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原 著

過去4年問の青森県における
小児特発性血小板減少性紫斑病発症状況について

北 滞 淳 一 1-2' 高 橋 良 博1･3) 立 花 直 樹1･4) 伊 藤 悦 朗1･3)

抄録 特発性血小板減少性紫斑病 (ITP)の原因は不明であるが,その治療方法はほぼ確立されている.しかし,時に治療に難

渋する難治性 ITPも見 られる.疫学調査と診療支援などを目的として,2002年 7月に青森県小児ITP研究会を組織した.

疫学的調査の結果を報告する.2001年 1月から2004年末までに合計 46例の登録があった.発症年齢は 5歳 0ケ月以下が

76%を占めた.発症時血小板数は,10,000/pl未満の症例が 54･3%,10,000-20,000/plの症例が 23･9%,20,000/pl以

上の症例は 21.8%であった.初期治療は,10,000/pl未満の症例で 25例中免疫グロブリン大量静注療法 (ⅠVIG)24例,

20,000/pl以上の症例は 10例中無治療 9例,10,000/pl以上,20,000/tll未満の症例では 11例中無治療 4例,ⅠVIG4例,
ステロイ ド投与 3例であった.80%は,6ケ月以内に軽快する急性型であった.
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SURVEY OFCHILDHOOD IDIOPATHICTHROMBOCYTOPENIC
PURPURAINAOMORIPREFECTURE BETWEEN 2001AND 2004

JunichiKitazawal,2), YoshihiroTakahashil,3), NaokiTachibanal,4) and Etsuroltol･3)

Abstract:Thecauseofidiopathicthrombocytopenicpurpura(ITP)isunknown,buttherapeutictreatmentshave
beenestablished.Nevertheless,difficulLto-treatITPpatientsaresometimesencountered.Tosurveytheetiology
ofchildhoodITP(since2001)andprovidehelpfuladvicetogeneralpediatricians,theAomoriChildhoodITPStudy
(ACITPS)wasinitiatedinJuly2002.TheresultsofanetiologicalsurveyconductedintheACITPSarepresented
here.Forty-sixITPpatientswereregisteredintheACITPSbetweenJanuary2001andDecember2004.Overall,
76%oftheITPpatientswereundertheageoffiveyearsold.Theplatelet(Plt)Countdistributionwasasfollows:

ilo,000/pL,54･3%;10,000-20,000/pL,23･9%;'20,000/pL,21･8%･FirsL1inetherapieswereadministeredasfollows:
intravenousimmunoglobulintherapy(ⅠVIG)in24ofthe25patientswithaPitcount<10,000/pL;notherapyin9

0fthe10patientswithaPltcount>20,000/pL;andIVIGin40fthellpatients,steroidadministrationin30fthe
llpatientsandnotherapyin40ftheiipatientswithaPltcountof10,000-20,000/tlL About80%ofthepatients
wereimprovedwithin6months,thatistosayacutetype.
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はじめに

特発性血小板減少性紫斑病 (idiopathic

thrombocytopenicpurpura,ITP)は,重要な後

天性出血性疾患のひとつである1,2).原因は不明で

あるが,その治療 ･管理方法はほぼ確立され1･2',
一般小児科医に委ねられている.しかし,頻度は

少ないものの,慢性化する症例や,初期治療に反

応しない症例あるいは治療に難渋する難治性ITP

も見られ,特異的治療がないこともあり,治療 ･

管理に困難をきたすこともある.そこで,一般小

児科医も標準的治療方針決定が可能となるように

最新の情報を共有すること,また難治例に対する

研究的治療の紹介 ･診療支援などを目的として,

平成14年 7月に青森県小児ITP研究会を組織 し

た.

平成17年 7月に設立 3年冒とな り,平成17年

末に症例登録数が50例となったことから,現在ま

での活動の記録と今後の活動方針を再確認するた

めに,現在までの登録症例を集計して報告する.

