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   A case of prostatic cancer with hemorrhagic diathesis is reported. 

   In this case, excessive fibrinolytic activity and decrease in fibrinogen were proved by 

laboratory examinations. 

   It is considered that these findings are caused by a release of tissue activator or fibri-

nolysokinase from the cancer tissue into the blood stream resulting in the manifestation 

of the hemorrhagic symptomes. 

   The hemorrhagic diathesis was improved by administration of Epsilon-aminocaproic 

acid, Stilbestrol and blood transfusions. Abdominal total prostatectomy with orchiectomy 

was successfully performed without excessive bleeding. 

   Mechanism of the occurrence of hemorrhagic diathesis due to fibrinolysis in  cascs of 

 nrostatic cancer was discussed.

一旦形成された血液凝塊がある病的状態で速

やかに溶解する所謂線維素溶解現象は,血 液中

の線維素溶解酵素活性の異常増強に基 くもので

あり,時 にはこの為に高度の出血を来すことが

ある.こ のような線維素溶解現象ない しは低線

維素原血症に基 く異常出血の症例については各

方 面 か ら可 成 り多 くの報 告 が あ るが,殊 に,泌

尿 器科 領 域 の疾患 で あ る前立 腺癌 に そ の併 発 の

報 告 が多 い.即 ちJurgenseta1.(1930)の

前立 腺癌 に併 発 した低 線 維 素原 血 症 症 例 の報告

に始 ま り,Marderetal.(1949),Sealeet

a1.(1951),Tagnoneta1.(1952,1953)の 報
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告 な どが それ に続 い て い る.殊 にTagnonet

al.は 広 汎 な骨 転 移 を有 す る前 立 腺 癌患 者 の血

液 中 に強 い線 維 素 溶 解酵 素 活 性 を証 明 し,そ の

出血 性 素 因 の原 因 を,前 立 腺 に 由来 す る あ る種

の蛋 白溶 解酵 素(所 謂Prostaticfibrinoly-

sin)に よる と推 測 した.そ の 後 このTagnon

eta1.の 症 例 に 類 す る報 告 例 は欧 米 に 於 て 相

当 数 を算 す るが,本 邦 に於 ては 林(1961)の1

症 例 の 報 告 を 見 るに過 ぎ な い.

最 近 私 ど もは高 度 の 出血 傾 向 を伴 つ た 前立 腺

癌 の1例 を経 験 した.こ の症 例 で は詳 細 な血 液

学 的 検査 に よつ て 出血 性 素 因 が線 維 素 溶 解 酵 素

活性 の異 常 増 強 に起 因 す る事 を手 術 前 に知 る事

が 出来,適 切 な術 前 処 置 に よ・うて無 事 前 立 腺 全

別 除 術 を 行 い得 た.藪 に私 ども の経 験 を 報 告 す

る.

症 例

患者:71才 の男子一

家族歴並に既往歴:出 血性素因を認 めない.

主訴:排 尿困難及び躯幹 ・四肢の皮膚 出血斑

現 病歴:約2年 前か ら排尿困難があつたが,そ のま

ま放置していた.本 年4月 初旬になつて右側胸部及び

右上腕外側部に皮膚出血斑が現れ,同 時に右上腕部に

疹痛を訴えた.

8月 中旬歯肉か ら数 日間出血したが,自 然に消退 し

た.9月 初旬になつて右側胸部の出血斑は右側腹部を

経て大腿に至る広汎な部位に拡大 したので,9月26日

当科 を受診 し,10月12日 入院した.

現 症=体 格 中等度,栄 養不良,顔 面軽度浮腫状,眼

瞼結膜貧血状。全身淋 巴腺の腫脹は触知 し得 ない.脈

搏整,緊 張良.胸 部の理学的所見正常.右 側胸部 よ り

側腹部を経 て大腿に至 る部位(第1図)と,右 上腕外

側部 及び左膝関節外側部に皮膚出血 斑 を 認 める.該

出血斑は赤紫色,辺 縁鋭利で圧痛を欠き,硝 子圧で消

退しない.腹 部では肝脾及び両側腎ともに触知せず,

腎部及び膀胱部に圧痛はない.陰 嚢及び両側下肢に高

度の浮腫を認める.前 立腺は鷲卵大,弾 性硬,一 部軟

骨様硬を示 し,表 面隆起性,圧 痛な く周囲との境界 明

確である,

血圧:174/68mmHg.

