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特発性血小板減少性紫斑病合併肺癌に対して，ヘリコバクター

ピロリ菌の除菌により，血小板減少の改善した 1例

畠山茂毅1・佐尾山信夫1・三好孝典2・

露口 勝2・渡辺滋夫3

要旨━━背景．特発性血小板減少症（idiopathic thrombocytopenic purpura: ITP）の原因に，ヘリコバクターピロリ菌

（Helicobacter pylori，以下 HP菌）の感染があることが注目されている．我々は肺癌の化学療法中の制御しがたい血小

板減少症に対して，HP菌の除菌により改善した症例を経験したので報告する．症例．56歳女性．平成 13年 7月，健

診で血小板減少を指摘され，近医を受診した．胸部 X線写真で胸水貯留を認め当科紹介となった．進行肺癌であり，フィ

ブリン分解産物（fibrin degradation product: FDP）の上昇から，汎発性血管内凝固症候群（disseminated intravascular

coagulation: DIC）による血小板減少症と診断された．通常の治療では，DIC状態は改善せず，化学療法を併用すると改

善がみられたが，月 1回程度の血小板輸血は行われていた．その後も化学療法を続けていたが，14年 5月頃からは，血

小板数は常に 2万�µ l以下となり，頻回の血小板輸血が必要となった．FDPの再上昇はなく，platelet associated im-

munoglobulin G（PAIgG）も高値で ITP合併肺癌と診断された．6月末，尿素呼気試験にて HP菌の感染が判明し，除

菌により血小板減少は改善した．結論．肺癌治療中の血小板減少の原因として，癌性の DICや化学療法による骨髄抑

制以外に，HP菌感染も考慮する必要がある．（肺癌．2004;44:173-177）

索引用語━━血小板減少症，肺癌，ITP，ヘリコバクターピロリ

A Case of Lung Cancer With Idiopathic Thrombocytopenic Purpura

Caused by Helicobacter Pylori

―Improvement of Thrombocytopenia

After Treatment for Helicobacter pylori―

Shigeki Hatakeyama1; Nobuo Saoyama1; Takanori Miyoshi2;

Masaru Tsuyuguchi2; Shigeo Watanabe3

ABSTRACT ━━ Background. Recent studies have suggested a high prevalence of Helicobacter pylori infection in

patients with idiopathic thrombocytopenic purpura（ITP）. We report a patient who experienced improvement of uncon-

trollable thrombocytopenia after Helicobacter pylori eradication whilst receiving chemotherapy for lung cancer. Case.

A 56-year-old woman was admitted to our hospital because her chest X-ray film showed a mass and pleural effusion and

lung cancer was diagnosed. The thrombocytopenia was considered due to disseminated intravascular coagulation

（DIC）since elevated fibrin degradation products（FDP）was observed. The thrombocytopenia was not controlled by
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はじめに

進行肺癌に血小板減少症を合併した場合，汎発性血管

内凝固症候群（disseminated intravascular coagulation:

