
はじめに

慢性腎不全患者において，透析期間が長期間におよ

ぶと全身の諸臓器に β2-microglobulin（以下，β2MG
と略記）由来のアミロイド沈着が生じることが知られ

ている1）．アミロイド沈着が消化管におよぶと，下痢や

虚血性腸炎を呈することがあるが，穿孔例の報告はま

れである．最近，我々は透析アミロイドーシスにより

小腸穿孔を来した 1例を経験したので報告する．

症 例

症例：56 歳，女性

主訴：腹痛

既往歴：34 歳時より慢性腎不全のため週 3回の血

液透析を導入された．47 歳および 50 歳時に左右の手

根管症候群，51 歳および 55 歳時に破壊性脊椎関節症

の手術既往がある．56 歳時，左卵管瘤膿症破裂による

汎発性腹膜炎のため左付属器切除とドレナージ術を当

科で施行した．

現病歴：1999 年 2 月より下痢が続き，当院内科に入

院し精査を受けていた．1999 年 6 月 20 日より右下腹

部痛が出現し，翌日には腹膜刺激症状を呈するように

なった．

検査所見：血液検査ではHb 8.4g�dl，白血球 6,200�
mm3，CRP 8.67mg�dl，総蛋白 4.7mg�dl，アルブミン
2.2mg�dl で，貧血，炎症反応亢進，低栄養状態が認め
られた．血中 β2MGは 23.3mg�l（基準値＜1.89），血清

アミロイドA蛋白は 60.5µg�ml（基準値＜8）と上昇し
ていた．腹部CT検査では少量の腸管外ガス像を認め

た．なお，内科入院中に下痢の精査として，大腸内視

鏡検査および上部消化管内視鏡検査を施行されていた

が，生検ではアミロイド沈着は認めていない．

手術：1999 年 6 月 21 日，穿孔性腹膜炎の診断で緊

急手術を施行した．小腸の浮腫・癒着が高度であり，

骨盤内で小腸・S状結腸・大網が一塊となっていた．

これを剥離していくとトライツからおよそ 150cm肛

門側の小腸に穿孔を認め，同部は S状結腸により被覆

され膿瘍を形成していた．小腸を 17cm切除し端々吻

合を施行した．

病理所見：腸間膜側と腸間膜対側の中央部に 16×8

mm大の穿孔した潰瘍を認め（Fig. 1），周辺小腸壁には

強い浮腫と炎症細胞浸潤を伴っていた．H-E 染色およ

びCongo-Red 染色にて粘膜下層の血管壁にびまん性

にアミロイド物質の沈着を認めた（Fig. 2）．アミロイ

ドA蛋白染色は陰性で，β2MG染色陽性（Fig. 3）であ
ることより，沈着したアミロイドは β2MG由来である
と診断された．

術後経過：術後 5日目に吻合部の縫合不全をきたし

たが，腹壁創の�開と落ち込みにより同部は経過とと
もに外腸瘻化した．透析時には β2MG吸着器を併用し
たが，生体非適合（血圧低下）のため継続使用が不可

能であった．1999 年 8 月，乾性咳嗽が著明になり胸部

CTで肺実質結節型のアミロイド沈着を認めた．1999

年 11 月 8 日，腹部CTにて胃大彎側下方に膿瘍を形成

し，他部位での消化管の再穿孔が疑われたが，全身状
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Table 1　Case reports of digestive tract perforation due to dialysis-related amyloidosis

PrognosisOperationDepositPerforation Site
Duration of 
Hemodialysis
（years）

SexAge

dead（－）perivascular in smesophagus13M45Case 16）

dead（－）perivascular in smcecum12M73Case 27）

deadright hemicolectomyperivascular in smtransvers colon 3F63Case 38）

alivesigmoidectomyperivascular in sm, 
muscular propria

sigmoid colon19M56Case 49）

unknownHartmann operationperivascular in sm, 
muscular propria

sigmoid colon19M56Case 510）

aliveHartmann operationperivascular in sm, 
muscular propria

descending colon21M49Case 611）

aliveHartmann operationperivascular in smrectum14M62Case 712）

deadpartial resectionperivascular in smsmall intestine22F56Case 8

sm : submucosal layer, Case 8 : this case

態不良のため手術はできず 1999 年 11 月 17 日，最終的

に敗血症により死亡した．なお，病理解剖の同意は得

られなかった．

考 察

透析アミロイドーシスは慢性腎不全患者の予後を左

右する重大な合併症であり，血液透析により除去でき

ない β2MGが血液中に高濃度に存在し，これに ad-
vanced glycation endproducts（AGE）化などの修飾が

加わってアミロイド線維が形成され各種臓器に沈着す

ると考えられている1）．透析アミロイドーシスのリス

クファクターとして，透析開始年齢が高い（40 歳以

上），透析年数が長い（10 年以上），透析膜の生体非適

応性や中大分子透過性が低いなどが考えられてい

Fig. 1 Macroscopic picture of the resected small in-

testine. The arrow indicates the perforating site.

Fig. 2 Microscopic examination of the resected small

intestine. Amyloid deposits are observed in the ves-

sel wall of the submucosa（arrow, Congo-Red stain-

ing×400）.

