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症例は 86 歳の女性で，経皮的冠動脈形成術を実施された 10 日後に無石胆囊炎を発症．緊急
胆囊摘出術を実施し，病理組織学的検索にてコレステロール塞栓（cholesterol crystal emboliza-
tion；以下，CCE）による急性胆囊炎と判明．いったん，自宅退院が可能であったが，その後亜
急性に腎機能の悪化と好酸球数の増多を認め，術後 6 か月目に心不全の悪化から死亡に至った．
経過から CCE による腎障害の併存がうかがわれた．CCE による胆囊炎の報告は極めてまれで
あるが，血管内治療などの増多に伴い今後も増加が見込まれる．消化器の分野でも無石胆囊炎
の原因として CCE があることを認識し，疾患は全身的なもので予後不良であることを念頭に
おき適切な対処を早期から行う必要性があるものと考えられた．

はじめに
コレステロール塞栓症（cholesterol crystal em-

bolization；以下，CCE）は，大血管のアテローム
粥腫の崩壊から生じたコレステロール結晶による
全身性微小塞栓症で，腎臓を中心とする多臓器の
障害を来し予後不良とされている．今回，経皮的
冠動脈形成術後早期に発症した急性胆囊炎を経験
し，病理組織学的検討で原因が CCE と示唆され
た．CCE による急性胆囊炎の報告は少なく，若干
の文献的考察を加えて報告する．

症 例
患者：86 歳，女性
主訴：心窩部痛，嘔気・嘔吐
既往歴：高血圧，高脂血症，造影剤アレルギー．

80 歳時に心筋梗塞で経皮的冠動脈形成術，S 状結
腸癌に対して S 状結腸切除術，84 歳時より腹部大
動脈瘤で経過観察中．

家族歴：特記すべきことなし．
現病歴：平成 17 年 8 月頃より労作時胸心痛を

自覚するようになったため，平成 17 年 9 月に右大
腿動脈アプローチで心臓カテーテル検査を実施し

たところ，冠動脈に有意狭窄を認め同日経皮的冠
動脈形成術を実施．術後は心機能の改善を認めた
が，術後 10 日目頃より発熱と腹痛が出現．精査の
結果，急性胆囊炎の診断で当科に紹介となる．

初診時現症：身長 150cm，体重 44kg，体温
38.2℃，血圧 83�42mmHg，脈拍数 82 回�分・整，
貧血，黄疸なし．腹部は平坦ながら，心窩部から
右季肋部にかけ自発痛と圧痛を認め，軽度の腹膜
刺激症状を伴っていた．また，冠動脈形成術後よ
り体幹を中心として全身の落屑を伴う多発性の丘
状疹の出現を認めたが，皮膚科診察結果では心電
図モニター電極による接触性皮膚炎と診断されて
おり，下肢には紫斑などの皮膚所見を認めなかっ
た．

初診時血液生化学検査所見：白血球数 13,100�
µl，CRP 14.88mg�dl と炎症所見を認め，好酸球数
は 917�µl と軽度上昇していた．BUN 38.1mg�dl，
Cr. 1.7mg�dl と腎機能低下を認めたが入院以前値
と著変なく，LDH の微増以外は肝胆道系酵素も標
準値範囲内であった．なお，腫瘍マーカーは正常
であった（Table 1）．

腹部超音波検査所見；胆囊の腫大と，壁の軽度
肥厚を認めたが，胆囊内に結石はなかった．腹部
大動脈瘤と壁在血栓を認めた（Fig. 1）．
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Fig. 1 An ultrasonographic examinations shows 
wall thickness of gallbladder. Neither stone nor tu�
mor was observed in the gallbladder.

Table 1　Laboratory data

g/dl6.1T.P./μl13,100WBC
g/dl3.2Alb%71Neutrocyte
IU/l30AST%15Lymphocyte
IU/l26ALT%7Eosinocyte
IU/l522LDH%6Monocyte
IU/l193ALP×104/mm3332RBC
IU/l25γGTPg/dl10.7Hb
mg/dl0.46T-bil%32.4Hct
mg/dl0.23D-bil×104/mm318.9Plt
mg/dl0.23I-bilmg/dl38.1BUN
IU/l225ChEmg/dl1.7Cr
IU/l340CPKmEq/l132Na
mg/dl14.88CRPmEq/l5.2K
mg/dl150GlumEq/l104Cl

腹部単純 CT 所見：胆囊の腫大と，胆囊壁の浮
腫状変化を認めたが，胆囊内に明らかな結石はな
かった．腹水を認めず．腹部大動脈瘤（φ42mm）を
認めたが以前と比べて明らかな増大傾向はなかっ
た．造影剤アレルギーと腎機能障害の既往・現症
のために造影 CT を実施しなかった（Fig. 2）．

以上より，無石胆囊炎と診断した．経皮的冠動
脈形成術後の抗凝固療法を実施中のため経皮的ド
レナージは躊躇されたうえに，基礎疾患として各
種の動脈硬化性疾患を持っていることから胆囊の
血流障害から壊死に至る非閉塞性胆囊炎の可能性
が考えられ，ドレナージによる対応は危険と判断
しやむを得ず同日緊急手術を実施した．

