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ス トレスを契機に急性増悪し,外科切除となつた

潰瘍性大腸炎の 1例
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要旨 :症例は,31歳女性.27歳時に直腸炎型の潰瘍性大腸炎と診断し,外来で治療を受けて

いた。転職を契機に頻回の下痢,腹痛が出現,さ らに家庭内での不和 も力日わつて症状が増悪

したため,入院した。全大腸炎型の重症 と診断した.ス テロイド大量療法,自血球除去療法,

免疫抑制剤に反応せず, これ以上の薬物治療の継続は困難 と判断し,入院から2ヵ 月後,大

腸全摘,回腸療造設術,回腸肛門管吻合術を施行 した。

潰瘍性大腸炎の急性増悪を認めた場合,感染症を主 として,薬剤,虚血,ス トレス,妊娠。

出産,季節,そ して医原性が原因になることが多い。今回我々は環境因子であるス トレスが

原因となり再燃,口側進展し重症化 した症例を経験 したので報告する。また,今回のように

難治症例の場合,外科治療に委ねるタイミングが重要 と考えられ,そ の適応 とタイミングに

ついて文献的考察をカロえて報告する。

Key words:潰 瘍性大腸炎,急性増悪,全大腸炎型

制薬による治療が行われるようになり,緩解導入が

1.は じ め に
可能 となってきている。一方で,内科的治療に抵抗

潰瘍性大腸炎(Ulcerative colitis;UC)は ,Crohn   を示す難治例において,Qu01ity of life(QOL)改

病 とともに炎症性腸疾患 (inflammatory bowel dis‐    善を目的に外科 と連携をとりながら外科治療を行 う

ease)と して包括され,そ の患者数は年々増加し,    ようになってきている。

厚生省特定疾患医療受給者は平成元年には20,813    今回ス トレスが原因で UCが再燃,炎症が口側ヘ

人であったのが,平成 14年には 77,073人 にまで増   進展したと考えられ,内科的治療に抵抗し,外科治

加 しており,今なお増加の一途を辿っている。UC発    療に至った症例について文献的考察を加え,報告す

症の原因はいまだに不明であり,遺伝的要因,免疫    る。

病理学的機序や心理学的要因などの関与が考えられ
Ⅱ 症   例

ている。また,環境因子が UCの発症や増悪に大き

な役割を果たしていると考えられており,度々報告   症例 :31歳女性

されている1ヽ                    既往歴 :特記事項なし。

UCに対 しての治療は緩解維持や再燃予防を目的   主訴 :下痢,腹痛,食欲不振

に,5 aminosaHcylic acid(5‐ ASA)製剤や副腎皮   嗜好 :飲酒歴,喫煙歴なし。

質ホルモン剤 (Prednヽolone;PSL)を 中心 とした   家族歴 :特記事項なし。

内科的治療が行われている。重症例及び PSLに 抵抗   現病歴 :平成 11年 11月 頃から度々血便が認められ

性をもつ難治症例では,血球成分除去療法や免疫抑    るようになった.平成 12年 4月 18日 に当院内科受
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診 し,大腸内視鏡検査及びその病理所見から直腸炎

型の潰瘍性大腸炎 と診断された。以後,5-ASA,冨」

腎皮質ステロイ ド注腸剤または内服薬を処方すると

ともに,半年～ 1年に 1度 の割合で大腸内視鏡検査

を施行 した.緩解期に移行することは殆 どなく,常
に活動期であったが,直腸から口側への進展は病理

検査上認められなかった.平成 14年には妊娠。出産

を経験 したが,そ の前後で病状の進行は認めなかっ

た。平成 15年 12月 に転職,同時期から家庭内での

不和が生じ始め, この頃から下痢の回数が増加 し,

腹痛 も出現するようになった.同年 4月 には 1日 7

～ 8回 と下痢が頻回になり,腹痛,食欲不振が持続

するため,精査加療を目的に 5月 17日 に入院 となっ

た.

