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【 題 名 】  塞 栓 源 不 明 脳 梗 塞 に お け る 血 栓 の 組 織 学 的 検 討  

 

【 和 文 要 旨 】  

 

【 目 的 】 機 械 的 血 栓 回 収 療 法 が 施 行 さ れ た 急 性 期 脳 梗 塞 の う ち ,

塞 栓 源 不 明 で あ っ た 症 例 に お い て 回 収 さ れ た 血 栓 を 病 理 学 的 に

検 討 す る . 

【 方 法 】 201 7 年 1 月 か ら 201 8 年 6 月 ま で に 機 械 的 血 栓 回 収 療 法

を 施 行 し た 症 例 を 対 象 と し た .対 象 の う ち ,血 栓 を 回 収 で き ,各 種

検 査 に て 塞 栓 源 不 明 で あ っ た 症 例 の 血 栓 を 病 理 学 組 織 学 的 に 観

察 し た .ま た 心 原 性 脳 塞 栓 症 例 と 比 較 を 行 っ た . 

【 結 果 】 機 械 的 血 栓 回 収 療 法 は 35 例 に 施 行 さ れ た .そ の う ち 血 栓

を 回 収 で き ,明 ら か な 塞 栓 源 を 認 め な か っ た も の は 5 症 例 で あ っ

た .そ の 病 理 結 果 は 1 症 例 に お い て 赤 血 球 の み で は な く ,好 中 球 や

核 破 砕 物 が 目 立 つ 領 域 を 含 む 血 栓 が 認 め ら れ 、 1 症 例 に お い て 血

栓 と は 異 な る ath e r o m a を 含 む 成 分 が 認 め ら れ た .ま た 心 原 性 脳 塞

栓 症 は 25 例 で あ り , 血 栓 は い ず れ も フ ィ ブ リ ン や 赤 血 球 ,血 小 板

か ら な る 血 栓 で あ っ た . 

【 結 語 】 塞 栓 源 不 明 梗 塞 で の 回 収 さ れ た 血 栓 の 病 理 結 果 に は 構 成

成 分 の 違 い が 認 め ら れ た .回 収 さ れ た 血 栓 の 病 理 組 織 学 的 検 索 は ,

よ り 正 確 な 病 態 把 握 に 加 え ,最 適 な 再 発 予 防 治 療 の 選 択 に つ な が

る 可 能 性 が あ り ,有 用 で あ る と 考 え ら れ る . 

 

 



【 緒 言 】  

近 年 ,脳 梗 塞 急 性 期 治 療 は 変 遷 を 遂 げ て い る .特 に 20 1 5 年 に 報 告

さ れ た 5 つ の ラ ン ダ ム 化 比 較 試 験 1 － 5 )お よ び こ れ ら の 統 合 解 析 の

結 果 6 )に よ り ,本 邦 の ガ イ ド ラ イ ン も 適 応 の あ る 脳 梗 塞 急 性 期 患

者 に 対 し て は 機 械 的 血 栓 回 収 療 法 を 行 う こ と が 強 く 推 奨 さ れ る

よ う に な っ た .そ の 結 果 ,現 在 で は 本 邦 に お い て も 積 極 的 に 機 械

的 血 栓 回 収 療 法 が 行 わ れ て い る . 

ま た ,脳 梗 塞 が 発 症 し た 際 に は 再 発 予 防 の た め 各 種 精 査 を 行 う が ,

原 因 が 確 定 し な い 場 合 も 多 く 7 ) ,潜 因 性 脳 梗 塞 と 判 断 さ れ る .潜 因

性 脳 梗 塞 の 原 因 の 多 く は ,未 検 出 の 塞 栓 源 疾 患 か ら の 脳 塞 栓 症 と

推 測 さ れ , そ の よ う な 考 え に 基 づ き , 塞 栓 源 不 明 脳 塞 栓 症

（ emb o l i c  s t r o k e  o f  u n d e t e r m i n e d  s o u r c e :  E S U S） 7 )と い う 疾 患

概 念 が 201 4 年 に 専 門 作 業 部 会 か ら 提 唱 さ れ て い る .機 械 的 血 栓 回

収 療 法 に よ り ,血 栓 が 回 収 で き ,血 管 が 再 開 通 し た 症 例 に お い て

も 塞 栓 性 機 序 に よ る 脳 梗 塞 が 推 測 さ れ る が ,先 述 の よ う に 各 種 検

査 で も 原 因 不 明 の 場 合 も 認 め ら れ ,同 様 に ESU S と 判 断 さ れ る . 

現 在 ,回 収 さ れ た 血 栓 は 病 理 学 的 検 討 が な さ れ る よ う に な り , 欧

米 で は 潜 因 性 脳 梗 塞 の 血 栓 は 心 原 性 血 栓 病 理 と 類 似 す る こ と が

多 い 8 , 9 , 1 0 )こ と が 報 告 さ れ た .こ れ ら の 報 告 か ら ,血 栓 の 形 成 機 序

に よ っ て 組 織 像 に 差 異 が あ る こ と が 判 明 し ,血 栓 か ら 病 態 の 把 握

が な さ れ る 可 能 性 が 示 唆 さ れ た と 思 わ れ る .し か し ,本 邦 に お い

て は 塞 栓 源 不 明 脳 塞 栓 症 例 で の 血 栓 の 検 討 は 少 な く ,そ の 後 の 治

療 法 に つ い て 検 討 さ れ た 報 告 は な い .そ こ で ,脳 梗 塞 急 性 期 治 療

と し て 機 械 的 血 栓 回 収 療 法 を 行 い ,各 種 検 査 の 結 果 で も 塞 栓 源 不



明 で あ っ た 症 例 に お い て 回 収 し た 検 体 を 病 理 学 的 に 検 討 し ,ま た

心 原 性 脳 塞 栓 症 に お け る 血 栓 と 比 較 検 討 し ,そ の 病 態 や 再 発 予 防

法 に つ い て 考 察 し た た め ,報 告 す る .  