手術所見：全身麻酔下に開腹胆囊摘出術を実施

した．胆囊は腫大し胆囊壁は浮腫状であったが緊
満感はなく，腹水の貯留はなかった．肝床部の一
部に肉芽腫様変化を認めた．術中胆道造影検査で
は胆管に異常はなかった．なお，術中胆道造影検
査に先立ち，十分なインフォームドコンセントの
もとステロイドホルモンの静脈内投与を行いアレ
ルギー反応の予防に努めた結果，造影剤に伴う有
害事象の出現は認められなかった．

切除標本肉眼検査所見：胆囊内に結石は認めず
胆囊管の疎通も保たれていたが，胆汁は暗緑色で
あった．胆囊壁は全体に浮腫状ながら，粘膜面の
色調は保たれていたが，肝床部の肉芽腫様変化の
部位に一致して，粘膜面に限局的な潰瘍形成の形
成と周囲の粘膜下隆起を認めた（Fig. 3）．

病理組織学的検査・細菌学的検査：軽度の繊維
筋層の肥厚と漿膜下層の繊維化を伴う軽度の慢性
胆囊炎を背景に，体部の限局性の潰瘍部に一致し
て膿瘍の形成と蜂窩織炎の所見，肉芽腫形成を認
めたが，PAS 染色や採取した胆汁の細菌培養検査
では病原菌は認められなかった．特徴的な所見と
して，小動脈にコレステロール結晶による塞栓が
多発しており，同時に炎症細胞の浸潤が認められ
た（Fig. 4）．これらの所見から，今回の胆囊炎が
CCE によるものであると診断した．

術後経過：順調で全身状態も良好であったた
め，術後第 6 病日に循環器内科に転科となりその
後退院となった．しかしながら，術後 1 か月目頃
から徐々に腎機能の低下と心不全の出現を認めた
ために，循環器内科に再入院のうえ透析などを含
む集中管理を実施したが，心不全の悪化などから
残念ながら術後 6 か月経過した時点で死亡に至っ
た．

考 察
CCE は，1862 年に Panum１）によって初めて報告

された疾患で，大動脈に付着するアテローム粥腫
の崩壊により生じるコレステロール結晶が全身の
主に 100～300µm 程度の動脈を塞栓することから
発症するものである． 1945 年に Flory２）によって
病理組織学的検討が加えられて以降報告が相次
ぎ，特に循環器の分野で注目されてきた疾患であ
る．
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Fig. 2 a：Abdominal CT shows wall thickness of 
gallbladder. b：Abdominal aortic aneurysm with 
atherosclerotic change was existed.
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Fig. 3 Resected specimen shows a 12×10mm ul�
ceration at the body of gallbladder（arrow） .

Fig. 4 Histological finding of gall bladder. a：
Marked abscess formation of gallbladder wall. b：
Arterial luminal cholesterol clefts were found（ar�
rows） .
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本症は 60 歳以上の男性に多く，高血圧，喫煙，
糖尿病，通風，腎不全，大動脈瘤，動脈硬化など
が本症の危険因子として挙げられている．ただし，
自然発症は少なく，血管内カテーテル操作，血管
外科手技，抗凝固療法，血栓溶解療法などの医原
性因子の関与が重要とされ３），心臓カテーテル検査
や経皮的冠動脈形成術後の約 1.4～2.4％ に発症す
るとの報告４）５）のほか，剖検では生前にカテーテル

検査を受けている症例の 25.5～30％ に本症が証
明されるとの報告６）もあり，近年の血管内治療や抗
凝固療法，血栓溶解療法の増加や治療対象患者の
高齢化に伴い，その合併症としての重要性が注目
されている．

病態としては単に細動脈の急性閉塞に留まら
ず，コレステロール結晶塞栓が長期にわたり局所
にとどまることによって生じる炎症反応や免疫学
的機序を介した局所や全身への亜急性の障害が主
たる病態として考えられている７）．症状の出現につ
いては，誘因となった検査や治療の数週間～数か
月後に突然もしくは段階的に発症し，部位が特定
されることなく多彩な症状を呈してくるため診断
は困難な場合が多く，その生前診断率は 31％ 程度
と報告されている３）．

本症では腎不全や腎性高血圧などの腎障害が
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Table 2 Reported cases of cholecystitis due to CCE

Other CCE SiteRisk FactorsSymptomsAge/SexCasesYearAuthor

Ileum, ColonatherosclerosisND73/M11992Levecq11）
noneHT, ASOepigastralgia66/M11996Gofrit12）

anticoagulant therapy

No informations in the report.21996Moolenaar13）

Colon, Ganglionanticoagulant therapyepigastralgia72/M21999Paraf14）
CAG, PTCA

Kidney, Spleen,anticoagulant therapyND69/M
Pancreasaortography

aortic surgery
KidneyHT, HL, APabdominal pain67/M12003Funabiki10）
Skinanticoagulant therapy

