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　 出血時間 の 延長 を主徴 とす る von 　 Willebrand

病 は
，女性に は きわ め て 稀な血友病

D
とは 異な り，

女性に 発生率の 高い 先天性 ・遺伝性出血 性素因で

．あ る
2）一’10）．

　 過多月経 な どを きた す こ とが ある の で
， 婦人科

抵 が本症 を発見す る 機会も 多い と 考 え られ る の

で
， 著者 らの 症例を含め て ， 本症 ICつ い て概説 し

た い ．

　　　　　　 わ れ われ の経 験 した症例

　 症例 1

　 昭和 28年 4 月生れ の 女子で ，初診は昭和40年 2

月 22 日で 当時 12才で あつ た ．

　 病歴 ；　 特別な既往は な く，
ま た 出血傾 向な ど

も認め られなか つ たが ， 初経 （12才 7 ヵ 月）後，

過多月経 の 傾向が あ り時 々 凝塊を混 じ ， 昭和40年

2 月22 日に 入院 して きた ．

　 入院時所見 ；　 身長 i49cm，体重 43．5kgで 正常

発育 の 女子で
， 内診所見 で は 子宮は や や 小 さい

が ， 骨盤腔内に 腫瘤な どもふ れず病的所見は認め

られ な か つ た ．子宮内膜は採取 し得 な か つ た ．

　 血 液の
一
般検査で は，やや 貧血 性 （赤血球 353

〜 395万， ヘ モ グ ロ ビ ン 51〜62％）の ほ か ，血清

蛋 白量 ，
A！G 比 ， 肝機能な ど に は 異常を認め ず ，

尿，糞便に も異常所見は なか つ た ．

　 止血機構検査 は表 1 の 如 くで
， 時 々 著明な出血

．時間 の 延長を認め るほ か ，第1皿， K 因子お よ び血

小板に は 異常が な か つ た ．す なわ ち ， pseudohem −

・ophilia 型 の von 　Willebrand と考え られ た ．

　 そ の 後の経過 ；　その 後 も時 々 過多月経の 傾向

が あ る が
， 以前 よ りは る か に 軽快 し，

ア ドレ ノ ク

P 一
ム ，フ ラ ボ ノ イ ド系の 薬剤 ，

ト ラ ン サ ミ ン な

どを投与す る と出血量 は少な くな り， 現在 ， 元気
”
で 通学 し て い る ．

　症例 2

　 こ の 症例は 症例 1 の 毋親 で あ る ．

　病歴 ；　 外傷に さ い し て なか な か 止 血 しに くい

こ とや ， 初経後しば らくの 間 ， 過多月経 の 傾向が

あつ た とい う．し か し分娩時 （分娩経験は症例 1

の長女を生ん だ時 の 1 回 の み ） の 出血や子宮筋腫
ち

の 手術時 （昭和39年） の 出血 は と くに 病的で は な

か つ た とい う．

　検査成績 ；　 昭和43年 4 月に た つ た 1 回血液検

査を 行な う機会を得た が ， 出血時間 の 軽度 の 延長

が認め られた ．し か し，そ の 他 の 止 血機構に異常

がなか つ た こ とか らみ る と
， やは り長女 と同型 の

し か も軽症な von 　Willebrand 病 とい うこ とが い

える と思われ る （表 1参照）。なお ， 夫 の ほ うに は

全 く異常を認め な か つ た ．

　症例 3

　患者は昭和 18年 4 月 8 日生れの （初診昭和42年

11月27日）女性で ある 、

　病歴 ；　 子供の 頃か ら外傷時の 出血 が なか なか

とま らな い とい う こ と
， 某院で 出血 時間 の 延長を

指摘された こ とがあ る．23才の とき結婚 し たが，

以上の よ うなわ けで ， も し妊娠 ・分娩 した 場合の

出血 を 懸念 し て来院 し た ．

　家族歴で は 父毋 ，同胞 3 人 とも健康で 出血傾向

な どは な い とい う．

　月経歴 で は
， 初経が 14才で

， 以 後規則正 し く，

経血量は 特に 多 い とは 思わ れず，持続期間は 5 〜

60 問で あ る とい う．