Fig . 3 Immunohistochemical staining for β2-mic-
roglobulin. Postitive staining is observed in the ves-

sel walls of the submucosa（arrow）.
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る2）．通常，骨・関節組織を中心にアミロイド沈着が始

まり，進行すると尿路，皮下組織，消化管，舌，心臓，

肝臓など全身の諸臓器に及び3），手根管症候群・破壊

性脊椎関節症・骨�腫，皮下結節，難治性下痢や虚血
性腸炎，腎結石，巨舌，心不全などの症状をきたすこ

とが知られている4）．また，消化管筋層へアミロイドが

沈着した場合にはイレウスの原因となることも報告さ

れている5）．自験例は，透析導入後 13 年を経過した時

期から手根管症候群・破壊性脊椎関節症を発症してお

り，小腸穿孔を生じる 4か月前には下痢症状が認めら

れていた．

透析アミロイドーシスで消化管穿孔をきたすことは

まれであり，検索しえたかぎりでは報告例は自験例を

含め 8例である6）～12）（Table 1）．7例は 10 年以上の長

期透析患者であるが 1例は透析導入後 3年で横行結腸

の穿孔が生じている．穿孔部位では大腸が 6例と多い

が，食道穿孔により重篤な経過をたどった症例の報告

もある6）．小腸穿孔の報告は自験例がはじめてである．

消化管壁におけるアミロイド沈着部位は粘膜下層の血

管壁が主体であり，穿孔機序としては消化管壁の虚血

を生じ，これに内圧の負荷が加わって穿孔にいたると

推測される．6例で手術が行われており，S状結腸切

除・端々吻合の 1例では救命できているものの，その

他の救命例では腸瘻造設術が行われている．消化管ア

ミロイドーシスでは粘膜下層の血流不全により創傷治

癒が障害されて縫合不全の危険が高いと考えられ，

Stelzner ら13）は消化管吻合を避け腸瘻造設を選択すべ

きであるとしている．自験例では端々吻合を行ったが，

術後早期に縫合不全を生じており，やはり吻合は避け

るべきであったと考えている．

自験例の経過中に明らかであったアミロイド沈着臓

器は両側手根管，頸椎関節，小腸，および肺である．

また，最終的には他部位での消化管再穿孔により死亡

したと考えられ，アミロイドが沈着した臓器を把握す

ることは重要である．全身臓器のアミロイド沈着に対

する非侵襲的な検査法としては，serum amyloid P

component（以下，SAPと略記）シンチグラフィがあ

る．これはアミロイドの沈着部位には血清由来の SAP

が存在することを応用したもので，SAPを123I で標識

して使用する．透析アミロイドーシスでは骨関節領域

での有用性が報告されている14）．しかしながら，特殊

な核種を必要とすること，およびその解像度では腹腔

内での沈着臓器の特定は困難であると思われ，本例で

は施行していない．

透析アミロイドーシスの治療に関して，血中 β2MG
濃度を低下させる目的で β2MG吸着療法の併用が検
討されている15）．しかしながら，いったん沈着してし

まったアミロイドを除去する効果は期待できない．ま

た，自験例のように吸着器の生体非適合性の問題も残

されている．透析アミロイドーシスに対する唯一の根

本的治療は腎移植であり，移植後には骨関節症状の軽

快と血中 β2MGが正常化するといわれている16）．透析

アミロイドーシスの治療・予防という観点からは，自

験例のようにアミロイド沈着が全身の諸臓器に進行す

る以前の段階で腎移植が行われることが望ましい．最

近アミロイドーシスの動物モデルにおいて，単核球系

の細胞表面に存在するRAGE（receptor for advanced

glycation endproduct）がアミロイドーシスの形成と発

症病理に関わっていることが示唆されており，アミロ

イドーシスの病態解明と新たな治療ターゲットとして

の可能性に期待が寄せられている17）．

23 年間の慢性透析患者において，消化管壁へのアミ

ロイド沈着により小腸穿孔を来した 1例を報告した．

透析アミロイドーシスで消化管穿孔をきたすことはま

れであるが，透析患者の腹膜炎に遭遇した場合，本病

態も念頭に置いておくべきである．本症の外科的治療

にあたっては縫合不全および再穿孔のリスクがあるこ

とを考慮しておく必要がある．
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A Case Report of Intestinal Perforation Causing by Dialysis-Related Amyloidosis
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We experienced a case with an intestinal perforation resulting from dialysis-related amyloidosis. A fifty-
six-year old women who had been receiving hemodialysis for twenty-three years underwent an operation for
bilateral carpal tunnel syndrome and destructive spondyloarthropathy. She had experienced the onset of diar-
rhea four months earlier, and was operated on for perforative peritonitis. The middle part of the small intes-
tine contained a 16×8 mm hole. Partial resection of the small bowel and end-to-end anastomosis was per-
formed. A pathological examination revealed an amyloid deposit in a perivascular area of the submucosal
layer, and immunohistochemistry for β2-microglobulin was positive. She was diagnosed as having dialysis-
related amyloidosis. Anastomotic leakage occurred early during the post-operative day. She was died five
months later because of a sepsis.
Key words：dialysis-related amyloidosis, intestinal perforation, β2-microglobulin
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