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パンチ症候群,い わゆる特発性門脈圧元進症の成因に関しては,従 来より,肝 に原因を求める説,陣 に

原因を求める説があって,い まだ明らかにされていない.

騒最近,わ れわれは免疫異常が原因と推測されている全身性進行性硬化症の 1例に汎血球減少,門 脈圧元

進,巨 大陣腫,し かも,肝 には硬変像みられず HBS抗 原を証明した。他の 1例では LuPoid肝 炎の像を

塁し,同 じく,門 脈圧元進,巨 大障腫を有し,と もに免疫学的異常がみられた。

かかる症例から,本 症の円脈圧元進,陣 腫は単なるうっ血性陣腫のみでなく,何 らかは感染を契機とし

た免疫異常が関うしているものと推測された。

索引用語 :特発性門脈圧元進症.パ ンチ症候群,全 身性進行性硬化症,LuPcid肝 炎,免 疫果帯

はじめに

HBウ ィルスの感染に伴う慢性肝炎 の成因に関して

は,新 しいHB抗 原証明法の開発とともに急速の進歩を

とげりめうことに肝炎の発生機序,慢 性化については広く

免疫学的立場 から論ぜられてきている。け。かかる HB

抗原が最近, 膠原病の一部°つDりゃ LuPoid肝炎
1の

ある

いは糸球体腎炎
1'な

どの病困にも関与するのではないか

との報告も散見される.

一方,バ ンチ症候群,い わゆる特発性門脈圧元進症の

成因に関しては本症にみられる肝線維症の原因に慢性肝

炎が推測されるとする杉浦
1つ

,山 本
1め

らの報告があ り,

事実,最 近のオルセイン染色法による検索で,肝 線維症

でも肝内の HBS抗 原が証"さ れている
1つlゆ10。また Au

抗原陽性の慢性肝炎に Banti症候群を合併した 1例を最

近,井 上,島 田
1つ

らは報告し,慢 性肝炎の 1つ病態とし

てパンチ症候群を塁したと解している。

われ わ れ は本症 の肝内での HBS抗 原陽性成績 か

ら
1°

,本 症にみられる肝線維症の原因に HBS抗 原が関

係をもっていることは充分推測されるが,そ れが直ちに

パンチ症候群の成因につながるか否かは,な お,問 題が

あると考えている。最近,わ れわれは,免 疫異常をもっ

た全身性進行性硬化症および LuPoid肝炎と思われる疾

患に巨大な牌腫,門 脈圧元進を合併した 2症例を経験し

たので,そ の臨床所見をのべ,特 発性門脈圧元進症の成

因についていささかの考察を加えてみたい。

症  例
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症例 I.41歳 ,女 性 .

昭和48年に全身性進行性硬化症 (PSS)の 診断で本院

第一内科に入院カロ療したことがあるが,昭 和51年 5月 頃

から下血があり,6月 10日吐血,再 び内科に入院,胃 静

脈瘤を指摘され1,200mlの 輸血をうけた。その後,7月

6日 から再び2回 の吐血があり,当 科に転科した.

入院時,貧 血,軽 度黄疸があるほか,仮 面様顔貌,小

口症,手 指の硬化がみられ,肝 は右乳腺上で2横 指,解

は,左 季肋下で3横 指触知した。検査成績は表 1に示す

ごとく,汎 血球減少,中 等度の出血傾向があり,肝 機能

では GOT,CPTに 異常はないが γ‐g10bulinの増加,

LDHの 上昇,BSP,ICG値 の上昇があり軽度の肝障害

がみられた。

その他, 血沈値の元進,CRP陽 性で免疫グ,ブ リン

では IgG,IgAの 増加,抗 核抗体陽性 (図 1),皮 膚生

検では表皮の萎縮と真皮での膠原線維の増生,汗 腺の萎

縮がみられ (図2),食 道静脈瘤はX線 ならび に 内祝鏡

検査で証明された (図 3).な お,閉 塞肝静脈圧は,160

mmH20で あつたo

表 1 症 例 I入 暁時栓奈成績

特発性門脈圧元進症バンチ症候群の成因に関する考察   日 消外会議 10巻  5号

図 2 症 例 Iの 皮膚生検組織像
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61U

20U

6 2KAU

050どpH

984WU

8 0CU

25.5%

114%

83g/dl

43.1%

2 5 %

CoombS test一

Wa‐R    一

AFP     一
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左は食道下部の狭窄

右は3カ 月後の食道静B「K瘤

図 1 症 例 Iの 抗核抗体

図 3 症 例 I術 前食道 レ繰像
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末梢血での T‐Cellを 矢日の方法で算定した結果33,5

