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Although adenomyosis is known to increase the risk of deep vein thrombosis (DVT) and pulmonary
 

thromboembolism (PTE),association of disseminated intravascular coagulation (DIC)is rare.We report two
 

patients with adenomyosis presenting with PTE,in whom DIC was noted by massive vaginal bleeding.Case
 

1:a 42-year-old woman with adenomyosis complained of excessive vaginal bleeding and lower abdominal pain
 

on the second day of menstruation.A blood sample showed a low platelet count(Plt,68,000/μl),elevated FDP-

D dimer (FDP-DD,125.5μg/ml)and low fibrinogen (Fib, 83.2mg/dl), indicating DIC.Case 2:a 49-year-old
 

woman with adenomyosis was suffering from massive vaginal bleeding after estrogen-progestin therapy for
 

hypermenorrhea.DIC was noted by low Plt (117,000/μl),elevated FDP-DD (314.6μg/ml)and low Fib(69.2mg/

dl).Their DIC and massive bleeding improved with coagulation factor replacement for DIC.Case 1 underwent
 

hysterectomy 22 days after the diagnosis of DIC.Case 2 underwent hysterectomy when the disappearance of
 

PTE was confirmed after 5 months of gonadotropin-releasing hormone agonist and anti-coagulation therapy.

These two cases suggest that an adenomyosis-induced hyper-coagulation status as indicated by PTE, and
 

vaginal bleeding may trigger DIC due to the consumption of coagulation factors.Great care should therefore
 

be paid to thrombosis as well as DIC in patients with adenomyosis.Shinshu Med J 63 : 215―223, 2015
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子宮腺筋症，播種性血管内凝固，肺血栓塞栓症，月経，消退出血

