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Mechanismsofthrombocytopeniawerestudiedwiththreeplateletparameters：meanplatelet
volume(MPV),plateletreleasedATP（PＡＴＰ）andplateletassociatedimmunoglobulinG（PAIgG)．
MPVexpressedthecapacityofthrombopoiesisinbonemarrowbecauseofnonlinearrelationshi
betweenMPVandmegakaryocyteconut・PATPincreasedbybindingofantibodiestoplatelet
membraneSowiththese3parametersweclassified36thrombocytopenicpatientsofidopathic
thrombocytopenicpurpura(ITP),systemiclupuserythematosus(SLE)andaplasticanemia(ＡＡ)into

fourgroups・Eighteenpatients(ｌ７ｏｆｌＴＰａｎｄｌｏｆＳＬＥ)ｉｎＧｒｏｕｐＡｈａｄｈｉｇｈＭＰＶ,andhighPATP
and/orPAIgGTheircauseofthrombocytopeniaisplateletsdestructionofimmunologicmechanism
Fourpatients(ｅａｃｈ２ｏｆｌＴＰａｎｄＳＬＥ)iｎＧｒｏｕｐＢｈａｄｈｉｇｈＭＰＶ,ａｎｄｎｏｒｍａｌＰＡＴＰａｎｄＰＡＩｇＧＴｈｅｉｒ

ｃａｕｓeisthoughttobeconsumptionornonimmunologicdestructionofplateletsGroupCcontainedll
patients(２oflTP,１ｏｆＳＬＥａｎｄ８ｏｆＡＡ)whohadnormaland/orlowMPV,ａｎｄｈｉｇｈＰＡＴＰａｎｄ/or

PAIgGTheirmechanismsofthrombocytopeniaispresumablybothdecreasedproductionandim．
ｍunologicdestructionofplatelets・GroupDcontained3patients(１ｏｆＳＬＥａｎｄ２ｏｆＡＡ)whohad

normaland/orlowMPV,andnormalPATPandPAIgGTheirmechanismismegakaryocytediSorder・
ThesefindingssuggestthatlTPismainlyautoimmunediseaseofplatelets,butthatSLEisautoimmune
diseasenotonlyofplateletsbutofmegakaryocytesMoreovertheseresultsrevealedthatAAis

fundamentallymegakaryocytedisorderbutclinicanyhasratheralargeamountofplateletdestructioll
probablyduetosecondaryimmunerespOnseafterbloodtransfusion・Itwasconcludedthataddiｔｏｎｏｆ

ＭＰＶ,ＰＡＴＰａｎｄＰＡＩｇＧｔｏｐｌａｔｅｌｅｔｃｏｕｎｔａｌｌowsdistinctionofcauseofthrombocytopenia．
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両方の異常の場合もあるが，圧倒的に多いのが

血小板減少に伴う出血性疾患である．さらに血

小板減少を来す病因を考えると，骨髄の血小板

産生機構の欠損，循環血中での血小板の破壊冗

進，血小板分布異常の三つに分けられる．

血小板産生機構の欠損の代表的疾患としては

再生不良性貧血(ＡＡ)や白血病が，血小板破壊

の代表的疾患としては特発性血小板減少性紫斑

病（ITP）や全身性エリテマトーデス（SLE)が

あげられる．また播種性血管内凝固症候群

はじめに

出血性素因の原因は血小板の異常（throm

bopathy)，血管壁の異常(angiopathy)，凝固線

溶系の異常（coagulopathy）とに大別される．

なかでも血小板の異常による出血は最も頻度が

高く臨床的に重要である．血小板の異常には数

の異常と質（機能）の異常とがあり，またその
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２．血小板分離法

