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We studied the relation between transient liver damage and clinical characteristics in 41
 

hospitalized patients with ulcerative colitis. Transient liver damage was found in 19 (46.3%)

of 41 patients after hospitalization. Stepwise regression logistic analysis revealed that intra-
venous hyperalimentation and age were independent risk factors for transient liver damage.
Furthermore,the risk of transient liver damage tended to be greater with iron therapy and a

 
higher ulcerative colitis activity index. However,transient liver damage was not related to

 
fatty liver or treatment with salazosulfapyridines or steroids. Result of regression analysis

 
suggest that a derangement of mucosal integrity and increased mucosal permeability of the

 
colon, probably caused by intravenous hyperalimentation or severe colitis or both, lead to

 
bacterial translocation into the splanchnic circulation. Iron therapy may contribute to tran-
sient liver damage in patients with ulcerative colitis.

(Tokyo Jikeikai Medical Journal 2003;118:133-43)
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I. 緒 言

潰瘍性大腸炎（ulcerative colitis;以下UC）は，

様々な腸管外合併症を伴うことが知られており，

そのうちの1つである肝胆道系疾患としては，脂

肪肝 ，胆石症 ，胆管周囲炎 ，原発性硬化性胆管

炎（primary sclerosing  cholangitis;以 下

PSC) ，薬物性肝障害 などが報告されてい

る．厚生省特定疾患難治性炎症性腸管障害調査研

究班のアンケート調査 では，UCの 4.6%に何ら

慈恵医大誌 2003;118:133-43.



