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索引用語 i Crohn病の兄弟間発生,Crohn病の回腸穿孔

はじめに

1975年,CrOhn病 に関する厚生省特定疾患調査研究

班が発足し,本邦の C■ohn病 の実態が明らかになって

きた。しかしいまだ原因不明の非感染性の疾患として

理解されているように,そ の臨床像は多彩で,ま た欧

米と本邦の C■ohn病 にも多少の違いがあるようであ

る11本 症例は兄が26歳時に Crohn病 と診断されてお

り,同 様に本症例も29歳時に小腸穿孔で発症し治療す

る機会が得られたので,本 症の遺伝因子および腸管穿

孔について若子の文献的考察を加えて報告する。

症  例

患者 :29歳,男 性.運 搬業,

主訴 :突然の腹痛.

既往歴 :15歳時虫垂炎で虫垂切除術施行。その他特

記すべきことなし.

家族歴 :家族歴および遺伝型については図 1に示し

た。なお,兄 は昭和56年に血便,腹 痛,貧 血のため精

査を受け,小 腸多発性潰瘍の診断で開腹手術をおこな

い,回 腸部分切除 (約60cm)お よび虫垂切除を受け,

病理学的に小腸 CrOhn病 と診断されている。

現病歴 :昭和62年 7月 30日,朝より腹痛があったが,

仕事をしていた。同日,昼 3時 ごろより強い鋭い痛み

となり,某 医で点滴治療受けるも疼痛の増強があり,
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図 1 家 族歴および遺伝型
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夜間当院に緊急入院した。なお,今 回の発症までに下

痢 。発熱 ・腹痛は経験しなかった。

入院時現症 1体格中等度で栄養良好.体 温38.8℃と

発熱を認めた。貧血,黄 痘なく, 日内アフタ,皮 疹,

表在性リンパ節腫脹も認めず,腹 部は全体に膨隆し鯖

周囲の圧痛,腹 膜刺激症状,筋 性防御を認めた。

検査所見 !末補血液検査で自血球数10,700/mm3と

増加を認めたがその他は異常なくCRPは 2+で あっ

た。生化学検査では,総蛋白5.4g/dlと低蛋白血症を認

めるが蛋自分画では異常を認めず,肝 機能検査,腎 機

能検査に異常を認めなかった。

入院時胸腹部単純 X線 検査 :横隔膜下に遊離ガス

像を認め,腹 部には小腸ガスの増加と鏡面像形成を認
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図3 手 術所見.回盲弁より80cmの腸間膜側に直径5
mm大 の穿孔を認めた (ペアン部)

図4 小 腸切除標本.摘 出腸管全体にさまざまの大き
さのUL I～IIIの縦長の漬瘍病変あるいはそれらの

疲痕像を認める。

図2 入 院時胸腹部単純 X線 写真.横 隔膜下に遊離ガス像 (矢印)を認め,腹 部には
小腸ガスの増加と鏡面像形成を認めた。

めた (図2).

入院後経過 :触診による腹膜刺激症状の出現, 自血

球数増加,単純 X線 検査による遊離ガスの証明より消

化管穿孔,汎 発性腹膜炎の診断にて緊急手術を施行し

亨そこ .

術中所見 :穿孔発生より約 7時 間経過し開腹する。

右側腹部,ダ グラス寓に大量の食物残澄,膿性腹水(細

菌培養検査にて大腸菌,ク レプシエラ菌証明)を 認め

る。消化管検索するに小腸は発赤腫脹強く,膿 苔が付

着し,炎 症性変化が著明で,狭 窄部と拡張した腸管が

非連続的に存在していた。回盲弁より80cmの 腸間膜

側 に直径5mm大 の穿孔を認めた く図 3)。 さらに

Treitz靭帯ょりlmの 空腸にも壁肥厚を伴 う狭窄部を

約50cmに わたって認めた。穿孔部腸管および空腸の

病変部腸管をそれぞれ切除し,一 期的に端々吻合し腹

腔内洗浄後 ドレナージ術を施し閉腹した,

切除腸管肉眼的所見 !摘出腸管全体にさまざまの大

きさの UL I～ IIIの縦長の潰瘍病変,あ るいはそれら

の赦痕像が認められ一部穿孔を認めた (図4).

病理組織学的所見 :炎症性細胞浸潤は潰瘍部に一致

し筋層あるいは衆膜層まで認められ穿孔部は限局性の

腹膜炎がみられた。肉芽腫は大小の類上皮細胞の結節,

リンパ球浸潤,お よび線維化よりなり,散 在性に粘膜

下や漿膜下に認められた。また穿孔部周囲には,い く
つかの裂溝も認められた (図5a,b).

手術後経過 :順調に経過し,術 後52病日軽快退院し

た。退院後外来にて注腸検査,大 腸内視鏡検査施行す
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図 5a 多 孔部血管壁の病理組織所見.穿孔部の潰瘍底

部の血管壁は類繊維素変性がみられる.HE染 色,×

100

図 5b 肉 芽組織の拡大像.肉芽組織は類上皮細胞の小

結節とともに密なリンパ球の浸潤と繊維化がみられ

る。HE染 色,×400

るも病変は認めなかった。肛門鏡検査では内痔核を認

めた。

考  察

1980年,Mayber呼 ら
分は本症139例中13例(9%)の

1親等に,本 症および潰易性大腸炎患者が存在し, こ

れは一般の発生率の13倍も高くまた兄弟間の発症率は

一般の発症率の約30倍高いと報告している。本邦では

家族内および双生児の発症報告例は少ないが,1987年,

久保 らゆが兄弟で発症した症例の報告をしている。こ

の報告例が 5例 日であり,本報告が 6例 目と思われる。

本症と遺伝的素因との関連は家族集積性と思者およ

びその同胞に免疫異常がみられることより注目されて

きた。。そして炎症性腸疾患とHLAに は相関があるの

ではないかと考えられるようになった。

Asquithら功よ484/11の漬瘍性大腸炎患者 と564/1の
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Crohn病 患者の HLAの 検索により潰易性大腸炎では

HLA‐Allと A7が 有意に増加しA3が 減少しCrOhn病

では A9が 減少していると報告している.