は じ め に

血栓形成においては，Virchowが提唱した３大要

因⑴血流の停滞，⑵血管内皮障害，⑶血液凝固能の

亢進が重要とされ ，骨盤内に巨大な腫瘤を形成する

卵巣腫瘍や子宮筋腫などの婦人科腫瘍・類腫瘍は，総

腸骨静脈から外腸骨静脈の圧迫による静脈鬱滞から深

部静脈血栓症（DVT）・肺血栓塞栓症（PTE）のリス

クを高めることが考えられる。特に子宮腺筋症は腸骨

静脈を圧迫しない程度の大きさであってもDVT・PTE

を伴う例が報告されており，血液凝固能亢進との関連

も注目される 。一方，子宮腺筋症を原因として播種

性血管内凝固（DIC）を発症することは稀である。

我々は子宮腺筋症例が，月経時およびエストロゲ

ン・プロゲスチン（EP）剤内服後の消退出血を契機

としてDICを発症したと考えられる２例を経験した

ので，文献的考察を加えて報告する。
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症 例

症例１

42歳，未経妊女性。

主訴：過多月経，下腹痛。

既往歴・家族歴：40歳時に右下肢血栓性静脈炎にて

加療されたが，抗凝固剤投与なし。血栓症，突然死の

家族歴なし。

月経歴：初経11歳，26日周期，月経量多量で凝血塊

を認め，高度の月経困難症を伴う。

現病歴：以前より過多月経，子宮腺筋症のため，前

医で経過観察されていた。200X年８月の月経出血が

多量で持続し，Hb 4.1g/dl（正常10.7～15.3g/dl）

と著明な貧血を呈したため，月経14日目に当院に救急

搬送となった。当院搬送後は自然に止血したため月経

21日目に退院し，前医で子宮全摘術を受ける予定と

なっていた。同年10月の月経も多量であり，月経２日目

に嘔吐と強い下腹痛があり前医を受診したところ，血

液検査で血小板数（Plt）7.4万/μl（正常13.7～37.8

万/μl），FDP＞160μg/ml（正常5.0μg/ml以下），

フィブリノーゲン（Fib）33.6mg/dl（正常180～350

mg/dl）であり，DICが疑われ当院へ救急搬送となっ

た。

来院時所見：意識清明。身長165cm，体重86.6kg，

体温37.7℃，血圧113/70mmHg，脈拍78回/分，呼吸

数18回/分，SpO299％（room air）。

局所所見：外子宮口より凝血を伴わない出血を認め

た。子宮は臍高におよび，子宮底部に一致して圧痛を

認めた。

血液検査所見：入院時の血液検査結果を表１にまと

めた。著明な炎症と貧血，血小板減少を認め，凝固線

溶系ではFDP-Dダイマー（FDP-DD），トロンビン―

アンチトロンビン複合体（TAT），プラスミン-α2プ

ラスミンインヒビター複合体（PIC）の著明な上昇と

Fib低下，プロトロンビン時間比（PT-INR）延長を

示し，旧厚生省DIC診断基準 のスコアは８点で，

DICと診断した。またLDH上昇と軽度の腎障害の所

見も認められた。

MRI所見：T2強調矢状断で子宮は前壁中心に肥厚

しており，内部に点状高信号領域が散在しており，子

宮腺筋症と考えられた（図１Ａ）。また前壁下部には

３cm，球形の筋腫様腫瘤も認められた（図１Ａ）。ま

た右付属器にはT1強調高信号の３cmの嚢胞を認め，

子宮内膜症性嚢胞と考えられた。

表１ 入院時血液検査結果

項目 単位 症例１ 症例２ 基準値範囲

血算

WBC 千/μl 17.1 14.5 3.04-8.72

Hb  g/dl 7.6 6.4 10.7-15.3

Plt 万/μl 6.8 11.7 13.7-37.8

凝固線溶系

PT-INR 1.34 1.4 0.85-1.15

Fib  mg/dl 83.2 69.2 180-350

AT- ％ 84.2 70.9 80.0-120.0

FDP-DD μg/ml 125.5 314.6 1.0以下

TAT  ng/ml 34 0.1-1.0

PIC μg/ml 14.7 0.3～1.1

生化学

CRP  mg/dl 9.12 6.59 0.10以下

LDH  IU/l 626 391 114-220

BUN  mg/dl 19 14 9-22

Cr  mg/dl 1.47 0.79 0.40-0.80

DICスコア 8 7

WBC：白血球数，Hb：ヘモグロビン，Plt：血小板数

PT-INR：プロトロンビン時間比，Fib：フィブリノーゲン，AT- ：アンチトロンビン

FDP-DD：FDP-Dダイマー，TAT：トロンビン―アンチトロンビン複合体

PIC：プラスミン-α2プラスミンインヒビター複合体

DICスコア：旧厚生省DIC診断基準
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CT所見：MRI同様に子宮腫大を認めるが，総腸