かの肝胆道系疾患が認められている．炎症性腸疾

患に肝障害を合併する頻度は，欧米に比して本邦

では低率とされているが ，実際にはUCの治療

中，2-3カ月以内に改善する一過性のトランスア

ミナーゼの上昇を示す症例を少なからず経験す

る．UCに伴う肝障害の原因として，低栄養や副腎

皮質ホルモン製剤（以下ステロイド）の投与など

による脂肪肝 ，salazosulfapyridine (以下

SASP）や免疫抑制剤などの薬物性肝障害 が報

告されているが，われわれが日常診療で経験する

肝障害は，その多くが中心静脈栄養（intravenous
 

hyperalimentation;以下 IVH）を開始した後，早

期から一過性に出現すること，ステロイドや

SASPの投与を継続していても肝障害が改善す

る症例が多いことなどから，UCの治療中にみら

れる一過性肝障害の原因として，他の要因が関与

していることが推測される．そこで今回われわれ

は，入院治療を要するUC患者における一過性肝

障害の発症に関与する因子について retrospec-

tiveに解析を行った．

II. 対 象 と 方 法

1995年 1月から2001年 12月までの7年間に，

東京慈恵会医科大学第三病院消化器・肝臓内科に

入院して治療を行ったUC症例のうち，PSC合併

例，他院からの転院例および妊娠中の増悪例を除

く41例を対象とした．これら41例の入院時の主

訴は，下血29 例，下痢8例，腹痛2例，体重減少

1例，また，貧血精査目的の入院1例で，全例UC

に伴う症状が増悪し，加療目的にて入院となった．

対象症例の内訳は，男性21例，女性20例，平均

年齢34歳（15-77歳）であり，入院時の肝機能は

全例正常であった．また，肝胆道系酵素の異常を

過去に指摘された例はなく，入院時の肝炎ウイル

スマーカー（HBs抗原，HCV抗体）は全例陰性で

あった．また，UCの腸管外合併症として，壊疽性

膿皮症を1例に認めたのみであった．

入院中にトランスアミナーゼ（AST,ALT)，胆

道系酵素（ALP,γ-GTP）のいずれかが基準値を

超える肝障害を認めた症例は41例中 23例

（56.0%）であった．これらのうちトランスアミ

ナーゼ，胆道系酵素の両方が基準値を超えた症例

は16例，トランスアミナーゼのみ基準値を超えた

症例は7例，胆道系酵素のみ基準値を超えた症例

は認められなかった．

各症例により入院中の採血の時期，頻度などに

違いがあることから，肝障害の有無により以下の

ごとく2群に分類した．入院中のALTの最大値

が基準値上限（35 IU/L）の 2倍を超えた例をA群

（明らかな肝障害のある群）とし，入院中のALT

値が正常範囲あるいはその最大値が基準値上限の

2倍以下で推移した例をB群（明らかな肝障害の

ない群）とした．

1. A,B群間の比較

A,B群間において，① 性別，② 入院時年齢，

③ 病変の拡がりによる病型（全大腸炎型/左側大

腸炎型)，④ 発症様式（初発/再燃)，⑤ 入院中の

IVH施行の有無，IVH施行例における投与カロ

リー， I V H の 期 間， ⑥ 入 院 中 の 5-

aminosalicylic acid（以下 5-ASA)，SASP投与の

有無，⑦ 入院中のステロイド投与の有無，投与

量，⑧ 入院時の内視鏡的活動度（軽度/中等度/重

度)，⑨ 入院時のulcerative colitis activity
 

index（以下UCAI)，⑩ 入院中の鉄剤投与の有

無，総投与量， 入院中の抗生剤投与の有無，投

与期間， 罹患期間の12項目ついて比較検討し

た．なお，統計学的検討は，Fischer’s exact proba-

bility test，Unpaired t testおよびχ testを用

い，統計学的有意性は p＜0.05とした．

病変の拡がりによる病型分類および内視鏡的活

動度の判定は，厚生省特定疾患難治性炎症性腸管

障害調査研究班の基準 に従った．なお，対象症

例には，直腸炎型，右側大腸炎型は認められなかっ

た．UCAIは，Table 1に示すように吉川ら が提

唱したものを一部改変して使用した．なお，免疫

抑制剤を用いた例，白血球除去療法，外科的治療

を行った例はなかった．

2. A群におけるALT値の推移

われわれが経験した肝障害は，IVH施行例に多

くみられたことから，A群における入院中の

ALT値の推移と IVH施行中のALT値の推移に

ついて検討した．

3. 画像検査

入院中に腹部超音波検査または腹部CTを施行

した21例を対象として，脂肪肝，胆石などの所見

の有無をA,B群間で比較検討した．
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4. ロジスティック回帰分析

肝障害への各変数の独立した影響を明らかにす

るために，ロジスティック回帰分析を行った．説

明変数としては，性別（女性＝1/男性＝2)，入院

時年齢（連続整数)，病変の拡がりによる病型（左

側大腸炎型＝1/全大腸炎型＝2)，発症様式（初発＝

1/再燃＝2)，入院中の IVH施行の有無（無＝1/

有＝2)，入院中の5-ASA，SASP投与の有無（5-

ASA＝1/SASP＝2/なし＝3)，入院中のステロイ

ド投与の有無（無＝1/有＝2)，入院時の内視鏡的

活動度（軽度＝1/中等度＝2/重度＝3)，入院時の

UCAI（連続整数)，入院中の鉄剤投与の有無（無＝

1/有＝2)，入院中の抗生剤投与の有無（無＝1/有＝

2)，罹患期間（連続整数）である．ロジスティッ

クモデルの構築には，各説明変数の取り込む基準

を p＜0.15とし，ステップワイズ法を用いた．ただ

し統計学的有意性は p＜0.05とした．

5. 鉄と肝障害との関係

活動期UC症例においては，下血や経口摂取不

足による鉄欠乏性貧血の合併率が高く，鉄剤によ

る治療を行うことが多い．しかし鉄による肝障害

も知られており，鉄剤投与と肝障害の関連性につ

いて検討した．Yanoら は，C型肝炎の瀉血療法

として，肝機能の安定化のため，血清フェリチン

値を20 ng/ml以下に維持することを推奨してお

り，この報告をもとに，血清フェリチン値，鉄剤

投与の有無と肝障害との関連性について検討し

た．

III. 成 績

入院治療を行ったUC 41例の入院時の肝機能

は，AST 14±5 IU/L,ALT 13±9 IU/L,ALP（基

準値75-300 IU/L)213±57 IU/L,γ-GTP 18±11
 

IU/Lと全例正常であり，入院後に明らかな肝障

害を合併したA群は19 例（46.3%)，明らかな肝

障害の合併がなかったB群は22例（53.7%）で

あった．A群において，肝障害のみられた期間は

平均32±20日であった．また，入院中のASTの

最大値の平均値は，A群112±82 IU/L,B群 22±

13 IU/L, ALTの最大値の平均値は，A群183±

潰瘍性大腸炎における一過性肝障害

Table 1. Ulcerative colitis activity index.