入院時現症 :血圧 110/60 mmHg,脈 拍 56/分 ,体

温 37_2°C,身長 157 0cm,体 重 41 6kg,眼 瞼結膜

に軽度貧血を認めた.眼球結膜に黄疸を認めず,胸
部に聴診上異常を認めなかった.腹部は平坦,軟 ,

左下腹部に圧痛を認めた。同部位に反跳痛は認めな

かった。

入院時検査所見 (表 1):血液検査所見では自血球が

高値を示 し,軽度貧血を認めた。生化学所見ではア

ルブミン,コ リンエステラーゼが低下しているほか

に,C―反応性蛋白 (C reactive protein;CRP)が や

や高値であった.尿は軽度蛋白の増加,潜血を認め

た。心電図は正常範FTl内 .胸部単純X線では異常を

認めず,腹部単純 X線では軽度大腸ガスを認めるの

みであった。

入院後経過 (表 2):入院翌日 (5/18)か ら発熱が

出現 し,血液検査結果 (表 1)か ら感染症の合併が

表 1 検査結果
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否定できなかったため,副腎皮質ステロイドの内服

を中止 し,Flomoxef sodium(フ ロモックス ;

FMOX)2g/dayの 投与を開始 した。便。血液の培

養検査では特に異常細菌叢は検出されなかった.ま

た,下痢症状が 1日 5～12行あり,血性下痢が多 く

認められた。腹痛は連日にわたって認められた。腹

部単純 computed tomography(CT)(図 1)を施行

した.下行結腸及び横行結腸,上行結腸に壁の肥厚

を認め,昨年の大腸内視鏡を施行 した時点では直腸

炎型であった UC(図 2, 3)の ,全大腸炎型への口

側進展を示唆 していた。白血球は高値持続 し,CRP
の上昇を認めた.第 8病 日 (5/25)に 大腸内視鏡検

査を施行,疼痛が強いため S状結腸 までの観察 と

なったが,直腸から連続性に縦走潰瘍を認め,強い

浮腫を認めた (図 4, 5)。 この時点で,活動期内視

鏡所見による分類では強度に分類され,かつ,臨床

的重症度による分類上 も重症 と診断された。UCの

再燃重症化及び口側進展を認めたため,同 日から絶

食,高 カロリー輸液を開始 した。また,PSL 40 mg/

dayの 内服 を再開す る と共 に,自 血球除去療法

(Leucocytapheresisi LCAP)を 開始 した。腹痛に

対 しては Scopolamine butylbromide(ブ スコパン)

または Pentazocine(ソ セゴン)の投与で対処 した。

以後,PSL内服治療,LCAPを継続 したが,発熱,

腹痛が軽快せず CRP高値が持続するため,感染の

合併 を考慮 し,抗生剤 を Panipenem/betamiprOn

(カ ルベニン ;PAPM/BP)に 変更し,同時に感染

症の検索を行ったが,真菌,サ イ トメガロウイルス

を含めて全て陰性であった。腹部単純 CTを施行し

たが,膿瘍などは認めなかった. 6月 に入ると血性

の下痢,腹痛の頻度はやや減少したが消失には至ら

ず,重症の状態が持続 していた。第 38病 日(6/23)

より免疫抑制剤 AzathiopHne(イ ムラン ;AZP)50

表 2 入院後経過

tCA'W▼ ▼▼▼▼▼▼▼↓

WB0      14,470/口 |

RBC      448 X 104/口 |

Hb             l1 9 g/dl

Ht         379 1
MCV           85 fl
MCH           26.61g
MCHC          31 4 1
PLT      27.6X104/口 |

PT              l1 7 sec

PT‐lNR        0 99
APTT           26 sec
FNG        453 mg/dl

CEA         615 ng/ml

TP

Alb

T‐ 3il

00T
CPT
LDH
ALP
γくT

ChoE

BUN
Cr

UA
TCho

Na

K
Ci

FBS
Amソ

CRP

58g/d:
31 g/dl

O_3g/d:

8:U/1

91U/1

1771U/1

1471U/1

91U/!

2,9041U/1

39 mg/d:

0.7 mg/dl

3_7 mg/d:

139 mg/dl

140 0 mEq/1

3_2 mEq/1

108.O mEq/1

77 mg/dl

51:U/1

4.66 mg/dl

０
０
０

ＨＢＳＡｇ

ＨＣＶＡｂ

脚
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図 1 腹部単純CT:5月 19日 施行.上行及び下行

結腸に壁の肥厚を認め,少量の腹水も認めら

れる.

