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小児期特発性血小板減少性紫斑病の臨床像と治療

具志堅　俊　樹、昔　間　隆　也、百　名　仲　之

楚　南　盛　章、平　山　清　武

琉球大学医学部小児科

(1991年4月15日受付、 1991年8月18日受理)

lI・賭 言

l′　ノ

特発性血小板減少性紫斑病(Idiopathic Throm-

bocytopenic Purpura:ITP)は.血小板減少をきた

すような原疾患を認めず、赤血球および白血球

には本質的な異常がなく、骨髄が低形成を示さ

ない出血性疾患である。本症における血小板減

少は抗体あるいは補体で感作された血小板が網

内系において補足破壊されるために起こる。免

疫の関与を反映して血小板抗体が陽性となるこ

とが多い。成人とは異なり、小児では急性型が

多く、予後も良好とされている。しかし、一部

の症例では6カ月以上の長期にわたり血小板減

少が持続Lで慢性型となる。急性型と慢性型で

は予後および治療法が異なるため、発病初期に

病型を鑑別する試みがなされているが、まだ確

立された方法はない。難治例では種々の治療が

試みられているが、牌摘以外には確実な治療が

なく、牌楠の適応についても意見が分かれてい

る。したがって、小児のITPは施設毎に経験的

に治療が行われているのが現状である。

今回、琉球大学医学部′」弓巳科で治療を行った

小児期】TP26例について、臨床像と治療法につ

いて検討したので報告する。

I.対　　象
′　Ll,ノ

対象は1973年から1989年までに琉球大学医

学部小児科を受診した発症年齢が15歳未満の
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ITP息児である。 ITPの診断は厚生省特定疾患

特発性血小板減少性紫斑病調査研究姓の診断基

準】'により、出血症状を認め、末梢血において

血小板数が8×lOYmm3未満で、赤血球系およ

び白血球系に異常を認めないものとした。血ノ」、

板減少をきたす原疾患が存在するものや、骨髄

にて巨核球が認められないものは除外した。ま

た、研究班の基準では病型の区分が明確に走義

されていないが、諸家の報告2・3'、を参考にして、

発症後6カ月以内に血小板数が回復したものを

急性型、診断後6カ月以上にわたって出血症状

および血小板減少を認める症例を慢性型とし

た。再帰型は発症後6カ月以内に寛解し、その

後6カ月以上経過した後再発した例とした。

1.病型および性別分類

26例中、急性型13例(50%)、慢性型10例

(38%)、再帰型2例(8%)、転医のために病型が確

認できなかった不明例が1例(4%)であった。性

別分類では、男児11例、女児15例で女児に多

い傾向があった0

2.年齢別・病型別分布

発症年齢は6カ月から12歳で、全体の平均年

齢は5歳2カ月、急性型は4歳6カ月、慢性型は6

歳4カ月、再帰型は6歳であった。

各年齢における病型分布は乳児期および幼児

期においては急性型が優位を占め、年長児では
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慢性型が多く認められた。

Table I. Type and sex of ITP

Type M ale Female Total (%)

A地 13 (50)

Chronic 10 (38)

Recurrent (8)

Unknown (4)

Total 11 15 26 (100
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Fig.1. Incidence of symptoms n汀P

3.臨床症状(Fig.1)