血沈:1時 間値3,211寺 間値12.

血液所見:赤 血球数252×104,血 色素含量58%,ヘ

マ トクリッ ト28%,白 血球数5 ,050,白 血球分類は

正常.

血 液 化学 所 見:血 漿総 蛋 白量.6,49/d1,Na145mE

q/1,K3.9mEq/1,Ca10.Omg/d1,P3.2mg/d1,Cl

105mEq/1,血 清 フオ ス フ ァ タrゼ 値:酸 性pH42で

3,5,pH6.8で3.6,ア ル カ リ性 は17Bodansky単

位,Prostaticserumacidphosphatase=12.6μ

/d1,Totalprostaticacidphosphatase:20.0μ/dl.

尿所 見:黄 色 透 明,酸 性,蛋 白(耕),糖(一),

ウ ロ ビ リ ノーゲ ン(什)沈 渣 には 赤 血 球(一),白

血 球(+),上 皮細 胞(一),塩 類 結 晶(+),円 柱

(一),粘 液(一),桿 状 菌(+)

レン トゲ ン所 見=単 純 撮影 で は骨 盤 骨 に一 部 陰 影 の

濃 淡 が 認 め られ,骨 転 移 を思 わ しめ るが(第2図),

其 他 全 身 の骨 及び 胸 部 へ の 明か な 転 移 巣 は 認 め ら れ

ない.排 泄性 腎孟 レ線像 では 異 常 を認 め ない.尿 道膀

胱 レ線像 では 後 部 尿 道 の陰 影 が やや 不 規 則 で 硬 い感 じ

が あ り,更 に 後 部 尿 道 の延 長 及 び側 方 か らの 狭 小化,

並 に膀 胱 底 部 挙上 が認 め られ る(第3及 び4図)

尿 潜 血 反 応=Guajak(一),Benzidin(±).

眼底 所 見:Retinopathiahaernorrhagica,

止血 機構 に関 す るScreeningtest(第1表)=陽

圧 及び 陰 圧 に対 す る毛細 血 管 抵 抗 は 正 常 で,血 小板 数

は減 少 して い る が,尚 止 血 閾値 を保 ち,そ の生 体 内粘

着 率 も正 常 で あ る.出 血時 間 は 著 明 に延 長 して い る.

血 液 凝 固 時 間 は一 応 正 常値 を示 す が(第5図),血 餅

は凝 縮 を 起 す前 に 溶解 し始 め,3時 間以 内に は 完全 に

液 化 した(第6図)ト ロン ピ ン凝 固時 間,プPtトP

ン ビン時 間 及び トロン ボ プ ラス チ ン生 成 試 験 は いず れ

も異 常 を示 した.

以 上 の検 査 所 見 よ り線 維 素溶 解 酵 素 活 性 の 異常 増 強

及 び 血液 凝 固 機 序 の障 碍 を 出血 性 素因 の原 因 と 考 え

て,更 に詳 細 な 血液 学 的 検 査 を行 つ た.

血 液凝 固各 段 階 の分 析(第2表):第1段 階 では プ

ロ トロン ビナ ーゼ(血 液 トロ ンボ プ ラス チ ン)生 成 に

必 要 な血 漿 因子 の 減少 が,又 第2段 階 で は第V因 子 の

中 等 度 の減 少 が認 め られ る.第3段 階 の 障碍 は最 も著

明 で,ブ イ ブ リノゲ ン濃 度87m9%と 異常 な低 値 を

示 して い るが,ヘ パ リン値 は正 常 であ る.