骨から外腸骨静脈の圧迫所見は認められない（図１

Ｂ）。両側肺動脈内に造影欠損を認め（図１Ｃ，Ｄ）

肺血栓塞栓症と診断されたが，下肢には静脈血栓症を

疑う造影欠損を認めなかった。

以上より，診断は子宮腺筋症，子宮筋腫，右卵巣子

宮内膜症，過多月経，PTEであり，月経を契機とし

てDICを発症した可能性が考えられた。またWBC，

CRP高値であり，DICの原因として何らかの感染が

関与している可能性も考えられたが，感染部位や原因

菌は特定できなかった。

治療経過：経過をグラフに示す（図２）。濃厚赤血

球液（RBC）輸血，広域抗生剤メロペネム投与，

DIC治療として新鮮凍結血漿（FFP）輸血，メシル

酸ガベキサート投与，PTE治療として未分画ヘパリ

ン投与を開始した。ヘパリンは子宮出血が認められた

ため，5,000単位/日の投与から開始し，止血後に増量

した。月経出血の減少とともに血小板数などのDIC

所見は改善し，AT- 値やCr値も改善，PTEの憎

悪も認めなかったため，入院22日目に単純子宮全摘術

および右付属器摘出術を施行した。術後経過は良好で，

抗凝固薬をワーファリンに変更し，入院35日目（術後

13日目）に退院となった。術後病理結果は子宮腺筋症，

平滑筋腫，右卵巣子宮内膜症性嚢胞であり，術前診断

と一致していた。また微小血栓や血管内皮障害を示唆

する所見は確認できなかった。

症例２

49歳，１回経妊，０回経産。

主訴：過多月経。

家族歴・既往歴：特記事項なし。高血圧なし，喫煙

なし。血栓症，突然死の家族歴なし。

月経歴：初経13歳，月経周期不順。月経量多量で凝

血塊を伴い，高度の月経困難症を伴う。

現病歴：子宮腺筋症，過多月経，貧血（Hb＜６g/

図１ 症例１の画像所見

Ａ：MRI T2強調脂肪抑制矢状断。子宮前壁が低信号で肥厚し，内部に点状高信号を認め，典型的な子宮腺筋

症の所見である。前壁下部には球状の低信号腫瘤を認め，子宮筋腫の所見である。

Ｂ：骨盤造影CT。中央に腫大した子宮を認めるが，両側の外腸骨静脈（矢印）に圧迫所見は認められない。

Ｃ，Ｄ：胸部造影CT。肺動脈内に造影欠損（矢頭）を認め，PTEと診断された。

Ａ Ｂ

Ｃ Ｄ
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dl）のため，前医で加療されており，子宮全摘術も勧

められていたが同意されず，保存的に治療されていた。

１カ月前に再度多量性器出血と貧血（Hb 4.7g/dl）

を認め，EP剤（ノルゲストレル 0.5mg，エチニル

エストタジオール 0.05mg含有）１日１錠の内服で

治療された。17日間のEP合剤内服終了後の消退出

血で再び子宮出血多量となり，血液検査でFDP-DD

324.0μg/mlと高値であり，CTでDVT・PTEを認

めたため，当院救急搬送となった。

来院時所見：意識清明。身長159.2cm，体重62.1

kg，体温38.5℃，血圧126/64mmHg，脈拍98回/分，

呼吸数18回/分，SpO298％（room air）。下肢浮腫

および腓腹筋把握痛は両側とも認めなかったが，

Homan’s兆候は両側とも陽性であった。腹壁は軟で，

子宮以外には圧痛も認めなかった。

局所所見：外子宮口より持続する出血を認めた。子

宮は臍高に達し，圧痛を伴っていた。

血液検査所見：入院時の血液検査結果を表１にまと

めた。炎症と貧血を認め，Plt 11.7万/μlであったが，

凝固線溶系ではFDP-DD上昇，Fib低下，PT-INR

延長を示し，旧厚生省DIC診断基準 のスコアは７点

で，DICと診断した。またLDHの上昇は認めたが腎

障害の所見は認めなかった。入院９日目の血液検査で

は抗核抗体陰性，ループスアンチコアグラント陰性，

プロテインＣ，プロテインＳおよびAT- の低下な

く，血栓素因は確認できなかった。

MRI所見：子宮は長径13cm以上に腫大し，子宮

壁は瀰漫性に肥厚し，T2強調で内部に点状高信号領

域が散在しており，子宮腺筋症と考えられた（図３

Ａ）。この子宮により，両側の外腸骨静脈が著明に圧

迫されていた（図３Ｂ）。また左付属器にT1強調高

信号の嚢胞を認め，子宮内膜症性嚢胞と考えられた。

CT所見：右肺動脈（図３Ｃ），右腓腹静脈内（図

３Ｄ）に血栓を認めた。

以上より，診断は子宮腺筋症，左卵巣子宮内膜症性

嚢胞，過多月経，貧血，DVT・PTEであり，消退出

血を契機としてDICを発症した可能性が考えられた。

WBC，CRP高値であったが，感染は特定できなかっ

た。

治療経過：経過をグラフに示す（図４）。抗生剤の

投与は行わなかった。DIC治療として新鮮凍結血漿

（FFP）輸血，メシル酸ガベキサート投与，AT- 製

剤投与を施行した。RBC輸血により全身状態は安

定していたため，可能であればDIC鎮静化，PTE・

DVT消失後の手術が望ましいと判断し，４週毎の

リュープロレリン皮下注によるゴナドトロピン放出ホ

図２ 症例１の入院後経過

入院後，FDP-DD，WBC，CRPの低下とともに子宮出血量も減少し，逆にFib，Pltが上昇し，入院７日目には，

ほぼ正常の状態に回復している。子宮出血量は推定量。
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発症時 手術前