DIC）の併発がまず考えられる．一方，特発性血小板減少

性紫斑病（idiopathic thrombocytopenic purpura: ITP）が

肺癌に合併した症例も報告されている．1 我々は血小板

減少を主訴とする進行肺癌の，血小板減少の原因がヘリ

コバクターピロリ菌（Helicobacter pylori，以下 HP菌）

の感染であった，と考えられた症例を経験したので報告

する．

症 例

症例：56歳，女性．

主訴：血小板減少．右胸痛．

既往歴：12歳時，虫垂炎にて虫垂切除術．26歳時，産

後にネフローゼ症候群を発症し，1ヶ月治療した．

現病歴：平成 13年 7月，健診で血小板の減少を指摘さ

れ，近医受診．咳嗽と右胸部の鈍痛があったため，胸部

X線写真を撮ったところ，胸水の貯留を認め，8月 8日，

当科紹介となった．喫煙歴はない．

初診時現症：身長 153 cm，体重 53 kg，血圧 140�90

mmHg，脈拍 72�分整，体温 36.8度，貧血黄疸なく，表在

性リンパ節触知せず．胸部聴診上，右肺で呼吸音の減弱．

その他，心，腹部，四肢に異常所見なし．

初診時検査所見：白血球数 7800�µl，赤血球数 422×

104�µl，ヘモグロビン値 13.3 g�dl，血小板数 4.7×104�µl，

生化学検査では異常所見なし．CEA 43.4 ng�ml，CA19-9

241 U�ml，その他，SLX，シフラ 21-1，ProGRPは正常値

であった．

初診時胸部 X線：右胸水貯留し，右肺野の異常影は不

明であった．心陰影も拡大していた（Figure 1）．

臨床経過 1：入院後も血小板の低下は進行し，1.2万�
µlとなった．プロトロンビン時間（PT）14.7秒，コント

ロール比（INR）1.70，活性化部分トロンボプラスチン時間

（APTT）44.2秒，フィブリン分解産物（fibrin degrada-

tion product: FDP）34.7 µg�ml，Dダイマー 15.7 µg�ml

と，DICの診断基準2により DICによる血小板減少症と

診断された．ヘパリン，AT III製剤の投与を行うと，血小

板は一時 25万�µlまで上昇した．胸水排除により右 S6に

腫瘤を認め，気管支鏡下肺生検にて腺癌の診断を得た

（Figure 2）．胸水の細胞診では癌細胞が検出されなかっ

たので，手術を行った．

手術所見：右第 5肋間開胸すると，中下葉内側に粟粒

大の播種病巣を多数認めた．前方の心膜は硬く板状で，

小指頭大の結節があり，切開すると血性心�液の噴出を
みた．細胞診は Class V adenocarcinomaであった．摘出

不能と判断し，心�を 4×3 cm大に開窓して手術を終え

た．T4，Stage IIIB症例に対する，非完全切除となった．

臨床経過 2：ヘパリンや AT III製剤など DICのみの治

療を行っても，FDPなどは正常化せず，血小板減少も進

行するため，10月より癌化学療法（ゲムシタビン 1000

mg�body＋ビノレルビン 30 mg�body）を biweeklyに

行った．すると CEAは 30 ng�ml台に安定し，FDPは正

常化した（Figure 3）．画像上も，胸水の再貯留や腫瘤影

の増大はなかった．しかし，血小板減少症は続き，月 1

回程度，血小板輸血を要した．14年 5月頃になると，血

standard therapy for DIC, but following a combination of chemotherapy and monthly platelet transfusions her condition

improved. Because she was treated with chemotherapy, platelet transfusions were required. Re-evaluation of thrombo-

cytopenia showed normal FDP levels, and ITP was diagnosed because of elevated levels of PAIgG. Urea breath test

showed Helicobacter pylori infection at the end of June. Eradication therapy for Helicobacter pylori let to a recovery in

platelet count. Conclusion. Helicobacter pylori is hypothesized to be causally related with ITP associated lung cancer

in addition to cancer associated DIC and myelosuppression due to chemotherapy.（JJLC. 2004;44:173-177）

KEY WORDS ━━ Thrombocytopenia, Lung cancer, Idiopathic thrombocytopenic purpura（ITP）, Helicobacter pylori

Figure 1. Chest X-ray at first visit. Abnormal con-
trast in the right lung field was ambiguous because of
accumulation of pleural effusion in the right lung.
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小板は常に 2万�µ l以下となり，血小板輸血にても改善

傾向がみられなくなった．なお，血小板輸血による抗血

小板同種抗体は陰性であった．FDPなどの再上昇はな

く，DICは否定的であったので，癌化学療法による骨髄機

能低下に伴う，血小板産生低下が考えられた．5月 22

日骨髄生検を行ったところ，巨核細胞数 50�mm3と正常

Figure 2. Chest X-ray and CT after removal of pleural effusion. Tumor was observed in right S6.

Figure 3. Transition of FDP, CEA and platelets after treatment of DIC and anti-cancer chemotherapy. Elevation of CEA was
contained and FDP was normalized due to combination therapy for DIC and lung cancer, however, thrombocytopenia continued.
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範囲であり，骨髄機能低下による血小板の産生障害では