%, 絶 対数66/mm3で ,B_cellは Surface immunoglo‐

bulin forming cellをB‐Cellとして算定すると27%で あ

った。また,末 梢血 リンパ球の PHAに よる幼若化現象

ヤまStimmulation lndexで しめすと2.18で正常人 (10～

15)に 比べて著明に低下していた。

手術時の門脈度は2401nmH20,陣 内圧は270mmH20

で,術 中門脈造影でも,胃 冠状静脈への試虹行路の発達

がみられた (図4).摘 出牌の重量は1,0708で あった.

組織学的に,肝 は軽度ないし中等度の小円形細胞の浸潤

のほか,軽 度の線維増生がみられたが,限 界板,肝 細胞

の破壊はみられず,軽 度の肝線維症あるいは,慢 性肝炎

といえる所見であった (図5).

なお,腺 は洞増生のほか (図6),リ ンパ濾胞 の肥大
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がみられ,一 部に Onion skin lesionも軽いものがみら

れた (図7)。 また,肝 にはオルセイン染色にて,HBS

抗原がみとめられた (図8).

症例 正.23歳 ,♀

図7 症 例 I,牌 のOnion skin lesiOn(A.M.× 200)

図 8 症 例 I,8千組織の Orcein染色 (× 200)に

よる HBS抗 尿陽性

図 6 症 例 Iの 牌組織像 (A.M,x200)

図 4 症 例 Iの 術中門脈造影像

図5 症 例 Iの 肝組織像 (HE× 40)
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生来,健 康であったが,昭 和48年9月 ,突 然,腹 痛,

嘔気を訴え意識喪失し,某 病院に緊急入院した。この時

は発熱あり,腹 水の貯溜が指摘された。同年10月"某 市

民病院へ転科し,諸 検査を受け,LE細 胞が認められ,

膠原病の疑いと診断されてステHイ ドの投与を受け,11

月退院した。 しかし, その後も, ステロイドの投与を

受けていたが,特 に,自 覚的には軽度の全身俗怠感があ

るほか,著 変はなかった。昭和51年秋頃より,全 身倦怠

感が強くなり,昭 和51年11月25日夕方,突 然,約 洗面器
一杯の吐血があり,某 病院にて輸血を受けるも,数 回の

吐血を繰 り返し,同 月26日,本 院第一外科へ緊急入院し

ツこ.

入院時現症では,体 格やや小,栄 養やや不良,意 識現

瞭,全 身皮膚は乾燥し,上 肢の皮膚 はやや硬化してい

た。顔面,前 胸部および背部には涯清様皮疹がところど

ころにみられた。眼験結膜は,貧 血著明で眼球結膜は軽

度に黄染しており,腹 部では,上 腹部が軽度膨満し,肝

は正中線で2横指,障 は,脂 高まで腫大していた。しか

し,明 らかな腹水はみられなかった。

入院時,直 ちに内視鏡検査を行った結果,食 道中部か

ら下部にかけ出血性の静脈瘤が認められ,吐 血はこれに

よるものと診断した.

検査成績では (表2)の ごとく,汎 血球減少がみられ

るほか,肝 機能検査では,血 清総ビツルビ/, 膠 質反

応,ICG値 ,何 れも上昇し ChEの 低下,7‐g10bulin特

に IgGの 著明な増加, 補体成分 C3,C4の 著明な減少

が認められた。抗核抗体 (図9),RAな どの 自己抗体

も陽性であった。しかし,腎 機能は異常なく,検 尿では

蛋白尿が認められた.

また,本 症例の末梢血中の T‐Cellは67%で ,PIIAに

よるリンパ球幼若化現象は,StiIImulating lndexで示

すと6.8で正常人に比べて低下していた.