【 対 象 と 方 法 】  

20 1 7 年 1 月 か ら 201 8 年 6 月 ま で に 急 性 期 脳 梗 塞 に 対 し ,カ テ ー テ

ル に よ る 血 行 再 建 術 を 施 行 し た 症 例 を 対 象 と し た .そ の う ち 血 栓

が 回 収 で き ,脳 梗 塞 発 症 機 序 と し て 塞 栓 性 機 序 が 考 え ら れ ,か つ

入 院 中 に 施 行 し た 塞 栓 源 検 索 検 査 に て 明 ら か な 塞 栓 源 が 認 め ら

れ な か っ た 症 例 の 年 齢 ,性 別 ,発 症 時 症 状 ,閉 塞 部 位 ,治 療 ,使 用 デ

バ イ ス ,血 栓 の 組 織 像 を 後 ろ 向 き に 検 討 し た . 血 管 内 治 療 で 回 収

さ れ た 血 栓 を , 病 理 組 織 学 的 に 検 討 し た . 血 栓 は He m a t o x y l i n -

E o s i n ( H E )染 色 を 用 い て 染 色 し ,必 要 時 に は Ela s t i c a - M a s s o n 染 色

で 追 加 染 色 を 行 い ,顕 微 鏡 下 で 観 察 し た .入 院 時 あ る い は 入 院 中

に 心 房 細 動 が 指 摘 さ れ た 心 原 性 脳 塞 栓 症 例 に 対 し て も ,同 手 法 を

用 い て 血 栓 を 病 理 組 織 学 的 に 検 索 し ,塞 栓 源 が 不 明 な 症 例 の 血 栓

と 構 成 成 分 に つ い て 比 較 し た . 

入 院 中 の 検 査 と し て は 採 血 ,心 電 図 ,胸 部 レ ン ト ゲ ン ,H o l t e r 心 電

図 ,右 左 シ ャ ン ト 検 査 (Bu b b l e  s t u d y ) ,頸 部 血 管 超 音 波 ,経 胸 壁 心

臓 超 音 波 ,経 食 道 心 臓 超 音 波 ,下 肢 静 脈 超 音 波 ,頭 部 MR I / A を 施 行

し ,塞 栓 源 検 索 を 行 っ た . 

急 性 期 血 行 再 建 術 は「 脳 卒 中 ガ イ ド ラ イ ン 20 1 5（ 追 補 20 1 7 対 応 ）」,

「 経 皮 経 管 的 脳 血 栓 回 収 用 機 器  適 正 使 用 機 器  第 2 版 (2 0 1 5 年

4 月 )」 (2 0 1 7 年 1 月 か ら 201 8 年 2 月 ),  「 経 皮 経 管 的 脳 血 栓 回 収

用 機 器  適 正 使 用 機 器  第 3 版 (2 0 1 8 年 3 月 )」 (2 0 1 8 年 3 月 か ら

201 8 年 6 月 ) に 準 じ て 施 行 し た . ま た , 適 応 の あ る 症 例 で

は ,re c o m b i n a n t  t i s s u e - p l a s m i n o g e n  a c t i v a t o r ( r t - P A )  静 注 療

法 を 第 一 選 択 と し ,rt - P A  静 注 療 法 の 対 象 例 は rt- P A  静 注 後 ,機



械 的 血 栓 回 収 術 を 施 行 し ,非 対 象 例 に 対 し て は 機 械 的 血 栓 回 収 術

を 単 独 で 施 行 し た .治 療 方 法 と し て は 局 所 麻 酔 下 に 大 腿 動 脈 穿 刺

し ,シ ー ス 挿 入 後 に He p a r i n を 30 0 0－ 5 0 0 0 単 位 動 脈 注 射 す る .ガ

イ デ ィ ン グ カ テ ー テ ル に は 9Fr  O P T I M O（ 東 海 メ デ ィ カ ル , 愛 知 ）

を 用 い た ． 再 開 通 デ バ イ ス と し て は 術 者 の 判 断 で ス テ ン ト 型 血 栓

回 収 デ バ イ ス 単 独 に よ る 治 療 ,吸 引 型 血 栓 回 収 デ バ イ ス 単 独 に よ

る  A  D i r e c t  A s p i r a t i o n  f i r s t  P a s s  T e c h n i q u e ( A D A P T ) 1 2 , 1 3 ) ,も

し く は ス テ ン ト 型 血 栓 回 収 デ バ イ ス と 吸 引 型 血 栓 回 収 デ バ イ ス

の 両 者 を 併 用 し た 治 療 を 行 っ た ． 血 栓 回 収 デ バ イ ス は Tre v o  

X P ( S t r y k e r  N e u r o v a s c u l a r ,  F r e m o n t ,  C A ,  U S A ) , S o l i t a i r e 2  

( M e d t r o n i c ,  M i n n e a p o l i s ,  M N ,  U S A ) , P e n u m b r a  s y s t e m（ Pe n u m b r a ,  

A l a m e d a ,  C A ,  U S A） を 使 用 し た .そ し て ,手 術 中 の 安 静 が 保 て な い

場 合 に は Dia z e p a m 静 脈 注 射 や Pro p o f o l ,  D e x m e d e t o m i d i n e の 持

続 静 脈 注 射 を 適 宜 用 い た . 