なく，破壊による血小板減少と考えられた．この時点で

ITPの可能性を考え，platelet associated immunoglobulin

G（PAIgG）を測定したところ，350.2 ng�107 cells（9.0～

25.0）と高値であり，診断基準3にのっとり，ITPと診断

された．プレドニゾロン内服も行ったが効果はなく，血

小板が 2千�µ l台に低下し，血小板輸血でしのぐ状態と

なった．6月 27日，尿素呼気試験を行うと，22.4パーミ

ル（＜2.5）と HP菌感染が確認された．そこで，7月 3

日よりアモキシシリン 1500 mg�日，クラリスロマイシン
400 mg�日，ランソプラゾール 60 mg�日の 3剤併用の除

菌治療を 1週間行うと，7月 18日には 0.8パーミルと除

菌が確認された．血小板は 23日には 13.1万�µ lに上昇

した（Figure4）. PAIgGは 42.5 ng�107 cellsと低下した．

考 察

特発性血小板減少性紫斑病（ITP）は明らかな原因や基

礎疾患がなく，血小板が減少し，その結果として紫斑を

はじめ種々の出血症状をきたす後天性疾患であり，自己

免疫的機序が原因とされている．自験例は健診で血小板

減少症を指摘され，精査中に進行肺癌が発見された．DIC

の診断基準2の検査成績の項目のみでも，FDP＞20 µ g�
ml，血小板数＜50×103�µ l，PT比＞1.67と 7点になり，

肺癌によってひきおこされた DICと診断した．実際，DIC

の治療と抗癌剤の併用により，FDPは低下し，血小板数

も一時改善傾向がみられた．しかし，FDPの再上昇がな

いにもかかわらず，血小板数の低下は進行し，頻回の血

小板輸血を要するようになった．末梢血，骨髄所見とも

に ITPの診断基準3に合致するため，結局 ITP合併肺癌

であったと考えられた．自験例はステロイド治療に反応

せず，高度の血小板減少に，適宜血小板輸血を行いつつ，

抗癌剤治療を続けたが，次第に血小板減少をコントロー

ルすることができなくなった．

1998年，Gasbarriniらは HP菌感染のある ITP患者に

除菌療法を行い，血小板増加を認めたと報告した．4 その

後，2001年に Emiliaら5の，本邦でも幸田ら6の報告があ

り，以後症例報告が散見されるようになった．一方 Jar-

queらは，HP菌除菌に成功した ITP患者 23例中 3例の

みに血小板のわずかな増加を認めたと報告し，ITPと HP

菌の関連性を否定している．7 Michelらは北アメリカの

Figure 4. Transition of platelets. Thrombocytopenia continued despite anti-cancer chemotherapy, and so platelet transfusion
were frequently required. Platelets were elevated without platelet transfusion following eradication of Helicobacter pylori.

Helicobacter pylori Infection in Patient With Lung Cancer and ITP―Hatakeyama et al

176 Japanese Journal of Lung Cancer―Vol 44, No 3, Jun 20, 2004―www.haigan.gr.jp



ITP患者で prospectiveな検討を行ったが，やはり ITP

と HP菌感染の関連を否定している．8 最近では報告の

増加に伴い，文献のレビューも行われるようになり，

Franchiniらは 1998年から 2003年の文献をレビューし，

365例の ITP患者で 226例の HP菌感染（61.9％）を集計

している．そして，除菌症例 145例中 80例（55.2％）に

血小板数の改善を認めたと報告している．9 さらに本邦

では多施設による共同研究が行われ，383例の ITP症例

が登録された．HP菌陽性 260例中 139例が除菌され，89

例（64％）に血小板増加効果を認めたと報告している．10

HP菌は消化管以外に自己免疫性甲状腺炎や，関節リ

ウマチなどとの関連の報告があり，自己免疫疾患との関

連が示唆されている．11 HP菌による血小板減少の機序

について，Gasbarriniらは HP菌感染により起こされた，

免疫担当細胞の賦活化による自己免疫反応や，HP菌と

血小板との共通抗原に対する交差反応の可能性を考察し

ている．4 また，日野らは HP菌が胃粘膜に炎症性細胞浸

潤を惹起し，種々のサイトカインが活性化されるが，ITP

患者では抗血小板自己抗体が産生され，網内系での破壊

が亢進すると述べている．12 幸田らは HP菌は糸球体毛

細血管や唾液腺上皮などヒト抗原と類似・共通抗原を有

することが示されており，菌体抗原に対する抗体が血小

板と交差反応する可能性を推測している．13 Takahashi

らは ITP患者の血小板溶出液に HP菌 cytotoxin-asso-

ciated gene A（CagA）蛋白を認め，両者の交差反応性が

あると報告している．14 これは ITPの病因の一部を示し

ているが，ITPと HP菌との関連についての全体像は未

だ解明されているとはいえない．

自験例は HP菌の除菌により，血小板減少が改善され，

以後，血小板輸血を行うことなく，現在も抗癌剤治療で，

外来通院中である．

本論文の要旨は第 44回日本肺癌学会総会（2003年，東京

都）で発表した．
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