線維 素 溶 解 系検 査 成 績(第3表)=全 血 溶 解 が 観 察

され た時 期 の患 者 新 鮮 血 漿 は標 準 フ イ ブ リン平 板 を溶

解 す る活 性 を 示 した が,加 熱 フ ィ ブ リン平 板 は 溶 解 し

な い.血 漿 稀釈 法(Macfarlane)で も線維 素 溶 解 酵

素 活性 の異 常 増強 が 認 め られ るが,こ の 方法 を応 用 し

た フィ ブ リ ノゲ ン溶 解 の 検 査成 績 は 陰 性 で あっ た .ユ

ー グ ロプ リン溶 解 時 間 は正 常 に 比 べ て 短 縮を 示 した
.

Tiselius電 気 泳 動 法:TotalProtein6.49% ,

Albumin56%・Globulin46%,α 一Globulin8% ,
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第1図 右側胸部 より側腹部を経て大腿に及ぶ広

汎な皮牌出血斑

第4図 尿道膀胱 レ線斜位像

第2図 単純撮影,骨 盤部

第5図 正常に凝固した血塊

P.患 者N:正 常

匿『講斡

微'勢

手'『

ゑ 、

醜

夢 創 「0

第6図 ∫3時 間後完全に溶解液化 した血液

P;患 者N:正 常

.^訴.説 も屹慢吃

第3図 尿道膀胱 レ線前後像
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第7図 骨髄穿刺後,穿 刺部位に形成 された血腫

嘱 罐聯

グ 彦

1、 卿
1

纏

第8図 別除標本(前 立腺癌)
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第9図 同組織像(腺 癌)

第1表 止血機構に関するScreeningTest

検 査 法

一 次 出血時 間

二 次 出血 時 間

Rurnpel-Leede現 象

v.Borb61y試 験

血 小 板数

血小 板 粘着 率

血 餅 凝 縮

血 液 凝 固時 間

トロン ビン凝 固時 間

プ ロ トロン ビン時 間

プ ロ トロン ビン消費 試 験

トロンボ プ ラス チ ン生成 試験

患 者

>30分

>30分

(一)

<-100mmHg

9.3×104/mm3

51.6%

(一)

9分

17.0秒

67%

68%

16,0秒

正 常

4～8分

0～3分

(一)

〈-100mmHg

15～35×104/rnm3

40～60%

<45分

6～r5分

9～12秒

80～120%

>65%

11,6秒
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第2表 プ ロ ト・ ン ビ・齢 体 の分 析 β一Gl・b・1i・2・%
,匹G1。b。1i。13ヌ6,Fib.i。 。g,。3%.

検 査
ψ

プ ロ トロン ビン時 間

第 皿因 子(Prothrombin)

第V因 子

第 剛 ・第X因 子

第x因 子

患 者

67%

263単 位

56%

75%

89%

正 常

80-120%

200-400単 位

工OO%

100%

100%

ブイブ リン形成過程に於ける変化

検 査 患 者 正 常

トロン ビン凝固時間

血 漿 ・ イ ブ ・・〃9・m・%12磐
、。。m、%

プ ロタ ミンー ヘ パ リン滴 定

試験

肝機能検査:BSP(45分)5%,Gros1.7,Kun-

ke16,CobaltR3,黄 疸指数4 .

骨髄像:正 常

臨床診断:以 上の検査所 見よ り線維素溶解酵素活性

の異常増強及び低線維素原血症を伴つた前立腺癌 と診

断 した.

臨床経過及び検査成績

入院第6日 目骨髄穿刺施行後に,穿 刺部 位 よ り出

血 し始 め,圧 迫ガーゼで止血 する事が出来ず,第7図

の如 ぎ皮下血腫を形成 した.そ して トロンビン粉末撒

布の上,ゼ ラチンスポンジで圧迫 し,漸 く止血せしめ

得た.

診断確定後直ちにイプシロン ア ミノカ プ ロソ酸*

1日49の 静脈内投与 と,1日200ccの 輸血を開始

した.

