
はじめに

抗リン脂質抗体症候群（antiphospholipid syndrome ;

APS）は，血栓症や習慣性流産をきたす自己免疫疾患

である。今回，混合性結合組織病（mixed connective tis-

sue disease ; MCTD）を基礎疾患にもつ患者に指尖壊疽

を生じ，APSと診断した１例を経験したので報告する。

症 例

患者：７１歳，女性

主訴：右第４指の壊疽，右第２，３，５指の潰瘍

既往歴：平成３年に混合性結合組織病（MCTD）と

診断され，現在 PSL７．５mgとmizoribine５０mgを内服中。

平成１７年に発熱や痙攣発作があった。平成１９年に一過性

の意識消失発作が出現，EEGでてんかん性と診断され

た。脳MRIでは異常所見はなかった。２経妊２経産で

流産の既往はない。

現病歴：平成２０年７月１日朝に右手指先端に痛みを伴

う水疱を生じたため，近医（皮膚科）を受診した。リン

デロン VG軟膏�の外用で軽快しないため，７月４日当

科を受診した。当初虫刺症などを考え，デルモベート軟

膏�を処方したが，７月９日に突然右第４指先端が黒色

に変化していることに気付き，７月１１日に当科を再度受

診し同日入院した。

入院時現症：右第４指の先端は黒色壊死となり，PIP

関節部，第２，３，５指の外側にも潰瘍がみられた。手指

の硬化はなし。指尖以外にも，小指球部，手関節に一部

壊死を付着する潰瘍があった（図１）。

入院時検査所見：

サーモグラフィー（７月１４日）：右第４指先端潰瘍部

は低温域であったが，潰瘍周囲は逆に高温域であり，代

償的に血流が改善されていた。患側反対側の左手背は低

温となっていた（図２上段）。

サーモグラフィー冷水負荷（８月１日）：レイノー現

象を誘発するために施行した。冷水負荷後１０分の回復率

は右第４指では１００％であり，患側では，明らかなレイ

ノー現象は誘発されなかった。左手指第３，４指では

４５％と回復率が低下していた（図２下段）。

頭部MRI（９月３日）：左頭頂部皮質部に小さな皮質

梗塞を思わせる所見が認められる。

臨床検査所見：WBC４７００/μl（neutro７４．３％，mono

５．０％，eosino０．３％，baso０．７％，lympho１８．４％），Hb

１１．５g/dl，RBC３７９万/μl，Ht３４．１％ PLT１７．２万/μl，GOT

１７U/l，GPT９U/l，LDH２２２U/l，T-bil０．６mg/dl，ALP

３１８U/l，γ-GTP４２U/l，T-cho２８０mg/dl，TG１５２mg/dl，

HDL-C ７１mg/dl，CK７８U/l，TP７．５g/dl（Alb５８．１％，
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図１ 右第４指の先端は黒色壊死となり，同指の PIP関節部や第
２，３指にも潰瘍があった。
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α１３．１％，α２９．７％，β１０．１％，γ１９．０％），Alb３．７g/dl，

UA７．２mg/dl，BUN１９mg/dl，Cr０．８９mg/dl，Na１４１

mEq/l，K４．１mEq/l，Cl１０７mEq/l，CRP１．１９mg/dl，ESR

６８mm/１h，C３９１mg/dl，C４１５mg/dl，CH５０３７U/ml，STS

陰性，TPHA陰性

凝固止血関連検査：PT％１１１．３％，PT１２．０sec，PT-

INR０．９４，APTT６１．６sec，FIB２９６，FDP２μg/ml，D

ダイマー０．７μg/ml，AT Ⅲ１０１．３％，TAT０．９ng/ml，

PIC０．６μg/ml，プロテイン C活性１０４％，プロテイン S抗

原量９０％

図２ 上段：患側よりも健側の手指が低値であった。
下段：患側よりも健側の回復率が低下していた。
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血清・免疫学的検査：膠原病の自己抗体に関しては，

