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ACase　of　Chronic　Hepatitis　Type　B　Accompanied　with　Marked　Ascites

Aldra　OKANO，　Masahiko　TOMIMATSU，　Eri　UCHIDA，　Haruki　TAKAHASHI，

　　　　　　　　　　Hitomi　NATOMI　and　Haruki　MORI
　　　　　　　　Department　of　Medicine　II（Director：Prof．　Haruki　MORD

　　　　　　　　　　Tokyo　Women’s　Medical　College　Daini　Hospital

　　The　following　case　is　a　report　of　a　44－year－old　man　who　had　been　diagnosed　as　having　chronic

hepat玉tis　type　B　in　1985．

　　In　February　1991，he　complained　of　abdominal　fullness　and　marked　ascites　was　noted　at　a　nearby

hosp量taL　On　October　31，1991，　he　was　adm孟tted　to　our　hospital　for　further　evaluation．

　　On　admiss童on，　physical　examination　showed　no　laundice，　but　massive　ascites　was　seen　on

abdominal　ultrasonography．　The　ascitic　fluid　was　transudate．　In　laboratory　data，　although　hepatitis　B

eantigen（且BeAg）and　DNA－polymerase　were　positive，　the　serum　transam孟nase（GOT　and　GPT）levels

were　consistently　under　1001U／L．　Histological　find量ngs　showed　severe　hepatic　damage，　includ董ng

sub・massive　necrosis　with　marked　inflammatory　changes．　It　seemed　that　these　histological　changes

were　responsible　for　the　development　of　ascites　in　this　case．

　　　　　　　　　緒　　言

　慢性肝炎の急性増悪期に腹水を伴う症例の報告

は散見されるが1）刈，トラソスアミナーゼの安定

時期に腹水を来すものは少ない．今回我々は，臨

床上明らかな急性増悪や他の主な誘因を認めずに

著明な腹水貯留を呈したB型慢性肝炎の1例を

経験したので報告する．

　　　　　　　　　症　　例

　患者：44歳，男性，会社員，

　主訴：腹部膨満感．

　家族歴：母および同胞がHBVキャリア．

　既往歴：42歳時，異型狭心症．輸血歴なし．

　生活歴：飲酒；たしなみ程度．喫煙；タ・ミコ30

本／日，20年間．

　現病歴：1985年献血時にHBs抗原陽性を指摘

され，某大学病院受診しB型慢性肝炎の診断を受

けた．2年間，同病院にて外来通院を続けていた

が，その後は放置していた．

　1991年2月より腹部膨満感・浮腫が出現，3月

腹部膨満感増悪し呼吸苦も伴ったため近医入院．

いったん症状軽快し退院となったものの8月より

再び上記症状増悪し，同年10月31日，精査・治療

目的にて当科入院となった．

　入院時現症：身長177cm，体重69kg，血圧148／

80mmHg，意識清明，眼球結膜に黄疸なし．眼瞼・

四肢に浮腫はなく，手掌紅斑・くも状血管腫も認

めない．胸部聴診にて心音・呼吸音とも正常．腹

部は膨隆し波動を認め，肝を剣状突起下三横指触

知する．脾は触知ぜず．神経学的には異常なし．

　入院時検査成績（表）：生化学検査上，GPTと
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表　入院時検査成績

