらの疾患が疑われたが診
断未確定の症例や境界症例も含めて登録を呼びかけてい

る。得られたデータから,TAFRO症 候群とMCDの デ::
異・異同を検証する予定である。またTAFRO症候群C)

症例には,ステロイドのみで改善した症例から,cych‐

spo五n A tociliZumab,戴 Ⅸimabな どの追加投与で改華l

した例,さ らには様々な治療に抵抗性で致死的な経過る・

たどった症例が混在している。病初期の時点で予後を推

測できる臨床的なパラメーターが存在するかどうか,多・

数例の診療データから解析する必要がある。今後も後ブ
・

視的症例登録を続けデータを蓄積するとともに, リンパ

腫 O MCDに 詳しい病理医の協力を仰ぎ病理中央診断を



行い,臨床病理学的な解析を追加検討する。また,前方
視研究を行い血清や病理検体を収集し,病因病態解明の

ための基礎研究も開始する予定である。平成 27年度に

厚生労働科学研究費補助金 (難治性疾患政策研究事業 )

に同時に採択された「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研究」班と共同

し,本領域の臨床知見を収集し,診断基準や治療指針の

確立と検証,病因病態の解明を行う予定である。さらに
は, 米国では CastlelFlan Disease Collaborative nelwOrk

(CDCN)httpブ /゛ 、cdcn.Orgが活動しており,米国で
もMCDと 病相の異なるTAFRO症候群症例が存在する
ことが確認されている。いまのところ,TAFRO症 候群
の報告は本邦からのものが多いが,今後は海外からの報
告も増えると予測される。本邦の研究グループと米国

CDCNは今後協力して研究を行っていく予定である。
謝辞 ;厚生労働科学研究費補助金 (難治性疾患政策研
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Proposed diagnostic criteria, disease severity classification, and treatment
strategy for a novel disorder;TAFRO syndrolme

Yasufuml MAジ K11,Hiroshi KAWABATAl'2,Kazue TAKA13,Nonmml TsuKAMOT04,
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Key words : Thrombocytopenia, Anasarca, Multicentric Castleman disease, Interleukin-6

TAFRO syndrome is a systemic inflammatory disorder manifesting as thrombocytopenia; anasarca including pleural

effusion and ascites; fever; renal insufficiency; and organomegaly including hepatosplenomegaly and lymphadenopathy.

Its onset may be acute or sub-acute, but its etiology remains unknown. Although several clinical and pathological charac-
teristics of TAFRO syndrome resemble those of Castleman's disease, other specific features can differentiate between
the two. Some patients have been successfully treated with glucocorticoids and/or immunosuppressants including cyclo-
sporin A, tocilizumab and rituximab, whereas others are refractory to treatment, eventually succumbing to the disease.

Early and reliable diagnoses and early treatments with appropriate agents are essential to enhancing patient survival.
The 2015 updated diagnostic criteria, disease severity classification and treatment strategy for TAFRO syndrome, as for-
mulated by Japanese research teams, are presented herein. Furthermore, clinicopathological data on 28 patients with
this condition and similar symptoms (e.g., MCD with serositis and thrombocytopenia) were analyzedretrospectively.
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