投与開始後数 日間は線維素溶解酵素活性がなお動揺

し(第10図),ブ イブ リノゲン濃度 も依然として低 い

第3表 線維素溶解系検査成績

検 査 方 法

フイブ リン平板法
標 準 平 板

加 熱 平 板

ブ イ ブ リ ン 溶 解

血 漿稀 釈 法(Macfarlane)
ブ イブ リノゲ ン溶 解

ユ ー グ ロブ リン溶 解 時 間

10月20日

100mm2

/

(柑)

(一)

10月21日

90mm2

omm2

(+)

(一)

120分

正 常 値

Omm2

Omm2

(一)

(一)

210分

ので,イ プシ ロン ・ア ミノカプ ロン酸 を89に 増量 し

た.し かし2目 後なお左膝関節外側部 の出血斑が拡大

し,左 磐部に出血斑の新生をみたので,更 に129に 増

量すると共にStilbestro1(Honvan)1日250mgの

静脈 内投与を開始 した.か くて漸 く出血斑の消退,血

液中線維素溶解酵素活性の正常化 が認め られるよ うに

なつたが,な お出血時問は30分 以上で,フ イブ リノゲ

ン濃度 も依然低値 を示したので(第10図),暫 く経過

を観察 した.そ の後出血斑の新生は認め られず,11月

26日(第42日 目)の 検査で,出 血時間8分,フ イブ リ

ノゲ ン濃度200mg以 上,血 液 中線維i素溶解酵素活性

の正常化等病的所見が全 く消失 したので,11月27日

*ttイ プ シ ロン"20%注 射液,第 一 製薬KKよ り提 供

を受 け た.

(第43日 目),閉 鎖循環式麻酔の下に,井 上助教授執

刀で,腹 式前立腺全別除術 及び除睾術を施行 した。

なお手術前 よ りあ らか じめイプシ ロン ア ミノカプ

ロソ酸20%溶 液の点滴静脈 内投与を行い,こ れを手術

終了まで続けた.術 中異常毛細管出血は全 く見 られな

かつ た.

易[」除標本:重 量569,大 きさ6×4.5×5cm,弾 性

硬,一 部軟骨様硬を示した(第8図)組 織学的には

腺癌(GradeII)で あつた(第9図)

術後の血尿は軽度で,線 維 素溶解酵 素活性の異常増

強及び手術創よ りの異常出血 も全 く見 られず,良 好な

経過を辿つて2月3日 治癒退院した.
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5

考 按

1)線 維 素溶 解現 象 発現 機序

線維 素 溶 解現 象 の発 現 す る機 序 は現 在 次 の よ

うに考 え られ て い る.即 ち一 方 で は血 漿 グ ロブ

リン分 劃 に属 す る不 活 性 の前段 階酵 素Plasmi-

nogenが 何 等 か の機 序 に よつ て活性 線 維 素 溶

解酵 素Plasminに 転 化 し,線 維 素 を溶 解 す る

に 至 る.他 方 このPlasminの 作 用 は,ア ル ブ

ミソ分 劃 に属 す る抗 線 維 素 溶 解酵 素Antiplas-

minに よつ て阻 止 され る.正 常体 内 に於 て は

一 部 の 活性 化 され たPlasminはAntiplasmin

に よ り直 ち に 非活 性 化 され て,線 維 素溶 解現 象

が 起 らな い と説 明 され る.次 に生 体 内 に 於 け

るPlasminogenの 活 性 化 は 種 々 の キ ナ ー 一ゼ

(Fibrinolysokinaseと 総 称 され る)の 作 用
ヒ　

に よつ て行 な われ るが,こ の キ ナ ー ゼ は 直 接

Plasminogenに は 作 用 す る もの で は な い.

この キ ナ ーゼ は血 液 中 に 含 ま れ る 前 駆 物 質

Plasminogenproactivatorを 活 性 化 し て

Plasminogellactivatorに し,こ のPlasmi-

nogellactivatorがPlasminに 作 用 し て

Plasminに 転 化 さ せ る の で あ る(M廿llertz

andLasse111953)(第11図)

Plasminogenの 活 性 化 に 重 要 な 役 割 を 演 ず

る キ ナ ー ゼ と し て はLewisetal.(1952)其

他 の 研 究 者 に よ りBacteriokillase(Strepto-

kinase,Staphylokinase等),Serokinase,唾

液 一涙 そ の 他 の 分 泌 物,Urokinase,Cytolyso-

kinase等 の 数 種 が 挙 げ られ て い る が,生 体

内 に 於 け るPlasminogen活 性 化 に 最 も 密 接

な 関 連 を も つ キ ナ ー ゼ は 種 々 の 組 織 に 含 ま れ

る も の で,Cytolysokinase.と 呼 ば れ る.以 上

述 べ た 過 程 は 血 液 の 中 で 起 る も の で,全 身 的 な

反 応 の 特 徴 を も つ て い る.