再 開 通 の 評 価 は mod i f i e d  T h r o m b o l y s i s  I n  C e r e b r a l  I n f a r c t i o n

（ TI C I） gr a d e  で 行 い ,T I C I  2 b  以 上 を 有 効 再 開 通 と し た 1 3 )  .  

  



【 結 果 】  

期 間 中 に 急 性 期 血 行 再 建 術 を 施 行 し た 症 例 は 35 例 で あ り ,2 6 例

で 血 栓 が 回 収 さ れ た .そ の う ち ,発 症 機 序 と し て 塞 栓 性 機 序 が 考

え ら れ ,か つ 入 院 中 に 施 行 し た 塞 栓 源 検 索 検 査 に て 明 ら か な 塞 栓

源 が 認 め ら れ な か っ た 症 例 は 5 例 で あ っ た .ま た 心 原 性 脳 塞 栓 症

例 は 35 例 中 25  例 で あ り ,そ の う ち ,血 栓 が 回 収 で き た 症 例 は 19

例 で あ っ た . ま た 5 例 の ア テ ロ ー ム 血 栓 性 脳 梗 塞 に 対 し て も 急 性

期 血 行 再 建 術 が 行 わ れ て お り ,そ の う ち 2 例 で 少 量 の 血 栓 認 め ら

れ た .ア テ ロ ー ム 血 栓 性 脳 梗 塞 で 回 収 で き た 血 栓 は ご く 少 量 で あ

り ,病 理 検 査 は 施 行 で き な か っ た . 

各 症 例 の 詳 細 に つ い て は Tab l e 1 に 要 約 し た .年 齢 の 中 央 値 は 55

歳 ,性 別 は 男 性 が 4 症 例 ,女 性 は 1 症 例 で あ っ た .高 血 圧 ,脂 質 異 常 ,

飲 酒 習 慣 は 4 症 例 に 認 め ,喫 煙 歴 は 3 症 例 で 認 め ら れ た .い ず れ の

患 者 に お い て も 糖 尿 病 は 認 め ら れ な か っ た .い ず れ の 症 例 も 右 半

身 麻 痺 ,失 語 症 状 で 来 院 さ れ て お り ,NI H S S の 中 央 値 は 24 で あ っ

た .閉 塞 部 位 は 中 大 脳 動 脈 が 4 症 例 ,内 頚 動 脈 が 1 症 例 で あ っ た .

治 療 に 関 し て は ,r t - P A 併 用 が 2 症 例 ,血 栓 回 収 術 単 独 が 3 症 例 で

あ っ た .A D A P T に よ る 治 療 が 2 症 例 , ス テ ン ト 型 血 栓 回 収 デ バ イ

ス と 吸 引 型 血 栓 回 収 デ バ イ ス ス テ ン ト を 併 用 し て 治 療 し た 症 例

が 3 例 で あ っ た .有 効 再 開 通 は す べ て の 症 例 で 得 ら れ て お り ,T I C I  

3 を 2 症 例 に ,TI C I  2ｂ を 3 症 例 に 認 め た .発 症 も し く は 最 終 健 常

か ら 有 効 再 開 通 ま で の 時 間 (on s e t  t o  r e c a n a l i z a t i o n  : O T R )は

ES U S 症 例 で は 平 均 29 5 分 で あ っ た .ま た 心 原 性 脳 塞 栓 症 で は 37 1

分 で あ っ た .各 血 栓 の 構 成 成 分 の 特 徴 は Tab l e 2 に 示 し た . 症 例 1



は , 肺 が ん 術 後 翌 日 に 発 症 し た 脳 梗 塞 の 症 例 で あ る .そ の 血 栓 病

理 所 見 は ,赤 血 球 を 主 体 と し た 領 域 と 好 中 球 や 核 破 砕 物 が 目 立 つ

領 域 を 含 む 血 栓 で あ っ た . 本 症 例 で は 各 種 施 行 し た 塞 栓 源 精 査

に お い て ,明 ら か な 塞 栓 源 は 認 め ら れ ず ,ま た 造 影 CT に て も 明 ら

か な 血 栓 を 認 め ら れ て い な い .症 例 3 は ,起 床 時 に ,右 麻 痺 ,失 語 を

認 め ,救 急 搬 送 さ れ た 症 例 で あ る が ,そ の 病 理 所 見 は 白 色 の 物 質

が 採 取 さ れ て お り (Fi g 1 . D ) ,組 織 学 的 に は ath e r o m a を 含 む 筋 性 動

脈 の 内 膜 及 び 中 膜 の 一 部 で あ っ た (F i g 1 . E - F ) . ま た ,再 開 通 後 の

中 大 脳 動 脈 に は 狭 窄 は 全 く 認 め ら ず ,ま た 入 院 中 に 評 価 し た 検 査

に お い て は 大 動 脈 ～ 頸 動 脈 評 価 や そ の 他 で も 明 ら か な 塞 栓 源 と

な る よ う な 有 意 病 変 は 認 め ら れ て い な い .残 り の 3 症 例 は ,症 例 2

は 仕 事 中 に 突 然 の 右 麻 痺 ,失 語 を 認 め た 症 例 で あ り , 症 例 4 は 仮

眠 後 に 起 床 し た 際 に 右 麻 痺 ,失 語 を 認 め た 症 例 ,症 例 5 は 自 宅 で 突

然 の 右 麻 痺 ,失 語 を 認 め た 症 例 で あ る .そ の 血 栓 は ど れ も フ ィ ブ

リ ン や 赤 血 球 ,血 小 板 か ら な る 血 栓 で あ り ,a t h e r o m a の 内 容 物 は

含 ま れ て い な か っ た  (F i g 2 . D - E ) .そ の う ち 1 例 に 植 込 み 型 心 電 図

を 挿 入 し て い る .挿 入 例 に お い て は 1 年 6 か 月 経 過 し た 時 点 に お

い て 心 房 細 動 は 認 め ら れ て い な い .ま た ,上 記 5 症 例 で は 観 察 期 間

1 年 か ら 1 年 7 か 月 の 現 時 点 で 再 発 は 認 め ら れ て い な い . 