　所見 ；　 体 格栄養中等度 で ，婦人科的診察で も

異常を認め る こ とがで きなか つ た ．

　 血液 の 検査成績は 表 1 に 示す ご と く，出血時間

の延長を認め ただけ で
， 血小板や 凝固 因子 の 異常

は 認め られ なか つ た ．

・以上 の こ とか ら考 え て こ の 患者は pseudohemo 一

N 工工
一Eleotronio 　Library 　



Japan Society of Obstetrics and Gynecology

NII-Electronic Library Service

Japan 　Sooiety 　of 　Obstetrios 　and 　 Gyneoology

1376− 126 von 　Willebrand 病 と 産婦人科 出」血 目産 婦 誌 20巻 10号

表 1　 検　　査 　　成 　　績
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philia 型 の 軽症 von 　Willebrand 病 とい え る と考

k て い る鵬

　 妊娠 ・ 分娩時 に は 当科で 取扱 うこ とに し て 経過

観察中で ある ．

　 症例 4 お よ び 5

　 患者は35才 の 1 回経産婦 で あ る ．皮下出血 傾

向，受傷後 の 止血 困難な どの た め に ， 本院小児科

に 入 院中の 患児 （4 才 の 女児） の 毋 親で
，

た ま た

ま検査 の 機会 に 恵まれた ．

　 病歴 ；　 生来健康 で 著患は な か つ た ．2 〜 3 年

前よ りな L ら特別 の 誘因が な く下肢 に 紫斑 が で き

た り，肩を もん で も らつ た後に皮下出血が で きた

りする とい う．

　 初経は 14才で ，そ の 後 しば らくの 間は過多月経

ぎみ で あつ た とい うが，次第に 正常化 して現在で

は そ の 傾 向は な い ，

　 27才 の 時，妊娠 3 ヵ 月で 自然流産を ， 29才で女

児 （患児）を分娩し た が
，

い ずれ の 場 合も出血量

は 病的で は なか つ た とい う．しか し，分娩後 に 血

性悪露が 6 週間 も続 い た と い う．

　 所見 ；　 昭和 43年 4 月25日 の 診察時 の 所見 で

．は ，体格栄養中等度で 特別な異常は 認め られ な か

15

つ た ．

　毋 児 の 止 血機構 に つ い て の 検査成績は 表 1 の 通

りで
，　 出血 時間に の み 延長を認め た ． すなわ ち

pseudohemophilla 型 の von 　Willebrand 病と考

え られ る ．

　　 わ が 国 に お け る von 　Willebrand 病

　昭和40年 の 第27回 日本血液学会 に お い て
，

von

Willebrand 病 とそ の 類似疾患 とい う円卓討議会

が行な わ れた が， そ の 時 の 集計 で は 43例 で あつ

た
4）．その 後， 本疾患が注 目を引くよ うに な り血

液学会な ど に お い て 相次 い で 症例報告がな されて

い る
11）ny16）．前記 の 著者 ら の 例を含め て探 し得た症

例 は 計54例で あ つ た ．

　そ れ らを ま とめ て み る と次 の 通 りで ある ．

　 （1） 性別 ：　 調査例54例中男性 は 21例 （38．9

％），女性は 33例 （61．1％） で
，

一
般 に い われ て い

る よ うに 女性に 多か つ た ．

　 （2） 発見年令 ： 10才以下 で 発見 され た も の が

27例で 全体の 半数を 占め て い た ．高年者で 発見 さ

れた もの は ，軽症の もの が多 く， 家系 的検査で 見

出され た もの が 多か つ た ．

　 （3） 遺伝関係 ： 家族的に認め られ た もの は誉
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半数で
， 遣伝関係の 明確で な い もの も多か つ た ．