ＥＴＤＡ加血より1.000rpm10分の遠沈にて

血小板富血漿(PRP)をえ，５％ＥＤＴＡ加リン

酸緩衝液（PBP-EDTA）にて3,000rpm３回

洗浄後800rpmにて凝集血小板を除去した．血

小板浮遊液中の血小板数は自動血球カウンター

OCD-9（OrthoDiagnosticSystemlnc.,ＮＪ.，

ＵＳＡ）にて測定した．血小板浮遊液中の赤血

球，白血球の混入は１％未満であった．

３．PATＰの測定

ＡＴＰの測定原理は生物発光法')によるもの

で，LuciferaseによりＡＴＰとLuciferinが反

応してOxyluciferinに変化する時発する560

nｍの光の量がＡＴＰ量と比例することを利用

したものである．血小板浮遊液l0qulとＡＴＰ

抽出試薬(ＡＴPR，ラポサイエンス社)10Ｍを

混和しさらにLuciferin-Luciferase(LL，ラポ

サイエンス社）１０Ｍを加え直ちにＬｕｍｉ‐

photometerTD4000（ラポサイエンス社）で

delaytime5秒，ｒｕｎｔｉｍｅｌＯ秒，levellxの

条件で生物発光を測定した．予め標準ＡＴＰ溶

液（ラボサイエンス社）を用いて作成した検量

線よりＰATP量を読み取り血小板1018個当り

のＡＴＰ量（ｍｏＤで表した．

４．抗体または免疫グロブリンによる血小板の

処理

血小板膜抗原に対するモノクローナル抗体

（MoAb）による血小板の処理は血小板浮遊液

100ﾉｕｌと至適量のＭｏＡｂを混和し0°Ｃ30分反応

させ１回洗浄して行った．ＭｏＡｂは抗GPIｂ抗

体，抗ＧＰＩＩｂ/Ⅲａ抗体，抗HLAclassl抗

体（コスモパイオ社)，ＰＬＴ－１（Coulterim

munology，Hialeah，Fla，ＵＳＡ)，０KＭ5,

0ＫＤＲ（OrthoDiagnosticSystemlnc.,ＭＪ.，

ＵＳＡ）を用いた．熱凝集ヒトγグロブリン

（ＡＨＧＧ）としてはヒトγグロブリン（HGG

SigmaChemicalCorpStLois,Ｍｏ.,ＵＳＡ）を

62℃２０分加熱し3,000rpm15分遠沈後の上清

を用いた．種々の濃度のＡＨＧＧまたはＨＧＧ

（DIC）も循環血中で血小板が大量に消費され

る点でＩＴＰと同じ範囑に入れられる.血小板分

布異常は脾腫により血小板が脾内にプールされ

るためで，肝硬変が代表的疾患である．

これらの血小板減少性疾患の診断は原因によ

り治療法が異なるため重要である．その診断は

臨床的所見，末梢血へモグラムや骨髄穿刺

（ＢＭＰ）等で行われるが，ＢＭＰは必ずしも骨

髄全体の血小板産生状態を反映しているとは限

らず，またその手技からそう頻回に行うわけに

もいかない．そこで末梢血中の血小板を用いて

血小板減少の原因診断が出来れば被検者への侵

襲が少なく非常に有用であると考えられる．

今回ITP，ＳＬＥおよびＡＡの末梢血小板を

用い平均血小板容積（ＭＰＶ)，血小板ＡＴＰ

（PATP)，抗血小板自己抗体(PAIgG)による

血小板減少症の病態解析を試みた．

症例

熊本大学医学部付属病院第二内科に入院また

は外来通院中の患者を対象とした．慢性型ITP

24名（男性３名，女性21名，平均年齢48.5歳，

血小板減少例２１名)，ＳＬＥ１４名（男性１名，

女性13名，平均年齢37.7歳，血小板減少例５

名)，ＡＡ１４名（男性８名，女性６名，平均年

齢45.0歳，全て血小板減少例）である．また健

常人17名（男性13名，女性４名，平均年齢32.0

歳）をコントロールとした．なお血小板減少者

を対象とした解析ではＳＬＥは症例が少ないた

め,一部ITPと一緒にしてITP,ＳＬＥ群として

解析した．

方法

１．血小板数とＭＰＶの測定

自動血球計数機CoulterCounterModelS

P1us(CoulterElectronics,Inc.,Hialeah,Ｆ１a，

ＵＳＡ）を用いてＥＤＴＡ加血を電気抵抗法で測

定した．ＭＰＶの測定値はfemtoliter(f1,10-16

1）で表した．
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を血小板浮遊液10Ｍと混和し０℃３０分反応