方 法

青森県小児ITP研究会が設立された平成14年7

月に,研究会参加施設 (表 1)に登録票を配布

して,平成13年 1月以降の小児ITPに関するアン

ケー ト調査を行い,それ以降の発症例に関しては

表 1 青森県小児ITP研究会参加施設

弘前大学医学部附属病院小児科

青森県立中央病院小児科 ･輸血部

青森市民病院小児科

青森労災病院小児科

大鰐町立病院小児科

黒石市国民健康保険黒石病院小児科

健生病院小児科

国立病院機構弘前病院小児科

公立野辺地病院小児科

五所川原市立国民健康保険西北中央病院小児科

三戸中央病院小児科

十和田市立中央病院小児科

弘前市立病院小児科

八戸市立市民病院小児科

三沢市立三沢病院小児科

むつ総合病院小児科

順不同

症例が診断された際に主治医が登録票に記載して

事務局へFAXまたは郵送した.参加施設に対して

は,診断法 ･治療方針決定の参考とするために,

平成14年 7月に日本小児ITP研究会による小児期

新規診断ITP治療ガイ ドライン3'を,平成17年 1

月に日本小児血液学会ITP委員会による小児ITP

診断 ･治療 ･管理ガイ ドライン4)を紹介 した.症

例登録に際して集積する項目は,年齢,性別,発

症時の血小板数,先行感染の有無,骨髄穿刺施行

の有無,入院の有無,初期治療内容である.発症

6ケ月の時点で無治療にて血小板数150,000/pl以

上を維持している症例を急性型,それ以外を慢性

型と定義し,発症 6ケ月の時点での転帰とそれま

での治療内容について追跡調査を行った.事務局

では登録された内容をワークシー トに記録した.

こうして得 られたデータをもとに,追跡調査が終

了している平成13年 1月から平成16年12月まで

の4年間の登録症例について集計 ･検討した.壁

録票や調査票は, 日本小児ITP研究会,日本小児

血液学会ITP委員会の調査票を参考にした.

結 果

平成13･16年は各12例,平成14･15年は各

11例,合計46例の登録があった.平成16年の登

録例のうち 1例が転居のため追跡調査不能であっ

た.登録症例の発症時プロフィールを表 2に示し

表 2 登録症例のプロフィール

症例数 46名 (男24名,女22名),年間11-12例

年齢 1ケ月～10歳 9ケ月 (中央値5歳 0ケ月)

初発時血小板数 0-88,000/tll(中央値9,000/m1)

先行感染あり 19/45例

入院あり 45/46例

骨髄穿刺施行 34/46例

初期治療 ⅠⅤⅠG28/46例,無治療14/46例

ⅠVIG:免疫グロブリン大量静注療法.
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図1.年齢別 ･年度別ITP発症数

0歳から16歳 0ケ月までの発症時年齢を,6歳までは 1歳ごと,6歳以上12
歳未満,12歳以上16歳以下に分けて,各年度別症例数を累計して示した.
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図2.月別ITP発症数

a)年度別発症数の推移

年度別の発症数を,各月ごとに累計して示した.

b) ｢先行感染あり｣症例の推移

登録時 ｢先行感染あり｣と記載された症例の月別発症数を示した.た.

各パラメータを比較すると,年度 ごとにば ら

つきはあるが,ある一定の傾向が得 られた.すな

わち,発症年齢 (図 1)は,平成14年のみ年長

児の発症が多かったが,全体的には5歳 0ケ月以

下が76%を占めた.発症時期 (図2a)は,12-

13

2月までの冬季,4月, 7- 9月の夏季に多い傾

向が認められた. ｢先行感染あり｣と記載された

症例19例で検討すると12月, 8月にそれぞれ 6

例, 5例が発症 してお り,12- 2月までの冬季

3ケ月間に10例が発症していた (図2b).

発症時血小板数は,10,000/pl未満の症例が
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54･3% (46例中25例),10,000-20,000/plの症

例が23.9% (46例中11例),20,000/pl以上の症

例は21.8% (46例中10例)であった (表 3(1)).

発症時血小板数 による初期治療の違いを検討 し

たところ,10,000/pl未満の症例では25例全例が

免疫グロブリン大量静注療法 (ⅠVIG),うち 1例

はステロイ ド投与とⅠVIGの併用,20,000/直以上

の症例では10例中無治療 9例,ステロイ ド投与

1例,10,000/pl以上,20,000/pl未満の症例で

は11例中無治療 5例,ⅠVIG4例,ステロイ ド投

与 3例であった (表 3(1)). この発症時血小板数

10,000/tll以上,20,000/pl未満の症例群の中で,

平成13年発症例は 3例中ⅠVIG2例,ステロイ ド

投与 1例であったが,平成14年 2例中 1例,平成

15年 3例中2例,平成16年 3例中2例が無治療

経過観察であった (表 3(2)).