心 原 性 脳 塞 栓 症 例 は 25 症 例 全 て で 入 院 時 も し く は 入 院 中 に 心 房

細 動 が 確 認 さ れ た .そ の 血 栓 は ,い ず れ も フ ィ ブ リ ン や 赤 血 球 ,血

小 板 か ら な る 血 栓 で あ り ,a t h e r o m a の 内 容 物 は 含 ま れ て い な か っ

た .(F i g 3 . C ) .  

 



【 考 察 】  

機 械 的 血 栓 回 収 療 法 に よ り ,血 管 の 早 期 再 開 通 が 得 ら れ た 場 合 ,

そ の 脳 梗 塞 発 症 機 序 と し て 塞 栓 性 機 序 が 強 く 考 え ら れ る が ,入 院

中 に 塞 栓 源 が 認 め ら れ ず ,塞 栓 源 不 明 脳 塞 栓 症 と 判 断 さ れ る こ と

は 少 な く な い .本 検 討 で も 検 討 症 例 の 約 14 . 3％ (3 5 症 例 中 5 症 例 )

に お い て 明 ら か な 塞 栓 源 は 不 明 で あ っ た .こ れ は 過 去 の 塞 栓 源 不

明 脳 塞 栓 症 の 報 告 と 同 程 度 で あ る 1 4 ) .  

脳 梗 塞 患 者 に お け る 再 発 予 防 で あ る 抗 血 栓 薬 の 選 択 は 重 要 で あ

る が ,潜 因 性 脳 梗 塞 患 者 を 対 象 と し た 再 発 予 防 の 無 作 為 化 試 験 は ,  

N A V I G A T E  E S U S 試 験 1 5 ) と そ の サ ブ グ ル ー プ 解 析 1 6 ) ,  R E - S P E C T  

E S U S 試 験 1 7 ) , W A R S S 試 験 の サ ブ グ ル ー プ 解 析 1 8 )が あ る が , 潜 因

性 脳 梗 塞 や 塞 栓 源 不 明 脳 塞 栓 症 を 特 定 し た 再 発 予 防 に 対 す る 積

極 的 に 推 奨 さ れ る 治 療 は 認 め ら れ て い な い .そ の 原 因 と し て は 塞

栓 源 が 多 岐 に わ た る こ と 7 )が 一 因 で あ る .そ の た め ,現 時 点 で 潜 因

性 脳 梗 塞 や 塞 栓 源 不 明 脳 塞 栓 症 に お い て 有 効 な 再 発 予 防 薬 の 選

択 を 行 う に は 可 能 な 限 り ,塞 栓 源 を 特 定 す る こ と が 望 ま れ る . 

近 年 ,心 原 性 脳 塞 栓 症 の 血 栓 は 非 心 原 性 の 血 栓 と 比 較 し ,赤 血 球

に 対 し て ,フ ィ ブ リ ン 及 び 血 小 板 の 比 率 が 高 い こ と 1 9 ) ,潜 因 性 脳

梗 塞 の 血 栓 は 心 原 性 血 栓 と 組 織 像 が 類 似 す る こ と が 多 い 8 , 9 , 1 0 )こ

と が 欧 米 か ら 報 告 さ れ た .先 述 の よ う に ,回 収 さ れ た 血 栓 の 報 告

が 散 見 さ れ る こ と か ら , 本 検 討 で は 検 査 を 十 分 に 行 っ た う え

で ,ES U S と 判 断 さ れ た 症 例 で は 回 収 さ れ た 血 栓 の 病 理 結 果 を 参 考

と し ,抗 血 栓 薬 治 療 に よ る 再 発 予 防 を 検 討 し た . 

症 例 1 は 非 典 型 例 で あ り ,我 々 の グ ル ー プ で 症 例 報 告 と し て い る



2 0 ) .本 症 例 は ,肺 が ん 術 後 翌 日 に 発 症 し た 脳 梗 塞 の 症 例 で あ り ,肺

静 脈 断 端 内 に 形 成 さ れ た 血 栓 に よ る 塞 栓 症 と 推 察 さ れ た 2 0 ) .肺 癌

術 後 脳 梗 塞 の 頻 度 は 0.3 %程 度 で あ り 稀 で は あ る が 重 大 な 合 併 症

と し て 報 告 さ れ て い る 2 1 ) .こ れ は 肺 葉 切 除 後 に は 肺 静 脈 断 端 が 残

存 す る こ と が 知 ら れ て お り ,断 端 内 部 に 形 成 さ れ た 血 栓 が 脳 梗 塞

の 原 因 に な る と 考 え ら れ て い る 2 2 ) .  静 脈 断 端 内 で の 血 栓 形 成 に

は ,肺 静 脈 断 端 内 の 血 流 鬱 滞 に 加 え ,手 術 侵 襲 に よ る 断 端 部 で の

炎 症 が 関 与 す る と 考 え ら れ て い る 2 0 ) .  本 症 例 で は そ の 後 施 行 し

た 造 影 CT や 各 種 検 査 に て 明 ら か な 血 栓 を 認 め ら れ て お ら ず ,そ の

塞 栓 源 を 断 定 す る こ と は で き な い が ,回 収 さ れ た 血 栓 の 一 部 は ,

好 中 球 や 核 破 砕 を 豊 富 に 含 む 濃 厚 な フ ィ ブ リ ン に よ っ て 形 成 さ

れ て お り ,断 端 部 で の 局 所 炎 症 を 反 映 し て い る と 推 察 さ れ た 2 0 ) .