SCORE  MAX.

Clinical
 

symptoms
 

frequency of
 

diarrhea (for 3 days)
0～2/day＝0  3～4/day＝1  5～/day＝2 (□＋□＋□)×3  18

 

melena  occult blood (－)＝0
 

macroscopic blood＝2
 
occult blood(＋～＋＋)＝1

 
remarkable blood＝3

□×10  30

 

abdominal pain  none＝0  slight＝1 moderate＝2 severe＝3 □×5  15

 

general status  well＝0  slightly disturbed＝1
 

moderately disturbed＝2  severe disturbed＝3
□×10  30

 

body weight loss 
less than 1% (in 1 week)＝0

 
more than 1% (in 1 week)＝1

□×10  10

 

fever  below 37.5°C＝0
 

38.0～38.5°C＝2
 

37.5～38.0°C＝1
 

over 38.5°C＝3
□×10  30

 

Laboratory
 

data  CRP
～0.3 mg/dl＝0

 
3.1～10.0 mg/dl＝2

 
0.4～3.0 mg/dl＝1

 
10.1 mg/dl～＝3

□×10  30

 

total protein ≧6.5 g/dl＝0 ＜6.5 g/dl＝1 □×10  10
 

albumin/globulin ≧1.04＝0 ＜1.04＝1 □×10  10
 

K ≧3.6 mEq/L＝0 ＜3.6 mEq/L＝1 □×10  10
 

Complications joint manifestation (－)＝0 (＋)＝1 □×5  5
 

skin manifestation (－)＝0 (＋)＝1 □×5  5
 

others (－)＝0 (＋)＝1 □×5  5
 

Index  100×SCORE/MAX.
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76 IU/L, B 群 28±19 IU/L,ALPの最大値の平

均値は，A群354±134 IU/L,B群 232±85 IU/L,

γ-GTPの最大値の平均値は，A群81±56 IU/L,

B群 19±12 IU/Lであった．

1. A,B群間の比較

A,B群間において，① 性別，② 入院時年齢，

③ 病変の拡がりによる病型，④ 発症様式，⑤

入院中の IVH施行の有無，IVH施行例における

投与カロリー，IVHの期間，⑥ 入院中の5-

ASA，SASP投与の有無，⑦ 入院中のステロイ

ド投与の有無，投与量，⑧ 入院時の内視鏡的活動

度，⑨ 入院時のUCAI，⑩ 入院中の鉄剤投与の

有無，総投与量， 入院中の抗生剤投与の有無，

投与期間， 罹患期間の各項目について比較検

討した成績をTable 2に示す．

単変量解析の結果，A群ではB群と比べ，IVH

施行例が有意に多かった．しかし，投与カロリー，

期間はそれぞれA群36.6±8.1 kcal/kg/day，

29±16日，B群 33.1±11.4 kcal/kg/day，21±12

日と投与カロリー，期間ともに両群間に有意差を

認めなかった．また，IVH施行中に脂肪乳剤があ

わせて投与されていた例は，A群16例中 8例

（50.0%)，B群 7例中 4例（57.1%）であり，IVH

施行例における糖，アミノ酸，脂肪による投与カ

ロリーの割合は，それぞれA群81.1%, 13.5%,

5.4%, B群 79.9%, 13.3%, 6.8%と両群間に有意

差を認めなかった．なお，IVH施行例では，全例

に総合ビタミン製剤および微量元素製剤が過不足

なく投与されていた．

また，A群ではB群と比較して鉄剤投与例が有

意に多かった．その投与方法はすべて静脈内投与

であり，平均総鉄投与量はA群520±570 mg/

body，B群 132±271 mg/bodyであり，A群の方

が有意に多かった．

さらに，A群はB群と比較して入院時のUCAI

についても有意に高値を示し，年齢は高い傾向が

Table 2. Comparison in patients with ulcerative colitis with (group A)and without (group B) transient
 

liver damage.