骨髄穿刺は平成13年度には登録された12例全

例で施行されていたが,平成14･15年にはいず

(1)発症時血小板数と初期治療

れも27.3% (11例中3例),平成16年は50% (12

例中6例)が骨髄穿刺未施行と未施行例が増加 し

た (図 3).

予後を比較すると,急性型の割合は平成13年

58.3% (12例中7例),平成14年72.7% (11例中

8例),平成15年100% (11例中11例),平成16年

90.9% (11例中10例),平成13-16年総計では転

居により転帰不明の 1例を除いて80% (45例中

36例)であった (図4).

考 察

小児ITPは,およそ80%は 6ケ月以内に回復

する予後良好な疾患である1,2).原因は不明ではあ

るが,急性期の治療 ･管理はほぼ確立されてお

り,一般病院小児科で治療する血液疾患のひとつ

である.しかし,およそ20%は慢性型とな り,そ

の中でも治療に反応 しない難治性ITPもあり,一

般病院での管理にも限界がある.そのような場合

表3.初期治療について

ⅠⅤⅠG Steroid NOtherapy total

10,000/u1> 25* 1* 0 25

10,000-20,000旬1 4 2 5 ll

ⅠVIG:免疫グロブリン大量療法.
Steroid:プレドニゾロン投与.
Notherapy:無治療経過観察.
*:1例は,ⅠVIGとsteroid併用により治療された.

(2)発症時血小板数10,000-20,000/plの症例の
初期治療の年次推移

ⅠⅤⅠG Steroid Notherapy
H13 2 1 0
H14 1 0 1

H15 0 1 2

H16 1 0 2

ⅠVIG:免疫グロブリン大量療法.
Steroid:プレドニゾロン投与.
Notherapy:無治療経過観察.

□あり

■な し

0 2 4 6 8 10 12 14 症例数

[人]

図3.骨髄穿刺施行症例数
初発時の診断のための骨髄穿刺施行の有無について,年度別に症例数を示した.
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図4.発症6ケ月時点での予後

発症6ケ月の時点での急性型,慢性型別について,年度別に症例数を示した.

でも情報提供と診療相談 ･支援が図れるなら,一

般病院での患者治療 ･管理に有益であると考え,

青森県小児ITP研究会を組織し,青森県内16施設

(表 1)か ら同意を得て活動している.当研究

会の活動 目標は,以下の4点に大きくまとめら

れる.すなわち,①疫学調査 :新規診断ITP,重

症出血症例,新生児受動免疫ITP,牌摘症例の症

例登録,②治療ガイ ドラインの紹介 :小児期新規

診断ITP治療ガイ ドライン3),小児ITPの診断 ･治

療 ･管理ガイ ドライン4),③慢性化症例や難治症

例の把握 ･診療支援,研究的治療等の紹介,④日

本小児ITP研究会等の研究事業への参加 ･協力,

研究結果 ･成果等のフィー ドバック,である.活

動を開始して 3年を経過し50例の症例が登録され

たことから,今回,①の疫学調査について集計 ･

検討した.

小児ITPの発症頻度は,小児人口10,000人あ

たり1人1)または16歳未満人口100,000人あたり

年間4- 5人5)と推定される.青森県の人口を約

1,500,000人,15歳以下の人口割合を14%と仮定

すると,年間発症数は8-20人と推定される.育

森県内で発症する小児ITPのほとんどは本研究会

に参加している施設で治療されると予測され登録

漏れは少ないと考えられる.しかし,予想される

発症数よりも少ない傾向にあったことは,一部の

総合病院小児科の参加が得 られていないことに加

え,採血しない限り診断されないような出血症状

を持たない軽症ITPなどが診断 ･報告されていな

い可能性がある.