静 脈 断 端 内 の 血 流 鬱 滞 が 血 栓 形 成 に 関 与 し て い る と 考 え ら れ て

い る た め ,再 発 予 防 に は 抗 凝 固 療 法 が 望 ま し い と 考 え て War f a r i n

を 選 択 し た . 次 に 症 例 3 で は , 組 織 学 的 に は 血 栓 で は な く

ath e r o m a を 含 む 筋 性 動 脈 の 内 膜 及 び 中 膜 の 一 部 で あ っ た .回 収 さ

れ た 動 脈 の 内 膜 に は ath e r o m a が 認 め ら れ ,脳 梗 塞 の 発 症 に は 大 動

脈 動 脈 硬 化 性 機 序 が 関 与 し た 可 能 性 が 高 い と 考 え ら れ ,大 動 脈 や

総 頚 動 脈 起 始 部 病 変 な ど の 原 因 が 疑 わ れ た .明 ら か な 塞 栓 源 が な

く ,動 脈 硬 化 の 関 与 が 考 え ら れ た た め ,出 血 リ ス ク も 考 慮 し ,ガ イ

ド ラ イ ン と 同 様 に 抗 凝 固 療 法 よ り も 抗 血 小 板 療 法 が 適 す る と 考

え ら れ , 再 発 予 防 と し て Asp i r i n を 導 入 し た . 

そ の 他 の 3 症 例 で は , 塞 栓 性 脳 梗 塞 患 者 に 対 し て は ,NA V I G A T E  

E S U S 試 験 1 5 ) , R E - S P E C T  E S U S 試 験 1 ７ )で は 明 ら か な 抗 凝 固 療 法 の



A s p i r i n に 対 す る 有 用 性 は 示 せ な か っ た も の の , N A V I G A T E  E S U S

試 験 の サ ブ グ ル ー プ 解 析 で あ る NAV I G A T E  E S U S  p a t e n t  f o r a m e n  

o v a l e で は PF O を 有 す る 患 者 群 で は 抗 凝 固 療 法 が 虚 血 性 脳 卒 中 の

再 発 の リ ス ク 低 減 が 示 さ れ て お り 1 ６ ) ,ま た WA R S S の サ ブ グ ル ー プ

解 析 1 8 )で も As p i r i n よ り も Wa r f a r i n の 方 が 脳 梗 塞 の 再 発 を 予 防

し た と い う 結 果 が 示 さ れ て お り ,こ れ ら を 参 考 と し ,再 発 予 防 と

し て War f a r i n を 選 択 し た .ま た 塞 栓 源 不 明 脳 塞 栓 症 の 中 に 発 作 性

心 房 細 動 が 原 因 と 考 え ら れ る 症 例 は 40%以 上 含 ま れ る 2 3 )と の 報 告

も あ る こ と か ら ,発 作 性 心 房 細 動 が 今 後 検 出 さ れ る 可 能 性 を 考 慮

し ,回 復 期 リ ハ ビ リ テ ー シ ョ ン 病 院 に 転 院 し た 2 例 を 除 い た 1 例

に 植 込 み 型 心 電 図 を 挿 入 し ,外 来 に て 継 続 し た 原 因 検 索 に 努 め て

い る が ,挿 入 か ら 1 年 6 か 月 経 過 し た 時 点 で も 心 房 細 動 は 認 め ら

れ て お ら ず ,明 ら か な 塞 栓 源 は 認 め ら れ て い な い .今 後 も 更 な る

長 期 的 な フ ォ ロ ー ア ッ プ が 必 要 と 考 え ら れ る が ,上 記 5 症 例 で は

観 察 期 間 1 年 か ら 1 年 7 か 月 の 現 時 点 で 再 発 は 認 め ら れ て な い . 

本 検 討 か ら ,機 械 的 血 栓 回 収 療 法 に よ り 摘 出 さ れ た 血 栓 を 組 織 学

的 に 検 討 す る こ と で ,一 部 の 症 例 で は あ る が 塞 栓 源 不 明 脳 塞 栓 患

者 の 血 栓 の 形 成 機 序 を 推 測 で き る と 考 え ら れ ,今 後 の さ ら な る 長

期 的 か つ 症 例 数 を 増 や し た 検 討 が 必 要 と 思 わ れ る が ,回 収 さ れ た

血 栓 の 病 理 組 織 学 的 検 索 は ,よ り 正 確 な 病 態 把 握 に 加 え ,最 適 な

再 発 予 防 治 療 の 選 択 に つ な が る 可 能 性 が あ り ,有 用 で あ る と 考 え

ら れ た . 

本 検 討 に は い く つ か の li m i t a t i o n が あ る .ま ず ,本 検 討 で は 症 例

数 が 少 な い .塞 栓 源 不 明 脳 梗 塞 ,心 原 性 脳 塞 栓 症 と も に 更 な る 血



栓 の 解 析 が 必 要 で あ る と 思 わ れ る .次 に ,フ ォ ロ ー ア ッ プ 期 間 を

設 け て い な い た め に 再 発 予 防 に 関 す る デ ー タ に 乏 し い .今 後 は 症

例 数 を 増 や し ,長 期 に 追 跡 す る 必 要 が あ る .最 後 に ,前 述 の 論 文 で

は 画 像 解 析 ソ フ ト を 用 い て 構 成 成 分 の 割 合 を 定 量 的 に 比 較 し て

い る が ,本 研 究 で は 定 量 的 な 評 価 は 行 っ て い な い .ま た ,本 研 究 で

は 標 本 化 さ れ た 1 ス ラ イ ス の み し か 評 価 し て お ら ず ,そ の 組 織 像

が 血 栓 全 体 の 特 徴 を 反 映 し て い な い 可 能 性 が あ る . 