図３ 症例２のDIC発症時（Ａ～Ｄ）と手術前（Ｅ～Ｈ）の画像所見

Ａ，Ｅ：MRI T2強調矢状断。子宮壁は瀰漫性に肥厚し点状高信号を認める子宮腺筋症の所見を示すが，手術前には著明に

縮小している。

Ｂ，Ｆ：MRI T2強調水平断。DIC発症時には腫大した子宮により外腸骨静脈（矢印）の圧迫所見を認めるが，手術前には

圧迫を認めなくなっている。

Ｃ，Ｇ：胸部造影CT。DIC発症時に認めたPTEを示す肺動脈内の造影欠損（矢頭）は手術前には消失している。

Ｄ，Ｈ：下腿部造影CT。DIC発症時に認めたDVTを示す静脈内の造影欠損（矢頭）は手術前には消失している。

Ａ

Ｂ

Ｃ

Ｄ

Ｅ

Ｆ

Ｇ

Ｈ
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ルモン（GnRH）アゴニスト療法を開始した。出血量は

著明に減少しDICも改善を認めたため，入院後４日

目から未分画ヘパリン投与を開始，９日目からワルファ

リン投与とし，完全に止血が得られワルファリンコ

ントロール良好となったため，32日目に退院した。そ

の後リュープロレリン６回皮下注後には子宮は縮小し

（図３Ｅ），外腸骨静脈圧迫所見は認めなくなり（図３

Ｆ），PTE・DVT消失も確認された（図３Ｇ，Ｈ）。

165日目に単純子宮全摘術および両側付属器摘出術を

施行し，術後経過は良好であり，術後７日目に退院し

た。術後病理結果は子宮腺筋症，左卵巣子宮内膜症性

嚢胞であり，術前診断と一致していた。また微小血栓

や血管内皮障害を示唆する所見は確認できなかった。

考 察

骨盤内に腫瘤が存在する際には，血栓症が発症しや

すいことが知られている。この理由として腫瘤によっ

て骨盤内の静脈が圧迫され，血流が鬱滞することが原

因と考えられている。子宮腺筋症による血栓症の発症

機序としては，腫大した子宮による総腸骨から外腸骨

静脈の圧迫・静脈血流鬱滞に加え，岩崎ら は，静脈

の圧迫のない子宮腺筋症のDVT３例を報告し，腺筋

症自体がDVTのリスクになる可能性を考察している。

また木村ら は子宮腺筋症では月経中にDICとはなら

ないまでも，TATやplasminogen activator inhibitor 1

（PAI-1），FDP-DDが上昇し，凝固線溶系が亢進し

た例が見られることを報告している。この原因は未だ

に十分解明されてはいないが，その機序の一つとして

組織因子（tissue factor，TF）の関与がある。子宮

腺筋症例では正所性，異所性とも子宮内膜における

TF発現が，正常子宮の子宮内膜に比 して上昇して

いることが報告されている 。さらに，血栓症の頻度

が高い卵巣明細胞腺癌においても組織中のTF濃度が

高値を示すことが報告されており ，TFが凝固のカ

スケードを活性化させて慢性的な凝固能亢進状態を引

き起こし，血栓傾向を助長している可能性が指摘され

ている。

一方，子宮腺筋症を原因としたDICは稀な病態であ

り，Pubmed（http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed）

および医学中央雑誌刊行会（http://www.jamas.or.jp/）

の医中誌Webの検索では，これまでに11例が論文で

報告されている 。これらと今回我々が経験した２

例の計13例を表２にまとめた。興味深いことにDIC

発症の契機では，本例と同様に月経や消退出血が13例

中９例と最も多く，他の４例は全て妊娠中絶・流産に

関連したものであった。また発症時の症状は，過去の

図４ 症例２の入院後経過

入院後，FDP-DD，WBC，CRPの低下とともに子宮出血量も減少し，逆にFib，Pltが上昇し，入院６日目には，

ほぼ正常の状態に回復している。子宮出血量は推定量。
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11例中９例で自験２例と同様に多量性器出血や下腹痛