CAG
Kidney（?）AAA, APepigastralgia86/F1Our case

anticoagulant therapy
CAG, PTCA

ND：not described　HT：hypertension　ASO：Arteriosclerosis obliterans
CAG：coronary angiography　PTCA：percutaneous coronary artery angioplasty
HL：hyperlipidemia　AP：angina pectoris　AAA：abdominal aortic aneurysm

50～64％ と最も多く，ついで下肢の livedo 様紅班
と呼ばれる特徴的な網目状の紅班や潰瘍・壊疽な
どの皮膚障害が 34～48％ に認められるほか，さま
ざまな臓器障害の報告がある３）４）．CCE に伴う消化
器系臓器への病変は 36％ の症例に認められ８），し
ばしば，腹痛・発熱の原因となっている．部位と
しては大腸が最も多く９），胆囊の報告例は極めてま
れで，医学中央雑誌で「胆囊炎」「コレステロール
塞栓」をキーワードとして 1983 年から 2005 年ま
でを検索したところ，1 例の報告があるのみ１０）で，
さらに「cholesterol」「gallbladder」「emboli」をキー
ワードとして 1992 年から 2005 年の Pub Med で
の検索でも 6 症例であり１１）～１４），併せて 7 例に過ぎ
ない（Table 2）．

一般検査所見として特異的なものはなく，基本
的には炎症所見や障害臓器からの逸脱酵素の上
昇，機能不全所見などとして現れるが，好酸球の
増加が高率に出現し特徴的であると報告７）１５）され
ている．本症例でも術後に好酸球の増多（最高
5,000�µl）を認め，時期を同じくして腎機能悪化の
進行を認めた（Fig. 5）．病理組織学的検索を実施
できなかったが，経過から CCE に伴う腎障害も
併存していたことが疑われた．

確定診断としては組織中の細動脈内にコレステ
ロール結晶による塞栓とそれに伴う周囲への炎症
細胞浸潤が証明されることによってなされるが，
CCE を疑い積極的に生検をしなければ確定診断
は得られない．

本症の治療として確立されたものはなく塞栓し
たコレステロールは溶解・除去できないことから
対症療法が中心であるが，不安定な粥腫からの断
続的なコレステロール結晶の飛散が考えられるこ
とから，塞栓先の治療のみならず塞栓源の治療を
同時に行う必要性が指摘されている．塞栓先の治
療としては輸液や血管拡張剤などにより末梢循環
の改善を図るほか，炎症反応や免疫反応の抑制を
狙ったステロイドの投与１６）や血漿交換１７）が有効と
の報告がある．一方，塞栓源の治療としては動脈
壁在プラークの安定化を狙ったスタチン系薬剤の
投与１８）のほか，より積極的な治療として LDL ア
フェレーシスの有効性も指摘されている１９）．なお，
本症では塞栓症であるものの抗凝固療法や血栓溶
解療法は塞栓源の断続的放出を促進させることか
ら中止すべきである２０）２１）ことは注意すべき点であ
る．

CCE は予後不良とされ，一旦発症すると死亡率
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Fig. 5 Changes in serum creatinine level and eosinophil.

は 81％ との報告３）もあるが，病気の早期発見と各
種治療を駆使することで予後が改善した報告もあ
る２１）．いずれにせよ，早期発見と適切な対応をする
うえで最も重要なことは，日頃より本疾患の存在
を認識しカテーテル検査の後などには常に注意を
払うことであるといえるが，残念ながら，本症例
では急性期に腎機能悪化を認めず特徴的な皮膚病
変は認めなかったために当初は CCE を疑うこと
ができず，結果として対応が遅れてしまったこと
が反省される．組織中にコレステロール塞栓を認
めた場合には疾患は全身的なものであることを認
識したうえで，亜急性に臓器障害が出現すること
を念頭においた対応を早期から行う必要性がある
と考えられた．

稿を終えるにあたり，病理組織診断においてご指導いた
だいた金沢大学大学院医学系研究科形態機能病理学教室，
中沼安二先生に厚く御礼申し上げます．
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A Case of Acalculous Cholecystitis due to Cholesterol Crystal Embolization

Hirohide Sato, Keiko Nishio, Takahiro Yamazaki,
Takeshi Inoue, Iwao Adachi and Shigeho Iida

Department of Surgery, Municipal Tsuruga Hospital

Cholesterol crystal embolization（CCE）is caused by micro showers of cholesterol crystals and has recently
been recognized as a serious complication after vascular procedures. An 86-year-old Japanese woman under-
went percutaneous coronary artery angioplasty via the right femoral artery. Ten days later, she developed
acalculous cholecystitis and was treated by cholecystectomy. Histological exploration of the resected speci-
men revealed the diagnosis of cholecystitis caused by CCE. Although she could discharge our hospital once af-
ter the operation, her renal function began to worsen gradually with eosinophilia and the patient died due to
heart failure 6 months after the operation. Although cholesystitis caused by CCE has only rarely been re-
ported, the possible complication of acalculous cholecystitis caused by cholesterol crystal embolization must
be borne in mind. The diagnosis of cholesterol crystal embolization after routine cholecystectomy suggests se-
vere systemic involvement and a poor prognosis.
Key words：cholesterol crystal, embolization, cholecystitis
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