入院後直ちに, Sengstaken‐BlakmOreチ ュープを挿入

し,同 時に,鎖 骨下静脈からの高カロリー輸液 を 開始

し,全 身状態の改善に努めたが,週 一度の割で吐下血を

繰 り返し,そ のたびに血小板,新 鮮血輸血を行った。結

局,12月 17日緊急手術を施行した。その間,比 較的安定

した時期に測定した閉基肝静脈圧は,28mmH20で ,

内視鏡的には食道下部に数条の静脈瘤がみとめられた。

開腹時の所見では,腹 水なく,陣 は季肋部から臓下まで

に達し,肝 は,右 業が萎縮し,左 葉は代償性に肥大し,

その表面は小豆大から小指頭大の大小の結節状肥厚を認

め,肉 眼的には肝硬変の像を塁していた (図10).

特発性門脈圧元進症パンチ症候群の成因に関する考察   日 消外会議 10巻  5号

表 2 症 例 1,入 院時検査成績

1&液所見:         1  ′ g1     79%
RBC    267× 10ツmm3 1   r g1     51 7%

書:   歩〕ザ
l 常

農砦
所
島,  a%

WBC      171D/mm3       2°      68%
Piatelet   3 3X10ツmm3  BuN       16mg/di
Bleeding time 8′∞′   1免 疫グロブリン:
Clotling time 9′3伊      IgG        4746 mg/dl
Rumpe卜しeede tt      lgA       312 mg/di

血縫脳rn h鴫0鈍c 智   <鑑 開
l

Na       137 mEq/L  補 体成分 C3  42mgβ l

K       39nEq/LI 補 体成分 C4  125 mg/dl

Cl       lo9 nEq/L!血 清化学所見 :

Ca        3 6mEq/Li ASL0       120 U

肝機能所見 :         I  C R P    十

COT        49U     RA      十

cPr       19u    c00mtt test一

T B11      9 omg/dt ‐  Wa‐ R   一

TTT        5 8U      AFP     一

ZrrT       20 U以 上 I H欧 ‐Ag  ―

ALP        25KAU   HBS‐ Ab  一

ChE     o 47ZpH I LE細 胞   一

T Cho     63 mg河 1 1 抗 核抗体  十  (80X)

と鮮  1野!苫bU 検最留
見:  7

r‐G T P     2 3 U   I  蜜 白     5 9  5 m g / d l

r c C ( 1 5′)   2 5 %     織        0

T.Pro     6 8g/dl l 赤 血球    311～ 40/1GF

alb     32 7%    円 柱   一

″1‐g1    34%  1策 便所見 :

″2‐g1    44%    浩 血   ‖

術中の門脈圧は4011mmH20,障 内圧も400malH20で

あった。経陣門脈造影では,陣 静脈の著明な拡張と胃冠

状静脈の屈曲蛇行,拡 張像があり,こ れよりの食道静脈

層の形成が確認できた。摘牌および食道離断術と Deva

scularizatiollを行った, 摘出障の重量は1,440gでぁっ

た。

病理組織学的所見では,陣 は著明な洞増生がみられた

が (図11),リ ンパ源胞の萎縮,中 心動脈の Onion skin

iesionはみられなかった。なお,濾 胞周辺帯から濾胞に

かけての線維化, この部での赤血球の うっ帯もみられ

図9 症 例 Iの 抗核抗体



図10 症 例 正の術中写真
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た。肝では,小 業間および門脈域の著明な線維化が認め

られ,小 円形細胞を中心とした細胞浸潤が高度で,一 部

では濾胞様を塁し,細 胆管増生,限 界板破壊 もみられ

た。また,大 小の偽小葉形成も多数あり,小 葉の肝細胞

索の乱れと, リンパ球浸潤が著明であった (図12).オ

ルセイン染色法による肝組織内の HBS抗 原は,見 い出

WHVP

行中門脈E

癖 重 ■

肝組織HBS'Ag
(オルセイン策色)

し得なかった,

以上の症例について,主 な検査成績をまとめると (表

3)に 示すごとくである。

考  察

特発性門脈圧克進症なる名称は,必 ずしも一般的では

ない.と いって,バ ンチ病あるいはパンチ症候群,肝 線

維症,あ るいは肝内門脈閉塞症 と呼称するにはいまだ病

困も明らかでなく,一 定した見解は得られていない。厚

生省特定疾患特発性門脈圧克進症の調査研究班では,陣

腫,貧 血,門 脈圧元進を示し,し かも,肝 硬変,肝 外門

脈,肝 静脈閉塞を認めず,血 液疾患,寄 生虫などの原因

の明らかなのを除外したものを本症の診断基準としてい

る.