抗核抗体６４０倍，抗 RNP抗体１，ループスアンチコア

グラント１．８３で高値，抗 ds-DNA抗体１２IU／ml，抗 Sm

抗体（－），LEテスト（－），抗ミトコンドリア抗体（－），

PR３-ANCA（－），MPO-ANCA（－），抗 SS-A抗体（－），

抗 SS-B抗体（－），抗 Scl-７０抗体（－），抗セントロメ

ア抗体（－），β２-GP１依存性抗 CL抗体１．３未満，抗 CL

抗体５（正常範囲内）

治療および経過：入院後７月１１日より PGE１製剤（リ

プル�）点滴を開始し，７月２５日からアンプラーグ�の

内服を追加した。まず局所の壊死組織を化学的デブリー

ドマンの目的でゲーベンクリームを使用し，その後，プ

ロスタンディン軟膏塗布に変更した。露出した骨の上に

肉芽があがらないため，鋭匙で骨を削る処置を加え，肉

芽の増殖を促した。８月２２日より，APSとの診断のも

と，バイアスピリン�（１００mg）１T内服を開始した。

局所は半米粒大の潰瘍までに縮小したため９月２１日退院

した（図３）。

考 察

SLE，強皮症，皮膚筋炎をはじめとする膠原病では微

小循環障害に基づく皮膚潰瘍はしばしばみられるが，

MCTDに皮膚潰瘍を生じたとの報告は少ない１，２）。また，

指尖潰瘍発症時はMCTDの病勢は安定しており，夏季

に急速に右手のみに壊疽性病変を生じたことから，

MCTDの末梢循環不全による症状とは考えにくく，血

栓／塞栓症を強く疑った。血液検査では APTTの延長に

加え，ループスアンチコアグラントが陽性（１２週後でも

陽性）であった。

現在 APSの分類基準として札幌クライテリア・シド

ニー改変が広く知られている３，４）（表１）。本人の了承を

得られず組織検査は施行しなかったため病理学的には血

栓症の存在を確認できなかったが，臨床所見と経過から

MCTDに続発した APSと診断した。

APSにおいて皮膚病変は重要な初発症状となり APS

患者２００例のうち３１％が，皮膚病変を初発症状としたと

の報告がある。最も多い皮膚病変は網状皮斑で全体の

２５％に認められたと報告されている５）。指尖壊死は初発

症状としては２～３％，出現頻度としては，３～８％に

みられる６）（表２）。

治療としては，一般的には静脈血栓の再発予防に関し

ては他の血栓傾向と同様にワーファリンが中心であるが，

動脈血栓にはワーファリンと抗血小板薬を中心とした治

療の両者があり，一定の見解を得ていない３，６）。今回は

動脈血栓と考え，比較的安全で副作用の少ないアスピ

リン１００mg／日内服を行った。現在も再発なく経過して

おり，自験例において少量アスピリンの内服は有効で

図３ わずかな潰瘍が残るのみとなった。

表１ 札幌クライテリア・シドニー改変分類基準

表２ 抗リン脂質抗体症候群でみられる皮膚病変の頻度

仁 木 真理子 他１００



あったと考える。

膠原病患者に急速に皮膚潰瘍を生じた場合は APSの

関与も考慮し７），精査を進めていく必要がある。
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A case of antiphospholipid syndrome with rapidly progressive necrotic skin lesions on
the right fingers
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SUMMARY

A７７‐year‐old female was referred to our clinic in July４，２００８with a week history of rapidly

progressive necrotic skin lesions on her right fingers. She had been under treatments of mixed

connective tissue disease（MCTD）since１９９１. Laboratory findings revealed prolongation of acti-

vated partial thromboplastin time（aPTT）and the presence of lupus anticoagulant. We diag-

nosed this case as MCTD followed by antiphospholipid syndrome（APS）. After the treatment of

Prostaglangin E１and Sarpogrelate hydrochloride, low dose of oral aspirin was started. Necrotic

lesions of her fingers improved gradually, and she was discharged in September２１. APS should

be considered when we see rapidly progressive necrotic skin lesions on patients with collagen de-

seases.

Key words : rapidly progressive necrotic skin lesions, mixed connective tissue disease, lupus anti-

coagulant, antiphospholipid syndrome
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