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要旨 : 頭部打撲に伴う帽状腱膜下血腫で発見された軽症血友病 Aの 1例を経験した．血友病 Aは凝
固第 VIII因子遺伝子異常による先天性出血性疾患で X連鎖劣性遺伝形式だが約 1/3は孤発例である．
軽症例（凝固因子レベル 5～40%）では外傷や手術がなければ出血症状が見られず APTT正常値のこ
ともあり診断が遅れることがある．症例は 8歳男児，以前より皮下出血を反復．受診 3日前に頭部打
撲し擦過創は自然止血した．受診日，頭痛，嘔吐のため救急搬送，神経学的に異常所見なく，頭部に
骨縫合を超えた皮下血腫を触知，APTT軽度延を認めた．頭部 CTで頭蓋内出血はなく皮下に縫合線
を超える高吸収域を認め帽状腱膜下血腫と診断した．第 VIII因子定量 14.5%と低下，APTTクロス
ミキシング試験では下に凸のパターンで凝固因子欠乏を示し血友病 Aと診断，宮城県立こども病院
へ転院し第 VIII因子補充療法を施行し症状軽快した．異常出血を認めた場合は凝固異常等の出血素
因についての検索が必要である．

 仙台市立病院小児科
＊宮城県立こども病院血液腫瘍科

は じ め に

血友病は X連鎖遺伝形式を示す先天性出血素
因として知られている．出血症状は関節内や筋肉
内などの深部出血が主体であるが，頭蓋内出血な
どの中枢神経系出血も稀ではない．症状の出現は，
乳児期後半から見られることが多い．
今回，8歳時に頭部打撲による帽状腱膜下血腫
で発見された血友病 Aの 1例を経験したので報
告する．

症　　　例

患児 : 8歳 0か月，男児
主訴 : 頭痛，嘔吐
周産歴 : 在胎 34週，出生体重 2,524 g，帝王切

開で出生
既往歴 : 5歳時にマイコプラズマ肺炎で当科入

院．7歳時に右股関節周囲炎で入院．幼少期より
頻回の皮下出血のエピソードがあった．
家族歴 : 母方の大叔父が 40代に原因不明の脳
出血で死亡．
現病歴 : 受診 3日前に屋外で歩行中に転倒しか

け，鉄製看板に右側頭部を強打した．擦過傷から
の出血は自然に止血したが，その後持続する頭痛
があった．来院当日（第 1病日とする），頭痛の
増悪および嘔吐を認めたため，救急搬送となった．
来院時身体所見 : 体温 37.0°C，脈拍数 94回/分， 
呼吸数 20回/分，血圧 113/68 mmHg，SpO2 100% 

（room），Glasgow Coma Scale 15 （E4V5M6）．瞳孔
は左右ともに 3 mm大，対光反射は迅速であった．
右側頭部に擦過傷を認め，頭部全体に骨縫合を超
えた皮下血腫を触知した．下肢には多数の紫斑を
認め，皮下血腫を触れた．

症例報告
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入院時検査所見（表 1）: 貧血や血小板の減少
を認めなかった．凝固系は，APTTが軽度延長し
ていたが，DICを示唆する凝固異常は認めなかっ
た．
画像検査 : 頭部 CTでは，右側頭部（図 1a）

から左前頭部（図 1b）にかけて皮下に縫合線を
超える高吸収域を認め，帽状腱膜下血腫と診断し
た．明らかな骨折線や頭蓋内出血は認めなかった．
入院後経過 : 第 1病日，当科入院，安静を保ち，
頭痛に対して acetaminophen投与で経過観察とし
た．第 2病日，頭部 CTで血腫の拡大を認めず，
頭痛症状も軽減していた．APTTクロスミキシン

グ試験を施行したところ，患児の血漿に正常血漿
を添加することにより APTT延長は容易に補正
される下に凸のパターン，つまり凝固因子欠乏を
示した（図 2）．また，各種凝固因子検査（表 2）
では第 VIII因子定量 14.5%と低下を認めたため，
血友病 Aが疑われ，宮城県立こども病院血液腫
瘍科へ紹介，転院となった．
転院後経過 : 第 2病日に転院，rurioctocog alfa

（第 VIII因子製剤） 1,000 U/day投与を開始した．
5日間連続投与し，頭囲の拡大傾向が無いことお
よび頭痛が改善傾向にあることを確認し，第 7病
日から第 VIII因子製剤を隔日投与とした．この

表 1.　入院時検査所見

WBC 13,500/μl ALP 705 U/l

RBC 387×104/μl LDH 272 U/l

Hb 10.4 g/dl CK 87 U/l

Hct 30.9% Alb 4.5 g/dl

Plt 28.8×104/μl BUN 18 mg/dl

PT-INR 1.28 Cr 0.26 mg/dl

APTT 48.5 sec Na 137 mEq/l

Fibg 316 mg/dl K 3.9 mEq/l

D-dimer 2.39 μg/ml Cl 103 mEq/l

AST 26 U/l CRP 0.56 mg/dl

ALT 9 U/l

図 1.　頭部 CT
　　　 a）　右側頭部に高吸収域を認める．
　　　 b）　左前頭部から頭頂部全体の皮下に縫合線を超えて広がる高吸収域を認める．



 17

時点で当院入院時の凝固因子活性の結果が判明し
VWf活性 184%，VWf抗原定量 174%，抗カルジ
オリピン抗体 ≦8 U/mL，第VIII因子インヒビター
定量検査は陰性であった．以上の結果より軽症血
友病 Aと確定診断された．また，第 10病日に第
VIII因子製剤投与を終了し，その後も血腫は退縮
傾向であった．第 15病日，第 VIII因子は 10.8%

