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ITP 全 国調査成績 先天 性巨大血小 板症の 遺伝子診断

白幡 聡 国島 伸 治

産業 医科大 学小 児科学 国立病 院機構名 古屋 医療 セ ン ター　 臨床研 究 セ ン ター　 止 血

血 栓 研 究部

本 委貝会 で は、日本 小児 血液 学会 評 議員が 所 属 す る 施設 を対

象 と して、2000年 度 か ら継続 して小 児 rrp全 国調査 を実 施

して きた。そ の 結 果、昨年 まで の 調査 で 4 年間 に 658 例 の 新

規診 断 ITPが登 録 され た。こ れ らの 症例 の 診 断時年 齢分布 は、
1 歳 を ピーク と して 4 歳 まで が 2！3 以 上 を 占め、こ の 年齢 層

で は、男女 比が 1．2 とや や 男児 に多い 傾 向 が認 め られ た。初

診 時の 血小 板 数 は、1万 〆μ 1未 満が 57％ を占め、こ れ らの

患児 の 半数 に 粘 膜 出血 あ る い は そ れ 以 上 の 重篤 な出血 が 認 め

られた 。　 初 期 治療 の 内容を紫斑 の み の 群と粘膜 出血 を認 め

た 群 に 分 け て 集計 す る と、そ れ ぞ れ 63．3％ と 70，6％ に TVIG

単独 療 法 が行 わ れ て お り、血 小 板 数 著減例 で は、出血 の 重

篤度 に 関 係 な く 2／3 前 後 に IVIG単独療 法 が 実 施 さ れ て い た。
　診 断 時血小 板 数 1万 1 μ 1未 満 の 患 児 に 対 す る 初 期 治療 の

暦 年推移 をみ た 結果 で は、MG 単独治療 の 占め る 比 率が

2000年 の 54％ か ら 61％、74％、84％ と年 を 追 う毎に 増加 し、
一
方、経ロ ス テ ロ イ ド単独投与群は 28 ％ か ら 12％ まで 減少

した。新規 診断 rrpの 診 断 時年齢 と慢性 化率 に つ い て の 集計

で は、5 歳 まで は 8096前後が 6 ヵ 月以 内に 治癒 した 。 6歳以

降 の患 児 で は症例 数が 必ず しも十 分で ない ため年齢 間の バ ラ

ツ キが あ る もの の 、6 ヵ 月以 内に 治癒 した の は 20 〜60％ に

過 ぎな か っ た 。 慢性化率 を先 行感 染 の有 無 で 比較 する と、先

行感染 の ある 群 で 有意に 低値で あ っ た。さ らに、小 児期新規

診断ITP で 8 ヵ 月以 上観 察 しえた ll7例 に つ い て 前 方視 的 自

然歴 を解 析 した 結果、診 断後 1680 日の 時点 で、無 治 療 で 血

小板数が 5 万 1μ 1以 上 に達 す る例 が 72．0％、15万 1 μ 1以上

に達す る例 が 36．5％ と推 定 され た 。 本年 も 7 月 に 年次調査 を

実施中で あ り、第 47 回 日本小 児血液 学会 で は その 成 績 も併

せ て 報 告 す る。なお、20G5 年 4 月 に 個 人 情報 保 護 法 が 施 行

さ れ た こ とに 伴い 、今年か ら、委員長が 所属 す る 産業 医科 大

学 IRB の 承 認 を得 て 本調査 を実 施 して い る こ とを付 記 す る 。

先 天 性 巨大血小板 性 血 小板 減少 症 は、先天 的 に 巨大血 小板 性

の 血 小板 減少症 を呈 す る 疾患群 の 総 称で あ る 。 臨床症 状 を 全

く示 さ な い 疾患 か ら重篤 な 出血 傾 向 を呈 する疾患 まで 症状 は

様 々 で あ る 。 臨床検 査所 見 と して は、末梢 血塗抹 標本 に て 赤

血 球 大か ら小 型 リ ン パ 球 大 の大 型血 小 板 を認 め る。近 年、原

因 遺伝 子 が 同 定 さ れつ つ あ り、本 疾 患群 は 従 来考 え られ て

い た 程まれ で は な い こ とや 、 慢性あ る い は 難治性 の 特発性

血 小 板減 少性紫 斑 病 （11rP） と診 断 さ れ、不 必要 な治療 を受け

る 症例 が 少な くな い こ と も明ら か に な っ て きて い る。本疾

患群 中頻 度が高 く、遺伝 子 レ ベ ル で 鑑別診 断が 可 能 な疾患 に

は、ホ モ接合性の 血 小板膜糖蛋白GPib ！lX 複合体 異常 に よ り

引 き起 こ され る Bernard−Soulier症 候群、細胞性 ミオ シ ン 重 鎖

HA 遺伝子 （MYH9 ）の ヘ テ ロ 接合性 変異 が 原因 で あ る May −

H ¢gglin異常 （MHA ）に代 表 され る 白血球 封入体 を伴 う巨大 血

小板性血 小 板減少症 （MYH9 異常症 ）が ある。それぞ れ フ ロ
ー
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に よ る血 小板 GPibflX解 析 と末梢 血 塗 抹標 本

上 に お け る好 中 球細 胞性 ミ オ シ ン重 鎖 IIA 局 在解析が 有 用 で

ある。注 意 しな けれ ば な らない こ とは、GPIMX 異 常 の ヘ テ

ロ 接 合体 で は 出血症 状 は な く、血 小板 機 能 に も異 常 は 認 め な

い が、血 小板は正常 と比 較 して 明 らか に大型 で あ り、自動 血

球 計数装 置 に よ る血小 板 数測定 で は 見か け上 の 血 小 板 減少 と

な る こ とや 、MYH9 異常 症 で はギ ム ザ な どに よる 通常 染 色

で は 採血 後 の 時 間経 過 ある い は 染色 条件 な ど に よ り白血 球 封

入 体の 染 色性が 低下 し不 明瞭 に な る な ど、光顕 的封入 体が 観

察 され ない 症例 が ある こ とで ある e これ らの 特徴の ない 巨大

血 小 板症 で は特 に ITP との 鑑別 が 必 要 とな る。
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