さ てAstrup(1956)に よ れ ば,Plasmino-

genがPlasminに 転 化 す る過 程 に 今1つ 別 の
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経 路 が あ る.即 ち損 傷 を受 け た組 織 か ら放 出 さ

れ る組 織ActivatorがPlasminogenに 直 接

作 用 してPlasminを 生 成 し得 る こ とが 確 め ら

れ て い る.こ の反 応 は局 所 の み で な く,全 身 的

な反応 を も起 す と され て い る(第12図)

injurvdt・sSLe

LOCALPROCESS;
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第12図FibrinolysisDevelopmentatInjury

(Astrup1956)

キ　　　 　一

2)前 立 腺 と線 維 素 溶 解 現 象

線維 素 溶 解 現 象 は一 般 にシ ヨヅ ク.手 術,麻

酔,激 動,精 神 的 危 惧,各 種 薬 物 中毒,種 々 の

血 液病,悪 性 腫 瘍,肝 疾 患 等 の場 合 に 起 る とさ

れ て い る.し か し線 維 素 溶 解酵 素 活性 の増 強 す

る機 序 が之 等 全 て の場 合 に共 通 で あ る とは 考 え

難 く,又,必 ず し も出血 を伴 う も ので は な い.

実 際 に は異 常 出 血 の 発 生 は,肺 手 術,胎 盤 早

期 剥 離 及 び前 立 腺 癌 の3者 に最 も頻 度 が 高 い.

肺 臓,子 宮,前 立 腺,膵 臓 及 び心 臓 に 組 織

Activatorが 豊 富 に 含有 され て い る事 はAlb-

rechtsen(1957)等 に よ り証 明 され てお り・ こ

(Fibrεnegennf也 の襯 固 因子 の溶解)

れ 等 臓 器 が腫 瘍 に よ る侵 蝕,手 術 に よる侵襲,

胎 盤 の剥 離 等 に よ り損傷 を受 け た場 合,そ の 組

織Activatorが 大量 に,し か も急速 に血 流 中

に放 出 され る可 能 性 は 充分 に考 え得 る と ころ で

あ る.

前立 腺 に就 ては,精 液 中 に於 け る前 立 腺 由来

の蛋 白溶 解酵 素 の証 明(HugginsandNeal

1942,HugginsandVail1943),精 液 中 に於

け る活性 蛋 白溶 解 酵 素 の 証 明(vol1Kaulla

andShettles1953),前 立 腺癌 及 び転 移 巣 の組

織 抽 出液 よ りの蛋 白溶 解酵 素 の 証 明(Tagnoll

etal.1953)或 は正 常 前 立 腺 組織 に於 け る高

濃 度 の 組織Activatorの 証 明(Albrechtsen

1957)等,既 に 種 々 の事 実 が立 証 され て い る.

本症 例 の前 立 腺 癌 組織 抽 出液 に も強 い線 維 素溶

解 活 性 を証 明 し得 た.

又,本 症例 に於 け る線維 素 溶 解酵 素 活性 の異

常 増 強 は,ユ ー グ ロ ブ リン溶 解 時 間 の短 縮,加

熱 ブイ ブ リソ平 板 の不 溶 解 な ど の 成 績 か ら,

Plasminogenactivator或 はLysokinaseの

異常 増 強 に基 くと考 え られ る.以 上 の 事 実 よ

り,癌 に 侵蝕 され た前 立 腺 組 織 よ り の 組 織

Activator或 はLysokinaseの 血 流 内放 出 が

本 症 例 に 見 られ た線維 素溶 解現 象 の原 因 と考 え

られ る.