図3 大腸内視鏡 :直腸.血管透見

像の消失を認める。

・     .1雄■    ■

大腸内視鏡 :直腸.易出血性.粘膜の

強 く,伸展不良となっている。
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図 2 大腸内視鏡 :横行結腸.血管透見像が認めら

れる。

大腸内視鏡 :S状結腸.易出血性で,粘膜粗

造.深い線状潰瘍を認める。

mg/dayの内月艮を開始 した.し かし,LCAP,AZP内

服,PSL内服後 も下痢,発熱などの自覚症状の改善

は得られず,こ れ以上の薬物治療は困難 と判断し,

第 65病 日(7/20)に 外科へ転科した。第 71病 日(7/

26) に大腸全摘術, 」―pouch ileoanal canal anas―

tomosis(回 腸嚢肛門管吻合術 :IACA),回腸人工肛

門造設術を試行 した (図 6, 7)。 術後 も特に大きな

問題なく経過し,第 124病 日 (9/17)に 退院 となっ

た。

Ⅲ 考   察

症例は 31歳女性で,27歳時に発症 した慢性持続

型の潰瘍性大腸炎である.発症から数年は直腸炎型

で経過 し,本年にな り環境の変化が大 きな要因 と

なって全大腸炎型へ病変が拡大進行 していった.入

院後すぐに重症 と診断され,以後,内科的治療によ

る改善は殆 ど認められなかったため,大腸全摘術を

Ｌ
印

Ｌ
邸

ゝ
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∠
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図 6 摘出標本 :回盲部を除いて,上行結腸から直

腸にかけて,全大腸性に開放性縦走潰瘍 と多

発性の炎症性偽ポ リープが認められた。

施行 した。

潰瘍性大腸炎の原因には感染症,心理学的要因,

食事アレルギーにカロえ,遺伝学的要因や免疫学的要

因に注目した分子生物学的要因も挙げられている。

また,再燃,増悪に関してもさまざまな因子が提唱

されている(表 3)。 再燃,増悪因子 として,感染症

の先行 または同時感染が全体の 40%を 占めるとい

う報告 もあるが2),今
回の症例では,細菌,真菌,ウ

イルスが原因と考えられる感染症の既往,感染は否

定的であり,病歴から転職,家庭内不和などの心理

学的要因,即ち環境因子が主な原因となって再燃 し

たものと考えられる。その機序 としては酸化ス トレ

スの関与が報告されている3).炎 症性腸疾患の局所

において,誘導型 NO合成酵素 (Inducible n■ Hc

oxide synthase;iNOS)や 誘導型 hemeoxygenase‐ 1

(HO‐ 1)の発現が誘導され, これらの他にも炎症メ

ディエーターが存在,関与していると報告されてい

る。従って, これらを標的治療分子 として抗酸化作

用 を有 する薬剤,顆粒球吸着療法 (Granulocyte

apheresis; GCAP), 自Ill球 除去療法 (LeucOcyta‐

pheresis;LCAP)な どの臨床応用が勧められてい

る。有効率は報告により異なるが,寛解に導入でき

た例は概ね 60～70%程度である。今回 LCAPを繰

り返 し施行 し,一時的な腹痛,血便の改善など一定

の効果は得られたが,寛解導入には至らなかった。

入院後,内科的治療を進めてきたが, 2ヶ 月経過 し

た時点で薬物療法の継続による寛解の可能性が低い

と判断し,外科療法による治療に変更 した.

UCに おける手術適応には明確な基準がなく,一
般的に提唱されている基準として①全身状態の急性

静岡赤十字病院研究報

図 7 病理所見 :HE染色,80倍 .Mitt dysplasiaを

認める。炎症は粘膜下層まで及び,間質に炎

症細胞の浸潤を認める.

表 3 潰瘍性大腸炎の再燃/増悪に関連する因子

2.薬剤

ウイルス性

・  サイトメガロウイルス

・  上気遭感染ウイルス
。 ■管ウイルス

●■性
o  Clostrldium dlific‖ ●

・ 口管鋼菫

・  Myloplasma pneumonlao

o 抗生苺

・  消炎盤嘉剤

・  5-ASA、 Salazosurapソ ridlne

。 ■固膜静脈血栓症
。 ■口膜塞栓

・  血管炎

3.虚血

4.検査

5.■痛

6.環境因子

雌〕

ス
燿
ル
労

禁

ス
過

(犠崎 大ほかより1)改
壼)