であった。このことから，子宮腺筋症によるDICは

症例毎に異なるメカニズムで発症しているのではなく，

比 的画一的なメカニズムで発症していると推測され

る。

こういった背景から今回の症例におけるDIC発

症の機序を推察すると，もともと本症例は２例とも

PTEを伴っていたこと，また特に症例１では下肢の

静脈血栓症を伴っていないことから，骨盤内の静脈内

の圧迫による血流鬱滞という局所的な機序以外で凝固

が亢進していたと考えられ，TFなど腺筋症特有の因

子が関与していた可能性がある。血栓がすでに形成さ

れているような過凝固の状態に，さらに月経等の多め

の出血による負荷が加わることにより，凝固線溶系の

異常亢進から一気にDICの状態に陥る可能性がある。

本症例では，出血のエピソードの前に凝固因子が測定

されていないので，既にDICがあって強出血をみた

のか，出血しているうちにDICに陥って強出血に至っ

たかの判定は困難である。

このようにTFのような何らかの因子がベースと

なってDICが引き起こされる可能性を考えるが，過

去のDIC発症後早期の子宮全摘例の病理所見では，

月経・消退出血に関連した場合，妊娠中絶・流産に関

連した場合のいずれにおいても共通して筋層内の広範

囲の出血，血管内のフィブリン血栓が認められてい

た 。また著明な炎症細胞浸潤や筋層の壊死が

認められたとの報告もあり ，これらは我々の考

察を支持する所見と考えられる。自験例２例の摘出子

宮ではこれらの所見は確認できなかったが，発症から

時間が経過し，DIC状態から完全に回復した後の摘

出術であったためと考えている。腺筋症病変での広汎

な出血と組織崩壊が生じた場合には，TFが多量に放

出されることにより，凝固カスケードが活性化され，

DICに陥りやすい環境になるが，そのような組織障

害の契機としては，月経と妊娠中絶・流産が重要であ

ると考えられる。

宇田川ら は，子宮腺筋症によるDIC発症機序とし

て腺筋症病変の感染と壊死が重要な役割をもつと述べ

ているが，月経や消退出血を契機とした報告の多くは

感染症状がない 。自験２例においても発熱，

白血球数上昇，CRP上昇から感染を疑ったが明確な

感染部位を特定できず，症例２では抗生剤投与も行わ

表２ 子宮腺筋症に合併したDIC例

報告者 年齢 DIC発症の契機 発症時の症状
DVT･

PTE
 
EP剤

使用

WBC

最高値

CRP

最高値

体温

（℃）
治療法 転帰

1 宇田川ら 44
子宮内容除去術

（流産）
下腹痛，発熱 ― 28600 18.7 38.8 子宮全摘術 軽快

2 宇田川ら 50 月経
多量性器出血，

下腹痛
― 15000 子宮全摘術 軽快

3 宇田川ら 38 自然流産
多量性器出血，

下腹痛
― 12700 子宮全摘術 慢性腎不全

4 中西ら 33 中期中絶手術
多量性器出血，

下腹痛，発熱
＋ ― 30500 31.66 ＞38 子宮全摘術 慢性腎不全

5 秋谷ら 50 消退出血 多量性器出血 低用量 25000 36.7 子宮全摘術 軽快

6 末盛ら 43 月経 多量性器出血 ― 19500 20.2 経過観察 軽快

7 Zhang J 42
子宮内容除去術

（流産）
下腹痛 ― 12920 38.5 子宮全摘術 軽快

8 Nakamura Y 32 月経
多量性器出血，

下腹痛
― 18200 8.5 37.5 GnRH 軽快

9 Son J 40 月経 無尿 ― 30700
GnRH→

子宮全摘術
軽快

10 Yoo HJ 41 月経
多量性器出血，