と低下していたが，症状再燃なく，血友病 A軽

症型として凝固因子定期補充はせずに，第 16病
日退院となった（図 3）．現在外来で経過観察中
であるが，退院後 3か月の時点で第 VIII凝固因
子 5.1%であり，症状再燃は認めていない．

考　　　察

平成 27年度の血液凝固異常症全国調査では，
本邦における HIV非感染の血友病 A患者は 4,434

名，血友病 Bは 897名となっている1）．一般的に
血友病は，乳児期後半のハイハイを始めた頃に肘
や膝の紫斑を指摘され発見されることが多く，年
齢によって発症する出血症状は異なってくる（図
4）．出生時に帽状腱膜下血腫などで発見される
例も報告があるが，新生児発症は 5%程度と言わ
れている2～4）．また，血友病は凝固因子レベルに
よって重症度が分類され5），その重症度に応じて
出血症状も異なる．重症（凝固因子レベル
<1%）・中等症（凝固因子レベル 1～5%）の場合は，
自然出血（特に関節・筋肉出血）で発見されるこ
とが多く，APTT延長も認めるが，本症例のよう
に軽症（凝固因子レベル 5～40%）では大きな外
傷や手術が無ければ出血症状がないことも多く，
APTT延長をきたさないこともある．そのため，
軽症では診断が遅れることがある．本症例では，
APTTの軽度延長を認めており，問診を進めると
幼少期から皮下出血のエピソードはあったもの
の，今回の外傷まで血友病の診断に至ることはな
かった．軽症血友病は，手術や外傷がないと気づ
かれないことも多いが，軽度の APTT延長など
少しでも凝固異常を疑う所見があれば詳細な問診

図 2.　クロスミキシング試験
 即時および 2時間インキュベーション後いず

れも下に凸のパターンを示す．

表 2.　凝固系検査所見

第 VIII因子定量 14.50% （78.00～165.00）
第 IX因子定量 71.60% （67.00～152.00）
VWf活性 184% （50～150）
VWf抗原定量 174% （60～150）
抗カルジオリピン抗体-IgG ≦ 8 U/ml （～10）
抗カルジオリピン β2GPI複合体 ≦ 1.2 U/ml（～3.5）

　（　）内は基準値

図 3.　第 VIII因子補充後の経過
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や検査を進め，今後起こりうる出血を予防できる
よう努めることが重要だろう．
帽状腱膜下血腫は，帽状腱膜と骨膜の間に生じ，

骨縫合を超え頭皮下全体に広がる血腫である．毛
髪が引っ張られるなどの垂直方向への力や，接線
方向にずれる外力が働くことで静脈が破綻し出血
をきたすが，組織学的に結合織が粗な組織であり，
コンパートされにくい空間であるため，出血量が
多くなりやすい6）．さらに，凝固機能異常を伴う
場合，DICを高率で併発し予後不良という報告も
ある2）．また，帽状腱膜下血腫を引き起こす原因
として，急性骨髄性白血病，鎌状赤血球症，第
XIII因子欠乏症，von Willebrand病，血友病，抗
血小板剤の内服などが報告されている7,8）．大きな
帽状腱膜下血腫は比較的稀であり，本症例のよう
に大量出血の原因となる出血素因の検索は重要で
ある．
血友病 Aは X連鎖劣性遺伝形式を示す先天性

の出血性疾患であり，X染色体長腕（Xq28）に
位置する凝固第 VIII因子遺伝子（F8）の異常に
よって引き起こされる9）．点変異や逆位，欠失，
スプライシング異常などが代表的な遺伝子異常で
あるが，中でもイントロン 22の逆位が血友病 A

の最も特徴的な遺伝子異常で，重症型の約 40%

に検出される10,11）．患者は原則として男性であり，
約 1/3が孤発例（新生突然変異体）と言われてい
る．このような遺伝に関しては家族歴の詳細な聴
取が重要であり，遺伝カウンセリングや患児とご
家族の心理的サポートも含め配慮が必要となる．
血友病の診断，治療を進めつつ，遺伝子検査の必
要性も考慮しながら診療にあたる姿勢も必要だろ
う．

結　　　語

帽状腱膜下血腫を契機に発見された血友病 A

の 1例を経験した．異常出血を認めた場合はその

背景に凝固異常の存在する可能性があり，出血素
因について詳細な問診や第 VIII因子，第Ⅸ因子，
von Willebrand因子など検査を進めていくことが
肝要である．
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