3)線 維 素 溶 解 現 象 と出血 性 素 因

線維 素 溶 解 酵 素 活性 の異 常 増 強 に 起 因す る 出

血 性 素 因 は線 維素 溶 解性 紫 斑 病(Purpurath-

rombolytica-Reimann1941,Fibrinolytic

purpura-Stefanini1952)と 総 称 され て お り,
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私 ども の症 例 も明か に此 の 範疇 に属 す る もの と 第4表 前立腺疾患に併発せ る異常 出血の報告例

考 え られ る.報 告 症 例 の ほ とん ど凡 て に於 て,そ

の血 液 はた とえ凝 固 して も短 時間 内 に再 び溶 解

を示 してお り,そ して こ の現 象(Thromboly-

sis)が 止 血 機 構 を 妨 げ て,出 血 の1原 因 た り

得 る こ とは 明 か で あ る.け れ ど もReimann

(1941)やRatnoff(1952)の 症 例 に見 られ た

ように 極端 に強 力 な もの で な い 限 り,Throm-

bolysis単 独 で重 篤 な 出血 性 素 因 を 起す とは 考

え られ な い.Plasminが ブイ ブ リンの み な ら

ず ブイ ブ リノゲ ソ,第V因 子,第V皿 因子,プ ロ

トロソ ビン其 他 の血 液 凝 固因 子 に対 して 消化 作

用 を持 つ事 は,Christellsen(1945)以 来 多 数

の研究 者 に よつ て 指摘 され て い る.臨 床 的 に は

特 に ブイ ブ リ ノゲ ン減 少 を合 併 した 症 例 が そ の

ほ とん ど全 て を 占め て お り,そ の場 合 に各 凝 固

因 子 の減 少 に もか か わ らず 高 濃 度 の 純化 ブイ ブ

リ ノゲ ソ静 脈 内投 与 に よ り出血 が止 る事 よ り,

この ブイ ブ リ ノゲ ン減 少が 出血 を 惹 起 すべ き最

も大 きな原 因 の1つ と考 え られ る(Rapaport

etal.1959).

又,蛋 白溶 解 酵 素 で あ るPlasminの 作 用 に

よ り生 体 内 に異 常 分 解 産 物 を生 じ(Kowarski

eta1.1960),生 体 に異 常反 応,例 え ば血 管 の

拡 張 や 毛 細血 管 の透 過 性 の充 進 を起 す と も云 わ

れ る(畔 柳 等1951)

本 症 例 は ブイ ブ リ ノゲ ン減 少,血 栓 の急 速 な

溶 解,第V因 子 の減 少,血 小 板 数 の減 少 等 に よ

る複 合 出血 性 素 因 と考 え られ る.

さて,本 症 例 に於 け る異 常 出血 発 生 の病 因 は

前 立 腺癌 で あ る事 は 略 々確 実 と考 え ら れ る が

ここで転 移 巣 の 有無 とい う こ とが 問題 に な る.

私 ど もの集 め得 た症 例 では,転 移 を伴 つ た前 立

腺 癌 が28例,前 立 腺癌 の手 術 に 続 発 した ものが

4例,転 移 を認 め ず,又 手 術 を 受 け て い ない 前

立 腺癌 が1例,良 性 の肥 大症 手 術 後 の もの が22

例 とな つ て い る.即 ち癌 の場 合 は転 移 を 伴 つ た

症 例 に そ の報 告 が多 く,転 移 を伴 わ なか つ た 症

例 は1例 にす ぎ な い(第4表)

本 症 例 は 術 前 レ線 検 査 で骨 盤 骨 の陰 影 の濃 淡

を認 め る事 が 出来 た が,之 を 明確 な転 移 巣 と断

ず る ことは 出 来 な か つ た.し か しProstatic

1,転 移を伴 なつた前立腺癌の場合

JUrgenseta1.

Mardereta1.

Sealeeta1.

Tagnoneta1.

Tagnonetal.

Aboulkeretal.

Cottiereta1.

Craneeta1.

Frick

Galeoneetal.

Proutetal.

Scott

Rasmusselleta1.

Swaneta1.

Bergeneta1。

Kellocketal.

Lombardo

Millereta1.

Rapaportetal.

Stefanetal.

林 来 耀

2前 立 腺 癌 手 術 後

3.

4.

Zeheta1.

Oliveiraetal.