Hematology

WBC
RBC
Hb
Ht
Plt

　4，200／μ1

417×104／μ1

　　11．5g／dl

　　35．9％

20．ox104／μ1

Biochemistry

TP
AIb

TTT
ZTT
GOT
GOT
ALP
γ・GTP

LAP
T－biI

ChE
BUN
Cr

T．cho1

6．6g／d1

3．99／d1

1．8M－U

9，1KU
　381U／L

　441U／L

1601U／L

　961U／L

2161U／L

O．5mg／dI

3．061U／m1

41，8mg／d1

1．23mg／d1

70mg／dl

T．cholic　acid

NH3
11．8nmo1／L

63μ9／d1

ICG　　　　8．6％
24hrs　C．C，　　112　L／day

Coagulation　system

PT
APTT

Virus　markers

HBsAg
HBsAb
HBeAg
HBeAb

100％

35．3sec

　HBcAb（×200）

　IgM　HBcAb

　DNA－P

　IgM　HA　Ab

　HDVAb
　HCVAb（2nd）

Ascitic　fluid

yellowish　clear

sp．　gr．

Rivalta’s　test

protein

cytology

（＋）

（一）

（＋）

（一）

（＋）

（一）

765cpm
（一）

（一）

（一）

1．011

　　（一）

1，600mg／dl

　class　I

胆道系酵素の軽度上昇および総コレステロール，

コリンエステラーゼの低下を認めるが，アルブミ

ンは近医にて同製剤投与後であり正常範囲内で

あった．またBUNの軽度上昇を認めたが24時間

クレアチニン・クリアランスは112L／dayと正常

であった．

　出血・凝固能に異常なく，ICG　15分値も正常で

あった．

　ウイルスマーカーは，HBe抗原陽性でDNAポ

リメラーゼは765cpmであった．　IgM　HBc抗体，

HDV抗体は陰性であった．またHCV抗体は
C100－3抗体，第2世代抗体とも陰性であり，　IgM

HA抗体も陰性であった．

　免疫学的検査では，抗核抗体，抗DNA抗体は陰

性であり，補体も正常であった．また抗ミトコン

ドリア抗体，抗平滑筋抗体とも陰性であった．

　入院時腹水穿刺検査にて腹水の外観は黄色透明

で，比重1。011，リバルタ反応陰性，総蛋白定量

1，600mg／dlと濾出液であった．なお腹水細胞診

にて悪性細胞はみられなかった．

　心肺機能：入院時心電図は異常なし．胸部単純

X線写真にてCTR　56％と軽度心拡大を認める

　　　　　　　　　　　　図1　腹部超音波検査
中等量の腹水貯留を認める．肝表面は平滑である，
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が，肺うっ血の所見はなく，胸水も認めなかった．

また，入院時心エコー検査にて軽度の左室拡大を

認めたが，両室の顎運動および弁・心膜に異常は

みられず，駆出率も73％とほぼ正常であった．

　腹部エコー検査（図1）：中等量の腹水貯留が認

められた．肝は竹葉を主体に軽度の腫大がみられ

辺縁も鈍であるが，肝表面はほぼ平滑であった．

中等度の脾腫を認めたが，肝静脈や門脈には閉塞

や拡張の所見は認められず，下大静脈にも狭窄等

の異常はみられなかった．

　上部消化管内視鏡検査：軽度の表層性胃炎を認

めるのみで，食道および胃静脈瘤の形成はみられ

なかった．

　入院後臨床経過（図2）：入院時，中等量の腹水

貯留を認めたため，同日より利尿剤として，ラシッ

クス40mg／dayおよびアルダクトンA25mg／day

の経口投与を開始した．これにより腹水は，図に

示すごとく比較的順調な改善をみた．

　入院30日目の腹部CT検査（図3）では腹水貯

留は少量となり，肝に萎縮なく表面も平滑であっ

た．また肝内脈管や下大静脈には異常はみられな

かったが，中等度の脾腫が認められた．

　入院43日目に腹腔鏡検査を施行した．右葉（図

4）の肝表面は不整で，斑紋肝の所見であった．

　　図3　腹部CT検査（入院30日目施行）
少量の腹水および中等度の脾腫を認める．肝表面は平

滑である．

表面には細血管増生・リンパ管拡張と共に門脈枝

が目立った．右葉下面の胆嚢周囲に，少量の黄色

透明な腹水貯留を認めた．左葉（図5）表面も右

葉同様，斑紋肝の所見であり，門脈枝が目立ち，

また肝辺縁に沿って，多数のリンパ小水泡がみら

れた．また，軽度に腫大した脾が認められた．

　組織学的には小葉構造の改築傾向があり，一部

には幅広い間質内に残存肝細胞のロゼット形成が

認められ，急性増悪期にみられるsub－massive

necrosisの所見であった（図6）．　HE染色（図7）
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　　　　　　　　　図4　腹腔鏡検査（1）（入院43日目施行）

肝右葉表面は不整であり，細血管の増生が目立つ（左）．胆嚢周囲に少量の腹水を認め

る．
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　　　　　　　　　　　　　　図5　腹腔鏡検査（2）

肝左葉表面は右葉と同様に不整であり，多数のリンパ小水泡を認める（左）．また中等

度の脾腫を認める（右）．
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　　　　図6　病理組織学的所見（1）