【 結 語 】  

塞 栓 源 不 明 脳 梗 塞 5 例 の 血 栓 を 病 理 組 織 学 的 に 検 索 し た .一 部 の

症 例 で は あ る が 塞 栓 源 不 明 脳 塞 栓 患 者 の 血 栓 の 形 成 機 序 を 推 測

で き る と 考 え ら れ た .回 収 さ れ た 血 栓 の 病 理 組 織 学 的 検 索 は ,よ

り 正 確 な 病 態 把 握 に 加 え ,最 適 な 再 発 予 防 治 療 の 選 択 に つ な が る

可 能 性 が あ り ,有 用 で あ る と 考 え ら れ る .今 後 は さ ら に 症 例 数 を

増 や し た 大 規 模 な 検 討 が 望 ま れ る . 

 

【 利 益 相 反 開 示 】  

筆 者 は 日 本 脳 神 経 血 管 内 治 療 学 会 へ の CO I 自 己 申 告 を 完 了 し て  

お り ， 本 論 文 の 発 表 に 関 し て ， 開 示 す べ き COI は な い . ま た 共 著

者 全 員 に 利 益 相 反 は な い ．  
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9 )  P e t e r  B S ,  U t a  H ,  W o l f r a m  S ,  e t  a l . :  I s c h e m i c  S t r o k e  W h a t  

D o e s  t h e  H i s t o l o g i c a l  C o m p o s i t i o n  T e l l  U s  A b o u t  t h e  

O r i g i n  o f  t h e  T h r o m b u s ?  S t r o k e .  2 0 1 7 ; 4 8 : 2 2 0 6 - 2 2 1 0 .  

1 0 )  M a e k a w a  M ,  S h i b a t a  S ,  N a k a j i m a  H  , e t  a l :  E r y t h r o c y t e -

R i c h  T h r o m b u s  I s  A s s o c i a t e d  w i t h  R e d u c e d  N u m b e r  o f  

M a n e u v e r s  a n d  P r o c e d u r e  T i m e  i n  P a t i e n t s  w i t h  A c u t e  

I s c h e m i c  S t r o k e  U n d e r g o i n g  M e c h a n i c a l  T h r o m b e c t o m y .  

C e r e b r o v a s c  D i s  E x t r a  2 0 1 8 ; 8 : 3 9 – 4 9  

1 1 )  T u r k  A S  , F r e i  D ,  F i o r e l l a  D ,  e t  a l :  A D P T  F A S T  s t u d y :  

a  d i r e c t  a s p i r a t i o n  f i r s t  p a s s  t e c h n i q u e  f o r  a c u t e  s t r o k e  

t h r o m b e c t o m y .  J  N e u r o i n t e r v  S u r g .  2 0 1 4 ; 6 : 2 6 0 - 2 6 4 .  

1 2 )  L a p e r g u e  B ,  B l a n c  B ,  G o r y  B ,  e t  a l :  E f f e c t  o f  

E n d o v a s c u l a r  C o n t a c t  A s p i r a t i o n  v s  S t e n t  R e t r i e v e r  o n  

R e v a s c u l a r i z a t i o n  i n  P a t i e n t s  W i t h  A c u t e  I s c h e m i c  S t r o k e  

a n d  L a r g e  V e s s e l  O c c l u s i o n  J A M A .  2 0 1 7 ; A u g  1 ;  3 1 8 ( 5 ) :  

4 4 3 – 4 5 2 .  

1 3 )  N o s e r  E A ,  S h a l t o n i  H M ,  H a l l  C E ,  e t  a l .  A g g r e s s i v e  



m e c h a n i c a l  c l o t  d i s r u p t i o n :  a  s a f e  a d j u n c t  t o  

t h r o m b o l y t i c  t h e r a p y  i n  a c u t e  s t r o k e ?  S t r o k e .  

2 0 0 5 ; 3 6 : 2 9 2 - 2 9 6 .  

1 4 )  P e r e r a  K S ,  V a n a s s c h e  T ,  B o s c h  J ,  e t  a l :  E m b o l i c  s t r o k e  

o f  u n d e t e r m i n e d  s o u r c e  :  P r e v a l e n c e  a n d  p a t i e n t  f e a t u r e s  

i n  t h e  E S U S  G l o b a l  r e g i s t r y .  I n t e r n a t i o n a l  J o u r n a l  o f  

S t r o k e  2 0 1 6 ; 1 1 : 5 2 6 - 5 3 3 .  

1 5 )  H a r t  R G ,  S h a r m a  M ,  M u n d l  H ,  e t  a l . ;  N A V I G A T E  E S U S  

I n v e s t i g a t o r s .  R i v a r o x a b a n  f o r  S t r o k e  P r e v e n t i o n  a f t e r  

E m b o l i c  S t r o k e  o f  U n d e t e r m i n e d  S o u r c e .  N  E n g l  J  M e d  

2 0 1 8 ; 3 7 8 : 2 1 9 1 - 2 0 1 .  