増悪例 (重症例で強力静注療法に抗する例など),②
重篤な急性合併症例 (中毒性巨大結腸症,大腸穿孔,

大量出血など),③大腸癌出現例などの絶対的手術適

応症例群と,ス テロイドによる重症の副作用出現例

(大腿骨頭壊死,免疫不全など),大腸外合併疾患症

例 (壊疸性膿皮症など)な ど相対的手術適応症例群

の大きく2群に分けられている4).特 に重症例では

手術へ移行するタイミングが患者の予後及び qual

■y oflre(QOL)を 左右する。大谷らつの報告では,

Tauad scoreを 用いて手術時期の決定及びその適
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応を提案 している。特に待機手術例では,入院治療

開始か ら 2週経った時点での Taktad scoreの 値が

手術時期決定に有効であったとしている。また,①

内科的治療期間,②入院回数,③入院期間,④総投

与ステロイド量,⑤月単位ステロイド投与量,⑥内

科的治療期間/人院回数,⑦入院期間/内科的治療

期間,③初回発作から再燃までの期間の8つ の因子

を用いて,手術症例と入院非手術症例で各々の値を

比較検討し,難治症例の手術適応について報告して

いる。その結果は8因子全てにおいて統計学的有意

差を認め,特に上記⑤及び⑥で有意差が生じたとし

ている.⑤に関しては,手術症例では 737.3± 1265

mgであったのに対し,非手術症例では862± 154

mgと 著明に有意差を認めた。月 300 mg以上を要す

る症例では他の因子を考慮した上で手術を検討する

よう勧めている。⑥については手術症例の775%が
15ヶ 月に1回以上入院しており,その害J合 を境に手

術適応の基準として提唱している。

今回の症例では上記絶対的 。相対的基準に完全に

は当てはまらなかったものの,内科的治療による症

状の改善が認められなかったこと,長期間の入院で

患者のQOLを著しく損なっていたこと,今後患者

の状態が良化するよりもむしろ悪化することが予想

され,術後予後が厳しくなる,な どが考えられたた

め,手術を施行した。ちなみに術後まもなくして食

事が開始できたことからも,患者のQOLが上昇し

たと思われる。近年の手術法の進歩により,器械吻

合 (IACA)や腹腔鏡手術の導入症例が増加し,UC
の手術が安全かつ低侵襲となった昨今では,保存的

治療に固執せず,QOLの面からも手術適応を拡大す

静岡赤十字病院研究報

るべきとの意見も挙げられている。
.

Ⅳ .結   語

ス トレスにより潰瘍性大腸炎が再燃,増悪 した上,

内科的治療に難渋し,外科切除に至った症例を経験

した。絶対的 。相対的適応で手術を決定するのでは

なく,様々な因子を検討 した上で手術を決定するこ

とが患者の QOLを向上させることにつながると思

われた.
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Ulcerative Colitis Aggravated by Stress

Hideto Mishina, Kentaro Oba'), Hiromoto Kitajima'),

Katsunori Inoue'), Akitaka Eimotol), Naofumi Kobayashi'),

Kou Shiraishi')

Department of Internal Medicine, Shizuoka RedCross Hospital

I ) Department of Gastroenterology, Shizuoka RedCross Hospital

2 ) Department of Surgery, Shizuoka RedCross Hospital

Abstract : We report a case of thirty-one years old female with ulcerative colitis which

exacerbated by severe stress to the point of surgical treatment. She was diagnosed as

ulcerative colitis at the age of twenty-seven and was receiving out-patient treatment. Her

symptoms deteriorated after changing her job and family struggle, and she was admitted

due to diarrhea and fever. She diagnosed as severe type of ulcerative colitis. Corticoster-

oids, leucocyte apheresis and immunosuppressant was administered. However even after

ten weeks treatment of no improvement was seen. Control with medicine was judged

invalid thus, total colectomy and ileostomy was performed.

Infection, drug, ischemia, stress, pregnancy, season of change, iatrogenic factor are

famous trigger aggravation of ulcerative colitis, but reports of stress as a factor are rare.

We experienced a case of ulcerative colitis which seems to have exacerbated due to

psycological stress. The precise timing for resorting to surgery, is extremety important

in refractory cases uncontrollable by medication like this case.
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