15

今回集計 した県内発症例の年齢構成 ･性別 ･

発症時期を,主に日本小児血液学会評議員を対象

とした全国調査6)と比較すると,全国調査では4

歳以下発症が2/3,性別は1.2:1と男児がやや多

いが,県内発症例では年齢構成はほぼ同様,性別

には男女差を認めなかった.また,全国調査では

発症に季節性は認められないが6),青森県では夏

季と上気道感染症が多発する冬季に多い傾向を認

めた.流行性疾患の集積やほぼ同一な気候的条件

にある地域的な集計によっては季節性が認められ

る可能性はある.全国調査6)では先行感染を有す

る割合の報告はなかったが,慢性化した症例で先

行感染を有する割合が低かったと報告された.先

行感染を有する割合は,青森県では46例中19例

(41.3%)で,他の報告 (50-70%)1･2･5)と比較し

て低かったが,慢性化症例が多い傾向にはなかっ

た.当研究会では登録症例数が少ないことから,

ITP発症と季節性との関連について明らかにする

ためには,さらに登録数を重ねなければならない.

発症時血小板数10,000/pl未満の場合,重篤な

出血症状の危険性を有し積極的な治療が必要とさ

れる.小児ITP診断 ･治療 ･管理ガイ ドライン4)で

はⅠVIGとステロイ ド投与のいずれかによる治療

を推奨しているが,当初,当研究会で共同研究者

に紹介した小児期新規診断ITP治療ガイ ドライン3)

ではⅠVIGを推奨していたこともあって,参加施

設の基本的治療はⅠVIGであった.全国調査6)でも

同様な傾向を示した.血小板数20,000/直以上で

あれば重篤な出血症状の可能性が少ないために積
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極的な治療の必要性が少ないとされているが3･4',

参加施設においても発症時血小板数20,000/再以

上の症例では基本的には無治療経過観察されてい

た.ステロイ ドで治療された 1例は研究会設立以

前 (小児期新規診断ITP治療ガイ ドライン3)紹介

以前)に発症した症例であった.発症時血小板数

10,000/pl以上20,000/111未満の症例では,平成

14年以降に無治療経過観察が増加 してきたこと

は当研究会の活動の効果があったものと考えられ

る.

最近ではITP診断のための骨髄穿刺は施行 しな

くても良いとする意見がある.例えば,小児ITP

診断 ･治療 ･管理ガイ ドライ ン4)では,①赤血

球 ･白血球の数 ･形態の異常からITPの診断に疑

いがもたれる場合,②ⅠVIGが無効な場合,あるい

は③ステロイ ド投与を考慮する場合には骨髄穿刺

を施行する,と述べている.外国の文献7･8)でも,

ITPに対する診断的意味での骨髄穿刺の必要性を

疑問視している.当研究会参加施設では,平成13

年には全例に骨髄穿刺を施行していたが,平成14

年以降に骨髄穿刺未施行例が増加したことは,当

研究会においてガイ ドラインを紹介したことによ

る効果 と考えられる.しかし,当初ITPと診断さ

れた症例の中で,急性白血病,Wiskot仁Aldrich

症候群,再生不良性貧血であった症例等を実際に

経験しており,ガイ ドラインに則って鑑別診断を

十分に行うこと,また診断に迷う際には積極的に

骨髄穿刺を行うことを強調している.

登録症例の予後調査では,発症 6ケ月の時点で

およそ80%の症例が治癒 していたことは,他家

の報告とほぼ同様であった (76%1),80-75%5)).

今回の集計では,難治性症例はなく,慢性化症例

は 9例が登録された.今回の検討では,基礎デー

タが十分ではないこと,また症例数が少ないこ

とから,慢性化症例については今後の検討課題と

した. 日本小児ITP研究会などの全国組織におい

て,難治例,慢性化例に対する原因究明のための

研究 (ヘリコバクタ一 ･ピロリ菌 (HP)陽性率調

査など)や治療研究 (デキサメサゾン ･パルス療

演,HP除菌療法など)が行われている.本研究

会参加施設の協力を得てこれ らの研究事業にも参

加し原因究明と治療法の進歩に貢献することも,

本研究会の重要な使命のひとつと考えられる.

ま と め

青森県内における小児ITPの発症状況につい

て,その傾向が明らかになった.今後も登録事業

を継続していくこと,難治症例への診療支援など

が今後の課題と考えられる.

本研究は平成14年度青森県医学振興会若手医師

研究助成事業の助成を受けた.本論文の要旨は第

47回日本小児血液学会総会 (平成17年11月,辛

都宮)において口演発表した.
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