呼吸苦
― 19500 子宮全摘術 軽快

11 Ohashi N 51 月経 嘔気，嘔吐 ― 21000 27.3 36.3 子宮全摘術 軽快

12 症例１ 42 月経
多量性器出血，

下腹痛，嘔吐
＋ ― 17140 18.3 37.7 子宮全摘術 軽快

13 症例２ 49 消退出血 多量性器出血 ＋ 中用量 19040 26.84 38.5
GnRH→

子宮全摘術
軽快

WBC:μl，CRP:mg/dl。網掛けは本論文の２症例を示す。
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なかったが，２例とも白血球数，CRPはDIC改善と

ともに急速に低下した。子宮腺筋症のDIC例では，

感染の有無にかかわらず記載のあった症例で例外なく

著明な白血球上昇，CRP上昇が認められていること

から（表２），発熱，白血球上昇，CRP上昇等の炎症

所見はDIC発症と関連しており，必ずしも感染を示

すものではない可能性がある。一方，DICの発症に

は炎症性サイトカインの過剰産生の関与が指摘されて

おり ，月経等の出血を伴う子宮内膜においても炎症性

サイトカイン産生が知られている 。白血球やCRP

上昇は循環血中への多量のサイトカイン流入を示唆す

る所見とも考えられる。

今回の２例中１例では中用量EP剤が使用されてい

た。過去のDIC報告例でEP剤が使用されていたの

は１例のみである 。一般にEP剤は凝固機能亢進か

らDVT・PTEのリスクを高めることが知られてい

るため，症例２のDVT・PTEには関与した可能性

が考えられる。一方，DICについては，ホルモン値

が低下する消退出血時期であったことからEP剤の直

接的な影響の可能性は低いと考えている。しかし，症

例２と過去のEP剤使用例はいずれも１サイクル目の

消退出血時で発症しており，EP剤使用が消退出血時

の筋層内出血や腺筋症組織崩壊を増強するなどして，

DIC発症を促進した可能性も考えられる。

子宮腺筋症のDIC例では，DICが遷延した場合で

も子宮全摘術により速やかに改善しており，子宮全摘

が最も有効であると予想される。しかし，今回の２例

は術前に速やかにDICが改善しており，待機手術的

な対応が可能であった。同様に待機的な対応が可能

であった例が報告されている 。我々が考える子

宮腺筋症によるDIC発症時の対応は，①全身状態の

維持，およびFFP輸血等によるDIC治療，②DVT・

PTEの検索，③DIC改善後かつ次回月経発来前に子

宮全摘術，④全身状態の維持困難もしくはDIC遷延

の場合には緊急子宮摘出を基本と考える。症例２のよ

うにDVT・PTEの状態によってはGnRH療法を行

い，DVT・PTE消失後に子宮全摘を行うことも考慮

する。GnRH投与は，患者の入院後早期に初回投与

を決断する必要があるが，初回投与時にはゴナドトロ

ピン分泌のflare-upから一過性に血清エストロゲン

上昇が起こることが知られており ，これによって血

栓傾向が高まる可能性は否定できない。我々の症例２

や過去の例でもflare-upによる有害事象の記載は認

めていないが ，各症例でリスク＆ベネフィットを

慎重に検討する必要がある。

今回，子宮腺筋症の月経・消退出血時にDICを発

症した２例を経験した。血栓症を併発しているような

腺筋症では出血などを契機にDICを呈することを念

頭におき，適切に対応する必要がある。
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