Group A (n＝19) Group B (n＝22)

① Sex
(male/female)

8/11  13/9

② Age(years old)
(distribution)

38±19
(16～77)

30±12
(15～61)

③ Type of the disease
(total colitis/left-sided colitis)

12/7  19/3

④ Onset of the disease
(first/reccurrence)

9/10  10/12

⑤ IVH (＋/－)
Total calorie (kcal/kg/day)
Duration (days)

16/3
 

36.6±8.1
 

29±16
 

7/15
 

33.1±11.4
 

21±12

⑥ Administration of 5-ASA or SASP  5-ASA 12/SASP 6
 

none 1
 

5-ASA 7/SASP 13
 

none 2

⑦ Steroid (＋/－)
Dose(mg/kg/day)

16(i.v.15/p.o.1)/3
 

0.73±0.50
 

18(i.v.7/p.o.11)/4
 

0.55±0.39

⑧ Endoscopic evaluation of disease activity
(mild/moderate/severe)

4/7/8  8/10/4

⑨ UCAI  58.5±17.6  46.3±19.9

⑩ Iron therapy(＋/－)
Total dose(mg/body)

15/4
 

520±570
 

6/16
 

132±271

Antibiotics (＋/－)
Duration (days)

11/8
 

16±8
 

7/15
 

15±13

Duration of the disease(months) 18±22  15±20
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認められた．

2. A群におけるALT値の推移

Fig.1に A群全例（19 例）の入院中のALT値

の推移を示すが，入院時，入院中の最大値，退院

時のALTの平均値はそれぞれ 14±9 IU/L,

183±76 IU/L, 28±14 IU/Lであった．A群のう

ち入院中に5-ASA，SASPの投与が開始された

症例は，すべて退院時にも同量の5-ASA，SASP

が継続投与されていた．

Fig.2にA群 19 例のうち IVH施行例（16例）

の入院中のALT値の推移を示すが，入院時，IVH

中の最大値，IVH終了時，退院時のALTの平均

値はそれぞれ12±7 IU/L, 193±78 IU/L, 75±53
 

IU/L,27±19 IU/Lであった．

Fig.2. Time course of ALT in UC patients with transient liver damage treated by IVH.

Fig.1. Maximal increase in ALT in UC patients with transient liver damage.
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以上の結果より，今回検討した41例のUCに生