ざせＰＢＳで１回洗浄後ＰＡＴＰを測定した．

５．全血小板ＡＴＰ（TPATP）の測定

ＰＡＴＰは血小板内の全てのＡＴＰを測定し

ているのではなく，ＡＴＰ抽出試薬により細胞

外に遊離してくるＡＴＰを測定している．そこ

で血小板内のＡＴＰを抽出するために血小板浮

遊液100ﾉulを-80°Ｃで凍結，３７°Ｃで溶解する操

作を３回繰り返した.以後はＰＡＴＰの測定と同

様にしてTPATPを測定した．

６．ＰＡ１ｇＧの測定

血小板浮遊液100瓦ｌとＦＩＴＣ標識ヤギ抗ヒト

IgG-Fc抗体19GＦ(ab')2分画（Ｔago,Inc.,Bur‐

lingame,ＣＡ,USA)５Ｍを混和し４°Ｃ３０分反

応させ,PBS-EDTAで１回洗浄した.次にフロ

ーサイトメトリーCytoron（オーソ社）に検体

を吸引させ，サイトグラム上で血小板にゲート

をかけその緑色蛍光のヒストグラムから陽性率

を測定した．コントロールとしてはＦＩＴＣ標識

ヤギ19GＦ(ab')2分画（Ｔago,Inc.,Burlingame，

ＣＡ,ＵＳＡ）を用いた．
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血小板数(104ｍ1）

図１血小板減少性疾患における血小板数と

ＭＰＶの関係

＊印は本文参照

<ＩＴＰの大部分はＩＴＰ型であるが，ＳＬＥでは

かなりＡＡ型であることがわかる．健常人の場

合も血小板数とＭＰＶはＩＴＰ型に近い負の相

関がみられた．以上の結果は骨髄の血小板産生

能が正常であれば，循環血中の血小板数が骨髄

巨核球の血小板産生能にフィードバックされ，

それがＭＰＶに負の相関として反映されるこ

と，骨髄血小板産生能が低下している場合それ

がＭＰＶに正の相関として反映されることを意

味している．

２．ＭＰＶと骨髄巨核球との関係

ＭＰＶがＩＴＰで増加していることは，骨髄レ

ベルで血小板産生能の冗進があることを示唆し

ている．そこでＭＰＶと骨髄中の巨核球の数に

ついて調べてみると，図２の様にＩＴＰでは巨核

球数の対数とＭＰＶとの間にｒ＝0.71（p＜

0.01）と有意の正の相関がみられた．巨核球数

の増加により産生される血小板が増加すれば

ＭＰＶも高くなることは若い血小板ほどＭＰＶ

が大きいことを間接的に指示している．しかし

ＡＡでは巨核球数は低くＭＰＶとの有意の相関

もみられなかった．

結果

１．ITPおよびＡＡにおけるＭＰＶと血小板数の

関係

血小板減少性疾患における血小板数とＭＰＶ

の関係を散布図にしてみると(図１)，ＩＴＰでは

１例を除き血小板減少例でＭＰＶは大きくな

り，ＭＰＶは血小板数の対数と負の相関がみら

れた．ＳＬＥでも２例を除きITPと同様の傾向

を示した．ＩＴＰとＳＬＥを合わせた33例（*印の

３例を除く）の相関計数はｒ＝-0.52(p＜0.01）

であった．他方ＡＡでは血小板減少とともに

ＭＰＶは小さくなる傾向を示し,ＭＰＶと血小板

数の対数はｒ＝０．６９（p＜0.02）と正の相関がみ

られた．したがってＭＰＶからみると，血小板

減少の機序はＩＴＰとＡＡでは明らかに異なっ

ており，ＩＴＰ型とＡＡ型に大別出来ること，ま

たITP,ＳＬＥの血小板減少の機序は均一ではな
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表１ＰＡＴＰとPAIgGの陽性例陰性例にお