1 6 )  K a s n e r  S E ,  S w a m i n a t h a n  B ,  L a v a d o s  P ,  e t  a l . ;  N A V I G A T E  

E S U S  I n v e s t i g a t o r s .  R i v a r o x a b a n  o r  a s p i r i n  f o r  p a t e n t  

f o r a m e n  o v a l e  a n d  e m b o l i c  s t r o k e  o f  u n d e t e r m i n e d  s o u r c e :  

a  p r e s p e c i f i e d  s u b g r o u p  a n a l y s i s  f r o m  t h e  N A V I G A T E  E S U S  

t r i a l .  L a n c e t  N e u r o l  2 0 1 8 ; 1 7 : 1 0 5 3 - 6 0 .  

1 7 )  D i e n e r  H C ,  E a s t o n  J D ,  G r a n g e r  C B ,  e t  a l .  ;  R E - S P E C T  

E S U S  I n v e s t i g a t o r s .  D e s i g n  o f  R a n d o m i z e d ,  d o u b l e - b l i n d ,  

E v a l u a t i o n  i n  s e c o n d a r y  S t r o k e  P r e v e n t i o n  c o m p a r i n g  t h e  

E f fi c a C y  a n d  s a f e t y  o f  t h e  o r a l  T h r o m b i n  i n h i b i t o r  

d a b i g a t r a n  e t e x i l a t e  v s .  a c e t y l s a l i c y l i c  a c i d  i n  

p a t i e n t s  w i t h  E m b o l i c  S t r o k e  o f  U n d e t e r m i n e d  S o u r c e  ( R E -

S P E C T  E S U S )  I n t  J  S t r o k e .  2 0 1 5  D e c ; 1 0 ( 8 ) : 1 3 0 9 - 1 2 .  

1 8 )  S a c c o  R L ,  P r a b h a k a r a n  S ,  T h o m p s o n  J L P ,  e t  a l :  



C o m p a r i s o n  o f  w a r f a r i n  v e r s u s  a s p i r i n  f o r  t h e  p r e v e n t i o n  

o f  r e c u r r e n t  s t r o k e  o r  d e a t h :  s u b g r o u p  a n a l y s e s  f r o m  t h e  

W a r f a r i n - A s p i r i n  R e c u r r e n t  S t r o k e  S t u d y .  C e r e b r o v a s c  D i s  

2 0 0 6 ; 2 2 :  4 - 1 2 .  

1 9 )  T o b i a s  B B ,  J u s t u s  F K ,  C l a u s  z ,  e t  a l . :  T h r o m b u s  

H i s t o l o g y  S u g g e s t s  C a r d i o e m b o l i c  C a u s e  i n  C r y p t o g e n i c  

S t r o k e .  S t r o k e  2 0 1 6 ; 4 7 : 1 8 6 4 - 1 8 7 1 .   

2 0 )  U s u i  G ,  T a k a y a m a  Y ,  H a s h i m o t o  H , e t  a l . ( i n  p r e s s ) :  

C e r e b r a l  E m b o l i s m  C a u s e d  b y  T h r o m b u s  i n  t h e  P u l m o n a r y  

V e i n  S t u m p  a f t e r  L e f t  L o w e r  L o b e c t o m y .  I n t e r n a l  M e d i c i n e .  

2 1 )  Y a m a m o t o  T ,  Y a g i  S ,  U r y u h a r a  K ,  e t  a l . :  C l i n i c a l  

f a c t o r s  t h a t  a f f e c t  t h e  o u t c o m e s  a f t e r  a n a t o m i c a l  v e r s u s  

n o n - a n a t o m i c a l  r e s e c t i o n  f o r  h e p a t o c e l l u l a r  c a r c i n o m a .  

S u r g  T o d a y .  2 0 1 7 ;  F e b ; 4 7 ( 2 ) : 1 9 3 - 2 0 1 .   

2 2 )  O h t a k a  K ,  H i d a  Y ,  K a g a  K ,  e t  a l :  T h r o m b o s i s  i n  t h e  

p u l m o n a r y  v e i n  s t u m p  a f t e r  l e f t  u p p e r  l o b e c t o m y  a s  a  

p o s s i b l e  c a u s e  o f  c e r e b r a l  i n f a r c t i o n .  A n n  T h o r a c  S u r g  

2 0 1 3 ,  9 5 : 1 9 2 4 – 1 9 2 8 .  

2 3 )  N t a i o s  G ,  P a p a v a s i l e i o u  V ,  M i l i o n i s  H  e t  a l  : E m b o l i c  

s t r o k e s  o f  u n d e t e r m i n e d  s o u r c e  i n  t h e  A t h e n s  s t r o k e  

r e g i s t r y  :  a  d e s c r i p t i v e  a n a l y s i s  S t r o k e  2 0 1 5 ; 4 6 :  1 7 6 -

1 8 1 .  

 

  



【 図 表 の 説 明 】  

Fi g . 1  

E S U S 代 表 症 例 (T a b l e 1 . 2  症 例 3) .  7 3 歳 男 性 .突 然 の 右 麻 痺 ,失 語

を 認 め ,救 急 来 院 .頭 部 MR I に て 左 中 大 脳 動 脈 閉 塞 を 認 め , 発 症 か

ら 1 時 間 で の 来 院 で あ り ,r t - P A と 機 械 的 血 栓 回 収 術 を 施 行 .  

A : M R A .左 M2 描 出 低 下 を 認 め る (白 矢 頭 ).  

B :血 管 造 影 検 査 .正 面 像 .左 MC A 遠 位 の 描 出 低 下 を 認 め る (白 矢 頭 ).  

C : L A O 5 0°CR A 6°. M 2 s u p e r i o r  b r .に 造 影 欠 損 像 あ り (白 矢 頭 ). 

D :回 収 さ れ た 血 栓 の 肉 眼 像 .白 色 の 硬 い 血 栓 で あ る . 