広範な壊死後性部分（標本下部）の中に数個のロゼッ

ト形成を認める．（×40，Reticulin染色）

　　　　図7　病理組織学的所見（2）

門脈域および門脈周囲肝実質内への炎症細胞浸潤は高

度である．（×40，HE染色）

では間質や実質内への細胞浸潤が著明に認められ

た．以上より組織学的には，一部にsub－massive

necrosisを伴うCAH2Bの所見であった．

　血清トランスァミナーゼはGOT，　GPTとも入

院時より1001U／L以下で比較的安定していたが，

組織学的に炎症所見高度のため，1991年12月21日

よりインターフェロン療法を開始した．1992年1

月10日施行の腹部エコーにて，腹水がほぼ消失し

ていたため，1月13日に退院とし，以後外来での

インターフェロン療法とした．

　1993年1月現在，肝機能は安定し，腹水の再貯

留もみられない．1992年8月，HBe抗原の陰転化

が見られたが，同年10月に再度HBe抗原陽性と

なり，現在に至っている．

　　　　　　　　　考　　察

　B型慢性肝炎に腹水貯留を伴う報告は散見され

るが，いずれも臨床経過上，血清トランスアミナー

ゼの上昇・黄疸の出現といった急性増悪の所見を

呈している1）～4）．今回我々の経験した症例は，経過

中，血清トラソスァミナーゼは常に1001U／L以下

と安定し，ビリルビンの上昇もみられなかった．

このため入院当初は，漏出性腹水の鑑別診断5）と

して，収縮性心膜炎，三尖弁機能障害等の心疾患，

腎機能障害，さらにBudd－Chiari症候群やveno－

occlusive　disease（VOD）等の肝静脈・下大静脈

系疾患などの可能性も検討したが，上記検査所

見・画像診断から否定的であり，組織学的にも上

記の疾患の時にみられる中心静脈を中心とする

うっ血の所見6）は認められなかった，これに対し，

肝生検の結果，標本の一部にsub－massive　ne－

crosisが認められ，本例にみられた腹水貯留は重

篤な肝障害によるものと考えた．その原因として

B型肝炎急性増悪や他の肝炎ウイルスの重複感染

の可能性の他，飲酒や薬剤投与による肝障害の可

能性を検討した．肝炎ウイルスマーカーでは，δ抗

原の重複感染は認められず，HCV抗体も陰性で

あった．一方，飲酒については特記すべき飲酒歴

は認められず，また入院中アルコール無摂取で

あったにもかかわらず，γ一GTPの改善はみられな

かったことから，今回のエピソードに対する関与

は否定的と思われた．さらに薬剤投与歴について

も，発症前後は冠拡張剤の継続投与がなされてい

たのみであり，該当する薬剤投与歴はないと判断

した．これらのことより一血清トランスアミナ一旗

は安定していたが，B型慢性肝炎による腹水貯留

の可能性が最も高いと思われた．

　従来，劇症肝炎や急性肝炎重症型等においても

しぼしぼ有意の門脈圧充進がみられるとされてい

るη8）．一方，各種急性肝炎重症例における腹水貯

留例を検討した報告9）においても，腹水貯留と門

脈圧充進との関連が認められ，とくに肝静脈圧勾

配の上昇との高い関連性が指摘されている．その

機序としては，組織学的検討から肝の広範壊死に

起因する類洞の虚脱が考えられている9）．

　本例の場合も組織学的には一部に類洞の虚脱を
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伴うsub－massive　necrosisの所見を呈しており，

上記の機序により腹水貯留を来した可能性が考え

られた．

　本例が臨床経過上，急性増悪の所見を呈さな

かった理由は明らかではないが，自覚症状として

腹部膨満感が出現し始めてから近医初診まで約1

ヵ月半のタイムラグがあり，生化学検査上の異常

値のピークは腹水貯留を呈した前後の時期であっ

たと想像されるため，採血時期のずれにより生化

学上急性増悪を捕らえられなかった可能性が考え

られる．

　またB型慢性肝炎のうち，少数ながら安定した

肝機能を示しつつも肝硬変へ進展してしまう例が

あるとされるが10），本例もこのように組織上の高

度の壊死炎症反応が血清トランスアミナーゼに反

映されないタイプであった可能性もあり得る．

　なお子堕の場合，GPTに対する自己抗体やイン

ヒビターの存在およびGPT　silent　allele11〕12）の可

能性についても検討したが，GOT，　GPT間に解離

はなく，血清ビリルビンの上昇もみられなかった

ため，これらの可能性は否定的であった．

　B型慢性肝炎の急性増悪重症型の治療としてス

テロイド療法を行うこともあるとされるが2），本

例では腹水貯留はみられたものの肝性脳症や凝固

能の低下はなく，DNAポリメラーゼも765cpmと

軽度の上昇であり，またHBV再増殖の危険も考

えられたため，ステロイドは使用しなかった．し

かし，組織学的には壊死炎症反応は高度であり，

急速に肝硬変に移行する可能性が高いと考えら

れ，これに対する治療としてインターフェロン単

独療法を施行した．

　　　　　　　　　結　　語

　1．慢性肝炎の急性増悪期に，腹水貯留を伴う症

例の報告は散見されるが，今回我々は臨床経過上

明らかな急性増悪や他の誘因を認めずに著明な腹

水貯留を呈したB型慢性肝炎の1例を経験した

ので報告した．

　2．本症例は臨床的には，急性増悪とは考えられ

なかったが，組織学的には急性増悪類似の所見を

呈しており，腹水貯留の一因となったものと考え

られた．
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