ける血小板数とＭＰＶの比較
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◎

ではＭＰＶが高くないにもかかわらず10例中６

例がＰＡＴＰが高かった.ITP,ＳＬＥ群のPATＰ

陽性例と陰性例の血小板数各々6.3±6.2万と

13.8±3.8万，ＭＰＶは10.5±１．４と８．３±1.6で

いずれも有意差が見られた（表１)．ＡＡでも

PＡＴＰはControlより高いがITP，ＳＬＥと違

って陽性陰性群に分けても両者で血小板数や

ＭＰＶに大きな差はみられなかった．

ＭＰＶが大きければ血小板内ＡＴＰ含有量も

多くＰATPも高くなることが予想される.そこ

でＰＡＴＰとＭＰＶの相関性をみると全体では

r＝0.45(p＜0.01)だが，疾患別ではＩＴＰはｒ＝

0.31（ns)，ＳＬＥｒ＝０．９６（p＜0.01)，ＡＡｒ＝

0.02（ns）となり，ＳＬＥではＭＰＶの変化が

ＰＡＴＰに大きく反映しているのに対し,ＩＴＰで

はＭＰＶの変化以外に血小板よりＡＴＰが遊離

し易い状態（膜の透過性冗進など）が生じてい

ることが推測された．ＡＡではＭＰＶは大きく

ないのでＡＴＰの易遊離性の冗進がPATＰ高

値の主たる原因と思われる．

４．lTP，ＳＬＥおよびＡＡにおけるＰＡ１ｇＧ

各疾患の血小板減少症例についてＰＡＩｇＧを

比較すると（図４)，ＩＴＰは24.1±24.5,ＳＬＥ

16.5±30.3,ＡＡ１０．１±１１．３，Control６．３±

3.9でＩＴＰとControl間のみ有意差がみられ

た．

ＩＴＰ，ＳＬＥ群のＰＡＩｇＧ陽性例と陰性例の血

小板数は各々7.5±8.1万と12.1±8.6万，ＭＰＶ

は9.4±1.9と9.2±1.8で血小板数で陽性例の減

少傾向がみられたが，いずれも有意差はみられ

なかった（表１)．ＡＡでは血小板数は陽性例

１１０１００１ ０

骨髄巨核球数（/L（１）

図２ＭＰＶと骨髄巨核球数との関係
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図３１ＴＥＳＬＥおよびＡＡにおけるＰＡＴＰ

血小板減少例，縦棒はMean±SD，

＊ｐ＜0.05,＊＊ｐ＜０．０１

３．１ＴＲＳＬＥおよびＡＡにおけるＰATP

各疾患の血小板減少症例についてＰＡＴＰを

比較すると（図３)，ＩＴＰ５１±2.9(mean±

ＳＤ)，ＳＬＥ2.3±1.3,ＡＡ3.3±１．５，Control

2.4±０．５となりＩＴＰとＡＡがControlよりも

有意にＰＡＴＰが高かった．またＩＴＰとＡＡ間

も有意差がみられた．ＩＴＰでＭＰＶが高い20例

のうち15例がＰＡＴＰも高かった．ＳＬＥでは

ＭＰＶが高い３例中１例しかＰATPは高くな

かった．ＩＴＰとＳＬＥでＭＰＶが低下していた

症例は，全てＰＡＴＰも低下していた．他方ＡＡ
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５）．用いた抗体の対応する膜抗原はCD42b＝

ＧＰＩｂ,CD41およびPLT-1＝ＧＰＩＩｂ/Ⅲａ，

ＣＤ36＝ＧＰＩＶであり，これらの抗原とＨＬＡ

ｃｌａｓｓｌは全ての正常血小板に存在するが，

ＨＬＡ－ＤＲは存在しない．ＰＡＴＰは血小板に結

合する全ての抗体でコントロールよりも有意に

増加したが，抗ＨＬＡ－ＤＲ抗体では全くＰＡＴＰ

の増加はみられなかった．ＰＡＴＰの増加率は抗

ＨＬＡｃｌａｓｓｌの27％からPLT-1の65％までと

抗体の種類によって異なっているが，これが膜

上の抗原量や血小板機能への膜抗原の関与と関

係しているか否かは不明である．しかしＥＤＴＡ

存在下で測定を行っているので，これらの抗体

により血小板凝集が惹起され放出反応が生じて

いる可能性は少ない.今回のＰＡＴＰ測定法では

血小板内の全てのＡＴＰを測定しているのでは

ない.凍結融解操作によりＴＰＡＴＰを測定する

と，正常人でＰＡＴＰはＴＰＡＴＰの31.7±3.6％

（n＝12)に過ぎない．しかしＩＴＰ(64.2±15.3,

,＝10）やＡＡ（53.9±29.5,,＝9）ではその比

率が高くなる．またＴＰＡＴＰはＩＴＰでは

5.67±2.59,ＡＡでは4.22±1.29,Controlでは

5.26±1.15と，有意差はないがＭＰＶとの相関

傾向がみられた．

６．血小板ＦＣレセプターヘの免疫グロブリン

結合のPATＰへの影響（表２）
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表２血小板Ｆｃレセプターヘの免疫グロブリ