　 （4） 症状 ：主な症状は 皮下出血 ， 鼻出血 ， 歯

肉出血 ， 受傷後 の 止血 困難が多 く，そ の 他血 尿 ，

喀血 を伴 つ た もの もあつ た ．女性 で は 過多月経を

訴え るも の もあ つ た が ， 多 くは初経後 1 〜 2 年間

の み で ，そ の 後は 正常化 し て い る もの が 多 か つ

た ．

　分娩時 の 出血 に つ い て聴取 し得た の は 2 例 の み

で あるが ，
い ずれ も正常で あつ た とい う．

　特記す べ き事項は
， 本症で は 真性血友病 A や B

に み られ る よ うな関節出血 が 1例 もな か つ た こ と

で あ る ．

　 （5）　血液検査成績 ： 出血 時間は全例に延長 し

て い た ．全血 凝固時間の 延長が認め られた の は ，

54例中 8 例だけ で
， 他は 正常で あっ た ．プ ロ ト Pt

ン ビ ン 時間は 1 例を除い て ほ ぼ正常で あつ た ．第

田因子の低下 をみ た もの は 32例で 半数以上 で あつ

た ．第K 因子 の 低下 が観察され た の は 1 例に 過 ぎ

な か っ た ．血 小板数 は大部分は正 常で あつ た ．血

小板機能が正常 と思 われ た の は 42例 で
， 他は 血 小

板粘着率や凝集能 の 低下が認め られ た ．また ， 血

管抵抗性の 減弱は約半数に 認め られた ．

　　（6） von 　Willebrand 因子 ： van 　Creveld や

Nilssonに よつ て提唱され た plasma 　 antibleeding

factorや AHG −stimulator （こ れを総称して von

Willebrand 因子 とい う） の 検査 を行 な つ た の は

7 例だけ で あつ た が ，
1例を除 い た 6 例に 異常が

認め られ た ．

真　木 1377− 127

　　　　 von 　Willebrand病の 診断

以上の こ とか ら，von 　 Willebrand 病 の 診断の

基準 と し て 次の よ うな こ とが あげ られよ う．

　 （1） 本症は 遺伝性 （autesomql 　dominant　trait）

で
， 血 友病 A や B と異な つ て 男性，女性共 に 見 ら

れ ， 特 に女性 に 多い ．

　 （2） 皮下 出血 ， 紫斑 ， 受傷後 （外傷，抜歯，

手術後 な ど） の 止血 困難 ， 鼻出血
， 歯肉出血 ，時

に 血尿や 消化管出血 ， 女性 で は過多月経な どを み

る が
， 関節 出血 は な い ．

　 （3） 出血 時間の延長を主徴 と し ， しば し ば血

管抵抗性 の 減弱が認め られ る ．し か し
， 凝固時間

やプ ロ ト ロ ン ビ ン時間の 延長は認め られ な い こ と

が多い ．

　 （4） 血 小板の異常や 凝固因子 の 異 常の 有無に

よつ て表 2 の よ うな病型に 分け られ る ．

　 （5） von 　Willebrand 因子 ：正常人ま た は 血

友病 A 患者 の 全 血 また は血漿を輸1血して
， 出血 時

間が正常化 し，患者の 第珊 因子量が 投与 さ れ た

第皿 因子量 X りもは る か に 上 廻る よ うで あれ ば ，

von 　Willebrand 因子（antibleeding 　 factor
，　AHG −

stimula 　 tor な ど） の 欠乏が考えられ る ．

　 以上 の ように 本症に はか な りの variety がある

た め ，
von 　 Willebrand 病 とは 呼ば な い で ，

　 von

Willebrand 症候群あ る い は von 　 Willebrand −

JUrgens症候群 と呼 ん だ ほ うが 良い と し て い る も

の もあ る ．

　　 産婦人科出血 と von 　 Willebrand 病

表 2　 von 　Willebrand 病 の 病 型 と そ の 鑑 別

病 型 同　 　 義 　 　 語 雛
黼 の

橿 颶 子 魔 下 量省
板 の

　Angiopathia
血管性血 友病，偽1血友病

　 Angiohemophilia 　A
1血管 性 血 友病 A ， 偽血 友 病 A

　 Angiohemophilia 　B
