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 Trousseau syndrome 

→ 潜在性の悪性腫瘍の遠隔効果により神経症状を生じる傍腫瘍性 

   神経神経症候群 (paraneoplastic neurologic syndrome) の一つ 

  悪性腫瘍に伴う血液凝固亢進により脳梗塞を生じる病態 

がん患者の剖検例では約 14.6％に脳血管障害の合併がある 

 

（病態） 

 １）腫瘍自身による圧迫や閉塞 

 ２）血小板や凝固機能異常を介した血管閉塞 

 ３）化学療法や放射線療法など治療に合併する脳梗塞 

 

（特徴） 

 固形がんに多く、その中でも乳がんや子宮がんなどの 

  婦人科的腫瘍が最も多い 

 次に多いのが、肺がん、消化器がん、腎臓がん、前立腺がん など 

 皮質梗塞が多くみられる 

 血液凝固マーカーの亢進を認める 

 

（原因） 

 ・脳は、トロンボプラスチンが豊富で、トロンボモジュリンが乏しく、 

 DICの標的臓器になりやすい。 

 ・DICに併発した非細菌性心内膜炎による心原性脳梗塞 

 ・深部静脈血栓症を併発した卵円孔開存による奇異性脳塞栓 

 ・血管炎の合併 

    （腫瘍関連性抗原抗体反応や血管内皮細胞と悪性腫瘍の共通抗原 

                         による交差反応） 

 ・治療に伴う脳梗塞 

 Cisplatin, Methotrexate, L^asparaginase, estramustine, Tamoxifen

 などが報告があるが、リスクは比較的低く、十分なエビデンスもない 

 ・もちろん PS の低下 

 ・その他（血管内凝固による微小血栓・塞栓、細菌性塞栓、腫瘍塞栓、 

      脳静脈・静脈洞血栓症 など） 

  ★ 原因が多彩で混在していることが多い。 

 



   
 

 ・腫瘍細胞は凝固カスケードを活性化する組織因子、腫瘍プロコアグラント、

第 V 因子受容体受容体などの細胞性プロコアグラントや線溶タンパク、線溶イ

ンヒビターおよびそれらの受容体を発現するとともに、各種サイトカインや腫

瘍抗原とその免疫複合体を介して血小板、単球、内皮細胞とその細胞間相互作

用を引き起こしてさらに凝固活性化を促進し、血栓形成をもたらす。 

 ★固形がんで過剰発現している組織因子は凝固カスケードを活性化する 

  のみならず、がんの成長、血管新生、転移を促進する。 

 

（labo data) 

 ・フィブリノーゲンの低下や上昇（代償されている慢性の DIC) 

 ・FDP, TAT, Dダイマー の上昇 （8症例の検討、全例でみられる） 

 ・βトロンボグロブリンと血小板第 IV因子の上昇傾向 

 ★血液凝固マーカーの上昇は、原因か結果かわからない。 

 

（治療） 

 原疾患の治療 と 抗凝固療法 

  →ヘパリンが第一選択薬 

    長期化する場合には低分子ヘパリンやヘパリノイドの皮下注射 

  ★低分子ヘパリンは抗血管新生作用があり、担がん動物モデルで 

   アポトーシスを誘導することや、ヘパリンがインテグリン依存性の 

 細胞接着を抑制して細胞間相互作用を抑制することにより 

 がん転移を抑制するとの報告もある。 

 

 

 



 

 



 

 

High grade glioma と DVT 

 



 

 2007年から 6年間 クリーブランド病院で GBM患者の検討 

 450症例中 145症例（32.2％）で VTE、11症例(7.6％)が PE 

          39症例(29.6%)が repeat VTE/PE 

 37.9%が術後 1か月以内 38.6％が chemo 中 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



なぜとりわけ high grade glioma に thromboembolism が多いのか？ 

 

 Most patients with GBM tend to have reduced mobility or limb paresis. 

 

TF(thromboplastin) 

 principal initiator of coagulation 

 47kD transmembrane glycoprotein 

  long extracellular domain が Factor VIIa と interact 

 内皮障害時に  TF-Factor VIIa binding が  proteolytic cascade を

 activate する。これに引き続いて、Factor X と Thrombin generation

 が fibrin沈着や血小板の activationを引き起こす。 

 VEGFの regulation も行っている 

 gliomaで発現が確認され、high grade ほど発現が高い。 



 

バイオマーカーとしての利用？？ 

 バイオマーカー 

  診断、悪性度診断、再発の予測、治療効果の判定 などなど 
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