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Trousseau syndrome is a malignant neoplastic disease associated with thromboembolic
 

disorders,including disseminated intravascular coagulation.Abnormalities of blood coagula-
tion have been reported in patients with cancer,especially mucinous adenocarcinomas of the

 
lung and pancreas and ovarian cancer.We report on a 40-year-old woman with cerebral

 
infarction and ascites caused by a large ovarian tumor.She complained of left-sided manual

 
clumsiness and sensory disturbance.Levels of D-dimer in serum were markedly elevated.
Computed tomography demonstrated cerebral infarction in the right parietal lobe.Transster-
nal echocardiography revealed no abnormalities,but the transesophageal approach showed

 
vegetations of the mitral valve with regurgitation.Trousseau syndrome with cerebral infarc-
tion and ovarian cancer was diagnosed.Shortly thereafter she was treated with low-molecu-
lar-weight heparin for cerebral infarction followed by chemotherapy and surgery for the

 
ovarian cancer.The clinical course was uneventful,and no neurological deficits appeared.
Transesophageal echocardiography is more sensitive for cardiogenic emboli and vegetations on

 
the mitral valve than is the transsternal approach.When Trousseau syndrome is suspected in

 
patients with both cancer and cerebral infarction,early diagnosis,including detection of

 
vegetations with transesophageal echocardiography,and treatment with low-molecular-weight

 
heparin are necessary.

(Tokyo Jikeikai Medical Journal 2009;124:153-8)
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I. は じ め に

1865年にArmand Trousseauが初めて悪性腫

瘍に合併した血栓症症例を報告し ，その原因と

して慢性的な播種性血管内凝固症候群（DIC）をあ

げており，その後動脈・静脈血栓症や肺塞栓症あ

るいは非細菌性血栓性心内膜炎を併発することが

知られている ．

今回我々は，卵巣癌の治療開始直前に脳梗塞を

発症し，その後全身検査で僧帽弁に疣贅が付着し，

僧帽弁閉鎖不全，血栓性心内膜炎を合併していた

症例を経験した．産婦人科，循環器科の協力のも

と脳梗塞の治療をすみやかに開始し，卵巣癌に対

する治療とともに良好な経過をもたらした．日頃

中枢神経疾患を経験することの少ない癌治療専門

医にとっても啓蒙となる症例であり，文献的考察

を含めて報告する．

II. 症 例

症例:40歳女性

主訴:左上肢の巧緻運動障害と痺れ

既往歴:特記事項なし

現病歴:

200X年4月より腹部膨満感を自覚していた

が，急速に進行してきたため5月下旬某日（第1病

日）に東京慈恵会医科大学附属柏病院（以下，当

院）婦人科外来を受診した．卵巣癌による腹水貯

留を指摘され手術予定となっていたが，5月X日

（第8病日）に再診のため外来で待機していたとこ

ろ，突然左手の巧緻運動障害と痺れを自覚したた

め当院脳神経外科へ依頼となった．
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Fig.1.a)CT scan demonstrated wedge-shaped low density area in the right parietal lobe.Magnetic
 

resonance imaging(MRI)showed high intensity signal lesions in the right parietal lobe where detected
 

in the CT scan:b)T2 weighted image,c)fluid attenuated inversion recovery(FLAIR)d)diffusion
 

weighted image(DWI).



神経学的所見:

意識清明で左片麻痺（徒手筋力テストで上肢:

3/5，下肢:4/5）と左同名半盲，および左上下肢

の知覚低下を認めた．

検査所見:

白血球:9,800/mm，赤血球:417×10/mm，

ヘモグロビン:11.6 g/dl，ヘマトクリット34.9%，

血小板22×10/mm であった．血液凝固機能検査

では，トロンボテスト83%，活性化トロンボプラ

スチン時間44.7秒，フィブリノーゲン191 mg/

dl，フィブリノーゲン分解産物（FDP）59μg/ml，

D-dimer 28.8μg/mlであり，FDPとD-dimerが

高値を呈していた．肝・腎機能異常所見を認めな

かった．

神経放射線学的所見:

頭部CTで右頭頂葉に楔形の低吸収域を認め
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Fig.3.Laboratory data.(Change of plt:platelet count,FDP:fibrin degradation products,D D,D dimer)
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Fig.2.a)Magnetic resonance angiography(MRA)revealed atherosclerotic change in the right middle
 

cerebral artery(MCA).Note the fainted image of the right MCA compared to contralateral side.
Cervical echogram showed no plaque or stenosis in the bifurcation of common carotid artery:b)
sagittal,and c)axial view.

Fig.3.Abdominal CT scan demonstrated a large amount of ascites(a)and huge abnormal mass in the
 

pelvis(b).
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た．頭部MRI（magnetic resonance imaging）で

は，T2強調像，fluid attenuated inversion recov-

ery（FLAIR）でもCTと同様，右頭頂葉に高信

号域が認められた．Diffusion weighted image

（DWI）では，さらに多発性に右前頭葉・頭頂葉に

加え，左前頭葉にも多発性に高信号域を認めた

（Fig.1(a)-(d)）．頭部MRA（magnetic reso-

nance angiography）では，左側に比べ右中大脳動

脈の描出が不良であったが，明らかな大血管の閉

塞所見は認められなかった（Fig.2(a))．また頚

部エコーではプラークや明らかな狭窄所見は認め

られなかった（Fig.2(b)(c)）．腹部CTでは腹水

貯留（細胞診でclass Vと診断）を伴う径8 cm×

10 cm大の卵巣腫瘍を認めた（Fig.3(a)(b))．

超音波画像所見:

心電図上，不整脈などの異常所見は認められず，

経胸壁エコーでも有意な所見を認めなかったが，

経食道エコーでは，疣贅と重度の僧帽弁閉鎖不全

を認めた（Fig.4(a)(b))．

入院後経過:

入院後，ヘパリン投与を開始したところ，左片

麻痺，知覚低下，半盲は改善し，新たな神経学的

脱落徴候を呈することなく経過した．その後，婦

人科へ転科し卵巣癌に対する化学療法を開始した

ところ腹水は著明に減少し，同年10月卵巣癌に対

する手術療法を行った．現在は，脳梗塞の再発や

心不全，不整脈は認められず，婦人科で卵巣癌に

対して化学療法を継続中である．

III. 考 察

Trousseauが1865年に初めて胃癌に合併する

多発性静脈血栓症により，脳梗塞，肺塞栓症を呈

する病態を報告し，以来担癌患者は凝固線溶異常

を来すことが知られている ．本症候群をきたす

悪性腫瘍として肺癌，膵臓癌，卵巣癌などが知ら

れているが ，組織学的には腺癌，とくにムチ

ン産性腺癌が多く ，脳梗塞を併発する原因とし

ては以下のように考えられている．

ムチンを含む細胞表層の糖質の変化が細胞の癌

化の一般的な特徴であり，細胞の接着性の変化と

血液凝固異常に関与している ．ムチンは血小板

や白血球との相互作用により血小板凝集を促進す

ることが知られている ．またムチンが凝固因子

（第X因子）を活性化することも報告されてい

る ．

それに加え担癌患者では Fig.5に示すごとく

Cancer Procoagulant（CP），Coagulant Cancer
 

Antigen-1（CCA-1），Tissue Factor（TF）など

の凝固系カスケードが活性化しその結果血中D-

dimerの高値を呈し，凝固亢進状態が起こりやす

いと考えられている ．本症例でもD-dimerが高

値であったことから類似の機序により僧帽弁表面

に疣贅が生じた可能性が推定される．そのため心

原性塞栓症を予防するために急性期に弁形成術を

推奨されている ．弁形成術により摘出した疣贅

の病理所見には腫瘍細胞は存在せず，フィブリン

と炎症細胞の浸潤が認められたという報告があ

る ．いずれにしろ本症例のごとく悪性腫瘍，とく
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Fig.4.Echo cardiogram revealed vegetation in the mirral valve(arrow;(a)),and mitral valve regurgita-
tion(b)).



にムチン産生腺癌に非細菌性心内膜炎を合併し疣

贅による塞栓症により脳梗塞を併発することがあ

り，こうした病態を早期に把握し予防することは

大切である．

塞栓源の診断には，経食道エコーが極めて有用

であり，本症例のごとく経胸壁エコーで明らかな

異常所見が認められない場合でも経食道エコーに

より疣贅や弁膜症を同定できる場合がある．

本症例では当初卵巣癌の診断のもと手術を予定

していたところ脳梗塞が発症し，当科で入院加療

となった．術前に外来検査で血中D-dimer高値が

指摘され循環器科へも依頼されていたが，疣贅の

存在が確認されたのは脳梗塞発症後であった．

従って高血圧，糖尿病，高脂血症といった脳梗塞

や虚血性心疾患のリスクファクターを有しない場

合でも，担癌患者の場合，血中D-dimerの著しい

上昇は，Trousseau症候群合併の脳梗塞発症の予

測因子となる可能性があり，早期診断と予防的治

療が重要である．

基本的には前述のごとく脳梗塞の原因は塞栓症

であるため治療としては抗凝固剤を使用するべき

であり，原疾患の治療に加えてヘパリン投与が第

1選択となる ．急性期にヘパリンを使用した

後，慢性期での維持療法はワーファリンを使用す

るが，PT-INRを2.0-4.5の間に維持することが

推奨されている ．コントロールが困難である場

合もみられる ．一般にTrousseau症候群の

機能予後，生命予後は不良で，脳梗塞再発防止に

成功した報告は稀である ．その一方で原疾患で

ある癌治療が有効な場合，疣贅が消失することも

報告されている ．本症例では卵巣癌に対して化

学療法と手術を行い，経過良好である．また早期

のヘパリン治療により症状は改善し，その後脳梗

塞の再発はなく疣贅や弁膜症の所見も消失してい

る．

以上より担癌患者で血中D-dimerが異常高値

を呈した場合，本病態を念頭に入れ，脳梗塞発症

予防のため早期ヘパリン投与を考慮すべきであ

り，また塞栓源の検出には経胸壁エコーではなく，

経食道エコーが有用であると考えられた．癌治療

を専門とする各科への警鐘として本疾患の存在を

繰り返し強調したい．

IV. 結 語

卵巣癌に合併した非細菌性血栓性心内膜炎によ

る脳梗塞の1例を経験した．

塞栓源の検出に経食道エコーが有用であった．

担癌患者で血中D-dimerが異常高値を示した

場合，本病態を念頭に入れ，脳梗塞発症予防のた

めに早期にヘパリン投与を考慮する必要がある．

本論旨は第39回成医会柏支部例会（2008年12月）に発

表した．
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