ン結合のＰＡＴＰへの影響

4.9±２．３，陰性例1.8±１．１とＩＴＰ，ＳＬＥ群とは

逆に陽性例の方が有意に高かった．ＭＰＶは

7.1±０．６と6.9±0.9で差はなかった．

５．血小板膜抗原への抗体の結合によるＰATP

の変化

ＰＡＴＰは単に血小板含有ＡＴＰを反映する

だけでなく，膜透過性の異常もその結果に影響

する．そこで種々の血小板膜抗原に対する抗体

と反応させた血小板のＰＡＴＰを測定した（図

[)0１．３．８
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抗体以外にも免疫グロブリンは免疫複合体の

形でＦＣレセプター(FCR)を介して血小板膜に

結合する．そこで免疫複合体の代りにＡＨＧＧ

を用いてＦＣＲ結合によるＰＡＴＰへの影響を検

討した．コントロールの非凝集ＨＧＧでは濃度

を上げても血小板結合免疫グロブリン（PBIG）

もＰＡＴＰも増加しないのに対し，ＡＨＧＧでは

PBIGの増加とともにＰＡＴＰも増加しており，

免疫複合体もＦＣＲを介してＰＡＴＰに影響を与

えることは明らかである．

７．MPV，PATRPA1gGによる血小板減少I性

疾患の病因分類

ＭＰＶは骨髄の血小板産生能のパラメータ

ー，ＰATPとＰＡＩｇＧは血小板への免疫反応の

パラメーターと考えて，この３つのパラメータ

ーを用いて血小板減少性疾患を４群に分類（表

３）してみた．Ａ群は免疫的機序による血小板

破壊，Ｂ群は非免疫的機序による血小板破壊で

両群とも反応性の血小板産生冗進によるＭＰＶ

の高値がみられる．Ｄ群は骨髄血小板産生能の

欠損，Ｃ群はＤ群に加えて血小板の免疫的機序

による破壊が加わったものと解釈される．今回

対象とした症例をこの分類に当てはめてみる

と，ＩＴＰは80％がＡ群でＢ群,Ｃ群が各々10％

とほぼ予想どおりの結果であった．ＳＬＥは各群

に症例が分散していた．ＡＡではＣ群が80％，

Ｄ群が20％とＤ群が多いという予想とは異な

っていた．

８．臨床経過に伴う血小板数とＭＰＶの変化

今まで述べてきた血小板のパラメーターは血

小板減少性疾患の診断に役立つのみならず治療

効果の評価，臨床経過の把握に有用である．図

６はあるＩＴＰ患者の昭和62年５月から約３年

間の血小板数とＭＰＶの変化をみたものであ

る．病像の増悪寛解に伴い血小板数とＭＰＶの

変動がみられるが，特徴的なのは血小板数と

ＭＰＶがほぼ対照的な動き（r＝-0.72,ｐ＜

0.01)をしていることである．したがってＭＰＶ

の動きを読むことにより，ＩＴＰの治療効果や再

表３ＭＰＶ，PATＰおよびＰＡＩｇＧによる血
小板減少性疾患の病因分類
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平均血小板容積，血小板ＡＴＰおよび抗血小板自己抗体による血小板減少症の病態解析