出血症状では両型ともに皮下出血が多くみら

れた。急性型では鼻出血、口腔内出血の頻度が

高く、頭蓋内出血などの重大な出血はみられな

かった。慢性型では鼻出血などは急性型と同様

であったが、頭蓋内出血が1例みられた。

先行感染および予防接種は、急性型で風疹の

雁息や日本脳炎のワクチン接種など明らかな例

が数例あったが、不明のものも多かった。

慢性型では明らかな先行感染と思われるもの

はほとんど認められなかった。

4.病型別初発時血小板数

初発時の血小板数は0.4× 107mm3から7.4×

107mm3、平均2.2×104/mm3であったO病型別

では、急性型は2.3×lOVmm3、慢性型は2.3

×lOVmm3、再帰型は1.9×104/mm3で、各痛型

の間で差は認められなかった。

5.病型別重症度

赤塚ら1Fは出血症状と血小板数によるITPの

重症度分類を提唱している。それによると、出

血症状が局所的な紫斑のみで、血小板数が1×

107mm:-以上あるものを軽症、広範な紫斑と一

部の粘膜出血があり、血小板数が0.5-1.0×

107mmlのものを中等症、広範な紫斑および広

範な粘膜出血があり、血′ト概数0.5×107mm3

以下のものを重症と分類している。当科の症例

をそれに従って分類すると、急性型では軽症6

例、中等症7例で重症はなく、慢性型では軽症

4例、中等症4例、重症2例、再帰型では中等症

2例であった。

6.急性型ITPの治療

急性型ITPの治療を重症度別でみると、軽症

では無治療で経過を観察したものが1例、血管

強化剤5例、ステロイド剤内服1例であった。

中等症では無治療のものはなく、血管強化剤7

例、ステロイド剤内服4例、グロブリン製剤1

例であった。

血小板数が5×107mm3以上に回復するまで

の期間をステロイド剤使用の有無で比較する

と、ステロイド剤の効果は認められなかった

(Table2)。むしろステロイド剤使用群で回復ま

での期間が長い傾向にあった(t検定:pく0.01)。

なお、初発時より血小板数が5×107mm3以上

の1例は除いて検討した。

Table 2. Response to corticosteroids in acute ITP

Seriousness
N um berofplatelet

(サIO一W i

Peri od of

.

W ithooiticostcro ▲dS 票」 42 } - 3.2
(m也n l.9)

2- 48 days

(m 飽n l7)

W ithout M Mcorticosteroids M odoae 白 0.9- 7.4

(m ean 2.7)

ト lO days

(m ean 5.8)

・Period ofplateletcounK 5 x Iめhn)

7.慢性型1TPの治療(Table3)

慢性型lTPではステロイド剤の内服やパルス

療法、グロブリン製剤、ビンクリスチンの持続

静注療法、ダナゾ-ル、牌楠など種々の治療が

試みられていた。各治療法とも有効率は高いも

のの、牌摘以外は効果は一過性であった。牌楠

が行われた2例は血小板数が改善し、感染症の

合併もなく経過良好である。
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なお、牌桶の症例は術前に血小板シンチを

行っており、肝牌比は1例は1:6.5、もう1例は

1:4.5であった。

Table 3. Treatment and response of chronic ITP

Trea廿net Cases
蜘

Transient Percislent

C0dcosteroids(由roral) 5 0

Corticosteroldsbjlsetherapy) 5 0

Gammaglobulin 5 0

Vinaistine 3 0

加 d 2 1 0

SPl耶CtCTTty 2 0 2

Ⅳ.考　察
・vm

lTPは小児科の代表的な出血性疾患である。

本邦での年間発症数は約1,500人前後と推定さ

れている1'。痛型別では、小児の場合急性型が

多く、その比率は全体の60-90%であると報

告されている5-8}。今回のわれわれの検討では

急性型が50%、慢性型が38%、再帰型が8%、

不明が4%であった。慢性型の比率がやや高く

なっているが、これは当科が大学附属病院であ

るために経過の長い慢性型が多く紹介されてく

るためと思われる。

発症年齢は、 3歳から6歳にピークがあり、

病型との関係では慢性型は急性型に比べて年長

児に多いと報告されている　。今回のわれわ

れの検討では、発症の平均年齢は全体で5歳2

カ月であった。急性型は4歳6カ月、慢性型は6

歳4カ月であり、慢性型がやや年齢が高い傾向

にあった。

初発症状としては急性型、慢性型とも皮下出

血や鼻出血、口腔内出血の頻度が高かった。血

小板数が著明に減少している割には出血症状が

軽い傾向があった。重大な出血としては頭蓋内

出血、大量の下血、肺出血などがあるが、今回

の検討では慢性型の1例で頭蓋内出血が認めら

れた。この症例は発症約5年後に学校の廊下で

転倒し,後頭部を強打して小脳出血をきたした

が、その際の血小板数は6×107mm3であった。

免疫グロブリン大量療法により速やかに血小板
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数が上昇し、血腫除去術を安全に行えた。牌揃