じた肝障害は一過性であり，5-ASA，SASPの投

与および IVHを継続していても肝機能は改善傾

向を示していた．また，A群において IVH開始後

から肝障害が出現するまでの期間は平均5日，

IVH開始後からALT の最大値までの期間は平

均22日であり，肝障害は IVH開始後早期より出

現していた．

3. 画像検査

A群では，入院中に腹部超音波検査または腹部

CTが行われた12例中 2例（16.7%）に軽度の脂

肪肝の所見がみられたが，これら2例は過去に肝

障害を指摘された既往はなく，入院前の画像検査

でも同程度の脂肪肝の所見が認められていた．一

方，B群では，9 例中 2例（22.2%）に脂肪肝の所

見がみられたが，両群間に画像検査上脂肪肝の所

見を呈する割合に差は認められなかった．また，画

像検査を行った症例では，胆石を指摘された例や

PSCを疑う所見を認めた例はなかった．

4. ロジスティック回帰分析

ロジスティック回帰分析を行った結果， IVH

施行（p＝0.036)，高年齢（p＝0.032）が肝障害の

発症に独立して意味のある因子であり，鉄剤の投

与（p＝0.063）およびUCAI高値（p＝0.090）も肝

障害の発症に影響をおよぼす傾向があった

（Table 3)．しかし，その他の因子については，肝

障害との間に関連は認められなかった．

5. 鉄と肝障害との関係

Fig.3にA群 19 例のうち鉄剤投与例（15例）の

入院中のALT値の推移を示すが，入院時，鉄剤投

与中の最大値，鉄剤投与終了時，退院時のALTの

平均値はそれぞれ13±7 IU/L, 183±76 IU/L,

133±76 IU/L,28±20 IU/Lであった．

入院時，血清鉄および血清フェリチン値が測定

されていた27例（A群 11例，B群 16例）におけ

る血清鉄の平均値はA群43.7±30.6μg/dl，B群

26.0±14.0μg/dl と有意差は認められなかった

が，A群において高い傾向を認めた．また，血清

フェリチン値の平均値は，A群206.9±257.0 ng/

ml，B群 27.4±18.8 ng/mlとA群が有意に高値

を示した．

Fig.3. Time course of ALT in UC patients with transient liver damage treated by iron therapy.

Table 3. Factors given by stepwise regression
 

logistic analysis.

Odds Ratio 95% Conf.Interval  p＞Z

IVH  57.161  1.298 2,517.669  0.036
 

Age  1.172  1.013  1.354  0.032
 

Fe  9.616  0.885  104.474  0.063
 

UCAI  1.056  0.992  1.124  0.090
 

5-ASA  6.302  0.648  61.288  0.113
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Fig.4に示すように，血清フェリチン値が20
 

ng/ml以上で鉄剤の投与がなされている群では，

12例中 10例（83.3%）がA群であった．また，UC

に伴う慢性炎症が血清フェリチン値の上昇に及ぼ

す影響を考慮し，入院時炎症所見が軽度（WBC≦

10,000/μl，CRP≦3.0 mg/dl)であると考えられた

11例（A群 4例，B群 7例）についても検討して

みると，血清フェリチン値が20 ng/ml以上で鉄

剤の投与がなされている群では全例がA群で

あった．

IV. 考 察

今回のわれわれの検討から，入院時の肝機能が

正常であるUC症例において，入院中に明らかな

一過性の肝障害を呈した症例は，41例中 19 例

（46.3%）であり，その発症には IVH施行，年齢（高

年齢）の各因子の関与が示唆され，UCAI（高値)，

鉄剤の投与についても関与の可能性が高いと考え

られた．

UCの腸管外合併症には皮膚病変や関節病変な

ど様々なものがあるが，その中でも肝胆道系疾患

が最も多く，脂肪肝 ，胆石症 ，胆管周囲炎 ，

PSC ，薬物性肝障害 などの報告が多い．欧

米ではUCにおけるPSCの合併頻度は2-10%

と高率であり，重要な合併症として念頭に置くべ

き疾患とされているが，わが国ではその合併頻度

は0.3% と低く，今回の検討においてもPSCを

発症した例はなかった．Broomeら は 1,274例

のUC患者についての疫学調査を行い，142例に

肝胆道系疾患の合併を認め，そのうち入院後に一

過性の肝障害を呈した例が60例（42.3%）あった

と報告している．これらの症例は，今回のわれわ

れの検討例と同様の病態が考えられるが，その発

症機序など詳細は明らかにされていない．

今回の検討の結果，IVH施行が一過性肝障害の

発症に影響をおよぼす因子であることが明らかに

なった．一般に IVHに伴う肝障害は，強制的な栄

養補給によって引き起こされる脂肪肝が原因とし

て考えられている．糖主体の IVHでは，高血糖，

高インスリン血症となるが，門脈血のインスリ

ン・グルカゴン比が高いとインスリンの脂肪合成

作用により肝に脂肪が蓄積する．IVHによる脂肪

肝の発生を防ぐために，全エネルギー投与量が過

剰にならないようにするとともに，ブドウ糖の一

Fig.4. Factors affecting transient liver damage in relation to the serum ferritin level and iron therapy.
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部を脂肪乳剤で置き換えることが有用であり ，