燃を早期に知ることが可能となり，ステロイド

ホルモン剤の有効な使用法につながり，ひいて

は副作用の軽減にもなるものと思われる．

障害では脳梗塞面積とＭＰＶとの間に負の相関

関係あり脳ＣＴｓｃａｎ施行前に梗塞範囲を推定

できる可能性が報告'1)されている．このように

血液疾患以外の疾患でもＭＰＶの利用価値は高

いが，膠原病では血小板減少のみならず血管障

害性合併症も高頻度にみられるので，ＭＰＶの

臨床的有用性は特に高い．

血小板内ＡＴＰには濃染穎粒内にあり放出反

応により開放小管系を介して細胞外に放出され

る貯蔵プールと，エネルギー代謝と密接に関係

した代謝プールの二つがある．ＴＰＡＴＰは貯蔵

プールと代謝プールのＡＴＰの合計を測定して

いるが，ＰＡＴＰがどのＡＴＰを測定しているか

に関しては正確なことはわからない．我々の

PATＰとＴＰＡＴＰの比率は正常人で32％位な

のに対して，放出反応の際の比率が７％程度と

いう報告'2)があることや，血小板凝集抑制状態

での測定なので，放出されたＡＴＰを測定して

いるわけではない．おそらく細胞質内の遊離し

易いＡＴＰを測定しているものと思われる．

今回の我々のＰＡＴＰ測定の目的は,抗体等の

結合による血小板膜の変化をPATＰの変化と

して捉えようとするものである．ＭｏＡｂや

ＡＨＧＧによる基礎実験では明かにＰＡＴＰの増

加がみられ，血小板膜上で生じる免疫反応を

ＰＡＴＰの変化として捉えうることが証明され

た．しかし血小板膜上の全ての免疫反応が

ＰＡＴＰの変化につながるとは限らない．血小板

膜抗原の種類や濃度，免疫反応の性質によって

PＡＴＰが変化しないこともありえるし，PATＰ

測定感度も問題にしなければならない．これら

は今後の検討課題である．

ＰＡＴＰの測定結果は一定血小板数当りのモ

ルで表示した．ＭＰＶが大きいほどＡＴＰ量も

多い'2)ので,ＰＡＴＰは血小板よりＡＴＰの遊離

し易さと血小板に含まれるＡＴＰ量の両方が関

係してくる．今回は一部の症例しか測定しなか

ったがＴＰＡＴＰとＰＡＴＰとの比率の方が血小

板結合抗体をみる意味では適切かもしれない．

考察

血小板に関する種々のパラメーターが注目さ

れ出したのは1970年代前半からである．Ｇａｒｇ

等2)は血小板数と大血小板の数との間に逆相関

関係があると報告し，０，Brien等3)は正常成人

で血小板容積と血小板数との間に逆の直線関係

があると報告した．しかしBessman等4)は血小

板容積と血小板数との関係は非直線的負相関で

あると主張した．その後このＭＰＶと血小板数

との関係は非直線的負相関を指示する報告5)'６）

が多い．我々のデータも非直線的逆相関となっ

ている．ＭＰＶの性差,年齢差6)については血小

板数が同じであれば差はない．

ＭＰＶの臨床的意義はITP，ＡＡ，ＭＤＳ，

CML，ＰＶ等の血液疾患の他に虚血性心疾患，

虚血性脳血管障害などの血栓性疾患で検討され

ている．ITP7)－，)では血小板数とＭＰＶが正常

人と同様に非直線的負相関関係にあり，それは

骨髄血小板産生能の冗進の結果だと考えられて

いる．我々のデータも従来の報告と良く一致し

ている．さらに我々はＩＴＰにおいてＭＰＶと骨

髄巨核球数との高い相関性を証明できた．この

ことは巨核球の数や機能に関する限り，ＭＰＶ

が骨髄穿刺を充分肩代り出来ること，患者への

負担や検査精度を考えるとむしろ優れているこ

とを意味している．ＡＡのように血小板産生機

構の欠損がある場合はＭＰＶは低いか正常であ

る．そして我々のデータでは血小板数との間に

非直線的正の相関がみられた.Baynes等8)のデ

ータをみると急性白血病の化学療法期と回復期

が丁度我々のデータと似ており，骨髄の血小板

産生機構の障害の程度もＭＰＶで推定できる可

能性を示している．虚血性心疾患ではＭＰＶに

より心筋梗塞の危険性を予測してその予防に役

立つ可能性が指摘'0)されている．虚血性脳血管

－６７－



石井俊徳・他

ＰＡＩｇＧの測定は血小板膜に結合した自己抗

体の検出を目的とした検査である．血小板膜は

血漿中の免疫グロブリンや凝固因子等の種々の

物質を非特異的に結合する性質があり，それが