は行わなかった。現在は後遺症を認めていない。

血小板数のみでは重大な出血を予測できず、

lTP患児の管理の難しさを痛感した。また、他

の恩児では体罰により皮下出血を生じた例があ

り、学校および家庭での細やかな指導が重要と

思われた。

小児のlTPは50-80%に先行感染を認め、特

に急性型ではその比率が高いと報告されている

9)10)。今回の検討でも急性型は風疹や上気道炎、

それに日本脳炎のワクチン接種後に1TPを発症

した症例が認められた。慢性型では発症の時期

が明確でないことも多く先行感染等も不明のこ

とが多かった。

初発時にITPの病型を鑑別するための試みが

いくつかなされている。初発時の血小板数は急

性型と慢性型で差がないとの報告が多く川、今

回の検討でも差は認められなかった　Lightsey

ら1ZJやFujisawaら'3'はPlateletassociated Im-

munoglobulin G (PAIgG)をFab-antiFab法によ

り測定し、 lTPでは明らかなPAIgGの増加を認

め、しかも急性型ではより高値を示すことを報

告している。またPAIgMやPAC3の測7Eが病型

鑑別に有用との報告もある叫。その他に血小板

容積の比較により急性型と慢性型を鑑別する試

みも行われている1㌔　当科でも最近の症例では

PAlgGの測定を行っているが、まだ症例数が少

なく、今後検討していく予定である。

急性型ITPに対するステロイド剤の効果につ

いては議論の多いところである。血小板増加作

用はないとする報告】6'がある一方で、効果があ

るとする報告17Jもある。今回の検討ではステロ

イド剤の血小板数増加作用は碓認できなかっ

た。むしろステロイド剤使用群で血小板数が5

×lOVmm3以上になるまでの期間が長い傾向に

あった。これは、今回の検討がcontrolled trial

でないために、血小板数の少ない症例でステロ

イド剤が使用されていたことが原因と思われ

る。赤塚ら18'はステロイド剤による血管脆弱性

の改善をあげ、重症度に従ってステロイド剤使

用を選択している。すなわち、軽症例では無治

療で経過を観察し、中等症ではステロイド剤の

内服を行い、重症例ではそれにステロイド剤の
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パルス療法等を加えているITPに対する根治

的治療がない現時点では妥当と思われる。

1981年にImbachら19'によって免疫グロブリ

ンの大量療法が報告されて以来、各施設で追試

され有効性が確認されている。しかし、効果は

一過性であるとの報告が多い。今回の検討では

急性型では頭蓋内出血のような重大な出血は1

例もないことより、安静が保てず、外傷の危険

が高いと思われる場合以外にはグロ.プリン製剤

の適応は少ないと思われる。

慢性型ITPに対しては種々の.i台療が試みられ

ていたが、陣摘以外は効果は一過性であった。

免疫グロブリン製剤も効果は高いが、やはり一

過性であった。したがって、慢性型ITPに対す

るグロブリン製剤の適応は、外科的処置を行う

際や、女児で生理による出血の際などに限られ

る。ビンクリスチンやダナゾ-ルは副作用の報

告も多く、小児ではあまり使用されていない。

今回の検討では、一過性の効果はみられたが、

持続的に有効な例はなかった。ただし、多数例

での検討では持続的に有効な例も報告されてお

り21㌧　難治例に対しては一度は試みてもよいと

思われる。

厚生省研究班の調査2'トでは、慢性型の約8%

に牌摘が行われていた。慢性型では約1.6%に

頭蓋内出血が生じており、今回の検討でも1例

に認められた。種々の治療に抵抗性の慢性ITP

では牌桶を行うべきと思われる。牌楠の効果を

術前に検討する試みも種々行われており、血小

板シンチによる肝牌での取込みの比率の算定も

そのひとつである。ただし小児では必ずしも有

効性と相関しないとも報告されており22㌧　参考

程度にかんがえるべきと思われる。今回牌楠を

行った2例でも、牌摘の効果と肝牌比とは相関

しなかった。

jy.献　　nri
ン＼--vI-'、ノ

小児のITP26例について,臨床像と治療法に

ついて検討した。急性型は乳幼児に多く、慢性

型は年長児に多い傾向がみられた。血小板数や

出血症状により発症時に病型を鑑別することは

できなかった。治療では、急性型に対するステ

ロイド剤の効果は確認できなかった。また急性

型では安静が保たれれば重篤な出血は少なく、

グロブリンの適応は少ないと思われた。慢性型

では,内科的な治療は一過性の効果しか得られ

ず、杜治例では積極的に牌桶を行うべきと思わ

れた。
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Abstract

Twenty six children with idiopathic thrombocytopenic purpura(ITP) were reviewed. These pa-

tients were classified into three types ; 13 patients of acute type, 10 patients chronic type, and 2 pa-

tients of recurrent type. One patient could not be classified because of short observation period.

Compared with chronic ITP, children with acute ITP were younger, and more frequent】y affected

with preceding infections. The most common symptom in acute ITP was subcutaneous hemorrhage.

None had intracranial hemorrhage. There was no appreciable difference between the groups with

or without steroid administration, when the change in the mean platelet numbers was evaluated.

High-dose gammaglobulin therapy should be indicated only for serious younger patients who can not

keep rest.

In chronic ITP, any therapies had only transient effects except splenectomy. Two patients with

splenectomy maintained completeresponsewithoutsevere infections. Itwas suggested that

splenectomy should be recommended for refractory chronic ITP.