Lombardo

Lombardo

前立腺癌のみの場合

Foreteta1.

前立腺肥大症手術後

Scotteta1。

Lombardo

Wendt

Baurysetal.

Lombardo

Deutscheta1.

19301例

19491

19511

19522

19533

19552

19551

19551

19561

19561

19561

19561

19572

19572

19581

19581

19581

19591

19591

19592

工9611

19541例

19561

19571

19591

19591例

ユ9542例

19574

19571

195913

19591

19611

serumacidphosphatase12.6μ/d1,Total

serumprostaticphosphatase20.0μ/d1,及 び

ア ル ヵ リ性 フ オ ス フ ァ タ ー ゼ17.OBod.単 位

・と高 い フ オ ス フ ア タ ー ゼ 値 を 示 し
,Stilbestro1

合 計3,000mgの 投 与 及 び 手 術 後 に 多 少 低 下 し

た と は い え,な お 夫 々8.0μ/d1,10.6μ/dl及 び

8.4Bod.単 位 と 高 い 値 を 示 す こ と か ら,本 症

例 に 転 移 の 存 在 す る 可 能 性 は 極 め て 大 き い と 考

え ら れ る.

4)線 維 素 溶 解 現 象 及 び 低 線 維 素 原 血 症 の 診
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断

線維素溶解現象による出血性素因 の診 断 に

は,次 の3点 を確認する必要がある.

1.

2.

3.

出血性素因の存在,

血液中線維素溶解酵素活性の異常増強,

これに附随する凝固因子の減少其他止血

機構の障碍.

しか し異常出血が突然に発現 し,急 速な経過

を辿る事が多いので,な るべ く簡単且つ敏速に

行える補助的な方法が要求される(村 上1957).

a)問 診:本 症は後天性疾患であ り,し かも

出血性素因を思わ しめる既往歴をもたないのが

普通である.

b)出 血の特徴:他 の出血性素因に於ける出

血と明瞭な差異はないが,損 傷を受けた組織か

らの突発的な毛細管出血及び漿膜,或 は粘膜表

面よりの突発的な酒出性出血は特徴的である.

また出血部位の血液中に凝塊の認められないの

は,ブ イブ リノゲソの著明な減少を示唆するも

ので,診 断の一助になる.

c)出 血傾向発現の契機:泌 尿器科領域に於

ては前立腺癌及び時に良性の肥大症の手術後に

起る事が多いので,こ のような条件下に出血性

素因を認めた場合,先 ず本症 を疑わねばならな

い.

d)血 液凝固学的検査:本 症の確定診断は血

液凝固学的検査に基ずかねばならな い.し か

し,多 くの症例が急激な経過をとつ て い る の

で,検 査を充分に行い得ない場合がある.

i線 維素溶解酵素活性の測定

最も重要な検査で,こ れには多 くの方法があ

る.臨 床上最も簡単な方法は,自 然に凝固した

血液凝塊が37℃ 恒温槽で完全に溶解するに要

する時間の測定で,24時 間以内に溶解を示 した

場合,酵 素活性の異常増強と判定する.し かし

ブイブリン平板法,ユ ーグロブリソ溶解時間測

定などの定量的方法を併用するのが望ましい.

ii血 液凝固因子の測定

この検査は治療の指針上か らも大切である.

特に本症の主因 と考えられるブイブリノゲンの

測定は重要で,短 時間内に測定出来る方法とし
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て,1・ ロ ン ビン凝 固時 間,血 漿 稀 釈 法 が推 奨 さ

れ る.更 に其 他 の血 液 凝 固 因 子 の測 定 も能 う限

り行 う こ とが 望 ま しい.

5)治 療 法

本症 の治 療 に つ い て ま とめ てみ る と,次 の如

くで あ る.

1.血 漿 ブイ ブ リノゲ ソの 補給:本 症 は フィ

ブ リノゲ ン の著 明 な減 少 に基 く場 合 が 多 い の

で,純 化 ブイ ブ リ ノゲ ン の投与 は最 も有 力 な治

療 法 で あ る,ま たCohnの 第1分 劃 も比 較 的

純 粋 な ブイ ブ リノゲ ソ源 泉 と して用 い られ て い

るが(Prouteta1.1956,Cottieretal.1955),

何 れ も我 国 で は未 だ 入手 が 困難 で あ る.