自己抗体の測定の障害となっている．現在

PAIgGの測定にはその測定原理の違いにより

大別して９種類ほどの方法が開発されている

が，まだスタンダードとなる方法はない．今回

我々はＦＩＴＣ標識抗体の19GＦ（ab'）２分画を用

いることにより試薬抗体のＦＣＲへの結合を防

ぎ，またIgG-Fc特異性抗体により非特異的吸

着１９の検出を抑える努力をした.その結果を同

じくＦＣＭによる蛍光抗体法で測定した他の研

究者の結果8)と比較してみると，ＩＴＰではわれ

われが24.1％に対して23.5％とほぼ同様の結果

となっている．

ＰＡＴＰとＰＡＩｇＧの陽性率を比較すると

ＩＴＰで66.7％対476％，ＳＬＥで60％対20％，

ＡＡで70％対30％といずれもＰＡＴＰが高くな

っている．この差は測定感度の問題もあるが，

PＡＴＰではＰＡＩｇＧで測定しない血小板結合

IgMや補体成分が関与している可能性を示唆

している．またＰＡＩｇＧ陽性ながらＰＡＴＰ陰性

例がＩＴＰで５例，ＳＬＥで１例，ＡＡで１例あ

る．この原因としては免疫グロブリンの非特異

的吸着，抗体の結合はあるが膜透過性が冗進し

ない，抗体結合による放出反応で検査前に

ＡＴＰが放出されてしまっているempty

exhaustedplatelet14)などが考えられる．

Bessman等7)は血小板パラメーターの血小

板数とＭＰＶを用いて血小板に異常を来す（増

加も減少も）多数の疾患を分類している．彼等

は血小板数とＭＰＶを各々高値，正常値，低値

に分けその組み合せにより９つのカテゴリーに

分類した．そして1,244症例のうち1,134症例が

血小板パラメーターは正常で残り110症例の分

析により，ＭＰＶ高値は骨髄増殖性疾患かサラ

セミア，ＭＰＶ低値は骨髄低形成か細胞障害性

薬剤と関係していると分析している．我々は

ＭＰＶ,ＰＡＴＰおよびＰＡＩｇＧによる血小板減少

性疾患の分類を試みた．そしてその評価の基準

となる疾患としてＩＴＰとＡＡを選んだ.結果と

してITP80％が期待どおりＡ群に分類された

が,Ｂ群,Ｃ群が各々10％であった．またＡＡで

Ｄ群がわずか20％で80％がＣ群という予想外

の結果となった.Ｂ群に分類されたＩＴＰの血小

板減少の機序については，本当に非免疫的血小

板破壊の可能性もあるが(DICなど)，免疫性で

あるが測定時には抗体は膜から離れていた，あ

るいは補体成分のみが残存していた'5)ことも

考えられる．またＰＡＴＰやPAIgGの測定感度

以下の抗体の関与も否定できない.ＩＴＰの一部

がＣ群であることは，抗血小板自己抗体が血小

板と共通抗原を持つ巨核球を傷害している'6）

可能性を示唆しいている．しかし巨核球と交差

反応性のある抗血小板自己抗体は抗血小板抗体

の中のごく一部'7)''8)なので巨核球が傷害される

症例は少ないと考えられる．ＳＬＥの場合Ａ,Ｂ，

Ｃ群はＩＴＰと同じ血小板減少の機序と考えら

れるが，Ｄ群については巨核球とのみ反応する

ような自己抗体の存在が考えられる．ＳＬＥは

ＩＴＰに比べて自己抗体は多彩で，免疫複合体も

高頻度に存在しているので，血小板減少の機序

も多彩になっているものと思われる．ＡＡでＣ

群が非常に多いのは輸血との関連が疑われる．

その機序としては輸血による抗血小板同種抗体

が産生され，免疫複合体として血小板と結合す

る，あるいは輸血血小板の同種抗原がキャリア

ーとなって自己抗体が産生されるなどが推測さ

れる．事実我々のＡＡ症例の全てが頻回の輸血

を受けていた．

おわりに

血小板減少性疾患では血小板数だけでなく，

血小板パラメーターを活用すれば診断，治療に

非常に有用である．特にＭＰＶは自動血球計数

器の普及した今曰では容易にデータが手に入る

のでもっと活用されることが望まれる．
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ＰＡＴＰ測定法は感度の良い抗血小板自己抗

体測定法となる可能性があるので，さらに研究

を進めていきたい．
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