投与カロリーの30%を脂肪で投与することがよ

いとする報告 がある．今回検討した症例のうち

IVH施行例は，UC重症度分類で中等症以上であ

り，慢性炎症，下痢，下血などにより経口摂取不

良で体重減少を伴っていることが多く，低栄養状

態改善のため中等度以上のエネルギー投与が必要

であることを考慮すると，IVHによるエネルギー

投与量は過剰であるとは言えない．また，IVHに

よるエネルギー投与量は両群間に差はみられず，

IVH施行中の脂肪による投与カロリーの割合は

低かったものの，両群間に有意差を認めなかった．

さらに，UCに伴う肝障害は IVH開始後平均5日

と早期より出現し，IVH終了時（IVH開始後平均

29±16日）には肝障害は改善傾向を示した例が16

例中 15例（93.8%）と大部分であり，画像上も入

院後に特異的な変化を認めた症例はなかったこと

から，IVHによる肝障害の原因が脂肪肝によるも

のとは考えにくい．Bengoaら は，IVHを行っ

た 92例の炎症性腸疾患の症例における肝機能を

評価し，ALT優位のトランスアミナーゼの上昇

を認めた症例のうち4例について肝生検を行った

結果，非特異的変化であり，脂肪浸潤は認めなかっ

たと報告している．この報告は IVHに関連した

肝障害が，脂肪肝以外の原因によっても引き起こ

されうることを示唆している．IVH開始後に起こ

る肝障害の原因として，“bacterial  transloca-

tion”が関与しているという報告がある．ラット

を用いた実験で，IVHにより消化管粘膜が萎縮

し，腸内細菌数が増加し，腸管膜リンパ節へ腸内

細菌が translocationすることが報告されてい

る ．マクロファージの活性化因子であるエン

ドトキシンは，直接の肝障害作用は有さないが，

endotoxin translocationによりエンドトキシン

が門脈血中に入ると，肝のマクロファージ系細胞

であるKupffer細胞に作用し，フリーラジカル，

interleukin-1（IL-1)，tumor necrosis factor

(TNF)αなどのケミカルメデイエーターを産生

させ，肝障害を引き起こすと考えられている ．一

般に短期間の IVHでは腸粘膜の萎縮やbacterial
 

translocationは起こらないという報告がある

が ，UC患者では腸管粘膜のバリア機構が低下

しているため ，短期間の IVHであってもこのよ

うな機序による肝障害が出現しやすい状態である

ことが考えられる．

肝障害発症に関与する因子として，UCAIが高

いことが挙げられ，UCの活動性が高いほど肝障

害が生じやすいという結果であった．前述した

Broomeら の疫学調査によると，一過性の肝障

害を示した60例のうち，40例はUCの活動性が

高い時期にみられ，2カ月以内には肝障害が改善

しており，UCの増悪が肝障害の発症に関与して

いることが示唆されている．また，Rieglerら も

肝障害の要因の1つとしてUCの活動性が高いこ

とを挙げている．一方UC患者を対象に，

CrEDTA経口投与後の尿中排泄を指標に大腸

の粘膜透過性を検討した報告 で，大腸粘膜透過

性とUC活動度の間に有意な相関関係が認められ

ている．また，UC患者から摘出した腸管を用い，

in vitroでの透過性を調査した報告 でも，組織

学的に急性炎症所見の認められる症例では，小分

子の指標として用いた C mannitolのみならず，

大分子の指標として用いたovalbuminの透過性

も有意に亢進していることが示されている．これ

らの報告から，UCの活動度の高い症例ほど大腸

粘膜バリアの障害が大きく，バクテリアや様々な

有害物質の透過性が亢進していることが示唆さ

れ，門脈を介して肝障害に関与している可能性が

ある．前述した IVHとUCAIは，肝障害発症に対

しそれぞれ独立して影響をおよぼす因子である

が，それぞれの因子が大腸粘膜の透過性亢進に関

与しているとすると，UCの活動性が高く，粘膜バ

リアの破綻した状態で IVHを行うことにより

bacterial translocationが助長されたと考えら

れ，UCの活動性の低下と IVH終了とともに肝障

害が軽快している事実と矛盾しない．

今回の検討では，高年齢であることが肝障害の

発症に独立して影響をおよぼす因子であった．加

齢による肝臓の変化としては，肝重量および肝/体

重比が逐齢的に減少し，肝血流量も肝容積ととも

に逐齢的に減少する ことが知られている．しか

し，今回の検討では平均年齢がA群38歳，B群

30歳と加齢変化の出現する年齢には至っていな

いと考えられ，高年齢であることが，UCにおける

一過性肝障害の病態にどのような影響をおよぼす

かについては明らかではない．
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薬物に関しては，5-ASA，SASP，ステロイド，