2.輸 血:輸 血 或 は輸 血 漿 は,ブ イ ブ リ ノゲ

ン其 他 の 凝 固 因子 やAntiplasminと 共 に,

Plasminogen及 びProactivatorを も補 給す

る事 にな るの で,理 論 的 に はPlasminの 活性

を更 に高 め る危 険 を蔵 して い るが,実 際 に は シ

ヨツ クの 回復,貧 血 の 補正,凝 固 因 子 の補 給 等

の 目的 で 大量 輸 血 を余 儀 な くされ る 場 合 が 多

い.こ の よう な場 合 に は,私 ど もの経 験 に徴 し

て も,イ プ シ ロ ン ア ミ ノヵプ ロン酸其 他 の線

維 素 溶 解 酵 素 阻止 剤 の投与 を併 用 して 輸血 を行

うの が合 理 的 で あ る と考 え る.

3,原 疾 患 に対 す る治 療:女 性 ホル モ ン投 与

に よ り前 立 腺 別 除術 後 の出血 の消 退(Scottet

a1.1954,Goodhope1960),或 は転 移 を伴 う前

立 腺癌 に併 発 した 出血 例 で のStilbestro1の 奏

効(Tagnoneta1.1952)の 報 告が あ る.こ れ

等 の場 合 には 前立 腺癌 組 織 の抑 制 に よ り,間 接

的 に線 維 素 溶 解酵 素 活 性 の 減 少 を来 した と考 え

られ るが(Goodhope1960),私 達 の症 例 では

そ の有 効 性 は判 定 出来 なか つ た.

4.線 維 素 溶 解酵 素 阻止 物 質 の投与:イ プ シ

ロ ン ァ ミノ カ プ ロン酸 に,線 維 素 溶 解 系 を特

異 的 に抑 制 す る作 用 の あ る事 が 発見 さ れ た が

(岡 本等1951),そ の抑 制 作用 は注 射 直 後 に あ

らわ れ,30分 乃至2時 間 続 い た後,次 第 に 弱 く

な り,4時 間 後 に は ほ とん ど凡 てが 尿 中 に 排泄

され て1乍用が 消 失す る とい う(Nilssoneta1.

1960).従 つて 効果 の持 続 を期 待 す る には 反覆 輸

注 が必 要 と な る。 私 ど もの症 例 で は4時 間 乃至
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6時 間 毎 に 静 脈 内 投 与 した.

5.其 他ACTH(Hodgkinson1954),Cor-

tison(Albrechtse111957,Bauryseta1.

1959)等 の 有 効 性 が 報 ぜ られ て い る.

結 語

1)私 どもは高度の出血性素因を併発 した前

立腺癌の1症 例について詳細な検索を行い,血

液中線維素溶解酵素活性の異常増強及び低線維

素原血症が出血性素因の主因である事 を 確 認

し,イ プシロンーアミノカプロン酸の大量投与

と,輸 血,Stibestro1投 与の併用によつて止血

機構を矯正し,前 立腺全別除及び除睾術を遂行

し得た.

2)線 維素溶解現象による出血性素因 と前立

腺との関係に就いての考察を行つた.

3)線 維素溶解現象による出血性素因の診断

と治療に就いて言及 した.

(稿を終るに当り,御懇篤な御指導,御 校閲を賜つ

た恩師楠教授並に久留教授に深謝の意を捧げる.)
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広範 な抗 炎症作 用…抗 出血作 用

唯一の抗プラス ン剤轡 號 凶
★ 健 保 採 用

薬価基準 注5%2nte1A25円
〃5認IA37円

'20認1A91円

第 一 製 薬
東 京 ・日 本 橋

・一アミノカプロン酸

プラス ミンに よる血 漿蛋 白、 血液凝 固 因子 の破

壊 を 強 く抑制 す る作 用が あ り、 種 々の血 液性 疾

患 に 奏効 す る わ が 国唯一 の抗 プ ラス ミン剤 です

包装

■