E , F :回 収 さ れ た 血 栓 の 組 織 像 .動 脈 壁 の 内 膜 及 び 中 膜 の 一 部 で あ

り ,動 脈 壁 内 に は cho l e s t e r o l  c l e f t を 含 む at h e r o m a (赤 矢 頭 )が

見 ら れ る (E: H E 染 色 , F :  E l a s t i c a - M a s s o n 染 色 , s c a l e  b a r : 2 0 0

μ m) .  

 

 

F i g . 2  

E S U S 代 表 症 例 (T a b l e 1 . 2  症 例 2) .  5 4 歳 男 性 .仕 事 中 に 突 然 右 麻

痺 が 出 現 し ,救 急 来 院 .左 中 大 脳 動 脈 閉 塞 に 対 し ,rt - P A に 加 え ,機

械 的 血 栓 回 収 術 を 施 行 .退 院 後 は ,植 込 み 型 心 電 図 を 挿 入 し ,外 来

精 査 継 続 . 

A :血 管 造 影 .左 中 大 脳 動 脈 閉 塞 (白 矢 頭 ).  

B :左 中 大 脳 動 脈 の 再 開 通 を 認 め る . 

C :  回 収 さ れ た 血 栓 の 肉 眼 像 .暗 赤 色 調 の 血 栓 で あ る . 

D , E :  回 収 さ れ た 血 栓 の 組 織 像 .フ ィ ブ リ ン や 赤 血 球 ,血 小 板 ,及



び 少 量 の 炎 症 細 胞 か ら な る 血 栓 で あ り , a t h e r o m aの 内 容 物 は 含

ま れ な い .(H E染 色 , s c a l e  b a r : 2 0 0μ m( D ) ,  s c a l e  b a r : 5 0μ

m( E ) )  

F :植 込 み 型 心 電 図 埋 め 込 み 後 の 胸 部 レ ン ト ゲ ン 写 真 . 

 

 

F i g 3  

心 原 性 脳 塞 栓 症 代 表 症 例 (T a b l e 2  心 原 性 脳 塞 栓 症 症 例 ).4 9 歳 女

性 .自 宅 で 突 然 倒 れ ,救 急 搬 送 .MR A で は 左 中 大 脳 動 脈 閉 塞 ,左 後 大

脳 動 脈 閉 塞 を 認 め ,機 械 的 血 栓 回 収 術 を 施 行 .来 院 時 心 電 図 で 心

房 細 動 を 認 め て い る . 

A :血 管 造 影 を 行 う と ,左 中 大 脳 動 脈 ,後 交 通 動 脈 (fe t a l  t y p e )の

閉 塞 所 見 を 認 め る (白 矢 頭 ). 

B :再 開 通 を 認 め る . 

C , D :回 収 さ れ た 血 栓 の 組 織 像 .フ ィ ブ リ ン や 赤 血 球 ,血 小 板 ,及 び

少 量 の 炎 症 細 胞 か ら な る 血 栓 で あ り , a t h e r o m a の 内 容 物 は 含 ま

れ な い .( H E 染 色 , s c a l e  b a r : 5 0 0μ m( C ) ,  s c a l e  b a r : 2 0 0μ m( D ) )  



症例 症例1 症例2 症例3 症例4 症例5
年齢 68歳 54歳 73歳 55歳 49歳
性別 男性 男性 男性 男性 ⼥性

危険因⼦ HT、SM HT、DL HT、DL、SM DL、SM HT、DL
来院時NIHSS 24 17 16 30 25

閉塞部位 左中⼤脳動脈 左中⼤脳動脈 左中⼤脳動脈 左中⼤脳動脈 左内頚動脈

急性期治療 機械的⾎栓回収療法
rt-PA＋

機械的⾎栓回収療法
rt-PA＋

機械的⾎栓回収療法
機械的⾎栓回収療法

rt-PA＋
機械的⾎栓回収療法

使⽤デバイス
Penumbra 5MAX

ACE

Solitaire 6×30㎜
＋

Penumbra 5MAX
ACE

Trevo 3×20㎜
＋

Penumbra 5MAX
ACE

Trevo 4 ×20㎜
＋

Penumbra 5MAX
ACE

Penumbra5MAX
ACE

TICI 3 2b 3 2b 2b
OTR 363min 145min 280min 492min 194min

Table1 症例の背景因⼦ 

HT:Hypertension,DL:Dyslipidemia,SM:Smoking,AL:Alcohol,OTR:onset to recanalization



症例1 症例2 症例3 症例4 症例5 ⼼原性脳塞栓症

⾎栓様塞栓物の組織像

好中球や核破砕を
豊富に含む濃厚な
フィブリンによっ
て形成される領域
と, ⾚⾎球を主体と
した領域を含む⾎
栓である.

フィブリンや⾚⾎
球,⾎⼩板,及び少量
の炎症細胞からな
る⾎栓であり,
atheromaの内容物
は含まれない.

動脈の内膜及び中
膜の⼀部である. 動
脈壁には, 泡沫状組
織球やコレステ
ロール結晶を含む
atheromaが⾒れら
る.

フィブリンや⾚⾎
球,⾎⼩板,及び少量
の炎症細胞からな
る⾎栓であり,
atheromaの内容物
は含まれない.

フィブリンや⾚⾎
球,⾎⼩板,及び少量
の炎症細胞からな
る⾎栓であり,
atheromaの内容物
は含まれない.

フィブリンや⾚⾎
球,⾎⼩板,及び少量
の炎症細胞からな
る⾎栓であり,
atheromaの内容物
は含まれない.

後療法 warfarin warfarin aspirin warfarin warfarin DOAC/warfarin

Table2 回収された⾎栓様塞栓物の組織像, 後療法

DOAC:direct oral anticoagulants
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