鉄剤，抗生剤の各項目について検討したが，肝障

害の発症に影響をおよぼす傾向があると考えられ

るものは鉄剤のみであった．鉄による肝障害につ

いては，その機序について諸説が報告されている．

遷移元素である鉄は，ヘム鉄として利用される以

外にも生体維持には欠くことのできない必須元素

であるが，過剰の鉄は貯蔵鉄として蛋白と結合し

た形で貯蔵され，ライソソームに集積し，それを

脆弱化し，膜の流動性を低下させ，ついには蛋白

分解酵素を放出し，細胞壊死を引き起こす（ライ

ソソーム傷害説) ．また，自由鉄は，フリーラジ

カルの産生を促進することが知られており ，直

接核酸を損傷するだけでなく，膜脂質過酸化の引

き金となり，細胞小器官を傷害することが知られ

ている（酸化傷害説) ．臨床においても，ヘモク

ロマトーシスをはじめ，鉄剤大量服用により遷延

性肝障害を生じた急性鉄中毒例の報告 やアル

コール性肝障害，C型慢性肝炎で鉄による肝細胞

毒性が指摘されており ，瀉血療法が肝機能を

改善させることが明らかにされている ．入院

時に血清フェリチン値が測定されていた27例を

検討してみると，血清フェリチン値が20 ng/ml

以上で鉄剤の投与がなされている症例では，12例

中 10例 がA群であり，高率に肝障害を認めた．

しかし，血清フェリチン値は，貯蔵鉄量を反映す

る以外に，悪性腫瘍や慢性炎症などで上昇する．

よって，UCによる慢性炎症が血清フェリチン値

の上昇に及ぼす影響を考え，入院時WBC≦

10,000/μl，UCAIスコアが10点以下と低い，

CRP≦3.0 mg/dl の条件を満たす，炎症所見が軽

度であると考えられる11例について血清フェリ

チン値，鉄剤投与の有無と肝障害との関連性を検

討した．その結果，血清フェリチン値が20 ng/ml

以上で鉄剤の投与がなされている群では，全例が

A群であった（Fig.4)．これらの結果からも，鉄

剤投与が肝障害発症の一因となっていることが示

唆された．

今回行った検討より，UC患者，とくに IVH施

行例，高年齢例，UCAI高値例，鉄剤投与例におい

ては，一過性肝障害の出現に注意する必要がある

と考えられた．

V. 結 語

1. 入院治療を要するUC 患者における一過性

肝障害の発症に関与する因子について retrospec-

tiveに解析を行った．

2. UC 41例中 19 例（46.3%）に入院後明らか

な一過性肝障害がみられた．

3. UCにおける一過性肝障害は，ロジスティッ

ク回帰分析より IVH施行，高年齢であることと

密接に関連し，さらにUCの活動性が高いことや

鉄剤投与とも関連性があると考えられた．

4. UCにおける一過性肝障害の原因として，

IVHや活動性UCによる大腸粘膜透過性亢進の

結果生じたbacterial translocationの関与や鉄剤

投与による肝毒性が考えられた．

稿を終えるにあたり，本研究について貴重なご助言

をいただきました東京慈恵会医科大学内科学講座消

化器・肝臓内科 戸田剛太郎教授に深謝致します．ま

た，統計に関してご指導いただきました東京慈恵会医

科大学臨床研究開発室 松島雅人講師に感謝の意を

表します．

なお，本論文の要旨は第87回日本消化器病学会総

会（平成13年 4月，東京）で発表した．
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