Delpreらωは潰瘍性大腸炎では,BW35と 高い関連

があり,ま た若年発症のものほどAW24が 高頻度に認

められたと述べているが,Crohn病 では HLA抗 原の

頻度は対照群と有意な差がなかったと報告し他の報告

と同様であったと述べている。

八木田らのは HLA‐Aと C抗 原系では右意の差が認

められなかったが B抗 原の BW61と BW51が 高頻度

に出現し,DR抗 原系では DR4と DRW53が 高頻度に

出現したと報告している。本症例では父子間で異なっ

ていたのは父に BW60を 認めたが子供は兄弟 ともに

BW52が 出現しておりこの抗原だけであった。また父

親の家系で筋萎縮性側索硬化症や父が遠位型のミオパ

チーを発病しており,こ れら筋萎縮をきたす疾患 と

Crohn病 には類似した要因が関与している可能性が

考えられた。

Minukら ゆは多発性硬化症と炎症性腸疾患が同
一家

系内で併発した17例を検討し,CrOhn病 に関与してい

る 1つ またはそれ以上の遺伝子座が多発性硬化症の
一

因となることが仮定されるとしながらも,両 者の関係

が HLAに 基づいているとは思えないと述べている。

Liftonらりは 3世 代にわたって発病した家族の血液

型とHLAを 調べ CrOhn病 に罹息した者 と罹患しな

かった家族の者に一貫した相違がなかったと述べ, 3

世代に Crohll病が出現したのは強 く遺伝的X//響が示

唆されるものの Crohn病 の発展や浸透にはその他の

要因の関与があることを強調している。

RamptOnら 1いは17例の一卵生双生児の Crohn病 症

例を集計し自らの症例の HLAを 検討し本症の遺伝因

子についての報告をしている。報告例では, 2重 胎児

の分離手術後 6年 を経過し,同
一腸管に同一の年齢で

発症しているが, このことより遺伝素因か環境因子の

どちらが作用していたかは説明できるとしながらも,

同一の環境にある
一卵生双生児で異なった腸管に発症

する場合や,発 症年齢が果なっている場合もあり,単

一の原因が作用しているとは説明できないとしてい

る。

また Wetermanら の症例では 2重 胎児で同棲して

いるにもかかわらず,罹 息腸管と発症年齢の異なって

いることより原因を容易に説明できないとし,Crohn

病の病因には素因と栄養との相互関係を解明する他の

アプローチが必要であると結んでいる。
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Crohn病 の合併症として狭窄や閉塞 (80%)慶 孔形

成 (61%),出 血 (15%)は 多いが穿孔は比較的稀とさ

れてお り,CrOhn病 全体における穿孔の発生率は 1
～ 2%11)と予測されている。また穿孔症例の10～20%

はなんら自覚症状のないままに穿孔で発症している。

われわれが経験した症例も発症するまで胃腸管の訴え

はなかった.穿 孔現象について後述の理論がある。①

単一の漬瘍や裂溝は痩孔を造らない121.②急性の

Crohn病では線維化や波痕化,衆 膜の連累と癒着がお

こらないために穿孔が助長されるlゆ.③ 閉塞や狭窄部
の日側腸管における腸管内圧の克進が

“
blow Outルをひ

きおこす1り.④ Crohn病の炎症過程で閉塞性の動脈炎

症がおこり,腸 壁内の血管が血栓化し壊死や穿孔がお

こる1".⑤ SterOidは免疫防御機構の破綻を招き穿孔

をひきおこす1の。われわれの症例では特に穿孔を起こ

した部位においては漬瘍底部の血管の類線維素変性が

めだち, さらに穿孔部の口側および肛門側ともに特に

漿膜下の肉芽形成が著明で炎症性細胞浸潤も密にみら

れた。漬瘍形成部における強い反応性変化に伴う血管
の壊死とともに,そ れに続発したあるいは同時進行性
の近接組織の炎症および肉芽形成の増強が穿孔を起こ

した原因と考えられた。また穿孔が腸間膜側で認めら

れたが,こ れに関しKyleら1つは穿孔が腸間膜側(血液

供給側)で おこるのは, この部分の腸壁が弱いためで

あると指摘している。治療では単純な穿孔部の縫合閉

鎖がおこなわれたものに高い死亡率を伴うことが指摘
されている。穿孔により脆SSとなった腸壁は縫合によ

る修復に適していないだけでなく,そ の部分で再穿孔
をおこす危険があるためである。切除術後の吻合の適

切な時期については議論があるところであるが,回 腸

や空腸の穿孔で可能ならば一期的に切除吻合をおこな

うが,穿 孔膿瘍や強い腹膜の炎症を伴う場合は切除お

よび膿瘍のドレナージと一時的な回腸痩造設や結腸慶

造設を直ちにおこない後日吻合をおこなうべきと思わ

れる.
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