ここに塁示した症例 Iは ,汎 血球減少,著 明な牌腫お

よび食道静脈瘤を有する問脈圧元進症状があり,肝 には

細胞浸潤のほかは,軽 い線維化がみられた。すなわち,

特発性門脈圧元進症 の範時に入れられて よい症例であ

る。症例 Iも汎血球減少,著 現な陣腫,門 脈圧元進がみ

られた。ただ,肝 組織像は著しいリンパ球を中心とした

小円形細胞の浸潤のほか,肝 細胞の壊死,再 生が部分的

にみられ,偽小葉の形成もみられたことから肝硬変に近

いが,む しろ,LuPoid肝 炎あるいは, 活動性慢性肝炎

と考えられる組織像であり,少 なくとも,特 発生門脈圧

充進症とは診断しがたく,Lupoid肝 炎に合併した 門脈

圧元進症例と考えられる.

このように, 自験例は巨大な陣腫 ならび に汎血球減

少, Fヨ脈圧元進に, 前者の例では PSS,後 者の例では
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図11 症 例 Iの 牌組織 (A.M.× loo)

図12 症 例 Iの 肝組織像 (H・E.× 40)
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Lupoid肝 炎が合併したものであった.す なわち,前 者

ではその臨床所見,血 清免疫学的検査成績,皮 膚生検像

などから,ま た,摘 出陣に Onion skin lesiOnがみられ

たこととから PSSと 診断するに疑いはなかった
1め._

方,後 者においては,LE細 胞の出現や臨床所見から,

すでに SLEを 疑われ, ステロイド治療も行われ てい

た。しかし,本 例では,腎 障害は著明でなく,陣 におけ

る Onion skin lesionもみられず,SLEょ りはむしろ黄

疸"肝 機能障害があるほか,血 清免疫学的にまた,手 術

時の肝組織像から,Lupoid肝 炎あるい は活動性慢性肝

炎と考えられるものであった
20.

これら2症例 に合併した PSS,Lupoid肝 炎はともに

免疫異常あるいは自己免疫が原因とも推測されている疾

患であり,わ れわれ の検査成績でも, 2症 例ともに共

通していえることは, 血清中の γ‐globulinの著しい増

加, こ とに IgCの 増加
・
がみられたことで, 前者では

IgAも 増加し,ま た,後 者では補体 C3,C4成 分の減少

もみられている。そのほか抗核抗体もともに陽性であっ

た。さらに末梢血中の T‐Cellは前者において著明に減

少し, PHAに よるリンパ球幼若化現象はともに低値を

示し,免 疫能の低下が推測された (表3).

特発性門脈圧元進症の成因は,い まだ明らかでなく,

従来から肝に原因を求める説も
1り1ゆ

ぁれば,陣 に原因を

求める説がある
21)2り。とくに,い わゆる肝原説について

は,肝 線維症,肝 内門脈閉塞症 と呼称され,そ の原因と

しては,本 症の肝組織像や既往歴から感染,こ とに肝炎

ビールスによる慢性肝炎が杉浦
1り

,山 本
1め

らによって推

測されていた.一 方,最 近の志方めらに よって考案され

たオルセイン染色による肝内 HBS抗 原の検出率は,肝

硬変や肝癌において高率に証明されているが,肝線維症

においても志方ら
1め

,吉 田ら
1°は何れも約10%に 陽性で

あったと報告し,パ ンチ症候群の成因に慢性肝炎が大き

な引き金となっているとのべている。われわれの検索で

も40例の肝線維症のうち,よ り高い30.0%に オルセイン

法による肝内 HBS抗 原が証明された
1ゆ.

すでに,鈴 木前教授は2ゆ
教室での卵白アルブミンの長

期感作によって作成した実験的バンチ病ウサギの諸成績

から,何 らかの感染によるアンルギー機序を本症の成因

として推測したが,か かる意味において,本 症患者の肝

内に高率に HBS抗 原を証明し得たことは極めて興味深

い事実 と考えている。このように HBV感 染に伴ってお

こった慢性肝炎が,肝線維症の原因につながることは充

分考えられるが,し かし,それがただちに本症の成因に
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結びつくか否かは,な お問題のあるところで,む しろ,