血 管性 血 友 病 B ，偽 血 友 病 B

　Thrombopathia
（体 質性）血小板異常（病）症

Vascular 　hemophilia
Pseudohemophilia

Vascular　hemophilia 　A
Pseudohemophilia 　A

Vascu ！ar 　hemophilia 　B
Pseudohemophilia 　B

Comstitutional
thrombopathia

十

十

十

十

第 颶 因 子 低 下

第］X因 子 低 下

十

注 ： 第珊 因 子 以 外の 凝 固 因 子，例 え ば 第双 因 子 ，
antibleeding 　 factor，　AHG 　 stimulator ，血 小板

　 第 3 因 子 な ど の 欠 乏 が あ る も の を 総 称 し て pseudohemophilia 　B と し て い る も の も あ る．か

　　お，以 上 の 病 型 の 混 合 型 の よ うな も の 屯考 え ら れ る．
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　 von 　Willebrand 病が女性に よ り 多 くみ られ る

先天性出血 性素因で あ りなが ら ， 産婦人科医 の 話

題 に余 り上 らなか つ た の は（1）比較的最近にな つ

て注 目され るよ うに な つ て きた疾患で ある こ と，

　（2）頻度 も少な い こ と，　 （3）重症の も の は 産婦人

科医 の 対象に は な らな い 幼小時に 死亡 し て し まつ

て お り，産婦人科医 の 対象 と な る もの は 比較的軽

症なもの が多い こ と
， （4）症状 として 過多月経を

訴え る もの が あるが ， 月経 回数 を重ね る に つ れ て

正常月経に 移行す る もの が多 い こ と ，　 （5）分娩時

に 大出血 を来た す よ うな こ とは 少ない こ と
2）17）

な

どが あげ られ よ う．

　 分娩時に 大出血を来たす こ とが少な い の は ，妊

娠時に 線維素原を は じめ とする種 々 の 凝固因子 ，

と くに 第V皿因 了 が 増加 す る こ とな どが あげ られ

る
IS）．ま た ，分娩後の 子宮収縮 ， 退縮 さ らに子宮

や胎盤 ， 脱落膜に含ま れ る組織 ト ロ ン ボ プ ラ ス チ

ン が止 血 に 効果的に 働 く こ とは ひ と し く認 め られ

て い る と こ ろ で ある
19）．

　 な お ，本症 ば 遺伝性 の 疾患で ある か ら，場合に

よつ て は ，吃 とに 現に 何人か の 児を もつ て い る よ

うな場 含に は 優生手術の対象と考 え て も良 い も の

と思 う．

　 本症は女 性 に 多い 疾患で あるか ら， 例えば ， 過

多月経を訴 え る患者に つ い て 単に 出血時間を測定

す るだ け の簡単 な検査で 産婦人科医 が本症を発見

す る機会は ，Seaman らも述べ て い る よ うに ，意

外に多 い の で は な い か とも考 え られ る ．

　本症 は時 に増悪 ， 時 に 軽快を繰返 すが，軽度 の

出血時間 の 延長 を認め るだ けで，無症状型 に な つ

て しま うこ ともか な り多い よ うで
， す べ て が 治療

の 対象とな るわ け で は な い ，

　治療法 と して は ， pseudohemophilia 型 の もの

に は ア ド レ ノ ク ロ
ーム 系 の 薬剤が効果的で ある ．

もち ろ ん 輸血 も よ い ．また ， そ の 他 の 型に は全血

または 血漿 の 輸血がすすめ られ る ．

　　　　　　　　　 おわ りに

　 von 　Willebrand 病は 出血時間 の 延長を主 徴 と

す る遺伝性 の 先天 性出血性疾患 で ある ．まれ な疾

患で は ある が女性 に よ り多 くみ られ ，時に 過多月

経 な どを伴 うの で ，産婦人科医が本症を発見す る

機会は 比較的多い の で は な い か と考え
， 著者ら の

経験 した症例を含め て ，
v ・ n 　Willebrand 病 に つ

い て 概説 し た ．
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