このような感染を契機としておこった免疫異常あるいは

自己免疫かもしれないが,か かる病態が本症の成因に関

与している可能性の強いことが推測されるのである。か

かる理解にたてば,今 回の症例 Iは ,肝 内に HBS抗 原

が検出されていることから,肝 炎ピールス感染を契機と

して起った免疫異常が PSSは 勿論のこと,合 併した特

発性門脈圧元進症の成因にも関与しているものと推測さ

れるし,ま た,症例 Iに おいても巨大な陣腫,門 脈圧元

進が単なる肝病変のみに原因を求めるよりは,本 例の肝

病変が自己免疫機序によると考えられている LuPoid肝

炎であることから,む しろ,根 底にみられた免疫異常が

関与していることも推測され,教 室での自己免疫性溶血

性貧血に合併した2例 の経験とともに興味深い。

最近,膠 原病や自己免疫が原因と思われる疾患の一部

に HB抗 原のみられるとの報告 が散見され,CoCke8)

は結節性多発性動脈炎H例 の うち4例 に Au‐抗原陽性

で,一 部血管壁に Aぃ抗原,IgM,β l Cの 沈着が蛍光

抗体法で証現された と述べている。また,Combes20,

BajtailD,Razzak20,小林
2め

らも HB抗 原陽性の肝障害

例に合併した腎炎で糸球体における IgC,C8補 体成分,

HB抗 原などの沈着がみられたことなどからHB抗 原の

糸球体腎炎発生に関与する可能性のあることを示唆して

いる。一方,活動性慢性肝炎や Lupoid肝炎,原 発性胆

汁性肝硬変 (PBC)は 従来から免疫異常を伴い,自 己免

疫が原因的と推測されているが2の2め2り
,sherioCkら

30は

肝障害が主として間葉系,肝 細胞に起った場合は,活動

性慢性肝炎,主 として胆道上皮に起った場合は PBCで

あろうとの一連の仮説を呈示している。このような免疫

異常をもった種々の肝疾患にも HB抗 原 の証明された

との報告がある31)3り。また,こ れら疾患には,し ばしば

門脈圧元進,食 道静脈瘤の形成,そ の破裂による吐血 ,

陣腫の合併することが報告されている
3め34j90.しかし,

かかる際の問脈圧元進症の発生機序については,あ まり

論ぜられておらず,一 般的に肝硬変による門脈圧元進 ,

いわゆるうっ血性Ht腫と考えられている。しかし,わ れ

われがいわゆる特発性門脈圧元進症の成因を推測するな

かで,自験例の症例 Iに おいてみられた1,440gとぃぅ巨

牌と門脈圧元進症が単なる肝硬変によるうっ血性牌腫 と

して解されるか否かは疑間であり,あ るいは,免疫異常

を根底にした機序も関与しているとも考えられるのでは

なかろうか。かかる観点から,関節 リウマチ症にパンチ

病様症状をともなった Feity症候群も単なる合併
Sゆとい
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うよりは,む しろ,免 疫異常を基盤にもった一連のもの

と解され,そ のような報告もみられる
3の.

このように,パ ンチ症候群の成因に関しては何らかの

機序による免疫異常が関与すると仮定するならば,本 症

の陣腫の発生は肝内の変化あるいは腺の変化のみで起る

とは論 じがたく,む しろ,Patrassi30,鈴木
2め

がのべてい

るがごとく肝 ,陣 は同じ間美性臓器であることから,肝

牌に加わった何らかの刺激によるアレルギー機序が根底

にあると推測される。このことは,卵 白アルブミン感作

実験にみられた肝,牌 の組織所見の発生 とも符合するよ

うに思われる.

同時に,卵 白アルブミンに estrogenを附加すること

によって,よ り著明な陣腫が作成 しうることは
3040,女

性ネルモンの縄内系組織への関与が推測され,宿 主免疫

に何らかの影響をもたらす と思われる。これらの点につ

いては今後さらに検討してゆきたい。

ま と め

最近 ,わ れわれは吐血を伴い,巨 大な陣腫,門 脈圧元

進症状を有したバンチ症候群が全身性進行性硬化症 とい

わゆるルポイ ド肝炎に合併した 2症 例を経験 し,そ のお

もな臨床ならびに免疫学的所見をのべ ,特 発性門脈圧元

進症の成困に免疫学的異常が関与する可能性のあること

を示唆した.

本研究の一部は,昭 和50年度文部省科学研究費,昭 和

51年度厚生省特発性門脈圧元進症調査研究費によつて行

なわれた。
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